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Bevezetés
Novényi  detoxifikdciés  folyamatok  soran

el6fordul, hogy magasabb rendi allatok és az ember
szamara felvehetd és biologiailag hozzaférhetd peszticid
metabolitok alakulnak ki, melyek toxicitdsa ismeretlen,
igy fokozott veszély faktorként kell rajuk tekinteniink. A
novényvédd szerekre illetve azok jol definialt
metabolitjaira (pl. dimetoat, ometoat) MRL értéket
allapitanak meg, viszont Kkordntsem ismert az
¢lelmiszerekben fellelhetd, ill. az ¢lelmiszer-feldolgozas
soran  lejatsz6dd  degradaciobol  szarmazd  Osszes
szermaradvany modosulat. Ezért elengedhetetlen a
névényvédd szermaradékok analitikdjanak folyamatos
fejlesztése egészségiink védelme érdekében, ami
remélhetéen az MRL értékek atgondolasat és relevans
esetekben azok szigoritasat (vagy akar tovabbi metabolit

vegyiiletek bevonasat) hozza a jovOben.



Tézisek

1. UPC? kromatografias elvalasztast
kovetden ESI-MS detektalast alkalmazod mérdrendszert
allitottam  Ossze, mellyel novényvédo  szerek
kromatografias viselkedését tanulmanyoztam. Ennek
soran megallapitottam, hogy a hdémerséklet emelése a
szuperkritikus CO, mozg6fazis elcios erejét gyengiti,
mely jelenség CH3CN koeluens adagolasaval a legtobb
vizsgalt komponens esetén fokozodik. Ugyanakkor egyes
komponenseknél (dimetoat, tebufenpirad, proklordz) a
CH3;CN  koeluens  hasznalata  ellentétes  hatast
eredményez, azaz a mobilfazis elicios ereje fokozddik.
Mindez azt sugalja, hogy dimetoat, piperonil-butoxid,
tebufenpirad, proklordz esetén az CH3CN elucios
sajatossaga dominal a szuperkritikus CO; elicios
sajatsagaival szemben.

2. Hdokezeléssel — jard konyhatechnikai
miiveletnek kitett, feldolgozott élelmiszer-matrixra (12
m/m 9% zsirtartalm siitemény) dolgoztam ki olyan
mintaelokészitési és HPLC-ESI-MS/MS mérési eljarast,
amelynek segitségével nyomon tudtam kovetni egy

szliretelés utani fungicid, az imazalil mennyiségének



valtozasat és anyagmérlegét a citrushéj alapanyagtol a
kész sliteményig.

3. Els6ként igazoltam HPLC-ESI-QTOF-MS
miuszeregylittessel az imazalil hokezelés altal kivaltott
kitett, feldolgozott élelmiszer-matrixban.

4. A rendelkezésre all6 (7.1 verzidszamu)
QuPPe modszer gylijteményhez képest tobb polaros
peszticid célkomponens (17 pozitiv ion modban, 9
negativ ion modban) egylittes vizsgalatara alkalmas
modszert dolgoztam ki és validaltam gyiimolcsmatrixbol
torténd mennyiségi meghatarozasra HILIC-ESI-TOF-MS
€s HILIC-ESI-MS/MS mérési Osszeallitasok
hasznalataval.

5. Igazoltam, hogy az altalam kidolgozott
poléaris, peszticidek mennyiségi  meghatarozasara
alkalmas, HILIC elvélasztason alapuld modszer
megfeleld olajos (olivabogyd, olivaolaj) ¢élelmiszer-

matrixbol torténd vizsgalatara is.



Uj generacios szuperkritikus
fluidkromatografia alkalmazhatosaga a
novényvédo szermaradvanyok atfogo
vizsgalataban

Elelmiszerbiztonsagi szempontbol
elengedhetetlen a novényvédd szerek folyamatos
ellendrzése, megfeleld nyilvantartdsa és monitorozasa.
Ma a multi-komponenses ndvényvédd szer elemzést
alapvetéen tomegspektrométerrel végzik (MS, MS"). A
tomegspektrométer  eldtti elvalasztdsi ~ moddszer
rendszerint folyadékkromatografia vagy
gazkromatografia. A két elvalasztdsi moddszer nem
helyettesiti, hanem inkabb kiegésziti egymast. Az elmult
tiz évben jelentdsen nétt az LC-MS alkalmazasok szama
annak ellenére, hogy szdmos novényvédd szer (mint
példaul kvintozen, aldrin, folpet, heptaklor) kizarolag
GC-kompatibilisek. Dolgozatom ezen szakaszaban egy 0j
generacids szuperkritikus fluid kromatografiai rendszer
(UPC?) csatolasat oldottam meg ESI-MS miiszerhez és
alkalmaztam mind GC, mind pedig LC kompatibilis
novényvédo szerek egyidejli meghatarozasara. Munkam

sordn a célkomponensek kromatografids viselkedését



tanulmanyoztam kiilénb6zo UPC? beallitasok mellett.
Reprezentativ célkomponensként 30 ndvényvédo szer lett
kivélasztva a kovetkezd szempontok szerint: LC és GC
elvalaszthatosag, pKow ¢érték, valamint az EN
15662:2008 mintael6készitési  moddszerrel  valo
kompatibilitds. Az UPC?*PDA rendszerben detektalt
komponens csucsokat kapacitas faktorok, azaz elucios
1d6 alapjan hasonlitottam Ossze az LC-MS és GC-MS-
ben tapasztalt elticids profillal annak érdekében, hogy
megallapitsam, egy adott komponens viselkedése UPC?
rendszerben inkdbb LC vagy GC elvalasztashoz
hasonlatos. A kisérletsorozatbol az a kovetkeztetés
vonhaté le, hogy az UPC? rendszerben megvalosulo,
eddig nem minden esetben feltart elticios folyamatot
teljesen alternativ rendszerként kell kezelni, azaz nem
hasonlithat6 egyértelmiien sem LC, sem pedig a GC
kromatografidhoz. Tovabba megallapitast nyert, hogy a
CO; jelentdsen és hatranyosan befolyasolja az ESI
ionforrasba bejutdé novényvédd szerek ionizaciojat, €s
porlasztast eldsegité viztartalmu oldat nélkiil nem
miikddoképes az ESI-MS csatoldas. A mérhetd

komponensek szamat nagy mértékében befolyéasolja a



koeluensként rendszerbe juttatott szerves oldoszer
mindsége. Amennyiben metanolt hasznaltam
koeluensként, kisebb ionszupressziot tapasztaltam, mint
acetonitril hasznalata esetén. Erdekes megfigyelésként
emlithetd, hogy a koeluens mindségének fiiggvényében
nemcsak az elucids id6, hanem a komponensek elticids
sorrendje is valtozhat. Egyértelmiien megallapithatd,
hogy amig az RP rendszerben az acetonitril az ,,erésebb”
szerves oldoszer, addig az UPC? rendszerben a metanol

elticids erdssége a nagyobb.

Imazalil nyomon kovetése a sziiretelés utan
kezelt citromhéjtol egészen az azzal késziilt
siiteményig

Az imazalil egyike a citrus gyiimdlcsok feliiletén
leggyakrabban alkalmazott, sziiretelés utani gombadld
szereknek. A hasznalati jellegebdl fakadoan az imazalil
féként a citrusok kiils6 feliiletén talalhato. A citrom és a
narancs héjat gyakorta alkalmazzak az ételek izesitéséhez
¢lelmiszerkészités és feldolgozas soran, ebbdl kifolyolag
gyakori jelenség, hogy az imazalil a gylimdlcshéjjal

egyiitt atkeriil az elkésziilt ételbe is. Figyelembe véve az



imazalil viszonylag nagy stabilitasat, mennyisége az
elkésziilt ételekben nem elhanyagolhat6. Ebben a
tanulmanyban célul tliztem ki, hogy az imazalilt
mennyiségileg nyomon kovetem a szerrel kezelt
gylimolcstdl egészen a hazi  készitésii citromos
sliteményig (muffin). Els6 1épésként imazalillal kezelt
citromot vasaroltam helyi forgalmazéknal, majd a
haztartasok szamara a vilaghalon fellelhetd 6t, citromhé;
mosasi  technika hatdsfokat vettem gorcsé ala
tudomanyos igényességgel. Ezt kovetden két modszer
(EN  15662:2008, AOAC 2007.1) alkalmassagat
vizsgaltam és hasonlitottam Ossze a citrom matrixban és
az elkiilonitett citrom részekben (héj, gylimolcshus, egész
citrom) talalhatd imazalil szermaradvany mennyiségi
meghatarozasanal. 12 m/m% zsirtartalmi muffin mintat
készitettem hagyomanyos siitési eljarassal, amelyet vagy
kontrollnak haszndltam, vagy pedig adalékoltam
meghatarozott imazalil tartalma citromhéjjal  ill.
etanolban oldott imazalil sztenderddel. Az ily mddon
késziilt minta sokkal realisztikusabban adta vissza a
haztartadsi koriilményeket, mintha egyéb, akar boltban

kaphatd muffin mintdval hajtottam volna végre ezt a
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Iépést, kihagyva a matrix hdkezelés hatasara torténd
megvaltozasat.

Az elkésziilt zsiros matrix(, imazalillal adalékolt
mintabol az imazalil pontos mennyiségi
meghatarozasdhoz mintaeldkészitési modszert kellett
optiméalnom, mely alapjéul az EN 15662:2008 ¢s AOAC
2007.1 moédszerek szolgaltak, harom modositassal: (i)
hexant adtam az extrakcios oldathoz, (ii) a tisztitasi 1épést
megeldzdleg egy ¢jszakan 4t kifagyasztottam a minta
zsirtartalmat, (iii) Cjg szorbenst hasznaltam a
mintaelokészités tisztitasi 1épésében. A célkomponens
mennyiségi  meghatarozasahoz ~ HPLC-ESI-MS/MS
mérési  Osszeallitast alkalmaztam, mig a vélhetéen
fellelheto bomlastermékek, metabolitok azonositasat és
félkvantitativ nyomon kovetését HPLC-ESI-QTOF-MS
rendszerrel hajtottam végre.

Az EN 15662:2008 modszer ¢és annak
modositott valtozatai nyujtottak jobb, tobbnyire 90%
vagy magasabb kinyerési hatasfokot. A legjobb kinyerési
hatasfokot a  kifagyasztdsos  1épéssel  bdvitett
mintaeldkészités esetén tapasztaltam, ami taldlkozik a

jelenleg hatalyos SANTE ajanldsaval. A siités
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kovetkeztében bekovetkezett bomlds szamottevOen
magasabb volt akkor, amikor az imazalil adagolést
etanolban oldott imazalillal hajtottam végre, mint abban
az esetben, amikor citromhéjjal (52% vs. 22%).

Ez a megfigyelés hivja fel a figyelmet arra, hogy
a novényvédd szerek stabilitdsdit nagymértékben
befolyasolja  annak az  élelmiszerekbe  torténd
bekeriilésének moddja. Fontos kiemelni, hogy Eurépaban
a csecsemdételeken kiviil semmilyen szabalyozas vagy
hatarérték nincsen arra nézve, hogy a kész
¢lelmiszerekben milyen mennyiségben lehetnek jelen a
novényvédod szermaradvanyok, igy ez a tanulmany talan
elésegitheti hasonld témaju, valds élelmiszer-feldolgozas
utani névényvédo szer és metabolit-analitikai kutatasok

sziiletését.
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Kiilonb6z6 HILIC, kevert modu és egyéb
vizes normal fazisu folyadékkromatografias
elvalasztasi modszerek alkalmazhatosaganak

tanulmanyozasa analitikai kihivast jelento
polaris novényvédo szerek meghatarozasara,

tomegspektrométer alapu detektalassal
A vizsgélat célja az volt, hogy szamszeriien

értékelni tudjam kiilonb6z6, tomegspektrométerrel csatolt
kromatografias modszerek teljesitményét (LC-MS/MS)
24 erdsen polaris névényveédd szer meghatirozasa esetén.
A kivalasztott célkomponensek név szerint a kdvetkezok
voltak: amino-metil-foszfonsav, amitrol, klormekvat,
ciromazin, daminozid, dietanolamin, difenzokvat, dikvat,
etefon, glufozinat-ammonium, glufozinat-N-acetil,
glifozat, etiléntiokarbamid, maleinsav-hidrazid,
mepikvat, 3-(metil foszfinil)-propionsav, morfolin,
nereistoxin, parakvat, foszfonsav, propilén tiourea,
sztreptomicin, trietanolamin, ¢és trimetil-szulfonium
jodid. Mivel a vizsgalt vegyiiletek gyakran nem
vizsgalhatoak a hagyoményos RP alapu elvalasztassal,
ezért a multi-komponenses mddszer fejlesztéséhez kilenc

kiilonbozd, tobbnyire nem RP alapt kromatografias
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Osszeallitast vizsgaltam. Ezek kozott volt két hidrofil
kolesonhatas kromatografiai (HILIC) modszer, két kevert
modu oszlop (Sielc Technologies Obelisc N és Obelisc
R), harom normal fazisu oszlop HILIC iizemmoddban
alkalmazva (csupasz szilika ¢és két szilika-bazisu
kémiailag kotott oszlop (Spherisorb ciano és amino)),
tovabba két hagyomanyos forditott fazisu Cig-as oszlop.
Kiilonb6z6 kromatografias beallitasokat és paramétereket
vizsgaltam meg pozitiv (17 célkomponens) és negativ
(kilenc célkomponens) ionizaciés modban. Annak
érdekében, hogy Ossze tudjam hasonlitani és rangsorolni
a  kilonbozé  kromatografidas ~ megkozelitéseket,
osztalyozast hajtottam végre, azaz olyan mérdszamot
generaltam, amely szazalékban kifejezve Osszesitette a
tapasztalati uton megallapitott teljesitményjelzéket. A
mérdszam az aldbbi harom {6 jellemzdbdl tevodott dssze:
(1) kapacitas faktor (SV), azaz holttérfogattol valo elvalas
mértéke, (i1) relativ érzékenység €s (ii1) csucsszélesseg.
Noha egyetlenegy fejlesztett modszer sem volt
onmagéaban alkalmas mind a 24 ndvényvédd szer
elvalasztasara egy futtatasbol, az optimalis elvalasztast az

1,8 um szemcseméreti UHPLC HILIC oszloppal értem
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el pozitiv ionizaciés modban. Ezzel az oszloppal képes
voltam 22 célkomponens elvéalasztisara a 24-bdl. A
glifozat és amino-metil-foszfonsav névényvédo szereket
kizarolag a zwitterionos jellegli kevert elvalasztdsi moda
(Obelisc  N) oszloppal tudtam kielégité analitikai
jellemzdkkel elvalasztani. Ez az oszlop bizonyult egyediil
alkalmasnak a negativ ionizacidos moddban ionizalodo
novényvédd szerek mindegyikének elvélasztasara.
Végezetiil a mindsitd rendszer segitségével kivalasztott
modszer (UHPLC HILIC) alkalmasnak bizonyult a
polaris ndvényvédd szerek narancs mintabol valo
mennyiségi  meghatarozasdra  sztenderd  addiciot
alkalmazva. A mennyiségi meghatdrozasi hatarok a
kivalasztott célkomponensekre nézve 0,003-t61 0,56 mg

kg™-nak adodtak.

Polaris novényvédo szerek meghatarozasa
olivabogyobol és olivaolajbol
tomegspektrométerrel csatolt hidrofil

kolcsonhatas folyadékkromatografiaval
A polaris novényvédd szerek meghatarozasa

onmagaban is kihivas az analitikus szamara, &m a zsiros

matrixi. mintabol vald kinyerése szintigy. A kettds

15



kihivas egylittes megoldasahoz tandem
tomegspektrometriaval (ESI-MS/MS) és repiilési id6
tomegspektrométerrel (ESI-TOF-MS) csatolt hidrofil
kolcsonhatds  folyadékkromatografiat  alkalmaztunk
amitrol, ciromazin, dikvat, parakvat, mepikvat,
trimetilszulfonium  (trimesium, glifozat ellenion) ¢és
foszetil-aluminium célkomponensekre. A
mintael6készitési mdodszer viz-metanolos extrakcio volt.
A mintaelOkészités teljesitményének értékelését a
célkomponensek  kinyerési  hatasfokaval ¢és a
tanulmanyozott mintak matrixhatasaval hataroztuk meg.

Noha a polaris novényvédd szerek oliva ill.
olivaolaj matrixbol torténd meghatarozasa megfeleld
kinyerési hatasfoka volt, kisebb vagy kozepes
matrixhatast tapasztaltunk, fliggetleniil a
meghatarozashoz hasznalt késziilék érzékenységétdl. Az
oliva matrix Osszetettsége rontotta az analitikai
teljesitményjelzéket, tobbek kozott a meghatarozasi
hatart. Az olivaolajra kapott eredmények kielégitdek
voltak. Az olivabogyd esetén a matrix bonyolultsagabol
kifolyolag alacsony, bar elfogadhato kinyerési hatasfokot

mértlink a dikvat, parakvat és amitrol ndévényveédo
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szerekre, amely lehetévé teszi a modszer alkalmazasat
rutin elemzéshez. Hasonloképpen a matrixhatas alacsony
volt az olivaolaj esetén (kb. 20% atlagos jelszupresszio),
amig olivabogy06 esetén ez az érték sokkal magasabb volt
(30-50%). Osszességében az UHPLC(HILIC)-MS/MS
modszer alkalmasnak bizonyult polaris ndvényvédod
szerek oliva és olivaolajbol torténd meghatarozasara 5,0
ng kg™ meghatarozasi hatarral, ami teljesiti a jelenlegi
MRL értéket. Ugyanakkor tovabbi vizsgélatokra lenne
szilkség a matrix hatds célkomponens veszteségének
minimalizaldsa érdekében: erre megoldast nyujthat a
hagyomanyos  tisztitasi  Iépésnek  az  optimalt

mintaelOkészitési modszerbe torténd iktatasa.
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