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MOBILIDADE IONICA ACOPLADA A
ESPECTROMETRIA DE MASSAS

Por Oscar Vega Bustillos*

A espectrometria de massas (MS)
é uma técnica analftica conhecida
por sua exceléncia na discriminacdo
de dtomos e moléculas, baseada
na medida das razoes massa/carga
(m/z). Mas tem a desvantagem de
ndo ser excelente na separacdo de
isomeras, isto é, distinguir moléculas
com mesma massa molecular. Neste
(aso estao incluidos os enantiome-
ros, que sao moléculas que possuem
estruturas e propriedades distintas,
porem apresentam exatamente a
mesma massa.

Com o rdpido crescimento do mer-
cado de drogas enantioméricas pu-
ras e moléculas bioativas, novas fer-
ramentas analiticas quirais seletivas
foram exploradas. Embora a MS seja
uma das melhores ferramentas ana-
liticas, que tem sido usada de forma
eficiente em diversas aplicacbes
farmacéuticas e biologicas, tradicio-
nalmente a MS € considerada uma
técnica "quiral - cega”. Essa limita-
(do ocorre devido a incapacidade de
o MS diferenciar entre dois enantié-

meros de uma molécula quiral com
base apenas em suas massas. Uma
das drogas enantiométricas € a ta-
lidomida, devido a seus efeitos te-
ratogénicos, tal substancia deve ser
evitada durante a gravidez humana
pois pode causar mé-formacdo no
feto. A talidomida é um derivado do
acido glutamico e estruturalmente
contém dois anéis amida e um dnico
centro quiral. Este composto existe
na forma de mistura equivalente dos
isomeros (5)(-) e (R)(+) que se in-
terconvertem rapidamente em con-
dicbes fisioldgicas. O enantiomero
(S) estd relacionado com 0s efeitos
teratogénicos, enquanto o enanti-
omero (R) é responsdvel pelas suas
propriedades sedativas.

Vérias abordagens foram explora-
das para avaliar o papel potencial
da MS na andlise quiral. A primeira
abordagem depende do uso de téc-
nicas de hifenizacdo utilizando ferra-
mentas de separacdo quiral rapidas
e sensiveis, como cromatografia
liquida (LC), cromatografia gasosa

(GC) e eletroforese capilar (CE) aco-
plada ao detector MS. Uma dessas
técnicas hifenadas é GC/GC-TOF uti-
lizada para caracterizar os Compos-
tos Orgdnicos Voldteis Biogénicos no
estudo da quimica da atmosfera (N.
Zanoni, 2020). Mais recentemen-
te, a espectrometria de mobilidade
ibnica foi introduzida para avaliar
qualitativa e quantitativamente os
compostos quirais.

A espectrometria de mobilidade
ibnica (IMS) oferece uma separacdo
baseada ndo apenas na massa e na
(arga, mas também no formato dos
jons. Assim, ela possui a habilidade
de resolver isomeros com diferentes
geometrias espaciais, expressas pela
seccao de choque. Sua combinacdo
com a MS gerou, desse modo, uma
ferramenta analitica poderosa para
a caracterizacdo e resolucdo de ions,
incluindo isdmeros.

Em um espectrémetro de mobi-
lidade ibnica, moléculas orgdnicas
sd0 ionizadas e conduzidas por um
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campo elétrico contra um contraflu-
X0 de gds de deriva neutro. Em seu
caminho para o detector, 0s ions co-
lidem vdrias vezes com 0 gds de de-
riva reduzindo sua velocidade. Apos
cada colisdo, os fons sdo acelerados
novamente pelo campo imposto. A
alternancia de aceleracdes e as co-
lisdes resultam em uma velocidade
média constante de fons que depen-
de das suas cargas, massa e se¢ao
transversal de colisdo (Figura 1).

0 espectrometro de mobilidade
i0nica acoplado a espectrometria de
massas (IMS/MS) funciona em trés
etapas basicas (Figura 2). Na primei-
ra etapa, ions sdo gerados por uma
fonte de ions a pressdo atmosférica,
a partir dos analitos a serem estuda-
dos. Na sequnda etapa os ions sdo
separados de acordo com sua mabi-
lidade através de um gds tampao em
uma escala de tempo de milissegun-
dos, num tubo de derivacdo de ions
mantido num gradiente de campo
elétrico uniforme (IMS). Na terceira
etapa, oS ions separados sdo entdo
introduzidos em um analisador de
massas (MS), onde sua razao massa/
carga pode ser determinada em uma
escala de tempo de microssegundos.

Varios métodos de ionizacao sao
utilizados no IMS para converter
moléculas do analito em ions. En-
tre estes estdo; fonte radiativa de
63Ni (igual a utilizada no “Electron
Capture Detector- ECD” inventada

lon
entrance
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Figura 1 - Espectrometro de mobilidade ionica (IMS).

por James Lovelock), fotoionizacao,
ionizacdo a Laser e ionizacdo por
“Electrospray”. A fonte de Electros-
pray é ideal para amostras liquidas
e ndo voldteis de alto peso mole-
cular. O Electrospray é uma fonte
de ionizacao suave que produz es-
pectros simples sem fragmentacdo,
onde o peso molecular pode ser
facilmente determinado durante o
acoplamento com o IMS. 0 uso de
Eletrospray no IMS como um dis-
positivo de separacao e deteccdo
foi demonstrado para explosivos,
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produtos de deqradacao de querra
quimica e amostra bioldgicas.

Os espectros de IMS/MS sdo grafi-
cos de intensidade de picos de ions
vs. tempo de deriva no eixo x. A Fi-
qura 3 mostra um espectro tipico de
mobilidade dos fons dos fosfatos de
acticar isoméricos: frutose-6-fosfato,
glicose-6-fosfato e glicose-1-fos-
fato, com estruturas moleculares
diferentes. 0Os fosfatos de aclcar
estao envolvidos em importantes
processos metabdlicos via glicdlise
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Figura 2 - O espectrdmetro de mobilidade idnica acoplado a espectrometria de massas
(IMS/MS). 1) Fonte de fons a pressdo atmosférica. 2) Os fons sdo separados de acordo com
sua mobilidade através de um gds tampdo, os ions sdo mantidos num gradiente de campo
elétrico uniforme {IMS). 3) Os ions separados sao entdo introduzidos em um analisador de
massas (MS) a vacuo.




Espectrometria de Massa

ou via da pentose fosfato. Devido a
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figura a direita mostra a andlise do isoméricos frutose-6-fosfato, glicose-6-fosfato e glicose-1-fosfato,
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As vantagens da IMS sao as sequin- : |:>
tes: opera a pressao atmosférica, = |
ionizacdo eficiente para moléculas “
orgdnicas, seletividade baseada na 0- \
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na secdo de choque, equipamento o 20 264 28 Moo
portatil, resposta em milisequndos e o B
pratico acoplamento com o MS. Figura 4 - Esquerda: Andlise via LC-MS do ion de razao m/z 259,022 apresenta ape-
nas um Unico pico. Direita: Dados de IMS extraidos do LC-MS mostram claramente a
As desvantagens sio as seguintes: presenca de duas substancias isoméricas frutose-1-fosfato e frutose-6-fosfato.

Gera espectro complexo devido a in-
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