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1. Com base no conceito quimico de “defeito de massa”, usado comumente em espectrometria
de massas, (a) associe o composto da tabela abaixo a respectiva formula molecular.

m/z do ion Composto 1 Composto 2
m/z A 400,175464 400,215017
m/z A+1 | 401,178809 401,218337
m/z A+2 | 402,182149 402,212244
OBS: compostos ionizados por ESI no modo positivo.

A - Cx2H5NOg => Composto

B - C23H30CIN3O => Composto

(b) Justifique detalhadamente a relacdo estabelecida com base exclusivamente no calculo do
defeito de massa, o qual devera ser apresentado.

(c) Qual observagao principal, com base no perfil das abundancias isotépicas dos ions (A, A+l e
A+2) (dados ndo mostrados), seria suficiente para diferenciar espectralmente os dois
compostos?

TABLE 2.1. Common Stable Isotopes and Their Natural

Abundance

Relative Atomic Mass Isotopic Composition
[sotope u e
'H 1.0078250321 99.9885
‘H 2.0141017780 0.0115
*C 12.000000000 98.93
BC 13.0033548378 1.07
“N 14.0030740052 99.632
PN 15.0001088984 0.368
0 159949146221 99.757
70 16.99913150 0.038
50 17.9991604 0.205
#Cl 34.9688527 75.78

C 36.96590260 24.22
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2. Em um estudo por LC-ESI-MS do metabolismo da droga SQM-5820-2014, observou-se o
aparecimento de um composto com m/z 409. Acredita-se que esse composto seja o produto da
oxidacdo da molécula original, conforme ilustrado abaixo. O espectro detalhado refere-se a
fragmentagdo por CID do padrao da droga SQM-5820-2014.

(a) Com base no espectro observado e considerando que o padrdo de fragmentacdo seja
mantido pelo metabdlito, sugira trés experimentos de MS, MS/MS ou ambos, os quais serviriam
para confirmar a suspeita da identidade do metabdlito (ndo ha necessidade de restricdo a
apenas um tipo de instrumento de MS). Para cada experimento sugerido, detalhe o resultado
esperado (ions a serem observado ou que ndo deveriam estar presentes etc), como justificativa
para a realizacdo do respectivo experimento.

(o]

— G! e

3

:(j\ o B

N [o] o

0 T
g o o
| |l NH
0
H



1QSC - USP Avaliagdo - SQM5820
Professor: Alvaro José dos Santos Neto Data: 26/06/2017

OBS: Devera ser respondida e enviada em arquivo digital (que permita reconhecimento de
texto, e.g. DOC ou PDF), até a data de 10/8/2017.

CH
1 3
160 (o}
100 " -
i _CF
0 3
NH
75
N
H
% m/z 160 - NH3
g m/z 160 - CHo=CH3
E 50
o m/z 160 - CH=CH-NH,
k| o, &
& b
¥ &
/] © pen
+
\ A \ 205 (M + H]
91 117 43| 177 381
0 Vel B BT | L. 1 1
50 100 150 200 250 300 350
mz

(b) Em referéncia ao espectro acima, descreva experimentos de “neutral loss” e “precursor ion
scan”, os quais poderiam ser usados para a triagem de mais metabdlitos dessa droga.
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3. Questdo Eletiva (responda obrigatoriamente e detalhadamente a uma dentre as quatro

opgoes abaixo):

3.1 Suponha uma situacdo em que se deseja isolar, separar e quantitativamente detectar
(usando a espectrometria de massas) uma potencial proteina que atua como biomarcador, em
amostras de plasma humano. Descreva o completo procedimento analitico a ser desenvolvido,
da selecdo dos sujeitos da pesquisa, amostras, pré-tratamento da amostra, tipo de separacao e
deteccdo, até o tratamento e avaliacdo dos dados.

3.2 Suponha uma situacdo em que se deseja investigar o perfil da transformacdo de um farmaco
tipico (composto polar e ionizavel) utilizando uma técnica de degradacdo e remocdo de
contaminantes em efluentes de daguas residudrias. Descreva uma abordagem completa
(indicando instrumentag¢do necessaria e procedimentos de analise) para que seja feito desde o
acompanhamento da remoc¢do do produto principal até a observacdo, identificacdo e
confirmacdo dos produtos de transformacao formados nesse estudo. Nao necessariamente todo
o estudo devera ser feito utilizando uma Unica estratégia de cromatografia-MS, portanto, sugira
as técnicas mais apropriadas a cada uma das etapas.

3.3 Suponha uma situagdo em que se deseja quantificar um biomarcador molecular definido,
para a finalidade biomédica de diagndstico. Metodologicamente dispde-se do padrao analitico
desse marcador e do padrao interno necessario. Descrevo o completo procedimento analitico a
ser desenvolvido, indicando desde uma sugestdao de preparo de amostra até o tipo da analise
espectrométrica a ser realizado. Atente a descricdo das implicagGes e principais aspectos de
validagdo qualitativa e quantitativa a serem avaliadas, de maneira a garantir uma segura
identificacdo e doseamento desse biomarcador molecular.

3.4 Suponha uma situagcdo em que se deseja identificar os metabdlitos de uma molécula
previamente conhecida, que sdo gerados em um sistema bioldgico. Descreva uma abordagem
completa (indicando instrumentagdo necesséria e procedimentos de analise) para que seja feito
desde o acompanhamento da formag¢do dos metabdlitos, bem como a
identificacdo/caracterizacdo. Ndo necessariamente todo o estudo deverd ser feito utilizando
uma Unica estratégia de cromatografia-MS, portanto, sugira as técnicas mais apropriadas a cada
uma das etapas.



