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Spettrometria di Massa
Applicazioni Diagnostiche 

al Policlinico S.Orsola-Malpighi

Dr. Matteo Conti (Dir Chimico)

Laboratorio Centralizzato - Policlinico S.Orsola Malpighi

Azienda Ospedaliero-Universitaria di Bologna
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Milano, 22 Maggio 2013



Dove siamo
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Il nostro modello organizzativo

Esecuzione dei test

Richieste 
clinico-diagnostiche,
sperimentazioni, …

Referto

Sviluppo-Validazione Metodi

Valutazione della qualità della congruità dei risultati

Biochimica Clinica (Patrono)

Patologia Clinica (Beltrandi)
…

Screening Neonatale (Righetti)

Specialisti di area laboratoristica:

Richiesta

Risultati

scelta del metodo
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Aminoacidi in DBS

Acilcarnitine in DBS

LC-MS nello Screening Neonatale “Allargato”

flow-injection TQD MS (kit Perkin-Elmer)
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Test di approfondimento - screening neonatale

Acidi organici in urina mediante GC-MS

Circa 200 casi/anno

Metodo in sintesi:
Estrazione L/L 
Derivatizzazione (silanizzazione)
GC capillare DB5-ms 60m
Ionizzazione EI
Acquisizione s. quadrupolo full-scan
Deconvoluzione spettri 
Confronto con libreria di composti target
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Alcuni acidi organici (2� tier test)
in DBS, siero, plasma, urina mediante LC-MS\MS

Metodo in sintesi:
Estrazione diretta dei DBS, plasma deproteinizzato
Cromatografia mixed-mode  eluizione a gradiente
Ionizzazione ESI–
Modalità di acquisizione MRM

lattico
3-OH propionico
metil malonico

orotico

Test di approfondimento - screening neonatale

50 campioni\ 1-2 sedute analitiche\ sett.
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Ormoni steroidei in DBS

Metodo in sintesi:
Estrazione diretta dei DBS
Cromatografia a gradiente RP
Ionizzazione APCI +
Acquisizione MRM

17-OH P
CORT
11-DOC 
A4

Test di approfondimento - screening neonatale

prossima introduzione in routine

AZIENDA OSPEDLIERO-UNIVERSITARIA DI BOLOGNA

Sinrome Adrenogenitale Congenita 
Screening con immunofluorescenza 
Kit Perkin Elmer) per 17-OH P
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Metodo in sintesi:
estrazione  diretta dei DBS\ plasma 
deproteinizzato
Cromatografia RP eluizione a gradiente 
Ionizzazione ESI +
Acquisizione MRM

Leu, isoleu, alloisoleu, val, fenilala, tir in DBS

Omocisteina in plasma e DBS

Omocisteina

Test di approfondimento - screening neonatale

prossima introduzione in routine
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Metaboliti della vitamina D

Metodo in sintesi:
Gestione robotizzata plasma
Precipitazione proteica estr. plasma
Cromatografia RP a gradiente
Ionizzazione APCI +
Modalità di acquisizione MRM

Test di approfondimento - Biochimica

180 campioni\ 4 sedute\ settimana 

25-OH D2 - D3 

In fase di validazione la risoluzione degli epimeri
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Ammine biogene su plasma

Metodo in sintesi:
Deprot. plasma
WCX SPE online
Chromatografia isocratica
Ionizzazione ESI+ 
Acquisizione MRM

Test di approfondimento - Biochimica

Prossima introduzione in routine
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Test di approfondimento
Farmaco-Tossicologia in Urgenza

iMethod™

Target and General Unknown Screening for drugs of abuse

Metodo in sintesi:
Precipitazione estrattiva sangue
diluizione urina
Cromatografia RP con eluizione a gradiente
Ionizzazione ESI+\-
Acquisizione: sched. MRM+EPI, TIC-EMS+EPI
Confronto spettrale con libreria (1250 composti) 

Alcuni casi clinici - in studio
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Monitoraggio terapeutico di farmaci

Metodo in sintesi:
Precipitazione estrattiva sangue intero
Purificazione SPE online
Cromatografia RP con elu. isocratica
Ionizzazione ESI+
Acquisizione MRM

immunosoppressori

100 campioni/giorno

Ciclosporina
FK-506
Sirolimus (Rapamycin) 
Everolimus
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Monitoraggio terapeutico di farmaci

Antiaritmici: flecainide

10 campioni\ settimana\
esecuzione rapida

Metodo in sintesi:
Precipitazione estrattiva plasma
Cromatografia RP con eluizione a gradiente
Ionizzazione ESI+
Acquisizione MRM
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Monitoraggio terapeutico di farmaci

20 campioni\settimana\ 3 sedute

Metodo in sintesi:
Precipitazione estrattiva siero-plasma
Clean-up SPE-online
Cromatografia RP con elu. in gradiente
Ionizzazione ESI+
Acquisizione MRM

Ceftazidime
Ciprofloxacin
Colistin
Daptomycin
Levofloxacin
Meropenem
Minocycline
Rifampicin
Tigecycline

Fluconazole
Posaconazole
Voriconazole

Sperimentazione TDM di antimicrobici
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10 campioni\ settimana

Metodo in sintesi ( Hi-Method™  AB-Sciex):
Precipitazione estrattiva siero-plasma
Cromatografia RP (PFP) con eluizione in gradiente
Ionizzazione ESI+
Acquisizione MRM

aciclovir
Ganciclovir
Etravirine
Ribavirine
Darunavir
Maraviroc
Nevirapine
Indinavir
Amprenavir
Saquinavir
Nelfinavir
Atazanavir
Ritonavir
Lopinavir
Efavirenz
tipranavir

Sperimentazione TDM di antimicrobici

Monitoraggio terapeutico di farmaci
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16 Antiepilettici

Metodo in sintesi:
Precipitazione estrattiva siero-plasma
Diluizione dell’estratto
Cromatografia RP con eluizione in gradiente
Ionizzazione ESI+
Acquisizione MRM

Monitoraggio terapeutico di farmaci

Prossima introduzione in routine
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Matteo Conti
Laboratorio Centralizzato

Pad. 20 Policlinico S.Orsola-Malpighi
Matteo.conti@aosp.bo.it

Dott. Roberto Motta
Dott. ssa Righetti
Dott.ssa Patrono
Dott.ssa Beltrandi

tutti i colleghi e gli operatori del laboratorio
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