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Resumo: A espectrometria de massas é uma técnica que tem a capacidade de detectar, contar, 

caracterizar moléculas de diversas composições. Entre os componentes principais da técnica estão as 

fontes de ionização e analisadores de massas, que possuem especificidades de seus respectivos 

fabricantes. Nesse sentido, esse trabalho buscou analisar o perfil espectral, a partir de análises de 

fármacos de uso humano e veterinário e drogas de abuso, por um mesmo tipo de fonte de ionização; a 

electrospray ionization (ESI) no modo positivo de ionização, acoplada aos analisadores de massas 

Fourier transform ion cyclotron resonance (FT-ICR) e linear ion trap (LTQ). Foram analisados oito 

padrões: Abamectina (C48H72O14); Ceftiofur (C19H17N5O7S3); Diclofenaco de potássio 

(C14H10Cl2NO2K); Ivermectina (C48H74O14); Lincomicina (C18H34N2O6S); Moxidectina (C37H53NO8); 
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Progesterona (C21H30O2); Valerato de estradiol (C23H32O3); e duas amostras de drogas de abuso: 

cocaína (C17H21NO4) e um selo contendo 25I-NBOMe (C18H22INO3) e 25C-NBOMe (C18H22ClNO3). 

A partir dos dados adquiridos, foi observado, que na maioria dos casos, são formados espectros com 

sinais indicativos de formação de adutos, [M + Na]+, [M + K]+, moléculas protonadas [M + H]+, ou até 

mesmo como dímeros, [2M+H]+, [2M + Na]+, e [2M + K]+. Assim, embora a análise com o 

equipamento ESI(+)FT-ICR MS apresente altíssima resolução e precisão de massas, as análises pelo 

equipamento ESI(+)LTQ MS forneceram uma resposta rápida e eficiente na realização de 

experimentos de MS/MS, que contribuíram para confirmação da estrutura da molécula detectada. 

Palavras-chave: espectrometria de massas; ESI(+); fármacos; drogas de abuso; perfil espectral. 

 
Abstract: Mass spectrometry is a technique that can detect, count, and characterize molecules of 

different compositions. Among the main components of the spectrometers are the ionization sources 

and mass analyzers, which have specificities of their respective manufacturers. In this sense, this work 

sought to analyze the spectral profile, based on analyses of pharmaceuticals for human and veterinary 

use, and drugs of abuse, using the same type of ionization source; electrospray ionization (ESI), 

positive ionization mode, coupled with Fourier transform ion cyclotron resonance (FT-ICR) and linear 

ion trap (LTQ) mass analyzers. Eight standards were analyzed: abamectin (C48H72O14); ceftiofur 

(C19H17N5O7S3); diclofenac potassium (C14H10Cl2NO2K); ivermectin (C48H74O14); lincomycin 

(C18H34N2O6S); moxidectin (C37H53NO8); progesterone (C21H30O2); estradiol valerate (C23H32O3); and 

two drug of abuse samples: cocaine (C17H21NO4) and blotter paper (containing 25I-NBOMe 

(C18H22INO3) and 25C-NBOMe (C18H22ClNO3)). By the data acquired, in most cases, mass spectra 

were observed with signals indicating the formation of adducts, [M + Na]+, [M + K]+, protonated 

molecules [M + H]+ or even dimmers, [2M+H]+, [2M + Na]+, and [2M + K]+. Thus, although the 

analysis with the ESI(+)FT-ICR MS equipment presents very high resolution and mass precision, the 

analysis by the ESI(+)LTQ MS equipment provides a fast and efficient analysis of MS/MS 

experiments, which contributes to confirming the structure of the detected molecule.  

Keywords: mass spectrometry; ESI(+), drugs; drugs of abuse; spectral profile. 

1 INTRODUÇÃO  

 A espectrometria de massas, do inglês 

mass spectrometry (MS), consolidou-se 

como uma técnica analítica com grande 

influência em praticamente todas as áreas 

da Ciência (VAZ et al., 2017). A 

popularidade desta técnica resulta de sua 

capacidade em detectar, contar, 

caracterizar moléculas de diversas 

composições, tipos e tamanhos, além da 

sua alta sensibilidade, limites de detecção 

baixos, velocidade de análise, diversidade 

das suas aplicações, que podem variar 

desde amostras voláteis ou não-voláteis; 

polares ou não polares; e materiais sólidos, 

líquidos ou gasosos, entre outros 

(HOFFMANN & STROOBANT, 2007; 

DASS, 2007). 

Em geral, alguns fatores devem ser levados 

em consideração ao utilizar esta técnica 

para que seja alcançado êxito na 

identificação e quantificação dos analitos, 

como, por exemplo, compreender as 

propriedades físico-química da amostra a 

ser analisada, e possuir um objetivo de 

estudo para estruturar o método ideal de 

análise (SILVERSTEIN et al., 2005). 

As etapas básicas de operação de um 

espectrômetro de massas consistem em: 

introdução da amostra; formação de íons 

em fase gasosa; separação dos íons por sua 

razão massa/carga (m/z); conversão do 

sinal em corrente elétrica; e processamento 

dos dados, produzindo um espectro de 

massas, isto é, uma relação de m/z versus a 

intensidade do sinal (SKOOG, WEST, 

HOLLER, 2009). 

A ionização dos analitos da amostra é uma 

importante etapa no processo de análise 

por MS, e considera-se que a introdução da 

ionização à pressão atmosférica por 

electrospray (ESI) foi um grande avanço 

para o campo da MS, pois vários analitos 

de interesse podem não ser suficientemente 

voláteis ou estáveis termicamente para 

permitir a volatilização para as análises 
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(GASKELL, 1997; EL-ANEED, COHEN,  

BANOUB, 2009). 

Além disso, a fonte de ESI pode ser 

combinada com diversos tipos de 

equipamentos com diferentes analisadores 

de massas, os quais, também são capazes 

de interferir em determinados parâmetros 

analíticos como: erro de massas, 

velocidade de análise, e poder de resolução 

e exatidão de massas. Nesse contexto, os 

analisadores podem ser classificados de 

acordo com seu poder de resolução, como 

baixa resolução ou resolução unitária, 

como por exemplo linear ion trap (LTQ), 

até altíssima resolução, como o Fourier 

transform ion cyclotron resonance (FT-

ICR) (TSYBIN, NAGORNOV, 

KOZHINOV, 2019; LYRIO et al., 2022). 

Atualmente, hoje houve um exponencial 

crescimento de artigos utilizando a técnica 

de MS combinada com a fonte de 

ionização ESI (CROTTI et al., 2006).  

Particularmente, nos últimos cinco anos, ao 

realizar uma busca com os termos "mass 

spectrometry" e "electrospray ionization" 

na base Web of Science1, é possível 

encontrar mais de 16 mil artigos 

publicados em diferentes áreas das 

Ciências, predominando as áreas da 

Química ou afins, como a Química 

Analítica. Na Figura 1, estão 

representadas as 20 áreas de maior número 

de artigos indexados na base Web of 

Science que desenvolveram estudos com a 

técnica de MS combinada com a fonte de 

ionização ESI. Nesta pesquisa, entre os 

artigos mais citados está o trabalho de 

Höring e colaboradores (2019) que 

utilizaram a fonte ESI acoplada a um 

espectrômetro quadrupolo-Orbitrap, para 

análise quantitativa de colesterol livre e 

éster de colesterol. 

Os autores ressaltaram as diferenças na 

susceptibilidade de fragmentação das 

substâncias analisadas como fatores 

determinantes para esse tipo de análise e 

fonte de ionização, principalmente devido 

ao número de ligações duplas das 

 
1Clarivate. Web of Science. 29 Dez.2022.  

moléculas. Ainda, realizaram uma 

comparação entre as fontes de nano-ESI e 

ESI, concluindo que o mesmo efeito 

observado ocorre em ambas as fontes de 

ionização (HÖRING et al., 2019). 

 

Figura 1: Número de artigos publicados e 

indexados na base de dados Web of Science 

de 20 áreas de indexação. Pesquisa 

realizada com os termos "mass 

spectrometry" e "electrospray ionization". 

 
Fonte: Adaptada pelos autores a partir de pesquisa 

na base de dados Web of Science.1 

 

A combinação da técnica de MS e fonte 

ESI também foi foco no estudo 

desenvolvido por Lyrio e colaboradores 

(2022) que avaliaram dois tipos de 

analisadores de massas (LTQ e FT-ICR) 

em análises de amostras de diferentes 

complexidades, por meio da ionização com 

a fonte ESI. Os analisadores supracitados 

possuem aplicações distintas, visto que 

instrumentos de resolução unitária 

apresentam, geralmente, aplicação 

destinada à determinação de compostos 

conhecidos, quantificação ou identificação, 

por meio de análises sequenciais, MSn. Por 

outro lado, equipamentos de alta resolução 

possuem grande aplicação na identificação 

molecular (CcHhNnOoSs) inequívoca de 

compostos (KIM et al., 2006; MEURER, 

2020). 

  

2 REFERENCIAL TEÓRICO  

A MS é uma técnica analítica robusta que 

contribui para obtenção de informações 
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qualitativas e quantitativas de inúmeros 

analitos na forma de íons. Assim, as 

moléculas de interesse, antes de serem 

introduzidas no espectrômetro de massas, 

passam por uma fonte de ionização, onde 

são ionizadas para obterem cargas 

positivas ou negativas. Após, os íons são 

separados no analisador de massas de 

acordo com a razão m/z, para então 

chegarem ao detector (HO et al., 2003). 

Para formação dos íons, existem inúmeras 

fontes de ionização comercialmente 

disponíveis, cuja escolha depende da 

amostra e da informação que se deseja 

obter. 

Particularmente, a fonte ESI permite 

ionizar diferentes tipos de analitos, 

preferencialmente polares, e opera nos 

modos positivo (ESI(+)) e/ou negativo 

(ESI(-)) de ionização, cuja aplicação se 

estende a vários grupos moleculares como 

proteínas, peptídeos, fármacos, etc. 

(BRUINS, 1998). Vale ressaltar que a 

demonstração da aplicabilidade desta 

técnica na análise de macromoléculas, 

como proteínas, resultou em prêmio Nobel 

para o trabalho de John Fenn, em 2002 

(FENN, 2003).  

O processo de ionização simplificado da 

fonte ESI é ilustrado na Figura 2, que 

demonstra o seu funcionamento à pressão 

atmosférica, e sob alta voltagem. Em 

linhas gerais, após a formação da gota na 

ponta do capilar, enriquecida em íons, há o 

aumento da densidade de carga e o 

aumento do campo elétrico formado entre 

o capilar e o contra eletrodo, provocando a 

deformação da gota que ganhará a forma 

de um cone, denominado cone de Taylor. 

Além disso, a medida em que ocorre a 

dessolvatação, o tamanho das gotas é 

reduzido até o ponto em que a força de 

repulsão entre as cargas fica maior que as 

forças de coesão da fase líquida (tensão 

superficial), resultando na "explosão 

coulômbica", que gera gotas com tamanhos 

menores até que são produzidos íons do 

analito a partir destas gotas, os quais são 

transferidos para o interior do 

espectrômetro de massas (MORAES & 

LAGO, 2003; CROTTI, et al, 2006; 

CHIARADIA, COLLINS, JARDIM, 2008; 

EL-ANEED et al. 2009).  

 

Figura 2: Ilustração simplificada da fonte 

ESI. 

 
Fonte: Os autores 

Os íons das moléculas (M) formados na 

fonte ESI podem apresentar-se de três 

formas distintas: íons moleculares, (M+•) 

ou (M–•); protonados ([M + H]+) ou 

desprotonados ( [M - H]–); cationizados, 

([M + Na]+ e [M + K]+) e/ou anionizados 

([M + Cl]–). A formação desses íons ocorre 

por reações redox, ácido-base e 

coordenação com cátions ou ânions, 

respectivamente (CROTTI, et al, 2006; 

TAN et al., 2022).  

Geralmente, os adutos detectados no modo 

positivo são Na+, K+ e NH4
+, e no modo 

negativo são Cl− e CH3CO−. Além disso, 

conhecer o padrão isotópico de uma 

molécula é imprescindível para atribuir 

corretamente a sua fórmula molecular 

(VIJLDER et al., 2018). 

A fonte de ionização ESI também pode ser 

combinada com diversos analisadores de 

massas, como por exemplo, FT-ICR MS, 

contribuindo na separação e identificação 

de inúmeros íons gerados por compostos 

em diferentes matrizes (MAIA et al., 2021; 

HERTEL PEREIRA et al., 2022; 

CHAVEZ et al., 2022).  

FT-ICR MS é uma técnica que permite 

obter um dos mais elevados poder de 

resolução (resolving power - RP) e 

exatidão de massas (diferença entre a 

massa experimental e a teórica) dentre os 

diversos analisadores de massas existentes 

(RP > 10 000 000 e erro < 1 ppm). Nesse 

sentido, o RP indica a capacidade do 

analisador em medir valores de m/z com 
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diferenças mínimas da massa teórica, o que 

torna possível indicar a fórmula molecular 

com base no defeito de massa. 

Analisadores com alto valor de RP, como o 

FT-ICR MS, são capazes de inferir a 

fórmula molecular das espécies químicas 

analisadas (CcHhNnOoSs), o que torna 

esta técnica uma ferramenta poderosa para 

o campo de estudos das Ciências ômicas 

como Proteômica, Metabolômica, 

Petroleômica e na investigação de misturas 

complexas (GUAN & MARSHALL, 1995; 

NIKOLAEV, KOSTYUKEVICH, 

VLADIMIROV, 2016). 

A técnica de FT-ICR MS se baseia na 

medida da frequência de rotação do íon no 

campo magnético – frequência de 

cíclotron, sendo este método desenvolvido 

por Comisarow & Marshall 

(COMISAROW & MARSHALL, 1974; 

GROSS & REMPEL, 2022). 

Os princípios básicos do analisador FT-

ICR são baseados em um campo 

magnético que aprisiona os íons e 

transporta os mesmos para uma armadilha 

gerada pelo campo. Este sistema permite a 

excitação dos íons e a detecção dos sinais 

formados pela rotação de íons presentes no 

campo magnético em eletrodos de detecção 

e aprisionamento de íons. Para o 

aprisionamento dos íons, são utilizados 

campos elétricos e campos magnéticos de 

grande capacidade de atração 

(NIKOLAEV, KOSTYUKEVICH, 

VLADIMIROV, 2016, GUAN & 

MARSHALL, 1995). 

Em algumas abordagens de MS de alta 

resolução, como o analisador FT-ICR, é 

possível determinar o erro de massas (erro 

= ((Mmedido – Mteórico) / Mteórico) × 106), e o 

valor de double bond equivalent (DBE) 

que pode ser calculado com a equação a 

seguir: 

 

DBE = [IV] – [I/2] + [III/2] + 1  

 

Em que, I representa átomos 

monovalentes, como o hidrogênio, cloro, 

bromo e iodo; III átomos trivalentes, por 

exemplo nitrogênio e fósforo; e IV 

representa os átomos tetravalentes, como o 

carbono, na fórmula molecular (DOS 

SANTOS et al., 2021). 

Por outro lado, o analisador LTQ, é um 

dispositivo que usa um campo elétrico e 

radiofrequência oscilante para analisar 

íons. Além disso, este possui eficiência de 

injeção de íons e boa capacidade de 

armazená-los (LYRIO et al., 2022).  

Em geral, o LTQ possui a vantagem de ser 

um analisador robusto, compacto e de 

menor custo comparado a outros 

analisadores de massas como time-of-flight 

(TOF) e FT-ICR MS. Além disso, o LTQ 

possui alta capacidade de realizar 

experimentos multi-estágios de 

fragmentação, MSn, isto é, ele permite o 

monitoramento de reações consecutivas, 

onde um íon selecionado pode ser 

fragmentado em um íon produto, e este íon 

produto resultante também pode ser 

fragmentado em etapas consecutivas 

adicionais, sem necessidade de aumentar o 

número de dispositivos combinados, como 

no caso de um analisador do tipo triplo 

quadrupolo (HOFFMANN & 

STROOBANT, 2007; RAFFAELLI & 

SABA, 2023). 

Além dos analisadores citados, diversos 

outros estão comercialmente disponíveis, e 

possuem específicas vantagens e 

potencialidades, que se relacionam a 

diferentes objetivos de estudo e tipos de 

analitos/amostras. 

Nesse contexto, este trabalho visa avaliar 

diferentes amostras de fármacos e drogas 

de abuso, utilizando os analisadores de 

massas LTQ e FT-ICR MS, ambos com a 

fonte ESI, e comparar suas principais 

diferenças e destacar suas potencialidades, 

como poder de resolução e exatidão de 

massas. 

 

3 MATERIAIS E MÉTODOS  

 3.1 Amostras e reagentes 

As dez amostras analisadas neste estudo 

foram fármacos, utilizados em terapia 

clínica e veterinária, como hormônios, 

antibióticos e anti-inflamatórios, inseticida, 
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e drogas de abuso. Todas as amostras 

foram obtidas do banco de amostras do 

Laboratório Multiusuário de Petroleômica 

e Forense/LABPETRO, da Universidade 

Federal do Espírito Santo. 

As sete amostras de fármacos de uso 

humano e veterinário foram: Abamectina 

(C48H72O14); Ceftiofur (C19H17N5O7S3), 

Diclofenaco de potássio (C14H10Cl2NO2K), 

Ivermectina (C48H74O14), Moxidectina 

(C37H53NO8), Progesterona (C21H30O2), e 

Valerato de estradiol (C23H32O3). O 

inseticida analisado foi o Lindomicina 

(C18H34N2O6S).                                                                        

As drogas ilícitas analisadas foram: 

cocaína (C17H21NO4) e selo, contendo 25I- 

 

 

 

NBOMe (C18H22INO3) e 25C-NBOMe 

(C18H22ClNO3). Vale destacar que as 

amostras de drogas ilícitas são 

provenientes de um acordo de cooperação 

técnica, entre o Laboratório Multiusuário 

de Petroleômica e Química Forense da 

UFES e Polícia Civil do ES, Processo nº. 

23068.022157/2020-69. As fórmulas 

estruturais das moléculas analisadas estão 

contidas na Figura 3.  

As amostras foram pesadas, cerca de 0,05 - 

2 mg, e solubilizadas em 1 mL de 

acetonitrila (ACN, grau HPLC, adquirido 

da Neon®) e água (50:50 v/v%). As 

concentrações das amostras variaram entre 

50 ng/ml a 2000 ng/ml. Essa variação foi 

utilizada de acordo com a facilidade de 

ionização de cada composto. 

 

Figura 3: Fórmulas estruturais dos fármacos e drogas de abuso analisados: (A) cocaína; (B) 

25I-NBOMe (selo); (C) 25C-NBOMe; (D) valerato de estradiol; (E) ceftiofur; (F) 

lincomicina; (G) ivermectina; (H) progesterona; (I) diclofenaco de potássio; (J) moxidectina; 

e (K) abamectina. 

 
Fonte: Os autores.
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3.3 ANÁLISE DE ESI(+) MS 

Todas as amostras foram analisadas 

utilizando SolariX FT-ICR MS, 9,4 T, 

(Bruker Daltonics) e o LTQ; LTQ XL™ 

(Thermo Fisher Scientific), e fonte de 

ionização ESI (Bruker e Thermo). Para 

análise de FT-ICR MS, utilizou-se a faixa 

de aquisição de íons no analisador entre 

m/z 154 e 2000. Os demais parâmetros 

instrumentais da fonte foram: pressão do 

gás nebulizador de 1,0 bar; temperatura do 

gás de secagem de 180 ºC; voltagem do 

capilar de 4400 kV; tempo de acúmulo de 

íons de 0,1 s e taxa de fluxo de 1-10  

µL/min. Os espectros de massas foram 

adquiridos e processados no software 

Compass Data Analysis (Bruker 

Daltonics). A molécula padrão utilizada na 

calibração do equipamento foi a Arginina 

(m/z 150 a 1500). 

De modo comparativo, todas as amostras 

foram também analisadas utilizando o 

analisador de massas LTQ, modelo LTQ 

XL™ (Thermo Fisher Scientific) 

combinado com a fonte de ESI. Esse 

equipamento promove múltiplas formas de 

dissociação, o que permite uma 

caracterização MSn, onde n pode variar de 

2 a 10. Este equipamento utilizou a faixa 

de aquisição de íons no analisador entre 

m/z 50 e 1500. O modo de operação ESI 

foi: positivo (ESI(+)); gás auxiliar de 0,01; 

temperatura do capilar de 275°C; voltagem 

do capilar de 48 V; voltagem do tubo lens 

de 185/-157 V; tempo de acúmulo de íons 

de 0,1 s e taxa de fluxo de 0,04-0,08 

µL/min. Para os experimentos de MS/MS 

foram utilizadas energias entre 15-35%, 

que foram ajustadas para cada analito 

monitorado.  

Todos os espectros foram adquiridos e 

processados pelo software Xcalibur, versão 

2.2 (Thermo Fisher Scientific). 

 

4 RESULTADOS E DISCUSSÃO 

 4.1 PERFIS ESPECTRAIS DOS 

ANALITOS E RESOLUÇÃO DE 

MASSAS 

 

Nas análises das amostras, por meio dos 

espectrômetros com analisadores FT-ICR e 

LTQ MS, foram obtidos os espectros de 

massas cujo perfil espectral pode ser visto 

nas Figuras 4 e 5, respectivamente. 

Em linhas gerais, é possível observar como 

principal diferença a quantidade de sinais 

adquiridos durante o processo de ionização 

dos analitos, que incluem a formação de 

moléculas protonadas, com adutos, e na 

forma de dímeros protonados e com 

adutos. Essa diferença pode ser relacionada 

às características intrínsecas do 

equipamento e da fonte, e a capacidade dos 

seus respectivos analisadores de MS em 

detectar e discriminar os sinais. 

Na Figura 4A-J, é possível observar o 

perfil espectral dos espectros obtidos dos 

dez analitos por ESI(+)FT-ICR MS, todos 

com erros de massas <5 ppm, e resoluções 

variando entre 125.127 e 439.361, Tabela 

1. Essas informações asseveram a alta 

resolução de massas do equipamento. 

Entre as amostras analisadas, podem ser 

destacados os seguintes espectros; Figura 

4F, referente ao composto que apresentou 

menores erros de massas nas análises por 

FT-ICR MS; o ceftiofur, detectado na 

forma protonada, [M + H]+, m/z 524,03631 

(-0,04 ppm), com aduto de sódio, [M + 

Na]+, m/z 546.01821 (0,04 ppm), e na 

forma de dímero com aduto de sódio, [2M 

+ Na]+, m/z 1069,04713 (0,11 ppm); a 
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ivermectina, Figura 4C, que também 

apresentou pequenos erros de massas para 

os íons detectados com aduto de potássio, 

[M + K]+, m/z 897,49676 (0,35 ppm) e 

com aduto de sódio, [M + Na]+, m/z 

913,47091 (0,11 ppm); e a abamectina, 

Figura 4H, que foi detectada 

exclusivamente com aduto de sódio [M + 

Na]+, m/z 895,48103 (0,44 ppm). Essa 

prevalência de detecção de íons com aduto 

pode ser justificada por diversos fatores, 

tais como os próprios parâmetros da 

ionização, isto é, as configurações da fonte 

ESI que podem favorecer a formação 

desses íons, bem como devido a 

características intrínsecas das amostras e 

da etapa de preparo, como a 

disponibilidade do sódio e potássio, bem 

como devido a impurezas em solventes, 

frascos e até nas matrizes estudadas 

(ERNGREN, et al. 2019). 

Figura 4: Perfis dos espectros de ESI(+)FT-ICR MS para as moléculas:  (A) valerato de 

estradiol; (B) progesterona; (C) ivermectina; (D) moxidectina; (E) lincomicina; (F) ceftiofur; 

(G) diclofenaco de potássio; (H) abamectina; (I) 25I-NBOMe/25C-NBOMe (selo); e (J) 

cocaína. 

 

Fonte: Os autores. 
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Nos espectros adquiridos pelo 

equipamento ESI(+)LTQ MS,  Figura 5A-

J, foi possível detectar vários sinais 

representativos de íons na forma de adutos 

e dímeros, no entanto, houve prevalência 

de detecção dos analitos como moléculas 

protonadas ([M+H]+), Tabela 2, como por 

exemplo, na Figura 5B, referente a 

progesterona, m/z 315,15; Figura 5D, 

moxidectina, m/z 640,06; Figura 5E, 

lincomicina, m/z 407,31; Figura 5F, 

ceftiofur, m/z 524,14; Figura 5I, 25I-

NBOMe, m/z 428,15 e 25C-NBOMe, m/z 

336,17; e Figura 5J cocaína, m/z 304,18.

 

Figura 5: Perfis dos espectros de ESI(+)LTQ MS para as moléculas de: (A) valerato de 

estradiol; (B) progesterona; (C) ivermectina; (D) moxidectina; (E) lincomicina; (F) ceftiofur; 

(G) diclofenaco de potássio; (H) abamectina; (I) selo (25I-NBOMe/25C-NBOMe); (J) 

cocaína. 

 

Fonte: Os autores. 
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O FT-ICR MS é um equipamento que 

possui um alto poder de resolução, capaz 

de alcançar resolução de 450000 à m/z 400, 

e isso lhe confere vantagem em relação a 

outros analisadores de massas. Em geral, 

para íons mono-carregados, com m/z < 700 

Da, equipamentos de alta resolução podem 

realizar a diferenciação de compostos com 

um erro de massas de aproximadamente 1 

ppm (MARSHALL et al., 1998). Isso 

equivale a uma exatidão de massas até a 

quarta casa decimal (Mw = 700,0000 e 

700,0001), como observado neste estudo, 

Tabela 1, onde grande parte dos erros de 

massas usando o equipamento FT-ICR 

MS, para os íons adquiridos variaram de 

0,04-5 ppm. Diferente do que é observado 

nas análises com o analisador LTQ, que 

possui um poder de resolução de massa 

inferior (poder de resolução de 

aproximadamente 1000), Tabela 2.  

 

Tabela 1. Atribuição de íons para os sinais de m/z dos compostos analisados pela técnica de ESI(+)FT-ICR MS 

Composto Íon m/z(exp) m/z(teo) 
Erro 

(ppm) 
DBE Resolução 

abamectina C48H72O14 [M + Na]+ 895,48103 895,48143 0,44 13 183.991 

ceftiofur C19H17N5O7S3 

[M + H]+ 524,03631 524,03629 -0,04 14 297.556 

[M + Na]+ 546,01821 546,01823 0,04 14 297.556 

[2M + Na]+ 1069,04713 1069,04724 0,11 27 297.556 

diclofenaco de potássio 

C14H10Cl2NO2K 

[2M + H]+ 666,95552 666.95241 4,67 17 245.484 

[2M + K]+ 704,91180 704.90829 4,98 17 214.143 

[2M + H]+ (M+2) 668,95258 668,96806 4,01 17 247.785 

[2M + K]+ (M+2) 706,90874 706,92394 4,15 17 228.279 

ivermectina C48H74O14 
[M + Na]+ 897,49676 897,49708 0,35 12 181.166 

[M + K]+ 913,47091 913,47102 0,11 12 171.596 

lincomicina C18H34N2O6S 
[M + H]+ 407,22144 407,22103 -1,01 5 396.614 

[2M + H]+ 813,43589 813,43479 -1,35 9 197.204 

moxidectina C37H53NO8 
[M + Na]+ 662,36619 662,36634 0,23 12 248.458 

[2M + Na]+ 1301,74350 1301,74346 0,71 23 125.127 

progesterona C21H30O2 
[M + K]+ 353,18793 353,18774 -0,55 7 439.361 

[2M + Na]+ 651,43826 651,43838 -0,13 13 249.748 

valerato de estradiol 

C23H32O3 

[M + K]+ 395,19859 395,19830 -0,68 8 403.192 

[2M + Na]+ 735,45959 735,45951 -0,46 15 219.961 

cocaína C17H21NO4 [M + H]+ 304,15521 304,154335 -2,89 8 571.500 

25I-NBOMe C18H22INO3 [M + H]+ 428,07342 428,071713 -3,99 8 367.910 

25C-NBOMe C18H22ClNO3 [M + H]+ 336,13722 336,13609 -3,36 8 467.100 

 

Desse modo, comparativamente, o 

analisador FT-ICR possui uma resolução 

massas muito superior ao do LTQ, 

alcançando valores de m/z de alta exatidão, 

chegando próximo ao valor de massas 

teórico. Essa notável vantagem é 

imprescindível para análises de amostras 

complexas e heterogêneas. Entretanto, o 

LTQ possui capacidade de fazer análise em 

tandem o que permite n fragmentações a 

partir do m/z de interesse. A formação de 

outros fragmentos favorece a identificação 
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do analito pela elucidação da sua estrutura 

proposta por mecanismos que justifiquem 

as fragmentações. 

 

Tabela 2. Atribuições para os sinais m/z dos compostos analisados pela técnica de ESI(+)LTQ MS 

Composto Íon m/z(exp) m/z(teo) DBE Resolução 

Abamectina C48H72O14 [M + Na]+ 895,64 895,48143 13 1.848 

Ceftiofur C19H17N5O7S3 
[M + H]+ 524,14 524,03629 14 1.207 

[2M + H]+ 1046,76 1047,06530 27 1.774 

Diclofenaco de potássio 

C14H10Cl2NO2K 

[M + K]+ 371,99 372,94355 9 888 

[2M + K]+ 704,96 706,92394 17 1.453 

Ivermectina C48H74O14 [M + Na]+ 897,65 897,49708 12 1.903 

Lincomicina C18H34N2O6S [M + H]+ 407,31 407,22103 3 952 

Moxidectina C37H53NO8 

[M + H]+ 640,06 640,38439 12 1.011 

[M + Na]+ 662,50 662,36634 12 1.449 

[2M + Na]+ 1301,26 1301,74346 23 1.690 

Progesterona C21H30O2 
[M + H]+ 315,25 315,31857 7 722 

[M + Na]+ 337,22 337,21380 7 790 

Valerato de Estradiol C23H32O3 [M + Na]+ 379,26 379,22437 8 878 

Cocaína C17H21NO4 [M + H]+ 304,25 304,154335 8 891 

25I-NBOMe C18H22INO3 [M + H]+ 428,25 428,071713 8 1.260 

25C-NBOMe C18H22ClNO3 [M + H]+ 336,17 336,13609 8 792 

 

 

4.2 ANÁLISE POR ESI(+)FT-ICR MS 

(PERFIL ISOTÓPICO) E ESI(+)LTQ 

MS/MS DOS ANALITOS POR GRUPOS 

 

4.2.1 Grupo: Hormônios 

• Valerato de estradiol 

Ao realizar as análises por ESI(+)FT-ICR 

MS, houve a detecção de vários íons 

adutos e dímeros do analito valerato de 

estradiol. A ionização não promoveu uma 

fragmentação extensiva e, inclusive, não 

houve a observação da presença da 

molécula protonada (m/z 356) como sinal 

abundante no espectro. Os sinais mais 

intensos observados foram m/z 395,19859, 

íon aduto de potássio [M+K]+;  e m/z 

735,45959, dímero com íon aduto de sódio 

[2M+Na]+.  

O perfil isotópico (M+1, M+2, M+3, M+4, 

...) do íon com aduto de potássio, formado 

durante a ionização, foi comparado com o 

perfil isotópico gerado pelo programa 

Compass Isotope Pattern, Figura 6.  

 

 

 

 

Figura 6: Espectro de ESI(+)FT-ICR MS 

comparado com o padrão isotópico da  

molécula valerato de estradiol com aduto 

de potássio, [M + K]+.  

 

 
Fonte: Os autores 

Essa consideração permite inferir que o 

analito utilizado corresponde efetivamente 

à molécula sugerida. No entanto, para 

consolidar tal indicação, o experimento de 

ESI(+)LTQ MS/MS foi realizado. Essa 

mesma sequência de verificação dos íons 

sugeridos foi realizada para cada um dos 

analitos desse estudo, considerando um dos 
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íons mais intensos nos espectros 

adquiridos. 

Sequencialmente, no experimento de 

ESI(+)LTQ MS/MS, o valerato de 

estradiol, íon detectado na forma de aduto 

de sódio [M+Na]+, Figura 7, apresentou a 

transição principal m/z 379 → 255, com a 

saída da molécula C5H9O2Na, 124 Da, e 

sequencialmente transição m/z 255 → 214, 

com perda de 41 Da, referente a molécula 

C3H5. Essas fragmentações podem ser 

justificadas a partir de uma clivagem entre 

o C17 e o oxigênio do grupo éster, enquanto 

a detecção do íon m/z 214, na transição 

sequencial, pode ocorrer após a clivagem 

no anel D, formando uma insaturação no 

anel C, o que promove perda do radical 

•C3H5 (m/z 41). De acordo com a literatura, 

clivagens no anel C e D são vias de 

fragmentações comuns, e, além disso, o 

resultado obtido, embora em diferente 

modo de ionização, foi semelhante ao 

discutido por outros autores (SUN et al., 

2005; ZHANG et al., 2014).  

 

Figura 7: Espectro de ESI(+)LTQ MS/MS 

para o valerato de estradiol, m/z 379. 

 
Fonte: Os autores. 

 

• Progesterona 

Na análise da progesterona, por FT-ICR 

MS, foram detectados íons adutos e 

dímeros, e entre os sinais prevalentes do 

espectro destacam-se: m/z 353,18793, com 

aduto de potássio [M+K]+; 651,43826, e 

dímero com aduto de sódio [2M+Na]+.  

O perfil isotópico do íon mais prevalente, 

[M+K]+, foi comparado com o perfil 

esperado para tal sinal, Figura 8. Essa 

consideração permite inferir que o analito 

corresponde efetivamente à molécula 

sugerida. 

Figura 8: Espectro de ESI(+)FT-ICR MS 

comparado com o padrão isotópico do íon 

com aduto de potássio da progesterona, [M 

+ K]+. 

 
Fonte: Os autores 

Por conseguinte, ao utilizar a técnica de 

ESI(+)LTQ MS/MS, foi observada a 

fragmentação da molécula protonada, m/z 

315 que gerou três transições principais, 

Figura 9, e resultaram na detecção do m/z 

297 (-18 Da, com a saída de uma molécula 

de água); m/z 109 (-206 Da, saída da 

molécula C14H22O); e m/z 97 (-218 Da, 

perda da molécula C15H22O). Além da 

transição sequencial m/z 297 → 279 (-18 

Da, com saída da molécula de água). Para 

justificar a detecção do íon m/z 109 e 97, 

sugere-se a ocorrência de clivagem a partir 

do anel B, com consequente dissolução do 

anel (JEILANI et al., 2011; ILES & 

TRIVEDI, 2015; GRAVITTE et al., 2021). 

Particularmente a transição m/z 315 → 97, 

pode ser justificada pela clivagem do anel 

B e perda da metila ligada ao C10 para 

formação do fragmento m/z 97 (JEILANI 

et al., 2011; GRAVITTE et al., 2021). 
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Nas transições sequenciais m/z 315 → 297 

e m/z 297 → 279, há perda neutra da 

molécula de H2O a partir da carbonila do 

C3, para a formação do fragmento m/z 297, 

e a partir da carbonila do C20, gerando o 

fragmento m/z 279 (ZHANG et al., 2008; 

GRAVITTE et al., 2021). 

Figura 9: Espectros de ESI(+)LTQ 

MS/MS para o íon [M+H]+: m/z 315 da 

progesterona. 

 

Fonte: Os autores 

 

4.2.2 Grupo: Vermífugos 

 

• Ivermectina 

Ao utilizar a técnica FT-ICR-MS para o 

analito ivermectina, observou-se a 

detecção do composto com aduto de sódio 

[M + Na]+, m/z 897,49676. O perfil 

isotópico deste íon mais prevalente, 

[M+Na]+, foi comparado com o perfil 

esperado para tal sinal, Figura 10. Devido 

ao alto poder de resolução deste analisador 

de massas, o perfil isotópico corrobora 

com a identificação da molécula indicada, 

diferente do que é observado com o 

analisador com resolução unitária, onde há 

sinais “sobrepostos” e menos resolvidos, 

com áreas mais alargadas. 

 

 

 

 

Figura 10: Espectro de ESI(+)FT-ICR MS 

comparado com o padrão isotópico do íon 

com aduto de sódio da ivermectina, [M + 

Na]+. 

 
Fonte: Os autores 

Sequencialmente, o experimento de 

ESI(+)LTQ MS/MS para o m/z 898, 

apresentou como transição principal 898 

→ 754, com a perda neutra de 144 Da, que 

representa a saída da molécula C7H12O3, 

após clivagem da ligação carbono-oxigênio 

entre os anéis contendo grupos éteres e 

hidroxila, Figura 11. Na transição 898 → 

880, há perda neutra de 18 Da, que 

representa a saída da molécula H2O, a 

partir de um dos grupos hidroxila 

(LEHNER et al. 2009). 

Figura 11: Espectro de ESI(+)LTQ 

MS/MS referente ao sinal [M + Na]+ de 

m/z 898 da Ivermectina.  

 
Fonte: Os autores 
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• Moxidectina 

Para o vermífugo moxidectina, com a 

técnica ESI(+)FT-ICR MS, observou-se a 

detecção da molécula com aduto de sódio, 

m/z 662,36619, [M+Na]+, além do dímero 

do analito com sódio [2M+Na]+, m/z 

1301,74350.  

O perfil isotópico do íon mais prevalente, 

[M+Na]+, foi comparado com o perfil 

esperado para a molécula, Figura 12. A 

semelhança no perfil experimental com o 

teórico possibilita inferir que o analito 

corresponde efetivamente a molécula 

sugerida. 

Figura 12: Espectro de ESI(+)FT-ICR MS 

comparado com o padrão isotópico do íon 

com aduto de sódio da moxidectina, [M + 

Na]+. 

 
Fonte: Os autores 

 

O experimento de ESI(+)LTQ MS/MS, 

para o m/z 662, Figura 13, referente a 

molécula com aduto de sódio, apresentou 

alguns sinais no espectro de fragmentação 

já reportados na literatura para 

confirmação da estrutura do composto 

moxidectina, como por exemplo a perda 

inicial de 18 Da, transição com m/z   662 

→ 644, com a saída de uma molécula de 

água, e a transição principal 662 → 632, 

com a perda de 30 Da, que representa a 

saída da molécula CH2O, como já 

mostrado por Stout et al., 1994 e 2000. 

Figura 13: Espectro de ESI(+)LTQ 

MS/MS referente ao sinal [M + Na]+ de 

m/z 662 da moxidectina. 

 
Fonte: Os autores 

 

4.2.3 Grupo: Antibióticos  

 

• Lincomicina  

A análise por ESI(+)FT-ICR MS da 

amostra de lincomicina apresentou como 

íon mais intenso a molécula protonada 

[M+H]+, m/z 407,22144, além do sinal do 

dímero protonado, [2M+H]+ de m/z 

813,43589 (HO et al., 2003). A 

comparação do perfil isotópico obtido 

experimentalmente relaciona-se com o 

esperado para a molécula sugerida, 

corroborando assim para sua confirmação, 

Figura 14. 

Figura 14: Espectro de ESI(+)FT-ICR MS 

comparado com o padrão isotópico da 

lincomicina protonada, [M + H]+. 

 
Fonte: Os autores 
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A análise de ESI(+)LTQ MS/MS, Figura 

15, apresentou como transição principal 

m/z 407→359, com perda de 48 Da, que 

representa a saída do grupo CH4S, 

metanotiol da molécula, e fragmentação 

sequencial, m/z 359 →126, com a saída da 

molécula C9H15O6N (233 Da), e detecção 

do íon 3-propil-N-metilpirrolidina, 

semelhante ao representado anteriormente 

por DOUŠA et al., 2006. 

Figura 15: Espectro de ESI(+)LTQ 

MS/MS  do íon [M+H]+ de m/z 407 da 

Lincomicina. 

 
Fonte: Os autores 

 

 

• Ceftiofur 

Ao analisar o antibiótico ceftiofur, houve a 

detecção do sinal do analito com aduto de 

sódio [M+Na]+, m/z 546,01821, e dímero 

[2M + Na]+, m/z 1069,04713. No entanto, 

foi observada a prevalência de detecção do 

analito na forma protonada, [M+H]+, m/z 

524,03631. A expansão do espectro de 

possibilita a confirmação do perfil 

isotópico da molécula sugerida semelhante 

ao esperado, Figura 16. 

 

 

 

 

 

Figura 16: Espectro de ESI(+)FT-ICR MS 

comparado com o padrão isotópico do 

ceftiofur protonado, [M + H]+. 

 
Fonte: Os autores 

 

O experimento de ESI(+)LTQ MS/MS, 

para o m/z 524, Figura 17, referente a 

molécula protonada, apresentou como 

transição principal m/z  524 → 241, com a 

saída da molécula C11H9NO4S2, com a 

perda de 283 Da, como anteriormente 

apresentado no trabalho de LIM et al., 

2011. 

 

Figura 17: Espectro de ESI(+)LTQ 

MS/MS  do íon [M+H]+ de m/z 524, 

molécula 

Ceftiofur.

 
 

Fonte: Os autores 
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4.2.4 Grupo: Anti-inflamatório 

• Diclofenaco de potássio   

Ao realizar a ionização por ESI(+) do 

composto diclofenaco de potássio  pelo 

analisador FT-ICR MS, foi possível 

observar a detecção dos dímeros; 

protonado [2M+H]+, m/z 666,95552, e com 

aduto de potássio [2M+K]+, m/z 

704,91180. O perfil isotópico obtido, 

Figura 18, corrobora com a confirmação 

da indicação da molécula diclofenaco de 

potássio. 

Figura 18: Espectro de ESI(+)FT-ICR MS 

comparado com o padrão isotópico do 

dímero com aduto de potássio do 

diclofenaco de potássio, [2M + K]+. 

 
Fonte: Os autores 

 

O experimento de ESI(+)LTQ MS/MS foi 

realizado para a molécula M+2, m/z 706, 

Figura 19, que apresentou como transição 

principal m/z  706 → 372, indicando a 

saída da molécula C14H10Cl2NO2K, com a 

perda de 334 Da, que representa a perda de 

uma molécula do diclofenaco de potássio 

do dímero detectado. 

 

 

 

Figura 19: Espectro de ESI(+)LTQ 

MS/MS para o diclofenaco de potássio, m/z 

706. 

 

Fonte: Os autores 

 

4.2.5 Grupo: Inseticidas 

• Abamectina  

Para  a análise da  abamectina por 

ESI(+)FT-ICR MS, o sinal do analito foi 

detectado com aduto de sódio [M+Na]+, 

m/z 895,48103, semelhante ao observado 

por ESI(+)LTQ MS. Novamente há 

confirmação do perfil isotópico, conforme 

mostrado na Figura 20. 

 

Figura 20: Espectro de ESI(+)FT-ICR MS 

comparado com o padrão isotópico do íon 

com aduto de sódio da abamectina, [M + 

Na]+.

 
Fonte: Os autores. 
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Sequencialmente, a análise de ESI(+)LTQ 

MS/MS, da molécula sodiada de 

abamectina, Figura 21, apresentou como 

transição principal m/z 896→752, com 

perda de 144 Da, que representa a saída de 

uma molécula de C7H12O3 (POZO et al. 

2003). 
 

Figura 21: Espectro de ESI(+)LTQ 

MS/MS da abamectina, m/z 896. 

 Fonte: Os autores 

 

4.2.6 Grupo: Drogas de abuso 

 

• NBOMes 

Na análise do selo por ESI(+)FT-ICR MS, 

as moléculas de 25I-NBOMe e 25C-

NBOMe foram detectados, de forma 

prevalente, como moléculas protonadas, 

[M+H]+, m/z 428,07342 e m/z 336,13722, 

respectivamente. Os perfis isotópicos 

asseveram a indicação das moléculas 

sugeridas para esses sinais, Figura 22A-B. 

 

 

 

 

 

 

Figura 22: Espectros de ESI(+)FT-ICR 

MS comparados com os padrões isotópicos 

das moléculas protonadas, [M+H]+ (A) 

25I-NBOMe, e (B) 25C-NBOMe, amostra 

de selo. 

 
Fonte: Os autores 

Nos experimentos de ESI(+)LTQ MS/MS 

para o sinal de m/z 428, Figura 23A, entre 

as rotas possíveis de fragmentação do íon, 

nota-se como transição principal 

428→272, que indica o rearranjo da 

estrutura do 25I-NBOMe após perda de 

uma molécula neutra de CH3IN (-156 Da). 

Por outro lado, a detecção do m/z 301, 

indica a saída do átomo de I (-127 Da) da 

estrutura principal, como sugerido por 

Santos, et al., 2016.  

Para o m/z 336 (23B), a fragmentação 

principal resulta na detecção do m/z 121, 

que ocorre devido a clivagem indutiva do 

íon [M+H]+ (TYLER & JACKSON, 2019).  
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Figura 23: Espectros de ESI(+)LTQ 

MS/MS do sinal (A) m/z 428 e (B) m/z 

336, do selo apreendido. 

 
Fonte: Os autores 

 

• Cocaína 

 

Por fim, na análise da droga ilícita 

apreendida cocaína, os sinais prevalentes 

observados foram; a cocaína protonada, 

[M+H]+, m/z 304,15521, e o dímero da 

molécula com aduto de potássio, [2M+K]+, 

m/z 645,32063. O perfil isotópico do 

dímero da molécula de cocaína com aduto 

de potássio foi verificada em comparação 

ao perfil esperado utilizando o Compass 

Isotope Pattern, conforme Figura 24, que 

confirmou a indicação sugerida 

 

 

 

 

 

Figura 24: Espectro de ESI(+)FT-ICR MS 

comparado com o padrão isotópico do 

dímero da cocaína com aduto de potássio, 

[2M + K]+. 

 

 
Fonte: Os autores 

 

No experimento de ESI(+)LTQ MS/MS 

para o sinal m/z 304, Figura 25, há a 

detecção como fragmento principal do m/z 

182, que representa a eliminação da 

molécula C7H6O2, -122 Da, justificada pela 

transferência de próton do átomo de 

nitrogênio para o oxigênio do éster e, em 

seguida, ocorrência de eliminação de ácido 

benzoico (DIAS, et al, 2018).  

 

Figura 25: Espectro de ESI(+)LTQ 

MS/MS do sinal de m/z 304, cocaína. 

 
Fonte: Os autores 
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5 CONCLUSÕES 

 Este trabalhou apresenta a aplicação e 

comparação da técnica de espectrometria 

de massas utilizando dois equipamentos e 

analisadores distintos, isto é, de alta (FT-

ICR MS) e baixa (LTQ XL MS)) resolução 

aplicados a diferentes analitos e classes de 

compostos. De acordo com os dados 

obtidos infere-se que a técnica de 

espectrometria de massas é uma importante 

ferramenta aplicável em diversas áreas, 

corroborando com a determinação 

estrutural de compostos que apresentem 

diferentes níveis de complexidade. A fonte 

de ionização ESI, utilizada nesse estudo, 

apresentou-se como uma alternativa 

eficiente na ionização dos diferentes 

analitos. Ao associar ESI com o FT-ICR 

MS, observou-se que este analisador 

possui maior poder de resolução e exatidão 

de massa, com faixa de erro de 0,04 - 5 

ppm. De um modo geral, a técnica 

empregada mostrou-se bastante adequada 

para determinação da composição 

elementar da maioria dos padrões com 

acurácia. Em contrapartida, com o uso da 

técnica ESI(+)LIT MS, configura-se como 

um analisador extremamente importante 

devido, principalmente, a sua alta 

capacidade de realizar experimentos multi-

estágios de fragmentação que corroboram 

na elucidação estrutural do composto 

identificado sugerido. 
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