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АЗОТСОДЕРЖАЩИЕ ТОКСИЧНЫЕ 
ХИМИКАТЫ

Азотистыми ипритами называют группу
β-хлорзамещенных аминов, обладающих кожно-
нарывным и общеядовитым действием, близким
к сернистому иприту (рис. 1). Наиболее токсич-
ными представителями являются трис(β-хлор-
этил)амин (NH3), N-метил-N,N-бис(β-хлор-
этил)амин (NH2) и N-этил-N,N-бис(β-хлор-
этил)амин (NH1). Краткий обзор данных по
стабильности и реакционной способности раз-
ных ипритов приведен в работе [1]. При попада-
нии в окружающую среду азотистые иприты по-
степенно гидролизуются с образованием соответ-
ствующих β-аминоспиртов [2, 3]. Согласно
данным [4], в воде в следовых количествах уже че-
рез 3 ч после экспозиции NH1 детектируется про-
дукт деструкции N-этилдиэтаноламин (ЭДЭА),
N-метилдиэтаноламин (МДЭА) (продукт де-
струкции NH2) определяется через 2.5 ч, а три-
этаноламин (ТЭА) (продукт деструкции NH3) –
через 72 ч после заражения. Аналогичные продук-
ты трансформации могут наблюдаться и в живых

организмах. Так, МДЭА, ЭДЭА и ТЭА (при усло-
вии экспозиции NH1, NH2, NH3) детектируются
в моче крыс через 24−48 ч [5]. При этом стоит
иметь в виду, что содержание ТЭА в моче человека
может быть фоновым и достигать 6500 нг/мл [5].

Соединения класса V-газов (фосфорилтиохо-
лины) − токсичные химикаты (ТХ) нервно-пара-
литического действия, способные необратимо свя-
зывать и инактивировать ацетилхолинэстеразу –
фермент, регулирующий процесс передачи нерв-
ных импульсов. Известны несколько случаев при-
менения одного из самых токсичных представите-
лей данного класса – S-(2-N,N-диизопропилами-
ноэтил)-О-этилметилфосфонотиолата (VX)
террористическими группами (1994, 1995, 2017 гг.).
В результате гидролиза соединений класса V-газов
в слабощелочной среде по связи S−C образуются
соответствующие β-N,N-диалкилэтаноламины,
которые также являются прекурсорами при синте-
зе V-газов [6–8] (схема 1):
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R1, R3 = −СН3; −С2Н5; −С3Н7; −i-С3Н7; R2 = H или С1–С10 (алкил, циклоалкил)
Схема 1. Гидролиз V-газов в слабощелочной среде.

Инкапаситирующий агент хинуклидил-3-бен-
зилат (BZ) представляет собой антихолинергиче-
ское соединение, которое действует как на пери-
ферическую, так и центральную нервную систему
[9]. В объектах окружающей среды BZ под воз-
действием влаги постепенно гидролизуется до
исходных соединений – бензиловой кислоты и 3-
хинуклидинола [10]. Авторами работы [11] 3-хи-
нуклидинол обнаружен в моче животных, под-
вергшихся воздействию BZ.

МАРКЕРЫ АЗОТСОДЕРЖАЩИХ 
ТОКСИЧНЫХ ХИМИКАТОВ

Поскольку токсичные химикаты в большин-
стве случаев относятся к нестойким органиче-
ским соединениям, необходимо создавать и со-
вершенствовать лабораторные методы определе-
ния в различных объектах долгоживущих
продуктов деструкции ТХ и их реакционных про-
дуктов, получивших общее название “маркеров”
ТХ [12]. Маркерами азотсодержащих токсичных
химикатов (V-газов, азотистых ипритов и BZ) яв-
ляются аминоспирты − прекурсоры и продукты
их трансформации, способные сохраняться в
объектах окружающей среды в неизменном виде
продолжительное время. В связи с этим задача их
идентификации важна при проведении химико-
аналитических исследований по выявлению и
расследованию случаев нелегальной деятельно-
сти в области производства, применения и хране-
ния ТХ.

Вместе с тем аминоспирты – это исходные мате-
риалы в производстве гербицидов, эмульгаторов,

детергентов, бактерицидных и косметических
средств [13]. Водные растворы аминоспиртов ис-
пользуются в нефтегазовой промышленности для
нейтрализации токсичных уровней серосодержа-
щих соединений, таких как сероводород и сероугле-
род, образующихся после конденсации природного
газа [14]. Неэффективное удаление и/или ненад-
лежащая утилизация аминоспиртов может стать
причиной неблагоприятного влияния на окружа-
ющую среду и здоровье человека. Таким образом,
загрязнение аминоспиртами в результате антро-
погенной деятельности человека делает необхо-
димым контроль их содержания в объектах окру-
жающей среды.

В Приложение по химикатам Конвенции о за-
прещении разработки, производства, накопле-
ния и применения химического оружия и о его
уничтожении (далее Конвенция) [15] включены
11 аминоспиртов (рис. 2), подлежащих контролю
(Списки 2.В и 3.В). На рис. 2 приведены струк-
турные формулы β-аминоспиртов, включенных в
Приложение по химикатам Конвенции.

Газовая хроматография в сочетании с масс-
спектрометрическим детектированием (ГХ-МС)
широко применяется для определения β-амино-
спиртов, поскольку позволяет эффективно разде-
лять многокомпонентные смеси, а также обеспе-
чивает надежную идентификацию аналитов с ис-
пользованием библиотек масс-спектров. При
этом в пробоподготовке продуктов деструкции
азотсодержащих ТХ используется множество тра-
диционных методов и современных подходов:
жидкостно-жидкостная экстракция [16], жидко-
фазная микроэкстракция (ЖФМЭ) в полом во-
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Рис. 1. Структурные формулы азотсодержащих токсичных химикатов.
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локне [17, 18], твердофазная экстракция (ТФЭ)
[19], твердофазная микроэкстракция (ТФМЭ)
[17], магнитно-дисперсионная ТФЭ [20, 21], дис-
персионная экстракция с одновременной дерива-
тизацией в матрице [22], дериватизация на твер-
дом сорбенте с термодесорбцией [23].

ОПРЕДЕЛЕНИЕ β-АМИНОСПИРТОВ 
МЕТОДОМ ГАЗОВОЙ ХРОМАТОГРАФИИ
В процессе подготовки образцов воды, почвы,

биоматериалов и др. необходимо перевести опре-
деляемые компоненты в среду органического
растворителя, добиться максимальной эффек-
тивности извлечения аминоспиртов и исключе-

ния мешающего влияния матрицы. Согласно ре-
комендованным операционным процедурам [6],
ТХ и продукты их деструкции основного характе-
ра предлагается извлекать дихлорметаном из
проб воды после подщелачивания до рН 11 добав-
кой триэтиламина или раствора аммиака. Стоит
отметить, что дихлорметан является одним из
наиболее распространенных экстрагентов, ис-
пользуемых для извлечения ТХ, их прекурсоров и
продуктов деструкции в экологическом анализе
[24, 25]. Известно, что дихлорметан может взаи-
модействовать с некоторыми аминами [26, 27],
причем реакция проходит быстро и при комнат-
ной температуре. В работе [28] представлены два
препаративных способа получения хлорида 1-

Рис. 2. Структурные формулы β-аминоспиртов – прекурсоров и продуктов деструкции азотсодержащих токсичных
химикатов.

N

CH3

H3C OH

CH3

CH3

CH3

CH3

CH3

CH3

CH3

CH3

CH3

CH3

CH3

CH3

H3C

H3C

H3C H3C

H3C

H3C

H3C

OH

OH

OH

OH OH OH

OH

OH

OH

OH

OH

HO HO HO

N

N

N

N N

β-(N -Изопропил-N -пропил)этаноламин

(ИПЭА)

N N

N N N

β-(N-Метил-N-пропил)этаноламин (МПЭА)

β-(N-Этил-N-пропил)этаноламин (ЭПЭА)

β-(N,N-Диизопропил)этаноламин (ДИПЭА)

β-(N,N-Дипропил)этаноламин (ДПЭА)

N-Метилдиэтаноламин
(МДЭА)

N-Этилдиэтаноламин
(ЭДЭА)

Триэтаноламин (ТЭА)

3-Хинуклидинол (3-Хин)

β-(N-этил-N-пропил)этаноламин
(ЭИЭА)

β-(N-Метил-N-изопропил)этаноламин
(МИЭА)



ЖУРНАЛ АНАЛИТИЧЕСКОЙ ХИМИИ  том 77  № 7  2022

АМИНОСПИРТЫ 619

(хлорметил)-3-хинуклидинола обработкой 3-хи-
нуклидинола дихлорметаном в присутствии кар-
боната калия в течение 2.5−3.0 ч или выдержива-
нием в абсолютном дихлорметане 3 сут по схеме 2
(с выходом 78−85%):

Схема 2. Реакция 3-хинуклидинола с дихлорметаном.
Поскольку большинство аминоспиртов пред-

ставляет собой полярные соединения с основны-
ми свойствами, варьирование кислотности среды
может существенно влиять на эффективность
экстракции соединений. Так, в работе [29] при
определении МДЭА и ЭДЭА в моче показано, что
при подкислении пробы соляной кислотой до ко-
нечной концентрации 10–150 мМ степень извле-
чения варьировалась в интервале 10–100%. В ра-
боте [30] оказалось достаточным добавление
1 мМ НСl в мочу, при этом достигнуты степени
извлечения МДЭА, ЭДЭА и ТЭА 72–100%. До-
бавление кислоты способствует образованию со-
ответствующих нелетучих гидрохлоридов β-ами-
носпиртов (аммонийных солей), не препятствуя
их дальнейшей дериватизации.

Высокая полярность, термолабильность и
низкие значения молекулярных масс затрудняют
определение микроколичеств β-аминоспиртов
методами высокоэффективной жидкостной хро-
матографии (ВЭЖХ) и ГХ-МС. Одним из спосо-
бов эффективного решения проблем в таком слу-
чае является химическая модификация – дерива-
тизация целевых соединений с получением легко
хроматографируемых веществ.

Основными требованиями к реакциям дерива-
тизации являются простота в экспериментальном
исполнении, быстрота протекания и селектив-
ность; высокая степень превращения аналитов;
устойчивость образующихся дериватов при хра-
нении, их термическая стабильность, хорошие
хроматографические свойства и однозначное со-
ответствие исходному соединению при интерпре-
тации [31]. Время удерживания деривата должно
отличаться от времени удерживания примесей,
содержащихся в матрице пробы, а используемый
для реакции реагент должен быть не токсичным,
не взрывоопасным и коммерчески доступным.
Различные способы дериватизации ТХ и продук-
тов их деструкции представлены в обзорах [32–34].
Для химической модификации β-аминоспиртов в
большинстве случаев применяют реакции силили-
рования или ацилирования исходных соедине-
ний [31]. При этом эффективным и простым в ис-
полнении способом подготовки водных проб яв-
ляется выпаривание досуха, что позволяет
сконцентрировать аналиты, а также создать усло-

N

OH

N+

OH

Cl−

CH2 Cl

+ CH2Cl2

вия для проведения дериватизации, так как боль-
шинство используемых реагентов чувствительны
к влаге.

Дериватизация силилирующими реагентами.
Преимуществами силилирующих реагентов яв-
ляются их доступность и разнообразие, легкость
проведения реакции, термическая стабильность
и хорошие хроматографические характеристики
образующихся производных. Силилирование
β-аминоспиртов основано на замене подвижного
атома водорода в гидроксильной группе на ал-
килсилильную группу. Для ретроспективного
определения азотсодержащих ТХ в пробах объек-
тов окружающей среды и биопробах используют
следующие силилирующие реагенты: N,O-
бис(триметилсилил)трифторацетамид (БСТФА)
[17, 19, 21, 29, 35], N-метил-N-(трет-бутилдиме-
тилсилил)трифторацетамид (МТБСТФА) [17, 30],
диметилфенилхлорсилан [36], гексаметилдиси-
лазан [20, 37], N-триметилсилилимидазол [38, 39]
(табл. 1).

В рекомендованных процедурах [6] деривати-
зацию полярных продуктов трансформации ТХ
реагентом БСТФА предлагается проводить с
предварительным упариванием пробы досуха,
растворением остатка в ацетонитриле и заключи-
тельным силилированием при 60°С в течение
30 мин. Эти условия реакции считаются универ-
сальными и используются в большинстве случаев
с незначительными вариациями. Важным являет-
ся тот факт, что образующийся в реакции летучий
побочный продукт N-триметилсилилтрифтора-
цетамид не создает помех при хромато-масс-
спектрометрическом определении целевых со-
единений вследствие раннего элюирования сов-
местно с растворителем.

В связи с тем, что реакционная среда может в
значительной степени влиять на процесс дерива-
тизации, авторы работы [35] оценили эффектив-
ность реакции БСТФА с аминоспиртами, извлечен-
ными из пробы мочи, в среде различных растворите-
лей: этилацетата, тетрагидрофурана, дихлорметана,
диэтилового эфира, гексана, ацетонитрила и диме-
тилсульфоксида. Лучшие результаты наблюдались в
случае полярных растворителей ацетонитрила и ди-
метилсульфоксида [35]. Отмечалась стабильность
полученных производных в течение двух суток
при хранении при температуре 4°С.

Для определения BZ и его биомаркера 3-хи-
нуклидинола в образцах мочи методом ГХ-МС
применяли дериватизацию N-метил-N-триме-
тилсилилтрифторацетамидом [11]. Пробы после
подщелачивания пропускали через сорбционный
патрон, а элюирование целевых соединений про-
водили концентрированным раствором аммиака
с последующим упариванием досуха и деривати-
зацией. Максимальный выход триметилсилило-
вого эфира 3-хинуклидинола получен при нагре-
вании реакционной смеси до 70°С в течение
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15 мин. Данные о пробоподготовке, условиях
определения силильных производных β-амино-
спиртов методом ГХ, значения пределов обнару-
жения (ПрО) обобщены в табл. 2.

В работе [19] реагент БСТФА использовали
для дериватизации шести β-аминоспиртов, из-
влеченных из образцов воды и плазмы крови с по-
мощью катионообменных сорбционных картри-
джей. Необходимым шагом подготовки плазмы

крови является депротеинизация, которая осу-
ществлялась добавлением ацетона и выдержива-
нием образца при –20°С. Показано, что извлече-
ние ЭПЭА, N,N-дипропилэтаноламина (ДПЭА),
N,N-диизопропилэтаноламина (ДИПЭА), МДЭА,
ЭДЭА, ТЭА после осаждения белков увеличива-
лось с 10–20 до 50–80%. Целевые соединения элю-
ировали с сорбента раствором аммиака в метаноле с
последующим анализом методом ГХ-МС. Пределы

Таблица 1. Силилирующие реагенты и условия получения производных β-аминоспиртов

* ДПЭА – N,N-дипропилэтаноламин, ДИПЭА – N,N-диизопропилэтаноламин, ДЭЭА – N,N-диэтилэтаноламин, МДЭА −
N-метилдиэтаноламин, ПИПЭА – N-пропил-N-изопропилэтаноламин, ТЭА – триэтаноламин, ЭДЭА – N-этилдиэтанол-
амин, ЭПЭА – N-этил-N-пропилэтаноламин, 3-Хин – 3-хинуклидинол.

Силилирующий реагент Аналит*
Условия реакции 

(температура, время, 
растворитель)

Литера-
тура

N,O-Бис(триметилсилил)три-
фторацетамид (БСТФА)

ДИПЭА, МДЭА, ТЭА, ЭДЭА Комнатная температура, 
15 мин, CHCl3

 [17]

ЭПЭА, ДПЭА, МДЭА, ЭДЭА, ТЭА, 
ДИПЭА

70°С, 1 ч, CH3CN  [19]

ДИПЭА, ДЭЭА, ТЭА, 3-Хин 60°С, 1 ч, CH3CN  [21]

МДЭА, ЭДЭА, ТЭА 60°С, 30 мин, CH3CN  [29, 35]

Частично гидролизованные HN1–3 70°С, 30 мин, CH2Cl2  [40]

N-Метил-N-триметилсилил-
трифторацетамид 

3-Хин 70°С, 15 мин, CH3CN  [11]

Гексаметилдисилазан ЭДЭА, ТЭАЭ, 3-Хин, ДИПЭА 70°С, 45 мин, CH3CN  [20]

ДЭЭА, ДИПЭА, ТЭА,
ЭДЭА

40°С, 45 мин, CH2Cl2 
с 0.01% иода

 [37]

N-Триметилсилилимидазол ДИПЭА, МДЭА, ТЭА,
ЭДЭА,

80°С, 30 мин, C6H14  [38]

ТЭА 70°С, 30 мин, C6H5CH3 
в присутствии 
(CH3)3SiCl

 [39]

N-(трет-Бутилдиметилсилил)-
N-метилтрифторацетамид 
(МТБСТФА)

ДИПЭА, МДЭА,
ЭДЭА, ТЭА

60°С, 30 мин, CHCl3  [17]

МДЭА, ЭДЭА, ТЭА 60°С, 1 ч, CH3CN  [30]

Частично гидролизованные HN1–3 100°С, 60 мин, CH2Cl2  [40]

МПЭА, МИЭА, ЭПЭА, ЭИЭА, ПИЭА, 
ДПЭА, ДИПЭА, МДЭА, ТЭА, ЭДЭА, 3-Хин

80°С, 30 мин, CH3CN 
в присутствии 
N-метилимидазола

 [41]

Диметилфенилхлорсилан ДПЭА, МДЭА, ЭДЭА,
ПИПЭА, ДИПЭА

24°С, 1 ч, CH2Cl2 
в присутствии 
N-метилимидазола

 [36]

OSi(CH3)3
(H3C)3SiN

F3C

N
Si(CH3)3

CF3

O

HN
Si(CH3)3

Si(CH3)3

N

N
Si(CH3)3

F3C N

O
Si

Si
Cl
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обнаружения соединений варьировались в преде-
лах 5–500 нг/мл в зависимости от соединения и
режима сканирования сигнала ГХ (табл. 2).

Для сокращения продолжительности и числа
операций пробоподготовки с помощью БСТФА
провели дериватизацию непосредственно в слое
сорбента TenaxTA с последующей термодесорб-
цией и ГХ-МС-определением [23]. Стоит отме-
тить, что для анализа требуется не более 10 мкл
водной пробы при определении МДЭА в концен-
трациях 0.5–10 мг/л с погрешностью 10–26%.
После внесения в сорбционную трубку аликвоты,
содержащей МДЭА в смеси с продуктами де-
струкции фосфорорганических ТХ и сернистого
иприта, проводили дериватизацию 3 мкл БСТФА
с нагревом трубки до 50°С в течение 2 мин. Требу-
емое время реакции оказалось значительно мень-
ше по сравнению со стандартными условиями ре-
акции с БСТФА (60–70°С, 30 мин). Найдено, что
выход деривата МДЭА зависит от рН и достигает
наибольших значений в слабощелочной или ней-
тральной средах (рН 10; рН 6); тогда как в подкис-
ленных образцах (рН 1.5) выход ниже. Аналогич-
ный способ дериватизации в слое сорбента при-
менен для ТЭА, сконцентрированного из воздуха
на трубку ORBO 53 [39]. В качестве реагента в ра-
боте использовали N-триметилсилилимидазол с
добавкой триметилсилилхлорсилана с последую-
щей термодесорбцией производного потоком
инертного газа и анализом методом ГХ-МС.

Недостатком триметилсилильных производ-
ных является высокая склонность к гидролизу на
воздухе и неустойчивость при хранении, вслед-
ствие чего их обычно получают непосредственно
перед анализом. Гидролитически более стабиль-
ными являются трет-бутилдиметилсилиловые
эфиры, получаемые при взаимодействии веществ
с МТБСТФА. Сравнение реагентов БСТФА и
МТБСТФА в отношении полярных соединений
проведено в работе [46]. Дериватизация с помо-
щью МТБСТФА продуктов гидролиза азотистых
ипритов в образцах воды, мочи и крови с последу-
ющим определением методом ГХ-МС позволила
достичь ПрО для МДЭА и ЭДЭА 2.5 нг/мл, а для
ТЭА – 10 нг/мл [30]. Исследуемые пробы подкис-
ляли соляной кислотой (до конечной концентра-
ции 1 мМ) и упаривали досуха. Установлено, что
добавка кислоты позволяет значительно снизить
потери при упаривании и не мешает дериватиза-
ции целевых соединений. Полученные масс-
спектры для всех аналитов характеризовались на-
личием интенсивного пика фрагментного иона
состава [M – (CH3)3CSi(CH3)2OCH2]+. При рабо-
те с образцами плазмы крови отмечается невысо-
кая степень извлечения (7−37%) аминоспиртов,
что, в первую очередь, можно объяснить их на-
хождением в связанном состоянии, например, с
белками, и необходимостью ферментативного
расщепления аддуктов. В другом исследовании
после осаждения белков и ТФЭ-концентрирова-

ния достигнуты степени извлечения МДЭА и ЭД-
ЭА 60 и 75% соответственно [19].

Применение МТБСТФА имеет ограничения
при силилировании соединений с объемными и
разветвленными структурами вследствие воз-
можных стерических затруднений как со стороны
реагента, так и аминоспиртов. В работе [17] авто-
ры отмечали сложности с получением трет-бу-
тилдиметилсилильного производного 3-хинук-
лидинола, имеющего объемный радикал, тогда
как при использовании БСТФА таких трудностей
не возникало. При определении продуктов гид-
ролиза азотистых ипритов в воде методом ГХ-МС
сравнивали процедуры пробоподготовки с ис-
пользованием ЖФМЭ в полом волокне и ТФМЭ
с пятью типами микрофибры в варианте in situ и
дериватизацией с помощью МТБСТФА и
БСТФА [17]. На стадии пробоподготовки волок-
но Accurel Q3/2 заполняли раствором силилиру-
ющего реагента в хлороформе, погружали в вод-
ный образец объемом 3 мл и выдерживали в тече-
ние 15 мин. Показано, что наиболее полно
целевые соединения извлекаются при рН 12 и до-
бавлении в водный образец высаливающего аген-
та (30%-ного раствора хлорида натрия). В режиме
сканирования по полному ионному току в ГХ-
МС достигнуты низкие значения ПрО ДИПЭА,
3-хинуклидинола, МДЭА, ЭДЭА и ТЭА в водных
растворах в диапазоне от 0.04 до 0.36 нг/мл [17].
Достоинствами сочетания ЖФМЭ и ГХ-МС яв-
ляются простота и удобство исполнения, а также
минимальный расход дериватизирующего реа-
гента и органических растворителей.

Другой силилирующий реагент – гексаметил-
дисилазан – позволил провести реакцию с β-ами-
носпиртами в более мягких условиях (40°С) [37].
При этом в качестве побочного продукта образу-
ется аммиак, который не мешает определению
дериватов методом ГХ-МС, а на хроматограммах
отмечается незначительное количество артефак-
тов, что выгодно отличает гексаметилдисилазан
от БСТФА и МТБСТФА [47].

Процедуре дериватизации, как правило, пред-
шествует выделение целевых компонентов из
матрицы. Для сокращения времени обработки
пробы и повышения эффективности в ряде работ
предложено проводить дериватизацию непосред-
ственно в матрице до извлечения аналитов, либо
совмещать эти процедуры. Так, предложено про-
водить дериватизацию азотсодержащих продук-
тов деструкции ТХ, добавляя реагент или раствор
реагента, например, непосредственно в почву [37,
44]. Это позволило уже в матрице получить менее
полярные дериваты, чем исходные вещества, вза-
имодействие которых с компонентами почвы
слабее по сравнению с этаноламинами, что упро-
щает дальнейшее извлечение соединений. На-
пример, проведена дериватизация N,N-диэтил-
этаноламина (ДЭЭА), ДИПЭА, ЭДЭА, ТЭА с по-
мощью 5%-ного раствора гексаметилдисилазана
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Таблица 2. Условия пробоподготовки и газохроматографического определения продуктов деструкции азотсодер-
жащих токсичных химикатов

Аналит Матрица Пробоподготовка Метод анализа Предел обнаружения, 
нг/мл Литература

ДИПЭА, ТЭА, 
3-Хин, МДЭА, 
ЭДЭА

Вода ЖФМЭ и ТФМЭ, сили-
лирование БСТФА, 
МТБСТФА

ГХ-МС-ЭИ 0.04–0.36  [17]

ЭПЭА, ДПЭА, 
ДИПЭА, ТЭА 
МДЭА, ЭДЭА

Вода, 
плазма 
крови

ТФЭ на катионообмен-
ном (SCX) или полимер-
ном (MCX) сорбенте, 
дериватизация БСТФА

ГХ-МС-ЭИ SIM: 5−50 (SCX), 
10−50 (MCX); TIC: 

50−200 (SCX), 
100−500 (MCX)

 [19]

ДИПЭА, ТЭА, 
ЭДЭА, 3-Хин

Вода Магнитная катионооб-
менная ТФЭ, деривати-
зация ГМДС

ГХ-МС-ЭИ SIM: 2 (ЭДЭА);
3 (ДИПЭА);

6 (ТЭА)

 [20]

ДИПЭА, ТЭА,
ДЭЭА, 3-Хин

Вода Магнитная катионооб-
менная ТФЭ, деривати-
зация БСТФА

ГХ-МС-ЭИ SIM: 23–54  [21]

ДИПЭА, ТЭА, 
ЭДЭА

Вода Дисперсионная экстрак-
ция с дериватизацией 
ГФБИ

ГХ-МС-ЭИ
ГХ-МС/МС-ХИ 
(СН4)

ТIС:
10 (ДИПЭА);

10 (ЭДЭА);
100 (ТЭА)

 [22]

МДЭА Вода Сорбция на TenaxTA, 
дериватизация БСТФА, 
термодесорбция

ГХ-МС-ЭИ Нет данных  [23]

ЭДЭА, МДЭА Моча крыс Упаривание досуха, 
дериватизация БСТФА

ГХ-МС-ЭИ SIM:
2.5 (ЭДЭА);
1.6 (МДЭА)

 [29]

МДЭА, ТЭА,
ЭДЭА

Вода, 
моча, 
плазма 
крови

Упаривание досуха, 
дериватизация 
МТБСТФА

ГХ-МС-ЭИ
ГХ-МС-ХИ 
(метан)

TIC:
2.5 (ЭДЭА);
2.5 (МДЭА);

10 (ТЭА)

 [30]

ЭДЭА, МДЭА Моча Упаривание досуха, 
дериватизация БСТФА

ГХ-МС-ЭИ SIM:
0.5 (ЭДЭА);
0.4 (МДЭА)

 [35]

ДМЭА, ДЭЭА, 
ДИПЭА, МДЭА 
ЭДЭА, ДПЭА, 
ПИПЭА

CH2Cl2 Дериватизация диметил-
фенилхлорсиланом в 
присутствии N-метили-
мидазола

ГХ-МС-ЭИ Нет данных  [36]

ДЭЭА, ЭДЭА,
ДИПЭА, ТЭА

Почва Экстракция раствором 
ГМДС в CH2Cl2 с 0.01% 
иода

ГХ-МС-ЭИ SIM: 665(ТЭА);
21 (ДЭЭА);

21 (ДИПЭА);
69 (ЭДЭА)

 [37]

ДИПЭА, ТЭА, 
ДМЭА, ДЭЭА

Вода Катионообменная ТФЭ, 
дериватизация ГФБИ

ГХ-ИК Фурье 10−15 нг  [38]

ТЭА Воздух Сорбция на трубку 
ORBO 53, дериватизация 
ТМСИ с 10% (CH3)3SiCl

ГХ-МС-ЭИ SIM: 1–2 пг  [39]

Частично гид-
ролизованные 
HN1–3

CH2Cl2 Дериватизация БСТФА и 
МТБСТФА

ГХ-МС-ЭИ, 
ГХ-МС/МС-ХИ 
(метан)

Нет данных  [40]
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*SIM – режим детектирования сканирование по выделенным ионам, TIC – режим детектирования сканирование полного
ионного тока, ГМДС – гексаметилдисилазан, ГФБИ – N-гептафторбутирилимидазол, ДПЭА – N,N-дипропилэтаноламин,
ДИПЭА – N,N-диизопропилэтаноламин, ДЭЭА – N,N-диэтилэтаноламин, ЖФМЭ – жидкофазная микроэкстракция,
МДЭА – N-метилдиэтаноламин, МТБСТФА – N-метил-N-(трет-бутилдиметилсилил)трифторацетамид, ПИПЭА – N-про-
пил-N-изопропилэтаноламин, ТМСИ – N-триметилсилилимидазол, ТФАИ – N-трифторацетилимидазол, ТЭА – триэта-
ноламин, ЭДЭА – N-этилдиэтаноламин, ЭИ – электронная ионизация, ЭПЭА – N-этил-N-пропилэтаноламин, ХИ – хими-
ческая ионизация, 3-Хин – 3-хинуклидинол.

МПЭА, 3-Хин, 
МИЭА, ЭПЭА, 
ЭИЭА, ПИЭА, 
ДПЭА, ДИЭА, 
МДЭА, ЭДЭА, 
ТЭА

Почва Экстракция водой, ТФЭ 
с катионным обменом, 
дериватизация 
МТБСТФА в присут-
ствии N-метилимидазола

ГХ-МС-ЭИ TIC: 50 (3-Хин),
20–25 (МПЭА, МИЭА, 
ЭПЭА, ЭИЭА, ИПЭА, 

ДПЭА, ДИЭА);
5–20 (МДЭА, ЭДЭА, 

ТЭА)

 [41]

МДЭА, ЭДЭА,
ТЭА

CH3CN Дериватизация ТФАИ и 
N-трифторбензимидазо-
лом

ГХ-МС-ЭИ,
ГХ-МС-ХИ

TIC: 5 нг;
TIC: 100 нг
(S/N 10:1)

 [42]

ДМЭА, ДЭЭА, 
ДЭЭА, ДПЭА, 
ДИПЭА, 3-Хин

CH3CN Дериватизация с п-толи-
лизоцианатом

ГХ-МС-ЭИ, 
ГХ-МС-ХИ
(CH4, i-C4H10)

Нет данных  [43]

МДЭА, ЭДЭА, 
ТЭА

Почва Экстракция раствором 
ТФАИ

ГХ-МС-ЭИ Диапазон линейности 
1–12 мкг/мл

 [44]

Частично гид-
ролизованные 
HN1–3

CH2Cl2 Дериватизация ТФАИ и 
ГФБИ

ГХ-МС-ЭИ, 
ГХ-МС/МС-ХИ 
(CH4)

Нет данных  [45]

Аналит Матрица Пробоподготовка Метод анализа Предел обнаружения, 
нг/мл Литература

Таблица 2. Окончание

в дихлорметане с добавкой иода в качестве ката-
лизатора [37], увеличивающего реакционную
способность гексаметилдисилазана за счет поля-
ризации связи Si–N [48]. Степени извлечения
аминоспиртов из разных типов почв лежали в
диапазоне 38–85%. Наибольшее затруднение
представлял ТЭА, ПрО которого был более чем на
порядок выше ПрО других соединений и соста-
вил 665 нг/мл (табл. 2).

Другой дериватизирующий реагент – N-три-
фторацетилимидазол также использовали для
ацилирования непосредственно в почве продук-
тов гидролиза азотистых и сернистых ипритов
[44]. Смесь выдерживали пять минут и по завер-
шении реакции полученные производные экс-
трагировали ацетонитрилом. Сравнение со стан-
дартным протоколом определения аминоспиртов
в почве показало преимущество подхода дерива-
тизации в матрице с достижением степеней из-
влечения МДЭА, ЭДЭА и ТЭА 79–88% для кон-
центраций на уровне мг/кг.

Используемые варианты подготовки проб, та-
кие как жидкостная экстракция, ТФЭ, ТФМЭ,
имеют ряд недостатков, среди которых отмечает-
ся применение большого количества органиче-
ских растворителей, образование эмульсий, огра-
ничения в кинетике процессов сорбции, невысо-

кие скорости массообмена и низкие емкости
волокон. Перспективными представляются раз-
витие и адаптация современных подходов к про-
боподготовке, в том числе применительно к ами-
носпиртам, включающих применение наноча-
стиц, в частности, обладающих магнитными
свойствами. Новые возможности сочетания маг-
нитно-дисперсионной ТФЭ для одновременного
извлечения и дериватизации продуктов деструк-
ции ТХ с использованием наночастиц оксида же-
леза Fe3O4 или магнитного графена изучены в ра-
ботах [20, 21, 49, 50]. При синтезе магнитных на-
ночастиц необходима их стабилизация, которую
осуществляют, как правило, путем покрытия их
полимерами с последующей функционализацией
поверхности. Для этих целей, например, исполь-
зовали стирол-дивинилбензол и вещества, содер-
жащие сульфогруппы [20].

Показано, что для извлечения ДИПЭА, ЭДЭА,
ТЭА, 3-хинуклидинола, присутствующих в вод-
ной пробе в концентрациях на уровне 2 мг/мл,
достаточно 10 мг модифицированных наночастиц
оксида железа Fe3O4 [20]. Необходимое количе-
ство сорбента оказалось меньше, чем используе-
мое в патронах ТФЭ (500 мг), а процесс отделения
от общей массы матрицы с помощью магнита –
проще. Отмечено, что для относительно гидро-
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фобных аминоспиртов ДИПЭА и ЭДЭА время
извлечения меньше (15 мин), чем в случае поляр-
ных ТЭА и 3-хинуклидинола (30 мин). Дальней-
шее силилирование гексаметилдисилазаном
(70°С, 45 мин) проводили непосредственно в объ-
еме сорбента [20]. При этом мешающее влияние
большого количества катионов металлов, особен-
но двухзарядных, (например, при анализе сточ-
ных вод) в варианте катионообменной ТФЭ с
магнитными наночастицами можно частично
преодолеть, увеличив количество сорбента [20,
21]. Помимо оксида железа, для экстракции ами-
носпиртов из воды со степенью извлечения
70−81% апробирован нанокомпозит на основе
магнитного графена, защищенного полистиро-

лом с сульфогруппами [21]. Отмечена высокая ка-
тионообменная емкость сорбента − 2 ммоль/г.
Показано, что для работы достаточно его неболь-
шого количества − 3 мг для идентификации 3-хи-
нуклидинола и ТЭА методом ГХ-МС в пробе объ-
емом 1 мл при концентрации веществ на уровне
1 мг/л.

Ускорению реакции силилирования спиртов
способствует добавление в реакционную среду
азотистых оснований [36, 51]. Последние высту-
пают в роли активирующих агентов, образуя ре-
акционноспособный силилимидазольный интер-
медиат, который затем реагирует с гидроксиль-
ной группой спирта [36] (схема 3):

Схема 3. Активация силилхлорида имидазолом с последующим силилированием спирта [36].

Кроме того, реакция не требует нагревания.
Важным моментом является тот факт, что азоти-
стое основание связывает образующуюся в ходе
реакции хлороводородную кислоту, которая не-
гативно влияет на хроматографическую колонку
и основные узлы хромато-масс-спектрометра.
При сравнении азотистых оснований на примере
силилирования N,N-диалкиламиноэтанолов и
N-алкилдиэтаноламинов диметилфенилхлорси-

ланом показано, что в присутствии N-метилими-
дазола реакция идет в 3−6 раз эффективнее, чем с
пиридином [36]. Авторы объясняли это более вы-
раженными основными свойствами N-метили-
мидазола (рКа = 7.05) по сравнению с пиридином
(рКа = 5.25). В результате взаимодействия амино-
спиртов получали диметилфенилсилильные про-
изводные (схема 4):

Схема 4. Реакция силилирования N,N-диалкилэтаноламинов диметилфенилхлорсиланом.

Индексы удерживания дериватов лежали в
диапазоне от 1424 до 2223 (у исходных амино-
спиртов – 780–1152) [52], что позволило значи-
тельно снизить вероятность соэлюирования це-
левых соединений и легколетучих компонентов
проб. В полученных масс-спектрах наиболее ин-
тенсивные пики соответствовали ионам [M-
CH2OSi(CH3)2(С6Н5)]+ и [Si(CH3)2(С6Н5)]+. Так-
же были зарегистрированы малоинтенсивные пи-
ки ионов [M]+ и [M-CH3]+.

В работе [41] предложен способ совместного
определения одиннадцати β-аминоспиртов в

почве методом ГХ-МС. Целевые соединения экс-
трагировали водой с последующим концентрирова-
нием на катионообменном сорбенте. Установлено,
что добавление азотистых оснований (пиридина и
N-метилимидазола) при силилировании реагентом
МТБСТФА практически не влияет на выход трет-
бутилдиметилсилильных производных диалкил-
аминоэтанолов и алкилдиэтаноламинов, но значи-
тельно увеличивает выход производного 3-хинук-
лидинола, масс-спектр которого представлен на
рис. 3. В присутствии пиридина площадь пика О-
третбутилдиметилсилил-3-хинуклидинола воз-
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растала в ~1.5 раза, а при добавлении N-метили-
мидазола в ~116 раз.

Стоит отметить, что силилирующие реагенты
являются групповыми; их действие распростра-
няется на соединения, содержащие как карбок-
сильные, так и спиртовые группы.

Дериватизация ацилирующими реагентами.
Ацилирование – эффективный альтернативный
способ химической модификации полярных со-
единений. Причем получение ацильных произ-
водных спиртов − один из первых способов дери-
ватизации, применяемой для исследования по-
лярных соединений методом хромато-масс-
спектрометрии [53]. Ацилирующие реагенты
имеют ряд преимуществ по сравнению с силили-
рующими. Они более избирательны, не реагиру-
ют с кислотами, но взаимодействуют со спирта-
ми, тиолами и аминами. Селективность масс-
спектрометрического детектирования ацильных
производных обеспечивается присутствием в
масс-спектре как молекулярного иона, так и ха-
рактерных фрагментов молекул дериватов. Реак-
ции, как правило, не требуют нагрева и протека-
ют достаточно быстро. Кроме того, получаемые
ацильные производные устойчивы к гидролизу,

стабильны при хранении и позволяют увеличить
чувствительность определения аналитов. Исполь-
зуемые ацилирующие реагенты для дериватизации
аминоспиртов и условия реакций приведены в табл.
3.

В ранних работах в качестве ацилирующих ре-
агентов использовали ангидриды и хлорангидри-
ды кислот. Так, для ацилирования аминоспиртов
при определении их микроколичеств в воде, воз-
духе и битумно-солевых массах, образующихся в
процессе детоксикации ТХ, применяли уксусный
ангидрид с последующим анализом методом ГХ в
сочетании с термоионным детектированием [54].
Однако существенным недостатком применения
подобных реагентов является образование в ходе
реакции кислоты, негативно влияющей на хрома-
тографическую колонку и основные узлы прибора.

Более перспективно использование ацила-
мидных реагентов, таких как N-перфторацили-
мидазолы или N-метил-бис(трифторацетамид),
не образующих побочных кислых продуктов. Так,
в случае перфторированных ацилимидазольных
реагентов реакция протекает количественно, в
мягких условиях с образованием в качестве по-
бочного продукта 1,3-имидазола (схема 5):

Схема 5. Реакция ацилирования спирта N-перфторацилимидазолом.

В процессе трифторацилирования более высо-
кую эффективность дериватизации продуктов
гидролиза азотистых ипритов показали ими-
дазольные реагенты по сравнению с триазольным
соединением [42]. В первом случае дериваты N-
трифторацетилимидазола и N-трифторацетил-

бензимидазола получены в мягких условиях
(5 мин, 15°С), тогда как ацилирование N-трифто-
рацетилбензотриазолом идет при длительном на-
греве (70°С, 120 мин) с выходом продуктов менее
10%. Такое различие реакционной способности
связывается авторами работы [42] с меньшей ос-
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Рис. 3. Масс-спектр электронной ионизации О-трет-бутилдиметилсилил-3-хинуклидинола [41].
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Таблица 3. Ацилирующие реагенты и условия получения производных β-аминоспиртов

* ДМЭА – N,N-диметилэтаноламин, ДЭЭА – N,N-диэтилэтаноламин, ДИПЭА – N,N-диизопропилэтаноламин, ДПЭА –
N,N-дипропилэтаноламин, 3-Хин – 3-хинуклидинол.

Ацилирующий реагент Аналит*
Условия реакции 

(температура, время, 
растворитель)

Литера-
тура

Уксусный ангидрид ДМЭА, ДЭЭА Комнатная температура, 
5 мин

 [54]

N-Трифторацетилимидазол ДИПЭА, МДЭА, ЭДЭА, ТЭА 80°С, 30 мин, С7Н16  [38]

МДЭА, ЭДЭА, ТЭА Комнатная температура,
5 мин, CH3CN

 [42, 44]

МПЭА, ДИПЭА, ТЭА, МИЭА, 
ЭПЭА, ЭИЭА, ПИЭА, ДПЭА, 
МДЭА, ЭДЭА,
3-Хин

60°С, 15 мин, толуол  [55]

N-Трифторацетилбензимидазол МДЭА, ЭДЭА, ТЭА Комнатная температура, 
5 мин, С7Н16

 [42]

N-Гептафторбутирилимидазол ДИПЭА, ЭДЭА, ТЭА Комнатная температура, 
CH3CN

 [22]

ДИПЭА, МДЭА, ЭДЭА, ТЭА 80°С, 30 мин, С7Н16  [38]

Частично гидролизованные HN1–3 Комнатная температура, 
5 мин, CH2Cl2

 [45]

МПЭА, МИЭА, ЭПЭА, ЭИЭА, 
ПИЭА, ДПЭА, ДИПЭА, МДЭА, 
ЭДЭА, ТЭА, 3-Хин

60°С, 30 мин, толуол  [55]

N-Метил-бис(трифторацетамид) МПЭА, МИЭА, ЭПЭА, ЭИЭА, 
ПИЭА, ДПЭА, ДИПЭА, МДЭА, 
ЭДЭА, ТЭА

60°С, 30 мин, толуол  [55]

п-Толилизоцианат ДМЭА, ДЭЭА, ДПЭА, ДИПЭА,
3-Хин

60°С, 15 мин, CH3CN  [43]

Бензоилхлорид ЭДЭА, ТЭА In situ в источнике иониза-
ции (метод анализа ВЭЖХ)

 [56]

ДИПЭА, ТЭА 80°С, 3 ч, С6Н14 
(метод анализа ВЭЖХ)

 [57]
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новностью имидазольного кольца (рКа 7.03) по
сравнению с триазольным (рКа 8.3). Показано,
что растворитель (гексан, гептан, дихлорметан,
тетрагидрофуран, диэтиловый эфир и ацетонит-
рил) не оказывает влияние на выход ацильных
продуктов. Однако в гептане образующиеся в хо-
де реакции азотистые основания плохо раствори-
мы. Удаление их из реакционной среды позволит
избежать соэлюирования с целевыми соединени-
ями. Кроме того, наличие в анализируемой смеси
большого количества аминов загрязняет источ-
ник ионизации, создает повышенный фоновый
сигнал в масс-спектрометре и снижает чувстви-
тельность детектирования.

Ацилирование продуктов гидролиза азотистых
и сернистых ипритов, как и силилирование [37],
также проводили непосредственно в образцах
почвы [44]. После добавления реагента N-три-
фторацетилимидазола смесь выдерживали пять
минут и по завершении реакции полученные про-
изводные экстрагировали ацетонитрилом и ана-
лизировали методом ГХ-МС. В качестве характе-
ристичных выбрали ионы [М-113]+ и [М-127]+,
образующиеся в результате элиминирования
[CF3COO]∙ и [CF3COOСН2]∙ соответственно. Как
недостаток отмечается высокий расход реагента,
особенно при высоком содержании влаги и по-
лярных примесей в почве.

Объединение процессов дисперсионной жид-
костно-жидкостной экстракции и дериватизации
полярных продуктов деструкции ТХ предложено
в работе [22]. К пробе воды, содержащей ДИПЭА,
ЭДЭА и ТЭА, добавляли диспергатор (ацетонит-
рил) и карбонат натрия, а сам реагент N-геп-
тафторбутирилимидазол в дихлорметане вводили
порционно с интенсивным перемешиванием до
образования эмульсии. В работе отмечается, что
при использовании гептафтормасляного ангид-
рида реакция идет только с ДИПЭА. Пределы об-
наружения в режиме сканирования по полному
ионному току для ДИПЭА, ЭДЭА составили
10 нг/мл, для ТЭА – 100 нг/мл.

Идентификация триэтаноламина в объектах
окружающей среды может свидетельствовать как
о несанкционированном применении азотистого
иприта HN3, так и о загрязнениях, связанных с
промышленной деятельностью при производстве
косметических продуктов, лекарств и др. [13, 58].
В то же время наличие частично гидролизован-
ных азотистых ипритов в экологических и техно-
генных пробах однозначно указывает на запре-
щенную Конвенцией деятельность. Идентифика-
цию таких продуктов неполного гидролиза в виде
дериватов с силилирующими (БСТФА, МТБСТФА)
[40] и перфторацилирующими (N-трифтораце-

тил- и N-гептафторбутирил-имидазол) реагента-
ми выполняли методами ГХ-МС и ГХ-МС/МС с
химической и электронной видами ионизации
[45]. При ацилировании реализуются более мяг-
кие условия дериватизации (5 мин, комнатная
температура) по сравнению с силилированием
(70°C, 30 мин) и формируются более “чистые”
хроматограммы. Масс-спектры электронной
ионизации силильных дериватов содержат един-
ственный интенсивный фрагментный ион состава
[M-RNCH2CH2Cl]+. В то же время масс-спектры
перфторацильных производных более информа-
тивны, поскольку в них, наряду с молекулярным
ионом, присутствуют интенсивные фрагмент-
ные ионы [M-CnFmCOOCH2]+, [M-CH2Cl]+ и
[M-RNCH2CH2Cl]+, что позволяет повысить до-
стоверность идентификации целевых соедине-
ний в сложных матрицах.

Помимо МС-детектора в ГХ для высокочувстви-
тельного определения N,N-диалкиламиноэтанолов
и продуктов гидролиза азотистых ипритов исполь-
зовали детектирование методом инфракрасной
спектроскопии с Фурье-преобразованием [38]. Из
трех производных имидазола (N-триметилсилил-,
N-трифторацетил- и N-гептафторбутирилимида-
зол) самые низкие ПрО наблюдались для геп-
тафторбутирильных производных аминоспиртов
(10−15 нг), что связано с увеличением количества
связей C–F, обладающих высокой поглощающей
способностью в инфракрасной области. Дерива-
тизация позволила увеличить чувствительность в
60−125 раз по сравнению с интактными аналитами.

Несмотря на успешное применение деривати-
зирующего реагента N-метил-бис(трифторацета-
мида) при трифторацилировании молекул ами-
нов, спиртов и тиолов [59], для дериватизации β-
аминоспиртов его практически не использовали.
В работе [55] оценивали эффективность ацилиро-
вания одиннадцати β-аминоспиртов реагентами
N-метил-бис(трифторацетамидом), N-трифтора-
цетилимидазолом, N-пентафторпропионилими-
дазолом и N-гептафторбутирилимидазолом. При
проведении реакции с N-метил-бис(трифтораце-
тамидом) не удалось получить трифторацильное
производное 3-хинуклидинола. При этом макси-
мальные выходы дериватов получены в случае реа-
гентов N-пентафторпропионилимидазола и N-геп-
тафторбутирилимидазола при нагревании реакци-
онной смеси до 60°С в течение 30 мин. Авторами
отмечена эффективность использования толуола в
качестве растворителя – он не взаимодействует с
целевыми соединениями, позволяет эффективно
удалять из реакционной среды образующийся
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1,3-имидазол и удобен для хромато-масс-спек-
трометрических определений.

Активными электрофильными реагентами,
взаимодействующими с первичными и вторичны-
ми аминами, тиолами и спиртами, также являются
изоцианаты. Первоначально п-толилизоцианат

был адаптирован для химической модификации
пинаколилового спирта [60], а впоследствии при-
менен для дериватизации β-аминоспиртов и других
полярных продуктов гидролиза ТХ [43]. Реакция
дериватизации с п-толилизоцианатом приведена
на схеме 6:

Схема 6. Реакция ацилирования спирта п-толилизоцианатом.

Среди преимуществ его применения для дери-
ватизации полярных продуктов деструкции ТХ
можно выделить быстрое протекание реакции и
гидролитическую устойчивость дериватов. При
этом отмечаются особенности хроматографиро-
вания получаемых соединений: на неполярной
колонке элюируются производные диалкилами-
ноэтанолов, 3-хинуклидинола, диалкиламино-
этанол-N-оксидов. Дериваты N-алкилдиэта-
ноламинов и ТЭА детектируются только в виде
монопроизводных, а при протекании реакции п-
толилизоцианата со всеми гидроксигруппами
алкиламиноэтантиолы не элюируются вовсе.
Это объясняется полярностью образующихся
ди- и тризамещенных продуктов и их высокими
температурами кипения [43]. Большие значения
индексов удерживания (2036–2356) производных
N,N-диалкиламиноэтанолов и 3-хинуклидинола
значительно снижают возможность соэлюирова-
ния целевых соединений и примесей в сложной
смеси.

Необходимым условием быстрой идентифи-
кации целевых соединений является наличие их
масс-спектров в специализированных базах дан-
ных. В масс-спектрометрических библиотеках
наиболее полно представлены силильные произ-
водные β-аминоспиртов. Данные по масс-спек-
трам ацильных производных β-аминоспиртов в
основном представлены гептафторбутирильны-
ми дериватами. Отметим, что в специализиро-
ванных электронных библиотеках NIST,
OСAD 20 и OPCW Validation Group Working Data-
base [52, 61, 62] не представлены масс-спектры
гептафторбутирильных эфиров N,N-дипропил-
этаноламина и N-изопропил-N-пропилэтанол-
амина. Масс-спектральные характеристики три-
фторацильных производных доступны только для
N,N-диизопропилэтаноламина, триэтаноламина
и N-алкилированных диэтаноламинов. Среди
пентафторпропионильных дериватов имеются
данные лишь для N-этилдиэтаноламина.

ОПРЕДЕЛЕНИЕ β-АМИНОСПИРТОВ 
МЕТОДОМ ВЫСОКОЭФФЕКТИВНОЙ 

ЖИДКОСТНОЙ ХРОМАТОГРАФИИ
Несомненным преимуществом ВЭЖХ по

сравнению с ГХ является возможность определе-
ния малолетучих и полярных соединений,
био(макро)молекул без трудоемких и времяза-
тратных процедур подготовки проб. Подобный
подход минимизирует время анализа и позволяет
сохранить ТХ и продукты их деструкции без изме-
нений их химических форм, что повышает досто-
верность идентификации и дает возможность
изучать процессы трансформации ТХ. Согласно
критериям, принятым ОЗХО и предъявляемым к
идентификации веществ, при доказательстве их
принадлежности к Спискам Приложения по хи-
микатам Конвенции необходимо использовать,
как минимум, два независимых спектральных ме-
тода [63]. При этом преимущество отдается мето-
ду ГХ-МС. ВЭЖХ применяют несколько реже, в
том числе и при определении β-аминоспиртов,
что не в последнюю очередь связано с отсутстви-
ем масс-спектральных электронных библиотек.
Трудность создания последних связана с особен-
ностью ВЭЖХ, проявляющейся в большей вариа-
бельности параметров при оптимизации условий
определения и, как следствие, с проблемой их
стандартизации. Среди различных видов детекти-
рования аминоспиртов в ВЭЖХ используют
МС/МС [13, 64–66], МС c послеколоночной де-
риватизацией [56], хемилюминесцентное [67],
флуоресцентное c послеколоночной дериватиза-
цией [68] и спектрофотометрическое с предколо-
ночной дериватизацией соединений [57].

Одно из первых применений методов ВЭЖХ-МС
и ВЭЖХ с тандемной масс-спектрометрией
(ВЭЖХ-МС/МС) для идентификации продуктов
деструкции токсичных химикатов описано более
20 лет назад [3, 69]. Авторам при скрининге про-
дуктов трансформации различных ТХ в водных
образцах, собранных в курдском поселении, уда-
лось идентифицировать 19 веществ. При этом
трудности при разделении аминоспиртов каса-

R–OH +
N

CH3
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O

N

CH3

O
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ACN

60°C, 15 min
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лись ТЭА и МДЭА. В работе достигнуты низкие
ПрО: ТЭА − 10 нг/мл, ДИПЭА, МДЭА, ЭДЭА и
3-хинуклидинола − менее 10 нг/мл (табл. 4).

Неуклонная тенденция к миниатюризации
проявляется и в современных системах пробо-
подготовки и анализа продуктов деструкции ТХ.
В работе [73] объем водной пробы, в которой
определяли аминоспирты (МДЭА, ЭДЭА, ТЭА и
ДИПЭА), составил 10 мкл. Для извлечения пред-
ложен модифицированный подход микрожид-
костной микроэлектромембранной экстракции,
реализованный в стеклянном капилляре, с после-
дующим определением веществ методом ультра-
ВЭЖХ-МС. Преимуществом электромембран-
ной экстракции по сравнению с экстракцией в
полом волокне является значительное сокраще-
ние продолжительности процесса (с 20−60 до
3−5 мин) за счет ускорения транспорта частиц
под действием напряжения. Ранее показано, что
для экстракции веществ с основными свойствами
в качестве органического растворителя эффек-
тивно использование ароматических нитросо-
единений [74, 75]. При этом полярные аналиты
(lgP < 1) вызывают определенную сложность при

извлечении, поэтому для обеспечения их транс-
порта требуется добавка ион-парного реагента
[76]. В результате для высокополярных (lgP от
−2.5 до 1.4) продуктов деструкции азотистых
ипритов и VX с основными свойствами авторами
выбрана жидкостная мембрана в полом волокне
на основе раствора ди(2-этилгексил)фосфата в 2-
нитрофенилоктиловом эфире, позволяющая из-
влекать вещества с эффективностью 15.7−99.7% в
зависимости от их полярности и достигать ПрО
10−20 нг/мл [73].

Для повышения чувствительности определе-
ния спиртов в ВЭЖХ-УФ, как правило, проводят
реакции с реагентами, имеющими в своей струк-
туре хромофорные фрагменты, например, с бен-
зоилхлоридом или 3,5-динитробензоилхлоридом.
Однако для осуществления взаимодействия тре-
буется безводная среда и нагрев до 60−100°С.
В связи с этим на примере ЭДЭА и ТЭА рассмот-
рена возможность постколоночной дериватиза-
ции в ВЭЖХ-МС с бензоилхлоридом непосред-
ственно в источнике ионизации масс-спектро-
метра [56] по схеме 7:

Схема 7. Реакция ацилирования N-этилдиэтаноламина бензоилхлоридом.

При этом попытка получить сигнал деривата с
другим реагентом 3,5-динитробензоилхлоридом
не дала результатов. Стоит отметить, что реализа-
ция постколоночной дериватизации в ВЭЖХ на-
много проще по сравнению с ГХ-методом и тре-
бует только введения реагента в поток подвижной
фазы без дополнительных этапов работы и аппа-
ратуры, а получаемые производные с большей
молекулярной массой способствуют повышению
селективности детектирования целевых соедине-
ний. Однако подавление ионизации, загрязнение
источника ионов добавляемым реагентом, высо-
кий уровень фонового сигнала требуют поиска
других реагентов и условий определения.

Онлайн сочетание методов разделения, очист-
ки и идентификации ВЭЖХ-УФ-ТФЭ-ЯМР с ре-
акцией предколоночного ацилирования бензоил-
хлоридом N,N-диметилэтаноламина (ДМЭА),
ДЭЭА, ДИПЭА и ТЭА реализовано в работе [57].
Избыток реагента удаляли из реакционной среды
до хроматографического определения промыв-
кой гексанового слоя 10%-ным водным раство-
ром бикарбоната натрия. Однако использование
ЯМР-спектрометра для идентификации ограни-
чивает предложенный подход концентрациями
веществ на уровне десятков мг/л и выше.

Одной из трудностей при определении МДЭА,
ДЭЭА, N-(2-аминоэтил)этаноламина (АЭЭА) и
ТЭА методом ВЭЖХ-МС/МС в промышленных
сточных водах с высоким содержанием солей (3 и
7%) является подавление ионизации присутству-
ющими солями [72]. Для снижения эффекта ион-
ной супрессии применяли 10-кратное разбавле-
ние анализируемых образцов ацетонитрилом,
позволившее проводить определение в диапазоне
от 10 до 1000 мкг/л.

Методом ВЭЖХ-МС проведено сравнитель-
ное изучение гидролиза HN1, HN2 и HN3 в дега-
зирующем растворе (эмульсии) и в воде [4]. Пока-
зано, что для разделения 12 аминосоединений
эффективна не октадецилсилановая неподвиж-
ная фаза С18, а фаза, позволяющая реализовать
смешанные гидрофобные и ион-парные взаимо-
действия. Всего было идентифицировано 21 со-
единение, причем МДЭА, ЭДЭА, ТЭА первые
трое суток не являлись основными продуктами
гидролиза азотистых ипритов в водной среде. По-
казано, что образование этаноламинов из азоти-
стых ипритов идет с различной скоростью через
промежуточную стадию формирования устойчи-
вого катиона азиридиния. В процессе экстракции
целевых компонентов из дегазирующего раствора
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для расслоения эмульсии более всего подходил
ацетонитрил, тогда как изопропанол и дихлорме-
тан вызывали выпадение осадка на границе раз-
дела фаз.

Изучение процесса гидролиза и промежуточ-
ных продуктов деструкции азотистых ипритов
методами ВЭЖХ-МС и ЯМР 1Н также описано в
работе [70]. При образовании димерных продук-
тов трасформации − солей пиперазина − важным
фактором является стабильность промежуточных
соединений – ионов азиридиния в растворе. На
процесс формирования солей влияет как исход-
ная концентрация HN2 и HN1, так и раствори-
тель. Выявлено, что при концентрации HN2 ме-
нее 0.001 М в воде в процессе гидролиза домини-
рует МДЭА, а выше 0.01 М основным продуктом
деструкции является соль пиперазина. В то же
время при гидролизе HN1 даже в концентрациях
выше 0.06 М в растворе преобладает N-этил(2-
хлорэтил)этаноламин, а соли пиперазина присут-
ствуют в следовых количествах; HN3 в воде ди-
мерных соединений вообще не образует. Данное
исследование позволяет по выявленным продук-
там гидролиза не только идентифицировать ис-
ходные азотистые иприты, но и оценить уровень
их экспозиции. Пределы обнаружения солей в
ВЭЖХ-МС в режиме полного ионного тока со-
ставили 2 мкг/мл [70].

Помимо преобладающего использования в
анализе аминоспиртов колонок с неподвижной
фазой на основе С18 (табл. 4), известны работы,
где применяли фазы с привитыми цианогруппа-
ми [5, 64], а также колонки c реализуемыми гид-
рофильными взаимодействиями (HILIC) [13, 77].
В последнем случае оптимизированы условия
определения моно-, ди- и триэтаноламинов в
гидрофильно-связанной хроматографии (HILIC)
МС/МС с ПрО в интервале 15−20 нг/мл [77].

Для эффективного определения аминоспир-
тов продемонстрирована возможность использо-
вания ионообменной хроматографии в сочетании
с масс-спектрометрическим детектированием
[14]. Авторы идентифицировали МДЭА и ТЭА
методом ВЭЖХ-МС/МС в образцах болотной
растительности после заражения грунтовых вод.
Пробы экстрагировали водой и хроматографиро-
вали в режиме изократического элюирования на
катионообменной колонке. Идентификацию со-
единений проводили по временам удерживания,
а также по соотнесению молекулярных ионов
[M+Н]+ при детектировании в режиме МС и
ионов-продуктов [М + Н-Н2О]+ в варианте
МС/МС. Пределы обнаружения составили
20 нг/мл. При идентификации аминоспиртов ме-
тодом ВЭЖХ-МС/МС отмечаются трудности в
извлечении ЭДЭА и МДЭА из биологических
матриц, связанные с полярной природой, малы-
ми размерами молекул, а также высокими значе-
ниями рКа [71].

Метод ВЭЖХ в сочетании с тандемной масс-
спектрометрией эффективно используется для
определения в биомедицинских пробах маркеров
азотистых ипритов [5, 64, 66, 71, 77], которые мо-
гут присутствовать в виде метаболитов в моче и
образовывать белковые и ДНК-аддукты. Впервые
подход к количественному определению несвя-
занных МДЭА, ЭДЭА в образцах мочи человека
продемонстрирован в работе [71]. Данные веще-
ства не образуют аддуктов, что подтверждено ре-
зультатами оценки их концентрации до и после
обработки мочи β-глюкуронидазой: количество
МДЭА и ЭДЭА в последнем случае не увеличи-
лось. Это указывает на возможность использова-
ния МДЭА и ЭДЭА не только в качестве маркеров
ТХ в объектах окружающей среды, но и биомар-
керов для установления факта воздействия на че-
ловека и животных. При этом пробоподготовка
мочи не требовала дериватизации и включала
этап ТФЭ, позволяющий удалить мешающие по-
лярные компоненты матрицы и сконцентриро-
вать аналиты. Достигнуты ПрО ЭДЭА − 0.4 нг/мл
и МДЭА − 1.0 нг/мл (табл. 4). В последующих ра-
ботах процедура ТФЭ была автоматизирована и
методом ВЭЖХ-МС/МС после воздействия азо-
тистыми ипритами определены три компонента
(МДЭА, ЭДЭА и ТЭА) с ПрО в интервале
0.4−3.0 нг/мл [5]. Авторами работы [64] отмечена
высокая производительность извлечения ЭДЭА и
МДЭА из мочи с использованием установки для
автоматической ТФЭ и планшета на 96 ячеек. Для
повышения точности определения аминоспиртов
применяли изотопно-меченные внутренние стан-
дарты.

ОПРЕДЕЛЕНИЕ β-АМИНОСПИРТОВ 
МЕТОДОМ КАПИЛЛЯРНОГО 

ЭЛЕКТРОФОРЕЗА
Альтернативой хроматографическим методам

анализа является капиллярный электрофорез
(КЭ), основанный на разделении в кварцевом ка-
пилляре под действием приложенного электри-
ческого поля. Для определения 3-хинуклидинола
и его N-алкилпроизводных предложен метод КЭ
с МС-детектированием в режиме ионизации
электрораспылением [78] и КЭ с косвенным уль-
трафиолетовым детектированием (210 нм) [79].

В качестве буферного раствора использовали
10 мМ раствор ацетата аммония (рН 4) [78]. Иден-
тификацию аналитов проводили тандемной
масс-спектрометрией. Предел обнаружения для
3-хинуклидинола составил 0.1 мг/мл, а для его
четвертичных аммонийных солей – 0.05 мг/мл.
При определении 3-хинуклидинола и его N-алкил-
производных в водных растворах с косвенным уль-
трафиолетовым детектированием (210 нм) достиг-
нут ПрО 1 мкмоль/л с использованием фонового
электролита на основе буферного раствора ацета-
та имидазола с рН 4 и добавками β-циклодекс-
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трина или полиэтиленгликоля-2000 [79]. Помимо
стационарных систем КЭ, для определения
МДЭА, ЭДЭА и ТЭА протестировано портатив-
ное устройство с бесконтактным кондуктометриче-
ским детектором с перспективой использования
для on-site анализа [80]. Во избежание сорбции ве-
ществ поверхность капилляра модифицировали
поли(1-винилпирролидон-2-диметиламинометил-
метакрилатом). При использовании фонового
электролита на основе 2-(N-морфолино)этансуль-
фоновой кислоты с добавкой гистидина в пробах
воды вещества определили на уровне 5 мкмоль/л.

Несмотря на изучение возможностей метода
при определении аминосодержащих спиртов, он не
получил такое распространение, как ГХ и ВЭЖХ.
Основными ограничениями метода КЭ являются
невысокая концентрационная чувствительность
и отсутствие надежного сопряжения с МС-детек-
тором, что не позволяет идентифицировать ком-
поненты сложных смесей в следовых количе-
ствах.

МАСС-СПЕКТРОМЕТРИЯ В 
ИДЕНТИФИКАЦИИ АМИНОСПИРТОВ

Методом тандемной масс-спектрометрии в ре-
жиме ионизации электрораспылением изучена
фрагментация N,N-диалкилэтаноламинов [81,
82], N,N-диалкилэтилхлоридов [82, 83], N-окси-
дов аминоспиртов и N-оксидов аминоэтилхлори-
дов [84, 85]. Азотистые иприты легко подвергают-
ся трансформации с образованием трехчленного
гетероциклического интермедиата катиона ази-
ридиния, который медленнее реагирует с образо-
ванием моногидрокси- и дигидроксипроизвод-
ных (рис. 4) [1].

По сути, данные циклические продукты могут
быть рассмотрены в качестве маркеров ипритов в
объектах окружающей среды в течение первых
дней после применения до гидролитического
превращения в β-аминоспирты. В процессе
трансформации возможно образование димер-
ных продуктов, например, 1,4-диалкилпиперази-
на (рис. 4) и нециклических конденсированных
соединений, чему способствует полярная среда
(метанол, диметилсульфоксид) растворителя [1,
70]. Димеризованные продукты могут существо-
вать в виде цис- и транс-изомеров. Для NН2 ха-
рактерен цис-изомер, но с удлинением углеводо-
родного радикала молекулы вероятность димери-
зации уменьшается вследствие стерических
затруднений [1]. Неполярные растворители (четы-
реххлористый углерод, диоксан) стабилизируют
мономерные продукты деструкции. Растворы с бу-
ферными свойствами (бикарбонаты) приводят к
ускорению гидролиза по сравнению с растворами,
не обладающими буферными свойствами.

Помимо циклизации, азотсодержащие ТХ мо-
гут подвергаться окислению в объектах окружаю-

щей среды с образованием N-оксидов, идентифи-
кация которых может служить подтверждением
несанкционированного применения азотистых
ипритов или прекурсоров VX. При скрининге ме-
тодом тандемной масс-спектрометрии с иониза-
цией электрораспылением показано, что N-окси-
ды аминоспиртов и аминоэтилхлоридов легко об-
разуют молекулярный ион [M + Н]+. Дальнейшая
регистрация отщепления характерных нейтраль-
ных частиц (OH + CH2OH) и (OH + CH2Cl) и ис-
пользование режима мониторинга множествен-
ных реакций в МС/МС позволяет избежать оши-
бок идентификации при совместном присутствии
N-оксидов N,N-диалкиламиноспиртов и N,N-ди-
алкиламиноэтантиолов [84, 85]. Предложенный
подход позволяет определять N-оксиды на уровне
500 мкг/л в присутствии маскирующих агентов
без сложных процедур пробоподготовки и ис-
пользования хроматографических методов. От-
мечается, что в ВЭЖХ-МС/МС обеспечиваются
разделение изомеров N-оксидов и подтвержде-
ние их структуры, в то время как применение ГХ
затруднено вследствие термической нестабиль-
ности аналитов. Сравнение тандемной масс-
спектрометрии и масс-спектрометрии высокого
разрешения в определении метаболитов VX, на-
ряду с другими токсичными химикатами нервно-
паралитического действия, в моче показало сопо-
ставимость двух методов в отношении правильно-
сти, точности и чувствительности определения с
небольшим преимуществом и дополнительными
возможностями МС высокого разрешения [86].

* * *

Таким образом, β-аминоспирты, как продук-
ты трансформации ТХ, являются важной состав-
ляющей частью исследования объектов окружаю-
щей и техногенной среды, а также биомедицин-
ских образцов. На сегодня задача поиска
высокохарактеристичных маркеров, включая
биомаркеры азотистых ипритов, BZ и V-газов, с
целью достоверной идентификации и однознач-
ности вывода о несанкционированном примене-
нии ТХ остается актуальной. Важным направле-
нием исследований является поиск эффективных
дериватизирующих реагентов для селективного
взаимодействия с целевыми компонентами и вы-
сокочувствительного определения полученных
производных в разных матрицах. Несмотря на
разнообразие существующих современных под-
ходов к определению β-аминоспиртов, сохраня-
ется тенденция к миниатюризации, ускорению и
упрощению процедур пробоподготовки, чему
способствует, в том числе, и внедрение нанотех-
нологий. Снижение границ определяемых кон-
центраций, повышение достоверности результа-
тов на фоне усложнения матриц становится воз-
можным с применением аппаратуры последнего
поколения на основе тандемной масс-спектро-
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метрии и масс-спектрометрии высокого разреше-
ния. Вклад химиков-аналитиков в дальнейшее
развитие и совершенствование подходов к опре-
делению продуктов деструкции и прекурсоров
азотистых ипритов является важной частью об-
щей задачи обеспечения контроля за нераспро-
странением химического оружия.
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