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For innehdllet i sammanfattningen svarar Jan Pallon,
Klas Malmgqvist, Lunds Tekniska Hogskola, Avdelningen
for Kdrnfysik, Silvegatan 14, 22362 Lund, tel 046-
10 76 31 och Roland Akselsson, Lunds Tekniska Hdgsko-
la, Avdelningen for Arbetsmiljoteknik, Box 725, 220 07
Lund.

Inledning

PIXE-metoden (se ruta nedan) dr en sparelementana-
lysmetod som utvecklats i Lund med stéd bl a fran
ASF, STU och NFR. Idag anvidnds den i ménga la-
boratorier 6ver hela vérlden. I Lund anvinds meto-
den rutinméssigt bl a for analys av luftburna partiklar
som samlats in pa filter i t ex en arbetsmiljo.

PIXE-metoden har unika egenskaper som med stor
framgang torde kunna utnyttjas inom ménga olika
omraden. Fér ménga av specialisterna 4r PIXE-meto-
dens egenskaper emellertid ej tillrdckligt kdnda for att
metodens fordelar ska kunna tas tillvara t ex vid pla-
nering av projekt och genom kombination med avan-
cerad separationsteknik.

For att bedéma halsorisker frin luftféroreningar
utgodr s k biologisk provtagning i méanga fall ett myc-
ket attraktivt alternativ, eftersom analys efter sidan
provtagning kan ge métt som ir bittre korrelerade till

PIXE — Particle Induced X-ray Emission
(partikelinducerad rontgenstralning)

PIXE ir en snabb och kénslig analysmetod for
bestimning av grunddmnen i smé prov (typiskt
milligram till gram). Metoden kan bestimma alla
grunddmnen tyngre dn aluminium samtidigt. Den
minsta méngd som kan bestimmas (detektions-
grdnsen), ligger i storleksordningen nanogram (tu-
senmiljondels gram), medan koncentrationer kan
matas ned till ca en miljondel (ppm).

Protoner (eller tyngre joner) accelereras med en
accelerator till hog energi (2—3 MeV) och far trif-
fa provet. Dérvid utsdnds rontgenstrilning vars
energi (vaglingd, frekvens) dr karaktiristisk for
det grunddmne som sént ut den. Rontgenstralning-
en detekteras med en speciell detektor ((Si)Lide-
tektor), och de dmnen som utsént strilningen iden-
tifieras och kvantifieras. En rutinanalystar ca 1 —5
min. PIXE 4r en analysmetod som &r analog med
XRF, dvs réntgenfluorescens, men dér alstras den
utsinda strilningen genom att rontgenstralning

med hogre energi fAr bombardera provet.

individernas risk och som 4r mindre kostsamma én de
matt man far genom exponeringsmitningar.

Avsikten med detta projekt har varit att utveckla
négra rutiner for PIXE-analys av biologiska prov av
potentiellt arbetsmiljointresse. Ett krav pa rutinerna
har varit att de skulle ta vara pa dtminstone nigon av
PIXE-metodens speciella fordelar — multielement-
kapacitet, snabbhet och l4ga detektionsgrinser i sma
prov.

Ett mycket viktigt skdl f6r projektet har dessutom
varit att exemplifiera PIXE-metodens anvindbarhet
savil vid direkt analys av biologiskt prov som i kom-
bination med nigon separationsmetod. Det #r var
férhoppning att nigon toxikolog, yrkesmedicinare,
yrkeshygieniker, osv med specifika fragestéllningar
ska kunna extrapolera till andra typer av prov och
annan forkoncentrations-/separationsmetodik, som
tillsammans med PIXE-metoden kan skapa unika
mdjligheter till forskning och tillimpning.



Preparering av prov for PIXE

For att kunna genomfoéra PIXE-analys av biologiska
prov fordras ofta nagon form av férbehandling. Ef-
tersom halterna av de intressanta dmnena ar laga eller
mycket laga dr det mycket viktigt att den prepare-
rings/koncentrationsteknik man anvénder inte for-
orenar provet genom att tillféra nya dmnen (metall-
kirl eller metallverktyg kan t ex inte anvéndas), eller
att den orsakar forluster av andra dmnen.

Frystorkning

En teknik dar frystorkning ingar som ett viktigt steg
har utvecklats, och mdjliggdr analys av prover som
blod, lever, njure och liknande viavnader.

Frystorkningen avligsnar vattnet ur proven och
koncentrerar det diarmed till en grad som beror pd
vatteninnehallet. Efter torkningen kan materialet an-
vindas for provberedning eller koncentreras vidare
med nigon annan metod tex lagtemperaturinask-
ning.

Minsta bestimbara koncentration gér ned till ca 1
ppm i det behandlade och analyserade provet. Antag
att det ursprungliga provet har en torrvikt pa 20 %
(efter frystorkning vager provet 20 % av sin ursprung-
liga vikt). Motsvarande detektionsgrinser for det
"vata” provet blir d4 0,20 ppm, vilket r ett typiskt
virde fér manga biologiska material.

Med standardmetoden frystorkning, malning och
pelletpressning har prov av blod, lever, njure, avfo-
ring och liknande analyserats, se figur 1. I blod detek-
teras alltid fosfor, svavel, klor, kalium, kalcium, jarn,
koppar, zink, brom, rubidium och strontium, medan
selen aterfinns i vissa prov. Grundédmnena krom, nic-
kel eller kobolt detekteras normalt ¢j.

Lagtemperaturinaskning

Ldgtemperaturinaskning sker di syrgas efter att ha
passerat ett mikrovagsfilt, fir stromma over provet.
Syrgasen bestar d4, férutom av vanliga syremoleky-
ler, ocks4 av enskilda syreatomer och joner vilka ar
starkt reaktiva. Vid kontakt med provet bildas bl a
oxider av kol och kvive vilka fors bort i gasform.
Inaskning sker redan vid en temperatur av omkring
100 grader. Koncentreringsfaktorn kan variera mel-
lan 2 och 200 gadnger beroende p4 andelen organisk
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Figur 1.

Resultat fran PIXE-analys av en pellet av frystorkad och
homogeniserad njure. Halterna svarar mot ppm i det torra
provet.

substans i provet. Férutom de organiska delarna kan
iven flyktiga dmnen sdsom svavel, klor, brom, kvick-
silver och selen férsvinna i varierande grad, dock i
mycket mindre grad 4n vid hégtemperaturinaskning
iugn.

LAgtemperaturinaskning kan alltsd anvdndas som
ett ytterligare koncentrationssteg om man accepterar
forluster av vissa Amnen. Man infor emellertid ytter-
ligare ett moment i hanteringen, vilket dkar risken att
det biologiska materialet oavsiktligt fororenas. I
manga fall 4r dirfor enbart frystorkning av provet att
foredra.

Jonbyteskromatografi av urin

En metod for selektiv koncentrering (bara vissa dm-
nen koncentreras) har utnyttjats for att bestimma
halter av en del grundimnen i bl a urin. Metoden
lampar sig f6r avsaltning av vétskor. Provldsningen



far passera genom en kolonn fylld med en jonbytare
(Chelex-100 i ammoniumform). Framf6rallt binds da
metaller till jonbytaren medan andra dmnen férsvin-
ner rakt igenom. Genom att skolja ur kolonnen med
syra kan man fi metallerna att lossna och samlas upp
i en liten volym vitska (stor koncentreringsfaktor).
Hittills har mangan, nickel, koppar, zink, kobolt, mo-
lybden, kadmium och bly kunnat koncentreras med
denna metod.

Efter avsaltning/koncentrering med Chelex-100
har i urin fran icke-exponerade personer uppmétts
bl a nickel, koppar, zink och molybden.

Gelfiltrering fOr separation av
serumproteiner

Man vet att vissa metaller binds till speciella proteiner
it ex blodserum. Olika tekniker for att sirskilja dessa
har prévats for att underséka om analys av metallbin-
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Figur 2.

Fordelningar av ett antal element i blodserum efter pro-
teinseparation genom gelfiltrering. Méingdskalorna dr lo-
garitmiska. Den horisontella skalan dr ungefir en logarit-
misk skala av molekylstorleken. Kurvan A, visar protein-
mdngden moniterad med UV-absorption vid 280 nm. Top-
pen vid A innehdller IgM ocho.,-makroglobulin, vid B finns
IgG och IgA, medan vid C frdmst finns albumin. I omrddet
efter D kommer lagmolekylira substanser ut.

Svavel och fosfor har fordelningar som vil féljer protein-
haltskurvan. Jdrn, koppar och zink har toppar vid E, F och
G som sammanfaller med de metallbindande proteinerna
transferrin, ceruloplasmin och albumin respektive. Ka-
lium, kalcium och brom kommer ut med ldgmolekylira
substanser vid I, J och K.

dande protein kan anvindas for att visa p graden av
exponering.

Med hjélp av s k gelfiltrering (Sephadex G-200,
tris-acetatbuffert) har separation av proteiner i blod-
serum utforts. Vid separationen sorteras proteinerna
upp i storleksordning och samlas upp i 80— 100 frak-
tioner. Dessa frystorkas och prov tillverkas. Man fin-
ner bl a att jirn, koppar och zink forekommer max-
imalt i de fraktioner dir de metallbindande proteiner-
na transferrin, ceruloplasmin och albumin férekom-
mer. Se figur 2. Svavel dr nira kopplat till halten av
protein (varierar pd likartat sitt). Gelfiltrering dr en
skonsam men grov separationsmetod och bor kunna
kompletteras med en efterféljande mer hégupplosan-
de metod.

Har och naglar

Enskilda harstrdn och nagelprov kan analyseras di-
rekt utan nigon forbehandling, se figur 3. Genom att
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Figur 3.

Resultat vid PIXE-analys av en punkt pd ett nagelspdn.
Strdldiametern var 1 mm. Bland de detekterade imnena
finns bl a bly och kadmium. Resultaten dr uttryckta i ppm.

gbra analysen i provets tillvéxtriktning kan man fa en
uppfattning om tidsférloppet vid inlagringen av de
olika &mnena d4 haret/nageln bildades.

Har analyseras direkt i en speciell analyskammare
dir haret kan flyttas i langdriktningen. P4 s sitt
erhélls elementférdelningar 1ings med héret, se figur
4. En sadan fordelning kan avspegla halter av 4mnen
i kroppen da haret bildades, men fOrdndringar i
harets elementinnehall kan ocksi ske genom ned-
smutsning, biologiska processer i haret, liksom urlak-
ning vid t ex hartvitt. En enkel metod har utvecklats
for att avgora om ett dmne huvudsakligen ligger pa
ytan, finns i centrum eller ar jimnt fordelat.inuti
harstréet, vilket kan vara till en viss hjéip vid tolknin-
gen av resultaten.
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Kvicksilverkoncentrationen ldngs ett hdrstrd bestimd med
PIXE-analys. Origo motsvarar hdrroten. Hdret kommer
Jrdn en kvicksilverfirgiftad person.

Hud med mikrostrile

Vid normal PIXE-analys 4r den bestrilade arean av
storleksordningen mm? till cm2, men genom fokuse-
ring av protonstralen till s k mikrostrile minskas den
analyserade provarean till typiskt 0,01* 0,005 mm?2.
Jamfort med analys med elektronstrale i ett elektron-
mikroskop (elektronmikroprob) ir detektionsgrin-
serna for protonmikrostrale 10—100 ganger ldgre,
men elektronmikroproben kan 4 andra sidan urskilja
mindre detaljer. Med protonmikrostrale har vi bl a
studerat tunna (0,01 mm) snitt av hud. Férdelningar
i djupled av kalium, kalcium och vissa metaller har
uppmitts och visat sig stimma val 6verens med mot-
svarande analyser med elektromikroprob, se figur 5.
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Figur 5.

Mikrostrdleanalys av ett snitt av hud i djupled. Hudytan
finns vid position 100 och grédnsen mellan éver- och under-
hud strax ovanfor position 40. Figuren visar fordelningar-
na av kalcium, jérn och zink.

Rapporten

Metodik for snabba multielementanalyser av biolo-
giskt material, kan bestillas kostnadsfritt frAn Lunds
Tekniska Hogskola, Avdelningen for Karnfysik, tele-

fon 046-10 76 31. ﬁ
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