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1. Indledning

Af hensyn til den malrettede beskyttelsesindsats for grundvandet og fremtidige indvindings-
strategier, er der et presserende behov for bedre viden om, i hvilket omfang grundvandet i ind-
vindingsoplandene indeholder miljgfremmede stoffer. De miljgfremmede stoffer kan vaere
kendte stoffer fra kendte kilder, men der er ogsa behov for at undga fremtidige overraskelser
relateret til stoffer, hvor man i dag ikke ved noget om deres udbredelse i grundvandet. Nogle af
de miljgfremmede stoffer vil falde i kategorien “fortidens synder’, for hvilke der fgrst og frem-
mest er brug for at etablere fagligt baserede forventninger til, hvor laenge stofferne vil udggre
en udfordring for bl.a. drikkevandsforsyningen. Andre stoffer vil udvaskes til grundvandet fra
igangvaerende aktiviteter pa jordoverfladen, hvorfor der for denne type af stoffer kan vaere et
lokalt behov for at regulere anvendelsen af disse stoffer gennem den konkrete lokale grund-
vandsbeskyttelse.

For at opna stgrst mulig viden om grundvandstruslen fra kendte og ikke kendte miljgfremmede
stoffer, kan non-target-screeninger anvendes til at afdeekke tilstedevaerelsen af kemiske stoffer i
grundvandet. Derudover kan non-target-screeninger ogsa vaere interessante i forbindelse med

vandrensning pa vandforsyningsanlaeggene eller for at vurdere risiko for afsmitning af materia-
ler, der kommer i kontakt med drikkevandet.

Denne rapport praesenterer kort og praecist non-target-metoden, metodens modenhed, de po-
tentielle nuveerende og fremtidige anvendelsesmuligheder i forbindelse med risikoanalyser i
grundvandsbeskyttelse og de dilemmaer, der fglger med metoden.

Rapporten diskuterer, i hvilket omfang non target-metoden kan give de svar, som stilles i forbin-
delse med grundvandsbeskyttelsen, nu og i fremtiden, og hvordan den nye viden om stoffer,
man maske aldrig har hgrt om, kan handteres. En szerlig udfordring er i dag, at der i vidt om-
fang ikke findes kravveerdier eller standardiserede mader til at handtere mange af de stoffer,
som kan blive identificeret med de nye metoder. Rapporten forklarer ogsa, hvorfor det ikke er
realistisk at forvente, at det nogensinde vil veere muligt at vide alt om, hvad der er i vandet, el-
ler hvad der er pa vej til grundvandet fra kilder pa jordoverfladen.

Hvis data skal kunne bruges til forvaltningsformal, er der behov for, at der findes og anvendes
standardiserede metoder til analyse og datahandtering. Palideligheden og kvaliteten af meto-
derne skal vaere kendt, og ideelt set skal det vaere kommercielt tilgaengelige metoder, hvor kun-
den pa forhand ved, hvordan resultaterne skal handteres og tolkes.

GEUS har i dette notat forsggt at formidle, hvad moderne analyseteknikker, herunder target-
analyser, suspect-screeninger og non-target-screeninger, konkret og pa et fagligt grundlag kan
bidrage med i grundvandsbeskyttelsen. | forleengelse heraf er der formuleret en raekke anbefa-
linger til anvendelsen af non-target metoder pa kort og lang sigt, se kapitel 6.2.
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2. Baggrund og formal med rapporten

Der er et presserende behov for bedre viden om hvilke stoffer, der er i vores vand — fx viden om
i hvilket omfang grundvandet i et opland til en vandindvindingsboring indeholder miljgfrem-
mede stoffer. Denne viden har stor betydning for en malrettet beskyttelsesindsats og fremti-
dige indvindingsstrategier. | grundvandsbeskyttelsen skal der tages beslutninger om omfanget
af indsatser pa trods af usikkerhed om grundvandets forureningstilstand og eksakte trusselsbil-
lede. Non-target-screeninger skal i denne sammenhaeng ses som et vaerktgj til at reducere
denne usikkerhed.

Formalet med rapporten er at formidle, hvad non-target-analyser er, og hvordan de kan bruges,
herunder metodens modenhed og de tekniske udviklingstendenser, der for gjeblikket synes at
pege pa fremtidige anvendelsesmuligheder. Formalet er ogsa at formidle viden om non-target-
analyser i et nemt forstaeligt sprog til fagpersoner inden for grundvandsbeskyttelse, dvs. pa
vandvaerker, hos radgivere og offentlige myndigheder. De kendte faldgruber ved anvendelse af
metoden diskuteres, og visioner for fremtidige Igsninger ift. fx tolkning af resultater, datahand-
tering og kommunikation af resultaterne praesenteres.

| rapporten beskrives desuden potentialet for anvendelse af non-target og lignende analyser i
relation til risikoanalyse af grundvandstrusler. Dette er szerligt med henblik pa en mulig anven-
delse i kontekst af en malrettet grundvandsbeskyttelse af omrader med potentiale for grund-
vandsdannelse.

Rapporten er udarbejdet pa baggrund af de seneste ars erfaring i GEUS med udvikling af non-
target-analyser, og ikke mindst mulighederne for at anvende resultaterne fra sddanne analyser i
samspil med egentlige target-analyser og handtering af de udarbejde analyseresultater.

Non-target omradet er et meget aktuelt forskningsomrade, og derfor er der meget udvikling og
forandring undervejs. Dette geelder deciderede for de tekniske metoder, men faktisk ogsa for
begreberne. Der er forsggt at holde en rgdt trad igennem denne rapport og forklare de brugte
begreber med de mest udbredte definitioner. Det anbefales at afklare forstaelsen af begre-
berne i forvejen med samarbejdspartneren, nar der anvendes non-target-analyser, for at fore-
bygge skuffelser pa grund af falske forventninger.
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3. Introduktion til non-target screening

| dette kapitel, der giver en kort introduktion til non-target-screening, gennemgas de faglige
grundelementer bag non-target-screening. | syv afsnit gennemgas den bagvedliggende faglig-
hed, der er mest relevant for forstaelsen, tolkningen og anvendelsen af non-target-screening og
de tilhgrende resultater. Der er lagt veegt pa at beskrive de forskelle i den metodiske tilgang,
der ligger bag non-target screening sammenlignet med de gaengse malrettede target-analyser
for enkeltstoffer, der ellers anvendes i dag. Kapitlet skal etablere grundlaget for at lseseren kan
blive i stand til at afveje fordele og ulemper ved at inddrage non-target-screening i arbejdet
med grundvandsbeskyttelsen. En faktaboks i slutningen af kapitlet sammenfatter de vigtigste
budskaber i en kort oversigt.

3.1 Fra target til non-target

Traditionelt analyseres miljgfremmede stoffer, derunder pesticider og deres nedbrydningspro-
dukter, ved sakaldte target-analyser. Til target-analyser udvzelges og optimeres metoderne
malrettet de enkelte stoffer. For den malrettede metode sker metodeudvikling og validering
pa basis af en ren kemisk standard for det konkrete stof med henblik pa at optimere et ngjag-
tigt og preaecist kvantitativt resultat med lavest mulig detektionsgraense. Detektionsgraensen er
defineret som den laveste koncentration, hvor et konkret stof med stor sikkerhed kan pavises i
en prgve. Detektionsgraensen for et givet stof afhanger af den valgte analysemetode.

Non-target-analyser beskriver en helt anderledes tilgang til analysen. Uden at vaelge, hvilke
konkrete stoffer der skal males for, sigter non-target-analyser mod at registrere alt, hvad der
kommer ind til detektoren i analyseapparatet. | fgrste omgang bliver signalerne fra stofferne
ikke navngivet, eller associeret til et specifikt stof som ved en almindelig target-analyse, men
bliver blot registreret som sakaldte features. Fgrst i den efterfglgende databehandling bliver
der dykket ned i resultaterne, og features bliver navngivet i en ret kompleks og tidskreevende
proces.

Forskellen mellem target og non-target-analyserne kan illustreres med frugtkurve (Figur 1). Ved
brug af den traditionelle metode, er udgangspunktet, at der udvaelges nogle specifikke stoffer,
som der gnskes bestemt, om de findes i pr@ven og i hvilken koncentration. Nar prgven analyse-
res, seettes massespektrometret til at filtrere alt andet end de udvalgte stoffer fra. | eksemplet
med frugtkurven kan det sammenlignes med at lede efter alle abler og kirsebaer og derved kan
man finde maengden af sebler og kirsebaer i kurven, mens man ikke kan se de resterende frug-
ter og beer, selvom de ogsa ligger i kurven. Ved non-target-analyser filtreres der derimod ikke
for et bestemt stof, men alt, der kommer igennem til detektoren i analyseapparatet, registre-
res. Det er symboliseret pa Figur 1 ved at alle frugter og baer i kurven findes, men i fgrste om-
gang dog kun, hvad der ligger i kurven, og ikke hvor mange.
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Traditionelle metode med udvalgte standarder

Hvor mange
&bler og
kirsebeer ligger
i kurven?

Non-target-analyse uden udvelgelse inden analyse

Hvilke frugter
og beer ligger i
kurven?

Figur 1 Principper for den traditionelle target-analyse og non-target-analyser forklaret med en
frugtkurv-model til sammenligning. Bemaerk, at ved at ga fra traditionel target-analyse til non-
target-analyse, gdr man fra at vide, hvor meget af en bestemt slags stoffer, der er i prgven, til
at vide hvilken slags stoffer, der befinder sig i préven, men ikke hvor meget.

3.2 Databehandling af non-target-data — target, suspect og non-target-
screening

Efter den kemiske non-target-analyse er det fgrste trin i databehandling den sakaldt feature de-
tektion (Figur 2). En feature beskriver en top i dataseettet, som kan beskrives med en unik kom-
bination af ngjagtig masse og retentionstiden fra kromatografien. En eller flere features beskri-
ver derfor tilstedevaerelse af et uidentificeret stof. Der er forskellige indgangsvinkler til at iden-
tificere stoffer og dermed navngive de fundne features i non-target-data, alt athaengig af den
forudgaende viden og de spgrgsmal, som gnskes besvaret: Er der fx en forventning, om at be-
stemte stoffer forekommer i prgven? Er der en kemisk standard til radighed? Er der nogle mgn-
stre i dataseettet, der udskiller sig?

Hvis der for et givent kemisk stof findes en tilgaengelig kemisk standard, kan den bruges til at
bekraefte et fund i non-target-data ved at analysere standarden (verificering). Nar der anvendes
kemiske standarder pa et analyseapparat, der kan udfgre non-target-screening, vil man ofte
tale om target-screening, hvor man ikke alene far verificeret et fund, men ogsa opnar en kon-
centration af stoffet — ofte dog ikke lige sa praecist som ved en traditionel optimeret metode,
den sakaldte target-analyse. For at kunne agere bedst muligt pa analyseresultaterne, vil en de-
cideret target-analyse vaere at foretreekke fremfor et target-screeningresultat. Det anbefales
derfor at fa lavet kvantitative target-analyser, hvis viden om koncentrationer er vaesentligt i den
konkrete undersggelse. Target-analyser vil typisk blive gennemfgrt efter en verificering i en tar-
get-screening.
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Den store fordel ved non-target-screening er muligheden for at undersgge tilstedevaerelsen af
stoffer, hvor man ikke har en kemisk standard til radighed. Ved ren non-target-screening traek-
kes information ud af data fra den kemiske analyse, helt uden foregaende viden om hvilke stof-
fer, der kunne optraede i prgven. Baseret pa et konkret spgrgsmal kan forskellige prgver sam-
menlignes med hinanden med henblik pa at afdaekke forskelle og ligheder i datasaet (featureli-
sterne) — ofte kaldet det kemiske fingeraftryk. Her kunne det fx vaere formalet at finde mgnstre,
fx en trend over tid eller en rumlig fordeling. Disse analyser kan danne baggrund for at priori-
tere hvilke features, der skal identificeres og endeligt verificeres med en kemisk standard. Prio-
ritering af hvilke features, der skal fokuseres pa i et non-target-datasaet er den helt store udfor-
dring, og netop her er det afggrende, hvilke meget konkrete spgrgsmal, der stilles til undersg-
gelsen. Ren non-target-screening er den mest abne tilgang til databehandling af de kemiske
analysedata og kan afslgre tilstedevaerelsen af nogle helt nye og hidtil ukendte stofferi en
vandprgve. Ren non-target-screening er dog ogsa den mest omfattende og mest tidskraevende
tilgang.

Et mellemniveau er sakaldt suspect-screening. Her undersgges tilstedevaerelsen af stoffer, som
der er mistanke om, findes i prgven, men, hvor der ikke er en kemisk standard til radighed.
Disse stoffer kan samles pa en sakaldt suspectliste. Nar suspectlisten sammenlignes med data
fra non-target-analysen, ledes der efter de af de tidligere omtalte features, der passer til stof-
ferne pa listen. Ved en dybdegaende undersggelse (fx sammenligningen med spektrum fra en
database) opnas der en stgrre og stgrre sikkerhed for om identiteten af de fundne ‘suspects’ er
korrekte eller ej. Opsaetning af suspectlisterne er derfor et vigtigt og meget vaerdifuldt grundlag
for screeningen. Pa hjemmesiden for NORMAN-netvaerket (Network of reference laboratories,
research centres and related organisations for monitoring of emerging environmental substan-
ces) findes der en raekke eksempler pa suspectlister fra diverse forskningsprojekter (www.nor-
man-network.net). Disse kan anvendes som inspiration til at oprette egne lokale suspectlister.
Det anbefales dog at gennemga listen ngje og begraense listen til stoffer, hvor der er en stor for-

ventning til, at stofferne findes i pr@ven. Dette skyldes, at der potentielt er en stor chance for,
at der er et match pa en feature, nar der er mange stoffer pa listen. Jo stgrre viden, der forelig-
ger om, hvorvidt stoffet potentielt kan findes i prgven, desto st@rre chance er der for, at et
match kan bekraeftes i den videre undersggelse. Endeligt bekraeftet er et stof dog f@rst ved
hjeelp af en kemisk standard.

En af de store fordele ved non-target-analyserne er, at radata og featurelisten, der blev genere-
ret ved featuredetektion, kan gemmes til sakaldt retrospektiv analyse. Det betyder, at data kan
genbesgges og fx processeres med en ny suspectliste, hvis der opstar kendskab til nye stoffer.
Ved en retrospektiv analyse kan det derfor undersgges om et “nyt” stof allerede har veeret til
stede pa en given lokalitet tidligere. Derfor er det meget vigtigt at gemme bade radata og fea-
turelister til videre undersggelser.
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Figur 2 Non-target-workflow: (A) Non-target-analyse (kemisk analyse trin 1-4 med hgjtoplgse-
ligt massespektrometer jf. kapitel 3.4); (B) F@rste trin i databehandling: detektion af alle fea-
tures (toppe med unik kombination af retentionstid og masse) i datasaettet; (C) Foregdende vi-
den som afgar, hvor databehandling begyndes, dette trin bestemmes desuden af de konkrete
spgrgsmdl der gnskes afklaret med analysen; (D) Identificering af stoffer via target, suspect el-
ler non-target-screening. Bdde suspect og non-target-screening ender med tentative identifice-
ringer, der skal verificeres med en kemisk standard (se kapitel 3.3).

3.3 Sikkerhedsniveau af stofidentifikation

Som det fremgar af ovenstaende afsnit, kan identifikationen af et stof i forbindelse med su-
spect og non-target-screening ske med stgrre eller mindre sikkerhed, hvorfor der typisk tales
om, at et stof er identificeret pa et vist sikkerhedsniveau. Figur 3 viser én af de mest udbredt
anvendte definitioner af sikkerhedsniveauer, der blev indfgrt af Schymanski mfl. i 2014. Her de-
fineres det hgjeste sikkerhedsniveau som ”Level 1”7, hvor identiteten af et fundet stof er be-
kreeftet med en kemisk standard, som ogsa er analyseret med den pagseldende metode og i det
samme laboratorium. ”"Level 2” beskriver et niveau, hvor der er stor sikkerhed i forhold til at
have identificeret det korrekte stof, men hvor identifikationen er baseret pa sammenligning
med informationer fra fx eksterne databaser, men hvor den endegyldige bekraeftelse med en
kemisk standard pa eget laboratorium ikke er foretaget. Pa ”"Level 3” og “Level 4” stiger usikker-
heden i forhold til at kunne omsaette en feature i analysen til information om et konkret stof.
"Level 5” beskriver en feature hvor man kun kender masse og retentionstid, men ikke har yder-
ligere informationer om stoffets identitet. Videre undersggelser, nyopstaet viden eller brugen
af in-silico metoder (forudsigelse baseret pa den kemiske struktur), kan fgre til at stoffer, der
ferst blev identificeret pa et lavt niveau, kan identificeres med hgjere og hgjere sikkerhed.
Denne yderlige strukturopklaring er vist med pilene fra de lavere til de hgjere sikkerhedsni-
veauer i Figur 3 til hgjre.
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| kontekst af disse sikkerhedsniveauer bgr det tilstraebes at verificere et stof pa "Level 17, fgr
der iveerksaettes konkrete indsatser malrettet over for et bestemt stof, da der uden identifika-
tion pa "Level 1” altid vil veere en usikkerhed i forhold til, om det er det korrekte stof, der er
blevet identificeret i databehandlingen — selv pa “Level 2”. En prioritering af stofferne, der er
identificeret pa "Level 2” eller "Level 3”, kan imidlertid vaere en stor hjelp for det opfglgende
analysearbejde, hvis flere af de mindre sikkert identificerede stoffer gnskes verificeret pa ”Level
1”. Dette bl.a. for at sikre, at der ikke ngdvendigvis skal skaffes kemiske standarder til verifice-
ring af alle fundne stoffer, men alene til de stoffer, der prioriteres hgjt, da det kan vaere meget
dyrt at fremskaffe en standard, og i nogle tilfeelde slet ikke er muligt. Der findes i dag ikke al-
mindeligt anvendte metoder til at foretage en sadan prioritering, men der forskes i at udvikle
metoder til bl.a. dette formal. Hvordan der skal prioriteres mellem de stoffer, der identificeres

pa lavere sikkerhedsniveau end ”Level 1”, vil derfor i gjeblikket skulle besluttes fra sag til sag.

Level 1: Confirmed structure

by reference standard Purchase of

\ reference
Level 2: Probable structure standard
by library match, diagnostic evidence \ /

. . Structure
Level 3: Tentative candidate elucidation using

by structure, substituent, class MS/MS-data,
in-silico methods,
Level 4: Unequivocal molecular formula > databases, NMR...

Level 5: Exact mass of interest

Figur 3 Niveauer af sikkerhed for korrekt identifikation af de pdviste stoffer (level of confidence).
Her med de fem hyppigst anvendte niveauer som defineret af Schymanski mfl. (2014). | Igbet af
en tidskreevende proces, kan stofferne identificeres pd hgjere niveau og endegyldigt verificeres
ved brug af en kemisk standard.

3.4 Forudsatning for non-target-screening: En meget ngjagtig massebe-
stemmelse

Uanset om der foretages target eller non-target-analyse af en grundvands- eller drikkevands-
prove, bestar processen af flere trin (Figur 4), inden det endelige resultat opnas: 1. prgvetag-

ning, 2. prgveforberedelse og opkoncentrering, 3. kromatografisk fokusering og separering af
stoffer, 4. detektion med et massespektrometer, og 5. databehandling.
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Prgvetagning Prgveforberedelse Kromatografisk Detektor Databehandling
0og Opkoncentrering separaﬁon

3 U ] =
Figur 4 Den kemiske analyse af en grundvandsprgve er baseret pd flere forskellige trin, der hver
isaer har betydning for kvaliteten af det endelige resultat.

Forudsaetningen for, at det i dag er muligt at anvende non-target-screening metoder, er, at der
er sket en betydelig forbedring af de massespektrometre, der bruges som detektor i den kemi-
ske analyse. Et moderne massespektrometer kan male massen af et molekyle meget mere ngj-
agtigt end tidligere og bliver derfor kaldt for et hgjtoplgseligt massespektrometer (HRMS). Helt
basalt kan det sammenlignes med, at man vejer en genstand pa en ny vaegt, som sammenlignet
med den traditionelle vaegt er meget mere fglsom, og derfor angiver vaegten med flere bety-
dende cifre.

Figur 5 viser et eksempel pa de forskellige resultater, der opnas ved at anvende forskellige ty-
per af massespektrometre med forskellig ngjagtighed til analyse af de to pesticider Carbenda-
zim og DEET. Nar de to stoffer males med den traditionelle type massespektrometre med lav
oplgselighed, vil de begge have molekylemassen 191. Selvom molekylerne har en forskellig ke-
misk formel og struktur, sa ser det ud til at begge molekylerne vejer det samme, nar molekyler-
nes vaegt kun kan bestemmes med tre betydende cifre. Derfor er det umuligt at skelne imellem
de to stoffer ved den traditionelle analyse bare baseret pa molekylmassen.

Figur 5 viser ogsa, at fgrst nar der anvendes de nye, meget mere praecise massespektrometre
med hgj oplgselighed (ngjagtighed pa massen), kan der alene pa stoffernes masse ses forskel
pa de to stoffer, fordi den forskellige masse pa de to stoffer rent faktisk kan erkendes, nar der
indgar flere betydende cifre i analyseresultatet.

12

Lavoplgslig i Hgjoplgslig
massespektrometri o: is massespektrometri

H O
N  )—OCH; CD
)—NH 191 O 191.0693

N Carbendazim o
CoHgN30, «+

O J
§ 191 O 192.1383
DEET e

C12H17NO e

: 12.0000
1.0078
1 14.0031
: 15.9949

QzIn
ozIn

Figur 5 Forskellen mellem lav- og hgjopl@selig massespektrometri: Pa de traditionelle instru-
menter med lav opl@selighed har de to stoffer samme masse (gr@nne pletter), mens de pd de
nye massespektrometre med hgj oplgselighed kan adskilles, idet masserne er forskellige
(gr@nne aebler og peerer) og deres kemiske formel kan fastlaegges.
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Ud fra den ngjagtige masse kan der formuleres en kemisk formel, som angiver det bedste bud
pa kombinationen af forskellige atomer. Ved inddragelse af et sdkaldt MS/MS- eller MS2-spek-
trum, som viser fragmenteringsmegnstret nar molekylet slas i stykker i analyseapparatet, er det
yderlige muligt at opklarer strukturen og dermed hvilket stof, der passer til en detekteret fea-
ture.

Det er netop den meget hgje masse-ngjagtighed, der muligggr, at det ikke er ngdvendigt pa
forhand at udvaelge, hvilke stoffer analysen skal omfatte, og at der efter analysen kan laves en
detaljeret databehandling med det formal at finde ud af, hvilke stoffer der findes i prgven. Det
er dog vaesentligt at huske p3, at de indledende trin fgr den egentlige detektion i massespek-
trometret, dvs. prevetagning, prgveforberedelse/opkoncentrering og kromatografi fgr stofferne
i prgven rammer detektoren i massespektrometret stadig er underlagt de samme principper og
dermed faglige udfordringer og fejlkilder, som det kendes fra traditionelle target-analyser.

3.5 Det kemiske rum — der findes ikke én metode til at afdakke alle
stoffer

| de traditionelle target-analyser foretages der typisk en optimering af metoden for hvert enkelt
stof. Her kan det vaere, at fem forskellige stoffer bliver analyseret med fem forskellige analyse-
metoder, som hver isar er optimeret til hvert af stofferne. Ved non-target-analyser er meto-
den ikke optimeret til konkret udvalgte stoffer, men i stedet er metoden malrettet en gruppe
af stoffer med lignende fysisk-kemiske egenskaber. En sadan stofgruppe kan fx vaere en raekke
stoffer, der er nogenlunde lige mobile i vandfasen eller pa anden vis har falles fysisk-kemiske
egenskaber. Hvert trin i den kemiske analyse kan optimeres i forhold til disse egenskaber og
dermed inkludere eller udelukke nogle typer stoffer. Det betyder, at ud fra det samlede kemiske
rum (alle kemiske stoffer) har hvert trin indflydelse pa hvilke stoffer, der ender i det detekter-
bare rum. Figur 6 viser dette symbolsk for stoffer med forskellig flygtighed og mobilitet. Gaskro-
matografi (GC), vaeskekromatografi (LC), hydrofil-veeskekromatografi (HILIC) og superkritisk-vae-
skekromatografi (SFC) er forskellige kromatografiske teknikker, som pa forskellig vis separerer
stofferne i analyseapparatet, for de nar frem til detektoren.

Det betyder, at afhaengigt af hvilken metode, der vaelges, sa vil nogle stoffer detekteres, mens
andre vil blive udelukket og aldrig na frem til detektoren, hvilket resulterer i, at man kan se
forskellige delmangder af stoffer i en prgve med de forskellige teknikker. Det vigtigste budskab
her er, at en bestemt non-target-analysemetode grundlaeggende skal opfattes som et kom-
promis mellem at afdakke sa stort et omrade af det kemiske rum som muligt, samtidig med
at metoden er sensitiv nok til at detektere de enkelte stoffer i sa lave koncentrationer som
muligt.

Laboratoriet er derfor ofte ngdt til at veelge en kombination af forskellige non-target-metoder,
hvis man skal kunne afdaekke en meget stor del af det kemiske rum. Ofte er dette dog ikke ngd-
vendigt, da der i mange tilfeelde vil veere muligheder for, at en konkret analyse kan begraenses
til et omrade af det kemiske rum ud fra en forventning om hvilke typer stoffer, der forventes i
prgven, eller som har stgrst betydning for den specifikke undersggelse.
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Figur 6 Det kemiske rum. Der findes ikke én metode, der kan daekke alle taenkelige stoffer i ver-
den pa én gang. Man er derfor ngdt til i forvejen at have nogle ideer om, hvilke typer af stoffer
man vil analysere for, og man skal vaere klar over, at de enkelte metoder hver iseer kun daekker
en gruppe af stoffer med samme fysisk-kemiske egenskaber, hvilket ogsa kaldes, at de ligger i
den samme del af det totale kemiske rum. GC, LC, SFC, HILIC stdr for forskellige kromatografiske
analyseplatforme, der hjaelper med at veelge de stoffer til, som detektoren skal mdle pa. Adap-
teret fra Black mfl. (2022) og en figur fra Jan H. Christensen, KU.

Det, at man ved en non-target-analyse gnsker at afdeekke sa stor en del af det kemiske rum som
muligt, er netop den vaesentligste grund til, at der sjeeldent opnas de samme detektionsgraenser
som i deciderede target-analyser, som gennem justering af en raekke tekniske analyseparametre,
hver isaer er optimerede til ét bestemt stof (jf. ogsa afsnit 3.1 ovenfor).

3.6 Verificering af metoden — sammenligning med target-resultater og
blindprgver

For at vurdere, hvilket kemisk rum, der daekkes af en konkret metode, og hvor sikker man kan
vaere pa sine fund, er det en god idé at sammenligne resultaterne fra non-target-analysen med
resultater fra traditionelle target-analyser, der er udfgrt pa samme tidspunkt for samme prgve.
Pa denne made kan det vurderes, om de stoffer, der er relevante for en konkret undersggelse i
rimelig grad afdaekkes af metoden, ligesom det ogsa er muligt at vurdere, hvorvidt metoden
giver anledning til "falsk” detektion af stoffer, der ikke er i prgven. Dette er szerligt vaesentligt i
forhold til at vurdere, i hvilket omfang det er muligt at stole pa fund af stoffer, der er identifice-
ret pa "Level 2” eller ”Level 3”, da identifikationen af disse er meget afhaengig af databehand-
lingen og derfor af den person, som har identificeret stofferne. For at undga, at der er for fa
fund til at evaluere resultaterne, er det en fordel at sende en kontrolprgve med nogle tilsatte
kendte stoffer med en kendt koncentration (gerne mange) til laboratoriet sammen med sine
ukendte prgver. Stofferne i kontrolprgven skal helst repreesentere de typer af stoffer, der for-
ventes i prgven, og de skal derfor have de fysisk-kemiske egenskaber, som kendetegner det ke-
miske rum, der forventes daekket af non-target-analysen.

Fejl! Et bogmaerke kan ikke henvise til sig selv.Stoffer, der identificeres i non-target-metoden,
men som ikke pavises i target-analysen bliver kaldt falsk positive. Dette kan bade skyldes foru-
rening af prgven, eller at stoffet er fejlagtigt identificeret i fortolkningen af de observerede fea-
tures i non-target-analysen.
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viser, hvordan man kan vurdere kvaliteten af et analyseresultat og iszer vurdere, om der er tale
om sakaldt falske positive fund eller falske negative fund. | eksemplet er stofferne undersggt
med savel target som non-target-analyser, og der er i non-target-analysen foretaget en suspect-
screening, inklusiv en kgrsel af en kontrolprgve, som har muliggjort identifikation af stoffer pa
et sikkerhedsniveau mellem “Levell” og “Level 3”. Hvis begge metoder kommer til det samme
resultat, sa omtaler man det som korrekt positiv (fund) og korrekt negativ (ikke-fund). Nar et
stof findes ved target-analyser, men ikke identificeres med en non-target-metode, sd omtales
disse som en falsk negativ i non-target-analysen. Arsagen til falske negativer kan veere, at den
anvendte non-target-metode ikke daekker det kemiske rum, der skal afdaekkes for at “fange”
netop dette stof, eller at detektionsgraensen i non-target-analysen er for hgj, og stoffet derfor
ikke pavises ved den givne koncentration i prgven. Stoffer, der identificeres i non-target-meto-
den, men som ikke pavises i target-analysen bliver kaldt falsk positive. Dette kan bade skyldes
forurening af prgven, eller at stoffet er fejlagtigt identificeret i fortolkningen af de observerede
features i non-target-analysen.

Tabel 1 Vurdering af analysekvalitet: Forklaring af begreberne falske positive og negative resul-
tater og korrekte positive og negative resultater

Analyseret med
target-metode?

Ved suspect-scree-
ning: Stof har veret
pa suspectlisten?

Fundet og kvantifi-
ceret med target-
analysen?

Identificeret med
non-target-meto-
den (Level 1-3)

Evaluering

ja

korrekt positiv

ja

falsk negativ

nej

falsk positiv

nej

korrekt negativ

For at begraense omfanget af de falske resultater anvendes blindprgver. Blindprgver simulerer
en prgve og indgar i analysen pa lige fod med alle andre prgver, men udggres i stedet af opren-
set helt rent vand. Det er bedst at medtage feltblindprgver, (ogsa kaldet fletblanke), som bliver
inddraget allerede ved prgvetagningen og dermed daekker hele processen fra prgvetagning til
analyse. Inddragelse af blindprgver kan szerligt minimere antallet af falske positive i non-target-
analysen, da alle stoffer, der findes i blindprgverne kan udelukkes som fund i de reelle prgver.
Derudover kan der laves en trippelbestemmelse (replikater) af prgven, enten allerede ved prg-
vetagning eller som minimum ved at splitte prgven i laboratoriet fgr prgveforberedelse og ana-
lyse. Ved at seette krav om, at et stof skal findes i alle replikater, kan antallet af falske positive
minimeres.

3.7 Koncentrationsbestemmelse uden standarder

Nar en malrettet target-analyse optimeres og valideres, optimeres den til at veere meget preaecis
og meget ngjagtigt. Ngjagtighed beskriver, om den malte koncentration er den korrekte kon-
centration, mens preaecision beskriver spredning, nar den samme prgve bliver analyseret gen-
tagne gange med den samme analysemetode. Dette kan dog ikke ggres pa samme made ved
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non-target-screeninger. Uden en kemisk standard er det ikke lige til at kvantificere et (ukendt)
stof.
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Figur 7 Sammenligning af kalibreringskurver fra 1,2,4-Triazol og DMS. Det er meget tydeligt, at
DMS fremkalder et stgrre signal fra detektoren, selvom koncentrationerne er de samme. Kali-
breringen hjeelper os sdledes med at fastlaegge ngjagtigheden. Spredningen omkring de gen-
tagne prgver med samme koncentration, hjeelper med at fastlaegge praecisionen.

Arsagen er, at signalet fra analyseapparatet ikke er direkte koblet til en bestemt koncentration
for alle de stoffer, der undersgges, og derfor har man brug for at anvende en kemisk standard,
for at kunne kvantificere stofferne ngjagtigt. Signalet fra analyseapparatet er ofte angivet som
Peak Area (ogsa kaldet top) for det signal, som stofferne giver anledning til, nar de rammer de-
tektoren. Det er veerd at bemaerke, at nogle stoffer giver et hgjt signal (stort Peak Area), andre
stoffer et lavere signal ved den samme koncentration i prgven. Figur 7 viser fx to kalibrerings-
kurver for 1,2,4-Triazol og DMS. Det ses meget tydeligt, at DMS fremkalder et langt st@rre sig-
nal (Peak Area) end 1,2,4-Triazol, selvom koncentrationerne er de samme. Det betyder, at uden
en standard for bade 1,2,4-Triazol og DMS, er det ikke muligt direkte at oversaette signalet til en
koncentration. Hvilket ogsa betyder, at hvis der ikke er nogen kalibrering overfor en standard
med kendt koncentration, er ngjagtigheden af analysen ukendt, uanset hvor praecist analysen
er udfgrt.

Den aktuelle forskning er i gang med at udvikle modeller, som kan forudsige koncentrationen pa
baggrund af den kemiske struktur. Der findes nogle mindre kommercielle Igsninger (fx Quantem
Analytics, Tartu, Estonia, www.quantem.co) eller nogle mere omfattende Igsninger (Tisler mfl.,
2024). Udviklingen sker meget hurtig, og modellerne bliver bedre og bedre. Man skal dog fortsat
veere meget forsigtig ved anvendelse af disse resultater. Der er stadig store usikkerheder forbun-
det med disse modeller. Det geelder isaer, nar modellen ikke direkte er udviklet og afprgvet til
den valgte analysemetode. Resultaterne kan derfor give en falsk tryghed. Og sa skal det naevnes,
at det selvfglgeligt ogsa afhaenger af, at identifikationen af et stof er korrekt.
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Sammenfatning af de vigtige aspekter af non-target-screening

v" Non-target-screening (NTS) beskriver en kemiske analysemetode, hvor der ikke vaelges et
bestemt stof, et target, ud i forvejen — en kompleks databehandling giver mulighed for at
identificere stofferne i prgven efterfglgende, ogsa pa et langt senere tidspunkt (retrospek-
tiv analyse).

v’ Suspect-screening er en underklasse i databehandlingen, hvor der undersgges, om et be-
stemt stof forekommer i prgven — dog uden at det er ngdvendigt at have en kemisk stan-
dard for stoffet.

v NTS bygger pa en videreudvikling af massespektrometre, som kan male molekylers masse
med en meget hgj ngjagtighed — de gvrige trin i den kemiske analyse (sasom prgveforbe-
redelse, kromatografi, osv.) er stadigvaek afggrende for, hvilke stoffer der bliver "fanget” i
metoden, og dermed kommer frem til detektoren (massespektrometret).

v" Der findes ikke én metode, der afdaekker hele det kemiske fingeraftryk af en prgve — hvert
trin i den kemiske analyse inkluderer/udelukker nogle typer af stoffer, og den endelige me-
tode afdaekker dermed kun en delmaengde af det totale kemiske rum.

v' Identificering af et stof bliver angivet med et sikkerhedsniveau — s laenge et stof ikke er
verificeret med en kemisk standard, sa er der altid en vis usikkerhed forbundet med iden-
tificeringen. Sikkerhedsniveauet bliver ofte angivet efter Schymanski-skalaen med Level 1-
5, hvor "Level 1” betyder “valideret med en kemisk standard”. Identificering af stoffer i NTS
er delvist baseret pa manuelle vurderinger, og er dermed meget afhaengig af den person,
der udfgrer vurderingen.

v" Koncentrationsbestemmelse af stoffer uden kemiske standarder bygger pa forudsigelses-
modeller baseret pa den kemiske struktur. Denne type af koncentrationsbestemmelse kal-
des ofte “semikvantificering” og har vaesentligt stgrre usikkerhed end koncentrationsbe-
stemmelser baseret pa anvendelsen af kemiske standarder - og er yderligere afhaengig af,
at identificeringen af stoffet er korrekt.

18 GEUS



4. Eksempler pa anvendelsen af non-target-screening

| dette kapitel praesenteres udvalgte eksempler pa non-target-screening, der illustrerer potenti-
alet — men ogsa faldgruberne — ved at anvende non-target-screeninger i grundvands- og drikke-
vandssammenhang. Non-target-screening byder pa mange fordele, i forhold til de traditionelle
target-analyser. Vi har nu en metode til radighed, der kan identificere nye (hidtil ukendte) kemi-
ske stoffer, uden at det er ngdvendigt at have en kemisk standard i forvejen, og tilmed behgver
vi i nogle tilfeelde ikke engang at have forhandsviden om, at stoffet findes i prgven, der skal
analyseres. Metoden er i dag stadigveek under udvikling, og interessenter inden for grund-
vands- og drikkevandssektoren er i gjeblikket ved at finde ud af, hvordan denne nye type af
data bedst muligt kan anvendes inden for dette omrade. | dette kapitel gives et indblik i nogle
af mulighederne gennem en raekke konkrete cases, hvor metoden har veeret anvendt.

4.1 Suspect-screening — et eksempel fra Schweiz

Et af de fgrste og vaesentligste eksempler pa brugen af suspect-screening i grundvand kommer
fra det schweiziske vandforskningsinstitut EAWAG (Swiss Federal Institute of Aquatic Science
and Technology), som fgrte til fund af R471811 og @vrige chlorothalonil metabolitter i grund-
vandet (Kiefer mf., 2019) — stoffer, som ogsa har vist sig at veere vidt udbredte i Danmark, efter
stofferne blev inkluderet i analyseprogrammet for boringskontrollen (Bilag 2 i drikkevandsbe-
kendtggrelsen) og Grundvandsovervagningen (GRUMO) (Thorling mfl., 2024).

De schweiziske forskere udarbejdede en suspectliste over, hvilke pesticider, der havde vaeret
brugt i Schweiz. Listen inkluderede ogsa alle de nedbrydningsprodukter fra pesticiderne, der
fremgar af de evalueringsrapporter for pesticider, som den europeeiske fegdevarestyrelse EFSA
star for. Ud af de 396 pesticider og deres 1.120 nedbrydningsprodukter, havde forskerne 236
kemiske standarder til radighed, svarende til naesten halvdelen af pesticiderne (aktivstoffer) og
6 % af nedbrydningsprodukterne. Dermed var der mulighed for at lave traditionelle target-ana-
lyser parallelt med suspect-screeningen. | 31 grundvandsprgver blev 22 nye stoffer identifice-
ret, heraf 13 nedbrydningsprodukter, for allerfgrste gang. Efterfglgende blev de kemiske stan-
darder for de nye stoffer anskaffet, og kvantificering af stofferne blev mulig. Resultatet viste, at
en del af disse nye stoffer forekom i betydeligt hgjere koncentrationer, end de stoffer schwei-
zerne i forvejen analyserede for. Som eksempel kan naevnes to nedbrydningsprodukter af chlo-
rothalonil, R417888 og R471811. | dette tilfeelde var R417888 allerede kendt og pa overvag-
ningslisterne, men det nyopdagede R471811 blev fundet bade oftere og i meget hgjere kon-
centrationer. Vi ved nu, at det samme er tilfaeldet i Danmark, hvor R471811 er et af de stoffer
med hgjest fundprocent og overskridelse af kravvaerdien i den nationale overvagning af grund-
vandet.

Som eksemplet illustrerer, sa er suspect-screeningen ideel til at undersgge forekomsten af stof-
fer, som der forventes at veere en vis sandsynlighed for at finde i en prgve (fx fordi de er blevet
pavist i nedbrydningsstudier i et laboratorium), men hvor der mangler kemiske standarder (fx
fordi det er vanskelige at skaffe til en overkommelig pris). Suspect-screeningen giver saledes
mulighed for pa grundlag af en bred screening at udveelge stoffer til efterfglgende target-
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analyser og dermed begraense udgifterne til de dyre kemiske standarder. Det er i denne sam-
menhaeng vaesentligt at bemaerke, at det, at et givet stof ikke er fundet i suspect-screeningen,
ikke npdvendigvis betyder, at stoffet ikke fandtes i den analyserede prgve. Det kan vaere fordi,
den anvendte metode ikke er egnet til at fange et givent stof (se afsnit om kemisk rum i kapitel
3), eller at detektionsgraenserne er for hgje til at detektere stoffet i den givne prgve. Nar der,
som i eksemplet, udelukkende udfgres suspect-screening, sa vil der heller ikke identificeres an-
dre stoffer i prgven, end dem der er pa listen, idet det alene er stoffer pa suspectlisten, som
der undersgges for.
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Figur 8 Non-target-analyse og suspect-screening farte til nye fund af chlorothalonil metabolit-
terne i schweizisk grundvand (studie fra Kiefer mf., 2019) — de to blg markerede stoffer viser
henholdsvis R417888, som har veeret inkluderet i overvdgningsstudier som GRUMO, og den ny-
ligt identificerede metabolit R471811, som for f@rste gang blev fundet i grundvand i dette stu-
die. Bade koncentrationer og fundprocenter var betydeligt hgjere end for R417888.

4.2 Suspect og non-target-screening — et eksempel fra Danmark:
GRUMO

12022/2023 gennemfgrte forskere fra Aarhus Universitet en suspect og non-target-screening af
dansk grundvand (GRUMO-boringer, 81 indtag) for Miljgstyrelsen (Hansen mfl., 2023). Scree-
ningen skulle i fgrste gang omfatte en suspect-screening for 1.366 stoffer fra den sakaldte brut-
toliste, som dermed var relevante ift. grundvandsovervagning. Mange af stofferne havde veeret
analyseret tidligere med en malrettet targetanalyse, men 751 af stofferne havde der ikke
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tidligere veeret analyseret for, da der ikke fandtes kommercielle analysemetoder for dem. Der
blev anvendt tre forskellige analyseplatforme, som tilsammen dakkede et bredt kemisk rum
mht. flygtighed og polaritet (LC-, GC- og IC-HRMS). Afgraensning af metoden skete ved hjaelp af
kemiske standarder for 670 ud af de 1.366 “suspects”: 73 % af stofferne kunne genfindes i spi-
kede grundvandsprgver, mens 27 % af de tilgeengelige stoffer ikke kunne genfindes i prgver,
derunder fx DMS pga. en for hgj detektionsgraense, og 1,2,4-Triazol, som ikke fanges med me-
toden.

| alt 116 forskellige stoffer blev identificeret i GRUMO-prgverne ved hjzlp af suspect-screenin-
gen pa hhv. Level 1 (36 stoffer, bekraeftet med standard), Level 2 (37, sandsynlig struktur) og Le-
vel 3 (43, tentative struktur). Af de fundne stoffer blev langt de fleste identificeret med LC-
HRMS, mens kun tre Level 1 stoffer blev detekteret med GC-HRMS. Efterfglgende blev der ind-
kobt kemiske standarder til en raekke stoffer, af dem, der var identificeret pa Level 2. Det viste
sig, at naesten to tredjedel af stofferne var tildelt forkert forelgbig/sandsynlig struktur. Pa den
ene side viser det, at der er behov for at bekraefte identiteten af Level 2 stoffer, fgr disse kan
give anledning til handling. Pa den anden side viser det ogsa den store afhaengighed af den per-
son, der udfgrer arbejdet, da det stadig bygger pa en overvejende manuel vurdering.

Samtidigt med udtagning af prgverne til suspect-/non-target-screeningen, blev der udtaget prg-
ver til targetanalyse for pesticider, og resultaterne blev sammenlignet pa tvaers. | forhold til det
kvantitative indhold af stofferne, viste resultaterne for Level 1 stoffer en hgj korrelation mellem
resultaterne fra kvantificering ved suspect-screeningen og target analyser. Korrelationen mang-
lede for Level 2 stoffer, hvilket ikke er overraskende da korrekt stofidentifikation er udgangs-
punktet for en korrekt semikvantificering, og, som beskrevet ovenfor, stofidentiteterne viste sig
at vaere forkerte i mange tilfaelde. | hvilket omfang semikvantificering fgrte til ngjagtig kvantifi-
cering er svaert at vurdere, da Level 1 stoffer overvejende blev kvantificeret ved en kalibrerings-
reekke pa det hgjtoplgselige massespektrometer, og resultaterne dermed i dette tilfeelde ikke
kan bruges til at vurdere usikkerheden af semikvantificering.

| en efterfglgende non-target-screening af samme datasaet (Nanusha mfl., 2023) blev der fun-
det yderligere 118 stoffer, hvoraf 42 pesticider eller pesticid relaterede stoffer, 7 laegemidler og
2 industrikemikalier blev bekraeftet med en kemisk standard (Level 1). De gvrige 76 stoffer
havde et match med et spektrum fra en database (Level 2). De fleste af pesticidstofferne har
tidligere vaeret analyseret for i grundvandsovervagningen med malrettede target-metoder, men
6 af stofferne var nye fund. Der har ikke tidligere vaeret analyseret for laegemidler i grundvand.
Fundene demonstrerer styrken af non-target-screening i at afdeekke tilstedeveerelsen af fgr
oversete kemikalier og stofgrupper.

4.3 Lgbende overvagning og early warning af forurening

Bade det schweiziske EAWAG og det tyske sektorforskningsinstitut BFG (Tyske Fgderale Insti-
tute for Hydrologi) har i flere artier veeret meget aktive i udviklingen af non-target-screening-
metoder til overvagning. Begge institutter er involveret i overvagning af Rhinen. BFG er den ty-
ske myndighed, der overvager de store vandveje i Tyskland (store floder og kanaler), mens
EAWAG har understgttet de schweiziske myndigheder fx i Basel. Nar daglige prgver analyseres
over en lang periode med den samme non-target-metode (i dette tilfaelde flere ar), kan data
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bruges til Isbende overvagning. Tyskerne og schweizerne anvender denne tilgang sammen med
en kompleks automatiseret softwarepakke, der kan finde trends eller enkelte features (toppe i
kromatogrammerne), der pludselig falder udenfor det normale. Disse features kan sa efterfgl-
gende manuelt behandles og identificeres. To eksempler pa fund af industrikemikalier ved an-
vendelse af denne type overvagning med non-target-screeninger er vist i Figur 9 (Hollender
mfl., 2017).
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Figur 9 Resultater fra den daglige non-target-screening (LC-HRMS) i perioden mellem 2014 og
2016 pd en Rhin-overvdgningsstation ved Basel, CH. Eksemplet illustrerer, hvordan den daglige
non-target-overvdgning viste den pludselige tilstedeveerelse af industrikemikaliet PPA (2-phenyl-
2-(2-piperidinyl) acetamide) i korte perioder (@verste figur), mens der var tydelige sammen-
haenge mellem en kemikalieproducents produktionsmgnster og forekomsten af TCP (tetracarbo-
nitrile-1-propene) i Rhin-vandet (nederste figur). TCP er et syntese-biprodukt.

Det fgrste eksempel er PPA (2-phenyl-2-(2-piperidinyl)acetamide), der er et kemikalie, som bru-
ges i syntesen af methylphenidate, bedre kendt som Ritalin. Efter den indledende identifikation
af stoffet ved non-target-screening, fordi man havde set en tilbagevendende top for dette stof
med meget hgj detektorrespons, blev stoffets identitet endeligt bekrzeftet ved hjzelp af en ke-
misk standard som veerende PPA. Det andet eksempel pa et stof, der blev identificeret i den
delvist automatiserede schweiziske overvagning, er syntese-biproduktet TCP (tetracarbonitrile-
1-propene). For dette stof fandt man, at variationerne i stoffets tilstedevaerelse i Rhinen szerligt
var knyttet til pauser i synteseprocessen pa fabrikken, der udledte spildevand til Rhinen. Dette
gav meget tydelige fald i koncentrationen i uger med produktionsstop. Efter at stoffet var ble-
vet identificeret, blev synteseprocessen pa fabrikken optimeret, og de daglige analyser viste ty-
deligt effekten af tiltagene for at begraense udledningerne. Pt. er myndighederne i Rhin-over-
vagningen gaet sammen om at opbygge en mere ensartet overvagningsmetode, med standar-
diseret prgvetagning, prgveforberedelse og kemisk analyse. Med disse tiltag er det gnsket at
pge sammenlignelighed og dataudveksling mellem de enkelte overvagningsstationer, der til
dagligt pt. anvender hver deres egne metoder. Flere informationer findes under
https://www.iksr.org/de/iksr/rhein-2040/rhine-project-non-target-screening.
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Lebende overvagning med non-target screening kan saledes fgre til at nogle helt ukendte stof-
fer kan blive identificeret: Uden nogen form for forudgaende viden er det mgnstrene i selve da-
taseettet, der giver anledning til identificering af stoffer. Det kraever dog, at man over et langt
tidsrum analyserer prgverne med den samme, meget stabile og praecise non-target-metode, da
data fra forskellige analysetidspunkter sammenlignes.

4.4 Overvagning af renseprocesser

| dansk sammenhaeng har non-target-screening vist sig at byde pa nogle fordele under overvag-
ning af vandrensningsprocesser pa vandvaerker. Her kan der naevnes et studie fra Novafos i
samarbejde med Kgbenhavns Universitet (Tisler mfl., 2022). | studiet blev vandvaerkets rens-
ning af rdvand (grundvand) ved hjaelp avanceret oxidation (H.0,/UV) efterfulgt af fire kulfiltre
(BAC) undersggt. | stedet for at fokusere pa udvalgte target-stoffer, eller stoffer pa en suspectli-
ste, som kunne give et fejlagtigt billede af processens renseevne, valgte Novafos at bruge non-
target-screening. Styrken i denne tilgang er, at det, uden at man ved, hvilke stoffer der er i spil,
er muligt at fa en idé om, hvor mange features (toppe i kromatogrammet), der er stabile hen
over hele renseprocessen, hvilke der bliver fijernet, og hvilke der bliver dannet i hvilke trin af
renseprocessen.

Figur 10 viser resultaterne som et sakaldt “heatmap” — jo hgjere toppen af et detekteret stof
er, desto megrkere bliver dens linje markeret i afbildningen. De enkelte lodrette raekker viser de
enkelte trin i renseprocessen, dvs. den fgrste raekke viser alle stoffer, der blev fundet allerede i
rdvandet (grgn), altsa fgr renseprocessen. Naste raekke viser, at der dannes nye stoffer (gul)
under vandbehandlingen samt hvilke af de oprindelige stoffer, der stadig er tilbage.

Det er meget tydeligt, at mange af de stoffer, der blev fundet i grundvandet, blev fijernet ved
H,0,/UV-behandlingen, men ogsa at der samtidig blev dannet endnu flere nedbrydningspro-
dukter (gul). | den sidste raekke vises de stoffer, der kom igennem hele processen. Her er der
dels nogle, som ikke blev pavirket af vandbehandlingen (grgn, “stable precursors”) og dels dem
der blev dannet i H,0,/UV-behandlingen, men ikke efterfglgende blev fjernet af de fire BAC-
filtre (gul, “TPs not removed by BAC”).

Det er ved denne tilgang umuligt at identificere alle stoffer igennem hele processen, men det
er heller ikke ngdvendigt for at kunne vurdere ydeevnen af processen. Her kan man fokusere
pa dem, der er stabile og blev fundet i afgangsvandet. Det konkrete studie viste fx fund af
melamin, TFMS (trifluoromethansulfonsyre) og benzothiazol-2-sulfonat i drikkevandet ved en
narmere analyse af de features, der "slap igennem” renseprocessen.

Til illustation af metodens begraensning, skal det her bemaerkes, at studiet i fgrste omgang ogsa
skulle vise effekten af renseprocessen for DMS (N, N-dimethylsulfamide). Dette stof kunne dog
ikke detekteres med de anvendte non-target-analysemetoder, hverken i ravandet eller senere,
selv om target-analyser havde vist, at stoffet fandtes i ravandet (Tlichsen mfl., 2023).
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Figur 10 Resultater fra non-target-screening af Novafos’ renseproces af ravand med H,0,/UV-
oxidation og efterfalgende fire BAC-filtre. Resultaterne er vist som et heatmap af 128 stoffer,
der blev fundet allerede i ravandet (gr@n) og 206 nedbrydningsprodukter der bliver dannet i oxi-
dations-processen (qul). Jo mgrkere den grgnne eller gule farve, jo stgrre er toppen af stoffet i
kromatogrammet; hvide omrader markerer, at stoffet var under detektionsgraensen (modifice-
ret fra Tisler mf., 2022).

Yderligere illustrerede studiet, at der med introduktionen af non-target-screeninger er opstaet
et behov for at vurdere, hvordan resultater fra sddanne screeninger formidles til den brede
offentlighed. Szerligt nar der, som tilfaeldet var i dette studie, identificeres en reekke stoffer, der
ikke tidligere har vaeret pavist i drikkevand fra en vandforsyning. Pressemeddelsen fra
Kgbenhavns Universitet om dette studie fgrte sdledes til, at en del bekymrede borgere i diverse
kommuner rettede henvendelse til vandforsyningerne, fordi de var usikre pa, om det kunne
veere sundhedsskadeligt at drikke vand, der ideholdt de i studiet nyligt erkendte
miljgfremmede stoffer. Udfordringen var imidlertid, at dette kan vaere sveert at svare pa, da
non-target-screeninger, som den der blev udfgrt i det pagaeldende studie, i fgrste omgang kun
leverer en liste over funde stoffer i de analyserede vandprgver, men ikke giver en vurdering af
koncentrationen af stofferne, hvilket er essentiel viden for at kunne vurdere eventuelle
sundhedsrisici. Dette er en central problemstilling, der i vandforsyningskredse stadigvaek
diskuteres, og som der ikke er fundet en entydig I@sning pa endnu. Der er dog bred enighed
om, at fund af “nye” stoffer i drikkevand bgr kombineres med en form for vurdering af
sundhedsrisici i det omfang, det er muligt.

Det ligger udenfor rammerne af dette notat, at give konkrete anbefalinger til en sadan
risikovurdering. Det skal dog navnes, at det ved udarbejdelsen af risikovurderingen er vigtig at
huske, at koncentrationsbestemmelse uden standarder kan have stor usikkerhed (se figur 7), og
at der ofte mangler toksicitetsstudier til de nyopdagede stoffer.
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5. De vaesentligste udviklingsomrader

Der er mange mulige anvendelser af non-target-screeninger inden for miljpomradet. Eksem-
plerne, som er praesenteret i det foregdende kapitel, viser at non-target-screeninger er godt pa
vej med praktiske anvendelser, og at det bliver implementeret flere og flere steder. | dette kapi-
tel introduceres begraensningerne af metoden i dag, og hvad der kunne gnskes af fremtidige
metoder.

5.1 Ngdvendig udvikling fra forskningsmiljger til standardiseret kom-
mercielt produkt

Et gennemgaende traek fra de eksempler pa anvendelse, der findes i dag, er, at det i alle til-
feelde er en forskergruppe, der har udfgrt analysearbejdet. Det skyldes, at der pa nuvaerende
tidspunkt mangler en standardiseret og kommercielt tilgeengelig metode. Det er ikke muligt at
kabe sig til en non-target-analysepakke pa lige fod med de traditionelle target-analyser pa de
kommercielle laboratorier, da dette ikke er en akkrediteret hyldevare hos de etablerede miljg-
analysefirmaer. Det, at der i dag ikke findes standardiserede/akkrediterede metoder, betyder,
at analysebestilleren star med ansvaret for en reekke valg i forbindelse med analysemetoder,
databehandling, niveau af resultatsikkerhed og i mange tilfaelde behov for radgivning til tolk-
ning af resultaterne. Det anbefales derfor, at den der gnsker at anvende non-target-screening,
indgadr i et teet samarbejde med de kemikere, der udfgrer arbejdet. En standardiseret og valide-
ret metode vil i fremtiden give muligheden for at sikre, at visse minimumskrav til fx antal af
blindprgver, replikater osv. er overholdt, og at det kemiske rum af metoden er beskrevet i et
vist omfang.

Non-target-data giver mulighed for at undersgge trends over tid, som i eksemplet fra overvag-
ning af Rhin-floden — ogsa for stoffer, der ikke ngdvendigvis er identificeret i fgrste omgang,
men som kun er registeret som en feature. Det er dog vigtigt at huske pa, at overvagning over
tid (fx gentagen prgvetagning over flere maneder/ar) kun er muligt, hvis prgverne bliver analy-
seret med praecis den samme metode. Hvis der anvendes andre analyseplatforme, eller der
bare er nogle fa aendringer i kromatografien, vil det resultere i, at resultaterne bliver anderle-
des. Manglen pa en standardiseret og valideret metode til formalet ggr det derfor svaert i dag
at opbygge et datasaet, der kan bruges til langsigtede tidslige analyser, medmindre det er det
samme forskningslaboratorium, der udfgrer analyserne med samme metode igen og igen. Det
er derfor vaesentligt, at der udvikles standardiserede metoder sidelgbende med den helt kon-
krete afsggning af greenserne for non-target-screening, som sker i forskningsmiljgerne.

5.2 Udvikling mod at kunne analysere meget mobile, grundvandsrele-
vante stoffer

Flere og flere forskergrupper arbejder pa at fa afdeekket det relevante kemiske rum for stoffer,
der kan ende i grundvandet. For mindre end 10 ar siden gjorde en forskergruppe opmaerksom
pa en stor stofgruppe, som de kaldte for persistent, mobile organic compounds (PMOC)
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(Reemtsma mfl., 2016). | mange artier har der kun vaeret fokus pa de persistente miljgfrem-
mede stoffer, som ophobede sig i fgdekaeden (bioakkumulerende stoffer). Men sidenhen er der
kommet meget mere opmaerksomhed pa de mobile stoffer, som i oplgst form bliver transporte-
ret rundt i hele vandmiljget. Fgrst i 2022 blev de to klassificeringer, PMT (persistent, mobile and
toxic) og vPvM (very persistent and very mobile) i analogi til PBT (persistent, bioaccumulative
and toxic) and vPvB (very persistent and very bioaccumulative), tilfgjet til den Europeeiske kemi-
kaliegodkendelse REACH (EC, 2022). Dette har fgrt til, at analysekemikere nu er gaet i gang med
at udvikle og optimere pa de traditionelle target-metoder med fokus pa de mest mobile stoffer.
Men nar det kommer til analysemetoder, der kan bruges til non-target-screening, sa er der sta-
digvaek et stort udviklingspotentiale. De mest stabile og anvendte metoder daekker i dag stadig-
veek ikke langt nok ind i det grundvandsrelevante stofspektrum (kemiske rum) med de meget
mobile stoffer, selvom target-analyser nu kan fange mange af disse (Figur 11).
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Figur 11 Mangel pd kemiske analysemetoder for de grundvandsrelevante stoffer, dvs. stoffer,
som er meget mobile i vandfasen. Log D er fordelingskoefficienten af et stof mellem vand og ok-
tanol ved pH 7, og jo lavere denne veerdi er, jo mere mobilt er et stof i vand, og dermed stiger
risikoen typisk for, at det udvaskes til grundvandet. Nederst i figuren ses de 10 hyppigst fundne
stoffer i GRUMO og Boringskontrollen (Thorling mfl., 2024). Stofferne er placeret pa x-aksen ef-
ter deres Log D-veerdi.

Udover mangel pa metoder, der deekker de meget mobile stoffer, sa er der ogsa metodiske ud-
fordringer med at male pa de koncentrationsniveauer, som typisk findes i grundvandet. Et saerligt
aspekt af denne problemstilling er risikoen for, at det naturlige indhold af organisk stof, der som
regel er i stgrrelsesorden mg/|, rent analyseteknisk “skygger for” problemstofferne, s man ma-
ske ikke kan detektere dem eller, at detektionsgraensen bliver meget hgj.

5.3 Prioritering af fund af hidtil ukendte stoffer

Pa nuvaerende tidspunkt ligger non-target-screeninger pa gransen mellem forskning og at vaere
klar til overvagningsstudier i en mere anvendelsesorienteret kontekst, herunder overvagning og
kortleegning af grundvandets kvalitet. Som eksemplet fra Novafos ovenfor illustrerer, er der sta-
digveek meget usikkerhed mht. hvordan man skal handtere nye fund af stoffer. Non-target-scree-
ning metoderne finder ikke kun stoffer, der er regulerede, dvs. stoffer for hvilke der er kendte
graensevaerdier og/eller foreligger toksikologiske vurderinger, fx pesticider og deres metabolitter,
men ogsa en del stoffer, hvor der ikke findes regulerings- eller prioriteringsveerktgjer.

Derfor kan man som opfglgning pa en non-target-screening sta med spgrgsmalet: Hvordan skal
de fundne stoffer prioriteres — er alle lige relevante?
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| fgrste omgang, kan en non-target-screening blot fgre til et udsagn om et fund af et givent stof.
I den videregaende regulatoriske proces er det ofte ngdvendigt at vurdere fundet — er stoffet
farligt, hvilken koncentration blev det fundet i osv.? Som beskrevet i Kapitel 3 er det vanskeligt
med seerligt stor sikkerhed at vurdere koncentrationen af et fundet stof i en given prgve, eller
veere sikker pa den endelige identifikation af stoffet, hvis man ikke har en kemisk standard til at
overszette signalet fra detektoren til en koncentration. Det samme geelder toksiciteten af et
stof. Baseret pa den kemiske struktur alene er det ikke pa nuvaerende tidspunkt muligt at vur-
dere den praecise sundhedsmaessige effekt. Men, forskningen er Igbende i gang med at udvikle
bedre modeller, som kan forudsige bade koncentration og effekt pa baggrund af den kemiske
struktur.

Man skal dog fortsat veere meget forsigtig med ukritisk at anvende denne type af resultater.
Der er saledes stadigvaek store usikkerheder forbundet med modellernes resultater, som derfor
eksempelvis kan give en falsk tryghed i forhold til bade koncentrationsniveauer og sundhedsri-
sici. Dog vil modellernes resultater i mange tilfeelde kunne danne et nyt grundlag for priorite-
ring af de stoffer, som skal verificeres pa "Level 1”, og hvor der derfor er behov for at indkgbe
en kemisk standard. Men, nar modellerne i fremtiden er blevet bedre og mere pracise i deres
estimater, er en af fordelene ved non-target-screeninger, at det er muligt at ga tilbage til sit da-
tasaet og evaluere pa ny.

5.4 Datahandtering af de store nye mangder data

Non-target-data byder pa en masse informationer om stoffers tilstedevaerelse, som ofte ikke
bliver undersggt og opdaget ved den fgrste databehandling. En vigtig komponent i at kunne
bruge dataene ogsa i fremtiden (retrospektivanalyse) er derfor et gennemtaenkt dataarkiv, hvor
alle vigtige metadata sammen med de ra analysedata gemmes til senere brug. En relativt forsk-
ningsrelateret database kan findes hos NORMAN netveerk: Digital Sample Freezing Platform
(https://dsfp.norman-data.eu/). Her kan data fra forskningsprojekter gemmes og downloades
igen til yderlige undersggelse. Den tyske ”NTS portal” (https://www.umweltbunde-
samt.de/en/gewasserbeobachtung-der-zukunft-nts-portal) er en database med indbygget data-
analyseplatform til non-target-data fra monitering af de tyske floder og vandveje, som drives af
den tyske miljgstyrelse og BFG (Tyske F@derale Institute for Hydrologi). Databasen indeholder
et bibliotek for spektre og indeholder massespektre af mange stoffer, der er analyseret med
den samme metode som prgverne (og derfor inkluderer en retentionstid), og som ggr identifi-

cering af stoffer i basen mere sikker. Pt. er Miljgstyrelsen og Danmarks Miljgportal i gang med
at bygge en platform til at gemme de seneste GRUMO suspect-screening data. | forlaengelse
heraf kunne der taenkes nogle optimerede og brugervenlige webservices til visualisering af de
vaesentligste non-target-analysedata, som er anvendelige, ogsa selvom man ikke er analyseke-
miker.

5.5 @nsker til den fremtidige non-target-metode

Pa sigt vil det veere gnskeligt, at de kommercielle laboratorier kan tiloyde en standardiseret I@s-
ning, som overholder nogle minimumskvalitetskrav til metoden, sa data fra et laboratorium kan
sammenlignes med data fra et andet. Udover de metoder, der findes i dag, skal de fremtidige
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metoder ogsa daekke de meget mobile stoffer, som er af st@rst interesse for analyse af grund-
vandprgver. Derudover er der stor efterspgrgsel pa optimerede vaerktgjer til vurdering og prio-
ritering af resultaterne, samt forudsigelse af koncentrationer med relativt hgj ngjagtighed og
lille usikkerhed.

Pt. er der en raekke forskellige initiativer undervejs i dansk og international forskning, som af-
pregver, optimerer og standardiserer analysemetoderne samt udvikler og optimerer vaerktgjer
til prioritering og koncentrationsbestemmelse baseret pa den kemiske struktur af stofferne.
Med seerligt fokus pa grund- og drikkevandsrelaterede spgrgsmal bliver der i Danmark bl.a.
igennem det nuvaerende Innovationsfond-stgttede projekt AQUAPLEXUS (www.aquaplexus.dk)
pt. igangsat en del initiativer netop for at na frem til et non-target-screenings vaerktgj besta-
ende af LC-HRMS-metode samt prioriteringsmuligheder og data lagring/visualisering.
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6. Non-target-screening i risikoanalyser

6.1 Anvendelsesmuligheder

Med henblik pa at identificere grundvandstrusler, sa byder non-target-analysen pa nogle for-
dele i forhold til den traditionelle target-analyse af nogle fa pa forhand valgte stoffer. | dette ka-
pitel vil vi give nogle bud pa hvor i risikoanalysen, der er anvendelsesmuligheder.

Generelt kan non-target-screening hjelpe med at identificere indikatorstoffer. Det kunne fx
veere nogle enkelte indikatorer til en bestemt pavirkning, fx en bestemt type arealanvendelse,
som man efterfglgende kan analysere mere detaljeret i en tidslig eller rumlig opl@gsning vha. en
target-analyse, det vaere sig spildevand eller veterinaere medicinstoffer fra husdyrggdning, for
slet ikke at tale om forskellige typer af punktkilder. Nar man kender de mest relevante indika-
torstoffer, kan det styrke overvagningsprogrammer, hvis indikatorstofferne kan komme pa de
traditionelle stoflister for overvagningsprogrammerne. Badde suspect-screening af enkelte preg-
ver, eller i et lidt st@rre overvagningsprogram kan fgrer til identifikation af disse stoffer.

Non-target-screening kan desuden hjalpe med at kortleegge forureningsmgnstre og dermed
hjeelpe til at afdaekke, i hvilke omrader, der kraeves saerlige indsatser. Ogsa undersggelsen af
nye potentielle kildepladser kan have stor nytte af non-target-screening. Her kan non-target-
screening hjaelpe med at mindske risikoen for, at der etableres en dyr ny kildeplads et sted,
hvor der i dag findes ukendte miljgfremmede stoffer i et problematisk omfang, men hvor stof-
gruppen ikke i dag er i fokus, og der derfor endnu ikke udbydes analyser med en traditionel tar-
get-metode. Ligeledes kan punktkildeundersggelser strgmlines til at samle sa mange informati-
oner som muligt pa én gang. Derved behgver man ikke genbesgge stederne i flere omgange ef-
terhanden, som nye target-stoffer bliver relevante, idet man i stedet vil kunne starte med retro-
spektiv analyse af de arkiverede analysedata.

Ukendte eller oversete kilder kan opdages ved hjzelp af non-target-screening. Fx kan man un-
dersgge, om der er stoffer, der tilfgres drikkevandet igennem afsmitning fra tekniske installatio-
ner i vandforsyningen (vandrgr, pumper, ventiler, vandtanke, mv.). Nogle gange er det ikke de
store overflader, som udggr det stgrste problem, men i stedet nogle meget sma komponenter,
som kan give et markant bidrag af ugnskede stoffer til vandet, men som man maske ikke en-
gang har taenkt pa.

Ved at implementere et lidt mere omfattende non-target-screenings program i nogle overflade-
naere "early-warning”-overvagningsboringer, kan der identificeres nogle stoffer, der pa sigt po-
tentielt kan give problemer i det dybere grundvand. Det vil dog kraeve standardiserede meto-
der, der ogsa er i stand til at daeekke det kemiske rum af de meget mobile stoffer. Boringerne
skal prgvetages gennem laengere tid og analyseres med den samme metode (eller det samme
szt af metoder, for at opna en bredere dakning af det kemiske rum). GEUS er pt. i gang med at
overveje, hvordan non-target-screening kan anvendes i varslingssystemet for udvaskning af pe-
sticider til grundvand (VAP). De seneste ars grundvandsovervagning har dog vist, at de miljg-
fremmede stoffer i grundvandet ikke kun stammer fra landbrugsomrader eller punktkilder, men
ogsa fra mange andre typer af arealanvendelser. For at implementere et fyldestggrende early
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warning system, bgr man derfor overveje yderlige moniteringspunkter under andre arealtyper,
fx rettet mod mere diffus forurening i byer, nedsivningsbassiner mm.

| det hele taget, vil et overvagningsprogram bygget pa non-target-screening kunne bruges som
et slags beredskabssystem. Ved hjzelp af en konstant overvagning og opsamling af data i et ar-
kiv, kan der Igbende holdes gje med om nye stoffer dukker op — tilsvarende Rhin-overvagnin-
gen, som er beskrevet ovenfor. P4 den made er det muligt at vaere pa forkant og erkende trus-
ler tidligere end i dag. Det vil ogsa veere muligt at ga tilbage i data, nar der foreligger ny viden.
Hvis man fx i udlandet finder et nyt problematisk stof, sa kan man ved en retrospektiv analyse
af data give et bud pa, om det ogsa udggr et problem i Danmark.

Derudover vil non-target-screening give muligheden for at kunne overvage effekten, fx vandbe-
handlingsmetoder, efter man har implementeret reducerende tiltag. Det kunne fx vaere rens-
ningsprocesser, hvis man har besluttet at rense vandet. Som eksemplet fra Novafos og Kgben-
havns Universitet har vist, sa foreligger der en mulighed for, at der i forsgget pa at fijerne pro-
blemstoffer dannes andre stoffer, og at det nye tiltag derved potentielt kan give anledning til at
nye problemer opstar. Dette vil kunne opdages i tide ved en anvendelse som illustreret i eksem-
plet.

6.2 Anbefalinger

Mulighederne er mange, nar det handler om non-target-screening inden for miljgomradet.
Non-target-screening er i dag ikke modnet til et niveau, hvor der er standardiserede metoder
og datarapportering, og de udfgres oftest kun af forskellige forskningslaboratorier og i ganske
fa tilfeelde af kommercielle laboratorier. Det er derfor vigtigt at overveje, i hvilke tilfaelde det
virkelig giver mening at anvende disse metoder, men ogsa om de metoder, der er til radighed i
dag, er tilstraekkeligt modne til det specifikke formal. Groft sagt, kan man afgranse to formal
med non-target-screening:

1. Tidsligt afgreensede studier, fx kortlaegning eller undersggelse af en rensningsproces:
Her er de non-target-metoder, vi har i dag langt hen ad vejen anvendelige. Det er dog
vaesentligt at vaere opmaerksom pa, at der muligvis er stoffer, der ikke bliver identifice-
ret, da det relevante kemiske rum ikke ngdvendigvis er afdaekket fyldestggrende; og at
man er afhaengig af samarbejdspartneren, som skal radgive, vaelge de rigtige metoder
osv., og hjeelpe med fortolkning af data.

Selvom sadanne undersggelser maske ikke giver det fulde billede endnu, sa hjelper alle
disse studier i forhold til udviklingen af standardiserede metoder til fremtidig brug. For
at fa en idé om anvendeligheden af den valgte metode og det kemiske rum, der kan af-
dzkkes, sa kan det overvejes at sende en kontrolprgve til traditionel target-analyse (ma-
ske med tilsatning af nogle stoffer med en kendt koncentration, sakaldt spiking). Dette
vil give mulighed for at evaluere fund/ikke fund og falske positive/negative.

2. Tidslige afhaengige studier og overvagning over tid: Her er det vaesentligt at have for
@je, at der i den naermeste fremtid vil ske udvikling og optimering af metoderne, iszer
med henblik pa standardisering og overfgrelsesmulighed mellem laboratorierne. | forsk-
ningssammenhang kan det allerede nu give mening at indsamle data, men nar man
taenker pa de store overvagningsstudier og opsamling af data over flere ar frem i tiden,
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sa anbefales det at vente, til standardiserede metoder er tilgeengelige, og mere sam-
menlignelige analyser kan kgbes. Vi haber at kunne bidrage til dette igennem AQUAPLE-
XUS-projektet dvs. at en metode gerne skulle veere klar senest i 2027. Denne metode
skulle gerne veere afprgvet i forskellige laboratorier, veere undersggt i forhold til det ke-
miske rum, der deekkes og inkludere en tilpasset model til semi-kvantificering for at re-
ducere usikkerheden.

Helt generelt er det essentielt med gensidig forventningsafstemning fgr analysearbejdet
igangsattes mellem analyselaboratorium og den, der skal bruge resultatet af analysen. Der-
udover er det vaesentlig at fa defineret, hvilke spgrgsmal, der forventes at kunne besvares med
en non-target-tilgang frem for at anvende en traditionel target-analyse. Der skal veere et velde-
fineret formal med undersggelsen, inden arbejdet pabegyndes, da valg af konkret analyseme-
tode, krav til ngjagtighed, mv. kan afhaenge af, om der fx er saerlige problemstillinger, der gn-
skes undersggt. Det skal afklares, i hvilket omfang undersggelserne omfatter target og suspect-
screening, ud over den egentlige non-target-screening, og i hvilket omfang disse understgtter
verificering og kvalitetsvurdering af resultaterne. Der skal laves en klar aftale om datahandte-
ringen, herunder i hvilket omfang data kan/skal overfgres til faellesoffentlige databaser, sa data
kan veere tilgaengeligt til yderlige undersggelser i fremtiden.

Sa leenge standardiserede metoder ikke er til radighed, anbefales det at fglge relativt detalje-
ret op pa kvaliteten af analyserne som ordregiver, bade i udbudsfasen og nar resultaterne
modtages. Det vaere sig forhold som andelen af falske positive og falske negative fund, kontrol-
og blindprgver osv. Yderlige hjeelp kan hentes i nogle internationale vejledninger sdsom i NOR-
MAN guideline (Hollender mfl., 2023) eller i vejledningen fra den Tyske Vandkemiske Forening
(Schulz mfl., 2019). | forhold til afrapportering sa kan vejledningen af BP4ANTA-arbejdsgruppen
anbefales (https://nontargetedanalysis.org/srt/).

Afsluttende er det vaesentligt endnu en gang at minde om, at med disse nye analysemetoder
kommer der nye typer af data og resultater, og at det er ngdvendigt sa vidt muligt at forberede
sig pa, hvad man kan forvente af resultaterne, inden de ”lander i indbakken” — mdske dukker
der nogle nye ukendte stoffer op. Bliver der behov for yderligere verificering og vurdering af
eventuelle nye fund? Hvordan skal resultaterne formidles, nar der ikke er direkte vurderings- og
reguleringsvaerktgjer til radighed endnu? — Dette blot eksempler pa relevante spgrgsmal, der
kan stilles ved introduktion af non-target-screening i et givent studie.
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