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这是⼀份应⽤简报，不包含详细的实验部分。

摘要

这篇应⽤简报评估了将现有毒理学谱库与ACQUITY QDa质谱检测器结合使⽤的可⾏性。

优势

作为⼀种极具潜⼒的药物监控⼯具，ACQUITY QDa可与现有的毒理学谱库相结合，应⽤于药物定性筛查。

简介

近年来，⼈们建⽴了供毒理学分析使⽤的完善谱库。库中的谱图最初使⽤Waters ACQUITY TQD质谱仪⽣成，是

在多种锥孔电压下采集的全扫描质谱图，旨在通过源内碰撞诱导解离产⽣化合物专有的碎裂模式¹。⾃⼗多年前⾸

次应⽤这种⽅法以来，该⽅法已被应⽤于新⼀代仪器²，谱库也得以扩展，现在库中收录了超过950种毒理学相关

物质的数据。本研究的⽬的是评估将现有谱库与ACQUITY QDa³结合使⽤的可⾏性，以便为法医化学实验室和药物

监控实验室提供⼀种简单、低成本的定性筛查和鉴定系统。本研究选择了⼏种⾮处⽅药和处⽅药作为代表性药物

。
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ACQUITY UPLC I-Class系统和ACQUITY QDa质谱

检测器。

实验

材料

使⽤由认证参⽐物质(Sigma-Aldrich)制备的混合物，初步采集⼀系列合法和违禁药物成分的谱图。共分析了8个

混合物，每个混合物中含有10种化合物。  
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使⽤所选择的⼏种⽚剂、胶囊或溶液形式的⾮处⽅药和处⽅药制备供后续检测使⽤的真实样品。

样品前处理

将单个⽚剂/胶囊或250 µL液体药物加⼊25 mL甲醇与⽔的混合物(70:30)中，并在室温下超声处理30 min。将1 

mL所得溶液转移⾄2 mL微量离⼼管中，在13000 rpm下离⼼5 min。在最⼤回收样品瓶中，⽤950 µL⽔稀释50 µ

L上清液并涡旋混合。进样10 µL 所得溶液进⾏LC-MS分析。 

LC-MS⽅法条件

使⽤ACQUITY UPLC I-Class (FTN)和已建⽴的毒物筛查梯度在15 min内实现⾊谱分离1,2,4。 ACQUITY QDa在

ESI+模式下运⾏，并在以下五种锥孔电压下采集m/z 80~650范围内的全扫描数据：10 V、20 V、35 V、45 V和55 

V。

结果与讨论

将ACQUITY UPLC I-Class系统与ACQUITY QDa联⽤，采集所选择的药物的数据，然后采⽤⼀种⾮常成熟的技术

，⽐对收录了参⽐保留时间和多幅谱图的谱库进⾏样品筛查1,2,4。

使⽤浓度为200 ng/mL的药物混标对锥孔电压进⾏初步评估。使⽤ACQUITY QDa，采⽤与制备原始ACQUITY 

TQD谱库时相同的锥孔电压采集数据（即20 V~95 V，增量为15 V）。采集到的初始数据表明，在相同的锥孔电压

下，ACQUITY QDa可⽣成更多的碎⽚离⼦；因此，我们适当调整了谱库锥孔电压，以达到与ACQUITY QDa同等

的效果。随后，将修改后的谱库应⽤于8种药物的分析。

使⽤带ChromaLynx应⽤管理软件的MassLynx软件处理多种锥孔电压下采集到的8个样品的数据，该软件可检测

每个样品中的组分，并通过谱库匹配进⾏组分鉴定。组分鉴定结果的可信度以平均谱库匹配因⼦表⽰，其最⼤值

为1000。通过⽐较五种锥孔电压下采集的实测谱图与谱库谱图来确定平均匹配因⼦。 

表1列出了8个不同样品中检出的活性成分以及ChromaLynx确定的平均匹配因⼦。其中⼀种药物Imuran在谱库中

没有匹配条⽬，但在五种锥孔电压下都观察到保留时间相同的强响应信号。Imuran的说明书显⽰其活性成分是硫

唑嘌呤，这与图1所⽰的谱图数据⼀致。随后，我们使⽤采集到的数据⽣成了硫唑嘌呤的谱库条⽬。 
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表1.本研究分析的各种药物中的活性成分、其标⽰量，以及与谱库条⽬的平均匹配因⼦。 

*谱库中没有硫唑嘌呤，利⽤实测谱图新建了谱库条⽬。
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图1.在ACQUITY QDa上采⽤下列锥孔电压获得的硫唑嘌呤ESI+谱图(⺟离⼦质量数m/z 

278)：10 V、20 V、35 V、45 V和55 V。

图2以LEMSIP MAX感冒和流感药物的分析结果为例，展⽰了ChromaLynx应⽤管理软件浏览器可提供的信息。
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图2.ChromaLynx浏览器界⾯，显⽰了LEMSIP Max感冒和流感药物的分析结果，突出显

⽰了咖啡因的鉴定结果（⺟离⼦为m/z 195）。

结论

本研究利⽤⼀系列代表性药物评估了将现有毒理学谱库与ACQUITY QDa质谱检测器结合使⽤的可⾏性。将已有的

⾊谱⽅法与定性筛查⽅案相结合，采集到的数据与谱库谱图之间呈现出⾮常出⾊的⼀致性，从⽽能够准确鉴定药

物中的活性成分。因此，经过修改的毒理学谱库与ACQUITY QDa相结合，是⼀种低成本的法医化学和药物监控检

测解决⽅案，具有很⼤的应⽤潜⼒。  
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