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微探针电喷雾串联质谱与液相色谱-电喷雾串联质谱的

基质效应对比研究
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摘要: 电喷雾电离 (electrospray ionization, ESI) 易受基质干扰, 影响其定量的准确度、精密度和稳定性。探针电

喷雾电离 (probe electrospray ionization, PESI) 是原位电离的代表之一, 无色谱分离, 无复杂样品前处理, 具有简便、

快速、高通量等诸多优点。微探针电喷雾串联质谱 (micro pen electrospray ionization tandem mass spectrometry,

μPen-ESI-MS/MS) 是基于现有的PESI开发的新技术。本文旨在评价μPen-ESI-MS/MS方法用于血浆中药物定量分

析的基质效应, 并与液相色谱-电喷雾串联质谱 (liquid chromatography coupled with electrospray ionization tandem

mass spectrometry, LC-ESI-MS/MS) 方法的基质效应进行比较。分别建立 5种药物血浆样品的 μPen-ESI-MS/MS和

LC-ESI-MS/MS方法, 计算两种方法的基质因子及内标归一化的基质因子。结果表明, 他克莫司、氟桂利嗪和地氯

雷他定的 μPen-ESI-MS/MS方法的离子抑制程度等于或小于初步优化后的LC-ESI-MS/MS方法; 5种药物内标归一

化的基质因子RSD均小于 15%, 符合中国药典生物样品定量分析方法验证指导原则的相关要求。综上, 本研究考

察了所建立的μPen-ESI-MS/MS方法用于血浆中药物定量分析的基质效应, 为μPen-ESI-MS/MS新方法用于生物样

品定量分析提供实验数据和科学依据。
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Abstract: Electrospray ionization (ESI) is easy to be affected by the biological matrix interferences, and thus

the accuracy, precision, and reproducibility of the quantitation are significantly impaired. Probe electrospray ioniza‐

tion (PESI) is one of the most typical ambient ionization, which can ionize molecules without complicated sample

preparation at the atmospheric environment, and is superior in simplicity, high efficiency, and high throughput. The

micro pen electrospray ionization tandem mass spectrometry (μPen-ESI-MS/MS) method was newly developed

based on PESI. In this study, the matrix effect of the μPen-ESI-MS/MS method for drug quantitation in plasma

samples was evaluated and compared with the liquid chromatography coupled with electrospray ionization tandem

收稿日期: 2021-11-07; 修回日期: 2021-12-05.

基金项目: 国家自然科学基金资助项目 (82025034, 81973392); 博士后科学基金资助项目 (2020M683141).

*通讯作者Tel: 86-20-39943470, Fax: 86-20-39943000, E-mail: bihchang@mail.sysu.edu.cn

DOI: 10.16438/j.0513-4870.2021-1593

·· 1123



药学学报 Acta Pharmaceutica Sinica 2022, 57(4): 1123 −1129

mass spectrometry (LC-ESI-MS/MS) method. The μPen-ESI-MS/MS and LC-ESI-MS/MS methods for quantita‐

tion of five drugs in rat plasma were established respectively, and the matrix factors (MFs) and internal standard

normalised matrix factors (IS normalised MFs) were measured. The results showed that the ion suppression of the

μPen-ESI-MS/MS method for tacrolimus, flunarizine, and desloratadine was equal to or less than that of the

LC-ESI-MS/MS method; the RSDs of the IS normalised MFs of all five drugs were less than 15%, which met the

related requirements of the Pharmacopoeia of the People's Republic of China. Therefore, this study investigated the

matrix effect of the μPen-ESI-MS/MS method for quantitative analysis of target drugs in plasma samples and

provided new data for the application of μPen-ESI-MS/MS in bioanalysis.

Key words: matrix effect; pen electrospray ionization; micro pen electrospray ionization tandem mass

spectrometry; liquid chromatography coupled with electrospray ionization tandem mass spectrometry

电喷雾电离 (electrospray ionization, ESI) 适用于

不同理化性质药物的分析检测, 具有灵敏度高、专属性

强等优点, 是目前分析化学领域应用最广泛的电离技

术之一。根据 ESI气相离子的形成机制, 任何降低液

滴形成速率的因素均可影响气相离子的形成, 最终产

生基质效应, 其中离子抑制是 ESI中基质效应的常见

形式[1]。1993年, Tang和Kebarle首次描述了基质效应

(matrix effect, ME)[2], 研究结果证明, 在电喷雾电离过

程中目标待测物的响应会因第二种物质的存在而受到

影响, 导致待测物响应降低 (即离子抑制) 或者响应升

高 (即离子增强)。基质效应可严重影响定量分析的检

测下限、线性范围、准确度和精密度等[3-5]。

液相色谱 (liquid chromatography, LC) 具有良好的

分离作用, 在一定程度上可减少基质干扰, 降低ESI的

基质效应 , 因此液相色谱-电喷雾串联质谱 (liquid

chromatography coupled with electrospray ionization

tandem mass spectrometry, LC-ESI-MS/MS) 成为目前

定量分析的常用方法之一, 被广泛应用于各领域的定

性及定量检测分析中[6,7]。

原位电离技术是近年来质谱技术的研究热点[8]。

原位电离技术可在大气环境下对样品进行电离, 无色

谱分离 , 无需或只需简单的样品前处理 , 具有简便、

快速、高通量等诸多优点[9]。探针电喷雾电离 (pen

electrospray ionization, PESI) 技术是以ESI为电离原理

的原位电离技术, 可进行质谱的直接定量。目前, PESI

及其衍生的原位电离技术被广泛应用于化学反应的监

测、生物样品快速分析、质谱成像、单细胞分析等领

域[10]。然而, 由于 PESI的探针为非亲水表面, 探针直

径较小, 因此对液体样品的载样量小, 样品易挥干; 同

时, 不同待测样品由于基质差异, 其液体表面张力不

同, 从而导致载样量的偏差[11]。微探针电喷雾 (micro

pen electrospray ionization, μPen-ESI) 离子源是基于现

有的PESI技术设计的新型电喷雾离子源, 通过对喷雾

针表面进行激光蚀刻, 形成微细凹槽, 以保证探针可控

的载样量。该离子源以毛细作用为载样原理, 在探针

末端施加高电压实现电喷雾。μPen-ESI可与质谱搭接,

形成微探针电喷雾串联质谱 (μPen-ESI-MS/MS) 分析

技术。前期研究提示, μPen-ESI-MS/MS具有快速定量

检测的优越性能。但是, μPen-ESI-MS/MS用于血浆样

品药物定量分析的基质效应尚需进一步评价和考察。

因此 , 本研究旨在评价 μPen-ESI-MS/MS 方法用

于血浆样品药物定量分析的基质效应, 并与 LC-ESI-

MS/MS 方法的基质效应进行比较 , 为 μPen-ESI-MS/

MS新方法用于生物样品定量分析提供实验数据和科

学依据。

材料和方法

药品和试剂 他克莫司一水合物 (批号: 0000121680,

纯度 ≥ 98%, 美国 Sigma-Aldrich有限公司); 子囊霉素

(批号: 1-OBI-122-1, 纯度 ≥ 95%, 加拿大 TRC 有限公

司); 利血平 (批号: GZDD-0526, 纯度 ≥ 98%, 贵州迪大

生物科技有限公司); 利血平-d9 (批号: B0002638, 纯度

为 99.7%, 北京曼哈格生物科技有限公司); 氟桂利嗪

(批号: 100844-201803, 纯度为 99.9%, 中国食品药品检

定研究院); 氟桂利嗪 -d8 (批号 : 1-LLH-47-2, 纯度为

99.8%, 加拿大 TRC 有限公司); 地氯雷他定 (批号 :

100919-201703, 纯度为99.9%, 中国食品药品检定研究

院); 地氯雷他定-d5 (批号: C4X-143010-1809, 纯度为

99.8%, 美国 Cato 化学研究中心); 盐酸二甲双胍 (批

号: 100664-201604, 纯度为 99.9%, 中国食品药品检定

研究院); 盐酸二甲双胍-d6 (批号: 2750-012A5, 纯度为

99.0%, 加拿大 TLC有限公司); HPLC级甲醇和 HPLC

级乙腈 (安徽时联特种溶剂股份有限公司); 甲酸 (天

津大茂化学试剂厂); 乙酸铵 (批号 : 2019092093, 纯

度 ≥ 98%, 天津致远化学试剂有限公司); 大鼠空白血

浆 (中山大学动物实验中心)。

仪器 Thermo LTQ XL 质谱仪 (美国 Thermo 公

司); Agilent 1100液相色谱仪 (美国Agilent公司); Milli
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Q-plus超纯水系统 (美国 Millipore公司); 高速低温冷

冻离心机 (德国Eppendorf 公司); 高速离心机TG16-W

(湖南湘仪实验室仪器开发有限公司); 涡旋混合器

Thermolyne 16700 (美国 Thermo 公司); 干式氮吹仪

JHD-001 (上海极恒实业有限公司); 十万分之一电子

分析天平Sartorius RC210D (德国Sartorius公司); 微量

移液器 (德国Eppendorf公司)。

液相色谱条件 使用 Agilent 1100液相色谱仪进

行检测分析, 通过 Xcalibuur 2.2软件进样操作及数据

处理。色谱柱柱温为 40 ℃, 自动进样器温度为 20 ℃,

进样量为3 μL。

他克莫司 (FK506) 色谱条件: Hypersil GOLD aQ

色谱柱 (50 mm × 2.1 mm, 1.9 μm), 流动相为10 mmol·L-1

乙酸铵 (A)-甲醇 (B)。梯度洗脱程序为 0.0～0.3 min,

70% B; 0.3～1.0 min, 70%～95% B; 1.0～3.5 min, 95%

B; 3.5～5.5 min, 70% B。流速为0.250 mL·min-1。

利血平 (RSP)色谱条件: HALO PFP色谱柱 (50 mm ×

2.1 mm, 2.7 μm), 流动相为 0.1%甲酸水 (v/v) (A)-0.1%

甲酸乙腈 (v/v) (B)。梯度洗脱程序为 0.0～0.3 min,

25% B; 0.3～1.3 min, 25%～95% B; 1.3～2.0 min, 95%

B; 2.0～3.0 min, 25% B。流速为0.400 mL·min-1。

氟桂利嗪 (FNZ) 色谱条件 : HALO PFP 色谱柱

(50 mm × 2.1 mm, 2.7 μm), 流动相为 0.1% 甲酸水

(v/v) (A)-0.1% 甲酸乙腈 (v/v) (B)。梯度洗脱程序为

0.0～0.3 min, 45% B; 0.3～1.0 min, 45%～95% B;

1.0～3.0 min, 95% B; 3.0～4.0 min, 45% B。流速为

0.400 mL·min-1。

地氯雷他定 (DLT) 色谱条件: Xterra C18 色谱柱

(50 mm × 2.1 mm, 3.5 μm), 流动相为 0.1%甲酸水 (v/v)

(A)-0.1% 甲酸乙腈 (v/v) (B)。梯度洗脱程序为 0.0～

0.3 min, 5% B; 0.3～1.5 min, 5%～95% B; 1.5～2.5 min,

95% B; 2.5～4.0 min, 5% B。流速为0.400 mL·min-1。

二甲双胍 (MET) 色谱条件 : ZIC-HILIC 色谱柱

(50 mm × 2.1 mm, 3.5 μm), 流动相为 0.1%甲酸水 (v/v)

(A)-0.1%甲酸乙腈 (v/v) (B)。等度洗脱程序为 70% B

洗脱3.0 min, 流速为0.300 mL·min-1。

μPen-ESI设备 微探针通过激光在长为 3.5 cm,

直径约 0.6 mm 的不锈钢针表面刻槽而成 , 槽长约为

1.0 cm, 槽宽0.46 mm, 将凹槽末端打磨成圆弧状。3.0～

4.5 kV的直流高压电直接施加在探针末端, 形成μPen-

ESI装置。

质谱条件 由Thermo LTQ XL质谱仪以正离子扫

描模式, 进行选择反应监测 (selected reaction monitoring,

SRM) 方式检测。FK506、RSP、FNZ、DLT和MET的毛

细管电压分别为15.00、44.00、1.00、12.00和19.00 V; 透

镜电压分别为 250.00、250.00、0.00、50.00 和 45.00 V。

5 种药物 μPen-ESI-MS/MS 方法的离子源电压均设为

4.00 kV, 无鞘气、辅助气和吹扫气 , 毛细管温度除

FK506 为 300.00 ℃外 , 其余 4 种药物均为 250.00 ℃。

5 种药物 LC-ESI-MS/MS 方法的离子源电压均设为

5.00 kV, 鞘气、辅助气和吹扫气流速分别为 50.00、

20.00和 10.00 arb (1 arb ≈ 5×10-6 m3·s-1), 毛细管温度均

为350.00 ℃。

标准储备液配制 称取适量 FK506、RSP、FNZ、

DLT和MET的对照品, 通过适量甲醇溶解, 得到浓度

为1.0 mg·mL-1标准储备液。

工作液配制 分别称取适量子囊霉素 (FK520)、

利血平-d9、氟桂利嗪-d8、地氯雷他定-d5、二甲双胍-d6,

用甲醇溶解并稀释至 1.0 mg·mL-1, 得内标储备液。取

适量FK520、利血平-d9、氟桂利嗪-d8、地氯雷他定-d5、

二甲双胍 -d6 储备液 , 分别用甲醇稀释至 2.0、10、

1.0、1.0和 4.0 μg·mL-1, 得内标工作液。用甲醇对标准

储备液进行稀释, 得到低浓度及高浓度水平工作液。

FK506、FNZ 和 DLT 的两个浓度水平工作液分别为

8.0×101和 1.0×104 ng·mL-1; RSP和MET两个浓度水平

工作液分别为8.0×102和4.0×104 ng·mL-1。

空白血浆前处理 取 200.0 μL 空白大鼠血浆至

1.5 mL EP管中, 加入 800 μL甲醇, 涡旋混匀 1 min; 置

于离心机中, 15 000 r·min-1离心 10 min, 上清液转移至

EP管中, 备用。

基质效应考察 参照 2020版中国药典四部通则

中“生物样品定量分析方法验证指导原则”相关要

求[12], 分别取 6个不同来源的空白大鼠血浆, 按“空白

血浆前处理”项操作后在 490 μL上清液中分别加入待

测物工作液及对应的内标工作液各 5.00 μL, 测定得

到基质存在下的峰面积; 在 490 μL甲醇溶液中分别加

入待测物工作液及对应内标工作液各 5.00 μL, 测定

得到不含基质的相应峰面积。测定均分别在低浓度及

高浓度两个浓度水平下进行。按公式 1计算基质因子

(matrix factor, MF) 及按公式 2计算内标归一化的基质

因子 (IS normalised MF)。如MF的值为 100%, 则不存

在基质效应; 如小于 100%, 则认为存在基质效应 (离

子抑制); 如大于 100%, 则认为存在基质效应 (离子增

强)。2020版中国药典四部通则中“生物样品定量分析

方法验证指导原则”要求从 6批基质计算的内标归一

化的基质因子的RSD不得大于15%。

基质因子 =
基质存在下的峰面积

不含基质的相应峰面积
× 100% (1)

内标归一化的基质因子 =
待测物基质因子
内标基质因子

× 100% (2)
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数据统计 首先使用 Xcalibur 2.2 将数据导出至

Microsoft Excel 2019软件, 对数据进行分析与计算, 然

后使用GraphPad Prism 8.0软件对数据进行图表处理。

结果

1 质谱分析

选择 5 种理化性质各异的药物 (他克莫司、利血

平、氟桂利嗪、地氯雷他定和二甲双胍) 作为研究对象,

在ESI正离子模式下对它们进行扫描, 如图 1所示, 得

到准分子离子峰 [M+Na]+或 [M+H]+, 分别为m/z 826.4,

m/z 609.2, m/z 405.1, m/z 311.2和m/z 130.1。选择性对

准分子离子峰进行离子扫描, 生成碎片离子, 分别为

m/z 616.2, m/z 397.3, m/z 203.1, m/z 259.3 和 m/z 60.0。

本文将上述碎片离子作为待测物定量分析时检测的产

物离子, 用 SRM扫描模式对样品进行分析。5种药物

经 LC-ESI-MS/MS 和 μPen-ESI-MS/MS 进样分析所得

SRM图谱如图2所示。

2 LC-ESI-MS/MS方法基质效应

分别对 5种药物选择合适的色谱柱及流动相, 通

过优化梯度洗脱程序, 从中选择受基质干扰最小的洗

脱程序, 作为此部分的色谱方法。由表 1所示, 地氯雷

他定低浓度和高浓度样品的基质因子分别约为 71.2%

和 76.6%, 离子抑制率约为 26%; 他克莫司、利血平和

氟桂利嗪 3种药物基质因子在 90%～110%之间, 可认

为无基质效应; 二甲双胍的基质因子大于 110%, 呈现

离子增强。5种药物的两个浓度水平的基质因子较为

接近, 差异最大的药物为二甲双胍, 相差 16.5%。利血

平、地氯雷他定和二甲双胍的基质因子 RSD 均小于

15%。除他克莫司外, 其余4种药物内标归一化的基质

因子RSD小于15%, 符合中国药典的相关要求。

3 μPen-ESI-MS/MS方法基质效应

由表 2所示, 在 5种药物的 μPen-ESI-MS/MS方法

中, 高浓度他克莫司和低浓度地氯雷他定的基质因子

在 90%～110%之间, 可认为无基质效应; 氟桂利嗪、低

Figure 1 MS/MS product ion spectrum and the collision energy (CE) of tacrolimus (FK506, A), reserpine (RSP, B), flunarizine (FNZ, C),

desloratadine (DLT, D), and metformin (MET, E) in positive ion mode using electrospray ionization (ESI+)

Table 1 Matrix effect of the five analytes at low and high concentration levels using the LC-ESI-MS/MS methods. n = 6,
-
x ± s

Analyte

FK506

RSP

FNZ

DLT

MET

Plasma concentration

/ng·mL-1

4.0

5.0×102

4.0×101

2.0×103

4.0

5.0×102

4.0

5.0×102

4.0×101

2.0×103

Matrix factor (MF)

Mean ± SD/%

98.0 ± 18.2

96.2 ± 17.3

104.2 ± 9.9

96.2 ± 12.0

109.4 ± 22.1

110.0 ± 16.0

71.2 ± 7.8

76.6 ± 4.7

135.8 ± 17.0

152.3 ± 18.1

RSD%

18.6

17.9

9.5

12.4

20.2

15.4

11.0

6.2

12.5

11.9

Internal standard normalised matrix factor (IS normalised MF)

Mean ± SD/%

113.8 ± 8.4

134.0 ± 22.8

100.1 ± 2.9

99.5 ± 5.5

111.6 ± 9.1

102.1 ± 12.7

94.0 ± 6.3

99.6 ± 2.8

109.0 ± 11.5

135.0 ± 12.3

RSD%

7.4

17.0

2.9

5.5

8.1

12.4

6.7

2.8

10.6

9.1
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浓度他克莫司和高浓度地氯雷他定的基质因子大于

110%, 呈现离子增强, 此 3 种药物的离子抑制程度小

于LC-ESI-MS/MS方法结果; 利血平和二甲双胍的基质

因子小于30%, 离子抑制率大于70%, 与LC-ESI-MS/MS

方法结果相比, 抑制程度严重。除利血平外, 5种药物

的两个浓度水平的基质因子差异均比LC-ESI-MS/MS

方法大, 其中差异最大的药物为地氯雷他定, 其高浓度

样品的基质因子比低浓度样品高24.0%。他克莫司和氟

桂利嗪的基质因子的RSD小于15%。5种药物内标归一

化的基质因子 RSD 均小于 15%, 包括 LC-ESI-MS/MS

方法不合格的他克莫司, 5种药物的 μPen-ESI-MS/MS

方法基质效应均符合中国药典的相关要求。

Figure 2 Selected reaction monitoring (SRM) chromatograms of the FK506 (1), RSP (2), FNZ (3), DLT (4), and MET (5) in plasma

samples using the LC-ESI-MS/MS (A) and μPen-ESI-MS/MS (B) methods. The plasma concentration of FK506, FNZ, and DLT was

5.0×102 ng·mL-1, and that of RSP and MET was 2.0×103 ng·mL-1
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讨论

ESI-MS因能产生完整的、多电荷的气相离子, 并

且易与在线分离技术 (如液相色谱) 耦合, 已成为生物

分析和药物研究的常用工具。尽管如此, ESI-MS仍存

在局限, 例如, 亲水性化合物在高流速技术下灵敏度

低[13]; 此外, 溶液中的盐、添加剂及其他化合物的存在

会导致基质效应, 降低方法灵敏度等[14]。

液相色谱的在线分离作用是降低基质效应的一种

强有力手段, 可减少基质成分与待测物共流出。开发

LC-ESI-MS/MS方法需考虑的关键因素包括色谱柱的

型号和规格、流动相组成、洗脱程序等。前期通过选择

保留效果好的色谱柱, 在常用的梯度洗脱方式下 (有

机相 5%～95% 梯度升高) 不断改变初始流动相比例,

再通过改变流动相、缓冲盐等方式对色谱方法进行优

化, 选择基质效应最小的LC-ESI-MS/MS方法。例如,

二甲双胍在反相柱中保留较差, 死体积流出, 更换为

HILIC柱后采用等度洗脱得到良好色谱峰; 通过将甲

酸水更换成乙酸铵溶液, 改善他克莫司的峰形。为避

免基质沉积引起柱效降低 , 保证洗脱较为充分 , LC-

ESI-MS/MS 方法分析时长设置为 4 min 左右。然而 ,

在基质效应考察中, 他克莫司的 LC-ESI-MS/MS方法

内标归一化的基质因子RSD仍超过推荐范围, 不符合

中国药典相关要求。

ESI-MS的灵敏度很大程度上取决于溶液中待测

物分子产生气相离子的效率 (电离效率) 和气相离子

进入到质量分析器低压区的能力 (传输效率)[2,15]。电

离效率受流速、溶剂成分和待测物性质等诸多因素的

影响。一般来说, 电离效率随着电喷雾喷射口液体流

量的减少而增加[16,17]。在较低的流速下电喷雾产生带

电液滴较小, 液滴越小, 去溶剂化越快, 产生气相离子

所需的库仑裂变事件越少[18]。此外, 随着流速的降低,

每个待测物分子可获得的表面电荷数增加。最终, 较

小的初始液滴和增加的表面电荷量可改善低表面活性

的待测物的电离效率 , 降低离子抑制 , 提高定量性

能[19,20]。Wilm等[21]研发的纳升电喷雾电离在高电压作

用下产生细小液滴, 当流速达到 20 nL·min-1时, 离子抑

制现象消失, 分析方法灵敏度提高。

离子传输效率受质谱仪入口和截取锥处的离子损

失的影响。库仑斥力导致带电液滴/离子羽流快速扩

张, 电场使样品分散区域远大于质谱仪入口范围, 由此

导致部分离子在质谱入口处的损失。减小毛细管或探

针与对电极 (质谱入口) 的距离, 使电喷雾羽流范围集

中, 或是扩大采样孔径或入口毛细管的内径, 均可提高

传输效率[22-24], 最终提高分析灵敏度。

前期研究结果表明, μPen-ESI-MS/MS属于微量电

喷雾技术范畴, 流速约为 2.5 μL·min-1。由于 μPen-ESI

为开放式离子源, 相比传统的喷雾毛细管具有更大的

气-液相界面及电离区域, 因此能形成更大的喷雾羽

流, 提高电离效率。另一方面, 减小 μPen尖端与质谱

入口的距离, 可使电喷雾羽流范围集中, 提高传输效

率。由此推测 μPen-ESI-MS/MS可能具有一定降低离

子抑制、提高待测物响应的能力。本研究结果显示 ,

5种药物中他克莫司和氟桂利嗪无离子抑制, 与初步

优化后的 LC-ESI-MS/MS方法相当; 地氯雷他定无离

子抑制, 相比建立的 LC-ESI-MS/MS方法抑制程度更

低。然而 , 利血平和二甲双胍在 μPen-ESI-MS/MS 上

仍被抑制超过 70%。推测原因为 μPen-ESI-MS/MS尚

未达到 20 nL·min-1的纳流, 对于实现亲水化合物的高

灵敏分析、消除待测物的离子抑制仍有不足; 另外, 相

比于LC-ESI-MS/MS方法, μPen-ESI-MS/MS缺乏含有

pH调节剂的流动相的缓冲, 因此两种方法中待测物电

离的pH条件存在差异。

综上所述 , 本研究使用 μPen-ESI-MS/MS 新方法

对 5种药物血浆样品进行定量分析, 内标归一化的基

质因子 RSD 小于 15%, 表明这 5 种药物的 μPen-ESI-

MS/MS方法的基质效应符合2020版中国药典“生物样

品定量分析方法验证指导原则”的相关要求, 部分药物

离子抑制程度等于甚至小于初步优化后的 LC-ESI-

Table 2 Matrix effect of the five analytes at low and high concentration levels using the μPen-ESI-MS/MS methods. n = 6,
-
x ± s

Analyte

FK506

RSP

FNZ

DLT

MET

Plasma concentration

/ng·mL-1

4.0

5.0×102

4.0×101

2.0×103

4.0

5.0×102

4.0

5.0×102

4.0×101

2.0×103

MF

Mean ± SD/%

112.0 ± 13.3

98.7 ± 6.5

23.9 ± 13.2

26.3 ± 14.0

124.5 ± 19.2

129.3 ± 15.3

106.6 ± 31.7

130.6 ± 70.4

29.7 ± 12.3

22.6 ± 7.0

RSD/%

11.9

6.5

55.0

53.3

15.4

11.9

29.7

53.9

41.4

31.0

IS normalised MF

Mean ± SD/%

97.5 ± 6.1

72.1 ± 7.4

101.1 ± 7.9

85.7 ± 7.1

104.8 ± 12.1

119.0 ± 8.6

94.1 ± 7.1

105.5 ± 13.0

93.1 ± 10.0

90.1 ± 5.4

RSD/%

6.2

10.2

7.8

8.3

11.6

7.2

7.5

12.3

10.7

6.0

·· 1128



张思敏等: 微探针电喷雾串联质谱与液相色谱-电喷雾串联质谱的基质效应对比研究

MS/MS 方法, 表明 μPen-ESI-MS/MS 具有一定降低离

子抑制的作用 , 为 μPen-ESI-MS/MS 作为一种潜在的

简单、高效、灵敏的新方法用于生物样品定量分析提供

了实验数据和科学依据。
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