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摘要

与传统的研究型oa-QToF质谱仪相⽐，SELECT SERIES MRT质谱仪可对HRMS DESI

成像提供更⾼的质量精度和质量分辨率。MRT质谱仪的质量分辨率>200,000 

FWHM，可实现出⾊的分析物检测；且质量精度<500 ppb，可改善⽣物标志物的推

断性鉴定。

优势

使⽤DESI-MRT质谱仪分析野⽣型⼩⿏肾上腺组织切⽚。与传统的
oa-QToF质谱仪相⽐，在MRT质谱仪上使⽤DESI时，组织分析物的
检测和鉴定有明显改善。 
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简介

基于质谱的组织成像是⼀个快速发展的研究领域，在⽣命科学、制药、医学和⻝品科

学中都有应⽤。该学科成功的关键是能够检测与疾病、毒性、污染、质量等相关的变

化，并快速鉴定这些变化产⽣的推断性“⽣物标志物”。因此，优化质谱分析的速度

、质量分辨率和质量精度可以明显提⾼结构鉴定的效率和信⼼

SELECT SERIES MRT质谱仪是⼀款Q-ToF质谱仪，具有两个⽆栅静电反射镜，使离

⼦束能够在质量分析器内进⾏多次反射，并将离⼦⻜⾏路径延⻓⾄>48⽶当量。此特

性使质量精度(<500 ppb)和质量分辨率(>200,000 FWHM)在⾮捕集仪器中实现突破

性提升，并且在宽泛的质量范围以及快速的扫描速度下始终保持⼀致。这⼀进步为常

规或⼤型组织成像应⽤提供了⾼质量分辨率。

为了证明SELECT SERIES MRT质谱仪现在可以提供更⾼的质量分辨率和质量精度

，我们分别在SELECT SERIES MRT质谱仪和传统的研究型oa-QToF质谱仪上对冷冻

切⽚的⼩⿏肾上腺进⾏了分析。肾上腺是重要的内分泌器官，富含脂质，为糖⽪质激

素、盐⽪质激素和雄激素的合成提供胆固醇底物。本研究的⽬的是通过肾上腺的结构

和组成可视化更好地了解肾上腺功能异常与组织脂质成分变化之间的关联。

结果与讨论

将健康的野⽣型⼩⿏肾上腺冷冻切⽚到载玻⽚上，厚度为15 µm。

在SELECT SERIES MRT质谱仪以及分辨率为20,000 FWHM的传统研究型oa-QToF质

谱仪上对这些切⽚进⾏DESI-MS分析。在正电离和负电离模式下以25 µm像素⼤⼩的

图像分辨率采集数据。

使⽤High Definition™ Imaging (HDI™)软件解析⽣成的原始数据，该软件可创建离

⼦化化合物的视觉叠加图，映射肾上腺内每个离⼦的分布。得到的数据清楚表明，可

以在组织内清晰地识别髓质、⽪质和⽪质的外部区域。在正离⼦和负离⼦数据中，每

个区域都有强烈的独特⽣物标记。红/绿/蓝(RGB)叠加图像⽰例显⽰了每个区域的不

同化合物（图1），这表明MRT质谱仪可以提供和可视化特有的化合物定位信息。 
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图1.在MRT上通过DESI MSI以正电离模式（左）和负电离模式（右）（TIC归⼀化

）分析⼩⿏肾上腺组织切⽚的⽰例图像

MRT质谱仪提供的>200,000 FWHM的⾼质量分辨率揭⽰了推断性⽣物标志物的精细

同位素结构，并提供<500 ppb的质量精度，从⽽可以更⾃信地推断出元素组成。质

量精度提⾼能够使潜在元素组成的数量显著减少，由此增加对鉴定结果的信⼼。根据

MRT质谱仪提供的精确质量分辨率，通过⽣成理论元素组成预测来分配三种脂质的推

断性结构鉴定（图2）。然后通过在线数据库搜索建议的分⼦式以寻找潜在的化合物

鉴定结果。  

 

在RGB叠加图（图1，A）中，正电离模式显⽰以下信号：红⾊m/z 496.33972被推断

性鉴定为LPC 16:0/LPE 19:0 (M+H+)，质量精度为20 ppb；蓝⾊m/z 848.55695被推

断性鉴定为PC 38:4/PE 41:4 (M+K+)，质量精度为39 ppb（图2）；绿⾊m/z 

369.35156被推断性鉴定为胆固醇(M-H2O+H+)，质量精度为54 ppb。RGB叠加图

（图1，B）中的负电离模式显⽰：红⾊m/z 500.27826被推断性鉴定为LPE 20:4 (M-

H-)，质量精度为120 ppb；蓝⾊m/z 899.56519被推断性鉴定为PI 39:4 (M-H-)，质

量精度为356 ppb；绿⾊m/z 452.2783被推断性鉴定为LPC 13:0 (M-H-)，质量精度

为133 ppb。

脂质m/z 806.55说明了MRT提⾼MS分辨率带来的影响。传统的oa-QToF质谱仪在

±50 mDa偏差窗⼝下运⾏，产⽣了13种可能的化合物鉴定结果，最佳匹配为PC 

38:6 (M+H+)。MRT质谱仪则能够将该信号区分为三个不同的质量数并提供推断性鉴

定结果（质⼼质量数值）：m/z 806.51007鉴定为PE 35:4 (M+K+)，质量精度为508 

ppb；m/z 806.55829鉴定为PE 36:4 (C132 M+Na+)，质量精度为260 ppb；m/z 
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806.56909鉴定为PE 38:6 (M+H+)，质量精度为422 ppb。

图2.MassLynx软件中的元素组成搜索⽰例以及MRT DESI MSI数据集中的建议组成相

应的LIPID MAPS3数据库匹配

图3显⽰了从两个质谱仪获得的⽰例谱图。传统oa-QToF产⽣的谱图只有⼀个离⼦信

号m/z 806.55。⽽使⽤MRT质谱仪研究该信号时，由于该质谱仪的质量分辨率更⾼

，因此能够将该m/z信号分离成三个不同的（近）基线分离的质荷⽐特征（⾮质⼼质

量数）：m/z 806.50964、m/z 806.55829和m/z 806.56726。 
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图3.使⽤传统oa-QToF质谱仪（上）和SELECT SERIES MRT质谱仪（下）分析⼩⿏肾

上腺组织产⽣的窄m/z范围的代表性质谱图

当使⽤HDI软件可视化这些质量数时，传统oa-QToF中观察到的m/z 806.55离⼦在肾

上腺的髓质和⽪质上显⽰出强烈的信号，显⽰为未定位或未区分的脂质标记物（图4

A）。如果使⽤MRT数据研究该信号，可以检测出三种不同的脂质；每个都显⽰差异

组织定位（图4，B、C、D）。两个信号：m/z 806.51007 (B)和m/z 806.55829 (C)

似乎主要位于肾上腺⽪质区域。信号B在髓质内的⽔平较低，⽽信号C似乎不存在于

髓质内。m/z 806.56909 (D)处的信号似乎主要位于肾上腺的髓质内，⽽在⽪质内观

察到较低⽔平。 

图4.传统oa-QToF质谱仪上m/z 806.55的化合物图谱(A)，以及MRT质谱仪上m/z 

806.51007 (B)、m/z 806.55829 (C)和m/z 806.56909各化合物的图谱。

MRT质谱仪⽣成的数据可⽤多种不同的软件包处理，包括沃特世软件（例如
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MassLynx™和HDI）；以及第三⽅软件，例如LipoStar™ MSI (Molecular 

Discovery)。本应⽤中处理肾上腺组织切⽚的⼯作流程包括⽤于谱图质量测定的

MassLynx调查和元素组成⼯具。HDI⽤于绘制化合物图谱，能够⽣成组织图像以及

每个组织区域的峰列表，从⽽能够在MetaboAnalyst2在线统计软件中进⾏统计分析

以发现⽬标标记化合物。 

结论

本应⽤表明SELECT SERIES MRT质谱仪上的DESI-MSI是⼀款合适的哺乳动物组织成

像⼯具，如本例中⼩⿏肾上腺的分析所⽰。SELECT SERIES MRT质谱仪提供的⾼质

量分辨率揭⽰了精细的同位素结构，并通过分离更多分⼦量⾮常相似的离⼦来增加观

察到的特征数量。该质谱仪提供<500 ppb的质量精度，可减少潜在元素组成的数量

，从⽽增加通过数据库搜索（例如LIPID MAPS™ Lipidomics Gateway⽹站）或通过

专⽤软件得到的推断性鉴定结果的可信度。使⽤这项技术获取的数据可以通过

MassLynx软件轻松处理，导⼊到HDI等图像处理软件中，并通过Metaboanalyst等

统计软件进⼀步研究。 
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