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引言

色氨酸是一种必需氨基酸，人体无法自行合成，只能通过饮

食摄入。除了参与蛋白质合成外，色氨酸还是多种生物活性物质

的前体。研究表明，色氨酸代谢物与多种疾病密切相关，包括神

经系统疾病、炎性肠病、肿瘤和肾病。

据报道，人体内色氨酸代谢主要经过三条途径：首先是犬尿

氨酸途径，约占95%；其次是5-羟色胺途径，约占2%；最后是与

肠道菌群相关的吲哚途径。在5-羟色胺代谢途径中，神经递质如

5-羟色胺、多巴胺在中枢神经系统中调节情绪、睡眠和认知等功

能。而褪黑素则调节昼夜节律、清除自由基、具有抗氧化等生理

功能，可作为生物钟信号，并在大脑默认模式网络中促进睡眠。

有研究显示，抑郁症患者血浆中色氨酸和5-羟色胺水平明显低于

健康人群。为了深入探索神经性疾病与色氨酸代谢的关系，并且

帮助临床客户进行疾病诊断，本文建立了一套液相色谱串联质谱

检测方法，针对血液中的色氨酸、犬尿氨酸、5-羟色胺、5-羟吲哚

乙酸和褪黑素进行定量分析。

实验部分

1. 样品前处理：

准确移取200 μL血清样本于1.5 mL离心管中，加入10 μL混合内

标，然后加入600 μL沉淀剂，2000 rpm涡旋5 min，4℃下13000 rpm
离心10 min。移取上清液氮吹并复溶，上机分析。

 2. 色谱质谱条件：

色谱条件：色谱柱：C18 1.8 μm，100×2.1 mm ，流动相：

p 1

The Power of Precision

For Research Use Only. Not for use in Diagnostic Procedures.

Clinical Research

A：含甲酸的水溶液，B：乙腈溶液，柱温：40 ℃，进样量：

15 μL，流速：0.3 mL/min，梯度洗脱，液相梯度见表1。

表1. 液相洗脱条件

时间（min） A(%) B(%)

0.00 3 97

1.00 3 97

1.50 25 75

3.00 25 75

3.50 70 30

4.50 70 30

5.00 97 3

6.00 97 3

6.01 3 97

7.50 3 97

质谱条件： ESI（+）        

气帘气 CUR : 20                碰撞气 CAD : Medium

雾化气 GS1 : 55                辅助加热气 (Gas2): 40.0 

电喷雾电压 : 3500              源温度 TEM : 450 ℃  

质谱参数见表2

结果与讨论

以纯水为基质，色氨酸及4种代谢物的代表谱图如图1所示。
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表2. 目标组分的质谱参数

分析物 Q1 Q3 DP CE

褪黑素
233.1 174 55 22

255.1 158.9 55 36

5-羟吲哚乙酸
192 146.1 70 24

192 119.1 70 29

5-羟色胺
177 160.1 50 15

177 132 50 30

犬尿氨酸
209.2 94.1 60 21

209.2 136.1 60 20

色氨酸
205.1 188 150 13

205.1 118.1 150 35

褪黑素-d3 236.1 174 55 22

5-羟吲哚乙酸-d6 198.2 151.1 75 25.5

5-羟色胺-d4 181.1 164.1 50 15

犬尿氨酸-d4 213.2 98.1 60 18

色氨酸-d6 211.2 192.1 150 14

* 定量离子

图1. 色氨酸及4种代谢物的典型色谱图
图1 色氨酸及4种代谢物的典型色谱图

1. 线性

以纯水为替代基质，配制混合标曲溶液，按上述前处理步骤

进行处理，制作标准工作曲线。表3显示各化合物的线性范围及回

归方程，色氨酸及4种代谢物在相应的浓度范围内线性良好，且回

归系数均大于0.99。

表3. 回归方程和线性范围

化合物 线性范围 回归方程（相关系数r）

5-羟色胺 0.4~200 ng/ml y=0.04835x-0.00155
（r=0.99503）

5-羟吲哚乙酸 0.4~200 ng/ml y=0.02422x+2.4288e-4
（r=0.99304）

色氨酸 0.06~30 μg/ml y=0.02538x+0.00116
（r=0.99722）

犬尿氨酸 2~1000 ng/ml y=0.00533x-0.00115
（r=0.99800）

褪黑素 1~500 pg/ml y=0.01135x+0.00239
（r=0.99567）

2. 准确度

向血清样本中添加低、中、高三个浓度的工作溶液计算加标

回收率，考察该检测方法的准确度和精密度。结果如表4所示，不

同浓度下加标回收率（n=3）满足临床检测需求。

表4. 加标回收率和精密度实验结果

化合物 加标浓度 准确度（%） 精密度（%）

5-羟色胺

0.8 ng/mL 98.67 1.2

5 ng/mL 95.34 2.6

100 ng/mL 109.71 2.2

5-羟吲哚乙酸

0.8 ng/mL 102.87 6.0

5 ng/mL 101.13 6.2

100 ng/mL 111.09 2.6

色氨酸

0.12 μg/mL 98.30 4.5

0.75 μg/mL 96.64 8.0

15 μg/mL 100.47 11.5

犬尿氨酸

4 ng/mL 102.28 3.8

25 ng/mL 100.01 1.2

500 ng/mL 103.33 3.6

褪黑素

2 pg/mL 110.53 2.2

12.5 pg/mL 99.37 4.8

250 pg/mL 110.74 3.9
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总结

本方案基于SCIEX Triple Quad™系统，建立了血清中色氨酸及

其4种代谢物含量测定的LC-MS/MS方法。该方案控制了前处理的成

本，且在保证褪黑素灵敏度的同时，对不同性质的5-羟色胺及5-羟

吲哚乙酸进行共同检测，满足了临床上通量及痕量检测的需求，

对睡眠障碍及抑郁相关精神疾病的相关研究提供了解决方案。

仅限专业展会等使用、仅向专业人士提供的内部资料。

SCIEX临床诊断产品线仅用于体外诊断。仅凭处方销售。这些产品并非在所有国家地区都提供销售。获取有关具体可用信息，请联系当地销售代表或查阅https://sciex.com.cn/diagnostics 。
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