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Содержание  

• Характеристика метода ВЭЖХ–МС-МС (иностранная аббревиатура 

LC-MS-MS): возможности, принцип работы, преимущества 

• Примеры внедрения в клиническую лабораторную практику:  

‒ Лекарственный мониторинг 

‒ Скрининг наследственных метаболических нарушений 

‒ Аналитическая токсикология – обнаружение и подтверждение 

наркотических веществ 

 

Масс-спектрометрия – это метод обнаружения, 

идентификации и количественного определения 

веществ в биологическом образце, основанный на 

отношении массы к заряду ионов, которое это вещество 

может образовывать  под влиянием ионизирующих 

факторов 
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Использование МС/МС библиотек 
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http://www.google.ca/imgres?imgurl=http://cdn.gadgetvenue.com/wp-content/uploads/2007/05/fingerprint.gif&imgrefurl=http://www.gadgetvenue.com/mobile-phones-with-fingerprint-recognition-05204239/&usg=__RcPyk_8jBjOOl7sXZOGFj6PFXAI=&h=351&w=291&sz=7&hl=en&start=16&tbnid=SxUWalALBXUJAM:&tbnh=120&tbnw=99&prev=/images?q=pictures+of+fingerprints&um=1&hl=en&sa=X&rlz=1T4GGIK_enCA277CA278&tbs=isch:1&um=1&itbs=1
http://www.google.ca/imgres?imgurl=http://cdn.gadgetvenue.com/wp-content/uploads/2007/05/fingerprint.gif&imgrefurl=http://www.gadgetvenue.com/mobile-phones-with-fingerprint-recognition-05204239/&usg=__RcPyk_8jBjOOl7sXZOGFj6PFXAI=&h=351&w=291&sz=7&hl=en&start=16&tbnid=SxUWalALBXUJAM:&tbnh=120&tbnw=99&prev=/images?q=pictures+of+fingerprints&um=1&hl=en&sa=X&rlz=1T4GGIK_enCA277CA278&tbs=isch:1&um=1&itbs=1
http://www.google.ca/imgres?imgurl=http://cdn.gadgetvenue.com/wp-content/uploads/2007/05/fingerprint.gif&imgrefurl=http://www.gadgetvenue.com/mobile-phones-with-fingerprint-recognition-05204239/&usg=__RcPyk_8jBjOOl7sXZOGFj6PFXAI=&h=351&w=291&sz=7&hl=en&start=16&tbnid=SxUWalALBXUJAM:&tbnh=120&tbnw=99&prev=/images?q=pictures+of+fingerprints&um=1&hl=en&sa=X&rlz=1T4GGIK_enCA277CA278&tbs=isch:1&um=1&itbs=1
http://www.google.ca/imgres?imgurl=http://cdn.gadgetvenue.com/wp-content/uploads/2007/05/fingerprint.gif&imgrefurl=http://www.gadgetvenue.com/mobile-phones-with-fingerprint-recognition-05204239/&usg=__RcPyk_8jBjOOl7sXZOGFj6PFXAI=&h=351&w=291&sz=7&hl=en&start=16&tbnid=SxUWalALBXUJAM:&tbnh=120&tbnw=99&prev=/images?q=pictures+of+fingerprints&um=1&hl=en&sa=X&rlz=1T4GGIK_enCA277CA278&tbs=isch:1&um=1&itbs=1
http://images.clipartof.com/small/70644-Royalty-Free-RF-Clipart-Illustration-Of-A-Convict-Carrying-A-Stinky-Plate-Of-Food.jpg
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Аналитические возможности  ВЭЖХ/МС/МС 

• Что определяем? Классы веществ (стероиды, аминокислоты 

и их производные, лекарственные препараты, 

наркотические вещества) 

• В чем определяем? В сложных матрицы (кровь, сыворотка, 

моча, слюна, ликвор, и др. био-жидкости, сухие пятна) 

• Диапазон чувствительности (от следовых количеств) 

• Время выполнения анализа (10 минут) 

• Преимущества: Мультиплексность (до 1000 аналитов в 

одном образце и возможность объединять в одном анализе 

разные классы веществ) – отсутствие интерференции 

• Идентификация, количественный анализ и подтверждение 

одновременно 
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Что такое масс-спектрометр? 

Масс-спектрометр измеряет молекулярную массу вещества 

(технически, отношение массы к заряду, m/z) 
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Жидкостной хроматограф 
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Тандемная масс-спектрометрия 

N2 Inlet 

RF 

Ion Guide 

Analyzer 

Q1 
Q2 

Collision Cell 

Analyzer 

Q3 
Detector 

Источник ионизации 

Интерфейс атмосфера/ 

вакуум 

 Ионы массы m/z фильтруются на квадруполе (Q1) 

 Фрагментация в ячейке столкновений (Q2) 

 Ионы массы m/z фильтруются на втором квадруполе (Q3) 

Масса m/z отбирается на Q3 
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Идентификация неизвестных соединений 

Типы масс-спектрометров 

−Количественный  
     анализ 

−Идентификация   
на основе соотношения 

MRM 

−Количественный 

анализ 
−Идентификация   

на основе 
соотношения MRM 

−Идентификация  
с помощью МС/МС 
библиотек 

−Количественный 

анализ 

−Идентификация с 
помощью точных масс 
−Идентификация с 
помощью МС/МС 
библиотек 

−ID неизвестных 

−Ретроспективный 
анализ 

Тандемный масс- 

спектрометр с  

тройным 

квадруполем 

Система Q TRAP® 
qTOF 
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Тандемная масс-спектрометрия – замена 
иммунохимических методов? 

Основные проблемы 

применения  

Применение ИХА Применение масс-

спектрометрии 

Проблемы специфичности 
Хорошо описанные проблемы 

кросс-реакций и наложений. 

Детекция методом селекции 

масс позволяет добиться 

более надежных и 

достоверных результатов 

Низкие пределы 

количественного анализа 

ИХА тесты достигли своих 

пределов количественного 

определения 

Селективность масс-спектрометра 

позволяет снизить пределы 

обнаружения и количественного 

анализа 

Высокая стоимость 

исследований  

Обычно высокая стоимость, 

особенно в случае применения 

индивидуальных тестов 

Низкие эксплуатационные 

расходы и мультиплексный 

анализ позволяет снизить 

издержки 

Трудоемкость разработки 

аналитических наборов 

Наработка, очистка и 

иммобилизация 

моноклональных АТ, подбор 

условий взаимодействий АГ-АТ 

Не требует антител для 

разработки новых тестов 

* IA costs are higher for a subset of the IA market.  For many routine assays, IA offer lower cost per result than LC/MS. 



IVD-MKT-11-0769-A 

 
Обзор применений: 
Лекарственный мониторинг 

Анализ иммуносупрессоров 
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Иммуносупрессоры - структура 

Такролимус 

Молекулярный вес 

822.0 

Сиролимус 

(Рапамицин) 

Молекулярный вес 914.2 

Циклоспорин А 

Молекулярный вес 1202.6 

Эверолимус 

Молекулярный вес 958.2 
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Преимущества тандемной масс-спектрометрии при 
анализе иммуносупрессоров 

• Селективность: 

• Отсутствие кросс-реакций и наложений 

• Чувствительность 

• Хорошая чувствительность в большом диапазоне концентраций 

• Пробоподготовка 
‒ Минимальная пробоподготовка 
‒ Возможность автоматизации очистки образцов 
‒ Достаточно небольших количеств образца 

• Точность: 
‒ Достоверный и точный количественный анализ с использованием стандартов 

• Гибкость 
‒ Одновременное исследование нескольких препаратов 
‒ Можно объединить с другими панелями исследований 
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Параметры анализа  иммуносупрессоров с использованием тандемного 

масс-спектрометра 
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Анализ гомоцистеина методом ВЭЖХ/МС/МС 

• Время анализа – 2 минуты 

• Предел количественного анализа с использованием масс-спектрометра 3200MD 

– 6 нг/мл 

• Отношение сигнал/шум, измеренное для концентрации 1.36 мкг/мл – 2300:1 

 



Неонатальный скрининг на аминокислоты 
и ацилкарнитины – анализ сухих пятен 
крови 
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 Известно  более 500  форм наследственных нарушений 
метаболизма. Классификация: 

 

22 подкласса в зависимости от пораженного 

метаболического пути 

Подклассы:      частота 

Аминоацидопатии                    31%  

Органические ацидурии                   27%  

Дефекты цикла мочевины        21%  

Дефекты дыхательной цепи митохондрий         12%  

Гликогенозы            8%  

Дефекты митохондриального в-окисления          8%  

Перокисомные заболевания              4% 
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Как проявляются наследственные нарушения 
метаболизма. Диагностика  

 В большинстве случаев заболевания сопровождаются 

поражением многих систем органов 

 Могут сопровождать человека от младенческого до 

взрослого возраста, в зависимости от метаболического 

дефекта 

•  Клинические симптомы, как правило, неспецифичны 

•   Многие заболевания чрезвычайно сходны по 

клиническим проявлениям 

•   Точная диагностика возможна только с помощью 

лабораторных методов 
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Анализ сухих пятен крови на 
аминокислоты и ацилкарнитины 

Рутинный метод, благодаря тандемной 

масс-спектрометрии - ВЭЖХ/МС/МС 

(система  AB SCIEX 3200MD Series): 

 

•  наборы реагентов 

 

• Минимальная пробоподготовка: сухое 

пятно крови позволяет получать 

данные для диагностики около 40 

заболеваний, связанных с 

наследственными нарушениями 

обмена веществ 

 

• Простая конфигурация оборудования 

– не требуется хроматографическое 

разделение 

 

http://www.sciex.com/products/standards-and-reagents/x59121.xml
http://en.wikipedia.org/wiki/Image:Phenylketonuria_testing.jpg
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Пример отчета о выполнении теста на аминокислоты 
и ацилкарнитины (с маркировкой отклонений) 



Аналитическая токсикология 
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Общая схема исследования (Первая стадия - ИХА) 

Диагностическое исследование 

выполняется за шесть этапов по 

отработанной и научно обоснованной 

схеме, широко применяемой в мировой 

практике. Схема предусматривает 

выполнение анализа токсикантов и их 

метаболитов в две стадии: первая 

стадия  - ИХА; вторая стадия – ВЭЖХ-

МС/МС.  

Продолжение исследования Выполнение этапа 6 

- оформление 

справки (заключения) 

Этап 1. Отбор биологического материала. 

Этап 2. Выполнение количественного 

анализа методом ИХА. Определение 

группы наркотических средств, 

психотропных веществ, включая новые 

синтетические психоактивные соединения, 

обнаружение этилглюкуронида и котинина. 
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Общая схема исследования (Вторая стадия – ВЭЖХ-МС/МС) 

Выполнение этапа 6 при 

отсутствии контролируемых 

соединений в пробе 

Этап 3. Приготовление проб для 

подтверждающего анализа методом 

ВЭЖХ-МС/МС. Разбавление мочи в 

два раза (упрощенный метод 

пробоподготовки). 

Этап 4. Проведение 

подтверждающего исследования 

методом ВЭЖХ-МС/МС. 

Этап 5. Обработка результатов. 

Этап 6. Оформление справки 

(заключения). 
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Методические рекомендации 
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Многоцелевой скрининговый подход с МРМ 
детектированием на системах Q TRAP® 

MRM для 

Оксазепама 

287.1/241.0 

Полученный 

спектр 

Библиотечный 

спектр 

Оксазепама 

MRM 

EPI 

Обзорный скан: 

Зависимый скан: 

(Детекция) 

(Подтверждение) 
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Подтверждающий анализ на наркотики 

Основные характеристики: 

>600 соединений в рутинном  

скрининговом методе 

8-12 минут – время анализа 

Подтверждение с помощью  

cпектральных библиотек 

>4300 веществ в библиотеке 

Возможность работы с любыми  

матрицами 

Готовая методика анализа 
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Прочие приложения 

• Анализ стероидов 
‒ Панель стероидов 

‒ Тестостерон 

‒ Низкие концентрации тестостерона 

‒ Эстроген/Эстрадиол 

• Биомаркеры 
‒ Гомованилиновая кислота 

‒ T3/T4/FT3/FT4 

‒ Этилсульфаты и этилглюкорониды 

‒ Метаболиты никотина 

‒ Гемоглобинопатии 

‒ Cтатус витамина D 
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  AB SCIEX 

  API 3200MD™ 

  QTRAP® 3200MD 

  Источник Turbo V™ 

Source  

  с зондами 

  TurboIonSpray® или  

  APCI 

 

  Analyst® MD SW 

 

  Cliquid® MD SW 

 Для лабораторий, нуждающихся в новых технологиях для 
повышения скорости анализа, селективности и чувствительности  - 

результаты, которым можно доверять 
 
 
 
 

Серия AB SCIEX 3200MD устанавливает 

новый стандарт надежного рутинного 

количественного анализа 

множественных аналитов в клинической 

лабораторной диагностике.  

Также доступна с  уникальной функцией 

QTRAP®,  позволяющей проводить 

одновременный количественный и 

качественный анализ повышая таким 

образом уровень достоверности. 

Понятный оператору интерфейс – ПО 

Cliquid® с поддержкой русского языка, 

а также специализированная 

методическая и сервисная поддержка, 

позволяет серии 3200MD стать 

идеальной стартовой системой для КДЛ 
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Выводы 

• Тандемная масс-спектрометрия – универсальная 

технология с большим потенциалом применения в 

клинических лабораториях 

• Масс-спектрометрия является альтернативой 

иммунохимическим методам и позволяет повысить 

достоверность, снизить издержки, снизить количество 

выполняемых анализов 

• Технология AB SCIEX разработана с учетом обширного 

опыта в области клинических исследований, что дает 

уверенность в успешном внедрении в клиническую 

лабораторную диагностику масс-спектрометров API 

3200MD™ & 3200MD QTRAP® 

 



БЛАГОДАРИМ ЗА ВНИМАНИЕ 


