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前言

儿茶酚胺（Catecholamine, CA ）是一种含有儿茶酚和胺基的

神经类物质。儿茶酚胺包括去甲肾上腺素（NA或NE）、肾上腺素

（E）和多巴胺（DA）。儿茶酚胺在体内调节基本生理功能，传递

生理信号，是正常生理过程中重要的信号介质，同时在病理过程

中也出现其含量的相应变化。儿茶酚胺的含量与肾上腺髓质瘤密

切相关，这些肾上腺髓质瘤会结合大量儿茶酚胺导致循环失常；

儿茶酚胺含量过高会引发高血压和心肌梗塞，含量过低则通常导

致低血压；另外儿茶酚胺含量水平的不同与心脏猝死、冠状心脏

病和心脏不充血等也有潜在联系。准确检测体内儿茶酚胺的含

量，在临床上可以用于辅助诊断高血压、甲亢、嗜铬细胞瘤和神

经母细胞瘤等内分泌相关疾病。

液相色谱串联质谱法（LC-MS/MS）以其卓越的特异性，极高

的检测灵敏度和高通量样本测定等优点，受到广大检测人员的青

睐。多巴胺、肾上腺素和去甲肾上腺素的检测方法也多为液相色

谱串联质谱法，本实验采用非衍生化方法进行样品前处理，步骤

较简单，实验耗时较短，可以满足临床检测样品的需求。
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本方法基于SCIEX 液相色谱串联质谱系统，采用同位素内标校

正法，建立了一次分析，同时准确检测血浆中多巴胺、肾上腺素

和去甲肾上腺素的定量方法。检测化合物相关信息如下。

实验部分

样品前处理

本实验采用SPE固相萃取法对血浆进行处理，具体步骤如下。

血浆稀释：准确量取400 μL样品于1.5 mL塑料离心管中，加

入20 μL同位素内标混合工作溶，200 μL含甲酸的水溶液，涡旋

1  min，4℃， 15000 rpm离心5 min，上层样品待用。

净化：取SPE柱，依次用500 μL甲醇活化，500 μL醋酸铵水溶

液平衡。取离心后样品，加载至SPE柱，弃去滤液；依次用500 μL

醋酸铵水溶液和500 μL异丙醇进行淋洗，弃去淋洗液；加入100 μL

洗脱溶剂进行洗脱，收集洗脱液，上机检测。

色谱条件

色谱柱：Kinetex  F5（2.6 μm, 3.0×100 mm）；

流动相：A含甲酸的水溶液，B含甲酸的甲醇，梯度洗脱；

流速：0.5 mL/min；

柱温：40 ℃；

进样体积：25 μL。

质谱条件

电离方式：电喷雾离子源，正离子模式；

检测方式：分时间窗口 (schedule)，多反应监测 (MRM)；

中文名 英文名 CAS编号 分子式

多巴胺 Dopamine 51-61-6 C8H11NO2w

肾上腺素 Epinephrine 51-43-4 C9H13NO3

去甲肾上腺素 Norepinephrine 51-41-2 C8H11NO3

表1. 待测化合物信息列表。
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离子源温度 (TEM): 600℃; 雾化气 (Gas1): 70 psi;

辅助气 (Gas2): 70 psi； 气帘气 (Gurtain Gas): 30psi;

电喷雾电压：5500V；

对应MRM通道及参数见表2。

标准曲线

以经48h紫外照射后的血浆为基质（血浆中本底化合物已被除

去），配制标准工作曲线和质控样品。进行三天精密度和准确度

实验，考察标准曲线、日内和日间精密度准确度，具体结果见表

3，表4。

加标回收率

取两个来源的血浆，向两个来源血浆中分别添加低、高两个

浓度的混标溶液，得到低、高两个添加浓度的加标样品。数据

表明DA、E、NE三个化合物血浆的回收率分别在94.6%~111.8%、

98.0%~105.3%和100.1%~105.6%范围内，具体结果见表4。

表2. 待测组分和内标物质的质谱参数（正离子模式）。

中文名 英文名
名称
缩写

Q1 Q3 DP CE CXP

多巴胺 Dopamine DA
154 119* 55 26 11

154 91 55 32 8

肾上腺素 Epinephrine E
184 166* 50 15 13

166 107 95 26 10

去甲肾上腺素 Norepinephrine NE
152 107* 90 25 10

152 135 90 16 10

多巴胺-d4 Dopamine-d4 DA-d4 158.2 141.1 55 15 12

肾上腺素-d6 Epinephrine-d6 E-d6 190.1 172.1 50 15 13

去甲肾上腺素-d6 Norepinephrine-d6 NE-d6 158.1 111.1 90 25 10

 * 定量离子

结果与讨论

多巴胺、肾上腺素和去甲肾上腺素在各自出峰位置峰形对

称，响应良好。在本方法条件下，三种化合物的色谱行为完全分

开，不存在互相干扰；且在实际样本中与代谢物类成分完全分

开。典型色谱图如图1。
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图 1  DA, E 和 NE 典型色谱图 

标准曲线 

以经 48h 紫外照射后的血浆为基质（血浆中本底化合物已被除去），配制标准工作曲线和

质控样品。进行三天精密度和准确度实验，考察标准曲线、日内和日间精密度准确度，具

体结果见表 3，表 4。 

表 3 DA、E 和 NE 三批标准曲线 

化合物 检测批次 斜率 截距 相关系数 LLOQ 
(pg/mL) 

ULOQ 
(pg/mL) 

拟合方程 

DA 

1 2.01e-04 6.67724e-4 0.99938 20.0  1000 y=0.000200942x+6.67724e-4
2 1.88e-04 9.205e-4 0.99998 20.0  1000 y=0.00018785x+9.205e-4 
3 2.01e-04 0.00116 0.99946 20.0  1000 y=0.000201243x+0.00116 

E 
1 0.00440 -0.00681 0.99946 20.0  1000 y=0.0044x+-0.00681 
2 0.00313 0.00260 0.99960 20.0  1000 y=0.00313x+0.00260 
3 0.00321 -0.01006 0.99919 20.0  1000 y=0.00321x+-0.01006 

图1. DA, E和NE典型色谱图。

表3. DA、E和NE三批标准曲线。

化合物 检测批次 斜率 截距 相关系数
LLOQ

(pg/mL)
ULOQ

(pg/mL) 拟合方程

DA 1 2.01e-04 6.67724e-4 0.99938 20.0 1000 y=0.000200942x+6.67724e-4

2 1.88e-04 9.205e-4 0.99998 20.0 1000 y=0.00018785x+9.205e-4

3 2.01e-04 0.00116 0.99946 20.0 1000 y=0.000201243x+0.00116

E 1 0.00440 -0.00681 0.99946 20.0 1000 y=0.0044x+-0.00681

2 0.00313 0.00260 0.99960 20.0 1000 y=0.00313x+0.00260

3 0.00321 -0.01006 0.99919 20.0 1000 y=0.00321x+-0.01006

NE 1 0.00116 0.00589 0.9994 40.0 1000 y=0.00116x+0.00589

2 0.00114 0.00146 0.99983 40.0 1000 y=0.00114x+0.00146

3 0.00117 0.00216 0.99908 40.0 1000 y=0.00117x+0.00216
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提取回收率

取紫外照射过的混合人血浆样本，向血浆中加入不同体积的

混合标液，制备低、高两组血浆加标样本，按照前处理方式处理

两组血浆样本（低、高浓度各3样本分析），得到的化合物峰面积

设为A；另取未加标空白血浆，同样按照前处理方式样本后加入一

定体积的标液制备理论浓度上的低、高浓度样本（低、高浓度各3

样本分析），得到的峰面积设为B；进样分析，计算回收率（回收

率%=A/B*100）。各化合物在各自加标水平下回收率结果如表6所

示。结果表明，本方法中各待测物的回收率良好。

表4. DA、E和NE的批内、批间精密度和准确度。

化合物
化合物
浓度

 pg/mL

批内
准确度

Accuary%

批间
准确度

Accuary%

批内
精密度

CV%

批间
精密度

CV%

DA

60

94.4

97.2

4.3

4.7101.3 4.0

96.0 3.5

800

97.7

99.7

2.7

3.6103.8 2.3

97.5 0.7

E

60

96.1

98.2

7.4

7.1102.3 1.3

96.2 10.7

800

94.5

100.2

1.8

5.6105.6 3.1

100.5 4.4

NE

60

102.1

99.8

7.9

5.4100.8 1.6

99.8 5.2

800

95.3

98.4

3.7

4.1100.6 2.8

98.4 4.7

表5. DA、E和NE的加标回收率。

             化合物

血浆来源

DA E NE

加标1 加标2 加标1 加标2 加标1 加标2

血浆1 94.6% 105.0% 105.3% 98.4% 102.9% 100.7%

血浆2 111.8% 102.5% 98.0% 102.8% 100.1% 105.6%

总结

本实验在SCIEX液质联用平台上，实现了多巴胺（DA）、肾

上腺素（E）和去甲肾上腺素（NE）同时检测。采用SPE法对样

本进行前处理，并加入同位素内标进行校准，对血浆中多巴胺

（DA）、肾上腺素（E）和去甲肾上腺素（NE）进行定量。方法线

性良好，加标回收率、提取回收率及精密度准确度均满足相关文

件要求。可用于临床实际样本的检测。

仅限专业展会等使用、仅向专业人士提供的内部资料

表6.  DA , E和NE低、高浓度水平提取回收率。

化合物
低浓度 高浓度

回收率% CV% 回收率% CV%

DA 75.5 2.7 76.2 5.7

E 81.0 3.2 79.8 1.7

NE 71.0 7.5 78.8 6.1
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