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前言

阿兹夫定是一种新型核苷类逆转录酶和辅助蛋白抑制剂，化

学名为1-（4-叠氮-2-脱氧-2-氟-β-D-呋喃核糖基）胞嘧啶。研究表

明阿兹夫定对多种病毒有抑制作用，包括乙型肝炎病毒（HBV）、

丙型肝炎病毒（HCV）和艾滋病毒（HIV）等[1]。同时在2020年发现

其可以抗新冠病毒（COVID-19）后，其在2022年7月批准为中国首

个抗新冠病毒自主研发药物。

阿兹夫定作为艾滋病用药口服剂量仅1 mg每天，作为抗新冠

用药口服用量也只有5mg每天，其在血浆中达峰浓度Cmax在1 ng/

mL到5 ng/mL，另外由于阿兹夫定极性较大，含有叠氮基团等都给

它的血浆样本分析带来一定难度。本方法采用蛋白沉淀再吹干复

溶的方式进行前处理，通过 SCIEX Triple Quad™ 系统对大鼠血浆中

的阿兹夫定进行定量，定量限（LLOQ）为10 pg/mL，方法特点如

下：

1. 使用SCIEX Triple Quad™ 系统，能够实现快速分析、操作简单

的同时获得检测灵敏度高的 LC-MS/MS方法。

2. 大鼠血浆基质中的检测灵敏度高，可达到pg/mL级别，较宽的

线性范围以及良好的定量重现性。

3. SCIEX OS软件为数据采集、处理和管理提供了一个用户友好的

界面和一个单一的合规平台，从而提高了数据采集和数据处理

效率。
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实验方法

1. 样品制备：

取100 μl含有阿兹夫定标品范围10 pg /ml-5 ng /ml的血浆标

曲，加入500 μl纯甲醇（提前在-20℃放置30 min预冷），涡旋混合

30 s，15000 rpm转速下 4℃离心15 min。取全部上清氮气吹干，用

50%甲醇水含0.1%甲酸溶液200 μl溶解后进液质分析。

2. 液相条件

液相：LC 30AD液相系统

色谱柱：Phenomenex Kinetex F5（100 × 3 mm, 2.6 μm） 

流动相：A：水 ；B：乙腈 

流速：0.3 ml/min

柱温：40℃

进样体积：5 μL

洗针液：甲醇:水，1:1

梯度洗脱，洗脱程序如表1：

表1. 液相梯度条件

时间（min） A% B%
0 95 5
3 50 50
4 5 95
5 5 95

5.1 95 5

7 95 5
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3. 质谱条件

SCIEX Triple Quad™ 系统

数据采集方法：MRM（多反应监测）

离子源：ESI源，正离子模式

离子源参数：

IS电压: 5500 V        气帘气 CUR: 30 psi

碰撞气 CAD: 8        雾化气 GS1: 45 psi 

辅助气 GS2: 50 psi    源温度 TEM: 500 ℃   

多反应监测离子通道如表2：

表2. 阿兹夫定MRM离子对信息

化合物
母离子

Q1 (m/z)
子离子Q3 

(m/z)
去簇电压DP 

(V)
碰撞电压CE 

(V)

AZVD-1 287.2 112.0 30 19

AZVD-2 287.2 95.0 30 57

实验结果

灵敏度和线性 

本实验采用蛋白沉淀再氮吹复溶的方式进行大鼠血浆前处

理，方法简单通量高。通过 SCIEX Triple Quad™ 系统对大鼠血浆中

的阿兹夫定进行直接定量，定量下限（LLOQ）可达10 pg/mL（图

2），方法选择性好，灵敏度高。阿兹夫定的回归方程和线性范围

见图2，在10~5000 pg/mL的浓度范围内线性关系良好。

重现性和准确性 

为了考察仪器的重现性及准确性，将处理好的低浓度点样

品10 pg /mL进行重现性考察。在LLOQ浓度下的精密度（RSD）

2.6%，准确度均在80-120%之内。

结论

本方案采用蛋白沉淀再吹干复溶的方式进行血浆样品前处

理，通过 SCIEX Triple Quad™ 系统对大鼠血浆中的阿兹夫定进行直
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图 1，阿兹夫定在空白血浆、10 pg/mL到 5 ng/mL标曲点的峰图信息。 

 

 

 

 

 

 

 

图1. 阿兹夫定在空白血浆、10 pg/mL到5 ng/mL标曲点的峰图信息。

图2. 阿兹夫定血浆基质线性范围10 pg/mL~5 ng/mL，线性相关系数 r=0.998
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图 2. 阿兹夫定血浆基质线性范围 10 pg/mL~5 ng/mL，线性相关系数 r=0.998 

结论 

本方案采用蛋白沉淀再吹干复溶的方式进行血浆样品前处理，通过 SCIEX Triple Quad™ 系统对

大鼠血浆中的阿兹夫定进行直接定量。该 LC-MS/MS检测方法灵敏度高，特异性好，空白血浆无干

扰。该方法定量限（LOQ）可达到 10 pg/mL，在 10~5000 pg/mL的浓度范围内线性良好，且具有较

好的重现性和准确度（RSD < 5%）。整个方法具有操作简单，可快速分析的优点，具有较高的分析

通量，可为血浆基质中阿兹夫定的定量提供参考。 
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