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飞 行 时 间 质 谱 仪 校 准 规 范
1  范 围
本规范适用于电喷雾-飞行时间质谱仅和基质辅助激光诱导解吸飞行时间质谱仪的 校准，其他类型的飞行时间质谱仪可参照本规范进行校准。
2  引用文件
本规范引用了下列文件：
JJF  1164—2006  台式气相色谱-质谱联用仪校准规范
GB/T   6041—2002  质谱分析方法通则
GB/T   6682—2008  分析实验室用水规格和试验方法
凡是注日期的引用文件，仅注日期的版本适用于本规范；凡是不注日期的引用文 件，其最新版本(包括所有的修改单)适用于本规范。
3  术语和计量单位
3.1  术语
3.1.1  灵敏度 sensitiviy      【GB/T      6041—20022.2】
在规定的条件下。对于某个质谱峰，仪器对单位样品所产生的响应值。
3.1.2  分辨能力  resolution
在给定的样品条件下，仪器对相邻的两个质谱峰的区分能力。相邻等高的两个质谱 峰，其峰谷不大于峰高的10%时，就定义为可以区分。
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注：两个峰的分牌能力R 的表示法是鲁峰谷为峰高的10%时，两峰所表示的质量的平均值与质 量差的比值。当描述所用的质谱峰的质荷比时，列出对应的分肿能力数据是通宜的，因为不同的仪  器，其分辨本领随质荷比的不同雨有变化。
1
3.1.3  信噪比  signal   to    noise   ratio   【GB/T    6041—20022.9】 在质谱分析中，信号强度与噪声强度的比值。
3.2  计量单位
3.2.1  原子质量单位 (u)        atomic    mass     unit    【JJF     1164-20063.6】
4  概 述
飞行时间质谱仪是一类采用离子飞行管作为质量检测器的质谱仪。电离产生的离子  经脉冲电场加速后进入无场飞行管，并以恒定速度飞向离子接收器。离子质量越大，到 达接收器所用时间越长；离子质量越小，到达接收器所用时间越短，根据这一原理，可  以把不同质量的离子按质荷比大小进行分离。飞行时间质谱仪按照离子化方式的不同， 可以分为电喷雾飞行时间质谱仪 (eleetrospray       ionization-time-of-flight-mass        speetrome-
ter.ESI-TOF-MS)、   基质辅助激光诱导解吸飞行时间质谱仪 (matrix-assisted laser de-
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sorption/ioniztion-time-of-flight-mass              spectrometer,MALDH-TOF-MS) 等 ： 根 据 飞 行  时间质谱仪结构的不同 ， 可以分为单级飞行时间质谱仅和串联杂化型飞行时间质谱仪 ， 单级飞行时间质谱仪通常只能进行一级质谱扫描 ， 而串联杂化型飞行时间质谱仪则可进  行 二 级 或 多 级 质 谐 扫 描 。 飞 行 时 间 质 谱 仪 的 典 型 结 构 如 图 1 所 示。
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图 1  飞行时间质请仪结构示意图
5  计 量 特 性
飞行时间质谱仪的计量特性包括示值误差、信噪比、分辨能力、重复性和漂移，根
据 质 谱 仪 的 扫 描 模 式 和 离 子 化 模 式 选 择 相 应 的 计 量 特 性 进 行 校 准 ， 如 表 1 所 示。
表1  不同扫描模式及离子化模式下的校准项目
	计量特性
	质谐扫措模式
	质谐离子化模式

	
	
	电喷雾
	基质辅助激光诱导解吸

	示值误差
	一级
	十*
	+

	
	二级
	+
	十"
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	信噪比
	一级
	十
	十

	分辨能力
	一级
	+
	+

	重复性
	一级
	十
	十

	漂移
	一级
	十
	十

	“十”表示需校准项目：
由于基质的干扰。基质辅助激光诱导解吸飞行时间质谱仅一般不进行500以下质荷比示值 误差的校准：
”单级飞行时间质谐仪不进行二级扫描模式下的示值误差校准。
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6 校准条件
6.1 环境条件
实验室环境应当满足仅器安装的要求，不得存在强烈的机械探动和电磁干扰，校准 时实验室温度应当控制在(15～30)℃。相对湿度不大于80%。并确保校准过程中环境 温度变化小于3℃。
6.2 标准物质和校准设备
标准物质均应使用国家有证标准物质，校准设备需经过计量检定合格。校准前按照 附录 A 配制校准时使用的溶液，必要时应考虑溶液配制中引入的不确定度。
6.2.1 相对分子质量标准物质，示值误差校准时应选择能够均匀覆盖所校区间内3~5个质 荷比的一种或多种相对分子质量标准物质进行校准，重复性和漂移校准应选择所校区间 中段附近一种相对分子质量标准物质进行校准，其不确定度水平应当满足用户对校准结 果的需求。当所校区间相对分子质量标准物质不可获得时，亦可采用高纯标准物质并根 据IUPAC 公布的单同位素相对原子质量及不确定度计算高纯化合物的单同位素相对分 子质量及不确定度并用于飞行时间质谱仪的校准。
6.2.2  [Glu¹]-  人纤维蛋白肽 B标准物质：信噪比和分辨能力校准时使用 [Glu']-  人 纤维蛋白肽B 标准物质，其含量定值结果的相对扩展不确定度应不大于10%(k=2)。
6.2.3 移液器或移液管；量程范围200pL或. 1000 pL,  经检定合格。
6.2.4 容量瓶：10 mL。B级及以上。 7  校准项目和校准方法
以下校准项目应在飞行时间质谱仅经过开机预热、真空度满足要求、仅器达到正常 工作条件后进行。校准前应当调节、优化合适的流动注射速度及质谱条件，确保仪器工 作状态正常，信号灵敏度适中，检测器未达到饱和状态。
7.1 示值误差
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电喷雾质谱仪采用流动注射方式进行校准；基质辅助激光诱导解吸飞行时间质谐仪 采用线性模式进行校准。如需在反射模式下校准，可参照本节进行。
3
在一级质谱 (MS) 模式下测定质荷比的示值误差时。分别将能够均匀覆盖所校区 间内3～5个质荷比的一种或多种相对分子质量标准物质通过流动注射或点在 MALDI 靶上进行测定，在 MS模式下分别记录各个质谱峰的质荷比。每个质谱峰重复测定三次 质荷比取其平均值，根据公式(1)计算各个质谱峰质荷比测量值与标准值之间的相对 示值误差。
在二级质谱 (MS/MS)  模式下测定质荷比的示值误差时，选择所校区间内至少1个 子离子的质谱峰，所选子离子的质荷比应当处于所校区间中段或与用户感兴趣的校准点 接近。重复测定三次质荷比，取其平均值，根据公式(1)计算质谱峰质荷比测量值与
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标准值之间的相对示值误差。
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式中：
△M,——第i个质谱峰质荷比测量值的相对示值误差；
M.,       —第i  个质谱峰质荷比三次测定结果的算术平均值，单位u; M     —第i个质谱峰质荷比的标准值，单位 u。
7.2 信噪比
对于电喷雾质谱仪，通过流动注射方式以10μL/min的流速注入0.4 pg/mL的 [Glu']-人纤维蛋白肽B标准物质溶液，采集双电荷分子离子峰785u 的质谱图，根据 公式(2)计算信噪比，重复三次取其平均值。
对于基质辅助激光诱导解吸飞行时间质谱仪。取0.4μg/mL的[Glu']-  人纤维蛋 白脑 B标准物质溶液1μL 与1pL.基质混合点靶。采集靶上 [Glu²]- 人纤维蛋白肽 B的 分子离子峰1570 u 的质谱图，根据公式(2)计算信噪比，重复三次取其平均值。
S=H/H 。                        (2)
式中：
s    — 信噪比；
H    —[Glu']-    人纤维蛋白肱B双电荷或单电荷分子离子峰的信号强度； H.——基线噪声信号强度。
7.3 分辨能力
对于电喷雾质谱仪，通过流动注射方式以10pL/min 的流速注入2 μg/ml.  的 [Glu']-  人纤维蛋白肱B标准物质溶液，采集双电荷分子离子峰785u 的质谱图，由数 据处理软件读出分辨能力，重复三次取其平均值。
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对于基质辅助激光诱导解吸飞行时间质谱仪，取2pg/mL的[Glu²]- 人纤维蛋白 肽B 标准物质溶液1pL.与1pL基质混合点靶，采集靶上 [Glu¹]-  人纤维蛋白肱B的 分子离子峰1570 u的质谱图，由数据处理软件读出分辨能力，重复三次取其平均值。 7.4 重复性
4
重复性的评价在一级质谱(MS) 扫描模式下进行，选择校准区间中段处的某一质 谱峰。连续测量6次该质谱峰的质荷比，根据公式(3)计算相对标准偏差，作为重复
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性的表征。

式中；
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(3)
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RSD——相对标准偏差，以百分数表示；
x  ——第；次质谐峰质荷比的测定值。单位 u;
x       ——6 次质荷比测定结果的平均值，单位u。
7.5 漂移
在一级质谱 (MS) 扫描模式下进行漂移评价，选择校准区间中段处的某一质谱峰， 连续测量三次该质谱峰的质荷比并取平均值。2h以后采用同一份溶液重复上述测定过
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[image: ]程，根据公式(4)计算质荷比的相对漂移量。
(4)
式中：
D   — 质荷比相对漂移：
M₁—2    h后质荷比三次测定结果的平均值，单位u:
M,——初始时质荷比三次测定结果的平均值，单位u.
8 校准结果表达
经校准后的飞行时间质谱仪应填发校准证书。校准证书应符合 JJF1071—2010中 5.12的要求，参照附录C 给出校准项目名称、测量值以及扩展不确定度。
9 短校时间间隔
送校单位可根据实际情况自主决定飞行时间质谱仪的复校时间间隔。建议不超过 1年。
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附 录 A
标 准 物 质 溶 液 配 制 及 使 用
A.1   试 剂
水 为 符 合 GB/T    6682 规 定 的 一 级 水。
甲 酸 、 乙 腈 、 三 氟 乙 酸 、a- 氟基 - 4 - 羟基肉桂酸、芥子酸；分析纯及以上。
相对分子质量标准物质
[Glu']-        人 纤 维 蛋 白 肽B  标 准 物 质 ： 相 对 扩 展 不 确 定 度 应 不 大 于 1 0 % (k=2)。 A.2   校 准 设 备
移液器或移液管；量程范围200 pL  或 1 0 0 0 pL,     经 检 定 合 格 。
容量瓶：10 mL,B      级 及 以 上 。
A.3   校 准 溶 液 的 配 制
用于示值误差、分辨能力、重复性、漂移计量性能指标校准的溶液，用0 . 1%甲酸 - 水将 肽类相对分子质量标准物质(相对分子质量小于5000)配制或稀释成2pg/mL    的 溶 液 ； 用 0 . 1%甲酸 - 水将蛋白质相对分子质量标准物质配制或稀释成(0 . 5～1)mg/ml.    的 溶 液 。
进 行 信 噪 比 指 标 校 准 时 ， 采 用 移 液 器 和 容 量 瓶 将 [Glu¹]-         人 纤 维 蛋 白 肽 B  用
0 . 1%甲酸 - 水配制或稀释成0 . 4  μg/mL.    的 溶 液 。
校准溶液在每次校准前应当现用现配。
A.4   校 准 溶 液 的 使 用
进 行 电 喷 雾 飞 行 时 间 质 谱 仪 校 准 时 ， 采 用 A.3  中 的 溶 液 直 接 流 动 注 射 进 样 采 集
数 据 。
进 行 基 质 辅 助 激 光 诱 导 解 吸 飞 行 时 间 质 谱 仪 校 准 时 ， 首 先 将 a- 氰基 - 4 - 羟基肉桂酸  ( 用 于 肽 段 》 或 芥 子 酸 ( 用 于 蛋 白 质 ) 溶 于 含 0 . 1 % 三 氟 乙 酸 的 乙 腈 ! 水 = 1 1 1 溶 液 中 ， 配 制 成 饱 和 溶 液 ， 离 心 取 上 清 得 到 基 质 溶 液 ； 分 别 取 1 0 μl.  基 质 溶 液 与 1 0 gl.A.3        中 配  
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