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摘要

本应⽤简报介绍了UNIFI科学信息系统，该系统为分析⼈员提供了⼀套成熟的⼯作流程⽤于医疗器械萃取物筛

查分析，并符合ISO 10993-18等标准。

优势

采⽤⾼分辨率质谱(HRMS)技术的简单MS⽅法，可⽤于分析医疗器械、组合设备和包装材料萃取物■

在单⼀软件平台上利⽤有关精确质量数⺟离⼦和碎⽚离⼦信息的MSE数据，简化提取物的结构解析过程■

对可能的元素组成进⾏排序，然后在数据库中搜索按照碎⽚匹配度排序的可能结构，从⽽实现快速、⾃动

的未知组分信息(m/z)评估

■

简介

由于ISO 10993等全球法规和标准不断增加，对医疗器械⾏业中使⽤的医疗器械、组合设备和包装材料进⾏表

征变得越来越重要。包装材料萃取物表征的初始步骤是靶向筛查，也就是检测萃取物中的已知化合物。此分析

流程已经⾮常成熟，我们可采⽤包括GC-FID-MS和LC-UV-MS在内的多种分析技术。然⽽，最终包装材料中还

可能含有原料带⼊的杂质以及其他降解产物（例如，模塑⼯艺中形成的降解产物）。未知物的结构解析⼀直以

来都是⼀个⾮常复杂且耗时的过程，⽽且要求分析⼈员具备较⾼的专业知识⽔平。Waters UNIFI科学信息系统

的精简⼯作流程集成了科学数据库创建、多变量统计分析、解析和报告功能，是⼀款单平台信息学解决⽅案

，能简化数据审查并有利于决策制定，帮助分析⼈员更⾼效地评估复杂数据。

结果与讨论

如图1所⽰，在此⼯作流程中，我们⾸先利⽤四极杆⻜⾏时间质谱仪(QToF)或离⼦淌度QTof质谱仪(IMS-

QTof)进⾏⾮靶向、⾮数据依赖型分析（MSE或HDMSE）。由于MSE技术可在⼀次分析中通过两种模式的MS扫

描进⾏数据采集，因此我们将QTof MS设置为MSE交替扫描模式（其中的“E”表⽰⾼碰撞能量）。第⼀种扫

描功能利⽤低碰撞能量采集MS数据，并收集样品的⺟离⼦信息。第⼆种扫描功能的碰撞能量由低增⾼，可收

集较宽m/z范围内的碎⽚离⼦。IMS-QTof的离⼦淌度技术能够为分析增加另⼀个分离参数，实现High 

Definition Mass SpectrometryE（⾼清质谱，HDMSE）。这些数据采集技术可同时收集⺟离⼦和碎⽚离⼦信

息，所获得的信息对于未知化合物解析⽽⾔⾮常关键。在萃取物检测中，⼀般很难获得关于样品萃取物的完整



信息。因此，对于任何⾼于分析评估阈值(AET)的分析物，完成靶向筛查之后在⾮靶向筛查中实施解析步骤⾄

关重要。

图1.UNIFI筛查⼯作流程

MS分析之前的样品分离步骤可使⽤UPLC（液相⾊谱）、APGC（⽓相⾊谱）或UPC（合相⾊谱）进⾏2。

开始分析数据之前，⽤⼾可以预期样品萃取物中可能存在的化合物（即，在塑料材料配⽅中起始化合物已知的

前提下，或通过⽂献检索获得类似包装材料中的典型化合物列表），然后根据这些信息创建科学数据库。此外

，相关法规也列出了医疗器械中允许或禁⽌出现的化合物。

科学数据库（图2）能够尽可能多地包含化合物的可⽤信息。最常⽤的信息通常包括化合物名称、分⼦式、结

构、项⽬标签和碎⽚信息。对于离⼦淌度数据，筛查过程中还需要提供碰撞截⾯值(CCS)1。 为谱库中的每种

化合物添加详细的信息有助于减少靶向筛查分析中的假阳性结果。⽤⼾还可向UNIFI科学数据库中添加更多信

息，例如MS谱图和其他相关⽂档（例如，MSDS、⽂献、SOP）。



图2.UNIFI科学数据库屏幕截图

采集数据之后，UNIFI将使⽤⽤⼾通过数据库创建的⽬标列表来处理原始数据，搜索符合可接受标准的化合物

。此外，⽤⼾还可以根据需要⼿动创建⽬标列表，保留时间和质量精度容差等处理标准均可设置。随后⽤⼾即

可查看软件推测的鉴定结果，除了其他基本参数之外，这些结果的分析标准还包括预期的碎⽚离⼦数对⽐实际

检出的预期碎⽚离⼦数、IMS数据（预计CCS值、实测CCS值以及CCS Δ (%)）、同位素强度匹配（ppm或

%）。

UNIFI能够为每位⽤⼾定制⼯作流程，根据⽤⼾的喜好在⾯板中显⽰待查看的信息（图3）。⽤⼾不仅能够查

看⺟离⼦和碎⽚离⼦谱图，还可查看所有⺟离⼦和碎⽚离⼦的提取离⼦⾊谱图(XIC)。汇总图可⽤于确认其他

进样中是否存在⽬标分析物，或⽬标分析物的强度是否发⽣变化。



图3.数据查看窗⼝⽰例

如果在样品运⾏过程中分析了相应的标准品并⽣成了校准曲线，则可以在分析的同时对鉴定出的⽬标分析物进

⾏定量。

查看鉴定出的⽬标分析物，找出假阳性结果并将其从已鉴定列表中删除之后，接下来的问题是“我的样品中还

有其他化合物吗？”，或者“空⽩提取物和样品提取物之间或者两个样品之间有什么差异？”。UNIFI内置有

两款⽤于⽐较和统计分析的⼯具。第⼀款是“⼆元⽐较”⼯具，⽤⼾可利⽤它⽐较两次进样。⽐较时，必须将

其中⼀次进样标记为参⽐样品，在本例中，我们标记的是空⽩提取样。

如果参⽐谱图和未知谱图中化合物的质量在指定的质量容差和保留时间容差范围之内，则可将它们视为同⼀组

分。⽐较结果可以⽤图表形式显⽰为基峰强度⾊谱图(BPI)、总离⼦计数⾊谱图(TIC)的镜像图，也可显⽰为候

选质量表格（图4）。此外，还可采⽤对⽐形式显⽰参⽐样品中化合物的谱图与未知样品的谱图。Match 

Type（匹配类型）列将显⽰候选物是仅存在于未知样品或参⽐样品中，还是同时存在于两个样品中，与此对

应的匹配类型分别为Unknown Unique（未知样品独有）、Reference Unique（参⽐样品独有）或

Common（共有）。实际分析中的关注点通常是样品中独有⽽参⽐样品中不存在的化合物，⾼于AET的化合物

需要依据ISO 10993-18进⾏解析。



图4.“⼆元⽐较”图、表和谱图

如果需要⽐较两个以上样品或需要⽐较样品组，UNIFI与统计软件包EZInfo共同提供的集成⼯作流程为⽤⼾准

备了主成分分析(PCA)以及其他数据简化和数据评估模型。PCA是⼀种统计分析⼯具，能够将庞⼤的多变量数

据集约简为独⽴变量，即“主成分”。对于指定的样品组，此⼯具可采⽤“投影潜在结构判别分析”(PLS-

DA)模型（图5）重点分析样品组之间的差异。PLS-DA将模拟所有样品组的变量X（预测）和Y（响应）之间的

定量关系，然后，正交投影潜在结构判别分析(OPLS-DA)图将展⽰两个样品组之间的差异²。Loadings plot和

S-plot中的数据点（标记点）被称为精确质量/保留时间对(AMRT)。分析⼈员可选择Loadings plot和S-plot中

表⽰样品之间差异最⼤的单个标记点，并将其传输回发现⼯具进⾏解析。传输选定标记点时，分析⼈员可为其

添加标记，以便对数据进⾏排序以及跟踪不同样品组的标记点。当分析⼈员选中标记点矩阵表中的单个标记点

时，系统将显⽰TrendPlot，帮助分析⼈员快速评估所选化合物是否还存在于其他样品或进样中（图6）。



图5.UNIFI多变量分析⼯具提供的统计图⽰例



图6.统计分析和TrendPlot中的标记点

利⽤“⼆元⽐较”或MVA分析选定标记点之后，即可使⽤UNIFI发现⼯具来鉴定离⼦。发现⼯具可通过结构数

据库检索⾃动整合数据中包含的所有分析信息：精确质量数、同位素模式、⾼碰撞能量通道中的碎⽚离⼦。结

果表将显⽰离⼦可能的分⼦式、通过ChemSpider检索获得的相应结构，以及根据碎⽚离⼦数据得出的与每种

结构相匹配的⼏种碎⽚离⼦。检索返回的信息（图7）还包括每种结构的引⽤数和别名。许多聚合物添加剂都

有常⽤名（例如Irganoxes和Tinuvins等），这有助于进⼀步缩⼩待鉴定化合物的范围。



图7.UNIFI发现⼯具集汇总表

⼀旦确认化合物，即可为候选质量离⼦分配选定的结构和名称。分配完成之后，候选物的鉴定状态将更改为

“已鉴定”。所有已解析的化合物都可添加到UNIFI科学数据库中，以便⽤于今后的靶向筛查分析。

分析的最终步骤之⼀是创建报告。UNIFI分析⽅法中可添加报告模板，⽤于相似类型的分析（图8）。⽤⼾可

⾃定义设置报告模板，使其包含所有相关信息，例如分析⽅法、处理参数、⾊谱图、质谱图和鉴定所得的化合

物汇总表等等。



图8.分析信息和⽬标汇总的报告⽰例

结论

UNIFI科学信息系统为分析⼈员提供了⼀套成熟的⼯作流程⽤于医疗器械萃取物筛查分析，并符合ISO 10993-

18等标准。UNIFI⼯作流程⾸先利⽤科学数据库执⾏靶向筛查，然后通过统计分析确定标记点或相关化合物。

发现⼯具可使⽤信息量丰富的原始数据⾃动得出元素组成，然后执⾏结构数据库检索和碎⽚离⼦分配。这⼀集

成化的⼯作流程有效缩短了包含结构解析流程的萃取物筛查分析所需的时间。
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