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1、FTICR质谱模拟仿真研究
拟解决的关键问题：FTICR（Fourier Transform Ion Cyclotron Resonance）质谱是一种高分辨率、高灵敏度的质谱分析技术。它通过将离子置于磁场中，使其在电场磁场作用下发生回旋运动，从而获得离子的质量-电荷比以及其它相关信息。本课题旨在使用计算机模拟仿真的方法，使用相关模拟软件研究FTICR质谱分析技术中的一些关键问题，包括离子回旋运动的理论模型、磁场的优化设计、离子注入和激发方式等。通过对FTICR质谱的模拟仿真研究深入了解FTICR质谱的工作原理和性能特点，为未来的仪器开发奠定基础。
研究内容：1）磁场建模：对FTICR质谱仪中使用的磁场进行建模和仿真。包括磁场的空间分布、磁场强度的变化等。2）离子回旋共振池建模：对离子回旋共振池进行建模与仿真，包括离子回旋共振池结构，施加电场建模等。3）离子运动仿真：根据磁场模型和离子质荷比，模拟离子在磁场中的运动。这包括离子的轨道、运动速度、运动方向等。4）共振频率的计算和仿真：基于离子在磁场和电场中的运动情况，计算和仿真离子的共振频率。5）质谱信号仿真：根据离子的共振频率和运动参数，模拟生成ICR质谱的质谱信号。这包括质谱信号的幅度、频率分布和时间演化等方面。
考核指标：
1. 发表学术论文一篇（论文首页或提交界面）。
 

2、基于四极杆-线形离子阱串联质谱技术的快速血药浓度监测研究
拟解决的关键问题：血药浓度监测（therapeutic drug monitoring，TDM）是一门新兴的临床药学分支学科。质谱技术作为一种强大的分析方法，具有高确定性、高选择性和高灵敏度的特点，已成为TDM分析的新选择。本项目将基于国家市场监管技术创新中心（质谱）自主研制的四极杆-线形离子阱串联质谱装置，开发血药浓度高准确检测方法，并将其应用于TDM的准确监测中，为临床提供一种高准确的TDM新方法。
研究内容：1）四极杆-线形离子阱串联质谱方法建立：基于自主研制的四极杆-线形离子阱串联质谱装置，优化建立血药浓度监测的质谱方法，包括离子光学、离子传输、离子捕获富集等条件，实现对目标化合物的准确测量。2）血药浓度监测方法建立：对样本类型、样本制备、萃取溶剂等进行选择和优化，开展离子操控技术研究，对目标化合物的多级碎裂规律深入研究，解决因基质干扰影响严重导致的检测结果准确性差的难题，建立血药浓度监测的质谱方法。3）临床样本检测：对上述所建立方法进行确证和验证，并检测不少于20例实际临床样本。
考核指标：
2. 研发基于四极杆-线形离子阱质谱的血药浓度监测方法1套；
3. 临床样本检测数量不少于20例；
4. 发表学术论文1篇（论文首页或论文收录证明）。


3、糖功能因子高准确定量关键技术研究 
拟解决的关键问题：电喷雾质谱（ESI-MS）是一种快速、灵敏、准确的质谱分析技术。糖功能因子是功能性食品制造的基础素材，也是赋予产品特定生理功能的标志性成分，主要由多羟基化合物组成。糖功能因子质子亲和性能低，离子化效率低，而亲水性较强，导致ESI-MS分析时灵敏度较差。本课题拟基于ESI-MS技术进行糖功能因子的高准确定量方法开发，针对ESI-MS对糖功能因子检测灵敏度不高的问题，利用特异性化学衍生化方法提高检测灵敏度、改善分析选择性、获得更多结构信息，进而实现糖功能因子的精确分析和准确定量，拓展ESI-MS质谱在生物分子计量中的应用。
研究内容：1）衍生化试剂的选择：针对目标糖功能因子组成和结构特点，筛选选择性高、有效且灵敏的衍生化试剂。2）反应条件的控制：优化衍生化反应条件和降低衍生反应副产物对色谱分离和质谱分析的干扰，提高定量分析准确性。3）色谱分离效率的确定：根据糖功能因子衍生产物性质进行色谱分离条件优化，包括色谱柱、流动相、进样量等。4）质谱裂解方式的研究：采用CID碰撞诱导解离方式，研究关键参数包括母离子隔离宽度、碰撞能量等对定量结果的影响。5）定量方法的评价和溯源性保障：综合评价线性范围、检出限、灵敏度、重复性和稳定性等指标，并保证可溯源到国家测量标准。
考核指标：
5. 发表学术论文一篇（论文首页或提交界面）。




