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摘 要：质谱成像（MSI）是一种无需标记、高覆盖、高灵敏性和高特异性的原位分子影像技术，可同时获取

单个组织表面数百种化合物的空间分布，在临床医学和生命科学领域的研究中发挥重要作用。近年来，解吸

电喷雾电离（DESI）已成为一种强大的MSI技术，其能够在常压下直接分析组织中的多种脂质和代谢物，而无

需样品前处理或基质。然而，DESI对非极性化合物的电离效率较低，且易受组织中极性脂质和高浓度盐分引

起的基质效应影响，导致信号抑制。光电离源（PI）具有很好的软电离特性、对目标分子无极性歧视和抗基质

效应强等优点。将PI源作为DESI的二次电离源以开发DESI/PI技术有望实现组织中极性和非极性化合物的高

灵敏度检测。该文介绍了MSI的原理和特点、PI离子源的基本原理、DESI/PI技术的开发及在肿瘤学与癌症研

究、植物科学、中药研究、环境污染物及药理学等方面的多元应用，并展望了DESI/PI技术未来的发展趋势。
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Abstract：Mass spectrometry imaging（MSI） is a label-free，high-coverage，highly sensitive，and 
highly specific in situ molecular imaging technique that enables simultaneous acquisition of the spa⁃
tial distribution of hundreds of compounds in a single tissue.  MSI plays a significant role in clinical 
medicine and life sciences research.  In recent years，desorption electrospray ionization（DESI） has 
emerged as a powerful MSI technique that allows for the direct analysis of various lipids and metabo⁃
lites in tissues at atmospheric pressure，without the need for sample pretreatment or a matrix.  Howev⁃
er，DESI exhibits poor ionization efficiency for non-polar compounds and is susceptible to signal sup⁃
pression caused by matrix effects from polar lipids and high concentrations of salts in the tissue sec⁃
tion.  Photoionization（PI） sources offer excellent soft-ionization characteristics， exhibit no polarity 
discrimination towards target molecules，and demonstrate strong resistance to matrix effects.  The de⁃
velopment of DESI/PI technology， integrating a PI source as a secondary ionizer for DESI， holds 
promise for achieving simultaneous high-sensitivity detection of polar and non-polar compounds in tis⁃
sues.  This paper introduces the principles and characteristics of MSI， the fundamental principles of 
the PI ion source，the development of DESI/PI technology，along with its multiple applications in on⁃
cology and cancer research，plant science， traditional Chinese medicine research， environmental 
pollutants，pharmacology.  Future development trends of DESI/PI technology are also discussed.
Key words： mass spectrometry imaging；photoionization；desorption electrospray ionization/post⁃
photoionization；multiple applications
质谱成像（MSI）是近年来涌现的一种分子影像技术，通过将质谱分析和可视化软件结合，可在一
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次实验中将组织表面“成百上千”种化合物的空间分布和相对含量以图片的形式展现出来［1-3］。MSI技
术前处理简单，通常无需复杂的样品提取或对待测物进行衍生化和同位素标记等操作［4］。在分析能力

上，MSI技术单次实验可获取多种化合物的信息，并直观呈现其空间分布。同时MSI技术具有较高的

空间分辨率和较宽的质量检测范围，能够覆盖小分子到蛋白质等多种物质的分析［5-7］。

常压MSI是指化合物的电离环境发生在大气压条件下的MSI技术［8］，近年来，常压MSI技术凭借在

大气压环境下高灵敏度、快速及易操作等优点，在疾病诊断、药物代谢、毒理学、法医学及植物科学

等应用领域得到越来越广泛的应用和深入研究［9-11］。解吸电喷雾电离（DESI）离子源是Cooks教授于 2004
年提出的一种常压质谱成像技术，能在常压下直接分析组织样本中的多种脂质和代谢物［12］。DESI为软

电离，碎片峰很少，无需进行复杂的样品前处理，对极性化合物的检测灵敏度很高，非常适合分析小

分子、代谢物和脂质［13-14］。然而DESI离子源易受到组织中内源性无机盐和脂质所带来的信号抑制的影

响，同时难以对非极性和弱极性化合物进行检测［15-18］。为解决这些问题，科研人员尝试了化学衍生、

组织清洗、酸处理等方法，但前处理过程复杂且可能导致目标物损失和移位［19-20］。光电离源（PI）具有

很好的软电离特性、对目标分子无极性歧视和抗基质效应强的优点，已被广泛应用于非极性化合物的

分析，如类固醇和多环芳烃（PAHs）等［21-23］。将 PI作为二次电离源以提高 DESI的检测灵敏度是高效可

行的方法。本文对光电离的机理进行介绍，并对DESI/PI技术的开发及在生物医学等领域的应用进行了

综述，最后对其未来的发展趋势进行了讨论，旨在客观、全面地展示DESI/PI技术的应用发展情况。

1 光电离 
1. 1　光电离技术简介　

光电离作为一种软电离源，通过光致辐射作用实现待测物电离。1956年，Lossing等［24］首次将氪气

放电灯用于质谱离子源，检测丙烷和丁二烯时仅观察到分子离子峰，从而证实了PI的软电离特性。随

后在 1958年，他们发现不同惰性气体放电可产生不同能量的光子。1987年，基质辅助激光解吸电离

（MALDI）技术首次实现了生物大分子的高真空检测。2000年，Robb 等［25］以真空紫外放电灯作为离子

源，通过引入掺杂剂，发展了高灵敏度的大气压光电离（APPI）技术。APPI的原理是：液态样品经加热

后汽化，真空紫外放电灯发射的光子优先电离高浓度的掺杂剂分子，再通过离子-分子反应使待测物

电离，从而显著提高分析物的电离效率。掺杂剂分子是一类电离效率高且光电离截面较大的化合物［26］。

常用的掺杂剂主要有甲苯、苯、丙酮、溴苯、氯苯、苯甲醚和二氯甲烷等。常见的真空紫外光源包括

真空紫外放电灯、激光和同步辐射光。激光能量集中，光子密度和能量大，但价格高且操作复杂。同

步辐射光亮度高、光子能量连续可调，但受限于大科学装置。放电灯体积小巧、成本低、易于操作和

改装，因此应用最广［27］。DESI/PI技术选择VUV放电灯作为电离源，可以避免高能激光导致质谱峰的

过度破裂，同时保持紫外光的软电离特性，尤其适合非极性分子的高效电离。

1. 2　光电离技术原理　
根据作用机理的不同，光电离可分为直接光电离和间接光电离［28-29］。分析物（M）能否被电离与光

子能量（hv）、电离能（IE）和质子亲和能（PA）等性质有关。以正离子模式为例，当分析物的 IE低于放电

灯发出的光子能量时，分析物可直接吸收光子能量后处于激发态，随后失去电子形成自由基阳离子

（M·+，，公式 1）［30］。而分析物的自由基阳离子也可与溶剂分子/团簇（溶剂，S）通过氢原子提取反应形成

［M+H］+（公式2）。

M +  hv →  M· + +  e- （1）
M· + +  S →  [ M + H ]+ +  S [-H ] （2）

对于 IE较高的分析物，也可通过间接光电离机理来离子化。间接光电离是通过光子诱发的分子离

子反应进而使待测物电离的过程。同样以正离子模式为例，掺杂剂（D）在紫外光的作用下优先发生电

离，形成掺杂剂阳离子（D·+，，公式 3），然后掺杂剂阳离子通过电荷转移或质子交换反应将电荷或质子

转移给待测物，使其形成M·+或［M+H］+离子（公式 4和 5）。掺杂剂自由基阳离子与溶剂团簇之间还可发

生质子转移反应形成质子化的溶剂团簇（［（S）n+H］+）（公式 6），质子化的溶剂团簇通过溶剂加和（公式

7）和脱溶剂（公式8）化作用使待测物电离［31-33］。
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D +  hv →  D· + +  e- （3）
D· + +  M →  M· + +  D （4）

D· + +  M →  [ M + H ]+ +  [ D - H ]· （5）
D· + +  nS →  [ (S)n + H ]+ +  [ D - H ]· （6）

[ (S) n + H ]+ +  M →  [ M + (S)n + H ]+ （7）
[ M + (S) n + H ]+ →  [ M + H ]+ + nS （8）

负离子模式下的电离机理主要由掺杂剂被PI产生的大量自由电子（e-）引发［30，34］，具体公式如下：

O2 +  e- →  O2 · - （9）
M +  O2 · - →  [ M - H ]- +  HO2 if ΔacidG (M) <  ΔacidG (HO2 ) （10）
S +  O2 · - →  [ S - H ]- +  HO2 if ΔacidG (S) <  ΔacidG (HO2 ) （11）
M +  [ S - H ]- →  [ M - H ]- +  S if ΔacidG (M) <  ΔacidG (S) （12）

M +  e- →  M· - if EA (M) > 0 eV （13）
M +  O2 · - →  M· - +  O2 if EA (M) > EA (O2 ) = 0.451 eV （14）

2 DESI/PI MSI技术的开发 
潘洋课题组将便携式和低成本的氪气直流真空紫外放电灯（VUV）作为 PI电离源，与 DESI源相结

合，开发了 DESI/PI MSI技术［35］，能够同时实现生物组织中极性和非极性化合物的高灵敏度可视化检

测。如图 1所示，该技术由DESI喷雾装置、2D扫描平台和自制光电离转接装置构成，其中转接装置包

括传输管、VUV放电灯、管状光电离室及气流辅助抽气单元（提高离子传输效率），电离室与传输管道

垂直分布，并通过石墨和质谱入口毛细管密封连接。传输管和电离室管道温度保持在 300 ℃以防止残

留。DESI/PI的工作原理为：DESI产生的带电喷雾解吸并电离组织表面的化合物，已电离和未电离的

离子和分子进入光电离室中，经 PI二次电离后进入质谱。通过开关紫外光，该系统可在常规 DESI和
DESI/PI成像模式间灵活切换。根据 20%~80%规则，以肌酸分子为例，计算其信号强度从基线噪声的

20%增至80%时步进电机的移动距离，得到DESI/PI方法的空间分辨率为204 μm。近期，通过使用不锈

钢喷针（毛细管外径为 100 μm，针尖内径为 200 μm），同时优化毛细管伸出长度、与样品和取样口距

离、角度、流速以及载气压力等参数，可实现鼠脑组织50 μm高分辨率成像。

图1　解吸电喷雾电离/后光电离结构示意图（A）、装置实物图（B）与真空紫外放电灯（C）
Fig. 1　Schematic diagram of the DESI/PI setup（A），a photograph of the DESI/PI（B） and a VUV lamp（C）
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对比DESI和DESI/PI模式对相邻脑组织切片的

MSI成像图（图 2）可以发现，DESI模式下主要检测

到胆碱、磷酸胆碱和卵磷脂（PC）脂质等极性化合

物。而 DESI/PI模式下可将 γ-氨基丁酸、肌酸、谷

氨酰胺、谷氨酸和腺苷等弱极性分子以及胆固醇、

单酰甘油、半乳糖神经酰胺（GalCer）等非极性脂质

的灵敏度提高 2~3 个数量级。而负离子模式下，

DESI/PI技术对磷脂酰乙醇胺（PE）脂质的灵敏度可

提高 2~4倍，且谷氨酰胺、谷氨酰和己糖神经酰胺

只在DESI/PI下被检测到。

DESI/PI 喷雾溶剂中非极性掺杂剂（甲苯）虽可

提高光电离灵敏度，但会降低部分极性化合物的

离子化效率（尤其是负离子模式）。针对此，Zhan
等［36］提出氨水辅助的 DESI/PI 方法（aa-DESI/PI），

利用氨水与 PI 的互补协同作用，显著提升了负离

子模式内源性代谢物的检测灵敏度。在小鼠脑组

织中，aa-DESI/PI模式下代谢物的信号强度最高可

提高 37. 1倍，成像清晰度明显增强（图 3），能够真

实反映大量代谢物与脂质的空间相关性和代谢通

路，有利于医学和生物学领域空间代谢组学的研

究。aa-DESI/PI方法也适用临床病理组织的研究，与DESI相比，该方法可将小鼠乳腺癌组织中内源性

化合物的信号强度提高 1个数量级以上，从MSI图可清楚区分肿瘤的存活区、坏死区与间质区，对深

入解析肿瘤代谢重编程机制具有重要意义。

图3　负离子模式下，DESI、aa-DESI、DESI/PI以及 aa-DESI/PI方法检测鼠脑内源性化合物的成像图
Fig. 3　MS images of endogenous compounds in the mouse brain acquired by DESI，aa-DESI，DESI/ PI and aa-DESI/PI in the 

negative ion mode

图2　正离子模式下，DESI/PI （A~P）和DESI （Q~X）技术
获取鼠脑组织的平均质谱图和成像图

Fig. 2　Averaged mass spectra and images of DESI/PI （A-P） 
and DESI （Q-X） in positive ion mode
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3 DESI/PI MSI技术的应用 
DESI/PI MSI技术凭借可同时高灵敏检测极性和非极性化合物的优势，突破了传统MSI技术在电离

覆盖度上的瓶颈，为多学科跨领域的应用研究提供了强大的技术支撑。本综述从肿瘤学、植物科学、

中药研究、环境污染物研究以及药理学等代表性领域全面展现DESI/PI技术的普适性与前沿性。这五个

研究领域共同构成了从基础医学到生态环境、从内源性代谢物到外源性非极性污染物的全景应用，充

分展现了DESI/PI MSI技术作为常压通用型空间代谢组学研究工具的适用性与独特价值。

3. 1　在肿瘤研究中的应用　
黑素细胞痣在医学上虽属于良性皮肤肿瘤，但存在恶变成黑色素瘤的风险，其临床上完全切除对

于防止复发至关重要［37］。目前诊断依赖医生的经验和病理检查，传统成像技术虽有一定辅助作用，但

在特异性和分子识别层面存在局限［38］。基于此，Qi等［39］利用互补的DESI和DESI/PI MSI技术对黑素细

胞痣与正常皮肤组织中的极性和非极性化合物进行检测，以寻找潜在的分子生物标志物。如图 4所示，

DESI模式主要检测m/z 700~900的脂质分子，而DESI/PI则覆盖m/z 200~700的小分子代谢物。极性的胆

碱、磷酸胆碱、鞘磷脂（SM）、卵磷脂（PC）及非极性的胆固醇、鞘氨醇-1-磷酸主要在黑素细胞痣聚集

的区域富集。而单酰基甘油（MAG）、二酰基甘油（DAG）和三酰基甘油（TG）主要分布于正常组织。多元

统计分析可区分黑素细胞痣和正常皮肤组织，而胆固醇是起到区分作用的重要分子标志物。进一步的

免疫组化证实，胆固醇合成关键限速酶 3-hydroxy-3-methylglutaryl-CoA reductase（HMGCR）和转运酶

translocator protein （TSPO）在黑素细胞痣富集区高表达，从上游代谢酶层面解释了胆固醇在黑素细胞痣

中聚集的机制。该工作展示了DESI/PI作为免标记的MSI技术在黑素细胞痣内源性代谢物的全景分析及

诊断中的重要价值，为皮肤性疾病的分子机制研究提供了强大的技术手段。

肿瘤代谢重编程是癌症研究的核心领域，它揭示了癌细胞通过重塑代谢通路来满足其快速增殖与

生存需求的核心机制［2，40］。这一发现表明其特异性代谢产物可作为早期诊断标志物，代谢依赖性也为靶

向治疗提供新思路［41］。胃印戒细胞癌（GSRC）因侵袭性强、预后差而备受关注，然而其代谢异质性尚不

清楚。如图 5所示，Shi等［42］使用DESI/PI MSI技术进行GSRC的空间代谢组学分析，发现正常组织、低

分化和GSRC之间存在显著的代谢差异性，并进一步鉴定出与GSRC相关脂质生物标志物，包括磷脂酰

乙醇胺-N-甲基、磷脂酰乙醇胺（PE）、鞘磷脂（SM）、二酰甘油（DAG）、磷脂酸（PA）和磷脂酰胆碱（PC）
等，表明在GSRC组织中发生了脂质代谢重编程。作者通过多组学网络分析发现这些差异脂质与甘油

酯代谢、脂肪消化吸收及甘油磷脂代谢等通路密切相关，进一步从分子网络层面揭示了GSRC发生发

展的潜在代谢驱动机制。该研究为GSRC的分子机制、靶向药物治疗开发及临床治疗提供了理论依据

和新的见解。

图4　正离子模式DESI/PI和DESI技术扫描黑素细胞痣和正常组织的平均质谱图（A）和成像图（B~P）
Fig. 4　Average mass spectra（A） and images（B-P） of melanocytic nevi tissue and normal tissue scanned with DESI/PI and DESI 

in positive ion mode
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3. 2　在植物科学研究中的应用　
研究植物次生代谢物空间分布对理解生物合成、转运及生态互作机制至关重要［43-44］。然而，植物

图5　使用MSI技术研究胃印戒细胞癌（GSRC）组织的流程图（A）；GSRC组织的组织学染色图和质谱成像
总离子流图（B）；GSRC组织中关键重组脂质的成像图和箱线图（C）

Fig. 5　Study design and metabolic profiling of GSRC tissue by MSI（A）；histological and MSI images of GSRC samples（B）；
MSI images and box plots of key reprogrammed lipids of GSRC（C）

6



第 8 期 戚可可等：解吸电喷雾电离/后光电离（DESI/PI）质谱成像技术的原理及应用

组织表面蜡质层限制了常规 MSI 对低含量和低极性化合物的检测灵敏度［45］。Wu 等［46-47］将印迹法和

DESI/PI MSI技术结合，开发了印迹解吸电喷雾电离/后光电离质谱成像（imprint DESI/PI MSI）方法。该

方法利用多孔聚四氟乙烯（PTFE）材料高效转移植物内源性代谢物并保留其空间分布特征，成功实现了

银杏叶、鼠尾草叶片、长春花、海棠花以及茶叶等多种植物组织中极性与非极性次生代谢物的高灵敏

度检测。研究发现咖啡因主要集中于中脉并向叶肉扩散，推测其中脉为合成场所；茶氨酸富集于叶柄

并向中脉和叶尖延伸，支持其由根部向上转运至叶片的结论；而儿茶素类化合物（如EC/C、EGC/GC、

ECG/CG、EGCG/GCG）及其前体黄酮类化合物（如柚皮素、山柰酚、槲皮素）主要在中脉富集。空间相

关性热图与统计学分析证实，这些代谢物在儿茶素生物合成网络中呈现高度协同的空间分布模式，与

苯基丙酸类途径经查尔酮转化成黄酮类化合物并最终生成儿茶素的代谢通路一致。该研究为植物次生

代谢物的原位空间分布及生物合成转运机制提供了直接的分子影像依据。

3. 3　在中药研究中的应用　
苍术是重要的传统药用植物，具有抗炎、抗肿瘤等多重药理活性。作为道地药材，苍术质量存在

显著区域差异，针对苍术优形、优质与优效之间相互关系不明的科学问题，Jiang等［48］首先以江苏茅苍

术为研究对象，比较了根茎红色油室（朱砂点）、黄色油室及非油室区域的代谢物差异，筛选出 9个潜

在的分子标志物（图 6A、B）。显微切割技术结合气相色谱-质谱（GC-MS）分析表明，苍术素和（4E，

6E，12E）-十四碳三烯-8，10-二炔-1，3-二乙酸酯与朱砂点相关联（图 6C、D）。茅苍术根部冰冻切片的

DESI/PI MSI图显示，多炔类化合物苍术素和倍半萜类化合物苍术内酯等挥发性油类化合物在油室区富

集，而苍术素和（4E，6E，12E）-十四碳三烯-8，10-二炔-1，3-二乙酸酯）在朱砂点中含量更高（图 6H）。

通过脾虚泄泻小鼠模型验证道地产区苍术的化学型成分可显著改善症状，其中苍术素发挥重要作用（图

6I）。该研究为阐释中药道地性“形-质-效”协调统一的机制提供了新范式。

3. 4　在环境污染物研究中的应用　
药品和个人护理用品（PPCPs）作为新型污染物可进入植物体内并产生积累毒性，理解 PPCPs的损

害机制与胁迫效应对生态评估至关重要［49-50］。然而，传统成像方法无法区分特定化合物及其转化产物，

尤其是非离子型PPCPs（如卡马西平，CBZ）的空间分布规律尚未明确。Lu等［51］将DESI/PI MSI与多组学

方法相结合，研究典型环境污染物CBZ在番茄叶片中的积累与转化。如图 7所示，CBZ及其转化产物

（EP-CBZ、acridine、TP 208及TP 210）在叶片边缘及尖端富集（图 7A~E），LC-MS结果进一步证实叶片

边缘的CBZ及主要转化物浓度比内部区域高 2. 3倍以上（图 7F），揭示了CBZ在植物叶片中的非均匀空

间分布特征。转录组与代谢组分析表明叶片空间位置是影响基因和代谢物变化的主要因素，CBZ暴露

主要改变了光合作用、营养合成、α-亚麻酸代谢和抗氧化酶表达等过程。这些发现进一步凸显了叶片

边缘毒性胁迫表达显著性，为理解PPCPs在植物中的空间毒理学机制提供了重要见解，也为环境污染

物生态风险评估奠定了基础。

3. 5　在药理学研究中的应用　
药理学旨在阐明药物-生物体相互作用机制，而传统分子生物学方法无法揭示组织内分子分布的

空间异质性［52］。MSI技术可实现药物及其代谢物的无标记成像检测，为解析药效特征与机制提供关键

技术支撑［53］。Yao等［54］通过构建辛伐他丁（SIMV）诱导的模型小鼠，结合DESI/PI技术、电生理及行为学

测试，系统研究了胆固醇水平与大麻素（DH-CBD）镇痛效果之间的关系（图 8A）。DESI/PI 结果显示

SIMV处理导致小鼠脊髓背角胆固醇水平显著下降（图 8D、E），同时降低了DH-CBD在急慢性疼痛模型

中的镇痛效果（图 8B），并抑制了其对脊髓背角神经元甘氨酸受体（GlyR）介导电流的增强作用（图 8C）。

该研究表明SIMV药物通过降低脊髓背角胆固醇含量，影响细胞的脂质微环境，从而间接破坏DH-CBD
与 GlyR 受体的变构增强作用，导致 GlyR 介导的脊髓抑制性疼痛控制功能下降，并最终削弱了 DH-
CBD的镇痛效果。胆固醇不仅能作为细胞膜结构成分，还能特异性调控药物与靶标蛋白的相互作用。

DESI/PI方法克服了胆固醇难以原位高灵敏度检测的瓶颈，首次实现了在特定脑功能区对胆固醇的精准

定量与可视化，将分子分布、细胞功能与整体行为在单个动物模型中直接关联。
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临床研究发现SIMV药物还可能导致认知障碍，但其具体作用机制不明确，而脑中胆固醇水平与认

知功能之间存在重要联系。Guo等［55］借助DESI/PI技术发现长期 SIMV给药可显著降低小鼠海马区的胆

固醇水平，同时小鼠学习能力也明显下降，这些结果表明SIMV诱导的突触可塑性损伤和认知缺陷可能

与海马区胆固醇水平下调有关。停药后胆固醇水平恢复正常，表明该效应是暂时和可逆的。

图6　苍术红色分泌腔中的生物标志物及协同效应：样本采集与工作流程图（A）；红色分泌腔中差异代谢物的韦恩图
（B）；不同产地苍术样本的激光切割-GC-MS分析（C）；差异代谢物的韦恩图（D）；代谢物集1和集2的韦恩图（E）；苍术
素（F）和（4E，6E，12E）-十四碳三烯-8，10-二炔-1，3-二乙酸酯（G）的结构及含量图；代表性代谢物的质谱成像图（H）；

不同精油组分对小鼠结肠组织中TNF-α、IL-6和 IL-1β的影响（I）
Fig. 6　Biomarkers of red secretary cavities and the synergistic effect of polyacetylenes and sesquiterpenes in Atractylodes lancea：
overview of sample acquisition and workflow（A）；Venn diagram depicting differential metabolites associated with red secretory 

cavities（B）；laser capture and GC-MS analysis of atractylodes lancea from different areas（C）；Venn diagram of differential me⁃
tabolites（D）；Venn diagram of metabolite set 1 and set 2（E）；structural formulas and content of atractylodin（F） and （4E，6E，

12E）-tetradeca triene-8，10-diyne-1，3-diol-diacetate（G）；MSI images of representative metabolites（H）；effects of different ra⁃
tios of essential oil components on the levels of TNF-α，IL-6，and IL-1β in mouse colonic tissue（I）

8
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4 总结与展望 
DESI/P技术作为常压质谱成像的重要方法，有效克服了DESI离子源的极性歧视和基质效应，可实

现组织中极性和非极性化合物的高灵敏度检测与可视化分析，已成功应用于疾病诊断、药物代谢、植

物科学等领域的研究。未来可从以下方面提高其普适性。第一，采用激光解吸源以提高空间分辨率与

灵敏度，从而实现微小组织及单细胞分析；第二，针对高灵敏度产生的海量数据，需构建定性参考数

据库并开发背景处理算法以简化数据分析流程；第三，联合磁共振、免疫组化/荧光、病理分析等技

术，实现分子分布、组织形貌、蛋白/基因等多模态全方位的分析，从而深化对疾病分子机制的理解；

第四，在现有安捷伦实验平台基础上，开发适配不同品牌质谱仪的转接装置并集成步进电机、控温组

件等一体化模块，进一步扩展DESI/PI方法的兼容性和应用范围；第五，目前MSI技术多为半定量或相

对定量，这是制约其向临床应用转化的关键瓶颈之一。未来DESI/PI技术可结合同位素内标与标准曲线

图7　MSI和LC-MS技术分析番茄叶片中CBZ及其转化物的成像（A~E）和含量图（F）
Fig. 7　MSI images（A-E） and LC-MS analysis（F） of CBZ and its major metabolites in the inner （IN） and outer 

（OUT） regions of leaf samples

图8　使用质谱成像、行为学和电生理研究SIMV暴露后小鼠脊髓胆固醇水平和镇痛效果的实验流程图（A）；对照组和
SIMV组小鼠的镇痛效应图（B）；对照组和SIMV组小鼠DH-CBD对脊髓背角神经元Gly的增强作用（C）；对照组和SIMV
组小鼠脊髓切片中胆固醇成像图（D）；对照组或SIMV组小鼠胆固醇/13C胆固醇特征性碎片离子强度（E左图） ，溶剂对照

组与 SIMV预处理组小鼠脊髓背角胆固醇水平标准化值（E右图）
Fig. 8　Schematic diagram of experimental procedures showing performance of the mouse behavioral tests，electrophysiological 

recording and paDESI-MS measurement of cholesterol in adjacent spinal cord slices from the same mouse（A）；analgesic effect of 
DH-CBD on tail flick latency and paw withdrawal latency in mice pretreated with vehicle or SIMV（B）；DH-CBD potentiation of 
IGly of neurons in the dorsal horn of the spinal cord from vehicle- or SIMV-pretreated mice（C）；MSI images of cholesterolin spi⁃
nal cord slices（D）；cholesterol/13 C cholesterol characteristic fragment ion intensities in vehicle or SIMV pretreated mice（E Left）；

normalized cholesterol levels in the dorsal horn of spinal cord of vehicle or SIMV pretreated mice（E Right）
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法，实现更精准的绝对定量，进而提升该技术在临床研究中的实用价值与推广性。
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