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生物检定

UPLC/Q Exactive MS 检测肉苁蓉多糖 
促 PC12 细胞释放神经递质的方法研究 *

苗鑫 1，张弘 1，布仁 1，武燕 1，刘丹丹 1，张晓菲 1，赵国君 2，李刚 1**

（1. 内蒙古医科大学药学院，呼和浩特 010000；2. 包头市第四医院药剂科，包头 014100）

摘要　目的：建立 UPLC/Q Exactive MS 法测定 PC12 细胞释放的神经递质多巴胺、去甲肾上腺素和谷氨

酸含量。方法：采用 Ultimate 3000 系列高效液相色谱仪和 Q Exactive 四极杆 - 静电场轨道阱高分辨质

谱系统检测。标准品用超纯水溶解后，以乙腈 - 水（0.1% 甲酸，10 mmol·L-1 醋酸铵）（4∶96）为流动

相，Hypersil GOLD 色谱柱分离，通过高分辨质谱的全扫描 / 选择离子监测（Full MS/SIM）模式进行定

性筛查和定量检测。应用 Sigma Plot12.0 统计软件包进行数据分析。结果：多巴胺和谷氨酸在 3~2 000  
ng·mL-1 浓度范围内线性关系良好，最低定量限为 3 ng·mL-1；去甲肾上腺素在 100~2 000 ng·mL-1 浓度范

围内线性关系良好，最低定量限为 100 ng·mL-1；3 种神经递质的加标回收率高，精密度 RSD 均小于 5%；常

温放置 8 h，4 ℃冷藏 7 d 后以及 -20 ℃冷冻 1 个月后稳定性良好。本实验同时在药物肉苁蓉多糖（CDPS）
改善学习记忆功能已有研究的基础上，测定 PC12 细胞给药后 3 种神经递质不同时间点的释放浓度，结果

显示 CDPS 对 3 种神经递质释放量有明显促增趋势。结论：UPLC/Q Exactive MS 法适合同时测定 PC12 细

胞分泌的多巴胺、去甲肾上腺素和谷氨酸的含量。
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UPLC/Q exactive MS method for detection of the contents of neurotransmitter 
released by PC12 cells from Cistanche deserticola polysaccharide*

MIAO Xin1，ZHANG Hong1，BU Ren1，WU Yan1，LIU Dan-dan1，

ZHANG Xiao-fei1，ZHAO Guo-jun2，LI Gang1**

（1.School of Pharmacy，Inner Mongolia Medical University，Hohhot 010000，China； 

2.Department of Pharmacy，Baotou Fourth Hospital in Inner Mongolia，Baotou 014100，China）

Abstract　Objective：To establish a method for the determination of dopamine，norepinephrine and glutamate in 
PC12 cells by UPLC/Q exactive MS（quadrupole electrostatic field orbitrap high resolution mass spectrometry）． 
Methods：the Ultimate 3 000 series high performance liquid chromatography（HPLC）and Q exactive system were used．
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Standard reference was dissolved in ultrapure water．Acetonitrile-water（0.1% formic acid，10 mmol·L-1 ammonium 
acetate）（4∶96）was used as a mobile phase with an Hypersil GOLD column．Full scan/selected ion monitoring high 
resolution mass spectrometry（Full MS/SIM）model was applied for qualitative screening and quantitative detection．
Sigma Plot12.0 statistical software package was used for data analysis．Results：The concentration of dopamine and 
glutamate in the range of 3-2 000 ng·mL-1 revealed a good linear relationship，and the limit of quantitation was 3  
ng·mL-1．Norepinephrine concentration in 100-2 000 ng·mL-1 showed a good linear relationship；the recovery of three 
kinds of neurotransmitter rate was high，the RSD of precision was less than 5%．The stability of 8 h at room temperature，7 
d in 4 ℃ refrigerator and a month of frozen in 20 ℃ was good ．Based on the study of Cistanche deserticola polysaccharides

（CDPS）to improve the function of learning and memory，the concentration of three neurotransmitters released at different time 
points after administration was measured．Results showed that CDPS could obviously promote the trend of the three kinds of 
neurotransmitter release．Conclusion：UPLC/Q Exactive MS method is suitable for simultaneous determination of dopamine，
norepinephrine and glutamate in PC12 cells．
Keywords：PC12 cells；dopamine；norepinephrine；glutamate；neurotransmitter；UPLC/Q Exactive MS

衰老是生命进程中正常而又复杂的生理过程。

一般情况下机体中枢神经递质的分泌维持在一定的

水平，相互间比例协调，但随着机体的老化，会出现

学习记忆能力的下降，同时脑内神经递质的代谢亦

发生紊乱，出现多巴胺、去甲肾上腺素以及谷氨酸的

含量下降，故改善中枢神经递质的代谢可显著弥补

或扭转学习记忆的障碍［1］。研究表明，学习记忆过

程与多巴胺能神经元通路对海马的神经调控有着密

切的关系。海马的突触可塑性在诱导形成 LTP 过

程中起着重要作用已得到公认［2］，这一点已通过破

坏多巴胺能神经递质释放而影响到记忆测试动物的

LTP 证实。在老年动物中，多巴胺激动剂能够增强

海马依赖的学习能力，另外，破坏多巴胺通路能够削

弱处理空间信息的能力。去甲肾上腺素神经系统介

导情感相关研究［3］，如大鼠在条件性缺失去甲肾上

腺素受体和肾上腺素受体的行为学测试中表现出学

习记忆下降的现象，以及对比使用肾上腺素受体拮

抗剂和激动剂的大鼠对于学习记忆影响的实验中，

均验证了去甲肾上腺素对于记忆功能的影响［4］。发

现肾上腺素信号对修复中期前后关系和空间记忆至

关重要。谷氨酸是哺乳动物脑内含量最高的一种氨

基酸，并作为主要的中枢兴奋性氨基酸递质介导一

系列高级神经活动［5］，研究表明，脑内注射其受体

激动剂具有促进记忆作用。谷氨酰胺作为脑内谷氨

酸代谢的前体物质，可能通过谷氨酸递质系统对脑

功能发挥调节作用［6］。去甲肾上腺素在记忆保持

方面起重要作用，而改善记忆与促进多巴胺释放作

用有关，谷氨酸则有关参与蛋白质、多肽及脂肪酸的 
合成［7］。

有些神经递质如多巴胺、去甲肾上腺素属儿茶

酚胺类神经递质，对光、温度相对敏感，化学稳定性一

般，在水溶液、胃肠道和血液中均有水解；谷氨酸在

紫外无吸收，多数情况在运用高效液相等手段测定时

需进行柱前和柱后衍生，往往因衍生结果不理想导致

测定结果存在很大误差。因此，检测方法具有一定的

选择性和灵敏度，同时具备快速、简便的样品处理方

法，是进行快速、准确地定量的重要条件。Q Exactive 
是近几年推出的新型四极杆和轨道阱杂交高分辨质

谱仪，能进行高通量的目标物或非目标物筛选，实现

高可靠性的确证和定量分析，Q Exactive 性能高、稳

定性好和可操作性为前沿研究和常规检测提供更加

可靠的分析结果［8］。大量研究证明，肉苁蓉多糖具

有增强记忆力及延缓衰老的功效，可明显改善东莨菪

碱所致学习记忆功能下降小鼠的行为学表现［9］，而学

习记忆功能本身与脑内多种神经递质的释放量明显

相关［10］。本研究建立超高效液相色谱 - 高分辨质谱

（UPLC/Q Exactive MS）法，给予 PC12 细胞肉苁蓉多

糖（CDPS）促神经递质释放，可同时检测多巴胺、去

甲肾上腺素以及谷氨酸的含量，为临床的诊断和预防

奠定基础。

1　材料

1.1　主要仪器及试剂

Q Exactive 四极杆 - 静电场轨道阱高分辨质谱

系统及 Dionex UltiMate 3000 快速超高效液相色谱
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系统（Thermo-Fisher 公司）；WH-1 微型旋涡混合

器（上海沪西分析仪器厂）；台式高速冷冻离心机

（SIGMA，3-18K，德国 CHRIST 公司）；AG-245 分析

天平（美国 Mettler Toledo 公司）；恒温水浴锅（HH-
6 国华电器有限公司）；细胞培养箱（HERA cell 
150i CO2 incubator Thermo 公司）；Eppendorf 艾本

德 5-100UL 12 道 电动移液枪。色谱柱为 Hypersil 
Gold（球 形 高 纯 碱 灭 活 硅 胶 填 料；100 mm× 
2.1 mm，1.9 μm，美 国 Thermo-Fisher 公 司，货 号

25002-102130）。 预 柱 为 Hypersil Gold Drop-in
（球形高纯碱灭活硅胶填料；10mm×3 μm，美国

Thermo-Fisher 公司）。

多巴胺（批号：110797-201108）、去甲肾上腺

素（批号：110798-201307）、谷氨酸（批号：110798-
120515）对照品购自中国食品药品检定研究院。乙

腈为质谱纯（北京众诚达科技有限公司，LC230-1）；

醋酸铵（Sigma-Aldrich，86835-25G）、甲酸（Fisher，
每瓶 500 mL）为色谱纯；DMEM 培养基（Gbico，货号：

11995065）；磷酸盐缓冲液（PBS）：称取 NaCl 8 g、KCl 
0.2 g、Na2HPO4 1.44 g 和 KH2PO4 0.24 g, 溶于 800 mL 蒸

馏水中 , 用 HCl 调节溶液 pH 至 7.4, 最后加蒸馏水

定容至 1 000 mL；其他试剂均为分析纯；实验用水为

去离子水。

1.2　细胞

所用 PC12 细胞株（中国医学科学药物研究所

陈乃宏教授提供）是大鼠肾上腺髓质嗜铬瘤分化细

胞株，具有神经内分泌细胞的一般特征。接种在体

积分数为 10% 胎牛血清，5% 马血清 DMEM 培养基， 
100 U·mL-1 青霉素和 100 U·mL-1 链霉素（双抗）。

培养条件为 PC12 细胞株培养于 DMEM 培养基，于

37 ℃、体积分数为 5% 的 CO2 培养箱中培养 2~4 d，用
吹打管吹打细胞，进行 1∶3 传代，取对数生长期细胞

接种到六孔板中，当细胞密度达到 3×105 个·mL-1 时

进行实验。

实验中需要在显微镜下观察 PC12 细胞的一些

形态特征，只有分化的 PC12 细胞才有神经细胞的形

态，才能表达突触蛋白。绝大多数哺乳类胚胎神经元

对生长因子有严格的营养要求，若不提供适宜的生长

因子，大多数神经元细胞在体外培养的数天中死亡。

因此，在培养过程中需要在培养基内加入神经生长因

子 NGF（0.6 ng/ 单位）诱导 PC12 细胞，以满足神经

元营养需求以及高分化要求。

2　方法

2.1　色谱条件

色谱柱为 Hypersil Gold（球形高纯碱灭活硅胶；

100 mm×2.1 mm，1.9 μm），预柱为 Hypersil Gold Drop-
in（球形高纯碱灭活硅胶；10 mm×3 μm）；流动相为

乙腈 - 水（0.1% 甲酸，10 mmol·L-1 醋酸铵）（4∶96）；

流速为 0.2 mL·min-1；柱温为 30 ℃ ；进样量为 5 μL。
2.2　质谱条件

考察发现 3 种神经递质在正离子模式下具有较

强的信号，并且检测条件下基线噪音较小，因此最终选

择 ESI 电离源下的正离子扫描模式。电喷雾离子化源

（ESI）温度为 350 ℃ ；毛细管电压为 3.5 kV；离子传

输管温度为 200 ℃ ；鞘气压为 4 000 kPa；辅助气压为

333 kPa。扫描模式为 Full MS/SIM；采集质量范围为

140~200 Da，采用正离子检测模式；一级质谱分辨率

（R）70 000 FWHM。选择离子检测（SIM）：m/z 154.08
（多巴胺），m/z 170.08（去甲肾上腺素），m/z 148.05（谷

氨酸）。将质荷比与待测物离子峰相对丰度作图（图

1）。可见，图 1-A 为 3 种神经递质正离子模式的响应

图，形成［M+H］+ 分子离子峰；图 1-B 为负离子模式，

可见 3 种神经递质无响应。

A. 正离子模式响应图（positive ion mode response diagram）　B. 负离子

模式响应图（negative ion mode response diagram）

图 1　多巴胺、去甲肾上腺素及谷氨酸的质谱图

Fig. 1　Mass spectra of dopamine，norepinephrine and glutamate 
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2.3　对照品溶液及 CDPS 溶液配制

分别精密称取多巴胺、谷氨酸的对照品各 1 mg，
去甲肾上腺素 1 mL，置于 3 个 50 mL 量瓶内，以超纯

水定容，配制 20 μg·mL-1 对照品储备液，锡纸包好 
4 ℃避光保存备用，使用时逐级稀释至所需浓度。称

取肉苁蓉多糖（本实验室制备和提取，纯度＞ 90%）提

取纯化物 0.001 g，加入去离子水 1 mL，配成 1 mg·mL-1

原液，微孔滤膜过滤后 4 ℃保存，使用时用培养基稀释

到所需浓度。

2.4　待测样品提取

2.4.1　给药 CDPS 组　取对数生长期细胞，以 3×105

个·mL-1 密度接种于 6 孔板中，细胞生长 48 h，弃去培

养基，用 PBS 清洗 3 遍，弃去 PBS。将 6 孔板置于 37 ℃ 
水浴锅内，在孔内加入用无谷氨酸培养基配制的药物

CDPS 200 μg·mL-1，分别刺激细胞，在 10、30 s 及 1、
3、4、5、6、7、9、15、20、30、50、60 min 时间点用移液枪

吸入 2 mL 离心管内（各时间点设置 2 个复孔），得到

CDPS 待测样品。

2.4.2　细胞样组　同样将 3×105 个·mL-1 密度的

PC12 细胞接种于 6 孔板中，生长 48 h，PBS 清洗后于

37 ℃水浴锅内加入无谷氨酸培养基，同上述过程一

样，于各时间点吸出，得到细胞培养基待测样品。

2.5　待测样品的处理

将待测样品用封口膜封好后，放入离心机 10 000  
r·min-1（4 ℃），离心 10 min 取出，沉淀蛋白，避免进

入 LC/MS 堵住喷雾针及污染仪器，将上清液用 2 mL
针管轻轻吸出，0.22 μm 微孔滤膜过滤置自动进样

器样品瓶中，设定 5 μL 进样检测 3 种神经递质的释

放量。

3　结果

3.1　方法的专属性考察

通过对空白培养基、向空白培养基中加入 3 种神

经递质标准品和样品处理样本，以干扰物的分离程度

对本检测方法进行了专属性考察。在本实验的样品

处理和检测条件下，空白培养基、向空白培养基中加

入 3 种神经递质对照品和 PC12 细胞中加入空白培

养基（细胞样）的图谱中，多巴胺、去甲肾上腺素和谷

氨酸无明显杂峰干扰。保留时间分别为 1.86 min（多

巴胺）、1.39 min（去甲肾上腺素）、1.31 min（谷氨酸）

（内标），如图 2 所示。

A．空白培养基（blank medium）　B. 空白培养基中加入多巴胺、去甲肾上腺素、谷氨酸对照品溶液（blank medium containing reference solution of 

dopamine，norepinephrine，glutamate）　C. 作用于 PC12 细胞后的培养基（medium after incubation of PC12 cells）

图 2　3 种神经递质选择性质子流色谱图

Fig. 2　Selective proton flow chromatograms of three neurotransmitters 

3.2　标准曲线的制备和定量下限  
照“2.3”项下方法配制对照品溶液，使多巴胺、

去甲肾上腺素、谷氨酸终质量浓度均为 3、10、25、

50、100、300、500、1 000、2 000 ng·mL-1，进行 UPLC/
Q-Exactive MS 检测，进行线性回归，求得的线性方程

即为多巴胺、去甲肾上腺素、谷氨酸标准曲线。见表
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1。结果表明多巴胺、谷氨酸在 3~2 000 ng·mL-1 范

围内线性关系良好，最低定量浓度为 3 ng·mL-1。去

甲肾上腺素在 100~2 000 ng·mL-1 范围内线性关系

良好，最低定量浓度为 100 ng·mL-1。

表 1　多巴胺、去甲肾上腺素以及谷氨酸标准曲线回归方程

Tab. 1　Regression equation of standard curve of dopamine，norepinephrine and glutamate 

神经递质

（neurotransmitter）
回归方程

（regression equation）
r2 线性范围

（linear range）/（ng·mL-1）

定量限

（limit of quantitation）/（ng·mL-1）

多巴胺（dopamine） Y=65 384X-105 0.9993     3~2 000 3

去甲肾上腺素（norepinephrine） Y=39 419X+604 402 0.9996     3~2 000 3

谷氨酸（glutamate） Y=3 757.2X-186 502 0.9995 100~2 000 100

3.3　精密度考察

取装有 1 mL 空白培养基的 2 mL EP 管若干，准

确向其中加入一定量的多巴胺、去甲肾上腺素、谷氨

酸对照品溶液，使多巴胺、去甲肾上腺素、谷氨酸终质

量浓度为 100 μg·L-1，样品平行 6 份。结果见表 2。
如表 2 所示，精密度结果 RSD 均小于 5%，测定方法

精密度符合生物样本含量测定要求。

表 2　多巴胺、去甲肾上腺素以及谷氨酸精密度实验结果（n=6）

Tab. 2　Precision results of dopamine，norepinephrine and glutamate
神经递质

（neurotransmitter）
保留时间

（retention time）/min
 数值

（value）
平均值

（average value）
标准差

（standard deviation）
RSD/%

多巴胺（dopamine） 1.85 5 587 612 5 349 082 99 575 1.86

1.84 5 588 388

1.85 5 421 011

1.84 4 938 817

1.86 5 273 378

1.85 5 285 290

去甲肾上腺素（norepinephrine） 1.39 248 191 278 081 7 850 2.82

1.38 284 599

1.37 277 178

1.39 273 314

1.38 307 895

1.38 277 313

谷氨酸（glutamate） 1.31 4 331 727 4 386 572 96 735 2.21

1.32 4 505 535

1.30 4 310 618

1.31 4 183 559

1.31 4 805 052

1.30 4 182 946

3.4　加标回收率

分别取同一时间点３份已知各神经递质浓度的

细胞样品各 200 μL，分别加入高、中、低 3 种浓度［11］

的３种神经递质的混合对照品溶液，按样品处理方法

处理后进样测定，得到 3 种神经递质的峰面积，代入

标准曲线方程求其浓度，计算所得浓度和细胞样的差

值与加入混标浓度的比值即为加标回收率。结果见

表３。多巴胺、去甲肾上腺素和谷氨酸加标回收率大

于 90%，RSD 均小于 5%，符合生物样本定量分析的

要求。
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表 3　多巴胺、去甲肾上腺素以及谷氨酸加标回收率结果

Tab. 3　Recovery of standard addition results of dopamine，norepinephrine and glutamate 

测定物

（neurotransmitter）

加入混合标样浓度

（mixed standard sample concentration）/
（ng·mL-1）

细胞样

（cells medium）/
（ng·mL-1）

测得总浓度

（total concentration）/
（ng·mL-1）

加标回收率

（recovery of standard 
addition）/%

RSD/%

多巴胺（dopamine） 40.00 16.00  55.93 99.8 2.6
30.00   45.97 99.9
20.00   35.69 98.5

去甲肾上腺素 150.00 107.00 253.51 97.7 1.8
　（norepinephrine） 100.00 203.84 96.8

  80.00 183.89 96.1
谷氨酸（glutamate） 250.00 212.00 456.93 98.0 2.1

200.00 407.29 97.6
150.00 357.16 96.8

3.5　稳定性试验

取空白培养基 1 mL 加入 2 mL EP 管中，准确加

入一定量的多巴胺、去甲肾上腺素和谷氨酸对照品溶

液，使多巴胺、去甲肾上腺素和谷氨酸最终质量浓度

分别为 100 ng·mL-1。分成 9 份。考察室温放置 8 h、
4 ℃保存 1 周及 -20 ℃保存 1 个月的稳定性，分别按

“2.5”项下方法处理后进样检测，结果见表 6。结果

表明，3 种神经递质生物样本室温放置 8 h，4 ℃保存

一周及 -20 ℃保存一个月的样品均稳定，在 3 种环

境下保存均不会影响含量测定。

表 4　多巴胺、去甲肾上腺素以及谷氨酸稳定性结果 

（ng·mL-1，x±s，n=5）

Tab. 4　Stability test results of dopamine， 

norepinephrine and glutamate 

神经递质

（neurotransmitter）

室内稳定性 
（indoor 

stability） （8 h）
4 ℃（7 d） 20 ℃（30 d）

多巴胺（dopamine）      33.74±0.75      33.67±0.81      33.51±0.79

去甲肾上腺素

　（norepinephrine）
   355.46±2.31    353.32±2.46    352.87±2.71

谷氨酸（glutamate） 1 011.76±8.73 1 009.81±8.28 1 007.41±8.07

3.6　3 种神经递质释放的测定

基于前期对 CDPS 的体内实验研究，发现其对学

习记忆能力具有一定的保护作用。学习记忆功能是

大脑的一项重要神经功能，作用机制与神经递质的释

放密切相关。PC12 细胞是目前较常用于神经系统疾

病体外研究的细胞，给予 CDPS 150 μg·mL-1 后，其

对 PC12 细胞 3 种神经递质释放的影响如图 3 所示。

从图 3 中可见，与空白组（细胞样组）相比，给药组 3
种神经递质释放量明显增加，约为空白组的 6 倍左

右，并且在 3~5 min 左右达到释放峰值，之后随着时

间的增加释放量逐渐降低。

4　讨论

本实验采用 UPLC/Q Exactive MS 检测技术，建

立了对 PC12 细胞分泌的多巴胺、去甲肾上腺素以及

谷氨酸的定量检测方法。其通过高分辨质谱的 Full 
MS/SIM 扫描模式快速进行定性筛查和准确定量检

测，与三重四极杆质谱相比，有效地简化了质谱参数

的优化。对目标化合物同时进行选择性离子检测，

空白培养基无杂质干扰。该方法的灵敏度高，3 种神

经递质线性范围宽，线性关系良好；加标回收率高，3
种物质的精密度 RSD 均小于 10％，适用于从细胞水

平，探讨神经递质的变化。

目前，测定神经递质较常用的方法有电化学分析

法［12］、放射酶学法［13］、毛细管电泳法［14］、高效液相色

谱法［15-17］。电化学分析法测定生物样品的稳定性较

差，且修饰电极的使用寿命短，灵敏度不高；放射酶

学法技术难度高，检测速度慢；毛细管电泳法的重复

性较差，不适用于生物样品测定；高效液相色谱法测

定过程比较烦琐，需要对部分在紫外无吸收的氨基酸

类神经递质进行柱前和柱后衍生，这会在很大程度上

影响实验进度［18］，并且衍生的过程难以掌控，这就使

得衍生反应有可能衍生出非目标衍生物［19］，这些都

会给神经递质的准确测定带来很大的影响。随着药

物定性定量研究的不断深入，具有高分辨率、高灵敏

度、高采集速度，样品处理简单等特点的超高效液相色

谱 - 质谱联用系统的分析技术成为近年来发展较快

的分析手段。在液 - 质联用（UPLC/Q Exactive MS）
系统中，UPLC 不仅是分离系统，也是 Q Exactive MS
的进样系统［20］，色谱流动相不仅应根据样品分子结
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Ⅰ. CDPS 组（CDPS greup）　Ⅱ. 空白组（blank group）

图 3　CDPS 对多巴胺（A）、去甲肾上腺素（B）、谷氨酸（C）神经递质

释放量影响的示意图 
Fig. 3　Effect of CDPS on dopamine（A），norepinephrine（B）and 
glutamate（C）release

构进行选择使其得以有效分离，还要符合质谱系统

中电喷雾离子化（ESI）的要求。而适用于 ESI 的溶

剂应该具备下列特点：能使样品在溶液中形成离子；

有利于离子蒸发；较低的粘度和表面张力以利于雾

化［21］。根据相关文献对流动相组成的报道，本研究

先后试过乙腈 - 水、甲醇 - 水磷酸盐缓冲液及甲醇

- 水 - 三乙胺 - 甲酸等系统。用乙腈 - 水作为流动

相，无法使待测药物与相邻杂质很好的分离；甲醇 -

水 - 磷酸盐缓冲液作为流动相，杂质响应值增强；乙

腈 - 水中加入少量醋酸胺和甲酸后，可以完全排除

内源性杂质对多巴胺、去甲肾上腺素以及谷氨酸的

干扰，通过调整醋酸铵和甲酸的比例，可以改变目标

物的色谱行为，且醋酸铵具有扫尾功效，峰形得到改 
善［22-25］。故最终选用的流动相系统为乙腈 - 水

（0.1% 甲酸，10 mmol·L-1）（4∶96），待测神经递质和

杂质可以得到良好的分离，流动相性质相对稳定，可

以满足试验需要。 
 综上所述，本课题组采用液 - 质联用（UPLC/Q 

Exactive MS）的方法，结合前期肉苁蓉改善学习记忆方

面的体内研究［26-27］，在 PC12 细胞的基础上测定多巴

胺、去甲肾上腺素、谷氨酸 3 种神经递质释放量，结果

与前期结论一致。本文建立的针对 PC12 细胞中 3 种

神经递质含量的测定方法具有快速、高效和灵敏性度

高等特点，适用于生物体外相关神经递质的含量测定。
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