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On avait toujours plus sensible et 
toujours plus sélectif: la MS/MS

• MRM: sélectivité de la MS/MS pour le dosage de 
molécules à faible concentrations. 

• Exemple MRM « détournée » des facteurs Myc



Stratégie MRM des facteurs Myc
(300L d’exudats de racines mycorhizées)
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Standard mix à 0.7 10‐8M
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3 Millions spores

MRM spores exudates analyses 

Absence de pics dans les blancs

Temps

LCOs détectés dans les exudats de spores
(10‐12 moles pour 3 Millions spores!)

S=SO4H



Sélectivité de la haute résolution pour l’identification 
de la formule brute des ions et séparation d’ions 

isobares.

Toujours plus de 
sélectivité grâce à la 
haute résolution



« toujours plus » de sélectivité: 
la haute résolution

• Exemple sur la lipidomique

SQDG: sulfoquinovosyldiacylglycerol C16:0/C16:1 
résolution à 200,000 à 400.
He H. et al Energy & Fuels 2011, 25,  4770. Alan Marshall 
‘sLab, Florida State University
Phenylhexyl stationnary phase 20:80 H20:MeOH 10mM 
AcONH4. ESI‐ LTQ FTICR MS. 
Nannochloropsis oculata,  algue verte



Analyse toujours plus rapide et 
sélective…

• Identification aisée:
– MSE

– IM/MS

• Préparation d’échantillon simplifiée:
– « ambiant MS » proche du monde réel.
Exemples 

Desorption electrospray ionization DESI
Paper spray ionisation PSI



Toujours plus sélectifs:
Utilisation de la haute résolution en LC‐ESI/qTOF:

mass defect filtering (MDF)

Plumb RS et al Rapid Commun Mass spectrom 2006, 20, 1989

Barbara JE et al Rapid Commun Mass spectrom 2011, 25, 3029

Fixed MDF Linear MDF Generic dealkylation MDF



Une application particulière du MDF: la MSE

Recherche «in silico» des 
ions dont la différence entre 
HCE/LCE et de 129.0426 (ac
pyroglutamique).

À partir de l’ion m/z de 
254.2199 (g Glu‐dHAla‐Gly‐
H2O) dans HCE (absent LCE), 
recherche «in silico» des ions  
dans LCE ayant une 
différence compatible avec la 
masse de la triprolidine
278.1783.Barbara JE et al Rapid Commun Mass spectrom 2011, 25, 3029



Toujours plus de résolution!
L’IM‐MS?

Lapthorn C  et al Mass Spectrom Rev. 2012

Field asymmetric IMS

Quelques études montrent des résolutions de 
200, mais communément de 90.  
200 équivaut à 200.000 en LC



Mais où en est IM‐MS sur les petites molécules?
Exemple de l’analyse du sang

Dwivedi P  et al. Int. J Mass Spectrom 2010, 298, 78 



Simplification dans la préparation 
d’échantillon: « Ambiant MS »

• La MS pour l’analyse d’échantillon dans leur 
environnement naturel « ambiant »

• 20 modes ionisations « ambiant » depuis 
2000, à partir de l’EI, l’ESI, MALDI, GDI (gas
discharge ionization), SSI (supersonic spray 
ionization)…

• Exemples: 
– Paper Spray MS
– Desorption electrospray ionization



Paper Spray MS (2010)

• Wang H et al Anal. Chem. 2011, 83, 1197.

Le signal varie en fonction de la 
concentration en méthanol dans le spray.
Application aux catécholamines et 
imatimib, PCholine et SphingoM.



Desorption electrospray ionization
DESI/MS (2004)

Une porte ouverte pour l’imagerie par MS (MSI)

• Travaux pionniers d’imagerie: 
– Neuropeptides de neurone isolé de Lymnaea
stagnalis (van Neelen PA et al 1993 Org Mass Spectrom. 
28, 1542.) (MALDI)

– Peptides et protéines de tissus d’hypophyse de rat 
(Caprioli RM et al 1997, Anal. Chem. 69, 4751.)(MALDI)



Principe de la DESI
• Bombardement par 

gouttelettes +/‐ de milieu 
H20:MeOH acides ou basiques

• Ionisation: Processus proche 
de l’ESI.

• Ionisation dépend de l’angle, 
du solvant, 

• Effets suppresseur d’ionisation 
dépendant de l’échantillon…

• Il ft: désorption par le spray 
des molécules de l’échantillon, 
transfert dans les gouttelettes 
et processus d’ionisation 
identique à ESI 

Vismeh R et al 2012 Anal.Chem. 84, 5439



Application DESI/MS à l’imagerie sur coupe de tissus de rats

Quid des effets suppresseurs 
d’ionisations?

Prosolia Omni Slides™ Hydrophobic Arrays: A glass line of DESI substrates for 
reproducible sample spotting and improved signal stability in high‐throughput and 
quantitative studies. No ion suppression!
Vismeh R et al 2012 Anal.Chem. 84, 5439



Application DESI/MS à l’imagerie sur 
coupe de tissus de rats

Loxapine= IS
6% de RSD pr dosage 
1.5ng/2.5mm



Conclusion: encore plus!!!

• Rôle de la haute résolution
• Rôle de la fragmentation post source
• Amélioration de la séparation des espèces ante 
MS (IM)

• Problème d’obtention de fragments 
diagnostiques.

• Doit‐on enseigner la MS comme autrefois?:
– améliorer la compréhension de la répartition 
isotopique et de la haute résolution.

– Parfaire l’interprétation grâce aux règles de parité 
afin d’identifier les ions…même si les banques de 
spectres en EI aident….


