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[57]申請專利範圍
1.　一種丙戊酸及其代謝物的量測方法，其係由以下步驟所量測：(a)提供一含有丙戊酸或丙
戊酸代謝物之樣本；(b)進行該樣本之前處理；(c)利用一溶劑萃取分離出該樣本中的丙戊
酸或丙戊酸代謝物，以得到一萃取物；(d)提供一內部標準品，並加入該萃取物中，其中
該內部標準品為丙戊酸同位素或丙戊酸代謝物同位素；(e)將一衍生反應試劑加入該萃取
物，並加熱進行化學衍生反應，以得到一含有具衍生反應試劑標記的產物之衍生溶液，

其中該具衍生反應試劑標記的產物包含具衍生反應試劑標記的丙戊酸、具衍生反應試劑
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標記的丙戊酸代謝物或具衍生反應試劑標記的內部標準品；及(f)利用基質輔助雷射脫附
游離法及質量分析器以分析測定該衍生溶液，並利用該具衍生反應試劑標記的內部標準

品計算丙戊酸或丙戊酸代謝物的含量。

2.　如申請專利範圍第 1項所述之量測方法，其中該樣本為血液樣本或藥品樣本。
3.　如申請專利範圍第 2項所述之量測方法，其中該血液樣本之該前處理為：將該血液樣本
離心以分離出血球部份及血清部份；及取出該血清部份並與一酸性溶液混合進行酸化而

得到一待測樣本。

4.　如申請專利範圍第 3項所述之量測方法，其中該酸性溶液為磷酸、鹽酸 或硫酸。
5.　如申請專利範圍第 2項所述之量測方法，其中該藥品樣本之該前處理為：將該藥品樣本
研磨至細粉狀。

6.　如申請專利範圍第 1項所述之量測方法，其中該溶劑為正己烷、甲苯、二氯甲烷或乙
腈。

7.　如申請專利範圍第 1項所述之量測方法，其中該衍生反應試劑為 4-溴甲基-6,7-二甲氧基
香豆素(BrDMC)或 4-溴甲基-7-甲氧基香豆素(BrMMC)。

8.　如申請專利範圍第 7項所述之量測方法，其中該衍生反應試劑的濃度範圍為 0.25-5mM。
9.　如申請專利範圍第 1項所述之量測方法，其中該丙戊酸同位素為 d6-丙戊酸。

10.   如申請專利範圍第 1項所述之量測方法，其中該質量分析器為飛行式時間質量分析器、
四極棒質量分析器、離子阱質量分析器、傅立葉轉換質量分析器。

11.   如申請專利範圍第 1項所述之量測方法，其中該丙戊酸代謝物包含 2-丙基-4-戊烯酸(4-ene
VPA)、2-丙基-3-羥基戊烯酸(3-OH丙戊酸)、2-丙基-4-羥基戊烯酸(4-OH丙戊酸)、2-丙
基-5-羥基戊烯酸(5-OH丙戊酸)、2-丙基-2-戊烯酸(2-ene VPA)、2-丙基-3-戊烯酸(3-ene
VPA)、2-丙基-3-酮基戊烯酸(3-keto VPA)或 2-丙基-4-酮基戊烯酸(4-keto VPA)、2,4二烯
丙戊酸(2,4-diene VPA)。

12.   如申請專利範圍第 1項所述之量測方法，其中於步驟(d)中可另將活化劑 及/或催化劑加
入該萃取物中。

13.   如申請專利範圍第 12項所述之量測方法，其中該活化劑為碳酸鉀或碳酸氫鉀；該催化劑
為 1,4,7,10,13,16-六氧雜環十八烷。

14.   如申請專利範圍第 13項所述之量測方法，其中該活化劑的濃度範圍為 0.5-6毫克；該催
化劑的濃度範圍為 0.01-25mM。

15.   一種用於量測丙戊酸及其代謝物之系統，其包含：一內部標準品，其為丙戊酸同位素或
丙戊酸代謝物同位素；一衍生反應試劑，用以在化學衍生反應中標記丙戊酸、丙戊酸代

謝物或內部標準品；一加熱器，用以加熱進行化學衍生反應；一基質，其可吸收波長

330-360nm雷射光束，其中該基質為 α-氰基-4-羥基桂皮酸、二羥基苯甲酸或 3,5-二甲氧
基-4-羥基桂皮酸；一雷射光源，用以發射一雷射光；及一質量分析器，用以分析測定樣
本中丙戊酸或丙戊酸代謝物的含量。

16.   如申請專利範圍第 15項所述之系統，其中該衍生反應試劑為 4-溴甲基-6,7-二甲氧基香豆
素(BrDMC)或 4-溴甲基-7-甲氧基香豆素(BrMMC)。

17.   如申請專利範圍第 15項所述之系統，其另包含一活化劑及/或一催化劑。
18.   如申請專利範圍第 17項所述之系統，其中該活化劑為碳酸鉀或碳酸氫鉀；該催化劑為

1,4,7,10,13,16-六氧雜環十八烷。
19.   一種用於量測丙戊酸及其代謝物之套組，其包含：一內部標準品，其包含丙戊酸同位素

或丙戊酸代謝物同位素；一衍生反應試劑，其用以在化學衍生反應中標記丙戊酸、丙戊
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酸代謝物 或內部標準品，該衍生反應試劑為 4-溴甲基-6,7-二甲氧基香豆素(BrDMC)或 4-
溴甲基-7-甲氧基香豆素(BrMMC)；及一基質，其可吸收波長 330-360nm雷射光束，該基
質為 α-氰基-4-羥基桂皮酸、二羥基苯甲酸或 3,5-二甲氧基-4-羥基桂皮酸。

20.   如申請專利範圍第 19項所述之套組，其另包含一活化劑及/或一催化劑。
21.   如申請專利範圍第 19項所述之套組，其另包含一加熱器，用以加熱進行化學衍生反應。
22.   如申請專利範圍第 19項所述之套組，其另包含一質量分析器，用以分析測定樣本中丙戊

酸或丙戊酸代謝物的含量。

圖式簡單說明

圖 1為本發明的化學衍生反應流程圖。
圖 2為本發明量測丙戊酸及其代謝物的化學衍生反應步驟過程。
圖 3為丙戊酸血液檢量線。
圖 4為 2-丙基-4-戊烯酸血液檢量線。
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