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苯环壬酯及其代谢物的电子轰击和电喷雾电离质谱分析
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摘要!采用电子轰击质谱"-L$BC$&电喷雾电离质谱"-CL$BC$两种技术分别对苯环壬酯结构和裂解途径进

行了研究’采用-CL$BC获得0(M%#()B\M*\&&#)&%+!等质谱峰%并对大鼠尿中的代谢产物结构进行了

确证!采用-L$BC获得0(M%#’)B*\&&%(&&’#&&#+&!&#等质谱峰%并解释了其中的主要特征碎片离子’
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""苯环壬酯"<534:7484/D3%[@$是由军事医
学科学院毒物药物研究所研制的%类中枢抗胆

碱新药%商品名飞赛乐片%化学名称为苯基环戊
基羟基乙酸$J$甲基$%$氮杂双环)%%%%&*壬$,$



酯盐酸盐!分子式为@!!M%&FI%!相对分子质量
"B>#为%#’$经多年临床应用证明[@具有明
确的预防和治疗晕动病和美尼尔氏综合症的作

用%&$%&!进一步的药理实验和部分临床报告显示
该药有较好的治疗帕金森氏综合症和抗癫痫作

用$为了探讨[@在动物体内的代谢转化!本文
采用电子轰击质谱"-L$BC#’电喷雾电离质谱
"-CL$BC#两种手段对[@及在大鼠尿中的[@
代谢产物进行了质谱研究$

>"实验部分
>@>"主要仪器与装置

G0440N/4P-@*Q[B*Q质谱仪(美国菲
尼根公司产品!配有 -CL源!离子阱质量分析
器!S643[16A工作软件!B/AAG>84D03>质谱解
析软件$岛津 c[#"""质谱仪!̂@$&’*气相色
谱仪$

>@C"主要材料与试剂

[@由军事医学科学院毒物药物研究所合
成!纯度+,,d!其化学结构式示于图&$

图>"1R的化学结构

?"6@>"R,+#"0&%7’3$0’$3+(.1R

动物(J0AD/>大鼠!二级!体重"!!"h!"#

N!由首都医科大学动物部提供!动物合格证号

C@Qb&&$""$""&!$

>@E"实验条件

>@E@>"色谱条件"M[$#毛细管柱%"._"9!#
.._"9!##.!"=iJA:034D0?0::/DFI9&!!9
&"%!#)载气为氦气!流速为&.K*.04)升温程
序(初温)"g"保持&.04#!!#g*.04升温到

!#"g!保持&#.04$

>9E9C"质谱条件"-CL源鞘气(F!"%#<A0#)喷
雾电压#TE)毛细管电压&(E)离子传输管温
度%!"g)电子倍增管电压)("E$流动注射泵
进样速度(#K*.04$BC*BC二级质谱扫描(扫
描范围0*M&""!#""!正离子扫描方式$-L源
样进口温度!#"g)加速电压’"E)扫描速度%
A:/4*A)质量扫描范围0*M%#!#""$

C"结果与讨论
C@>"盐酸1R的T!/5*!谱
在 -CL$BC谱中!出现了 0*M%#(%B\

M&\’&#)’%+!$[@的-CL$BC质谱图及裂解途
径见图!$

图C"1R的T!/5*!质谱图及裂解途径

?"6@C"T!/5*!78+0’3$#&)-

.3&6#+)’&’"()8&’,=&<7(.1R

""[@的相对分子质量为%#’!其%B\&&峰为

%#(9!!与理论值相符合$整个分子失去羟基有
碎片峰0*M%+!%BY&)&\!与前人以量子化学
手段研究与[@同系列的化合物戊乙喹醚结构
所得的结论相互印证!即醇羟基在空间的优势构
象位置并不确定!由于三个大取代基团旋转势垒
较高使其能够以相对稳定的优势构象存在%+&$
断裂苯基环戊基羟基乙酸与 J$甲基$%$氮杂双
环%%!%!&&壬$,’中间的酯氧键有碎片峰0*M
&#)%BY!"!&\$-CL$BC谱中的重要峰均与
盐酸[@的结构相吻合$

C@C"盐酸1R的T/5*!谱

[@的-L$BC谱中出现了分子离子峰0*M
%#’%B&\!与[@的分子式@!!M%&FI% 相符合$

-L$BC谱中!出现了丢失IM"0*M&’#而生成的
离子0*M%+"!表明分子中可能有羟基存在)苯
基环戊基羟基乙酸与J$甲基$%$氮杂双环%%!%!

&&壬$,’中间的酯键有碎片峰0*M&%(%BY
!&,&!断裂苯基环戊基羟基乙酸与J$甲基$%$氮
杂双环%%!%!&&壬$,’中间的羰基碳氧单键有碎
片峰0*M&#+%BY!"%&出现!有碎片离子0*M
,&’&"’出现!表明分子结构中有苄氧基存在$
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图E"1R的T/5*!质谱图及裂解途径

?"6@E"T/5*!78+0’3$#&)-.3&6#+)’&’"()8&’,=&<7(.1R

将分子裂解过程与-L$BC图谱数据核对!结果
比较吻合"[@的-L$BC质谱图和裂解途径见
图%"

""经过解析![@的-L$BC质谱和-CL$BC质
谱中的主要碎片离子峰都与其结构式中主要骨

架片段符合!所有的重要碎片峰均得到了满意的
解释"通过实验分析和对 [@的 -L$BC#-CL$
BC图谱特征探讨!为今后对其进行结构修饰以
及用K@$BC联用技术对其体内过程进行研究
提供了一定的理论和实验依据%#&!对同类结构化
合物的质谱解析可以提供一定的参考"

C@E"1R代谢产物的T!/图谱
给大鼠肌注"9!#.N盐酸[@!并收集其"

!!+5的尿液"部分尿液进行浓缩后!用甲醇
溶解!用-CL源直接进样寻找其代谢产物!得到
其羟化0$M%’+%B\&’&和双羟化0$M%,"%B
\%+&两个可能的代谢产物!进行 BC$BC二级
质谱扫描得到与原形[@相吻合的失去羟基的
碎片峰0$M%+!%BY&)&\!断裂苯基环戊基羟
基乙酸与 J$甲基$%$氮杂双环%%!%!&&壬$,’中
间的酯键中与羰基相连的单氧键碎片峰0$M
&#)%BY!"!&\"其他相关的碎片系列质谱图
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图H"大鼠尿中1R代谢产物的T!/5*!质谱图
!/"0#M%’+$B\&’%BC#BC系列离子&!H"0#M%,"$B\%+%BC#BC系列碎片离子&

?"6@H"T!/5*!78+0’3$#&)-.3&6#+)’&’"()8&’,=&<7(.#+’&:(%"’+(.1R")3&’$3")+
!/"BC#BC?8>0#M%’+$B\&’%&!H"BC#BC?8>0#M%,"$B\%+%

及裂解途径见图+’

E"结"论
采用-L$BC(-CL$BC两种质谱技术对[@

的结构和裂解途径进行研究)并完整地归属了其
中的主要特征碎片离子)分析和讨论了该化合物
的结构及其相应的-L$BC(-CL$BC图谱特征’

-L电离方式可以得到比较完整的化合物的结构
信息)为我们进行结构确认提供了依据)-CL作
为一种*软+电离方式)特别是离子阱质谱$)$’%)可
以进行多级 BC操作)为寻找代谢物提供了方
便)这两种技术共同使用相得益彰)为今后对其
进行结构修饰以及用液相色谱$质谱联用技术对
其体内过程进行研究提供一定的理论和实验依

据’
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