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摘要!哌嗪乙氧基雌酮是一种 可 望 用 于 防 治 骨 质 疏 松 症 的 全 新 合 成 的 雌 激 素 类 化 合 物$本 文 采 用-L$BC’

G*‘"Y#$BC’-CL$BC三种质谱技术分别对其结构和裂解途径进行了研究%采用G*‘"Y#$BC$获得0(

M+"+)B\F/YM*Y’%(!)B*Y’%(&)BYM*Y 质谱峰!采用-L$BC$获 得0(M%(!B\+!采 用-CL$BC$获

得0(M%(%)B\M*\%分子离子0(M%(!B\+ 和主要特征子离子与其结构特征相符$并解释了其中的主要

特征子离子$对其结构和裂解途径进行了确证%

关键词!质谱学!哌嗪乙氧基雌酮!电子电离质谱"-L$BC#!快原子轰击电离"Y#质谱"G*‘"Y#$BC#!电喷

雾质谱"-CL$BC#!结构

中图分类号!I)#’9)%!X,&’""文献标识码&*""文章编号&&""+$!,,’"!"")#"&$%"$"%

S+’+3#")&’"()(.1"8+3&Q")<%+’,<%+7’3()+:<T%+0’3()/()"Q&’"()
*&77!8+0’3(#+’3<&)-?&7’5&’(#Y(#:&3-#+)’*&77!8+0’3(#+’3<

M*FM/0
""+>#:)0+&),-2/#:0#13$S%&#&D&%<+:(%)3$I*#&@M/,*#&")%!$./%&##

9:7’3&0’&[0<3>/V04713D5713AD>8430A/432A74D53D0::8.<864;D5/D:/4H36A3;?8>D53<>3$
U34D084/4;D>3/D.34D8?8AD38<8>8A0A/4;8D53>;0A3/A3A:/6A3;H78AD38<8>8A0A9-13:D>840$
840V/D084./AAA<3:D>8.3D>7"-L$BC#/4;?/AD/D8.H8.H/>;.34D./AAA<3:D>8.3D>7"G*‘
"Y#$BC#23>36A3;?8>D53316:0;/D084A8?0DAAD>6:D6>3/4;?>/N.34D/D084</D52/79S53
084<3/TA0(M+"+)B\F/YM*Y$%(!)B*Y$%(&)BYM*Y 23>3;3D3:D3;H7G*‘"Y#$
BC!0(M%(!B\+ 2/A;3D3:D3;H7-L$BC!0(M%(%)B\M*\ 2/A;3D3:D3;H7-CL$BC/4;
D53.813:61/>?8>.61/8?<0<3>/V04713D5713AD>843:861;H3/AA0N43;/A@!+M%+F!I!9G6>D53>$
.8>3$D53?>/N.34D/D084</D52/78?<0<3>/V04713D5713AD>8432/A/1A83]<1/043;9
;+<=(3-7&./AAA<3:D>8.3D>7!<0<3>/V04713D5713AD>843!313:D>840840V/D084./AAA<3:D>8.$
3D>7"-L$BC#!?/AD/D8.H8.H/>;.34D./AAA<3:D>8.3D>7"G*‘"Y#$BC#!313:D>8A</>70$
840V/D084./AAA<3:D>8.3D>7"-CL$BC#!AD>6:D6>3



""缺乏雌激素是绝经后妇女发生骨质疏松的

主要原因!因此!绝经后妇女十分需要在骨骼系

统具有雌激素效应!而对子宫及乳腺有雌激素拮

抗作 用 的 药 物"&#$哌 嗪 乙 氧 基 雌 酮%<0<3>/V0$
4713D5713AD>843&是一种全新合成的雌激 素 类 化

合物!已在中国’美国’俄罗斯等国取得专利"!$%#!
经药理学实验"+#证明!它可能是一种优于雌酚酮

和雌二醇!相对安全高效的可望用于防治骨质疏

松症的新药$它由雌酚酮和哌嗪通过乙氧键连

接而成!其化学 名 为%$"!$%&$哌 嗪 基&$乙 氧 基#$
雌酚 酮!分 子 式 为 @!+M%+F!I!!分 子 质 量 为

%(!9+6$
本文首次 同 时 采 用-L$BC’G*‘%Y&$BC’

-CL$BC三种质 谱 技 术 分 别 对 它 的 结 构 和 裂 解

途径进行了研究!并完整地归属了主要特征碎片

离子!分析和讨论了该化合物的结构及其相应的

-L$BC’G*‘%Y&$BC’-CL$BC图谱特征$为今

后对其进行结构修饰的研究提供了一定的理论

和实验依据$

>"实验部分

>@>"主要仪器及条件

>@>@>"-L$BC条件"英国 Ê ’"’"- @̂(BC(

PC质 谱 仪)-L$BC 的 离 子 源 温 度 为 !"" g
%&9)#_&"Y)D8>>真 空 度 下&)电 子 轰 击 能 量 为

##3E)扫描速度为%A:/4(A)质量扫描范围0(M
%#!&"""$

>9>9C"G*‘$BC条 件"英 国 Ê *6D8A<3:
%"""质谱 仪)底 物 为 甘 油%N17:3>81&)扫 描 速 度

为#A:/4(A)质量扫描范围0(M%#!&""")铯离

子发射流为&#*)发射电压为!#TE)图谱中已

扣除了本底$

>9>9E"-CL$BC条件"美国*<<103;‘08A7AD3.
*[L+"""型电喷雾质谱仪)正离子模式扫描)毛

细管温度%""g)喷雾电压+"""E)雾化气"9!
B[/)辅助气%F!&"9&#B[/)质量扫描范围0(M
#"!&""")溶 剂O%甲 醇&fO%水&Z&f&!加

"9&d的乙酸$

>@C"主要药品

哌嗪乙氧基雌酮精制品由本实验室合成!结
构式示于图&$

图>"哌嗪乙氧基雌酮结构式

?"6@>"U+(#+’3"07’3$0’$3+(.8"8+3&Q")<%+’,<%+7’3()+

C"结果与讨论

C@>"?9Y!["5*!谱

本 化 合 物 的 G*‘%Y&$BC谱 中!出 现 了

0(M+"+"B\F/YM#Y’0(M%(!"B#Y 和0(M
%(&"BYM#Y$谱图结果表明!本化合物的分子

质量为%(!9+6!即哌嗪乙氧基雌酮分子离子峰

"B#Y 为0(M%(!!与 理 论 值 相 符 合$整 个 分 子

断裂雌酚酮 结 构 片 段 产 生 碎 片 峰0(M,,"BY
!(%#Y!断 裂 侧 链 末 端 的 哌 嗪 乙 基 产 生 碎 片 峰

0(M!’""BY&&!#Y)整个分子断裂雌酚酮结构

片段后哌嗪开环再断裂二甲胺片段产生碎片峰

0(M#)"BY!(%Y+%#Y$因 检 测 时 加 入 甘 油

%N17:3>81!B>Z,!&!因 此 有 一 分 子 哌 嗪 乙 氧 基

雌酮 加 一 分 子 甘 油 的 质 量 数+’+$G*‘%Y&$
BC谱中的主 要 离 子 峰 都 与 哌 嗪 乙 氧 基 雌 酮 的

结构相吻合$本化合物的G*‘%Y&$BC质谱主

要离子的解析结果和相对丰度如表&所示$

表>"哌嗪乙氧基雌酮的?9Y!["5

*!主要离子解析结果

4&:%+>"?9Y!["5*!&77"6)#+)’7.(3

#&")"()7(.8"8+3&Q")<%+’,<%+7’3()+

0(M
归属

*AA0N4.34D

相对丰度(d

X31/D0U3/H64;/4:3

+’+ "B\N17:3>81#Y &%9’#

+"+ "B\ F/YM#Y &!9,&

%(! "B#Y &)9"#

%(& "BYM#Y (9,%

!’" "BY&&!#Y &)9%+

,, "BY!(%#Y &""9""

#) "BY!(%Y+%#Y )!9+,

C@C"T/5*!谱

本化合物的-L$BC谱的主要碎片离子及其

相对丰度如表!所示$
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表C"哌嗪乙氧基雌酮的T/5*!
主要碎片离子及其相对丰度

4&:%+C"T/5*!"()7.(38"8+3&Q")<%+’,<%+7’3()+
&)-’,+"33+%&’"M+&:$)-&)0+7

0!M
相对丰度!d

X31/D0U3/H64;/4:3
0!M

相对丰度!d
X31/D0U3/H64;/4:3

%(! (9#, &"" %#9’)
%+" +9,% ,, &""9""
!’" +9’) (+ &"9++
&,, &9," ’" !)9#,
&!( &9+! #) )+9"’
&&! !,9)! +% &"9,&

-L$BC谱 中 出 现 了 分 子 离 子 峰 0!M%(!
B\"#与哌嗪乙氧基雌酮的分子式@!+M%+F!I!
相符合$出现了丢失中性碎片@M!@I%0!M+!&
而生成的离子0!M%+"’BY+!(\#表 明 分 子 中

可能有环戊酮结构$出现了碎片离子0!M&&!及

分子离子丢 失0!M&&!而 生 成 的 离 子0!M!’"
’BY&&!(\#表明分子中可能有哌乙基结构$碎

片离子0!M(+)’"),,)&""等均证明分子中可能

有哌嗪 环 的 存 在$出 现 了 碎 片 离 子 0!M%+")
%(!)&,,等甾体骨架的特征性离子#表明了分子

中可能有甾环基本骨架的存在*将裂解过程与

-L$BC图谱 数 据 核 对#结 果 完 全 吻 合*本 化 合

物的-L$BC质谱的解析结果和开裂途径如图!
所示*经过解 析#哌 嗪 乙 氧 基 雌 酮 的-L$BC质

谱中所出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*
C@E"T!/5*!谱

本化合物的-CL$BC谱中#出现了准分子离

子峰0!M%(%’B\M(\)0!M+"#’B\F/(\#
谱图结果表明#哌嗪乙氧基雌酮分子离子峰 B\

为0!M%(!#与理论值相符合*

E"讨"论

-L$BC谱 具 有 碎 片 离 子 丰 富#信 息 量 大 的

特点*通过给出的碎片离子可以推断裂解方式#
在有机化合物的结构解析中非常有用*但是在

本化合物的-L$BC谱 测 定 中#如 果 以 常 规 条 件

%电子轰击能量’#!&""3E&测定#不 能 得 到 分

子离子峰*本研究中#将电子轰击能量适当降低

为##3E后#得到了化合物分子离子峰0!M%(!
%丰度较低&*

图C"哌嗪乙氧基雌酮的T/5*!裂解途径

?"6@C"?3&6#+)’&’"()8&’,=&<(.8"8+3&Q")<%+’,<%+7’3()+
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C@C"方法的线性范围

本方 法 标 准 工 作 曲 线 的 线 性 范 围 为"9""!
!&9"#N!.K"

HZ&!+T\!’"!##$:Z"9,,,,%

C@E"方法的检出限

按!#+$P丁酯峰高%倍噪音时#标准液可测

定为"9"""!#N!.K#连续进样&"次#XCPZ
!9&d#按取&"9"N样品!".K乙腈超声波提取

后#取&".K提 取 液 净 化 后 浓 缩 至"9#.K计

算#样品中最低检出限为"9"!#N!TN"

C@H"回收率及精密度测定

韭菜样品匀浆粉碎后#共取!组#每组)份#
分别加入!#+$P丁酯标准溶液#使样品中!#+$P
丁酯浓 度 分 别 为&第 一 组"9"&#N!.K’第 二 组

&9"#N!.K#进行 回 收 率 及 精 密 度 测 定 分 析#结

果见表&"

表>"回收率及精密度测定

4&:%+>"W+0(M+3<&)-’,+3+%&’"M+7’&)-&3--+M"&’"()

加标量!$#N(.KY&% 回收率!d 平均回收率!d 相对标准偏差!d

"9"& ’)9&#((9##,"9%#(#9##,#9)#,%9+ ((9! )9,%

&9"" (#9’#,!9)#&"%9&#&"&9)#(,9!#,%9# ,+9% )9(,

C@N"小"结

采用选择离子监测模式$CLB%#可提高灵敏

度#减少杂质的干扰"!#+$P丁酯标准的质谱碎

片分别 为&0!M#’’+&’&(#’&’#’&)!’&&&’&+#’

&(’’!’)#基峰为0!M#’"因许多有机化合物均

可产生0!M#’碎片#因 此#选 择0!M&)!’&’#’

&(#’!’)作 为 定 性 离 子#与 保 留 时 间 结 合#可 以

与卫生部)食 品 安 全 行 动 计 划*!""+年 对 蔬 菜’
水果中要求测定的&!种有机磷类农药和+种氨

基甲酸酯类农药分离完全"上述&)种农药均采

用选择离子监测模式$CLB%#每种农药分别选择

+个碎片离子#互不干扰测定#取得满意结果"
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