
!

第
!"

卷 第
#

期 质 谱 学 报
$%&'!"

!

(%'#

!!

)*+,

年
"

月
-%./01&%2345067681779

:

6;</%=6</

>

9%;56<

>

96

:

')*+,

芬太尼类新精神活性物质的

质谱特征研究

钱振华+

!李
!

彭+

!郑
!

珲+

!刘翠梅)

!

+'

公安部物证鉴定中心"北京
!

+***!,

#

)'

公安部禁毒情报技术中心"北京
!

+**+"!

$

摘要!采用气相色谱
C

质谱!

V3

)

89

$法和超高效液相色谱
C

串联四极杆飞行时间质谱!

T@]3CICAD\

89

$法对
)*+#

"

)*+E

年国内检测发现的
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电子轰击源!
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$模式采集数据"
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分析采用电喷雾正离子碰撞诱导解离!
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$模式采

集数据%通过总结该类物质在两种模式下获得的碎片离子与分子结构的关系"推测其可能的碎裂途

径"并归纳了通过谱图推导未知芬太尼类新精神活性物质结构的方法"结果可为该类物质的鉴定提供
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目前"全球范围内新精神活性物质的制

造&贩卖&走私&滥用问题越来越突出"已成为

国际禁毒领域公认的难题%合成阿片类物质

是新精神活性物质其中的一类"主要由芬太

尼及其类似物组成*

+

+

%芬太尼于
+"#"

年首次

合成"为阿片受体激动剂"是临床应用广泛的

新型强效镇痛和麻醉药物"具有起效快&作用

强&不良反应少等特点%以芬太尼为先导化

合物"通过结构改造和构效关系研究"设计合

成并筛选得到了一系列活性更高的芬太尼类

衍生物*

)C+)

+

"这类物质以
FC

*

+C

!

)

苯乙基哌

啶$+

CFC

苯基酰胺为母体结构"在此基础上进

行多个位置的取代%在芬太尼类药物研发的

同时"该类药物的滥用问题也越来越严重%

由于芬太尼类物质的前体物质及设备较易获

得"合成工艺简单"导致生产该类物质的地下

加工厂显著增多%自
)*+G

年以来"大量芬太

尼及通过对芬太尼的丙酰基链进行修饰或取

代得到的类似物涌入新精神活性物质 市

场*

+!C+?

+

"通常被伪装成海洛因或者处方药!如

羟考酮$进行出售"在全球尤其是北美"已引

起数百起致死案例*

+,C)E

+

%

目前"联合国已列管
+#

种芬太尼类物质#

我国共列管
)!

种芬太尼类物质"其中
)*+!

年

版/麻醉药品和精神药品目录0中列管
+!

种"

/非药用类麻醉药品和精神药品列管办法0中列

管
+*

种%在列管的
)!

种芬太尼类物质中"芬

太尼&瑞芬太尼&舒芬太尼可作为药品使用"其

余
)*

种无医疗用途%芬太尼类物质的药效很

强"其对阿片受体的激动能力超过海洛因%国

家食品药品监督管理总局
)**G

年
+*

月发布的

/非法药物折算表0和国家禁毒办印发的/

+*G

种非药用类麻醉药品和精神药品管制品种依赖

性折算表0中"

+

N

芬太尼相当于
G*

N

海洛因"

+

N

其他芬太尼类物质相当于
+a)#

"

EEa,

N

海

洛因%

)*+#

"

)*+E

年"我国在新精神活性物质市

场上共查获乙酰芬太尼&芬太尼&丁酰芬太尼&

戊酰芬太尼&

!C

甲基丁酰芬太尼&丙烯酰芬太

尼&

GC

氟异丁酰芬太尼&呋喃芬太尼等共
,

种芬

太尼类物质%本研究拟采用气相色谱
C

质谱

!

V3

)

89

$法和超高效液相色谱
C

串联四极杆飞

行时间质谱!

T@]3CICAD\89

$法分析这
,

种

物质"并对获得的质谱图进行解析"探讨其在电

子轰击源!

KU

$和电喷雾正离子碰撞诱导解离模

式下的分子裂解机理"希望为快速鉴定芬太尼

类新精神活性物质提供参考%

?

!

实验部分

?C?

!

主要仪器与试剂

I@C)*+*.&</1

气相色谱
C

质谱联用仪'日

本岛津公司产品#

F;

Y

.5<

>

T@]3UC3&177

超高

效液相色谱仪'美国
X1<6/7

公司产品#

ICAD\

89#E**

高分辨四极杆
C

飞行时间质谱仪'美国

FJ9;56O

公司产品%

经核磁共振确定乙酰芬太尼&芬太尼&丁酰

芬太尼&戊酰芬太尼&

!C

甲基丁酰芬太尼&丙烯

酰芬太尼&

GC

氟异丁酰芬太尼&呋喃芬太尼结构

的
,

种芬太尼类物质样品'由国家毒品实验室

提供#乙腈'色谱纯"美国
\5746/

公司产品#甲

酸&甲醇'色谱纯"德国
86/;P

公司产品#超纯

水'由美国
85&&5

:

%/6

公司的超纯水器制得%

?C@

!

样品溶液的制备

将每种样品研磨均匀"称取适量"用甲醇溶
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解"摇匀"配制成
*a#

N

)

]

的甲醇溶液"再用
*a+c

甲酸水溶液稀释至
+=

N

)

]

"离心"取上清液%

?CD

!

实验条件

?CDC?

!
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89

条件
!

色谱柱'

F

N

&560<gJC#89

石英毛细管柱!

!*=_*a)#==_*a)#

%

=

$#

柱温
E*r

"以
)*r

)

=50

升至
),* r

"保持
)*

=50

"再以
+*r

)

=50

升至
!**r

"保持
+*=50

#

载气!

Q6

$流速
+=]

)

=50

#分流进样"进样量

+

%

]

"分流比
)*q+

#进样口温度
),*r

%

KU

电离模式#电子能量
?*6$

#离子源温度

)!*r

#接口温度
)#* r

#质量扫描范围
1

)

E

!#

"

#**

%

?CDC@

!
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条件
!

色谱柱'

X1<6/7

F;

Y

.5<

>

T@]339Q3+,

柱!

+**==_)a+==_

+a?

%

=

$"柱温
G*r

#流动相'

F

为
*a+c

甲酸水溶

液"

J

为乙腈#梯度洗脱程序'

*

"

+a#=50

!

)cJ

$"

+a#

"

Ea#=50

!

)c

"

"*cJ

$"

Ea#

"

"aG=50

!

"*cJ

$"

"aG

"

"a#=50
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"*c

"

)cJ

$"
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"
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)cJ

$#

流速
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=50

#进样量
+

%

]
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:

/1

>

离子源"

K9U

正离子模式"离子源

温度
E** r

"喷雾电压
##**$

"雾化器压力

!GGa?P@1

"辅助加热气压力
!GGa?P@1

"气帘气

压力
)*Ea,P@1

#

AD\

全扫描模式"去簇电压

,*$

"碰撞能量
#$

"质量扫描范围
1

)

E+**

"

+***

#二级碰撞诱导解离!

3Ug

$模式"碰撞能量

!

!#b+#

$

$

"质量扫描范围
1

)

E#*

"

+***

%

@

!

结果与分析

@C?

!

TE

$

8:

分析及碎裂规律推测

在
+a!a+

节条件下"

,

种芬太尼类新精神

活性物质对照品得到完全分离"其总离子流色

谱图及质谱图分别示于图
+

&图
)

%

由图
)

可以看出"芬太尼类新精神活性物

质的
KU

质谱图呈现以下特点'

+

$分子离子峰丰

度都很低"几乎看不到#

)

$都出现了*

8`"+

+

峰"且丰度较高"为多数化合物的基峰#

!

$都出

现了*

8 +̀!G

+峰"但丰度较低#

G

$多数化合物

出现
1

)

E+GE

&

+#,

&

+,"

&

+*#

&

??

峰%推测其碎

裂途径示于图
!

%首先"连接苯环和哌啶环的

3

(

3

键发生
(

断裂"失去
+

个卓
!

离子"得到

离子
F

*

8 "̀+

+#离子
F

中酰胺的
3

(

(

键进

一步发生
(

断裂"脱去
3DB

+

"得到离子
J

%哌

啶环中
+C)

位的
(

(

3

键和
#CE

位的
3

(

3

键

发生断裂"重排形成
+

个四元环"得到离子

3

*

8 +̀!G

+#离子
3

中酰胺的
3

(

(

键发生
(

断裂"脱去
3DB

+

"得到离子
g

%哌啶环中
+C)

位和
+CE

位的
(

(

3

键发生断裂"得到离子
K

和
\

%离子
V

和
Q

分别为苯乙基和苯基碎片%

,

种化合物的保留时间及主要特征离子信息列

于表
+

%

注'

1a

芬太尼#

Sa

乙酰芬太尼#

;a

丁酰芬太尼#

Ma

戊酰芬太尼#

6a!C

甲基丁酰芬太尼#

2a

丙烯酰芬太尼#

N

aGC

氟异丁酰芬太尼#

4a

呋喃芬太尼

图
?

!

W

种对照品的总离子流色谱图

A#

3

B?

!

4QE05-"G*+"

3

-*G"( ,̂:(%2+*2

>

H*2*H"

3

7%1

@C@

!

J,9E.

K

.4LA8:

分析及碎裂规律推测

在
+a!a)

节条件下"

,

种芬太尼类新精神

活性物质对照品均有较好的分离"其提取离子

流色谱图示于图
G

%

在电喷雾正离子模式下"

,

种芬太尼类新

精神活性物质的一级质谱均只出现
+

个峰"即

准分子离子峰!*

8^Q

+

^

$%推测其裂解途径

为'*

8^Q

+

^中
FC

苯基酰胺部分的
3

(

(

键

发生
(

断裂"脱去
+

个烷基醛"得到离子
F

%哌

啶环中
(

(

3

键和
3

(

3

键断裂"使得*

8^

Q

+

^碎裂为离子
\

和
V

"离子
F

进一步碎裂为

离子
J

和
3

%当取代基
B

+

较小"为杂环取代基

或者碳数小于
)

的烷基取代基时"离子
F

消

失"完全碎裂为离子
J

和
3

"如乙酰芬太尼&芬

太尼&丙烯酰芬太尼和呋喃芬太尼%离子
g

为

苯乙基碎片%*

8^Q

+

^中哌啶环与
FC

苯基酰

胺取代基发生断裂"得到离子
K

"其是二级谱图

中丰度最高的离子%

,

种芬太尼类物质的二级

质谱图示于图
#

"推测的碎裂途径示于图
E

"各

化合物的保留时间及二级质谱中的主要碎片离

子信息列于表
)

%
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Sa
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;a

丁酰芬太尼#

Ma

戊酰芬太尼#

6a!C

甲基丁酰芬太尼#

2a

丙烯酰芬太尼#

N

aGC

氟异丁酰芬太尼#

4a

呋喃芬太尼

图
@

!

芬太尼类新精神活性物质的
OQ.8:

质谱图

A#

3

B@

!

8*111
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图
D

!

OQ

模式下&芬太尼类新精神活性物质可能的碎裂途径

A#

3

BD

!

,-"

/

"1%!(-*

3

G%2+*+#"2

/

*+5'*

>

1"(

/

-"!70+#"21("- ,̂:(%2+*2

>

H*2*H"

3

7%1<

>

OQ.8:

表
?

!

OQ

模式下&芬太尼类新精神活性物质的主要特征离子

4*<H%?

!

E5*-*0+%-#1+#0#"21"( ,̂:(%2+*2

>

H*2*H"

3

7%1"<+*#2%!<

>

OQ.8:

化合物

3%=

:

%.0M7

保留时间

/

B

)

=50

主要特征离子
341/1;<6/57<5;5%07

!

1

)

E

$

F J 3 g K \ V Q

乙酰芬太尼
+!a,? )!+ +," +,, +GE +#, +!) +*# ??

芬太尼
+GaG* )G# +," )*) +GE +#, +!) +*# ??

丁酰芬太尼
+#aE+ )#" +," )+E +GE +#, +!) +*# ??

戊酰芬太尼
+#a", )?! +," )!* +GE +#, +!) +*# ??

!C

甲基丁酰芬太尼
+Ea+* )?! )*! )!* +E* +?) +GE +*# ??

丙烯酰芬太尼
+Ga#* )G! +," )** +GE +#, +!) +*# ??

GC

氟异丁酰芬太尼
+Ga** )?? )*? )!G +EG +?E +#* +*# ??

呋喃芬太尼
+,a," ),! +," )G* +GE +#, +!) +*# ??

注'

1a

芬太尼#

Sa

乙酰芬太尼#

;a

丁酰芬太尼#

Ma

戊酰芬太尼#

6a!C

甲基丁酰芬太尼#

2a

丙烯酰芬太尼#

N

aGC

氟异丁酰芬太尼#

4a

呋喃芬太尼

图
I

!

J,9E.

K

.4LA8:

分析
W

种芬太尼类新精神

活性物对照品的提取离子流色谱图

A#

3

BI

!

_QE05-"G*+"

3

-*G"( ,̂:(%2+*2

>

H*2*H"

3

7%1

"<+*#2%!<

>

J,9E.

K

.4LA8:

D

!

结论

采用
V3

)

89

和
T@]3CICAD\ 89

法分

析了
,

种芬太尼类新精神活性物质"由于该类

物质具有相同的骨架和类似的分子结构"因此

它们在
KU

和
K9UC3Ug

模式下的碎裂途径和碎

片离子也具有高度的相似性%鉴于目前芬太尼

类新精神活性物质层出不穷"更多结构相似的

物质可能被合成和滥用"在对可疑样品进行分

析时"本实验总结的该类物质的碎裂规律可作

为判断其是否属于芬太尼类新精神活性物质的

依据"据此推测其可能的结构%
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注'

1a

芬太尼#

Sa

乙酰芬太尼#

;a

丁酰芬太尼#

Ma

戊酰芬太尼#

6a!C

甲基丁酰芬太尼#

2a

丙烯酰芬太尼#

N

aGC

氟异丁酰芬太尼#

4a

呋喃芬太尼

图
P

!

芬太尼类新精神活性物质的二级质谱图

A#

3
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$
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图
X

!

O:Q.EQ)

模式下&芬太尼类新精神活性物质可能的碎裂途径

A#

3

BX

!

,-"

/

"1%!(-*

3

G%2+*+#"2

/

*+5'*

>

1"(

/
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>

H*2*H"

3
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>

O:Q.EQ)

表
@

!

O:Q.EQ)

模式下&芬太尼类新精神活性物质的主要碎片离子信息

4*<H%@

!

8*#2(-*

3

G%2+#"21#2("-G*+#"2("- ,̂:(%2+*2

>

H*2*H"

3
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O:Q.

K

.4LA8:

化合物

3%=

:

%.0M7

保留时间

/

B

)

=50

碎片离子

U%07

化学式

346=5;1&

2%/=.&17

理论值

A46%/6<5;1&

=177

!

1

)

E

$

实测值

KO

:

6/5=60<1&

=177

!

1

)

E

$

误差

K//%/

)

+*

`E

相对强度

B6&1<5Z6
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>

)

c

乙酰芬太尼
!a#),
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8^Q

+

^

3

)+

Q
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(

)

D

^

!)!a)++, !)!a)+)* *aE) G+a"

F

( ( ( ( (

J 3

+*

Q

+)

(

^

+GEa*"EG +GEa*"EE +a!? !a)

3 3

"

Q

+*

(

^

+!)a*,*, +!)a*,*? *̀a?E Ga*

g 3
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Q

"

^
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K 3
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Q
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(

^
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\ 3

"

Q

+)

(

^

+!Ga*"EG +!Ga*"E! *̀a?# +a"

V 3

+!

Q

+E

(D

^

)*)a+))E )*)a+))? *aG" Ea*

芬太尼
!a?,*

*

8^Q

+

^

3

))

Q

),

(

)

D

^

!!?a))?G !!?a))?G * ),a"

F

( ( ( ( (

J 3

+*

Q

+)

(

^

+GEa*"EG +GEa*"E# *aE, !a,

3 3

"

Q

+*

(

^

+!)a*,*, +!)a*,*E +̀a#+ #a"

g 3

,

Q

"

^

+*#a*E"" +*#a*?*+ +a"* +Ea"

K 3
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Q
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(

^
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"
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D
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F 3
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Q

)#

(

)

^

),+a)*+) ),+a)*+# +a*? !a*

J 3

+*

Q
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(
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3 3

"

Q
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(

^

+!)a*,*, +!)a*,+* +a#+ !a#

g 3

,

Q

"
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K 3
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Q

+,

(

^
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\ 3

"

Q
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(

^

+!Ga*"EG +!Ga*"E) +̀aG" !a+

V 3

+#

Q
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^

)!*a+#!" )!*a+#G! +a?G Ga#
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续表
@

化合物

3%=

:

%.0M7

保留时间

/

B

)

=50

碎片离子

U%07

化学式

346=5;1&

2%/=.&17

理论值

A46%/6<5;1&

=177

!

1

)

E

$

实测值

KO

:

6/5=60<1&

=177

!

1

)

E

$

误差

K//%/

)

+*

`E

相对强度

B6&1<5Z6
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>

)

c

戊酰芬太尼
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8^Q

+

^

3

)G

Q

!!

(

)

D

^
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F 3
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Q

)#

(

)

^
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Q
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(
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"

Q
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(

^
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,

Q

"
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Q
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(
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"

Q
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(
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V 3

+E

Q
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Q

!!

(

)

D

^

!E#a)#,? !E#a)#,? * #*aG

F 3
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Q
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(

)
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(
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Q
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^
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*

8^Q

+

^

3

))

Q
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(

)

D

^
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F
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Q
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(
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