
　第４３卷 第４期 质 谱 学 报 Ｖｏｌ．４３　Ｎｏ．４

　　２０２２年７月 ＪｏｕｒｎａｌｏｆＣｈｉｎｅｓｅＭａｓｓＳｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙＳｏｃｉｅｔｙ Ｊｕｌ．２０２２

二硫水自由基阳离子复合物中

二中心三电子键的质谱研究

高校飞１，程金财１，肖　闪２

（１．东华理工大学，江西省质谱科学与仪器重点实验室，江西 南昌　３３００１３；

２．东华理工大学分析测试中心，江西 南昌　３３００１３）

摘要：含硫二中心三电子（２ｃ３ｅ）键的研究一直是蛋白质中自由基传递领域的重要课题。本研究采用

串联质谱和同位素标记方法研究不同位阻［犚ＳＳ犚＋Ｈ２Ｏ］
＋·的质谱碎裂模式，以探索位阻不同时这些

自由基阳离子配合物内２ｃ３ｅ键的结构性质。结果表明，空间位阻低的［犚ＳＳ犚＋Ｈ２Ｏ］
＋·（犚＝甲基，乙

基或丙基）碎裂时主要产生［犚ＳＨ＋Ｈ２Ｏ］
＋·和［犚ＳＯＨ＋Ｈ］＋２种离子，而空间位阻高的［犚ＳＳ犚＋Ｈ２Ｏ］

＋·

（犚＝异丙基或叔丁基）主要碎片离子是由母离子丢失 Ｈ２Ｏ而形成的［犚ＳＳ犚］
＋·。因此，在空间位阻低的

［犚ＳＳ犚＋Ｈ２Ｏ］
＋·中２ｃ３ｅ键应以［Ｓ∴Ｓ］＋的形式存在，而在空间位阻高的［犚ＳＳ犚＋Ｈ２Ｏ］

＋·中２ｃ３ｅ键应

以［Ｓ∴Ｏ］＋的形式存在。由此可见，结构环境的不同对自由基结构的性质有重要影响，这有助于理解与

２ｃ３ｅ键有关的化学反应和生物体中自由基的传递过程机理。
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　　１９３１年，Ｐａｕｌｉｎｇ
［１］根据 Ｈｅ２

＋分子体系提

出二中心三电子（２ｃ３ｅ）键，其核心是分子中自

由基中心原子的ｓ／ｐ轨道中未成对电子与分子

中未被氧化原子的ｓ／ｐ轨道中的电子对相互作

用形成三电子σ半键（即２ｃ３ｅ键），其中２个电

子占据分子的σ成键轨道，１个电子占据σ反键

轨道［２３］。２ｃ３ｅ键通常存在于自由基化学、生

物化学、光化学等反应过程中长寿命的自由基

中间体中，并在这些化学过程中发挥重要作

用［４９］。例如，２ｃ３ｅ键在蛋白质中可以作为电

子传递的中继站［６］，促进蛋白质的电子转

移［１０］，能够导致一些不可逆疾病，如阿尔茨海

默症［１１］。

以硫为中心的２ｃ３ｅ键一直是研究者们关

注的重点［３，７８，１２１７］，主要围绕理论计算［７，１７１９］和

光谱性质［１０，２０２１］开展研究。由于大多数自由基

不稳定，关于其结构研究的报道较少［１５］。传统

主要采用电子顺磁共振（ＥＰＲ）或Ｘ射线衍射

（ＸＲＤ）研究以硫为中心的２ｃ３ｅ键结构。由于

Ｓ为非磁性核，用ＥＰＲ进行结构鉴定存在缺

陷［１５］；而采用ＸＲＤ则通常需要获得单晶。质

谱具有灵敏度高、检测速度快、成本低、样品用

量少等特点［２２２５］，通过串联质谱能够获得目标

离子的裂解规律，从而对其结构进行解析。

１９８７年，Ａｓｍｕｓ等
［２６］首次报道了［犻Ｐｒ２Ｓ∴Ｓ犻

Ｐｒ２］
＋离子，并采用串联质谱对其结构进行表

征，随后Ｉｌｌｉｅｓ等
［４５，２７］通过质谱法研究了多种

２ｃ３ｅ自由基阳离子的结构。目前，已报道的以

硫为中心的２ｃ３ｅ键通常由自由基（阳离子）与

Ｒ１—Ｓ—Ｒ２ 等硫醚类中性分子反应形成，而自

由基阳离子与Ｒ１—Ｓ—Ｓ—Ｒ２ 等含二硫键中性

底物反应形成２ｃ３ｅ键的相关研究较少。

水自由基阳离子 Ｈ２Ｏ
＋·中的氧原子未配

对的电子可以与一些中性分子中含孤对电子的

原子作用，形成含２ｃ３ｅ键的水自由基阳离子复

合物，如 ［Ｈ２Ｏ∴ＯＨ２］
＋、［Ｈ２Ｏ∴ＮＨ３］

＋、

［Ｈ２Ｏ∴ＳＨ２］
＋ 等［１７１９，２４２５］。本研究以 ＭｅＳ

ＳＭｅ（二甲基二硫）、ＥｔＳＳＥｔ（二乙基二硫）、

狀ＰｒＳＳ狀Ｐｒ（二丙基二硫）、犻ＰｒＳＳ犻Ｐｒ（二异

丙基二硫）、狋ＢｕＳＳ狋Ｂｕ（二叔丁基二硫）等具

９３４第４期　　高校飞等：二硫水自由基阳离子复合物中二中心三电子键的质谱研究



有不同位阻的二硫中性底物为研究模型，拟

结合直接质谱分析技术和同位素标记实验，

研究位阻不同时二硫水自由基阳离子复合物

［犚ＳＳ犚＋Ｈ２Ｏ］
＋· （犚＝ Ｍｅ，Ｅｔ，狀Ｐｒ，犻Ｐｒ，

狋Ｂｕ）中２ｃ３ｅ键结构。

１　实验部分

１１　主要仪器与装置

常压化学离子源：江西省质谱科学与仪器

重点实验室自制；ＬＴＱＭＳ线性离子阱质谱

仪：美国 ＴｈｅｒｍｏＦｉｓｈｅｒＳｃｉｅｎｔｉｆｉｃ公司产品；

数据采集及分析在Ｘｃａｌｉｂｕｒ程序上进行。

１２　主要材料与试剂

氘代水（Ｄ２Ｏ）（９９．９％）、二甲基二硫、二乙

基二硫、二丙基二硫、二异丙基二硫和二叔丁基

二硫：纯度＞９８％，北京百灵威科技有限公司产

品；实验用水：由 Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ纯水仪制备。

１３　实验条件

自制ＡＰＣＩ离子源；放电电压２．３ｋＶ；离

子传输管温度１５０℃；毛细管电压１．０Ｖ；透镜

电压３０．０Ｖ；质量扫描范围犿／狕１５～２００。

２　结果与讨论

２１　犎２犗
＋·与犆犎３犛犛犆犎３ 模型反应的质谱分析

参照文献［２５，２８］的方法，使用双通道装置进

行实验。在通道１中，采用能量可控的电晕放

电技术对水的气溶胶进行电离，制备水自由基

阳离子；在通道２中，通过载气将样品气溶胶引

入在线产生水自由基阳离子的三维空间。在线

制备的Ｈ２Ｏ
＋·与ＣＨ３ＳＳＣＨ３样品在三维空间

反应后，直接进入与双通道装置串联的质谱仪

进行在线监测与分析。在线制备的 Ｈ２Ｏ
＋·与

ＣＨ３ＳＳＣＨ３反应得到犿／狕１１２（［ＣＨ３ＳＳＣＨ３＋

Ｈ２Ｏ］
＋·，Ｍ１

＋·），示于图１ａ。Ｈ２Ｏ
＋·中Ｏ上的

单电子与ＣＨ３ＳＳＣＨ３ 中Ｓ的孤电子对相互作

用形成σ半键（２ｃ３ｅ键），推测复合物离子犿／狕

１１２中２ｃ３ｅ结构为［ＣＨ３（ＣＨ３Ｓ）Ｓ∴ＯＨ２］
＋·。

由于２ｃ３ｅ键的键级为０．５，断裂所需的能量比

常规σ键低，在串联质谱中优先发生解离，该位

点相 关 的 碎 片 离 子 相 对 含 量 更 高［４］。若

Ｈ２Ｏ
＋·与 ＣＨ３ＳＳＣＨ３ 反应得到的复合离子

犿／狕１１２中２ｃ３ｅ键为［Ｓ∴Ｏ］＋键（即半键在Ｓ

与Ｏ之间），［Ｓ∴Ｏ］优先断裂，丢失 Ｈ２Ｏ，得到

［ＣＨ３ＳＳＣＨ３］
＋·（犿／狕９４）。

为进一步探究犿／狕１１２（Ｍ１
＋·）中２ｃ３ｅ键

的结构，对其进行碰撞诱导解离（ＣＩＤ）实验，结

果示于图１ｂ。值得注意的是，当ＣＩＤ能量为

１６％时，Ｍ１
＋·的主要裂解产物离子是犿／狕６５

（母离子丢失ＣＨ３Ｓ
·（４７ｕ））和犿／狕６６（母离子

丢失ＣＨ２＝Ｓ（４６ｕ））。选择碎片离子犿／狕６５

和犿／狕６６进行 ＣＩＤ 实验，分别丢失１分子

Ｈ２Ｏ 得 到 犿／狕４７［ＣＨ２ ＝ＳＨ
＋ ］、犿／狕４８

［ＣＨ３ＳＨ
＋·］，推测 犿／狕６５和犿／狕６６分别为

［ＣＨ３ＳＯＨ＋Ｈ］
＋ 和［ＣＨ３ＳＨ＋Ｈ２Ｏ］

＋·，示于

图１ｃ。由此表明，在串联质谱中，复合物（犿／狕

１１２）的 Ｓ—Ｓ键优先于 Ｓ—Ｏ 键断裂，Ｍ１
＋·

（犿／狕１１２）中２ｃ３ｅ结构不是［Ｓ∴Ｏ］键，而是

［Ｓ∴Ｓ］键。

２２　氘代水同位素标记实验

为验证上述结论，进行了同位素标记实验。

图１　常压下犎２犗
＋·与犆犎３犛犛犆犎３ 在线反应的质谱图（犪），以及 犕１

＋·的二级（犫）和三级（犮）质谱图

犉犻犵．１　犕犪狊狊狊狆犲犮狋狉狌犿狅犳狉犲犪犮狋犻狅狀犫犲狋狑犲犲狀犎２犗
＋·犪狀犱犆犎３犛犛犆犎３犪狋犪犿犫犻犲狀狋犮狅狀犱犻狋犻狅狀（犪），

犕犛／犕犛（犫）犪狀犱犕犛／犕犛２（犮）狊狆犲犮狋狉犪狅犳犕１
＋·
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相同条件下，用 Ｄ２Ｏ 代替 Ｈ２Ｏ，在线制备

Ｄ２Ｏ
＋·。Ｄ２Ｏ

＋·与 ＣＨ３ＳＳＣＨ３ 反应得到犿／狕

１１４（［ＣＨ３ＳＳＣＨ３ ＋Ｄ２Ｏ］
＋·，Ｍ２

＋·），示 于

图２ａ。由于实验是在敞开环境中进行的，空气

中的Ｈ２Ｏ会与反应体系中的Ｄ２Ｏ发生交换，

产生犿／狕１１２（Ｍ１
＋·）。当ＣＩＤ能量为２１％时

（图２ｂ），犿／狕１１４（Ｍ２
＋·）裂解产生的主要离子

为犿／狕６６（母离子丢失ＣＨ２ＤＳ
·（４８ｕ））和犿／狕

６８（母离子丢失ＣＨ２＝Ｓ（４６ｕ））。犿／狕６６、６８

分别丢失１分子 ＨＯＤ（１９ｕ）得到子离子犿／狕

４７［ＣＨ２＝ＳＨ
＋］、犿／狕４９［ＣＨ３ＳＤ

＋·］，示 于

图２ｃ。由此可知，犿／狕６６和 犿／狕６８分别为

［ＣＨ３ＳＯＤ＋Ｈ］
＋和［ＣＨ３ＳＤ＋ＨＯＤ］

＋·，且均

为 Ｍ２
＋·中二硫键断裂的产物。由串联质谱结果

推测，Ｍ２
＋·复合物中发生了Ｓ—Ｓ键断裂，且

Ｓ—Ｓ键优先于Ｓ—Ｏ键断裂，Ｍ２
＋·（犿／狕１１４）

中的２ｃ３ｅ结构不是［Ｓ∴Ｏ］键，而是［Ｓ∴Ｓ］键。

２３　不同位阻二硫水自由基阳离子复合物的

质谱研究

当二硫化物的取代基为位阻较小的甲基

时，Ｈ２Ｏ
＋·中 Ｏ上的单电子与ＣＨ３ＳＳＣＨ３ 中

Ｓ的孤对电子发生作用，形成含［Ｓ∴Ｓ］键的自

由基化合物。为进一步探究此问题，考察了乙

基、丙基、异丙基和叔丁基４种基团对［犚Ｓ

Ｓ犚＋Ｈ２Ｏ］
＋·中２ｃ３ｅ键结构的影响。

当取代基为位阻较小的乙基时，Ｈ２Ｏ
＋·与

ＣＨ３ＣＨ２ＳＳＣＨ２ＣＨ３反应生成犿／狕１４０（［ＣＨ３ＣＨ２Ｓ

ＳＣＨ２ＣＨ３＋Ｈ２Ｏ］
＋·，Ｍ３

＋·），示于图３ａ。Ｍ３
＋·

裂解产生的主要子离子有犿／狕６１［ＣＨ３ＣＨ＝

ＳＨ＋］（母离子丢失ＣＨ３ＣＨ２Ｓ
·
＋Ｈ２Ｏ（７９ｕ））、

犿／狕６２［ＣＨ３ＣＨ２ＳＨ
＋·］（母离子丢失ＣＨ３ＣＨ＝

Ｓ＋Ｈ２Ｏ（７８ｕ））、犿／狕７９［ＣＨ３ＣＨ２ＳＯＨ＋Ｈ］
＋

（母离子丢失 ＣＨ３ＣＨ２Ｓ
· （６１ｕ））和 犿／狕８０

［ＣＨ３ＣＨ２ＳＨ＋Ｈ２Ｏ］
＋·（母离子丢失ＣＨ３ＣＨ＝

图２　常压下犇２犗
＋·与犆犎３犛犛犆犎３ 在线反应的质谱图（犪），以及 犕２

＋·的二级（犫）和三级（犮）质谱图

犉犻犵．２　犕犪狊狊狊狆犲犮狋狉狌犿狅犳狉犲犪犮狋犻狅狀犫犲狋狑犲犲狀犇２犗
＋·犪狀犱犆犎３犛犛犆犎３犪狋犪犿犫犻犲狀狋犮狅狀犱犻狋犻狅狀（犪），

犕犛／犕犛（犫）犪狀犱犕犛／犕犛２（犮）狊狆犲犮狋狉犪狅犳犕２
＋·

图３　常压下犎２犗
＋·与犆犎３犆犎２犛犛犆犎２犆犎３ 在线反应的质谱图（犪），以及 犕３

＋·的二级（犫）和三级（犮）质谱图

犉犻犵．３　犕犪狊狊狊狆犲犮狋狉狌犿狅犳狉犲犪犮狋犻狅狀犫犲狋狑犲犲狀犎２犗
＋·犪狀犱犆犎３犆犎２犛犛犆犎２犆犎３犪狋犪犿犫犻犲狀狋犮狅狀犱犻狋犻狅狀（犪），

犕犛／犕犛（犫）犪狀犱犕犛／犕犛２（犮）狊狆犲犮狋狉犪狅犳犕３
＋·
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Ｓ（６０ｕ）），示于图３ｂ、３ｃ。这４种离子均为自由

基离子复合物二硫键断裂的产物，且ＣＨ３ＣＨ＝

ＳＨ＋、ＣＨ３ＣＨ２ＳＨ
＋· 的 相 对 丰 度 明 显 低 于

［ＣＨ３ＣＨ２ＳＯＨ＋Ｈ］
＋和［ＣＨ３ＣＨ２ＳＨ＋Ｈ２Ｏ］

＋·。

综合串联质谱数据，可推断复合物 Ｍ３
＋·（犿／狕

１４０）裂解时 Ｓ—Ｓ键比 Ｓ—Ｏ 键优先断裂，

Ｍ３
＋·（犿／狕１４０）中２ｃ３ｅ结构应该是［Ｓ∴Ｓ］键，

而不是［Ｓ∴Ｏ］键。

当取代基为丙基时，Ｈ２Ｏ
＋·与ＣＨ３（ＣＨ２）２Ｓ

Ｓ（ＣＨ２）２ＣＨ３反应生成复合物离子 犿／狕１６８

（［ＣＨ３（ＣＨ２）２ＳＳ（ＣＨ２）２ＣＨ３＋Ｈ２Ｏ］
＋，Ｍ４

＋·），

示于图４ａ。Ｍ４
＋·发生二硫键断裂产生离子

犿／狕７５［ＣＨ３ＣＨ２ＣＨ＝ＳＨ
＋］（母离子丢失

ＣＨ３ＣＨ２ＣＨ２Ｓ
·
＋Ｈ２Ｏ（９３ｕ））、犿／狕７６［ＣＨ３ＣＨ２

ＣＨ２ＳＨ
＋·］（母离子丢失ＣＨ３ＣＨ２ＣＨ＝Ｓ＋Ｈ２Ｏ

（９４ｕ））、犿／狕９３［ＣＨ３（ＣＨ２）２ＳＯＨ＋Ｈ］
＋（母

离子丢失 ＣＨ３ＣＨ２ＣＨ２Ｓ
· （７５ｕ））和 犿／狕９４

［ＣＨ３ （ＣＨ２）２ＳＨ ＋ Ｈ２Ｏ］
＋· （母 离 子 丢 失

ＣＨ３ＣＨ２ＣＨ＝Ｓ（７４ｕ）），示于图４ｂ、４ｃ。此

外，还产生犿／狕７４、１０８等丰度较低的离子，主

要涉及Ｓ—Ｓ、Ｓ—Ｃ骨架键的断裂，以及分子重

排、Ｈ 自由基转移等化学过程。未明显发现

［Ｓ∴Ｏ］＋键断裂产生的产物离子 犿／狕１５０

［ＣＨ３（ＣＨ２）２ＳＳ（ＣＨ２）２ＣＨ３］
＋·，其相对强度

远低于［Ｓ∴Ｓ］＋键断裂的产物离子。

当取代基为异丙基时，Ｈ２Ｏ
＋·与（ＣＨ３）２ＣＨＳ

ＳＣＨ（ＣＨ３）２ 反应生成犿／狕１６８（［ＣＨ３（ＣＨ２）２Ｓ

Ｓ（ＣＨ２）２ＣＨ３＋Ｈ２Ｏ］
＋，Ｍ５

＋·），示于图４ｄ。Ｍ５
＋·

与 Ｍ４
＋·的分子质量相同，但在相同能量（ＣＥ

２３％）下，二者产生的子离子明显不同，分别示

于图４ｂ、４ｅ。其中，图４ｂ中相对丰度最高的碎

片离子是犿／狕１０８，而图４ｅ中相对丰度最高的

碎片离子是犿／狕１５０，均由Ｍ５
＋·离子丢失Ｈ２Ｏ

得到。图４ｅ中相对中等强度的离子犿／狕１２６

和犿／狕１０８主要经过Ｓ—Ｃ骨架键的断裂、分

子重排和 Ｈ 自由基转移等化学过程得到。

Ｍ５
＋·裂解产物中，Ｓ—Ｓ键断裂得到的产物离

子犿／狕７４的相对丰度明显小于Ｓ—Ｏ键断裂的

产物犿／狕１５０。因此，二硫化物取代基位阻较

大的Ｍ５
＋·复合物裂解时，Ｓ—Ｏ键优先于Ｓ—Ｓ

图４　常压下犎２犗
＋·与犆犎３（犆犎２）２犛犛（犆犎２）２犆犎３（犪）和 （犆犎３）２犆犎犛犛犆犎（犆犎３）２（犱）反应的质谱图，

犕４
＋·（犫）和 犕５

＋·（犲）的二级质谱图，犕４
＋·的三级质谱图（犮）及主要碎裂离子结构图（犳）

犉犻犵．４　犕犪狊狊狊狆犲犮狋狉犪狅犳狉犲犪犮狋犻狅狀犫犲狋狑犲犲狀犎２犗
＋·犪狀犱犆犎３（犆犎２）２犛犛（犆犎２）２犆犎３ （犪），

（犆犎３）２犆犎犛犛犆犎（犆犎３）２ （犱）犪狋犪犿犫犻犲狀狋犮狅狀犱犻狋犻狅狀，犕犛／犕犛狊狆犲犮狋狉犪狅犳犕４
＋·（犫）犪狀犱犕５

＋·（犲），

犕犛／犕犛２狊狆犲犮狋狉狌犿狅犳犕４
＋·（犮），犪狀犱狊狋狉狌犮狋狌狉犲狊狅犳犿犪犻狀狆狉狅犱狌犮狋犻狅狀狊（犳）
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键断裂。当二硫化物取代基的位阻进一步增大

时（取代基为叔丁基），叔丁基二硫水自由基阳

离子复合物（［（ＣＨ３）３ＣＳＳＣ（ＣＨ３）３＋Ｈ２Ｏ］
＋·，

Ｍ６
＋·）裂解时，Ｓ—Ｏ键断裂产生的犿／狕１７８碎

片离子强度远高于Ｓ—Ｓ键断裂的产物离子强

度，示于图５。因此，当二硫化合物取代基位阻

较大时，二硫水自由基阳离子复合物中２ｃ３ｅ

结构应是以［Ｓ∴Ｏ］键为主。

图５　常压下犎２犗
＋·与（犆犎３）犆犛犛犆（犆犎３）３ 在线反应的质谱图（犪）和犿／狕１９６的二级质谱图（犫）

犉犻犵．５　犕犪狊狊狊狆犲犮狋狉狌犿狅犳狉犲犪犮狋犻狅狀犫犲狋狑犲犲狀犎２犗
＋·犪狀犱（犆犎３）犆犛犛犆（犆犎３）３

犪狋犪犿犫犻犲狀狋犮狅狀犱犻狋犻狅狀（犪），犕犛／犕犛狊狆犲犮狋狉狌犿狅犳犿／狕１９６（犫）

　　自由基离子复合物的气相解离行为与复合

物中取代基密切相关，其原因可能有２种：１）取

代基的电子效应。缺电子的水自由基阳离子靠

近二硫化物中含孤对电子的硫时，给电子效应相

对较强的叔丁基（相对甲基、乙基等）增加了硫原

子周围的电子云密度，稳定了Ｓ原子上的单电

子，使得复合物中Ｓ—Ｓ键更稳定；２）取代基的

位阻效应。高位阻的取代基阻碍了缺电子的水

自由基阳离子进一步靠近二硫化物中的Ｓ原子，

使得复合物中Ｏ与Ｓ的距离更远，２个原子间的

作用力更弱。因此，当取代基为异丙基、叔丁基

等给电子效应较强的高位阻基团时，复合物中半

键在Ｓ与Ｏ之间，即２ｃ３ｅ键是以［Ｓ∴Ｏ］键为

主。当取代基为甲基、乙基、丙基等位阻相对较

低的基团时，水自由基阳离子进一步靠近二硫化

物中Ｓ原子的阻碍降低，形成较稳定的Ｓ—Ｏ键

（Ｓ—Ｏ键的稳定性高于Ｓ—Ｓ键），复合物中半键

在２个Ｓ原子之间，即２ｃ３ｅ键是以［Ｓ∴Ｓ］键

为主。

３　结论

本文通过质谱法研究了二硫化物取代基位

阻不同时，二硫水自由基阳离子复合物中２ｃ３ｅ

键的结构特点。结果表明，当二硫化物取代基

为甲基、乙基、丙基等位阻较小的基团时，二硫

水自由基阳离子复合物中２ｃ３ｅ键以［Ｓ∴Ｓ］键

为主；当二硫化物取代基为异丙基、叔丁基等位

阻较大的基团时，以［Ｓ∴Ｏ］键为主。由此可

见，结构环境的不同对自由基结构的性质有着

重要影响，本研究有助于理解与２ｃ３ｅ键有关的

化学反应和生物体中自由基传递过程机理。
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