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摘要!采用气相色谱法对#$氯$!$氧代庚酸乙酯产品进行纯度测定$同时分离并分析了其中主要的微量杂质$

该杂质为#$氯$!$氧代庚酸乙酯生产过程中产生的副产物%采用气相色谱$质谱联用法对#$氯$!$氧代庚酸乙

酯产品进行了分析$通过解析#$氯$!$氧代庚酸乙酯及其主要杂质的质谱数据推断出该杂质为&$氯己醛%

关键词!#$氯$!$氧代庚酸乙酯!微量杂质!气相色谱$质谱!裂解途径
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!!#$氯$!$氧代庚酸乙酯$又名#$氯庚酮酸乙
酯$是合成西司他丁的关键中间体%西司他丁是
一种肾脱氢肽酶抑制剂$它能抑制亚胺培南在肾
内的代谢$减小肾毒性$与亚胺培南组成的复方

制剂是现在临床应用较广的广谱抗菌药物(’$!)%
关于#$氯$!$氧代庚酸乙酯的分析方法及其杂质
的研究未见有文献报道%本工作首先采用气相
色谱法"X=#对#$氯$!$氧代庚酸乙酯产品进行



纯度测定!然后利用气相色谱$质谱法"X=#?@$
对其中主要的微量杂质"\V$进行定性研究!并
通过质谱解析推断出 \V的结构%这些研究一
方面为#$氯$!$氧代庚酸乙酯的分析测定提供了
有效&实用的帮助’另一方面为#$氯$!$氧代庚酸
乙酯的生产制备提供了理论指导!以便减少副产
物的产生!提高产品的质量和产量%

!!试验部分
!C!!主要仪器

U5,->4B&8!"气相色谱仪(美国安捷伦公司
产品!配有氢焰离子化检测器"bVO$!=>;,BCcU$
c=工作站’@IV?UOZYX=$?@$cJ!"’"气相
色谱质谱仪(日本岛津公司产品%

!C"!主要试剂

#$氯$!$氧代庚酸乙酯(江苏东台鑫源化工有
限公司提供’乙酸乙酯(分析纯!南京化学试剂有
限公司产品%

!CD!K:试验条件
将#$氯$!$氧代庚酸乙酯直接进行X=分离

测定%
色谱柱(9‘[Oa$’毛细管柱"’H*g"3HG

**g"3H"#*$’汽化室温度!!"e’检测器温
度!H"e’载气"E!$流速(&3H*K)*,4S’’柱温

’G"e’分流比’""L’’进样量"3’#K%

!CE!K:!?@试验条件
将#$氯$!$氧代庚酸乙酯用乙酸乙酯稀释

H""倍后!进行X=#?@分析鉴定%

!3E3!!色谱条件!9‘[Oa$’毛细管柱"’H*
g"3HG**g"3H"#*$’汽化室温度!!"e’载
气"E!$流速(&3H*K)*,4S’’柱温’G"e’分流
比%"L’’进样量"3H#K%

!3E3"!质谱条件!)V离子源’检测器电压’3’
RD’离子源温度!!"e’溶剂切割!3"*,4’质量
扫描范围D#EH"!%""%

!CF!试验步骤
"’$对#$氯$!$氧代庚酸乙酯直接进行 X=

分析!用面积归一化法测定#$氯$!$氧代庚酸乙
酯的纯度及\V的百分含量’

"!$对#$氯$!$氧代庚酸乙酯的乙酸乙酯溶
液进行X=#?@分析!推断\V的结构%

"!结果与讨论
"C!!K:分析
在!3D条件下!#$氯$!$氧代庚酸乙酯及其主

要杂质可以在气相色谱仪上得到良好的分离!示
于图’%用面积归一化法测定#$氯$!$氧代庚酸
乙酯的保留时间为%3"&*,4!纯度为(83&’P!

\V的保留时间为!3(!*,4!峰面积的百分含量
为"38#’%P%

图!!H#氯#"#氧代庚酸乙酯的K:色谱图
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"C"!K:!?@分析
在!3E条件下!分析#$氯$!$氧代庚酸乙酯

产品的乙酸乙酯溶液!得到的#$氯$!$氧代庚酸
乙酯及\V的总离子流色谱图"\V=$示于图!%
主峰#$氯$!$氧代庚酸乙酯的保留时间为%3"#
*,4!第二主峰 \V的保留时间为!3(!*,4%#$
氯$!$氧代庚酸乙酯与\V的质谱图示于图G&图
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图"!H#氯#"#氧代庚酸乙酯的

K:!?@总离子流色谱图
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图D!H#氯#"#氧代庚酸乙酯的质谱图
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图E!>T的质谱图
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!!一般情况下!原料中杂质的结构大多与该原
料的结构有或多或少相似之处!所以解析#$氯$
!$氧代庚酸乙酯质谱图!了解其分子裂解过程!
有助于分析杂质的结构"#$氯$!$氧代庚酸乙酯
是含有一个氯原子的脂肪族羧酸酯!分子离子峰

D#E!"&丰度较低且含有相对强度 7?P L
7?h!P MGL’的同位素峰!D#E!"&$’GG和

’"H等离子也含有同位素离子峰!基峰由裂解过
程中形成的环戊烷正离子D#E&(产生!其他主
要的碎片离子还有D#E’#"$’&’$’’&$(#$HH"

#$氯$!$氧代庚酸乙酯在质谱中的主要裂解途径
示于图H"

!!根据\V的质谱图!计算机谱库检索未发现
合理的分子结构!需要进行质谱解析确定\V的
结构"同#$氯$!$氧代庚酸乙酯质谱图相比较!

\V质谱图中的基峰也为D#E&(!并且D#E’GG$

’"H离子也有7?PL7?h!P MGL’的同位素
峰!D#E(#$HH等碎片也与#$氯$!$氧代庚酸乙酯
质谱数据相同"从#$氯$!$氧代庚酸乙酯的主要
裂 解 路 线 可 以 发 现!这 些 碎 片 是 由

=-=I!=I!=I!=I!=I!=TS产生或是其化学

图F!H#氯#"#氧代庚酸乙酯在质谱中的主要裂解途径
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链上的一部分!由此推测\V的结构中也含有该
基团"根据以上推断!\V应该是与#$氯$!$氧代
庚酸乙酯母体结构相似的含氯元素的化合物!其
分子离子峰也应该含有氯元素的同位素离子峰"
观察质谱图上相对分子质量大于’GG的离子!仅
有D#E’G%的离子符合该条件!所以确定\V的
相 对 分 子 质 量 为 ’G%!分 子 结 构 式 为

=-=I!=I!=I!=I!=I!=IT!即&$氯己醛"通
过分析&$氯己醛受到电子轰击后的裂解过程!
发现所产生的碎片离子与 \V的质谱数据相吻
合!以此推断#$氯$!$氧代庚酸乙酯中的微量杂
质就是&$氯己醛!在质谱中的主要的裂解途径
示于图&"

图G!G#氯己醛在质谱中的主要裂解途径
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D!结!论
在色谱分析方法下!采用面积归一化法测得

#$氯$!$氧代庚酸乙酯产品的纯度为(83&’P"
并且利用X=#?@技术对#$氯$!$氧代庚酸乙酯
及\V进行了质谱分析!根据#$氯$!$氧代庚酸乙
酯质谱裂解途径!成功地推断出 \V的结构!并
通过质谱解析确认该杂质为&$氯己醛"
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