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摘要  研究了脯氨酸三肽(甘氨酰脯氨酰甘氨酸、脯氨酰甘氨酰甘氨酸和脯氨酰脯氨酰甘氨

酸)质子化离子的主要产物离子的解离机理. 量子化学计算表明, a2 离子的环状结构在能量上

比其线性结构更加稳定, 三肽结构中的脯氨酸对 b2 离子产生 a2 离子的解离过程的反应势能

分布有较大影响. a2离子的裂解过程中发生了离子/中性复合物介导的分子内质子迁移反应, 推

测质子桥连复合物为质子迁移反应的关键中间体. 此中间体对应于质谱图中 a2 离子丢失一

分子 CO 的碎片离子峰. 密度泛函理论模拟计算验证了 b2 离子和 a2 离子的裂解反应机理.  
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质谱技术已广泛应用于肽和蛋白质中氨基酸序

列的分析研究中 [1~4]. 软电离技术如电喷雾电离

(ESI)[4~7]和基质辅助激光解吸电离(MALDI)[8,9]等经

常用来获取完整的质子化肽的气相离子 , 即准分子

离子. 而串联质谱(MSn)技术则可以选择目标离子进

行活化 , 使之裂解成各种含有分子结构信息的碎片

离子, 从而进一步获取化合物的结构信息. 结合量子

化学计算和质谱技术 , 可以很好地总结出质子化肽

在质谱中的主要碎裂规律并推测碎片离子的结

构 [10~15]. 通常情况下 , 质子化肽在低能量碰撞诱导

解离(CID)条件下一般在酰胺键骨架上发生碎裂, 得

到氮端的 b, 碳端的 y 等大量富含序列信息的碎片离

子. 在 MS/MS中所得到的 bn, yn离子又可进一步碎裂

得到低一级的 bn1, yn1 离子, an 离子, 以及内亚胺离

子和其他一些碎片离子. 质子化多肽的 MSn 谱图反

映了产生这些碎片离子的各个途径之间相互竞争的

结果. 在 MSn谱图的低质荷比范围, 通常可以观察到

一类亚胺离子(通式为 RCH=NH2
+, R 为氨基酸侧链). 

这些亚胺离子可以作为肽链中某些特定氨基酸的特

征性离子 [16]. 比如在质子化多肽的质谱图中若观察

到 m/z 30 的离子(CH2=NH2
+), 则肽链中含有甘氨酸; 

若观察到离子丰度较高的 m/z 70 的离子(C4H8N
+)且

该肽链中不含精氨酸 , 则可以确定该肽链中含有脯

氨酸 [16,17]. 以往的研究 [18~23]主要集中在肽链的初级

碎裂上 , 而产生最后观察到的低质荷比离子的碎裂

反应却很少问津. 因此, 肽类甚至是小肽的碎裂规律

研究尚有待完善.  

Siu课题组[24~26]在其研究中提出由 a2离子裂解产

生亚胺离子的过程是通过一种亚胺离子/亚胺复合物

为中间体进行的 . 这种中间体被定义为质子桥连复

合物(PBC), 是离子/中性复合物(INC)的一种特殊形

式. INC[27~32]是气相单分子裂解反应中一类重要的中

间体 [33~39], 由一个离子碎片和中性分子以静电力作

用而非共价键结合构成. 在复合物体系中, 可以发生

许多类型的反应, 诸如负氢迁移[35]、电子迁移[37]、酰

基转移反应 [38,39]等 , 而这些反应在由共价键结合的
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体系中是很难发生的. 在 PBC 中, 两部分中性分子

通过一个质子连接而形成一个特殊的完整的体系 . 

PBC 往往代表了两个 INC 互相转换的过渡态[28,39~41]. 

根据文献中对 PBC 的报道(图 1), 两个 INC 之间的质

子迁移取决于两部分分子的质子亲和势(PA). 当 B

的 PA 值比 A 高约 50 kJ mol1(约 12 kcal mol1)时, 

INC_A 中发生质子迁移产生 PBC 的过程是不可逆

的[29]. 故我们推测当复合物体系中两部分分子的 PA

差值在合适的范围内时, a2 离子裂解的过程是其丢失

CO 后产生的 INC_A 经过分子内质子迁移, 经由 PBC

产生了另外一个 INC_B; 产物离子 a1 来自 INC_A 的

直接分裂, 而内亚胺离子则来自 INC_B 的裂解.  

脯氨酸是组成蛋白质的 20 种常见氨基酸中唯一

的亚氨基酸 . 其结构中的吡咯环增强了结构的刚性

约束而限制了 N–C键的旋转, 因此脯氨酸在蛋白质

折叠过程中起到了非常重要的作用 , 因为它是生理

活性蛋白质如 HIV-1 衣壳病毒[42]形成三维结构的必

须条件. 另外脯氨酸可以诱导蛋白质失活, 比如在胰

淀素的关键位点插入一个脯氨酸可以严重抑制淀粉

状朊的形成 [43]. 脯氨酸的生物学功能引起了科学家

们广泛的研究兴趣.  

含脯氨酸的多肽和蛋白质的质谱研究同样引人

关注 , 脯氨酸的存在可能对肽链在串联质谱中的碎

裂行为有着重大影响. 研究表明, 当脯氨酸处在三肽

的碳端时 , 产物质谱图中只观察到一种碳端酰胺键

断裂形成的碎片离子; 相比之下, 当脯氨酸处在三肽

的中间位置时, 可以得到 b2, y2 两种离子互相竞争的

产物离子质谱图 [11]. 另外在一些蛋白质中 , 脯氨酸

诱导的反应过程可能是其最主要的一种解离方式[44]. 

这些脯氨酸效应主要归因于脯氨酸特殊的结构和其

本身具有的高气相碱度或质子亲和势[11,45]. 

考虑到脯氨酸在肽链中的重要性 , 本文对含脯

氨酸三肽即甘氨酰脯氨酰甘氨酸(GPG), 脯氨酰甘氨

酰甘氨酸(PGG)和脯氨酰脯氨酰甘氨酸(PPG)在电喷

雾串联质谱中的碎裂行为进行了深入研究 , 并应用

密度泛函(DFT)方法的理论计算探讨了气相离子单分

子碎裂可能的反应途径. 

 

图 1  PBC 介导的一对 INC 间的互变过程 

1  实验方法 

(ⅰ )质谱 .  电喷雾电离 (ESI)串联质谱实验在

Varian 500-MS 质谱仪(Palto Alto, CA)上操作, 仪器

配备电喷雾电离源 , 离子阱质量分析器 , 数据通过

Varian MS Workstation 软件处理. 实验在正离子模式

下完成. 样品溶解于含 0.1%甲酸的甲醇溶液, 浓度

约为 1 g/mL, 以 6 L/min 的流速注入离子源内. 仪

器参数如下, 喷雾室温度: 50℃; 喷雾针电压: 5000 

V; 喷雾盾电压: 600 V; 毛细管电压: 75 V; 射频电压

负载值: 85%; 扫描模式: 标准; 干燥气温度: 250℃; 氮

气作为雾化气和干燥气, 分别设为 15 和 35 psi(1 psi = 

6.895×105 Pa); 氦气作为碰撞气.  

(ⅱ)理论计算.  理论计算是在 Gaussian 03[46]程

序采用密度泛函 (DFT)方法在 B3LYP/6-31++G(d,p)

基组上进行的 . 对于结构中普遍存在相对较弱的氢

键的肽类及其产物离子的计算 , 以往的研究表明采

用 DFT 方法结合 B3LYP/6-31++G(d,p)基组计算能得

到更准确的优化[10~12,15,24~26,47~51]. 在结构优化的过程

中, 不采取对称限制. 反应物、中间体和产物经结构

优化至虚频消失时, 才确认为真正的极小值; 而过渡

态结构优化完毕时存在唯一一个虚频及其恰当的振

动矢量. 过渡态结构还需通过反应内坐标(IRC)计算

来进一步确定 . 所有结构的频率计算和零点能计算

与结构优化都使用相同的方法和基组 . 经优化的结

构(表 S1)使用 Gauss View (Version 3.09)软件显示(红

色代表氧原子, 蓝色代表氮原子). 能量(表 S2)采用

相对吉布斯自由能(G°298), 单位为 kcal mol1; 化学

键长单位为 Å. 由于不能在同一篇文献中参考到所

有本文涉及的化合物的质子亲和势值(PA), 我们计

算了化合物质子化前后的焓值 , 用相对焓值 (H0°) 

(表 S3)来定量比较各化合物之间的 PA 值.  

2  结果与讨论 

三肽化合物 PPG, PGG 和 GPG 在 ESI 正离子模

式下均可以产生高强度信号的质子化离子 . 在多级

质谱实验中 , 各前体离子在实验部分描述的质谱条

件下经碰撞活化解离, 均得到了相应的 CID 质谱图. 

在低能量碰撞活化下 , 各质子化三肽离子均裂解产

生了各自相关的带有序列信息的碎片离子(b2, a2, a1

等离子; 图 2 和 3), 研究[52~54]表明这些序列碎裂反应

主要是由电荷诱导引起的. 而三肽中若含有脯氨酸,  
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图 2  PPG (a), PGG (b), GPG (c)的质子化离子[M+H]+的 CID 质谱图 

其脯氨酸的位置则会显著影响三肽在质谱中的裂解

模式[11]. 本文主要关注碎片离子 a2 的形成和进一步

的碎裂反应 . 采用的理论计算可以给出其中涉及的

一些反应过渡态和中间体的可能存在形式 , 并为所

提出的机理提供理论依据.  

2.1  a2 离子的结构 

以往的研究表明序列离子中的 b2 离子为恶唑酮

环结构[55~57], 且质子(正电荷)缔合在恶唑酮环的氮上. 

缔合的质子可以弱化羰基氧上的 C–O 键, 当羰基两

边的共价键断裂时丢失一分子 CO[51,56,57], 生成线性

结构的 a2 离子[53]. 然而 Michael Siu 课题组[24~26]通过

红外多光子解离(IR-MPD)实验和 DFT 理论计算证明

了线性结构的 a2离子中氮端的氨基氮可以分子内亲核

进攻亚胺部分的碳原子而环化 , 形成一种更稳定的

环状结构, 比如三甘肽(GGG)碎裂产生环状结构的 a2

离子是 N1 质子化的 4-咪唑啉酮结构. 本文中所研究

的三肽均含有一个或两个脯氨酸 , 为了考察这些含

脯氨酸的三肽所产生的 a2 离子的结构, 我们采用密

度泛函理论 B3LYP/6-31++G(d,p)基组进行了模拟计

算. 图 4给出了三肽 PPG, PGG, GPG的质子化离子生

成的 b2 离子裂解产生 a2 离子的反应过程势能图.  

从势能图中可以看到, 质子化三肽 PPG, PGG 和

GPG 的 b2 离子, 其裂解反应的势能分布与前人研究

的质子化三甘肽 GGG 的相似, 但能量却有所不同. 

理论计算所得的结果和文献中所提出的相一致 , 即 
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图 3  PPG (a), PGG (b), GPG (c)的质子化离子裂解产生的 b2 离子的 CID 质谱图 

质子化三肽 PPG, PGG 和 GPG 的 a2 离子的环状结构

(a2’’)比线性结构 (a2’)在能量上更低 , 分别低 9.61, 

19.24 和 1.32 kcal mol1, 而两者异构化过程的反应能

垒分别仅为 4.25, 8.94 和 7.21 kcal mol1. 这些计算结

果表明此异构化过程不难进行, 且 a2 离子的环状结

构(a2’’)均比线性结构(a2’)更稳定. 值得注意的是, 在

异构化过程中 , 表观正电荷中心从第二个酰胺基团

的氮迁移到了第一个酰胺基团即氮端酰胺的氮上(图

5), 这是造成 a2离子两种结构的能量差异显著的主要

原因.  

在 PPG 和 GPG 中, 线性的 a2’离子的表观电荷中

心在第二个脯氨酰的氮上 , 其中吡咯环的诱导效应

给予了  H–N+基团相当大的电荷稳定作用, 从而导致

PPG 和 GPG 的 a2’离子在能量上比 PGP 的大大降低. 

相比之下, PGG 的 a2’离子在能量上相对较高的原因, 

也是因其表观电荷中心所在的第二个酰胺键是甘氨

酰而非脯氨酰, 甘氨酰对其上的 H–N+基团影响很小, 

且 H–N+基团几乎没有受到氮端脯氨酰的吡咯环的影

响. 这也是 PGG 的势能超曲面分布相对比 PPG 和

GPG 的高得多的原因. 表 1 比较了 3 种三肽的各离子

和过渡态的相对自由能(G2°98).  

然而 PGG的 a2’’离子是个例外, 其能量比线性结

构的 a2’离子低 19.24 kcal mol–1. 产生这种现象的原

因是在线性结构的 a2’离子环化形成环状结构的 a2’’ 
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图 4  三肽 PPG (a), PGG (b), GPG (c)的质子化离子生成的

b2 离子裂解产生 a2 离子的反应过程势能图 

离子的过程中 , 表观电荷中心从第二个甘酰胺基团

的氮迁移到了氮端脯酰胺基团的氮上 , 致使表观电

荷中心处在了吡咯环上 , 受到了吡咯环带来的电荷

稳定作用, 从而导致 PGG 的 a2’’离子能量大大降低. 

PPG 的 a2’’离子也因表观电荷中心的转移而与 a2’离

子在能量上有较大的差异(9.61 kcal mol–1), 但比

PGG 中的差异小. GPG 中, a2’’离子只比 a2’离子低

1.32 kcal mol–1, 原因是表观正电荷转移到了氮端的

甘氨酰的氮上 , 失去了原来的来自吡咯环的电荷稳 

 

图 5  质子化PPG (a), PGG (b)和GPG (c)的 a2离子两种形式

离子(a2’, 线性结构; a2’’, 环状结构)的优化结构 

定作用. 由此可以看出, 肽链中的脯氨酸对反应的势

能曲线有一定的影响, 且影响力比丙氨酸[25]更大.  

2.2  a2 离子的裂解 

图 6 给出了三肽化合物 PPG, PGG 和 GPG 的 a2

离子的 CID质谱图. 总的来说, 所有的 a2离子在碰撞

诱导解离质谱实验中均表现出相似的裂解规律 , 产

生了丰度较高的质荷比为 m/z 70 的碎片离子. 另外 

表 1  质子化 GPG, PGG, PPG 和 N-苄基 GPG 产生的产

物离子和过渡态的相对吉布斯自由能(G2°98, kcal mol1) 

 PPG PGG GPG N-苄基 GPG 

b2 0.00 0.00 0.00 – 

TS1 30.81 32.33 28.85 – 

a2’+CO 0.04 13.20 0.53 9.41 

TS2+CO 4.29 22.14 6.68 14.00 

a2
’’+CO 9.57 6.04 1.85 0.00 

TS3+CO 17.05 28.52 25.67 28.48 

INC_A+2CO 20.61 8.61  4.16 

PBC_TS+2CO 21.74   4.73 

INC_B+2CO 20.61  9.64 4.91 
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图 6  质子化 PPG (a), PGG (b) 和 GPG (c)的 a2 离子的 CID 质谱图 

的离子丰度相对比较小的产物离子(m/z 99 和 m/z 139)

由前体离子 a2 丢失一分子 CO 得到, 推测为气相单分

子裂解反应中一类重要的但却在产物离子质谱图中

很少见的离子/中性复合物(INC)中间体.  

a2 离子碎裂产生 a1 离子和内亚胺离子 RCH=NH2
+

的反应就是通过上述的 INC 中间体介导的. 然而迄

今为止, 对于这些 INC 裂解产生内亚胺离子 RCH= 

NH2
+的碰撞诱导解离过程的机理解释尚不明确. 我们

推测在 INC 中, 发生了在离子部分和中性分子部分

之间的质子迁移 , 导致了质子桥连复合物中间体

(PBC)的产生, 随后复合物异构化为另一个 INC. 这

种假设的前提是上述所提及的中间体在低能量碰撞

活化条件下存在足够长的时间允许复合物中两碎片

之间发生一系列质子迁移反应 , 而我们在质谱图中

观察到了该复合物中间体的离子峰则证实这一假设. 

碎片离子 a1 和内亚胺离子 RCH=NH2
+则为这两个 INC

分别直接分裂的产物. 图 7给出了所推测的 a2离子的

裂解反应机理 . 为了更准确地考察反应过程中的能

量变化, 我们采用密度泛函理论 B3LYP/6-31++G(d,p)

基组进行了模拟计算 , 并给出了符合实验结果的反

应势能图(图 8).  

在 PPG(图 8(a))中, a2’’离子经碰撞活化, 其中间

环 C–N 键断裂开环形成 a2’离子, 随后羰基两边的

C–C 键和 C–N 键键长增大, 过渡态 TS3 结构显示了

即将断裂的 C–C 键(2.12 Å)和 C–N 键(2.13 Å), 表明

a2’离子即将丢失 CO. 这一步是解离的关键性步骤, 

过渡态 TS3 在能量上仅比 a2’’离子高 26.62 kcal mol1. 

TS3 经反应内坐标(IRC)计算后的产物在能量上比 a2’

离子低 15.38 kcal mol1, 而其中的两个吡咯环旋转扭

曲最终以氢键形式互相连接. 另外 CO 与其他部分的 
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图 7  质子化的 PPG (a), PGG (b), GPG (c) 和 N-苄基 GPG (d) 的 a2 离子的裂解机理 

作用力非常弱, 很容易离去而放出 5.2 kcal mol1 的

热量. 两个吡咯环形成的离子/中性复合物 INC_A 中, 

表观电荷中心在第一个脯氨酰的氮上, 键长为 1.58 Å

的 H–N2 氢键连接了离子和中性分子部分. INC_A 直

接分裂形成了产物离子 a1. INC_A 中氮端脯氨酰的吡

咯氮上的氢经由 PBC_TS 发生质子迁移至第二个脯

氨酰的吡咯氮上, 形成 INC_B. 这一质子迁移过程经

IRC 计算验证. 在 PPG 的反应势能分布图中我们发现

PBC_TS 的经零点能校正的能量比 INC_A 和 INC_B

均仅低 1.13 kcal mol1. 这一现象表明质子在其中的

迁移能垒不高, 两个 INC 之间的转换也比较容易进

行. 从图  9(a)~(c)中列出的中间体的三维结构图中可

以看到, PBC_TS 中两中性分子之间的 N1–H–N2 的两

个氢键键长都是 1.29 Å, 说明 PBC_TS 在结构上是对

称的, 这是因为两中性部分分别来自 PPG 的第一个

和第二个脯氨酰, 它们均为吡咯分子. 同样地, 两个

INC 具有相同的结构和能量. INC_B 解离得到的环状

内亚胺离子和 INC_A 解离得到的 a1 离子不能在质谱

图中进行区别, 两者的质荷比均为 m/z 70.  

那么当三肽中第一个和第二个氨酰不同时 a1 离

子和内亚胺离子才能区分, 且能观察到 a2 裂解过程

中这种分子内质子迁移反应. 然而在 PGG 中, 并没 
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图 8  质子化的 PPG (a), PGG (b), GPG (c) 和 N-苄基 GPG (d) 的 a2 离子裂解过程的反应势能图 

 

图 9  PPG中的 INC_A (a), PBC_TS (b)和 INC_B (c); PPG中的 INC_A或GPG中的 INC_B (d); N-苄基GPG 中的 INC_A (e), 

PBC_TS (f) 和 INC_B (g)的优化结构  
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有发生分子内质子迁移反应, a2 裂解只得到一个产物

离子 a1. PGG 的 a2’离子中质子在第一个脯氨酰的氮

上, 故得到的 INC_A 中质子首先在第一个脯氨酰的

吡咯氮上. INC_A 中桥连吡咯离子和中性亚甲基氨分

子(CH2=NH)的氢键键长为 1.68 Å(图 9(d)). 接下来形

成 INC_B 的质子迁移是一个比较困难的过程, 这是

因为 PGG 中第一个脯氨酰的吡咯分子的质子亲和势

(PA)比第二个甘氨酰的亚甲基氨分子的 PA 大 16.65 

kcal mol–1(依据表 S3 所列的相对焓值H0°). 故 PGG

中没有质荷比为 m/z 30 的亚胺离子峰(图 7(b)).  

而在 GPG中, 第二个脯氨酰的吡咯分子的 PA比

第一个甘氨酰的亚甲基氨分子的 PA 大, 理论上应该

可以观察到分子内质子迁移现象(图  7(c)), 表现在质

谱图上应该有两个不同的产物离子, 分别为 m/z 30

和 m/z 70. 然而理论计算结果中(图 8(c)), 经 IRC 计

算的 TS3的产物只得到一个 INC 的优化结构, 即质子

更倾向于缔合在第二个脯氨酰的吡咯氮上 , 而不是

原本的第一个甘氨酰的亚胺氮上. 另外, GPG 的产物

质谱图中没有 m/z 30 的碎片离子峰, 因为这个质荷

比范围超出了所用仪器的质荷比下限 . 为了解决这

个问题的限制, 我们合成了 GPG 的衍生物, N-苄基

GPG来验证GPG中应该存在的分子内质子迁移反应. 

图 7(d)给出了质子化 N-苄基 GPG 的 a2 离子的裂解机

理 , 同时图 8(d)给出了采用密度泛函理论 B3LYP/ 

6-31++G(d,p)基组进行的模拟计算得到的反应势能

分布图来支持这一推测的机理 . 理论计算结果显示

了 INC_A, PBC_TS 和 INC_B 在分子理论模拟中存在

的合理性. N-苄基 GPG的 PBC_TS在能量上比 INC_A

稍低, 却比 INC_B 稍高, 反应在经零点能 ZPEs 校正

的能量上分别为 0.57 和  0.18 kcal mol–1, 这说明

INC_A 和 INC_B 之间的转换非常快.  

根据以上 N-苄基 GPG 体系的理论计算结果, 可

以推测在之前的 GPG 体系中其 INC_A 的相对能量上

可能比 PBC_TS 和 INC_B 高很多, 因此在分子内质

子迁移过程中 INC_A 相对不稳定 , 可迅速经由

PBC_TS 转变为 INC_B 而几乎很少直接分裂产生 a1

离子 , 故而计算的产物离子只有 INC_B 一种形式 . 

这种碎裂途径和 Paizs 课题组[58,59]提出的 a1yx 途径

比较相似, 即在质子化肽中其氮端第一个酰胺键的断

裂解离遵循 a1yx 规律, 这个 a1yx 规律也和 Harrison

等人[60]的研究结果相一致. 在 a1yx途径中, a1离子和

yx 离子的丰度比取决于这两个单元分子的相对质子

亲和势 , 且它们之间的关系可以用一个线性方程

式[58,59]来估算:  

 N-term C-term1

eff

PA PAa
ln ,

RTxy

   
   

   
 (1) 

说明在生成 a1 和 yx 离子的反应过程中存在着质子竞

争反应. 而在 PPG, GPG 和 N-苄基 GPG 体系中, 两

个 INC 之间也许也存在着这样的质子竞争迁移, 复

合物中的两部分分子的相对质子亲和势影响了产物

离子 a1 和内亚胺离子的离子丰度. 甘氨酸中亚胺的

PA 比脯氨酸中亚胺的 PA 小很多 , 故也可以推测

GPG 中 m/z 30 的 a1 离子在丰度上可能比 m/z 70 的亚

胺离子小很多.  

对于 N-苄基 GPG 体系, 我们也得到了相关的重

要实验数据来证明反应过程中中间体的存在 . 如果

反应中间体能在 N-苄基 GPG 的 a2 离子碰撞活化解离

过程中产生并存在, 那么它的质荷比应该为 m/z 189. 

所幸的是, 我们在 a2离子的产物质谱(图 10)中观察到

了一个明显的 m/z 189 的碎片离子峰. 另外两个质荷

比不同的碎片离子即 a1 离子(m/z 120)和内亚胺离子 

 

图 10  质子化的 N-苄基 GPG 的 a2 离子的 CID 质谱图 
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(m/z 70)(图 10)的产生也证明了 N-苄基 GPG 的 a2 离

子的裂解过程存在着离子/中性复合物介导的分子内

质子迁移反应. 然而在质谱图中我们发现, PA 值相

对低 2.84 kcal mol1 的 a1 离子(m/z 120), 其离子丰度

却比内亚胺离子(m/z 70)高, 这与之前我们所推测的

及文献研究结果(式(1))不符 . 产生这一现象的原因

是, 部分 m/z 120 的 a1 离子来自前体离子 a2 离子中

OC–C 键的直接断裂, 并未经过中间体反应. N-苄基

GPG 的 a2 离子的裂解反应研究可以证明质子化三肽

的 a2 离子的裂解过程中确实存在着离子/中性复合物

介导的分子内质子迁移反应 , 而质子桥连复合物为

质子迁移的关键中间体, 表现在质谱图中为 a2 离子

丢失一分子 CO 的碎片离子峰. 这种裂解机理也可以

用来解释其他质子化三肽或者小肽在电喷雾质谱中

表现的相应的裂解行为.  

3  结论 

本文研究了质子化脯氨酸三肽(甘氨酰脯氨酰甘 

氨酸、脯氨酰甘氨酰甘氨酸和脯氨酰脯氨酰甘氨酸)

的主要产物离子在电喷雾质谱中的解离机理 , 讨论

了  a2 离子的形成和裂解过程. 密度泛函理论计算表

明  a2 离子的环状结构在能量上比其线性结构更加稳

定, 这与近年文献结果相一致. 三肽结构中的脯氨酸

对 b2 离子产生 a2 离子的解离反应过程的反应势能分

布有较大影响 , 脯氨酸可以大大稳定离子结构使之

能量降低. 在 GPG 和 PPG 的 a2 离子的裂解过程中产

生了  a1 离子和内亚胺离子两种产物离子, 相比之下, 

PGG 的 a2 离子只得到 a1 离子. 其机理推测是 GPG 和

PPG 的 a2 离子经碰撞活化丢失一分子 CO 后形成的

离子中性复合物 INC_A, 一方面可以直接分裂生成

a1 离子 , 另一方面也可以经由质子桥连复合物介导

的分子内质子迁移形成 INC_B, INC_B 再裂解产生内

亚胺离子 RCH=NH2
+, 而 PGG中则不发生质子迁移因

而没有内亚胺产物离子 . 此复合物内的质子迁移反

应取决于三肽氮端和中间的氨基酸中亚胺部分的质

子亲和势.  
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补充材料 

表 S1  所有涉及到的化合物及离子结构的笛卡尔坐标、内能、焓、吉布斯自由能、零点校正能和虚频频率数据 

表 S2  质子化 GPG, PGG 和 PPG 产生的产物离子和过渡态的相对内能(E0)、相对总能量(E)、相对焓值(H°298) 

和相对吉布斯自由能 (G°298) (kcal mol1) 

表 S3  DFT-B3LYP/6-31++G(d,p)计算的相关分子及其质子化离子的焓值(H°)和相对焓值(H°0) 
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