
Technological process | 工艺技术

-67-中国化工贸易          2021 年 6 月

1 合成大麻素概述
合成大麻素（SCs）是一大组不同化合物的统称，

其化学结构和功能与四氢大麻酚（THC）类似。其在体
内代谢生成一类精神活性物质，与已知的大麻素受体相
结合从而产生致幻作用，最初是用于身体疼痛的药物治
疗，后逐渐被滥用，现已成为当前世界上使用最广泛的
新精神活性类毒品。

我国目前对合成大麻素类物质进行整类列管，主要
表现在：数量大，根据国家毒品实验室监测数据，近三
年该类物质检出量占国内全部新精神活性物质检出量的
五成以上；案件多，该类物质既有国内非法制造，也有
部分从国外走私进来，主要表现为“小树枝”、“电子
烟油”、“娜塔莎”等形态；是危害严重，吸食时会出
现头晕、呕吐、精神恍惚、致幻等反应，过量吸食会出
现休克、窒息甚至猝死等情况。

目前报道的合成大麻素类物质（SCs）有 600 多种 [1]， 
对其分类方法很多。按照化学结构进行分类 [2]，可分为
萘甲酰基哚吲类、苯乙酰基哚吲类、苯甲酰哚吲类、环
己烷基苯酚类、萘甲酰吡咯类、金刚烷甲酰哚吲类等。 
根据分子结构与 THC 是否相关，将 SCs 分为传统大麻素和
非传统大麻素类 [3]。最早的 SCs 是由美国化学家 Huffman 
在 1994 年首次合成 [4]，后被命名为 JWH 系列萘甲酰基
吲 哚 类 化 合 物， 包 括 JWH-108、JWH-073、JWH-122 
等。多数传统的大麻素类化合物是以部分还原的二苯吡
喃结构为基础合成的 [5]。

2 合成大麻素的构效关系
合成大麻素最早是通过植物大麻素的结构改造来合

成有生物活性的人造大麻素，后来到 JWH-108 的合成，
人们发现体内大麻受体（CB1 和 CB2）具有丰富的韧性 [6]，
可以较大幅的承受结构上的改变而启动激动系统。

合成大麻素的结构有一定的规律性 [7]，一般可分解
为躯干、颈部、头部和尾部。躯干结构主要是在吲哚和
吲唑之间变化。颈部主要是在酰基、酰胺和羧酸之间变
化。头部和尾部变化较多。根据目前国内国际被列为管
控的合成大麻素，其结构与活性关系见（表 1）。

由表格可发现，合成大麻素结构的躯干部位主要有
三种结构：吲哚、吲唑和单环。除了个别在杂环上有甲
基取代，其活性并无较多变化。从检测手段看，其杂环
的甲基取代对该物质本身的极性无较大改变，且杂环取

代合成成本较高，作为实验室策划毒物的一种，出现概
率较小。合成大麻素在颈部的结构有酰基、酰胺和羧基，
其活性强度依次为：酰基＜酰胺＜羧基。由于酰基的端
侧无不饱和烃类，环类，其活性较弱，而羧基极性强，
活性也强，但也因为其活性强，造成一定使用后果。合
成大麻素的头部变化较多，有类环丙烷、金刚烷、萘、
甲基 / 乙基、甲氧基、苯环、双环杂环、丁酰胺等，结
构复杂。

其中类环丙烷、甲基 / 乙基、苯环、丁酰胺结构其
活性较低。部分头部取代基团会有长脂肪碳链，由于
会在 GC-MS 上产生很多低质量数杂峰，造成鉴别困难
因此可改用 LC-MSMS 等其他分析手段进行鉴别。而在
该位置如果取代的是双环杂环如喹啉杂环邻 α 等，则
会使其活性增加。合成大麻素结构的尾部多变。虽然
总体为 5 碳或者 6 碳烷烃结构，但其上存在较多取代可
能如卤代、杂环取代等变化。其中卤代以氟取代最普 
通，因为氟是氢的电子等排体。也是实验室策划药最常
用的结构修饰方法。但是氟取代后活性可能极大增强，
一般也可能采用氯取代。另外一些杂环取代也是可能的
修饰方法，包括对氟苄基、N- 甲基邻甲哌啶、环己烷 
等。其中，卤元素取代和躯干部位的链接比较紧密，在
MS 上的碎片离子会出现整体较强的状态，有利于检测
可能出现的新型合成大麻素类物质。

表 1
部位 结构组成 活性

躯干部
吲哚 个别有甲基取代，

活性无差别
吲唑
单环

颈部
酰基 活性较低
酰胺 活性中等
羧基 活性最强

头部

类环丙烷 活性较低
金刚烷 活性中等
萘 活性中等

甲基 /乙基 活性较低
甲氧基 活性中等
苯环 活性较低

双环杂环 活性较高
丁酰胺 /丁酸甲酯 活性较低

尾部
5-6 碳的饱和烷烃 结构常见
烷烃尾部氟取代 活性较取代前增强

杂环取代 活性中等或增强
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3 合成大麻素的检测技术
SCs 的种类丰富、结构多变，为其检验带来了极大

的困难，加之不同修饰后的实验室毒品繁多，因此对
不同的目标物质需要选择不同的检测技术。SCs 可分为
JWH、CP、HU 及 AM 系列 [8]，JWH 系列中的各化合物
分子结构均含有多个萘环，其沸点较高，相对分子质量
较大，极性较大。CP 系列以 CP47，497 为例，属于苯
己基苯酚类，同样分子量较大，极性大，沸点高。

目前有许多检测手段，包括气相色谱法（GC）、液
相色谱法（LC）、气相色谱 - 质谱联用法（GC-MS）、
液相色谱 - 质谱联用法（LC-MS）、毛细管电泳法（CE）、
表面增强拉曼光谱法（SERS）等。酶联免疫法（ELISA）
等。
3.1 酶联免疫法（Enzyme-linked immunosorbent assay，

ELISA）

酶联免疫法也称酶联免疫吸附测定法，由瑞典学者
Engvall 和 Perlmann，荷兰学者 Nan Weerman 和 Schuurs
分别报道将免疫技术发展为检测体液中微量物质的固相
免疫测定方法。通过让抗体与酶复合物结合，然后通过
显色来检测。Barnes[9] 等用酶免法对 2000 多份真实尿样
中 JWH-018 戊酸代谢物进行了快速筛查。Mohr 等 [10] 利
用 ELISA 建立了生物检材中 UR-144 戊酸代谢物的检测
方法，经液相色谱质谱联用仪法验证，检出率为 90%，
检出限为 5.0ng/mL。
3.2 毛细管电泳法

毛细管电泳（Capillary electrophoresis，CE）技术是
以高压电场为驱动力，以毛细管为分离通道，依据试样
中各组分间淌度和分配行为上的差异而实现分离，其效
率高，速度快，试剂耗材消耗量少，可实现多物质同时
检测。特别对于不挥发，热不稳定、极性强的毒品分析。
Gottardo 等 [11] 首次使用紫外毛细管电泳检测 SCs，该方
法的检出线性范围为 5~100ug/mL。
3.3 色谱 -质谱联用技术

液相色谱质谱（LC-MS）技术是样品经液体流动相
分离再经由质谱定性定量。ZHANG Chun-shui 等 [12] 利
用高效液相色谱 - 三重四杆质谱法同时测定香料毒品中
的 10 中合成大麻素，目标物分别在 1~100，10~1000ng/
mL 范围内呈现良好线性。XU Xiuming 采用 LC-MS 测
定植物中 6 中合成大麻素的含量，该方法的检出限为
0.2~3.0ug/L，加标回收率在 95.9%~104% 之间。

气相色谱质谱（GC-MS）技术对合成大麻素的分
析是结合保留时间以及特征碎片离子对未知样品中的
合成大麻素组分进行定性定量。QianZhenhua 等在采用
GC-MS 法测定 JWH-250 等 8 种合成大麻素时，检出限
达到 20ug/mL。余林海等在使用气相色谱 - 质谱联用法
测定 JWH-018、JWH-250、JWH-2201 三种合成大麻素
时，检出限可以达到 20ug/mL。
3.4 表面增强拉曼光谱法（SERS）

1974 年，Fleishman 等观察到在粗糙银电极上吡啶

分子的信号增强，发现了这种非寻常的表面增强现象称
之为表面增强拉曼散射（SERS）。现在普遍认为这是由
电磁场增强和化学增强共同作用的结果。De Nijs B 等以
AuNP 为基地，尿液为基质，检测合成大麻素。其检出
限为 0.16-8.16ng/mL，Deriu C 等以 AgNP 为基底，唾液
为基质，检测合成大麻素。其检出限为 31ng/mL。

4 结语
本文从合成大麻素的源流、结构与活性的关系、检

测技术等方面进行分析。针对当前新精神活性物质中合
成大麻素可能发展的问题提供技术开发与创新的思路。
由于合成大麻素的构型相对复杂，其生物活性点的韧性
较强，寻找一种普适的检测方法相对比较困难。我们应
该通过更多元的检测手段对 SCs 进行检验检测。
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