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研究员，博士生导师，省新世纪人

才，福州青年科技奖获得者， 《色

谱》青年编委。 课题组主要从事

（１）基于先进材料的复杂样品前处

理；（２）新型色谱分离材料；（３）生

物质谱及其成像等研究。 迄今，已
在 Ｊ Ａｍ Ｃｈｅｍ Ｓｏｃ， Ａｄｖ Ｍａｔｅｒ，
Ｍａｓｓ Ｓｐｅｃｔｒｏｍ Ｒｅｖ， Ａｎａｌ Ｃｈｅｍ，
ＡＣＳ Ａｐｐｌ Ｍａｔｅｒ Ｉｎｔｅｒｆａｃｅｓ，Ｃｈｅｍ
Ｃｏｍｍｕｎ 等国内外权威刊物上发

表论文 ８０ 余篇，获批国家发明专利

１０ 项。 两项成果分别获福建省科

技进步奖二等奖和中国分析测试协

会科学技术奖一等奖。 主要研究方

向：复杂样品前处理、色谱、生物质

谱基础理论及新技术开发研究。

　 　 作为现代分析领域的重要手段之一，色谱可用于食品、环境、生物等

复杂样品的定性与定量分析。 而样品前处理是获得理想色谱分析结果的

必要前提，它可有效消除基质干扰、浓缩目标分析物、改善分离效能以及

延长色谱仪器使用寿命。 本文主要依据 ２０２０ 年 ４－５ 月 Ａｎａｌ Ｃｈｅｍ 新发

表和在线录用的有关论文，讨论色谱分析中涉及样品前处理技术方面的

最新发展动态。

１　 相分离萃取技术

　 　 相分离萃取技术是基于目标分析物在萃取相和样品之间的动态分配

过程，达到样品富集、净化的前处理效果，主要包含由固相萃取（ＳＰＥ）和
液相萃取发展来的多种分离萃取形式。
　 　 ＳＰＥ 作为经典的样品前处理技术，正在逐步向微型化、集成一体化

发展。 近期，吉林大学顾景凯课题组［１］采用 Ｏａｓｉｓ ＨＬＢ μＥｌｕｔｉｏｎ 微量萃

取 ９６ 孔盘对大鼠血浆、尿液和粪便中的超高相对分子质量聚环氧乙烷

（１ ７００ ｋＤａ）进行固相萃取，通过反相液相色谱⁃三重四极杆 ／飞行时间质

谱进行准确定量。 微固相萃取技术使用高容量吸附剂且将淋洗体积降至

２５ μＬ，浓缩程度高，为后续分析实现高回收率和低基质效应奠定了基础。
该研究填补了生物样品中聚环氧乙烷的定量研究空白，进一步完善了口

服聚环氧乙烷的临床代谢和排泄信息，也为分析生物样品中具有超高相

对分子质量和宽分散性的聚合物提供了新方向。
　 　 韩国科学技术研究院 Ｃｈｅｏｌｊｕ Ｌｅｅ 课题组［２］设计了一种封装固相萃

取装置，开发了集成富集 Ｎ 端肽的方法（ ｉＮｒｉｃｈ）。 首先，将稀释后的蛋

白质样品装载在聚丙烯核磁共振管盖内侧，对氨基标记时同步预处理

ＳＰＥ 柱。 将管盖组装到 ＳＰＥ 柱上端，同时塞住底部，形成密封固相萃取柱环境。 胰蛋白酶等反应物可通过

开盖添加，混匀。 富集完成后取下两端盖塞，洗脱液经 ＬＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ 分析。 该分析方法构建了 Ｎ 端肽蛋白组

学平台，从 １００ μｇ 人类细胞蛋白质中鉴定出约 ５ ０００ 种 Ｎ 端肽。 ＳＰＥ 其他应用进展还包括发展新型吸附

剂，所发展的新型吸附剂可成功提取分析尿样中非甾体抗炎药和高效拆分色氨酸对映异构体［３，４］。
　 　 非平衡固相微萃取技术集采样、萃取、浓缩、进样于一体，分析检测速度得到极大提升。 西班牙萨拉戈萨

大学 Ｃｒｉｓｔｉｎａ Ｎｅｒíｎ 课题组［５］利用食品模拟物进行食品接触材料（ＦＣＭ）迁移测试实验，发展了浸入式固相



色 谱 第 ３９ 卷

微萃取（ＤＩ⁃ＳＰＭＥ）方法富集再生聚烯烃中的非故

意添加物质（ＮＩＡＳ），选择 ＦＣＭ 中常见的 ３５ 种参考

标准品作为检测对象，结合 ＧＣ⁃ＭＳ 评估该法作为

ＦＣＭ 中非目标筛选 ＮＩＡＳ 的潜力。 该研究优化选

择 ＤＶＢ ／ ＣＡＲ ／ ＰＤＭＳ 萃取涂层，确定 ＤＩ⁃ＳＰＭＥ 重

要因子并利用响应面法优化实验参数。 结果表明经

ＤＩ⁃ＳＰＭＥ⁃ＧＣ⁃ＭＳ 分析，除了胺和二醇的 ＬＯＤ 较高

外，其余物质的 ＬＯＤ 均在 ０􀆰 １～１４􀆰 １ μｇ ／ ｋｇ。 此外，
国内学者郭佃顺等［６］ 将微波辅助合成类二氧芑连

接结构的共价有机骨架材料（ＴＨ⁃ＣＯＦ）作为 ＳＰＭＥ
纤维涂层，应用于分析水样中的全氟烷基化合物，效
果良好。
　 　 无独有偶，在液相萃取方面，新加坡国立大学

Ｈｉａｎ Ｋｅｅ Ｌｅｅ 课题组［７］ 采用聚丙烯膜袋液相微萃

取（ＭＢＡ⁃ＬＰＭＥ）富集水样中的糖皮质激素，选择正

辛醇和表面活性剂十二烷基硫酸钠混合溶液作萃取

剂，富集系数为 ３２～１８９。 用 ＵＨＰＬＣ⁃ＭＳ 分析，检出

限为 ０􀆰 ０３３ １～０􀆰 １６６ ｎｇ ／ ｍＬ。 该微萃取装置可作为

蠕动泵和自动进样器的中间连接部件，搭建全自动

集成分析平台，对日常检测水质污染物具有重要意

义。 捷克科学院 Ｐａｖｅｌ Ｋｕｂáň 课题组［８］则是发展了

一种新型一次性中空纤维液相微萃取装置 （ＨＦ⁃
ＬＰＭＥ），可在线耦合毛细管电泳（ＣＥ）分析生物样

品。 多孔 ＨＦ 首先浸渍在有机溶液中形成支撑液

膜，注入 ５ μＬ 受体溶液，ＣＥ 小瓶注入供体溶液。
引入锥形聚丙烯微量注射器吸头固定 ＨＦ 于 ＣＥ 小

瓶中的位置，同时充当管状电极和毛细管的导向器。
搅拌萃取完毕后，直接从 ＨＦ 腔内进样分析得到的

受体溶液。 可采用多孔板形式实现快速、简单、自动

化分析样品。 该方法成功应用于人类尿液和干血斑

（ＤＢＳ）样品中基础药物的检测，富集因子为 ３７ ～
８４，检出限为 ０􀆰 ７～１􀆰 ５５ μｇ ／ Ｌ。 值得注意的是，ＤＢＳ
洗脱可与 ＨＦ⁃ＬＰＭＥ 富集同时进行，具有直接分析

ＤＢＳ 样品的巨大潜力。 此外，西班牙学者［９］ 利用

３Ｄ 打印技术自制一种螺旋状 ＨＦ⁃ＬＰＭＥ 装置，结合

ＣＯ２ 泡腾可实现饮用水中消毒副产物的高倍富集。
　 　 浊点萃取法是以表面活性剂胶束水溶液的溶解

性和浊点现象为基础，通过改变温度、ｐＨ 等实验参

数引发相分离。 广州大学闫兵课题组［１０］ 发展了浊

点萃取法（ＣＰＥ）富集环境水样中金属基纳米颗粒

（Ｍ⁃ＮＰｓ），结合 ＬＣ⁃ＩＣＰ ＭＳ 检测技术，创新性实现

Ｍ⁃ＮＰｓ 中金属硫化物纳米颗粒（ＭＳ⁃ＮＰｓ）的定量分

析。 水样中 Ｍ⁃ＮＰｓ 首先富集浓缩于富含表面活性

剂 ０􀆰 １５％ （ｍ／ ｖ）Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ⁃１１４ 的有机相中，期间纳

米颗粒的形态不变。 随后，添加去水双（对⁃磺酰苯

基）苯基膦化二钾（ＢＳＰＰ）溶液可使胶束消失，解决

分析样品的高黏问题，同时作非 ＭＳ⁃ＮＰｓ 的解离剂。
通过选择 ＬＣ⁃ＩＣＰ ＭＳ 系统的不同分离模式，测得

Ｍ⁃ＮＰｓ 总量（未经色谱柱分离）和非 ＭＳ⁃ＮＰｓ 总量

（经色谱柱分离），从而计算得 ＭＳ⁃ＮＰｓ 总量。 结果

发现 Ａｇ２Ｓ⁃ＮＰ 和 ＺｎＳ⁃ＮＰ 检出限分别为 ８ 和 １５
ｎｇ ／ Ｌ，此技术在环境中监测痕量 Ｍ⁃ＮＰｓ 有广泛的

应用前景。

２　 衍生化

　 　 衍生化可显著提高检测对象的可分析性，有助

于应对分离分析同分异构体的挑战。 奥地利学者

Ｃｈｒｉｓｔｉｎａ Ｔｒｏｙｅｒ 课题组［１１］利用 Ｇｅｒｓｔｅｌ ＭＰＳ２ 双轨

样品制备系统对 ３ 种 Ｎ⁃乙酰己糖胺异构体进行在

线自动衍生化，通过软件控制，样品经前处理制备完

成后可自动进样至气相色谱分离。 经烷氧基化和三

甲基硅烷化两步在线衍生，开发 ＧＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ、ＧＣ⁃
ＴＯＦＭＳ 两种检测方式均可分离并定量测定 ３ 种 Ｎ⁃
乙酰基糖胺立体异构体，并成功应用于青霉菌实际

样中 Ｎ⁃乙酰葡糖胺的定量分析。
　 　 建立高通量分析平台，丰富化合物数据库是分

析人员的追求。 近日，加州大学戴维斯分校 Ｏｌｉｖｅｒ
Ｆｉｅｈｎ 课题组与武汉大学冯钰锜课题组［１２］ 合作发

展了一种基于 ２⁃二甲氨基乙胺（ＤＭＥＤ）的化学衍

生策略，解决羟基脂肪酸酯（ＦＡＨＦＡ）在负电离模式

质谱法中灵敏度低的问题。 该法通过用正离子化的

叔胺基团标记 ＦＡＨＦＡ，极大地提高了正离子模式下

电喷雾质谱的电离效率，经 ＵＰＬＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ 分析，开
发了涵盖 ２６４ 种 ＦＡＨＦＡ 的质谱数据库。 此外，清
华大学瑕瑜课题组［１３］通过在 ＬＣ 与 ＥＳＩ 间设置透明

的流动微反应器，基于 Ｐａｔｅｒｎò⁃Ｂüｃｈｉ （ＰＢ）反应进

行脂质的在线光化学衍生。 同时，改进流动相组成，
建立了 ＲＰＬＣ⁃ＰＢ⁃ＭＳ ／ ＭＳ 鉴定不同类别脂质的工

作流程。 该法可识别磷脂异构体中的碳碳双键位

置，具有大规模进行脂质定性定量分析的潜力。

·２·
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３　 其他

　 　 干血斑分析是将血液点在滤纸上并使之干燥，再
运到实验室分析的技术，利用远程采集样品解决偏远

地区分析检测能力弱的问题。 基于此技术，德国 Ｐａｕｌ
Ｗ． Ｅｌｓｉｎｇｈｏｒｓｔ 课题组［１４］开发了干萃取点（ＤＥＳ）实
现霉菌毒素远程送检的方法（ｍｙｃｏ ＤＥＳ）。 首先，
采用 ＱｕＥＣｈＥＲＳ 方法快速萃取谷物类食品中霉菌

毒素，在乙腈溶液中添加柠檬酸盐盐析萃取分离相，
添加同位素内标，通过毛细管在 ＤＥＳ 纸卡上点样，
干燥封装。 随后模拟欠发达地区气候运输，最后在

中心实验室重新提取 ＤＥＳ，可在 ＬＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ 实现定

量分析。 结果表明在热带气候条件下储存 ４ 周后仍

可定量检测霉菌毒素安全水平。
　 　 加拿大麦克马斯特大学的 Ｙｕ Ｌｕ 课题组［１５］ 设

计了一锅式单管处理纳米蛋白组学样品（ＮａｎｏＴ⁃
ＰＯＴ），在单个 Ｅｐｐｅｎｄｏｒｆ Ｌｏｂｉｎｄ 低蛋白吸附管中

进行细胞裂解、蛋白质酶解和标记串联质谱标签

ＴＭＴ。 优化 ＮａｎｏＴＯＰＴ 工作流程，消除了样品脱盐

需要，后由 ＬＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ 进行定量分析。 该法应用于

经二硫苏糖醇处理后的 Ｈｅｌａ 细胞变化，结果发现 １
μｇ 裂解物可在 ＴＭＴ １０⁃ｐｌｅｘ 实验中鉴定并定量

６ ９３５ 种蛋白质，充分体现了 ＮａｎｏＴＯＰＴ 在纳米蛋

白组学分析中的发展前景。

４　 结语

　 　 以上是色谱研究中样品前处理技术的最新成果

列举，其分析对象与检测技术丰富多样，但总体表现

出了样品前处理装置更加微型化、智能化的发展趋

势。 联用色谱⁃质谱分析方法，样品处理技术将会在

进行高通量快速筛查化合物中扮演越来越重要的

角色。
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９２： ４７６５
［１１］ 　 Ｍａｉｒｉｎｇｅｒ Ｔ， Ｗｅｉｎｅｒ Ｍ， Ｈａｎｎ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ａｎａｌ Ｃｈｅｍ， ２０２０，

９２： ４８７５
［１２］ 　 Ｄｉｎｇ Ｊ， Ｋｉｎｄ Ｔ， Ｚｈｕ Ｑ Ｆ， ｅｔ ａｌ． Ａｎａｌ Ｃｈｅｍ， ２０２０， ９２：

５９６０
［１３］ 　 Ｚｈａｎｇ Ｗ Ｐ， Ｓｈａｎｇ Ｂ， Ｏｕｙａｎｇ Ｚ， ｅｔ ａｌ． Ａｎａｌ Ｃｈｅｍ， ２０２０，

９２： ６７１９
［１４］ 　 Ｓｃｈｌｅｇｅｌ Ｋ Ｍ， Ｅｌｓｉｎｇｈｏｒｓｔ Ｐ Ｗ． Ａｎａｌ Ｃｈｅｍ， ２０２０， ９２： ５３８７
［１５］ 　 Ｗｕ Ｒ， Ｐａｉ Ａ， Ｌｉｕ Ｌ， ｅｔ ａｌ． Ａｎａｌ Ｃｈｅｍ， ２０２０， ９２： ６２３５
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