
２０２１ 年 ６ 月 Ｖｏｌ．３９ Ｎｏ．６
Ｊｕｎｅ ２０２１ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ ６０７～６１３

研究论文 ＤＯＩ： １０．３７２４ ／ ＳＰ．Ｊ．１１２３．２０２０．０７０３４

∗收稿日期：２０２０⁃０７⁃２９
∗通讯联系人．Ｅ⁃ｍａｉｌ：ｙｕａｎ＿ｌｉｍｉｎｇｐｄ＠ １２６．ｃｏｍ．
基金项目：国家自然科学基金（２１６６５０２８） ．
Ｆｏｕｎｄａｔｉｏｎ ｉｔｅｍ： Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｎａｔｕｒａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅ Ｆｏｕｎｄａｔｉｏｎ ｏｆ Ｃｈｉｎａ （Ｎｏ． ２１６６５０２８） ．
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摘要：无机介孔硅球因其具有足够的机械强度、热稳定性，以及适应多种流动相的优点，成为高效液相色谱（ＨＰＬＣ）
柱填料中使用最广泛和最重要的材料。 但在此研究领域中，并未见球形的全无机手性硅胶用作 ＨＰＬＣ 手性固定

相。 该文以无机球形介孔硅胶作为研究对象，通过堆砌硅珠法，以硅溶胶为原料，Ｌ⁃谷氨酸（Ｌ⁃Ｇｌｕ）为手性源，在手

性环境中制造出脲醛树脂与胶体二氧化硅混合的小球，在 ５５０ ℃高温下煅烧除去树脂部分，制备基于 Ｌ⁃Ｇｌｕ 的无机

介孔硅胶球。 通过元素分析、红外光谱、扫描电镜、透射电镜和氮气吸附等表征证明这是一种具有规则球形的手性

硅胶球，其手性来源于硅胶球自身的骨架和孔结构。 将 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球作为固定相制备了 ＨＰＬＣ 色谱柱，以正己

烷⁃异丙醇（９ ∶１， ｖ ／ ｖ）作为流动相，流速为 ０􀆰 １ ｍＬ ／ ｍｉｎ，考察了该手性柱对一系列外消旋化合物的拆分性能。 实验

表明，该手性柱拆分了 １５ 种外消旋化合物，其中特罗格尔碱、吡喹酮、３⁃苄氧基⁃１，２⁃丙二醇、１，２⁃环氧己烷、３⁃羟基⁃
２⁃丁酮、２⁃甲基四氢呋喃⁃３⁃酮、异丙基缩水甘油醚达到基线分离；还分离了 １０ 种苯系位置异构体，ｏ，ｍ，ｐ⁃氨基苯

酚、ｏ，ｐ⁃氯苯酚、ｏ，ｍ，ｐ⁃碘苯胺、ｏ，ｍ，ｐ⁃甲苯胺、ｏ，ｍ，ｐ⁃二硝基苯、ｏ，ｍ，ｐ⁃氯苯胺、ｏ，ｍ，ｐ⁃硝基苯酚、ｏ，ｍ，ｐ⁃溴苯

胺达到基线分离。 实验表明，Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球在手性分离方面具有良好的可行性，与普通硅胶相比不需要进一步

修饰就可以有较好的手性分离效果，是一种低成本、制备便捷的手性无机硅胶固定相。
关键词：高效液相色谱；制备；手性分离；手性硅胶球固定相
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ｔｉｏｎ ｏｆ ｂｅｎｚｅｎｅ ｐｏｓｉｔｉｏｎ ｉｓｏｍｅｒｓ， ｗｉｔｈｏｕｔ ｆｕｒｔｈｅｒ ｍｏｄｉｆｉｃａｔｉｏｎ． Ｔｈｅ ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｉｓ ｃｈｉｒａｌ ｓｔａ⁃
ｔｉｏｎａｒｙ ｐｈａｓｅ ａｌｓｏ ｈａｓ ｔｈｅ ａｄｖａｎｔａｇｅｓ ｏｆ ｂｅｉｎｇ ｃｈｅａｐ， ｃｏｎｖｅｎｉｅｎｔ， ａｎｄ ｆｅａｓｉｂｌｅ．
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ： ｈｉｇｈ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｌｉｑｕｉｄ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ （ＨＰＬＣ）； ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ； ｅｎａｎｔｉｏｓｅｐａｒａ⁃
ｔｉｏｎ； ｃｈｉｒａｌ ｓｉｌｉｃａ ｇｅｌ ｓｐｈｅｒｅｓ ｓｔａｔｉｏｎａｒｙ ｐｈａｓｅ

　 　 手性是一种在生命系统中广泛存在的特征，是自

然界的基本属性。 在各个领域有着诸多应用。 例如

在药物方面，用于临床的 １ ７００～２ ０００ 种合成药中，约
有 ４０％为外消旋体［１］。 手性药物的左旋体和右旋体

虽然具有相同的理化性质，但是它们的药理作用存在

一定差异，甚至有相反的药理作用［２］。 例如，苯并吗

啡烷的两个对映体都有镇痛作用，但（＋）⁃苯并吗啡烷

服用后会成瘾，而（＋）⁃苯并吗啡烷则不会。 所以对手

性化合物进行拆分是非常有必要的。

引用本文：熊婉淇，彭博，段爱红，袁黎明． 基于 Ｌ⁃谷氨酸的手性硅胶球的制备及其应用． 色谱，２０２１，３９（６）：６０７－６１３．
ＸＩＯＮＧ Ｗａｎｑｉ， ＰＥＮＧ Ｂｏ， ＤＵＡＮ Ａｉｈｏｎｇ， ＹＵＡＮ Ｌｉｍｉｎｇ． Ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｈｉｒａｌ ｓｉｌｉｃａ ｇｅｌ ｓｐｈｅｒｅｓ ｂａｓｅｄ ｏｎ Ｌ⁃ｇｌｕ⁃
ｔａｍｉｃ． Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ，２０２１，３９（６）：６０７－６１３．

　 　 ＨＰＬＣ 是目前使用范围广、拆分效率高的手性

拆分方法之一［３］。 ＨＰＬＣ 在进行手性拆分的过程中

起到核心作用的是色谱柱，其手性拆分能力取决于

手性色谱填料，也称之为手性固定相 （ＣＳＰ） ［４］。
ＨＰＬＣ 柱填料中主要的固定相材料是无机填料，主

要包括硅胶、碳机制填料、氧化铝、氧化锆等［５，６］，其
中硅胶占九成以上［７］。 因此，研究手性硅胶就显得

尤为重要。 手性硅胶分为两大类，一类是无机手性

硅胶［８］，另一类是在表面键合［９］或者涂覆［１０］手性物

质的硅胶，目前以后者占多数。 但是这类固定相不

耐高温，色谱柱寿命较短，受流动相种类限制大。 无

机手性硅胶在这些方面的限制小，因此无机手性介

孔硅成为研究的前沿。 经过长期的理论和实践总

结，Ｕｎｇｅｒ 等［１１］给出了 ＨＰＬＣ 理想固定相的评价标

准：无定型微粒填料不利于传质，会使操作压力增

大，所以色谱柱填料最好为球形且粒径分布均匀的

微粒。 尤其是直径为 ２ ～ ５ μｍ 球形微粒的优势更

加明显，会比无定型微粒色谱柱的柱效更高。
　 　 各研究人员［１２－１４］ 分别合成了左手螺旋结构的
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手性向列相液晶薄膜、螺旋形貌和螺旋孔道介孔硅，
以及用十二烷基硫酸钠为结构导向的螺旋介孔材

料。 袁黎明课题组［１５－１７］ 以这些为基础合成了片状

手性向列相介孔硅，六方棱柱螺旋手性介孔硅以及

短棒状手性无机介孔硅，但是这些报道全是无定型

材料，并未见球形的全无机手性硅胶用作液相色谱

手性固定相的研究中。
　 　 本文以无机球形介孔硅胶作为研究对象，将其

用作高效液相色谱固定相，目的是制成一类制作简

单便捷、可耐高温、可适应多种流动相并且有良好手

性分离性能的新型手性固定相。 主要研究工作是采

用堆砌硅珠法［１８－２１］，用 Ｌ⁃谷氨酸（Ｌ⁃Ｇｌｕ）为手性源，
以硅溶胶为硅源合成脲醛树脂和二氧化硅混合小

球，经高温煅烧除去有机部分获得无机手性硅胶球，
手性来源于硅胶球自身的孔结构和骨架。 然后将手

性硅胶球填充到 ＨＰＬＣ 柱中，并在一定条件下，让
Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球固定相对手性外消旋异构体和常

见的苯系位置异构体进行拆分，最终对 １５ 对外消旋

体和 １０ 种苯系位置异构体有不同的拆分效果。

１　 实验部分

１．１　 仪器及材料

　 　 Ｅｌｉｔｅ Ｐ２３０Ⅱ高效液相色谱仪配有 ＡＴ⁃３３０ 柱温

箱（大连依利特公司）； Ｓ⁃３０００Ｎ 扫描电子显微镜

（日本 Ｈｉｔａｃｈｉ 公司）； ＪＥＭ⁃２１００ 透射电子显微镜

（日本 ＪＥＯＬ 公司）； Ｃｈｉｒａｓｃａｎ 圆二色谱仪（英国

Ａｐｐｌｉｅｄ Ｐｈｏｔｏｐｈｙｓｉｃｓ 公司）； ＳＸ２⁃４⁃１０ 马弗炉（上
海意丰电炉有限公司）； ＤＪ⁃１ 大功率磁力搅拌仪

（常州申光仪器有限公司）； ＴＤＺ５⁃ＷＳ 台式低速离

心机（湖南湘仪实验室仪器开发有限公司）；不锈钢

液相色谱空柱（２５０ ｍｍ×２􀆰 ０ ｍｍ）和 １６６６ 型液相

色谱装柱机（美国 Ａｌｌｔｅｃｈ 有限公司）； ＤＨＧ⁃９０３５Ａ
鼓风电热干燥箱（上海恒以科学仪器有限公司）；
ＡＳＡＰ２０２０ Ｍ＋Ｃ 氮气吸附仪（美国 Ｍｉｃｒｏｍｅｒｉｔｉｃｓ
公司）。
　 　 Ｌ⁃谷氨酸（纯度＞９９％）、尿素（纯度≥９９％）购于

大连美伦生物公司；甲醛水溶液（纯度 ３７％ ～ ４０％）
购于上海 Ａｄａｍａｓ 试剂公司；硝酸 （纯度 ６５％ ～
６８％）购于重庆川东化工有限公司；粗制硅胶购于中

国青岛美高化工有限公司；硅溶胶纯度为 ３０％，以及

手性化合物：特罗格尔碱、吡喹酮、氨氯地平、３⁃苄氧

基⁃１，２⁃丙二醇、苄氟噻嗪、１⁃苯丙醇、４⁃甲基⁃２⁃戊醇、

２⁃氯丙酸、１，２⁃环氧己烷、氧化苯乙烯、３⁃羟基⁃２⁃丁
酮、２⁃甲基环己酮、２⁃氯环己酮、２⁃甲基四氢呋喃⁃３⁃
酮、异丙基缩水甘油醚纯度均 ＞ ９８％，均购于美国

Ｓｉｇｍａ⁃Ａｌｄｒｉｃｈ 公司；位置异构体： ｏ，ｍ，ｐ⁃氨基苯

酚、ｏ，ｐ⁃氯苯酚、 ｏ，ｍ，ｐ⁃碘苯胺、 ｏ，ｍ，ｐ⁃甲苯胺、
ｏ，ｍ，ｐ⁃二硝基苯、 ｏ，ｍ，ｐ⁃氯苯胺、 ｏ，ｍ，ｐ⁃硝基苯

胺、ｏ，ｍ，ｐ⁃硝基苯酚、ｏ，ｍ，ｐ⁃溴苯胺、ｏ，ｐ⁃硝基溴

苯、ｏ，ｍ，ｐ⁃苯二胺纯度均＞９７％，购于上海阿拉丁化

学试剂公司。
１．２　 以 Ｌ⁃Ｇｌｕ 为手性源的手性硅胶球材料的制备

　 　 取 １ ｍｍｏｌ Ｌ⁃Ｇｌｕ 溶于 ２０ ｍＬ 硅溶胶中，加入

１􀆰 ０ ｇ 尿素，搅拌 ２０ ｍｉｎ。 用 １ ｍｏｌ ／ Ｌ ＨＮＯ３ 将溶液

ｐＨ 值调至 １􀆰 ５，搅拌加入 １􀆰 ５ ｍＬ ３７％甲醛水溶液，反
应 １５ ｍｉｎ，然后加入 ２００ ｍＬ 去离子水使反应停止，
分别用水、甲醇、丙酮洗涤 ３ 次，于 ６０ ℃干燥 １２ ｈ。
最后将其置于马弗炉，在 ５５０ ℃下高温煅烧 ６ ｈ 后降

到室温，得到 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球，制备过程见图 １。
１．３　 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球液相色谱柱的填充

　 　 取 １􀆰 ２ ｇ 干燥后的 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球分散到 ２３
ｍＬ 正己烷⁃异丙醇（９ ∶１， ｖ ／ ｖ）溶液中。 采用高压匀

浆法装柱，制备色谱柱（２５０ ｍｍ×２􀆰 ０ ｍｍ）。
１．４　 色谱条件

　 　 流动相为正己烷⁃异丙醇（９ ∶１， ｖ ／ ｖ），流速为 ０􀆰 １
ｍＬ ／ ｍｉｎ，紫外检测波长为 ２５４ ｎｍ，柱温为 ２５ ℃。

２　 结果与讨论

２．１　 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球的形成原理

　 　 采用堆砌硅珠法，得到含有大量 Ｌ⁃Ｇｌｕ 的二氧

化硅脲醛树脂球，经过洗涤、煅烧、浮选后得到 Ｌ⁃
Ｇｌｕ 手性硅胶球。 具体反应如下：
　 　 该反应由于 Ｌ⁃Ｇｌｕ 的加入，Ｌ⁃Ｇｌｕ 中的－ＮＨ２ 基

团会部分取代尿素中的－ＮＨ２ 基团参加反应，使缩

聚产生的多聚体带有含手性碳原子的 Ｌ⁃Ｇｌｕ。 在多

聚体相对分子质量不断增长的过程中，其会使硅溶

胶中的二氧化硅纳米粒子逐渐团聚而最终沉降。 而

Ｌ⁃Ｇｌｕ 具有一定的印迹以及诱导作用，在二氧化硅

纳米粒子团聚时，所生成的产物具有一定的手性。
２．２　 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球的表征

２．２．１　 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球的元素分析

　 　 对 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球进行元素分析，结果见表

１。 结果显示，Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球中几乎不含 Ｃ 元素

和 Ｎ元素，和商业用粗制硅胶对比发现，Ｎ元素含

·９０６·



色 谱 第 ３９ 卷

图 １　 Ｌ⁃Ｇｌｕ、尿素和甲醛的缩聚反应
Ｆｉｇ． １　 Ｐｏｌｙｃｏｎｄｅｎｓａｔｉｏｎ ｏｆ Ｌ⁃Ｇｌｕ， ｕｒｅａ ａｎｄ ｆｏｒｍａｌｄｅｈｙｄｅ

量一致，Ｌ⁃Ｇｌｕ 的 Ｈ 元素和 Ｃ 元素含量略多，但总体

水平一致，说明 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球被充分煅烧，合成

中使用的氨基酸和生成的脲醛聚合物已经被灼烧完

全，几乎不含有机部分，表明 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球是由

无机元素构成的材料。
表 １　 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球的元素分析

Ｔａｂｌｅ １　 Ｅｌｅｍｅｎｔａｌ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ Ｌ⁃Ｇｌｕ ｃｈｉｒａｌ ｓｉｌｉｃａ ｓｐｈｅｒｅｓ
Ｓａｍｐｌｅ Ｎ ／ ％ Ｃ ／ ％ Ｈ ／ ％

Ｌ⁃Ｇｌｕ ｃｈｉｒａｌ ｓｉｌｉｃａ ｓｐｈｅｒｅ ＜０．１ ０．２－０．３ ０．３
Ｃｒｕｄｅ ｓｉｌｉｃａ ｇｅｌ ＜０．１ ＜０．１ ０．２

２．２．２　 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球的红外光谱分析

　 　 分别对甲醛和尿素反应生成的脲醛树脂球、在
硅溶胶中甲醛和尿素生成的脲醛树脂球、加入手性

源 Ｌ⁃Ｇｌｕ 在硅溶胶中甲醛和尿素生成的 Ｌ⁃Ｇｌｕ 脲醛

树脂硅胶球，以及最终经过烧制的 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶

球，４ 种材料进行红外光谱分析（见图 ２）。
　 　 甲醛和氨基在水溶液中反应生成脲醛树脂球，
可以看出在 ２ ９００、 １ ６３７ 和 １ ２４６ ｃｍ－１ 处分别为

Ｃ－Ｈ、Ｃ＝Ｏ、Ｃ－Ｎ 的特征吸收峰。 反应环境换成硅

溶胶后，出现明显的非晶体的硅吸收峰，包括 ４７１
ｃｍ－１处的 Ｓｉ－Ｏ－Ｓｉ 弯曲伸缩振动吸收峰，７９３ ｃｍ－１

处的对称伸缩振动吸收峰和 １ １０７ ｃｍ－１处的反对称

伸缩振动吸收峰。 加了手性源的 Ｌ⁃Ｇｌｕ 脲醛树脂硅

胶球因为红外显色基团，与脲醛树脂硅胶球没有明

显的不同。 经过烧灼的最终产物 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球

的红外光谱，保留了硅的特征峰，并且 ２ ９００ ｃｍ－１左

图 ２　 ４ 种材料的红外光谱图
Ｆｉｇ． ２　 ＩＲ ｓｐｅｃｔｒａ ｏｆ ｔｈｅ ｆｏｕｒ ｍａｔｅｒｉａｌｓ

右峰消失，３ ５００ ｃｍ－１左右的 ＯＨ 吸收峰凸显。
２．２．３　 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球的扫描电镜分析

　 　 为进一步了解 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球的形貌特征，
对 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球进行扫描电镜（ＳＥＭ）和透射

电镜（ＴＥＭ）分析。 从图 ３ 中可以看出，Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性

硅胶球的 ＳＥＭ 图呈现出较为规整无团簇的球形外

观特征，粒径为 ３􀆰 ０ ～ ４􀆰 ５ μｍ，粒径分布较为均匀。
硅胶球表面呈现出不光滑的小颗粒状，符合堆砌硅

胶球法合成的硅胶球形貌特征。 从 ＴＥＭ 图可以看

出，Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球是由一颗一颗纳米硅胶球堆

积而成，其孔径较为均一，由于是堆积孔，孔与孔之

间的排列有交叉现象。
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图 ３　 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球的扫描电镜和透射电镜图
Ｆｉｇ． ３　 ＳＥＭ ａｎｄ ＴＥＭ ｉｍａｇｅｓ ｏｆ ｔｈｅ Ｌ⁃Ｇｌｕ

ｃｈｉｒａｌ ｓｉｌｉｃａ ｓｐｈｅｒｅｓ

２．２．４　 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球的氮气吸附测试

　 　 对 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球进行氮气吸附测试，使用

标准的 ＢＥＴ 方程对吸附数据进行分析，氮气吸附脱

附等温线和 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球孔径分布曲线见图

４。 结果表明， Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球的比表面积为

１１７􀆰 ８４４ ｍ２ ／ ｇ，孔体积为 ０􀆰 ４１１ ｃｍ３ ／ ｇ；通过等温线

的 ＢＨＪ 分析，其平均孔径为 １２􀆰 ３１２ ｎｍ。 表明 Ｌ⁃
Ｇｌｕ 手性硅胶球是一种中孔介孔硅胶，适合于一般

有机化合物的分离。
２．３　 进样量对 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球色谱柱分离性能

的影响

　 　 为了研究进样量对 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球固定相色

谱柱分离性能的影响，在相同的条件下，取 ５、１０、
１５、２０ μＬ 的 ２⁃甲基四氢呋喃⁃３⁃酮进行分析，以此研

究进样量对对映体分离的影响（见图 ５）。
　 　 随着进样量增加，２⁃甲基四氢呋喃⁃３⁃酮的峰面

积也在增加，但是保留时间没有随着进样量不同而

改变，选择性也保持稳定。 因此在不同的进样量下，
Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球固定相色谱柱能保持稳定。
２．４　 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球固定相色谱柱的重复性

　 　 为了研究 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球固定相色谱柱的重

复性，在相同的条件下，对 ｏ，ｍ，ｐ⁃甲苯胺进行 ５ 次

图 ４　 （ａ）氮气吸附脱附等温线和（ｂ）Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性
硅胶球孔径分布曲线

Ｆｉｇ． ４　 （ａ） Ｎｉｔｒｏｇｅｎ ａｄｓｏｒｐｔｉｏｎ ｄｅｓｏｒｐｔｉｏｎ ｉｓｏｔｈｅｒｍ
ａｎｄ （ ｂ） ｐｏｒｅ ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｃｕｒｖｅｓ ｏｆ Ｌ⁃Ｇｌｕ
ｃｈｉｒａｌ ｓｉｌｉｃａ ｓｐｈｅｒｅｓ

　

图 ５　 不同进样量下 ２⁃甲基四氢呋喃⁃３⁃酮的色谱图
Ｆｉｇ． ５　 Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ ｏｆ ２⁃ｍｅｔｈｙｌｔｅｔｒａｈｙｄｒｏｆｕｒａｎ⁃３⁃ｏｎｅ

ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｄｏｓａｇｅｓ

进样，色谱图见图 ６。 ｏ，ｍ，ｐ⁃甲苯胺保留时间和峰

面积的相对标准偏差 （ ＲＳＤ） 分别为 ０􀆰 ８９％ 和

３􀆰 ６７％。 该色谱柱重复性较好。
２．５　 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球固定相对于手性外消旋体

的拆分

　 　 为了检测 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球固定相对于外消旋
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图 ６　 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球固定相的重复性
Ｆｉｇ． ６　 Ｒｅｐｅａｔａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｔｈｅ Ｌ⁃Ｇｌｕ ｃｈｉｒａｌ ｓｉｌｉｃａ ｇｅｌ ｃｏｌｕｍｎ

化合物的手性拆分能力，在一定条件下，用以 Ｌ⁃Ｇｌｕ
手性硅胶球为固定相的高效色谱柱对 １５ 种手性外

消旋异构体进行拆分。

表 ２　 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球色谱柱对 １５ 种外消旋体的拆分结果
Ｔａｂｌｅ ２　 Ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｔｈｅ １５ ｒａｃｅｍａｔｅｓ ｏｎ

Ｌ⁃Ｇｌｕ ｃｈｉｒａｌ ｓｉｌｉｃａ ｇｅｌ ｓｐｈｅｒｅ ｃｈｒｏｍａｔｏ⁃
ｇｒａｐｈｉｃ ｃｏｌｕｍｎ

　

Ｒａｃｅｍａｔｅ ｋ１ ｋ２ α Ｒｓ

Ｔｒｏｇｅｒ’ｓ ｂａｓｅ ０．２１ １．４２ ６．４５ ４．７０
Ｐｒａｚｉｑｕａｎｔｅｌ ０．２４ ３．５８ １４．９３ ８．７０
Ａｍｌｏｄｉｐｉｎｅ １０．０２ １１．４６ １．１４ ０．７４
３⁃Ｂｅｎｚｙｌｏｘｙ⁃１，２⁃ｐｒｏｐａｎｅｄｉｏｌ ０．２７ ３．９４ １４．４７ ７．４４
Ｂｅｎｄｒｏｆｌｕｍｅｔｈｉａｚｉｄｅ １．９８ ４．３７ ２．２１ ０．０３
１⁃Ｐｈｅｎｙｌ⁃１⁃ｐｒｏｐａｎｏｌ ０．２６ ０．５０ １．９２ ０．８４
４⁃Ｍｅｔｈｙｌ⁃２⁃ｐｅｎｔａｎｏｌ ０．２２ ０．４９ ２．２２ １．３５
２⁃Ｃｈｌｏｒｏｐｒｏｐｉｏｎｉｃ ａｃｉｄ ０．２４ ０．４０ １．６８ ０．５９
１，２⁃Ｅｐｏｘｙｈｅｘａｎｅ ０．２０ ０．４７ ２．３２ １．５６
Ｓｔｙｒｅｎｅ ｏｘｉｄｅ ０．２２ ０．４９ ２．２０ ０．８６
３⁃Ｈｙｄｒｏｘｙ⁃２⁃ｂｕｔａｎｏｎｅ ０．２０ １．４０ ９．１６ ７．１１
２⁃Ｍｅｔｈｙｌｃｙｃｌｏｈｅｘａｎｏｎｅ ０．２１ ０．４４ ２．１２ １．１４
２⁃Ｃｈｌｏｒｏｃｙｃｌｏｈｅｘａｎｏｎｅ ０．１５ ０．５０ ３．２３ １．４０
２⁃Ｍｅｔｈｙｌｔｅｔｒａｈｙｄｒｏｆｕｒａｎ⁃３⁃ｏｎｅ ０．２０ ０．９２ ４．５３ ３．９０
Ｇｌｙｃｉｄｙｌ ｉｓｏｐｒｏｐｙｌ ｅｔｈｅｒ ０．２０ １．６４ ８．０７ ７．９０
ｋ： ｒｅｔｅｎｔｉｏｎ ｆａｃｔｏｒ； α： ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ｆａｃｔｏｒ； Ｒｓ： ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎ．

　 　 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球固定相分离效能采用保留因

子（ｋ）、分离因子（α）和分离度（Ｒｓ）来评价，色谱柱

死时间用三叔丁基苯测量。 分离结果显示，Ｌ⁃Ｇｕｌ
手性硅胶球固定相对 １５ 种外消旋体均有分离效果，
其中特罗格尔碱、吡喹酮、３⁃苄氧基⁃１，２⁃丙二醇、
１，２⁃环氧己烷、３⁃羟基⁃２⁃丁酮、２⁃甲基四氢呋喃⁃３⁃
酮、异丙基缩水甘油醚 ７ 种外消旋手性异构体能够

达到基线分离。 表 ２ 是 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球固定相对

１５ 种外消旋物质的拆分数据。
　 　 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球是一种手性介孔硅材料。 Ｌ⁃

Ｇｌｕ 为手性硅胶提供手性环境，使其具有手性孔道

和骨架，让原本没有分离性质差异的对映体产生分

离差异，从而达到分离效果；多孔结构也让外消旋体

与其内壁上的作用位点的接触面增大，使外消旋体

分配系数增大，提高了分离效率。 手性固定相和对

映体间的氢键作用对对映体也起到了拆分作用，如
上述外消旋体中氨氯地平有 Ｈ－Ｎ 键、Ｈ－Ｏ 键，３⁃苄
氧基⁃１，２⁃丙二醇有 Ｈ－Ｏ 键等，除此之外偶极相互

作用力以及范德华力也对对映体的拆分起到了

作用。
２．６　 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球固定相对于苯系位置异构

体的拆分

　 　 为了检测 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球固定相对于苯系位

置异构体的拆分能力，在一定的条件下，用 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手

性硅胶球固定相色谱柱对 １１ 种常见的苯系位置异

构体进行分离。 分离结果表明，除ｏ，ｍ，ｐ⁃苯二胺

外，Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球固定相对其余 １０ 种苯系位置

异构体均有分离效果，对于ｏ，ｍ，ｐ⁃氨基苯酚、ｏ，ｐ⁃
氯苯酚、ｏ，ｍ，ｐ⁃碘苯胺、ｏ，ｍ，ｐ⁃甲苯胺、ｏ，ｍ，ｐ⁃二
硝基苯、ｏ，ｍ，ｐ⁃氯苯胺、ｏ，ｍ，ｐ⁃硝基苯酚、ｏ，ｍ，ｐ⁃
溴苯胺达到基线分离。 表 ３ 是 １０ 种苯系位置异构

体的分离数据。

表 ３　 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球固定相对于苯系位置异构体的拆分结果
Ｔａｂｌｅ ３　 Ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｂｅｎｚｅｎｅ ｓｅｒｉｅｓ ｐｏｓｉｔｉｏｎ

ｉｓｏｍｅｒｓ ｏｎ ｔｈｅ Ｌ⁃Ｇｌｕ ｃｈｉｒａｌ ｓｉｌｉｃａ ｇｅｌ ｓｐｈｅｒｅ
ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｉｃ ｃｏｌｕｍｎ

　

Ｓａｍｐｌｅ α１，２ α２，３ Ｒｓ１，２ Ｒｓ２，３

ｏ，ｍ，ｐ⁃Ａｍｉｎｏｐｈｅｎｏｌ ２．２１ ２．０９ ５．２８ ６．０３
ｏ，ｐ⁃Ｃｈｌｏｒｏｐｈｅｎｏｌ １．８２ ／ ２．６５ ／
ｏ，ｍ，ｐ⁃Ｉｏｄｏａｎｉｌｉｎｅ ３．５１ １．４９ ３．７３ １．６５
ｏ，ｍ，ｐ⁃Ｔｏｌｕｉｄｉｎｅｓ ４．５９ ２．８１ ５．０８ ６．６７
ｏ，ｍ，ｐ⁃Ｄｉｎｉｔｒｏｂｅｎｚｅｎｅ ２．９８ ３．１９ １．６５ ５．１０
ｏ，ｍ，ｐ⁃Ｃｈｌｏｒｏａｎｉｌｉｎｅ ２．８９ １．５５ ２．７３ １．５９
ｏ，ｍ，ｐ⁃Ｎｉｔｒｏａｎｉｌｉｎｅ ２．４１ １．７３ ３．５４ ４．２３
ｏ，ｍ，ｐ⁃Ｎｉｔｒｏｐｈｅｎｏｌ １．７１ １．３２ ０．６６ ０．５５
ｏ，ｍ，ｐ⁃Ｂｒｏｍｏａｎｉｌｉｎｅｓ ２．９８ １．４６ ３．８０ １．５９
ｏ，ｐ⁃Ｎｉｔｒｏｂｒｏｍｏｂｅｎｚｅｎｅ １．３５ ／ ０．３４ ／
　 α１，２： ｔｈｅ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ｆａｃｔｏｒ ｏｆ ｔｈｅ ｆｉｒｓｔ ａｎｄ ｓｅｃｏｎｄ ｐｅａｋｓ；
α２，３： ｔｈｅ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ｆａｃｔｏｒ ｏｆ ｔｈｅ ｓｅｃｏｎｄ ａｎｄ ｔｈｉｒｄ ｐｅａｋｓ；
Ｒｓ１，２： ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｆｉｒｓｔ ａｎｄ ｓｅｃｏｎｄ ｐｅａｋｓ； Ｒｓ２，３： ｒｅｓｏｌｕ⁃
ｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｓｅｃｏｎｄ ａｎｄ ｔｈｉｒｄ ｐｅａｋｓ； ／ ： ｎｏ ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ｄｒｕｇ．

　 　 苯系位置异构体邻位、对位和间位分子的长宽

比和体积大小不一样，所以在固定相上的受力也不

一样，导致其的保留时间不同，从而使位置异构体能

够分离。 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球的多孔结构让苯系位置

异构体与其内壁上的作用位点的接触面增大，使苯

系位置异构体分配系数增大，提高了分离效率。 除
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此之外，某些异构体如氨基苯酚、硝基苯酚等的邻位

异构体形成了分子内氢键也对异构体的拆分起到了

作用。 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球固定相表现出了在分离苯

系位置异构体上的可能性。

３　 结论

　 　 通过堆砌硅珠法，以 Ｌ⁃Ｇｌｕ 为手性源，制备了 Ｌ⁃
Ｇｌｕ 手性硅胶球。 这种手性硅胶球是一种无机手性

硅胶，它弥补了部分其他手性硅胶不耐腐蚀、柱子寿

命较短、受流动相种类限制大等缺陷。 将 Ｌ⁃Ｇｌｕ 手

性硅胶球用作手性固定相，成功拆分了 １５ 种外消旋

化合物和 １０ 种苯系位置异构体，且对部分外消旋化

合物和苯系位置异构体较好的拆分效果。 实验表

明，Ｌ⁃Ｇｌｕ 手性硅胶球在手性分离方面具有良好的

可行性，或是一种低成本、制备便捷的手性无机硅胶

固定相。
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Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ， ２０１９， ３７（１２）： １２７５
谌学先， 张鹏， 何义娟， 等． 色谱， ２０１９， ３７（１２）： １２７５

［１１］ 　 Ｓｃｈｕｍａｃｈｅｒ Ｋ， Ｈｏｈｅｎｅｓｃｈｅ Ｃ Ｄ Ｆ Ｖ， Ｕｎｇｅｒ Ｋ Ｋ， ｅｔ ａｌ．
Ａｄｖ Ｍａｔｅｒ， １９９９， １１（１４）： １１９４

［１２］ 　 Ｓｈｏｐｓｏｗｉｔｚ Ｋ Ｅ， Ｑｉ Ｈ， Ｈａｍａｄ Ｗ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｎａｔｕｒｅ， ２０１０，
４６８（７３２２）： ４２２

［１３］ 　 Ｃｈｅ Ｓ， Ｌｉｕ Ｚ， Ｏｈｓｕｎａ Ｔ， ｅｔ ａｌ． Ｎａｔｕｒｅ， ２００４， ４２９（６９８９）：
２８１

［１４］ 　 Ｗｕ Ｘ Ｗ， Ｊｉｎ Ｈ， Ｌｉｕ Ｚ， ｅｔ ａｌ． Ｃｈｅｍ Ｍａｔｅｒ， ２００６， １８（２）：
２４１

［１５］ 　 Ｚｈａｎｇ Ｊ Ｈ， Ｘｉｅ Ｓ Ｍ， Ｚｈａｎｇ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ａｎａｌ Ｃｈｅｍ， ２０１４， ８６
（１９）： ９５９５

［１６］ 　 Ｌü Ｙ， Ｆｕ Ｓ Ｇ， Ｔｉａｎ Ｃ Ｒ， ｅｔ ａｌ． Ｃｈｅｍｉｓｔｒｙ Ｂｕｌｌｅｔｉｎ， ２０１８，
８２（２）： １７５
吕云， 付仕国， 田春容， 等． 化学通报， ２０１８， ８２（２）： １７５

［１７］ 　 Ｐｕ Ｑ， Ｈｅ Ｙ Ｙ， Ｙｕａｎ Ｌ Ｍ， Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａ⁃
ｐｈｙ， ２０２０， ３８（４）： ４８４
普青， 何宇雨， 袁黎明． 色谱， ２０２０， ３８（４）： ４８４

［１８］ 　 Ｓｔｏｕｔ Ｒ Ｗ， Ｃｏｘ Ｇ Ｂ， Ｏｄｉｏｒｎｅ Ｔ Ｊ． Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｉａ，
１９８７， ２４（１）： ６０２

［１９］ 　 Ａｂｅｎｏｊａｒ Ｊ， Ｔｕｔｏｒ Ｊ， Ｂａｌｌｅｓｔｅｒｏｓ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｃｏｍｐｏｓ Ｂ Ｅｎｇ，
２０１７， １２０： ４２

［２０］ 　 Ｈａｓａｎ⁃Ｎａｔｔａｊ Ｆ， Ｎｅｍａｔｚａｄｅｈ Ｍ． Ｃｏｎｓｔｒ Ｂｕｉｌｄ Ｍａｔｅｒ， ２０１７，
１３７（１５）： ５５７

［２１］ 　 Ｋａｎｇ Ｔ， Ｌｅｅ Ｊ Ｈ， Ｏｈ Ｓ Ｇ． Ｊ Ｉｎｄ Ｅｎｇ Ｃｈｅｍ， ２０１６， ４６： ２８９

·３１６·




