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摘要

共价有机骨架 (COFs ) 材料具有热稳定性好、化学稳定性高、比表面积大、孔径

可调以及结构和合成方法多样等诸多优点， 这些优点使得 COFs在分离材料领域显示

出良好的应用潜力。作为 COFs 家族的一员 ， 三嗦基共价有机聚合物 (CTPs) 由交替

的亲水性的兰嗦环和亲油性的芳香环构筑而成， 除具有 COFs 共同的优点外， CTPs 骨

架中双亲基团赋予了其亲水"亲油平衡(HLB)特性。 本论文通过控制硅胶表面连续的

Friedel-Crafts反应，制备了具有核壳结构的高效液相色谱固定相，考察了其在反相(RP )

和亲水相互作用 CHILIC ) 模式下的色谱分离性能和保留机理。论文分为三章进行阐

述:

第一章主要介绍了 CTPs 作为 COFs 家族的新成员近年来的研究进展，以及液相

色谱固定桶的发展现状， 随后介绍了 COFs 在液相色谱固定相中的应用 ， 并对论文的

选题意义及主要研究内容做了阐述。

第二章以氨基硅胶为基底，通过连续 Friedel-Crafts 反应将三聚氨氯和三苯基苯包

覆在硅胶表面得到一种具有核壳结构的固定相 Si02@CTPcc押B ， 通过控制反应投料比

获得三种不同壳层厚度的材料。 对其进行一系列表征，并考察了该固定捆的色谱性能，

Si02@CTPCC-TPB 固定相不仅能够在反相模式下分离单取代苯、苯肢类物质、多环芳;隆

( p址Is) 和位置异构体，还可以在亲水模式下分离核背和碱基等化合物， 具有

RPIHILIC 混合模式， 研究发现 CTPCC-TPB能够为溶质提供多种作用位点，通过疏水、

氢键、 π-π、电子转移等多种作用力识别洛质客体。同时考察了该固定相的重复性、 稳

定性以及热力学性能。

由于与芳香化合物之间的怀冗相互作用 ， Si02@CTPcC-TPB对芳香化合物的保留较

强，同时 CTPCC-TPB极性基因数目较少造成了其亲水性不强， 第三章以氮原子数更多

的七嗦环和苯环数目更少的联苯作为有机砌块， 采用类似的方法制备了一种新型固定

相 Si02@CHPCy础。研究发现该固定相同样具有 RP/HILIC 混合模式。为了对比

S创iOα2@CαHPCy-DB 与 S创iOα2@CTP氏cc-押B 的亲水性，考察了胞啼咙和尿略跪在两种色谱柱上
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的分离，结果表明 Si02@CHPCy-DB 与 Si02@CTPcC-TPB2 均具有亲水行为， 且不同流动

相下二者的亲水性呈现出强弱交沓的现象。

关键词 : 三嗦基共价有机聚合物: 色谱固定相: 核壳结构: 反相/亲水混合模式。
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Covalent organic 仕amework (COFs) have many advantages such as high thermal and 

chemical stability, large specific surface area, adjustable pore size, various struc阳res and 

synthesis methods. These advantages make COFs show good application potentials in the 

field of separation. As the member of the COFs family, triazine-based covalent organic 

polymers (CTPs) are constructed of alternating hydrophilic triazine rings and lipophil ic 

aromatic rings. In addition to the common advantages of COFs, the amphiphilic groups in 

the CTPs endow its hydrophilic-lipophilic balance (HLB) properties. In this article, by 

controlling the continuous Friedel-Crafts reactions on the surf注ce of silica, a high 

performance liquid chromatography stationary phase with core-shell structure was prepared, 

its chromatographic separation performance and retention mechanism in reverse phase(RP) 

and hydrophilic interaction(HILIC) mode were investigated. The article was divided into 

three chapters: 

The research progress of CTPs as the member of the COFs family and the development 

status of liquid chromatography stationary phases were introducted in the first chapter, the 

materials have been widely usedl in chromatography stationary phases with the continuous 

development of COFs, then the significance of the topic selection and the main research 

content were discussed. 

In the second chapter, the triazine-based chromatography stationary phase 

Si02@CTPcC-TPB with core-shel1 strucωre was synthesized by coating cyanuric chloride and 

1,3,5-triphenylbenzene on the surface of amino silica though continuous Friedel-Crafts 

reaction. The stationary phases of three shell thicknesses were obtained by controlling the 

feed ratio. A series of characterizations were carried out and the chromatographic 

performance of the stationary phase was investigated. It was found that the stationary phase 

could not only separate mono-substituted benzenes, anilines, polycyclic aromatic 

hydrocarbons (PAHs) and aromatic positional isomers, but also separated nucleoside and 

nucleic bases in the hydrophilic mode, which had RP庄ULIC mixed mode. Th巳 study found 
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that CTPCC-TPB could provide a variety of action sites for the solute, and recognized the 

solute guest through various forces such as hydrophobicity, hydrogen bonding， π-π， and 

electron transferr, etc. The repeatability, stability and thermodynamic properties of the 

stationary phase were also investigated. 

Due to more aromatic and fewer polar moieties on Si02@CTPcC-TPB, it had stronger 

retention for aromatics but weaker retention for polar compounds. A new stationary phase 

Si0 2@CHPCy-DB was prepared by the similar method which used heptazine rings with more 

nitrogen atoms and diphenyl with fewer benzene rings as organic building blocks in the third 

chapter. The study of Si02@CTPcC-TPB with chromatographic performance indicated that the 

stationary phase had PR/HILIC mixed mode. In order to compare the hydrophilicity of 

Si02@CHPCy-DB and Si02@CTPcc-n吧， the separation of cytosine and uracil on two columns 

was investigated. The results showed that both Si02@CHPCy-DB and Si02@CTPcc押B2 all 

had good hydrophilici町， and the hydrophilicity of the two phases showed the phenomenon 

of altemating strength and weakness under different mobile phases. 

Key words: triazine-based covalent organic polymers; chromatography stationary phase; 

core-shell structure; reverse phase/hydrophilic mixed mode. 
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1 绪论

1. 1 共价有机骨架

共价有机骨架 CCOFs) 是由 C、 0、 N、 B 等元素组成的新型材料， 近年来， COFs 

凭借自身优势跻身于多孔材料领域的研究前沿[ 11 0 COFs 热稳定性和化学稳定性高， 比

表面积大， 材料孔隙率高， 功能可控， 孔道结构可以永久开放且合成的方法多种多样，

在气体吸附、催化、 传感和分离分析等多个领域应用广泛(2) 。 近年来新型共价骨架的

不断开发，使得 COFs 材料的队伍不断壮大， 展现出蓬勃的生命力和巨大的应用前景，

COFs 大致可以分为含棚共价有机骨架， 亚胶基共价有机骨架以及三嗦基共价有机骨

架等。

1.1. 1 含棚共价有机骨架

Yaghi 等人[31在 2005 年将 1 ，4-苯二棚酸 CBDBA) 通过自身脱水缩合得到第一个共

价有机网络聚合物 COF斗， 随后又通过 2，3，6，7， 10， 11 -六进基三苯(田-1TP ) 与 BDBA

脱水缩合合成了 COF-5 C 图 1-1) , COF-l 和 COF-5 材料的成功合成开启了共价布机

骨架材料的新篇章。 2011 年， Spitl町等(4)将 BDBA 以 4月-二苯并丁二烘双棚酸 CDPB )

替代得到 HHTP-DPB COF，该材料的孔径为 4.7 nm ， 是当时孔径最大的二维 COF。

飞

4 气。JPAeo:〕
bJS:;;:ba 。矿 YY

已占 3 3 
矿。、AGAJI立飞ρ令: ddb J 

γ 61，41 0l VO.。、 huol l 、r

9 o1f 
K 

COf-1 COI'-5 

图 1-1 COF-l 与 COF-5 的结构
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2007 年 ， Yaghi 课题组[5]成功构建出两种结构不同的三维含棚共价材料 COF-I02

和 COF-l03 ， 自此 ， COFs 材料由二维平面结构发展到三维立体结构 。 COF-l02 和

COF-l03 具有较高的热稳定性， 且比表面积远远大于传统的二维 COFs ， 分别为 3472

m2/g *0 4210 m2/g。

2012 年 ， Zheng 等巧妙地利用杯芳短盼与 BDBA脱水缩合形成棚酸酷的方法合成

了 CTC-COF。该小组首次将杯芳;怪类骨架引入到 COFs 材料，所制备的 CTC-COF 比

由平面单元构建的 COF-5 具有更大的比表面积 ( 1710m2/g) [6J o 2011 年 ， Jiang 课题

组[7]将叠氮单元固定到 COFs 中作为活性位点，通过"Click"反应将不同的官能团号|入

到 COF-5 材料，从而实现 COFs 孔壁上有机基因功能化的可控操作，为 COFs 功能化

提供了可能。

Dichtel 等[8]以单层石墨烯 (SLG) 为支撑将六控基苯并菲与 BDBA 为底物附着在

SLG 上生成二维 COF膜。与 COF粉末相比，这种层状薄膜显示出更高的结晶度，这

一发现使得 COF 膜在基质上的生长过程能够被更清晰的观察到，有利于更直观的研究

影响薄膜成核和生长的因素。 2017 年 ， Bane甘ee[9]采用自下而上的界面结晶策略制备

COF 薄膜。 以液.液界面作为衬底，同时控制框架结构的结晶和形态， 在没有任何支

撑的情况下独立生长成膜，所制备的 Tp-Bpy 膜具有高化学稳定性和热稳定性， 并表

现出卓越的潜剂渗透性和溶质排斥性能。

为了提高棚类 COFs 的稳定性， John[ I O)小组对 COFs 进行烧基化修饰， 与未;院基

化的骨架材料相比， 漫入水性介质后 ， 炕基化的 COFs 的孔隙率降低了约 25% ， 未炕

基化的 COFs 几乎被完全水解而失去了所有孔隙率， 同时在材料的结晶度上也观察到

相似的趋势，表明;皖基化的 COFs 材料稳定性在一定程度上增强。

1 .1.2 亚胶基共价有机骨架

2009 年 ， Yaghi 课题组[1 1 ]合成的亚服键连接的 COF-300 展现出了更好的化学稳定

性和热稳定性。在 4900C的温度下显示出热稳定性， 并具有大的比表面积 (1360 m2/g) 

和永久孔隙率，这种亚服键连接方式合成的 COFs 有效解决了棚酸类材料易分解的问

题。 随后报道了酌阱与航基苯缩合合成 COF-42 和 COF-43[ 121 ， 两种材料都具有高度的

晶型和出色的化学稳定性、热稳定性， 并且具有永久多孔的特点，这一研究扩大了新
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兴多孔材料的类别和应用范围。

Banerjee 等[13]通过席夫碱反应合成了具有晶型的功能性骨架 Tp-Azo 和 Tp-StbC 图

1-2 ) ，两种 COFs 均显示出预期的酣-烯胶形式，在沸水、 酸性和碱性介质中具有很高

的稳定性。 Tp-Azo 中 H3P04 掺杂导致酸在多孔骨架中固定化， 有助于在含水状态和无

水状态中的质子传导。 Yan 课题组成功制备了具有更多开放位点和更大比表面积的三

维多孔结晶聚酌亚胶共价有机骨架 PI-COFs[14]。这些 PI-COFs 具有非穿透或互穿结构，

在 4500C 均显示出 良好的热稳定性，比表面积大于 2403 m2倍， 还显示出高的负载量和

良好的药物缓释功能。
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图 1-2 Tp-Azo 和 Tp-Stb 的结构

ZhangL I 51将具有亚肢键或萨酬肢键的 COFs 集成到 3D打印材料中 ， 通过限制 COFs

形成过程中亚肢的缩聚程度以及无定形到结晶的转化， 制备出的 COFs 3D 打印材料具

有高结晶度、高比表面积、 良好的结构完整性和强大的机械稳定性，此方法为开发具

有复杂 3D 宏观结构的 COFs 提供思路， 拓宽了 3D 打印材料的范围。最近一种新的光
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催化的 Pt C II ) 配合物通过单体截短策略共价连接到亚胶基分层共价有机骨架结构中，

所得的 Pt@COF 具有很强的光催化活性[ 1 6] 。

1.2 三日秦基共价有机骨架

作为 COFs 家族中的一员 ， 三嗦基共价有机骨架 CCTFs) 具有刚性共辄芳族网状

结构、 高热稳定性和化学稳定性以及高孔隙率等优点， 且合成原料便宜易得， 氮含量

高， 具有一定的亲水性， 自合成以来成为最受欢迎的多孔有机聚合物之一， 已成功应

用于气体吸附、 废水净化、 药物缓释、 光电传感、超电容和非均相催化等多个领域。

目前已经报道的 CTFs 有晶型和无序非晶型两种结构， 合成 CTFs 的方法有传统的离子

热/溶剂热法、 Friedel-Crafts 反应等，以及最近报道的 Knoevenagel/Aldol 缩合法。

1.2.1 离子热/溶剂热法合成 CTFs

2008 年 Thomas[ 1 7]首次报道了对苯二腊通过熔融 ZnCh 中的离子热三聚反应合成

高稳定性的三嗦基共价骨架 CTF- l C 图 1-3) ，所制备的 CTF- 1 具有层与层平行堆积

CAA) 的晶型结袍， 表现出比棚类 COFs 更好的稳定性。 2013 年， 该课题组通过 1 ，3，5-

三氨基苯单体合成 CTF-0[18J ， 研究发现 CTFs-O 的结构和孔隙率受反应物的投料比以

及反应时间和温度等因素影响。

/
「
O
入认

同

罔 1-3 CTF-I 的合成
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Bhaumik等用二乙烯基苯和 2.4.6-三烯丙氧-1.3.5-三嗦在溶剂热条件下合成了三嗦

基的 PDVBTT-l [19] ， 在各种取代的芳族膛， 丙二脂和活性盼之间的碱催化反应中都显

示出良好的催化活性。此外， Li(20, 21)在溶剂热条件下， 通过水合阱分别与 1 ，3，5-三甲

酌苯和 1 ，3 ，5-三甲毗基问苯三盼缩合反应合成了嗦基聚合物 ACOF-l 和 COF-JLU2 o

Hug 合成的 biby-CTFs(22)为多种过渡金属离子提供特定且牢固的结合位点， 预示着使

用载有金属的 CTFs 作为带有均相型活性位点的非均相催化剂的广泛使用 。

2010 年 ， Qiu 等问提出微波辅助离子热法合成三嗦共价微孔聚合物， 该材料表现

为无定形结构，相较于传统离子热方法， 微波反应法在缩减反应时间的同时提高了材

料的微孔性。 2016 年， Zhao 等[24]在溶剂热条件下通过席夫碱反应得到 N-COF，该富

氮结构的 CTFs 晶体为 AB 堆积， 具有较高的比表面积并且对 C02肘2显示出良好的吸

附选择性。

为了避免 ZnCh的污染和高温条件下腊基单体 C-H 键的分解和碳化， Cooper[25]采

用三氟甲磺酸 CTFM创作为催化剂， 室温条件微波辅助得到一系列具有荧光特性的

无定形材料。而 Kaskel 等人使用 ZnCb与各种碱金属氯化物的二元混合物作为盐模板，

并结合了改进的温度方案合成了具有等级孔结构的共价三嗦材料 CTF斗，该材料的孔

隙率增大， 具有高达 2.] cm3恒的总孔体积[26] 。

1.2.2 Friedel-Crafts 反应合成 CTFs

离子热反应作为一种较为经典的 CTFs 合成方法，该方法所需条件苛刻， 在高温

密闭体系下完成。 为了克服这些问题， 一种新的方法被开发， 即使用三聚氨氯与富电

子的芳香环作为构筑单元， AICb作催化剂的 Friedel-Crafts 反应来合成 CTPs 材料，该

反应条件温和 ， 合成步骤简单，原料绿色经济。

Chang 等[27]通过 Friedel-Cra缸反应将三聚氨氯与苯 、 联苯和三联苯为单体构筑

CTFs ， 结果表明，合成的多孔材料具有大比表面积， 对 C02有很好的吸附能力。 Xiong

等[28]以甲炕磺酸作催化剂通过 Friedel-Cra也 反应制备三嗦基 NOP 系列(图 1-4 ) ， 合

成的材料在气体吸附和分离方面具有潜在应用 。

WU(29)分别以牒烯、螺二药与三聚氨氯为单体构建具有永久孔隙率的高性能材料，

并通过调控芳香单体的量调节 Scholl 偶联反应进而调控材料的多孔性和气体吸附性
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能。 2016 年 ， Huh 等(30)通过 Friedel-Crafts 反应合成了具有高比表面积的微孔三嗦聚合

物，超声处理获得的纳米级 NCTP 在生理溶液中显示出优异的分散性，可以用作药物

输送和生物成像的新平台， 在疾病诊断和治疗中具有潜在的应用前景。

J:' 

ofγy 
/λ"人。dN儿

人 [1 _ 

rI G。如 τ s 吐
σ乃)v ttN ~ 0 r-=\ NP ~ 
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图 1-4 NOPs 的合成

Dey[3l)等通过 Friedel-Crafts 反应合成了两个分别带有三茂铁 CTPC ) 和药 CFL )

的微孔共价三嗦骨架 CTF-TPC 和 CTF-FL. 二者均具有出色的 C02吸附能力， 最高可

达 4.24 mmollg Q Gengl32)制备了以四苯基瞎盼为主链的三嗦共价有机框架 TTPT，这是

基于囚苯基H塞盼的共价三嗦聚合物的首次报道， 该材料凭借大的比表面积和强荧光特

性对邻硝基苯盼显示出高灵敏度和高选择性。

1.2.3 Knoevenagel/ Aldol 缩合合成 CTFs

为了获得晶型的 CTFs 并提高其结晶度， 一种方案是使用 C=C 键构建 CTFs 的框

架。2019 年 ， Krishnaraj 提出一种将反 3-己烯二腊作为单体的新型三嗦骨架 hexene-CTF

(图 1-5 )的合成策略， 并将其用于乙:块/甲:院和乙烯/甲:民的高效分离。 hexene-CTF 中

不饱和双键的存在增强了π4相互作用，霄'架与乙烯、 乙:快的不饱和双键和三键的相互

作用增强，坚固的结构和更高的氮含量使烯怪官能化的 CTFs 成为乙烘和乙烯选择性

吸附的理想材料[33] 。



河南工业大学硕士研究生学位论文 第 7页

/气d鸟飞 u 
鸭宫 、， 、，

气/
、母、 N

VYJ\沪~

J 
lyγ外人~

J 
图 1-5 hexene-CTF 的合成

报道中构建乙烯基 CTFs 的方法还包括三嗦与芳族自辈的 Knoevenagel/Aldol 缩合。

Yaghi 通过 Aldol 缩合将 2儿6-三甲基斗，3 ，5-三嗦 CTMT) 和 4，4'联苯二甲瞪 CBPDA )

连接 ， 制得了第一个未取代烯:怪连接的共价有机骨架 COF-701 C 图 1-6 ) (34)。随后 Tomas

和 Zhang 等通过 TMT 与不同的芳族自查缩合得到了二维晶型的 V-COF-l 和 V-COF-2[35)

以及蜂窝状多孔结构的 g-C18N3 -COF~g-C33N3-COF[36J 。

人
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图 1-6 COF-701 的合成

这种具有新型连接的高度功能化的全共扼共价有机骨架作为一个新兴领域受到研

究者的广泛关注。 Yang[37J通过酸催化的 Aldol 反应设计并合成了 Sp2_C 二维 COF

CTTO-COF) , ITO-COF 被证明是一种光敏半导体，这种烯;怪连接的功能化 COFs， 在

光催化方面有很大的潜力。 Sun 等(38)在室温下合成三氟甲基共价有机骨架 CCF3-COF)

用于固相微萃取 CSPME) 来萃取牛奶中的全氟和多氟炕基化合物。 Zhao 选择与 g-C3N4
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片段相似结构的 2人6-三 ( 4 甲酌基苯基) 斗 ，3 ，5-三嗦 (TFPT ) 构造共辄三嗦基材料

TP-COF 并探索其光催化性能。 TP-COF 被证明为 AA 堆积结构 ， 是一种出色的半导体

材料， 这种新颖的 Sp2_C 共韧的 TP-COF 表现出前所未有的辅酶再生功能，可以在短

时间内显著提高 L-谷氨酸的合成[39] 。

g-C3N4 (类石墨相氮化碳〉是一种近似石墨烯的平面二维片层结构， 有两种基本

单元， 分别以三嚓环和七嗦环(3-s-三嗦环〉为基本结构单元无限延伸形成网状结构

(图 1 -7 ) , g-C3N4具有独特的电子结构和良好的稳定性， C 原子与 N 原子形成的大

p-共辄体系使其在光学、 电化学以及催化等相关领域表现出色[40] 。

人
λ人

\ 人人 Å../'
~~ ~~ 
入人入人

\人入人人人人/

图 1-7 g-C3N4的结构

Michael 基于 1 ，4-芳基 ， 4，4-联苯和 1 ，3-芳基分别合成含三嗦和甲腊官能团的单休，

通过热诱导自动缩合合成三种七嗦基 2D层状聚合物骨架 HBF- l， HBF-2 和 HBF-3 。

该方法将有机结构单元纯粹通过强共价键结合的方式连接成有序聚合物，为基于七嗦

单元的常规二维聚合物的合成提供新途径[41] 0 Thomas 和 Kailasam(421将 g-C3N4与微孔

聚合物结合在一起获得七嗦基微孔聚合物，使其在氮化碳的基础上比表面积增大且孔

隙率升高。

目前文献中仅有少数有关七嗦基共价聚合物的报道， Zhang 以三氯七嗦 (Cy) 和

服嗦 ( Pip ) 为基本单元合成一种高氮含量的七嗦共价聚合物 CCy-pip ) C 图 1-8) , 

该材料到. C02有很好的吸附能力和高选择性，还可以用作 Knoevenagel 反应的非均相

催化剂[43]。随后该课题组通过将 Pd ( OAc) 2 固定在富氮的 Cy-pip 上合成一种新的非

均相钝催化剂[料10 XU[45J合成了一种光催化剂 POP-HE，可用于可见光诱导下催化苯甲
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醇选择性氧化为苯甲醋。 Sharma[46)首次合成了一种七嗦微孔聚合物传感器，用于室温

条件下环境中氨的检测，该设备有望通过呼吸分析和环境监测来诊断疾病。

札 ，/\ /=<之
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图 1-8 Cy-pip 的合成

1.3 液相色谱固定相

己高效液相色谱 CHPLC) 具有速度快、 效率高、选择性高、 灵敏度高等优点，

被广泛地用作研究、 制造、 临床测试和诊断的必要分析工具[47)。固定相作为色谱分离

的核心， 是建立和发展各种高效液相色谱分离模型的基础， 对色谱分离起着至关重要

的作用。随着色谱技术的发展和完善，新型色谱填料的开发受到广泛关注。

1.3.1 混合模式色谱固定相

小分子化合物在 HPLC 上的分离主要基于单一模式分配机制。但是， 与代谢组学、

药理学、环境毒理学和其他研究领域相关的分析样品通常同时包含多种极性和非极性

样品 ， 在这种复杂的分离系统中 ， 传统的固定相遇到了很大挑战， 单一模式下通常无

法提供适当的保留和分离选择性，难以满足分离分析的要求， 混合模式色谱 (MMC)

应运而生。 MMC 是指在固定相与样品之间能实现多种相互作用的一种色谱模式。由

于 MMC 中多种相互作用力的存在，通过选择合适的色谱方法， 可以在一种固定相上

通过多种相互作用力共同作用而实现样品中复杂组分的一次性分离[48] 。

复杂体系的分离通常需要两根甚至多根色谱柱来实现，最初人们采用多根色谱柱

串联来达到分离目的(49]。这种多维色谱技术能够满足要求， 实现高通量以及蛋白组学
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的分析， 但多维色谱系统存在着操作复杂、溶剂用量损耗大且流动相兼容性差等问题

[50]。随后将两种或两种以上具有不同分离机理的固定相装填在一根色谱柱中来分离复

杂样品。 1995 年， Walshe 将强阳离子交换 (SCX) 和 C I 8 填料装填在一根色谱柱中，

发现该色谱柱表现出两相的色谱特性，具有双重保留机制[511 0 Wolters 将强阳离子交换

树脂 CSCX) 和反相填料整合在双相色谱柱中，与电喷雾电离串联质谱相结合，该方

法能够鉴定具有一定功能和物理类别的蛋白质，改善了蛋白质组的整体分析:(52J 。

在固定相表面键合具有不同分离机理的官能团，将其装填在色谱柱中得到的

MMC 具有较高的选择性、 卓越的负载容量，此外， MMC 还可以降低分析成本， 提高

分离效率，成为目前研究的热点。 MMC 具有多种色谱配休，可提供多重相互作用力，

从而提高了对理化特性差异很大的复杂混合物的分离选择性[53 ， 54] 0 XUl53]合成了含有伯

肢和叔肢基团的新型固定相，结果显示该固定相对不同种类的溶质具有亲水相互作用 ，

离子交换或混合模式保留机制。 Li 等合成一种新的树枝状聚合物改性的二氧化硅

CDPS) 固定相 ， 根据溶质结构和流动相组成，苯环与支链上的季接或叔肢以及支链

中嵌入的极性官能团的结合产生了疏水作用、静电作用和亲水性相互作用，使得该固

定相不仅实现了多环芳煌的分离，还可以分离碱性，中性和酸性分子以及核昔类物质

(图 J -9) (54]。目前 ， 己经报道的 MMC 大致有反相/亲水 CRP/HlLlC) 、反相/离子交

换 CRP/IEC) 、 亲水/离子交换(HILlC/lEC )以及三相混合模式色谱。

心。八〈片
砾。 可如叭叫 二"明叫…F￡注:三…J Gi》，〈千γ""o~o心〉

~ 10"I.n.. 110"C .......,-0. 80"C 

。lλ〈λ〉

也

图 )-9 三相混合模式固定相

亲水色谱 CHILIC) 自 1990 年由 Alpert[55]首次提出以来，因其对强极性化合物和

亲水化合物有很好的保留和分离选择性在药物分析、代谢组学、蛋白质组学等领域得
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到广泛应用[56]。 旧模式是盯LC 中使用最为广泛的液相色谱模式，以甲醇(乙腊) I 

水为流动相， 在疏水性化合物的分离中具有较大优势。 HJLlC 与 RPLC 流动相体系相

似，使用水/有机溶剂(通常是乙腊)作为流动相，其中乙脂含量一般大于 60%， HILJC 

在极性化合物的分离中展现出极大优势。在分离机理上， RP 色谱上化合物随着流动相

中水的比例增大保留时间逐渐增大， HILIC 的分离机理与 RPLC 完全不同 ， HILIC 色

谱随乙腊含量的增加化合物的保留增强，两者的分离具有很好的正交性。

RP/HILIC 混合模式固定相作为混合模式色谱常见的一种固定相，该固定相上既含

有疏水基团又有亲水基团， 完美的结合了 RP 和 HlLIC 两种模式的优点 ， 使得极性化

合物和非极性化合物在短时间内实现快速高效分离[57， 581 0 Guo 等通过点击化学将非环

糊精固定在二氧化硅表面上，从而制备了天然的β环糊精固定相，用于核昔和寡糖的

RPIHILIC 混合模式分离[571 0 Zhou 等制备了基于多巴肢的树枝状大分子固定相， 使用

RP 或 HILIC 模式可以很好地分离疏水性化合物和极性分析物[58)。

盯/HILIC 混合模式固定相因其出色的分离性能得到了广泛关注和不断发展[纱，60) 。

Zhang 等[59)制备了一种多投基化合物键合的新型 RPIHILIC 混合模式固定相， 当流动

相中水的比例由 5%开始增大时， 6 种中药组分的保留逐渐减小，体现出典型的 HILIC

保留特征，随着水的比例继续增加，溶质的保留时间随之增大，保留转变为 RP保留

机理。在整个流动相变化范围内，溶质的保留呈"V"形曲线，该固定相属于典型的

RP/HILlC 混合模式色谱。

Aral 等在苯环中嵌入酌胶基以开发新型的固定相，在该固定相中，极性基团为末

端的酿肢基， 而苯基和烧基为非极性基团。该固定相在 HJLIC 模式下能够很好的分离

核音， 在反相条件下实现了七种盼类化合物的最佳分离[601 0 Bo 通过逐步表面引发原子

转移自由基聚合CSI-ATRP )合成了 RP/HILIC 混合模式固定相， 改变聚合体系中 DOMA

与 HEMA 的比例可以控制 CI2和进基官能团的接枝量，这个结果表明通过简单地调节

功能单体的比例可以为固定相提供灵活的选择性[611 0RP/HILIC 混合模式固定相的发展

为极性和非极性复杂基质的样品分离提供了帮助，同时也推动了新型色谱固定相的研

究和发展。
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1.3.2 核壳型色谱固定相

填充柱是高效液相色谱日常分析检测中常用的色谱柱， 其中硅胶微球又是最常用

的填充柱材料，多孔硅胶微球具有较大的比表面积，增加了分析物与固定相作用位点，

因此被广泛应用于色谱填料中 。 同时 ， 色谱填料的粒径会影响分析物的检测和分离效

率。单分散多孔硅胶材料粒径越小，其色i普分离效果越好，但随之而来的是更高的柱

压， 目前应用较为广泛的常规色谱柱的填料尺寸为 3-10μm(62) 。

核壳固定相的概念最早由 Horváth 在 1960 年首次提出(63)。 核-壳球形颗粒由二氧

化硅核和多孔壳层组成，如图 l-10 所示。核壳微粒独特的结构组成使其具备卓越的色

谱分离性能，近年来， 核-亮型硅胶材料由于兼有高流速和低背压的特点被广泛应用到

色谱固定相中 。 Fekete 合成了一种粒径为 2.5 μm 的 C4炕基链修饰的球上球 (SOS ) 二

氧化硅颗粒用于固定相填料， 该固定相能够很好的分离生物分子，还可以用于商业单

克隆抗体 (mAb ) 和抗体-药物偶联物 (ADC) 样品的分离[64) 0 Brice 评估了整体柱、

核壳材料和亚 2 μm 材料，三种色谱柱填料，发现 2.7μm 的硅胶核壳微球( 1.7μm 的核

和 0.5μm 的多孔薄层壳) ，其有效的色谱分离能力接近 2 μm 的材料，而其所产生的

柱压与 3 μm 的颗粒相似[65J 。

图 1-10 5μm 核壳材料的结构

核-壳型颗粒作为填充材料的优点在于更小的孔隙体积减少了纵向扩散引起的体

积扩展，较短的扩散路径长度导致传质速度变快。 核-壳型材料的硅核町以提供规整而

均匀的球形外观、可控的粒径分布以及优异的机械强度，大比表面积的壳层有机骨架

提供分离所需的快速传质和相互作用力，而且多孔壳的厚度对溶质的保留以及分离效

率都有很大的影响[66]。由于具有上述优点， 核-壳型颗粒自发展以来， 在 HPLC 中应用
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广泛， 例如 Gritti[67]制备的新型核壳固定相 Kinetex-C l 8对蛋臼质(例如膜岛素和溶菌酶)

表现出很好的分离效果。Lucy[68]将碳纳米粒子与核-壳二氧化硅结合在一起合成了杂化

碳，二氧化硅固定相， 该杂化 HILIC 固定相可以实现竣酸盐、盼和药物的快速高效分离。

随着材料化学和分离科学的交叉发展，以多孔材料为壳层的核-壳型颗粒成为色谱

固定相的研究热点。大比表面积、高孔隙率、高形状选择性和多个活性位点的独特特

征使得多孔材料例如金属有机骨架 CMOFs) 、 COFs 等被广泛应用到 HPLC 固定相 。

这些新型多孔材料与核壳材料结合制备出的核壳型色谱固定相展现出其独特的优势和

魅力， 受到研究者的广泛关注[69-74J。例如， Zhang 等将 sos 形态的二氧化硅微球用作

ZIF-8 纳米晶体成核和生长的载体制备了 SOS@ZIF-8微球，并将其用于旧LC 固定相，

SOS@ZJF-8 柱与芳族化合物之间基于π4相互作用从而实现了芳族化合物在固定相上

的分离[69] 。

基于核壳填料在反相和亲水模式下优异的分离性能以及多孔材料在分离分析中的

应用 ， Li 制备了单分散核壳型 UiO-67@Si02材料，并将其用于回LC 分析， 结果表明

UiO-67@Si02 固定相具有 RPIHILlC 混合模式， 对疏水'性(苯肢 ， 炕基苯和多环芳;怪)

和亲水性(硫服)化合物的分离显示出灵活的选择性[75] 。

1.3.3 COFs 在色谱固定相中的应用

以共价键连接的 COFs 因其良好的热稳定性、 化学稳定性以及较低的骨架密度而

得到广泛关注和发展， COFs 配体间通过共价键连接， 较强的键能不仅能够保持材料

内部的孔道结构， 有利于快速的传质和扩散过程， 而且使得该材料具有良好的稳定性，

其多样的化学结构为溶质分子分离提供了选择作用力。近年来 COFs 在分析化学领域

尤其是色谱分离中显示出良好的应用潜力(76， 77] ， 表 1-1 总结了 COFs 近年来在 HPLC

分离中的应用。

2015 年 ， Yan 及其同事(78]首次报道了一种球形 TpBD COF材料用于毛细管气相色

谱固定相。随后 COFs 用于色谱固定相的报道不断增加 ， 由于 COFs 材料多为亚微米

尺寸， 且粒径分布不均匀 ， 这可能导致色谱柱柱效降低和柱压升高。 Liu[79J等制备的

COFs 整体柱克服了这些缺点，具有良好的均匀性和高的柱效，能够很好的分离小分

子物质，同时也展示了 COFs 在色谱固定相中的应用潜力。
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随后，将 COFs 与核壳材料结合成为开发色谱固定捆的方向之一。 2017 年 ， Wang 

等利用原位生长策略合成以 Si02-NH2 为核， TpBD 为壳层的 TpBD@Si021敖球用于

HPLC 固定相，该固定相对酸性、中性和碱性分子均显示出良好的选择性和重现性[80]。

同年 ， Zhao[8lJ将三嗦基共价骨架包覆在 Si02表面制得 CTF@Si02 固定相， 该色谐柱可

以实现单取代苯、 PAHs 和极性化合物的高选择性分离。 2018 年， Wang 将 COF5 修饰

到硅胶颗粒上获得 Si02@COF5 固定相用于 HPLC 分离，包覆在 Si02表面的 CO日 亮

层克服了 COFs 亚微米尺寸带来的不规则形态和高柱压的缺点， 结果表明所制备的固

定相显示出对炕基苯、 P址fs、苯胶、 苯乙嗣、 苯甲酸和经基苯乙自同异构体的优异选择

性， Si02@CO日 固定相的成功制备为复杂样品的分离分析提供新的方法和思路[82]。

从 COFs 用于整体柱到与核壳材料结合， COFs 材料在色谱分离中的应用日益增

多。 2018 年 Han[83]等首次采用"自下而上法"合成手性 COFs 固定相， 该材料特殊的三

维结构和优异的尺寸排阻效应在手性识别中起到了重要作用 ， 结果显示所制备的手性

柱对外消旋醇具有很好的拆分效果，为高效设计合成微孔 COFs 提供了参考，并进一

步推动了 COFs 的发展。

文献中关于手性 COFs 负载于 Si02表面用于 HPLC分离手性化合物的报道也在不

断增加 ， 例如 Zhang 等[84]将制备的球形 BtaMth@Si02手性固定相成功用于几组位置异

构体和}I顶反异构体的分离。 这项工作首次证明了航阱连接的于性 COF-Si02复合物作

为 HPLC 新型固定相在分离位置异构体和}I顶反异构体等手性化合物中的巨大潜力。

2018 年， Qian等[85]采用层层自组装的方式以 COF-300为模板制备了 3D 的 COF@Si02 ，

并用于 HPLC 固定相实现了硝基苯盼、硝基苯胶、氨基盼等位置异构体的高边择性分

离。 2018 年，混合模式的 COFs 色谱固定相被报道， Zhang[86]通过将一系列生物分子

(氨基酸，肤， 酶〉共价固定在非手性的 COFs 中，通过这种方式将手性富集到材料

中使得该材料不仅保留了生物分子原有的手性及活性，还可以保证良好的分散性。该

手性 COFs 材料填充的色谱柱可用于正相和反相等多种色谱模式下药物、 氨基酸等手

性分子的高选择性分离，促进了 COFs 材料在手性分离中的广泛应用。2019 年， Chen[87] 

通过原位生长策略成功制备的新型多模式固定相 COF-300@Si02，具有反相、正相以

及亲水三相混合模式色谱性能，这项工作表明基于 COFs 的色谱固定相在色谱分离中

具有巨大的应用价值。
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表 1-1 COFs 在高效液相色谱固定相中的应用

固定相 COFs BET 分析物 色谱 作用力 文

类型 (m2/g) 模式 献

TpPa-MA-co-EDIv队 亚胶基 224 PAHs ， 苯盼， 苯肢， 非 RP 疏水， π·π [79] 

国体抗炎药和苯并瞌吩 和氢链'作用

TpBD@Si02 亚服基 385 中性，酸性和 RP i;，fL水平日π·π作用 [80] 

碱性化合物

CTF@Si02 二l喋基 359 单取代苯 ， p址15 ， RP 疏水， π，π， [81 ] 

盼，苯j蓝 偶极.偶极和氢

键作用

Si0 2@COF5 明l基 374 炕基苯， PAHs ， 苯肢， RP 疏水， π·π作用 [82] 

苯乙酣， 苯甲自主

和经基苯乙酣

CCOF5/CCOF6 亚肢基 655/613 外消旋醉 NP 对映选择性 [83] 

拆分

BtaMth@Si0 2 毗阱 位置异构体和 RP斤..fP 疏水， 对映选择 [84] 

)1顶.反异构体 性拆分

COF-300@Si02 亚Jl主基 431 苯同系物， p址fs ， RP 疏水， π·π和范 [85] 

取代苯和位置异构体 德华作用力

Biomoleculec COF l 酷肢 103 氨基酸和药物 NP/RP 对映选择性 [86] 

拆分

COF-300@Si02 亚服基 254 核昔，碱基 NP/RP/ 疏水， π刑和 r871 

和中性化合物 HILIC EDA 作用

1.4 课题研究的目的和意义

由于分离科学和多孔材料的跨学科发展 ， 新型色谱固定相的发展日新月异。 COFs

近年来在分析化学领域显示出巨大的应用潜力 ， 它们特有的优势例如比表面积
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大、孔径可调和配体的多样性使得其在色谱分离中显示出 巨大的应用潜力 。 目

前关于 COFs 在 HPLC 分离中的应用的报道还比较少，随着 COFs 与分析检测理

念结合的不断深入 ， 无论对于 COFs 材料还是色谱固定相都有很大的空间亟待

开发 。 利用绿色简便的方法合成结构更加稳定的 COFs 材料 ， 开发基于 COFs 的

新型色谱固定相用于复杂样品的分离，建立更加灵敏的分析检测方法具有重要的研究

意义。

本课题设想通过调节不同的配体在硅胶表面包覆上一层共价有机聚合物制备一系

列具有核壳结构的色谱固定相，大小均匀的球形硅核克服了骨架材料直接用作固定为目

时柱效低、柱压高的缺点， 而结构稳定、 多孔、识别位点丰富的壳层不仅具有色谱分

离需要的大比表面积， 还能提供溶质分子分离必须的选择作用力。开发基于三嗦基共

价有机聚合物色谱固定相和七嗦基共价有机聚合物色谱固定相复杂体系分离分析的新

方法， 以期克服纯 COFs 材料在色谱应用中的限制，扩展 COFs 在 HPLC 中的应用 。

将制备的新型固定相材料用于生命、医药、食品、环境等领域，为复杂体系的分离分

析提供新方法， 同时扩展了共价有机骨架材料的应用范围。
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2 三日秦基共价聚合物@二氢化硅核-壳材料作为反相/亲水

混合模式色谱固定相

2.1 引言

在过去的几十年中 ， 随着新的多孔材料(如 MOFs 和 COFs) 的不断发展， HPLC 

柱填料发展迅速， 以多孔材料为色谱填料的固定相不断被开发|刃， 88] 0 核壳型色谱固定

相由于比表面积增加， 增大了吸附/解吸位点的数量，从而提高了分离效率。 SOS 形态

的单分散核壳颗粒是通过 MOFs/COFs 在球形 Si02核上原位或逐层生辰，在 NP、 即

或 HlLIC 模式下可以促进所需的溶质从复杂基质中分离[86， 87)。然而， 通常情况下对壳

层或非均质壳层的控制生长会阻碍理想核-壳形态的形成。 此外， 很少有文献报道基于

COFs 的核壳复合材料在 RP/HILIC 混合模式色谱固定相中的应用。

结构上由交替的三嗦-芳香环单元组成的 CTPs 使用易获得的化学前体制备[89)。在

化学结构上， 三嗦-芳香环骨架在 CTPs 的惰性表面上具有亲水-亲脂平衡(HLB)特征，

有利于 CTPs 与极性分析物和非极性分析物之间产生相互作用力 ， 这些优点使得 CTPs

成为 RP/HILIC 混合模式固定相的最佳选择。

本章通过在二氧化硅微球上生长 CTPCC-TPB壳层以获得融合了二氧化硅微球良好

的色谱柱填充特性和 CTPcc押B 独特分离性能的 HPLC 固定相 Si02@CTPcC-TPB 0 

CTPCC-TPB 壳层由三聚氨氯 CCC ) 和 1 ，3 ，5-三苯基苯 CTPB ) 之间发生连续 Friedel-Crafts

反应构建而成， 并通过控制初始单体剂量来调节壳层的厚度。 该固定相成功用于 RP

和 HILIC 模式下的单取代苯、 位置异构体、 PAHs、 苯肢类、 核昔和碱基等化合物的分

离。同时，还研究了色谱条件(如流动相组成， 壳层厚度和柱温〉对色谱行为的影响。

此外， Si02@CTPcC-TPB 柱还可以用于自来水中多种有机污染物的检测。
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2.2 实验部分

2.2.1 试剂

三聚氯氧 (CC ) 、 1 ，3 ，5-三苯基苯 (TPB ) 、无水氯化铝均为分析级，购自阿拉丁

科技有限公司(中国上海) ; NH2-Si02 (4μm， 160 m2/g) 购自倍思乐色谱技术开发中

心(中国天津) ; HPLC 级甲醇和乙腊从四友试剂厂(中国天津〉获得: 使用 mill1-Q

净化设备(美国 millipore) 获得净化超纯水 : 分析级甲醇、四氯化碳、 二氯甲炕购自

科密欧化学试剂有限公司(中国天津)。其中二氯甲:民经无水处理，所有其它试剂均

由商业供应商提供， 未经进一步纯化。分析标准品 : 单取代苯、 PAHs 、 苯肢类、核背

和碱基等均为分析级， 购自阿拉丁科技有限公司(中国上海)。

2.2.2 仪器

在 Bruker Vector 22 仪器 (Bruker，美国)获得傅立叶变换红外 (FTIR) 光谱;在

NOVA2000e 比表面积和孔径分析仪 (QualTaIChor，佛罗里达州 ， 美国〉上进行了 BET

比表面积和孔径分布测试;扫描电子显微镜 CSEM ) 图使用 S-4300 SEM 仪器

( (Zeissl Auriga Fffi ， 德国)测得;透射电镜(TEM )图在 TalosF200S 透射电镜仪(Thermo

Fisher，美国〉上获取:元素分析使用 Flash EA 1112 元素分析仪 (Thermo Electron , 

美国) ; 在 Bruker AVANCE 400 光谱仪(Bruker，美国)上记录固态I3C核磁共振 (NMR)

光谱。

2.2.3 Si02@CTPcC-TPB 的制备

首先将分散在无水二氯甲;院 ( 120 mL ) 中的 NH2-Si02 ( 5.0 g) 与 CC 混合搅拌 30

mm 得到均匀的溶液。将获得的溶液在 500C下继续搅拌 30 min。随后，加入 TPB和无

水 AICb ， 并将混合物在 500C下匀速搅拌 16 h ， 生成 Si02@CTPcC-TPB核壳微球。冷却

至室温后，将产物用二氯甲炕、甲醇和水依次洗涤 3 次。然后 ， 以 3000 叩m 离心 3 min , 

Si02@CTPcC-TPB通过离心收集。 Si02@CTPcC-TPB微球的合成过程如图 2-1 所示。如上

所述， 保持其他反应条件相同，通过改变反应中使用的前体和催化剂的量， 来控制核
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壳微球内 CTPCC-TPB壳层厚度。反应中保持NH2-Si02 的量不变 ( 5 .0g ) ， 前体和催化

剂的量分别为:

CC ( 0.19 g) , TPB (0.31 g) ， 无水 AICb (0.40 g) , Si02@CTPcc-TPB1; 

CC ( 0.38 g) , TPB (0.62 g) ， 无水 AICb (0.80 g) , Si02@CTPcc-TPB2; 

CC ( 0.57 g) , TPB (0.93 g) ， 无水 AICb ( 1.20 g) , S i02@CTPcC-TPB3 。

C'ìíNγCI 

丫 \ N= l' 
叫 一→ t 钊

Yγ ~ 0 

z 旷气3 @ rv俨之ì;"N*r

图 2-1 Si02@CTPcC-TPB球微的合成过程示意图

2.2.4装柱

将 Si02@CTPcc押B (2.50 g ) 分散在四氯化碳 ( 50 mL) 中 。 将悬浮液倒入不锈钢

柱 ( 150mmx4.6mm i.d. , Innosep Scientific Co. , Ltd. ， 中国郑州[ )中 ， 并在 50MPa 下

用甲醇作为置换剂填充 20min。 使用上述程序制备NH2-Si02柱。色谱实验前 ， 将填充

的色谱柱在 HPLC 仪器上以 0.2 mLlmin 的甲醇平衡 24 ho 

2.2.5热力学参数的计算

测量吉布斯自由能变化 (ôG， kJ/mol) ， 始变 (ôH， kJ/mol ) 和娟变 (ÔS， J/mol.K ) 

以评估溶质从流动相转移到固定相过程的热力学参数， 使用以下方程式计算ôG ， ôH 

平日.ð.S:

!::J{ .ð.S 
Ink 二 一一一+一一+In① 

RT R 

ô G = !::J{ - TM 

(2-1) 

(2-2) 

其中 k为保留因子， R 为气体常数， T 为绝对温度， φ为相比。

INNOSEP
高亮

INNOSEP
高亮
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2.2.6 自来水样品的制备

对硝基苯胶、 双盼 A、林可每素、咖啡因和惠五种混合物标准品浓度为 10μg/mL.

自来水样品在 10000 叩m 下离心 10min 后取上清液 I mL =-份， 一份用于空白自来水

样品，另外两份分别与五种标准品配成加标浓度为 lμg/mL和 0.1μg!mL 的加标水样，

所有试样过滤膜 (0.22μm ) 。

2.2.7 色谱条件

使用配备 1200 型囚元泵， G1314A 型多波长紫外可见光检测器 ， G1316A 型'恒温

柱室， 1322A 型真空脱气机和 Agilent 1 200 系列高效液相色谱仪进行色谱分析和数据

处理。使用 ZorBax SB-C I8色谱柱 CAgilent， 150 mmx 4.6 mm i.d., 5μm) 进行对比，流

速 1.0 mL/min ， 检测波长为 265 nm C核苦和碱基) , 254 nm C其他分析物) ， 进样量

为 5μL，以甲醇信号作为死时间的标志， 用于计算容量因子。

2.3 结果与讨论

2.3.1 Si02@CTPcC-TPB 的制备与表征

图2-2 层厚可控的Si02@CTPcC-TPß核壳微球的SEM和TEM图

(a和Id步'JSiOz@CTPcC-TI'1才能JSEM和ITEM图巾和le为Si02@CTPcc.TI'Il2的SEM和lTEM图 ; c和f为SiOz@CTPcc-T1'1l3

的SEM和TEM图〉
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受文献中核.壳结构制备策略的启发(84， 85, 87] ， 进行了模板单体介导的沉淀聚合反

应， 生成了核-壳微球， 该核-壳微球由 Si02 核和 CTP 壳层组成。在合成中 ， CC 首先

通过亲核取代反应结合到氨基硅胶的表面 ， 然后 ， 在 AICh催化下 CC 和 TPB 之间发

生连续 Friedel-Crafts 反应引发 CTPcc押8在二氧化硅表面的规则生长。

SEM 和 TEM 用于监测单分散的 Si02@CTPcC-TPß核壳微球的可控制备(图 2-2 )。

结果表明 ， CTPcc押B壳层在二氧化硅上成功包覆， 并且制备的微球具有单分散性。

Si02@CTPcC-TPB 的形貌与其他球上球 ( SOS ) 结构的 MOFs/COFs 基核·壳微球相比有

所不同[85， 87] ， Si02@CTPcC-TPß 呈现出独特的球包球 (S@S ) 结构。这可能是由于无定

形的 CTPCC-TPß在 Friedel-Crafts 反应下易在 Si02表面成膜。

图2-3 Si02@CTPcC-TPB2的EDX元素11央射( a-e ) 和EDX元素线扫谱图(f)

Si02@CTPcc押B2 的能量色散X射线 (EDX ) 光谱进一步证实了 CTPCC-TPB 在二氧

化硅核上的包覆， 这一点从图 2-3a-e 可以明显看出 ， 该材料上除硅和氧元素之外还存

在碳和氮元素。 EDX 光谱图的线扫图谱显示， 碳元素在微球的边缘占主导地位， 而硅

和氧元素在微球的中心富集(图 2-3f) 。通过控制反应中 CTPCC-TPB 的单体和二氧化硅

的相对量，可以调节 Si02@CTPcC-TPB核壳微球中壳层的厚度， 如 TEM 图像所示(图

2-2d-f) ， 当有机配体的数量增加 (CC 和 TPB 的总量)时，外壳厚度从 70nm 增加到

120 nm 和 180 nm ，这三 个 具有 不 同壳层厚度的核 - 壳微球分别命名 为
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Si02@CTPcc-TPB l , Si02@CTPcC-TPB2 和 Si02@CTPcC-TPB3 (层厚为平均值， 由 ImageJ

软件测得)。

4000 

3000 
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1000 

。

-1000 
250 200 150 斗。。 50 。
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i hl si02@CTPω币R

1 f V 飞 !
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图 2-4 CTPCC-TPB和 Si02@CTPcC-TPB2 的固态 13CN岛四谱图
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图 2-5 CTPcc币'8和 SiOz@CTPcc-TP82 的 FTIR谱图

CTPCC-TPB和 Si02@CTPcc币'B 的 13CNMR ì普图显示了与芳族碳有关的峰， 大约为

134 ppm 和 141 ppm ， 与其他报道[27]一致(图 2-4 ) 0 CTPCC-TPB 和 S i02@CTPcC-TPB2 在

134 ppm 处为与三嗦环相连的芳环中碳的共振峰， 141 ppm 处显示了三嗦环内与 N 相

连的碳原子的吸收峰， 这表明该固定相材料的成功合成。
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CTPCC-TPB 的 FTIR 谱图(图 2-5 )显示 Si02@CTPcC-TPB 在 1600-1400 cm- 1 处的吸

收峰， 表明存在芳族单元。表 2-1 中的元素分析证实固定相材料中含有碳元素和氮元

素， 且碳和氮含量随着层厚的增加而逐渐增加， 表明该材料的壳层部分成功的包覆在

硅核上， 同时壳层的厚度可以通过增加反应投料比而实现可控制备。

表 2- 1 CTPCC-TPß和 Si02@CTPcC-TPB的元素分析

固定相 C(%) N(%) 

CTPCC-TPB 72.3 8.2 

Si02@CTPcc.TPB l 11.92 1.21 

Si02@CTPcC-TPs2 14.45 1.52 

Si02@CTPcc押B3 18.1 1.97 

图 2-6 表明 白02@CTPcC-TPB 的 BET 比表面积随壳层厚度的增加而从 337 m2倍 增

加到 381 m2/g和 442 m2毡， 高于 Si02-NH2 的比表面积( 160m2/g)。由于 Si02@CTPcC-TPB

是由 CTPCC-TPB和 Si02组成， 兼有微孔 (孔径为 1.35 nm ) 和介孔 (孔径为 4.8 nm) 的

分布，且介孔小于二氧化硅孔径 ( 6.6 nm) (图 2-6b) ， 这表明 CTPCC-TPB 壳层不仅包

覆在二氧化硅微球的外表面，在二氧化硅的孔洞中也有少量生成。

a 一-SiO、-NH， b 300、一_SiO..NH.
--SiO.1曰~CfPee.l1'i1 --SiO,@CTPeND1 

< 一古- SiO，@CfPee.y目2主 0 .6
一←SiO，@CfPe…3

气宅3
0 4 

r~织干17 0 .2 

。 面 0 .0 

0.0 0.2 0 .4 0 .6 0.8 1.0 2 4 6 8 10 
P/Po Pore wid也(nm)

图 2-6 SiÛ2@CTPcc.TPß 的 N2 吸附·解吸等温线和孔径分布曲线
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2.3.2 RP 模式下的保留和芳香选择性

1(4) 5 

2(3) C'8 

Si02@CTPCC.TPs3 

。 2 4 6 8 。
"

1 12 
Time/min 

图 2-7 6 种单取代苯在 SiÛ2@CTPcc.TPß 和 CI8 色谱柱上的分离

(分析物: ( 1 ) 苯田野 ， ( 2 ) 甲苯， ( 3 )氮笨， ( 4 )苯甲酶 ， ( 5 )苯乙酬， (6 )硝基苯 ， 流动相 :Si02@CTPcC.TPß:

CHJOH/H20 ( 90: 10, v/v ) , CI8: CH占OH/H20 ( 70: 30, v/v ) ， 流速: 1.0 mLlmin ， 波长 : 254 nm ) 

为了研究 Si02@CTPcc押B柱的 RP 性能，以甲醇/水 ( 90: 10, v/v ) 作为流动相考

察六种单取代苯包括苯盼 ( log P 1.46 ) ， 甲苯 ( logP2.73 ) ， 氯苯 ( Iog P 2.84 ) ， 苯

甲隆 ( log P 1.48) ， 苯乙酣 ( logP I.58) 和硝基苯 ( log P 1. 85) 在包谱柱上的分离〈图

2-7 ) 。与 CI8柱分离能力相比， Si02@CTPcC.TPB显示出更好的分离度和不同的洗脱顺

序 ， 增强了分析物的分离。由于 log P 值相近， 甲苯和氯苯在 CI8上共洗脱，但在

Si02@CTPcC.TPB柱上得到了很好的分离。同样 ， Si02@CTPcC.TPB柱显示出将苯盼( log 

P 1 .46 ) 与苯甲醒 ( log P 1.48 ) 分离开的出色能力。这些结果表明 ， 除了疏水相互作

用外， Si02@CTPcC.TPB柱还涉及其他相互作用 ( log P 数据来自 SRC PhysProp 数据库)。
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Electron donor-acceo plOr 卢=只 亡。
/ ......... / 1+\ \ 少夕
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图 2-8 硝基苯与 CTPCC-TPB 之间的电子供体·受体相互作用示意图
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图 2-9 不同流动相下单取代苯在 Si02@CTPcC-TPo3 柱上的分离

(分析物 : ( 1) 苯酌. ( 2 ) 甲苯. (3 ) 氯苯. ( 4 ) 苯甲酶 . ( 5 ) 苯乙酬 . ( 6 ) 硝基苯 ， 流动相 : CH30H/H 20 

( v/v ) .流速 : 1.0 mL/min. 波长 : 254 nm ) 

富含π电子的 TPB 是电子的有效供体，而含有吸电子取代基的苯甲酶，苯乙自同和

硝基苯是有效的受体， 在国定相和缺电子分析物之间可能产生电子供体·受体 CEDA )

络合物(图 2-8)。与其他溶质相比， 苯甲酶， 苯乙嗣和硝基苯在 Si02@CTPcc押B上

具有很强的保留 ， 这表明电子电荷转移机制起着决定性作用 。 图 2-9 为不同流动相下

6 种单取代苯在 Si02@CTPcC-TPB 固定相上的分离，随着流动相中水含量的增加，氯苯
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和苯甲膛的洗脱顺序发生了变化。对于 Rpl9'O]和 EDA[91 J色谱，溶质的保留参数 C ln k ) 

与流动相性质之间的线性关系分别用以下方程表示:

lnk=α+bψ 

ln k=α+bICε 

(2-3) 

(2-4) 

其中 ， k 是溶质的容量因子， a 和 b 是常数， φ是流动相中水的体积分数， ε是流动

相的介电常数。当ε与φ线性相关时 ， 对于 RP 和 EDA 色谱， ln k 与流动相组成呈反线

性关系 。 图 2- 10 表明 6 种溶质的 ln k 值随着流动相中水含量的增加而非线性增加

C r2=0.9853-0.9999) ，这些溶质的保留并不严格符合 RP 机制。当流动相中甲醇含量

从 80%降低至 70%后，氯苯和苯甲腔的洗脱JI民序颠倒，这是由于疏水性相互作用的增

强低于苯甲酶的 EDA 相互作用的降低， 表明可以通过改变流动相的特性来调节分离

选择性。

3.5 

3.0 

2.5 

2.0 

~ 1.5 
E 

1.0 

。.5

0.0 

0.10 0.15 0.20 0.25 

Volume Fraction Water((jl) 

图 2-10 水的体积分数对 6 种单取代苯 10 k 的影响

0.30 

(分析物 : ( 1 )苯盼， ( 2 ) 甲苯， ( 3 )氯苯， (4 )苯甲眩， ( 5 )苯乙闸， (6 )硝基苯，也谱桩 : Si02@CTPCC-Tl>n3 , 

流动相 :CHJOH/H20 ( 90: 10, v/v ) ，流速 : 1.0 mLlmio ， 波长 : 254 om ) 

由于其刚性的芳族骨架 ， CTP 和芳族化合物之间的π-π相互作用有望提高固定相的

分子形状和平面识别性能。因此，考察了一系列 PAHs 在固定相上的分离(表 2-2) 。

随着 PAHs 上苯环数目的增加， Si02@CTPcC-TP8柱上 PAHs 保留的增加幅度超过了 CI 8

柱，尽管后者采用的是较弱洗脱能力的流动相(以实现更好的分离) ，这表明π·叫日互
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作用而不是疏水相互作用在 Si02@CTPcC-TPB柱上 PAHs 分离中起决定性作用。根据表

2-2 , PAHs 保留随着 Si02@CTPcC-TPB壳层厚度的增加而逐渐增加。

表 2-2 PAHs 在 Si02@CTPcC-TPB和 CI8上的色谱性能参数

S i0 2@CTPcc. Si0 2@CTPcc. Si0 2@CTPcc-
C18 

PAHs 结构 τPB3 TPB2 TPß l 

k α k α k α k α 

苯 0 .55" N/A 039" N/A 0.24" N/A 0 .49 N/A 

蔡 ~J 3 .00" 5.43 2.01" 5.15 1.45" 6.03 0.80 1.63 
、J

堕
~.、 ~飞电

~. ;1. :C~J 6.28" 2.10 3.08" 1.53 2.29" 1.57 1.68 2.1 0 

屈 〈科手} 13.0' 2.07 7.25" 2.35 5.25" 2.29 3.19 1.68 

0-=联苯 i 》QCγ 2.78b N/A 1.87b N/A 1.51 b N/A 1.82 N/A 

"吃

m-=联苯
~，-J( 

5 .58b 2.01 3.25b 1.74 2.56b 1.70 2.59 1.90 

三亚苯 公〉 37.40b 6.70 14.87b 4.57 12.12b 4.73 2.85 1.42 

cis-二苯乙烯 01> 2.22C N/A 1.50C N/A 1.16C N/A 1.38 N/A 

司F d~ 
1. 11 

8 .34C 3.76 4.23C 2.82 3.38C 2.9 L 1.53 

气'导........ ~户

二苯甲炕 l 丁r T 1.40C N/A 0.96C N/A 0.75C N/A 1.15 N/A 

药 11 . L 4.03C 2.87 2.28C 2.37 I.77C 2.37 1.50 1.30 

(流动相 : a: ACN/H20 (80: 20, v/v) ; b: ACN/H20 (95: 5, v/v) ; c: ACN/H20 (90: 10, v/川，

其他:C比OHlH20 (90: 10, v/v) ) 

由于邻一联苯和一亚苯两种化合物具有相同的碳原子数和π电子数，但分子

平面特性不同， Tanaka[92.93)使用二亚苯 CT; 平面)与邻二联苯( 0; 高度扭曲)

的保留因子之比 (αlfo=KrriphenylenJKo-terphenyl) 作为评价固定相分子平面识别能力的

指标。若αt/o<2，则固定相具有低分子平面识别特征 ， 而α1/0>3 表明固定相具有

较高的形状选择性。
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图 2-11 a 显示了邻三联苯、间三联苯和三亚苯在 CI 8 和 Si02@CTPcC-TPB 柱

上的分离 ， 与优化的 CI8柱 ( αω=1. 56 )和其他固定相[94]相比， Si0 2@CTPcC-TPB 

柱 ( α1/0=8 .0-1 3 . 5 )对邻三联苯和三亚苯有更高的选择性。药 vs 二苯甲炕(图

2-11 b ) 和菲 vs 顺式二苯乙烯 (图 2-11 c) 在 Si02@CTPcC-TPß 固定相上的分离也

优于 CI8 柱。由于固定相中同时包含给电子基因(芳香环〉 和缺电子基团(三嗦环)

的 CTPCC-TPB骨架的存在， 相较于非平面化合物(JI阴式-二苯乙烯， 二苯甲炕和邻-三

联苯) , Si02@CTPcC-TPB 柱通过π-1t;fO EDA 相互作用对含有更多离域π·电子的平面化

合物(菲、药和三亚苯〉表现出更强的亲和力。

111-Terphen)'l b Fluorcne 

SiO,@CTI'CC.TP.1 

SiÙ,@CTPcc.no.2 SiO,@CTPCC.TP.2 

，、
~仰αJSiÙ,@CTP .. C.TPIl3 

。 2S 50 7S 100 0 6 12 
Tíme/mìn 

C Phcn啤川rene
Time/min 

cis-Stil lJ<'nel 

一_J~L 飞

止」口Prr.ll'. 1
-~ ~坐飞2

10 20 30 

Timelmin 

图 2-11 PAHs 在 Si02@CTPCC-TJ>B 和 CI8色谱柱上的分离

( ( a ) 专Il 三联主在 、 间 三联主哀和;三 亚笨 ACNIH20 ( 95: 5 , v/v ) ; ( b ) 二*甲炕、药 ACNI日20 ( 90: 10, 

v/v ) ; ( c ) 顺式二苯乙烯、 菲 ACN/H20 ( 90: 10, v/v ) (流速 : 1.0 mL/mio ， 波长 : 254 om ) ) 
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通过优化这些多重相互作用力 ， 可以实现 10 种苯肢类化合物的 出色分离

(图 2-12 )。与 CI8 色谱柱相 比， 苯胶 vs 对硝基苯胶、 对甲苯胶 vs 邻硝基苯在

Si02@CTPcC-TPB柱上分离良好。值得注意的是 ， 硝基苯肢异构体比其他溶质具有

更强的保留能力 ， 这进一步证实了 CTPCC-TPB对硝基芳香族化合物特异性的 EDA

识别能力。

7 

。

。 5 

4 

7 3 

10 

8 20 

15 20 

Time(min) 

24 

25 

C,g 

6 

28 32 

SiO 2 @ CTP CC.TPB3 

10 

30 35 

图 2-12 苯肢类物质在 Si02@CTPcC-TPß3 和 CI8 色谱柱上的分离

(分析物: (1 )苯胶， ( 2 ) 对甲苯肢， ( 3 ) N-甲基苯眩， ( 4 ) 2，6-二甲基苯肢， ( 5 ) N，N-二甲基苯肢， ( 6 ) 

2，6-二异芮基苯肢， (7) 间硝基苯H度 ， (8 ) 对硝基苯肢， (9) 邻硝基苯， (10) 二苯肢， 流动相: Si02@CTPcC.TI'ß3: 

ClLOHIH20 ( 90:10, v!v ) , C I8:ClLOHlH20 ( 60:40， v!v ) ，流速: 1.0 mL!min ， 波长 : 254 nm ) 

选取几种二取代苯位置异构体来研究 Si02@CTPcC-TPB 固定相的色谱性能〈表

2-3 ) ， 结果表明该固定相对邻间对位置异构体特别是硝基芳香化合物具有很好

的选择性 ， 且随着壳层厚度的增加，在色谱柱上的保留时间增大。从图 2-13 中可以

看出该固定相可以很好的分离硝基氯苯、 硝基苯西班和硝基苯肢的邻间对异构体，硝基

苯胶同分异构体比其他溶质表现出更强的保留率， 该固定相材料对硝基芳侄表现出独

特的亲和力 ， 能够很好的识别和分离硝基氯苯、 硝基苯盼以及硝基苯肢的邻间对位置

异构体。
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表 2-3 几种位置异构体在 SiÛ2@CTPcC-TPß 上的色谱性能参数

Si02@CTPcc押B3 Si02@CTPCC-TPB2 Si02@CTPcC-TPB I 

分析物 k α k α k α 

。 3.01" N/A 1.90" N/A 1.50" N/A 

硝基氯苯 盯1 6.53" 2.17 4.02" 2.12 3.20" 2.14 

p 7.6 ]3 1.1 6 4.79a 1.91 3.92a 1.22 

盯1 4.48b N/A 2.92b N/A 2.14b N/A 

硝基苯盼 p 6 .35b 1.42 7.19b 2.46 4.64b 2.17 

。 8.86b 1.40 8.01 b 1. 11 4.96b 1.07 

p 1.80b N/A 0.37b N/A Ob N/A 

硝基苯腋 町1 4.54b 2.52 2.43b 6.62 3.24b N/A 

。 6.62b 1.46 2.48b 1.43 4.50b l.39 

。 4.36b N/A 2.84b N/A 2.03b N/A 

二氯苯 日1 4.87b 1.12 3.27b 1.15 2.31 b 1.14 

p 5.23b 1.07 3.54b 1.08 2.57b 1.17 

α 6.10b N/A 3.22b N/A 2.54b N/A 
蔡盼

P 6.54b 1.07 3.39b 1.05 2.71 b 1.07 

口1 7.21C N/A 5.IOC N/A 3.70C N/A 

工甲苯 。 7.57C 1.05 5.44C 1.07 3.92C 1.06 

p 7.75C 1.02 5.61 C 1.03 4.09C 1.04 

p 3.25C 1.09 0.81 C N/A 0.33C N/A 

甲苯胶 口1 2.98C 1.02 1.08C 1.32 0.47C 1.10 

。 2.91C N/A 1.34C 1.25 0.70C 1.16 

盯1 1.96C N/A 1.30C N/A 1.04C N/A 

甲酣 。 2.12C 1.08 1.41 C 1.08 1.13C 1.08 

p 2.48C 1.17 1.59C 1.13 1.27C 1.22 

(流动相 : a: 100%CH30H; b: CH30HIH20 (90: 10, v/v) ; c: CH30H/H20 (80: 20, v/v) ) 
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a b m-Nitropheno l 

m-Nitrochlorobcnzcnc 

p-Nitrochlorobenzcnc 
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12 16 
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图 2-13 邻间对位置异构体在 Si02@CTPcC-TPB 和 C I8 色谱柱上的分离

( (a) 硝基氯苯 100%CHJOH; ( b ) 硝基苯盼 CHJOH/HzO ( 90: 10, v/v) ; (c)硝基苯胶 CHJOHIHzO ( 90: 10, v/v ) 

(流速 : 1.0 mL/min，波长 : 254 nm ) ) 

2.3.3 HILIC 模式下的保留

与含极性基团的 HILIC 固定相类似， 富含乙腊流动相条件下 ， CTPCC-TPB 骨

架中的亲水性三嗦环促进了 Si02@CTPcc币)B 固定相表面富水层的形成。为了考

察 Si02@CTPcC-TPB 的亲水分离性能，选取 5 种核苦和碱基为模型，包括 2-氨基

-4-氯-6-甲基畸睫 C logp 1.60) 、 6-氯-7-氮杂嘿岭 C logp 1.34 ) 、茶碱 C log P -0.02 ) 、

胸昔 C log p -0.93 )和胞略院 C log P -1. 73 )。
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图 2-14 不同流动相比例下核背和碱基类物质在 SiOz@CTPCC-TPB3 色谱柱上的分离

(分析物 : ( 1 )脚瞥 . (2 ) 2-氨基-4 氯-6-申基 l眩睫 . ( 3 ) 6-氯-7-氮杂嗦 l岭， ( 4 ) 茶碱， ( 5 ) 胞略:

!觅 ， 流动枉I:ACN/H20 (v/川，流速 : 1.0 mLlmin，披妖 : 265 nm ) 

1.5 

AO ---

.:0: 0.5 
。且
。

0.0 

-0.5 

• ___thymidine 
「‘- 2-amino-4-ch ioro-6-methylpyrimidine 
_,,_ 6-chioro-7-deazapurine 

-‘- theophylline 
_____cytosine 

10'}也 20'}也 30'}也 40号也 50'}、 60~也 70号也 80~也 90~也 100~也

ACN(%) 

图 2-15 乙腊含量对 5 种核营和碱基的 log k 的影响

(分析物: (1 )胸脊， ( 2 ) 2-氨基-4 氯-6-甲基啼陡， ( 3 ) 6-氯-7-氮杂嘿l岭， (4 ) 茶碱. (5))炮峰、I驼，色谱柱:

Si02@CTPCC-TPß3，流动相: ACN/H20(80: 20, v/v)，流i在 : 1.0 m L/min，波长 : 265 nm ) 
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如图 2-14和 2-15 所示 ， 随着乙睛在流动相中的比例从 20%逐渐增加到 90% ，

分离模式从 RP 模式逐渐转变为 HILIC 模式。对于中等极性的 2-氨基-4-氯 -6-

甲基略睫和 6-氯-7-氮杂嘿岭 ， 随着流动相中乙睛含量的增加 ， 保留逐渐减弱 ，

这是由于 Si02@CTPcC-TPB 的 RP 性能。其他三种极性分析物的保留取决于乙腊

的含量 ， 当乙腊含量从 20%增加到 50%，保留逐渐减弱: 当乙腊含量从 60%增

加 90% ， 保留逐渐增强，溶质在色谱柱上的整个保留呈现先减弱后增强的趋势，

呈"V"形变化， 表明该固定相具有 RP/HILIC 混合模式。

3.0 

2.5 

2.0 

1.5 

~ 1.0 
.5 

0.5 

0.0 

-0.5 

-1.0 

A，Thymidine， lnk=-1.93*lnψ+1.75*φ-3.62， rzz0.9997 
B,Cytosinc, Ink=-1.95*lmp-2.68*ψ-1.02， rz=0.9528 
C，Theophyllinc， lnk=-0.98* lnφ+1.96*<jl-0.63， r-=O.9913 

• 

0.10 0.15 0.20 0.25 0.30 0.35 0.40 

Volume Fraction Water(q>) 

图 2-16 水的体积分数对 3 种核昔军1]碱基 10 k 的影响

(分析物:A 胸背， 8 J血1l'Æ'吭， C 茶碱，色i普柱 : Si02@CTPcC_TPo3，流动相:ACNfHzO Cv/v ) ，流速 : 1.0 

mL/min，波长 : 265 nm ) 

根据 HILIC 模式下保留因子的定量描述模型 [95] : 

ln k=α+b ln ψ+ccp (2-5) 

其中 k 是保留因子， a 、 b 和 c 是常数， φ是洗脱液中水的体积分数。在 4 种不

同浓度流动相 ( φ0.1-0.4 )下， 3 种极性分析物的拟合结果如图 2-16 所示

( r2=0.9528-0.9997 ) ，这 些结果表明极性化合物在 HILIC 模式下在

Si02@CTPcC-TPB 柱上的保留不仅取决于流动相与固定相表面富水层之间的分

配，而且还取决于氢键、 π-π、 EDA 等相互作用力。当乙睛在流动为目中的体积百

分比从 20%变化到 90%时，由于多种保留机制的协同作用，胸苦、茶碱和胞啼

院在色i普柱上呈现出令人印象深刻的洗脱顺序。
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SiO z@CTPcc_TPs l 
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SiOz@CTPCC_TPß3 
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Time/min 

图 2-17 核昔和碱基类物质在 Si02@CTPcC-TPB和 CI8上的分离

(分析物: ( 1 ) 胸背， (2) 2-氨基-4-氯 6 甲基盹:睫 ， (3 ) 6-氯-7-氮杂嘿岭， ( 4) 茶碱， ( 5) J.泡喻:睫，流动相:

ACN足IzO(80: 20, vl吟， 流速 : 1.0 mL/mio. 波长 : 265 om ) 

通过研究核昔类物质在不同层厚色谱柱上的保留并与 NH2-Si02 柱进行对

比(图 二17 )发现 ， 三种层厚的色谱固定相对 5 种核昔类物质有很好的分离效

果 ， 随着 CTPCC- TPB 壳层厚度的增加，分配水层的极性明显增强和/或相互作用

增加，从而导致保留和选择性的改变。

2.3.4 Si02@CTPcC-TPB 柱 RP 和 HILIC 分离下的热力学性能

在 25-450C的温度范围内考察了单取代苯 ， 核营利碱基在 Si02@CTPCC-TPB3

上的分离 以研究 Si02@CTPcc币)B 填充柱的热力学性能 。 从图 2-l8 和图 2-19 中

可以看出随着柱温的升高 ， 在 RP 和 HILIC 模式下分析物的保留时间均减少，

所有分析物的 van't Hoff 图均显示出良好的线性，这表明在所研究的温度范围内

温度对分析物与 Si02@CTPcC-TPB3 固定相之间的相互作用机理没有影响。
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图 2-18 同温度下单取代苯，核背和碱基在 Si02@CTPcC-TPn3 柱上的保留
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20'C 

20 

( (a ) 单取代苯 CHJO日/H20(90: 10, v/吟， 流速 : 1.0 mL/miD，波长 : 254 Dm; (b) 核营利碱基 ACN/H20(80:

20, v/吟，流速 :1.0 mL/min . 波长 : 265 Dm ) 
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图 2-19 温度对不同溶质 In k 的影响

( (a ) 单取代苯 CHJOH/HzO(90: 10, v/v). 波长 : 254 nrn; ( b ) 核背和碱基 ACNfHzO(80: 20, v/吟，波长 : 265 

nm (色i普柱: Si02@CTPcC-TPB3 ， 流速 :l.OmL/min ) ) 

表 2-4 总结了所有分析物从流动相转移到 Si02@CTPcC-TPB3 固定相过程中的

热力学参数。 llG 的负值表明，所有分析物从流动相到 Si02@CTPcC-TPB3 固定相

的转移是一个热力学自发过程。在 RP 和 HILIC 模式下，此过程都受负llH 和 llS

控制。此外， llG 负值更大的单取代苯易于从流动相转移到固定相，这表明在

RP 模式下有较强的保留。然而，由于分配和吸附的双重机制，在 HILIC 模式下

llG 值和洗脱顺序之间没有规律可循。
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表 2-4 单取代苯 、 核营矛n碱基在 SiÛ2@CTPCC-TPß3 柱上的热力学参数

6 H 6S 60 
分析物 R2 

( kJ/mol ) ( J/mol.K) ( kJ/mol ) 

苯盼 -7.01 土 0.13 -26.18 土 1.67 -7.05 土 0.24 0.9982 

甲苯 -9.93 土 0.17 -26.60 土 0.56 -9.96 土 0.14 0.9985 

氯苯 -10.09 土 0.18 -25.49 土 0.59 -10. l1 士 0.15 0.9984 

苯甲M - 14.30 土 0 . 32 -36.60 土1.05 -14.2 士 1.85 0.9975 

苯乙酣 -15.22 土 0.43 -38.40 土1.40 -15.1 士1.24 0.9961 

硝基苯 -16.82 土 0.62 -40.81 土 2.03 -16.7 士1.00 0.9933 

胸昔 -3.97 土 0.16 -6.00 士 0.21 -2.18 士 0.06 0.9364 

2-氨基-4-氯-6-甲基
-4.68 土 0.] 1 -7 .84 土 0.34 -2.35 土 0.09 0.9941 

略昵

6-氯平氮杂嘿岭 -4.39 士 0.12 -7 .59 士 0.36 -2.13 士 0.12 0.9955 

胞l畸院 -4.85 土 0.]9 -2.10 士 0.13 -4.22 士 0.24 0.9856 

茶碱 -6.30 土 0.22 -8 .75 土 0.32 -3.69 土 0.15 0.9928 

2.3.5 自来水中多种有机污染物的测定

有机污染物包括工业添加剂 ， 合成激素，药物和农药等，这些污染物由于

对水生生态系统甚至人体健康产生有害影响而 引 起了人们广泛关注 。 由 于

Si02@CTPcC-TPß 在 RP 和 HILIC 模式下均能分离，因此使用 S i 0 2@CTPCC-TPß2 

柱可进一步确定水中是否存在对硝基苯肢、双盼 A、林可霉素、咖啡因和惠。图

2-20 显示了水样，分析'物标准品(10 昭/mL) 和加标水样( 0. 1μglmL 和 l μg/mL )

的色谱图。如图所示， 5 种污染物与水体基质分离良好，对检测无明显干扰作用 ，

根据 10 : 1 的信噪比确定定量限 ， 对硝基苯胶 、 双盼 A、林可每素、咖啡因和惠

的定量限分别为 0.03 、 0.07 、 0.31 、 0.08 和 0.21μglmL。
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( a ) 7.1<样; ( b ) 标准品; ( c ) 加标7.1<样地表水中污染物的测定:图 2-20

(分析物: (1 )对硝基苯肢， (2 )双盼 A， (3) 盐酸林可霉素， (4 ) 咖啡因， (5) 惠，色谱柱: Si02@CTPcC_T1'o2 , 

波长 : 254 nm ) 流速 : 1.0 mL/ min , 流动相: ACNIH20(86: 14, v/忡，

层厚的影响2.3.6 

为了评估壳层厚度对 HPLC 性能的影响， 对这些分析物进行了分离， 表 2-5 显示，

单取代苯以及核昔和碱基的保留和选择性随着二氧化硅球上 CTPCC-TPB 厚度的增加 ，

促进了分析物与 CTPCC-TPB之间的更多相互作用。其中 ，

在 8200-25000 N/m 之间。

这归因于大量组装，

Si02@CTPcC-TPB2 的柱效最高，

提高，
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表 2-5 单取代苯 、 核苦和碱基在 SiÛ2@CTPcC-TPß 固定相上的色谱性能参数

k 柱效 (N/m) α 

分析物 Si02@CTPCC-TPB Si02@CTPCC-TPB Si02@CTPcC-TPB 

2 3 2 3 2 3 

苯盼 0.4 1 0.47 0.72 13326 18031 12363 N/A N /A N/A 

甲苯 0.91 1.22 1.71 14854 22848 15469 2.20 2.59 2.39 

氯苯 1.09 1.46 2. 12 12056 18028 132门 1.20 1.20 1.24 

苯甲陪 1.73 2.17 3.27 8181 8862 7912 1.58 1.48 1.54 

苯乙酣 1.99 2.51 3.75 16968 24939 16528 1.15 1.1 6 1.15 

硝基苯 2.76 3.55 5.42 14834 23500 17584 1.39 1.41 1.44 

月句昔 0.29 0.33 0.86 9065 8224 2007 2.54 NI A NI A 

2-氨基-4-氯-6-甲基

唔呢

6-氯-7-氮杂嘿岭

胞暗睫

茶碱

0.43 0.54 1.16 13046 21859 12101 1.52 1.61 1.35 

0.64 0.78 1.99 14641 20852 12140 1.48 1.34 1.71 

O. 门 0.59 5.92 3572 4277 2300 NI A 1.09 1.89 

1.12 1.40 3.76 116074140 4140 1.75 1.78 1.57 

(流动相 : 单取代苯 : CH30 H/H20 (90: 10, v/v) ; 核营和碱基 : ACN/H20 (80: 20, v/v ) ) 

2.3.7 色谱柱重复性和稳定性

选取 Si02@CTPcC-TPß 3 作为考察对象 ， 评价该色谱柱的重复性 。 图 2-21 为

6 种单取代苯在 Si02@CTPCC-TPß3 上重复进样 9 次的色谱图， 表 2-6 中列出了 9 次进

样重复分离的保留时间 ， 峰面积 ， 峰高和半 UI辈宽相对标准偏差 (RSD) 分别为

0.11 %-0.27% , 0.66%-4.08% , 5.7 1%- 8.55% , 0.28%-0.57% ， 表明 白02@CTPcC-TPß 固

定相具有较高的重复性。
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图 2-21 单取代苯在 SiÛ2@CTPcC-TPß3 固定相上的 9 次重复分离

(流动相: CH30H础20(90: 10, v/叶， z捉迷 : 1.0 mL/m in ，波长 : 254 n m ) 

表 2-6 SiÛ2@CTPcC-TPB3 固定相 9 次重复分离单取代苯的相对标准偏差

分析物

苯盼

甲苯

氯苯

当在甲醒

苯乙自同

硝基苯

0.1552 

0.105 

0.1072 

0.2253 

0.2512 

0.268 

峰面积

1.7158 

4.0804 

2.7822 

1.0 145 

0.6999 

0.6575 

RSD (%) 

峰高 半峰宽

6.007 0.566 

8.5534 0.3565 

6.8864 0.4607 

5.7074 0.764 

5.9046 0.2765 

6.1532 0.4068 

连续使用 6 个月后， Si02@CTPcc-TPBl 的 SEM 图像(图 2-22) ，柱效和柱

压均未观察到明显变化 ， 表明 Si02@CTPcC-TPB 的机械稳定性良好。经过 6 个月

的使用， Si02@CTPcc-TPB l 的 BET 比表面积为 320 m2/g ， 与未使用前相似。这

些结果表明 ， Si02@CTPcC-TPB 材料在流动相的长期冲刷下依然保持良好的孔隙 ，

并具有很好的溶剂稳定性。
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图 2-22 HPLC 分离 6 个月后 Si02@CTPCC-TPol 的 SEM 图

2.3_8 与其他 MOFs/COFs 基固定相对比

如表 2-7 所示，将制备的 Si02@CTPcC-TPB 填料与其他 MOFs/COFs 基的固定

相进行对比。 与大多数核壳材料相似，采用原位生长策略在多孔材料硅胶载体

表面生长多孔壳层来制备有机-无机杂化微球。在某些情况下， 二氧化硅载体上

MOFs/COFs 壳层的生长受到限制，从而导致壳层厚度减小。与 SOS 形态相比，

Si02@CTPcC-TPB 微球壳层厚度是可控的，并表现出独特的 S@S 外观 。

Si02@CTPcC-TPB 不仅具有 RP/HILIC 混合模式， 有利于极性和非极性分析物的

分离 ， 而且对商品化 CI8 柱上较难分离的异构体和类似物表现出良好的形状选

择性。
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表 2-7 Si02@CTPcC-TPß 与其他 MOFs/COFs 基的 HPLC 固定相对比

壳层材料 固定方式 形态 分析物 分离模式 文献

UiO-66 原位生长 SOS 二甲苯，炕基苯 ， RP [70] 

苯肢类， 取代苯

UiO-66 原位生长 sos 二甲苯 ， 取代苯 ， PAHs NP/RP [71] 

ZIF-8 原位生长 sos 含控基的芳族化合物 RP [69] 

IL MOFs 原位生长 毗肢 ， 维生素，核营和l碱基 HILIC [72] 

HKUST-l 原位生长 SOS 二甲苯 NP [73] 

UiO-67 房、位生辰 苯眩，炕基苯 ， RP/HILIC [75] 

PAHs ， 硫服

ZIF-8 原位生长 破坏内分泌的化学物质 RP [74] 

( EDC ) 和杀虫剂

BtaMth COF 原位生长 芳香位置异构体 RP/NP [84] 

和 I1顶反异构体

CTF 原位生长 单取代苯， PAHs ， 盼 ， 苯肢 RP [81] 

COF-300 逐层生长 sos 苯同系物， PAHs ， 二取代苯 RP [85] 

异构体

COF-300 原位生长 sos 取代苯 ， PAHs ， 苯眩 ， 盼 ， RP月~P/HlLIC [87] 

核音和碱基

CCOF5/CCOF6 原位生长 扑消旋醉 NP [83] 

CTPCC-TPB 原位生长 S@S 取代苯 ， PAHs ， 异构体 ， RP/HILIC 本工作

苯肢，核苦和碱基

2.4小结

我们提出了一种将微孔共价二嗦基聚合物包覆在中孔二氧化硅颗粒上的简

便方法，制备了具有 S@S 形貌的新型核壳微球作为 HPLC 填充材料 。 通过调节

CTPCC-TPB 聚合物单体的量可以合理地控制所得颗粒的壳层厚度在 70 至 180 nm 

之间 。 该方法为多孔有机聚合物的固定化和杂化核-壳纳米结构的制备提供了一
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条有效途径 。 极性三嗦环和疏水芳香环的引入使得制备的 Si02@CTPcC-TPB 固定

相能够显示具有多种特定相互作用(例如疏水， EDA ， π-π和氢键)的 RP/HILIC

混合模式保留机制，从而促进了疏水和亲水性化合物的有效分离。
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3 七日秦基共价聚合物@二氢化硅核-壳材料作为反相/亲水

混合模式色谱固定相

3.1 引言

近年来由于新材料的不断开发， COFs 材料的队伍不断壮大，显示出旺盛的生命

力和广阔的应用前景[勾。近年来 COFs 在色谱固定相中的应用不断扩展，其多种多样的

结构为溶质分子的分离提供了多种作用力，尤其是 COFs和核-壳二氧化硅结构的结合，

成为固定相发展的新趋势I叫。 COFs 新材料的发展为合成新的高效液相色谱固定相提

供了参考，并为分离和分析复杂样品提供了新方法。 RPIHILIC 混合模式固定相由于同

时存在多种相互作用力，而成为复杂样品中多组分分离分析的常用手段，为极性和非

极性化合物的分离提供了帮助， 复杂的分析可以在短时间内在色谱柱上得到更好的分

离。

七嗦环 ( 3-s-三嗦环〉具有独特的电子结构，较高的氮含量以及良好的稳定性，

且分子内存在大的 P刑共辄体系，以七嗦环作为基本构筑单元能增加分子和骨架间的

相互作用 ， 赋予材料独特的性能。目前文献中有关七嗦基共价聚合物的报道主要用于

催化和气体吸附， 还没有文献将其应用于已谱位填充。

第二章中合成的 RP/HILIC 混合模式固定相 Si02@CTPcC-TPß 中由于 CTPCC-TPß壳层

中含有数目较多的疏水性芳香环，极性的三嗦环相对较少， 该固定相在反相模式下保

留较强， 其亲水性较弱。更少的苯环， 较大的孔隙率和七嗦环的氮含量有望表现出更

优异的亲水性。在这项工作中，为了增大该固定相的亲水性， 采用极性更强且氮含量

更高的七嗦环替代三l喋环并且以苯环数较少的联苯替代 1 ，3，5-三苯基苯作为七嗦基共

价有机聚合物的构筑单元，通过连续的 Friedel-Crafts 反应在硅胶表面生长七嗦基共价

有机聚合物获得一种新型色谱固定相 Si02@CHPCy-DB。 以炕基苯、单取代苯、 PAHs 、

位置异构体、核苦和碱基等作为目标分析物考察 Si02@CHPCy-DB 固定相的色谱性能。

此外， Si02@CHPCy-DB可以分离毒品以及烟草特有亚硝胶类物质 ， 并且被证明能够用

于人体尿液中毒品的检测。
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3.2 实验部分

3.2.1 试剂

NH2-Si02球体 (4μm， 160 m2/g) 购自天津倍乐思色谱技术开发中心(中国天津) ; 

三氯七嗦由实验室合成，联苯，无水氯化铝为分析纯，购自阿拉丁科学技术有限公司

(中国上海) ; HPLC 级甲醇和乙腊从四友试剂厂(中国天津)获得: 使用 mil1i-Q 净

化设备(美国 millipore ) 获得净化超纯水:分析级甲醇、四氯化碳、 二氯甲炕购自科

密欧化学试剂有限公司(中国天津)。其中二氯甲:民经无水处理 ， 所有其它试剂均由

商业供应商提供， 未经进一步纯化。分析标准品: 单取代苯、 PAHs、苯胶类、核营和

碱基、 毒品、烟草特有亚硝胶类等均为分析级， 购自阿拉丁科技有限公司(中国上海)。

3.2.2 仪器

在 Bruker Vector 22 仪器 ( Bruker，美国)获得傅立叶变换红外 (FTIR) 光谱;在

NOVA2000e 比表面积和孔径分析仪 (QualTaIChor，佛罗里达州 ， 美国〉上进行了 BET

比表面积和孔径分布测试;扫描电子显微镜 CSEM) 图使用 S-4300 SEM 仪器

( Zeíssl Auriga FlB， 德国)测得;在 Bruker AY.灿JCE 400 光谱仪(Bruker ， 美国)上记

录固态 13C 核磁共振 (NMR) 光谱。

3.2.3 Si02@CHPCy-DB 合成

三氯七嗦参考文献[43]的方法合成，在无水二氯甲炕为溶剂的 250 mL 三口烧瓶

中，加入 NH2-Si02 ( 5.0 g) 和三氯七l臻( 1. L g) ，在机械搅拌下将所得溶液在 500C下

反应 1 h。随后向海液中加入 0_9 g 联苯和 1.6 g 无水三氯化铝， 在 500C下继续搅拌 16

h ， 得到产物。反应完成后，将产品在 G4 烧结玻璃漏斗(3-4μm) 上过滤，冷却至室

温。然后将固体颗粒分别用二氯甲婉， 甲醇和水充分洗涤 3 次， 离心 3 次后收集。最

后将得到的 Si02@CHPCy-DB颗粒在 400C真空下干燥。反应过程如图 3-1 所示。
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Si02@CHPcY-DB微球的合成过程示意图图 3-1

3.2.4装柱

将 Si02@CHPC沪DB ( 2.50 g) 填料超声分散于 35 mL 四氯化碳中，然后将悬浮液倒

入不锈钢柱 C 150 rnmx4.6 mm Id, Innosep Scientific Co.，Ltd.，郑州1 ) ， 在 55 MPa 下装柱

20 min ， 减压至 30MPa静置 10 min，减压至 OMPa 静置 5 min 后取下。用甲醇以 0.2

mLlmin 的流速对装填的柱子平衡 24 h。

3.2.5尿液样品的制备

器粟碱、盐酸海洛因、盐酸乙酌可待因 、蒂巴因四种混合物标准品浓度 100μg/mL.

尿样取自无吸毒史的健康成人， 取 2 份 1 mL 尿样分别加入三氯甲炕超声液液萃取后，

置于离心管中在 10000 rpm 下离心 10 min 后提取上清液，氮吹至有机相完全挥发， 一

份用甲醇定容至 100μL ， 用于空白尿样，另外一份与四种标准品配成加标浓度为 10

问ImL 加标尿样，所有试样过滤膜 (0.22μm ) 。

3.2.6 色谱条件

使用配备 1200 型四元泵， G1314A 型多波长紫外可见光检测器， 1322A 型真空脱

气机和 Agilent 1 200 系列高效液相色谱仪进行色谱分析和数据处理。使用 ZorBax

SB-CI8 色谱柱 CAgilent， 150 mmx4.6 mm i.d., 5μm) 进行对比， 流速 1.0 mLlmin ， 检

INNOSEP
高亮

INNOSEP
高亮
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测波长为 265 nm (核背和碱基) , 210 nm (毒品) , 254 nm (其他分析物) ，进样量

为 5 μL， 以甲醇的信号作为死时间的标志 ， 用于计算容量因子。

3.3 结果与讨论

3.3.1 Si02@CHPCy-DB 的表征

医13-2 Si02@CHPCy-OB 的 SEM及 EDX 元素线扫谱图

图 3-2 的 SEM 中可以看出该材料为球形结构且颗粒大小均匀，从破损的球体上可

以看出在粗糙的硅核表面均匀的包覆有一层相对光滑的壳层，且壳层厚度均匀 ， 结果

表明该材料为明显的核，壳结构 ， CHPCy-DB 壳层成功的包覆在 NH2-Si02表面，测得其

壳层厚度为 115 nm (层厚为平均值，由 ImageJ 软件测得) 。 从 Si02@CHPCy-OB 的 EDX

谱图中可以看出氧元素和硅元素在核壳颗粒的边缘含量低， 主要集中在核心处，而碳

元素则与之相反， 主要分布在壳层处，氮元素由于含量较低，变化不明显，证实 CHPCy-DB

己成功涂覆在硅胶的表面。
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图 3-3 Si02@CHPCy-DB和 NH2-Si02微球的 FT-IR 光谱

Si02@CHPCy-OB 材料与 NH2-Si02 的 组外谱图如图 3-3 所示 ，结果表 明，

Si02@CHPCy-DB和 NH2-Si02 的 F下R光谱在 1060 cm- 1 附近均显示出 Si-O-Si 的吸收峰，

与 NH2-Si02相比 ， Si02@CHPCy-DB 在 1496 cm-1 C C=C) 和 1625 cm-1 C C=N) 处的有

明显的吸收峰， 表明该材料中 CHPc川B 壳层的存在。

250 200 150 100 50 。

~ppm) 

图 3-4 Si02@CHPcy-DB材料的 13C NMR 光谱图

图 3-4 和 3-5 分别为 Si02@CHPCy-OB材料的 13CNMR 谱图及 N2吸附·解析曲线，

该材料的 13CNMR光谱显示在大约 127 ppm 和 140 ppm处有芳族碳的共振吸收峰， 127
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图 3-6 6 种炕基苯在 Si02@CHPcy-DB和 CI8上的分离

(分析物: ( 1) 申;$:， (2 ) 乙苯， (3 ) 丙米， (4) 异丙苯， (5 ) 丁苯， (6) 戊苯，流动相: ACN/H20(80:20, v/叶，

流速 : 1.0 m Llmin，波长 : 254 nm ) 

同样选取具有相同碳原子数和π电子数， 分子平面特性不同的邻三联苯和三亚苯

作为目标分析物来考察 Si02@CHPCy-DB色谱柱的分子平面识别能力[92， 93]。图 3-7a 显示

了 SiÛ2@CHPCy-DB 和 CI8色谱柱上邻三联苯， I可三联苯和三亚苯基的分离， 在相同的

流动相条件下， SiÛ2@CHPCY-D自己谱桂(例。=3.43 ) 对邻三联苯和三亚苯的识别能力较

强，大于 CI8柱 (αtlo=1.39) ， 具有很好的分子平面识别能力。

同时对比了药 vs 二苯甲炕(图 3-7b ) 和菲 vs 顺式二苯乙烯(图 3-7c ) 在

Si02@CHPCy-DB 和 CI8 上的分离，这些 PAHs 在固定相上的成功分离表明

Si02@CHPCy-DB具有更好的分子平面识别能力 ， 分离效果均优于 CI8t主，这可能是由于

Si02僻山Cy-DB含有如-电子共辄芳香环，与含有更多π-电子的平面化合物(菲、 药、

三亚苯)产生π·π相互作用，从而增强其在色谱柱上的保留 。 此外， Si02@CTPcC-TPB 

的αν。值在 8.0-13.5 之间 ， 大于 Si02@CHPCy-DB (使用较弱洗脱能力的流动相) ，这同

时也说明了 Si02@CHPCy-DB 固定相合成中采用苯环数目较少的联苯作为单体削

弱了固定相在反相条件下的保留。图 3-7d 中苯 、 茶 、葱、屈在 Si02@CHPCy-DB
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柱上保留较强，同样条件下在 C1 8上快速洗脱， 可能的原因是 Si02@CHPCy-DB 与溶质

之间的π4作用导致保留增强从而增大了洗脱时间。
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图 3-7 PAHs在 Si02@CHPCy-Dß和 CI8柱上的分离

( (川邻三联苯，间三联苯和三亚苯 ACNfH20 (90: 10, " fv) ; ( b) 药， 二苯甲统 ACNfH20 (90: 10, vfv ) ; ( c ) 

顺式二苯乙烯， 菲 ACNfH20 (90: 10, vfv) ; ( d) 苯，浆，憨，屈 100%ACN ( vfv ) (流速 : 1.0 m Lfmin，波

长 : 254 Dm ) ) 

此外， 考察了几组二取代苯位置异构体在 Si02@CHPCy-DB 固定相的分离， 从图 3-8

中可以看出该固定相在高比例甲醇含量下可以很好的分离硝基苯胶、硝基苯盼和硝基

氯苯的邻间对异构体，相同条件下 CI8柱未能表现出很好的分离效果， 三组位置异构

体在 Cl 8上保留微弱且共同洗脱。结果表明白Û2@CHPCy-DB 固定相中富氮七嗦环的存
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在，使得该固定相对硝基芳香化合物具有很好的识别能力，且在高浓度甲醇做流动相

条件下比 CI8柱的保留更强，对含硝基的位置异构体的分离更灵敏。

。

a 
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2 
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。
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图 3-8 邻间对位置异构体在 Si02@CHPcy-oß和 CI8柱的分离

C .. 
16 

SiO,@C I-IPc,..O" 

20 

( (a ) 硝基苯胶 CHJOHlH20 ( 90: 10, v/v); ( b) 硝基苯盼 CHJOWH20 (80: 20, v/v ) ; ( c) 硝基氛* 100%CH30H 

( v/v ) (流速 : 1.0 mLlmin，波长 : 254 nm ) ) 

分离度 (R) 用于评价待测物质与被分离物质之间的分离程度， 是衡量色谱系统

分离效能的关键指标，当 R=1 时，两组分被彻底分离部分占 98%; 当 R=1.5 时，两组

分被彻底分离部分占 99.7%，色谱峰完全分离。分别在 Si02@CHPCy- DB柱和 C18柱上

上对6种单取代苯进行分离，在甲醇/水(90: 10, v/v)作流动相的条件下， Si02@ CHPCy-DB 

柱在 10min 内实现了 6 种单取代苯的完全分离，为了更好的分离，同样选取洗脱能力

较弱的流动相用于 CI8柱上单取代苯的分离，几种物质在 C1 8柱上保留较弱，且不能完

全分离(图 3-9 ) 。其中苯盼Clog p l.46 ) 与苯甲酸Clog p l.48) 的 log p值相近，甲
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苯 C log p 2.73 ) 与氯苯 C log p 2.84) 的 log p 值相近， 苯盼 vs 苯甲醒与甲苯 vs 氯苯在

CI8上不能分离共洗脱而在 Si02@CHPcy-DB 柱却能够很好的分离， 旦.苯酣 vs 苯甲自辈分

离度 R 为 8.43 ， 甲苯 vs 氯苯 R 为 1.26 ， 其值均大于 1， 表明 Si02@CHPCy-DB 对苯盼

vs 苯甲醋、 甲苯 vs 氯苯具有很强的识别能力。

5 

2 
6 

4 Si02@C时ω8

1(4) 5 

6 

2(3) 

。 2 4 6 8 
A" 1 

Time/min 

图 3-9 6 种单取代苯在 Si02@CHPCy-DB和 C18柱上的分离

(分析物: ( 1) 苯盼， (2 ) 甲苯 ， (3 ) 氯苯， (4 ) 苯甲酶， ( 5) 苯乙嗣， (6) 硝基苯， 流动相: Si02@CHPCy-Dß: 

CHJOH/HzO ( 90: 10, vl吵， CIS: CHJOHJHzO ( 70: 30, vl川 ，流速 : 1.0 m L/min，波长 : 254 nm ) 

3.3.3 Si02@CHPCy-DB 亲水模式下的色谱性能

根据 Alpert[551的工作 ， Hemstron 和 Irgum [971提出了在 HILlC 中作为主要保留

机制的分配机制， 增加流动相中电解质的浓度可以显著增强流动相中水相的极性，从

而增加水膜的厚度， 导致保留增加。图 3-] 0 考察了核营和碱基在不同流动相条件下的

分离效果， 图中可以看出随着乙腊含量的增加 ， 4 种化合物的保留时间逐渐增大， 符

合亲水色谱随乙腊含量增加保留逐渐增强的特点 ， 以乙腊/水 C 85/15, v/v ) 为流动相时

4 种化合物在 Si02@CHPCy-DB上实现分离。 此外， 4 种化合物的 log p 值均小于 0，胸

昔 Clog P -0.93 )、茶碱 C10g P -0.02) 、 尿啼睫 C log P -2.55 ) 、 胞暗昵 C10g p -2.29 ) 

在不同乙腊含量下洗脱顺序不同， 在 65%-75%乙腊条件下，尿暗呢先于茶碱洗脱， 当

乙腊浓度增加到 85%时 ， 茶碱被优先洗脱，这可能是由于该混合模式固定相与核营和
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碱基之间存在多重作用力，且在不同流动相下作用力发生变化，从而呈现出一个洗脱

顺序的无规则变化。

2(4) 

65号也ACN

3 4 95%ACN 

o 2 4 6 8 10 20 40 60 80 100 

Time,min 

图 3-10 不同流动相下核音和碱基在 Si02@CHPCy-DB上的分离

〈分析物: ( 1) 胸苦， (2 ) 茶碱， (3) 尿喻吭， ( 4) 胞喘吭，流动相: ACN/30mM 乙酸锁σH=9)(vl吟， 流速:

1 mL/min， 波长 : 265 nm) 

HILIC 模式下保留因子的定量模型[95]可以用于来描述 ln k 与洗脱液中水的

体积分数之间的关系。该模型如下 :

in k=α+b in (/J +C (/J (3-1) 

其中 k 是保留因子 ， a 、 b 和 c 是常数 ， φ是洗脱液中水的体积分数。四种极性

核昔类物质的拟合结果如图 3-11 所示 ， 在不同流动相条件 ( φ0.05-0.35 ) 下 ， 4 

种极性物质的 r2在 0.9978-0.9999 之间。结果表明 ，极性化合物在 Si02@CHPCy-DB 

柱上的 HILIC 保留不仅取决于流动相与固定相表面富水层之间的分配，而且还

取决于氢键、 π·π等其他相互作用力 。
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图 3-11 水的体积分数对核昔和碱基的 10 k 的影响

〈分析物: ( 1 ) 胸背， (2 ) 茶碱， (3) 尿峪院， (4 ) 胞略吭，色谱柱: Si02@CHPCy.OB ， 流动相: ACN/30mM 

乙酸馁(PH=9) (vfv) , mt速: 1 mLfmio，波长: 265 om ) 

3.3.4毒品与烟草特有亚硝肢类的分离

随后又将该色谱柱用于 6种毒品以及 4种烟草特有亚硝肢类的分离 ， 图 3-12

显示了 6 种毒品在不同流动相下的分离，随着流动相中乙腊含量的变化， 6 种

毒品在不同流动相下显示出令人眼花缭乱的洗脱顺序，乙腊/水 ( 90: 10, v/v) 作

流动相时， 6种毒品在 Si02@CHPCy.DB柱上实现了较为满意的分离效果。图 3-13 为

Si02@CHPCy.DB 固定相上四种烟草特有亚础胶类的分离， 并与 Cl8 柱进行对比 ，

结果表明 NNN 、 NNK、 NAT 和 NAB 在乙腊/水 (40: 60. v/v) 为流动相条件下在

S i02@CHPcy.DB柱上能够很好的分离 ， 分离效果优于 Cl8 0



河南工业大学硕士研究生学位论文

1,3-6 

1,3-6 2 

2 

5 

60:40 

70:30 

80:20 

90:10 

4 5 

。 10

Time,min 

6 

20 

图 3-12 不同流动相下 6 种毒品在 Si02@CHPCy-DB上的分离
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〈分析物: ( t) 氯胶嗣， ( 2 ) ~粟碱， (3 ) 盐酸海洛因， (4 ) 盐酸乙酷可待因， (5) 蒂巴因， (6) 甲基苯

丙}跤，流动相: ACN/30mM 乙酸钱(P日=4 ) (v/v) ，流速: 1 mL/min，波长: 210 nm ) 

NNN 
NAB 

Si02@CHPCY_OB 

NNNINNK 

C
I 8 

。 2 3 4 5 6 7 

Time/min 

图 3-13 4 种烟草特有亚硝服在 Si02@CHPCy-DB和 Cl8上的分离

〈流动相: ACN/H10 ( 40: 60, v/川 ，流速: 1 mL/min，波长: 254 nm ) 
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3.3.5 尿样中毒品的分离

吸毒对人体的伤害巨大 ， 会导致人体机体功能丧失和病变，由吸毒所引发

的违法犯罪等行为也不容忽视。毒品严重威胁着人类健康和社会稳定。因此 ，

我们国家禁止吸毒，严厉打击制毒贩毒团伙。在本实验中我们利用 Si02@CHPCy-DB

柱检测尿液中嚣粟碱、 盐酸海洛因、盐酸乙酌可待因 、 蒂巴因的存在。图 3-14a-c 显

示了分析物标准品( 100μg/mL ) 、尿样和加标尿样(10μg/mL) 的色谱图。结果表明 ，

4 种毒品在 Si02@CHPCy-DB上与人体尿液基质分离良好， 对检测无明显干扰作用 ， 该

固定相可以用于尿样中毒品的检测。

60 

a 
40 

Standard of analytes 

3 4 
20 

。

100 μg!mL 

-6B 
b 

40 
Urine sample 

20 

。

-20 

c 
10 Spiked sample 

3 4 

。

-10 1. 0 μg/mL 

-20 
。 2 4 6 8 10 12 14 

Time(min) 

图 3-14 尿液中毒品的测定: ( a ) 标准品; ( b ) 尿样; ( c ) 加标尿样

(分析物: ( 1) 挫粟碱. ( 2 ) 盐酸海洛因 ， (3) 盐酸乙歌可待l犁 . ( 4 ) 蒂巳因(色谱柱 : Si02@CHPCy.1)11o 

流动相: ACN/30mM 乙酸按(PH=9) ( 90: 10, v/v ) ， 流速: 1 mL/min ， 波长: 21() nm ) 

3.3.6 Si02@CHPCy-DB vs Si02@CTPcc押B亲水性对比

为了对比 Si02@CHPCy-DB 与 Si02@CTPcC-TPB 固定相的亲水性， 我们参考 Dinh 等
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人将 log p 值相近的胞啼睫与尿1I密睫的保留因子之比 (KcytosinJKuracil) 作为亲水行为指

标[98] ， 考察了 Si02@CHPcy-DB 与 Si02@CTPcc-TPB2 色谱柱上胞略院与尿嘀睫的分离。

图 3-15 为双纵坐标图，其中左边纵坐标为胞啼院与尿啼睫的保留因子 K 值， Kcytosine 

和 Kuraci l 与流动相中乙脂含量之间的关系，以实线代表: 右边纵坐标表示胞啼咙与尿

唔睫的保留因子之比 KCYlosinJK，川仙 K叩osinelK，川d与流动相中乙腊含量之间的关系，以

虚线代表。图中可以看出在不同流动相条件下 Si02@CHPCy-DB上胞略呢与尿啼睫的保

留时间均大于 Si02@CTPcC-TPB2 ， 两根色谱柱上 KCYlosinelKuraci l 的值随着乙睛含量的增加

出现一个有趣的现象， 当乙腊含量在 65%-75%之间 ， Si02@CHPCy-DB柱的 KcylosinJKuracil 

超越 Si02@CTPcC-TPB2 ， 随着流动相中乙腊含 量 增加到 80%-85% 之间 ，

Si02@CTPcC-TPB2 柱的 Kcy，刷lJKuraci l反超上来，当乙腊含量继续增加时， S i02@CHPCy-DB 

柱的 KcytosinelKuracil值再一次超越 Si02@CTPcC-TPB2 ， 这表明两根色谱柱均表现出良好的

H且IC 行为且 Si02@CHPCy-DB 与 Si02@CTPcc押B2 在不同流动相下呈现出亲水性强弱

交替的现象。
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图 3-15 胞唔咙和尿畸昵在 Si02@CHPCy-DB和 Si02@CTPcC-TPB2 上的保留

(流动相: ACN/30mM 乙IW锻(PH=9) ， 流速 : I mL/min，波长: 265 nm ) 

3.4 小结

在三嗦基固定相 Si02@CTPcC-TPB 的基础上，以亲水性更强的七嗦环替代三嗦环，

与苯环数更少的联苯为构筑单元， 通过连续 Friedel-Crafts 反应将七嗦基共价聚合物
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包覆在二氧化硅微球表面获得一种新型核壳型色谱固定相 Si02@CHPCy-DB ， 与

Si02@CTPcC-TPB一样，该固定相也表现出 RP/HILIC 混合模式保留机制，并且能够

实现多种化合物的分离 ， 在复杂样品的分离中展现出巨大潜力。同时对比了

Si02@CTPcC-TPB 和 Si02@CHPCy-DB 的亲水性，发现在不同流动相下二者呈现出亲水性

强弱交替的现象。
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结论

基于 COFs 材料在分析化学领域中的应用 ， 本课题在硅胶表面生长一层三嗦基共

价有机聚合物和七嗦基共价有机聚合物并将其用于高效液相色谱分离。 对两种材料进

行色谱性能评价， 结果表明，以三嗦/七嗦共价聚合物为壳层， 硅胶为核的色谱固定相

具有 RP/HILIC 混合模式，能够分离极性和非极性化合物， 为开发新型色谱固定相提

供了借鉴和参考依据。

1. 通过控制投料比，以三聚氨氯和三苯基苯为构筑单元采用 Friedel-Crafts 反应在

硅胶表面包覆三嗦基共价有机聚合物 ， 得到三种壳层厚度的核壳型色谱固定相

Si02@CTPcc-TPB l 、 Si02@CTPcC-TPB2 、 Si02@CTPcC-TPB3.并通过 F下R、 1 3CNMR、

SEM、 TEM 等表征手段对其进行了表征。 以单取代苯、 苯胶类物质、 PAHs、 位置异

构体、 核昔和碱基为目标分析物， 考察了三种厚度不同的色谱固定相的色谱性能。在

反相模式下， 三种色谱固定相由于与溶质分子间存在氢键 、 π·π 、 EDA 、 EDA 等相

互作用力能够实现芳香化合物的分离， 且分离效果优于 CI8。在亲水模式下分离了 5

种核苦和碱基，结果表明该固定相具有 RP/HILIC 混合模式 ， Si02@CTPcC-TPB 与 Cl8

柱相比具有很强的保留性， CTPCC-TPB极性基团数目较少造成了其亲水性不强。

2. 为了提高包谱填料的亲水性，以亲水性更强、含氮量更高的七嗦环督代三嗦环

与联苯作为有机砌块在硅胶表面生长多孔壳层获得一种新型核壳结构固定为目

Si02@C用。DB。通过一系列表征表明该固定相成功制备， 同样考察了该固定相的反

相和亲水色谱性能， 结果表明该固定相具有盯/H且IC 混合模式， 除能够分离上述化

合物外，还可以分离毒品和烟草特有亚硝肢类。并通过考察胞暗呢和尿略脆在

Si02@CHPCy-DB 与 Si02@CTPcc押B2 固定相上的分离来评价二者的亲水性的强弱，研

究发现， S i02@CHPCy-DB 与 Si02@CTPcC-TPB2 均具有亲水行为， 由于多重作用力的共

同作用 ， 不同流动相下两种固定相呈现出亲水性强弱交沓的现象。
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实验室的 日子有苦有甜， 实验遇到难题时去 "求救" 师兄师姐， 实验失败时有师

姐陈银玲的指导 ， 师妹杨新月 、 王援、 付蒙蒙的安慰， 师弟李俊南的鼓励， 感谢实验

室大管家金绍锋的后方补给， 感谢两位饭友杨登辉金绍锋使我免于独坐餐厅， 感谢我

的平板在所有人的质疑声中仍然顽强的工作着， 感谢我的室友， 感谢分析课题组所有

成员 。

我怀念的是 9101 里有人抢到油浴锅可以架反应而幸灾乐祸的笑声;我怀念的是那

条直通整个一楼冬冷夏凉的走廊， 那里承载着我们的笑声和泪水; 我怀念的是 9105

实验室里陪伴我整个研究生生活的那台液相 ， 一张张色谱图记录下了实验上的每一次

成功与失败， 还有那盆亲手种下的文竹， 如今正面壮成长; 我怀念的是 9118 那个破了

皮的靠椅， 累时可以为我缓解疲倦。

2020 年， 注定是不平凡的一年， 春节伊始， 新型冠状病毒肆虐， 全国人民众志成

城，抗击疫情， 如今春暖花开，疫情终将过去， 陌上花开， 可缓缓归矣 !

2020 年 4 月
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