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摘要：将甲氧甲基引入 !4环糊精的 !，’，) 4位合成了新的气相色谱手性固定相七（!，’，) 4三 4!4甲氧甲基）4!4环糊精，

并采用静态法将其涂渍在毛细管内壁制备毛细管 气 相 色 谱 柱。考 察 了 毛 细 管 柱 的 柱 性 能 和 分 离 性 能。结 果 表 明

该固定相对 5*"6 试剂、苯的二取代位置异构体（ 硝基甲苯、溴甲苯、二氯苯和二甲苯）及手性化合物（! 4羟基丙酸甲

酯、! 4羟基丙酸乙酯和 ! 4甲磺酰基丙酸甲酯）都具有良好的分离效果。与固定相 !，’，) 4三 4!4甲基 4!4环糊精的手性

分离效果对比，结果显示两种手性固定相的分离能力各异，对一些手性脂类化合物对映体的分离存在互补性。
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, , 随着生命科学和药物化学的发展，手性化合物

的分离越来越受到人们的关注。气相色谱手性分离

技术是一种重要的分析手段，已广泛用于不对称合

成、药物对映体的测定、食品和环境分析等领域。在

气相色谱手性分离研究中发展最快、应用最广的手

性固定 相 是 各 种 类 型 的 环 糊 精 衍 生 物（ D,H）［#］。

采用不同的衍生化方法对具有不同反应活性的环糊

精分子上的羟基进行衍生，可得到性质各异、选择性
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不同的手性固定相［! # $］。除了常见的烷基化和酰基

化衍生［%，&］外，在环糊精分子上引入新的功能基团，

合成具有特定结构的环糊精衍生物仍是目前手性固

定相研究的重点［’ # "］。

( ( 本文在 !!"# 的 !，)，& !位引入甲氧甲基合成了

新的环糊精衍 生 物 !，)，& !三!!!甲 氧 甲 基!!!"#，并

将其作为手性固定相应用于毛细管气相色谱，考察

其色谱性能，并与结构相近、手性选择性最好、分离

范围最广 的 !，)，& !三!!!甲 基!!!"# 柱 的 柱 性 能 和

对映体分离性能进行了比较。

!" 实验部分

! ! !" 仪器和试剂

( ( $%!*+++ 型 气 相 色 谱 仪，配 以 氢 火 焰 离 子 化 检

测器（ 北京北分瑞利分析仪器公司）；&’!!++! 色谱

工作站（ 浙江大学智能信息工程研究所）；(")!&++
型核磁共振（*+,）仪（ 日本电子株式会社）；*-./!
012 3,!++ 型红外光谱（ 3,）仪（ 美国 45167/ ’-8516
$.-192-:-. 公司）；+, !% 77 -; <; 弹性石英毛细管柱

（ 河北永年光导纤维厂）。

( ( !!"#（ 国药集团化学试剂有限公司），重结晶后

真空干燥 !$ 5；无水二氯甲 烷、"，"!二 异 丙 基 乙 胺

（#3%()）（ 阿法埃莎（ 天津）化学有限公司）；氯甲基

甲醚（#"+）（ 日照力德士化工有限公司）。=6/> 试

剂（ 组成成分为正壬烷（#!9/9?91）、正癸烷（#!<1.!
?91）、正十一烷（#!@9<1.?91）、壬 醛（ 9/9?9?0）、正

辛 醇（ #!/.2?9/0）、正 十 二 烷（ #!</<1.?91 ）、萘

（9?A525?0191）、!，$ !二 甲 苯 胺（!，$ !BC0-<-91）、!，& !
二甲 基 苯 酚（ !，& !<-7125C0A519/0）、正 十 四 烷（ #!
2126?<1.?91）、十一酸甲酯（7125C0 @9<1.C0?21）、十

二 酸 甲 酯（ 7125C0 </<1.?9/?21）为 自 制。!，)，& !
三!!!甲基!!!"# 手 性 柱 为 自 制。手 性 化 合 物 由 中

国农业大学提供。

表 !" 所制备的色谱柱的性能

"#$%& !" ’()*&(+,&- ). +/& *(&*#(&0 1)%234-

"/0@79 */; $2?2-/9?6C A5?81 ,12192-/9 :?.2/6（ $） "/0@79 1::-.-19.C D（A0?21 D 7）

* ( !，)，& !26-!!!7125/BC7125C0!!!.C.0/<1B26-9 ! ; $! !’"!
! ( !，)，& !26-!!!7125C0!!!.C.0/<1B26-9 $ ; ’! *"!*

( "/0@79 <-7198-/9：!+ 7 - + ; !% 77；:-07 25-.E9188：+ ; )* !7;

! ! #" #，$，%5三5!5甲氧甲基5!567 的合成

( ( 具体合 成 路 线 见 图 *。 在 氮 气 保 护 下，将 * F
（+, .. 77/0）!!"# 溶解于 !+ 7G 无水二氯甲烷中，

再加入 *&, *’ 7G（"!, %* 77/0）#3%()。混合物搅

拌均匀 后 冷 却 至 + H，逐 滴 加 入 ’, +) 7G（"!, %*
77/0）#"+，并在此温 度 下 搅 拌 *% 7-9，然 后 升 温

至回流，反 应 *! 5。反 应 完 毕 后，将 混 合 物 倒 入 水

中，用氯仿萃取 ) 次，然后依次用 +, % 7/0 D G 盐酸溶

液、饱和 *?I"J) 溶液和饱和 *?"0 溶液洗至中性。

用无水硫酸钠干燥，然后旋转蒸发除去溶剂，得到粗

产物。经柱色谱纯化得到产品（ 洗脱剂为乙酸乙酯!
甲醇（)+ / *，K D K），产 率 ’%L。*) " *+,（&++ +IM，

"#"0) ，"）：*++, $.（ "#（ "!* ））；"", ++，"’, !*，

"&, %’（ J"I!J"I) ）；.+, &+（ "#（ "!! ））；’&, .*
（"#（ "!)））；’*, *%（ "#（ "!$））；&&, *"（ "#（ "!
&））；&&, *+（ "#（ "!% ））；%%, .!，%%, &&，%%, +’

（J"I!J"I) ）。*I *+,（ &++ +IM，"#"0) ， "）：

%, *+（ 8，*I，"#（ I!* ）），$, "+ 0 $, &)（ 7，&I，

J"I!J"I) ），), ". 0 ), ’$（7，%I，"#（I!%），（I!
$），（I!)），（I!&）），), %" 0 ), %.（<，*I，"#（I!
!）），), $)，), )"，), )%（ 8，"I，J"I!J"I) ）。 3,

（ :-07，.7 # * ）：! ")%，! ."%，! .!%，* ’)&，* $&&，

* )’$，* *%*，* *+"，* +)$，"!+，’)’。

图 !" 一种新的 !5环糊精衍生物的合成

8,9! !" :;4+/&-,- ). # 4&< !51;1%)0&=+(,4 0&(,>#+,>&

! ! $" 色谱柱的制备

( ( 将弹性石英毛细管在 !%+ H 下通 *! 加热 ! 5，

经 *?"0 沉积后，以二氯甲烷为溶剂，采用静态法涂

渍总质量浓度为 % F D G 的固定相，抽真空脱溶，于 $+
H开始梯度升温至 *.+ H，并在此温度下保持 $ 5。

! ! &" 色谱条件

( ( 载 气 为 *!（ 纯 度 为 "", "L）；柱 温 均 低 于 *.+
H；气化室温度 !%+ H；检测器温度 !%+ H；分流比

为 )+/ *。

#" 结果与讨论

# ! !" 柱性能的评价

( ( 以正十二烷为测试物在 *!+ H下测试两根色谱

柱的柱效，结果见表 *。可见两柱均有较高的柱效，

表明两种固定相都具有较好的涂渍性能，其中 !，)，

& !三!!!甲氧甲基!!!"# 的涂渍性能更好一些。

·!"·
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表 !" 固定相的麦氏常数

!"#$% !" &’(%)*+$,- ’+*-."*.- +/ -.".0+*"1) 23"-%-

"#$%&’ (#) *+ ,+ -+ .+ /+ 0123452 6#$43789 /%& 6#$43789 :$%87#’ #3;23
" &’ ) ( ")$ ) & "$* ) & #$# ) ) "%* ) # ")& ) $ +#% ) $ *+!,+!-+!.+!/+
# ""% ) & ")+ ) * #)’ ) & ##* ) + "%( ) ’ "(* ) & ’*# ) & *+!-+!,+!.+!/+

! *+：<2’=2’2；,+：" !<%84’#$；-+：# !62’84’#’2；.+：" !’783#63#64’2；/+：6937;7’2)

表 #" 二取代苯位置异构体在 !，#，$ 4三4!4甲氧甲基4!456 色谱柱上的分离结果

!"#$% #" 531+7".+81"230’ -%2"1".0+* ,"." +/ ,0-9#-.0.9.%, #%*:%*% 2+-0.0+*"$ 0-+7%1- +*
" !，#，$ 4.104!47%.3+;)7%.3)$4!4’)’$+,%;.10* ’+$97*

/#$%82 >24? #3;23 @2&62348%32 A B C282’87#’ D4E8#3（ "） C2$48712 3282’87#’（"）

(783#8#$%2’2F #，$，% "#* ) ) (&，% ) ")，+ ) ## " ) #+，" ) "(
G3#&#8#$%2’2F #，$，% "** $ ) *"，$ ) "#，$ ) #* " ) *)，" ) *$
H7EI$#3#<2’=2’2F $，%，# "** # ) &)，# ) ("，$ ) #+ " ) ""，" ) "%
H7&28I9$<2’=2’2F $，%，# (* " ) %’，# ) "$，# ) (& " ) #%，" ) $)

! ! 图 # 为 J3#< 试剂在 ", 柱上的色谱分离图。从

图 # 中可见，这些不同极性、不同官能团以及不同酸

碱性的化合物在色谱柱上的分离峰形均较好，表明

#，$，% !三!!!甲氧甲基!!!"H 作为气相色谱固定相具

有较好的表面性能。

图 !" <1+# 试剂在 !，#，$ 4三4!4甲氧甲基4!456
柱上的气相色谱分离图

=08> !" <"- ’31+7".+81"7 +/ <1+# .%-. 70;.91% +*
" !，#，$ 4.104!47%.3+;)7%.3)$4!4’)’$+,%;.10*
’+$97*

! "#$%&’ 82&62348%32 ?268 48 "** B D#3 ) &7’， 8I2’ 63#!
534&&2; 8# "%* B 48 ) B A &7’)
! >24?F：" ) &!’#’4’2；# ) &!;2E4’2；$ ) &!%’;2E4’2；) ) ’#’!
4’4$；& ) &!#E84’#$；% ) &!;#;2E4’2；+ ) ’46I8I4$2’2；( ) #，) !K9!
$7;7’2；’ ) #，% !;7&28I9$6I2’#$；"* ) &!82834;2E4’2；"" ) &28I9$
%’;2E9$482；"# ) &28I9$ ;#;2E4’#482)

! > !" 固定相的极性评价

! ! 采用麦氏常数评价固定相的极性，结果见表 #。

所合成的 #，$，% !三!!!甲氧甲基!!!"H 和 #，$，% !三!
!!甲基!!!"H 均为弱极性固定相，其中 #，$，% !三!!!
甲氧甲基!!!"H 的极性更弱一些。

! > #" 固定相分离性能的评价

! > # > %" 对芳香族位置异构体的分离

! ! 表 $ 列 举 了 几 种 芳 香 族 位 置 异 构 体 在 #，$，% !

三!!!甲氧甲基!!!"H 色谱柱上的分离情况。从表 $
中可看出，所制备的固定相具有较好的异构体选择

性，对硝基甲苯、溴甲苯、二氯苯和二甲苯等苯的二

取代位置异构体有比较理想的分离效果（ 见图 $）。

图 #" （"）硝基甲苯位置异构体和（#）二氯苯位置异构体在

!，#，$ 4三4!4甲氧甲基4!456 色谱柱上的色谱分离图

=08> #" 531+7".+81"7- +/（"）*0.1+.+$9%*% 2+-0.0+*"$
0-+7%1- "*,（ # ） ,0’3$+1+#%*:%*% 2+-0.0+*"$
0-+7%1- +* " !，#，$ 4.104!47%.3+;)7%.3)$4!4’)4
’$+,%;.10* ’+$97*

/2643487#’ 82&62348%32F：4) "#* B ；<) "** B )

! > # > !" 对手性化合物对映体的分离

! ! 几种酯类手性化合 物 对 映 体 在 #，$，% !三!!!甲
氧甲 基!!!"H 和 #，$，% !三!!!甲 基!!!"H 上 的 分 离

结果列于表 )。由 于 两 种 固 定 相 结 构 相 近，所 以 对

某些手性化合物的分离效果相似，如它们对 # !羟基

丙酸甲酯都具有手性选择性，对 # !溴丙酸甲酯和 # !
甲磺酰基丙酸乙酯均没有手性选择性。另外，两种

固定相对一些化合物对映体的分离还存在互补性，

如 # !羟 基 丙 酸 乙 酯 对 映 体 和 # !甲 磺 酰 基 丙 酸 甲 酯

对映体 在 ", 柱 上 能 够 很 好 地 分 离，在 #, 柱 上 则 不

能；而 # !溴丙酸甲酯对映体只在 #, 柱上具有分离效

果。由此可见，每一种环糊精固定相的对映体分离

·$’·
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能力都有一定的局限性，迄今为止还没有一种环糊

精衍生物可以分离所有类型的对映体。因而为了满

足分离不同手性化合物的需要，合成新的环糊精衍

生物仍很有必要。

表 !" 一些手性化合物在两种色谱柱上的分离结果

!"#$% !" &’()*"+),("-’./ 0%-"("+.)1 2"+" )3 0)*% /’.("$ /)*-)4120 )1 +’% +5) /)$4*10

!"#$%& ’"#$() *"+ ,&(-&./%$.& 0 1 2&%&)%3") 4/5%".（ !） 2&#/%36& .&%&)%3")（!）

7&%89# ! :89;."<9-."-3")/%&= # $% ! + &’，! + ’! # + ##
! $% ( + )!，) + (" # + !#

>%89# ! :89;."<9-."-3")/%&= # $% ! + $*，! + "! # + %!
! $% #! + %#，#! + %# # + %%

7&%89# ! :(&%89#=$#4")9#-."-3")/%&= # $% ! + ()，! + )" # + %’
! $% # + $&，# + $& # + %%

>%89# ! :(&%89#=$#4")9#-."-3")/%&= # $% ! + "’，! + "’ # + %%
! $% # + $(，# + $( # + %%

7&%89# ! :?."("-."-3")/%&= # $% ! + ’’，! + ’’ # + %%
! $% ## + $)，## + $) # + %%

>%89# ! :?."("-."-3")/%&= # $% & + "!，& + "! # + %%
! $% #% + !*，## + ’" # + #(

#" 结论

+ + 本实验成功地合成了新型气相色谱固定 相 !，

&，’ :三:":甲氧甲基:":’@。该固定相对苯的位置异

构体和手性化合物都具有一定的分离能力，是一种

具有良好应用前景的手性固定相。另外，该固定相

与 !，&，’ :三:":甲 基:":’@ 对 一 些 脂 类 化 合 物 对 映

体的分离存在 一 定 的 互 补 性，可 以 扩 大 ":’@ 衍 生

物固定相的手性分离范围。
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