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􀦛􀦛特约专题

Ｐｉｅｒｓ 硼烷的应用研究进展

谭敬杰１ꎬ罗永安１ꎬ吴翊乐∗１ꎬ赵玉芬１ꎬ２

(１.宁波大学 新药技术研究院 天体化学与空间生命￣钱学森空间科学协同研究中心ꎬ浙江 宁波　 ３１５２１１ꎻ
２.厦门大学 化学化工学院 福建省化学生物学重点实验室ꎬ福建 厦门　 ３６１００５)

摘要:基于主族元素的化学试剂和催化剂是当前研究的热点之一ꎮ ＨＢ(Ｃ６Ｆ５) ２ 具有强路易斯酸性的硼中心ꎬ因此在小分

子活化中具有特殊地位ꎬ可以活化包括一氧化碳在内的多种惰性小分子和化学键ꎮ 同时ꎬ由于 ＨＢ(Ｃ６Ｆ５) ２ 具有可衍生

化的硼氢键ꎬ因此也被用于构建含硼催化剂以及受阻路易斯酸碱对ꎮ 经过多年的发展和使用ꎬＨＢ(Ｃ６Ｆ５) ２ 被广泛应用于

合成化学ꎬ并且以其发现者命名为 Ｐｉｅｒｓ′ Ｂｏｒａｎｅ 即 Ｐｉｅｒｓ 硼烷ꎮ 综述了 Ｐｉｅｒｓ 硼烷近年来的应用进展ꎬ旨在为硼化合物在

有机催化和小分子活化等领域的研究提供参考ꎮ
关键词:路易斯酸ꎻ有机硼化合物ꎻ有机催化ꎻ小分子活化ꎻ受阻路易斯酸碱对
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究进展[Ｊ] .化学试剂ꎬ２０２３ꎬ４５(１):１￣１１ꎮ

　 　 化石燃料是最重要的工业基础原料和主要能

源ꎬ它的大量使用产生了诸多环境和社会问题ꎬ如
温室气体排放、资源枯竭以及多次“石油危机”ꎮ
实现化石气体原料和生物质资源的高效、绿色转

化是当前研究的一大热点[１]ꎮ 在这些转化中ꎬ过
渡金属催化是目前广泛应用的成熟技术ꎬ占据了

包括合成氨、烯烃聚合等工业合成的最大份额ꎮ
近年来ꎬ基于非金属主族元素的催化剂ꎬ也受到了

较多关注ꎮ 这些元素由于在地壳中丰度较高ꎬ且
生物毒性较低ꎬ成为了目前面临资源枯竭问题的

过渡金属催化剂的重要补充[２]ꎮ
三(五氟苯基)硼烷(Ｂ(Ｃ６Ｆ５) ３)首次报道于

１９６３ 年[３]ꎬ是一种大位阻强路易斯酸性的硼烷化

合物ꎬ被广泛应用于烯烃聚合、受阻路易斯酸碱对

(Ｆｒｕｓｔｒａｔｅｄ Ｌｅｗｉｓ ＰａｉｒｓꎬＦＬＰ)化学、以及有机催化

中[４￣６]ꎮ １９９５ 年ꎬ Ｐｉｅｒｓ 课题组[７] 首次合成了二

(五氟苯基)硼烷(ＨＢ(Ｃ６Ｆ５) ２)ꎬ并于之后被化学

界命名为 Ｐｉｅｒｓ 硼烷[８] ꎮ Ｐｉｅｒｓ 硼烷具有强酸性

的硼中心ꎬ同时留有可衍生化的硼氢键ꎬ使其可

以用于向各种不同的底物中引入强酸性的二

(五氟苯基)硼基团ꎬ从而获得结构丰富的各种

强路易斯酸性硼烷分子ꎮ 因此 Ｐｉｅｒｓ 硼烷被广

泛应用于活化小分子、构建路易斯酸催化剂、改
善材料性能等领域中ꎮ 本文总结了 Ｐｉｅｒｓ 硼烷

的合成及近年来在催化和小分子活化中的研究

进展(图 １)ꎮ

１
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图 １　 二(五氟苯基)硼烷及其应用研究

Ｆｉｇ.１　 Ｂｉｓ￣ｐｅｎｔａｆｌｕｏｒｏｐｈｅｎｙｌ ｂｏｒａｎｅ ａｎｄ ｉｔｓ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ

１　 Ｐｉｅｒｓ 硼烷活化小分子

由于 Ｐｉｅｒｓ 硼烷的结构中硼原子上连有两个

强吸电子的五氟苯基取代基ꎬ使得硼中心具有较

强的路易斯酸性ꎬ也使得其硼氢键较其他硼烷更

为活泼ꎮ 因此 Ｐｉｅｒｓ 硼烷有望用于不饱和有机底

物或气体小分子的活化ꎮ
１􀆰 １ 　 活化烯烃、炔烃、醛和酮

Ｐｉｅｒｓ 课题组[７] 在开发出 Ｐｉｅｒｓ 硼烷后ꎬ立即

研究了其与炔烃和烯烃的反应ꎬ并发现 Ｐｉｅｒｓ 硼烷

可以与烯烃、炔烃、醛和酮发生硼氢化加成反应ꎬ
得到相应的含硼取代产物(图 ２)ꎮ 这一反应不需

要催化剂ꎬ反应迅速ꎬ几乎当量反应ꎮ 这些性质使

得 Ｐｉｅｒｓ 硼烷作为一个有力的硼化试剂可以被用

于诸多不饱和底物的改性修饰中[８]ꎮ

图 ２　 Ｐｉｅｒｓ 硼烷活化烯烃、炔烃、醛和酮

Ｆｉｇ.２　 Ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ａｌｋｅｎｅｓꎬａｌｋｙｎｅｓꎬａｌｄｅｈｙｄｅｓ ａｎｄ
ｋｅｔｏｎｅｓ ｂｙ Ｐｉｅｒｓ′ ｂｏｒａｎｅ

Ｓｔｅｐｈａｎ 等[９] 发现ꎬＰｉｅｒｓ 硼烷可以与 １ꎬ４￣戊
二烯(１)发生硼氢化反应ꎬ在－５０ ℃条件下通过

原位核磁共振跟踪ꎬ捕捉到了 “范德华配合物

(ｖａｎ ｄｅｒ Ｗａａｌｓ Ｃｏｍｐｌｅｘｅｓꎬ２)”(图 ３)ꎮ 这一配合

物可以在膦的作用下进一步环化ꎬ形成硼杂六元

环产物(３)ꎮ

图 ３　 Ｐｉｅｒｓ 硼烷与 １ꎬ４￣戊二烯形成范德华配合物

Ｆｉｇ.３　 Ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｏｆ ｖａｎ ｄｅｒ Ｗａａｌｓ ｃｏｍｐｌｅｘ ｆｒｏｍ
Ｐｉｅｒｓ′ ｂｏｒａｎｅ ａｎｄ １ꎬ４￣ｐｅｎｔａｄｉｅｎｅ

１􀆰 ２ 　 活化联烯

２０１７ 年ꎬＥｒｋｅｒ 等[１０]报道了联烯(４ꎬ丙二烯)
在 Ｐｉｅｒｓ 硼烷催化下加热反应(６０ ℃)ꎬ可以发生

三聚反应ꎬ选择性地得到 １ꎬ３ꎬ５￣三乙烯基环己烷

(５)ꎮ 对于含有取代基的联烯(如环己基)ꎬ也可

以在提高温度至 １００ ℃后以接近 ７５％的产率得到

相应的三聚体产物ꎮ Ｐｉｅｒｓ 硼烷还可以进一步与

１ꎬ３ꎬ５￣三乙烯基环己烷的碳􀪅􀪅碳双键发生硼氢

化反应ꎬ得到独特的三硼产物ꎬ六分子结构中含

有 ３ 个强路易斯酸性的硼中心ꎬ可以进一步与

叔丁基异氰配位ꎬ或者与炔烃发生 １ꎬ１￣碳硼化

反应(图 ４)ꎮ

图 ４　 Ｐｉｅｒｓ 硼烷活化联烯

Ｆｉｇ.４　 Ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ａｌｌｅｎｅ ｂｙ Ｐｉｅｒｓ′ ｂｏｒａｎｅ

此后ꎬＥｒｋｅｒ 等[１１]又发现ꎬ芳基联烯与等当量

的 Ｐｉｅｒｓ 硼烷在室温下反应ꎬ可以获得联烯的二聚

产物(图 ５)ꎮ 通过原位谱学跟踪ꎬ作者提出了一

个硼氢化￣二聚￣异构的反应机理ꎮ 从反应中ꎬ还
分离得到了硼氢化的中间体ꎬ以及进一步二聚反

应的中间体ꎬ从而证明了反应的机理ꎮ

图 ５　 Ｐｉｅｒｓ 硼烷活化芳基联烯

Ｆｉｇ.５　 Ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ａｒｙｌ ａｌｌｅｎｅ ｂｙ Ｐｉｅｒｓ′ ｂｏｒａｎｅ

２　 Ｐｉｅｒｓ 硼烷催化有机反应

２􀆰 １ 　 催化炔烃的硼氢化反应

相比于其他较为活泼的硼烷ꎬ频哪醇硼烷

ＨＢｐｉｎ 较为惰性ꎬ通常需要在过渡金属的催化下

才能实现与炔烃的硼氢化反应ꎮ ２０１６ 年ꎬＳｔｅｐｈａｎ
等[１２]发现ꎬＰｉｅｒｓ 硼烷可以高效地催化炔烃与频

哪醇硼烷发生硼氢化加成反应ꎬ得到符合反马氏

２
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规则的加成产物———烯基硼酸频哪醇酯(图 ６)ꎮ
以二氯甲烷为溶剂ꎬ该反应产率最高可达 ９９％ꎬ
接近定量ꎮ 该催化体系对底物适用性范围高ꎬ对
含有供电子取代基(如甲氧基、酯基等)、吸电子

取代基(氟、氯、氰基等)、芳香取代基(苯基、噻吩

基等)和烷基取代基的端炔底物都可以适用ꎮ 同

时ꎬ如 １ꎬ２￣二苯基乙炔、１￣苯基￣１￣丙炔、１ꎬ２￣二(三
甲基硅基)乙炔、４￣辛炔和 １￣苯基￣１￣己炔等内炔

底物也可以发生催化硼氢化反应ꎬ并获得较高的

产率ꎮ

图 ６　 Ｐｉｅｒｓ 硼烷催化炔烃硼氢化反应

Ｆｉｇ.６　 Ｐｉｅｒｓ′ ｂｏｒａｎｅ￣ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｈｙｄｒｏｂｏｒａｔｉｏｎ ｏｆ ａｌｋｙｎｅｓ

２􀆰 ２ 　 催化环氧化合物的硅氢化反应

２０１７ 年ꎬＣｈａｎｇ 课题组[１３]采用二(五氟苯基)
硼酸(７)与 １ꎬ１ꎬ３ꎬ３￣四甲基二硅氧烷(８)原位反

应ꎬ生成 Ｐｉｅｒｓ 硼烷用于催化糖类化合物、环醚化

合物[１４]的硅氢化开环反应ꎬ产率最高可以达到

９７％(图 ７)ꎮ 对于部分较为活泼的环醚底物ꎬ如
四氢呋喃ꎬ催化剂载量最低只需 ０􀆰 ０１ ｍｏｌ％ꎮ 该

反应具有较好的官能团耐受性ꎬ对于含有氯、溴等

活泼基团的环氧丙烷底物ꎬ产率可达 ８５％以上ꎬ
并且反应只需 １０ ｍｉｎ 便进行完毕ꎮ 所得硅醚产

物可以进一步在饱和的碳酸钾￣甲醇溶液中进行

水解ꎬ得到相应的醇ꎮ 该反应具有选择性高ꎬ条件

温和等优势ꎬ有望在环氧化合物的选择性还原中

得到进一步的应用ꎮ

图 ７　 Ｐｉｅｒｓ 硼烷催化糖类和环氧化合物的硅氢化反应

Ｆｉｇ.７　 Ｐｉｅｒｓ′ ｂｏｒａｎｅ￣ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｈｙｄｒｏｓｉｌｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ
ｓａｃｃｈａｒｉｄｅｓ ａｎｄ ｃｙｃｌｉｃ ｅｔｈｅｒｓ

３　 Ｐｉｅｒｓ 硼烷构建分子内受阻路易斯酸碱对

２００６ 年ꎬＳｔｅｐｈａｎ 等[１５] 报道并提出了受阻路

易斯酸碱对 ( Ｆｒｕｓｔｒａｔｅｄ Ｌｅｗｉｓ ＰａｉｒｓꎬＦＬＰ) 理论ꎮ
在这一理论体系中ꎬ大位阻的路易斯酸和大位阻

的路易斯碱之间ꎬ由于空间位阻导致两者不能形

成传统的配位键或配位平衡ꎮ 因此两者中间形成

了一个较强的静电场作用ꎬ可以活化许多小分子

和有机底物ꎮ 分子内受阻路易斯酸对ꎬ是指在一

个分子内同时含有路易斯酸性基团和路易斯碱性

基团ꎬ两者由于空间上的阻隔而不能形成配位

键[１６]ꎮ 由于连接臂的刚性连接ꎬ使得酸、碱中心

被拉近ꎬ两者间的静电场要强于相应的分子间受

阻路易斯酸碱对ꎬ从而可以活化更多的惰性化学

键ꎮ Ｐｉｅｒｓ 硼烷是用于构筑分子内含硼受阻路易

斯酸碱对的关键原料ꎬ通过二芳基乙烯基膦与

Ｐｉｅｒｓ 硼烷发生硼氢化反应ꎬ在一个分子中同时构

筑含有大位阻的磷、硼基团[１７]ꎮ 这类分子内磷 /
硼受阻路易斯酸碱对可以用于活化诸多小分子和

有机底物ꎮ
３􀆰 １ 　 活化气体小分子

Ｅｒｋｅｒ 等[１７]利用 Ｐｉｅｒｓ 硼烷构建的分子内受

阻路易斯酸碱对(９)ꎬ可以活化许多气体小分子

(图 ８)ꎮ 例如ꎬ可以异裂氢气ꎬ形成相应的活化产

物(１０)ꎬ产物结构中含有一个带正电荷的季磷中

心和一个带负电的四配位硼中心ꎻ与一氧化碳反

应ꎬ则得到磷 /硼同时与羰基的碳端相结合的五元

环产物(１１) [１８]ꎻ与一氧化氮反应ꎬ也得到与一氧

化碳类似的氮端活化产物(１２) [１９]ꎻ与二氧化碳、
二氧化硫的反应ꎬ则异裂了碳􀪅􀪅氧[２０]、硫􀪅􀪅氧[２１]

双键ꎬ得到相应的活化产物(１３ꎬ１４)ꎬ产物中的磷

与硫、碳结合ꎬ而硼则与氧原子结合ꎮ

图 ８　 Ｐｉｅｒｓ 硼烷构建分子内受阻路易斯酸碱

对并用于活化小分子

Ｆｉｇ.８　 Ｐｉｅｒｓ′ ｂｏｒａｎｅ ｃｏｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ｉｎｔｒａｍｏｌｅｃｕｌａｒ
ｆｒｕｓｔｒａｔｅｄ Ｌｅｗｉｓ ｐａｉｒｓ ｆｏｒ ｓｍａｌｌ ｍｏｌｅｃｕｌｅ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ

３
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Ｅｒｋｅｒ 等[２２]还报道了上述磷 /硼受阻路易斯

酸碱对(１６)用于与 Ｐｉｅｒｓ 硼烷组成协同活化体

系ꎬ对一氧化碳进行高效的还原和转化(图 ９)ꎮ
通过原位谱学表征发现ꎬＰｉｅｒｓ 硼烷可以和一氧化

碳在室温下进行可逆的结合ꎬ得到不稳定的羰基

加合物(１５)ꎮ 这一加合物进一步被含有分子内

受阻路易斯酸碱对的化合物 １６ 所稳定ꎬ从而分离

得到稳定的碳￣氧键加成的中间体(１７)ꎮ 一中间

体还可以在氢气氛围下被进一步还原ꎬ得到 Ｃ—Ｏ
键彻底断裂的产物[２３]ꎮ

图 ９　 Ｐｉｅｒｓ 硼烷活化一氧化碳

Ｆｉｇ.９　 Ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ｃａｒｂｏｎ ｍｏｎｏｘｉｄｅ ｂｙ Ｐｉｅｒｓ′ ｂｏｒａｎｅ

３􀆰 ２ 　 活化有机不饱和底物

上述化合物 ９ 也可以对炔烃、烯烃等不饱和

底物进行活化(图 １０)ꎮ 例如ꎬ可以对 α￣炔基酮类

化合物的碳￣碳三键进行加成ꎬ在低温下得到具有

联烯结构的七元环产物[２４](１８)ꎻ可以活化醛的碳

􀪅􀪅氧双键ꎬ以及亚硝基苯的氮􀪅􀪅氧双键ꎬ得到相应

的六元环产物(１９ꎬ２０) [２５]ꎮ

图 １０　 分子内磷 /硼受阻路易斯酸碱对不饱和

底物进行活化

Ｆｉｇ.１０　 Ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ｕｎｓａｔｕｒａｔｅｄ ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ ｂｙ
ｉｎｔｒａｍｏｌｅｃｕｌａｒ Ｐ / Ｂ ｆｒｕｓｔｒａｔｅｄ Ｌｅｗｉｓ ｐａｉｒ

３􀆰 ３ 　 其他分子内受阻路易斯酸碱对

Ｓｔｅｐｈａｎ 等[２６]利用 Ｐｉｅｒｓ 硼烷与碳二亚胺反

应ꎬ构建了含有脒配体骨架的四配位硼化合物

(２１)ꎬ这一化合物的硼￣氮键可以表现出与受阻路

易斯酸碱对相同的反应性质(图 １１)ꎮ 例如可以

加成二氧化碳的碳􀪅􀪅氧双键得到六元环产物

(２２)ꎻ加成乙腈的碳≡氮三键得到六元环产物

(２３)ꎻ对一氧化碳的碳端进行活化ꎬ得到五元环

产物(２４)ꎻ对端炔的碳—氢键进行异裂ꎬ得到化

合物 ２５ 等ꎮ

图 １１　 构建含有脒配体骨架的分子内受阻

路易斯酸碱对

Ｆｉｇ.１１　 Ｉｎｔｒａｍｏｌｅｃｕｌａｒ ＦＬＰ ｗｉｔｈ ａｍｉｄｉｎｅ ｌｉｇａｎｄ
ｂａｃｋｂｏｎｄ ｉｎ ｉｎｃｏｒｐｏｒａｔｉｎｇ

此外ꎬＳｔｅｐｈａｎ 等[２７]还报道了从 Ｐｉｅｒｓ 硼烷出

发ꎬ构筑硫 /硼分子内受阻路易斯酸碱对分子

(２６)ꎮ 分子可以在光照下发生顺反异构体的互

变ꎬ从而表现出不同的反应活性(图 １２)ꎮ 其中反

式异构体在室温下与苯乙炔不反应ꎬ加热下表现

出经典的分子内受阻路易斯酸碱活性ꎬ可以与苯

乙炔发生的 １ꎬ２￣环加成ꎬ得到化合物 ２７ꎮ 而光照

后形成的反式异构体ꎬ在室温下即可与炔烃发生

环加成反应ꎬ得到化合物 ２８ꎮ

图 １２　 具有多重反应活性的分子内硼 /硫受阻

路易斯酸碱对

Ｆｉｇ.１２　 Ｄｉｖｅｒｓｅ ｒｅａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ ｏｆ ｉｎｔｒａｍｏｌｅｃｕｌａｒ Ｂ / Ｓ ＦＬＰ

４　 Ｐｉｅｒｓ 硼烷构建聚合催化剂

在齐格勒￣纳塔(Ｚｉｅｇｌｅｒ￣Ｎａｔｔａ)类型烯烃聚合

中ꎬ使用强路易斯酸性的三(五氟苯基)硼烷作为

助催化剂ꎬ可以使过渡金属催化剂 Ｃｐ２ＭＲ２(Ｍ ＝
ＴｉꎬＺｒꎬ等ꎻＲ ＝烷基或卤素)发生脱烷基或脱卤素

反应ꎬ 形 成 过 渡 金 属 阳 离 子 中 心 [ Ｃｐ２ＭＲ] ＋

[ＲＢ(Ｃ６Ｆ５) ３]
－ꎬ从而引发聚合反应ꎮ 因此ꎬ实际

操作中助催化剂需与过渡金属催化剂预先混合处

４
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理ꎬ所需预处理时间根据底物及催化剂的种类的

不同而有所不同[２８]ꎮ
在过渡金属配合物中预留不饱和官能团(如

烯基、炔基、亚胺基等)ꎬ与 Ｐｉｅｒｓ 硼烷发生硼氢化

反应ꎬ可以引入具有强酸性的硼基团(￣Ｂ(Ｃ６Ｆ５)２)ꎬ
从而将催化剂￣助催化剂结合在同一个分子中ꎬ称
为“自活化催化剂”ꎮ 这类“自活化催化剂”可以

发生自活化效应ꎬ金属中心上的烷基或卤素基团

可以被金属中心附近的硼基团夺走ꎬ成为具有空

轨道反应位点的金属阳离子中心ꎬ进而活化烯烃

底物发生聚合反应ꎮ 因此ꎬ这类“自活化催化剂”
减少了过渡金属催化剂的预活化步骤ꎬ节省了操

作步骤及处理时间ꎬ因而受到了化学家的关注ꎮ
这些催化剂主要为前过渡金属的茂配合物

(图 １３)ꎬ例如(１)氢氯二茂锆的衍生物 ２９ａ[２９]ꎻ
(２)Ｃ３ 链连接硼基团的二茂锆氯化合 ２９ｂ 和含有

硅胺基的二茂锆氯化物 ２９ｃ[３０]ꎻ(３)含有 β￣二亚

胺配体的锆绿化物 ２９ｄ[３１]ꎻ(４)含 Ｃ４ 烷基链连接

的锆氯化物 ２９ｅ[３２]ꎮ 这些化合物在催化乙烯聚合

中表现出较好的活性和产物分子量选择性ꎬ为研

究齐格勒￣纳塔催化剂活化烯烃的机理提供了新

的思路和反应模型ꎮ

图 １３　 “自活化”型锆基烯烃聚合催化剂

Ｆｉｇ.１３　 “Ｓｅｌｆ￣ａｃｔｉｖａｔｅｄ” Ｚｉｃｏｎｉｕｍ ｃａｔａｌｙｓｔ
ｆｏｒ ｏｌｅｆｉｎ ｐｏｌｙｍｅｒｉｚａｔｉｏｎ

５　 Ｐｉｅｒｓ 硼烷构建不对称催化体系

近年来ꎬ利用 Ｐｉｅｒｓ 硼烷构建的手性路易斯酸

催化体系ꎬ在不对称催化中吸引了许多的关注ꎮ
Ｐｉｅｒｓ 硼烷可以与一系列的手性烯基骨架前体发

生硼氢化反应ꎬ近乎当量地得到具有一个或多个

手性中心的强路易斯酸化合物ꎬ从而应用于不对

称加氢、不对称转移氢化等反应中ꎮ

５􀆰 １ 　 基于 Ｄ￣樟脑(Ｄ￣Ｃａｍｐｈｏｒ)衍生的手性硼路

易斯酸催化剂

Ｋｌａｎｋｅｒｍａｙｅｒ 课题组[３３] 将 Ｐｉｅｒｓ 硼烷与 Ｄ￣樟
脑衍生的烯烃(３０)的碳￣碳双键反应ꎬ获得具有手

性的硼化合物(３１)ꎮ 他们将这类硼化合物与三

叔丁基膦在氢气的条件下反应得到化合物 ３２ꎬ应
用于亚胺的不对称氢化中(图 １４)ꎮ 当催化剂用

量为 ０􀆰 ５ ｍｍｏｌ％时ꎬ氢化产率可达 ９５％ꎬｅ. ｅ.值达

７９％ꎮ 该催化体系对于含有不同官能团的亚胺底

物也具有一定的兼容性ꎮ 例如ꎬ底物芳基取代基

含有甲氧基时ꎬ产率可达 ９９％ 以上ꎬ ｅ. ｅ. 值为

８１％ꎻ底物芳基取代基为萘基时ꎬ产率可达 ９３％ꎬ
ｅ.ｅ.值为 ８０％ꎮ

图 １４　 基于 Ｄ￣樟脑(Ｄ￣Ｃａｍｐｈｏｒ)衍生的手性

硼催化体系

Ｆｉｇ.１４　 Ｃｈｉｒａｌ ｂｏｒａｎｅ ｃａｔａｌｙｓｉｓ ｓｙｓｔｅｍ ｉｎｃｏｒｐｏｒａｔｉｎｇ
α￣ｐｉｎｅｎｅ ｂａｃｋｂｏｎｅ

这类基于 Ｄ￣樟脑骨架的手性硼路易斯酸催

化体系也可以用于亚胺的不对称硅氢化还原反应

中(图 １４) [３４]ꎮ 采用苯基二甲基硅烷作为还原试

剂ꎬ对含有吸电子取代基(如氟、氯等)和供电子

取代基(如甲氧基)等的底物都可以获得较高的

产率ꎬ最高可达 ９０％ꎬｅ.ｅ.值最高可达 ８７％ꎮ
５􀆰 ２ 　 基于二茂铁骨架的手性硼路易斯酸催化剂

Ｅｒｋｅｒ 课题组[３５]采用具有面手性的二茂铁骨

图 １５　 基于二茂铁骨架的手性硼 /磷 ＦＬＰ 催化

Ｆｉｇ.１５　 Ｃｈｉｒａｌ Ｂ / Ｐ ＦＬＰ ｃａｔａｌｙｓｔ ｗｉｔｈ ｆｅｒｒｏｃｅｎｅ ｂａｃｋｂｏｎｅ

５
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架ꎬ构筑了手性的分子内硼 /磷路易斯酸碱对ꎬ并
将其应用于亚胺的不对称还原反应中(图 １５)ꎮ
在 ２０ ｍｏｌ％催化剂、６ ＭＰａ 氢气的条件下ꎬ可以使

亚胺发生不对称氢化反应ꎬ得到产物手性胺ꎮ 反

应对不同底物的官能团兼容性一般ꎮ 例如ꎬ底物

取代基含甲氧基时ꎬ产率为 ６１％ꎬｅ. ｅ.值为 ６９％ꎻ
底物取代基含氯时ꎬ产率为 ４０％ꎬｅ.ｅ.值为 ５８％ꎮ
５􀆰 ３ 　 基于联萘骨架的手性双硼路易斯酸催化剂

Ｄｕ 等[３６]发展了一种原位生成的手性双硼路

易斯酸催化体系ꎮ 采用双乙烯基(或乙炔基)取

代的手性联萘前体ꎬ与过量的 Ｐｉｅｒｓ 硼烷发生硼氢

化反应ꎬ获得双硼路易斯酸催化剂(图 １６ꎬ化合物

３３ａ~３３ｅ)ꎮ 基于联萘骨架取代基的修饰ꎬ可以获

得一系列结构多变的催化体系ꎬ应用于多种不饱

和底物的氢化还原反应ꎮ

图 １６　 原位构建具有联萘骨架的双硼催化剂

Ｆｉｇ.１６　 Ｉｎ ｓｉｔｕ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｈｉｒａｌ ｂｉｓｂｏｒａｎｅ
ｃａｔａｌｙｓｔ ｗｉｔｈ ｂｉｎａｐｈｔｈｙｌ ｂａｃｋｂｏｎｅ

５􀆰 ３􀆰 １ 　 亚胺的不对称氢化反应

对于亚胺的催化氢化体系ꎬ以芳香基团为苯

基的亚胺作为模型底物时ꎬ当催化剂联萘骨架上

的芳香取代基为 ３ꎬ５￣二(３ꎬ５￣二叔丁基苯基)苯

基时(３３ａ)ꎬ可以在 １ꎬ３ꎬ５￣三甲苯作溶剂ꎬ２ ＭＰａ
氢气的条件下ꎬ室温反应 １５ ｈ 得到目标产物产率

９８％ꎬｅ.ｅ.值为 ７８％(图 １７)ꎮ 该催化体系对于不

同取代基的底物ꎬ也具有很好的官能团耐受性ꎮ
例如ꎬ对于含有苄氧基取代的底物ꎬ可以得到 ９１％
的产率和 ８９％的 ｅ. ｅ.值ꎻ对于含有三氟甲基的底

物ꎬ可以得到 ９７％的产率和 ８５％的 ｅ. ｅ.值ꎮ 对于

含有炔基取代的底物ꎬ该催化体系表现出优异的

化学选择性ꎬ只对碳￣氮双键进行氢化加成ꎬ而不

影响碳￣碳三键ꎬ产率可达 ９５％ꎬｅ.ｅ.值可达 ８５％[３７]ꎮ

图 １７　 手性联萘双硼催化剂催化亚胺不对称氢化反应

Ｆｉｇ.１７　 Ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃ ｈｙｄｒｏｇｅｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｉｍｉｎｅｓ ｃａｔａｌｙｚｅｄ
ｂｙ ｃｈｉｒａｌ ｂｉｎａｐｈｔｈｙｌ ｂｉｓｂｏｒａｎｅ

５􀆰 ３􀆰 ２ 　 ３￣取代的 ２￣氢￣１ꎬ４￣苯并嗪的不对称氢

化反应

对于 ３￣取代的 ２￣氢￣１ꎬ４￣苯并嗪的不对称

氢化反应ꎬ采用上述手性双烯 ３３ａ 以及 Ｐｉｅｒ 硼烷

组成催化体系ꎬ以二氯甲烷为溶剂ꎬ在 ２ ＭＰａ 氢

气下室温反应 １２ ｈꎬ对芳香基团为苯基的底物ꎬ可
以得到氢化产物的产率为 ９５％ꎬ ｅ. ｅ. 值为 ３３％
(图 １８)ꎮ 对于含有其他官能团的底物ꎬ例如芳基

对位含有苯基取代时ꎬ产率为 ９０％ꎬ ｅ. ｅ. 值为

４２％[３８]ꎮ

图 １８　 手性联萘双硼催化剂催化 ２￣氢￣１ꎬ４￣苯并嗪

不对称氢化反应

Ｆｉｇ.１８　 Ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃ ｈｙｄｒｏｇｅｎａｔｉｏｎ ｏｆ ２￣Ｈ￣１ꎬ４￣
ｂｅｎｚｏｘａｚｉｎｅ ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｂｙ ｃｈｉｒａｌ ｂｉｎａｐｈｔｈｙｌ ｂｉｓｂｏｒａｎｅ

５􀆰 ３􀆰 ３ 　 喹啉的不对称氢化反应

对于 ２ꎬ３ꎬ４￣三取代喹啉底物ꎬ当催化剂联萘

骨架上的芳基取代基为 ２￣异丙氧基￣５￣叔丁基苯

基时 (３３ｂ)ꎬ可以在 ２ ＭＰａ 氢气、甲苯作溶剂、
４０ ℃反应 ２０ ｈ 的条件下对喹啉环进行氢化还

原ꎬ得到手性的四氢喹啉产物(图 １９)ꎮ 对芳香基

团为苯基的底物ꎬ产率和 ｅ. ｅ.值都可达到 ９０％ꎮ
该催化体系对官能团的耐受性高ꎬ含有苯基、乙
基、噻吩基、三氟甲基、氯、溴等取代基的底物都能

很好兼容ꎬ产率最高可达 ９７％ꎬ ｅ. ｅ.值最高可达

９９％[３９]ꎮ

图 １９　 手性联萘双硼催化剂催化 ２ꎬ３ꎬ４￣三取代喹啉

不对称氢化反应

Ｆｉｇ.１９　 Ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃ ｈｙｄｒｏｇｅｎａｔｉｏｎ ｏｆ ２ꎬ３ꎬ４￣ｔｒｉｓｕｂｓｔｉｔｕｔｅｄ
ｑｕｉｎｏｌｉｎｅ ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｂｙ ｃｈｉｒａｌ ｂｉｎａｐｈｔｈｙｌ ｂｉｓｂｏｒａｎｅ

对于 ２ꎬ４￣二取代喹啉底物ꎬ则采用含有 ２￣甲
氧基￣５￣叔丁基苯基取代的 联 萘 双 硼 催 化 剂

(３３ｃ)ꎬ在 ２０ 个大气压的氢气条件下进行氢化还

６
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原(图 ２０)ꎬ在最佳条件下ꎬ对含有双苯基取代的

模型底物ꎬ可以获得 ９１％的产率ꎮ ９７ ∶３的 ｄｒ 值ꎬ
以及 ９１％的 ｅ.ｅ.值ꎮ 该反应对于含有不同官能团

的底物ꎬ如苯基、甲基、氯、氟、甲氧基、三氟甲

基、呋喃基、环己烯基等都能很好兼容ꎬ产率最

高可达 ９８％ꎬｄｒ 值最高大于 ９９ ∶１ꎬｅ. ｅ.值最高可

达 ９８％ꎮ 对 ２ꎬ３￣二取代的喹啉底物ꎬ筛选出反

应最佳的温度在 ０ ℃ꎬ对双苯基取代的模型底

物ꎬ产率为 ９１％ꎬｄｒ 值为 ９９ ∶ １ꎬ ｅ. ｅ.值为 ６９％ꎮ
同时三氟甲基、苯基、甲基、噻吩基等都可以兼

容于该催化体系ꎬ得到最高 ９６％的产率和最高

８０％的 ｅ.ｅ.值[４０] ꎮ

图 ２０　 手性联萘双硼催化剂催化 ２ꎬ４￣二取代喹啉

不对称氢化反应反应

Ｆｉｇ.２０　 Ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃ ｈｙｄｒｏｇｅｎａｔｉｏｎ ｏｆ ２ꎬ４￣ｄｉｓｕｂｓｔｉｔｕｔｅｄ
ｑｕｉｎｏｌｉｎｅ ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｂｙ ｃｈｉｒａｌ ｂｉｎａｐｈｔｈｙｌ ｂｉｓｂｏｒａｎｅ

５􀆰 ３􀆰 ４ 　 烯烃的不对称氢化反应

对于烯醇硅醚类底物ꎬ当催化剂联萘骨架上

的芳香取代基为 ３ꎬ５￣二叔丁基苯基(３３ｄ)时ꎬ加
入催化量三叔丁基膦与手性双硼化合物组成受阻

路易斯酸碱对ꎬ可以在 ４ ＭＰａ 的氢气条件下对底

物的碳￣碳双键进行加成ꎮ 再经四丁基氟化铵

(ＴＢＡＦ)脱去三甲基硅基ꎬ得到手性二级醇(图

２１) [４１]ꎮ 在最优条件下ꎬ对于模型底物(Ｒ ＝ Ｐｈꎬ
Ｒ′＝Ｈ)可以得到 ９８％的产率和 ９５％的 ｅ.ｅ.值ꎮ 该

催化体系对于不同取代基的底物具有较高的官能

团耐受性ꎮ 对于含氟、氯等吸电子取代基ꎬ以及甲

氧基ꎬ噻吩基等供电子取代基的底物ꎬ都取得很好

的效果ꎬ产率最高可达 ９８％ꎬ ｅ. ｅ. 值最高大于

９９％ꎮ 同时ꎬ对于非芳香性的环己烯取代基ꎬ该催

化体系表现出较高的区域选择性ꎬ优先对烯醇硅

醚的碳￣碳双键进行加成ꎬ产率 ９８％ꎬｅ.ｅ.值 ９９％ꎮ

图 ２１　 手性联萘双硼催化剂催化烯酮不对称氢化反应

Ｆｉｇ.２１　 Ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃ ｈｙｄｒｏｇｅｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｅｎｏｌ ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｂｙ
ｃｈｉｒａｌ ｂｉｎａｐｈｔｈｙｌ ｂｉｓｂｏｒａｎｅ

５􀆰 ３􀆰 ５ 　 联苯甲酰的不对称硅氢化反应

Ｄｕ 等[４２]还采用另一种含有双乙炔基取代的

手性联萘配体(３３ｅ)ꎬ与 Ｐｉｅｒｓ 硼烷原位发生硼氢

化反应ꎬ得到双硼手性路易斯酸催化剂ꎮ 该催化

剂可以与三环己基膦组成受阻路易斯酸碱对ꎬ催
化联苯甲酰(１ꎬ２￣二苯基乙二酮)类底物的硅氢化

反应(图 ２２)ꎮ 该反应中采用二甲基苯基硅烷作

为氢源ꎬ在甲苯中 ６０ ℃反应 ５ ｈꎬ然后经吡啶氢氟

酸盐脱硅ꎬ得到手性的二级醇产物ꎮ 对于芳基为

苯基的模型底物ꎮ 在最佳条件下可以得到目标产

物产率 ９１％ꎬｅ. ｅ.值大于 ９９％ꎮ 对含有不同取代

基(如氟、氯、甲氧基、叔丁基等)的底物ꎬ产率最

高可达 ９８％ꎬｅ.ｅ.值最高可达 ９９％ꎮ

图 ２２　 手性联萘双硼催化剂催化联苯甲酰

不对称氢化反应

Ｆｉｇ.２２　 Ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃ ｈｙｄｒｏｓｉｌｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｅｎｏｌ ｃａｔａｌｙｚｅｄ
ｂｙ ｃｈｉｒａｌ ｂｉｎａｐｈｔｈｙｌ ｂｉｓｂｏｒａｎｅ

５􀆰 ４ 　 基于桥环和螺环骨架的手性双硼路易斯酸

催化剂

Ｗａｎｇ 等[４３] 从 Ｐｉｅｒｓ 硼烷出发合成了一系列

手性双硼路易斯酸催化剂ꎬ并在氮杂环化合物的

不对称加成反应以及亚胺的不对称氢化反应中代

替了传统的过渡金属催化体系ꎬ获得较高的产物

产率和手性选择性(图 ２３)ꎮ

图 ２３　 手性桥环、螺环双硼催化剂的合成

Ｆｉｇ.２３　 Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｃｈｉｒａｌ ｅｎｄｏ￣ ａｎｄ
ｓｐｉｒｏ￣ｂｉｓｂｏｒａｎｅ ｃａｔａｌｙｓｔ

５􀆰 ４􀆰 １ 　 亚胺的不对称氢化反应

Ｗａｎｇ 等[４４] 采用具有手性的桥环双烯为原

料ꎬ与 Ｐｉｅｒｓ 硼烷反应获得了具有 Ｃ２ 对称性的桥

环手性双硼催化剂(３４ａ)ꎬ并应用于亚胺的不对

称氢化反应中ꎮ 对于双苯基取代的亚胺底物ꎬ在

７
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５ ＭＰａ 氢气、甲苯作为溶剂、５ ｍｏｌ％的催化剂用

量、２５ ℃的条件下反应 ２ ｈꎬ可以获得接近定量的

转化率以及 ７８％的 ｅ.ｅ.值(图 ２４)ꎮ 而将 Ｐｉｅｒｓ 硼

烷五氟苯基取代基上 ４￣位的氟取代为氢ꎬ得到相

应的双硼催化剂ꎬ在－４０ ℃下反应ꎬ可以进一步将

该不对称氢化反应 ｅ.ｅ.值提升至 ９４％ꎮ

图 ２４　 手性桥环双硼催化剂催化亚胺不对称氢化反应

Ｆｉｇ.２４　 Ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃ ｈｙｄｒｏｇｅｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｉｍｉｎｅｓ ｃａｔａｌｙｚｅｄ
ｂｙ ｃｈｉｒａｌ ｅｎｄｏｂｉｓｂｏｒａｎｅ

５􀆰 ４􀆰 ２ 　 αꎬ β￣不饱和酮的不对称烯基 Ｍａｎｎｉｃｈ
反应

αꎬβ￣不饱和酮与亚胺的不对称烯基化反应ꎬ
是构建手性胺类化合物的一种重要途径ꎮ 经过一

系列筛选发现ꎬ采用芳基取代基为 ４￣叔丁基苯基

取代基的桥环双硼催化剂(３４ｂ)ꎬ在三氟甲苯中

１０ ℃ 条件下反应 ２４ ｈꎬ可以得到较高的产率

(９２％)及手性选择性 ( １１ / １ ｄｒꎬ ９２％ ｅ. ｅ.) (图

２５) [４５]ꎮ 这一催化体系的官能团耐受性较好ꎬ在
邻、间、对位上的供电子取代基(如甲氧基)以及

吸电子取代基(如三氟甲基)都可以很好地兼容ꎬ
同时得到较高的产率(８２％ ~ ９８％)ꎬｄｒ 选择性( >
１０ / １ ｄｒ)及对映异构体选择性( >９０％ ｅ. ｅ.)ꎮ 此

外ꎬγ 位取代基也可以兼容烷基、三甲基硅基和卤

素等基团ꎬ产率在 ６７％~８８％ꎮ 然而 γ 位为 Ｈ 时ꎬ
则产率降低到 ５５％ꎬｅ.ｅ.值降低到 ８５％ꎮ

图 ２５　 桥环手性双硼催化剂催化 αꎬβ￣不饱和酮的

不对称烯基 Ｍａｎｎｉｃｈ 反应

Ｆｉｇ.２５　 Ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃ ｖｉｎｙｌ Ｍａｎｎｉｃｈ ｒｅａｃｔｉｏｎ ｏｆ αꎬβ￣
ｕｎｓａｔｕｒａｔｅｄ Ｋｅｔｏｎｅ ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｂｙ ｃｈｉｒａｌ ｅｎｄｏｂｉｓｂｏｒａｎｅ

５􀆰 ４􀆰 ３ 　 喹啉不对称氢化反应

Ｗａｎｇ 等[４６] 利用 Ｐｉｅｒｓ 硼烷与芳基取代的螺

环双烯(３４ｃ)反应ꎬ开发出另一种具有 Ｃ２ 对称性

的螺环手性双硼催化剂ꎬ并应用于 ２￣取代喹啉的

不对称氢化反应(图 ２６)ꎮ 当芳基取代基为苯基

时ꎬ可以达到最好的催化效果ꎬ得到接近当量的转

化率和 ６３％的产物对映体 ｅ. ｅ.值ꎮ 而将 Ｐｉｅｒｓ 硼

烷五氟苯基取代基上 ４￣位的氟取代为氢ꎬ得到相

应的双硼催化剂ꎬ在－２０ ℃下的三氟甲苯溶剂重

反应ꎬ可以进一步将该不对称氢化反应 ｅ. ｅ.值提

升至 ９２％ꎮ

图 ２６　 手性螺环双硼催化剂催化喹啉的

不对称氢化反应

Ｆｉｇ.２６　 Ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃ ｈｙｄｒｏｇｅｎａｔｉｏｎ ｏｆ ２￣ｓｕｂｓｔｉｔｕｔｅｄ
ｑｕｉｌｉｎｅ ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｂｙ ｓｐｉｒｏｂｉｓｂｏｒａｎｅ

５􀆰 ４􀆰 ４ 　 ２￣烯基吡啶的选择性还原反应

利用上述螺环手性双硼催化剂(３４ｃ)ꎬ还可

以实现 ２￣烯基吡啶与频哪醇硼烷(ＨＢｐｉｎ)的选择

性硼氢化反应ꎮ 经过一系列反应条件的筛选ꎬ发
现催化剂用量为 １ ｍｏｌ％ꎬ溶剂为三氟甲苯ꎬ加入

含有双三氟甲基取代基的乙酰苯胺作为质子供

体ꎬ５ ｍｏｌ％的三丁基苄基氯化铵作为相转移催化

剂ꎬ４０ ℃ 反应 １５ ｍｉｎ 即可获得 ８８％的产率和

９１％的 ｅ.ｅ.值(图 ２７) [４７]ꎮ 该反应具有较好的底

物官能团耐受性ꎬ含有各种取代基(如卤素、酯
基、甲氧基、甲硫基等)的苯环、杂环(噻吩、呋喃

等)、非芳香类取代基(如环己基、环戊基等)都可

以很好地兼容ꎬ得到较高的产率和 ｅ.ｅ.值ꎮ 同时ꎬ
在标准条件下放大反应ꎬ也可以以较高产率

(８９％)和 ｅ.ｅ.值(９０％)获得克级的产物ꎬ从而使

该反应具有潜在的生产应用价值ꎮ

图 ２７　 手性螺环双硼催化剂催化 ２￣烯基吡啶的

不对称氢化反应

Ｆｉｇ.２７　 Ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃ ｈｙｄｒｏｇｅｎａｔｉｏｎ ｏｆ ２￣ｖｉｎｙｌ￣
ｐｙｒｉｄｉｎｅ ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｂｙ ｓｐｉｒｏｂｉｓｂｏｒａｎｅ

５􀆰 ４􀆰 ５ 　 氢转移 / [２＋２]环加成串联反应

采用上述螺环手性双硼催化剂ꎬ可以催化

１ꎬ２￣二氢喹啉与炔酮的不对称氢转移 / [２＋２]环

加成串联反应ꎬ得到四氢喹啉并环丁烯产物(图
２８) [４８]ꎬ双硼催化剂在这一串联过程中起到了双

重催化作用ꎬ首先催化了 １ꎬ２￣二氢喹啉的氢转移

反应ꎬ得到 １ꎬ４￣二氢喹啉ꎻ然后双硼催化剂活化

了炔酮底物ꎬ使之与原位生成的 １ꎬ４￣二氢喹啉发

生[２＋２]环加成反应ꎮ 经过条件筛选ꎬ发现 ４￣苄
氧基取代的螺环手性双硼催化剂(３４ｄ)效果最

佳ꎬ可以在最佳条件下得到 ９２％的产率和 ９３％的

８
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ｅ.ｅ.值ꎮ 同时ꎬ该反应对含有杂环、羰基、卤素等取

代基的炔烃、以及卤素、烯基、炔基等取代基的

１ꎬ２￣二氢喹啉底物都能较好兼容ꎮ 而含有五元、
六元环的烯胺底物ꎬ则得到了中等的产率(６４％ ~
７２％)和较低的 ｅ.ｅ.值(３３％~５６％)ꎮ

图 ２８　 不对称氢转移 / [２＋２]环加成串联反应

Ｆｉｇ.２８　 Ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃ ｃａｓｃａｄｅ ｈｙｄｒｏｇｅｎ
ｔｒａｎｓｆｅｒ / [２＋２] ｃｙｃｌｏａｄｄｉｔｉｏｎ

５.５ 　 与手性亚磺酰胺组成手性催化剂

Ｄｕ 等[４９]发现ꎬＰｉｅｒｓ 硼烷可以与手性叔丁基

亚磺酰胺形成配合物ꎬ这一配合物可以原位生成ꎬ
并用于催化亚胺碳￣氮双键的不对称转移氢化反

应中(图 ２９)ꎮ 通过条件筛选ꎬ发现氨硼烷是这一

反应中最佳的氢源ꎮ 当采用甲苯作溶剂时ꎬ可以

催化亚胺的不对称加氢反应ꎮ 对于芳基为苯基的

模型底物ꎬ在最佳反应条件下ꎬ转化率可达 ９９％ꎬ
ｅ.ｅ.值达 ９２％ꎮ 底物适用范围包括含有烷氧基、卤
素、氰基和杂环等取代基的亚胺ꎬ转化率最高可达

９９％ꎬｅ.ｅ.值最高可达 ９４％ꎮ 当采用溴苯和正己烷

的混合溶剂(３ ∶７)时ꎬ该硼烷￣亚磺酰胺体系(３０
ｍｏｌ％)可以在相似的条件下催化 ２ꎬ３￣二取代喹喔

啉的不对称转移氢化反应ꎮ 对于不同底物ꎬ在最

佳条件下ꎬ产率最高可达 ９５％ꎬｄｒ 选择性最高可

达 ９６ ∶４ꎬｅ.ｅ.值最高可达 ８４％[５０]ꎮ

图 ２９　 Ｐｉｅｒｓ 硼烷与手性叔丁基亚磺酰胺形成手性

催化体系催化碳￣氮双键的不对称转移氢化反应

Ｆｉｇ.２９　 Ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃ ｔｒａｎｓｆｅｒ ｈｙｄｒｏｇｅｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｃａｒｂｏｎ
ｎｉｔｒｏｇｅｎ ｄｏｕｂｌｅ ｂｏｎｄｓ ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｂｙ Ｐｉｅｒｓ′ｂｏｒａｎｅ ａｎｄ

ｃｈｉｒａｌ ｔｅｒｔ ｂｕｔｙｌ ｓｕｌｐｈｏｎａｍｉｄｅ

６　 结论

本文总结了 Ｐｉｅｒｓ 硼烷自发现以来的一系列

应用ꎬ包括在活化小分子、催化有机反应、受阻路

易斯酸碱对、烯烃聚合催化、以及不对称催化等方

面的研究ꎮ Ｐｉｅｒｓ 硼烷的开发为构筑含有强路易

斯酸性硼中心的化合物提供了一种有力的工具ꎬ
因此在有机化学、无机化学、物理化学等领域都引

起了广泛的关注ꎮ
然而到目前为止ꎬ具有强路易斯酸性的硼烷

及其他第 １３ 族氢化物试剂的种类较为有限ꎬ可以

用于合成这类化合物的方法同样较少ꎬ且已有方

法普遍存在条件苛刻、产率一般、原子经济性低等

缺点ꎮ 因此ꎬ未来在以下几个领域有望产出更多

且突破性的研究成果:(１)开发较为绿色高效的

强酸性硼烷的合成方法ꎻ(２)开发其他 １３ 族元素

氢化物的合成方法及应用研究ꎻ(３)将强路易斯

酸性 １３ 族氢化物试剂应用于聚合物、纳米粒子的

改性中ꎬ获得具有强酸性的材料ꎬ应用于非均相催

化、气体的吸附与分离、小分子的活化与转化等

领域ꎮ

参考文献:
[１]张佳欣.科技支撑全球通往碳中和之路[Ｎ].科技日报.

２０２１￣１２￣２２ꎬｐ.００４.
[２]国务院.国务院关于«全国矿产资源规划(２０１６—２０２０

年)»的批复[Ｊ].中华人民共和国国务院公报ꎬ２０１６ꎬ
３３:２.

[３]ＢＡＴＴＥＲＳＢＹ Ａ Ｒ.Ｔｈｅ ｂｉｏｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ａｌｋａｌｏｉｄｓ[Ｊ].Ｐｒｏｃ.
Ｃｈｅｍ.Ｓｏｃ.ꎬｄｏｉ:１０.１０３９ / ＰＳ９６３００００１８９.

[４]ＯＥＳＴＲＥＩＣＨ ＭꎬＨＥＲＭＥＫＥ ＪꎬＭＯＨＲ Ｊ.Ａ ｕｎｉｆｉｅｄ ｓｕｒｖｅｙ
ｏｆ Ｓｉ—Ｈ ａｎｄ Ｈ—Ｈ ｂｏｎｄ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｃａｔａｌｙｓｅｄ ｂｙ ｅｌｅｃ￣
ｔｒｏｎ￣ｄｅｆｉｃｉｅｎｔ ｂｏｒａｎｅｓ [ Ｊ ]. Ｃｈｅｍ. Ｓｏｃ. Ｒｅｖ.ꎬ ２０１５ꎬ ４４:
２ ２０２￣２ ２２０.

[５]ＨＯＮＧ ＭꎬＣＨＥＮ ＪꎬＣＨＥＮ Ｅ Ｙ Ｘ.Ｐｏｌｙｍｅｒｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｐｏｌａｒ
ｍｏｎｏｍｅｒｓ ｍｅｄｉａｔｅｄ ｂｙ ｍａｉｎ￣ｇｒｏｕｐ Ｌｅｗｉｓ ａｃｉｄ￣ｂａｓｅ ｐａｉｒｓ
[Ｊ].Ｃｈｅｍ.Ｒｅｖ.ꎬ２０１８ꎬ１１８(２０):１０ ５５１￣１０ ６１６.

[６]ＰＩＥＲＳ Ｗ Ｅ.Ｔｈｅ ｃｈｅｍｉｓｔｒｙ ｏｆ ｐｅｒｆｌｕｏｒｏａｒｙｌ ｂｏｒａｎｅｓ[ Ｊ].
Ａｄｖ.Ｏｒｇａｎｏｍｅｔ.Ｃｈｅｍ.ꎬ２００５ꎬ５２:１￣７６.

[７]ＰＡＲＫＳ Ｄ ＪꎬＳＰＥＮＣＥ Ｒ Ｅ Ｖ ＨꎬＰＩＥＲＳ Ｗ Ｅꎬｅｔ ａｌ.Ｂｉｓ
( ｐｅｎｔａｆｌｕｏｒｏｐｈｅｎｙｌ ) ｂｏｒａｎｅ: Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓꎬ ｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓꎬ ａｎｄ
ｈｙｄｒｏｂｏｒａｔｉｏｎ ｃｈｅｍｉｓｔｒｙ ｏｆ ａ ｈｉｇｈｌｙ ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｉｌｉｃ ｂｏｒａｎｅ
ｒｅａｇｅｎｔ[Ｊ].Ａｎｇｅｗ.Ｃｈｅｍ.Ｉｎｔ.Ｅｄ.ꎬ１９９５ꎬ３４(７):８０９￣８１１.

[８]ＰＡＴＲＩＣＫ Ｅ ＡꎬＰＩＥＲＳ Ｗ Ｅ.Ｔｗｅｎｔｙ￣ｆｉｖｅ ｙｅａｒｓ ｏｆ ｂｉｓ￣ｐｅｎ￣
ｔａｆｌｕｏｒｏｐｈｅｎｙｌ ｂｏｒａｎｅ:Ａ ｖｅｒｓａｔｉｌｅ ｒｅａｇｅｎｔ ｆｏｒ ｃａｔａｌｙｓｔ ａｎｄ
ｍａｔｅｒｉａｌｓ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ [ Ｊ]. Ｃｈｅｍ. Ｃｏｍｍｕｎ.ꎬ ２０２０ꎬ ５６(６):
８４１￣８５３.

[９]ＺＨＡＯ ＸꎬＳＴＥＰＨＡＮ Ｄ Ｗ.Ｏｌｅｆｉｎ￣ｂｏｒａｎｅ “ｖａｎ ｄｅｒ Ｗａａｌｓ
ｃｏｍｐｌｅｘｅｓ”:Ｉｎｔｅｒｍｅｄｉａｔｅｓ ｉｎ ｆｒｕｓｔｒａｔｅｄ Ｌｅｗｉｓ ｐａｉｒ ａｄｄｉ￣

９



化学试剂　 ＣＨＥＭＩＣＡＬ ＲＥＡＧＥＮＴＳ 第 ４５ 卷第 １ 期

ｔｉｏｎ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ [ Ｊ ]. Ｊ. Ａｍ. Ｃｈｅｍ. Ｓｏｃ.ꎬ ２０１１ꎬ １３３(３２):
１２ ４４８￣１２ ４５０.

[１０]ＴＡＯ ＸꎬＫＥＨＲ ＧꎬＥＲＫＥＲ Ｇꎬｅｔ ａｌ.Ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ｍｅｔａｌ￣ｆｒｅｅ
ＨＢ(Ｃ６Ｆ５) ２ ｃａｔａｌｙｚｅｄ ａｌｌｅｎｅ ｃｙｃｌｏｔｒｉｍｅｒｉｚａｔｉｏｎ:Ｆｏｒｍａ￣
ｔｉｏｎ ｏｆ １ꎬ ３ꎬ ５￣ｔｒｉｍｅｔｈｙｌｅｎｅｃｙｃｌｏｈｅｘａｎｅ ａｎｄ ｉｔｓ ｔｒｉｓ￣
ｈｙｄｒｏｂｏｒａｔｉｏｎ ｐｒｏｄｕｃｔ[ Ｊ]. Ａｎｇｅｗ. Ｃｈｅｍ. Ｉｎｔ. Ｅｄ.ꎬ２０１７ꎬ
５６(５):１ ３７６￣１ ３８０.

[１１]ＴＡＯ ＸꎬＤＡＮＩＬＩＵＣ Ｃ ＧꎬＥＲＫＥＲ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ｂｏｒａｎｅ￣ｉｎ￣
ｄｕｃｅｄ ｄｉｍｅｒｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ａｒｙｌａｌｌｅｎｅｓ[ Ｊ]. Ａｎｇｅｗ. Ｃｈｅｍ. Ｉｎｔ.
Ｅｄ.ꎬ２０１８ꎬ５７(４２):１３ ９２２￣１３ ９２６.

[１２]ＦＬＥＩＧＥ ＭꎬＭÖＢＵＳ ＪꎬＳＴＥＰＨＡＮ Ｄ Ｗꎬｅｔ ａｌ.Ｌｅｗｉｓ ａｃｉｄ
ｃａｔａｌｙｓｉｓ:Ｃａｔａｌｙｔｉｃ ｈｙｄｒｏｂｏｒａｔｉｏｎ ｏｆ ａｌｋｙｎｅｓ ｉｎｉｔｉａｔｅｄ ｂｙ
Ｐｉｅｒｓ′ ｂｏｒａｎｅ [ Ｊ ]. Ｃｈｅｍ. Ｃｏｍｍｕｎ.ꎬ ２０１６ꎬ ５２(７２):
１０ ８３０￣１０ ８３３.

[１３]ＺＨＡＮＧ Ｊꎬ ＰＡＲＫ ＳꎬＣＨＡＮＧ Ｓ. Ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ Ｃ—Ｏ ｂｏｎｄ
ｃｌｅａｖａｇｅ ｏｆ ｓｕｇａｒｓ ｗｉｔｈ ｈｙｄｒｏｓｉｌａｎｅｓ ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｂｙ Ｐｉｅｒｓ′
Ｂｏｒａｎｅ ｇｅｎｅｒａｔｅｄ ｉｎ ｓｉｔｕ [ Ｊ ]. Ａｎｇｅｗ. Ｃｈｅｍ. Ｉｎｔ. Ｅｄ.ꎬ
２０１７ꎬ５６(４４):１３ ７５７￣１３ ７６１.

[１４]ＺＨＡＮＧ ＪꎬＰＡＲＫ ＳꎬＣＨＡＮＧ Ｓ.Ｐｉｅｒｓ′ ｂｏｒａｎｅ￣ｍｅｄｉａｔｅｄ
ｈｙｄｒｏｓｉｌｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｅｐｏｘｉｄｅｓ ａｎｄ ｃｙｃｌｉｃ ｅｔｈｅｒｓ[ Ｊ].Ｃｈｅｍ.
Ｃｏｍｍｕｎ.ꎬ２０１８ꎬ５４(５２):７ ２４３￣７ ２４６.

[１５]ＷＥＬＣＨ Ｇ ＣꎬＳＡＮ ＪＵＡＮ Ｒ ＲꎬＳＴＥＰＨＡＮ Ｄ Ｗꎬｅｔ ａｌ.
Ｒｅｖｅｒｓｉｂｌｅꎬｍｅｔａｌ￣ｆｒｅｅ ｈｙｄｒｏｇｅｎ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ [ Ｊ]. Ｓｃｉｅｎｃｅꎬ
２００６ꎬ３１４(５ ８０２):１ １２４￣１ １２６.

[１６]ＳＴＥＰＨＡＮ Ｄ ＷꎬＥＲＫＥＲ Ｇ.Ｆｒｕｓｔｒａｔｅｄ Ｌｅｗｉｓ ｐａｉｒ ｃｈｅｍ￣
ｉｓｔｒｙ:Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ａｎｄ ｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅｓ [ Ｊ]. Ａｎｇｅｗ. Ｃｈｅｍ.
Ｉｎｔ.Ｅｄ.ꎬ２０１５ꎬ５４(２２):６ ４００￣６ ４４１.

[１７]ＳＰＩＥＳ ＰꎬＥＲＫＥＲ ＧꎬＳＴＥＰＨＡＮ Ｄ Ｗꎬｅｔ ａｌ.Ｒａｐｉｄ ｉｎｔｒａ￣
ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｈｅｔｅｒｏｌｙｔｉｃ ｄｉｈｙｄｒｏｇｅｎ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｂｙ ａ ｆｏｕｒ￣
ｍｅｍｂｅｒｅｄ ｈｅｔｅｒｏｃｙｃｌｉｃ ｐｈｏｓｐｈａｎｅ￣ｂｏｒａｎｅ ａｄｄｕｃｔ [ Ｊ ].
Ｃｈｅｍ.Ｃｏｍｍｕｎ.ꎬ２００７ꎬ４７:５ ０７２￣５ ０７４.

[１８]ＳＡＪＩＤ ＭꎬＬＡＷＺＥＲ ＡꎬＥＲＫＥＲ Ｇꎬｅｔ ａｌ. Ｃａｒｂｏｎｙｌａｔｉｏｎ
ｒｅａｃｔｉｏｎｓ ｏｆ ｉｎｔｒａｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｖｉｃｉｎａｌ ｆｒｕｓｔｒａｔｅｄ ｐｈｏｓｐｈａｎｅ /
ｂｏｒａｎｅ Ｌｅｗｉｓ ｐａｉｒｓ [ Ｊ ]. Ｊ. Ａｍ. Ｃｈｅｍ. Ｓｏｃ.ꎬ ２０１３ꎬ
１３５(４９):１８ ５６７￣１８ ５７４.

[１９]ＣＡＲＤＥＮＡＳ Ａ ＪꎬＣＵＬＯＴＴＡ Ｂ ＪꎬＥＲＫＥＲ Ｇꎬｅｔ ａｌ.Ｃａｐ￣
ｔｕｒｅ ｏｆ ＮＯ ｂｙ ａ ｆｒｕｓｔｒａｔｅｄ Ｌｅｗｉｓ ｐａｉｒ:Ａ ｎｅｗ ｔｙｐｅ ｏｆ ｐｅｒ￣
ｓｉｓｔｅｎｔ Ｎ￣ｏｘｙｌ ｒａｄｉｃａｌ [ Ｊ]. Ａｎｇｅｗ. Ｃｈｅｍ. Ｉｎｔ. Ｅｄ.ꎬ２０１１ꎬ
５０(３３):７ ５６７￣７ ５７１.

[２０]ＭÖＭＭＩＮＧ Ｃ ＭꎬＳＴＥＰＨＡＮ Ｄ ＷꎬＥＲＫＥＲ Ｇꎬｅｔ ａｌ.Ｒｅ￣
ｖｅｒｓｉｂｌｅ ｍｅｔａｌ￣ｆｒｅｅ ｃａｒｂｏｎ ｄｉｏｘｉｄｅ ｂｉｎｄｉｎｇ ｂｙ ｆｒｕｓｔｒａｔｅｄ
Ｌｅｗｉｓ ｐａｉｒｓ [ Ｊ]. Ａｎｇｅｗ. Ｃｈｅｍ. Ｉｎｔ. Ｅｄ.ꎬ ２００９ꎬ４８(３６):
６ ６４３￣６ ６４６.

[２１]ＳＡＪＩＤ ＭꎬＳＴＥＰＨＡＮ Ｄ ＷꎬＥＲＫＥＲ Ｇꎬｅｔ ａｌ. Ｒｅａｃｔｉｏｎｓ
ｏｆ ｐｈｏｓｐｈｏｒｕｓ / ｂｏｒｏｎ ｆｒｕｓｔｒａｔｅｄ Ｌｅｗｉｓ ｐａｉｒｓ ｗｉｔｈ ＳＯ２

[Ｊ].Ｃｈｅｍ.Ｓｃｉ.ꎬ２０１３ꎬ４(１):２１３￣２１９.

[２２]ＳＡＪＩＤ ＭꎬＫＥＨＲ ＧꎬＥＲＫＥＲ Ｇꎬｅｔ ａｌ.Ｆａｃｉｌｅ ｃａｒｂｏｎ ｍｏｎ￣
ｏｘｉｄｅ ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ ａｔ ｉｎｔｒａｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｆｒｕｓｔｒａｔｅｄ ｐｈｏｓｐｈａｎｅ /
ｂｏｒａｎｅ Ｌｅｗｉｓ ｐａｉｒ ｔｅｍｐｌａｔｅｓ[ Ｊ].Ａｎｇｅｗ.Ｃｈｅｍ. Ｉｎｔ. Ｅｄ.ꎬ
２０１３ꎬ５２(８):２ ２４３￣２ ２４６.

[２３]ＳＡＪＩＤ ＭꎬＫＥＨＲ ＧꎬＥＲＫＥＲ Ｇꎬｅｔ ａｌ.Ｆｏｒｍｙｌｂｏｒａｎｅ ｆｏｒ￣
ｍａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｆｒｕｓｔｒａｔｅｄ Ｌｅｗｉｓ ｐａｉｒ ｔｅｍｐｌａｔｅｓ[ Ｊ].Ａｎｇｅｗ.
Ｃｈｅｍ.Ｉｎｔ.Ｅｄ.ꎬ２０１４ꎬ５３(４):１ １１８￣１ １２１.

[２４]ＸＵ Ｂ ＨꎬＫＥＨＲ ＧꎬＥＲＫＥＲ Ｇꎬｅｔ ａｌ.Ｒｅａｃｔｉｏｎ ｏｆ ｆｒｕｓｔｒａ￣
ｔｅｄ Ｌｅｗｉｓ ｐａｉｒｓ ｗｉｔｈ ｃｏｎｊｕｇａｔｅｄ ｙｎｏｎｅｓ￣ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ｈｙｄｒｏ￣
ｇｅｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｃａｒｂｏｎ￣ｃａｒｂｏｎ ｔｒｉｐｌｅ ｂｏｎｄ [ Ｊ]. Ａｎｇｅｗ.
Ｃｈｅｍ.Ｉｎｔ.Ｅｄ.ꎬ２０１１ꎬ５０(３１):７ １８３￣７ １８６.

[２５]ＭÖＭＭＩＮＧ Ｃ ＭꎬＫＥＨＲ ＧꎬＥＲＫＥＲ Ｇꎬｅｔ ａｌ. Ａｄｄｉｔｉｏｎ
ｒｅａｃｔｉｏｎｓ ｔｏ ｔｈｅ ｉｎｔｒａｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｍｅｓｉｔｙｌ２Ｐ—ＣＨ２—
ＣＨ２—Ｂ( Ｃ６Ｆ５ ) ２ ｆｒｕｓｔｒａｔｅｄ Ｌｅｗｉｓ ｐａｉｒ [ Ｊ ]. Ｄａｌｔｏｎ.
Ｔｒａｎｓ.ꎬ２０１０ꎬ３９(３２):７ ５５６￣７ ５６４.

[２６]ＤＵＲＥＥＮ Ｍ Ａꎬ ＳＴＥＰＨＡＮ Ｄ Ｗ. Ｒｅａｃｔｉｏｎｓ ｏｆ ｂｏｒｏｎ
ａｍｉｄｉｎａｔｅｓ ｗｉｔｈ ＣＯ２ ａｎｄ ＣＯ ａｎｄ ｏｔｈｅｒ ｓｍａｌｌ ｍｏｌｅｃｕｌｅｓ
[Ｊ].Ｊ.Ａｍ.Ｃｈｅｍ.Ｓｏｃ.ꎬ２０１０ꎬ１３２(３８):１３ ５５９￣１３ ５６８.

[２７]ＦＡＮ Ｌꎬ ＪＵＰＰ Ａ Ｒꎬ ＳＴＥＰＨＡＮ Ｄ Ｗ. Ｒｅｍｏｔｅ ｓｔｅｒｅｏ￣
ｃｈｅｍｉｓｔｒｙ ｏｆ ａ ｆｒｕｓｔｒａｔｅｄ Ｌｅｗｉｓ ｐａｉｒ ｐｒｏｖｉｄｅｓ ｔｈｅｒｍａｌ ａｎｄ
ｐｈｏｔｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｃｏｎｔｒｏｌ ｏｆ ｒｅａｃｔｉｖｉｔｙ[Ｊ].Ｊ.Ａｍ.Ｃｈｅｍ.Ｓｏｃ.ꎬ
２０１８ꎬ１４０(２６):８ １１９￣８ １２３.

[２８]ＣＨＥＮ Ｅ Ｙ ＸꎬＭＡＲＫＳ Ｔ Ｊ.Ｃｏｃａｔａｌｙｓｔｓ ｆｏｒ ｍｅｔａｌ￣ｃａｔａ￣
ｌｙｚｅｄ ｏｌｅｆｉｎ ｐｏｌｙｍｅｒｉｚａｔｉｏｎ:Ａｃｔｉｖａｔｏｒｓꎬａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｐｒｏｃｅｓ￣
ｓｅｓꎬａｎｄ ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ￣ａｃｔｉｖｉｔｙ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓ[ Ｊ].Ｃｈｅｍ.Ｒｅｖ.ꎬ
２０００ꎬ１００(４):１ ３９１￣１ ４３４.

[２９]ＳＵＮ Ｙ ＭꎬＰＡＲＶＥＺ ＭꎬＹＡＰ Ｇ Ｐ Ａꎬｅｔ ａｌ.Ｉｎｔｒａｍｏｌｅｃｕ￣
ｌａｒ ｉｏｎ￣ｉｏｎ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｓ ｉｎ ｚｗｉｔｔｅｒｉｏｎｉｃ ｍｅｔａｌｌｏｃｅｎｅ ｏｌｅｆｉｎ
ｐｏｌｙｍｅｒｉｚａｔｉｏｎ ｃａｔａｌｙｓｔｓ ｄｅｒｉｖｅｄ ｆｒｏｍ “ ｔｕｃｋｅｄ￣ｉｎ” ｃａｔａ￣
ｌｙｓｔ ｐｒｅｃｕｒｓｏｒｓ ａｎｄ ｔｈｅ ｈｉｇｈｌｙ ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｉｌｉｃ ｂｏｒａｎｅｓ ＸＢ
(Ｃ６Ｆ５ ) ２ (Ｘ ＝ ＨꎬＣ６Ｆ５ ) [ Ｊ]. Ｊ. Ａｍ. Ｃｈｅｍ. Ｓｏｃ.ꎬ １９９７ꎬ
１１９(２２):５ １３２￣５ １４３.

[３０]ＳＰＥＮＣＥ Ｒ Ｅ Ｖ ＨꎬＰＩＥＲＳ Ｗ Ｅ.Ｔｏｗａｒｄ ｏｎｅ￣ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ
ｇｒｏｕｐ ４ ｈｏｍｏｇｅｎｅｏｕｓ Ｚｉｅｇｌｅｒ￣Ｎａｔｔａ ｏｌｅｆｉｎ ｐｏｌｙｍｅｒｉｚａｔｉｏｎ
ｃａｔａｌｙｓｔｓ: Ｈｙｄｒｏｂｏｒａｔｉｏｎ ｏｆ Ｚｉｒｃｏｎｉｕｍ ｂｉｓａｌｋｙｌｓ ｗｉｔｈ
ｐｅｎｄａｎｔ ２￣ｐｒｏｐｅｎｙｌ ｇｒｏｕｐｓ ｕｓｉｎｇ [( Ｃ６Ｆ５ ) ２ＢＨ] ２ [ Ｊ].
Ｏｒｇａｎｏｍｅｔａｌｌｉｃｓꎬ１９９５ꎬ１４(１０):４ ６１７￣４ ６２４.

[３１]ＲＯＪＡＳ Ｒ ＳꎬＷＩＥＧＡＮＤ ＴꎬＥＣＫＥＲＴ Ｈ. Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ａｎｄ
ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ｏｆ ｂｉｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ Ｚｉｒｃｏｎｏｃｅｎｅ / ｂｏｒａｎｅ ｃｏｍｐｌｅｘｅｓ
ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｅｔｈｙｌｅｎｅ ｐｏｌｙｍｅｒｉｚａｔｉｏｎ[ Ｊ].Ｏｒ￣
ｇａｎｏｍｅｔａｌｌｉｃｓꎬ２０１１ꎬ３０(２３):６ ３７２￣６ ３８２.

[３２]ＨÜＥＲＬÄＮＤＥＲ Ｄꎬ ＥＲＫＥＲ Ｇꎬ ＦＲÖＨＬＩＣＨ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓꎬｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ ａｎｄ ｃｈｅｍｉｃａｌ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｕｎ￣
ｓａｔｕｒａｔｅｄ Ｃ４ ￣ ａｎｄ Ｃ１０ ￣ｂｒｉｄｇｅｄ ｇｒｏｕｐ￣４ ａｎｓａ￣ｍｅｔａｌ￣
ｌｏｃｅｎｅｓ ｏｂｔａｉｎｅｄ ｔｈｒｏｕｇｈ ａ ｒｉｎｇ￣ｃｌｏｓｉｎｇ ｏｌｅｆｉｎ ｍｅｔａｔｈｅｓｉｓ
ｒｅａｃｔｉｏｎ [ Ｊ ]. Ｅｕｒ. Ｊ. Ｉｎｏｒｇ. Ｃｈｅｍ.ꎬ ２００２ꎬ ２ ００２(１０):

０１



第 ４５ 卷第 １ 期 谭敬杰等:Ｐｉｅｒｓ 硼烷的应用研究进展

２ ６３３￣２ ６４２.
[３３]ＣＨＥＮ ＤꎬＷＡＮＧ ＹꎬＫＬＡＮＫＥＲＭＡＹＥＲ Ｊ.Ｅｎａｎｔｉｏｓｅｌｅｃ￣

ｔｉｖｅ ｈｙｄｒｏｇｅｎａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｃｈｉｒａｌ ｆｒｕｓｔｒａｔｅｄ Ｌｅｗｉｓ ｐａｉｒｓ[Ｊ].
Ａｎｇｅｗ.Ｃｈｅｍ.Ｉｎｔ.Ｅｄ.ꎬ２０１０ꎬ４９(４９):９ ４７５￣９ ４７８.

[３４]ＣＨＥＮ ＤꎬＬＥＩＣＨ ＶꎬＫＬＡＮＫＥＲＭＡＹＥＲ Ｊꎬｅｔ ａｌ.Ｅｎａｎｔｉ￣
ｏｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ｈｙｄｒｏｓｉｌｙｌａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｃｈｉｒａｌ ｆｒｕｓｔｒａｔｅｄ Ｌｅｗｉｓ
ｐａｉｒｓ[Ｊ].Ｃｈｅｍ.Ｅｕｒ.Ｊ.ꎬ２０１２ꎬ１８(１７):５ １８４￣５ １８７.

[３５]ＹＥ Ｋ ＹꎬＷＡＮＧ ＸꎬＥＲＫＥＲ Ｇ.Ａ Ｆｅｒｒｏｃｅｎｅ￣ｂａｓｅｄ ｐｈｏｓ￣
ｐｈａｎｅ / ｂｏｒａｎｅ ｆｒｕｓｔｒａｔｅｄ Ｌｅｗｉｓ ｐａｉｒ ｆｏｒ ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃ ｉｍｉｎｅ
ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ[Ｊ].Ｅｕｒ.Ｊ. Ｉｎｏｒｇ.Ｃｈｅｍ.ꎬ２０１６ꎬ２ ０１７(２):３６８￣
３７１.

[３６]ＭＥＮＧ ＷꎬＦＥＮＧ ＸꎬＤＵ Ｈ.Ｆｒｕｓｔｒａｔｅｄ Ｌｅｗｉｓ ｐａｉｒｓ ｃａｔａ￣
ｌｙｚｅｄ ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃ ｍｅｔａｌ￣ｆｒｅｅ ｈｙｄｒｏｇｅｎａｔｉｏｎｓ ａｎｄ ｈｙｄｒｏｓｉ￣
ｌｙｌａｔｉｏｎｓ[Ｊ].Ａｃｃ.Ｃｈｅｍ.Ｒｅｓ.ꎬ２０１８ꎬ５１(１):１９１￣２０１.

[３７]ＬＩＵ Ｙ ＢꎬＤＵ Ｈ.Ｃｈｉｒａｌ ｄｉｅｎｅｓ ａｓ “ ｌｉｇａｎｄｓ” ｆｏｒ ｂｏｒａｎｅ￣
ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｍｅｔａｌ￣ｆｒｅｅ ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃ ｈｙｄｒｏｇｅｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｉｍｉｎｅｓ
[Ｊ].Ｊ.Ａｍ.Ｃｈｅｍ.Ｓｏｃ.ꎬ２０１３ꎬ１３５(１８):６ ８１０￣６ ８１３.

[３８]ＷＥＩ Ｓ ＭꎬＦＥＮＧ Ｘ ＱꎬＤＵ Ｈ.Ａ ｍｅｔａｌ￣ｆｒｅｅ ｈｙｄｒｏｇｅｎａｔｉｏｎ
ｏｆ ３￣ｓｕｂｓｔｉｔｕｔｅｄ ２Ｈ￣１ꎬ４￣ｂｅｎｚｏｘａｚｉｎｅｓ [ Ｊ].Ｏｒｇ. Ｂｉｏｍｏｌ.
Ｃｈｅｍ.ꎬ２０１６ꎬ１４(３４):８ ０２６￣８ ０２９.

[３９]ＺＨＡＮＧ ＺꎬＤＵ Ｈ.Ｃｉｓ￣ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ａｎｄ ｈｉｇｈｌｙ ｅｎａｎｔｉｏｓｅｌｅｃ￣
ｔｉｖｅ ｈｙｄｒｏｇｅｎａｔｉｏｎ ｏｆ ２ꎬ ３ꎬ ４￣ｔｒｉｓｕｂｓｔｉｔｕｔｅｄ ｑｕｉｎｏｌｉｎｅｓ
[Ｊ].Ｏｒｇ.Ｌｅｔｔ.ꎬ２０１５ꎬ１７(１１):２ ８１６￣２ ８１９.

[４０]ＺＨＡＮＧ ＺꎬＤＵ Ｈ.Ｅｎａｎｔｉｏｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ｍｅｔａｌ￣ｆｒｅｅ ｈｙｄｒｏｇｅｎａ￣
ｔｉｏｎｓ ｏｆ ｄｉｓｕｂｓｔｉｔｕｔｅｄ ｑｕｉｎｏｌｉｎｅｓ [ Ｊ]. Ｏｒｇ. Ｌｅｔｔ.ꎬ ２０１５ꎬ
１７(２４):６ ２６６￣６ ２６９.

[４１]ＷＥＩ ＳꎬＤＵ Ｈ.Ａ ｈｉｇｈｌｙ ｅｎａｎｔｉｏｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ｈｙｄｒｏｇｅｎａｔｉｏｎ ｏｆ
ｓｉｌｙｌ ｅｎｏｌ ｅｔｈｅｒｓ ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｂｙ ｃｈｉｒａｌ ｆｒｕｓｔｒａｔｅｄ Ｌｅｗｉｓ
ｐａｉｒｓ[ Ｊ]. Ｊ. Ａｍ. Ｃｈｅｍ. Ｓｏｃ.ꎬ ２０１４ꎬ １３６(３５): １２ ２６１￣
１２ ２６４.

[４２]ＲＥＮ ＸꎬＤＵ Ｈ. Ｃｈｉｒａｌ ｆｒｕｓｔｒａｔｅｄ Ｌｅｗｉｓ ｐａｉｒｓ ｃａｔａｌｙｚｅｄ
ｈｉｇｈｌｙ ｅｎａｎｔｉｏｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ｈｙｄｒｏｓｉｌｙｌａｔｉｏｎｓ ｏｆ １ꎬ２￣ｄｉｃａｒｂｏｎ￣

ｙｌ ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ[Ｊ].Ｊ.Ａｍ.Ｃｈｅｍ.Ｓｏｃ.ꎬ２０１６ꎬ１３８(３):８１０￣
８１３.

[４３]ＹＡＮＧ Ｚ ＹꎬＺＨＡＮＧ ＭꎬＷＡＮＧ Ｘ Ｃ.Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ａｎｄ ａｐ￣
ｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｃｈｉｒａｌ ｂｉｃｙｃｌｉｃ ｂｉｓｂｏｒａｎｅ ｃａｔａｌｙｓｔｓ[ Ｊ].Ｓｙｎ￣
ｔｈｅｓｉｓꎬ２０２２ꎬ５４(６):１ ５２７￣１ ５３６.

[４４]ＴＵ Ｘ ＳꎬＺＥＮＧ Ｎ ＮꎬＷＡＮＧ Ｘ Ｃꎬｅｔ ａｌ.Ｃ２ ￣Ｓｙｍｍｅｔｒｉｃ ｂｉ￣
ｃｙｃｌｉｃ ｂｉｓｂｏｒａｎｅ ｃａｔａｌｙｓｔｓ: Ｋｉｎｅｔｉｃ ｏｒ ｔｈｅｒｍｏｄｙｎａｍｉｃ
ｐｒｏｄｕｃｔｓ ｏｆ ａ ｒｅｖｅｒｓｉｂｌｅ ｈｙｄｒｏｂｏｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｄｉｅｎｅｓ[Ｊ].Ａｎ￣
ｇｅｗ.Ｃｈｅｍ.Ｉｎｔ.Ｅｄ.ꎬ２０１８ꎬ５７(４６):１５ ０９６￣１５ １００.

[４５]ＴＩＡＮ Ｊ ＪꎬＬＩＵ ＮꎬＷＡＮＧ Ｘ Ｃꎬｅｔ ａｌ.Ｂｏｒａｎｅ￣ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｄｉ￣
ｒｅｃｔ ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃ ｖｉｎｙｌｏｇｏｕｓ Ｍａｎｎｉｃｈ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ ｏｆ ａｃｙｃｌｉｃ
αꎬβ￣ｕｎｓａｔｕｒａｔｅｄ ｋｅｔｏｎｅｓ [ Ｊ]. Ｊ. Ａｍ. Ｃｈｅｍ. Ｓｏｃ.ꎬ ２０２１ꎬ
１４３(８):３ ０５４￣３ ０５９.

[４６]ＬＩ ＸꎬＴＩＡＮ Ｊ ＪꎬＷＡＮＧ Ｘ Ｃꎬｅｔ ａｌ.Ｓｐｉｒｏ￣ｂｉｃｙｃｌｉｃ ｂｉｓｂｏ￣
ｒａｎｅ ｃａｔａｌｙｓｔｓ ｆｏｒ ｍｅｔａｌ￣ｆｒｅｅ ｃｈｅｍｏｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ａｎｄ ｅｎａｎｔｉ￣
ｏｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ｈｙｄｒｏｇｅｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｑｕｉｎｏｌｉｎｅｓ[ Ｊ].Ａｎｇｅｗ.Ｃｈｅｍ.
Ｉｎｔ.Ｅｄ.ꎬ２０１９ꎬ５８(１４):４ ６６４￣４ ６６８.

[４７]ＴＩＡＮ Ｊ ＪꎬＹＡＮＧ Ｚ ＹꎬＷＡＮＧ Ｘ Ｃꎬｅｔ ａｌ. Ｂｏｒａｎｅ￣ｃａｔａ￣
ｌｙｚｅｄ ｃｈｅｍｏｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ａｎｄ ｅｎａｎｔｉｏｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ
２￣ｖｉｎｙｌ￣ｓｕｂｓｔｉｔｕｔｅｄ ｐｙｒｉｄｉｎｅｓ[ Ｊ].Ａｎｇｅｗ. Ｃｈｅｍ. Ｉｎｔ. Ｅｄ.ꎬ
２０２０ꎬ５９(４２):１８ ４５２￣１８ ４５６.

[４８]ＺＨＡＮＧ ＭꎬＷＡＮＧ Ｘ Ｃ.Ｂｉｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｂｏｒａｎｅ ｃａｔａｌｙｓｉｓ ｏｆ
ａ ｈｙｄｒｉｄｅ ｔｒａｎｓｆｅｒ / ｅｎａｎｔｉｏｓｅｌｅｃｔｉｖｅ [２＋２] ｃｙｃｌｏａｄｄｉｔｉｏｎ
ｃａｓｃａｄｅ [ Ｊ ]. Ａｎｇｅｗ. Ｃｈｅｍ. Ｉｎｔ. Ｅｄ.ꎬ ２０２１ꎬ ６０(３１):
１７ １８５￣１７ １９０.

[４９]ＬＩ ＳꎬＬＩ ＧꎬＤＵ Ｈꎬｅｔ ａｌ.Ａ ｆｒｕｓｔｒａｔｅｄ Ｌｅｗｉｓ ｐａｉｒ ｃａｔａｌｙｚｅｄ
ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃ ｔｒａｎｓｆｅｒ ｈｙｄｒｏｇｅｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｉｍｉｎｅｓ ｕｓｉｎｇ ａｍ￣
ｍｏｎｉａ ｂｏｒａｎｅ [ Ｊ]. Ｊ. Ａｍ. Ｃｈｅｍ. Ｓｏｃ.ꎬ ２０１６ꎬ １３８(３９):
１２ ９５６￣１２ ９６２.

[５０]ＬＩ ＳꎬＭＥＮＧ ＷꎬＤＵ Ｈ.Ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃ ｔｒａｎｓｆｅｒ ｈｙｄｒｏｇｅｎａ￣
ｔｉｏｎｓ ｏｆ ２ꎬ ３￣ｄｉｓｕｂｓｔｉｔｕｔｅｄ ｑｕｉｎｏｘａｌｉｎｅｓ ｗｉｔｈ ａｍｍｏｎｉａ
ｂｏｒａｎｅ[Ｊ].Ｏｒｇ.Ｌｅｔｔ.ꎬ２０１７ꎬ１９(１０):２ ６０４￣２ ６０６.

１１



化学试剂　 ＣＨＥＭＩＣＡＬ ＲＥＡＧＥＮＴＳ 第 ４５ 卷第 １ 期

􀤛􀤛􀤛􀤛􀤛􀤛􀤛􀤛􀤛
􀤛

􀤛􀤛􀤛􀤛􀤛􀤛􀤛􀤛􀤛
􀤛
􀦛 􀦛

􀦛􀦛综述与专论

Ｃｕ￣ＭＯＦ 基材料应用研究进展

高春１ꎬ王嘉婧２ꎬ郭笑天２ꎬ李文婷２ꎬ张松涛∗２ꎬ３ꎬ庞欢∗２

(１.江苏商贸职业学院 继续教育学院ꎬ江苏 南通　 ２２６０１１ꎻ２.扬州大学 化学化工学院ꎬ江苏 扬州　 ２２５００９ꎻ
３.南京大学 配位化学国家重点实验室ꎬ江苏 南京　 ２１００２３)

摘要:近年来ꎬＭＯＦ 材料由于具有独特的电子结构、易调节的规则孔道和高比表面积等优点被广泛应用于电化学、生物

医药、吸附分离等领域ꎬ但 ＭＯＦ 材料较差的导电性限制了其应用ꎮ 因此通过对 ＭＯＦ 材料改性思路和复合策略的整合

与比较可以为 ＭＯＦ 材料的广泛应用提供参考价值ꎮ 以经典的 Ｃｕ￣ＭＯＦ 为例ꎬ重点回顾了近年来文献中报道的 Ｃｕ￣
ＭＯＦ 基材料的制备路线及其在电化学储能领域的最新应用进展ꎬ主要包括电池、超级电容器、电催化等ꎮ 最后ꎬ总结

了 Ｃｕ￣ＭＯＦ 基材料研究中存在的问题和机遇ꎬ并对其未来发展方向进行了展望ꎬ旨在为 ＭＯＦ 材料的设计策略与实际

应用提供理论参考ꎮ
关键词:Ｃｕ￣ＭＯＦꎻ制备策略ꎻ复合材料ꎻ电池ꎻ超级电容器ꎻ电催化
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引用本文:高春ꎬ王嘉婧ꎬ郭笑天ꎬ等.Ｃｕ￣ＭＯＦ 基材料应用研

究进展[Ｊ] .化学试剂ꎬ２０２３ꎬ４５(１):１２￣２３ꎮ

　 　 金属有机骨架材料(Ｍｅｔａｌ￣ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋꎬ
ＭＯＦ)是一种由金属离子和有机配体通过配位键

作用而构成的一类有机￣无机多孔材料ꎮ ＭＯＦ 因

为具有较高的比表面积、可调节的孔径、较多的孔

隙、多样的结构以及良好的化学稳定性等特征ꎬ在
储能、催化、传感、吸附分离等领域都表现出优良

的性能[１ꎬ２]ꎬ成为各种先进应用器件的首选材料ꎮ
随着研究的不断深入ꎬＭＯＦ 材料也常被用作制备

其他高性能材料的前驱体ꎮ 一种是通过化学修饰

方法ꎬ比如原子掺杂、缺陷工程和配体设计ꎬ直接

有效地调节材料的本征性质ꎮ 通过引入其他金属

离子来调整 ＭＯＦ 的三维轨道ꎬ提高材料的导电

性ꎬ加快物质的输运ꎻ或是借助含大 π 键的 ＢＨＴ、

ＨＨＴＰ 等大分子配体ꎬ一步构筑高导电 ＭＯＦ 等ꎮ
二是将 ＭＯＦ 与各种功能材料(如金属颗粒、碳材

料、聚合物、酶等)结合ꎬ衍生出功能多样的复合

材料ꎮ 三是通过衍生处理获得保持原有形貌和空
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间结构的金属氧化物、硫化物或是碳骨架材料等ꎮ
这些衍生材料在储能、催化、医学等领域都显示出

广阔的应用前景ꎮ 因此ꎬ进行 ＭＯＦ 及其衍生材料

的设计汇总具有重要的意义和应用潜力ꎮ
到目前为止ꎬ关于 ＭＯＦ 材料在诸多新兴领域

的应用已经发表了许多优秀的文章[３ꎬ４]ꎬ本文以

常见的 Ｃｕ￣ＭＯＦ 基材料为例ꎬ主要分析了 Ｃｕ￣ＭＯＦ
基材料的合成和设计策略(图 １)ꎬ重点介绍了它

们在储能和催化等领域的应用进展ꎬ最后展望了

Ｃｕ￣ＭＯＦ 基材料在实际应用中仍需面临的挑战和

机遇ꎮ 希望这篇综述能对新手和同行研究人员进

一步探索基于 ＭＯＦ 或其他类似材料有所帮助ꎮ

图 １　 Ｃｕ￣ＭＯＦ 基材料的设计方向及不同应用

Ｆｉｇ.１　 Ｄｅｓｉｇｎ ｄｉｒｅｃｔｉｏｎｓ ａｎｄ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｏｆ Ｃｕ￣ＭＯＦ￣ｂａｓｅｄ ｍａｔｅｒｉａｌｓ

１　 制备方法及策略

１􀆰 １ 　 Ｃｕ￣ＭＯＦ 的合成方法

ＭＯＦ 中金属元素和有机配体的种类及配位

方式的多样性ꎬ使得 ＭＯＦ 的骨架结构具有无限可

能ꎮ 在此ꎬ以 Ｃｕ￣ＭＯＦ 为例ꎬ简要介绍了 ＭＯＦ 材

料的常用合成方法ꎮ
常温静置法:该法操作简单ꎬ条件易控ꎬ但耗

时长ꎬ产率低ꎮ Ａｎｓａｒｉ 等[５]将含 Ｈ２Ｌ 的 ＤＭＦ 溶液

和 Ｃｕ(ＮＯ３) ２􀅰３Ｈ２Ｏ 的水溶液在加热条件下混

合ꎬ加入 ３ 滴 １ ｍｏｌ / Ｌ ＨＣｌ 溶液ꎬ充分混合后在室

温下借助缓慢蒸发法获得了块状天蓝色 Ｃｕ￣ＭＯＦ
晶体(图 ２ａ)ꎮ

溶剂热法:该法操作简单ꎬ产物形貌规整、结
晶度高ꎮ Ａｒｕｌ 等[６] 通过改变溶液的 ｐＨ 值ꎬ实现

了 Ｃｕ￣ＮＤＣＡ 的各向异性结构的调节 (图 ２ｂ)ꎮ
Ｚｈａｎｇ 等[７]利用 ＣＯ２ 作为封端剂来控制 ＭＯＦ 的

定向生长 (图 ２ｃ)ꎬ获得了具有超小横向尺寸

( ~１００ ｎｍ)和高活性位点的超薄纳米片ꎮ
超声法:该法主要利用超声波产生的高温、高

压的环境ꎬ加快合成反应速度ꎮ 该法能量效率高、
耗时短ꎬ但形貌不易规整[８]ꎮ Ｄａｄａｓｈｉ 等[９] 将搅

拌均匀的硝酸铜和 １ꎬ３ꎬ５￣均苯三甲酸的水溶液超

声处理后得到了 Ｃｕ￣ＭＯＦ 产物(图 ２ｄ)ꎮ
微波法[１０ꎬ１１]:借助微波施加的高频磁场能迅

速使分子产生热效应ꎬ使反应体系的温度快速升

高进而发生化学反应ꎮ 该方法适用于制备小尺寸

的 ＭＯＦ 晶体材料ꎮ
电化学法:Ｚｈｕ 等[１２]以 ＣＴＡＢ 为软模板ꎬ１ꎬ４ꎬ

８ꎬ１１￣四氮杂环十四烷为配体ꎬ在 Ｃｕ 衬底上电沉

积得到空心 Ｃｕ￣ＭＯＦ 薄膜仅需 ５ ｍｉｎ(图 ２ｅ)ꎮ
在合成条件方面ꎬ通过优化溶剂种类、反应温

度、反应时间、金属离子和有机配体的比例、调节

ｐＨ 值等均可实现对 ＭＯＦ 的形貌调控ꎮ 此外ꎬ大
多数有机官能团的不稳定及其引起的空间位阻对

结晶过程的干扰是影响 ＭＯＦ 稳定性的关键因素ꎬ
对配体进行预官能化是解决该问题的好方法ꎮ
Ｒａｎｉ 等[１３]证明了氨基酸功能化可使 ＨＫＵＳＴ￣１ 实

现从亲水性到疏水性的转变行为ꎮ
１􀆰 ２ 　 Ｃｕ￣ＭＯＦ 基复合材料的制备策略

ＭＯＦ 材料是当下最炙手可热的研究热点之

一ꎬ但从实验室到实际生产之间还有不短的距离ꎬ
在此ꎬ仅以 Ｃｕ￣ＭＯＦ 的改性、衍生与复合为例ꎬ总
结概述近期 ＭＯＦ 材料的设计思路ꎮ

Ｙｏｌａ[１４] 借助氨基功能化的 Ａｕ 纳米粒子

(ＡｕＮＰｓ)与含羧酸的 Ｃｕ￣ＭＯＦ 之间的酰胺化反

应ꎬ成功合成了 ＡｕＮＰｓ / Ｃｕ￣ＭＯＦ 复合材料ꎮ ＡｕＮＰｓ
和 Ｃｕ￣ＭＯＦ 之间的稳定氢键大大提高了材料稳定

性ꎮ ＭＯＦ 还可用作构筑氧化物[１５￣１７]和硫化物[１８￣２０]
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图 ２　 ａ.Ｃｕ￣ＭＯＦ 的合成示意图[５] ꎻｂ.Ｃｕ￣ＮＤＣＡ 生长阶段的示意图[６] ꎻｃ.ＣＯ２ 调节设备示意图[７] ꎻ

ｄ.Ｃｕ￣ＭＯＦ 材料的制备过程[９] ꎻｅ.中空 Ｃｕ￣ＭＯＦ 薄膜的电生成过程示意图[１２]

Ｆｉｇ.２　 ａ.Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｔｈｅ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ Ｃｕ￣ＭＯＦ[５] ꎻｂ.Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｔｈｅ ｇｒｏｗｔｈ ｓｔａｇｅ ｏｆ
Ｃｕ￣ＮＤＣＡ[６] ꎻｃ.Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ＣＯ２ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｅｑｕｉｐｍｅｎｔ[７] ꎻｄ.Ｆａｂｒｉｃａｔｉｏｎ ｐｒｏｃｅｓｓ ｏｆ ｔｈｅ Ｃｕ￣ＭＯＦ

ｃｏｍｐｏｓｉｔｅｓ[９] ꎻｅ.Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｔｈｅ ｅｌｅｃｔｒｏ￣ｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｐｒｏｃｅｓｓ ｏｆ ｈｏｌｌｏｗ Ｃｕ￣ＭＯＦ ｔｈｉｎ ｆｉｌｍｓ[１２]

的理想模板ꎮ
Ｙｕａｎ 等[２１]以 Ｚｎ / Ｃｕ￣ＭＯＦ￣１９９ 八面体纳米粒

子为牺牲模板ꎬ获得了具有多孔八面体结构碳层

包覆的 Ｚｎ 掺杂 Ｃｕ２Ｏ 纳米粒子(Ｚｎ / Ｃｕ２Ｏ＠ Ｃ)ꎮ
热解法获得的衍生物不仅可以继承 ＭＯＦ 的复杂

结构以及多孔隙特征(图 ３ａ) [１１]ꎬ脱配体后ꎬ金属

中心位点暴露ꎬ离子可及性得到改善ꎬ反应活性实

现进一步提高ꎮ
以 ＭＯＦ￣７４ 为模板ꎬＬｉ 等[２２] 设计并合成了各

种形态(棒状、立方和十二面体)的空心 ＣｕｘＳꎮ 根

据麦克斯韦￣加内特理论ꎬ 外层的 Ｃｕ２Ｓ 和 /或
Ｃｕ３１Ｓ１６壳层具有优异的电子导电性和丰富的异质
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界面ꎮ Ｗａｎｇ 等[２３]通过简单硫化反应合成的 ＣｕＳ＠
Ｃｕ￣ＢＴＣ 复合材料兼具 Ｃｕ￣ＢＴＣ 的较大比表面积

和 ＣｕＳ 的优良导电性ꎮ 组分之间的协同效应不

仅可以适应缓解电极体积变化产生的应力ꎬ而且

有利于 Ｌｉ＋的快速传输ꎮ 通过直接硒化铜基 ＭＯＦ
获得了具有优异的储钠性能的 Ｃｕ１􀆰 ８Ｓｅ / Ｃ 纳米片

(图 ３ｂ) [２４]ꎮ 借助甲酸钠的调节作用ꎬＬｉ 等[２５] 在

双溶剂体系中诱导三维有序硬模板原位结晶合成

单晶有序大微孔 ＭＯＦ(图 ３ｃ)ꎮ 衍生产物继承了

有序互连的大孔结构ꎬ较低的电阻和结构坚固性ꎬ
用作超级电容器电极时表现出优异的速率性能和

循环稳定性ꎮ
为了改善 ＭＯＦ 的导电性差的问题ꎬ常常将其

与碳材料或是导电高分子复合ꎮ Ｍｅｎｇ 等[２６] 将

ｒＧＯ 引入 Ｃｕ￣ＢＨＴꎬ不仅将其用作电荷储存平台ꎬ
而且能够大大提高材料的电子导电性ꎬ有效改善

了 Ｌｉ＋的分散动力学ꎮ Ａｎｓａｒｉ 等[２７]以 Ｈ２Ｌ 为连接

剂ꎬ合成了 ＩＩＴＩ￣１ꎬ采用超声技术制备了 ＩＩＴＩ￣１ /
ＣＮＴ 杂化材料ꎬＩＩＴＩ￣１ 的多孔结构刺激了电解质

进入活性位点ꎬ而 ＣＮＴ 的高电子电导率可以加速

电子传输ꎬ协同提高电化学储能效率ꎮ Ｓｕｎ 等[２８]

通过水热法制备了在 Ｐ２１ / ｎ 空间群中具有单斜对

称性的 ＣｕＣｅ￣ＭＯＦꎬ并采用电沉积法原位包覆聚

丙烯腈(ＰＡＮＩ)以提高其导电性ꎮ
Ｗａｎｇ 等[２９] 采用原位刻蚀、溶解和重组的方

法以不饱和氧化物为起点ꎬ构建了 Ｃｕ２Ｏ 和 ＭＯＦ
共存体系 ( Ｃｕ２Ｏ ＠ Ｃｕ￣ＭＯＦ) (图 ３ｄ)ꎮ Ｃｈｅｎｇ
等[３０]在 Ｆｅ３＋离子存在的条件下ꎬ通过氧化还原蚀

刻方法选择性地去除 Ｃｕ２Ｏ＠ Ｃｕ￣ＭＯＦ 纳米立方

体的内部 Ｃｕ２Ｏ 核使 Ｃｕ￣ＭＯＦ 层可控地负载在铁

氢氧化物[Ｆｅ(ＯＨ) ｘ]纳米盒上ꎮ Ｚｈｅｎｇ 等[３１] 直

接使用高导电金属作为前驱体在 ＣＦ 表面获得了

均匀排布的 Ｃｕ(ＯＨ) ２ 纳米棒ꎬ继而通过气相法原

位生长制备 Ｃｕ２＋１Ｏ＠ Ｃｕ￣ＭＯＦ 团簇阵列(图 ３ｅ)ꎮ

图 ３　 ａ.Ｃｏ￣Ｃ＠ Ｃｕ￣Ｃ 的合成路线图[１１] ꎻｂ.Ｃｕ１􀆰 ８Ｓｅ / Ｃ 的合成路线图[２４] ꎻｃ.ＳＩＭ￣ＨＫＵＳＴ￣１ 合成路线图[２５] ꎻ

ｄ.Ｃｕ２Ｏ＠ Ｃｕ￣ＭＯＦ 的合成路线图[２９] ꎻｅ.Ｃｕ２＋１Ｏ＠ Ｃｕ￣ＭＯＦ / ＣＦ 的合成路线图[３１]

Ｆｉｇ.３　 ａ.Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｔｈｅ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ Ｃｏ￣Ｃ＠ Ｃｕ￣Ｃ[１１] ꎻｂ.Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｔｈｅ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ Ｃｕ１􀆰 ８Ｓｅ / Ｃ[２４] ꎻ

ｃ.Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｔｈｅ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ＳＩＭ￣ＨＫＵＳＴ￣１[２５] ꎻｄ.Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｔｈｅ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ Ｃｕ２Ｏ＠ Ｃｕ￣ＭＯＦ[２９] ꎻ

ｅ.Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｔｈｅ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ Ｃｕ２＋１Ｏ＠ Ｃｕ￣ＭＯＦ / ＣＦ[３１]

２　 应用最新进展

２􀆰 １ 　 锂离子电池

锂离子电池(Ｌｉｔｈｉｕｍｉｏｎ ｂａｔｔｅｒｉｅｓꎬＬＩＢｓ)具有

能量密度高、循环稳定性好、安全环保等优势ꎬ已
经在诸多领域中实现了广泛应用ꎮ ＭＯＦ 作为一

种新型储能多孔电极材料ꎬ具有广阔的应用前景ꎮ
天津大学 Ｊｉａｎｇ 等[３２]采用简单的溶剂热法合成了

一种具有氧化还原活性的二维铜￣苯醌金属有机

骨架 Ｃｕ￣ＴＨＱꎮ 丰富的孔隙率和本征的氧化还原

特性赋予其良好的电化学活性ꎮ 通过综合光谱技

术证明了每个配位单元 ３ 个电子氧化还原反应和

每个铜离子 １ 个电子氧化还原反应的机理(图 ４ａ)ꎮ
以 ＭＯＦ 作为牺牲模板制备 ＭＯＦ 衍生材料ꎬ

不仅能够保留 ＭＯＦ 的多孔结构ꎬ还能展现出良好
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的导电性ꎮ 将其应用于 ＬＩＢｓ 阳极材料时ꎬ可以极

大地提高电池的能量密度和倍率性能ꎮ 比如具有

一维棒状 Ｃｕ￣Ｃｏ 双金属 ＭＯＦ 退火处理后ꎬ有机骨

架衍生碳原位覆盖在双金属氧化物纳米颗粒表

面ꎬ产生大量多孔空间[３３]ꎮ 由于双金属、独特的一

维多孔结构和导电碳网络的协同作用ꎬＣｕｘＣｏ３－ｘＯ４ / Ｃ
在 １００ 次循环后的容量保持率高达 ９２􀆰 ４％ꎬ可逆

容量仍保持在 ９００ ｍＡｈ / ｇꎬ循环稳定性优异ꎮ
Ｑｉｎｇ 等[２０]开发了一种新的原位制备策略ꎬ通过对

二维纳米片状钴掺杂 Ｃｕ￣ＭＯＦ 前驱体一锅硫化ꎬ
得到了一种由钴掺杂的硫化铜纳米颗粒嵌入到纳

米碳片中的二维 Ｃｏ￣Ｃｕ２Ｓ＠ Ｃ 复合材料ꎬ用作

ＬＩＢｓ 阳极时ꎬ在 ０􀆰 ５ Ａ / ｇ 条件下ꎬ３００ 次循环后ꎬ
Ｃｏ￣Ｃｕ２Ｓ＠ Ｃ 复合材料的比容量可保持在 ７８０
ｍＡｈ / ｇꎮ 此外ꎬＬｉｕ 等[３４] 通过碳化和低温磷化获

得 Ｃｕ２Ｐ＠ Ｃ 复合材料ꎬ在熔盐中观察到 Ｚｎ２＋对铜

的异常氧化ꎬ导致形成了具有多孔蜂窝纳米结构

均匀分布的超细 ＣｕＰ ２ 纳米晶体(图 ４ｂ)ꎮ 独特的

３Ｄ 交联通道提供了快速的充放电离子通道ꎮ
ＣｕＰ ２＠ Ｃ 复合材料表现出优异的储锂性能、高可

逆容量(１ １４６ ｍＡｈ / ｇ＠ ０􀆰 ２ Ａ / ｇ)以及卓越的循环

稳定性ꎮ

图 ４　 ａ.２Ｄ Ｃｕ￣ＴＨＱ ＭＯＦ 重复配位单元在充放电过程中电子态的演变[３２] ꎻｂ.蜂巢状 Ｃｕ２Ｐ＠ Ｃ 复合材料的

制备流程图[３４] ꎻｃ.Ｃｕ０􀆰 ３９Ｚｎ０􀆰 １４Ｃｏ２􀆰 ４７Ｏ４ ￣ＣｕＯ＠ ＣＮＴｓ / ＣＦ 的循环性能图[３５]

Ｆｉｇ.４　 ａ.Ｅｖｏｌｕｔｉｏｎ ｏｆ ｅｌｅｃｔｒｏｎｉｃ ｓｔａｔｅｓ ｏｆ ｒｅｐｅａｔｅｄ ｃｏｏｒｄｉｎａｔｉｏｎ ｕｎｉｔｓ ｄｕｒｉｎｇ ｃｈａｒｇｅ ａｎｄ ｄｉｓｃｈａｒｇｅ ｏｆ
２Ｄ Ｃｕ￣ＴＨＱ ＭＯＦ [３２] ꎻｂ.Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｔｈｅ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｈｏｎｅｙｃｏｍｂ￣ｌｉｋｅ Ｃｕ２Ｐ＠ Ｃ[３４] ꎻ

ｃ.Ｃｙｃｌｉｎｇ ｓｔａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ Ｃｕ０􀆰 ３９Ｚｎ０􀆰 １４Ｃｏ２􀆰 ４７Ｏ４ ￣ＣｕＯ＠ ＣＮＴｓ / ＣＦ[３５]

　 　 Ｌｉｎ 等[３５]通过阳离子交换法和原位溶剂热生

长ꎬ制备了生长在碳纳米管(ＣＮＴｓ)表面的三金属

ＺｎＣｏＣｕ￣ＺＩＦꎮ 退火处理获得长在集流体表面的多

元金属氧化物 Ｃｕ０􀆰 ３９ Ｚｎ０􀆰 １４ Ｃｏ２􀆰 ４７ Ｏ４￣ＣｕＯ＠ ＣＮＴｓ /
ＣＦꎮ 作为 ＬＩＢｓ 电极ꎬＣｕ０􀆰 ３９ Ｚｎ０􀆰 １４ Ｃｏ２􀆰 ４７ Ｏ４￣ＣｕＯ＠
ＣＮＴｓ / ＣＦ 电极含导电剂且无需粘结剂ꎬ电化学行

为以伪电容电荷储存机制和“电子共享金属￣锂＋
双电层”为主ꎬ循环稳定性优异(图 ４ｃ)ꎮ 由此可

见ꎬＣＮＴｓ 和三维泡沫铜衬底的引入有效地提高了

金属氧化物复合材料的机械稳定性和电子导电

性ꎬ加速了 Ｌｉ＋的扩散ꎬ降低了 Ｌｉ＋在锂化 /脱锂过

程中的阻抗ꎮ Ｍｅｎｇ 等[３６]采用原位氧化还原法制

备了自支撑 Ｃｕ￣ＴＣＮＱ 薄膜ꎬ将其用于 ＬＩＢｓ 阳极ꎮ

当电流密度为 １００ ｍＡ / ｇꎬ５００ 次循环后ꎬ比容量

达到 ２８０􀆰 ９ ｍＡｈ / ｇꎮ 这是由于金属离子和配体的

多电子氧化还原转换反应ꎬ以及 Ｌｉ＋在配体苯环中

可逆的插入 /脱嵌能力ꎮ
表 １ 　 Ｃｕ￣ＭＯＦ 基材料在 ＬＩＢｓ 中的应用注

Ｔａｂ.１　 Ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｏｆ Ｃｕ￣ＭＯＦ￣ｂａｓｅｄ ｍａｔｅｒｉａｌｓ ｉｎ ＬＩＢｓ

样品
ＣＤ /

(ｍＡ􀅰ｇ－１)
ＣＮ

ＳＣｓ /
(ｍＡｈ􀅰ｇ－１)

Ｒｅｆ.

Ｃｕ￣ＢＴＣ １００ １００ ６２６􀆰 ４ [３７]

[Ｃｕ２(ＢＩＰＡ￣ＴＣ)(ＤＭＡ) ２] ｎ １００ ５００ ~５３％ [３８]

Ｃｕ￣ＴＣＮＱ １００ ５００ ２８０􀆰 ９ [３６]

ｒＧＯ / Ｃｕ￣ＢＨＴ ５００ ３００ １ １３１􀆰 ４ [２６]

Ｚｎ￣Ｃｏ￣Ｃｕ￣ＺＩＦ＠ ＣＮＴｓ / ＣＦ ５ ０００ １ ０００ １ ２８２ [３５]

ＡＮ￣Ｃｕ２－ｘＳｅ＠ Ｃ １ ０００ １ ２００ １ ４５２ [３９]
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续表

样品
ＣＤ /

(ｍＡ􀅰ｇ－１)
ＣＮ

ＳＣｓ /
(ｍＡｈ􀅰ｇ－１)

Ｒｅｆ.

ＣｕＦｅ２Ｏ４ ２００ ２００ １ １５５ [１７]
Ｃｏ￣Ｃｕ２Ｓ＠ Ｃ ５００ ３００ ７８０ [２０]
ＣｕＰ２＠ Ｃ １ ０００ ６００ ７２０ [３４]
Ｃｕ￣ＴＨＱ ５０ １００ ３４０ [３２]
ＣｕＳ＠ Ｃｕ￣ＢＴＣ １００ ２００ １ ６０９ [２３]
ＳｎＯｘ / Ｃｕ￣Ｃ １ ０００ ３００ ６６８ [４０]
ＣｕｘＣｏ３－ｘＯ４ / Ｃ １００ １００ ９００ [３３]

　 　 注:ＣＤ￣电流密度ꎻＣＮ￣循环次数ꎻＳＣｓ￣比容量ꎮ

２􀆰 ２ 　 超级电容器

超级电容器(ＳｕｐｅｒｃａｐａｃｉｔｏｒｓꎬＳＣｓ)是介于充

电电池和常规电容器之间的一种新型储能装置ꎬ
功率密度高、循环寿命长ꎮ ＭＯＦ 作为合成多孔储

能电极材料的新平台显示出巨大的应用前景ꎮ
Ｃｈａｉ 等[４１]通过调节单活性中心ꎬ设计和合成氧化

状态不同的 Ｋｅｇｇｉｎ 型多金属氧酸盐ꎬ其中 ２Ｄ 砖

墙结构的[ＣｕＩ
４Ｈ２( ｂｔｘ) ５( ＰＭｏ１２ Ｏ４０) ２]􀅰２Ｈ２Ｏ 在

１０ Ａ / ｇ 的电流密度下循环 １ ０００ 圈后ꎬ电容保持

率约为 ９２􀆰 ５％(图 ５ｄ)ꎮ 这是由于 ２Ｄ 结构缩短

了电解液的扩散距离ꎬ提供了较大的电解液接触

界面ꎬ更有利于法拉第电荷转移机制ꎮ
除了结构上的调整ꎬ还可以通过材料的复合

化提高材料性能ꎮ 例如在层状 ＩＩＴＩ￣１ 中引入碳纳

米管ꎬ利用多孔结构提高了电解液的可及性ꎬ而碳

纳米管的高电导率可以加速电子传输ꎬ从而协同

提高电化学储能效率ꎬＩＩＴＩ￣１ / ＣＮＴ 表现出较高的

比电容 ( ３８０ Ｆ / ｇ ＠ １􀆰 ６ Ａ / ｇ) 和良好的倍率性

能[２７]ꎮ 韩南大学的 Ｇｏｄａ 等[４２] 利用自下而上的

方法在 ＧＯ 表面沉积 Ｃｕ￣ＰＢＡꎬ用作超级电容器的

无粘结剂电极ꎮ 在 ０􀆰 ５ Ａ / ｇ 的电流密度下ꎬＳＳ /
Ｃｕ￣ＰＢＡ＠ ＧＯ￣１２ 电极的比电容可达 ６１１􀆰 ６ Ｆ / ｇꎬ
是纯 Ｃｕ￣ＰＢＡ 电极 ( ２２５􀆰 ９３ Ｆ / ｇ) 的 ２􀆰 ７ 倍ꎬ在

４ Ａ / ｇ 的电流密度下循环 ２０００ 次后容量保持率

约 ８６％ꎬ循环稳定性良好ꎮ
通过原位气相合成方法获得的铜箔上的

Ｃｕ２＋１Ｏ＠ Ｃｕ￣ＭＯＦ 簇阵列ꎬ具有紧密的多层结构且

Ｃｕ￣ＭＯＦ 团簇阵列的高度定向(图 ４ａ)ꎮ 用作超

级电容器显示出比单一组分更高的比电容ꎬ很大

程度上是由表面电容过程贡献的ꎬ包括来自多孔

Ｃｕ￣ＭＯＦ 的双层电容和来自铜离子的法拉第电容

以及 Ｃｕ２＋１Ｏ 和 Ｃｕ￣ＭＯＦ 之间的协同效应[３１]ꎮ Ｌｕ
等[４３]采用简单的溶剂热法和低温硫化反应制得

了具有独特中空结构的 Ｃｕ￣Ｃｏ９Ｓ８ 纳米棒阵列(图

５ａ、５ｂ)ꎮ 当电流密度为 ２ Ａ / ｇ 时ꎬＣｕ￣Ｃｏ９Ｓ８ 纳米

阵列的比电容达到 ２ ６３６ Ｆ / ｇꎬ５ ０００ 次循环后的

容量保持率为 ９４􀆰 ０％ꎬ循环稳定性优异ꎬ这主要

　 　 　 　 　 　

图 ５　 ａ.Ｃｕ￣Ｃｏ９Ｓ８ 的合成示意图[４３] ꎻｂ.Ｃｕ￣Ｃｏ９Ｓ８ 循环

前的 ＳＥＭ 图像[４３] ꎻｃ.Ｃｕ￣Ｃｏ９Ｓ８ 循环 ５ ０００ 圈后的

ＳＥＭ 图像[４３] ꎻｄ.[ＣｕＩ
４Ｈ２(ｂｔｘ) ５(ＰＭｏ１２Ｏ４０) ２]􀅰２Ｈ２Ｏ

电极的循环稳定性[４１] ꎻｅ.Ｍｎ / Ｃｕ￣ＭＯＦ￣ｒＧＯ 与 ＰＡＮＩ
复合后的循环性能[４４]

Ｆｉｇ.５　 ａ.Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｔｈｅ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ Ｃｕ￣Ｃｏ９Ｓ８
[４３]ꎻ

ｂ.ＳＥＭ ｉｍａｇｅ ｏｆ Ｃｕ￣Ｃｏ９Ｓ８ ｂｅｆｏｒｅ ｃｙｃｌｉｎｇ[４３] ꎻｃ.ＳＥＭ ｉｍａｇｅ

ｏｆ Ｃｕ￣Ｃｏ９Ｓ８ ａｆｔｅｒ ５ ０００ ｃｙｃｌｅｓ[４３] ꎻｄ.Ｃｙｃｌｉｎｇ ｓｔａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ

[ＣｕＩ
４Ｈ２(ｂｔｘ) ５(ＰＭｏ１２Ｏ４０) ２]􀅰２Ｈ２Ｏ[４１] ꎻｅ.Ｃｙｃｌｉｎｇ ｓｔａｂｉｌｉｔｙ

ｏｆ Ｍｎ / Ｃｕ￣ＭＯＦ￣ｒＧＯ ａｎｄ ＰＡＮＩ ｃｏｍｐｏｓｉｔｅｓ[４４]
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归因于独特的中空结构和成分优势(图 ５ｃ)ꎮ
与 ＭＯＦ 材料相比ꎬＰＡＮＩ 具有良好的柔韧性

且密度不高ꎬ作为电解质快速运输的离子通道ꎬ能
够适应较大的体积变化ꎬ并可以提供大量的活性

中心ꎬ是组装柔性器件的理想材料[２８]ꎮ 含 Ｃｕ￣
ＭＯＦ 的复合材料可以作为苯胺聚合的催化剂ꎬ提
高了 ＰＡＮＩ 的浓度[４４]ꎮ ＰＡＮＩ 的引入增加了复合

材料的赝电容(２７６ Ｆ / ｇ＠ ０􀆰 ５ Ａ / ｇ)ꎬ提高了电极

材料的工作性能和优良的循环稳定性 ２７６ Ｆ / ｇ＠
０􀆰 ５ Ａ / ｇ(图 ５ｅ)ꎮ 从 Ｒａｇｏｎｅ 横向对比图(图 ６)可
以看出ꎬ虽然 Ｃｕ￣ＭＯＦ 基材料经过改性仍与碳基

材料的性能存在一定差距ꎬ但明显比纯高分子材

料性能更优ꎮ

图 ６　 上述用作超级电容器电极的 Ｃｕ￣ＭＯＦ 基

材料及导电高分子[４５]和 ３Ｄ 碳骨架材料的 Ｒａｇｏｎｅ
横向对比图[４６]

Ｆｉｇ.６　 Ｒａｇｏｎｅ ｐｌｏｔｓ ｏｆ ｔｈｅ ａｂｏｖｅ Ｃｕ￣ＭＯＦ ｂａｓｅｄ
ｍａｔｅｒｉａｌｓ ａｓ ｓｕｐｅｒｃａｐａｃｉｔｏｒ ｅｌｅｃｔｒｏｄｅｓꎬｃｏｎｄｕｃｔｉｖｅ

ｐｏｌｙｍｅｒｓ[４５] ａｎｄ ３Ｄ ｃａｒｂｏｎ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ[４６]

２􀆰 ３ 　 其他电池

Ｌｉ 等[４７] 以 Ｃｕ / Ｚｎ 共掺杂 ＺＩＦ￣６７ 为前驱体ꎬ
制备了多壳层空心碳包覆 Ｃｕ３９ Ｓ２８￣ＣｏＳ２￣ＺｎＳ＠ Ｎ
掺杂碳立方体(ＣＣＺＳ＠ ＮＣ＠ Ｃ￣１５)并成功应用于

钠离子电池(图 ７ａ)ꎮ 独特的多壳层结构ꎬ不仅可

以有效地缓冲 Ｎａ＋插入 /提取过程中的体积应力ꎬ
还可以提高阳极材料的体积利用率ꎬ多孔的碳立

方体结构有效地防止了活性粒子的团聚ꎮ
锂硫电池(ＬＳＢｓ)价格低、能量密度高、环境

友好ꎬ被视作下一代储能设备的理想选择ꎮ 多硫

化物“穿梭效应”严重阻碍其发展[４８]ꎮ Ｃｕ２＋对多

硫化锂(Ｌｉ２Ｓｘ)具有较高结合能ꎬＧｅｎｇ 等[４９] 提出

将其引入到 Ａｌ￣ＭＩＬ￣５３ 中(图 ７ｂ)ꎬ以提高 Ｌｉ２Ｓｘ

的吸附容量ꎮ 实验证明 Ａｌ / Ｃｕ￣ＭＯＦ￣Ｓ 组装的

ＬＳＢｓ 的循环性能明显优于单金属 Ａｌ￣ＭＯＦ (图

７ｃ)ꎮ 化学固定化 Ｌｅｗｉｓ 酸碱性中心可以为 Ｌｉ２Ｓｘ

提供有效的结合位点ꎬ并将其强烈地限制在 ＭＯＦ
孔内ꎮ 而 Ｗｕ 等[５０]在商用 ＰＰ 基材两侧分别构建

有缺陷和无缺陷的 Ｃｕ￣ＢＴＣꎬ组装了一种双层

ＭＯＦ 分离器ꎮ 阴极侧缺陷的存在增强了铜原子

的电化学活性ꎬ通过大量亲和位点和混合离子 /电
子导电网络确保 Ｌｉ２Ｓｘ 的瞬时吸收 /转化ꎻ阳极侧

无缺陷 ＭＯＦ 可以视作平衡内部电场的 Ｌｉ＋导轨ꎬ
表面周期性排列的 Ｃｕ￣Ｏ 基团和增强的机械模量

可以使 Ｌｉ＋通量均匀化ꎬ从而实现稳定的 Ｌｉ＋剥离 /
电镀和均匀的锂沉积ꎬ阻止锂枝晶生长ꎮ

图 ７　 ａ.ＣＣＺＳ＠ ＮＣ＠ Ｃ￣１５ 立方体的合成示意图[４７] ꎻ
ｂ.Ａｌ / Ｃｕ￣ＭＯＦ￣Ｓ 的制备流程图[４９] ꎻｃ.Ａｌ / Ｃｕ￣ＭＯＦ￣Ｓ 的

循环性能图[４９]

Ｆｉｇ.７　 ａ.Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｔｈｅ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ
ＣＣＺＳ＠ ＮＣ＠ Ｃ￣１５ ｃｕｂｅｓ[４７] ꎻｂ.Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ
ｔｈｅ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ Ａｌ / Ｃｕ￣ＭＯＦ￣Ｓ[４９] ꎻｃ.Ｃｙｃｌｉｎｇ ｓｔａｂｉｌｉｔｙ

ｏｆ Ａｌ / Ｃｕ￣ＭＯＦ￣Ｓ[４９]

与高能量密度 ＬＩＢｓ 相比ꎬ水基锌离子电池以

其安全性高、成本低、倍率性能好等优点受到关

注ꎮ 二维导电 Ｃｕ３ ( ＨＨＴＰ ) ２ 的高导电性 ( ０􀆰 ２
Ｓ / ｃｍ)和大孔特性( ~２ ｎｍ)有利于电子和锌离子

向活性中心传输[５１]ꎮ 由于其独特的结构ꎬ嵌入的

水合 Ｚｎ２＋离子表现出较高的扩散速率和较低的界
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面电阻ꎮ Ｃｕ３(ＨＨＴＰ) ２ 在 １􀆰 ０６ 和 ０􀆰 ８８ Ｖ 表现出

氧化还原开关ꎬ在 ５０ ｍＡ / ｇ 下ꎬ其可逆容量高达

２２８ ｍＡｈ / ｇꎮ Ｙｕａｎ 等[５２] 提出了一种多功能的单

离子电解质ꎬ通过在 ＭＯＦ 的开放金属位点上协调

电解质中的阴离子来实现离子传输ꎮ 将单离子电

解液组装成 Ｌｉ８ＬｉＭｎ２Ｏ４ 电池ꎬ可抑制 Ｌｉ 枝晶生

长ꎬ减小 Ｌｉ￣Ｏ２ 电池的极化ꎬ抑制 Ｍｎ２＋在电解液中

的溶解ꎬ提高了 Ｌｉ８ＬｉＭｎ２Ｏ４ 电池的循环寿命和容

量保持率ꎮ 此外ꎬＣｕ￣ＭＯＦ 还可用于负载复合凝

胶聚合物电解质[５３]ꎮ
２􀆰 ４ 　 催化

催化剂的增强性能取决于载体、金属位点和

接触面积[５４]ꎮ ＭＯＦ 作为新兴的多孔材料ꎬ具有

化学变异性和结构可调性ꎮ 可调节的拓扑结构ꎬ
可以有效增加参与反应的活性位点数量ꎬ有助于

反应物与活性位点充分接触ꎬ增强其催化性能ꎮ
原始 ＭＯＦ 直接用于电催化ꎬ在碱性溶液中的

ＨＥＲ 活性较差ꎬＱｉｕ 等[５５] 设计和制备了 Ｃｏ / Ｃｕ￣
ＭＯＦꎮ Ｃｏ / Ｃｕ￣ＭＯＦ 显示出显著改善的 ＨＥＲ 性

能ꎬ过电位为 ３９１ ｍＶ＠ １０ ｍＡ / ｃｍ２ 和低 Ｔａｆｅｌ 斜
率为 ９４ ｍＶ / ｄｅｃꎮ ＯＥＲ 的过电位为 ３９５ ｍＶ 和

Ｔａｆｅｌ 斜率为 ９４ ｍＶ / ｄｅｃꎬ在碱性条件下运行稳定ꎮ
实验证明ꎬ当多种金属参与配位时更多的结构缺

陷的引入有助增强于 ＯＥＲ 性能[５６]ꎮ 具有高度暴

露的活性中心、增强的电荷转移和坚固的中空纳

米结构的 Ｆｅ(ＯＨ) ｘ＠ Ｃｕ￣ＭＯＦ 纳米材料(图 ８ａ)
同样表现出优异的 ＨＥＲ 催化活性和稳定性(过电位

１１２ ｍＶ＠ １０ ｍＡ/ ｃｍ２ꎬＴａｆｅｌ 斜率为 ７６ ｍＶ/ ｄｅｃ)[３０]

(图 ８ｃ)ꎮ Ｘ 射线吸收精细结构光谱结合密度泛

函理论计算揭示了高度暴露的配位不饱和 Ｃｕ１￣
Ｏ２ 中心可以有效地加速关键∗Ｈ 中间体的形成ꎬ
从而实现快速 ＨＥＲ 动力学ꎮ

在燃料电池和金属￣空气电池中ꎬＯＲＲ 在将

化学能转化为电能方面起着至关重要的作用ꎮ 为

了有效地将化学能转化为电能ꎬ需要一种高活性

的 ＯＲＲ 催化剂ꎮ Ｓａｎａｄ 等[５７] 以 １ꎬ２ꎬ４ꎬ５￣苯四胺

四盐酸盐(ＢＴＡ)和均苯三甲酸(Ｈ３ＢＴＣ)作双配

体ꎬ通过调节金属离子物质的量比获得了一种氧

桥接的双金属簇构筑的高度多孔网络ꎮ 其丰富的

边 /角结构增加了有效催化位点的数量ꎬ而 ＭＯＦ
网络允许离子进入ꎬ从而提高了双金属 ＭＯＦ 材料

内的离子迁移速度ꎬ进一步提高了电催化效果

(图 ８ｂ)ꎮ 在 ０􀆰 １ ｍｏｌ / Ｌ ＮａＯＨ 中ꎬ１ ０００ 次 ＯＲＲ
循环后ꎬ起始电位为 １􀆰 ０６ Ｖ、半波电位为 ０􀆰 ９５ Ｖꎬ

具有更高的电化学稳定性(ΔＥ１ / ２ ＝ ３０ ｍＶ)ꎬ优于

Ｐｔ / Ｃ 电极ꎮ 这是由于 Ｃｏ 和 Ｃｕ 之间的强电子耦

合触发了有效的原子间电子转移过程ꎬ从而实现

了性能的提升ꎮ

图 ８　 ａ.Ｆｅ(ＯＨ) ｘ＠ Ｃｕ￣ＭＯＦ ＮＢｓ 的合成过程

示意图[３０] ꎻｂ.Ｃｏ￣ＣｕＭＯＦ 的 ＯＲＲ 反应示意图及

性能图[５７] ꎻｃ.Ｆｅ(ＯＨ) ｘ＠ Ｃｕ￣ＭＯＦ 纳米材料和

Ｐｔ / Ｃ 催化剂的 Ｉ￣ｔ 曲线[３０]

Ｆｉｇ.８　 ａ.Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｔｈｅ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ
Ｆｅ(ＯＨ) ｘ＠ Ｃｕ￣ＭＯＦ ＮＢｓ[３０] ꎻｂ.Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ

ＯＲＲ ｒｅａｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ Ｃｏ￣ＣｕＭＯＦ[５７]ꎻ
ｃ.Ｉ￣ｔ ｃｕｒｖｅｓ ｏｆ Ｆｅ(ＯＨ) ｘ＠ Ｃｕ￣ＭＯＦ ａｎｄ Ｐｔ / Ｃ ｃａｔａｌｙｓｔｓ[３０]

在可再生能源的推动下ꎬ电化学将 ＣＯ２ 还原

为碳氢化合物 ＣｘＨｙꎬ既可以补救过度依赖化石燃

料造成的温室气体排放ꎬ还可以生产增值的精细

化学品ꎮ 开发一种高效、选择性的铜催化剂用于

ＣＯ２ＲＲ 是非常有必要的[５８]ꎮ Ｔａｎ 等[５９] 报道了一

种定制的多功能偶联 Ｃｕ￣ＭＯＦ 催化剂 Ｃｕ２Ｏ＠ Ｃｕ￣
ＭＯＦꎬ与单一的 Ｃｕ￣ＭＯＦ 相比ꎬ该催化剂具有较高

的比表面积ꎬ较强的 ＣＯ２ 吸附能力和丰富的电催

化活性中心以及更快的电荷转移能力ꎬ表现出高

达 ７９􀆰 ４％的碳氢法拉第效率(ＦＥ)ꎬ特别是甲烷的

法拉第效率高达 ６３􀆰 ２％( －１􀆰 ７１ Ｖ) (图 ９ａ)ꎮ 在

泡沫铜载体上借助离子液体模板的电合成来沉积

可控生长 ＭＯＦ 纳米颗粒ꎬ制备了 Ｃｕ２(Ｌ)￣ｅ / Ｃｕ 电
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极(图 ９ｂ) [６０]ꎮ 集成电极表面的 ＭＯＦ 涂层薄且

致密ꎬ结合了非耦合的 Ｃｕ(Ⅱ)活性位点ꎬ显示出

高导电性和稳定性ꎮ 电子顺磁共振光谱和理论计

算证实ꎬ模板化电合成在 ＭＯＦ 膜中提供了结构缺

陷ꎬ这些缺陷有利于 ＣＯ２ 还原为甲酸而不是 Ｈ２

释放ꎮ
甲酸盐是一种具有相当经济价值的液体燃

料ꎮ 电化学将 ＣＯ２ 还原成甲酸盐ꎬ对可再生能源

的储存和环境的可持续发展具有重要意义ꎮ Ｚｈｕ
等[１２]提出一种有效的原位策略ꎬ通过利用 Ｃｕ￣
ＭＯＦ 作为 ＣＯ２ 还原的介质ꎬ可扩展地制备由具有

丰富活性位点的 ｄ￣Ｃｕ 组成的 ３Ｄ 分层电极ꎬ实现

了 ＣＯ２ 到甲酸盐的高效电化学转化ꎮ 优先暴露

增加的活性位点有利于将 ＣＯ２ 还原为甲酸盐ꎮ
在离子液体基电解质和常用的 Ｈ 型电池中ꎬ对甲

酸盐的生产表现出 ９８􀆰 ２％的高选择性ꎮ

图 ９　 ａ.Ｃｕ２Ｏ＠ Ｃｕ￣ＭＯＦ 的 ＣＯ２ＲＲ 反应的

法拉第效率[５９] ꎻ
ｂ.Ｃｕ２(Ｌ)￣ｅ / Ｃｕ 电极的制备示意图[６０]

Ｆｉｇ.９　 ａ.Ｆａｒａｄａｉｃ ｅｆｆｉｃｉｅｎｃｙ ｏｆ Ｃｕ２Ｏ＠ Ｃｕ￣ＭＯＦ ｆｏｒ

ＣＯ２ ＲＲ ｒｅａｃｔｉｏｎ[５９] ꎻｂ.Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｔｈｅ

ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ Ｃｕ２(Ｌ)￣ｅ / Ｃｕ[６０]

３　 结论和展望

目前ꎬ大的比表面积、高孔隙率和易调控的孔

径分布等特点使 ＭＯＦ 基材料在储能、催化、传感

等领域蓬勃发展ꎮ 然而ꎬ由于导电性能和稳定性

较差ꎬ其发展十分受限ꎮ Ｃｕ￣ＭＯＦ 作为常见的

ＭＯＦ 材料ꎬ诸位研究者因题而异ꎬ聚焦于不同的

侧重点ꎬ开发了结构和功能多样的新型材料ꎬ不仅

继承了 ＭＯＦ 的良好稳定性ꎬ而且在电化学性能、
催化性能及其他方面都展现出广阔的前景ꎮ 本综

述旨在以 Ｃｕ￣ＭＯＦ 为例ꎬ梳理近年来针对 ＭＯＦ 基

材料的设计思路和应用效果ꎬ为铜基及其他金属

中心的 ＭＯＦ 基材料的研究提供参考ꎮ 以下总结

了 Ｃｕ￣ＭＯＦ 基材料的发展现状及未来可能的发展

趋势:
３􀆰 １ 　 由于 ＭＯＦ 的本征特性有限ꎬ不同应用对材

料的要求逐渐提高ꎬ随着研究的不断深入ꎬ表面修

饰、杂原子掺杂等直接合成策略为 Ｃｕ￣ＭＯＦ 基材

料的设计提供了更多的可能ꎮ
３􀆰 ２ 　 通过简单的煅烧处理获得的 ＭＯＦ 基材料

多孔衍生物(包括氧化物、硫化物、磷化物、碳材

料等)可以保留 ＭＯＦ 原有的骨架结构ꎬ增大比表

面积ꎬ增加活性位点的密度ꎮ 在实际应用中ꎬＭＯＦ
基材料的煅烧衍生物具有良好的导电性ꎬ且具有

作为电极材料的潜力ꎮ
３􀆰 ３ 　 为了提高 ＭＯＦ 基材料的导电性ꎬ往往与碳

基材料或导电高分子材料复合ꎮ 此外ꎬ作为电极

材料ꎬＭＯＦ 基材料与集流体的粘合程度也具有较

大影响ꎮ 结合集流体金属特性ꎬ将其表面氧化用

作 ＭＯＦ 的活性中心ꎬ直接合成或通过电纺丝、电
沉积等工艺直接在集流体表面负载 ＭＯＦ 基材料

是不错的选择ꎮ
随着科学技术的高速发展ꎬ更多、更新颖的合

成方法会不断涌现ꎮ ＭＯＦ 结构的高可设计性和

复杂性保证了它们将会在未来在工业应用占据一

席之地ꎮ 虽然 ＭＯＦ 基材料的发展还需要克服一

些困难ꎬ但日趋成熟的改性和复合路线可以大大

提高其导电性和结构稳定性ꎬ这些优势为 ＭＯＦ 基

材料实现工业应用提供了可能ꎮ 有理由相信ꎬ在
未来的研究中ꎬＭＯＦ 基材料的实际应用会越来越
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１０１￣ｄｅｒｉｖｅｄ ｂｉｍｅｔａｌ￣ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ ａｎｄ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ
ｆｏｒ ｌｉｔｈｉｕｍ￣ｉｏｎ ｂａｔｔｅｒｉｅｓ [ Ｊ]. Ｊ. Ｍａｔｅｒ. Ｓｃｉ.:Ｍａｔｅｒ. Ｅｌｅｃ￣
ｔｒｏｎ.ꎬ２０２１ꎬ３２(２):１ ７７８￣１ ７８６.

[１８]ＷＡＮＧ ＤꎬＦＡＮ ＭꎬＨＥ Ｔꎬｅｔ ａｌ.Ｃｕ / ＣｕｘＳ￣ｅｍｂｅｄｄｅｄ Ｎꎬ
Ｓ￣ｄｏｐｅｄ ｐｏｒｏｕｓ ｃａｒｂｏｎ ｄｅｒｉｖｅｄ ｉｎ ｓｉｔｕ ｆｒｏｍ ａ ＭＯＦ ｄｅ￣
ｓｉｇｎｅｄ ｆｏｒ ｅｆｆｉｃｉｅｎｔ ｃａｔａｌｙｓｉｓ [ Ｊ]. Ｃｈｅｍ. Ｅｕｒ. Ｊ.ꎬ ２０２１ꎬ
２７(４４):１１ ４６８￣１１ ４７６.

[１９]ＹＯＵＮＧ ＣꎬＹＩ Ｂ ＹꎬＣＨＥＮ Ｈ Ｔ.Ｔｅｍｐｌａｔｅ￣ａｓｓｉｓｔｅｄ ｆａｂｒｉ￣
ｃａｔｉｏｎ ｏｆ ＣｕＳ￣Ｃ ｈｙｂｒｉｄ￣ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ￣ｂａｓｅｄ ｅｌｅｃｔｒｏｄｅｓ ｆｏｒ
ｅｌｅｃｔｒｏｃｈｅｍｉｃａｌ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ [ Ｊ]. Ｃｈｅｍ. Ｅｎｇ. Ｊ.ꎬ ２０２２ꎬ
４２８:１３２ ５４９.

[２０]ＱＩＮＧ ＨꎬＷＡＮＧ ＲꎬＣＨＥＮ Ｚꎬｅｔ ａｌ. Ｉｎ￣ｓｉｔｕ ｅｍｂｅｄｄｉｎｇ
ｃｏｂａｌｔ￣ｄｏｐｅｄ ｃｏｐｐｅｒ ｓｕｌｆｉｄｅ ｗｉｔｈｉｎ ｕｌｔｒａｔｈｉｎ ｃａｒｂｏｎ
ｎａｎｏｓｈｅｅｔｓ ｆｏｒ ｓｕｐｅｒｉｏｒ ｌｉｔｈｉｕｍ ｓｔｏｒａｇｅ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ[Ｊ].
Ｊ.Ｃｏｌｌｏｉｄ Ｉｎｔｅｒｆ.Ｓｃｉ.ꎬ２０２０ꎬ５６６:１￣１０.

[２１]ＹＵＡＮ ＹꎬＳＵＮ Ｌ ＭꎬＧＡＯ Ｈꎬｅｔ ａｌ.Ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ ａ ｈｉｇｈｌｙ
ｉｍｐｒｏｖｅｄ ｐｏｒｏｕｓ ｐｈｏｔｏｃａｔａｌｙｓｔ ｂａｓｅｄ ｏｎ Ｃｕ２Ｏ ｂｙ ａ
ｓｙｎｅｒｇｉｓｔｉｃ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｃａｔｉｏｎ ｄｏｐｉｎｇ ｏｆ Ｚｎ ａｎｄ ｃａｒｂｏｎ ｌａｙｅｒ
ｃｏａｔｉｎｇ[Ｊ].Ｉｎｏｒｇ.Ｃｈｅｍ.ꎬ２０２０ꎬ５９(２１):１６ ０１０￣１６ ０１５.

[２２]ＬＩ ＷꎬＣＨＥＮ ＪꎬＧＡＯ Ｐ. ＭＯＦｓ￣ｄｅｒｉｖｅｄ ｈｏｌｌｏｗ ｃｏｐｐｅｒ￣
ｂａｓｅｄ ｓｕｌｆｉｄｅｓ ｆｏｒ ｏｐｔｉｍｉｚｅｄ ｅｌｅｃｔｒｏｍａｇｎｅｔｉｃ ｂｅｈａｖｉｏｒｓ
[Ｊ].Ｊ.Ｃｏｌｌｏｉｄ Ｉｎｔｅｒｆ.Ｓｃｉ.ꎬ２０２２ꎬ６０６(Ｐｔ １):７１９￣７２７.

[２３]ＷＡＮＧ ＰꎬＳＨＥＮ ＭꎬＺＨＯＵ Ｈꎬｅｔ ａｌ.ＭＯＦ￣ｄｅｒｉｖｅｄ ＣｕＳ
＠ Ｃｕ￣ＢＴＣ ｃｏｍｐｏｓｉｔｅｓ ａｓ ｈｉｇｈ￣ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ａｎｏｄｅｓ ｆｏｒ
ｌｉｔｈｉｕｍ￣ｉｏｎ ｂａｔｔｅｒｉｅｓ [ Ｊ ]. Ｓｍａｌｌꎬ ２０１９ꎬ １５(４７):
ｅ１ ９０３ ５２２.

[２４]ＳＨＩ ＸꎬＹＵ ＪꎬＬＩＵ Ｑꎬｅｔ ａｌ.Ｍｅｔａｌ￣ｏｒｇａｎｉｃ￣ｆｒａｍｅｗｏｒｋ￣ｄｅ￣
ｒｉｖｅｄ ｍｕｌｔｉ￣ｈｅｔｅｒｏａｔｏｍ ｄｏｐｅｄ Ｃｕ１.８ Ｓｅ / Ｃ ｃｏｍｐｏｓｉｔｅｓ ｆｏｒ
ｈｉｇｈ￣ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ Ｎａ￣ｉｏｎ ｈｙｂｒｉｄ ｃａｐａｃｉｔｏｒ [ Ｊ]. Ｓｕｓｔａｉｎ.
Ｍａｔｅｒ.Ｔｅｃｈｎｏ.ꎬ２０２１ꎬ２８:ｅ００ ２７５.

[２５]ＬＩ ＱꎬＤＡＩ ＺꎬＷＵ Ｊꎬｅｔ ａｌ.Ｆａｂｒｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｏｒｄｅｒｅｄ ｍａｃｒｏ￣
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ｍｉｃｒｏｐｏｒｏｕｓ ｓｉｎｇｌｅ￣ｃｒｙｓｔａｌｌｉｎｅ ＭＯＦ ａｎｄ ｉｔｓ ｄｅｒｉｖａｔｉｖｅ
ｃａｒｂｏｎ ｍａｔｅｒｉａｌ ｆｏｒ ｓｕｐｅｒｃａｐａｃｉｔｏｒ[ Ｊ].Ａｄｖ. Ｅｎｅｒｇｙ Ｍａ￣
ｔｅｒ.ꎬ２０２０ꎬ１０(３３):１ ９０３ ７５０.

[２６]ＭＥＮＧ ＣꎬＨＵ ＰꎬＣＨＥＮ Ｈꎬｅｔ ａｌ. ２Ｄ ｃｏｎｄｕｃｔｉｖｅ ＭＯＦｓ
ｗｉｔｈ ｓｕｆｆｉｃｉｅｎｔ ｒｅｄｏｘ ｓｉｔｅｓ:Ｒｅｄｕｃｅｄ ｇｒａｐｈｅｎｅ ｏｘｉｄｅ / Ｃｕ￣
ｂｅｎｚｅｎｅｈｅｘａｔｈｉｏｌａｔｅ ｃｏｍｐｏｓｉｔｅｓ ａｓ ｈｉｇｈ ｃａｐａｃｉｔｙ ａｎｏｄｅ
ｍａｔｅｒｉａｌｓ ｆｏｒ ｌｉｔｈｉｕｍ￣ｉｏｎ ｂａｔｔｅｒｉｅｓ[ Ｊ].Ｎａｎｏｓｃａｌｅꎬ２０２１ꎬ
１３(１６):７ ７５１￣７ ７６０.

[２７]ＡＮＳＡＲＩ Ｓ ＮꎬＳＡＲＡＦ ＭꎬＧＵＰＴＡ Ａ Ｋꎬｅｔ ａｌ.Ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ￣
ｉｚｅｄ Ｃｕ￣ＭＯＦ＠ ＣＮＴ ｈｙｂｒｉｄ:Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓꎬｃｒｙｓｔａｌ ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ
ａｎｄ ａｐｐｌｉｃａｂｉｌｉｔｙ ｉｎ ｓｕｐｅｒｃａｐａｃｉｔｏｒｓ[ Ｊ].Ｃｈｅｍ.Ａｓｉａｎ Ｊ.ꎬ
２０１９ꎬ１４(２０):３ ５６６￣３ ５７１.

[２８]ＳＵＮ Ｐ ＰꎬＺＨＡＮＧ Ｙ ＨꎬＳＨＩ Ｈꎬｅｔ ａｌ. Ｃｏｎｔｒｏｌｌａｂｌｅ ｏｎｅ
ｓｔｅｐ ｅｌｅｃｔｒｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ＰＡＮＩ ｅｎｃａｐｓｕｌａｔｉｎｇ
３ｄ~ ４ｆ ｂｉｍｅｔａｌ ＭＯＦｓ ｈｅｔｅｒｏｓｔｒｕｃｔｕｒｅｓ ａｓ ｅｌｅｃｔｒｏｄｅ ｍａｔｅ￣
ｒｉａｌｓ ｆｏｒ ｈｉｇｈ￣ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｓｕｐｅｒｃａｐａｃｉｔｏｒｓ [ Ｊ ]. Ｃｈｅｍ.
Ｅｎｇ.Ｊ.ꎬ２０２２ꎬ４２７:１３０ ８３６.

[２９]ＷＡＮＧ ＹꎬＺＨＵ ＸꎬＬＩＵ Ｄꎬｅｔ ａｌ. Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ＭＯＦ￣７４￣
ｄｅｒｉｖｅｄ ｃａｒｂｏｎ / ＺｎＣｏ２Ｏ４ ｎａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅｓ＠ ＣＮＴ￣ｎｅｓｔ ｈｙ￣
ｂｒｉｄ ｍａｔｅｒｉａｌ ａｎｄ ｉｔｓ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｉｎ ｌｉｔｈｉｕｍ ｉｏｎ ｂａｔｔｅｒｉｅｓ
[Ｊ].Ｊ.Ａｐｐｌ.Ｅｌｅｃｔｒｏｃｈｅｍ.ꎬ２０１９ꎬ４９(１１):１ １０３￣１ １１２.

[３０]ＣＨＥＮＧ ＷꎬＺＨＡＮＧ ＨꎬＬＵＡＮ Ｄꎬｅｔ ａｌ.Ｅｘｐｏｓｉｎｇ ｕｎｓａｔｕ￣
ｒａｔｅｄ Ｃｕ１ ￣Ｏ２ ｓｉｔｅｓ ｉｎ ｎａｎｏｓｃａｌｅ Ｃｕ￣ＭＯＦ ｆｏｒ ｅｆｆｉｃｉｅｎｔ
ｅｌｅｃｔｒｏｃａｔａｌｙｔｉｃ ｈｙｄｒｏｇｅｎ ｅｖｏｌｕｔｉｏｎ[ Ｊ]. Ｓｃｉ. Ａｄｖ.ꎬ２０２１ꎬ
７(１８):２５８０.

[３１]ＺＨＥＮＧ ＫꎬＴＡＮ ＨꎬＷＡＮＧ Ｌꎬｅｔ ａｌ. Ｖｅｒｔｉｃａｌｌｙ ｏｒｉｅｎｔｅｄ
Ｃｕ２＋１Ｏ＠ Ｃｕ￣ＭＯＦｓ ｈｙｂｒｉｄ ｃｌｕｓｔｅｒｓ ｆｏｒ ｈｉｇｈ￣ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ
ｅｌｅｃｔｒｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｃａｐａｃｉｔｏｒｓ[ Ｊ].Ａｄｖ.Ｍａｔｅｒ. Ｉｎｔｅｒｆ.ꎬ２０２１ꎬ
８(１０):２ ００２ １４５.

[３２]ＪＩＡＮＧ ＱꎬＸＩＯＮＧ Ｐꎬ ＬＩＵ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｒｅｄｏｘ￣ａｃｔｉｖｅ ２Ｄ
ｍｅｔａｌ￣ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ ｆｏｒ ｅｆｆｉｃｉｅｎｔ ｌｉｔｈｉｕｍ ｓｔｏｒａｇｅ ｗｉｔｈ
ｅｘｔｒａｏｒｄｉｎａｒｙ ｈｉｇｈ ｃａｐａｃｉｔｙ [ Ｊ ]. Ａｎｇｅｗ. Ｃｈｅｍ.ꎬ ２０２０ꎬ
５９(１３):５ ２７３￣５ ２７７.

[３３]ＨＯＵ ＬꎬＪＩＡＮＧ ＸꎬＪＩＡＮＧ Ｙꎬｅｔ ａｌ.Ｆａｃｉｌｅ ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ ｏｆ
ｐｏｒｏｕｓ ｒｏｄ￣ｌｉｋｅ ＣｕｘＣｏ３－ｘ Ｏ４ / Ｃ ｃｏｍｐｏｓｉｔｅｓ ｖｉａ ｂｉｍｅｔａｌ￣
ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ ｄｅｒｉｖａｔｉｏｎ ａｓ ｓｕｐｅｒｉｏｒ ａｎｏｄｅｓ ｆｏｒ ｌｉｔｈｉ￣
ｕｍ￣ｉｏｎ ｂａｔｔｅｒｉｅｓ [ Ｊ]. ＡＣＳ Ｏｍｅｇａꎬ２０１９ꎬ４(４):７ ５６５￣
７ ５７３.

[３４]ＬＩＵ ＺꎬＹＡＮＧ ＳꎬＳＵＮ Ｂꎬｅｔ ａｌ.Ｌｏｗ￣ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ ｓｙｎｔｈｅ￣
ｓｉｓ ｏｆ ｈｏｎｅｙｃｏｍｂ ＣｕＰ２ ＠ Ｃ ｉｎ ｍｏｌｔｅｎ ＺｎＣｌ２ ｓａｌｔ ｆｏｒ
ｈｉｇｈ￣ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｌｉｔｈｉｕｍ ｉｏｎ ｂａｔｔｅｒｉｅｓ [ Ｊ ]. Ａｎｇｅｗ.
Ｃｈｅｍ.ꎬ２０２０ꎬ５９(５):１ ９７５￣１ ９７９.

[３５]ＬＩＮ ＪꎬＺＥＮＧ ＣꎬＬＩＮ Ｘꎬｅｔ ａｌ. Ｔｒｉｍｅｔａｌｌｉｃ ＭＯＦ￣ｄｅｒｉｖｅｄ
Ｃｕ０.３９Ｚｎ０.１４ Ｃｏ２.４７ Ｏ４ ￣ＣｕＯ ｉｎｔｅｒｗｏｖｅｎ ｗｉｔｈ ｃａｒｂｏｎ ｎａｎｏ￣
ｔｕｂｅｓ ｏｎ ｃｏｐｐｅｒ ｆｏａｍ ｆｏｒ ｓｕｐｅｒｉｏｒ ｌｉｔｈｉｕｍ ｓｔｏｒａｇｅ ｗｉｔｈ

ｂｏｏｓｔｅｄ ｋｉｎｅｔｉｃｓ [ Ｊ]. ＡＣＳ Ｓｕｓｔａｉｎ. Ｃｈｅｍ. Ｅｎｇ.ꎬ ２０１９ꎬ
７(１８):１５ ６８４￣１５ ６９５.

[３６]ＭＥＮＧ ＣꎬＣＨＥＮ ＴꎬＦＡＮＧ Ｃꎬｅｔ ａｌ.Ｍｕｌｔｉｐｌｅ ａｃｔｉｖｅ ｓｉｔｅｓ:
Ｌｉｔｈｉｕｍ ｓｔｏｒａｇｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ Ｃｕ￣ＴＣＮＱ ａｓ ａｎ ａｎｏｄｅ
ｍａｔｅｒｉａｌ ｆｏｒ ｌｉｔｈｉｕｍ￣ｉｏｎ ｂａｔｔｅｒｉｅｓ [ Ｊ]. Ｃｈｅｍ. Ａｓｉａｎ. Ｊ.ꎬ
２０１９ꎬ１４(２３):４ ２８９￣４ ２９５.

[３７]ＨＵ ＰꎬＹＵＡＮ ＡꎬＭＥＮＧ Ｃꎬｅｔ ａｌ. Ｓｔｒａｔｅｇｉｅｓ ｔｏ ｏｐｔｉｍｉｚｅ
ｔｈｅ ｌｉｔｈｉｕｍ ｓｔｏｒａｇｅ ｃａｐａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｔｈｅ ｍｅｔａｌ￣ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅ￣
ｗｏｒｋ ｃｏｐｐｅｒ￣１ꎬ３ꎬ５￣ｔｒｉｍｅｓｉｃ ａｃｉｄ (Ｃｕ￣ＢＴＣ)[Ｊ].Ｃｈｅｍ￣
ＥｌｅｃｔｒｏＣｈｅｍꎬ２０２０ꎬ７(１９):４ ００３￣４ ００９.

[３８]ＬＵＯ ＹꎬＷＵ ＭꎬＰＡＮＧ Ｂꎬｅｔ ａｌ.Ｍｅｔａｌ￣ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ
ｏｆ [Ｃｕ２(ＢＩＰＡ￣ＴＣ)(ＤＭＡ) ２] ｎ:Ａ ｐｒｏｍｉｓｉｎｇ ａｎｏｄｅ ｍａ￣
ｔｅｒｉａｌ ｆｏｒ ｌｉｔｈｉｕｍ￣ｉｏｎ ｂａｔｔｅｒｙ[ Ｊ].ＣｈｅｍｉｓｔｒｙＳｅｌｅｃｔꎬ２０２０ꎬ
５(１４):４ １６０￣４ １６４.

[３９]ＬＵＯ ＷꎬＣＡＯ ＭꎬＰＡＮ Ｈꎬｅｔ ａｌ.Ａｎｔ￣ｎｅｓｔ￣ｌｉｋｅ Ｃｕ２－ｘＳｅ＠
Ｃ ｗｉｔｈ ｂｉｏｍｉｍｅｔｉｃ ｃｈａｎｎｅｌｓ ｂｏｏｓｔｓ ｔｈｅ ｃｙｃｌｉｎｇ ｐｅｒｆｏｒｍ￣
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多肽药物口服给药稳定性研究进展

王彬ａꎬ段丛雪ａꎬ王珊珊ａꎬ陈旺ａꎬｂꎬ冯自立∗ａ

(陕西理工大学 ａ.生物科学与工程学院ꎬｂ.陕西省资源生物重点实验室ꎬ陕西 汉中　 ７２３０００)

摘要:与小分子药物相比ꎬ多肽药物因其高选择性与高效性已在医药领域得到广泛应用ꎮ 但由于较差的药代动力学与有

限的生物屏障渗透性等问题ꎬ多肽药物的口服生物利用度较低ꎬ其通常通过胃肠外途径给药ꎮ 主要为多肽药物的口服给

药进行综述、介绍了多肽类药物面临的挑战及改善其口服稳定性的策略ꎬ如酸碱度调节、酶抑制剂、渗透促进剂及化学法

修饰ꎬ并对纳米粒载体给药系统进行阐述ꎬ以期为未来开发设计临床多肽类口服药物提供参考ꎮ
关键词:多肽药物ꎻ口服给药ꎻ稳定性ꎻ纳米粒子ꎻ吸收机制

中图分类号:ＴＱ４６４.７　 　 文献标识码:Ａ　 　 文章编号:０２５８￣３２８３(２０２３)０１￣００２４￣０９
ＤＯＩ:１０.１３８２２ / ｊ.ｃｎｋｉ.ｈｘｓｊ.２０２２.０３６５

Ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｉｎ Ｓｔａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ Ｏｒａｌ Ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ Ｐｅｐｔｉｄｅ Ｄｒｕｇｓ ＷＡＮＧ ＢｉｎａꎬＤＵＡＮ Ｃｏｎｇ￣ｘｕｅａꎬＷＡＮＧ Ｓｈａｎ￣ｓｈａｎａꎬＣＨＥＮ
ＷａｎｇａꎬｂꎬＦＥＮＧ Ｚｉ￣ｌｉ∗ａ ( ａ. Ｓｃｈｏｏｌ ｏｆ Ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅ ａｎｄ Ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇꎬ ｂ. Ｋｅｙ Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｏｆ ｒｅｓｏｕｒｃｅ ｂｉｏｌｏｇｙ ｏｆ Ｓｈａａｎｘｉ
ＰｒｏｖｉｎｃｅꎬＳｈａａｎｘｉ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ ＴｅｃｈｎｏｌｏｇｙꎬＨａｎｚｈｏｎｇ ７２３０００ꎬＣｈｉｎａ)
Ａｂｓｔｒａｃｔ:Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｓｍａｌｌ ｍｏｌｅｃｕｌｅ ｄｒｕｇｓꎬｐｅｐｔｉｄｅ ｄｒｕｇｓ ｈａｄ ｂｅｅｎ ｗｉｄｅｌｙ ｕｓｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌ ｆｉｅｌｄ ｂｅｃａｕｓｅ ｏｆ ｔｈｅｉｒ
ｈｉｇｈ ｓｅｌｅｃｔｉｖｉｔｙ ａｎｄ ｅｆｆｉｃｉｅｎｃｙ.Ｈｏｗｅｖｅｒꎬｄｕｅ ｔｏ ｔｈｅｉｒ ｐｏｏｒ ｋｉｎｅｔｉｃｓ ａｎｄ ｌｉｍｉｔｅｄ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｂａｒｒｉｅｒ ｐｅｒｍｅａｂｉｌｉｔｙꎬｐｅｐｔｉｄｅ ｄｒｕｇｓ ｈａｄ
ｌｏｗ ｏｒａｌ ｂｉｏａｖａｉｌａｂｉｌｉｔｙ ａｎｄ ｗｅｒｅ ｕｓｕａｌｌｙ ａｄｍｉｎｉｓｔｅｒｅｄ ｂｙ ｔｈｅ ｐａｒｅｎｔｅｒａｌ ｒｏｕｔｅ.Ｔｈｉｓ ｒｅｖｉｅｗ ｆｏｃｕｓｅｄ ｏｎ ｔｈｅ ｏｒａｌ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ
ｐｅｐｔｉｄｅ ｄｒｕｇｓꎬｉｎｔｒｏｄｕｃｅｄ ｔｈｅ ｃｈａｌｌｅｎｇｅｓ ｆａｃｅｄ ｂｙ ｐｅｐｔｉｄｅ ｄｒｕｇｓ ａｎｄ ｓｔｒａｔｅｇｉｅｓ ｔｏ ｉｍｐｒｏｖｅ ｔｈｅｉｒ ｏｒａｌ ｓｔａｂｉｌｉｔｙꎬｓｕｃｈ ａｓ ｐＨ ｒｅｇｕｌａ￣
ｔｉｏｎꎬｅｎｚｙｍｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓꎬｐｅｎｅｔｒａｔｉｏｎ ｅｎｈａｎｃｅｒｓ ａｎｄ ｃｈｅｍｉｃａｌ ｍｏｄｉｆｉｃａｔｉｏｎｓꎬａｎｄ ｅｌａｂｏｒａｔｅｄ ｏｎ ｔｈｅ ｎａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅ ｃａｒｒｉｅｒ ｄｅｌｉｖｅｒｙ ｓｙｓ￣
ｔｅｍꎬｔｏ ｐｒｏｖｉｄｅ ａ ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ ｆｏｒ ｔｈｅ ｆｕｔｕｒｅ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ａｎｄ ｄｅｓｉｇｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｐｅｐｔｉｄｅ ｏｒａｌ ｄｒｕｇｓ.
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ｐｅｐｔｉｄｅ ｄｒｕｇｓꎻｏｒａｌ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎꎻｓｔａｂｉｌｉｔｙꎻｎａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅｓꎻａｂｓｏｒｐｔｉｏｎ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ

　 　 收稿日期:２０２２￣０５￣１３ꎻ网络首发日期:２０２２￣１０￣１７
基金项目:陕西理工大学博士启动基金项目(ＳＬＧＱＤ２０１７￣
１１)ꎻ陕南秦巴山区生物资源综合开发协同创新中心产业

化培育项目(ＱＢＸＴ￣１８￣１)ꎮ
作者简介:王彬(１９９８￣)ꎬ男ꎬ陕西商洛人ꎬ硕士生ꎬ主要研究

方向为天然药物生物技术ꎮ
通讯作者:冯自立ꎬＥ￣ｍａｉｌ:ｆｅｎｇｚｉｌｉ＠ ｓｎｕｔ.ｅｄｕ.ｃｎꎮ
引用本文:王彬ꎬ段丛雪ꎬ王珊珊ꎬ等.多肽药物口服给药稳

定性研究进展[Ｊ] .化学试剂ꎬ２０２３ꎬ４５(１):２４￣３２ꎮ

　 　 多肽类药物是指通过化学合成、基因重组或

动植物中提取的具有特定治疗作用的多肽ꎬ是多

肽在医药领域的具体应用ꎮ 多肽药物具有毒副作

用低、专一性强、药物活性高和不易在体内蓄积等

优点ꎮ 另外ꎬ多肽易于合成、改造和优化组合ꎬ能
很快确定其药用价值ꎮ 但多肽药物口服生物利用

度低ꎬ在胃和肠液中的稳定性不佳ꎬ且通过肠屏障

的吸收率较差ꎬ给药途径通常为胃肠外注射[１]ꎮ
因此ꎬ多肽口服给药是一项巨大的挑战ꎮ

多肽药物的口服给药系统开发困难ꎬ自从发

现胰岛素后ꎬ多肽口服给药研发从未停止过

(图 １) [２]ꎮ 在开发的众多方法中ꎬ 纳米粒子

(ＮａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅｓꎬＮＰｓ)技术代表了一种有效策略ꎬ
其可保护包封药物免受外部苛刻条件的影响ꎬ进
而有利于肠细胞的摄取[３]ꎮ 此外ꎬ相关学术研究

也集中在开发一些新技术ꎬ以改善口服吸收的多

肽类药物[４ꎬ５]ꎮ 本文通过查阅相关文献ꎬ综述了

多肽药物口服给药的主要成药稳定性影响因素ꎬ
多肽类药物口服给药的改善策略ꎬ并着重对纳米

颗粒改善口服给药进行了阐述ꎮ

１　 多肽类药物口服途径给药面临的挑战

开发多肽口服给药系统的主要障碍包括胃肠

道环境恶劣、酶降解、分子直径大、亲水性高、跨膜

渗透性差、制剂开发困难等[６￣８]ꎬ生理屏障是阻碍

多肽口服吸收的主要障碍ꎮ
１􀆰 １ 　 生理因素

口服给药后ꎬ药物首先在胃中受到胃液的影

响ꎬ然后大部分药物在小肠中被吸收ꎮ 胃和肠的

环境是完全不同的ꎬ包括酸碱度、酶、黏液以及上

皮通透性ꎬ这些都会影响多肽药物的口服给药稳

定性[９]ꎮ

４２
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图 １　 多肽口服给药系统发展中的重大历史事件[２]

Ｆｉｇ.１　 Ｍａｊｏｒ ｈｉｓｔｏｒｉｃａｌ ｅｖｅｎｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ ｐｅｐｔｉｄｅ ｏｒａｌ ｄｒｕｇ ｄｅｌｉｖｅｒｙ ｓｙｓｔｅｍｓ[２]

１􀆰 １􀆰 １ 　 酸碱度

胃肠道(ＧａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌꎬＧＩ)中每个区域的酸

碱度都是完全不同的ꎬ并受到各种因素的影响ꎬ包
括是否进食、病理状况ꎬ以及年龄和性别[１０ꎬ１１]ꎮ
胃肠道内复杂的酸碱度环境会导致多肽的构象改

变或酶降解ꎬ从而导致多肽药物丧失治疗效果ꎮ
一般来说ꎬ蛋白质在其 ｐＩ 附近的较窄 ｐＨ 范围内

是稳定的ꎮ 因此ꎬ由于 ｐＨ 诱导的解折叠ꎬ一些蛋

白在胃液中无活性ꎮ 此外ꎬ酶的活性取决于 ｐＨꎬ
如胃蛋白酶在 ｐＨ ２ ~ ３ 时ꎬ可发挥最强的降解能

力ꎬ但在 ｐＨ 高于 ５ 时则完全失活[９]ꎬ多数多肽药

物在健康成人的胃中降解极快[１２]ꎮ
１􀆰 １􀆰 ２ 　 酶降解

多肽对各种水解酶高度敏感ꎬ包括来自胃肠

和胰腺分泌物的腔内酶、结肠中的细菌酶和粘膜

酶[１３]ꎮ 在渗透至黏液中之前ꎬ其主要被腔内酶降

解(表 １) [１４]ꎮ 此外ꎬ多肽被各种肽酶(例如氨肽

　 　 　 　 　 　表 １ 　 降解蛋白质和肽(Ｐｒｏｔｅｉｎｓ ａｎｄ ｐｅｐｔｉｄｅｓꎬＰＰｓ)的
主要消化酶及其作用位点

Ｔａｂ.１　 Ｍａｊｏｒ ｄｉｇｅｓｔｉｖｅ ｅｎｚｙｍｅｓ ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ａｃｔｉｏｎ ｓｉｔｅｓ ｔｈａｔ
ｄｅｇｒａｄｅ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ａｎｄ ｐｅｐｔｉｄｅｓ (ＰＰｓ)

分泌部位 酶 作用位点

胃　 胃蛋白酶 Ａｓｐ、疏水性氨基酸

胰腺

胰蛋白酶
糜蛋白酶

羧肽酶 Ａ

Ａｒｇ、Ｌｙｓ
脂肪族氨基酸(Ｐｈｅ、Ｔｙｒ)
碳末端的芳香族氨基酸 ( Ｔｙｒ、Ｐｈｅ、
Ｉｌｅ、Ｔｈｒ、Ｇｌｕ、Ｈｉｓ、Ａｌａ)

小肠

羧肽酶 Ｂ
弹性蛋白酶
氨肽酶 Ａ
氨肽酶 Ｎ
氨肽酶 Ｐ
氨肽酶 Ｗ
二肽基肽酶Ⅳ
肽酶 Ａ
内肽酶￣２４􀆰 １１
内肽酶￣２４􀆰 １８
肠激酶

碳末端 Ａｒｇ、Ｌｙｓ
Ａｌａ、Ｇｌｙ、Ｓｅｒ
氮末端 Ａｓｐ、Ｇｌｕ
氮末端 Ａｌａ、Ｌｅｕ
氮末端 Ｐｒｏ
氮末端 Ｔｒｐ、Ｔｙｒ、Ｐｈｅ
Ｐｒｏ、Ａｌａ
Ｈｉｓ￣Ｌｅｕ
疏水性氨基酸
芳香族氨基酸
(Ａｓｐ)４￣Ｌｙｓ

酶和二肽酶)转化为三肽、二肽和能够从上皮吸

收到毛细血管中的相应氨基酸[１５]ꎮ 大多数多肽

在模拟胃液( Ｓｉｍｕｌａｔｅｄ ｇａｓｔｒｉｃ ｆｌｕｉｄꎬＳＧＦ)中快速

降解ꎬ例如在 ＳＧＦ 中孵育 ３０ ｍｉｎ 后没有检测到胰

岛素[１６]ꎮ 通过人或猪胃肠液与 ＳＧＦ 相比较ꎬ
Ｗａｎｇ 等[１７]发现肽在 ＳＧＦ 和猪胃液中的稳定性与

人胃 液 中 的 稳 定 性 密 切 相 关ꎬ 而 模 拟 肠 液

(Ｓｉｍｕｌａｔｅｄ ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｆｌｕｉｄꎬＳＩＦ)中肽降解速率比人

或猪的肠液中更快ꎮ
１􀆰 １􀆰 ３ 　 黏液

整个胃肠道(ＧＩ)的黏液由从管腔到上皮松

散粘附的外黏液层和牢固黏附的内黏液层组成

(图 ２) [２]ꎮ 黏液对多肽药物进入粘膜下组织产生

多重屏障ꎬ直接影响了多肽在小肠中的停留时

间[５]ꎮ 黏液的持续分泌和替代使得多肽通过浸

润穿过未被替代的黏液层变得非常困难ꎮ 此外ꎬ
由于其刷状支架结构ꎬ粘蛋白可作为尺寸排阻过

滤器降低大分子化合物(如蛋白质、多肽)的流动

性ꎬ从而阻碍了多肽的吸收[１８￣２０]ꎮ

图 ２　 覆盖胃肠道的粘液层示意图[２]

Ｆｉｇ.２　 Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｍｕｃｕｓ ｌａｙｅｒ ｃｏｖｅｒｉｎｇ
ｔｈｅ ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｔｒａｃｔ[２]

１􀆰 １􀆰 ４ 　 上皮屏障

位于黏液下的肠上皮细胞也是口服多肽类药

物输送的一个主要限制因素ꎮ 极化肠上皮细胞形

成连续的单层细胞ꎬ将肠腔与下层固有层分离ꎬ在两

５２
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个相邻上皮细胞之间的紧密连接(Ｔｉｇｈｔ ｊｕｎｃｔｉｏｎｓꎬ
ＴＪｓ)使肠上皮不可渗透ꎬ成为多肽吸收的障碍ꎮ

多肽药物的肠道吸收主要依赖于跨细胞途

径ꎮ 根据 Ｌｉｐｉｎｋｓｉ“５ 法则” [２１]ꎬ多肽被预测为跨

细胞渗透性极低ꎬ其醇 /水分配系数很可能低于

－１ꎬ即远低于 ５ꎮ 多肽有大量的氢键供体或受体ꎬ
分子量远超过 ５００ Ｄａꎬ很难通过跨细胞途径吸收

进入门静脉ꎮ 而细胞旁途径是指药物通过 ＴＪｓ
充满水的孔ꎬ大于 ５００ Ｄａ 的多肽不能通过这些

小孔ꎮ
１􀆰 １􀆰 ５ 　 个体间差异

对于多肽口服给药ꎬ胃肠道生理的个体间差

异显著影响了多肽药物的稳定性ꎮ 例如黏液状

况、酶的分泌和肠蠕动[２２]ꎮ 特别是在某些疾病状

态下ꎬ个体间的差异性更为明显ꎮ 此外ꎬ大多数多

肽是调节生理因子的内源性物质ꎬ但有些生理因

子也会受到其他内源性多肽的影响ꎮ 例如葡萄糖

水平可以由胰岛素和胰高血糖素同时调节ꎬ胰高

血糖素分泌的个体间差异也会导致不同患者口服

胰岛素的不同降糖效果[２３]ꎮ
１􀆰 ２ 　 聚合

多肽聚集是所有生产和开发阶段遇到的最具

挑战性的问题之一ꎮ 多肽结构的破坏会增加多肽

之间的相互作用ꎬ导致热力学驱动的聚集ꎮ 自组

装肽已经在各种疾病治疗中得到应用[２４]ꎬ其基于

肽对环境条件(如 ｐＨ、肽浓度和氨基酸序列)的

自缔合能力ꎮ 然而ꎬ与许多其他肽的情况相同ꎬ其
自缔合倾向可能导致形成纤维和聚集体ꎬ从而降

低活性和生物利用度[２５]ꎮ

２　 多肽类药物口服给药稳定性的改善策略

２􀆰 １ 　 酸碱度调节

胃肠酶是降解多肽的主要来源ꎬ但其需要最

佳的 ｐＨ 环境才能发挥作用ꎮ 例如胃蛋白酶可在

酸性环境中裂解多种蛋白或多肽ꎬ但当 ｐＨ 超过 ３
时ꎬ胃蛋白酶开始失去作用ꎬ若能够将微环境的酸

碱度调节到 ５ꎬ多肽就可在胃中免受降解[２６]ꎮ 一

些有机酸ꎬ如柠檬酸通常被用作降低 ｐＨ 值的试

剂ꎬ以抑制肠道酶的活性ꎮ 已经证明ꎬ柠檬酸和鲑

鱼降钙素( Ｓａｌｍｏｎ ｃａｌｃｉｔｏｎｉｎꎬｓＣＴ)的联合给药能

通过降低胰蛋白酶的活性来增强 ｓＣＴ 在比格犬中

的口服吸收[２７]ꎮ
２􀆰 ２ 　 酶抑制剂

除上述调节酸碱度外ꎬ使用酶抑制剂也可提

高多肽药物稳定性ꎮ 酶抑制剂通过可逆或不可逆

地结合到酶的特定位点来灭活靶酶[２８]ꎮ 酶抑制

剂有多种类型ꎬ包括氨基酸类、非氨基酸类、修饰

氨基酸类、多肽类和修饰多肽类ꎮ 氨基酸和修饰

氨基酸类酶抑制剂因质量较低ꎬ其吸收速率超过

多肽本身ꎬ导致抑制能力丧失ꎮ 而肽和修饰肽衍

生的酶抑制剂已被广泛研究ꎬ如抑肽酶、抑制胰蛋

白酶和糜蛋白酶ꎮ 然而ꎬ若长期使用这种酶抑制

剂可能会导致人体内酶的缺乏ꎮ 因此ꎬ鸡和鸭的

卵类粘蛋白的开发ꎬ被认为更安全ꎬ可以有效的抑

制 α￣糜蛋白酶和胰蛋白酶的活性ꎬ并为胰岛素提

供更大程度的保护[２９]ꎮ 如 Ｓｈａｈ 等[３０] 比较了各

物种卵类粘蛋白通过丝氨酸蛋白酶对鲑鱼降钙素

(ｓＣＴ)代谢的保护作用ꎬ并成功进行了 ｓＣＴ 口服

药物运输ꎮ 此外ꎬＷａｎｇ 等[１７] 还发现 ３ 种多肽在

不添加酶抑制剂时孵育 ３０ ｍｉｎ 后留在人的肠液

中ꎮ 这 ３ 种多肽分别是环孢素(９９％)、去氨加压

素(２５％)和奥曲肽(２２％)ꎬ均被开发为口服治疗

产品ꎬ命名为 Ｎｅｏｒａｌ、Ｍｉｎｒｉｎ 和 Ｍｙｃａｐｓｓａꎮ
２􀆰 ３ 　 渗透促进剂

紧密连接(ＴＪｓ)可通过一些渗透促进剂(如
瞬时渗透促进剂 ＴＰＥ 和 ＳＮＡＣ)来调节ꎬ使孔径增

大[３１ꎬ３２]ꎮ Ｇａｌｌｏｗａｙ 等[３３]研究发现ꎬ不含渗透促进

剂的胰高血糖素以喷雾溶液或干粉制剂的形式进

行家兔给药后ꎬ相对生物利用度分别为 ０􀆰 ８％、
３􀆰 ５％ꎬ然而ꎬ在加入渗透促进剂(５％的二甲基￣β￣
环糊精)后ꎬ相对生物利用度分别提升至 ８２􀆰 ２％、
８２􀆰 ８％ꎮ 索马鲁肽是人胰高血糖素样肽￣１(ＧＬＰ￣
１)类似物ꎬ其已被证明可显著改善血糖控制并减

轻体重ꎬ作为Ⅱ型糖尿病(Ｔ２Ｄ)患者每周一次的

皮下注射药物[３４]ꎮ 口服索马鲁肽是索马鲁肽与

渗透促进剂 ＳＮＡＣ 的片剂共制剂ꎬＢæｋｄａｌ 等[３５]研

究发现口服索马鲁肽对赖诺普利、华法林和地高

辛的血浆浓度￣时间曲线下面积(ＡＵＣ)和最大血

浆浓度(Ｃｍａｘ)无明显影响ꎻ与单独使用二甲双胍

相比ꎬ口服索马鲁肽联合给药使二甲双胍的 ＡＵＣ
增加了 ３２％ꎬ而 Ｃｍａｘ未受影响ꎻ单独使用 ＳＮＡＣ 不

影响赖诺普利、华法林、地高辛或二甲双胍的暴

露ꎮ 研究结果表明ꎬ口服索马鲁肽与赖诺普利、华
法林、地高辛和二甲双胍联合使用具有良好的耐

受性ꎮ
２􀆰 ４ 　 化学法修饰

２􀆰 ４􀆰 １ 　 聚乙二醇化

　 　 多肽药物的稳定性也可以通过与水溶性聚合

６２
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物聚乙二醇共价缀合来提高ꎬ即聚乙二醇化ꎮ 聚

乙二醇化常用于通过增加多肽在体循环中的稳定

性来降低血浆清除率[３６]ꎮ 其机制包括由于缀合

物的尺寸增加而降低肾清除率和由于 ＰＥＧ 空间

屏蔽而抑制酶介导的降解和内吞清除ꎮ 同样ꎬ聚
乙二醇可以提高多肽药物的酸碱度和热稳定性ꎬ
还可以抵抗肠道蛋白酶水解消化ꎮ 此外ꎬ支链聚

乙二醇比直链聚乙二醇效果表现得更好[３７]ꎮ 非

格司亭(Ｆｉｌｇｒａｓｔｉｍ)是一种重组蛋氨酸人粒细胞

集落刺激因子(Ｇ￣ＣＳＦ)ꎬ应用于化疗期间刺激中

性粒细胞的供应ꎬ需每日注射ꎮ 而聚乙二醇化的

非格司亭只需每个周期注射一次[３８]ꎮ 国内上市

的 ＰＥＧ 化生物药物有石药集团的聚乙二醇化重

组人粒刺激因子(ＰＥＧ￣ｒｈＧ￣ＣＳＦ)和长春金赛的聚

乙二醇化重组生长激素 ＰＥＧ￣ｒｈＧＨ 等ꎮ
２􀆰 ４􀆰 ２ 　 肽环化

肽环化是通过从肽分子中去除暴露的碳和氮

末端使肽对水解酶不敏感[３９]ꎬ该修饰方法来自天

然的小环状蛋白质ꎬ如环孢菌素和去氨加压素ꎮ
肽环化可以通过 ４ 种不同的方式实现:头￣尾、头￣
侧链、侧链￣尾或侧链￣侧链相连ꎮ 此外ꎬ环化还可

以通过将肽折叠成生物活性构象来减少极性原子

对周围环境的暴露ꎬ从而提高多肽口服给药的稳

定性与生物利用度[４０]ꎮ 如细胞黏附肽 Ａｒｇ￣Ｇｌｙ￣
Ａｓｐ 用于器官手术时ꎬ易降解及缺乏选择性ꎬ通过

在该肽链上连接双吖乙二醇(Ｄｉａｚａｅｔｈｙｌｅｎｅｇｌｙｃｏｌ)
衍生物形成环状结构后ꎬ不但能同样抑制结合纤

维蛋白原和纤维结合蛋白的能力ꎬ而且稳定性也

有所提高[４１]ꎮ

３　 纳米载体系统促进的口服给药

纳米粒子(ＮＰｓ)的独特性质和粒径比小分子

和较大的微米级颗粒具有更多优势ꎬ这些优势已

在生物医药领域得到广泛开发(图 ３) [４２]ꎮ ＮＰｓ

图 ３　 ＮＰｓ 改善多肽药物稳定性[４２]

Ｆｉｇ.３　 ＮＰｓ ｉｍｐｒｏｖｅｓ ｐｅｐｔｉｄｅ ｄｒｕｇ ｓｔａｂｉｌｉｔｙ[４２]

溶解治疗分子、增强滞留和循环以及促进在靶组

织中蓄积的能力使其成为克服多肽药物稳定吸收

障碍的有吸引力的载体[４３]ꎮ
３􀆰 １ 　 常用的纳米粒子

口服给药的最大障碍主要是酶降解和肠上皮

渗透性差ꎬ大多数策略都是基于克服这两个障碍

来提高多肽药物的口服给药稳定性ꎮ 随着新技术

的数量以指数级的速度增长ꎬＮＰｓ 在材料、物理、
工程和生物科学领域得到了广泛的应用ꎮ 本文主

要介绍几种最常用的纳米粒子在多肽药物中的应

用(表 ２) [４４]ꎮ
表 ２ 　 生物医学应用中最常用的纳米粒子

Ｔａｂ.２　 Ｍｏｓｔ ｃｏｍｍｏｎｌｙ ｕｓｅｄ ＮＰｓ ｉｎ ｂｉｏｍｅｄｉｃａｌ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ

粒子类型 材料 优势 不足之处

介孔二氧化
硅纳米粒子

二氧化硅

可控孔隙率
可生物降解
装载量高
易于表面改性

降解产物的潜
在毒性

脂质体纳米
粒子

脂质体

低免疫原性和高生物
相容性
易于功能化
结构调整灵活
可封装亲水性和疏水
性物质

装载效率低、
稳定性差ꎬ容
易泄漏

聚合物纳米
粒子

ＰＬＧＡ、
ＰＬＡ￣ＰＥＧ、
壳聚糖

多功能和结构
易于修改和调整
可制成可降解或对刺
激有响应的

ＮＰｓ 和降解产
物的潜在毒性

３􀆰 １􀆰 １ 　 介孔二氧化硅纳米粒子

二氧化硅纳米粒子是无机纳米粒子中最常用

的药物载体ꎬ因其具有良好的生物相容性和尺寸

或形态可调性ꎬ介孔二氧化硅纳米粒子 (Ｍｅｓｏ￣
ｐｏｒｏｕｓ ｓｉｌｉｃａ ｎａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅｓꎬＭＳＮｓ)已被广泛用于改

善难溶性药物的口服生物利用度[４５]ꎬＭＳＮｓ 可保

护多肽药物免受恶劣 ＧＩ 环境的降解ꎮ 此外ꎬ
ＭＳＮｓ 的表面也可以被包覆或修饰ꎬ以提高稳定

性和肠道运输ꎬ如 ＭＳＮｓ 容易被核内体所吞噬ꎮ
Ｗｕ 等[４６] 将精氨酸类似物多肽与 ＭＳＮｓ 偶联ꎬ避
开了这种内吞作用ꎻＬｕｏ 等[４７] 设计了一种药物与

治疗性多肽共传递的多功能 ＭＳＮｓꎬ它以 ＭＳＮｓ 为

核心运载抗癌药物托普替康(ＴＰＴ)ꎬ然后在其表

面以二硫键连接含有磷酸三苯酯和抗生素多肽的

具有线粒体靶向作用的治疗试剂(Ｔｐｅｐ)ꎬ最后通

过静电相互作用在 Ｔｐｅｐ 上包覆带有相反电荷的

聚阴离子ꎬ结果成功实现抗癌药物 ＴＰＴ 靶向运

输ꎮ 由于无机纳米粒子在生物环境中不可降解ꎬ
因此ꎬ生物安全性是药物递送中的一大关注点ꎮ

７２



化学试剂　 ＣＨＥＭＩＣＡＬ ＲＥＡＧＥＮＴＳ 第 ４５ 卷第 １ 期

３􀆰 １􀆰 ２ 　 脂质纳米粒子

脂质纳米载体由天然脂质或磷脂组成ꎬ形成乳

液、固体颗粒或囊泡ꎮ 脂质体双分子层与细胞膜的

相似性对多肽药物递送应用特别有吸引力[４８]ꎮ 脂

质体能够将亲水性多肽包裹在亲水性内部ꎬ在膜

双分子层内包裹疏水性化合物ꎬ然而ꎬ脂质体的稳

定性和药物释放效率难以控制ꎮ Ｐａｒｍｅｎｔｉｅｒ 等[４９]

发现含有生物增强剂及四醚脂的脂质体能够增强

体外大分子(如人生长激素 ｈＧＨ)的渗透性ꎬ此外

他们还发现使用生物增强剂之后的人生长激素脂

质体生物利用度提高了近 ３４ 倍ꎮ
３􀆰 １􀆰 ３ 　 聚合物纳米粒子

聚合物纳米粒子通常由合成、半合成或天然

聚合物组成ꎬ直径范围为 １０ ~ １ ０００ ｎｍꎮ 天然聚

合物大量存在于自然界中ꎬ具有良好的生物相容

性ꎮ 聚合物纳米粒子除了保护多肽药物在恶劣的

肠胃环境中不被降解ꎬ还可以通过改善细胞摄取

和抑制跨膜糖蛋白(Ｐ￣ｇｐ)的流出来增加上皮细

胞的转运[５０]ꎮ 壳聚糖是最常见的聚合物纳米粒

子递送材料ꎬ因为其具有粘膜粘附和渗透增强特

性ꎮ 此外ꎬ壳聚糖也容易被修饰以实现各种目的ꎬ
例如 ｐＨ 响应释放、增加亲水性和正电荷或改善

粘膜粘附能力[５１ꎬ５２]ꎮ 然而ꎬ由聚合物纳米颗粒递

送的多肽药物的口服生物利用度仍然非常有限ꎬ
不足以用于临床治疗ꎮ
３􀆰 ２ 　 纳米载体给药用于口服多肽制剂研发面临

的主要挑战

３􀆰 ２􀆰 １ 　 纳米粒子材料

合成和天然材料的 ＮＰｓ 已被广泛用于蛋白

质和多肽药物的口服递送ꎬ合成高分子纳米材料

的释放速率相对较慢ꎬ可以持续几天到几周ꎬ但存

在毒副作用和生物降解性问题ꎻ天然高分子纳米

材料的生物相容性较好ꎬ但其降解和药物释放的

速度较快ꎬ需频繁给药ꎮ ＮＰｓ 是否能作为多肽药

物递送载体的标准为:可以封装药物并保护其免

受胃肠道环境的影响ꎻＮＰｓ 的大小、形状和分布应

符合要求ꎻ载药率和截留效率较高ꎻ药物释放周期

应足以达到临床用药标准ꎻ载体材料必须是无毒

和可生物降解的[５３]ꎮ
３􀆰 ２􀆰 ２ 　 ＮＰｓ 粒径

ＮＰｓ 粒径是影响多肽纳米载体吸收的重要因

素ꎬＮＰｓ 大小会直接影响 Ｍ 细胞和肠细胞的摄

取ꎮ ＮＰｓ 可以通过小于 ５０ ｎｍ 的肠细胞的内吞作

用优先转运ꎬ而 Ｍ 细胞优先在 ２０~１００ ｎｍ 范围内

转运 ＮＰｓ[５４]ꎮ Ｄｅｓａｉ 等[５５] 以 ＢＳＡ 为模型药物制

备不同粒径的聚苯乙烯纳米颗粒ꎬ研究不同粒径

ＮＰｓ 在小鼠的肠道中的吸收ꎬ结果显示:１００ ｎｍ
纳米颗粒的吸收率是稍大颗粒的 １５ ~ ２５０ 倍ꎻ前
者可以穿透肠上皮细胞ꎬ后者主要分布在小肠的

上皮层ꎬ不能被吸收ꎮ 因此ꎬ只有制备出合适粒径

的 ＮＰｓ 才能满足多肽口服给药纳米载体的临床

需求ꎮ
３􀆰 ２􀆰 ３ 　 表面电荷

由于小肠粘液层中的负电荷ꎬ带正电的 ＮＰｓ
(如壳聚糖)更容易粘附在小肠的粘液层上ꎬ延长

ＮＰｓ 在小肠中的停留时间[５６]ꎮ 然而ꎬ阳离子 ＮＰｓ
和粘液层之间的离子相互作用阻碍了纳米颗粒通

过粘液层进一步渗透到上皮细胞表面ꎬ从而影响

上皮细胞对纳米颗粒的吸收ꎮ 具有正表面电荷的

ＮＰｓ 比具有负表面或中性表面电荷的 ＮＰｓ 更容易

在体内被除去ꎬ而中性表面最适合延长纳米颗粒

在体内的循环时间[５７]ꎮ
３􀆰 ３ 　 纳米粒子作为多肽药物载体的吸收机制

多肽类药物纳米载体通过胃肠膜的途径有 ４
种ꎬ分别是跨膜转运、受体介导转运、载体介导转

运和 Ｍ 细胞转运(图 ４) [５８]ꎮ

ａ.受体介导的转运ꎻｂ.载体介导的转运ꎻｃ.跨膜转运ꎻｄ.Ｍ 细胞转运

图 ４　 转运机制的示意图[５８]

Ｆｉｇ.４　 Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｔｒａｎｓｐｏｒｔ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ[５８]

８２
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３􀆰 ３􀆰 １ 　 跨膜转运与 Ｍ 细胞转运途径

膜转运途径是纳米颗粒利用内吞方式进入细

胞ꎬ然后通过细胞基底膜释放到机体循环中ꎮ 肠

上皮细胞和 Ｍ 细胞是胃肠道中最重要的跨膜转

运细胞ꎬＭ 细胞是位于肠集合淋巴结中的微褶皱

细胞ꎬ其中含有 Ｍ 细胞囊和和派尔淋巴聚集ꎮ Ｍ
细胞表面可吸收颗粒ꎬ并将抗原从肠腔转运至淋

巴组织ꎬ从而诱导免疫应答[５９]ꎮ 通常ꎬ多肽纳米

给药系统的摄取主要发生在 Ｍ 细胞或细胞质中ꎬ
Ｍ 细胞对多肽纳米给药系统的摄取和转运效率

显著高于肠细胞[６０]ꎮ 多肽等大分子可以选择性

的粘附到相应的糖蛋白上ꎬ从而被 Ｍ 细胞吸收ꎮ
同时ꎬ基底侧面的细胞膜上有凹陷ꎬ使其成为淋巴

细胞、树突状细胞和吞噬细胞聚集和停留的天然

场所ꎬ可有效缩短药物颗粒跨膜转运进入体循环

的距离ꎮ 因此ꎬＭ 细胞的跨膜转运功能是口服多

肽药物纳米颗粒通过胃肠道的潜在途径ꎮ
３􀆰 ３􀆰 ２ 　 受体介导和载体介导转运途径

受体介导和载体介导的转运分别通过膜上或

膜内载体上的受体与相应的配体结合ꎬ然后通过

吞噬作用或细胞因子完成ꎬ具有高效性和选择性

的特点ꎮ 其中ꎬ受体介导的胞吞作用不受多肽药

物分子大小的限制ꎬ而是受到受体类型的限制ꎮ
已鉴定的配体包括凝集素、毒素、维生素和转铁蛋

白[７]ꎮ 载体介导的转运主要针对小分子或寡肽ꎬ
如单糖、血管紧张素转换酶和氨基酸[６１]ꎮ 根据这

两种转运途径的特点ꎬ可通过修饰多肽类药物结

构中的配体ꎬ以及通过与肠细胞膜上的受体结合

来增加多肽药物的渗透性[６２]ꎮ
基于上述胃肠转运机制和吸收特性ꎬ将多肽

药物制备成口服纳米粒给药系统以提高其给药稳

定性是一种很有前途的研究策略ꎮ 通常ꎬ微米级

的颗粒可以被派尔淋巴结吸收ꎮ 因此ꎬ口服纳米

粒可以靶向到胃肠道的派尔集合淋巴结ꎬ通过跨

膜转运和吸收进入体循环ꎬ并可利用特殊的载

体材料制备ꎬ如生物粘附性肠溶释放功能微球ꎬ
可有效提高多肽类药物的口服给药稳定性与生

物利用度ꎮ

４　 总结与展望

在过去十年中ꎬ随着市场份额的增加ꎬ口服给

药在多肽药物研发中变得越来越有吸引力ꎮ 尽管

多肽口服给药存在重大障碍ꎬ但在开发用于局部

或靶向治疗的长效生物制剂方面已经取得了相当

大的进展ꎬ通过克服多肽药物在稳定性和渗透性

方面的障碍来提高其口服稳定性的各种新技术正

在出现ꎮ 酶抑制剂、渗透促进剂以及化学修饰等

技术已经成功应用于口服多肽产品ꎮ 纳米粒子技

术具有其他方法无可比拟的优势ꎬ是研究最多的

多肽口服给药载体ꎮ 然而ꎬ由于纳米粒子的复杂

性ꎬ制备成本高且不易放大ꎮ ＮＰｓ 载药技术用于

口服多肽药物还有诸多挑战要面临ꎬ更重要的是

阐明纳米粒子与多肽或胃肠道环境之间相互作用

的机制ꎮ
纳米粒子能够促进多肽药物的肠道转运ꎬ且

其结构相对稳定ꎬ可以在一定程度上保护多肽药

物免受胃肠道消化酶的降解ꎮ 同时ꎬ纳米颗粒具

有缓控的特性ꎬ可以缓释多肽药物ꎬ延长作用时

间ꎮ 虽然口服多肽药物相比于皮下注射有很大的

优势ꎬ但也存在一些问题ꎮ 如口服多肽纳米粒相

比于皮下注射ꎬ其稳定性不佳ꎻ目前口服多肽纳米

粒仅在小鼠等动物体内进行试验ꎬ其实验数据尚

不适用于人体ꎮ
随着多肽口服给药系统和纳米技术的迅速发

展ꎬ人类对胃肠道吸收屏障和机制以及多肽吸收

机制的了解ꎬ基于纳米粒子ꎬ有望通过大型计算机

模拟药物释放和吸收对口服多肽药物的各方面进

行优化ꎬ设计出可用于临床的多肽口服给药系统ꎮ
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浅谈化学试剂产业的创新发展之路

王刚

(国药集团化学试剂有限公司ꎬ上海　 ２００００２)

摘要:化学试剂的研发与生产ꎬ不仅对于科学研究、科技创新具有先导和支撑作用ꎬ同时也影响着国民经济的各个领域ꎮ

着眼创新型国家建设ꎬ实现高水平科技自立自强ꎬ化学试剂行业应更多围绕重点领域ꎬ遵循国家战略发展需求ꎬ开展关键

核心技术攻关ꎬ进一步发展高端试剂ꎬ通过企业牵头、产学研合作的创新模式ꎬ进行科技成果转化ꎮ 同时加强创新型、应

用型、技能型科技人才队伍建设ꎬ完善多元化考核激励机制ꎮ 作为创新的主体ꎬ这是国有化学试剂企业在新时代创建创

新型国家建设的新征程上需要肩负的重要使命和责任担当ꎮ

关键词:化学试剂ꎻ创新发展ꎻ高端试剂ꎻ生物医药ꎻ科技人才
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师ꎬ主要研究方向为生物医药用高端试剂的研发与产业

化、企 业 战 略 管 理、 公 司 治 理 等ꎬ Ｅ￣ｍａｉｌ: ｗａｎｇｇａｎｇ５ ＠
ｓｉｎｏｐｈａｒｍ.ｃｏｍꎮ
引用本文:王刚.浅谈化学试剂产业的创新发展之路[ Ｊ] .化
学试剂ꎬ２０２３ꎬ４５(１):３３￣３６ꎮ

　 　 创新是一个国家、一个民族发展进步的不竭

动力ꎮ 党的十八大以来ꎬ习近平总书记就创新发

展做出一系列重要论述ꎬ部署实施创新驱动发展

战略ꎬ推动经济发展质量变革、效率变革、动力变

革ꎬ进一步解放和发展了社会生产力ꎮ 习近平

总书记关于创新发展的重要论述丰富和发展了马

克思主义生产力理论ꎬ为我国加快建设创新型国

家提供了科学指引ꎮ
党的二十大报告强调ꎬ必须坚持科技是第一

生产力、人才是第一资源、创新是第一动力ꎬ深入

实施科教兴国战略、人才强国战略、创新驱动发展

战略ꎬ开辟发展新领域新赛道ꎬ不断塑造发展新动

能新优势ꎬ这是新时期我们党做出的事关社会主

义现代化建设全局的重大决策ꎮ 随着我国对科技

创新的日益重视ꎬ我国创新型国家的建设步伐日

益加快ꎬ创新要素总量已经接近于世界前列ꎬ与发

达国家的差距正逐步缩小[１ꎬ２]ꎮ

一、化学试剂行业发展概况

创新正渗透到科学技术以及经济社会发展的

方方面面ꎮ 被誉为“科学的眼睛”和“质量的标

尺”的化学试剂ꎬ服务于科学技术研究和国民经

济发展ꎬ是科学研究和分析检测必备的物质条件ꎬ
是科技发展不可缺少的功能材料和基础物资ꎬ是
国家科技发展的重要支撑[３ꎬ４]ꎮ
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上世纪 ５０ 年代末ꎬ由于国家发展科技的需

求ꎬ一批试剂企业伴随着历史使命诞生ꎮ 经过 ６０
多年的发展ꎬ化学试剂行业总资产增长显著ꎬ行业

产能基本稳定ꎬ产品链上下游发展协同并进ꎬ技术

创新和能力建设有了很大的发展ꎮ
目前ꎬ全球化学试剂品种达 ２０ 万种以上ꎬ有

物质 安 全 数 据 单 ( Ｍａｔｅｒｉａｌ Ｓａｆｅｔｙ Ｄａｔａ Ｓｈｅｅｔꎬ
ＭＳＤＳ)的试剂品种达 １２ 万种以上ꎮ 国内试剂有

十几万个品种ꎬ我国自主生产的有 １ 万多种ꎮ 试

剂服务于科技研究和国民经济发展的各个领域ꎬ
广泛应用于生物医药、食品安全、环境分析、检验

检疫、高纯材料等领域ꎮ 试剂行业已成为当今世

界经济和科学飞速发展不可缺少的先行行业ꎬ试
剂产品涉及了国民经济的很多重点行业ꎬ它的发

展在一定程度上标志着一个国家经济和科技的发

展水平ꎮ
２０２０ 年新冠肺炎疫情发生以来ꎬ国有化学试

剂企业充分彰显国资央企主力军的关键作用ꎬ为
抗击疫情做出积极的努力ꎮ 新冠诊断试剂盒、新
冠病毒疫苗、新冠治疗药物等的研制和生产ꎬ国有

化学试剂企业积极为相关科研机构、企业提供替

代进口的关键核心小批量“卡脖子”试剂研发和

保障供应ꎮ 在新冠病毒疫苗项目启动后ꎬ国有化

学试剂企业克服重重困难ꎬ高质量、高效率地提供

项目所需的原辅料及设备耗材ꎬ全力做好新冠疫

苗原辅料的保障工作ꎮ 不仅为国内抗击疫情和保

障广大人民群众的生命健康贡献了力量ꎬ也为世

界上其他国家抗击疫情做出了积极的贡献ꎮ
因此ꎬ化学试剂的研发与生产ꎬ不仅对于科学

研究、科技创新具有先导和支撑作用ꎬ同时也影响

着国民经济的各个领域ꎬ从抗击疫情到疫苗生产ꎬ
从航空航天到技术攻坚ꎬ从大国重器到人民健康ꎬ
这是化学试剂行业特别是国有化学试剂企业在新

时代创建创新型国家建设新征程上需要肩负的重

要使命和责任担当ꎮ

二、现阶段面临的问题

化学试剂的研究、开发既是创新研究的内容

之一ꎬ也是技术创新的前提之一ꎮ 新型化学试剂

的研究和开发不仅可以推动化学试剂行业自身

的发展ꎬ甚至可以带动多个学科、多个领域的关

联发展ꎮ
目前ꎬ我国化学试剂行业发展主要面临的问

题:一是在生产技术、产品开发等方面的研究相对

国际水平总体滞后ꎬ对化学试剂的基础研究、开发

应用研究投入不足[３]ꎬ产品以模仿和跟进为主ꎬ
无法完全满足国内生产与科研的需求ꎮ 尤其在前

沿研究领域中ꎬ国产化学试剂的市场占有率较低ꎬ
高端试剂大都依赖进口ꎬ特别是高纯试剂、电子信

息行业专用化学试剂等高端试剂的市场缺口较

大ꎬ供需矛盾比较突出ꎮ
二是高层次科技创新人才匮乏ꎮ 新时代创建

创新型国家的要求是建设以企业为主体、产学研

有机结合的技术创新体系ꎮ 这就要求更多的人才

流向企业ꎬ然而目前高层次的科技创新人才主要

集中于大学和科研院所ꎬ企业中的高层次人才非

常匮乏[５]ꎮ 由于许多企业在科技人才引进、培养

和激励等方面缺乏成体系的制度性安排ꎬ科技创

新人才在企业研发工作中所获得的研发支持、项
目安排不具备固定周期ꎬ对其个人的成长也较少

得到关注和长期规划安排ꎬ特别是职称评审、知识

更新等ꎬ都较大地影响个人技术创新的积极性ꎮ
科研类学科每年有大批的硕士和博士研究生毕业

后选择继续留在高校和科研院所ꎬ只有少数人选

择进入企业从事研发工作ꎬ但流动性也非常大ꎮ
因此ꎬ要实现科技创新ꎬ企业必须要通过营造创新

生态ꎬ深化体制机制改革ꎬ不断激发创新活力ꎮ 要

建设人才高地ꎬ通过科学制定人才培养的长远规

划ꎬ构建高水平人才队伍ꎮ
三是科研成果转化率不高ꎬ产学研合作还不

够深入ꎮ 创新的目的是为了进行成果转化和产业

化ꎬ并最终服务于国家战略需要和经济社会发展ꎮ
如果科技发展与经济发展是相互独立的ꎬ未能通

过系统化的运行相互结合ꎬ那么其各自发展的结

果对于社会的贡献是较为单一的ꎮ 特别是一些科

研机构和大学虽然会对技术研发方面做大量工

作ꎬ但由于其自身特点ꎬ往往对于行业市场缺乏一

定的了解ꎬ导致研发产品对于真正市场需求缺乏

足够的数据支持和预判ꎬ同时市场需求也是处于

不断变动之中的ꎮ 因此ꎬ我国的科技研发成果ꎬ不
论是专利技术还是论文数量ꎬ都位于世界靠前水

平ꎬ但真正对于经济社会发展所作的贡献和产业

转化率较低ꎮ 相关专业高校和科研院所每年发表

的文章较多ꎬ甚至不乏一些国际类期刊(Ｎａｔｕｒｅ、
Ｓｃｉｅｎｃｅ、Ｃｅｌｌ 等)ꎬ但真正产业化的却少之又少ꎬ特
别是在生物医药行业ꎬ创新药的设计开发仍然是
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我国的“卡脖子”问题ꎮ 另外在材料研发方面ꎬ一
些重要的电子化学材料ꎬ例如光刻胶等也受到国

外技术的制约ꎮ 这其中的主要原因是平台搭建、
机制建立以及人才建设问题ꎬ只有通过三者协同

创新ꎬ突出产业链、创新链融合ꎬ协同攻关并进行

成果转化ꎬ才能加快形成科技创新的强大推力、内
生动力、系统合力和政策引力ꎬ推动科技创新取得

新的重大突破ꎮ

三、未来发展的思考及展望

化学试剂虽然是一个较小的行业ꎬ但是地位

和作用非常重要ꎮ 未来化学试剂行业的发展趋

势:一是类型从几种发展到多种ꎬ体系从简单到复

杂ꎻ二是试剂的形式从原来的纯化学品发展到与

新材料、生物等方面的交叉ꎮ 例如近几年发展较

快的湿电子化学品、医疗和诊断用生化试剂、药用

中间体和辅料、环保试剂、新能源所需的高纯材料

等ꎮ 着眼创新型国家建设ꎬ实现高水平科技自立

自强ꎬ化学试剂行业应更多围绕重点领域ꎬ遵循

国家战略发展需求ꎬ开展关键核心技术攻关ꎬ进
一步发展高端试剂ꎬ解决科研攻关和先进制造

业的“卡脖子”难题ꎬ从而突破传统试剂行业创

新动能不足、基础研究薄弱、缺乏核心关键技术

的问题ꎮ
在生物医药、电子器件、航空航天、新材料、石

油化工等科研和先进制造业领域ꎬ高端试剂在一

定程度上支撑着这些行业的发展层次ꎬ甚至是部

分行业的关键性基础材料ꎮ ２０２２ 年 １１ 月ꎬ上海

市出台了«上海市加快打造全球生物医药研发

经济和产业化高地的若干政策措施»ꎬ目标是到

２０２５ 年ꎬ上海全球生物医药研发经济和产业化

高地发展格局初步形成ꎬ到 ２０３０ 年ꎬ上海全球

生物医药研发经济和产业化高地地位进一步凸

显ꎬ研发经济成为上海生物医药产业发展的重

要支撑力量ꎮ
针对在生物医药等领域的高端试剂研发和产

业化ꎬ需要紧密结合生物医药等高端试剂领域发

展特点与现状ꎬ通过企业牵头、产学研合作的创新

模式ꎬ进行科技成果转化ꎮ 对已经形成的相关技

术进行放大、中试及生产线产出ꎬ提高国产试剂水

平ꎬ使得产品能够达到或超过国外同类产品的技

术指标ꎮ 同时ꎬ再通过对标国际先进、稳定质量、
取代进口ꎬ打破国外产品技术封锁ꎬ形成具有自主

品牌的核心产品ꎮ 通过对生物医药领域高端试

剂、预制试剂、标准品及对照品、超净高纯试剂等

研发ꎬ同时开展产业化研究和推广ꎬ对于提高产业

链自主配套水平有十分重要的作用ꎮ
此外ꎬ还需要进一步加强科研创新与市场需

求的紧密结合度ꎬ通过市场需求导向ꎬ促进科研机

构、高校与企业的合作ꎬ通过搭建创新协作平台ꎬ
完善创新合作机制ꎬ加快科研成果转化ꎬ推动产学

研合作发展[６]ꎮ 强化市场机制在技术创新中的

作用ꎬ突破制约产业发展的关键核心技术ꎬ加速技

术推广应用和产业化进程ꎬ形成优势互补、协同创

新的科技创新机制[７]ꎮ
针对创新型、应用型、技能型人才储备不足ꎬ

高水平研发工程师和高技能研发人员不能满足科

技创新需要的问题ꎬ需进一步加大人才队伍建

设ꎬ结合市场需求以及行业发展制约问题的产

品研发设计ꎬ不断加大市场研究力度和技术升

级开发能力的建设ꎮ 这就要求科技研发人员不

仅要具备高水平的专业能力ꎬ还要具有较强的

综合知识和管理能力ꎮ
为了适应创新型国家建设的需要ꎬ不断完善

国家工程技术人才培养体系ꎮ 近年来ꎬ国家设置

了工程博士的培养ꎬ以满足对高层次工程技术人

才特别是能够发挥领军作用的高端人才的需求ꎮ
工程博士培养的目的主要是使具有坚实理论基础

和系统专业知识的工程技术人员ꎬ同时具备把握

产业方向以及组织、规划和实施的能力ꎬ从而助

力产业发展以及相应领域取得创造性成果[８] ꎮ
同时ꎬ对于加强产学研一体化ꎬ加强产教融合、
校企合作ꎬ促进科研成果转化具有十分重要的

推动作用ꎮ
企业还可以探索科研奖惩激励机制新模式ꎬ

通过“揭榜挂帅”、“赛马制”等模式ꎬ完善多元化

考核激励机制ꎬ调动科研人员参与科研的积极性ꎬ
引导科研人员参与科研活动ꎬ保证科研项目顺利

开展ꎬ最大程度地激发和调动科研人员的科研热

情和投身科研工作的积极性ꎮ
科技兴则民族兴ꎬ科技强则国家强ꎮ 习近平

总书记关于创新发展的重要论述ꎬ丰富和发展了

马克思主义生产力理论ꎬ为我国加快建设创新型

国家提供了科学指引ꎬ也为企业的发展指明了方

向、理清了思路、明确了目标ꎮ 化学试剂行业也肩

负着重大的责任和使命ꎬ在自主创新、产学研一体
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化、促进科技成果转化方面需不断加快步伐ꎬ加
大科技攻关和产业成果的转化ꎬ加快推进以科

技创新为核心的全面创新ꎬ实现高端试剂的国

产替代ꎬ锐意进取、攻坚克难ꎬ奋力打开创新驱

动发展的新局面ꎬ为国家和社会发展做出我们

应有的努力ꎮ

参考文献:
[１]颜欢.让科技成果为更多人所及所享[ Ｊ].中国外资ꎬ

２０２２ꎬ(２１):８０￣８１.

[２]赵敏.我国科技创新存在的问题及对策建议[Ｊ].山东

青年政治学院学报ꎬ２０１５ꎬ３１(１):１１４￣１１８.

[３]李铜ꎬ刘冠军ꎬ徐博刚.简述绿色化学与化学试剂行业

的发展[Ｊ].天津化工ꎬ２０１７ꎬ３１(６):４￣７.
[４]全国化学试剂信息中心. «２０２０—２０２１ 年度中国试剂

行业发展调研报告»[Ｍ].北京.
[５]徐冠华.关于建设创新型国家的几个重要问题[Ｊ].中

国新技术新产品精选ꎬ２００７ꎬ(１):４￣６.
[６]顾小焱.基础科研用化学试剂共性关键技术的研发与

应用示范[Ｊ].化学试剂ꎬ２０１６ꎬ３８(１２):１ １３７￣１ １４０.
[７]顾小焱ꎬ刘征宙.浅谈试剂联盟建设协同创新模式进

展[Ｊ].化学试剂ꎬ２０２０ꎬ４２(４):３８９￣３９５.
[８]中国学位与研究生教育信息网.我国将设置工程博士

专业学位推进工程技术领军人才培养[ Ｊ].中国西部

科技ꎬ２０１１ꎬ１０(７):８４.
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«化学试剂»期刊栏目介绍

１　 特约专题

主要针对当前研究热点和某一领域突出创新成果进行组稿ꎬ约 ３~５ 篇ꎬ要求稿件质量好ꎬ研究价值大ꎮ

２　 综述与专论

主要报道化学试剂、精细化学品、专用化学品、绿色化学品等应用领域的研究成果整理、分析与前景预测ꎮ

３　 生化与药用试剂

主要报道生物材料、抗癌药物、诊断试剂、生化试剂等新方向的研究进展和成果展示ꎮ

４　 功能材料

主要报道光催化材料、荧光探针、晶体配合物、吸附材料、纳米材料等方向的研究进展ꎮ

５　 分离提取技术

主要报道与天然产物、精细化学品、化学试剂等成分分析相关的分离提取技术ꎮ

６　 电化学和新能源

主要报道电极材料、电化学传感、生物质能等领域的创新成果ꎮ

７　 化学品与环境

主要报道与环境相关的化学品应用研究ꎬ包括空气、土壤、水、食品等方面的化学物质检测ꎮ

８　 分析与测试

主要报道分析方法、仪器检测、成分分析等方面的新技术、新工艺、新设备ꎮ

９　 标准物质与标准品

主要报道标准物质与标准品的制备过程及发展现状、标准物质的纯度分析及评价ꎮ

１０　 合成与工艺技术

主要报道与化学试剂、精细化学品、专用化学品生产和研制有关的新成果和创新成果ꎮ

１１　 电子化学品

主要报道电子工业中常用的专用化学品ꎬ包括高纯试剂、特种气体、电镀化学品、ＰＣＢ 化学品等ꎮ
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􀤛

􀤛􀤛􀤛􀤛􀤛􀤛􀤛􀤛􀤛􀤛􀤛􀤛
􀤛
􀦛 􀦛

􀦛􀦛生化与药用试剂

溴代苯酚与牛血清白蛋白的相互作用研究

梁雯洁ａꎬ蚁嘉颖ａꎬ张振轩∗ａꎬｂꎬ杨梦婷∗ａ

(深圳大学 ａ.化学与环境工程学院ꎬｂ.机电与控制工程学院ꎬ广东 深圳　 ５１８０６０)

摘要:消毒副产物(Ｄｉｓｉｎｆｅｃｔｉｏｎ Ｂｙ￣ｐｒｏｄｕｃｔｓꎬＤＢＰｓ)是水环境中一类重要的污染物ꎬ因其检出频率高于对人的健康风险而

引起广泛关注ꎮ 牛血清白蛋白(ＢＳＡ)作为水溶性最大的蛋白ꎬ可通过与水中 ＤＢＰｓ 发生结合作用而影响其环境行为ꎮ 选

取溴代芳香族 ＤＢＰｓ ４￣溴苯酚(４ＢＰｈ)和 ２ꎬ４￣二溴苯酚(２４ＤＢＰｈ)ꎬ运用荧光光谱法、紫外￣可见光谱法和分子对接法ꎬ研
究了其与 ＢＳＡ 的相互作用机制ꎮ 结果显示ꎬ两种溴代 ＤＢＰｓ 均能与 ＢＳＡ 结合而猝灭 ＢＳＡ 的内源荧光ꎬ并使 ＢＳＡ 构象发

生改变ꎬ且溴化程度越高结合作用越强ꎻ２９０ Ｋ 条件下ꎬ４ＢＰｈ 和 ２４ＤＢＰｈ 对 ＢＳＡ 的结合常数分别为 ５􀆰 ３９１×１０２、２􀆰 ６４４×１０４

Ｌ / ｍｏｌꎮ 分子对接结果显示 ４ＢＰｈ 和 ２４ＤＢＰｈ 与 ＢＳＡ 的结合位点均在结构域ⅢＡ 中ꎬ氢键是结合的主要作用力ꎮ 研究结

果有助于深入探明水环境中大分子如 ＢＳＡ 对 ＤＢＰｓ 环境行为的影响机制ꎮ
关键词:消毒副产物ꎻ溴代苯酚ꎻ牛血清白蛋白ꎻ相互作用ꎻ分子对接

中图分类号:Ｏ６５７.３　 　 文献标识码:Ａ　 　 文章编号:０２５８￣３２８３(２０２３)０１￣００３７￣０９
ＤＯＩ:１０.１３８２２ / ｊ.ｃｎｋｉ.ｈｘｓｊ.２０２２.０５７４

Ｓｔｕｄｙ ｏｎ ｔｈｅ Ｂｉｎｄｉｎｇ Ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｓ ｂｅｔｗｅｅｎ Ｂｒｏｍｏｐｈｅｎｏｌｓ ａｎｄ Ｂｏｖｉｎｅ Ｓｅｒｕｍ Ａｌｂｕｍｉｎ ＬＩＡＮＧ Ｗｅｎ￣ｊｉｅａꎬ ＹＩ Ｊｉａ￣ｙｉｎｇａꎬ
ＺＨＡＮＧ Ｚｈｅｎ￣ｘｕａｎ∗ａꎬｂꎬＹＡＮＧ Ｍｅｎｇ￣ｔｉｎｇ∗ａ( ａ. Ｃｏｌｌｅｇｅ ｏｆ Ｃｈｅｍｉｓｔｒｙ ａｎｄ Ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌ Ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇꎬｂ. Ｃｏｌｌｅｇｅ ｏｆ Ｍｅｃｈａｔｒｏｎｉｃｓ
ａｎｄ Ｃｏｎｔｒｏｌ ＥｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇꎬＳｈｅｎｚｈｅｎ ＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬＳｈｅｎｚｈｅｎ ５１８０６０ꎬＣｈｉｎａ)
Ａｂｓｔｒａｃｔ:Ｄｉｓｉｎｆｅｃｔｉｏｎ ｂｙｐｒｏｄｕｃｔｓ (ＤＢＰｓ) ｉｎ ｗａｔｅｒ ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔｓ ｒｅｃｅｉｖｅｄ ｇｒｅａｔ ａｔｔｅｎｔｉｏｎ ｄｕｅ ｔｏ ｔｈｅ ｆｒｅｑｕｅｎｔ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ
ｗａｔｅｒ ｍａｔｒｉｘ ａｎｄ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｈｅａｌｔｈ ｒｉｓｋｓ ｔｏ ｈｕｍａｎ ｂｅｉｎｇｓ.Ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｂｏｖｉｎｅ ｓｅｒｕｍ ａｌｂｕｍｉｎｓ (ＢＳＡ)ꎬｔｈｅ ｍｏｓｔ ａｂｕｎｄａｎｔ
ｗａｔｅｒ￣ｓｏｌｕｂｌｅ ｐｒｏｔｅｉｎꎬａｎｄ ＤＢＰｓ ｐｏｓｓｉｂｌｙ ｏｃｃｕｒꎬｗｈｉｃｈ ａｓ ａ ｒｅｓｕｌｔ ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｔｈｅ ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌ ｂｅｈａｖｉｏｒｓ ｏｆ ＤＢＰｓ.Ｔｈｅ ｂｉｎｄｉｎｇ ｉｎ￣
ｔｅｒａｃｔｉｏｎｓ ｏｆ ４￣ｂｒｏｍｏｐｈｅｎｏｌ (４ＢＰｈ) ａｎｄ ２ꎬ４￣ｄｉｂｒｏｍｏｐｈｅｎｏｌ (２４ＤＢＰｈ) ｗｉｔｈ ＢＳＡ ｗｅｒｅ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｄ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃａｌｌｙ ｉｎ ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙ
ｂｙ ｕｓｉｎｇ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙꎬＵＶ ｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ ａｎｄ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｄｏｃｋｉｎｇ.Ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｉｎｄｉｃａｔｅｄ ｔｈａｔ ｂｏｔｈ ４ＢＰｈ ａｎｄ ２４ＤＢＰｈ
ｃｏｕｌｄ ｑｕｅｎｃｈ ｔｈｅ ｉｎｔｒｉｎｓｉｃ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｏｆ ＢＳＡ ｔｈｒｏｕｇｈ ｂｉｎｄｉｎｇ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｓꎬａｃｃｏｍｐａｎｉｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｃｏｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ＢＳＡ.
Ｔｈｅ ｂｉｎｄｉｎｇ ｅｆｆｅｃｔｓ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｄｅｇｒｅｅ ｏｆ ｂｒｏｍｉｎａｔｉｏｎ.２４ＤＢＰｈ (Ｋｂ ＝ ２􀆰 ６４４×１０４ Ｌ / ｍｏｌ) ｓｈｏｗｅｄ ｈｉｇｈｅｒ ｂｉｎｄｉｎｇ ａｆｆｉｎｉｔｙ
ｔｈａｎ ４ＢＰｈ (Ｋｂ ＝ ５􀆰 ３９１×１０２ Ｌ / ｍｏｌ)ꎬｗｈｉｃｈ ｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄ ｂｙ ｔｈｅ ｂｉｎｄｉｎｇ ｃｏｎｓｔａｎｔｓ (Ｋｂ) ａｔ Ｔ＝ ２９０ Ｋ.Ｔｈｅ ｄｏｃｋｉｎｇ ａｎａｌｙｓｉｓ ｓｕｇｇｅｓ￣
ｔｅｄ ｔｈａｔ ｈｙｄｒｏｇｅｎ ｂｏｎｄｉｎｇ ｗａｓ ｔｈｅ ｐｒｉｍａｒｙ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ｆｏｒｃｅｓ ａｎｄ ｂｏｔｈ ｏｆ ４ＢＰｈ ａｎｄ ２４ＤＢＰｈ ｗｅｒｅ ｌｏｃａｔｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｓｕｂｄｏｍａｉｎ ⅢＡ ｏｆ
ＢＳＡ.Ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｔｈｅ ｐｒｅｓｅｎｔ ｓｔｕｄｙ ｗｅｒｅ ｈｅｌｐｆｕｌ ｉｎ ｆｕｒｔｈｅｒ ｕｎｄｅｒｓｔａｎｄｉｎｇ ｏｆ ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ｏｆ ｍａｃｒｏｍｏｌｅｃｕｌｅｓ ｓｕｃｈ ａｓ
ＢＳＡ ｏｎ ｔｈｅ ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌ ｂｅｈａｖｉｏｒｓ ｏｆ ＤＢＰｓ ｉｎ ｗａｔｅｒ ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔｓ.
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ｄｉｓｉｎｆｅｃｔｉｏｎ ｂｙ￣ｐｒｏｄｕｃｔｓꎻｂｒｏｍｏｐｈｅｎｏｌꎻｂｏｖｉｎｅ ｓｅｒｕｍ ａｌｂｕｍｉｎꎻｂｉｎｄｉｎｇ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎꎻｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｄｏｃｋｉｎｇ

　 　 收稿日期:２０２２￣０７￣２７ꎻ网络首发日期:２０２２￣０８￣１８
基金项目:国家自然科学基金项目(５１９７８４０５)ꎻ深圳基础

研究项目(ＪＣＹＪ２０１７０８１８０９１８５９１４７)ꎻ广东省基础和应用基

础研究项目(２０２０Ｂ１５１１５１２００９２)ꎮ
作者简介:梁雯洁(１９９８￣)ꎬ女ꎬ广东汕尾人ꎬ硕士生ꎬ主要研

究方向为环境化学分析ꎮ
通讯作者:张振轩ꎬＥ￣ｍａｉｌ: ｚｘｚｈａｎｇ＠ ｓｚｕ. ｅｄｕ. ｃｎꎻ杨梦婷ꎬ
Ｅ￣ｍａｉｌ:ｙａｎｇｍｔ＠ ｓｚｕ.ｅｄｕ.ｃｎꎮ
引用本文:梁雯洁ꎬ蚁嘉颖ꎬ张振轩ꎬ等.溴代苯酚与牛血清

白蛋白的相互作用研究[ Ｊ] .化学试剂ꎬ２０２３ꎬ４５(１):３７￣
４５ꎮ 　 　

　 　 饮用水消毒能够通过灭活病原体、最大限度

地减少水生疾病的传播ꎬ在保障公共卫生方面发

挥了重要的作用[１]ꎮ 但消毒剂会跟水中的天然

有机物发生反应生成消毒副产物 ( Ｄｉｓｉｎｆｅｃｔｉｏｎ
ＢｙｐｒｏｄｕｃｔｓꎬＤＢＰｓ)ꎮ 毒理学研究显示 ＤＢＰｓ 具有

细胞毒性、基因毒性、致癌致畸致突变性[１]ꎮ 从

２０ 世纪 ７０ 年代 Ｒｉｃｈａｒｄｓｏｎ 首次发现三卤甲烷

后ꎬ关于 ＤＢＰｓ 的研究不断深入ꎬ研究人员陆续在

不同水体中发现的消毒副产物高达 ７００ 余种ꎬ但
我国纳入监管体系的只有 １１ 种[２]ꎮ 其中相较于

纳入监管体系的常规脂肪族 ＤＢＰｓꎬ芳香族 ＤＢＰｓ
如卤代苯酚的真实环境浓度通常低于脂肪族

ＤＢＰｓꎬ但其毒性却显著升高ꎬ运用哺乳动物细胞

７３
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(中国仓鼠卵巢细胞) 进行毒性评价ꎬ４￣溴苯酚

(４ＢＰｈꎬＬＣ５０ ＝ ３􀆰 ０８×１０－５ ｍｏｌ / Ｌ)、２ꎬ４￣二溴苯酚

(２４ＤＢＰｈꎬＬＣ５０ ＝ １􀆰 ０９×１０－５ ｍｏｌ / Ｌ)的细胞毒性是

三溴甲烷的 １２９ 倍和 ３６３ 倍[３ꎬ４]ꎮ 因此ꎬ近年来芳

香族卤代 ＤＢＰｓ 成为水环境化学研究的热点之

一ꎬ如各类水体中(饮用水、泳池水、废水等)芳香

族卤代 ＤＢＰｓ 的浓度水平及其对人体的潜在健康

风险、生物毒性效应和环境生态风险等[５]ꎮ 废水

中的有机物含量普遍偏高ꎬ其消毒后 ＤＢＰｓ 的生

成水平(μｇ / Ｌ)通常高于饮用水(ｎｇ / Ｌ)ꎮ 废水中

浓度过高的 ＤＢＰｓ 极有可能对水生生物产生毒性

作用ꎬ如文献[６]研究表明 ＤＢＰｓ 对斑马鱼的脂质

代谢与运动能力存在显著影响ꎮ 因此ꎬ水中的消

毒副产物尤其是卤代芳香族 ＤＢＰｓ 的毒性机制与

风险评估等应引起高度重视ꎮ
蛋白质是废水的主要成分之一ꎬ而牛血清白

蛋白(Ｂｏｖｉｎｅ Ｓｅｒｕｍ ＡｌｂｕｍｉｎꎬＢＳＡ)是水溶性最大

的蛋白质ꎬＷｅｓｔｇａｔｅ 等[７] 报道了某污水处理厂一

级出水和二级出水中 ＢＳＡ 浓度分别为 ２９􀆰 ７ ~
５９􀆰 ８、３􀆰 ４~４７􀆰 ４ ｍｇ / Ｌꎮ ＤＢＰｓ 与 ＢＳＡ 极有可能共

存于实际水环境中ꎬ但 ＢＳＡ 是否对水中 ＤＢＰｓ 的

状态、毒性与生物可利用度存在影响ꎬ目前尚不清

楚ꎮ 而已有研究表明高浓度 ＢＳＡ(１０ 和 ２０ ｍｇ / Ｌ)
对污染物全氟烷化合物在大型蚤 (( Ｄａｐｈｎｉａ
ｍａｇｎａ)体内的生物累积存在抑制作用ꎬ而在低浓

度(１ ｍｇ / Ｌ)时则呈现相反趋势[８]ꎮ 因此ꎬ水环境

中 ＢＳＡ 是否会对与之共存的 ＤＢＰｓ 的环境行为存

在类似的影响值得进一步探究ꎮ 此外ꎬ血清白蛋

白(Ｓｅｒｕｍ ＡｌｂｕｍｉｎꎬＳＡ)是人与动物血液中重要的

载体蛋白ꎬ具有储存与运输各类内源性和外源性

化合 物 的 重 要 作 用ꎮ ＢＳＡ 与 人 血 清 白 蛋 白

(Ｈｕｍａｎ Ｓｅｒｕｍ ＡｌｂｕｍｉｎꎬＨＳＡ) 是最常用的两种

ＳＡꎬ其中 ＢＳＡ 因其与 ＨＳＡ 结构相似(相似度高达

７６􀆰 ５％)、价格低廉与方便获取等优点成为诸多

研究人员研究小分子有机物与蛋白质的相互作

用的首选模型蛋白[９] ꎮ 因此ꎬ研究 ＤＢＰｓ 与 ＢＳＡ
之间的相互作用还能够对 ＤＢＰｓ 在生物体内的

迁移代谢、毒性效应与健康风险评价提供有价

值的参考ꎮ
本文拟采用荧光光谱法、紫外￣可见光谱法和

分子对接法研究两种溴代芳香族 ＤＢＰｓ(４ＢＰｈ 和

２４ＤＢＰｈ)分别与 ＢＳＡ 的相互作用ꎬ对荧光猝灭机

制、相互作用力、结合位点等进行深入探究ꎮ 本文

的研究结果对于深入揭示水环境中大分子如 ＢＳＡ
对 ＤＢＰｓ 的环境行为影响机制以及评价 ＤＢＰｓ 在

生物体内的毒性效应具有参考意义ꎮ

１　 实验部分

１􀆰 １ 　 主要仪器与试剂

Ｌｕｍｉｎａ 型荧光分光光度计(美国赛默飞公

司)ꎻＵＶ￣３２００ 扫描型紫外￣可见分光光度计(上海

美谱达公司)ꎻＢＳＡ２２４Ｓ￣ＣＷ 型分析天平(德国赛

多利斯公司)ꎮ
牛血清白蛋白( ＢＳＡꎬ纯度约为 ９８％)、Ｔｒｉｓ￣

ＨＣｌ 缓冲溶液(１ ｍｏｌ / ＬꎬｐＨ ７􀆰 ４) (北京索莱宝科

技有限公司)ꎻ氯化钠(ＮａＣｌꎬ分析纯ꎬ上海阿拉丁

生化科技股份有限公司)ꎻ无水乙醇(色谱纯)、４￣
溴苯酚(４￣Ｂｒｏｍｏｐｈｅｎｏｌꎬ分析纯)、２ꎬ４￣二溴苯酚

(２ꎬ４￣Ｄｉｂｒｏｍｏｐｈｅｎｏｌꎬ分析纯) (美国西格玛奥德

里奇公司)ꎮ
将 ＢＳＡ 溶于 Ｔｒｉｓ￣ＨＣｌ 缓冲溶液ꎬ配成浓度为

５×１０－５ ｍｏｌ / Ｌ 的 ＢＳＡ 母液ꎮ 将 ４ＢＰｈ 与 ２４ＤＢＰｈ
溶于无水乙醇中ꎬ分别配制成 ７×１０－２、１􀆰 ２×１０－２

ｍｏｌ / Ｌ 母液ꎮ 实验用水均为超纯水ꎮ
１􀆰 ２ 　 实验方法

１􀆰 ２􀆰 １ 　 荧光光谱测定

荧光分光光度计的参数设置如下:激发波长

为 ２８０ ｎｍꎬＰＭＴ 电压为 ５００ ＶꎬＰＭＴ 积分时间为

５０ ｍｓꎬ扫描速度为 ６００ ｎｍ / ｍｉｎꎬ激发与发射狭缝

宽度均为 ５ ｎｍꎮ 在 ３ 个不同温度 ( ２９０、 ３００、
３１０ Ｋ)下ꎬ３００ ~ ５００ ｎｍ 波长范围内进行光谱测

定ꎬ并设置激发与发射波长间隔为 １５ ｎｍ 和

６０ ｎｍ 进行同步荧光光谱测定ꎮ
荧光猝灭法常被用来研究配体与蛋白质之间

的相互作用ꎬ而荧光猝灭现象的发生需要一定浓

度的配体与蛋白质结合ꎮ 通过预实验的结果证明

在 ０~１０ ｍｇ / Ｌ 浓度范围内的两种溴代 ＤＢＰｓ 能明

显猝灭 ＢＳＡ 的内源荧光ꎮ 此外ꎬ水中 ＤＢＰｓ 总含

量通常以总有机卤素衡量[１０]ꎬＸｉｅ 等[１１] 研究表明

废水处理后出水的总有机可吸附卤素浓度水平为

１􀆰 ３~３０２􀆰 ５ ｍｇ / Ｌꎬ这与能明显观测到荧光猝灭现

象的浓度和废水出水中 ＢＳＡ 的浓度都处于同一

量级ꎮ 因此ꎬ荧光光谱的所有测定中使用的 ＢＳＡ
浓度均为 ５×１０－６ ｍｏｌ / Ｌꎬ而 ４ＢＰｈ 与 ２４ＤＢＰｈ 的浓

度变化范围分别为 ０ ~ ４􀆰 ９ × １０－５、０ ~ ８􀆰 ４ × １０－６

ｍｏｌ / Ｌꎬ对应浓度梯度为 ０􀆰 ７ × １０－５ ｍｏｌ / Ｌ、１􀆰 ２ ×

８３
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１０－６ ｍｏｌ / Ｌꎮ
采用以下公式[４]对荧光内滤效应进行校正:

Ｆｃｏｒ ＝ Ｆｏｂｓ × １０(Ａｅｘ＋Ａｅｍ) / ２ (１)

　 　 其中ꎬＦｃｏｒ与 Ｆｏｂｓ分别是校正后与观察到的荧光强度ꎻＡｅｘ与

Ａｅｍ分别是 ＢＳＡ 在 ４ＢＰｈ 或 ２４ＤＢＰｈ 存在时在激发(２８０ ｎｍ)和发

射波长 ３００~５００ ｎｍ 下的紫外吸收强度ꎮ

１􀆰 ２􀆰 ２ 　 紫外￣可见吸收光谱测定

紫外￣可见吸收光谱扫描的狭缝宽度设为

１ ｎｍꎮ 在 ２９０ Ｋ 温度下对 １９０~３５０ ｎｍ 范围内进

行紫外￣可见吸收光谱测定ꎮ 所有紫外￣可见吸收

光谱测定中除 ２４ＤＢＰｈ 的浓度变化范围为 ０ ~
８􀆰 ４×１０－５ ｍｏｌ / Ｌꎬ浓度梯度为 １􀆰 ２×１０－５ ｍｏｌ / Ｌꎬ其
余均与荧光光谱测量保持一致ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ３ 　 分子对接分析

运用软件 Ａｕｔｏｄｏｃｋ ４􀆰 ２ 在分子水平上研究了

４ＢＰｈ 或 ２４ＤＢＰｈ 和 ＢＳＡ 之间的相互作用ꎮ 首先

运用量子化学计算软件 Ｇａｕｓｓｉａｎ ０９[１２] 中的密度

泛函理论方法在 Ｂ３ＬＹＰ / ６￣３１１＋Ｇ(ｄꎬｐ)水平上对

４ＢＰｈ 和 ２４ＤＢＰｈ 的最优能量和几何结构进行优

化ꎮ 从 ＲＣＳＢ 蛋白质数据库中检索 ＢＳＡ 的三维

结构(ＰＤＢ 代码:３Ｖ０３)ꎬ并去除水分子ꎬ引入极性

氢原子与电荷ꎮ 使用 Ａｕｔｏｇｒｉｄ ４􀆰 ２ 创建一个以

ＢＳＡ 为中心ꎬ ｘ、 ｙ、 ｚ 方向上的网格点数量均为

１２６ꎬ间距为 ０􀆰 ７００ Å 的对接网格ꎮ 选择拉马克遗

传算法ꎬ对接次数设置为 ５０ 次ꎮ ＡｕｔｏＤｏｃｋ 评分

功能可以对分子对接产生的每个结果进行评分ꎬ
得到结合亲和力最低的优化结合模式后ꎬ利用软

件 Ｐｙｍｏｌ １􀆰 ７ 进行对接结果的可视化展示ꎮ

２　 结果与讨论

２􀆰 １ 　 ４ＢＰｈ 和 ２４ＤＢＰｈ 对 ＢＳＡ 荧光光谱的影响

２􀆰 １􀆰 １ 　 荧光猝灭现象

图 １ａ~１ｆ 展示了在 ２９０、３００ 和 ３１０ Ｋ 温度下

不同浓度 ＤＢＰｓ 对 ＢＳＡ 的荧光光谱的影响ꎬ其中

激发波长设为 ２８０ ｎｍ 时ꎬ波长范围设为 ３００ ~
５００ ｎｍꎮ 由图可知ꎬ３４０ ｎｍ 处有 ＢＳＡ 的特征荧光

峰ꎬ并可以清楚观察到随着 ４ＢＰｈ 或 ２４ＤＢＰｈ 浓度

的增加ꎬＢＳＡ 的荧光强度逐渐减弱ꎬ这表明 ４ＢＰｈ
和 ２４ＤＢＰｈ 对 ＢＳＡ 存在荧光猝灭现象ꎬ４ＢＰｈ 或

２４ＤＢＰｈ 与 ＢＳＡ 之间存在相互作用ꎮ
２􀆰 １􀆰 ２ 　 荧光猝灭机制

荧光猝灭机制通常包括静态猝灭与动态猝

灭ꎬ但有些情况二者都涉及ꎮ 二者最根本的区别

在于静态猝灭机制是猝灭剂能与具有荧光特性的

大分子形成不具有荧光特性的基态复合物ꎬ从而

使荧光强度减弱的过程ꎻ而动态猝灭则是指处于

激发态的荧光物质与猝灭剂发生碰撞、接触等与

扩散有关的分子相互作用的过程ꎮ 猝灭机制可以

根据其现象与温度、粘度和激发态的荧光寿命等

之间的关系进行判断[１３]ꎮ 例如ꎬ扩散系数随着温

度升高而增大ꎬ意味着复合物更容易解离ꎬ因此动

态猝灭常数随温度升高而增大ꎬ静态猝灭常数反

之ꎮ 此外ꎬ当猝灭速率常数(ｋｑ)远大于动态猝灭

的最大散射碰撞 ｋｑ(２×１０１０ Ｌ / ｍｏｌ􀅰ｓ)时ꎬ表明存

在静态猝灭[１４]ꎮ
采用经典的 Ｓｔｅｒｎ￣Ｖｏｌｍｅｒ 方程[４] 对荧光数据

进行拟合:
Ｆ０ / Ｆ ＝ １ ＋ Ｋｓｖ[Ｑ] ＝ １ ＋ ｋｑτ０[Ｑ] (２)

　 　 其中ꎬＦ０ 和 Ｆ 分别为不存在和存在猝灭剂时体系的荧光强

度ꎻＫｓｖ 为 Ｓｔｅｒｎ￣Ｖｏｌｍｅｒ 猝灭常数ꎬ Ｌ / ｍｏｌꎻ [ Ｑ] 为猝灭剂浓度ꎬ

ｍｏｌ / Ｌꎻｋｑ 为荧光猝灭速率常数ꎬＬ / (ｍｏｌ􀅰ｓ)ꎻτ０ 为无猝灭剂时大

分子的荧光平均寿命ꎬＢＳＡ 的荧光平均寿命为 １×１０－８ ｓ[１５] ꎮ

在拟合之前ꎬ所有的荧光数据需要用公式

(１)校正以去除内滤效应的影响ꎮ 图 １ｇ 和 １ｊ 展
示了 ３ 种不同温度下 ４ＢＰｈ、２４ＤＢＰｈ 浓度对 ＢＳＡ
荧光猝灭的 Ｓｔｅｒｎ￣Ｖｏｌｍｅｒ 拟合曲线图ꎮ 曲线表现

出良好的线性关系ꎬ其斜率代表 Ｋｓｖꎬ从图中可以

清楚观察到 Ｋｓｖ随着温度的升高逐渐减小ꎬ因此可

以判断 ４ＢＰｈ、２４ＤＢＰｈ 与 ＢＳＡ 相互作用机制属于

静态猝灭ꎮ 不同温度下 ４ＢＰｈ、２４ＤＢＰｈ 对 ＢＳＡ 的

Ｋｓｖ、ｋｑ 的结果如表 １ 所示ꎬ结果显示 ４ＢＰｈ 和

２４ＤＢＰｈ 的 ｋｑ 值都远大于 ２×１０１０ Ｌ / ｍｏｌ􀅰ｓꎬ也可以

证明 ４ＢＰｈ、２４ＤＢＰｈ 与 ＢＳＡ 的相互作用过程由静

态猝灭主导ꎮ
与本研究相似的其他环境污染物如芘[１６]、三

氯生[１７] 等与 ＢＳＡ 相互作用也遵循静态猝灭机

制ꎮ 相反ꎬ环境污染物表面活性剂如十二烷基三

甲基溴化铵、１￣丁基￣１￣甲基￣２￣氧吡咯溴化铵离子

液体各自与 ＢＳＡ 的相互作用都由动态猝灭主

导[１ ８ ꎬ１９]ꎮ 这可能与配体的分子结构有密切关系ꎬ
如十二烷基三甲基溴化铵、１￣丁基￣１￣甲基￣２￣氧吡

咯溴化铵离子液体中都含有阳离子ꎬ而芘和三氯

生都不含有ꎮ 最近的研究中也表明配体的分子结

构对结合作用存在影响ꎬ如 Ｙａｎｇ 等[２０] 报道了全

氟化合物与人转甲状腺素蛋白的结合弱的原因是

９３
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ａ~ ｃ:２９０、３００ 和 ３１０ Ｋ 温度下不同浓度 ４ＢＰｈ 与 ＢＳＡ 的荧光光谱图(０~７ 代表 ４ＢＰｈ 的浓度变化范围 ０~ ４􀆰 ９×１０－５ ｍｏｌ / Ｌꎬ

浓度梯度间隔为 ０􀆰 ７× １０－５ ｍｏｌ / Ｌ)ꎻｄ ~ ｆ:２９０、３００ 和 ３１０ Ｋ 温度下不同浓度 ２４ＤＢＰｈ 与 ＢＳＡ 的荧光光谱图(０ ~ ７ 代表

２４ＤＢＰｈ 的浓度变化范围 ０~８􀆰 ４×１０－６ ｍｏｌ / Ｌꎬ浓度梯度间隔为 １􀆰 ２×１０－６ ｍｏｌ / Ｌ)ꎻｇ ~ ｉ:４ＢＰｈ￣ＢＳＡ 体系的 Ｓｔｅｒｎ￣Ｖｏｌｍｅｒ 图、
　 　 Ｌｉｎｅｗｅａｖｅｒ￣Ｂｕｒｋ 图与 Ｖａｎ′ｔ Ｈｏｆｆ 图ꎻｊ~ ｌ:２４ＤＢＰｈ￣ＢＳＡ 体系的 Ｓｔｅｒｎ￣Ｖｏｌｍｅｒ 图、Ｌｉｎｅｗｅａｖｅｒ￣Ｂｕｒｋ 图与 Ｖａｎ′ｔ Ｈｏｆｆ 图

图 １　 ４ＢＰｈ / ２４ＤＢＰｈ￣ＢＳＡ 体系的荧光光谱图、Ｓｔｅｒｎ￣Ｖｏｌｍｅｒ 图、Ｌｉｎｅｗｅａｖｅｒ￣Ｂｕｒｋ 图与 Ｖａｎ′ｔ Ｈｏｆｆ 图
Ｆｉｇ.１　 Ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｅｍｉｓｓｉｏｎ ｓｐｅｃｔｒａꎬＳｔｅｒｎ￣Ｖｏｌｍｅｒ ｐｌｏｔｓꎬｔｈｅ Ｌｉｎｅｗｅａｖｅｒ￣Ｂｕｒｋ ｐｌｏｔｓ ａｎｄ

Ｖａｎ′ｔ Ｈｏｆｆ ｐｌｏｔ ｆｏｒ ｔｈｅ ４ＢＰｈ￣ＢＳＡ ａｎｄ ２４ＤＢＰｈ￣ＢＳＡ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ

表 １ 　 ４ＢＰｈ 和 ２４ＤＢＰｈ 在不同温度下对 ＢＳＡ 的结合参数和热力学参数

Ｔａｂ.１　 Ｂｉｎｄｉｎｇ ａｎｄ ｔｈｅｒｍｏｄｙｎａｍｉｃ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｓ ｏｆ ＢＳＡ ｗｉｔｈ ４ＢＰｈ / ２４ＤＢＰｈ ａｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅｓ

配体
温度

Ｔ / Ｋ

Ｓｔｅｒｎ￣Ｖｏｌｍｅｒ
猝灭常数 Ｋｓｖ /

(×１０３ Ｌ􀅰ｍｏｌ－１)

相关

系数

Ｒ２

荧光猝灭

速率常数 ｋｑ /

(×１０１１ Ｌ􀅰ｍｏｌ－１􀅰ｓ－１)

结合常数

Ｋｂ /

(Ｌ􀅰ｍｏｌ－１)

相关

系数

Ｒ２

焓变 ΔＨ０ /
(ｋＪ􀅰ｍｏｌ－１)

熵变 ΔＳ０ /
(Ｊ􀅰ｍｏｌ－１􀅰

Ｋ－１)

温度×熵变

ＴΔＳ０ /
(ｋＪ􀅰ｍｏｌ－１)

自由能变

ΔＧ０ /
(ｋＪ􀅰ｍｏｌ－１)

４ＢＰｈ
２９０
３００
３１０

４􀆰 ８４±０􀆰 １４
３􀆰 ７２±０􀆰 １３
２􀆰 ８１±０􀆰 ０８

０􀆰 ９９４ ２
０􀆰 ９９２ ０
０􀆰 ９９３ ５

４􀆰 ８４±０􀆰 １４
３􀆰 ７２±０􀆰 １３
２􀆰 ８１±０􀆰 ０８

５􀆰 ３９１×１０２

４􀆰 ０３５×１０２

２􀆰 ４７６×１０２

０􀆰 ９９７ ０
０􀆰 ９７５ ２
０􀆰 ９８５ ４

－２８􀆰 ９９ －４７􀆰 ３５
－１３􀆰 ７３
－１４􀆰 ２０
－１４􀆰 ６８

－１５􀆰 ２６
－１４􀆰 ７８
－１４􀆰 ３１

２４ＤＢＰｈ
２９０
３００
３１０

２５􀆰 ７±０􀆰 ０５
２１􀆰 ５±０􀆰 ０４
１８􀆰 ３±０􀆰 ０４

０􀆰 ９９７ ５
０􀆰 ９８７ ６
０􀆰 ９９６ ６

２５􀆰 ７±０􀆰 ０５
２１􀆰 ５±０􀆰 ０４
１８􀆰 ３±０􀆰 ０４

２􀆰 ６４４×１０４

２􀆰 ２３２×１０４

１􀆰 ６３０×１０４

０􀆰 ９９８ ２
０􀆰 ９９９ １
０􀆰 ９９４ ８

－１８􀆰 ０１ ２２􀆰 ８０
６􀆰 ６１
６􀆰 ８４
７􀆰 ０７

－２４􀆰 ６２
－２４􀆰 ８５
－２５􀆰 ０８

０４
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其缺乏环状结构ꎬ因此不能与该蛋白形成阳离

子—π 相互作用ꎮ 由此可见ꎬ包括 ＤＢＰｓ 在内的

诸多污染物能够与 ＢＳＡ 相互作用这一研究结果

已受到人们的高度关注ꎮ
２􀆰 １􀆰 ３ 　 结合常数

采用 Ｌｉｎｅｗｅａｖｅｒ￣Ｂｕｒｋ 方程的双倒数形式进

行结合常数(Ｋｂ)的计算[２１]:
(Ｆ０ － Ｆ) －１ ＝ (Ｆ０) －１ ＋ Ｋ －１

ｂ Ｆ －１
０ [Ｑ] －１ (３)

　 　 其中ꎬＦ、Ｆ０ 和[Ｑ]与公式(２)含义相同ꎬＫｂ 代表结合常数ꎮ

图 １ｈ 与图 １ｋ 展示了不同温度下(Ｆ０ －Ｆ)
－１

和[Ｑ] －１良好的线性关系ꎮ Ｋｂ 的具体计算数值见

表 １ꎮ 由表可知ꎬ二者 Ｋｂ 的值都随着温度的升高

而下降ꎬ这可能是由于 ４ＢＰｈ￣ＢＳＡ 与 ２４ＤＢＰｈ￣ＢＳＡ
复合物在高温条件下不稳定ꎬ这也再次证明了溴

代苯酚与 ＢＳＡ 的相互作用由静态猝灭机制主导ꎮ
２４ＤＢＰｈ 与 ＢＳＡ 的 Ｋｂ 值比 ４ＢＰｈ 的高 １００ 倍ꎬ这
意味着 ２４ＤＢＰｈ 与 ＢＳＡ 的结合作用比 ４ＢＰｈ 的

强ꎮ 这与 ＤＢＰｓ 的大量毒理学研究取得的成果相

吻合ꎬ即 ＤＢＰｓ 含卤素原子越多即卤化程度越高ꎬ
与生物体内蛋白的结合作用更强ꎬ生物毒性更强ꎮ
例如ꎬＫｏｌｌｉｔｚ 等[２２]指出溴代苯酚与人和斑马鱼的

甲状腺受体蛋白的结合亲和力与卤素的数量呈正

相关ꎬ随着卤素数量的增加ꎬ溴代苯酚的相对分子

质量、体积和疏水性增加ꎬ与蛋白的结合作用增

强ꎮ ＤＢＰｓ 作为水中重要污染物之一ꎬ其水生生物

毒性也引起研究人员的高度注意ꎬ如 Ｐｅｒｖｅｅｎ
等[２３]和 Ｙｏｏｎ 等[６] 分别报道了 ＤＢＰｓ 引起鲤鱼、
斑马鱼认知与行动能力、血液和生化参数的显著

变化ꎮ 与本研究类似ꎬＳｉｌｖａ 等[２４]报道了环境污染

物甲基对硫磷与鱼血清白蛋白具有较高的亲和力

(Ｋｂ ＝ ９􀆰 ７３×１０３ Ｌ / ｍｏｌ)ꎮ Ｇｕａｎ 等[２５] 认为三氯卡

班因其疏水性与亲脂性ꎬ使其具有环境持久性与

强生物累积效应ꎮ 此外ꎬＭｉｎ[２６] 和 Ｄｅｎｇ 等[２７] 的

研究也证实了人的血液与尿液中确实存在 ＤＢＰｓꎬ
因此 ＤＢＰｓ 与生物体内蛋白质势必存在一定相互

作用ꎮ 再者ꎬ目前许多研究已然证明天然水体环

境中存在的大分子物质对污染物的去除与生物可

利用度存在影响[８ꎬ２８]ꎮ Ｚｈａｎｇ 等[２９]的研究结果也

表明食品添加剂环糊精能明显降低 ＤＢＰｓ 与 ＨＳＡ
的结合常数ꎬ在降低 ＤＢＰｓ 在人体内的生物利用

度与毒性等方面具有重要作用ꎮ 同理ꎬ同时存在

水中的 ＤＢＰｓ 与 ＢＳＡ 之间的相互作用可以降低

ＤＢＰｓ 在水环境中的生物有效性ꎮ

２􀆰 ２ 　 热力学参数与相互作用力分析

蛋白质与配体之间的相互作用力包括氢键、
范德华力、静电力与疏水作用等ꎬ判断依据主要是

熵变(ΔＳ)与焓变(ΔＨ)的符号与大小ꎬ如 ΔＳ 的

正值表明作用力主要是疏水作用ꎬ而 ΔＳ 的负值

表明作用力主要是氢键与范德华力ꎮ 假设 ２９０ ~
３１０ ＫꎬΔＨ 的值无显著变化ꎬ则热力学参数可以

根据以下方程确定[３０]:
ｌｏｇＫｂ ＝ － ΔＨ / (２􀆰 ３０３ＲＴ) ＋ ΔＳ / (２􀆰 ３０３Ｒ) (４)

ΔＧ ＝ ΔＨ － ＴΔＳ (５)
　 　 其中ꎬＫｂ 与公式(３)含义相同ꎬＴ 代表温度ꎬＫꎻＲ 代表气体常

数ꎬ取 ８􀆰 ３１４ ５ Ｊ / (ｍｏｌ􀅰Ｋ)ꎻΔＨ、ΔＳ 和 ΔＧ 分别是焓变、熵变与吉

布斯自由能变化ꎮ

图 １ｉ 和图 １ｌ 分别展示了 ４ＢＰｈ、２４ＤＢＰｈ 与

ＢＳＡ 相互作用时 ｌｏｇＫｂ 与 １ / Ｔ 之间的关系ꎬ根据

其截距与斜率计算得到 ΔＨ 与 ΔＳ 的值后ꎬ根据公

式(５)得到 ΔＧꎬ具体数值如表 １ 所示ꎮ 由表可

知ꎬΔＧ 的负值表明 ４ＢＰｈ 和 ２４ＤＢＰｈ 都能自发地

与 ＢＳＡ 形成复合物ꎬ因此ꎬ可以推断同时存在水

环境中的 ＤＢＰｓ 与 ＢＳＡ 的结合可以自发进行ꎮ 另

外ꎬ同一温度下 ２４ＤＢＰｈ 的 ΔＧ 都比 ４ＢＰｈ 的具有

更大的负值ꎬ这表明 ２４ＤＢＰｈ￣ＢＳＡ 复合物更加稳

定ꎮ 另外ꎬ４ＢＰｈ 和 ２４ＤＢＰｈ 的 ΔＨ 都是绝对值较

高的负值ꎬ这证实了 ４ＢＰｈ、２４ＤＢＰｈ 与 ＢＳＡ 的体

系中氢键的形成[３１]ꎬ这也与下文中分子对接的结

果相吻合ꎮ ４ＢＰｈ 的 ΔＳ 是负值ꎬ而 ２４ＤＢＰｈ 的 ΔＳ
却是正值ꎬ这一现象的原因可能是在有限的温度

条件下(２９０~３１０ Ｋ)进行曲线拟合而推导计算得

到的 ΔＳ 与 ΔＨ 存在一定误差ꎬ这对通过曲线外延

得到截距再计算得到的 ΔＳ 的影响更加明显[３２]ꎮ
不过ꎬ由此也可以得出ꎬ在 ４ＢＰｈ、２４ＤＢＰｈ 与 ＢＳＡ
的结合中ꎬ氢键是主要的作用力ꎬ同时也涉及疏水

作用与范德华力ꎬ文献[３１]也表明蛋白质与配体

的结合通常不只是由某种特定的作用力驱动ꎬ而
是由几种作用力共同作用的结果ꎮ
２􀆰 ３ 　 ４ＢＰｈ 和 ２４ＤＢＰｈ 对 ＢＳＡ 构象的影响

２􀆰 ３􀆰 １ 　 同步荧光光谱分析

同步荧光光谱能够监测到蛋白质与配体相互

作用时氨基酸残基的变化(其同步荧光峰波长

(λｍａｘ)的位移可以指示氨基酸残基微环境的极性

与疏水性的变化)ꎬ因而被广泛用于分析配体对蛋

白质的构象影响[３３]ꎮ 当 Δλ ＝ １５ ｎｍ 时ꎬ同步荧光

光谱主要是观察酪氨酸残基的变化ꎬ而 Δλ＝ ６０ ｎｍ
则是观察色氨酸残基的变化ꎮ 图 ２ 展示了温度为

２９０ Ｋ 条件下 ４ＢＰｈ 和 ２４ＤＢＰｈ 的同步荧光光谱ꎮ

１４
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ａ、ｂ:２９０ Ｋ 温度下不同浓度 ４ＢＰｈ、２４ＤＢＰｈ 与 ＢＳＡ 在 Δλ＝ １５ ｎｍ 的同步荧光光谱图(０~７ 代表 ４ＢＰｈ

的浓度变化范围 ０~４􀆰 ９×１０－５ ｍｏｌ / Ｌꎬ浓度梯度间隔为 ０􀆰 ７×１０－５ ｍｏｌ / Ｌ)ꎻｃ、ｄ:２９０ Ｋ 温度下不同浓度

４ＢＰｈ、２４ＤＢＰｈ 与 ＢＳＡ 在 Δλ＝ ６０ ｎｍ 的同步荧光光谱图(０~７ 代表 ２４ＤＢＰｈ 的浓度变化范围 ０~８􀆰 ４×

　 　 　 １０－６ ｍｏｌ / Ｌꎬ浓度梯度间隔为 １􀆰 ２×１０－６ ｍｏｌ / Ｌ)

图 ２　 ４ＢＰｈ、２４ＤＢＰｈ 对 ＢＳＡ 同步荧光光谱的影响

Ｆｉｇ.２　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ４ＢＰｈ ａｎｄ ２４ＤＢＰｈ ｏｎ ｔｈｅ ｓｙｎｃｈｒｏｎｏｕｓ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｓｐｅｃｔｒａ ｏｆ ＢＳＡ

　 　 由图可知ꎬ随着 ４ＢＰｈ 和 ２４ＤＢＰｈ 浓度不断增

加ꎬＢＳＡ 的同步荧光光谱强度不断减小ꎬ说明

４ＢＰｈ 和 ２４ＤＢＰｈ 对 ＢＳＡ 的酪氨酸残基与色氨酸

残基都存在明显的荧光猝灭作用ꎬ同时酪氨酸残

基与色氨酸残基的 λｍａｘ 都发生了不同程度的蓝

移:前者蓝移了 １ ~ ２ ｎｍꎬ后者 ５ ~ ６ ｎｍꎮ 这表明

４ＢＰｈ、２４ＤＢＰｈ 可以对 ＢＳＡ 的构象存在影响ꎬ表
现为酪氨酸与色氨酸残基周围的微环境极性降

低ꎬ疏水性增加与肽链的伸缩程度减小ꎬ而色氨酸

残基的变化更大[１７ꎬ３３]ꎮ
２􀆰 ３􀆰 ２ 　 紫外￣可见光谱分析

紫外￣可见光谱因其成本低、高效且操作简便

等优点也成为配体对蛋白质构象影响的有效工

具[３３]ꎮ ＢＳＡ 在 ２７８ ｎｍ 处的紫外吸收峰是其肽链

上酪氨酸和色氨酸的苯杂环 π￣π∗ 跃迁引起

的[３４]ꎮ 从图 ３ 可以看出随着 ４ＢＰｈ 和 ２４ＤＢＰｈ 浓

度逐渐增加ꎬＢＳＡ 在 ２７８ ｎｍ 处的紫外吸收峰逐渐

增强ꎬ并发生明显蓝移ꎮ 这与同步荧光光谱实验

结果一致ꎬ表明 ４ＢＰｈ、２４ＤＢＰｈ 使 ＢＳＡ 的酪氨酸

和色氨酸残基周围微环境极性降低ꎬ疏水性增加ꎮ
２􀆰 ４ 　 分子对接

分子对接既能验证光谱实验结果ꎬ又能合理

且直观地在分子水平上模拟配体与蛋白质的相互

作用机制ꎮ 根据以往研究结果表明 ＢＳＡ 与配体

　 　 　 　 　 　

ａ.２９０ Ｋ 温度下不同浓度 ４ＢＰｈ 与 ＢＳＡ 的紫外吸收光谱图(０~

７ 代表 ４ＢＰｈ 的浓度变化范围 ０~４􀆰 ９×１０－５ ｍｏｌ / Ｌꎬ浓度梯度间

隔为 ０􀆰 ７×１０－５ ｍｏｌ / Ｌ)ꎻｂ.２９０ Ｋ 温度下不同浓度 ２４ＤＢＰｈ 与

ＢＳＡ 的紫外吸收光谱图(０ ~ ７ 代表 ２４ＤＢＰｈ 的浓度变化范围

　 　 ０~８􀆰 ４×１０－５ ｍｏｌ / Ｌꎬ浓度梯度间隔为 １􀆰 ２×１０－５ ｍｏｌ / Ｌ)

图 ３　 ４ＢＰｈ、２４ＤＢＰｈ 对 ＢＳＡ 紫外吸收光谱的影响

Ｆｉｇ.３　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ４ＢＰｈ ａｎｄ ２４ＤＢＰｈ ｏｎ ｔｈｅ ＵＶ
ａｂｓｏｒｐｔｉｏｎ ｓｐｅｃｔｒａ ｏｆ ＢＳＡ

的主要结合位点是亚结构域ⅡＡ 与ⅢＡ[３５]ꎮ 分子

对接结果即 ４ＢＰｈ、２４ＤＢＰｈ 与 ＢＳＡ 结合的最稳定

构象如图 ４ 所示ꎬ表明二者都结合在 ＢＳＡ 的亚结

构域ⅢＡ 中(ＢＳＡ 的两个主要结合位点之一)ꎮ

２４
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分子对接模拟预测了 ４ＢＰｈ / ２４ＤＢＰｈ 与 ＢＳＡ 结合

时的能量(见表 ２)ꎮ 其中ꎬ静电势能、氢键能与范

德华力都是利用 ＡｕｔｏＤｏｃｋ 软件模拟蛋白质与配

体对接时可能存在的各种情况并预测得到ꎬ二者

之和为分子间能ꎮ 结合能是指由分子对接预测的

结合能ꎬ其值等于分子间能和扭转自由能之和ꎻ抑
制常数由公式 Ｋｉ ＝ ｅｘｐ(ΔＧ / ＲＴ)计算得到[３６]ꎮ 其

中ꎬΔＧ 为结合能(ｋｃａｌ / ｍｏｌ)ꎻＲ 的值为 １􀆰 ９８７ １９×
１０－３ ｋｃａｌ / (ｍｏｌ􀅰Ｋ)ꎻＴ 的值为 ２９８􀆰 １５ Ｋꎮ 由表 ２
可知范德华力和氢键能的绝对值明显大于静电势

能ꎬ表明氢键和范德华作用力是促进 ４ＢＰｈ /
２４ＤＢＰｈ 与 ＢＳＡ 结合的主要作用力ꎮ 图 ４ｂ 与图

４ｄ 中也展示了 ４ＢＰｈ / ２４ＤＢＰｈ￣ＢＳＡ 体系中分别形

成了长为 ２􀆰 １、２􀆰 ９ 与 １􀆰 ８、３􀆰 ５ Å 的氢键ꎮ 可见ꎬ
氢键在 ４ＢＰｈ / ２４ＤＢＰｈ 与 ＢＳＡ 的结合中发挥重要

作用ꎬ这与上文热力学分析结果相吻合ꎮ

ａ、ｃ.４ＢＰｈ / ２４ＤＢＰｈ￣ＢＳＡ 的分子对接结果ꎻ
ｂ、ｄ.４ＢＰｈ / ２４ＤＢＰｈ 与 ＢＳＡ 周围残基的相互作用

图 ４　 ＢＳＡ￣４ＢＰｈ 与 ＢＳＡ￣２４ＤＢＰｈ 分子对接结果

Ｆｉｇ.４　 Ｄｏｃｋｉｎｇ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ＢＳＡ￣４ＢＰｈ ａｎｄ ＢＳＡ￣２４ＤＢＰｈ

表 ２ 　 ４ＢＰｈ / ２４ＤＢＰｈ 与 ＢＳＡ 相互作用的结合能预测

Ｔａｂ.２　 Ｅｓｔｉｍａｔｉｏｎ ｏｆ ｂｉｎｄｉｎｇ ｅｎｅｒｇｙ ｆｏｒ ｔｈｅ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ｏｆ
４ＢＰｈ / ２４ＤＢＰｈ ｗｉｔｈ ＢＳＡ

配体
结合能 /
(ｋｃａｌ􀅰
ｍｏｌ－１)

静电势能 /
(ｋｃａｌ􀅰
ｍｏｌ－１)

氢键能与
范德华力 /

(ｋｃａｌ􀅰ｍｏｌ－１)

抑制常数 /
(μｍｏｌ􀅰Ｌ－１)

４ＢＰｈ －５􀆰 ４０ －０􀆰 １５ －５􀆰 ５５ １０９􀆰 ９１

２４ＤＢＰｈ －６􀆰 ０６ －０􀆰 １６ －６􀆰 ２０ ３６􀆰 ３０

　 　 此外ꎬ如表 ２ 展示的结合能所示ꎬ２４ＤＢＰｈ￣

ＢＳＡ 比 ４ＢＰｈ￣ＢＳＡ 具有更高的负值ꎬ表明 ２４ＤＢＰｈ￣
ＢＳＡ 更加稳定ꎬ这也解释了 ２４ＤＢＰｈ 展现出更强

结合作用的原因ꎮ 分子对接不仅能在分子水平上

模拟配体与蛋白质的相互作用ꎬ同时能够提供一

个量化配体对蛋白质的生物功能的抑制影响的参

数即抑制常数ꎬ并表现为其值越低ꎬ生物毒性越

高ꎮ 由表 ２ 可知ꎬ２４ＤＢＰｈ 的抑制常数大约是 ４ＢＰｈ
的 １ / ３ꎬ表明 ２４ＤＢＰｈ 毒性高于 ４ＢＰｈꎬ这与以往细

胞毒性的研究结果[４] 相吻合ꎮ 此外ꎬ在筛选治疗

新型冠状病毒肺炎的候选药物时ꎬＲａｈｍａｎ 等[３７]

报道了芦丁与新型冠状病毒的重要蛋白有显著结

合作用ꎬ其分子对接研究显示芦丁与其重要蛋白

的预测抑制常数值在 ５􀆰 ６６ ~ ６􀆰 ５４ μｍｏｌ / Ｌ 之间ꎬ
这表明芦丁有望成为治疗新型冠状病毒肺炎的有

效药物ꎮ 同理ꎬ包括如溴代苯酚等芳香族 ＤＢＰｓ
在内的环境污染物表现出高毒性的原因可能在于

其更容易与生物体内蛋白质发生结合ꎬ对蛋白质

的生物功能的抑制作用更强ꎮ ＢＳＡ 因其经济适用

性与高度同源性ꎬ常被作为 ＨＳＡ 的替代蛋白ꎮ
Ｚｈａｎｇ 等[４ꎬ２９] 的研究结果也表明 ＤＢＰｓ 与 ＨＳＡ
存在较强的结合作用ꎬ这也许是流行病学研究

中表明 ＤＢＰｓ 对人类构成较大潜在健康危害的

原因之一ꎮ

３　 结论

本文通过荧光光谱法、紫外￣可见光谱法与分

子对接法研究了 ４ＢＰｈ / ２４ＤＢＰｈ 与 ＢＳＡ 之间的相

互作用ꎮ 结果表明 ４ＢＰｈ 和 ２４ＤＢＰｈ 都能猝灭

ＢＳＡ 的内源荧光并遵循静态猝灭机制ꎮ ２４ＤＢＰｈ
与 ＢＳＡ 的结合作用比 ４ＢＰｈ 更强ꎬ该结合常数对

于评价 ＤＢＰｓ 的毒性效应具有一定参考意义ꎮ 热

力学分析及分子对接的结果均表明氢键是 ４ＢＰｈ /
２４ＤＢＰｈ 与 ＢＳＡ 结合的主要作用力ꎮ ４ＢＰｈ 和

２４ＤＢＰｈ 都结合在 ＢＳＡ 的亚结构域ⅢＡ 中ꎬ可以

一定程度改变 ＢＳＡ 的构象ꎮ 该研究结果有助于

深入探明 ＤＢＰｓ 与水中的大分子如蛋白质结合后

的环境行为ꎬ同时也为从分子水平上阐明 ＤＢＰｓ
对大分子蛋白的毒性机制提供了参考ꎮ 本研究

是在单一体系下进行 ＢＳＡ 与两种溴代 ＤＢＰｓ 的

相互作用研究ꎬ但 ＤＢＰｓ 在真实水环境中往往是

以不同浓度和种类的混合物出现的ꎬ因此二元、
三元甚至多元的研究体系应该是未来研究的重

点之一ꎮ

３４
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ｋｉｎｇ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｒｕｔｉｎ ｒｅｖｅａｌｓ ｐｏｓｓｉｂｌｅ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ
ＳＡＲＳ￣ＣｏＶ￣２ ｖｉｔａｌ ｐｒｏｔｅｉｎｓ [ Ｊ]. Ｊ. Ｔｒａｄｉｔ. Ｃｏｍｐｌｅｍｅｎｔ.
Ｍｅｄ.ꎬ２０２１ꎬ１１(２):１７３￣１７９.
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刺糖多糖脱色脱蛋白工艺及抗氧化活性研究

陈盈盈１ꎬ李杰１ꎬ宋建忠１ꎬ２ꎬ陈章浩１ꎬ李改茹１ꎬ常军民∗１

(１.新疆医科大学 药学院ꎬ新疆 乌鲁木齐　 ８３００００ꎻ
２.新疆医科大学附属肿瘤医院药学部ꎬ新疆 乌鲁木齐　 ８３００１１)

摘要:为优化刺糖多糖脱色脱蛋白的最佳工艺ꎬ运用静动态吸附￣解吸的方法ꎬ从 ８ 种极性不同的树脂中筛选最佳纯化效

果的树脂ꎬ并通过单因素实验结合响应面法设计优化树脂的最佳纯化工艺ꎮ 对比纯化前后多糖紫外、红外图谱特征及

清除 ＤＰＰＨ 自由基的能力ꎮ 结果表明 ＸＤＡ￣１ 型树脂脱色脱蛋白的效果最佳ꎬ最优工艺条件为:上样质量浓度为 ０􀆰 ０３
ｇ / ｍＬꎬ洗脱流速为 ２ ｍＬ / ｍｉｎꎬ上样量为 ０􀆰 ５ ＢＶ(１ ＢＶ ＝ １００ ｍＬ)ꎻ在此条件下脱色率为(７２􀆰 ９３±０􀆰 ５４)％ꎬ脱蛋白率为

(７４􀆰 ７２±０􀆰 ３７)％ꎬ多糖的保留率为(８８􀆰 ８９±０􀆰 ８４)％ꎻ纯化后紫外谱图中蛋白质等杂质的特征吸收峰消失ꎬ多糖的红外特

征吸收峰未发生变化ꎬ纯化后获得的刺糖多糖抗氧化活性增强ꎮ ＸＤＡ￣１ 型大孔吸附树脂可用于刺糖多糖的高效纯化ꎬ优
选的脱色脱蛋白工艺条件稳定可行ꎮ
关键词:刺糖多糖ꎻ脱色ꎻ脱蛋白ꎻ大孔吸附树脂ꎻ抗氧化

中图分类号:ＴＱ９　 　 文献标识码:Ａ　 　 文章编号:０２５８￣３２８３(２０２３)０１￣００４６￣０８
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药物活性组分与释药技术重点实验室项目(ＸＪＤＸ１７１３)ꎮ
作者简介:陈盈盈(１９９４￣)ꎬ女ꎬ甘肃白银人ꎬ硕士生ꎬ主要研

究方向为药物分析学ꎮ
通讯作者:常军民ꎬＥ￣ｍａｉｌ:１６１７２６５９０８＠ ｑｑ.ｃｏｍꎮ
引用本文:陈盈盈ꎬ李杰ꎬ宋建忠ꎬ等.刺糖多糖脱色脱蛋白

工艺及抗氧化活性研究[Ｊ] .化学试剂ꎬ２０２３ꎬ４５(１):４６￣５３ꎮ

　 　 刺糖(Ａｌｈａｇｉ￣ｈｏｎｅｙ)是豆科植物骆驼刺枝叶

分泌凝结而成的糖粒[１]ꎬ在中医临床用药具有悠

久的历史ꎮ «本草纲目»将刺糖列为药中上品ꎬ据
记载其有滋养强健、平衡体液、祛痰止咳的功效ꎮ
新疆民间常用其治疗神经性头痛、牙痛ꎬ与其它药

材配伍可用于治疗痢疾、腹泻等疾病ꎮ 研究发现

刺糖中含有多糖、低聚糖、黄酮、挥发油等多种成

分[２ꎬ３]ꎬ而多糖作为刺糖的主要活性成分ꎬ已经成

为系统研究的热点问题ꎮ 现代研究表明刺糖多糖

具有免疫调节[４ꎬ５]、保肝保肾[６]、抗氧化[７]、降血

６４
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糖[８]、调节肠道菌群[９]、抗神经炎[１０] 等多种药理

活性ꎮ
目前用水提醇沉法[１１ꎬ１２] 提取刺糖多糖ꎬ所提

取的多糖色素深ꎬ含有较多蛋白质ꎬ这些蛋白质与

多糖结合形成糖蛋白后ꎬ严重影响了多糖的药效ꎬ
且给后期分离均一多糖及相关结构鉴定造成很大

困扰ꎮ 现阶段未有刺糖多糖脱色脱蛋白的工艺研

究ꎬ前期分离均一多糖使用未经筛选的 ＡＢ￣８ 型

大孔吸附树脂ꎬ存在脱色效率差、对多糖的损耗量

大等问题[８]ꎮ 常见的除去多糖中蛋白质的方法

有 ｓａｖｇｅ 法和蛋白酶法ꎮ ｓａｖｇｅ 法除蛋白效率低且

对多糖损耗量大ꎻ酶法脱蛋白对条件要求较严格ꎬ
在降解糖蛋白的同时会破坏多糖结构[１３]ꎮ 本文

研究通过化学测定方法筛选最优纯化效果的大孔

吸附树脂ꎬ采用单因素试验结合响应面法优选刺

糖多糖的脱色脱蛋白工艺ꎬ为刺糖多糖的纯化提

供一种新的有效方法ꎮ

１　 实验部分

１􀆰 １ 　 主要仪器与试剂

ＵＶ￣２７００ 型紫外￣可见分光光度计(日本岛津

公司)ꎻＡＬ２０４ 型分析天平(瑞士梅特勒￣托利多仪

器有限公司)ꎻＶａｒｉａｎ １０００ 型傅里叶变换红外分

光光度计(美国瓦里安公司)ꎮ
蒽酮(上海麦克林生化科技有限公司)ꎻ牛血

清白蛋白(德国 ＢｉｏＦｒｏｘｘ 公司)ꎻ考马斯亮蓝 Ｇ￣
２５０、无水葡萄糖对照品(北京索莱宝科技有限公

司)ꎻ维生素 Ｃ 对照品(天津市天新精细化工开发

中心)ꎻ水为蒸馏水(实验室自制)ꎻ试剂均为分

析纯ꎮ 刺糖药材购于新疆维吾尔自治区民族医

院ꎬ由新疆医科大学生药 /天药教研室鉴定为刺

糖药材ꎮ
１􀆰 ２ 　 刺糖多糖的制备

参考课题组前期研究的方法制备刺糖多

糖[１４]:刺糖药材经石油醚在 ６０ ℃水浴中回流脱

脂ꎬ过滤后药渣经 ９５％乙醇在 ８０ ℃水浴中回流

除去小分子醇溶物ꎻ预处理后的药渣在 ７０ ℃水浴

中用 ９ 倍体积的水提取 １􀆰 ５ ｈꎬ提取次数为 ２ 次ꎻ
合并滤液浓缩至一定体积后ꎬ在滤液中加入一定

量乙醇进行醇沉ꎬ使最终醇浓度达到 ８０％ꎬ冰箱

静置 ２４ ｈ 后抽滤ꎬ沉淀用无水乙醇、丙酮、乙醚等

洗涤ꎬ冷冻干燥后得刺糖多糖ꎮ

１􀆰 ３ 　 测定方法

１􀆰 ３􀆰 １ 　 色素测定波长的选择及脱色率的计算

　 　 浓度为 １􀆰 ００ ｍｇ / ｍＬ 的刺糖多糖溶液在 ２００~
８００ ｎｍ 范围内扫描吸收曲线ꎬ扫描结果显示无色

素最大吸收波长ꎮ 刺糖粗多糖溶液为深黄色ꎬ根
据颜色互补原理ꎬ刺糖多糖溶液主要吸收蓝色波

段可见光ꎬ蓝色光的波长为 ４５０ ｎｍ 左右ꎬ因此刺

糖粗多糖色素测定波长选为 ４５０ ｎｍ[１５]ꎮ 刺糖多

糖的脱色率按以下公式计算ꎮ
脱色率(％) ＝ (Ａ纯化前 － Ａ纯化后) / Ａ纯化前 × １００ (１)

　 　 式中:Ａ前、Ａ后 为纯化前后溶液的吸光度ꎮ

１􀆰 ３􀆰 ２ 　 多糖含量的测定及保留率、解吸率的

计算

标准曲线的绘制参考文献[１６]的方法稍作

改变:称取 ０􀆰 ２０ ｇ 蒽酮ꎬ加硫酸定容至 １００ ｍＬꎻ配
制 ０􀆰 １ ｍｇ / ｍＬ 的葡萄糖对照品储备溶液ꎬ分别取

０􀆰 ３、０􀆰 ４、０􀆰 ５、０􀆰 ６、０􀆰 ７、０􀆰 ８ ｍＬ 对照品储备溶液

于具塞比色管中ꎬ加水至 ２ ｍＬꎬ再加 ４ ｍＬ 蒽酮￣
硫酸溶液ꎬ摇匀后在冰水浴中放置 １５ ｍｉｎꎬ沸水浴

中加热 ５ ｍｉｎ 后于冰水浴冷却ꎬ在 ６２５ ｎｍ 处测定

吸光度ꎬ以葡萄糖浓度和吸光度值绘制标准曲线ꎬ
得回归方程为:Ａ＝ ０􀆰 ０５９ ６Ｘ－０􀆰 ０７７ ７(ｎ＝ ６)ꎬＲ２ ＝
０􀆰 ９９９ １ꎬ线性范围 ５􀆰 １５~１４􀆰 ７３ μｇ / ｍＬꎬ式中 Ａ 为

吸光度ꎬＸ 为葡萄糖浓度ꎮ 刺糖多糖保留率、解吸

率按以下公式计算ꎮ
多糖保留率(％) ＝ ｍ后 / ｍ前 × １００ (２)

解吸率(％) ＝ 解吸量 / 吸附量 × １００ (３)

吸附量 ＝ (纯化前多糖含量 － 纯化后多糖含量) ×

溶液体积 / 树脂质量 (４)

解吸量 ＝ 解吸液多糖含量 × 解吸液体积 / 树脂质量 (５)

　 　 式中:ｍ前、ｍ后 分别表示纯化前后所含多糖总质量ꎮ

１􀆰 ３􀆰 ３ 　 蛋白质含量的测定及脱除率的计算

蛋白质标准曲线的绘制参考文献[１７]的方

法稍作改变:将 ０􀆰 １０ ｇ 考马斯亮蓝 Ｇ￣２５０ 用

５０ ｍＬ ９５％的乙醇溶液溶解ꎬ再加入 １００ ｍＬ ８５％
的磷酸溶液ꎬ用去蒸馏水稀释至 １ ０００ ｍＬ 作为考

马斯亮蓝 Ｇ￣２５０ 溶液备用ꎮ 配制 ０􀆰 １ ｍｇ / ｍＬ 的

标准蛋白对照品储备溶液ꎬ精密量取 ０􀆰 １、０􀆰 ２、
０􀆰 ３、０􀆰 ４、０􀆰 ５、０􀆰 ６、０􀆰 ７ ｍＬ 的储备溶液于具塞比

色管中ꎬ加水至 ｌ ｍＬꎬ再加入 ５ ｍＬ 准备好的考马

斯亮蓝 Ｇ￣２５０ 溶液ꎬ摇匀后在 ３０ ℃恒温水浴中放

置 １０ ｍｉｎꎬ冷却后在 ５９５ ｎｍ 处测定吸光度ꎬ以蛋

白质浓度和吸光度值绘制标准曲线ꎬ得回归方程

为:Ｙ＝ ０􀆰 ０４８ ４Ｚ＋０􀆰 ０３６ ４(ｎ＝ ７)ꎬＲ２ ＝ ０􀆰 ９９９ ５ꎬ线

７４
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性范围 １􀆰 ９２~ １５􀆰 ４３ μｇ / ｍＬꎬ式中 Ｙ 为吸光度ꎬＺ
为蛋白质浓度ꎮ 蛋白质脱除率按以下公式进行ꎮ

蛋白质脱除率(％) ＝ (脱除蛋白质前含量 －

脱除蛋白质后含量) / 脱除蛋白质前含量 × １００ (６)

１􀆰 ４ 　 最佳树脂的筛选实验

１􀆰 ４􀆰 １ 　 树脂的静态吸附实验

　 　 将 １０ ｇ 预处理好的 Ｓ￣８、 Ｄ３０１、 ＨＰＤ６００、
ＡＢ￣８、ＸＤＡ￣１、Ｈ１０３、Ｄ１０１、ＬＳＡ￣１０ 等树脂加入到

５０ ｍＬ 的锥形瓶中ꎬ加入经 １ ５００ ｒ / ｍｉｎ 离心后的

质量浓度为 ０􀆰 ０２ ｇ / ｍＬ 的刺糖多糖溶液ꎬ上样

１０ ｍＬꎬ恒温静置 １２ ｈ 后ꎮ 测定滤液中多糖含量

和脱色率ꎮ 过滤后的树脂加 ２０ ｍＬ 的去离子水ꎬ
相同条件下静置解吸 １２ ｈꎬ测定滤液的吸光度值ꎮ
以多糖保留率(ａ)、脱色率(ｂ)和解吸率( ｃ)为指

标ꎬ３ 者的权重系数分别为 ０􀆰 ３、０􀆰 ４、０􀆰 ３ꎬ以综合

评分值 Ｍ 为指标进行单因素方差分析ꎬ对树脂型

号作初步筛选ꎮ
１􀆰 ４􀆰 ２ 　 树脂的动态吸附实验

取 １􀆰 ４􀆰 １ 筛选的大孔吸附树脂ꎬ选用直径为

２􀆰 ４ ｃｍ 的柱子ꎬ装柱至 ２２ ｃｍꎬ加入质量浓度为

０􀆰 ０２ ｇ / ｍＬ 的刺糖多糖溶液ꎬ上样 ５０ ｍＬꎬ控制流

速为 ４ ｍＬ / ｍｉｎꎬ用蒸馏水洗脱ꎬ收集洗脱液ꎬ加入

浓 Ｈ２ＳＯ４ 和 α￣萘酚显色至反应为阴性ꎬ洗脱体积

为 ６ ＢＶ(１ ＢＶ ＝ １００ ｍＬ)ꎬ洗脱液浓缩至 ５０ ｍＬꎬ
计算多糖保留率、脱色率和脱蛋白率ꎬ权重系数分

别为 ０􀆰 ４、０􀆰 ３、０􀆰 ３ꎬ对 Ｍ 值进行加权求和ꎬ筛选最

优树脂型号ꎮ
１􀆰 ５ 　 刺糖多糖脱色脱蛋白工艺优化

１􀆰 ５􀆰 １ 　 单因素实验

１􀆰 ５􀆰 １􀆰 １ 　 上样浓度的考察

按 １􀆰 ４􀆰 ２ 筛选出的最优树脂和装柱方法ꎬ上
样量为 ５０ ｍＬꎬ控制流速为 ４ ｍＬ / ｍｉｎꎬ设定上样浓

度分别为 ０􀆰 ０１、０􀆰 ０３、０􀆰 ０５、０􀆰 ０７、０􀆰 ０９ ｇ / ｍＬꎬ筛
选最佳上样浓度ꎮ
１􀆰 ５􀆰 １􀆰 ２ 　 洗脱流速的考察

按 １􀆰 ４􀆰 ２ 筛选出的最优树脂和装柱方法ꎬ按
１􀆰 ５􀆰 １􀆰 １ 中筛选的最佳上样浓度上样ꎬ上样量为

５０ ｍＬꎬ设定洗脱流速分别为 １、２、３、４、５ ｍＬ / ｍｉｎꎬ
筛选最佳洗脱流速ꎮ
１􀆰 ５􀆰 １􀆰 ３ 　 上样量的考察

按 １􀆰 ４􀆰 ２ 筛选出的最优树脂和装柱方法ꎬ以
１􀆰 ５􀆰 １􀆰 １ 和 １􀆰 ５􀆰 １􀆰 ２ 中筛选的最佳上样浓度和洗

脱流速进行实验ꎬ每 １０ ｍＬ 收集 １ 管ꎬ总共收集 ９

管ꎬ依次测定脱色率ꎮ
１􀆰 ５􀆰 ２ 　 响应面实验

根据单因素实验结果对上样浓度(Ａ)、洗脱

流速(Ｂ)、上样量(Ｃ)这 ３ 个因素进行响应面实

验设计ꎬ以加权评分 Ｍ 值作为评估ꎮ 响应面实验

因素水平表如表 １ 所示ꎮ
表 １ 　 响应面试验因素水平

Ｔａｂ.１　 Ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｓｕｒｆａｃｅ ｔｅｓｔ ｆａｃｔｏｒ ｌｅｖｅｌｓ

水平
上样浓度 /
(ｇ􀅰ｍＬ－１)

洗脱流速 /
(ｍＬ􀅰ｍｉｎ－１)

上样量 /
ｍＬ

－１ ０􀆰 ０１ １ ２５

０ ０􀆰 ０３ ２ ４５

１ ０􀆰 ０５ ３ ６５

１􀆰 ６ 　 多糖纯化前后红外与紫外光谱特征分析

ＵＶ 光谱特征分析:取纯化前后的刺糖多糖

样品ꎬ用蒸馏水配成 １􀆰 ００ ｍｇ / ｍＬ 溶液ꎬ进行紫外

全波长扫描ꎮ
ＦＴ￣ＩＲ 光谱特征分析:称取 ３ ｍｇ 左右纯化前

后的刺糖多糖样品粉末ꎬ压片后在 ４ ０００ ~ ４００
ｃｍ－１的红外区间进行红外分光光度计扫描ꎮ
１􀆰 ７ 　 纯化前后体外抗氧化活性对比实验

参考文献[１８ꎬ１９]方法ꎬ称取 ＤＰＰＨ 粉末ꎬ用
无水乙醇配制浓度为 ０􀆰 １ ｍｍｏｌ / Ｌ 的 ＤＰＰＨ 储备

液ꎮ 将维生素 Ｃ 和刺糖多糖分别充分溶解于蒸

馏水中ꎬ配制成浓度为 ０􀆰 ２、０􀆰 ５、１、２、４、８、１０ ｍｇ /
ｍＬ 的溶液ꎬ试管中分别加入 ２ ｍＬ 不同浓度的 Ｖｃ
或刺糖多糖溶液ꎬ再加入 ２ ｍＬ ＤＰＰＨ 储备液ꎬ振
摇使充分反应ꎬ室温避光反应 ３０ ｍｉｎ 后在 ５１７ ｎｍ
处测定吸光度值ꎬ按公式(７)计算 ＤＰＰＨ 自由基

清除率ꎮ
ＤＰＰＨ 自由基清除率(％) ＝

[１ － (Ａａ － Ａｂ) / Ａｃ] × １００ (７)

　 　 式中:Ａｃ 为空白对照ꎻＡａ 为反应液的吸光度值ꎻＡｂ 为不加

ＤＰＰＨ 时多糖自身的吸光度值ꎮ

１􀆰 ８ 　 统计分析

测定结果以平均值±标准差(ｎ ＝ ３)表示ꎬ利
用 ＳＰＳＳ ２３􀆰 ０ 软件对实验数据进行单因素分析ꎬ
ｐ<０􀆰 ０５ 表示有显著性差异ꎻ采用 Ｏｒｉｇｉｎ ２０２１ 进行

分析做图ꎮ

２　 结果与讨论

２􀆰 １ 　 树脂的筛选实验结果

２􀆰 １􀆰 １ 　 树脂的静态吸附实验结果

研究表明树脂影响多糖纯化效果的因素有树

８４
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脂的结构、极性、比表面积、粒径、孔径及被吸附分

子的极性、分子大小等[２０]ꎮ ８ 种树脂的静态吸附

实验结果见表 ２ꎬ可得非极性树脂 ＸＤＡ￣１ 的加权

评分 Ｍ 值最高ꎬ其他 ７ 种树脂与 ＸＤＡ￣１ 的加权评

分比较ꎬＤ３０１ 和 Ｈ１０３ 型树脂统计学无差异ꎬ纯
化效果较好ꎮ 由实验结果可知极性较弱的树脂对

多糖的脱色效果较好ꎬ而带有叔胺基的弱碱性阴

离子交换树脂 Ｄ３０１ 的脱色率是最高的ꎬ因此推

测刺糖多糖中的色素可能含有酸性基团ꎻＸＤＡ￣１
和 Ｈ１０３ 两种树脂因比表面积大ꎬ多糖在单位时

间内通过树脂时增加了对色素的吸附ꎬ因此脱色

率较其它树脂效果更好ꎬ这 ３ 种树脂对多糖的保

留率和解吸率也较高ꎮ 因此ꎬ综合实验结果选择

这 ３ 种树脂进行下一步动态吸附实验ꎮ
表 ２ 　 刺糖多糖的静态吸附结果注

Ｔａｂ.２　 Ｓｔａｔｉｃ ａｄｓｏｒｐｔｉｏｎ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ Ａｌｈａｇｉ￣ｈｏｎｅｙ

ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅｓ

树脂
型号

极性
比表
面积 /

(ｍ２􀅰ｇ－１)

多糖
保留率 /

％

脱色率 /
％

解吸率 /
％

加权
评分Ｍ /

％

ＨＰＤ６００ 强极性
５５０~
６００

７４􀆰 ７２±
１􀆰 ９４

２４􀆰 ２６±
７􀆰 ８９

７０􀆰 １２±
１􀆰 ８５

５３􀆰 １６±
４􀆰 ２３ａ

Ｓ￣８ 极性
１００~
１２０

７３􀆰 ８５±
０􀆰 ８２

３３􀆰 ８５±
２􀆰 ５５

５９􀆰 ５３±
２０􀆰 １０

５３􀆰 ５６±
５􀆰 ２４ａ

Ｄ３０１ 弱极性
５５０~
６００

７９􀆰 １８±
１􀆰 ５３

６４􀆰 ５１±
１􀆰 ３７

７６􀆰 ４８±
１０􀆰 ２４

７２􀆰 ５１±
３􀆰 ８８

ＡＢ￣８ 弱极性
４８０~
５２０

６９􀆰 ８５±
４􀆰 ０１

２０􀆰 ８６±
２􀆰 ４７

６２􀆰 ３１±
９􀆰 ９７

４７􀆰 ９９±
４􀆰 ４８ａ

ＬＳＡ￣１０ 弱极性 ５７５ ７０􀆰 ６９±
３􀆰 ５８

３３􀆰 ５７±
８􀆰 ４０

５０􀆰 ５０±
４􀆰 １１

４９􀆰 ７９±
５􀆰 ４８ａ

Ｈ１０３ 非极性
１００~
１ １００

７６􀆰 ３６±
２􀆰 ７９

３７􀆰 ４５±
２􀆰 １６

８７􀆰 ５３±
８􀆰 ９７

６５􀆰 ８１±
１􀆰 ７４

Ｄ１０１ 非极性 ４００ ７３􀆰 ０５±
２􀆰 ２９

１６􀆰 ６７±
３􀆰 ２８

７０􀆰 ４９±
６􀆰 ２６

４９􀆰 ７３±
３􀆰 ５８ａ

ＸＤＡ￣１ 非极性
８００~
１ ０００

７９􀆰 ９４±
２􀆰 １１

５７􀆰 ０２±
１􀆰 ５６

９１􀆰 ７４±
５􀆰 ４６

７４􀆰 ３１±
２􀆰 ６４

　 　 注:加权评分 Ｍ 值列ꎬ与 ＸＤＡ￣１ 比较ꎬａ 表示 ｐ<０􀆰 ０５ꎮ

２􀆰 １􀆰 ２ 　 树脂的动态吸附实验结果

树脂的动态吸附实验结果见表 ３ꎬ由表 ３ 可

知ꎬ高交联度、高比表面积、不带有官能团的非极

性聚合物型树脂 ＸＤＡ￣１ 的加权评分 Ｍ 值评分最

高ꎬＨ１０３ 型树脂脱蛋白率效果较差ꎮ 与 ＸＤＡ￣１
比较ꎬ弱碱性阴离子树脂 Ｄ３０１ 对多糖的保留率

较差ꎬ根据课题组前期研究ꎬ刺糖多糖经过 ＤＥＡＥ
ｓｅｐｈａｒｏｓｅ ＣＬ￣６Ｂ 分离纯化的多糖组分含有葡萄糖

醛酸和半乳糖醛酸[２１]ꎬ因此推测弱碱性阴离子树

脂 Ｄ３０１ 对多糖保留率较差的原因是一些酸性多

糖的糖醛酸基团吸附在弱碱性阴离子树脂上ꎬ导
致对多糖的损耗较大ꎮ 综合考虑ꎬ最后筛选 ＸＤＡ￣
１ 为最优树脂型号来进行后续实验ꎮ

表 ３ 　 刺糖多糖的动态吸附实验结果

Ｔａｂ.３　 Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｄｙｎａｍｉｃ ａｄｓｏｒｐｔｉｏｎ ｏｆ
Ａｌｈａｇｉ￣ｈｏｎｅｙ ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅｓ

树脂
型号

多糖保留率 /
％

脱色率 /
％

脱蛋白率 /
％

加权评分
Ｍ / ％

ＸＤＡ￣１ ９０􀆰 ２４±３􀆰 ９５ ７３􀆰 ５３±４􀆰 ８０ ５８􀆰 ９０±４􀆰 ５３ ７５􀆰 ８３±３􀆰 ０２

Ｄ３０１ ７６􀆰 ７０±１􀆰 ００ ７１􀆰 １５±１􀆰 ８４ ６１􀆰 ９２±８􀆰 ８４ ７０􀆰 ６０±２􀆰 ５３

Ｈ１０３ ９０􀆰 ４２±０􀆰 ９９ ３０􀆰 ９２±５􀆰 １９ ２０􀆰 ３４±５􀆰 ４０ ５１􀆰 ５５±２􀆰 ６２

２􀆰 ２ 　 单因素实验结果

２􀆰 ２􀆰 １ 　 上样浓度对加权评分 Ｍ 值的影响

由图 １ 可知ꎬ当上样浓度为 ０􀆰 ０３ ｇ / ｍＬ 时加

权评分最高ꎬ得分为(７１􀆰 ３３±２􀆰 ６０)％ꎬ根据实验

结果可知随着上样浓度增加到一定程度后ꎬ加权

评分 Ｍ 值降低ꎬ树脂对多糖的脱色率和脱蛋白率

降低ꎮ 分析其原因可能是当样品质量浓度较高

时ꎬ多糖单位表面积内与大孔树脂接触量也就越

大ꎬ多糖与蛋白质、色素、一些其他化合物存在吸

附竞争关系ꎬ因此当多糖的质量浓度增加到一定

程度时ꎬ大孔树脂表面的吸附率达到饱和使脱色

率和脱蛋白率降低[２２]ꎮ 因此选择 ０􀆰 ０３ ｇ / ｍＬ 作

为多糖的最佳上样浓度ꎮ

图 １　 上样浓度对加权评分 Ｍ 值的影响

Ｆｉｇ.１　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｌｏａｄｉｎｇ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｏｎ ｔｈｅ
ｗｅｉｇｈｔｅｄ ｓｃｏｒｅ Ｍ ｖａｌｕｅ

２􀆰 ２􀆰 ２ 　 洗脱流速对加权评分 Ｍ 值的影响

由图 ２ 可知ꎬ当洗脱流速为 ２ ｍＬ / ｍｉｎ 时加权

评分最高ꎬ得分为(７９􀆰 ８６±１􀆰 ６２)％ꎬ随着洗脱流

速的增加ꎬ加权评分 Ｍ 值得分降低ꎬ推测其结果

可能是随着洗脱流速的增加ꎬ单位时间内多糖流

过大孔树脂表面越快ꎬ多糖还没来得及保留就被

洗脱出来ꎬ造成脱色率和脱蛋白率降低ꎬ加权评分

Ｍ 值也随之降低ꎮ 因此选择 ２ ｍＬ / ｍｉｎ 作为多糖

９４
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的最佳洗脱流速ꎮ

图 ２　 洗脱流速对加权评分 Ｍ 值的影响

Ｆｉｇ.２　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｅｌｕｔｉｏｎ ｒａｔｅ ｏｎ ｔｈｅ ｗｅｉｇｈｔｅｄ ｓｃｏｒｅ
Ｍ ｖａｌｕｅ

２􀆰 ２􀆰 ３ 　 上样量对脱色率的影响

由图 ３ 可知ꎬ当第 ５ 管时平均脱色率为

(７０􀆰 ６０ ± １􀆰 ３４)％ꎬ在第 ５ 管以后脱色率小于

７０％ꎬ推测当上样量达到一定程度时ꎬ树脂对色素

的吸附量达到饱和ꎬ当增加上样量时造成脱色率

的下降ꎮ 因此上样量不超过 ０􀆰 ５ ＢＶ(１ ＢＶ ＝ １００
ｍＬ)时脱色效果比较好ꎮ

图 ３　 上样量对脱色率的影响

Ｆｉｇ.３　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｓａｍｐｌｅ ｌｏａｄｉｎｇ ｏｎ ｔｈｅ ｄｅｃｏｌｏｒｉｚａｔｉｏｎ ｒａｔｅ

２􀆰 ３ 　 Ｂｏｘ￣Ｂｅｈｎｋｅｎ 试验结果与分析

依据响应面试验设计ꎬ得出以下响应面试验

数据ꎬ详情见表 ４ꎬ可知加权评分 Ｍ 值最高为

８１􀆰 ６４％ꎮ
表 ４ 　 响应面实验结果

Ｔａｂ.４　 Ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｓｕｒｆａｃｅ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｒｅｓｕｌｔｓ

序号
上样浓度 /
(ｇ􀅰ｍＬ－１)

洗脱流速 /
(ｍＬ􀅰ｍｉｎ－１)

上样量 /
ｍＬ

Ｍ /
％

１ ０􀆰 ０１ ２ ６５ ６６􀆰 ５２
２ ０􀆰 ０５ ３ ４５ ６４􀆰 ４３
３ ０􀆰 ０５ ２ ２５ ７０􀆰 ７６
４ ０􀆰 ０３ ２ ４５ ８１􀆰 ４５
５ ０􀆰 ０３ １ ２５ ６３􀆰 ７４
６ ０􀆰 ０３ ３ ２５ ７１􀆰 １３
７ ０􀆰 ０５ ２ ６５ ７３􀆰 ９９
８ ０􀆰 ０１ １ ４５ ５０􀆰 ９４
９ ０􀆰 ０３ １ ６５ ６４􀆰 ７７
１０ ０􀆰 ０３ ２ ４５ ８１􀆰 ６４
１１ ０􀆰 ０３ ２ ４５ ８０􀆰 ７３

续表

序号
上样浓度 /
(ｇ􀅰ｍＬ－１)

洗脱流速 /
(ｍＬ􀅰ｍｉｎ－１)

上样量 /
ｍＬ

Ｍ /
％

１２ ０􀆰 ０３ ２ ４５ ８０􀆰 ４２

１３ ０􀆰 ０１ ３ ４５ ６７􀆰 ５２

１４ ０􀆰 ０１ ２ ２５ ６４􀆰 ８９

１５ ０􀆰 ０３ ２ ４５ ８０􀆰 ９８

１６ ０􀆰 ０３ ３ ６５ ７１􀆰 ８３

１７ ０􀆰 ０５ １ ４５ ６９􀆰 ８６

　 　 对表 ４ 的实验数据回归拟合后ꎬ得到以加权

评分 Ｍ 值为回应值的回归方程: Ｙ ＝ ８１􀆰 ０４ ＋
３􀆰 ６５Ａ＋３􀆰 ２０Ｂ＋０􀆰 ８２Ｃ－５􀆰 ５０ＡＢ＋０􀆰 ４０ＡＣ－０􀆰 ０８２ＢＣ－
８􀆰 ３４Ａ２－９􀆰 ５１Ｂ２－３􀆰 ６６Ｃ２ꎮ 在 Ｍ 值为响应值的回

归模型中ꎬ模型 Ｐ 值 < ０􀆰 ０００ １ 表示极显著ꎬＰ<
０􀆰 ０５ 时表示显著ꎮ 由表 ５ 可知ꎬ模型 Ｐ 值<０􀆰 ０００ １ꎬ
失拟项 Ｐ 值为 ０􀆰 ０９２ ３>０􀆰 ０５ꎬ说明该模型的拟合

度较好ꎬ且因变量和全体自变量之间表现为较显

著线性关系(Ｒ２ ＝ ０􀆰 ９９６ １)ꎬ因此用此模型来估算

各因素对刺糖多糖脱色脱蛋白工艺的影响是可靠

的ꎬ由响应面模型预测刺糖多糖脱色脱蛋白的最

佳工艺条件为:样品浓度为 ０􀆰 ０３ ｇ / ｍＬꎬ洗脱流

速为 ２􀆰 １１ ｍＬ / ｍｉｎꎬ上样量为 ４７􀆰 ４４ ｍＬꎬ预测最

大响应值 Ｍ 综合评分为 ８１􀆰 ６１％ꎬ考虑到实际应

用的过程ꎬ依次修正后的工艺为:样品浓度 ０􀆰 ０３
ｇ / ｍＬꎬ洗脱流速 ２ ｍＬ / ｍｉｎꎬ 上样量为 ０􀆰 ５ ＢＶ
(１ ＢＶ＝ １００ ｍＬ)ꎮ

表 ５ 　 响应面法分析实验结果

Ｔａｂ.５　 Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｓｕｒｆａｃｅ
ｍｅｔｈｏｄｏｌｏｇｙ ａｎａｌｙｓｉｓ

方差来源 平方和 自由度 均方差 Ｆ 值 Ｐ 值

回归模型 １ １１８􀆰 ５４ ９ １２４􀆰 ２８ １９８􀆰 ９４ <０􀆰 ０００ １

Ａ １０６􀆰 ３６ １ １０６􀆰 ３６ １７０􀆰 ２６ <０􀆰 ０００ １

Ｂ ８１􀆰 ９２ １ ８１􀆰 ９２ １３１􀆰 １３ <０􀆰 ０００ １

Ｃ ５􀆰 ４３ １ ５􀆰 ４３ ８􀆰 ６９ ０􀆰 ０２１ ５

ＡＢ １２１􀆰 １１ １ １２１􀆰 １１ １９３􀆰 ８６ <０􀆰 ０００ １

ＡＣ ０􀆰 ６４ １ ０􀆰 ６４ １􀆰 ０２ ０􀆰 ３４５ ２

ＢＣ ０􀆰 ０２７ １ ０􀆰 ０２７ ０􀆰 ０４４ ０􀆰 ８４０ ６

Ａ２ ２９３􀆰 ０１ １ ２９３􀆰 ０１ ４６９􀆰 ０２ <０􀆰 ０００ １

Ｂ２ ３８１􀆰 １６ １ ３８１􀆰 １６ ６１０􀆰 １４ <０􀆰 ０００ １

Ｃ２ ５６􀆰 ４６ １ ５６􀆰 ４６ ９０􀆰 ３８ <０􀆰 ０００ １

残差 ４􀆰 ３７ ７ ０􀆰 ６２ 　 　

失拟项 ３􀆰 ３６ ３ １􀆰 １２ ４􀆰 ４３ ０􀆰 ０９２ ３

纯误差 １􀆰 ０１ ４ ０􀆰 ２５ 　 　

总离差 １ １２２􀆰 ９１ １６ 　 　 　

　 　 利用 Ｄｅｓｉｇｎ￣Ｅｘｐｅｒｔ ８􀆰 ０􀆰 ６ 软件做出响应面分

析图 ４ꎬ可知各因素对加权评分 Ｍ 值的影响依次

０５
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是:上样浓度和洗脱流速的交互作用>上样浓度

和上样量的交互作用>洗脱流速和上样量的交互

作用ꎬ因此各影响因素对加权评分 Ｍ 值的影响依

次是样品浓度>洗脱流速>上样量ꎮ

ａ.洗脱流速与上样浓度的响应曲面图ꎻｂ.上样量与上样浓度的

响应曲面图ꎻｃ.上样量与洗脱流速的响应曲面图

图 ４　 上样浓度、洗脱流速、上样量

对加权评分 Ｍ 值的响应曲面图

Ｆｉｇ.４　 Ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｓｕｒｆａｃｅ ｇｒａｐｈ ｏｆ ｌｏａｄｉｎｇ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎꎬ
ｅｌｕｔｉｏｎ ｆｌｏｗ ｒａｔｅꎬａｎｄ ｌｏａｄｉｎｇ ａｍｏｕｎｔ ｔｏ ｔｈｅ ｗｅｉｇｈｔｅｄ

ｓｃｏｒｅ Ｍ ｖａｌｕｅ

２􀆰 ４ 　 验证实验

综合分析后确定最佳工艺为: 上样浓度

０􀆰 ０３ ｇ / ｍＬ、洗脱流速 ２ ｍＬ / ｍｉｎ、上样量 ０􀆰 ５ ＢＶ
(１ ＢＶ＝ １００ ｍＬ)ꎬ按照最佳工艺条件平行 ３ 次实

验ꎬ加权得分 Ｍ 值为(８０􀆰 １８±０􀆰 ６６)％ꎬ脱色率为

(７２􀆰 ９３±０􀆰 ５４)％ꎬ脱蛋白率为(７４􀆰 ７２±０􀆰 ３７)％ꎬ
多糖的保留率为(８８􀆰 ８９±０􀆰 ８４)％ꎬ多糖的得率为

(８６􀆰 ８４±１􀆰 ２３)％ꎬ此工艺脱色脱蛋白效果稳定ꎬ
工艺可行ꎮ
２􀆰 ５ 　 多糖纯化前后吸收光谱特征分析

ＵＶ 扫描谱图如图 ５ 所示ꎬ未纯化多糖在

４００ ｎｍ 以下具有较强的杂吸收峰ꎬ并且在 ２６０ 和

２８０ ｎｍ 处有较强的吸收峰ꎬ表明粗多糖样品中存

在较多蛋白质和核酸[２３]ꎬ含有其它一些杂质ꎬ纯
化后 ４００ ｎｍ 以下波长处的杂峰消失ꎬ说明经过

ＸＤＡ￣１ 型大孔吸附树脂纯化后ꎬ蛋白质和核酸、
其它杂质等被大量清除ꎮ

图 ５　 纯化前后多糖的紫外吸收谱图

Ｆｉｇ.５　 ＵＶ ａｂｓｏｒｐｔｉｏｎ ｓｐｅｃｔｒａ ｏｆ ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅｓ
ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｐｕｒｉｆｉｃａｔｉｏｎ

刺糖多糖纯化前后的 ＦＴ￣ＩＲ 光谱图如图 ６ 所

示ꎬ刺糖多糖纯化前后在 ３ ４００ ｃｍ－１左右的吸收

峰为—ＯＨ 的伸缩振动ꎬ２ ９３０ 和 １ ４１５ ｃｍ－１处的

吸收峰为 Ｃ—Ｈ 振动吸收峰[２４]ꎬ１ ６０２ ｃｍ－１左右

可能为—ＯＨ 的弯曲振动[２５]ꎬ在 １ １００ ｃｍ－１附近

的吸收峰为 Ｃ—Ｏ 官能团的振动吸收峰ꎮ 由

ＦＴ￣ＩＲ 扫描谱图可以看出多糖的特征吸收峰在纯

化前后吸收信号未发生改变ꎬ表明纯化前后刺糖

多糖主要官能团结构未改变ꎮ 而且纯化后样品的

吸收信号变强ꎬ表明纯化后受杂质干扰较小ꎬ说明

了刺糖多糖经此工艺纯化后有效清除了杂质且多

糖结构未发生改变ꎮ

图 ６　 纯化前后多糖的红外吸收谱图

Ｆｉｇ.６　 Ｉｎｆｒａｒｅｄ ａｂｓｏｒｐｔｉｏｎ ｓｐｅｃｔｒａ ｏｆ ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅｓ
ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｐｕｒｉｆｉｃａｔｉｏｎ

２􀆰 ６ 　 纯化前后体外抗氧化活性实验

刺糖多糖清除 ＤＰＰＨ 自由基活性如图 ７ 所

示ꎬ纯化前刺糖多糖浓度为 １０ ｍｇ / ｍＬ 时对 ＤＰＰＨ
自由基的清除率为(７３􀆰 ７７±０􀆰 ４７)％ꎬ纯化后刺糖

多糖浓度为 １０ ｍｇ / ｍＬ 时对 ＤＰＰＨ 自由基的清除

率为(８８􀆰 ９７±２􀆰 ９３)％ꎬ可见刺糖多糖经过脱色脱

１５
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蛋白处理后清除 ＤＰＰＨ 自由基的效果更好ꎬ这与

朱家庆等[２６] 研究的纯化后葛根多糖清除 ＤＰＰＨ
自由基能力增强的结果是一致的ꎮ 推测其可能的

原因是纯化后多糖的纯度提高ꎬ杂质的含量降低

使清除 ＤＰＰＨ 自由基的能力得到提高ꎬ结果与多

糖具有较强的抗氧化活性相符[２７]ꎬ相关研究也表

明糖醛酸含量的上升与自由基的清除能力有

关[２８]ꎮ 与抗氧化活性很强的 Ｖｃ 比较ꎬ纯化后的

多糖在浓度为 １０ ｍｇ / ｍＬ 时对 ＤＰＰＨ 自由基的清

除率接近 Ｖｃꎬ因此说明脱色脱蛋白后的刺糖多糖

具有良好的体外抗氧化能力ꎮ

图 ７　 Ｖｃ 及多糖纯化前后对 ＤＰＰＨ 自由基的清除作用

Ｆｉｇ.７　 Ｓｃａｖｅｎｇｉｎｇ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｖｃ ａｎｄ ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅｓ ｏｎ
ＤＰＰＨ ｆｒｅｅ ｒａｄｉｃａｌｓ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｐｕｒｉｆｉｃａｔｉｏｎ

３　 结论

响应面分析法以多元二次方程作为函数估算

模型ꎬ能够把影响因素和实验结果的关系进行回

归拟合ꎬ对比正交实验ꎬ考察范围更加全面ꎬ在实

验寻优过程中可以连续考察实验的水平因素ꎮ 本

文通过筛选最佳纯化效果的大孔吸附树脂 ＸＤＡ￣
１ꎬ采用单因素实验和响应面法相结合优化了最佳

脱色脱蛋白工艺ꎬ３ 次平行实验的加权得分 Ｍ 值

为(８０􀆰 １８±０􀆰 ６６)％ꎬ与模型预测值 ８１􀆰 ６１％比较

误差较小ꎬ表明该模型稳定可靠ꎮ 与其他纯化方

法相比ꎬ此工艺操作简单ꎬ对多糖的保留率能达到

(８８􀆰 ８９±０􀆰 ８４)％ꎬ可见对多糖损耗量较小ꎬ且大

孔吸附树脂再生处理简便、使用周期长ꎬ适合在工

业生产中大量使用ꎮ 本文研究的工艺纯化后多糖

的红外特征吸收峰未发生改变ꎬ不会破坏多糖的

结构ꎬ增强了刺糖多糖对 ＤＰＰＨ 自由基的清除

率ꎮ 因此ꎬ此工艺对刺糖多糖后期分离均一多糖、
药理活性的研究以及抗氧化保健品的开发具有重
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上转换＠聚多巴胺纳米光热剂的制备及载药与抗菌性能

陈文雪ꎬ靳丹丹ꎬ朱良亮ꎬ袁善蓉ꎬ王浩ꎬ俞彬ꎬ宫培军∗

(浙江师范大学 化学与生命科学学院 先进催化材料教育部重点实验室ꎬ浙江 金华　 ３２１００４)

摘要:癌症和致病菌感染成为公共安全健康的严重威胁ꎮ 采用反相微乳液法对上转换粒子 ＮａＹＦ４ ∶ＹｂꎬＮｄꎬＥｒ＠ ＮａＧｄＦ４ ∶
ＮｄꎬＹｂ 包裹聚多巴胺(ＰＤＡ)并接枝聚乙烯亚胺(ＰＥＩ)ꎬ制备了核￣壳结构纳米光热剂 ＮａＹＦ４ ∶ ＹｂꎬＮｄꎬＥｒ＠ ＮａＧｄＦ４ ∶ Ｎｄꎬ
Ｙｂ＠ ＰＤＡ￣ＰＥＩꎬ表征了产物的形貌、化学组成、光学性质、光热和药载 /释药性能ꎮ 结果表明ꎬ光热剂的光热能力随 ＰＤＡ
壳的增厚而增强ꎮ 在 ＰＥＩ 接枝后ꎬ光热剂在水中的分散效果获得改善ꎬ但光热性能轻微减弱ꎬ对盐酸阿霉素(ＤＯＸ)的载

药量高达 ２６􀆰 ６％ꎬ体外药物释放过程具有 ｐＨ 依赖和近红外光响应特征ꎮ 载带盐酸四环素的纳米光热剂在 ８０８ ｎｍ 激光

照射下对大肠杆菌的抗菌活性优于光热剂或盐酸四环素ꎮ 研究结果为发展应用于抗肿瘤或抗感染治疗的纳米光热剂提

供了新思路ꎮ
关键词:上转换ꎻ聚多巴胺ꎻ光热治疗ꎻ药物负载ꎻｐＨ 响应ꎻ抗菌性能
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ｐｒｏｄｕｃｔｓ ｗｅｒｅ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚｅｄ.Ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｐｈｏｔｏｔｈｅｒｍａｌ ｎａｎｏａｇｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｔｈｉｃｋ ＰＤＡ ｓｈｅｌｌｓ ｈａｄ ｅｎｈａｎｃｅｄ ｐｈｏｔｏｔｈｅｒ￣
ｍａｌ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ.Ａｆｔｅｒ ｇｒａｆｔｅｄ ｗｉｔｈ ＰＥＩꎬｔｈｅ ｎａｎｏａｇｅｎｔｓ ｓｈｏｗｅｄ ｉｍｐｒｏｖｅｄ ｐａｒｔｉｃｌｅ ｄｉｓｐｅｒｓｉｏｎ ｉｎ ｗａｔｅｒ ａｎｄ ｓｌｉｇｈｔｌｙ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ｐｈｏｔｏ￣
ｔｈｅｒｍａｌ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ.Ｔｈｅ ｄｒｕｇ ｌｏａｄｉｎｇ ｏｆ ｄｏｘｏｒｕｂｉｃｉｎ ｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅ (ＤＯＸ) ｆｏｒ ｔｈｅ ｎａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅｓ ｗａｓ ｕｐ ｔｏ ２６􀆰 ６％ ａｎｄ ｔｈｅ ｉｎ
ｖｉｔｒｏ ｄｒｕｇ ｒｅｌｅａｓｅ ｆｒｏｍ ｎａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅｓ ｗａｓ ｐＨ￣ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ａｎｄ ｎｅａｒ￣ｉｎｆｒａｒｅｄ ｌｉｇｈｔ￣ｒｅｓｐｏｎｓｉｖｅ.Ｍｏｒｅｏｖｅｒꎬｔｈｅ ｔｅｔｒａｃｙｃｌｉｎｅ ｈｙｄｒｏｃｈｌｏ￣
ｒｉｄｅ￣ｌｏａｄｅｄ ｐｈｏｔｏｔｈｅｒｍａｌ ｎａｎｏａｇｅｎｔｓ ｅｘｈｉｂｉｔｅｄ ｂｅｔｔｅｒ ａｎｔｉｂａｃｔｅｒｉａｌ ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ ａｇａｉｎｓｔ Ｅｓｃｈｅｒｉｃｈｉａ ｃｏｌｉ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｔｏ ｂｏｔｈ ｔｈｅ ｎａｎｏａｇ￣
ｅｎｔ ａｎｄ ｔｅｔｒａｃｙｃｌｉｎｅ ｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅ ｕｎｄｅｒ ８０８ ｎｍ ｌａｓｅｒ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ.Ｔｈｅｓｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｐｒｏｖｉｄｅｄ ｎｅｗ ｉｎｓｉｇｈｔ ｉｎｔｏ ｔｈｅ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ ｐｈｏ￣
ｔｏｔｈｅｒｍａｌ ｎａｎｏａｇｅｎｔｓ ｆｏｒ ａｎｔｉｃａｎｃｅｒ ａｎｄ ａｎｔｉ￣ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ.
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ｕｐｃｏｎｖｅｒｓｉｏｎꎻｐｏｌｙｄｏｐａｍｉｎｅꎻｐｈｏｔｏｔｈｅｒｍａｌ ｔｈｅｒａｐｙꎻｄｒｕｇ ｌｏａｄｉｎｇꎻｐＨ￣ｒｅｓｐｏｎｓｉｖｅꎻａｎｔｉｂａｃｔｅｒｉａｌ ａｃｔｉｖｉｔｙ

　 　 收稿日期:２０２２￣０６￣１６ꎻ网络首发日期:２０２２￣１０￣１８
基金项目:浙江省公益技术应用研究计划项目( ＬＧＦ２０Ｅ￣
０２０００１)ꎻ浙江省大学生创新创业训练计划项目(２０２０１０３４５￣
Ｒ１１８)ꎻ浙江省新苗人才计划项目(２０２２Ｒ４０４Ｂ０５４)ꎮ
作者简介:陈文雪(１９９９￣)ꎬ女ꎬ浙江宁波人ꎬ本科生ꎬ主要研

究方向为有机￣无机纳米复合材料ꎮ
通讯作者:宫培军ꎬＥ￣ｍａｉｌ:ｓｋｙｇｐｊ＠ ｚｊｎｕ.ｃｎꎮ
引用本文:陈文雪ꎬ靳丹丹ꎬ朱良亮ꎬ等.上转换＠ 聚多巴胺

纳米光热剂的制备及载药与抗菌性能[ Ｊ] .化学试剂ꎬ２０２３ꎬ
４５(１):５４￣６１ꎮ

　 　 光热剂可以将光能转换为热能、借助高温杀

灭肿瘤细胞或致病微生物ꎬ由于治疗作用仅发生

在药物富集部位ꎬ激发光的照射和穿透区域有限ꎬ
光热疗法在肿瘤热疗、抗菌等应用中具有高安全

性和低毒副作用[１ꎬ２]ꎮ 相比吲哚菁绿等小分子染

料ꎬ碳基材料、贵金属、过渡金属硫化物、聚苯胺等

纳米光热剂对近红外(ＮＩＲ)光的吸收截面更大、
吸收能力更强ꎬ可以一次给药多次治疗ꎬ其制备与

性能研究受到极大关注[３￣７]ꎮ 然而ꎬ由于目前上述

材料在生物体内降解困难、代谢途径仍不够明确ꎬ
人们对此类光热剂的生物安全性存在担忧ꎮ

聚多巴胺(ＰＤＡ)是一种与天然高分子黑色

４５



第 ４５ 卷第 １ 期 陈文雪等:上转换＠ 聚多巴胺纳米光热剂的制备及载药与抗菌性能

素结构相近的合成高分子ꎬ具有生物相容性好、可
体内降解和优良的光热转换能力等优点ꎬ可以通

过盐酸多巴胺的氧化自聚合在不同基质的表面形

成包裹层ꎻ同时ꎬ利用 ＰＤＡ 链上的酚羟基等活性

基团与含氨基或巯基的功能分子之间的席夫碱反

应或迈克尔加成反应ꎬ可以方便地实现 ＰＤＡ 的功

能化修饰[８ꎬ９]ꎮ 上述优势使 ＰＤＡ 纳米材料成为理

想的光热剂ꎬ在体内抗肿瘤治疗中展示出良好的

应用性能和安全性[１０ꎬ１１]ꎮ 此外ꎬ借助芳香环之间

的 π￣π 作用和羟基、氨基等极性官能团之间的氢

键作用ꎬ研究人员在 ＰＤＡ 基纳米材料上载带化疗

药物或抗菌剂ꎬ达到化疗 /光热疗协同抗肿瘤或抗

菌的目的[１１￣１３]ꎮ 为了准确评估治疗进程与用药

效果ꎬ人们通常需要使用荧光分子或放射性核素

标记纳米药物ꎬ借助光学或核医学成像技术监测

纳米药物在体内组织中的分布情况和代谢进程ꎮ
然而ꎬ常规有机荧光探针存在标记手续复杂、容易

发生光漂白的不足ꎬ放射性核素的使用则增加了

患者对健康的忧虑ꎮ
稀土掺杂的上转换纳米粒子(ＵＣＮＰｓ)是一

类可以吸收 ＮＩＲ 光、发射紫外或可见光的功能材

料ꎬ稳定的发光性质、良好的体内安全性以及 ＮＩＲ
光的深组织穿透能力使 ＵＣＮＰｓ 适用于体内光学

成像[１４ꎬ１５]ꎮ 因此ꎬ以 ＵＣＮＰｓ 和 ＰＤＡ 构建的复合

材料有望成为兼具成像和载药功能的光热剂ꎮ 本

文以 ８０８ ｎｍ ＮＩＲ 光激活的核壳结构 ＮａＹＦ４ ∶Ｙｂꎬ
ＮｄꎬＥｒ＠ ＮａＧｄＦ４ ∶ＮｄꎬＹｂ(ＵＣＮＰｓ)为核ꎬ通过包覆

ＰＤＡ 制备了纳米光热剂 ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂꎬ Ｎｄꎬ Ｅｒ ＠
ＮａＧｄＦ４ ∶ＮｄꎬＹｂ＠ ＰＤＡ(ＵＰ)ꎬ利用 ＵＣＮＰｓ 的发射

光谱与 ＰＤＡ 的吸收光谱的重叠引发的能量共振

转移提高 ＵＰ 的光热性能ꎮ 考虑到 ＰＤＡ 具有很

强的粘附性ꎬ为减轻 ＵＰ 粒子的团聚程度、改善其

在水中分散效果ꎬ进一步采用正电性高分子聚乙

烯亚胺(ＰＥＩ)对 ＵＰ 接枝改性ꎬ研究了接枝反应时

间对所得光热剂 ＮａＹＦ４ ∶ＹｂꎬＮｄꎬＥｒ＠ ＮａＧｄＦ４ ∶Ｎｄꎬ
Ｙｂ＠ ＰＤＡ￣ＰＥＩ(ＵＰ￣ＰＥＩ)的表面电位、粒径分布、
光热性质和对模型化疗药物盐酸阿霉素(ＤＯＸ)
载带能力的影响以及负载 ＤＯＸ 的光热剂的体外

药物释放性能ꎬ并借助负载盐酸四环素(ＴＣ)的光

热剂在 ８０８ ｎｍ ＮＩＲ 光照射下对大肠杆菌的杀灭

效果初步评估了其用于光热抗菌的可行性ꎮ

１　 实验部分

１􀆰 １ 　 主要仪器与试剂

ＪＥＭ￣２１００Ｆ 型透射电子显微镜 (日本 ＪＥＯＬ

公司)ꎻＰ４ 型紫外￣可见分光光度计(上海美普达

仪器有限公司)ꎻＮＥＸＵＳ６７０ 型红外光谱仪(美国

Ｎｉｃｏｌｅｔ 公司)ꎻＦ７０００ 型荧光光谱仪(日本 Ｈｉｔａｃｈｉ
公司)ꎻＺｅｔａｓｉｚｅｒ ＮａｎｏＺＳ ９０ 型纳米粒度和 Ｚｅｔａ 电

位仪(英国 Ｍａｌｖｅｒｎ 公司)ꎻＭＳ７￣Ｈ５５０￣Ｓ 型磁力搅

拌器(北京大龙兴创实验仪器股份公司)ꎻＴＧ１６￣
ｗｓ 型高速离心机(湖南湘仪离心机仪器有限公

司)ꎻＭＤＬ￣Ｈ￣８０８ 型 ８０８ ｎｍ 光纤耦合激光器(长
春新产业光电技术有限公司)ꎻＵＴ３２０ 型数字式测

温仪(中国优利德科技股份有限公司)ꎮ
六水合氯化镱 ( ９９􀆰 ９９％)、 六水合氯化钕

(９９􀆰 ９９％)、六水合氯化钆(９９􀆰 ９９％)、氢氧化钠、
氟化铵、 支化聚乙烯亚胺 ( ＰＥＩꎬＭｗ ＝ １０ ０００ꎬ
９９％)、盐酸阿霉素 ( ＤＯＸꎬ ９８％)、盐酸多巴胺

(ＤＡꎬ９８％)、盐酸四环素(ＴＣꎬ９６％ꎬ上海阿拉丁生

化科技股份有限公司)ꎻ Ｌｇｅｐａｌ ＣＯ￣５２０、 油酸

(９０％)、十八烯(９０％ꎬ百灵威科技有限公司)ꎻ甲
醇、乙醇、环己烷、氨水、三羟甲基氨基甲烷盐酸盐

(Ｔｒｉｓ)、二甲亚砜(分析纯ꎬ国药集团化学试剂有

限公司)ꎮ
１􀆰 ２ 　 材料的制备

１􀆰 ２􀆰 １ 　 ＵＣＮＰｓ 的制备

参考文献方法[１６]首先制备 ＮａＹＦ４ ∶ＹｂꎬＥｒꎬ
Ｎｄ 纳米粒子(ｎ(Ｙ) ∶ｎ(Ｙｂ) ∶ｎ(Ｎｄ) ∶ｎ(Ｅｒ)＝ ７５ ∶
２５ ∶０􀆰 ５ ∶１)ꎬ将所得的 １ ｍｍｏｌ 粒子分散在 ２０ ｍＬ
环己烷中备用ꎮ 然后ꎬ将 ０􀆰 １３０ １ ｇ(０􀆰 ３５ ｍｍｏｌ)
六水合氯化钆、０􀆰 ０１９ ４ ｇ(０􀆰 ０５ ｍｍｏｌ)六水合氯

化镱和 ０􀆰 ０３５ ９ ｇ(０􀆰 １ ｍｍｏｌ)六水合氯化钕置于

１００ ｍＬ 三口瓶中ꎬ加入 １５ ｍＬ 十八烯和 ６ ｍＬ 油

酸ꎬ加热搅拌至固体完全溶解ꎬ加入 １０ ｍＬ ＮａＹＦ４ ∶
ＹｂꎬＥｒꎬＮｄ 的环己烷分散液ꎬ８５ ℃下蒸去环己烷ꎬ
降温至 ５０ ℃ 后加入 ２􀆰 ５ ｍＬ 含 ０􀆰 １００ ｇ ( ２􀆰 ５
ｍｍｏｌ)氢氧化钠和 ０􀆰 ０９２ ６ ｇ(２􀆰 ５ ｍｍｏｌ)氟化铵的

甲醇溶液ꎬ搅拌反应 ３０ ｍｉｎ 后升温至 １１０ ℃蒸去

甲醇ꎬ抽真空后在 Ｎ２ 保护下升温至 ３１０ ℃ꎬ搅拌

反应 １ ｈꎮ 冷却ꎬ加乙醇使固体沉降ꎬ用 Ｖ(乙醇) ∶
Ｖ(环己烷)＝ ４ ∶１的混合溶剂洗涤固体 ２ 次ꎬ加入

１０ ｍＬ 环己烷分散固体ꎬ离心去除不溶性固体ꎬ得
到 ８０８ ｎｍ ＮＩＲ 光响应的 ＮａＹＦ４ ∶ ＹｂꎬＮｄꎬ Ｅｒ ＠
ＮａＧｄＦ４ ∶ＮｄꎬＹｂ(ＵＣＮＰｓ)的环己烷分散液ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ２ 　 纳米光热剂的制备

向 ５０ ｍＬ 圆底烧瓶中依次加入 ８ ｍＬ 环己烷、
０􀆰 ６５ ｍＬ Ｌｇｅｐａｌ ＣＯ￣５２０、２ ｍＬ ＵＣＮＰｓ 和 ７５ μＬ 氨

水ꎬ搅拌 ３０ ｍｉｎ 形成反相微乳液ꎬ用 ８０ μＬ 水溶

５５
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解 ２０ ｍｇ ＤＡꎬ将 ＤＡ 溶液加入反应瓶后继续搅拌

反应 ２４ ｈꎮ 加入乙醇使产物沉降ꎬ离心并用乙醇

和水洗涤固体各 ２ 次ꎬ得到纳米光热剂 ＮａＹＦ４ ∶
ＹｂꎬＮｄꎬＥｒ＠ ＮａＧｄＦ４ ∶ ＮｄꎬＹｂ＠ ＰＤＡꎬ记为 ＵＰ２０ꎮ
改变 ＤＡ 的用量分别为 ４０、８０ ｍｇꎬ采用同样方法

制备的产物分别记为 ＵＰ４０ 和 ＵＰ８０ꎮ
将 ７ ｍｇ ＵＰ８０ 分散在 ６ ｍＬ(１０ ｍｍｏｌ / ＬꎬｐＨ

８􀆰 ５)Ｔｒｉｓ 缓冲液中ꎬ加入 １ ｍＬ 含 １０􀆰 ５ ｍｇ ＰＥＩ 的
Ｔｒｉｓ 缓冲溶液ꎬ避光搅拌 １ ｈꎬ离心去上清液ꎬ用水

洗涤 ３ 次ꎬ得到 ＰＥＩ 修饰的纳米光热剂ꎬ记为

ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈꎮ 调整接枝反应时间为 ｔ ｈꎬ所得产

物记为 ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣ｔ ｈꎮ
１􀆰 ３ 　 样品的性能测试

１􀆰 ３􀆰 １ 　 光热性能

参考文献[６]所用方法测定样品的光热性

质ꎮ 将光热剂超声分散在水中得到 ０􀆰 ８ ｍｇ / ｍＬ
的分散液ꎬ使用 ８０８ ｎｍ(功率密度为 １􀆰 ２ Ｗ / ｃｍ２)
近红外激光器照射分散液ꎬ借助数字测温仪实时

记录分散液的温度变化ꎮ
１􀆰 ３􀆰 ２ 　 光热剂对 ＤＯＸ 的负载和释放

ＤＯＸ 负载:以磷酸盐缓冲溶液(ＰＢꎬ１０ ｍｍｏｌ / Ｌꎬ
ｐＨ ７􀆰 ４) 溶解 ＤＯＸꎬ得到浓度为 ０􀆰 ３ ｍｇ / ｍＬ 的

ＤＯＸ 溶液ꎬ 加入 ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣ｔ ｈ 使粒子浓度为

１ ｍｇ / ｍＬꎮ 避光搅拌 ２４ ｈ 后离心ꎬ 用 ＰＢ ( １０
ｍｍｏｌ / ＬꎬｐＨ ７􀆰 ４)洗涤固体 ２ 次ꎬ得到负载 ＤＯＸ
的纳米光热剂(ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣ｔ ｈ / ＤＯＸ)ꎮ 合并上清

液和洗涤液并稀释后测定其在 ４８０ ｎｍ 处的吸光

度 Ａꎮ 依据 ＤＯＸ 溶液的标准曲线(Ａ ＝ １９􀆰 ６８５Ｃ＋
０􀆰 ０９０ꎬ０≤Ｃ≤０􀆰 １２ ｍｇ / ｍＬꎬＲ２ ＝ ０􀆰 ９９８ ８)获得合

并液中 ＤＯＸ 的浓度 Ｃꎬ并依据下式计算包封率和

载药量:
包封率(％) ＝ 负载的 ＤＯＸ 质量 / ＤＯＸ 总质量 × １００

载药量(％) ＝ 负载的 ＤＯＸ 质量 / 载体质量 × １００

　 　 ＤＯＸ 释放:将 ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈ / ＤＯＸ 以 ２ ｍｇ / ｍＬ
的浓度分散在不同酸度(ｐＨ ５􀆰 ０、６􀆰 ５ 和 ７􀆰 ４)的

ＰＢ(１０ ｍｍｏｌ / Ｌ)中ꎬ在 ３７ ℃下避光搅拌释放ꎬ在
一定时间将样品离心ꎬ吸出全部上清液ꎬ测定其在

４８０ ｎｍ 处的吸光度ꎬ确定上清液中 ＤＯＸ 的浓度ꎮ
使用等体积 ＰＢ 重新分散粒子ꎬ继续搅拌释放

ＤＯＸꎬ计算获得 ２４ ｈ 内的 ＤＯＸ 累积释放率ꎮ 此

外ꎬ对于 ｐＨ ５􀆰 ０ 的释放体系ꎬ在预定时间使用

８０８ ｎｍ(２􀆰 ０ Ｗ / ｃｍ２)ＮＩＲ 光照射分散液 １５ ｍｉｎꎬ
测试光照前后释放液中的 ＤＯＸ 浓度ꎬ对比在黑暗

环境下的累积释放率ꎬ评估 ＮＩＲ 光照射对 ＤＯＸ

释放效果的影响ꎮ
１􀆰 ３􀆰 ３ 　 纳米光热剂对 ＴＣ 的负载和抗菌性能

向 ４ ｍＬ(０􀆰 ２ ｍｇ / ｍＬ)的 ＴＣ 溶液(使用 Ｖ(乙
醇) ∶ Ｖ(水) ＝ ２２ ∶ １的混合溶剂配制)加入 ４ ｍｇ
ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈꎬ搅拌 ２４ ｈ 后离心并洗涤ꎬ得到 ＴＣ
负载的光热剂 ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈ / ＴＣꎮ 合并上清液与

洗涤液并稀释ꎬ测定其在 ３６０ ｎｍ 处的吸光度 Ａꎬ
由 ＴＣ 的标准曲线(Ａ ＝ ３０􀆰 ６９Ｃ ＋ ０􀆰 ０７７ꎬ０≤Ｃ≤
０􀆰 ０６ ｍｇ / ｍＬꎬＲ２ ＝ ０􀆰 ９９８ ２)计算载药量ꎮ

采用平板法评价样品的抗菌性能ꎮ 将 １００
μＬ(４ ｍｇ / ｍＬ) ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈ / ＴＣ 加入 ４００ μＬ 含

大肠杆菌(Ｅｓｃｈｅｒｉｃｈｉａ ｃｏｌｉ)的(３×１０６ ＣＦＵ / ｍＬ)ＬＢ
肉汤培养基并混匀ꎬ使混合液中纳米抗菌剂的浓

度为 ０􀆰 ８０ ｍｇ / ｍＬꎮ 将混合菌液在室温黑暗环境

中孵育 ２０ ｍｉｎꎬ然后采用 ８０８ ｎｍ(１􀆰 ２ Ｗ / ｃｍ２ )
ＮＩＲ 光照射混合菌液ꎮ 在光照前、光照 １５、３０ ｍｉｎ
时分别取样 ２０ μＬꎬ用培养基稀释 ６０ 倍ꎬ取 ４０ μＬ
稀释菌液涂布在 ＬＢ 琼脂板上ꎬ平行测试 ３ 份ꎬ在
３７ ℃培养箱内黑暗培养 ２４ ｈ 后观测菌落分布情

况ꎮ 对比测定 ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈ(０􀆰 ８０ ｍｇ / ｍＬ)、ＴＣ
溶液组(２２􀆰 ４ μｇ / ｍＬꎬ与 ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈ / ＴＣ 组所

含的 ＴＣ 浓度相同)的菌落分布情况ꎬ以不添加样

品的体系作为空白组ꎬ初步评估 ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈ /
ＴＣ 的抗菌性能ꎮ

２　 结果与讨论

２􀆰 １ 　 ＵＰ 的制备与表征

在反相微乳液体系中ꎬ弱碱性水相中的 ＤＡ
被 Ｏ２ 氧化ꎬ在表面活性剂 Ｌｇｅｐａｌ ＣＯ￣５２０ 存在下

聚合在油溶性 ＵＣＮＰｓ 的表面ꎬ随着反应的进行ꎬ

ａ.ＵＣＮＰｓꎻｂ.ＵＰ２０ꎻｃ.ＵＰ４０ꎻｄ.ＵＰ８０

图 １　 样品的 ＴＥＭ 图

Ｆｉｇ.１　 ＴＥＭ ｉｍａｇｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｓａｍｐｌｅｓ

６５
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分散液逐渐呈现出 ＰＤＡ 特征的棕色ꎮ 图 １ 为样

品的 ＴＥＭ 图ꎮ ＵＣＮＰｓ 粒子呈现哑铃型ꎬ在 ＰＤＡ
包覆后ꎬ复合物 ＵＰ 具有明显的核￣壳结构ꎬ当 ＤＡ
用量为 ２０、４０ 和 ８０ ｍｇ 时ꎬＰＤＡ 包覆层的平均厚

度分别约为 ３􀆰 ４、５􀆰 ７ 和 １０􀆰 ８ ｎｍꎬＵＰ 的形貌由哑

铃型逐渐转变为球形ꎮ
图 ２ａ 为样品的 ＦＴ￣ＩＲ 谱ꎮ ＵＣＮＰｓ 在 ２ ９２３、

２ ８５２ 和 １ ５６０ ｃｍ－１处吸收峰分别对应表面油酸

配体的 Ｃ—Ｈ 反对称和对称伸缩振动及羧酸根的

伸缩振动ꎮ ＵＰ 在 １ ６０６、１ ５１１ ｃｍ－１处的芳环 Ｃ􀪅􀪅Ｃ
伸缩振动和 Ｎ—Ｈ 弯曲振动[５ꎬ６]ꎬ３ ３００ ~ ３ ７００
ｃｍ－１处重叠的 Ｎ—Ｈ 与 Ｏ—Ｈ 伸缩振动峰ꎬ均证

明 ＵＰ 中含有 ＰＤＡꎮ 图 ２ｂ 为样品的 ＵＶ￣Ｖｉｓ 吸收

光谱ꎮ ＵＰ 在 ２００ ~ ９００ ｎｍ 范围的吸收均强于

ＵＣＮＰｓꎬ随着 ＰＤＡ 厚度的增大ꎬＵＰ 的光吸收能力

逐渐增强ꎮ 由图 ２ｃ 可知ꎬ在 ８０８ ｎｍ ＮＩＲ 光激发

下ꎬＵＣＮＰｓ 在 ４１０、５２３、５４３ 和 ６５８ ｎｍ 处的上转换

发射峰分别对应于 Ｅｕ３＋ 的 ２Ｆ９ / ２、 ２Ｈ１１ / ２、 ４Ｓ３ / ２ 和

１.ＵＣＮＰｓꎻ２.ＵＰ２０ꎻ３.ＵＰ４０ꎻ４.ＵＰ８０
ａ.吸收光谱图ꎻｂ.红外谱图ꎻｃ.上转换发光谱图

图 ２　 样品的 ＵＶ￣Ｖｉｓ 吸收光谱、红外光谱和

上转换发光谱

Ｆｉｇ.２　 ＵＶ￣Ｖｉｓ ａｂｓｏｒｐｔｉｏｎ ｓｐｅｃｔｒａꎬｉｎｆｒａｒｅｄ ｓｐｅｃｔｒａ ａｎｄ
ｕｐｃｏｎｖｅｒｓｉｏｎ ｌｕｍｉｎｅｓｃｅｎｃｅ ｓｐｅｃｔｒａ ｏｆ ｔｈｅ ｓａｍｐｌｅｓ

１.Ｈ２Ｏꎻ２.ＵＰ２０ꎻ３.ＵＰ４０ꎻ４.ＵＰ８０

图 ３　 水和 ＵＰ 在 ８０８ ｎｍ ＮＩＲ 光下的温度曲线

Ｆｉｇ.３　 Ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ ｃｕｒｖｅｓ ｏｆ Ｈ２Ｏ ａｎｄ

ＵＰ ｅｘｐｏｓｅｄ ｔｏ ８０８ ｎｍ ＮＩＲ ｌａｓｅｒ
４Ｆ９ / ２向

４Ｉ１５ / ２的跃迁[１７]ꎮ 相比之下ꎬＵＰ 的发射峰

强度明显减弱且随 ＰＤＡ 壳层的增厚逐渐减小ꎮ
较厚 ＰＤＡ 包裹层可以吸收更多的 ＮＩＲ 光[１８]ꎬ
ＵＣＮＰｓ 接收光子数的减少会导致 ＵＰ 发光的减

弱ꎻ同时ꎬ由于 ＵＣＮＰｓ 的发射峰与 ＰＤＡ 的吸收带

重叠且两组分的空间距离很近ꎬ二者之间有效的

能量共振转移也会导致 ＵＰ 的发射强度减弱[１９]ꎮ
能量共振转移作用和增强的光吸收能力意味着

ＵＰ８０ 有望呈现更好的光热性能ꎮ
图 ３ 为 ＵＰ 分散液在 ８０８ ｎｍ ＮＩＲ 光照射下的

升温曲线图ꎮ 在 １５ ｍｉｎ 内ꎬＵＰ２０、ＵＰ４０ 和 ＵＰ８０
分散液的温度由 ２０ ℃分别上升到 ３６􀆰 ５、５０􀆰 ９ 和

５３􀆰 ２ ℃ꎬ明显高于水的温度(２５􀆰 ８ ℃)ꎬ大尺寸的

复合物对 ＮＩＲ 光的吸收能力较强、利用效率较

高ꎬ其较厚 ＰＤＡ 壳具有较强的光热性质ꎬ这些因

素共同决定了 ＵＰ８０ 具有最佳的光热性能[１８￣２０]ꎮ
由于 ＵＰ８０ 分散液的温度已超过杀灭肿瘤细胞和

细菌等病原体所需的通常温度[２１]ꎬ选择 ＵＰ８０ 作

为优选材料开展后续研究ꎮ
２􀆰 ２ 　 ＰＥＩ 接枝反应时间对光热剂性能的影响

借助席夫碱反应或迈克尔加成反应在 ＵＰ 表

面接枝富含氨基的 ＰＥＩ 链ꎬ研究了接枝反应时间 ｔ
对纳米光热剂的 ζ 电位、分散性能和光热性能的

影响ꎮ 图 ４ａ 为 ＵＰ８０ 在接枝 ＰＥＩ 前后的 ζ 电位ꎮ
ＵＰ８０(对应于 ｔ＝ ０ ｈ)的 ζ 电位值为＋１６􀆰 ７ ｍＶꎬ在
接枝反应 １ ｈ 后ꎬ产物 ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈ 的 ζ 电位达

到＋５０􀆰 ６ ｍＶꎬ远高于水相中胶体稳定分散通常需

要具备的 ζ 电位值( ＋３０ ｍＶ)ꎮ 当 ｔ 进一步延长

时ꎬＵＰ８０￣ＰＥＩ￣ｔ ｈ 的 ζ 电位值基本稳定ꎬ表明反应

１ ｈ 足以确保相当数量的 ＰＥＩ 链接枝在 ＵＰ８０ 的

表面ꎮ 高的 ζ 电位为纳米光热剂提供了强的静电

排斥力ꎬ有助于抑制粒子的团聚[２２]ꎮ 图 ４ｂ 显示

相比 ＵＰ８０ꎬＵＰ８０￣ＰＥＩ￣ｔ ｈ 在水中的多分散系数

７５
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(ＰＤＩ)随着 ｔ 的增大逐渐变小ꎬ反映出 ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣
ｔ ｈ 的水力学粒径分布逐渐变窄、光热剂的分散效

果获得改善ꎮ 由于 ＰＥＩ 链的修饰增大了粒子的直

径和表面的正电荷密度ꎬ带来了额外的空间位阻

效应ꎬ静电排斥力和位阻效应的同时发挥提高了

ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣ｔ ｈ 的分散效果ꎬ使其平均水力学粒径

(Ｄｈ)较 ＵＰ８０ 的 Ｄｈ 有所增大、ＤＰＩ 减小ꎮ 图 ５ 证

实接枝反应时间的延长会导致 ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣ｔ ｈ 分散

液的升温幅度持续降低ꎮ 由于 ＰＥＩ 的接枝不会明

显改变 ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣ｔ ｈ 在 ８０８ ｎｍ 处的光吸收能力ꎬ
推测接枝反应改变了 ＰＤＡ 分子链的共轭结构和

排列有序性ꎬ进而影响光热剂的光热性能ꎮ

ａ.ζ 电位图ꎻｂ.平均水力学粒径和多分散系数图

图 ４　 ＰＥＩ 接枝反应时间对光热剂的

ζ 电位和水力学粒径分布的影响

Ｆｉｇ.４　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＰＥＩ￣ｇｒａｆｔｉｎｇ ｒｅａｃｔｉｏｎ ｔｉｍｅ ｏｎ ζ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ
ａｎｄ ｓｉｚｅ ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｐｈｏｔｏｔｈｅｒｍａｌ ａｇｅｎｔｓ

１.ＵＰ８０ꎻ２.ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈꎻ３.ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣２ ｈꎻ４.ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣４ ｈ

图 ５　 ＰＥＩ 接枝反应时间对光热剂的温度变化的影响

Ｆｉｇ.５　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＰＥＩ￣ｇｒａｆｔｉｎｇ ｒｅａｃｔｉｏｎ ｔｉｍｅ ｏｎ
ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ ｃｕｒｖｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｐｈｏｔｏｔｈｅｒｍａｌ ａｇｅｎｔｓ

２􀆰 ３ 　 纳米光热剂对 ＤＯＸ 的负载与释放性能

２􀆰 ３􀆰 １ 　 药物负载能力

以 ＤＯＸ 为模型验证了纳米光热剂对小分子

药物的负载能力ꎮ 图 ６ 显示ꎬ当 ＤＯＸ 与 ＵＰ８０￣
ＰＥＩ￣１ ｈ 共孵育后ꎬ上清液中 ＤＯＸ 在 ４８０ ｎｍ 处的

特征吸收峰明显减弱ꎬ产物粒子 ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈ /
ＤＯＸ 在该波段附近的吸收峰增强ꎬ证明 ＤＯＸ 已

成功负载在 ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈ 上ꎮ

１.原始 ＤＯＸ 溶液ꎻ２.载药后的上清液ꎻ３.ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈꎻ
４.ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈ / ＤＯＸ

图 ６　 载药前后 ＤＯＸ 溶液和 ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈ 的

吸收光谱图

Ｆｉｇ.６　 ＵＶ￣ｖｉｓ ａｂｓｏｒｐｔｉｏｎ ｓｐｅｃｔｒａ ｏｆ ＤＯＸ ｓｏｌｕｔｉｏｎ ａｎｄ
ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｔｈｅ ｄｒｕｇ ｌｏａｄｉｎｇ ｐｒｏｃｅｓｓ

图 ７ 为 ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣ｔ ｈ 对 ＤＯＸ 的载带能力图ꎮ
对于 ＵＰ８０ꎬ 载药量和包封率分别为 ２６􀆰 ８％、
８９􀆰 ２％ꎬ较高 ＤＯＸ 负载量归因于 ＰＤＡ 与 ＤＯＸ 所

含的芳环共轭结构之间的 π￣π 堆叠作用和羟基、
氨基等官能团之间的氢键作用[２３]ꎮ 当 ｔ 从 １ ｈ 延

长至 ４ ｈ 时ꎬ载药量和包封率分别由 ２６􀆰 ６％、
８８􀆰 ８％降至 ２５􀆰 ８％、８５􀆰 ９％ꎬ表明 ＰＥＩ 修饰会轻微

削弱光热剂的载药能力ꎬ这可能是源于 ＰＤＡ 链上

ＰＥＩ 的位阻效应对 ＤＯＸ 的吸附具有的限制作用ꎮ

图 ７　 ＰＥＩ 接枝反应时间对光热剂的载药性能的影响

Ｆｉｇ.７　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＰＥＩ￣ｇｒａｆｔｉｎｇ ｒｅａｃｔｉｏｎ ｔｉｍｅ ｏｎ
ｄｒｕｇ￣ｌｏａｄｉｎｇ ａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｔｈｅ ｐｈｏｔｏｔｈｅｒｍａｌ ａｇｅｎｔｓ

２􀆰 ３􀆰 ２ 　 体外药物释放性能

研究了 ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈ / ＤＯＸ 在不同酸度的

ＰＢ 缓冲液中的药物释放行为ꎬ结果见图 ８ꎮ 在

ｐＨ ５􀆰 ０、６􀆰 ５ 的 ＰＢ 中ꎬＤＯＸ 在前 ８ ｈ 内快速释放ꎬ
此后释放速率减缓ꎬ２４ ｈ 内的 ＤＯＸ 累积释放率分

别为 ２６􀆰 ７％、 １１􀆰 ０％ꎬ 远高于在中性体系 ( ｐＨ
７􀆰 ４)中的释放率(１􀆰 １％)ꎮ 显然ꎬ在弱酸性环境

８５
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中ꎬＰＤＡ 和 ＤＯＸ 所含氨基的质子化导致二者之

间的静电斥力增强、削弱了 π￣π 堆叠作用ꎬ同时

ＤＯＸ 的水溶性在酸性介质中有所改善ꎬ这些因素

共同促进了 ＤＯＸ 的释放[１７]ꎮ 图 ９ 为在黑暗和

ＮＩＲ 光照射下 ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈ / ＤＯＸ 在 ｐＨ ５􀆰 ０ 的

ＰＢ 中释放 ＤＯＸ 的效果ꎮ 光照组的 ＤＯＸ 累积释

放率略高于黑暗组ꎬ证实 ＮＩＲ 光照射可以在一定

程度上提高 ＤＯＸ 的释放率ꎮ 上述结果意味着负

载 ＤＯＸ 的纳米光热剂在近中性的正常体液环境

中的药物泄露率非常低ꎬ在到达弱酸性的肿瘤组

织或进入癌细胞内部后可以释放大量 ＤＯＸꎬＮＩＲ
光照射可以促进 ＤＯＸ 的释放ꎬ提高药物的利用率

和化疗的选择性[２４]ꎮ 考虑到含 Ｇｄ 的 ＵＣＮＰｓ 作

为造影剂可以增强 Ｘ 射线断层扫描成像和磁共

振成像的对比度[２５ꎬ２６]ꎬ上述结果为探索该光热剂

进一步用于多模态成像引导的光热￣化疗协同抗

肿瘤研究提供了契机ꎮ

１.ｐＨ ５􀆰 ０ꎻ２.ｐＨ ６􀆰 ５ꎻ３.ｐＨ ７􀆰 ４

图 ８　 ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈ / ＤＯＸ 在不同 ｐＨ 值 ＰＢ 中的

积释放曲线

Ｆｉｇ.８　 Ｒｅｌｅａｓｅ ｐｒｏｆｉｌｅｓ ｏｆ ＤＯＸ ｆｒｏｍ ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈ /
ＤＯＸ ｉｎ ＰＢ ｂｕｆｆｅｒ ａｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｐＨ ｖａｌｕｅｓ

１.未照射ꎻ２.激光照射

图 ９　 ８０８ ｎｍ 激光照射对 ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈ / ＤＯＸ
在 ｐＨ ５􀆰 ０ ＰＢ 中的药物释放的影响

Ｆｉｇ.９　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ８０８ ｎｍ ｌａｓｅｒ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ ｏｎ ｒｅｌｅａｓｅ
ｐｒｏｆｉｌｅｓ ｏｆ ＤＯＸ ｆｒｏｍ ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈ / ＤＯＸ ｉｎ ＰＢ ａｔ

ｐＨ ５􀆰 ０

２􀆰 ４ 　 纳米光热剂的抗菌性能

依据优选纳米光热剂 ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈ 具有的

载药能力和光热转化性能ꎬ以大肠杆菌为模型菌ꎬ

采用平板法初步探究了负载抗生素 ＴＣ 的 ＵＰ８０￣
ＰＥＩ￣１ ｈ 在 ８０８ ｎｍ 光照下的体外抗菌性能ꎮ 载药

实验证实载药量为 ( ２􀆰 ８ ± ０􀆰 ８ )％ꎬ 包封率为

(１４􀆰 ３±３􀆰 ９)％ꎮ 抗菌实验结果见图 １０ꎮ 空白实

验显示 ３０ ｍｉｎ ＮＩＲ 光照射对大肠杆菌无抑制作

用ꎮ 在黑暗条件下ꎬ添加 ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈ 和 ＴＣ 的

琼脂板的菌落数均轻微减少ꎬ意味着在该测试浓

度下 ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈ 和 ＴＣ 具有轻微的抑菌作用ꎮ
在 ＮＩＲ 光下ꎬ ＴＣ 组的菌落分布无明显变化ꎬ
ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈ 显示出一定的光热抗菌能力ꎬ菌落

数随光照时间的延长逐渐减少ꎮ ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈ /
ＴＣ 在黑暗环境和照射相同时间 ＮＩＲ 光后的抗菌

能力均优于 ＵＰ８０￣ＰＥＩ￣１ ｈ 和 ＴＣꎬ这一结果可能

的原因在于:大肠杆菌的表面带负电性[２７]ꎬ具有

正 ζ 电位值的载药光热剂更容易静电吸附在细菌

的表面ꎬ在 ＮＩＲ 光下ꎬ光热剂的升温破坏了相邻

大肠杆菌的细胞膜ꎬ这使得粒子在升温过程中释

放的 ＴＣ 更容易进入细菌内部并发挥抗菌作用ꎬ
最终实现光热抗菌和化学杀菌功效的协同发

挥ꎮ 深入研究光照条件、抗菌剂的载药量等因

素对抗菌效果的影响以及对不同类型细菌的抗

图 １０　 在黑暗环境和 ８０８ ｎｍ ＮＩＲ 光照射 １５、
３０ ｍｉｎ 时不同抗菌剂处理的大肠杆菌的菌落图像

Ｆｉｇ.１０　 Ｉｍａｇｅｓ ｏｆ Ｅｓｃｈｅｒｉｃｈｉａ ｃｏｌｉ ｃｏｌｏｎｉｅｓ ａｆｔｅｒ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｉｔｈｏｕｔ ａｎｄ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌ

ａｇｅｎｔｓ ｕｎｄｅｒ ｄａｒｋ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎ ａｎｄ ｅｘｐｏｓｅｄ ｔｏ ８０８ ｎｍ
ＮＩＲ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ ｆｏｒ １５ ａｎｄ ３０ ｍｉｎꎬｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ

９５
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菌效果ꎬ有望更加全面评估纳米光热剂应用于

抗菌领域的可能性ꎮ

３　 结论

本文制备了一种核￣壳结构纳米光热剂 ＵＰ￣
ＰＥＩꎮ 增加 ＰＤＡ 层的厚度有助于提高光热剂的光

热性能ꎬ适度时间的 ＰＥＩ 修饰可以增加粒子的表

面正电性和位阻作用ꎬ改善粒子在水中的分散效

果ꎬ同时避免其光热性能和载带 ＤＯＸ 能力的明显

减弱ꎮ 载带 ＤＯＸ 光热剂的体外药物释放行为具

有 ｐＨ 依赖和 ＮＩＲ 光响应的特征ꎬ同时ꎬＵＣＮＰｓ＠
ＰＤＡ￣ＰＥＩ 在负载 ＴＣ 后在 ＮＩＲ 光下展现出光热抗

菌和化学抗菌的协同功效ꎮ 借助 ＵＣＮＰｓ 具有的

多模态成像功能ꎬ该光热剂在负载小分子药物后

有望用于影像引导的体内光热￣化学协同抗肿瘤

或抗感染治疗研究ꎮ
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编者按:有机框架材料是一类通过共价键连接形成的新兴多孔结构有机聚合物ꎬ具有比表

面积大、孔隙高度可调及易于化学修饰等优点ꎬ在气体吸附和储存、催化、环境监测、电化学传

感、药物递送等领域得到了广泛的应用并展现出良好的应用前景ꎬ是多孔材料领域的研究热点ꎮ
本栏目收录了 ４ 篇有机框架专题文章ꎬ主要涉及共价有机框架材料在药物递送中的应用

进展、发光金属有机框架材料在环境检测中的研究进展、硫化镉 / 金属￣有机框架复合材料的制

备及光催化应用以及共价有机框架材料用作高效液相色谱手性固定相研究等ꎮ

共价有机框架材料在药物递送中的应用进展
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表面积大、孔隙高度可调及易于化学修饰等特点ꎬ是近年来多孔材料领域的研究热点ꎮ 载药量高、细胞毒性低、生物相容

性良好和药物释放能力高效等特点为 ＣＯＦｓ 材料在药物递送领域提供了良好的应用潜力ꎮ 简要总结了近年来药物递送

载体的研究进展ꎬ介绍了 ＣＯＦｓ 及其复合材料的合成方法及表征ꎬ列举了 ＣＯＦｓ 作为几种模型药物(如阿霉素、５￣氟尿嘧

啶等)的载体在药物递送中的应用ꎬ提出了 ＣＯＦｓ 材料在药物递送领域中的优势ꎬ最后对目前 ＣＯＦｓ 材料在药物递送领域

所面临的挑战和未来发展的机遇进行了总结和展望ꎮ
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Ｔｈｅ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ＣＯＦｓ ｍａｔｅｒｉａｌｓ ｉｎ ｔｈｅ ｆｉｅｌｄ ｏｆ ｄｒｕｇ ｄｅｌｉｖｅｒｙ ｗａｓ ｐｒｏｐｏｓｅｄꎬａｎｄ ｆｉｎａｌｌｙ ｔｈｅ ｃｈａｌｌｅｎｇｅｓ ａｎｄ ｆｕｔｕｒｅ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｐ￣
ｐｏｒｔｕｎｉｔｉｅｓ ｗｅｒｅ ｓｕｍｍａｒｉｚｅｄ ａｎｄ ｐｒｏｓｐｅｃｔｅｄ.
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓꎻｄｒｕｇ ｄｅｌｉｖｅｒｙꎻａｎｔｉ￣ｔｕｍｏｒ ｄｒｕｇｓꎻｂｉｏｃｏｍｐａｔｉｂｉｌｉｔｙꎻｓｙｎｔｈｅｔｉｃ ｍｅｔｈｏｄ
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　 　 药物递送系统(Ｄｒｕｇ ｄｅｌｉｖｅｒｙ ｓｙｓｔｅｍꎬＤＤＳ)通
过增强药物对靶点的传递ꎬ最大限度地减少药物

在递送过程中的流失ꎬ促进患者的依从性从而改

善患者的健康ꎮ 自 １９５２ 年以来ꎬ先后诞生了口服

制剂、透皮制剂、注射剂等药物递送技术ꎮ ２０００
年随着纳米医学兴盛ꎬ开始使用纳米颗粒进行药

物递送ꎮ 由于纳米载体可能存在潜在危害ꎬ因此

药物递送系统需要具备无毒、高载药量等条件ꎮ
共价有机框架(ＣＯＦｓ)是一类由 Ｃ、Ｈ、Ｎ、Ｏ、Ｂ 等

轻质元素组成ꎬ通过共价键连接形成的多孔结晶

有机聚合物ꎮ ２００５ 年ꎬＣｏｔｅ 等[１] 利用动态共价化

学和对称的有机构筑单元合成了两个 ２Ｄ 多孔结

晶有机材料 ＣＯＦ￣１ 和 ＣＯＦ￣５ꎬ分别由硼氧烷和硼

酸酯￣酯键连接ꎬ首次提出 ＣＯＦｓ 的概念ꎮ 与无机

多孔材料、普通聚合物和金属有机框架材料

(Ｍｅｔａｌ￣ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓꎬＭＯＦｓ) 相比ꎬＣＯＦｓ 的

研究时间较短ꎬ对于其结构、合成、性能等研究还

需要不断地探索和优化ꎮ
ＣＯＦｓ 首次应用于气体吸附和储存[２ ꎬ３]ꎬ随后

扩展到催化[４]、光电子器件[５ ꎬ６]、导电性[７]、光学

传感[８]和电化学传感[９] 等领域ꎮ 经过十几年的

发展ꎬＣＯＦｓ 材料在分子筛薄膜[１０]、能源转化[１１]、
荧光检测[１２] 等方面也展现出良好的应用前景ꎮ
除此之外ꎬＣＯＦｓ 也被应用于生物成像[１３]、肿瘤治

疗[１４]、免疫治疗[１５]等方面ꎬ在生物医学领域表现

出极大的应用潜力ꎮ ２０１５ 年ꎬＦａｎｇ 等[１６] 首次将

ＣＯＦｓ 应用于药物递送系统ꎬ为 ＣＯＦｓ 在生物医学

领域的应用做出了巨大贡献ꎮ 本文综述了近年来

ＣＯＦｓ 及其复合材料作为阿霉素、５￣氟尿嘧啶等模

型药物的载体在药物传递领域的研究进展ꎬ并对

目前存在的挑战与发展前景进行展望ꎮ

１　 药物递送载体研究现状

药物递送系统是利用载体负载药物ꎬ在合适

的时间将适量的药物输送到生物体内ꎬ并有效控

制药物在生物体内特定位置的释放和分布ꎮ
ＤＤＳ 具有提高药物稳定性、减少药物降解、降低

药物不良反应、实现药物控制释放和靶向释放

等优势[１７] ꎮ
纳米技术在医药领域的研究盛行以来ꎬ几乎

完全专注于肿瘤靶向药物递送部分[１８]ꎮ 使用纳

米颗粒来减少药物在递送时的毒副作用ꎬ但其载

体系统本身可能存在潜在危害而给患者带来风

险[１９]ꎮ 无论是使用纳米技术给药还是传统给药

方式ꎬ有效的药物递送系统需要具备高药物负载、
药物的持续释放、靶点释放的局部控制及在水中

的溶解度等条件[２０]ꎮ 此外ꎬＤＤＳ 必须是无毒的ꎬ
最好是具有良好的生物相容性ꎮ ＣＯＦｓ 是由轻质

元素组成ꎬ与金属有机框架材料相比ꎬＣＯＦｓ 中金

属离子的缺乏降低了自身的细胞毒性ꎮ 因此ꎬ大
孔径、低毒性、具有良好生物相容性的 ＣＯＦｓ 在药

物递送领域具有良好的发展前景ꎮ

２　 ＣＯＦｓ 材料的研究现状

２􀆰 １ 　 ＣＯＦｓ 材料的合成

在合成过程中ꎬＣＯＦｓ 结构形成的关键是调节

热力学平衡形成共价键ꎬ形成高度有序的共价网

络[２１]ꎮ ＣＯＦｓ 材料合成方法有溶剂热合成法[２２]、
离子热合成法[２３]、微波辅助合成法[２４]、室温合成

法[２５]、机械研磨法[２６]等ꎮ
溶剂热法是指在密闭体系下ꎬ以有机物或非

水溶媒为溶剂ꎬ在一定的温度和压力下进行反应

的一种合成方法ꎮ Ｘｕ 等[２７] 在溶剂热条件下ꎬ
２ꎬ４ꎬ６￣三(４￣氨基苯氧基)￣１ꎬ３ꎬ５￣三嗪(ＴＰＴ￣ＮＨ２)
与 ２ꎬ４ꎬ６￣三(４￣甲酰基苯氧基)￣１ꎬ３ꎬ５￣三嗪(ＴＰＴ￣
ＣＨＯ)和对苯二甲醛ꎬ通过缩合反应合成了两种

基于三芳氧基三嗪的共价有机框架ꎬ即 ＴＰＴ￣ＣＯＦ￣
１ 和 ＴＰＴ￣ＣＯＦ￣２(图 １ａ)ꎮ 这两种 ＣＯＦｓ 具有高结

晶度、大比表面积和易于制备等特点ꎮ 溶剂热合

成法的应用最广泛ꎬ合成的材料质量较好ꎬ但合成

过程中条件要求高ꎬ反应时间长ꎬ难以用于 ＣＯＦｓ
的大规模生产ꎮ

离子热合成法可以在常压下反应ꎬ稳定性好ꎬ
但所需反应温度较高ꎬ会导致材料部分碳化ꎬ能耗

较高ꎮ Ｇｕａｎ 等[２８]在常温、常压的开放环境中ꎬ以
[ＢＭＩｍ][ＮＴｆ２]作为绿色溶剂ꎬ通过离子热合成

法制备了一系列 ３Ｄ￣ＩＬ￣ＣＯＦｓ(图 １ｂ)ꎮ 这些 ３Ｄ￣
ＩＬ￣ＣＯＦｓ 具有高结晶度、良好的比表面积和较好

的 ＣＯ２ / Ｎ２ 和 ＣＯ２ / ＣＨ４ 的吸附选择性ꎮ 而且

３Ｄ￣ＩＬ￣ＣＯＦｓ 可以在短时间内合成ꎬ通过简单的

过滤离子液体可以重复使用且不会造成明显的

活性损失ꎮ
微波辅助合成法可以加速化学反应ꎬ缩短反

应时间ꎬ但对反应装置要求较高ꎬ且会损耗大量能

量ꎮ Ｍａｋｈｓｅｅｄ 等[２９]在微波加热条件下ꎬｎ(１ꎬ４￣苯
二硼酸) ∶ｎ(２ꎬ３ꎬ６ꎬ７ꎬ１０ꎬ１１￣六羟基三苯)＝ ３ ∶２ꎬ
采用微波法加热合成 ＣＯＦ￣５ꎮ 这种方法合成的

ＣＯＦ￣５ 比溶剂热方法快 ２００ 倍ꎬ且比表面积更高ꎮ

３６
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图 １　 ａ.通过溶剂热合成法制备 ＴＰＴ￣ＣＯＦ￣１＆２ 的示意图[２７] ꎻ
ｂ.通过离子热合成法制备 ３Ｄ￣ＩＬ￣ＣＯＦｓ 的示意图[２８] ꎻｃ.通过室温合成法制备 Ｃ􀪅􀪅Ｎ 连接 ＣＯＦｓ 的示意图[３０]

Ｆｉｇ.１　 ａ.Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ＴＰＴ￣ＣＯＦ￣１＆２ ｐｒｅｐａｒｅｄ ｂｙ ｓｏｌｖｏｔｈｅｒｍａｌ ｍｅｔｈｏｄ[２７]ꎻｂ.Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ３Ｄ￣ＩＬ￣ＣＯＦｓ
ｐｒｅｐａｒｅｄ ｂｙ ｉｏｎｏｔｈｅｒｍａｌ ｍｅｔｈｏｄ[２８]ꎻｃ.Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ Ｃ􀪅􀪅Ｎ ｌｉｎｋｅｄ ＣＯＦｓ ｐｒｅｐａｒｅｄ ｂｙ ｒｏｏｍ ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ ｍｅｔｈｏｄ[３０]

与溶剂热合成法相比ꎬ室温合成法的反应温度较

低ꎬ易于操作ꎬ但使用范围小ꎬ目前只能用于制备

少量席夫碱类的 ＣＯＦｓꎮ Ｄｉｎｇ 等[３０]通过醛和胺在

室温条件下的共缩合ꎬ合成了 Ｃ􀪅􀪅Ｎ 连接的结晶

ＣＯＦｓ(图 １ｃ)ꎬ包括 ３ 种已知的 ＣＯＦｓ 材料(ＣＯＦ￣
４２、ＣＯＦ￣４３ 和 ＣＯＦ￣ＬＺＵ１)和一种新的 ＣＯＦｓ 材料

(Ｐｒ￣ＣＯＦ￣４２)ꎮ 在室温条件下制备的 ＣＯＦｓ 材料

可与在密封安瓿中由溶剂热法制备的材料[３１] 相

媲美(以 ＣＯＦ￣４２ 为例ꎬ表 １)ꎬ同时可以大规模合

成 Ｃ􀪅􀪅Ｎ 连接的 ＣＯＦｓꎮ 机械研磨法可以以简单、
绿色的途径构建化学键ꎬ合成的 ＣＯＦｓ 在酸、碱和

高温中仍可保持原有结构ꎬ但反应的可逆性和结

晶性较差ꎮ Ｋａｒａｋ 等[３２]在研磨过程中以对甲苯磺

酸和水为反应的催化剂ꎬ在几秒钟内快速合成了

１２ 种具有高比表面积、高结晶度和超多孔的

ＣＯＦｓ 材料ꎮ
表 １ 　 采用不同方法合成 ＣＯＦ￣４２ 的比较

Ｔａｂ.１　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ＣＯＦ￣４２ ｂｙ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｍｅｔｈｏｄｓ

　 室温合成法 溶剂热法

产率 / ％ ４２ ４８

ＳＥＭ 图像 层状结构 层状结构

孔径 / Å ２０ ２３

比表面积 / (ｍ２􀅰ｇ－１) ４４６ ７１０

总孔体积 / (ｃｍ３􀅰ｇ－１) ０􀆰 ２９ ０􀆰 ３１

参考文献 [３０] [３１]

２􀆰 ２ 　 ＣＯＦｓ 材料的种类及特点

ＣＯＦｓ 是一类由特定的有机单体进行可逆缩

聚反应而形成的有机多孔材料ꎮ 根据缩聚反应所

４６
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形成的共价键种类不同ꎬＣＯＦｓ 材料可分为硼酸

类、三嗪类、亚胺类、苯腙类、酮￣烯胺类、聚酰亚胺

类、酞菁类和卟啉类[３３]ꎮ 根据构成 ＣＯＦｓ 材料结

构单体的不同ꎬ可分为硼酸型、三嗪类、席夫碱类、
酰亚胺类等[３４]ꎮ 根据空间构型的不同ꎬＣＯＦｓ 材

料可分为二维 ＣＯＦｓ 和三维 ＣＯＦｓꎮ 根据 ＣＯＦｓ 材

料形成的孔道形状不同ꎬ可分为正四面体、正六边

形、正方形、菱形、三角形等ꎮ
ＣＯＦｓ 材料具有质量轻、密度低、孔道开放、大

小均一、结构可调等优点ꎮ ＣＯＦｓ 由有序的多孔网

络组成ꎬ具有较大的孔径和较高的比表面积ꎮ 与

金属有机框架材料相比ꎬＣＯＦｓ 材料具有更好的热

稳定性和化学稳定性ꎬ同时 ＣＯＦｓ 中金属离子的

缺乏降低了自身的细胞毒性ꎬ这是 ＣＯＦｓ 用作药

物递送系统的天然优势[３５ꎬ３６]ꎮ 由于 ＣＯＦｓ 的多孔

结构、高表面积以及低细胞毒性ꎬ一些基于 ＣＯＦｓ
的药物递送系统被证明具有高载药量和药物泄漏

最小化的特点[３７ꎬ３８]ꎮ
２􀆰 ３ 　 ＣＯＦｓ 材料的表征

作为具有高载药能力和高效药物释放的药物

递送载体ꎬＣＯＦｓ 材料的生理稳定性差、非特异性

作用和细胞膜渗透性低等局限性限制了其在生物

医学领域的应用[３９ꎬ４０]ꎮ 为确保药物递送系统的

安全性ꎬ即药物的安全运输和释放ꎬ需要考虑药物

与 ＣＯＦｓ 的细胞毒性与生物相容性ꎮ
共价有机框架材料常用红外光谱(ＦＴ￣ＩＲ)、

固体 核 磁 共 振 ( ＳＳＮＭＲ)、 粉 末 Ｘ 射 线 衍 射

(ＰＸＲＤ)、扫描电子显微镜(ＳＥＭ)和透射电子显

微镜(ＴＥＭ)等实验方法[４１]研究其形态ꎬ确定其结

构的稳定性ꎮ ＦＴ￣ＩＲ 可用于判断产物中连接基团

的类型以及反应的进行程度等ꎻＳＳＮＭＲ 通过比对

ＣＯＦｓ 与原料分子以及参照物分子的谱图确定对

应元素的原子连接方式ꎻＳＥＭ 用于观测 ＣＯＦｓ 的

骨架结构、孔道形状以及其层状结构等ꎻＰＸＲＤ 测

试 ＣＯＦｓ 的晶体结构ꎬ通过衍射峰信号的强弱来

判断材料结晶度的高低ꎮ 通过热重分析实验

(ＴＧＡ)检验 ＣＯＦｓ 材料的热稳定性ꎻ通过 ＰＸＲＤ
测试、Ｎ２ 吸附等温试验检验 ＣＯＦｓ 材料在水溶液

或酸碱溶液中的稳定性[４２]ꎻ通过紫外￣可见分光

光度法(ＵＶ￣Ｖｉｓ)记录药物释放曲线ꎬ来确定载药

量和药物释放速率(表 ２) [４３]ꎮ
生物相容性通常不是一种材料和一种细胞类

型之间的简单相互作用ꎬ可能与降解的产物、药物

和载体的分离效应及在不同时间出现的众多细胞

　 　 　 　 　 　表 ２ 　 ＣＯＦｓ 的比表面积、孔径和载药量

Ｔａｂ.２　 Ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｓｕｒｆａｃｅ ａｒｅａꎬｐｏｒｅ ｓｉｚｅ ａｎｄ
ｄｒｕｇ ｌｏａｄ ｏｆ ＣＯＦｓ

命名
比表面积 /
(ｍ２􀅰ｇ－１)

孔径 /
Å

载药量
ｗｔ / ％

参考
文献

ＴＡＰＢ￣ＤＭＴＰ￣ＣＯＦ １ ０００ ３２􀆰 ９８ ３２􀆰 １ [４４]

ＨＹ / ＳＳ￣ＣＯＦ ３２８ ２５ １８ [４５]

ＰＩ￣３￣ＣＯＦ １ ０００ １１ １６ [４６]

ＰＩ￣２￣ＣＯＦ １ ７００ １４ ３０ [４６]

ＣＯＦ￣ＨＱ ８０􀆰 ４７８ １ ３７ — [４７]

ＰＩ￣ＣＯＦ￣４ ２ ４０３ １３ ２４ [１６]

ＰＩ￣ＣＯＦ￣５ １ ８７６ １０ ２０ [１６]

ＰＣＴＦ ７０３ ８、１８、２７ １９ [４８]

ＰＣＴＦ￣Ｍｎ １ ０８９ ７、１４、１７、
３３、４２ ２３ [４８]

ＴＴＩ￣ＣＯＦ ２ １９７ ２３ — [４９]

ＤＴ￣ＣＯＦ — ３０ ３１􀆰 ３２ [５０]

ＣＯＦ￣５ １６２２ ２６ — [５１]

类型相关ꎮ 评价材料的生物相容性要遵循生物安

全性和生物功能性两个原则ꎬ既要具备低细胞毒

性的条件ꎬ同时在特定的情况下能够恰当地激发

机体相应的功能ꎮ 评估生物相容性通常进行体外

和体内阶段的研究[５２]ꎮ 体外研究可以通过 ＭＴＴ
试验、ＤＮＡ 合成和细胞增殖的测量及基于染料的

细胞膜完整性测试等方法进行ꎮ 常用检测苏木

精￣伊红(ＨＥ)染色石蜡切片ꎬ观察组织形态和组

织反应进行生物相容性的体内研究ꎮ 细胞毒性是

药物作用于细胞基本结构(如细胞膜或细胞骨架

结构)或生理过程(如细胞的新陈代谢过程)ꎬ导
致细胞存活、增殖、功能紊乱ꎮ 检测细胞毒性主要

是根据细胞膜通透性发生的改变ꎬ常用 ＭＴＴ 比色

法测定细胞活性、荧光显微镜观察、流式细胞仪分

析等方法检测药物的细胞毒性[５３]ꎮ

３　 ＣＯＦｓ 在药物递送中的应用

传统的药物递送系统利用全身给药ꎬ将药物

分布到全身ꎬ这种给药方式可能伴有严重的副作

用和药物向所需细胞的输送量不足的缺点ꎮ 药物

的吸收与利用与药物的递送方式有很大的关系

(表 ３)ꎬ可以采用 ＤＤＳ 改善传统药物输送系统的

不足[５４]ꎮ 开发一个预防、控制和治疗衰弱性疾病

的系统ꎬ更有效地将药物输送到目标区域是药物

递送的最终目标ꎮ 生物相容性较好的 ＣＯＦｓ 作为

药物载体时可以提高载药量、增强药物的控制释

放、降低细胞毒性ꎬ相比较于传统的药物输送方

５６
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式ꎬＣＯＦｓ 为药物递送提供了新的思路ꎮ
表 ３ 　 ＣＯＦｓ 材料作为药物递送系统与传统药物

递送系统的比较

Ｔａｂ.３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ＣＯＦｓ ｍａｔｅｒｉａｌ ａｓ ｄｒｕｇ ｄｅｌｉｖｅｒｙ
ｓｙｓｔｅｍｓ ａｎｄ ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ ｄｒｕｇ ｄｅｌｉｖｅｒｙ ｓｙｓｔｅｍｓ

ＣＯＦｓ
材料

负载
药物

特点
较传统药物递送

系统的优势
参考
文献

ＴＡＰＢ￣
ＤＭＴＰ￣
ＣＯＦ

阿霉素
低毒性ꎬ良好的
生物相容性

肿瘤抑制效率高、
药物摄取时间短、
副作用减少

[４４]

ＣＯＦ￣ＨＱ ５￣氟尿
嘧啶

低细胞毒性、良
好的 生 物 相 容
性、ｐＨ 敏感性

肿瘤抑制效率高、
副作用减少、分散
性良好

[４７]

ＤＴ￣ＣＯＦ 卡铂
化学稳定性好、
高载药量、ｐＨ 响
应性

可迅速释放、正常
细胞中药物损失少

[５０]

ＴＴＩ￣ＣＯＦ 槲皮素

高负载能力、良
好的 生 物 相 容
性、在水和酸中
稳定性良好

增殖率低ꎬ低细胞
毒性ꎬ分解速度慢

[４９]

ＣＦ￣２５￣
ＣＰＴ 喜树碱

良好的抗水解消
化能力

低细胞毒性ꎬ半数
最大抑制浓度高

[５１]

ＰＩ￣ＣＯＦｓ 布洛芬
高载药量、良好
的热稳定性

良好的控释特性 [１６]

３􀆰 １ 　 负载抗癌抗肿瘤类化学药物递送的 ＣＯＦｓ
材料

３􀆰 １􀆰 １ 　 负载阿霉素递送的 ＣＯＦｓ 材料

阿霉素(ＤｏｘｏｒｕｂｉｃｉｎꎬＤＯＸ)是一种肿瘤抗生

素ꎬ可抑制 ＲＮＡ 和 ＤＮＡ 的合成ꎬ对 ＲＮＡ 的抑制

作用最强ꎮ 阿霉素为广谱抗肿瘤药ꎬ可对机体产

生广泛的生物化学效应ꎬ对多种肿瘤细胞表现出

优异的杀伤效应ꎬ具有强烈的细胞毒性作用ꎮ 临

床上主要用于治疗急性白血病ꎬ对急性淋巴细胞

白血病及粒细胞白血病均有效ꎮ Ｚｈａｎｇ 等[５５]通过

自组装聚乙二醇修饰的单功能姜黄素衍生物

(ＰＥＧ￣ＣＣＭ)和胺功能化的 ＣＯＦｓ 开发了一系列

水分散性聚合物￣ＣＯＦ 纳米复合材料ꎬ即 ＰＥＧ￣
ＣＣＭ＠ ＡＰＴＥＳ￣ＣＯＦ￣１(图 ２ａ)ꎮ 通过药代动力学

修饰剂 ＰＥＧ￣ＣＣＭ 对 ＡＰＴＥＳ￣ＣＯＦ￣１ 进行表面修

饰ꎬ显著提高了纳米复合材料的生物相容性ꎬ延长

了其血液循环时间ꎮ 与 ＡＰＴＥＳ￣ＣＯＦ￣１＠ ＤＯＸ 系

统相比ꎬＰＥＧ￣ＣＣＭ＠ ＡＰＴＥＳ￣ＣＯＦ￣１＠ ＤＯＸ 具有更

高的穿透性、更长的保留时间和更好的肿瘤抑制

效果ꎮ 药物分布和体外分布荧光成像结果显示ꎬ
ＰＥＧ２０００￣ＣＣＭ＠ ＡＰＴＥＳ￣ＣＯＦ￣１＠ ＤＯＸ 在肿瘤组织

中药物积累量更多ꎮ 体内抗肿瘤检测进一步证明

了 ＰＥＧ２０００￣ＣＣＭ＠ ＡＰＴＥＳ￣ＣＯＦ￣１＠ ＤＯＸ 具有更优

越的肿瘤抑制作用ꎮ
在室温下ꎬ１ꎬ３ꎬ５￣三(４￣氨基苯基)苯(ＴＡＰＢ)

与 ２ꎬ５￣二甲氧基对苯二甲醛(ＤＭＴＰ)通过席夫碱

缩合反应合成了具有高表面积和大孔积的高度单

分散的 ＴＡＰＢ￣ＤＭＴＰ￣ＣＯＦ 纳 米 颗 粒[５６ꎬ５７]ꎮ Ｌｉｕ
等[４４] 首次通过一锅法成功将 ＤＯＸ 原位封装在

ＴＡＰＢ￣ＤＭＴＰ￣ＣＯＦ 中形成 ＤＯＸ＠ ＣＯＦ 复合材料

(图 ２ｂ)ꎬ可以缩短药物的吸收时间ꎬ提高载药能

力ꎮ ｐＨ ５􀆰 ０ 或 ６􀆰 ５ 时ꎬＤＯＸ 在最初 ２ ｈ 迅速释

放ꎬ在 ２４ ｈ 内完成释放过程ꎬ释放速率较快ꎻ进一

步降低 ｐＨ 值或增加反应时间ꎬＤＯＸ＠ ＣＯＦ 在

ＰＢＳ 中完全分解ꎬ可导致 ＤＯＸ 完全释放ꎬ并显示

出 ｐＨ 响应特性ꎮ 体外和体内试验证明了 ＤＯＸ＠
ＣＯＦ 的毒性低ꎬ具有良好的生物相容性和优异的

肿瘤抑制效率ꎬ因此 ＤＯＸ＠ ＣＯＦ 可以以高抑制效

率作为一种抑制肿瘤生长的化疗平台ꎮ Ｇａｏ
等[５８]将卟啉 ＣＯＦ ＮＰｓ 作为模型药物阿霉素的载

体ꎬ设计了一种基于 ＣＯＦｓ 的智能纳米系统 ＴｐＤｈ￣
ＤＴꎬ采用卟啉共价有机框架 ＮＰｓ 作为模型药物阿

霉素 ( ＤＯＸ) 的 载 体ꎬ Ｃｙ５ 标 记 的 单 链 ＤＮＡ
(ｓｓＤＮＡ)用于 ＴＫ１ＲＮＡ 识别ꎬ容易吸附在 ＤＯＸ 负

载共价有机框架纳米颗粒的表面ꎮ 由于 ＣＯＦ ＮＰｓ
的孔内负载的 ＤＯＸ 可以增强 ＣＯＦ 和 ｓｓＤＮＡ 之间

的相互作用ꎬ提高了 ＤＮＡ 负载密度、荧光猝灭效

率ꎬ防止药物泄漏ꎮ 该纳米系统在正常细胞中表

现出低荧光信号和降低的毒性ꎻ在癌细胞中ꎬ过表

达的 ＴＫ１ ｍＲＮＡ 和酸性微环境可能导致强烈的

荧光信号和药物释放ꎮ
Ｗａｎｇ 等[４５]设计并制备了一种新型的聚乙二

醇化 ｐＨ 和氧化还原双敏感的 ＨＹ / ＳＳ￣ＣＯＦｓ(图
２ｃ)ꎬ用于有效地装载和递送 ＤＯＸꎮ 由于 ＣＯＦｓ 和

ＤＯＸ 的芳环之间的强疏水相互作用和 π￣π 堆积

相互作用ꎬＨＹ / ＳＳ￣ＣＯＦ 具有 ＤＯＸ 高负载能力ꎮ
在肿瘤细胞内微环境下ꎬ具有可酸裂解的腙键和

ＧＳＨ 可交换二硫键的 ＨＹ / ＳＳ￣ＣＯＦｓ 会迅速解体ꎬ
并有效释放 ＤＯＸ 杀死肿瘤细胞ꎮ ＨＹ / ＳＳ￣ＣＯＦｓ
的制备工艺简单、形态可控且生物相容性良好ꎬ在
细胞外条件下可以实现较高的 ＤＯＸ 负载量并保

持稳定性ꎬ但在低 ｐＨ 和高 ＧＳＨ 浓度下可实现细

胞内快速给药ꎬ从而对肿瘤细胞产生有效的抗肿

瘤活性ꎮ Ｆ６８ 链主要通过氢键相互作用吸附在纳

米级 ＳＳ￣ＣＯＦｓ 表面ꎬ生成 Ｆ６８＠ ＳＳ￣ＣＯＦｓ[５９]ꎬ干燥

状态下 Ｆ６８＠ ＳＳ￣ＣＯＦｓ 呈球形ꎬ单分散性较高(图

６６
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２ｄ)ꎮ Ｆ６８＠ ＳＳ￣ＣＯＦｓ 具有尺寸可控、细胞稳定性

高、生物相容性好及高载药量等特点ꎬ不仅可以通

过疏水作用和 π￣π 堆积相互作用有效包裹 ＤＯＸꎬ
而且在肿瘤细胞摄取后会发生结构解体ꎬ并在肿

瘤细胞过表达 ＧＳＨ 后迅速释放负载的 ＤＯＸ 杀死

肿瘤细胞ꎮ
Ａｎｂａｚｈａｇａｎ 等[６０]通过炔烃和叠氮化物之间

的 Ｈｕｉｓｇｅｎ 环加成反应制备 ＴＣＯＦꎬ用聚乙二醇修

饰 ＴＣＯＦꎬ并将修饰后的 ＴＣＯＦ 用作 ＤＯＸ 递送的

载体ꎬ体外结果证实了 ＤＯＸ 可从设计的 ＴＣＯＦ 载

体持续释放ꎮ Ｇｈａｈａｒｉ 等[６１] 通过分子动力学

(ＭＤ)和动态模拟实验ꎬ在水环境中研究了 ＤＯＸ
在 ＣＯＦｓ 上的吸附行为ꎮ 由于 ＤＯＸ￣ＦＣＯＦｓ 体系

中形成了更强的氢键ꎬ药物分子在 Ｆ￣ＣＯＦｓ 表面

比原始 ＣＯＦｓ 表面更容易吸附ꎮ Ｂｅｎｙｅｔｔｏｕ 等[６２]

开发了一种可同时用于 ＭＲＩ、化疗和热疗的磁性

ｎＣＯＦｓ 复合材料ꎬ该系统由多孔亚胺共价有机骨

架颗粒作为药物仓库ꎬ氧化铁纳米颗粒作为磁共

图 ２　 ａ.ＰＥＧ￣ＣＣＭ＠ ＡＰＴＥＳ￣ＣＯＦ￣１＠ ＤＯＸ 的合成示意图[５５] ꎻｂ.ＤＯＸ＠ ＣＯＦ 的合成示意图[４４] ꎻ
ｃ.ＨＹ / ＳＳ￣ＣＯＦｓ 结构图[４５] ꎻｄ.ＳＳ￣ＣＯＦｓ 结构图[５９]

Ｆｉｇ.２　 ａ.Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ＰＥＧ￣ＣＣＭ＠ ＡＰＴＥＳ￣ＣＯＦ￣１＠ ＤＯＸ[５５] ꎻｂ.Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ＤＯＸ＠ ＣＯＦ[４４] ꎻ
ｃ.Ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ＨＹ / ＳＳ￣ＣＯＦｓ[４５] ꎻｄ.Ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ＳＳ￣ＣＯＦｓ[５９]

７６
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振成像探针ꎬ磁场响应材料和聚(Ｌ￣赖氨酸)阳离

子聚合物作为稳定剂和 ｐＨ 响应剂组成ꎮ 结合

ｎＣＯＦｓ 和磁性纳米颗粒的优点ꎬ构建一种功能和

磁性均增强的新型纳米复合材料ꎬ将促进用于治

疗胶质母细胞瘤等疾病的纳米药物的开发ꎮ
３􀆰 １􀆰 ２ 　 负载 ５￣氟尿嘧啶递送的 ＣＯＦｓ 材料

５￣氟尿嘧啶(５￣ｆｌｕｏｒｏｕｒａｃｉｌꎬ５￣ＦＵ)常作为治疗

恶性肿瘤的细胞抑制剂ꎬ抑制胸腺嘧啶核苷酸合

成酶ꎬ阻断胸腺嘧啶核苷核的转换ꎬ干扰 ＤＮＡ 合

成ꎬ对 ＲＮＡ 的合成也有一定的抑制作用ꎮ ５￣ＦＵ
口服吸收不规则ꎬ需采用静脉注射的给药方式ꎬ吸
收后分布于全身体液ꎬ肝和肿瘤组织中浓度较

高ꎬ半衰期为 １０ ~ ２０ ｍｉｎꎮ Ｈａｓｈｅｍｚａｄｅｈ 等[６３] 通

过量子力学计算、密度泛函计算和分子动力学模

图 ３　 ａ.ＰＩ￣３￣ＣＯＦ＆ＰＩ￣２￣ＣＯＦ 的合成示意图[６４ꎬ６５] ꎻｂ.ＣＯＦ￣ＨＱ 的合成示意图[６６]

Ｆｉｇ.３　 ａ.Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ＰＩ￣３￣ＣＯＦ＆ＰＩ￣２￣ＣＯＦ[６４ꎬ６５] ꎻｂ.Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ＣＯＦ￣ＨＱ[６６]

８６
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拟研究 ５￣ＦＵ 在 ＣＯＦｓ 表面的吸附行为ꎮ ５￣ＦＵ 分

子在 ＣＯＦｓ 表面吸附后ꎬ其药物结构不会被降

解ꎬ说明 π￣π 相互作用是影响 ５￣ＦＵ＠ ＣＯＦ 稳定

性的重要因素ꎬ可以将 ５￣ＦＵ 从 ＣＯＦｓ 孔中缓慢

释放出来ꎮ
在溶剂热条件下ꎬ２ꎬ４ꎬ６￣三(４￣氨基苯基)￣ｓ￣

三嗪和 ４ꎬ４′￣联苯二胺分别与 １ꎬ３ꎬ５￣三甲酰基苯

发生缩合反应ꎬ得到两种基于聚亚胺的 ＣＯＦｓꎬ即
ＰＩ￣３￣ＣＯＦ 和 ＰＩ￣２￣ＣＯＦ ( 图 ３ａ ) [６４ꎬ６５]ꎮ 这 两 种

ＣＯＦｓ 为分层堆积几何形状的多孔结构ꎬ其中 ＰＩ￣
３￣ＣＯＦ 的形态呈针状ꎬ而 ＰＩ￣２￣ＣＯＦ 呈球形纳米颗

粒状ꎬ具有孔道均匀、孔径可调的特性ꎮ 将 ５￣ＦＵ
装载到这两种 ＣＯＦｓ 中ꎬ得到 ５￣ＦＵ＠ ＰＩ￣２￣ＣＯＦ 和

５￣ＦＵ＠ ＰＩ￣３￣ＣＯＦ[４６]ꎮ 选择 ＭＣＦ￣７ 细胞系评估其

生物相容性ꎬ５￣ＦＵ＠ ＣＯＦ 的细胞活力在 ２４ ｈ 时高

达 ４０％ꎬ在 ４８ ｈ 时高达 １０％ꎮ 用 ５￣ＦＵ＠ ＰＩ￣２￣ＣＯＦ
处理的 ＭＣＦ￣７ 细胞的活力低于 ５￣ＦＵ＠ ＰＩ￣３￣ＣＯＦꎮ
基于 ５￣ＦＵ 的校准曲线ꎬ通过紫外￣可见分光光度

法监测实时药物释放行为ꎬ两个 ５￣ＦＵ＠ ＣＯＦ 的药

物释放率几乎相似ꎬ大部分在 ３ ｄ 后释放ꎬ总释放

量可达初始 ５￣ＦＵ 装载量的 ８５％ꎮ 这两种 ＣＯＦｓ
均具有较高的载药能力和良好的生物相容性ꎬ
ＣＯＦｓ 的孔径和几何结构与药物递送能力有关ꎬ与
ＰＩ￣３￣ＣＯＦ 相比ꎬＰＩ￣２￣ＣＯＦ 具有较大的孔径和较高

的载药能力ꎬ更容易释放负载的药物ꎮ
在溶剂热反应下ꎬ合成了多孔 ８￣羟基喹啉功

能化的有机共价框架(ＣＯＦ￣ＨＱ) [６６]ꎬ具有稳定的

晶体结构、合适的孔径和 ｐＨ 敏感性(图 ３ｂ)ꎮ 由

于 ＣＯＦ￣ＨＱ 中存在丰富的介孔结构和喹啉基团ꎬ
５￣ＦＵ＠ ＣＯＦ￣ＨＱ 给药系统表现出较高的 ５￣ＦＵ 负

载效率ꎮ 体外溶血和体内生物相容性实验证明

ＣＯＦ￣ＨＱ 具有低毒性和良好的生物相容性[４７]ꎮ
通过研究 ５￣ＦＵ＠ ＣＯＦ￣ＨＱ 对具有 Ｂ１６Ｆ１０ 细胞黑

色素瘤模型的 Ｃ５７ＢＬ / ６ 小鼠的抗肿瘤功效ꎬ发现

与 ＰＢＳ 组和游离 ＣＯＦ￣ＨＱ 相比ꎬ游离 ５￣ＦＵ、５￣ＦＵ /
ＣＯＦ￣ＨＱ 和 ５￣ＦＵ＠ ＣＯＨ￣ＨＱ 组的肿瘤生长受到抑

制ꎬ且 ５￣ＦＵ＠ ＣＯＦ￣ＨＱ 组的平均相对肿瘤体积远

小于游离 ５￣ＦＵ 和 ５￣ＦＵ / ＣＯＦ￣ＨＱ 组ꎬ表明 ５￣ＦＵ＠
ＣＯＦ￣ＨＱ 的抗肿瘤功效提高ꎮ 各组肿瘤切片

Ｈ＆Ｅ 染色显微图像显示ꎬ与对照组相比ꎬ５￣ＦＵ＠
ＣＯＦ￣ＨＱ 组的肿瘤切片呈现大面积的坏死或凋亡

区域ꎬ表明 ５￣ＦＵ＠ ＣＯＦ￣ＨＱ 对肿瘤细胞具有优异

的抑制能力ꎮ Ｏｕｙａｎｇ 等[６７] 在铟锡氧化物玻璃上

制备大面积、均匀稳定的共价有机框架纳米膜ꎬ建
立一种基于 ＣＯＦｓ 纳米膜的 ＬＤＩ￣ＭＳ 定量评价 ５￣
ＦＵ 在小鼠血浆中的药代动力学方法ꎮ 在静脉给

药和灌胃给药后不同间隔时间ꎬ可视化观察小鼠

肝内 ５￣ＦＵ 的空间分布ꎬ发现小鼠肝脏中 ５￣ＦＵ 的

衰减符合 ５￣ＦＵ 药代动力学的趋势ꎬ拓展了 ＣＯＦ
纳米膜在质谱研究中的应用ꎮ
３􀆰 １􀆰 ３ 　 负载卡铂递送的 ＣＯＦｓ 材料

卡铂(Ｃａｒｂｏｐｌａｔｉｎ)为第二类铂类化合物ꎬ和
顺铂同属细胞周期非特异性药物ꎬ可能产生细胞

毒作用ꎮ 卡铂为广谱抗肿瘤药ꎬ与其他抗肿瘤药

无交叉耐药性ꎬ主要用于小细胞肺癌、睾丸肿瘤等

癌症的治疗ꎮ 卡铂口服给药无效ꎬ需采用静脉注

射给药ꎮ Ａｋｙｕｚ 等[５０] 通过 ３ꎬ３′￣二甲氧基联苯胺

与 １ꎬ３ꎬ５￣三甲酰基苯的席夫碱缩合反应ꎬ合成了

一种亚胺连接的 ＤＴ￣ＣＯＦꎬ用作卡铂的药物递送

载体(图 ４)ꎮ ＳＥＭ 图像显示ＤＴ￣ＣＯＦ 为均匀分布的

纳米球形颗粒ꎮ 通过分子间氢键、卡铂与 ＤＴ￣ＣＯＦ
之间形成的疏水相互作用、垂直取向的 Ｃ—Ｈ—π
相互作用等促进了 ＤＴ￣ＣＯＦ 的吸附稳定性ꎮ 当

ｐＨ 达到癌细胞的目标值时ꎬ卡铂可以迅速从 ＤＴ￣
ＣＯＦ 中释放出来ꎮ 合成的 ＤＴ￣ＣＯＦ 分子可用作靶

向药物递送系统的 ｐＨ 敏感药物载体ꎬ特别是用

于癌症治疗ꎬ具有易于合成、药物分子易于装载和

化学稳定性等特点ꎮ
３􀆰 ２ 　 负载抗癌抗肿瘤类中药递送的 ＣＯＦｓ 材料

槲皮素(Ｑｕｅｒｃｅｔｉｎ)是植物界分布广泛ꎬ具有

多种生物活性的黄酮醇类化合物ꎬ具有较好的祛

痰、平喘、止咳作用ꎬ同时具有减少毛细血管脆性、
降低血压血脂、增加冠脉血流量等作用ꎮ 槲皮素

可用于治疗慢性支气管炎ꎬ辅助治疗冠心病及高

血压ꎮ Ｖｙａｓ 等[４９]利用亚胺氮原子上自由电子对

的非共价相互作用ꎬ将 ＴＴＩ￣ＣＯＦ 作为运送槲皮素

的药物递送载体(图 ５)ꎮ ＳＥＭ 图像显示 ＴＴＩ￣ＣＯＦ
为由小片状结构组成的细长棒结构ꎬ通过 ＴＥＭ 观

察发现这些棒状体和薄片上有小的突起ꎬ具有清

晰可见的六角形孔隙ꎮ 固态核磁共振实验证明在

保留结晶度和孔隙率的同时ꎬＣＯＦｓ 在水和弱酸中

稳定存在ꎬ并显示出与亚胺氮的氢键相互作用ꎮ
使用人乳腺癌 ＭＤＡ￣ＭＢ￣２３１ 细胞进行的增殖控

制实验表明ꎬ与直接给药相比ꎬ封装在 ＣＯＦｓ 中槲

皮素的增殖率较低ꎬ没有主要的细胞毒性ꎬ分解速

度缓慢ꎮ
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图 ４　 ＤＴ￣ＣＯＦ 的合成示意图[５０]

Ｆｉｇ.４　 Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ＤＴ￣ＣＯＦ[５０]

图 ５　 ＴＴＩ￣ＣＯＦ 的合成示意图[４９]

Ｆｉｇ.５　 Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ＴＴＩ￣ＣＯＦ[４９]

　 　 喜树碱(ＣａｍｐｔｏｔｈｅｃｉｎꎬＣＰＴ)是一种细胞毒性

喹啉类生物碱ꎬ能抑制 ＤＮＡ 拓扑异构酶ꎬ是一种

植物抗癌药物ꎬ用于治疗肠癌、直肠癌、胃癌和白

血病等疾病ꎮ 静脉注射后大部分与血浆蛋白结

合ꎬ半衰期长ꎬ在血中可存留 ６ ｄ 以上ꎮ Ｏｌｉｖｅｉｒａ
等[５１]通过一锅合成法用伯胺顺序修饰共价有机

框架(ＣＯＦ￣５)ꎬ实现孔壁功能化ꎮ 这种纳米 ＣＯＦｓ
的疏水性提高了在生理溶液中的稳定性ꎬ并促进

了癌细胞的内化ꎮ 修饰后的纳米 ＣＯＦｓ 在细胞内

有效内化ꎬ比游离药物具有更高的细胞毒活性ꎬ增
强了疏水颗粒的稳定性ꎬ促进了亲脂性细胞膜的

相互作用ꎬ显著改善了细胞摄取动力学ꎮ 基于喜
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树碱￣２０￣Ｏ￣半琥珀酸在氨基上的共价连接ꎬ合成

后修饰提供了一种的新药物递送系统ꎮ 该系统即

使在低剂量下也能提供高细胞毒性活性ꎬ并能刺

激细胞内药物释放ꎮ
３􀆰 ３ 　 负载布洛芬递送的 ＣＯＦｓ 材料

布洛芬( ＩｂｕｐｒｏｆｅｎꎬＩＢＵ)属于解热镇痛类药

物ꎬ是一种非甾体抗炎药ꎬ可用于治疗疼痛、炎症

和风湿病ꎮ ＩＢＵ 的生物半衰期很短ꎬ仅有 ２ ｈꎬ因
此常作为研究控释或缓释的模型药物ꎮ ２０１５ 年

Ｆａｎｇ 等[１６]通过亚胺化反应ꎬ将均苯四甲酸二酐

(ＰＭＤＡ)分别与 １ꎬ３ꎬ５ꎬ７￣四氨基金刚烷(ＴＡＡ)和
四(４￣氨基苯)甲烷(ＴＡＰＭ)反应ꎬ生成两种新型

的三维聚酰亚胺 ＣＯＦｓꎬ即 ＰＩ￣ＣＯＦ￣４ 和 ＰＩ￣ＣＯＦ￣５
(图 ６ａ)ꎮ 这两种 ＰＩ￣ＣＯＦｓ 具有非渗透或互渗透

结构ꎬＳＥＭ 图像下均显示为均匀的矩形形态结

晶ꎬ均具有较高的热稳定性和表面积ꎮ 在药物传

递实验中ꎬＰＩ￣ＣＯＦ￣４ 和 ＰＩ￣ＣＯＦ￣５ 的载药量分别

为 ２４ ｗｔ％和 ２０ ｗｔ％ꎬ１２ ｈ 后 ＰＩ￣ＣＯＦ￣４ 的 ＩＢＵ 释

放率为 ６０％ꎬ而 ＰＩ￣ＣＯＦ￣５ 为 ４９％ꎮ 对于两种 ＰＩ￣
ＣＯＦꎬ大部分 ＩＢＵ 在约 ６ ｄ 后释放ꎬ总递送量可达

到初始 ＩＢＵ 装载量的 ９５％左右ꎬ表现出高载药量

和良好的控释特性ꎮ Ｌｕｏ 等[４８] 通过 Ｆｒｉｅｄｅｌ￣Ｃｒａｆｔｓ
反应制备两种以卟啉为基体的共价三嗪结构ꎬ即
ＰＣＴＦ 和 ＰＣＴＦ￣Ｍｎ(图 ６ｂ)ꎬ该反应条件温和、成
本低、不需要有毒的催化剂ꎮ 场发射扫描电子显

微镜(ＦＥＳＥＭ)显示ꎬＰＣＴＦ 显示出不规则的纳米

粒子ꎬ而 ＰＣＴＦ￣Ｍｎ 呈板状形态ꎬ具有良好稳定性、
大孔径、高表面积ꎮ 采用紫外￣可见分光光度法测

定药物释放曲线ꎬ两种 ＰＣＴＦｓ 的药物释放速率几

乎相似ꎬ大部分装载的 ＩＢＵ 在 ４８ ｈ 后释放ꎬ总释放

量分别达到初始 ＩＢＵ 装载量的 ９０％、９５％ꎬ在药物

传递试验中表现出高载药量和良好的控释特性ꎮ

图 ６　 ａ.ＰＩ￣ＣＯＦ￣４ 和 ＰＩ￣ＣＯＦ￣５ 的合成示意图[１６] ꎻｂ.ＰＣＴＦ 和 ＰＣＴＦ￣Ｍｎ 的合成示意图[４８]

Ｆｉｇ.６　 ａ.Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ＰＩ￣ＣＯＦ￣４ ａｎｄ ＰＩ￣ＣＯＦ￣５[１６] ꎻ
ｂ.Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ＰＣＴＦ ａｎｄ ＰＣＴＦ￣Ｍｎ[４８]

１７
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４　 结论和展望

将活性治疗药物装载至 ＣＯＦｓꎬ不仅可以将药

物稳定地存在于血液中ꎬ而且能将药物选择性释

放至靶向部位ꎬ比如将 ＤＯＸ、５￣ＦＵ、卡铂、喜树碱

等抗肿瘤药物装载至 ＣＯＦｓ 上ꎬ表现出优异的肿

瘤抑制能力ꎬ提高了抗癌药物的生物利用度、药代

动力学ꎬ改善了生物分布特征ꎬ为癌症治疗提供了

新思路ꎮ 但 ＣＯＦｓ 的研究时间较短ꎬ在材料合成

与应用方面存在诸多困难ꎮ 从合成工艺角度来

说ꎬ目前 ＣＯＦｓ 的合成大多操作繁琐ꎬ反应条件苛

刻ꎬ成本较高且产量较低ꎬ在合成过程中还存在环

境污染的问题ꎻ从应用角度来看ꎬ目前仅有几种药

物可以装载至 ＣＯＦｓ 上ꎬ导致其在药物递送领域

的应用范围较小ꎮ
ＣＯＦｓ 在药物递送领域的应用还处于起步阶

段ꎬ未来 ＣＯＦｓ 在药物递送系统中的应用可围绕

以下几个方面开展:(１)优化 ＣＯＦｓ 的反应条件ꎬ
使用绿色、低成本的反应物与溶剂进行 ＣＯＦｓ 的

合成ꎬ或加入高效、可回收的催化剂加速反应进

行ꎬ设计出可用于工业化生产的反应路线ꎮ
(２)装载更多的模型药物ꎬ扩大 ＣＯＦｓ 在药物递送

领域的应用ꎮ 比如将拉罗替尼等广谱抗肿瘤药装

载到 ＣＯＦｓ 上ꎬ探究其药物负载能力、靶向特异

性、控制释放特性、生物毒性等ꎮ (３)对装载在

ＣＯＦｓ 上的模型药物的作用机制、耐药机制等方面

进行研究ꎮ

参考文献:
[１]ＣＯＴＥ Ａ ＰꎬＢＥＮＩＮ Ａ ＩꎬＯＣＫＷＩＧ Ｎ Ｗꎬｅｔ ａｌ. Ｐｏｒｏｕｓꎬ

ｃｒｙｓｔａｌｌｉｎｅꎬ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓ [ Ｊ ]. Ｓｃｉｅｎｃｅꎬ
２００５ꎬ３１０(５ ７５１):１ １６６￣１ １７０.

[２]ＭＡ ＨꎬＲＥＮ ＨꎬＭＥＮＧ Ｓꎬｅｔ ａｌ.Ａ ３Ｄ ｍｉｃｒｏｐｏｒｏｕｓ ｃｏｖａ￣
ｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ ｗｉｔｈ ｅｘｃｅｅｄｉｎｇｌｙ ｈｉｇｈ Ｃ３Ｈ８ / ＣＨ４

ａｎｄ Ｃ２ ｈｙｄｒｏｃａｒｂｏｎ / ＣＨ４ ｓｅｌｅｃｔｉｖｉｔｙ[Ｊ].Ｃｈｅｍ.Ｃｏｍｍｕｎ.ꎬ
２０１３ꎬ４９(８４):９ ７７３￣９ ７７５.

[３]ＰＲＡＭＵＤＹＡ ＹꎬＭＥＮＤＯＺＡ￣ＣＯＲＴＥＳ Ｊ Ｌ.Ｄｅｓｉｇｎ ｐｒｉｎｃｉ￣
ｐｌｅｓ ｆｏｒ ｈｉｇｈ Ｈ２ ｓｔｏｒａｇｅ ｕｓｉｎｇ ｃｈｅｌａｔｉｏｎ ｏｆ ａｂｕｎｄａｎｔ ｔｒａｎ￣
ｓｉｔｉｏｎ ｍｅｔａｌｓ ｉｎ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓ ｆｏｒ ０￣７００ ｂａｒ
ａｔ ２９８ Ｋ[ Ｊ]. Ｊ. Ａｍ.Ｃｈｅｍ. Ｓｏｃ.ꎬ２０１６ꎬ１３８(４６):１５ ２０４￣
１５ ２１３.

[４]ＺＨＡＮＧ ＳꎬＸＩＡ ＷꎬＹＡＮＧ Ｑꎬｅｔ ａｌ.Ｃｏｒｅ￣ｓｈｅｌｌ ｍｏｔｉｆ ｃｏｎ￣
ｓｔｒｕｃｔｉｏｎ:Ｈｉｇｈｌｙ ｇｒａｐｈｉｔｉｃ ｎｉｔｒｏｇｅｎ￣ｄｏｐｅｄ ｐｏｒｏｕｓ ｃａｒｂｏｎ
ｅｌｅｃｔｒｏｃａｔａｌｙｓｔｓ ｕｓｉｎｇ ＭＯＦ￣ｄｅｒｉｖｅｄ ｃａｒｂｏｎ＠ ＣＯＦ ｈｅｔｅｒｏ￣
ｓｔｒｕｃｔｕｒｅｓ ａｓ ｓａｃｒｉｆｉｃｉａｌ ｔｅｍｐｌａｔｅｓ [ Ｊ ]. Ｃｈｅｍ. Ｅｎｇ. Ｊ.ꎬ
２０２０ꎬ３９６:１２５ １５４.

[５]ＷＡＮＧ ＭꎬＷＡＮＧ ＭꎬＬＩＮ Ｈ Ｈꎬｅｔ ａｌ.Ｈｉｇｈ￣ｍｏｂｉｌｉｔｙ ｓｅｍｉ￣
ｃｏｎｄｕｃｔｉｎｇ ｔｗｏ￣ｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌ ｃｏｎｊｕｇａｔｅｄ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ
ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓ ｗｉｔｈ ｐ￣ｔｙｐｅ ｄｏｐｉｎｇ [ Ｊ ]. Ｊ. Ａｍ. Ｃｈｅｍ. Ｓｏｃ.ꎬ
２０２０ꎬ１４２(５２):２１ ６２２￣２１ ６２７.

[６]ＲＯＴＴＥＲ Ｊ ＭꎬＧＵＮＴＥＲＭＡＮＮ ＲꎬＡＵＴＨ Ｍꎬｅｔ ａｌ.Ｈｉｇｈｌｙ
ｃｏｎｄｕｃｔｉｎｇ ｗｕｒｓｔｅｒ￣ｔｙｐｅ ｔｗｉｓｔｅｄ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅ￣
ｗｏｒｋｓ[Ｊ].Ｃｈｅｍ.Ｓｃｉ.ꎬ２０２０ꎬ１１(４７):１２ ８４３￣１２ ８５３.

[７]ＭＥＮＧ ＺꎬＳＴＯＬＺ Ｒ ＭꎬＭＩＲＩＣＡ Ｋ Ａ. Ｔｗｏ￣ｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌ
ｃｈｅｍｉｒｅｓｉｓｔｉｖｅ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ ｗｉｔｈ ｈｉｇｈ ｉｎ￣
ｔｒｉｎｓｉｃ ｃｏｎｄｕｃｔｉｖｉｔｙ[Ｊ].Ｊ.Ａｍ.Ｃｈｅｍ.Ｓｏｃ.ꎬ２０１９ꎬ１４１(３０):
１１ ９２９￣１１ ９３７.

[８]ＫＵＬＫＡＲＮＩ ＲꎬＮＯＤＡ ＹꎬＫＵＭＡＲ ＢＡＲＡＮＧＥ Ｄꎬｅｔ ａｌ.
Ｒｅａｌ￣ｔｉｍｅ ｏｐｔｉｃａｌ ａｎｄ ｅｌｅｃｔｒｏｎｉｃ ｓｅｎｓｉｎｇ ｗｉｔｈ ａ β￣ａｍｉｎｏ
ｅｎｏｎｅ ｌｉｎｋｅｄꎬ ｔｒｉａｚｉｎｅ￣ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ２Ｄ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ
ｆｒａｍｅｗｏｒｋ[Ｊ].Ｎａｔ.Ｃｏｍｍｕｎ.ꎬ２０１９ꎬ１０(１):３ ２２８.

[９]ＺＨＡＯ ＸꎬＰＡＣＨＦＵＬＥ ＰꎬＴＨＯＭＡＳ Ａ. Ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ
ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓ (ＣＯＦｓ) ｆｏｒ ｅｌｅｃｔｒｏｃｈｅｍｉｃａｌ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ[Ｊ].
Ｃｈｅｍ.Ｓｏｃ.Ｒｅｖ.ꎬ２０２１ꎬ５０(１２):６ ８７１￣６ ９１３.

[１０]ＬＩ ＹꎬＷＵ ＱꎬＧＵＯ Ｘꎬｅｔ ａｌ.Ｌａｍｉｎａｔｅｄ ｓｅｌｆ￣ｓｔａｎｄｉｎｇ ｃｏ￣
ｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｗｉｔｈ ｕｎｉｆｏｒｍｌｙ ｄｉｓ￣
ｔｒｉｂｕｔｅｄ ｓｕｂｎａｎｏｐｏｒｅｓ ｆｏｒ ｉｏｎｉｃ ａｎｄ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｓｉｅｖｉｎｇ
[Ｊ].Ｎａｔ.Ｃｏｍｍｕｎ.ꎬ２０２０ꎬ１１(１):５９９.

[１１]ＷＡＮＧ Ｄ ＧꎬＱＩＵ Ｔꎬ ＧＵＯ Ｗꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ
ｆｒａｍｅｗｏｒｋ￣ｂａｓｅｄ ｍａｔｅｒｉａｌｓ ｆｏｒ ｅｎｅｒｇｙ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ [ Ｊ].
Ｅｎｅｒｇ.Ｅｎｖｉｒｏｎ.Ｓｃｉ.ꎬ２０２１ꎬ１４(２):６８８￣７２８.

[１２]ＬＵ ＹꎬＬＩＡＮＧ ＹꎬＺＨＡＯ Ｙꎬｅｔ ａｌ.Ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｔ ｔｅｓｔ ｐａｐｅｒ
ｖｉａ ｔｈｅ ｉｎ ｓｉｔｕ ｇｒｏｗｔｈ ｏｆ ＣＯＦｓ ｆｏｒ ｒａｐｉｄ ａｎｄ ｃｏｎｖｅｎｉｅｎｔ
ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ Ｐｄ(Ⅱ) ｉｏｎｓ[ Ｊ]. ＡＣＳ Ａｐｐｌ. Ｍａｔｅｒ. Ｉｎｔｅｒ.ꎬ
２０２１ꎬ１３(１):１ ６４４￣１ ６５０.

[１３]ＦＥＮＧ ＬꎬＱＩＡＮ ＣꎬＺＨＡＯ Ｙ.Ｒｅｃｅｎｔ ａｄｖａｎｃｅｓ ｉｎ ｃｏｖａ￣
ｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ￣ｂａｓｅｄ ｎａｎｏｓｙｓｔｅｍｓ ｆｏｒ ｂｉｏｉｍａｇ￣
ｉｎｇ ａｎｄ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ [ Ｊ]. ＡＣＳ Ｍａｔｅｒ. Ｌｅｔｔ.ꎬ
２０２０ꎬ２(９):１ ０７４￣１ ０９２.

[１４]ＺＨＯＵ ＳꎬＭＥＮＧ ＴꎬＨＵ Ｄꎬｅｔ ａｌ.Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ
ｏｆ ａ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ ａｎｄ ｉｔｓ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｉｎ
ｍｕｌｔｉｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｔｕｍｏｒ ｔｈｅｒａｐｙ[Ｊ].ＡＣＳ Ａｐｐｌ.Ｂｉｏ.Ｍａｔｅｒ.ꎬ
２０２２ꎬ５(１):５９￣８１.

[１５]ＺＨＡＮＧ ＬꎬＹＡＮＧ Ｌ ＬꎬＷＡＮ Ｓ Ｃꎬｅｔ ａｌ. Ｔｈｒｅｅ￣ｄｉｍｅｎ￣
ｓｉｏｎａｌ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓ ｗｉｔｈ ｃｒｏｓｓ￣ｌｉｎｋｅｄ
ｐｏｒｅｓ ｆｏｒ ｅｆｆｉｃｉｅｎｔ ｃａｎｃｅｒ ｉｍｍｕｎｏｔｈｅｒａｐｙ [ Ｊ ]. Ｎａｎｏ
Ｌｅｔｔ.ꎬ２０２１ꎬ２１(１９):７ ９７９￣７ ９８８.

[１６]ＦＡＮＧ ＱꎬＷＡＮＧ ＪꎬＧＵ Ｓꎬｅｔ ａｌ. ３Ｄ ｐｏｒｏｕｓ ｃｒｙｓｔａｌｌｉｎｅ
ｐｏｌｙｉｍｉｄｅ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓ ｆｏｒ ｄｒｕｇ ｄｅｌｉｖｅｒｙ
[Ｊ].Ｊ.Ａｍ.Ｃｈｅｍ.Ｓｏｃ.ꎬ２０１５ꎬ１３７(２６):８ ３５２￣８ ３５５.

[１７]武曲ꎬ霍美蓉ꎬ周建平.新型药物递送系统研究新进

展[Ｊ].中国药科大学学报ꎬ２０１３ꎬ４４(２):９７￣１０４.
[１８]ＷＡＮＧ Ｊꎬ ＬＩ Ｙꎬ ＮＩＥ Ｇ. Ｍｕｌｔｉｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｂｉｏｍｏｌｅｃｕｌｅ

ｎａｎｏｓｔｒｕｃｔｕｒｅｓ ｆｏｒ ｃａｎｃｅｒ ｔｈｅｒａｐｙ [ Ｊ].Ｎａｔ. Ｒｅｖ. Ｍａｔｅｒ.ꎬ

２７



第 ４５ 卷第 １ 期 高嘉等:共价有机框架材料在药物递送中的应用进展

２０２１ꎬ６(９):７６６￣７８３.
[１９]ＤＥ ＪＯＮＧ Ｗ ＨꎬＢＯＲＭ Ｐ Ｊ.Ｄｒｕｇ ｄｅｌｉｖｅｒｙ ａｎｄ ｎａｎｏｐａｒ￣

ｔｉｃｌｅｓ:Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ａｎｄ ｈａｚａｒｄｓ [ Ｊ]. Ｉｎｔ. Ｊ. Ｎａｎｏｍｅｄ.ꎬ
２００８ꎬ３(２):１３３￣１４９.

[２０]ＭＩＴＲＡ ＳꎬＳＡＳＭＡＬ Ｈ ＳꎬＫＵＮＤＵ Ｔꎬｅｔ ａｌ.Ｔａｒｇｅｔｅｄ ｄｒｕｇ
ｄｅｌｉｖｅｒｙ ｉｎ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｎａｎｏｓｈｅｅｔｓ (ＣＯＮｓ) ｖｉａ ｓｅ￣
ｑｕｅｎｔｉａｌ ｐｏｓｔｓｙｎｔｈｅｔｉｃ ｍｏｄｉｆｉｃａｔｉｏｎ [ Ｊ ]. Ｊ. Ａｍ. Ｃｈｅｍ.
Ｓｏｃ.ꎬ２０１７ꎬ１３９(１２):４ ５１３￣４ ５２０.

[２１]王晓晨.共价有机框架材料的制备和应用研究进展

[Ｊ].化工新型材料ꎬ２０２１ꎬ４９(７):２０８￣２１５.
[２２]ＷＡＮＧ ＫꎬＪＩＡ ＺꎬＢＡＩ Ｙꎬｅｔ ａｌ. Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｓｔａｂｌｅ ｔｈｉａ￣

ｚｏｌｅ￣ｌｉｎｋｅｄ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓ ｖｉａ ａ ｍｕｌｔｉｃｏｍ￣
ｐｏｎｅｎｔ ｒｅａｃｔｉｏｎ[ Ｊ]. Ｊ. Ａｍ. Ｃｈｅｍ. Ｓｏｃ.ꎬ２０２０ꎬ１４２(２５):
１１ １３１￣１１ １３８.

[２３]ＭＡＳＣＨＩＴＡ ＪꎬＢＡＮＥＲＪＥＥ ＴꎬＳＡＶＡＳＣＩ Ｇꎬｅｔ ａｌ. Ｉｏｎｏ￣
ｔｈｅｒｍａｌ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｉｍｉｄｅ￣ｌｉｎｋｅｄ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ
ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓ[ Ｊ]. Ａｎｇｅｗ. Ｃｈｅｍ. Ｉｎｔ. Ｅｄ.ꎬ ２０２０ꎬ ５９(３６):
１５ ７５０￣１５ ７５８.

[２４]ＣＨＥＮ ＬꎬＤＵ ＪꎬＺＨＯＵ Ｗꎬｅｔ ａｌ.Ｍｉｃｒｏｗａｖｅ￣ａｓｓｉｓｔｅｄ ｓｏｌ￣
ｖｏｔｈｅｒｍａｌ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓ
(ＣＯＦｓ) ｗｉｔｈ ｓｔａｂｌｅ ｓｕｐｅｒｈｙｄｒｏｐｈｏｂｉｃｉｔｙ ｆｏｒ ｏｉｌ / ｗａｔｅｒ
ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ[ Ｊ]. Ｃｈｅｍ. Ａｓｉａｎ Ｊ.ꎬ ２０２０ꎬ １５(２１): ３ ４２１￣
３ ４２７.

[２５]ＬＩＵ ＦꎬＱＩＡＮ Ｈ ＬꎬＹＡＮＧ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｏｏｍ￣ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ
ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ ｏｆ ａ ｃｈｉｒａｌ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ ｆｏｒ
ｔｈｅ ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ａｄｓｏｒｐｔｉｏｎ ｏｆ ａｍｉｎｏ ａｃｉｄ ｅｎａｎｔｉｏｍｅｒｓ[ Ｊ].
ＲＳＣ Ａｄｖ.ꎬ２０２０ꎬ１０(２６):１５ ３８３￣１５ ３８６.

[２６]ＤＡＳ ＧꎬＢＡＬＡＪＩ ＳＨＩＮＤＥ ＤꎬＫＡＮＤＡＭＢＥＴＨ Ｓꎬｅｔ ａｌ.
Ｍｅｃｈａｎｏｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｉｍｉｎｅꎬ ｂｅｔａ￣ｋｅｔｏｅｎａｍｉｎｅꎬ ａｎｄ ｈｙ￣
ｄｒｏｇｅｎ￣ｂｏｎｄｅｄ ｉｍｉｎｅ￣ｌｉｎｋｅｄ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓ
ｕｓｉｎｇ ｌｉｑｕｉｄ￣ａｓｓｉｓｔｅｄ ｇｒｉｎｄｉｎｇ [ Ｊ ]. Ｃｈｅｍ. Ｃｏｍｍｕｎ.ꎬ
２０１４ꎬ５０(８４):１２ ６１５￣１２ ６１８.

[２７]ＸＵ ＬꎬＤＩＮＧ Ｓ ＹꎬＬＩＵ Ｊꎬｅｔ ａｌ.Ｈｉｇｈｌｙ ｃｒｙｓｔａｌｌｉｎｅ ｃｏｖａｌｅｎｔ
ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓ ｆｒｏｍ ｆｌｅｘｉｂｌｅ ｂｕｉｌｄｉｎｇ ｂｌｏｃｋｓ [ Ｊ].
Ｃｈｅｍ.Ｃｏｍｍｕｎ.ꎬ２０１６ꎬ５２(２５):４ ７０６￣４ ７０９.

[２８]ＧＵＡＮ ＸꎬＭＡ ＹꎬＬＩ Ｈꎬｅｔ ａｌ. Ｆａｓｔꎬａｍｂｉｅｎｔ ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ
ａｎｄ ｐｒｅｓｓｕｒｅ ｉｏｎｏｔｈｅｒｍａｌ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｔｈｒｅｅ￣ｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌ
ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓ[Ｊ].Ｊ.Ａｍ.Ｃｈｅｍ.Ｓｏｃ.ꎬ２０１８ꎬ
１４０(１３):４ ４９４￣４ ４９８.

[２９]ＭＡＫＨＳＥＥＤ ＳꎬＳＡＭＵＥＬ Ｊ.Ｈｙｄｒｏｇｅｎ ａｄｓｏｒｐｔｉｏｎ ｉｎ ｍｉ￣
ｃｒｏｐｏｒｏｕｓ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ ｐｏｌｙｍｅｒ [ Ｊ]. Ｃｈｅｍ. Ｃｏｍ￣
ｍｕｎ.ꎬ２００８ꎬ３６:４ ３４２￣４ ３４４.

[３０]ＤＩＮＧ Ｓ ＹꎬＣＵＩ Ｘ ＨꎬＦＥＮＧ Ｊꎬｅｔ ａｌ.Ｆａｃｉｌｅ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ
—Ｃ􀪅􀪅Ｎ— ｌｉｎｋｅｄ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓ ｕｎｄｅｒ
ａｍｂｉｅｎｔ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ[Ｊ].Ｃｈｅｍ.Ｃｏｍｍｕｎ.ꎬ２０１７ꎬ５３(８７):
１１ ９５６￣１１ ９５９.

[３１]ＵＲＩＢＥ￣ＲＯＭＯ Ｆ ＪꎬＤＯＯＮＡＮ Ｃ ＪꎬＦＵＲＵＫＡＷＡ Ｈꎬｅｔ
ａｌ. Ｃｒｙｓｔａｌｌｉｎｅ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓ ｗｉｔｈ ｈｙｄｒａ￣

ｚｏｎｅ ｌｉｎｋａｇｅｓ [ Ｊ]. Ｊ. Ａｍ. Ｃｈｅｍ. Ｓｏｃ.ꎬ ２０１１ꎬ １３３(３０):
１１ ４７８￣１１ ４８１.

[３２]ＫＡＲＡＫ ＳꎬＫＡＮＤＡＭＢＥＴＨ ＳꎬＢＩＳＷＡＬ Ｂ Ｐꎬｅｔ ａｌ.Ｃｏｎ￣
ｓｔｒｕｃｔｉｎｇ ｕｌｔｒａｐｏｒｏｕｓ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓ ｉｎ ｓｅｃ￣
ｏｎｄｓ ｖｉａ ａｎ ｏｒｇａｎｉｃ ｔｅｒｒａｃｏｔｔａ ｐｒｏｃｅｓｓ[ Ｊ]. Ｊ.Ａｍ.Ｃｈｅｍ.
Ｓｏｃ.ꎬ２０１７ꎬ１３９(５):１ ８５６￣１ ８６２.

[３３]张关印ꎬ关清卿ꎬ庙荣荣ꎬ等.共价有机骨架材料的合

成及应用 [ Ｊ]. 材料导报ꎬ ２０２１ꎬ ３５(１３): １３ ２１５￣
１３ ２２６.

[３４]刘春晖ꎬ马晓莉.共价有机框架材料的最新进展[ Ｊ].
化工进展ꎬ２０１９ꎬ３８(１１):４ ９７８￣４ ９９０.

[３５]ＺＨＯＵ ＺꎬＬＩＵ ＸꎬＬＩＵ Ｑꎬｅｔ ａｌ.Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ
ｃｙｔｏｔｏｘｉｃｉｔｙ ｏｆ ｍｅｔａｌｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｉｍｐｌａｎｔｅｄ ｂｉｏｍａｔｅ￣
ｒｉａｌｓ(Ⅰ)[Ｊ].Ｐｒｅｐ.Ｂｉｏｃｈｅｍ.Ｂｉｏｔｅｃｈ.ꎬ２００９ꎬ３９(１):８１￣
９１.

[３６]ＺＨＯＵ ＺꎬＹＩ ＱꎬＧＡＯ Ｙꎬｅｔ ａｌ.Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ
ｃｙｔｏｔｏｘｉｃｉｔｙ ｏｆ ｍｅｔａｌｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｉｍｐｌａｎｔｅｄ ｂｉｏｍａｔｅ￣
ｒｉａｌｓ(Ⅱ) [ Ｊ]. Ｊ. Ｍｅｄ. Ｅｎｇ. Ｔｅｃｈｎｏｌ.ꎬ ２０１０ꎬ ３４(７ / ８):
４５５￣４６１.

[３７]ＷＡＮＧ Ｋꎬ ＺＨＡＮＧ Ｚꎬ ＬＩＮ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ
ｎａｎｏｓｈｅｅｔｓ ｉｎｔｅｇｒａｔｅｄ ｈｅｔｅｒｏｊｕｎｃｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｔｗｏ ｓｔｒａｔｅｇｉｅｓ
ｔｏ ｏｖｅｒｃｏｍｅ ｈｙｐｏｘｉｃ￣ｔｕｍｏｒ ｐｈｏｔｏｄｙｎａｍｉｃ ｔｈｅｒａｐｙ [ Ｊ].
Ｃｈｅｍ.Ｍａｔｅｒ.ꎬ２０１９ꎬ３１(９):３ ３１３￣３ ３２３.

[３８]ＬＩＵ ＨꎬＳＨＩ ＸꎬＷＵ Ｄꎬｅｔ ａｌ. Ｉｎｊｅｃｔａｂｌｅꎬｂｉｏｄｅｇｒａｄａｂｌｅꎬ
ｔｈｅｒｍｏｓｅｎｓｉｔｉｖｅ ｎａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅｓ￣ａｇｇｒｅｇａｔｅｄ ｈｙｄｒｏｇｅｌ ｗｉｔｈ
ｔｕｍｏｒ￣ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｔａｒｇｅｔｉｎｇꎬｐｅｎｅｔｒａｔｉｏｎꎬａｎｄ ｒｅｌｅａｓｅ ｆｏｒ ｅｆｆｉ￣
ｃｉｅｎｔ ｐｏｓｔｓｕｒｇｉｃａｌ ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ ｏｆ ｔｕｍｏｒ ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ [ Ｊ].
ＡＣＳ Ａｐｐｌ.Ｍａｔｅｒ.Ｉｎｔｅｒ.ꎬ２０１９ꎬ１１(２２):１９ ７００￣１９ ７１１.

[３９]ＥＬＳＡＢＡＨＹ ＭꎬＨＥＯ Ｇ ＳꎬＬＩＭ Ｓ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｏｌｙｍｅｒｉｃ
ｎａｎｏｓｔｒｕｃｔｕｒｅｓ ｆｏｒ ｉｍａｇｉｎｇ ａｎｄ ｔｈｅｒａｐｙ[ Ｊ].Ｃｈｅｍ.Ｒｅｖ.ꎬ
２０１５ꎬ１１５(１９):１０ ９６７￣１１ ０１１.

[４０]ＪＵ ＹꎬＤＡＩ ＱꎬＣＵＩ Ｊꎬｅｔ ａｌ.Ｉｍｐｒｏｖｉｎｇ ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ｏｆ ｍｅｔａｌ￣
ｐｈｅｎｏｌｉｃ ｃａｐｓｕｌｅｓ ｂｙ ｔｈｅ ｐｒｅｓｅｎｃｅ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎ ｃｏｒｏｎａｓ
[ Ｊ ]. ＡＣＳ Ａｐｐｌ. Ｍａｔｅｒ. Ｉｎｔｅｒ.ꎬ ２０１６ꎬ ８(３５): ２２ ９１４￣
２２ ９２２.

[４１]李路路ꎬ刘帅ꎬ章琴ꎬ等.共价有机框架材料研究进展

[Ｊ].物理化学学报ꎬ２０１７ꎬ３３(１０):１ ９６０￣１ ９７７.
[４２]ＫＡＮＤＡＭＢＥＴＨ ＳꎬＶＥＮＫＡＴＥＳＨ ＶꎬＳＨＩＮＤＥ Ｄ Ｂꎬｅｔ

ａｌ.Ｓｅｌｆ￣ｔｅｍｐｌａｔｅｄ ｃｈｅｍｉｃａｌｌｙ ｓｔａｂｌｅ ｈｏｌｌｏｗ ｓｐｈｅｒｉｃａｌ ｃｏ￣
ｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ [ Ｊ]. Ｎａｔ. Ｃｏｍｍｕｎ.ꎬ ２０１５ꎬ ６:
６ ７８６.

[４３]ＬＩ ＭꎬＰＥＮＧ ＹꎬＹＡＮ Ｆꎬｅｔ ａｌ.Ａ ｃａｇｅ￣ｂａｓｅｄ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒ￣
ｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ ｆｏｒ ｄｒｕｇ ｄｅｌｉｖｅｒｙ [ Ｊ]. Ｎｅｗ Ｊ. Ｃｈｅｍ.ꎬ
２０２１ꎬ４５(６):３ ３４３￣３ ３４８.

[４４]ＬＩＵ ＳꎬＨＵ ＣꎬＬＩＵ Ｙꎬｅｔ ａｌ.Ｏｎｅ￣ｐｏｔ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ＤＯＸ＠
ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ ｗｉｔｈ ｅｎｈａｎｃｅｄ ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａ￣
ｐｅｕｔｉｃ ｅｆｆｉｃａｃｙ [ Ｊ ]. Ｃｈｅｍｉｓｔｒｙꎬ ２０１９ꎬ ２５(１７): ４ ３１５￣
４ ３１９.

３７



化学试剂　 ＣＨＥＭＩＣＡＬ ＲＥＡＧＥＮＴＳ 第 ４５ 卷第 １ 期

[４５]ＷＡＮＧ ＣꎬＬＩＵ ＨꎬＬＩＵ Ｓꎬｅｔ ａｌ.ｐＨ ａｎｄ ｒｅｄｏｘ ｄｕａｌ￣ｓｅｎｓｉ￣
ｔｉｖｅ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ ｎａｎｏｃａｒｒｉｅｒｓ ｔｏ ｒｅｓｏｌｖｅ
ｔｈｅ ｄｉｌｅｍｍａ ｂｅｔｗｅｅｎ ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ｄｒｕｇ ｌｏａｄｉｎｇ ａｎｄ ｉｎ￣
ｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ｄｒｕｇ ｒｅｌｅａｓｅ[Ｊ].Ｆｒｏｎｔ.Ｃｈｅｍ.ꎬ２０２０ꎬ８:４８８.

[４６]ＢＡＩ ＬꎬＰＨＵＡ Ｓ ＺꎬＬＩＭ Ｗ Ｑꎬｅｔ ａｌ.Ｎａｎｏｓｃａｌｅ ｃｏｖａｌｅｎｔ
ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓ ａｓ ｓｍａｒｔ ｃａｒｒｉｅｒｓ ｆｏｒ ｄｒｕｇ ｄｅｌｉｖｅｒｙ
[Ｊ].Ｃｈｅｍ.Ｃｏｍｍｕｎ.ꎬ２０１６ꎬ５２(２２):４ １２８￣４ １３１.

[４７]ＪＩＡ ＹꎬＺＨＡＮＧ ＬꎬＨＥ Ｂꎬｅｔ ａｌ.８￣Ｈｙｄｒｏｘｙｑｕｉｎｏｌｉｎｅ ｆｕｎｃ￣
ｔｉｏｎａｌｉｚｅｄ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ ａｓ ａ ｐＨ ｓｅｎｓｉｔｉｖｅ
ｃａｒｒｉｅｒ ｆｏｒ ｄｒｕｇ ｄｅｌｉｖｅｒｙ[ Ｊ].Ｍａｔｅｒ.Ｓｃｉ.Ｅｎｇ.Ｃ Ｍａｔｅｒ.Ｂｉ￣
ｏｌ.Ａｐｐｌ.ꎬ２０２０ꎬ１１７:１１１ ２４３.

[４８]ＬＵＯ ＹꎬＬＩＵ ＪꎬＬＩＵ Ｙꎬｅｔ ａｌ. Ｐｏｒｐｈｙｒｉｎ￣ｂａｓｅｄ ｃｏｖａｌｅｎｔ
ｔｒｉａｚｉｎｅ ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓ: Ｐｏｒｏｓｉｔｙꎬ ａｄｓｏｒｐｔｉｏｎ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅꎬ
ａｎｄ ｄｒｕｇ ｄｅｌｉｖｅｒ [ Ｊ]. Ｊ. Ｐｏｌｙｍ. Ｓｃｉ. Ｐｏｌ. Ｃｈｅｍ.ꎬ ２０１７ꎬ
５５(１６):２ ５９４￣２ ６００.

[４９]ＶＹＡＳ Ｖ ＳꎬＶＩＳＨＷＡＫＡＲＭＡ ＭꎬＭＯＵＤＲＡＫＯＶＳＫＩ Ｉꎬ
ｅｔ ａｌ. Ｅｘｐｌｏｉｔｉｎｇ ｎｏｎｃｏｖａｌｅｎｔ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｓ ｉｎ ａｎ ｉｍｉｎｅ￣
ｂａｓｅｄ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ ｆｏｒ ｑｕｅｒｃｅｔｉｎ ｄｅｌｉｖｅｒｙ
[Ｊ].Ａｄｖ.Ｍａｔｅｒ.ꎬ２０１６ꎬ２８(３９):８ ７４９￣８ ７５４.

[５０]ＡＫＹＵＺ Ｌ.Ａｎ ｉｍｉｎｅ ｂａｓｅｄ ＣＯＦ ａｓ ａ ｓｍａｒｔ ｃａｒｒｉｅｒ ｆｏｒ
ｔａｒｇｅｔｅｄ ｄｒｕｇ ｄｅｌｉｖｅｒｙ:Ｆｒｏｍ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｔｏ ｃｏｍｐｕｔａｔｉｏｎａｌ
ｓｔｕｄｉｅｓ[Ｊ].Ｍｉｃｒｏｐｏｒ.Ｍｅｓｏｐｏｒ.Ｍａｔ.ꎬ２０２０ꎬ２９４:１０９ ８５０.

[５１]ＯＬＩＶＥＩＲＡ Ａ ＳꎬＲＩＶＥＲＯ￣ＢＵＣＥＴＡ Ｅ ＭꎬＶＩＤＡＵＲＲＥ￣
ＡＧＵＴ Ｃꎬｅｔ ａｌ.Ｓｅｑｕｅｎｔｉａｌ ｐｏｒｅ ｗａｌｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｉｚａｔｉｏｎ ｉｎ
ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓ ａｎｄ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｔｏ ｓｔａｂｌｅ
ｃａｍｐｔｏｔｈｅｃｉｎ ｄｅｌｉｖｅｒｙ ｓｙｓｔｅｍｓ[Ｊ].Ｍａｔｅｒ.Ｓｃｉ.Ｅｎｇ.Ｃ Ｍａ￣
ｔｅｒ.Ｂｉｏｌ.Ａｐｐｌ.ꎬ２０２０ꎬ１１７:１１１ ２６３.

[５２]ＫＯＨＡＮＥ Ｄ ＳꎬＬＡＮＧＥＲ Ｒ. Ｂｉｏｃｏｍｐａｔｉｂｉｌｉｔｙ ａｎｄ ｄｒｕｇ
ｄｅｌｉｖｅｒｙ ｓｙｓｔｅｍｓ[Ｊ].Ｃｈｅｍ.Ｓｃｉ.ꎬ２０１０ꎬ１(４):４４１￣４４６.

[５３]ＢＨＡＮＪＡ ＰꎬＭＩＳＨＲＡ ＳꎬＭＡＮＮＡ Ｋꎬｅｔ ａｌ.Ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒ￣
ｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ ｍａｔｅｒｉａｌ ｂｅａｒｉｎｇ ｐｈｌｏｒｏｇｌｕｃｉｎｏｌ ｂｕｉｌｄｉｎｇ
ｕｎｉｔｓ ａｓ ａ ｐｏｔｅｎｔ ａｎｔｉｃａｎｃｅｒ ａｇｅｎｔ[ Ｊ].ＡＣＳ Ａｐｐｌ.Ｍａｔｅｒ.
Ｉｎｔｅｒ.ꎬ２０１７ꎬ９(３７):３１ ４１１￣３１ ４２３.

[５４]詹世平ꎬ苗宏雨ꎬ王景昌ꎬ等.生物医用材料用于药物

递送系统的研究进展[ Ｊ].功能材料ꎬ２０１９ꎬ５０(９):
９ ０５６￣９ ０６２.

[５５]ＺＨＡＮＧ ＧꎬＬＩ ＸꎬＬＩＡＯ Ｑꎬｅｔ ａｌ.Ｗａｔｅｒ￣ｄｉｓｐｅｒｓｉｂｌｅ ＰＥＧ￣
ｃｕｒｃｕｍｉｎ / ａｍｉｎｅ￣ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｉｚｅｄ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅ￣
ｗｏｒｋ ｎａｎｏｃｏｍｐｏｓｉｔｅｓ ａｓ ｓｍａｒｔ ｃａｒｒｉｅｒｓ ｆｏｒ ｉｎ ｖｉｖｏ ｄｒｕｇ
ｄｅｌｉｖｅｒｙ[Ｊ].Ｎａｔ.Ｃｏｍｍｕｎ.ꎬ２０１８ꎬ９(１):２ ７８５.

[５６]ＸＵ ＨꎬＧＡＯ ＪꎬＪＩＡＮＧ Ｄ.Ｓｔａｂｌｅꎬｃｒｙｓｔａｌｌｉｎｅꎬｐｏｒｏｕｓꎬｃｏ￣
ｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓ ａｓ ａ ｐｌａｔｆｏｒｍ ｆｏｒ ｃｈｉｒａｌ ｏｒ￣
ｇａｎｏｃａｔａｌｙｓｔｓ[Ｊ].Ｎａｔ.Ｃｈｅｍ.ꎬ２０１５ꎬ７(１１):９０５￣９１２.

[５７]ＳＨＩ ＸꎬＹＡＯ ＹꎬＸＵ Ｙꎬｅｔ ａｌ. Ｉｍｐａｒｔｉｎｇ ｃａｔａｌｙｔｉｃ ａｃｔｉｖｉｔｙ
ｔｏ ａ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ ｍａｔｅｒｉａｌ ｂｙ ｎａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅ

ｅｎｃａｐｓｕｌａｔｉｏｎ[Ｊ].ＡＣＳ Ａｐｐｌ.Ｍａｔｅｒ. Ｉｎｔｅｒ.ꎬ２０１７ꎬ９(８):７
４８１￣７ ４８８.

[５８]ＧＡＯ ＰꎬＳＨＥＮ ＸꎬＬＩＵ Ｘꎬｅｔ ａｌ.Ｎｕｃｌｅｉｃ ａｃｉｄ￣ｇａｔｅｄ ｃｏｖａ￣
ｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓ ｆｏｒ ｃａｎｃｅｒ￣ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｉｍａｇｉｎｇ ａｎｄ
ｄｒｕｇ ｒｅｌｅａｓｅ [ Ｊ]. Ａｎａｌ. Ｃｈｅｍ.ꎬ ２０２１ꎬ ９３(３４): １１ ７５１￣
１１ ７５７.

[５９]ＬＩＵ ＳꎬＹＡＮＧ ＪꎬＧＵＯ Ｒꎬｅｔ ａｌ.Ｆａｃｉｌｅ ｆａｂｒｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｒｅｄ￣
ｏｘ￣ｒｅｓｐｏｎｓｉｖｅ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ ｎａｎｏｃａｒｒｉｅｒｓ
ｆｏｒ ｅｆｆｉｃｉｅｎｔｌｙ ｌｏａｄｉｎｇ ａｎｄ ｄｅｌｉｖｅｒｉｎｇ ｄｏｘｏｒｕｂｉｃｉｎ [ Ｊ].
Ｍａｃｒｏｍｏｌ.Ｒａｐｉｄ Ｃｏｍｍｕｎ.ꎬ２０２０ꎬ４１(４):１ ９００ ５７０.

[６０]ＡＮＢＡＺＨＡＧＡＮ ＲꎬＫＲＩＳＨＮＡＭＯＯＲＴＨＩ ＲꎬＫＵＭＡＲＥ￣
ＳＡＮ Ｓꎬｅｔ ａｌ.Ｔｈｉｏｅｔｈｅｒ￣ｔｅｒｍｉｎａｔｅｄ ｔｒｉａｚｏｌｅ￣ｂｒｉｄｇｅｄ ｃｏｖａ￣
ｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ ｆｏｒ ｄｕａｌ￣ｓｅｎｓｉｔｉｖｅ ｄｒｕｇ ｄｅｌｉｖｅｒｙ
ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ [ Ｊ ]. Ｍａｔｅｒ. Ｓｃｉ. Ｅｎｇ. Ｃ Ｍａｔｅｒ. Ｂｉｏｌ. Ａｐｐｌ.ꎬ
２０２１ꎬ１２０:１１１ ７０４.

[６１]ＧＨＡＨＡＲＩ ＡꎬＲＡＩＳＳＩ ＨꎬＦＡＲＺＡＤ Ｆ.Ｄｅｓｉｇｎ ｏｆ ａ ｎｅｗ
ｄｒｕｇ ｄｅｌｉｖｅｒｙ ｐｌａｔｆｏｒｍ ｂａｓｅｄ ｏｎ ｓｕｒｆａｃｅ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｉｚａｔｉｏｎ
２Ｄ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓ [ Ｊ ]. Ｊ. Ｔａｉｗａｎ Ｉｎｓｔ.
Ｃｈｅｍ.Ｅꎬ２０２１ꎬ１２５:１５￣２２.

[６２]ＢＥＮＹＥＴＴＯＵ ＦꎬＤＡＳ ＧꎬＮＡＩＲ Ａ Ｒꎬｅｔ ａｌ.Ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒ￣
ｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ ｅｍｂｅｄｄｅｄ ｗｉｔｈ ｍａｇｎｅｔｉｃ ｎａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅｓ
ｆｏｒ ＭＲＩ ａｎｄ ｃｈｅｍｏ￣ｔｈｅｒｍｏｔｈｅｒａｐｙ[Ｊ].Ｊ.Ａｍ.Ｃｈｅｍ.Ｓｏｃ.ꎬ
２０２０ꎬ１４２(４４):１８ ７８２￣１８ ７９４.

[６３]ＨＡＳＨＥＭＺＡＤＥＨ ＨꎬＲＡＩＳＳＩ Ｈ.Ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅ￣
ｗｏｒｋ ａｓ ｓｍａｒｔ ａｎｄ ｈｉｇｈ ｅｆｆｉｃｉｅｎｔ ｃａｒｒｉｅｒ ｆｏｒ ａｎｔｉｃａｎｃｅｒ
ｄｒｕｇ ｄｅｌｉｖｅｒｙ:Ａ ＤＦＴ ｃａｌｃｕｌａｔｉｏｎｓ ａｎｄ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｄｙｎａｍ￣
ｉｃｓ ｓｉｍｕｌａｔｉｏｎ ｓｔｕｄｙ [ Ｊ]. Ｊ. Ｐｈｙｓ. Ｄ Ａｐｐｌ. Ｐｈｙｓ.ꎬ ２０１８ꎬ
５１(３４):３４５ ４０１.

[６４]ＢＡＩ ＬꎬＷＡＮＧ ＰꎬＢＯＳＥ Ｐꎬｅｔ ａｌ.Ｍａｃｒｏｓｃｏｐｉｃ ａｒｃｈｉｔｅｃ￣
ｔｕｒｅ ｏｆ ｃｈａｒｇｅ ｔｒａｎｓｆｅｒ￣ｉｎｄｕｃｅｄ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｒｅｃｏｇｎｉｔｉｏｎ
ｆｒｏｍ ｅｌｅｃｔｒｏｎ￣ｒｉｃｈ ｐｏｌｙｍｅｒ ｉｎｔｅｒｐｅｎｅｔｒａｔｅｄ ｐｏｒｏｕｓ ｆｒａｍｅ￣
ｗｏｒｋｓ[ Ｊ]. ＡＣＳ Ａｐｐｌ. Ｍａｔｅｒ. Ｉｎｔｅｒ.ꎬ ２０１５ꎬ７(９):５ ０５６￣
５ ０６０.

[６５]ＧＡＯ ＱꎬＢＡＩ ＬꎬＺＥＮＧ Ｙꎬｅｔ ａｌ.Ｒｅｃｏｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ｃｏｖａ￣
ｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓ ｂｙ ｄｙｎａｍｉｃ ｅｑｕｉｌｉｂｒｉｕｍ [ Ｊ].
Ｃｈｅｍ.Ｅｕｒ.Ｊ.ꎬ２０１５ꎬ２１(４７):１６ ８１８￣１６ ８２２.

[６６]ＣＨＥＮ ＬꎬＨＥ ＬꎬＭＡ Ｆꎬｅｔ ａｌ.Ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ
ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｉｚｅｄ ｗｉｔｈ ８￣ｈｙｄｒｏｘｙｑｕｉｎｏｌｉｎｅ ａｓ ａ ｄｕａｌ￣ｍｏｄｅ
ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｔ ａｎｄ ｃｏｌｏｒｉｍｅｔｒｉｃ ｐＨ ｓｅｎｓｏｒ [ Ｊ]. ＡＣＳ Ａｐｐｌ.
Ｍａｔｅｒ.Ｉｎｔｅｒ.ꎬ２０１８ꎬ１０(１８):１５ ３６４￣１５ ３６８.

[６７]ＯＵＹＡＮＧ ＤꎬＺＨＥＮＧ ＱꎬＨＵＡＮＧ Ｈꎬｅｔ ａｌ.Ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒ￣
ｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ ｎａｎｏｆｉｌｍ￣ｂａｓｅｄ ｌａｓｅｒ ｄｅｓｏｒｐｔｉｏｎ / ｉｏｎｉｚａ￣
ｔｉｏｎ ｍａｓｓ ｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ ｆｏｒ ５￣ｆｌｕｏｒｏｕｒａｃｉｌ ａｎａｌｙｓｉｓ ａｎｄ
ｔｉｓｓｕｅ ｉｍａｇｉｎｇ[ Ｊ].Ａｎａｌ.Ｃｈｅｍ.ꎬ２０２１ꎬ９３(４７):１５ ５７３￣
１５ ５７８.

４７



第 ４５ 卷第 １ 期 化学试剂　 ＣＨＥＭＩＣＡＬ ＲＥＡＧＥＮＴＳ

发光金属有机框架材料在环境检测中的研究进展

赵一鸣ꎬ谭伟强ꎬ关静ꎬ李钰杰ꎬ马雨欣ꎬ柴会宁∗

(青岛理工大学 环境与市政工程学院ꎬ山东 青岛　 ２６６５２０)

摘要:随着工业化、农业化水平的提高ꎬ大量污染物的产生严重危害了自然界生态平衡ꎬ并且增加了人类面临各种健康问

题的风险ꎮ 开发一种灵敏、稳定、快速、便捷的新型检测方法ꎬ对于环境监测具有重要意义ꎮ 发光金属有机框架材料

(Ｌｕｍｉｎｅｓｃｅｎｔ ｍｅｔａｌ￣ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓꎬＬＭＯＦｓ)兼具了 ＭＯＦｓ 材料孔隙率高、比表面积大、易于结构修饰等特点和光致发

光特性ꎬ在荧光传感方面展现出灵敏度高、选择性好、检测范围宽和抗干扰性能强等优点ꎬ因而在环境检测领域表现出良

好的应用前景ꎮ 主要介绍了 ＬＭＯＦｓ 的发光类型和发光机理ꎬ然后评述了近年来 ＬＭＯＦｓ 对环境中金属离子、无机物、有
机物的荧光传感的研究进展ꎬ并对 ＬＭＯＦｓ 的发展前景进行了展望ꎮ
关键词:发光金属有机框架ꎻ荧光传感ꎻ发光类型ꎻ发光机理ꎻ环境检测
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资助项目(２０２００３６)ꎮ
作者简介:赵一鸣(１９９６￣)ꎬ男ꎬ山东青岛人ꎬ硕士生ꎬ主要研

究方向为金属有机框架材料合成与环境污染物分析ꎮ
通讯作者:柴会宁ꎬＥ￣ｍａｉｌ:ｃｈａｉｈｕｉｎｉｎｇ＠ ｑｕｔ.ｅｄｕ.ｃｎꎮ
引用本文:赵一鸣ꎬ谭伟强ꎬ关静ꎬ等.发光金属有机框架材

料在环境检测中的研究进展[ Ｊ] .化学试剂ꎬ２０２３ꎬ４５(１):
７５￣８４ꎮ

　 　 污染物的大量排放ꎬ导致环境问题日益加剧ꎬ
已严重影响到人类健康[１]ꎬ采用一些有效的检测

方法是必要的ꎮ 传统的检测方式如:电感耦合等

离子体质谱法( ＩＣＰ￣ＭＳ)ꎬ具有检测限低、检测精

度良好的优点ꎬ但是由于仪器设备成本高ꎬ操作较

为复杂ꎬ在一定程度上影响检测效率[２ꎬ３]ꎻ高效液

相色谱法(ＨＰＬＣ)具有“三高一广一快”的特点ꎬ
分离的效能高、检测灵敏度高、应用的检测范围较

广、分析速度快ꎬ但存在日常维护成本高的缺

点[４ꎬ５]ꎻ紫外￣可见吸收光谱法(ＵＶ￣Ｖｉｓ)能够实现

微量检测ꎬ稳定性好ꎬ抗干扰能力强ꎬ分辨率高ꎬ并
且可以进行多组分的检测ꎬ但检测工作量大ꎬ成本

高ꎬ适应性较差[６ꎬ７]ꎮ 为弥补传统检测方法的不

足ꎬ在环境检测中亟需便捷、灵敏、高选择性的新

型检测方式ꎮ
荧光传感器是通过传感材料与待测物相互作

用引起的荧光信号变化进行分析的技术ꎬ待测物

的定性和定量分析可以通过荧光信号的改变或发
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射波长的位移来确定[８ꎬ９]ꎮ 近年来ꎬ各种荧光材

料被用于传感器的研究ꎬ主要包括碳量子点、荧光

分子和荧光染料等ꎮ 为优化荧光传感效果ꎬ开发

具有优异性能的新型传感材料对环境与生物检测

具有重要意义ꎮ
金属有机框架(ＭＯＦｓ)作为近几年新兴的材

料ꎬ广泛运用于气体吸附、气体储存与分离、传感

和医疗诊断等方面ꎬ并展现出良好的优势[１０￣１３]ꎮ
发光金属有机框架(ＬＭＯＦｓ)兼具了 ＭＯＦｓ 材料的

特点和光致发光特性ꎬ具有多孔性、灵敏度高、易
改性优化、稳定性高和发光可调性等优点[１４]ꎮ 本

文介绍了 ＬＭＯＦｓ 不同的发光类型和发光机理ꎬ以
及对环境中的金属离子、无机物、有机物检测的最

新进展(图 １)ꎮ

图 １　 基于 ＬＭＯＦｓ 的传感器在环境和生物检测中的应用

Ｆｉｇ.１　 Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｅｎｓｏｒｓ ｂａｓｅｄ ＬＭＯＦｓ ｉｎ ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌ ａｎｄ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ

１　 发光金属有机框架(ＬＭＯＦｓ)
１􀆰 １ 　 ＬＭＯＦｓ 的发光方式

近年来ꎬＬＭＯＦｓ 作为一种新兴的 ＭＯＦｓ 材料ꎬ
在环境荧光检测领域得到了广泛的关注ꎮ ＬＭＯＦｓ
荧光检测具有响应速度快、检测限低(ＬＯＤ)、选
择性好等特点ꎮ 为保证 ＬＭＯＦｓ 能够稳定发射ꎬ减
少非辐射能量损失ꎬ通过非发光连接剂增加

ＬＭＯＦｓ 的刚性ꎬ能够显著提高发光量子产率ꎬ增
强荧光检测效果[１５]ꎮ 根据发光机理的不同ꎬ
ＬＯＭＦｓ 可分为基于配体发光、基于金属离子发

光、基于电荷转移发光和基于客体分子的发光ꎮ
１􀆰 １􀆰 １ 　 基于配体发光

ＬＭＯＦｓ 中采用一些高度共轭配体作为有机

连接剂ꎬ当有机连接剂在光的激发下ꎬ使基态 Ｓ０

的电子吸收光子能量发生跃迁ꎬ从基态跃迁到第

一激发态 Ｓ１ 或者第二激发态 Ｓ２(也就是 π￣π∗或

ｎ￣π∗跃迁)ꎮ 而当电子从第一激发态回到基态

时ꎬ就会产生荧光现象ꎮ
卟啉及其衍生物是合成 ＬＭＯＦｓ 常见的有机

连接剂ꎬ它是一种高度共轭的有机配体ꎬ卟啉裸露

的氮原子含有孤对电子ꎬ能和多数金属元素形成

配合物ꎮ Ｃｈｅｎｇ 等[１６] 利用卟啉 ( ＴＣＰＰ) 合成了

ＭＯＦ￣５２５ 检测细胞中 Ｃｕ２＋ꎮ ＭＯＦ￣５２５ 具有尺寸

小、结晶度良好、分散稳定和细胞亲和性的特点ꎮ
ＭＯＦ￣５２５ 的水溶液具有良好的水分散性ꎬ并且在

紫外光激发下具有很强的红色荧光ꎬ当加入 Ｃｕ２＋

后ꎬＭＯＦ￣５２５ 与 Ｃｕ２＋ 结合ꎬ生成了一种非荧光配

合物 ＭＯＦ￣５２５￣Ｃｕ２＋ꎬ产生荧光淬灭现象ꎮ 同样以

ＴＣＰＰ 为配体ꎬＣｈｅｎｇ 等[１７] 又合成了 ＰＣＮ￣２２２ꎬ用
于检测磷酸根离子ꎮ 利用 Ｚｒ 节点与磷酸盐亲和

性的特性ꎬ使 ＰＣＮ￣２２２ 的卟啉配体从 ＭＯＦ 中解

离ꎬ使荧光增强ꎮ
除了卟啉类分子作为荧光配体ꎬ２ꎬ５￣二羟基

对苯二甲酸(Ｈ２ｄｈｔｐ)也是重要的合成中间体ꎬ用
于生产着色剂和荧光物质ꎮ Ｗａｎｇ 等[１８]以 Ｈ２ｄｈｔｐ
作为荧光配体ꎬ以 Ｚｒ 为金属节点ꎬ合成了羟基修

饰的 ＭＯＦ ( ＵｉＯ￣６６￣( ＯＨ) ２ )ꎬ 用 于 检 测 Ａｌ３＋ꎮ
Ｈ２ｄｈｔｐ 配体发生激发态分子内质子转移(ＥＳＩＰＴ)

６７
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过程ꎬ羟基 Ｈ 原子转移到相邻的羧基ꎬＡｌ３＋和羟基

的氧原子结合ꎬ极大地稳定 ＥＳＩＰＴ 状态ꎬ提高了

荧光强度ꎮ Ｈｅｎｋｅｌｉｓ 等[１９] 同样使用 Ｈ２ｄｈｔｐ 作为

有机连接配体ꎬ以 Ｍｎ２＋为金属节点ꎬ合成了 ＭＯＦ
(Ｍｎ￣ＤＯＢＤＣ)ꎮ Ｍｎ￣ＤＯＢＤＣ 在不同溶剂中具有可

调的荧光发射特性ꎬＭｎ￣ＤＯＢＤＣ 的可调荧光是由

极性溶剂和 ＬＭＯＦｓ 之间的分子内氢键引起的ꎬ在
极性质子溶剂(甲醇和乙醇)中ꎬＭｎ￣ＤＯＢＤＣ 荧光

发射为绿色ꎬ在较低极性的溶剂中(ＮꎬＮ￣二甲基

甲酰胺和二氯甲烷)发射分别为绿色和蓝色ꎬ而
在非极性溶剂中ꎬ Ｍｎ￣ＤＯＢＤＣ 产生荧光淬灭

现象ꎮ
１􀆰 １􀆰 ２ 　 基于金属离子发光

这类金属离子主要为镧系离子(Ｌｎ３＋)ꎬ采用

Ｌｎ３＋合成的材料存在的跃迁形式是 ４ｆ 能级中的

ｆ￣ｆ 跃迁ꎬ由于它的最外层电子 ５ｓ２５ｐ６ 轨道充满电

子ꎬ导致未充满电子的 ｆ 轨道产生跃迁ꎬ然而这种

ｆ￣ｆ 跃迁属于禁阻跃迁ꎬ导致镧系金属对光的吸收

能力较弱ꎬ只能通过与配体的耦合作用发生能量

转换产生高能量的激发光“天线效应” [２０]ꎮ
Ｙａｎｇ 等[２１]利用 ５￣硼异酞酸(５￣ｂｏｐ)和 Ｅｕ 构

建了双发射 ＭＯＦｓ 荧光探针ꎮ ５￣ｂｏｐ 可与氟离子

反应ꎬ使得配体的荧光增强ꎬ同时 Ｅｕ 的发光被淬

灭ꎬ通过两种荧光信号的变化实现了对氟离子的

比率检测ꎮ 隗玉等[２２] 利用 Ｅｕ３＋ 为金属节点ꎬ以
１ꎬ３ꎬ５￣苯三甲酸(ＢＴＣ)为有机配体ꎬ合成了 Ｅｕ￣
ＭＯＦꎬ用于检测废水中的萘普生(Ｎａｐｒｏｘｅｎ)ꎮ 萘

普生的紫外￣可见吸收光谱与 Ｅｕ￣ＭＯＦ 的激发光

谱位置重合ꎬ二者之间存在竞争吸收ꎬ产生内滤效

应ꎬ导致 Ｅｕ￣ＭＯＦ 在 ６２３ ｎｍ 处的荧光发射逐渐减

弱ꎬ利用 ＢＴＣ 配体与 Ｅｕ３＋金属节点比率型荧光对

萘普生进行检测ꎮ
１􀆰 １􀆰 ３ 　 基于电荷转移发光

电荷转移发光是配体或金属在原本能够产生

荧光的基础上ꎬ电荷从激发态供体单元转移到受

体单元ꎬ回到基态发生荧光变化ꎬ与待测物作用后

进一步影响电荷转移的效果[２３ꎬ２４]ꎮ 电荷转移可

以分为配体￣金属电荷转移(ＬＭＣＴ) [２５ꎬ２６] 和金属￣
配体电荷转移(ＭＬＣＴ) [２７ꎬ２８]ꎮ

Ｇｈｏｓｈ 等[２９] 设计了一种可检测二甲基甲酰

胺(ＤＭＦ)中乙酰丙酮(ＡＣＡＣ)的 ＬＭＯＦ(ＵｉＯ￣６６￣
ＮＨ￣ＳＯ２￣Ｐｈ￣ＮＯ２)ꎮ ＡＣＡＣ 在不破坏 ＬＭＯＦ 骨架

的情况下ꎬＡＣＡＣ 分子可以取代 ＬＭＯＦ 孔内的

ＤＭＦ 分子ꎬ与 ＬＭＯＦ 形成了一种客体诱导基态配

合物ꎬ基态配合物发生电子转移来增强 ＬＭＯＦ 的

荧光效果ꎬＬＯＤ 达到 １􀆰 ２３ μｇ / ｍＬꎮ Ｍａｊｅｅ 等[３０]以

Ｙ(ＮＯ３) ３、ＭｎＣｌ２ 和 Ｔｂ(ＮＯ３) ３ 为金属节点ꎬ２ꎬ６￣
吡啶二羧酸(ＰＤＡ)为有机配体ꎬ合成了 Ｙ / Ｍｎ /
Ｔｂ￣ＭＯＦꎬ用于检测乙醇(ＥｔＯＨ)、甲醇(ＣＨ３ＯＨ)、
四氢呋喃(ＴＨＦ)、乙腈(ＣＨ３ＣＮ)和正庚烷溶剂中

的微量 Ｈ２Ｏꎮ Ｙ / Ｍｎ / Ｔｂ￣ＭＯＦ 在 Ｈ２Ｏ 的存在下ꎬ
会与 Ｍｎ２＋发生配位ꎬ促进了 Ｍｎ２＋的 ＬＭＣＴ 态的形

成ꎬ在 ２８０ ｎｍ 的激发波长下ꎬＰＤＡ 的 Ｓ１ 激发态部

分能量转移到 ＬＭＣＴ 态ꎬ在 ４１０ ｎｍ 处荧光逐渐增

强ꎬ剩余的能量转移到 Ｔｂ３＋ 的激发态ꎬ在 ４９１、
５４５、５８６ 和 ６２３ ｎｍ 处产生荧光ꎮ Ｈｕ 等[３１]合成了

ＬＭＯＦ￣２４１ꎬ用于高灵敏检测黄曲霉毒素ꎮ ＬＭＯＦ￣
２４１ 的 ＬＵＭＯ 能态位于黄曲霉毒素分子的 ＬＵＭＯ
能态之上ꎬ使电子从 ＬＭＯＦ 有效转移到黄曲霉毒

素分子上ꎬ产生荧光淬灭ꎮ
１􀆰 １􀆰 ４ 　 基于客体分子的发光

ＭＯＦｓ 具有高的比表面积和可调节的孔径等

优点ꎬ将客体发色团引入 ＭＯＦｓ 孔径中ꎬ或者通过

后修饰合成结合到 ＭＯＦｓ 表面ꎬ也是 ＬＯＭＦｓ 发展

的一个重要方向[３２ꎬ３３]ꎮ
１􀆰 １􀆰 ４􀆰 １ 　 镧系金属掺杂

Ｚｈｏｕ 等[３４] 利用 ＺｒＣｌ４ 和 ２ꎬ２￣联吡啶￣５ꎬ５￣二
羧酸(ｂｐｙ)ꎬ合成 ｂｐｙ￣ＵｉＯꎬ然后借助联吡啶基与

镧系金属间的配位作用ꎬ将 Ｅｕ３＋ 掺杂在 ｂｐｙ￣ＵｉＯ
中ꎬ生成 Ｅｕ３＋＠ ｂｐｙ￣ＵｉＯꎬ实现了对具有相似结构

和物理特性的芳香族挥发性有机化合物(ＶＯＣｓ)
的检测ꎮ ｂｐｙ 和 Ｅｕ３＋都存在荧光发射峰ꎬ且 Ｅｕ３＋

的发光主要是配体能量转移造成ꎮ 在 ３４０ ~
３７０ ｎｍ 的激发波长范围内ꎬｂｐｙ 配体的发射强度

随激发波长的增加而增加ꎬ而 Ｅｕ３＋的发射强度随

激发波长的增加而减弱ꎮ Ｅｕ３＋＠ ｂｐｙ￣ＵｉＯ 的发射

颜色会在 Ｅｕ３＋和 ｂｐｙ 配体双发射的协同作用下产

生不同的发射颜色ꎮ Ｄｕ 等[３５]将 Ｔｂ３＋和 ２￣氨基对

苯二甲酸盐(ａｔｐ２－)引入到 ＵｉＯ￣６６ 的骨架中ꎬ构建

了新型 ＭＯＦ(Ｔｂ＠ ＵｉＯ￣６６￣(ＣＯＯＨ) ２￣ＮＨ２)ꎬ用于

检测饮用水中消毒副产物四氯邻苯醌(ｏ￣ＴＣＢＱ)ꎮ
当 ｏ￣ＴＣＢＱ 被 ａｔｐ２－捕获ꎬ能量从 ａｔｐ２－转移到束缚

态的 ｏ￣ＴＣＢＱꎬ从而使 ａｔｐ２－的荧光淬灭ꎬ而 Ｔｂ３＋荧

光不变ꎮ Ｈｕａｎｇ 等[３６] 合成了一种具有平行的

２Ｄ＋２Ｄ 互穿层和管状通道的新型发光的 Ｚｎ￣
ＭＯＦꎬ在此结构上显示出对 Ｌｎ３＋(Ｌｎ３＋ ＝Ｅｕ３＋、Ｔｂ３＋

或 Ｅｕ３＋ / Ｔｂ３＋的混合物)有效地容纳效果ꎬ并且通
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过调节 Ｅｕ３＋ / Ｔｂ３＋不同的物质的量比例ꎬ可产生红

色、绿色以及白色的可调荧光发射ꎮ
１􀆰 １􀆰 ４􀆰 ２ 　 荧光基团修饰

基于 ＭＯＦｓ 多孔特性ꎬ与荧光官能团结合ꎬ会
产生良好的荧光传感效果ꎮ Ｓａｆａｅｉ 等[３７]使用具有

荧光性质的噻唑修饰的 ＭＯＦｓ 作为(Ｃｒ２Ｏ７) ２－ 阴

离子传感器ꎮ ( Ｃｒ２Ｏ７ ) ２－ 与 ＬＭＯＦｓ 在 ３６０ ~ ５００
ｎｍ 之间的激发光谱重叠较大ꎬ产生了对光源能量

的竞争性吸收导致 ＬＭＯＦｓ 荧光淬灭ꎮ Ｚｈｏｕ 等[３８]

将荧光染料封装到一个稳定的 Ｚｒ￣ＭＯＦ(Ｒｈ１０１＠
ＵｉＯ￣６７)中ꎬ通过 ＭＯＦｓ 孔隙限制效应很好地隔离

了客体染料分子ꎬ抑制了染料分子间的非辐射能

量传递过程ꎮ 染料和有机连接剂之间独特的能量

转移和反向能量转移(ＢＥｎＴ)过程ꎬ两种荧光效果

表现出显著不同的热依赖关系ꎬ从而实现灵敏的

比率测温ꎮ
１􀆰 ２ 　 ＬＭＯＦｓ 的荧光检测机理

ＬＭＯＦｓ 荧光传感通过荧光分子和待测物的

反应ꎬ产生一系列荧光强度或荧光寿命的变

化[３９]ꎮ 根据荧光机理又可分为内滤效应(ＩＦＥ)和
荧光共振能量转移(ＦＲＥＴ) [４０ꎬ４１]ꎮ

内滤效应是当荧光体浓度较大或与其他吸光

物质共存时ꎬ由于荧光体或其他吸光物质对于激

发光或发射光的吸收而导致荧光减弱的现象ꎮ
Ｌｉｎ 等[４２] 以 ２￣氨基对苯二甲酸 ( ＢＤＣ￣ＮＨ２ ) 和

ＡｌＣｌ３ 为 原 料ꎬ 合 成 了 一 种 球 状 晶 体 的 介 孔

ＬＭＯＦｓ(ＭＩＬ￣１０１(Ａｌ)￣ＮＨ２)ꎬ实现了对水溶液中

鞣花酸 ( ＥＡ) 高灵敏检测ꎮ ＬＭＯＦｓ 由 ＢＤＣ￣ＮＨ２

配体和三聚体 Ａｌ(Ⅲ)簇合物组成ꎬ八面体配位金

属离子与末端水分子结合ꎬＥＡ 中的 ４ 个羟基通过

氢键作用与羧酸基团和 /或末端水 Ｌｅｗｉｓ 碱位相

互作用ꎬＥＡ 通过 π￣π 叠加与 ＭＩＬ￣１０１(Ａｌ)￣ＮＨ２

表面相互作用ꎬ使发射光谱与荧光的激发光谱发

生重叠ꎬ产生内滤效应(图 ２ａ)ꎮ 荧光强度与 ＥＡ
的浓度在 ０~１００ μｍｏｌ / Ｌ 范围内展现出良好线性

关系ꎬＬＯＤ 为 ４３􀆰 ８ ｎｍｏｌ / Ｌꎮ
荧光共振能量转移是当多个荧光基团接近

(<１００ Å)ꎬ且吸收光谱有一定的重叠时ꎬ供体荧

光基团与受体荧光基团发生非辐射能量转移ꎬ产
生荧光变化ꎮ Ｗｕ 等[４３]利用 ＮＨ２￣ＵｉＯ￣６６ 和 ＺＩＦ￣８
合成了一种 ＭＯＦ＠ ＭＯＦ 核壳结构的 ＮＨ２￣ＵｉＯ￣
６６＠ ＺＩＦ￣８(ＮＵＺ￣８)ꎬ通过 ＮＨ２￣ＵｉＯ￣６６ 与 ＺＩＦ￣８ 的

协同作用ꎬ检测红酒中的槲皮素(ＱＣＴ)(图 ２ｂ)ꎮ
ＱＣＴ 的紫外￣可见吸收峰与 ＮＵＺ￣８ 的荧光激发

峰、发射峰存在重叠ꎬ存在内滤波效应与荧光共振

能量转移ꎬ产生荧光淬灭ꎮ

图 ２　 ａ.ＭＩＬ￣１０１(Ａｌ)￣ＮＨ２ 纳米探针针对 ＥＡ 荧光

传感机理示意图[４２] ꎻｂ.用于 ＱＣＴ 检测的多面体

复合材料 ＮＵＺ￣８ 示意图[４３]

Ｆｉｇ.２　 ａ.Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｓｅｎｓｉｎｇ
ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ＭＩＬ￣１０１(Ａｌ)￣ＮＨ２ ｎａｎｏ ｐｒｏｂｅ ｆｏｒ ＥＡ[４２]ꎻ

ｂ.Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｐｏｌｙｈｅｄｒａｌ ｃｏｍｐｏｓｉｔｅ ＮＵＺ￣８
ｆｏｒ ＱＣＴ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ[４３]

２　 ＬＭＯＦｓ 在环境检测中的应用

ＬＭＯＦｓ 作为一种超灵敏、快速、便捷的传感

方式ꎬ其独特的发光机制和良好的稳定性决定了

ＬＭＯＦｓ 在环境检测中的广泛应用[４４]ꎬ并且在生物

检测方面也展现出良好的前景ꎮ
环境中的污染物大体分为 ３ 类:金属离子、无

机物和有机物ꎮ 环境问题已经成为制约社会发展

的主要因素ꎬ各种工业活动或人类活动产生的污

染物引起环境质量下降或生态失调ꎮ 反之ꎬ对人

类的生产和生活产生更加恶劣的影响ꎮ 因此ꎬ亟
待开发新的技术检测环境中的污染物ꎮ
２􀆰 １ 　 金属离子检测

矿冶、机械制造、化工、电子、仪表等工业中许

多生产过程中产生的金属离子(镉、铬、铜、汞、镍
等)废水对社会生活和人类健康造成了严重危

害ꎮ 开发灵敏度高、选择性好的 ＬＭＯＦｓ 用于环境

中的金属检测是非常重要的[４５ꎬ４６]ꎮ
Ｃｕ２＋是水中常见的污染物之一ꎬ体内残留大

量 Ｃｕ２＋会给体内的脏器造成负担导致一些疾病ꎬ

８７
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Ｃｈｅｎｇ 等[１６]利用 ＴＣＰＰ 和 ＺｒＣｌ４ 合成了 ＭＯＦ￣５２５ꎬ
用以检测 Ｃｕ２＋ꎮ 当检测体系存在 Ｃｕ２＋时ꎬ荧光淬

灭ꎮ ＭＯＦ￣５２５ 在 １􀆰 ０~ ２５０ ｎｍｏｌ / Ｌ 范围内呈现良

好的线性关系ꎬＬＯＤ 为 ０􀆰 ２２ ｎｍｏｌ / Ｌꎮ Ｊｉ 等[４７] 设

计了 Ｔｂ￣ＭＯＦꎬ即 [ Ｔｂ ( Ｌ) (Ｈ２Ｏ) ５ ] ｎꎬ用于检测

Ｐｂ２＋ꎮ Ｔｂ￣ＭＯＦ 在“天线效应” 下呈现出绿色荧

光ꎮ 由于 Ｔｂ￣ＭＯＦ 中酚氧的 Ｌｅｗｉｓ 碱性位点与

Ｐｂ２＋发生相互作用ꎬ影响配体向 Ｔｂ３＋中心的能量

转移ꎬ产生荧光淬灭现象ꎬＬＯＤ 为 ０􀆰 ０７ μｇ / Ｌꎮ
Ａｌ 是地壳中最丰富的金属元素ꎬ广泛应用于

日常生活、工业和农业中ꎬ对人的脑、心、肝、肾的

功能和免疫力都有较大的损害ꎬ会导致儿童智力

发育障碍、中老年早衰、老年人发生痴呆症等健康

危害ꎮ Ｗａｎｇ 等[１８]合成了羟基修饰的 ＭＯＦ(ＵｉＯ￣
６６￣(ＯＨ) ２)ꎬ用于检测 Ａｌ３＋ꎮ ２ꎬ５￣二羟基对苯二

甲酸(Ｈ２ｄｈｔｐ)配体发生激发态分子内质子转移

(ＥＳＩＰＴ)过程ꎬ羟基 Ｈ 原子转移到相邻的羧基ꎬ
Ａｌ３＋和羟基的氧原子结合ꎬ极大地稳定 ＥＳＩＰＴ 状

态ꎬ从 而 提 高 荧 光 强 度ꎬ ＬＯＤ 为 ４７ ｎｍｏｌ / Ｌꎮ
Ｐａｒｍａｒ 等[４８]合成了两种热稳定、化学稳定和水稳

定的 Ｚｎ￣ＭＯＦ 和 Ｃｄ￣ＭＯＦꎬ用于检测水中的 Ｆｅ３＋ /
Ｐｄ２＋阳离子ꎬ由于待测离子激发波长与 ＬＭＯＦｓ 激

发波长重叠造成的竞争吸收ꎬ发生荧光淬灭(图
３ａ)ꎮ Ｓｕ 等[４９]合成的(Ｃｄ(ＢＩＭ) ２Ｃｌ２) ｎꎬ实现了对

Ｆｅ３＋的检测ꎮ 当存在 Ｆｅ３＋ 时ꎬＦｅ３＋ 的紫外￣可见吸

收光谱与(Ｃｄ(ＢＩＭ) ２Ｃｌ２) ｎ 的激发光谱发生重叠ꎬ
产生内滤效应ꎬ造成荧光淬灭ꎬＬＯＤ 为 ２􀆰 ５１×１０－５

ｍｏｌ / Ｌ(图 ３ｂ)ꎮ Ｌｉａｎｇ 等[５０] 将 Ｅｕ３＋ 封装在 Ｚｎ￣
ＭＯＦ 中ꎬ合成 ＬＭＯＦｓ(Ｅｕ＠ Ｚｎ￣ＭＯＦ)ꎬ用于检测

Ｃｕ２＋ꎮ 由于 Ｃｕ２＋可以适应 ＭＯＦ 中的多种配位环

境ꎬ与 ＬＭＯＦｓ 的阳离子产生交换ꎬＣｕ２＋ 将 Ｅｕ３＋ 与

Ｚｎ２＋取代出来ꎬ荧光淬灭(图 ３ｃ)ꎮ

图 ３　 ａ.Ｚｎ(Ⅱ) / Ｃｄ(Ⅱ)基 ＬＭＯＦｓ 检测水溶液中 Ｃｒ６＋ / Ｆｅ３＋ / Ｐｄ２＋“荧光开关”示意图[４８]ꎻｂ.(Ｃｄ(ＢＩＭ) ２Ｃｌ２) ｎ 的

结构示意图及检测 Ｆｅ３＋的荧光淬灭图[４９] ꎻｃ.Ｅｕ＠ Ｚｎ￣ＭＯＦ 检测不同金属离子的荧光示意图[５０]

Ｆｉｇ.３　 ａ.Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ “ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｓｗｉｔｃｈ” ｆｏｒ ｄｅｔｅｃｔｉｎｇ Ｃｒ６＋ / Ｆｅ３＋ / Ｐｄ２＋ ｉｎ ａｑｕｅｏｕｓ ｓｏｌｕｔｉｏｎ ｂｙ
Ｚｎ(Ⅱ) / Ｃｄ(Ⅱ) ｂａｓｅｄ ＬＭＯＦｓ[４８] ꎻｂ.Ｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ (Ｃｄ(ＢＩＭ) ２Ｃｌ２) ｎ ａｎｄ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｑｕｅｎｃｈｉｎｇ

ｄｉａｇｒａｍ ｆｏｒ ｄｅｔｅｃｔｉｎｇ Ｆｅ３＋[４９] ꎻｃ.Ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ Ｅｕ＠ Ｚｎ￣ＭＯＦ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｆｏｒ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｍｅｔａｌ ｉｏｎｓ[５０]

２􀆰 ２ 　 无机物检测

由于工业化进程不断加快ꎬ采矿、冶炼、机械

制造、化工等工业生产排出的污染物中大量为无

机污染物ꎬ严重影响了生态环境和人类健康ꎬ制备

新兴的 ＬＭＯＦｓ 为检测无机污染物提供了新的

途径[５１]ꎮ
过量吸入氨引起呼吸系统的疾病ꎬ使人头痛、

流涕、咽喉痛、嗅觉失灵、多汗、呕吐、胸痛ꎬ对皮肤

和眼睛有强烈的刺激性ꎮ Ｍａ 等[５２] 合成了 Ｅｕ＠
ＵＭＯＦ￣Ｅｕ￣ＬＡ 薄膜ꎬ用于检测 ＮＨ３(图 ４ａ)ꎮ 由于

多种配体的连接ꎬ发生了 ＬＭＣＴ 效应ꎬ使合成的薄

膜材料具有良好的发光性能ꎮ ＮＨ３ 通过与配体氢

键相结合ꎬ增强了配体的三重态能级ꎬ促进了能量

向 Ｅｕ３＋的转移ꎬ可以使荧光信号增强进而达到选

择性检测的目的ꎮ
气相中高浓度的 ＣＯ２ 也会造成人体的中毒ꎮ

Ｓｈｉ 等[５３]研究了一种利用双三唑和双羧基的双功

能化配体合成的 Ｚｎ￣ＭＯＦꎬ它具有双向(４ꎬ８)连接

的 ｓｃｕ 拓扑网络ꎬ包含极性 １Ｄ 通道和不饱和的三

唑氮原子ꎬ不饱和的氮原子对 ＣＯ２ 有良好的吸附

作用ꎬ并且存在固态荧光现象(图 ４ｂ)ꎮ 二氧化硫

会对人体造成危害ꎬ主要是通过吸入后容易被湿

９７
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润的黏膜表面吸收ꎬ生成亚硫酸或硫酸ꎬ对眼及呼

吸道黏膜有强烈的刺激作用ꎬ大量吸入可引起肺

水肿、喉水肿、声带痉挛ꎬ严重的会引起窒息ꎮ
Ｗａｎｇ 等[５４]合成了一种检测 ＳＯ２ 及其衍生物的双

镧系金属 ＭＯＦ(Ｃｅ￣ＰＡ￣Ｔｂ)ꎮ 其检测机理为 Ｃｅ４＋

具有氧化能力可以将 ＳＯ２－
３ 氧化成 ＳＯ２－

４ ꎬ生成的

Ｃｅ３＋充当光敏剂将能量转移给 Ｔｂ３＋ꎬＴｂ３＋ 荧光增
强ꎮ Ｃｅ￣ＰＡ￣Ｔｂ 对 ＳＯ２－

３ 的荧光响应ꎬ在 ０ ~ １ ０００
ｎｍｏｌ / Ｌ 范 围 内 呈 良 好 的 线 性 关 系ꎬ ＬＯＤ 为

５０ ｎｍｏｌ / Ｌ(图 ４ｃ)ꎮ 次氯酸盐(ＣｌＯ－)是漂白剂和
消毒剂的主要成分ꎬ广泛存在于水环境中ꎬ并且能

够产生有毒的氯气ꎮ Ｇｕｏ 等[５５] 选择 ＵｉＯ￣６６￣ＮＨ２

用于 痕 量 ＣｌＯ－ 的 特 异 性 和 灵 敏 检 测ꎬ 由 于
ＵｉＯ￣６６￣ＮＨ２ 的多孔性和高比表面积ꎬ可以使氨基

均匀固定在纳米级空腔中ꎬＣｌＯ－与氨基之间形成

氢键ꎬ通过氢键电子交换诱导的能量转移ꎬ使

ＬＭＯＦ 受激电子转移到 ＣｌＯ－的激发态上ꎬ而 ＣｌＯ－

的基态电子补充到 ＬＭＯＦ 的基态ꎬ导致荧光淬灭ꎬ
ＬＯＤ 为 ０􀆰 ３ μｍｏｌ / Ｌꎮ 砷作为一种有毒物质ꎬ会引

起多发性神经炎ꎬ如感觉迟钝ꎬ四肢端麻木ꎬ行动

困难ꎬ运动失调等ꎬ对人类健康造成较大危害ꎮ
Ｌｉｕ 等[５６] 报道了一种 Ｅｕ￣ＭＯＦꎬ对水中的砷酸盐

进行高效的检测ꎮ 砷酸根阴离子会与 Ｅｕ￣ＭＯＦ 的

羟基和亚胺形成氢键ꎬ增强了 ＬＭＯＦｓ 的刚性结

构ꎬ减少了 Ｅｕ３＋ 的非辐射能量损失ꎬ荧光增强ꎬ
ＬＯＤ 为 １７􀆰 ８ ｎｍｏｌ / Ｌꎮ

图 ４　 ａ.Ｅｕ＠ ＵＭＯＦ￣Ｅｕ￣ＬＡ 结构图[５２] ꎻｂ.具有

１Ｄ 通道的 ３Ｄ Ｚｎ￣ＭＯＦ 对 ＣＯ２ 的荧光传感[５３] ꎻ

ｃ.Ｃｅ￣ＰＡ￣Ｔｂ 检测 ＳＯ２ 机理图[５４]

Ｆｉｇ.４　 ａ.Ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ｏｆ Ｅｕ＠ ＵＭＯＦ￣Ｅｕ￣ＬＡ[５２] ꎻ
ｂ.Ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｓｅｎｓｉｎｇ ｏｆ ＣＯ２ ｂｙ ３Ｄ Ｚｎ￣ＭＯＦ ｗｉｔｈ

１Ｄ ｃｈａｎｎｅｌ[５３] ꎻｃ.Ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ Ｃｅ￣ＰＡ￣Ｔｂ
ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ＳＯ２

[５４]

２􀆰 ３ 　 有机物检测

各种有机农药及生活污水的甲苯、甲醛和神

经毒剂等不仅破坏了生态环境ꎬ更是损害人类的

健康ꎮ 基于 ＬＭＯＦｓ 对有机污染物的快速、定量分

析也是十分重要的[５７]ꎮ
甲醛(ＦＡ)近年来被广泛应用于建筑、家纺、

防腐溶液中ꎬ因此大量的甲醛被释放到环境中ꎬ饮
用水和食物中微量的 ＦＡ 会对人体造成严重的危

害ꎬＺｈａｎｇ 等[５８]设计了一种便携式、自校准、可视

化的传感器(Ｅｕ３＋ ＠ Ｂｉｏ￣ＭＯＦ￣１)ꎮ 该传感器在 ３
个不同浓度梯度范围ꎬ检测不同浓度 ＦＡ 时ꎬ在紫

外光下肉眼很容易分辨出颜色差异ꎮ 其检测机理

为 ＬＭＯＦｓ 中游离的氨基与 ＦＡ 通过相互作用ꎬ破
坏配体与 Ｅｕ３＋之间的“天线效应”ꎬ导致 Ｅｕ３＋的荧

光淬灭和配体的荧光增强ꎬＬＯＤ 低至 ６ μｇ / ｍＬ
(图 ５ａ)ꎮ 马兜铃酸(ＡＡｓ)作为具有肾毒性的一

类致癌物质ꎬ也引起了广泛关注ꎮ Ｓｏｎｇ 等[５９]合成

了一种新型的 ＬＭＯＦ(Ｚｎ￣ＭＯＦ)ꎬ用于检测 ＡＡｓꎮ
由于 Ｚｎ￣ＭＯＦ 比 ＡＡｓ 具有更高的 ＬＵＭＯ 能级ꎬ激
发的电子可以从供体转移到缺电子受体ꎬ产生荧

光共振能量转移ꎬ荧光淬灭ꎮ
卤代芳烃(ＨＡＨｓ)是一类有毒化合物ꎬ广泛

存在于生态循环中ꎬ 对人体具有严重影响ꎮ
Ｎｏｒｏｕｚｉ 等[６０]利用溶剂热反应合成了一种具有热

稳定性的碘功能化 ＭＯＦ(ＵｉＯ￣６７(Ｉ) ２)ꎬ通过碘官

能团与 ＨＡＨｓ 生成的卤素键ꎬ使 ＵｉＯ￣６７(Ｉ) ２ 荧光

淬灭(图 ５ｂ)ꎮ Ｌｅｏ 等[６１] 开发了一种双模式传感

的 ＬＭＯＦｓ 材料ꎬ根据其发光热致变色的特性ꎬ作
为光致发光温度计ꎬ同时溶液中甲苯能够对

ＬＭＯＦｓ 产生动态淬灭ꎬＬＯＤ 为 ８０ μｍｏｌ / Ｌꎮ 芳香

族硝基化合物毒性较大、难以生物降解ꎬ同时具有

爆炸性ꎬ对环境安全和人体健康构成严重威胁ꎮ
Ｙａｎｇ 等[６２]利用硅纳米颗粒(Ｓｉ ＮＰｓ)和铽基 ＭＯＦ
(Ｔｂ￣ＭＯＦ) 制备了一种新型的比率荧光探针

(Ｓｉ ＮＰｓ / Ｔｂ￣ＭＯＦ)ꎬ用于检测二吡啶甲酸(ＤＰＡ)ꎮ
其检测机制为 Ｓｉ ＮＰｓ 的紫外￣可见吸收光谱与

Ｔｂ￣ＭＯＦ 荧光激发光谱重叠ꎬ产生 ＦＲＥＴ 效应ꎬ使
Ｔｂ３＋荧光淬灭ꎮ 加入 ＤＰＡ 后ꎬＴｂ３＋与 ＤＰＡ 的羧酸

基团和氮原子螯合ꎬ成为能量转移的“天线”ꎬ增
强 Ｔｂ３＋的荧光ꎬ而 Ｓｉ ＮＰｓ 的荧光强度不变ꎬ该比

率探针在 ０~３ μｍｏｌ / Ｌ 范围内呈现良好的线性关

系ꎬＬＯＤ 为 ５􀆰 ３ ｎｍｏｌ / Ｌ(图 ５ｃ)ꎮ Ｊｉａｎｇ 等[６３] 将香

豆素分子 ( Ｃｏｕｍａｒｉｎ) 封装在 ＣＡＵ￣１０ 中ꎬ合成

Ｃ￣ＣＡＵ￣１０ꎬ用于检测水环境中的苦味酸ꎮ 当体系
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中存在苦味酸时ꎬ激发光的能量不能有效地转移

到 Ｃ￣ＣＡＵ￣１０ꎬ而是被苦味酸吸收ꎬ“天线效应”被
阻断ꎬ产生共振能量转移现象ꎬ荧光淬灭(图 ５ｄ)ꎮ
同时ꎬ由于苦味酸的硝基吸电子共轭效应ꎬ苦味

酸和配体之间会产生强烈的静电效应ꎬ产生荧

光淬灭现象ꎮ Ｚｈｏｕ 等[６４] 合成了 Ｚｒ￣ＭＯＦ( ＰＣＮ￣
１２８Ｙ)ꎬ实现了对四环素(ＴＣ)的检测ꎮ ＴＣ 的激

发峰与 ＰＣＮ￣１２８Ｙ 的激发峰会产生竞争出现内

滤波效应( ＩＦＥ)ꎬ使 ＰＣＮ￣１２８Ｙ 荧光淬灭ꎬＬＯＤ
为 ３０ ｎｍｏｌ / Ｌꎮ

图 ５　 ａ.Ｅｕ３＋＠ Ｂｉｏ￣ＭＯＦ￣１ 传感器检测 ＦＡ 示意图[５８] ꎻｂ.ＵｉＯ￣６７(Ｉ) ２ 对 ＨＡＨｓ 的荧光检测

机理[６０] ꎻｃ.Ｓｉ ＮＰｓ / Ｔｂ￣ＭＯＦｓ 探针的制备过程和对 ＤＰＡ 的传感过程的示意图[６２] ꎻｄ.Ｃ￣ＣＡＵ￣１０
对水环境中的苦味酸检测[６３]

Ｆｉｇ.５　 ａ.Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ＦＡ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｙ Ｅｕ３＋＠ Ｂｉｏ￣ＭＯＦ￣１ ｓｅｎｓｏｒ[５８]ꎻｂ.Ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ
ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ＨＡＨｓ ｂｙ ＵｉＯ￣６７(Ｉ)２

[６０]ꎻｃ.Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ ｐｒｏｃｅｓｓ ｏｆ Ｓｉ ＮＰｓ / Ｔｂ￣ＭＯＦｓ

ｐｒｏｂｅ ａｎｄ ｓｅｎｓｉｎｇ ｐｒｏｃｅｓｓ ｏｆ ＤＰＡ[６２]ꎻｄ.Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｐｉｃｒｉｃ ａｃｉｄ ｉｎ ｗａｔｅｒ ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔ ｂｙ Ｃ￣ＣＡＵ￣１０[６３]

３　 结论与展望

目前ꎬ以 ＬＭＯＦｓ 为基础的荧光检测ꎬ对环境

中金属离子、无机物、有机物表现出良好的检测效

果ꎬ在传感方面展现出了较为强劲的发展劲头ꎮ
然而ꎬ对于一些复杂基质的检测ꎬＬＭＯＦｓ 材料在

稳定性、选择性、灵敏度和便捷性等方面仍存在较

大的挑战ꎮ 对 ＬＭＯＦｓ 荧光检测进行以下展望:
３􀆰 １ 　 ＬＭＯＦｓ 多样的结构对荧光传感至关重要ꎬ
通过筛选合适的金属节点和有机配体ꎬ合成具有

特定结构的 ＬＭＯＦｓꎬ可以大幅度提高 ＬＭＯＦｓ 的结

构稳定性及检测水平[６５ꎬ６６]ꎮ
３􀆰 ２ 　 ＬＭＯＦｓ 荧光传感与不同的技术手段联用ꎬ
可以进一步提高传感的精准性、准确度ꎬ如:比率

荧光法与比色法联用技术[６７]ꎬ通过独特的视觉颜

色变化ꎬ达到快速响应ꎬ以及更低的检出限ꎬ与电

化学传感[６８]和表面等离子体共振传感(ＳＰＲ) [６９]

的联用也具有良好的性能ꎮ
３􀆰 ３ 　 ＬＭＯＦｓ 荧光传感在环境检测的广泛应用ꎬ
将 ＬＭＯＦｓ 与便携式荧光检测仪或智能手机等设

备结合ꎬ发展简单、快速、准确和便携的化学测量
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方法ꎬ为环境检测提供更方便快捷的方法ꎬ这将是

ＬＭＯＦｓ 传感未来研究的重点ꎮ
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硫化镉 /金属￣有机框架复合材料的制备及光催化应用

陈莲芬１ꎬ凌扬１ꎬ李耿扬１ꎬ刘子建１ꎬ徐晓磊２ꎬ康健∗１

(１.肇庆学院 环境与化学工程学院ꎬ广东 肇庆　 ５２６０６１ꎻ２.平煤高级中学ꎬ内蒙古 赤峰　 ０２４０７６)

摘要:金属￣有机框架(Ｍｅｔａｌ￣Ｏｒｇａｎｉｃ ＦｒａｍｅｗｏｒｋｓꎬＭＯＦｓ)是近年来受到广泛关注的一类新型多孔材料ꎬ具有比表面积大、

孔隙率高、结构多样、易于调节和修饰等优点ꎮ 然而受可见光吸收效果差、光生电子利用效率低等问题影响ꎬ纯 ＭＯＦｓ 在

光催化领域的应用比较局限ꎮ 将 ＭＯＦｓ 与硫化镉半导体结合ꎬ不仅可以拓宽 ＭＯＦｓ 材料的吸光范围和避免硫化镉纳米粒

子聚集ꎬ也能促进光生电子的传输ꎬ减少电子￣空穴复合ꎬ从而提升光催化活性ꎮ 综述了硫化镉 /金属￣有机框架复合材料

的制备方法及其在光催化领域的应用进展ꎬ指出了存在的问题和可能的发展方向ꎮ

关键词:金属￣有机框架ꎻ半导体ꎻ硫化镉ꎻ制备ꎻ光催化

中图分类号:Ｏ６４　 　 文献标识码:Ａ　 　 文章编号:０２５８￣３２８３(２０２３)０１￣００８５￣０７
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目(ＹＱ２０２１０９)ꎮ
作者简介:陈莲芬(１９９０￣)ꎬ女ꎬ湖北孝感人ꎬ博士ꎬ讲师ꎬ主
要研究方向为功能配合物ꎮ
通讯作者:康健ꎬＥ￣ｍａｉｌ:５４９０７４８８０＠ ｑｑ.ｃｏｍꎮ
引用本文:陈莲芬ꎬ凌扬ꎬ李耿扬ꎬ等.硫化镉 / 金属￣有机框

架复合材料的制备及光催化应用 [ Ｊ] .化学试剂ꎬ２０２３ꎬ
４５(１):８５￣９１ꎮ

　 　 全球面临非可再生矿物能源日趋枯竭的危

机ꎬ寻找可替代的再生型能源是当今社会面临的

挑战ꎮ 太阳能是最清洁的能源之一ꎬ但是其存在

能量密度低、易受气象条件影响等缺点ꎮ 光催化

技术能够将太阳能转变为化学能ꎬ是太阳能转化

和利用的最佳方式之一ꎮ
１９７２ 年ꎬＦｕｊｉｓｈｉｍａ 等[１] 研究发现以 ＴｉＯ２ 为

电极ꎬ在紫外光照射下可以将水分解成氢气和氧

气ꎮ 自此之后ꎬ多种半导体材料ꎬ如 ＴｉＯ２
[２]、ＺｎＯ[３]、

金属硫化物[４]、氮化碳材料[５] 等被用作光催化

剂[２ꎬ３]ꎮ 然而ꎬ这些材料存在可见光捕获能力有

限、带隙较宽或电荷复合速率过快等问题ꎮ 因此

开发新型、高效、稳定的光催化剂具有重要意义ꎮ
ＭＯＦｓ 是由金属离子或金属簇与有机配体通

过自组装形成的具有周期性网络结构的晶态多孔

材料ꎮ 近年来ꎬＭＯＦｓ 光催化剂吸引了诸多研究

兴趣[６]ꎮ 相比于传统无机半导体而言ꎬＭＯＦｓ 基

光催化剂主要有如下优点:(１)孔隙率高、比表面

积大ꎻ(２)结构可调节ꎬ有助于增加光吸收范围ꎻ
(３)有序的多孔结构ꎬ可以缩短电荷传递路径ꎻ

５８
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(４)助催化剂或光敏剂可锚定于孔内或外表面ꎮ
将 ＭＯＦｓ 与其他材料复合可以显著提升光催

化活性ꎬ包括单原子[７]、金属纳米粒子[８]、二氧化

钛[９]、金属硫化物[１０]、氮化碳材料[１１] 等ꎮ 其中ꎬ
金属硫化物 / ＭＯＦｓ 复合材料是十分重要的一类ꎮ
金属硫化物中ꎬ硫化镉(ＣｄＳ)的带隙较窄、可吸收

５２０ ｎｍ 波长以下可见光ꎬ是一种受到广泛关注的

半导体催化剂ꎮ 然而ꎬ其发展受到两个因素限制:
一是光生电子￣空穴对的快速重组ꎬ二是纳米颗粒

容易聚集ꎮ 将 ＣｄＳ 与 ＭＯＦｓ 复合ꎬ可以避免纳米

粒子聚集ꎬ提升可见光利用率ꎬ且两种结构形成的

异质结有利于电子传输ꎬ减少光生电子￣空穴复

合ꎬ从而提高光催化活性ꎮ
本文主要围绕 ＣｄＳ / ＭＯＦｓ 复合材料的合成方

法及其在光催化中的应用展开讨论(图 １)ꎬ包括

光解水制氢、光还原二氧化碳以及光催化环境

污染物降解、光催化氧化、还原等反应中的应

用ꎬ并对存在的问题和可能的发展方向进行了

总结与展望ꎮ

图 １　 ＣｄＳ / ＭＯＦｓ 复合材料在光催化中的应用

Ｆｉｇ.１　 Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ＣｄＳ / ＭＯＦｓ ｃｏｍｐｏｓｉｔｅｓ
ｉｎ ｐｈｏｔｏｃａｔａｌｙｓｉｓ

１　 合成策略

１􀆰 １ 　 ＣｄＳ 位于 ＭＯＦｓ 外表面

将预先合成的 ＭＯＦｓ 材料浸泡于 ＣｄＳ 的前驱

体中ꎬ通过合适的手段方法ꎬ在 ＭＯＦｓ 的外表面原

位沉积 ＣｄＳꎬ便得到 ＣｄＳ 位于 ＭＯＦｓ 外表面的复

合材料ꎮ
２０１３ 年ꎬＨｅ 等[１２] 先通过溶剂热方法合成

ＭＩＬ￣１０１(Ｃｒ)ꎬ再将不同比例的 ＭＯＦｓ 和镉盐分散

于二甲基亚砜溶液中ꎬ经过加热、洗涤、干燥等过

程ꎬ得到杂化结构 ＣｄＳ / ＭＩＬ￣１０１(Ｃｒ)ꎮ 透射电镜

表明 ＣｄＳ 负载于 ＭＩＬ￣１０１(Ｃｒ)的外表面ꎬ粉末 Ｘ￣
射线衍射(ＰＸＲＤ)表明杂化之后 ＭＯＦｓ 的框架结

构保持ꎮ ２０１５ 年ꎬＺｈｏｕ 等[１３] 利用类似的原位合

成手段ꎬ得到 ＣｄＳ / ＵｉＯ￣６６ 复合结构ꎮ
硫代乙酰胺(ＴｈｉｏａｃｅｔａｍｉｄｅꎬＴＡＡ)也是常用

的硫源ꎮ Ｘｕ 等[１４] 将醋酸镉和 ＵｉＯ￣６６ 悬浮于溶

剂中ꎬ缓慢加入硫代乙酰胺水溶液ꎮ 反应一段时

间后ꎬ得到 ＣｄＳ / ＵｉＯ￣６６ 复合结构ꎮ 某些 ＭＯＦｓ 的

稳定性不够ꎬ可能在引入 ＣｄＳ 过程中水解ꎮ 例

如ꎬＢｉｂｉ 等[１５]向 ＮＨ２￣ＭＩＬ￣１２５(Ｔｉ)的水溶液中加

入 ＴＡＡ 和醋酸镉ꎬ反应一段时间后ꎬＭＯＦｓ 被部分

刻蚀为 ＴｉＯ２ꎮ 延长反应时间ꎬ则 ＮＨ２￣ＭＩＬ￣１２５
(Ｔｉ)全部转化 ＴｉＯ２ꎬ得到中空 ＴｉＯ２ / ＣｄＳ 杂化结

构ꎮ Ｌｉ 等[１６]的研究也得到类似结果ꎮ
硫化钠也是一种简单通用的硫源ꎮ Ｇａｏ

等[１７]将 ＮＨ２￣ＭＩＬ￣１２５(Ｔｉ)依次在 ＣｄＣｌ２ 水溶液、
纯水、硫化钠水溶液、纯水中浸泡ꎬ循环 ５ 次ꎬ最
终得 到 ＣｄＳ ＠ ＮＨ２￣ＭＩＬ￣１２５ ( Ｔｉ ) 复 合 结 构ꎮ
ＰＸＲＤ 测试表明负载后 ＮＨ２￣ＭＩＬ￣１２５( Ｔｉ)的框

架得以保持ꎮ
Ｃｈａｔｕｒｖｅｄｉ 等[１８] 将 ＭＩＬ￣５３(Ｆｅ)分散于乙二

醇中ꎬ依次加入醋酸镉和硫脲溶液ꎬ经超声、搅拌、
加热等过程ꎬ得到目标结构 ＣｄＳ / ＭＩＬ￣５３ ( Ｆｅ)ꎮ
Ｓｈｅｎ 等[１９] 将含有 ＵｉＯ￣６６(ＮＨ２)、Ｓ８、ＣｄＣｌ２ 的悬

浮液通过光照沉积ꎬ得到 ＣｄＳ / ＵｉＯ￣６６(ＮＨ２)复合

材料ꎮ
１􀆰 ２ 　 ＣｄＳ 位于 ＭＯＦｓ 内部孔洞

主要有两种途径将 ＣｄＳ 引入 ＭＯＦｓ 内部(图
２)ꎮ 第 一 种 是 “ 船 外 造 瓶 法 ( ｂｏｔｔｌｅ￣ａｒｏｕｎｄ￣
ｓｈｉｐ)”:预先合成 ＣｄＳ 纳米材料ꎬ再与 ＭＯＦｓ 前驱

体一起反应ꎬ便可得到 ＣｄＳ 原位包裹于 ＭＯＦｓ 内

部的 ＣｄＳ / ＭＯＦｓ 复合材料ꎮ 例如ꎬＺｅｎｇ 等[２０] 将

图 ２　 ＣｄＳ 位于 ＭＯＦｓ 内部的材料合成途径

Ｆｉｇ.２　 Ｓｙｎｔｈｅｔｉｃ ｐａｔｈｓ ｆｏｒ ＣｄＳ ｌｏｃａｔｅｄ ｉｎ ｉｎｔｅｒｎａｌ
ｃｈａｎｎｅｌ ｏｆ ＭＯＦｓ
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ＣｄＳ 纳米粒子的甲醇悬浮液加入至 ２￣甲基咪唑溶

液中ꎬ再向其中加入硝酸锌溶液ꎬ室温静置 ２ ｈ 便

得到 ＣｄＳ＠ ＺＩＦ￣８ 复合材料ꎮ Ｍａｌｉｋ 等[２１] 则在混

合 ２￣甲基咪唑溶液和氯化锌溶液的过程中ꎬ逐渐

加入 ＣｄＳ 悬浮液ꎬ最终也得到 ＣｄＳ＠ ＺＩＦ￣８ 结构ꎮ
第二种是“瓶中造船法(ｓｈｉｐ￣ｉｎ￣ａ￣ｂｏｔｔｌｅ)”:预

先合成具有一定孔洞及稳定性的 ＭＯＦｓꎬ通过特

殊基团(如氨基、巯基等)或亲水性￣疏水性溶剂组

合的方式ꎬ将 Ｃｄ２＋引入至 ＭＯＦｓ 空腔内ꎬ再原位制

备 ＣｄＳꎮ 例如ꎬＷｕ 等[２２] 采用正己烷￣水作为双溶

剂体系ꎬ将硝酸镉的水溶液加入至 ＭＩＬ￣１０１ 的正

己烷悬浮液中ꎬ然后加入(ＮＨ４) ２Ｓꎮ 金属离子和

(ＮＨ４) ２Ｓ 通过毛细管作用ꎬ进入 ＭＩＬ￣１０１ 的亲水

性内表面ꎬ得到原位沉积于 ＭＯＦ 孔道内的 ＣｄＳ 纳

米粒子ꎮ Ｍａｏ 等[２３] 以含有巯基的 ＵｉＯ￣６６￣(ＳＨ) ２

作为母体ꎬ通过碱性条件下巯基和 Ｃｄ２＋之间的配

位作用ꎬ将 Ｃｄ２＋引入至 ＭＯＦ 孔道内ꎬ然后以硫脲

作为硫源ꎬ得到 ＣｄＳ＠ ＭＯＦ 复合材料ꎮ

２　 ＣｄＳ / ＭＯＦｓ 复合材料在光催化中的应用

２􀆰 １ 　 光解水制氢

光催化水裂解制取氢气主要涉及 ３ 个步骤:
(１)光敏剂吸光ꎬ产生光生电子和空穴ꎻ(２)光生

电子和空穴的分离和迁移ꎻ(３)Ｈ＋被光生电子还

原为 Ｈ２ꎮ 提高光催化剂的催化性能ꎬ需结合这 ３
个步骤考虑:催化剂需具备良好的可见光捕集效

果ꎻ构建异质结以促进电荷分离、减小催化剂尺寸

以促进电子运输等方法ꎬ提高光催化性能ꎻ通过提

高催化剂比表面积、引入助催化剂等手段ꎬ加速表

面反应ꎬ提高产氢效率ꎮ
ＵｉＯ￣６６ 是 ＭＯＦｓ 光催化体系常用的母体结

构ꎮ Ｚｈｏｕ 等[１３]通过溶剂热过程将 ＣｄＳ 原位生长

于 ＵｉＯ￣６６ 外表面并进行光解水制氢研究ꎮ 最佳

效果是 ＣｄＳ 负载量为 １６ ｗｔ％时ꎬ产氢量为 ２３５
μｍｏｌ / ｈꎮ 光催化效率的提高归因于 ＣｄＳ 向 ＵｉＯ￣
６６ 的界面电荷高效传输ꎬ有效抑制了光生电子￣
空穴对的重组ꎮ Ｘｕ 等[１４] 制备了 ＣｄＳ / ＵｉＯ￣６６ 复

合材料并研究了其光催化裂解水制氢的活性ꎮ
ＣｄＳ / ＵｉＯ￣６６(１０)表现出最佳的产氢活性(１ ７２５
μｍｏｌ / (ｇ􀅰ｈ))ꎬ约为 ＣｄＳ 单独催化时的 ８􀆰 ４ 倍ꎮ

若 ＣｄＳ 和 ＭＯＦｓ 之间有化学键作为连接ꎬ则
更有利于电荷传输ꎬ从而提高光催化活性ꎮ Ｍａｏ
等[２３]以 ＵｉＯ￣６６￣(ＳＨ) ２ 作为母体ꎬ合成了 ＵｉＯ￣６６￣
(Ｓ￣ＣｄＳ) ２ 复合材料ꎮ 超快瞬态吸收光谱表明

ＵｉＯ￣６６ 与 ＣｄＳ 之间的硫键有利于载流子转移ꎬ从
而极大地促进了光生电子与空穴的界面转移过

程ꎬ提高了光催化水裂解制氢活性ꎮ
将钛氧簇引入至 ＭＯＦｓ 中是一种常用的提高

催化活性的策略ꎮ Ｈｏｕ 等[２４] 对比研究了几种不

同的 ＣｄＳ / ＭＯＦｓ 杂化材料的光催化水裂解制氢活

性ꎮ 结果表明ꎬ含 ＺｒꎬＴｉ￣氧簇的 ＰＣＮ￣４１５￣ＮＨ２ 催

化活性最高ꎬ含 Ｔｉ￣氧簇的 ＭＩＬ￣１２５￣ＮＨ２ 活性居

中ꎬ含 Ｚｒ￣氧簇的 ＵｉＯ￣６６￣ＮＨ２ 活性最差ꎮ 说明利

用 ＺｒꎬＴｉ￣氧簇作为 ＭＯＦｓ 节点ꎬ可兼顾结构稳定

性和光催化活性ꎮ
ＭＩＬ 系列结构也是常用的 ＣｄＳ 载体ꎮ Ｈｅ

等[１２]研究了在 Ｐｔ 作为助催化剂条件下ꎬＣｄＳ /
ＭＩＬ￣１０１ 在光催化裂解水制氢过程中的活性ꎮ
ＭＩＬ￣１０１ 能够有效分散 ＣｄＳ 纳米颗粒ꎬ同时提供

更多的活性吸附位点和催化反应中心ꎬ光催化活

性显著提高ꎮ Ｌｉ 等[２５]发现 ＣｄＳ / ＭＩＬ￣５３(Ｆｅ)可有

效促进光解水产氢耦合苯甲醇的选择性氧化ꎬ无
需额外添加牺牲剂ꎬ可一步得到两种高附加值产

物 Ｈ２ 和苯甲醛ꎬ且活性优于 ＣｄＳ 或 ＭＯＦｓ 单独

催化时的活性ꎮ 究其原因ꎬＣｄＳ 和 ＭＩＬ￣５３( Ｆｅ)
复合形成的 Ｚ￣型异质结具有较快的电荷转移效

率ꎬ从而抑制光生电荷和空穴的复合ꎬ提高了光

催化活性ꎮ
二维(２Ｄ)ＭＯＦｓ 材料具有厚度薄、比表面积

大、不饱和配位点丰富等优点ꎬ近年来广受关

注[２６ꎬ２７]ꎮ Ｒａｎ 等[２８]使用 Ｎｉ ２Ｄ ＭＯＦ 作为 ＣｄＳ 的

载体并进行光解水产氢活性研究ꎮ ＣｄＳ / ２Ｄ ＭＯＦ
复合材料具有良好的光催化活性ꎬ产氢速率

４５ ２０１ μｍｏｌ / ( ｇ􀅰ｈ)ꎬ是 Ｐｔ / ＣｄＳ 活性的 １􀆰 ８５ 倍ꎬ
Ｐｔ / ２Ｄ ＭＯＦ 则几乎无活性ꎮ 该报道说明利用廉

价金属 Ｎ 基 ＭＯＦｓ 与 ＣｄＳ 复合ꎬ可以制备性能优

异的复合光催化剂ꎮ Ｇｕｏ 等[２９] 用 Ｎｉ 基空心

ＭＯＦｓ 作为载体ꎬ在其表面负载 ＣｄＳ 纳米粒子ꎬ得
到无贵金属的复合光催化剂ꎬ其产氢速率是单一

ＣｄＳ 体系的 ８ 倍ꎮ
２􀆰 ２ 　 光催化 ＣＯ２ 转化

２０１５ 年ꎬＷａｎｇ 等[３０] 以 ＣｄＳ 作为催化剂ꎬＣｏ￣
ＺＩＦ￣９ 作为助催化剂ꎬ在可见光照条件下催化 ＣＯ２

转化为 ＣＯꎮ 近几年的研究表明ꎬ将 ＣｄＳ 和 ＭＯＦｓ
杂化为复合材料ꎬ更有利于提升光催化活性ꎮ Ｌｉｕ
等[３１]以 ＣｄＳ 为核ꎬ合成了 ＣｄＳ / ＺＩＦ￣８ 杂化结构ꎬ
该材料在 ＣＯ２ 的催化还原反应中表现出高反应

活性和选择性ꎮ
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Ｄｉｎｇ 等[３２]研究了 ＣｄＳ / ＭＩＬ￣１０１(Ｃｒ)复合材

料在光催化 ＣＯ２ 转化反应中的活性ꎮ ３６％ ＣｄＳ /
ＭＩＬ￣１０１ 表现最佳ꎬ得到主产物 ＣＯ 的速率为

１６􀆰 ３５×１０－２ μｍｏｌ / ｈꎬ效果优于 ＣｄＳ 和 ＭＩＬ￣１０１ 的

物理混合体系ꎮ ＣｄＳ 与 ＭＩＬ￣１０１(Ｃｒ)之间的相互

作用促进了光生载流子的分离和转移ꎬ且提供了

光电子从 ＣｄＳ 到 ＭＩＬ￣１０１(Ｃｒ)再到 ＣＯ２ 光还原的

特殊转移路径ꎮ
ＵｉＯ￣６６ 相关结构除了可用于光解水之外ꎬ也

被广泛用于光催化 ＣＯ２ 转化ꎮ Ｗａｎｇ 等[３３]合成了

系列 ＣｄＳ＠ ＵｉＯ￣６６￣ＮＨ２ 复合结构ꎬ所得材料能够

有效催化 ＣＯ２ 还原为 ＣＯꎮ 在可见光照、无外加

牺牲剂和光敏剂的条件下ꎬＣＯ 的生成速率可达

２８０􀆰 ５ μｍｏｌ / (ｇ􀅰ｈ)ꎬ 性能优于单组分催化剂ꎮ
Ｚｈａｏ 等[３４]以壳聚糖为载体制备了 ＣｄＳ / ＮＨ２￣ＵｉＯ￣
６６ 杂化膜ꎬ壳聚糖中存在丰富的氨基和羧基ꎬ有
利于吸附 ＣＯ２ꎮ 光照 ６ ｈ 后ꎬＣＯ２ 的主要还原产物

ＣＯ 产量为 ５２１􀆰 ９ μｍｏｌ / ｇꎮ 与单一 ＣｄＳ 或 ＮＨ２￣
ＵｉＯ￣６６ 膜相比ꎬ复合膜表现出更高的光催化活

性ꎮ 且与粉末催化剂相比ꎬ膜状催化剂中的电子

转移加快ꎬ光生电子￣空穴对能够更好地分离ꎮ
过渡金属元素能够有效增强 ＣＯ２ 光还原反

应的活性和选择性ꎬ如 Ｃｏ、Ｎｉ 等ꎮ Ｃｈｅｎ 等[３５] 以

ＵｉＯ￣ｂｐｙ(ｂｐｙ:联吡啶)作为母体 ＭＯＦｓꎬ利用联吡

啶中的氮原子和 Ｃｄ２＋的配位作用ꎬ将 Ｃｄ２＋引入至

ＭＯＦｓ 内部ꎬ将其转化为 ＣｄＳ 量子点后ꎬ再进一步

引入 Ｃｏ２＋作为助催化剂ꎬ得到 ＣｄＳ / ＵｉＯ￣ｂｐｙ / Ｃｏ 杂

化结构ꎮ 该复合材料能够高效地催化 ＣＯ２ 还原过

程ꎬ得到碳质产物 ＣＯ 的速率为 ２３５ μｍｏｌ / (ｇ􀅰ｈ)ꎬ
选择性为 ８５％ꎮ Ｍｕ 等[３６]则使用 Ｃｏ￣ＭＯＦ 作为桥

梁ꎬ连接 ＣｄＳ 光敏剂和分子催化剂 Ｃｏ(ｂｐｙ) ２＋
３ ꎬ得

到可以高效促进光催化 ＣＯ２ 还原反应的催化体

系ꎮ Ｘｕ 等[３７]以 Ｎｉ￣ＭＯＦ 作为母体ꎬ合成了 ＣｄＳ /
Ｎｉ￣ＭＯＦ 复合材料ꎮ 在光催化 ＣＯ２ 还原反应中ꎬ
２０％ ＣｄＳ / Ｎｉ￣ＭＯＦ 的 ＣＯ 产率最高ꎬ明显优于单一

组分催化剂ꎮ
２􀆰 ３ 　 环境污染物降解

有机染料、重金属离子(如 Ｃｒ６＋)、抗生素类

药物等均对生态环境和人类健康造成了严重危

害ꎮ 在它们的处理方法中ꎬ光催化降解是十分重

要且具有广阔应用前景的一类ꎮ
Ｈｅ 等[３８] 使用溶剂热法将 ＣｄＳ 嵌入到 ＭＩＬ￣

１００ 中ꎬ并探究了所得材料在可见光条件下催化

亚硝酸盐降解活性ꎮ ＭＩＬ￣１００ 几乎无催化活性ꎬ

当负载 ＣｄＳ 后ꎬ５％ 的含量便可使效率提升到

４８％ꎮ 随着负载量增加ꎬ光催化降解效率可达

９２％ꎬ是 ＣｄＳ 单独催化时的 ５ 倍ꎮ 光催化活性的

提升归功于 ＣｄＳ 增强了可见光吸收效果以及

ＭＯＦｓ 对 ＣｄＳ 纳米粒子的支撑ꎮ
Ｃｈａｔｕｒｖｅｄｉ 等[１８] 研究了 ＣｄＳ / ＭＩＬ￣５３( Ｆｅ)在

可见光条件下催化酮咯酸氨丁三醇(ＫＴＣ)降解过

程的活性ꎮ 在 ＣｄＳ / ＭＩＬ￣５３(Ｆｅ)催化作用下ꎬＫＴＣ
降解率在 ３３０ ｍｉｎ 达到 ８０％ꎬ而单独用 ＭＩＬ￣５３
(Ｆｅ)时仅为 ３６％ꎮ

Ｗａｎｇ 等[３９]通过紫外光照将金属硫化物沉积

于 ＭＩＬ￣１２５(Ｔｉ)上ꎬ得到系列复合材料ꎮ 催化性

质研究表明ꎬ这些杂化材料在可见光照条件下能

够有效促进 Ｃｒ(Ⅵ)的还原ꎮ 在光照条件下ꎬ硫化

物导带上的激发态电子倾向于转移到 ＭＩＬ￣１２５
(Ｔｉ)上ꎬ抑制了电子和空穴的复合ꎮ 而在 ＭＩＬ￣
１２５(Ｔｉ)的导带上积累的电子则在酸性介质下将

Ｃｒ(Ⅵ)还原为 Ｃｒ(Ⅲ)ꎮ
Ｈｕ 等[４０] 通过溶剂热方法合成了复合材料

ＣｄＳ / ＭＩＬ￣５３(Ｆｅ)ꎬ并通过降解罗丹明 Ｂꎬ研究了

该材料的光催化活性ꎮ 结果表明ꎬＣｄＳ 和 ＭＩＬ￣５３
(Ｆｅ)的质量比为 １􀆰 ５ ∶１时ꎬ催化活性最高ꎬ罗丹明

Ｂ 的降解效率可达 ９２􀆰 ５％ꎮ Ｌｉａｎｇ 等[４１]以 ＣｄＳ 作

为内核ꎬ原位合成了 ＣｄＳ＠ ＵＩＯ￣６６￣ＮＨ２ 核壳结构

异质结ꎮ 该复合材料可对孔雀石绿(ＭＧ)和甲基

橙(ＭＯ)等有机染料进行光催化降解ꎬ并在 ４ 次

循环后显示出优越的光稳定性ꎮ
２􀆰 ４ 　 其他反应

氧化反应是 ＭＯＦｓ 光催化中经常研究的一类

有机反应ꎮ Ｓｈｅｎ 等[１９] 通过光沉积方法制备了

ＣｄＳ￣ＵｉＯ￣６６(ＮＨ２)复合材料ꎬ并研究了其光催化

醇类氧化的活性ꎬ得到中等转化率ꎮ Ｌｉ 等[４２]研究

了 ＣｄＳ / ＮＨ２￣ＭＩＬ￣１２５ 在可见光下催化苯甲醇与

丙二腈的氧化￣Ｋｎｏｅｖｅｎａｇｅｌ 缩合串联反应ꎬ发现

１５％ ＣｄＳ / ＮＨ２￣ＭＩＬ￣１２５ 的催化性能最高ꎬ对目标

产品的转化率为 ９７％ꎬ选择性为 ９３％ꎮ 该复合材

料在光催化苯甲醇和苯胺的氧化￣偶联串联反应

中也表现出优异活性ꎮ Ｗｕ 等[２２] 发现 ＣｄＳ＠ ＭＩＬ￣
１０１ 在苯胺和对硝基苄醇的氧化￣偶联串联反应

以及苄胺的氧化偶联反应中均有良好活性ꎮ
Ｇａｏ 等[４３] 以 ＭＯＦ￣８０８、ＮＵ￣１０００ 和 ＰＣＮ￣２２２

共 ３ 种 ＭＯＦｓ 作为母体ꎬ分别合成了 ＣｄＳ / Ｚｒ￣
ＭＯＦｓ 复合材料ꎮ 与单组分相比ꎬ这些复合材料

在可见光条件下催化胺的氧化偶联反应活性显著

８８
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提高ꎬ且具有广泛的底物适用性ꎮ 对于活性相对

较低的脂肪胺ꎬ转化率也达到 ９５％ꎬ且得到单一

亚胺产物ꎮ ＣｄＳ / Ｚｒ￣ＭＯＦ 光催化性能的提高主要

归因于其比表面积大、活性位点多、ＣｄＳ 纳米离子

分散性好ꎬ以及复合材料有利于调节带隙、拓宽光

响应范围、促进载流子分离等优点ꎮ
除氧化反应之外ꎬＣｄＳ / ＭＯＦｓ 复合材料也被

用于还原反应研究ꎮ Ｌｉａｎｇ 等[４４] 通过光沉积方法

制备了 ＣｄＳ 修饰的 ＭＩＬ￣６８(Ｆｅ)复合材料(ＣｄＳ￣
Ｍ６８ ＮＣｓ)ꎮ 在可见光照射下ꎬＣｄＳ￣Ｍ６８ ＮＣｓ 可高

效催化 ４￣硝基苯胺选择性还原为对苯二胺的过

程ꎬ在照射 ８ ｍｉｎ 后ꎬ原料的转化率高达 ９９􀆰 ５％ꎬ
是 ＭＩＬ￣６８ ( Ｆｅ) 的 ３２ 倍ꎬ纯 ＣｄＳ 的 ４ 倍ꎮ Ｗｅｉ
等[４５]利用具有大孔和介孔孔径的 ＵｉＯ￣６６ꎬ合成了

ＣｄＳ / ＵｉＯ￣６６ 催化剂ꎬ并探究了其在光催化 ４￣硝基

苯胺还原反应中的活性ꎮ ＣｄＳ / ＵｉＯ￣６６ 杂化体系

的催化性能与孔径大小息息相关ꎬ大孔 ＣｄＳ / ＵｉＯ￣
６６ 对 ４￣硝基苯胺的光催化还原速率常数是介孔

ＣｄＳ / ＵｉＯ￣６６ 的 ３ 倍ꎮ 孔径大小影响了 ＣｄＳ 纳米

粒子的空间分布:ＣｄＳ 倾向于沉积在介孔 ＵｉＯ￣６６
的外表面ꎬ但自发进入到大孔 ＵｉＯ￣６６ 的内部孔洞

中ꎬ这有利于缩短 ＣｄＳ￣ＭＯＦ￣反应物 ３ 者之间的电

子传输距离ꎬ提高催化活性ꎮ
Ｌｉｎ 等[４６]通过简单的光沉积ꎬ得到 ＭＩＬ￣１０１

＠ ＣｄＳ￣Ｎｉ 复合材料ꎬ并将其应用于催化含氮杂环

的光化学脱氢反应(图 ３)ꎮ ＭＩＬ￣１０１＠ ＣｄＳ￣Ｎｉ 的
催化活性比 ＣｄＳ￣Ｎｉ 高 ２􀆰 ８ 倍ꎬ比 ＭＩＬ￣１０１＠ ＣｄＳ
高 ８ 倍ꎮ 机理研究表明ꎬ活性 Ｎｉ 物种在加速光生

载流子分离以及 Ｃ—Ｈ 和 Ｎ—Ｈ 键断裂过程中起

到关键性作用ꎮ

图 ３　 ＭＩＬ￣１０１＠ ＣｄＳ￣Ｎｉ 催化的含氮杂环的

光化学脱氢反应

Ｆｉｇ.３　 Ｐｈｏｔｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｔｉｏｎ ｏｆ
Ｎ￣ｈｅｔｅｒｏｃｙｃｌｅｓ ｂｙ ＭＩＬ￣１０１＠ ＣｄＳ￣Ｎｉ

３　 结论

ＣｄＳ 与 ＭＯＦｓ 的复合结构ꎬ既可分散 ＣｄＳ 纳

米粒子、避免聚集ꎬ也可增加 ＭＯＦｓ 对可见光的吸

收利用率ꎬ此外还能形成异质结ꎬ有利于电子传

输、降低光生电子￣空穴复合率ꎬ在光催化中往往

表现出优于 ＣｄＳ 或 ＭＯＦｓ 单一组分的催化效果ꎮ
基于以上优点ꎬＣｄＳ / ＭＯＦｓ 已被广泛应用于光催

化裂解水制氢ꎬ光催化二氧化碳还原ꎬ光催化环境

污染物降解ꎬ光催化氧化或还原反应有机物等

过程ꎮ
然而该领域的研究目前仍面临一些问题:

(１)大多数研究中采用的是 Ｘｅ 灯作为光源ꎬ以实

际的太阳能作为驱动还需更多努力ꎻ(２)目前 ＣｄＳ
与 ＭＯＦｓ 之间往往只有物理作用ꎬ不利于光生电

荷的高效传递ꎬ因此需发展新的材料设计和合成

方法ꎻ(３)目前使用的 ＭＯＦｓ 仅限于 ＭＩＬ、ＵｉＯｓ、
ＺＩＦｓ 等经典结构ꎬ需对新发展的 ＭＯＦｓ 材料加以
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共价有机框架材料 ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－) ￣α￣苯甘氨酸

用作高效液相色谱手性固定相研究

陈政ꎬ禹紫云ꎬ段爱红∗ꎬ刘华林ꎬ袁黎明∗

(云南师范大学 化学化工学院ꎬ云南 昆明　 ６５０５００)

摘要:共价有机框架(ＣＯＦｓ)是通过共价键连接多齿有机结构单元而形成的一类新兴的多孔晶体材料ꎬ其成分、结构和功

能均具有可调性ꎮ 由于对手性多孔材料需求的不断增加ꎬ且 ＣＯＦｓ 材料拥有比表面积大、有序和永久的孔隙率等优点ꎬ
ＣＯＦｓ 材料在不对称催化和分离领域越来越受到人们的重视ꎮ 对映体之间通常因具有相类似的物理性质和化学性质ꎬ一
直以来都是分离领域想要突破的难点ꎮ 通过溶剂热法合成一种具有高结晶度和孔隙率以及在强酸和强碱中具有高化学

稳定性的手性共价有机骨架(ＣＣＯＦｓ)材料的手性衍生物 ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸ꎮ 采用“网包法”制备 ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣
Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸手性固定相ꎬ并用其制备高效液相色谱手性柱ꎬ考察其对外消旋体拆分和苯系位置异构体的分离能

力ꎮ ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸色谱柱分开了 １１ 种手性化合物和 ７ 种苯系位置异构体ꎬ还具有较好的重现性ꎬ表明其

分离效果良好ꎮ
关键词:共价有机骨架ꎻ高效液相色谱ꎻ手性化合物ꎻ手性分离ꎻ手性固定相
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ｏｄ.ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣α￣ｐｈｅｎｙｌｇｌｙｃｉｎｅ ｃｈｉｒａｌ ｓｔａｔｉｏｎａｒｙ ｐｈａｓｅ ｗａｓ ｐｒｅｐａｒｅｄ ｂｙ “ｎｅｔ￣ｅｎｃａｐｓｕｌａｔｉｏｎ ｍｅｔｈｏｄ”ꎬａｎｄ ｉｔ ｗａｓ ｕｓｅｄ ｔｏ
ｐｒｅｐａｒｅ ｈｉｇｈ￣ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｌｉｑｕｉｄ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ ｃｈｉｒａｌ ｃｏｌｕｍｎꎬａｎｄ ｉｔｓ ｒａｃｅｍａｔｅ ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎ ａｎｄ ｂｅｎｚｅｎｅ ｓｅｒｉｅｓ ｐｏｓｉｔｉｏｎ ｗｅｒｅ ｉｎ￣
ｖｅｓｔｉｇａｔｅｄ Ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｉｓｏｍｅｒｓ.Ｔｈｅ ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣α￣ｐｈｅｎｙｌｇｌｙｃｉｎｅ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｉｃ ｃｏｌｕｍｎ ｓｅｐａｒａｔｅｄ １１ ｃｈｉｒａｌ ｃｏｍ￣
ｐｏｕｎｄｓ ａｎｄ ７ ｂｅｎｚｅｎｅ￣ｂａｓｅｄ ｐｏｓｉｔｉｏｎａｌ ｉｓｏｍｅｒｓ ｗｉｔｈ ｇｏｏｄ ｒｅｐｒｏｄｕｃｉｂｉｌｉｔｙꎬｉｎｄｉｃａｔｉｎｇ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ｅｆｆｅｃｔ ｗａｓ ｗｅｌｌ.
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋꎻｈｉｇｈ￣ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｌｉｑｕｉｄ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙꎻｃｈｉｒａｌ ｃｏｍｐｏｕｎｄｓꎻｃｈｉｒａｌ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎꎻｃｈｉｒａｌ ｓｔａ￣
ｔｉｏｎａｒｙ ｐｈａｓｅ

　 　 收稿日期:２０２２￣０６￣２１ꎻ网络首发日期:２０２２￣１０￣１７
基金项目:国家自然科学基金资助项目(２２１７４１２５)ꎮ
作者简介:陈政(１９９７￣)ꎬ男ꎬ贵州毕节人ꎬ硕士生ꎬ主要研究

方向为手性分离ꎮ
通讯作者:袁黎明ꎬＥ￣ｍａｉｌ:ｙｕａｎ＿ｌｉｍｉｎｇｐｄ＠ １２６. ｃｏｍꎻ段爱

红ꎬＥ￣ｍａｉｌ:ａｐｚｍｄａｈ＠ １２６.ｃｏｍꎮ
引用本文:陈政ꎬ禹紫云ꎬ段爱红ꎬ等.共价有机框架材料 Ｔｐ￣
Ｐａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸用作高效液相色谱手性固定相

研究[Ｊ] .化学试剂ꎬ２０２３ꎬ４５(１):９２￣９８ꎮ

　 　 手性异构体是两种分子式相同但空间结构不

同的化合物ꎬ由于其物理化学性质几乎相同ꎬ想要

分离纯化很难[１]ꎮ 手性化合物广泛应用于药物、
临床、病理等领域ꎮ 不同的对映体在药理活性、代
谢作用、毒性等方面存在巨大差异ꎬ甚至作用相

反[２]ꎮ 然而ꎬ大多数手性化合物是以外消旋体形

式存在的ꎬ因此实现手性化合物的选择性分离和

纯化是非常重要的ꎮ 手性分离的方法有化学法、
生物法、结晶法、机械法、膜法和色谱法[３]ꎮ 色谱

法当中的高效液相色谱法(ＨＰＬＣ)是手性分离领

域中一种高效的分离分析方法ꎬ分离分析过程中

不会改变样品的构型ꎬ有较高的柱容量ꎬ在实验和

工业规模中制备分离对映异构体具有极好的发展

２９
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潜力[４ꎬ５]ꎬ色谱对映体分离的关键因素是开发高

效的手性固定相(ＣＳＰ) [６￣８]ꎮ
为了实现对映异构体的有效分离ꎬ材料必须

同时具有强手性环境和通过某些特定相互作用

(例如氢键、范德华相互作用和静电相互作用)的
优选结合能力ꎮ ＣＯＦｓ 就具备这种能力ꎬＣＯＦｓ 是

一种新型的多孔聚合物ꎬ具有高度有序的晶体结

构和灵活的几何结构[９ꎬ１０]ꎮ 由于其全部轻元素

(Ｈ、Ｂ、Ｃ、Ｎ、Ｓｉ 和 Ｏ) 的组成和牢固的共价键ꎬ
ＣＯＦｓ 具有许多独特的性质ꎬ包括低密度、高热稳

定性和化学稳定性、永久孔隙率和大比表面积ꎮ
有机建筑单元的多样性为 ＣＯＦｓ 提供了丰富的结

构和功能多样性ꎬ并决定了 ＣＯＦｓ 的应用[１１ꎬ１２]ꎮ
ＣＯＦｓ 是作为分析小有机化合物和生物大分子的

ＨＰＬＣ[１３￣１５]、气相色谱(ＧＣ) [１６] 和毛细管电色谱

(ＣＥＣ) [１７]的潜在固定相ꎮ
Ｘｕ 等[１８]采用一锅法通过在氨基官能化 ＳｉＯ２

表面生长手性 β￣ＣＤ ＣＯＦ 制备核壳复合材料(β￣
ＣＤ￣ＣＯＦ＠ ＳｉＯ２)用于 ＨＰＬＣ 对映体分离的新型

ＣＳＰꎬ对 ２４ 种手性化合物表现出优异的手性识别

能力ꎬ与先前报道的用于 ＨＰＬＣ 对映体分离的手

性 ＭＯＦ Ｄ￣ｈｉｓ￣ＺＩＦ８＠ ＳｉＯ２ 复合材料相比ꎬ核壳 β￣
ＣＤ￣ＣＯＦ＠ ＳｉＯ２ 微球对大多数外消旋化合物表现

出更高的对映选择性和更好的分离性能ꎮ 说明手

性 ＣＯＦ(ＣＣＯＦ)对手性化合物具有良好的手性识

别能力ꎮ
本文采用溶剂热法合成了一种稳定的功能化

ＣＯＦｓ 材料 ＴｐＰａ￣ＮＨ２ꎬ即 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣( －)￣α￣苯
甘氨酸ꎬＤ￣( －)￣α￣苯甘氨酸为手性源引入 ＴｐＰａ￣
ＮＨ２ꎬ并以 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸为手性选

择剂ꎬ哌嗪为单体ꎬ１ꎬ３ꎬ５￣苯三甲酰氯为交联剂ꎬ
利用界面聚合原理将手性选择剂形成网状层包裹

硅胶以制备 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸手性固

定相[１９]ꎬ用核磁共振氢谱、傅里叶变换红外光谱

(ＦＴ￣ＩＲ)、扫描电镜(ＳＥＭ)、透射电镜(ＴＥＭ)、圆
二色谱(ＣＤ)对合成材料进行表征ꎬ使用该固定相

成功制备了高效液相色谱手性柱ꎬ在一定色谱条

件下分开了 １１ 种手性化合物、７ 种苯系位置异构

体ꎬ还具有较好的重现性ꎬ表明其分离效果良好ꎬ
其作为 ＣＳＰ 具有较大的应用潜力ꎮ

１　 实验部分

１􀆰 １ 　 主要仪器与试剂

Ｄ￣ｍａｘ￣３Ｂ 型 Ｘ 射 线 粉 末 衍 射 仪 ( 日 本

Ｒｉｇａｋｕ 公司)ꎻＮｉｃｏｌｅｔｉ Ｓ１０ 型傅里叶红外光谱仪

(美国赛默飞世尔科技公司)ꎻＡＶＡＮＣＥⅢ ＨＤ４００
型核磁共振波谱仪 (德国 Ｂｒｕｋｅｒ 公司)ꎻ Ｎｏｖａ
Ｎａｎｏ ＳＥＭ４５０ 型扫描电子显微镜 (美国 ＦＥＩ 公

司)ꎻＪＥＭ￣２１００ 型透射电子显微镜(日本 ＪＥＯＬ 公

司)ꎻＣｈｉｒａｓｃａｎ 型圆二色谱仪(英国 Ａｐｐｌｉｅｄ Ｐｈｏ￣
ｔｏｐｈｙｓｉｃｓ 公司)ꎻＥｌｉｔｅ ＵＶ Ｐ２３０Ⅱ型紫外￣可见检

测仪、Ｅｌｉｔｅ Ｐ２３０Ⅱ型高压恒流泵(大连依利特分

析仪器有限公司)ꎻ１６６６ 型液相色谱装柱机、不锈

钢液相色谱空柱(２５０ ｍｍ×４􀆰 ６ ｍｍ)(美国 Ａｌｌｔｅｃｈ
有限公司)ꎻＳＨＺ￣Ｄ(Ⅲ)型循环水式真空泵(巩义

市予华有限责任公司)ꎮ
手性化合物(９９％ꎬ美国 Ｓｉｇｍａ￣Ａｌｄｒｉｃｈ 有限

公司)ꎻ苯系位置异构体(９９％)、六亚甲基四胺

(Ｃ６Ｈ１２Ｎ４)、无水间苯三酚(Ｃ６Ｈ６Ｏ３)、三氟乙酸

(ＴＦＡ)、１ꎬ４￣二氧六环、无水氯化亚锡(ＳｎＣｌ２)、苯
甲醚(Ｃ７Ｈ８Ｏ)、１ꎬ３ꎬ５￣苯三甲酰氯(分析纯ꎬ上海

阿拉丁生化科技股份有限公司)ꎻ 四氢呋喃

(ＴＨＦ)、甲醇(ＭｅＯＨ) (分析纯ꎬ成都科隆化学品

有 限 公 司 )ꎻ 无 水 硫 酸 钠 ( Ｎａ２ＳＯ４ )、 乙 酸

(ＣＨ３ＣＯＯＨ)、二氯甲烷(ＤＣＭ)、异丙醇、正己烷

(分析纯ꎬ天津市风船化学试剂科技有限公司)ꎻ
甲苯 ( Ｃ７Ｈ８ )、 丙酮 ( ＣＨ３ＣＯＣＨ３ )、 盐酸 ( ＨＣｌꎬ
３６􀆰 ０％ ~ ３８􀆰 ０％) (分析纯ꎬ云南杨林工业开发区

汕滇药业有限公司)ꎻ１ꎬ３ꎬ５￣三甲苯(Ｃ９Ｈ１２)、三吡

咯烷基溴化六氟磷酸盐(ＰｙＢｒＯＰ)、哌嗪、２￣硝基￣
１ꎬ４￣苯二胺(Ｐａ￣ＮＯ２)(分析纯ꎬ上海 Ａｄａｍａｓ 试剂

有限公司)ꎻＤ￣(－)￣α￣苯甘氨酸、三乙胺(Ｃ６Ｈ１５Ｎ)
(分析纯ꎬ北京伊诺凯科技有限公司)ꎻ４￣二甲氨基

吡啶(ＤＭＡＰꎬ分析纯ꎬ大连美仑生物技术有限

公司)ꎮ
１􀆰 ２ 　 实验方法

１􀆰 ２􀆰 １ 　 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸合成

１􀆰 ２􀆰 １􀆰 １ 　 １ꎬ３ꎬ５￣三甲醛间苯三酚(Ｔｐ)制备

按照文献 [ ２０] 方法制备 Ｔｐꎮ 分别称取

６􀆰 ０１４ ｇ ( ４９ ｍｍｏｌ) 无水间苯三酚 ( Ｃ６Ｈ６Ｏ３ )、
１５􀆰 ０９８ ｇ (１０８ ｍｍｏｌ)六亚甲基四胺(Ｃ６Ｈ１２Ｎ４)ꎬ
加入三颈圆底烧瓶中充分混匀ꎬ在 Ｎ２ 的保护条件

下加入 ９０ ｍＬ 的 ＴＦＡꎬ在 １００ ℃的条件下搅拌回

流 ３􀆰 ５ ｈꎬ直至溶液由黄色变为红褐色ꎻ加入 １５０
ｍＬ (０􀆰 ３ ｍｏｌ / ｍＬ) ＨＣｌ 反应 ３ ｈ 后用二氯甲烷进

行少量多次萃取ꎬ加入无水 Ｎａ２ＳＯ４ 除水ꎬ旋干ꎬ用
甲醇进行多次洗涤ꎬ干燥后所得产品为粉红色粉

末ꎮ １ＨＮＭＲ ( ＣＤＣｌ３ꎬ ４００ ＭＨｚ )ꎬ δ: １０􀆰 １８ ( ｓꎬ

３９
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３Ｈꎬ—ＯＨ)ꎻ１４􀆰 １５(ｓꎬ３Ｈꎬ—ＣＯＨ)ꎮ
１􀆰 ２􀆰 １􀆰 ２ 　 ＴｐＰａ￣ＮＯ２ 合成

按照文献[２１]方法合成了 ＴｐＰａ￣ＮＯ２ꎮ 分别

称取 ３１􀆰 ５ ｍｇ (０􀆰 ３ ｍｍｏｌ)的 Ｔｐ、３４􀆰 ４５ ｍｇ (０􀆰 ４５
ｍｍｏｌ)的 Ｐａ￣ＮＯ２、０􀆰 ２５ ｍＬ １ꎬ３ꎬ５￣三甲苯、０􀆰 ２５
ｍＬ １ꎬ ４￣二氧六环和 ０􀆰 ２５ ｍＬ ( ３ ｍｏｌ / ｍＬ) 的

ＣＨ３ＣＯＯＨ 水溶液于耐热玻璃管中ꎬ将混合物超

声处理 ３０ ｍｉｎ 后将耐热玻璃管在 ７７ Ｋ 的液态 Ｎ２

浴中迅速将其冷冻ꎬ并通过连续 ３ 次冷冻￣泵￣解
冻循环脱气ꎬ将耐热玻璃管密封ꎻ然后将其在温度

为 １２０ ℃的条件下加热 ３ ｄꎬ将得到的混合物过滤

收集得到暗红色的沉淀ꎬ并取适量的 ＣＨ３ＣＯＣＨ３、
ＴＨＦ、ＤＣＭ 依次洗涤 ３ 次ꎬ并在 １８０ ℃下真空干燥

１２ ｈꎬ获得相应的 ＴｐＰａ￣ＮＯ２ꎮ
１􀆰 ２􀆰 １􀆰 ３ 　 ＴｐＰａ￣ＮＨ２ 合成

参考文献 [ ２２] 方法合成 ＴｐＰａ￣ＮＨ２ꎮ 称取

２􀆰 ５２ ｇ 无水 ＳｎＣｌ２ 置于 ５ ｍＬ 的除水 ＴＨＦ 中使其

充分溶解ꎬ再加入 １５０ ｍｇ ＴｐＰａ￣ＮＯ２ꎬ并将三者的

混合物在温度为 ５０ ℃下搅拌回流 ３ ｈꎬ反应结束后

将得到的产物离心并悬浮在 １０ ｍＬ (１ ｍｏｌ / ｍＬ)
ＨＣｌ 中ꎻ然后依次用 １ ｍｏｌ / ｍＬ ＨＣｌ (７０ ｍＬ×１０)、
去离子水(７０ ｍＬ×３)、ＣＨ３ＣＯＣＨ３ 洗涤(１００ ｍＬ×
１)ꎻ然后将得到的红棕色粉末重新悬浮于 ５ ｍＬ
苯甲醚中ꎬ放入 ２５ ｍＬ 三颈圆底烧瓶中ꎬ将悬浮液

在 １２０ ℃下搅拌回流 ２４ ｈꎻ最后ꎬ用 １００ ｍＬ 丙酮

洗涤 １ 次、过滤就得到 ＴｐＰａ￣ＮＨ２ꎮ
１􀆰 ２􀆰 １􀆰 ４ 　 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸合成

实验前先将 ＤＣＭ 除水ꎮ 分别称取 ９１ ｍｇ Ｄ￣
(－)￣α￣苯甘氨酸和 ３００ ｍｇ ＰｙＢｒＯＰꎬ量取 ５ ｍＬ
ＤＣＭꎬ将三者混合物超声 ２ ｍｉｎ 使之混合均匀后

室温下反应大约 ２ ｈꎻ然后再加入 ５０ ｍｇ ＴｐＰａ￣
ＮＨ２ 和 １５６ ｍｇ ＤＭＡＰ 反应 ４ ｄꎬ将得到的产物用

１００ ｍＬ 水离心洗去多余的 Ｄ￣( －)￣α￣苯甘氨酸后

就得到了 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣( －)￣α￣苯甘氨酸手性产

物ꎬ合成路线如图 １ 所示ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ２ 　 “网包法”制备 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣( －)￣α￣苯甘

氨酸固定相

将 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸粉末置于研

钵中研磨 １４ ｄ 左右ꎬ然后借助溶剂使其悬浮获得

合适的粒径ꎬ实验前应先将三乙胺、正己烷、异丙

醇 ３ 种溶液除水ꎻ称取的 ４􀆰 ０ ｇ 硅胶浸入含有

１００ ｍｇ ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣( －)￣α￣苯甘氨酸的 ５０ ｍＬ
(０􀆰 ０５ ｍｏｌ / Ｌ) １ꎬ３ꎬ５￣苯三甲酰氯的正己烷溶液

　 　 　 　 　 　

图 １　 ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸的合成路线

Ｆｉｇ.１　 Ｓｙｎｔｈｅｔｉｃ ｒｏｕｔｅ ｏｆ ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣

α￣ｐｈｅｎｙｌｇｌｙｃｉｎｅ

中ꎬ搅拌 ３０ ｍｉｎꎻ然后除去过量的正己烷溶液ꎬ自
然挥发 ５ ｍｉｎ 后ꎬ将 ５０ｍＬ(０􀆰 ４６ ｍｏｌ / Ｌ)哌嗪的异

丙醇溶液(其中含 ２ ｍＬ 无水三乙胺)缓慢倒在硅

胶上ꎬ聚合 ３０ ｍｉｎ 后排出多余溶液ꎬ再将其置于

１１０ ℃烘箱中热处理 １５ ｍｉｎꎬ得到 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣
(－)￣α￣苯甘氨酸固定相ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ３ 　 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣( －)￣α￣苯甘氨酸液相色谱

柱的制备

称取 ４􀆰 ０ ｇ 制备好且已过筛 ( ２５０ 目) 的

ＴｐＰａ￣ ＮＨ２￣Ｄ￣( － )￣α￣苯 甘 氨 酸 手 性 固 定 相 于

５０ ｍＬ 的烧杯中ꎬ将其分散在 ４０ ｍＬ(Ｖ(正己烷) ∶

４９
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Ｖ(异丙醇)＝ ９ ∶１)的混合液中ꎬ使其悬浮均匀之

后快速倒进匀浆罐中ꎮ 且以 Ｖ(正己烷) ∶Ｖ(异丙

醇)＝ ９ ∶１的混合液为顶替液ꎬ并在 ３５ ＭＰａ 压力下

将悬浮液填充到一个空的色谱柱 ( ２５０ ｍｍ ×
４􀆰 ６ ｍｍ)中保持 ５ ｍｉｎꎬ随后将压力调至 ２５ ＭＰａꎬ
保持 ３０ ｍｉｎꎬ缓慢减至常压后将其取下ꎬ再安装好

筛板和柱头就得到了 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣( －)￣α￣苯甘氨

酸液相色谱柱ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ４ 　 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣( －)￣α￣苯甘氨酸液相色谱

柱分离性能测试

在柱温箱温度为 ２５ ℃ꎬ流动相分别为 Ｖ(正
己烷) ∶Ｖ(异丙醇)＝ ９ ∶１、Ｖ(甲醇) ∶Ｖ(水)＝ ９ ∶１ꎬ
流速 ０􀆰 ６ ｍＬ / ｍｉｎꎬ紫外检测器检测波长分别为

２５４、２３０、２０５ ｎｍ 的条件下对外消旋体进行拆分

实验ꎬ对苯系位置异构体进行分离实验ꎬＴｐＰａ￣
ＮＨ２￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸液相色谱柱分离效能用
保留因子 ｋ、分离因子 α１ꎬ２ꎬ分离度 Ｒｓ 评价:

ｋ１ ＝ ( ｔ１ － ｔ０) / ｔ０
ｋ２ ＝ ( ｔ２ － ｔ０) / ｔ０

α１ꎬ２ ＝ ( ｔ２ － ｔ０) / ( ｔ１ － ｔ０) ＝ ｋ２ / ｋ１
Ｒｓ ＝ １􀆰 １８ × [( ｔ２ － ｔ１) / (Ｗ１ / ２(１) ＋ Ｗ１ / ２(２) )]

　 　 式中:ｔ０ 为用三叔丁基苯测量的色谱柱死时间ꎬｍｉｎꎻｔ１ 和 ｔ２
分别为两个对映体的保留时间ꎬｍｉｎꎻＷ１ / ２(１)和 Ｗ１ / ２(２)分别为两个

对映体的半峰宽ꎬｍｉｎꎮ

２　 结果与讨论

２􀆰 １ 　 ＴｐＰａ￣ＮＯ２、ＴｐＰａ￣ＮＨ２ 及 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣( －)￣
α￣苯甘氨酸的红外光谱分析

为探究合成的 ＴｐＰａ￣ＮＯ２ 和经还原后所得的
ＴｐＰａ￣ＮＨ２ 以及衍生后所得的 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣( －)￣
α￣苯甘氨酸所发生的反应ꎬ进行了红外光谱分析ꎬ
结果见图 ２ꎮ 还原为 ＴｐＰａ￣ＮＨ２ 后ꎬＴｐＰａ￣ＮＯ２ 的

硝基(—ＮＯ２)在 １ ５１１ ｃｍ－１处的特征伸缩振动吸

收峰显著减弱ꎬ这表明了硝基已被成功还原ꎮ 通

１.ＴｐＰａ￣ＮＯ２ꎻ２.ＴｐＰａ￣ＮＨ２ꎻ３.ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸

图 ２　 ＴｐＰａ￣ＮＯ２、ＴｐＰａ￣ＮＨ２ 及

ＴｐＰａ￣ＮＨ￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸红外光谱图

Ｆｉｇ.２　 ＦＴ￣ＩＲ ｏｆ ＴｐＰａ￣ＮＯ２ꎬＴｐＰａ￣ＮＨ２ ａｎｄ

ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣α￣ｐｈｅｎｙｌｇｌｙｃｉｎｅ

过红外光谱图得知经 Ｄ￣( －)￣α￣苯甘氨酸手性修

饰后的 ＣＯＦｓ 仅在 ７７０ ｃｍ－１处苯环的特征吸收峰

显著增强ꎬ可能因为 Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸与 ＴｐＰａ￣
ＮＨ２ 特征吸收峰重合或修饰上的手性源较少ꎬ需
结合 Ｘ 射线衍射和圆二色谱来证明 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣
(－)￣α￣苯甘氨酸的成功合成ꎮ
２􀆰 ２ 　 ＴｐＰａ￣ＮＯ２、ＴｐＰａ￣ＮＨ２ 及 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣( －)￣
α￣苯甘氨酸的 Ｘ 射线衍射(ＸＲＤ)

对 ＴｐＰａ￣ＮＯ２、 ＴｐＰａ￣ＮＨ２ 及 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣
(－)￣α￣苯甘氨酸进行 ＸＲＤ 表征ꎬ结果见图 ３ꎮ
ＣＯＦｓ 表现出较高的结晶度ꎬＴｐＰａ￣ＮＯ２ 和 ＴｐＰａ￣
ＮＨ２ 在低角度 ４􀆰 ７°处出现第一个强的衍射峰ꎬ该
峰对应于(１００)面ꎬ而在 ８􀆰 １°和 ２７°处的衍射峰ꎬ
分别对应于(２００)和(００１)面ꎮ 但是由图 ３ｂ 可以

看出ꎬ在经过 Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸衍生之后ꎬＣＣＯＦ
的衍射峰在 ４􀆰 ７°和 ８􀆰 １°的衍射峰强度都略有减

小ꎬ原因可能是修饰上去的 Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸手

性基团对该多孔材料产生了影响ꎮ

１.ＴｐＰａ￣ＮＯ２ꎻ２.ＴｐＰａ￣ＮＨ２ꎻ３.ＴｐＰａ￣ＮＨ￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸

图 ３　 ａ.ＴｐＰａ￣ＮＯ２、ＴｐＰａ￣ＮＨ２ 及 ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣

α￣苯甘氨酸 ＸＲＤ 图ꎻｂ.ＸＲＤ 在 ３° ~１０°的放大图

Ｆｉｇ.３　 ａ.ＸＲＤ ｏｆ ＴｐＰａ￣ＮＯ２ꎬＴｐＰａ￣ＮＨ２ ａｎｄ ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣

Ｄ￣(－)￣α￣ｐｈｅｎｙｌｇｌｙｃｉｎｅꎻｂ.Ｅｎｌａｒｇｅｍｅｎｔ ｉｍａｇｅ ｏｆ
ＸＲＤ ｂｅｔｗｅｅｍ ３°ａｎｄ １０°

２􀆰 ３ 　 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣( －)￣α￣苯甘氨酸的圆二色谱

(ＣＤ)分析

对 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸进行圆二色

谱分析ꎬ结果见图 ４ꎮ 其具有明显的科顿(Ｃｏｔｔｏｎ)

图 ４　 ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸圆二色谱图

Ｆｉｇ.４　 ＣＤ ｏｆ ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣α￣ｐｈｅｎｙｌｇｌｙｃｉｎｅ

５９
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效应ꎬ由此说明 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣( －)￣α￣苯甘氨酸具

有手性且进一步证明其合成成功ꎮ
２􀆰 ４ 　 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣( －)￣α￣苯甘氨酸固定相的扫

描电镜(ＳＥＭ)分析

对 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸固定相进行

ＳＥＭ 表征ꎬ结果如图 ５ 所示ꎮ 图 ５ａ 为硅胶ꎬ与图

５ｂ“网包法”制备的 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸

固定相的扫描电镜图不同ꎬ显示出 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣
(－)￣α￣苯甘氨酸包裹在硅胶的表面ꎬ表明材料通

过“网包法”成功地固载在硅胶表面ꎮ

ａ.硅胶ꎻｂ.ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸固定相

图 ５　 硅胶和 ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣

α￣苯甘氨酸固定相扫描电镜

Ｆｉｇ.５　 ＳＥＭ ｏｆ ｓｉｌｉｃａ ｇｅｌ ａｎｄ ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣

α￣ｐｈｅｎｙｌｇｌｙｃｉｎｅ ｓｔａｔｉｏｎａｒｙ ｐｈａｓｅ

２􀆰 ５ 　 Ｎ２ 吸附脱附分析

对 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣( －)￣α￣苯甘氨酸在 ７７ Ｋ 下

进行氮气吸附测试ꎬ测试之前ꎬ样品需在 １２０ ℃真

ａ.Ｎ２ 吸附 / 脱附等温曲线ꎬ曲线 １、２ 分别是吸附、

脱附曲线ꎻｂ.ＢＪＨ 孔径分布曲线

图 ６　 ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸固定相的

Ｎ２ 吸附脱附分析和孔径分布曲线

Ｆｉｇ.６　 Ｎｉｔｒｏｇｅｎ ａｄｓｏｒｐｔｉｏｎ ｄｅｓｏｒｐｔｉｏｎ ｉｓｏｔｈｅｒｍ ａｎｄ
ａｐｅｒｔｕｒｅ ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｃｕｒｖｅ ｏｆ ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣

α￣ｐｈｅｎｙｌｇｌｙｃｉｎｅ ｓｔａｔｉｏｎａｒｙ ｐｈａｓｅ

空条件下处理 １２ ｈꎬ结果见图 ６ꎮ 通过测试得到

其比表面积是 ２３２ ｍ２ / ｇꎬ孔体积为 １􀆰 ０８４ ｃｍ３ / ｇꎬ
通过 ＢＪＨ 吸附数据分析得到该材料的孔径大小

是 １􀆰 ８７ ｎｍꎬ属于微孔材料ꎮ
２􀆰 ６ 　 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣( －)￣α￣苯甘氨酸色谱柱对外

消旋体的拆分

为了检测 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸色谱

柱对外消旋体的拆分能力ꎮ 在一定条件下ꎬ以
Ｖ(正己烷) ∶Ｖ(异丙醇)＝ ９ ∶１为色谱柱的流动相ꎬ
流速为 ０􀆰 ６ ｍＬ / ｍｉｎꎬ检测波长为 ２３０、２０５ ｎｍꎬ柱
温箱温度为 ２５ ℃ꎬ用该色谱柱对手性化合物进行

拆分ꎬ当检测波长为 ２３０ ｎｍ 时拆分得到 １ꎬ１￣联￣
２￣萘酚、１ꎬ２￣二苯基￣１ꎬ２￣乙二醇、１￣苯乙醇ꎻ当检

测波长为 ２０５ ｎｍ 时拆分得到 ２￣己醇ꎮ 在一定条

件下ꎬ以 Ｖ(甲醇) ∶Ｖ(水)＝ ９ ∶１为色谱柱的流动

相ꎬ流速为 ０􀆰 ６ ｍＬ / ｍｉｎꎬ检测波长为 ２３０、２０５ ｎｍꎬ
色谱柱柱温为 ２５ ℃ꎬ用该色谱柱对手性化合物进

行拆分ꎬ其检测波长为 ２３０ ｎｍ 时拆分得到吲哚洛

尔ꎻ检测波长为 ２０５ ｎｍ 时拆分得到 １￣苯基￣１ 丙

醇、１ꎬ２￣丁二醇、１ꎬ２￣环氧丁烷、２￣甲基环己酮、１￣
(１￣萘基)乙胺、δ￣己内酯ꎬ结果见表 １ꎮ

表 １ 　 ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸色谱柱

对手性化合物的拆分情况

Ｔａｂ.１　 Ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎ ｏｆ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｈｉｒａｌ ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ ｏｎ
ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣α￣ｐｈｅｎｙｌｇｌｙｃｉｎｅ ｃｏｌｕｍｎ

外消旋体 ｋ１ ｋ２ α１ꎬ２ Ｒｓ

１ꎬ１￣联￣２￣萘酚 ０􀆰 ７８ ０􀆰 ９３ １􀆰 １９ １􀆰 ３３

１ꎬ２￣二苯基￣１ꎬ２￣乙二醇 ０􀆰 ４６ １􀆰 ７３ ３􀆰 ７６ ８􀆰 ３６

１￣苯乙醇 ０􀆰 ２９ １􀆰 ２８ ４􀆰 ４６ ７􀆰 ３１

２￣己醇 ０􀆰 ２３ ０􀆰 ３６ １􀆰 ５７ １􀆰 ２２

吲哚洛尔 ０􀆰 ５２ ０􀆰 ６８ １􀆰 ３１ ０􀆰 ９１

１￣苯基￣１ 丙醇 ０􀆰 ８５ ０􀆰 ８６ １􀆰 ０１ ０􀆰 ０７

１ꎬ２￣丁二醇 ０􀆰 ８８ ０􀆰 ９９ １􀆰 １３ ０􀆰 ７４

１ꎬ２￣环氧丁烷 ０􀆰 ７９ ０􀆰 ９８ １􀆰 ２４ １􀆰 １５

２￣甲基环己酮 ０􀆰 ８６ ０􀆰 ９７ １􀆰 １３ ０􀆰 ４４

１￣(１￣萘基)乙胺 ０􀆰 ８８ １􀆰 ０３ １􀆰 １７ ０􀆰 ６１

δ￣己内酯 ０􀆰 ９０ １􀆰 １３ １􀆰 ２７ ２􀆰 ０２

　 　 从拆分结果可以看出ꎬＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣( －)￣α￣
苯甘氨酸色谱柱对 １ꎬ２￣二苯基￣１ꎬ２￣乙二醇、１￣苯
乙醇、δ￣己内酯 ３ 种手性化合物达到了基线分离ꎬ
结果如图 ７ 所示ꎮ 而对 １ꎬ１￣联￣２￣萘酚、２￣己醇、吲
哚洛尔、１￣苯基￣１ 丙醇、１ꎬ２￣丁二醇、１ꎬ２￣环氧丁

烷、２￣甲基环己酮、１￣(１￣萘基)乙胺 ８ 种手性化合

物达到了不同程度的分离ꎮ

６９
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ａ.１ꎬ２￣二苯基￣１ꎬ２￣乙二醇ꎻｂ.１￣苯乙醇ꎻｃ.δ￣己内酯

图 ７　 ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸色谱柱

拆分 ３ 种手性化合物色谱图

Ｆｉｇ.７　 Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍ ｏｆ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｔｈｒｅｅ ｃｈｉｒａｌ
ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ ｂｙ ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣α￣ｐｈｅｎｙｌｇｌｙｃｉｎｅ ｃｏｌｕｍｎ

２􀆰 ７ 　 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣( －)￣α￣苯甘氨酸色谱柱对苯

系位置异构体的分离

ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸色谱柱对苯系

位置异构体的拆分进行检测实验ꎮ Ｖ(正己烷) ∶
Ｖ(异丙醇)＝ ９ ∶１为色谱柱的流动相ꎬ流速为 ０􀆰 ６
ｍＬ / ｍｉｎꎬ检测波长为 ２５４ ｎｍꎬ柱温箱温度为 ２５ ℃
条件下ꎬ该色谱柱对苯系位置异构体进行拆分ꎬ拆
分开了 ｏꎬｍꎬｐ￣碘苯胺、ｏꎬｍꎬｐ￣二硝基苯、ｏꎬｍꎬｐ￣
氯苯胺、 ｏꎬ ｍꎬ ｐ￣硝基苯胺、 ｏꎬ ｍꎬ ｐ￣硝基苯酚、
　 　 　 　 　 　表 ２ 　 ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸色谱柱

对苯系位置异构体的分离情况

Ｔａｂ.２　 Ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎ ｏｆ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｂｅｎｚｅｎｅ ｓｅｒｉｅｓ ｐｏｓｉｔｉｏｎ
ｉｓｏｍｅｒｓ ｂｙ ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣α￣ｐｈｅｎｙｌｇｌｙｃｉｎｅ ｃｏｌｕｍｎ

样品名称 ｋ１ ｋ２ ｋ３ α１ꎬ２ α２ꎬ３ Ｒｓ１ꎬ２ Ｒｓ２ꎬ３

ｏꎬｍꎬｐ￣碘苯胺 ０􀆰 ９７ ２􀆰 ８１ ３􀆰 ７１ ２􀆰 ８９ １􀆰 ３２ ３􀆰 １８ １􀆰 ０９
ｏꎬｍꎬｐ￣二硝基苯 ０􀆰 ５９ ０􀆰 ９９ ３􀆰 ８９ １􀆰 ６９ ３􀆰 ９１ １􀆰 ２２ １􀆰 ３３
ｏꎬｍꎬｐ￣氯苯胺 ０􀆰 ９２ ２􀆰 ５０ ３􀆰 ４１ ２􀆰 ７２ １􀆰 ３６ ３􀆰 ３１ ０􀆰 ７２
ｏꎬｍꎬｐ￣硝基苯胺 １􀆰 １３ ５􀆰 ４１ １５􀆰 ２１ ４􀆰 ７８ ２􀆰 ８１ １􀆰 ５１ １􀆰 ３５
ｏꎬｍꎬｐ￣硝基苯酚 ０􀆰 ８１ ２􀆰 ４３ ２􀆰 ８９ ３􀆰 ０１ １􀆰 １９ １􀆰 ２７ ０􀆰 ２５
ｏꎬｍꎬｐ￣溴苯胺 ０􀆰 ８５ ２􀆰 ６６ ３􀆰 ９３ ３􀆰 １４ １􀆰 ４８ ２􀆰 ９６ １􀆰 ４７
ｏꎬｍꎬｐ￣溴硝基苯 ０􀆰 ４７ ０􀆰 ８６ ３􀆰 ６４ １􀆰 ８１ ４􀆰 ２６ ０􀆰 ５６ １􀆰 ８８

ｏꎬｍꎬｐ￣溴苯胺、ｏꎬｍꎬｐ￣溴硝基苯这 ７ 种苯系位置

异构体ꎬ结果见表 ２ꎮ
ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸色谱柱对 ７ 种

苯系位置异构体都得到了不同程度的分离ꎬ对
ｏꎬｍꎬｐ￣碘苯胺、ｏꎬｍꎬｐ￣氯苯胺、ｏꎬｍꎬｐ￣硝基苯胺、
ｏꎬｍꎬｐ￣溴苯胺、ｏꎬｍꎬｐ￣溴硝基苯达到部分基线分

离ꎬ结果如图 ８ 所示ꎮ

ａ.ｏꎬｍꎬｐ￣碘苯胺ꎻｂ.ｏꎬｍꎬｐ￣氯苯胺ꎻｃ.ｏꎬｍꎬｐ￣硝基苯胺ꎻ
ｄ.ｏꎬｍꎬｐ￣溴苯胺ꎻｅ.ｏꎬｍꎬｐ￣溴硝基苯

图 ８　 ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸色谱柱

拆分 ５ 种苯系异构体色谱图

Ｆｉｇ.８　 Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍ ｏｆ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｆｉｖｅ ｂｅｎｚｅｎｅ
ｓｅｒｉｅｓ ｐｏｓｉｔｉｏｎ ｉｓｏｍｅｒｓ ｂｙ ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣

α￣ｐｈｅｎｙｌｇｌｙｃｉｎｅ ｃｏｌｕｍｎ

７９
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２􀆰 ８ 　 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣( －)￣α￣苯甘氨酸色谱柱的重

复性

对 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸色谱柱的重

复性的探究ꎮ 以 Ｖ(正己烷) ∶Ｖ(异丙醇)＝ ９ ∶１作
为色谱柱的流动相ꎬ选取 １￣苯乙醇作为分析测试

物ꎬ往进样阀连续 ５ 次进样ꎬ结果如图 ９ 所示ꎬ其
保留时间的 ＲＳＤ 为 ０􀆰 ３６７％ꎬ峰面积的 ＲＳＤ 为

２􀆰 ４９％ꎬ测试结果说明 ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣( －)￣α￣苯甘

氨酸色谱柱具有较好的重复性ꎮ

图 ９　 ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣α￣苯甘氨酸

色谱柱对 １￣苯乙醇重复性检测谱图

Ｆｉｇ.９　 Ｒｅｐｒｏｄｕｃｉｂｌｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ １￣Ｐｈｅｎｙｌｅｔｈａｎｏｌ ｏｎ
ＴｐＰａ￣ＮＨ２ ￣Ｄ￣(－)￣α￣ｐｈｅｎｙｌｇｌｙｃｉｎｅ ｃｏｌｕｍｎ

３　 结论

本文在 ＴｐＰａ￣ＮＨ２ 的基础上添加 Ｄ￣(－)￣α￣苯
甘氨酸手性源ꎬ成功合成 ＣＣＯＦ 材料ꎬ通过“网包

法”制备的手性柱对 １１ 种手性化合物实现拆分ꎬ
其中 ３ 种达到基线分离ꎬ还能对 ７ 种苯系异构体

进行分离ꎬ具有良好的分离效率和重现性ꎮ 因此ꎬ
ＴｐＰａ￣ＮＨ２￣Ｄ￣(－)￣α￣苯基甘氨酸 ＣＯＦｓ 材料作为

ＣＳＰ 在外消旋体拆分和苯系位置异构体分离方面

具有较大的应用潜力ꎮ
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ｆｒａｍｅｗｏｒｋ ｉｎｃｏｒｐｏｒａｔｅｄ ｃｈｉｒａｌ ｐｏｌｙｍｅｒ ｍｏｎｏｌｉｔｈｓ ｆｏｒ
ｃａｐｉｌｌａｒｙ ｅｌｅｃｔｒｏｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ [ Ｊ]. Ｊ. Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒ. Ａꎬ
２０１９ꎬ１ ６０２:４８１￣４８８.

[１８]ＸＵ Ｎ ＹꎬＧＵＯ ＰꎬＣＨＥＮ Ｊ Ｋꎬｅｔ ａｌ.Ｃｈｉｒａｌ ｃｏｒｅ￣ｓｈｅｌｌ ｍｉ￣
ｃｒｏｓｐｈｅｒｅｓ β￣ＣＤ￣ＣＯＦ＠ ＳｉＯ２ ｕｓｅｄ ｆｏｒ ＨＰＬＣ ｅｎａｎｔｉｏｓｅｐ￣
ａｒａｔｉｏｎ[Ｊ].Ｔａｌａｎｔａꎬ２０２１ꎬ２３５:１２２ ７５４.

[１９]何义娟ꎬ李克丽ꎬ李倩ꎬ等.利用“网包法”制备高效液
相色谱大环抗生素类手性固定相[ Ｊ].色谱ꎬ２０１９ꎬ
３７(４):３８３￣３９１.

[２０]ＣＨＯＮＧ Ｊ ＨꎬＳＡＵＥＲ ＭꎬＰＡＴＲＩＣＫ Ｂ Ｏꎬｅｔ ａｌ. Ｈｉｇｈｌｙ
ｓｔａｂｌｅ ｋｅｔｏ￣ｅｎａｍｉｎｅ ｓａｌｉｃｙｌｉｄｅｎｅａｎｉｌｉｎｅｓ[ Ｊ].Ｏｒｇ. Ｌｅｔｔ.ꎬ
２００３ꎬ５(２１):３ ８２３￣３ ８２６.

[２１]ＣＨＡＮＤＲＡ ＳꎬＫＡＮＤＡＭＢＥＴＨ ＳꎬＢＩＳＷＡＬ Ｂ Ｐꎬｅｔ ａｌ.
Ｃｈｅｍｉｃａｌｌｙ ｓｔａｂｌｅ ｍｕｌｔｉｌａｙｅｒｅｄ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ
ｎａｎｏｓｈｅｅｔｓ ｆｒｏｍｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓ ｖｉａ ｍｅｃｈａｎ￣
ｉｃａｌ ｄｅｌａｍｉｎａｔｉｏｎ[Ｊ].Ｊ.Ａｍ.Ｃｈｅｍ.Ｓｏｃ.ꎬ２０１３ꎬ１３５(４７):
１７ ８５３￣１７ ８６１.

[２２]ＬＯＨＳＥ Ｍ ＳꎬＳＴＡＳＳＩＮ ＴꎬＮＡＵＤＩＮ Ｇꎬｅｔ ａｌ. Ｓｅｑｕｅｎｔｉａｌ
ｐｏｒｅ ｗａｌｌ ｍｏｄｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｉｎ ａ ｃｏｖａｌｅｎｔ ｏｒｇａｎｉｃ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ
ｆｏｒ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｉｎ ｌａｃｔｉｃ ａｃｉｄ ａｄｓｏｒｐｔｉｏｎ[ Ｊ].Ｃｈｅｍ.Ｍａ￣
ｔｅｒ.ꎬ２０１６ꎬ２８(２):６２６￣６３１.
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Ｂｉ２ Ｓ３ / ＢａＴｉＯ３ 复合光催化剂的制备及其光催化性能的研究

董玮∗ａꎬｂꎬ林莉ｃꎬ李向阳ｃꎬ顾怀章ａꎬｂꎬ王雷ａꎬｂꎬ梁春华ａꎬｂꎬ付定梅ａ

(凯里学院 ａ.理学院ꎬｂ.先进功能材料重点实验室ꎬｃ.大健康学院ꎬ贵州 凯里　 ５５６０１１)

摘要:由于 ＢａＴｉＯ３(ＢＴＯ)面临着太阳能利用率低、光生载流子快速重组和稳定性差的问题ꎬ严重限制其在可见光下降解

有机污染物ꎮ 以 ＢａＴｉＯ３ 为基体采用简单的水热法在其周围制备了不同物质的量比的 Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ ｐ￣ｎ 异质结ꎬ以改善

ＢａＴｉＯ３ 的光催化性能ꎮ 分别采用 ＸＲＤ、ＳＥＭ、ＥＤＳ、ＴＥＭ、ＸＰＳ、ＰＬ、ＵＶ￣Ｖｉｓ ＤＲ、ＥＩＳ、瞬态光电流响应等表征手段对样品的

结构、形貌、表面价态以及光电性能进行分析ꎮ 以 ＲｈＢ 为模拟污染物ꎬ测试了复合材料的光催化活性和稳定性ꎮ 结果表

明ꎬ与单组分催化剂相比ꎬＢｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 复合材料的催化性能得到了显著提升ꎮ 在可见光下照射 １５０ ｍｉｎ 后ꎬ对 ＲｈＢ 的降解

率高达 ９８􀆰 ７％ꎻ经 ５ 个循环ꎬ降解率仍为 ８６％ꎮ 通过对光催化剂的机理研究表明羟基自由基、超氧自由基、光生空穴均在

光催化反应中起作用ꎬ并提出了一种可能的 ｐ￣ｎ 异质结光催化机理ꎮ
关键词:Ｂｉ２Ｓ３ꎻＢａＴｉＯ３ꎻｐ￣ｎ 异质结ꎻ复合光催化剂ꎻ光催化机理
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(２１９６６０１５)ꎻ贵州省教育厅青年人才资助项目(黔教合 ＫＹ
字[２０２０]１８５)ꎮ
作者简介:董玮(１９９２￣)ꎬ男ꎬ贵州凯里人ꎬ硕士ꎬ讲师ꎬ主要

研究方向为催化化学ꎬＥ￣ｍａｉｌ:ｄｏｎｇｗｅｉ１２５８＠ １２６.ｃｏｍꎮ
引用本文:董玮ꎬ林莉ꎬ李向阳ꎬ等. Ｂｉ２Ｓ３ / ＢａＴｉＯ３ 复合光催

化剂的制备及其光催化性能的研究[ Ｊ] .化学试剂ꎬ２０２３ꎬ
４５(１):９９￣１０７ꎮ

　 　 化石能源的不合理消耗导致能源危机ꎬ工业

废水的肆意排放导致环境污染ꎬ这一系列问题一

直备受关注[１￣４]ꎮ 工业废水中往往会存在甲基类

染料、罗丹明 Ｂ(ＲｈＢ)等有机染料ꎬ这些有机染料

具有一定的毒性和致癌性ꎬ化学稳定性高ꎬ且在自

然界中难以自分解[５]ꎮ 在大力提倡可持续发展

的理念下ꎬ这些污染物对水资源的破坏问题就显

得尤为突出ꎬ亟待改善和解决ꎮ 光催化技术由于

成本低、环境友好、可将污染物完全降解而无二次

污染ꎬ成为了一种极具发展前景的绿色环保技

术[６￣８]ꎬ其原理是由光作用在半导体光催化剂上而

产生的电子( ｅ－)和空穴(ｈ＋)直接或间接地作用

于污染物并将其分解ꎮ 目前研究发现ꎬ为了有效

地利用太阳能来驱动光催化反应ꎬ需要突破以下

两个瓶颈[９￣１２]:一是大多数的半导体光催化剂ꎬ如
钛基半导体ꎬ通常有较大的带隙ꎬ只能对紫外线

(ＵＶ)光照射产生响应ꎬ从而限制了太阳能的利用

率ꎻ二是光激发电子从半导体的导带(ＣＢ)容易衰

减到其价带(ＶＢ)ꎬ导致光激发载流子极易重组使
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得在光催化反应中的利用率较低ꎮ
ＢａＴｉＯ３(ＢＴＯ)是一种典型的钙钛矿型氧化物

半导体和电子陶瓷的基本原料ꎬ是最重要的钛氧

化物 ｎ 型半导体之一[１３￣１６]ꎮ 由于其良好的化学

稳定性、耐腐蚀性和对各种有机污染物的降解性ꎬ
已成为一种很有前途的光催化剂ꎮ 然而ꎬ单个钛

酸钡的光催化性能仍然受到可见光捕获能力较弱

和光诱导载流子分离效率较差的限制ꎮ 为了提高

钛酸钡的光催化性能ꎬ研究出了异质结结构的构

建[１７￣１９]、贵金属沉积[２０￣２２]、形貌控制[２３ꎬ２４] 等多种

途径ꎮ
Ｂｉ２Ｓ３ 是 Ｖ２~ Ｖ３ 族的 ｐ 型半导体ꎬ属于正交

(斜方)晶系ꎬ是暗棕色的粉末状ꎮ 禁带宽度为

１􀆰 ２~１􀆰 ７ ｅＶ[２５]ꎮ 由于 Ｂｉ２Ｓ３ 化学性能稳定、光电

性优越、吸光能力强以及在光反应中具有很强的

氧化还原能力ꎬ使之成为了一种潜在的光催化剂

材料ꎮ 虽然 Ｂｉ２Ｓ３ 的性质稳定ꎬ易吸收可见光ꎬ并
易于激发产生光生载流子ꎬ但单一的 Ｂｉ２Ｓ３ 因具

有较高的光生载流子复合率而使得光催化活性并

不理想[２６￣３０]ꎮ
基于上述描述ꎬ本文采用简单的水热法ꎬ选用

Ｂｉ２Ｓ３ 引入到 ＢＴＯ 中使其二者构建 ｐ￣ｎ 异质结ꎬ从
而克服 ＢＴＯ 光响应范围窄和 Ｂｉ２Ｓ３ 电荷分离率低

的缺点ꎬ以期制备出具有高催化降解率的复合光

催化剂ꎮ 通过研究 Ｂｉ２Ｓ３ 含量对 Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 复合

材料光催化降解性能的影响ꎬ确定出最佳的配料

比ꎮ 以 ＲｈＢ 为模拟污染物ꎬ利用制备出来的催化

剂对其进行光催化降解实验来评价复合材料的光

催化活性ꎬ并通过重复实验和捕获实验来探索催

化剂的稳定性和催化机理ꎮ

１　 实验部分

１􀆰 １ 　 主要仪器与试剂

Ｘ′Ｐｅｒｔ ＰＲＯ 型 Ｘ 射线衍射仪(荷兰帕纳科公

司)ꎻＧｅｍｉｎｉ ＳＥＭ ３００ 型场发射扫描电子显微镜

(德国蔡司公司)ꎻＪＥＭ￣Ｆ２００ 型透射电子显微镜

(日本株式会社)ꎻＳｃｉｅｎｔｉｆｉｃ Ｋ￣Ａｌｐｈａ 型 Ｘ 射线光

电子能谱仪(美国赛默飞公司)ꎻＣＨＩ ７６０Ｅ 型电化

学工作站(上海辰华仪器有限公司)ꎻＦＬＳ９８０ 型稳

态 /瞬态荧光光谱仪(英国爱丁堡公司)ꎻＵＶ￣２５５０
型紫外可见光分光光度仪(日本岛津公司)ꎮ

钛酸钡、五水合硝酸铋、九水合硫化钠、硝酸、
无水乙醇、对位苯醌、异丙醇、草酸铵、罗丹明 Ｂ
(分析纯ꎬ国药集团化学试剂有限公司)ꎻ实验用

水为实验室自制的超纯水ꎮ
１􀆰 ２ 　 实验方法

１􀆰 ２􀆰 １ 　 催化剂制备

以 ＢａＴｉＯ３ 为基体ꎬ采用简单的水热法制备

Ｂｉ２Ｓ３ꎬ使其与 ＢａＴｉＯ３ 复合构建 ｐ￣ｎ 型异质结ꎮ 称

取 １􀆰 ３３１ ４ ｇ 的 Ｂｉ(ＮＯ３) ３􀅰５Ｈ２Ｏ 固体溶于 ２０ ｍＬ
(２ ｍｏｌ / Ｌ)的硝酸中ꎬ得到 Ｂｉ(ＮＯ３) ３ 溶液ꎮ 称取

３􀆰 ８ ｇ 的 ＢａＴｉＯ３ 将其分散在 Ｂｉ(ＮＯ３) ３ 溶液中ꎬ超
声 １ ｈ 后得到悬浮液ꎮ 称取 １ ｇ 的 Ｎａ２Ｓ􀅰９Ｈ２Ｏ 固

体溶于 ２０ ｍＬ 的超纯水中得到 Ｎａ２Ｓ 溶液ꎬ在悬浮

液持续大力搅拌下逐滴滴加 Ｎａ２Ｓ 溶液ꎬ随后持续

搅拌 ３ ｈꎬ保证反应充分进行ꎮ 将反应溶液全部转

移至聚四氟乙烯反应釜中ꎬ于 １２０ ℃下水热反应

１２ ｈ 后自然冷却至室温ꎮ 收集沉淀反复用超纯

水和无水乙醇清洗数遍后将所得固体粉末转移至

真空干燥箱于 ７０ ℃下干燥备用ꎮ 在保证其他条

件不变的情况下ꎬ根据 Ｂｉ２Ｓ３ 和 ＢａＴｉＯ３ 的物质的

量比 ( ８％、１２％、１６％、２０％ 和 ４０％)ꎬ通过改变

Ｂｉ(ＮＯ３) ３􀅰５Ｈ２Ｏ 和 Ｎａ２Ｓ􀅰９Ｈ２Ｏ 的添加量ꎬ制备不

同配料比的复合光催化剂 Ｘ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ(Ｘ ＝ ８％、
１２％、１６％、２０％、４０％)ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ２ 　 光催化活性评价

采用石英试管作为反应装置ꎬ５００ Ｗ 的汞灯

作为模拟光源ꎬ光源与样品间距为 １０ ｃｍꎬ反应过

程中开启仪器风扇和冷却循环水ꎬ保持整个过程

在室温范围ꎮ 移取 ５０ ｍＬ(１０ ｍｇ / Ｌ)ＲｈＢ 溶液至

石英试管中ꎬ并取 ５０ ｍｇ 所制备的催化剂分散于

各 ＲｈＢ 溶液中ꎮ 在黑暗条件下磁力搅拌 ３０ ｍｉｎꎬ
以建立催化剂与罗丹明 Ｂ 溶液的吸附￣脱附平衡ꎬ
随后对反应体系进行光照来实现降解反应ꎮ 期间

每 ３０ ｍｉｎ 移取 ４ ｍＬ 的反应液并将其离心后测量

其吸光度ꎬ用催化降解后溶液的吸光度和初始吸

光度之比ꎬ得到染料剩余浓度 (Ｃ) 与初始浓度

(Ｃ０)之比ꎬ以此来表征催化剂的光催化降解效

率ꎮ 通过式(１)计算 ＲｈＢ 降解率:
降解率 ＝ (Ｃ / Ｃ０) × １００％ (１)

　 　 式中:Ｃ０ 指 ＲｈＢ 的初始浓度值ꎬｍｏｌ / ＬꎻＣ 指光照后 ＲｈＢ 的剩

余浓度值ꎬｍｏｌ / Ｌꎮ

光催化剂的稳定性测试是在上述条件不变的

情况下ꎬ将测试完的催化剂回收ꎬ用水洗和醇洗数

遍后ꎬ再反复进行光催化性能实验ꎮ
捕获实验在上述光催化实验条件的基础上ꎬ

以异丙醇作为羟基自由基(􀅰ＯＨ)的捕获剂ꎬ草酸

铵作为空穴(ｈ＋)的捕获剂ꎬ对苯醌作为超氧自由
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基(􀅰Ｏ－
２)的捕获剂ꎬ在降解 ＲｈＢ 过程中ꎬ分别加

入相应的捕获剂来测定催化剂在光催化过程中的

活性物种ꎮ

２　 结果和讨论

２􀆰 １ 　 催化剂的表征

２􀆰 １􀆰 １ 　 ＸＲＤ 分析

使用 ＸＲＤ 来分析 Ｂｉ２Ｓ３、ＢａＴｉＯ３ 和复合产物

Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 的物相组成和结构ꎮ 结果如图 １ 所

示ꎬ所制备的纯 Ｂｉ２Ｓ３ 在 ２θ ＝ １５􀆰 ６６°、 １７􀆰 ５７°、
２２􀆰 ３°、２３􀆰 ６７°、２４􀆰 ９°、２８􀆰 ６°、３１􀆰 ７°、３５􀆰 ６°、４５􀆰 ５°、
４６􀆰 ４°、５２􀆰 ６°处存在强的衍射峰ꎬ其分别对应正交

相 Ｂｉ２Ｓ３(ＪＣＰＤＳ:１７￣３２０)的(０２０)、(１２０)、(２２０)、
(１０１)、 ( １３０)、 ( ２１１)、 ( ２２１)、 ( ２４０)、 ( ００２)、
(４３１)、(３５１)晶面ꎮ 纯的 ＢａＴｉＯ３ 在 ２θ ＝ ２２􀆰 ６°、
３１􀆰 ４９°、 ３８􀆰 ９°、 ４４􀆰 ８８°、 ４５􀆰 ４°、 ５０􀆰 ６１°、 ５１􀆰 １°、
５５􀆰 ９６°、 ５６􀆰 ３°、 ６５􀆰 ７°、 ６６􀆰 １１°、 ７０􀆰 ３５°、 ７４􀆰 ２９°、
７５􀆰 ０９°处出现较强的衍射峰ꎬ其分别对应 ＢａＴｉＯ３

(ＪＣＰＤＳ:５￣６２６)的(１００)、(１０１)、(１１１)、(００２)、
(２００)、 ( １０２)、 ( ２１０)、 ( １１２)、 ( ２１１)、 ( ２０２)、
(２２０)、(２１２)、(１０３)、(３０１)晶面ꎮ 复合催化剂

Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 中出现了 Ｂｉ２Ｓ３ 和 ＢａＴｉＯ３ 的衍射峰ꎬ
且随着 Ｂｉ２Ｓ３ 的含量增加ꎬＢｉ２Ｓ３ 的衍射峰强度逐

渐增强ꎮ Ｂｉ２Ｓ３ 的引入不会影响 ＢａＴｉＯ３ 的晶体结

构ꎮ 在复合催化剂的 ＸＲＤ 谱图中未检测到其他

杂峰ꎬ说明制备出来的复合催化剂无杂质存在ꎬ从
一定角度可以说明复合物纯度较高ꎮ

图 １　 样品的 ＸＲＤ 谱图

Ｆｉｇ.１　 ＸＲＤ ｐａｔｔｅｒｎ ｏｆ ｔｈｅ ｓａｍｐｌｅｓ

２􀆰 １􀆰 ２ 　 微观形貌分析

为了进一步确定光催化剂的微观形貌和组

成ꎬ分别利用扫描电镜和透射电镜对其进行分析ꎮ
结果如图 ２ 和图 ３ 所示ꎮ 从图 ２ａ、２ｂ 可清晰地看

出 ＢＴＯ 为规则的多面体块状颗粒ꎬ粒径尺寸约为

４００ ｎｍꎮ 而从图 ２ｃ、２ｄ 可以看出ꎬ在引入 Ｂｉ２Ｓ３

后ꎬ小块体中出现了少量的类似由片层而堆叠起

来的不规则大块体的形貌ꎬ其块体尺寸明显比

ＢＴＯ 大ꎬ粒径约为 １ μｍꎮ 且可以清晰观察到小块

状的 ＢＴＯ 附着在大片块体表面ꎮ 在透射电镜的

结果图 ３ 中ꎬ同样也可以清晰观察到在复合催化

剂中含有两种不同尺寸的多面体的块状物存在ꎬ
且分散性较好ꎮ 此外ꎬ图 ３ｂ 为 １６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢａＴｉＯ３

的 ＨＲＴＥＭ 图像ꎬ图中可以清晰观察到 Ｂｉ２Ｓ３ 和

ＢａＴｉＯ３ 的晶格条纹ꎮ 其中晶格间距为 ０􀆰 ３５５ ｎｍ
条纹对应于 Ｂｉ２Ｓ３ 的(１３０)晶面ꎬ而 ＢａＴｉＯ３ 的晶

格条纹间距为 ０􀆰 １９９ ｎｍꎬ对应其(２００)晶面ꎮ 二

者存在一定的界面ꎬ这是形成异质结的初步判断ꎮ
为了进一步确认复合催化剂的元素分布ꎬ对其进

行了 ＥＤＳ 分析ꎬ结果如图 ３ｃ 所示ꎬ进一步确认了

　 　 　 　 　 　

图 ２　 纯 ＢａＴｉＯ３(ａ、ｂ)和 １６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ(ｃ、ｄ)

ＳＥＭ 形貌

Ｆｉｇ.２　 ＳＥＭ ｉｍａｇｅｓ ｏｆ ＢａＴｉＯ３(ａꎬｂ) ａｎｄ

１６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ (ｃꎬｄ)

图 ３　 １６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 复合材料的不同放大

倍数的透射电镜图(ａ、ｂ)和 ＥＤＳ 面扫结果(ｃ)
Ｆｉｇ.３　 ＴＥＭ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｍａｇｎｉｆｉｃａｔｉｏｎ (ａꎬｂ) ａｎｄ

ＥＤＳ ｍａｐｐｉｎｇ ｉｍａｇｅ (ｃ) ｏｆ １６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ
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大块状的块体为 Ｂｉ２Ｓ３ꎬ显然 ＢａＴｉＯ３ 均匀地分布

在 Ｂｉ２Ｓ３ 的四周ꎬ分布良好ꎮ
２􀆰 １􀆰 ３ 　 催化剂表面价态分析

为了进一步验证上述结果ꎬ确定 Ｂｉ２Ｓ３ 成功

与 ＢＴＯ 复合ꎬ对复合试样 １６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 进行了

ＸＰＳ 分析ꎮ 结果如图 ４ 所示ꎮ 从样品的全谱分析

可以看出样品中含有 Ｂａ、Ｔｉ、Ｏ、Ｂｉ、Ｓ 元素ꎮ 采用

高分辨率 ＸＰＳ 研究了复合试样 １６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ
的表面原子化学状态ꎬ结果如图 ４ｂ ~ ４ｄ 所示ꎬ分
别给出了 Ｔｉ ２ｐ、Ｏ １ｓ、Ｓ ２ｐ 的精细谱ꎮ 图 ４ｂ 的

Ｔｉ ２ｐ 的精细谱中可以得出ꎬ在 ４５９􀆰 ０８ 和 ４６５􀆰 ０８ ｅＶ
处出现的两个峰分别归因于 Ｔｉ ２ｐ３ / ２和 Ｔｉ ２ｐ１ / ２ꎬ
即在 ＢａＴｉＯ３ 中存在 Ｔｉ４＋ꎮ 在 Ｏ １ｓ 光谱(图 ４ｃ)
中ꎬ在结合能分别为 ５２９􀆰 ８８、５３０􀆰 ４８ 和 ５３３􀆰 １８ ｅＶ
时ꎬ可以观察到 ３ 个峰ꎬ分别属于 ＢａＴｉＯ３ 的晶格

氧和光催化剂表面的羟基ꎮ 图 ４ｄ 为 Ｓ ２ｐ 的精细

ａ.ＸＰＳ 全谱ꎻｂ.Ｔｉ ２ｐ 谱ꎻｃ.Ｏ １ｓ 谱ꎻｄ.Ｓ ２ｐ 谱

图 ４　 １６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 复合材料的 ＸＰＳ 谱图

Ｆｉｇ.４　 ＸＰＳ ｓｐｅｃｔｒａｓ ｏｆ １６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ

谱ꎬ在 Ｓ ２ｐ 的精细谱中在 １５９􀆰 ９８ 和 １６５􀆰 １４ ｅＶ 的

两个峰分别对应由 Ｂｉ２Ｓ３ 中 Ｓ２－衍生出的 Ｓ ２ｐ３ / ２和

Ｓ ２ｐ１ / ２ꎮ 从以上分析结果可以预测ꎬ已成功制备

了 Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 复合材料ꎮ
２􀆰 １􀆰 ４ 　 紫外￣可见漫反射光谱分析

采用紫外￣可见漫反射光谱(ＤＲＳ)研究了所

制样品的光学响应性质ꎮ 从图 ５ａ 可以看出ꎬＢａ￣
ＴｉＯ３ 的吸收边缘在 ３８０ ｎｍ 左右ꎬ随着引入 Ｂｉ２Ｓ３ꎬ
复合产物的吸收边缘均有略微地拓宽ꎬ可以发现

１６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 具有最大的红移量ꎬ说明 ｐ￣ｎ 型

光催化体系的构建有利于提高太阳光的利用效

率ꎬ且吸光强度也有了提升ꎬ这意味着异质结的构

建使得光吸收能力明显增加ꎮ 通过公式(２)计算

纯 ＢａＴｉＯ３ 的带隙ꎮ
(αｈν) １ / ｎ ＝ Ａ(ｈν － Ｅｇ) (２)

　 　 式中:α 为吸光指数ꎬｈ 为普朗克常数ꎬν 为频率ꎬＡ 为常数ꎬ
Ｅｇ 为半导体禁带宽度ꎬ指数 ｎ 与半导体类型直接相关ꎬ由于

Ｂｉ２Ｓ３ 和 ＢａＴｉＯ３ 均为间接跃迁半导体ꎬ所以 ｎ＝ ２ꎮ

ａ.样品的紫外￣可见漫反射吸收光谱图ꎻｂ.ＢａＴｉＯ３ 的 Ｔａｕｃ 曲线ꎻ

ｃ.１６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 的 Ｔａｕｃ 曲线

图 ５　 样品的紫外￣可见漫反射吸收光谱和 ＢａＴｉＯ３、

１６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 的 Ｔａｕｃ 曲线

Ｆｉｇ.５　 ＵＶ￣Ｖｉｓ ｄｉｆｆｕｓｅ ｒｅｆｌｅｃｔｉｏｎ ｓｐｅｃｔｒａ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ ａｎｄ
Ｔａｕｃ ｐｌｏｔｓ ｏｆ ＢａＴｉＯ３ ＆ １６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ

因此ꎬ从图 ５ｂ 可看出ꎬ制备的 ＢａＴｉＯ３ 的带隙
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能(Ｅｂｇ)为 ３􀆰 １ ｅＶꎮ 引入 Ｂｉ２Ｓ３ 后ꎬ其复合产物

１６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 的带隙能(Ｅｂｇ)有略微地降低ꎬ降
低至 ２􀆰 ９ ｅＶꎬ这也有助于光催化活性的提升ꎬ因
为一般窄的带隙能对应的催化活性高ꎮ
２􀆰 １􀆰 ５ 　 催化剂的光电性能测试

光致发光(ＰＬ)发射光谱常作为一种工具用

来直接反映光诱导电子和空穴的复合速率ꎮ 通

常ꎬＰＬ 强度越高意味着光诱导载流子的重组率也

就越高ꎬ而低 ＰＬ 强度意味着重组效率低[３１]ꎮ 图

６ａ 显示了在 ２７４ ｎｍ 波长激发下的 ＢａＴｉＯ３ 和

１６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 样品的 ＰＬ 光谱ꎮ 显然ꎬ单一半导

体 ＢａＴｉＯ３ 具有较高的 ＰＬ 强度ꎬ表明其光诱导载

流子的复合率较高ꎮ 相比之下ꎬ引入 Ｂｉ２Ｓ３ 组合

成的复合材料的 ＰＬ 强度显著降低ꎬ说明其具有

较高的电子和空穴分离效率ꎮ 它可能是因为 ｐ￣ｎ
型异质结体系的构建使得在二者当中产生了一个

特殊便捷的电子转移路径ꎬ其可以有效地促进光

诱导载流子的分离ꎮ
利用瞬态光电流响应(ＴＰＲ)的测量方法ꎬ可

用于研究光催化剂中光生电子￣空穴的分离效应ꎮ
其中ꎬ光电流密度值越高光生电子￣空穴的分离速

率就越快ꎬ从而可以生成越多的电子数[３２]ꎬ实现

更多的反应活性位点使得光催化剂具有较高的电

子￣空穴分离效率和较高的催化活性ꎮ 从图 ６ｂ 中

可以观察到由这两个样品制备的电极在间歇性可

见光的照射下都能产生瞬时光电流ꎬ且具备不同

的光电流密度ꎬ这验证了 ＢａＴｉＯ３ 和 Ｂｉ２Ｓ３ 能够通

过可见光响应来产生电荷从而实现光催化作用ꎮ
实验结果表明ꎬＢａＴｉＯ３ 的光电流密度非常低ꎬ说
明该单体的电子和空穴很容易复合ꎮ 然而ꎬ复合

材料 １６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 显示出相对较高的光电流

密度ꎬ比纯 ＢａＴｉＯ３ 高出 ３０ 倍左右ꎮ 结果表明ꎬｐ￣
ｎ 型异质结体系的形成构建了一条专属的电子传

输通道ꎬ有效地促进了电子的转移从而实现了电

子￣空穴对的分离ꎮ 电化学阻抗谱(ＥＩＳ)通常用来

揭示光催化剂中光生电子在转移过程中所受电

阻ꎬ常采用 ＥＩＳ 谱的圆弧半径来表征其相关性能ꎬ
半径越小则表明电子转移过程中的界面电阻就越

低[３３]ꎬ使得电荷的转移速度可以得到提升ꎮ 从图

６ｃ 可以看出ꎬ纯 ＢａＴｉＯ３ 的电弧半径较大ꎬ说明其

界面电荷转移的阻力较强ꎬ导致电子￣空穴对容易

重组ꎮ 相比之下ꎬ１６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 复合材料样品

的电弧半径较小ꎮ 证明了这两种光催化剂异质结

组建有利于载流子的转移ꎬ促进了光诱导电子和

空穴的分离ꎮ 简而言之ꎬ通过 ＰＬ、ＴＰＲ 和 ＥＩＳ 的

分析为 ｐ￣ｎ 异质结 Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 光催化剂的卓越光

催化性能提供了强有力的支持ꎮ

ＢａＴｉＯ３ 和 １６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 的 ａ.ＰＬ 光谱ꎻｂ.ＴＰＲ 图谱ꎻ

ｃ.ＥＩＳ 性能曲线

图 ６　 ＢａＴｉＯ３ 和 １６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 试样的

光电性能测试图

Ｆｉｇ.６　 Ｐｈｏｔｏｅｌｅｃｔｒｉｃ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｔｅｓｔ ｃｈａｒｔ ｏｆ
ＢａＴｉＯ３ ａｎｄ １６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ

２􀆰 ２ 　 催化剂催化活性的研究

通过模拟太阳光照射下对 ＲｈＢ 的降解反应

来评价所制备的光催化剂的活性ꎬ结果如图 ７ａ 所

示ꎮ 在光照 １５０ ｍｉｎ 后ꎬ在反应体系中加入光催

化剂后ꎬＲｈＢ 的所有降解率均显著提高ꎮ ＢａＴｉＯ３、
Ｂｉ２Ｓ３、８％ ＢａＴｉＯ３ / Ｂｉ２Ｓ３、１２％ ＢａＴｉＯ３ / Ｂｉ２Ｓ３、１６％
ＢａＴｉＯ３ / Ｂｉ２Ｓ３、２０％ ＢａＴｉＯ３ / Ｂｉ２Ｓ３ 及 ４０％ ＢａＴｉＯ３ /
Ｂｉ２Ｓ３ 对 ＲｈＢ 的降解效率分别为 ２０􀆰 ７％、４９􀆰 １％、
９４􀆰 ５％、９７􀆰 ０％、９８􀆰 ７％、８７􀆰 ７％和 ８７􀆰 ３％ꎬ可见引

入 Ｂｉ２Ｓ３ 后ꎬ与单体 ＢａＴｉＯ３ 相比复合光催化剂的

光催化性能都有了明显的提升ꎬ其中获得最高光

催化活性的复合光催化剂为 １６％ ＢａＴｉＯ３ / Ｂｉ２Ｓ３ꎬ
其催化活性高达 ９８􀆰 ７％ꎬ对模拟污染物几乎实现

了完全降解ꎮ 这很可能归因于 ＢａＴｉＯ３ 和 Ｂｉ２Ｓ３ 复

合所构建的异质结使得光生电子和空穴的分离率
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大大提高ꎬ从而在降解过程中ꎬ提供了更多地活性

反应位点ꎬ使得复合试样的光催化活性显著增强ꎮ
采用一级动力学模型来对光催化的数据进行拟合

处理并给出了反应的动力学曲线ꎬ结果如图 ７ｃ 所

示ꎮ 由图可直观地比较了各光催化剂对 ＲｈＢ 的

降解速率ꎮ 为了定量地研究反应动力学ꎬ可以根

据式(３)计算出反应速率常数
Ｉｎ(Ｃｔ / Ｃ０) ＝ ｋｔ ＋ Ｂ (３)

　 　 式中:ｋ 为反应速率常数ꎬｍｉｎ－１ꎻＣ０ 和 Ｃｔ 分别为 ＲｈＢ 溶液的

初始浓度和瞬时浓度ꎻＢ 为动力学曲线的截距ꎮ

根据拟合方程ꎬＢａＴｉＯ３、Ｂｉ２Ｓ３ 和 １６％ Ｂｉ２Ｓ３ /
ＢＴＯ 光催化剂的动力学常数分别为 ０􀆰 ００１ ０６、
０􀆰 ００２ ９３ 和 ０􀆰 ０２９ ５２ ｍｉｎ－１ꎮ 结果表明ꎬｐ￣ｎ 异质

结 １６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 光催化剂对 ＲｈＢ 的降解反应

速率最高ꎬ分别是单体 ＢａＴｉＯ３ 和 Ｂｉ２Ｓ３ 的 ２７ 倍和

１０ 倍左右ꎬ也就是说 ｐ￣ｎ 异质结具有最好的光催

化活性ꎮ

ａ.催化剂在模拟太阳光下降解罗丹明 Ｂ 曲线ꎻ
ｂ.１６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 作用于 ＲｈＢ 的吸光度变化曲线ꎻ

ｃ.降解动力学曲线

图 ７　 各催化剂对 ＲｈＢ 光催化降解性能

Ｆｉｇ.７　 Ｐｈｏｔｏｃａｔａｌｙｔｉｃ ｄｅｇｒａｄａｔｉｏｎ ｏｆ ＲｈＢ ｂｙ
ｖａｒｉｏｕｓ ｃａｔａｌｙｓｔｓ

为了验证 １６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 光催化剂的稳定

性ꎬ对其进行了循环光催化降解 ＲｈＢ 的实验ꎬ结

果如图 ８ａ 所示ꎮ 结果表明ꎬ在光照射下ꎬ制备的

复合光催化剂对 ＲｈＢ 保持较强的降解能力ꎬ由图

可知ꎬ经过 ５ 个循环的光催化反应后ꎬ复合光催化

剂 １６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 依旧保持着很高的催化活性ꎮ
此外ꎬ初始光催化剂的 ＸＲＤ 图如图 ８ｂ 所示ꎬ衍射

峰的强度略有下降ꎬ而衍射峰的位置保持一致ꎮ
结果表明ꎬ所制备的光催化剂的晶体结构在使用

前后没有发生任何变化ꎮ 根据实验可以证实ꎬ所
制备的 ｐ￣ｎ 异质结能够保持较高的可回收和再利

用的稳定性ꎮ

ａ.催化剂 １６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 循环降解 ＲｈＢꎻ

ｂ.循环实验反应前后 １６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 的 ＸＲＤ 图

图 ８　 催化剂稳定性循环实验

Ｆｉｇ.８　 Ｃａｔａｌｙｓｔ ｓｔａｂｉｌｉｔｙ ｃｙｃｌｅ ｔｅｓｔ

２􀆰 ３ 　 光催化剂降解 ＲｈＢ 的机理研究

为了确定 ｐ￣ｎ 异质结 Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 在光催化反

应中的活性物质ꎬ开展了活性剂的捕获实验ꎮ 分

别选取对位苯醌(Ｃ６Ｈ４Ｏ２ꎬＢＱ)、异丙醇(СЗН８Ｏꎬ
ＩＰＡ)和草酸铵 ((ＮＨ４ ) ２Ｃ２Ｏ４ꎬＡＯ) 作为自由基

􀅰Ｏ－
２、􀅰ＯＨ、ｈ＋的捕获剂ꎮ 从图 ９ 可以看出ꎬ加入这

３ 种捕获剂后ꎬＲｈＢ 的光催化降解率发生了或多

或少的变化ꎮ 其中当向光催化系统里添加草酸

铵、对位苯醌和异丙醇时ꎬ与未添加任何捕获剂相

比ꎬＲｈＢ 的降解率明显下降ꎮ 其中ꎬ加入草酸铵使

得 ＲｈＢ 的降解率降低最多ꎬ为 ６６􀆰 ２％ꎮ 说明 ｈ＋在

ＲｈＢ 的降解中起着至关重要的作用ꎮ 加入异丙醇

和对位苯醌后ꎬ催化剂对 ＲｈＢ 的降解率也均有一

定地降低ꎬ其降解率分别为 ６９􀆰 ９％和 ７１􀆰 ５％ꎬ说
明在光催化反应过程中可以产生羟基和超氧自由

基ꎮ 因此ꎬＢａＴｉＯ３ / Ｂｉ２Ｓ３ 在光催化降解反应中主

要依赖的活性物质为􀅰ＯＨ、􀅰Ｏ－
２、ｈ

＋ꎮ
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图 ９　 不同捕获剂对 １６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 降解 ＲｈＢ 的影响

Ｆｉｇ.９　 Ｄｅｇｒａｄａｔｉｏｎ ｅｆｆｉｃｉｅｎｃｙ ｏｆ ＲｈＢ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ
ｓｃａｖｅｎｇｅｒｓ ｂｙ １６％ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ

由于 ＢａＴｉＯ３ 是 ｎ 型半导体ꎬ它的平带电位接

近其导带能级(ＣＢ)ꎮ 而 Ｂｉ２Ｓ３ 是 ｐ 型半导体ꎬ其
平带电位近似等于其价带能级(ＶＢ) [３４]ꎮ 其中ꎬ
根据已有的研究表明 ＢａＴｉＯ３ 的 ＣＢ 和 ＶＢ 电位分

别为－０􀆰 ２７ 和＋２􀆰 ９９ Ｖ[３５]ꎮ Ｂｉ２Ｓ３ 的 ＣＢ 和 ＶＢ 电

位为－ ０􀆰 ３３ 和＋ １􀆰 ２７ ｅＶ[３６]ꎮ 综上ꎬ本文绘制了

Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 复合材料降解 ＲｈＢ 高催化活性可能的

机理图ꎮ 如图 １０ 所示ꎬ当 ＢａＴｉＯ３ 多面体纳米粒

子装饰在大块片层组织 Ｂｉ２Ｓ３ 上时ꎬ考虑到 Ｂｉ２Ｓ３

的 ＣＢ 和 ＶＢ 电势分别比 ＢａＴｉＯ３ 的负ꎬ在所构建

的 Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 异质结处ꎬ光生电子从 ｐ 型 Ｂｉ２Ｓ３ 向

ｎ 型 ＢａＴｉＯ３ 自发扩散ꎬ而光生空穴则从 ｐ 型 Ｂｉ２Ｓ３

扩散到 ｎ 型 ＢａＴｉＯ３ꎮ 随着载流子不断扩散转移ꎬ
在此过程中会在 Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 界面处产生一个内部

电场(ＢａＴｉＯ３ 界面为正电荷中心ꎬＢｉ２Ｓ３ 界面为负

电荷中心)ꎬ当 Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 异质结的界面达到一

个平衡状态时ꎬ该电场会起到一个进一步阻止载

流子的持续扩散作用ꎮ 光生电子￣空穴的转移过

程越长就可以从侧面反应出它们的寿命也就越

长ꎬ可以充分地使它们更有效地参与对污染物的

降解反应ꎬ这就是导致 Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 复合材料光催

化活性比 ＢａＴｉＯ３ 和 Ｂｉ２Ｓ３ 强的主要机制ꎮ

图 １０　 Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 光催化降解 ＲｈＢ 的机理示意图

Ｆｉｇ.１０　 Ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｏｆ ｔｈｅ ｐｈｏｔｏｃａｔａｌｙｔｉｃ
ｄｅｇｒａｄａｔｉｏｎ ｏｆ ＲｈＢ ｏｖｅｒ Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ

由于 ＢａＴｉＯ３ ＣＢ 中积累的电子其电位相对于

Ｅ０(Ｏ２ /􀅰Ｏ－
２)＝ －０􀆰 ０４６ Ｖ ｖｓ ＮＨＥ 更低ꎬ因此会与

Ｏ２ 反应形成􀅰Ｏ－
２自由基ꎮ 同时由于在 Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ

复合材料中 Ｂｉ２Ｓ３ 仅占小部分ꎬ所以在ＢａＴｉＯ３ 价

带上的空穴只能转移一小部分到 Ｂｉ２Ｓ３ 的价带

上ꎬＢａＴｉＯ３ 价带中剩余的空穴其电位高于 Ｅ０

(ＯＨ－ /􀅰ＯＨ)＝ ＋１􀆰 ９９ Ｖ ｖｓ ＮＨＥ 和 Ｅ０(Ｈ２Ｏ /􀅰ＯＨ)
＝ ＋２􀆰 ７２ Ｖ ｖｓ ＮＨＥꎬ表明它们能够与 ＯＨ－和 Ｈ２Ｏ
反应生成更多的羟基自由基ꎬ从而提供了更多的

反应活性位点ꎬ而 Ｂｉ２Ｓ３ ＶＢ 中累积的空穴直接参

与了 ＲｈＢ 的氧化降解反应ꎮ

３　 结论

３􀆰 １ 　 以 ＢａＴｉＯ３ 为基体ꎬ采用简单的水热法生成

Ｂｉ２Ｓ３ 使其与 ＢａＴｉＯ３ 复合以构建 ｐ￣ｎ 异质结

Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯꎬ复合物具有良好的结晶度ꎬＢａＴｉＯ３ 和

Ｂｉ２Ｓ３ 之间具有良好的结合ꎮ
３􀆰 ２ 　 通过对所制备出来的催化剂和单体催化剂

进行光电性能分析可以比较出复合催化剂的催化

活性高于单体催化剂ꎮ
３􀆰 ３ 　 通过以 ＲｈＢ 为模拟污染物对复合物的光催

化性能进行了一系列的评估ꎬ与 ＢａＴｉＯ３ 和 Ｂｉ２Ｓ３

单体相比ꎬ所制备的复合物对 ＲｈＢ 的光催化能力

明显增强ꎮ 当 Ｂｉ２Ｓ３ 的加入量为 １６％时ꎬ对 ＲｈＢ
的降解率在光照 １５０ ｍｉｎ 后最高达到了 ９８􀆰 ７％ꎬ
分别是 ＢａＴｉＯ３ 和 Ｂｉ２Ｓ３ 的 ４􀆰 ８ 倍和 ２􀆰 ０１ 倍ꎬ对催

化剂稳定性进行测试表明催化剂具有良好的稳定

性ꎬ且对催化剂在催化反应中的活性物质研究中

表明􀅰ＯＨ、􀅰Ｏ－
２、ｈ

＋ ３ 种活性物质均作用于整个反

应过程ꎮ 通过载流子转移过程可以有效地解释

Ｂｉ２Ｓ３ / ＢＴＯ 复合材料增强 ＲｈＢ 的光降解作用ꎮ
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􀦛􀦛电化学和新能源

石蜡基高热导率相变储能材料的制备

王若钰ａꎬ梁斌ａꎬｂꎬ朱英明ｂꎬ鲁厚芳ａꎬｂꎬ吴可荆∗ａꎬｂ

(四川大学 ａ.化学工程学院ꎬｂ.新能源与低碳技术研究院ꎬ四川 成都　 ６１０２０７)

摘要:针对相变蓄能材料的相变点调节和热导率增强的问题ꎬ通过熔融混合法制备了一种低相变温度、高潜热的 Ｃ１４~
Ｃ１８ 石蜡基共熔相变材料ꎬ通过 ＤＳＣ 和塔曼图对 Ｃ１４~Ｃ１８ 混合物进行了分析ꎬ确定了共熔物的组成为 ８４􀆰 ４ ｗｔ％ Ｃ１４~
１５􀆰 ６ ｗｔ％ Ｃ１８ꎬ熔点和相变焓分别为 １􀆰 ０ ℃和 ２０５ ｋＪ / ｋｇꎮ 基于 Ｃ１４~Ｃ１８ 石蜡共熔物作为相变储能材料ꎬ以 ５ 种不同压

缩密度的膨胀石墨作为吸附基质ꎬ制备了 Ｃ１４~Ｃ１８ / ＥＧ 复合材料ꎮ 通过 ＳＥＭ、ＦＴ￣ＩＲ、ＸＲＤ 表征了微观结构和形貌ꎬ通过

ＤＳＣ 和 ＨＯＴ￣ＤＩＳＫ 热常数分析仪测试了储能性能和导热性能ꎬ并探讨了不同压缩密度的膨胀石墨与复合材料的相变焓

以及热导率的关系ꎮ 实验结果表明:在实验条件范围内ꎬ相变焓与压缩密度成正比ꎬ热导率与压缩密度成反比ꎻ在 １００ 次

吸放热试验后ꎬ样品形貌和热性质未发生变化ꎬ复合材料具有良好的循环稳定性和热稳定性ꎮ 复合相变储能材料在低温

储存领域具有应用潜力ꎮ
关键词:石蜡共熔物ꎻ相变储能材料ꎻ膨胀石墨ꎻ热导率ꎻ稳定性
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ｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ｅｘｐａｎｄｅｄ ｇｒａｐｈｉｔｅ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｃｏｍｐｒｅｓｓｉｏｎ ｄｅｎｓｉｔｉｅｓ ａｎｄ ｔｈｅ ｐｈａｓｅ ｃｈａｎｇｅ ｅｎｔｈａｌｐｙ ａｎｄ ｔｈｅｒｍａｌ ｃｏｎｄｕｃｔｉｖｉｔｙ
ｏｆ ｔｈｅ ｃｏｍｐｏｓｉｔｅｓ ｗａｓ ｄｉｓｃｕｓｓｅｄ.Ｔｈｅ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｒｅｓｕｌｔｓ ｉｎｄｉｃａｔｅｄ ｔｈａｔ ｗｉｔｈｉｎ ｔｈｅ ｒａｎｇｅ ｏｆ ｔｈｅ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓꎬｔｈｅ ｐｈａｓｅ
ｃｈａｎｇｅ ｅｎｔｈａｌｐｙ ｗａｓ ｐｒｏｐｏｒｔｉｏｎａｌ ｔｏ ｔｈｅ ｃｏｍｐｒｅｓｓｉｖｅ ｄｅｎｓｉｔｙꎬｗｈｉｌｅ ｔｈｅ ｔｈｅｒｍａｌ ｃｏｎｄｕｃｔｉｖｉｔｙ ｗａｓ ｉｎｖｅｒｓｅｌｙ ｐｒｏｐｏｒｔｉｏｎａｌ ｔｏ ｉｔ.Ａｆｔｅｒ
１００ ｅｎｄｏｔｈｅｒｍｉｃ ａｎｄ ｅｘｏｔｈｅｒｍｉｃ ｔｅｓｔｓꎬｔｈｅ ｓａｍｐｌｅ ｍｏｒｐｈｏｌｏｇｙ ａｎｄ ｔｈｅｒｍａｌ ｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓ ｈａｄ ｎｏｔ ｃｈａｎｇｅｄꎬｅｖｉｄｅｎｃｉｎｇ ｇｏｏｄ ｃｙｃｌｉｎｇ
ａｎｄ ｔｈｅｒｍａｌ ｓｔａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｔｈｅ ｃｏｍｐｏｓｉｔｅ ｍａｔｅｒｉａｌ.Ｃｏｍｐｏｓｉｔｅ ｐｈａｓｅ ｃｈａｎｇｅ ｅｎｅｒｇｙ ｓｔｏｒａｇｅ ｍａｔｅｒｉａｌｓ ｈａｖｅ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｔｈｅ
ｆｉｅｌｄ ｏｆ ｌｏｗ ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ ｓｔｏｒａｇｅ.
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ｐａｒａｆｆｉｎ ｅｕｔｅｃｔｉｃｓꎻｐｈａｓｅ ｃｈａｎｇｅ ｅｎｅｒｇｙ ｓｔｏｒａｇｅ ｍａｔｅｒｉａｌꎻｅｘｐａｎｄｅｄ ｇｒａｐｈｉｔｅꎻｔｈｅｒｍａｌ ｃｏｎｄｕｃｔｉｖｉｔｙꎻｓｔａｂｉｌｉｔｙ

　 　 收稿日期:２０２２￣０４￣０８ꎻ网络首发日期:２０２２￣０９￣１９
作者简介:王若钰(１９９７￣)ꎬ女ꎬ甘肃兰州人ꎬ硕士生ꎬ主要研

究方向为相变储能材料及应用ꎮ
通讯作者:吴可荆ꎬＥ￣ｍａｉｌ:ｗｕｋｊ＠ ｓｃｕ.ｅｄｕ.ｃｎꎮ
引用本文:王若钰ꎬ梁斌ꎬ朱英明ꎬ等.石蜡基高热导率相变

储能材料的制备[Ｊ] .化学试剂ꎬ２０２３ꎬ４５(１):１０８￣１１３ꎮ

　 　 相变储能是应用最为广泛的储能技术[１]ꎮ
相变储能材料(Ｐｈａｓｅ￣ｃｈａｎｇｅ ｍａｔｅｒｉａｌꎬＰＣＭ)通过

相变过程实现能量的储存和释放:在外界温度低

时凝固放热ꎬ储存冷量ꎬ而在用冷时融化ꎬ释放出

冷量ꎬ实现经济制冷[２￣４]ꎮ 在低温储存领域ꎬ例如

低温储粮(１５ ℃)应用ꎬ制冷过程需要消耗大量电

能[５]ꎬ采用相变储能技术能够在低谷电价期制

冷[４]ꎬ降低制冷成本ꎬ提高经济性ꎮ
ＰＣＭ 的种类可以分为有机、无机和共熔类材

料[６]ꎮ 工业级石蜡是使用最广泛的有机 ＰＣＭ 之

一ꎬ其熔点一般随着链长的增长而增高ꎬ但由于纯
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组分的固定熔化温度ꎬ纯石蜡 ＰＣＭ 难以满足不同

温度范围的应用需求[７]ꎮ 而共熔 ＰＣＭ 是指多种

材料共混后拥有低于各个原材料的共同熔点ꎬ且
在融化过程中不会发生相分离的材料ꎬ其最显著

的优点是可以通过组分设计来调控熔点[８]ꎬ满足

不同储存温度需求ꎮ 使用价格低廉的工业级石蜡

可以设计共熔 ＰＣＭꎬ其优点在于:安全、稳定性

高、熔点可以预估、无腐蚀、蒸气压低、热稳定性和

稳定性高ꎬ在低温储存领域具有良好的应用前景ꎮ
然而ꎬ由于石蜡材料的热导率低 (约 ０􀆰 ２

Ｗ / (ｍ􀅰Ｋ)) [９]ꎬ具有较高的热阻ꎬ导致换热效率

低ꎬ需要进行复杂的传热强化手段ꎬ如降低热传导

距离和大量使用翅片ꎬ将显著增加相变储能应用

的成本ꎮ 通过高导热材料与石蜡基共熔 ＰＣＭ 的

复合ꎬ可以显著提高 ＰＣＭ 的热导率ꎬ提高储存释

放能量的效率ꎬ实现高效的相变储能技术应用ꎮ
本文合成了 Ｃ１４ ~ Ｃ１８ 共熔物作为 ＰＣＭꎬ采

用膨胀石墨(ＥＧ)作为导热基质ꎬ通过吸附法制备

了 ５ 种不同压缩密度的 Ｃ１４ ~ Ｃ１８ / ＥＧ 复合相变

材料ꎮ 通过 ＳＥＭ、ＦＴ￣ＩＲ 和 ＸＲＤ 对其形貌以及结

构进行了分析ꎬ使用 ＤＳＣ 和 ＨＯＴ ＤＩＳＫ 热常数分

析仪研究了复合材料的热特性以及循环稳定性ꎬ
为高性能 ＰＣＭ 的设计提供借鉴ꎮ

１　 实验部分

１􀆰 １ 　 主要仪器与试剂

ＭＥ２０４Ｅ 型电子分析天平 (瑞士 ＭＥＴＴＬＥＲ
ＴＯＬＥＤＯ 公司)ꎻＲＥＧＵＬＵＳ ８２３０ 型高分辨场发射

扫描电子显微镜(日本 ＨＩＴＡＣＨＩ 公司)ꎻＤＳＣ ２１４
Ｐｏｌｙｍａ 型差示扫描量热仪(德国 Ｎｅｔｚｓｃｈ 公司)ꎻ
ＩＲ Ｐｒｅｓｔｉｇｅ￣２１ 型傅里叶红外光谱 (日本岛津公

司)ꎻ２５００￣ＯＴ 型热常数分析仪(瑞典 ＨＯＴ ＤＩＳＫ
公司)ꎻＸＦ￣１２０ＹＴ 型密度天平(上海力辰仪器科

技有限公司)ꎮ
正十四烷(Ｃ１４)、正十八烷(Ｃ１８) (分析纯ꎬ

上海阿达玛斯试剂有限公司)ꎻ可膨胀石墨(分析

纯ꎬ上海阿拉丁生化科技股份有限公司)ꎮ
１􀆰 ２ 　 实验方法

１􀆰 ２􀆰 １ 　 膨胀石墨的制备

采用微波膨胀法制备膨胀石墨ꎮ 取 １~２ ｇ 可

膨胀石墨置于坩埚中ꎬ将坩埚放入微波炉内ꎬ在
８００ Ｗ 功率下加热 １０ ｓ 即可得到膨胀石墨ꎮ 这是

由于石墨具有导电性ꎬ在微波处理下可产生涡电

流导致剧烈的加热效应ꎬ从而使得插层离子分解

挥发ꎬ导致石墨片层剧烈膨胀ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ２ 　 Ｃ１４~Ｃ１８ 共熔材料的制备

使用精度为 ０􀆰 １ ｍｇ 的电子分析天平对 Ｃ１４
和 Ｃ１８ 样品进行称重ꎮ 不同质量比的混合物总

质量约为 ３０ ｇꎬＣ１４ 质量分数范围为 ０ ~ １ꎮ 称取

的混合物样品置于干燥洁净的离心管中ꎬ将 Ｃ１４~
Ｃ１８ 混合物浸入 ５０ ℃ 的振荡水浴锅中ꎮ 震荡

４５ ｍｉｎ 后将离心管从水浴中取出并冷却至室温ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ３ 　 Ｃ１４~Ｃ１８ / ＥＧ 复合相变材料的制备

以 Ｃ１４~Ｃ１８ 共熔物作为相变材料ꎬ使用压片

机将膨化好的膨胀石墨分别压制为高度 ０􀆰 ５ ｃｍ、
直径为 ３ ｃｍ 的不同密度的石墨块ꎮ 本实验中采

用的膨胀石墨密度分别为 ２４０、２６０、２８０、３００、３２０
ｋｇ / ｍ３ꎮ 在室温下ꎬＣ１４~Ｃ１８ 共熔物呈液态ꎬ将膨

胀石墨块浸在共熔混合物中ꎬ吸附 １２ ｈꎬ将样片块

取出ꎬ擦干ꎬ称重ꎻ以 １ ｈ 为周期进行吸附、称重ꎬ
直到样品块的质量不再发生变化ꎮ 将样品保存在

玻璃容器中ꎬ放在冰箱内冷冻ꎬ得到不同压缩密度

的 Ｃ１４~Ｃ１８ / ＥＧ 复合相变材料ꎬ根据压缩密度的

不同ꎬ将 Ｃ１４~Ｃ１８ / ＥＧ 复合相变材料分别命名为

Ｅ２４０、Ｅ２６０、Ｅ２８０、Ｅ３００、Ｅ３２０ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ４ 　 分析测试方法

１􀆰 ２􀆰 ４􀆰 １ 　 扫描电镜(ＳＥＭ)分析

使用扫描电镜观察了不同压缩密度的 ＥＧ 的

微观结构ꎮ 为了增强样品的导电性ꎬ扫描前先对

样品进行了喷金处理ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ４􀆰 ２ 　 差示扫描量热(ＤＳＣ)分析

用差示扫描量热仪分析了 Ｃ１４ ~ Ｃ１８ 混合物

以及样品 Ｓ２４０ ~ Ｓ３２０ 的相变性能ꎮ Ｃ１４ ~ Ｃ１８ 混

合物的温度程序为:起始温度－１０ ℃ꎬ恒温 １ ｍｉｎꎬ
以 １ Ｋ / ｍｉｎ 的升温速率升温至 ４０ ℃ꎬ恒温 １ ｍｉｎꎬ
以 １ Ｋ / ｍｉｎ 的降温速率降温至－１０ ℃ꎬ结束操作ꎮ
样品 Ｓ２４０ ~ Ｓ３２０ 的 温 度 程 序 为: 起 始 温 度

－１５ ℃ꎬ恒温 １ ｍｉｎꎬ以 １ Ｋ / ｍｉｎ 的升温速率升温

至 １５ ℃ꎬ恒温 １ ｍｉｎꎬ以 １ Ｋ / ｍｉｎ 的降温速率降温

至 －１５ ℃ꎬ结束操作ꎮ 另外ꎬ还对 Ｅ３００ 进行了加

速热循环实验ꎬ程序的最高温度为 ２０ ℃ꎬ最低温

度设置为－１０ ℃ꎮ 程序的加热和冷却速率设置为

５ Ｋ / ｍｉｎꎬ每个加热和冷却循环后设置 ５ ｍｉｎ 的等

温段ꎮ 每个样品经历 １００ 次热循环ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ４􀆰 ３ 　 Ｘ 射线衍射(ＸＲＤ)分析

Ｘ 射线衍射分析仪对膨胀石墨、Ｃ１４ ~ Ｃ１８
共熔物以及 Ｃ１４~ Ｃ１８ / ＥＧ 复合相变材料进行了

表征ꎮ 使用铜钯为 Ｘ 射线源ꎬ入射线波长为
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０􀆰 １５４ １８ ｎｍꎬ管流、管压分别为 ４０ ｍＡ 和 ４０ ｋＶꎬ
扫描步长为 ０􀆰 ０５°ꎬ衍射角为 ５~９０°ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ４􀆰 ４ 　 傅里叶红外光谱(ＦＴ￣ＩＲ)分析

使用 ＫＢｒ 片作为空白片ꎬ以分别添加了膨胀

石墨、Ｃ１４ ~ Ｃ１８ 以及 Ｅ３００ 作为测试片ꎬ在 ４５０ ~
４ ０００ ｃｍ－１的透射模式下扫描了空白片和测试片
的傅里叶红外光谱ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ４􀆰 ５ 　 ＨＯＴ ＤＩＳＫ 热常数分析仪

使用 ＨＯＴ ＤＩＳＫ 热常数分析仪基于瞬变平面

热源技术测试可以得到样品的热导率ꎮ 分别取两

块同样规格的样品放置在测试平台上ꎬ两块样品

中间夹有 ７５７７ 聚酰亚胺热探头ꎬ然后盖上热保温

罩ꎮ 每个样品测试 ５ 次ꎬ取中间 ３ 个数字求平均

值ꎬ得到各个样品的热导率ꎬ并进行对比分析ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ４􀆰 ６ 　 密度分析

共熔成分的密度分别是在－５ ℃的固相以及

１０、１５、２０ ℃的液相下测定的ꎮ 固体和液体密度

的测定都是基于阿基米德原理ꎮ 固体的密度由将

共熔材料浸入已知密度的液体中获得的重量与其

在空气中的质量之间的差来确定ꎮ 液体的密度由

将已知体积的玻璃砝码(１０ ｃｍ３)浸入熔融共熔样
品中获得的质量与其在空气中的质量之间的差来

确定ꎮ 采用与低温恒温水箱和双夹套烧杯相结合

的装置ꎬ防止固态相变储能材料熔化ꎮ

２　 结果与讨论

２􀆰 １ 　 Ｃ１４~Ｃ１８ 共熔材料

二元混合物在融化时ꎬ存在两种物理转变ꎬ非
共熔成分的 ＤＳＣ 分析图会出现两个主峰ꎬ如图 １
所示ꎮ 每种成分的第 １ 个峰出现在固定温度ꎬ根
据文献[１０、１１]ꎬ这是由于共熔成分存在恒定的

相变ꎮ 共熔点的温度可以通过外推的 ＤＳＣ 峰的

起始温度来定义ꎮ 第 ２ 个峰的温度随组成而变

化ꎮ 当混合物的组成接近纯组分之一时ꎬ第 ２

Ｃ１４ 的质量比以数字形式显示在热分析图中ꎬ
曲线上方温度为共熔温度(用第 １ 个峰的起始温度表示)

图 １　 Ｃ１４~Ｃ１８ 的 ＤＳＣ 分析图

Ｆｉｇ.１　 ＤＳＣ ａｎａｌｙｓｉｓ ｃｈａｒｔ ｏｆ Ｃ１４~Ｃ１８

个峰变大ꎬ峰温度也接近该纯组分ꎮ 由图 １ 可知ꎬ
Ｃ１４~Ｃ１８ 的平均共熔温度为 １􀆰 ００ ℃ꎬ最低和最

高熔化起始温度分别为 ０􀆰 ７５、１􀆰 ２４ ℃ꎮ
根据 ＤＳＣ 得到的共融温度ꎬ可以推断 Ｃ１４ 的

质量比在 ８５％~９５％之间时形成了共熔组分ꎮ 然

而ꎬ这些结果不足以准确地确定共熔成分的组成ꎮ
为了确定 Ｃ１４~Ｃ１８ 精确的共熔成分ꎬ构建了系统

的塔曼图ꎮ 塔曼图是基于杠杆规则在相图中的应

用[１０]ꎬ对于二元混合物系统ꎬ系统的最大共熔焓

将出现在共熔成分处ꎮ 其他不同质量比的二元混

合物组分的共熔焓将从这个最大值开始线性减

小ꎬ直到在共熔线左右端点(即纯物质组成)处变

为零ꎮ 根据线性相关性可以准确找到共熔点的组

成ꎮ 本研究将各组分热谱图的第 １ 个峰积分作为

其共熔熔化焓ꎮ 根据图 ２ 可知ꎬ当混合物的质量

比为 ８４􀆰 ４ ｗｔ％ Ｃ１４ ~ １５􀆰 ６ ｗｔ％ Ｃ１８ 时获得共熔

相变材料ꎮ

共熔物用星号标记

图 ２　 Ｃ１４~Ｃ１８ 混合物塔曼图

Ｆｉｇ.２　 Ｔａｍａｎ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ Ｃ１４~Ｃ１８ ｍｉｘｔｕｒｅ

对 Ｃ１４~Ｃ１８ 共熔物的共熔温度、熔化焓、密
度、过冷度等进行了测试ꎬ结果如表 １ 所示ꎮ 通过

ＤＳＣ 测量得到了 Ｃ１４ ~ Ｃ１８ 共熔物的熔点为

１􀆰 ０２ ℃ꎬ 凝 固 点 为 ０􀆰 ８３ ℃ꎬ 因 此 过 冷 度 为

０􀆰 １９ ℃ꎬ小于 １ ℃ꎬ说明 Ｃ１４~Ｃ１８ 共熔材料的吸

热放热范围较小ꎬ温度响应灵敏ꎬ适用性好ꎮ 通过

ＤＳＣ 峰积分获得其熔化焓为 ２０５ ｋＪ / ｋｇꎬ通过

Ｃ１４~Ｃ１８ 共熔物固液相密度可以得到体积膨胀

系数为 ２􀆰 ３４×１０３ Ｋ－１ꎬ熔化过程中的体积膨胀占

液体体积的 ４􀆰 ２％ꎮ 以 １０ ℃下测定的液体密度为

　 　 　 　 　 　表 １ 　 ８４􀆰 ４ ｗｔ％ Ｃ１４~１５􀆰 ６ ｗｔ％ Ｃ１８ 共熔材料性质

Ｔａｂ.１　 Ｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓ ｏｆ ８４􀆰 ４ ｗｔ％ Ｃ１４~１５􀆰 ６ ｗｔ％ Ｃ１８
ｅｕｔｅｃｔｉｃ ｍａｔｅｒｉａｌｓ

共熔
温度 /
℃

熔化焓 /
(ｋＪ􀅰ｋｇ－１)

过冷度 /
℃

固相密度 /
(ｋｇ􀅰ｍ－３)

液相密度 /
(ｋｇ􀅰ｍ－３)

－５ ℃ １０ ℃ １５ ℃ ２０ ℃

１􀆰 ００ ２０５ ０􀆰 １９ ０􀆰 ８３ ０􀆰 ７９５ ０􀆰 ７６８ ０􀆰 ７４２
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基准ꎬＣ１４~Ｃ１８ 体积储能密度为 １６４􀆰 １０ ＭＪ / ｍ３ꎮ
２􀆰 ２ 　 Ｃ１４~Ｃ１８ / ＥＧ 复合相变材料

２􀆰 ２􀆰 １ 　 材料形貌与结构

图 ３ 是膨胀石墨的 ＳＥＭ 图ꎬ其中图 ３ａ、３ｂ 分

别放大了 ３０、１ ０００ 倍ꎮ 可以看到膨胀石墨整体

呈蠕虫状ꎬ膨胀石墨主要有大孔与中孔、开放孔、
内部封闭孔ꎬ开放孔和半开放孔在表面均有分布ꎮ
从图 ｂ 中可以看出膨胀石墨表面呈网状孔洞结

构ꎬ孔洞常见为狭缝型ꎮ 构成孔壁的石墨片层很

薄ꎬ孔洞内部空间较大ꎮ 当膨胀石墨表面有液态相

变材料存在时ꎬ膨胀石墨可以通过其微孔的吸附特

性将液体吸附进储存空腔中ꎬ以实现将相变材料与

膨胀石墨结合的目的ꎮ 图 ３ｃ 是经过压片机压制后

的膨胀石墨块截面ꎬ图片放大了 １ ０００ 倍ꎬ可以看

到压片操作并不会对膨胀石墨的结构产生影响ꎬ仍
然对相变材料具有良好的吸附和包容性ꎮ

图 ３　 未压缩膨胀石墨(ａ、ｂ)和压缩密度为

３００ ｋｇ / ｍ３ 的膨胀石墨(ｃ)电镜图

Ｆｉｇ.３　 ＳＥＭ ｉｍａｇｅｓ ｏｆ ｕｎｃｏｍｐｒｅｓｓｅｄ ｅｘｐａｎｄｅｄ
ｇｒａｐｈｉｔｅ (ａꎬｂ) ａｎｄ ｅｘｐａｎｄｅｄ ｇｒａｐｈｉｔｅ ｗｉｔｈ ａ ｃｏｍｐｒｅｓｓｅｄ

ｄｅｎｓｉｔｙ ｏｆ ３００ ｋｇ / ｍ３(ｃ)

图 ４ 是 Ｃ１４ ~ Ｃ１８、ＥＧ、Ｃ１４ ~ Ｃ１８ / ＥＧ 复合相

变材料的红外光谱图ꎮ 其中横纵坐标分别是被测

物质的波数(ｃｍ－１)和透光性ꎮ Ｃ１４ ~ Ｃ１８ 共熔物

在 ２ ９６２ ｃｍ－１处出现了一个明显的吸收峰ꎬ这是

共熔物中甲基 (—ＣＨ３ ) 的不对称伸缩振动峰ꎬ
２ ９０８、２ ８５２ ｃｍ－１ 处出现的峰是亚甲基(—ＣＨ２)
的不对称伸缩振动峰和对称伸缩振动峰ꎮ １ ４５９
ｃｍ－１处是甲基(—ＣＨ３)的不对称变形振动峰ꎮ 在

７１６ ｃｍ－１ 处 出 现 的 峰 是 ４ 个 以 上 的 亚 甲 基

(—ＣＨ２)相连时的水平摇摆振动峰ꎮ 膨胀石墨在

３ ４６０ ｃｍ－１处出现的峰是 Ｏ—Ｈ 的伸缩振动峰ꎬ这

可能是由于膨胀石墨中微量的吸附水导致的ꎮ 出

现在 ２ ９２７、２ ８５２ ｃｍ－１处的峰是 Ｃ—Ｈ 键的伸缩
振动峰ꎬ１ ５０３、１ ３８７ ｃｍ－１处是 Ｃ—Ｈ 键的弯曲振
动峰ꎬ１ ６４９ ｃｍ－１ 处是 Ｃ 􀪅􀪅Ｃ 键的伸缩振动峰ꎬ
１ １２７ ｃｍ－１ 处的峰说明在 ＥＧ 中存在 Ｃ—Ｏ 键ꎮ
Ｃ１４~ Ｃ１８ / ＥＧ 复合相变材料(Ｅ４)的红外谱图显

示ꎬ复合材料在以上提及的各波数附近均有出峰ꎬ
未发生吸收峰偏移ꎮ 另外ꎬ也没有新的特征峰出

现ꎮ 这说明ꎬＥＧ 和 Ｃ１４ ~ Ｃ１８ 仅靠物理吸附和界

面相互作用结合ꎬ两者并未发生化学反应ꎮ

图 ４　 Ｃ１４~Ｃ１８、ＥＧ、Ｃ１４~Ｃ１８ / ＥＧ 复合相变

材料(Ｅ３００)的红外光谱图

Ｆｉｇ.４　 Ｉｎｆｒａｒｅｄ ｓｐｅｃｔｒａ ｏｆ Ｃ１４~Ｃ１８ꎬＥＧꎬＣ１４~Ｃ１８ / ＥＧ
ｃｏｍｐｏｓｉｔｅ ｐｈａｓｅ ｃｈａｎｇｅ ｍａｔｅｒｉａｌ (Ｅ３００)

为了研究 Ｃ１４ ~ Ｃ１８ 与 ＥＧ 复合之后结构的

变化ꎬ图 ５ 是 ＥＧ、Ｃ１４~Ｃ１８ 以及 Ｃ１４~Ｃ１８ / ＥＧ 复

合相变材料的 Ｘ 射线衍射峰ꎮ 从图中可以看到ꎬ
ＥＧ 在 ２６􀆰 ４５°处有一个很强的衍射峰ꎬ在 ５４􀆰 ５°处
有一个稍弱的衍射峰ꎬ这是膨胀石墨的特征峰ꎮ
对比几个样品的 Ｘ 射线衍射光谱可以发现ꎬ复合

材料的衍射峰仅是共熔材料与膨胀石墨衍射峰的

叠加ꎬ各个峰的位置并未发生变化ꎬ并且也没有产

生新的衍射峰ꎬ这再次证实了在复合过程中ꎬ材料

间并未发生化学变化ꎬ仅靠物理吸附相结合ꎬ因
此ꎬ相变材料的结构也未发生变化ꎮ

图 ５　 ＥＧ、Ｃ１４~Ｃ１８、Ｃ１４~Ｃ１８ / ＥＧ 复合相变

材料的 ＸＲＤ 图

Ｆｉｇ.５　 ＸＲＤ ｐａｔｔｅｒｎｓ ｏｆ ＥＧꎬＣ１４~Ｃ１８ꎬＣ１４~Ｃ１８ / ＥＧ
ｃｏｍｐｏｓｉｔｅ ｐｈａｓｅ ｃｈａｎｇｅ ｍａｔｅｒｉａｌｓ

２􀆰 ２􀆰 ２ 　 热特性与热导率

Ｃ１４~Ｃ１８ / ＥＧ 复合相变材料的 ＤＳＣ 曲线如
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图 ６ 所示ꎮ 由图中可以看出复合材料的热特性与

Ｃ１４~Ｃ１８ 相似ꎬ相变温度与堆积密度无关ꎮ 复合

相变材料在熔融过程中仅发生一次固液相变ꎬ吸
热峰较窄ꎬ相变范围较小ꎬ表明 ＥＧ 复合对 Ｃ１４ ~
Ｃ１８ 的共熔过程没有影响ꎮ

图 ６　 不同样品的 ＤＳＣ 曲线

Ｆｉｇ.６　 ＤＳＣ ｃｕｒｖｅｓ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｓａｍｐｌｅｓ

Ｃ１４~ Ｃ１８ / ＥＧ 复合相变材料的热性质列于

表 ２ꎮ 根据表中数据ꎬ复合材料的熔融温度为

０􀆰 ８５~０􀆰 ９３ ℃ꎬ与 Ｃ１４~Ｃ１８ 共熔物的熔点 １􀆰 ０ ℃
相近ꎬ但略低于其熔点ꎮ 这可能是由于复合材料

具有较高的热导率ꎬ当环境温度上升时ꎬ复合材料

能够迅速吸收外界的热量ꎬ将其在膨胀石墨构成

的三维导热网络中快速扩散ꎬ帮助 Ｃ１４~Ｃ１８ 共熔

物更快的吸收储存热量ꎬ在环境温度低于其熔点

时ꎬ积累足够的热量发生相变ꎬ融化为液体ꎮ 另

外ꎬ在复合材料放热凝固时ꎬ起始凝固温度为

０􀆰 ８３~０􀆰 ９２ ℃ꎬ略高于 Ｃ１４~Ｃ１８ 共熔物的凝固点

０􀆰 ８３ ℃ꎬ这是当环境温度下降时ꎬ复合相变材料

由于高热导率ꎬ热量通过膨胀石墨网络能够更快

的从空腔内的相变材料中释放出来ꎬ因此在环境

温度还高于其熔点时ꎬ相变材料就释放出了足够

的热量ꎬ凝固为固体ꎮ 另外ꎬ相变材料的熔融焓值

如下表所示ꎬ这与根据复合材料中 Ｃ１４~Ｃ１８ 共熔

物的质量分数计算出来的理论焓值基本一致ꎬ证
明了 Ｃ１４~Ｃ１８ 共熔物与 ＥＧ 结合并不会改变它

的相变情况ꎮ
表 ２ 　 各样品基础热特性注

Ｔａｂ.２　 Ｂａｓｉｃ ｔｈｅｒｍａｌ ｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓ ｏｆ ｅａｃｈ ｓａｍｐｌｅ

样品
ρ /

(ｋｇ􀅰
ｍ－３)

Ｈｍ /
(ｋＪ􀅰
ｋｇ－１)

Ｈｓ /
(ｋＪ􀅰
ｋｇ－１)

Ｔｍ ￣０ /
℃

Ｔｍ ￣ｐ /
℃

Ｔｓ ￣０ /
℃

Ｔｓ ￣ｐ /
℃

Ｅ２４０ ２４０ １５４ １５８ ０􀆰 ８７ ３􀆰 ６２ ０􀆰 ８５ －１􀆰 ４４
Ｅ２６０ ２６０ １４７ １５１ ０􀆰 ８８ ４􀆰 ３５ ０􀆰 ８６ －１􀆰 ９８
Ｅ２８０ ２８０ １３７ １３９ ０􀆰 ８８ ３􀆰 ６９ ０􀆰 ８５ －１􀆰 ８７
Ｅ３００ ３００ １３０ １３２ ０􀆰 ９３ ３􀆰 ９２ ０􀆰 ９２ －１􀆰 ７３
Ｅ３２０ ３２０ １１８ １２１ ０􀆰 ８５ ３􀆰 ２５ ０􀆰 ８３ －１􀆰 ２０

　 　 注:ρ 是膨胀石墨压缩密度ꎬＨｍ 和 Ｈｓ 分别表示熔化和凝固

潜热ꎬＴｍ ￣０ 和 Ｔｍ ￣ｐ 表示初始和终点熔化温度ꎬＴｓ ￣０ 和 Ｔｓ ￣ｐ 表示

初始和终点凝固温度ꎮ

如表 ２ 所示ꎬ随着膨胀石墨压缩密度的增加ꎬ
Ｃ１４~ Ｃ１８ / ＥＧ 复合材料的潜热降低ꎬ满足如下关

系式ꎮ
Ｈｍ ＝ ２６２􀆰 ５８ － ０􀆰 ４４８ρ

　 　 该关系式的相关系数 Ｒ２ 为 ０􀆰 ９９ꎬ表明复合

材料中石蜡的潜热与膨胀石墨的压缩比之间存在

线性关系ꎮ 这是因为石墨(２􀆰 ２４ ｇ / ｃｍ３)具有比

Ｃ１４~Ｃ１８ 更大的密度ꎬ占据了单位体积内 Ｃ１４ ~
Ｃ１８ 的空间ꎬ使体系的潜热降低ꎮ 并且ꎬ改变压缩

密度并不会对膨胀石墨的结构产生影响ꎬ但是会

导致膨胀石墨能够吸收 Ｃ１４ ~ Ｃ１８ 的腔体空间随

着压缩密度增大而线性下降ꎮ
在常温下使用热常数分析仪测得 Ｃ１４ ~ Ｃ１８

共熔物的热导率为 ０􀆰 １８８ Ｗ / (ｍ􀅰Ｋ)ꎬ在常温下

Ｅ２４０~ Ｅ３２０ 样品的热导率测得分别是 Ｃ１４ ~ Ｃ１８
共熔物热导率的 ６５、７９、９７、１２３ 以及 １４１ 倍ꎮ 这

是由于在膨胀石墨还未被压缩时ꎬ呈混合无序蠕

虫状微观结构ꎬ松散的 ＥＧ 纤维孔隙率高ꎬ不能相

互紧密接触ꎮ 随着膨胀石墨的压缩ꎬ其孔隙率会

逐渐降低ꎬ而石墨片之间接触的机会也会更多ꎬ扩
大了膨胀石墨基体的接触面积ꎬ形成由石墨片组

成的用于传热的连续骨架ꎮ 另外ꎬ石蜡被分散在

膨胀石墨的传热骨架之间ꎬ随着压缩密度增大ꎬ石
墨基质与 Ｃ１４~ Ｃ１８ 的接触面积也增大ꎬ而 Ｃ１４ ~
Ｃ１８ 内的石墨骨架的高热导率使得热量在 Ｃ１４ ~
Ｃ１８ 中快速传递ꎬ从而提高热导率ꎮ

从图 ７ 中可以看出ꎬ在实验压缩密度范围内ꎬ
Ｃ１４~Ｃ１８ / ＥＧ 复合材料的热导率随膨胀石墨的

压缩密度增大而增大ꎮ λ ＝ －３２􀆰 ７＋０􀆰 １８７ρꎬ其中ꎬ
λ 是复合材料的热导率ꎬＷ/ (ｍ􀅰Ｋ)ꎮ 图的线性相

关系数 Ｒ２ ＝ ０􀆰 ９８ꎬ表明在实验条件下ꎬ复合材料的

热导率与膨胀石墨的压缩比之间存在线性关系ꎮ

图 ７　 压缩密度与热导率的关系

Ｆｉｇ.７　 Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ｃｏｍｐｒｅｓｓｉｖｅ ｄｅｎｓｉｔｙ
ａｎｄ ｔｈｅｒｍａｌ ｃｏｎｄｕｃｔｉｖｉｔｙ

根据表 ２ 与图 ７ 可知ꎬ随着膨胀石墨压缩密

度的增大ꎬ复合材料的相变焓逐渐减小而热导率
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逐渐升高ꎮ 然而在实际应用中ꎬ较大的相变焓可

以减少相变储能材料的存放空间而较大的热导率

则会提高相变材料对环境温度波动的响应速率ꎬ
从而更迅速的调节温度ꎮ 因此在本例中ꎬ选取了相

变焓与热导率都相对较高的 Ｅ３００ 进行下一步试

验ꎮ 另外ꎬ在实际应用中ꎬ可以按应用需求选取高

焓低热导率或低焓高热导率的复合相变材料使用ꎮ
２􀆰 ２􀆰 ３ 　 循环稳定性

对 Ｅ３００ 样品做了 １００ 次加热冷却循环ꎬ并对

比了循环前后样品的热性质和形貌结构的变化ꎬ
如图 ８ 所示ꎮ 在循环前后ꎬＥ３００ 红外谱图的出峰

位置基本都一致ꎬ说明冷热循环并不会改变样品

的化学组成和官能团ꎮ 另外在图 ８ 中可以看到ꎬ
Ｅ３００ 在循环前后的红外谱图的特征峰位置和峰

强度也基本未发生变化ꎮ

图 ８　 Ｅ３００ 样品循环前后红外谱图(ａ)、ＤＳＣ 图(ｂ)
Ｆｉｇ.８　 Ｉｎｆｒａｒｅｄ ｓｐｅｃｔｒｕｍ (ａ) ａｎｄ ＤＳＣ ｉｍａｇｅ (ｂ)

ｏｆ Ｅ３００ ｓａｍｐｌｅ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｃｙｃｌｉｎｇ

根据循环前后 Ｅ３００ 的 ＤＳＣ 图可以看出ꎬ在
Ｅ３００ 经历 １００ 次热循环后ꎬ其 ＤＳＣ 曲线与热循环

前基本一致ꎬ循环后的 Ｅ３００ 融化起始温度为

０􀆰 ９６ ℃ꎬ 凝固起始温度为 ０􀆰 ６ ℃ꎬ 熔化焓为

１３３ ｋＪ / ｋｇꎬ凝固焓为 １２８ ｋＪ / ｋｇꎬ与循环前基本一

致ꎮ 因此 Ｃ１４ ~ Ｃ１８ / ＥＧ 复合材料具有良好的循

环热稳定性和循环结构稳定性ꎬ表现出较强的应

用潜力ꎮ

３　 结论

本文通过 ＤＳＣ 分析和塔曼图确定了 ８４􀆰 ４
ｗｔ％ Ｃ１４~１５􀆰 ６ ｗｔ％ Ｃ１８ 的石蜡基共熔物相变材

料ꎬ通过吸附法将共熔物复合到微波膨化法制备

的膨胀石墨材料中ꎬ制得了 Ｃ１４~ Ｃ１８ / ＥＧ 高热导

率复合相变材料ꎮ 结构和热性能测试结果表明:
Ｃ１４~Ｃ１８ / ＥＧ 复合相变材料的熔融焓与膨胀石

墨的压缩密度成反比ꎬ热导率与膨胀石墨的压缩

密度成正比ꎮ 选取相变焓和热导率均相对较高的

Ｅ３００ 复合材料进行了循环实验ꎬ结果表明ꎬ经过

１００ 次循环后复合材料的结构与热特性均未发生

明显变化ꎬ具有良好的循环热稳定性和循环结构

稳定性ꎮ 石蜡基共熔复合 ＰＣＭ 在低温储存领域

具有良好的应用潜力ꎮ
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生物炭固定重金属的挑战及潜在负面效应研究

陈晓青１ꎬ李亚１ꎬ巩冠群∗１ꎬ２

(１.中国矿业大学 化工学院ꎬ江苏 徐州　 ２２１１１６ꎻ
２.煤炭加工与高效洁净利用教育部重点实验室ꎬ江苏 徐州　 ２２１１１６)

摘要:生物炭因其优越的吸附能力、原料广泛和制备工艺简单等特点在重金属污染土壤修复领域具有广泛的研究ꎮ 然

而ꎬ生物炭对重金属的固定化效果受到原料类型、制备工艺和其他外在条件的影响ꎮ 此外ꎬ生物炭中含有的重金属存在

着对土壤生态系统、环境安全和农业生产造成潜在危害的风险ꎮ 这些挑战和风险严重阻碍了生物炭的实际应用进程ꎮ
因此ꎬ本综述详细梳理了当前生物炭在固定土壤重金属领域所面临的问题和挑战ꎬ深入探索造成生物炭应用局限性的作

用机制ꎬ从而为未来的生物炭研究方向提供建议ꎬ以期促进生物炭的高效生产和安全应用ꎮ
关键词:生物炭ꎻ重金属污染ꎻ负效应ꎻ土壤修复ꎻ环境行为
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　 　 收稿日期:２０２２￣０６￣０３ꎻ网络首发日期:２０２２￣１０￣１７
基金项目:国家自然科学基金项目(２１７７６２９９ꎬ２１５７６２８１)ꎮ
作者简介:陈晓青(１９９８￣)ꎬ女ꎬ安徽池州人ꎬ硕士生ꎬ主要从

事煤炭转化及高效利用研究ꎮ
通讯作者:巩冠群ꎬＥ￣ｍａｉｌ:ｇｇｑｚｙｊ＠ １２６.ｃｏｍꎮ
引用本文:陈晓青ꎬ李亚ꎬ巩冠群.生物炭固定重金属的挑战

及潜在负面效应研究 [ Ｊ] . 化学试剂ꎬ ２０２３ꎬ ４５(１): １１４￣
１２１ꎮ 　 　

　 　 由于农药喷洒、工业废水排放和矿产资源开

采等人为活动的影响ꎬ土壤重金属超标问题日益

凸显ꎮ 土壤中的重金属主要包括 Ｃｄ、Ｃｒ、Ｃｕ、Ｐｂ
和 Ｈｇꎬ给农牧业生产和人类安全带来了极大的危

害[１ꎬ２]ꎮ 近年来ꎬ固化 /稳定化修复技术( Ｓｏｌｉｄｉｆｉ￣
ｃａｔｉｏｎ / ｓｔａｂｉｌｉｚａｔｉｏｎꎬＳ / Ｓ)在重金属污染土壤修复

领域显示出了巨大的应用前景ꎮ Ｓ / Ｓ 修复技术基

于成本低廉、修复效率高的钝化材料来与土壤中

的重金属发生物理吸附和化学反应(离子交换、
络合和沉淀等)ꎬ从而降低重金属的生物利用

度[３]ꎮ 生物炭具有微孔结构发达、比表面积高、
表面含氧官能团丰富和成本低等优势ꎬ已成为近

十年来的热门钝化材料ꎮ 以“生物炭” “重金属”
“修复”“污染物”和“土壤”为关键词分别在中国

知网和爱思唯尔中进行文献检索ꎬ近十年论文发

表数量如图 １ 所示ꎮ 从图 １ 中可以看出ꎬ关于生

物炭固定重金属的研究呈爆发式增长ꎬ国内外研

究人员对生物炭用于土壤重金属的固定显示出了

巨大的信心ꎮ
事实上ꎬ生物炭对重金属污染土壤的修复效
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图 １　 近十年来国内外在生物炭固定土壤重

金属领域的论文发表数量

Ｆｉｇ.１　 Ｎｕｍｂｅｒ ｏｆ ｐａｐｅｒｓ ｐｕｂｌｉｓｈｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｆｉｅｌｄ ｏｆ
ｂｉｏｃｈａｒ ｆｉｘａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｏｉｌ ｈｅａｖｙ ｍｅｔａｌｓ ｉｎ ｒｅｃｅｎｔ ｔｅｎ ｙｅａｒｓ

ａｔ ｈｏｍｅ ａｎｄ ａｂｒｏａｄ

果并不总是乐观的ꎬ其潜在的挑战和对环境的负

效应不容忽视ꎮ 如图 ２ 所示ꎬ生物炭不仅难以规

模化生产ꎬ还是诸多重金属和有机污染毒物如多

环芳烃( Ｐｏｌｙｃｙｃｌｉｃ ａｒｏｍａｔｉｃ ｈｙｄｒｏｃａｒｂｏｎｓꎬＰＡＨｓ)
和二英 ( Ｐｏｌｙｃｈｌｏｒｉｎａｔｅｄ ｄｉｂｅｎｚｏ￣ｐ￣ｄｉｏｘｉｎ / ｐｏｌｙ￣
ｃｈｌｏｒｉｎａｔｅｄ ｄｉｂｅｎｚｏｆｕｒａｎꎬＰＣＤＤｓ / ＰＣＤＦｓ)的载体ꎬ
生物炭的应用极有可能会给生态环境留下安全隐

患[１]ꎮ 目前ꎬ有关生物炭的研究报道聚焦于对土

壤环境、农业生产的正效应上ꎬ其面临的挑战及负

效应鲜有报道ꎮ 然而ꎬ这些局限性制约着生物炭

的研究和实际应用进程ꎮ 因此ꎬ本综述将着重探

讨生物炭在固定土壤重金属方面所面临的风险和

挑战ꎬ并总结其背后的作用机制ꎬ以期为未来的生

物炭研究方向提供建设性意见ꎮ

图 ２　 生物炭固定重金属的挑战及负效应

Ｆｉｇ.２　 Ｃｈａｌｌｅｎｇｅｓ ａｎｄ ｎｅｇａｔｉｖｅｓ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ
ｂｉｏｃｈａｒ ｆｉｘａｔｉｏｎ ｏｆ ｈｅａｖｙ ｍｅｔａｌｓ

１　 生物炭性能和产率的影响因素

生物炭的性能和产率受多方面因素影响ꎬ因
而难以实现规模化生产和应用ꎮ 生物炭自身理化

特性如元素组成、官能团丰度、ｐＨ、阳离子交换容

量(Ｃａｔｉｏｎ ｅｘｃｈａｎｇｅ ｃａｐａｃｉｔｙꎬＣＥＣ)和 ＢＥＴ 比表面

积是影响其性能的决定性因素ꎮ 然而ꎬ生物炭的

理化特性进一步受到原料、热解温度、升温速率和

停留时间等工艺条件的限制[４ꎬ５]ꎮ 此外ꎬ外在条

件如污染土壤的重金属种类、农作物根系分泌物

和气候变化等也会对生物炭的性能产生影响ꎮ 生

物炭的产率主要取决于其制备工艺ꎮ 通过深入分

析生物炭性能、产率与其影响因素之间的构效关

系ꎬ有助于探索出高产率、高性能生物炭材料的制

备方法ꎮ
１􀆰 １ 　 原料的影响

用以制备生物炭的原料种类繁多ꎬ农林废弃

物(如秸秆、木片、果壳、果皮和稻壳)是最主要的

原料ꎬ其次包括城市固废(如畜禽粪便、餐厨垃

圾、污泥)和其他有机废弃物材料ꎮ 此外ꎬ藻类生

物质因具有高营养含量(特别是富氮)而成为一

种很有前景的生物炭原料[６]ꎮ 这些有机废弃物

大都可以通过热解方式转化为生物炭[７]ꎮ 废弃

有机物转化为生物炭是一条绿色、高效的废弃生

物质资源化新途径ꎬ在一定程度上缓解了有机废

弃物被就地掩埋或焚烧所造成的污染环境、浪费

资源等问题[８]ꎮ
有机废弃物由大量有机质(纤维素、半纤维

素和木质素)和少量无机矿物组成ꎮ 如图 ３ 所

示ꎬ纤维素通过 β￣Ｄ￣葡萄糖单体缩聚而成ꎬ半纤

维素主要是由五碳糖(Ｄ￣木糖和 Ｌ￣阿拉伯糖)和

六碳糖(Ｄ￣葡萄糖、Ｄ￣半乳糖和 Ｄ￣甘露糖)缩聚而

成的高分子聚合物ꎬ而木质素是由 ３ 种单体(愈
创木基、紫丁香基和对￣羟基苯基)缩聚而成的芳

香化聚合物[９]ꎮ 在热解过程中ꎬ纤维素和半纤维

素稳定性较木质素差ꎬ热解产物通常呈气态析出ꎬ
故富含纤维素和半纤维素的草木生物炭在热解过

程中更易产生微孔结构[１０]ꎮ 木质素的 Ｏ—ＣＨ３

和脂肪族取代基在热解过程中容易转化成环状结

构ꎬ其较高的热稳定性有利于生物炭孔隙结构的

生成[１１]ꎮ 一般而言ꎬ木质生物炭比表面积高、孔
隙结构发达ꎮ 畜禽粪便中的无机矿物含量较高ꎬ
无机矿物易在热解过程中转化为灰分ꎬ灰分往往

会随热解进行被截留在孔隙中ꎬ导致生物炭孔隙

堵塞ꎬ从而造成生物炭比表面积下降[１２]ꎮ
即使生产条件达到完全一致ꎬ由不同原料制

备的生物炭在其理化特性上仍表现出巨大的差

异ꎮ Ｐｒｏｍｒａｋｓａ 等[１３]以棕榈仁为原料制备的生物

炭比表 面 积 ( Ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｓｕｒｆａｃｅ ａｒｅａꎬ ＳＳＡ) 高 达

３８９􀆰 ０２０ ０ ｍ２ / ｇꎬ而油棕榈纤维生物炭 ＳＳＡ 仅为

１８􀆰 ２８７ ６ ｍ２ / ｇꎮ 表 １ 列出了几类不同原料的纤维
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图 ３　 纤维素、半纤维素和木质素单体结构图[９]

Ｆｉｇ.３　 Ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｃｅｌｌｕｌｏｓｅꎬｈｅｍｉｃｅｌｌｕｌｏｓｅ ａｎｄ ｌｉｇｎｉｎ ｍｏｎｏｍｅｒｓ[９]

表 １ 　 原料种类及生物炭理化特性

Ｔａｂ.１　 Ｓｐｅｃｉｅｓ ｏｆ ｒａｗ ｍａｔｅｒｉａｌｓ ａｎｄ ｐｈｙｓｉｃｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓ ｏｆ ｂｉｏｃｈａｒ

原料
纤维分析 / ％ 理化特性

纤维素 木质素 Ｏ / Ｃ ｐＨ ＢＥＴ 比表面积 / (ｍ２􀅰ｇ－１)
参考文献

粪便、污水污泥 １７􀆰 ８１±１６􀆰 ６４ ９􀆰 ４３±１􀆰 ６７ ０􀆰 ２５ １０􀆰 ９３ ５􀆰 ５０ [１４￣１６]

树木、锯末 ４４􀆰 １２±１１􀆰 ９６ １４􀆰 ８１±７􀆰 ０７ ０􀆰 １４ ７􀆰 ９０ １２􀆰 ９０ [１４ꎬ１７]

秸秆、稻壳、种子 ４４􀆰 １６±１０􀆰 ８９ １４􀆰 ２３±６􀆰 ２１ ０􀆰 ２５ １０􀆰 ２３ ２３􀆰 １２ [１４ꎬ１８]

藻类 — — — ９􀆰 ４０ ２２􀆰 ７２ [１９]

分析和对应生物炭的理化特性ꎬ可以看出几类生

物炭的原料组成和理化特性具有显著差异ꎮ 农林

废弃物纤维素和木质素含量较高ꎬ对应生物炭具

有较高的 ＢＥＴ 比表面积ꎬ而污泥和粪便中纤维素

和木质素含量明显低于前者ꎬ对应生物炭的 ＢＥＴ
比表面积也显著降低ꎮ 较高的比表面积有利于生

物炭固定更多的重金属ꎮ 但粪便、污泥生物炭具

有较高的 ｐＨꎬ这对于以与生物炭中的碱性物质发

生离子交换和沉淀反应为主要作用机制的 Ｐｂ 和

Ｃｄ 等重金属的固定是十分有利的[１]ꎮ
１􀆰 ２ 　 制备工艺的影响

生物炭的制备工艺主要包括热解、气化、水热

碳化和闪速碳化[２０]ꎮ 近几年ꎬ随生物炭回收利用

的实际需求增加ꎬ微波热解被用于磁性生物炭制

备[２１]ꎮ 热解是制备生物炭最主要的工艺ꎬ按照热

解温度、加热速度、碳化过程的停留时间等工艺参

数又可以将热解进一步分为慢速热解、中速热解

和快速热解[２２]ꎮ 慢速热解耗时较长ꎬ较低的热解

温度保证了较高的生物炭产率ꎮ 詹舒婷等[２３] 分

别在 ３００、４００、５００ ℃下制备枸杞枝生物炭ꎬ停留

时间不变ꎬ ３００ ℃ 下制备的生物炭产率高达

６９􀆰 ４％ꎬ而 ５００ ℃ 下制备的生物炭产率仅为

３０􀆰 ２％ꎮ 快速热解工艺具有较高的热解温度和极

短的停留时间ꎬ导致生物炭产率迅速下降ꎬ但生物

炭中的稳定碳含量增加[２４]ꎮ 气化工艺较少用来

制备生物炭ꎬ其主要产物为气体ꎬ固体生物炭产量

较低ꎬ一般仅占总产物的 １０％左右[２２ꎬ２５]ꎮ 与气化

工艺相比ꎬ水热碳化工艺在生物炭产量方面具有

优势ꎮ 水热碳化需要在较低温度和较短停留时间

下进行ꎬ产物以固体状态为主ꎬ但有机碳化程度较

低ꎬ制备的生物炭含有较高浓度的有机质ꎬ不宜作

为污染土壤修复材料[２６]ꎮ 同样ꎬ闪速碳化工艺在

生物炭产率方面也具有较大优势ꎮ 据文献报道ꎬ
生物质经过闪速碳化处理后约有 ４０％的生物质

被转化为生物炭[２７]ꎮ 此外ꎬ生产的生物炭产品具

有低 Ｏ / Ｃ 和高微孔率等特点[２８]ꎮ 微波碳化工艺

作为一门较为新兴的生产工艺ꎬ只需将生物质加

热至 ４００~５００ ℃ꎬ就能在极短时间内获得产品生

物炭[２９]ꎮ 但与水热碳化工艺类似ꎬ生物炭中的有

机质炭化程度较低ꎬ难以实现重金属污染土壤的

有效修复[３０]ꎮ
对于同一制备工艺ꎬ工艺参数的不同也会对
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生物炭性能产生极大的影响ꎬ其中最重要的工艺

参数是反应温度ꎮ 元素分析结果表明ꎬ生物炭随

着热解温度的升高ꎬＨ / Ｃ 和 Ｏ / Ｃ 比值降低[２３]ꎮ
生物炭的 Ｎ２ 物理吸附测试结果也表明了其比表

面积、孔体积和平均孔径会随停留时间和热解温

度的增加而增大[３１]ꎮ
１􀆰 ３ 　 其他外在条件的影响

我国重金属污染土壤情况较复杂ꎬ重金属污

染类型分布具有明显的地域特征ꎮ 据我国重金属

污染土壤调查报告显示ꎬ广西省 Ｃｄ 和 Ｐｂ 含量最

高ꎬ分别为 １０􀆰 ０３、４６２ ｍｇ / ｋｇꎻ福建省和辽宁省 Ｚｎ
含量明显高于其他省份ꎬ分别为 ６１１、６０８ ｍｇ / ｋｇꎻ
Ｃｕ 含量以河北省最高ꎬ达 ２１５ ｍｇ / ｋｇ[３２]ꎮ 同一生

物炭对不同重金属的修复效果具有显著差异ꎮ
Ｉｇａｌａｖｉｔｈａｎａ 等[３３] 用同一生物炭对重金属污染土

壤进行修复实验ꎬ研究结果表明ꎬ该生物炭对 Ｐｂ
的固定化效果较好ꎬ对 Ｃｄ 和 Ｚｎ 的固定化效果不

明显ꎬ对 Ａｓ 的固定化效果较差ꎮ 这可能是由于生

物炭修复重金属污染存在多种作用机制ꎬ如配合

作用是固定 Ｃｕ 的关键作用机制ꎬ通过吸附￣还原

作用将 Ｃｒ (Ⅵ) 转化为毒性和溶解度较低的

Ｃｒ(Ⅲ)是 Ｃｒ 被固定的关键机制[１]ꎮ 根系分泌物

也能在一定程度上影响生物炭对重金属的固定化

效果ꎮ 研究发现ꎬ根系分泌物中的乙酸能与生物

炭表面含氧官能团形成氢键ꎬ增加了生物炭对乙

酸的吸附ꎬ导致生物炭在土壤中的稳定性和迁移

能力降低[３４]ꎮ 另外ꎬ生物炭性能受土壤环境和气

候条件影响也不容忽视ꎮ Ｃａｉ 等[３５] 发现ꎬ高碱性

土壤促进 Ｃｄ 水解ꎬ降低生物炭对 Ｃｄ 的吸附ꎮ 气

候条件如高温、雷雨和霜冻等会导致生物炭表面

氧化和结构破碎ꎬ加速生物炭老化(图 ４) [３６]ꎮ 老

化是生物炭在施用过程中必然发生的过程ꎮ
Ｓｏａｒｅｓ 等[３７]发现ꎬ随生物炭发生老化ꎬ其对 Ａｓ 的

固定能力下降ꎮ

２　 生物炭对环境的负效应

２􀆰 １ 　 有机毒物和重金属

生物炭能够有效固定土壤中的重金属ꎬ但其

潜在的环境风险问题不可忽视ꎮ 首先ꎬ生物质通

过热解工艺制备生物炭的过程中伴随着 ＰＡＨｓ 和

ＰＣＤＤｓ / ＰＣＤＦｓ 等有机毒物的生成和释放(图 ４)[３８]ꎮ
热解制备生物炭的过程主要分为 ３ 个阶段:第 １

阶段为干燥阶段(１００~２００ ℃)ꎬ吸附在有机质中

的水分在此阶段被脱除ꎬ部分小分子气体如 ＣＨ４

和 ＣＯ２ 挥发ꎻ第 ２ 阶段为有机质解聚阶段(２００ ~
５００ ℃)ꎬ半纤维素(２００ ~ ２６０ ℃)、纤维素(２４０ ~
５００ ℃)和木质素(２８０ ~ ５００ ℃)依次发生解聚反

应ꎬ生成焦油和小分子气体ꎻ第 ３ 阶段为深度炭化

阶段ꎬ焦油中的有机组分发生二次裂解、再聚合和

重排反应等生成生物炭[３９ꎬ４０]ꎮ 有机质热解产生

ＰＡＨｓ 的反应机理尚未定论ꎬ研究人员推测 ＰＡＨｓ
主要通过以下两种途径生成ꎮ 第 １ 种途径是当热

解温度低于 ５００ ℃时ꎬ即在生物质热解的第 ２ 阶

段ꎬ热解产生的单分子通过成环、脱氢和脱烷基等

反应生成 ＰＡＨｓ 或是木质纤维素的高聚物以及脂

类化合物芳香化生成 ＰＡＨｓꎬ第 １ 种途径主要产生

小分子 ＰＡＨｓꎻ第 ２ 种途径以生成高分子 ＰＡＨｓ 为

主ꎬ即在生物质热解的第 ３ 阶段(热解温度超过

５００ ℃)ꎬ在第 ２ 阶段生成的低分子 ＰＡＨｓ 通过复

杂的反应过程合成高分子 ＰＡＨｓꎬ热解产生的带电自

由基碎片也易形成高分子 ＰＡＨｓ[３９]ꎮ
其次ꎬ生物质原料自身可能富含重金属ꎬ施用

由这些原料所制备的生物炭时ꎬ存在着向土壤环

境引入重金属的巨大风险(图 ４)ꎮ 例如ꎬ一些动

物饲料中滥用添加剂ꎬ导致养殖动物产生的粪便

中可能存在较高浓度的重金属[４１]ꎬ污水污泥中也

含有各种各样的重金属ꎮ 据报道ꎬ超过 ２０％的城

市污泥中含有病原体、重金属和其他污染物[４２]ꎮ
原料经过热解ꎬ部分有机物挥发ꎬ而重金属大多残

留在固体中ꎬ导致生物炭中的重金属浓度超过原

料本身ꎮ 部分研究人员注意到这一点ꎬ并对生物

炭中重金属的形态、生物有效性和环境风险展开

研究ꎮ Ｗａｎｇ 等[４３]指出不同种类重金属的挥发性

存在差异ꎬ在 ８００ ℃的热解反应中ꎬ具有高挥发性

的重金属化合物在反应过程中逐渐挥发 (如

ＺｎＣｌ２、ＣｄＣｌ２)ꎬ而部分低挥发性的重金属化合物

则会在配合作用下与残渣中的有机质结合而形成

稳定性较高的可氧化态重金属ꎬ一部分重金属则

被灰分中的矿物吸附或与之发生发应ꎬ从而转化

为化学稳定形态ꎬ降低其生物利用度ꎮ 目前ꎬ对生

物质中重金属的形态转化研究较少ꎬ其对环境的

潜在风险尚不得知ꎮ 一旦重金属从生物炭中浸

出并被土壤生物利用ꎬ将会造成严重的环境安

全问题ꎮ
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ａ.新鲜生物炭[４４] ꎻｂ.老化生物炭[４５]

图 ４　 生物炭与环境之间的负效应

Ｆｉｇ.４　 Ｎｅｇａｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｂｉｏｃｈａｒ ａｎｄ ｔｈｅ ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔ

２􀆰 ２ 　 农作物产量

目前ꎬ我国主要面对的重金属污染土壤修复

对象为农业污染土壤和工矿业废弃地ꎬ工矿业废

弃地的修复是为了将污染物的环境风险控制在可

接受水平ꎬ而农业污染土壤的修复不仅要恢复其

基础生态功能ꎬ还需要考虑农业生产和农产品安

全等问题ꎮ 以往的研究表明ꎬ生物炭的施用可以

改善土壤肥力ꎬ增加作物产量ꎮ 然而ꎬ也有研究人

员注意到ꎬ生物炭的过量施用可能会影响农作物

生长ꎬ导致农作物产量降低ꎮ Ｈｕｓｓａｉｎ 等[４６] 指出

在肥沃健康土壤上施用生物炭并不总是增加作物

产量ꎬ这可能是由于生物炭的施用会改变土壤的

理化性质ꎬ使土壤中某些营养素的可用性降低ꎮ
Ｇａｌｅ 等[４７]研究发现新鲜生物炭的浸出液中含有

相对高浓度的植物毒性化合物ꎬ如乙酸、丁酸、
２ꎬ４￣二叔丁基苯酚和苯甲酸ꎬ这些可移动化合物

对植物生长有抑制作用ꎮ 然而ꎬＨａｆｅｚ 等[４８] 表明ꎬ
生物炭的多孔结构增强了土壤的通气性和保水能

力ꎬ稀释了土壤离子浓度ꎬ从而促进植物生长ꎮ 生

物炭对农作物产量的影响不是由单一因素控制ꎬ
而是多个因素综合作用的结果ꎮ 生物炭对土壤的

作用存在正反两方面效应ꎬ其对农作物产量的综

合作用效果很可能会因生物炭自身理化性质或土

壤条件的改变而产生截然不同的效果ꎮ 通过人为

调节生物炭的理化特性、增加生物炭稳定性和安

全性和减少有害物质浸出可能会有效减缓生物炭

施用对农业生产的不利影响ꎮ
２􀆰 ３ 　 生物炭对农药的吸附性

生物炭具有的多孔结构和多种表面官能团使

其对有机物也具有较强的吸附能力ꎮ 与土壤有机

质的吸附能力相比ꎬ生物炭对农用化学品的吸附

能力是其几百倍甚至是几千倍[４９]ꎮ 在进行农业

污染地修复时ꎬ生物炭极有可能会因对有机化合

物的高吸附能力而将农药有效成分截留在材料孔

隙中ꎬ从而降低农用化学品的生物有效性和流动

性(见图 ４)ꎮ Ｕｃｈｉｍｉｙａ 等[５０] 研究了三嗪和有机

磷类农药在生物炭的吸附ꎬ指出了表面吸附机制

对生物炭吸附农用化学品的重要性ꎮ Ｗａｎｇ 等[５１]

通过苯脲类除草剂在生物炭上的吸附实验进一步

探究了生物炭各组分与吸附机制间的关系ꎮ 除草

剂等有机物在生物炭“玻璃”态结构域上的吸附

遵循非线性吸附ꎬ土壤和生物炭中的“橡胶”态结

构域对农药的吸附遵循低温线性吸附ꎮ “玻璃”
态结构域是有机质通过高温碳化反应得到的碳化

相部分ꎬ而“橡胶”态结构域是指生物炭中未经碳

化的有机质部分ꎬ与土壤有机质性质类似ꎮ “橡
胶”态结构域稳定性较差ꎬ一旦其发生降解ꎬ遵循

低温吸附的农药很有可能会再次回到土壤中ꎬ而
被“玻璃”态结构域所捕获的有机农药则难以再

次释放到土壤中ꎮ 因此ꎬ农业生产者不得不增加

农业成本来保障农业生产ꎮ 此外ꎬ截留在生物炭

中的农药很有可能会给生态环境留下安全隐患ꎮ
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为了保证农用化学品的功效和环境安全ꎬ应根据

污染程度、土壤性质、作物类型和目标地点的农药

施用历史ꎬ谨慎地减少和控制生物炭的使用ꎮ
２􀆰 ４ 　 微生物群落

生物炭的应用可能会降低微生物群落丰度ꎬ
对土壤微生物产生负面影响ꎮ 曹昊宇等[５２] 研究

发现ꎬ生物炭配施缓释氮肥虽能使酸性和碱性汞

污染土壤中的汞含量显著下降ꎬ但会导致酸性土

壤中的微生物多样性下降ꎬ碱性汞污染土壤经过

生物炭处理后ꎬ其微生物丰度和多样性都呈下降

趋势ꎮ Ｎｉｅ 等[５３]发现甘蔗渣生物炭在降低土壤中

交换态重金属含量的同时ꎬ土壤中的真菌数量显

著减少(图 ４)ꎮ 真菌在生态系统担任分解者角

色ꎬ对保持土壤肥力至关重要[５４]ꎮ 目前ꎬ生物炭

对土壤微生物群落作用机制的认识是有限的ꎬ研
究人员认为土壤 ｐＨ 和土壤营养物质变化是导致

生物多样性降低的主要原因[５４ꎬ５５]ꎮ 生物炭的施

用往往使土壤 ｐＨ 升高ꎬ可能会抑制耐碱性较差

的微生物的生理活动ꎬ从而导致其数量下降ꎬ甚至

丧失多样性ꎮ 土壤营养物质和有机质循环受阻使

微生物养分供应不足ꎬ也会导致微生物群落的丰

度和多样性下降ꎮ

３　 结论和展望

废弃生物质转化为生物炭用于重金属固定是

一个实现废弃物资源化利用和环境治理的双赢措

施ꎮ 与此同时ꎬ生物炭的生产和应用面临着严峻

的挑战ꎬ实现其高效生产和安全应用困难重重ꎮ
生物炭在固定土壤重金属上存在诸多局限

性ꎬ针对上述问题ꎬ从以下方面进一步加强对生物

炭的研究工作ꎬ确保未来生物炭材料能更高效、更
安全的应用于重金属污染土壤的修复ꎮ
３􀆰 １ 　 制定标准的生物炭制备工艺流程ꎬ针对生

物炭的固定化效果建立相关评价体系ꎮ
３􀆰 ２ 　 改进生物炭生产工艺ꎬ将生物炭造成的环

境威胁降到最低ꎮ
３􀆰 ３ 　 在对特定污染土壤进行修复前ꎬ应对污染

土壤的重金属种类和理化特性进行勘察ꎬ根据调

查结果制备专属生物炭ꎬ并开展田间实验(包括

老化实验)ꎮ
３􀆰 ４ 　 加强长期环境效应研究ꎬ以期降低生物炭

对环境安全和农业生产的负面影响ꎮ
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二乙烯三胺改性磁性生物炭对 Ｃｒ(Ⅵ)吸附性能研究

杨鑫宇１ꎬ２ꎬ张全悦２ꎬ武中豪２ꎬ张娜１ꎬ２ꎬ赵俭波１ꎬ２ꎬ胡立兵∗１ꎬ２

(１.新疆兵团南疆化工资源利用工程实验室ꎬ新疆 阿拉尔　 ８４３３００ꎻ
２.塔里木大学 化学化工学院ꎬ新疆 阿拉尔　 ８４３３００)

摘要:为解决水体重金属 Ｃｒ(Ⅵ)的环境污染问题ꎬ以棉秆为原料制备生物炭(ＢＣ)ꎬ再采用液相沉淀法将 ＢＣ 赋磁ꎬ得到

磁性生物炭(ＭＢＣ)ꎮ 以二乙烯三胺(ＤＥＴＡ)为改性试剂ꎬ对 ＭＢＣ 进行氨基改性ꎬ制备出氨基改性磁性生物炭吸附剂

ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣꎮ 用 ＸＲＤ、ＳＥＭ、ＦＴ￣ＩＲ、ＶＳＭ 对 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 进行表征ꎬ证实了 Ｆｅ３Ｏ４ 成功负载在 ＢＣ 表面ꎬＭＢＣ 的氨基改性

没有破坏 Ｆｅ３Ｏ４ 的晶体构型ꎬＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 表面有丰富的氨基功能团ꎬ且饱和磁强度良好ꎮ 研究其作为吸附剂在不同条

件下对 Ｃｒ(Ⅵ)的吸附性能ꎮ 结果表明ꎬ溶液 ｐＨ 值、吸附剂投加量、竞争性离子和温度等因素均会影响吸附效果ꎮ
ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 对 Ｃｒ(Ⅵ)的吸附更符合准二级动力学方程ꎬ等温吸附过程符合 Ｆｒｅｕｎｄｌｉｃｈ 模型ꎬＫＦ ＝２５􀆰 ２８７ ｍｇ１－(１ / ｎ)􀅰Ｌ１ / ｎ􀅰ｇ－１ꎬ
ｎ＝ ２􀆰 ５３８ꎬ吸附容易进行ꎬ对 Ｃｒ(Ⅵ)的吸附为自发的吸热过程ꎮ
关键词:生物炭ꎻ氨基改性ꎻ吸附ꎻＦｒｅｕｎｄｌｉｃｈ 模型ꎻ动力学

中图分类号:ＴＱ４２４.３　 　 文献标识码:Ａ　 　 文章编号:０２５８￣３２８３(２０２３)０１￣０１２２￣０７
ＤＯＩ:１０.１３８２２ / ｊ.ｃｎｋｉ.ｈｘｓｊ.２０２２.０４７１
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性生物炭对 Ｃｒ(Ⅵ) 吸附性能研究[ Ｊ] .化学试剂ꎬ２０２３ꎬ
４５(１):１２２￣１２８ꎮ

　 　 铬在自然界中存在多种价态ꎬ其中毒性最强

的是六价铬离子 Ｃｒ(Ⅵ)ꎬ具有强烈的致癌性ꎬ严
重危害自然界中生物的生存[１ꎬ２]ꎮ Ｃｒ(Ⅵ)能通过

多种途径进入人体ꎬ造成人体的生理系统不可逆

损坏ꎬ出现各种严重疾病ꎬ随着社会工业化的不断

推进ꎬ重金属离子 Ｃｒ(Ⅵ)的环境污染问题变的越

来越严重[３]ꎮ 针对目前重金属污染现状ꎬ发展绿

色、环保、可持续和适用范围广泛的重金属污水修

复方法ꎬ已经越来越重要ꎮ
生物质炭来源广泛ꎬ成本低廉ꎬ在重金属吸

附、能源转化、净化空气等方面发挥了巨大作

用[４ꎬ５]ꎮ 生物炭因其具有较大比表面积ꎬ可通过

物理吸附去除水中重金属离子ꎬ然而由于生物炭

２２１



第 ４５ 卷第 １ 期 杨鑫宇等:二乙烯三胺改性磁性生物炭对 Ｃｒ(Ⅵ)吸附性能研究

材料质轻、颗粒细小、吸附结束后存在固液分离困

难ꎬ使其在环保、生态修复等领域的实际应用受到

极大限制[６ꎬ７]ꎮ 将磁性 Ｆｅ３Ｏ４ 颗粒引入生物炭中

制备得到磁性生物炭颗粒ꎬ可在其吸附重金属后

通过外加磁场的方式将其与水体分离ꎬ相比于传

统的生物炭吸附剂ꎬ磁性生物炭吸附剂具有更高

的表面活性ꎬ更好的吸附性能[８ꎬ９]ꎮ 但也存在一

些不足ꎬ比如对重金属离子的去除机制以物理吸

附为主ꎬ对重金属离子的选择性不强ꎬ吸附容量不

高等ꎮ 因此继续对其进行官能团修饰ꎬ将与重金

属离子相互作用力强的活性基团氨基(—ＮＨ２)修
饰在磁性生物炭表面ꎬ提高其对重金属离子的吸

附能力[１０ꎬ１１]ꎮ Ｓｕ 等[１２]对比分析了氨基改性前后

生物炭对铜离子的吸附情况ꎬ改性后的生物炭表

面含有更多的氨基ꎬ对铜离子的吸附量提升了 ５
倍ꎬ展现出了更加优异的吸附能力ꎮ

本研究选取棉花秸秆为原料制备 ＢＣꎬ在

ＦｅＣｌ３􀅰６Ｈ２Ｏ 和 ＦｅＳＯ４􀅰７Ｈ２Ｏ 浸渍的条件下制得

ＭＢＣꎬ并以 ＤＥＴＡ 为改性试剂ꎬ制备二乙烯三胺改

性磁性生物炭材料 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣꎮ 研究溶液 ｐＨ
值、吸附剂投加量、竞争性离子及循环利用次数

等影响因素ꎬ建立吸附模型ꎬ以期为废弃棉杆的

资源化利用及去除水环境中的 Ｃｒ(Ⅵ)提供参考

借鉴ꎮ

１　 实验部分

１􀆰 １ 　 主要仪器与试剂

ＬａｋｅＳｈｏｒｅ７４０４ 型综合物性测试系统 (美国

Ｑｕａｎｔｕｍ Ｄｅｓｉｇｎ 公司)ꎻＺＥＩＳＳ Ｓｉｇｍａ ３００ 型扫描电

子显微镜(德国 Ｚｅｉｓｓ 公司)ꎻＲｉｇａｋｕ ＳｍａｒｔＬａｂ ＳＥ
型 Ｘ 射线衍射仪(日本理学株式会社)ꎻＴＥＮＳＯＲ
型红外光谱仪(日本岛津仪器有限公司)ꎻＳＱＰ 型

分析天平(德国赛多利斯科学仪器有限公司)ꎻ
ＧＺＸ￣９２４６ＭＢＥ 型鼓风干燥箱(上海博迅实业有限

公司医疗设备厂)ꎻＷＸＪ１００ 型粉碎机(浙江屹立

工贸有限公司)ꎻＨＹ￣４ 型调速多用振荡器(上海

左乐仪器有限公司)ꎻＴＵ￣１９０１ 型双光束紫外可

见分光光度计(北京普析通用仪器有限责任公

司)ꎻＳＸ￣Ｑ１２１２３ 型马弗炉(天津中环电炉股份

有限公司)ꎻＰＨＢ￣４ 型 ｐＨ 计(杭州齐威仪器有限

公司)ꎮ
六水合三氯化铁、七水合硫酸亚铁、重铬酸

钾、无水乙醇(分析纯ꎬ国药集团化学试剂有限

公司)ꎻ氢氧化钠、盐酸、硫酸(分析纯ꎬ上海阿拉

丁生化科技股份有限公司)ꎻ磷酸、二苯基碳酰

二肼、二乙烯三胺(分析纯ꎬ太仓美达试剂有限

公司)ꎮ
１􀆰 ２ 　 二乙烯三胺改性磁性生物炭材料的制备

将棉花秸秆清洗ꎬ晒干破碎后过 ４０ 目筛ꎬ放
入 ４００ ℃马弗炉中热裂解反应得生物炭 ＢＣꎬ分别

称取 ０􀆰 ５ ｇ 生物炭、１􀆰 ３９ ｇ ＦｅＳＯ４􀅰７Ｈ２Ｏ 和 ２􀆰 ０３ ｇ
ＦｅＣｌ３􀅰６Ｈ２Ｏ 于三口烧瓶中ꎬ１００ ｍＬ 去离子水溶

解ꎬ缓慢滴加 １ ｍｏｌ / Ｌ 的 ＮａＯＨ 溶液ꎬ至溶液为

ｐＨ １０ꎬ并搅拌反应 ２ ｈꎬ后用去离子水洗涤ꎬ６０ ℃
干燥得 ＭＢＣꎬ储藏备用ꎮ

取 １ ｇ 上述步骤得到的 ＭＢＣ 和 ０􀆰 ５ ｍＬ 的

ＤＥＴＡ 分散于 １００ ｍＬ 的无水乙醇溶剂ꎬ超声分散

１５ ｍｉｎꎬ在氮气保护下 ８０ ℃水浴搅拌反应 ８ ｈꎬ反
应结束后冷却至室温ꎬ无水乙醇洗涤至中性ꎬ
６０ ℃真空干燥 １２ ｈ 得到 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣꎮ
１􀆰 ３ 　 吸附实验

配制 １０~ １００ ｍｇ / Ｌ 的 Ｃｒ(Ⅵ)模拟废水ꎬ调
节溶液 ｐＨꎬ取 ５０ ｍＬ Ｃｒ(Ⅵ)的模拟溶液于锥形

瓶ꎬ加入 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 吸附剂ꎬ在 ３０３ Ｋꎬ恒温振

荡吸附ꎬ磁分离ꎬ取上清液ꎬ采用二苯碳酰二肼

(ＤＰＣＩ)分光光度法于 ５４０ ｎｍ 处测定吸光度[１３]ꎮ
并计算 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 对 Ｃｒ (Ⅵ) 的吸附量和去

除率ꎮ

２　 结果与讨论

２􀆰 １ 　 样品的表征

２􀆰 １􀆰 １ 　 Ｘ 射线衍射分析

图 １ 中 ＭＢＣ 和 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 的 ＸＲＤ 谱图中

均出现了 Ｆｅ３Ｏ４ 的 ７ 个典型特征峰 ( ３０􀆰 １°、
３５􀆰 ５°、４３􀆰 ３°、５３􀆰 ４°、５７􀆰 ２°、６２􀆰 ６°和 ７４􀆰 ８°)ꎬ分别

对应于 Ｆｅ３Ｏ４ 的 ７ 个不同的晶面(２２０)、(３１１)、
(４００)、(４２２)、(５１１)、(４４０)和(５３３)ꎬ表明成功

的将 Ｆｅ３Ｏ４ 颗粒负载在 ＢＣ 表面ꎬ且对 ＭＢＣ 功能

化修饰时ꎬ没有改变 Ｆｅ３Ｏ４ 颗粒的晶体构型ꎮ

图 １　 Ｆｅ３Ｏ４、ＭＢＣ 和 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 的 ＸＲＤ 谱图

Ｆｉｇ.１　 ＸＲＤ ｓｐｅｃｔｒｕｍ ｏｆ Ｆｅ３Ｏ４ꎬＭＢＣ ａｎｄ ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ
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ＭＢＣ 和 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 在 ２θ ＝ ２２°的衍射峰属于生

物炭的非晶衍射峰ꎬ为石墨碳的(００２)晶面ꎬ表明

制备的生物炭具有一定程度的结晶石墨化[１４]ꎮ
２􀆰 １􀆰 ２ 　 ＦＴ￣ＩＲ 分析

图 ２ 为吸附前 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 的红外光谱图ꎬ
５７８ ｃｍ－１处吸收峰是 Ｆｅ—Ｏ 键振动吸收峰ꎬ１ ６１４
ｃｍ－１附近出现的峰为 Ｎ—Ｈ 键特征吸收峰ꎬ说明

活性基团—ＮＨ２ 成功修饰到磁性生物炭上ꎮ
３ ３９３ ｃｍ－１处的宽峰可能是表面—ＯＨ 或者水分

的吸收峰与此处的 Ｎ—Ｈ 的特征峰重合导致的ꎮ
吸附 Ｃｒ(Ⅵ)后ꎬＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ￣Ｃｒ 的特征峰位置基

本无变化ꎬ说明 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 吸附剂较稳定ꎬ但吸

附后的 Ｎ—Ｈ 键特征峰强度有所变低ꎬ表明在吸

附过程中ꎬ有部分 Ｎ—Ｈ 键和 Ｃｒ(Ⅵ)发生反应而

被消耗[１５ꎬ１６]ꎬ数量有所减少ꎮ

图 ２　 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 吸附 Ｃｒ(Ⅵ)前后的红外光谱图

Ｆｉｇ.２　 Ｉｎｆｒａｒｅｄ ｓｐｅｃｔｒａ ｏｆ ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ
ａｆｔｅｒ Ｃｒ(Ⅵ)ａｄｓｏｒｐｔｉｏｎ

２􀆰 １􀆰 ３ 　 ＳＥＭ 分析

对 ＭＢＣ 和 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 进行了扫描电镜表

征分析ꎬ如图 ３ 所示ꎮ 图 ３ａ 中展示了 ＭＢＣ 表面

结构皱褶丰富ꎬ孔洞数量多而密ꎬ表面细微的粗糙

面是因为负载了 Ｆｅ３Ｏ４ 的小颗粒ꎬ而从图 ３ｂ 中可

以看出 ＤＥＴＡ 功能化修饰后ꎬＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 的表

面部分沟壑被填充ꎬ表面变得光滑均匀ꎬ有着蓬松

的结构ꎬ可以为 Ｃｒ(Ⅵ)的吸附提供活性位点ꎮ

图 ３　 ＭＢＣ(ａ)和 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ(ｂ)的扫描电镜图

Ｆｉｇ.３　 ＳＥＭ ｉｍａｇｅｓ ｏｆ ＭＢＣ(ａ) ａｎｄ ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ(ｂ)

２􀆰 １􀆰 ４ 　 磁滞回线分析

图 ４ 为 ＭＢＣ 和 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 的磁滞回线图ꎬ
ＭＢＣ 和 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 的饱和磁强度分别为 ４８􀆰 ４５

和 ４１􀆰 ３６ ｅｍｕ / ｇꎮ 相比于 ＭＢＣꎬ氨基功能化修饰

后ꎬＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 饱和磁强度有所减小ꎬ这是由于

对磁性生物质进行氨基改性时ꎬＤＥＴＡ 的加入覆

盖在 Ｆｅ３Ｏ４ 表面ꎬ从而削弱了其磁强度ꎮ 图 ４ 中

可观察到在外加磁场下ꎬＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 可快速从

水溶液分离ꎮ

内置图为 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 通过磁力从溶液中进行分离

图 ４　 ＭＢＣ 和 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 的磁滞回线谱图

Ｆｉｇ.４　 Ｍａｇｎｅｔｉｃ ｈｙｓｔｅｒｅｓｉｓ ｌｏｏｐ ｓｐｅｃｔｒａ ｏｆ ＭＢＣ ａｎｄ
ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ

２􀆰 １􀆰 ５ 　 比表面积分析

ＭＢＣ 和 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 的吸附脱附曲线如图 ５
所示ꎮ 从图可知ꎬＭＢＣ 为Ⅰ型曲线ꎬ表明 ＭＢＣ 主

要是微孔结构ꎬＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 呈现Ⅳ型曲线ꎬ表明

其具有介孔材料的特性ꎮ 测得 ＭＢＣ 和 ＤＥＴＡ＠
ＭＢＣ 的比表面积分别为 ７２􀆰 １７ 和 １１９􀆰 ４８ ｍ２ / ｇꎬ
平均孔径分别为 ６􀆰 １９ 和 １９􀆰 ４２ ｎｍꎮ ＤＥＴＡ ＠
ＭＢＣ 的比表面积和 ＭＢＣ 相比较有所增大ꎬ在吸

附过程中ꎬＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 可暴露更多的吸附位点ꎬ
有利于吸附过程ꎮ 在对 ＭＢＣ 进行氨基改性过程

中ꎬ由于氨基化试剂 ＤＥＴＡ 的负载ꎬ在 ＭＢＣ 表面

形成堆积孔[１７]ꎬ因此氨基改性后的 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ
平均孔径有一定程度的增大ꎬ便于离子进入与吸

附位点接触ꎬ提高其吸附性能ꎮ

图 ５　 ＭＢＣ 和 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 的 Ｎ２ 吸附脱附曲线

Ｆｉｇ.５　 Ｎ２ ａｄｓｏｒｐｔｉｏｎ￣ｄｅｓｏｒｐｔｉｏｎ ｉｓｏｔｈｅｒｍｓ ｏｆ

ＭＢＣ ａｎｄ ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ

２􀆰 ２ 　 吸附剂的性能评价

２􀆰 ２􀆰 １ 　 不同吸附剂对 Ｃｒ(Ⅵ)吸附效果对比

溶液 ｐＨ ２、吸附剂投加量 ０􀆰 ４ ｇ / Ｌ、Ｃｒ(Ⅵ)初
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始浓度为 ５０ ｍｇ / Ｌ、３０３ Ｋꎬ分别用 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ、
ＭＢＣ 和 ＢＣ 对 Ｃｒ(Ⅵ)进行吸附ꎬ由图 ６ 可以看

出ꎬ几种吸附剂的吸附效果为 ＤＥＴＡ ＠ ＭＢＣ >
ＭＢＣ>ＢＣꎬ单独用 ＢＣ 吸附重金属仅仅是依靠 ＢＣ
较高的比表面积进行物理吸附ꎬ吸附量不高ꎮ 而
ＭＢＣ 的去除效果优于 ＢＣꎬ表明 Ｆｅ３Ｏ４ 的引入不

仅赋予了 ＢＣ 磁性ꎬ也增加了 ＢＣ 的吸附能力ꎬ功
能化修饰后的 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 对 Ｃｒ(Ⅵ)的平衡吸

附量更高ꎬ是由于氨基活性基团和 Ｃｒ(Ⅵ)能进行

反应ꎬ进一步提高了对 Ｃｒ(Ⅵ)的吸附量ꎬ表明相

比于 ＭＢＣ 和 ＢＣ 吸附剂ꎬＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 的吸附优

势较大ꎮ

图 ６　 不同吸附剂对 Ｃｒ(Ⅵ)的吸附效果

Ｆｉｇ.６　 Ａｄｓｏｒｐｔｉｏｎ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ａｄｓｏｒｂｅｎｔｓ
ｏｎ Ｃｒ(Ⅵ)

２􀆰 ２􀆰 ２ 　 初始 ｐＨ 对吸附的影响

吸附剂投加量 ０􀆰 ４ ｇ / Ｌ、初始浓度为 ５０ ｍｇ / Ｌ、
３０３ Ｋꎬ由图 ７ 可知ꎬ溶液 ｐＨ 由 １ 增大至 ２􀆰 ５ 时ꎬ
ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 对 Ｃｒ(Ⅵ)的吸附量呈上升趋势ꎬ当
ｐＨ ２􀆰 ５ 时ꎬ吸附量达到最大ꎬ之后随着 ｐＨ 继续增

大ꎬ吸附量逐渐减小ꎮ ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 表面氨基能

和溶液中的 Ｈ＋发生质子化作用而带上正电ꎬ进而
与溶液中带负电的 ＨＣｒＯ－

４ 产生强的静电引力吸

附 Ｃｒ(Ⅵ) [１８]ꎻ随着 ｐＨ 的升高ꎬＨ＋ 浓度减小ꎬ氨
基质子化作用减弱ꎬ对 Ｃｒ(Ⅵ)的静电吸引作用力

变小ꎬ因此ꎬ吸附容量减小ꎮ 而 ｐＨ<２􀆰 ５ 时ꎬ此时
Ｃｒ(Ⅵ)在溶液中以 Ｈ２ＣｒＯ４ 分子为主要存在形

式ꎬ静电吸引减弱ꎬ不利于吸附ꎮ 后续吸附均在

ｐＨ ２􀆰 ５ 条件下进行实验ꎮ

图 ７　 ｐＨ 对吸附的影响

Ｆｉｇ.７　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｐＨ ｏｎ ａｄｓｏｒｐｔｉｏｎ ｃａｐａｃｉｔｙ

２􀆰 ２􀆰 ３ 　 吸附剂投加量对吸附的影响

溶液 ｐＨ ２􀆰 ５、初始浓度为 ５０ ｍｇ / Ｌ、３０３ Ｋꎬ由
图 ８ 可知ꎬ吸附剂投加量增加ꎬ导致吸附活性位点

数目也随之增加ꎬ故去除率随之增大ꎮ 但随着投

加量的增加ꎬ打破了此前已经达到的吸附平衡ꎬ原
来吸附剂 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 表面吸附的 Ｃｒ(Ⅵ)会解

吸ꎬ对 Ｃｒ(Ⅵ)的平衡吸附量逐渐减小ꎬＤＥＴＡ＠
ＭＢＣ 的利用率降低[１９]ꎮ 投加量从 ０􀆰 ８ ｇ / Ｌ 增加

到 １􀆰 ０ ｇ / Ｌꎬ去除率由 ７７􀆰 ３５％增至 ８３􀆰 ９７％ꎬ此后

继续增大投加量ꎬ对 Ｃｒ(Ⅵ)的去除率增幅变缓

慢ꎬ因此ꎬ后续实验选用吸附剂投加量为 １􀆰 ０ ｇ / Ｌ
的条件下进行ꎮ

图 ８　 吸附剂投加量对吸附的影响

Ｆｉｇ.８　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ａｄｓｏｒｂｅｎｔ ｄｏｓａｇｅ ｏｎ ａｄｓｏｒｐｔｉｏｎ

２􀆰 ２􀆰 ４ 　 竞争性离子对吸附的影响

溶液 ｐＨ ２􀆰 ５、吸附剂投加量 １ ｇ / Ｌ、Ｃｒ(Ⅵ)初
始浓度为 ５０ ｍｇ / Ｌ、３０３ Ｋꎬ如图 ９ 所示ꎬ随着 Ｃｌ－、
ＳＯ２－

４ 和 ＰＯ３－
４ 浓 度 的 增 加ꎬ ＤＥＴＡ ＠ ＭＢＣ 对

Ｃｒ(Ⅵ) 的 吸 附 量 呈 明 显 的 下 降 趋 势ꎮ 因 为

ｐＨ ２􀆰 ５ 时ꎬ Ｃｒ (Ⅵ) 在水溶液中主要以阴离子

ＨＣｒＯ－
４ 的形式存在ꎬ溶液中不断增加的 Ｃｌ－、ＳＯ２－

４

和 ＰＯ３－
４ 将占据吸附剂表面的吸附位点ꎬ从而与六

价铬发生竞争吸附作用ꎬ并且ꎬ溶液中高浓度的竞

争性离子会降低吸附剂和目标铬离子之间的有效

碰撞ꎬ从而影响吸附量ꎮ ＰＯ３－
４ 带 ３ 个负电荷ꎬ被

吸附后会占据更多的有效吸附位点ꎬ因此ꎬ在竞争

性阴离子(ＳＯ２－
４ ꎬＣｌ－和 ＰＯ３－

４ )中ꎬＰＯ３－
４ 对 ＤＥＴＡ＠

ＭＢＣ 吸附 Ｃｒ(Ⅵ)的影响最大ꎮ

图 ９　 竞争性离子对吸附的影响

Ｆｉｇ.９　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｃｏｍｐｅｔｉｔｉｖｅ ｉｏｎｓ ｏｎ ａｄｓｏｒｐｔｉｏｎ
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２􀆰 ２􀆰 ５ 　 循环利用次数对吸附的影响

将吸附后的 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 磁分离ꎬ置于 ０􀆰 ５
ｍｏｌ / Ｌ 的 ＮａＯＨ 溶液ꎬ振荡解吸 ２ ｈ 洗至中性ꎬ干
燥后获得再生的 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 再次进行吸附实验

(溶液 ｐＨ ２􀆰 ５、吸附剂 １ ｇ / Ｌ、初始浓度 ５０ ｍｇ / Ｌ、
３０３ Ｋ)ꎬ由图 １０ 可知ꎬ经过 ６ 次循环吸附之后ꎬ
ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 的吸附量由 ４１􀆰 ４３ ｍｇ / ｇ 降至 ２９􀆰 ８５
ｍｇ / ｇꎬ原因可能是由于多次碱洗导致了 ＤＥＴＡ＠
ＭＢＣ 表面官能团的弱化ꎬ解吸不彻底[２０]ꎮ 但是

经过 ６ 次吸附￣脱附￣再生后ꎬ ＤＥＴＡ ＠ ＭＢＣ 对

Ｃｒ(Ⅵ)仍能保持一定的吸附量ꎬ说明该材料具有

良好的循环使用性ꎮ

图 １０　 循环利用次数对吸附的影响

Ｆｉｇ.１０　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｔｈｅ ｎｕｍｂｅｒ ｏｆ ｃｙｃｌｅｓ ｏｎ ｔｈｅ
ａｄｓｏｒｐｔｉｏｎ ｃａｐａｃｉｔｙ

２􀆰 ２􀆰 ６ 　 吸附动力学研究

在 ｐＨ ２􀆰 ５ꎬ初始浓度分别为 ５０、７０、１００ ｍｇ / Ｌꎬ
吸附剂 １ ｇ / Ｌꎬ３０３ Ｋ 条件下进行吸附实验ꎮ 如图

１１ 所示ꎬ前 ３０ ｍｉｎ 吸附速度很快ꎬＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ
对 Ｃｒ(Ⅵ)具有较高的吸附效率ꎬ因为此时吸附剂

上有大量的吸附活性位点ꎬ吸附剂具有很高的吸

附动力ꎬＣｒ(Ⅵ)能快速进入 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 吸附剂

的内外表面ꎬ并和大部分的活性位点结合ꎮ １ ｈ
后吸附速度减慢ꎬ基本达到吸附平衡ꎬ此时溶液中

Ｃｒ(Ⅵ)浓度梯度的减小会使吸附动力减弱ꎬ吸附

过程变慢ꎮ ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 对 Ｃｒ(Ⅵ)的吸附过程

复杂ꎬ为了进一步明确吸附机理ꎬ采用拟一阶动力

图 １１　 吸附动力学模型拟合

Ｆｉｇ.１１　 Ｆｉｔｔｉｎｇ ｏｆ ａｄｓｏｒｐｔｉｏｎ ｋｉｎｅｔｉｃｓ ｍｏｄｅｌ

学和拟二阶动力学模型对 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 吸附

Ｃｒ(Ⅵ)的数据进行拟合[２１]ꎬ获知吸附反应的动力

学参数ꎮ
拟合得到的相关动力学参数如表 １ 所示ꎬ

ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 对溶液中 Ｃｒ(Ⅵ)的吸附更加符合

拟二阶动力学模型ꎬ对于不同初始浓度的 Ｃｒ(Ⅵ)
溶液ꎬ拟二阶动力学对吸附数据的拟合结果均要

比拟一阶动力学的拟合效果好ꎬ拟二级动力学模

型计算得到对 Ｃｒ(Ⅵ)的平衡吸附量 ｑｅ 与实际实

验结果吻合度高ꎬ表明了 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 对 Ｃｒ(Ⅵ)
的吸附过程是以化学吸附为主[２２]ꎮ

表 １ 　 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 对 Ｃｒ(Ⅵ)吸附动力学拟合方程

Ｔａｂ.１　 Ｆｉｔｔｉｎｇ ｅｑｕａｔｉｏｎ ｏｆ ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ ａｄｓｏｒｐｔｉｏｎ ｋｉｎｅｔｉｃｓ
ｆｏｒ Ｃｒ(Ⅵ)

初始
浓度 /

(ｍｇ􀅰Ｌ－１)
动力学模型 Ｒ２ 速率常数(ｋ)

ｑｅꎬｃａｌ /
(ｍｇ􀅰
ｇ－１)

ｑｅꎬｅｘｐ /
(ｍｇ􀅰
ｇ－１)

５０
拟一级方程

拟二级方程

０􀆰 ９１６

０􀆰 ９９９

ｋ１ ＝９􀆰 ３０×１０－３ ｍｉｎ－１

ｋ２ ＝９􀆰 ６８×１０－３

ｇ / (ｍｇ􀅰ｍｉｎ)－１

—

４０􀆰 ４８６

—

４０􀆰 ５１５

７０
拟一级方程

拟二级方程

０􀆰 ８７４

０􀆰 ９９９

ｋ１ ＝１􀆰 ０９×１０－２ ｍｉｎ－１

ｋ２ ＝５􀆰 １２×１０－２

ｇ / (ｍｇ􀅰ｍｉｎ)－１

—

６４􀆰 １０３

—

６４􀆰 ０３２

１００
拟一级方程

拟二级方程

０􀆰 ８９５

０􀆰 ９９９

ｋ１ ＝１􀆰 ０８×１０－２ ｍｉｎ－１

ｋ２ ＝５􀆰 ５２×１０－２

ｇ / (ｍｇ􀅰ｍｉｎ)－１

—

８１􀆰 ３０１

—

８１􀆰 ５０３

２􀆰 ２􀆰 ７ 　 吸附等温线

探究初始浓度在 １０ ~ ３００ ｍｇ / Ｌ 范围内变化

对吸附的影响ꎬ结果如图 １２ 所示ꎬ分别采用 Ｌａｎｇ￣
ｍｕｉｒ 和 Ｆｒｅｕｎｄｌｉｃｈ 方程进行吸附拟合[２３]ꎬ计算相

关参数见表 ２ꎮ Ｆｒｅｕｎｄｌｉｃｈ 模型的线性相关性更

好(Ｒ２ ＝ ０􀆰 ９９３)ꎬ能更好地描述 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 对

Ｃｒ(Ⅵ)的吸附过程ꎮ ＫＦ 是用来描述吸附剂吸附

性能的参数ꎬ越大说明吸附性能越好ꎮ 当 １<ｎ<１０

图 １２　 吸附等温线及吸附等温线拟合

Ｆｉｇ.１２　 Ａｄｓｏｒｐｔｉｏｎ ｉｓｏｔｈｅｒｍ ａｎｄ ａｄｓｏｒｐｔｉｏｎ
ｉｓｏｔｈｅｒｍ ｆｉｔｔｉｎｇ
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时ꎬ表明 Ｃｒ(Ⅵ)易于被 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 吸附ꎬ根据

Ｆｒｅｕｎｄｌｉｃｈ 方程计算得到 ＫＦ ＝ ２５􀆰 ２８７ ｍｇ１－(１ / ｎ)􀅰
Ｌ１ / ｎ􀅰ｇ－１ꎬｎ＝ ２􀆰 ５３８ꎬ表明吸附过程容易进行ꎮ
表 ２ 　 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 对 Ｃｒ(Ⅵ)的吸附等温线拟合参数

Ｔａｂ.２　 Ｆｉｔｔｉｎｇ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｏｆ ａｄｓｏｒｐｔｉｏｎ ｉｓｏｔｈｅｒｍ ｏｆ
ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ ｆｏｒ Ｃｒ(Ⅵ)

Ｌａｎｇｍｕｉｒ 模型 Ｆｒｅｕｎｄｌｉｃｈ 模型

ＫＬ /
(Ｌ􀅰ｍｇ－１)

ｑｍ /
(ｍｇ􀅰ｇ－１)

Ｒ２ ＫＦ / (ｍｇ１－(１ / ｎ)􀅰
Ｌ１ / ｎ􀅰ｇ－１)

ｎ Ｒ２

０􀆰 １０６ １５８􀆰 ７３１ ０􀆰 ９８７ ２５􀆰 ２８７ ２􀆰 ５３８ ０􀆰 ９９３

２􀆰 ２􀆰 ８ 　 吸附热力学

考察吸附温度在 ２０、３０、４０ 和 ５０ ℃条件下对

吸附的影响ꎮ 结果如图 １３ 所示ꎬ随着温度的升

高ꎬＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 对水中 Ｃｒ(Ⅵ)的吸附量有所增

大ꎮ 计算反应的 Ｇｉｂｂｓ 自由能 ΔＧ０ꎬ熵变 ΔＳ０ 及

焓变 ΔＨ０ꎬ结果如表 ３ 所示ꎮ

图 １３　 温度对吸附的影响

Ｆｉｇ.１３　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ ｏｎ ａｄｓｏｒｐｔｉｏｎ

表 ３ 　 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 吸附 Ｃｒ(Ⅵ)热力学常数

Ｔａｂ.３　 Ｔｈｅｒｍｏｄｙｎａｍｉｃ ｃｏｎｓｔａｎｔｓ ｏｆ Ｃｒ(Ⅵ) ａｄｓｏｒｂｅｄ
ｂｙ ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ

ΔＧ０ / (ｋＪ􀅰ｍｏｌ－１)
２０ ℃ ３０ ℃ ４０ ℃ ５０ ℃

ΔＨ０ /
(ｋＪ􀅰ｍｏｌ－１)

ΔＳ０ /
( Ｊ􀅰ｍｏｌ－１􀅰Ｋ－１)

－３􀆰 ８３ －４􀆰 ５９ －５􀆰 ９３ －７􀆰 ３９ ３１􀆰 ３２ １１９􀆰 ３２

　 　 ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 对 Ｃｒ(Ⅵ)的吸附量随温度的

升高而增大ꎬ升温提高了离子的运动速度[２４]ꎮ 经

过计算ꎬ在吸附温度分别为 ２０、３０、４０ 和 ５０ ℃条

件下ꎬＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 对 Ｃｒ(Ⅵ)的吸附反应的 ΔＧ０

均小于零ꎬ说明该吸附反应均能自发进行ꎬ熵变

ΔＳ０ 为 １１９􀆰 ３２ Ｊ / (ｍｏｌ􀅰Ｋ)ꎬ是熵增反应ꎬ吸附焓变

ΔＨ０ 为 ３１􀆰 ３２ ｋＪ / ｍｏｌꎬ表明该吸附是吸热反应ꎬ在
较高的温度下有利于 Ｃｒ(Ⅵ)的吸附ꎬ与实验结果

一致ꎮ

３　 结论

ＳＥＭ、ＸＲＤ、ＦＴ￣ＩＲ 和 ＶＳＭ 分析表明ꎬ成功的

将氨基修饰在磁性生物炭表面ꎬ制备得到的 ＤＥ￣

ＴＡ＠ ＭＢＣ 吸附剂磁性能良好ꎬ克服了传统重金属

吸附剂难以从液相中分离的难题ꎮ ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ
对溶液中 Ｃｒ(Ⅵ)的吸附更符合拟二阶动力学模

型和 Ｆｒｅｕｎｄｌｉｃｈ 模型ꎬ表明吸附过程是以化学吸

附为主体的多层吸附ꎮ ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 吸附溶液中

的 Ｃｒ (Ⅵ) 为自发的吸热反应ꎬ ΔＳ０ 为 １１９􀆰 ３２
Ｊ / (ｍｏｌ􀅰Ｋ)ꎬ焓变 ΔＨ０ 为 ３１􀆰 ３２ ｋＪ / ｍｏｌꎬ升温有利

于吸附的进行ꎮ 经过 ６ 次吸附￣脱附￣再生后ꎬ
ＤＥＴＡ＠ ＭＢＣ 仍能保持一定的吸附量ꎬ具有良好

的循环使用性ꎬ是一种潜在的环保型生物质重金

属吸附材料ꎮ
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􀦛􀦛分析与测试

加味桃红四物汤含量测定、指纹图谱以及抗氧化活性研究

张昊祯１ꎬ杨爱岗∗２ꎬ张岩１ꎬ吴嘉佳１ꎬ陈跃龙２ꎬ严诗楷１ꎬ金慧子∗１

(１.上海交通大学 药学院ꎬ上海　 ２００２４０ꎻ２.上海松皓生物科技有限公司ꎬ上海　 ２００３３１)

摘要:建立加味桃红四物汤(白及、桃仁、红花等)ＨＰＬＣ 指纹图谱ꎬ测定其中没食子酸、苦杏仁苷、绿原酸、芍药内酯苷、羟
基红花黄色素 Ａ、芍药苷、阿魏酸、洋川芎内酯Ⅰ、毛蕊花糖苷、１ꎬ４￣二[４￣(葡萄糖氧)苄基]￣２￣异丁基苹果酸酯、苯甲酰芍

药苷和藁本内酯共 １２ 种成分的含量ꎮ 色谱柱采用(２５０ ｍｍ×４􀆰 ６ ｍｍꎬ５ μｍ)Ｓｈｉｍ￣ｐａｃｋ ＶＰ￣ＯＤＳ 柱ꎬ柱温 ３０ ℃ꎻ以 ０􀆰 ０５％
磷酸￣甲醇为流动相梯度洗脱ꎬ体积流量为 １􀆰 ２ ｍＬ / ｍｉｎꎬ检测波长分别为 ２１０、２２５、２８０ ｎｍꎮ １０ 批加味桃红四物汤样品指

纹图谱中ꎬ共标定 ２６ 个共有峰ꎬ不同批次间相似度均大于 ０􀆰 ９６ꎬ且所有成分在各自范围内线性关系良好(Ｒ２≥０􀆰 ９９８)ꎬ
平均回收率 ９８􀆰 ０３％~１０１􀆰 ４３％ꎬＲＳＤ 为 ０􀆰 ７２％~１􀆰 ９３％ꎮ 同时ꎬ对加味桃红四物汤的抗氧化活性进行测定ꎬ结果显示其

清除 ＤＰＰＨ、ＡＢＴＳ 及羟基自由基的 ＩＣ５０分别为 ５１􀆰 １１、４４􀆰 １３、２７５􀆰 ３９ μｇ / ｍＬꎮ 该方法准确、简便、快速ꎬ可用于抗氧化活性

良好的加味桃红四物汤的质量控制ꎮ
关键词:桃红四物汤ꎻ指纹图谱ꎻ高效液相色谱ꎻ含量测定ꎻ抗氧化活性

中图分类号:Ｒ９１７.１０１　 　 文献标识码:Ａ　 　 文章编号:０２５８￣３２８３(２０２３)０１￣０１２９￣０７
ＤＯＩ:１０.１３８２２ / ｊ.ｃｎｋｉ.ｈｘｓｊ.２０２２.０５７３

ＨＰＬＣ Ｆｉｎｇｅｒｐｒｉｎｔ ａｎｄ Ｍｕｌｔｉ Ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ Ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ ｉｎ Ｍｏｄｉｆｉｅｄ Ｔａｏｈｏｎｇ Ｓｉｗｕ Ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｔｓ Ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔ
Ａｃｔｉｖｉｔｙ ＺＨＡＮＧ Ｈａｏ￣ｚｈｅｎ１ꎬ ＹＡＮＧ Ａｉ￣ｇａｎｇ∗２ꎬ ＺＨＡＮＧ Ｙａｎ１ꎬ ＷＵ Ｊｉａ￣ｊｉａ１ꎬ ＣＨＥＮ Ｙｕｅ￣ｌｏｎｇ２ꎬ ＹＡＮ Ｓｈｉ￣ｋａｉ１ꎬ ＪＩＮ Ｈｕｉ￣ｚｉ∗１

(１.Ｓｃｈｏｏｌ ｏｆ ＰｈａｒｍａｃｙꎬＳｈａｎｇｈａｉ Ｊｉａｏｔｏｎｇ ＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬＳｈａｎｇｈａｉ ２００２４０ꎬＣｈｉｎａꎻ２. Ｓｈａｎｇｈａｉ Ｓｏｎｇｈａｏ Ｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ Ｃｏｍｐａｎｙꎬ
Ｓｈａｎｇｈａｉ ２００３３１ꎬＣｈｉｎａ)
Ａｂｓｔｒａｃｔ:Ｔｏ ｅｓｔａｂｌｉｓｈ ａ ｍｅｔｈｏｄ ｆｏｒ ＨＰＬＣ ｆｉｎｇｅｒｐｒｉｎｔｓ ａｎｄ ｓｉｍｕｌｔａｎｅｏｕｓ ｃｏｎｔｅｎｔ ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｇａｌｌｉｃ ａｃｉｄꎬａｍｙｇｄａｌｉｎꎬｃｈｌｏｒｏ￣
ｇｅｎｉｃ ａｃｉｄꎬａｌｂｉｆｌｏｒｉｎꎬｈｙｄｒｏｘｙｓａｆｆｌｏｒ ｙｅｌｌｏｗ Ａꎬｐａｅｏｎｉｆｌｏｒｉｎꎬｆｅｒｕｌｉｃ ａｃｉｄꎬｓｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅ Ⅰꎬｖｅｒｂａｓｃｏｓｉｄｅꎬｍｉｌｉｔａｒｉｎｅꎬｂｅｎｚｏｙｌｐａｅｏｎｉ￣
ｆｌｏｒｉｎ ａｎｄ ｌｉｇｕｓｔｉｌｉｄｅ ｉｎ Ｍｏｄｉｆｉｅｄ Ｔａｏｈｏｎｇ Ｓｉｗｕ Ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ.Ｓｈｉｍ￣ｐａｃｋ ＶＰ￣ＯＤＳ ｃｏｌｕｍｎ (２５０ ｍｍ×４􀆰 ６ ｍｍꎬ５ μｍ) ｗａｓ ｕｓｅｄ ａｎｄ
ｔｈｅ ｃｏｌｕｍｎ ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ ｗａｓ ３０ ℃ .Ｔｈｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｗａｓ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ ｗｉｔｈ ｍｅｔｈａｎｏｌ￣０􀆰 ０５％ ｐｈｏｓｐｈｏｒｉｃ ａｃｉｄꎬｆｌｏｗｉｎｇ ａｔ １􀆰 ２ ｍＬ / ｍｉｎ ａｎｄ
ｔｈｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｗａｖｅｌｅｎｇｔｈｓ ｗｅｒｅ ｓｅｔ ａｔ ２１０ꎬ２２５ꎬａｎｄ ２８０ ｎｍ.Ａｍｏｎｇ １０ ｂａｔｃｈｅｓ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓꎬ２６ ｃｏｍｍｏｎ ｐｅａｋｓ ｗｅｒｅ ｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄ ｉｎ ｔｈｅ
ＨＰＬＣ ｆｉｎｇｅｒｐｒｉｎｔｓ ｗｉｔｈ ｓｉｍｉｌａｒｉｔｉｅｓ ｏｆ ｍｏｒｅ ｔｈａｎ ０􀆰 ９６.Ｔｗｅｌｖｅ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ ｓｈｏｗｅｄ ｇｏｏｄ ｌｉｎｅａｒ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓ (Ｒ２≥０􀆰 ９９８)ꎬｗｈｏｓｅ
ａｖｅｒａｇｅ ｒｅｃｏｖｅｒｉｅｓ ｗｅｒｅ ９８􀆰 ０３％~１０１􀆰 ４３％ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ＲＳＤ ｂｅｔｗｅｅｎ ０􀆰 ７２％ ａｎｄ １􀆰 ９３％.Ｔｈｅ ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｗａｓ ｅｖａｌｕａｔｅｄ ｂｙ
ｔｈｅ ｓｃａｖｅｎｇｉｎｇ ａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ＤＰＰＨꎬＡＢＴＳ ａｎｄ ｈｙｄｒｏｘｙｌ ｆｒｅｅ ｒａｄｉｃａｌｓ. Ｔｈｅ ＩＣ５０ ｏｆ ＤＰＰＨꎬＡＢＴＳ ａｎｄ ｈｙｄｒｏｘｙｌ ｆｒｅｅ ｒａｄｉｃａｌｓ ｗｅｒｅ
５１􀆰 １１ꎬ４４􀆰 １３ꎬａｎｄ ２７５􀆰 ３９ μｇ / ｍＬ.Ｔｈｉｓ ｒａｐｉｄꎬｓｉｍｐｌｅ ａｎｄ ｐｒｅｃｉｓｅ ｍｅｔｈｏｄ ｃａｎ ｂｅ ｕｓｅｄ ｆｏｒ ｔｈｅ ｑｕａｌｉｔｙ ｃｏｎｔｒｏｌ ｏｆ ｍｏｄｉｆｉｅｄ Ｔａｏｈｏｎｇ
Ｓｉｗｕ Ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｇｏｏｄ ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔ ａｃｔｉｖｉｔｙ.
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:Ｔａｏｈｏｎｇ Ｓｉｗｕ Ｄｅｃｏｃｔｉｏｎꎻｆｉｎｇｅｒｐｒｉｎｔꎻｈｉｇｈ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｌｉｑｕｉｄ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ (ＨＰＬＣ)ꎻｃｏｎｔｅｎｔ ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎꎻａｎ￣
ｔｉｏｘｉｄａｎｔ ａｃｔｉｖｉｔｙ

　 　 收稿日期:２０２２￣０７￣２７ꎻ网络首发日期:２０２２￣１０￣１７
作者简介:张昊祯(１９９７￣)ꎬ女ꎬ加拿大籍ꎬ硕士生ꎬ主要研究

方向为天然药物化学ꎮ
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测定、指纹图谱以及抗氧化活性研究[ Ｊ] .化学试剂ꎬ２０２３ꎬ
４５(１):１２９￣１３５ꎮ

　 　 桃红四物汤(Ｔａｏｈｏｎｇ Ｓｉｗｕ ＤｅｃｏｃｔｉｏｎꎬＴＳＤ)由
红花、桃仁、当归、白芍、川芎、地黄 ６ 味药材组成ꎬ
具有活血祛瘀、养血调经的功效ꎬ该方出自清代的

«妇科冰鉴»ꎬ位列我国首批古代经典名方目录

中[１]ꎮ 近年来随着对该方药理作用的深入研究ꎬ
发现除传统功效之外ꎬ桃红四物汤还可表现出一

定的神经保护、抗炎、降血脂等作用[２]ꎮ 除此之

外ꎬ桃红四物汤可表现出一定的抗氧化活性ꎬ其中

的芳香酸类及其苷类成分被认为是桃红四物汤发

挥抗氧化作用的主要效应物质基础[３]ꎮ 白及为

兰科白及属植物白及 Ｂｌｅｔｉｌｌａ ｓｔｒｉａｔａ ( Ｔｈｕｎｂ.)

Ｒｃｈｂ.ｆ.的干燥块茎ꎬ可用于收敛止血、消肿生肌ꎮ
现代药理学研究表明ꎬ白及的提取物及多糖均显

示出一定的抗氧化活性[４]ꎮ 在桃红四物汤的基
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础上配伍白及可得到具有更优抗氧化活性的加味

桃红四物汤(Ｍｏｄｉｆｉｅｄ Ｔａｏｈｏｎｇ Ｓｉｗｕ Ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ)ꎮ
中药复方制剂成分复杂多样ꎬ指纹图谱技术

是评价中药真伪及优劣并确保其一致性及稳定性

的有效检测方法[５]ꎮ 为了进一步开发拓展经典

名方桃红四物汤的临床应用ꎬ更加全面地展现中

药复方制剂多靶点、多成分的应用特点ꎬ本研究建

立了加味桃红四物汤的 ＨＰＬＣ 指纹图谱ꎬ指认并

测定没食子酸、苦杏仁苷、绿原酸等 １２ 种成分的

含量ꎬ评价其抗氧化活性ꎬ以期为加味桃红四物汤

的质量控制提供理论研究基础ꎬ并进一步助力其

药效物质基础研究ꎮ

１　 实验部分

１􀆰 １ 　 主要仪器与试剂

１２００ 型高效液相色谱仪 (美国 Ａｇｉｌｅｎｔ 公

司)ꎻＳｈｉｍ￣ｐａｃｋ ＶＰ￣ＯＤＳ 型色谱柱(日本 Ｓｈｉｍａｄｚｕ
公司)ꎻ精密电子天平 (北京赛多利斯公司)ꎻ
ＳＫ２５０ＨＰ 型超声波清洗机 (上海科导公司)ꎻ
Ｓｙｎｅｒｇｙ ＬＸ 型多功能酶标仪(美国 ＢｉｏＴｅｋ 公司)ꎮ

过硫酸钾、硫酸亚铁(上海麦克林生化科技

有限公司)ꎻ１ꎬ１￣二苯基￣２￣三硝基苯肼(ＤＰＰＨꎬ上
海源叶生物科技有限公司)ꎻ２ꎬ２′￣联氮双(３￣乙基

苯并噻唑啉￣６￣磺酸)二胺盐(ＡＢＴＳ)、抗坏血酸

(上海阿拉丁生化科技股份有限公司)ꎻ水杨酸

(上海阿达玛斯生化科技公司)ꎻ过氧化氢(上海

泰坦科技股份有限公司)ꎻ藁本内酯、毛蕊花糖

苷、绿原酸、没食子酸(上海历鼎生物技术公司)ꎻ
１ꎬ４￣二[４￣(葡萄糖氧)苄基]￣２￣异丁基苹果酸酯

(ＢＴ￣ＢＪ０１)、芍药内酯苷(ＢＴ￣ＳＹ１２)、阿魏酸(ＢＴ￣
ＣＱ０２)、洋川芎内酯Ⅰ(ＢＴ￣ＣＱ１７)、苦杏仁苷(Ｋ￣
００１￣１５０８２５)、苯甲酰芍药苷(ＢＴ￣ＳＹ０１)、芍药苷

(ＢＴ￣ＳＹ０９)、羟基红花黄色素 Ａ(ＢＴ￣ＨＨ０２)(北京

倍特仁康生物医药科技公司)ꎻ加味桃红四物汤

(上海松皓生物科技有限公司)ꎬ以上药品均为分

析纯ꎮ
１􀆰 ２ 　 色谱条件

色谱柱:(２５０ ｍｍ×４􀆰 ６ ｍｍꎬ５ μｍ) Ｓｈｉｍａｄｚｕ
Ｓｈｉｍ￣ｐａｃｋ ＶＰ￣ＯＤＳ 柱ꎻ流动相:甲醇(Ａ)￣０􀆰 ０５％
磷酸水溶液(Ｂ)ꎮ 梯度洗脱程序:０ ~ ５ ｍｉｎꎬ５％ ~
１０％ Ａꎻ５~１５ ｍｉｎꎬ１０％~２２％ Ａꎻ１５~２５ ｍｉｎꎬ２２％~
２３％ Ａꎻ２５ ~ ３０ ｍｉｎꎬ２３％ ~ ２５％ Ａꎻ３０ ~ ４５ ｍｉｎꎬ
２５％~ ３０％ Ａꎻ４５ ~ ５０ ｍｉｎꎬ３０％ Ａꎻ５０ ~ ５５ ｍｉｎꎬ
３０％ ~ ３２％ Ａꎻ５５ ~ ６５ ｍｉｎꎬ ３２％ ~ ３５％ Ａꎻ６５ ~

７０ ｍｉｎꎬ３５％~５０％ Ａꎻ７０~１１０ ｍｉｎꎬ５０％ ~７０％ Ａꎻ
１１０ ~ １２５ ｍｉｎꎬ ７５％ ~ １００％ Ａꎮ 体积流量 １􀆰 ２
ｍＬ / ｍｉｎꎻ柱温 ３０ ℃ꎻ紫外检测波长切换如表 １ꎻ
１０ μＬ 进样量ꎮ

表 １ 　 ＤＡＤ 检测时间表

Ｔａｂ.１　 ＤＡＤ ｔｅｓｔｉｎｇ ｔｉｍｅ ｔａｂｌｅ

时间 / ｍｉｎ 检测波长 / ｎｍ 时间 / ｍｉｎ 检测波长 / ｎｍ

０~２５ ２１０ ６１~９２ ２２５

２５~５０ ２２５ ９２~１２５ ２８０

５０~６１ ２８０

１􀆰 ３ 　 混合对照品溶液

分别取 １~１２ 号成分对应标准品(没食子酸、
苦杏仁苷、绿原酸、芍药内酯苷、羟基红花黄色素

Ａ、芍药苷、阿魏酸、洋川芎内酯Ⅰ、毛蕊花糖苷、
１ꎬ４￣二[４￣(葡萄糖氧)苄基]￣２￣异丁基苹果酸酯、
苯甲酰芍药苷、藁本内酯)适量ꎬ精密称取后置于

容量瓶中ꎬ加甲醇溶解并定容ꎬ分别得到质量浓度

为 ３􀆰 ３３、５􀆰 ７２、２􀆰 ８６、３􀆰 １６、２􀆰 ６８、３􀆰 ３３、３􀆰 ３９、３􀆰 １８、
２􀆰 ９５、３􀆰 ２３、３􀆰 ２９、４􀆰 ００ ｍｇ / ｍＬ 的对照品储备液ꎮ
分别精密量取 １２ 种对照品储备液适量ꎬ混匀ꎬ配
成混合对照品溶液ꎬ备用ꎮ
１􀆰 ４ 　 全方供试品溶液

取 １１􀆰 ２ ｇ 加味桃红四物汤标准煎液ꎬ将其减

压浓缩后充分干燥ꎬ得到 ５􀆰 １ ｇ 无流动性浸膏ꎮ
精密称取 １５０􀆰 ０ ｍｇ 上述浸膏ꎬ置于 ５ ｍＬ 容量瓶

中ꎬ加入 ９０％甲醇震荡溶解浸膏并定容至刻度

线ꎬ过 ０􀆰 ２２ μｍ 滤膜ꎬ取续滤液ꎬ备用ꎮ

２　 结果与讨论

２􀆰 １ 　 方法学考察

２􀆰 １􀆰 １ 　 重复性实验

取加味桃红四物汤样品ꎬ分别根据 １􀆰 ４ 中方

法平行制备 ６ 份供试品溶液ꎮ 重复 ６ 次注入

ＨＰＬＣ 色谱仪ꎬ色谱条件同 １􀆰 ２ꎬ分析样品并记录

图谱ꎬ将 １８ 号峰作为参比峰ꎬ各共有峰相对保留

时间的 ＲＳＤ 为 ０􀆰 ０１％ ~ ０􀆰 ８８％ꎬ相对峰面积的

ＲＳＤ 为 ０􀆰 ７０％~２􀆰 ８７％ꎮ 各数值均在 ３％以下ꎬ表
明方法的重复性较好ꎮ
２􀆰 １􀆰 ２ 　 精密度实验

取加味桃红四物汤样品ꎬ根据 １􀆰 ４ 中方法制

得供试品溶液ꎬ平行 ６ 次注入 ＨＰＬＣ 色谱仪ꎮ 色

谱条件同 １􀆰 ２ꎬ分析样品并记录图谱ꎬ将 １８ 号峰

作为参比峰ꎬ各共有峰相对保留时间的 ＲＳＤ 为

０３１



第 ４５ 卷第 １ 期 张昊祯等:加味桃红四物汤含量测定、指纹图谱以及抗氧化活性研究

０􀆰 ０３％~ ０􀆰 ９６％ꎬ相对峰面积的 ＲＳＤ 为 ０􀆰 ７３％ ~
２􀆰 ７６％ꎮ 各数值均在 ３％以下ꎬ表明仪器的精密度

良好ꎮ
２􀆰 １􀆰 ３ 　 稳定性实验

取加味桃红四物汤样品ꎬ根据 １􀆰 ４ 中方法制

得供试品溶液 １ 份ꎬ放置于室温ꎬ分别于第 ０、２、
４、８、１２、２４ ｈ 时进样分析ꎬ色谱条件同 １􀆰 ２ꎬ记录

图谱ꎬ将 １８ 号峰作为参比峰ꎬ各共有峰相对保留

时间的 ＲＳＤ 为 ０􀆰 ０５％ ~ １􀆰 ３６％ꎬ相对峰面积的

ＲＳＤ 为 １􀆰 ３６％~２􀆰 ８４％ꎮ 各数值均在 ３％以下ꎬ表
明供试品溶液在 ２４ ｈ 内稳定ꎮ
２􀆰 ２ 　 图谱生成及相似度评价

根据 １􀆰 ４ 中方法制备 １０ 批样品溶液(编号

Ｓ１~ Ｓ１０)ꎬ色谱条件同 １􀆰 ２ꎬ记录图谱ꎬ导入«中药

色谱指纹图谱相似度评价系统»ꎬ采用中位数法

及多点校正ꎬ时间宽度 ０􀆰 １ ｍｉｎꎬ生成对照图谱ꎮ
最终确定了 ２６ 个共有峰(见图 １)ꎬ根据对照品指

认出 １２ 个色谱峰(即为 １~１２ 号成分)ꎬ分别是 １
号峰(没食子酸)、５ 号峰(苦杏仁苷)、６ 号峰(绿
原酸)、８ 号峰(芍药内酯苷)、９ 号峰(羟基红花黄

色素 Ａ)、１０ 号峰(芍药苷)、１１ 号峰(阿魏酸)、
１３ 号峰(洋川芎内酯Ⅰ)、１４ 号峰(毛蕊花糖苷)、
１８ 号峰(１ꎬ４￣二[４￣(葡萄糖氧)苄基]￣２￣异丁基苹

果酸酯)、２０ 号峰(苯甲酰芍药苷)、２６ 号峰(藁本

内酯)ꎮ １０ 批加味桃红四物汤的批次相似度分别

为 ０􀆰 ９９、 ０􀆰 ９６９、 ０􀆰 ９９９、 ０􀆰 ９９７、 ０􀆰 ９９１、 ０􀆰 ９９９、
０􀆰 ９９８、０􀆰 ９９２、０􀆰 ９７２、０􀆰 ９９７ꎬ表明加味桃红四物汤

不同批次间相似度良好ꎮ

图 １　 １０ 批样品 ＨＰＬＣ 指纹图谱

Ｆｉｇ.１　 ＨＰＬＣ ｆｉｎｇｅｒｐｒｉｎｔｓ ｆｏｒ １０ ｂａｔｃｈｅｓ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ

２􀆰 ３ 　 聚类分析

使用 Ｈｅａｔｍａｐ Ｉｌｌｕｓｔｒａｔｏｒ 软件ꎬ根据样品测定

结果ꎬ进行聚类分析ꎮ 将 １０ 批加味桃红四物汤的

各色谱峰面积的自然对数值导入软件ꎬ以平方

Ｅｕｃｌｉｄｅａｎ 距离为指标ꎬ按平均连接度进行聚类ꎬ
聚类结果如图 ２ 所示ꎮ １０ 批样品聚类后可以分

为 ２ 类ꎬＳ１ ~ Ｓ７ 为一类ꎬＳ８ ~ Ｓ１０ 为一类ꎬ表明样

品部分成分含量具有一定差异ꎬ但总体质量较为

稳定ꎮ

图 ２　 １０ 批样品中 １２ 种成分含量聚类分析热图

Ｆｉｇ.２　 Ｈｅａｔｍａｐ ｖｉｓｕａｌｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｌｕｓｔｅｒ ａｎａｌｙｓｉｓ
ｏｆ １２ ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ ｉｎ １０ ｂａｔｃｈｅｓ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ

２􀆰 ４ 　 ＯＰＬＳ￣ＤＡ 分析

为了进一步研究不同批次间 １２ 种指标成分

的具体含量差异ꎬ对样品测定结果进行正交偏最

小二乘判别分析(ＯＰＬＳ￣ＤＡ)ꎮ 将测定数据导入

ＳＩＭＣＡ １４􀆰 １ 软件ꎬ将样品 Ｓ１~ Ｓ１０ 设为变量 Ｙꎬ１２
种成分的含量作为变量 Ｘꎬ进行 ＯＰＬＳ￣ＤＡ 处理ꎬ
分析结果见图 ３、４ꎮ 在置信区间(９５％)内ꎬ１０ 批

样品存在一定差异性ꎮ 根据结果图中样品的分布

可将 １０ 批样品分为 Ｓ１ ~ Ｓ７、Ｓ８ ~ Ｓ１０ 两类ꎮ 变量

重要性投影(ＶＩＰ)值与该成分对样品分类贡献程

度成正比ꎮ 根据图 ４ 分析结果显示ꎬ样品中 ＶＩＰ>
１ 的成分依次为藁本内酯、芍药内酯苷、芍药苷、
苦杏仁苷以及羟基红花黄色素 Ａꎬ表明这 ５ 种成

图 ３　 １０ 批样品的 ＯＰＬＳ￣ＤＡ 得分图

Ｆｉｇ.３　 ＯＰＬＳ￣ＤＡ ｓｃｏｒｅ ｐｌｏｔ ｏｆ １０ ｂａｔｃｈｅｓ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ
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图 ４　 １２ 种成分的 ＶＩＰ 值

Ｆｉｇ.４　 ＶＩＰ ｖａｌｕｅ ｏｆ １２ ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ

分是可能提示不同批次间样品质量差异的主要成

分ꎬ可以作为指导加味桃红四物汤物质基准及质

量控制的关键指标成分ꎮ
２􀆰 ５ 　 多成分含量测定

２􀆰 ５􀆰 １ 　 系统适用性考察

取制备好的供试品、对照品溶液各 １０ μＬꎬ分
别注入 ＨＰＬＣ 色谱仪ꎬ按 １􀆰 ２ 色谱条件进行测定ꎬ
图谱见图 ５ꎮ 结果显示ꎬ１~１２ 号成分色谱峰分离

度良好ꎬ且理论塔板数均符合药典规定ꎮ

１.没食子酸ꎻ２.苦杏仁苷ꎻ３.绿原酸ꎻ４.芍药内酯苷ꎻ
５.羟基红花黄色素 Ａꎻ６.芍药苷ꎻ７.阿魏酸ꎻ８.洋川芎内酯Ⅰꎻ
９.毛蕊花糖苷ꎻ１０.１ꎬ４￣二[４￣(葡萄糖氧)苄基]￣２￣异丁基

苹果酸酯ꎻ１１.苯甲酰芍药苷ꎻ１２.藁本内酯

ａ.混合对照品ꎻｂ.加味桃红四物汤供试品

图 ５　 混合对照品及加味桃红四物汤样品色谱图

Ｆｉｇ.５　 Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ ｏｆ ｍｉｘｅｄ ｓｔａｎｄａｒｄ ａｎｄ
Ｍｏｄｉｆｉｅｄ Ｔａｏｈｏｎｇ Ｓｉｗｕ Ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ

２􀆰 ５􀆰 ２ 　 线性关系考察

取 １􀆰 ３ 所得 １ ~ １２ 号对照品储备液适量ꎬ分
别加入甲醇逐级稀释ꎬ得到梯度浓度的对照品溶

液ꎮ 各对照品分别取梯度溶液进样分析ꎬ各浓

度平行重复 ３ 次ꎬ按 １􀆰 ２ 色谱条件进行测定并记

录峰面积ꎮ 以质量浓度为横坐标(Ｘ)ꎬ峰面积为

纵坐标( Ｙ)ꎬ分别计算得到线性方程如表 ２ 所

示ꎮ 表明各成分在各自范围内线性关系良好ꎮ
表 ２ 　 各成分线性关系

Ｔａｂ.２　 Ｌｉｎｅａｒ ｅｑｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ

化合物 回归方程 Ｒ２ 线性范围 /
(ｍｇ􀅰ｍＬ－１)

没食子酸 Ｙ＝２１ ８２０Ｘ＋１０１􀆰 ３９ ０􀆰 ９９９ ２ ０􀆰 ０２~０􀆰 １１

苦杏仁苷 Ｙ＝８ ２５７􀆰 ２Ｘ－１４８􀆰 ７１ ０􀆰 ９９９ ７ ０􀆰 １４~０􀆰 ５８

绿原酸 Ｙ＝１９ １２６Ｘ－６􀆰 ２２５ ８ ０􀆰 ９９９ ４ ０􀆰 ０２~０􀆰 １４

芍药内酯苷 Ｙ＝５ ６６８􀆰 ５Ｘ－８６􀆰 １７３ ０􀆰 ９９９ ２ ０􀆰 ０３~０􀆰 ３２

羟基红花黄色素 Ａ Ｙ＝２０ ３２８Ｘ－４５２􀆰 ３４ ０􀆰 ９９９ １ ０􀆰 ０７~０􀆰 ３４

芍药苷 Ｙ＝１０ ４４４Ｘ－４５０􀆰 ６１ ０􀆰 ９９９ ２ ０􀆰 ２５~１􀆰 １０

阿魏酸 Ｙ＝３９ １８９Ｘ＋１４􀆰 １３１ ０􀆰 ９９８ ６ ０􀆰 ０４~０􀆰 ２９

洋川芎内酯Ⅰ Ｙ＝４２ ５７６Ｘ－５１７􀆰 ０３ ０􀆰 ９９９ ５ ０􀆰 ０２~０􀆰 １６

毛蕊花糖苷 Ｙ＝１３ ４１１Ｘ－８３􀆰 ２６ ０􀆰 ９９９ ５ ０􀆰 ０２~０􀆰 １０

１ꎬ４￣二[４￣(葡萄糖
氧)苄基]￣２￣异丁
基苹果酸酯

Ｙ＝２１ ２６８Ｘ－５８５􀆰 ２６ ０􀆰 ９９８ ６ ０􀆰 ０９~０􀆰 ２２

苯甲酰芍药苷 Ｙ＝１８ ７３６Ｘ－２８３􀆰 ９９ ０􀆰 ９９８ ７ ０􀆰 ０３~０􀆰 ２６

藁本内酯 Ｙ＝４８ ４９９Ｘ＋１２３９􀆰 ６ ０􀆰 ９９９ ２ ０􀆰 ０３~０􀆰 ３９

２􀆰 ５􀆰 ３ 　 重复性试验

取加味桃红四物汤样品ꎬ分别根据 １􀆰 ４ 中方

法平行制备 ６ 份供试品溶液ꎮ 重复 ６ 次注入

ＨＰＬＣ 色谱仪ꎬ色谱条件同 １􀆰 ２ꎬ分析样品并记录

图谱ꎮ 测定结果显示ꎬ１~１２ 号成分对应的峰面积

ＲＳＤ 分 别 为 １􀆰 ８２％、 １􀆰 ２５％、 １􀆰 ６６％、 １􀆰 ４０％、
１􀆰 ９３％、１􀆰 ５７％、 １􀆰 ５６％、 １􀆰 ３９％、 ０􀆰 ８４％、 １􀆰 ４８％、
１􀆰 ６１％、１􀆰 ７２％ꎬ表明该方法重复性良好ꎮ
２􀆰 ５􀆰 ４ 　 精密度试验

取加味桃红四物汤样品ꎬ根据 １􀆰 ４ 中方法制

得供试品溶液ꎬ平行 ６ 次注入 ＨＰＬＣ 色谱仪ꎮ 色

谱条件同 １􀆰 ２ꎬ分析样品并记录图谱ꎮ 测定结果

显示ꎬ１ ~ １２ 号成分对应的峰面积 ＲＳＤ 分别为

０􀆰 ３７％、０􀆰 ０９％、 ０􀆰 ５６％、 ０􀆰 ７６％、 ０􀆰 ６２％、 ０􀆰 ４１％、
０􀆰 ５８％、０􀆰 ３８％、 １􀆰 １７％、 ０􀆰 ９７％、 ０􀆰 ７４％、 ０􀆰 ５４％ꎬ
表明仪器精密度良好ꎮ
２􀆰 ５􀆰 ５ 　 稳定性试验

取加味桃红四物汤样品适量ꎬ根据 １􀆰 ４ 中方

法制得供试品溶液 １ 份ꎬ放置于室温ꎬ分别于第

０、２、４、８、１２、２４ ｈ 时进样分析ꎬ色谱条件同 １􀆰 ２ꎬ
记录图谱ꎮ 测定结果显示ꎬ１~１２ 号成分对应的峰

面积 ＲＳＤ 分别为 ０􀆰 ８４％、１􀆰 ８５％、１􀆰 ６６％、１􀆰 ５４％、
０􀆰 ４３％、０􀆰 ７５％、 ０􀆰 ９４％、 ０􀆰 ４４％、 １􀆰 ９４％、 １􀆰 ２０％、
１􀆰 ５５％、０􀆰 ２１％ꎬ表明供试品溶液在 ２４ ｈ 内稳定ꎮ
２􀆰 ５􀆰 ６ 　 加样回收率试验

精密量取 ９ 份各成分含量已知的供试品溶
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液ꎬ置于容量瓶中ꎮ 再分别取不同浓度 １ ~ １２ 号

对照品溶液适量加入容量瓶ꎬ混匀后加入 ９０％甲

醇定容至刻度线ꎮ 依次进样ꎬ色谱条件同 １􀆰 ２ꎬ分
析样品并记录图谱ꎬ计算各成分的回收率ꎮ 结果

显示ꎬ １２ 种 成 分 的 平 均 加 样 回 收 率 分 别 为

１００􀆰 ９６％、 ９９􀆰 １５％、 １００􀆰 ７３％、 １００􀆰 ５６％、
１００􀆰 ６９％、 ９９􀆰 ０２％、 ９８􀆰 ９８％、 ９８􀆰 ０３％、 １０１􀆰 ４３％、

９９􀆰 ８６％、９９􀆰 ８９％、９８􀆰 ４９％ꎬＲＳＤ 分别为 １􀆰 ６６％、
０􀆰 ９３％、１􀆰 ９３％、 １􀆰 ９１％、 １􀆰 １７％、 １􀆰 ２８％、 １􀆰 ４０％、
１􀆰 ４４％、１􀆰 ８１％、１􀆰 ８３％、１􀆰 ７９％、０􀆰 ７２％ꎮ
２􀆰 ５􀆰 ７ 　 不同批次间样品含量测定

取 １０ 批加味桃红四物汤样品 (编号 Ｓ１ ~
Ｓ１０)ꎬ按 １􀆰 ２ 色谱条件进行分析并计算各成分含

量ꎬ结果见表 ３ 和图 ６ꎮ
表 ３ 　 １０ 批样品中 １２ 种成分的含量

Ｔａｂ.３　 Ｃｏｎｔｅｎｔｓ ｏｆ １２ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ ｉｎ １０ ｂａｔｃｈｅｓ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ

批次

质量分数 / ％

没食
子酸

苦杏
仁苷

绿原酸
芍药内
酯苷

羟基红花
黄色素 Ａ 芍药苷 阿魏酸

洋川芎
内酯Ⅰ

毛蕊花
糖苷

１ꎬ４￣二[４￣(葡萄糖氧)
苄基]￣２￣异丁基苹果酸酯

苯甲酰
芍药苷

藁本
内酯

Ｓ１ ０􀆰 ０３５ ０􀆰 ８２８ ０􀆰 ０６７ ０􀆰 ８６５ ０􀆰 ３４６ １􀆰 ４０１ ０􀆰 １１４ ０􀆰 １２３ ０􀆰 ０８８ ０􀆰 ５７２ ０􀆰 １２５ ０􀆰 ２０９

Ｓ２ ０􀆰 ０３５ ０􀆰 ８０８ ０􀆰 ０６６ ０􀆰 ９２５ ０􀆰 ３５４ １􀆰 ３５２ ０􀆰 １１６ ０􀆰 １２８ ０􀆰 ０８９ ０􀆰 ５４４ ０􀆰 １２７ ０􀆰 ２０６

Ｓ３ ０􀆰 ０３８ ０􀆰 ７９５ ０􀆰 ０７１ ０􀆰 ９４０ ０􀆰 ３５８ １􀆰 ４３７ ０􀆰 １２８ ０􀆰 １２０ ０􀆰 ０８０ ０􀆰 ５９１ ０􀆰 １２７ ０􀆰 ２３４

Ｓ４ ０􀆰 ０４５ ０􀆰 ８５９ ０􀆰 ０７７ １􀆰 ０６３ ０􀆰 ３７１ １􀆰 ４６３ ０􀆰 １３０ ０􀆰 １３１ ０􀆰 ０９７ ０􀆰 ５９２ ０􀆰 １３４ ０􀆰 ２５５

Ｓ５ ０􀆰 ０４４ ０􀆰 ７１１ ０􀆰 ０６６ ０􀆰 ８７４ ０􀆰 ３３９ １􀆰 ４６３ ０􀆰 １１８ ０􀆰 １３１ ０􀆰 ０８２ ０􀆰 ５７５ ０􀆰 １２１ ０􀆰 ２０５

Ｓ６ ０􀆰 ０４４ ０􀆰 ７２５ ０􀆰 ０７０ ０􀆰 ９４９ ０􀆰 ３４６ １􀆰 ４９７ ０􀆰 １２６ ０􀆰 １３２ ０􀆰 ０９３ ０􀆰 ６１５ ０􀆰 １３５ ０􀆰 ２６２

Ｓ７ ０􀆰 ０３９ ０􀆰 ７７９ ０􀆰 ０６７ ０􀆰 ９００ ０􀆰 ３２７ １􀆰 ３９２ ０􀆰 １１５ ０􀆰 １３５ ０􀆰 ０７６ ０􀆰 ５５８ ０􀆰 １２４ ０􀆰 ２４１

Ｓ８ ０􀆰 ０４４ ０􀆰 ７１０ ０􀆰 ０６７ １􀆰 ０４２ ０􀆰 ３３６ １􀆰 ５２２ ０􀆰 １３０ ０􀆰 １４１ ０􀆰 ０９７ ０􀆰 ５８４ ０􀆰 １３４ ０􀆰 ３４２

Ｓ９ ０􀆰 ０４５ ０􀆰 ７５８ ０􀆰 ０６０ ０􀆰 ９６６ ０􀆰 ３１４ １􀆰 ３６０ ０􀆰 １２６ ０􀆰 １４２ ０􀆰 ０８７ ０􀆰 ５５４ ０􀆰 １３４ ０􀆰 ４０４

Ｓ１０ ０􀆰 ０３８ ０􀆰 ７３５ ０􀆰 ０６０ ０􀆰 ９５９ ０􀆰 ３１０ １􀆰 ３１９ ０􀆰 １１９ ０􀆰 １２３ ０􀆰 ０９８ ０􀆰 ５４８ ０􀆰 １２６ ０􀆰 ２４２

图 ６　 １０ 批样品中 １２ 种成分的含量

Ｆｉｇ.６　 Ｃｏｎｔｅｎｔｓ ｏｆ １２ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ ｉｎ １０ ｂａｔｃｈｅｓ
ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ

２􀆰 ６ 　 体外抗氧化活性测定

２􀆰 ６􀆰 １ 　 ＤＰＰＨ 自由基清除能力测定

参考文献[６]方法并略作修改ꎬ精密称取适

量样品溶于 ＤＭＳＯ 中制得不同质量浓度(０􀆰 １ ~
１􀆰 ０ ｍｇ / ｍＬ)样品溶液ꎮ 取 １０ μＬ 各浓度样品溶

液于 ９６ 孔板ꎬ加入 １９０ μＬ(０􀆰 １ ｍｍｏｌ / Ｌ)的 ＤＰＰＨ
乙醇溶液ꎬ平行 ３ 次ꎬ３７ ℃ 避光反应 ３０ ｍｉｎꎬ在
４７５ ｎｍ 处测定其吸光度ꎬ记为 Ａｉꎮ 以抗坏血酸

(ＶＣ)为阳性对照ꎬＡｃ 为无水乙醇替代 ＤＰＰＨ 溶液

的吸光度ꎬＡｊ 为 ＤＭＳＯ 作为空白对照的吸光度ꎮ
按公式(１)计算清除率为:

ＤＰＰＨ 自由基清除率(％) ＝
[１ － (Ａｉ － Ａｃ) / Ａｊ] × １００％ (１)

　 　 使用 ＳＰＳＳ １９􀆰 ０ 进行计算ꎬ加味桃红四物汤

清除 ＤＰＰＨ 自由基的 ＩＣ５０为 ５１􀆰 １１ μｇ / ｍＬꎬ阳性

对照的 ＩＣ５０为 ３􀆰 ６９ μｇ / ｍＬꎮ
２􀆰 ６􀆰 ２ 　 ＡＢＴＳ 自由基清除能力测定

参考文献[７]方法并略作修改ꎬ精密称取适

量样品溶于 ＤＭＳＯ 中制得不同质量浓度(０􀆰 １ ~
１􀆰 ０ ｍｇ / ｍＬ)样品溶液ꎮ 取各浓度样品溶液 １０ μＬ
于 ９６ 孔板ꎬ加入 ＡＢＴＳ 工作液 １００ μＬꎬ平行 ３ 次ꎬ
３７ ℃避光反应 ３０ ｍｉｎꎬ在 ７３４ ｎｍ 处测定其吸光

度ꎬ记为 Ａ ｉꎮ 以抗坏血酸(ＶＣ)为阳性对照ꎬＡｃ

为无水乙醇替代 ＡＢＴＳ 溶液的吸光度ꎬＡ ｊ 为 ＤＭ￣
ＳＯ 作为空白对照的吸光度ꎮ 按公式(２)计算清

除率为:
ＡＢＴＳ 自由基清除率(％) ＝

[１ － (Ａｉ － Ａｃ) / Ａｊ] × １００％ (２)

　 　 使用 ＳＰＳＳ １９􀆰 ０ 进行计算ꎬ加味桃红四物汤

清除 ＡＢＴＳ 自由基 ＩＣ５０为 ４４􀆰 １３ μｇ / ｍＬꎬ阳性对照

的 ＩＣ５０为 ３􀆰 ９０ μｇ / ｍＬꎮ
２􀆰 ６􀆰 ３ 　 羟基自由基清除能力测定

参考文献[８]方法并略作改动ꎬ精密称取适

量样品溶于 ＤＭＳＯ 中制得不同质量浓度(０􀆰 １ ~
１􀆰 ０ ｍｇ / ｍＬ)样品溶液ꎮ 取 ＦｅＳＯ４ 溶液、水杨酸￣
乙醇溶液、过氧化氢溶液以及各浓度样品溶液各
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５０ μＬꎮ 避光条件下 ３７ ℃ 反应 ３０ ｍｉｎꎬ然后在

５１０ ｎｍ 下测定其吸光度ꎬ记为 Ａｉꎮ 以抗坏血酸

(ＶＣ)为阳性对照ꎬＡｃ 为蒸馏水替代过氧化氢的吸

光度ꎬＡｊ 为 ＤＭＳＯ 作为空白对照的吸光度ꎮ 按公

式(３)计算清除率为:
羟基自由基清除率(％) ＝

[１ － (Ａｉ － Ａｃ) / Ａｊ] × １００％ (３)

　 　 使用 ＳＰＳＳ １９􀆰 ０ 进行计算ꎬ加味桃红四物汤

清除羟基自由基 ＩＣ５０为 ２７５􀆰 ３９ μｇ / ｍＬꎬ阳性对照

的 ＩＣ５０为 ２７􀆰 ３２ μｇ / ｍＬꎮ
２􀆰 ７ 　 讨论

２􀆰 ７􀆰 １ 　 色谱条件的优化

实验前期ꎬ综合考察了水相及有机相种类、检
测波长、柱温、体积流量等多个色谱条件ꎮ 在流动

相的选择上ꎬ水相比较了 ０􀆰 １％甲酸、０􀆰 １％醋酸、
０􀆰 １％磷酸、０􀆰 ０５％磷酸以及 ０􀆰 １％磷酸ꎬ有机相则

考察了乙腈及甲醇的洗脱效果ꎬ根据基线情况以

及各峰的响应度选择了 ０􀆰 ０５％磷酸￣甲醇作为本

方法的流动相ꎮ 体积流量分别考察了 ０􀆰 ８、１􀆰 ０、
１􀆰 ２ ｍＬ / ｍｉｎ 这 ３ 种流速ꎬ结果表明当体积流量为

１􀆰 ２ ｍＬ / ｍｉｎ 时ꎬ肩峰和裂峰情况明显改善ꎮ 根据

加味桃红四物汤浸膏的溶解性ꎬ经过预实验确定

９０％甲醇作为溶剂时该方溶解性最佳ꎮ 由于本供

试品中测定成分较为复杂ꎬ且不同成分的最大吸

收波长具有较大差异ꎬ故先使用 ＤＡＤ 检测进行全

波长扫描ꎬ根据各色谱峰响应的特征筛选合适的

波长及转换时间点ꎬ最终确定多波长切换法对加

味桃红四物汤的样品进行测定ꎮ
２􀆰 ７􀆰 ２ 　 指标成分的确定

结合桃红四物汤的相关文献报道及研究进

展[９]ꎬ参照«中国药典»２０２０ 版及已有研究对加味

桃红四物汤的指标成分进行规定[１０]ꎮ 羟基红花

黄色素 Ａ、苦杏仁苷、芍药苷、１ꎬ４￣二[４￣(葡萄糖

氧)苄基]￣２￣异丁基苹果酸酯分别被规定为红花、
桃仁、芍药、白及的药典含量测定指标成分ꎮ 阿魏

酸为川芎、当归药材的药典含量测定指标成分ꎬ且
研究表明阿魏酸等酚酸类物质是川芎的主要抗氧

化药效成分[１１]ꎮ 毛蕊花糖苷是地黄中含量测定

的常见指标成分ꎬ且谱效关系分析结果显示毛蕊

花糖苷具有一定的抗氧化活性[１２ꎬ１３]ꎮ 藁本内酯

是川芎、当归中的活性成分ꎬ已有研究表明ꎬ藁本

内酯可作为当归挥发油中的主要抗氧化活性物

质[１４]ꎮ 绿原酸作为当归药材含量测定的常见指

标成分ꎬ具有显著的抗氧化活性[１５ꎬ１６]ꎮ 最终根据

药材中含量及成分药理作用ꎬ选择上述 １２ 种成分

进行含量测定ꎮ
２􀆰 ７􀆰 ３ 　 ＨＰＬＣ 分析及活性测试

根据确定的色谱条件ꎬ共对 １０ 批加味桃红四

物汤进行了分析测定ꎮ ＨＰＬＣ 指纹图谱共标定了

２６ 个共有峰ꎬ指认出其中 １２ 种成分ꎬ批次间相似

度在 ０􀆰 ９６９ ~ ０􀆰 ９９９ 之间ꎬ表明加味桃红四物汤不

同批次间相似度良好ꎮ 聚类分析将 １０ 批样品分

为 ２ 类ꎬ表明其部分成分含量存在差异ꎮ ＯＰＬＳ￣
ＤＡ 分析结果显示ꎬ包括藁本内酯、芍药内酯苷、
芍药苷、苦杏仁苷以及羟基红花黄色素 Ａ 在内的

５ 种成分可能是提示不同批次间样品质量差异的

主要成分ꎮ 同时ꎬ对加味桃红四物汤样品进行抗

氧化活性测定ꎬ结果显示加味桃红四物汤清除

ＤＰＰＨ、ＡＢＴＳ 及羟基自由基的 ＩＣ５０分别为 ５１􀆰 １１、
４４􀆰 １３、２７５􀆰 ３９ μｇ / ｍＬꎬ表明加味桃红四物汤具有

一定的抗氧化活性ꎬ且其清除 ＤＰＰＨ 以及 ＡＢＴＳ
自由基的效果要强于羟基自由基ꎬ可用于相关领

域的进一步研究ꎮ

３　 结论

本研究建立了加味桃红四物汤 ＨＰＬＣ 指纹图

谱ꎬ同时测定了没食子酸、苦杏仁苷、绿原酸、芍药

内酯苷、羟基红花黄色素 Ａ、芍药苷、阿魏酸、洋川

芎内酯Ⅰ、毛蕊花糖苷、１ꎬ４￣二[４￣(葡萄糖氧)苄
基]￣２￣异丁基苹果酸酯、苯甲酰芍药苷、藁本内酯

的含量ꎬ并测定其抗氧化活性ꎮ 本方法采用指纹

图谱定性与有效成分定量相结合ꎬ研究结果表明

其分离度良好ꎬ化学成分信息丰富ꎬ可对加味桃红

四物汤进行整体性评价并反映其内在质量差异ꎬ
为该制剂的质量控制提供了科学性参考ꎬ同时也

为经典名方桃红四物汤在传统功效之外的开发利

用提供理论依据ꎮ
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摘要:以中药材陈皮为研究对象ꎬ建立一种高光谱结合图分割算法实现不同尺度产地陈皮样本快速无损鉴别方法ꎮ 采集

陈皮样品的高光谱图像并利用图分割算法快速获得相对反射率数据集ꎬ多种预处理算法对光谱数据降噪处理后ꎬ结合偏

最小二乘判别分析(ＰＬＳ￣ＤＡ)、随机森林(ＲＦ)和支持向量机(ＳＶＭ)建立分类模型ꎬ利用预测集准确率筛选最佳模型ꎬ混
淆矩阵评估模型性能ꎮ 图分割算法相比常规人工提取方法时间减少 ８０％ꎮ 融合光谱一阶导结合 ＰＬＳ￣ＤＡ 模型是不同尺

度产地陈皮样品的最优鉴别模型ꎬ省级行政区域和新会不同区域的陈皮样品的鉴别准确率分别为 ９８􀆰 ４１％和 ９９􀆰 ０５％ꎮ
该新型图分割算法能够实现高光谱兴趣区域信息的快速、准确获取ꎬ结合高光谱技术可实现不同尺度产地陈皮样品的快

速鉴别ꎮ
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第 ４５ 卷第 １ 期 张悦等:高光谱结合图分割算法快速鉴别不同尺度产地陈皮

　 　 陈皮为芸香科植物橘 Ｃｉｔｒｕｓ ｒｅｔｉｃｕｌａｔａ Ｂｌａｎｃｏ
及其栽培变种的干燥成熟果皮ꎬ为著名的药食两

用中药ꎬ在«神农本草经»中被列为上品ꎬ具有理

气健脾、燥湿化痰的功效ꎬ用于脘腹胀满、食少吐

泻、咳嗽痰多等症状[１]ꎮ 陈皮药材分为“陈皮”
(来源于多种柑桔植物如福橘、大红袍、蜜柑等)
和“广陈皮” (主要来源于新会柑(茶枝柑))ꎬ主
产于广东、广西、四川、江西等地ꎮ 由于品种差异

或受不同生长环境的影响ꎬ导致不同产地的陈皮

药材化学成分存在较大差异[２]ꎬ其中以广东新会

地区的陈皮最为道地ꎬ其市场价格也远高于其他

产地的陈皮ꎮ 同时ꎬ由于土壤条件、栽培技术、农
田气候、种植传统等条件的差异ꎬ即使同在新会地

区产出的陈皮也不相同ꎬ传统上细分为一线核心

产区(天马村、梅江村、茶坑村等)、二线产区(三
江镇、南坦镇等)、三线产区(双水镇、罗坑镇等)
和四线产区(司前镇、沙堆镇等)等ꎬ不同产区的

陈皮价格亦存在较大差异[３]ꎮ 近年来ꎬ由于陈皮

市场需求量大ꎬ特定产区药材收益高ꎬ致使市场造

假掺假现象屡见不鲜ꎬ产地冒充现象严重ꎬ严重损

害了消费者的利益[４]ꎮ
目前市场对于陈皮产地的鉴别主要采用望、

闻、刮、吃、泡等方法ꎬ这些方法容易受到主观因素

的干扰ꎬ很难实现标准化的检验ꎮ 此外ꎬ主要采用

化学分析技术如薄层色谱[５]、高效液相色谱

(ＨＰＬＣ) [６]、气相￣质谱联用技术(ＧＣ￣ＭＳ) [７]、超
高效液质联用技术(ＵＨＰＬＣ￣ＭＳ / ＭＳ) [８] 等ꎬ对陈

皮药材进行产地鉴别ꎮ 这些检测技术受到仪器设

备、技术人员、操作场地、经济成本等多方面的制

约ꎬ存在检测成本高、操作难、耗时久和损坏样品

等缺点ꎮ 因此建立技术要求相对较低、快速、无损

而又准确的陈皮产地识别方法ꎬ具有迫切的市场

需求ꎮ 高光谱成像技术是基于非常多窄波段的影

像数据技术ꎬ可以快速、无损的对样品进行定量和

定性分析[９]ꎬ被广泛应用于食品[１０]、农产品[１１]、
环境、土壤等领域ꎬ同时高光谱成像技术根据分析

不同中药材的光谱特征可以高精度(９５％以上)
实现对八角[１２]、麦冬[１３]、桃仁[１４] 等的有效鉴别ꎻ
还可以对人参(亚洲人参)、西洋参、假人参和西

伯利亚人参的原料和产品进行分类[１５]ꎻ识别地

蚕、蛹虫草掺杂的冬虫夏草粉末ꎬ提高了对冬虫夏

草正品的识别度[１６]ꎮ
目前基于高光谱技术的鉴别模型构建ꎬ主要

包括数据采集、光谱校正、兴趣区域识别、数据预

处理、模型构建、模型性能评估等多个技术环节ꎮ
感兴趣区域识别是高光谱建模技术的关键步骤ꎬ
目前主要通过 ＥＮＶＩ 软件手动提取或通过掩膜操

作获得ꎬ这些方法操作相对繁琐、效率较低ꎮ 本研

究以中药材陈皮为研究对象ꎬ基于图分割方法开

发了一种高效、准确的高光谱数据兴趣区域识别

方法ꎬ实现对陈皮样品高光谱信息的快速自动化

识别和信息提取ꎬ并结合模式识别方法建立分类

模型ꎬ实现不同尺度产地陈皮的鉴别ꎬ以期提高高

光谱数据提取效率ꎬ同时为中药陈皮所需产地快

检技术提供方法参考ꎮ

１　 实验部分

１􀆰 １ 　 陈皮样品

陈皮样品均采自 ２０１９ 年 １０ 月至 １２ 月ꎬ包括

广西 ( ３ 批)、湖北 ( ３ 批)、江西 ( ３ 批)、四川

(４ 批)、山东(３ 批)和广东(１６ 批) ６ 个产地ꎬ共
３２ 个批次ꎻ新会陈皮则包括一线核心产区(天马

村、梅江村、茶坑村ꎬ６ 批)、二线产区(三江镇、南
坦镇ꎬ６ 批)和四线产区(司前镇ꎬ４ 批)样品ꎬ共 １６
个批次ꎮ 所有样品经中国中医科学院中药资源中

心张燕研究员鉴定为芸香科植物橘 Ｃｉｔｒｕｓ ｒｅｔｉｃｕ￣
ｌａｔａ Ｂｌａｎｃｏ 及其栽培变种的干燥成熟果皮ꎮ 每个

批次随机抽取 ３０~４０ 个样本ꎬ共 ９７９ 个陈皮样本

进行高光谱数据采集ꎬ同时将样本按 ７ ∶３的比例

随机分成训练集和预测集用于后续建模分析ꎮ
１􀆰 ２ 　 高光谱成像系统的数据采集

高光谱成像系统主要由 ２ 个成像模块、２ 个

１５０ Ｗ 卤钨灯(１５０ Ｗ / １２ ＶꎬＨ￣ＬＡＭ Ｎｏｒｓｋ Ｅｌｅｋｔｒｏ
Ｏｐｔｉｋｋꎬ挪威)、１ 个 ＣＣＤ 探测仪、１ 个水平移动平

台(Ｓｔａｎｄａ ｔｒａｎｓｌａｔｉｏｎ ｓｔａｇｅꎬ立陶宛)和 １ 个图像采

集软件(ＨｙＳｐｅｘ ＧｒｏｕｎｄꎬＮｏｒｓｋ Ｅｌｅｋｔｒｏ Ｏｐｔｉｋｋꎬ挪
威)组成ꎮ 成像模块则包括 ＳＮ０６０５ ＶＮＩＲ ( Ｈ￣
Ｖ１６ꎬＮｏｒｓｋ Ｅｌｅｋｔｒｏ Ｏｐｔｉｋｋꎬ挪威)与 Ｎ３１２４ ＳＷＩＲ
(Ｈ￣Ｓ１６ꎬＮｏｒｓｋ Ｅｌｅｋｔｒｏ Ｏｐｔｉｋｋꎬ挪威)两个镜头ꎮ

样品采集前ꎬ需提前对高光谱采集及成像系

统进行预热ꎮ 打开双侧卤钨灯ꎬ关闭环境灯光ꎮ
样品采集时ꎬ光谱仪的镜头与样品的距离为

２５ ｃｍꎬ平台移动速度为 １􀆰 ５ ｍｍ / ｓꎬＳＮ０６０５ ＶＮＩＲ
镜头的积分时间为 ３ ５００ μｓꎬ帧时间为 １８ ０００ꎬ光
谱范围 ４１０~９９０ ｎｍꎻＮ３１２４ ＳＷＩＲ 镜头积分时间

为 ４ ５００ μｓꎬ帧时间 ４６ ９２８ꎬ光谱范围 ９５０ ~ ２ ５００
ｎｍꎻＶＮＩＲ 和 ＳＷＩＲ 镜头的光谱分辨率均为 ６ ｎｍꎮ
将每批陈皮样品选用 １０ ~ １５ 个样本按矩阵排列
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在黑色水平移动平台上ꎬ同时在样品摆列尾部放

置 Ｔｅｆｌｏｎ 白板ꎬ采集陈皮样品高光谱图像ꎬ以完整

采集到白板图像为截止ꎬ保存数据ꎮ 为了减少自

然光对实验的影响ꎬ整个实验在暗室中进行ꎮ
１􀆰 ３ 　 黑白校正

为消除仪器和环境对样品数据的影响ꎬ采用

软件(ＨｙＳｐｅｘ ＲＡＤꎬＮｏｒｓｋ Ｅｌｅｋｔｒｏ Ｏｐｔｉｋｋꎬ挪威)对
原始光谱数据进行校正ꎬ随后进行黑白板校正ꎮ
黑白板校正为光谱数据处理中的一种常用方法ꎬ
用于消除空气以及周围环境对光谱图像的影响ꎬ
同时可得出光谱的相对反射率ꎮ 本文利用此方

法ꎬ将样本与白板、黑板进行计算得到相对反射率

计算公式如下:
Ｒ ＝ (Ｒｒａｗ － Ｒｄ) / (Ｒｗ － Ｒｄ)

　 　 其中:Ｒ 是校正后反射率图像ꎬＲｒａｗ是原始反射率图像ꎬＲｗ 是

白板参考图像ꎬ通过 Ｔｅｆｌｏｎ 白板获取(反射率接近 １)ꎬＲｄ 是黑板

参考图像ꎬ通过盖上镜头盖获取(反射率接近 ０)ꎮ

１􀆰 ４ 　 兴趣区域识别

图像校正后ꎬ需要选取每个样品的光谱兴趣

区域并进行兴趣区域光谱数据的提取与分析ꎬ本
研究基于图分割方法开发了一种高效、准确的高

光谱数据兴趣区域识别方法ꎬ实现高光谱样本的

单体分割与兴趣区域光谱数据的自动化识别和信

息提取ꎬ流程如图 １ 所示ꎮ

图 １　 基于图分割算法的兴趣区域识别流程

Ｆｉｇ.１　 Ｒｅｇｉｏｎ ｏｆ ｉｎｔｅｒｅｓｔ ｒｅｃｏｇｎｉｔｉｏｎ ｐｒｏｃｅｓｓ ｂａｓｅｄ ｏｎ ｇｒａｐｈ ｓｅｇｍｅｎｔａｔｉｏｎ ａｌｇｏｒｉｔｈｍ

　 　 该方法将高光谱图像用加权图抽象化表示为

Ｇ＝(ＶꎬＥ) (Ｖ 表示像素点ꎬＥ 表示连接一对像素

点的边)ꎬ(ｖｉꎬｖｊ)∈Ｅ 具有权重 ｗ( ｖｉꎬｖｊ)ꎬ表示像
素点 ｖｉ 和 ｖｊ 之间的不相似度ꎬ在光谱图像中用像

素点的亮度来衡量两点的相似性ꎮ 一个区域的类

内差异 Ｉｎｔ(Ｃ)＝ ｍａｘｅ∈ＭＳＴ(ＣꎬＥ) ｗ( ｅ)定义为最小生

成树 ＭＳＴ 中不相似度最大的一条边ꎬ两个区域的

类间差异 Ｄｉｆ(Ｃ１ꎬＣ２) ＝ ｍｉｎｖｉ∈Ｃ１ꎬｖｊ∈Ｃ２ꎬ(ｖｉꎬｖｊ)∈Ｅｗ( ｖｉꎬ
ｖｊ)为两个区域最相似地方的不相似度ꎮ 因此ꎬ判
断两个区域是否合并的标准可以表示为:

Ｄｉｆ(ＣｉꎬＣ ｊ) ≤ Ｍｉｎｔ(ＣｉꎬＣ ｊ) ＝
ｍｉｎ[ｉｎｔ(Ｃｉ) ＋ ｒ(Ｃｉ)ꎬｉｎｔ(Ｃ ｊ) ＋ ｒ(Ｃ ｊ)]

增加项 ｒ(Ｃ)是分割后图片大小的控制因子ꎮ
高光谱图像经过无效值掩膜和无效区域掩膜

后ꎬ通过相同区域的合并实现高光谱图像的分割ꎬ
得到目标图像集合 Ｇｐꎬ针对目标图像集合中的每

个目标对象ꎬ建立目标图像的数据字典ꎬ最后结合

上述兴趣区域的选定原则ꎬ对光谱原始数据进行

处理ꎬ实现兴趣区域数据提取与输出ꎮ
１􀆰 ５ 　 光谱数据预处理

光谱数据的预处理可以减少背景、噪声以及

其他物理因素所带来的干扰基线变化引起的误

差ꎬ提高模型预测能力及稳定性[１７]ꎮ 本研究采用

乘性散射校正 ( Ｍｕｌｔｉｐｌｉｃａｔｉｖｅ ｓｃａｔｔｅｒ ｃｏｒｒｅｃｔｉｏｎꎬ
ＭＳＣ)、 一 阶 导 数 ( Ｄｅｒｉｖａｔｉｖｅꎬ Ｄ１ )、 二 阶 导 数

(Ｓｅｃｏｎｄ ｄｅｒｉｖａｔｉｖｅꎬＤ２)、ＳＧ 平滑(Ｓａｖｉｔｚｋｙ￣Ｇｏｌａｙꎬ
ＳＧ)和标准正态变量变换(Ｓｔａｎｄａｒｄ ｎｏｒｍａｌ ｖａｒｉａｔｅ
ｔｒａｎｓｆｏｒｍａｔｉｏｎꎬＳＮＶ)等 ５ 种方法对光谱数据进行

预处理ꎬ并对多种预处理方法进行比较ꎮ
１􀆰 ６ 　 分类模型建立及性能评估

偏最小二乘判别分析 ( Ｐａｒｔｉａｌ ｌｅａｓｔ ｓｑｕａｒｅｓ
ｄｉｓｃｒｉｍｉｎａｎｔ ａｎａｌｙｓｉｓꎬＰＬＳ￣ＤＡ)是一种基于偏最小

二乘回归(ｐａｒｔｉａｌ ｌｅａｓｔ ｓｑｕａｒｅｓ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎꎬＰＬＳＲ)改
编的用来建立自变量 Ｘ 与观测变量 Ｙ 之间映射

关系 的 一 种 监 督 分 类 算 法[１８]ꎮ 随 机 森 林

(Ｒａｎｄｏｍ ＦｏｒｅｓｔｓꎬＲＦ)是利用有放回的采样ꎬ以构

建多个训练集的方法构建多个回归树ꎬ是一种基

于分类回归树的集成算法[１９]ꎮ 支持向量机

(Ｓｕｐｐｏｒｔ ｖｅｃｔｏｒ ｍａｃｈｉｎｅꎬＳＶＭ)是一类按监督学习

方式对数据进行分类的线性分类方法ꎮ 本研究通

过对 Ｋｅｒｎｅｌ、ｄｅｇｒｅｅ、ｃｏｓｔ 以及 ｇａｍｍａ 参数设定获

８３１



第 ４５ 卷第 １ 期 张悦等:高光谱结合图分割算法快速鉴别不同尺度产地陈皮

得模型分类错误率低的最佳参数组合ꎬ建立最适

ＳＶＭ 模型ꎮ
分类准确率可以直观反应模型的精度ꎬ但在

分类样本不平衡的情况下ꎬ单以分类准确率评价

模型优劣是不全面的[２０]ꎮ 因此ꎬ本研究建立分类

模型并训练后ꎬ基于模型准确率结合混淆矩阵对

模型性能进行评价ꎮ 混淆矩阵是数据分析中对分

类模型预测结果的一种评价方式ꎬ具体评价指标

包括准确率(Ａｃｃｕｒａｃｙ)、灵敏度( Ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ)、特
异性(Ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙ)等ꎬ这些精度指标从不同的侧面

反映了模型分类的精度ꎮ
Ａｃｃｕｒａｃｙ ＝ (ＴＰ ＋ ＴＮ) / (ＴＰ ＋ ＦＮ ＋ ＦＰ ＋ ＴＮ)

Ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ＝ ＴＰ / (ＴＰ ＋ ＦＮ)
Ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙ ＝ ＴＮ / (ＴＮ ＋ ＦＰ)

　 　 式中:ＴＰ 为真阳性的样本个数ꎻＴＮ 为真阴性的样本个数ꎻＦＰ
为假阳性的样本个数ꎻＦＮ 为假阴性的样本个数ꎮ

１􀆰 ７ 　 数据处理软件

本研究使用的图像校正工具为仪器自带

ＲＡＤ 校正软件ꎬ兴趣区域识别及光谱信息提取使

用 Ｐｙｔｈｏｎ ３􀆰 ７ꎬ代码均为本课题组自编ꎮ 光谱数

据预处理及分类模型构建等数据分析使用 Ｍａｔｌａｂ
２０２０ａ(ＭａｔｈＷｏｒｋｓꎬ美国)软件实现ꎬ脚本均为本

课题组自编ꎮ

２　 结果与讨论

２􀆰 １ 　 兴趣区域识别与光谱信息提取

将陈皮光谱图像经无效值掩膜和无效区域掩

膜后输入到本研究建立的图分割算法ꎬ实现单体

对象的提取ꎬ并以单体的光谱平均值为兴趣区域

提取光谱数据ꎻ经光谱校正后ꎬ最终输出经过校正

的兴趣区域光谱数据ꎮ 该方法能够实现高光谱数

据的快速自动化处理ꎬ本研究对不同样本密度下

数据提取的时间进行了测试(图 ２)ꎬ测试环境配

置如下:Ｗｉｎ１０ꎬＩｎｔｅｌ(Ｒ) ＣｏｒｅＴＭ ｉ７￣１０７００ ＣＰＵꎬ内

图 ２　 不同样本密度的兴趣区域光谱信息提取测试

Ｆｉｇ.２　 Ｔｅｓｔ ｆｏｒ ｅｘｔｒａｃｔｉｎｇ ｓｐｅｃｔｒａｌ ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｆｒｏｍ
ｒｅｇｉｏｎｓ ｏｆ ｉｎｔｅｒｅｓｔ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｓａｍｐｌｅ ｄｅｎｓｉｔｉｅｓ

存 ３２ Ｇꎮ 结果显示 １０ 个样品(图 ２ａ)处理时间为

１９５ ｓꎬ １９ 个无规则样品 (图 ２ｂ) 处理时间为

２４２ ｓꎬ７９ 个样品(图 ２ｃ)处理时间为 ３７０ ｓꎬ表明

该方法能够适应不同样本密度和样本大小的高光

谱图像数据兴趣区域光谱信息的提取ꎬ且提取速

度快ꎬ极大的提高了高光谱数据的处理能力ꎮ
２􀆰 ２ 　 原始光谱曲线分析

不同产地陈皮的光谱曲线(图 ３)在可见￣近
红外(ＶＮＩＲ)波段有较明显的区别ꎬ在 ６００ ~ ７００
ｎｍ 处ꎬ广东新会和广西的陈皮样品出现两个明显

波谷ꎬ而其他产地的样品没有这个明显特征波段ꎻ
其他 ４ 个产地的光谱曲线在这个波段则较为平

滑ꎬ６００ ~ ７００ ｎｍ 是特定的叶绿素吸收波段ꎬ是

图 ３　 不同产地陈皮药材在(ａ、ｃ)可见￣近红外

(ＶＮＩＲ)和(ｂ、ｄ)短波红外(ＳＷＩＲ)波段的光谱曲线及

平均光谱曲线图

Ｆｉｇ.３　 Ｒａｗ ｓｐｅｃｔｒａ ａｎｄ ｍｅａｎ ｒｅｆｌｅｃｔａｎｃｅ ｓｐｅｃｔｒａ ｏｆ
Ｃｉｔｒｉ Ｒｅｔｉｃｕｌａｔａｅ Ｐｅｒｉｃａｒｐｉｕｍ ｆｒｏｍ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｏｒｉｇｉｎｓ ｉｎ ｔｈｅ

(ａꎬｃ) ＶＮＩＲ ｒａｎｇｅ ａｎｄ (ｂꎬｄ) ＳＷＩＲ ｒａｎｇｅ
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ＶＮＩＲ 波段中存在差异的主要光谱区域[２１]ꎮ 此

外ꎬ江西的样品光谱曲线反射率显著低于其它产

地ꎬ具有鲜明的区域特征ꎬ表明其化学成分含量可

能与其它产地存在差异ꎬ这可能是植物基源、环境

条件以及种植方式不同造成的ꎮ 而不同产地短波

红外(ＳＷＩＲ)波段的光谱总体特征则较为相似ꎬ
差异不大ꎻ与 ＶＮＩＲ 波段相似ꎬ江西的样品较其他

产地相对反射率呈现更低的特点ꎮ
新会不同区域陈皮样品的平均光谱曲线图在

ＶＮＩＲ 和 ＳＷＩＲ 波段的变化趋势基本相似(图 ４)ꎮ
在波峰(５８０ ~ ６３０、１ １００、１ ３００、１ ７００ 和 １ ８００
ｎｍ)及波谷(６００、１ ２００ 和 １ ６５０ ｎｍ)区域ꎬ新会 ３
个区域的相对反射率呈现第一产区最高ꎬ第二产

图 ４　 新会不同区域陈皮药材在(ａ、ｃ)可见￣近红外

(ＶＮＩＲ)和(ｂ、ｄ)短波红外(ＳＷＩＲ)波段的光谱曲线及

平均光谱曲线图

Ｆｉｇ.４　 Ｒａｗ ｓｐｅｃｔｒａ ａｎｄ ｍｅａｎ ｒｅｆｌｅｃｔａｎｃｅ ｓｐｅｃｔｒａ ｏｆ Ｃｉｔｒｉ
Ｒｅｔｉｃｕｌａｔａｅ Ｐｅｒｉｃａｒｐｉｕｍ ｆｒｏｍ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｐｒｏｄｕｃｉｎｇ ａｒｅａｓ ｏｆ
Ｘｉｎｈｕｉ ｉｎ ｔｈｅ (ａꎬｃ) ＶＮＩＲ ｒａｎｇｅ ａｎｄ (ｂꎬｄ) ＳＷＩＲ ｒａｎｇｅ

区次之ꎬ第四产区最低的特点ꎬ表明高光谱曲线与

新会不同区域陈皮的差异具有相关性ꎬ这可能与

其内部的化学成分含量或物理性质的差异有关ꎮ
对原始光谱的不同峰值进行归因ꎬ９８０、１ ４５０

和 １ ８５５ ｎｍ 附近的吸收峰主要来自于水分吸

收[２２]ꎮ １ ２００ ｎｍ 附近的吸收峰对应 Ｃ—Ｈ 的第

二拉伸泛音ꎬ主要来自碳水化合物和脂肪[２３]ꎮ
１ ３００ ｎｍ 处的吸收峰是由 Ｃ—Ｈ 的面内弯曲振动

形成的ꎬ１ ６５０ ｎｍ 处的吸收峰是由酰胺基团的作

用形成的[２４]ꎮ 由于 Ｏ—Ｈ 伸缩振动和弯曲振动

的共同作用ꎬ在 ２ ０００ ｎｍ 处形成吸收峰ꎬ而 ２ ２００
ｎｍ 处的吸收峰为 Ｃ—Ｈ 和 Ｃ—Ｏ 的联合吸收

峰[２５]ꎮ 虽然不同产地或不同小产区陈皮在出峰

位置上具有较为相似的特征ꎬ但在同一出峰位置

峰值强度存在明显的差异ꎬ说明不同产地陈皮的

化学成分种类差异不大ꎬ但在化学成分含量上表

现处较大的产地差异或组成比例差异ꎮ
２􀆰 ３ 　 预处理方法和分类模型的选择

将不同产地的 ＶＮＩＲ 和 ＳＷＩＲ 原始光谱数据

经 ＭＳＣ、一阶导数、二阶导数、ＳＧ 平滑、ＳＮＶ 预处

理并进行训练集 /预测集的划分后输入变量ꎬ计算

ＰＬＳ￣ＤＡ、ＲＦ、ＳＶＭ 分类鉴别方法的准确率(表 １)ꎮ
　 　 　 　 　 　表 １ 　 不同产地陈皮药材 ＶＮＩＲ 波段、ＳＷＩＲ 波段及

全波段融合范围的预处理方法和分类模型的

成对组合分类准确率

Ｔａｂ.１　 Ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ａｃｃｕｒａｃｉｅｓ ｏｆ ｐａｉｒｗｉｓｅ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｓ
ｏｆ ｐｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｍｅｔｈｏｄｓ ａｎｄ ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｍｏｄｅｌｓ ｆｏｒ ＶＮＩＲꎬ
ＳＷＩＲ ａｎｄ ｆｕｓｅｄ ｓｐｅｃｔｒａｌ ｏｆ Ｃｉｔｒｉ Ｒｅｔｉｃｕｌａｔａｅ Ｐｅｒｉｃａｒｐｉｕｍ

ｆｒｏｍ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｏｒｉｇｉｎｓ

分类
模型

预处理
方法

ＶＮＩＲ 范围 ＳＷＩＲ 范围 全波段融合

训练集 预测集 训练集 预测集 训练集 预测集

ＰＬＳ￣
ＤＡ

原始数据
ＭＳＣ

一阶导
二阶导
ＳＧ 平滑
ＳＮＶ

０􀆰 ９３８ ４
０􀆰 ９３８ ４
０􀆰 ９８６ ３
０􀆰 ９２０ １
０􀆰 ９２９ ２
０􀆰 ９４５ ２

０􀆰 ９２１ ２
０􀆰 ９３７ ８
０􀆰 ９３７ ８
０􀆰 ９２５ ３
０􀆰 ９１６ ３
０􀆰 ９２９ ５

０􀆰 ９６９ ６
０􀆰 ９６９ ６
０􀆰 ９９５ ３
０􀆰 ９７６ ６
０􀆰 ９６７ ２
０􀆰 ９７６ ６

０􀆰 ９４８ ４
０􀆰 ９５２ ４
０􀆰 ９４４ ４
０􀆰 ９５６ ３
０􀆰 ９４０ ５
０􀆰 ９４０ ５

０􀆰 ９８３ ６
０􀆰 ９８５ ９
０􀆰 ９９７ ７
０􀆰 ９９７ ７
０􀆰 ９８３ ６
０􀆰 ９８１ ３

０􀆰 ９６８ ３
０􀆰 ９７６ ２
０􀆰 ９８４ １
０􀆰 ９８０ ２
０􀆰 ９６８ ３
０􀆰 ９６４ ３

ＲＦ

原始数据
ＭＳＣ

一阶导
二阶导
ＳＧ 平滑
ＳＮＶ

０􀆰 ９８３ ３
０􀆰 ９８３ ３
０􀆰 ９９７ ６
０􀆰 ９９７ ６
０􀆰 ９７８ ６
０􀆰 ９７３ ８

０􀆰 ６７７ ８
０􀆰 ７２２ ２
０􀆰 ８８８ ９
０􀆰 ８１１ １
０􀆰 ７３７ ８
０􀆰 ６５０ ０

０􀆰 ９８８ １
０􀆰 ９９０ ５
０􀆰 ９９５ ２
１􀆰 ０００ ０
０􀆰 ９７８ ６
０􀆰 ９８８ １

０􀆰 ７４４ ４
０􀆰 ８２２ ２
０􀆰 ７８３ ３
０􀆰 ７２２ ２
０􀆰 ７６６ ７
０􀆰 ７１６ ７

０􀆰 ９９２ ８
０􀆰 ９８５ ７
０􀆰 ９９５ ２
０􀆰 ９９７ ６
０􀆰 ９９５ ２
０􀆰 ９９２ ８

０􀆰 ７１１ １
０􀆰 ７４４ ４
０􀆰 ８８３ ３
０􀆰 ８１６ ７
０􀆰 ６６６ ７
０􀆰 ７００ ０

ＳＶＭ

原始数据
ＭＳＣ

一阶导
二阶导
ＳＧ 平滑
ＳＮＶ

０􀆰 ９４０ ５
０􀆰 ９２６ ２
０􀆰 ９４２ ８
０􀆰 ７１４ ３
０􀆰 ９４０ ５
１􀆰 ０００ ０

０􀆰 ９００ ０
０􀆰 ９２７ ８
０􀆰 ９１６ ７
０􀆰 ７０５ ６
０􀆰 ９００ ０
０􀆰 ４７２ ２

０􀆰 ９４５ ２
０􀆰 ９４２ ８
０􀆰 ９３８ １
０􀆰 ４７６ ２
０􀆰 ９４７ ６
１􀆰 ０００ ０

０􀆰 ７８３ ３
０􀆰 ９１１ １
０􀆰 ８８８ ９
０􀆰 ４７７ ８
０􀆰 ７８３ ３
０􀆰 ５７７ ８

０􀆰 ９６４ ２
０􀆰 ９４２ ９
０􀆰 ９５７ １
０􀆰 ７６４ ３
０􀆰 ９６４ ３
１􀆰 ０００ ０

０􀆰 ８４４ ４
０􀆰 ８８８ ９
０􀆰 ９６１ １
０􀆰 ７２２ ２
０􀆰 ８４４ ４
０􀆰 ３７４ ２

０４１
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３ 种不同的分类模型中ꎬ一阶导数均为较优的预

处理方法ꎬ训练集和预测集的准确率大都高于其

他预处理方法ꎮ 陈皮样品在 ＶＮＩＲ 波段下 ＰＬＳ￣
ＤＡ 模型(９８􀆰 ６３％ꎬ９３􀆰 ７８％)准确率整体优于 ＲＦ
模型(９９􀆰 ７６％ꎬ８８􀆰 ８９％)和 ＳＶＭ 模型(９４􀆰 ２８％ꎬ
９１􀆰 ６７％)ꎻ在 ＳＷＩＲ 波段 ＰＬＳ￣ＤＡ 模型(９９􀆰 ５３％ꎬ
９４􀆰 ４４％) 相较 ＲＦ 模型 ( ９９􀆰 ５２％ꎬ ７８􀆰 ３３％) 和

ＳＶＭ 模型(９３􀆰 ８１％ꎬ８８􀆰 ８９％)ꎬ同样具有最优的分

类准确率ꎮ
基于上述不同的预处理方法ꎬ新会不同区域

的陈皮样品光谱数据分类模型准确率如表 ２ 所

示ꎬＭＳＣ 预处理方法在 ３ 种不同的分类模型中均

显示出较优的准确率ꎮ 在 ＶＮＩＲ 波段下ꎬＰＬＳ￣ＤＡ
模型(９６􀆰 ４１％ꎬ９５􀆰 ２４％)准确率整体优于 ＲＦ 模

型 ( ９８􀆰 ０９％ꎬ ８８􀆰 ８９％) 和 ＳＶＭ 模型 ( ９６􀆰 ６７％ꎬ
６４􀆰 ４４％)ꎻ 在 ＳＷＩＲ 波 段 下 ＰＬＳ￣ＤＡ 模 型

(１００􀆰 ００％ꎬ９８􀆰 ０２％) 准确率显著优于 ＲＦ 模型

(９７􀆰 １４％ꎬ７８􀆰 ８９％)和 ＳＶＭ 模型(９６􀆰 ６７％ꎬ８３􀆰 ３３％)ꎮ
可以看出ꎬ最优预处理方式结合 ＰＬＳ￣ＤＡ 模

型在 ＶＮＩＲ 波段和 ＳＷＩＲ 波段均能取得较好的分

类效果ꎬ因此ꎬ分别选择一阶导数和 ＭＳＣ 预处理

继续后续不同产地及新会不同区域陈皮融合光谱

　 　 　 　 　 　表 ２ 　 新会不同区域陈皮药材 ＶＮＩＲ 波段、
ＳＷＩＲ 波段及全波段融合范围的预处理方法和

分类模型的成对组合分类准确率

Ｔａｂ.２　 Ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ａｃｃｕｒａｃｉｅｓ ｏｆ ｐａｉｒｗｉｓｅ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｓ
ｏｆ ｐｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｍｅｔｈｏｄｓ ａｎｄ ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｍｏｄｅｌｓ ｆｏｒ ＶＮＩＲꎬ
ＳＷＩＲ ａｎｄ ｆｕｓｅｄ ｓｐｅｃｔｒａｌ ｏｆ Ｃｉｔｒｉ Ｒｅｔｉｃｕｌａｔａｅ Ｐｅｒｉｃａｒｐｉｕｍ

ｆｒｏｍ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｐｒｏｄｕｃｉｎｇ ａｒｅａｓ ｉｎ Ｘｉｎｈｕｉ

分类
模型

预处理
方法

ＶＮＩＲ 范围 ＳＷＩＲ 范围 全波段融合

训练集 预测集 训练集 预测集 训练集 预测集

ＰＬＳ￣
ＤＡ

原始数据
ＭＳＣ

一阶导
二阶导
ＳＧ 平滑
ＳＮＶ

０􀆰 ９５３ ８
０􀆰 ９６４ １
０􀆰 ９８５ ２
０􀆰 ９６０ ８
０􀆰 ９５５ ７
０􀆰 ９６９ ２

０􀆰 ９５２ ４
０􀆰 ９５２ ４
０􀆰 ９５８ ８
０􀆰 ９３７ ５
０􀆰 ９２７ ８
０􀆰 ９５２ ４

０􀆰 ９７５ ５
１􀆰 ０００ ０
０􀆰 ９７４ ９
０􀆰 ９８４ ６
０􀆰 ９７９ ９
０􀆰 ９７５ ５

０􀆰 ９６８ ８
０􀆰 ９８０ ２
０􀆰 ９１０ ９
０􀆰 ９６１ ９
０􀆰 ９３０ ７
０􀆰 ９４７ ９

０􀆰 ９７９ ５
０􀆰 ９９４ ９
１􀆰 ０００ ０
０􀆰 ９８９ ７
０􀆰 ９８０ ４
０􀆰 ９９０ ２

０􀆰 ９６１ ９
０􀆰 ９８１ ０
０􀆰 ９９０ ５
０􀆰 ９８１ ０
０􀆰 ９６８ ８
０􀆰 ９６８ ８

ＲＦ

原始数据
ＭＳＣ

一阶导
二阶导
ＳＧ 平滑
ＳＮＶ

０􀆰 ９７６ ２
０􀆰 ９８０ ９
１􀆰 ０００ ０
０􀆰 ９９５ ２
０􀆰 ９９５ ２
０􀆰 ９７６ ２

０􀆰 ８６６ ７
０􀆰 ８８８ ９
０􀆰 ７５５ ６
０􀆰 ７６６ ７
０􀆰 ８３３ ３
０􀆰 ８４４ ４

０􀆰 ９９０ ５
０􀆰 ９７１ ４
０􀆰 ９９５ ２
０􀆰 ９８０ ９
０􀆰 ９９０ ５
０􀆰 ９９０ ５

０􀆰 ７００ ０
０􀆰 ７８８ ９
０􀆰 ８３３ ３
０􀆰 ８４４ ４
０􀆰 ７３３ ３
０􀆰 ６８８ ９

０􀆰 ９９０ ５
０􀆰 ９９５ ２
１􀆰 ０００ ０
１􀆰 ０００ ０
０􀆰 ９８０ ９
０􀆰 ９９０ ５

０􀆰 ８７７ ８
０􀆰 ７７７ ８
０􀆰 ７４４ ４
０􀆰 ７３３ ３
０􀆰 ８００ ０
０􀆰 ８６６ ７

ＳＶＭ

原始数据
ＭＳＣ

一阶导
二阶导
ＳＧ 平滑
ＳＮＶ

０􀆰 ９９０ ５
０􀆰 ９６６ ７
０􀆰 ９６６ ７
０􀆰 ３３３ ３
０􀆰 ９９０ ５
１􀆰 ０００ ０

０􀆰 ６２２ ２
０􀆰 ６４４ ４
０􀆰 ７２２ ２
０􀆰 ３３３ ３
０􀆰 ６１１ １
０􀆰 ４６６ ７

０􀆰 ９９０ ５
０􀆰 ９６６ ７
０􀆰 ９８５ ７
０􀆰 ４２３ ８
０􀆰 ９９０ ５
１􀆰 ０００ ０

０􀆰 ６８８ ９
０􀆰 ８３３ ３
０􀆰 ７７７ ８
０􀆰 ５４４ ４
０􀆰 ７００ ０
０􀆰 ４００ ０

０􀆰 ９９５ ２
０􀆰 ９９５ ２
１􀆰 ０００ ０
０􀆰 ５００ ０
０􀆰 ９９５ ２
１􀆰 ０００ ０

０􀆰 ５００ ０
０􀆰 ５１１ １
０􀆰 ７６６ ７
０􀆰 ５３３ ３
０􀆰 ５００ ０
０􀆰 ３５５ ６

建模以及模型评估ꎻ相较 ＶＮＩＲ 波段ꎬ不同尺度产

地的陈皮样品在 ＳＷＩＲ 波段建立的分类模型准

确率更高ꎮ 同时ꎬ针对类别不平衡数据ꎬＰＬＳ￣ＤＡ
模型相对 ＲＦ 模型和 ＳＶＭ 模型表现出更好的稳

定性ꎮ
２􀆰 ４ 　 ＶＮＩＲ 和 ＳＷＩＲ 融合分类

数据融合是一个对多传感器数据和其他信息

的处理过程ꎬ不同来源的数据可以实现信息的互

补ꎬ有效提高多分类模型的性能ꎬ从而提高建模的

可靠性和准确性[２６]ꎮ 多光谱数据融合技术是将

不同类型的光谱数据整合在一起ꎬ获得更全面的

光谱数据信息ꎬ本研究采用低层融合的方法ꎬ将同

一样本集两个镜头(ＶＮＩＲ 镜头和 ＳＷＩＲ 镜头)所
获的光谱数据连接在一起ꎬ形成新的融合光谱数

据集ꎬ其优点是操作简单ꎬ数据全面ꎬ对原始数据

和一阶数据具有较强的适用性ꎮ ＶＮＩＲ 和 ＳＷＩＲ
波段光谱融合能够提高模型分类鉴别的准确率

(表 １、表 ２)ꎮ 如针对不同产地的陈皮样品分类

鉴别ꎬ光谱融合之后ꎬ一阶导预处理结合 ＰＬＳ￣ＤＡ
模型的分类准确率(９９􀆰 ７７％ꎬ９８􀆰 ４１％)相对 ＶＮＩＲ
波段(９８􀆰 ６３％ꎬ９３􀆰 ７８％)和 ＳＷＩＲ 波段(９９􀆰 ５３％ꎬ
９４􀆰 ４４％)均有较大的提升ꎬ表明融合光谱可以克

服单一波段的某些弱点ꎬ获得更为丰富和全面的

样品信息ꎬ提升模型的准确性ꎮ
２􀆰 ５ 　 分类性能评估

在分类问题中ꎬ混淆矩阵(Ｃｏｎｆｕｓｉｏｎ ｍａｔｒｉｘ)

ａ.不同产地陈皮药材ꎻｂ.新会不同区域陈皮药材

图 ５　 ＰＬＳ￣ＤＡ 分类模型预测结果的混淆矩阵

Ｆｉｇ.５　 ＰＬＳ￣ＤＡ ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ ｒｅｓｕｌｔ ｃｏｎｆｕｓｉｏｎ ｍａｔｒｉｘ ｒａｗ
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是一种通过矩阵描述样本数据的真实类别属性和

预测结果关系算法性能的可视化评价标准[２７]ꎮ
混淆矩阵的行为真实标签ꎬ列为预测标签ꎬ对角线

单元格为正确分类的结果ꎮ 最右列显示属于每个

类别的所有示例中正确和不正确分类的百分比ꎬ
即精确率和假阴性率ꎻ最底行显示预测正确或不

正确分类的百分比ꎬ即灵敏度和错误率ꎮ 陈皮样

品全波段光谱经一阶导数处理后ꎬ不同尺度 ＰＬＳ￣
ＤＡ 分类模型预测结果生成的混淆矩阵见图 ５ꎮ
对于不同产地的陈皮样品ꎬ各产地 ＰＬＳ￣ＤＡ 分类

模型下灵敏度大都达到 ９５％以上ꎬ各产地精确率

均达到 ９５％以上ꎻ对于新会不同区域的陈皮样

品ꎬ不同产区 ＰＬＳ￣ＤＡ 分类模型精确率均达到

９６％以上ꎬ 第一产区和第四产区的灵敏度达

１００％ꎬ最优预处理方法结合 ＰＬＳ￣ＤＡ 模型在不同

尺度产地陈皮的分类鉴别上表现出很好的性能ꎮ
２􀆰 ６　 分析与讨论

高光谱是一种特殊的成像技术ꎬ可以从可见

光到红外波长范围内捕捉到连续相似的光谱ꎬ因
此高光谱数据具有波段多和波段间相关性强等特

性ꎬ包含有大量冗余信息ꎬ若对其直接处理易导致

Ｈｕｇｈｅｓ 现象的发生[２８]ꎬ因此如何高效的进行高

光谱数据处理成为当前的研究热点问题ꎮ 本研究

所采用的图分割算法采用阈值分割和边缘检测结

合的方法ꎬ利用边缘信息进行阈值选取ꎬ以保证最

佳阈值分割结果的边缘与原始图像的边缘具有最

大重合度ꎮ 该方法具有实用性强的特点ꎬ提升了

高光谱数据处理的效率ꎬ但也应针对不同的应用

场景及适用药材调整算法的适用参数ꎮ
本研究采用 ＰＬＳ￣ＤＡ、ＳＶＭ 和 ＲＦ 等 ３ 种化学

计量学方法对不同尺度产地陈皮高光谱数据建模

识别ꎮ ＳＶＭ 利用内积核函数代替向高维空间的

非线性映射ꎬ是一种有坚实理论基础的新颖的小

样本学习方法ꎬ实现了高效的从训练样本到预测

样本的“转导推理”ꎬ简化了通常的分类和回归等

问题[２９]ꎮ 但 ＳＶＭ 对大规模训练样本难以实施ꎬ
解决多分类问题存在困难ꎮ ＲＦ 是以决策树为基

分类器进行集成的基础上ꎬ将基分类器得到的结

果进行投票表决作为最终分类的结果ꎮ ＲＦ 简单ꎬ
容易实现ꎬ能够处理高维度的数据ꎬ并且不用做特

征选择ꎬ但在某些噪音较大的分类或回归问题上

会出现“过拟合”现象[３０]ꎮ ＰＬＳ￣ＤＡ 为双线性模

型ꎬ根据交叉验证选择最佳的隐变量(ＬＶｓ)数ꎬ避
免过拟合现象的出现ꎬ可以用于变量数多于样本

数时使用ꎮ 高光谱数据为线性数据ꎬ且数据繁

杂、背景噪声大、冗余数据多等因素对建模影响

较大ꎬ可能更适合采用 ＰＬＳ￣ＤＡ 法建立相应的鉴

别模型ꎮ

３　 结论

以中药材陈皮为研究对象ꎬ基于图分割算法

高效的对光谱图像实现自动分割ꎬ实现兴趣区域

光谱数据的自动化提取ꎮ 以融合光谱作为建模基

础ꎬ分别选择一阶导结合 ＰＬＳ￣ＤＡ 和乘性散射校

正结合 ＰＬＳ￣ＤＡ 的模型组合ꎬ实现不同尺度产地

陈皮的准确鉴别ꎬ除产地鉴别中的广东省外ꎬ模型

特异性和灵敏度均达到 ９５％以上ꎬ表现出很好的

性能ꎮ 同时ꎬ不同密度样本兴趣区域提取测试结

果表明该方法能够适应不同样本密度和样本大小

的高光谱数据ꎬ在中药材产地鉴别技术研究领域

具有良好的应用前景ꎮ
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乳蛋白高效液相色谱检测方法的优化及
甘南牦牛乳指纹图谱的建立

张琪玮∗ꎬ乔志刚ꎬ葛静微ꎬ马芮萍

(甘肃省产品质量监督检验研究院ꎬ甘肃 兰州　 ７３００５０)

摘要:建立多种乳蛋白同时检测的高效液相色谱法ꎬ为乳及乳制品乳蛋白的分离检测提供方法ꎬ并建立甘南牦牛乳的指

纹图谱ꎮ 样品采用缓冲液使蛋白溶解变性ꎬ采用高效液相色谱检测ꎬＺＯＲＢＡＸ ３００ＳＢ￣Ｃ８ 色谱柱ꎬ检测波长为 ２１４ ｎｍꎬ柱
温 ４０ ℃ꎬ流速 ０􀆰 ６ ｍＬ / ｍｉｎꎬ梯度洗脱ꎮ 所建方法能够分离乳中的 κ￣酪蛋白、α￣酪蛋白、β￣酪蛋白、α￣乳白蛋白、β￣乳清蛋

白ꎬ峰保留时间 ＲＳＤ<１􀆰 ３％ꎬ峰面积 ＲＳＤ<３􀆰 ３％ꎮ １０ 批甘南牦牛乳样品得到的指纹图谱相似度大于 ０􀆰 ９９ꎬ指认了其中 ９
个乳蛋白色谱峰ꎮ 该方法操作简便、具有良好的重现性和专属性ꎬ适用于乳及乳制品中多种乳蛋白的分离检测ꎮ 所建立

的甘南牦牛乳指纹图谱为牦牛乳的质量控制提供参考依据ꎮ
关键词:乳蛋白ꎻ高效液相色谱ꎻ牦牛乳ꎻ指纹图谱ꎻ酪蛋白ꎻα￣乳白蛋白ꎻβ￣乳清蛋白
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作者简介:张琪玮(１９８４￣)ꎬ男ꎬ甘肃兰州人ꎬ硕士ꎬ高级工程

师ꎬ主要研究方向为食品、化工产品质量控制ꎬ Ｅ￣ｍａｉｌ:
５４４５８０４２＠ ｑｑ.ｃｏｍꎮ
引用本文:张琪玮ꎬ乔志刚ꎬ葛静微ꎬ等.乳蛋白高效液相色

谱检测方法的优化及甘南牦牛乳指纹图谱的建立[ Ｊ] .化学

试剂ꎬ２０２３ꎬ４５(１):１４４￣１４９ꎮ

　 　 蛋白质是乳的主要营养成分ꎬ牛乳中蛋白质

的含量一般为 ２􀆰 ８％ ~ ３􀆰 ５％ꎬ乳蛋白主要分为酪

蛋白(ＣＮｓ)和乳清蛋白ꎬ其中酪蛋白由 α￣酪蛋白

(αｓ１￣ＣＮ、αｓ２￣ＣＮ)、β￣酪蛋白(β￣ＣＮ)和 κ￣酪蛋白

(κ￣ＣＮ)组成ꎻ乳清蛋白主要分为 α￣乳白蛋白(α￣
Ｌａ)和 β￣乳球蛋白(β￣Ｌｇ) [１￣３]ꎮ 目前ꎬ国内外测定

蛋白质的方法主要为凯氏定氮法ꎬ所测定的结果

为蛋白质的总量ꎬ近年逐渐有关于乳蛋白单个组

分的报道ꎬ主要为高效液相色谱法[４￣８]、毛细管电

泳法[９ꎬ１０]、高效液相色谱￣串联质谱法[１１ꎬ１２]等方法

来进行分离检测ꎮ 其中ꎬ毛细管电泳法、高效液相

色谱￣串联质谱法只能检测部分乳蛋白或单一蛋

白组分ꎬ而高效液相色谱(ＨＰＬＣ)法能够同时检

测多种乳蛋白ꎬＨＰＬＣ 是利用蛋白质疏水特性的

差异进行分离ꎬ在分离过程中ꎬ蛋白质的氨基酸

侧链与色谱柱内填料的疏水表面发生可逆的疏

水相互作用ꎬ通过疏水特性的差异从而达到蛋
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白质的分离[５ꎬ１３] ꎮ
我国的牦牛主要分布于青海、西藏、甘肃等省

的高海拔地区[１４]ꎮ 牦牛乳比普通牛乳营养价值

高ꎬ蛋白含量高于普通牛乳ꎬ具有抗氧化[１５ꎬ１６]、抗
肿瘤[１７]、提升耐力及耐缺氧能力[１８￣２０] 等作用ꎬ但
对其乳蛋白的研究较少ꎬ而且也未见牦牛乳乳蛋

白的指纹图谱报道ꎮ 本实验采用高效液相色谱法

对各个乳蛋白进行分离ꎬ重点对色谱条件进行了

优化ꎬ得到多种乳蛋白分离检测的 ＨＰＬＣ 法ꎬ并对

甘南牦牛乳进行检测ꎬ通过乳蛋白的多态性建立

指纹图谱ꎬ为牦牛乳的掺伪、质量控制及生产加工

提供技术支撑ꎮ

１　 实验部分

１􀆰 １ 　 主要仪器与试剂

１２６０ 型安捷伦高效液相色谱仪(配有自动进

样器、ＤＡＤ 检测器ꎬ美国 Ａｇｉｌｅｎｔ 公司)ꎻＭＥ２０４ 型

万分之一电子天平、ＭＳ２０５ＤＵ 十万分之一型电子

天平(美国梅特勒公司)ꎻＣｅｎｔｒｉｆｕｇｅ５４２４ 型高速离

心机(德国 Ｅｐｐｅｎｄｏｒｆ 公司)ꎻＶＯＲＴＥＸ￣５ 型涡旋

混匀器(海门市其林贝尔仪器制造有限公司)ꎮ
乙腈、甲醇(色谱纯ꎬ德国 Ｍｅｒｃｋ 公司)ꎻ三氟

乙酸(ＴＦＡ)、盐酸胍(分析纯ꎬ９９􀆰 ０％)、双(２￣羟甲

基)氨基￣三 (羟甲基) 甲烷 ( Ｂｉｓ￣Ｔｒｉｓ) 缓冲溶液

(０􀆰 ２ ｍｏｌ / ＬꎬｐＨ ７􀆰 ０)(上海麦克林生化科技有限

公司)ꎻ二硫苏糖醇(ＤＴＴꎬＬｏｔ:１６１０２５ꎬ９９％ꎬ上海

蓝季科技发展有限公司)ꎻ柠檬酸钠(分析纯ꎬ国
药集团化学试剂有限公司)ꎻ实验用水(Ｍｉｌｌｉ￣Ｑ 制

水机自制)ꎮ
牛 乳 蛋 白 标 准 品: α￣乳 白 蛋 白 ( Ｌｏｔ:

Ｍ１６ＨＳ１７８３７２ꎬ８５％ꎬ ＢＲ)、 β￣乳球蛋白 Ｂ ( Ｌｏｔ:
Ｍ１６ＨＧ１７８３６９ꎬ≥９０％ꎬＰＡＧＥꎬ来源于牛奶)、κ￣酪
蛋白( Ｌｏｔ:Ｍ１６ＨＧ１７８３７１ꎬ来源于牛奶)ꎬ来源于

上海源叶生物科技有限公司ꎮ
本研究样品均为市售产品ꎬ购自兰州市、甘南

藏族自治州市场ꎮ
１􀆰 ２ 　 色谱条件

色谱柱:ＺＯＲＢＡＸ ３００ＳＢ￣Ｃ８(１５０ ｍｍ×４􀆰 ６ ｍｍꎬ
３􀆰 ５ μｍ)ꎻ流动相:流动相 Ａ 为体积分数 ０􀆰 １％三

氟乙酸￣水溶液ꎻ流动相 Ｂ 为体积分数 ０􀆰 １％三氟

乙酸￣乙腈溶液ꎬ梯度洗脱ꎻ流速 ０􀆰 ６ ｍＬ / ｍｉｎꎻ柱
温 ４０ ℃ꎻ进样量 １０ μＬꎻ检测波长 ２１４ ｎｍꎻ梯度洗

脱程序如表 １ 所示ꎮ

表 １ 　 流动相梯度洗脱条件

Ｔａｂ.１　 Ｍｏｂｉｌｅ ｐｈａｓｅ ｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎ ｆｏｒ ｇｒａｄｉｅｎｔ ｅｌｕｔｉｏｎ

时间 / ｍｉｎ 流动相 Ａ / ％ 流动相 Ｂ / ％

０ ６７ ３３

５ ６５ ３５

９ ６３ ３７

１８ ６０ ４０

２２ ５９ ４１

２７􀆰 ５ ５９ ４１

２８ ５７ ４３

３６ ５５ ４５

３７ ６７ ３３

５０ ６７ ３３

１􀆰 ３ 　 溶液的制备

１􀆰 ３􀆰 １ 　 溶液的配制

溶液Ⅰ:称取 ２８􀆰 ６５９ ｇ 盐酸胍、０􀆰 ０５８ ０５ ｇ 柠

檬酸钠、０􀆰 １５０ ４ ｇ 二硫苏糖醇ꎬ１５ ｍＬ(０􀆰 ２ ｍｏｌ / Ｌ)
ＢｉｓＴｒｉｓ 缓冲溶液、１０ ｍＬ 超纯水置于 ５０ ｍＬ 容量

瓶中ꎬ加水定容至 ５０ ｍＬ(含 ０􀆰 １ ｍｏｌ / Ｌ ＢｉｓＴｒｉｓ、
６ ｍｏｌ / Ｌ 盐酸胍、 ５􀆰 ３７ ｍｍｏｌ / Ｌ 柠檬酸钠、 １９􀆰 ５
ｍｍｏｌ / Ｌ 二硫苏糖醇)ꎬ现用现配ꎮ

溶液Ⅱ:称取 ２１􀆰 ４９４ ｇ 盐酸胍ꎬ加入 ５０􀆰 ０ μＬ
三氟乙酸ꎬ用水定容至 ５０ ｍＬ(含体积分数 ０􀆰 １％
三氟乙酸、４􀆰 ５ ｍｏｌ / Ｌ 盐酸胍)ꎬ现用现配ꎮ
１􀆰 ３􀆰 ２ 　 标准溶液的配制

准确称取蛋白标准品于 ５ ｍＬ 容量瓶中ꎬ用超

纯水稀释定容ꎬ制成浓度约为 １０ ｍｇ / ｍＬ 的标准

储备液ꎬ于 ２~８ ℃储藏ꎮ
１􀆰 ３􀆰 ３ 　 样品前处理

准确吸取 ４００􀆰 ０ μＬ 液体乳(如为固体乳粉ꎬ
称取 １００ ｍｇ 左右ꎬ加入 １􀆰 ００ ｍＬ 超纯水ꎬ混匀后

吸取 ４００􀆰 ０ μＬ)ꎬ加入 ４００􀆰 ０ μＬ(与样品等体积)
溶液Ⅰꎬ涡旋混匀ꎬ室温静置 １ ｈꎬ将混合溶液

１４ ０００ ｒ / ｍｉｎ、４ ℃离心 １０ ｍｉｎꎬ用枪头将表层乳

脂移开ꎬ吸取底层溶液 ３００􀆰 ０ μＬ 于新的离心管

中ꎬ加入 ６００􀆰 ０ μＬ 溶液Ⅱꎬ涡旋混匀ꎬ用 ０􀆰 ４５ μｍ
水相滤膜过滤待测ꎮ
１􀆰 ３􀆰 ４ 　 标准工作液处理

准确吸取一定量的标准储备液ꎬ同样品前处

理过程ꎮ

２　 结果与讨论

２􀆰 １ 　 乳蛋白的分离

国内外已报道的乳蛋白液相色谱方法大致相

同ꎬ本实验参照文献[５￣８]方法ꎬ所以乳蛋白的出
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峰顺序及峰形相似ꎬ可作为对照判断色谱峰的位

置ꎮ 对于分离易受影响的 κ￣酪蛋白、α￣乳白蛋白、
β￣乳球蛋白 Ｂꎬ使用标准溶液确定保留时间ꎮ 所

得乳蛋白的分离色谱图及标准品的色谱图见

图 １ꎮ κ￣酪蛋白包含 ３ 个变异体ꎬ根据出峰次序

将其分别标注为 κ￣ＣＮ１、κ￣ＣＮ２、κ￣ＣＮ３ꎮ α￣酪蛋

白在色谱图上表现为两个变体ꎬ依次为 αｓ２￣ＣＮ、
αｓ１￣ＣＮꎬ其中 αｓ１￣ＣＮ 在乳品中含量较高ꎬ峰较为

突出ꎬ在鲜牛乳中为双头峰ꎬ但在高温处理过的乳

制品中峰形有所改变ꎮ β￣酪蛋白包含 ３ 个变异

体ꎬ出峰次序依次为 Ｂ 型、Ａ１ 型、Ａ２ 型[６￣８]ꎮ β￣乳
球蛋白包含 ２ 个变异体ꎬ出峰次序依次为 Ｂ 型、
Ａ 型ꎮ

图 １　 乳蛋白的色谱图

Ｆｉｇ.１　 Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍ ｏｆ ｍｉｌｋ ｐｒｏｔｅｉｎ

２􀆰 ２ 　 色谱条件的优化

２􀆰 ２􀆰 １ 　 不同流速、柱温对乳蛋白分离的影响

流速、柱温对色谱峰的峰形、分离均有影响ꎮ
乳蛋白的分子量较大ꎬ在色谱柱上随着流动相进

行吸附、洗脱ꎬ适当的流速、柱温能够分离乳蛋白ꎬ
参考文献[５ꎬ７ꎬ９ꎬ１０]方法ꎬ选取分离效果较好的

Ａ 法(柱温 ４０ ℃、流速 ０􀆰 ６ ｍＬ / ｍｉｎ)、Ｂ 法(柱温

４５ ℃、流速 ０􀆰 ５ ｍＬ / ｍｉｎ)进行比较ꎬ不同方法下

的乳蛋白色谱对比图见图 ２ꎮ 由图 ２ 可知ꎬＢ 方法

中乳蛋白的保留时间推后ꎬ虽然 β￣ＣＮ 的分离度

略好ꎬ但是 α￣Ｌａ 与 β￣Ｌｇ Ｂ 的分离度变差ꎬ而且 α￣
Ｌａ 的峰形有所影响ꎬ其它乳蛋白的峰形和分离度

影响甚微ꎮ 考虑到 α￣Ｌａ 与 β￣Ｌｇ Ｂ 的分离ꎬ本实

验选择方法 Ａꎬ即色谱柱柱温为 ４０ ℃、流速为 ０􀆰 ６
ｍＬ / ｍｉｎꎮ

图 ２　 不同色谱方法下乳蛋白的色谱对比图

Ｆｉｇ.２　 Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｉｃ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ
ｍｉｌｋ ｐｒｏｔｅｉｎ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｉｃ ｍｅｔｈｏｄｓ

２􀆰 ２􀆰 ２ 　 乳蛋白检测波长的确定

本实验对同一样品在不同检测波长 (２１４、
２８０ ｎｍ)的乳蛋白色谱图进行对比ꎬ见图 ３ꎮ 由图

３ 可知ꎬ２１４ ｎｍ 处的响应比 ２８０ ｎｍ 处的响应高

１０~１４ 倍ꎮ 有文献报道检测波长为 ２８０ ｎｍ 时乳

蛋白受到的干扰较少[４]ꎬ由图 ３ 可知波长 ２８０ ｎｍ
时乳清蛋白的杂峰减少ꎬ但对酪蛋白的影响较小ꎬ

图 ３　 不同检测波长下乳蛋白的色谱图

Ｆｉｇ.３　 Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｉｃ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｄｉａｇｒａｍ
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综合目标物的响应ꎬ选取 ２１４ ｎｍ 为采集波长ꎮ
２􀆰 ３ 　 稳定性和重复性实验

精密量取同一份牛乳溶液ꎬ按 １􀆰 ３􀆰 ３ 制备供

试品溶液ꎬ按 ２􀆰 ２ 色谱条件连续进样 ６ 次ꎬ其峰面

积的 ＲＳＤ 均小于 ２􀆰 １２％ꎬ其保留时间的 ＲＳＤ 均

小于 ０􀆰 ９５％ꎬ仪器精密度良好ꎮ 精密量取同一例

样品 ６ 份ꎬ按 １􀆰 ３􀆰 ３ 制备供试品溶液ꎬ其峰面积的

ＲＳＤ 均小于 ３􀆰 ２３％ꎬ其保留时间的 ＲＳＤ 均小于

１􀆰 ２４％ꎬ说明该方法的重复性好ꎬ精密度和重复性

实验结果见表 ２ꎮ
表 ２ 　 乳蛋白的精密度、重复性实验结果

Ｔａｂ.２　 Ｐｒｅｃｉｓｉｏｎ ａｎｄ ｒｅｐｅａｔａｂｉｌｉｔｙ ｔｅｓｔ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ
ｍｉｌｋ ｐｒｏｔｅｉｎｓ (ｎ＝ ６)

乳蛋白

重复性 仪器精密度

保留时间
ＲＳＤ / ％

峰面积
ＲＳＤ / ％

保留时间
ＲＳＤ / ％

峰面积
ＲＳＤ / ％

κ￣ＣＮ１ ０􀆰 ９６ ２􀆰 １３ ０􀆰 ６８ ０􀆰 ８４

κ￣ＣＮ２ １􀆰 １４ １􀆰 ５７ ０􀆰 ７０ ０􀆰 ９８

κ￣ＣＮ３ ０􀆰 ５５ １􀆰 ６８ ０􀆰 ６５ １􀆰 ２８

αｓ２￣ＣＮ ０􀆰 ７９ ０􀆰 ９５ ０􀆰 ５４ １􀆰 １５

αｓ１￣ＣＮ １􀆰 ０１ ２􀆰 ８８ ０􀆰 ６５ ０􀆰 ７７

β￣ＣＮ Ｂ ０􀆰 ９４ １􀆰 ５４ ０􀆰 ６２ １􀆰 ３３

β￣ＣＮ Ａ１ ０􀆰 ７３ １􀆰 ９２ ０􀆰 ６４ １􀆰 ４６

β￣ＣＮ Ａ２ ０􀆰 ８５ １􀆰 １５ ０􀆰 ７２ １􀆰 ２８

α￣Ｌａ １􀆰 ２４ ３􀆰 ２３ ０􀆰 ８５ １􀆰 ３１

β￣Ｌｇ Ｂ ０􀆰 ９９ １􀆰 ４７ ０􀆰 ９５ ２􀆰 １２

β￣Ｌｇ Ａ ０􀆰 ８９ ２􀆰 ８２ ０􀆰 ６４ ０􀆰 ７９

２􀆰 ４ 　 实际样品的测定

分别对市售普通 ＵＨＴ 乳、乳粉、新鲜牛乳运

用上述方法进行检测ꎬ样品乳蛋白图谱见图 ４ꎮ
由图 ４ 可知ꎬ新鲜牛乳乳蛋白的色谱峰形较好ꎬ普
通 ＵＨＴ 牛乳、乳粉的 αｓ１￣ＣＮ 峰形发生变化ꎮ
２􀆰 ５ 　 甘南牦牛乳指纹图谱的建立

随机选取市售的 １０ 批牦牛乳(编号为 Ｓ１ ~
Ｓ１０)ꎬ按 １􀆰 ３􀆰 ３ 制备供试品溶液ꎬ经检测将各样品

的色谱图导入“中药色谱指纹图谱相似度评价系

统”(２０１２ 年 Ａ 版)软件进行分析ꎬ以编号 Ｓ１ 的

牦牛乳样品的色谱图为参照图谱ꎬαｓ１￣ＣＮ 标记为

Ｍａｒｋ 峰ꎬ中位数法生成对照图谱ꎬ时间窗宽度

０􀆰 ５ ｓꎬ经多点校正、自动匹配后生成对照指纹图

谱和 １０ 批牦牛乳样品指纹图谱的匹配图ꎬ见图

５、６ꎮ 根据 １０ 批样品的指纹图谱分析结果ꎬ牦牛

乳中主要有 １２ 个共有峰ꎬ共指认出 ９ 个色谱峰ꎬ１
号峰为 κ￣酪蛋白 / κ￣ＣＮ１、３ 号峰为 κ￣酪蛋白 / κ￣
ＣＮ２、４ 号峰为 α￣酪蛋白 / αｓ２￣ＣＮ、６ 号峰为 α￣酪

　 　 　 　 　 　

图 ４　 实际样品的乳蛋白色谱图

Ｆｉｇ.４　 Ｍｉｌｋ ｐｒｏｔｅｉｎ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍ ｏｆ ａｃｔｕａｌ ｓａｍｐｌｅｓ

１.κ￣酪蛋白 / κ￣ＣＮ１ꎻ３.κ￣酪蛋白 / κ￣ＣＮ２ꎻ４.α￣酪蛋白 / αｓ２￣ＣＮꎻ
６.α￣酪蛋白 / αｓ１￣ＣＮꎻ８.β￣酪蛋白 / β￣ＣＮ Ａ１ꎻ
９.β￣酪蛋白 / β￣ＣＮ Ａ２ꎻ１０.α￣乳白蛋白 / α￣Ｌａꎻ

１１.β￣乳球蛋白 / β￣Ｌｇ Ｂꎻ１２.β￣乳球蛋白 / β￣Ｌｇ Ａ

图 ５　 牦牛乳蛋白对照指纹图谱

Ｆｉｇ.５　 Ｃｏｎｔｒｏｌ ｆｉｎｇｅｒｐｒｉｎｔ ｏｆ ｙａｋ ｍｉｌｋ ｐｒｏｔｅｉｎ

图 ６　 １０ 批牦牛乳蛋白指纹图谱

Ｆｉｇ.６　 Ｐｒｏｔｅｉｎ ｆｉｎｇｅｒｐｒｉｎｔ ｏｆ １０ ｂａｔｃｈｅｓ ｏｆ ｙａｋ ｍｉｌｋ
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蛋白 / αｓ１￣ＣＮ、８ 号峰为 β￣酪蛋白 / β￣ＣＮ Ａ１、９ 号

峰为 β￣酪蛋白 / β￣ＣＮ Ａ２、１０ 号峰为 α￣乳白蛋白 /
α￣Ｌａ、１１ 号峰为 β￣乳球蛋白 / β￣Ｌｇ Ｂ、１２ 号峰为 β￣
乳球蛋白 / β￣Ｌｇ Ａꎮ 利用中药色谱指纹图谱相似

度评价软件(２０１２ 版)进行分析ꎬ计算 １０ 批牦牛

乳样品(Ｓ１~ Ｓ１０)的指纹图谱与对照指纹图谱的

相似度ꎬ依样品编号顺序分别为 ０􀆰 ９９２、０􀆰 ９９５、
０􀆰 ９９１、０􀆰 ９９３、０􀆰 ９９７、０􀆰 ９９３、０􀆰 ９９６、０􀆰 ９９５、０􀆰 ９９４、
０􀆰 ９９５ꎬ提示 １０ 批牦牛乳的指纹图谱与对照指纹

图谱相似度较好ꎮ
２􀆰 ６ 　 牦牛乳和纯牛乳的相似度评价

随机选取市售的 ４ 批牦牛乳(编号为 Ｓ６ ~
Ｓ９)ꎬ６ 批纯牛乳(编号为 Ｓ１ ~ Ｓ５、Ｓ１０)ꎬ经检测后

将其色谱图导入“中药色谱指纹图谱相似度评价

系统”(２０１２ 年 Ａ 版)软件进行分析ꎬ得到牦牛乳

与纯牛乳的图谱见图 ７ꎮ 并对以上 １０ 批样品进

行相似度计算ꎬ结果见表 ３ꎮ 由表 ３ 可知ꎬＳ１~ Ｓ５、
Ｓ１０ 的相似度较高ꎬ都在 ０􀆰 ９９ 以上ꎬ即所有纯牛

乳的乳蛋白非常相似ꎻＳ６~ Ｓ９ 的相似度均在 ０􀆰 ９９

以上ꎬ但是 Ｓ１ ~ Ｓ５、 Ｓ１０ 与 Ｓ６ ~ Ｓ９ 的相似度在

０􀆰 ９２~０􀆰 ９６ 之间ꎮ 牦牛乳和纯牛乳的乳蛋白比较

相似ꎬ而含量不同ꎬ通过指纹图谱的相似度可将二

者进行区分ꎮ 另外由图 ７ 可知ꎬ牦牛乳中缺乏保

留时间为 １０􀆰 １ ｍｉｎ 的色谱峰ꎬ即 κ￣酪蛋白 ( κ￣
ＣＮ３)ꎬ其次ꎬ牦牛乳与牛乳相比ꎬ在 １５􀆰 ８ ｍｉｎ 处

有一未知色谱峰ꎬ因本实验仅通过液相色谱检测

分析ꎬ尚不能完全证明这两个峰为牦牛乳与牛乳

的标志物ꎬ需更多的样品及试验论证ꎮ

图 ７　 牦牛乳与纯牛乳蛋白指纹图谱

Ｆｉｇ.７　 Ｐｒｏｔｅｉｎ ｆｉｎｇｅｒｐｒｉｎｔ ｏｆ ｙａｋ ｍｉｌｋ ａｎｄ
ｐｕｒｅ ｃｏｗ ｍｉｌｋ

表 ３ 　 牦牛乳与纯牛乳乳蛋白相似度匹配结果

Ｔａｂ.３　 Ｍａｔｃｈｉｎｇ ｒｅｓｕｌｔ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎ ｓｉｍｉｌａｒｉｔｙ ｂｅｔｗｅｅｎ ｙａｋ ｍｉｌｋ ａｎｄ ｐｕｒｅ ｃｏｗ ｍｉｌｋ

　 Ｓ１ Ｓ２ Ｓ３ Ｓ４ Ｓ５ Ｓ６ Ｓ７ Ｓ８ Ｓ９ Ｓ１０

Ｓ１ １􀆰 ０００ ０􀆰 ９９５ ０􀆰 ９９２ ０􀆰 ９９３ ０􀆰 ９９６ ０􀆰 ９６１ ０􀆰 ９５４ ０􀆰 ９５８ ０􀆰 ９４２ ０􀆰 ９９１

Ｓ２ ０􀆰 ９９５ １􀆰 ０００ ０􀆰 ９９４ ０􀆰 ９９７ ０􀆰 ９９３ ０􀆰 ９５７ ０􀆰 ９６８ ０􀆰 ９４７ ０􀆰 ９４２ ０􀆰 ９９３

Ｓ３ ０􀆰 ９９２ ０􀆰 ９９４ １􀆰 ０００ ０􀆰 ９９１ ０􀆰 ９９２ ０􀆰 ９４２ ０􀆰 ９５８ ０􀆰 ９４９ ０􀆰 ９４０ ０􀆰 ９９４

Ｓ４ ０􀆰 ９９３ ０􀆰 ９９７ ０􀆰 ９９１ １􀆰 ０００ ０􀆰 ９９５ ０􀆰 ９５３ ０􀆰 ９４４ ０􀆰 ９２６ ０􀆰 ９３７ ０􀆰 ９９

Ｓ５ ０􀆰 ９９６ ０􀆰 ９９３ ０􀆰 ９９２ ０􀆰 ９９５ １􀆰 ０００ ０􀆰 ９４５ ０􀆰 ９１８ ０􀆰 ９３１ ０􀆰 ９４０ ０􀆰 ９９５

Ｓ６ ０􀆰 ９６１ ０􀆰 ９５７ ０􀆰 ９４２ ０􀆰 ９５３ ０􀆰 ９４５ １􀆰 ０００ ０􀆰 ９９３ ０􀆰 ９９２ ０􀆰 ９９１ ０􀆰 ９５３

Ｓ７ ０􀆰 ９５４ ０􀆰 ９６８ ０􀆰 ９５８ ０􀆰 ９４４ ０􀆰 ９１８ ０􀆰 ９９３ １􀆰 ０００ ０􀆰 ９８７ ０􀆰 ９９６ ０􀆰 ９６２

Ｓ８ ０􀆰 ９５８ ０􀆰 ９４７ ０􀆰 ９４９ ０􀆰 ９２６ ０􀆰 ９３１ ０􀆰 ９９２ ０􀆰 ９８７ １􀆰 ０００ ０􀆰 ９９５ ０􀆰 ９７０

Ｓ９ ０􀆰 ９４２ ０􀆰 ９４２ ０􀆰 ９４０ ０􀆰 ９３７ ０􀆰 ９４０ ０􀆰 ９９１ ０􀆰 ９９６ ０􀆰 ９９５ １􀆰 ０００ ０􀆰 ９６０

Ｓ１０ ０􀆰 ９９１ ０􀆰 ９９３ ０􀆰 ９９４ ０􀆰 ９９０ ０􀆰 ９９５ ０􀆰 ９５３ ０􀆰 ９６２ ０􀆰 ９７０ ０􀆰 ９６０ １􀆰 ０００

３　 结论

本实验建立了乳蛋白高效液相色谱的分离方

法ꎬ通过考察柱温、流速、检测波长等对乳蛋白分

离检测的影响ꎬ确定了高效液相色谱分离乳蛋白

的条件ꎬ即流速 ０􀆰 ６ ｍＬ / ｍｉｎ、波长 ２１４ ｎｍ、柱温

４０ ℃、采用梯度洗脱方法ꎬ能够分离乳中的 κ￣酪
蛋白(κ￣ＣＮ１、κ￣ＣＮ２、κ￣ＣＮ３)、α￣酪蛋白(αｓ２￣ＣＮ、
αｓ１￣ＣＮ)、β￣酪蛋白(β￣ＣＮ Ｂ 型、β￣ＣＮ Ａ１ 型、β￣ＣＮ
Ａ２ 型)、α￣乳白蛋白、β￣乳清蛋白 ( β￣Ｌｇ Ｂ、 β￣Ｌｇ
Ａ)ꎮ 通过乳蛋白的峰面积和保留时间的相对标

准偏差计算结果ꎬ验证了方法的精密度和重复性ꎬ

重复性结果为峰保留时间 ＲＳＤ 在 ０􀆰 ５５％ ~
１􀆰 ２４％ꎬ峰面积 ＲＳＤ 在 ０􀆰 ９５％ ~３􀆰 ２３％ꎻ精密度结

果为峰保留时间 ＲＳＤ 在 ０􀆰 ５４％ ~ ０􀆰 ９５％ꎬ峰面积

ＲＳＤ 在 ０􀆰 ７７％ ~ ２􀆰 １２％ꎮ 该法操作简便、精密度

及重复性好ꎬ适用于乳及乳制品中乳蛋白的分离

分析ꎮ 运用该方法对甘南牦牛乳进行检测ꎬ建立

了甘南牦牛乳的指纹图谱ꎬ通过与牛乳乳蛋白的

比较ꎬ得到甘南牦牛乳的乳蛋白色谱图中无 κ￣
酪蛋白( κ￣ＣＮ３)ꎬ且较牛乳乳蛋白色谱图多了

１５􀆰 ８ ｍｉｎ 的未知色谱峰ꎬ目前未见相关报道ꎬ基
于本实验仅通过液相色谱检测方法进行分析ꎬ
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尚不能完全论证这两个峰为鉴别牦牛乳与牛乳

的标志物ꎬ仍需更多的样品及方法进一步试验

与论证ꎮ
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􀦛􀦛标准物质与标准品

机动车排放监测用四元气体标准物质的研制

张体强１ꎬ２ꎬ胡树国１ꎬ２ꎬ周枫然１ꎬ杨扬仲夫３ꎬ冯和平１ꎬ２ꎬ刘智勇１ꎬ２ꎬ王德发∗１ꎬ２

(１.中国计量科学研究院ꎬ北京　 １０００２９ꎻ２.国家气体产品质量检验检测中心ꎬ北京　 １０００２９ꎻ
３.中国计量测试学会ꎬ北京　 １０００２９)

摘要:随着我国第六阶段机动车污染物排放标准的出台ꎬ对机动车的排放要求更加严格ꎬ其尾气检测需要有合适的标准

物质作为测量依据ꎮ 通过开展一种四元气体标准物质的研制ꎬ将气体逐步充装至气瓶中混合制备ꎬ采用称量法定值ꎮ 该

标准物质包含二氧化碳(１００~１８􀆰 ０×１０４)μｍｏｌ / ｍｏｌ、一氧化碳(１００~ １０􀆰 ０×１０４)μｍｏｌ / ｍｏｌ、丙烷(５０􀆰 ０~ １􀆰 ２０×１０４)μｍｏｌ / ｍｏｌ、
一氧化氮(５０􀆰 ０~０􀆰 ４００×１０４)μｍｏｌ / ｍｏｌꎬ氮气为平衡气ꎮ 对 ４ 种主要组分的分析方法进行了开发ꎬ方法精密度较好ꎮ 对

标准气体特性量值的均匀性、稳定性、不确定度进行了评价ꎮ 结果显示:该气体标准物质在 １２ 个月内稳定性良好ꎬ特性

量值的相对扩展不确定度为 １％(ｋ＝ ２)ꎮ
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员ꎬ主要研究方向为气体分析与计量ꎮ
通讯作者:王德发ꎬＥ￣ｍａｉｌ:ｗａｎｇｄｆ＠ ｎｉｍ.ａｃ.ｃｎꎮ
引用本文:张体强ꎬ胡树国ꎬ周枫然ꎬ等.机动车排放监测用

四元气体标准物质的研制[Ｊ] .化学试剂ꎬ２０２３ꎬ４５(１):１５０￣
１５６ꎮ

　 　 机动车尾气中包含二氧化碳(ＣＯ２)、一氧化

碳(ＣＯ)、氮氧化物(ＮＯｘ)、碳氢化合物(ＨＣ)、颗
粒物(ＰＭ)等温室气体和污染物气体成分ꎬ对于

机动车保有量大、人口密集城市的空气质量产生

较大的负面影响ꎮ 以氮氧化物为例ꎬ在 ２０２０ 年 ６
月公布的«第二次全国污染源普查公报»中显示ꎬ
２０１７ 年中移动源排放的氮氧化物量为 １ ０６４􀆰 ８８
万 ｔꎬ占氮氧化物总排放量的 ５９􀆰 ９５％ꎬ超过工业源

占比的 ３６􀆰 １８％及生活源占比的 ４􀆰 ０８％ꎬ高居排放

量的第一位ꎬ其中机动车排放量为 ５９５􀆰 １４ 万 ｔ[１ꎬ２]ꎮ
２０１９ 年机动车氮氧化物排放量为 ６３５􀆰 ６ 万 ｔ[３]ꎬ

２０２０ 年机动车的氮氧化物量为 ６２３􀆰 ６ 万 ｔ[４]ꎬ总
体上机动车排放的氮氧化物总量维持在较高的水

平ꎬ是氮氧化物的主要排放源ꎮ 从机动车尾气的
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成分组成上看ꎬ二氧化碳是最主要的温室气体成

分ꎬ其与污染物一氧化碳、一氧化氮(ＮＯ)、颗粒物

是大气监测的常规六参数的组成ꎮ 氮氧化物作为

大气氧化物之一ꎬ其与挥发性有机物、羰基化合物

等又是产生臭氧及二次细颗粒物的重要前体物ꎬ
加上碳氢化合物的影响ꎬ容易造成大气的光化学

污染[５￣９]ꎮ 因此ꎬ加强机动车排放的监测与治理将

缓解空气污染ꎬ提升环境质量ꎮ
欧盟早于 ２０１１ 年启动了对机动车尾气排放

检测新兴技术的研究项目ꎬ项目由德国联邦物理

技术研究院(ＰＴＢ)主导ꎬ８ 个国家的计量 /技术机

构加入研究[１０]ꎮ 我国近年来针对机动车尾气排

放的监测需求ꎬ国家、部门、地方分别从不同层面

相序出台了标准、规程等文件ꎬ对机动车的排放限

值及检测方法进行了规范ꎮ «重型柴油车污染物

排放限值及测量方法 (中国第六阶段)» ( ＧＢ
１７６９１—２０１８)及«轻型汽车污染物排放限值及测

量方法(中国第六阶段)» (ＧＢ１８３５２􀆰 ６—２０１６)分
别对重型柴油车与轻型汽车的污染物排放限值及

测量方法做了规定ꎬ此两项国家标准分别于 ２０１９
年 ７ 月及 ２０２０ 年 ７ 月实施[１１ꎬ１２]ꎮ 国家计量检定

规程«汽车排放气体检测仪检定规程»(ＪＪＧ ６８８—
２０１７)、环境保护标准«在用柴油车排气污染物测

量方法及技术要求 (遥感检测法)» (ＨＪ ８４５—
２０１７)、地方计量技术规范«遥感式在用汽车排气

污染物检测仪»(ＪＪＦ(冀) １６１—２０１９)等对机动车

尾气检测用设备的计量及污染物测量方法等方面

进行了阐述与规范ꎬ并对所需的气体标准物质组分

种类、浓度范围、不确定等参数提出了要求[１３￣１５]ꎮ
基于国际、国内对机动车排放监测的重视及

要求ꎬ本文开展了一种机动车排放监测用四元混

合气体标准物质的研制ꎬ该标准物质包含 ４ 种主

要组分:一氧化碳、二氧化碳、一氧化氮、丙烷ꎬ平
衡气为氮气ꎮ 通过称量法原理制备ꎬ量值可直接

溯源至国际单位制(ＳＩ)基本单位ꎮ 并进行了分析

检测方法及特性量值的评价ꎬ结果显示标准物质

性能良好ꎬ可以满足实际的检测需求ꎮ

１　 实验部分

１􀆰 １ 　 主要仪器与试剂

混合气体充装站(自制)ꎻ气瓶自动称量系统

(韩国标准与科学研究院)ꎻＭｉｃｒｏ ＧＣ ４９０ 型便携

式气相色谱仪(美国安捷伦科技有限公司)ꎻ２０３２
型傅里叶变换红外光谱仪(美国 ＭＫＳ 公司)ꎻＴＳＨ
０７１Ｅ 型 分 子 泵 机 组 ( 德 国 Ｐｆｅｉｆｆｅｒ 公 司 )ꎻ
ＸＰ２６００３Ｌ 型质量比较仪(瑞士梅特勒公司)ꎻ铝
合金气瓶(抚顺洁能科技有限公司)ꎻ纯化器(加
拿大 Ｎｕｐｕｒｅ 公司)ꎮ

二氧化碳纯气(９９􀆰 ９９９％ꎬ北京市北温气体制

造厂)ꎻ一氧化碳纯气(９９􀆰 ９９９％)、一氧化氮纯气

(９９􀆰 ９９％)(绿菱电子材料(天津)有限公司)ꎻ丙
烷纯气(９９􀆰 ９％ꎬ大连大特气体有限公司)ꎻ氮气纯

气(９９􀆰 ９９９％ꎬ氦普北分气体有限公司)ꎮ
１􀆰 ２ 　 气体标准物质的制备

本次研究的气体标准物质主组分包括二氧化

碳、一氧化碳、丙烷及一氧化氮ꎬ平衡气为氮气ꎬ各
组分的浓度范围见表 １ꎮ 气体标准物质采用称量

法制备[１６]ꎬ通过加入到气瓶中的气体质量、原料

气的纯度及各组分的摩尔质量可得到混合气体中

各组分的浓度和不确定度ꎮ 为了准确得到加入的

气体质量ꎬ需对气瓶进行精确称量ꎬ称量时目标气

瓶与参考气瓶采用交替方式进行称量[１７]ꎬ该过程

可减少天平示值漂移对称量结果的影响ꎮ 气体标

准物质的制备过程如图 １ 所示ꎬ主要包含了气体

的称量与混合ꎮ 同时ꎬ本研究制备了覆盖浓度范

围混合气体的典型浓度ꎬ既浓度范围内低浓度点

(混合气 Ａ)和高浓度点(混合气 Ｂ)ꎬ其制备信息

可见图 １ꎬ低浓度点混合气体分别可经过 １ ~ ３ 步

混合得到ꎬ而高浓度混合气体中的组分多数一步

混合即可ꎬ但一氧化氮通常需要 ２ 步混合ꎮ 称量

法引入的相对标准不确定度均小于 ０􀆰 １％ꎮ
表 １ 　 气体标准物质信息

Ｔａｂ.１　 Ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ ａｂｏｕｔ ｔｈｅ ｇａｓｅｏｕｓ ｓｔａｎｄａｒｄ ｍａｔｅｒｉａｌ

主组分 浓度范围 / (１０－６ｍｏｌ􀅰ｍｏｌ－１)

二氧化碳 １００~１８􀆰 ０×１０４

一氧化碳 １００~１０􀆰 ０×１０４

丙烷　 　 ５０􀆰 ０~１􀆰 ２０×１０４

一氧化氮 ５０􀆰 ０~０􀆰 ４００×１０４

２　 结果与讨论

２􀆰 １ 　 标准物质特性量值的分析方法

制备的混合气体在进行主组分分析时ꎬ采用

了两种分析方法ꎬ分别为气相色谱法(ＧＣ)及傅里

叶变换红外光谱法(ＦＴ￣ＩＲ)ꎬ气相色谱仪用于分
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图中的 μ 代表气体加入质量的标准不确定度 μｇｒａｖꎻｃ 代表混合气体的摩尔分数

ａ.低浓度混合气体(混合气 Ａ)ꎻｂ.高浓度混合气体(混合气 Ｂ)

图 １　 典型浓度混合气体的制备流程图

Ｆｉｇ.１　 Ｆｌｏｗ ｃｈａｒｔ ｏｆ ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｇａｓ ｍｉｘｔｕｒｅｓ ｗｉｔｈ ｔｙｐｉｃａｌ ｍｏｌｅ ｆｒａｃｔｉｏｎ

析二氧化碳及丙烷ꎬＦＴ￣ＩＲ 用于分析 ＮＯ 及 ＣＯꎬ其
典型谱图如图 ２ 所示ꎮ

使用的便携式气相色谱仪(Ｍｉｃｒｏ￣ＧＣ)有 ４ 个

通道ꎬ可用于检测不同的组分ꎬ均配备 ＴＣＤ 检测
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ａ.ＣＯ２ 分析ꎻｂ.Ｃ３Ｈ８ 分析ꎻｃ.ＣＯ 与 ＮＯ 分析

图 ２　 混合气主组分分析典型谱图

Ｆｉｇ.２　 Ｔｙｐｉｃａｌ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍ ａｎｄ ｓｐｅｃｔｒｕｍ
ｆｏｒ ｔｈｅ ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｇａｓ ｍｉｘｔｕｒｅ

器ꎮ 本研究选用了通道二和通道四ꎬ通道二配备

了 １０ ｍ 长的 ＰＰＵ 色谱柱ꎬ通道四配备了 ８ ｍ 长

的 ５ＣＢ 色谱柱ꎬ均为氦载气ꎬ并采用静态压力模

式进ꎬ初始压力 １６０ ＫＰａꎮ 通道二柱温 ７０ ℃ꎬ通
道四柱温 ８０ ℃ꎮ 进样方式均采用泵吸式进样ꎬ通
道二进样时间 １００ ｍｓꎬ通道四进样时间 １２０ ｍｓꎮ

ＦＴ￣ＩＲ 配置了 ５ ｍ 长的样品池ꎬ检测器为

ＭＣＴꎮ 光谱仪机体由箱体包裹ꎬ内部用高纯氮气

吹扫ꎬ防止空气渗入ꎬ空气组分不会对采集的信号

产生干扰ꎬ背景稳定ꎬ每个谱图的采集时间约为

１ ｍｉｎꎮ
在气相色谱[１８]中ꎬ二氧化碳及丙烷分别可与

其它组分较好的分离ꎬ在通道二及通道四中均可

以独立出峰ꎬ如图 ２ａ、２ｂ 所示ꎮ 便携式气相色谱

的分析速度快ꎬ在 ０􀆰 ５ ｍｉｎ 内可以完成一次进样

分析ꎮ 在 ＦＴ￣ＩＲ[１９ ꎬ２０]中尽管混合气体组分较多导

致了谱图复杂ꎬ但各个组分因特征吸收不同也能

进行很好的区分ꎮ 一氧化氮的吸收位置在波数

１ ９００ ｃｍ－１附近ꎮ ＣＯ 可显示出两个吸收位置ꎬ分
别在波数 ２ １００ ｃｍ－１附近及波数 ４ ２００ ｃｍ－１附近ꎬ

前者由于响应强ꎬ灵敏度高ꎬ可用于低浓度 ＣＯ 的

分析ꎬ后者由于响应较弱ꎬ可用于高浓度 ＣＯ 的

分析ꎮ
考察了 ４ 种主组分的高浓度点和低浓度点的

示值重复性(见表 ２)ꎬ每种组分在低浓度点的相

对标准偏差均大于高浓度点的相对标准偏差ꎬ最
大值为二氧化碳在低浓度点的 ０􀆰 ４３％ꎬ最小值为

丙烷在高浓度点的 ０􀆰 ０３％ꎮ 根据重复性测量的

数据ꎬ显示本文所使用的分析方法具有较好的测

量重复性ꎬ满足预期不确定度为 １％的气体标准

物质均匀性和稳定性评价的需要ꎮ
表 ２ 　 示值重复性注

Ｔａｂ.２　 Ｒｅｐｅａｔａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｒｅａｄｉｎｇｓ

主组分

浓度 /
(μｍｏｌ􀅰
ｍｏｌ－１)

响应值１ 平均值２
相对标
准偏差
(ＲＳＤ)

ＮＯ
５０􀆰 ０

０􀆰 ４００×
１０４

４８􀆰 ６４
４８􀆰 ５５
４ ３３６
４ ３３７

４８􀆰 ５１
４８􀆰 ４３
４ ３３５
４ ３３７

４８􀆰 ４８
４８􀆰 ４７
４ ３３８
４ ３３９

４８􀆰 ５２

４ ３３７

０􀆰 １５％

０􀆰 ０３％

ＣＯ
１００

１０􀆰 ０×
１０４

９１􀆰 ６８
９１􀆰 ２２
９９ ９９６
９９ ９０６

９１􀆰 ５６
９１􀆰 ８５
９９ ７３５
９９ ８０１

９１􀆰 ９８
９１􀆰 ９４
９９ ６９５
９９ ６８５

９１􀆰 ７１

９９ ８０３

０􀆰 ３１％

０􀆰 １６％

Ｃ３Ｈ８

５０􀆰 ０

１􀆰 ２０×
１０４

１１ ６７０
１１ ５５８

４ ３７１ ７０３
４ ３７３ ５４５

１１ ６７１
１１ ５７０

４ ３７１ ９６９
４ ３６９ ９４５

１１ ６０２
１１ ５９９

４ ３７１ ３５３
４ ３７０ １２５

１１ ６１２

４ ３７１ ４４０

０􀆰 ４２％

０􀆰 ０３％

ＣＯ２

１００

１８􀆰 ０×
１０４

１５ ２８５
１５ ４４５

２９ ７５６ ０１９
２９ ７８４ ４１８

１５ ４４５
１５ ４７８

２９ ５４０ ０２６
２９ ５８９ ７００

１５ ３６２
１５ ３２１

２９ ６３１ ７８５
２９ ６１０ ５７９

１５ ４１０

２６ ５９３ ０２３

０􀆰 ４３％

０􀆰 １５％

　 　 注:１ 响应值的单位对于 ＮＯ 与 ＣＯ 为 μｍｏｌ / ｍｏｌꎬ对于 Ｃ３Ｈ８

与 ＣＯ２ 为 ｍＶ􀅰ｍｉｎꎻ２ 平均值的单位与响应值相同ꎮ

２􀆰 ２ 　 压力稳定性评价

气体标准物质在不同的使用压力下是否稳定

可由不同压力下的量值变化来进行评价ꎬ本研究

按照约 ２ ＭＰａ 的压力间隔ꎬ每组混合气设置了 ６
个放压实验点ꎬ压力分别为 １０、 ８、 ６、 ４、 ２、 ０􀆰 ５
ＭＰａꎬ测量每个压力点的组分浓度值ꎬ并结合 Ｆ 检

验法考查量值的稳定性[２１￣２３]ꎮ 不同压力下的浓

度测量结果如图 ３ 所示ꎬ低、高浓度混合气 Ａ、Ｂ
在压力下降时各组分的浓度量值依旧保持稳定ꎬ
说明混合气在实际使用时的压力下降不会对量值

带来实质性的影响ꎮ 表 ３ 总结了压力稳定性对各

组分的特性量值引入的不确定度ꎬ以相对标准不

确定度表示ꎬ其在低浓度的混合气 Ａ 中相对标准
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不确定度最大为 ＮＯ 的 ０􀆰 ０９％ꎬ此处高、低浓度混

合气各组分的不确定度可统一表示为均小于

０􀆰 １％ꎮ

△代表混合气 Ａꎻ○代表混合气 Ｂ

ａ.ＣＯ２ꎻｂ.ＣＯꎻｃ.Ｃ３Ｈ８ꎻｄ.ＮＯ

图 ３　 混合气体各组分浓度随气体压力的变化情况

Ｆｉｇ.３　 Ｖａｒｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ′ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ
ｍｉｘｔｕｒｅｓ ｗｉｔｈ ｃｈａｎｇｉｎｇ ｏｆ ｉｎｎｅｒ ｐｒｅｓｓｕｒｅ ｏｆ ｔｈｅ ｃｙｌｉｎｄｅｒ

表 ３ 　 压力稳定性引入的相对标准不确定度

Ｔａｂ.３　 Ｒｅｌａｔｉｖｅ ｓｔａｎｄａｒｄ ｕｎｃｅｒｔａｉｎｔｙ ｃｏｍｅｓ ｆｒｏｍ
ｐｒｅｓｓｕｒｅ ｓｔａｂｉｌｉｔｙ

混合气
编号

相对标准不确定度 / ％
ＣＯ２ ＣＯ Ｃ３Ｈ８ ＮＯ

Ａ ０􀆰 ０４ ０􀆰 ０４ ０􀆰 ０３ ０􀆰 ０９

Ｂ ０􀆰 ０１ ０􀆰 ０２ ０􀆰 ０２ ０􀆰 ０３

２􀆰 ３ 　 长期稳定性评价

经典稳定性评估方法[２２ꎬ２３] 可用于气体标准

物质的长期稳定性研究ꎬ本研究采用经典稳定性

评估方法对混合气体长期稳定性进行了考察ꎮ 混

合气体制备后ꎬ在不同的时间点对其进行测量ꎬ建
立测量值与时间的关系ꎬ并结合趋势分析评价长

期稳定性ꎮ 混合气体中主组分浓度随时间的变化

如图 ４ 所示ꎬ在 １２ 个月的存放期内ꎬ高、低浓度混

合气体的量值均保持稳定ꎮ 长期稳定性引入的不

确定度列于表 ４ꎬ以相对标准不确定度表示ꎬ最

△代表混合气 Ａꎻ○代表混合气 Ｂ

ａ.ＣＯ２ꎻｂ.ＣＯꎻｃ.Ｃ３Ｈ８ꎻｄ.ＮＯ

图 ４　 混合气体各组分浓度随存放时间的变化情况

Ｆｉｇ.４　 Ｖａｒｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ′ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ
ｍｉｘｔｕｒｅｓ ｗｉｔｈ ｐｒｏｌｏｎｇｉｎｇ ｏｆ ｓｔｏｒａｇｅ ｔｉｍｅ

表 ４ 　 长期稳定性引入的相对标准不确定度

Ｔａｂ.４　 Ｒｅｌａｔｉｖｅ ｓｔａｎｄａｒｄ ｕｎｃｅｒｔａｉｎｔｙ ｃｏｍｅｓ ｆｒｏｍ

ｌｏｎｇ ｔｅｒｍ ｓｔａｂｉｌｉｔｙ

混合气
编号

相对标准不确定度 / ％
ＣＯ２ ＣＯ Ｃ３Ｈ８ ＮＯ

Ａ ０􀆰 １５ ０􀆰 １５ ０􀆰 ２４ ０􀆰 １４

Ｂ ０􀆰 ０６ ０􀆰 ０７ ０􀆰 １８ ０􀆰 １６
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大值为丙烷的 ０􀆰 ２４％ꎬ二氧化碳、一氧化碳、丙烷

及一氧化氮 ４ 个组分长期稳定性引入的不确定度

可统一表示为均小于 ０􀆰 ３％ꎮ
２􀆰 ４ 　 混合气特性量值的不确定度评价

本研究所制备的气体标准物质均采用重量法

定值ꎮ
即:

Ｃｒｅｆ ＝ Ｃｇｒａｖ

　 　 根据 ＪＪＦ １３４４—２０１２ꎬ气体标准物质特性量

值的不确定度评价考虑以下 ３ 个方面的来源ꎬ即:
—重量法配气引入的不确定度ꎬ表示为 ｕｇｒａｖꎬｒꎻ
—压力稳定性引入的不确定度ꎬ表示为 ｕｐｓꎬｒꎻ
—长期稳定性引入的不确定度ꎬ表示为 ｕｌｔｓꎬｒꎻ
最终定值的不确定度可以通过下式获得:
相对标准不确定度:

ｕｒｅｆꎬｒ ＝ ｕ２
ｇｒａｖꎬｒ ＋ ｕ２

ｐｓꎬｒ ＋ ｕ２
ｌｔｓꎬｒ

　 　 相对扩展不确定度:
Ｕｒｅｆꎬｒ ＝ ｋｕｒｅｆꎬｒ(ｋ ＝ ２ꎬ置信概率 ＝ ９５％)

表 ５ 　 气体标准物质特性量值的不确定度

Ｔａｂ.５　 Ｕｎｃｅｒｔａｉｎｔｙ ｆｏｒ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ ｖａｌｕｅｓ ｏｆ
ｇａｓ ｓｔａｎｄａｒｄ ｍａｔｅｒｉａｌｓ

主组分
量分数 /

(μｍｏｌ􀅰ｍｏｌ－１)
ｕｇｒａｖꎬｒ ｕｐｓꎬｒ ｕｌｔｓꎬｒ ｕｒｅｆꎬｒ

Ｕｒｅｆꎬｒ

(ｋ＝２)

ＣＯ２ １００~１８􀆰 ０×１０４ ０􀆰 １０％ ０􀆰 １０％ ０􀆰 ３０％ ０􀆰 ３３％ ０􀆰 ６６％

ＣＯ １００~１０􀆰 ０×１０４ ０􀆰 １０％ ０􀆰 １０％ ０􀆰 ３０％ ０􀆰 ３３％ ０􀆰 ６６％

Ｃ３Ｈ８ ５０􀆰 ０~１􀆰 ２０×１０４ ０􀆰 １０％ ０􀆰 １０％ ０􀆰 ３０％ ０􀆰 ３３％ ０􀆰 ６６％

ＮＯ ５０􀆰 ０~０􀆰 ４００×１０４ ０􀆰 １０％ ０􀆰 １０％ ０􀆰 ３０％ ０􀆰 ３３％ ０􀆰 ６６％

　 　 从表 ５ 中可以看出ꎬ对于研制的气体标准物

质ꎬ当扩展因子 ｋ ＝ ２ 时ꎬ主组分特性量值的相对

扩展不确定度均不超过 １％ꎮ

３　 结论

基于气体标准物质的称量法制备原理ꎬ研制

了氮中二氧化碳、一氧化碳、丙烷、一氧化氮混合

气体标准物质ꎮ 对压力稳定性、长期稳定性进行

了评估ꎬ压力稳定性结果显示瓶内压力 ０􀆰 ５ ＭＰａ
以上时各组分浓度没有显示变化ꎬ长期稳定性结

果显示在制备后 １２ 个月内ꎬ气体标准物质的稳定

性良好ꎮ 研究的气体标准物质的特性量二氧化碳

的浓度范围为(１００~１８􀆰 ０×１０４)μｍｏｌ / ｍｏｌꎬ一氧化

碳的浓度范围为(１００~１０􀆰 ０×１０４)μｍｏｌ / ｍｏｌꎬ丙烷

的浓度范围为(５０􀆰 ０ ~ １􀆰 ２０×１０４)μｍｏｌ / ｍｏｌꎬ一氧

化氮的浓度范围为(５０􀆰 ０ ~ ０􀆰 ４００×１０４) μｍｏｌ / ｍｏｌꎬ

通过对称量法制备、压力稳定性和长期稳定性 ３
种主要来源引入的不确定度的评价ꎬ特性量值的

相对扩展不确定度为 １％(ｋ ＝ ２)ꎮ 该标准气体的

量值确定是基于称量法ꎬ可以有效溯源到国际基

本单位ꎬ支持国六排放标准机动车尾气的检测需

求ꎬ具有较好的计量溯源性ꎮ
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[９]ＲＡＶＩＮＡ ＭꎬＣＡＲＡＭＩＴＴＩ ＧꎬＰＡＮＥＰＩＮＴＯ Ｄꎬｅｔ ａｌ. Ａｉｒ

ｑｕａｌｉｔｙ ａｎｄ ｐｈｏｔｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ:Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ＮＯｘ ａｎｄ
ＮＯ２ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｔｈｅ ｕｒｂａｎ ａｒｅａ ｏｆ ＴｕｒｉｎꎬＩｔａｌｙ[ Ｊ].
Ａｉｒ Ｑｕａｌ.ꎬＡｔｍｏｓ.Ｈｅａｌｔｈꎬ２０２２ꎬ１５(３):５４１￣５５８.

[１０]ＴＨＥＤＥＮＳ Ｍ.Ｅｍｅｒｇｉｎｇ ｒｅｑｕｉｒｅｍｅｎｔｓ ｆｏｒ ｍｅａｓｕｒｉｎｇ ｐｏｌ￣
ｌｕｔａｎｔｓ ｆｒｏｍ ａｕｔｏｍｏｔｉｖｅ ｅｘｈａｕｓｔ ｅｍｉｓｓｉｏｎｓ[Ｒ]. Ｇｅｒｍａ￣
ｎｙ:ＥＵＲＡＭＥＴꎬ２０１６.

[１１]生态环境部ꎬ国家市场监督管理总局.重型柴油车污

染物排放限值及测量方法 (中国第六阶段): ＧＢ
１７６９１—２０１８[Ｓ].北京:中国环境科学出版社出版ꎬ
２０１８￣０７￣１３.

[１２]环境保护部ꎬ国家质量监督检验检疫总局.轻型汽车

污染物排放限值及测量方法(中国第六阶段):ＧＢ
１８３５２.６—２０１６ [ Ｓ]. 北京:中国环境科学出版社ꎬ
２０１６￣１２￣２３.

[１３]国家质量监督检验检疫总局.汽车排放气体检测仪

检定规程:ＪＪＧ—２０１７[ Ｚ].北京:中国之间出版社ꎬ
２０１７￣１１￣２０.

[１４]环境保护部.在用柴油车排气污染物测量方法及技
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术要求(遥感检测法):ＨＪ ８４５—２０１７[Ｓ].北京:中国

环境科学出版社ꎬ２０１７￣０７￣２７.
[１５]河北省市场监督管理局.遥感式在用汽车排气污染

物检测仪校准规范: ＪＪＦ (冀) １６１—２０１９ [ Ｚ / ＯＬ].
２０１９￣０４￣１８.

[１６]Ｇａｓ ａｎａｌｙｓｉｓ—Ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎ ｇａｓ ｍｉｘｔｕｒｅｓ—
Ｐａｒｔ １: Ｇｒａｖｉｍｅｔｒｉｃ ｍｅｔｈｏｄ ｆｏｒ ｃｌａｓｓ Ｉ ｍｉｘｔｕｒｅｓ: ＩＳＯ
６１４２￣１ ２０１５[Ｓ / ＯＬ].２０１６￣０２￣１０.

[１７]ＡＬＩＮＫ ＡꎬＶＥＥＮ Ａ Ｍ Ｈ Ｖ Ｄ.Ｕｎｃｅｒｔａｉｎｔｙ ｃａｌｃｕｌａｔｉｏｎｓ
ｆｏｒ ｔｈｅ ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｐｒｉｍａｒｙ ｇａｓ ｍｉｘｔｕｒｅｓ.Ｐａｒｔ １:Ｇｒａ￣
ｖｉｍｅｔｒｙ[Ｊ].Ｍｅｔｒｏｌｏｇｉａꎬ２０００ꎬ３７(６):６４１￣６５０.

[１８]ＴＩＱＩＡＮＧ Ｚꎬ ＳＨＵＧＵＯ Ｈꎬ ＱＩＡＯ Ｈ. Ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ
ｔｒａｃｅ ｉｍｐｕｒｉｔｉｅｓ ｉｎ ｈｉｇｈ ｐｕｒｉｔｙ ｇａｓｅｓ ｂｙ ｇａｓ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａ￣
ｐｈｙ ｗｉｔｈ ａ ｐｕｌｓｅｄ ｄｉｓｃｈａｒｇｅ ｈｅｌｉｕｍ ｉｏｎｉｚａｔｉｏｎ ｄｅｔｅｃｔｏｒ
[Ｃ].Ｂｅｉｊｉｎｇ:Ｔｈｅ Ｆｉｆｔｈ Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｓｙｍｐｏｓｉｕｍ ｏｎ Ｔｅｓｔ

Ａｕｔｏｍａｔｉｏｎ ＆ Ｉｎｓｔｒｕｍｅｎｔａｔｉｏｎꎬ２０１４:５１６￣５２０.
[１９]王德发ꎬ周枫然ꎬ叶菁ꎬ等. ＦＴ￣ＩＲ 在气体标准物质研

究中的应用[ Ｊ].计量科学与技术ꎬ２０２１ꎬ６５(５):６７￣
７６.

[２０]周枫然ꎬ韩桥ꎬ张体强ꎬ等.傅里叶变换红外光谱技术

的应用及进展 [ Ｊ].化学试剂ꎬ２０２１ꎬ４３(８):１ ００１￣
１ ００９.

[２１]吴海ꎬ韩桥ꎬ倪晓丽. ＪＪＦ １３４４—２０１２«气体标准物质

研制(生产) 通用技术要求» 解读 [ Ｊ].中国计量ꎬ
２０１３ꎬ(８):１２１￣１２２.

[２２]王德发ꎬ韩桥ꎬ张体强ꎬ等.一种新型汽车排气标准物

质的研制[Ｊ].化学试剂ꎬ２０２０ꎬ４２(４):４２０￣４２４.
[２３]国家质量监督检验检疫总局.标准物质定值的通用

原则及统计学原理:ＪＪＦ １３４３—２０１２[Ｓ].北京:中国

质检出版社ꎬ２０１２￣０４￣１７.
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􀦛􀦛合成与工艺技术

聚芳硫醚新型中间体 ４￣(苯硫基)苯甲亚砜(ＰＳＯ)的合成

吴炳辉１ａꎬ马晓明１ｂꎬ２ꎬ陈康３ꎬ刘建武１ｂꎬ２ꎬ严生虎１ｂꎬ２ꎬ张跃∗１ａꎬ２

(１.常州大学 ａ.石油化工学院ꎬｂ.药学院ꎬ江苏 常州　 ２１３１６４ꎻ
２.石油和化工行业连续流技术工程实验室ꎬ江苏 常州　 ２１３１６４ꎻ

３.江苏苏化集团有限公司ꎬ江苏 苏州　 ２１５００６)

摘要:以廉价的二苯硫醚为起始原料ꎬ经氯磺化(Ｒｅｅｄ)反应并还原芳基磺酰氯合成了 ４￣(苯硫基)苯硫醇ꎬ进一步以四丁

基碘化铵(ＴＢＡＩ)催化端基硫醇ꎬ再与硫酸二甲酯发生甲基化反应ꎬ最终将甲基苯基硫醚高选择性地氧化成亚砜ꎬ得到聚

芳硫醚合成的关键中间体 ４￣(苯硫基(苯甲亚砜(ＰＳＯ)ꎻ考察了磺化试剂、磺酰氯还原体系(二氯二甲基硅烷￣锌)、甲基

化试剂、催化剂、溶剂和反应时间等对产率的影响ꎬ并对工艺进行了优化ꎮ 该方法与其他路线相比ꎬ解决了使用液溴、硝
酸等物质导致设备腐蚀问题的同时ꎬ大大提高了产率与纯度ꎮ
关键词:聚芳硫醚ꎻ硫鎓离子ꎻＰＳＯꎻ硫醇氧化ꎻ端基硫醚

中图分类号:ＴＱ６１２.９　 　 文献标识码:Ａ　 　 文章编号:０２５８￣３２８３(２０２３)０１￣０１５７￣０６
ＤＯＩ:１１０.１３８２２ / ｊ.ｃｎｋｉ.ｈｘｓｊ.２０２２.０４５３

Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ａ Ｎｅｗ Ｉｎｔｅｒｍｅｄｉａｔｅ ｏｆ Ｐｏｌｙ (Ａｒｙｌ Ｓｕｌｆｉｄｅ) ４￣(Ｐｈｅｎｙｌｔｈｉｏ)Ｂｅｎｚｙｌ Ｓｕｌｆｏｘｉｄｅ(ＰＳＯ) ＷＵ Ｂｉｎｇ￣ｈｕｉ１ａꎬＭＡ Ｘｉａｏ￣
ｍｉｎｇ１ｂꎬ２ꎬＣＨＥＮ Ｋａｎｇ３ꎬＬＩＵ Ｊｉａｎ￣ｗｕ１ｂꎬ２ꎬＹＡＮ Ｓｈｅｎｇ￣ｈｕ１ｂꎬ２ꎬＺＨＡＮＧ Ｙｕｅ∗１ａꎬ２(１ａ.Ｓｃｈｏｏｌ ｏｆ Ｐｅｔｒｏｃｈｅｍｉｃａｌ Ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇꎬ１ｂ.Ｓｃｈｏｏｌ
ｏｆ ＰｈａｒｍａｃｙꎬＣｈａｎｇｚｈｏｕ ＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬＣｈａｎｇｚｈｏｕ ２１３１６４ꎬＣｈｉｎａꎻ２.Ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓ Ｆｌｏｗ Ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｏｆ Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｐｅｔｒｏｌｅｕｍ
ａｎｄ Ｃｈｅｍｉｃａｌ ＩｎｄｕｓｔｒｙꎬＣｈａｎｇｚｈｏｕ ２１３１６４ꎬＣｈｉｎａꎻ３.Ｊｉａｎｇｓｕ Ｓｕｈｕａ Ｇｒｏｕｐ Ｃｏ.ꎬＬｔｄ.ꎬＳｕｚｈｏｕ ２１５００６ꎬＣｈｉｎａ)
Ａｂｓｔｒａｃｔ:Ｕｓｉｎｇ ｉｎｅｘｐｅｎｓｉｖｅ ｄｉｐｈｅｎｙｌ ｓｕｌｆｉｄｅ ａｓ ａ ｓｔａｒｔｉｎｇ ｍａｔｅｒｉａｌꎬｔｈｅ ４￣(ｔｈｉｏｐｈｅｎｙｌ)ｂｅｎｚｅｎｅｔｈｉｏｌ ｗａｓ ｓｙｎｔｈｅｓｉｚｅｄ ｂｙ ｃｈｌｏｒｏｓｕｌ￣
ｆｏｎａｔｉｏｎ (Ｒｅｅｄ ｒｅａｃｔｉｏｎ) ａｎｄ ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ｂｅｎｚｅｎｅｓｕｌｆｏｎｙｌ ｃｈｌｏｒｉｄｅ.Ｆｕｒｔｈｅｒꎬｔｈｅ ｔｅｒｍｉｎａｌ ｔｈｉｏｌｓ ｗｅｒｅ ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｂｙ ｔｅｔｒａｂｕｔｙｌａｍｍｏ￣
ｎｉｕｍ ｉｏｄｉｄｅ (ＴＢＡＩ)ꎬｆｏｌｌｏｗｅｄ ｂｙ ｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｄｉｍｅｔｈｙｌ ｓｕｌｆａｔｅ.Ｕｌｔｉｍａｔｅｌｙꎬ４￣(ｔｈｉｏｐｈｅｎｙｌ) ｂｅｎｚｙｌ ｓｕｌｆｏｘｉｄｅ (ＰＳＯ)ꎬａ ｋｅｙ ｉｎ￣
ｔｅｒｍｅｄｉａｔｅ ｉｎ ｔｈｅ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｐｏｌｙ (ａｒｙｌｅｎｅ ｓｕｌｆｉｄｅ)ꎬｗａｓ ｏｂｔａｉｎｅｄ ｂｙ ｈｉｇｈｌｙ ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ｏｘｉｄａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ Ｍｅｔｈｙｌ ｐｈｅｎｙｌ ｓｕｌｆｉｄｅ ｔｏ
ｓｕｌｆｏｘｉｄｅ.Ｔｈｅ ａｒｔｉｃｌｅ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｄ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｓｕｌｆｏｎａｔｉｏｎ ｒｅａｇｅｎｔꎬｓｕｌｆｏｎｙｌ ｃｈｌｏｒｉｄｅ ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ ｓｙｓｔｅｍ ( ｄｉｃｈｌｏｒｏｄｉｍｅｔｈｙｌｓｉｌａｎｅ￣
Ｚｎ)ꎬｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎ ｒｅａｇｅｎｔꎬｃａｔａｌｙｓｔꎬｓｏｌｖｅｎｔ ａｎｄ ｒｅａｃｔｉｏｎ ｔｉｍｅ ｏｎ ｔｈｅ ｙｉｅｌｄꎬａｎｄ ｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄ ｔｈｅ ｏｐｔｉｍａｌ ｒｅａｃｔｉｏｎ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓꎬａｓ ｗｅｌｌ
ａｓ ｏｐｔｉｍｉｚｅｄ ｔｈｅ ｒｅａｃｔｉｏｎ ｐｒｏｃｅｓｓ.Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｏｔｈｅｒ ｒｏｕｔｅｓꎬｔｈｉｓ ｍｅｔｈｏｄ ｓｏｌｖｅｄ ｔｈｅ ｐｒｏｂｌｅｍ ｏｆ ｅｑｕｉｐｍｅｎｔ ｃｏｒｒｏｓｉｏｎ ｃａｕｓｅｄ ｂｙ ｕ￣
ｓｉｎｇ ｌｉｑｕｉｄ ｂｒｏｍｉｎｅ ａｎｄ ｎｉｔｒｉｃ ａｃｉｄꎬｗｈｉｌｅ ｇｒｅａｔｌｙ ｉｍｐｒｏｖｉｎｇ ｔｈｅ ｙｉｅｌｄ ａｎｄ ｐｕｒｉｔｙ.
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ｐｏｌｙ(ａｒｙｌｅｎｅ ｓｕｌｆｉｄｅ)ꎻｓｕｌｆｏｎｉｕｍ ｉｏｎꎻＰＳＯꎻｔｈｉｏｌ ｏｘｉｄａｔｉｏｎꎻｔｅｒｍｉｎａｌ ｔｈｉｏｅｔｈｅｒ

　 　 收稿日期:２０２２￣０６￣１３ꎻ网络首发日期:２０２２￣１０￣１８
基金项目:国家工信部化学原料药环保安全技术服务平台

项目(２０２０￣０１０７￣３￣１)ꎻ江苏省研究生科研与实践创新计划

项目(ＫＹＣＸ２２＿３０１４)ꎮ
作者简介:吴炳辉(１９９７￣)ꎬ男ꎬ辽宁大连人ꎬ硕士生ꎬ主要研

究方向为聚芳硫醚材料及其改性研究ꎮ
通讯作者:张跃ꎬＥ￣ｍａｉｌ:ｚｙｊｓ＠ ｃｃｚｕ.ｅｄｕ.ｃｎꎮ
引用本文:吴炳辉ꎬ马晓明ꎬ陈康ꎬ等.聚芳硫醚新型中间体

４￣(苯硫基)苯甲亚砜( ＰＳＯ)的合成[ Ｊ] .化学试剂ꎬ２０２３ꎬ
４５(１):１５７￣１６２ꎮ

　 　 聚芳硫醚(ＰＡＳ)是指结构为硫及芳基重复单

元的一类高聚物ꎬ因为分子链中特殊的结构ꎬ具有

抗热氧化性、耐化学腐蚀性和极佳的力学性能ꎮ
自 １８９７ 年首次用苯和硫磺在催化剂 ＡｌＣｌ３ 的作

用下合成以来ꎬ已被应用在电子电器、汽车零件、
航空航天等重要领域[１]ꎮ

目前有关聚芳硫醚的主要合成方法有硫化钠

法[２]、硫磺溶液法[３]、对卤代苯硫酚盐熔融法[４]

等ꎬ其中工业上主要生产方法为硫化碱(或硫磺)
与对二氯苯合成ꎬ这些合成方法多数采用含氯的

芳基化合物与单质硫磺ꎬ原料简单易得ꎬ但反应条

件较高ꎬ常在高压釜中进行聚合ꎬ副反应较多ꎬ生
成大量的废盐氯化钠ꎮ 而以苯基二硫化物、环状

苯硫醚与有机锍离子为原料的合成路线ꎬ改变了

传统方法高温、高压的反应条件ꎬ同时利用原料的

良好溶解性ꎬ可在聚合中间阶段进行各类改性ꎬ进
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而合成多种功能化材料ꎬ是合成聚芳硫醚及其衍

生物的新思路ꎮ
Ｔｓｕｃｈｉｄａ 等[５ꎬ６] 和 Ａｉｄａ 等[７] 通过傅克反应ꎬ

使用 ＳｂＣｌ５ 等路易斯酸或 ＶＯ(ａｃａｃ) ２ 等更高效的

催化氧化体系ꎬ氧化二苯二硫醚ꎬ使二硫键与对位

苯环发生亲电偶联ꎻ而通过环状苯硫醚开环聚

合[８ꎬ９]合成聚芳硫醚ꎬ是在生产聚芳硫醚的母液

中提取出环状苯硫醚低聚物(ｃ￣ＰＰＳ) [１０]ꎬ低聚物

在催化剂作用下开环ꎬ并与对二氯苯聚合[１１]ꎮ 前

者因为温度的限制导致产物过早析出ꎬ致使分子

链无法增长ꎬ后者是在聚芳硫醚的生产过程中开

发出来的ꎬ则因提取工艺难度较大ꎬ反应温度较高

(３００ ℃)ꎬ且有长链树脂从 ｃ￣ＰＰＳ 中心穿过的可

能性ꎬ无法应用于工业化生产ꎮ

图 １　 氧化二苯二硫醚与环状苯硫醚开环合成

聚芳硫醚路线图

Ｆｉｇ.１　 Ｒｉｎｇ￣ｏｐｅｎ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｐｏｌｙａｒｙｌ ｓｕｌｆｉｄｅｓ ｆｒｏｍ
ｏｘｉｄｉｚｅｄ ｄｉｐｈｅｎｙｌｅｎｅ ｄｉｓｕｌｆｉｄｅ ａｎｄ ｃｙｃｌｉｃ

ｄｉｐｈｅｎｙｌｅｎｅ ｓｕｌｆｉｄｅｓ

通过有机锍离子中间体缩聚是上个世纪 ９０
年代才提出的[１２ꎬ１３]ꎬ以苯甲硫醚或其氯代物为原

料ꎬ合成聚合单体 ４￣(硫苯基)苯甲亚砜(ＰＳＯ)ꎬ
再经过自缩聚合成聚[甲基[４￣(苯硫基)￣苯基]
锍三氟甲磺酸盐] (ＰＰＳＴ)ꎬ最后通过吡啶等亲核

试剂脱甲基形成聚苯硫醚(ＰＰＳ)ꎮ 为了避免使用

液溴、硝酸等物质ꎬ又开发出将二苯胺与苯甲亚砜

产生的羟甲基苯基锍阳离子在强酸中自缩聚[１４]

和四步法合成 ＰＰＳ[１５]ꎬ促进了锍阳离子在苯环对

位碳原子上的亲电取代反应ꎮ

图 ２　 有机锍离子中间体缩聚合成聚芳硫醚路线图

Ｆｉｇ.２　 Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｐｏｌｙａｒｙｌ ｓｕｌｆｉｄｅ ｂｙ ｐｏｌｙｍｅｒｉｚａｔｉｏｎ
ｏｆ ｏｒｇａｎｉｃ ｉｎｔｅｒｍｅｄｉａｔｅｓ ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ｓｕｌｆｏｎｉｕｍ ｉｏｎ

针对部分路线原料价格高ꎬ反应条件苛刻ꎬ或
单体活性低、制备、分离困难ꎬ本文在有机锍离子

合成工艺的基础上ꎬ以价格低廉的二苯硫醚为原

料ꎬ经过 Ｒｅｅｄ 反应、选择性水解(芳基磺酰氯的

还原)、甲基化反应、并将甲基苯基硫醚高选择性

地氧化成亚砜ꎬ合成了聚苯硫醚关键中间体 ＰＳＯꎬ
确定了最佳反应条件ꎮ

图 ３　 聚芳硫醚新型中间体 ４￣(苯硫基)
苯甲亚砜(ＰＳＯ)的合成路线图

Ｆｉｇ.３　 Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ａ ｎｅｗ ｉｎｔｅｒｍｅｄｉａｔｅ ｏｆ ｐｏｌｙａｒｙｌ
ｓｕｌｆｉｄｅꎬ４￣(ｐｈｅｎｙｌｔｈｉｏ)ｂｅｎｚｏｓｕｌｆｏｎｅ(ＰＳＯ)

１　 实验部分

１􀆰 １ 　 主要仪器与试剂

Ａｖａｎｃｅ Ⅲ ４００Ｍ 型核磁共振波谱仪 (德国

Ｂｒｕｋｅｒ 公司)ꎻＰｙｒｉｓ￣１ 型差示扫描量热仪(美国

Ｐｅｒｋｉｎ￣Ｅｌｍｅｒ 公司)ꎻＲＥ￣５２Ａ 型旋转蒸发器(上海

亚荣生化仪厂)ꎻＪＨ３０ 型视频熔点仪(中国佳航仪

器仪表公司)ꎻＡＢ４０００ 型三重四极杆串联质谱仪

(美国 ＡＢＳｃｉｅｘ 公司)ꎮ
二苯硫醚、氯磺酸、氯化亚砜、二甲基亚砜

(分析纯ꎬ国药集团化学试剂有限公司)ꎻＮꎬＮ￣二
甲基甲酰胺、ＮꎬＮ￣二甲基乙酰胺、甲醇钠、硫酸二

甲酯(分析纯ꎬ萨恩化学技术(上海)有限公司)ꎻ
１ꎬ３￣二甲基￣２￣咪唑啉酮、四丁基碘化铵(分析纯ꎬ
上海阿拉丁生化科技股份有限公司)ꎻ冰醋酸、碳
酸铯、硫酸铜、过氧化氢(分析纯ꎬ上海麦克林生

化科技有限公司)ꎻ二氯二甲基硅烷(化学纯ꎬ湖
北康迪斯化工有限公司)ꎻ锌粉(工业品ꎬ江苏科

锌化工有限公司)ꎻ４￣羟基￣ＴＥＭＰＯ(化学纯ꎬ美国

Ａｌｆａ 公司)ꎮ
１􀆰 ２ 　 实验方法

１􀆰 ２􀆰 １ 　 ４￣(苯硫基)苯磺酰氯(１)的合成

在冰水浴中ꎬ向装有 ２􀆰 ９８ ｇ(１６ ｍｍｏｌ)二苯硫

醚与 ５０ ｍＬ 三氯甲烷的烧瓶里ꎬ０􀆰 ５ ｈ 内滴加

１􀆰 ９８ ｇ(１７ ｍｍｏｌ)氯磺酸ꎬ冰水浴下搅拌 ２ ｈ 后减
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压蒸发浓缩ꎬ再加入 ０􀆰 ７２ ｍＬ(１０ ｍｍｏｌ)亚硫酰氯

与 ０􀆰 １２ ｍＬ ＤＭＦꎬ在 ６０ ℃下搅拌 ３􀆰 ５ ｈꎮ 用 １００
ｍＬ 水和 ５０ ｍＬ×３ 乙酸乙酯处理ꎬ合并有机相减

压浓缩至干ꎬ粗产物用冰醋酸重结晶ꎬ得到 ３􀆰 ９１ ｇ
白色固体ꎬ产率为 ８６􀆰 １％ꎬｍ􀆰 ｐ. ７１􀆰 ３ ~ ７４􀆰 １ ℃ꎮ
１ＨＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ４００ ＭＨｚ)ꎬδ:７􀆰 ８８(ｄꎬ２ＨꎬＪ ＝ ８􀆰 ８
Ｈｚ)ꎻ７􀆰 ４９ ( ｄꎬ２Ｈꎬ Ｊ ＝ ８􀆰 ８ Ｈｚ)ꎻ７􀆰 ２５ ~ ７􀆰 １２ (ｍꎬ
５Ｈ)ꎮ １３ＣＮＭＲ ( ＣＤＣｌ３ꎬ １００ ＭＨｚ )ꎬ δ: １４２􀆰 ６ꎬ
１４２􀆰 ２ꎬ１３４􀆰 ３ꎬ１３０􀆰 １ꎬ１２９􀆰 ８ꎬ１２８􀆰 ６ꎬ１２８􀆰 ５ꎬ１２６􀆰 ５ꎮ
ＥＳＩ￣ＭＳꎬｍ / ｚ:２８５􀆰 ０[Ｍ＋Ｈ] ＋ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ２ 　 ４￣(苯硫基)苯硫醇(２)的合成

将 ２􀆰 ８７ ｇ(４２ ｍｍｏｌ)Ｚｎ 粉、４􀆰 ７２ ｇ(３６ ｍｍｏｌ)
二氯二甲基硅烷与 ５０ ｍＬ １ꎬ２￣二氯乙烷混合ꎬ向
混合的悬浮液中加入 ３􀆰 ４５ ｇ(１２ ｍｍｏｌ)化合物 １、
３０ ｍＬ 含 ３􀆰 １３ ｇ(３６ ｍｍｏｌ) ＮꎬＮ￣二甲基乙酰胺的

１ꎬ２￣二氯乙烷溶液ꎬ７５ ℃下搅拌 １ ｈꎬ待锌粉几乎

消失后将溶液过滤ꎬ向残余物中加入甲醇(５０ ｍＬ×
３)ꎬ然后蒸发ꎬ并通过高压制备液相色谱分离纯

化ꎬ得到 ２􀆰 ５５ ｇ 白色固体ꎬ产率为 ９５％ꎬｍ􀆰 ｐ.４８􀆰 ０~
４９􀆰 ６ ℃ꎮ １ＨＮＭＲ ( ＣＤＣｌ３ꎬ ４００ ＭＨｚ)ꎬ δ: ７􀆰 ２６ ~
７􀆰 １３(ｍꎬ７Ｈ)ꎻ７􀆰 ０２( ｄꎬ２ＨꎬＪ ＝ ８􀆰 ４ Ｈｚ)ꎻ３􀆰 ３３( ｓꎬ
１Ｈ)ꎮ １３ＣＮＭＲ ( ＣＤＣｌ３ꎬ １００ ＭＨｚ )ꎬ δ: １３４􀆰 ３ꎬ
１３２􀆰 ２ꎬ１３１􀆰 ０ꎬ１３０􀆰 ０ꎬ１２９􀆰 ８ꎬ１２８􀆰 ７ꎬ１２６􀆰 ５ꎬ１１９􀆰 ５ꎮ
ＥＳＩ￣ＭＳꎬｍ / ｚ:２１９􀆰 １[Ｍ＋Ｈ] ＋ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ３ 　 ４￣(苯硫基)苯甲硫醚(３)的合成

将 ２􀆰 ２４ ｇ(１０ ｍｍｏｌ)化合物 ２、０􀆰 ５４ ｇ(１１ ｍｍｏｌ)
碳酸钾、２􀆰 ５８ ｇ (７ ｍｍｏｌ) 四丁基碘化铵、３０ ｍＬ
ＤＭＦ 在略低于室温(０~１０ ℃)条件下搅拌 １􀆰 ５ ｈꎬ
向体系中缓缓滴入 ２􀆰 ９０ ｇ(２３ ｍｍｏｌ)硫酸二甲酯ꎬ
使温度缓慢提高至室温ꎮ 反应结束冷却后向体系

中加入饱和食盐水与二氯甲烷(３×６０ ｍＬ)洗涤ꎬ
减压浓缩有机相得到粗产物ꎬ收集 １５５~１６０ ℃的

馏分(０􀆰 ４ ｋＰａ)ꎬ得到 １􀆰 ９７ ｇ 粘稠固体ꎬ产率为

８４􀆰 １％ꎮ １ＨＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ４００ ＭＨｚ)ꎬ δ:７􀆰 ３４ ( ｄꎬ
２ＨꎬＪ ＝ ８􀆰 ４ Ｈｚ)ꎻ７􀆰 ３０ ~ ７􀆰 ２２ (ｍꎬ５Ｈ)ꎻ７􀆰 １６ ( ｄꎬ
２ＨꎬＪ ＝ ８􀆰 ４ Ｈｚ)ꎻ２􀆰 ４４( ｓꎬ３Ｈ)ꎮ １３ＣＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ
１００ ＭＨｚ)ꎬδ:１３７􀆰 １ꎬ１３４􀆰 ３ꎬ１３０􀆰 ９ꎬ１２９􀆰 ８ꎬ１２９􀆰 ０ꎬ
１２８􀆰 ７ꎬ１２７􀆰 ９ꎬ １２６􀆰 ５ꎬ １６􀆰 １ꎮ ＥＳＩ￣ＭＳꎬ ｍ / ｚ: ２３３􀆰 １
[Ｍ＋Ｈ] ＋ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ４ 　 ４￣(苯硫基)苯甲亚砜(４)的合成

向烧瓶中加入 １􀆰 ９５ ｇ(８ ｍｍｏｌ)化合物 ３、２０ ｍＬ
ＤＭＳＯ、５ ｍＬ 乙酸、２ ｍＬ 水ꎬ再倒入 ８􀆰 ４６ ｍＬ ３５％
的 Ｈ２Ｏ２ 和 ０􀆰 １０ ｇ(０􀆰 ６ ｍｍｏｌ)４￣羟基￣ＴＥＭＰＯꎮ 将

混合物在室温下搅拌 ２ ｈꎬ并在 ８０ ℃ 下回流

２􀆰 ５ ｈꎬ用 １００ ｍＬ 水稀释并用二氯甲烷萃取ꎬ水洗

干燥后ꎬ蒸干溶剂ꎬ将残余物在 Ｖ(氯仿) ∶Ｖ(石油

醚)＝ １ ∶ １ 中结晶ꎬ得到 １􀆰 ９０ ｇ 产品ꎬ产率为

９５􀆰 ８％ꎬ ｍ􀆰 ｐ. ７１􀆰 ５ ~ ７３􀆰 ８ ℃ (文献[１６] 值: ７２ ~
７３ ℃)ꎮ １ＨＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ４００ ＭＨｚ)ꎬ δ:７􀆰 ５６ ( ｄꎬ
２ＨꎬＪ＝ ８􀆰 ８ Ｈｚ)ꎻ７􀆰 ４２(ｄꎬ２ＨꎬＪ ＝ ８􀆰 ８ Ｈｚ)ꎻ７􀆰 ２５ ~
７􀆰 １２(ｍꎬ５Ｈ)ꎻ２􀆰 ６１(ｓꎬ３Ｈ)ꎮ １３ＣＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ１００
ＭＨｚ )ꎬ δ: １４４􀆰 ９ꎬ １３４􀆰 ２ꎬ １３２􀆰 ６ꎬ １２９􀆰 ８ꎬ １２８􀆰 ６ꎬ
１２６􀆰 ５ꎬ１２５􀆰 ５ꎬ １２５􀆰 ２ꎬ ４４􀆰 ０ꎮ ＥＳＩ￣ＭＳꎬ ｍ / ｚ: ２４９􀆰 ０
[Ｍ＋Ｈ] ＋ꎮ

２　 结果与讨论

２􀆰 １ 　 化合物 １ 的合成

传统磺酰化反应中ꎬ往往采用添加过量的氯

磺酸ꎬ溶解原料的同时并参与反应ꎬ体系中不仅产

生大量的废酸ꎬ其副反应也增加近一倍[１７]ꎮ 本工

艺采用添加亚硫酰氯作为二次磺化试剂进行磺化

反应ꎬ与使用三氯氧磷相比较[１８]ꎬ大大减少酸使

用量的同时ꎬ增加了磺化产物的产率ꎮ 实验以 １６
ｍｍｏｌ 二苯硫醚作为原料ꎬ一次磺化在冰水浴中反

应 ２ ｈꎬ二次磺化时间为 ３􀆰 ５ ｈꎬ温度为 ６０ ℃ꎬ探究

原料与氯磺酸、亚硫酰氯用量配比对产率的影响ꎬ
结果如表 １ 所示ꎮ

表 １ 　 氯磺酸与亚硫酰氯用量配比对化合物 １
产率的影响

Ｔａｂ.１　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｔｈｅ ｄｏｓａｇｅ ｒａｔｉｏ ｏｆ ｃｈｌｏｒｏｓｕｌｆｏｎｉｃ ａｃｉｄ
ａｎｄ ｔｈｉｏｎｙｌ ｃｈｌｏｒｉｄｅ ｏｎ ｔｈｅ ｙｉｅｌｄ ｏｆ ｃｏｍｐｏｕｎｄ １

序号 ｎ(二苯硫醚) ∶ｎ(氯磺酸) ∶ｎ(亚硫酰氯) 产率 / ％

１ １ ∶０􀆰 ９４ ∶０􀆰 ５９ ７２􀆰 ９

２ １ ∶０􀆰 ９４ ∶０􀆰 ６３ ８５􀆰 ３

３ １ ∶０􀆰 ９４ ∶０􀆰 ６６ ７８􀆰 ４

４ １ ∶１ ∶０􀆰 ６３ ８２􀆰 ９

５ １ ∶１􀆰 ０６ ∶０􀆰 ６３ ９２􀆰 ５

６ １ ∶１􀆰 １３ ∶０􀆰 ６３ ８７􀆰 ８

　 　 一次磺化时的最佳配比为 ｎ(氯磺酸) ∶ｎ(原
料)＝ １􀆰 ０６ ∶１ꎬ继续提高氯磺酸的用量并不能使产

率有显著提高ꎬ且可能有副反应的产生ꎮ 由表 １
可知ꎬ二次磺化的产率最高时ꎬｎ (亚硫酰氯) ∶
ｎ(二苯硫醚)＝ ０􀆰 ６３ ∶１ꎬ投料比选择 １ ∶１􀆰 ０６ ∶０􀆰 ６３
较为合理ꎮ 同时因为体系中酸的量较少ꎬ反应得

到的粗产物可直接在冰醋酸中重结晶ꎬ防止产物

水解并产生副反应ꎮ
２􀆰 ２ 　 化合物 ２ 的合成

利用二氯二甲基硅烷￣锌作为还原体系ꎬ通过

加入适量常见的酰胺类化合物如二甲基甲酰胺、
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二甲基乙酰胺等ꎬ在 ７５ ℃、ｎ(锌粉) ∶ ｎ(化合物

１) ＝ ３􀆰 ５[１９]、搅拌 １ ｈ 的条件下ꎬ考察溶剂、反应时

间与不同酰胺类化合物对化合物 １ 中芳基磺酰氯

还原成芳基硫醇的效果ꎬ具体方案见表 ２ꎮ
表 ２ 　 溶剂、反应时间与不同酰胺类化合物

对化合物 ２ 产率的影响

Ｔａｂ.２　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｓｏｌｖｅｎｔꎬｒｅａｃｔｉｏｎ ｔｉｍｅ ａｎｄ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ
ａｍｉｄｅ ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ ｏｎ ｔｈｅ ｙｉｅｌｄ ｏｆ ｃｏｍｐｏｕｎｄ ２

序号
酰胺类
化合物

溶剂
ｎ(二氯二甲基硅烷) ∶
ｎ(酰胺类化合物)

反应时
间 / ｍｉｎ

产率 /
％

１ — ＤＣＥ — ６０ ５􀆰 ８

２ ＤＭＦ ＴＨＦ １ ∶１ ３０ １８􀆰 ６

３ ＤＭＡ ＤＣＥ １ ∶１ ６０ ８７􀆰 ５

４ 己内酰胺 ＭｅＣＮ １ ∶１ ９０ ８４􀆰 ８

５ ＤＭＦ ＴＨＦ １ ∶１􀆰 ２ ６０ ２４􀆰 ８

６ ＤＭＡ ＤＣＥ １ ∶１􀆰 ２ ９０ ９４􀆰 １

７ 己内酰胺 ＭｅＣＮ １ ∶１􀆰 ２ ３０ ５６􀆰 ７

８ ＤＭＦ ＤＣＥ １ ∶１􀆰 ４ ３０ ５３􀆰 ５

９ ＤＭＡ ＭｅＣＮ １ ∶１􀆰 ４ ６０ ７７􀆰 ７

１０ 己内酰胺 ＴＨＦ １ ∶１􀆰 ４ ９０ ２６􀆰 ０

１１ ＤＭＦ ＭｅＣＮ １ ∶１ ９０ ７２􀆰 ５

１２ ＤＭＡ ＤＣＥ １ ∶１ ３０ ９５􀆰 ０

１３ 己内酰胺 ＴＨＦ １ ∶１ ６０ ７０􀆰 ４

１４ ＤＭＦ ＤＣＥ １ ∶１􀆰 ２ ９０ ８８􀆰 ３

１５ ＤＭＡ ＭｅＣＮ １ ∶１􀆰 ２ ３０ ３６􀆰 ８

１６ 己内酰胺 ＴＨＦ １ ∶１􀆰 ２ ６０ ３１􀆰 ５

１７ ＤＭＦ ＭｅＣＮ １ ∶１􀆰 ４ ６０ ７１􀆰 ９

１８ ＤＭＡ ＴＨＦ １ ∶１􀆰 ４ ９０ ２９􀆰 ６

１９ 己内酰胺 ＤＣＥ １ ∶１􀆰 ４ ３０ ４５􀆰 ０

　 　 该反应主要利用金属锌与磺酰氯的氧化加

成[２０]ꎬ解决了传统使用硫酸或冰醋酸还原硫醇ꎬ
产率不超过 ８０％的痛点ꎮ 化合物 １ 与二甲基乙酰

胺混合容易生成 Ｖｉｌｓｍｅｙｅｒ 型亚胺盐[２１]ꎬ这种磺

酰化亚胺离子中间体容易被还原ꎻ相同条件下ꎬ在
不加入酰胺类化合物时ꎬ仅有 ５％的原料转化为

硫醇ꎬ随着 ＤＭＡ 的添加ꎬ产率逐渐增长ꎬ证明了

其优越效果ꎮ 此外ꎬ使用己内酰胺(ＰＡ６)作为酰

胺类化合物ꎬ同样接近添加 ＤＭＡ 的产率ꎬ也说明

酰胺类化合物中甲氧基对亚胺离子的还原起促进

作用ꎬ且抑制了双硫键的产生ꎮ 此外ꎬ实验说明使

用二氯乙烷作溶剂还原芳基磺酰氯时ꎬ仅需 １ ｈ
反应产率就达到 ９５％ꎮ 而 ＴＨＦ 与乙腈溶剂条件

下ꎬ不仅产率较低ꎬ且副反应较多ꎬ不易分离ꎮ
２􀆰 ３ 　 化合物 ３ 的合成

该反应在氮气氛围下ꎬ向无水 ＤＭＦ 中加入四

丁基碘化铵(ＴＢＡＩ)ꎬ通过碳酸钾调节碱性ꎬ使化

合物 ２ 的芳基硫醇产生阴离子电位ꎬ再通过与硫

酸二甲酯烷基化ꎬ制备得到化合物 ３ꎮ 不同于使

用乙醇溶液作溶剂、氢氧化钠提供碱性ꎬ该反应使

用碳酸钾调节碱性ꎬ在四丁基碘化铵的催化下ꎬ目
标化合物 ３ 的产率可提升 ３０％以上ꎮ 表 ３ 在实验

条件为 ｎ(化合物 ２) ∶ｎ(ＴＢＡＩ) ∶Ｖ(ＤＭＦ)＝ １ ｍｍｏｌ ∶
０􀆰 ７ ｍｍｏｌ ∶３ ｍＬ 的情况下ꎬ分别探究不同碳酸盐

提供的碱性条件、硫酸二甲酯用量及反应时间对

产率的影响ꎮ
表 ３ 　 不同碳酸盐与硫酸二甲酯用量及反应时间

对化合物 ３ 产率的影响

Ｔａｂ.３　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｃａｒｂｏｎａｔｅ ａｎｄ ｄｉｍｅｔｈｙｌ ｓｕｌｆａｔｅ
ａｎｄ ｔｉｍｅ ｏｎ ｔｈｅ ｙｉｅｌｄ ｏｆ ｃｏｍｐｏｕｎｄ ３

序号 碳酸盐
ｎ(化合物 ２) ∶
ｎ(碳酸盐)

ｎ(化合物 ２) ∶
ｎ(硫酸二甲酯)

反应时
间 / ｍｉｎ

产率 /
％

１ 碳酸钠 １ ∶０􀆰 ９ １ ∶１􀆰 １ ３０ ４１􀆰 ９

２ 碳酸铯 １ ∶０􀆰 ９ １ ∶２􀆰 ３ ３０ ７６􀆰 ７

３ 碳酸钾 １ ∶０􀆰 ９ １ ∶３􀆰 １ ３０ ７９􀆰 ０

４ 碳酸钾 １ ∶１􀆰 １ １ ∶２􀆰 ３ １５ ４３􀆰 １

５ 碳酸钾 １ ∶１􀆰 １ １ ∶２􀆰 ３ ３０ ８２􀆰 ８

６ 碳酸钾 １ ∶１􀆰 １ １ ∶２􀆰 ３ ４５ ９２􀆰 ０

７ 碳酸钾 １ ∶１􀆰 １ １ ∶２􀆰 ３ ６０ ９２􀆰 ２

８ 碳酸钾 １ ∶１􀆰 ３ １ ∶２􀆰 ３ ３０ ８７􀆰 ５

　 　 通过数据对比发现ꎬ使用碳酸钾带来的化学

选择性避免了氢氧化钠等与水的两相反应ꎬ也进

一步增强了 ＴＢＡＩ 的催化条件ꎬ在低温条件时ꎬ带
有吸电子基团的芳基硫醇被催化产生硫醇阴离

子ꎬ当 ｎ(硫酸二甲酯) ∶ｎ(原料)＝ ２􀆰 ３ꎬ反应时长

为 ６０ ｍｉｎ 时ꎬ效果最佳ꎻ而使用碳酸铯(表 ３ꎬ序号

２)产率增高的原因可能是因为铯效应[２２]ꎮ
２􀆰 ４ 　 化合物 ４ 的合成

不同于 Ｒｅｄｄｙ 等[２３] 使用溴水氧化甲基苯基

硫醚ꎬ我们拟采用绿色氧化方法生成亚砜ꎬ与在蓝

色灯照射下、以醋酸铀酰锌为催化剂、使用足量氧

气氧化硫醚[２４]相比ꎬ文献[１６]的方法虽然产率较

低ꎬ但材料更易获取ꎮ 通过在混合溶剂中加入

ＴＥＭＰＯꎬ使其与过氧化氢一同作用ꎬ实现了化合

物 ３ 中甲基苯基硫醚的选择性快速氧化ꎬ而不必

担心二苯硫醚被氧化[２５]ꎮ 表 ４ 主要考察了溶剂

配比与 ４￣羟基￣ＴＥＭＰＯ 添加量对氧化效果的影

响ꎬＴＥＭＰＯ 的催化氧化与过氧化氢催化过程协

同ꎬ同样可以达到添加溴化物[１６] 或硝酸盐[２６] 的

选择性以及产率ꎬ证实了过氧化氢产生的自由基

０６１
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可以显著提高氧化硫醚的选择性[２４ꎬ２７]ꎬ避免了工

业化过程中的强腐蚀性物质对设备的影响ꎮ
表 ４ 　 溶剂配比与 ＴＥＭＰＯ 添加量对氧化效果的影响

Ｔａｂ.４　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｓｏｌｖｅｎｔ ｒａｔｉｏ ａｎｄ ＴＥＭＰＯ ａｄｄｉｔｉｏｎ
ｏｎ ｏｘｉｄａｔｉｏｎ ｒｅｓｕｌｔｓ

序号
ｎ(化合物 ３) ∶

ｎ(４￣羟基￣ＴＥＭＰＯ)
Ｖ(二甲基亚砜) ∶

Ｖ(乙酸)
产率 /
％

１ — １ ∶１ ６５􀆰 ０

２ １ ∶０􀆰 ６３ １ ∶１ ９２􀆰 ５

３ １ ∶０􀆰 ６８ １ ∶２ ８８􀆰 ７

４ １ ∶０􀆰 ６８ ２ ∶１ ６３􀆰 ５

５ １ ∶０􀆰 ３８ １ ∶１ ８８􀆰 １

６ １ ∶０􀆰 ５ １ ∶１ ９０􀆰 ０

７ １ ∶０􀆰 ７５ １ ∶１ ９３􀆰 ８

８ １ ∶０􀆰 ８８ １ ∶１ ９０􀆰 ６

３　 结论

本文以廉价的二苯硫醚为起始原料ꎬ经氯磺

化(Ｒｅｅｄ)反应并还原芳基磺酰氯合成了 ４￣(苯硫

基)苯硫醇ꎬ进一步以四丁基碘化铵(ＴＢＡＩ)催化

端基硫醇ꎬ再与硫酸二甲酯发生甲基化反应ꎬ最终

将甲基苯基硫醚高选择性地氧化成亚砜ꎬ得到聚

芳硫醚合成的新型中间体 ４￣(苯硫基)苯甲亚砜

(ＰＳＯ)ꎬ产品总产率达 ６８％ ~ ７５％ꎮ 该方法开发

了一条合成聚芳硫醚新型中间体 ＰＳＯ 的绿色环

保型新路线ꎬ与其他路线相比较ꎬ解决了使用液

溴、硝酸等物质导致设备腐蚀问题的同时ꎬ提高了

产品的产率ꎬ是一条具备工业化价值的实用路线ꎮ
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离子液体催化合成嘧啶氨基酸酯类化合物

李熹２ꎬ李渺１ꎬ魏娴１ꎬ柏松∗１

(１.贵州理工学院 化学工程学院ꎬ贵州 贵阳　 ５５０００３ꎻ２.贵州省煤田地质局实验室ꎬ贵州 贵阳　 ５５０００８)

摘要:以离子液体 １￣丁基￣３￣甲基咪唑氯盐([ＢＭＩＭ]Ｃｌ)为催化剂ꎬ合成了嘧啶氨基酸酯类化合物ꎮ 研究了不同的常规溶

剂和离子液体溶剂对嘧啶氨基酸酯类化合物产率的影响ꎬ以离子液体 １￣丁基￣３￣甲基咪唑溴盐([ＢＭＩＭ]Ｃｌ)为催化剂ꎬ在
温度为 ９０ ℃的最优反应条件下一锅法合成了 ８ 个嘧啶氨基酸酯衍生物(４ａ~ ４ｈ)ꎬ具有较高的产率(８２％ ~９３％)ꎮ 通过

离子液体回收利用实验结果表明ꎬ重复使用 ５ 次后活性无明显下降ꎬ此外ꎬ生物活性测试结果表明ꎬ该类衍生物对猕猴桃

溃疡病菌、柑橘溃疡病菌、水稻白叶枯病菌具有一定的活性ꎬ其中ꎬ２￣(((５￣氯￣４￣甲氧基￣６￣甲基嘧啶￣２￣基)氨基)(４￣氯苯

基)甲基)丙二酸二乙酯对猕猴桃溃疡病菌、柑橘溃疡病菌、水稻白叶枯病菌活性分别为 ７１􀆰 ５％、６３􀆰 ０％、５５􀆰 ４％ꎬ优于对

照药剂叶枯唑对 ３ 种病菌的抑制活性ꎮ
关键词:嘧啶氨基酸酯ꎻ离子液体催化剂ꎻ合成ꎻ抗菌活性ꎻ精细化工中间体
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([ＢＭＩＭ]Ｃｌ) ａｓ ｃａｔａｌｙｓｔ.Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｃｏｍｍｏｎ ｓｏｌｖｅｎｔｓ ａｎｄ ｉｏｎｉｃ ｌｉｑｕｉｄ ｓｏｌｖｅｎｔｓ ｏｎ ｔｈｅ ｙｉｅｌｄ ｏｆ ｐｙｒｉｍｉｄｉｎｅ ａｍｉｎｏ ａｃｉｄ
ｅｓｔｅｒ ｄｅｒｉｖａｔｉｖｅｓ ｗｅｒｅ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｄ.Ｅｉｇｈｔ ｐｙｒｉｍｉｄｉｎｅ ａｍｉｎｏ ａｃｉｄ ｅｓｔｅｒ ｄｅｒｉｖａｔｉｖｅｓ (４ａ~４ｈ) ｗｅｒｅ ｓｙｎｔｈｅｓｉｚｅｄ ｂｙ ｏｎｅ￣ｐｏｔ ｍｅｔｈｏｄ ｕ￣
ｓｉｎｇ ([ＢＭＩＭ]Ｃｌ) ａｓ ｔｈｅ ｃａｔａｌｙｓｔ ｕｎｄｅｒ ｔｈｅ ｏｐｔｉｍａｌ ｒｅａｃｔｉｏｎ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ ａｔ ９０ ℃ .Ｔｈｅ ｒｅａｃｔｉｏｎ ｈａｓ ｈｉｇｈ ｙｉｅｌｄ (８２％~９３％).Ｔｈｅ
ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｒｅｓｕｌｔ ｏｆ ｉｏｎｉｃ ｌｉｑｕｉｄ ｒｅｃｙｃｌｉｎｇ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｄｉｄ ｎｏｔ ｄｅｃｒｅａｓｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ａｆｔｅｒ ｒｅｐｅａｔｅｄ ｕｓｅ ｆｏｒ ５ ｔｉｍｅｓ.Ｉｎ
ａｄｄｉｔｉｏｎꎬｔｈｅ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｔｅｓｔ ｒｅｓｕｌｔｓ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｄｅｒｉｖａｔｉｖｅｓ ｈａｄ ｃｅｒｔａｉｎ ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ ａｇａｉｎｓｔ Ｐｓｅｕｄｏｍｏｎａｓ ｓｙｒｉｎｇａｅ ｐｖ.ａｃ￣
ｔｉｎｉｄｉａｅ (Ｐｓａ)ꎬＸａｎｔｈｏｍｏｎａｓ ｃｉｔｒｉ ｐｖ.ｃｉｔｒｉ (Ｘａｃ) ａｎｄ Ｘａｎｔｈｏｍｏｎａｓ ｏｒｙｚａｅ ｐｖ.ｏｒｙｚａｅ (Ｘｏｏ).Ａｍｏｎｇ ｔｈｅｍꎬｔｈｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ｄｉｅｔｈｙｌ ２￣
(((５￣ｃｈｌｏｒｏ￣４￣ｍｅｔｈｏｘｙ￣６￣ｍｅｔｈｙｌｐｙｒｉｍｉｄｉｎ￣２￣ｙｌ)ａｍｉｎｏ) (４￣ｃｈｌｏｒｏｐｈｅｎｙｌ) ｍｅｔｈｙｌ) ｍａｌｏｎａｔｅ ａｇａｉｎｓｔ ＰｓａꎬＸａｃꎬＸｏｏ ｗｅｒｅ ７１􀆰 ５％ꎬ
６３􀆰 ０％ꎬａｎｄ ５５􀆰 ４％ꎬｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙꎬｗｈｉｃｈ ｗｅｒｅ ｂｅｔｔｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ａｎｔｉｂａｃｔｅｒｉａｌ ａｇｅｎｔ Ｂｉｓｍｅｒｔｈｉａｚｏｌ.
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ｐｙｒｉｍｉｄｉｎｅ ａｍｉｎｏ ａｃｉｄ ｅｓｔｅｒꎻｉｏｎｉｃ ｌｉｑｕｉｄ ｃａｔａｌｙｓｔꎻｓｙｎｔｈｅｓｉｓꎻａｎｔｉｂａｃｔｅｒｉａｌ ａｃｔｉｖｉｔｙꎻｆｉｎｅ ｃｈｅｍｉｃａｌ ｉｎｔｅｒｍｅｄｉａｔｅ

　 　 收稿日期:２０２２￣０６￣２６ꎻ网络首发日期:２０２２￣０９￣１９
基金项目:贵州省科技计划资助项目(黔科合支撑[２０２０]
１Ｙ１３５ 号ꎬ黔科合基础￣ＺＫ[２０２２]重点 ０２５)ꎻ贵州省普通高

等学校科技拔尖人才资助项目 (黔教合 ＫＹ 字 [ ２０２１]
０３７)ꎻ贵州理工学院大地论文工程科技专项项目(ＫＪＺＸ２０￣
００５)ꎻ贵州理工学院高层次人才科研启动经费资助项目

(ＸＪＧＣ２０１９０６３２)ꎻ贵州理工学院学术新苗培养及探索创新

资助项目(ＧＺＬＧＸＭ￣０３＆ＧＺＬＧＸＭ￣１４)ꎮ
作者简介:李熹(１９８４￣)ꎬ男ꎬ安徽合肥人ꎬ硕士ꎬ高级工程

师ꎬ主要研究方向为理化分析ꎻ李渺(１９９４￣)ꎬ女ꎬ硕士生ꎬ贵
州贵阳人ꎬ主要研究方向为理化分析与有机合成ꎮ
通讯作者:柏松ꎬＥ￣ｍａｉｌ:Ｂａｓｏｎｍａｉｌ＠ １６３.ｃｏｍꎮ
引用本文:李熹ꎬ李渺ꎬ魏娴ꎬ等.离子液体催化合成嘧啶氨

基酸酯类化合物[Ｊ] .化学试剂ꎬ２０２３ꎬ４５(１):１６３￣１６８ꎮ

　 　 在农药的研究开发中ꎬ杂环化合物由于表现

出较好的生物活性、结构多样性等优点ꎬ成为当今

农药领域开发的热点[１]ꎮ 嘧啶类衍生物具有广

泛的生物活性ꎬ如除草[２￣４]、杀虫[５ꎬ６]、杀菌[７ꎬ８] 等

活性且对环境友好ꎬ在农药开发方面受到很大的

重视ꎮ 除此之外ꎬ氨基酸酯类衍生物广泛存在于

自然界中ꎬ是药物化学合成中常用的结构单元ꎬ由
于具有广泛的生物活性[９￣１１]ꎬ如:抗真菌[１２￣１４]、抗
肿瘤[１５]、抗病毒[１６ꎬ１７] 活性等ꎬ其合成方法也成为

化学研究者们研究的热点ꎮ 在以往的研究中ꎬ常
用路易斯酸来催化合成芳族或脂肪族胺的亚胺类

化合物ꎬ但由于体系中有机胺的存在ꎬ当有机胺含

量超过催化剂允许值ꎬ可能会导致酸性催化剂快

速失活ꎬ导致产物的产率下降[１８]ꎬ使该类衍生物

的发展受到了限制ꎮ 离子液体( ＩＬＳ)是一种对环

境友好、可回收的新型的绿色催化剂ꎬＩＬＳ 在不需
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要任何有机溶剂的情况下有效催化许多有机反

应[１９￣２１]ꎮ 基于此ꎬ为寻找一种简单、安全、目标产

物产率高、对环境友好的合成方法ꎬ以离子液体

为催化剂利用一锅法合成了嘧啶氨基酸酯类化

合物(图 １)并测试了目标化合物对猕猴桃溃疡

病菌、柑橘溃疡病菌、水稻白叶枯病菌的抑制活

性ꎬ以期发现具有更高抗植物病菌活性的药物

分子ꎮ

图 １　 嘧啶氨基酸酯类化合物的合成路线

Ｆｉｇ.１　 Ｓｙｎｔｈｅｔｉｃ ｒｏｕｔｅ ｏｆ ｐｙｒｉｍｉｄｉｎｅ ａｍｉｎｏ ａｃｉｄ
ｅｓｔｅｒｓ ｄｅｒｉｖａｔｅｓ

１　 实验部分

１􀆰 １ 　 主要仪器与试剂

Ｓｈｉｍａｄｚｕ ＩＲＰｒｅｓｔｉｇｅ￣２１ 型红外光谱测定仪

(德国 Ｂｒｕｋｅｒ 公司)ꎻＪＥＯＬ￣５００ ＭＨｚ 型核磁共振

仪(捷欧路(北京)科贸有限公司)ꎻＶａｒｉｏ ＥＬ Ⅲ型

元素分析仪(德国 ＥＬＥＭＥＮＴＡＲ 公司)ꎻＸ￣４ 型显

微熔点测定仪 (北京泰克仪器有限公司)ꎻＵＶ￣
５６００ 型紫外可见分光光度计(苏州江东精密仪器

有限公司)ꎻＳａｒｔｏｒｉｕｓ ＢＳ２２４ｓ 型电子分析天平(德
国 Ｓａｒｔｏｒｉｕｓ 公司)ꎮ

所有试剂均为市售分析纯ꎮ 测试所用猕猴桃

溃疡病菌(Ｐｓａ)、柑橘溃疡病菌(Ｘａｃ)、水稻白叶

枯病菌 ( Ｘｏｏ) 为贵州理工学院化学工程学院

提供ꎮ
１􀆰 ２ 　 目标化合物的合成

称取 １ ｍｍｏｌ 代醛、１ ｍｍｏｌ ５￣氯￣４￣甲氧基￣６￣
甲基嘧啶￣２￣胺以及 １􀆰 ５ ｍｍｏｌ 丙二酸二甲酯于

１００ ｍＬ 圆底烧瓶中ꎬ再加 １ ｇ 离子液体[ＢＭＩＭ]Ｃｌ
作为催化剂ꎬ搅拌加热至 ９０ ℃反应ꎬＴＬＣ 跟踪反

应进程ꎬ待反应结束后ꎬ在圆底烧瓶中加入适量水

猝灭反应ꎬ用乙酸乙酯萃取(１０ ｍＬ×４)ꎬ合并有机

相后用无水硫酸钠进行干燥ꎬ过滤后减压脱溶ꎬ柱

层析纯化(Ｖ(乙酸乙酯) ∶Ｖ(石油醚)＝ １ ∶２)得到

目标化合物ꎮ
２￣(((５￣氯￣４￣甲 氧 基￣６￣甲 基 嘧 啶￣２￣基 ) 氨

基)(苯基)甲基)丙二酸二甲酯(４ａ):黄色油状产

物ꎬ产率 ９１％ꎮ １ＨＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ４００ ＭＨｚ)ꎬδ:７􀆰 ４１
(ｄꎬ２ＨꎬＪ ＝ ７􀆰 ５ Ｈｚ)ꎻ７􀆰 ２８( ｄｄꎬ２ＨꎬＪ ＝ １４􀆰 ０ꎬ６􀆰 ６
Ｈｚ)ꎻ７􀆰 ２２(ｔꎬ１ＨꎬＪ ＝ ７􀆰 ２ Ｈｚ)ꎻ６􀆰 ３６(ｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ９􀆰 ３
Ｈｚ)ꎻ５􀆰 ９６(ｓꎬ１Ｈ)ꎻ３􀆰 ９７(ｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ５􀆰 ７ Ｈｚ)ꎻ３􀆰 ８１
(ｓꎬ３Ｈ)ꎻ３􀆰 ６６(ｄꎬ６ＨꎬＪ ＝ ４􀆰 ９ Ｈｚ)ꎻ２􀆰 ２４( ｓꎬ３Ｈ)ꎮ
１３ＣＮＭＲ ( ＣＤＣｌ３ꎬ １００ ＭＨｚ )ꎬ δ: １７０􀆰 ６ꎬ １６８􀆰 ０ꎬ
１６７􀆰 ５ꎬ１６１􀆰 ２ꎬ１４０􀆰 ２ꎬ１２８􀆰 ４ꎬ１２７􀆰 ５ꎬ１２６􀆰 ６ꎬ１０９􀆰 ９ꎬ
５７􀆰 １ꎬ５３􀆰 １ꎬ５２􀆰 ６ꎬ２３􀆰 ７ꎮ ＩＲ(ＫＢｒ)ꎬνꎬｃｍ－１:３ １０４ꎬ
２ ９９６ꎬ１ ７１２ꎬ１ ５８５ꎬ１ ５５３ꎬ１ ４９４ꎬ１ ４７７ꎬ１ ２４８ꎬ
１ ０９１ꎬ１ ０５２ꎬ８６０ꎮ 元素分析ꎬＣ１８Ｈ２０ＣｌＮ３Ｏ５ꎬ实测

值 ( 计 算 值 )ꎬ％: Ｃ ５４􀆰 ９０ ( ５４􀆰 ９２ )ꎻ Ｈ ５􀆰 １２
(５􀆰 １３)ꎻＮ １０􀆰 ６７(１０􀆰 ６８)ꎮ

２￣(((５￣氯￣４￣甲 氧 基￣６￣甲 基 嘧 啶￣２￣基 ) 氨

基)(４￣氯苯基)甲基)丙二酸二乙酯(４ｂ):黄色油

状产物ꎬ产率 ９３％ꎮ １ＨＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ４００ ＭＨｚꎬ)ꎬ
δ:７􀆰 ３４( ｄꎬ２ＨꎬＪ ＝ ８􀆰 １ Ｈｚ)ꎻ７􀆰 ２８( ｄꎬ２ＨꎬＪ ＝ ７􀆰 ８
Ｈｚ)ꎻ６􀆰 ４２ ( ｄꎬ １Ｈꎬ Ｊ ＝ ９􀆰 ０ Ｈｚ)ꎻ ５􀆰 ９３ ( ｓꎬ １Ｈ)ꎻ
４􀆰 ２９~４􀆰 ０２ (ｍꎬ４Ｈ)ꎻ３􀆰 ９２ ( ｄꎬ１Ｈꎬ Ｊ ＝ ５􀆰 ７ Ｈｚ)ꎻ
３􀆰 ７８(ｓꎬ３Ｈ)ꎻ２􀆰 ２２( ｓꎬ３Ｈ)ꎻ１􀆰 ２１ ~ １􀆰 ０１(ｍꎬ６Ｈ)ꎮ
１３ＣＮＭＲ ( ＣＤＣｌ３ꎬ １００ ＭＨｚ )ꎬ δ: １７０􀆰 ６ꎬ １６８􀆰 ０ꎬ
１６７􀆰 ７ꎬ１６７􀆰 ０ꎬ１６１􀆰 １ꎬ１３９􀆰 ０ꎬ１３３􀆰 １ꎬ１２８􀆰 ５ꎬ１２８􀆰 ２ꎬ
１０９􀆰 ９ꎬ６１􀆰 ７ꎬ５７􀆰 １ꎬ５３􀆰 １ꎬ５２􀆰 ３ꎬ５０􀆰 ５ꎬ２３􀆰 ７ꎬ１３􀆰 ８ꎮ
ＩＲ( ＫＢｒ)ꎬ νꎬ ｃｍ－１: ３ １１１ꎬ ２ ９８６ꎬ １ ７３５ꎬ １ ５８２ꎬ
１ ５５５ꎬ１ ４９１ꎬ１ ４７６ꎬ１ ２９４ꎬ１ ２３６ꎬ１ ０８１ꎬ１ ０５４ꎬ
７８７ꎮ 元素分析ꎬ Ｃ２０ Ｈ２３ Ｃｌ２Ｎ３Ｏ５ꎬ实测值 (计算

值)ꎬ％:Ｃ ５２􀆰 ６４(５２􀆰 ６８)ꎻＨꎬ５􀆰 ０８(５􀆰 １０)ꎻＮꎬ９􀆰 ２１
(９􀆰 ２３)ꎮ

２￣(((５￣氯￣４￣甲 氧 基￣６￣甲 基 嘧 啶￣２￣基 ) 氨

基)(对甲苯基)甲基)丙二酸二甲酯(４ｃ):黄色油

状产物ꎬ产率 ８５％ꎮ １ＨＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ４００ ＭＨｚ)ꎬδ:
７􀆰 ２８( ｄꎬ ２Ｈꎬ Ｊ ＝ ７􀆰 ５ Ｈｚ)ꎻ ７􀆰 １１ ( ｄꎬ ２Ｈꎬ Ｊ ＝ ７􀆰 ６
Ｈｚ)ꎻ６􀆰 ３８(ｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ８􀆰 ６ Ｈｚ)ꎻ５􀆰 ９５(ｓꎬ１Ｈ)ꎻ３􀆰 ９８
(ｄꎬ１ＨꎬＪ＝ ６􀆰 ０ Ｈｚ)ꎻ３􀆰 ８１(ｓꎬ３Ｈ)ꎻ３􀆰 ６４(ｄꎬ６ＨꎬＪ ＝
７􀆰 ７ Ｈｚ)ꎻ ２􀆰 ２８ ( ｓꎬ ３Ｈ)ꎻ２􀆰 ２０ ( ｓꎬ ３Ｈ)ꎮ １３ＣＮＭＲ
( ＣＤＣｌ３ꎬ １００ ＭＨｚ )ꎬ δ: １７０􀆰 ６ꎬ １６７􀆰 ９ꎬ １６７􀆰 ６ꎬ
１６１􀆰 ３ꎬ １３７􀆰 ２ꎬ １２９􀆰 １ꎬ １２６􀆰 ５ꎬ １０９􀆰 ９ꎬ ５７􀆰 ２ꎬ ５３􀆰 ８ꎬ
５３􀆰 １ꎬ５２􀆰 ６ꎬ２３􀆰 ７ꎬ２１􀆰 ０ꎮ ＩＲ(ＫＢｒ)ꎬνꎬｃｍ－１:３ １１８ꎬ
２ ９９７ꎬ１ ７２２ꎬ１ ５５４ꎬ１ ５４０ꎬ１ ４９０ꎬ１ ４７５ꎬ１ ２４２ꎬ
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１ １７１ꎬ１ ０５２ꎬ８６１ꎮ 元素分析ꎬＣ１９Ｈ２２ＣｌＮ３Ｏ５ꎬ实测

值 ( 计 算 值 )ꎬ％: Ｃ ５５􀆰 ９５ ( ５５􀆰 ９８ )ꎻ Ｈ ５􀆰 ４４
(５􀆰 ４６)ꎻＮ １０􀆰 ３０(１０􀆰 ３２)ꎮ

２￣(((５￣氯￣４￣甲 氧 基￣６￣甲 基 嘧 啶￣２￣基 ) 氨

基)(４￣甲氧基苯基)甲基)丙二酸二乙酯(４ｄ):黄
色油 状 产 物ꎬ 产 率 ８３％ꎮ １ＨＮＭＲ ( ＣＤＣｌ３ꎬ ４００
ＭＨｚ)ꎬδ:７􀆰 ３１( ｄꎬ２ＨꎬＪ ＝ ７􀆰 ８ Ｈｚ)ꎻ６􀆰 ８１( ｄꎬ２Ｈꎬ
Ｊ＝ ７􀆰 ８ Ｈｚ)ꎻ６􀆰 ３１ ( ｄꎬ１Ｈꎬ Ｊ ＝ ９􀆰 ４ Ｈｚ)ꎻ５􀆰 ９３ ( ｓꎬ
１Ｈ)ꎻ４􀆰 ２３ ~ ３􀆰 ９９ (ｍꎬ４Ｈ)ꎻ３􀆰 ９０ ( ｄꎬ１Ｈꎬ Ｊ ＝ ６􀆰 ２
Ｈｚ)ꎻ３􀆰 ８１ ( ｓꎬ３Ｈ)ꎻ３􀆰 ７６ ( ｓꎬ３Ｈ)ꎻ２􀆰 ２０ ( ｓꎬ３Ｈ)ꎻ
１􀆰 １５(ｄｔꎬ６ＨꎬＪ＝ １４􀆰 ５ꎬ７􀆰 １ Ｈｚ)ꎮ １３ＣＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ
１００ ＭＨｚ)ꎬδ:１７０􀆰 ６ꎬ１６７􀆰 ９ꎬ１６７􀆰 ２ꎬ１６１􀆰 ３ꎬ１５８􀆰 ８ꎬ
１３２􀆰 ４ꎬ １２７􀆰 ９ꎬ １１３􀆰 ７ꎬ １０９􀆰 ９ꎬ ６１􀆰 ６ꎬ ５７􀆰 ５ꎬ ５５􀆰 ２ꎬ
５３􀆰 １ꎬ ２３􀆰 ７ꎬ １３􀆰 ９ꎮ ＩＲ ( ＫＢｒ )ꎬ νꎬ ｃｍ－１: ３ ０７１ꎬ
２ ９７８ꎬ１ ７２６ꎬ１ ５８４ꎬ１ ５５７ꎬ１ ４９６ꎬ１ ４７３ꎬ１ ２３７ꎬ
１ １７３ꎬ１ ０５９ꎬ８６６ꎮ 元素分析ꎬＣ２１Ｈ２６ＣｌＮ３Ｏ６ꎬ实测

值 ( 计 算 值 )ꎬ％: Ｃ ５５􀆰 ８１ ( ５５􀆰 ８４ )ꎻ Ｈ ５􀆰 ８０
(５􀆰 ８３)ꎻＮ ９􀆰 ３０(９􀆰 ３１)ꎮ

２￣(((５￣氯￣４￣甲 氧 基￣６￣甲 基 嘧 啶￣２￣基 ) 氨

基)(呋喃￣２￣基)甲基)丙二酸二甲酯(４ｅ):黄色

油状 产 物ꎬ 产 率 ９０％ꎮ １ＨＮＭＲ ( ＣＤＣｌ３ꎬ ４００
ＭＨｚ)ꎬδ:７􀆰 ３３(ｓꎬ１Ｈ)ꎻ６􀆰 ２６(ｄꎬ２ＨꎬＪ ＝ １０􀆰 ５ Ｈｚ)ꎻ
６􀆰 １８ ~ ６􀆰 ０２ (ｍꎬ２Ｈ)ꎻ４􀆰 １５ ( ｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ４􀆰 ６ Ｈｚ)ꎻ
３􀆰 ８７(ｓꎬ３Ｈ)ꎻ３􀆰 ７０(ｄꎬ６ＨꎬＪ ＝ １８􀆰 ５ Ｈｚ)ꎻ２􀆰 ２５( ｓꎬ
３Ｈ)ꎮ １３ＣＮＭＲ ( ＣＤＣｌ３ꎬ １００ ＭＨｚ )ꎬ δ: １７０􀆰 ７ꎬ
１６８􀆰 １ꎬ１６８􀆰 ０ꎬ１６７􀆰 ４ꎬ１６１􀆰 １ꎬ１５２􀆰 ８ꎬ１４１􀆰 ９ꎬ１１０􀆰 ４ꎬ
１０９􀆰 ９ꎬ１０６􀆰 ８ꎬ ５４􀆰 ５ꎬ ５３􀆰 ２ꎬ ５２􀆰 ５ꎬ ４８􀆰 ６ꎬ ２３􀆰 ７ꎮ ＩＲ
(ＫＢｒ)ꎬνꎬｃｍ－１:３ １０１ꎬ２ ９３２ꎬ１ ７２６ꎬ１ ７１５ꎬ１ ５８３ꎬ
１ ５５１ꎬ１ ４９６ꎬ１ ４７３ꎬ１ ２４７ꎬ１ ０９０ꎬ７８２ꎮ 元素分析ꎬ
Ｃ１６ Ｈ１８ ＣｌＮ３Ｏ６ꎬ 实测值 (计算值)ꎬ％: Ｃ ５０􀆰 ０７
(５０􀆰 ０９)ꎻＨ ４􀆰 ７３(４􀆰 ７５)ꎻＮ １０􀆰 ９５(１０􀆰 ９６)ꎮ

２￣(((５￣氯￣４￣甲 氧 基￣６￣甲 基 嘧 啶￣２￣基 ) 氨

基)(环己基)甲基)丙二酸二甲酯(４ｆ):黄色油状

产物ꎬ产率 ８２％ꎮ １ＨＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ４００ ＭＨｚ)ꎬδ:
５􀆰 ７２(ｓꎬ１Ｈ)ꎻ４􀆰 ７３(ｓꎬ１Ｈ)ꎻ３􀆰 ８８(ｓꎬ３Ｈ)ꎻ３􀆰 ８１(ｓꎬ
１Ｈ)ꎻ３􀆰 ７３ ( ｄꎬ３Ｈꎬ Ｊ ＝ １４􀆰 ３ Ｈｚ)ꎻ３􀆰 ５９ ( ｓꎬ３Ｈ)ꎻ
２􀆰 ２３(ｓꎬ３Ｈ)ꎻ１􀆰 ８５( ｓꎬ１Ｈ)ꎻ１􀆰 ７５ ~ １􀆰 ４４(ｍꎬ４Ｈ)ꎻ
１􀆰 ４３ ~ ０􀆰 ８５ ( ｍꎬ ６Ｈ )ꎮ １３ＣＮＭＲ ( ＣＤＣｌ３ꎬ １００
ＭＨｚ)ꎬδ:１７０􀆰 ５ꎬ１６８􀆰 ７ꎬ１６２􀆰 ３ꎬ１０９􀆰 ９ꎬ５４􀆰 ８ꎬ５３􀆰 ０ꎬ
５２􀆰 ４ꎬ ４１􀆰 ５ꎬ ３０􀆰 ３ꎬ ２９􀆰 ４ꎬ ２６􀆰 １ꎬ ２５􀆰 ９ꎬ ２３􀆰 ７ꎮ ＩＲ
(ＫＢｒ)ꎬνꎬｃｍ－１:３ ０７５ꎬ２ ９８２ꎬ２ ６６４ꎬ１ ５５７ꎬ１ ４４３ꎬ１
２６９ꎬ１ ２４４ꎬ１ １６３ꎬ１ ０４５ꎬ１ ０１８ꎬ９０１ꎮ 元素分析ꎬ

Ｃ１８ Ｈ２６ ＣｌＮ３Ｏ５ꎬ 实测值 (计算值)ꎬ％: Ｃ ５４􀆰 ０７
(５４􀆰 ０９)ꎻＨ ６􀆰 ５５(６􀆰 ５６)ꎻＮ １０􀆰 ５１(１０􀆰 ５３)ꎮ

２￣(((５￣氯￣４￣甲 氧 基￣６￣甲 基 嘧 啶￣２￣基 ) 氨

基)(环己基)甲基)丙二酸二乙酯(４ｇ):黄色油状

产物ꎬ产率 ８２％ꎮ １ＨＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ４００ ＭＨｚ)ꎬδ:
５􀆰 ７５(ｓꎬ１Ｈ)ꎻ４􀆰 ６７( ｓꎬ１Ｈ)ꎻ４􀆰 １６( ｄꎬ２ＨꎬＪ ＝ ７􀆰 １
Ｈｚ)ꎻ４􀆰 ０５~３􀆰 ８９(ｍꎬ２Ｈ)ꎻ３􀆰 ８０( ｓꎬ３Ｈ)ꎻ３􀆰 ６９( ｓꎬ
１Ｈ)ꎻ２􀆰 １４ ( ｓꎬ３Ｈ)ꎻ１􀆰 ７９ ( ｄꎬ１Ｈꎬ Ｊ ＝ １２􀆰 ６ Ｈｚ)ꎻ
１􀆰 ６６ ~ １􀆰 ４１ ( ｍꎬ ４Ｈ)ꎻ １􀆰 ２９ ~ ０􀆰 ７８ ( ｍꎬ １２Ｈ)ꎮ
１３ＣＮＭＲ ( ＣＤＣｌ３ꎬ １００ ＭＨｚ )ꎬ δ: １７０􀆰 ４ꎬ １６８􀆰 ３ꎬ
１６８􀆰 ０ꎬ １６２􀆰 ３ꎬ １０９􀆰 ９ꎬ ６１􀆰 ３５ꎬ ５４􀆰 ７ꎬ ５３􀆰 ４ꎬ ５３􀆰 ０ꎬ
４１􀆰 ７ꎬ ２９􀆰 ９ꎬ ２９􀆰 ４ꎬ ２９􀆰 ２ꎬ ２６􀆰 １ꎬ ２５􀆰 ９ꎬ ２３􀆰 ６ꎬ １４􀆰 ０ꎬ
１３􀆰 ７ꎮ ＩＲ ( ＫＢｒ)ꎬ νꎬ ｃｍ－１: ３ ０８８ꎬ ２ ９８４ꎬ ２ ６６２ꎬ
１ ５５２ꎬ１ ４３５ꎬ１ ２７８ꎬ１ ２３７ꎬ１ １６９ꎬ１ ０４０ꎬ１ ００４ꎬ
８９３ꎮ 元素分析ꎬ Ｃ２０ Ｈ３０ ＣｌＮ３Ｏ５ꎬ 实测值 (计算

值)ꎬ％:Ｃ ５６􀆰 １３(５６􀆰 １５)ꎻＨ ７􀆰 ０７(７􀆰 ０８)ꎻＮ ９􀆰 ８２
(９􀆰 ８３)ꎮ

２￣(((５￣氯￣４￣甲 氧 基￣６￣甲 基 嘧 啶￣２￣基 ) 氨

基)(苯基)甲基)丙二酸二乙酯(４ｈ):黄色油状

产物ꎬ产率 ８５％ꎮ １ＨＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ４００ ＭＨｚ)ꎬδ:
７􀆰 ４０( ｄꎬ２ＨꎬＪ ＝ ７􀆰 ３ Ｈｚ)ꎬ７􀆰 ３３ ~ ７􀆰 ２７ (ｍꎬ２Ｈ)ꎻ
７􀆰 ２４( ｄꎬ １Ｈꎬ Ｊ ＝ ７􀆰 ０ Ｈｚ)ꎻ ６􀆰 ３８ ( ｄꎬ １Ｈꎬ Ｊ ＝ ９􀆰 ０
Ｈｚ)ꎻ ６􀆰 ０１ ( ｓꎬ １Ｈ)ꎻ ４􀆰 １２ ( ｄｔꎬ ４Ｈꎬ Ｊ ＝ １３􀆰 ３ꎬ ６􀆰 ９
Ｈｚ)ꎻ３􀆰 ９６(ｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ５􀆰 ４ Ｈｚ)ꎻ３􀆰 ８１(ｓꎬ３Ｈ)ꎻ２􀆰 ２２
( ｓꎬ ３Ｈ )ꎻ １􀆰 １４ ( ｄｄꎬ ６Ｈꎬ Ｊ ＝ １５􀆰 ３ꎬ ７􀆰 ４ Ｈｚ )ꎮ
１３ＣＮＭＲ ( ＣＤＣｌ３ꎬ １００ ＭＨｚ )ꎬ δ: １７０􀆰 ６ꎬ １６７􀆰 ９ꎬ
１６７􀆰 ２ꎬ１６１􀆰 ３ꎬ１４０􀆰 ３ꎬ１２８􀆰 ４ꎬ１２７􀆰 ４ꎬ１２６􀆰 ７ꎬ１０９􀆰 ９ꎬ
６１􀆰 ６ꎬ５７􀆰 ４ꎬ５３􀆰 ９ꎬ５３􀆰 １ꎬ２３􀆰 ７ꎬ１３􀆰 ９ꎮ ＩＲ(ＫＢｒ)ꎬνꎬ
ｃｍ－１:３ ０８８ꎬ２ ９８４ꎬ２ ６６２ꎬ１ ５５２ꎬ１ ４３５ꎬ １ ２７８ꎬ
１ ２３７ꎬ １ １６９ꎬ １ ０４０ꎬ １００４ꎬ ８９３ꎮ 元 素 分 析ꎬ
Ｃ２０Ｈ２４ＣｌＮ３Ｏ５ꎬ 实 测 值 ( 计 算 值 )ꎬ％: Ｃ ５６􀆰 ９４
(５６􀆰 ９８)ꎻＨ ５􀆰 ７３(５􀆰 ７４)ꎻＮ ９􀆰 ９６(９􀆰 ９６)ꎮ
１􀆰 ３ 　 抗菌活性测试

采用浊度法对所合成的目标化合物进行活性

测试[２２]ꎬ制备浓度为 １００ μｇ / ｍＬ 的被测化合物药

液ꎮ 配制 ＮＢ 培养基(３􀆰 ０ ｇ 牛肉提取物、５􀆰 ０ ｇ 蛋

白胨、１􀆰 ０ ｇ 酵母粉、１０􀆰 ０ ｇ 葡萄糖、１ ０００ ｍＬ 蒸馏

水、ｐＨ ７􀆰 ０~７􀆰 ２)ꎬ分别用接菌环划一小块含有病

菌的培养基放入两个 ＮＢ 培养基中ꎬ塞好塞子ꎬ在
２８ ℃、１８０ ｒ / ｍｉｎ 恒温摇床振荡培养到生长对数

期(ＯＤ＝ ０􀆰 ６~０􀆰 ８)备用ꎮ 取 ４０ μＬ 的菌液、４ ｍＬ
０􀆰 １％ Ｔｗｅｅｎ ２０、１ ｍＬ 配制好的化合物溶液ꎬ将试
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管(２８±１)℃下培养ꎬ并以 １８０ ｒ / ｍｉｎ 连续摇动 １~
３ ｄꎮ 通过测量 ６００ ｎｍ(ＯＤ６００)处的光密度来监

测细菌的生长ꎬ将含有同样浓度的溶剂和 ０􀆰 １％
Ｔｗｅｅｎ ２０ 作为空白对照ꎬ叶枯唑作为对照药剂ꎬ
每处理重复 ３ 次ꎮ 通过以下公式计算药剂对细菌

的抑制率:
Ｉ ＝ (Ｃｔｕｒ － Ｔｔｕｒ) / Ｃｔｕｒ × １００％

　 　 式中:Ｉ 为抑制率ꎬＣｔｕｒ 为未经药物处理的试管中细菌生长的

校正的浊度值(空白对照)ꎬＴｔｕｒ 为经化合物处理的试管中细菌生

长的校正的浊度值ꎮ

２　 结果与讨论

２􀆰 １ 　 反应条件筛选

以 １􀆰 ０ ｍｍｏｌ ５￣氯￣４￣甲氧基￣６￣甲基嘧啶￣２￣
胺、１􀆰 ０ ｍｍｏｌ 苯甲醛和 １􀆰 ５ ｍｍｏｌ 丙二酸二甲酯合

成化合物 ４ａ 为模板反应ꎬ对反应溶剂和温度进行

了筛选ꎬ结果如表 １ 和表 ２ 所示ꎮ 当使用四氢呋

喃、二氯甲烷、ＮꎬＮ￣二甲基甲酰胺、二甲基亚砜、
乙醇、甲苯、对二甲苯(ＰＸ)等常规溶剂时ꎬ３０ ℃
条件下ꎬ化合物 ４ａ 在以对二甲苯为溶剂时的产率

最好(５２％)ꎮ 在此基础上ꎬ研究了反应温度对化

合物 ４ａ 的影响ꎬ产物产率随温度的升高而增加ꎬ
当温度升为 １００ ℃ 时ꎬ产率最佳(７６％)ꎻ当使用

[ ＢＭＩＭ ] ＤＣＮ、 [ ＢＭＩＭ ] ＢＦ４、 [ ＢＭＩＭ ] ＮＯ３、
[ ＢＭＩＭ ] ＭＢＳ、 [ ＢＭＩＭ ] ＰＦ６、 [ ＢＭＩＭ ] ＢＦ６、
[ＢＭＩＭ]ＨＳＯ４、[ＢＭＩＭ]Ｃｌ 等离子液体催化剂时ꎬ
　 　 　 　 　 　表 １ 　 在常规溶剂中合成化合物 ４ａ注

Ｔａｂ.１　 Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｃｏｍｐｏｕｎｄ ４ａ ｉｎ ｃｏｍｍｏｎ ｓｏｌｖｅｎｔｓ

序号 温度 / ℃ 溶剂 反应时间 / ｈ 产率 / ％

１ ３０ ＴＨＦ ２２ ２３

２ ３０ ＤＣＭ ２２ ３２

３ ３０ ＤＭＦ ２６ ４２

４ ３０ ＤＭＳＯ ２４ ４０

５ ３０ ＥｔＯＡｃ ２５ ３３

６ ３０ ＰｈＭｅ ２２ ４８

７ ３０ ＰＸ ２０ ５２

８ ４０ ＰＸ １８ ５４

９ ５０ ＰＸ １８ ５８

１０ ６０ ＰＸ １６ ６１

１１ ７０ ＰＸ １６ ６８

１１ ８０ ＰＸ １６ ７２

１２ ９０ ＰＸ １５ ７５

１３ １００ ＰＸ １５ ７６

１４ １１０ ＰＸ １５ ７６

　 　 注:反应条件为 １􀆰 ０ ｍｍｏｌ ５￣氯￣４￣甲氧基￣６￣甲基嘧啶￣２￣胺、
１􀆰 ０ ｍｍｏｌ 苯甲醛和 １􀆰 ５ ｍｍｏｌ 丙二酸二甲酯ꎮ

表 ２ 　 离子液体作为催化剂合成化合物 ４ａ注

Ｔａｂ.２　 Ｉｏｎｉｃ ｌｉｑｕｉｄｓ ａｓ ｃａｔａｌｙｓｔｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ
ｃｏｍｐｏｕｎｄ ４ａ

序号 温度 / ℃ 溶剂 反应时间 产率 / ％

１ ３０ [ＢＭＩＭ]ＤＣＮ １ ｈ ５４

２ ３０ [ＢＭＩＭ]ＢＦ４ １ ｈ ５８

３ ３０ [ＢＭＩＭ]ＮＯ３ １ ｈ ６５

４ ３０ [ＢＭＩＭ]ＭＢＳ １ ｈ ４０

５ ３０ [ＢＭＩＭ]ＰＦ６ １ ｈ ５５

６ ３０ [ＢＭＩＭ]ＢＦ６ １ ｈ ４６

７ ３０ [ＢＭＩＭ]ＨＳＯ４ １ ｈ ５１

８ ３０ [ＢＭＩＭ]Ｃｌ １ ｈ ６２

９ ４０ [ＢＭＩＭ]Ｃｌ １ ｈ ６８

１０ ５０ [ＢＭＩＭ]Ｃｌ １ ｈ ７５

１１ ６０ [ＢＭＩＭ]Ｃｌ １ ｈ ７８

１２ ７０ [ＢＭＩＭ]Ｃｌ ５５ ｍｉｎ ８３

１３ ８０ [ＢＭＩＭ]Ｃｌ ５５ ｍｉｎ ８７

１４ ９０ [ＢＭＩＭ]Ｃｌ ５０ ｍｉｎ ９１

１５ １００ [ＢＭＩＭ]Ｃｌ ５０ ｍｉｎ ９１

　 　 注:反应条件为 １􀆰 ０ ｍｍｏｌ ５￣氯￣４￣甲氧基￣６￣甲基嘧啶￣２￣胺、

１􀆰 ０ ｍｍｏｌ 苯甲醛和 １􀆰 ５ ｍｍｏｌ 丙二酸二甲酯ꎮ

３０ ℃条件下时ꎬ化合物 ４ａ 在以[ＢＭＩＭ]Ｃｌ 为溶剂

时的产率最好(６２％)ꎮ 在此基础上ꎬ研究了反应

温度对化合物 ４ａ 的影响ꎬ产物产率随温度的升高

而增加ꎬ当温度升为 ９０ ℃时ꎬ产率最佳(９１％)ꎮ
２􀆰 ２ 　 底物适应性

确定最佳反应条件后ꎬ对该反应的底物进行

了扩展ꎬ结果如表 ３ 所示ꎬ在 ９０ ℃、以离子液体

[ＢＭＩＭ]Ｃｌ 为催化剂的条件下合成嘧啶氨基酸酯

类化合物 ４ａ ~ ４ｈ 都有较好的产率ꎬ产率为 ８２％ ~
９３％ꎬ当氨基酸的氨基上连有吸电子基团时(编号

２、５)的目标产物的产率优于连有供电子基团(编
号 ３、４、６、７、８)ꎮ

表 ３ 　 离子液体[ＢＭＩＭ]Ｃｌ 催化合成嘧啶氨基酸

酯类化合物 ４ａ~４ｈ
Ｔａｂ.３　 Ｉｏｎｉｃ ｌｉｑｕｉｄ [ＢＭＩＭ]Ｃｌ ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ

ｐｙｒｉｍｉｄｉｎｅ ａｍｉｎｏ ａｃｉｄ ｅｓｔｅｒｓ ４ａ~４ｈ

序号 化合物 Ｒ１ Ｒ２ 产率 / ％

１ ４ａ Ｐｈ Ｍｅ ９１

２ ４ｂ ４￣Ｃｌ Ｅｔ ９３

３ ４ｃ ４￣Ｍｅ￣Ｐｈ Ｍｅ ８５

４ ４ｄ ４￣ＯＭｅ￣Ｐｈ Ｅｔ ８３

５ ４ｅ ２￣ｆｕｒｙｌ Ｍｅ ９０

６ ４ｆ Ｃｙｃｌｏｈｅｘｙ Ｍｅ ８２

７ ４ｇ Ｃｙｃｌｏｈｅｘｙ Ｅｔ ８２

８ ４ｈ Ｐｈ Ｅｔ ８５
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２􀆰 ３ 　 催化剂的循环使用实验

离子液体可循环使用ꎬ使得离子液体作溶剂

比传统溶剂更加绿色环保ꎮ 由于离子液体的不挥

发、蒸气压极低的特性ꎬ选择化合物 ４ａ 作为模板

反应ꎬ考察离子液体的重复使用性ꎮ 从表 ４ 的结

果中可以看出ꎬ当循环使用 ５ 次ꎬ使用[ＢＭＩＭ]Ｃｌ
催化目标化合物的产率有少量下降趋势ꎬ但

[ＢＭＩＭ]Ｃｌ 的产率没有显著降低ꎬ说明[ＢＭＩＭ]Ｃｌ
可以良好的催化嘧啶氨基酸酯类化合物的合成并

可以循环使用ꎮ
表 ４ 　 离子液体[ＢＭＩＭ]Ｃｌ 的循环使用

Ｔａｂ.４　 Ｒｅｕｓｅ ｏｆ ｉｏｎｉｃ ｌｉｑｕｉｄ [ＢＭＩＭ]Ｃｌ

序号 循环次数 化合物 ４ａ 产率 / ％ [ＢＭＩＭ]Ｃｌ 产率 / ％

１ １ ９１ ８８

２ ２ ９０ ９０

３ ３ ８８ ８４

４ ４ ８６ ８６

５ ５ ８５ ８５

２􀆰 ４ 　 抗猕猴桃溃疡病菌、柑橘溃疡病菌、水稻白

叶枯病菌活性

以叶枯唑为对照药剂ꎬ在 １００ μｇ / ｍＬ 的浓度

下ꎬ采用浊度法对嘧啶氨基酸酯类化合物 ４ａ ~ ４ｈ
的抗猕猴桃溃疡病菌、柑橘溃疡病菌、水稻白叶枯

病菌活性进行了测试ꎬ测试结果如表 ５ 所示ꎮ 测

试结果表明ꎬ在 １００ μｇ / ｍＬ 时ꎬ嘧啶氨基酸酯类

化合物 ４ａ~ ４ｈ 都表现出一定的抑菌活性ꎬ其中ꎬ
化合物 ４ｂ 的活性最好ꎬ对猕猴桃溃疡病菌、柑橘

溃疡病菌、水稻白叶枯病菌的抑制活性分别为

　 　 　 　 　 　表 ５ 　 目标化合物抗猕猴桃溃疡病菌、柑橘溃疡病菌、
水稻白叶枯病菌活性(１００ μｇ / ｍＬ)注

Ｔａｂ.５　 Ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｔｈｅ ｔａｒｇｅｔ ｃｏｍｐｏｕｎｄ ａｇａｉｎｓｔ
ＰｓａꎬＸａｃꎬＸｏｏ ｉｎ ｖｉｖｏ ａｔ １００ μｇ / ｍＬ

化合物
抑制率 / ％

Ｐｓａ Ｘａｃ Ｘｏｏ

４ａ ５５􀆰 １±２􀆰 ３ ４２􀆰 ３±２􀆰 ６ ３５􀆰 １±１􀆰 ３

４ｂ ７１􀆰 ５±２􀆰 ９ ６３􀆰 ０±２􀆰 １ ５５􀆰 ４±２􀆰 ２

４ｃ ４３􀆰 １±３􀆰 ３ ４９􀆰 ３±４􀆰 ０ ４８􀆰 ８±１􀆰 ５

４ｄ ５３􀆰 ２±２􀆰 ２ ４７􀆰 ２±４􀆰 ６ ４２􀆰 １±４􀆰 ３

４ｅ ６９􀆰 １±２􀆰 ９ ４４􀆰 ３±３􀆰 ４ ５５􀆰 ７±２􀆰 ３

４ｆ ４７􀆰 ５±２􀆰 ４ ３８􀆰 ３±２􀆰 ５ ３８􀆰 ９±２􀆰 ５

４ｇ ６８􀆰 ２±３􀆰 １ ５８􀆰 ６±１􀆰 ８ ５０􀆰 １±２􀆰 ４

４ｈ ４２􀆰 ３±２􀆰 ３ ３５􀆰 ５±４􀆰 ０ ２８􀆰 １±２􀆰 ９

ＢＴ１) ６６􀆰 ３±３􀆰 １ ６２􀆰 ９±２􀆰 ０ ５４􀆰 ３±２􀆰 ２

　 　 注:３ 次平行实验平均值ꎻ１)商品药剂叶枯唑(Ｂｉｓｍｅｒｔｈｉａｚｏｌ)

为对照药剂ꎮ

７１􀆰 ５％、６３􀆰 ０％、５５􀆰 ４％ꎬ优于对照药剂叶枯唑对 ３
种病菌的抑制活性(６６􀆰 ３％、６２􀆰 ９％、５４􀆰 ３％)ꎬ除
此之外ꎬ化合物 ４ｅ 和 ４ｇ 对猕猴桃溃疡病菌的活

性分别为 ６９􀆰 １％、６８􀆰 ２％ꎬ优于对照药剂叶枯唑

(６６􀆰 ３％)ꎻ化合物 ４ｅ 的抗水稻白叶枯病菌的活性

(５５􀆰 ７％)优于对照药剂叶枯唑对水稻白叶枯病菌

的活性ꎮ

３　 结论

以环境友好、可回收的离子液体[ＢＭＩＭ] Ｃｌ
为催化剂ꎬ一锅法合成了 ８ 个嘧啶氨基酸酯类化

合物ꎬ与使用传统溶剂相比ꎬ该方法能获得较高的

产率且反应时间短ꎮ 生物活性测试结果表明ꎬ嘧
啶氨基酸酯类化合物对猕猴桃溃疡病菌、柑橘溃

疡病菌、水稻白叶枯病菌表现出一定的抑制活性ꎬ
可作为潜在的抗猕猴桃溃疡病菌、柑橘溃疡病菌、
水稻白叶枯病菌药剂ꎬ为研制新的抗植物病菌药

物奠定了基础ꎮ
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ｎｏ ａｃｉｄ ｅｓｔｅｒ ｃｏｎｊｕｇａｔｅｓ[ Ｊ].Ｅｕｒ. Ｊ. Ｍｅｄ. Ｃｈｅｍ.ꎬ２０１０ꎬ
４５(４):１ ５１５￣１ ５２３.

[１６]ＳＥＫＩＹＡ ＫꎬＴＡＫＡＳＨＩＭＡ ＨꎬＵＥＤＡ Ｎꎬｅｔ ａｌ.２￣Ａｍｉｎｏ￣６￣

ａｒｙｌｔｈｉｏ￣９￣[２￣( ｐｈｏｓｐｈｏｎｏｍｅｔｈｏｘｙ) ｅｔｈｙｌ ] ｐｕｒｉｎｅ ｂｉｓ
(２ꎬ２ꎬ２￣ｔｒｉｆｌｕｏｒｏｅｔｈｙｌ) ｅｓｔｅｒｓ ａｓ ｎｏｖｅｌ ＨＢＶ￣ｓｐｅｃｉｆｉｃ ａｎ￣
ｔｉｖｉｒａｌ ｒｅａｇｅｎｔｓ[Ｊ].Ｊ.Ｍｅｄ.Ｃｈｅｍ.ꎬ２００２ꎬ４５(１４):３ １３８￣
３ １４２.

[１７]ＦＵ ＸꎬＪＩＡＮＧ ＳꎬＬＩ Ｃꎬｅｔ ａｌ.Ｄｅｓｉｇｎ ａｎｄ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｎｏ￣
ｖｅｌ ｂｉｓ (Ｌ￣ａｍｉｎｏ ａｃｉｄ) ｅｓｔｅｒ ｐｒｏｄｒｕｇｓ ｏｆ ９￣[２￣( ｐｈｏｓ￣
ｐｈｏｎｏｍｅｔｈｏｘｙ) ｅｔｈｙｌ] ａｄｅｎｉｎｅ (ＰＭＥＡ) ｗｉｔｈ ｉｍｐｒｏｖｅｄ
ａｎｔｉ￣ＨＢＶ ａｃｔｉｖｉｔｙ[ Ｊ].Ｂｉｏｏｒｇａｎ.Ｍｅｄ.Ｃｈｅｍ. Ｌｅｔｔ.ꎬ２００７ꎬ
１７(２):４６５￣４７０.

[１８]２０ＳＡＨＯＯ ＳꎬＪＯＳＥＰＨ ＴꎬＨＡＬＬＩＧＵＤＩ Ｓ Ｂ.Ｍａｎｎｉｃｈ ｒｅ￣
ａｃｔｉｏｎ ｉｎ Ｂｒöｎｓｔｅｄ ａｃｉｄｉｃ ｉｏｎｉｃ ｌｉｑｕｉｄ:Ａ ｆａｃｉｌｅ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ
ｏｆ β￣ａｍｉｎｏ ｃａｒｂｏｎｙｌ ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ [ Ｊ]. Ｊ. Ｍｏｌ. Ｃａｔａｌ. Ａ:
Ｃｈｅｍ.ꎬ２００６ꎬ２４４(１ / ２):１７９￣１８２.

[１９]ＬＥＥ ＳꎬＰＡＲＫ Ｊ ＨꎬＫＡＮＧ Ｊꎬｅｔ ａｌ. Ｌａｎｔｈａｎｉｄｅ ｔｒｉｆｌａｔｅ￣
ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｔｈｒｅｅ ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ α￣ａｍｉｎｏ ｐｈｏｓ￣
ｐｈｏｎａｔｅｓ ｉｎ ｉｏｎｉｃ ｌｉｑｕｉｄｓ.Ａ ｃａｔａｌｙｓｔ ｒｅａｃｔｉｖｉｔｙ ａｎｄ ｒｅｕｓ￣
ａｂｉｌｉｔｙ ｓｔｕｄｙ [ Ｊ ]. Ｃｈｅｍ. Ｃｏｍｍｕｎ.ꎬ ２００１ꎬ １７: １ ６９８￣
１ ６９９.

[２０]ＹＡＤＡＶ Ｊ ＳꎬＲＥＤＤＹ Ｂ Ｖ ＳꎬＳＲＥＥＤＨＡＲ Ｐ. Ａｎ ｅｃｏ￣
ｆｒｉｅｎｄｌｙ ａｐｐｒｏａｃｈ ｆｏｒ ｔｈｅ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ α￣ａｍｉｎｏｐｈｏｓｐｈｏ￣
ｎａｔｅｓ ｕｓｉｎｇ ｉｏｎｉｃ ｌｉｑｕｉｄｓ[Ｊ].Ｇｒｅｅｎ.Ｃｈｅｍ.ꎬ２００２ꎬ４(５):
４３６￣４３８.

[２１]ＺＨＡＯ ＧꎬＪＩＡＮＧ ＴꎬＧＡＯ Ｈꎬｅｔ ａｌ.Ｍａｎｎｉｃｈ ｒｅａｃｔｉｏｎ ｕ￣
ｓｉｎｇ ａｃｉｄｉｃ ｉｏｎｉｃ ｌｉｑｕｉｄｓ ａｓ ｃａｔａｌｙｓｔｓ ａｎｄ ｓｏｌｖｅｎｔｓ [ Ｊ].
Ｇｒｅｅｎ.Ｃｈｅｍ.ꎬ２００４ꎬ６(２):７５￣７７.

[２２]郭成.猕猴桃溃疡病绿色防控技术研究与示范[Ｄ].
咸阳:西北农林科技大学ꎬ２０１９.
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磷酰化苯并咪唑[２ꎬ１￣ａ]并异喹啉衍生物的合成

唐裕才∗ꎬ黎敏ꎬ杨梦娜ꎬ黄鸿鑫

(湖南文理学院 化学与材料工程学院 水处理功能材料湖南省重点实验室

电镀废水回用技术湖南省工程技术研究中心ꎬ湖南 常德　 ４１５０００)

摘要:苯并咪唑[２ꎬ１￣ａ]并异喹啉衍生物是一类重要的生物医药和导电高分子材料ꎮ 开发其绿色的合成新方法具有重要

的意义ꎮ 在硝酸银为催化剂ꎬ空气为氧化剂的条件下实现了磷自由基的温和引发并应用于构建苯并咪唑[２ꎬ１￣ａ]并异喹

啉衍生物ꎮ 在最佳反应条件下ꎬ以 ４０％ ~ ６５％产率合成了 １７ 种不同磷酰化苯并咪唑[２ꎬ１￣ａ]并异喹啉化合物ꎬ采用
１ＨＮＭＲ、１３ＣＮＭＲ 对终产物进行了结构鉴定ꎮ 机理验证实验表明ꎬ该反应经历了磷自由基生成、对碳碳双键加成 /环化、

氧化脱氢历程ꎮ 该方法具有绿色环保、条件温和等优势ꎮ

关键词:银催化ꎻ空气氧化ꎻ苯并咪唑[２ꎬ１￣ａ]并异喹啉ꎻ磷酰化ꎻ绿色合成

中图分类号:Ｏ６２６　 　 文献标识码:Ａ　 　 文章编号:０２５８￣３２８３(２０２３)０１￣０１６９￣０８

ＤＯＩ:１０.１３８２２ / ｊ.ｃｎｋｉ.ｈｘｓｊ.２０２２.０４２７

Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ Ｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｅｄ Ｂｅｎｚｉｍｉｄａｚｏ[２ꎬ１￣ａ]Ｉｓｏｑｕｉｎｏｌｉｎ￣６(５Ｈ) ￣ｏｎｅ Ｄｅｒｉｖａｔｉｖｅｓ ＴＡＮＧ Ｙｕ￣ｃａｉ∗ꎬＬＩ ＭｉｎꎬＹＡＮＧ Ｍｅｎｇ￣

ｎａꎬＨＵＡＮＧ Ｈｏｎｇ￣ｘｉｎ (Ｈｕｎａｎ Ｐｒｏｖｉｎｃｅ Ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ Ｒｅｓｅａｒｃｈ Ｃｅｎｔｅｒ ｏｆ Ｅｌｅｃｔｒｏｐｌａｔｉｎｇ Ｗａｓｔｅｗａｔｅｒ Ｒｅｕｓｅ ＴｅｃｈｎｏｌｏｇｙꎬＨｕｎａｎ Ｐｒｏ￣

ｖｉｎｃｉａｌ Ｋｅｙ Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｏｆ Ｗａｔｅｒ Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ＭａｔｅｒｉａｌｓꎬＣｏｌｌｅｇｅ ｏｆ Ｃｈｅｍｉｓｔｒｙ ａｎｄ Ｍａｔｅｒｉａｌｓ ＥｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇꎬＨｕｎａｎ Ｕｎｉｖｅｒｓｉ￣

ｔｙ ｏｆ Ａｒｔｓ ａｎｄ ＳｃｉｅｎｃｅꎬＣｈａｎｇｄｅ ４１５０００ꎬＣｈｉｎａ)

Ａｂｓｔｒａｃｔ:Ｂｅｎｚｉｍｉｄａｚｏ[２ꎬ１￣ａ]ｉｓｏｑｕｉｎｏｌｉｎ￣６(５Ｈ)￣ｏｎｅ ｄｅｒｉｖａｔｉｖｅ ｉｓ ａｎ ｉｍｐｏｒｔａｎｔ ｃｌａｓｓ ｏｆ ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｌｙ ａｃｔｉｖｅ ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ ａｎｄ

ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｍａｔｅｒｉａｌｓ.Ｉｔ ｉｓ ｏｆ ｇｒｅａｔ ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ ｔｏ ｄｅｖｅｌｏｐ ａ ｎｅｗ ｅｆｆｉｃｉｅｎｔ ａｎｄ ｇｒｅｅｎ ｍｅｔｈｏｄ ｆｏｒ ｔｈｅ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｂｅｎｚｉｍｉｄ￣

ａｚｏ[２ꎬ１￣ａ]ｉｓｏｑｕｉｎｏｌｉｎ￣６(５Ｈ)￣ｏｎｅｓ.Ｉｎ ｔｈｉｓ ｐａｐｅｒꎬａ ｓｉｌｖｅｒ ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｒａｄｉｃａｌ ｃｏｕｐｌｉｎｇ ｒｅａｃｔｉｏｎ ｈａｓ ｂｅｅｎ ｄｅｖｅｌｏｐｅｄ ｆｏｒ ｔｈｅ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ

ｏｆ ｂｅｎｚｉｍｉｄａｚｏ[２ꎬ１￣ａ]ｉｓｏｑｕｉｎｏｌｉｎ￣６(５Ｈ)￣ｏｎｅｓ ｕｎｄｅｒ ａｉｒ ａｓ ａｎ ｏｘｉｄａｎｔ.Ｕｎｄｅｒ ｔｈｅ ｏｐｔｉｍｉｚｅｄ ｒｅａｃｔｉｏｎ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓꎬｓｅｖｅｎｔｅｅｎ ｐｈｏｓ￣

ｐｈｏｒｙｌａｔｅｄ ｂｅｎｚｉｍｉｄａｚｏ [ ２ꎬ １￣ａ] ｉｓｏｑｕｉｎｏｌｉｎ￣６ ( ５Ｈ)￣ｏｎｅｓ ｗｅｒｅ ｏｂｔａｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ａ ｙｉｅｌｄ ｏｆ ４０％ ~ ６５％. Ｔｈｅｉｒ ｓｔｒｕｃｔｕｒｅｓ ｗｅｒｅ

ｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄ ｂｙ １ＨＮＭＲ ａｎｄ １３ＣＮＭＲ. Ｃｏｎｔｒｏｌ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｓ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｐｒｅｓｅｎｔ ｒｅａｃｔｉｏｎ ｕｎｄｅｒｗｅｎｔ ｇｅｎｅｒａｔｉｎｇ ｐｈｏｓｐｈｏｒｕｓ

ｒａｄｉｃａｌꎬｒａｄｉｃａｌ ａｄｄｉｔｉｏｎ / ｃｙｃｌｉｚａｔｉｏｎ ａｎｄ ｄｅｐｒｏｔｏｎａｔｅ ｐｒｏｃｅｓｓ.Ｔｈｉｓ ｐｒｏｔｏｃｏｌ ｈａｓ ｔｈｅ ａｄｖａｎｔａｇｅｓ ｏｆ ｍｉｌｄ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎꎬｇｒｅｅｎ ａｎｄ ｓｉｍｐｌｅ

ｏｐｅｒａｔｉｏｎｓ.

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ｓｉｌｖｅｒ ｃａｔａｌｙｓｉｓꎻａｉｒ ｏｘｉｄａｔｉｏｎꎻｂｅｎｚｉｍｉｄａｚｏ[２ꎬ１￣ａ]ｉｓｏｑｕｉｎｏｌｉｎ￣６(５Ｈ)￣ｏｎｅ ｄｅｒｉｖａｔｉｖｅꎻｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｉｏｎꎻｇｒｅｅｎ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ

　 　 收稿日期:２０２２￣０６￣０５ꎻ网络首发日期:２０２２￣１０￣３１
基金项目:湖南省自然科学基金项目(２０２０ＪＪ５３９０)ꎻ湖南省

科技创新计划资助项目(２０２１ＲＣ１０１３)ꎻ湖南文理学院科学

研究重点项目ꎮ
作者简介:唐裕才(１９８７￣)ꎬ男ꎬ湖南常德人ꎬ博士ꎬ讲师ꎬ主
要研究方向为绿色有机合成ꎬＥ￣ｍａｉｌ:ｙｃｔａｎｇ１００９＠ １６３.ｃｏｍꎮ
引用本文:唐裕才ꎬ黎敏ꎬ杨梦娜ꎬ等.磷酰化苯并咪唑[２ꎬ１￣
ａ]并异喹啉衍生物的合成 [ Ｊ] .化学试剂ꎬ２０２３ꎬ４５(１):
１６９￣１７６ꎮ

　 　 苯并咪唑[２ꎬ１￣ａ]并异喹啉结构是一类重要

的含氮杂环化合物ꎬ是许多活性药物分子的核心

骨架ꎬ如抗糖尿病、抗炎症和抗肿瘤药物[１￣４]ꎮ 此

外ꎬ在高分子材料中也有广泛的应用ꎬ可进一步制

备高分子导电材料[５￣８]ꎮ 因此ꎬ构建苯并咪唑

[２ꎬ１￣ａ]并异喹啉及其衍生物已成为医药和高分

子化学的研究热点ꎮ
目前对于苯并咪唑[２ꎬ１￣ａ]并异喹啉结构的

合成已有相关报道ꎮ ２００６ 年ꎬ有关研究人员[９] 报

道了 Ｂｕ３ＧｅＨ / ＡＩＢＮ 体系下 Ｎ￣(２￣苯基)乙基苯并

咪唑化合物发生分子内自由基环化反应构建苯并

咪唑[２ꎬ１￣ａ]并异喹啉化合物(图 １)ꎮ 该反应受

限于需要经多个步骤制备反应底物以及复杂的反

应条件ꎮ

图 １　 Ｂｕ３ＧｅＨ / ＡＩＢＮ 体系构建苯并咪唑

[２ꎬ１￣ａ]并异喹啉化合物

Ｆｉｇ.１　 Ｂｕ３ＧｅＨ / ＡＩＢＮ ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｃｏｎｓｔｒｕｃｔ ｂｅｎｚｉｍｉｄａｚｏ

[２ꎬ１￣ａ]ｉｓｏｑｕｉｎｏｌｉｎ￣６(５Ｈ)￣ｏｎｅ ｄｅｒｉｖａｔｉｖｅｓ
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２０１８ 年ꎬＳｏｎｇ 等[１０]报道了 Ｃｐ∗Ｒｈ(Ⅲ)催化

下 ２￣芳基咪唑与 α￣重氮酮酯发生[４＋２]环化反应

合成苯并咪唑[２ꎬ１￣ａ]并异喹啉衍生物(图 ２)ꎮ
该反应具有较宽的底物适用范围ꎬ而且原料大多

市售可得ꎬ然而该反应仍然无法避免使用到昂贵

的 Ｒｈ 催化剂和易爆炸的重氮化合物ꎬ限制了其

在工业合成中的应用ꎮ

图 ２　 Ｃｐ∗Ｒｈ(Ⅲ)催化 ２￣芳基咪唑与

α￣重氮酮酯发生[４＋２]环化反应

Ｆｉｇ.２　 Ｃｐ∗Ｒｈ(Ⅲ) ｃａｔａｌｙｚｅｄ [４＋２] ｃｙｃｌｏａｄｄｉｔｉｏｎ ｏｆ
２￣ａｒｙｌｉｍｉｄａｚｏｌｅｓ ａｎｄ α￣ｄｉａｚｏｋｅｔｏｅｓｔｅｒｓ

本文在相关文献的基础上[１１ꎬ１２]ꎬ设计了一条

合成磷酰化苯并咪唑[２ꎬ１￣ａ]并异喹啉化合物方

法ꎬ即以 Ｎ￣苯并咪唑基丙烯酰胺为自由基受体ꎬ
亚磷酸酯为磷自由基来源ꎬ硝酸银为催化剂ꎬ空气

为氧化剂ꎬ“一锅法”制备磷酰化苯并咪唑[２ꎬ１￣
ａ]并异喹啉结构(图 ３)ꎮ

图 ３　 银催化构建磷酰化苯并咪唑

[２ꎬ１￣ａ]并异喹啉衍生物

Ｆｉｇ.３　 Ｓｉｌｖｅｒ ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｒａｄｉｃａｌ ｃｏｕｐｌｉｎｇ ｔｏｗａｒｄｓ
ｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｅｄ ｂｅｎｚｉｍｉｄａｚｏ[２ꎬ１￣ａ]ｉｓｏｑｕｉｎｏｌｉｎ￣

６(５Ｈ)￣ｏｎｅｓ

１　 实验部分

１􀆰 １ 　 主要仪器与试剂

Ｂｒｕｋｅｒ Ａｖａｎｃｅ ４００ ＭＨｚ 型核磁共振仪、ＡＣ￣
４００ 型核磁共振仪(ＴＭＳ 为内标ꎬＣＤＣｌ３ 为溶剂ꎬ
瑞士 Ｂｒｕｋｅｒ 公司)ꎻＳＢ￣１１００ 型旋转蒸发器(郑州

长城科工贸有限公司)ꎻＤＬＳＢ￣１０ / ４０ 型低温冷却

液循环泵(巩义市予华仪器有限责任公司)ꎻ薄层

色谱(ＴＬＣꎬ所用硅胶为 ＧＦ２５４ꎬ波长 ２５４ ｎｍ 紫外

灯下观察ꎬ青岛海洋化工厂)ꎮ
苯并咪唑、亚磷酸酯、硫酸银、碳酸银、硝酸

银、醋酸锰、四氢呋喃、ＮꎬＮ￣二甲基甲酰胺、二甲

亚砜、１ꎬ２￣二氯乙烷、１ꎬ４￣二氧六环、乙腈(分析

纯ꎬ上海阿拉丁生化科技股份有限公司)ꎮ
１􀆰 ２ 　 磷酰化苯并咪唑[２ꎬ１￣ａ]并异喹啉化合物

的通用合成方法

在圆底烧瓶中依次加入 ６５􀆰 ５ ｍｇ(０􀆰 ２５ ｍｍｏｌ)
Ｎ￣苯并咪唑基丙烯酰胺ꎬ６９ ｍｇ(０􀆰 ５ ｍｍｏｌ)亚磷

酸二乙酯ꎬ８􀆰 ４９ ｍｇ(０􀆰 ０５ ｍｍｏｌ)硝酸银及 ２ ｍＬ
ＣＨ３ＣＮ 作溶剂ꎮ 混合物在 ８０ ℃下置于空气中搅

拌反应 １０ ｈꎮ 经 ＴＬＣ 检测反应结束后ꎬ以 Ｖ(石油

醚) ∶Ｖ(乙酸乙酯)＝ １ ∶１进行柱层析分离ꎬ得到目

标产物 ３ａ~３ｑꎮ
[(５￣甲基￣６￣氧亚基￣５ꎬ６￣二氢苯并[４ꎬ５]咪唑

[２ꎬ１￣ａ]异喹啉￣５￣基)甲基]磷酸二乙酯(３ａ) [１３]:
淡黄色液体ꎬ产率为 ６３％ꎮ １ＨＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ４００
ＭＨｚ)ꎬδ:８􀆰 ５１ ( ｄꎬ１Ｈꎬ Ｊ ＝ ７􀆰 ７ ＨｚꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ８􀆰 ３８
(ｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ５􀆰 ６ ＨｚꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ７􀆰 ８２( ｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ６􀆰 ０
ＨｚꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ７􀆰 ６５ ~ ７􀆰 ３７(ｍꎬ５ＨꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ３􀆰 ７８ ~
３􀆰 ４７(ｍꎬ ４Ｈꎬ ２ＣＨ２ )ꎻ ３􀆰 １２ ( ｔꎬ １Ｈꎬ Ｊ ＝ １６􀆰 ５ Ｈｚꎬ
ＣＨ２)ꎻ２􀆰 ６４ ( ｔꎬ１Ｈꎬ Ｊ ＝ １６􀆰 ２ ＨｚꎬＣＨ２ )ꎻ１􀆰 ７６ ( ｄꎬ
３ＨꎬＪ ＝ ３􀆰 ６ ＨｚꎬＣＨ３ )ꎻ０􀆰 ８５ ( ｑꎬ６Ｈꎬ Ｊ ＝ ６􀆰 ７ Ｈｚꎬ
２ＣＨ３ )ꎮ １３ＣＮＭＲ ( ＣＤＣｌ３ꎬ １００ ＭＨｚ)ꎬ δ: １７２􀆰 ０ꎬ
１４９􀆰 ７ꎬ１４３􀆰 ９ꎬ１４０􀆰 １ꎬ１３１􀆰 ５ꎬ１３１􀆰 ４ꎬ１２８􀆰 １ꎬ１２６􀆰 ９ꎬ
１２５􀆰 ９ꎬ １２５􀆰 ６ꎬ １２２􀆰 ５ꎬ １１９􀆰 ８ꎬ １１５􀆰 ７ꎬ ６１􀆰 ８ꎬ ６１􀆰 ３ꎬ
６１􀆰 ３ꎬ ４６􀆰 １ꎬ ３８􀆰 １ꎬ ３６􀆰 ７ꎬ ３２􀆰 ４ꎬ ３２􀆰 ２ꎬ １５􀆰 ９ꎬ １５􀆰 ８ꎬ
１５􀆰 ７ꎮ

[(３￣甲氧基￣５￣甲基￣６￣氧亚基￣５ꎬ６￣二氢苯并

[４ꎬ５]咪唑[２ꎬ１￣ａ]异喹啉￣５￣基)甲基]磷酸二乙

酯 ( ３ｂ ): 淡 黄 色 液 体ꎬ 产 率 ６０％ꎮ １ＨＮＭＲ
(ＣＤＣｌ３ꎬ４００ ＭＨｚ)ꎬδ:８􀆰 ４２( ｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ８􀆰 ５ Ｈｚ)ꎻ
８􀆰 ３６( ｄꎬ １Ｈꎬ Ｊ ＝ ８􀆰 ３ Ｈｚ)ꎻ ７􀆰 ８０ ( ｄꎬ １Ｈꎬ Ｊ ＝ ７􀆰 ７
Ｈｚ)ꎻ７􀆰 ５２ ~ ７􀆰 ３４(ｍꎬ２Ｈ)ꎻ７􀆰 ０５ ~ ６􀆰 ９１(ｍꎬ２Ｈ)ꎻ
３􀆰 ６９(ｓꎬ３ＨꎬＯＣＨ３)ꎻ３􀆰 ８５ ~ ３􀆰 ５０(ｍꎬ４Ｈꎬ２ＣＨ２)ꎻ
３􀆰 ２６ ~ ３􀆰 ０３ (ｍꎬ１ＨꎬＣＨ２ )ꎻ２􀆰 ６８ ( ｔꎬ１Ｈꎬ Ｊ ＝ １６􀆰 ２
ＨｚꎬＣＨ２)ꎻ１􀆰 ７５(ｓꎬ３ＨꎬＣＨ３)ꎻ１􀆰 ０６ ~ ０􀆰 ８５(ｍꎬ６Ｈꎬ
２ＣＨ３ )ꎮ １３ＣＮＭＲ ( ＣＤＣｌ３ꎬ １００ ＭＨｚ)ꎬ δ: １７２􀆰 ７ꎬ
１４８􀆰 ９ꎬ１４４􀆰 ８ꎬ１３７􀆰 １ꎬ１３６􀆰 ９ꎬ１３２􀆰 ８ꎬ１３０􀆰 ３ꎬ１２６􀆰 ８ꎬ
１２４􀆰 ８ꎬ １２４􀆰 ５ꎬ １２１􀆰 ９ꎬ １１９􀆰 ３ꎬ ６０􀆰 ９ꎬ ６０􀆰 ３ꎬ ５４􀆰 ８ꎬ
３７􀆰 ５ꎬ ３６􀆰 ９ꎬ ３２􀆰 １ꎬ １５􀆰 ５ꎮ ＨＲ￣ＭＳ ( ＥＳＩ )ꎬ
Ｃ２２Ｈ２６Ｎ２Ｏ５Ｐꎬ实测值(计算值)ꎬｍ / ｚ:４２９􀆰 １５７ ９
(４２９􀆰 １５７ ３)[Ｍ＋Ｈ] ＋ꎮ

[(２ꎬ５￣二甲基￣６￣氧亚基￣５ꎬ６￣二氢苯并[４ꎬ５]

０７１
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咪唑 [ ２ꎬ １￣ａ] 异喹啉￣５￣基) 甲基] 磷酸二乙酯

(３ｃ):淡黄色液体ꎬ产率 ５８％ꎮ １ＨＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ
４００ ＭＨｚ)ꎬ δ:８􀆰 ５１ ~ ８􀆰 ２０ (ｍꎬ２ＨꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ７􀆰 ８１
(ｄꎬ１ＨꎬＪ＝ ９􀆰 １ ＨｚꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ７􀆰 ４１(ｄꎬ４ＨꎬＪ ＝ １１􀆰 ５
ＨｚꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ３􀆰 ８６ ~ ３􀆰 ４７ (ｍꎬ４Ｈꎬ２ＣＨ２ )ꎻ３􀆰 ２３ ~
３􀆰 ０２( ｍꎬ １Ｈꎬ ＣＨ２ )ꎻ ２􀆰 ６２ ( ｔꎬ １Ｈꎬ Ｊ ＝ １６􀆰 ２ Ｈｚꎬ
ＣＨ２)ꎻ ２􀆰 ４６ ( ｓꎬ ３Ｈꎬ ＣＨ３ )ꎻ １􀆰 ７３ ( ｓꎬ ３Ｈꎬ ＣＨ３ )ꎻ
１􀆰 ０６~０􀆰 ７１(ｍꎬ６Ｈꎬ２ＣＨ３)ꎮ １３ＣＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ１００
ＭＨｚ )ꎬ δ: １７２􀆰 ２ꎬ １４９􀆰 ９ꎬ １４３􀆰 ９ꎬ １３８􀆰 ０ꎬ １３７􀆰 ２ꎬ
１３２􀆰 ５ꎬ１３１􀆰 ５ꎬ１２６􀆰 ９ꎬ１２５􀆰 ９ꎬ１２５􀆰 ８ꎬ１２５􀆰 ５ꎬ１２２􀆰 ２ꎬ
１１９􀆰 ７ꎬ６１􀆰 ８ꎬ６１􀆰 ３ꎬ３７􀆰 ９ꎬ３６􀆰 ６ꎬ３２􀆰 ３ꎬ２０􀆰 ９ꎬ１５􀆰 ８ꎮ
ＨＲ￣ＭＳ(ＥＳＩ)ꎬＣ２２ Ｈ２６ Ｎ２Ｏ４Ｐꎬ实测值 (计算值)ꎬ
ｍ / ｚ:４１３􀆰 １６３ ０(４１３􀆰 １６２ ５)[Ｍ＋Ｈ] ＋ꎮ

[(１￣甲氧基￣５￣甲基￣６￣氧亚基￣５ꎬ６￣二氢苯并

[４ꎬ５]咪唑[２ꎬ１￣ａ]异喹啉￣５￣基)甲基]磷酸二乙

酯 ( ３ｄ ): 淡 黄 色 液 体ꎬ 产 率 ６５％ꎮ １ＨＮＭＲ
(ＣＤＣｌ３ꎬ４００ ＭＨｚ)ꎬδ:８􀆰 ４４( ｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ８􀆰 ７ Ｈｚ)ꎻ
８􀆰 ３５( ｄꎬ １Ｈꎬ Ｊ ＝ ８􀆰 ３ Ｈｚ)ꎻ ７􀆰 ７８ ( ｄꎬ １Ｈꎬ Ｊ ＝ ７􀆰 ７
Ｈｚ)ꎻ７􀆰 ４９ ~ ７􀆰 ３８(ｍꎬ２Ｈ)ꎻ７􀆰 １３ ~ ６􀆰 ９５(ｍꎬ２Ｈ)ꎻ
３􀆰 ６５(ｓꎬ３ＨꎬＯＣＨ３)ꎻ３􀆰 ８３ ~ ３􀆰 ４４(ｍꎬ４Ｈꎬ２ＣＨ２)ꎻ
３􀆰 ２１ ~ ３􀆰 ０１ (ｍꎬ１ＨꎬＣＨ２ )ꎻ２􀆰 ５８ ( ｔꎬ１Ｈꎬ Ｊ ＝ １６􀆰 １
ＨｚꎬＣＨ２)ꎻ１􀆰 ７２(ｓꎬ３ＨꎬＣＨ３)ꎻ１􀆰 １２ ~ ０􀆰 ７８(ｍꎬ６Ｈꎬ
２ＣＨ３ )ꎮ １３ＣＮＭＲ ( ＣＤＣｌ３ꎬ １００ ＭＨｚ)ꎬ δ: １７２􀆰 ６ꎬ
１４８􀆰 ９ꎬ１４４􀆰 １ꎬ１３８􀆰 ０ꎬ１３７􀆰 １ꎬ１３１􀆰 ８ꎬ１３１􀆰 ５ꎬ１２６􀆰 ８ꎬ
１２５􀆰 ９ꎬ １２５􀆰 ５ꎬ １２４􀆰 ８ꎬ １２１􀆰 ９ꎬ １１９􀆰 ７ꎬ ６１􀆰 ８ꎬ ６１􀆰 １ꎬ
５５􀆰 ２ꎬ ３７􀆰 ９ꎬ ３６􀆰 ３ꎬ ３２􀆰 ２ꎬ １５􀆰 ７ꎮ ＨＲ￣ＭＳ ( ＥＳＩ )ꎬ
Ｃ２２Ｈ２６Ｎ２Ｏ５Ｐꎬ实测值(计算值)ꎬｍ / ｚ:４２９􀆰 １５７ ９
(４２９􀆰 １５７ ４)[Ｍ＋Ｈ] ＋ꎮ

[(５ꎬ９￣二甲基￣６￣氧亚基￣５ꎬ６￣二氢苯并[４ꎬ５]
咪唑 [ ２ꎬ １￣ａ] 异喹啉￣５￣基) 甲基] 磷酸二乙酯

(３ｅ):淡黄色液体ꎬ产率 ５５％ꎮ １ＨＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ
４００ ＭＨｚ)ꎬ δ:８􀆰 ４０ ( ｄꎬ１Ｈꎬ Ｊ ＝ ７􀆰 ７ ＨｚꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ
８􀆰 ２５~８􀆰 ００(ｍꎬ１ＨꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ７􀆰 ８３ ~ ７􀆰 ３４(ｍꎬ４Ｈꎬ
Ａｒ—Ｈ)ꎻ７􀆰 ２０ ( ｑꎬ１Ｈꎬ Ｊ ＝ ８􀆰 ９ꎬ８􀆰 ４ ＨｚꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ
３􀆰 ２２ ~ ２􀆰 ９２ (ｍꎬ４Ｈꎬ２ＣＨ２ )ꎻ２􀆰 ４４ ( ｓꎬ３ＨꎬＣＨ３ )ꎻ
２􀆰 ２６(ｓꎬ３ＨꎬＣＨ３)ꎻ１􀆰 ９９(ｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ８􀆰 ９ ＨｚꎬＣＨ２)ꎻ
１􀆰 ８９( ｄꎬ １Ｈꎬ Ｊ ＝ ９􀆰 ４ Ｈｚꎬ ＣＨ２ )ꎻ ０􀆰 ８１ ( ｓꎬ ６Ｈꎬ
２ＣＨ３ )ꎮ １３ＣＮＭＲ ( ＣＤＣｌ３ꎬ １００ ＭＨｚ)ꎬ δ: １７１􀆰 １ꎬ
１４０􀆰 ９ꎬ１３４􀆰 ９ꎬ１３０􀆰 ２ꎬ１２７􀆰 ０ꎬ１２６􀆰 ２ꎬ１２５􀆰 ９ꎬ１２４􀆰 ８ꎬ
１２４􀆰 ７ꎬ １１８􀆰 ７ꎬ １１８􀆰 ２ꎬ １１４􀆰 ８ꎬ ６１􀆰 ７ꎬ ６１􀆰 ６ꎬ ４２􀆰 ９ꎬ
４１􀆰 ６ꎬ ３０􀆰 ４ꎬ ２８􀆰 ７ꎬ １５􀆰 ３ꎬ １４􀆰 ８ꎮ ＨＲ￣ＭＳ ( ＥＳＩ )ꎬ
Ｃ２２Ｈ２６Ｎ２Ｏ４Ｐꎬ实测值(计算值)ꎬｍ / ｚ:４１３􀆰 １６３ ０

(４１３􀆰 １６２ ６)[Ｍ＋Ｈ] ＋ꎮ
[(５ꎬ８￣二甲基￣６￣氧亚基￣５ꎬ６￣二氢苯并[４ꎬ５]

咪唑 [ ２ꎬ １￣ａ] 异喹啉￣５￣基) 甲基] 磷酸二乙酯

(３ｆ):淡黄色液体ꎬ产率 ５４％ꎮ １ＨＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ
４００ ＭＨｚ)ꎬ δ:８􀆰 ４７ ( ｄꎬ１Ｈꎬ Ｊ ＝ ７􀆰 ６ ＨｚꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ
８􀆰 １１(ｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ７􀆰 ８ ＨｚꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ７􀆰 ７３ ~ ７􀆰 ０２(ｍꎬ
５ＨꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ３􀆰 ５９( ｓꎬ３ＨꎬＣＨ３)ꎻ２􀆰 ６６(ｄꎬ４ＨꎬＪ ＝
７􀆰 ４ Ｈｚꎬ２ＣＨ２ )ꎻ１􀆰 ９６ ( ｄꎬ１Ｈꎬ Ｊ ＝ ７􀆰 ０ ＨｚꎬＣＨ２ )ꎻ
１􀆰 ８６(ｄꎬ１ＨꎬＪ＝ ７􀆰 ４ ＨｚꎬＣＨ２)ꎻ１􀆰 ６７(ｓꎬ３ＨꎬＣＨ３)ꎻ
０􀆰 ７７(ｑꎬ６ＨꎬＪ ＝ ６􀆰 ９ Ｈｚꎬ２ＣＨ３)ꎮ １３ＣＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ
１００ ＭＨｚ)ꎬδ:１７０􀆰 ９ꎬ１６９􀆰 ８ꎬ１４７􀆰 ８ꎬ１４２􀆰 １ꎬ１３８􀆰 ８ꎬ
１３５􀆰 １ꎬ１３０􀆰 １ꎬ１２８􀆰 ９ꎬ１２６􀆰 ９ꎬ１２５􀆰 ９ꎬ１２５􀆰 ６ꎬ１２５􀆰 ４ꎬ
１２４􀆰 ９ꎬ １２４􀆰 ４ꎬ １１２􀆰 １ꎬ ７５􀆰 ８ꎬ ６１􀆰 ０ꎬ ６０􀆰 ９ꎬ ４５􀆰 ０ꎬ
３６􀆰 ７ꎬ ３５􀆰 ４ꎬ ３１􀆰 ３ꎬ １７􀆰 １ꎬ １５􀆰 ６ꎬ １４􀆰 ６ꎮ ＨＲ￣ＭＳ
(ＥＳＩ)ꎬ Ｃ２２ Ｈ２６ Ｎ２Ｏ４Ｐꎬ 实测值 (计算值)ꎬ ｍ / ｚ:
４１３􀆰 １６３ ０(４１３􀆰 １６２ ４)[Ｍ＋Ｈ] ＋ꎮ

[(３￣氯￣５￣甲基￣６￣氧亚基￣５ꎬ６￣二氢苯并 [ ４ꎬ
５]咪唑[２ꎬ１￣ａ]异喹啉￣５￣基)甲基]磷酸二乙酯

(３ｇ):淡黄色液体ꎬ产率 ６４％ꎮ １ＨＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ
４００ ＭＨｚ)ꎬ δ:８􀆰 ５４ ( ｄꎬ１Ｈꎬ Ｊ ＝ ８􀆰 ９ ＨｚꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ
８􀆰 ３５~８􀆰 ３１(ｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ６􀆰 ５ ＨｚꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ７􀆰 ７２( ｄꎬ
１ＨꎬＪ＝ ８􀆰 ９ ＨｚꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ７􀆰 ５４ ~ ７􀆰 ３８(ｍꎬ４ＨꎬＡｒ—
Ｈ)ꎻ３􀆰 ７３ ~ ３􀆰 ４１(ｍꎬ４Ｈꎬ２ＣＨ２)ꎻ３􀆰 １０( ｔꎬ１ＨꎬＪ ＝
１６􀆰 ５ ＨｚꎬＣＨ２)ꎻ２􀆰 ６１( ｔꎬ１ＨꎬＪ ＝ １６􀆰 ２ ＨｚꎬＣＨ２ )ꎻ
１􀆰 ７３(ｄꎬ３ＨꎬＪ＝ ３􀆰 ６ ＨｚꎬＣＨ３)ꎻ１􀆰 ２３~０􀆰 ８７(ｑꎬ６Ｈꎬ
Ｊ＝ ６􀆰 ７ Ｈｚꎬ２ＣＨ３)ꎮ １３ＣＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ１００ ＭＨｚ)ꎬ
δ: １７２􀆰 ５ꎬ １４９􀆰 ９ꎬ １４４􀆰 １ꎬ １３７􀆰 ９ꎬ １３７􀆰 ２ꎬ １３２􀆰 ４ꎬ
１３０􀆰 ８ꎬ１２６􀆰 ６ꎬ１２６􀆰 ０ꎬ１２５􀆰 ７ꎬ１２５􀆰 ５ꎬ１２２􀆰 ２ꎬ１１８􀆰 １ꎬ
６１􀆰 ８ꎬ ６１􀆰 ３ꎬ ３７􀆰 ９ꎬ ３６􀆰 ５ꎬ ３２􀆰 ２ꎬ １５􀆰 ７ꎮ ＨＲ￣ＭＳ
(ＥＳＩ)ꎬＣ２１ Ｈ２３ ＣｌＮ２Ｏ４Ｐꎬ实测值 (计算值)ꎬｍ / ｚ:
４３３􀆰 １０８ ４(４３３􀆰 １０８ ２)[Ｍ＋Ｈ] ＋ꎮ

[(３￣溴￣５￣甲基￣６￣氧亚基￣５ꎬ６￣二氢苯并 [ ４ꎬ
５]咪唑[２ꎬ１￣ａ]异喹啉￣５￣基)甲基]磷酸二乙酯

(３ｈ):淡黄色液体ꎬ产率 ６１％ꎮ １ＨＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ
４００ ＭＨｚ)ꎬ δ:８􀆰 ３６ ( ｄꎬ２Ｈꎬ Ｊ ＝ ７􀆰 ９ ＨｚꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ
７􀆰 ８９~７􀆰 ７５(ｍꎬ１ＨꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ７􀆰 ６４( ｄꎬ２ＨꎬＪ ＝ ８􀆰 ３
ＨｚꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ ７􀆰 ５３ ~ ７􀆰 ３６ ( ｍꎬ ２Ｈꎬ Ａｒ—Ｈ)ꎻ ３􀆰 ６９
(ｄｄꎬ４ＨꎬＪ＝ ４５􀆰 ７ꎬ１４􀆰 ７ꎬ７􀆰 ９ꎬ７􀆰 ０ Ｈｚꎬ２ＣＨ２)ꎻ３􀆰 １４
(ｔꎬ１ＨꎬＪ ＝ １６􀆰 ５ ＨｚꎬＣＨ２ )ꎻ２􀆰 ５８ ( ｔꎬ１Ｈꎬ Ｊ ＝ １６􀆰 １
ＨｚꎬＣＨ２)ꎻ１􀆰 ７６( ｓꎬ３ＨꎬＣＨ３)ꎻ０􀆰 ９８( ｔꎬ３ＨꎬＪ＝ ７􀆰 １
ＨｚꎬＣＨ３)ꎻ０􀆰 ８３(ｔꎬ３ＨꎬＪ ＝ ７􀆰 １ ＨｚꎬＣＨ３)ꎮ １３ＣＮＭＲ
( ＣＤＣｌ３ꎬ １００ ＭＨｚ )ꎬ δ: １７１􀆰 ３ꎬ １４８􀆰 ８ꎬ １４３􀆰 ８ꎬ

１７１
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１４１􀆰 ９ꎬ１３１􀆰 ４ꎬ１３０􀆰 ２ꎬ１２７􀆰 ４ꎬ１２６􀆰 ０ꎬ１２５􀆰 ９ꎬ１２５􀆰 ８ꎬ
１２１􀆰 ６ꎬ １１９􀆰 ９ꎬ １１５􀆰 ７０ꎬ ６１􀆰 ８ꎬ ６１􀆰 ５ꎬ ６１􀆰 ４ꎬ ４６􀆰 １ꎬ
３７􀆰 ８ꎬ３６􀆰 ４ꎬ３２􀆰 ３ꎬ３２􀆰 １ꎬ１５􀆰 ９ꎬ１５􀆰 ８ꎬ１５􀆰 ７ꎮ ＨＲ￣ＭＳ
(ＥＳＩ)ꎬＣ２１ Ｈ２３￣ＢｒＮ２Ｏ４Ｐꎬ实测值(计算值)ꎬｍ / ｚ:
４７７􀆰 ０５７ ９(４７７􀆰 ０５８ ０)[Ｍ＋Ｈ] ＋ꎮ

[( ２￣溴￣５￣甲 基￣６￣氧 亚 基￣５ꎬ ６￣二 氢 苯 并

[４ꎬ５]咪唑[２ꎬ１￣ａ]异喹啉￣５￣基)甲基]磷酸二乙

酯(３ｉ):淡黄色液体ꎬ产率 ５０％ꎮ １ＨＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ
４００ ＭＨｚ)ꎬδ:８􀆰 ６５( ｓꎬ１ＨꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ８􀆰 ３６( ｄꎬ１Ｈꎬ
Ｊ＝ ５􀆰 ８ ＨｚꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ７􀆰 ８２(ｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ６􀆰 ５ ＨｚꎬＡｒ—
Ｈ)ꎻ７􀆰 ６８(ｄꎬ１ＨꎬＪ＝ １０􀆰 ７ ＨｚꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ７􀆰 ４９ ~ ７􀆰 ３４
(ｍꎬ３ＨꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ３􀆰 ６９( ｄｄꎬ４ＨꎬＪ ＝ ９􀆰 ８ꎬ８􀆰 ４ Ｈｚꎬ
２ＣＨ２)ꎻ３􀆰 ２４~２􀆰 ９９(ｍꎬ１ＨꎬＣＨ２)ꎻ２􀆰 ６０( ｔꎬ１ＨꎬＪ ＝
１６􀆰 ２ ＨｚꎬＣＨ２)ꎻ１􀆰 ７４( ｓꎬ３ＨꎬＣＨ３)ꎻ０􀆰 ８８( ｑꎬ６Ｈꎬ
Ｊ＝ ６􀆰 ７ Ｈｚꎬ２ＣＨ３)ꎮ １３ＣＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ１００ ＭＨｚ)ꎬ
δ: １７１􀆰 ５ꎬ １４８􀆰 ３ꎬ １４３􀆰 ８ꎬ １３８􀆰 ８ꎬ １３４􀆰 ２ꎬ １３１􀆰 ４ꎬ
１２８􀆰 ７ꎬ１２８􀆰 ５ꎬ１２６􀆰 １ꎬ１２６􀆰 ０ꎬ１２４􀆰 ４ꎬ１２２􀆰 １ꎬ１２０􀆰 ０ꎬ
１１５􀆰 ７ꎬ６１􀆰 ９ꎬ６１􀆰 ５ꎬ６１􀆰 ４ꎬ４６􀆰 ０ꎬ４５􀆰 ９ꎬ３７􀆰 ８ꎬ３６􀆰 ４ꎬ
３２􀆰 １ꎬ３１􀆰 ９ꎬ １５􀆰 ８ꎬ １５􀆰 ７ꎮ ＨＲ￣ＭＳ ( ＥＳＩ)ꎬ Ｃ２１ Ｈ２３￣
ＢｒＮ２Ｏ４Ｐ 实 测 值 ( 计 算 值 )ꎬ ｍ / ｚ: ４７７􀆰 ０５７ ９
(４７７􀆰 ０５７ ８)[Ｍ＋Ｈ] ＋ꎮ

[(１￣溴￣５￣甲基￣６￣氧亚基￣５ꎬ６￣二氢苯并 [ ４ꎬ
５]咪唑[２ꎬ１￣ａ]异喹啉￣５￣基)甲基]磷酸二乙酯

(３ｊ):淡黄色液体ꎬ产率 ５１％ꎮ １ＨＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ
４００ ＭＨｚ)ꎬ δ:８􀆰 ５２ ( ｄꎬ１Ｈꎬ Ｊ ＝ ７􀆰 １ ＨｚꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ
８􀆰 ４３~８􀆰 ３６(ｍꎬ１ＨꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ７􀆰 ８５ ~ ７􀆰 ８２(ｍꎬ１Ｈꎬ
Ａｒ—Ｈ)ꎻ７􀆰 ７０ ~ ７􀆰 ５６(ｍꎬ２ＨꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ７􀆰 ４５( ｔｄｄꎬ
２ＨꎬＪ＝ ６􀆰 ９ꎬ４􀆰 ７ꎬ１􀆰 ７ ＨｚꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ３􀆰 ７５ ~ ３􀆰 ４４(ｍꎬ
４Ｈꎬ２ＣＨ２)ꎻ３􀆰 １０( ｔꎬ１ＨꎬＪ ＝ １６􀆰 ４ ＨｚꎬＣＨ２)ꎻ２􀆰 ６２
(ｔꎬ１Ｈꎬ Ｊ ＝ １６􀆰 ２ ＨｚꎬＣＨ２ )ꎻ１􀆰 ７５ ( ｄꎬ３Ｈꎬ Ｊ ＝ ３􀆰 ６
ＨｚꎬＣＨ３)ꎻ１􀆰 ２６ ~ ０􀆰 ８４(ｑꎬ６ＨꎬＪ ＝ ６􀆰 ７ Ｈｚꎬ２ＣＨ３)ꎮ
１３ＣＮＭＲ ( ＣＤＣｌ３ꎬ １００ ＭＨｚ )ꎬ δ: １７２􀆰 ４ꎬ １５０􀆰 ０ꎬ
１４３􀆰 ９ꎬ１３７􀆰 ９ꎬ１３７􀆰 ２ꎬ１３２􀆰 ３ꎬ１３１􀆰 ４ꎬ１２７􀆰 ０ꎬ１２６􀆰 １ꎬ
１２５􀆰 ８ꎬ １２５􀆰 ５ꎬ １２２􀆰 ２ꎬ １１９􀆰 ７ꎬ ６１􀆰 ８ꎬ ６１􀆰 ３ꎬ ３８􀆰 ０ꎬ
３６􀆰 ４ꎬ３２􀆰 ３ꎬ１５􀆰 ７ꎮ ＨＲ￣ＭＳ(ＥＳＩ)ꎬＣ２１Ｈ２３ＢｒＮ２Ｏ４Ｐꎬ
实测值 (计算值)ꎬｍ / ｚ:４７７􀆰 ０５７ ９ ( ４７７􀆰 ０５８ ０)
[Ｍ＋Ｈ] ＋ꎮ

[( ９￣溴￣５￣甲 基￣６￣氧 亚 基￣５ꎬ ６￣二 氢 苯 并

[４ꎬ５]咪唑[２ꎬ１￣ａ]异喹啉￣５￣基)甲基]磷酸二乙

酯 ( ３ｋ ): 淡 黄 色 液 体ꎬ 产 率 ４９％ꎮ １ＨＮＭＲ
(ＣＤＣｌ３ꎬ４００ ＭＨｚ)ꎬ δ:８􀆰 ４３ ( ｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ３４􀆰 ８ Ｈｚꎬ
Ａｒ—Ｈ)ꎻ８􀆰 ２７ ~ ７􀆰 ７７(ｍꎬ２ＨꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ７􀆰 ７４ ~ ７􀆰 ３４

(ｍꎬ ４Ｈꎬ Ａｒ—Ｈ)ꎻ ４􀆰 １１ ~ ３􀆰 ３９ ( ｍꎬ ４Ｈꎬ ２ＣＨ２ )ꎻ
３􀆰 ２４~ ２􀆰 ８９ (ｍꎬ１ＨꎬＣＨ２ )ꎻ２􀆰 ５９ ( ｔꎬ１Ｈꎬ Ｊ ＝ １５􀆰 ３
ＨｚꎬＣＨ２ )ꎻ１􀆰 ６６ ( ｓꎬ２ＨꎬＣＨ２ )ꎻ０􀆰 ８１ ( ｄｄꎬ６Ｈꎬ Ｊ ＝
１２􀆰 ５ꎬ ６􀆰 ０ Ｈｚꎬ ２ＣＨ３ )ꎮ １３ＣＮＭＲ ( ＣＤＣｌ３ꎬ １００
ＭＨｚ )ꎬ δ: １７１􀆰 ９ꎬ １５０􀆰 ７ꎬ １４５􀆰 ２ꎬ １４２􀆰 ９ꎬ １３１􀆰 ７ꎬ
１３０􀆰 ４ꎬ１２９􀆰 １ꎬ１２８􀆰 ５ꎬ１２７􀆰 ０ꎬ１２６􀆰 １ꎬ１２２􀆰 ７ꎬ１２０􀆰 ８ꎬ
１１８􀆰 ９ꎬ １１８􀆰 ７ꎬ １１６􀆰 ７ꎬ ６１􀆰 ９ꎬ ４６􀆰 ０ꎬ ３８􀆰 ０ꎬ ３６􀆰 ６ꎬ
３２􀆰 １ꎬ１５􀆰 ８ꎮ ＨＲ￣ＭＳ(ＥＳＩ)ꎬＣ２１Ｈ２３ＢｒＮ２Ｏ４Ｐꎬ实测值

(计算值)ꎬｍ/ ｚ:４７７􀆰 ０５７ ９(４７７􀆰 ０５７ ５)[Ｍ＋Ｈ] ＋ꎮ
[(９ꎬ１０￣二氟￣５￣甲基￣６￣氧亚基￣５ꎬ６￣二氢苯并

[４ꎬ５]咪唑[２ꎬ１￣ａ]异喹啉￣５￣基)甲基]磷酸二乙

酯(３ｌ):淡黄色液体ꎬ产率 ６４％ꎮ １ＨＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ
４００ ＭＨｚ)ꎬδ:８􀆰 ３３(ｄｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ７４􀆰 ９ꎬ４􀆰 ２ ＨｚꎬＡｒ—
Ｈ)ꎻ７􀆰 ５５(ｄꎬ５ＨꎬＪ＝ ４４􀆰 ７ ＨｚꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ４􀆰 １０ ~ ３􀆰 ３１
(ｍꎬ４Ｈꎬ２ＣＨ２)ꎻ３􀆰 １０( ｔꎬ１ＨꎬＪ ＝ １６􀆰 ４ ＨｚꎬＣＨ２)ꎻ
２􀆰 ６６ ( ｔꎬ １Ｈꎬ Ｊ ＝ １６􀆰 ３ Ｈｚꎬ ＣＨ２ )ꎻ １􀆰 ７５ ( ｓꎬ ３Ｈꎬ
ＣＨ３ )ꎻ １􀆰 ０９ ~ ０􀆰 ８０ ( ｍꎬ ６Ｈꎬ ２ＣＨ３ )ꎮ １３ＣＮＭＲ
( ＣＤＣｌ３ꎬ １００ ＭＨｚ )ꎬ δ: １７２􀆰 ８ꎬ １４０􀆰 １ꎬ １３１􀆰 ７ꎬ
１３０􀆰 ９ꎬ １２９􀆰 ３ꎬ １２９􀆰 １ꎬ １２８􀆰 ２ꎬ １２７􀆰 ０ ( ｑꎬ Ｊ ＝ ３２􀆰 ４
Ｈｚ)ꎬ１２５􀆰 ９(ｑꎬＪ＝ ２６９􀆰 ５ Ｈｚ)ꎬ１２２􀆰 １ꎬ１１９􀆰 ５(ｑꎬＪ ＝
３􀆰 ６ Ｈｚ )ꎬ ６１􀆰 ９ꎬ ６１􀆰 ６ꎬ ４７􀆰 ４ꎬ ４６􀆰 ２ꎬ ３８􀆰 ９ꎬ ３８􀆰 ２ꎬ
３２􀆰 ０ꎬ ３１􀆰 ９ꎬ ３０􀆰 ２０ꎬ ２９􀆰 ７ꎬ ２０􀆰 ６ꎬ １５􀆰 ８ꎮ ＨＲ￣ＭＳ
(ＥＳＩ)ꎬＣ２１ Ｈ２２ Ｆ２Ｎ２Ｏ４Ｐꎬ实测值 (计算值)ꎬｍ / ｚ:
４３５􀆰 １２８ ５(４３５􀆰 １２８ １)[Ｍ＋Ｈ] ＋ꎮ

[(９ꎬ１０￣二氯￣５￣甲基￣６￣氧亚基￣５ꎬ６￣二氢苯并

[４ꎬ５]咪唑[２ꎬ１￣ａ]异喹啉￣５￣基)甲基]磷酸二乙

酯 ( ３ｍ ): 淡 黄 色 液 体ꎬ 产 率 ５６％ꎮ １ＨＮＭＲ
(ＣＤＣｌ３ꎬ４００ ＭＨｚ)ꎬ δ:８􀆰 ６５ ~ ８􀆰 ２５ (ｍꎬ２ＨꎬＡｒ—
Ｈ)ꎻ７􀆰 ９０(ｄꎬ１ＨꎬＪ＝ ３０􀆰 １ ＨｚꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ７􀆰 ７５ ~ ７􀆰 ３１
(ｍꎬ３ＨꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ４􀆰 ０３~３􀆰 ４１(ｍꎬ４Ｈꎬ２ＣＨ２)ꎻ３􀆰 ０８
(ｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ １６􀆰 ３ ＨｚꎬＣＨ２)ꎻ２􀆰 ６６( ｔꎬ１ＨꎬＪ ＝ １６􀆰 ３
ＨｚꎬＣＨ２)ꎻ１􀆰 ７７ ( ｄꎬ３Ｈꎬ Ｊ ＝ １５􀆰 ２ ＨｚꎬＣＨ３ )ꎻ０􀆰 ９２
( ｄｔꎬ ６Ｈꎬ Ｊ ＝ ２４􀆰 ４ꎬ ７􀆰 ０ Ｈｚꎬ ２ＣＨ３ )ꎮ １３ＣＮＭＲ
( ＣＤＣｌ３ꎬ １００ ＭＨｚ )ꎬ δ: １７１􀆰 ８ꎬ １５１􀆰 ３ꎬ １４３􀆰 ３ꎬ
１４０􀆰 ２ꎬ１３１􀆰 ９ꎬ１３０􀆰 ４ꎬ１２９􀆰 ８ꎬ１２９􀆰 ４ꎬ１２８􀆰 ２ꎬ１２７􀆰 ０ꎬ
１２６􀆰 ２ꎬ １２５􀆰 ５ꎬ １２１􀆰 ９ꎬ １２０􀆰 ９ꎬ １１７􀆰 ０ꎬ ６１􀆰 ９ꎬ ６１􀆰 ８ꎬ
６１􀆰 ６ꎬ ６１􀆰 ５ꎬ ４６􀆰 １ꎬ ３８􀆰 ０ꎬ ３６􀆰 ６ꎬ ３２􀆰 ２ꎬ ３２􀆰 ０ꎬ ２９􀆰 ７ꎬ
１５􀆰 ９ꎮ ＨＲ￣ＭＳ(ＥＳＩ)ꎬＣ２１Ｈ２２Ｃｌ２Ｎ２Ｏ４Ｐꎬ实测值(计
算值)ꎬｍ / ｚ:４６７􀆰 ０６９ ４(４６７􀆰 ０６９ ７)[Ｍ＋Ｈ] ＋ꎮ

[(９ꎬ１０￣二溴￣５￣甲基￣６￣氧亚基￣５ꎬ６￣二氢苯并

[４ꎬ５]咪唑[２ꎬ１￣ａ]异喹啉￣５￣基)甲基]磷酸二乙

酯 ( ３ｎ ): 淡 黄 色 液 体ꎬ 产 率 ４４％ꎮ １ＨＮＭＲ
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(ＣＤＣｌ３ꎬ４００ ＭＨｚ)ꎬ δ:８􀆰 ６７ ( ｄꎬ１Ｈꎬ Ｊ ＝ ６􀆰 ９ Ｈｚꎬ
Ａｒ—Ｈ)ꎻ８􀆰 ４１( ｔꎬ１ＨꎬＪ ＝ ９􀆰 ５ ＨｚꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ８􀆰 ２１ ~
７􀆰 ９８(ｍꎬ１ＨꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ７􀆰 ８１ ~ ７􀆰 ４２ (ｍꎬ３ＨꎬＡｒ—
Ｈ)ꎻ３􀆰 ９６ ~ ３􀆰 ３９(ｍꎬ４Ｈꎬ２ＣＨ２)ꎻ３􀆰 ２７ ~ ３􀆰 ０２(ｍꎬ
１ＨꎬＣＨ２)ꎻ２􀆰 ８０~２􀆰 ５８(ｍꎬ１ＨꎬＣＨ２)ꎻ１􀆰 ２５(ｓꎬ３Ｈꎬ
ＣＨ３)ꎻ０􀆰 ９１(ｄꎬ６ＨꎬＪ ＝ ２５􀆰 ８ Ｈｚꎬ２ＣＨ３)ꎮ １３ＣＮＭＲ
( ＣＤＣｌ３ꎬ １００ ＭＨｚ )ꎬ δ: １７１􀆰 ９ꎬ １４８􀆰 ７ꎬ １４７􀆰 ６ꎬ
１４７􀆰 １ꎬ１４３􀆰 ９ꎬ１３２􀆰 ０ꎬ１２９􀆰 ３ꎬ１２９􀆰 ０ꎬ１２８􀆰 ７ꎬ１２８􀆰 ３ꎬ
１２７􀆰 ０ꎬ１２６􀆰 ３ꎬ１２５􀆰 ６ꎬ１２４􀆰 ７ꎬ１２４􀆰 １ꎬ１２１􀆰 ４ꎬ１２０􀆰 １ꎬ
６２􀆰 ０ꎬ ３１􀆰 ４ꎬ ２９􀆰 ７ꎬ １５􀆰 ９ꎮ ＨＲ￣ＭＳ ( ＥＳＩ )ꎬ
Ｃ２１Ｈ２２Ｂｒ２Ｎ２Ｏ４Ｐꎬ实测值(计算值)ꎬｍ/ ｚ:５５４􀆰 ９６８ ４
(５５４􀆰 ９６７ ９)[Ｍ＋Ｈ] ＋ꎮ

[(５ꎬ９ꎬ１０￣三甲基￣６￣氧亚基￣５ꎬ６￣二氢苯并

[４ꎬ５]咪唑[２ꎬ１￣ａ]异喹啉￣５￣基)甲基]磷酸二乙

酯(３ｏ):淡黄色液体ꎬ产率 ５１％ꎮ １ＨＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ
４００ ＭＨｚ)ꎬ δ:８􀆰 ５２ ( ｄꎬ２Ｈꎬ Ｊ ＝ ６􀆰 ８ ＨｚꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ
８􀆰 １２( ｓꎬ １Ｈꎬ Ａｒ—Ｈ)ꎻ ７􀆰 ６６ ~ ７􀆰 ４３ ( ｍꎬ ３Ｈꎬ Ａｒ—
Ｈ)ꎻ３􀆰 ７４ ~ ３􀆰 ４１(ｍꎬ４Ｈꎬ２ＣＨ２)ꎻ３􀆰 １５ ~ ３􀆰 ０８(ｍꎬ
１Ｈ)ꎻ２􀆰 ６４ ~ ２􀆰 ５８ (ｍꎬ１Ｈ)ꎻ２􀆰 ４３ ( ｄꎬ６Ｈꎬ Ｊ ＝ ６􀆰 ９
Ｈｚꎬ２ＣＨ３)ꎻ１􀆰 ７１(ｓꎬ３ＨꎬＣＨ３)ꎻ１􀆰 ２３~０􀆰 ８７(ｑꎬ６Ｈꎬ
Ｊ＝ ６􀆰 ７ Ｈｚꎬ２ＣＨ３)ꎮ １３ＣＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ１００ ＭＨｚ)ꎬ
δ: １７１􀆰 ０ꎬ １４０􀆰 ８ꎬ １３５􀆰 ０ꎬ １３０􀆰 １ꎬ １２６􀆰 ９ꎬ １２６􀆰 １ꎬ
１２５􀆰 ８ꎬ １２４􀆰 ７ꎬ １１８􀆰 ７ꎬ １１８􀆰 ０ꎬ １１３􀆰 ９ꎬ ６１􀆰 ６ꎬ ４２􀆰 ８ꎬ
４１􀆰 ６ꎬ ３０􀆰 ３ꎬ ２８􀆰 ６ꎬ １５􀆰 ２ꎬ １４􀆰 ７ꎮ ＨＲ￣ＭＳ ( ＥＳＩ )ꎬ
Ｃ２３Ｈ２８Ｎ２Ｏ４Ｐꎬ实测值(计算值)ꎬｍ / ｚ:４２７􀆰 １７８ ７
(４２７􀆰 １７８ ４)[Ｍ＋Ｈ] ＋ꎮ

[(５￣甲基￣６￣氧亚基￣５ꎬ６￣二氢苯并[４ꎬ５]咪唑

[２ꎬ１￣ａ]异喹啉￣５￣基)甲基]磷酸二异丁酯(３ｐ):
淡黄 色 液 体ꎬ 产 率 ４０％ꎮ １ＨＮＭＲ ( ＣＤＣｌ３ꎬ ４００
ＭＨｚ)ꎬδ:８􀆰 ７６~ ８􀆰 １７(ｍꎬ２ＨꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ７􀆰 ９３ ~ ７􀆰 ７５
(ｍꎬ１ＨꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ７􀆰 ７３ ~ ７􀆰 ０７ ( ｍꎬ５ＨꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ
３􀆰 ８６( ｓꎬ １Ｈꎬ ＣＨ)ꎻ ３􀆰 ６８ ~ ３􀆰 ０３ ( ｍꎬ ４Ｈꎬ ２ＣＨ２ )ꎻ
２􀆰 ９１~ ２􀆰 ５８(ｍꎬ１ＨꎬＣＨ２)ꎻ２􀆰 ３５ ( ｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ １４􀆰 ２
ＨｚꎬＣＨ２)ꎻ２􀆰 ０３( ｓꎬ１ＨꎬＣＨ)ꎻ１􀆰 ７７( ｔꎬ２ＨꎬＪ ＝ ９􀆰 ５
ＨｚꎬＣＨ２)ꎻ１􀆰 ６５ ~ １􀆰 ２１(ｍꎬ４Ｈꎬ２ＣＨ２)ꎻ０􀆰 ９６( ｄｄꎬ
３ＨꎬＪ ＝ １３􀆰 ７ꎬ６􀆰 ４ ＨｚꎬＣＨ３)ꎻ０􀆰 ８８ ~ ０􀆰 ４１(ｍꎬ６Ｈꎬ
２ＣＨ３ )ꎮ １３ＣＮＭＲ ( ＣＤＣｌ３ꎬ １００ ＭＨｚ)ꎬ δ: １７２􀆰 ０ꎬ
１４９􀆰 ６ꎬ１４３􀆰 ９ꎬ１４０􀆰 １ꎬ１３１􀆰 ４ꎬ１２８􀆰 ０ꎬ１２６􀆰 ９ꎬ１２６􀆰 ０ꎬ
１２５􀆰 ８ꎬ １２５􀆰 ５ꎬ １２２􀆰 ５ꎬ １１９􀆰 ８ꎬ １１５􀆰 ７ꎬ ７１􀆰 ７ꎬ ７１􀆰 ４ꎬ
４６􀆰 １ꎬ３６􀆰 ３ꎬ３２􀆰 ７ꎬ２８􀆰 ８ꎬ１８􀆰 ６ꎬ１８􀆰 ５ꎬ１８􀆰 ３ꎮ ＨＲ￣ＭＳ
(ＥＳＩ)ꎬ Ｃ２５ Ｈ３２ Ｎ２Ｏ４Ｐꎬ 实测值 (计算值)ꎬ ｍ / ｚ:
４５５􀆰 ２１０ ０(４５５􀆰 ２１０ ４)[Ｍ＋Ｈ] ＋ꎮ

[(５￣甲基￣６￣氧亚基￣５ꎬ６￣二氢苯并[４ꎬ５]咪唑

[２ꎬ１￣ａ]异喹啉￣５￣基)甲基]磷酸二苄基酯(３ｑ):
淡黄 色 液 体ꎬ 产 率 ４８％ꎮ １ＨＮＭＲ ( ＣＤＣｌ３ꎬ ４００
ＭＨｚ)ꎬδ:８􀆰 ３５(ｄｄꎬ２ＨꎬＪ ＝ ６８􀆰 ４ꎬ７􀆰 ５ ＨｚꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ
７􀆰 ７８(ｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ７􀆰 ５ ＨｚꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ７􀆰 ６４ ~ ７􀆰 ２４(ｍꎬ
９ＨꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ７􀆰 ２３ ~ ７􀆰 ０５ ( ｍꎬ４ＨꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ６􀆰 ９２
(ｄｄꎬ２Ｈꎬ Ｊ ＝ ２７􀆰 ５ꎬ３􀆰 ９ ＨｚꎬＡｒ—Ｈ)ꎻ４􀆰 ８８ ~ ４􀆰 ２８
(ｍꎬ４Ｈꎬ２ＣＨ２)ꎻ３􀆰 ４０ ~ ３􀆰 １６(ｍꎬ１ＨꎬＣＨ２ )ꎻ２􀆰 ７３
(ｔꎬ１Ｈꎬ Ｊ ＝ １６􀆰 １ Ｈｚꎬ ＣＨ２ )ꎻ １􀆰 ６９ ( ｓꎬ ３Ｈꎬ ＣＨ３ )ꎮ
１３ＣＮＭＲ ( ＣＤＣｌ３ꎬ １００ ＭＨｚ )ꎬ δ: １７１􀆰 ９ꎬ １４９􀆰 ３ꎬ
１３９􀆰 ８ꎬ １３５􀆰 ７ꎬ １３５􀆰 ５ꎬ １３５􀆰 ２４ꎬ １３１􀆰 ５ꎬ １３１􀆰 ３ꎬ
１２８􀆰 ７ꎬ１２８􀆰 ４ꎬ１２８􀆰 ３ꎬ１２８􀆰 ２ꎬ１２７􀆰 ９ꎬ１２７􀆰 ８ꎬ１２６􀆰 ９ꎬ
１２６􀆰 １ꎬ １２５􀆰 ８ꎬ １２５􀆰 ６４ꎬ １１９􀆰 ７ꎬ ６８􀆰 １ꎬ ６７􀆰 ４ꎬ ６７􀆰 ０ꎬ
４６􀆰 ４ꎬ ４４􀆰 １ꎬ ４２􀆰 ８ꎬ ３７􀆰 ６ꎬ ３６􀆰 ２ꎬ ２９􀆰 ７ꎮ ＨＲ￣ＭＳ
(ＥＳＩ)ꎬ Ｃ３１ Ｈ２８ Ｎ２Ｏ４Ｐꎬ 实测值 (计算值)ꎬ ｍ / ｚ:

５２３􀆰 １７８ ７(５２３􀆰 １７８ ０)[Ｍ＋Ｈ] ＋ꎮ

２　 结果与讨论

２􀆰 １ 　 磷酰化苯并咪唑[２ꎬ１￣ａ]并异喹啉化合物

的合成

将 Ｎ￣苯并咪唑基丙烯酰胺和亚磷酸酯衍生

物在室温下溶解于乙腈中ꎬ再加入硝酸银催化剂ꎬ
置于一定温度下反应得到磷酰化苯并咪唑[２ꎬ１￣
ａ]并异喹啉衍生物 ３ａ ~ ３ｑꎮ 以制备化合物 ３ａ 为

模板ꎬ就反应条件对产率的影响进行了探讨ꎮ
２􀆰 １􀆰 １ 　 不同反应温度对反应产率的影响

按照上述方法ꎬ在整个反应中ꎬ分别筛选了 ３
种不同的反应温度ꎬ发现不同的反应温度对于产

率有较大影响ꎬ具体见表 １ꎮ
表 １ 　 反应温度对化合物 ３ａ 产率的影响

Ｔａｂ.１　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ ｏｎ ｔｈｅ ｙｉｅｌｄ ｏｆ ｃｏｍｐｏｕｎｄ ３ａ

反应温度 / ℃ １００ ８０ ６０

产率 / ％ ６２ ６３ ２８

２􀆰 １􀆰 ２ 　 不同催化剂对反应产率的影响

按照上述方法ꎬ在整个反应中ꎬ分别采用了 ４
种不同的催化剂ꎬ发现不同的催化剂对于产率有

较大影响ꎬ具体见表 ２ꎮ
表 ２ 　 催化剂对化合物 ３ａ 产率的影响

Ｔａｂ.２　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｃａｔａｌｙｓｔｓ ｏｎ ｔｈｅ ｙｉｅｌｄ ｏｆ ｃｏｍｐｏｕｎｄ ３ａ

催化剂 Ａｇ２ＳＯ４ Ａｇ２ＣＯ３ ＡｇＮＯ３ Ｍｎ(ＯＡｃ) ３

产率 / ％ ｔｒａｃｅ ｔｒａｃｅ ６３ ５６
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２􀆰 １􀆰 ３ 　 不同的反应溶剂对产率的影响

按照上述方法ꎬ在整个反应中ꎬ分别采用了 ６
种不同的溶剂ꎬ发现不同的溶剂对于产率有较大

影响ꎬ具体见表 ３ꎮ
表 ３ 　 反应溶剂对化合物 ３ａ 产率的影响

Ｔａｂ.３　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｓｏｌｖｅｎｔｓ ｏｎ ｔｈｅ ｙｉｅｌｄ ｏｆ ｃｏｍｐｏｕｎｄ ３ａ

溶剂
四氢
呋喃

ＮꎬＮ￣二甲
基甲酰胺

二甲
亚砜

１ꎬ２￣二
氯乙烷

１ꎬ４￣二
氧六环

Ｖ(乙腈) /
Ｖ(水)＝ １ ∶１

产率 / ％ １１ ｔｒａｃｅ ｔｒａｃｅ ４６ ５４ ０

２􀆰 １􀆰 ４ 　 反应底物扩展

在上述确定的反应条件下ꎬ对该反应体系的

底物适用范围进行了考察ꎬ结果见表 ４ꎮ 当芳香

环 Ａｒ１ 和 Ａｒ２ 上连有不同类型取代基团时ꎬ如供

电子取代基团为烷氧基和甲基时ꎬ反应底物均可

以顺利的和亚磷酸二乙酯发生偶联反应得到目标

产物 ３ｂ~３ｆꎬ产率为 ５４％~６５％ꎮ 当取代基团为吸

电子基团如卤素 Ｃｌ 和 Ｂｒ 时ꎬ无论处于对位、间位

还是邻位时ꎬ各种 Ｎ￣苯并咪唑基丙烯酰胺底物同

样均可以顺利的得到终产物 ３ｇ ~ ３ｋ ( ４９％ ~
６４％)ꎮ 此外ꎬ当芳香环 Ａｒ１ 上连双取代基团时ꎬ
如 ２ꎬ３￣二氟、２ꎬ３￣二氯、２ꎬ３￣二溴和 ２ꎬ３￣二甲基基

团时也表现出较好的反应活性ꎬ得到目标产物 ３ｌ、
３ｍ、３ｎ 和 ３ｏ 的收率分别为 ６４％、５６％、４４％ 和

５１％ꎮ 总体来看ꎬ芳香环上连有取代基团的电子

效应和空间效应对该反应均没有明显的影响ꎮ 此

外ꎬ不同的亚磷酸酯衍生物ꎬ如亚磷酸二异丙酯和

亚磷酸二异丁酯也能较好的适用于该反应体系ꎬ
分别以 ４０％和 ４８％的收率得到目标产物 ３ｐ 和

３ｑꎮ
表 ４ 　 磷酰化苯并咪唑[２ꎬ１￣ａ]并异喹啉衍生物

Ｔａｂ.４　 Ｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｅｄ ｂｅｎｚｉｍｉｄａｚｏ[２ꎬ１￣ａ]ｉｓｏｑｕｉｎｏｌｉｎ￣
６(５Ｈ)￣ｏｎｅ ｄｅｒｉｖａｔｉｖｅｓ

序号 产物 产率 / ％

３ａ ６３

３ｂ ６０

３ｃ ５８

续表

序号 产物 产率 / ％

３ｄ ６５

３ｅ ５５

３ｆ ５４

３ｇ ６４

３ｈ ６１

３ｉ ５０

３ｊ ５１

３ｋ ４９

３ｌ ６４

３ｍ ５６

３ｎ ４４

３ｏ ５１
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续表

序号 产物 产率 / ％

３ｐ ４０

３ｑ ４８

　 　 为了探究可能的反应机理ꎬ进行了一系列对

比实验ꎬ如图 ４ 所示ꎮ 首先在标准反应条件下不

添加催化剂 ＡｇＮＯ３ꎬ未检测到任何目标产物ꎬ反应

原料仍然大量存在于溶液中ꎬ表明 ＡｇＮＯ３ 催化剂

在体系中是必需的(Ｅｎｔｒｙ １)ꎮ 随后进一步开展

了自由基抑制实验ꎮ 当在反应体系中加入 ０􀆰 ５
ｍｍｏｌ 的自由基抑制剂 ２ꎬ２ꎬ６ꎬ６￣四甲基哌啶氧

化物(ＴＥＭＰＯ)后ꎬ反应过程被抑制ꎬ无目标产物

生成ꎬ说明该反应有可能是按照自由基历程进

行(Ｅｎｔｒｙ ２)ꎮ

图 ４　 对比实验

Ｆｉｇ.４　 Ｃｏｎｔｒｏｌ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｓ

根据文献报道和实验结果分析[１３￣１７]ꎬ提出如

下可能的反应过程ꎬ如图 ５ 所示:首先在 ＡｇＮＯ３

催化作用下ꎬ亚磷酸二乙酯与一价银反应生成银￣
二乙基磷酯氧化物 Ａꎬ脱去零价银后产生磷自由

基 Ｂꎮ 随后磷自由基 Ｂ 对 Ｎ￣苯并咪唑基丙烯酰

胺结构中的碳碳双键发生自由基加成反应生成活

泼的中间体 Ｃꎬ环化得到自由基中间体 Ｄꎮ 随后

中间体 Ｄ 与一价银发生单电子转移过程形成阳

离子中间体 Ｅꎬ一价银转化为零价银ꎮ 最后中间

体 Ｅ 在硝酸根负离子作用下脱去质子生成最终

产物ꎬ而零价银在氧气作用下则被进一步氧化成

一价银参与到整个催化循环中ꎮ

图 ５　 可能的反应机理

Ｆｉｇ.５　 Ｐｒｏｐｏｓｅｄ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ

３　 结论

本文报道了一种 ＡｇＮＯ３ 催化下 Ｎ￣苯并咪唑

基丙烯酰胺和亚磷酸酯的自由基偶联反应合成苯

并咪唑[２ꎬ１￣ａ]并异喹啉结构衍生物的方法ꎮ 该

反应具有无需过量的氧化剂、反应条件中性、操作

简便等优点ꎮ 筛选了最优的反应条件并在此基础

上制备了 １７ 个含不同取代基团的磷酰化苯并咪

唑[２ꎬ１￣ａ] 并异喹啉衍生物ꎬ目标产物产率为

４０％~６５％ꎮ 该研究为合成磷酰基取代苯并咪唑

[２ꎬ１￣ａ]并异喹啉类化合物提供了一条绿色、简便

的新方法ꎮ

参考文献:
[１]ＬＹＧＩＮ Ａ ＶꎬＭＥＩＪＥＲＥ Ａ Ｄ.Ｉｓｏｃｙａｎｉｄｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ

ｏｆ ｎｉｔｒｏｇｅｎ ｈｅｔｅｒｏｃｙｃｌｅｓ[ Ｊ].Ａｎｇｅｗ.Ｃｈｅｍ. Ｉｎｔ.Ｅｄ.ꎬ２０１０ꎬ
４９(１８):９ ０９４￣９ １２４.

[２]ＰＡＴＩＬ Ｎ ＴꎬＹＡＭＡＭＯＴＯ Ｙ.Ｃｏｉｎａｇｅ ｍｅｔａｌ￣ａｓｓｉｓｔｅｄ ｓｙｎ￣
ｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｈｅｔｅｒｏｃｙｃｌｅｓ [ Ｊ ]. Ｃｈｅｍ. Ｒｅｖ.ꎬ ２００８ꎬ １０８(８):
３ ３９５￣３ ４４２.

[３]ＧＵＯ Ｘ ＸꎬＧＵ Ｄ ＷꎬＷＵ Ｚꎬｅｔ ａｌ.Ｃｏｐｐｅｒ￣ｃａｔａｌｙｚｅｄ Ｃ—Ｈ
ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｉｚａｔｉｏｎ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ:Ｅｆｆｉｃｉｅｎｔ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｈｅｔｅｒｏｃｙ￣
ｃｌｅｓ[Ｊ].Ｃｈｅｍ.Ｒｅｖ.ꎬ２０１５ꎬ１１５(３):１ ６２２￣１ ６５１.

[４]ＷＵ ＢꎬＹＯＳＨＩＫＡＩ Ｎ. Ｒｅｃｅｎｔ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔｓ ｉｎ ｓｙｎｔｈｅｔｉｃ
ｍｅｔｈｏｄｓ ｆｏｒ ｂｅｎｚｏ[ ｂ] ｈｅｔｅｒｏｌｅｓ[ Ｊ].Ｏｒｇ. Ｂｉｏｍｏｌ. Ｃｈｅｍ.ꎬ

５７１



化学试剂　 ＣＨＥＭＩＣＡＬ ＲＥＡＧＥＮＴＳ 第 ４５ 卷第 １ 期

２０１６ꎬ１４(２４):５ ４０２￣５ ４１６.
[５]ＰＡＮ ＦꎬＳＨＵ ＣꎬＹＥ Ｌ Ｗ.Ｒｅｃｅｎｔ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｔｏｗａｒｄｓ ｇｏｌｄ￣

ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ Ｎ￣ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ｔｒｉｃｙｃｌｉｃ ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ
ｂａｓｅｄ ｏｎ ｙｎａｍｉｄｅｓ [ Ｊ ]. Ｏｒｇ. Ｂｉｏｍｏｌ. Ｃｈｅｍ.ꎬ ２０１６ꎬ
１４(４０):９ ４５６￣９ ４６５.

[６]ＸＩＥ ＷꎬＷＵ ＹꎬＺＨＡＮＧ Ｊꎬｅｔ ａｌ.Ｄｅｓｉｇｎꎬｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ａｎｄ ｂｉ￣
ｏｌｏｇｉｃａｌ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｎｏｖｅｌ ｐｙｒｉｄｏｎｅ￣ｔｈｉａｚｏｌｅ ｈｙｂｒｉｄ ｍｏｌ￣
ｅｃｕｌｅｓ ａｓ ａｎｔｉｔｕｍｏｒ ａｇｅｎｔｓ[ Ｊ].Ｅｕｒ. Ｊ.Ｍｅｄ.Ｃｈｅｍ.ꎬ２０１８ꎬ
１４５(１):３５￣４０.

[７]ＡＬＡＭ ＫꎬＨＯＮＧ Ｓ ＷꎬＯＨ Ｋ Ｈꎬｅｔ ａｌ. Ｄｉｖｅｒｇｅｎｔ Ｃ—Ｈ
ａｎｎｕｌａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｍｕｌｔｉｆｕｓｅｄ Ｎ￣ｈｅｔｅｒｏｃｙｃｌｅｓ:Ｒｅｇｉｏ￣ ａｎｄ ｓｔｅ￣
ｒｅｏｓｐｅｃｉｆｉｃ ｃｙｃｌｉｚａｔｉｏｎｓ ｏｆ Ｎ￣ａｌｋｙｎｙｌｉｎｄｏｌｅｓ [ Ｊ]. Ａｎｇｅｗ.
Ｃｈｅｍ.Ｉｎｔ.Ｅｄ.ꎬ２０１７ꎬ５６(４３):１３ ３８７￣１３ ３９１.

[８]ＴＡＵＢＬＡＥＮＤＥＲ Ｍ ＪꎬＧＬＫＬＨＯＦＥＲｌ Ｆ ＭꎬＵＮＴＥＲＬＡＳＳ
Ｍ Ｍꎬｅｔ ａｌ. Ｇｒｅｅｎ ａｎｄ ｒａｐｉｄ ｈｙｄｒｏｔｈｅｒｍａｌ ｃｒｙｓｔａｌｌｉｚａｔｉｏｎ
ａｎｄ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｆｕｌｌｙ ｃｏｎｊｕｇａｔｅｄ ａｒｏｍａｔｉｃ ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ
[Ｊ].Ａｎｇｅｗ.Ｃｈｅｍ.Ｉｎｔ.Ｅｄ.ꎬ２０１８ꎬ５７(３８):１２ ２７０￣１２ ２７４.

[９]ＡＬＬＩＮ Ｓ ＭꎬＢＯＷＭＡＮ Ｗ ＲꎬＫＡＲＩＭ Ｒꎬｅｔ ａｌ.Ａｒｏｍａｔｉｃ
ｈｏｍｏｌｙｔｉｃ ｓｕｂｓｔｉｔｕｔｉｏｎ ｕｓｉｎｇ ｓｏｌｉｄ ｐｈａｓｅ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ[Ｊ].Ｔｅｔ￣
ｒａｈｅｄｒｏｎꎬ２００６ꎬ６２(１８):４３０６￣４３１６.

[１０]ＭＡＩ Ｓ ＹꎬＬＵＯ Ｙ ＸꎬＨＵＡＮＧ Ｘ Ｙꎬｅｔ ａｌ.Ｄｉｖｅｒｓｉｔｙ￣ｏｒｉｅｎ￣
ｔｅｄ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｉｍｉｄａｚｏ[２ꎬ１￣ａ]ｉｓｏｑｕｉｎｏｌｉｎｅｓ[Ｊ].Ｃｈｅｍ.
Ｃｏｍｍｕｎ.ꎬ２０１８ꎬ５４(７３):１０ ２４０￣１０ ２４３.

[１１]ＳＵＮ ＫꎬＬＩ Ｓ ＪꎬＣＨＥＮ Ｘ Ｌꎬｅｔ ａｌ.Ｓｉｌｖｅｒ￣ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｄｅｃａｒ￣
ｂｏｘｙｌａｔｉｖｅ ｒａｄｉｃａｌ ｃａｓｃａｄｅ ｃｙｃｌｉｚａｔｉｏｎ ｔｏｗａｒｄ ｂｅｎｚｉｍｉｄ￣
ａｚｏ [ ２ꎬ１￣ａ] ｉｓｏｑｕｉｎｏｌｉｎ￣６ ( ５Ｈ)￣ｏｎｅｓ [ Ｊ]. Ｃｈｅｍ. Ｃｏｍ￣

ｍｕｎ.ꎬ２０１９ꎬ５５(１９):２ ８６１￣２ ８６４.
[１２]ＹＵＡＮ ＹꎬＺＨＥＮＧ ＹꎬＸＵ Ｂꎬｅｔ ａｌ.Ｍｎ￣ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｅｌｅｃｔｒｏ￣

ｃｈｅｍｉｃａｌ ｒａｄｉｃａｌ ｃａｓｃａｄｅ ｃｙｃｌｉｚａｔｉｏｎ ｔｏｗａｒｄ ｔｈｅ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ
ｏｆ ｂｅｎｚｏ[４ꎬ５] ｉｍｉｄａｚｏ[２ꎬ１￣ａ] ｉｓｏｑｕｉｎｏｌｉｎ￣６(５Ｈ)￣ｏｎｅ
ｄｅｒｉｖａｔｉｖｅｓ[Ｊ].ＡＣＳ Ｃａｔａ.ꎬ２０２０ꎬ１０(１２):６ ６７６￣６ ６８１.

[１３]ＳＵＮ ＫꎬＳＩ Ｙ ＦꎬＣＨＥＮ Ｘ Ｌꎬｅｔ ａｌ.Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｐｈｏｓｐｈｏｒ￣
ｙｌ￣ｓｕｂｓｔｉｔｕｔｅｄ ｂｅｎｚｉｍｉｄａｚｏ[２ꎬ１￣ａ] ｉｓｏｑｕｉｎｏｌｉｎ￣６(５Ｈ)￣
ｏｎｅｓ ｆｒｏｍ ２￣ａｒｙｌｂｅｎｚｏｉｍｉｄａｚｏｌｅｓ ａｎｄ ｄｉａｒｙｌｐｈｏｓｐｈｉｎｅ ｏｘ￣
ｉｄｅｓ[Ｊ].Ａｓｉａｎ.Ｊ.Ｏｒｇ.Ｃｈｅｍ.ꎬ２０１９ꎬ８(１１):２０４２￣２０４５.

[１４]ＪＩＡＮＧ Ｓ ＳꎬＸＩＡＯ Ｙ ＴꎬＷＵ Ｙ Ｃꎬｅｔ ａｌ.Ｍａｎｇａｎｅｓｅ(ⅲ)￣
ｐｒｏｍｏｔｅｄ ｔａｎｄｅｍ ｐｈｏｓｐｈｉｎｏｙｌａｔｉｏｎ / ｃｙｃｌｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ２￣
ａｒｙｌｉｎｄｏｌｅｓ / ２￣ａｒｙｌｂｅｎｚｉｍｉｄａｚｏｌｅｓ ｗｉｔｈ ｄｉｓｕｂｓｔｉｔｕｔｅｄ
ｐｈｏｓｐｈｉｎｅ ｏｘｉｄｅｓ [ Ｊ ]. Ｏｒｇ. Ｂｉｏｍｏｌ. Ｃｈｅｍ.ꎬ ２０２０ꎬ
１８(２５):４ ８４３￣４ ８４７.

[１５]ＹＵＡＮ Ｊ ＷꎬＬＩ Ｙ ＺꎬＹＡＮＧ Ｌ Ｒꎬｅｔ ａｌ. Ｓｉｌｖｅｒ￣ｃａｔａｌｙｚｅｄ
ｄｉｒｅｃｔ Ｃ ｓｐ２ ￣Ｈ ｒａｄｉｃａｌ ｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｏｕｍａｒｉｎｓ ｗｉｔｈ
Ｈ￣ｐｈｏｓｐｈｉｔｅｓ [ Ｊ]. Ｔｅｔｒａｈｅｄｒｏｎꎬ ２０１５ꎬ ７１(４２): ８ １７８￣
８ １８６.

[１６]ＣＨＵ Ｘ ＱꎬＺＩ ＹꎬＭＥＮＧ Ｈꎬｅｔ ａｌ.Ｒａｄｉｃａｌ ｐｈｏｓｐｈｉｎｙｌａｔｉｏｎ
ｏｆ αꎬα￣ｄｉａｒｙｌ ａｌｌｙｌｉｃ ａｌｃｏｈｏｌｓ ｗｉｔｈ ｃｏｎｃｏｍｉｔａｎｔ １ꎬ２￣ａｒｙｌ
ｍｉｇｒａｔｉｏｎ[ Ｊ]. Ｃｈｅｍ. Ｃｏｍｍｕｎ.ꎬ ２０１４ꎬ ５０(５７): ７ ６４２￣
７ ６４５.

[１７]ＭＩ ＸꎬＷＡＮＧ ＣꎬＨＵＡＮＧ Ｍꎬｅｔ ａｌ.Ｓｉｌｖｅｒ￣ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｓｙｎ￣
ｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ３￣ｐｈｏｓｐｈｏｒａｔｅｄ ｃｏｕｍａｒｉｎｓ ｖｉａ ｒａｄｉｃａｌ ｃｙｃｌｉｚａ￣
ｔｉｏｎ ｏｆ ａｌｋｙｎｏａｔｅｓ ａｎｄ ｄｉａｌｋｙｌ Ｈ￣ｐｈｏｓｐｈｏｎａｔｅｓ[ Ｊ].Ｏｒｇ.
Ｌｅｔｔ.ꎬ２０１４ꎬ１６(１２):３ ３５６￣３ ３５９.

６７１




