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深共晶溶剂协同羧甲基⁃β⁃环糊精促进
美托洛尔的毛细管电泳手性分离

李小倩，　 夏之宁∗

（重庆大学药学院， 重庆 ４０１３３１）

摘要：手性药物的对映体理化性质极其相似，而药理、毒理作用常常存在显著差异，因此探索提高对映体分离性能

的创新策略对手性分离具有重要意义。 以往关于毛细管电泳（ＣＥ）中 β⁃受体阻断药美托洛尔（ＭＥＴ）对映体分离的

研究主要集中在仅添加手性选择剂环糊精（ＣＤ）及其衍生物，而对于在 ＣＤ 的基础上添加辅助添加剂的研究较少。
本研究将 ３ 种深共晶溶剂（ＤＥＳｓ）氯化胆碱⁃葡萄糖、氯化胆碱⁃果糖和乳酸⁃葡萄糖作为辅助添加剂，用于 ＭＥＴ 的

ＣＥ 手性分离，推测了 ＤＥＳ 对基于 ＣＤ 的毛细管电泳分离 ＭＥＴ 对映体的协同作用。 首先考察了 ＣＤ 种类、ＣＤ 浓

度、缓冲液 ｐＨ 值和缓冲液浓度对 ＭＥＴ 分离的影响，优化得到了最优条件（１５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 羧甲基⁃β⁃环糊精、ｐＨ＝ ３􀆰 ０、
４０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 磷酸盐缓冲液）。 其次制备了 ３ 种 ＤＥＳｓ 作为添加剂，研究不同 ＤＥＳｓ 及其质量分数对手性分离的作

用，最终确定了最佳条件：采用质量分数 １􀆰 ５％ 的氯化胆碱⁃果糖型 ＤＥＳ，此时 ＭＥＴ 的分离度从不添加 ＤＥＳ 时的

１􀆰 ３０ 提升至 ２􀆰 ６１，实现了基线分离。 最后对分离效果以及机理进行了推测。 本文所建立的 ＭＥＴ 对映体手性分离

分析方法不仅对提高手性药物质量、保证临床用药安全有效具有重要意义，还有助于将 ＤＥＳ 协同用于 ＣＤ 衍生物

毛细管电泳手性分离的进一步研究与发展。
关键词：毛细管电泳；协同作用；手性分离；深共晶溶剂；美托洛尔
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ｗｉｔｈｏｕｔ ＤＥＳ ｔｏ ２􀆰 ６１ ｗｉｔｈ １􀆰 ５％ ｃｈｏｌｉｎｅ ｃｈｌｏｒｉｄｅ⁃Ｄ⁃ｆｒｕｃｔｏｓｅ， ｔｈｅｒｅｂｙ ａｃｈｉｅｖｉｎｇ ｂａｓｅｌｉｎｅ ｓｅｐａｒａ⁃
ｔｉｏｎ． Ｆｉｎａｌｌｙ， ｔｈｅ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ｅｆｆｅｃｔ ａｎｄ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｗｅｒｅ ｓｐｅｃｕｌａｔｅｄ． Ｔｈｅ ＭＥＴ ｃｈｉｒａｌ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ
ｍｅｔｈｏｄ ｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄ ｉｎ ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙ ｉｓ ｏｆ ｇｒｅａｔ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ ｆｏｒ ｉｍｐｒｏｖｉｎｇ ｔｈｅ ｑｕａｌｉｔｙ ｏｆ ｃｈｉｒａｌ ｃｏｍ⁃
ｐｏｕｎｄｓ ａｎｄ ｅｎｓｕｒｉｎｇ ｔｈｅ ｓａｆｅｔｙ ａｎｄ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄｒｕｇｓ． Ｆｕｒｔｈｅｒｍｏｒｅ， ｉｔ ｍａｙ ｂｅ ｕｓｅ⁃
ｆｕｌ ｉｎ ｔｈｅ ｒｅｓｅａｒｃｈ ａｎｄ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ ＣＥ⁃ｂａｓｅｄ ｃｈｉｒａｌ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ｔｅｃｈｎｉｑｕｅｓ ｕｓｉｎｇ ＣＤ ｄｅｒｉｖａ⁃
ｔｉｖｅｓ ｗｉｔｈ ＤＥＳｓ．

引用本文：李小倩，夏之宁． 深共晶溶剂协同羧甲基⁃β⁃环糊精促进美托洛尔的毛细管电泳手性分离． 色谱，２０２４，４２（４）：３２７－３３２．
ＬＩ Ｘｉａｏｑｉａｎ， ＸＩＡ Ｚｈｉｎｉｎｇ． Ｄｅｅｐ ｅｕｔｅｃｔｉｃ ｓｏｌｖｅｎｔｓ ｓｙｎｅｒｇｉｓｔｉｃ ｗｉｔｈ ｃａｒｂｏｘｙｍｅｔｈｙｌ⁃β⁃ｃｙｃｌｏｄｅｘｔｒｉｎ ｏｎ ｔｈｅ ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔ ｏｆ ｃｈｉｒａｌ ｓｅｐａ⁃
ｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｅｔｏｐｒｏｌｏｌ ｂｙ ｃａｐｉｌｌａｒｙ ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓ． Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ，２０２４，４２（４）：３２７－３３２．

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ： ｃａｐｉｌｌａｒｙ ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓ （ＣＥ）； ｓｙｎｅｒｇｉｓｔｉｃ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ； ｃｈｉｒａｌ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ； ｄｅｅｐ
ｅｕｔｅｃｔｉｃ ｓｏｌｖｅｎｔｓ （ＤＥＳｓ）； ｍｅｔｏｐｒｏｌｏｌ （ＭＥＴ）

　 　 对映异构体在自然界中普遍存在，其相关研究

在医药领域尤为突出。 虽然手性药物的对映异构体

之间具有相同的化学结构，但它们在药理、毒理、药
代动力学、代谢等生物活性方面存在明显差异，比如

一个对映体有药效作用，而另一个无药效作用，甚至

有毒副作用［１，２］。 美托洛尔（ ＭＥＴ，结构式见图 １）
是一种 β 受体阻断剂，临床上用于治疗高血压、稳定

型心绞痛及室上性快速型心律失常。 建立 ＭＥＴ 对

映体的手性分离分析方法对提高手性药物质量、保
证临床用药安全有效具有重要意义。
　 　 目前，ＭＥＴ 的手性分离方法主要是高效液相色

谱法［３，４］，但其运行成本较高。 毛细管电泳（ ｃａｐｉｌ⁃
ｌａｒｙ ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓ， ＣＥ）技术用于手性分离有进

样量少、操作简单、分离效率高、可供选择模式多等

优点，因此在手性药物分离领域应用广泛［５－７］。 毛

细管电泳手性分离常选用的手性选择剂有环糊精
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图 １　 美托洛尔的结构式
Ｆｉｇ． １　 Ｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ ｆｏｒｍｕｌａ ｏｆ ｍｅｔｏｐｒｏｌｏｌ （ＭＥＴ）

（ｃｙｃｌｏｄｅｘｔｒｉｎ， ＣＤ）及其衍生物、多糖、蛋白质和大

环抗生素等。 ＣＤ 及其衍生物是毛细管电泳中最常

用和最有效的手性选择剂之一，腔内相对疏水的结

构和腔外相对亲水的结构使 ＣＤ 和手性分子形成不

同结合常数的包合物，从而实现手性分离。 然而，在
某些情况下，单独使用 ＣＤ 作为手性选择剂并不总

能提供令人满意的分离效果［８，９］。 因此，在 ＣＤ 的基

础上添加另一种添加剂（如离子液体、深共晶溶剂

（ＤＥＳｓ））协助手性分离的技术受到广泛关注［１０，１１］。
ＤＥＳｓ 是由一定物质的量之比的氢键供体和氢键受

体组成的低熔点混合物，又被称为低共熔溶剂［１２］。
目前，ＤＥＳｓ 主要应用于有机合成［１３，１４］、电化学［１５，１６］

和分离萃取［１７－１９］等方面。 ＤＥＳｓ 的来源环保且成本

低，基本不存在毒性，因此也有人将 ＤＥＳｓ 称为“绿
色溶剂” ［２０－２２］。
　 　 为了使 ＭＥＴ 对映体实现基线分离，本文拟运

用毛细管电泳技术，考察 ＣＤ 种类、ＣＤ 浓度、缓冲液

ｐＨ 值和缓冲液浓度对 ＭＥＴ 对映体分离的影响。
同时制备 ３ 种 ＤＥＳｓ （氯化胆碱⁃葡萄糖 （ＣｈＣｌ⁃Ｄ⁃
ｇｌｕｃｏｓｅ）、氯化胆碱⁃果糖 （ＣｈＣｌ⁃Ｄ⁃ｆｒｕｃｔｏｓｅ） 和乳

酸⁃葡萄糖（ＬＡ⁃Ｄ⁃ｇｌｕｃｏｓｅ）），将其作为辅助添加剂，
用于研究不同 ＤＥＳｓ 及其质量分数对手性分离的

作用。
　 　 本工作添加 ＤＥＳｓ 协同羧甲基⁃β⁃环糊精（ＣＭ⁃
β⁃ＣＤ）用于 ＣＥ 手性分离 ＭＥＴ，分析 ＤＥＳｓ 与 ＣＭ⁃
β⁃ＣＤ 的协同作用，依据条件的变化，对效果以及机

理进行了推测。 本工作对其他将 ＤＥＳｓ 协同作用于

ＣＤ 衍生物用于 ＣＥ 手性分离的工作具有借鉴意义。

１　 实验部分

１．１　 仪器与试剂

　 　 毛细管电泳仪（Ａｇｉｌｅｎｔ ７１００ ３Ｄ ＣＥ ｓｙｓｔｅｍ，美
国安捷伦科技有限公司）；超声波清洗机（深圳市洁

拓超声波清洗机厂家）； ｐＨ 计（Ｄｅｌｔａ ３２０，瑞士梅

特勒⁃托利多仪器公司）；分析天平（ＡＹ １２０，日本岛

津公司）；鼓风干燥箱（ＤＧＧ⁃０６７０ Ａ，上海齐欣科学

仪器有限公司）。
　 　 磷 酸 二 氢 钠 （ ＮａＨ２ＰＯ４ ）、 磷 酸 氢 二 钠

（Ｎａ２ＨＰＯ４）和磷酸（Ｈ３ＰＯ４）均为分析纯，购自上海

阿拉丁生化科技股份有限公司；羟丙基⁃β⁃环糊精

（ＨＰ⁃β⁃ＣＤ， ≥９７％）、ＣＭ⁃β⁃ＣＤ（≥９８％）、２，６⁃二⁃Ｏ⁃
甲基⁃β⁃环糊精（ＤＭ⁃β⁃ＣＤ， ≥９８％）均购自上海麦克

林生化科技股份有限公司。 氯化胆碱 （ ＣｈＣｌ，
≥９９％）购自上海迈瑞尔化学技术有限公司；葡萄糖

（ＤＧ）、果糖（ＤＦ）、乳酸（ＬＡ）均为分析纯，购自成

都市科隆化学品有限公司；酒石酸美托洛尔消旋体

（≥９８％）由九鼎化学（上海）科技有限公司供应；去
离子水购自屈臣氏集团（香港）有限公司。
１．２　 ＤＥＳｓ 的制备

　 　 采用混合后加热的方法制备了 ３ 种不同的

ＤＥＳｓ。 使用分析天平精密称取一定量的 ＣｈＣｌ、
ＤＧ、ＤＦ，使用移液枪吸取适量 ＬＡ，分别按照 ＣｈＣｌ
（２􀆰 ０００ ｇ） ∶ＤＧ（２􀆰 ８３９ ｇ） ＝ １ ∶ １、ＣｈＣｌ（２􀆰 ０００ ｇ） ∶
ＤＦ（２􀆰 ５８１ ｇ）＝ １ ∶１、ＬＡ（２ ｍＬ） ∶ＤＧ（１􀆰 ０６４ ｇ）＝ ５ ∶１
的物质的量之比在 ５０ ｍＬ 圆底烧瓶中混合，于 ８０
℃水浴中加热 ３ ｈ，直至得到均一透明的液体。 冷

却至室温后，将 ＤＥＳｓ 封装于阴凉处保存。
１．３　 溶液配制

　 　 用 Ｈ３ＰＯ４ 调节 ｐＨ 配制一系列浓度和酸度的

ＮａＨ２ＰＯ４ ⁃Ｎａ２ＨＰＯ４ 缓冲液，分别向其中加入一定

量的 ＨＰ⁃β⁃ＣＤ、 ＣＭ⁃β⁃ＣＤ、 ＤＭ⁃β⁃ＣＤ 和 各 类 型

ＤＥＳｓ 制备运行缓冲液，经 ０􀆰 ２５ μｍ 微孔滤膜过滤

后备用。
　 　 精密称取酒石酸美托洛尔标准品适量，用超纯

水溶解并制成浓度为 ３０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 的储备液，于 ４ ℃
冰箱密封保存备用。 精密量取储备液适量，用含各

类 ＣＤ 衍生物和 ＤＥＳｓ 的运行缓冲液稀释成 ３􀆰 ０
ｍｍｏｌ ／ Ｌ，经 ０􀆰 ２５ μｍ 微孔滤膜过滤后，得到 ＭＥＴ
样品溶液。
１．４　 ＣＥ 的条件与方法

　 　 使用外径 ３６５ μｍ、内径 ５０ μｍ、总长度 ５０ ｃｍ、
有效长度 ４１􀆰 ５ ｃｍ 未涂覆的熔融石英毛细管，毛细

管柱首次使用前用甲醇冲洗 １０ ｍｉｎ， １􀆰 ０ ｍｏｌ ／ Ｌ
ＮａＯＨ 冲洗 ２ ｈ 以进行活化。 每次电泳运行之间，
将毛细管依次用 ０􀆰 １ ｍｏｌ ／ Ｌ ＨＣｌ、水、 ０􀆰 １ ｍｏｌ ／ Ｌ
ＮａＯＨ 和运行缓冲液分别冲洗 ６０ ｓ 以提高重复性。
所有操作均在 ２０ ℃下进行，进样方式选择压力进样

５ ｓ， ３ ０００ Ｐａ，运行电压均为 ２５ ｋＶ，紫外检测波长

为 ２３０ ｎｍ。 优化后的缓冲液条件如下：１５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ

·９２３·
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ＣＭ⁃β⁃ＣＤ， ｐＨ ＝ ３􀆰 ０， ４０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 磷酸盐缓冲液，
１􀆰 ５％ ＣｈＣｌ⁃ＤＦ。

２　 结果与讨论

２．１　 ＣＤ 种类对 ＭＥＴ 分离度的影响

　 　 运用毛细管电泳进行手性分离时需要借助手性

选择剂，手性选择剂需要其与对映体之间能够发生

相互作用，生成一定强度的包合物，且对映体形成的

包合物会因相互作用强度的差异而存在淌度差。
　 　 选择 １０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ ＨＰ⁃β⁃ＣＤ、ＤＭ⁃β⁃ＣＤ 和 ＣＭ⁃β⁃
ＣＤ 分离 ＭＥＴ 对映体，从图 ２ 可以看出，ＨＰ⁃β⁃ＣＤ
和 ＤＭ⁃β⁃ＣＤ 对 ＭＥＴ 没有拆分能力，仅 ＣＭ⁃β⁃ＣＤ
有拆分效果，推测是因为 ＨＰ⁃β⁃ＣＤ 和 ＤＭ⁃β⁃ＣＤ 呈

电中性，而 ＣＭ⁃β⁃ＣＤ 带负电，ＭＥＴ 在 ｐＨ 值为 ３􀆰 ０
的环境下带正电，二者发生静电相互作用，分离度提

升，因此选择 ＣＭ⁃β⁃ＣＤ 为 ＭＥＴ 的手性选择剂。

图 ２　 采用不同 ＣＤ 时美托洛尔的电泳图
Ｆｉｇ． ２　 Ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｅｒｏｇｒａｍｓ ｏｆ ＭＥＴ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ

ｃｙｃｌｏｄｅｘｔｒｉｎｓ （ＣＤｓ）
　 Ｂｕｆｆｅｒ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎ： ４０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ ｐｈｏｓｐｈａｔｅ ｂｕｆｆｅｒ （ ｐＨ ＝ ３􀆰 ０）
ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ １０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ ＣＤ．
　 ＣＭ⁃β⁃ＣＤ： ｃａｒｂｏｘｙｍｅｔｈｙｌ⁃β⁃ｃｙｃｌｏｄｅｘｔｒｉｎ； ＤＭ⁃β⁃ＣＤ： ２，６⁃ｄｉ⁃
Ｏ⁃β⁃ｃｙｃｌｏｄｅｘｔｒｉｎ； ＨＰ⁃β⁃ＣＤ： ｈｙｄｒｏｘｙｐｒｏｐｙｌ⁃β⁃ｃｙｃｌｏｄｅｘｔｒｉｎ．

　 　 另外，可以看到添加 ＣＭ⁃β⁃ＣＤ 有分离效果但并

未达到基线分离，推测该手性选择剂与 ＭＥＴ 两个

对映体之间相互作用产生的淌度差不足以实现基线

分离。
２．２　 ＣＤ 浓度对 ＭＥＴ 分离度的影响

　 　 根据图 ３ 所示，随着 ＣＭ⁃β⁃ＣＤ 浓度的增加，手
性选择剂与 ＭＥＴ 的浓度比增加，ＭＥＴ 分离度增加，
ＣＭ⁃β⁃ＣＤ 浓度为 １５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 时分离度最大，浓度

增加到 ２０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 时，运行缓冲液黏度增加，使作

用时间延长，导致峰展宽，柱效降低，分离效果变差。
因此选择 １５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 为最佳 ＣＤ 浓度。

图 ３　 ＣＭ⁃β⁃ＣＤ 浓度对美托洛尔分离度的影响
Ｆｉｇ． ３　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＣＭ⁃β⁃ＣＤ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｏｎ ｔｈｅ

ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎｓ ｏｆ ＭＥＴ
　 Ｂｕｆｆｅｒ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎ： ４０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ ｐｈｏｓｐｈａｔｅ ｂｕｆｆｅｒ （ ｐＨ ＝ ３􀆰 ０）
ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ａ ｓｅｒｉｅｓ ｏｆ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｏｆ ＣＭ⁃β⁃ＣＤ．

图 ４　 缓冲液 ｐＨ 值对美托洛尔分离度的影响
Ｆｉｇ． ４　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｐＨ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｂｕｆｆｅｒ ｏｎ ｔｈｅ

ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎｓ ｏｆ ＭＥＴ
　 Ｂｕｆｆｅｒ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎ： ４０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ ｐｈｏｓｐｈａｔｅ ｂｕｆｆｅｒ ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ １５
ｍｍｏｌ ／ Ｌ ＣＭ⁃β⁃ＣＤ．

２．３　 缓冲液 ｐＨ 值对 ＭＥＴ 分离度的影响

　 　 由图 ４ 可知，ＭＥＴ 在 ｐＨ＝ ３􀆰 ０ 时取得最佳分离

度。 由于电渗流的存在，ｐＨ＝ ２􀆰 ５ 时分离度小于 ｐＨ
＝ ３􀆰 ０ 时。 因此 ＭＥＴ 的最佳分离 ｐＨ 值为 ３􀆰 ０。
２．４　 缓冲液浓度对 ＭＥＴ 分离度的影响

　 　 随着磷酸盐缓冲液浓度的增加，ＭＥＴ 迁移时间

逐渐延长，对映体的峰展宽明显。 从图 ５ 可知，缓冲

液浓度的增加会使 ＭＥＴ 的分离度增加，当浓度大

于 ４０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 时，电流也会随浓度增加，焦耳热增

加。 考虑到加入 ＤＥＳｓ 作为辅助添加剂，它具有一

定的离子强度，也会带来电流增加，故选择磷酸盐缓

冲液的浓度为 ４０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ。
２．５　 ＤＥＳｓ 种类对 ＭＥＴ 分离度的影响

　 　 ＤＥＳｓ 可以通过抑制 ＣＥ 电渗流、改变运行缓冲
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图 ５　 缓冲液浓度对美托洛尔分离度的影响
Ｆｉｇ． ５　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｂｕｆｆｅｒ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｏｎ

ｔｈｅ ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎｓ ｏｆ ＭＥＴ
　 Ｂｕｆｆｅｒ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎ： ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｐｈｏｓｐｈａｔｅ ｂｕｆｆ⁃
ｅｒ （ｐＨ＝ ３􀆰 ０） ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ １５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ ＣＭ⁃β⁃ＣＤ．

液的离子强度等作用与 ＣＤ 协同对 ＭＥＴ 进行手性

分离。 不同结构的 ＤＥＳｓ 在理化性质上存在差异，
比如极性、黏度等，这些差异可能对 ＤＥＳｓ 与 ＣＤ 的

协同作用产生影响。 因此，在上述获得的最优条件

下，分别加入占缓冲液 １􀆰 ０％ 质量分数的 ＣｈＣｌ⁃ＤＧ、
ＣｈＣｌ⁃ＤＦ、ＬＡ⁃ＤＧ ３ 种 ＤＥＳｓ 作为辅助添加剂，考察

ＤＥＳｓ 种类对 ＣＥ 手性分离的影响。

图 ６　 使用不同 ＤＥＳｓ 时美托洛尔的电泳图
Ｆｉｇ． ６　 Ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｅｒｏｇｒａｍｓ ｏｆ ＭＥＴ ｕｓｉｎｇ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ

ｔｙｐｅｓ ｏｆ ｄｅｅｐ ｅｕｔｅｃｔｉｃ ｓｏｌｖｅｎｔｓ （ＤＥＳｓ）
　 Ｂｕｆｆｅｒ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎ： ４０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ ｐｈｏｓｐｈａｔｅ ｂｕｆｆｅｒ （ ｐＨ ＝ ３􀆰 ０）
ｗｉｔｈ １􀆰 ０％ （ｍａｓｓ ｆｒａｃｔｉｏｎ） ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｙｐｅｓ ＤＥＳｓ ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ １５
ｍｍｏｌ ／ Ｌ ＣＭ⁃β⁃ＣＤ．
　 ＣｈＣｌ⁃ＤＦ： ｃｈｏｌｉｎｅ ｃｈｌｏｒｉｄｅ⁃Ｄ⁃ｇｌｕｃｏｓｅ； ＣｈＣｌ⁃ＤＧ： ｃｈｏｌｉｎｅ
ｃｈｌｏｒｉｄｅ⁃Ｄ⁃ｆｒｕｃｔｏｓｅ； ＬＡ⁃ＤＧ： ｌａｃｔｉｃ ａｃｉｄ⁃Ｄ⁃ｇｌｕｃｏｓｅ．

　 　 由图 ６ 可知，３ 种微量 ＤＥＳｓ 均能明显改善分离

度，使分离度均大于 １􀆰 ５０，达到基线分离。 加入 ３
种 ＤＥＳｓ 后迁移时间增加，推测其中一个原因是背

景缓冲液黏度增加。 而对映体分离度的增加主要是

因为 ＤＥＳｓ 的协同作用。 综合考虑分析时间和分离

度，ＣｈＣｌ⁃ＤＦ 型 ＤＥＳ 分离效果最优。
２．６　 ＤＥＳｓ 质量分数对 ＭＥＴ 分离度的影响

　 　 考察了 ＣｈＣｌ⁃ＤＦ 质量分数对 ＣＥ 手性分离的

影响。 由图 ７ 可知，随着 ＣｈＣｌ⁃ＤＦ 质量分数的增

加，ＭＥＴ 分离效果逐渐增强，但同时电流也会随之

增加，考虑到焦耳热会对分离产生不良影响甚至会

使毛细管断裂，故不能进一步增加 ＤＥＳ 的质量分

数。 质量分数从 １􀆰 ０％ 增加到 １􀆰 ５％， ＭＥＴ 分离度

显著提升，再结合分析时间，选择 １􀆰 ５％ 作为最佳添

加剂质量分数。 此时，ＭＥＴ 的分离度从不加 ＤＥＳ
时的 １􀆰 ３０ 提高至 ２􀆰 ６１（见图 ７），实现了基线分离。

图 ７　 不同氯化胆碱⁃果糖质量分数下美托洛尔的电泳图
Ｆｉｇ． ７　 Ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｅｒｏｇｒａｍｓ ｏｆ ＭＥＴ ｕｎｄｅｒ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ

ｍａｓｓ ｆｒａｃｔｉｏｎｓ ｏｆ ＣｈＣｌ⁃ＤＦ
　 Ｂｕｆｆｅｒ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎ： ４０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ ｐｈｏｓｐｈａｔｅ ｂｕｆｆｅｒ （ ｐＨ ＝ ３􀆰 ０）
ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｍａｓｓ ｆｒａｃｔｉｏｎｓ ｏｆ ＣｈＣｌ⁃ＤＦ ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ １５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ
ＣＭ⁃β⁃ＣＤ．

２．７　 手性分离机理

　 　 据文献［２３］报道，在 ＤＥＳｓ 中加入具有宿主性

能的物质可以提高其主客体包合作用。 ＣＤ 是一类

由 ６～１２ 个 Ｄ⁃吡喃葡萄糖单元组合而成的环状低聚

糖，其亲水性外壳和疏水性空腔可以通过非共价作

用将几何尺寸合适的疏水性小分子包合在疏水空腔

内形成主客体的包合物，温度、离子强度、极性等因

素均可以对 ＣＤ 的包合作用产生影响。 这种包合作

用使得 ＣＤ 被广泛应用于医药、食品、化工和环境检

测行业。
　 　 Ｍｏｕｆａｗａｄ 等［２４］ 通过紫外可见光谱法和静态

顶空气相色谱法证明了在 ＤＥＳｓ 中，ＣＤ 仍然保留包
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合作用，有利于 ＣＤ 吸收挥发性有机化合物（ＶＯＣ）。
Ｄｉ Ｐｉｅｔｒｏ 等［２５］使用多重核磁共振技术证明了在纯

ＤＥＳｓ 和 ＤＥＳｓ 与水的混合物中 β⁃ＣＤ 可以与两种

ＶＯＣｓ 形成包合物。 包合物诱导产生的化学位移变

化和分子间主客体效应提供了在 ＤＥＳｓ 中 β⁃ＣＤ 保

留包合作用的证据。 本文推测 ＤＥＳ 在 ＣＤ 与对映

体之间产生挤压效应，对映体进入 ＣＤ 腔体的程度

增加，即 ＤＥＳ 促进了 ＣＤ 对 ＭＥＴ 的相互作用，并且

使两个对映体形成的 ＣＤ 包合物的淌度差增加，
ＭＥＴ 手性电泳的分离度得到提升。

３　 结论

　 　 本文研究了 ＤＥＳｓ 作为添加剂对毛细管电泳手

性分离 ＭＥＴ 的影响。 实验证明，ＤＥＳｓ 可以提高

ＭＥＴ 消旋体的分离效率。 ＤＥＳｓ 能够提高毛细管电

泳手性分离效率的可能原因如下：（１）ＤＥＳｓ 加入缓

冲液后，离子强度会随之增加，使分离度得到提升。
（２）ＤＥＳｓ 对 ＣＤ 和对映体具有挤压效应，可以提高

ＣＤ 的包合能力，对映体进入 ＣＤ 腔体的程度增加，
从而提高分离度。 今后，可结合计算化学的分子对

接技术，进一步探索 ＤＥＳｓ 作为添加剂改善毛细管

电泳手性分离的机理。
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