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摘要

使用Agilent RRHT Eclipse XDB-C18色谱柱监控A-双酚生产

工艺的色谱方法得到了进一步改进。对比了1.8 µm粒径与传统

的3.5 µm与5 µm粒径色谱柱。此改进的方法使分析速度提高了

7倍，并且分离度和灵敏度都得到了提高。

介绍

A-双酚（图1）是一种强挥发性的原料，用于生产众

多现代产品。又称为4,4"-异亚丙基双酚，4,4"-（1-甲

基亚乙基）双酚，或简称为BPA。

使用安捷伦高通量HPLC监控工业原材料中的
A-双酚生产工艺

应用报告

每年，BPA的产量约2.8百万吨。BPA是聚碳酸酯塑

料和环氧树脂的建构模块。聚碳酸酯塑料具有绝佳的

防刮能力、光学清晰度、耐热及绝缘能力。由于这些

性能，常用于制作防护镜，CD/DVD光盘，电子产品，

食品和饮料包装盒。由于环氧树脂良好的惰性、化学

耐腐蚀性，粘性和可塑性，环氧树脂常用于保护涂层。

例如，金属食品拉罐中的涂层用于保存食品的风味。

环氧树酯也经常作为牙科的补牙填料或者汞合金薄片

及填料的替代物使用。其他应用包括杀菌剂，聚合体

抗氧化剂，以及汽车零配件。

苯酚与丙酮通过酸催化缩合反应生成BPA。缩合反应

过程中，会生成一系列苯酚的反应副产物。商业化的

BPA生产厂中的多个工艺流程采用HPLC测定成份。

本文中我们说明了在商业化的BPA生产中，使用新型

液相柱技术对HPLC方法的改进。
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图1. A-双酚
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方法优化与放大

现有HPLC方法被公认是可靠且经验证的，但是太

复杂。旨在原有方法基础上，我们采用更加简化的方

法参数，力求简化后得到相近似谱图。为尽可能少的

改变色谱参数，我们选用了4.6 × 50 mm，1.8 µm

Eclipse XDB-C18色谱柱进行二次方法开发以便缩

短分析时间。更小的粒径填充在更短的色谱柱中可

以提高分析速度并且提供足够的柱效维持与大粒径

填充的长色谱柱相应的分离度。经过多次试验，我

们开发了一个方法其谱图类似于原有谱图。缩短分

析时间是快速分离高通量技术的一个主要优势。因

为使用经典尺寸的分析色谱柱（50 min/样品）在

一个完整工作日内仅能完成分析有限的样品数量，

而使用RRHT色谱柱可以在1小时之内完成同样数

量的分析样品（7.5 min/样品）。

我们放大到4.6 × 250 mm色谱柱。图2显示了样品

在三根不同长度和粒径的4.6 mm内径色谱柱上的

谱图重叠图。进样量随长度改变而成正比的调整。

更小的ZORBAX粒径可以在维持分离度的前提下提

高分析速度。事实上，尽管使用了更短的RRHT色

谱柱长度，分离度明显提高了。

此方法可以轻松放大或缩小的原因在于相同的球型

Eclipse XDB-C18填料。这是一项基于ZORBAX可

控表面积和孔径的硅胶粒径分布工艺的专利技术结

晶。此项可靠的专利填料和领先的色谱柱生产技术

是生产各种尺寸、谱图相似度极佳、重现性极好的

色谱柱的坚实基础。
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Eclipse XDB-C18 4.6 × 250 mm,5 µm，部件号 990967-902

Eclipse XDB-C18 RR 4.6 × 150 mm,3.5 µm，部件号 963967-902

Eclipse XDB-C18 RRHT 4.6 × 50 mm,1.8 µm，部件号 927975-902

a2,3 = 1.14
a4,5 = 1.13

R2,3 = 2.98
R4,5 = 3.60

a2,3 = 1.15
a4,5 = 1.11

R2,3 = 3.32
R4,5 = 3.96

a2,3 = 1.22
a4,5 = 1.11

R2,3 = 3.77
R4,5 = 3.65

图2. RRHT色谱柱配置提高分析速度并改善分离度
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粒径影响分离度。通过比较填有三种不同粒径的

相同色谱柱尺寸的谱图可以明显地感受到粒径对

分离度的影响。图3显示使用不同粒径的Eclipse

XDB-C18色谱柱，A-双酚分析时间得到不同程度的

缩短。分离度（Rs）与选择性（α），柱效（N）和保

留因子（k´）相关：

Rs = (1/4)(α-1) √N [k´/(1+k´)]

三张谱图中选择性（固定相，流动相）和保留因子

（流动相，温度）的影响因素全部被固定不变。柱效

受色谱柱长度，流动相线流速（均为常数）和粒径

（图3中使用不同的粒径）的影响。N随粒径缩小而增

加。图3中选择性因子（α）和保留因子保留不变，

但是分离度明显增加了。选用更小的粒径的优势在

于缩小粒径可以提高分离度。相近的选择性和保留

因子突出了ZORBAX Eclipse XDB-C18色谱柱对于

方法放大的适应性优势，尤其是在转换到快速高通

量方法时，优势更明显。
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Eclipse XDB-C18 4.6 × 50 mm,5 µm，部件号 946975-902

Eclipse XDB-C18 RR 4.6 × 50 mm,3.5 µm，部件号 935967-902

a2,3 = 1.17
a4,5 = 1.11

R2,3 = 2.04
R4,5 = 1.96

a2,3 = 1.22
a4,5 = 1.11

R2,3 = 2.6
R4,5 = 2.57

Eclipse XDB-C18 RRHT 4.6 × 50 mm,1.8 µm，部件号 927975-902

a2,3 = 1.22
a4,5 = 1.11

R2,3 = 3.77
R4,5 = 3.65

图3. 粒径对于分离度和选择性的影响
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现有方法与RRHT方法的比较

图4比较了原有方法与RRHT的BPA分离。上方谱图

是使用现有商业方法的分析实例，下方谱图是使用

RRHT方法分析工艺控制样品的谱图。此方法采用

了新型色谱柱技术明显增加了分析下率。分析时间

至少缩短了6倍；溶剂消耗从100 mL/样品减少到

7.5mL/样品，减少了12.5倍。有趣的是与原有方法

中的C18色谱柱相比A-双酚在Eclipse XDB-C18的谱

图中表现出了对称性更好的色谱峰形。Eclipse

XDB-C18色谱柱上高斯对称的色谱峰峰形对于准确

定量具有重要意义。其他改良的方法参数例如简化

的梯度表和二元流动相见表1。
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图4. 原有方法与RRHT方法的比较



5

结论

将现有的色谱方法转换成为高通量方法是一个提高实

验室样品量的有效手段。使用RRHT色谱柱进行方法

开发同样可以提高产量。将现有的C-18色谱方法转换

成为高通量方法时，Eclipse XDB-C18 RRHT色谱柱

是一个极佳的选择。更小的粒径填充在更短的色谱柱

中可以提供与大粒径长色谱柱相近的分离度分析时间

缩短几倍。RRHT色谱柱的优势在于梯度方法的开发，

因为梯度洗脱后需要再次平衡时间，而此平衡时间通

常非常耗时，计算总的分析时间时又容易被忽略。基

于非常匀称一致的粒径，键合相化学性质和色谱柱生

产技术，安捷伦RRHT色谱柱上开发的方法可以轻松

地放大。在传统分析色谱柱尺寸上开发的现有色谱方

法可以使用Eclipse XDB-C18 RRHT色谱柱轻松转换

成高通量方法。此方法可以放大到分析型色谱柱上，

并且不同色谱柱尺寸和粒径上的谱图效果是可以预见

的。可预见性的谱图结果使得Eclipse XDB-C18

RRHT色谱柱能够从容应对优化应用以及方法转换后

获取高通量和高分离度应用。

如需更多信息

如需获取安捷伦产品和服务的更多信息，请登录

www.Agilent.com/chem/cn。

•

• 流动相：A: 0.025% H
3
PO

4
，B: 乙腈，C: 甲醇

• 流速：2 mL/min

• 温度：35 °C

• 进样量：20 µL

• 梯度：分段，等度保持

表1.   方法改良前后参数对比

时间

  65:25:1048

   0:20:8043

   0:50:5040

   0:60:4036

   0:70:3035

   0:70:3032

  30:50:2027

  50:40:1023

  50:40:1018

  65:25:1013

  65:25:100

% A:B:C

•

• 流动相：A: 0.1% formic acid, B: 乙腈：甲醇 (200:800)

• 流速：1 mL/min

• 温度：25 °C

• 进样量：2 µL

• 梯度：分段，无等度保持

608

606.01

956

600

% B时间

原有方法 RRHT

色谱柱：ZORBAX XDB-C18, 4.6 × 250 mm, 1.8 µm色谱柱：Supelco LC-18, 4.6 × 250 mm, 5 µm
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