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摘 要  高通量的自动化样品前处理技术正越来越引起分析化学家的关注。综述了常用的膜分离样品前处

理技术的原理、影响因素、联用技术及应用。引用文献 63篇。
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1  引   言

样品前处理是目前分析化学的瓶颈,它决定样品分析速度, 且是误差的重要来源。长期以来,样品

前处理技术往往被忽视,除固相萃取( SPE)以外, 标准分析方法中常用的样品前处理技术如过滤、沉淀

和溶剂萃取等已使用数十年而基本上没有多少改进。在近一二十年里, 高通量的自动化的样品前处理

技术,尤其是在线样品前处理技术,正越来越引起大家的关注。在线前处理技术的一个重要发展趋势是

膜分离技术的应用。

1. 1  膜的定义和分类

一般说来, /膜是两相间的选择性屏障0 [ 1]。当某种驱动力施加于膜时, 物质即可从一相(给体,

donor)传输至另一相(受体, acceptor) , 这种传输即被称作通量。当某种物质的通量大于其它物质时即

可达到分离的目的。

膜和膜分离过程有不同的分类方法[ 2, 3] , 按结构不同可将膜分为多孔膜和非孔膜。多孔膜是基于

体积排斥( size-exclusion)原理进行分离的,即足够小的分子能透过膜而大分子则无法透过膜。非孔膜则

是一类由液体或聚合物薄膜组成的,被分离的分子必须能溶解于膜中才能透过该膜。为此,化合物在溶

液本体相和膜相间的分配系数是一个重要参数,对物质在膜中的传输起着十分重要的作用。非孔膜可

被认为是一种选择性膜, 只有那些既容易从给体相萃取至膜相, 又容易从膜相反萃取至受体相的化合物

才容易传输通过膜。

1. 2  膜分离装置
目前,在样品前处理中应用较多的膜分离装置主要有小体积的直线型、大体积的螺旋线型和微量的

中空纤维膜型 3种。图 1为直线型和螺旋型膜分离装置,两者均是将一微孔膜夹在两片惰性材料(如聚

四氟乙烯, PTFE)之间,与膜接触部分刻有沟槽,分别称之为给体槽( donor)和受体槽( acceptor) ,两槽在

固定时能够互相吻合,膜分离即在两槽之间进行。由于聚四氟乙烯块易变形,可加铝合金块支撑。目前

应用的萃取槽体积在 10~ 1000 mL 之间。

2  分析化学中常用膜分离技术

在分析化学中, 用于样品处理的膜分离过程主要有渗析、电渗析、过滤及膜萃取等
[ 4~ 7]

。

2. 1  渗析

渗析是溶质在浓度梯度的作用下, 从给体穿过膜进入受体相的过程。在膜渗析中,单位时间内透过

膜的溶质分子数(通量)与膜的面积和厚度、溶质的浓度梯度和扩散系数等因素有关。而扩散系数又由



 图 1  直线型( A )和螺旋线型( B)膜分离装置示意图

F ig. 1  Schematic diagr am of membrane separation de-

vice o f straight line model ( A) and spiral mode ( B)

样品的粘度、温度、膜的孔径大小等因素决定。影响

通量的另一重要因素是与膜的孔径相关的截留分子

量( MWCO)。MWCO是指能够截留 90% 以上的最

小的化合物的分子量。使用时, 应选择既能有效保

留干扰物质又能使分析物快速通过的膜。用膜渗析

清除生物样品中的蛋白质时,一般选用 MWCO 值为

10~ 15 kDa 的膜。溶质与膜表面之间的静电作用
[ 8]

和疏水作用, 以及膜渗析装置的结构设计也影响通

量。给体通道愈浅通量愈大, 这是因为溶质的传质

阻力不仅来自渗析膜, 还来自给体相。目前使用的

商品渗析装置的通道深度为 0. 2 mm。也可将一束中空纤维的两端分别粘结在一个装置中, 中空纤维

浸在样品(给体)中而受体存在于纤维中,使扩散因面积增大。其缺点是中空纤维较脆不便操作,且用后

清洗困难。

膜渗析可与多种仪器在线联用,尽管有膜渗析与气相色谱
[ 9]
和毛细管电泳

[ 10]
联用的报道, 研究得

最多的还是膜渗析与液相色谱在线联用应用于食品分析和生物医学分析, 文献[ 5]详细列出了其应用实

例和相应的参考文献。

2. 2  电渗析
在电渗析中,将阴阳电极置于分离膜的两边施加电势差,带电的溶质即透过分离膜向阳极或阴极迁

移。这样,分析物的分离不仅和分子体积有关,而且还与其所带电荷有关。对于弱酸弱碱化合物,还可

通过调节 pH 提高选择性,达到分离富集的目的。电渗析所用的膜可以是普通的纤维素膜或离子交换

膜。为了防止被分离物在电极附近电解,可以用离子交换膜将电极包裹。电渗析的影响因素较多。除

前面讨论的影响膜渗析的影响因素外, 其他参数如所施加的电压、样品的离子强度和 pH 等也影响分离

富集效率[ 11]。对标准的纤维素膜而言, 所施加的电压一般应小于 10 V, 否则会因为焦耳热使膜受损

害。电渗析可方便地与色谱或毛细管电泳在线联用。目前,有关研究报道有限,实际应用仅限于比较干

净的环境水样中的一些酸碱化合物[ 12, 13]。

2. 3  过滤

膜过滤是将样品置于膜的一侧,并施加压力(包括真空或离心)使大小合适的分子以及溶剂通过膜

孔到膜的另一侧。在在线操作中, 用泵将样品泵入膜过滤器的给体通道, 并在其出口端施加阻力,使样

品通过膜而进入受体通道中。影响膜过滤体积通量的因素主要有施加的压力、样品粘度以及影响膜阻

力的一些参数如面积、厚度和孔径等。值得注意的是, 膜过滤的传质阻力还可来自所谓的浓度极化层

) ) ) 累积在膜表面的不能透过膜的物质[ 5]。尽管有膜过滤与液相色谱和气相色谱在线联用的研究报

道,其在分析化学中仅在食品发酵液的测定中得到应用[ 5]。

2. 4  膜萃取

膜萃取是一种基于非孔膜进行分离富集的样品前处理技术。这种非孔膜可以是液体也可以是固体

(如聚合物)。给体和受体一般为液体, 但也可以是气体。

2. 4. 1  支载液体膜萃取( SLM)  Audunsson[ 14]最早将支载液体膜( supported liquid membrane, SLM )萃

取用于分析化学的样品的分离富集。文献[ 15]对支载液体膜萃取的基本原理、影响参数以及装置进行

了阐述。( 1)基本原理  SLM 为三相系统, 即在两水相之间夹一有机相, 有机相固着于多孔的憎水性膜

上。图 2为以萃取碱性化合物(胺)为例的 SLM 萃取原理示意图。首先, 加入碱调节样品溶液的 pH

使胺以中性分子的形式存在。样品(给体)由泵引入萃取系统, 经过支载膜时未电离的胺分子( B)首先

被萃取进入附着在 PTFE膜微孔中的有机相中, 膜另一侧的/受体0中充满酸性缓冲溶液,进入液膜的胺

中性分子在膜与受体界面上发生电离, 随后扩散进入受体溶液, 电离后的萃取物不能重新进入给体即样

品溶液中。整个萃取过程的动力来自于离子态及非离子态的分析物在水相/有机相中分配系数之间的

差异。因此,当连续不断的样品流入给体槽时,可获得高达成百上千倍的富集倍数。很明显, 酸性化合
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 图 2  支载液体膜萃取原理示意图

F ig. 2  Schematic description of the suppo rted liquid

membrane ( SLM ) principle

B. 碱性物质 ( basic compounds ) ; N . 中性物质 ( neut ral

compounds) ; A . 酸性物质( acidic compounds)。

物( HA)在碱性给体中会发生电离, 因此, 会完全被

膜排斥在外,不能进入受体,这同样适用于始终带有

电荷的化合物。中性分子( N)也能够被萃取,但最终

在膜的两侧达到平衡, 因此不能够在受体中富集。

某些大分子物质如蛋白质也会在给体中发生电离,

不能进入另一相, 对于未电离大分子由于在膜中的

分配系数低,故其萃取效率很低。因此, SLM 萃取系

统对于小分子碱性化合物具有很高的选择性。对于

酸性物质,可以在与图 2相反的 pH 条件下, 用与萃

取胺相同的方法进行萃取。另外, 在受体中加入离

子对试剂或螯合试剂, SLM 系统可以用来萃取始终

带有电荷的化合物以及金属离子等。( 2)影响因素

 Audunsson[ 14]以萃取胺为例,考察了影响萃取的各个参数如受体及给体溶液的组成、两相流速及酸

度、用作液膜的有机溶剂种类、液膜支载体种类以用两相流速等。研究表明,选用孔径为 0. 2 Lm 的Flu-

oropore FGLP 膜作为液膜支载体时富集效果最好。用作液膜的有机溶剂应具有非极性、低挥发性、低

粘度的特点,否则,容易造成液膜的挥发和流失,从而降低液膜稳定性。目前,应用较多的液膜是正十一

烷、二正己基醚、三正辛基磷酸脂
[ 15]
。给体和受体的种类及酸度是影响富集效率及倍数的重要因素。

文献[ 16]通过对传质动力学的研究认为对于碱性分析物的萃取, 受体的最佳 pH 要低于分析物的 pK a

值 313个单位, 而样品溶液的 pH 则通常要高于分析物的 pK a值 3. 3个单位,对于酸性化合物的萃取两

相的酸度条件与之相反。对于基体比较复杂的实际样品,由于样品中的其他组分会同时被萃取,经过一

段时间的富集后,受体的 pH 常会发生改变,影响萃取效率
[ 17]
。样品流速也是影响萃取效率的重要因

素。对小体积样品,常采用低流速; 对大体积的样品如环境样品则常采用高流速, 以获得高富集倍数。

给体溶液的离子强度对 SLM 萃取也有一定的影响。另外, 有些物质的萃取受温度的影响比较显著。

( 3)联用技术与自动化  SLM 与HPLC的在线联用比较容易实现,用泵将 SLM 萃取单元的受体槽中全

部或部分溶液转移到 HPLC进样阀的样品环中,再注入色谱分离检测系统即可。当受体体积较大时,

可将HPLC进样阀的样品环换成预柱,将受体中的分析物转移到预柱中, 然后进样测定[ 17]。此时实际

上也是进行第二次富集, 可提高方法的灵敏度。将 SLM 萃取单元的受体槽中的部分溶液注入填充柱

分离检测系统即可实现 SLM 与填充柱 GC的在线联用。SLM 与毛细管柱 GC 的在线联用则比较麻烦,

必须将水相受体中的溶质转移到有机相中,然后进样测定[ 18]。SLM 与 CE 的联用虽有一些报道[ 19] ,但

都未实现真正意义上的在线联用。( 4)应用  由于 SLM 萃取的上述特点,该方法已广泛应用于环境样

品的分离富集以及生物样品中药物的萃取。文献[ 20, 21]在三-2-乙基己基磷酸酯( TEHP)中加入二-2-

乙基己基磷酸酯( DEHPA)作为载体(反离子试剂) , 萃取了色氨酸、苯丙氨酸和酪氨酸。文献[ 22, 23]萃

取了环境水样以及尿样中的苯胺及其衍生物,并实现了与液相色谱或气-液色谱的在线联用测定。金属

离子的萃取也是在液膜中加入离子对试剂或螯合试剂作为载体, 实现富集的目的[ 24~ 27]。文献 [ 28~

31]报道了三嗪类除草剂的 SLM 萃取富集及HPLC测定, 检出限最低可达 15 ng / L
[ 31]
。另外,通过改

变给体及受体溶液的类型及极性,还可以用该方法富集玉米油及橄榄油等样品中的三嗪类除草剂[ 32]。

磺酰脲类除草剂也可用 SLM 分离富集[ 33~ 35]。文献[ 33]对河水中 4种磺酰脲类除草剂进行了 SLM 萃

取和 SPE样品前处理的比较,用 SLM 方法萃取后得到的色谱图中杂峰明显少于 SPE所得的谱图,从而

降低了检出限。另外, SLM 还可用于萃取土壤样品中短链羧酸
[ 36, 37]

。

2. 4. 2  连续流动液膜萃取  SLM 仅能使用十分有限的几种有机溶剂作为液膜, 且存在液膜被穿透的

危险。使用非极性溶剂如正十一烷、二正己基醚和三正辛基磷酸酯分离富集极性化合物时,萃取速率往

往很低;当使用弱极性溶剂如二正己基醚时, 液膜寿命较短。我们提出的连续流动液膜萃取( CFLME)

技术[ 38]很好地克服了 SLM 的弱点。( 1)基本原理  连续流动液膜萃取是建立在连续流动液液萃取和

SLM 基础上的一种新的液膜萃取模式,图 3是其流路示意图。由恒流泵( P1)输送的样品与试剂首先在
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 图 3  连续流动液膜萃取示意图

Fig. 3  Schematic diag ram of continuous flow liquid mem-

brane ex traction ( CFLME)

S. 样品 ( sam ple ) ; R. 试剂 ( reagent ) ; O . 有机溶剂 ( organic

solvent ) ; A. 受体( acceptor ) ; W. 废液( w aste) ; P1, P2. 蠕动泵

( peristalt ic pump ) ; P3. 柱塞泵 ( piston pump ) ; MC. 混合圈

( mixing coil) ; EC. 萃取圈 ( ext ract ion coil ) ; V1、V2. 六通阀

( 6- port valve) ; SLM. 支载液体膜萃取装置( S LM device) ; PDA.

检测器( detector)。

混合圈( M C)反应生成中性化合物, 然后与由微

量柱塞泵或注射泵 ( P3)输送的有机溶剂混合。

目标物在聚四氟乙烯萃取盘管( EC)中自动萃取

入有机相。混合液流经 SLM 单元的给体通道时,

有机相因其疏水性自动附着并流经聚四氟乙烯

膜,待萃取物即透过聚四氟乙烯膜而被反萃入置

受体通道内并被转换为离子型化合物, 阻止其返

回液膜内,即可达到萃取富集的目的。然后, 将富

集了目标物的吸收液取出分析定量, 或与色谱或

光谱等检测仪器在线联用分离测定。CFLME 主

要有以下优点: 有机溶剂在系统中连续流动、长期

稳定;拓宽了有机溶剂的选择使用范围;由于可使

用极性、挥发性有机溶剂,从而可大大提高极性化

合物的萃取效率。( 2)影响因素  Liu等[ 38, 39]
以

5种磺酰脲类除草剂及双酚-A 为模型化合物对

影响 CFLME的参数进行了研究。萃取圈的内径

和长度、样品流速、试剂及有机溶剂的流速对萃取有重要的影响。对作为液膜支载体的 5种微孔膜材料

的比较表明,以孔径最小而孔率最大的 Fluoropore FGLP 聚四氟乙烯膜的富集系数最高。CFLME 系统

中,几乎所有可用于液/液萃取的有机溶剂都可以用作液膜, 可参考传统液液萃取选择合适的溶剂。根

据被富集物的性质, 选择合适的给体和受体的 pH ,方能达到分离富集的目的; ( 3)联用技术与自动化与

SLM 一样, CFLME可方便地与 HPLC的在线联用,即将 SLM 萃取单元的受体槽中的全部或部分溶液

转移到 HPLC进样阀的样品环中,再注入色谱分离检测系统;或者, 将受体中的分析物转移到HPLC的

预柱中,然后进样测定; ( 4)应用  CFLME 可获得比 SLM 更高的富集效率。文献[ 40]报道了 CFLME-

HPLC在线联用系统测定磺酰脲类除草剂的方法。以极性有机溶剂二氯甲烷作为液膜, 经过 10分钟的

富集即可达到 100倍的富集倍数。与文献[ 33]报道的 SLM-HPLC方法相比,该方法的萃取效率大大提

高、短时间内可获得高的富集倍数。我们还成功地实现了 CFLME-C18预柱-HPLC联用,测定ng/ L 级磺

酰脲类除草剂[ 41]和氯酚[ 42]。与 SPE 法相比, CFLME-C18预柱联用处理的样品基体更简单, 因而可得

到更低的检出限。

2. 4. 3  微孔膜液液萃取  ( 1)基本原理  微孔膜液液萃取( MMLLE)的原理与传统的液液萃取相同,

只不过整个过程在流动系统中进行,样品和微升级的有机溶剂分别置于给体和受体槽中,有机溶剂渗入

憎水性膜的微孔中与待富集物接触,从而将目标化合物富集于有机溶剂中; ( 2)影响因素  微孔膜液液
萃取的影响因素包括微孔膜的材质、厚度、孔径和孔率、受体(有机溶剂)的性质和流速、给体的 pH 和流

速等。一般而言,应该尽可能选择使用溶质在其中分配系数大的有机溶剂, 选择合适的 pH 使待分析物

转化可萃取形式,而且当样品量足够时应该选用尽可能大的流速,以获得大的萃取效率; ( 3)联用和自动

化  在微孔膜液液萃取中,由于分析物最终被萃取进入有机相, 特别适合与气相色谱( GC)或与正相液

相色谱( NP-HPLC)联用。当进行在线联用操作时,如果分配系数比较大, 保持有机溶剂液静止, 将分析

物萃取进入体积较小的有机溶剂中仍可获得高的富集倍数。还可以以低流速连续地将萃取后的分析物

转入预柱,使分析物保持较高的透过膜的速率,提高富集效率; ( 4)应用  Sahlest rom 等[ 43]首次提出用

MMLLE萃取阴离子表面活性剂, Liu等[ 44]用 MMLLE 分离测定了洗涤剂中的阴离子表面活性剂, 环

境水样中的辛基酚和壬基酚
[ 45]
及磺酰脲类除草剂

[ 46]
。J j nsson等

[ 47]
用 MMLLE 富集了阳离子表面

活性剂和有机锡化合物[ 48]等。

2. 4. 4  聚合物膜萃取  ( 1)基本原理  聚合物膜萃取( PME)是分析物从给体通过聚合物膜,再到受体

的过程
[ 49, 50]

。最常用的膜材料是硅橡胶,它有很长的使用寿命,且可以将水相和有机相任意混合使用。

由于分析物在聚合物中的扩散系数要低于在液相中的扩散系数,传质比较慢,因此萃取效率也比较低。
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聚合物膜萃取的一个特例是所谓带吸附剂接口的膜萃取[ 51, 52]。操作时, 将一根中空纤维膜置于样品

中。载气在纤维中流动, 使透过膜并进入载气的分析物被带入吸附剂冷阱而被捕集。通过加热可以使

富集到吸附剂上的分析物脱附,然后转移到气相色谱进行分离测定; ( 2)联用和自动化  聚合物膜萃取
与其它分析仪器的联用与 SLM 和 MMLLE 的联用技术类似。值得指出的是, 带吸附剂接口的膜萃取

可以很好地实现与气相色谱在线联用, 将气相色谱的载气通过纤维膜及吸附剂捕集器( sorbent t rap)即

可; ( 3)应用  聚合物膜萃取技术已在实际分析中得到应用,大多数情况下是分析油类样品[ 49, 53~ 57]。

带吸附剂接口的膜萃取技术适合于萃取挥发性物质。在环境领域, 该技术适用于萃取溶剂如苯、甲苯、

乙苯、氯苯、二甲苯以及相似化合物[ 58~ 63]。

3  结   论

如上所述, 膜分离样品前处理技术的优点,主要是选择性高、溶剂用量少、可以实现自动化并易与分

析仪器在线联用以及准确度和精密度均较高。其不足是每次萃取时只适合于处理某些特定类型的物

质,且经常需要优化很多实验条件;长期稳定性不够好;进行痕量富集时消耗的时间相对较长,一般认为

要比 SPE和 LLE处理样品慢。
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Membrane-based Sample Pretreatment Technique

L iu Jing fu, Jiang Guibin*

( Resear ch Center f or Eco-Envir onmental Sciences , Chinese A cademy of Sciences , Beij ing 100085)

Abstract  Analyt ical chem ists are more and more interesting in automat ic sample pret reatment techniques.
In this paper, the principles, influencing parameters, on- line coupling techniques and applications of mem-

brane-based sample pretreatment techniques w ere review ed w ith 63 references.
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