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摘 � 要 � 用摇瓶法研究了 pH值和金属离子对四溴双酚 A ( TBBPA )表观溶解度 ( S*
w )的影响, 并以摇瓶法考

察了 TBBPA在辛醇 /水体系的分配行为, 以及 pH、 pH 与腐殖酸复合作用对分配行为的影响. 结果表明,

TBBPA表观溶解度受 pH控制, 在酸性条件下 ( pH < 6� 0) TBBPA水溶解度为 0� 15 mg� l- 1, 随着 pH 值增

加, TBBPA逐渐解离, 表观溶解度变大, pH在 6� 5� 7� 5范围内其 S*
w �pH曲线呈指数增长趋势, pH 7�5左

右 S*
w �pH曲线发生突变, pH 8� 5后增长趋势平缓, pH 9�1时表观溶解度为 26�5 mg� l- 1. 金属离子在 pH

值介于 6� 5� 7�5之间会增大 TBBPA的表观溶解度, pH 8�0后增溶作用减小. TBBPA的辛醇 /水分配系数

( lgK ow )为 5�20, 随 pH 值增大, TBBPA 倾向于进入水相, pH 值介于 7�0� 8�0时表观辛醇 /水分配系数

( lgD ow )随 pH值增大以近线性趋势减小, 且由此求得 TBBPA的 pK a1 = 7� 2; 腐殖酸能增大 TBBPA的亲水

性, 且这种影响跟 pH 值和腐殖酸浓度有关, 低浓度腐殖酸对 TBBPA亲水性影响不大, 随着腐殖酸浓度增

大, TBBPA的亲水性显著增大了, 但这种由腐殖酸浓度引起的 TBBPA亲水性差异随 pH 值增大而缩小.

关键词 � 四溴双酚 A( TBBPA ), 溶解度, 辛醇 /水分配系数 ( lgK ow ) , 腐殖酸 (HA ) .

� � 四溴双酚 A (TBBPA )能以共价键形式与聚合物结合, 但由于聚合反应不完全, 未结合部分容易释

放到环境中, 以致 TBBPA在环境中普遍存在, 沉积物、污泥、垃圾沥出液、大气以及生物体内均有

检出
[ 1� 3]

. TBBPA是疏水性物质, 分子态 TBBPA水溶性很低, 但由于它具有 2个可解离的酚羟基,

所以表观水溶解度将随着水体酸度变化而改变, 尤其在碱性条件下 TBBPA大部分以阴离子形式存在,

溶解度更是激增. 对于 TBBPA这类离子型化合物, 不仅 pH影响其形态, 溶解有机质以及 pH�溶解性
有机质复合作用也将改变其在水中的行为, 而 TBBPA的水溶性、疏水性等重要理化性质却缺乏相关

系统数据.

� � 本文综合考察了常见金属离子、 pH值以及水中腐殖酸对 TBBPA溶解度、辛醇 /水分配行为的影

响, 为掌握 TBBPA理化性质提供基础数据.

1� 实验部分

1�1� 离子强度和 pH对 TBBPA表观溶解度的影响

� � 分别配制 C a
2+
、M g

2+
、K

+
离子不同浓度的溶液, 各取 20m l调节到不同 pH值后投加过量四溴双

酚 A ( TBBPA, Sigm a, > 97% )粉末, 在 25� 下 150 r� m in
- 1
恒温振荡 24h后, 4000 r� m in

- 1
离心

15m in, 针头取样器取样, 再次测定 pH值及 TBBPA浓度
[ 4]

.

1�2� 溶液的预饱和
� � 将辛醇和蒸馏水在 25 � 0�2� 下以 150 r� m in

- 1
恒温振摇 48h, 使其相互饱和, 静置分层后将上层

(被蒸馏水饱和的辛醇相 )与下层 (被辛醇饱和的水相 )分离, 分别于 25 � 保存备用. 同法制备辛醇饱

和的各 pH盐酸溶液.

1�3� 不同 pH值下 TBBPA辛醇 /水表观分配系数的测定

� � 准确称取一定量 TBBPA, 用被水饱和的辛醇溶解并调节浓度为 0�01m o l� l
- 1

, 再取部分稀释至
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0�005m o l� l
- 1

. 分别取 100� l上述两种浓度溶液于 15m l离心瓶中, 加入 10m l被辛醇饱和的不同 pH

值稀 H C l溶液, 25 � 0�2� 下 140r� m in
- 1
下振荡 24 h(预实验结果表明该时间能基本达到平衡 ) , 再

以 4000 r� m in
- 1
离心 15m in, 弃去辛醇相, 用针头取样器吸取水相, 测定其中的 TBBPA浓度, 每个

样平行取样 2次, 以均值作为水相中 TBBPA浓度, 并由此换算分配系数.

1�4� 腐殖酸存在时 TBBPA表观辛醇 /水分配系数的测定

� � 将腐殖酸 (HA)粉末 (结构性质参见文献 [ 5] )溶解于被辛醇饱和的水中, 再用被辛醇饱和的水稀

释得到浓度分别为 100 m g� l
- 1
、 50 m g� l

- 1
和 10 m g� l

- 1
, 每种浓度的 HA调成三种 pH值. 取 TBB�

PA的辛醇溶液 ( 0�005m ol� l
- 1

) 100� l于 15m l的离心瓶中, 加入 10m l被调成各种 pH值的含有不同浓

度 HA的被辛醇饱和的水, 取样、测定及计算方法同上.

1�5� 分析方法
� � TBBPA由 Ag ilent 1200高效液相色谱定量分析, 色谱柱为 Zorbax SB�C18 ( 25cm � 4�6mm � 5�m,

Ag ilent), 紫外检测波长为 210nm, 流动相为甲醇 /水 (体积比 ) = 85 /15, 流速为 1m l� m in
- 1

, 进样

40�,l 柱温保持在 30� .

2� 结果与讨论

2�1� TBBPA溶解度及受常见金属离子和 pH值的影响

� � TBBPA在纯水中溶解度受控于 pH值, 在偏酸性条件下 ( pH 6�2), 溶解度仅为 0�15 mg� l
- 1

, 随

着 pH值增大表观溶解度呈现指数趋势增长, 在 pH 7�5曲线出现突变, pH 8�0之后变化幅度变小,

pH 9�1表观溶解度为 26 m g� l
- 1

(图 1). 该结果与 A rnon等发现的 pH < 7�5时 TBBPA溶解度小于 0�2
m g� l

- 1
, pH > 8后 TBBPA的溶解度迅速增加结论相似

[ 2]
. WHO报告指出 25� 下 TBBPA水溶解度为

4�16 m g� l
- 1

(采用
14

C标记 TBBPA, 测定发射性比活度推算溶解度 )
[ 6 ]

, 溴化阻燃剂工业专家组

( B rom inated Flam e Retardant Industry Panel)
[ 7]
报道了 TBBPA在 pH 值 5、 7和 9时溶解度分别为

0�148、 1�26和 2�34 mg� l
- 1

(产生柱法 ) , 这些差异应该是由实验原理及条件不同造成的.

� � 本文中采用摇瓶法测定 TBBPA的溶解度, 该值与WHO、溴化阻燃剂工业专家组报告等存在差异.

溴化阻燃剂工业专家组报告采用的是产生柱方法, 而WHO的数据采用放射同位素测量的方法.

� � 放射性同位数测量方法是将用已知放射性比活度
14

C标记的 TBBPA溶于水中, 当溶液经过一定时

间达到饱和以后, 取出一部分来测量其放射性比活度, 从放射性比活度推算单位体积内 TBBPA含量.

� � 产生柱法是将过量的待测物质溶于少量有机溶剂中, 加入一定量石英砂, 搅拌并使溶剂挥发近干

后, 将石英砂装入产生柱中, 在恒温 ( 25 � 0�5 � )下使蒸馏水缓慢通过石英砂层, 连续取样测定, 直

至基本保持不变, 再连续测定 5个平行样, 求出化合物的平均溶解度值.

� � 放射性法 (测定结果为 4�16 m g� l
- 1

)与本文测定方法 (结果为 0�15m g� l
- 1

)原理差异大, 其结果

也差异大; 产生柱法 ( pH = 5时测定结果为 0�146m g� l
- 1

)与本文采用的摇瓶法原理有相似之处, 因

此结果基本一致. 产生柱法适合测定溶解度低于 0�01g� l
- 1
的化合物, 摇瓶法通常适用于测定溶解度

在 0�01g� l
- 1
以上的化合物

[ 8]
. 因此在低 pH时, TBBPA的溶解度较小, 两种方法测出的结果较为相

似, 而在高 pH下, TBBPA溶解度大, 测定结果有较大出入.

� � TBBPA表观溶解度受金属离子 ( C a
2 +
、K

+
和 M g

2+
)和 pH的影响如图 1所示, 可见表观溶解度除

受 pH值控制外, 同时受金属离子影响, C a
2+
、M g

2+
、K

+
等金属离子在 pH 值介于 6�5� 7�5之间时

均提高了 TBBPA的表观溶解度. 金属离子浓度对 pH值介于 6�0� 7�5之间的 pH�lgS*
w 线性关系影响

也有所区别, M g
2 +
、K

+
对线性关系影响不大, 但 C a

2+
明显影响了此线性关系.

� � 离子强度增加将促使形成共轭酸碱离子对, 温度也会影响分子态�离子态的热力学平衡, 但这两

个因素的影响与分子结构的决定性作用相比很小, C a
2+
、M g

2+
、K

+
等金属离子可与 TBBPA形成共轭

酸碱离子对, 从而改变 TBBPA的溶解度, 这种影响在近中性条件下表现为明显的增溶作用, 但在酸

性条件下增溶作用不明显, 甚至 M g
2+
还表现出抑制作用 (图 1) .
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图 1� 三种金属离子浓度及 pH对 TBBPA表观溶解度影响

F ig� 1� E ffect o f concen trations o fm eta l ionson the apparent so lub ility of TBBPA under different pH va lues

2�2� pH值对 TBBPA辛醇 /水分配系数的影响

� � 表观辛醇 /水分配系数指室温条件下, 在不同 pH值下待测物分子、离子混合态在辛醇相中的物

质的量浓度与在水相的物质的量浓度之比. TBBPA在各 pH值条件下的 lgD ow如图 2所示. pH < 7�0时
TBBPA主要以分子态形式存在, lgD ow在 4�8� 5�6之间, 其值相对稳定, 随后 TBBPA随 pH增加而逐

渐解离, 亲水性的离子态 TBBPA分布系数大大增加, 使得 lgD ow在 pH > 7�1后以近乎线性趋势下降
(R

2
= 0�8882, F = 103�0, n= 15) (图 2).

K ow = [ TBBPA ] org / [ TBBPA ]
0
w ( 1)

D ow = [ TBBPA ] org / [ TBBPA] w = [ TBBPA] o rg / ( [ TBBPA ]
0
org + [TBBPA ]

-
w ) ( 2)

K a = [H
+

] [TBBPA ]
-

w / [TBBPA ]
0

w ( 3)

D ow = K ow / ( 1+ K a / [H
+

] ) ( 4)

lgD ow = lgK ow - lg( 1+K a� 10
pH

) ( 5)

� � WHO
[ 4]
报道 TBBPA的两个 pK a分别为 7�5和 8�5, pH < 8时, 第二个酚羟基解离小于 20%, 此

时以一元酸近似处理, 以 pH值为自变量, lgD ow为因变量, 式 ( 5)有两条渐近曲线, 分别为 y= lgK ow,

y = lgK ow - lgK a + pH
[ 8]

, 如图 2所示, 可求得 lgK ow为 5�2, 与文献值 ( 4�5� 5�3)吻合
[ 4]

; 两条渐近线

交点的横坐标即 TBBPA的 pK a, 为 7�2, 也与WHO报告值较好吻合.

2�3� 腐殖酸对 TBBPA辛醇 /水分配系数的影响

� � pH值影响 TBBPA这类离子型化合物的存在形态, 与溶解有机质相互作用也将改变它们在水中的

行为, 在评价 TBBPA环境行为时溶解性有机质以及环境 pH值影响不可忽视. 腐殖酸对 TBBPA表观

分配系数 lgD ow的影响如图 3所示.

图 2� TBBPA在不同 pH值条件下

纯水体系中的 lgD
ow

F ig� 2� The distribution coeffic ient

o f TBBPA in the oc tano l/water system

under d ifferent pH

图 3� 腐殖酸和 pH值对 TBBPA在

辛醇 /水体系分配的影响

F ig� 3� The distribution coefficient of TBBPA in the

octano l/w ater system unde r d ifferen t pH and

d iffe rent concentrations o f hum ic ac ids
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� � 各浓度腐殖酸下 TBBPA的 lgK ow都随 pH值增大而减小, 但变化幅度各有不同, 尤其是当腐殖酸

浓度为 100 m g� l
- 1
时变化趋势不同. 低 pH值下 TBBPA主要呈分子态, 同时腐殖酸官能团大多质子

化, 分子态 TBBPA易于分配到腐殖酸聚集体中, 腐殖酸对 TBBPA增溶作用显著
[ 6]

, 所以 lgD ow随腐

殖酸浓度增加而变小; TBBPA解离随着 pH值增大而增加, 腐殖酸电负性也导致增溶能力降低, 使得

腐殖酸浓度对 TBBPA的 lgD ow影响变小; pH > 7�5后 TBBPA主要以阴离子存在, 腐殖酸浓度对 lgD ow

影响更小, 此时 TBBPA在辛醇 /水系统中的分配取决于 pH值, 所以这种由腐殖酸浓度引起的 TBBPA

亲水性差异随 pH增大而缩小 (图 3) .

� � 腐殖酸浓度为 100 mg� l
- 1
时 lgD ow随 pH值呈非单调变化, 这可能源于腐殖酸增溶作用的差异,

酸性条件腐殖酸对 TBBPA增溶显著, 因此 lgD ow增加, 但碱性条件下 TBBPA自身解离, 腐殖酸也带

上负电荷, 增溶作用降低甚至有静电斥力作用, 所以增溶作用不显著, lgD ow变小.

3� 结论

� � TBBPA的表观溶解度 ( S
*
w )受 pH值控制, 在酸性条件下 TBBPA水溶解度为 0�15 m g� l

- 1
, pH值

在 6�5� 7�5范围内溶解度随 pH值呈现指数增长趋势, 在 pH值达 8�5后增长趋势平缓, pH = 9�1时
溶解度为 26�5 m g� l

- 1
. 金属离子在 pH 值介于 6�5� 7�5之间会增大其表观溶解度, 在 pH值超过

8�0后增溶作用减小. TBBPA分子的 lgK ow为 5�20, 表观辛醇 /水分配系数 ( lgD ow )随 pH值增大以近线

性趋势下降, 且近似求得 TBBPA的 pK a1 = 7�2, 与WHO推荐值 7�5较好吻合; 腐殖酸能增大 TBBPA

的亲水性, 且这种影响跟 pH值和浓度有关, 低浓度腐殖酸对 TBBPA亲水性影响不大, 随着浓度增大

而增加 TBBPA的亲水性, 但是这种由腐殖酸浓度引起的 TBBPA亲水性差异随 pH值增大而缩小.
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ABSTRACT

� � The effect ofm etal ions and pH on the apparent w ater solub ility ( S
*
w ) o f tetrabrom obisphenol A ( TBB�

PA ) w as stud ied using batch equ ilibrium technique. Shake�flask m ethod w as used to study the partition of

TBBPA betw een octano l and w ater system under different pH and d ifferent concen trat ions o f hum ic ac id
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(HA ). The results show ed S
*
w of TBBPA w as about 0�15m g� l

- 1
at pH < 6�0. The S

*
w �pH curve show ed

exponentia l grow th as the pH increased from 6�5 to 7�5. A t pH > 7�5, S
*

w increased m oderately w ith pH, and

S
*
w was found to be 26�5 m g� l

- 1
at pH 9�1�M eta l ions enhanced TBBPA 's S

*
w betw een pH 6�5 and 7�5,

w hile the effectiveness ofm etal ions in enhanc ing S
*
w of TBBPA decreased at pH 8�0�Octanol /w ater part ition

coeffic ient ( lgK ow ) o f neutra l form s o fTBBPA w as 5�20. W hen pH range from 7�0 to 8�0, the apparent octa�
nol /w ater partition coe ff ic ient of TBBPA ( lgD ow ) decreased linearly w ith increaseing pH, indicating TBBPA

tended to part ition into the aqueous phase due to the d issociat ion of TBBPA. The enhancem ent o f TBBPA

hydroph ilicity was affected by the concentration of hum ic acid and pH�TBBPA s' hydroph ilic ity w as increased at

high concentrat ions o fHA. H ow ever, the effect of hum ic acid concentrat ion on enhanc ing TBBPA hydrophi�
licity was w eaken as pH increased.

� � Keywords: tetrabrom obispheno l A ( TBBPA ), w ater solub ility, octanol /w ater partit ion, hum ic ac id

(HA ) �

MDO会议召开,赛默飞世尔展示药物代谢研究技术

� � 第 18届国际微粒体和药物氧化学术会议于 2010年 5月 17至 20日在北京国际会议中心召开. 来

自世界各国著名国立科研院所、大学和制药企业从事药物代谢的约 500多位学者, 参加了此次会议, 以

积极推广和相互交流与药物代谢基础理论和应用研究的最新技术.赛默飞世尔科技参加了此次会议, 集

中展示了其秉承 O rbitrap质量分析器的 Exactive高分辨静电场轨道阱液质联用仪, 革命性的 LTQ V elos

双压线性离子阱液质联用仪, LTQ O rb itrap XL线性离子阱静电场轨道阱组合质谱仪,并展示了赛默飞世

尔科技在药代动力学及药物研究领域的诸多应用文献.

� � 赛默飞世尔科技代谢组学策略市场经理黄莹莹博士应邀在大会上做了题为 �利用碎片离子查找与

自动碎片预测技术进行代谢物检测和鉴定�的报告,介绍了 Therm o Sc ientificM ass Frontier软件在代谢物

研究领域的相关应用.

� � 施贵宝 Ruan Q ian博士做了题为 �利用高分辨 LC /M S分析代谢产物以支持药物研发 �的报告. Ruan

博士表示, LC /M S已广泛用于药物代谢研究领域, Ruan博士所在的实验室一直使用高分辨 LTQ O rb itrap

线性离子阱静电场轨道阱组合质谱, 开发高度敏感和有效的分析方法, 在药物研发中的高通量代谢物鉴

定和反应性代谢物筛选中取得了很好的效果.

� � 赛默飞世尔科技代谢组学策略市场经理黄莹莹博士做了题为 �台式 O rbitrap结合新型定性和定量

软件包 M etQuest加速药物研究进程 �的报告, 介绍了 O rb itrap高分辨、高质量精度的全扫描数据可以保

障 DM PK快速分析, 而无需为目标化合物创建具体的研究方法.除了化合物的动力学数据, 其代谢产物

的鉴定和相关定量结果也可同时提供.新型软件工具 M etQuest可基于 HRAM数据的新型算法自动处理

报告定性和定量结果.

本刊讯


