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SE LE NI UM� CON TA I NING PEP TI DES AS SPE CI FIC ANAL YTES 
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Ви со ка якість хро ма тог ра фіч них ро ді лень за без пе чу єть ся ви со кою од но рід ніс тю
і щіль ніс тю пок рит тя по вер хні ста ці о нар ної фа зи. Вза є мо дія між ста ці о нар ною
фа зою, ана лі том і мо біль ною фа зою уп ро довж хро ма тог ра фіч но го про це су виз на ча -
єть ся хі міч ни ми ха рак те рис ти ка ми і струк ту рою хі міч но ут во ре но го ша ру на по -
вер хні ге лю крем не зе му. Ме ха ніз ми ут ри му ван ня (роз по діл, ад сор бція, об мін іо нів,
сте рич ні особ ли вос ті), се лек тив ність і роз ді лен ня є ре зуль та том влас ти вос тей
ста ці о нар ної фа зи. 

Ме та да ної ро бо ти по ля га ла у виз на чен ні різ но рід нос ті по вер хні но сія на ос но ві
фі зи ко� хі міч них дос лід жень та хро ма тог ра фіч них вип ро бо ву вань. Для цьо го бу ли
одер жа ні се рії на сад ко вих ма те рі а лів з хі міч но при щеп ле ни ми до крем ні є во го ге лю
ок та де циль ни ми лан цю га ми. На ос но ві ре зуль та тів ядер но� маг ніт ної спек трос ко -
пії 29Si та хро ма тог ра фіч них ви мі рю вань по бу до ва на прос та то пог ра фіч на мо дель
хі міч но мо ди фі ко ва ної ста ці о нар ної по вер хні. Для оцін ки одер жа них в ла бо ра то рії
ок та де циль них ста ці о нар них фаз з ви со кою і низь кою щіль ніс тю пок рит тя пе ред
за хис том і піс ля за хис ту кін це вих груп, ви ко рис то ву ва лись во до роз чин ні се лен вміс -
тні пеп ти ди (833 і 2607 даль тон). Зав дан ня ро бо ти по ля га ло у вив чен ні від мін нос -
тей у щіль нос ті та од но рід нос ті пок рит тя по вер хні і кон фор ма цій них змін хі міч но
зв'яза ної час ти ни, а та кож впли ву цих па ра мет рів на роз ді лен ня су мі ші се лен вміс -
них пеп ти дів.

Вы со кое ка чес тво хро ма тог ра фи чес ких раз де ле ний обес пе чи ва ет ся вы со кой од -
но род нос тью и плот нос тью пок ры тия по вер хнос ти ста ци о нар ной фа зы. Вза и мо -
дейс твие меж ду ста ци о нар ной фа зой, ана ли том и мо биль ной фа зой на про тя же -
нии хро ма тог ра фи чес ко го про цес са оп ре де ля ет ся хи ми чес ки ми ха рак те рис ти ка ми
и струк ту рой хи ми чес ки об ра зо ван но го слоя на по вер хнос ти ге ля крем не зе ма. Ме -
ха низ мы удер жи ва ния (рас пре де ле ние, ад сор бция, об мен ио нов, сте ри чес кие осо бен -
нос ти), се лек тив ность и раз де ле ние яв ля ют ся ре зуль та том свойств ста ци о нар ной
фа зы. 

Цель дан ной ра бо ты зак лю ча лась в оп ре де ле нии раз но род нос ти по вер хнос ти но -
си те ля на ос но ве фи зи ко� хи ми чес ких исс ле до ва ний и хро ма тог ра фи чес ких из ме ре -
ний. Для это го бы ли по лу че ны се рии на са доч ных ма те ри а лов с хи ми чес ки при ви ты -
ми к крем ни е во му ге лю ок та де циль ны ми це пя ми. На ос но вании ре зуль та тов ядер -
но� маг нит ной спек трос ко пии 29Si и хро ма тог ра фи чес ких из ме ре ний пос тро е на
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прос тая то пог ра фи чес кая мо дель хи ми чес ки мо ди фи ци ро ван ной ста ци о нар ной по -
вер хнос ти. Для оцен ки по лу чен ных в ла бо ра то рии ок та де циль них ста ци о нар ных
фаз с вы со кой и низ кой плот нос тью пок ры тия пе ред за щи той и пос ле за щи ты кон -
це вых групп, ис поль зо ва лись во до рас тво ри мые се лен� со дер жа щие пеп ти ды (833 и
2607 даль тон). За да ние ра бо ты зак лю ча лось в изу че нии от ли чий в плот нос ти и од -
но род нос ти пок ры тия по вер хнос ти и кон фор ма ци он ных из ме не ний хи ми чес ки свя -
зан ной час ти, а так же вли я ния этих па ра мет ров на раз де ле ние сме си се лен� со дер -
жа щих пеп ти дов. 

Sta ti o nary pha ses sur fa ce ove ra ge ho mo ge ne ity and den sity as su re high qu a lity of chro -
ma tog rap hic se pa ra ti on. Che mi cal cha rac ter and struc tu re of che mi cally for med la yer on
the si li ca gel sur fa ce de ter mi ne in te rac ti ons bet we en sta ti o nary pha se, anal yte and mo bi le
pha se du ring chro ma tog rap hic pro cess. Re ten ti on mec ha nisms (par ti ti o ning, ad sor pti on,
ion exc han ge, ste ric exc lu si on), se lec ti vity and re so lu ti on are con se qu en ce of the sta ti o nary
pha ses pro per ti es. 

The aim of the pre sent stu di es was to de ter mi ne the he te ro ge ne ity of the pac king sur fa ce
on the ba sis of physi coc he mi cal in ves ti ga ti ons and chro ma tog rap hic tests. A se ri es of pac -
kings with oc ta decyl cha ins che mi cally bon ded in to a si li ca gel we re pre pa red for this pur -
po se. 29Si CP/MAS NMR spec tras and chro ma tog rap hic me a su re ments re sults we re the ba -
se for sim ple to pog rap hi cal mo del of the che mi cally mo di fi ed sta ti o nary sur fa ce. Wa ter� so -
lub le se le ni um� con ta i ning pep ti des (833 Da and 2607 Da) we re used for the eva lu a ti on of
la bo ra tory� pre pa red oc ta decyl sta ti o nary pha ses with high and low co ve ra ge den sity be fo re
and af ter end� cap ping. The aim of this work was to study the dif fe ren ces in the sur fa ce co -
ve ra ge den sity and ho mo ge ne ity and con for ma ti on chan ges of che mi cally bon ded mo i e ti es
and the inf lu en ce of the se pa ra me ters on the se pa ra ti on of se le no pep ti des mix tu re. 

In ro duc ti on

Dyna mic de ve lop ment of chro ma tog raphy and re la ted tec hni qu es is pos sib le thanks to a
wi de va ri ety of chro ma tog rap hic co lumn pac kings and de tec ti on met hods. Pol ymers, car -
bons, pu re and mo di fi ed alu mi ni um and zir co nia oxi des are the ne west sta ti o nary pha ses`
types but still si li ca ba sed ma te ri als with oc ta decyl che mi cally bon ded gro ups are the most
po pu lar [1,2]. Prog ress in the co lumns and pac kings de ve lop ment ma de high per for man ce
li qu id chro ma tog raphy (HPLC) the most po pu lar met hod for the se pa ra ti on of bi o lo gi cally
ac ti ve com po unds, res pon sib le for the pro per fun cti on of li ving systems. Physi co� che mi cal
pro per ti es inf lu en ce on com po und bi o lo gi cal ac ti vity, chro ma tog rap hic be ha vi or and anal -
ysis re sult. It is de ci ding fac tor in the pos sib le in te rac ti ons bet we en the anal yte, the sta ti o -
nary pha se sur fa ce and mo bi le pha se. Sta ti o nary pha se struc tu re cha rac te ri za ti on and re -
ten ti on mec ha nism pre dic ti on are a key to cho o se the best co lumn for a gi ven app li ca ti on.
A who le gro up of physi co� che mi cal tec hni qu es such as: po ro si metry, ele men tal anal ysis,
nuc le ar mag ne tic re so nan ce spec tros copy (29Si and 13C CP/MAS NMR), inf ra red spec -
tros copy, di ver sity scan ning ca lo ri metry, mic ro ca lor ymetry, etc. we re used to cha rac te ri ze
chro ma tog rap hic pac kings [3�6]. Co lumn per for man ce is eva lu a ted by chro ma tog rap hic
tests cha rac te ri zing the re ten ti on, the se pa ra ti on se lec ti vity and the pe ak asy mmetry for se -
lec ted test com po unds [6�11]. Com pu ter cal cu la ti ons for mo le cu lar mo de ling are al so used
in sta ti o nary pha se and so lu te struc tu res des crip ti on [12�15]. The alkyl cha in length, at tac -
hment che mistry, bon ding den sity of or ga nic gro ups to the si li ca and al so he te ro ge ne ity of
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the sup port (si li ca gel), so lu te con fi gu ra ti on, mo bi le pha se com po si ti on and tem pe ra tu re
inf lu en ce on the con fi gu ra ti on of che mi cally im mo bi li zed cha ins [1,4,15]. 

Du ring the mo di fi ca ti on re ac ti on, the re is no pos si bi lity of bloc king all su per fi ci al
hydroxyl gro ups on the si li ca sup port by or ga nic mo di fi ers mo le cu les due to the ste ric ef -
fects [16,17]. This ma te ri als con ta in three types of re ac ti ve cen ters: bon ded or ga nic mo i e -
ti es (C18 or ot her), re si du al si la nols and so me ti mes im pu ri ti es (e.g. me tal ions) [1,3,4,18].
Ener ge tic dif fe ren ces on the sup port sur fa ce and struc tu ral pro per ti es of the anal yte inf lu -
en ce which type of in te rac ti ons and re ten ti on mec ha nism (ad sor pti on, par ti ti on, ion exc -
han ge or ste ric exc lu si ons) is pre do mi nant. Re si du al, non� mo di fi ed si la nols can al so re act
with the sol vent mo le cu les by the spe ci fic and non� spe ci fic in te rac ti ons [1,15,18]. 

In this pa per po lar se le no pep ti des (MW 833 Da and 2607 Da) mo le cu les we re used as
very spe ci fic chro ma tog rap hic test anal ytes in the study of den sity and ho mo ge ne ity of la -
bo ra tory pre pa red che mi cally bon ded sta ti o nary pha ses with dif fe rent sur fa ce co ve ra ge
den sity. The op ti mi za ti on of the se pa ra ti on con di ti ons of se le no pep ti des with re gard to sta -
ti o nary pha se struc tu re is very im por tant for LC�ICP/MS or LC�MS/MS anal ysis of com -
plex mix tu res of the se com po unds. Se le no pep ti des we re pur cha sed from se le ni zed ye ast fo -
od sup ple ments. The struc tu re of used se le no pep ti des is not fully known. Pro bably they are
bal l�li ke mo le cu les with ex ter nal hydrop hi lic and in ter nal hydrop ho bic gro ups and they can
chan ge sha pe in hydro� or ga nic mo bi le pha ses. Such struc tu re al lows an ea si er pe net ra ti on
among the sta ti o nary pha se che mi cally bon ded gro ups, es pe ci ally the re whe re sur fa ce co -
ve ra ge is he te ro ge ne o us and if the si ze of anal yte mo le cu le is lo wer than the spa ce bet we en
bon ded mo i e ti es. 

Hyphe na ted tec hni qu es ba sed on the com bi na ti on of chro ma tog raphy with mass spec -
tro metry play do mi na te ro le for the anal ysis of spe ci es pre sent in bi o lo gi cal sam ples. Co up -
ling li qu id chro ma tog raphy (high per for man ce, ion� ex chan ge, si ze� ex clu si on), elec trop ho -
re sis, gas chro ma tog raphy with ato mic spec tro metry are the most fre qu ently app li ed sys-
tems. Mo re than 75 ele ments can be de ter mi ned, most of them at de tec ti on li mits less than
1 part per bil li on, using in duc ti vely co up led plas ma ato mic emis si on spec tro metry (ICP� -
A ES) and in duc ti vely co up led plas ma mass spec tro metry (ICP�MS) as de tec ti on met hod
[19].

Ex per men tal

Re a gents and ma te ri als

The sup port of la bo ra tory pre pa red chro ma tog rap hic C18 sta ti o nary pha ses was si li ca gel
Kro ma sil® 100 AT 0191 (Ak zo No bel, Bo hus, Swe den). Physi co� che mi cal cha rac te ris tic
of the ba re si li ca gel is pre sen ted in Tab le 1.

The fol lo wing re a gents we re used for the sta ti o nary pha ses pre pa ra ti on: oc ta decy ldi -
methy lchlo ro si la ne (Joh nson Mat they ALF Pro ducts, Karl sru he, Ger many), tri methy -
lchlo ro si la ne (Sig ma� Al drich, Ste in he im, Ger many), mor pho li ne (Re ac him, Mos cow,
Rus sia). HPLC gra de or ga nic sol vents we re pur cha sed from Schar lau Che mie S.A. (Bar ce -
lo na, Spa in). 

Se le no pep ti des we re pre pa red from se le ni zed ye ast (All tech, Le xin gton) ac cor ding to
Ref [20]. The ir mo le cu lar mas ses, struc tu res and se qu en ces are lis ted in tab le 2.
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Tab le 1. Physi co� che mi cal cha rac te ris tic of the ba re Kro ma sil® 100 AT 0191

Tab le 2. Test anal ytes pro per ti es

Ins tru men ta ti on

La bo ra tory pre pa red sta ti o nary pha ses we re pac ked in to 125 mm x 4.6 mm i.d. sta in less
ste el co lumns un der a pres su re of 50 MPa a using la bo ra tor y�ma de set ba sed on a DSF�122
pac king pump (Has kel INC, Bur banck, CA, USA).

Se le no pep ti des re ver sed� pha se HPLC anal ysis we re per for med using an 1100 se ri es
pump (Agi lent Tec hno lo gi es, Pa lo Al to, USA). ICP/MS (Elan 6000, PE� SCI EX, ON, Ca -
na da) fit ted with a cross� flow ne bu li zer and do ub le� pass Scott spray cham ber was used as a
de tec tor, 82Se iso to pe was mo ni to red. For on� li ne HPLC�ICP/MS anal ysis, the in ter fa ce
con sis ted of a co o led low� vo lu me cyclo nic spray cham ber (Glass Ex pan si on, Ro ma in mo -
ti er, Swit zer land), a 0.85 mm I.D. alu mi na torch in jec tor, a set of pla ti num co nes. The use
of an au xi li ary oxy gen flow of 15 mL/min ma de pos sib le the int ro duc ti on in to the plas ma
of 60% met ha nol at 0.75 mL/min wit ho ut sen si ti vity lo sing. 
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Re sults and dis cus si on

Oc ta decyl sta ti o nary pha ses we re pre pa red ac cor ding pro ce du res des cri bed pre vi o usly
[21,22]. As a re sult of the si li ca gel mo di fi ca ti on, pac kings with high (C18

H) and low (C18
L)

co ve ra ge den sity be fo re and af ter end� cap ping (EC) ha ve be en pre pa red. The sur fa ce cha -
rac te ris tics of the oc ta decyl sta ti o nary pha ses is gi ven in Tab le 3. 

Tab le 3. Sur fa ce cha rac te ris tics of the oc ta decyl sta ti o nary pha se

where: EC � end�capping, H � high coverage density, L � low coverage density.

29Si CP/MAS NMR spec tras gi ve im por tant in for ma ti on abo ut sur fa ce co ve ra ge den sity
(Fig. 1). 

For ba re si li ca gel three cha rac te ris tic sig nals are ob ser ved for: ge mi nal (Q2, d=�92 ppm)
and free si la nols gro ups (Q3, d?=�100 ppm) and oxo si la nes (Q4, d=�108 ppm). Band M
(d=12.5�13.00 ppm) cor res ponds to the mo no me ric struc tu re with one� po int li gan d�si la -
nol gro up bond [5,23]. The synthe sis of low co ve ra ge den sity sta ti o nary pha se ca u ses a dec -
re a se in Q2 and Q3 sig nals in ten sity (ca. 50%) with an inc re a se in M sig nal in ten sity (ca.
50%). Ge mi nal gro ups are not com ple tely re du ced for low co ve ra ge ma te ri als and even
end� cap ping do es not block the se cen ters. Due to ge o metry and di men si on of mo di fi er mo -
le cu les (oc ta decy lsi la ne) not all sur fa ce si la nols are bloc ked in mo di fi ca ti on re ac ti on and
he te ro ge no us sur fa ce co ve ra ge is ob ta i ned. Unb loc ked �OH gro ups may ha ve a ne ga ti ve
inf lu en ce on the se pa ra ti on, par ti cu larly of po lar com po unds. 
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Fi gu re 1. 29Si CP/MAS NMR spec tra for the ba re si li ca gel and low co ve ra ge den -
sity oc ta decyl sta ti o nary pha se.

Se le no pep ti des are bal l�li ke hydrop ho bic�h ydrop hi lic mo le cu les with hydrop ho bic part
in si de ball and ex ter nal hydrop hi lic gro ups. The elu ti on of pep ti des in a re ver sed� pha se
chro ma tog rap hic system is per for med with wa ter� or ga nic sol vents, in this study met ha nol,
con ta i ning an ion� pa ir re a gent or buf fer. The or ga nic mo di fi er dis sol ves sam ple and as su res
elu ti on whi le an ion� pa ir agent or buf fer sets the elu ent pH and sta ti o nary pha se char ge to
en han ce the re ten ti on. Trif lu o ro a ce tic acid (TFA) is the most po pu lar ion� pa i ring re gent as
al so mo di fi es re si du al si la nols on the sta ti o nary pha se sur fa ce. A TFA mo le cu le has a les -
s�po lar and a mo re� po lar end. The po lar part in te racts with ba sic cha ins and the less po lar
end pe net ra tes the sta ti o nary pha se, thus fa ci li ta ting in te rac ti on of the ba sic si de cha ins
with the re ver sed� pha se sur fa ce [24]. TFA may ca u se a dif fe rent ori en ta ti on of a pep ti de re -
la ti ve to the ad sor bent sur fa ce and its char ge. 

Both se le no pep ti des ha ve law re ten ti on and elu te ne ar the co lumn de ad ti me (Fig. 2). 

Par ti ti on re ten ti on mec ha nism is less pro bab le be ca u se of mo le cu les si ze and to small dis -
tan ce bet we en che mi cally bon ded gro ups. Pep ti de con for ma ti on ma kes im pos sib le an in te -
rac ti on of hydrop ho bic fo ot with che mi cally bon ded gro ups in to si li ca gel sur fa ce. If par ti ti -
on ta kes pla ce it is pos sib le that anal ytes sli de on the sta ti o nary pha se sur fa ce is ex pec ted be -
ca u se of the mo le cu le si ze and ste ric bar ri ers. Lar ger mo le cu le P (M=2607.152 Da) is bet ter
re ta i ned on the law co ve ra ge sta ti o nary pha se. This fact sug gests hig her con cen tra ti on of ad -
sor pti on cen ters in law co ve ra ge pac king and he te ro ge ne o us co ve ra ge of the si li ca sur fa ce by
che mi cally bon ded li gands than for high co ve ra ge sta ti o nary pha se (Tab le 3). 

The re fo re ad sor pti on re ten ti on mec ha nism is fo re se en and al so si ze� ex clu si on ef fects
sho uld be con si de red. Oc ta decyl, octyl and butyl sta ti o nary pha ses, the most po pu lar in
pep ti des se pa ra ti ons, pro vi de a hydrop ho bic ad sor pti on cen ters. Pep ti des re ten ti on may be
con si de red as sit ting on the sta ti o nary pha se, with most mo i ety part ex po sed to the mo bi le
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pha se and only a small of it in con tact with a sta ti o nary pha se. Se pa ra ti on is ba sed on the
ac ti ve cen ters ener ge tic dif fe ren ces in the in pep ti de mo le cu le which re sults from ami no
acid se qu en ce and mo le cu le con for ma ti on. 

Smal ler anal yte E (M=833.22 Da) with re gard of mo le cu le sha pe ea si er pe net ra te spa ce
among oc ta decyl gro ups so re ten ti on on the sta ti o nary pha se with lo wer car bon con cen tra -
ti on on the sur fa ce (10.66%) (Fig.2). Bet ter re ten ti on on the high co ve ra ge pac king in di ca -
tes hydrop ho bic in te rac ti ons bet we en anal yte and sta ti o nary pha se whe re as hydrop hi lic in -
te rac ti ons are pro bab le for se le no pep ti de P. 

Study of mo bi le pha se com po si ti on inf lu en ce on elu ti on con firms abo ve con si de ra ti ons.
Sim ple Soc ze win ski� Wach tme is ter de pen den ce [25] ca pa city fac tor vs. per cen ta ge of or ga -
nic sol vent in mo bi le pha se pro vi des in for ma ti on abo ut hydrop ho bi city of chro ma tog rap -
hic system:
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Fi gu re 2. Dif fe ren ces in re ten ti on for va ri o us struc tu res of se le no�  pep ti des. Mo bi le
pha se: met ha nol/wa ter 40/60, flow ra te: 0.6 mL/min, de tec ti on ICP�MS (82Se). 
X – cor res ponds to se le no met hi o ni ne. (…………) C18

H+EC sta ti o nary pha se,
(_______) C18

L sta ti o nary pha se.



Whe re: k – ca pa city fac tor, kw – va lue of the co ef fi ci ent of re ten ti on ext ra po la ted to the
re fe ren ce va lue in pu re wa ter, j – or ga nic mo di fi er con tent in mo bi le pha se, s – con stant
va lue.

Li ne ar cor re la ti on log k vs or ga nic mo di fi er con tent in mo bi le pha se in di ca tes that for
se le no pep ti de E in te rac ti ons with sta ti o nary pha se are stron ger and re ten ti on pre dic ti on is
ea si er than for the hig her mo le cu lar we ight anal yte (M=2607.152 Da) of se le no pep ti de P
(Fig. 3). High reg res si on co ef fi ci ents (r2=0.972�0.997) con fir med this.

Fi gu re 3. Cor re la ti on bet we en se le no pep ti des re ten ti on and or ga nic mo di fi er con -
tents in mo bi le pha se. MC18

L, MC18
L + EC, MC18

H, MC18
H + EC.

For the elu ti on of mo le cu le P, mo bi le pha se elu ti on strength do es not play so sig ni fi cant
ro le as for anal yte E. So lu te E con tact ti me with low co ve ra ge sta ti o nary pha se is shor ter
which shows that mo le cu les ea si er en ter bet we en hydrop ho bic che mi cally bon ded C18 li -
gands. Se le no pep ti de P re ten ti on is the we a kest on high co ve ra ge sta ti o nary pha se sur fa ce
what con firms pos sib le sli ding of anal yte on the top of che mi cally bon ded gro ups. 

Ta king in to ac co unt the abo ve con si de ra ti ons a sim ple mo del of big and small anal yte
mo le cu les be ha vi or on the sta ti o nary pha se co uld be pro po sed (Fig. 4). 

Dis tan ce bet we en si la nol gro ups equ al 5A and the ir con cen tra ti on on the sur fa ce (ca. 8
mmol/m2 » 4.5 gro ups �OH/nm2) was first, ba sic as sum pti on [26,27]. As su me that oc ta -
decyl mo i ety bon ded in to si li ca gel sur fa ce has cylin dri cal sha pe (di a me ter ca. 3.2 A) ex ten -
ded ne ar he ad (di a me ter ca. 6 A) spa ces bet we en cha ins are ac ces sib le for anal ytes and mo -
bi le pha se com po nents mo le cu les. The com po si ti on of elu ent inf lu en ces the re ten ti on ti me
and al so the sta ti o nary pha se con for ma ti on whi le the sol va ti on of the sur fa ce de pends on
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the co ve ra ge den sity and al so sol vent type. Bon ded li gands are al so ab le of mu tu al hydrop -
ho bic in te rac ti ons (cha in Û cha in). High and ho mo ge no us co ve ra ge of sup port sur fa ce
pre vent anal yte mig ra ti on to si li ca gel sur fa ce and among bon ded gro ups. 

Con clu si ons

Che mi cal and physi cal mo di fi ca ti on of the si li ca sur fa ce by or ga no si la nes per mit the syn-
the sis of sta ti o nary pha ses for li qu id chro ma tog raphy and re la ted tec hni qu es. Physi co� che mi -
cal tec hni qu es such as CP/MAS NMR, FT�IR enab le de fi ned che mi cally bon ded film struc -
tu re. Chro ma tog rap hic me a su re ments are al so go od to ol for the sta ti o nary pha ses sur fa ce eva -
lu a ti on. Test anal ytes such as se le no pep ti des hel ped to de sign sim ple mo del of the pac king
sur fa ce. Pre sen ted si li ca gel sur fa ce with bon ded or ga nic mo i e ti es sche ma is sim ple but hel -
pful in un der stan ding and ima gi ne struc tu re as al so in te rac ti ons res pon sib le for re ten ti on. 
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Fi gu re 4. Sim ple mo del of small and big mo le cu les be ha vi or on the sta ti o nary pha se
sur fa ce (ver ti cal and ho ri zon tal pro jec ti on).



Synthe sis con di ti ons le ads to re ce i ve ho mo ge no us and den se sur fa ce co ve ra ge ef fec ti vely
scre ens re si du al si la nols and ma kes it im pos sib le for sol vent and anal ytes mo le cu les to pe -
net ra te among che mi cally bon ded mo i e ti es. It has sig ni fi cant inf lu en ce on se lec ti vity and
re so lu ti on.
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