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高效液相色谱法测定 2, 6 二甲基吡喃酮和乙酰丙酮的含量

曾红艳 段正康* 陈韩志 曾志丁 罗爱文
(湘潭大学化工学院化工过程模拟与优化教育部工程研究中心, 湘潭 411105)

摘 要 2, 6 二甲基吡喃酮是一种重要的有机中间体, 建立了高效液相色谱分离测定合成 2, 6 二甲基吡喃酮

反应体系中 2, 6 二甲基吡喃酮和乙酰丙酮含量的方法。采用 Eclipse XDB C18色谱柱( 150 mm 4. 6 mm, 5 m

m) ,检测波长 240 nm, 柱温 30 , 流动相为四氢呋喃 水 ( 20 80, V/ V , 含 0. 5% NaH2PO 4 和 0. 5%

Na2H PO 4, pH 5) , 流速 0. 6 mL / min。结果表明, 2, 6 二甲基吡喃酮和乙酰丙酮的线性关系良好,具有较好的

精确度和重现性。在 0. 01~ 200. 3 mg/ L 范围内, 2, 6 二甲基吡喃酮的线性相关系数 r= 0. 99996;乙酰丙酮在 0.

01~ 50. 68 mg/ L范围内, r= 0. 99990; 重复测定 7 次的相对标准偏差小于 0. 8% ;平均回收率为 98. 3% ~ 102.

5%。本方法具有较高的灵敏度, 可简便、快速地同时检测出 2, 6 二甲基吡喃酮和乙酰丙酮的含量, 从而可为

反应进程的控制提供参考。
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1 引 言

2, 6 二甲基吡喃酮是一种重要的起始原料和医药中间体[ 1, 2] , 它的各种衍生物在医药行业中常作为

抗菌剂、抗癌药物和抗过敏药物的中间体,作为香料合成、染料和除草剂等的起始原料[ 3, 4] , 还可用于合

成重要的具有高带宽和低成本等特点的有机功能材料[ 5, 6]。乙酰丙酮不仅广泛用于医药、饲料添加剂、

催化剂、合成材料助剂和表面活性剂等生产中,还用作醋酸纤维素的溶剂、有机合成中间体和杀虫剂等,

在杂环化合物的合成中也有重要作用[ 7~ 9]。在用乙酰丙酮合成 2, 6 二甲基吡喃酮的工艺中, 乙酰丙酮

是主要的原料, 反应完成后经分离得到含有产品、原料和杂质的混合物。该混合物中乙酰丙酮和 2, 6

二甲基吡喃酮的含量对合成的收率及条件优化有重要影响。因此, 建立快速、简单、准确的 2, 6 二甲基

吡喃酮和乙酰丙酮的分析方法很有必要。

目前,仅见少量对 2, 6 二甲基吡喃酮结构进行的研究 [ 1, 5] ,多采用红外光谱( IR)、核磁共振的氢谱

( 1H)和碳谱( 13C)、紫外 可见光谱( UV VIS)确定其结构。Bandoli等[ 10]对 2, 6 二甲基吡喃酮的固态结

构进行了分析, 得到了该晶体的分子量和单斜等晶态结构特征。A rias 等[ 11] 测定了 2, 6二甲基吡喃酮

的核磁共振谱, 通过同位素18O 研究了羰基氧和环状结构中氧的位移、羰基上的碳( C 4)和环状结构中

碳( C 2)的13 C NMR信号,以及氧交换的动力学。而对其定量分析未见文献报道。目前, 乙酰丙酮的常

用检测方法为气相色谱法 [ 12, 13]、紫外吸收光度法[ 14] 和化学法 [ 15]。用化学法测定乙酰丙酮含量 [ 15]过程

步骤多,手续繁杂,耗时长,所测定的结果准确度和精密度不佳。有关 2, 6 二甲基吡喃酮和乙酰丙酮混

合物中各自含量测定的文献未见报道。

本研究采用高效液相色谱法同时对 2, 6 二甲基吡喃酮和乙酰丙酮进行了定性和定量分析, 建立了

一种操作方便、准确快速的分析方法,为合成条件的优化提供了可靠的分析依据。

2 实验部分

2. 1 仪器与试剂

1200型高效液相色谱仪(美国 Agilent公司) ,包括在线脱气装置,四元泵,柱温箱,可变波长紫外检

测器,安捷伦化学工作站; 25紫外可见分光光度计(美国 Pekin Elmer 公司)。

2, 6 二甲基吡喃酮(纯度 99%, 阿法挨莎化学有限公司) ;乙酰丙酮(分析纯,汕头市西陇化工厂有
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限公司) ; KH 2 PO 4 (分析纯, 天津市化学试剂六厂) ; N aH 2PO4 , N a2H PO 4 (分析纯, 汕头市西陇化工

厂) ; 四氢呋喃(分析纯,天津市恒兴化学试剂制造有限公司) ;实验用水为超纯水。

2. 2 色谱条件

Eclipse XDB C18色谱柱( 150 mm 4. 6 mm , 5 mm,美国 A gilent 公司) ; 流动相: 四氢呋喃 水( 20

80, V/ V ,含 0. 5% NaH2 PO 4 和 0. 5% N aH 2 PO 4 , pH 5) ;流速: 0. 6 mL/ min; 检测波长: 240 nm ;柱温:

30 ;进样量: 3 mL。

2. 3 实验方法

在紫外可见光下对标样进行全波长扫描, 确定物质的检测波长。准确称取 0. 0900 g

2, 6 二甲基吡喃酮和 0. 0400 g 乙酰丙酮,用流动相定容至 100 mL 配成混合标样溶液。用同样的操作

方法分别配制一系列不同浓度梯度的 2, 6 二甲基吡喃酮和乙酰丙酮溶液, 用 0. 45 mm 微孔过滤膜过滤

后,用于标准曲线的制作。

3 结果与讨论

3. 1 色谱条件的确定

3. 1. 1 检测波长的选择 2, 6 二甲基吡喃酮含有 C C C O 共轭结构, 在 210~ 250 nm 内有
*
跃迁产生的吸收带。以水作溶剂,在紫外可见分光光度计下分别对 2, 6 二甲基吡喃酮和乙酰丙酮进

行扫描,以确定它们对紫外光的最大吸收波长,其紫外扫描图分别如图1a和图1b所示。检测得到2, 6

二甲基吡喃酮的最大吸收波长为 249 nm, 乙酰丙酮的最大吸收波长为 275 nm。在初步确定各自的最

大吸收波长后, 对这两种物质的混合物进行分析。波长小于 240 nm 时, 2, 6 二甲基吡喃酮的响应不灵

敏;波长大于 250 nm 时,乙酰丙酮的响应太大,不利于同时分析这两种物质。综合考虑基线、峰形、信

图 1 2, 6 二甲基吡喃酮( a)和乙酰丙酮( b)的

紫外扫描图

Fig . 1 U V Scanning image of 2, 6 dimethyl

gamma pyrone( a) and acet ylacetone( b)

号响应强弱等情况, 本实验选择 240 nm作为分析波长。

3. 1. 2 流动相的选择 对于液相色谱而言, 流动相的组成

和配比对物质分离的影响显著。考察了以甲醇 水、乙腈

水、四氢呋喃 水和甲醇 四氢呋喃 水为流动相时的分离效

果。在各种流动相下, 2, 6二甲基吡喃酮的分析图谱如图 2

所示。由图 2 可见, 四氢呋喃 水为流动相的分析效果最

好,其它流动相下存在肩峰、峰形太宽或拖尾等现象。

考察了不同比例的流动相 V (四氢呋喃) : V (水) = 5 95,

10 90, 20 80, 30 70, 40 60, 50 50及60 40对分离效果的

影响。2, 6二甲基吡喃酮与乙酰丙酮的分离图谱如图 3所

示,流动相中四氢呋喃的比例越小, 2, 6二甲基吡喃酮和乙酰

丙酮分离得越好;但四氢呋喃比例过小时,乙酰丙酮的峰变

得很宽。当 V (四氢呋喃) V (水) = 20 80时, 2, 6二甲基吡

图 2 不同流动相下 2, 6 二甲基吡喃酮的分析图谱

F ig. 2 Chromatog rams of 2, 6 dimethy l g amma pyrone in differ ent mobile phases

( a) 甲醇 水( Methanol Water) ; ( b)乙腈 水( Aceton it rile Water) ; ( c) 甲醇四氢呋喃 水( Methan ol T et ra

hydrofuran Water) ; ( d) 四氢呋喃水( T et rahydrofuran Water)。
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喃酮与乙酰丙酮的峰形最好,能达到分析要求。因此本实验选择 V (四氢呋喃) V (水) = 20 80作为流动

相。

图 3 不同流动相下 2, 6 二甲基吡喃酮和乙酰丙酮的分离图谱

Fig. 3 Chromatog rams of 2, 6 dimethy l g amma py rone and acety lacetone in different mobile phases

V ( t et rah ydrofuran) V ( w ater) = ( a) 60 40; ( b ) 40 60; ( c) 20 80; ( d) 5 95. 1. 2, 6 二甲基吡喃酮( 2, 6 Dim e

thyl gamm a pyrone) ; 2. 乙酰丙酮( Acetylaceton e)。

表 1 不同流动相下的 2, 6 二甲基吡喃酮和乙酰丙酮的分离参数

Table 1 Seperation parameter o f 2, 6 dimethyl g amma pyrone and acety

lacetone in different kinds of buffer salt so lution

缓冲盐种类
Kinds of buf fer
salt solut ion

2, 6 二甲基吡喃酮
2, 6 Dimethyl gamm a pyrone

保留时间
Retent ion tim e

( min )

峰宽
Peak w idth
( min)

乙酰丙酮
A cetylaceton e

保留时间
Retent ion t ime

( min)

峰宽
Peak w idth
( m in)

NaH 2 PO 4 4. 010 0. 151 6. 537 3. 128

Na2HPO 4 4. 081 0. 144 6. 583 1. 346

Na2HPO 4 KH2 PO4 4. 059 0. 139 6. 552 1. 255

NaH 2PO 4 Na2HPO4 4. 008 0. 126 6. 512 0. 384

缓冲盐的作用一般是改善峰形、抑

制拖尾等现象。本研究考察了三氟乙

酸、三乙胺和磷酸盐 3种缓冲盐对分离

效果的影响。结果表明, 在流动相中加

入少量磷酸盐可消除拖尾影响,提高谱

峰的对称性, 实验结果如表 1 所示。

缓冲盐对 2, 6 二甲基吡喃酮的峰形影

响不大,但对乙酰丙酮有很大的影响。

单独加 NaH2PO 4时乙酰丙酮的峰比较

宽, 而加入Na2HPO 4时乙酰丙酮的峰

宽明显变窄, 同时加入 NaH 2PO4 和 N a2H PO 4 (或 KH 2PO4 ) 时峰宽变得更窄, 其中用 NaH 2PO 4

Na2HPO 4 ( pH 5)做缓冲盐时峰谱最好。在同样的浓度下,随着缓冲盐中金属离子的增加,峰宽减小,可

能是由于金属离子和溶液极性对峰形有改善作用。

3. 1. 3 流动相流速的选择 分别考察了流速为1. 0, 0. 8, 0. 6和0. 4 mL/ min的分离情况。不同流速下2, 6

二甲基吡喃酮和乙酰丙酮的分离情况如表 2所示。结果表明,随着流速增加,柱压增高,保留时间缩短,

表 2 不同流速下的分离参数

Table 2 Seper ation parameter at different flow rates

流速
Flow rate
( mL/ m in)

保留时间 Retent ion t ime ( m in)

2, 6 二甲基吡喃酮
2, 6 Dimethyl gamma

pyron e

乙酰丙酮
Acetylacetone

分离度
Resolut ion

0. 4 6. 543 9. 816 3. 153

0. 6 4. 108 6. 532 2. 604

0. 8 3. 010 4. 875 1. 240

1. 0 2. 364 3. 819 0. 832

但分离度降低, 且不能很好地将 2, 6 二甲基

吡喃酮与反应体系中过量的原料乙酰丙酮

分离开。降低流速, 可以使两物质的保留时

间显著延长,两物质的分离度也有一定的提

高。但是, 由于保留时间变长, 所有纵向扩

散会明显增加, 表现为色谱峰变宽。分离度

增加可以减少干扰峰对样品的干扰; 流速慢

会使峰变宽,使柱效明显下降,延长分析时

间。综合考虑分离度、保留时间和峰形等因素,流动相的流速定为 0. 6 mL/ m in,此时保留时间合理,峰

形美观对称。因此,实验采用 V (四氢呋喃) : V (水) = 20: 80(含0. 5% NaH 2PO 4 Na2HPO 4 , pH 5)作流

动相,流速为 0. 6 mL/ min。

3. 2 线性范围、回收率和相对标准偏差

用流动相分别配制 2, 6 二甲基吡喃酮和乙酰丙酮的 5个浓度梯度的标准溶液。每个浓度平行进样

测定 3 次, 采 用 峰面 积 对 其浓 度 作 标 准曲 线, 2, 6 二 甲基 吡 喃 酮 线 性 回 归方 程 为

y= 49273. 19x+ 0. 60( y 为峰面积, x 为样品浓度) , 相关系数 r = 0. 99996, 线性区间为 0. 01~ 200. 3
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mg/ L; 乙酰丙酮的线性方程为 y= 179968. 39x + 54. 64,相关系数 r= 0. 99990, 线性区间为 0. 01~ 50.

68 mg/ L。在各自的浓度范围内, 2, 6 二甲基吡喃酮和乙酰丙酮的线性关系良好, 而且线性范围较宽。

逐级稀释溶液测定检出限,当信噪比( S/ N )为 3 时, 2, 6 二甲基吡喃酮和乙酰丙酮的检出限均可达到

1. 0 mg/ L。

在样品溶液中分别添加 5个水平的 2, 6 二甲基吡喃酮和乙酰丙酮进行回收实验, 每个水平平行进

样 7次, 计算得到的平均回收率和相对标准偏差(表 3)。由表 3 可见, 这两种物质的平均回收率为

98. 3%~ 102. 5%; 相应的 RSD值均小于 0. 8%。

取样品溶液连续进样 5次,考察仪器的精密度;平行制备 3份样品,考察方法的重复性。实验表明,

各色谱峰峰面积的 RSD在 0. 4%~ 1. 7%之间,保留时间的 RSD在 0. 5% ~ 0. 9%之间,说明仪器的精

密度高、重复性好,符合 HPLC 定量分析的要求。

表 3 2, 6 二甲基吡喃酮与乙酰丙酮的回收率

Table 3 Recover ies o f 2, 6 dimethyl gamma py rone and acetylacet one

分析物
Analyte

加入量
Added
( m g/ L)

测量值
Found
( mg/ L)

回收率
Recovery
( % )

RSD
( % , n = 7)

分析物
Analyte

加入量
Added
( mg/ L)

测量值
Found
( mg/ L)

回收率
Recovery
( % )

RSD
( % , n = 7)

2, 6 二甲基吡喃酮
2, 6 Dimethyl
gamma pyrone

5. 62 5. 61 99. 7 0. 29

11. 25 11. 15 99. 1 0. 42

22. 5 45. 8 100. 6 0. 31

45. 0 91. 4 101. 8 0. 56

90. 0 91. 4 101. 6 0. 50

乙酰丙酮
acetylaceton e

2. 52 2. 49 99. 1 0. 45

5. 03 5. 04 100. 2 0. 29

10. 1 10. 2 101. 5 0. 55

20. 1 19. 8 98. 3 0. 67

40. 2 41. 2 102. 5 0. 72

3. 3 2, 6 二甲基吡喃酮合成反应体系的检测

在以上色谱分析的基础上,在不同时间下对反应体系中的混合物质进行分离检测。跟踪不同反应

图 4 2, 6 二甲基吡喃酮和乙酰丙酮的图谱

F ig . 4 Chromato gr ams o f 2, 6 dimet hy l g amma py

rone and acety lacetone

a. 混合标样 ( M ix ed sam ple) ; b. 合成体系( Synthet ic sam

ple )。 1. 2, 6二甲基吡喃酮( 2, 6 Dimethyl gamma pyrone) ;

2. 乙酰丙酮( Acetylaceton e)。

时间内反应进行的程度, 检测反应物在不同时间内

的转化率;对合成的产物进行检测以确定反应收率。

2, 6 二甲基吡喃酮和乙酰丙酮混合标样的图谱及 2, 6

二甲基吡喃酮合成体系的分析图谱见图 4。从图 4b

可见,合成体系中因存在一些副产物或杂质等,在建立

的分析条件下得到的图谱中有一些杂峰, 但不影响

2, 6 二甲基吡喃酮和乙酰丙酮的定量分析。因此本

方法能用于 2, 6 二甲基吡喃酮合成反应体系的检

测。

本实验通过乙酰丙酮在不同分析方法下的结果

验证本方法的精确度。采用高效液相色谱法和化学

法分别对体系中未反应完的乙酰丙酮进行检测( n=

7) ,结果分别为14. 06 mg/ L ( RSD= 0. 6% )和13. 48

mg/ L( RSD= 3. 2% )。两种方法测得的含量基本一

致,但用高效液相色谱法的重现性高于化学法。另外,化学法分析至少 3 h才能完成, 而高效液相色谱

法在 15 m in 内就可以同时分析出乙酰丙酮和 2, 6 二甲基吡喃酮的含量。由此可见,本方法具有快速精

确的特点,可用于乙酰丙酮制取 2, 6 二甲基吡喃酮反应过程中反应物和各中间物的跟踪检测。
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Determination of 2, 6 Dimethyl gamma pyrone and Acetylacetone by

High Performance Liquid Chromatography

ZENG H ong Yan, DUAN Zheng Kang * , CH EN Han Zhi, ZENG Zhi Ding , LUO Ai Wen

( Eng ineer ing Resear ch Center of Chemical P roces s Simulation and Op timization of M inistr y of Ed ucation,

College of Chemical Engineer ing , X iangtan Univ er si ty , X iangtan 411105)

Abstract A method w as developed fo r the separation and determinat ion of 2, 6 dimethyl gamma

py rone and acetylacetone in the 2, 6 dimethyl gamma py rone synthesised system by high performance

liquid chromatography . 2, 6 dimethyl g amma pyr one and acetylacetone w ere successful ly detected and

separated by Eclipse XDB C18 column( 150 mm 4. 6 mm, 5 mm) at w avelength o f 240 nm and column

temperature of 30 , w ith tet rahydr ofuran w ater ( 20 80, V/ V , including 0. 5% M onoso dium phos

phate and 0. 5% disodium hydr ogen phosphate, pH= 5) as mobile phase, f low r ate w as 0. 6 mL/ min.

The results show ed that it had good linear relat ionship betw een the concentrat ion o f each component

and chromatog raphic peak area, the method w as precision and r epeatability. T he linear cor relat ion co

ef ficient of 2, 6 dimethy l g amma pyrone w as 0. 9999 in 0. 01- 200. 3 mg/ L, and that of acety lacetone

w as 0. 9999 in 0. 01- 50. 68 mg / L . T he relative standard deviat ion of seven parallel inject ions w as less

than 1. 0%. T he average r ecoveries w ere from 98. 3% to 102. 5%. This method has the advantag es of

high sensit ivity simple and rapid.

Keywords High performance liquid chromatography ; 2, 6 Dimethy l g amma pyrone; Acetylacetone
(Received 8 July 2010; accepted 18 Septemb er 2010)

386 分 析 化 学 第 39卷


