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ＤＳＣ 单峰法分析有机结晶物质纯度的评述
陈　 群∗ꎬ顾　 浩ꎬ周永生ꎬ徐丽亚ꎬ周维友

(常州大学石油化工学院ꎬ江苏 常州 ２１３１６４)
摘要:对测定有机结晶物质纯度的 ＤＳＣ 单峰法进行了评述ꎬ从原理层面阐述了 ＤＳＣ 法测定时被测样品的基本条件ꎬ分析了

动态 ＤＳＣ 测定法和上述基本条件衔接中存在的问题及在实践中 ＤＳＣ 测定法的可靠性ꎬ探讨了在数据处理过程中存在的问题ꎮ
陈群－顾浩经验公式综合考虑了样品整体熔化过程中热效应重叠的熔融吸热峰面积的再分配问题ꎬ避免了传统方法对熔化早

期阶段无法确认而进行面积补偿带来的结果不准确性ꎬ可用于快速、准确测定有机结晶物质的纯度ꎮ
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　 　 差示扫描量热法(ＤＳＣ)可以方便快速地测出物

质的熔点、熔融焓、结晶温度、玻璃化温度、比热及有

机结晶物质(非电解质ꎬ以下相同)的纯度ꎬ具有不

需要标准对照样品、测量时间短和样品用量少等特

点[１－３]ꎮ 在药物纯度分析中ꎬ该方法已为美国材料

试验协会(ＡＳＴＭ) [４]、世界卫生组织(ＷＨＯ) [５－７]、美
国药典和欧洲药典收载ꎮ 自上世纪六十年代 ＤＳＣ
法被开发出来已被广泛应用[８－１０]ꎬ但是ꎬ该方法也受

到了国内外相关学者的质疑ꎮ 文献[１１－１２]对该方

法的理论依据、测定纯度方法的可靠性、尤其是其中

熔融分数 Ｆ 的计算提出质疑ꎮ
笔者结合研究实践ꎬ首先从原理层面阐述了

ＤＳＣ 法测定时被测样品的基本条件ꎬ在此基础上ꎬ
分析了动态 ＤＳＣ 测定法和上述基本条件衔接中存

在的问题ꎬ以及在实践中 ＤＳＣ 测定法的可靠性ꎬ并
进一步探讨了在数据处理过程中存在的问题ꎮ

１　 从原理上分析被测样品的基本条件

从结晶学、热力学和有机结晶物质的熔点 ３ 个

方面分析了 ＤＳＣ 法测定时被测样品的基本条件ꎮ
１􀆰 １　 结晶学方面

ＤＳＣ 测定有机结晶物质样品中的主成分和杂

质都应该是理想晶体ꎮ 理想晶体具有固定的熔点而

且在熔融的过程中不存在过热的现象ꎮ 在绝对零度

以上ꎬ由于熵的增大而增大了体系的混乱度ꎬ导致在

绝对零度以上不存在理想晶体ꎬ因此共存的一种以

上的非理想晶体彼此有形成固溶体的可能ꎮ 在实践

中可用 ＤＳＣ 测定纯度的有机结晶物质中的主组分

和杂质各自都应该尽可能接近由纯化合物的理想晶

体组成的混合物体系ꎬ然而文献中鲜见这方面有关

证据的报道ꎮ 有文献为改善样品的受热均匀性[１３]ꎬ
将被测样品磨细ꎬ而磨细会增加晶体的缺陷和表面

能从而改变其熔点ꎮ
１􀆰 ２　 热力学方面

１􀆰 ２􀆰 １　 理想溶液

通过测定有机结晶物质样品的熔融 ＤＳＣ 曲线

数据计算得出其纯度ꎮ ＤＳＣ 方法假设体系中的液

相是理想溶液[１０－２０]ꎬ而理想溶液最少应该具备下列
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性质:
①忽略不计组成体系各组分的微小质点之间相

互作用的影响ꎻ
②根据①所述ꎬ可以将体系中不同杂质看成是

同一品种ꎬ即体系是 １ 个主成分和 １ 个杂质的二

元系ꎻ
③溶质被溶剂溶解为溶液或稀释时没有热

效应ꎻ
④溶液体积为组成溶液中溶质的体积和溶剂的

体积之和ꎻ
⑤在测定过程中组成体系的各组分有机结晶物

质都不挥发ꎻ
⑥遵守依数性原理ꎮ
然而ꎬ鲜见有被测体系符合理想溶液直接证据

的报道ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ２　 相律

根据 １􀆰 ２􀆰 １ 节所述ꎬ应用 ＤＳＣ 测定有机结晶物

质纯度的体系应该是二元体系ꎬ而且是二元凝聚体

系ꎮ 应用 ＤＳＣ 测定有机结晶物质的纯度时ꎬ被测体

系需满足以下条件:
①该二元凝聚体系仅限于具有简单低共熔点的

二元体系ꎬ此时才能使用 Ｖａｎ􀆳ｔ Ｈｏｆｆ 公式ꎬ即在测定

期间体系的压力接近 １ 个大气压(其变化忽略不

计)、组成体系的各组分间不发生化学反应也不生

成化合物、各组分都不缔合、不分解、不挥发ꎻ
②体系中的杂质和主组分在低于低共熔点温度

时是彼此不互相溶解的 ２ 个不形成固溶体的纯晶体

固相ꎻ
③体系在低共熔点时开始熔化出现液相时ꎬ其

组成为低共熔点组成ꎬ该温度为被测样品的初熔点

(该点为不变点ꎬ自由度＝ ０)ꎮ
在低共熔点温度下ꎬ杂质完全溶于液相ꎬ在杂质

固相消失时ꎬ体系从低共熔点温度进入主成分熔化

(固－液两相)过程中ꎬ在符合 Ｖａｎ􀆳ｔ Ｈｏｆｆ 公式要求时

液相线为线性(理想溶液)ꎬ熔体中杂质的浓度也呈

线性变化ꎮ 当体系温度达到液相线上ꎬ杂质浓度等

于样品中杂质和主成分摩尔比时ꎬ固相完全消失ꎬ此
时体系的温度为样品的终熔点ꎮ

从相图的角度看ꎬ如果由 １ 个主组分和 １ 个杂

质组成是二元体系ꎬ１ 个主组分和 ２ 个杂质组成是

三元体系ꎬ如此等等ꎮ 所以ꎬ部分文献报道的用 ＤＳＣ
测定的有机结晶物质样品实际上属于多元体系ꎬ例
见表 １ꎮ

表 １　 文献上的“二元体系”样品(质量平衡法测定杂质)

文献 主组分 杂质
杂质

含量 / ％
样品属于多元体系的理由

[１４] Ｔｈｅｏｐｈｙｌｌｉｎｅ 水

杂质 １
杂质 ２

０􀆰 １１
０􀆰 １９
０􀆰 １９

　 样品含:主组分、水、杂质

１ 和杂质 ２ꎮ

[１５] 联二脲 水

Ｃｌ－ꎻＳＯ２－
４

Ｆｅ２＋

０􀆰 ６３
０􀆰 ３３
０􀆰 ０７

　 样品含:Ｃｌ－、 ＳＯ２－
４ 、 Ｆｅ２＋ꎬ

说明杂质至少含 ２ 个 Ｆｅ２＋化
合物和水ꎮ

[１６] 灭蝇胺 水

有机杂质

灰分

０􀆰 ０２
０􀆰 １２
０􀆰 ０１

　 样品含:灰分ꎬ说明样品中

存在金属化合物(金属的品

种可能是 １ 个或多个)、有机

杂质可能是 １ 个或多个、水ꎮ

[１７] 林丹 水

４ 个杂质

灰分

０􀆰 ０２
０􀆰 １２
０􀆰 ０６

　 样品含:灰分ꎬ说明样品中

存在金属化合物(金属的品

种可能是 １ 个或多个)、４ 个

杂质、水ꎮ

表 １ 中样品实际上属于多元体系ꎬ且水是不可

忽视的组分之一ꎬ说明上述被测样品并不符合使用

Ｖａｎ􀆳ｔ Ｈｏｆｆ 公式的基本要求ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ３　 Ｖａｎ􀆳ｔ Ｈｏｆｆ 公式的应用

对于简单低共熔点的二元凝聚体系固－液两相

共存状态条件下(符合 １􀆰 １ 和 １􀆰 ２ 所述的条件下)ꎬ
Ｖａｎ􀆳ｔ Ｈｏｆｆ 公式给出有机结晶物质杂质含量和体系

(非电解质稀溶液[１０] )凝固点(终熔点)降低的关

系式[８ꎬ１８－１９]:
Ｔｍ ＝ Ｔ０ － ＲＴ２

０Ｘ / ΔＨＦ (１)
式中:Ｔｍ 为平衡时样品的凝固点ꎬＫꎻＴ０ 为纯的主组

分的熔点ꎬＫꎻＲ 为气体常数ꎬ８􀆰 ３１４ Ｊ / (ｍｏｌ􀅰Ｋ)ꎻΔＨＦ

为纯的主组分的熔融焓ꎬＪ / ｍｏｌꎻ假定杂质的熔融焓

和主组分的熔融焓相等而且其量不随测量温度变化

而变化ꎬＸ 为样品中所含杂质的摩尔分数ꎻ１００Ｘ 为

样品中所含杂质的摩尔百分比ꎬ％ꎮ
ＤＳＣ 单峰法测定有机结晶物质的纯度应用式

(１)时有如下形式[１９]:
Ｔｉ ＝ Ｔ０ － ＲＴ２

０Ｘｉ / ΔＨＦ (２)
式中:Ｔｉ 为样品在熔化过程中某一时刻( ｔｉ)的样品

温度ꎬＫꎻＸ ｉ 为 ｔｉ 时刻熔体中所含杂质的摩尔分数ꎮ
应用式(２)时ꎬ有如下要求:
①被测体系的热阻必须小到可以忽略的程度ꎮ

通常采用方法是小的样品质量和低的程序升温速

度ꎬ但是由于动态测定方法和 ＤＳＣ 仪器的性能的限

制ꎬ热阻始终是该法测定中的一个大问题ꎻ
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②被测体系中的主组分和杂质有相同的熔融焓

而且其量不随测量温度变化而变化ꎮ
在用 ＤＳＣ 测定有机结晶物质的纯度的文献报

道中ꎬ鲜见有直接证据证明所测定的体系完全符合

或基本符合 １􀆰 １ 和 １􀆰 ２ 节的要求ꎮ
１􀆰 ３　 有机结晶物质的熔点

根据相律ꎬ一元凝聚体系的熔点是固定值ꎬ但是

真实的晶体不可能绝对地纯净ꎬ或多或少含有杂质ꎬ
因此只要测定熔点的方法足够的准确和灵敏ꎬ一定

可以测定得到真实的晶体在平衡状态下的初熔点、
终熔点和熔程ꎮ

简单二元凝聚体系的低共熔点在相图上也是一

个固定值ꎬ在该点不应该有初熔点、终熔点和熔程ꎬ
但是ꎬ由于热阻的存在ꎬ在动态法测定纯晶体的熔点

时ꎬ也会测得初熔点、终熔点和熔程ꎮ

２　 动态 ＤＳＣ 法测定有机结晶物质的纯度和
热力学平衡条件的衔接

２􀆰 １　 ＤＳＣ 测定操作条件

ＰＥ 公司的 ＤＳＣ ２Ｃ 仪器测定步骤如下[１３]:
校准仪器调好基线ꎬ然后测定高纯铟的熔化曲

线ꎻ在同样条件下测定试样的熔化曲线ꎻ在试样的熔

化曲线图上ꎬ用高纯铟熔化曲线的斜率为标准来进

行数据处理确定若干 Ｔｓ 点ꎻ根据所确定的 Ｔｓ 点计

算 Ｆ 值并做 Ｔｓ－１ / Ｆ 关系图和进行补偿处理求 Ｔｓ－
１ / Ｆ′直线图ꎻ从 Ｔｓ －１ / Ｆ′直线图中确定拟合直线的

斜率ꎬ并代入关系式求杂质含量ꎻ计算纯度ꎮ
关于样品重量的规定:ＡＳＴＭ Ｅ ９２８－０３[４] 规定

１~３ ｍｇꎬ大部分文献[１５ꎬ２０－２５]在此规定范围内进行测

定ꎻ文献 [ ２６] 取样 １ ~ ５ ｍｇꎻ文献 [ ２７] 取样 ５ ~
１０ ｍｇꎮ

关于升温速度的规定:ＡＳＴＭ Ｅ ９２８－０３[４] 规定

０􀆰 ３ ~ ０􀆰 ７℃ / ｍｉｎꎮ 部 分 文 献[１６ꎬ１７ꎬ２２ꎬ２４－２５ꎬ２７－２９] 采 用

０􀆰 ５℃ / ｍｉｎꎻ文献[１９]虽然采用 ０􀆰 ３ ~ ０􀆰 ７℃ / ｍｉｎꎬ但
是认 为 ０􀆰 １℃ / ｍｉｎ 更 好ꎻ 文 献 [ ２５ꎬ ３０ꎬ ３１ ] 用

１℃ / ｍｉｎꎻ文献[２６]中 ２ 个样品用 ０􀆰 ５℃ / ｍｉｎꎬ１ 个样

品用 ０􀆰 ９℃ / ｍｉｎꎻ文献[２０]要求用< ５℃ / ｍｉｎꎬ但以

２℃ / ｍｉｎ 优先ꎻ文献[１３]要求用<５℃ / ｍｉｎꎬ而实际

采用 １~３℃ / ｍｉｎꎻ文献[１５ꎬ１８]用 ２℃ / ｍｉｎꎮ 还有文

献报 道 取 样 重 和 升 温 速 度 分 别 为 ３ ~ ６ ｍｇꎬ
２℃ / ｍｉｎ[１８]ꎻ １􀆰 ６９１ ｍｇꎬ ５℃ / ｍｉｎ[３２]ꎻ 约 ２ ｍｇꎬ
１０℃ / ｍｉｎ[２１]ꎻ４℃ / ｍｉｎ[３３]ꎻ６􀆰 ５℃ / ｍｉｎ[３４]ꎮ Ｄｅａｎｇｅｌｉｓ
等[９]指出在上述情况下ꎬ不能假定总是能够达到真

正的固－液两相平衡ꎮ

ＤＳＣ 技术主要是分析化合物的熔化曲线的形

状ꎬ而在 ＤＳＣ 测定操作中采用不同的样品重、不同

的升温速度、同样的主组分和杂质的含量(杂质的

热导率不同)都会影响 ＤＳＣ 分析样品熔化曲线的形

状从而得到不同的熔化曲线ꎬ导致得到不同的主组

分的纯度ꎬ这显然违反依数律ꎮ
２􀆰 ２　 ＤＳＣ 单峰法测定有机结晶物质纯度方法的

计算

计算的方法和 ２􀆰 １ 叙述的相同ꎬ具体处理过程

如下:
Ｆ 是 ｔｉ 时刻的熔化分数:

Ｆ ＝ Ａｉ / Ａ总 (３)

Ｘｉ ＝ Ｘ / Ｆ[８ꎬ１９ꎬ３２] (４)

式中:Ａｉ 为从 ＤＳＣ 曲线偏离基线开始到 ｔｉ 时刻的区

间曲线下包络的面积ꎻＡ总 为样品从开始熔化(ＤＳＣ
曲线开始偏离基线)到全熔过程(ＤＳＣ 曲线回到基

线)曲线下包络的总面积ꎮ
从式(２) ~ (４)得到[１９ꎬ２２ꎬ３２]:

Ｔｉ ＝ Ｔ０ － (ＲＴ２
０Ｘ / ΔＨＦ)(１ / Ｆ) (５)

　 　 令 Ｆ 经补偿面积修正后的
Ｆ′ ＝ (Ａｉ ＋ Δ) / (Ａ总 ＋ Δ) (６)

　 　 得到:
Ｔｉ ＝ Ｔ０ － (ＲＴ２

０Ｘ / ΔＨＦ)(１ / Ｆｉ ′) (７)

　 　 将 ＤＳＣ 曲线的数据代入式(５)后作图得到的是

上凹形曲线ꎻ用 Ｆ′代替 Ｆꎬ通过迭代法调整 Δ 的大

小ꎬ使得数据点(１ / Ｆ′ꎬＴｉ)呈线性ꎮ 数据点拟合直线

与 Ｙ 轴相交ꎬ截距为纯溶剂熔点(Ｔ０)ꎬ也是 ＤＳＣ 曲

线部分数据所作 １ / Ｆ′－Ｔ 拟合直线的截距ꎻ斜率为

ＲＴ２
０Ｘ / ΔＨＦꎬ得到杂质摩尔分数的计算公式及主组

分摩尔分数(即纯度)的计算公式:
Ｘ ＝ 斜率 × ΔＨＦ / (ＲＴ２

０) (８)
杂质摩尔百分比 ＝ １００ × Ｘ (９)

主成分纯度摩尔百分比 ＝ １００ × (１ － Ｘ) (１０)

　 　 应用式(７)时ꎬ要求符合 １􀆰 １ 和 １􀆰 ２ 节所述的

条件ꎮ 然而ꎬ在用 ＤＳＣ 测定有机结晶物质的纯度的

文献报道中ꎬ鲜见有直接证据证明所测定的体系完

全符合或基本符合 １􀆰 １ 和 １􀆰 ２ 节的条件ꎮ
关于 Ｆ 的取值ꎬ文献建议了不同的范围ꎬ包括:

１％~８０％、３％ ~ ３０％、３％ ~ ４０％、３％ ~ ５０％和低于

２０％ꎬＡＳＴＭ 建议 １０％~５０％ꎬＰＥ 建议 ６％~６０％ꎮ 以

上的建议只是供参考ꎬ关键是测试人员要根据自己

的情况决定取值的范围ꎮ 表 ２ 列出一些文献取用 Ｆ
和 Ａｉ 的区间ꎮ

􀅰９８２􀅰
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表 ２　 一些文献取用 Ｆ 和 Ａｉ 区间

文献 [２２] [２５] [１５] [１６] [２９]

１ / Ｆ 区间 ２􀆰 ６~
４８􀆰 ４

２􀆰 ０８~
４４􀆰 ８４

(２􀆰 ３２８~
８􀆰 ５１８)

(１􀆰 ６７~
１２􀆰 ５)

(２~１０)

Ａｉ / Ａ总 区间 / ％ (２􀆰 ０７~
３８􀆰 ５)

２􀆰 ２３~
４８􀆰 １８

１１􀆰 ７４~
４２􀆰 ９６

８~６０ １０~５０

　 　 注:括号中数据是根据文献中给出的数据计算得到的ꎮ

刘卫等[１９]指出:通常 Ｆ 取值的下限越低ꎬ计算

得到主成分纯度越高ꎬ取值的下限越高ꎬ计算得到主

成分纯度越低ꎮ 所以ꎬ同一样品在两个不同的 １ / Ｆ′
区间可得到不同的结果[３５]ꎮ 因为 Ｖａｎ􀆳ｔ Ｈｏｆｆ 公式仅

适用于稀溶液ꎬ即在 Ｔｍ 接近于 Ｔ０ 的线段(可近似地

按直线处理)ꎬ１ / Ｆ 值应取在较小值的区间ꎬ而较大

值的区间上限不应太接近 ＤＳＣ 曲线的峰值ꎮ 然而ꎬ
鲜见文献报道中对 Ｆ′取值区间提供依据的具体信

息ꎮ 建议建立智能化的软件合理地选取 Ｆ 值的区

间ꎬ其标准应该是选取的 Ｆ 值区间得到的 １ / Ｆ′－Ｔ
拟合直线是具有最大的校正决定系数和最小的残差

平方和ꎮ
２􀆰 ３　 固溶体的影响

Ｖａｎ􀆳ｔ Ｈｏｆｆ 公式只适用于简单低共熔二元体系ꎬ
不能用于主组分和杂质形成固溶体的二元体系ꎮ 在

已报道的 ＤＳＣ 测定有机结晶物质纯度的文献中ꎬ未
见有作者对主组分和杂质不形成固溶体确切的

证据ꎮ
文献[９]进行了一系列全面评估 ＤＳＣ 纯度测试

技术的实验:
①对于 ５ 个不同主组分用干法混合 １ ~ ３ 种具

有和主组分[≥９０％(摩尔百分比ꎬ下同)]结构相似

的杂质的 １８ 个样品ꎬＤＳＣ 测定得到的纯度和真实的

纯度吻合(相差≤０􀆰 １％)ꎮ
②对于 ５ 个不同主组分混合的 １ ~ ３ 种具有和

主组分结构不相似的杂质的 ７ 个样品ꎬＤＳＣ 测定得

到的纯度和真实的纯度吻合的有 ４ 个 (相差≤
０􀆰 １％)ꎻ不相符(相差 １􀆰 ６％~４􀆰 ８％)的有 ３ 个ꎬ其中

２ 个为无机盐ꎬ另一个可能是主、次两组分没有形成

溶液ꎮ
③固溶体的影响:对于采用溶液混合不同主组

分和 ２ ~ ３ 种杂质(主组分含量 ９８􀆰 ４％ ~ ９９􀆰 ６％)的
１５ 个样品ꎬ快速蒸发重结晶条件下得到样品的

ＤＳＣ 测定结果和真实纯度相差 ０􀆰 １％ ~ １􀆰 １％ꎻ对于

不同 主 组 分 混 合 １ ~ ２ 种 杂 质 ( 主 组 分 含 量

９８􀆰 ８％ ~９９􀆰 ７％)的所有 ９ 个在溶剂中缓慢重结晶

的样品ꎬＤＳＣ 测得的纯度和真实的纯度吻合(相差

≤０􀆰 １％)ꎮ
根据相似相溶的规律ꎬ主组分和与其结构相似

的杂质将形成固溶体ꎮ 由于不论是从理论上或者实

践中缓慢重结晶工艺都不可能消除固溶体的结构ꎬ
因此可以认为ꎬ上述数据从实验事实上认可了 ＤＳＣ
单峰法可用于固溶体样品的测定ꎬ这是和 Ｖａｎ􀆳ｔ Ｈｏｆｆ
公式的基本要求不相容的ꎮ
２􀆰 ４　 ＤＳＣ 单峰法测定有机结晶物质纯度方法的准

确性

文献通常是采取对比法ꎬ即:针对同一个样品ꎬ
采用其他测量方法(如色谱法、质量平衡法、核磁

法、分光光度法、离子选择性电极法、滴定法等)与

ＤＳＣ 法 测 量 结 果 进 行 比 较ꎬ 验 证 方 法 的 准 确

性[１９ꎬ３１]ꎮ 由于上述对比测定方法的计量单位可能

不同ꎬ而且有些对比方法ꎬ例如:分光光度法、离子选

择性电极法、滴定法等测量方法的准确度远低于

ＤＳＣ 法[２２ꎬ２５ꎬ３１ꎬ３５]ꎬ因此不能保证上述验证方法具有

较高的准确性ꎮ
虽然按 ＡＳＴＭ Ｅ ９２８ 规定操作的文献能得到满

意的结果ꎬ但是也有不少文献报道不按 ＡＳＴＭ 规定

操作也都能得到满意的结果ꎬ例如:文献[２１]在测

定加热会分解的盐酸地昔帕明样品时:样品质量为

１ ~ ３ ｍｇꎬ 加 热 速 度 为 １０℃ / ｍｉｎꎬ 测 得 含 量 为

９９􀆰 ５９％ꎬ与对照的 ＨＰＬＣ 方法测定杂质含量为

０􀆰 ４０％结果吻合(计量单位不同)ꎮ
此外ꎬ文献[１４－１７]所测定的样品严格地区分

并不属于二元体系ꎬ而应该属于多元体系ꎬ但是也可

以采用 Ｖａｎ􀆳ｔ Ｈｏｆｆ 公式能得到满意的结果ꎮ 而且ꎬ
ＤＳＣ 法测得的结果还受到待测样品的质量和升温

速度的影响[１８ꎬ２１ꎬ２５]ꎮ
综上ꎬ目前还无法保证 ＤＳＣ 法测定有机结晶物

质纯度方法的准确性ꎮ ＰＥ 公司在其 ＤＳＣ 说明书

(例如型号:ＤＳＣ ８５００ꎬ２０１０ 年)中有对测定的摩尔

含量结果不负任何责任的免责声明ꎮ

３　 关于用 Δ修正式(６)得到式(７)的问题

３􀆰 １　 修正理由

文献[１０]给出的修正理由:①没有达到热力学

平衡ꎻ②样品内部和样品之间的热滞后ꎻ③杂质浓度

过高ꎻ④杂质和主组分形成固溶体ꎻ⑤如果已达到热

力学平衡又没有形成固溶体ꎬ就是仪器不够灵敏ꎬ不
能检测到“早期熔化”(ｅａｒｌｙ ｍｅｌｔｉｎｇ)ꎮ

文献[４]给出的修正理由:①仪器测不到低共

􀅰０９２􀅰



２０２３ 年 １０ 月 陈群等:ＤＳＣ 单峰法分析有机结晶物质纯度的评述

熔体熔体热焓ꎬ所以测得的面积太小ꎻ②没有达到热

力学平衡ꎮ
在上述的修正理由中ꎬ除去仪器不够灵敏的理

由外ꎬ如果其他理由成立的话ꎬ就不是修正的问题ꎬ
而是不能应用 Ｖａｎ􀆳ｔ Ｈｏｆｆ 公式ꎬ因此在应用 Ｖａｎ􀆳ｔ
Ｈｏｆｆ 公式的前提下就只剩下仪器不够灵敏的理由ꎮ
３􀆰 ２　 关于“早期熔化”

“早期熔化”的定义:在 ＤＳＣ 曲线上从低共熔温

度到开始分解温度(“ｏｎｓｅｔ”温度)之间的熔化阶段ꎮ
文献[１０]引用 ＰＥ 公司的安装手册内容:认为

“早期熔化”是曲线弯曲的最主要原因ꎮ 其依据是:
体系中杂质的量很小ꎬ熔化热量不大ꎬ在较长期间的

升温过程中ꎬ热量对基线的贡献不显著ꎬ对于整个吸

热过程的热量也可以忽略ꎬ故基线看起来还是水平

的ꎬ但它对曲线上开始上升的前几个部分区域的占

比可能达到 ５０％ ~ １００％ꎮ 文献 [ ８] 也有同样的

报道ꎮ
可能是在仪器制造商说明书和文献报道[８] 的

影响下ꎬ多数作者不加分析地认为非线性的主要原

因是“早期熔化”ꎮ 在这种观点的指导下ꎬ绝大多数

文献都同意或默认对 ＤＳＣ 曲线下包络的面积进行

人为修正[２３ꎬ３０]ꎬ进行 １ / Ｆ′－Ｔ 图形线性化ꎮ 既然是

没有检测到“早期熔化”的热焓ꎬ作为修正的方法ꎬ
就可以加一个量使曲线变直ꎮ 只要得到的测定结果

能和对比方法测得的结果基本相符就可以接受这样

修正ꎬ否则测试者就会失去采用该方法的理论基础ꎮ
也有文献[２４]既不否认“早期熔化”观点并采用该

方法ꎬ但又持热阻及时间常数等因素会对熔融峰形

造成影响的保留态度ꎮ 王彦飞等[２７] 认为样品的温

度滞后和传感器的热阻因素的影响需要对面积进行

修正ꎬ但是上述文献作者还是采用了“早期熔化”的
修正方法ꎬ实际上否定了他们提出的其他因素ꎮ 丁

恩勇等[１１]指出:“使用高纯金属熔融峰的前沿斜率

所进行的修正(事实上这种修正本身就是不恰当

的)”ꎻ“使用的(２)式是没有实验根据的ꎬ此式的获

得完全是一种猜测”ꎻ“这种做法完全是没有根据

的”ꎻ“由实验测得的 Ｔｓ 与 １ / Ｆ 必然不成线性关系ꎬ
为了迎合(公式 ４)ꎬ用一个修正因子 Δ 来进行修正

得到一条直线”ꎻ并指出对于纯度相同的样品会受

杂质的热导率不同而使它们的 ＤＳＣ 熔融曲线的形

状有明显差异ꎮ 例如ꎬ如果杂质的热导率很大ꎬ样品

的熔融峰较尖锐ꎬ熔程较短ꎻ相反ꎬ如果杂质的热导

率很小ꎬ则所得的熔融峰就比较钝ꎬ熔程较长ꎮ 由这

２ 种熔融曲线所得的 １ / Ｆ－Ｔｓ 图肯定会出现差异ꎬ将
这些有差异的曲线直线化ꎬ必然会得出不同的纯度

值ꎬ这显然违反依数律ꎮ 在用计算机模拟 ＤＳＣ 相变

实验过程中ꎬ证明了热流在样品内部的流动存在温

度差[１２]ꎮ 文献[３６]作的功率补偿式 ＤＳＣ 测定熔融

曲线的理论分析ꎬ主要强调和讨论了热阻(动力学

的问题)的影响ꎬ从侧面表达了在 ＤＳＣ 过程中虽然

采用了 ＡＳＴＭ Ｅ ９２８－０３ 规定的使用小量样品和低

的升温速率ꎬ仍然不能完全克服热阻的影响ꎮ
３􀆰 ３　 关于“早期熔化”合理性的分析

假定低共熔体的熔融热只占样品(体系)总熔

融热的 ６％ꎬ按照前面“早期熔化”的定义ꎬ在 ＤＳＣ 曲

线上进行线性化所需外加的“早期熔化”的热焓要

占总热焓的 ０~２０％[１０]ꎮ 这是明显不合理的ꎮ
更不合理的是文献报道样品中主组分的纯度达

到摩尔百分数 ９９􀆰 ５％以上时ꎬ其添加附加面积(Δ)
的值更是高得离谱ꎬ见表 ３ꎮ

表 ３　 文献报道线性化的添加附加面积(Δ)的数据

文献 ＤＳＣ 仪器 样品 计算纯度 / ％ 测得的杂质含量 / ％ Δ / Ａ总 / ％ (Δ / Ａ总) / (２×杂质％)

[１３] 美国 ＰＥ 公司

ＤＳＣ ２Ｃ
尿素

苯甲酸

环已烷

９９􀆰 ７３
９９􀆰 ７６
９９􀆰 ８８

０􀆰 ２７
０􀆰 ２４
０􀆰 １２

４􀆰 ９４
６􀆰 １
１５􀆰 ３

９
１３
６４

[２２] ＣＤＲ－１ 型

上海天平仪器厂

吲哚美辛 ９９􀆰 ８７ ０􀆰 １３４ ８ ３０

[２３] 美国 ＰＥ 公司 ４－(２ꎬ４－二氯苯氧基甲基)丁甲酯 ９９􀆰 ５５ ０􀆰 ４４７ １５ １７

[２５] 美国 ＰＥ 公司

ＰＥ Ｄｉａｍｏｎｄ
米力农 ９９􀆰 ９３１ ０􀆰 ０６９ １５ １０８

[２７]
[３７]

ＤＳＣ－２００Ｆ３ 型

德国 ＮＥＴＺＳＣＨ 公司

联苯

２ꎬ３ꎬ６－三甲基苯酚

９９􀆰 ７１
９９􀆰 ９９４

０􀆰 ２９
０􀆰 ００５９

１２
５

２１
４２４

　 　 注:(Δ / Ａ总) / (２×杂质％)＝ 附加面积 Δ 百分比为 ２ 倍杂质摩尔百分比的倍数ꎮ

􀅰１９２􀅰
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　 　 如果因为 ＤＳＣ 测不到“早期熔化”ꎬ而要添加附

加面积(Δ)补偿“早期熔化”测不到的面积ꎬ修正熔

化面积 Δ / Ａ总 应该相当于杂质的含量的 ２ 倍值ꎬ但
是表 ３ 列出的修正熔化面积 Δ / Ａ总 的值为 ２ 倍杂质

含量的 ９~４２４ 倍ꎮ
陈青等[２３] 明确地接受“早期熔化”观点ꎬ详细

报道了线性化计算的数据ꎮ 虽然其数据存在瑕疵ꎬ
但是和对总面积进行 １５％修正一样ꎬ也对 ΔＨＦ 的值

进行同样的修正ꎬ导致比不对 ΔＨ 进行修正得到的

杂质含量增大了 １５％ꎻ然而ꎬ如果不对 ΔＨＦ 进行同

样的修正ꎬ则测得的杂质含量将产生 Δ / Ａ总 量的负

误差ꎮ 当 Δ / Ａ总 ＝ ５％、杂质含量≤２％时ꎬ上述修正

对杂质含量的测试影响不大ꎻ但在 Δ / Ａ总≥１０％、杂
质含量≥１％时ꎬ对杂质含量的测试将会产生明显影

响ꎮ 如果接受“早期熔化”观点ꎬ应该对 ΔＨＦ 进行同

样的修正ꎬ但是不少文献作者都忽略了这个问题ꎮ
有时补偿“早期熔化”的要添加附加面积(Δ)甚至

是负数ꎬ即测得“早期熔化”的面积太多ꎬ要减去附

加面积(Δ)ꎬ这是和“早期熔化”定义矛盾的ꎬ说明

“早期熔化”一说不合理ꎮ

４　 陈群－顾浩经验公式

Ｖａｎ􀆳ｔ Ｈｏｆｆ 公式在理论和实践方面矛盾的关键

因素在于它属于热力范畴ꎬ不能考虑实验现实存在

的热滞后问题ꎬ因此有必要建立新的、合理的计算方

法ꎮ 笔者经过多年的研究ꎬ开发了 ＤＳＣ 单峰法测定

有机结晶物质纯度方法的经验公式[３５]:陈群－顾浩

经验公式ꎬ见式(１１)ꎮ
Ｔｉ ＝ Ｔ０ － (ＲＴ２

０ｍ / ΔＨＦ) / Ｐｉ (１１)

式中:Ｔｉ 为样品在 ｔｉ 时刻的温度ꎬＫꎻＴ０ 为拟合直线

式外推得到的纯主组分的熔点ꎬＫꎻＲ 为理想气体常

数ꎬ８􀆰 ３１４ Ｊ / (ｍｏｌ􀅰Ｋ)ꎻｍ 为样品含杂质的含量分数ꎻ
ΔＨＦ 为主成分的熔融焓ꎬＪ / ｍｏｌꎬ并设定杂质的熔融

焓和主成分的熔融焓相等ꎬ且都是不随温度而变化

的常数ꎻＰ ｉ 为引入再分配参数(ＤＲ)后的在 ｔｉ 时刻样

品的熔融吸收峰面积(熔融焓)的分数ꎮ
该经验公式提供了一种 ＤＳＣ 单峰法测定有机

结晶物质纯度的计算方法ꎬ克服了 Ｖａｎ􀆳ｔ Ｈｏｆｆ 公式

在 ＤＳＣ 单峰法测定有机结晶物质纯度的计算中存

在的缺陷ꎬ综合考虑样品整体熔化过程中ꎬ热效应重

叠的熔融吸热峰面积的再分配问题ꎬ避免传统方法

对熔化早期阶段无法确认的熔化对应的面积进行补

偿带来的结果不准确性ꎬ可快速、准确地测定有机结

晶物质的纯度ꎮ

５　 结语

综上ꎬ通过分析动态 ＤＳＣ 测定法及其在实践中

的可靠性ꎬ探讨在数据处理过程中存在的问题ꎬ说明

以 Ｖａｎ􀆳ｔ Ｈｏｆｆ 公式作为 ＤＳＣ 单峰法测定有机结晶物

质纯度方法的理论依据还有待进一步验证ꎮ 鉴于依

据 Ｖａｎ􀆳ｔ Ｈｏｆｆ 公式计算在理论和实践方面不可调和

的矛盾ꎬ提出的陈群－顾浩经验公式克服了相关缺

陷ꎬ避免了面积补偿带来的结果不准确性ꎬ为物质纯

度计算提供了更快速、准确的测定方法ꎮ
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中国科协发布 ２０２３ 重大科学问题、工程技术难题和产业技术问题

　 　 １０ 月 ２２ 日ꎬ中国科协发布了 ２０２３ 重大科学问题、工
程技术难题和产业技术问题ꎮ 人工智能、新能源、高性能
材料、生命科学等领域的重大问题受到关注ꎮ

１０ 个前沿科学问题:如何实现低能耗人工智能ꎻ如何
实现飞行器在上层大气层机动飞行ꎻ利用新型符合测量方
式能否搜寻磁单极子和轴子暗物质的存在ꎻ非线性效应会
随尺度变化吗ꎻ影响高性能纤维发展的基础科学问题是什
么ꎻ全球气候变化背景下作物如何适应土壤环境ꎻ现代陆
地生态系统是如何起源的ꎻ生殖衰老的触发及延迟机制是
什么ꎻ如何实现可控核聚变的稳态燃烧ꎻ如何探明更高速
度轮轨系统耦合机理及能量场分布特征ꎮ

９ 个工程技术难题:如何实现在原子、电子本征尺度
上的微观动力学实时、实空间成像ꎻ如何解决稀土基体中
痕量杂质的高效分离难题ꎬ突破高纯稀土材料工程化制备
技术及装备ꎻ适用于新型电力系统的长周期储能方式是什
么ꎻ如何实现大田作物绿色优质丰产无人化栽培技术ꎻ如
何突破多灾种驱动作用下艰险山区国家重大铁路超高宽
幅站场路基长期风险评估与性能保持技术难题ꎻ如何突破
新能源废料清洁高值化利用ꎻ如何突破低铂、低成本车用

燃料电池电堆关键技术ꎻ如何实现核动力载人火星探测的
快速往返ꎻ如何将脑机接口技术应用到临床医疗中ꎮ

１０ 个产业技术问题:如何突破碳纤维复合材料在我
国未来超高速轨道交通车辆装备的应用ꎻ如何发挥我国信
息通信产业优势ꎬ快速实现芯粒(Ｃｈｉｐｌｅｔ)技术和产业突
破ꎻ石油基炭材料高端化技术如何发展ꎻ如何通过柔性薄
膜技术实现星载轻质可展开阵列天线ꎻ如何实现生殖干细
胞精准移植技术在养殖鱼类单性种质创制中的广泛应用ꎻ
梯级水库群如何实现汛限水位联合优化调控ꎻ如何高值利
用有机污染化工废盐ꎬ推动化工产业高质量发展ꎻ如何在
沙漠戈壁荒漠地区构建千万千瓦级新能源基地并实现安
全稳定送出ꎻ如何发展面向高性能和低成本产业升级的自
主可控 ＳｏＣ 芯片ꎻ如何实现冲击地压煤层智能安全高效
开采ꎮ

据悉ꎬ今年的征集发布活动共收到 ８９ 家全国学会和
学会联合体、部分企业科协推荐的 ５９０ 个难题ꎬ涵盖数理
化基础科学、地球科学、生态环境、制造科技、信息科技、先
进材料、资源能源、农业科技、生命健康、空天科技等十大
领域ꎮ (中化新网)
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