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ВВЕДЕНИЕ
Применение методов жидкостно-жидкостной

хроматографии, используемых в настоящее вре-
мя в основном для разделения и очистки фарма-
цевтических соединений в аналитических и пре-
паративных целях [1–25], может существенно
упростить существующие технологические про-
цессы выделения из растворов и очистки проме-
жуточных и конечных продуктов в производствах
химической и других родственных отраслях про-
мышленности. Для практической реализации
таких комбинированных экстракционно-хрома-
тографических процессов в промышленном мас-
штабе нами было предложено использовать ши-
роко распространенное в промышленности экс-
тракционное оборудование – секционированные
горизонтальными перегородками (тарелками)
многоступенчатые колонны и смесительно-от-
стойные экстракторы [26–28]. Рассматриваемые
процессы экстракционного разделения, базиру-
ющиеся на принципах хроматографии, отлича-
ются простотой технологической схемы (в одной
технологической операции разделяются много-
компонентные смеси), высокой чистотой полу-
чаемых продуктов и малым расходом органиче-
ских растворителей и химических реагентов.

Для выделения концентрированных фракций
разделенных компонентов из растворов был
предложен метод рециркуляционной хромато-
графии [29, 30] с многократным введением пробы
и проведен анализ различных вариантов таких
процессов на основе распределения Гаусса. Од-
нако такой подход может быть использован для
корректного описания хроматографических пи-
ков при кратковременном (импульсном) вводе
пробы, т.е. в процессах аналитического разделе-
ния, когда эффективность хроматографической
установки, оцениваемая числом равновесных
ступеней, достаточно высока. В промышленных
экстракционно-хроматографических процессах
для достижения высокой производительности
необходимо загружать в установку большие объе-
мы раствора разделяемых продуктов, т.е. требует-
ся длительная загрузка. Кроме того, эффектив-
ность промышленных экстракционных устано-
вок обычно не превышает 50–100 равновесных
ступеней. Математическое описание и анализ
рассматриваемых процессов разделения на экс-
тракционных установках, состоящих из каскада
равновесных ступеней и работающих в режиме
рециркуляционной жидкостно-жидкостной хро-
матографии, приведены в работе [31].
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Цель настоящей работы – экспериментальная
проверка теории, изложенной в вышеупомянутой
публикации, при помощи установки для жид-
костно-жидкостной хроматографии, состоящей
из каскада ситчатых экстракционных колонн.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ
Экспериментальная установка. Лабораторная

установка состояла из пяти ситчатых экстракци-
онных колонн, последовательно соединенных по
потоку тяжелой фазы, двух емкостей для проточ-
ной (“подвижной” в терминах хроматографии)
тяжелой фазы (одна – для раствора компонентов,
другая – для чистой фазы), перистальтического
насоса Heidolph Pumpdrive 5101, спектрофотомет-
рического детектора (спектрофотометр Аквилон
UVV 101.4 M, длина волны 270 нм), соединенного
с компьютером, и емкости для сбора подвижной
фазы на выходе из детектора.

В колоннах, изготовленных из трубки FEP 6.4 ×
× 6 мм, с интервалом 35 мм размещены 25 ситча-
тых тарелок из фторопласта толщиной 3 мм с
13 отверстиями диаметром 0.25 мм.

Растворители и реактивы. В качестве экстрак-
ционной системы и выделяемых соединений ис-
пользовали стандартные в исследованиях процес-
сов жидкостно-жидкостной хроматографии двух-
фазную систему гексан–изопропиловый спирт–
вода в эквивалентном объемном соотношении и
фармацевтические продукты – кофеин и кумарин.

Методика проведения экспериментов. Процес-
сы выделения, концентрирования и разделения
компонентов проводятся в замкнутом двухфаз-
ном жидкостно-жидкостном контуре. После за-
грузки исходного раствора компонентов выходя-
щий из последней (пятой) колонны поток тяже-
лой фазы подается на вход первой колонны, и
компоненты циркулируют в замкнутом контуре.
После определенного числа циклов (проходов
определенного компонента загруженной пробы
через установку) контур размыкается, и в уста-
новку с расходом, равным скорости ее циркуля-
ции в контуре, подается тяжелая проточная фаза,
с которой выводятся фракции компонентов.

Были проведены две серии опытов: 1) концен-
трирование одного компонента (кофеина или ку-
марина) при двукратной загрузке его раствора в
установку; 2) концентрирование двух компонен-
тов (кофеина и кумарина) при двукратной загруз-
ке раствора смеси компонентов в установку. В
обоих случаях вторую загрузку проводили в нача-
ле второго цикла. Длительность каждой загрузки
составляла 1 мин. В опытах первой серии длина
линии рецикла при концентрировании кумарина
равнялась L = 15.5 м (объем 27 мл), вторую загруз-
ку проводили через 39 мин после первой; при
концентрировании кофеина L = 7 м (объем

12.5 мл), вторая загрузка – через 20 мин после
первой. При концентрировании раствора двух
компонентов (кофеина и кумарина) L = 65.5 м
(объем 116 мл), вторая загрузка – через 60 мин по-
сле первой.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

На рис. 1 и 2 сопоставлены опытные (а) и рас-
четные (б) хроматограммы кофеина и кумарина
при одной загрузке раствора соответствующего
компонента в установку. Теоретические хромато-
граммы рассчитывали по уравнению [31]:

(1)

где  – безразмерный параметр;

b = Vr/Vс – отношение объемов линии рецикла Vr
и установки Vс; N – число теоретических ступе-
ней; n – номер цикла циркуляции и количество
проходов компонента KD через установку; Sf – до-
ля объема, занимаемая непроточной (неподвиж-
ной) легкой фазой в установке, Sf = Vs/Vc; Vs –
объем, занимаемый в установке неподвижной
фазой;  – безразмерная концентрация
компонента KD,  – средняя
концентрация компонента KD в установке после
загрузки раствора компонент; Q – количество
компонента KD в загруженной пробе, xs – концен-
трация компонента KD в загруженном растворе;
F – объемная скорость расхода проточной тяже-
лой фазы, раствора компонента и циркуляции тя-

желой фазы в замкнутом контуре;  – без-

размерное время,  – безразмерное вре-
мя загрузки раствора компонента KD.

При расчете хроматограмм в уравнение (1)
подставляли значение n = 1. По эксперименталь-
ным хроматограммам с помощью формул (2) и (3)
были определены параметры KD и N для кумарина
(KD = 0.48; N = 23) и кофеина (KD = 0.11; N = 44).
Отметим, что полученные значения весьма близ-
ки к определенным в работе [32] для кумарина
(KD = 0.46; N = 26) и кофеина (KD = 0.1; N = 39).
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(3)

где τR – время максимума пика; τm – среднее вре-
мя пребывания частиц проточной фазы в уста-
новке, τm = Vc/F; Vm – объем, занимаемый в уста-
новке неподвижной фазой; Wb – ширина основа-
ния хроматографического пика.

Следует отметить, что формулы (2) и (3) спра-
ведливы, когда хроматографический пик можно
описать нормальным распределением (распреде-
лением Гаусса). Однако, учитывая сравнительно
короткое время загрузки проб, их можно приме-
нять для оценки величин искомых параметров
процесса.

Как видно из рис. 1 и 2, имеется приемлемое
согласование экспериментальных и теоретиче-
ских хроматограмм.

На рис. 3 и 4 приведены опытные (а) и расчет-
ные (б, в, г) хроматограммы кофеина и кумарина
при двух загрузках раствора соответствующего
компонента в установку. Теоретические хромато-
граммы, полученные после первой загрузки, рас-
считывали по уравнению (1), в которое подстав-

2

16  , R

b

n
W
 τ=  
 

ляли значение n = 2 (кривая 1 на рис. 3б, кривая
на рис. 4б и кривая 1 на рис. 4в).

Теоретические хроматограммы, полученные
после второй загрузки без учета первой загрузки,
рассчитывали по уравнению (4), в которое под-
ставляли значение n = 2 (кривая 2 на рис. 3б и 4в).

(4)

Следует подчеркнуть, что расчет по уравне-
нию (4) ведется, начиная со времени t ≥ (n – 1)b + ts.
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Рис. 1. Опытные (а) и расчетные (б) хроматограммы
кумарина при одной загрузке его раствора в установ-
ку. Параметры процесса: KD = 0.48; N = 23; S = 0.77;
ts = 0.02.
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Рис. 2. Опытные (а) и расчетные (б) хроматограммы
кофеина при одной загрузке в установку. Параметры
процесса: KD = 0.11; N = 44; S = 0.77; ts = 0.02.
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Для концентрирования компонента KD вторая
загрузка его раствора должна проводиться в то
время, когда циркулирующая хроматограмма
первой загрузки этого компонента будет нахо-
диться на входе в установку. Это время можно
рассчитать по формуле [30]:

(5)1  .
2
s

R
tt b

a
= + +

Рис. 3. Опытные (а) и расчетные (б, в) хроматограм-
мы кумарина при двух загрузках раствора в установку.
Теоретическая хроматограмма после первой загруз-
ки, рассчитана по уравнению (1) при n = 2 (кривая 1
на рис. 3б). Теоретическая хроматограмма после вто-
рой загрузки (без учета первой загрузки) рассчитана
по уравнению (4) при n = 2 (кривая 2 на рис. 3б). Сум-
марная после двух загрузок хроматограмма (в) на вы-
ходе из установки во втором цикле рассчитана по
уравнению (6). Параметры процесса: b = 0.18; KD =
= 0.48; N = 23; S = 0.77; ts = 0.02.
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Рис. 4. Опытные (а) и расчетные (б, в, г) хроматограммы
кумарина при двух загрузках раствора в установку. Тео-
ретическая хроматограмма после первой загрузки рас-
считана по уравнению (1) при n = 2 (рис. 4б и кривая 1
на рис. 4в). Теоретическая хроматограмма после второй
загрузки (без учета первой загрузки) рассчитана по
уравнению (4) при n = 2 (кривая 2 на рис. 4в). Суммар-
ная после двух загрузок хроматограмма (рис. 4г) на вы-
ходе из установки во втором цикле рассчитана по урав-
нению (6). Параметры процесса: b = 0.083; KD = 0.11; N =
= 44; S = 0.77; ts = 0.02.
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Суммарные концентрационные профили ком-
понентов после первой и второй загрузок (кривые
на рис. 3в и рис. 4г) на выходе из установки во
втором цикле рассчитывали по уравнению (6):

(6)

Результаты, представленные на рис. 3 и 4, под-
тверждают отмеченное выше согласие теории с
экспериментом. Об этом же говорят результаты
рис. 5, где приведены опытные (а) и расчетные (б, в)
хроматограммы для первой и второй загрузок
раствора кофеина и кумарина в установку. Теоре-
тическую хроматограмму, полученную после пер-
вой загрузки в первом цикле, рассчитывали по
уравнению:

( ) ( ) ( )2 1 2 . s n nX t X t X t= +

(7)
где X1n1 (кофеин) и X2n1 (кумарин) рассчитывали
по уравнению (1) при n = 1.

Теоретическую хроматограмму второго цикла
(после второй загрузки) рассчитывали по уравне-
ниям:

(8)

(9)

(10)
где X1n1 (кофеин) и X2n1 (кумарин) рассчитывали
по уравнению (1) при n = 2, а X1n2 (кофеин) и X2n2
(кумарин) – по уравнению (4) при n = 2.

( ) ( ) ( )1 1 2 1  ,n nX t X t X t= +

( ) ( ) ( )1 2  ,X t X t X t= +

( ) ( ) ( )1 1 1 1 2 ,n nX t X t X t= +

( ) ( ) ( )2 2 1 2 2  ,n nX t X t X t= +

Рис. 5. Опытные (а) и расчетные (б, в) хроматограммы после первой (б) и второй (в) загрузок раствора кофеина и ку-
марина в установку. Теоретическая хроматограмма после первой загрузки в первом цикле рассчитана по уравнению (7).
Теоретическая хроматограмма второго цикла (после второй загрузки) рассчитана по уравнениям (8)–(10). Параметры
процесса: b = 0.77; S = 0.77; ts = 0.02.
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КОСТАНЯН и др.

Различие в эффективности разделения между
экспериментом (рис. 5а) и теорией (рис. 5б, 5в),
вероятно, можно объяснить тем, что хотя измеря-
емая детектором величина оптической плотности
принимается пропорциональной величине кон-
центрации соответствующего компонента, коэф-
фициент пропорциональности может быть раз-
личным для разных компонентов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
На лабораторной установке, состоящей из пя-

ти последовательно соединенных многоступен-
чатых экстракционных колонн, эксперименталь-
но исследован процесс экстракционного выделе-
ния из растворов концентрированных фракций
компонентов (кофеина и кумарина) методом ре-
циркуляционной жидкостно-жидкостной хрома-
тографии. Концентрирование компонентов до-
стигается путем загрузки в установку через опре-
деленные интервалы времени нескольких порций
раствора компонентов. Подтверждена адекват-
ность ранее разработанной математической мо-
дели таким экстракционно-хроматографическим
процессам разделения и справедливость получен-
ных уравнений для разработки и моделирования
этих процессов.
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