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中文摘要

采用氯乙酰氯酰基化法进行了以均三甲苯为原料合成2，4，6-三

甲基苯甲酸的实验研究，对酰化反应操作条件进行了优化，得出了最

佳反应工艺条件。同时对反应过程中催化剂进行重点考察，对催化剂

不同载体进行对比实验，通过在反应中的实际应用，对其催化性能进

行评价，确定了催化剂的制备工艺。对中间产物。一氯代一2，4，6-三

甲基苯乙酮进行反应实验研究，以氯气为氧化剂在强碱的作用下进行

了实验条件的探索，并通过反应中各种因素的对比得到了较佳的实验

条件。此外，还进行了以二氧化碳为碳源对均三甲苯一步直接羧基化

合成2，4，6一三甲基苯甲酸进行了研究，以三氯化铝为缩合剂在常压

下进行了实验条件的探索，并通过反应中各种因素的对比得到了较佳

的实验条件。

酰化反应最佳实验条件为：均三甲苯和氯乙酰氯的配比是l：2，

反应时间4h，反应温度80℃，催化剂用量为0．25％(相对均三甲苯的

质量)：反应最佳实验条件为：反应温度20℃，反应时间7h，氢氧化钠

浓度20％羰基化法最佳实验条件为：反应温度25℃，反应时间7h，催化

剂用量为n(均三甲苯)／n(三氯化铝)=1：1．8。通过上述反应条件，a一

氯代一2，4，6---甲基苯乙酮的单程收率达到80％以上，纯度大于97％；

2，4，6一三甲基苯甲酸单程收率达到70％以上，纯度大于96％：采用芳

烃羰基化工艺2，4，6-三甲基苯甲酸单程收率达到40％以上。通过红

外光谱、核磁共振及元素分析等仪器测定，对产品结构进行了表征。

关键词： 均三甲苯2，4，6一三甲基苯甲酸酰基化羰基化



ABSTRACT

In this paper,sym—trimethy benzene is used to synthesize 2,4，6一trimethyl benzoic

acid by the way of chichloroacethyl cholride acylation．Through repeating experiment，

the operation condition of acylation reaction is optimized and the optimal reaction

condition is got．At the same time，the emphasis is put on the catalyst and a contrast test

is taken on different carrier ofcatalyst．By the way ofpractical application，the catalytic

property is estimated and the making-up techniques ofcatalyst are gained．An repeating

experiment is done on the intermediate a-chlore-trimethyl benzoic ketol by the way of

haloform reaction，and the experiment condition of chlorine under the condition of

alkali and chlorine is also explored．The most favorable experiment condition is got

through contrasts among aviation factors．More over,another research is done on

2,4，6-trimethyl benzoic acid，which is created directly by carboxylating symtrimethyl

benzoic acid．And the experiment condition is researched with the condensation agent of

aluminum chloride，and through the contrast among aviation factors，the most favorable

experiment condition is achieved．

The optimal reaction of acylation is：formula ratio between symtrimethyl benzene

and clichloroacetyl is I：2．Time：2 hour Temperature：80"C Catalyst dose：O．25％

The optimal reaction ofhaloform is：Temperature：25"C Time：7 hour

Catalystdose：sym—trimethyl benzene／aluminum chloride21：1．

Threugll the above reaction condition，one way yield of a-chlore一2,4，6一trimethyl

benzoic ketol is over 80％．The purity is above 97％．One way yield oftrimethyI benzoic

acid is over 70％，and the purity is above 96％．By the techniques ofarene carbonylation，

one way yield of trimethyl benzoic acid is more than 40％．As to the synthesizing

products，their structures are characterized and the data is analysised through the

instrument of infrared spectrum，magnetic resonance，element analysis and so on．

Key words：Sym—Trimethyl Benzene,2,4，6-Trimethyl Benzoic Acid，Aeylation，Carbonylation
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刖 舌

2。4。6一三甲基苯甲酸可用作染料、杀虫剂、医药和光引发剂的中

问体。可合成三甲基苯甲酰氯、聚环氧化物的硬化剂和聚合物的光引

发剂，由于该化合物有着广泛而重要的用途，而且国内潜在着较大的

市场，因此需研制开发一种反应条件平和、便于操作、降低生产成本

的新合成工艺．

重整C。芳烃约占炼油过程催化重整进料的4％左右。我国目前年

产重整C。芳烃可达50万吨以上，而C。芳烃中含有10％左右的均三甲

苯，如充分利用这部分宝贵资源，开发合成系列新产品新技术，进一

步促进增值，提高产品档次，就能够得到很高的经济效益。利用均三

甲苯生产高附加值的化工原料中间体一2，4，6---甲基苯甲酸，能极大提

高C。芳烃综合利用水平，提高企业综合经济效益。因此有必要研制开

发2。4，6一三甲基苯甲酸新的合成工艺，使该产品尽快大规模工业化生

产，以满足目前国内市场的需求。

目前，以均三甲苯为原料生产2，4，6一三甲基苯甲酸的方法已有报

道，但能用于工业化生产的合成方法仍不够理想。以均三甲苯为原料

生产2，4，6----甲基苯甲酸是～种比较理想的方法，而且原料可以从炼

厂副产品重整C。芳烃分离得来。本课题就是要研究开发出2，4，6-三甲

基苯甲酸新的合成工艺，使该产品尽快最大限度地满足国内市场的需

求，提高企业的经济效益和社会效益。

6



第一章文献综述

1．1三甲基苯甲酸

1．1．1三甲基苯甲酸的性状及用途

2，4，6-三甲基苯甲酸(2，4，6-Trimethybenzoi c acid)又称

为均三甲基苯甲酸，为白色粉末或无色结晶，有微刺激性气味，熔点

154～156℃，易溶于醇、醚及氯仿，微溶于水。

1．1．2三甲基苯甲酸的用途

2，4，6一三甲基苯甲酸广泛用于有机合成，主要用于生产染料、

杀虫剂、医药和光引发剂等特殊产品，是一种附加值较高的化工中问

体，例如：2，4，6一三甲基苯甲酰氯与烷氧膦经复分解反应可以获得

宝贵的发光剂；用于芳烃反应得到的二苯甲酮衍生物是优良的紫外线

吸收剂，在日化领域得到的了广泛的应用；2一氯一4，5一二氟苯甲酸

(CDFBA)是重要的医药和农药中间体，医药方面可作为组织朊酶抑制

剂、木瓜酶抑制剂及痉挛抑制剂等药品的原料，主要用于新型抗菌药

氟代吡酮酸类和心脑血管药物的生产：对乙基苯甲酸是一种重要的有

机合成中间体，广泛用于医药，农药，染料等的合成。例如，它是合

成新农药抑虫肼的关键中间体；戌基环己基苯甲酸具有较高的化学、

光化学稳定性，适用于光电显示器件等。

另外，德国Ciba-Geigy公司在1984年报导了用2，4，6-三甲基苯

甲酰氯与2一苯基咪唑制得的卜(2，4，6-三甲基苯酰基)一2-氯苯基咪

唑是聚环氧化物的优良硬化剂。用此硬化剂制得的模片开始挠曲强度

为92MPa‘在空气中于】60℃下经30天后，其强度可达1 OMPa，若在1 20

℃水中处理30天后挠曲强度为69MPa。目前中间体2，4，6一三甲基苯

甲酸的价格非常昂贵，报价在7．5万元～12万元／吨之问。

1．2三甲基苯甲酸合成方法

有关2，4，6一三甲基苯甲酸的合成方法，早在100多年前已有报

导，国外曾以均三甲苯为原料在溴化铝存在下制得2，4，6一三甲基苯甲

酸，因副产大量的六甲基二苯甲酮，而未达到实用的目的。



1993年BASF公司提出2。4，6一三甲基苯甲醛氧化合成2，4，6一三甲

基苯甲酸，然而醛的转化率很低，此路线不可取。1996年德国

Ciba—GeigY公司提出以无水A1C1。为缩合剂使二氧化碳与均三甲苯反

应合成该产品，但均三甲苯转化率低。同时A1Cl，用量大，给后处理工

艺带来极大负担。

下面对2，4，6一三甲基苯甲酸的合成方法，加以概述

1．2．1以偏四甲苯为原料的硝酸氧化法n1

合成反应如下：

+ 02 +H20

这种早期的合成方法，工艺路线简单，原料来源到目前也已经非

常普遍，但从反应原理来看，仅仅要2一甲基被氧化，要求有足够的反

应选择性，比较苛刻，难于达到此目的，所以此方法至今无法实现。

1．2．22，4，6-三甲基扁桃酸的干馏法

其反应如下：

9H3 0 P3 0 "3 9H。。皮州：烈．钉。
HCl 。。厨兰tt。足

扁桃酸即2，4，6-三甲苯乙醇酸，其制法是2，4，6-三甲基苯乙酮氯

化后水解生成扁桃酸，扁桃酸经千馏后生成2，4，6-三甲基苯甲酸，但2，

4，6-=甲基扁桃酸原料不易得到。

该路线存在的另一个问题是每一步使用的溶剂量大，在溶剂的回

收利用、产品及中间体的纯化以及产品的纯化等方面有待进一步改进。

因此，致使产品的成本居高不下，产物收率低，很难达到工业化要求。



1．2．3均三甲苯和氨基甲酰氯为原料的酰化法乜“1

合成反应如下：

，CI ，NH2

睁≮cI +M3——忙吣CI +HcI
＼CI 、 I

。+。一c<：72业
旦H3c

该合成法共由三步完成。由于氨基甲酰氯很不稳定，要用剧毒的

光气现场合成，然后在无水三氯化铝存在下，使它与均三甲苯反应，

获得2，4，6一三甲基苯甲酰胺，最后进行水解制取目的产物。

在上述合成法中，需用剧毒的光气，因此从环保安全的角度考虑，

又开始尝试以氨基甲酸乙酯作为伽特曼(Gattemann)酰胺化反应的氨

基羰基化剂。

该合成反应如下所示：

AICI 3

+HzN-COOC 2H5—_：一
130℃，6h

该反应是在溶剂存在下进行回流，冷却后用倾析法除去溶剂，再用

石油醚洗三次，相继用冰一冷盐酸水分解A1cl。，经萃取重结品获得

2．4，6一三甲基苯甲酰胺，最后经水解制取目的产物。这种生产方法工艺

复杂、产品收卒低。

近年来，人们尝试以均三甲苯为原料生产2，4，6-__---甲基苯甲酸，

现将其主要合成方法分别加以说明。

1．2．4以均三甲苯为原料的格林试剂法H11
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其反应如下：

cH3 叩3

H。n删。Ⅶ一s“商。 +Mg Q!坚
ether

C!-I．3 CH3

H。舡凛‘％c-J长黑邺警

该方法技术成熟，产品收率较高。但是合成步骤较多，要使用价格

较高的溴，在经济上是不利的。

此外由于采用大量易燃的乙醚。增加了不安全因素，因此该方法不

适于工业应用。

1．2．5均三甲苯的酰化法H-”1

以均三甲苯和低级脂肪酸酰氯为原料经酰化反应，制取2，4，B-三

甲基苯甲酸，是一种提出较早、研究较多并不断被改进的方法。

①草酰氯酰化法

其反应如下：

。+cI一％(1№)AI。C洲3々龇删砌
从上述可见，该反应首先是以等分子的无水三氯化铝与草酰氯生

成加合物，其厝该加合物再与溶于二硫化碳的均三甲苯反应，经回流

后，即完成第一步反应。相继把该反应混合物在冰与盐酸的混合物中

水解，再经后处理即可得到粗品2，4，6-三甲基苯甲酸。

值得指出的是。无水三氯化铝中在该反应中不是作为催化剂出现

的，有人称它为缩合剂。而且用量较大，该方法是不经济的，因此未见

工业应用实例。

②乙酰氯酰化法

10

洲龇厶



均三甲苯与乙酰氯在A1c1。存在下发生酰基化反应，再经脱氯仿反

应制得，其反应如下：

CH3COC!+AICI 3』咄

CH3+CHCl3

CH3+HCl

这种方法是对2，4，6----甲基扁桃酸法进行了改进，简化了工艺过

程，并且提高了产品收率，未脱离大量无水三氯化铝的采用及在实际操

作中要用二倍过量的均三甲苯和需要氯仿化处理等，仍不够理想。

③氯乙酰氯酰化法

其反应如下：

众+cIc一8c-

叱楚删讹t。
杰k；+

H3C CH 3

众5一+
H3 C CH 3

cat

8妒C
I+HC

+2NaOH_众kcl：_+ ^矿、 +

籼H嵌k
吲_皎8哪H+

2NaC l+2H20

4-CHCI。

跫Y吼
筘

带％
唑％

带％



该方法是针对乙酰氯法的缺点，由BASF公司于1993年提出来的一

种改进方法。其特点是以少量的Fe：0。代替大量的无水三氯化铝，不需

要大量的均三甲苯及收率较高等，但是该方法仍需二步完成，要用相转

移催化剂及较贵的氯乙酰氯，无论操作上或经济上仍有不利之处。但是

它优于其它酰化法，较有实用价值，目前已被工业应用。

④用二氧化碳直接羧化芳烃法““们

近年来文献中曾提出，在钯盐催化下可以用二氧化碳直接与芳烃

进行反应。并以适度收率获得芳香酸，关于该反应的机理，国外学者认

为由于Pd盐直接活化芳环中的C—H键并形成活性中间物Ar—Pd—x，然后

与cO。进行羧化反应。该例表明，在适宜催化剂存在下二氧化碳与芳烃

可以直接反应成为羧酸。

该方法的辅助原料仅为二氧化碳，它不仅价格低廉，而且来源广

泛，从环保方面而言二氧化碳的回收利用是十分有意义的。然而，该方

法的不足之处是均三甲苯的转化率还较低及三氯化铝的用量依然较高，

同时在过程中将产生大量的含酸废水等。尽管如此，该方法所用原材料

简单、反应一步即可完成，因此是较有意义且有发展前景的方法。

⑤2，4，6一三甲基苯甲醛的氧化法n””1

2，4，6一三甲基苯甲醛的合成方法很多，以均三甲苯为原料。如：均

三甲苯与丙酮氰醇反应；均三甲苯与1，1一二氯甲醚反应；均三甲苯与

乙腈反应；均三甲苯与CO在高压下反应。以上方法不是过程复杂，就

是收率低，cO酰化法虽然收率高，但需在高压下进行，一般不易采用。

文献中用2，4，6-三甲基苯甲醛氧化制2，4，6-三甲基苯甲酸的报导

甚少。上述方法是BASF公司于1993年提出的，然而醛的转化率很低。

由此看来此路线是不可取的。

在我国，有报导江苏中丹化工集团公司开发了由2，4，6---甲基

苯乙酮加入氢氧化钠，次氯酸钠，在催化剂的作用F，经酸析、过滤、

干燥制得该产品的新方法。据说较国外的产品羰基化法更有工艺路线

简单，反应周期短，常温常压(无危险小)，成本低，收率高(84％大

于国外的73％)，三废排放易处理等优点，生产技术达国际先进水平”“，



江苏省泰兴市沃特尔化工厂便采用此技术进行生产。

以上关于2，4，6一三甲基苯甲酸的合成方法，各有利弊。综合各

种因素进行对比，如表1—1所示。

表1—1 2，4，6-三甲基苯甲酸合成方法的对比

Table I-I Contrasts among Ways to Synthesize 2,4，6-trimethybenzoic Acid



1．3本文研究内容

在全面考察2，4，6一三甲基苯甲酸各种合成方法【20引1的基础上，确

定合成2，4，6一三甲基苯甲酸的方案。该方法是针对乙酰氯法的缺点，

由BASF公司于1993年提出来的一种改进方法。改进的酰化法在溶剂

的选择、用量和后续处理方面同前面方法有较大区别，使反应过程得

以简化、产品收率提高，较有实用价值，目前已被工业应用。

以均三甲苯和氯乙酰氯为主要原料，三氧化二铁为催化剂，先后

经过酰基化和氯仿反应合成最终产品，重点解决2，4，6一三甲基苯甲酸

收率和质量等主要问题。为了获彳导高质量和高收率的2，4，6一三甲基苯

甲酸，我们将重点考察温度、压力、催化剂配比、溶剂浓度等一系列

影响反应的主要因素，力图找到较佳的反应条件。

此外，在进行氯乙酰氯酰化法开发研究的同时，还进行了用CO。

直接羧基化芳烃合成2，4，6-三甲基苯甲酸方法的探索研究，选择一种

缩合剂使cO：和均三甲苯直接作用，以适度收率获得2，4，6一三甲基苯

甲酸，以期开发出对环境友好的新合成工艺。

这些研究将为今后的I{l试放大研究工作奠定坚实的基础，也可为

其他同类产品的合成研究提供宝贵的经验。
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第二章实验研究

2．1实验原理

2．1．1酰基化反应

反应中选用氯乙酰氯而没有用乙酰氯作为酰基化试剂，其原因由

于。一氯的吸电子诱导效应，使羰基碳上的正电荷密度增加，因而增强了

酰基化试剂的活性，有利于酰基化反应；其次，a一氯的存在，使下一步

的。一氢的氯代反应更易进行。

采用氯乙酰氯酰化法由均三甲苯合成Q一氯代2，4，6-三甲基苯乙

酮的反应方程式如下：

CH,0

A+ClCH 5c．景
H3C C№

+HC

2．1．2卤仿反应

在卤仿反应中，要求乙酰基类化合物中的羰基具有一定的反应活

性。另外氧化剂次卤酸钠的氧化性强弱对反应影响很大，由于次卤酸

钠的不稳定性，经常采用边反应、边制备的方法。同时氯气、溴素和

碘在卤仿反应中都可被选择为潜在的氧化剂，从操作过程和制作成本

的角度考虑，通常选择较为廉价的氯气和演素。

在研究2，4，6---甲基苯甲酸的合成中，发现具有乙酰基结构的

化合物在碱性条件下的卤代，弗非像传统认为那样一定会生成卤仿，

至少多烷基取代的苯乙酮类化合物是不能商接生成卤仿的，要先生成

三卤代乙酰基化合物，然后在强碱性条件下加热水解才能生成卤仿和

羧酸盐。在此步反应中，氢氧化钠水溶液的浓度严重影响反应的产率。

氯仿反应既要保证一定的碱浓度，又要分次加入碱。因为氯仿反

应是分多步进行的，首先是。一氢的卤代，是亲电取代。碱夺取氧离子，

生成负碳离子，负碳离子与氯正离子结合完成一个。一氢取代，如此反

应下去直至生成三氯代产物。反应速度取决于生成负碳离子这一步，



碱浓度小则反应速度慢。同时氯又与碱反应，消耗碱。

实验中还发现，纵然使用质量分数为40％的NaOH水溶液，而且碱用

量超过理论量一倍时，一次性地加入碱也不能全部生成三氯代产物。

碱必须分次加入才能使三氯代反应进行彻底，生成的三氯代产物可以

分离出来，也是比较稳定的，只有再提高碱浓度，加入相转移催化剂，

加热回流一段时间才能使卤仿反应彻底，得到高的产率。

本文以(o一氯)一2，4，6一三甲基苯乙酮为反应原料对卤仿反应进行

了探讨，反应方程式如下：

H。崩C'。--，CH=CI+2C1=+2NaOH0 姑0 CI|+2N狲2呐
CH， CH3

2．1．3碱解、酸化

反应中oH一作为亲核试剂进攻羰基碳原子，为保证反应顺利进行，

必须有足够的碱的强度以及大的接触表面，所以需提高碱浓度和加入

适当的相转移催化剂，0一氯代一2，4，6三甲基苯乙酮中苯环上电子云

密度比较大，羰基碳上正电荷减少，所以不易为碱进攻生成羧基盐和

氯仿。反应方程式分别如下：

苡k⋯删靠乙NaⅧ％
H3C CH 3 HsC

C心0 CH,

众8一o“a⋯·_众
CH 3

0

CImOH+NaCNaG+

H3 C CH 3 HsC CH 3

2．1．4羰基化制备法

在钯盐催化下用二氧化碳直接与芳烃进行羧基化反应，并以适度

收率软得芳香酸，过程如下：



Ar+C02
P矿，30atm

Arc00H

150℃。20fi

关于该反应的机理，国外学者认为由于Pd盐直接活化芳环中的c—H

键并形成活性中间体Ar—Pd—x，然后与cO。进行羧基化反应。

2．2主要原料规格与来源

本实验中所用的原料及试剂如表2·l所示



表2一l主要原料及试剂

Table 2-I Main Material and Reagent

2．3实验仪器

XT4A显微熔点测试仪(辽宁柏益仪器销售有限公司)；

NiCOlet一460FTIR红外光谱仪：

400 MHz AR×400型核磁共振仪；
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PE2400SeriOSII CHNS／0元素分析仪；

DZTW型调温电热套(北京市永光明医疗仪器厂)；

旋转蒸发器(上海申生科技有限公司)；

JJ-1型精密增力电动搅拌器(常州国华仪器有限公司)：

DZF-6020型真空干燥箱(上海精宏实验仪器有限公司)；

2XZ一2型旋片式真空泵(临海市精工真空设备有限公司)；

WZS-1阿贝折光仪(上海光学仪器厂)；

810系列高效液相色谱仪(辽宁柏益仪器销售有限公司)。

2．4实验方法

2．4．1酰基化反应

①在装有电动搅拌装置、恒压滴液漏斗和球形冷凝管(上口装有氯

化钙干燥管)的250mL三口烧瓶内加入干燥的催化剂和均三甲苯；

②在适当温度下滴加氯乙酰氯，保持温度继续反应4h；

③结束反应后，将上述生成物倒入烧杯，置于冰浴中结晶，得到粗

产品：

④用适当溶剂重结晶，得到。一氯代2，4，6一三甲基苯乙酮纯品。

酰基化反应工序流程示意图见图2—1。

图2．I 酰基化反应工序流程示意图

Figure 2-l Acylalion Reaction Operation Sequence Flow Sheet

2．4．2卤仿反应

卤仿反应是乙酰基类化合物在碱性条件下进行氧化、水解，从而

制备有机羧酸类衍生物的常用方法，在工业生产IfI也已被普遍采用，
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具有原料易得、操作方便、无需专用设备等优点．

(1)以氯气为原料的卤仿反应

①在装有电动搅拌装置、温度计和通气管的250mL三口烧瓶中加入

适当质量份数的氢氧化钠水溶液，通入氯气，直至饱和；

②在三口瓶中加入适当质量份数的氢氧化钠水溶液和新洁尔灭，在

适当温度下加入309氯代2，4，6一三甲基苯乙酮，搅拌约3min后开始缓

慢通入氯气，同时保持在～定温度：

③每隔30min加一次质量分数为20％的氢氧化钠溶液15ml，加入4

次后溶液颜色变为浅黄色。

反应过程如图2—2所示。

图2-2 以氯气为原料的氯仿水解反应示意图

Figure 2-2 Chloroform Hydrolysis Reaction Diagrammatic Illustration

(2)以溴素为原料的卤仿反应：

①在冰水冷却下将溴素缓慢滴加氢氧化钠的碱液中，得剑次溴酸钠

溶液，收集次溴酸钠溶液。

②将-二甲基氯代苯乙酮加入到次溴酸钠的溶液中，按照次氯酸钠制

备三甲基苯甲酸的方法进行，进而制备得到目标产物。

(3)以次氯酸钠为原料的氯仿反应：

①在三u瓶中加入适当质量份数的氢氧化钠水溶液和相转移催化

剂，在适当的温度F加入2，4，6一三甲基氯代苯乙酮，搅拌一段时间后



开始滴加次氯酸钠溶液。

②滴加完毕后，恒温搅拌约1h后加入一定量还原剂；

③补强碱、升温到回流温度，进行回流；

④回流反应结束后，将反应液酸化、抽滤；

⑤重结晶得到白色晶体：

⑥真空干燥得到目标产物。

反应过程如图2-3所示。

图2—3 以次氯酸钠为原料的氯仿水解反应示意图

Table 2-3 Chloroform Hydrolysis Reaction Diagrammatic Illustration

2．4．3碱解、酸化

①卤仿反应结束后，加入质量浓度为20％的氢氧化钠水溶液15ml，

加热回流7h，停止反应：

②将混合物在冰水浴中急冷，然后加入浓盐酸酸化，抽滤；

③用乙醇一水溶液重结晶得到白色晶体；

④在80℃真空干燥得到目的产物。

2．5催化剂的研究实验

在催化剂的实验研究中，我们依次做了催化剂的制备(包括催化

剂，载体类型的选择以及性能测试等)、催化剂的回收以及催化剂的再

利用实验。
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2．5．1催化剂的制备

直接将Lewi S酸固载于高比表面载体上是制备多相催化剂的新的

发展方向，具有重要的理论意义和应用价值。本文重点探讨了催化剂

的负载及其在均三甲苯酰化反应中的应用。

(1)催化剂的选择

在无水三氯化铅等催化剂的作用下，芳烃与卤代烷和酰卤等作用，

环上的氢原子被烷基和酰基取代的反应，分别叫作烷基化反应和酰基

化反应。

众所周知，传统的Friedel-Craft酰化反应采用路易氏(Lewi s)

酸作催化剂。通常采用AICI。为催化剂，但用量大，且A1c1。易水解，

不仅造成产物分离困难，而且存在环境污染等问题。

除A1C1。外，还有许多路易氏酸、强酸和一些中性化合物和元素，

如AIBr 3、FeCl 3、ZnCl2、HCl、HF、H。SO．、P：05、POCl 3 CF3COOH、Al、

zn、ca等，其中以AlCl。活性最高，其它常用催化剂，如HF、BF、HzsO。、

II。PO。，比较更适宜于用在含氧特别是含羟基的烷基取代剂和酰基取代

剂。也有采用氧化铁为催化剂的酰基化反应，采用氯气进行的氯仿反

应等。但通常的氧化铁呈粉末状，在有机合成反应过程中与产品的分

离困难，且使得产品中含有大量的铁，难以保证产品的质量。而且粉

末状的氧化铁很难实现连续的有机合成操作，使得生产效率低。

由于催化剂不同，产率有很大差别。为了使氯化物充分发挥其催

化效能，需要控制较严格的实验条件。这些催化剂在使用后普遍有选

择性不高、环境污染严重，催化剂再生困难等问题，这就迫切要求进

行环境友好的催化剂应用开发研究。

本文在实施过程中，选用负载型催化剂而没有使用常用的三氯化

铝作催化剂，一是因为二氯化铝的催化活性较强，在用氯乙酰氯做酰

基化试剂时。不但有酰基化反应发生，也存在一定程度的烷基化反应，

使副反应程度增大，产率低。

另一方向三氯化铝可与反应产物形成络合物，催化剂用量大、反应

后处理困难。负载型催化剂不与羰基化合物络合，使用少量催化剂即可，



分离、提纯都比较容易，且易于环保。

(2)载体的选择

对实验中通常采用的一些催化剂载体进行了比较，分析，根据各

自的特点，筛选出适合酰基化反应的载体，每种催化剂载体的特点介

绍如下： ’

①二氧化硅

当温度达到600"C，压力达到1MPa时，在水蒸汽还原的气氛中，

二氧化硅将升华沉积在一个温度较低、压力较小的区域。这将对催化

剂强度以及下游设备换热和压降造成巨大损失。

浸泡在液体中时，吸附热很大，致使吸附在表面的液体汽化成蒸

汽，导致载体颗粒破碎。在700"C时，二氧化硅变的很活泼，发生聚结

作用生成大量硅酸盐，载体粘结会使负载于其表面的催化剂不均匀，

从而影响催化剂在酰基化反应中的催化效果。

②硅藻土

硅藻土是多孔性物质，并具有吸附性，酰基化反应生成的。一氯代

一2，4．6一三甲基苯乙酮产品容易被吸附其中，需要萃取，因此在实

验中又多了一道工序，使得后续处理烦琐。

③氧化锆

氧化锆孔隙率高，难以得到高比表面的颗粒，因此负载的催化剂

量少，若达到反应操作条件的要求，所需要的载体量就会相应的增多，

使成本加大。

④氧化铬

在空气中三价的氧化铬很容易氧化成六价的氧化铬，六价氧化铬

具有极强的毒性。由于铬酸盐的挥发性，铬蒸汽对人体有很大的危害，

从安全角度考虑，也不适合。

⑤三氧化二铝

三氧化=铝具有高熔点(高于2000"C)，可以避免催化组分聚集和



烧结。在催化反应中具有良好的热稳定性，从细孔到粗孔的范围很宽，

同时存在表面酸中心和碱中心，是具有高表面、高孔隙、低密度的氧

化物。价格适中，可以大量生产，因此比较适合在酰基化反应中使用。

(3)催化剂制备实验方法

①将载体(如三氧化二铝)干燥除去水，放入干燥器中待用；

②配置一定浓度的金属盐溶液，测定其金属离子浓度；

③将一定质量干燥好的载体置入溶液中浸渍一段时间后，进行过

滤，测定溶液的金属离子浓度，计算出负载量；

④将浸渍好的载体放入鼓风干燥箱中，待除去水份后，置于高温马

弗炉中焙烧：

⑤待温度降至室温后，用蒸馏水洗涤，再放入鼓风干燥箱中干燥，

最后置于干燥器中备用。

催化剂制备工序流程示意图见图2—4。

图2-4 僻化剂制备工序流程示意图

Figure 2-4：Catalyst Making-up Operation Sequence Flow Sheet

2．5．2催化剂对比实验

(1)采用^lCl。为催化剂的酰基化反应实验

将均三甲苯、三氯化铝、氯苯在120"C下回流，加入氯乙酰氯，保

温至不产生HCl气体为止，冷却、酸化、水洗，回收氯苯。得到粗产物，

经液相色谱测定，产牢为78．0％，纯度为79．8％。
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(2)采用Fe：03为催化剂的酰基化反应实验

将均三甲苯、三氧化二铁、氯苯依次加入反应瓶中，120℃下回流，

加入氯乙酰氯，保温至不产生Hcl气体为止，冷却、酸化、水洗，回收

氯苯。得到粗产物，产品颜色泛红，经液相色谱测定，收率为80．2％，

纯度为82．5％。

2．5．3催化剂回收实验

本实验采用的是一种固体酸催化剂，经过滤后即可回收。回收的

催化剂经适当处理后重新用于酰化反应，若能获得较高且较稳定的酮

产率，将有利于酰化产品成本的降低和获得更好的经济效益。

(1)首先将待再生的催化剂用一定浓度的碳酸钠溶液进行洗涤；

除去吸附在表面的有机杂质；

(2)接着用蒸馏水再进行洗涤；

(3)洗涤后进行过滤、干燥、焙烧处理后，准备循环利用。

催化剂回收工序流程示意图(见图2-5)。

图2-5 催化剂回收工序流程示意图

Figure 2-5 Catalyst Recover Operation Sequence Flow Sheet

2．5．4催化剂的重复使用试验

为了测试回收后的催化剂性能，需要将回收后的催化剂样品进行

重复使用试验，以考察催化剂的活性、稳定性。

(I)在疗(均三甲苯)／疗(氯乙酰氯)=1／2、催化剂／均三甲苯

=0．2j％，反应温度80℃和反应时『白J 4h的条件下，新鲜的催化剂使用一次

后，通过过滤和洗涤进行回收，烘1：后用于酰化反应：

(2)重复使用几次后，经过滤、洗涤回收后的催化剂样品烘干后，



置于马弗炉中程序升温，在700"(2下焙烧4h进行再生，然后用于酰化反

应。

2．6芳烃羰基化法研究实验

1996年德国Ciba-GeigY公司提出了常温、常压下，以无水A1C1，为

缩合剂使二氧化碳与均三甲苯反应，反应时间为6—7h，均三甲苯转化

率为40％，2，4，6----甲基苯甲酸的理论收率为68％，仅副产少量六

甲基二苯甲酮的方法。由于二氧化碳来源广泛、价格低廉，而且从环

保方面考虑，二氧化碳的回收利用是十分有意义的，因此如能解决提

高均三甲苯转化率和降低三氯化铝用量等方面的问题，该方法将是一

个很有意义的方法。

利用二氧化碳作为新的碳源，开发绿色合成工艺已引起普遍关注。

综合利用二氧化碳并使之转化为附加值较高的化工产品，不仅为碳一

化学工业提供了廉价易得的原料，开辟了一条极为重要的非石油原料

化学工业路线，在环境保护、变革化工原料结构等方面形成良性循环，

而且在减轻全球温室效应方面也具有深远的生态和社会意义。

因此本课题在探讨合成2，4，6一三甲基苯甲酸的新工艺过程中，

也对以二氧化碳为碳源的合成工艺进行了探讨研究。

(1)在装有电动搅拌装置、温度计和通气管的250ml三口烧瓶中

加入适当质量三氯化铝催化剂，加入均三甲苯后，搅拌约30min后开始

缓慢通入二氧化碳，同时保持在适当温度；

(2)反应一定时间后将反应混合物转入冰水浴中急冷；

(3)加入浓盐酸酸化、抽滤；

(4)用乙醇一水溶液重结晶得到白色晶体；

(5)在80℃真空干燥得到目的产物。

芳烃羰基化法制备2，4，6-Z甲苯甲酸的流程示意图见图2-6。



图2-6 芳烃羰基化法制备2，4，6-三甲苯甲酸的流程示意图

Figure 2-6 Arene Carbonylation to Make up 2,4,6-Trimethybenzoic Acid Flow Sheet



第三章实验结果与讨论

3．1实验结果

3．1．1酰基化反应实验结果

在不同温度、反应时间、反应物配比及催化剂用量的操作条件下，

进行了酰基化反应的实验研究，得到以下实验结果。

(1)不同温度操作条件下的实验结果(见表3-1)

操作条件：

均三甲苯和氯乙酰氯的配比1：2

反应时问4h

催化剂用量为0．255(相对均三甲苯的质量)

表3一l 不同温度操作条件下的实验结果

Table 3-l Experiment Result under Different Temperature

酮产率24，8 41．5 56．4 61．3 76．4 81．2 68．8 46．5

(％)

2 酮产率25．2 42．0 55．4 61．5 75．4 82．5 69．4 44．3

(％)

3 酮产率26．4 42．4 56．2 60．8 74．8 80．8 68．3 45．6

(％)

4 酮产率25．8 40．3 55．8 58．3 75．8 83．5 71．2 46．2

(％)

5 酮产率25．6 41．7 55．3 60．2 75，6 82．3 69．7 45．3

(％)

平均产
6 25．6 41．6 55．8 60．4 75．6 82．1 69．5 45．6

率‘％)

不同温度条件下的反应实验数据表明：60"C～80。C左右的反应温度

条件下，酮的产率较高，因此选择60 4C、70"(2、804C做正交试验中的
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温度，至于没有考虑90℃、95℃，是由于在反应产率较为接近的情况

下，温度高能耗增加，因此60"(2～80℃为宦。

根据在不同温度操作条件下酰基化反应实验的数据，进行了处理，

得到(o一氯)一2，4，6一三甲基苯乙酮收率随温度变化的曲线图(图3-1)。

收
窒

％

30 40 50 60 70 80 90 95

温度(℃)

图3-I：(o一氯)-2，4，6----甲基苯乙酮收率随不同反应温度变化曲线图

Figure 3-7：Yield of a-chloro-trimethylacetophenone under DiffemmTemperature

从图中我们可以看出：随着反应温度不断的提高，(a一氯)一2，4，6一

三甲基苯乙酮收率也随之增加，到一定温度后又开始降低，温度为80

℃左右时，收率最高，该温度即为最佳反应温度。

(2)不同反应时间操作条件下的实验结果(见表3-2)

均三甲苯和氯乙酰氯的配比是1：2；

反应温度80℃：

催化剂用量为0．25％(相对均三甲苯的质量)。

∞∞伯∞∞∞∞加加0



表3-2 不同反应时问操作条件下的实验结果

Table 3-2 Experiment Result under Different Reaction Time

不同反应时间条件下的反应实验数据表明：反应4h之后，酮的产

率不再明显增加，所以正交试验时间选择反应时间4h、．5h和6h。

根据在不同反应时间操作条件下酰基化反应实验的数据，进行了

处理，得到(o一氯)一2，4，6----甲基苯乙酮收率随不同反应时间变化的曲

线图。

收
室

％

1 2 3 4 5 6 7 8

反应时阅(h)

图3-2：(o一氯)一2，4，6一三甲基苯乙酮收率随

不同反应时间变化的曲线图

Figure 3-2：Yield of o—chloro-tdmethylacetophenone under Different Time

从图中我们可以看出：随着反应时间不断的增加，(o一氯)一2，4，6一

三甲基苯乙酮收率也随之提高，到一定时问后，收率提高的幅度很小，

∞∞伯∞∞∞{；；∞m
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反应时间为4h左右为最佳反应时间。

(3)不同反应物配比操作条件下的实验结果(见表3—3)

反应时间4h；

反应温度80℃；

催化剂用量为0．25％‘(相对均三甲苯的质量)。

表3-3 不同反应物配比操作条件下的实验结果

Table 3-3 Experiment Result under Different Reactant Ratio

不同反应物配比条件下的反应实验数据表明：当均三甲苯过量时，

与产物酮形成共沸物，产品很难分离，甚至有结焦现象。采用氯乙酰

氯过量，由于其沸点低，与产物的沸点相差，大，反应后处理比较容易。

因此选1：1，1：2，1：3作为正交试验条件。

反应物配比的影响

根据在不同反应物配比操作条件下酰基化反应实验的数据，进行

了处理，得到了(o一氯)-2，4，6-三甲基苯乙酮收率随不同反应物配比变

化的曲线图(图3-3)。
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反应物配比：n(氯乙酰氯)／n(均三甲苯)

图3-3：(o一氯)-2，4，6一三甲基苯乙酮收率随

不同反应物配比变化的曲线图

Figure 3-3：Yield of o-chloro-trimethylacetophenone under Different Reactant Ratio

从图中我们可以看出：随着反应物配比的增大，(o一氯)一2，4，6一三

甲基苯乙酮收率也随之提高，到一定配比范围后，收率开始下降，反

应物配比在2：1左右为最佳配比。

(4)不同催化剂用量操作条件下的实验结果(见表3-4)

操作条件：

均三甲苯和氯乙酰氯的配比是l：2；

反应时间4h；

反应温度80℃。

表3—4 不同催化剂用量操作条件下的实验结果

Table 3-4 Experiment Result under Different Camlyst Dose

注：催化剂用量为相对均三甲苯的质量比



不同催化剂用量条件下的反应实验数据表明：随着催化剂用量的

增加，酮产率逐渐增加，当催化剂用量大于0．25％时，酮产率增加不明

显。因此，选择0．20％，0．25％，0．30％做正交实验为宜。

根据在不同催化剂用量操作条件下酰基化反应实验的数据，进行

了处理，得到了(a-氯)-2，4，6-三甲基苯乙酮收率随不同催化剂用量变

化的曲线图(图3—4)。

100
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窒
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O

催化剂用量

图3-4：(a一氯)-2，4，6一三甲基苯乙酮收率随

不同催化刑用量变化的曲线图

Figure 3-4：Yield of a—chloro-trimethylacetophenone under Different Catalyst Dose

从图中我们可以看出：随着催化剂用量的加大，(a一氯)一2。4，6-三

甲基苯乙酮收率也随之提高，到一定用量范围后，收率增加的不再明

显，催化剂用量在0．25左右为最佳用量。

(5)正交实验结果

采用三水平，四因素为设计标准，因素水平表及正交实验结果分

别见表3-5和表3-6。

表3-5 因素水平表

Table 3．5 Levels and Factors



注：^物科配比为均三甲苯／氯乙酰氯；B催化荆用量为相对于均三甲苯的质量

比．

表3-6 L。(3‘)正交实验方案和结果

Table 3-6 L9(34)Orthogonal Reaction Programme and Result

(6)酰化反应最佳实验条件

由上表实验数据表明，影响酰化反应因素的主次顺序：B>D>A>C，

即催化剂用量对反应的影响最大，反应时问和物料配比对反应的影响

次之，反应温度影响最小。



由此得出最佳实验条件为：均三甲苯和氯乙酰氯的配比是1：2，

反应时间4h，反应温度80"C，催化剂用量为0．25％(相对均三甲苯的

质量)。经最佳条件重复性实验，得到下列实验结果。

(7)优化后酰化反应实验结果(见表3-7)

表3—7 优化后酰化反应实验结果

Table 3-7 Acylation Reaction Experiment Result after Optimization

序号 1 2 3 4 5 6 平均

酮产率(％)81．9 82．1 81．7 81．6 81．9 82．0 81．8

3．1．2卤仿反应实验结果

(1)以次氯酸钠为氯仿反应原料的实验结果：

①不同次氯酸钠浓度的操作条件下的实验结果(见表3—8)

操作条件：

反应温度50"C；

反应时间2h；

氢氧化钠浓度20％。

表3-8 不同次氯酸钠浓度条件下的实验结果

Table3-8 Experiment Result under Different Sodium Hypochloride

Concentration



不同温度条件下的反应实验数据表明：次氯酸钠浓度为lO～13％时，

产物收率较高，因此选10％、11％、13％做正交试验中的次氯酸钠的条件，

而没有考虑10％以下的情况，是由于次氯酸钠浓度太低，不足以起到有

效提供活性氯离子的作用。

②不同反应温度操作条件下的实验结果(见表3—9)

操作条件：

反应时间2h：

氢氧化钠浓度20％；

次氯酸钠质量浓度为13％。

表3-9 不同反应温度操作条件下的实验结果

Table 3-9 Experiment Result under Different Temperature

不同温度条件下的反应实验数据表明：40℃一60"(2产物收率较高，

凶此选40"(2、SO℃、60℃做正交试验中的温度数据，而没有考虑60℃

以上的温度，是由于次氯酸钠易分解，温度岛在溶液中稳定性差。

根据在不j—J温度操作条件下氯仿反应实验的数据，进行了处理，

得到2，4，6-三甲基苯甲酸收率随温度变化的曲线圈(图3-5)。
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图3-5：2，4，6一三甲基苯甲酸收率随不同反应温度变化的曲线图

Figure 3-5：Yield of2，4，6-Trimethybenzoic Acid under Dit{erent Temperature

从图中我们可以看出：随着反应温度不断的提高， 2，4，6一三甲基

苯甲酸收率也随之增加，到一定温度后又开始降低，温度为10℃左右

时，收率最高，该温度即为最佳反应温度。

③不同反应时间操作条件下的实验结果(见表3—10)

操作条件：

反应温度50℃；

氢氧化钠浓度20％；

次氯酸钠质量浓度为13％。

不同反应时间条件下的反应实验数据表明：反应时间大于2h，酮

的产率并没有明显增加，所以正交试验中反应时间选择1h、1．5h、2h

为宜。

∞加∞f；}蚰∞∞m
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表3—10 不同反应时间下的实验结果

Table 3一l 0 Experiment Result under Different Reaction Time

根据在不同反应时间操作条件下氯仿反应实验的数据，进行了处

理，得到2，4，6一三甲基苯甲酸收率随不同反应时间变化的曲线图。
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图3-6：2，4，6一三甲基苯甲酸收率随不同反应时间变化的曲线图

Figure 3-6：Yield of2，4，6一Trimethybenzoic Acid under Different Time

从图中看}}；：随着反应时间不断增加，2，4，6一三甲基苯甲酸收率

也随之提高，到一定时间后，收率提高的幅度很小，反应时间为7h左

右为最佳反应时间。

④不同氢氧化钠浓度操作条件下的实验结果(见表3—11)

操作条件：

反应温度50℃：

反应时间：2h；



次氯酸钠质量浓度为13％。

表3—11：不同氧氧化钠浓度操作条件下的实验结果

Table 3·ll Experiment Result under Different Sodium Hydroxide

ConcentratiOn

氢氧化钠质量 酸产率(％) 平均酸

含量(％) 实验1 实验2 实验3 实验4 实验5 产率(％)

5 49．1 49．2 48．8 48．7 48．9 48．94

lO

15

20

25

30

35

55．哇

60．3

70．1

68．9

60．2

57．6

55．3

60．4

69．8

69．1

59．8

57．5

55．4

59．9

70．4

68．7

59．7

57．7

54．9

60．1

70。5

68．7

60．1

57．6

54．9

60．3

70．3

68．4

60．3

57．5

55．18

60．2

70．22

68．76

60．02

57．58

不同氢氧化钠浓度条件下的实验数据表明：随着氢氧化钠浓度的

增加，酸产率逐渐增加，当浓度大于20％时，由于有副产物产生，产率

略有下降。因此，选择10％，15％，20％做正交实验为宜。

根据在不同氢氧化钠浓度操作条件下氯仿反应实验的数据，进行

了处理，得到了2，4，6一三甲基苯甲酸收率随氡氧化钠浓度变化的曲线

图。

50

收
塞40

％30

20

10

O

lO 15 20 25 30 35

氢氧化钠浓度％

图3-'1：2，4，6一三甲基苯甲酸收率随

氢氧化钠浓度不同变化的曲线图



Figure 3-7：Yield of2A．6-Trimethybenzoic Acid under Different Sodium

Hydroxide Concentration

从图中我们可以看出：随着氢氧化钠浓度的增大，2，4，6-三甲基

苯甲酸收率也随之提高，到一定浓度范围后，收率开始下降，氢氧化

钠浓度在20％左右为最佳浓度。

⑤正交实验设计：

因素水平表及正交实验结果分别见表3-12和表3—13。

表3-I 2 因素水平表

Table 3．1 2 LevelS and Factors
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表3-13 L。(3 4)正交实验方案和结果

Table 3-13 L9(34)Orthogonal Reaction Programme and Result

由两表实验数据表明，影响氯仿反应因素的主次顺序： B>A>D>C，

即反应温度对反应的影响最大，次氯酸钠浓度对反应的影响次之、氢

氧化钠浓度和反应时问对反应的影响最小，并且相差不大。

⑥卤仿反应最佳实验条件：

分析A、B、C、D四因素在三个水甲上的变化，得出最佳实验条件

为：次氯酸钠浓度1 396，反应温度5012，反应时间2h，氢氧化钠浓度

20％。

4'



⑦优化后卤仿反应实验结果

经最佳条件重复性实验，得到如下实验结果。

表3—14 优化后卤仿反应实验结果

Table3-l 4 Haloform Reaction Experiment Result aRer Optimization

(2)以氯气为原料的氯仿反应。

①不同反应温度操作条件下的实验结果(见表3一15)

操作条件：

反应时间7h；

氢氧化钠浓度20％；

氯气由实验室自制产生。

表3—1 5 不同反应温度下的实验结果

Table 3-1 5 Experiment Result under Different Temperature

不同温度条件下的反应实验数据表明：10"C-30℃产物收率较高，



因此选10℃、20℃、30℃做正交试验中的温度数据，而没有考虑30℃

以上的温度，是由于次氯酸钠易分解，温度高时在溶液中稳定性差。

②不同反应时间操作条件下的实验结果(见表3-16)

操作条件：

反应温度20℃；

氢氧化钠浓度20％；

氯气由实验室自制产生。

表3-16 不同反应时间操作条件下的实验结果

Table 3一l 6 Experiment Result under Different Reaction Time

不同反应时间条件下的反应实验数据表明：反应时间大于7h，酮

的产率并没有明显增加，所以正交试验时间选择反应时间6h、7h、8h

为宣。

③不同氢氧化钠浓度操作条件下的实验结果(见袁3—1 7)

操作条件：

反应温度20℃；

反应时间7h：

氯气由实验室自制产生。



表3—17不同氢氧化钠浓度操作条件下的实验结果

Table 3·l 7 Experiment Result under Different Sodium Hydroxide

Concentration

不同氢氧化钠浓度条件下的实验数据表明：随着氢氧化钠浓度的

增加，酸产率逐渐增加，当浓度大于20％时，由于有副产物产生，产率

略有下降。因此，选择10％、15％、20％做正交实验为宜。

④正交实验设计

因素水，F表及正交实验结果分别见表3—1 8和表3—19。

表3—18 因素水平表

Table 3—1 8 Levels and Factors

南两表实验数据表明，影响水解反应因素的主次顺序：A>c>B，即

反应温度对反应的影响最大，氢氧化钠浓度和反应时间对反应的影响

次之，并且相差不大。



表3-19：L。(33)正交实验方案和结果

Table 3-I 9 L9(3 3)Orthogonal Reaction Programme and Result

⑤卤仿反应最佳实验条件：

分析A、B、C三因素住三个水平上的变化，得出最佳实验条件为：

反应温度20℃，反麻时间7h，氢氧化钠浓度20％。

⑥优化后卤仿反应实验结果

经最佳条件重复性实验，得到如下实验结果。
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表3-20 优化后卤仿反应实验结果

Table 3-20 Haloform Reaction Experiment Result after Optimization

(3)以溴素为原料的氯仿反应

在实验过程中，采用了溴素为原料的氯仿反应，通过自制的次溴

酸钠溶液进行反应，参照上述次氯酸钠的反应条件进行对比试验，次

溴酸钠的浓度为13％(采用氧化还原滴定法测定)、反应温度50"C、反

应时问2h、氢氧化钠浓度20％。2，4，6-三甲基苯甲酸的平均收率为

70％左右。

以次氯酸钠、氯气、溴素为原料的氯仿反应，其原理是一致的，

在实验过程中，时间、温度、碱浓度等对收率的影响是相近的，但从

原料来源、储存运输及实验操作等方面来说，选取次氯酸钠为原料最

为适宜。

3．1．3催化剂制备实验结果

选择不同的催化剂载体、负载量以及活化温度进行了酰基化反应

的实验研究，最终筛选了适宜的载体，结果如下。

(1)采用不同载体进行实验的结果(见表3-21)

操作条件：

均三甲苯和氯乙酰氯的配比是l：2，

反应时间4h；

反应温度80℃；

催化剂用量为0．25％(相对均三甲苯的质量)。

表3-21 载体对活性的影响

Table 3-21 Effect ofCarrier 011 Activity



从试验的各种载体中可以看出，以三氧化二铝为载体的催化剂活

性较高，因此本试验选定以三氧化二铝为载体进行催化剂活性研究。

(2)不同负载量进行实验的结果(见表3-22)

操作条件：

均三甲苯和氯乙酰氯的配比是1：2；

反应时间4h；

反应温度80℃。

表3-22 负载量对活性的影响

Table 3-22 Effect ofLoading Capacity On Activity

负载量的研究发现，活性随负载量的增加而增加，增加至过量时

活性反而降低，可能是开始由于活性组分的分散度增加，活性组分与

载体间的协同作用增强，活性位增多，从而活性增加，然而活性组分

过量其分散度反而下降，从而活性降低，以20％的负载量为宜。

(3)不同活化温度进行实验的结果(见表3-23)

操作条件：

均三甲苯和氯乙酰氯的配比是1：2，

反应时间4h；

反应温度80℃；

催化剂用量为0．25％(相对均三甲苯的质量)。

表3-23 活化温度对活性的影响

Table 3-23 Effect ofActivation Temperature On Activity

从表中数据可知，随着催化剂活化温度的提高，产品产率逐渐提

高，活化温度达到400℃时，催化活性最高，产率达到80％。



3．1．4催化剂的重复使用试验

将回收后的催化剂样品进行重复使用试验，以考察催化剂的活性

稳定性。然后用于酰化反应，所得试验结果如表4-24所示。

操作条件：

均三甲苯和氯乙酰氯的配比是l：2；

反应时间4h；

反应温度80℃：

催化剂用量为0．25％(相对均三甲苯的质量)。

表3-24 催化剂的重复使用试验结果

T{lbIe 3-24 Experiment Result ofRepeating Usage ofCatalyst

注：表中催化荆的再生数据为新鲜催化剂使用三次后进行再生的实验结果．

上述数据表明，新鲜的催化剂在使用～次后，如果不经再生而直接

使用，酮的产率会降低。这可能是由于催化剂的一部分活性中心被所沉

积的有机物覆盖所致。然而重复使用两次的催化剂经再生后，重新用于

同样条件下的酰化反应，仍能得到较高的酮产率，这表明催化剂可以重

复使用，综上可见：

在温和条件及没有任何溶剂存在的情况下，催化剂能够催化均三

甲苯与氯乙酰氯的酰化反应，得到相应的酰化产物。此催化剂可在温和

条件下合成Q一氯代一2，4，6-三甲基苯乙酮，是一种新的，有效的环境

友好催化剂。

催化剂易丁：回收、再生，重复使用时可得到较高的产率，克服了

A1c1。等传统催化剂催化酰化反应所带来的弊端。

催化合成。一氯代一2，4，6一三甲基苯乙酮的适宜反应条件为：催

化剂用量为0．25％(相对均三甲苯的质量)，反应温度80℃，反应时间为

4h，I'l(均三甲苯)：13(氯乙酰氯)=1：2。



3．1．5芳烃羰基化制备法实验结果

通过对芳烃羰基化制备法合成2，4，6-Z甲苯甲酸的探索实验研

究，褥到以下不同操作条件下的实验结果。

(1)不同反应温度条件下的实验结果(见表3-25)

操作条件：

反应时间7h；

催化剂用量为n(均三甲苯)／n(三氯化铝)=1：1．8。

表3-25 反应温度对反应的影响

Table 3-25 Effect ofTemperature Oll Reaction

不同温度对反应的影响实验数据表明：20℃～30℃为较佳反应温

度，选20℃、25℃、30*(2做正交试验中的温度数据，而没有考虑30℃

以上的温度，由于二氧化碳在溶液中的溶解度随温度的升高而降低，

而且在反应产率相差不多的情况下，温度高能耗增加，因此以20℃-30

℃为宜。

(2)不同反应时间条件下的实验结果(见表3—26)

操作条件：

反应温度25℃；

催化剂用量为n(均三甲苯)／n(i氯化铝)=1：1．8。

表3-26 反应时间对反应的影响

Table 3．26：Efiect ofTime on Reaction

反应时间对反应的影响实验数据表明：反应7h之后，酮的产率不

再明显增加，所以正交试验时问选择反应时间6h、7h、8h为宜。



(3)不同三氯化铝用量的实验结果(见表3-27)

操作条件：

反应时间7h；

反应温度20"C。

表3—27 三氯化铝用量对反应的影响

Table 3—27 Effect ofAluminium Chloride Dose on Reaction

通过催化剂用量对反应的影响实验数据表明：随着催化剂用量的

增加，酸产率逐渐增加，当催化剂用量的质量比大于1：2时，酸产率

略有下降。因此，选择1：1-1：2之间的数据做正交实验为宜。

(4)正交实验

因素水平表与正交实验结果分别如表3-28、表3-29所示。

表3-28 因素水平表

Table 3-28 Levels and Factors

注：催化剂用量为(n《均三甲苯)／n(三氯化铝))．

由两表实验数据表明，影响羧基化反应因素的主次顺序为：A>C>B．

即反应温度对反应的影响最大，催化剂用量对反应的影响次之，反应

时间影响最小。



表3—29 L。(3 3)正交实验方案和结果

Table 3-29 Lg(33)Orthogonal Reaction Programme and Result

(5)芳烃羰基化法最佳实验条件

分析A、B、c三因素在三个水平上的变化，得出最佳实验条件为：

A。B。C。，即反应温度25℃，反应时间7h，催化剂用量为n(均三甲苯)／n(三

氯化铝)=1：1．8。

(6)优化条件下的实验结果

经最佳条件重复性实验，得到以下实验结果(表3—30)，多次重复

实验平均产率为38．2％。说明此优化实验条件合理。



表3—30 优化后羰基化反应实验结果

Table 3-30 Carbonylation Reaction Result after Optimization

注：催化齐J用量为(n(均三甲苯)，n(三氯化铝))

3．2产品鉴定分析

3．2．1(o一氯)-2，4，6一三甲基苯乙酮的分析

(1)纯度分析

用高效液相色谱测定了中间体(o一氯)一2，4，6----甲基苯乙酮的纯

度，分析条件如下：

色谱柱：Kromas订0DS4．6mmXl 50mm)；

流动相：乙腈一水(80／20，VlV)；

流 速：o．8 m1／mi n；

柱 温：45℃；

检测器波长：240nm．

中间体(a一氯)--2，4，6-三甲基苯乙酮粗品和重结晶后产品的液相

色谱分别见图3-8和图3-9。
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图3-8：粗品纯度液相色谱分析图

Figure 3-8 HPLC Chromatogram ofCrude Product

由图中我们可以看出：(a一氯)-2，4，6-三甲基苯乙酮粗品的纯度为

92．6％。
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图3-9：重结晶品纯度液相色谱分析图

Figure 3-9 HPLC Chromatogram ofCrystallizing Product



由图中我们可以看出：(a一氯)一2，4，6-三甲基苯乙酮重结晶后，质

量有明显的提高，纯度达到了97．86％。

(2)元素分析

采用PE2400SeriesII CHNS／O元素分析仪对试样(o一氯)一2，4，6-三

甲基苯乙酮进行了元素分析，结果如下：

理论值：C：67．16％：H：6．66％；O：8．13％；

实测值：C：67．22％：H：6．51％；0：8．27％

通过进行元素分析，可以确定酰基化产物的分子式为：c，：H。0。

(3)红外光谱分析

采用Nicolet-460FTIR光谱仪对(o一氯)一2，4，6一三甲基苯乙酮试

样进行了红外光谱(KBr压片法)分析，谱图如图3—10所示。

∞l

图3-10：(o一氯)一2，4，6-三甲基苯乙酮红外光谱图

Figure 3-10：Infrared Spectrum ofa—chlom-trimethylacetophenone

分析结果：

2978cm～，2934cm～，来源于C-tt伸缩振动；

1719cm～，来源于C=O伸缩振动；



1608cm～，苯环的骨架振动。

由上述结果， 可确定为酰基化产物。

(4)核磁共振光谱

采用ARX一300MHz超导核磁共振仪，CDCl，(6-甲基喹啉)作为溶剂，

TIdS(四甲基硅烷)做外标，对(o一氯)一2，4，6一三甲基苯乙酮试样进行

了核磁共振氢谱分析，谱图见图3-11。
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图3-11：(o一氯)-2，4，6一三甲基苯乙酮NMR氢谱

Figure 3-1 1 NMRH Spccn'um ofo-chloro-trimethylacetophenone

有四种不同的化学位移，6．86ppm，单峰，为苯环上3，5-位两个H；

4．38ppm，单蜂，为侧链氯乙酰基中哑甲基的吸收，2个氢：2．28ppm，

单峰，为苯环4一位甲基吸收，3个氢；2．21ppm，译峰，为苯环2，6一

位的甲基吸收，共6个氢：四种氧的面积比值为2：2：3：6，与结构相

符。

通过核磁芡振光谱分析，进一步确定了酰基化产物的结构。

3．2．2最终产物2，4，6一三甲基苯甲酸产品分析

(1)元素分析

采用PE2400Seriesll CHNS／O元素分析仪对2，4，6一三甲基苯甲酸



产品进行了元素分析，结果如下：

理论值：C：73．15％：H：7．37％；0：19．49％；

实测值：C：73．26％；H：7，28％；0：19．46％；

通过进行元素分析，可以确定氯仿反应产物的分子式为：C．。H．。0：。

(2)红外光谱分析

采用Nicolet-460FTIR光谱仪对2，4，6一三甲基苯甲酸产品进行了

红外光谱(KBr压片法)分析，红外光谱分析图见图3-12。
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图3-12 2，4，6一三甲基苯甲酸红外光谱图

Figure 3-12 Infrared Spectrum of2，4，6一Trimethybenzoic Acid

主要官能园归属如下：

2956—2851 cm～，来源于0一H(羧基中的羟基)和C-H的伸缩振动；

1689cm～，来源于C：O(羧基中的羰基)伸缩振动；

1609cm～，苯环的骨架振动。

由上述结果，可确认为氯仿反应产物。

(3)核磁共振光谱分析

采用ARX一300MHz超导核磁共振仪对2，4，6-三甲基苯甲酸进行了

核磁共振氢谱分析，CDCl。作为溶剂，TMS做外标。结果如下：

56
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图3—13 2，4，6-三甲基苯甲酸NMRH谱

Figure 3-13 NMRH Spectrum of2，4，6-TrimethybenzoicAcid

有三种不同的化学位移，6．。嚣，m，单峰，为苯环上3，5-位两个H；

2．42ppm，单峰，为苯环2，6-位的甲基吸收，共6个氢：2．29ppm，单

峰，为苯环4一位甲基吸收，3个氢；三种氢的面积比值为2：6：3，与

结构相符。

通过核磁共振光谱分析，进一步确定了氯仿反应产物的结构。

通过对上述儿种分析结果的综合判断，最后确定产物为2，4，6．三

甲基苯甲酸，

3．3实验中有待改进之处

①在酰化反应过程中，催化剂的循环使用效率有待进一步改善；

②卤仿反应过程中反应收率有待提高：

③最终产品2，4，6-i甲基苯甲酸的纯度还需要提高；

④在羰基化法合成2，4。6一三甲基苯甲酸的过程中，单程收率有待

提高。



第四章结论

1．采用氯乙酰氯酰基化法，以均三甲苯为原料合成2，4，6-三甲

基苯甲酸的实验方法，具有成本低、收率高、工艺过程简单等特点。

是目前比较适合工业化生产的方法。

2对酰化反应操作条件进行了优化，得出了最佳反应工艺条件。

酰化反应最佳实验条件为：均三甲苯和氯乙酰氯的配比是1：2，反应

时问4h，反应温度80℃，催化剂用量为0．25％(相对均三甲苯的质量)；

卤仿反应最佳实验条件为：反应温度20"(2，反应时间7h，氢氧化钠浓

度20％羰基化法最佳实验条件为：反应温度25℃，反应时间7h，催化剂

用量为n(均三甲苯)／n(三氯化铝)=1：1．8。

3以二氧化碳为碳源、三氯化铝为缩合剂，在常压下对均三甲苯

一步直接羧基化合成2，4，6-三甲基苯甲酸的实验方法，尽管比较环

保，成本也低廉，但是收率相对较低，因此目前还不适合应用于工业

化生产。只能作为未来的一个发展方向，如果收率低的问题能够解决，

将会是一种比较理想的合成2，4，6一三甲基苯甲酸的方法。
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