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微通道反应器在合成工艺改进中的应用研究进展
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摘要：随着对低耗能、环保、连续化生产工艺的不断探索,微通道反应器极佳的传质传热性能、精确的反应条件 

控制及反应过程的安全性等优势引起了研究人员的广泛关注。本文就微通道反应器的研究进展及其在工艺参 

数优化、连续化合成中的应用进行综述，对反应器现存问题及解决方法进行分析，并对其未来发展进行展望。 
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传统化工反应设备在合成工艺上的局限性及 

连续流反应的优势,共同推动了微反应器的快速 

发展4「7。微反应器实现了合成过程与换热、混 

合、控制等反应辅助操作的集合,其制作材料常为

玻璃、硅、陶瓷,而这些材质的微反应器生产成本 

高、兼容性差、灵活度低，所以，大多用于相对简单 

的化学合成工艺设计[5'8],以突出在较小范围内 

进行连续流操作的特殊优势⑸。以全氟聚合物
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或 管为材料,能有效 反应器的生产

成本，从而使得 反应器的 得 速

展。目前，微反应器主要 反应信息的获取,

对反应机理的 、动力学研究和反应条件优

化等［9一0］。此外2 反应器独特的物理和化

学性质，在无机合成⑻、纳米颗粒的 J］、光化

学J4-10 ］、电化学J8-14 ］及生化与生物合成J5-15 ］等 

中 独 势。随着微反应器制造加工 

技术的 更新2 、光刻、注塑、激光微加

工，以及 LIGA （ Lithooraghic Galvvnoformuny Abfor- 
muny）技术等 反应器制造中的使用，使得越

的 反应器得以问世J0 一 3］。

反应器常分为芯片 反应器和毛细管型

反应器两大类，在实际生产中 据 的反

选择适合材质 的微反应器，也可以根据

的生产需要进行设计或改进。微通道反应器 

反应器中使用最为广泛的，是通过精加 

工技术 的 成反应设备2 或多

殊反应通道,直径从 ，是一

建立 动基础上的通道式反应器［2T ］。

通道反应器 的 性、原料及能源

的 、产率、安全性、反应条件的可控性，以及产

物的选择性等 均 独特的优势:20 -08 ］，受

领域内 研究者的青睐。这些 的性 

，对于各 机合成工艺和大批量的生产 ，

为重要的。

1用于传统釜式反应工艺参数的优化

统釜式反应设 行工业化生产时，存

大效应，工艺 要随着反应设备的放大

地进行优化。 ，由于反 的改

对 产生 大 , , 原 合成 基

上 行反 条件的 化, 化学合成工艺改 的 

重要研究 。采 通道反应器作为新的反应

容器，不仅 大效应，还能对传统釜式反应

工艺的优化 做 步改进，以实 济及环

境效益的最大化。

通道反应器在实现生产无隙放大的 ,

效地 反应的 化率。顺丁烯二酸酹

与乙烯在光催化下，进行［2+2 ］环加成反应,得 

环状酸酹。酸 反应条件下，形成

手性的12-二甲酸环丁烷,游离的竣酸基团又可 

通过 步反应，得 手性的产物。虽然常

的光化学合成设 以实 环加成反应，但

光的 性及气液混合问题，其放大

生产过程 大 。Williams等［2 ］在Cor-
nNy^ 光化学微通道反应器中对该反 行

了深入研究，工艺过程见图1。LED灯提供了更 

的光源，且微反应器中较小的持 ，使得

反应的 化率大 ，超过原反应的3. 3
。最后，利用Corniny G1光化学微通道反应器 

实现了放大化生产，在3 h的运行时间里获得了 

超过100 g的产物。

反应容幸积为2.77mL
25°C,10.4min

图1 马来酸酹与乙烯在微通道反应器中的 

环化工艺流程J2］

Fioure 1 Cyclization process of maleic anUyUriPo an/ 

ethylene in microchannet reactorJ4］

2 反应器中进行氯苯硝化时2
（硝酸）//（硫酸/二1/3、.硝酸）//（氯苯）二 

1.2/1,于6 C反应3 h,转化 99%。而采

通道反应器作为新的反 器，在保持其他

条件不变的情况下，可使反应时间缩 6.48 /
化率为原工艺的3.08 X 104倍J5］。其中, 

Corniny G1型微通道反应器的反应功能模 三

通 成，上下 换热，中间 为

心型反应通道，结构见图2o反应通道的心形设 

计，使得物料 行充分的 、混合，但又巧

妙的 混现象的发生。

对 些反 ，其传统工艺就可实 :

收率,但是反 间 、物料 大，而微

通道反应工艺就能很好的解决这些问题。2018 
年，PawUwsha-Tyqarowicr 等［2］分 间 式反

器和微反应器中，用Karst—t催化 化1,1,
1,3 ,5,5 ,5-七甲基三硅氧烷（HMTS）与3辛烯、 

烯丙基氧基凝，2-丙二醇或烯丙基甘 行反

。通过分析 反应器中的反 发现:虽

反应器中产物的选择 ，均在65%以

上2 的反 间内,微反应器中底

物的转化率明 间 式反应，且微反应器

中的反应温度、催化 产物的 得到

效控 。
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图2 康宁G 9心型模块结构图(图片来源:Corning) 

Figurr 2 Corning G9 Hecri Moduto Structure

Diagram (image source: Corning)

发烟硫酸

环己酮月亏

I长臨需蝠通件长为瞬聘微通普

图3 微通道反应器中合成■己内酰胺的工艺流程［3］

Figurr 3 Precess Uow of synthesis of £-CaprePcOm Us

micrechaonet reactorJ3]

统 反应器中进行2-甲基荼的

酰化反应，以 2-甲基己-丙酰荼，其反应条件

为：.（2-甲基荼）/s（丙酰氯）/s（三氯化铝）二 

9/9.4/9.7,硝基苯为溶剂，混合温度为-9 C,反 

应温度为30 C，反应时间300 mOo L1等［07］采用 

通道反应器对该工艺进行优化，优化 为:投

料摩尔 为9/9.3/9. 5,混合温 ，反应温

为44 C4 间6。min,与传统的间歇反应

产品的选择性和收率均有所 

催化剂和酰化剂的 ，缩 反 间。

通道反应器高效的 性，有效的改善

反应过程中 的 温问题。旷己

内酰胺作为 重要的化工中间体，可通过环己

与硫酸m胺 温下进行缩合反应生成环己酮

K,也可通过环己烷与氯亚硝酰的光化学反应得 

环 Ko再以发 酸为催化剂，环 K
重排生成己内酰胺。 ，在进行 :

重排时，反 大 反应速度快,现有的

大多工艺都采用物料外循环的方式进行 •，但

这 式会导致反应混合 反 中的停留

间 ，从 成了大量的硫酸 产物。

2012年，Zuidhof等［3］采用低温混合区和高温反 

应区组成的微通道反应器进行该合成工艺的改进 

（工艺流程见图3），不仅实 99%的选择性,

反 间控 10 s4 产物

的生成。

二氯乙二K 效的工业 ，但合

成中 的氯化反 、反 速,需要及

行 。 4 气的 性，反 的

料 要求4 统釜式反应设备中

行该工艺的放大 的 性。张建功

等［9］以Corning G9双 通道反应器作为

反 器,在反应温度为-10 C、n（氯气）/.（乙

二K）二2.2/9、 间为90 s的 条件下,

85%的收率，而釜式反应器中反应温度为 

-30 C、摩尔投料比为2.5/9、反 间为6 h
时，收率仅为74%。微通道反 与釜式反应

，收 所增加，反 间大为缩短,氯气用

，而且反应过程更容易控制，从 反

的 性。

2实现多步间歇反应的连续化操作

前，精细化工品的生产主要是间歇或半间 

式工艺，合成过程 步间歇反应,同时需

要多步分离纯化 ，如何 的间歇式生产

为 的 化生产4 精细化工行业

的 。 合成中的一些难点使得传

统的 化生产设 4
性底物、高温 条件，或者中间 燃 需、

稳定等。 研究［2-39］证明2 合成

解决间歇生产问题上 独 势，研究 '

通道反应器使间歇反应工艺实 化生

产4 步骤4 产物的生成，同时

通道反应器的生产 满足大 的生

产要求J2-32］o

阿扎那 最为常用的 蛋白酶抑

，该药物的生产工艺研究 。关

键中间体3（2己4己卩比睫己-基）节基）月井位-苯酸叔 

酯）的合成 化的Suzuai偶联反应（合

成4己毗睫己-基）苯甲醛-、月宗的合成、加氢反应, 

步分离纯化 ，整个合成 过程繁

杂，且总收 o Dalla-Dechio等J2］ 通道

H-cnUo pre - 反应器内采用三步 流

动法制备中间体3，连续合成工艺见图4,该工艺



第4期 朱梅等：微通道反应器在合成工艺改进中的应用研究进展 926

仅避免了繁杂的分离纯化操作,还使总收率提

0%o

4ml,50°C,8min

图4 阿扎那韦中间体8的三步流合成工艺J2]

Fioure 4 TUreo-step Pow synthesis of

azanevls intermefiate 3 J2]

2-7 重要的中间体，市场需求量

逐年增加2 统间 式工艺中 些难

以 的问题，如反应温 上升、物料返混严

重等。为解决这些问题，申志伟等137 — H202- 

Bs氧化漠化法,在微通道反应器进行 合成7
的新工艺研究，工艺流程 5所示。多

步间歇反 反应设备中得以 行，最

佳的工艺 为1（嗟吩）/.氢漠酸）//（｛氧化

）=1/1.25/1.375 ,反应温度为 25 C , 4 间

为30 s,嗟吩转化率为88. 3%，选择性为79. 6%。 

与原工艺 ，反 间明显缩，操作过程安全

，转化 选择性 大 。

|水相|水相 

生化处理・ I 丄

图1 Coming G1微通道反应器中连续合成2-可曝吩J3]

Fioure 1 CoxUnnons synthesis of 2-Bmmothio/Peno in

Coming G1 microchannet reactorJ3]

二丁基二 氨基甲酸酯

和抗磨性能的多功能添加剂，广泛 齿

、 、压缩机油等。传统工艺分缩合、烷

基化两步，二正丁胺与碱液混合后,滴加二硫化碳 

（低温）进行缩合反应，然后与二氯甲烷（滴加）进 

行烷基化反应，反 后，进行分液、水洗,真空

蒸憎回收轻组分，底 为产品，产品纯度为

98.5%,收率为85.8%。其中，缩合反应为 :

反应，容易导致温度的 上升，而形成 副

产物，影响产品纯度和色度；烷基化反 

泡、液泛，造成冲料2 所增加。微通道

反应工艺改 原来的加料顺序2 二硫化

碳、二氯甲烷、二正丁胺。种原料 Corniny
G1微通道反应器内，工艺流程见图6o加料顺序 

的改变使得反应机 所改变,通过对中间体

的获 分析，确 的机理过程，新工

艺 仅 化 工艺过程, , 产

品纯 99%以上，收 99% J0]o

图6 微通道反应器制备二丁基二硫代氨基甲酸酯 

的工艺流程J2]

Fioure 6 Preparation of didutyt ditUiocorbamatc in 

micmchannet reactor arbamate pmcessJ2]

硝化反应，也属 反应，在反应操作

中 大的安全 ，且工艺的稳定性无法得

保证。硝基弧的原合成工艺 这

些问题的 ，而采用G1 : 通道连续流反应

器作为新的反 器，就 动下实现硝

化反应，该工艺 过程稳定、安全、杂质较少、反

速度快的特点J8]o

通 反 器 以 改 统工艺

的后 问题2 统混酸工艺生产二硝基

荼时2 大量的硫酸，同时，硝化 后产物

溶 酸，需加水进行 使产物析出，但是,

后的废酸 成分复杂，浓缩 增

加。 通道反应器中的 工艺则只采用硝

酸进行硝化，废酸成分简单,浓缩后 回收套

，生产效 2 解决了间歇反应工艺中

的 过热问题J6]。

3在其他方面的应用

微通道反应器内反应迅速且高产的这一特 

性，对建立基于快速模拟的高通量化学反应器具 

重要 , 通 反 器的 效 、 质 

性,使 与 统反 设 , 稳 中间 

产生的反应中 明显的优势[/1]。此外，将微

反应器与分离芯片进行耦合，可实现反 中Z、

E异 的分离提纯 产物的对映选择性,

异 产物生成的合成、分离工艺

的改进J0 一7 ]。微通道反应器 的混合性能，使

得该反应器中的一些反 要添加溶剂

化剂的 下进行，使非均相反应的高效进

行成为 J2-40 ] 2 实 些非均相反应的 
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优化和条件改进o 2017年,Za—0等［5］在Y型微 

通道反应器中进行乙醇与脂肪酸的反应,在不添 

加催化剂、(乙醇)/"(脂肪酸)=4/1、反应温度 

为25 C、停留时间为32 s的操作条件下，反应转 

化率接近99. 3% o

4总结和展望

微通道反应器所具有的优良特性对可持续发 

展的生产工艺而言,其重要性不言而喻。它能有 

效减少副产物的生成、降低原料和能源的消耗、增 

加操作过程的安全性。但是对于微通道反应器进 

一步的发展而言,依然存在一些急需解决的问题: 

(1)堵塞问题，有研究者45 _5］对此提出了相应的 

解决办法，如采用超声波粉碎固体物料而保持管 

道畅通、改变固体催化剂的引入方式及管道的连 

接方式、流体的进口流速及入口角度等方式消除 

堵塞,但这些方法的可行性，仍需进一步研究，如 

固载催化剂经长时间使用会出现粉化、脱落和催 

化性能下降的现象，而催化剂更换的难度较 

大［4］ ；(2)材料问题，现有材料存在的兼容性、密 

封性等问题需要进一步提高加工技术，以增加材 

料的兼容性，或者寻找能用于代替的、性能更好的 

新型材料;(3)检测问题,为了充分利用微通道反 

应器在工艺改进中的优势,需要对反应参数和反 

应过程进行实时的监测。然而，直接光谱法、色谱 

法或质谱法对微通道反应器中反应过程的检测应 

用是有限的，目前主要是对出口物料的检测［5］。 

此外，如果微通道反应工艺改变了加料的顺序，那 

么原反应的机理也有可能会发生改变，所以，微反 

应器中相应的反应机理仍需进一步研究。

为了获得更高的产率和选择性，需要对通道 

的结构和尺寸分布等进行更多的研究工作。为了 

实现实时、在线监测，需要不断完善传感控制系 

统，还要加强微通道内堵塞形成及消除方面的研 

究，使微通道反应器不再局限于气、液相的反应, 

而实现真正的高效多相反应过程。随着对结构、 

检测及加工技术的不断探索，微通道反应器将适 

用于改善更多的工艺条件。
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