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微通道反应器中合成 2，4－二甲基－6－
硝基苯酚的连续流工艺的研究

王晓东1，2，刘 健1，2，宋智谦1，2，孙毓韬1，2，李艳秋1，2，乔奇伟1，2*
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2．常州市微流控芯片技术及装备重点实验室，江苏 常州 213164)

摘要: 在碳化硅材质微通道反应器中进行了 2，4－二甲基－6－硝基苯酚合成研究。以 2，4－二甲基苯酚、硝酸、二氯乙烷为原

料，研究了硝酸质量分数、反应温度、反应物料摩尔比、反应停留时间等工艺参数对反应的影响并对其进行了优化。实验结果表

明，当硝酸质量分数为 30%、n( 2，4－二甲基苯酚) ∶n( 硝酸) = 1 ∶1. 2、反应温度为 40℃、停留时间为 88 s 时，反应效果最佳，产物收率

为 90. 5%，纯度为 98. 4%。该工艺充分利用了微通道反应器在传质传热方面的优势，非常利于生产的安全及经济性能的提高。
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Continuous synthesis of 2，4-dimethyl-6-nitrophenol in a microchannel reactor
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Abstract: 2，4-Dimethyl-6-nitrophenol is synthesized through continuous flow process in a silicon carbide-based
microchannel reactor with 2，4-dimethyl phenol as raw material，nitric acid as the nitrating agent and dichloroethane as
solvent．The influences of process parameters such as the concentration of nitric acid，the molar ratio of reaction materials，
reaction temperature，and residence time on the reaction are investigated and optimized．The results show that the best
reaction effect is realized with a product yield of 90. 5% and a product purity of 98. 4% when 30% nitric acid is used as
the nitrating agent，n( 2，4-dimethyl phenol) ∶n( nitric acid) = 1 ∶1. 2，the temperature of reaction system remains at 40℃，
and the residence time is 88 s． This process makes full use of the excellent mass and heat transfer characteristics of
microchannel reactor，which is conducive to the precise control on reaction，the reduction of energy consumption，and the
occurrence of side reactions．
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2，4－二甲基－6－硝基苯酚( DMNT) 是一种在医

药、化工行业广泛使用的有机合成中间体［1－4］，其合

成工艺主要以 2，4－二甲基苯酚为原料、冰醋酸为溶

剂、发烟硝酸为硝化剂在低温下制备［5－7］，反应收率

为 87%，但是反应后的废酸难以回收，不利于节能

减排。在此基础上研究人员对硝化反应工艺进行了

优化改进［8］，提出了在有机溶剂中稀硝酸硝化 2，4－
二甲基苯酚制备工艺，平均收率为 83. 2%，有机溶

剂回收再利用降低了生产成本，起到了节能减排的

效果; 但是为了提高硝化操作的稳定性，研究者在反

应工艺中加入了添加剂，该方法增加了工艺复杂性

和生产成本［8］。所以 2，4－二甲基苯酚硝化反应需

要在一种具有强化传质、传热的反应器中操作，以提

高生产的安全性和经济性。
微通道反应器是一种具有毫米级微细反应腔体

的连续流化学反应装备，因其特有的“三传一反”性

能，备受研究者的关注［9－12］。目前在微反应器中进

行硝化合成工艺的报道较多［13－15］，刘洋艺红等［16］

在微反应器中合成 1－甲基－4，5－二硝基咪唑，有效

控制了硝化反应的进程及温度，产物收率显著提升;

尚朝晖等［17］研究了在微反应器中合成邻硝基对叔

丁基苯酚，在温度为 90℃、停留时间为 10 s 条件下，
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实现了连续安全生产; Ｒusso 等［18］以苯甲醇为原料

在微反应器中合成单硝基苯甲醛，目标物收率远高

于传统釜式硝化所达到的水平。可见，微反应器因

其尺度强化效应，显著改善传统硝化反应难控制、收
率低等问题。

笔者研究了 2，4－二甲基苯酚在微通道反应器

中的连续硝化反应工艺，以二氯乙烷为溶剂、稀硝酸

为硝化剂硝化合成 DMNT。并通过优化物料流速、
摩尔比和反应温度等参数得到了较好的实验结果。

1 实验部分

1. 1 实验试剂与器材

2，4－二甲基苯酚( ＞98%) 、浓硝酸( 98%) 、二氯

乙烷，分析纯，南京化学试剂有限公司生产。
电子天平 ( AL104 ) ，梅特勒－托利多仪器 ( 上

海) 有限公司生产; 加热制冷一体机( HＲ－50N) ，无

锡 冠 亚 恒 温 制 冷 技 术 有 限 公 司 生 产; 恒 流 泵

( TBP1010S) ，上海同田生物技术股份有限公司生

产; 真空干燥箱( DZF－6020) ，上海捷呈实验仪器有

限公司生产; 气相色谱仪( GC－6890A) ，日本岛津生

产; 碳化硅微通道反应器( CS2) ，山东豪迈机械科技

有限公司生产。
1. 2 实验操作

操作流程如图 1 所示［19］。常温、常压下，将反

应物料 2，4－二甲基苯酚溶于 3 倍质量的二氯乙烷

溶剂中，与计量的硝酸分别放于原料罐 A 和 B; 在反

应器达到预设温度后，启动计量泵将原料泵入反应

器，产物在出口处经冰浴猝灭、抽滤、干燥得粗品，称

重、检测含量。

图 1 连续流制备 DMNT 流程

1. 3 反应过程及分析方法

稀硝酸硝化 2，4－二甲基苯酚制备 DMNT 反应

机理如下:

由于酚羟基的邻、对位定位作用，在适当条件

下，DMNT 是主要产物［20］。
气相色谱分析条件: 色谱柱为 SE－30 毛细管柱

( 30 m×250 μm×0. 33 μm) ; 柱温为 200℃ ; 进样口温

度为 260℃ ; 检测器温度为 280℃ ; 进样量为 0. 2 μL。

2 结果与讨论

在微通道反应器中以 2，4－二甲基苯酚为原料

连续化合成 DMNT 并考察了各反应条件对反应的

影响。
2. 1 硝酸质量分数的影响

在反应温 度 为 35℃、n ( 2，4 －二 甲 基 苯 酚) ∶
n( HNO3 ) = 1 ∶1. 2 的条件下，考察了硝酸质量分数

( 20%、25%、30%、35%、40%) 对反应的影响，结果如

图 2、表 1 所示，进料流量为 20 mL /min。

1—纯度; 2—收率

图 2 硝酸质量分数对反应的影响

表 1 硝酸质量分数对反应工艺条件的影响

ω( HNO3 ) /%
进料流量 / ( mL·min－1 )

A B
停留时间 / s

20 20 22. 4 70

25 20 17. 0 81

30 20 14. 0 88

35 20 11. 6 95

40 20 10. 0 100

由图 2 中可以看出，当硝酸质量分数为 30%时

收率最佳，硝酸质量分数低于 30%时，反应速率慢，

硝化反应迟迟不能引发; 当硝酸质量分数大于 30%
时，氧化能力过强，副产物增多，目标产物收率下降，

因此，30%硝酸较为合适。目前，生产 DMNT 的硝化

反应主要在反应釜中进行，加料方式是滴加 2，4－二

甲基苯酚，这样会导致局部反应液浓度过高，副反应

较多，反应速率不稳定，反应不易控制; 而采用微通

道反应器通过高比表面积强化传质，反应物料混合
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效率高、返混小，可始终维持硝酸体系的稳定。
2. 2 反应温度的影响

固定反应投料比为 n( 2，4－二甲基苯酚) ∶n( 硝

酸) = 1 ∶1. 2，其中 HNO3 的质量分数为 30%，泵 A、B
的流速分别为 20、14 mL /min( 停留时间 88 s) ，考察

温度对反应的影响，结果如图 3 所示。

1—纯度; 2—收率

图 3 温度对反应的影响

由图 3 中可以看出，低温降低了反应动力学速

率，导致收率不高; 温度超过 40℃后，硝化反应速率

加快，生成的硝化产物黏度很高，影响纯度和收率，

所以 40℃为适宜的反应温度。传统生产中采取机

械搅拌混合原料，局部温度控制难度大，会发生飞

温，而微通道反应器可以强化原料的混合且传热系

数高，有 效 抑 制 反 应 过 程 中 温 度 骤 升，利 于 安 全

生产。
2. 3 反应物摩尔比的影响

在硝酸质量分数为 30%、反应温度为 40℃ 时，

考察了反应物硝酸与 2，4－二甲基苯酚摩尔比( 1、
1. 1、1. 2、1. 3、1. 4) 对硝化反应的影响，结果如图 4、
表 2 所示，选择的进料流量为 20 mL /min。

1—纯度; 2—收率

图 4 物料摩尔比对反应的影响

由图 4 中可以看出，反应物 n ( 硝酸) ∶ n ( 2，4－
二甲基 苯 酚) = 1. 2 时 效 果 最 佳。当 n ( 硝 酸) ∶
n( 2，4－二甲基苯酚) 小于 1. 2 时，硝酸分解产生的

NO+
2 浓度较低，反应速率慢，反应物反应不完全; 当

n( 硝酸) ∶n( 2，4－二甲基苯酚) 大于 1. 2 时，分解产

表 2 物料摩尔比对反应工艺条件的影响

n( HNO3 ) ∶

n( 2，4－二甲基苯酚)

进料流量 / ( mL·min－1 )

A B
停留时间 / s

1. 0 20 11. 7 94

1. 1 20 13. 0 91

1. 2 20 14. 0 88

1. 3 20 15. 2 85

1. 4 20 16. 4 82

生过量 NO+
2，突破了酚羟基的邻定位效应，生成多硝

化副产物，同时降低了目标产物的收率。因此，反应

物料 n ( 硝酸) ∶ n ( 2，4 －二甲基苯酚) = 1. 2 较为

合适。
2. 4 停留时间的影响

反应采用 30%的 HNO3，在 n ( 2，4 －二甲基苯

酚) ∶n( 硝酸) = 1 ∶1. 2、反应温度为 40℃ 时，设定不

同的进料泵流速，考察停留时间对反应的影响，结果

如图 5 所示，此时工艺条件如表 3 所示，

1—纯度; 2—收率

图 5 停留时间对反应的影响

表 3 停留时间对反应工艺条件的影响

进料流量 / ( mL·min－1 )

A B
停留时间 / s

15 10. 5 117

18 12. 6 98

20 14. 0 88

25 17. 5 70

30 21. 0 58

由图 5 中可以看到，2，4－二甲基－6－硝基苯酚

的收率随着停留时间的增加逐渐升高至 90. 2%，当

停留时间继续延长时，收率开始下降，停留时间为

88 s 时，反应效果最佳。反应时间过短，反应不完

全; 反应时间过长，会增加生成多硝基副产物的几
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率，两者都会导致收率的降低。因此，反应停留时间

88 s 较为合适。与传统间歇反应所需的 2 ～ 3 h 相

比，微通道反应器只需要 1. 5 min 就可以完成反应，

生产效率得到显著提升。
2. 5 与传统间歇釜工艺对比

目前 DMNT 的生产主要还是在搅拌釜中采用

滴加反应物料的方式进行，其与微通道连续流方式

对比结果如表 4 所示。
表 4 间歇反应与连续反应对比

工艺参数 间歇反应 连续反应

设备 搅拌釜 微通道反应器

硝酸质量分数 /% 25 30

稳定剂 十二烷基苯磺酸 —

反应温度 /℃ 33～35 40

反应时间 2～3 h ～1. 5 min

收率 /% 83. 2 90. 2

由表 4 可以看出，间歇反应为了使硝化反应更

加平稳，添加了十二烷基苯磺酸作为温度稳定剂，反

应时间长、收率低; 连续流反应器从根本上强化了反

应的传质和换热，保证了反应温度的稳定; 同时，微

反应器的持液量很低，能更好地保证工艺的安全性。
此外，微反应器在提高产品收率的同时，显著缩短了

反应时间，节省了工艺的研发周期和成本，为进一步

规模化生产提供了数据支持。

3 结论

( 1) 以 2，4－二甲基苯酚为原料在微反应器中连

续合成了 2，4－二甲基－6－硝基苯酚，与传统的间歇

工艺相比，连续工艺的传热传质效率与安全性显著

提升，生产效率大幅提高，只需 1. 5 min 即可达到

90%以上的收率。
( 2) 对该连续流工艺各个影响因素进行了考

察，获得了该合成工艺的最优反应条件: 采用 30%
HNO3 作为硝化剂，在 n ( 2，4－二甲基苯酚) ∶ n ( 硝

酸) = 1 ∶1. 2、反应体系温度为 40℃、停留时间为 88 s
时( 2，4－二甲基苯酚溶液流速为 20 mL /min、稀硝酸

流速为 14 mL /min) ，粗品收率为 90. 2%，目标产物

的纯度为 98. 4%。
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