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(57)摘要

本发明公开了一种乙炔与酮类化合物进行

加成反应的方法。该方法包括以下步骤：S1，提供

连续反应装置，连续反应装置包括串联设置的多

个鼓泡管状反应器，多个鼓泡管状反应器之间通

过连接管连接；S2，将含有酮类化合物和碱的原

料溶液送入多个鼓泡管状反应器中；以及S3，在

常压下，将乙炔从首个鼓泡管状反应器的底部鼓

入进行加成反应。应用本发明的技术方案，乙炔

与酮类化合物在串联设置的多个鼓泡管状反应

器中反应，可以保证充足的气液接触时间，这就

可以使乙炔气得到充分利用，提高乙炔气利用

率，有效减少乙炔用量，降低成本的同时，进一步

增加安全性。
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1.一种乙炔与酮类化合物进行加成反应的方法，其特征在于，包括以下步骤：

S1，提供连续反应装置，所述连续反应装置包括串联设置的多个鼓泡管状反应器，多个

所述鼓泡管状反应器之间通过连接管连接；

S2，将含有所述酮类化合物和碱的原料溶液送入多个所述鼓泡管状反应器中；以及

S3，在常压下，将乙炔从首个所述鼓泡管状反应器的底部鼓入进行所述加成反应。

2.根据权利要求1所述的方法，其特征在于，所述S2中，所述原料溶液盛放在原料罐中，

通过原料泵将所述原料溶液泵入多个所述鼓泡管状反应器中。

3.根据权利要求1所述的方法，其特征在于，多个所述鼓泡管状反应器的外围设置有控

温夹套。

4.根据权利要求1所述的方法，其特征在于，所述方法进一步包括：S4，将从所述鼓泡管

状反应器排出的反应产物送入气液分离器进行气液分离。

5.根据权利要求4所述的方法，其特征在于，所述气液分离器中分离出的乙炔由氮气稀

释后排空。

6.根据权利要求1所述的方法，其特征在于，所述酮类化合物为烷基酮类化合物，带有

卤素或烷氧基官能团的酮类化合物。

7.根据权利要求6所述的方法，其特征在于，所述碱为叔丁醇钾/钠或叔戊醇钾/钠。

8.根据权利要求6所述的方法，其特征在于，当所述酮类化合物为 时，控制所述

鼓泡管状反应器的反应温度为0～5℃，反应时间为0.5～4h， 与乙炔的摩尔比为

(1.0～0.2)：1。

9.根据权利要求1所述的方法，其特征在于，当所述酮类化合物为 时，控制

所述鼓泡管状反应器的反应温度为10～15℃，反应时间为0.5～4h， 与乙炔的

摩尔比为(1.0～0.2)：1。

10.根据权利要求1所述的方法，其特征在于，当所述酮类化合物为 时，控制

所述鼓泡管状反应器的反应温度为‑40～30℃，反应时间为0.5～4h， 与乙炔的摩

尔比为(1.0～0.2)：1。
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乙炔与酮类化合物进行加成反应的方法

技术领域

[0001] 本发明涉及有机合成技术领域，具体而言，涉及一种乙炔与酮类化合物进行加成

反应的方法。

背景技术

[0002] 乙炔为无色芳香气味的易燃气体。闪点‑17.78℃，自燃点305℃。在空气中爆炸极

限2.3％～72.3％。在液态和固态下，或在气态和一定压力下有猛烈爆炸的危险，受热、震

动、电火花等因素都可以引发爆炸。

[0003] 乙炔与酮类化合物之间的加成反应，在有机合成领域，是一类非常重要的反应。例

如，一种潜在的抗HIV试剂，3',4'‑Di‑O‑(‑)‑camphanoyl‑(+)‑cis‑khellacton(DCK，脱氧

胞苷激酶)，其合成中的关键一步，就是乙炔气在强碱作用下与酮的加成反应。而乙炔是一

种极易燃气体，且在一定压力下有猛烈爆炸的危险。由于存在极大的安全隐患，这使乙炔很

难被直接用于工业化生产。例如文献Bioorganic  and  Medicinal  Chemistry 

Letters2004vol.14#23p.5855‑5857中记载，在实验室研究过程中，使用叔丁醇钾作为强

碱，直接使用乙炔气与酮进行加成反应，制取所需化合物。但是这种方法仅限于实验室制备

使用，无法进行工业化放大。

[0004] 因此在有机合成领域，通常是先将乙炔气与强碱反应，例如利用乙炔和格式试剂

反应制备乙炔基格式试剂，然后再利用乙炔基格式试剂完成与酮的加成反应。例如如下文

献：Organic  Letters2013vol.15#2p.238‑241。但是这种工艺方法依然需要使用乙炔气，因

此在放大生产过程中，同样存在极大的安全隐患。而如果直接采购使用乙炔基格式试剂，则

由于乙炔基格式试剂的高昂成本，必然导致工艺成本成倍增加。

[0005] 另外，传统的批次反应工艺，在进行工业化生产时，其反应釜通常在几千升以上，

反应体积巨大。且传统的批次反应釜，其结构设计并不适合于常压下的气液两相反应，反应

过程中需要一直向反应体系中通乙炔气。乙炔气大大过量，利用率低，且很容易使乙炔在反

应釜，反应管路中形成蓄积，存在极大安全隐患。

发明内容

[0006] 本发明旨在提供一种乙炔与酮类化合物进行加成反应的方法，以实现乙炔与酮类

化合物加成反应的安全进行。

[0007] 为了实现上述目的，根据本发明的一个方面，提供了一种乙炔与酮类化合物进行

加成反应的方法。该方法包括以下步骤：S1，提供连续反应装置，连续反应装置包括串联设

置的多个鼓泡管状反应器，多个鼓泡管状反应器之间通过连接管连接；S2，将含有酮类化合

物和碱的原料溶液送入多个鼓泡管状反应器中；以及S3，在常压下，将乙炔从首个鼓泡管状

反应器的底部鼓入进行加成反应。

[0008] 进一步地，S2中，原料溶液盛放在原料罐中，通过原料泵将原料溶液泵入多个鼓泡

管状反应器中。

说　明　书 1/7 页

3

CN 110540489 B

3



[0009] 进一步地，多个鼓泡管状反应器的外围设置有控温夹套。

[0010] 进一步地，该方法进一步包括：S4，将从鼓泡管状反应器排出的反应产物送入气液

分离器进行气液分离。

[0011] 进一步地，气液分离器中分离出的乙炔由氮气稀释后排空。

[0012] 进一步地，酮类化合物为烷基酮类化合物，带有卤素或烷氧基官能团的酮类化合

物；优选的，碱为叔丁醇钾/钠或叔戊醇钾/钠。

[0013] 进一步地，当酮类化合物为 时，控制鼓泡管状反应器的反应温度为0～5

℃，反应时间为0.5～4h， 与乙炔的摩尔比为(1.0～0.2)：1。

[0014] 进一步地，当酮类化合物为 时，控制鼓泡管状反应器的反应温度为10

～15℃，反应时间为0.5～4h， 与乙炔的摩尔比为(1.0～0.2)：1。

[0015] 进一步地，当酮类化合物为 时，控制鼓泡管状反应器的反应温度为‑40

～30℃，反应时间为0.5～4h， 与乙炔的摩尔比为(1.0～0.2)：1。

[0016] 应用本发明的技术方案，乙炔与酮类化合物在串联设置的多个鼓泡管状反应器中

反应，可以保证充足的气液接触时间，这就可以使乙炔气得到充分利用，提高乙炔气利用

率，有效减少乙炔用量，降低成本的同时，进一步增加安全性。

附图说明

[0017] 构成本申请的一部分的说明书附图用来提供对本发明的进一步理解，本发明的示

意性实施例及其说明用于解释本发明，并不构成对本发明的不当限定。在附图中：

[0018] 图1示出了本发明一实施方式的连续反应装置的结构示意图。

具体实施方式

[0019] 需要说明的是，在不冲突的情况下，本申请中的实施例及实施例中的特征可以相

互组合。下面将参考附图并结合实施例来详细说明本发明。

[0020] 针对背景技术中描述的一系列技术问题，本申请提供了一种气液两相连续反应工

艺，该工艺可在常压下实现乙炔气的高效利用，可避免反应过程中，大量乙炔气蓄积的危

险，使工艺安全性得到极大提高，从而使该工艺更加适合于工业化生产。

[0021] 根据本发明一种典型的实施方式，提供一种乙炔与酮类化合物进行加成反应的方

法。该方法包括以下步骤：S1，提供连续反应装置，连续反应装置包括串联设置的多个鼓泡

管状反应器，多个鼓泡管状反应器之间通过连接管连接；S2，将含有酮类化合物和碱的原料

溶液送入多个鼓泡管状反应器中；以及S3，在常压下，将乙炔从首个鼓泡管状反应器的底部
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鼓入进行加成反应。

[0022] 应用本发明的技术方案，乙炔与酮类化合物在串联设置的多个鼓泡管状反应器中

反应，可以保证充足的气液接触时间，这就可以使乙炔气得到充分利用，提高乙炔气利用

率，有效减少乙炔用量，降低成本的同时，进一步增加安全性。另外，本发明采用的是连续反

应装置，较小的反应器体积即可完成数千升反应体系的生产，例如，其生产级别的反应器体

积可仅为100L，并且可根据生产需求，将反应器体积减至更小，这有效避免了乙炔气，及溶

解乙炔气后的溶液的大量蓄积，从而使危险更加可控。

[0023] 鼓泡管状反应器数量，可根据工艺需要增减，目的是确保足够的气液接触时间，使

乙炔利用率达到最大。优选的，S2中，原料溶液盛放在原料罐中，通过原料泵将原料溶液泵

入多个鼓泡管状反应器中，这样便于工业化生产的进行。

[0024] 为了方便温度的控制，多个鼓泡管状反应器的外围设置有控温夹套。

[0025] 优选的，该方法进一步包括：S4，将从鼓泡管状反应器排出的反应产物送入气液分

离器进行气液分离，工艺运行过程中，产生的少量乙炔尾气，可在气液分离器中，经过氮气

的充分稀释后排空，使工艺安全达到最大化。

[0026] 本发明的技术方案可以应用于可与强碱性试剂，例如叔丁醇钾，乙炔钾兼容的酮

类化合物，酮类化合物包括烷基酮类化合物，带有卤素或烷氧基官能团的酮类化合物等。

[0027] 应用本发明的技术方案，需要根据具体的酮类化合物确定具体的反应条件，例如，

当酮类化合物为 时，控制鼓泡管状反应器的反应温度为0～5℃，反应时间为0.5～

4h，优选为2h， 与乙炔的摩尔比为(1.0～0.2)：1；当酮类化合物为 时，

控制鼓泡管状反应器的反应温度为10～15℃，反应时间为0 .5～4h，优选为30分钟，

与乙炔的摩尔比为(1.0～0.2)：1；优选的，当酮类化合物为 时，控

制鼓泡管状反应器的反应温度为‑40～30℃，反应时间为0.5～4h，优选为3h， 与

乙炔的摩尔比为(1.0～0.2)：1。

[0028] 在本发明一实施方式中，连续反应装置如图1所示，包括：动力系统：原料泵21，连

续反应器：第一鼓泡管状反应器31、第二鼓泡管状反应器和第三鼓泡管状反应器共同组成

连续气液两相反应器；还包括原料罐11，乙炔气体钢瓶12、氮气气体钢瓶13、接收罐14以及

用于控制反应器温度的控温夹套41。整套反应器中，直径较粗的第一鼓泡管状反应器31、第

二鼓泡管状反应器和第三鼓泡管状反应器经由直径较细的连接管串联连接。其中，原料罐

11用于存储配制好的主原料/强碱溶液。工艺流程启动后由原料泵21将料液泵入反应器。乙

炔气体钢瓶12中乙炔流速可由任意气体流速控制器进行控制，例如气体质量流量计。由乙

炔气体钢瓶12放出的乙炔气与原料溶液会和后，从第一根鼓泡管状反应器31下端进入。第

一鼓泡管状反应器31、第二鼓泡管状反应器和第三鼓泡管状反应器所需温度由控温夹套41

控制。在第一鼓泡管状反应器31中，乙炔气成鼓泡状向上流动。原料溶液作为连续相向上流
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动。当反应体系到达管状反应器上端时，通过第一鼓泡管状反应器31和第二鼓泡管状反应

器间较细的连接管32到达下一根第二鼓泡管状反应器的底部。反应体系如此往复连续的向

反应器的出口端流动。乙炔气在第一鼓泡管状反应器31中呈鼓泡状，其流速大于液体流速。

在第二鼓泡管状反应器中，乙炔气与液体呈分段式流动，气液流速相同。整套反应器，可根

据所需反应时间(气液接触时间)来调整鼓泡管状反应器数量。由于该套反应器可以保证充

足的气液接触时间，这就可以使乙炔气得到充分利用，而不用像传统批次反应工艺中，需要

乙炔气大大过量。如图1所示，在第一鼓泡管状反应器31中，乙炔气气泡大量存在。而随着气

体及液体向后流动，第二鼓泡管状反应器和第三鼓泡管状反应器中气泡数量逐渐减少。第

三鼓泡管状反应器出口与气液分离器33连接。过量的乙炔气可在此处由氮气稀释至合规后

排空。最后反应完的体系由接收罐14接收。

[0029] 下面将结合实施例进一步说明本发明的有益效果。

[0030] 实施例1

[0031]

[0032] 根据上述反应式，采用如图1所示的装置(连续反应装置)及批次反应工艺进行反

应，具体参数及结果如表1所示。

[0033] 将原料酮和叔丁醇钾溶于10倍原料酮体积量的四氢呋喃中，所形成溶液称为SM溶

液。将SM溶液与反应装置中的进料泵相连接。将反应装置温度调至指定温度。根据反应器大

小及所需反应时间，计算SM溶液进料速率。根据SM溶液进料速率，及所需乙炔当量，计算乙

炔进料速率。同时开启SM溶液进料泵及乙炔钢瓶，按照设定流速同时向反应装置中进料。在

反应装置出口处取样点取样，跟踪监测反应情况。待SM溶液全部泵入反应装置后，继续向反

应装置中泵入溶剂四氢呋喃，以将反应体系全部置换到接收瓶或接收釜中。

[0034] 表1
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[0035]

[0036] 实施例2

[0037]

[0038] 根据上述反应式，采用如图1所示的装置进行反应，步骤参见实施例1，具体参数及

结果如表2所示。

[0039] 表2
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[0040]

[0041] 实施例3

[0042]

[0043] 根据上述反应式，采用如图1所示的装置进行反应，步骤参见实施例1，具体参数及

结果如表3所示。

[0044] 表3

[0045]

说　明　书 6/7 页

8

CN 110540489 B

8



[0046]

[0047] 以上实施例说明，该反应可成功应用于100Kg级以上的放大生产，不仅没有放大效

应，且工艺安全，可靠。成功实现了在生产级别的合成中直接应用乙炔气。除此之外，相较批

次工艺，乙炔利用率大大提升，进一步节省了成本及提高了工艺安全性。

[0048] 从以上的描述中，可以看出，本发明上述的实施例实现了如下技术效果：

[0049] 1)反应器体积小，可有效避免大量乙炔的蓄积，可将反应过程中的危险降至最低；

[0050] 2)可提高乙炔利用率，有效减小乙炔用量，节省成本，同时进一步提高安全性；

[0051] 3)稍过量的乙炔气不存在蓄积现象，而是在工艺运行过程中，在气液分离器处，由

稀释氮气连续稀释后排空。

[0052] 以上所述仅为本发明的优选实施例而已，并不用于限制本发明，对于本领域的技

术人员来说，本发明可以有各种更改和变化。凡在本发明的精神和原则之内，所作的任何修

改、等同替换、改进等，均应包含在本发明的保护范围之内。
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图1
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