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(57)摘要

本发明属于化学合成领域，具体而言，涉及

一种酚类物质二氯化的方法，该方法定向选择催

化酚羟基的一个邻位和对位的C‑H被Cl原子取

代。所述二氯化方法包括将浓盐酸加入反应器

中，然后加入催化剂和酚类反应物，剧烈搅拌下

油浴加热，然后加入质量百分比浓度为30‑60％

的H2O2水溶液。反应2至26小时后结束反应，收集

有机相并用乙腈稀释以制备用于分析的样品。根

据本发明的二氯化方法采用水作为反应介质，避

免了传统VOC有机溶剂和重金属的使用，更安全

环保。同时反应条件温和，操作简单便捷，产品收

率高，具有高的原子经济性。
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1.一种采用表面活性剂催化酚类化合物二氯化的方法，所述二氯化方法如下进行：

将浓盐酸加入反应器中，然后加入催化剂和酚类反应物，剧烈搅拌下油浴加热，然后加

入质量百分比浓度为30‑60％的H2O2水溶液，反应2至26小时后结束反应，收集有机相并用乙

腈稀释以制备用于分析的样品；

反应温度控制在85至120℃；

所述表面活性剂催化剂选自PEG1000、PEG800、PEG600和PEG400中的一种或多种；

所述HCl与酚的摩尔比为2.0:1至3.0:1；

所述H2O2与酚的摩尔比为2.5:1至1.0:1。

2.根据权利要求1所述的二氯化方法，其特征在于，待反应结束混合物冷却至室温后再

次加入浓盐酸，重复之前的步骤一次或多次。

3.根据权利要求1所述的二氯化方法，其特征在于，所述酚类选自苯酚、甲基苯酚、乙基

苯酚或丙基苯酚。

4.根据权利要求3所述的二氯化方法，其特征在于，所述酚类为苯酚或甲基苯酚。

5.根据权利要求1所述的二氯化方法，其特征在于，所述HCl与酚的摩尔比为2.0:1至

2.6:1。

6.根据权利要求5所述的二氯化方法，其特征在于，所述HCl与酚的摩尔比为2.0:1至

2.2:1。

7.根据权利要求1所述的二氯化方法，其特征在于，所述H2O2与酚的摩尔比为2.2:1至

1.5:1。

8.根据权利要求7所述的二氯化方法，其特征在于，所述H2O2与酚的摩尔比为2.0:1至

1.7:1。
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一种采用表面活性剂催化剂催化合成二氯酚的方法

技术领域

[0001] 本发明属于化学合成领域，具体而言，涉及一种酚类物质二氯化的方法，该方法定

向选择催化酚羟基的一个邻位和对位的C‑H被Cl原子取代。根据本发明的方法是一种反应

条件温和，操作简单便捷，绿色环保，产品收率高的制备方法。

背景技术

[0002] 氯代酚是合成除草剂，香料，抗氧化剂等精细化学品的重要原料，用途广泛。在各

种氯代酚化合物中，因为2,4‑二氯苯酚是广泛用于作物栽培的除草剂的2,4‑二氯苯氧乙酸

(通常称为2,4‑D)的关键中间体，因此其制备合成备受关注。传统方法通常采用如下方案1

的用氯气进行亲电氯化，但是，近一半的氯原子作为废气释放出去，对环境有害。

[0003]

[0004] 方案2是通过HCl或盐酸盐与氧化剂(如过氧化氢)进行氧化氯代反应，该方法已发

展为一种有吸引力的方法。与传统方法相比，其主要优点是使用容易操作的氯化剂和更高

的氯原子利用率。但是该类方法选择性通常较低，并且大多数研究需要使用VOC(挥发性有

机化合物)作为溶剂或重金属作为催化剂，这导致低原子经济性和对环境的危害。

[0005]

[0006] 因此，仍然迫切需要开发更为环保的方法。

发明内容

[0007] 针对现有技术中存在的问题，本发明的一个目的在于提供一种采用表面活性剂催

化剂催化酚类化合物二氯化的方法，所述二氯化方法采用非金属催化剂方法，水为溶剂，

HCl为氯化剂，H2O2为氧化剂，在表面活性剂催化剂存在下实现了几乎化学计量的反应，实现

将苯酚进行二氯化成为2,4‑二氯苯酚。该方法首次采用水为溶剂，不使用VOC和重金属等条

件，实现了酚类水溶性二氯化，因此具有高的原子经济性。

[0008] 根据本发明的所述二氯化方法如下进行：

[0009] 将浓盐酸加入反应器中，然后加入催化剂和酚类反应物，剧烈搅拌下油浴加热，然

后加入质量百分比浓度为30‑60％的H2O2水溶液。反应2至26小时后结束反应，收集有机相并

用乙腈稀释以制备用于分析的样品。

[0010] 优选地，为了进一步提高产率和转化率，待反应结束混合物冷却至室温后再次加

入浓盐酸，重复之前的步骤一次或多次。

[0011] 优选地，所述二氯化方法的反应温度控制在60至160℃，优选为85至120℃。

[0012] 优选地，所述表面活性剂催化剂选自叔丁基溴化铵(TBAB)、溴代三嗪(BTAC)、十二
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烷基硫酸钠(SDS)、十二烷基磺酸钠、PEG1000、PEG800、PEG600和PEG400中的一种或多种。

[0013] 优选地，所述酚类选自苯酚、甲基苯酚、乙基苯酚或丙基苯酚等；优选为苯酚或甲

基苯酚。

[0014] 优选地，所述HCl与酚的摩尔比为2.0:1至3.0:1，进一步优选为2.0:1至2.6:1，更

优选为2.0:1至2.2:1。

[0015] 优选地，所述H2O2与酚的摩尔比为2.5:1至1.0:1，进一步优选为2.2:1至1.5:1，更

优选为2.0:1至1.7:1。

[0016] 有益效果

[0017] 根据本发明的二氯化方法采用水作为反应介质，避免了传统VOC有机溶剂和重金

属的使用，更安全环保。同时在表面活性剂催化剂存在下实现了几乎化学计量的反应，实现

将苯酚进行二氯化成为2,4‑二氯苯酚，因此具有高的原子经济性。

具体实施方式

[0018] 以下，将详细地描述本发明。在进行描述之前，应当理解的是，在本说明书和所附

的权利要求书中使用的术语不应解释为限制于一般含义和字典含义，而应当在允许发明人

适当定义术语以进行最佳解释的原则的基础上，根据与本发明的技术方面相应的含义和概

念进行解释。因此，这里提出的描述仅仅是出于举例说明目的的优选实例，并非意图限制本

发明的范围，从而应当理解的是，在不偏离本发明的精神和范围的情况下，可以由其获得其

他等价方式或改进方式。

[0019] 根据本发明的所述二氯化方法中，所述PEG为市售聚乙二醇产品，其后面的数字指

的是平均分子量，为大约数，例如：PEG1000的平均分子量为950‑1050。除非另有说明，本发

明中所述表面活性剂催化剂中的PEG为市售可得的聚乙二醇产品。

[0020] 优选地，为了进一步提高产率和转化率，待反应结束混合物冷却至室温后再次加

入浓盐酸，重复之前的步骤，并且此加入浓盐酸后再重复的操作方式可以进行数次，有利于

进一步提高产率和转化率。

[0021] 优选地，所述二氯化方法的反应温度控制在60至160℃，优选为85至120℃。当反应

温度控制在60至160℃之间时，反应活性最佳，反应温度过低，反应速率不理想，反应时间过

长；反应温度过高，则副产物的产率提升，不利于获得高纯度的产品。

[0022] 优选地，根据本发明的所述二氯化方法中，所述HCl与酚的摩尔比为2.0:1至3.0:

1，进一步优选为2.0:1至2.6:1，更优选为2.0:1至2.2:1。由于二氯化的目的在于向酚类反

应物的苯环上引入两个氯原子，因此所述HCl与酚的摩尔比至少为2.0:1。但如果所述HCl与

酚的摩尔比过高，例如大于3.0:1，则副产物的含量提升，不利于获得高纯度的产品。

[0023] 优选地，根据本发明的所述二氯化方法中，所述H2O2与酚的摩尔比为2.5:1至1.0:

1，进一步优选为2.2:1至1.5:1，更优选为2.0:1至1.7:1。当所述H2O2与酚的摩尔比控制为

2.5:1至1.0:1之间时，反应性最佳。

[0024] 根据本发明的所述二氯化方法中，采用了表面活性剂催化剂，所述表面活性剂催

化剂选自叔丁基溴化铵(TBAB)、溴代三嗪(BTAC)、十二烷基硫酸钠(SDS)、十二烷基磺酸钠、

PEG1000、PEG800、PEG600或PEG400。在本发明中表面活性剂一方面确保有机酚类物质在水

溶剂中的分散，同时实现了酚类物质的二氯化反应。从而避免了有机溶剂的使用。
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[0025] 以下实施例仅是作为本发明的实施方案的例子列举，并不对本发明构成任何限

制，本领域技术人员可以理解在不偏离本发明的实质和构思的范围内的修改均落入本发明

的保护范围。除非特别说明，以下实施例中使用的试剂和仪器均为市售可得产品。

[0026] 以下实施例中所有材料和试剂均从Sinopharm  Chemical  Reagent  Co.Ltd。商业

获得并且未经处理使用。

[0027] 使用HP‑5柱(15m×0.25mm，1.0um)和带有2489UV‑Vis检测器的Waters  1525和使

用Eclipe  Plus的2707自动进样器在Agilent  7890A‑5975C上进行气相色谱‑质谱和高效液

相色谱分析。在CDCl3中的Bruker  AVANCE‑III  600MHz上记录1H和13C  NMR(δ的化学位移，

以TMS作为内标)。使用200‑300目的硅胶进行柱色谱。通过使用硅胶(石油醚/乙酸乙酯)的

柱色谱法获得纯产物，并通过GC‑MS，1H和13C  NMR确认。

[0028] 反应物的转化率和产物的总收率按照以下计算式计算：

[0029] 转化率(％)＝[转化底物(mol)/初始底物(mol)]×100％

[0030] 总收率(％)＝[全部产物(mol)/转化底物(mol)]×100％

[0031] 选择性(％)＝[目标产物(mol)/转化底物(mol)]×100％

[0032] 实施例1

[0033] 将气态HCl(280.5mmol，6.28L)引入并在三颈烧瓶中溶解于水(44mL)中，该三颈烧

瓶配备有气体入口，液体入口和回流冷凝器(对空气开放)。加入叔丁基溴化铵(TBAB)

(0.12g)和苯酚(12g，127.5mmol)，将烧瓶放入预热的油浴中，用磁力搅拌器剧烈搅拌。然

后，在反应过程中通过通道泵以3.25mL/h的速度滴加质量百分比为30％的H2O2水溶液26mL

(含H2O2为255.0mmol)。在反应结束时，收集有机相并用乙腈稀释以制备用于分析的样品。结

果见下表1。

[0034] 实施例2

[0035] 第一步反应：将气态HCl(140.2mmol，3.14L)引入并在三颈烧瓶中溶解于水(44mL)

中，该三颈烧瓶配备有气体入口，液体入口和回流冷凝器(对空气开放)。加入叔丁基溴化铵

(TBAB)(0.12g)和苯酚(12g，127.5mmol)，将烧瓶放入预热的油浴中，用磁力搅拌器剧烈搅

拌。然后，在反应过程中通过通道泵以2.76mL/h的速度滴加质量百分比为30％的H2O2水溶液

11.1mL(含H2O2为108.4mmol)。在反应结束时，将混合物停留并冷却至室温。

[0036] 第二步反应：再次引入气态HCl(140.2mmol，3.14L)并在室温下溶解在上述混合物

中。将烧瓶放入预热的油浴中并用磁力搅拌器剧烈搅拌。然后，在反应过程中通过通道泵以

2.76mL/h的速度滴加质量百分比为30％的H2O2水溶液11.1mL(含H2O2为108.4mmol)。在反应

结束时，将混合物停留并冷却至室温。收集有机相并用乙腈稀释以制备用于分析的样品。结

果见下表1。

[0037] 实施例3至12

[0038] 除了按照表1中的参数调整反应以外，按照实施例1相同的方式进行反应。结果见

下表1。其中，实施例10至12为对比实施例。实施例10中不加入H2O2水溶液且不加入催化剂。

实施例11中调整HCl:H2O2:酚的摩尔比为2.2:2.6:1且不加入催化剂，实施例12中调整HCl:

H2O2:酚的摩尔比为2.2:1.7:1且不加入催化剂。

[0039] 表1
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[0040]

[0041]

[0042] 从表1的结果可以看出，在没有H2O2的情况下(实施例10)，即使长时间也没有发生

反应，当加入H2O2后，氯化作用顺利进行，苯酚的转化率基本为100％，并且氯化产物的总收

率为90％以上。但是在不加入表面活性剂催化剂的情况下(实施例11和12)，反应产物的选

择性差异非常大，单一对位、单一邻位和2,4‑位的氯化产物基本为1:1:1，相对而言已无选

择性可言。

[0043] 当添加表面活性剂催化剂，例如叔丁基溴化铵(TBAB)时，苯酚被完全氯化，2,4‑的

选择性显着增加至87％，对位(4‑)、邻位(2‑)以及2,6‑位的氯化产物的选择性非常低，而2,

4‑位的二氯化产物选择性可以保持在84％以上，甚至可以达到90％。

[0044] 另外，采用其它表面活性剂，例如BTAC、SDS和PEG等均实现了对2,4‑位的二氯化产

物的高选择性。重要的是，PEG(聚乙二醇)是一种绿色和可生物降解的表面活性剂，也表现

出高活性。在最佳条件下(实施例5)，可以仅使用占苯酚、HCl和H2O2总重量的1.0％的PEG 

1000即可有效地反应。特别是，在反应过程中总是观察到异质现象：顶层是水溶液，底层是

有机相。添加表面活性剂对反应的不均匀行为没有影响，这对于通过简单的相分离收集产

物特别方便。
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