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摘 要：对羟肟酸的各种合成方法作了简要介绍和分类，并详细论述了羟胺法的研究进展，其中碱性乳化

液介质法是一种较佳的制备羟肟酸的方法，有效地解决了反应均相性问题，同时避免了醇介质，且提高了

反应的产率(最后针对羟胺法的特点，展望了其发展趋势，一方面要提高羟胺的利用率，另一方面研究开发
新型的羟肟酸系列产品(
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羟肟酸又称氧肟酸、异羟肟酸，其通式为

/B（-）’C-C，可看成是羧酸的衍生物(羟肟酸广泛
用于化学、浮选、冶金、化工和医药等领域(根据合成
原料，对羟肟酸的主要合成方法进行分类，见表!(

表! 羟肟酸的主要合成方法

"#$%&! ’#()*+),-&*(*.&,-/0*/1-+02/3#.(4#4(0

合成方法 主要原料 主要反应

羟胺法 盐酸羟胺，羧酸衍生物
B/

!!

-

1D’C) "-C B/

!!
-

’C-C DC1

硝基烷烃重排法 硝基烷烃，催化剂（硫酸或二氧化硒） /BC)’-)
浓硫酸或二氧化硒

"
光电作用

/—B-—’C-C

硝基酮还原法 /—B-—’-)，锌粉，氯化铵 B/

!!

-

’-) DC)-
EFD’C<B%

"
回流

B/

!!

-

’C-C

酰胺氧化法 /—B-—’C)，氧化剂（三氯化铁） /B-’C)DC)-
2GB%
"
+
/—B-—’C-C

亚硝基化合物与甲醛法 /—’-，CBC-，催化剂（酸）
/’-DCBC-

酸
"

水介质
’C

-C

!!

B

-

/

硝基烷酮热裂解法 硝基烷酮铵盐乙酸溶液
B/

!!

-

BC

’-)

/!
乙酸
"
加热

’C

-C

!!

B

-

/ D/!B--C

生物酶催化转化法 羧酸或羧酸酯，脂肪或水解酶，盐酸羟胺
/B--/D’C)-CCB% "

生物酶
’/

-C

!!

B

-

C
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! 羟胺法的合成原理及方法

!!! 合成原理
羟胺法是合成羟肟酸最经典、最常用的方法!羧

酸或其衍生物"—#$—%（%为$&，$’，$"，#(，

)*，+&,等）与羟胺盐反应，可看成"—#$—%中%
基团被—+&$&所取代，其反应式为：

+&,$&· !&#(-+.$& +&,$&-+.#(-&,$
（/）

#"

""

$

% -+&, !$& #"

""

$

+&$& -&%
（,）

!!" 合成方法
羟胺法合成羟肟酸的常见方法有如下,种!

/!,!/ 脂肪酸酯与羟胺的反应法
脂肪酸与甲醇先在浓硫酸作为催化剂的条件下

酯化生成脂肪酸甲酯，再与羟胺（盐酸羟胺或硫酸羟

胺）在碱性条件下肟化反应，最后经酸化即可得到羟

肟酸!反应式如下：

"#$$&-#&0$&
浓硫酸
!
回流 "#$$#&0-&,$ （0）

"#$$#&0-&,+$&·&#(-+.$&
12!223

!
甲醇或水介质

#&0$&-+.#(-&,$-"#$+&$& （1）

/!,!, 脂肪酸酰氯化后与羟胺的反应法
对于烃链较长的羧酸或带环烃、芳烃且难与醇

发生酯化反应的羧酸，通常先将羧酸酰氯化，再与羟

胺肟化反应!反应式如下：

0"#$$&-4#(0
12!

!
223
0"#$#(-&04$0 （2）

"#$#(-+&,$&·&#(
+.$&

12!
!

223
"#$+&$&-

+.#(-&,$ （5）
羟胺法的合成工艺简单、生产技术难度较小且

对设备要求不高!虽然羟胺价格高，且反应中酸、碱
的耗量大，使羟肟酸生产成本偏高，但总体来说，羟

胺法合成羟肟酸是最常用的工业合成方法!

" 羟胺法合成羟肟酸的研究进展

"!! 羟胺法在国外的研究进展
羟胺法合成羟肟酸的研究发展经历了如下几个

阶段!
,!/!/ 低级醇介质法
羟肟酸最早的制备方法是将6$&与+&,$&·

&#(在甲醇介质中先进行中和反应，过滤除去6#(
后，将滤液与羧酸甲酯混合，静置,17即得到结晶
产品!该法主要缺点是产率低，使用了大量的有毒和
易燃的甲醇作为溶剂，并使用价格比氢氧化钠高的

氢氧化钾!
为了得到更纯的羟肟酸产品，&.*8(.9:［/］提出了

一种改进方法：用无水低级醇（如甲醇、乙醇或异丙

醇）作为介质，在二甲胺的存在下使羟胺硫酸盐和脂

肪酸甲酯反应，生成的羟肟酸经中和（二甲胺或无机

碱）反应，得到羟肟酸铵或碱金属盐沉淀，将其过滤、

干燥，即可得到较纯的羟肟酸产品!
低级醇介质法因反应的非均相性使得反应的速

率和产率非常低，如在甲醇介质中反应/27，羟肟酸
的产率不到;2<!生产过程中醇的回收与否均会造
成生产成本的增加，同时大量醇的存在还会引起酯

交换等副反应的发生!
,!/!, 碱性水溶液介质法

,=世纪5=年代出现了在碱性水溶液介质中合
成羟肟酸的方法!>?*(?@ABCC［,］以#;’D羧酸甲酯、硫
酸羟胺水溶液和+.$&（摩尔比为/E/!,,E,!,）为
原料，在223制得了羟肟酸的钠盐!F7G7HBCI.等
人［0］采用分段反应法制得了游离#;’D羟肟酸，其产
品名为JK’2=试剂，具体工艺条件见表,!

表" 羟胺法分段反应的工艺条件

#$%&’" (’$)*+,-),-.+*+,-,/*0,12*’345.6,75&$8+-’8’*4,.

!（甲酯）E!（+&,$&）E

!（+.$&）

一段 二段 酸化条件

温度／3 时间／7 温度／3 时间／7 温度／3 L&

产率

／<

/!=E/!0E,!0 ,=!,2 , 22!5= / #1= 1!2 ;,!;M

俄罗斯有人［1］在碱性介质中用硫酸羟胺处理羧

酸酯，然后在质量分数/==<!,2=<的烃（极性组分
低于,=<，如高级醇或酯）的存在下用无机酸中和所

得的羟肟酸钠盐，静置分层后可得到#0’//羟肟酸的
烃溶液，产品可直接用作浮选药剂!该法由于原料酯
反应不完全，产品难以提纯，且产率不高!
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碱性水溶液介质法虽然避免了使用低级醇作为

反应介质，但仍未解决反应均相性问题，该法的主要

缺点仍是产率不高!
"!#!$ 碱性乳化液介质法

#%&$年’()(*+,-.等人［/］首先提出在碱性水介
质中添加乳化剂（乳化剂用量一般为甲酯质量的$0
!/0）的改进方法，羟肟酸的产率大为提高!123""脂
肪酸甲酯或乙酯与盐酸羟胺和4.56在水、173""醇
和表面活性剂氯化二辛基二甲胺的混合介质中反应

/(，产率大于7#0［2］，且得到的羟肟酸盐溶液无需进
一步处理即可用于非硫化矿物的浮选作业!
为了进一步提高反应产率，89:(;-<;=>［&］在油、

水和表面活性剂的存在下，使123""脂肪酸酯与羟
胺和碱反应，制得烷基羟肟酸钠盐，产品的含醇量显

著减少，同时降低了原料酯的用量，消除了酯交换的

竞争反应，得到非常高的产率!当硫酸羟胺、大豆油、
氯化二辛基二甲胺、甲酯、4.56和硫酸的质量比为

#!??@"!//@?!?"@#!7&@?!%$@?!/%，反应温度为"/
!$/A，反应时间为B!/(时，羟肟酸的产率为

%&C/0!具体工艺流程见图#!反应式如下：

8158D

!!

5

E46"56·61FE4.56
6"5
"
油 814654.

!!

5

E

4.1FE8D56E"6"5 （&）

814654.

!!

5

E61F
6"5
"
油 814656

!!

5

E4.1F（7）

1G3HI脂肪酸甲酯

氯化二辛基二甲胺

羟胺水溶液（!JKG0L

大豆油

羟肟酸产品

MI04.56溶液

HGNO0硫酸溶液

分液 酸化# #

水层

搅拌
（冰水浴，HI!HMA"

$

$

$

）

%$

反应

图! 碱性乳化液介质法的工艺流程图

"#$%! P(;:;)(-9F9>QRF9ST,.>=.U9R(QT=9VQF.U,-;U;:(9T
（,-:(;U;T,*U9R;U*FW,R,).:,9-F,X*,T）

碱性乳化液介质法有效地解决了反应均相性问

题，产率较高；同时避免了低级醇介质的使用，降低

了羟肟酸的生产成本!该法是制备羟肟酸的一种较
佳的方法!

&!& 羟胺法在国内的研究情况
国内从"?世纪2?年代就开始了羟肟酸合成工

艺的研究［7］!#%&"年广州有色金属研究院和沈阳冶
金选矿药剂厂合作首先成功研制出1&3%烷基羟肟
酸，并实现了工业化生产，其后国内相继开发了环烷

基羟肟酸、1/3%烷基羟肟酸、苯羟肟酸、水杨羟肟酸、
苯乙烯羟肟酸、邻苯二羟肟酸（7?"）和邻羟基萘甲羟
肟酸（6"?/）等系列!
"!"!# 羟胺法的理论研究
羟胺与羧酸（或其衍生物）合成氧肟酸的反应是

亲核加成消去反应!林江顺［%］对该反应从热力学和
动力学方面进行了理论分析，给出了反应历程的位

能变化图（图"），并根据哈蒙特假定由中间体与反
应物的位能之差大致判断出活化能的大小!羟胺与
羧酸或羧酸衍生物亲核加成反应的活性顺序为：

18
!!

5

1F& 18

!!

5

58D& 18

!!

5

56 &

18

!!
5

46" & 18

!!

5

5 !

图& 羟胺与羧酸衍生物亲核加成消除反应生成羟肟酸
的位能图

"#$’& P(;Y9:;-:,.F;-;=>QR9=-*)F;9Y(,F,)Z.TT,:,9-Z;F,U,Z
-.:,9-=;.):,9-9R(QT=9VQF.U,-;S,:().=<9VQF.:;W

通过对取代基给电子共轭效应的分析比较，从

动力学角度看酰氯羟肟化较酯羟肟化优越，其次是

羧酸直接羟肟化!实际生产中因酰氯羟肟化存在一
定的腐蚀性，脂肪酸酰氯化的反应条件要求相对较

高，且脂肪酰氯粘度变大等缺点而受到一定的限制，

大多数厂家采用以羧酸酯与羟胺反应为主!
"!"!" 羟胺法合成工艺的研究
费九光［#?］对影响羟肟酸产品质量的主要因素进

行了探讨，获得了工业生产的最佳工艺条件，如"（酯）@
"（46"56）@"（4.56）[#!?@#!#/@B!?!B!/，肟化反应
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温度!!!"#，通过定量添加$%!&可消除二价铁离子
及多种金属离子对羟肟酸质量的影响’
黄林旋等人［((］将!)羟基*)萘甲酸先甲酯化，得

到的!)羟基*)萘甲酸甲酯再同羟胺和$%+,进行

肟化反应，其产率（以!)羟基*)萘甲酸为基准）大于

"-.!/，产品（,!0-）可作稀土捕收剂’具体的合成工
艺条件列于表*’

表! 合成"#$%的工艺条件

&’()*! +,-.*//0’,’1*2*,/-3/4526*/78759"#$%

物料配比

"（!#羟基*#萘甲酸）1"（2,*+,）1"（$,!+,）1"（$%+,）

酯化 肟化

温度／# 时间／3 温度／# 时间／3

(’001(0’001*’-01!’-0 40!50 (0 -0 6

李新生等人［(!］在甲醇与(，6)二氧六环烷溶液
体系中，用醋酸钠作为盐酸羟胺的中和剂，回流反应

(!3，制备了聚合物型羟肟酸，产品可用于稀有金属
配合物的研究’
!’!’* 羟胺法的改进工艺
由于羟胺价格较高，导致羟胺法合成羟肟酸的

生产成本偏高，故许多研究工作集中在羟胺法的改

进工艺上’以亚硝酸钠为原料，先合成羟胺盐，然后
加入碱、酯再肟化，最终得到羟肟酸产品［(*，(6］’
羟胺盐的制备：

$%$+!7$,6,&+*7&+ "!

$,+
&+*$%

&+*$,6
（8）

$,+
&+*$%

&+*$,6
7!,!+ "

加热
$,!+,·

(
!,!&+67

(
!
（$,6）!&+67

(
!$%!&+67

(
!,!&+6

（(0）

肟化反应：

$,!+,·
(
!,!&+67 92+:;

##

+

"7$%+,

92$,+,

##

+

72,*+,7
(
!$%!&+67,!+

（((）
工艺流程见图*’改进后的工艺，生产原料的成

本显著下降，但工艺流程加长、生产设备投资成本增

加，且原料来源也受限制’

亚硝酸钠

羟胺磺酸

二氧化硫

亚硫酸氢

硫酸羟胺

" "" 水解氨水

甲酯

$

$

氢氧化钠
%%羟肟酸产品 肟化反应

图! 羟胺法的改进工艺流程

:79;! <;=3>?@?AB=%@C@?DEB%AF%GC?FBGHF?I;E3JEF?KJ@%GB>;

G;L3?E

! 羟胺法合成羟肟酸的发展展望

!’< 提高羟胺的利用率
尽管国内许多文献报道羟胺法转化率较高，但

均是以羧酸或其衍生物为基准的’为提高酯（或其衍
生物）产率往往是使羟胺过量，而羟胺相对较贵，这

样明显增加了羟肟酸的生产成本，因此，提高羟胺的

利用率是降低羟肟酸生产成本的关键’游离羟胺反
应活性较大，可通过控制物料配比、肟化反应温度

（一般不要超过*0#）等工艺条件来适当抑制副反
应的发生’为了控制反应温度、使肟化反应均相进行
和有效降低生产成本，主要途径是寻求高效乳化剂、

可回收溶剂或催化剂’
!’# 研究开发新型羟肟酸
进一步研究开发新型羟肟酸产品，一方面合成

不同烃链9或多官能团的低纯产品，使其对不同的
矿石性质具有不同的捕收能力和选择性，成为非硫

化矿的高效捕收剂；成为水处理方面的新型螯合剂，

处理和回收含重金属的废水’另一方面制备出应用
范围更广的高纯羟肟酸产品，拓宽其应用领域’
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