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摘 　 要 　 氨基醇的高效合成和催化转化是实现氨基醇在医药、农药、新材料、二氧化碳捕集等领域广泛

应用的关键。 本文综述了硝基烷烃工艺、氨基酸酯加氢、异丁烯衍生物工艺等合成 2-氨基-2-甲基-1-丙醇

( AMP)的方法,结合课题组研究工作,介绍了 AMP 催化转化合成 2-甲基-1,2-丙二胺、四甲基二乙烯三胺、2,

2-二甲基氮丙啶等方面的研究进展,指出了 AMP 高效清洁合成和催化转化今后需重点解决的问题。
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Abstract　 The
 

efficient
 

synthesis
 

and
 

catalytic
 

conversion
 

of
 

amino
 

alcohols
 

is
 

the
 

key
 

to
 

achieving
 

their
 

wide
 

application
 

in
 

the
 

fields
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new
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carbon
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so
 

on.
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( AMP )
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process,
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hydrogenation,
 

and
 

isobutylene
 

derivative
 

process
 

were
 

reviewed.
 

In
 

combination
 

with
 

the
 

research
 

field
 

of
 

our
 

research
 

group,
 

progress
 

in
 

catalytic
 

conversion
 

of
 

AMP
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in
 

the
 

efficient
 

and
 

clean
 

synthesis
 

and
 

catalytic
 

conversion
 

of
 

AMP
 

were
 

pointed
 

out.
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　 　 2-氨基-2-甲基-1-丙醇( AMP ) 的分子结构中

含有氨基和羟基,具有胺和醇的双重化学反应特

性,可用于合成许多重要的高附加值精细化学

品 [ 1,2] ,以及作为功能试剂改性聚合物材料 [ 3] ,广
泛应用于医药、涂料、粘合剂、橡胶、个人护理品和

胺吸收法捕集二氧化碳等领域 [ 4,5] 。 当前,美国

安格斯是 AMP 的主要生产商,国内高端 AMP 产

品主要依赖进口, 需求量约 1000 吨 / 年。 随着

AMP 应用领域的拓展、下游应用产品开发及推

广,国 内 市 场 对 于 AMP 的 需 求 将 进 入 快 速

增长期。

目前,对于 AMP 的合成方法多见于专利报

道,以其为原料合成其他化学品的研究也较少,缺
乏总结。 AMP 等氨基醇化合物性质活泼,在临氢

胺化等催化转化反应过程中易发生多种副反应,
产物组成复杂,因而氨基醇的高选择性催化转化

是具有挑战性的课题 [ 6,7] 。
基于此,本文对不同合成 AMP 的路线进行归

纳,分析 AMP 高效清洁合成的发展趋势,并结合

课题组在 AMP 催化转化领域的研究,系统总结其

在合成多元胺、氮杂环化合物等高附加值含氮精

细化学品方面的研究进展。
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1　 氨基醇 AMP 的合成方法

1. 1　 硝基烷烃工艺
　 　 硝基烷烃是重要的化工原料,其用途涉及医

药、农药、炸药、表面活性剂等行业。 目前,美国陶

氏公司对烷烃硝化技术独家垄断,而烷烃衍生物

市场由下属公司安格斯垄断 [ 8 ~ 10] 。 目前,工业上

制备 AMP 主要通过硝基丙烷和甲醛反应首先制

得 2-硝 基-2-甲 基-1-丙 醇, 再 经 加 氢 反 应 得 到

AMP,按硝基丙烷计,收率 70. 5%。
NO2 HCHO

→
NO2

OH Raney
 

Ni
H 2

→
NH2

OH

图式 1　 硝基丙烷合成 AMP 工艺路线

Scheme
 

1　 Synthesis
 

of
 

AMP
 

from
 

nitropropane

　 　 AMP 制备工艺中涉及 2-硝基-2-甲基-1-丙醇

的还原,一般以雷尼镍或其他贵金属为催化剂,采
用反应釜间歇操作,效率低、成本高。 法国空气液

化产品公司的研究者针对 2-硝基-2-甲基-1-丙醇

的还原工艺,开发了 Cu 与 Zn 或 Cd 的双金属电

极进行电化学还原处理 2-硝基-2-甲基-1-丙醇制

得 AMP。 该法与雷尼镍催化加氢法相比,氨基醇

产品纯度和收率更高。 南京红宝丽公司以 Fe / Al
为催化剂,采用固定床反应器进行 2-硝基-2-甲
基-1-丙醇的连续加氢还原,转化率大于 90%,产

物选择性接近 95%,对比雷尼镍和贵金属,该工

艺的催化剂成本较低 [ 11] 。
针对国内硝基丙烷生产工艺落后、效率低等

问题,中科院嘉兴绿色化学工程中心通过微化工

技术研究,开发了丙烷微硝化连续反应技术,已建

成 10 吨 / 年和 100 吨 / 年绿色安全芯片式反应器

示范装置,实现了丙烷微硝化安全稳定连续中试

生产。 以丙烷硝化产物为原料,开发了系列氨基

醇下游产品,如 AMP、氨基丙醇、氨基丁醇等。
1. 2　 氨基酸酯加氢工艺
　 　 氨基酸是重要的生物质原料,以氨基酸脱羧、
氨基酸酯化-加氢等催化转化路径可以合成众多

高附加值精细化学品 [ 12,13] 。 2-氨基-2-甲基-1-丙
酸酯广泛用于医药中间体、合成肽链等领域,其可

以在铜系催化剂作用下加氢制备 AMP。
叶天等[ 14] 报道了一种 2-氨基-2-甲基-1-丙酸

酯的制备方法,首先通过二甲基乙烯酮发生二聚反

应生成 2,2,4,4-四甲基-1,3-环丁二酮,进一步与羟

胺在碱性催化剂作用下生成 2,2,4,4-四甲基-1,3-
环丁二酮肟,然后酮肟在酸性催化剂下与醇反应生

成氨基酸酯或氨基酸酯的盐,最后通过中和转化为

氨基酸酯,产物总收率达到 70%以上。
刘运海等 [ 15] 报道了以 α-氨基异丁酸烷基酯

的醇溶液为原料,在贵金属、雷尼镍或铜基催化剂

作用下一步氢解还原制备 AMP 的方法,产物收率

可以达到 85%以上。 研究发现,该反应体系在温

度高于 150℃ 时,原料与产物及醇溶剂易发生 N-
烷基化副反应,为减少副反应的发生,通常选取位

阻较大的叔醇作为反应溶剂。
H2 N

O



O

R
Cat.

R′OH,H 2
→

NH2
OH +ROH

图式 2　 氨基酸酯为原料合成 AMP
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of
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from
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acid
 

ester

1. 3　 异丁烯衍生物法
　 　 国内针对 AMP 的合成,也探索尝试了以异丁

烯以及甲基烯丙醇、异丁醛等异丁烯衍生物为原

料的合成工艺方法。 贺满华等 [ 16] 报道了通过异

丁烯的 Ritter 反应过程制备 AMP 的方法。 将异

丁烯、氯气通入乙腈中,在酸性条件下反应得到

N-[1-(氯甲基)丙基]乙酰氯胺,然后加入水使 N-
[1-(氯甲基) 丙基] 乙酰氯胺进行第一次水解反

应得到 N-[1-(氯甲基)丙基]乙酰胺,N-[1-(氯甲

基)丙基] 乙酰胺进行第二次水解后得到目标产

物,收率 60%左右。
信勇等的专利 [ 17] 公开了以甲基烯丙醇为原

料制备 AMP 的方法。 甲基烯丙醇首先通过与腈

类化合物反应生成中间体 4,4-二甲基-2-噁唑啉

衍生物,随后该中间体的反应液进行水解反应,经
碱中和后得到 AMP,收率大于 95%。

图式 3　 甲基烯丙醇为原料合成 AMP

Scheme
 

3　 Synthesis
 

of
 

AMP
 

from
 

methylallyl
 

alcohol

　 　 奚强等的专利 [ 18] 报道了以异丁醛为原料,经
卤化、加氢、氨解制备 AMP 的方法。 卤化过程控

温-5 ~ 0
 

℃ ,氯气为卤化剂,中间体 2-氯-2-甲基-
1-丙醛收率 95. 8%,该中间体在异丙醇和异丙醇

铝作用下,醛基氢化为羟基,分离所得的 2-氯-2-
甲基-1-丙醇收率 92. 5%。 进一步以浓氨水为胺

化剂,在 140℃ 下反应生成目标产物 AMP,收率

80. 5%。 该方法原料廉价易得,反应条件温和,制
备过程安全,工业应用前景广阔。
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综上,氨基酸酯加氢、异丁烯衍生物氨解等方

法,工艺路线相对较长,大多停留在实验室研究阶

段。 尽管硝基烷烃工艺采用的硝基丙烷存在原料

危险性大,不易储存运输等不足,但生产工艺相对

成熟,可实现 AMP 的规模化生产,后期可通过工

艺技术创新,如引入管式反应技术等,进一步提高

工艺收率。 该工艺在今后相当一段时间仍是制备

AMP 的重要途径。

2　 氨基醇 AMP 的催化转化

　 　 醇化合物来源相对广泛、丰富,综合原料成

本、生产工艺分析,醇还原胺化和缩合胺化反应是

含氮化学品合成最有效、最有应用潜力的重要途

径之一 [ 19] 。 近年来,笔者课题组开展了 AMP 催

化转化技术研究,开发了 2-甲基-1,2-丙二胺和二

甲基氮丙啶等高附加值含氮化学品。

2. 1　 含氮化学品 2-甲基-1,2-丙二胺
　 　 2-甲基-1,2-丙二胺在医药领域应用比较广

泛,是制备新一代抗疟疾药物 OZ277 和糖尿病类

药物阿拉格列汀 ( Anagliptin) 的重要中间体 [ 20] 。
OZ277 是印度国家疟疾研究所与 Ranbaxy 公司联

合研制的抗疟疾新药 Synriam 的主要成份,可用

于替代抗疟疾药物青蒿素。 阿拉格列汀是治疗糖

尿病的药物,自 2011 年起该药物在日本获得广泛

应用,疗效显著。 此外,2-甲基-1,2-丙二胺还是制

备分析试剂、聚酰胺、金属螯合剂等的理想原料。
针对 2-甲基-1,2-丙二胺的合成技术文献报

道较少,报道的方法主要以 α-氨基异丁腈、2-硝
基-2-甲基-1-丙醇、2-硝基丙烷、 α-乙酰氨基异丁

腈、丙酮氰醇等为原料进行制备 [ 21] ,合成路线普

遍存在原料性质不稳定、昂贵不易得、反应过程复

杂等缺点。
醇的催化胺化技术具有反应高效、过程清洁

的突出特点,已普遍应用于有机胺的工业制备。
还原胺化催化剂是醇临氢还原胺化合成有机胺化

合物的核心关键技术。 选用性质稳定的 AMP 为

原料,经临氢还原胺化可以高选择性地制备 2-甲
基-1,2-丙二胺,具有很好的工业应用前景。 基于

此,课题组开展经 AMP 和氨的还原胺化反应制备

2-甲基-1,2-丙二胺的技术研究,重点研究了雷尼

镍催化的间歇釜式反应工艺和负载镍催化的固定

床反应工艺,获得了可高效、清洁制备 2-甲基-1,
2-丙二胺的工艺技术路线 [ 22] 。

NH2
OH +NH3

Cat.
→

NH2
NH2

图式 4　 AMP 还原胺化合成 2-甲基-1,2-丙二胺

Scheme
 

4　 Synthesis
 

of
 

2-methyl-1,2-propanediamine
 

from
 

reductive
 

amination
 

of
 

AMP

2. 1. 1　 雷尼镍催化的间歇釜式工艺

　 　 研究考察了贵金属( Rh,In,Pt,Pd) 、Co、Ni 及
固体酸等不同催化剂用于 AMP 还原胺化反应的

性能。 其中,雷尼镍表现出较好的催化性能,相同

催化剂用量下 AMP 转化率达到 40%,产物 2-甲
基-1,2-丙二胺的选择性达到 80. 0%,副产物主要

为反应体系内氨基化合物发生深度反应生成的仲

胺类化合物。 在雷尼镍催化的氰基加氢的还原过

程中,通常添加一些碱或金属盐以提高反应的选

择性,认为通过添加该类物质可降低有机胺在催

化剂表面的吸附量来抑制副反应。
我们尝试在 AMP 还原胺化反应体系中添加

NaOH、 KOH、 Na2 CO3 、 Cs2 CO3 、 K2 CO3 、 MgCl2 、
MgCl2·6H2 O 等物质,研究上述助剂对反应过程仲

胺副产物的抑制性能。 以添加 NaOH 为例,研究

发现 NaOH 的引入降低了反应的转化率,同时目

标产物 的 选 择 性 也 下 降 明 显, 仲 胺 生 成 量 随

NaOH 添加量增大逐渐升高。 分析实验过程发

现,NaOH 的引入使得雷尼镍在 AMP 中易沉降,
不容易在反应体系中分散,导致反应的转化率较

低。 以六水氯化镁作为反应助剂,目标产物的选

择性得到有效提高,由 85. 8% 增大至 89. 2%,但

反应的转化率降低至 32. 7%。 总的来看,添加不

同助剂后,产物 2-甲基-1,2-丙二胺的选择性未有

改善,同时 AMP 的转化受到明显抑制。
氢气压力对于反应体系催化剂的活性有着较

大影响,而催化剂活性将直接影响反应的转化率

及产物分布。 为此研究了不同搅拌速度下氢气压

力对反应的影响规律。 在 300r / min 条件下,增大

H2 压力,反应的转化率及 2-甲基-1,2-丙二胺的

选择性基本表现为逐渐增大的趋势。 提高搅拌速

度至 600r / min,反应体系具有较好的传质、传热

效果,雷尼镍的催化活性也发生了改变。 随着 H2

压力的增大,反应转化率呈现出与 300r / min 条件

下基本一致的变化趋势,但产物 2-甲基-1,2-丙二

胺的选择性却大幅降低,副产物仲胺的选择性明

显提高。
基于研究结果和相关文献,提出了 AMP 和氨

的胺化反应过程可能的反应 路 径, 见 图 式 5。
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图式 5　 AMP 还原胺化可能的反应路径

Scheme
 

5　 Possible
 

reaction
 

path
 

of
 

reductive
 

amination
 

of
 

AMP

　 　 　 　

AMP 首先在催化剂作用下脱氢生成中间体醛化

合物(2) ,醛化合物经过与氨的加成、脱水反应生

成亚胺中间体,再经加氢反应生成目标产物。 醛

化合物可发生脱羰基反应生成副产物异丙胺

(5) ,副产物仲胺 ( 6 ) 的生成可能有两种路径

( Path
 

A,Path
 

B) ,在反应体系氨过量的情况下,
仲胺(6)将主要通过 Path

 

A 生成。
以雷尼镍为催化剂的釜式间歇反应工艺实现

了由 AMP 通过临氢还原胺化一步合成 2-甲基-1,
2-丙二胺,相比传统工艺,过程效率、清洁性显著

提高,优化工艺条件后转化率为 45. 6%,2-甲基-
1,2-丙二胺的选择性 88. 3%;但催化剂循环使用

5 次后,反应活性降低。
2. 1. 2　 负载镍催化的固定床工艺

　 　 催化剂以处理改性的 Al2 O3 为载体,同时添加

5% ~ 15%的 SiO2 等氧化物。 主活性组分为 Ni、Co,
负载量 10% ~ 30%,引入 Cu、Pt、Mg 等为助剂,采用

浸渍法制备获得负载的镍基催化剂。 该催化剂应

用于临氢条件下 AMP 还原氨化合成 2-甲基-1,
2-丙二胺催化过程,催化反应性能见表 1。 在 NH3 /
AMP 摩尔比 12 ∶ 1,反应温度 180 ~ 195

 

℃ ,反应压

力 1. 5 ~ 5
 

MPa,空速 0. 4 ~ 0. 8
 

h- 1 条件下,产物

2-甲基-1,2-丙二胺选择性最高达 97. 0%,原料转

化率 达 51. 8%。 与 釜 式 间 歇 工 艺 技 术 相 比,
　 　 　 　

表 1　 固定床工艺下 AMP 还原胺化性能

Tab. 1　 Performance
 

of
 

AMP
 

reductive
 

amination
 

reaction
 

in
 

fixed
 

bed
 

process

序号 反应压力 / MPa 反应温度 / ℃ 空速 / h- 1 转化率 / % Sel. MP DA % Sel. TMDETA / %

1 5 192 0. 4 69. 4 90. 4 8. 6
2 5 192 0. 8 51. 5 92. 8 5. 5
3 5 192 0. 8 55. 5 94. 1 4. 1

4 5 192 0. 8 51. 8 97. 0 1. 8
5 5 180 0. 8 29. 7 96. 7 2. 1
6 3 192 0. 8 45. 8 94. 9 3. 5
7 1. 7 190 0. 8 30. 6 94. 6 3. 8

　 　 注:MPDA:2-甲基-1,2-丙二胺;TMDETA:四甲基二乙烯三胺。

2-甲基-1,2-丙二胺合成效率显著提高。

2. 2　 含氮化学品四甲基二乙烯三胺
　 　 四甲基二乙烯三胺( TMDETA)属于特种脂肪

胺化合物,是一种重要的有机合成中间体,广泛应

用于药物、农药、表面活性剂等领域。 近年来,该
类结构的化合物在低挥发性油漆中和剂领域受到

人们的广泛关注。 国内外对于 TMDETA 的合成

方法报道不多。 Gordon 等 [ 23] 以硝基丙烷、甲醛和

羟胺为起始原料,首先合成双( 2-硝基异丁基) 胺

化合物,再在氢气氛围下经加氢反应得到目标产

物,两步总收率为 43. 2%。 该方法原料性质不稳

定,易燃易爆,并且反应经历二硝基化合物的合成

及加氢反应两个步骤, 存在步骤多、 耗时长的

问题。
基于笔者课题组在二元胺化合物脱氨制备二

乙烯三胺等多乙烯多胺化合物的研究基础,设计、
制备了镍基催化剂,开展了以 2-甲基-1,2-丙二胺

为原料,经固定床催化合成 TMDETA 的工艺研

究。 在反应压力 2. 5MPa、反应温度 195℃ ,原料

空速 0. 8h- 1 ,H2 流量 80mL / min 条件下,原料转化
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率约 41. 2%,目标产物 TMDETA 选择性 88. 6%,
通过进一步调整催化剂组成及优化工艺条件,
TMDETA 选择性可达到 95%,转化率约 30%。

H2 N

NH2

Cat.
-NH 3

→
H2 N

N
H

NH2

图式 6　 脱氨反应合成 TMDETA

Scheme
 

6　 Synthesis
 

of
 

tetramethyldiethylenetriamine
 

by
 

deamination
 

reaction

2. 3　 含氮化学品二甲基氮丙啶
　 　 氮丙啶及其衍生物是一种具有高反应活性

的多用途三元环化合物,具有仲胺的性质,可与

多种官能团化合物发生反应。 2,2-二甲基氮丙

啶(凝固点 - 47℃ ,沸点 70℃ ,密度 0. 78g / mL)
是重要的氮丙啶类化合物。 2,2-二甲基氮丙啶

的合成方法与氮丙啶化合物一样,可采用 α-氨
基醇为原料,经硫酸酯化、脱水环合得到目标产

物。 该工艺在生产过程中需要加入大量浓碱,
成本较高且产生大量的工业废水和无机盐,原

子有效利用率低,污染问题严重。 以日本触媒

化工为主的国外公司则主要采用单乙醇胺等氨

基醇为原料,在固体酸碱催化剂的协同作用下,
通过气相分子内脱水一步反应制备氮丙啶化合

物。 该工艺技术难度大,高性能催化剂的开发

是该技术的关键核心 [ 24] 。
笔者课题组采用复合氧化物催化体系(如硅

基复合氧化物催化剂 Sia -X b -P c -O d,其中 X 指碱

金属或碱土金属元素、P 为磷元素、O 为氧元素)
作为多相催化单乙醇胺分子内脱水合成氮丙啶

的催化剂,通过对催化剂载体、活性组分和助剂

等的筛选与复配、催化剂制备方法及焙烧工艺、
催化剂的稳定性、催化剂的失活与再生、催化剂

的放大工艺、氮丙啶反应工艺条件的优化等研

究,开发出高效的氮丙啶合成用复合氧化物催

化剂,提高了反应转化率、选择性以及氮丙啶的

反应时空收率,转化率大于 40% ,氮丙啶选择性

大于 85% 。 在此基础上,课题组又进一步研究

了以 AMP 为原料一步法制备 2,2-二甲基氮丙

啶的技术,转化率大于 35% ,2,2-二甲基氮丙啶

选择性大于 70% [ 25] 。

图式 7　 一步法合成 2,2-二甲基氮丙啶

Scheme
 

7　 Synthesis
 

of
 

2,2-dimethylaziridine
 

by
 

one-step
 

method

3　 结论

　 　 氨基醇产品种类繁多,涉及的应用领域广泛,
其市场价值及前景均较高。 鉴于氨基醇化合物的

重要地位,人们一直关注氨基醇的高效合成方法

及工艺研究。 与氨基酸酯加氢工艺、异丁烯衍生

物法相比较,硝基烷烃工艺仍是当前及今后一段

时期合成 AMP 等氨基醇化合物的重要途径,但需

要重点解决烷烃的绿色安全硝化工艺、硝基醇高

效加氢催化剂及加氢工艺开发、氨基醇的分离提

纯等关键技术,以提高氨基醇的工业生产效率,降
低成本,满足下游应用需求。

对于 AMP 等氨基醇下游化学品的开发,可通

过结构中的氨基或羟基与液氨、有机胺、无机酸或

脂肪酸、硝基醇、醛等化合物反应,制备伯胺、叔

胺、噁唑啉、硝基羟胺、噁唑烷等重要化学品。 在

含氮化学品合成领域,笔者课题组系统开展了醇

化合物通过还原胺化或缩合胺化制备有机胺产品

的技术研究,开发了高效的胺化催化剂和反应工

艺。 在此基础上,还开展了氨基醇 AMP 下游含氮

化学品 2-甲基-1,2-丙二胺、多甲基二乙烯三胺、
2,2-二甲基氮丙啶等的合成技术研究,与传统方

法相比,过程效率大幅提高,研究结果可为相关氨

基醇化合物催化转化制备高附加值化学品提供借

鉴和指导。
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