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前言

　　根据高职教育的培养目标、全国化工高等职业教育教学指导委员会制药类专业委员会工作会议暨
教材建设会议纪要、制药技术类专业的教学计划，考虑相关课程内容的衔接，以及目前高职学生的实
际知识水平编写。
　　本教材是在对化学原料药生产过程进行了全面分析的基础上，以完成化学原料药合成各工段生产
任务为主线，按照原辅材料准备与预处理、反应条件的确定及控制、反应设备及操作方法、合成单元
反应、产物后处理与“三废”治理等几个方面编写，分别阐述各阶段的生产任务、理论和实际应用。
教材突出学生能力培养，每项技术均配有能力训练项目、课后总结与练习等，以巩固专业知识，培养
学生职业能力。
教材力求突出以下特点。
　　（1）加强内容的实用性在对化学原料药生产过程进行分析的基础上，从完成各工段的工作任务
出发，重点阐述岗位工作必需的实用性内容。
　　（2）创新教材体系打破其他教材以反应类型为主线的思路，以药物合成的工作过程为主线安排
教学内容，使教学内容与岗位所需“对接”。
　　（3）加强职业能力培养在每个学习单元之后，完成相应的能力训练项目以利于学生能力培养。
　　本教材是理论实践一体化教材，共十一章。
其中，课程概述、第四～七章由河北化工医药职业技术学院的李丽娟编写；第八～十一章由河北化工
医药职业技术学院的杜会茹编写；第一～二章由华北制药集团倍达有限公司的刘崧编写；第三章由华
北制药集团倍达有限公司的温志刚编写；第五～六章、第七章的操作规程以及规程中的设备简图由河
北浩诺化工有限公司的马东来编写。
全书由李丽娟统稿。
　　本书由华北制药股份有限公司的教授级高级工程师刘东主审。
刘东教授对本书进行了认真详细的审阅，并提出了许多宝贵的修改意见，在此表示衷心的感谢。
　　书稿在编写过程中始终得到编者所在学院以及相关企业的大力支持。
河北化工医药职业技术学院的崔京华老师做了大量的绘图工作，在此一并表示感谢！
　　由于编者水平所限，书中定有不妥之处，欢迎广大读者批评指正，以便今后进一步充实和修改。
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内容概要

　　《药物合成技术》以化学原料药合成工段的生产过程为主线，按照原辅材料准备与预处理、反应
条件的确定及控制、反应设备及操作方法、药物合成单元反应技术、产物后处理与“三废”治理等几
个方面编写，分别阐述各阶段的生产任务、理论依据、影响因素与实际应用等。
本教材突出学生能力培养，每项技术均配有能力训练项目、课后总结与练习等，以巩固专业知识，培
养学生职业能力。
　　《药物合成技术》是理论实践一体化教材，可供高职高专制药技术类专业使用，也可供相关专业
的成人教育、中职教学、职业培训以及从事药物及中间体、精细化学品的生产、开发、科研的技术人
员参考。
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书籍目录

课程概述一、本课程的性质、学习内容及方法二、药物合成反应主要特点三、药物合成试剂的分类四
、原料药生产过程GMP知识与要求五、药物合成的发展趋势与新技术课后总结与练习第一章 物料的准
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溶剂的性质与分类二、溶剂的作用与选择方法三、重结晶溶剂的选择四、水和水的选用五、药物中残
留溶剂的限制第三节 催化剂的使用一、催化剂的评价二、催化剂活性的影响因素三、固体催化剂的选
择与要求四、酸、碱催化剂的应用五、相转移催化反应及催化剂六、酶催化剂第四节 能力训练项目—
—维生素C的精制一、实训目的二、实训原理三、主要试剂四、实训步骤五、注意事项六、探索与思
考课后总结与练习第二章 反应条件的确定及控制第一节 配料比及加料次序一、配料比的确定二、加
料次序的确定第二节 合成过程需控制的参数一、温度的影响、选择与控制方法二、压力的影响、选择
与控制方法三、酸碱度的影响与控制方法第三节 反应时间与反应终点的控制一、反应时间的确定与终
点控制二、常用仪器分析方法第四节 能力训练项目——阿司匹林的合成与精制一、实训目的二、实训
原理三、实训主要试剂用量及规格四、实训操作过程五、注意事项六、探索与思考课后总结与练习第
三章 反应设备及操作第一节 反应器基础一、反应器的分类二、反应器的基本形式三、设备选型第二
节 搅拌釜式反应器一、搅拌釜式反应器的结构、特点、材质及应用二、搅拌釜式反应器的传热装置三
、搅拌釜式反应器的操作规程及使用维护第三节 搅拌器一、搅拌的目的与分类二、常用的搅拌器类型
三、提高搅拌效果的措施四、搅拌装置选型五、搅拌器的安装与操作第四节 其他类型反应器一、管式
反应器二、气固相催化反应器三、鼓泡塔反应器第五节 能力训练项目——10L玻璃反应釜操作实训一
、实训目的二、工作原理三、产品特性及附件四、操作过程五、反应釜保养六、故障排除方法课后总
结与练习第四章 氧化技术第一节 催化氧化一、液相催化氧化二、气相催化氧化三、应用实例第二节 
化学氧化一、锰化合物氧化剂二、铬化合物氧化剂三、过氧化物氧化剂四、含卤氧化剂五、其他氧化
剂六、应用实例第三节 生物氧化一、生物氧化概述二、生物氧化的特点三、生物氧化过程与影响因素
四、生物氧化在药物合成中的应用第四节 能力训练项目项目1对硝基苯乙酮的制备(氯霉素中间体A1)
项目2苯妥英钠的制备与定性鉴别课后总结与练习第五章 卤化技术第一节 卤化反应一、加成卤化二、
取代卤化三、置换卤化第二节 生产应用与典型产品操作规程一、应用实例二、典型产品操作过程——
对甲氧基苄氯生产操作规程第三节 能力训练项目项目1对硝基-a-溴代苯乙酮的制备(氯霉素中间体A2)
项目2氯代环己烷的制备课后总结与练习第六章 烷基化技术第一节 烷基化反应一、卤代烃为烷基化剂
二、酯类为烷基化剂三、环氧乙烷类为烷基化剂四、醛、酮为烷基化剂五、甲醛、氯化氢为烷基化试
剂——芳烃的C-氯甲基化六、应用实例第二节 相转移催化技术在烷基化反应中的应用一、影响因素及
原料、条件的选择二、应用第三节 生产实例及典型产品操作规程一、生产实例——氯霉素中间体(对
硝基-a-氨基苯乙酮盐酸盐，A3)的生产二、典型产品操作规程——B-萘甲醚生产操作规程第四节 能力
训练项目项目1 对硝基-a-氨基苯乙酮盐酸盐的制备(氯霉素中间体A3)项目2 烯丙基丙二酸的制备项目3 
相转移催化法制备dl-扁桃酸课后总结与练习第七章 酰化技术第一节 酯化反应一、羧酸法二、酯交换
法三、酸酐法四、酰氯法五、应用实例第二节 N-酰化及C-酰化一、N-酰化技术二、芳烃的C-酰化三
、活性亚甲基化合物a位c-酰化四、应用实例第三节 典型产品生产操作规程——乙酸丁酯生产操作规
程一、车间防火防爆等级甲级二、岗位任务职责及安全生产职责三、物料性质四、工艺原理五、工艺
流程六、原、辅材料及消耗指标七、工艺参数及生产操作第四节 能力训练项目项目1 离子交换树脂作
为催化剂的酯化反应——苄醇酯化反应项目2 扑炎痛的制备项目3 对氯苯甲酰苯甲酸的制备课后总结与
练习第八章 缩合技术第一节 醛、酮及其与羧酸衍生物的缩合一、羟醛缩合二、胺甲基化反应三、活
性亚甲基化合物的亚甲基化反应(Knoevenagel反应)四、柏琴反应(Perkin反应)五、雷福尔马茨基反
应(Reformatsky反应)六、a，B-环氧烷基化反应(Darzens反应)第二节 酯缩合及其他缩合反应一、酯缩合
二、其他缩合反应第三节 生产实例及典型产品操作规程一、生产实例(羟醛缩合)二、典型产品操作过
程——4，6-二羟基嘧啶生产操作规程第四节 能力训练项目项目1 亚苄基丙酮的合成项目2 盐酸苯海索
的制备课后总结与练习第九章 还原技术第一节 化学还原一、金属复氢化物还原剂二、活泼金属还原
剂三、硫化物还原剂四、醇铝为还原剂第二节 催化加氢一、催化加氢类型及特点二、常用催化剂三、
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催化氢化操作要点及注意事项四、生产实例——金刚烷胺中间体的合成第三节 催化氢化设备及操作规
程一、催化氢化设备二、高压釜的安装三、高压釜催化氢化操作规程四、高压催化氢化注意事项五、
高压催化氢化反应的安全防护措施第四节 能力训练项目项目1 扑热息痛的制备与定性鉴别项目2 苯佐
卡因的制备项目3 盐酸普鲁卡因的制备与定性鉴别课后总结与练习第十章 手性药物制备技术第一节 概
述一、手性的意义二、基本概念第二节 手性药物的拆分一、外消旋体的有关性质二、手性药物的结晶
拆分方法第三节 生产应用——合成氯霉素原料药一、DL-苏型-卜对硝基苯基-2-氨基1，3-丙二醇的拆
分二、氯霉素原料药的制备第四节 能力训练项目——合成氯霉素原料药一、实训目的二、合成各步中
间体及终产品课后总结与练习第十一章 药物后处理、“三废”治理及资源综合利用第一节 药物的后
处理技术一、溶剂萃取二、吸附三、过滤四、浓缩过程五、蒸馏六、结晶七、色谱分离第二节 资源的
综合利用及“三废”处理技术一、资源的回收与循环利用二、废水处理三、废气处理四、废渣处理五
、“三废”处理生产实例课后总结与练习附录一 药物合成反应中常用的缩略语附录二 常用溶剂性质
表(极性顺序小一大)参考文献
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章节摘录

　　为达到搅拌液体的混合均匀状态，低黏度互溶液体的搅拌首先要求提供足够的循环量，避免在设
备内出现死区，使所有搅拌液体都能产生快速对流循环运动。
其次，还要求搅拌器造成的液体湍流强度或剪切速度要大，尤其是当两种液体黏度相差比较大时，剪
切的存在将有利于高黏度液体在设备中的分散，有利于湍流扩散的强化。
此外，当需要混匀的两种液体数量相差较大时，少量液体的加料位置是很重要的，理想的位置是叶轮
区，或是在叶轮吸入口附近，以保证进料能很快通过叶轮，促使搅拌液体很快达到浓度均化。
　　评价搅拌器混合效果的主要性能指标有混合时间、能耗及剪切性能等。
其中混合时间是判断混合效果最重要的性能指标。
　　（2）高黏度液体的混合黏度达到较高水平后，由于黏滞力的影响，只能出现层流状态。
尤其困难的是，这种层流也只能出现在搅拌器的附近，离桨叶稍远些地方的高黏度液体仍是静止的。
这样就很难造成液体在搅拌设备内的循环流动，即在设备内会有死区存在，对混合、分散、传热、反
应等各种搅拌过程十分不利。
所以，高黏度液体搅拌的首要问题就是要解决流体流动与循环的问题。
在这种情况下，不能靠增大搅拌转速来提高搅拌器的循环流量，因为流体黏度较高时，搅拌器排出的
流量很少，转速过高还会在高黏度溶液中形成沟流，而周围液体仍为死区。
较为有效的解决办法是设法使搅拌器推动更大范围的流体。
因此，高黏度液体的搅拌器直径与设备内径之比、桨叶的宽度与设备内径之比都要求比较大，有时还
要求增加搅拌器的层数，以增大搅拌范围。
　　当液体黏度在0.1～1Pa·s时，可采用锚式搅拌器。
当液体黏度在1～10Pa·s时，可采用框式搅拌器，且黏度越高，竖、横梁就越多。
当液体黏度在2～500Pa·s时，可采用螺带式搅拌器。
在需冷却的夹套釜的内壁上易形成一层黏度更高的膜层，其传热热阻很大，此时宜选用大直径低转速
搅拌器，如锚式或框式搅拌器，以减薄膜层厚度，提高传热效果。
若反应过程中物料的黏度会发生显著变化，且反应对搅拌强度又很敏感，可考虑采用变速装置或分釜
操作，以满足不同阶段的需要。
　　（3）不互溶液体的分散操作通过搅拌使互不相溶的两种液体进行分散是一个重要的单元操作，
常用于萃取、乳液聚合和悬浮聚合等。
液液分散时，液相密度较大的称为重相，另一相则为轻相。
绝大多数场合是将轻相分散在重相中，例如油分散在水中，然而在一定条件下也能使重相分散在轻相
中。
　　在液液分散操作中，通常应把搅拌器置于连续相内，并应选择适宜的搅拌器型式和尺寸。
如果搅拌器的直径太小，则大量的轻相液仍然停留在液面的边缘；反之，轻相液将停留在搅拌轴的周
围难以分散。
一般情况下，可加挡板以增加效果。
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