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手性锰配合物仿生催化烯烃的不对称

环氧化反应研究*

———有机化学综合实验设计及教学

吴 梅,努尔古丽·拉提莆,宋 琪

(中国石油大学(北京)克拉玛依校区 工学院,新疆 克拉玛依834000)

[摘要]手性锰配合物仿生催化烯烃的不对称环氧化反应是一个有机化学综合实验,由文献调研、有机化

合物的合成、结构表征、催化反应条件优化等环节组成。该实验可以强化学生对有机化学基础知识的理

解,使学生掌握实验操作技能,同时培养学生的动手操作能力、分析和解决问题的能力、团队协作意识和

科研兴趣,对应用型人才的培养具有重要意义。
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Abstract:AcomprehensiveexperimentofsynthesisandapplicationofchiralbioinspiredManganesecomplexes
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  有机化学实验是化工专业的必修课程,是有

机化学理论课的重要补充。目前化工专业开设的

有机化学实验多为验证性实验,难度不高且操作

简单,不能很好地起到理论联系实际的作用,无法

调动学生学习的积极性,也不能有效培养学生分

析和解决问题的能力及创新能力。因此,有机化

学实验课程的改革十分迫切。近年来,很多高校

把开设综合性实验作为有机化学实验改革的有效

手段之一[1-2],这些综合性实验主要来源于教师的

科研项目[3-5]。我们结合有机化学教学内容,在实

验课程中设计了手性锰配合物的合成和表征实

验,并将其应用于α,β-不饱和烯酮的不对称环氧

化反应研究,考察不同条件对反应产率及其立体

选择性的影响[6]。实验内容涉及醛的亲核加成、

格氏试剂的制备使用、环氧化反应、立体化学及波

谱分析的相关知识,实验操作涉及柱层析分离纯

化、旋光仪、气相色谱仪、高效液相色谱仪的使用

及无水无氧操作等,能够让学生全面了解及应用

所学理论知识与操作技能。

一、实验目的

本实验的目的是使学生通过查阅相关文献了

解烯烃不对称环氧化反应的意义及研究进展;掌

握有机化学理论课相关知识,并利用相关反应合

成手性锰配合物;掌握相关化合物的分离纯化、分

析表征等手段;同时锻炼利用核磁共振、质谱、旋

光仪、气相色谱和液相色谱等手段分析目标化合

物的能力,并了解大型仪器设备的工作原理和使

用方法。

二、实验原理

该实验的原理是利用醛与胺的缩合反应、亚

胺与格氏试剂的反应、亲核取代反应等本科有机

化学中常见的化学反应经三步反应合成配体3
(见图1),配体经1H NMR、13CNMR和 HPLC-

MS进行表征确定结构,然后与 Mn(OTf)2 作用

得到手性锰配合物催化剂。在催化剂作用下,烯

烃在氧化剂和添加物作用下发生环氧化反应,得

到手性环氧化合物(见图2),化合物经分离提纯

后用气相色谱和高效液相色谱测定ee值。

图1 手性锰配合物的合成

图2 烯烃的不对称环氧化反应

  三、仪器与试剂

(一)仪器

气相色谱仪(Agilent7890B),气相色谱仪-质

谱联 用 仪(Agilent公 司 6890N/5973N GC-

MS),核磁共振仪(BrukerAvanceⅢ),傅立叶变

换离子回旋共振质谱仪(BrukerDaltonicsAPEX

Ⅱ 47eFT-ICR),高 效 液 相 色 谱 仪 (Waters-

Breeze2487 Dualλ AbsorbanceDetectorand

1525BinaryHPLCPump)。ChiralpakOD-H,

AD-H,OJ-H,OB-H,AS(从迪马公司购买)。

柱层 析 硅 胶:200~300 目。薄 板 层 析 硅 胶:
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GF254plates(购自烟台江友硅胶公司)。

(二)试剂

石油醚、乙酸乙酯、四氢呋喃、乙醇、乙腈、乙

醚、二氯甲烷等溶剂均为分析纯国产试剂,由天津

化学试剂公司生产;环己二胺、4-叔丁基溴苯、镁

屑、氢化钠、碘甲烷、无水硫酸钠、苯甲醛、苯乙酮、

双氧水、乙酸均为国产分析纯试剂;吡啶甲醛和其

他醛类、酮类及烯烃类底物购自AlfaAessar公司。

四氢呋喃和乙醚的处理:在钠和二苯甲酮作

用下回流至颜色变蓝,用时蒸出。

乙腈和二氯甲烷的处理:在氢化钙作用下搅

拌24h,用时蒸出。

四、实验过程

(一)查尔酮的合成

向配有机械搅拌器的三口瓶中加入苯甲醛

2.28g(21.5mmol)、苯乙酮2.58g(21.5mmol)、

乙醇10mL、水12mL,在室温下搅拌2h,有大量

固体出现,过滤得粗产物,干燥后用乙醇重结晶得

到纯净的产物。

(二)手性锰配合物的合成

1.化合物1的合成

在 Ar保 护 下 将 10mmol环 己 二 胺 溶 于

20mL二氯甲烷中,将20mmol吡啶甲醛溶于

5mL二氯甲烷并逐滴加入环己二胺中,在室温反

应1h,蒸除溶剂后得淡黄色固体2.92g,产率

为100%。

2.化合物2的合成

将30mmol的4-叔丁基溴苯溶于适量的乙醚,

并逐滴加入30mmol的 Mg中制备格氏试剂。将

3mmol化合物1溶于适量的乙醚,并逐滴加入制备

的格氏试剂中,溶液颜色变红。滴加完毕后在室温

下搅拌24h,用饱和氯化铵溶液淬灭反应,有机相

用无水硫酸钠干燥,蒸除溶剂后用PET∶EtOAC

=3∶1的 洗 脱 液 进 行 柱 层 析,得 到 无 色 产 物

0.847g,产 率 为 63%。产 物 结 构 用1H NMR、
13CNMR测定,产物分子质量用HPLC-MS测定。

3.化合物3的合成

在0℃将2mmol化合物2溶于20mL无水四

氢 呋 喃 中,加 入 NaH(4.4mmol),1h 后 加 入

CH3I(0.76mL)并继续反应4h,反应结束后用饱

和氯化铵淬灭,有机相用无水硫酸钠干燥,蒸除溶

剂后用PET∶EtOAc=3∶1的洗脱液进行柱层

析,得 到 白 色 固 体0.76g,产 率 为82%。产 物

用1HNMR、1CNMR测定结构,用HPLC-MS测

定分子质量,用旋光仪测定比旋光度。

4.化合物4的合成

在 Ar保护下,将1mmolMn(OTf)2 溶于

2mL乙腈,加入1.1mmol的化合物3,溶液在室

温下反应2h后抽干溶剂,剩余固体用无水乙醚多

次洗涤得到配合物4。

(三)烯烃的不对称环氧化反应

1.苯乙烯的不对称环氧化反应

在 Ar保 护 下,向 Schlenk反 应 管 中 加 入

2.5μmol化合物4、1mL乙腈、壬烷(内标)、5eq
CH3COOH 和 0.25mmol苯 乙 烯。将 6eq 的

H2O2 溶于0.5mL乙腈中,并在0℃下于2min内

滴加到苯乙烯的乙腈溶液中,反应进行1h后用饱

和碳酸氢钠中和反应,有机相用无水硫酸钠干燥

后,用气相色谱计算产物的产率和测定产物的ee
值。气相色谱分离条件:CP-Chirasil-Dex-CBcol-

umn(styreneoxide),N2 为载气,柱温100℃。

2.查尔酮的不对称环氧化反应

在Ar保护下向反应管中加入2.5μmmol配合

物4、1mL乙腈、5eqCH3COOH和0.25mmol查尔

酮。将6eq的H2O2 溶于0.5mL乙腈中,并在0℃
下于2min内滴加到查尔酮的乙腈溶液中,反应进

行1h后用饱和碳酸氢钠中和反应,有机相用无水

硫酸钠,蒸除溶剂后用PET∶EtOAc=40∶1的洗

脱液进行柱层析,得到白色产物51mg,产率为

91%。产物用 HPLC测定ee值。HPLC分离条

件:ChiralcelOD-H,温度为20℃,254nm,环己

烷/异丙醇=98/2,流速为1.0mL/min。

五、结果与讨论

学生分别构建配合物4/H2O2/CH3COOH
和配合物4/CH3COOOH催化体系,考察不同反

应体系对反应产率和立体选择性的影响;考察氧

化剂H2O2 的量对反应产率和立体选择性的影

响,并得出结论;在化合物2的合成过程中,采用
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不同取代基的溴苯反应(如4-甲氧基溴苯、溴苯、

2-溴萘和4-溴联苯)得到不同的催化剂,考察催化

剂对反应产率和立体选择性的影响,并得出结论;

考察烯烃结构中不同电子效应及空间效应的底物

对反应产率和立体选择性的影响,并得出结论。

针对实验,教师可设置以下思考题:1.除了

CH3COOOH和CH3COOH/H2O2,还有哪些氧

化剂体系? 2.有机化合物鉴别的程序是什么? 3.
在产物2的合成过程中为什么只得到一种构型的

产物? 4.CH3COOH/H2O2 催化体系催化烯烃

的不对称环氧化反应的机理是什么? 5.有机化学

课程中介绍的有机物提纯方法有哪些?

六、实验安排及教学特点

1.教师讲解烯烃的不对称环氧化实验,给出

催化体系的催化剂,并要求学生查阅相关文献,

了解仿生催化环氧化的研究进展,在两周内拟

定合理的实验方案,合成催化剂并优化反应条

件,两周后汇报并讨论实验方案。整个过程以

学生为主导,教师适时引导。该环节可培养学

生的自主学习能力、分析和解决问题的能力,强

化学生对有机化学基本反应的理解,同时让学

生了解科研程序。

2.学生分两组进行实验。第一阶段两组分别

采用不同取代基的溴苯反应合成催化剂,然后应

用到苯乙烯的不对称环氧化中,考察催化剂结构

对反应产率和立体选择性的影响,并得出结论。

第二阶段两组分别以选出的催化剂构建 H2O2/

CH3COOH和CH3COOOH催化体系,考察不同

反应体系对苯乙烯不对称环氧化反应产率和立体

选择性的影响。第三阶段进行底物的拓展,每组

分别考察几种不同底物对反应产率和立体选择性

的影响,并得出结论。通过实验,学生可以巩固波

谱分析知识,并熟练操作气相色谱仪、液相色谱

仪、旋光仪和气质联用等设备,学习无水无氧操

作、微量实验方法、柱层析和薄板层析等基本操

作;同时可以培养动手能力、分析和解决问题的能

力及团队协作意识。

3.两组分别进行汇报和讨论,总结实验结果

并形成报告。该环节可以提高学生分析实验结果

及处理数据的能力。

七、结语

本实验涉及有机化学课程中的教学内容,能

够促进课程教学,同时培养学生的实验操作能力。

该实验与科研紧密联系,可激发学生对科研的兴

趣,培养学生的团队意识、自主学习能力、分析和

解决问题的能力,对于培养应用型人才具有重要

意义。 (文字编辑:李丽妍)
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