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摘要：研究了碱性功能化离子液体氢氧化 １丁基３甲基咪唑（［ｂｍｉｍ］ＯＨ）催化环己酮、芳香醛、芳香胺的三组

分 Ｍａｎｎｉｃｈ反应。原料比例为 ｎ（环己酮）ｎ（芳香醛）ｎ（芳香胺）ｎ（［ｂｍｉｍ］ＯＨ）＝１１１０．１，以乙醇为

溶剂，室温条件下反应 １０ｈ，生成相应的 β氨基酮，产率达７５％ ～９１％。探讨了溶剂种类和醛、胺的结构对 Ｍａｎｎｉｃｈ

反应的影响。离子液体可以重复使用 ５次，其催化活性并未明显降低。
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１　引　言

Ｍａｎｎｉｃｈ反应是有机合成中形成 Ｃ—Ｎ键的非常重
要的反应之一。该反应产物通常称为 Ｍａｎｎｉｃｈ盐或
Ｍａｎｎｉｃｈ碱，不仅在药物、农药、炸药、染料、涂料等方面
有着广泛的用途，而且是有机化学中合成天然生物活性

分子的重要中间体
［１－２］

。利用 Ｍａｎｎｉｃｈ反应可以合成
奥克托今（ＨＭＸ）、二硝基五甲基撑四胺（ＤＰＴ）、四硝基
甘脲等炸药或炸药中间体

［３］
。醛、酮、胺三组份合成 β

氨基酮的反应是最为典型的 Ｍａｎｎｉｃｈ反应之一。该反
应通常是在 Ｌｅｗｉｓ酸［４］

或者 Ｂｒｎｓｔｅｄ酸［５］
的催化下进

行的。但是，这些传统的催化剂往往有毒、腐蚀性较强，

在反应完成以后很难回收利用，这就会导致酸性废物的

排放造成对环境的污染，加大了后处理的难度，增加了

工艺成本。近年来文献报道了 ＣｕＩ／Ａｌ２Ｃｌ３
［６］
、三苯基

頮／ＴｉＣｌ３
［７］
、三氟甲基磺酸盐（如 Ｚｎ（ＯＴｆ）３）

［８］
、Ｉ２

［９］
、脯

氨酸
［１０］
、相转移催化剂

［１１］
等催化 Ｍａｎｎｉｃｈ反应。此外，

还利用超声波
［１２］
、微波

［６］
等技术来促进该反应的进行。

离子液体有较好的热稳定性、几乎无蒸汽压，可以

溶解许多有机及无机物，易于与其它物质分离，可以循

环使用，作为一种新型的绿色溶剂和催化剂被广泛应

用于各类重要的有机合成反应中。在离子液体中进行

的有机合成反应，可以有效地减少传统的挥发性有机

溶剂对环境的污染和对操作者的伤害，而且，离子液体

提供了一种新颖的反应环境，有可能改变传统的反应

机理，提高反应的速度和选择性。刘宝友等
［１３］
使用 ３

丁基１甲基咪唑四氟硼酸盐（ＢＭＩｍＢＦ４）、３丁基１甲
基咪唑磷酸二氢盐（ＢＭＩｍＰＯ４）和 １乙基咪唑三氟乙
酸盐（ＨＥＩｍＴＡ）三种 Ｂｒｎｓｔｅｄ酸离子液体催化芳香
醛、芳香酮和芳香胺三组分 Ｍａｎｎｉｃｈ反应。文献报道
碱性功能化离子液体氢氧化 １丁基３甲基咪唑
（［ｂｍｉｍ］ＯＨ），能很好地催化 Ｍｉｃｈａｅｌ加成反应［１４］

、

Ｍａｒｋｏｖｎｉｋｏｖ加成反应［１５］
。本研究小组

［１６］
已使用该离

子液体成功地催化 Ｋｎｏｅｖｅｎａｇｅｌ缩合反应［１６］
。本研究

尝试以碱性功能化离子液体［ｂｍｉｍ］ＯＨ为催化剂催化
环己酮、芳香醛和芳香胺三组分“一锅法”的 Ｍａｎｎｉｃｈ
反应，发现该离子液体也是此类反应良好的催化剂，且

反应条件温和，操作简单，离子液体易于回收重复使

用，是一种简便的绿色合成方法。

２　实验部分

２．１　试剂和仪器
环己酮、苯甲醛、对氯苯甲醛、对甲氧基苯甲醛、苯

胺、对甲基苯胺、对氯苯胺、对溴苯胺、对硝基苯胺均为

分析纯，未经特殊处理直接使用。Ｘ６显微熔点仪（北
京泰克公司），温度计未校正。ＩＲ用 ＮＩＣＯＬＥＴ红外光
谱仪测定（ＫＢｒ）。１ＨＮＭＲ用 ＢｒｕｋｅｒＤＲＸ３００（３００ＭＨｚ）
核磁共振光谱仪测定。ＭＳ用 ＦＩＮＮＩＧＡＮＴＳＱＱＵＡＮ
ＴＵＭＵＬＴＲＡＡＭ（Ｔｈｅｒｍａｌ，ＵＳＡ）液质联用测定。
２．２　功能化离子液体［ｂｍｉｍ］ＯＨ的制备

碱性功能化离子液体［ｂｍｉｍ］ＯＨ按参考文献［１４］
方法制备，［ｂｍｉｍ］ＯＨ的反应式如 Ｓｃｈｅｍｅ１所示。对离
子液体进行

１ＨＮＭＲ检测，结果与文献［１４］报道一致。
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Ｓｃｈｅｍｅ１

２．３　离子液体［ｂｍｉｍ］ＯＨ催化 Ｍａｎｎｉｃｈ反应
（典型反应操作步骤）

向２５ｍＬ圆底烧瓶中加入１０ｍｍｏｌ苯甲醛、１０ｍｍｏｌ
苯胺和１０ｍｍｏｌ环己酮，溶于 ５ｍＬ的乙醇中，加入
１ｍｍｏｌ离子液体，磁力搅拌，在室温下反应一定时间（通
过 ＴＬＣ检测确定终点），静置、过滤，得白色固体产物，
用乙醇重结晶得４ａ。测定熔点，经红外、１ＨＮＭＲ、液质
谱确定结构。含离子液体滤液未经处理可重复使用。

Ｒ１：Ｈ，４ＣＨ３Ｏ，４Ｃｌ；Ｒ２：Ｈ，４ＣＨ３，４Ｃｌ，４Ｂｒ，４ＮＯ２
Ｓｃｈｅｍｅ２

　 　 ２（Ｐｈｅｎｙｌ（ｐｈｅｎｙｌａｍｉｎｏ）ｍｅｔｈｙｌ）ｃｙｃｌｏｈｅｘａｎｏｎｅ
（４ａ）：１ＨＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）：δ７．３７－７．３３（ｍ，
２Ｈ），７．３１－７．２６（ｍ，２Ｈ），７．２４－７．１９（ｍ，１Ｈ），
７．０５－７．０２（ｍ，２Ｈ），６．６０（ｍ，１Ｈ），６．５４－６．５１（ｍ，
２Ｈ），４．８０－４．７８（ｄ，１Ｈ），４．６１－４．６１（ｄ，１Ｈ），２．７５
－２．７３（ｍ，１Ｈ），２．４２－２．３１（ｍ，２Ｈ），１．９０－１．８４
（ｍ，４Ｈ），１．７２－１．５７（ｍ，２Ｈ）；ＩＲ（ＫＢｒ）３３３０，１７０５，
１６００，１４９８ｃｍ－１；Ｍｓ（ＥＳＩ）ｍ／ｚ（［Ｍ＋１］＋）２８０。

３　结果与讨论

３．１　反应条件对 Ｍａｎｎｉｃｈ反应的影响
首先，以环己酮、苯甲醛和苯胺为例，在 １０％（摩

尔分数）［ｂｍｉｍ］ＯＨ（催化计量）存在下，于室温下进
行反应，不同溶剂对 Ｍａｎｎｉｃｈ反应的影响结果表 １。
可见，在甲醇、乙醇中反应的效果较好，乙腈次之，其它

溶剂则产率较低。这主要是溶剂的极性对反应的影

响，极性大，反应产率也相对地提高。而水的极性很

大，但产率却很低，这是由于反应的原料在水中的溶解

度比较小，降低反应的传质，从而影响反应的产率。同

时，在实验过程中发现，不用溶剂时，由于反应产物为

固体，随着反应的进行体系变成糊状，不利于反应的进

行，反应结束后还需加溶剂洗涤或萃取，后处理较繁

琐。采用 ＤＭＦ、ＤＭＳＯ作为溶剂时，产物的溶解度比较
大，不利于反应后处理，而以乙醇为溶剂则能避免上述

问题。因此，采用乙醇为反应的溶剂。

表 １　不同溶剂对［ｂｍｉｍ］ＯＨ催化 Ｍａｎｎｉｃｈ反应的影响

Ｔａｂｌｅ１　ＴｈｅＭａｎｎｉｃｈｒｅａｃｔｉｏｎｃａｔａｌｙｚｅｄ

ｂｙ［ｂｍｉｍ］ＯＨｉｎｄｉｆｆｅｒｅｎｔｓｏｌｖｅｎｔｓ１）

Ｎｏ． ｓｏｌｖｅｎｔｓ ｙｉｅｌｄ／％２）

１ Ｈ２Ｏ ５２
２ ＭｅＯＨ ８６
３ ＥｔＯＨ ８５
４ ＣＨ３ＣＮ ８１
５ ＣＨ２Ｃｌ２ ６０
６ ｎｏｎｅ ６１

　Ｎｏｔｅ：１）Ｒｅａｃｔｉｏｎｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ：ｃｙｃｌｏｈｅｘａｎｏｎｅ（１０ｍｍｏｌ），ｂｅｎｚａｌｄｅｈｙｄｅ

（１０ｍｍｏｌ），ａｎｉｌｉｎｅ（１０ｍｍｏｌ），［ｂｍｉｍ］ＯＨ（１ｍｍｏｌ）ａｓｃａｔａ

ｌｙｓｔ，ｓｏｌｖｅｎｔ（５ｍＬ），ｒｏｏｍｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ，１０ｈ；２）Ｉｓｏｌａｔｅｄｙｉｅｌｄ．

其次，催化剂［ｂｍｉｍ］ＯＨ的用量也对产率有一定
的影响，当其用量低于 １０％（摩尔分数），随着催化剂
的提高，产率也得到一定提高，当催化剂高于 １０％（摩
尔分数）时，随着催化剂的产率的增加产率也不再提

高，因此选择催化剂的用量为１０％（摩尔分数）。
３．２　反应底物对 Ｍａｎｎｉｃｈ反应的影响

表２给出一系列底物在［ｂｍｉｍ］ＯＨ催化下的 Ｍａｎ
ｎｉｃｈ反应，可以发现醛、胺不同结构对 Ｍａｎｎｉｃｈ反应有很
大的影响。通常认为 Ｍａｎｎｉｃｈ反应在碱催化下的反应机
理是，首先，醛与胺反应生成Ｒ１Ｃ６Ｈ４ＣＨ（ＯＨ）ＮＨＣ６Ｈ４Ｒ２
中间体Ⅰ，酮在碱的作用下发生烯醇化形成碳负离子进攻
中间体Ⅰ（见Ｓｃｈｅｍｅ３）。苯甲醛、对氯苯甲醛能较好地进
行反应，对甲氧基苯甲醛的反应结果稍差，这可能是由于

醛基对位有供电基团，导致醛基的亲电性降低所致。在

芳香胺中，当苯环上的对位供电子时，因供电子效应，使

胺的碱性增强，亲核性增强，利于反应的进行；相反，对位

连有吸电基团时不利于反应的进行（Ｎｏ．１，Ｎｏ．１０）。
３．３　离子液体的循环使用性能

以环己酮、苯甲醛和苯胺为例，考察离子液体的循环

使用性能。反应结束，静置，有固体产物析出，过滤得粗

产物。含离子液体的滤液不经过处理即可重复使用（在

重复过程中乙醇有损失，应补加少量乙醇使反应条件一

致），这样使反应后处理变得非常简单，在重复使用５次
时，离子液体的催化性能未明显降低，反应产率达８２％。
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表 ２　［ｂｍｉｍ］ＯＨ催化环己酮、芳香醛和芳香胺的

三组分 Ｍａｎｎｉｃｈ反应

Ｔａｂｌｅ２　ＴｈｒｅｅｃｏｍｐｏｎｅｎｔＭａｎｎｉｃｈｔｙｐｅｒｅａｃｔｉｏｎ

ｏｆｃｙｃｌｏｈｅｘａｎｏｎｅ，ａｒｏｍａｔｉｃａｌｄｅｈｙｄｅｓａｎｄａｒｏｍａｔｉｃ

ａｍｉｎｅｓｃａｔａｌｙｚｅｄｂｙ［ｂｍｉｍ］ＯＨ１）

Ｎｏ． Ｒ１ Ｒ２ ｐｒｏｄｕｃｔｓｙｉｅｌｄ／％２） Ｔｍ．ｐ．／℃

１ Ｈ Ｈ ４ａ ８５ １１６－１１７（１１６－１１６）［８］

２ Ｈ ４ＣＨ３ ４ｂ ９１ １１６－１１８（１１６－１１８）［５］

３ Ｈ ４Ｃｌ ４ｃ ８３ １３７－１３８（１３６－１３８）［５］

４ Ｈ ４Ｂｒ ４ｄ ８６ ９７－９８（９８－９９）［８］

５ ４ＣＨ３Ｏ ４Ｃｌ ４ｅ ７８ １２２－１２３（１２２－１２３）［８］

６ ４ＣＨ３Ｏ ４Ｂｒ ４ｆ ７５ １３０－１３１（１３１－１３２）［８］

７ ４Ｃｌ Ｈ ４ｇ ８８ １３３－１３４（１３５－１３６）［８］

８ ４Ｃｌ ４Ｃｌ ４ｈ ９１ ９８－９９（９６－９７）［８］

９ ４Ｃｌ ４Ｂｒ ４ｉ ９０ １３５－１３６（１３４－１３５）［８］

１０ Ｈ ４ＮＯ２ ４ｊ － －

　Ｎｏｔｅ：１）Ｒｅａｃｔｉｏｎｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ：ｃｙｃｌｏｈｅｘａｎｏｎｅ（１０ｍｍｏｌ），ａｒｏｍａｔｉｃａｌｄｅ

ｈｙｄｅｓ（１０ｍｍｏｌ），ａｒｏｍａｔｉｃａｍｉｎｅｓ（１０ｍｍｏｌ），［ｂｍｉｍ］ＯＨ

（１ｍｍｏｌ），ＥｔＯＨ（５ｍＬ），ｒｏｏｍｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ，１０ｈ；２）Ｉｓｏｌａｔｅｄｙｉｅｌｄ．

Ｓｃｈｅｍｅ３

图 １　 离子液体的循环性

Ｆｉｇ．１　Ｒｅａｃｔｉｏｎａｂｉｌｉｔｙｏｆｒｅｃｙｃｌｅｄｉｏｎｉｃｌｉｑｕｉｄ

４　结　论

功能化离子液体［ｂｍｉｍ］ＯＨ是环己酮、芳香醛和
芳香胺的三组分 Ｍａｎｎｉｃｈ反应的良好催化剂。该合成
方法具有操作简单、反应条件温和、产物易分离、产率

较高等优点；离子液体易回收，可以重复使用 ５次，其
催化活性并没有明显降低，是一种绿色的合成工艺。

这一新的反应体系不仅有重要的理论研究价值，而且

具有广泛的工业应用前景。
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会议信息（一）

第 １４届全国化学热力学和热分析学术会议

会议主题：会议将集中展现我国近两年来在化学热力学和热分析领域的主要研究成果。

会议内容：１．溶液化学；２．化学、化工热力学与热力学教育；３．ＰＯＰｓ热化学及其应用；４．热分析及其应用；５．材料热力

学；６．生物热力学；７．表面和胶体热力学；８．相平衡和分离技术；９．统计热力学和计算机模拟；１０．仪器和方法。

承办单位：中国科学院大连化学物理研究所　时间：５月 ２１日 －２５日　地点：辽宁省大连市

联系人：孙立贤（大连市中山路 ４５７号中科院大连化学物理研究所，１１６０２３）

电话：０４１１－８４３７９２１３　传真：０４１１－８４３７９２１５　电子信箱：ｃｔｔａ１４＠ｄｉｃｐ．ａｃ．ｃｎ

第 １０届全国量子化学会议

会议主题：量子化学、理论动力学和统计力学的新方法和应用

会议内容：１．近年来理论化学基础理论和计算方法的新进展；２．理论与计算化学在化学、材料和生命科学中的应用。

承办单位：南京大学化学化工学院　时间：５月 ３０日 －６月 ２日　地点：江苏省南京市

联系人：黎书华（南京大学化学化工学院，２１００９３）

电话：０２５－８３６８６４６５　传真：０２５－８３６８６５５３　电子信箱：ｓｈｕｈｕａ＠ｎｊｕ．ｅｄｕ．ｃｎ
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