
第十四章 胺和其它含氮化合物



内容提要

§14.1 胺

1.分类和结构

2.物理性质

3.化学性质

4.制备

5.芳胺的重氮化及重氮盐的反应

§14.2 重要的重氮化合物

§14.3 硝基化合物

§14.4 叠氮化合物(Azides)和氮烯(Nitrene)



含 R—NO2 硝基化合物 R—ONO亚硝酸酯

氮 R—NH2 胺 R—ONO2硝酸酯

化 R—CN 腈

合 R—N三N+X- 重氮化合物

物 RN=NR' 偶氮化合物



§14.1 胺

1、分类：

1）根据分子中与N相连的烃基数目

RNH2 R2NH        R3N       R4N
+X—

一级胺 二级胺 三级胺 季胺盐

（注意与RX和醇的区别）

胺：NH3中的H被R取代的衍生物。

一、分类和结构



2)跟据分子中含氨基的数目

一元胺 二元胺 多元胺

CH3NH2 NH2CH2NH2

3)根据分子中N上连的基团

脂肪胺 CH3NH2

芳香胺 PhNH2



2、结构：

脂肪胺：

N
R

H
H

棱锥形结构，N是sp3杂化，
孤对电子占据一个sp3轨道，
另外三个sp3杂化轨道分别
与H或C形成 d 键

芳香胺：

N

H

H

140pm
具有较多p成份

N介于sp2～sp3杂化之间

142.5o

..
倾向于p-p共轭

CH3 N

H

H

147pm

125o



C-N键缩短（140pm比正常147pm短），电子云向苯环转移

N原子的电子云密度降低，其碱性和亲核性都大大降低；

芳环上的电子云密度升高，其亲电取代活性增强(特别是o、p-位)

p—π共轭的证据

μ＝2.9D       μ＝4.3D               μ＝1.4D

p-p共轭的结果：

CF3

NH2

CF3

NH2

推测



三级胺（当R≠R'≠R"时）理论上应当有旋光异构体，实际分

离不出，因为室温下两者可以迅速转化。

ΔE=25 kJ/mol

N

R
R'

R''
N

R
R'

R''

..

..

103 ~ 105/秒

有些环状结构的三级胺，可以分离出对映异构体：

N
N

CH3..

..

Troger碱
..

1944年 Prelog

环限制翻转



四级胺盐的对映体可分离

N+

CH3

N+

CH3

PhPh
C2H5

CH2 H2C

C2H5

CHCH2 CH CH2

I- I-



二、胺的物理性质

1.   ①芳胺毒性大，易通过皮肤渗入体内。

β-萘胺, 联苯胺——致癌物

②N-H氢键不如O-H的氢键强，胺的b.p.较醇低。

N上的取代基使N-H键减少，2o，3o胺b.p.↓，

水溶性↓



νN-H δN-H(面内)    δN-H(面外)   νC-NIR：

一级胺 3300-3500    1590-1650       652-900      1030-1230

( 两个峰，尖、中） （强） （宽、强）

二级胺 3300-3500            弱 700-750

（单峰） （强）

2、光谱性质



NMR： —CH2———CH2———NH2

δ 1.1-1.7        2.2-2.8         0.5-5ppm

(N-H与溶剂、浓度、温度等有关，可用D2O交换）

R-NH2 M+ . 弱 含奇数个N ，M +. 为奇数

Ar-NH2 M +. 强

MS:

C

R'

R

R''

N R N
R'

R''

+.

m/z=30+14n

.+
+



三、 胺的化学性质

1.  胺的碱性、成盐和酸性

2.  胺或氨的烷基化反应

3.  胺的酰基化和磺化反应

4.  胺的氧化反应

5.  与亚硝酸的反应

6.  烯胺的生成及反应

7.  Mannich反应



R NH2 +  HCl R +NH3Cl

Ａ、产生碱性的原因： N的孤对电子能接受质子，与
多数无机酸成盐，呈碱性。

Ｂ、判别碱性的方法：碱性强度可用平衡常数Kb表示。

RNH2 + H2O               RNH3
+ + OH-

Kb=[RNH3
+][OH-]/[RNH2]

pKb = -logKb

1. 胺的碱性、成盐和酸性

１）碱性



碱的pKb越小，碱性越强；

也可以用其共轭酸的pKa表示，碱性越强，形成铵正

离子越稳定，其共轭酸越弱，Ka越小，pKa越大。

Ｃ、影响碱性强弱的因素：

电子效应：3o胺 > 2o胺 > 1o胺

空间效应：1o胺 > 2o胺 > 3o胺

溶剂化效应：NH3 > 1o胺 > 2o胺 > 3o胺



一些常见胺的pKb值：

NH
2

NH2

NH2O2N

化合物 pKb(25℃)         化合物 pKb(25℃)

NH3 4.75 C2H5NH2 3.36

CH3NH2 3.38 (C2H5)2NH           3.06

(CH3)2NH     3.27 (C2H5)3N              3.25

(CH3)3N        4.21

13.8 9.4

8.0
14.3

NH2H3C



由上表得出：

碱性强弱顺序：脂肪胺 > NH3 > 芳香胺

pKb 3~4.5      4.75      9~10

在脂肪胺中： RNH2 <  R2NH  >  R3N

一级 二级 三级

•电子效应：R给电子，N上电子云密度增加，孤对电子

接受H+的能力增强，碱性顺序：R3N >R2NH > RNH2> 

NH3，在气相或非质子性溶剂中（如CHCl3,CH3CN, 

PhCl等）测定确按此顺序;



溶剂效应：N上取代基多，与质子性溶剂形成氢键少，

与H+结合形成铵离子后，溶剂化稳定作用弱，碱性减弱。

N H

H

H

R

O

O

O

HH

H

H

H H

R2N H

H

O

O

H

H

H H

R3N H O

H

H

溶剂化作用强



• 空间位阻: N上取代基多，空阻不利于N接受H+，碱

性减弱。

• 脂肪胺:胺的碱性是上述三种因素协同作用的结果，

一级胺与三级胺哪个碱性强，要看是什么烃基，不

同烃基次序可能不同。

芳胺的碱性较弱，主要是因为 N的孤对电子和苯环
的π电子进行p-π共轭，N上电子向苯环转移，N原
子与质子结合能力降低。



苯环上连有吸电子基使N上的电子云密度减低，减少
其接受质子的能力，碱性减弱;

苯环上连有给电子基使N上的电子云密度升高，增加
其接受质子的能力，碱性增强;

取代基位置也对碱性强弱有影响:

H3CO NH2 NH2 O2N NH2
> >

H3CO NH2 NH2

pKb 8.66

H3CO

pKb 9.77

>



2）胺的成盐反应

所有的铵盐都具有一定的熔点或分解点。

胺有碱性，遇酸能形成盐。

RNH2  +  CH3COOH

成盐反应的应用

不溶于水 溶于水 不溶于水 溶于水

Ａ、 用于分离提纯

RNH2        RNH3Cl RNH2 + H2O + NaCl
HCl NaOH

Ｂ、 用于鉴定

CH3COO- +NH3R



非对映体利用溶解度等物理性质上的差别予以分离。

许多天然有机胺都具有光活性，可用来拆分一对消旋的有机酸。

有机酸（±）+   光活性有机胺（-） 外消旋体

有机酸（-）
铵
盐

有机酸（+）
HCl

HCl

Ｃ、拆分消旋体

（+）酸（-）胺
（-） 酸（-）胺



３）酸性

伯、仲胺中的N-H键可电离，

酸性很弱。例如: (C2H5)2NH，pKa=36

R2NH R2N-
+  H+

(i-Pr)2NH  +  n-C4H9Li
THF

(i-Pr)2NLi  +  n-C4H10

pKa           ~40                                                   LDA                ~50



当N上H被吸电子基(如： )取代，酸性大增！R C

O

NH

O

O

N-K+

O

O

+  KOH

pKa=8

CH3C NHPh

O
+  t-BuONa CH3C NPh

O
-
Na+

pKa=17.6



２. 胺或氨的烷基化反应

NH3
RX

RNH2

R2NH

R3N

R4N+X

NH4X

RX

RX

RX
+

+

+

NH4X

NH4X
使用过量的氨

可以得到伯胺为主的产物

控制条件,也可以得到某一胺为主的产物

季铵盐



季铵盐特点：1. 可溶于水,熔点高,呈固体

2. 具有离子化合物的性质

天然季铵化合物:

HOCH2CH2N+(CH3)3OH- CH3COOCH2CH2N+(CH3)3Br-

胆碱,  在哺乳动物
体内起抗脂作用

溴化乙酰胆碱,  在神经
传递系统担当重要角色

CH3(CH2)14COOCHCH2OOC(CH2)14CH3

CH2O P OCH2CH2N+(CH3)3

O-

O

卵磷脂，能增强大脑活力，消除大脑疲劳，增强记忆力等



B. 作相转移催化剂

定义：能把反应物从一相转移到另一相的催化剂。

特点：

(1) 既能溶于水相，又能溶于有机相;

(2) 能与其中一个反应物反应、反应生成的产物能与另一

个反应物反应。

常用的相转移催化剂：

三乙基苯甲基氯化铵（TEBA）
四正丁基溴化铵

合成的季铵盐:

A. 洗涤剂



相转移催化剂的使用原理

利用相转移催化剂在两相之间运送离子使反应发生

相转移催化剂

从上图可以看出；相转移催化剂不断地将CN-从水相
运送到有机相，然后又将X-从有机相运送到水相。

RX     +     Q+CN-

反应物

Q+X- +       RCN

产物

NaX   +      Q+CN- Q+X- +      NaCN

相转移催化剂 反应物

水相

有机相



例 2.

相转移催化剂的用处：
提高产率、降低反应温度、缩短反应时间。

例 1

NaCN   + CH3(CH2)7Br
(n-C4H9)3(C16H30)N

+Br
-

CH3(CH2)7CN

95%

+ KMnO4

NaOH(4%)

CH2Cl2

+ KMnO4 NaOH(4%) CH2Cl2

C6H5CH2N
+(C2H5)3Cl-

,

0
o
C

OH

OH

50%



季铵盐遇碱形成季铵碱

季铵碱

R4N+I-  +  KOH  R4N+OH- +  KI

R4N
+OH- +  AgClR4N

+Cl- +  AgOH（或Ag2O  +  H2O）

四级（季）铵碱性质:

1. 是强碱，在水中能完全电离给出OH-

2. 加热发生霍夫曼消除反应



霍夫曼消除反应: 四级铵碱加热分解为三级胺、烯烃

和水的反应

三级胺烯烃 水

[CH3CH2N+(CH3)3]OH-
CH2 CH2  +  (CH3)3N + H2O

[RCHN+(CH3)3]OH-

CH3

RCH CH2  +  (CH3)3N  + H2O
100-200

o
C

100-200oC



霍夫曼消除规律: 四级铵碱热解时，若有两个β-H可
发生消除, 总是优先消去取代较少的碳上的β-H.

实例: 2CH3CH2CH2CHCH3

2CH3CH2CH2CH=CH2  + CH3CH2CH=CHCH3  +  2N(CH3)3

N(CH3)3+

C2H5OK  130oC

C2H5OH   -2H+

55.7% 1.3%

OH-

ββ

CH3CH2N(CH3)2

CH2CH2R

OH-

+

CH2=CH2  + R CH2CH2N(CH3)2  +  H2Oβ

β



-N+R3是难离去基团，消去历程类似E1cb，即等B-H键

几乎完全生成，H-C键几乎完全断裂，-N+R3才开始

离去，过渡态具有部分C-的性质，而C-的稳定性顺序：

CH3
- > RCH2

- > R2CH- > R3C
-

所以，碱优先进攻酸性较强的β-H，生成的过渡态能

量较低，生成的烯烃取代少，称为Hoffmann烯。

电子因素:



空间因素：

例：

N+

H CH2CH2CH3

H

HH

CH3CH2CH2 CH

N+(CH3)3
-OH

CH3

C1-C2 Newman投影式

C2上的N(CH3)3处于对位交叉式，H3C CH3
CH3

C1上有三个Ｈ，都可以与

发生反式消除.



(1)大基团处于对位 ⑵⑶两最大基团均处于

交叉，能量最低 邻位交叉，空间拥挤，

但无反式H可消除 能量很高,存在几率很小

故消除难于在C2-C3之间发生，而倾向于在C1-C2之间发生

Hoffmann烯

N

H CH3

CH2CH3

HH

CH3
CH3

CH3

N

H CH3

H

CH3
CH3

CH3

N

H CH3

H

CH3
CH3

CH3

CH2CH3

H

(1) (2) (3)

CH3CH2

H

C2-C3之间的消除情况：



实例：
Eg 1.

Eg 2.

RCCH2CHN+(CH3)3

CH3

O

OH- RCCH

O

CHCH3 + (CH3)3N

C6H5CH2CH2N+(CH3)OH-

C2H5

C6H5CH CH2 + C2H5N(CH3)2

Eg 3.

RCCH2CH2N+(CH2CH3)2

O

CH3

OH-
RCCH

O

CH2 + (CH3CH2)2NCH3

α-H酸性强，碳负离子与共轭体系相连，稳定。



Eg 4.

i-Pr

N(CH3)3

CH3 H

OH 
-

+

CH3
H

H H

i-Pr

N(CH3)3

+

i-Pr

i-Pr

H

H

H3CH3C

H

+

有两种-H，均在环上。 89.5 % -93 % 10.5 % -7 %

霍夫曼产物扎依采夫产物

H

H

CH3

N(CH3)3
+

CH3

N(CH3)3+

H

H

H3C N(CH3)3
+

OH 
-

CH2

Eg 5.
CH3

99 %1 %

+
符合霍夫曼规则

优势构象



Eg 6.

    CH3CCH2CH2N(CH3)3  OH 
-+

CH3

CH3

(CH3)3CCH=CH2 +  (CH3)3N

(CH3)3CCH2CH2N(CH3)2 +  CH3OH

20%

80%

 -H空阻太大时，得不到正常产物。



应用：

A、合成用一般方法不易合成的烯烃

N(CH3)3OH-

140 oC
35 %

+

CH3
H

H

N+(CH3)3OH-

125 oC

CH3
H

64 %



化合物A经下列反应得3-甲基-1,4-戊二烯，推测A的

可能结构式。

B、测定结构

A B
2CH3I AgOH CH3I AgOH

CH3



CH3







 NH

H3C CH3

H3C N(CH3)2

H3C

H3C

A B

CH3





 N

H3C

H3C
H

N

H3C

H3C CH3

CH3









N
H

CH3

N(CH3)2

CH3



3. 胺的酰基化和磺化反应

R NH2 + Ar C

O

Cl
NaOH

R NH C Ar

O

R'2 NH + R C

O

Cl R'2N C R

O

保
护
胺
基

N

例 NH2 NH2

Br

(直接溴代不行)

CH3 C Cl
O

NH CH3C
O

Br2

NH CH3C
O

Br
脱保护

NH2

Br



t-Bu O C

O

Cl PhCH2 O C

O

Cl

是多肽合成中常用的NH2 保护基，后者可催化加氢除去



兴斯堡(Hinsberg)反应——用于鉴别1o、2 o、3 o胺

3o、R3N  + CH3 SO2Cl

2o R2NH + SO2ClCH3 SO2NR2CH3

不溶于水,也不溶于碱

1o RNH2 + SO2ClCH3 SO2NHRCH3

不溶于水,但溶于碱

SO2NRCH3

NaOH/H2O
Na

可溶

不反应

磺酰胺的水解速率比酰胺慢得多。

除了RCOCl和 (RCO)2O ， 也是常用的酰化试剂CH3 SO2Cl



3o胺 +  磺酰氯

反应现象分析：

1o胺 +  磺酰氯 沉淀

2o胺 +  磺酰氯 沉淀（既不溶于酸，又不溶于碱）

3°胺油状物 +  TsO-的水溶液 +  NaCl

油状物消失

H+-OH

沉淀溶解
NaOH

H+



4、胺的氧化反应

产物复杂

无制备意义

RCH2NH2

H2O2
RCH N OH

[O]
R2NH R2N OH

NH2 NHOH NO

NH2

Cl Cl
CF3CO3H

CH2Cl2

NO2

Cl Cl

89 - 92%

芳环连有吸电子基(-X, -NO2, -CN)芳胺的氧化有制备价值。



N+(CH3)2

H
D

O

D
H

D
+

特点：平面五元环过渡态；E2顺式消除；立体选择性高。

CH3

C6H5NH2
+(CH3)2

O

C C C CH

CH3
CH3CH3

C6H5

H H C6H5

C C
CH3

CH3 H115℃

+

96% 0.1%

有β-H的3 o胺氧化 合成烯（Cope消除）



Cope消除反应规律

A. 当氧化胺的一个烃基上有两种β-H时，产物为
混合物，但以霍夫曼产物为主。

B. 若同一个β-C上有两个H，得到的烯烃有顺反
异构体，一般以反（E）型产物为主。

CH3CH2CHCH3

N+ CH3

CH3

-O

CH3CH=CHCH3  +  CH3CH2CH=CH2

反  21%            67%
顺  12%



Cope消除也是制备二级羟胺的方法：



5、与亚硝酸的反应

i. 伯胺

产物复杂，无制备意义；反应定量放出N2，可用于伯胺的定量分析

CH3CH2CH2CH2NH2

NaNO2

HCl
CH3CH2CH2CH2N2

+Cl-

H2O

Cl-

-  H+

CH3CH2CH2CH2OH

CH3CH2CH2CH2Cl

CH3CH2CH CH2

CH3CH2CH2CH2
+ + N2 + Cl-

CH3CH2CH2CH2
+

重氮化反应

重氮化反应：一级胺与亚硝酸作用生成重氮盐的反应

重氮化试剂：亚硝酸（实际用NaNO2 +HCl or NaNO2 + H2SO4）
用量大于 1 mol



机理：



环烷基胺、环烷基甲胺与亚硝酸作用，生成扩环或缩环的产物，

这类反应称为捷姆扬诺夫反应。

CH2NH2 HNO2

NH2
HNO2

OH CH2OH CH2 CHCH2CH2OH+ +

CH2NH2
HNO2

NH2
HNO2 OH

CH2OH

CH2 CHCH2CH2OH

CH2 N2
+

N2
+

+
-OH

CH2

-OH

+ -OH

+

反应机理：



1-氨甲基环烷醇与亚硝酸反应，得到环上增加一个
碳的环酮的反应称为蒂芬欧--捷姆杨诺夫反应。

(CH2)n C

CH2NH2

OH

HNO2

(CH2)n+1 C O

机理：

HNO2 -N2

重排 -H+

(CH2)n C

CH2NH2

OH

(CH2)n+1 C O-H
+

(CH2)n+1 C O

可制备5~9元环酮



由低级环酮制备成高一级环酮的方法归纳

O

CN

OH

CH2NH2

OH
OHNO2

HCN H2 / Ni

CH3NO2 CH2NO2

OH

H2 / Ni CH2NH2

OH

HNO2
O

CH2N2 -N2 O

O

重排

*1

*2

正负结合

HCN



反应机理：



ii. 仲胺

二级胺亚硝酸盐

黄色油状或固体

强致癌物!

HNO2
R2N N O

Ph N

CH3

H HONO Ph N

CH3

NO

R2NH

R2N N=O
SnCl2/HCl

R2NH 可用于鉴定和提纯二级胺

机理:

N-亚硝基二级胺



iii. 叔胺

R3N  +  HONO

N(CH3)2 +  HONO N(CH3)2ON

三种胺与HNO2的反应不同，可用于鉴别三种胺。

绿色晶体

R3N + HNO2
[R3NH]+NO2

- 3o胺发生成盐反应，
无特殊现象。

OH-



脂肪胺、芳香胺与亚硝酸的反应

3o胺

分类

1o胺

2o胺

脂肪胺与亚硝酸的反应 芳香胺与亚硝酸的反应

RNH2
NaNO2, HCl [R-NN]Cl-

-N2

R+ 醇、烯、卤代烃等的混合物

ArNH2

NaNO2, HCl

0-5oC 0-5oC
[Ar-NN]Cl-

+ +

发生取代反应制备ArX, ArCN, 

ArOH, ArSH, ArH, Ar-Ar

R2NH NaNO2, HCl [R2N-N=O]

SnCl2, HCl R2NH

与脂肪胺类似
N-亚硝基二级胺

黄色油状物或固体

R3N + HNO2 [R3NH]+NO2

-
OH-

N(CH3)2  +  HNO2

N(CH3)2ON

1o胺放出气体。 2o胺出现黄色油状物。
3o胺发生成盐反应，无特殊现象。

1o胺放出气体。 2o胺出现黄色油状物。
3o胺出现绿色晶体。



6、烯胺的生成及反应

1)  烯胺的生成

C=O  +  H2NR C NHR

OH

C=N R
- H2O

C=O  +  HNR2C

H

C NR2C

OHH

C=C NR2

- H2O

O

+  HNR2

H+

NR2

+ H2O

R2NH :  

N
H N

H
N
H

O

亚胺

烯胺

四氢吡咯 哌啶 吗啉



O

+
N+ N

N
H

H+

( or  OH- )
-

（烯胺）

N
+

..

Cl C

O

R

N+

C
R

O H2O

H+

O

C
R

O

+
N
H

2)  烯胺的反应



N
+

..

X CH2CH CH2
N+ H2O

H+

O

CH2 CHC R

O
O

R

O
N+

R

O H2O

H+

（Michael加成）



不对称酮主要生成双键碳上取代较少的烯胺：

CH3

O

N
H

H

+ CH3

N

CH3

N

+

90% 10%

因为双键碳上取代较多的烯胺不稳定

CH3

N

H

H 相互排斥



能形成共轭体系时，双键在共轭处形成。

O
+

N
H

TsOH
N



应用：

CH3

O

N
H

H
+ CH3

N

N

PhCH2Br

CH3

N

CH3 CH2Ph

CH3 C Cl

O

N

CH3
CH3

O

CH2=CHCOOEt

N

CH3 CH2CH2COOEt

H3O

H3O

H3O

O
CH3 CH2Ph

O

CH3
CH3

O

O

CH3 CH2CH2COOEt



O

N
H

N+
H+

O

CH2CH2COOCH3CH3OOCCH2CH2
C2H5OH

2CH2=CH-COOCH3 H3O
+



制备长链脂肪酸：

O
N

+  CH3CH2CCl
H2O

H
+

(C2H5)3N

O

CCH2CH3

O

H2O

OH
-

HO
CCH2CH3

OO
-

CCH2CH3

OCO2H

CCH2CH3

OCO2H

H2O

Zn(Hg)

HCl
CH3(CH2)6COOH



N

O

+  ClC(CH2)8CCl

O O

O

(C2H5)3N H3O
+

O

O

O

H3O
+

OH
-

O

O O

O

HO
OH

Zn(Hg)  HCl
HOOC(CH2)20COOH

制备长链的二元羧酸：



7、Mannich反应

机理：

C

O

CH3 CH3 C

O

CH3 CH2CH2N(C2H5)2+  CH2O  +  (C2H5)2NH  HCl

+  H2O

.

二级胺醛潜亲核试剂

R2NH  + CR2N

H

OH

H

CR2N
H

OH2

H

R2N CH2

+..

C

O

CH3CH3 C

OH

CH3 CH2

CH2 NR2

C

O

CH2CH2NR2CH3
+  H+

C O

H

H .. H+
+..

亚胺离子

H+

.. +



潜亲核试剂可为： 醛：

常用 CH2O

也可为 RCHO

CH COOH

CH CHO

CH COR

CH COOR

CH CN

CH NO2

C CHR

NH

HO

含活性氢的化合物

  芳香化合物

富电子



Mannich反应的应用：

O
O CH2O

NH(CH3)2

+ +
N
H

HAc

O
O

N

N
H

CH2O+ +

HAc

N
H

N(CH3)2

草绿碱 95%

OH

H3C

NH(CH3)2CH2O ++ HCl

PH=5 OH

H3C

CH2N(CH3)2



托品醇的合成

1901年，Willstätter完成托品酮全合成，以环庚酮为原料，17

步，总产率只有0.75％。

1917年，Robinson完成短步骤托品酮合成，利用曼尼希反应，

三步，产率17％，改进后超过90％。

http://zh.wikipedia.org/w/index.php?title=%E7%8E%AF%E5%BA%9A%E9%85%AE&action=edit&redlink=1
http://zh.wikipedia.org/wiki/%E6%9B%BC%E5%B0%BC%E5%B8%8C%E5%8F%8D%E5%BA%94


可用来制备β-氨基酮

CH3CCHCH2NMe2  HCl

O

CH3

α β

不对称酮反应时，亚甲基比甲基优先反应。

O

CH3CCH2CH3  +  CH2O  +  Me2NH  HCl



O
CH3

CH2O  +  (CH3)2NH+
HCl, H2O

O

CH3

CH2N(CH3)2

O

CH3(CH3)2NCH2

67 %

+

33 %

OH O
+  CH2O  +

N
H

H
+

OH

CH2 N



四、胺的制备

1. 氨的烷基化

2. 含氮化合物的还原

3. 醛酮的还原胺化

4. Gabriel (盖布瑞尔)合成法

5. 用醇来制备

6.   从羧酸衍生物合成



1. 氨的烷基化

NH3
RX

RNH2

R2NH

R3N

R4N+X

NH4X

RX

RX

RX
+

+

+

NH4X

NH4X
使用过量的氨

可以得到伯胺为主的产物

控制条件,也可以得到某一胺为主的产物

RX, R为1o,(2 o,3 o易消除)。活性：RI > RBr > RCl

CH3 CH2 CH COOH

Br

3
+ NH3 CH3(CH2)3 CHCOOH

NH2
合成氨基酸常用此法



B. 将2o胺制成金属胺化物，使N的亲核能力增强，
来制备3o胺。

n-C8H7Br

A. 利用空阻及原料配比的调节, 来制备2o胺。

C6H5NH2 +  C6H5CH2Cl
OH

-
C6H5NHCH2C6H5

4mol                 1mol                                         96%

(C2H5)2NH
RLi

(C2H5)2NLi n-C8H7N(C2H5)2

C. 制备环状胺

Br(CH2)n Br
NH3 Br(CH2)n Br

n=4-6

N
Br Br Br

Br

Br Br

NH3
+  3 HBr

NH

(CH2)n
N

+

(CH2)n

(CH2)n

Br
-



2. 含氮化合物的还原

A. 硝基化合物的还原

脂肪族硝基化合物亦可：

HOCH2 C

CH3

CH3

NO2
Fe + FeSO4

H2SO4

HOCH2 C

CH3

CH3

NH2

90%

NO2 NH2

Fe + HCl



选择性还原

NO2

CHO

NH2

CHO

FeSO4

NH3 , H2O

69~75%

CH3

O

O2N H2N
CH3

O
1. Sn + HCl

2. NaOH

82%

O2N NO2 O2N NH2

78~83%

NaSH

EtOH



应用：制备1o胺

1  酸性还原剂:   酸+金属

（Fe+HCl,  Zn+HCl, Sn+HCl, SnCl2+HCl)

2  中性还原剂：催化氢化，常用的催化剂有 Ni, Pt, Pd.

3  碱性还原剂：Na2S,  NaSH,  (NH4)2S,  NH4SH,  LiAlH4

( NaBH4 和 B2H6  不能还原硝基）

还原剂的分类：



B.腈、肟、酰胺的还原

腈 RC≡N RCH2NH2 1°胺
LiAlH4

or Raney Ni, H2

RCNH2

O

RCNR'2

O

RCNHR'

O

酰胺 RCH2NH2 1°胺

RCH2NR’2                        3°胺

LiAlH4

LiAlH4

LiAlH4

RCH2NHR’ 2°胺



R CN

R C N OH

R C

O

NH2

LiAlH4

or H2/Ni,
or Na/C2H5OH

RCH2NH2

NaOBr
RNH2 少一个C

常用还原剂：LiAlH4, B2H6，催化氢化,  Na +C2H5OH

CH3(CH2)4CCH3

NOH

6-8MPa, 75-80oC

Ni / H2

CH3(CH2)5CH=NOH
Na + C2H5OH

1°胺

1°胺

适用于肟
的还原

肟

NH2

CH3(CH2)4CHCH3

CH3(CH2)5CH2NH2



例：
CH2CN

120-130oC

H2/Ni

130atm

CH2CH2NH2

87%

CH2=CHCH2CN CH2=CHCH2CH2NH2

LiAlH4

NO2

CH2NH2

NO2

CN
B2H6 / THF



CH3(CH2)5CH N OH
Na +C2H5OH

CH3(CH2)6NH2

73%

CN(CH3)2

O

LiAlH4
CH2N(CH3)2

88%

C

CH3

H
PhCH2 NH2

CH3

H
PhCH2NH2

O
Br2 , NaOH

H2O

立体化学—构型保持



3. 醛酮的胺化还原

RCHO  +  NH3

— H2O
[RCH=NH]

H2/Ni
RCH2NH2

R2C=O +  NH3
— H2O [R2C=NH]

H2/Ni
RCHR

NH2

CH3(CH2)5CHO
NH3,H2/Ni

CH3(CH2)5CH2NH2

60%

CH3(CH2)5C CH3

O

NH3,H2/Ni
CH3(CH2)5CHNH2

CH3
88---91%



R.Leukart改进这个反应：

生成的伯胺有可能和醛酮再反应生成仲、叔胺

PhCHO  +  NH3

1mol       1mol                                    89.4%
2mol       1mol                                                    80.8%

H2/Ni, 9MPa

70~90OC
苄胺  +  二苄胺

CCH3

O

Ph CHCH3Ph

NH2

66%

HCOO-+NH4

185OC

RCHO

O
NH(CH3)2

NaBH3CN
N

CH3

CH3

三级胺

R'NH2
RCH2-NHR' 二级胺

甲酸铵的
作用是提
供NH3和
还原剂甲
酸，甲酸
既提供H+，
又提供H-。

R.Leukart改进这个反应：

CCH3

O

Ph CHCH3Ph

NH2

66%

HCOO-+NH4

185OC



C=O

+  CO2

+  NH3 C=NH
H-C-O-H

O

H-C-O
-

O

C=NH2

+

CH-NH2

HO

O

HO

N
N
H

HCOOH

加成 消除

反应机制

如果用HCOOH+氨或胺，反应同样能发生。



4. S.Gabriel (盖布瑞尔)合成法

NH

O

O

NK

O

O

NCH2CH2CH3

O

O

KOH BrCH2CH2CH3

O

O

OK
OK

O

O

NH
NH

NH2NH2

++ CH3CH2CH2NH2 CH3CH2CH2NH2

KOH

H2O



5. 用醇来制备

C

O

C + N

O

O

C

-O

C

N

O

O

ROH ROTs
SN2

RNH2 +  TsOH

CH3 SO2ClTsCl

H2O
NH2

C

HO

C

TsCl NH3



H

C6H11

CH3

OH
TsCl

SN2

N

H

C6H11

CH3

OTs

N
-

O

O
N

O

O

H

C6H11

CH3

H

C6H11

CH3

H2N
NH2-NH2

H

C6H11

CH3

HO
TsCl

SN2

N

N
-

O

O
H

C6H11

CH3

OH
CH3CO

O

H2O

H

C6H11

CH3

NH2

NH2-NH2

CH3CO
-

O

（R）

（R）（S）

（S）



6. 从羧酸衍生物合成

霍夫曼重排

RCNH2   +  Br2   +  NaOH                  RNH2  +  CO2   +  2NaBr

O
H2O

RCNH2   +  Br2   +  NaOR                               RNH2  +  CO2   +  2NaBr

O
H2OROH

A. 只有1o 酰胺能发生霍夫曼重排

B. 迁移碳构型不变

C. 中间体异氰酸酯与烯酮结构类似，易水解。



Curtius重排：

机理:

(DPPA)





Lossen 重排：

机理：



实例：



Schmidt重排：



机理：

酮

醛

羧酸





四种重排小结：

除了醛酮外，四种重排可以用下列通式描述，都生成中间体异氰酸酯。



五、芳胺的化学性质

1、芳香胺芳环上的亲电取代反应

2、联苯胺重排

3、重氮化及重氮盐的反应



1、芳香胺芳环上的亲电取代反应

-NH2、-NHR、-NR2、-NHAr等是强邻对位定位基。

是空阻较大的中等强度的邻对位定位基。CH3CNH-

O

+ + + + +
-NH3，-NH2R，-NHR2，-NR3，-NH2Ar是间位定位基。

定位效应



A、卤化
I2

NH2

Br2 / H2O

HCl

Ac2O,  CH3COONa

NH2I

NH2Br

Br

Br

NHCCH3Br

O

NHCCH3

O
Br2 / H2O

H2O

H+

NH2  +  HOAcBr



B、磺化
NH2

NH2

发烟 H2SO4 室温

NH2

SO3H

浓H2SO4

+
NH2HSO4

-

180-190oC

-H2O
NHSO3H

重排

NH2

SO3H

+
NH3

SO3
-

成盐

内盐
（两性离子）

（长时间加热）



稀HCl

NH2

CH3CCl

O NHCOCH3

80oC

HOSO2Cl

氯磺酸

NHCOCH3

SO2Cl

RNH2

NHCOCH3

SO2NHR

NH2

SO2NHR

常用的磺胺药物是对氨基苯磺酰胺类化合物，

合成：



三级苯胺N上无氢，可以用硝酸直接硝化。稀HNO3硝化主要
得邻对位产物，浓HNO3硝化，主要得间位产物。

C、硝化

一级和二级胺由于氮上有氢，易被硝酸氧化，不宜直接硝化。

NH2 NHCOCH3

NH2
NO2

NH2

NO2

NHCOCH3

NO2

NO2

NHCOCH3

+

稀HCl,   (CH3CO)2O

CH3COONa

回流

硝化试剂

水解 +



三级芳胺氮上没有H，可直接进行傅氏酰化反应。

D、酰化

一级和二级芳胺由于N上有氢，直接酰化时，芳核和
N上都会发生酰基化。所以，必须将NH2保护。

NHCOCH3

COCH2CH2CH3

NH2 NHCOCH3

CH3CCl

O

CH3CH2CH2CCl

O

AlCl3   CS2

NaOH  H2O

NH2

COCH2CH2CH3

CH3CCl

O

(CH3)2N +
AlCl3

(CH3)2N CCH3

O



N, N-二甲苯胺与三氯氧磷，二甲基甲酰胺作用，在苯
环上引入甲酰基的反应

E、威尔斯麦尔反应

NH2 N(CH3)2

CH3OH   PPA

200
o
C

HCON(CH3)2

POCl3

N(CH3)2

CHO

OH

+  HCN(CH3)2
POCl3

OH

CHO

OH
O OH

PPA: 多聚磷酸





2、联苯胺重排

定义：氢化偶氮苯在酸催化下发生重排，生成4,4’-

二氨基联苯的反应称为联苯胺重排。

NH-NH H2N NH2 H2N

NH2

H+

+

NH     Y NH

H Y

H
+

NH2

Y

（主）

主要生成对位重排产物，对位被占据时则生成邻位产物。



H2N NH2

CH3

CH3

NH-NH

C2H5

C2H5

NH-NH

CH3

CH3

+

反应机制：重排是分子内的。

H2N NH2

C2H5

C2H5

H2N NH2

C2H5

CH3

+



+

+

H2N NH2

CH3
14

NH-NH

CH3

CH3

NH-NH

CH314

H2N NH2

CH3

CH3

H2N NH2

CH3
14

CH3



极化过渡态理论

H+

NH2H2N

NH2

H

NH2

H

++

NH2

H

NH2

H

++

- H+

联苯胺

NH NH

HH

NH2 NH2

+ +

[5,5]-σ

若胺基对位被取代基占据，会进行[3,3]-σ 重排，反应发生在邻位(diaza Cope重排)



3、重氮化及重氮盐的反应

Ar NH2 +  NaNO2  +  2 HCl
0 ~ 5OC

Ar N2
+Cl-+  NaCl  +  H2O

NH2 N+ NCl-NaNO2

HCl

0-5OC

•重氮化反应必须在酸性溶液中进行;

•重氮盐通常不从溶液中分离出来;

•酸性、低温、重氮盐稳定；中性或碱性介质中不稳定；

•高温、见光、受热、振动会发生爆炸；

A、重氮化



反应机理

互变异构



B. 重氮盐的取代反应

——制取芳香取代产物的重要反应

用              ,避免Cl-取代OH-

最早用C2H5OH，只有50~60%的产率

H3PO2  +  H2O

or  HCHO + NaOH
+  N2

+  H3PO3  +  HCl

+  HCOONa  +  NaCl  +  H2O

KCN

CuCN

CN+  N2
KSCN

Cu
SCN

HBr

CuBr Na2SO3

Cu

Br SO3Na+  N2

HCl

CuCl NaNO2

Cu
+  N2

Cl NO2

H2O
OH

KI I +  N2

HBF4 N+
2BF4

-
F +  BF3

N+
2Cl-

N+
2HSO4

-



应用：

i.

CH3 CH3

Br

CH3
CH3 CH3

CH3

NO2 NH2

HN

O
CH3

CH3HN

O
CH3

Br 1. OH-/H2O
2. NaNO2 + HCl

3. H3PO2

CH3

Br

HNO3

H2SO4

Fe + HCl (CH3CO)2O

Br2



ii.

Br Br

Br

NH2

NH2

Br Br

Br

Br

Br

Br

Br2 + H2O

1. HNO2

2. H3PO2



C、重氮盐的还原

D、 偶联反应

或

N N G
GN2

+

+
亲电取代

+N2Cl Sn + HCl NHNH2 HCl

+  SnCl4

Na2SO3/H2O

HCl NHNH2

OH-

100℃

定义：重氮盐正离子可以作为亲电试剂与酚，三级芳胺等

活泼芳香化合物进行芳环上的亲电取代，生成偶

氮化合物，这类反应称为偶联反应。

还原剂：
Zn+HAc，
SnCl2，
Na2S



a.   与酚偶联

偶氮化合物

pH=8-10

++

Ar-N=NAr-N=NAr-N   N

OH

OH

苯酚 ：中性或弱碱性有利：

若碱性太强，则：

酸性太强，则：

OH O--

给电子能力增强

非亲电进攻试剂，不能偶联

OH OH2
+

N2 N2 OH N = NO
+ +

OH-
-

-



b.   与芳胺偶联

Ar-N=N N(CH3)2

Ar-N=N

N(CH3)2

CH3

Ar-N    NCl 
-
   + N(CH3)2

+ HOAc   H2O

pH= 5-7  0
O

C

Ar-N    NCl 
-
   + N(CH3)2

+ HOAc   H2O

pH= 5-7  0
O

C
H3C

三级芳胺：弱酸性反应有利，弱酸条件，三级芳胺溶解度增加。

但酸性太强，则 ：

降低芳胺浓度。

NR2
+NHR2



相同点：反应发生在对位, 若对位已有取代基则发生在邻位

不同点：与酚偶联pH = 8-10，与芳胺偶联pH = 5-7

一级、二级芳胺在冷的弱酸性条件下，重氮盐 进攻的是氨基

的氮原子，生成重氮氨基化合物，在少量苯胺盐酸盐中加热，

可以重排为偶氮化合物

N2 NH2
+

N2 NHCH3
+

N N NH2

N N NH

N N NH

N N N

H3C

CH3

HAc

NaAc

NaAc

HAc

HCl
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偶氮染料是最大的一类化学合成染料，约有几千个化合物，
这些染料大多是含有一个或几个偶氮基（-N=N-）的化合物。

古代染料多数是从植物中提取的, 少数珍贵染料如海螺紫等
是从动物体内提取的。绝大多数染料是人工合成的。

1856年英国化学家帕金(18岁)用
重铬酸钾处理苯胺的硫酸盐，得
到第一个人工合成染料--苯胺紫。

1895年，格里斯发现第一个重氮化合物，
并制备第一个偶氮染料--苯胺黄。

间苯胺黄

苯胺紫



一、结构

结构： 线状分子 偶极矩不大

分子式 ： CH2N2

共振式：

H

H
C N N 3中心4电子的大p键

spsp2 sp

电负性：C（2.6） N（3.0）

CH2N2  

§14.2 、重要的重氮化合物-重氮甲烷

黄色气体，剧毒，易燃，不便贮存，重要的有机合成试剂。

-CH2-N   N
+ +

H2C N N
-



CH3 SO2Cl CH3 SO2NHCH3

CH3 SO2ONaCH3 SO2NCH3

NO

CH3NH2

NaOH

HNO2

CH2N2 H2O+ +

二. 制备：

A. N-甲基-N-亚硝基对甲苯磺酰胺的碱性分解

R-C-Cl

O

+  CH3NH2 RCNHCH3

R-C-N

O
CH2-H

N=O

KOH

C2H5OH
R-COC2H5  +  CH2N2  + H2O

O

O
HNO2

B. N-甲基-N-亚硝基酰胺的碱性分解



三、反应

1. 与酸性物质的反应（羧酸、酚、-二酮、-酮酯）

CH3 C CH2

O

COOC2H5

  CH2N2
CH3 C CH

OCH3

COOC2H5

OH OCH3

R OHC

O

R OCH3C

ON2
CH2N2

CH2N2+

+

优点：

易溶于有机溶剂

反应快，产率高
条件温和、副反应少

本身就是指示剂

R-OH  +  CH2N2

R-OH  +  CH2N2

HBF4 R-OCH3



2. 与醛、酮的反应

开链酮主要生成环氧化合物;

醛主要以重排产物为主, 得到甲基酮;

环酮以重排产物为主，得到扩大的环酮;

重排时，基团的迁移能力是：

H>CH3>RCH2>R2CH>R3C

R-C-CH3  +  N2

O

R-C-H  +  CH2N2

O

eg 2

eg 1

R-C-R'  +  CH2N2

O

R-C-CH2R' +  N2

OO
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O
-
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-
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O
+
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O

R'

R

O
-

+
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R-C-CH2

反应机理：



O

CH2 N+ N

CH2
-O N+ N

O

63%
+

CH2O N+ N

CH2O

15%



3. 与酰氯的反应

R-C-Cl  +  H-CHN2

O
加成-消除

R-C-CH=N=N

O
+

O

RCH2C-OH

O

RCH2C-OR'

O

RCH2C-NH2

Ag2O    H2O

Ag2O    ROH

Ag2O    NH3

重氮酮

Wolff重排



反应机理

加成 R-C-Cl

CH2-N   N
+

O
-

-Cl-

R-C-CH-N   N

O
+

H

-H+

R-C-CH=N=N

O
+

H2O

Ag2O

-N2

O

R-C-CH
重排

RCH=C=O
ROH

H2O

NH3

O

RCH2C-OH

O

RCH2C-OR'

O

RCH2C-NH2

烯酮

重氮酮，中性分子

酰基卡宾

加成，互变异构

R-C-Cl  +  -CH2-N   N

O
+



4. 制备卡宾（光照分解）

反应机理：

其它重氮化合物也可以制成相应的卡宾。

CH2  +  N2CH2N2

h
R2CN2

h
CR2  +  N2

CH2  +  N2CH2N2 CH2=N
+
=N 

-



历程：

卡宾C原子上两个未成键电子可以：

共占一个轨道，自旋相反——单线态 高能量
各占一个轨道，自旋平行——三线态 低能量
△E=11千卡/mol

CH2 C

CH3

COOC2H5 COOC2H5

CH3+  CH2N2 +  N2

CH2N2

hv

or
CH2.. （卡宾，Carbene）N2  +

光照

或加热



若卡宾以三线态和双键加成：

若卡宾以单线态和双键加成：

顺+反的产物

C C C C C C

H2
C

CH3 CH3

HH

CH3

HH

CH3

H

CH3 CH3

H
C C

H2
C

CH3 H

CH3H
+

CH2 CH2

C C

H

CH3 CH3

H

C C

H2
C

CH3 CH3

HH

.. CH2

顺式加成



Simmons-Simth反应：

C C

C2H5

H

C2H5

H

CH2I2
----Zn（Cu） C2H5

H

C2H5

H
Et2O

其它重氮化合物：CCl2 N2CHCOOR RC C

O N2

R''



§14.3  硝基化合物 R—NO2 ArNO2

一. 物理性质

两个N—O键等长

高极性,（CH3-NO2) 稳定，良溶剂，有毒。
µ=4.30



二. 制备方法

1. 烷烃的硝化：

混
合
物



2. 硝基对卤代烃的取代反应

3. 芳烃的硝化

副反应：

.. N

O

O

δ-

δ-

..N

O

Oδ-

δ-

+ RCH2 X

+ RCH2 X

RCH2 NO2

RCH2 ONO

N取代

O取代

硝基化合物

亚硝酸酯

+  HONO2

浓H2SO4

50~60oC

NO2
+  H2O



三. 化学性质

1. 还原反应

R NO2

3 H2/Ni
R NH2 +  2 H2O

NO2 NH2Fe

HCl



不同的还原条件可以得到一系列不同的还原产物

NO2

NaAsO3
NN

O

Fe,NaOH
NN

Zn+NaOH
NHNH

Fe,HCl

Zn ,H2O
NO

Zn +NH4Cl NHOH

NH2

Fe,or Sn+HCl

Fe,or Sn+ HCl



2. -H的反应

（1）与碱作用生成盐

（2）与羰基化合物缩合

CH3 NO2 CH2 NO2 + R C

O

R'(H)
H2O

C

OH

R'(H)

R CH2NO2



§14.4 、叠氮化合物(Azides)RN3和氮烯(Nitrene)

R N N+ N R N N+ N
- -..

..

..

..

..

..

..

纯烷基叠氮化合物易爆炸

叠氮酸HN3是弱酸，pKa=11，其负离子结构为：

两端的N有强的亲核性，易与卤代烷，酰卤，芳香重氮盐反应。

NN+NN N+ N N N+ N
-2

..

.. .. ..

....

.... ..

....
-2

_ _



一. 叠氮化合物的制备

由于是弱碱而强亲核性，特别适于与仲卤代烷反应

O

OH

N3OO

NaN3

/H2O

N2
+Cl- N3

+  Na+N3
-

Ph CH2 C Cl

O

Ph CH2 C N3

O
+  NaCl+  Na+N3

-

CHCH3

Br

CH3CH2
+  NaBr+  Na+N3

-
CHCH3

N3

CH3CH2

CH3CH2CH2CH2Br  +  Na+N3
- CH3CH2CH2CH2N3  +  NaBr
C2H5OH/H2O

90%



二. 叠氮化合物的反应

1.还原反应：

CH3CH2CH CH3

N3

LiAlH4

or NaBH4

H2O CH3CH2CH CH3

NH2

OH

N3

H2/Pt

OH

NH2

2. 酰基叠氮化物的Curtius重排：

R C N3

O

R C N

O

R N C O

R COOH R NH2

RNH2

H2O

1. NaN3, H2SO4

2. NaOH

.. ..

少一个C的胺
CO2



三. 氮烯

R N
..

R N3 R N + N2

氮烯与卡宾相似，也有两种电子构型：

单线态：

三线态： R N
..



C2H5O C

O

N
H

+ C2H5O C

O

NH

（2）与C-H键的插入反应

发生与卡宾类似的反应

（1）对双键的加成反应

氮杂卓

C2H5O C

O

N

+

+

C2H5O C

O

N

C2H5O C

O

N

C2H5O C

O

N C2H5O C

O

N



合成:

1. 用苯与环戊醇合成6-苯基己酸

2. 用苯和不超过4个碳的有机物合成

OH

Ph

O
NEt2

O

3. 用环戊酮和不超过4个碳的有机物合成

O


