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Mn(I)催化亚胺和炔烃脱氢偶联反应的机理研究 
杨一诺    张琪    石景*    傅尧* 

(中国科学技术大学化学系  合肥 230026) 

摘要  近年来随着过渡金属催化剂的发展和广泛使用, C—H 键的活化成为了有机合成中的一大热点, 尤其是在构建有

机化合物 C—C 键中应用广泛. 作为一种储量较大的廉价催化剂, Mn 催化的 C—H 活化表现出巨大的应用价值和研究

潜力. 我们采用密度泛函理论(DFT), 对 1,4-二氧六环溶液中 Mn 活化 C—H/N—H 键实现[4＋2]脱氢环化的反应机理进

行了系统的研究. 我们发现该反应的催化循环包括溴负离子辅助的催化剂引发、炔烃的插入、双键迁移成环、β-H 消

除释放产物异喹啉以及催化脱氢循环的 C—H 键活化等步骤. 旨在深入理解 Mn(I)活化 C—H 键脱氢气的具体过程, 为

更多 Mn 催化的 C—H 活化反应提供理论依据.  

关键词  Mn 催化; 密度泛函理论(DFT); C—H 活化; 反应机理 

 

Mechanism Study of Mn(I) Complex-catalyzed Imines and  
Alkynes Dehydrogenation Coupling Reaction 
Yang, Yinuo    Zhang, Qi    Shi, Jing*    Fu, Yao* 

(Department of Chemistry, University of Science and Technology of China, Hefei 230026) 

Abstract  With the development and widespread use of transition metal catalysts, C—H activation has become a hot topic 
in organic synthesis, especially in the construction of C—C bond of organic compounds. As an important and cheap catalyst, 
manganese complex has shown great potential for catalyzing C—H activation both in academic and industrial applications. In 
this paper, the mechanism of manganese-catalyzed dehydrogenative [4＋2] annulation by C—H/N—H activation was 
investigated systematically with the aid of density functional theory (DFT) calculations in 1,4-dioxane solvent. In detail, we 
use M06-L/[SDD:6-311＋G(d,p)(SMD)]//M06-L/[LANL2DZ:6-31G(d)] to examine the Gibbs free energy, structure and 
other properties of possible intermediates and transition states in this catalytic cycle. By comprehensive comparison and 
discussion, we obtained a favorable pathway consisting of five steps: (1) catalyst initiation occurred with the assistance of 
bromine anion rather than imide to form active catalyst; (2) alkyne inserted into the active catalyst to generate a 
seven-membered manganacycle after dissociation of a carbon monoxide; (3) double bond migration happened in this 
seven-membered manganacycle to form a product precursor; (4) the product precursor would dissociate by β-H elimination 
and generated product isoquinoline and active Mn—H complex; (5) the active Mn—H complex was subsequently combined 
with an imine followed by dehydrogenative C—H activation to complete the whole catalytic cycle. In this context, the reason 
for the highly atom-economical C—H activation by direct dehydrogenation (eliminates the necessity for oxidants or 
additives) has been clarified by this mechanism. The present study was aimed at further understanding of Mn(I)-catalyzed 
dehydrogenative C—H activation, and provided more theoretical basis for future more Mn-catalyzed C—H activation. 
Keywords  manganese-catalyzed; density functional theory (DFT); C—H activation; mechanism 

   
1  引言 

过渡金属催化的 C—H 键活化具有较高的原子经济

性和合成效率, 是构建 C—C 键骨架的重要策略, 近年

来受到了十分广泛的关注[1]. 目前, 有关 C—H 键活化

的研究主要集中在 Rh、Ru、Pd、Ir、Cu 等过渡金属催

化剂上[2], 而对价格低廉且存储量较大的 Mn 催化剂研

究较少[3]. 近几年, Mn 催化的 C—H 键活化以其卓越的

应用潜能引起了化学工作者的重点关注 . 2007 年

Kuninobu 和 Takai 等[4]在[MnBr(CO)5]催化剂条件下实

现了醛插入芳烃 C—H 键的反应; 2013 年 Chen 和 Wang

等[5]报道了[MnBr(CO)5]催化末端炔和芳烃 C—H 键的

加成反应. 然而, 这些反应均无法完全实现原子经济性

下的高效转化. 最近, Wang 小组[6]使用 1,4-二氧六环作
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为溶剂, 在[MnBr(CO)5]催化下通过活化 C—H/N—H 键

实现亚胺和炔烃[4＋2]脱氢环化生成异喹啉的反应(Eq. 

1). 该反应在 Mn 催化剂的条件下可以直接通过脱氢气

实现 C—H 活化/C—C 偶联, 不再需要氧化剂和添加剂, 

实现了真正意义上的原子经济性.  

 

对于这个重要的脱氢偶联反应, Wang小组[6]提出了

一个可能的机理假设. 如 Scheme 1 所示, 首先催化剂

[MnBr(CO)5]与亚胺(1)反应得到五元环锰络合物 A. 机

理实验中 1 与 Mn 催化剂的定量实验能够分离得到 A, 

且A可以催化反应的进行, 因此他们推断A是催化循环

的活性中间体. 随后A与炔烃络合形成中间体B. B经历

炔烃插入生成七元环 Mn 络合物 C. C 解离得到异喹啉

产物 3 和锰氢络合物 D. D 再与 1 络合并活化 1 中 C—H

键, 脱去氢气重新得到络合物 A, 进而完成整个催化循

环. 
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图式 1  Wang 小组提出的反应机理 
Scheme 1  The mechanism proposed by Wang’s group 

该机理有益于增进我们对 Mn 催化 C—H 键活化官

能团化的理解, 然而其细节仍有待推敲. 例如, 七元环

锰络合物C 生成产物 3 的具体过程, 锰氢络合物 E 经历

C—H 活化的详细机理等仍然不清楚. 为了解决以上问

题, 我们利用密度泛函理论(DFT)方法对反应机理进行

了系统研究. 通过 DFT 计算, 我们得到了该反应最优的

机理路径, 为 Mn 催化 C—H 键活化的反应提供了一定

的理论基础.  

2  结果与讨论 

2.1  催化剂的引发 

Wang 小组[6]在反应中通过定量分步实验验证了五

元环锰络合物A是催化反应必经的一个中间体, 因此我

们首先研究亚胺反应物1到活性络合物A的催化剂引发

过程. 结合Wang 小组[7]此前对 Mn 络合物活化 C—H 键

的机理研究, 我们推测该过程的机理如图 1 所示: 亚胺

反应物 1 与 Mn 催化剂络合得到中间体 Mn-0, Mn-0 在

Lewis碱的辅助下发生C—H键的活化生成络合物A. 由

于该过程中溴负离子和亚胺反应物1均可作为Lewis碱, 

因此我们考虑了两种 C—H 键活化的过程. 由能量曲线

可知 , 溴负离子辅助的 C—H 键活化能垒为＋35.8 

kcal/mol (1→TSa), 比亚胺反应物 1 辅助的能垒(＋38.7 

kcal/mol, 1→TSb)低 2.9 kcal/mol, 这是由于溴负离子碱

性更强且与反应物的位阻作用较小. 由于从 1 到 A 的引

发过程不参与催化循环圈 , 尽管能垒较高 (＋35.8 

kcal/mol), 但是只需发生微量反应, 得到很少量 A, 即

可不断的促进催化循环圈中的反应. 因此在 2.2～2.5 节 

中计算反应能垒时均以 A 为起点.  

2.2  炔烃的插入 

由络合物A开始, 反应将经历炔烃插入形成七元环

络合物. 因为 A 中的 Mn 中心已配位饱和, 所以 Mn 需

要解离一个配体得到一个空余的络合位点才能与炔烃 2

络合. 如图 2 所示, 我们首先考虑 A 中的亚胺基团从

Mn 中心解离形成中间体 Int2-x, 但是这个过程需要吸

热 37.2 kcal/mol(因为烯烃共轭环的扭曲), 因此排除该

机理. 此外, 我们还考察了Mn中心失去CO与炔烃配位

的可能性. 如图 2 所示, A 失去一分子 CO 形成五配位中

间体 Int1, 然后与炔烃 2 络合生成炔烃插入前体 Int2. 

Int2 随后经历四元环的炔烃插入过渡态 TS1 得到七元

环锰中间体 Int3. 炔烃插入能垒为＋35.6 kcal/mol 

(A→TS1), 该过程吸热 12.3 kcal/mol (A→Int3). 

2.3  异喹啉产物 3 和锰氢络合物的生成 

如图 3 所示, 炔烃插入所形成的七元环中间体 Int3

的 Mn 中心配位不饱和, 因而会与一分子 CO 重新络合

得到热力学更稳定的 Int4, 该过程放热 18.0 kcal/mol. 

对于 Int4 解离得到异喹啉产物 3 和锰氢络合物的过程,  
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图 1  (a)催化剂引发生成络合物 A 的两种可能机理; (b)过渡态 TSa/TSb 的空间结构; 本文中所有的能量均为吉布斯自由能, 单位为 kcal/mol 
Figure 1  (a) Two possible mechanisms of complex A’s generation in catalyst initiation; (b) The spatial structures of TSa/TSb; Energies here are all 
Gibbs free energies in kcal/mol 

 

图 2  炔烃插入的可能机理 
Figure 2  Possible mechanisms of alkyne insertion 
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图 3  (a) 七元环锰络合物 Int4 解离的可能机理; (b)过渡态 TS2/TS3 和中间体 Int5a 的空间结构 
Figure 3  (a) Possible decomposition mechanisms of seven-membered manganacycle Int4; (b) The optimized structures of TS2/TS3/Int5a

我们分别考察 Wang 小组提出的两种可能机理: a) N—H

键氧化加成/C—N 键还原消除机理, b) C—Mn 键/N—H

键的复分解机理. 对于 N—H 键氧化加成/C—N 键还原

消除机理, 由于 N—H 键氧化加成得到 Mn(III)中间体

Int5b 的能垒高达＋56.9 kcal/mol, 因此排除该过程. 对

于 C—Mn 键/N—H 键的复分解机理, 我们发现复分解

过程不是经历协同的四元环过渡态, 而是经历一个分步

过程. 七元环中间体 Int4 通过双键的转移经历过渡态

TS2得到C—N成键的稳定六元环中间体 Int5a, 双键迁

移过程需要克服 18.7 kcal/mol 的能垒. Int5a 再通过 β-H

消除过渡态 TS3 形成异喹啉产物 3 和锰氢中间体 Int6, 

β-H 消除过程需要克服 18.7 kcal/mol 的能垒. 比较上述

两种机理, 我们发现, Int4 转化为 Int6 先后经历双键迁

移和 β-H 消除两个步骤, 其中 Mn(I)价态保持不变, 芳

环的存在是双键迁移发生的前提条件. 

2.4  活性催化剂的脱氢再生过程 

随着异喹啉产物 3 的生成, 解离出的锰氢络合物

Int6 再与亚胺反应物 1 经历脱氢过程恢复活性催化剂. 

如图 4 所示, Int6 络合一分子亚胺反应物 1 得到中间体
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图 4  (a) C—H 活化脱氢的可能机理; (b)过渡态 TS4 和 TS4-x 的空间结构 
Figure 4  (a) Possible mechanisms of C—H activation/dehydrogenation; (b) The spatial structures of TS4/TS4-x

Int7, 这是一个富电子配体络合不饱和炔烃的过程, 因

此 Int7 的能量很低, 该过程放热 23.9 kcal/mol. 由于随

后的C—H/Mn—H协同脱氢气时Mn需要提供一个络合

位点给芳环, 而 Int7 的 Mn 中心已配位饱和, 因此 Int7

需要解离掉一个配体. 我们首先研究 Int7 的 Mn 中心解

离亚胺配体再协同脱氢的可能性. 但是这个脱氢过渡态

TS4-x需要克服40.0 kcal/mol的能垒(因为烯烃共轭环的

扭曲), 因此该过程被排除. 此外, 我们还考察了 Int7 的

Mn 中心先解离 CO 再 C—H 活化脱氢的可能性. Int7 解

离一分子 CO 得到 Int8, Int8 再经历协同脱氢的过渡态

TS4 得到 C—H 键断裂/C—Mn 键形成的中间体 Int9, 

Int9 解离氢气得到中间体 Int1, Int1 再与 CO 络合即可

再次得到 A. 从 Int7 到 A, 能垒为 30.8 kcal/mol, 吸热

1.7 kcal/mol. 根据以上计算结果, 我们得到和 Wang 小

组相同的结论: 中间体 A 是该反应的活性催化剂. 

2.5  整个催化循环过程 

为了更直观的理解反应, 我们将整个催化循环整理

在图 5 中. 活性催化剂 A 经历脱 CO 和炔烃插入形成七

元环锰中间体 Int3/Int4, Int4 在此经历双键迁移

(Int4→Int5a)和 β-H 消除(Int5a→Int6)得到锰氢络合物

Int6 并释放出异喹啉产物 3, 最后 Int6 活化亚胺 C—H

键释放氢气并再次络合 CO 重新形成活性催化剂 A. 它

们的能垒分别为 35.6, 18.7, 18.7, 30.8 kcal/mol.  
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图 5  整个反应的催化循环圈 
Figure 5  The whole catalytic cycle of the reaction

3  结论 

本文中, 我们运用 DFT 方法研究 Mn(I)催化的亚胺

与炔烃脱氢偶联反应的机理. 通过系统的计算和分析, 

我们有以下几点发现: (1)在催化剂引发的过程中, 溴负

离子辅助脱质子的机理比反应物亚胺辅助的机理更优

势, 这与前人提出的机理略有不同[7]; (2)在生成异喹啉

产物 3 的机理中, 中间体 Int4 可以直接经历先双键转移

成环、再 β-H 消除生成产物的过程; (3)在 C—H 活化脱

氢的过程中, 先解离一分子 CO 再协同脱氢的过程更优

势, 因此该反应中的活性催化剂是中间体 A. 综上所述, 

我们总结该反应经历了溴负离子辅助的催化剂引发、炔

烃的插入、双键迁移成环、β-H 消除得到产物 3、C—H

活化脱氢的催化循环过程. 我们对每一步的细节进行了

详细研究, 确定了优势机理, 并且与实验现象相符. 希

望本文的机理研究能够为类似过渡金属催化的 C—H 活

化反应提供一定的理论基础. 

4  计算方法 

所有的DFT计算均在Gaussian 09[8]中进行. 本文采

用 M06-L 方法[9]对反应中涉及的所有反应物、中间体、

过渡态和产物的几何构型进行了气相优化. 优化时, 对

Mn 元素采用 LANL2DZ 赝势基组[10], 对 C、H、O、N

等元素采用 6-31G(d)全电子基组. 通过频率分析计算, 

确定得到的中间体是表征势能面上的极小值稳定点(零

虚频), 得到的过渡态有且只有一个正确振动方向的虚

频. 通过过渡态的内禀反应坐标计算(IRC)[11]来确认这

种结构确实连接相关的两个极小值.  

考虑到溶剂的影响, 本文采用 M06-L 方法在 SMD

溶剂化模型[12]下对优化后的所有结构进行了单点能量

计算, 根据实验条件选用 1,4-二氧六环作为溶剂. 计算

时, 对 Mn 元素采用 SDD 赝势基组[13], 对 C、H、O、N

等元素采用 6-311＋G(d,p)全电子基组. 文中所有的吉

布斯自由能为气相吉布斯自由能热力学修正和溶剂化

全电子能之和[14]. 考虑到熵效应的影响, 我们参考前人

的工作经验[15], 对组分发生变化的基元步骤(1:2 或 2:1)

的相对自由能变化进行了＋2.6(或－2.6)kcal/mol 的校

正.  
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