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稀土金属胺化物催化 C—N 键的形成反应 

 肖  洋    王千宇    赵  蓓*    姚英明* 

(苏州大学材料与化学化工学部  江苏省有机合成重点实验室  苏州 215123) 

摘要  综述了近年来稀土金属胺化物在催化 C—N 键形成反应中的应用, 包括催化氢胺化(环化)反应、胺与碳二亚胺的

胍化反应、醛和胺的酰胺化反应、胺与腈的成脒反应等, 并探讨了上述反应的反应机理.  
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Abstract  The recent progress on the C—N bond formation reaction catalyzed by organo-rare-earth metal amides includes 
hydroamination/cyclization, guanidination of carbodiimines and amines, amidation of aldehydes and amines, amidination of 
amines and nitriles. The mechanisms of these transformations are also described. 
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稀土资源是我国极其重要的战略资源, 稀土金属由

于其特殊的电子结构, 无论在配位化学、金属有机化学

及均相催化反应中都显示出很多独特性能. 稀土金属配

合物的反应性能不仅取决于构筑具活性的化学键的两

个原子的性质, 而且明显依赖于它们所处的配位环境[1]. 

一般地, 通过改变金属配合物的中心金属、活性基团和

辅助配体, 可以有效调控催化剂的催化性能. 近几十年

来, 稀土金属有机化学取得了长足的发展, 合成了结构

多样的稀土金属有机配合物, 包括稀土金属卤化物、烷

基化合物、氢化物、胺化物、烷(芳)氧基化合物等, 并

且发现它们具有丰富的催化反应性能[2]. 稀土金属胺化

物是一类重要的稀土金属有机配合物. 因为 Ln—N 键

的键能与Ln—C和Ln—H的相近, 而比Ln—O的低, 因

此, 稀土金属有机胺化物非常活泼, 具有丰富的催化、

反应性质. 稀土金属胺化物不仅可以催化甲基丙烯酸甲

酯、甲基丙烯酸 N,N-二甲氨乙酯、-己内酯和丙交酯等

极性单体聚合[3], 而且可以催化许多有机反应. 比如简

单易得的三(三甲基硅氨基)稀土金属化合物可以高效地

催化醛的 Tishchenko 反应[4a]、炔醇和联烯醇的氢烷氧化

/环化反应[4b]、末端炔烃与腈的加成反应[4c]、醛与亚膦

酸酯反应[4d]、叠氮与端炔的环加成反应[4e]、炔丙胺与腈

的串联加成环化反应[4f], 甚至可以催化吡啶及其衍生物

邻位 C—H 键官能团化反应[4g], 显示出稀土金属胺化物

在有机合成中具有很大的应用潜力. 本文着重综述近年

来稀土金属胺化物在催化 C—N 键形成反应中的应用, 

特别是烯(炔)烃的氢胺化(环化)反应, 胺与碳二亚胺的

直接成胍反应, 醛和胺的酰胺化反应以及腈与胺的成脒

反应等.  

1  烯(炔)烃的氢胺化/环化反应 

C—N 键广泛存在于有机化合物中, 是许多具有生

理活性的化合物中的重要结构单元, 因此, C—N键的形

成反应是有机合成中一类非常重要的反应. 在众多形成

C—N 键的途径中, 氢胺化反应, 即 N—H 键与不饱和 
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C—C 键的加成反应是形成 C—N 键最直接、最具原子

经济性的方式, 占据着举足轻重的地位[5], 被广泛地应

用于化学品、药物和功能材料等的合成中. 已有的报道

表明很多金属配合物, 主要包括稀土金属配合物[6a,6b]、

碱土金属配合物[6c,6d]、过渡金属配合物[6e～6i]等都可以催

化烯(炔)烃的氢胺化(环化)反应.  

Marks 等最早发现稀土金属有机配合物可以高效地

催化烯(炔)烃的氢胺化(环化)反应, 其突出优点是催化

活性高、区域选择性好. 利用辅助配体调节稀土金属周

围的配位环境可以调节稀土金属有机配合物催化氢胺

化反应的活性及选择性. 根据 Marks 等提出的该反应机

理, 稀土金属有机配合物首先与胺进行质子交换反应, 

形成稀土金属胺化物; 随后, 碳碳不饱和键插入至Ln—

N 键中, 形成七原子或八原子的椅式过渡态; 最后另一

分子胺进攻稀土金属中心, 使形成的稀土金属烷基化合

物快速质子化, 从而得到目标氢胺化产物(Scheme 1). 

因此, 该反应中的真正活性中心是稀土金属胺化物. 由

于 2008 年之前这方面的研究工作已经有详细的综述[5b], 

本文重点介绍近年来稀土金属有机胺化物催化氢胺化

反应的主要进展.  

一般认为, 多核金属配合物能提供多个反应活性位

点, 在催化循环中可能存在相互促进的协同作用. 因此, 

2008 年, Marks 课题组[7a]首次合成了一系列苯基桥联双

核茂基稀土金属胺化物(图 1), 并研究了它们催化分子

内氢胺化环化反应的行为. 他们发现该类双核茂基稀土

金属胺化物能高效地催化氨基烯烃、氨基炔烃、氨基二

烯的氢胺化环化反应, 但是反应中存在明显的位阻效

应. 对于大位阻的底物或者催化剂的位阻过大都会抑制

氨基烯烃的分子内氢胺化环化反应. 与对应的单核茂基

稀土金属胺化物相比[7b], 双核结构的稀土金属胺化物

在催化过程中具有突出的动力学稳定性. 在催化的分子

内氢胺化环化反应时, 双核稀土金属胺化物的催化活性

与单核的相当; 而在催化氨基炔烃的分子内氢胺化环化

反应时, 双核稀土金属胺化物的活性低于单核的; 在催

化氨基共轭二烯的氢胺化环化反应时, 单、双核稀土金

属胺化物分别作为催化剂得到的产物构型不同. 

杨高升课题组[8]以桥联茚基-胺为配体合成了限制

几何构型的稀土金属胺化物 2-Ln (Ln＝Y, Sm, Er, 

Yb)(图 2), 发现 2-Y 和 2-Sm 在温和条件下可高效催化

不活泼烃分子内氢胺化/环化反应. 
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图式 1  稀土金属有机配合物催化氢胺化/环化反应的可能机理 
Scheme 1  The possible mechanism of hydroamination/cyclization reaction catalyzed by organolanthanide complexes 

 

图 1  配合物 1a～1c 的结构 
Figure 1  Structures of complexes 1a～1c 
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图 2  配合物 2-Ln 的结构 
Figure 2  Structures of complexes 2-Ln 

非茂基配体种类多, 结构修饰方便. 同时, 稀土金

属具有亲氧和亲氮的特性. 因此, 利用含氮和含氧的非

茂配体合成稀土金属胺化物, 并用它们作为催化剂催化

氢胺化/环化反应成为近年来受到广泛关注的课题之一.  

Schafer 课题组[9]通过酰胺与三(三甲基硅胺基)钇的

交换反应合成了酰胺基钇的单氨基化合物 3a～3c 和双

氨基化合物 4, 发现这些酰胺基钇化合物可以催化氨基

烯烃的分子内氢胺化/环化反应. 该催化体系适用于一

级和二级氨基烯烃、端基烯烃和不活泼的内烯烃, 并且

可以形成七元环状胺化物. 其中双酰胺基钇单氨基化合

物在催化 α-取代氨基烯烃的分子内氢胺化/环化反应时

具有较高的非对映选择性(Eq. 1).  
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以稀土烷基化物为预催化剂实现氨基烯烃的氢胺

化环化反应, 其实质也是经过了底物与稀土烷基化物的

质解过程, 以原位生成的稀土胺化物真正参与催化循

环 . 比如 , 陈耀峰等 [10]发现茚基稀土烷基化合物 5- 

Ln(图 3)对氨基端基烯烃的氢胺化环化有着不错的活性. 

Tamm 等[11a]发现二甲基硅桥联的茂基咪唑啉-2-氨基

(CpSiN)稀土金属烷基配合物 6-Ln(图3)对氨基烯烃和氨

基炔烃的氢胺化环化反应也有着很高的活性 . 随后 , 

Sundermeyer 等[11b]将桥原子 Si 替换为 P, 以新配体

CpPN 稳定的稀土烷基配合物 7a-Ln(图 3)催化氨基端基

烯烃的氢胺化环化反应, 并且在探究其催化机理时, 分

离到配合物 7a-Y 与底物 2,2-二甲基-1-氨基-4-烯反应得

到的配合物 7b(图 3), 从而证明了稀土胺化物是该反应

真正的活性催化剂.  
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图 3  配合物 5～7 的结构 
Figure 3  Structures of complexes 5～7 

2008年, Hessen课题组[12]考察了中性稀土烷基化合

物 8 和对应的阳离子型配合物(图 4)对一、二级氨基烯

烃环化的活性. 发现离子型的稀土配合物对一、二级氨

基烯烃的氢胺化环化有较高活性. Roesky 课题组[13]发现

咪唑啉-2-亚氨基稀土烷基化物 9-Ln(图 4)对一级氨基烯

烃的氢胺化环化也有着不错的活性.  
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图 4  配合物 8 和 9 的结构 
Figure 4  Structures of complexes 8 and 9 

陈耀峰等[14]仔细研究了以二酮亚胺的稀土烷基配

合物 10-Ln(图 5)为催化剂, 2,2-二甲基-1-氨基-4-烯为反

应底物的氢胺化反应以及反应动力学, 结果表明对于底

物来说为零级反应, 而对于催化剂则为一级反应.  

二价稀土金属胺化物也可以催化氨基烯烃的氢胺 
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图 5  配合物 10-Ln 的结构 
Figure 5  Structures of complexes 10-Ln 

化/环化反应. 2008 年 Roesky 课题组[15]利用复分解反应

的方法合成了二价稀土金属胺化物 11-Ln (Ln＝Eu, 

Yb)(图 6). 发现二价镱配合物可以催化不活泼的氨基烯

烃的氢胺化环化, 在常温条件下, 对于 β 位具较大位阻

的底物都有很高的催化活性. 
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图 6  配合物 11-Ln 的结构 
Figure 6  Structures of complexes 11-Ln 

Carpentier 等[16]通过复分解反应合成了二价 β-二亚

胺基稀土金属胺化物 12-Ln (Ln＝Yb, Eu)和 13(图 7), 并

考察了它们催化分子内及分子间氢胺化反应的性能. 发

现由辅助配体(N^N)－稳定的二价镱化合物的催化活性

远大于由(BDI)－稳定的镱化合物的活性. 前者即使在常

温条件下也可以高活性地催化 1-氨基-2,2-二甲基-4-戊

烯的氢胺化/环化反应, 而其它二价镱胺化物却不能催

化这一反应. Carpentier 认为这可能是由于辅助配体

(N^N)－可以稳定该反应的活性中心. 但是上述催化剂  
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图 7  配合物 12 和 13 的结构 
Figure 7  Structures ofcomplexes 12 and 13 

即使在 60 ℃条件下也不能催化苯乙烯与吡咯烷的分子

间氢胺化反应. 

众所周知, 稀土金属胺化物一般对水汽和空气都很

敏感, 很难应用于工业生产, 并实现催化剂的回收利用, 

这极大地限制了它们的实际应用. 然而 Anwander 课题

组[17]最近成功地将三硅氨基稀土金属化合物负载到具

介孔结构的无机非金属材料二氧化硅上, 发现它们都可

以催化烯胺的氢胺化/环化反应, 其中 Y[N(SiMe3)2]3- 

@SBA-15LP-500 显示最高的催化活性. 进一步研究显示

稀土金属的离子半径、二氧化硅的孔径大小及颗粒形态

都会影响其催化氢胺化/环化的反应活性. 采取这一策

略不仅实现了稀土金属胺化物催化剂的回收再利用, 也

让我们对稀土金属胺化物催化剂的应用前景有了全新

的认识.  

手性胺化物具有广泛的用途, 其合成方法引起了许

多化学工作者的关注. 不对称氢胺化反应是合成手性胺

化物的一种最直接、最具原子经济性的方法, 也是当前

氢胺化反应领域的热点和难点之一. 早在 1992年Marks

课题组[18]首次实现了稀土金属有机配合物催化不对称

分子内氢胺化/环化反应(Scheme 2). 他们合成了手性茂

基稀土金属胺化物, 发现其可以催化氨基烯烃的不对称

氢胺化/环化反应, 所得手性产物吡咯烷的 ee 值可达到

74%. 

2007 年, Collin 课题组[19a]以手性(R)-N,N-二异丙基- 

1,1-联萘-2,2-二氨基为配体合成了手性稀土金属胺化物, 

这类稀土金属对分子内的不对称氢胺化/环化反应有很

高的活性, 反应 4 h 内, 转化率能达 90%以上, 但是, 所

得产物的 ee 值基本上都只能达到中等. 2010 年该课题 

组[19b]将手性联萘二氨基配体上的异丙基取代基换为环

戊基, 并合成了相应的稀土金属胺化物 14a•LiCl(图 8). 

发现取代基为环戊基的联萘氨基稀土金属胺化物催化

分子内氢胺化/环化反应的时间更短, 所得产物的 ee 值

也有所提高. 2013 年, 他们[19c]还对比了配合物 14 和

14•LiCl(图 8)对分子内不对称氢胺化环化的活性及选择

性, 发现可能由于锂和钇的双金属协同作用的影响, 络

合氯化锂的配合物具有更好的效果. 

2008 年, 自国甫课题组[20]设计合成了四种以联萘

基为骨架的手性配体[(S)-2-(吡咯基-2-甲烯氨基)-2'-二

甲氨基-1,1'二萘]、[(S)-2-(吡咯基-2-甲烯氨基)-2'-羟基- 

1,1'二萘]、[(S)-5,5',6,6',7,7',8,8'-八氢-2-(吡咯基-2-甲烯氨

基)-2'-羟基-1,1'二萘]和[(S)-2-(吡啶-2-甲氨基)-2'-羟基- 

1,1'二萘]. 通过这些配体与三硅胺基稀土金属化合物反

应得到了相对应的手性稀土金属胺化物(图 9). 研究表

明这些手性稀土金属胺化物对分子内不对称氢胺化/环

化反应都显示很高的催化活性, 但对映选择性一般.
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图式 2  分子内不对称氢胺化反应的可能机理和对映选择性 
Scheme 2  The possible mechanism of asymmetric intramolecular hydroamination and the enantioselectivity

 

图 8  配合物 14 和 14•LiCl 的结构 
Figure 8  Structures of complexes 14 and14•LiCl 

2011 年, 自国甫课题组[21]又合成了一系列手性酰

胺基稀土金属单氨基和二氨基化合物(图 10), 单晶结构

测定表明中心金属离子半径不同, 配体中参与配位的原

子个数不同. 这些稀土金属胺化物都可以催化氨基烯烃

的分子内不对称氢氨化/环化反应, 以较高的产率和中

等 ee 值得到手性二级胺. 

Roesky 课题组[22]首次将手性脒基配体引入至稀土

金属胺化物的合成中. 通过复分解的方法, 合成了手性

脒基稀土金属胺化物 21(图 11). 这些稀土金属胺化物可

以高活性地催化氨基烯烃及氨基炔烃的氢胺化/环化反

应, 对氨基烯烃的对映选择性可达 75%.  

Hultzsch 课题组[23]以手性环己二胺为骨架, 合成了

手性双(β-二亚胺), 通过配体交换的方法合成了手性 β-

二亚胺基稀土金属胺化物 22(图 11). 发现这些稀土金属

胺化物都可以高活性地催化氨基烯烃的分子内氢胺化/

环化反应, 转化率一般都大于 95%, 但所得产物的 ee 值

很低, 一般都小于 25%, 最高能达 76%. 值得指出的是

在该催化体系中使用 R 型催化剂 22a-Y, 所得氮杂环化

合物的构型为 S 型; 而使用 R 型催化剂 22a-La 和 22b, 

所得氮杂环化合物的构型为 R 型. 

Hultzsch 利用(R)-桥联双酚基稀土苯基配合物 23a

和 23b(图 12)催化 1-氨基-4-烯类的氢胺化环化反应, 并

籍此反应实现对 1-氨基-4-烯类化合物的动力学拆分[24a]. 

动力学拆分的效率随着稀土离子半径的增大而增大. 另

外, 底物 α位的取代基与中心金属的相互作用也会影响

拆分效率, 尤其是当取代基为芳环时, 有利于形成匹 
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图 9  配合物 15～18 的结构 
Figure 9  Structures of complexes 15～18 
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图 10  配合物 19 和 20 的结构 
Figure 10  Structures of complexes 19 and 20  
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图 11  配合物 21 和 22 的结构 
Figure 11  Structures of complexes 21 and 22 
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配的中间体, 从而增大动力学拆分的效率. 随后该类催

化剂(图12)又被用于不活泼烯烃与简单胺的分子间氢胺

化反应, 高选择性地得到马氏加成产物, 其中配合物

23a-Y 对不活泼烯烃和简单胺的分子间加成反应的立体

选择性相对较好, ee 值能达 61%. 他们又发现可以通过

改变辅助配体氨基二醇的邻位取代基(R1 和 R3)来调节

配合物对氢胺化反应的催化活性及立体选择性(Scheme 

2). 配合物 24c-Lu (R1＝Ph, R2＝Me, R3＝SiPh3)对一级

氨基烯烃的不对称氢胺化环化的选择性能达 92%; 而配

合物 24b-Y (R1＝Ph, R2＝Me, R3＝SiPh2Me)对烯烃与胺

的分子间不对称氢胺化的最好选择性仅达到 40%[25].  

R

O
O

Ln

Me2N

R
Me2N

Ph

Ln = Y, Lu
(R)-23a-Ln, R = SiPh3

(R)-23b-Ln, R = Si(3,5-Me2C6H3)3

(R)-23c-Ln, R = SiPh2t-Bu
(R)-23d-Ln, R = SiPh2Cy

 

图 12  配合物 23a～23d 的结构 
Figure 12  Structures of complexes 23a～23d 

2014 年 , Ward 课题组 [26]设计合成了手性配体

R-BOPA, 并通过配体交换的方法合成了一系列稀土金

属胺化物(R-BOPA)Ln[N(SiMe3)2]2 (Ln＝Y, La, Pr, Nd, 

Sm)(图 13). 系统的研究显示: 稀土金属的离子半径对

其催化氢胺化/环化反应的活性有显著的影响, 当中心

金属为小半径的钇时, 它不能催化氢胺化反应的发生. 

这可能是由于钇离子周围的空间拥挤程度过大, 导致底

物难以与中心金属发生作用. 其余的稀土金属胺化物都

能高活性地催化分子内氢胺化/环化反应, 但对映选择

性仍不理想. 
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图 13  配合物 25a 和 25b 的结构 
Figure 13  Structures of complexes 25a and 25b 

总体而言, 手性稀土金属化合物催化分子内氢胺 

化/环化反应的对映选择性一般不是很高, 只能达到中

等偏上的 ee 值. 可能的原因是烯胺的氢胺化/环化反应

一般都需要在相对较高的温度下反应, 中间体在完成最

后一步质解生成产物的同时, 也可能发生辅助配体的解

离. 当解离下来的配体前体再与中心金属配位时有两种

取向，就可能导致手性催化剂消旋化, 从而降低了催化

剂的不对称诱导效果(Scheme 3). 

最近, 这方面的研究有了一定的进展. Sadow 课题

组[27]发现合成的(S,S)-苯基硼桥联茂基和噁唑基钇的烷

基化物 26 及锆的二氨基化合物能高选择性地催化氨基

端基烯的不对称氢胺化环化(Scheme 4), 分别得到 S 型

吡咯烷(ee 值 83%～94%)和 R 型吡咯烷(ee 值 86%～

93%). 他们还建立模型, 具体模拟了可能的立体选择机

理. 

在常温条件下, 母瀛等[28]将一系列的络合氯化锂

的亚氨基稀土氯化物 27 与烷基锂混合, 原位催化氨基

端基烯烃的不对称氢胺化环化(Eq. 2), 所得产物的 ee 值

高达 90%. 

 

图式 2  C1对称的稀土氨基二醇基化合物催化分子内与分子间烯烃的不对称氢胺化反应 
Scheme 2  C1 symmetric rare-earth aminodiolate complexes for intra- and intermolecular asymmetric hydroamination of alkenes 



   
Chinese Journal of Organic Chemistry REVIEW  

 
Chin. J. Org. Chem. 2015, 35, 1598～1614 © 2015 Chinese Chemical Society & SIOC, CAS http://sioc-journal.cn/     1605 

 

图式 3  对映选择性低的可能原因 
Scheme 3  The possible reason for the poor enantioselectivity 

 
图式 4  噁唑基的金属化合物催化分子内氨基烯烃的不对称氢胺化反应  

Scheme 4  Oxazolinylborato metal complexes for intramolecular asymmetric hydroamination of aminoalkenes
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杨高升课题组[29]用二甲基硅基将茚基与手性 N,N-

二甲基邻环己二氨基桥联而成新的手性配体, 通过该配

体与稀土金属配合物[(Me3Si)2N]3Ln(μ-Cl)Li(THF)3 反

应, 合成了手性稀土金属胺化物 28 (Eq. 3). 它能在室温

下高选择性地催化分子内不对称氢胺化/环化反应, 所

得产物的 ee 值能达 97%, 并且对非端基烯胺也具有不

错的选择性.  

 

与烯烃的氢胺化反应不同, 稀土金属胺化物催化炔

烃的氢胺化反应研究得相对较少. 最近, Ruzicka 课题 

组[30]合成了一系列 β-二亚胺基稀土金属二氨基化合物

29-Ln(图 14), 发现它们可以催化炔与芳香伯胺的分子

间氢胺化反应, 但是活性较低, 最高转化率只能达 16%. 

当芳胺的苯环上取代基位阻增大时, 有利于反应的进

行. 其可能机理如 Scheme 5 所示.  

N
R1

R1

N

O

O
Ln N(SiMe3)2

N(SiMe3)2

29-Ln Ln = Y, La, Nd, Sm, Gd, Yb  
图 14  配合物 29-Ln 的结构 

Figure 14  Structures of complexes 29-Ln 

2  胺与碳二亚胺的胍化反应 

胍具有抗菌、酶抑制剂、抗病毒等生理活性, 是一

些药物中的重要结构单元[31]. 胍及其衍生物中有多个

氮原子, 可以以不同的方式与金属配位, 是配位化学中

的一类重要配体[32]. 近年来, 胍及其衍生物在有机合成

中的应用也引起了许多化学工作者的关注, 发现它们可

以催化许多有机反应[33]. 由于胍及其衍生物的用途广 
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图式 5  炔与胺的分子间的氢胺化反应可能机理 
Scheme 5  The possible mechanism of intermolecular hydroamination of alkeyes with amines

泛 , 其合成方法和机理研究近年来取得了很大的进   

展[34].  

胺与碳二亚胺反应是合成多取代胍的最直接、最具

原子经济性的方法之一. 但是, 在没有催化剂存在的条

件下, 合成胍类化合物需要很苛刻的反应条件[35]. 近几

年的研究表明稀土金属胺化物可以在温和的条件下催

化胺与碳二亚胺的胍化反应. 2006 年, 侯召民等[36a]首次

报道了具有限制几何构型的稀土金属烷基配合物

[C5Me4Si(Me2)NPh]Y(CH2SiMe3)-(THF)2 可以高效地催

化二级脂肪胺与碳二亚胺的加成反应, 生成胍化物. 随

后, 该课题组[36b]又合成了具不同位阻的稀土金属烷基

配合物, 考察了催化剂的结构与催化反应活性之间的关

系(Eq. 4). 研究表明该催化体系的底物适应性很宽, 一

级芳(杂)胺、二级环状和链状脂肪胺都能高产率地得到

相应的胍化产物, 而且芳香胺的反应活性高于脂肪胺

的. 通过 5-氨基四氢异喹啉与碳二亚胺反应的结果证明

二级胺的反应活性明显低于一级胺的(Scheme 6).  

通过对该反应的机理研究, 他们发现稀土金属烷基

化合物 30a 首先和二乙胺反应, 生成稀土金属胺化物

31(经过了核磁的表征); 随后加入的碳二亚胺分子插入

稀土金属胺化物的 Ln—N 键, 生成了稀土金属胍基化

合物 32(经过了核磁和 X 射线单晶结构测定); 而稀土金

属胍基化合物可以被另一分子乙二胺质解, 生成胍并再

生稀土金属胺化物 31 (Scheme 7). 据此, 他们提出催化

循环机理, 揭示了稀土金属胺化物才是催化胺和碳二亚

胺加成反应的真正催化剂(Scheme 8).  

随后, 席振峰课题组[37]合成了一系列阴离子型茂

基稀土金属烷基配合物[Cp4PrPhLn(CH2SiMe3)3][Li(THF) 

3(OEt2)](图 15). 相较于中性的稀土金属烷基配合物 
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图式 6  5-氨基四氢异喹啉与碳二亚胺的逐步加成反应 
Scheme 6  Stepwise catalytic addition of 1,2,3,4-tetrahydro- 
5-aminoisoquinoline to N,N'-diisopropylcarbodiimide 

30a-Y, 阴离子型配合物 33-Y 在催化芳香仲胺与碳二亚

胺的成胍反应中具有更高的活性. 

2014 年, 该课题组[38a]又发现双脒基稀土茂基配合

物能高效地催化胍化反应(图 16). 值得一提的是, 在探

究该反应机理的过程中, 他们发现在高温条件下, 将配

合物 34b-Lu 与苯胺 1∶1 混合反应时, 茂基为活性位点,  
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图式 7  稀土烷基化合物与胺和碳二亚胺的基元反应 
Scheme 7  The elementary reactions of rare-earth metal alkyl 
complexes with diethylamine and carbodiimides 
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图式 8  稀土烷基化合物催化胺与碳二亚胺的反应机理 
Scheme 8  The possible mechanism of the addition of amines to 
carbodiimides catalyzed by rare-earth metal alkyl complexes 

 

图 15  配合物 33-Ln 的结构 
Figure 15  Structures of complexes 33-Ln 

脒基稳定存在, 最终生成脒基稀土胺化物(即该反应的

真正催化剂). 而在此之前侯召民课题组[38b]发现高温时, 

茂基脒基稀土配合物不稳定, 脒基易释放. 

 

图 16  配合物 34 和 35 的结构 
Figure 16  Structures of complexes 34 and 35 

2011 年沈琪课题组[39]将三胍基稀土配合物及胍基

稀土配合物的锂盐用于一级和二级胺, 脂肪和芳香胺与

碳二亚胺的加成反应中(图 17). 发现离子型的配合物

36a-La 具有最高活性, 在 25～60 ℃, 较短时间(基本 6 

h 之内)便能高产率地得到单胍及双胍产物(产率基本

90%以上). 2013 年, 她们发现 β-二亚胺基稀土金属芳氧

基配合物 38 和 39[40]对胺与碳二亚胺的加成反应也有着

不错的催化活性(图 17).  

N

N N

N
N

N
Ln

N
Ar

N
Li

N

Ar

DME THF

R
R

R

RR

R

THF

DME

Ar

DME
THF

N N

N
NN

N
La

NH

NH

HN

i-Pr

i-Pr
Ar

i-Pr

Ari-Pr

Ar

i-Pr

i-Pr

37 Ar = C6H5

N

N

R

R

Yb

Cl

OR1

THF
N

N

R

R

Yb

OR1

OR1

(THF)n

36a-Ln Ar = p-ClC6H4, R = i-Pr, Ln = Nd, Y, La
36b Ar = C6H5, R = i-Pr, Ln = Nd

38 R = 2,6-Me2C6H3

R1 = 2,6-(t-Bu)2-4-MeC6H2

39a R1 = 2,6-(t-Bu)2-4-MeC6H2, n = 0

39b R1 = 2,6-(i-Pr)2-C6H3, n = 1

39c R1 = 2,6-Me2C6H3, n = 1  

图 17  配合物 36～39 的结构 
Figure 17  Structures of complexes 36～39 

王绍武等 [41]发现稀土金属化合物 Ln[N(SiMe3)2]3 

(40a)和[(Me3Si)2N]3Ln(μ-Cl)Li(THF)3 (40b)都可以高效

地催化胺和碳二亚胺的加成反应, 生成取代的胍. 其中

稀土金属的离子半径和反应溶剂的极性对胍的收率几

乎没有影响, 但是当胺的立体位阻过大时, 胍的产率会

降至中等. 为了了解稀土金属胺化物的结构对其催化胺

与碳二亚胺反应的构效关系, 王绍武课题组[42]通过稀

土金属胺化物[(Me3Si)2N]3Ln(μ-Cl)Li(THF)3 与桥联双茚

基配体 (EBI) 反应 , 合成了茚基稀土金属胺化物

(EBI)LnN(TMS)2 (41), 并且经过了单晶结构的表征(图

18). 发现这些桥联双茚基稀土金属胺化物可以在常温

下高效地催化一级芳胺与碳二亚胺的加成反应, 以很高

的收率得到多取代胍(92%～96%); 对于脂肪族二级胺, 

升高反应温度到110 ℃, 延长反应时间至24或36 h, 也

能以中等至优秀的收率得到胍(68%～96%). 但是, 对

于硝基苯胺, 即使反应温度升高到 110 ℃, 反应仍然不

能进行.  

最近, 罗云杰等[43]以吡啶基修饰的单茚为配体合

成了相应的稀土金属二氨基化合物 42-Ln, 表征了它们

的单晶结构(图 18), 并且研究了其催化胺与碳二亚胺反  
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图 18  配合物 40, 41-Ln 和 42-Ln 的结构 
Figure 18  Structures of complexes 40, 41-Ln and 42-Ln 

应的性能. 发现这个催化剂体系对具拉电子取代基的芳

胺的催化活性明显高于含供电子取代基的芳胺; 而且, 

这些稀土金属胺化物可以在 20 ℃下催化硝基苯胺与碳

二亚胺的加成反应, 而双茚基稀土金属胺化物即使在

110 ℃下也不能催化该底物的反应, 显示出催化剂的结

构对其催化性能有着显著的影响. 

非茂基配体由于种类多, 结构修饰容易, 因此被广

泛用于稀土金属有机化学中. 王绍武课题组[44,45]设计合

成了桥联双氨基配体和吡咯氨基配体, 分别得到了结构

明确的稀土金属胺化物 43 和 44(图 19), 发现它们也可

以有效地催化胺与碳二亚胺反应, 形成胍. 功能化氮杂

环卡宾配体在过渡金属有机化学中有广泛的应用, 沈琪

课题组[46]将其引入到稀土金属胺化物的合成中, 得到

了结构明确的烷氧基功能化的氮杂环卡宾稀土金属胺

化物 45. 发现这些稀土金属胺化物可以高活性地催化

芳胺和二级环状脂肪胺与碳二亚胺的胍化反应, 仅需要

0.5 mol%催化剂, 在 60 ℃无溶剂的条件下几乎可以实

现定量转化. 

沈琪课题组[47]还发现桥联脒基稀土金属芳氧基化

合 46 也能催化胺与碳二亚胺的胍化反应. 该催化体系

有很宽的底物适用范围, 对于芳香伯胺及二级环状脂肪

胺都能以很高的产率得到多取代胍. 他们对该催化反应

的机理进行了深入地研究, 发现桥联双脒基稀土金属芳

氧基化合物 46 和碳二亚胺不能发生反应， 却可以和苯

胺反应, 发生一个脒基被质解的反应, 可能生成单脒基

稀土金属氨基芳氧基配合物 A. 在没有碳二亚胺存在的

条件下, A 不稳定, 发生配体重新分配反应, 生成单脒

基稀土金属二芳氧基配合物 47 和单脒基稀土金属二氨

基配合物 B; 在存在碳二亚胺的条件下, A 会与二亚胺

反应, 生成相对稳定的脒基稀土金属胍基芳氧基配合物

48 (Scheme 9). 配合物 47 和 48 都通过了单晶结构的表  
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图 19  配合物 43～45 的结构 
Figure 19  Structures of complexes 43～45 

征, 而且配合物 48 同样可以高活性地催化胺与碳二亚

胺的胍化反应, 表明该配合物是这个催化过程中真正的

活性中间体. 在研究这些基元反应的基础上, 她们提出

了如下循环过程(Scheme 10). 

2011 年, 沈琪等[48]又报道了一系列的西弗碱稀土

胺化物 49(图 20), 发现该类配合物能高活性地催化芳香

伯胺与碳二亚胺的加成反应. 

二价稀土金属胺化物也可以催化胺与碳二亚胺的

加成反应. 沈琪课题组[49]考察了 6 种简单易得的二价稀

土金属配合物 Ln[N(SiMe3)2]2(THF)3 (50-Ln, Ln＝Sm, 

Yb, Eu), Sm(MeC5H4)2(THF)2 (51), Sm(OC6H2-t-Bu2-2,6- 

Me-4)2(THF)2 (52)和 SmI2 (53)催化胺与碳二亚胺反应的

性能, 发现中心金属的离子半径(Yb＜Eu＜Sm)以及金

属离子周围的配位环境[I＜MeC5H4＜OAr＜N(TMS)2]

对这些二价稀土金属配合物的催化活性都有很大的影

响. 研究发现二价稀土金属配合物 Ln[N(SiMe3)2]2 比三

价稀土金属配合物Ln[N(SiMe3)2]3(-Cl)Li(THF)3具有更

高的催化活性. 二价稀土金属配合物 Ln[N(SiMe3)2]2 在

催化剂用量为 0.5 mol%、常温、无溶剂的条件下, 短时

间(40 min)就能使绝大部分一级芳胺定量地转化为取代

胍, 而三价稀土金属硅氨基化合物需要在更高的催化剂

用量(1 mol%)、较高的反应温度(60 ℃)和较长的反应时

间(4 h)等条件下才能得到相当的结果. 

3  胺与醛的酰胺化反应  

酰胺官能团广泛存在于天然药物、农用化学品、医

药品及聚合物材料中[50]. 因此, 人们对于酰胺合成方法 
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图式 9  桥联脒基稀土金属芳氧基化合物与胺和碳二亚胺的基元反应 
Scheme 9  The elementary reactions of bridged bis(amidinate)s lanthanide aryloxy complexes with aniline and carbodiimide 
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图式 10  桥联脒基稀土金属配合物催化胺与碳二亚胺加成反应的机理 
Scheme 10  The possible mechanism of the addition of amines to carbodiimides catalyzed by bridged bis(amidinate)s lanthanide aryloxy 
complexes 

 

图 20  配合物 49a～49c 的结构 
Figure 20  Structures of complexes 49a～49c 
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的研究兴趣一直有增无减. 传统合成酰胺的方法是先将

羧酸转化成酰氯、酸酐、酯、酰基咪唑以及酰基叠氮化

物等活泼的底物, 然后再与胺进行亲核取代反应生成酰

胺. 构建酰胺键的其它方法还有: 酸与胺的直接酰胺 

化[51a]、醛与胺的酰胺化[51b]、醇与胺的酰胺化[51c]、炔与

胺的酰胺化[51d]和经由 α-溴代硝基化合物合成酰胺[51e]等

多种新方法. 在多种形成酰胺键的途径中, 直接以醛与

胺为底物合成酰胺的方法无疑是最受人们青睐的方法

之一, 因为这种方法不仅起始原料易得, 更重要的是具

有较高的原子经济性和反应步骤经济性. 通过选择合适

的氧化剂、碱或其它的添加剂, 过渡金属化合物[52a,52b]

和一些有机小分子[52c～52e]都可以实现醛与胺的酰胺化反

应.  

与上述催化体系相比, 稀土金属配合物催化醛与胺

的酰胺化反应具有反应体系简单和反应条件相对温和

的特点, 它不需要加入氧化剂、碱或者其它添加剂. 王

绍武课题组[53]首次发现稀土金属配合物可以催化醛与

胺的酰胺化反应. 他们发现稀土金属氯化物 LnCl3 可以

催化醛与六甲基二硅氨基锂 LiN(SiMe3)2 的类康尼扎罗

反应, 产物经水解得到伯酰胺. 考虑到LiN(SiMe3)2可以

与 稀 土 金 属 氯 化 物 原 位 生 成 稀 土 金 属 胺 化 物

40b-[(Me3Si)2N]3Ln(μ-Cl)Li(THF)3, 因此 , 他们又利用

预先制备的 40b 与醛反应, 确实顺利得到了相应的伯酰

胺. 在该反应体系中, 除了生成酰胺, 还会生成一分子

醇.  

随后, Marks 等[54]发现简单易得的中性三硅氨基稀

土金属化合物 40a-Ln[N(SiMe3)2]3 就可以催化醛与胺的

酰胺化反应, 不需要任何氧化剂和碱, 在常温下反应 24 

h 就得到了目标产物(Eq. 5). 研究表明, 该催化体系的

底物适用范围比较窄, 对于脂肪醛或者环状及链状脂肪

胺, 酰胺的收率都很低.  

  

Marks 等发现在稀土金属硅氨基化合物催化醛与胺

的酰胺化过程中, 观察到了副产物酯和醇, 其中酯是稀

土金属胺化物催化醛二聚产生的, 因此他们提出了下述

稀土金属化合物催化醛与胺酰胺化反应的可能机理. 首

先在 Ln[N(SiMe3)2]3 的催化作用下, 硅胺被质解生成了

胺基稀土化合物 I, 随后 I 与一分子醛反应生成了活性

中间体 II, 然后 II再与另一分子醛反应生成了目标化合

物酰胺和烷氧基稀土化合物 III, III与 IV(胺与醛形成的

不稳定羟胺)反应生成了醇 V 和中间体 II, 至此便完成

了酰胺化反应的催化循环. 与此同时, 在该催化体系中

还存在有 Tishchenko 反应 , 与酰胺化反应产生竞争

(Scheme 11).  

沈琪课题组[55]在这方面也开展了很多的研究工作. 

她们发现一系列胍基稀土金属化合物可以高效地催化

胺与醛的酰胺化反应, 底物适应范围较广, 尤其在催化

环状脂肪胺的酰胺化反应中取得了显著的进步[55a]. 值

得一提的是, 在研究催化反应机理的过程中, 他们成功

地分离到二胍基稀土胺化物 54, 证明均配型三胍基稀

土金属化合物只是该反应的预催化剂, 真正的催化剂是

三胍基稀土金属化合物与底物胺首先反应生成的二胍

基稀土金属胺化物(Scheme 12). 随后, 该课题组[55b]又 
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图式 11  Ln[N(SiMe3)2]3催化醛与胺反应的可能机理 
Scheme 11  The possible mechanism of the amidation of aldehydes with amines catalyzed by Ln[N(SiMe3)2]3 
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图式 12  三胍基稀土配合物催化醛与胺酰胺化的可能机理 
Scheme 12  The possible mechanism of the amidation of aldehydes with amines catalyzed by trisguanidinate-lanthanide complexes

开发了稀土-碱金属杂双金属芳氧基化合物催化体系, 

发现该体系在催化醛与胺的酰胺化反应中显示比单稀

土金属化合物有更高的催化活性和更广的底物适用性. 

提出了在杂双金属催化体系中, 金属钠与稀土金属之间

可能存在协同作用. 鉴于此, 该课题组[55c～55f]又设计合

成了一系列杂双金属簇合物及稀土-碱金属化合物, 发

现它们均可以在较温和的条件下催化这一反应. 

王绍武课题组[56]发现一系列非茂基稀土金属胺化

物 43 也可以催化醛与胺的酰胺化反应, 中心金属为钇

的胺化物催化活性最高, 醛与胺的投料比例对酰胺化产

率有显著影响.  

最近, Schafer等[57]合成并且表征了一系列均配型酰

胺基镱配合物和酰胺基稀土金属单氨基及双氨基化合

物 55～57(图 21), 发现它们可以高效地催化醛与胺的酰

胺化反应. 在常温条件下, 甲苯为溶剂, 5 min 内反应即

可完成. 

4  胺与腈反应生成单取代脒 

脒作为一类具有特殊结构的骨架单元被广泛应用

于药物及天然化合物的合成中[58], 单取代脒是一类重

要的具有生理活性的化合物, 其合成方法近年来引起了

许多化学工作者的关注. 在众多合成脒的方法中, 胺和

腈的亲核加成反应是最简便、最原子经济的方法[59].  

2008 年, 沈琪课题组[60]报道了桥联脒基稀土金属

胺化物(图 22), 它们可以高效地催化胺和腈的反应, 反

应的选择性非常好, 只生成单取代脒. 她们随后通过研

究一些基元反应, 考察了该反应的机理[61]. 通过桥联脒 

N

O
Y

O

N

O
Y

O

Y
N

O
R

R'

O

n

n

3

55a n = 3, m = 0
55b n = 2, m = 1
55c n = 1, m = 2

56a n = 3, m = 0
56b n = 2, m = 1
56c n = 1, m = 2

57a R = t-Bu, R' = 2,6-dmp
57b R = 4-trifluoromethylphenyl R' = 2,6-dipp
57c R = 3,5-trifluoromethylphenyl R' = 2,6-dipp

(N(SiMe3)2)m

(N(SiMe3)2)m

 

图 21  酰胺基稀土金属化合物的结构 55～57 
Figure 21  Structures of organolanthanide amidate complexes 
55～57 

基稀土金属胺化物58b和苯甲腈的1∶2反应, 分离得到

了结构明确的桥联脒基稀土金属化合物 60-Ln (Ln＝Y, 

Yb). 而且 60-Yb 可以与 2,6-二异丙基苯胺进一步反应, 

分离得到当量的 58b-Yb 和脒 61 (Scheme 13). 鉴于相同

条件下, 58b和 60-Yb分别催化苯甲腈和 2,6-二异丙基苯

胺成脒有相同的效果, 她们推定配合物 62-Yb 应该是这

个催化过程中真正的活性中间体. 据此, 他们提出了如

Scheme 14 所示催化循环机理. 
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图 22  桥联脒基稀土金属胺化物的结构 
Figure 22  Structures of bridged bis(amidinate) lanthanide am-
ides 
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图式 13  桥联脒基稀土金属胺化物与腈和胺的基元反应 
Scheme 13  The elementary reactions of bridged bis(amidinate) 
lanthanide amides with amines and nitriles 

 

图式 14  桥联脒基稀土金属胺化物催化腈与胺成脒反应的机

理 
Scheme 14  The possible mechanism of the addition of amines 
to nitriles catalyzed by bridged bis(amidinate) lanthanide amides 

5  展望 

近年来, 研究者们通过设计不同的配体, 合成得到

了许多结构多样的稀土金属胺化物, 并且用于催化 C—

N 的形成, 特别是在氢胺化反应、胍化反应、酰胺化反

应、脒化反应中取得了很好的结果. 对于这些稀土金属

胺化物催化上述 C—N 键形成的反应机理的研究中, 人

们也获得了很多有价值的重要信息. 但是, 对于烯(炔)

烃分子间的氢胺化反应, 不对称氢胺化反应的对映选择

性, 胍化反应中脂肪族胺的适用性, 酰胺化反应中对脂

肪族胺和伯胺的适用性, 脒化反应中如何使反应条件更

温和等问题都有待持续研究. 稀土金属胺化物在可以催

化的 C—N 键的形成反应的类型等方面还有待进一步拓

展. 此外, 在稀土金属胺化物作为催化剂在工业化应用

上的前景(材料生产等)等方面还需要进一步探索. 
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