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摘  要 

丁基锂转化为二甲硫醚锂，是通过丁基锂与四甲基乙二胺反应形成四甲基乙二胺锂鎓盐，然后再与二甲

硫醚反应，可得二甲硫醚锂。这是一个含负碳离子结构引入到某些化合物结构中的经典实例。本文应用

量子化学反应性指数比较双描述符福井函数值 ±∆ kF 、韦伯键级WBI，以及热力学参数等，可以定量地描

述上述反应的全过程，预测反应的进程，并以此指导化学实验。 
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Abstract 
The conversion of butyl lithium to dimethyl sulfide lithium is formed by the reaction of butyl lithium 
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with tetramethylethylenediamine to form tetramethylethylenediamine lithium salt, and then react 
with dimethyl sulfide to obtain lithium dimethyl sulfide. This is a typical example of the introduction 
of a negative carbon ion structure into the structure of some compounds. In this paper, the quantum 
chemical reactivity index is used to compare the value of double description Fukui function, Weber 
bond level WBI and thermodynamic parameters, and the whole process of the reaction can be 
described quantitatively, and the process of the reaction can be predicted, so as to guide the 
chemical experiment. 
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1. 引言 

引入一些特定结构的化合物，可以引入含有负离子、或负碳离子的基团。如： 
 

 

化合物 1 
 

 

化合物 2 
 
化合物 1 可以利用碱金属从二苯甲烷拔氢形成二苯甲烷鎓盐，然后再与溴丙腈反应获得。但形成钾

盐、钠盐等鎓盐反应条件苛刻[1]，且安全性和产率都较低，难以进行大量的制备。而化合物 2 则需要形

成二甲基硫醚锂与席夫碱反应才能获得。二苯甲基锂与溴丙腈反应、二甲基硫醚锂与席夫碱反应[2] [3] [4] 
[5] [6]，都是一般性的化学反应，其难点是二苯甲基锂、二甲基硫醚锂的合成。我们从获得的实验结果中

发现，两者均能通过正丁基锂形成四甲基乙二胺有机锂盐，这是一个很好的加成试剂，其反应条件温和、

安全性高、产率高，因此在加成反应中广泛地被用作一个提供负离子有机基团的加成试剂。 
本文从量子化学反应性指数入手，以二甲基硫醚锂形成，以及与席夫碱反应生成化合物 2 为例，分

析与探索反应机理。 

2. 量子化学反应性指数计算及分析 

本文计算采用 Gaussian16 计算软件和 GaussView 6.0 可视化窗口软件[7]。在动力学最优构象条件下，
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采用密度泛函理论 RB3LP 计算方法 6-311++G(2d,2p)基组进行优化+频率计算，获得体系的基态结构(近
似) [8]。并在结构优化基础上，开展了原始分子 N

kq 、获得一个电子分子 1N
kq + 和失去一个电子分子 1N

kq − 的

能量计算和 NBO 电荷计算[9]。从计算结果的输出文件中获得分子的基态能量值、NBO 电荷布居 kq 值、

韦伯键级矩阵(Wiberg bond index matrix, WBI)以及相关的热力学参数。 
下面化合物编号为机器自动给出。括号内数据为比较双描述符福井函数值 kF ±∆ ，WBI 数值为韦伯键

级。比较双描述符福井函数值，正值，为亲电原子，其值越大，说明亲电性越强；负值为亲核原子，其值

越负，说明亲核性越强。韦伯键级反映化学键的键能，其值越大，键能越强，在化学反应中越不易断裂。

对于单键而言，1 ≥ WBI 数值 ≥ 0.95，为强化学键，在化学反应中难以断裂；0.95 > WBI 数值 ≥ 0.90，
为中等强度化学键，一般化学反应也很难断裂；而 WBI 数值 < 0.90，则为弱化学键，在化学反应中易于

断裂。 
简缩亲电福井函数： 1= N N

k k kf q q+ + −  
反映原子亲电能力，或者说对亲核试剂的敏感度； 
简缩亲核福井函数： 1= N N

k k kf q q− −−  
反映原子亲核能力，或者说对亲电试剂的敏感度； 
双描述符福井函数： k k kf f f± + −∆ = − ，正值，为原子的亲电性，负值为原子的亲和性； 
比较分子双描述符福井函数： ( )k a k a k kF N f N f f± ± + −∆ = ⋅∆ = − ，正值，为原子的亲电性，负值为原子的

亲和性，可作为分子之间某一特定原子之间亲电或亲核性能比较[10] [11]；k 为原子序号，由机器自动给

出。Na 为分子中的原子个数。根据化学计算二甲硫醚的 kF ±∆ 值和 C-H 键韦伯键级 WBI 值如下： 
 

 
 

WBIC-H = 0.9360，属于中等强度的键能，一般化学反应很难断裂，但碱金属可以强行拔去氢原子形

成鎓盐化合物，但这个过程需要极低的温度和液氨条件。氨的 N-H 是弱化学键 WBIN-H = 0.8788，拔氢后

形成氨基钾。氨基钾是一个强碱性化合物，其氨基阴离子可以拔去二甲硫醚上的氢原子。 
 

 
 

如果丁基锂直接与硫醚反应，可能产生如下结果： 
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但我们可以采用间接方法形成鎓盐化合物，用四甲基乙二胺与正丁基锂反应形成四甲基乙二胺锂鎓

盐。四甲基乙二胺两个 N 原子具有很强的亲核性 7 8 6.7284F F± ± = −∆ = ∆ ，正丁基锂 1 7.2509F ±∆ = − ，

14 9.9925F ±∆ = ，而正丁基锂C-Li之间并非共价键，锂离子具有一定的自由度，其韦伯键级WBIC-Li = 0.2797，
非常弱，很容易被四甲基乙二胺捕获，形成稳定的四甲基乙二胺锂鎓盐。四甲基乙二胺锂鎓盐其电子和

自由能总能量 EG = −355.065496 Hartree/Particle，而正丁基锂的 EG = −165.304196 Hartree/Particle，四甲基

乙二胺 EG = −347.672475 Hartree/Particle，显然，四甲基乙二胺锂鎓盐的电子和自由能总能量 EG更低，

也就更加稳定。 
 

 
 

生成物中除了锂离子与四甲基乙二胺形成四甲基乙二胺锂鎓盐外，还剩下丁基阴离子，其

1 9.69423F ±∆ = ，负值，极强的亲核性。此时，当反应物中加入二甲硫醚后，丁基阴离子立即与二甲基硫

醚的甲基上的氢原子 2 2.3712F ± =∆ 结合，即拔氢反应，形成二甲硫醚阴离子。由此可见，真正起到拔氢作

用的是丁基阴离子。 
 

 
 

此时，四甲基乙二胺锂鎓盐与二甲硫醚阴离子立即产生二甲基硫醚锂。二甲基硫醚锂是一个白色固

体物质，可以在 N2 保护下过滤出来，但一般无需过滤，可以直接加入席夫碱与之反应。 
 

 
 

如果此时遇到席夫碱，其 14 0.7288F ± =∆ ，正值，亲电性； 32 2.8023F ± = −∆ ，负值，亲核性。而二甲基

硫醚锂的 1 3.7229F ±∆ = − ，负值，亲核性， 9 7.26354F ± =∆ ，正值，亲电性。即：二甲基硫醚锂的亚甲基负

离子 C1 与席夫碱的 C14 结合；二甲基硫醚锂的锂离子与席夫碱的 N32 结合，反应完毕后，水解，除去

锂离子，最后得到化合物 2。 
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依据上述分析，可得如下几点： 
(1) 整个反应过程，都是强亲核或亲电反应，一般可在 0℃~25℃左右反应。 
(2) 四甲基乙二胺锂鎓盐不能直接与二甲硫醚反应，而另一个产物丁基阴离子可以拔除二甲硫醚烷

基上的氢原子，产生二甲硫醚阴离子，从而产生二甲硫醚锂。因此，不能将四甲基乙二胺锂鎓盐过滤出

来再与二甲硫醚反应。 
(3) 除了最后与席夫碱加成反应后的水解过程用水外，整个反应过程都是应在惰性气体保护和隔绝

水条件进行。 
(4) 在反应过程中，二甲硫醚锂在惰性气体保护与隔潮的条件下是一个稳定的化合物，并产生沉淀，

因此，可以作为定量反应。 

3. 实验实施 

3.1. 1-(2-苯乙基)-4-(2-氟苯基)亚胺哌啶(Ⅱ)的合成 

在装有油水分离器 500 mL 的圆底烧瓶中，置入 12.2 g (0.06 mol)的 1-(2-苯乙基)哌啶酮和 8.0 g (0.072 
mol)的 2-氟苯胺，200 mL 无水甲苯及 0.05 g 的对甲苯磺酸，置于磁力搅拌器上，缓缓通入氮气流。在磁

力搅拌下、油浴加热回流 8 个小时，油水分离器上分出下层的水，然后继续蒸出 100 mL 甲苯，冷却到室

温待用。 

3.2. 1-(2-苯乙基)-4 甲硫甲基-4-(2-氟苯基)胺基哌啶(Ⅱ)的合成 

准备 1000 mL 的三口瓶，清除空气，通入氮气并插上氮气球，以隔绝空气中的氧和潮气，投入 7.0 
g (0.06 mol，9 mL)的四甲基乙二胺(TMEDA)和 30 mL 无水正己烷，在冰水浴下(保持温度 0℃左右)，
磁力搅拌下滴加 37.5 mL (3.84 g, 1.6 N, 0.06 mol)的正丁基锂，滴加完毕后继续搅拌 1 小时，然后滴加

5.0 g (0.06 mol)二甲硫醚，滴加完毕后升温至 20℃，搅拌 6 小时，出现大量白色沉淀，再用冰水浴降温

备用。 
将实施例 1 中制备的 1-(2-苯乙基)-4-苯基亚胺哌啶在冰水浴下慢慢滴加到上段制备的反应液中，滴

加完毕在室温下搅拌反应过夜。冰水浴搅拌下滴加水淬灭，然后分层，分出有机相，用甲苯或者乙酸乙

酯(100 mL × 2)萃取水层，合并有机相，用无水硫酸钠干燥，过滤，旋蒸至干，得到淡黄色液体，柱层析

(二氯甲烷：乙酸乙酯 = 5:1)，收率 72%。 
1H-NMR (CDCl3, 600MHz): δ 7.27 (q, 2H, ArH), 7.18 (t, 3H, ArH), 6.96 (m, 3H, ArH), 6.66(q, 1H, ArH), 

3.88 (s, 1H, NH), 2.92 (s, 2H, SCH2), 2.79 (s, 2H, CH2), 2.72 (d, 2H, CH2), 2.60 (q, 2H, CH2), 2.40 (t, 2H, CH2), 
2.14 (d, 2H, CH2), 2.04 (s, 3H, SCH3), 1.83 (td, 2H, CH2). 

4. 结果与讨论 

间接方法制备二甲基硫醚锂的基本原理是，四甲基乙二胺可以将正丁基锂的锂离子捕获，形成稳定

的四甲基乙二胺锂鎓盐，从而使得正丁基阴离子游离出来。其强烈的亲核能力，可以拔除二甲硫醚的氢

原子，从而形成了二甲硫醚阴离子，再与锂离子形成二甲硫醚锂。研究结果表明，这种间接方法不但产

率高，且反应条件温和。 
量子化学计算结果表明，化学反应性指数，可以定量地描述硫醚锂及其与席夫碱合成反应的全过程。

通过计算数值演绎了各步反应机理、预测反应条件，并为此指导相关的化学实验。 
量子化学反应性指数，是探究化学反应的内禀属性，具有量化化学反应的特征，是现代有机化学发
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展的主要方向之一，并具有重要的理论意义和实际应用价值。 
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