
 



知识梳理 

 

1.  

2.  

· 醛的反应性大于酮（主要因素：位阻），吸电子基团可提高羰基的反应性 

1. -  

 

2.  

 

3.  

 

4.  

   

5.  

 
这个反应在氧化还原一讲中还会再出现 

 

 

 

 

     



知识梳理 

 

1.  

  当羰基发生亲核加成后，其 C 上连接 4 个基团，若其中有离去性强的基团，则基团会离去，恢复羰基 

 

2.  

  · 反应能进行的条件是：离去基团能力、羰基化合物的亲电性、亲核试剂的亲核性 

  · 离去基团能力：Cl- > RCOO- > RO- > H2N- > R- 

    亲核试剂亲核性：Cl- < RCOO- < RO- < H2N- 

  · 羰基化合物亲电性：酰氯 > 酸酐 > 酯 > 酰胺 （原因：电子离域程度逐渐增大） 

  因此，几种羰基衍生物的活性顺序为酰氯 > 酸酐 > 酯 > 酰胺，此外吸电子基团也可提高反应性 

  · 用酸作催化剂可以提高羰基的亲电性，大大活化羰基 

3.  

 

1.  

①  

 

② 

 

 

 

                             

               

 

 

 

 



③  

 

2.  

 

 

 

 

3.  

 
X：-Cl、-OOCR、-OR 

4.  

 

5.  

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

1. 

   
  首先发生亲核取代，生成酮，酮的活性高于酯，因此会进一步发生亲核加成，得到醇 

2.  

   

 

 



知识梳理 

 

  ·  

  ·    由于缩酮与水会水解，因此可以作为羰基的保护基团 

 

1.  

 

  机理：  

2. 

   

 

3.  

   

4.  

   
  · 该反应存在顺反异构 

 

 

 

 

 



 
该试剂称为磷叶立德，制备过程如下： 

 
  反应机理： 

 

 

 



知识梳理 

 

1.  

  · 亲核试剂进攻与离去基团离去在同一时刻发生，反应经历一个过渡态 

 
  · 速率方程包括亲核试剂和反应物两项 

  · 该机理下，亲核试剂只能从离去基团的背面进攻C原子，使C 原子构型翻转 

2.  

· 离去基团离去形成碳正离子中间体（决速步）之后，亲核试剂再进攻 

· 速率方程只包括反应物一项 

 
· 亲核试剂可从平面两侧进攻碳正离子，从而等概率生成构型保持和翻转的产物 

  但实际上亲核试剂进攻时，离去基团往往没有离去干净，因此背面的概率还是会大一点 

· 碳正离子可能会产生重排 

1.  

  · 负离子越稳定，越容易离去，反应速率越高 

  · 常见的离去基团能力相对顺序：  

  · -OH 实际上并不容易离去，通常要用 H+、-Ms、-Ts 等基团活化羟基，使其变成好的离去基团 

2.  

  · 对于 SN2 反应，主要影响因素是空间位阻，因此取代基越少，取代基体积越小，越有利于 SN2 机理 

    结论：CH3X（主要 SN2）> RCH2X > R2CHX > R3CX 

  · 对于 SN1 反应，主要影响因素是碳正离子稳定性，因此取代基越多，越有利于 SN1 机理 

    结论：CH3X < RCH2X < R2CHX < R3CX（主要 SN1） 

 



  · 桥头碳原子上难以发生取代反应，因为无法形成平面的碳正离子，Nu-也因位阻无法从背面进攻 

  · 烯丙基、苄基等基团有利于 SN1（稳定碳正离子）和 SN2（降低过渡态能量）反应的发生 

  · α-杂原子取代的卤代烃（如 MeO-C-X）有利于 SN1 反应 

3.  

  · 亲核试剂亲核性越强，SN2 反应越快 

  · 亲核性与碱性一般是一致的，但有时候也不同，一般规律如下： 

    ① 中心原子为同种元素时，亲核性与碱性一致 

 
    ② 同种元素带负电荷的基团的亲核性比中性分子强 

 
    ③ 中心原子处于同一周期并具有相同电荷的亲核试剂，碱性与亲核性一致 

 
    ④ 同一主族中各原子形成的负离子或基团、中性分子，从上到下亲核性逐渐增强 

 
    ⑤ 试剂体积增大，亲核性降低 

4.  

  · 质子化溶剂（可以给出H，如水、醇）可以促进 SN1 反应的进行，但不利于 SN2 反应 

  · 极性非质子溶剂（如DMF）则有利于 SN2 反应的进行 

1. 

   

2. ONa  

   

3.  NaCN  

   

4.  →  

   

  由于取代烷基越多胺的亲核性越强，反应不会停留在其中一个阶段，而是直奔季铵盐 

  若要制备伯胺，可以使用  

 

 

 

 



   

5.  

  ① 与氢卤酸反应 

   

  ② 与 PX3反应 

   

  ③ 与 SOCl2反应 

   

6.  

   

  · 断哪边的C-O键：三级烷基 > 二级烷基 > 一级烷基 > 芳基 

 

 

 

 

 

 



知识梳理 

 

1.  

· 首先基团离去，生成碳正离子中间体（决速步），然后碱进攻β-H，发生消除反应 

 
· 因为经历碳正离子中间体，因此容易发生重排 

2.  

  · 碱直接进攻 β-H，同时 C-X键断裂，经过一个过渡态后生成双键 

 
  · E2 机理要求 β-H 和离去基团处于反式共平面结构（见右图） 

    如果某个β-H无法和离去基团满足这一位置要求（比如在环上），那就无法消除这个β-H 

3.  

  · 当基团离去能力较弱且β-H 酸性较强时，可能是H先被碱夺去形成碳负离子中间体，然后基团再离去 

  · 一般需要β-碳上连有吸电子基团 

3.  

  · 酸或弱碱倾向于E1 机理，强碱倾向E2机理 

4.  

  ① 底物结构      C上取代基越多，越容易发生消除 

  ② 亲核试剂/碱   试剂碱性越强、体积越大，越有利于消除；体积越小、亲核性越强，越利于取代 

  ③ 温度          高温有利于消除反应，低温有利于亲核取代 

1.             碱的碱性越强，越有利于 E2反应的进行 

2.       活性顺序：R3CX > R2CHX > RCH2X（取代基越多，以稳定过渡态/更稳定的C+） 

3.       离去基团越容易离去，反应越有利 

 



1.  

  ① 区域选择性由消除H 这一过程中的过渡态能量高低决定 

     通常消除含H 较少一侧C 上的H具有更多的超共轭效应，从而降低过渡态能量，更易进行 

 
     但如果某侧连有苯环，消除形成的双键可与其共轭，则能够获得更稳定的产物 

     对于 E2反应，β-H的空间位阻和碱的体积都过大时，区域选择性会逆转 

  ② 区域选择性也与消除的构象要求相关 

      

2.  

· E2 机理中，由于消除会生成双键，可能会产生顺反异构 

  有多个构象可以满足反式共平面要求时，消除时经由优势构象生成的产物为主要产物 

 
· E1 机理中，一般生成更稳定的 E型产物 

1.  

   

2.  
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  · （烯烃）：双键上取代 R 越多，速率越大（电子云密度↑，亲电性越强） 

  · ：马氏规则（官能团 Nu加在取代多的 C 上） 

          原因：为了形成更稳定的碳正离子中间体（甚至会产生重排） 

1.  

   
  · 亲电试剂反应性：HI > HBr > HCl 

2. 

   

3. 

 

4. 

 
  · 形成的碳正离子可以离域（共振） 

  · 1,2–加成产物是动力学产物，低温、短时间内倾向 

            1,4–加成产物是热力学产物，高温、长时间内倾向 

π
*σ

 
 

 

 

 

 



  · （亲电试剂）：F2（非常剧烈） > Cl2 > Br2 > I2（可逆） 

  · ：反式加成（亲核试剂从环的背面进攻，形成具有立体专一性的反式加成产物） 

  · ：遵从马氏规则（取代基较多一侧键长较长，分担正电荷较多，更容易被进攻） 

1.  

 

2.  

 

  机理：

3.  

 
· 包含 Nu-的试剂包括水、醇、胺、金属有机试剂等 

· 区域选择性：酸催化下为马氏规则（进攻取代较多的 C-O） 

              碱催化下为反马氏规则（主要因素是立体位阻） 

Step 1  双键π电子进攻 Br-Br 的 *σ 轨道，形成溴鎓离子和 Br- 

 
Step 2  Br-或其它亲核试剂（如 OH-、Cl-）进攻溴鎓离子（其实是 SN2反应），得到加成产物 

 
 

 

 

 



1.  

   
  · 机理：硼氢化反应（协同过程）→ 氧化反应（R 构型保持）   · 立体化学：同面加成 

                · 区域选择性：反马氏规则 

                                                              （OH加到取代少的 C 上） 

2.  

  · 常用的过氧酸：间氯过氧苯甲酸（m-CPBA）  

  · 两个 C-O键于同侧生成 

1.  

 
  · 立体化学：同侧加成 

1.  

   

2. O3  

   
  · 这个反应对叁键无效 

 

 

 

 

 



1.  

   

 

2.  

 

3.  

 

4.  

   

   

1.  

  · 六元环过渡态的协同反应，要求双烯体处于顺式构象 

 

2.  

  · 吸电子基取代的亲双烯体容易发生 D-A反应 

      

  · 给电子基取代的双烯体容易发生 D-A 反应 

 

 

 

 

 

 



3.  

  · 根据机理，加成为同侧加成，因此亲双烯体的顺反异构决定产物的立体化学 

 

4.  

  · 由亲双烯体和双烯体的电子效应决定 

    电子效应使亲双烯体的成键位点带上了部分电荷（ δ+和 δ−） 

    亲双烯体和双烯体的 δ+和 δ−相匹配（+配-）的活化能较低，形成主要产物 

 



知识梳理 

1.  

  由于羰基的吸电子效应，其 α-H（与羰基 C相连的 C上的 H）表现出酸性，并存在互变异构 

   
该过程的平衡常数极小，且速率很慢，酸能够催化这一过程，但不能改变平衡常数 

2.  

 
碱催化则可以让平衡向烯醇负离子（B）方向移动，移动程度随用碱强度增大而增大 

3.  

· 含α-H 的化合物包括醛、酮、羧酸及其衍生物，烯醇化程度与α-H 酸性呈正相关 

  一般来说，附近的吸电子基团可以增加 α-H的酸性： 

  -NO2 > -CHO > -COR > -CN > -COX > -COOR > -CONR2 > -COOH 

4.  

· 外消旋化：当α-C 为手性碳时，互变异构可导致外消旋化 

1.  

 

· ：  

· ：X → 取代基较多最好能共轭的 C上（CH2Ph > CHR2 > CH2R > CH3 

 

· ：卤代后的产物反应性降低（原因是 X吸羰基氧的电子使其更难质子化） 

 

 

 



2.  

 

：① 连续发生 3 次 α-卤代反应（每次卤代后的产物α-H 酸性都会增强，更易发生反应） 

 

 

 
      ② 生成的-CX3具有强吸电子效应，使羰基更加亲电，从而被 OH-进攻，发生亲核取代 

 

：当卤素为碘时，碘仿（CHI3）是黄色沉淀，可用碘仿反应检测含有甲基与羰基相连结构的物质 

      （注意：对应的醇也可以发生反应从而被检测，因为醇可被 I2氧化为醛/酮） 
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1. π  

 

2. σ  

 

1. 

 

 

2.  

   

 

3.  

 

 

 

 

 



 

4.  

 

   

  ① 碳正离子很容易产生重排，可能得不到目标产物 

      ② 由于烷基提高了苯环活性，因此很难只上一个 R 

      ③ 苯环上连强吸电子基时，F-C 烷基化一般很难发生，苯胺类也是如此 

5.  

 

 

 
· 说明：除酰卤外，酸酐也可以用于酰基化 

0.  

  ①  

   当苯环上有取代基时，若取代基具有给电子的总体效应，则其活性会高于苯环，称为  

                       若取代基具有吸电子的总体效应，则其活性会低于苯环，称为  

  ②  

     发生亲电取代反应时，第二个取代基会出现在这些基团的邻位或对位 

     发生亲电取代反应时，第二个取代基会出现在这些基团的间位 

 

 



1.  

  结合活性与定位效应，一共有三类基团 

  ①  

     如-NH2，-OH 等，这些基团活化苯环（反应条件比苯环更简单），并具有邻位与对位的定位效应 

 
     原因：此类基团的给电子共轭效应大于吸电子诱导效应，因此具有致活作用 

           写出共振式，其负电荷都出现在邻位与对位，即邻对位点更加具有负电性 

 

  ②  

     如-X，这些基团会钝化苯环，但仍为邻、对位定位效应 

     原因：此类基团为给电子共轭效应（因此邻、对位），但小于吸电子诱导效应，因此总体吸电子 

 

  ③  

     如-NO2，-COO-，CX3等，这些基团会钝化苯环，且具有间位定位效应 

 
     原因：此类基团为吸电子共轭效应，由共振式可知正电荷在邻对位上，因此间位相对的更富电子 

           同时也是吸电子诱导效应，因此总体是强的吸电子效应 

 
  单取代基的定位规律与反应活性总结如下： 

 



 

2.  

· 当苯环上有多个取代基时，有以下情况： 

①  

   此时这些取代基是合作关系，如氨基的邻位和硝基的间位是同一个位置，那么这个位置就被多重定位 

②  

   此时这些取代基是竞争关系，以活性最强的取代基的定位效应为准 

3.  

  ①  

     EWG：吸电子基团  EDG：给电子基团   蓝色箭头代表定位位置 

 

  ②  

       

1.  
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1.  

   按理来说，双键是亲核试剂，应该发生亲电加成 

   但旁边的羰基与它共轭，改变了电子分布，这使得双键远离羰基的一端相对缺电子，可以亲核加成 

 
    烯醇中间体 

2. （1,2-加成 v.s. 1,4-加成） 

  · 1,2-加成是动力学产物，1,4-加成是热力学产物 

3.  

  ① 烯醇负离子作亲核试剂 → Michael 加成 

   

  ②  

 
   · 一般用 R2CuLi，因为格氏试剂一般发生 1,2-加成 

  ③  

   

 

 

 

 



1. 

 
与共轭加成类似，苯环上的位点都是富电子的，不能和亲核试剂反应，但若邻对位有吸电子基团导致位点

缺电子，那么就有机会和亲核试剂反应，由于苯环要保持芳香性，因此发生的是亲核取代 

· 邻对位上吸电子基团越多，反应越容易 

 

2.  

①  

   
     除了 Fe/H+外，H2/Pd 也可以 

 ②  

   

  ③  

     重氮盐的两个 N 容易离去，从而取代为其它基团： 

  · 碘 

   
  · 氯、溴、氰基 

   

 

 

 

 

 



   
  · 氟 

   
  · H 

   
  · OH 

  

  ④  

   

3.  

 

 

 

 

 

 

 

 



知识梳理 

1.  

  ① 高锰酸钾氧化 

   

2.  

  ① 简单氧化 

   

   
  · 常用氧化剂：Jones 试剂  （CrO3 in H2SO4）           将伯醇氧化为羧酸，不影响不饱和键 

                Collins试剂（CrO3·Py 络合物 in DCM）   将伯醇氧化为醛 

                PCC（氯铬酸吡啶盐）                   将伯醇氧化为醛 

  ② 邻二醇氧化 

   
  · 可以视作断开中间的 C-C 键，两边各加一个-OH 

  · 除了邻二醇外，将其中一个或全部-OH 换成羰基也能发生反应 

  · 要求两个-OH 能够处于顺式共平面结构 

3. 

 
· 氧化必须得是叔胺，消除必须得有 β-H 

· 消除步骤为协同机理，要求 β-H与离去基团顺式共平面 

· 区域选择性：取决于 β-H 个数与产物的热力学稳定性 

4. 

· 酸性高锰酸钾可将不饱和键、醇、醛酮等统统氧化为羧酸 

 

 

 

 

 



1.  

   
  · 常用催化剂：Raney Ni、Pd、Pt 等    · 立体专一性：顺式加成 

2.  

① 顺式加氢 

  ② 反式加氢 

   

3. 

  ① 加氢还原 

     一般苯不容易被催化加氢还原，其活性低于双键和叁键，多环芳烃容易被还原成取代苯环 

  ②  

   
     · 若苯环上有吸电子基团，则该基团位于饱和碳上 

       若苯环上有给电子基团，则该基团位于不饱和碳上 

4.  

  ① 还原为羟基 

     · NaBH4、LiAlH4、（Li、Na in 液氨）、催化氢化均可（见第 1 讲） 

  ② 还原为亚甲基 

     ·  

   

     ·  

   
 

 

        · Lindlar Pd：Pd/BaSO4/喹啉 

 

 

 

 



5.  

  LiAlH4可将羧酸衍生物还原为伯醇，酰胺还原为胺 

   

   

6.  

  腈、肟、亚胺等都可以还原为饱和 C和饱和 N 从而生成胺 

  · 肟和腈常用 LiAlH4、催化氢化 

   

   
  · 亚胺常用 NaBH3CN还原 

   

 

 

 

 

 



知识梳理 

 

1.  

 

2.  

  取代基多的一侧为热力学产物（共轭稳定） 

  取代基少的一侧为动力学产物（位阻小） 

3.  

  最好用强碱以将所有的酮转化为烯醇负离子（否则会发生 aldol反应） 

  由于容易发生羟醛缩合，一般实践中不使用普通羰基化合物进行烷基化，而是借助以下路径： 

1. 

· 包括丙二酸二乙酯和乙酰乙酸乙酯 

 

                           乙酰乙酸乙酯           丙二酸二乙酯 

· 在两个羰基的吸电子作用下，中间的α-H 酸性更强，只需要用弱碱 EtONa就能够基本完全烯醇化 

· 还可以避免由强碱导致的消除等副反应 

2. 

   

 
· 一般使用伯卤代烷作亲核试剂 

· β-双羰基化合物有两个α-H，可以先后上两个不同的烷基 

 

 



3.  

 

 
  因此，将烷基化与水解、酸化、脱羧反应结合，可以实现稳定的烷基化 

 

 

 
· 机理： 

 
· 不仅对酮适用，对醛也适用 

· 区域选择性：取代基较少一侧因位阻小更容易烷基化 

 

 

 



知识梳理 

 

1.  

  · 其中一个醛被夺取α-H 后烯醇化，形成烯醇负离子（亲核试剂） 

 
  · 烯醇负离子亲核进攻另一个醛的羰基（亲电试剂），发生亲核加成 

 
  · 加成产生的 O-质子化，形成羟基 

 

2.  

  · 分子内反应更易进行，且倾向于形成五元环或六元环 

  · 在酸催化或强碱催化下，生成的羟基会发生消除反应，形成α,β-不饱和羰基化合物 

 

3.  

  两种不同的醛酮既可以是作为亲核试剂（烯醇负离子）和亲电试剂（羰基），因此一共有 4种缩合产物 

  为了能够得到单一的产物，我们需要限制原料的结构，这要求： 

  · 亲核试剂 A要有 α-H，能够烯醇化 

  · 亲电试剂 B不能有α-H，且亲电性要强于 A（比如醛的亲电性远高于酮） 

4.  

   
  反应首先进行 Michael加成，再进行分子内羟醛缩合 

 

 



1. 

· 甲醛反应性太强，和乙醛的缩合会持续到乙醛没有α-H为止，也就是缩合三次 

 

· 此时反应仍没有结束，产物还会和第四个甲醛发生 Cannizarro反应，将醛基还原成羟基 

2.  

   
· 较活泼的醛基会被氧化为羧酸 

 

· 常见的是歧化反应 

 

那如何只上 1 个甲醛呢？通过 mannich反应 + 季铵碱消除实现 

2.  

   
  · 机理：① 醛与胺缩合，形成亚胺阳离子中间体 

 
          ② 酮互变异构形成的烯醇与亚胺阳离子发生亲核加成，质子转移形成铵盐（再被碱反应掉） 

 

3.  

   
  · 在此基础上添加 MeI生成季铵盐，添加 AgOH生成季铵碱，再加热发生消除反应 

 

 

 



  · 应用：利用 mannich反应加上这一套组合拳，就能够在羰基旁得到端双键 

 

1. 

 

2. 

 

 

1. 

· 酯 A被 EtONa 夺取α-H 生成烯醇负离子，亲核进攻酯 B的羰基 C，形成中间体 

· 中间体不稳定，乙氧基（-OEt）离去（类似羰基的亲核取代），形成产物 

· 产物被乙醇钠转变为相应的烯醇盐沉淀，使平衡偏向产物方向，最后用酸处理得到产物 

 

 

2.  

  · 根据机理，如果酯的 α-H 少于 2个，则缩合反应难以进行 

  · 除了酯 A 和酯 B交叉缩合外，也可以有酯 A的自缩合、酮与酯的缩合 

 

 

 

 



知识梳理 

在机理涉及碳正离子的反应中（如亲电加成、SN1、E1、F-C烷基化等），碳正离子可能会发生重排 

· 重排的具体过程为基团迁移，包括 1,2-H迁移和 1,2-烷基迁移 

  → 与碳正离子相邻的 C上的 R基团或 H 可能会移动到碳正离子上，让碳正离子的位置发生改变 

· 迁移的结果是形成更稳定的碳正离子 

：①      ②  

：①  

②  

 
· 机理：① 其中一个羟基质子化，形成离去基团并离去，留下碳正离子 

        ② 另一个羟基 C上的其中一个 R或 H 发生迁移，O电子流动形成质子化羰基，然后去质子化 

· 区域选择性：能形成稳定碳正离子中间体的碳原子上的羟基接受质子并离去 

              迁移基团越富电子，迁移越容易（通常芳基 > 烷基） 

· 立体化学：迁移基团与离去基团处于反式共平面是最有利的构象 

 
  · 机理：羰基经过氧酸亲核加成后，发生 1,2-迁移，生成酯和羧酸 

  · 区域选择性：当酮不对称时，发生迁移的基团存在选择性 

  迁移能力：R3C > c-C6H11 ~ R2CH ~ Bn ~ Ph > CH2=CH > RCH2 > c-C3H5 > Me 

· 立体化学：若迁移的 C是手性 C，则迁移后该手性中心的构型保持不变 

 

 



 

· ：迁移 R的手性 C构型不变 

 

· ：与肟上 OH 处于反式关系的 R2将迁移到 N上 

· ：迁移基团在反应中保持构型 

 

 



知识梳理 

1.  

· 伯 C < 仲 C < 叔 C    原因：给电子超共轭效应 

· 自由基位于烯丙基位、卞位时也非常稳定    原因：共轭效应 

2.  

· 分为链引发、链增长、链终止 3 步（考试一般不考查自由基机理，要了解的自行翻阅课本或 PPT） 

1.  

 
· 区域选择性：伯 H < 仲 H < 叔 H 

2. α  

 
· 条件：高温、低浓度的 Cl2或 Br2（可通过 NBS 实现） 

· 有些反应会发生重排 

3.  

 
· 这种效应称为过氧化物效应，只有 Br 才有 

 

 

 



知识梳理 

                              
           呋喃     噻吩     吡咯     吡啶     嘧啶      吲哚        喹啉

1. 

· 反应活性顺序：吡咯 > 呋喃 > 噻吩 > 苯 

· 无取代基时，反应发生在杂原子的 Cα − 上， Cα − 上有取代基时，吡咯、噻吩的定位效应如下： 

（o,p-邻对位定位基、m-间位定位基） 

2.  

· 可以发生亲电取代，但活性远低于苯 

3.  

· 容易发生亲电取代反应，主要发生在 3位（除芳香亲电取代反应外，mannich 反应也可以） 

4.  

· 亲电取代反应若在酸性介质中进行，取代主要在苯环上发生（红色箭头） 

1. 

· 可以发生亲核取代（如烷基化、芳基化、氨解），优先发生在 α位，其次 γ位 

 
· 2,4,6 位上的卤素很容易被亲核试剂取代 

2.  

· 亲核取代反应主要在吡啶环上发生，反应位置如蓝色箭头所示 

 



知识梳理 

1.  

· 溴水：醛基 → 羧基                          · 稀硝酸：两边的伯羟基和醛基 → 羧基 

  

2.  

· 所有的羟基成酯/成醚，包括半缩醛羟基 

  

3.  

· 注意标蓝的羟基实际上是半缩醛，链式结构下是醛 

 

1.  

· 氨基酸的氨基具有碱性，羧基具有酸性，因此在不同 pH下呈现不同的电荷状态 

· 在某个 pH下，氨基酸两边的电离程度相同使得所带电荷相同，称为等电点（pI） 

 

2.  
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