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本文应用分子模拟途径研究了系列反应物丙烯基羟基乙烯酮二硫代乙缩醛在有、无分子筛催化条件下

’()*+,-.)/01 重排。我们证实 2300456.3 等人实验在有、无分子筛催化条件下的 ’()*+,-.)/01 重排结果可分别通

过分子筛 + 反应物之间相互作用的能学和反应物的空间能计算得到合理解释。本文的方法能成功地识别一个

给定 ’()*+,-.)/01 重排在有、无分子筛催化条件下的优化产物。
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% 引 言

启用分子筛实施手性催化反应，有以下几种可能途径; （!）通过辅助手段引入不对称位；

（"）引入以一种金属为中心的手性配体；（$）引用手性反应剂；（9）反应物本身有不对称异构体<
（=）分子筛骨架本身所具有的手性结构特征 （绝大多数分子筛是没有手性结构的；>0?. 是具有

手性结构分子筛的一个罕例）。虽然引用沸石催化剂进行手性反应的设想是 @% 年以前就提出

的，但是到 @% 年代才开始陆续有实验工作报道，见 A.B)/ 的综合评述 C ! D；使有关分子筛手性反

应成为活跃于近年的新研究领域。

位处分子筛微孔中的手性材料能因其微观局域环境而诱使手性反应或形成对手性反应的

选择性。分子筛介入手性反应，虽不一定生成新的产物，但是却新增添了影响原手性反应结果

的因素。这类反应一般利用了分子筛的吸附作用和孔道择形性质，对于分子筛如何影响手性反

应，有如下定性的解释：

（!）容纳反应物分子的分子筛孔道只能较好地接受手性对映体中的一种构象 C " D。

（"）反应物分子形成的过渡态能以庞大基团远离分子筛表面的构型吸附在其表面 C $ D。

为了定量解释外消旋 "+ 丁醇在改性后 E 分子筛中的不对称反应结果，2./4). F0./? 等人 C 9 D

用分子模拟计算表明实验上显示反应活性 GE)0-HI J 较高的反应物 G 2 J K5?.1+"+*- 与改性后 E
分子筛骨架之间具有较低的非键相互作用能，即非成键互作用能计算值与反应活性二者间有

明显的关联。

本文通过反应物与分子筛骨架之间非成键互作用能的计算，对比式地讨论了在有分子筛

介 入 和 没 有 分 子 筛 介 入 情 况 下 几 种 丙 烯 基 羟 基 乙 烯 酮 二 硫 代 乙 缩 醛 的 双 位 立 体 选 择

’()*+,-.)/01 重排反应的实验结果。
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图 $ 分子筛上的 &’()*+,-(./0 重排反应

1(23 $ &’()*+,-(./0 4/-44-2/5/06 )0 5),/78,-4 .(/9/.

$ 实验结果

:3 ;4//<85-4 等人 = > ? 用四种不同的分子筛作催化剂，研究了几种丙烯基羟基乙烯酮二硫

代乙缩醛的双位立体选择 &’()*+,-(./0 重排反应，反应式如图 $ 所示：

将有催化剂与没有催化剂参与的反应活性 @A(/,BC D结果 = > ?列于表 $。

表 $ 不同分子筛上及无催化剂的 &’()*+,-(./0 重排反应结果

!"#$% & !’()*+$"(,%- .%"//"0%1%-2 .%,3$2, )- 4)$%53$"/ 6(%7%, "-8 9(2’)32 +"2"$:,2,

/064E :$ :#
E(/,B F C -

GA*H/),(6/ GIJ& ’K/),(6/ L/6- GH;J*! 807-6-,E./B
$ J/ J/ MM M$ NM MO %M @ $$P $ D L

# I6 J/ MO N% N# %M ON @ $OP $ D L

> Q4 J/ NM %" %O NR O" @ $!P $ D L

O 6*S86 J/ M> N$ !N MR OR @ $"P $ D L

! Q’ J/ N% %$ !! %! >M @ MP $ D L

-T U.),-6/B V06( W84/ W4)B876.X LT ;E0T V06( 4-6()3

从上表可以看出，对五类不同反应物 @:$ 不同 D，在四种不同的分子筛 @GA，GIJ&，G !，

GH;J*! D 参与之下的反应产物均只有反式异构体 @ -06( (.)5/4 D；而无分子筛催化剂参与的反

应产物则以顺式异构体 @ .E0 (.)5/4 D为主。

# 反应物分子 * 分子筛骨架的能学研究

用分子模拟方法对反应物分子 * 分子筛骨架能学分析计算步骤简述如下。

#3 $ 反应物构象的产生

首先用 +’/5>Y=! ?在分子动力学初温 #RRRZ 随机产生反应物分子一定概率范围内的构象

抽样，继而对如此生成的抽样进行能量最小化以获取反应物的一个低能稳定构象几何细节，

以它作为注入基质分子筛的应试体。以上手续分别对反应物 "* 羟基乙烯酮二硫代乙缩醛如

图 # 所示的可能存在的异构体构象 V 和 S 进行。其中异构体 V 有利于生成反式构象 +@ -06(
(.)5/4 D，异构体 S 有利于生成顺式构象 Y@ .E0 (.)5/4 D @V 生成 Y 和 S 生成 + 均需发生构型翻

转，发生几率比较小 D。
#3 # 分子筛坐标的生成

在 :3 ;4//<85-4 等人 = > ?实验所用的分子筛中，我们取具有典型意义的两种进行分子模拟

计算。

@ $ D H;J*! 分子筛：空间群 !"#$，原子坐标按文献 = % ?所报道的数据。由于铝含量较低，;( F
V, [ >R 在计算中按全硅处理。模拟空间为 OR \ OR \ #%]>。
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图 % 反应物与产物构象的对应关系

&’() % *+,-+./01’+, .2301’+,45’6 721822, 152 .20910,14 0,: 6.+:;91
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< % => 型分子筛：空间群!"$,#，原子坐标按文献 ? @ A所报道的数据。由于铝含量较高，B’ C D3 E
%) "；在计算中按 D3FD3 不毗邻原则将 D3 随机占位。由于所得到的骨架铝分布比较均匀，铝位

具体位置的改变一般不影响模拟的效果。模拟空间为 @! G @! G @!H$。

%) $ 反应物分子 F 分子筛骨架间非成键互作用能计算公式

反应物分子与分子筛骨架间的非成键相互作用能按以下指数势公式 ? " A计算：

$I:8 -% -
’ J

!’J（%#KKKK·2 L M%) "&’J ’ %) %"&’J
L N）

当两个原子之间的相互作用能呈正值时，则用下面的公式替代上式，以便计算迅速收敛：

$I:8 % -$$N) M@N -
’ J

!’J&’J
’ %

其中：&’J % (’J
&’
! ) &J

!， !’J % !’!. J

(’J：骨架原子 * 与反应物分子中原子 + 之间的实际距离

、&J
!：原子 * 和原子 + 的范德华半径

在计算两个既定原子间互作用能时以上公式中所取相应参数 ? " A见表 %：

表 % 指数势非键相互作用计算参数

!"#$% & ’()*+%+,-"$ .*,%+,-"$ ."/"0%,%/1 2*/ 3*+4#*+5-+6 ’+%/67

01+/ &’
! < H = !’ C < ,903·/+3 L M = 01+/ &’

! < H = !’ C < ,903·/+3 L M =
B’ %) %"K K) M!K * M) #KK K) K!!
D3 %) N#O K) %KK P < F* = M) "KK K) K!@
Q M) @!K K) K"K P < FQ = K) #"K K) K$N
B %) MMK K) %K%

%) ! 分子筛模拟骨架中反应物分子位置、取向的优化

将反应物分子稳定构象应试体随机随机注入模拟骨架中，根据二者的初始相对坐标，它们

之间的非成键互作用能即可按上述公式计算。然后经模拟退火途径通过应试体在模拟骨架中

的刚性平动和转动得到对应最低能值的优化位置和取向。

通过以上手续计算的非成键互作用能值越负，则说明该反应物在分子筛中能量受宠，生成

与之相应的不对称生成物的可能性越大。

&! ’
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& 计算结果与讨论

&’ $ 对无分子筛介入的反应结果分析

我们用 ()*+&,-! .的 //0 力场对反应物两种构象，1 和 2，在自由空间的空间能（伸缩、弯

曲、伸缩 3 弯曲、扭曲、非键 $4 #35,6、非键 $4 #35,6、偶极 3 偶极能）进行了能量最小化，得到

的数值结果见表 &。

表 ! 自由空间两种反应物的空间能

"#$%& ! ’(&)*+ ,-&)./ 01 "20 3*-45 01 6&#+(#-(5 *- 7-+0-5()#*-&4 ’8#+&

78*9:; *<*9=> ? @A·+BC D $

9*E;8E<8 8>F*
G$ /* H8 I9 !32J8 I)
G0 /* /* /* /* /*

;B<KB9+E8:B<
1 !’ %%" "’ "0L $0’ #" 0$’ "! D $M’ 0%
2 D M’ !$" D #’ "LL D 0’ #0! !’ #%$ D 0"’ !0

从表 & 列举的数据可以看出，所有反应物取 2 构象的空间能都低于 1 构象。寓示 2 类反

应物是受宠于能量，在平衡状态下，反应混合物中 2 类在数量上要超过 1 类。在没有分子筛催

化剂介入的情况下，1 类反应物或 2 类反应物分别生成相应的反式产物 ( 或顺式产物 ,；两种

不对称产物的数量径直地与两种类型反应物的数量建立联系。以上分析论证了形成顺式产物

, 的数量多于反式产物 ( 的实验结果与 2 构象空间能低于 1 构象的计算结果之间存在着明

显的关联。然而以上实验结果的趋势因分子筛的介入而发生了逆转。

&’ 0 对有分子筛介入的反应结果分析

分子筛对反应过程引入来自微观环境的影响。我们以 N 和 OP/3! 两种典型的分子筛为

例，计算了反应物 1、2 与这两种分子筛骨架间非成键互作用能；经过优化的最后数值结果见

表 #。

表 # 反应物 1 和 2 与 N 和 OP/3! 两种分子筛的相互作用能

"#$%& 9 :0-;$0-4*-. <-(&)#+(*0- ,-&)./ $&(2&&- 6&#+(#-( => ? #-4 @> A’B;C DEF·G0% H I J

<B<3QB<R:<= :<8*9E;8:B< *<*9=> ? @A·+BC D $

9*E;8E<8 8>F*
G$ /* H8 I9 !32J8 I)
G0 /* /* /* /* /*

:< S*BC:8* N
1 D $L$’ L% D $L&’ !$ D $$"’ ## D $&L’ %T D 0#’ "&$
2 D M"’ L%L D MT’ %L0 #M$’ #0 !$’ "T& #&T’ "#

:< S*BC:8* OP/3!
1 ##&L’ # !%!M’ # %TL#’ % $0%%!’ % M%!"’ M
2 !%%T’ " "##0’ 0 $LM&T’ ! $!0#$’ & $$"$!’ L

由表 # 可以看出，不论是 N 或 OP/3! 分子筛骨架与 1 类反应物的非成键互作用能均低于

2 类反应物 （在目前讨论中，我们略去了 (BJCB+Q 作用的贡献。这是因为基质分子筛骨架与反

应物之间的长程 (BJCB+Q 作用并不敏感于反应物所持的构象细节。计及 (BJCB+Q 作用固然会

使不同反应物与骨架之间的总互作用能均得到相近的大幅度下降；但是它们与骨架互作用能

的差别却主要取决于短程非成键互作用能之间的比较）。与自由空间情况不同，由于分子筛孔

道的限制，1、2 间的热力学平衡被打破，分子筛孔道的择形效果起主要作用。1 类反应物进入

分子筛结构是受宠于能量的，它与 ( 类反式产物大量生成的事实相关联。而 2 类反应物生成 ,
类顺式产物的过程则似乎未受益于分子筛的催化作用。

图 & 示意了 G$ 为 I9 时反应物 1、2 在 OP/3! 分子筛孔道中的低能优化模型。
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图 $ %、& 反应物在 ’()*+" 分子筛孔道中的位置关系

,-./ $ 012-3-14 56783-1429-: 1; 568<38432 -4 ’()*+" <8=6

此外在 ()*+" 分子筛中 %、& 类反应物与骨架非成键互作用能的计算差值普遍大于 > 分

子筛，寓示相对 > 分子筛，()*+" 分子筛对以上反应有较高的择形效果。

可以想象，与 > 分子筛 ?@ 元环孔道相比，()*+" 狭窄的 ?A 元环孔道，不利于反应物在骨

架中的扩散，从而不利于反应活性。这成为 ()*+" 分子筛介入的反应产物转化率普遍低于 >
分子筛（见表 ?）的原因。

! 结 论

在无分子筛介入的情况下，通过 %、& 反应物空间能的计算数值比较说明反应前的混合物

中 & 类反应物有保持其数量上超过 % 类的趋势。这种趋势最终导致 & 类对应的 B 类顺式产物

超过了与 % 类对应的 C 类反式产物。

> 和 ()*+" 分子筛骨架均倾向接受与之非成键互作用能计算值更低的 % 类反应物。这种

倾向成为在有分子筛介入的情况下，C 类反式产物主导了反应结果的原因。

能学分析可以一定程度地解释 D/ )566EFG85 等人有、无分子筛介入 H9-1+C78-264 重排反应

具有鲜明对比的不同产物生成结果。
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