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4。结构与活性的线性自由能关系
Correlation of structure with reactivity

（5 学时）
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前 章 回 顾
(3。有机反应及试剂分类)

3.1极性与自由基途径

极性反应；自由基反应；亲核试剂；亲电试剂；活性

3.2基本有机反应分类

键的形成与断裂；转移反应；消除与加成；周环反应；氧化与还原

3.3协同反应的优势

3.4电子的供与求（‘推与拉’）

3.5过渡态性质与结构变化

4.1 取代基的电子效应

诱导效应 I

电子效应 共轭效应 R

场效应 S

-O +R, +I electron-donating

-NR2, -OR, -SR +R > -I electron-donating

-R +R electron-donating

-Hal +R < -I electron-withdrawing

>C=O, >SO2, -NO2 -R, -I electron-withdrawing

-NR3, -PR3 -I electron-withdrawing

Examples Effects
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X

Nu:E

H

Nu:E

Z

Nu:E

a b c

-X: 提高HOMO能级，增强亲核性（碱性），亲电性降低

-Z: 降低LUMO能级，增强亲电性（酸性），亲核性降低

Model expressing the effect on reactivities of nucleophilic(-Nu:) and 

electrophilic centres(-E). 

-X: electron-donating subsituents;

-Z: electron-withdrawing subsituents.
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Y

COOH

Y

CH2COOH

4.2 Hammett方程

1. Hammett方程

lgKY/K0 = lgKY’/K0’ = C

K0, K0’—苯甲酸，苯乙酸

KY, KY’—取代苯甲酸, 取代苯乙酸

令 lgKY/K0 =  (25C)

lgKY/K0 =  or lg kY/k0 = 

上式为Hammett方程一般形式。

 - 取代基常数

 - 反应常数

Y

COOH

Y

CH2COOH
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p-YC6H4COOEt  → p-YC6H4COO– + EtOH
OH-, k

Y: -NO2 -CN -Cl -H -Me -OMe

k/M-1S-1 32.9 15.7 2.10 0.289 0.172 0.143
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KY，kY分别为Y-C6H4-X的平衡常数、速率常数

K0，k0分别为C6H4-X的平衡常数、速率常数

由G = -2.3RT lgK, 代入Hammett方程

 GY/2.3RT + G0/2.3RT = 

即，  GY = 2.3RT  G0

对于一组特定条件下的反应，为常数，因此与G成线

性关系，称为线性自由能关系 ( linear free energy

relationship, LFER)。
LFER
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2. 取代基常数 (Substituent constants, )

用于表征结构因素，是度量其对环境电子扰动能力

的。对于不同的取代基，值不同；对于一个给定的基团，

不论由此基团的化合物涉及什么反应，其值不变。

以H为参照( =0),  > 0时，为吸电子的取代基

 < 0时，为供电子的取代基

Unshared-pair substituents, X: +R, I

Alkyl group, R +R

Acceptor groups, Z R, I

Cationic centres with no vacant orbitals I
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-O +R, +I electron-donating -(large)

-NR2, -OR, -SR +R > I electron-donating -(large)

-R +R electron-donating -(small)

-Hal +R < I electron-withdrawing +(small)

>C=O, >SO2, -NO2 R, I electron-withdrawing +(large)

-NR3, -PR3 I electron-withdrawing +(large)

Examples Effects Sign of 

See P159, Fig. 4.4
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3. 反应常数 

用于度量反应对取代基电子效应敏感性的大小。在给定的反

应条件下进行反应时，无论涉及什么取代基，反应常数值是

一定的。不同的反应条件，有不同的值。 = +3 ~ -3. 值越大

，表明反应对取代基效应的敏感度越高。

值：反应中心与取代基之间的“核”传递电子效应的能力

The acid ionization of the compounds (KA)

KA of: ArCOOH ArCH2COOH ArCH2CH2COOH ArCH=CHCOOH ArC CCOOH

 1.000 0.562 0.212 0.466 1.1
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 > 0，表明总反应中慢步骤的过渡态出现负电荷（或正

电荷减少），可被吸电子取代基所促进( >0)，被供电子

基抑制；

 < 0，表明总反应中慢步骤的过渡态出现正电荷（或负

电荷减少），可被供电子取代基所促进( <0)，被吸电子

基抑制

Sign of  Rate increased by:

+ electron withdrawal

 electron donation
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4.3 Hammett方程的偏离与修正

1. 机理改变引起偏离

COOR

Y

+ H2O
99.9%H2SO4, 25oC

kY

COOH

Y

+ ROH   (R = Me, Et)

x
x

x

x
x

x
x

x
x

o
o

o
o

o

o
o

o

o

o

o

o

X: R=CH3
O: R=C2H5

 = -3.25



 = +2.0
lgkY

0.0 0.7 1.4
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(i)
Ar C OH

OR Slow

Ar C O

H2O:

+ ROH Ar C O
OH2

Ar C O
OH

R = Me, Et

(ii)
Ar C OH

O Slow

Ar C O + CH2CH3

EtH

H2O
HOCH2CH3 + H

OH
CH3

+极不稳定，不能生成

正电荷减少

A. 反应途径的改变
x

x
x

x
x

x
x

x
x

o
o

o
o

o

o
o

o

o

o

o

o

X: R=CH3
O: R=C2H5

 = -3.25



 = +2.0
lgkY

0.0 0.7 1.4
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o



lgkY

0.0 1.0 2.0

o
o

o

o

o

o

o
o

o k1

k2

B. 决速步骤的改变

N=CHPh

Y

H+
HN

Y

H2O

CHPh
NH2

Y

+ PhCHO + H+k1 k2

决速步骤：

k2 供电子取代基 k1, k2

k1 吸电子取代基 k1, k2

 (供电子吸电子):

当k2 >k1, k2 k1
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P164

Fig. 4.5

o



lgkY

0.0 1.0 2.0

o
o

o

o

o

o

o
o

o k1

k2
？ 开口向上 反应途径改变；

开口向下 决速步骤改变
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Tetrahedron Letter 1981, 22, 937-940.
A nonlinear Hammett relationship could be used as evidence for a
change-over in mechanism in the alkaline hydrolysis of methyl
carbanilates. The electron-withdrawing substituted compounds
hydrolyse via an A–E pathway (ϱ 1.06) whereas the hydrolysis of
the electron-donating substituted compounds involves an E-A
scheme.

A nonlinear hammett relationship as evidence for 
a change-over in mechanism in the alkaline 

hydrolysis of methyl carbanilates
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在取代基变化过程中，具有活化能相似的二条反应途径的

或者有多个步骤的反应发生相应的变化：（途径变化）or（

决速步的变化），且变化的二者具有相反的电子需求，这类

反应将呈现背离Hammett线性关系，在Hammett关系图上前

者为“˅”（开口向上）；后者为“˄”（开口向下）

2. 增强共轭(Enhanced resonance)

lgKp-CH3O/KH >>  = lgK’p-CH3O/K’H

三苯氯甲烷的溶剂解反应
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对甲氧基苯甲酸

这里，Hamett方程仅适用于那些-R, -I的p-、m-取代基的反应物

H3CO C
O

O
H3CO C

Ph

Ph

C

R

Ar

R

Cl
slow

C

R

Ar

R

Cl
Nu

products
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反应中心与取代基直接共轭，使其速率增大比由值计

算值大很多。

对硝基酚 对硝基苯甲酸

Fig. 4.7 Ar3C-Cl在液态
SO2中电离的Hammett

关系图

N O
O

O
N C

O

O

O

O
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Brown-Okamoto方程：

lg kY/kH =  (or )

这里引入两个新的 (和)来表示增强共轭性质。

当富电子的反应中心与强吸电子取代基直接共轭时，采用 (or  )

当缺电子的反应中心与强供电子取代基直接共轭时，采用 (or  )

P166, Fig. 4.7
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3. 变化的共轭相互作用

Yukawa & Tsuno利用Hammett的与反映直接共轭的

或综合考虑，提出方程：

lg kY/kH = [ + r(  )]

适用于供电子对位取代基。对于吸电子的对位取代基，

用代替，r参数反映了在一个特定反应中直接共轭作

用的大小。规定对枯基氯(2-芳基-2-氯代丙烷)的溶剂解的r

值为1，苯甲酸的解离r值为0。

P170, Table 4.5
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Hammett关系

Brown-Okamoto关系

4.4 双参数相关：Taft模型

反映取代基的电子效应。人们尝试把分成只反映诱导、共

轭或空间效应的取代基常数。Taft方程就是一个只与诱导效应

有关的线性方程。

Y CH2COOEt Y CH2COOH + EtOH

H+, kA

OH-, kB

碱性 酸性

 

 ‡ ‡

Y CH2 C

O

OR'

OH

Y CH2 C

OH

OR'

OH2
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lg kY/kH = II + ES

即， lg kY
A/kH

A = II + ES （a）

lg kY
B/kH

B = I
’I + ES （b）

Ingold认为酸催化条件下， II可忽略：

lg kY
A/kH

A = ES

(b)-(a)得，

lg kY
B/kH

B - lg kY
A/kH

A= I
’I = **

即Taft方程。 *是饱和碳上的取代基常数，只反映诱导效应。

P173, 
Table 4.6
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脂肪族类RCOOEt的酸催化水解反应，对取代基的电子效应

不敏感，但分子中R空间效应不能忽略。Y-CH2-相对于-CH3

的空间效应，ES

lg kY-CH2-COOEt/kHCH2COOEt = ES (Y不包括-CH2)

除Cl外，所有取代基的ES值都为负值。

除甲酸酯外，任何酯的水解速率都比CH3COOEt慢。

对于许多脂肪族的反应：

lg kY/kMe = ** (+SES) (Y包括-CH2)

Taft-Ingold方程。

P173, 
Table 4.7
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问题：
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logk 4.290 2.279 1.173 1.025 0.618 0.449 -1.782 -2.488

@阅读：

参考书：第4章；

@课后练习：

Page 188-189， 1, 2, 3, 6
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A, Miller, Writing Reaction Mechanisms in Organic Chemistry, Academic Press:
San Diego, 1992.


