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聚合物支载的有机催化剂
Ⅱ．手性有机催化剂

张阿方
（郑州大学材料工程学院�郑州　450052）

　　摘要：对二十余年来聚合物支载的有机催化剂的合成、性能及其在催化反应中的应用�包括负载催化剂的
回收和重复使用等进行了综述。用于支载体的聚合物包括交联聚合物、线型聚合物及树形聚合物；支载的有机
催化剂包括手性及非手性催化剂两类。本文作为第二部分将介绍聚合物支载的手性有机催化剂�重点介绍近
年来颇受重视的氨基酸及多肽类有机催化剂的研究及其应用进展。
　　关键词：聚合物；载体；有机催化剂；树形聚合物；多肽

鉴于不对称催化合成在天然或非天然手性化合物及手性药物合成等方面的重要地位�手性催化剂的
研究得到了充分的重视。由于手性催化剂的价格昂贵�使得相应催化剂的固载化得到了普遍重视［1］。和
含有有机金属催化剂的支载化一样�手性有机催化剂在聚合物上的支载化也有非常多的报道�下面按催
化剂的种类分别表述。
1　手性相转移催化剂

手性催化剂的聚合物支载化最早是基于手性相转移催化剂方面的研究。至今为止用于手性相转移
催化剂的聚合物支载体主要有聚苯乙烯和聚乙二醇两类�相应催化反应列于图1。
1∙1　聚苯乙烯支载的手性相转移催化剂

Chiellini等［2］最先报道在氯甲基化聚苯乙烯树脂上通过季铵化反应制备了手性季铵盐催化剂1和2�
并对这些催化剂催化烷基化等反应进行了研究。尽管该催化剂的对映体选择性较差（ee≤10％）�但确实
具有选择性。此后�Colonna等［3］采用催化剂1对 Darzens反应进行研究时发现对映体选择性可高达23％
ee．随后的研究主要集中于寻找刚性结构的 Cinchona类手性季铵盐催化剂�以进一步提高催化反应的对
映体选择性。Kobayashi 等［4］通过和季铵盐催化剂上氮相连的方式将 Cinchona催化基元连接到交联聚苯
乙烯树脂上�制备了支载型催化剂3（R＝OMe）�但发现该催化剂在催化环氧化反应时对映体选择性极差
（ee≤4％）�即使采用较长连接方式也无助于对映体选择性的提高。Hodge等［5］却发现支载型催化剂3（R
＝H）具有明显高的对映体选择性（ee～27％）。Cahard等［6�7］采用不同的支载化方式将 Cinchona催化基元
引入到交联聚苯乙烯树脂上�并对键联方式不同的、所谓一代（3）和二代（4）支载化催化剂的催化性能进
行了研究。 结果表明（4）具有和相应小分子催化剂相当的对映体选择性（ee～94％）．
1∙2　聚乙二醇支载的手性相转移催化剂

可溶性支载化催化剂5及6是由相应的 Cinchona催化基元以不同的联接方式负载于分子量5000的
聚乙二醇之上［8］�但催化剂5在催化相应烷基化反应中被证明对映体选择性较差（ee≤12％）�而催化剂6
的对映体选择性较好（ee～64％）�但还是比不溶性的催化剂4要差很多。可能的原因被认为是由于聚乙
二醇导致无机物在有机相中的溶解性提高而致。
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图1　Cinchona类聚合物支载化催化剂催化的立构有择反应
Figure1　Steroselective reactions catalyzed by Cinchona derived polymer-supported catalysts

图2　聚合物支载的 Cinchona类相转移催化剂结构
Figure2　Structures of chiral phase transfer catalyst supported on polystyrene and PEG

2　Cinchona类非离子型胺催化剂
与上述的季铵盐催化剂相似�Cinchona类非离子型胺催化剂可以通过三种不同连接方式负载于聚合

物上：
（1）通过 Cinchona结构中的双键聚合；（2）通过 C—9上的氧；（3）通过奎宁上的侧基。其中方法（1）是

较常采用的途径。不同连接方式的催化剂结构示于图3。
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通过 Cinchona结构中的双键连接到聚合物上的方式最早由 Kobayashi 等［9］提出。采用不同结构组成
的共聚物支载的催化剂7在催化Michael加成反应时的对映体选择性中等（ee～49％）。即便在催化基元
与聚合物主链之间采用较长的连接（催化剂8）�Oda 等［10］也仅仅得到略微提高的对映体选择性（ee～
65％）。Hodge等［11］和 d’Angelo等［12］也分别报道了采用低度交联的聚苯乙烯树脂为载体的催化剂9及10
催化类似的加成反应。前者的对映体选择性与 Kobayashi等的相似（ee～45％）�但该催化剂回收重复使用
三次以上时�其催化活性及对映体选择性基本维持不变。而后者由于采用较长的键连方式而赋予催化剂
10更高的对映体选择性（ee～87％）。

图3　聚合物支载化的 Cinchona催化剂结构
Figure3　Structures of supported Cinchona catalysts

通过 Cinchona结构中 C—9上的氧连接到聚合物上形成的聚合物催化剂（11） ［13］在催化甲醇与苯甲酮
加成反应时的对映体选择性较差（ee～12％～35％）。Hermann等［14］则通过 Cinchona 结构中 C—9上的氧
将其连接到交联聚苯乙烯树脂上（催化剂12）�该催化剂在催化 Michael 加成反应的对映体选择性也较差
（ee≤11％）。但Lectka等［15～17］最近报道了一系列新型交联聚苯乙烯树脂支载化的催化剂13�相应的对映
体选择性可高达90％ee。
Benaglia等［8］报道的通过其它方式如奎宁上的侧氧基�将 Cinchona 支载于高分子量 PEG上的催化剂

在催化加成反应时的对映体选择性也较差（ee≤41％）。
3　氨基酸及其衍生物类催化剂

氨基酸及其衍生物类催化剂是一类倍受关注的、与生物酶催化具有相似性质的有机催化剂�目前已
有较多综合性评论文章［18�19］。这类催化剂主要分为氨基酸、环二肽及多肽三种�所催化的主要反应列于
图4。
3∙1　氨基酸及其衍生物

很多氨基酸均被证明具有很好的对映体选择性催化活性�其中脯氨酸是催化活性最好�因而也是最
受关注的一种催化剂［20～25］。在 Eder�Sauer 和Wiechert 报道了脯氨酸可以有效催化不对称加成反应后�
脯氨酸已被成功应用于多种催化反应。Benaglia 等［26�27］报道了一种负载在分子量5000聚乙二醇上的可
溶性脯氨酸催化剂14。与负载于交联聚苯乙烯树脂的脯氨酸催化剂［28］ （ee～39％）大为不同的是�该负载
化催化剂具有与小分子脯氨酸催化剂相似的极高对映体选择性�在催化反应（13）时的对映体选择性高达
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图4　聚合物支载的氨基酸催化剂催化的反应
Figure4　Steroselective reactions catalyzed by polymer-supported amino acid catalysts

98％ee。而在相应聚乙二醇分子链两端均连接上脯氨酸�形成的催化剂15在催化活性与对映体选择性
上和催化剂14相当�区别仅仅是催化剂15的负载量较高。 但是�催化剂14在应用于 Michael 加成反应
（图4中的反应12及14）时［29～31］�相应的对映体选择性较差�分别为35％ ee和42％ee。Janda等［32］也报
道了采用低度交联、溶胀性能好的聚苯乙烯树脂负载的脯氨酸催化剂16在催化反应（16）时具有很好的
对映体选择性（ee～96％）�并且该催化剂重复使用五次以上均未见明显失活。

最近�另一类氨基酸催化剂-苯基丙氨酸咪唑衍生物也受到重视�该类催化剂可以有效催化 Diels-
Alder等反应［33�34］。通过酪氨酸的羟基可以方便地将此小分子催化剂负载于聚乙二醇上（催化剂17） ［35］。
该催化剂可以很好地催化反应18（见图4）�相应的对映体选择性与小分子催化剂相当（ee～86％～92％）。
Pihko等［36］也报道了类似的、但负载于低度交联、溶胀性能好的聚苯乙烯树脂的催化剂。

图5　聚合物支载的氨基酸催化剂
Figure5　Amino acid catalysts supported on polymer

3∙2　环二肽
Inoue等［37］报道了环二肽可以有效地催化氢氰酸与醛的不对称加成反应之后�有一系列将此催化剂

负载于聚合物的报道。Jackson等［38］采用酪氨酸替代 Inoue催化剂中的苯基丙氨酸基�合成了负载于交联
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聚苯乙烯树脂及聚硅氧烷的催化剂18及19。但这些催化剂的对映体选择性很差（ee≤30％）�原因被认
为是由于苯基丙氨酸基对位取代基所致。Song等［39］为了克服负载化环二肽催化剂的缺陷�改由环二肽
催化剂分子中的咪唑连接到交联聚苯乙烯树脂上�合成了连接基元长度不同的一系列催化剂20。而这
些催化剂在催化反应（10）时的对映体选择性更差（ee≤18％）。考虑到 Inoue催化剂对取代基的高度敏感
性�Shvo 等［40］将此小分子催化剂物理包缠到聚硅氧烷树脂中�发现其催化反应的对映体选择性与 Inoue
报道的小分子催化剂相当（ee～98％）�但是在试图重复使用此聚合物包缠的催化剂时效果却极差。

图6　聚合物支载的环二肽催化剂
Figure6　Structures of polymer-supported dipeptide catalysts

3∙3　多肽类手性催化剂
多肽类手性催化剂的研究在近年来越来越受到重视�迄今为止该类催化剂已被成功应用于 Michael

加成、氧化和还原等反应。该研究方向是于上世纪70年代由 Inoue等［41］首先提出�但受重视却在上世纪
80年代初基于 Juliá和 Colonna等在催化查耳酮的环氧化方面进行的开创性工作［42～45］�目前已有数篇有
关多肽催化剂的综述［46～51］�因而本文仅就这种催化剂的主要类别以及近3年来有关工作的最新报道作
简要的概括。

多肽催化剂主要有多肽均聚物、多肽树形聚合物以及负载于常规聚合物的低分子量多肽共聚物3种
类型。其中多肽均聚物催化剂通常经由溶液或固相法合成�且其聚合度一般小于20。Berkessel等［52］发现
多肽具有催化查耳酮环氧化活性的最小链长是一个螺旋周期�即聚合度在5左右�并且认为多肽催化活
性是由没有参与分子内氢键的链末端 N—H与反应底物的氢键作用而导致的。另外对多肽构型的研究
发现�α螺旋的多肽催化剂的对映体选择性要远远高于β螺旋的多肽催化剂［53］。迄今为止�多肽类催化
剂仍然局限于催化查耳酮及其衍生物的环氧化反应。
Miller等［54～60］最近连续报道了系列多肽均聚物21和22的合成�及其在催化酰化反应的活性与选择

性等方面的研究。在引入 N-烷基组氨酸衍生物催化活性基元的同时�引入脯氨酸及α-甲基丙氨酸序列
以诱导多肽链的折叠�从而形成的催化剂可以有效地催化不对称酰化反应（ee～98％）。
Reymond等［61］最近报道了通过固相法、采用3�5-二氨基苯甲酸为支化点�天冬氨酸、组氨酸和丝氨酸

为连接基元�合成了21种催化性能各异的二代树形多肽催化剂23�并对其催化酯的水解反应进行了研
究。

最近Militzer等［62�63］报道了在多肽催化剂24催化的环氧化反应中加入少量的相转移催化剂�不仅可
以提高催化反应活性�同时可以大大降低多肽催化剂的用量。
将多肽支载到聚合物上的研究早在多肽催化剂研究初期就受到重视。Colonna 和 Juliá等［53］报道了

采用交联聚苯乙烯支载的聚合度在50以上的多肽催化剂25�发现其催化环氧化反应的对映体选择性有
所降低（ee～84％）�但该催化剂可以方便地通过过滤回收。Itsuno 等［64］于1990年报道了通过聚苯乙烯树
脂上的氨基引发环化氨基酸的聚合�在相应树脂上分别负载上（S）-丙氨酸聚合物26和（S）-亮氨酸聚合物
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图7　多肽催化剂的结构
Figure7　Structures of peptide catalysts

27�发现这些催化剂不仅可以99％的对映体选择性催化查耳酮的不对称环氧化反应�而且回收重复使用
时没有明显失活现象。Roberts等［65］也报道了采用可溶性聚乙二醇为载体负载的多肽催化剂28的研究
工作。

图8　聚合物支载的多肽催化剂
Figure8　Structures of polymer-supported peptide catalysts

3∙4　其它种类氨基酸衍生物催化剂
Kiso等［66］最近报道了负载于交联聚苯乙烯树脂、由氨基酸衍生的 Evans 手性试剂29催化烷基化反

应的研究�相应对映体选择性（ee）高达97％。
Hu等［67］报道经由 Suzuki偶联反应制备了表面带有手性氨基醇催化基团的树枝化聚合物30�并对这

一手性聚合物催化烷基锌和芳香醛的不对称加成反应进行了研究�发现该手性聚合物催化剂比常规线性
聚合物和树形聚合物催化剂效果更佳。
4　结论与展望

聚合物作为有机催化剂的载体的研究在很多不同的催化反应中已取得可喜的进展。有机催化剂的
聚合物支载化不仅可以解决价格昂贵的小分子催化剂的回收及重复使用问题�同时也开拓了一些新的研
究领域［68］�特别是近年来在氨基酸及多肽催化等方面［69～74］所取得的研究成果�均大大促进了这一领域的
发展。但是�有机催化剂的聚合物支载化仍然普遍存在负载量低、效率差及回收催化剂活性降低明显等
问题。因此�开发新型高负载、低失活的负载化有机催化剂将具有重要的理论意义和实用价值。优秀的
催化剂支载聚合物应同时具有如下特性：（1）易于大量制备；（2）高的支载量（＞1∙5mmo/l g）；（3）具有活性
官能团�并可容易地通过溶液反应应用于联接；（4）具有良好的化学稳定性和机械强度；（5）易于通过常规
的实验手段分离；（6）成本低廉。为达到这一目标�在聚合物骨架、有机催化剂的选择以及催化剂与聚合
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图9　其它种类氨基酸衍生物催化剂结构
Figure9　Structures of other amino acid derived catalysts

物的连接方式等方面有宽广的可调整性�因而聚合物负载有机催化剂这一研究方向将有着广阔的前景。
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Polymer-supported Organocatalysts
Ⅱ．Chiral Organocatalysts

ZHANG A-fang
（College of Materials Engineering�Zhengzhou University�Zhengzhou450052�China）

Abstract：This review highlights synthesis�catalytic properties of polymer-supported organic catalysts in the last
25years�with emphasizing on some recent developments in the direction．The polymer-supported catalysts were first
divided into achiral and chiral catalysts�and then divided into different sections according to the chemical reactions
catalyzed．Some examples were included in order to make clear comparison based on the catalytic activity and
selectivity．Some comparisons were made for achievability of separation and reuse of the supported catalysts．Different
kinds of polymer supports were included�e．g．crosslinked polymers�soluble linear polymers and dendrimers．In this
second part chiral organic catalysts were detailed．

Key words：Organic catalyst；Polymer support；Chiral catalyst；Aminoacid；Peptide

第4届东亚高分子国际会议
由中国化学会主办�南开大学承办的第4届东亚高分子国际会议将于2006年5月28日止31日在天

津召开。
东亚高分子会议是由中国化学会高分子学术委员会主办的高分子系列国际会议�每2年召开1次�

至今已举办3次�旨在加强亚洲和太平洋地区乃止全世界发达国家和发展中国家从事高分子科学与工程
事业的学者、教师、科研人员之间的学术交流�加强相互之间的了解和合作�增进友谊�使高分子科学和技
术更好地服务于人类。同时也推动了我国高分子事业的发展。

本次会议的主题是：发展高分子科学�加强合作和了解�服务社会造福人类。会议涉及的内容包括：
聚合物合成与新聚合方法、聚合物物理及聚合物表征、生物聚合物和生物材料、超分子材料、功能性聚合
物材料、聚合物和组合化学、聚合物复合材料与共混、聚合物工程与材料等当前聚合物科学与工程研究领
域的诸多热点问题。

会议诚挚邀请国内从事高分子科学与工程事业的同仁前来参会。联系方式：
EAPC—4Secretariat
Institute of Polymer Chemistry
Nankai University
94Weijin Road
Tianjin300071�China

Prof．Yinong Wang （xffl＠nankai．edu．cn）
Tel．＋86（22）23502749�Fax：＋86（22）23503510
Prof．Zhengpu Zhang （zhangzp＠nankai．edu．cn）
Tel．＋86（22）23505046�Fax：＋86（22）23503510
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