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摘要：Beckmann重排反应是有机化学教学课程中的经典重排反应，但目前主流教材中对该重排反应的反应机理阐

述不够具体，学生在学习过程中缺乏对反应更深刻的理解和认知。本案例以三类酮肟结构在两种不同的质子源环境

下为例，通过量子化学计算对Beckmann重排反应的反应机理进行对比研究，阐明其重排反应机制，并利用前线分

子轨道分析σ-型和π-型腈鎓离子中间体的电子结构。本文旨在帮助学生加深对Beckmann重排反应的认知，并学习使

用理论计算化学方法研究化学反应及其内在机制。 
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Abstract:  Beckmann rearrangement is a classical reaction in the courses of organic chemistry. However, mainstream 

textbooks often lack detailed explanations of its reaction mechanism, leaving students with a superficial understanding. 

This study investigates the Beckmann rearrangement mechanism of three types of ketoxime structures under two 

different proton sources using quantum chemical calculations. The detailed comparison and analysis provide insights 

into rearrangement process, including the migration rules of cis- and trans-ketoxime structures. Additionally, the 

electronic structures of the σ-type and π-type nitrilium ion intermediates are analyzed through frontier molecular orbital 

theory. This work aims to deepen students’ understanding of Beckmann rearrangement and introduce them to the 

application of theoretical computational chemistry in studying chemical reactions and their underlying mechanisms. 

 

Key Words:  Beckmann rearrangement;  DFT calculations;  Reaction mechanism 

 

近几十年来，理论计算化学得到了前所未有的发展，并在有机化学反应机理研究过程中占据了

越来越重要的地位。通过理论计算化学能够获得实验过程中难以捕获的关键中间体和过渡态，帮助
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化学家更加深入地理解反应机理和预测反应产物。同时，借助计算化学可视化程序可以直观地呈现

反应过渡态和中间体的结构及前线分子轨道信息，在基础化学教学过程中有助于学生深入理解反应

机理，拓展思维。因此，在本科化学基础教学课堂中引入计算化学已成必然趋势[1,2]。 

Beckmann重排是有机化学教学中的重要内容，是指在酸作用下，酮肟类化合物通过分子内重排

并进一步水解生成酰胺的过程，其反应如下： 

 
目前国内外主流有机化学教材一般都认为Beckmann重排通过协同的分子内基团迁移进行[3–6]，

如下图所示。首先，酮肟的羟基被酸活化变成离去能力更强的氧鎓离子，随后发生氧鎓离子离去并

伴随着其反位取代基迁移，生成腈鎓离子3。最后，发生水解及互变异构生成酰胺产物5。然而，在

教学过程中发现学生对此反应的认知主要存在以下问题：a) 重排反应机制和基团迁移规律是怎样

的？b) 腈鎓离子以何种结构形式存在？c) 重排过程中酸的作用机制是怎样的？目前主流教材对反

应过程的机理并没有进行详细的讨论，比如邢其毅先生编著的《基础有机化学》对线型腈鎓离子结

构作了简单描述；而胡宏纹先生编著的《有机化学》用紧密离子对描述了腈鎓离子结构。很多学生

在学习过程中单一地认为腈鎓离子是线型的，不利于学生深入理解该反应机理以及培养学生的批判

性思维。 

 
为了解决上述问题给教学过程中带来的困扰，同时加深学生对计算化学在有机反应机理研究中

重要作用的认识，我们设计了本文中的教学案例，从分子水平上阐明Beckmann重排的反应机制，并

从前线分子轨道层面上讨论了关键中间体的电子结构。指导学生从计算化学结果来加深对Beckmann

重排机制的理解和认知，培养学生的批判思维以及利用计算化学分析和解决化学实际问题的能力。 

 

1  模型和计算方法 
本文选取图1所示的丙酮肟A、(E)-苯乙酮肟B、反式六氢茚满酮肟(E)-C、(Z)-C三种酮肟作为研

究对象，利用计算化学分别考察在质子化的乙酸 (H+(AcOH))和水合氢离子 (H3O+)条件下发生

Beckmann重排反应的过程与机理。计算过程中所有的反应物、中间体、过渡态均通过Gaussian 16程

序完成[7]，使用了密度泛函理论(DFT)结合B3LYP-D3 [8–12]泛函进行几何优化。进行几何优化和频率

计算时，采用6-31G(d)基组描述氢、碳、氮、氧原子。同时在1 mol∙L−1浓度和298.15 K温度下，对自

由能进行校正。所有中间体均无虚频，而过渡态结构仅有一个虚频。为验证过渡态结构准确性，对

所有过渡态进行内禀反应坐标(IRC)分析。另外，使用SMD隐式溶剂模型[13]模拟了乙腈的溶剂效应，

并使用了更加精确的6-311++G(d,p)基组对优化好的结构进行了单点能计算。 

 

 
图1  不同种类的酮肟在质子酸催化下的Beckmann重排反应 
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2  结果与讨论 
2.1  丙酮肟(A)的Beckmann重排反应机制研究 

首先，以H+(AcOH)作为质子源，计算得到丙酮肟发生Beckmann重排反应的势能面，如图2a所示。

丙酮肟(A)与H+(AcOH)以氢键相互作用络合得到中间体A-Int1，该过程放热3.2 kcalꞏmol−1。随后，中

间体A-Int1经过过渡态A-TS1完成协同的甲基迁移和N―O键断裂脱水过程生成中间体A-Int2，该反

应活化能垒为10.5 kcalꞏmol−1。在中间体A-Int2中，腈鎓离子是σ-型结构，随后经过过渡态A-TS2生成

醇中间体A-Int3，该反应活化能垒为13.0 kcalꞏmol−1。中间体A-Int3经过过渡态A-TS3完成烯醇式到

酮式的互变异构过程，释放AcOH后便得到Beckmann重排反应的酰胺产物P-A。 

 

 
图2  不同质子源下丙酮肟的Beckmann重排反应的势能面图：(a) H+(AcOH)；(b) H3O+ 

 

同时，计算了如图2b所示的丙酮肟在H3O+为质子源时发生Beckmann重排反应的势能面图。与

H+(AcOH)作为质子源的反应类似，反应经过协同的甲基迁移和N―O键断裂脱水过渡态A-TS1’得到σ-

型腈鎓离子中间体A-Int2’，该过程活化能垒为9.9 kcalꞏmol−1。A-TS2’随后经过水分子亲核进攻腈鎓离

子过渡态A-TS2’和烯醇式到酮式的互变异构过渡态A-TS3’，得到Beckmann重排反应的酰胺产物P-A。 

理论计算结果表明，在使用H+(AcOH)或H3O+作为质子源时，丙酮肟发生Beckmann重排反应均

需经过协同脱水与甲基迁移重排、亲核进攻、烯醇式-酮式互变异构三个步骤完成，且反应均经过σ-

型腈鎓离子中间体。 
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2.2  (E)-苯乙酮肟(B)的Beckmann重排反应机制研究 

随后，我们对以H+(AcOH)作为质子源时(E)-苯乙酮肟发生Beckmann重排反应的机理进行研究，

如图3a所示。(E)-苯乙酮肟(B)通过氢键作用与H+(AcOH)络合生成中间体B-Int1，该过程放热1.0 

kcalꞏmol−1。随后，中间体B-Int1经过过渡态B-TS1发生协同的苯基迁移和N―O键断裂脱水过程得到

中间体B-Int2，该反应活化能垒为6.2 kcalꞏmol−1。与丙酮肟的反应不同，(E)-苯乙酮肟中苯基迁移得

到π-型腈鎓离子而非σ-型腈鎓离子结构。π-型腈鎓离子B-Int2随后经过过渡态B-TS2重排得到σ-型腈

鎓离子B-Int3，进而被H2O亲核进攻完成异构化过程。 

 

O

O

H

H

B-Int1

B-TS1

0.0
-1.0 5.2

Ph

N
O

H

O

O

H

H N
O

H

-6.9
(-35.4)

B-Int2
B-TS2

-7.4
(-34.3)

-41.8

B-Int3

H

N

O

O

H
O

H
H

N

O

O

H
O

H H
O

O

H
O

H
N Ph

B-TS3

-28.2 -34.4

B-Int4

N

O
H H

Ph

O

O

H

N

O
H

Ph

H

H

O

O

(a)

-7.9
(-49.7)

B-TS1'

-47.2

0.0

B-Int1' -8.2
(-42.7)

B-Int2'

Ph

N
O

H

O

H

H H

N Ph
O

H
O H

H

H

(b)

N
O

H

O

H

N

O
H H

Ph

H
O

B-TS2'

-35.3
H

-37.3

O

N

Ph

H
O

H

H

H

B-Int3'

H H

B-TS1-1

O

O

H

H

Ph

N
O

H

B-TS1-1'

-0.5

Ph

N
O

H

O

H

H H

B-TS1-1
10.8

B-TS1
H+(AcOH)

+
B

H3O+

+
B

B-TS1' B-TS1-1'

 
图3  不同质子源下(E)-苯乙酮肟的Beckmann重排反应的势能面图：(a) H+(AcOH)；(b) H3O+ 

(括号内能量为气态电子能) 

 

当以H3O+为质子源时，(E)-苯乙酮肟发生Beckmann重排反应的机理如图3b所示。反应同样从(E)-

苯乙酮肟(B)出发，与H3O+相互作用得到中间体B-Int1’。与以H+(AcOH)作为质子源的机理不同的是，

中间体B-Int1’通过过渡态B-TS1’发生协同苯基迁移和N―O键断裂脱水生成σ-型腈鎓离子B-Int2’，

而非π-型腈鎓离子。 

为了更深入的理解甲基与苯基发生迁移重排的难易，我们进一步研究苯乙酮肟的甲基迁移重排

机理。研究表明，当以H+(AcOH)或H3O+为质子源时，反应分别经过协同的甲基迁移和N―O键断裂
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脱水过渡态B-TS1-1或B-TS1-1’完成重排，该反应活化能垒为11.8 kcalꞏmol−1或7.4 kcalꞏmol−1。相比之

下，苯基发生迁移重排过程的反应活化能垒均更低，表明苯基比甲基具有更好的迁移能力。 

上述理论计算结果表明，在质子源为H+(AcOH)的条件下，苯基的迁移历经π-型腈鎓离子和σ-型

腈鎓离子中间体，整个反应为三步的分步过程；而以H3O+为质子源时，苯基的迁移仅历经了σ-型腈

鎓离子中间体，整个反应为两步的分步过程。这反映了质子源的类型可能会影响Beckmann重排反应

机制。 

2.3  反式六氢茚满酮肟(E)-C、(Z)-C的Beckmann重排反应机制研究 

本小节选取反式六氢茚满酮肟作为研究对象，计算环状酮肟发生Beckmann重排反应的势能面

图，同时研究(E)式和(Z)式酮肟发生重排反应的迁移规律。如图4a所示，(E)式酮肟(E)-C在质子源

H+(AcOH)或H3O+的作用下，经过相似的协同C-[1,2]、O-[1,2]双迁移过渡态(E)-C-TS1或(E)-C-TS1’完

成异构化重排过程。类似的，当(Z)式酮肟(Z)-C作为反应物时，分别在H+(AcOH)或H3O+的作用下，

也会经过相似的协同C-[1,2]、O-[1,2]双迁移过渡态(Z)-C-TS1或(Z)-C-TS1’完成重排过程。上述理论

计算结果表明，不同于丙酮肟或(E)-苯乙酮肟发生Beckmann重排反应时可能产生含有σ-型腈鎓离子

或π-型腈鎓离子中间体，环状酮肟发生一步协同C-[1,2]、O-[1,2]双迁移重排反应直接得到产物。另

外，比较(E)式和(Z)式的反式六氢茚满酮肟的重排产物也证明了教材中提及的Beckmann重排反应具

有离去基团与迁移基团处于反位的迁移规律，有利于学生更好地掌握Beckmann重排反应。 

 

 
图4  反式六氢茚满酮肟的Beckmann重排反应的势能面图：(a) (E)-C；(b) (Z)-C 

 

2.4  对σ-型腈鎓离子和π-型腈鎓离子轨道分析 

上述理论计算研究发现，不同类型酮肟分子在不同质子源环境下会经历不同的σ-型腈鎓离子或

π-型腈鎓离子中间体完成重排反应。为了深入理解其中间体结构和反应机制，我们对σ-型腈鎓离子

或π-型腈鎓离子进行前线分子轨道分析(FMO)，详见图5。当迁移基团具有空的p轨道时，N原子的孤

对电子可以转移到迁移基团的空轨道上，得到经典的σ-型腈鎓离子结构。而当迁移基团p轨道与C＝

N的π*轨道对称性匹配时，p–π重叠明显以形成反馈π键，能有效阻止迁移基团的转移，形成π-配

合物 [14]。因此，当甲基作为迁移基团时，其具有空的p轨道，但不能与C＝N的π*轨道对称性匹配，

仅能形成σ-型腈鎓离子；而当苯基作为迁移基团时，同时具有空的p轨道并且与C＝N的π*轨道对称
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性匹配，同时具有形成σ-型腈鎓离子或π-型腈鎓离子的可能性。而当迁移基团处在环酮肟分子内时，

其迁移后并未得到σ-型腈鎓离子。该现象可能与分子构型有关：非环状酮肟分子在反应过程中趋向

于形成线型中间体结构；而环状酮肟分子因为环张力的存在，其中间体构型难以保持线型。FMO分

析结果显示，对于线型分子，LUMO轨道的能量为−6.123 eV；而对于非线型分子(比如∠C―C―N扭

曲成130°)，由于其对称性下降，LUMO能级下降了2.095 eV，使得其更容易得电子，氰基碳的亲电

能力增强。这说明，环状结构中氰基碳的亲电性强，使得O-[1,2]迁移更容易发生，难以形成σ-型腈

鎓离子。 

 

 
图5  (a) σ-型腈鎓离子的σ配位键及π-型腈鎓离子内的反馈π键(iso value = 0.06)； 

(b) FMO分析(iso value = 0.08) 

 

上述研究结果与讨论表明：(1) 酮肟在发生Beckmann重排反应时，迁移基团的迁移和断开N―O

键脱水的过程是协同过程，这与有机化学教材中提出的Beckmann重排反应的特点“基团的离去与基

团的迁移是同步的”相符合；(2) (E)式和(Z)式的反式六氢茚满酮肟的Beckmann重排产物验证了有机

化学教材中提到的迁移规律，即“Beckmann重排反应具有离去基团与迁移基团处于反位”；(3) 反

应过程可能经历σ-型或π-型腈鎓离子中间体。 

 

3  结语 
通过理论计算研究了不同类型的酮肟结构在H+(AcOH)或H3O+作为质子源时发生Beckmann重排

反应的反应机制。计算结果表明，当丙酮肟作为底物时，反应均生成了含σ-型腈鎓离子中间体，整

体反应采取两步的分步反应过程。当(E)-苯乙酮肟作为底物时，在H+(AcOH)环境下，反应经过π-型

腈鎓离子和含σ-型腈鎓离子中间体分三步反应完成重排；而当H3O+作为质子源时，整体反应类似于

丙酮肟采取两步的分步反应过程。而反式六氢茚满酮肟的Beckmann重排反应则只需要一步协同过程

即得到了重排产物，(E)式和(Z)式结构的不同重排产物也验证了Beckmann重排反应的反位迁移规律。

同时我们使用FMO分析方法分析不同类型底物生成或者不生成σ-型腈鎓离子或π-型腈鎓离子的内在

原因。甲基或苯基迁移生成σ-型腈鎓离子主要是由于N孤对电子转移到迁移基团空的p轨道的影响，

而苯基迁移生成π-型腈鎓离子中间体主要是受到反馈π键的影响。环状酮肟分子重排过程无中间体生

成的原因主要环张力导致生成非线型的腈鎓离子，从而增强氰基碳的亲电能力，进而促进C-[1,2]迁

移与O-[1,2]迁移的协同进行。 

本案例将计算化学引入本科有机化学教学中，对有机化学教学中涉及的Beckmann重排反应进行

讨论和拓展，丰富教学内容，让学生更深入地理解Beckmann重排反应的反应机制，加深学生对基础
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知识的理解，引导学生培养批判性思维。同时，也实现了传统有机化学教学和计算化学的有机融合,

激发学生对有机化学和计算化学的兴趣。 
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