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氮川三乙酸的脱水反应机理 
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摘  要：运用量子化学密度泛函理论(DFT)，在 B3LYP/6-311++G(d,p)的计算水平上研究氮川三乙酸(NTA)的脱水

反应机理。通过对反应物、过渡态和产物进行优化，对频率和自然键轨道进行分析，得到对应的稳定构型；频率

分析结果表明过渡态只存在 1个虚频，并通过振动分析和内禀反应坐标对过渡态进行确认。运用 Gaussian03程序

进行计算。研究结果表明：氮川三乙酸脱水反应的微观途径为 NTA→TS→P+H2O，其所需活化能为 163 kJ/mol，

反应物和产物的能量差为 69 kJ/mol，该反应为吸热反应；采用经典过渡态理论计算得到反应的速率常数为

5.825×10−16 s−1。 
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Abstract: Quantum chemistry density functional theory (DFT) on the level of B3LYP/6-311++G (d, p) calculations is 

used to study the dehydration reaction mechanism of nitrilotriacetic acid (NTA). The corresponding stable configuration 

was gotten by optimizing the reactants, the transition state and the product, and analyzing the frequency and the natural 

bond orbital. Frequency analysis results of the transition state show that there is only one virtual band, and it is confirmed 

by analysis of the vibration and the intrinsic reaction coordinate. The results from the Gaussian03 calculation show that: 

NTA dehydration reaction as a means of microcosm is NTA→TS→P+H2O. The activation energy required and the energy 

of the reaction product are 160.206 0 and 68.961 3 kJ/mol, respectively. The reaction is endothermic reaction. The 

reaction rate constant is calculated to be 5.825×10−16 s−1 using classical transition state theory. 

Key words: nitrilotriacetic acid; reaction mechanism; density functional theory; transition states 
                      

 
氮 川 三 乙 酸 又 叫 氨 三 乙 酸 ， 分 子 式 为

N(CH2COOH)3，简称 NTA，具有很强的生物可分解  
性[1−3]，其作为氨羧络合剂广泛应用于洗涤、阻垢和除

垢、无氰电镀、聚氨酯泡沫发泡催化等精细化工领   

域[4−13]，但人们对其在有机合成中的应用研究较少。本

文作者试图在溶液态下对NTA的3个羧基基团进行酯
化和酰胺化反应。NTA在水和常规中性或酸性有机溶
剂中的溶解性能非常差，在碱性溶剂(如乙二胺)中虽 
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然可以解决溶解度问题，但由于 NTA与碱性溶剂形成

稳定的酸根离子，无法得到目标产物。采用有机固相

合成的方法虽然从根本上避开了由溶解度较差带来的

系列问题，但 NTA在受热过程中存在脱水现象，脱水

后的中间体阻止反应进一步进行，而且对反应的微观

理论研究未见相关报道。在此，本文作者拟用量子化

学密度泛函理论(DFT)对该反应机理进行理论计算，

讨论反应过程中的过渡态、反应可行性以及反应途径

和机理，以便深入了解该反应的微观过程和反应特征。 

 

1  计算方法 

 

采 用 量 子 化 学 密 度 泛 函 理 论 (DFT) 在

B3LYP/6-311++G(d,p)计算水平[14−15]上对反应物、过渡

态和产物的结构进行优化，得到氨三乙酸分子的稳定

构型，在同一水平上计算反应过程中所有驻点的频率，

得过渡态有唯一虚频，并用内禀反应坐标(IRC)对过渡

态进行进一步确认。在同一理论水平上计算其能量，

并对零点能进行校正，得到正、逆反应的活化能，采

用经典过渡态理论计算反应速率常数。所有的量子化

学计算都通过 Gaussian03程序[16]完成。 

 

2  结果与讨论 
 
2.1  反应机理分析 
反应物、中间体和过渡态的结构示意图如图 1所

示。其中：IM1 是优化得到的氨三乙酸的稳定分子构
型，但它不能直接脱水生成氨三乙酸酐，需经由    
C(6)—N(1)—C(10)—C(11)旋转得到 IM2，再由    
N(1)—C(10)—C(11)—C(19)旋转从 IM2得到 IM3，由
IM3可以得到过渡态(TS)。过渡态的振动模式为：C(7)，
O(19)在成环方向上振动；H(20)和 O(18)分别向远离
O(19)和 C(7)方向振动。因而，本文拟研究的反应微观
途径为 NTA→TS→P+H2O。IM3和过渡态的结构优化
参数见表 1和表 2。 
图 1中，从 IM1到 IM2再到 IM3，原子间的键长

几乎没有变化，但其中二面角的变化比较大；从 IM1
到 IM2，C(6)—N(1)—C(10)—C(11)二面角由 162.024 5˚
变为 59.593 3˚，从 IM2到 IM3，N(1)—C(10)—C(11)—
C(19)二面角由−167.870 1˚变为−7.629 3˚。因而，在此
过程中氨三乙酸分子中 C(6)—N(1)—C(10)—C(11)—
C(19)发生旋转，2个羧基有相互靠近的趋势，由于氧
原子的强电负性，IM3中，O(18)和 H(20)形成分子内
氢键。 

 

 

图 1  反应物、中间体和过渡态的结构示意图 

Fig.1  Schematic map of reactant, intermediates and transition state 
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表 1  IM3和 TS的键长 

 Table 1  Bond length of IM3 and transition state  键长/nm 

键型 IM3 TS 

N(1)—C(10) 0.145 3 0.145 70 

C(10)—C(11) 0.152 0 0.153 70 

C(7)—O(14) 0.121 1 0.114 00 

C(7)—O(18) 0.135 0 0.165 30 

C(11)—O(17) 0.120 9 0.119 69 

C(11)—O(19) 0.135 4 0.127 00 

O(19)—H(20) 0.097 2 0.191 80 

 
表 2  IM3和 TS的键角 

 Table 2  Bond angle of IM3 and transition state   键角/(˚) 

键型 IM3 TS 

C(6)—C(7)—O(14) 122.754 6 133.710 1 

C(6)—C(7)—C(18) 114.252 1 107.772 4 

N(1)—C(10)—C(11) 113.715 8 112.178 8 

C(10)—C(11)—C(19) 109.900 6 115.180 6 

C(11)—C(19)—C(20) 106.292 4 128.878 6 

C(7)—C(8)—C(22) 105.555 2 112.301 5 

N(1)—C(6)—C(7) 116.027 8 113.281 5 

 

IM3 最后经过过渡态生成氨三乙酸酐和水，从表
1和表 2所示构型参数可以看出：C(7)—O(18)的键长
从 0.135 0 nm增大到 0.165 3 nm。从自然键轨道(NBO)
分析可知：随着反应的进行，O(14)上的电子自旋密度
逐渐增大(由−0.599 变化至−0.471)，而 C(7)上的电子
自旋密度逐渐减小(由 0.797变化至 0.774)。由反应的
键长和键级可知：O(18)和 C(7)断裂后，部分单电子逐
渐由 C(7)转移到 O(14)上，C(7)—O(14)的键长则由
0.121 1 nm缩短到 0.114 0 nm，因而，O(14)上的电子
自旋密度增大，C(7)上的电子自旋密度减小。从图 1
可以看出：C(7)和 O(14)形成三键结构。另外，O(19)
—H(20)键长从 0.097 2 nm增大到 0.191 8 nm，而O(18)
和 H(20)在 IM3 已经形成分子内氢键，随着 O(18)与
C(7)断裂，而夺得 H(20)，O(18)—H(20)的键长进一步
减小，直至接近形成过渡态时，键长为 0.095 8 nm，
而正常的水分子氢氧键键长为 0.097 4 nm，两者十分
接近。同时，随着 H(20)与 O(19)的逐渐分离，O(19)
上的自由电荷密度从−0.691 减小到−0.775，O(19)和
C(11)形成双键结构，O(19)上的部分单电子逐渐转移
到 C(11)上，因而，C(11)上的自由电荷密度从 0.784
增大到 0.805。 

由以上分析可知：从反应物到过渡态经过了  
N(1)—C(10)—C(11)—C(19)—C(6)旋转；O(18)逐渐与
C(7)断裂，同与 O(19)断裂的 H(20)结合生成水分子；
而 C(7)和 O(19)也逐渐靠近，它们的距离为 0.199 8 
nm，产物中 C(7)和 O(19)的键长为 0.139 0 nm，说明
它们有成键的趋势，这与过渡态的振动模式一致。由

此可以看出：在过渡态中存在以 C(7)，O(18)，H(20)
和 O(19)为骨架的四元环和以 N(1)，C(10)，C(11)，
O(19)，C(7)和 C(6)为骨架的六元环。 
2.2  能量分析 
反应物、过渡态和产物的分子能量以及零点能如

表 3 所示。其中：E0为分子的能量；EZP为零点能；

E0+EZP为进行零点能校正后的分子总能量。由表 3可
知：产物的能量低于反应物的能量。因此，该反应为

吸热反应，与热重差热实验结果一致。 
 

表 3  反应物、过渡态和产物的能量 

Table 3  Energies of reactant, transition states and products 

物质类型 E0/GJ EZP/MJ (E0+EZP)/GJ 

反应物 −1.943 956 0.434 192 −1.943 522 

过渡态 −1.943 787 0.427 983 −1.943 359 

产物 −1.943 871 0.418 476 −1.943 453 

 

设 Er，ETS和 Ep分别为反应物、过渡态和产物的

能量。根据正、逆反应活化能定义，经零点能较正，

可以得到正反应活化能为：Ef=ETS−Er=163 kJ/mol，逆

反应活化能为： Er=ETS−EP=94 kJ/mol。在优化出的过

渡态结构和频率计算基础上，对过渡态结构进行内禀

反应坐标(IRC)反应路径解析，得到反应过程中能量以

及过渡态构型的变化，能量曲线如图 2所示。 
 

 
图 2  过渡态的内禀反应坐标与能量的关系 

Fig.2  Relationship between IRC of transition state and energy 
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2.3  反应速率常数计算 
根据过渡态理论，计算该反应的速率常数公式为： 

0B
aexp( / ) exp

i

Ek T fk AT E RT
h f RT

β
′≠ ⎛ ⎞= − = −⎜ ⎟Π ⎝ ⎠

 

其中：A 为指前因子；β 为温度指数(一般情况下为   
0)；Ea为活化能；kB为玻尔兹曼常数；h 为普朗特常
数； f ′≠ 为过渡态的配分函数； ifΠ 为所有反应物配分

函数的乘积；T为热力学温度(298 K)；R为普适气体   
常数。 
由计算所得该反应的活化能，利用传统过渡态理

论，得到反应 
 

N(CH2COOH)3→CH2COOHN(CH2CO)2O+H2O 
 
的反应速率常数 k=5.825×10−16 s−1 (T=298 K时)。 
 

3  结论 
 

(1) 得到氨三乙酸脱水生成酸酐的微观途径为
NTA→TS→P+H2O；最稳定的氨三乙酸结构(IM1)不能
直接转化为酸酐，需经过 C(6)—N(1)—C(10)—C(11)—
C(19)旋转得到 IM3，才有利于酸酐的生成。 

(2) 氨三乙酸的脱水过程是吸热反应，其所需的
活化能为 163 kJ/mol，在由氨三乙酸制备酸酐的过程
中，在脱水剂存在的条件下，加热反应有利于酸酐的

生成。 
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