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Abstract 
Quaternization reaction of tertiary amines with benzyl chloride was investigated. Reaction orders with respect to 
the reactants were determined. Kinetic scheme of quaternization reaction was found to be corresponding to 
reversible process. An influence of amines basicity and steric factor of alkyl substituent bound to the nitrogen atom 
on tertiary amines reactivity as nucleophiles was studied. It was shown that the rate constants of direct reaction step 
may serve as a measure of nucleophilicity of amines. 
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НУКЛЕОФІЛЬНІСТЬ ТРЕТИННИХ АМІНІВ В РЕАКЦІЇ КВАТЕРНІЗАЦІЇ 
БЕНЗИЛХЛОРИДОМ 

Ксенія С. Ютілова, Станіслав Г. Бахтін, Олена М. Швед*, Юлія М. Беспалько 
Донецький національний університет, вул. 600-річчя, 21, Вінниця 21021, Україна 

Анотація 
Досліджено реакцію кватернізації третинних амінів бензилхлоридом, визначено порядки реакції за 
реагентами. Встановлено, що кінетична схема, за якою перебігає реакція кватернізації, відповідає 
оборотному процесу. Вивчено вплив основності третинних амінів та стеричного фактора алкільного 
замісника, сполученого з атомом азоту, на реакційну здатність третинних амінів як нуклеофілів. Показано, 
що константи швидкості прямої стадії реакції кватернізації можуть виступати мірою нуклеофільності амінів. 

Ключові слова: нуклеофільність; третинні аміни; кватернізація; оборотні процеси. 

НУКЛЕОФИЛЬНОСТЬ ТРЕТИЧНЫХ АМИНОВ В РЕАКЦИИ КВАТЕРНИЗАЦИИ 
БЕНЗИЛХЛОРИДОМ 

Ксения С. Ютилова, Станислав Г. Бахтин, Елена Н.Швед*, Юлия Н. Беспалько 
Донецкий национальный университет, ул. 600-летия, 21, Винница 21021, Украина 

Аннотация 
Исследована реакция кватернизации третичных аминов, определены порядки реакции по реагентам. 
Установлено, что кинетическая схема, описывающая реакцию кватернизации, соответствует обратимому 
процессу. Изучено влияние основности третичных аминов и стерического фактора алкильного заместителя, 
связанного с атомом азота, на реакционную способность третичных аминов как нуклеофилов. Показано, что 
константы скорости прямой стадии реакции кватернизации являются мерой нуклеофильности аминов. 

Ключевые слова: нуклеофильность; третичные амины; кватернизация; обратимые процессы. 

Вступ  
Аміни завдяки високій реакційній 

здатності увійшли в синтетичну практику, як 
ефективні каталізатори цілої серії органіч-
них реакцій [1–4]. Каталітична активність 

амінів традиційно пояснюється з позицій 
основності [5], що є їх термодинамічною 
характеристикою. Однак у ряді випадків не 
вдається використовувати дану концепцію для 
описання поведінки амінів [6]. 
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У таких ситуаціях їх реакційну здатність 
можливо корелювати з нуклеофільністю, 
що є кінетичною характеристикою амінів. 
Незважаючи на широке застосування поняття 
«нуклеофільність» і його очевидний зв’язок з 
основністю, дотепер не створена універсальна 
кількісна міра характеристики даної власти-
вості [7], оскільки вона залежить від природи 
субстрату та механізму реакції. 

Метою даної роботи є дослідження нуклео-
фільності третинних амінів в реакції кватерні-
зації бензилхлоридом кінетичними методами. 

Об’єктами дослідження обрано серію 
стерично розгалужених третинних амінів. 

У якості модельної реакції обрано кватер-
нізацію третинних амінів бензилхлоридом 
(BnCl) у нітробензолі при 60°C, що перебігає 
за механізмом нуклеофільного заміщення SN2 
(реакція Меншуткіна, І) (схема 1). 

 

Scheme 1. Quaternization reaction of tertiary amines. 
NMP – N-methylpiperidine, NMM – N-methylmorpholine 

Схема 1. Реакція кватернізації третинних амінів.  
NMP – N-метилпіперидин, NMM – N-метилморфолін 

Результати та їх обговорення 

Традиційно реакція кватернізації опису-
ється як необоротня реакція другого порядку, 
що має перший порядок за кожним реагентом 
[8]. Проте дослідження кінетики реакції (І) 
(табл. 1) показало, що розраховані за рівнян-
ням (1) константи швидкості другого порядку 
(k2) систематично спадають зі збільшенням 
часу перебігу реакції, що відповідає завище-
ному порядку реакції. Однак розрахунок 
констант швидкості першого порядку(k1) за 
рівнянням (2) також показав, що величини k1 
знижуються за ходом процесу.  

𝑘2 =
1

𝑡(𝑎 − 𝑏)
ln

𝑏(𝑎 − 𝑥)

𝑎(𝑏 − 𝑥)
; (1) 

𝑘1 =
1

𝑡
ln

𝑎

(𝑎 − 𝑥)
; (2) 

де k1 – константа швидкості реакції першого 
порядку, с–1; k2 – константа швидкості реакції 
другого порядку, л/(моль·с); a – вихідна 
концентрація бензилхлориду, моль/л; b – 
вихідна концентрація R3N, моль/л; x – поточна 
концентрація солі [R4N]+Cl–, що утворилась, 
моль/л; t – час перебігу реакції, с. 
 
 

Table 1 
Kinetic studies of reaction of benzyl chloride  

(a = 0.1 mol/L) with tertiary amines (b = 0.1 mol/L) 
in nitrobenzene at 60°C 

Таблиця 1 
Кінетика реакції бензилхлориду (a = 0.1 моль/л) 

з третинними амінами (b = 0.1 моль/л) у 
нітробензолі при 60°C 

Tertiary 
amine 

t, min Yield, % k1·105, s-1 k2·104, 
L/(mol·s) 

Et3N    180 
1284 
1730 
2643 
8433 

11.5 
44.0 
50.0 
61.0 
69.0 

1.14 
0.753 
0.668 
0.593 
0.231 

1.21 
1.02 
0.964 
0.986 
0.439 

     
Bu3N    353 

1445 
3981 
5693 
9710 

9.16 
25.4 
45.8 
53.1 
64.3 

0.454 
0.337 
0.256 
0.221 
0.177 

0.476 
0.392 
0.353 
0.331 
0.309 

     
Oct3N       21 

      40 
      60 
   129 
   180 

3.00 
5.09 
7.05 

12.1 
14.5 

2.13  
2.02  
1.93  
1.62  
1.41  

2.45  
2.23  
2.10  
1.78  
1.57  

     
MeOct2N       55 

   115 
   187 
   256 
1360 

13.8 
24.7 
34.2 
40.3 
73.8 

4.51 
4.11 
3.73 
3.36 
1.64 

4.86 
4.75 
4.63 
4.40 
3.44 

     
Me2BuN          4 

      10 
      15 
      77 
   110 

5.83 
13.7 
19.2 
46.3 
54.7 

23.5  
23.9  
23.2  
13.3  
11.9  

25.7   
26.3   
26.3   
18.6   
18.2   

     
NMP       20 

      60 
      95 
   150 
2830 

13.3 
29.3 
36.0 
40.4 
83.8 

11.9 
9.61 
7.84 
5.75 
1.07 

12.8 
11.5 

9.88 
7.53 
3.04 

     
NMM    193 

   485 
1363 
2407 
4288 

7.83 
21.1 
37.6 
49.6 
58.0 

0.704 
0.815 
0.576 
0.475 
0.337 

0.733 
0.919 
0.736 
0.682 
0.536 

Систематичне зниження констант 
швидкості як першого, так і другого порядків 
вказує на те, що реакція перебігає за іншою 
кінетичною схемою. 

У зв’язку з цим для встановлення порядків 
реакції за реагентами була досліджена 
кінетика реакції (I) на початкових ступенях 
перетворення (< 20%) і при співвідношенні 
концентрацій вихідних реагентів, відмінних 
від еквімолярних (табл. 2). На основі даних 
табл. 2 побудовано графічні залежності (рис. 1 
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і рис. 2) у координатах, що відповідають 
кінетиці реакцій другого порядку: F(x) – t, де 
F(x) обчислюється за формулою (3). 

𝐹(𝑥) =
1

𝑎 − 𝑏
[
𝑏(𝑎 − 𝑥)

𝑎(𝑏 − 𝑥)
] (3) 

Table 2 
Kinetic studies of reaction of benzyl chloride (a, mol/L) 
and triethylamine (b, mol/L) reaction in nitrobenzene  

at 60°C 
Таблиця 2 

Кінетика реакції бензилхлориду (a, моль/л) з 
триетиламіном (b, моль/л) у нітробензолі при 60°C 

a = 0.18, b = 0.10 

t, min Yield, % k1·105, s-1 k2·104, L/(mol·s) 

   24 3.25 2.30 1.30 
   43 5.51 2.20 1.25 
   74 9.85 2.33 1.34 
143 15.7 1.98 1.16 
224 21.5 1.80 1.08 
a = 0.10, b = 0.15 
t, min Yield, % k1·105, s-1 k2·104, L/(mol·s) 

   21 3.17 2.56 1.71 
   42 5.92 2.42 1.38 
   83 9.93 2.10 1.21 
123 13.5 1.96 1.14 
180 18.6 1.91 1.13 

 

Fig. 1. Kinetic studies of reaction (I) at low degrees  
of conversion at C° (BnCl) = 0.179 mol/L,  

C° (Et3N) = 0.1 mol/L in nitrobenzene at 60°C 
Рис. 1. Кінетика реакції (I) на початкових ступенях 

перетворення при C° (BnCl) = 0.179 моль/л,  
C°(Et3N) = 0.1 моль/л у нітробензолі при 60°C 

Як видно з наведених залежностей, 
кінетичні криві у вказаних координатах 
спрямляються. Більш того, тангенси кутів 
нахилу даних прямих однакові (у рамках 
похибки експерименту). Ці факти свідчать про 
те, що досліджувана реакція (I) все ж відпо-
відає кінетиці реакцій другого порядку. 

З літературних джерел відомо, що для 
реакції кватернізації спостерігаються відхи-
лення від кінетичних закономірностей для 
простих реакцій другого порядку [9]. Для 
пошуку можливої причини несталості

 
Fig. 2. Kinetic studies of reaction (I) at low degrees  

of conversion at C° (BnCl) = 0.1 mol/L,  
C° (Et3N) = 0.151 mol/L in nitrobenzene at 60°C 

Рис. 2. Кінетика реакції (I) на початкових ступенях 
перетворення при C° (BnCl) = 0.1 моль/л,  

C° (Et3N) = 0.151 моль/л у нітробензолі при 60°C 

констант швидкості запропоновано опису-
вати дану реакцію як оборотну. Дійсно, 
результати досліджень вказують на те, що в 
певних умовах реакція Меншуткіна може 
перебігати за оборотною схемою [10], однак 
протягом тривалого часу достовірно встано-
вити цей факт не вдавалось через недоскона-
лість технічного обладнання. На користь 
даного припущення свідчить і той факт, що в 
деяких реакціях кватернізації [11] спостері-
гаються відносно невисокі виходи четвер-
тинних амонієвих солей. Для перевірки даної 
гіпотези та встановлення кінетичної схеми 
реакції (I) проведено дослідження для 
більшого часу перебігу реакції при еквімоляр-
ному співвідношенні реагентів Et3N і BnCl. 
Встановлено, що при t ~ 90 год. ступінь 
конверсії реагентів перестає збільшуватись і 
реакція досягає стану рівноваги (t∞ и x∞). Це 
дозволило розрахувати константи швидкості 
реакції другого порядку для оборотної кінетич-
ної схеми за рівнянням (4). 

𝑘2
𝑟𝑒𝑣 =

𝑥∞

2𝑎(𝑎 − 𝑥∞)𝑡
ln (

2𝑥∞ − 𝑎

𝑎
∙

𝑎𝑥∞

2𝑥∞ − 𝑎
− 𝑥

𝑥∞ − 𝑥
)     (𝟒) 

де 𝑘2
𝑟𝑒𝑣– константа швидкості прямої реакції 

другого порядку, л/(моль·с); x∞ – рівноважна 
концентрація солі [R4N]+Cl–, моль/л. 

Дані розрахунки показують, що визначені 
за рівнянням (4) значення констант є 
сталими (у межах похибки експерименту) і не 
залежать від ступеня конверсії реагентів. Таким 
чином, встановлено, що реакція кватернізації з 
дослідженими об’єктами є оборотною та 
описується схемою 2 (ІІ). 
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Scheme 2. Reversible quaternization of tertiary amines 
Схема 2. Оборотна реакція кватернізації  

третинних амінів 

Відомо, що у випадку оборотного процесу 
мірою реакційної здатності нуклеофіла виступа-
ють лише константи швидкості прямої стадії 
[6]. Для розрахунку k2

rev необхідно залучати 
значення рівноважних ступенів перетворення 
x∞, як це показано вище у рівнянні (4). Однак 
цей підхід не завжди вдається здійснити з 
експериментальної точки зору, оскільки 
навіть для такого реакційноздатного нуклео-
філа, як триетиламін, потрібен великий час 
перетворення (до декількох діб). У зв’язку з 
цим для вирішення проблеми знаходження 
значень k2

rev для обробки кінетичних даних 
застосовано математичну програму Kinet, що 
методом математичного моделювання дозво-
ляє визначати константи швидкості прямої 
реакції. При цьому не потрібно доводити 
процес до рівноважного стану і, відповідно, 
експериментально знаходити величини x∞. 

Методом математичного моделювання 
реакції кватернізації триетиламіну бензил-
хлоридом для необоротної (рис. 3) і оборотної 
(рис. 4) схем перебігу реакції побудовано 
кінетичні криві.  

Збіг експериментальних точок з теоретич-
ною кінетичною кривою має місце у другому 
випадку, коли кінетична схема реакції 
відповідає оборотному процесу. Розраховане 
за допомогою програми значення k2

rev  
(1.12·10-4 л/(моль·c)) для реакції бензил-
хлориду з триетиламіном у нітробензолі 
(60°C) добре збігається із значенням 
(1.13·10-4 л/(моль·c)), що знайдено за рівнян-
ням (4). Тому подальші розрахунки констант 
швидкостей прямих реакцій в досліджуваній 
системі проведено за допомогою програми 
Kinet (табл. 3). 

Дані табл. 3 показують, що константи 
швидкості реакції кватернізації амінів, що 
 

 
Fig. 3. Kinetic curve corresponding to irreversible 
benzyl chloride (a = 0.1 mol/L) and triethylamine  

(b = 0.1 mol/L) reaction scheme in nitrobenzene at 60°C:  
a) – benzyl chloride expenditure; b) – ammonium salt 

accumulation 
Рис. 3. Кінетична крива, що відповідає необоротній 

схемі реакції бензилхлориду (a = 0.1 моль/л)  
з триетиламіном (b = 0.1 моль/л) у нітробензолі  

при 60°C: a) – витрачання бензилхлориду;  
b) – накопичення солі амонію 

 
Fig. 4. Kinetic curve corresponding to reversible benzyl 

chloride (a = 0.1 mol/L) and triethylamine  
(b = 0.1 mol/L) reaction scheme in nitrobenzene at 60 °C:  
a) – benzyl chloride expenditure; b) – ammonium salt 

accumulation 
Рис. 4. Кінетична крива, що відповідає оборотній 

схемі реакції бензилхлориду (a = 0.1 моль/л)  
з триетиламіном (b = 0.1 моль/л) у нітробензолі  

при 60°C: a) – витрачання бензилхлориду;  
b) – накопичення солі амонію 

характеризують їх нуклеофільні властивості, 
змінюються в ряду: 

Me2BuN > NMP > MeOct2N > Oct3N >  
> Et3N > NMM > Bu3N. 

Table 3 

Rate constants of reaction of tertiary amines with benzyl chloride in nitrobenzene at 60°C proceeding at reversible 
scheme and pKa values for studied series of amines 

Таблиця 3 
Константи швидкості реакції третинних амінів з бензилхлоридом у нітробензолі при 60°C, що протікає за 

оборотною схемою, та величини pKa для досліджуваної серії амінів 

Tertiary amine Et3N Bu3N Oct3N MeOct2N Me2BuN NMP NMM 
k2rev·104, L/(mol·s)    1.12±0.05    0.38±0.02    2.24±0.06    4.68±0.07 25.2±1.20 10.4±0.90 0.82±0.03 
pKa 10.87 11.04 11.20 10.14 10.02 10.08 7.38 
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Найменшу реакційну здатність, тобто най-
нижчу нуклеофільність, має Bu3N, що харак-
теризується найбільшим значенням pKa. Тож 
ряд зміни нуклеофільності амінів не 
збігається із рядом зміни їх основності. Більш 
високу нуклеофільність у досліджуваній 
реакційній серії виявляють метилзаміщені 
аміни, що узгоджується із уявленнями про 
більшу стеричну доступність в них атома 
азоту. Виключення складає N-метилморфолін, 
що може бути зумовлено наявністю у 
молекулі електроноакцепторного кисню. 

Для оцінки впливу стеричного фактора на 
нуклеофільні властивості амінів в реакції 
кватернізації проведено поступову заміну 
вуглеводневого радикала R на метильні 
групи, що призводить до зменшення 
просторових ускладнень біля азоту в амінах 
типу RnNMe3-n. Дослідження проведено для 
серії амінів Oct3N, MeOct2N та Me2BuN. 
Оскільки електронні та стеричні фактори n-Bu 
та n-Oct замісників досить близькі (табл. 4), то 
можна вважати, що в Me2BuN цілком 
відповідає Me2OctN, та в досліджуваній серії 
відбувається монотонне зменшення стерич-
них перешкод біля реакційного центра. 
Реакційна здатність RnNMe3-n в реакції кватер-
нізації (рис. 5) суттєво зростає із збільшенням 
кількості метильних груп, що дає змогу 
встановити ряд зростання нуклеофільності 
амінів: 

Me2BuN > MeOct2N > Oct3N. 
Table 4 

Electronic and steric factors of substituents in the 
amines 

Таблиця 4 
Електронні та стеричні фактори замісників в амінах 

Substituent σ* Esc 
n-Bu –0.130 –0.70 
n-Oct –0.148 –0.64 

Слід зазначити, що основність для даної 
серії амінів змінюється у протилежному 
напрямку зміні pKa (див. табл. 3). З урахуван-
ням близьких значень pKa, що визначаються 
тільки електронними факторами (термоди-
намічна характеристика), для алкілзаміщених 
амінів нуклеофільність (кінетична характерис-
тика) визначається, у першу чергу, стерич-
ними перешкодами біля атома Нітрогену. 

Експериментальна частина 

Нітробензол, бензилхлорид та аміни очищу-
вали перегонкою під вакуумом. Диметил-
бутиламін, N-метилпіперидин та N-метил-
морфолін були синтезовані за реакцією 
Лейкарта – Валлаха [12], екстраговані та перегнані. 

Контроль за чистотою речовин здійснювали 
за температурами кипіння: 

 
Fig. 5. Kinetic relations at coordinates of second reaction 

order for BnCl (a = 0.1 mol/L) and amines RnNMe3-n  
(b = 0.1 mol/L) interaction in nitrobenzene at 60°C:  

1 – Me2BuN, 2 – MeOct2N, 3 – Oct3N 
Рис. 5. Кінетичні залежності у координатах другого 

порядку реакції для взаємодії BnCl (a = 0.1 моль/л) з 
амінами RnNMe3-n (b = 0.1 моль/л) у нітробензолі  

при 60°C: 1 – Me2BuN, 2 – MeOct2N, 3 – Oct3N 

нітробензол 210–211°C (210.9°C [13]), бензил-
хлорид 178–180°C (179°C [13]), триетиламін 
90–91°C (89.5°C [13]), трибутиламін 215–
217°C (216.5°C [14]), триоктиламін 365–370°C 
(365.7°C [14]), метилдиоктиламін 163–165°C 
(162–165°C [14]), диметилбутиламін 94–95°C 
(95°C [12]), N-метилпіперидин 104–106°C 
(105.9°C [12]), N-метилморфолін 115–117°C 
(116–117°C [12]). 

Розчини третинних амінів і бензилхлориду 
готували за точною наважкою реагентів. 
Розчин AgNO3 для потенціометричного аргенто-
метричного титрування стандартизували за 
0.1 М розчином KBr. 

Кінетичні дослідження проводились у 
спеціаль-них колбах з двома відростками. В 
один із відростків вносили 2 мл 0.1 М розчину 
третинного аміну у нітробензолі, в другий – 
2 мл розчину 0.1 М розчину бензилхлориду у 
нітробензолі. Колбу термостатували при 
температурі 60°С протягом 10 хв., після цього 
розчини швидко перемішували та колбу знов 
вміщували в термостат. За вихідну точку 
відліку часу приймали початковий момент 
перемішування розчинів. 

Через необхідний проміжок часу реакцію 
припиняли шляхом додавання до реакційної 
суміші 10 мл 0.1 М розчину азотної кислоти 
при швидкому змішуванні (метод розведення 
і охолодження). Суміш з колби кількісно 
переносили в комірку для титрування і 
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визначали кількість отриманого продукту 
(солі аміну) методом потенціометричного 
аргентометричного титрування розчином 
AgNO3. 

Висновки 

Дослідження реакції кватернізації третин-
них амінів бензилхлоридом у нітробензолі 
дало змогу встановити, що реакція має 
перший порядок за третинним аміном та 
субстратом і перебігає за механізмом 
нуклеофільного заміщення за оборотною 
кінетичною схемою. Перебіг оборотної реакції 
кватернізації залежить від нуклеофільності 
третинних амінів, на яку, в свою чергу, 
впливають стеричний фактор та основність. 
Мірою нуклеофільності третинних амінів 
можуть виступати константи швидкості 
прямої стадії реакції кватернізації. 
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