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В работе представлены результаты исследования закономерностей дифференциальной селективно-
сти окислительной реакции Мицороки–Хека в условиях конкуренции пары алкенов или пары арил-
борных кислот. Продемонстрировано, что величина загрузки и природа (растворимый в условиях ре-
акции или нерастворимый нанесенный на гетерогенную подложку) палладиевого предшественника 
катализатора не оказывает влияния на величину дифференциальной селективности по продуктам 
конкурирующих реакций. Такой результат указывает на сохранение неизменной природы катали-
тически активных частиц при использовании различных типов предшественника катализатора и из-
менении его загрузки в реакционную систему. В соответствии с общепринятыми представлениями 
о взаимных превращениях растворенных и твердых форм палладия в условиях реакций кросс-сочета-
ния, такими частицами являются истинно растворенные молекулярные комплексы палладия.  
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ВВЕДЕНИЕ
Реакция Мицороки–Хека, в  оригиналь-

ном варианте представляющая собой сочетание 
арил- или винилгалогенидов с алкенами с обра-
зованием новой С–С-связи [1], благодаря мно-
голетним интенсивным исследованиям получила 
развитие в виде множества модификаций, суще-
ственно расширяющих набор вовлекаемых в ре-
акцию типов арилирующих реагентов в  сравне-
нии с  первоначальным вариантом [2–4]. Одной 
из таких модификаций является так называемая 
окислительная реакция Мицороки–Хека меж-
ду арилборными кислотами и  алкенами [5–8], 
принципиальное отличие которой от реакции 
с  использованием арилгалогенидов – необхо-
димость окисления Pd(0), образующегося в  ре-
зультате восстановительного элиминирования 
продукта реакции – дизамещенного алкена – для 
регенерации каталитически активного Pd(+2), 
активирующего молекулу арилборной кислоты 
в  стадии трансметаллирования после каждого 
каталитического цикла [7–11]. Как и  для клас-
сической реакции с  арилгалогенидами, окисли-
тельная реакция Мицороки–Хека с  арилборны-

ми кислотами, несмотря на значительные успехи 
в  развитии ее синтетического потенциала  [5, 7, 
9, 12, 13], характеризуется рядом нерешенных 
фундаментальных проблем, одна из которых  – 
открытый вопрос о  протекании реакции в  рас-
творе по механизму гомогенного катализа или 
на поверхности гетерогенных частиц палладия, 
используемых в качестве предшественника ката-
лизатора или формирующихся in situ в результате 
агломерации растворенных молекулярных ком-
плексов  [6, 14–16]. В  качестве инструмента для 
различения механизмов гомогенного и гетероген-
ного катализа окислительной реакции Мицоро-
ки–Хека в настоящей работе нами был применен 
апробированный ранее на родственных реакциях 
кросс-сочетания подход по анализу закономер-
ностей дифференциальной селективности конку-
рентных реакций при направленном варьирова-
нии условий проведения процесса [17–21]. 

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ
Все эксперименты проводили в  атмосфере 

кислорода. Отбираемые пробы реакционной 
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смеси анализировали на газожидкостном хрома-
тографе Кристалл 5000.2 (“Хроматэк”, Россия, 
ДИП, колонка HP-5 15 м) с  программирован-
ным нагревом от 110 до 250°С. Значения теку-
щих концентраций веществ-участников реакции 
находили методом внутреннего стандарта (наф-
талин) с применением факторов отклика, опре-
деляемых по аутентичным образцам. Матери-
альный баланс реакции рассчитывали в каждой 
пробе реакционной смеси с  учетом количества 
израсходовавшихся субстратов и образовавших-
ся в результате реакции продуктов. Отклонения 
материального баланса от теоретического значе-
ния не превышали 5%. 

Для оценки воспроизводимости каждый экс-
перимент выполняли 2 раза. Математическую 
обработку кинетических данных и  построение 
фазовых траекторий осуществляли с  помощью 
средств программы Microsoft Excel 2007 [22]. 

Приготовление катализаторов
Нанесенный палладиевый катализатор на 

углеродном носителе Pd/C (“Сибунит” [23]) 
с  размером гранул 0.16–0.25 мм и  содержани-
ем Pd 4 мас. % готовили методом пропитки из 
Pd(OAc)2 с  последующей термообработкой 
и восстановлением муравьиной кислотой по ме-
тодике, описанной в [19]. 

Нанесенный палладиевый катализатор на 
окиси алюминия Pd/Al2O3 с содержанием палла-
дия 4 мас. % получали с использованием Al2O3, 
предварительно обработанного раствором 0.1 N 
HNO3 с последующей осушкой на воздухе в те-
чение 3 ч при 160°C и еще 3 ч при 400°C. Про-
цедура нанесения палладия методом пропитки 
была аналогичной процедуре для Pd/C без вос-
становления нанесенного палладия муравьиной 
кислотой.

Нанесенный палладиевый катализатор на 
силикагеле Pd/SiO2 с  содержанием палладия 
2.3  мас. % Pd готовили с  использованием SiO2, 
модифицированного 3-хлорпропилтриметокси-
силаном и N-этилимидазолом по методике, опи-
санной в [19]. В качестве наносимого активного 
компонента применяли хлорид палладия(II) без 
последующего восстановления.

Каталитические эксперименты
В окислительной реакции Мицороки–Хека 

в  условиях конкуренции пары алкенов конкури-
рующие стирол и н-бутилакрилат (по 1.25 ммоль 
каждого) и  нафталин в  качестве внутреннего 

стандарта для хроматографии (0.5 ммоль) рас-
творяли при комнатной температуре в  5 мл 
N,N-диметилформамида (ДМФА). Получен-
ный раствор продували кислородом и  вводили 
с  помощью шприца в  предварительно запол-
ненный кислородом стеклянный реактор с  от-
ростком, снабженный резиновой мембраной, 
магнитным мешальником и  присоединенным 
к  стеклянному отростку реактора латексным 
шариком, заполненным кислородом. В реактор 
предварительно вносили 4-толилборную кис-
лоту (5 ммоль), ацетат натрия (3.25 ммоль) в ка-
честве основания, NBu4Br (0.8 или 1.6 ммоль) 
и  палладиевый предшественник катализатора 
(0.01–0.08 ммоль). Реакцию начинали, помещая 
реактор в предварительно нагретую до 80°С мас-
ляную баню при перемешивании (480 об/мин). 

В окислительной реакции Мицороки–Хека 
в условиях конкуренции пары арилборных кислот 
стирол (5 ммоль) и нафталин в качестве внутрен-
него стандарта для хроматографии (0.5 ммоль) 
растворяли при комнатной температуре в  5 мл 
ДМФА. Полученный раствор продували кисло-
родом и  вводили с  помощью шприца в  предва-
рительно заполненный кислородом стеклянный 
реактор с  отростком, снабженный резиновой 
мембраной, магнитным мешальником и  при-
соединенным к  стеклянному отростку реактора 
латексным шариком, заполненным кислородом. 
В  реактор предварительно вносили конкуриру-
ющие фенилборную и  4-ацетилфенилборную 
кислоты (по 0.25 ммоль каждой), ацетат на-
трия (3.25 ммоль) в качестве основания, NBu4Br 
(0.8 ммоль) и палладиевый предшественник ка-
тализатора (0.01–0.08 ммоль). Реакцию начина-
ли, помещая реактор в предварительно нагретую 
до 80°С масляную баню при перемешивании 
(480 об/мин).

Пробы реакционной смеси периодически 
отбирали из реактора с помощью шприца с ме-
таллической иглой. Для хроматографического 
анализа 100 мкл пробы реакционного раство-
ра экстрагировали 100 мкл смеси толуол/вода 
(1/1). Продолжительность реакции составляла 
5–7 ч (в случае применения растворимых пред-
шественников катализатора) и  48 ч (в  случае 
применения нанесенных гетерогенных предше-
ственников катализатора). 

В качестве палладиевых предшественни-
ков катализатора использовали: PdCl2, PdBr2, 
Pd(OAc)2, Pd/C, Pd/Al2O3, Pd/SiO2.
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РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Вопрос об участии истинно растворенных 

соединений палладия или гетерогенных (нано-
размерных и  более грубодисперсных) частиц 
металла в  качестве активного катализатора об-
разования продуктов в  реакциях кросс-сочета-
ния в течение многих лет не имеет однозначного 
ответа [24–26]. Основной причиной противопо-
ложных выводов, формулируемых разными ис-
следовательскими группами, являются процес-
сы взаимных превращений между потенциально 
активными растворимыми и  твердыми форма-
ми палладия, протекающие вне зависимости 
от природы вводимого в реакционные системы 
предшественника катализатора (растворимый 
в условиях реакции или нерастворимый гетеро-
генный). Эти превращения реализуются в  пол-
ной мере и  в окислительной реакции Мицоро-
ки–Хека (схема 1). 

В последние годы широкое распространение 
получила концепция так называемого коктейля 
катализаторов [27, 28], предполагающая нали-
чие адаптивной способности каталитических 
систем, одновременно содержащих несколь-
ко различных типов потенциально активных 
частиц катализатора, к  изменению их вкладов 
в  суммарную величину конверсии субстратов 
в  зависимости от условий реакции. В  силу вы-
сокой чувствительности процессов взаимопре-
вращения соединений палладия, находящихся 
в  растворенном и  твердом виде, к  природе со-
четающихся субстратов, а  также условиям про-
ведения процесса [24, 25], сформулировать 
универсальный вывод о  природе соединений, 
ответственных за каталитическую активность 
в  реакциях кросс-сочетания, не представляет-

ся возможным. На наш взгляд, именно с  этой 
особенностью связаны противоречивые ре-
зультаты большого количества исследований, 
направленных на различение механизмов го-
могенного и  гетерогенного катализа, основой 
подавляющего большинства которых являются 
те или иные варианты тестирования реакции на 
гомогенность-гетерогенность (удаление твердой 
фазы катализатора, применение селективных 
каталитических ядов и  т.д.) [29, 30]. В  ситуа-
ции нестационарности концентраций активных 
и  неактивных форм катализатора вследствие 
их взаимных превращений, а  также зависимо-
сти относительных количеств различных форм 
палладия от применяемых условий конкретной 
реакции, результаты таких тестов нельзя рассма-
тривать как однозначные [26, 28, 31–33]. Таким 
образом, с  одной стороны, достоверный вывод 
о природе активного катализатора, обеспечива-
ющего основной вклад в  каталитическое пре-
вращение субстрата, может быть сделан только 
в  некотором диапазоне условий. С  другой сто-
роны, для получения однозначных результатов 
методы исследования природы катализатора не 
должны зависеть от меняющейся в ходе реакции 
концентрации каталитически активных и неак-
тивных форм.

В качестве простого и доступного метода, на 
результаты которого не влияет концентрация 
активного катализатора, нами было предло-
жено использовать измерения величины диф-
ференциальной селективности (ДС) реакции 
с  помощью построения так называемых фазо-
вых траекторий [17, 34], представляющих со-
бой зависимости концентраций продуктов двух 
конкурирующих реакций друг от друга. Наклон 
фазовой траектории в любой ее точке равен от-
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Схема 1. Взаимные превращения растворенных и твердых форм палладия в условиях окислительной реакции Мицороки–Хека.
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ношению скоростей конкурирующих реакций, 
которое однозначно связано с  величиной ДС 
в  ее общепринятом понимании (отношение 
скорости расходования реагента в данный про-
дукт к  общей скорости расходования реагента 
в  данный момент времени) и  поэтому может 
использоваться как характеризующая ДС ве-
личина [17,  34]. Таким образом, совпадающие 
фазовые траектории, получаемые при варьиро-
вании условий проведения процесса, указывают 
на сохранение неизменной величины ДС, а сле-
довательно, и природы активного катализатора, 
в то время как различие фазовых траекторий – 
это однозначное свидетельство изменения ДС 
и смены природы активных частиц. 

В ситуации сосуществования нескольких по-
тенциально активных форм катализатора (схема 
1) в серии экспериментов, целью которых явля-
ется сравнительный анализ величин ДС на пред-
мет ее чувствительности к определенным пара-
метрам, варьирование параметров должно быть 
построено таким образом, чтобы изменению 
подвергалась только одна из нескольких форм 
катализатора, в  то время как остальные формы 
(их состав и строение) оставались постоянными. 
В  этом случае вывод об участии формы, изме-
няющейся при варьировании условий реакции, 
в качестве каталитически активной или, напро-
тив, не участвующей в  катализе, сформулиро-
ванный на основании различия или, соответ-
ственно, совпадения фазовых траекторий, будет 
корректным. В ходе многолетних исследований 
накоплен значительный массив эксперимен-
тальных данных о закономерностях взаимопре-
вращений различных форм палладия в  усло-
виях реакций кросс-сочетания [24–26, 28, 30, 
35]. Базируясь на этих данных, можно уверенно 
утверждать, что в  качестве параметра, удовлет-
воряющего описанному критерию, можно рас-
сматривать эксперименты с набором различных 
предшественников катализатора, обладающих 
различной способностью к  растворению в  ус-
ловиях исследуемой реакции, а  также с  варьи-
рованием их загрузки в  реакционную систему. 
Для катализа окислительной реакции Мицо-
роки–Хека в настоящей работе нами использу-
ются так называемые “безлигандные” условия 
реакции, которые подразумевают отсутствие 
в реакционных системах (в том числе в составе 
применяемых палладиевых предшественников 
катализатора) сильных донорных органических 
лигандов (фосфинов, аминов, карбенов и  т.п.). 
В  такой ситуации состав истинно растворен-
ных частиц (молекулярных комплексов Pd(0) 

и  Pd(+2)), стабилизированных анионами ос-
нования и  галогенной соли, входящих в  состав 
используемой каталитической системы, а также 
нейтральными молекулами координирующего 
растворителя [16, 24, 35–37]), в  экспериментах 
с  варьированием природы и  загрузки предше-
ственника катализатора остается постоянным. 
В  то же время процесс образования нанораз-
мерных и впоследствии более грубодисперсных 
частиц металлического палладия путем агломе-
рации растворенных палладиевых частиц, реа-
лизующийся как при применении растворенных 
предшественников катализатора, так и в случае 
предшественников, нанесенных на гетероген-
ные носители вследствие растворения, как ми-
нимум, части палладия, является нелинейным 
с  точки зрения химической кинетики [38–40]. 
Следовательно, различное количество палладия 
в  растворе вследствие варьирования загрузки 
предшественника в  реакционную систему или 
различной способности к  растворению набора 
разных предшественников приведет к  измене-
нию размера и/или формы образующихся гете-
рогенных частиц. Соответственно, в  ситуации 
каталитической активности таких частиц вели-
чина ДС в таких экспериментах будет различной.

Для различения гипотез образования продук-
тов окислительной реакции Мицороки–Хека 
по механизмам гомогенного или гетерогенного 
катализа закономерности ДС оценивались нами 
в  условиях конкурентной реакции. Поскольку 
исследуемая реакция представляет собой сочета-
ние двух различных по природе субстратов – ал-
кена и арилборной кислоты – изучение законо-
мерностей ДС с  целью различения механизмов 
гомогенного и  гетерогенного катализа может 
проводиться в  условиях создания так называе-
мой искусственной многомаршрутности путем 
использования пары конкурирующих алкенов 
или пары конкурирующих арилборных кислот. 
Независимая оценка величин ДС, определяе-
мых в двух различных узлах сопряжения конку-
рентной реакции [41], повышает достоверность 
формулируемых выводов, что является прин-
ципиально важным в  сложных каталитических 
процессах с нестационарной концентрацией ак-
тивного катализатора.

Исследование закономерностей ДС окисли-
тельной реакции Мицороки–Хека в  условиях 
конкуренции стирола и  н-бутилакрилата и  при 
применении 4-толилборной кислоты в качестве 
общего реагента (схема 2а) было проведено при 
использовании растворимых (PdCl2, Pd(OAc)2) 
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и  нанесенных на гетерогенные подложки не-
растворимых (Pd/C, Pd/Al2O3) палладиевых 
предшественников катализатора. Как следует 
из полученных данных, фазовые траектории, 
построенные в  координатах суммарных кон-
центраций региоизомерных продуктов превра-
щения каждого из конкурирующих алкенов, не 
изменялись в  присутствии всех перечисленных 
предшественников катализатора (рис. 1). Такой 
результат указывает на неизменность величины 
ДС по конкурирующим алкенам и, следователь-
но, одинаковую природу каталитически актив-
ных соединений во всех экспериментах серии. 
В соответствии с приведенными выше рассужде-
ниями о  характере превращений растворенных 
и  твердых форм палладия в  условиях реакций 
кросс-сочетания, в  качестве таких активных со-
единений выступают истинно растворенные мо-
лекулярные комплексы палладия. Отметим, что 
сформулированный вывод будет справедливым 
и в случае каталитической активности малоядер-
ных кластеров палладия типа [Pd(0)/Pd(+2)]n,  
также являющихся истинно растворенными 

частицами с  потенциальной каталитической 
активностью (схема 1) и  представляющих со-
бой переходную форму от мономолекулярных 
комплексов палладия к  наноразмерным час
тицам [25, 42], поскольку, как и  для мономо-
лекулярных комплексов палладия, их состав 
при варьировании природы предшественника 
в “безлигандных” условиях не изменяется. Как 
минимум, полученный результат позволяет 
уверенно исключить из рассмотрения гипотезу 
протекания реакции на поверхности палладия, 
находящегося на гетерогенной подложке, ко-
торая в  принципе отсутствует в  экспериментах 
с использованием растворимых солей палладия 
в качестве предшественников катализатора, ДС 
в присутствии которых при этом совпадает с ДС 
в присутствии Pd/C или Pd/Al2O3.

Необходимо отметить, что в отличие от ситу-
ации, когда фазовые траектории не совпадают 
при варьировании условий реакции, совпадение 
фазовых траекторий, помимо истинной неиз-
менности ДС вследствие сохранения природы 
активных частиц катализатора, может быть об-
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условлено низкой чувствительностью ДС к  из-
менению условий в совокупности с недостаточ-
ной точностью экспериментальных измерений 
концентраций веществ-участников реакции, 
используемых для построения фазовых траек-
торий [17]. В  такой ситуации желательным яв-
ляется варьирование как можно большего числа 
параметров, способных повлиять на состояние 
активного катализатора и, следовательно, ве-
личину ДС. Для этого нами были проведены 
дополнительные эксперименты с  различной 
загрузкой растворимого предшественника ката-
лизатора (PdCl2). Совпадение полученных фа-
зовых траекторий в  этих экспериментах между 
собой, а  также с  набором фазовых траекторий 
экспериментов с  различными типами предше-
ственников катализатора (рис. 1) подтверждает 
гипотезу о  неизменной природе активных час
тиц, которыми в таком случае являются истинно 
растворенные соединения палладия. Дополни-
тельным свидетельством протекания катализа 
в  растворе с  участием молекулярных комплек-
сов палладия является и  совпадение величины 
ДС окислительной реакции Мицороки–Хека 
по продуктам превращения конкурирующих 

алкенов при варьировании количества NBu4Br, 
используемого в  качестве добавки к  каталити-
ческой системе. Известно, что галогенные соли 
тетраалкиламмония, с одной стороны, облегча-
ют процесс растворения палладия с  поверхно-
сти крупных гетерогенных частиц, изменяя их 
размеры, с другой – стабилизируют образующи-
еся в процессе растворения/агломерации нано-
размерные частицы палладия  [35]. Сохранение 
величины ДС реакции при варьировании кон-
центрации NBu4Br согласуется с  протеканием 
катализа в фазе раствора с участием молекуляр-
ных комплексов палладия, состав которых в та-
ких экспериментах не изменяется.

Необходимо отметить, что совпадение ДС при 
варьировании природы и  концентрации пред-
шественника катализатора может быть вызвано 
близкими или незначительными изменениями 
констант скоростей стадий взаимодействия кон-
курирующих реагентов с  общим интермедиа-
том, что приводит к  примерно постоянной ДС. 
Способом проверки такого предположения мо-
жет являться исследование закономерностей ДС 
в  отличающемся узле сопряжения конкурент-
ной реакции, определяемой константами ско-
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Рис. 1. Фазовые траектории окислительной реакции Мицороки–Хека, построенные в координатах суммарных концентра-
ций продуктов превращения конкурирующих стирола и н-бутилакрилата в реакции с 4-толилборной кислотой (схема 2а), 
полученные в экспериментах с варьированием природы и загрузки палладиевого предшественника катализатора. Условия 
реакции: [стирол] = [н-бутилакрилат] = 0.25 М; [4-толилборная кислота] = 1 М; [NaOAc] = 0.65 M; [NBu4Br] = 0.16 M, если 
не указано иное; стрелкой показано направление развития реакции во времени. 
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ростей других элементарных стадий. Поэтому 
возможная чувствительность ДС окислительной 
реакции Мицороки–Хека к  варьированию при-
роды и  загрузки палладиевого предшественника 
катализатора была проверена нами и  в услови-
ях конкуренции пары арилборных кислот (схе-
ма 2б). Закономерности ДС по конкурирующим 
арилборным кислотам (рис. 2) были аналогичны 
таковым по конкурирующим алкенам (рис. 1). 
Фазовые траектории в экспериментах, отличаю-
щихся природой палладиевого предшественника 
катализатора, на примере растворимых (хлорид, 
бромид и ацетат палладия) и нерастворимых на-
несенных на гетерогенную подложку (Pd/SiO2 
или Pd/Al2O3) соединений, а  также в  дополни-
тельных экспериментах с  различной загрузкой 
растворимого PdCl2 хорошо совпадали между со-
бой. Таким образом, совокупность результатов, 
полученных в условиях применения “безлиганд-
ных” палладиевых каталитических систем, согла-
суется с  предположением об образовании про-
дуктов окислительной реакции Мицороки–Хека 

в  растворе по механизму гомогенного катализа 
с участием молекулярных комплексов палладия.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Полученные в  работе экспериментальные 

данные о  совпадении фазовых траекторий 
окислительной реакции Мицороки–Хека в  се-
рии экспериментов с  использованием набора 
палладиевых предшественников катализатора, 
дающих разные доли истинно растворенного 
палладия в  условиях каталитической реакции, 
указывают на сохранение неизменной величи-
ны ДС конкурентной реакции. При этом ва-
рьирование величины загрузки растворимого 
палладиевого предшественника так же не при-
водит к  изменению вида фазовых траекторий 
и, соответственно, значения ДС. Наблюдаемые 
закономерности свидетельствуют об одинако-
вой природе каталитически активных соедине-
ний, формирующихся в  реакционной системе 
во всех перечисленных экспериментах. С учетом 
многочисленных данных об отсутствии влияния 
природы (растворимый или нерастворимый) 
и загрузки предшественника катализатора на со-
став истинно растворенных молекулярных ком-
плексов и/или малоядерных кластеров палладия 
в  так называемых “безлигандных” условиях, 
и, напротив, чувствительности размера и  фор-
мы частиц гетерогенной (в  том числе нанораз-
мерной) фазы палладия к указанным факторам 
вследствие нелинейного процесса их формиро-
вания, полученные результаты согласуются с ги-
потезой протекания катализа окислительной ре-
акции Мицороки–Хека в растворе по механизму 
истинно гомогенного катализа.
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Kinetic Evidence for Homogeneous Catalysis Mechanism in the Oxidative  
Mizoroki–Heck Reaction

A. A. Kurokhtina1, E. V. Larina1, N. A. Lagoda1, and A. F. Schmidt1, *
1Irkutsk State University, Chemical Department, K. Marx str., 1, Irkutsk, 664003 Russia

*е-mail: aschmidt@chem.isu.ru

The paper presents the results of the study of the differential selectivity patterns in the oxidative Mizoroki–
Heck reaction under competition of two alkenes or of two arylboronic acids. It has been demonstrated that the 
loading and nature (soluble under the reaction conditions or insoluble deposited on a heterogeneous support) 
of the Pd catalyst precursor does not affect the differential selectivity of the products of competing reactions. 
The results obtained indicate that the nature of the catalytically active species remains unchanged when the 
nature and loading of the precursor is varied. In accordance with accepted view about the interconversions of 
dissolved and solid forms of palladium in cross-coupling reactions, such species are truly dissolved molecular 
Pd complexes.

Keywords: homogeneous catalysis, oxidative Mizoroki–Heck reaction, mechanism, palladium, competing 
reactions
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