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摘 要 本文报导使用 eF cl
3 ·

6残。 或铜 ( )I 氨络合物作氧化偶合试剂
,

在甲醇
,

乙腊或

水溶剂中由 3
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,
8
一

蔡二甲酸醉进行偶合反应
,

以高的产率生成 3
,
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3

近 2 0 年来
,

各国学者使用不对称联芳香化合物作为手性诱导试剂或催化剂
,

在立体

选择合成方面取得了令人振奋的进展
.

但至今被研究和应用的不对称联芳香化合物以 l
,

1
’ 一

联
一

2
一

蔡酚或在 3 位上带取代基的衍生物居多川
.

对于 4 位上带取代基
,

特别是吸电子

基的不对称联蔡酚则鲜见报导
.

前文曾介绍了 5
一

经基
一

I H
,

3H
一

蔡 ( 1
,

8
一

de ) 毗喃2j[ 和 2
一

蔡酚的偶合反应阁及对映体

的拆离和测定方法川
.

本文报导 由 3
一

轻基
一

1
,

8
一

蔡二 甲酸配 ( l) 在抓化铁或铜 ( l )

胺络合物作用下的氧化偶合反应
,

以较高的产率合成 了 3
,

3
` 一

二轻基
一

4
,

4
` 一

联
一

1
,

r
,

8
,

8
` 一

蔡四 甲酸醉 ( 2) 如图 1
.

1 结果与讨论

l
·

l 以 F e c l :
·

6H Z
o 作氧化偶合试剂

由于 l 的分子中带有吸电子的拨基
,

使它的氧化偶合反应比 2
一

蔡酚来得困难
.

当使

用 2
一

蔡酚的反应条件月
,

用 eF o
, ·

6 H 2 0 作氧化偶合试剂于 甲醇中回流 h4
,

只能得到

3 5%的偶合产物 2
,

未反应原料 l 可悉数回收
.

当用乙睛代替甲醇作反应介质时
,

同样使用 eF CI
。 ·

6H Z
o 作氧化偶合试剂

,

据 T L c 跟

踪
,

回流 h2 后反应 已完成
,

可得到 85 %的 2
.

可见乙腊是促进氧化偶合反应的好溶剂
.

实验中发现
,

l 的钠盐 比 l 更容易发生偶合反应
,

将 l 用适量的 N a o H 溶液制成钠盐
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后
,

同样使用 eF c1
3 ·

6 H Z
o 作氧化偶合试剂

,

在水介质 中于 80
`

C反应 h2 便可得到 80 %的

偶合产物 .2

1
.

2 用铜 ( I )
·

胺络合物作级化偶合试剂

铜 ( l )
·

胺络合物作为 2
一

蔡酚的氧化

偶合试剂是成功的比
6〕 ,

但对带吸电子基的蔡

酚特别 是 1 的偶合 尚未 见 报导
,

使用 由

( 士 )
一

麻黄素和硝酸铜制成的铜 ( H )
·

胺络

合物作偶合试剂
,

以 l
:

cu ( l )
,

胺一 :1

2 : 4的 比例投料
,

用甲醇作反应介质
,

在室

淤
兴羔器箫

~ ~
D H

I

C承〕
O H

O H

0 1〔)

O 产
一

O
一 、 O

图 1 2 的合成

F i g
.

1 T h e s
yn th e s i s o f Z

温 (2 5一 30
`

C ) 下搅拌 2 h4 反应完全
,

所生成的复合物只需用稀盐酸分解并重结晶
,

便可

获得 75 %的 2
.

当使用光活性的 (十 )
一

麻黄素以相同的条件进行反应时
,

可得到具一定

立体选择效果的偶合产物
,

比旋光 [司留+ 13
.

4
。

c( 一 0
.

1
,

TH )F 的 2
.

由此可见
,

铜 ( l )
·

胺络合物是制备 2 的良好偶合试剂
.

1
.

3 产物 2 结构的测定

一的
’ H N M R 谱在化学位移为 7

.

7 2和 8
.

0 5p p m 处出现的两组双峰 ( J = 1
.

2 H z ) 为 2

位和 4 位上质子的共振峰
.

而在产物 2 的
’ H N M R 图中

,

4 位的质子峰消失
,

随之 8
.

1 3 PP m

处的 2 位质子共振峰 由于不存在间位偶合而变成单峰
,

由此可见 1 的偶合发生在 4 位
.

2

的乙酞化产物 3
,

3
` 一

二乙酸氧基
一

4
,

4
` 一

联
一

1
,

r
,

8
,

8
’ 一

蔡四甲酸醉 (3 ) 在 2
.

43 PP m 处出

现乙酞基质子峰证明 2 中存在 2 个轻基
,

并没有发生碳氧偶合
.

对 2 的质谱图中的几个特征峰表现如图 2
.
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2 实验部分

2. 1 仪器和试剂

熔点用 x 4

熔点测定仪测定
,

N M R 谱使用 F x
一

90 Q 核磁共振仪
,

M S 用 z A B
一

H s 质谱

仪
,

IR 用 S D x
一

iN co let 红外光谱仪测定
,

比旋光使用 w z z
一
T ,

旋光仪
.

所用试剂均为化学

纯或分析纯实验试剂
.

2
.

2 在 F e C 13
·

6 H Zo 作用下 1级化偶合制备 2

方法 A : 2
.

1 49 ( 1 0m m o l ) l [ 7习溶于 3 0m L 乙睛中
,

加入 5
.

4 15 ( 2 0m m o l ) F
e e l

3 ·

6 H Z
o

,

在 电磁搅拌下加热 回流 h2 后蒸馏出约 2 0 m L 乙睛
,

残留物加入 3 Om L 水
,

室温搅拌下用

浓盐酸酸化至 p H 一 2
,

抽滤
,

水洗固体粗产物干燥后用乙酸重结晶
,

得到 1
.

8 19 产物 2
,

产率 8 5%
,

m p ) 3 0 0 C ; ` H N M R ( D M S o
一

d
6

/ TM s ) d ( p p m )
: 7

.

9 0 ( t
,

ZH
,

了= 8
.

OH z ,

6

和 6
’ 一

H )
,

8
.

1 3 ( s ,

ZH
,

2 和 2
` 一

H )
,

8
.

3 5
,

8
.

4 5 ( Zd d
,

4 H
,

J 一 8
.

O H z ,

1
.

ZH z ,

5 和 7
-

H ) ; M s ( F B + )
,

4 2 7 ( M + 1
,

1 0 )
,

4 2 5 ( 2 0 )
,

3 6 8 ( 15 )
,

3 3 6 ( 1 0 0 ) ; x R
,

羔 ( e m
一 `
)

3 4 8 6
.

1 7 5 7
,

15 9 5
,

12 9 3
,

1 0 1 8
,

7 7 9
.

方法 B :

将 2
.

1 45 ( 1 0m m o l ) l 投入 2 0m L 含有 0
.

85 ( 2 0m m o l ) N a o H 的水溶液中
,

然

后在搅拌下将由 6
.

7 69 ( 2 5m m o l ) F e C 1
3 ·

6 H
2 0 和 2 5m L 水配成的溶液加入以上的反应物

中
,

在 8 0℃搅拌 h2
,

反应混合物冷却至室温后用 6m ol L/ H o 酸化至 p H 一 2
,

抽滤
,

粗产

物 固体经水洗及干燥
,

用 乙酸重结 晶
,

得 1
.

71 9 黄色固体产物 2
,

产率 80 %
,

m
.

p
.

>

3 0 0 C
,

波谱分析数据同方法 .A

2
.

3 在铜 ( l )
·

胺络合物作用下 1 氛化偶舍制备 2

称取 2
.

4 25 ( 1 0m m o l ) C u ( N 0 3
)
: ·

3 H Zo 溶于 2 0m L 甲醇中
,

再滴加入 3
.

3 05 ( 2 0 m m o l )

消旋麻黄素和 I Om L 甲醇的溶液
,

于室温搅拌 0
.

s h
,

然后将 1
.

0 75 ( s m m o l ) l 在 l om L 甲

醇中的溶液滴加进 以上制得的铜胺络合物 中
,

在室温 ( 25 一 30 ℃ ) 搅拌 24 h
,

蒸出约 20 m L

甲醇后冷却至室温
,

抽滤并用 甲醇洗涤
,

将所得固体用 ZOm L 4 m ol / L H CI 酸化分解
,

抽滤
、

洗涤
、

干燥后用乙酸重结晶
,

得 0
.

8 05 黄色固体产物 2
,

产率 75 %
,

m p > 3 00 ℃
,

IR 谱与

方法 A 法相同
.

2
.
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3
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3
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一

麻黄素
,

[
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昭 + 3 4

“

( 。 = 5
,

1 m o l / L H e l )
,

1
.

0 79
,

1 同上操作制得 O
·

7 85 黄色 固体产物
,

产率 73 %
,

m p > 300 ℃
,

[司留+ 13
.

4 c( 一 0
.

1
,

T H F )
, ` H N M R 与方法 A 同

.

.2 4 3 的制备

称取 0
.

8 59 ( Zm m o l ) 2 溶于 1 0m L 乙酸乙酷中
,

加入 3m L 乙酸醉
,

加热回流 l h
,

蒸

馏浓缩至 1 2/ 体积
,

冷却后抽滤
,

固体粗产物用乙酸乙醋重结晶
,

得 0
.

87 9 无色片状晶体

3
,

产率 8 5%
,
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