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摘 要

本文对新型化合物 ( +
) 和 ( 一 )

一

10
,

1。尹 一

二经基
一
9

,

9,
一

联菲〔 (
十 )

一

6和 ( 一 )
一

的的 合 成

方法进行了研究
。

找到了制备 9
一

菲酚并使其氧化偶合为 ( 士 )
一

6的条件 , 后者经其磷 酸氢 醋

〔( 士 )
一

12 〕的辛可宁盐
,

用重结晶法成功地加以分离后
,

将所得非对映体经水解及 还 原
,

分

别生成光学纯的产物 ( `
)
一

6和 ( 一 )
一

6
。

从而确定了 9
,

9尸
一

联菲衍生物的轴不对称性
。

近年来对于轴不对称联芳香化合物的研究成为国际有机化学界重要课 题 之 一
。

目

前
,

多数以 1 , 1产一联茶的各种衍生物为研究对象
,

它们比相应的联苯类似物有更 僵 硬

的结构
,

因而更广泛地应用于不对称有机合成及各种仿酶的手性识别作用的研究 中 〔`〕 .

但对于更高级的联芳香化合物的研究
,

文献仅简略提到 1一 1 产一联葱的一些衍生 物 〔“〕 。

本

文报导
,

( 士 )
一 1 0 , 1 0 2 一二经基

一 9
, 9 / 一联菲 〔 ( 土 )

一
6〕的合成及用辛可宁拆分其衍生物

,

从而分别获得光学纯的对映体 ( + )
一 6和 ( 一 )

一 6
。

这就确定了 9 , 9 尹一联菲衍生物的轴不对

称性
.

对其绝对构型及其他立体化学性质的研究尚在进行中
。

一
、

结 果 与 讨 论

1
.

( 士 )
一
10

,

1 0
尹一

二轻基
一
9

, 9 / 一联菲的合成路线设计

曾考虑由9 一甲氧基菲 ( 3) 在低温下
,

与正丁基锉反应
,

所得 1 0 一锉代产物 ( 4) 经 氧 化

偶合而生成 (士 ) 一 1 0 ,

10
了一二甲氧基 一9 , 9 / 一联菲〔 ( 士 )

一

幻
.

后者经醚键裂解便得目的产

物 ( 士 )
一
6

.

如图式 1所示
.

本文 1 9 8 5年 1 1月收到
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图 式

这是基于苯甲醚和 2 一甲氧基蔡在低温下都很容易分别与丁基锉发生反应并生成相 应 的

邻径锉代产物 〔 3〕 .

但在实验中
,

3在低温 ( 一 78
。

)及室温下均难与丁基锉发生反 应
.

用

三甲基硅氯进行淬灭试验
,

也未发现有 9 一甲氧基
一 10 一三甲硅基菲 ( 7) 的生成

.

因此
,

我们先用常法使 3的醚键断裂为游离9 一菲酚 ( 8 )
,

并对8的氧化偶合条件 进 行

了探索
。

用无水三氯化铁 /二氯甲烷作为氧化偶合剂时
,

( 士 )
一 6

,

的产率 仅 为 33 呱 , 改

用硝酸铜的苯乙胺络合物为氧化偶合剂
,

则只得 O
一

芳基化产物 9
,

产 率28 肠
。

最后
,

发

现乙酸丙酮铁 /三氟化硼
一乙醚配合物

,

使 ( 士 )
一
6的产率高达 80 呱

。

见图式 2
。

产物 6和 e的结构均经质谱
, `

H 一
核磁共振谱和福里叶变换红外光谱等波谱方法进 行

确证
。

回翼)画鹦
.

L习 J S , ,

目曰日
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图 式
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2
。

(士 )
一

10
,

10
` 一二翔基

一
9

,

9
` 一

联菲的拆分

先以 2
,

2 ` 一
二经基

一 1
,

1 ` 一联蔡 ( 1 0) 为模型
,

将其磷酸氢醋〔 ( 士 )
一 1 1〕与不同的手性

胺形成非对映异构的盐
,

然后 以重结晶法成功地加以分离
,

并经水解和还原便分别获得

光学纯的 ( + )
一
10和 ( 一 )

一 14 〔4〕 ,

如图式 3 所示
.

雌
。。

_ _ _ _ _
_

卜

尽早
。

、

叻
仁

。勿邓
\ 。卜

1 } r 。 s o l v 。 二一 十 )一 10

岁丝)丝
一一

川
多少l j 几I H “

L 一 (
一
)一 10

必士 )一 旧 (土 ) 一 11

图至式

在此华础上
,

将联 9一非酚 ( 6) 先与三氯氧磷反应
,

所生成的磷酞氯温和水解成 相 应

的磷酸氢酚 ( 12 )
。

辛可宁与 ( 士 )
一

12 形成非对映异构的盐的混合物
.

先在无水乙醇 中 结

晶
,

所得结品再在甲醇
一

水混合溶剂中重结晶至旋光度不变
.

得 ( 十 )
一 12 的辛可宁盐

,

产

率 6 0%
.

它经 酸水解
,
定量地生成 ( + )

一
12

,

〔a 〕乙
, + 5 6 6

。

(
。 二 0

.

2 7
,

e H
3
o H )

.

( 一 )
一
12

的辛可宁盐存在于乙醇母液中
,

先经苯重结晶
,

再在苯
一

甲醇混合溶剂中重结晶至 旋 光

度不变
,

同上
,

经酸水解后
,

以 75 帕产率得光学纯的 ( 一 )
一 1 2 , 〔。 〕犷

一 5 4 4
’

(c 二 0
.

22
,

c H
:
o H )

.

( + )
一

12 经氢化锉铝还原几乎定量地得到 ( 一 )
一
6

, 〔。 〕犷
一 56

。

(
。 = 1

.

25
,

T H )F ; 同样地
,

( 一 )
一
1 2还原得 ( 十 )

一
6

,

〔的犷
十 5 5

。

(
。 二 0

.

59
,

T H F )
.

见图式 4
.

二
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2 ) r e e 了念已士 n
.

, )一、曾。

厉琳
` 一 `

一 以

{丝
一 : 一 ; :

仕
、 一 12

一 } 2

糯
含

一

` 、 一 。

一
公主八 1王了̀

,琳
2一

图 式 4

上述拆分结果表明
, 9 , 9 产、联菲的衍生物确实具有轴不对称性

,

我们发现 ( 十 )
一
6在

1 30 ℃的中性溶液中或弱酸性溶液中都能较长时间地保持旋光性不变
,

从而反映出 它 有

较好的光学稳定性
.

有关的定量研究工作正在进行中
.

本文实验工作 完成 后
,

Y a m a -

m ot 。 〔 5〕报导了对 6的研究并用间接方法测定了其构型
.

二
、

实 验 部 分

熔点未经校正
.

旋光度用上海光学仪器厂 W Z Z一 T型仪测 定 , I R 用 N i c ol
e t 公 司

SD X型红外光谱仪测定
,

K B r
压片 ; U V用 B E C K M A N 公司 D U一 S B型紫 外 光谱仪测
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定 , N M R用 JE O L公司 F X g DQ型核磁共振仪测定
,

C D C I
。

或 D M S O 一 d
。

为溶剂
, M s 用

V G公司 Z A B一 H S高分辩色谱
一
质谱联用仪测定

。

1
.

。

9一澳非 ( 2 )

按文献哟方法
,

所得产物 2为白色针状结晶
,

m 6P 2 ℃
,

产率为 5 0
.

6如
,

IR 与 文 献

相符
。

2
.

幼
一

甲妞墓菲 ( )S

在钠 ( o
。
9 6 m o l )与无 水 甲 醇 ( Z o o m l ) 的 混 合 物 中

,

分 批 加 入 2 ( o
.

o s Zm o l )
,

C u l ( 0
.

2 5 m o
l )和 2 , 4 , 6一三甲基毗吮 ( 3 0 0 m l )

,

氮气下回流 1 0小时后
,

按常法处理
,

硅胶

柱层析 ( 9
: 1石油醚

一

乙酸乙醋 )提纯
,

得白色晶体 1 6
.

。克
,

m
.

p
.

95 ℃
.

产率 9 6
.

3肠二
M s

( m /
e
)

:

2 0住( M
+

)
, 2 9 3

, 1 7 6 , 2 6 5多 I R (
e m

一 ,
)
: 1 6 2 0 , 2 6 0 0

, 1 5 0 0 , 1 4 5 0 , 1 2 3 0 , 2 1 4 0 , 5 7 0 ,

7 7 0
,

7 2 0 , U V (
n m )

: 2 5 3
。

3 (
e 二 4

.

8 0 1 x 1 0 4

)
, 2 7 5

.

8 (
。 = 1

.

7 5 4 只 2 0 4

)
; `

H N M R (占
,

p p m )
: 3 . 5 5 (

s , 3H )
, 6

.

8 3 (
s , z H )

, 7
.

2 3一 7
.

6 3 (m
, SH )

, 5
.

1 3 一 5
.

5 0 ( m
, Z H )

。

3
。

一菲 . (8)

将 1 0
.

0 9 9一甲氧基菲加入 1 00 m 1 48 肠氢澳酸和 1 00 m l冰醋酸的混合溶液中
,

在氮气下

加热回流并搅拌 1
.

5小时
.

冷却
,

析出针状结晶
,

经酸碱常规处理后
,

在苯
一
石油醚 ( 1

: 7)

中重结晶
,

得无色针状晶体
,

7
。
5 9 ,

m
一

p
.

1 5 3 oC
,

产率 s 吐肠
。

M s
(m /

e
)
:

1 9 4 ( M
+

)
,

1 6 5 , I R (
e m

一 ,
)

, 3 2 6 0
,

1 6 4 0
,

1 6 0 0
, 15 2 0

, 1 4 5 0 , 1 3 5 0 , 1 2 3 0 , 8 7 0 , 7 5 0 , 7 3 0 , U V

( . 。 )
: 2 5 5

一

s (
。 ” 4 . i 9 4 x i o

4

)
, 2 9 9

。
2 (

e 二 s
.

9 6 9 x l o
s

)
, ` H N M R (占

, p p m )
: 5

.

5 3 (
s ,

H )
, 7 ,

0 0 ( s ,
H )

,
7

。

4 3一了
。

8 0 ( m
,

SH )
,

8
。

2 3一 8
.

3 7 (m
,

H )
, 8

。
5 1一 8

。

72 ( m
, Z H )

。

4
·

9一甲扭甚菲和丁甚性反应

( i) 将 1 9吕溶解在 30 m l无水乙醚 (在 L I A I H `
存在下蒸馏过 )中

,

在氮气下保持。℃ ,

滴加 l m 1T M E D A和 4
。
Zm l l

。
SM

n 一 B u L i ( 正己烷溶液 ) 在 5m l无水乙醚中的混合溶液
。

2 0分钟后
,

升至室温
,

继续搅拌 5 小时
,

然后加入 2
。
z g F

e
( A

e A e
)
。
的 5 0m l苯 溶 液

,

加

热回流 6小时
。

反应混合物经处理得白色晶体
,

m
.

p
.

95 ℃
,

薄层层析与 IR 鉴定为原料
。

( 2 ) 将草9 3溶解在 4om 1T H F (在 L I A IH `
存在下蒸馏过 ) 中

,

在氮气下保持 一 78 ℃
,

滴加。 , 7 5m 1T M E D A和 2
.

s m l l
.

SM n 一B u L i ( 正己烷溶液 ) 在 s m 1T H F中的混合溶液
,

搅拌 4 小时
。

然后加入 0
.

7 6m 1M
e 3 SI CI

,

在室温下搅拌过夜
。

反应混合物经处理得白色

晶体
,

m
.

p
.

95 ℃ ,

薄层层析与 IR签定为原料
。

( 3 ) 在室温进行上述反应得到相同的结果
。

肠
。

1 0
,

1 0 /一二技甚
一 9

,
9尹一联菲〔( 士 ) 一 6〕

( 1 ) 9一菲酚 ( 8 )溶于 C H Z C I : ( 1 5 o m l )中
,

分两 批 加 入 F e
( A

e A c
)
。
( 1 5

.

0 克 ) 〔 8〕和

B F 。 .

O E t : ( 3 Om l
, 4 6

.

8一 47
。
8呱 )

,

在氮气下室温反应 3小时
。

产物经 1 : 1盐酸
,

饱和碳酸

笔钠及水洗后
,

除去溶剂
.

固体产物用硅胶柱层分离 ( 3
,
10 乙酸乙醋

一
石油醚 )得白 色 晶

体 4
.

0 9 ,
m p 2 3 7始 oC 产率 5 0呱

。

M
s
( m /

e
)
: 3 8 e (M

+

)
, 3 6 5 , 3 3 9

, 1 5 4 , x 6 5 , I R (
e m

一 `

)
、

3 49 0 , 1 6 0 0 , 1 5 0 0
,

1 4 6 0
,

1 3 1 0
,

12 0 0
,

7 5 7 ,
7 2 5 , U V (

n m )
: 2 5 9

.

2 (
: = 5

. 3 5 7 x 1 o` )
,
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2 7 7
.

5 (。 二 2
.

4 9 0 义 1 0` )
, 3 0 0

.

0 ( : 二 1
.

3 5 7 ) 1 0 4

) ; ’
H N M R (占

,

p p o l )
: 5

.

5 5 ( s ,

2 } l )
,

7
.

2 0一 7
.

9 2 (m
,

] o H )
,

8
.

准() 8
.

52 (
n l

.

2壬1 )
, 8

.

6 9一 8
.

8 6 ( m
, 4 H )

.

( 2) 将 0
.

6 9 ( 3 m m ol ) 9一作酚和 。
.

7 9 无水三氯化铁溶解在 4 o m l干燥〔 H厂 1
2

中
,

在 氮

气下
,

室温搅拌 2 小时
.

经同
_

L法提纯
,

得 白色方形晶 体 0
.

2义 , m
.

p
.

23 8 勺 , 产 率 为

3 3%
.

其 I R与 ( )] 产物的 I R相符
。

6
。

9一翔基
一 1 0一 ( 9

产一
菲叙墓 )

一

菲 ( 9)

将 3
.

0 9 ( i 2
.

s m m o l ) C u ( N O
3

)
2 一 3 H

:
O和 4

.

7 3 0 1 1 ( 3 7
.

5 m m o l )苯乙胺溶解在 s o m l甲醇

中
,

室温搅拌 15 分钟
,

然后加入 .2 5玄 ( 12
.

s m m ol ) 9
一

菲酚
,

在氮气下
,

窒温搅拌 23 小时
。

抽滤
,

滤液除去甲醇
,

所得 }}音红色固体洛解在乙醚中
,

分别用 1 : 3的 H C I
,

饱和 N a H C O
3

及

水洗
,

除去乙醚
,

所得黄色固体用柱层析分离 ( 硅胶 5帷
,

洗脱剂为石油醚
一乙酸乙酪 “

1 0 : l) 得方形白色晶体
,

在丙酮中重结晶得产物 0
.

79
, m

.

.P 1 84 ℃ ,

产 率 为 28 肠
.

M s

( m /
e )

: 3 8 6 (M
十

)
,

3 6 5 , 3 5 7 ; I R ( e m
一 ’
)
: 3 4 6 0 , 2 6 0 0 , 2 5 0 0

,

1 4 5 0 , 1 2 2 0 , 8 7 0
, 7 6 0 ,

7 3 0 ; ’
H N M R (占

,

p p m )
: 5

.

3 6 ( s ,

H )
, 7

.

2 8一 7
.

8 9 (m
,

g H )
, 5

.

0 7一 8
.

2 息(二
, 3 H )

,

8
。

4 3一 8
。
6 6 ( m

,

4 H )
.

7
。

磷酸
一
氮

一
9

,

9
/ 一
联菲

一 1 0
, 1 0

产一二醋 ( ( 士 )
一 1 2)

8
。

磷欲
一
级

一 9
,

9 2一
联菲

一 10
,

10 产一二菌 ( 1 2) 的拆分

4
.

89 ( 士 ) 一 12 与 3
.

29 ( + )一辛可宁的混合物在 4 8 m l无水乙醇中重结晶
,

所得 白 色晶

体在甲醇
一水 ( 4

: 1 )混合溶剂中重结晶至旋光度不变
,

得针状晶体 2
.

4 9 , ’

m
.

p
.

2 50 ℃ ,

〔a 〕留
+ 4 7 3

。

(。 = 0
.

5 0
,

e H
3
o H )

,

产率为 6 0肠
.

xR ( c m
一 `

)
: 3 4 00

, 3 2 0 0 , 3 0 6 0
, 2 6 0 0

,

1 6 3 0 , 1 6 0 0 ,
] 5 0 0 ,

1 4 4 0
,

1 2 5 7
,

1 1 0 0
,

7 6 0 , 7 2 0 , U V (。 m )
: 2 1 2

。

5 (
。 = 1

。
0 7 9 又 1 0 5

)
,

2 2 5
.

8 (
。 = 7

.

5 3 9 义 1 0 `

)
, 2 5 2

.

7 ( 。 二 9
.

1 9 3 义 1 0 `

)
.

此晶体在适量的丙酮中
,

用 ZN H C I水

解
,

得 1
.

5 9 白色固体 ( + )一 1 2
,

〔。 〕奢
+ 弱 6

。

(。 一 0
.

27
,

c H
3
o H ), 产率近于 定 量

,

其

I R与 ( 士卜 1 2的 I R相符
。

上述 乙醇重结晶毋液
,

除去溶剂
,

剩余物在苯中重结晶
,

所得 白色晶体在苯
一

甲 醇

(1 :0 1 )混 合溶 剂中重结 晶至旋光度不变
,

得 白色针状晶体 3
.

0 9 ,
m

.

p
.

2 23 ℃ ,

〔们扩

一 2 5 4
。

(
e 二 o , 5 2

,

C H oO H )
。

产率7 5帕
.

I R (
e m

一 ’

)
; 3 4 0。

, 3 0 6 0
,
2 6 0 0

, 1 6 3 0
, 16 0 0

, 25 00 夕
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1 4 4 0

1 04

)

1 2 5 7 , 1 1 0 0 , 7 6 0 , 7 2 0 ;

, 2 5 1
.

7 (
。 = 6

.

3 5 3 x i o 4

)
。

U V (
n m )

: 2 0 9
.

2 (
。 二 2

.

2 2 2 x z o 。
)
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