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 I 

 

甲基三氧化铼催化联烯双羟基化反应研究 

 

摘要 

 

联烯是一类含有两个双键的累积烯烃，其拥有两个互相垂直的

π 轨道。由于联烯自身特殊的结构，使得其拥有非常独特的反应性

能，尤其是在控制化学选择性、区域选择性和立体选择性上一直是

一个挑战。有关联烯的亲电加成反应已经有了大量的报道，例如联

烯的羟卤化反应，羟硒化反应和水合化反应等，都是向联烯化合物

中引入羟基的有效方法。尽管上述反应已经有了大量的报道，但是

有关联烯化合物的双羟基化反应并没有充分报道。 

甲基三氧化铼(VII)（MTO）能够高效地活化过氧化氢分子，

作为均相催化剂，已经成功地实现了烯烃、炔烃、共轭二烯、烯丙

醇、芳香族化合物等不饱和化合物的环氧化、双羟基化、碳-碳键

的断裂等反应。尽管 MTO 的催化应用已经研究了几十年，但是使

用甲基三氧化铼/过氧化氢体系催化联烯的双羟基化反应尚未见文

献报道。 

本论文以甲基三氧化铼作为催化剂，以过氧化氢的水溶液为氧

化剂，首次实现了联烯的双羟基化反应。该反应具有优良的化学选

择性、立体选择性和区域选择性，高效的生成了 β-羰基-γ-羟基二

苯基膦氧化合物。本论文工作主要包括以下几个部分： 

第一部分：基于小组内研究方向的深入和广泛查阅文献资料的

基础上，提出实验设想及实验方案。 

第二部分：对甲基三氧化铼催化的二苯基膦酰基联烯类化物的

双羟基化反应进行了深入的研究优化。考察了溶剂效应、温度效应、

催化剂和氧化剂的用量等对反应的影响，最终获得了最佳反应条

件。 

第三部分：在最优反应条件下对底物的普适性进行了深入研

究，分别对单取代、双取代、三取代和四取单的联烯化合物进行了
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双羟基化反应研究。 

第四部分：通过手性转移实验和对 18
O 标记的产品进行了多级

质谱分析，提出了一种可能的机理：首先联烯双键中富电子的碳-

碳双键被高选择性地环氧化，然后迅速发生了邻基参与效应形成五

元环状中间体，随后体系中水分子对碳原子发生亲核进攻开环，最

终重排生成产物。 

 

关键词：联烯，甲基三氧化铼，双羟基化，机理，邻基参与，

质谱联用 
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Methyltrioxorhenium-Catalyzed Dihydroxylation of 

Alkenes  

 

ABSTRACT 

 

Allenes are a class of unique compounds with two π-orbitals 

perpendicular to each other. Their special structure results in different 

reactivities. Although controlling chemo-, regio-, and stereoselectivity 

is always challenging, many applications have nevertheless been found 

for these compounds, including halohydroxylation, seleno- 

hydroxylation, and hydration, which provided useful synthetic 

methods to introduce a hydroxyl group into the allene moiety. Despite 

numerous reports on the transformations mentioned above, 

dihydroxylation of allenes is still not sufficiently well developed. 

Methyltrioxorhenium(VII) (MTO) is a highly efficient catalyst for 

the activation of hydrogen peroxide, and it has been successfully 

applied as a homogeneous catalyst in epoxidations, dihydroxylations, 

and carbon-carbon double bond cleavage of various unsaturated 

compounds such as alkenes, alkynes, conjugated dienes, allylic 

alcohols, and aromatic compounds. Although catalytic applications of 

MTO have been studied for more than two decades, MTO/H2O2 

catalyzed dihydroxylations of allene derivatives remain undeveloped. 

In this work, methyltrioxorhenium (MTO) is for the first time 

applied as catalyst for the dihydroxylation of allenes in the presence of 

hydrogen peroxide as oxidant. The regioselectivities turn out to be well 

controlled, affording β-carbonyl-γ-hydroxyl diphenyl phosphine 

oxides as the only product. The paper includes the following sections. 

Part I: Propose the main idea and experimental plan on the basis 

of the research area groups, and literature percents. 

Part II: Optimization of the reaction conditions of 
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methyltrioxorhenium-catalyzed highly selective dihydroxylation of 

1,2-allenylic diphenyl phosphine oxides, including the variation of 

solvents, temperature, catalyst and oxidant amounts. Finally, the 

optimal reaction condition is achieved. 

Part III: Extend the reaction to different types of substrates 

including the dihydroxylation of single, double, three and four 

substitiuted allenes. 

Part IV: Based on chirality transfer experiments and ESI-MS 

studies of 
18

O-labeled products, a possible mechanism, proceeding via 

regioselective epoxidation of the electron-rich carbon-carbon double 

bond, subsequent intermolecular nucleophilic attack of a water 

molecule on the in situ formed epoxide via neighboring group 

participation (NGP), and followed by rearrangement is proposed as the 

major reaction pathway. 

 

KEYWORDS: Methyltrioxorhenium, Allenes, Dihydroxylation, 

Mechanism, Neighboring group participation, ESI-MS 
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甲基三氧化铼催化联烯双羟基化反应研究 

 

1 绪论 

1.1 联烯化学简介 

联烯[1-10]是一类含有两个双键的最简单的累积烯烃，其本身有着独特的结

构(图 1.1)
[11]。在联烯官能团中末端的两个 sp

2
-碳以剩下的未杂化的 p 轨道与

中间的 sp-碳的两个互相垂直的 p 轨道交盖形成两个相互垂直的 π 轨道。这就

使这三个碳原子上有着不同的空间趋向和电子云密度。当有不同基团取代时，

由于取代基团电子效应、立体位阻效应等因素的影响，这就使得这类化合物

中的两个碳-碳双键具有不同的反应性能。而且，联烯分子两个 sp
2 碳原子上

的取代基可以含有各种不同的官能团，当不同官能团取代时，联烯化合物就

会表现出不同的反应活性。而当这四个取代基两两不同时，整个联烯片段便

具有了轴手性，这一轴手性通常可以通过对反应条件的调控而顺利地转化为

产物的中心手性。 

C C C

R
1

R
2

R
3

R
4

C

C

C

R
1

R
2

R
3

R
4

 

 图 1.1 联烯的特殊结构 

Fig. 1.1 Special construction of allenes 

早在 1887 年联烯类化合物就已经被合成出来了[12]，但是由于合成及检测

方法的缺陷，导致人们错误的认为联烯类化合物无法稳定存在，这种错误认

知严重的影响和制约了联烯化学的发展。但是，随着化学的发展和进步，合

成分离及检测分析方法的日益成熟和提高，对联烯的认识也发生了改变。在

1954 年，Jones 等人第一次正确的确定了第一个人工合成的联烯化合物的结构

（图 1.2）[13]，证明联烯不是一种不稳定的化合物，联烯化学才渐渐的引起了
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化学家们的注意，也逐渐的发展起来。 

 

图 1.2 第一个人工合成的联烯化合物 

Fig. 1.2 The first synthetic allene compound 

实际上，在联烯化学发展的初期，由于受到检测分析手段的限制，联烯

官能团与炔烃官能团很难分开。因此，导致人们无法确定分离到含有联烯官

能团的天然产物的准确结构。例如：早在 1890 年，在腰鞭毛虫的光合作用中

起着重要作用的类胡萝卜素 peridinin(图 1.3)就已经被分离出来了，但是直到

1971 年其结构才完全被表征，期间经历了 80 多年[14]。另一种与它结构非常

相似广泛存在于棕色海藻类植物的类胡萝卜素 fucoxanthin（图 1.4）[15]在 1914

就已经被分离出来了，但是其结构经历了 50 多年才确认[16]。 

 

图 1.3 天然产物 peridinin 的结构 

Fig. 1.3 Peridinin structure of natural product 

 

图 1.4 天然产物 fucoxanthin 的结构 

Fig. 1.4 Fucoxanthin structure of natural product 

1.2 不同取代联烯化合物的制备与合成 

随着化学检测分析方法的不断发展和完善，特别是红外和核磁技术的发

展，对联烯结构的表征也逐渐成熟起来，大量的含有联烯结构的天然产物被

分离和表征[17-23]。同时对联烯的合成方法也起了推动作用，到目前各式各样

的联烯已经可以通过一些简便的方法合成出来，这解决了联烯的制备问题推
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动了联烯化学的发展。例如： 

简单联烯可以通过格式试剂与丙炔醇反应[24,25]或末端炔烃与多聚甲醛反

应[26]，制备各种芳基或烷基取代的联烯（图 1.5）。 

Br
RMgBr +

R

ether

R + (HCHO)n

CuI, Pri2NH

dioxane, reflux

R = alkyl or aryl

R

R = alkyl

 

图 1.5 简单联烯的合成 

Fig. 1.5 Simple allenes synthesis 

通过各种取代的 2-炔醇和苯硫氯反应，可以制备各种取代的 1,2-联烯基

亚砜[27,28]，将 1,2-联烯基亚砜经过氧化或还原可以制备 1,2-联烯基砜[29]或 1,2-

联烯基硫醚[30]（图 1.6）。 

PhSCl + R1

OH

R3
R2

Et3N

CH2Cl2

-78 oC

R3

R1

H2O2

HOAc

SOPh

R2
R3

R1

SO2Ph

R2

R3

R1

SPh

R2
pyridine

P2S5

CH2Cl2  

图 1.6 1,2-联烯基亚砜、1,2-联烯基砜和 1,2-联烯基硫醚的合成 

Fig. 1.6 (Propa-1,2-dien-1-ylsulfinyl)benzene、 (propa-1,2-dien-1-ylsulfonyl)benzene 

and phenyl(propa-1,2-dien-1-yl)sulfane synthesis 

各种取代的 2-炔醇与二乙氧基氯化磷反应可以制备 1,2-联烯基磷酸酯[31]

与二苯基氯化磷反应制备 1,2-联烯基磷氧化合物（图 1.7）[32,33]。 
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R1

OH
+ PCl(OEt)2

Et3N

THF P(O)(OEt)2

R1R2 R2

R3

R3

-78 oC~reflux

R1

OH
+ Ph2PCl

Et3N

THF P(O)(Ph)2

R1R2 R2

R3

R3

-78 oC~rt  

图 1.7 1,2-联烯基膦酸酯和 1,2-联烯基膦氧化合物的合成 

Fig. 1.7 Diethyl propa-1,2-dien-1-ylphosphonate and 

diphenyl(propa-1,2-dien-1-yl)phosphine oxide synthesis 

α-取代的 1,2-联烯基酮可以通过乙酰丙酮类化合物经过三步转化制备，分

别是乙酰丙酮类化合物 2 位烷基化，然后烯醇溴化，最后消除（图 1.8）[34]。 

R2

O

R1H3C R1

O O

H3C R1

O O

R2
R1

O

R2

H3C

Br

acetone

reflux
CH2Cl2

NEt3

R2X
K2CO3 PPh3

Br2

MeCN
reflux

 

图 1.8 1,2-联烯基酮的合成 

Fig. 1.8 1,2-allene ketones synthesis 

在三乙胺作用下膦叶立德与酰氯反应可以制备 1,2-联烯酸酯；也可以先

将炔醇转化为甲磺酸酯，然后与一氧化碳和醇在零价钯催化下通过插羰和酯

化反应制备（图 1.9）[35]。 

2) Pd(PPh3)4, THF, ROH, CO

1) MsCl, Et3N, CH2Cl2
R1

R2

OH R1

COOR

R2

Ph3P

R3

COOEt COOEt

R3

+

Et3N

CH2Cl2
COCl

R2

R1

R2

R1

 

图 1.9 1,2-联烯酸酯的合成 

Fig. 1.9 1,2-allene acid esters synthesis 

1,2-联烯酸可以通过多种方法制备，分别是通过 1,2-联烯酸酯水解制备

[36,37]；末端联烯化合物用正丁基锂锂化，然后与二氧化碳反应制备[38]；炔醇

首先转化为对甲基磺酸酯，然后在钯催化下插羰再水解制备（图 1.10）[35]。 
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R 1) n-BuLi

2) CO2

R

COOH

1) NaOH

2) H3O+
COOEt

R1R2

R3 COOH

R1R2

R3

OH

R1

R2

1) n-BuLi, LiBr, THF, -78 oC

2) TsCl

3) Pd(PPh3)4, CO, THF, H2O COOH

R2R1

 

图 1.10 1,2-联烯酸的制备 

Fig. 1.10 1,2-allene acids synthesis  

α-联烯醇可以由 1,2-联烯酸酯或 1,2-联烯酮还原方法制备(图 1.11)
 [39]。 

R2

HO

R1THF, 0oC

LiAlH4
R2

O

R1

COOEt

R3

R2

R1
DIBAL-H

-78 oC

R3

R2

R1

OH  

图 1.11 α-联烯醇的制备 

Fig. 1.11 α-allene alcohols synthesis 

α-联烯醇经 Mitsunobu 反应可以制备相应的 α-联烯胺（图 1.12）[40,41]。 

1) Phthalimide, DEAD, PPh3

2) N2H4 H2O

3) TsCl, NEt3

R1

HO

R2

R1

HN

R2

Ts

•

 

图 1.12 α-联烯胺的制备 

Fig. 1.12 α-allene amines synthesis 

此外，也陆续合成出了大量含有联烯官能团的天然产物，这也对联烯化

学的快速发展起了很大的推动作用。 

在 1999 年 Evans 小组报道了天然产物 kumausallene 的全合成过程，这种

天然产物含有联烯基溴片段，其中主要关键的步骤是稀炔中间体与 TBCD 反

应，并环的同时生成联烯基溴片段。然后经历几步简单的转化，最终合成天

然产物 kumausallene（图 1.13）[42]。 
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BnO

OH

O

O

Br H H

H
H

Br

H

kumausallene

H

OH

O

OH

BnO

O

O

H

H H

Br

H

H

BnO

TBCD

 

图 1.13 天然产物 kumausallene 的全合成 

Fig. 1.13 Synthesis of natural product kumausallene 

Crimmins 小组采用相似的策略，在 2000 年，利用分子内醇与烯炔反应，

最终合成了天然产物 laurallene（图 1.14）[43]。 

O
H

H

H

Br

H

OH

Br

laurallene

OBn

OH

H OH

Br

OH

TBCO

 

图 1.14 天然产物 laurallene 的全合成 

Fig. 1.14 Synthesis of natural product laurallene 

之后Ogasawara和Hayashi等人利用手性配体和钯催化的丙二酸二甲酯与

3-溴-1,3-共轭二烯的加成反应，以非常好的对映选择性合成出了 γ-联烯酸酯，

然后经过脱羰基和脱氢反应，最终合成天然产物 pheromone (图 1.15)
 [44]。 

Br

n-C8H17

n-C8H17

H H

COOMe

pheromone

n-C8H17

H H

COOMe

COOMe

H2C(CO2Me)2, CsOBut

Pd(dba)2, (R)-segphos

71%, 77% ee

 

图 1.15 天然产物 pheromone 的全合成 

Fig. 1.15 Synthesis of natural product pheromone 

由于联烯化合物具有独特的化学结构导致联烯拥有非常复杂非常有趣的
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反应活性和反应性能，随着联烯化学的不断发展，对其反应活性和反应性能

也不断深入[45-57]。目前，联烯化合物已经成为了一种非常重要的有机合成中

间体，被广泛的应用于有机化学合成的研究领域中[58-74]。 

1.3 联烯类化合物的加成反应 

1.3.1 联烯的羟卤化反应 

对于联烯的羟卤化反应，麻生明院士小组报道了很多不同类型联烯类化

合物的羟卤化反应。 

对于 1,2-联烯基亚砜类化合物的羟卤化反应，该反应高选择性单一的生

成了反式烯烃产物[60,61]。而且，底物的轴手性可以顺利的转化为产物的中心

手性（图 1.16）[61]。并且提出了该反应的反应机理为亚砜基的邻基参与机理

（图 1.17）[61]。 

SOPh

R1R2

R3

R1

SOPh

X

R3

HO R2

Conditions A/B/C/D

SOPh

R1 R1

SOPh

Cl
R2

R3

OH

R2

R3

Conditions A: I2, LiOAc, MeCN:H2O = 7:1, rt;
Conditions B: CuBr2, actone/H2O;
Conditions C: NBS, LiOAc2H2O, MeCN/H2O;
Conditions D: CuCl22H2O, silica gel, no solvent

Conditions D

 

图 1.16 1,2-联烯基亚砜的羟卤化反应 

Fig. 1.16 Halohydroxylation of (propa-1,2-dien-1-ylsulfinyl)benzene 
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S

H

O Ph

:

S

H

:O Ph

:

I2

I
+

SO

I

H

Ph

:

+

:OH2

OH

I

H

S
O

Ph:

I2, LiOAc 2H2O

MeCN:H2O = 7:1,rt

 

方案 1.17 1,2-联烯基亚砜羟卤化反应机理 

Fig. 1.17 Halohydroxylation mechamism of (propa-1,2-dien-1-ylsulfinyl)benzene 

对于 1,2-联烯基砜化合物的羟溴化反应（图 1.18）[62]，该反应同样的生

成了单一的反式产物。同时，捕捉到了反应过程中的五元环中间体，并且通

过 X 射线衍射实验证明了该中间体的结构，由此推断出，1,2-联烯基砜化合

物的羟溴化反应机理过程为砜基的邻基参与机理过程（图 1.19）[62]。 

SO2Ph

R

+ Br2

MeCN, rt

30 min

H2O, rt

30 min SO2Ph

Br

OHR  

图 1.18 1,2-联烯基砜的羟溴化反应 

Fig. 1.18 Bromhydroxylation of (propa-1,2-dien-1-ylsulfonyl)benzene 
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+
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cis:tr ans = 1:1

Br
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O2S Br

1) MeCN, 0 oC

2) H2O, 0 oC, 30 min

1) 1.2 equiv. Br2, MeCN, 0 oC

2) H2O, 0 oC

经X-射线单晶衍射证明

 

图 1.19 1,2-联烯基砜羟溴化反应机理 

Fig. 1.19 Bromhydroxylation mechamism of (propa-1,2-dien-1-ylsulfonyl)benzene 

对于 1,2-联烯基硒醚类化合物和 1,2-联烯基硫醚类化合物的羟卤化反应，

该反应的立体选择性与 1,2-联烯基亚砜类化合物和 1,2-联烯基砜类化合物的

羟卤化反应恰好相反，最终单一的生成了顺式产物（图 1.20）[63,64]。 

FG

R1R2

R3

R1

FGX

R2

HO

R3

Conditions A for FG = SPh: I2, acetone:H2O = 4:1, rt;

Conditions B for FG = SPh: Br2, Na2CO3, MeCN:H2O = 4:1, 0 oC;

Conditions C for FG = SePh: I2, N2, MeCN:H2O = 4:1, 0 oC

Conditions A/B/C

 

图 1.20 1,2-联烯基硒醚和 1,2-联烯基硫醚的羟卤化反应 

Fig. 1.20 Halohydroxylation of phenyl(propa-1,2-dien-1-yl)selane and 

phenyl(propa-1,2-dien-1-yl)sulfane 

并且根据实验数据，提出了一种可能的反应机理过程（图 1.21）[63,64]。

即在碘分子极化后，其分子内略微电正性的碘原子可以看作是软的 Lewis 酸。

由于联烯化合物分子中的硒原子和硫原子中含有孤对电子，可以看作是软的

Lewis 碱。Lewis 酸和 Lewis 碱的相互作用决定了该反应的立体选择性。然后，

在分子内碘原子发生亲电转移，接下来与联烯片段上距离硒或硫原子较远的

碳-碳双键形成碘鎓离子中间体，最后通过质子解离得到顺式产物。 
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XPh

R1R2

R3
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R1R2

R3
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XPhY

R3 R2

+

R1

XPhY

R2

HO R3

Y2 H2O

X = S, Y = I or Br;
X = Se, Y = I  

图 1.21 可能的反应机理 

Fig. 1.21 Possible reaction mechanism 

对于 β-联烯基呋喃酮类化合物的羟碘化反应，该反应单一立体选择性的

生成了顺式羟碘化产物(图 1.22)
[65]。 

 

图 1.22 β-联烯基呋喃酮的羟碘化反应 

Fig. 1.22 Iodohydroxylation of β-allene furan ketones 

基于实验数据，提出了如下反应机理，β-联烯基呋喃酮化合物与碘分子

反应生成了两种碘鎓离子中间体，而且这两种中间体间存在着一个可逆平衡。

由于 R
4
, R

5 取代基和呋喃酮的位阻效应，导致水分子从位阻较小的一侧反式

进攻碘鎓离子，最终生成反式产物（图 1.23）[65]。 
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图 1.23 β-联烯基呋喃酮羟碘化反应的机理 

Fig 1.23 Iodohydroxylation mechanism of β-allene furan ketones 

在 2008 年，报道了 3-芳基-1,2-联烯化合物的羟氟化反应。该反应使用

Selectfluor 作为氟化试剂，在联烯的 2,3-双键上高区域选择性的生成了 2-氟-2-

烯醇类化合物（图 1.24）[66]。 

R

Ar

+
N+

N+
Cl

F

2 BF4
-

MeCN:H2O = 10:1

rt
R

Ar

OH

F

 

图 1.24 3-芳基-1,2-联烯化合物的羟氟化反应 

Fig. 1.24 Fluohydroxylation of 3-aryl-1,2-allene 

之后又对 1,2-联烯基膦氧化合物的羟碘化反应进行了研究，提出了两套

对于不同联烯类化合物底物的羟碘化反应的标准条件，同时发现当 1,2-联烯

基膦氧化合物为双取代和三取代时，该反应可以单一的生成反式羟碘化产物。

当 1,2-联烯基膦氧化合物为单取代和四取代时，该反应不能顺利进行（图 1.25）

[67]。 
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MeCN:H2O = 1:5

P(O)(Ph)2
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HO R2rt
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ArI

HOrt

AgNO3 (6 equiv.)
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图 1.25 1,2-联烯基膦氧化合物的羟碘化反应 

Fig. 1.25 Iodohydroxylation of diphenyl(propa-1,2-dien-1-yl)phosphine oxide 

同时对轴手性底物的反应性也进行了研究，发现反应物的轴手性可以顺

利的并且高效率的转化成为产物的中心手性（图 1.26）[67]。 

P(O)(Ph)2

R

P(O)(Ph)2

R

P(O)(Ph)2

I

HO

R

P(O)(Ph)2

I

HO

R

MeCN:H2O = 1:5

rt

MeCN:H2O = 1:5

rt

I2+

4 equiv.

I2+

4 equiv.
 

图 1.26 轴手性 1,2-联烯基膦氧化合物的羟碘化反应 

Fig. 1.26 Iodohydroxylation of axially chirality 

diphenyl(propa-1,2-dien-1-yl)phosphine oxide 

而且，提出并证明了该反应的反应机理过程。通过制备 18
O 标记的羟碘

化产物，然后利用串联质谱技术分别对非标记产物和标记产物进行了多级质

谱分析，证明了该反应机理（图 1.27）[67]。首次报道了这种二苯基膦酰基的

邻基参与反应机理过程。 

P(Ph)2
O O

P(Ph)2

I

+

P(Ph)2
O

I2 I-

P(Ph)2

I

HO

:18OH2n-Pr n-Pr n-Pr n-Pr

18O

I +

 

图 1.27 1,2-联烯基膦氧化合物羟碘化反应机理 

Fig. 1.27 Iodohydroxylation mechanism of diphenyl(propa-1,2-dien-1-yl)phosphine 

oxide 

之后在 2009 年，José Luis García Ruano 等人报道了含亚硫酸基非活化联

烯类化合物高区域选择性和高立体选择性的羟卤化反应（图 1.28）[68]。 
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图 1.28 含亚硫酸基非活化联烯类化合物的羟卤化反应 

Fig. 1.28 Halohydroxylation of Non-activated Allenes Mediated by a Remote 

Sulfinyl Group 

1.3.2 联烯的羟硒化反应 

基于联烯化合物的羟卤化反应研究，麻生明院士小组进一步的研究报道

了联烯类化合物的羟硒化反应。在 2007 年报道了 1,2-联烯基亚砜类化合物高

区域选择性和高立体选择性的羟硒化反应（图 1.29）[69]。 

 

图 1.29 1,2-联烯基亚砜的羟硒化反应 

Fig. 1.29 Selenohydroxylation reaction of 1,2-allenylic sulfoxides 

之后 2009 年报道了 1,2-联烯基膦氧化合物的羟硒化反应，并且通过手性

实验和质谱联用技术对机理进行了研究，与之前报道的联烯羟碘化反应机理

类似为邻基参与机理（图 1.30）[75]。 

 

图 1.30 1,2-联烯基磷氧化合物的羟硒化反应 

Fig. 1.30 Selenohydroxylation reaction of 1,2-allenyl phosphine oxides 

1.3.3 联烯的水合化反应 

基于联烯类化合物的羟卤化反应和羟硒化反应的研究，麻生明院士小组

又对联烯的水合化反应进行了深入的研究，在 2010 年报道了 1,2-联烯基亚砜

类化合物高区域选择性和高立体选择性的水合化反应（图 1.31）[76]。 
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图 1.31 1,2-联烯基亚砜的水合化反应 

Fig. 1.31 Hydration of 1,2-allenylic sulfoxides 

之前在 2009 年 Widenhoefer 小组首次报道了金属催化简单联烯类化合物

的水合化反应但是选择性和底物的普适性并不是很好（图 1.32）[77]。 

 

图 1.32 联烯的水合化反应 

Fig. 1.32 Hydration of allenes 

1.3.4 联烯的双羟基化反应 

在 1996 年，Cazes 使用 OsO4 作为催化剂首次实现了联烯化合物的双羟基

化（图 1.33）[78]。但是该反应不仅产率非常低，而且区域选择性也非常差。 

 

图 1.33 OsO4催化联烯的双羟基化反应 

Fig. 1.33 OsO4 catalyzed dihydroxylation of allenes 

之后，Fleming 报道了不对称简单联烯化合物的双羟基化反应（图 1.34）

[79,80]。然而只有单取代芳基联烯化合物具有良好的区域选择性但是产率非常

的低。当使用多取代联烯化合物进行双羟基化反应时，反应的区域选择性非

常差，反应的转化率和产率也非常低，大部分情况下生成过氧化产物。而且

对于反应的机理并没有进行研究。 
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图 1.34 不对称简单联烯的双羟基化反应 

Fig. 1.34 Dihydroxylation of asymmetric simple allene 

1.3.5 联烯的芳基氢化反应 

相对于各种金属有机试剂，有机硼试剂对反应体系中各种官能团都有非

常好的兼容性，而且大多数易于合成，稳定性好。因此，有机硼试剂有着非

常广泛的应用在有机合成中，并且在过渡金属催化的碳-碳键生成的反应中起

着非常重要的作用。在 1997 年，Miyaura 首次报道了铑催化有机硼酸对烯酮

的共轭加成反应（图 1.35）[81]。自这之后过渡金属催化有机硼酸与不饱和键

的加成反应在金属有机化学中成了一大研究热点。 

O

R2R1

3 mol% [Rh(CO)2(acac) / dppb]

aqueous solvent, 50 oC

O

R2R1

R3

+ R3B(OH)2
 

图 1.35 铑催化有机硼酸对烯酮的共轭加成反应 

Fig. 1.35 Rh catalyzed organic boric acid conjugate addition reaction of ketene 

另外，联烯在金属钯催化下的反应也越来越多的被应用于有机合成化学

中。其中，联烯化合物与不同的试剂进行加成，生成新的碳-碳键或碳-杂原子

键的反应，吸引了大量化学家的注意。但是，从理论上讲，由于化学选择性、

立体选择性和区域选择性的存在，反应物 HZ 对联烯的加成反应可能生成八

种产物（图 1.36）[11]。因此，如果想使联烯的加成反应具有实用性，就必须

解决好反应中化学选择性、立体选择性和区域选择性的问题。 
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图 1.36 反应物 HZ 对联烯的加成反应 

Fig. 1.36 HZ couplet addition reaction of allenes 

中国科学院上海有机化学研究所麻生明院士小组在这个方面进行了一系

列的研究，并发展了在零价钯催化下芳基硼酸与联烯化合物的加成反应，即

联烯芳基氢化反应。在 2003 年，首次报道了在零价钯催化下有机硼试剂与联

烯化合物的加成反应（图 1.37）[82]。 

R

ArB(OH)2+
3 mol% Pd(PPh3)4

10 mol% HOAc

dioxane, 50 oC R

Ar

major  

图 1.37 钯催化下联烯的芳基氢化反应 

Fig. 1.37 Pd catalyzed aryl hydrogenation reaction of allenes 

在酸性条件下α-, β-及 γ-联烯酸酯化合物都可以在零价钯催化下与各种芳

基硼酸发生芳基氢化反应，并且高区域选择性和立体选择性的生成反式三取

代或四取代的烯烃（图 1.38）[82]。但是对于烷基取代的简单联烯，此反应的

区域选择性和立体选择性明显下降[61]。 

COOEt

R1R2
10 mol% Pd(PPh3)4

100 mol% HOAc
THF, rt

R1

COOEt

Ar

R2

COOEt
+

10 mol% Pd(PPh3)4

100 mol% HOAc
THF, rt

Ar

COOEt

R1

R2

R3

COOMe

COOMe

10 mol% Pd(PPh3)4

20 mol% HOAc
THF, rt

R1Ar

R2

R3

COOMe

COOMeArB(OH)2+

ArB(OH)2+

ArB(OH)2

 

图 1.38 钯催化下联烯酸酯的芳基氢化反应 

Fig. 1.38 Pd catalyzed aryl hydrogenation reaction of allenes ester 

在 2006 年，Hayashi 小组报道了在铑催化下芳基硼酸与联烯化合物的不
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对称芳基氢化反应。该反应高效的生成了 S 型产物，而且其区域选择性恰好

与麻生明院士小组所报道的在酸性条件下钯催化的联烯化合物芳基氢化反应

结果相反（图 1.39）[83]。 

P(O)Ph2

R

+ ArB(OH)2

5 mol% [Rh(OH)((R)-binap)]2

THF, 60 oC

Ar

R

P(O)Ph2  

图 1.39 铑催化下联烯的不对称芳基氢化反应 

Fig. 1.39 Rh catalyzed asymmetry aryl hydrogenation reaction of allenes 

由于 1.2-联烯基砜和 1,2-联烯基亚砜是很重要的含杂原子的联烯类化合

物，而且制备简单，可以长时间保存，同时拥有非常特殊的反应活性[84-92]。

另外，α,β-不饱和砜和亚砜化合物在有机合成中是非常重要的有机合成中间体

[93,94]，而且高区域选择性的合成 α,β-不饱和砜和亚砜化合物在有机合成中具

有重要意义，同时在有机合成方法学上也是一个非常有挑战性的课题。麻生

明院士小组发展了一套在醋酸条件下零价钯催化芳基硼酸与 1.2-联烯基砜化

合物和 1,2-联烯基亚砜化合物的加成反应，从而高化学选择性、高区域选择

性和高立体选择性的合成出了 α,β-不饱和砜和亚砜化合物（图 1.40）[95]。 

 

 

图 1.40 钯催化下 1.2-联烯基砜和 1,2-联烯基亚砜的芳基氢化反应 

Fig. 1.40 Pd catalyzed aryl hydrogenation reaction of  

(propa-1,2-dien-1-ylsulfonyl)benzene and (propa-1,2-dien-1-ylsulfinyl)benzene 

由于 1,2-联烯基膦酸酯也是很重要的含杂原子的联烯类化合物，并且具

有非常好的反应活性。另外，膦酸酯类化合物一般都具有非常好的生理活性，

而且 α,β-不饱和膦酸酯类化合物也是非常重要的有机中间体在有机合成中。

因此该小组也对 1,2-联烯基膦酸酯类化合物也进行了芳基氢化反应研究，并

报道了在零价钯催化下芳基硼酸与 1,2-联烯基膦酸酯类化合物的加成反应，
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并且高化学选择性、高区域选择性和高立体选择性的合成出了 α,β-不饱和膦

酸酯类化合物（图 1.41）[95]。 

 

图 1.41 钯催化下 1,2-联烯基膦酸酯的芳基氢化反应 

Fig. 1.41 Pd catalyzed aryl hydrogenation reaction of diethyl 

propa-1,2-dien-1-ylphosphonate 

对于简单联烯化合物的芳基氢化反应麻生明院士小组也进行了研究，并

报道提出对于简单的烷基取代的联烯化合物，除苄基联烯化合物外，芳基氢

化反应可以高区域选择性和高立体选择性的发生在联烯的末端碳-碳双键上，

生成反式三取代的烯烃，反应的选择性并不受取代基链长度的影响。对于芳

基取代的简单联烯，单一的生成反式三取代烯烃。另外，芳基硼酸芳环上取

代基的电子效应，对烷基取代的简单联烯化合物芳基氢化反应的选择性并没

有明显影响，对芳基取代的简单联烯化合物芳基氢化反应选择性有一定的影

响。芳基取代的简单联烯化合物自身芳环上取代基的电子效应并不影响氢化

反应的选择性（图 1.42）[95]。 

 

 

图 1.42 钯催化下烷基取代和芳基取代简单联烯的芳基氢化反应 

Fig. 1.42 Pd catalyzed aryl hydrogenation reaction of alkyl and aryl substituted 

simply allenes 

1.3.6 联烯的部分氢化反应 

烯烃和炔烃的氢化反应已经非常成熟，并且已经成功的应用于工业生产
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中[96-101]。由于联烯化合物自身结构的特殊性，其氢化反应存在非常复杂的化

学选择性、区域选择性和立体选择性问题（图 1.43）[101]。  

R2

R1

1, 2-hydrogenation

2, 3-hydrogenation

complete 
hydrogenation

R1

R2

R2

R1

+

R2

R1

R3

R3

R1

R2
R3

R4

R4

R3

R4
+

R3

R4

R4
R1

R2

R3

R4

 

图 1.43 联烯氢化反应中存在的选择性问题 

Fig. 1.43 Selective hydrogenation of allenes problem present in the reaction 

在 1963 年，Brown 小组首次报道了 2,3-壬二烯的氢化反应，利用锂或钾

的液氨溶液对 2,3-壬二烯的氢化反应，反应体系中是否加入质子源甲醇，反

应最终都得到四种混合的部分氢化产物，表明该反应选择性非常差（图 1.44）

[102]。 

n-C5H11

Li or K

NH3 (l), -33 oC

+with or without MeOH

 

图 1.44 2,3-壬二烯的氢化反应 

Fig. 1.44 Hydrogenation of nona-2,3-diene 

在 1975 年，Gore 小组报道了利用 LiAlH4 或 LiAlH3(OMe)对含有羟基联

烯化合物的氢化反应，该反应的化学选择性、区域选择性和立体选择性都非

常的差。而且，对于大多数底物，在该反应体系中羟基脱除，同时该体系对

于非官能团化联烯化合物氢化反应的区域选择性也非常差（图 1.45）[103]。 
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图 1.45 利用 LiAlH4或 LiAlH3(OMe)对联烯化合物的氢化反应 

Fig. 1.45 The use of LiAlH4 or LiAlH3(OMe) hydrogenation of allenes 

在 1975 年，Crombie 小组报道了利用 Pd-BaSO4 催化联烯的氢化反应，

但是在该反应体系中氢化反应的选择性无法控制，得到的是部分氢化和全氢

化产物的混合物（图 1.46）[104]。 

R2

R1
R1

R2

R2

R1

+

R2

R1
R3

R3

R1
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R4

R4

R3
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+
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R4
R4

R1

R2

R3

R4

5 mol% Pd-BaSO4

H2

+

 

图 1.46 Pd-BaSO4催化联烯的氢化反应 

Fig. 1.46 Pd-BaSO4 catalyzed hydrogenation of allenes 

在 1990 年，Hammerschmidt 小组报道了 Pd-CaCO3 催化 1,2-联烯基膦酸

酯类化合物的氢化反应，在该反应中得到了三种异构体，选择性也非常差（图

1.47）[105]。 
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P(O)(OEt)2 5 mol% Pd-CaCO3

P(O)(OEt)2

P(O)(OEt)2

P(O)(OEt)2

+

+

H2

 

图 1.47 Pd-CaCO3催化 1,2-联烯基膦酸酯的氢化反应 

Fig. 1.47 Pd-CaCO3 catalyzed hydrogenation of diethyl 

propa-1,2-dien-1-ylphosphonate 

基于联烯芳基氢化反应的研究，麻生明院士小组报道了 1,2-联烯基膦酸

酯类化合物的部分氢化反应。在温和条件下，高产率单一化学选择性的控制

在部分氢化反应阶段，没有任何完全氢化产物生成，单一区域选择性的发生

在联烯化合物中电子云密度比较高的双键上，单一立体选择性的生成顺式烯

烃，而且有非常好的底物普适性（图 1.48）[106]。 

 

 

图 1.48 钯催化下 1,2-联烯基膦酸酯的部分氢化反应 

Fig. 1.48 Pd catalyzed partially hydrogenation of diethyl 

propa-1,2-dien-1-ylphosphonate 

同时也报道了其他类型联烯化合物的部分氢化反应，例如：1,2-联烯基膦
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氧化合物，1,2-联烯基砜类化合物，1,2-联烯基酸类化合物，1,2-联烯基酯类化

合物等，都在温和条件下，高产率和非常好的区域选择性和立体选择性的合

成出了联烯的部分氢化产物（图 1.49）[106]。 

 

图 1.49 钯催化下其他类型联烯的部分氢化反应 

Fig. 1.49 Pd catalyzed hydrogenation of other allenes 

1.3.7 联烯的氢甲酰化反应 

众所周知，烯烃、炔烃和联烯中都存在碳-碳不饱和键，从理论上讲这些

化合物都应该可以发生氢甲酰化反应。但是事实上，对烯烃和炔烃的氢甲酰

化已经有了深入研究，目前发展得相对已经非常成熟了[107-113]。但是对于联烯

的氢甲酰化反应的报道目前比较少，这是由于联烯的氢甲酰化反应也存在着

化学选择性、立体选择性和区域选择性的问题，同时生成多种不饱和及饱和

的醛类化合物。到目前为止，只有麻生明院士小组成功的报道了联烯类化合

物的氢甲酰化反应，对于 1,2-联烯基膦氧化合物，1,2-联烯基膦酸酯类化合物

都可以单一的生成 γ-膦酰基醛类化合物。首次实现了联烯化合物高选择性的

氢甲酰化反应，发展了一种制备 γ-膦酰基醛类化合物的新方法（图 1.50）[114]。 

 

图 1.50 联烯的氢甲酰化反应 

Fig. 1.50 Hydroformylation of allenes 

1.4 甲基三氧化铼的简介 

甲基三氧化铼（MTO），是一种含有铼原子的金属有机化合物，也是一种

新型的高效的过渡金属有机催化剂[115-124]，具有很多优良的催化性能，同时还

可以与路易斯碱形成各种配合物。通常 MTO 为白色或无色的针状的晶体，拥

有非常好的溶解性，能够溶解于大多数有机溶剂中。MTO 有很多其特有的性

质，首先它非常容易制备，而且能够在空气及酸性的环境中长久稳定的存在，
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但是当 MTO 存在于碱性溶液中时迅速水解，最后生成高铼酸盐。 

早在 1979 年甲基三氧化铼就已经被发现，是 Beattie 和 Jones 在制备四甲

基氧化铼和三甲基二氧化铼化合物时，在暴露于空气中剩余的残渣里发现有

针状的晶体出现，然后他们就在真空下进行升华，最得到了纯净的、无色的

针状化合物 [116] 。经过元素分析证明这种化合物为甲基三氧化铼

（CH3ReO3—MTO）。这是一种新型的金属催化剂，其潜在的重要的催化性能

很快就被认识到了，但是由于当时所知的合成方法仅仅能够合成出非常少量

的几毫克甲基三氧化铼化合物，所以当时人们并没有对 MTO 化合物进行深入

的研究。 

直到 1988 年 Herrmann 小组报道了一种简单而高效的利用七氧化二铼化

合物和四甲基锡在四氢呋喃溶液中反应合成出了 MTO 化合物（图 1.51）[118]，

MTO 化合物才可以较大规模的被合成出来，从而 MTO 化合物的催化应用才

有了实质性和突破性的进展，而且不断扩大了其应用范围。这种利用七氧化

二铼化合物和四甲基锡直接烷基化的方法，由于最后生成了未反应的三甲基

锡高铼酸盐，计算发现将会有超过一半的损失。 

 

图 1.51 甲基三氧化铼的合成 

Fig. 1.51 Synthesis of Methyltrioxorhenium 

在 1992年Herrmann小组对甲基三氧化铼化合物的合成又有了新的进展。

报道了通过向七氧化二铼和四甲基锡直接烷基化的反应体系中加入卤化的羧

酸酐化合物（例如：六氟戊二酸酐），几乎可以定量产率的合成 MTO 化合物

（图 1.52）[119]。 

 

图 1.52 甲基三氧化铼的合成 

Fig. 1.52 Synthesis of Methyltrioxorhenium 

由于卤化羧酸酐化合物在潮湿的空气中比较敏感不能长时间稳定存在，
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而且卤化羧酸酐化合物又比较昂贵。同时 Herrmann 小组还报道了另一种新的

合成甲基三氧化铼化合物的合成方法，即室温下七氧化二铼与三甲基氯硅烷

在乙腈溶剂中反应，反应所生成的氯三氧化铼再与四甲基锡反应，最后生成

甲基三氧化铼，产率相对也比较高（图 1.53）[119]。 

 

图 1.53 甲基三氧化铼的合成 

Fig. 1.53 Synthesis of Methyltrioxorhenium 

但是，上述的方法都有一个非常大的缺点，即七氧化二铼化合物对水非

常的敏感，极其容易潮解。 

之后到1997年人们发现高铼酸银可以替换七氧化二铼化合物进行反应合

成甲基三氧化铼化合物（图 1.54）[120]，使得反应更加容易操作和更加容易控

制。 

 

图 1.54 甲基三氧化铼的合成 

Fig. 1.54 Synthesis of Methyltrioxorhenium 

1.5 甲基三氧化铼配合物的研究 

甲基三氧化铼的配合物于 1991年第一次被合成出来，到目前报道的MTO

配合物已经有近百十种，大多数配合物为吡啶、联吡啶及其衍生物的配合物

[121,125]。早在 1989 年，Herrmann 小组就已经合成出了一些小分子的甲基三氧

化铼吡啶类单齿配合物[126,127]，由于分析检测手段不足直到 1999 年，这些小

分子的甲基三氧化铼吡啶类单齿配合物才第一次被完全的分离与表征（图

1.55）[128]。这些配合物的稳定性非常差，在室温空气下只能够稳定的存在几

天的时间。 
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图 1.55 小分子 MTO 吡啶类单齿配合物的合成 

Fig. 1.55 Synthesis of small molecule MTO pyridine single tooth complexes 

在 2001 年，Fritz E. Kühn, Paula Ferreira 等人报道了甲基三氧化铼与联吡

啶、邻菲咯啉类化合物 1:1 反应生成甲基三氧化铼类双齿配合物（图 1.56）[129]。

虽然双齿配合物比单齿配合物稳定性要好，但是对光、潮湿的环境非常敏感，

在空气中也不能长久稳定的存在。当这些甲基三氧化铼配合物加入到甲基三

氧化铼催化联烯的反应体系中时，都能够有效地抑制开环反应的发生，并且

高产率高选择性的生成环氧化合物[130,131]，由于这些配合物的稳定性问题，不

利于作为催化剂来使用。 

 

图 1.56 MTO 类双齿配合物的合成 

Fig. 1.56 Synthesis of MTO bidentate complexes 

尽管上述已经合成了很多甲基三氧化铼的配合物，但是都不能在空气中

长时间稳定的存在，而且甲基三氧化铼配合物的种类也比较单一，都是含氮

配体中 N 原子参与的配位，没有发现其他原子与甲基三氧化铼配位的报道。 

直到 2006 年，Fritz E. Kühn 课题组首次报道了首先利用水杨醛或者邻香

兰素与苯胺类化合物反应制备出希夫碱配体，然后再与甲基三氧化铼 1:1 反

应合成出了甲基三氧化铼希夫碱配合物（图 1.57）[132]。实验表明，这些配合

物的配位方式都是配体中酚羟基上的氧原子与甲基三氧化铼中的铼原子配

位，形成畸变的三角双锥结构。这些配合物的稳定性都非常的好，室温空气

中都可以保存很久。这种新配合物的合成对甲基三氧化铼配合物的利用是一

个重大的突破，各配合物都有希望成为高效的催化剂对于烯烃及炔烃的环氧

化反应。 
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图 1.57 MTO 希夫碱配合物的合成 

Fig. 1.57 Synthesis of MTO Schiff base complexes 

1.6 甲基三氧化铼的催化应用 

1.6.1 甲基三氧化铼催化过氧化氢对烯烃的环氧化反应 

环氧化合物是指拥有氧原子的环丙烷结构单元的化合物。由于环氧结构

具有非常好的极性和环张力，所以有非常高的反应活性，可以和多种化合物

发生反应，广泛应用于表面活性剂、医学、农药、树脂等许多精细化学品的

合成中。因此，环氧化合物是非常重要的有机合成中间体和有机化工原料。

通常大多数的环氧化合物由烯烃的环氧化反应制备，常用的环氧化剂有烷基

过氧化合物、过氧酸等化合物。然而，以有机过氧化合物作为环氧化剂环氧

化烯烃的时候，在生成环氧化合物的同时，往往也生成有机过氧化合物的还

原产物，造成分离困难、污染环境和高成本等诸多问题。为了解决传统环氧

化的问题，人们选用了过氧化氢（H2O2）作为氧化剂来实现烯烃的环氧化反

应。这是因为过氧化氢比其他氧化剂有更多的优点，主要优点是对环境没有

污染、单位重量氧化效率高和成本比较低[133]。然而，当以过氧化氢作为氧化

剂进行烯烃环氧化反应时，由于电子由烯烃向过氧化氢氧化剂转移的能垒比

较高，直接用过氧化氢来环氧化烯烃是不可能的。因此，想要过氧化氢环氧

化烯烃，就必须经过催化剂的活化，常用的催化剂是过渡金属离子或过渡金

属配合物。 

人们经过多年研究发现许多过渡金属配合物都可以作为催化剂，实现过

氧化氢对烯烃的环氧化反应，例如：硅酸钛[134]、钨化合物[135]、甲基三氧化

铼（MTO）[136]、各种锰配合物[137]、非血红素铁配合物[138]以及多金属氧酸盐

[139]等。其中甲基三氧化铼作为催化剂实现过氧化氢氧化烯烃的环氧化，比其

他催化剂有更多的优点[140,141]：首先甲基三氧化铼的合成制备比较简单，与过
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氧化氢在很低浓度下就会具有很好的环氧化活性；而且甲基三氧化铼/过氧化

氢催化体系在所有溶剂中几乎都能应用，对烯烃的环氧化都能顺利进行；更

重要的是甲基三氧化铼不会分解过氧化氢，从而对烯烃的环氧化转化率会很

高。然而，由于甲基三氧化铼金属中心显酸性，导致烯烃环氧化产物开环形

成二醇副产物，阻碍了很长时间对甲基三氧化铼在烯烃环氧化反应中的应用。 

在 1997 年，Sharpless 等人[142-144]报道了向甲基三氧化铼/过氧化氢催化体

系中加入过量的芳香族路易斯碱，例如：吡啶、咪唑、3-乙腈基吡啶等，可

以非常有效地阻止开环副产物的生成，这是由于路易斯碱与甲基三氧化铼所

生成的活性物种 mpRe 和 bpRe（图 1.58）[145,146]形成配合物，消弱了甲基三

氧化铼/过氧化氢催化反应体系中的路易斯酸性，从而避免了环化产物的开

环。由于这些配合物对水非常敏感，而且很容易被甲基三氧化铼/过氧化氢氧

化为氮氧化合物，最后导致反应产率非常低[147,148]。 

 

图 1.58 甲基三氧化铼活性物种 mpRe 和 bpRe 

Fig. 1.58 Methyltrioxorhenium active species mpRe and bpRe 

在 2012 年，Yamazaki 小组报道了向甲基三氧化铼/过氧化氢催化体系中

加入 3-甲基吡啶作为添加剂，二氯甲烷作为溶剂的条件下，对烯丙醇中的双

键进行了环氧化研究（图 1.59）[150]。低温下短时间内高选择性得到了高产率

的环氧化产物。 

 

图 1.59 烯丙醇的环氧化反应 

Fig. 1.59 Allylalcohol epoxidation reaction 
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Altmann 等人[151,152]在 2012 年报道了用吡唑等 4 种路易斯碱加入到甲基

三氧化铼/过氧化氢的催化反应体系中对 1-辛烯和环辛烯进行环氧化，得出在

两种常见的氟化溶剂中催化环氧化效果非常好，不同路易斯碱催化效果不同。

同年也报道了向甲基三氧化铼/过氧化氢催化体系中加入不同取代基的卤代

席夫碱配合物对 1-辛烯和环辛烯进行环氧化反应，当卤素为氟原子时催化效

率远远高于氯和溴原子的催化效率，而且邻位的催化效率最高，这是因为配

体很好的平衡了甲基三氧化铼的电子效应，体现出了配体在该催化反应体系

中的重要地位。 

2013 年 Kühn 小组[153]报道了用苯环胺取代的化合物作为甲基三氧化铼的

配体加入到 MTO/H2O2 的催化体系中，二氯甲烷为溶剂室温下对环辛烯进行

环氧化反应，这里配体与 MTO 形成的化合物比较稳定，反应的选择性也很高

但催化效率不是很好。 

同样，甲基三氧化铼也可以催化炔烃[154]和共轭烯烃[155]环氧化反应。炔

烃首先被 MTO/H2O2 催化氧化成含有不饱和双键的环氧化合物，然后在过量

的催化剂下，进一步发生环氧化反应。 

1.6.2 甲基三氧化铼催化醇生成酮和醛的反应 

到目前为止，已经有了大量关于甲基三氧化铼催化醇生成酮和醛的报道

[156-158]，当 MTO、溴化氢、四甲基哌啶（TEMPO）同时存在，醋酸作为溶剂

的条件下能很好地催化一级和二级醇生成相应的醛和酮，以过氧化氢作为氧

化剂，反应生成的副产物为水，非常的安全环保，溴化氢的加入加快了反应

速率，四甲基哌啶的加入则缩短了反应时间。当向反应体系中加入硫酸镁作

为吸水剂，用乙腈作为溶剂时，也可以高产率高选择性的催化 1,2-二醇生成

1,2-二酮（图 1.60）[158]。 

 

图 1.60 MTO 催化 1,2-二醇生成 1,2-二酮 

Fig. 1.60 MTO catalysis 1,2-diol formation 1,2-diketone 

1.6.3 甲基三氧化铼对含氮化合物的催化氧化 

在 2003 年，Sharma 等人报道了甲基三氧化铼作为催化剂，氧气作为氧

源，对一级、二级和三级胺进行了氧化反应生成氮氧化合物（图 1.61）[159]。
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该类反应虽然文献报道的相对比较少但在工业生产上却有着重要的地位。 

 

图 1.61 MTO 催化胺氧化反应 

Fig. 1.61 MTO catalysis amine oxidizing reaction 

甲基三氧化铼在其他含氮化合物的氧化过程中也起着重要作用。在 2006

年，Soldaini 等人报道了甲基三氧化铼催化氧化含碳-氮双键的肟类化合物生

成氮-氧键化合物的反应（图 1.62）[160]。该反应用甲醇做溶剂，向其中加入 3

个当量的过氧化脲或过氧化氢作为氧化剂，在室温下反应短时间内得到了优

秀的产率。通常这类反应氧化得到的产物都比较复杂，选择性很低而且环状

胺很容易开环，但该反应克服了所有的缺点，并高选择性高产率的得到了产

物。 

 

图 1.62 MTO 催化肟类化合物的氧化反应 

Fig. 1.62 MTO catalysis oksymy oxidizing reaction 

1.6.4 甲基三氧化铼对含硫化合物的催化氧化 

目前由于环境污染越来越严重，对于各种污染物的处理日趋重要，尤其

对于含硫化合物的处理更加重要，将含硫化合物催化氧化成化工原料是处理

含硫化合物的重要手段之一。 

1998 年 Brown 等人报道了用甲基三氧化铼作为催化剂，过氧化氢作为氧

化剂将噻吩及其衍生物催化氧化成亚砜或砜类化合物，只有该反应物取代基

的电子效应影响反应的产物（图 1.63）[161]。 

 

图 1.63 MTO 催化噻吩生成亚砜或砜 

Fig. 1.63 MTO catalysis thiophenes produce sulfoxide or sulfphone 

2000 年 Lahti
[162]等人报道了在过氧化氢存在下，将二烃基和二芳基亚砜

类化合物催化氧化成砜类化合物的反应，在没有加入催化剂时，反应几乎不

进行，但是当加入甲基三氧化铼作为催化剂时反应速率明显提高，产率也大
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大提高，这主要是由于甲基三氧化铼催化剂的加入改变了氧原子的转移过程

从而提高了反应速率。甲基三氧化铼在催化对称烷基和芳基二硫化合物的氧

化过程中也起着非常重要的作用，氧化剂过量时会催化反应物生成硫代亚硫

酸酯，然后再转化为硫代亚硫酸盐，反应时间增长将生成磺酸[163]。 

1.6.5 甲基三氧化铼催化酚类化合物生成醌类化合物 

由于醌类化合物大量的应用在医药行业，同时也是合成其他化合物的重

要原料，在人们的生活中有着重要的作用，因此在很早之前就有大量的化学

家开始研究醌类化合物的制备及其应用。 

Adam 等人在 1994 年报道了在甲基三氧化铼作为催化剂，过氧化氢作为

氧化剂的体系下催化氧化酚类化合物生成醌类化合物的反应（图 1.64）[164]。

在该条件下主要报道的是邻位或间位有取代基团的单酚或双酚类化合物，当

反应体系中没有加入甲基三氧化铼催化剂时，反应速率非常慢而且产率也非

常低，加入催化剂之后反应速率和产率都大大提高。2007 年，Bernini
[165]等人

进一步研究报道了甲基三氧化铼催化酚类化合物氧化成醌类化合物的反应，

其中所选择的酚类化合物氧化产率都几乎在 98%以上。酚类化合物氧化成醌

类化合物的应用在生产生活中有着不可替代的位置。 

 

图 1.64 酚氧化成醌 

Fig. 1.64 Phenols oxidation into quinones 

1.6.6 甲基三氧化铼催化 Diels-Alder 反应 

Diels-Alder（D-A）反应是在 1928 年德国化学家 Diels 和 Alder 发现的一

类非常重要的有机化学反应，是指含有共轭双键的烯烃和含有不饱和双键的

亲双烯体通过环状加成得到环状烯烃的反应。由于此类反应产物选择性高，

应用范围广泛，因此此类反应吸引了大量化学家的注意[166]。 

1997 年 zhu 和 Espenson
[167]报道了甲基三氧化铼可以作为 D-A 反应的高

效均相催化剂，催化共轭二烯和不饱和醛或酮类亲双烯体的环加成反应。通

过实验比较当反应不加入甲基三氧化铼催化剂时反应需要很长时间才能够进
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行，当加入催化剂时不仅提高了反应速率，同时提高了反应产率和反应物的

立体选择性。通过优化实验发现与各种有机溶剂相比在水中的反应得到的产

物产率最好，并且对反应的动力学过程进行了研究提出了如下反应机理过程：

首先烯酮或烯醛中羰基上的氧作为配体，与甲基三氧化铼中带正电荷的铼原

子快速发生可逆的弱络合反应，这种弱的络合降低了烯醛或烯酮和共轭二烯

之间的 E 值，这样促进了 D-A 反应的发生。 

1.6.7 甲基三氧化铼催化 Baeyer-Villiger 氧化反应 

Baeyer-Villiger 氧化反应是指链状酮或环酮类化合物中插入氧原子生成

相应的酯或内酯类化合物的反应，这类反应在有机合成中有着非常重要的作

用。在 Baeyer-Villiger 氧化反应中其他的基团不会受到影响同时也不会影响手

性碳原子的构型，而且还可以根据与羰基相连的基团的电子特性来预测产物

的构型，因此这类反应被广泛的应用于许多天然产物和药物分子的合成中

[168]。 

在 2001 年，Bernini
[169]等人首次研究报道了在甲基三氧化铼作为催化剂，

过氧化氢作为氧化剂，甲醇或乙醇和乙酸为混合溶剂的体系中一系列黄烷酮

类化合物发生 Baeyer-Villiger 氧化反应生成内酯的反应，所有的底物反应都达

到了比较好的产率。之后，在 2003 年 Bernini
[170]等人又进一步研究报道了一

些黄烷酮类衍生物在甲基三氧化铼为催化剂，过氧化氢为氧化剂下发生

Baeyer-Villiger 氧化反应生成相应内酯的反应。发现有一些黄烷酮类衍生物在

该条件下很容易开环，然后引入溶剂醇中的烷氧基生成链状酯，为了能生成

环状酯阻止开环生成链状酯，他们对催化剂甲基三氧化铼进行了固载，通过

优化选用不同的载体克服了这个缺点，产率都能达到 80%以上。 

2003 年 Bernini
[171]小组同时还报道了利用离子液体 1-丁基-3-甲基咪唑四

氟硼酸盐作为溶剂，甲基三氧化铼和过氧化氢催化氧化多种环状酮实现

Baeyer-Villiger 氧化反应生成内酯的反应，产率都在 90%以上，而且环张力越

大的环酮反应产率越高。 

1.6.8 甲基三氧化铼催化的碳氢插入反应 

有关碳氢插入反应目前已经有了大量的报道而且也已经非常成熟。然而

利用甲基三氧化铼为催化剂实现碳氢插入反应的报道并不多。在 2005 年，

Bianehini 等人利用甲基三氧化铼以及固载的甲基三氧化铼为催化剂，过氧化
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氢为氧化剂，在[Bmim]PF6 离子液体中实现了一些典型烃的衍生物的碳氢插

入反应，例如 1-苯基乙醇发生碳氢插入反应生成甲基苯基酮，1,2-二甲基环己

烷碳氢插入反应生成 1,2-二甲基环己醇等，反应产率相对都比较高，其中金

刚烷碳氢插入生成金刚烷醇反应中为了提高溶解性选用[Emim] [Tf2N]离子液

体作为溶剂产率也比较高（图 1.65）[172]。其中对甲基三氧化铼和固载的甲基

三氧化铼比较发现催化效果相差不是很大，通过对反应溶剂的优化发现，和

有机溶剂相比，在离子液体中的反应产率更好，而且离子液体本身可以循环

使用绿色环保。 

 

图 1.65 甲基三氧化铼催化金刚烷的碳-氢插入反应 

Fig.1.65 MTO catalysis C-H insertion reactions of adamantine 

甲基三氧化铼除了作为催化剂使用外，通过大量的进一步研究发现甲基

三氧化铼也可以作为合成甲醇的很好的原料[173,174]。甲醇是工业生产中重要的

反应原料和重要的有机溶剂，该方法为甲醇的生产提供了新的思路，改善生

产条件，提高生产效率。 
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2 MTO 催化联烯类化合物的双羟基化反应研究 

2.1 课题设计 

通过大量文献的调研发现有关联烯化合物的双羟基化生成 α-羟基酮的反

应没有过多的文献报道。本课题组希望发展一套联烯化合物高化学选择性、

高区域选择性、高立体选择性和高产率的生成 α-羟基酮的化学方法。目前，

所报道的联烯双羟基化反应是低产率和低选择性的，也没有对机理进行研究。

人们对于这种联烯的加成反应更多的报道是联烯的环化反应、芳基氢化反应、

部分氢化反应、氢甲酰化反应、羟硒化反应、羟卤化反应等，对于联烯的双

羟基化反应并没更多的研究。因此本论文拟通过以联烯化合物为底物，进行

联烯的双羟基化反应研究，希望通过较为简单的反应条件高效率的完成联烯

的双羟基化反应。找到适当的催化剂和氧化剂，并对反应机理进行深入研究。

完成该反应并论证反应的机理，丰富和发展联烯化学。 

2.2 条件优化 

在研究甲基三氧化铼（MTO）催化联烯的双羟基化反应中，本论文首先

选取二苯基膦酰基联烯类化合物 1a 作为标准底物进行反应条件优化（Table 

2.1）。首先，使用 10 mol%的 MTO 作为催化剂，当 1a 完全反应完后，通过

对反应产物的核磁分析，发现该反应以 54%的分离产率生成了目标产物 β-羰

基-γ-羟基二苯基膦氧化物 2a（entry 1, Table 2.1）。之后经过多次类似实验，

结果发现如果将 10 mol%的 MTO 分成两次加入反应体系中，反应的产率会明

显提高。在反应开始时只加入 5 mol%的MTO，反应24小时之后再加入 5 mol%

的 MTO，当 1a 完全反应完后，以 83%的分离产率得到目标产物 2a（entry 2, 

Table 2.1）。然而，当尝试减少催化剂的用量时，只加入 1 + 1 mol%的 MTO

时，并没有分离到目标产物 2a（entry 3，Table 2.1），通过观察发现这可能是

由于 MTO 在反应体系中发生了分解。因此，将 5 + 5 mol%的 MTO 分别添加

作为最优催化剂用量。接下来，考察了溶剂效应对该反应的影响（entries 4-8，

Table 2.1）：实验结果表明该反应只有在双相系统中才能生成目标产物，例如

二氯甲烷和甲苯（entries 2 and 4, Table 2.1），形成溶剂/过氧化氢系统。反应

在其他溶剂中并不能发生反应（entries 5-8, Table 2.1），尽管在加入过氧化氢
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之后溶剂转变为黄色（指示表明形成橘黄色的活跃的过氧物种）[175]，反应几

个小时之后颜色转变为白色，表明催化剂分解为无色高铼酸。于是，选取二

氯甲烷作为该反应的标准溶剂。接下来，又尝试将反应温度由室温提高到溶

剂回流温度，从中观察到以上类似的颜色变化，结果表明 MTO 发生分解，反

应并没有进行（entry 9, Table 2.1）。可见，室温是对于该反应比较理想的条件。

最后，又尝试添加不同当量的过氧化氢，结果表明，无论减少或增加过氧化

氢用量都没有获得更好的反应结果（entries 10-12, Table 2.1）。于是，仍然采

用 2 个当量的 H2O2（30%）作为该反应的标准条件。因此，最终确定了该反

应的标准条件：Condition A（5 + 5 mol% of MTO，2 equiv. of H2O2（30%），

CH2Cl2，rt）。 

表 2.1 反应条件优化 a
 

Table 2.1 Optimization of the reaction conditions.
a
 

P(O)(Ph)2

Prn O Prn

P(O)(Ph)2HO

1a 2a

        
Solvent, rt, 48 h

5 + 5 mol% MTO

H2O2 (30%)

 

Entry Solvent H2O2 (equiv.) Isolated yield of 2a (%) 

1
b
 CH2Cl2 2 54

c
 

2 CH2Cl2 2 83 

3
d
 CH2Cl2 2 0 (95)

e
 

4 toluene 2 45 (27)
e
 

5 CH3CN 2 0 (90)
e
 

6 THF 2 0 (93)
e
 

7 EtOH 2 0 (93)
e
 

a
 The reaction was carried out using 1a (0.25 mmol), MTO (0.0125 + 0.0125 mmol), and 

H2O2 (30%) in solvent (850 µL) at rt. 
b
 MTO (0.025 mmol) was added to the reaction mixture at 

the beginning. 
c
 Unidentified by-products were formed. 

d
 MTO (0.0025 + 0.0025 mmol) was 

applied. 
e
 Recovered yield of 1a. 
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表 2.1 反应条件优化 a（续表） 

Table 2.1 Optimization of the reaction conditions.
a
(continued table) 

P(O)(Ph)2

Prn O Prn

P(O)(Ph)2HO

1a 2a

        
Solvent, rt, 48 h

5 + 5 mol% MTO

H2O2 (30%)

 

Entry Solvent H2O2 (equiv.) Isolated yield of 2a (%) 

8 acetone 2 0 (86)
e
 

9
f
 CH2Cl2 2 0 (75)

e
 

10 CH2Cl2 1 68 

11 CH2Cl2 3 76 

12 CH2Cl2 8 67 

a
 The reaction was carried out using 1a (0.25 mmol), MTO (0.0125 + 0.0125 mmol), and 

H2O2 (30%) in solvent (850 µL) at rt. 
e
 Recovered yield of 1a. 

f
 The reaction was carried out 

under reflux conditions. 

2.3 底物普适性研究 

在确定了最佳反应条件下，本论文又对其底物普适性进行了研究（Table 

2.2），实验结果表明对于各种烷基取代的单取代、双取代、三取代或四取代的

二苯基膦酰基联烯类化合物（entry 1-9，Table 2.2），该反应都能以良好到优

秀的产率，高选择性单一地生成 β-羰基-γ-羟基二苯基膦氧化物 2。 
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表 2.2 底物普适性研究
a 

Table 2.2 Substrate Scope of of Alkynes Derivatives 
a 

R2

R3 P(O)(Ph)2

R1
O R1

P(O)(Ph)2

OH

R2

R3

5 + 5 mol% MTO

CH2Cl2, rt, 48 h

1 2

H2O2 (30%) (2 equiv.)

 

Entry 1 (R
1
, R

2
, R

3
) 2 Isolated yield of 2 (%) 

1 1b (H, H, H) 2b 78 

2 1c (Me, H, H) 2c 78 

3 1a (Pr
n
, H, H) 2a 83 

4 1d (Bu
n
, H, H) 2d 77 

5 1e (H, Me, H) 2e 74 

6 1f (H, Bu
n
, H) 2f 77 

7 1g (H, -(CH2)4-) 2g 70 

8 1h (Bu
n
, Me, Me) 2h 74 

9 1i (Bu
n
, -(CH2)4-) 2i 75 

a
 The reaction was carried out using 1 (0.25 mmol), MTO (0.0125 + 0.0125 mmol), and 

H2O2 (30%) (2 equiv.) in CH2Cl2 (850 µL) at rt. 

2.4 机理研究 

接下来，本论文又对 MTO 催化的二苯基膦酰基联烯类化合物的双羟基化

反应的机理展开了研究。根据相关文献报道[176]，认为首先是 MTO 催化联烯

化合物的环氧化生成亚甲基烯环氧乙烷中间体 3。随后可能是水分子以某种方

式参与进攻 3，最后生成双羟基化产品（参照下文）。丙二烯环氧化的机理如

图2.1，已知MTO与H2O2分子快速形成单环氧化复合物和双环氧化复合物（分

别表示为 mpRe 和 dpRe），已经被证明是环氧化活性物种[144]。类似的两个催
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化丙二烯环氧化的途径分别基于 mpRe（cycle A）和 dpRe（cycle B）。在丙二

烯环氧化过程中，氧转移可能是通过 mpRe 或 dpRe 的过氧键亲核进攻丙二烯

中富电子的碳-碳双键，然后形成两种“蝴蝶”形状的过渡态。在这个过程中，

二苯基膦酰基的存在是非常重要的，因为它控制着环氧化反应的区域选择性

和立体选择性。由于二苯基膦酰基的强吸电子能力，导致碳-碳双键中 1,2-位

置的电子云密度低于 2,3-位置的电子云密度，因此，亲核进攻倾向于 2,3-位置

富电子的碳-碳双键，这样就很好的解释说明了该反应有非常好的区域选择

性。此外，由于二苯基膦酰基有强的位阻效应，导致氧转移过程只能发生在

丙二烯中远离二苯基膦酰基的位置，生成中间过渡态 3。 

R2

R3 P(O)(Ph)2

R1

1
ReO

O

O

O

CH3

O
H2O

Re O

O

O

O

H3C

OR2

R3

(Ph)2(O)P
R1

H2O

Re
O

O
O

O

H3C

ReO
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图 2.1 MTO 催化联烯环氧化的机理 

Fig. 2.1 Proposed mechanism of MTO-catalyzed epoxidation of allenes 

之后本论文提出了如下四种可能的经由亚甲基烯环氧乙烷中间体 3 最终

生成产物 2 的不同的反应途径（图 2.2）。在 path A 中，由于较强的环张力导

致环氧化合物 3 中的碳-氧键断裂，生成碳正离子 4，随后可能进一步直接与

水分子反应形成邻二醇衍生物，然后邻二醇衍生物快速重排生成最终产物 2，

可以看出最终产物 2 中的羟基来源于反应体系中的水分子同时此过程引起轴

手性底物的消旋化，这样得到的产物至少部分是外消旋化的。在 path B 中，

分子间水分子亲核进攻乙烯基环氧丙烷的 sp
3碳原子，迫使环氧化合物 3 中的

碳-氧键断裂开环生成邻二醇衍生物，最后邻二醇衍生物快速重排生成最终产
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物 2，可以看出最终产物 2 中的羟基来源于反应体系中的水分子而且此过程所

得产物的手性构型是保持的。此外该反应的机理也可能是经过二苯基膦酰基

的邻基参与（NGP）过程，形成五元环中间体 5。之后有两种可能的开环途径，

分别是水分子亲核进攻五元环中间体 5 中的磷原子，导致磷-氧键断裂开环生

成邻二醇衍生物，最后邻二醇衍生物快速重排生成最终产物 2（path C），可

以看出产物中羟基上的氧来源于底物中膦酰基上的氧，而膦酰基上的氧则来

源于水中的氧，不难发现此过程所得产物的手性构型是保持的。另一种途径

是水分子亲核进攻五元环中间体 5 中的碳原子，导致碳-氧键断裂开环生成邻

二醇衍生物，最后邻二醇衍生物快速重排生成最终产物 2（path D），可以看

出产物中的羟基来源于反应体系中的水分子，而此过程所得产物的手性构型

是翻转的。 
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O
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图 2.2 四种可能的反应机理 

Fig. 2.2 Four different possible reaction pathways 

接下来，根据已经观测和得到证实的实验数据，逐一分析以上这四种可

能的机理过程。首先，如果该反应的反应机理是经过 path A 过程，那么，碳

正离子 4 的生成将引起轴手性底物的消旋化，这样得到的产物至少应该是部
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分外消旋化的。如果该反应机理是经过 path B、C 或 D 过程，最终生成的是

手性产品，并且，经过 path B 或 C 过程生成的最终产品的绝对构型与经过 path 

D 过程生成的最终产品的绝对构型是相反的。基于以上的分析，我们合成了

(R)-1e 和(S)-1e 这两种手性联烯，并且在标准条件下进行双羟基化反应，实验

结果表明反应中反应物的轴手性可以很好的转移到产物的中心手性中去，ee

值只有略微的下降（图 2.3）。而且，通过单晶 X-射线衍射检测证明了(R)-2e

（图 2.4）和(S)-2e（图 2.5）的绝对构型，同时实验结果也表明(S)-1e 经过双

羟基化反应生成了(R)-2e，(R)-1e 经过双羟基化反应生成了(S)-2e（Scheme 

2.3.3）。这些实验结果表明，path A 过程并不是主要的反应机理过程，因为产

物并没有明显的外消旋化。基于产物的绝对构型及高的 ee 值可以证明该反应

主要是经过了 path D 过程，因为只有 path D 过程所得产物的手性构型是翻转

的。 

P(O)(Ph)2

O

P(O)(Ph)2

5 + 5 mol% MTO
  H2O2 (2 equiv.)

CH2Cl2, rt, 48 h
          73%

OH

(S)-1e, 97% ee (R)-2e, 94% ee

P(O)(Ph)2

O

P(O)(Ph)2

5 + 5 mol% MTO
  H2O2 (2 equiv.)

CH2Cl2, rt, 48 h
          75%

OH

(R)-1e, 97% ee (S)-2e, 94% ee  

图 2.3 手性转移实验 

Fig. 2.3 Chirality transfer experiments 
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图 2.4 (R)-2e 的单晶结构 

Fig. 2.4 ORTEP representation of (R)-2e 

 

图 2.5 (S)-2e 的单晶结构 

Fig. 2.5 ORTEP representation of (S)-2e 

为了进一步研究该反应的机理，本论文进行了 18
O 标记实验。在标准条

件 A 下向反应体系中加入 50 µL 的 H2
18

O，从而制备出了 18
O 标记的产物 2a

*，

然后通过串联质谱（ESI-MS）技术来检测 2a
*中 18

O 所在的位置，这之前郭浩

老师做过类似的工作[67]。如果反应经过的是 path A, B 或 D 过程，那么产物中

羟基上的氧原子来源于反应体系中的水分子，羟基将会被 18
O 标记，而膦酰
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基上的氧原子没有变化；如果经过的是 path C 过程，那么产物中羟基上的氧

原子来源于分子内膦酰基上的氧原子，而膦酰基上的氧原子来源于体系中水

分子上的氧原子，膦酰基上的氧原子将会被 18
O 标记。因此，我们使用了串

联质谱（ESI-MS）技术，来进一步证实该反应的反应机理过程，我们并深入

的分析了非标记产品 2a 和 18
O 标记产品 2a

*的多级质谱图和各个碎片离子峰。 

通过对串联一级质谱（ESI-MS）光谱图分析，表明产物 2a [M+H]
+离子

m/z = 317 的相对丰度为 100%（图 2.6）。串联二级质谱（ESI-MS
2）的光谱图

明确显示[2a+H]
+（m/z = 317）在氦气的轰击下产生的子离子碎片离子峰分别

是离子 m/z = 299，219,203 和 201（图 2.7）。串联三级质谱（ESI-MS
3）的光

谱图表明离子 m/z = 299（来自于 m/z = 317）生成碎片离子 m/z = 257（图 2.8）。

在串联四级质谱（ESI-MS
4）的光谱图中，离子 m/z = 257（来自于 m/z = 299）

生成碎片离子 m/z = 229（图 2.9）。基于以上的结果，提出了一个可能的裂解

生成碎片离子的过程（图 2.10），在 ESI-MS
2光谱图中，母离子[2a+H]

+（m/z = 

317）在氦气轰击下脱除一个水分子，生成子离子 m/z = 299，这一水分子与离

子 m/z = 201 结合形成离子 m/z = 219。通过对 ESI-MS
3 光谱图研究，推测表明

母离子 m/z = 299 在氦气轰击下脱去一份子丙烯分子，随后生成子离子 m/z = 

257。在 ESI-MS
4 光谱图中，推测表明母离子 m/z = 257 在氦气轰击下失去一

分子一氧化碳生成子离子 m/z = 229。这些结果表明，如果标记产品 2a
*的

ESI-MS 裂解方式和非标记产品一致，那么就可以通过确定所失去的水分子和

一氧化碳分子的分子量，来确定产物中的羟基和羰基是否被 18
O 标记，来进

一步证明该反应的机理过程。 
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图 2.6 离子 2a ESI-MS 光谱图 

Fig. 2.6 ESI-MS spectrum for 2a 

 

图 2.7 母离子 m/z = 317 ESI-MS
2光谱图 

Fig. 2.7 ESI-MS
2
 spectrum for the precursor ion at m/z = 317 
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图 2.8 母离子 m/z = 299 ESI-MS
3光谱图 

Fig. 2.8 ESI-MS
3
 spectrum for the precursor ion at m/z = 299 

 

图 2.9 母离子 m/z = 257 ESI-MS
4光谱图 

Fig. 2.9 ESI-MS
4
 spectrum for the precursor ion at m/z = 257 
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图 2.10 离子[M+H]
+
2a m/z = 317 裂碎方式 

Fig. 2.10 The fragmentation way from the [M+H]
+ 

ion of 2a at m/z = 317 

通过对标记产品 2a
*的 ESI-MS 光谱图分析（图 2.11），可以清楚的看到

三种信号离子峰，分别是没有被 18
O 标记的产品（m/z = 317），其中一个氧原

子被 18
O 标记的产品（m/z = 319）和其中两个氧原子被 18

O 标记的产品（m/z = 

321），所有标记产品的可能结构已经被表示，并且分别详细的对离子 m/z = 319

和离子 m/z = 321 进行了多级质谱分析。 
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图 2.11 离子 2a* ESI-MS 光谱图 

Fig. 2.11 ESI-MS spectrum for 2a* 

首先，在母离子 m/z = 319 的 ESI-MS
2 光谱图中可以看到六种碎片离子峰

分别为子离子 m/z = 301,299,221,219,203 和 201（图 2.12），子离子 m/z = 301

和 299 分别是母离子 m/z = 319 失去一分子水（H2O）和一分子 18
O 标记的水

（H2
18

O）生成的碎片离子。子离子 m/z = 221 和 219 分别是子离子 m/z = 201

和一份子水（H2O）或一分子 18
O 标记的水（H2

18
O）所生成的。子离子 m/z = 

203 通过高分辨质谱（HRMS）证明是 [HP(OH)(Ph)2]
+碎片离子而不是

[P(
18

O)(Ph)2]
+碎片离子（图 2.13），这样的结果也和非标记产品 2a 的 ESI-MS

2

光谱图所分析的结果一致（图 2.7）。这些数据充分的证明了产品（m/z = 319）

中的羟基有被 18
O 标记的也有没有被标记的。碎片离子 m/z = 299 是来源于羟

基被 18
O 标记的产品（m/z = 319）在氦气轰击下脱去一分子 18

O 标记的水

（H2
18

O）生成的，因此说明产品中的羰基和膦氧基团中的氧原子没有被标记，

接下来同时对 ESI-MS
3 和 ESI-MS

4 光谱图（图 2.14 和图 2.15）的研究发现其

分裂过程和非标记产品 2a（图 2.8 和图 2.9）是一样的也证明了这一点。对于

碎片离子 m/z = 301 是羟基没有被标记的产品（m/z = 319）在氦气轰击下脱去

一分子水生成的，接下来就要证明 18
O 原子标记在羰基上还是标记在膦氧基

上，这对于机理的研究是非常重要的。因此，进一步研究了离子 m/z = 301 的

ESI-MS
3 光谱图（图 2.16），谱图显示母离子 m/z = 301 在氦气轰击下脱去一分
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子丙烯生成子离子 m/z = 259。接下来分析了 ESI-MS
4 光谱图，表明母离子 m/z 

= 259 在氦气轰击下失去一分子 18
O 标记的一氧化碳（C

18
O），生成子离子 m/z 

= 229（图 2.17），这个结果表明羰基被 18
O 原子标记。因此，我们可以得出这

样的结论标记产品 2a
*（m/z = 319）是羟基或羰基分别被 18

O 原子标记的混合

物，产品 2a
*（m/z = 319）中膦氧基上的氧原子并没有被 18

O 原子标记。基于

上述所描述的结果，提出了如下标记产品 2a
*（m/z = 319）在氦气轰击下的一

种可能裂解方式（图 2.18）。 

 

图 2.12 母离子 m/z = 319 ESI-MS
2光谱图 

Fig. 2.12 ESI-MS
2
 spectrum for the precursor ion at m/z = 319 
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图 2.13 母离子 m/z = 319 高分辨 ESI-MS
2光谱图 

Fig. 2.13 High resolution ESI-MS
2
 spectrum for the precursor ion at m/z = 319 

 

图 2.14 母离子 m/z = 299 ESI-MS
3光谱图 

Fig. 2.14 ESI-MS
3
 spectrum for the precursor ion at m/z = 299 
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图 2.15 母离子 m/z = 257 ESI-MS
4光谱图 

Fig. 2.15 ESI-MS
4
 spectrum for the precursor ion at m/z = 257 

 

图 2.16 母离子 m/z = 301 ESI-MS
3光谱图 

Fig. 2.16 ESI-MS
3
 spectrum for the precursor ion at m/z = 301 
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图 2.17 母离子 m/z = 259 ESI-MS
4光谱图 

Fig. 2.17 ESI-MS
4
 spectrum for the precursor ion at m/z = 259 

 

图 2.18 离子[M+H]
+
2a

*
 m/z = 319 裂碎方式 

Fig. 2.18 The fragmentation way from the [M+H]
+
 ion of 2a* at m/z = 319 

接下来，对母离子 m/z = 321 的 ESI-MS
2 光谱图进行研究，表明生成如下
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四种碎片离子 m/z = 301,221,203 和 201（图 2.19）。其中子离子 m/z = 301 是母

离子 m/z = 321 在氦气轰击下脱去一分子 H2
18

O，说明标记产品 2a
*（m/z = 321）

中羟基被 18
O 原子标记，离子 m/z = 201 ([P(

16
O)(Ph)2]

+
) 与一分子 H2

18
O 结合

生成离子 m/z = 221。然后对离子 m/z = 301 的 ESI-MS
3 光谱图分析，表明母离

子 m/z = 301 在氦气轰击下脱去一分子丙烯生成子离子 m/z = 259（图 2.20）。

进一步对离子 m/z = 259 的 ESI-MS
4 光谱图分析，表明母离子 m/z = 259 在氦

气轰击下脱去一分子 C
18

O 生成子离子 m/z = 229（图 2.11），所以可以证明标

记产品 2a
*（m/z = 321）中羰基上的氧原子被 18

O 原子标记，膦氧基上的氧原

子没有被 18
O 原子标记。基于上述所描述的结果，提出了如下标记产品 2a

*

（m/z = 321）在氦气轰击下的一种可能裂解方式（图 2.22）。 

 

 

图 2.19 母离子 m/z = 321 ESI-MS
2光谱图 

Fig. 2.19 ESI-MS
2
 spectrum for the precursor ion at m/z = 321 
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图 2.20 母离子 m/z = 301 ESI-MS
3光谱图 

Fig. 2.20 ESI-MS
3
 spectrum for the precursor ion at m/z = 301 

 

图 2.21 母离子 m/z = 259 ESI-MS
4光谱图 

Fig. 2.21 ESI-MS
4
 spectrum for the precursor ion at m/z = 259 
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图 2.22 离子[M+H]
+
2a

*
 m/z = 321 裂碎方式 

Fig. 2.22 The fragmentation way from the [M+H]
+
 ion of 2a* at m/z = 321 

但是，在 ESI-MS
2 光谱图中观察到了非常弱的信号峰 m/z = 303，223，219

和 205（图 2.19）。虽然这些信号峰比较弱，我们也进行了深入的研究，因此

对母离子m/z = 321做了高分辨ESI-MS
2来确定这些信号峰所对应碎片离子的

结构式（图 2.23），结果表明这些弱的信号峰并不是噪声信号峰。根据计算出

来的数据，说明弱信号子离子 m/z = 303 是产品中羰基和膦氧基上的氧原子都

被 18
O 标记，同时也说明母离子 m/z = 321 在氦气轰击下失去了一分子 H2

16
O，

子离子 m/z = 223 中还有 18
O 原子为[P(

18
O)(Ph)2]

+，子离子 m/z = 205 为

[HP(
18

OH)(Ph)2]
+，这些结果表明反应可能也经过了邻基参与 path C 过程，但

是显然这并不是主要反应过程。反应通过path C过程生成的产物与通过path D

过程生成的产物的构型是相反的，在手性转移实验中，产物的 ee 值略微有所

下降（图 2.3），也证明了这一点。 

 

 

 

 

 

 

 



辽宁石油化工大学硕士学位论文 

 53 

 

 

图 2.23 母离子 m/z = 321 高分辨 ESI-MS
2光谱图 

Fig. 2.23 High resolution ESI-MS
2
 spectrum for the precursor ion at m/z = 321 

基于以上对 ESI-MS 的研究，可以推断出 18
O 标记产品 2a

*中膦氧基上的

氧原子只有微量的氧原子被 18
O 标记，这意味在该反应过程中经历了邻基参

与 path C 过程，但是这并不是主要反应过程，所以该反应的主要反应机理应

该是邻基参与 path D 过程（图 2.2）。 
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3 实验与数据 

3.1 实验通则 

1
H NMR谱用AVANCE III 400 (400 MHz)核磁共振仪测定，13

C NMR谱用

AVANCE III  400 (100MHz)核磁共振仪测定，31
P NMR谱用AVANCE III  400 

(162 MHz)核磁共振仪测定，均采用CDCl3作溶剂；IR光谱用Avatar 360 FT-IR

型红外分光光度计测定；HRMS (ESI)谱用Bruker Daltonics micrOTOF II型质谱

仪测定；ESI-MS谱使用Thermo Finnigan LCQ – Classic型质谱仪测定；HRMS 

(ESI-MS)谱用Thermo Finnigan LTQ FT-ICR型质谱仪测定；熔点采用上海精密

科学仪器有限公司的WRS-2 微机熔点仪测定；旋光异构体ee值使用高效液相

色谱法（HPLC：Infinity. LC 1220）手性柱(Chiralcel AD-H, n-Hexane : i-PrOH = 

9 : 1, 0.6 mL/min, 230 nm)测定；比旋光度由P-1020型号仪器测定；柱层析所使

用乙酸乙酯和石油醚是莱赢公司所生产的，使用的硅胶-H(200-300)是山东烟台

化工厂生产的。 

ESI-MS实验研究在经典质谱仪Thermo Finnigan LCQ正离子模式下进行。

基本ESI的条件是：对流侧偏移真空为1.31 torr；离子真空为1.93×10
−5

 torr；护

套气体流量为69.1；辅助/尾气流量为7；ISpray 电压为4.25 KV；毛细管电压为

44.00 KV；离子传输管温度为200 
o
C；透镜电压为20 V。在串联质谱中，母离

子孤立隔离的宽度为m/z 1.4，在氦气下轰击。标准碰撞能量范围25%到35%。

光谱从m/z = 55-600收集1-2秒。10 mg产品2a溶解到100 mL乙腈中。在MS检测

基本条件下，样品注入流速0.55 mL/min（80%乙腈+0.1%甲酸）。在串联质谱

中，分别对各离子峰隔离进行氦气轰击得到 ESI- MS
2
, MS

3
 和MS

4光谱图。 

高分辨ESI-MS实验研究使用的是Thermo Finnigan LTQ FT-ICR和Dionex 

Ultimate 3000仪器。色谱的洗脱液使用1:10（110 μL / min）引入到离子源中。

ESI基本条件：对流偏测仪真空为1.06 torr，离子真空为0.63×10
−5 

torr，护套气

体流速为60，辅助/尾气流量为10，ISpray 电压为4.00 KV，毛细管电压为48.00 

V，毛细管温度为275 
o
C，透镜电压为60 V。在串联质谱实验中，母离子隔离

宽度为m/z 1.0，然后在氦气下轰击。标准碰撞能量范围25%到35%。光谱从m/z 

= 55-600收集1-2秒。10 mg产品2a溶解到100 mL乙腈中。在MS检测基本条件下，

样品注入流速1.1 mL/min（80%乙腈+0.1%甲酸）。在串联质谱实验中，前体离
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子在独立的离子模式下进行氦气轰击得到ESI-MS
2光谱图。 

试剂处理如下： 

（1）三乙胺的处理：在氩气保护下，在氢氧化钾存在下回流，然后常压

蒸出。 

（2）四氢呋喃的处理：在氩气保护下，在钠丝的存在下回流，以二苯甲

酮为指示剂，溶液变蓝后蒸出。 

其他未作说明的药品和溶剂，均从厂家买来直接使用。 

3.2 原料的制备 

3.2.1 甲基三氧化铼（MTO）的制备 

 

取一个100mL Schlock 瓶无水无氧处理三次，冷却至室温加入1.00g

（2.8mmol）高铼酸银，然后加入25 mL乙腈将AgReO4溶解，再加入0.78 mL（9 

mmol）三甲基氯化硅，在50℃氩气保护下反应2个小时，之后在氩气保护下将

溶液吸出，除去氯化银沉淀，溶液为黄色，向溶液中加入0.39 mL（2.8 mmol）

四甲基锡，氩气保护下室温反应4个小时。然后将反应溶剂旋干，加入适量正

己烷放至90 
o
C下一段时间至全溶，之后放到冰箱或冷冻泵中结晶，用正己烷洗

涤晶体，如果晶体不纯，可以在50 
o
C下升华得到甲基三氧化铼，无水无氧下保

存备用。 

3.3.2 Hexa-1,2-dienyl diphenyl phosphine oxide（1a）的制备 

 

在氩气保护下，向250 mL的三口瓶中加入979 mg (10.0 mmol) 2-己炔-1-醇，

2.0 mL (14.4 mmol)三乙胺和30 mL四氢呋喃。放至-78℃的冷冻泵中，缓慢滴加

2.7 mL (15.0 mmol)二苯基氯化膦。加完后反应30分钟撤去冷冻泵，自然回到室

温后反应一个小时停止反应。过滤，旋转蒸发除去溶剂，柱层析(石油醚:乙酸

乙酯 = 1:1)纯化。得到白色固体1a（1.826 g，产率65%）。1
H NMR (400 MHz, 

CDCl3)  7.76-7.70 (m, 4 H), 7.55-7.42 (m, 6 H), 4.70 (dt, J = 11.2, 3.6 Hz, 2 H), 
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2.22-2.17 (m, 2 H), 1.61-1.49 (m, 2 H), 0.91 (t, J = 7.6 Hz, 3 H)。 

3.3.3 Propadienyl diphenyl phosphine oxide（1b）的制备 

 

操作同实验3.3.2。540 mg (10.0 mmol) 2-丙炔-1-醇，2.1 mL (15.1 mmol)三

乙胺，2.7 mL (15.0 mmol)二苯基氯化膦和30 mL的四氢呋喃。得到白色固体1b

（1.422 g，产率60%）。1
H NMR (400 MHz, CDCl3)  7.78-7.71 (m, 4 H), 7.56-7.43 

(m, 6 H), 5.88-5.82 (m, 1 H), 4.89 (dd, J = 11.2, 6.8 Hz, 2 H)。 

3.3.4 Buta-2,3-dien-2-yl diphenyl phosphine oxide （1c）的制备 

 

操作同实验3.3.2。1.394 g (20.0 mmol) 2-丁炔-1-醇，4.2 mL (30.2 mmol)三

乙胺，5.4 mL (30.0 mmol)二苯基氯化膦和30 mL的四氢呋喃。得到白色固体1c

（3.407 g，产率67%）。1
H NMR (400 MHz, CDCl3)  7.77-7.70 (m, 4 H), 7.56-7.42 

(m, 6 H), 4.65 (dq, J = 8.0, 3.2 Hz, 2 H), 1.94 (dt, J = 12.0, 3.2 Hz, 3 H)。 

3.3.5 Hepta-1,2-dien-3-yl diphenyl phosphine oxide（1d）的制备 

 

操作同实验3.3.2。1.119 g (10.0 mmol) 2-庚炔-1-醇，2.1mL (15.1 mmol)三

乙胺，2.7 mL (15.0 mmol)二苯基氯化膦和30 mL的四氢呋喃。得到黄色液体1d

（1.973 g，产率67%）。1
H NMR (400 MHz, CDCl3)  7.77-7.70 (m, 4 H), 7.51-7.42 

(m, 6 H), 4.70 (dt, J = 8.4, 2.4 Hz, 2 H), 2.24-2.19 (m, 2 H), 1.53-1.45 (m, 2 H), 

1.36-1.28 (m, 2 H), 0.84 (t, J = 7.2 Hz, 3 H)。 

3.3.6 Buta-1,2-dienyl diphenyl phosphine oxide（1e）的制备 

 

操作同实验3.3.2。351 mg (5.0 mmol) 3-丁炔-2-醇，1.3 mL (7.5 mmol)三乙
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胺，1.1 mL (7.6 mmol)二苯基氯化膦和15 mL四氢呋喃。得到白色固体1e（3.002 

g，产率59%）。1
H NMR (400 MHz, CDCl3)  7.79-7.69 (m, 4 H), 7.55-7.42 (m, 6 

H), 5.81-5.75 (m, 1 H), 5.28-5.19 (m, 1 H), 1.61-1.54 (m, 3 H)。 

3.3.7 (R)-Buta-1,2-dienyl diphenyl phosphine oxide ((R)-1e)的制备 

 

操作同实验3.3.2。1.0 g (15.0 mmol) (R)-3-丁炔-2-醇，3.1 mL (22.5 mmol)

三乙胺，3.5 mL (22.5 mmol)二苯基氯化膦和45 mL的四氢呋喃。得到白色固体

(R)-1e（2.278 g，产率63%）。HPLC测试条件：Chiralcel AD-H, n-Hexane : i-PrOH 

= 9 : 1, 0.6 mL/min, 230 nm。 

3.3.8 (S)-Buta-1,2-dienyl diphenyl phosphine oxide ((S)-1e)的制备 

 

操作同实验3.3.2。1.0 g (15.0 mmol) (S)-3-丁炔-2-醇，3.1 mL (22.5 mmol)

三乙胺，3.6 mL (22.5 mmol)二苯基氯化膦和45 mL四氢呋喃。得到白色固体

(S)-1e（2.278 g，产率63%）。HPLC测试条件：Chiralcel AD-H, n-Hexane : i-PrOH 

= 9 : 1, 0.6 mL/min, 230 nm。 

3.3.9 (Hepta-1,2-dien-1-yl)diphenylphosphine oxide (1f)的制备 

OH
Ph2PCl+

Et3N
THF

-78 oC~rt

     72%
P(O)(Ph)2

1f

Bun
Bun

 

操作同实验3.3.2。650 µL (5.0 mmol) 6-庚炔-5-醇，1.1 mL (7.9 mmol)三乙

胺，1.4 mL (7.7 mmol)二苯基氯化膦和15 mL四氢呋喃。得到液体1f（1.076 g，

产率72%）。1
H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 7.79-7.71 (m, 4 H), 7.51-7.39 (m, 6 H), 

5.83-5.78 (m, 1 H), 5.29-5.19 (m, 1 H), 1.95-1.84 (m, 2 H), 1.18-1.12 (m, 4 H), 0.80 

(t, J = 6.8 Hz, 3 H) (图3.1); 
13

C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 211.1, 132.3 (d, JPC = 
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106.1 Hz), 132.2 (d, JPC = 106.1 Hz), 131.33 (d, JPC = 1.4 Hz), 131.30 (d, JPC = 1.4 

Hz), 131.0, 130.9, 127.9 (d, JPC = 1.4 Hz), 127.8 (d, JPC = 1.4 Hz), 92.4 (d, JPC = 

13.4 Hz), 84.8 (d, JPC = 105.4 Hz), 30.4 (d, JPC = 3.5 Hz), 26.4 (d, JPC = 5.0 Hz), 

21.5, 13.3 (图3.2); 
31

P NMR (162 MHz, CDCl3) δ 31.0 (图3.3); IR (neat) 1950, 

1592, 1485, 1468, 1439 cm
-1

; HRMS (ESI) calcd for C19H22OP (M + H
+
) 297.1403, 

found 297.1407。 

 

图3.1 1f 氢核磁谱图 

Fig. 3.1 1f 
1
H NMR spectrum 
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图3.2 1f 碳核磁谱图 

Fig. 3.2 1f 
13

C NMR spectrum 

 

图3.3 1f 磷核磁谱图 

Fig. 3.3 1f 
31

P NMR spectrum 
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3.3.10 3,3-Tetramethylenepropadienyl diphenyl phosphine oxide（1g）的制备 

 

操作同实验3.3.2。551 mg (5.0 mmol) 1-乙炔基环戊炔醇，1.4 mL (7.5 mmol)

三乙胺，1.1 mL (7.6 mmol)二苯基氯化膦和15 mL四氢呋喃。得到白色固体1g

（896 mg，产率61%）。1
H NMR (400 MHz, CDCl3)  7.77-7.70 (m, 4 H), 7.54-7.41 

(m, 6 H), 5.76-5.70 (m, 1 H), 2.41-2.32 (m, 2 H), 2.13-2.05 (m, 2 H), 1.60-1.52 (m, 

2 H), 1.44-1.37 (m, 2 H)。 

3.3.11 2-Methylocta-2,3-dien-4-yl diphenyl phosphine oxide(1h)的制备 

 

操作同实验3.3.2。561 mg (4.0 mmol) 2-甲基-3-辛炔-2-醇，1.1 mL (6.0 mmol)

三乙胺，0.836 mL (6.0 mmol)二苯基氯化膦和15 mL四氢呋喃。得到液体1h（584 

mg，产率45%）。1
H NMR (400 MHz, CDCl3)  7.73–7.66 (m, 4 H), 7.51–7.42 (m, 

6 H), 2.23–2.19 (m, 2 H), 1.47–1.33 (m, 8 H), 1.32–1.28 (m, 2H), 0.88–0.82 (m, 

3H)。 

3.3.12 (1-Cyclopentylidenehex-1-en-2-yl)diphenylphosphine oxide (1i)的制备 

OH
Ph2PCl+

Et3N
THF

-78 oC~rt

     55%
P(O)(Ph)2

1i

Bun
Bun

 

操作同实验3.3.2。831 mg (5.0 mmol) 1-己炔基环戊炔醇,1.1 mL (7.9 mmol)

三乙胺，1.7 mL (9.5 mmol)二苯基氯化膦和15 mL四氢呋喃。得到液体1i（0.964g，

产率55%）。1
H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 7.74-7.66 (m, 4 H), 7.50-7.39 (m, 6 H), 

2.35-2.18 (m, 4 H), 1.95-1.84 (m, 2 H), 1.53-1.44 (m, 4 H), 1.35-1.26 (m, 4 H), 0.85 

(t, J = 7.2 Hz, 3 H) (图3.4); 
13

C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 203.2 (d, JPC = 7.1 Hz), 

132.6 (d, JPC = 102.6 Hz), 131.5 (d, JPC = 9.1 Hz), 131.3 (d, JPC = 2.8 Hz), 128.0 (d, 

JPC = 12.0 Hz), 106.7 (d, JPC = 15.5 Hz), 98.6 (d, JPC = 102.6 Hz), 30.6 (d, JPC = 5.6 
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Hz), 30.5 (d, JPC = 5.6 Hz), 27.2 (d, JPC = 7.8 Hz), 26.7, 25.6, 22.1, 21.1, 13.8 (图

3.5); 
31

P NMR (162 MHz, CDCl3) δ 30.0 (图3.6); IR (neat) 1945, 1464, 1433, 1378 

cm
-1

; HRMS (ESI) calcd for C23H28OP (M + H
+
) 351.1872, found 351.1878。 

 

图3.4 1i 氢核磁谱图 

Fig. 3.4 1i 
1
H NMR spectrum 
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图3.5 1i 碳核磁谱图 

Fig. 3.5 1i 
13

C NMR spectrum 

 

图3.6 1i 磷核磁谱图 

Fig. 3.6 1i 
31

P NMR spectrum 
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3.3 催化实验 

3.3.1 3-(diphenylphosphoryl)-1-hydroxyhexan-2-one (2a)的合成 

P(O)(Ph)2

Prn O Prn

P(O)(Ph)2HO

   5 + 5 mol% MTO
H2O2 (30%) (2 equiv.)

CH2Cl2, rt, 48 h
          83%

2a1a  

在室温，向反应瓶中加入1a (70 mg, 0.25 mmol), 甲基三氧化铼（MTO）(3 

mg, 0.0125 mmol) , 过氧化氢(30%) (50 µL, 0.5 mmol)和850 µL二氯甲烷搅拌24

小时，之后再加入MTO (3 mg, 0.0125 mmol)搅拌24小时，通过薄层色谱（TLC）

（溶剂：乙酸乙酯）检测反应完成。然后取出旋转蒸发出去溶剂，进行硅胶柱

层析（溶剂：石油醚/乙酸乙酯=3/1→2/1→1/1→乙酸乙酯），得到固体2a (65 mg, 

83%)，熔点：122-123℃（乙酸乙酯/石油醚）。1
H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 

7.82-7.68 (m, 4 H), 7.62-7.47 (m, 6 H), 4.57 (brs, 1 H), 4.30-4.10 (m, 3 H), 

2.17-2.04 (m, 1 H), 1.57-1.45 (m, 1 H), 1.35-1.12 (m, 2 H), 0.82 (t, J = 7.2 Hz, 3 H) 

(图3.7); 
13

C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 207.9 (d, JPC = 2.8 Hz), 132.61 (d, JPC = 2.8 

Hz), 132.58 (d, JPC = 2.8 Hz), 131.6 (d, JPC = 9.2 Hz), 131.1 (d, JPC = 9.1 Hz), 130.5 

(d, JPC = 100.5 Hz), 128.92 (d, JPC = 99.8 Hz), 128.89 (d, JPC = 12.0 Hz), 128.6 (d, 

JPC = 11.9 Hz), 69.9, 52.4 (d, JPC = 54.9 Hz), 28.0 (d, JPC = 2.1 Hz), 22.0 (d, JPC = 

12.6 Hz), 13.6 (图3.8); 
31

P NMR (162 MHz, CDCl3) δ 32.8 (图3.9); IR (neat) 3281, 

1717, 1595, 1485, 1461, 1436 cm
-1

, HRMS (ESI) calcd for C18H22O3P (M + H
+
) 

317.1301, found 317.1308。 
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图3.7 2a 氢核磁谱图 

Fig. 3.7 2a 
1
H NMR spectrum 

 

图3.8 2a 碳核磁谱图 

Fig. 3.8 2a 
13

C NMR spectrum 
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图3.9 2a 磷核磁谱图 

Fig. 3.9 2a 
31

P NMR spectrum 

3.3.2 1-(Diphenylphosphoryl)-3-hydroxypropan-2-one (2b)的合成 

P(O)(Ph)2

O

P(O)(Ph)2HO

2b1b

    5 + 5 mol% MTO
H2O2 (30%) (2 equiv.)

CH2Cl2, rt, 48 h
          78%

 

操作同实验3.3.1。反应瓶中加入1b (60 mg, 0.25 mmol), MTO (3 + 3 mg, 

0.0125 + 0.0125 mmol), H2O2 (30%) (50 µL, 0.5 mmol)和850 µL二氯甲烷搅拌48

小时。得到固体2b(54 mg, 78%)，熔点：94-95℃（乙酸乙酯/石油醚）。1
H NMR 

(400 MHz, CDCl3) δ 7.78-7.71 (m, 4 H), 7.62-7.49 (m, 6 H), 4.85 (t, J = 6.8 Hz, 1 

H), 4.23 (d, J = 6.8 Hz, 2 H), 3.83 (d, J = 14.8 Hz, 2 H) (图3.10); 
13

C NMR (100 

MHz, CDCl3) δ 205.1 (d, JPC = 5.6 Hz), 132.7 (d, JPC = 3.5 Hz), 130.79 (d, JPC = 9.8 

Hz), 130.78 (d, JPC = 104.0 Hz), 128.9 (d, JPC = 11.9 Hz), 69.7, 44.0 (d, JPC = 54.8 

Hz) (图3.11); 
31

P NMR (162 MHz, CDCl3) δ 29.5 (图3.12); IR (neat) 3378, 1703, 

1601, 1583, 1493, 1443 cm
-1

; HRMS (ESI) calcd for C15H16O3P (M + H
+
) 275.0832, 

found 275.0847。 
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图3.10 2b 氢核磁谱图 

Fig. 3.10 2b 
1
H NMR spectrum 

 

图3.11 2b 碳核磁谱图 

Fig. 3.11 2b 
13

C NMR spectrum 
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图3.12 2b 磷核磁谱图 

Fig. 3.12 2b 
31

P NMR spectrum 

3.3.3 3-(Diphenylphosphoryl)-1-hydroxybutan-2-one (2c)的合成 

P(O)(Ph)2

O

P(O)(Ph)2HO

2c1c

    5 + 5 mol% MTO
H2O2 (30%) (2 equiv.)

CH2Cl2, rt, 48 h
          78%

 

操作同实验3.3.1。反应瓶中加入1c (64 mg, 0.25 mmol), MTO (3 + 3 mg, 

0.0125 + 0.0125 mmol), H2O2 (30%) (50 µL, 0.5 mmol)和850 µL二氯甲烷搅拌48

小时。得到固体2c(57 mg, 78%)，熔点：99-100℃（乙酸乙酯/石油醚）。1
H NMR 

(400 MHz, CDCl3) δ 7.82-7.67 (m, 4 H), 7.62-7.47 (m, 6 H), 4.33-4.17 (m, 3 H), 

1.32 (dd, J = 16.4, 7.2 Hz, 3 H) (图3.13); 
13

C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 208.4 (d, 

JPC = 1.4 Hz), 132.72 (d, JPC = 2.1 Hz), 132.70 (d, JPC = 2.1 Hz), 131.8 (d, JPC = 9.1 

Hz), 131.3 (d, JPC = 9.8 Hz), 131.2 (d, JPC = 106.1 Hz), 129.1 (d, JPC = 105.4 Hz), 

128.9 (d, JPC = 11.9 Hz), 128.7 (d, JPC = 11.9 Hz), 69.3, 46.1 (d, JPC = 55.5 Hz), 

10.8 (d, JPC = 2.8 Hz) (图3.14); 
31

P NMR (162 MHz, CDCl3) δ 34.8 (图3.15) 

(Figure 3.3.9); IR (neat) 3297, 1706, 1588, 1480, 1465, 1435 cm
-1

; HRMS (ESI) 

calcd for C16H18O3P (M + H
+
) 289.0988, found 289.0989。 
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图3.13 2c 氢核磁谱图 

Fig. 3.13 2c 
1
H NMR spectrum 

 

图3.14 2c 碳核磁谱图 

Fig. 3.14 2c 
13

C NMR spectrum 
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图3.15 2c 磷核磁谱图 

Fig. 3.15 2c 
31

P NMR spectrum 

3.3.4 3-(Diphenylphosphoryl)-1-hydroxyheptan-2-one (2d)的合成 

P(O)(Ph)2

O

P(O)(Ph)2HO

2d

Bun Bun

1d

   5 + 5 mol% MTO
H2O2 (30%) (2 equiv.)

CH2Cl2, rt, 48 h
          77%

 

操作同实验3.3.1。反应瓶中加入1d (74 mg, 0.25 mmol), MTO (3 + 3 mg, 

0.0125 + 0.0125 mmol), H2O2 (30%) (50 µL, 0.5 mmol)和850 µL二氯甲烷搅拌48

小时。得到固体2d(64 mg, 77%)，熔点：129-130℃（乙酸乙酯/石油醚）。1
H NMR 

(400 MHz, CDCl3) δ 7.81-7.68 (m, 4 H), 7.62-7.49 (m, 6 H), 4.30-4.05 (m, 3 H), 

2.14-2.08 (m, 1 H), 1.62-1.47 (m, 1 H), 1.26-1.12 (m, 4 H), 0.78 (t, J = 6.8 Hz, 3 H) 

(图3.16); 
13

C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 207.9 (d, JPC = 2.1 Hz), 132.64 (d, JPC = 

2.8 Hz), 132.61 (d, JPC = 2.8 Hz), 131.6 (d, JPC = 9.1 Hz), 131.1 (d, JPC = 9.8 Hz), 

130.5 (d, JPC = 100.5 Hz), 129.0 (d, JPC = 99.8 Hz), 128.9 (d, JPC = 12.6 Hz), 128.7 

(d, JPC = 11.9 Hz), 69.9, 52.7 (d, JPC = 54.2 Hz), 31.0 (d, JPC = 12.0 Hz), 25.8, 22.1, 

13.6 (图3.17);
 31

P NMR (162 MHz, CDCl3) δ 32.2 (图3.18); IR (neat) 3293, 1711, 

1595, 1488, 1467, 1440 cm
-1

; HRMS (ESI) calcd for C19H24O3P (M + H
+
) 331.1458, 
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found 331.1469。 

 

图3.16 2d 氢核磁谱图 

Fig. 3.16 2d 
1
H NMR spectrum 

 

图3.17 2d 碳核磁谱图 

Fig. 3.17 2d 
13

C NMR spectrum 
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图3.18 2d 磷核磁谱图 

Fig. 3.18 2d 
31

P NMR spectrum 

3.3.5 1-(Diphenylphosphoryl)-3-hydroxybutan-2-one (2e)的合成 

P(O)(Ph)2

O

P(O)(Ph)2

2e1e

    5 + 5 mol% MTO
H2O2 (30%) (2 equiv.)

CH2Cl2, rt, 48 h
          74%

OH

 

操作同实验3.3.1。反应瓶中加入1e (64 mg, 0.25 mmol), MTO (3 + 3 mg, 

0.0125 + 0.0125 mmol), H2O2 (30%) (50 µL, 0.5 mmol)和850 µL二氯甲烷搅拌48

小时。得到固体2e(54 mg, 74%)，熔点：107-108℃（乙酸乙酯/石油醚）。1
H NMR 

(400 MHz, CDCl3) δ 7.79-7.69 (m, 4 H), 7.61-7.48 (m, 6 H), 5.68 (brs, 1 H), 

4.22-4.15 (m, 1 H), 4.05 (dd, J = 16.0, 12.4 Hz, 1 H), 3.73 (dd, J = 13.2, 12.0 Hz, 1 

H), 1.33 (d, J = 7.2 Hz, 3 H) (图3.19); 
13

C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 208.2 (d, JPC 

= 5.6 Hz), 132.71 (d, JPC = 1.4 Hz), 132.69 (d, JPC = 1.4 Hz), 131.3 (d, JPC = 102.6 

Hz), 131.0 (d, JPC = 9.9 Hz), 130.8 (d, JPC = 9.8 Hz), 130.7 (d, JPC = 104.0 Hz), 

129.0 (d, JPC = 2.8 Hz), 128.9 (d, JPC = 2.9 Hz), 74.2, 43.3 (d, JPC = 54.8 Hz), 19.1 

(图3.20);
 31

P NMR (162 MHz, CDCl3) δ 30.8 (图3.21); IR (neat) 3294, 1711, 1585, 
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1480, 1438, cm
-1

; HRMS (ESI) calcd for C16H18O3P (M + H
+
) 289.0988, found 

289.0988。 

 

图3.19 2e 氢核磁谱图 

Fig. 3.19 2e 
1
H NMR spectrum 
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图3.20 2e 碳核磁谱图 

Fig. 3.20 2e 
13

C NMR spectrum 
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图3.21 2e 磷核磁谱图和HPLC图 

Fig. 3.21 2e 
31

P NMR spectrum and HPLC spectrum 

3.3.6 (R)-1-(diphenylphosphoryl)-3-hydroxybutan-2-one ((R)-2e)的合成 

(S)-1e, 97% ee (R)-2e, 93% ee

P(O)(Ph)2

O

P(O)(Ph)2

   5 + 5 mol% MTO
H2O2 (30%) (2 equiv.)

CH2Cl2, rt, 48 h
          73%

OH

 

操作同实验3.3.1。反应瓶中加入(S)-1e (64 mg, 0.25 mmol)，MTO (3 + 3 mg，

0.0125 + 0.0125 mmol)，H2O2 (30%) (50 µL，0.5 mmol)和850 µL二氯甲烷搅拌

48小时。得到固体(R)-2e (53 mg, 73%)，93%的ee值通过HPLC测定，条件

(Chiralcel AD-H，n-Hexane : i-PrOH = 9 : 1，0.6 mL/min, 230 nm，T = 30℃)，tr 

= 37.5 (major)， 52.3 (minor); [α]
20

D = 22.4 (c = 1.00, CH2Cl2) (图3.22)。(R)-2e晶

体数据: C16H17O3P, MW = 288.26, Monoclinic, space group P 21, Mo Kα, final R 

indices [I > 2sigma(I)], R1 = 0.0747, wR2 = 0.2087, a = 5.8589(19) Å, b = 17.826(5) 

Å, c = 14.463(5) Å, α = 90 
o
, β = 93.258(5) 

o
, γ = 90 

o
, V = 1508.1(8) Å

3
, T = 223 (2) 

K, Z = 4, reflections collected / unique: 9387 / 5122 [R(int) = 0.0427], parameters 

365, absolute structure parameter 0.07(7)。晶体其他数据剑桥晶体数据库，CCDC：

1040646。 
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图3.22 (R)-2e 氢核磁谱图和HPLC图 

Fig. 3.22 (R)-2e
 1
H NMR spectrum and HPLC spectrum 

3.3.7 (S)-1-(diphenylphosphoryl)-3-hydroxybutan-2-one ((S)-2e)的制备 

(R)-1e, 97% ee (S)-2e, 93% ee

P(O)(Ph)2

O

P(O)(Ph)2

    5 + 5 mol% MTO
H2O2 (30%) (2 equiv.)

CH2Cl2, rt, 48 h
          75%

OH

 

操作同实验3.3.1。反应瓶中加入(R)-1e (64 mg, 0.25 mmol)，MTO (3 + 3 mg，

0.0125 + 0.0125 mmol)，H2O2 (30%) (50 µL，0.5 mmol)和850 µL二氯甲烷搅拌

48小时。得到固体(S)-2e (55 mg, 75%)，93%的ee值通过HPLC测定，条件

(Chiralcel AD-H, n-Hexane : i-PrOH = 9 : 1, 0.6 mL/min, 230 nm, T = 30℃), tr = 
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36.8 (minor), 50.5 (major); [α]20D = -23.7 (c = 1.00, CH2Cl2) (图3.23)。(S)-2e晶体

数据: C16H17O3P, MW = 288.26, Monoclinic, space group P 21, Mo Kα, final R 

indices [I > 2sigma(I)], R1 = 0.0962, wR2 = 0.2391, a = 5.826(4) Å, b = 17.749(10) 

Å, c = 14.404(9) Å, α = 90 
o
, β = 93.154(9) 

o
, γ = 90 

o
, V = 1487.1(15) Å

3
, T = 

213(2) K, Z = 4, reflections collected / unique: 10019 / 5774 [R(int) = 0.0721], 

parameters 368, absolute structure parameter - 0.07(12)。晶体其他数据剑桥晶体数

据库，CCDC：1040645。 

 

 

图3.23 (S)-2e 氢核磁谱图和HPLC图 

Fig. 3.23 (S)-2e
 1

H NMR spectrum and HPLC spectrum 

3.3.8 1-(Diphenylphosphoryl)-3-hydroxyheptan-2-one (2f)的制备 
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P(O)(Ph)2

O

P(O)(Ph)2

2f

Bun

OH

Bun

1f

   5 + 5 mol% MTO
H2O2 (30%) (2 equiv.)

CH2Cl2, rt, 48 h
          77%

 

操作同实验3.3.1。反应瓶中加入1f (74 mg, 0.25 mmol), MTO (3 + 3 mg, 

0.0125 + 0.0125 mmol), H2O2 (30%) (50 µL, 0.5 mmol)和850 µL二氯甲烷搅拌48

小时。得到固体2f(64 mg, 77%)，熔点：92-93℃（乙酸乙酯/石油醚）。1
H NMR 

(400 MHz, CDCl3) δ 7.79-7.69 (m, 4 H), 7.61-7.48 (m, 6 H), 5.54 (brs, 1 H), 

4.10-4.02 (m, 2 H), 3.68 (dd, J = 13.2, 12.0 Hz, 1 H), 1.76-1.55 (m, 2 H), 1.45-1.24 

(m, 4 H), 0.87 (t, J = 7.6 Hz, 3 H) (图3.24); 
13

C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 208.1 (d, 

JPC = 6.3 Hz), 132.61 (d, JPC = 1.4 Hz), 132.60 (d, JPC = 1.4 Hz), 131.3 (d, JPC = 

106.1 Hz), 131.0 (d, JPC = 9.8 Hz), 130.73 (d, JPC = 9.8 Hz), 130.66 (d, JPC = 104.0 

Hz), 128.9 (d, JPC = 3.5 Hz), 128.8 (d, JPC = 3.6 Hz), 78.0, 43.6, (d, JPC = 54.1 Hz), 

33.1, 27.3, 22.4, 13.9 (图3.25); 
31

P NMR (162 MHz, CDCl3) δ 31.0 (图3.26); IR 

(neat) 3281, 1708, 1588, 1483, 1459, 1435 cm
-1

; HRMS (ESI) calcd for C19H24O3P 

(M + H
+
) 331.1458, found 331.1458。 

 

图3.24 2f 氢核磁谱图 

Fig. 3.24 2f 
1
H NMR spectrum 
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图3.25 2f 碳核磁谱图 

Fig. 3.25 2f 
13

C NMR spectrum 

 

图3.26 2f 磷核磁谱图 

Fig. 3.26 2f 
31

P NMR spectrum 
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3.3.9 2-(Diphenylphosphoryl)-1-(1-hydroxycyclopentyl)ethanone (2g)的制备 

P(O)(Ph)2

O

P(O)(Ph)2

2g1g

   5 + 5 mol% MTO
H2O2 (30%) (2 equiv.)

CH2Cl2, rt, 48 h
          70%

OH

 

操作同实验3.3.1。反应瓶中加入1g (74 mg, 0.25 mmol), MTO (3 + 3 mg, 

0.0125 + 0.0125 mmol), H2O2 (30%) (50 µL, 0.5 mmol)和850 µL二氯甲烷搅拌48

小时。得到固体2g(58 mg, 70%)，熔点：129-130℃（乙酸乙酯/石油醚）。1
H NMR 

(400 MHz, CDCl3) δ 7.77-7.70 (m, 4 H), 7.62-7.47 (m, 6 H), 5.71 (s, 1 H), 3.98 (d, 

J = 14.8 Hz, 2 H), 1.92-1.78 (m, 6 H), 1.73-1.65 (m, 2 H) (图3.27); 
13

C NMR (100 

MHz, CDCl3) δ 210.9 (d, JPC = 6.4 Hz), 132.5 (d, JPC = 2.8 Hz), 131.1 (d, JPC = 

103.3 Hz), 130.8 (d, JPC = 10.6 Hz), 128.8 (d, JPC = 12.7 Hz), 88.3, 44.1 (d, JPC = 

54.1 Hz), 39.9, 24.9 (图3.28); 
31

P NMR (162 MHz, CDCl3) δ 31.4 (图3.29); IR 

(neat) 3304, 1722, 1590, 1480, 1438, cm
-1

; HRMS (ESI) calcd for C19H22O3P (M + 

H
+
) 329.1301, found 329.1309。 

 

 

图3.27 2g 氢核磁谱图 

Fig. 3.27 2g 
1
H NMR spectrum 
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图3.28 2g 碳核磁谱图 

Fig. 3.28 2g 
13

C NMR spectrum 

 

图3.29 2g 磷核磁谱图 

Fig. 3.29 2g 
31

P NMR spectrum 
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3.3.10 4-(Diphenylphosphoryl)-2-hydroxy-2-methyloctan-3-one (2h)的合成 

P(O)(Ph)2

O

P(O)(Ph)2

2h

Bun

Bun

1h

   5 + 5 mol% MTO
H2O2 (30%) (2 equiv.)

CH2Cl2, rt, 48 h
          74%

OH

 

操作同实验（1）。反应瓶中加入1h (81 mg, 0.25 mmol), MTO (3 + 3 mg, 

0.0125 + 0.0125 mmol), H2O2 (30%) (50 µL, 0.5 mmol)和850 µL二氯甲烷搅拌48

小时。得到固体2h(67 mg, 74%)，熔点：99-100℃（乙酸乙酯/石油醚）。1
H NMR 

(400 MHz, CDCl3) δ 7.81-7.73 (m, 2 H), 7.65-7.42 (m, 8 H), 6.03 (s, 1 H), 

4.95-4.85 (m, 1 H), 1.94-1.83 (m, 1 H), 1.48-1.35 (m, 4 H), 1.25-1.05 (m, 7 H), 0.79 

(t, J = 6.8 Hz, 3 H) (图3.30); 
13

C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 212.4 (d, JPC = 5.0 Hz), 

132.7 (d, JPC = 2.8 Hz), 132.6 (d, JPC = 2.1 Hz), 132.5 (d, JPC = 9.8 Hz), 131.2 (d, 

JPC = 9.1 Hz), 130.8 (d, JPC = 100.5 Hz), 129.0 (d, JPC = 12.6 Hz), 128.4 (d, JPC = 

12.0 Hz), 127.9 (d, JPC = 100.5 Hz), 77.6, 49.0 (d, JPC = 54.1 Hz), 31.0 (d, JPC = 

13.4 Hz), 26.5, 26.1 (d, JPC = 14.0 Hz), 22.2, 13.6 (图3.31); 
31

P NMR (162 MHz, 

CDCl3) δ 32.3 (图3.32); IR (neat) 3318, 1708, 1593, 1559, 1462, 1435 cm
-1

; HRMS 

(ESI) calcd for C21H28O3P (M + H
+
) 359.1771, found 359.1779。 

 

图3.30 2h 氢核磁谱图 

Fig. 3.30 2h 
1
H NMR spectrum 
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图3.31 2h 碳核磁谱图 

Fig. 3.31 2h 
13

C NMR spectrum 

 

图3.32 2h 磷核磁谱图 

Fig. 3.32 2h 
31

P NMR spectrum 
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3.3.11 2-(Diphenylphosphoryl)-1-(1-hydroxycyclopentyl)hexan-1-one (2i)的制备 

P(O)(Ph)2

O

P(O)(Ph)2

Bun
Bun

1i 2i

    5 + 5 mol% MTO
H2O2 (30%) (2 equiv.)

CH2Cl2, rt, 48 h
          75%

OH

 

操作同实验3.3.1。反应瓶中加入1i (88 mg, 0.25 mmol), MTO (3 + 3 mg, 

0.0125 + 0.0125 mmol), H2O2 (30%) (50 µL, 0.5 mmol)和850 µL二氯甲烷搅拌48

小时。得到固体2i(72 mg, 75%)，熔点：137-138℃（乙酸乙酯/石油醚）。1
H NMR 

(400 MHz, CDCl3) δ 7.81-7.73 (m, 2 H), 7.67-7.45 (m, 8 H), 5.88 (s, 1 H), 

4.91-4.80 (m, 1 H), 2.19-2.12 (m, 1 H), 2.01-1.65 (m, 8 H), 1.43-1.34 (m, 1 H), 

1.22-1.05 (m, 4 H), 0.78 (t, J = 7.2 Hz, 3 H) (图3.33); 
13

C NMR (100 MHz, CDCl3) 

δ 213.0 (d, JPC = 4.9 Hz), 132.66 (d, JPC = 2.9 Hz), 132.60 (d, JPC = 2.8 Hz), 132.4 

(d, JPC = 9.2 Hz), 131.3 (d, JPC = 9.8 Hz), 131.0 (d, JPC = 99.8 Hz), 128.9 (d, JPC = 

11.9 Hz), 128.4 (d, JPC = 11.9 Hz), 128.1 (d, JPC = 100.5 Hz), 88.6, 50.6 (d, JPC = 

53.5 Hz), 39.7 (d, JPC = 7.1 Hz), 31.1 (d, JPC = 13.3 Hz), 26.3 (d, JPC = 1.4 Hz), 25.0 

(d, JPC = 11.3 Hz), 22.1, 13.7 (图3.34); 
31

P NMR (162 MHz, CDCl3) δ 37.8 (图

3.35); IR (neat) 3281, 1717, 1595, 1485, 1461, 1435 cm
-1

; HRMS (ESI) calcd for 

C23H30O3P (M + H
+
) 385.1927, found 385.1933。 
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图3.33 2i 氢核磁谱图 

Fig. 3.33 2i 
1
H NMR spectrum 

 

图3.34 2i 碳核磁谱图 

Fig. 3.34 2i 
13

C NMR spectrum 
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图3.35 2i 磷核磁谱图 

Fig. 3.35 2i 
31

P NMR spectrum 

3.3.12 
18

O-labeled 3-(diphenylphosphoryl)-1-hydroxyhexan-2-one (2a*)的制备 

P(O)(Ph)2

Prn O Prn

P(O)(Ph)2HO

 5 + 5 mol% MTO

H2O2 (30%) (2 equiv.)

H2
18O:H2O2 = 1:1

CH2Cl2, rt, 48 h
          66%

2a*1a  

操作同实验3.3.1。反应瓶中加入1a (72 mg, 0.26 mmol), MTO (3 + 3 mg, 

0.0125 + 0.0125 mmol), H2O2 (30%) (50 µL, 0.5 mmol)，H2
18

O (50 µL)和850 µL

二氯甲烷搅拌48小时。得到固体2a* (52 mg, 66%)。 
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4 总结 

本论文以甲基三氧化铼（MTO）为催化剂，以 30%过氧化氢水溶液为氧

化剂，开展了二苯基膦酰基联烯类化合物的双羟化反应。通过改变反应溶剂、

温度、时间、催化剂和氧化剂的加入量及加料方式等对反应进行了优化。在

此基础上，对反应底物进行了扩展。通过手性转移实验、18
O 标记实验和应用

ESI-MS 技术对 18
O 标记和非标记产物研究证明了反应机理。实验结果表明： 

（1）MTO/H2O2 催化体系的最优化反应条件为：（5 + 5 mol% of MTO，2 

equiv. of H2O2（30%），CH2Cl2，rt）。 

（2）MTO/H2O2 催化体系可高产率、高化学选择性、高区域选择性和高

立体选择性的双羟基化反应，具有底物普适性，可实现单取代联烯

（Propadienyl diphenyl phosphine oxide）、双取代联烯（Hexa-1,2-dienyl diphenyl 

phosphine oxide, Buta-2,3-dien-2-yl diphenyl phosphine oxide, 

Hepta-1,2-dien-3-yl diphenyl phosphine oxide, Buta-1,2-dienyl diphenyl 

phosphine oxide, (hepta-1,2-dien-1-yl)diphenylphosphine oxide）、三取代联烯

（ 3,3-Tetramethylenepropadienyl diphenyl phosphine oxide）、四取代联烯

（ 2-Methylocta-2,3-dien-4-yl diphenyl phosphine oxide, 

(1-Cyclopentylidenehex-1-en-2-yl)diphenylphosphine oxide）等不同类型底物的

双羟化反应。本体系发展了一种全新的和有效地方法来合成 β-羰基-γ-羟基二

苯基膦氧化合物的方法。 

（3）通过手性转移实验、18
O 标记实验和应用 ESI-MS 技术对 18

O 标记

和非标记产物研究证明了反应机理。首先联烯双键中富电子的碳-碳双键被高

选择性地环氧化，然后迅速发生了邻基参与效应形成五元环状中间体，随后

体系中水分子对碳原子发生亲核进攻开环，最终重排生成产物。 

本论文首次使用 MTO 作为催化剂，过氧化氢（30%）作为氧化剂，在水

分子存的条件下实现联烯化合物的双羟基化反应。这对联烯化学的发展具有

重大意义，对于合成一些有关的天然产物也有重要意义。 
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