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喹啉酮和吡啶酮稠合的氧杂双环[3.3.1]壬烷的合成 

叶明琰    邱少中    殷国栋* 
(湖北师范大学化学化工学院  污染物分析与资源化湖北省重点实验室  黄石 435002) 

摘要  以 2-羟基查尔酮与 4-羟基-2(1H)-喹啉酮或 4-羟基-2(1H)-吡啶酮在正丙醇中回流反应, 立体选择性地合成了喹啉

酮和吡啶酮稠合的 2,8-二氧杂双环[3.3.1]壬烷衍生物. 其中, 喹啉酮片段通过烷基化反应可转化为相应的氮烷基取代的

喹啉酮和氧烷基取代的喹啉结构. 目标产物均未见文献报道, 其结构都通过了 1H NMR、13C NMR、IR 和 HRMS 的表

征, 6-苯基-2,12-二氢-1H-6,12-亚甲基苯并[7,8][1,3]二氧桥[5,4-c]吡啶-1-酮(3r)和 1-异丙氧基-8-苯基-14H-8,14-亚甲基苯

并[7,8][1,3]二氧桥[5,4-c]喹啉(6c)的结构和立体构型还进一步获得了 X 射线单晶衍射的证实. 

关键词  4-羟基-2(1H)-喹啉酮; 4-羟基-2(1H)-吡啶酮; 双环[3.3.1]壬烷; 烷基化; 单晶结构 

Synthesis of Quinolinone- and Pyridinone-Fused  
Oxabicyclo[3.3.1]nonanes 

Ye, Mingyan    Qiu, Shaozhong    Yin, Guodong* 
(Hubei Key Laboratory of Pollutant Analysis and Reuse Technology, College of Chemistry and Chemical Engineering, 

Hubei Normal University, Huangshi 435002) 

Abstract  An efficient and stereoselective synthesis of quinolinone- and pyridinone-fused 2,8-dioxabicyclo[3.3.1]-nonanes by 
the reaction of 2-hydroxychalcones with 4-hydroxy-2(1H)-quinolinones/4-hydroxy-2(1H)-pyridinones in refluxing n-PrOH is 
described. The quinolinone fragment can be converted into the corresponding N-alkylated quinolinones and O-alkylated quino-
lines by the alkylation reaction. All the unknown compounds are characterized by means of 1H NMR, 13C NMR, IR and 
HRMS. The structures and configurations of 6-phenyl-2,12-dihydro-1H-6,12-methanobenzo[7,8][1,3]dioxocino[5,4-c]pyri-
din-1-one (3r) and 1-isopropoxy-8-phenyl-14H-8,14-methanobenzo[7,8][1,3]dioxocino[5,4-c]quinoline (6c) are further con-
firmed by X-ray single crystal diffraction analysis. 
Keywords  4-hydroxy-2(1H)-quinolinone; 4-hydroxy-2(1H)-pyridinone; bicyclo[3.3.1]nonane; alkylation; X-ray structure 

 

2(1H)-喹啉酮和 2(1H)-吡啶酮是两类重要的杂环化

合物, 其结构片段大量存在于许多天然的生物碱中, 如

Euodenine A、Funiculosin、Ilicicolin H 等[1～4]. 含有这类

杂环骨架的分子常常展现出良好的抗菌、抗病毒和抗癌

活性[5～7]. 4-羟基-2(1H)-喹啉酮是一个含有多官能团的

分子, 羟基和氨基都容易参与反应, 3-位碳原子也具有

很好的亲核性, 因此被广泛应用于合成一些功能化的杂

环化合物[8～10]. 此外, 双环[3.3.1]壬烷是一种具有 V-型

结构的迷人分子[11,12], 它们在药物化学和分子识别中表

现出潜在的应用价值[13,14], 因此, 这类化合物的制备与

功能化近年来受到了化学家的持续关注[15～20]. 在最近

的研究中, 我们发展了一种以 2-羟基查尔酮与六元环状

的 1,3-二酮(或萘酚/取代苯酚)高立体选择性地合成 2,8-

二氧杂双环[3.3.1]壬烷的新方法[21～23]. 然而, 目前鲜有

文献引入含氮芳香环于此类结构中[24], 此处我们进一

步将反应底物拓展为 4-羟基-2(1H)-喹啉酮和 4-羟基- 

2(1H)-吡啶酮衍生物, 立体选择性地合成了系列新型含

有喹啉酮和吡啶酮稠合的 2,8-二氧杂双环[3.3.1]壬烷, 

并发现前者与卤代烷烃反应, 喹啉酮片段可有效地转化

为相应的氮烷基取代的喹啉酮和氧烷基取代的喹啉结

构. 

1  结果与讨论 

在前面的工作中, 我们发现甲苯或正丙醇是合成香
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豆素稠合的 2,8-二氧杂双环[3.3.1]壬烷衍生物的理想溶

剂[21]. 考虑到反应底物的溶解性, 我们将 2-羟基查尔酮

(1a, 0.5 mmol)和 4-羟基-2(1H)-喹啉酮(2a, 0.5 mmol)混

合于正丙醇中, 反应回流 12 h 后反应原料消失, 冷却至

室温后, 发现有大量的白色固体从溶液中析出, 通过了
1H NMR、13C NMR、IR 和 HRMS 的表征, 证实其结构

为 8-苯基-2,14-二氢-1H-8,14-亚甲基苯并[7,8][1,3]二氧

桥[5,4-c]喹啉-1-酮(3a). 为了拓展该反应底物的范围, 

我们尝试以各种取代的 2-羟基查尔酮 [25]与 4-羟基- 

2(1H)-喹啉酮反应来考察该方法的通用性, 实验结果如

Eq. 1所示. 当底物 1中R1为氢原子, R2为苯环上连接供

电子取代基(甲基、甲氧基), 相应的目标产物 3b～3d 可

以较理想的收率分离得到. 另外, 当R2为苯环上连接卤

原子(氟、氯和溴), 反应以68%～76%产率得到产物3e～

3g. 含有呋喃环、噻吩环和萘环取代的底物也适合该反

应, 3h～3j 的产率范围为 65%～83%. 当 R2为甲基以及

2-甲基-1-丙烯基时, 3k和 3l分别以 53%和 51%的产率分

离得到. 若底物中 R2 为苯环或取代苯环, R1 分别为 4-

溴、4-氯和 2,4-二氯取代的 2-羟基查尔酮时, 产物 3m～

3o 也可以 65%～80%的产率得到. 若 R1和 R3分别为氢

原子和甲基, R2 为苯环以及 4-甲基取代苯环时, 则以

73%和 75%的产率分离得到 3p 和 3q. 

随后, 我们将底物 4-羟基-2(1H)-喹啉酮拓展为一些

代表性的 2(1H)-吡啶酮, 观察到 4-羟基-2(1H)-吡啶酮

(2b)、4-羟基-6-甲基-2(1H)-吡啶酮(2c)和 4-羟基-5-乙酯

基-2(1H)-吡啶酮(2d)也可以很好地与 2-羟基查尔酮(1a)

反应, 以较好的产率生成相应的产物 3r～3t, 其中 3r 的

结构得到了 X 射线单晶衍射的验证 (CCDC 号为 : 

1505511), 如图 1 所示. 4-羟基-5-氯-2(1H)-吡啶酮(2e)俗

称吉莫斯特(Gimeracil), 是一种抗肿瘤药物, 主要用于

胃癌的治疗[26]. 我们发现, 在标准反应条件下, 2e 与 1a

也可以生成目标产物 3u. 

氧烷基取代的喹啉也是一种重要的分子, 含有这类

结构片段的化合物大量存在于天然产物和具有良好生

物活性分子中[27]. 2(1H)-喹啉酮中存在酰胺键, N 原子上

的氢很容易被取代, 我们也期望将上述得到的产物 3a

进一步衍生化. 以碳酸钾为碱, 将溴代物 4 与 3a 混合于

N,N-二甲基甲酰胺中反应, 反应过程中发生了 O＝CNH

与 C＝NOH 异构化[28]. 如 Eq. 2 所示, 当以溴乙烷和苄

溴为烷基化试剂时, 喹啉酮片段均转化为两种结构, 分

别为氮烷基取代的喹啉酮(5a, 5b)和氧烷基取代的喹啉

(6a, 6b), 且前者为主要产物[29]. 然而, 当溴代异丙烷和

3a 反应时, 只是分离得到了氧烷基取代的喹啉稠合双 
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3i: R1 = R3 = H, R2 = 2-Thienyl, 67%

3j: R1 = R3 = H, R2 = 1-Naphthyl, 83%

3k: R1 = R3 = H, R2 = Me, 53%

3l: R1 = R3 = H, R2 = CH=C(CH3)2, 51%

3m: R1 = 4-Br, R2 = C6H5, R3 = H, 79%

3n: R1 = 4-Cl, R2 = 4-MeOC6H4, R3 = H, 80%

3o: R1 = 2,4-diCl, R2 = 4-FC6H4, R3 = H, 65%

3p: R1 = H, R2 = C6H5, R3 = Me, 73%

3q: R1 = H, R2 = 4-MeC6H4, R3 = Me, 75%

+
(1)
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图 1  化合物 3r 的晶体结构(省去了 H2O) 
Figure 1  X-ray structure of compound 3r (H2O is omitted for 
clarity) 

环[3.3.1]壬烷产物(6c), 相应的氮烷基取代的产物 5c 并

没有分离得到. 可能是由于异丙基立体因素影响, 在形

成氧烷基化时, 空间位阻更小的缘故. 6c 的结构也获得

了 X 射线单晶衍射的进一步证实(CCDC 号为 1505510), 

如图 2 所示. 

 

图 2  化合物 6c 的晶体结构  
Figure 2  X-ray structure of compound 6c 

2  结论 

本文报道了一种简单有效合成喹啉酮和吡啶酮稠

合的 2,8-二氧杂双环[3.3.1]壬烷衍生物 3 的方法, 反应

将易得的 2-羟基查尔酮(1)与 4-羟基-2(1H)-喹啉酮或 4-

羟基-2(1H)-吡啶酮(2)在正丙醇中回流既可以得到产物, 

无需其它催化剂. 药物分子 4-羟基-5-氯-2(1H)-吡啶酮

也成功地引入到目标产物中. 我们将 3a 在碱性条件下

与卤代烷烃反应, 将喹啉酮片段转化成了相应的烷氮基

取代的喹啉酮和氧烷基取代的喹啉. 本文中合成的目标

产物均未见文献报道, 其结构都通过了 1H NMR、13C 

NMR、IR 和 HRMS 的表征, 其中 3r 和 6c 的结构和立

体构型还获得了 X 射线单晶衍射的证实. 

3  实验部分 

3.1  仪器与试剂 

熔点采用泰克 X-4 型数字显示显微熔点仪测定, 温

度未经校正; 1H NMR 和 13C NMR 采用 Bruker AV 300

型核磁共振仪测定, CDCl3或 DMSO-d6为溶剂, TMS 为

内标; IR 采用 Nicolet 5700 型红外分光光度仪测定(KBr

压片 ); HRMS 采用 Bruker UltrafleXtreme MALDI 

TOF/TOF[以 α-氰基-4-羟基肉桂酸(HCCA)为基质]型高

分辨质谱仪测定 ; X 射线单晶衍射是通过 Bruker 

SMART APEX CCD 测定. 

所用试剂均为市售分析纯, 未进一步纯化. 所用有

机溶剂在使用前均经过干燥并蒸馏提纯. 

3.2  实验方法 

3.2.1  目标化合物 3 的合成 

将 2-羟基查尔酮类化合物 1 (0.5 mmol)和 4-羟基- 

2(1H)-吡啶酮衍生物 2 (0.5 mmol)加入到 25 mL 耐压管

中, 再向其中加入正丙醇(5 mL), 反应一段时间后有大

量固体析出. 当反应物消失后[8～12 h, 用薄层色谱

(TLC)监测], 将混合物冷却至室温, 固体用少量无水乙

醇洗涤, 抽滤, 干燥, 得到目标化合物 3a～3u. 

8-苯基-2,14-二氢-1H-8,14-亚甲基苯并[7,8][1,3]二

氧桥[5,4-c]喹啉-1-酮(3a): 白色固体 151 mg, 产率 82%. 

m.p.＞300 ℃; 1H NMR (300 MHz, DMSO-d6) δ: 11.63 

(s, 1H), 7.83～7.80 (m, 3H), 7.57～7.42 (m, 5H), 7.30 (d, 

J＝8.1 Hz, 1H), 7.22～7.14 (m, 2H), 7.02～6.92 (m, 2H), 

4.39～4.37 (m, 1H), 2.47 (d, J＝2.7 Hz, 2H); 13C NMR 

(75 MHz, DMSO-d6) δ: 161.0, 154.3, 151.4, 140.1, 137.3, 

130.7, 129.1, 128.5, 127.8, 126.3, 125.6, 121.8, 121.7, 

121.4, 115.9, 115.3, 113.5, 111.4, 99.4, 31.5, 26.0; IR 

(KBr) ν: 3417, 2950, 1653, 1492, 1398, 1233, 1035, 989, 

753, 499 cm－1; HRMS (MALDI) calcd for C24H18NO3  

[M＋H]＋ 368.1281, found 368.1280. 

8-(4-甲基苯基 )-2,14-二氢 -1H-8,14-亚甲基苯并

[7,8][1,3]二氧桥[5,4-c]喹啉-1-酮(3b): 白色固体 153 mg, 

产率 80%. m.p.＞300 ℃; 1H NMR (300 MHz, DMSO-d6) 

δ: 11.62 (s, 1H), 7.80 (d, J＝7.9 Hz, 1H), 7.69 (d, J＝7.7 

Hz, 2H), 7.53～7.42 (m, 2H), 7.35～7.29 (m, 3H), 7.18 (q, 

J＝7.9 Hz, 2H), 7.01～6.92 (m, 2H), 4.37 (s, 1H), 2.50 (s, 

2H), 2.38 (s, 3H); 13C NMR (75 MHz, DMSO-d6) δ: 161.0, 

154.3, 151.4, 138.5, 137.32, 137.27, 130.6, 129.0, 127.8, 

126.3, 125.5, 121.71, 121.68, 121.3, 115.8, 115.3, 113.5, 

111.3, 99.4, 31.5, 26.1, 20.8; IR (KBr) ν: 3434, 2945, 

1653, 1491, 1398, 1229, 1034, 992, 861, 750 cm－1; HRMS 

(MALDI) calcd for C25H20NO3 [M＋H]＋ 382.1438, found 
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382.1440. 

8-(4-甲氧基苯基)-2,14-二氢-1H-8,14-亚甲基苯并

[7,8][1,3]二氧桥[5,4-c]喹啉-1-酮(3c): 白色固体 157 mg, 

产率 79%. m.p.＞300 ℃; 1H NMR (300 MHz, CDCl3) δ: 

11.17 (s, 1H), 7.98 (d, J＝7.4 Hz, 1H), 7.73 (d, J＝8.9 Hz, 

2H), 7.63 (dd, J＝7.5, 1.3 Hz, 1H), 7.54～7.49 (m, 1H), 

7.35 (d, J＝8.1 Hz, 1H), 7.23～7.12 (m, 2H), 7.02 (d, J＝

8.8 Hz, 3H), 6.94 (t, J＝7.4 Hz, 1H), 4.61～4.59 (m, 1H), 

3.88 (s, 3H), 2.50～2.35 (m, 2H); 13C NMR (75 MHz, 

CDCl3) δ: 163.1, 160.2, 156.3, 151.8, 137.1, 132.8, 130.6, 

128.1, 127.9, 127.1, 126.0, 122.6, 122.2, 121.6, 116.2, 

115.7, 114.8, 113.8, 111.1, 99.7, 55.4, 33.1, 26.8; IR (KBr) 

ν: 3436, 2946, 1652, 1510, 1443, 1244, 1102, 1033, 999, 

750 cm－1; HRMS (MALDI) calcd for C25H20NO4 [M＋ 

H]＋ 398.1387, found 398.1394. 

8-(3,4-二甲氧基苯基)-2,14-二氢-1H-8,14-亚甲基苯

并[7,8][1,3]二氧桥[5,4-c]喹啉-1-酮(3d): 白色固体 160 

mg, 产率 75%. m.p.＞300 ℃ ; 1H NMR (300 MHz, 

CDCl3) δ: 11.16 (s, 1H), 7.98 (d, J＝8.1 Hz, 1H), 7.64 (d,  

J＝6.3 Hz, 1H), 7.53 (t, J＝7.1 Hz, 1H), 7.39～7.34 (m, 

2H), 7.31 (d, J＝2.0 Hz, 1H), 7.25～7.13 (m, 2H), 7.05～

6.93 (m, 3H), 4.61 (s, 1H), 3.96 (s, 6H), 2.52～2.37 (m, 

2H); 13C NMR (75 MHz, CDCl3) δ: 163.2, 156.3, 151.8, 

149.7, 148.9, 137.1, 133.1, 130.6, 128.2, 127.9, 126.1, 

122.5, 122.3, 121.7, 118.3, 116.2, 115.8, 114.8, 111.1, 

110.8, 109.2, 99.7, 56.1, 56.0, 33.0, 26.8; IR (KBr) ν: 

3430, 3001, 1653, 1513, 1345, 1133, 1098, 1025, 752   

cm－1; HRMS (MALDI) calcd for C26H22NO5 [M＋H]＋ 

428.1492, found 428.1492. 

8-(4- 氟 苯 基 )-2,14- 二 氢 -1H-8,14- 亚 甲 基 苯 并

[7,8][1,3]二氧桥[5,4-c]喹啉-1-酮(3e): 白色固体 131 mg, 

产率 68%. m.p.＞300 ℃; 1H NMR (300 MHz, DMSO-d6) 

δ: 11.63 (s, 1H), 7.90～7.79 (m, 3H), 7.54～7.48 (m, 1H), 

7.45 (d, J＝1.4 Hz, 1H), 7.42～7.29 (m, 3H), 7.18 (q, J＝

7.4 Hz, 2H), 7.02～6.92 (m, 2H), 4.39～4.37 (m, 1H) 2.51 

(s, 2H); 13C NMR (75 MHz, DMSO-d6) δ: 162.4 (d, 1JC-F＝

244.0 Hz), 160.9, 154.2, 151.3, 137.3, 136.5 (d, 4JC-F＝3.0 

Hz), 130.7, 128.1 (d, 3JC-F＝8.9 Hz), 127.8, 126.2, 121.74, 

121.69, 121.4, 115.8, 115.30 (d, 2JC-F＝21.5 Hz), 115.26, 

113.4, 111.4, 99.1, 31.3, 26.0; IR (KBr) ν: 3432, 2850, 

1653, 1502, 1399, 1231, 1101, 1003, 835 cm－1; HRMS 

(MALDI) calcd for C24H17FNO3 [M＋H] ＋  386.1187, 

found 386.1186. 

8-(4- 氯 苯 基 )-2,14- 二 氢 -1H-8,14- 亚 甲 基 苯 并

[7,8][1,3]二氧桥[5,4-c]喹啉-1-酮(3f): 白色固体 153 mg, 

产率 76%. m.p.＞300 ℃; 1H NMR (300 MHz, DMSO-d6) 

δ: 11.65 (s, 1H), 7.86～7.79 (m, 3H), 7.61 (d, J＝8.4 Hz, 

2H), 7.51 (t, J＝7.6 Hz, 1H), 7.43 (d, J＝7.4 Hz, 1H), 7.30 

(d, J＝8.2 Hz, 1H), 7.18 (q, J＝8.1 Hz, 2H), 7.03～6.93 

(m, 2H), 4.38 (s, 1H), 2.48 (s, 2H); 13C NMR (75 MHz, 

DMSO-d6) δ: 160.9, 154.2, 151.2, 139.1, 137.3, 133.9, 

130.7, 128.6, 127.9, 127.8, 126.2, 121.8, 121.7, 121.5, 

115.9, 115.3, 113.4, 111.4, 99.1, 31.2, 25.9; IR (KBr) ν: 

3727, 3424, 2860, 1663, 1435, 1328, 1094, 881, 863 cm－1; 

HRMS (MALDI) calcd for C24H17ClNO3 [M ＋ H] ＋ 

402.0891, found 402.0890. 

8-(4-溴苯基)-2,14-二氢-1H-8,14-亚甲基苯并[7,8]- 

[1,3]二氧桥[5,4-c]喹啉-1-酮(3g): 白色固体 161 mg, 产

率 72%. m.p.＞300 ℃; 1H NMR (300 MHz, DMSO-d6) δ: 

11.63 (s, 1H), 7.82～7.73 (m, 5H), 7.53～7.43 (m, 2H), 

7.32～7.29 (m, 1H), 7.22～7.17 (m, 2H), 7.02～6.95 (m, 

2H), 4.38 (s, 1H), 2.50～2.48 (m, 2H); 13C NMR (75 MHz, 

DMSO-d6) δ: 160.9, 154.1, 151.2, 139.5, 137.3, 131.4, 

130.6, 128.0, 127.8, 126.2, 122.5, 121.71, 121.66, 121.4, 

115.8, 115.2, 113.4, 111.3, 99.1, 31.1, 25.9; IR (KBr) ν: 

3442, 2850, 1651, 1489, 1394, 1230, 1101, 1034, 749   

cm－1; HRMS (MALDI) calcd for C24H17BrNO [M＋H]＋ 

446.0386, found 446.0392. 

8-(2- 呋 喃 基 )-2,14- 二 氢 -1H-8,14- 亚 甲 基 苯 并

[7,8][1,3]二氧桥[5,4-c]喹啉-1-酮(3h): 白色固体 115 mg, 

产率 65%. m.p.＞300 ℃; 1H NMR (300 MHz, DMSO-d6) 

δ: 11.65 (s, 1H), 7.85～7.79 (m, 2H), 7.53～7.44 (m, 1H), 

7.41 (d, J＝1.2 Hz, 1H), 7.29 (d, J＝8.1Hz, 1H), 7.22～

7.12 (m, 2H), 7.00～6.92 (m, 3H), 6.64～6.63 (m, 1H), 

4.41～4.40 (m, 1H), 2.62～2.57 (m, 2H); 13C NMR (75 

MHz, DMSO-d6) δ: 160.8, 153.6, 151.0, 150.8, 143.8, 

137.2, 130.7, 127.9, 126.1, 121.8, 121.5, 115.8, 115.3, 

113.2, 111.4, 110.7, 108.2, 95.7, 28.7, 25.2; IR (KBr) ν: 

3428, 2850, 2357, 1654, 1397, 1103, 961, 884, 750 cm－1; 

HRMS (MALDI) calcd for C22H16NO4 [M ＋ H] ＋ 

358.1074, found 358.1072. 

8-(2- 噻 吩 基 )-2,14- 二 氢 -1H-8,14- 亚 甲 基 苯 并

[7,8][1,3]二氧桥[5,4-c]喹啉-1-酮(3i): 白色固体 125 mg, 

产率 67%. m.p.＞300 ℃; 1H NMR (300 MHz, DMSO-d6) 

δ: 11.65 (d, J＝1.9 Hz, 1H), 7.77 (d, J＝8.0 Hz, 1H), 7.71 

(d, J＝3.8 Hz, 1H), 7.70～7.48 (m, 2H), 7.43 (d, J＝7.8 

Hz, 1H), 7.31～7.28 (m, 1H), 7.23～7.13 (m, 3H), 6.97～

6.93 (m, 2H), 4.40 (s, 1H), 2.71～2.61 (m, 2H); 13C NMR 

(75 MHz, DMSO-d6) δ: 160.9, 153.9, 151.0, 143.1, 137.3, 

130.8, 127.9, 127.3, 127.0, 126.1, 125.8, 121.9, 121.6, 
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115.9, 115.4, 113.3, 111.5, 98.4, 31.5, 26.0; IR (KBr) ν: 

3434, 2852, 1651, 1492, 1397, 1101, 986, 877, 755 cm－1; 

HRMS (MALDI) calcd for C22H16NO3S [M ＋ H] ＋ 

374.0845, found 374.0842. 

8-(1-萘基)-2,14-二氢-1H-8,14-亚甲基苯并[7,8][1,3]

二氧桥[5,4-c]喹啉-1-酮(3j): 白色固体 173 mg, 产率

83%. m.p.＞300 ℃; 1H NMR (300 MHz, CDCl3) δ: 10.86 

(s, 1H), 8.41 (d, J＝8.3 Hz, 1H), 8.11 (d, J＝6.5 Hz, 1H), 

7.99～7.95 (m, 2H), 7.91 (d, J＝7.4 Hz, 1H), 7.70 (d, J＝

1.4 Hz, 1H), 7.68～7.58 (m, 2H), 7.55～7.47 (m, 2H), 7.34 

(d, J＝8.1 Hz, 1H), 7.21～7.15 (m, 2H), 7.04～6.97 (m, 

2H), 4.71～4.69 (m, 1H), 2.87～2.72 (m, 2H); 13C NMR 

(75 MHz, CDCl3) δ: 163.3, 155.9, 151.4, 137.2, 135.3, 

134.8, 130.7, 130.5, 129.1, 128.2, 128.1, 126.4, 125.74, 

125.66, 124.8, 124.3, 122.7, 122.3, 121.8, 116.4, 115.8, 

114.8, 111.4, 100.8, 31.0, 26.4; IR (KBr) ν: 3407, 2853, 

1650, 1495, 1398, 1290, 1113, 938, 750 cm－1; HRMS 

(MALDI) calcd for C28H20NO3 [M＋H]＋ 418.1438, found 

418.1437. 

8-甲基-2,14-二氢-1H-8,14-亚甲基苯并[7,8][1,3]二

氧桥[5,4-c]喹啉-1-酮(3k): 白色固体 81 mg, 产率 53%. 

m.p.＞300 ℃; 1H NMR (300 MHz, CDCl3) δ: 10.16 (s, 

1H), 7.91 (d, J＝8.2 Hz, 1H), 7.54 (d, J＝7.6 Hz, 1H), 

7.50～7.44 (m, 1H), 7.22～7.16 (m, 2H), 7.11～7.05 (m, 

1H), 6.91～6.85 (m, 2H), 4.50～4.48 (m, 1H), 2.34～2.18 

(m, 2H), 2.00 (s, 3H); 13C NMR (75 MHz, CDCl3) δ: 

162.6, 156.1, 151.5, 136.7, 130.5, 128.1, 127.7, 125.9, 

122.7, 122.1, 121.3, 115.9, 115.2, 114.7, 111.0, 99.0, 30.8, 

26.9, 26.2; IR (KBr) ν: 3432, 3065, 2942, 1653, 1489, 

1447, 1149, 1086, 809 cm－1; HRMS (MALDI) calcd for 

C19H16NO3: [M＋H]＋ 306.1125, found 306.1123. 

8-(2-甲基-1-丙烯基)-2,14-二氢-1H-8,14-亚甲基苯

并[7,8][1,3]二氧桥[5,4-c]喹啉-1-酮(3l): 白色固体 88 

mg, 产率 51%. m.p.＞300 ℃ ; 1H NMR (300 MHz, 

CDCl3) δ: 10.68 (s, 1H), 7.93 (d, J＝0.9 Hz, 1H), 7.91 (d,  

J＝1.0 Hz, 1H), 7.57～7.50 (m, 1H), 7.28 (s, 1H), 7.19 (t, 

J＝8.0 Hz, 1H), 7.12～7.07 (m, 1H), 6.90 (t, J＝7.7 Hz, 

2H), 5.80 (s, 1H), 4.50～4.48 (m, 1H), 2.39～2.23 (m, 

2H), 1.92 (s, 6H); 13C NMR (75 MHz, CDCl3) δ: 163.3, 

156.1, 151.5, 140.7, 137.1, 130.4, 128.1, 127.8, 126.2, 

124.2, 122.6, 122.1, 121.4, 116.1, 115.7, 114.8, 111.0, 

99.1, 30.5, 26.9, 26.2, 19.3; IR (KBr) ν: 3436, 2852, 1649, 

1441, 1399, 1100, 957, 880, 752 cm－1; HRMS (MALDI) 

calcd for C22H20NO3 [M＋H]＋ 346.1438, found 346.1432. 

12- 溴 -8- 苯基 -2,14- 二氢 -1H-8,14- 亚甲基苯并

[7,8][1,3]二氧桥[5,4-c]喹啉-1-酮(3m): 白色固体 176 

mg, 产率 79%. m.p.＞300 ℃ ; 1H NMR (300 MHz, 

DMSO-d6) δ: 11.69 (s, 1H), 7.83～7.81 (m, 3H), 7.58～

7.49 (m, 5H), 7.36～7.31 (m, 2H), 7.22 (t, J＝7.6 Hz, 1H), 

7.01 (d, J＝8.7 Hz, 1H), 4.38 (s, 1H), 2.51 (s, 2H); 13C 

NMR (75 MHz, DMSO-d6) δ: 160.9, 154.4, 150.9, 139.7, 

137.4, 130.9, 130.4, 129.9, 129.3, 128.9, 128.6, 125.7, 

121.9, 121.8, 118.2, 115.4, 113.4, 112.6, 110.7, 99.6, 30.9, 

25.9; IR (KBr) ν: 3434, 2818, 1652, 1488, 1402, 1243, 

1102, 949, 753 cm－1; HRMS (MALDI) calcd for C24H17- 

BrNO3 [M＋H]＋ 446.0386, found 446.0391. 

12-氯-8-(4-甲氧基苯基)-2,14-二氢-1H-8,14-亚甲基

苯并 [7,8][1,3]二氧桥 [5,4-c]喹啉 -1-酮 (3n): 白色固体

172 mg, 产率 80%. m.p.＞300 ℃; 1H NMR (300 MHz, 

DMSO-d6) δ: 11.65 (s, 1H), 7.81～7.72 (m, 3H), 7.52～

7.49 (m, 1H), 7.41 (s, 1H), 7.32 (d, J＝8.2 Hz, 1H), 7.20 

(s, 2H), 7.08～7.02 (m, 3H), 4.36 (s, 1H), 3.82 (s, 3H), 

2.47 (s, 2H); 13C NMR (75 MHz, DMSO-d6) δ: 160.9, 

159.8, 154.5, 150.5, 137.3, 131.9, 130.8, 128.4, 127.5, 

127.0, 124.7, 121.8, 121.7, 117.7, 115.3, 113.8, 113.4, 

110.6, 99.6, 55.2, 31.0, 26.1; IR (KBr) ν: 2948, 2841, 

1652, 1510, 1242, 1028, 1002, 821, 755 cm－1; HRMS 

(MALDI) calcd for C25H19ClNO4 [M＋H]＋  432.0997, 

found 432.0999. 

10,12-二氯-8-(4-氟苯基)-2,14-二氢-1H-8,14-亚甲基

苯并[7,8][1,3]二氧桥[5,4-c]喹啉-1-酮(3o): 白色固体 148 

mg, 产率 65%. m.p.＞300 ℃ ; 1H NMR (300 MHz, 

DMSO-d6) δ: 11.74 (s, 1H), 7.90 (t, J＝7.3 Hz, 2H), 7.81 

(d, J＝7.9 Hz, 1H), 7.57～7.51 (m, 2H), 7.43～7.32 (m, 

4H), 7.24～7.19 (m, 1H), 4.43 (s, 1H), 2.65～2.46 (m, 

2H); 13C NMR (75 MHz, DMSO-d6) δ: 162.6 (d, 1JC-F＝

244.5 Hz), 160.8, 154.2, 146.4, 137.4, 135.5 (d, 4JC-F＝2.9 

Hz), 131.0, 129.7, 128.2 (d, 3JC-F＝8.6 Hz), 127.5, 126.1, 

125.0, 121.9, 121.8, 120.9, 115.46 (d, 2JC-F＝21.6 Hz), 

115.38, 113.2, 110.0, 99.9, 30.5, 26.2; IR (KBr) ν: 3498, 

2947, 2411, 1652, 1507, 1292, 1099, 834, 752 cm－1; 

HRMS (MALDI) calcd for C24H15Cl2FNO3 [M＋H] ＋ 

454.0408, found 454.0398. 

2-甲基 -8-苯基 -2,14-二氢 -1H-8,14-亚甲基苯并

[7,8][1,3]二氧桥[5,4-c]喹啉-1-酮(3p): 白色固体 143 mg, 

产率 73%. m.p. 185～186 ℃ ; 1H NMR (300 MHz, 

CDCl3) δ: 8.09～8.06 (m, 1H), 7.82～7.78 (m, 2H), 

7.63～7.60 (m, 1H), 7.58～7.46 (m, 4H), 7.32 (d, J＝8.5 

Hz, 1H), 7.23～7.13 (m, 2H), 7.05～6.93 (m, 2H), 4.60～

4.58 (m, 1H), 3.71 (s, 3H), 2.48～2.33 (m, 2H); 13C NMR 
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(75 MHz, CDCl3) δ: 161.7, 154.4, 151.8, 140.6, 138.6, 

130.8, 129.1, 128.5, 128.2, 127.9, 126.1, 125.8, 123.1, 

121.9, 121.7, 116.1, 115.5, 114.0, 111.1, 99.5, 33.2, 29.4, 

27.4; IR (KBr) ν: 3434, 1638, 1490, 1397, 1271, 1116, 

1038, 959, 751 cm － 1; HRMS (MALDI) calcd for 

C25H20NO3 [M＋H]＋ 382.1438, found 382.1438. 

2-甲基-8-(4-甲基苯基)-2,14-二氢-1H-8,14-亚甲基

苯并 [7,8][1,3]二氧桥 [5,4-c]喹啉 -1-酮 (3q): 白色固体

148 mg, 产率 75%. m.p. 191～192 ℃; 1H NMR (300 

MHz, CDCl3) δ: 8.06 (d, J＝8.1 Hz, 1H), 7.68 (d, J＝7.8 

Hz, 2H), 7.61 (d, J＝7.0 Hz, 1H), 7.54 (t, J＝8.6 Hz, 1H), 

7.31 (d, J＝7.8 Hz, 3H), 7.22～7.13 (m, 2H), 7.04～6.93 

(m, 2H), 4.58 (s, 1H), 3.70 (s, 3H), 2.43～2.32 (m, 5H); 
13C NMR (75 MHz, CDCl3) δ: 161.7, 154.5, 151.9, 139.0, 

138.6, 137.7, 130.8, 129.2, 128.2, 127.9, 126.1, 125.7, 

123.1, 121.8, 121.6, 116.1, 115.5, 113.9, 111.0, 99.6, 33.2, 

29.4, 27.4, 21.2; IR (KBr) ν: 3434, 1636, 1466, 1395, 

1270, 1180, 1004, 956, 755 cm－1; HRMS (MALDI) calcd 

for C26H22NO3 [M＋H]＋ 396.1594, found 396.1595. 

6-苯基-2,12-二氢-1H-6,12-亚甲基苯并[7,8][1,3]二

氧桥[5,4-c]吡啶-1-酮(3r): 白色固体 124 mg, 产率 78%. 

m.p. 246～248 ℃; 1H NMR (300 MHz, CDCl3) δ: 11.28 

(s, 1H), 7.73～7.69 (m, 2H), 7.55～7.52 (m, 1H), 7.50～

7.42 (m, 3H), 7.18～7.12 (m, 2H), 7.03 (d, J＝8.1 Hz, 

1H), 6.96～6.91 (m, 1H), 6.12～6.09 (m, 1H), 4.43～4.42 

(m, 1H), 2.40～2.26 (m, 2H); 13C NMR (75 MHz, CDCl3) 

δ: 163.7, 161.2, 151.7, 140.3, 132.5, 129.1, 128.4, 128.0, 

127.9, 126.1, 125.6, 121.6, 116.2, 112.2, 100.8, 99.4, 32.7, 

26.4; IR (KBr) ν: 3436, 2361, 1642, 1558, 1465, 1119, 

1004, 1029, 755 cm－1; HRMS (MALDI) calcd for C20H16- 

NO3 [M＋H]＋ 318.1125, found 318.1123. 

3-甲基 -6-苯基 -2,12-二氢 -1H-6,12-亚甲基苯并

[7,8][1,3]二氧桥[5,4-c]吡啶-1-酮(3s): 白色固体 113 mg, 

产率 68%. m.p. 277～279 ℃ ; 1H NMR (300 MHz, 

CDCl3) δ: 12.19 (s, 1H), 7.72～7.69 (m, 2H), 7.51～7.42 

(m, 4H), 7.16～7.10 (m, 1H), 7.01 (d, J＝7.5 Hz, 1H), 

6.92～6.86 (m, 1H), 5.90 (s, 1H), 4.39～4.37 (m, 1H), 

2.32～2.28 (m, 5H); 13C NMR (75 MHz, CDCl3) δ: 164.2, 

161.4, 151.8, 143.6, 140.5, 129.0, 128.4, 127.8, 127.7, 

126.5, 125.6, 121.4, 116.2, 108.7, 99.4, 99.3, 33.0, 26.3, 

19.0; IR (KBr) ν: 3423, 2361, 1632, 1449, 1255, 1178, 

1109, 1026, 797, 757 cm－1; HRMS (MALDI) calcd for 

C21H18NO3 [M＋H]＋ 332.1281, found 332.1280. 

4-乙酯基-6-苯基-2,12-二氢-1H-6,12-亚甲基苯并

[7,8][1,3]二氧桥[5,4-c]吡啶-1-酮(3t): 白色固体 148 mg, 

产率 76%. m.p. 244～246 ℃ ; 1H NMR (300 MHz, 

CDCl3) δ: 12.09 (s, 1H), 8.11 (s, 1H), 7.87～7.84 (m, 2H), 

7.55～7.44 (m, 4H), 7.21～7.15 (m, 1H), 7.03～6.93 (m, 

2H), 4.46～4.44 (m, 1H), 4.41～4.26 (m, 2H), 2.51～2.22 

(m, 2H), 1.35 (t, J＝7.1 Hz, 3H); 13C NMR (75 MHz, 

CDCl3) δ: 163.5, 163.3, 159.5, 151.7, 140.1, 139.3, 129.1, 

128.4, 128.1, 128.0, 126.0, 125.5, 121.7, 116.3, 112.1, 

105.3, 99.9, 61.1, 32.2, 26.4, 14.3; IR (KBr) ν: 2857, 2363, 

1726, 1637, 1440, 1285 cm－1; HRMS (MALDI) calcd for 

C23H20NO5 [M＋H]＋ 390.1336, found 390.1341. 

4- 氯 -6- 苯 基 -2,12- 二 氢 -1H-6,12- 亚 甲 基 苯 并

[7,8][1,3]二氧桥[5,4-c]吡啶-1-酮(3u): 白色固体 114 mg, 

产率 65%. m.p.＞300 ℃; 1H NMR (300 MHz, DMSO-d6) 

δ: 11.69 (s, 1H), 7.75～7.72 (m, 2H), 7.55～7.47 (m, 4H), 

7.39 (dd, J＝7.5, 1.5 Hz, 1H), 7.21～7.15 (m, 1H), 7.02～

6.92 (m, 2H), 4.28～4.26 (m, 1H), 2.47～2.34 (m, 2H); 
13C NMR (75 MHz, DMSO-d6) δ: 160.3, 155.1, 151.1, 

139.7, 132.1, 129.1, 128.4, 127.9, 127.7, 126.0, 125.5, 

121.4, 115.9, 112.5, 103.3, 99.6, 31.1, 26.1; IR (KBr) ν: 

3434, 2760, 1651, 1483, 1246, 1163, 1076, 928, 757 cm－1; 

HRMS (MALDI) calcd for C20H15ClNO3 [M ＋ H] ＋ 

352.0735, found 352.0731. 

3.2.2  目标化合物 5/6 的合成 

将 8-苯基-2,14-二氢-1H-8,14-亚甲基苯并[7,8][1,3]

二氧桥[5,4-c]喹啉-1-酮(3a) (0.5 mmol)和溴代物 4 (1.5 

mmol)加入到 25 mL 耐压管中, 以 3.0 equiv.的碳酸钾为

碱, 再向其中加入 N,N-二甲基甲酰胺(DMF) (5 mL), 当

反应物消失后(3～8 h, 用 TLC 监测), 将混合物冷却至

室温, 减压除去溶剂, 加入 30 mL 水后用乙酸乙酯萃取

(20 mL×3), 合并有机相后干燥、过滤, 再减压除去乙酸

乙酯后, 剩余物以石油醚和乙酸乙酯为洗脱剂(体积比

为 5∶1～20∶1), 通过硅胶柱层析分离得到目标化合

物. 

2-乙基 -8-苯基 -2,14-二氢 -1H-8,14-亚甲基苯并

[7,8][1,3]二氧桥[5,4-c]喹啉-1-酮(5a): 白色固体 119 mg, 

产率 60%. m.p. 210～212 ℃ ; 1H NMR (300 MHz, 

CDCl3) δ: 8.07 (dd, J＝8.0, 1.2 Hz, 1H), 7.81～7.78 (m, 

2H), 7.64～7.61 (m, 1H), 7.54～7.46 (m, 4H), 7.31 (d, J＝

8.5 Hz, 1H), 7.22～7.14 (m, 2H), 7.04 (d, J＝7.7 Hz, 1H), 

6.99～6.94 (m, 1H), 4.60～4.58 (m, 1H), 4.44～4.23 (m, 

2H), 2.46～2.32 (m, 2H), 1.33 (t, J＝7.1 Hz, 3H); 13C 

NMR (75 MHz, CDCl3) δ: 161.1, 154.3, 151.8, 140.6, 

137.5, 130.7, 129.1, 128.5, 128.3, 127.8, 126.1, 125.7, 

123.2, 121.64, 121.61, 116.1, 115.6, 113.8, 110.9, 99.5, 

37.3, 33.2, 27.3, 12.9; IR (KBr) ν: 3441, 1632, 1451, 1393, 



   
Chinese Journal of Organic Chemistry ARTICLE 

 
Chin. J. Org. Chem. 2017, 37, 667～674 © 2017 Chinese Chemical Society & SIOC, CAS http://sioc-journal.cn/     673 

1232, 1130, 892, 760, 696 cm－1; HRMS (MALDI) calcd 

for C26H22NO3 [M＋H]＋ 396.1594, found 396.1597. 

2-苄基 -8-苯基 -2,14-二氢 -1H-8,14-亚甲基苯并

[7,8][1,3]二氧桥[5,4-c]喹啉-1-酮(5b): 白色固体 119 mg, 

产率 52%. m.p. 223～224 ℃ ; 1H NMR (300 MHz, 

CDCl3) δ: 8.07 (dd, J＝1.3, 7.9 Hz, 1H), 7.81 (dd, J＝1.8, 

8.1 Hz, 2H), 7.63 (dd, J＝1.5, 7.5 Hz, 1H), 7.54～7.46 (m, 

3H), 7.41～7.36 (m, 2H), 7.31～7.26 (m, 2H), 7.22～7.14 

(m, 5H), 7.06 (d, J＝7.8 Hz, 1H), 7.00～6.97 (m, 1H), 

5.74 (d, J＝16.2 Hz, 1H), 5.32 (d, J＝15.9 Hz, 1H), 4.66～

4.64 (m, 1H), 2.50～2.37 (m, 2H); 13C NMR (75 MHz, 

CDCl3) δ: 161.9, 154.8, 151.8, 140.6, 138.1, 136.7, 130.8, 

129.1, 128.7, 128.5, 128.3, 127.9, 127.1, 126.5, 126.1, 

125.8, 123.1, 122.0, 121.8, 116.2, 115.7, 114.8, 110.9, 

99.7, 46.1, 33.2, 27.4; IR (KBr) ν: 3431, 2923, 1632, 1597, 

1454, 1131, 1006, 753, 697 cm－1; HRMS (MALDI) calcd 

for C31H24NO3 [M＋H]＋ 458.1751, found 458.1747. 

1-乙氧基-8-苯基-14H-8,14-亚甲基苯并[7,8][1,3]二

氧桥[5,4-c]喹啉(6a): 白色固体 24 mg, 产率 12%. m.p. 

216～217 ℃; 1H NMR (300 MHz, CDCl3) δ: 8.13 (d, J＝

8.3 Hz, 1H), 7.84～7.81 (m, 2H), 7.73 (d, J＝8.1 Hz, 1H), 

7.58～7.44 (m, 5H), 7.33 (t, J＝7.0 Hz, 1H), 7.18～7.12 

(m, 1H), 7.04 (d, J＝7.5 Hz, 1H), 6.96～6.92 (m, 1H), 

4.66～4.56 (m, 2H), 4.55～4.53 (m, 1H), 2.49～2.38 (m, 

2H), 1.57～1.53 (m, 3H); 13C NMR (75 MHz, CDCl3) δ: 

159.6, 155.1, 152.1, 145.6, 140.9, 129.4, 129.0, 128.5, 

127.9, 127.8, 126.8, 126.2, 125.8, 123.4, 121.6, 121.4, 

118.2, 116.4, 106.8, 99.3, 62.0, 33.1, 27.0, 14.8; IR (KBr) 

ν: 3431, 2922, 1631, 1401, 1347, 1116, 887, 755, 696   

cm－1; HRMS (MALDI) calcd for C26H22NO3 [M＋H]＋ 

396.1594, found 396.1598. 

1-苄氧基-8-苯基-14H-8,14-亚甲基苯并[7,8][1,3]二

氧桥[5,4-c]喹啉(6b): 白色固体 30 mg, 产率 13%. m.p. 

234～236 ℃; 1H NMR (300 MHz, CDCl3) δ: 8.15 (d, J＝

8.0 Hz, 1H), 7.83～7.76 (m, 3H), 7.60 (d, J＝7.5 Hz, 3H), 

7.48 (t, J＝7.6 Hz, 4H), 7.33～7.30 (m, 4H), 7.13 (t, J＝

7.7 Hz, 1H), 7.03 (d, J＝7.8 Hz, 1H), 6.86 (t, J＝7.2 Hz, 

1H), 5.56 (s, 2H), 4.54 (s, 1H), 2.41 (s, 2H); 13C NMR (75 

MHz, CDCl3) δ: 159.3, 155.5, 152.1, 145.5, 140.9, 137.5, 

129.6, 129.0, 128.5, 128.4, 127.9, 126.9, 126.0, 125.8, 

123.6, 121.7, 121.4, 118.4, 116.4, 106.8, 99.4, 68.1, 33.1, 

27.0; IR (KBr) ν: 3441, 1629, 1417, 1340, 1103, 999, 872, 

760, 690 cm－1; HRMS (MALDI) calcd for C31H24NO3  

[M＋H]＋ 458.1751, found 458.1749. 

1-异丙氧基-8-苯基-14H-8,14-亚甲基苯并[7,8][1,3]

二氧桥[5,4-c]喹啉(6c): 白色固体 137 mg, 产率 67%. 

m.p. 218～220 ℃; 1H NMR (300 MHz, CDCl3) δ: 8.05～

8.02 (m, 1H), 7.75～7.72 (m, 2H), 7.63 (d, J＝8.0 Hz, 

1H), 7.48～7.42 (m, 3H), 7.40～7.37 (m, 1H), 7.25～7.20 

(m, 1H), 7.15～7.03 (m, 2H), 6.96～6.94 (m, 1H), 6.88～

6.82 (m, 1H), 5.59～5.51 (m, 1H), 4.44～4.42 (m, 1H), 

2.34～2.32 (m, 2H) 1.44 (d, J＝6.2 Hz, 3H), 1.37 (d, J＝

6.2 Hz, 3H); 13C NMR (75 MHz, CDCl3) δ: 159.0, 155.1, 

152.2, 145.6, 140.9, 129.3, 129.0, 128.5, 127.9, 127.8, 

126.8, 126.2, 125.8, 123.2, 121.5, 121.3, 118.0, 116.4, 

107.0, 99.2, 68.3, 33.0, 26.9, 22.4, 22.3; IR (KBr) ν: 3439, 

2968, 1948, 1624, 1417, 1100, 876, 804, 753 cm－1; HRMS 

(MALDI) calcd for C27H24NO3 [M＋H]＋ 410.1751, found 

410.1753. 

 

辅助材料(Supporting Information)  化合物 3a～3u, 

5a, 5b 和 6a～6c 的 1H NMR 和 13C NMR 图谱, 3r 和 6c

的晶体结构数据 . 这些材料可以免费从本刊网站

(http://sioc-journal.cn/)上下载. 
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