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手性硫脲催化的不对称 Henry 反应: 以 2,2,2-三氟甲基苯乙酮作为 

底物构筑含有 CF3的手性中心 

吴丽丽    苏瀛鹏*    种思颖    张为钢    黄丹凤 

王克虎    胡雨来* 
(西北师范大学化学化工学院  兰州 730070) 

摘要  以 2,2,2-三氟甲基苯乙酮作为三氟甲基合成砌块, 探索了其在简单易得手性硫脲催化下的不对称 Henry 反应. 该

反应在奎宁衍生的双官能团手性硫脲的催化作用下, 以较高的产率和良好的对映选择性得到了具有三氟甲基取代的手

性中心的产物.  
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Chiral Thiourea Catalyzed Asymmetric Henry Reaction: Construction 
of Stereogenic Center Bearing a CF3 Group from 

2,2,2-Trifluoroacetophenone Substrates 
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Abstract  An asymmetric Henry reaction with 2,2,2-trifluoroacetophenone as trifluoromethyl building block was described. 
This reaction was catalyzed by bifunctional thiourea derived from quinine to give the product bearing a CF3 stereogenic center 
in good yield with good enantioselectivity.  
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含氟有机化合物因其独特的物理性质和化学性质

已被广泛应用于医药、农药和材料领域中[1]. 三氟甲基

取代的化合物是一类典型的含氟化合物. 在药物分子或

农药分子中引入三氟甲基基团可以增强或改变母体化

合物的原有属性, 如改变其生物活性等(图1)[2]. 近年来, 

构筑含有三氟甲基取代的手性中心尤为引人关注[3]. 目

前, 已报道许多构建含三氟甲基取代的季碳或杂季碳手

性中心的方法. 通常, 构筑此类手性中心有两种策略: 

一是利用亲核、亲电或自由基三氟甲基化试剂直接进行

的不对称三氟甲基化反应; 另一种是利用三氟甲基合成

砌块进行的不对称转化反应[4]. 三氟甲基合成砌块由于

其廉价易得以及其反应具有高选择性等优势, 业已被广

泛应用于三氟甲基取代的手性中心的构筑. 且该策略已

成为构筑含有三氟甲基取代的手性中心的一种强有力

的手段.  

Henry 反应作为制备 β-硝基醇的一种重要的方法已

被广泛研究. 目前, 已有诸多高效的催化不对称 Henry

反应被研究、报道[5]. 其中, 在手性催化剂催化下, 利用

2,2,2-三氟甲基苯乙酮作为 Henry 反应受体来构筑含三

氟甲基取代的手性中心的方法也已见诸报道[6～8]. 2002

年Matsuoto课题组[6b]在研究不对称Henry反应时, 报道

了利用奎尼丁作为有机催化剂构筑含三氟甲基取代的

手性中心的例子, 其 ee 值为 21%. Bandini 等[7]在 2008

年报道了奎宁衍生物作为有机催化剂催化三氟甲基酮    
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图 1  含 CF3基团的典型药物 
Figure 1  Drugs possessing CF3 group 

参与的不对称 Henry 反应. 2011 年, Connon 课题小组[8]

开发了一种基于金鸡纳生物碱的脲类催化剂, 并将该催

化剂用于三氟甲基酮的不对称 Henry 反应. 我们课题小

组[10]对硫脲有机催化剂催化的不对称氟化及三氟甲基

化反应研究具有浓厚的兴趣, 并开展了一定的工作. 我

们[10b]也利用三氟甲基合成砌块, 在双官能团硫脲催化

下成功地构筑了含有三氟甲基基团的手性中心. 在此, 

我们希望报道简单的手性双官能团硫脲催化下, 2,2,2-

三氟甲基苯乙酮作为三氟甲基合成砌块发生的不对称

Henry 反应, 以此构筑含三氟甲基取代的手性中心. 

1  结果与讨论 

1.1  反应条件优化 

首先, 我们以 2,2,2-三氟甲基苯乙酮(1a) (1 equiv.)、

硝基甲烷(2a) (10 equiv.)作为模板反应, 采用不同的手

性硫脲 3 (0.1 equiv.)作为有机催化剂, 对反应条件进行

了探索(表 1). 通过研究我们发现, 这些由(＋)-奎宁或

(＋)-辛可宁衍生的手性催化剂[11]绝大多数都可以催化

此 Henry 反应, 并能以中等 ee 值得到目标产物(表 1, 

Entries 1～7). 其中, 手性催化剂 3b 和 3d 可以得到更好

的收率和 ee 值(表 1, Entries 2, 4). 于是, 我们选用 3b 和

3d 作为催化剂, 又对溶剂进行了筛选(表 1, Entries 8～

19). 我们首先对常见的溶剂进行了筛选, 发现无论是

极性溶剂或是非极性溶剂, 甲苯条件下得到的结果最好

(表 1, Entries 2, 4). 值得一提的是, 在筛选溶剂时我们

也尝试了直接采用硝基甲烷作为溶剂(表 1, Entries 18, 

19). 发现尽管在此条件下 4a 的产率有所提高, 然而其

ee值却降低(表 1, Entries 2和 4 vs Entries 18和 19). 我们

认为导致这一结果的可能原因是硝基甲烷作为溶剂提

高了反应物的浓度, 加快了反应的速率, 降低了反应的

对映选择性.  

表 1  硫脲催化剂与溶剂的筛选 a 
Table 1  Screening of thiourea catalysts and solvents for asym-
metric Henry reaction 

 

3g R2 = 4-CH3OC6H43a R1 = t-Bu, 3b R1 = 3,5-(CF3)2C6H3,

3c R1 = 4-ClC6H4, 3d R1 = Ph, 3e R1 =

1-Naphthyl, 3f R1 = 2-Naphthyl
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Entry Catalyst Solvent Yieldb/% of 4a eec/% of 4a 

1 3a Toluene 67 66 
2 3b Toluene 78 76 
3 3c Toluene 56 69 
4 3d Toluene 80 71 
5 3e Toluene 47 57 
6 3f Toluene 44 53 
7 3g Toluene 38 55 
8 3b DCM 37 49 
9 3d DCM 66 68 

10 3b CHCl3 12 36 
11 3d CHCl3 10 45 
12 3b THF n.d.   
13 3d THF n.d.   
14 3b Et2O 53 27 
15 3d Et2O 57 32 
16 3b MeOH n.d.   
17 3d MeOH n.d.   
18 3b CH3NO2 82 59 
19 3d CH3NO2 86 57 

a All reactions were carried out by using 0.25 mmol of 1a, 10 equiv. of 
CH3NO2, 0.1 equiv.. of 3, 3 mL of solvent; b Isolated yield after flash chroma-
tography; c Determined by HPLC with chiral column. n.d.＝no detection. 

基于上述初步条件筛选, 又在 3b和 3d催化作用下, 

对温度和反应的物料比进行了筛选(表2). 首先, 我们对

温度进行了筛选. 发现在室温和 0 ℃下, 目标产物的产

率和 ee 值相较于之前条件有所下降(表 2, Entries 1～4). 

幸运的是, 当温度降至－40 ℃时, 催化剂 3b 可很好地

催化该反应, 并以 83%的 ee 值得到目标产物 4a(表 2, 

Entry 5). 继续降低反应温度至－60 ℃, 该反应 ee 值下 
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表 2  在催化剂 3b 和 3d 作用下对温度和物料比的筛选 a 
Table 2  Screening of temperature and molar ratio with catalysts 
3b and 3d 

 

Entry Catalyst Temp/℃ Yieldb/% of 4a eec/% of 4a

1 3b r.t.  72 9 
2 3d r.t.  70 10 
3 3b 0 73 34 
4 3d 0 68 38 
5 3b －40 84 83 
6 3d －40 88 78 
7 3b －60 10 59 
8 3d －60 10 55 
9d 3b －40 87 63 
10e 3b －40 88 71 
11f 3b －40 87 72 

a All reactions were carried out by using 0.25 mmol of 1a, 10 equiv. of 
CH3NO2, 0.1 equiv. of 3, 3 mL of solvent; b Isolated yield after flash chroma-
tography; c Determined by HPLC with chiral column; d 0.05 equiv. of catalyst 
3b was used; e 0.15 equiv. of catalyst 3b was used; f 0.2 equiv. of catalyst 3b 
was used.  

降至 59%(表 2, Entry 7). 比较催化剂 3b 和 3d 在该反应

中获得的初步结果, 我们随后选择了催化剂 3b 对其在

该反应中的用量进行了筛选(表 2, Entries 9～11). 经研

究发现, 当催化剂 3b 的用量为 10 mol%时, 所得结果最

优(表 2, Entry 5 vs Entries 9 和 10). 

综上所述, 我们最终确定该不对称 Henry 反应的最

佳条件为: 催化剂为 3b, 2,2,2–三氟甲基苯乙酮(1a)、硝

基甲烷(2a)和催化剂 3b 之间的物料比为 1∶10∶0.1, 溶

剂为甲苯, 反应温度为－40 ℃.  

1.2  反应底物拓展 

在上述最佳反应条件下, 对反应的底物进行了拓

展, 实验结果见表 3. 研究结果表明, 苯环上含不同取

代基的 2,2,2-三氟甲基苯乙酮与硝基甲烷反应均能以良

好的产率(表 3, 44%～84%)和较高的 ee 值(表 3, 73～

84% ee)得到相应的目标产物. 当苯环上含有供电子的

甲基和甲氧基时, 产物的 ee 值略有下降(表 3, 4b 和 4c). 

苯环上吸电子取代的位置对反应的产率有些许影响, 但

是对 ee 值影响较小(表 3, 4d～4l). 同样, 3,5-二氯取代的

底物 1m 也可以 63%的产率, 84%的 ee 值转化为相应的

产物 4m. 肉桂基取代的 2,2,2-三氟甲基苯乙酮(1n)在该

标准反应条件下却不能发生所期望的反应. 我们只回收

到了原料.  

表 3  2,2,2-三氟甲基苯乙酮不对称 Henry 反应底物拓展 a 
Table 3  Scope of enantioselective Henry reaction of trifluoromethyl ketones 

CF3

O

CH3NO2+

CF3HO

NO2

1

2a

4

R

3b (10 mol%)

toluene, -40 oC, 90 h
R

 

 

 

 
a All reactions were carried out by using 0.25 mmol of 1a, 10 equiv. of CH3NO2, 0.1 equiv.. of 3, 3 mL of solvent; b Isolated yield after flash chromatography; c De-
termined by HPLC with chiral column.   
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2  结论 

综上所述, 本文报道了奎宁衍生化的简易双官能团

硫脲催化的不对称 Henry 反应. 该方法以 2,2,2-三氟甲

基苯乙酮作为三氟甲基合成砌块, 成功地构筑了含 CF3

的手性中心, 并得到了理想的产率和较好的 ee 值. 该方

法为 2,2,2-三氟甲基苯乙酮的不对称 Henry 反应提供了

有效的补充. 我们课题小组对三氟甲基合成砌块参与的

不对称催化三氟甲基化反应正在进行进一步探索.  

3  实验部分 

3.1  仪器与试剂 

红外光谱仪为 Digilab FTS 3000, 固体采用 KBr 压

片法, 液体采用液膜法; 核磁共振谱用 Varian Mercury 

400 plus 或 Agilent DD2 600 型核磁共振仪测定, 以氘代

氯仿作为溶剂, TMS 为内标; 高分辨质谱用 Thermo 

LTQ-Orbitrap Elite-ETD 测定, ESI 源; 质谱用 Thermo 

Trace DSQ 气相色谱质谱联用仪测定, EI 源; 化合物的

ee值是根据北京温分分析仪器LC98I测定; 熔点测定用

显微熔点测定仪测定, 温度未校正.  

实验中所用手性催化剂是根据文献[11]自制; 起始

原料除 1a 是商业获得外, 其余原料 1b～1n 是根据文 

献[12]自制; 所用试剂均为国产分析纯级试剂.  

3.2  实验方法 

在 10 mL 圆底烧瓶中, 加入手性催化剂 3b (0.025 

mmol, 15 mg, 0.1 equiv.). 将其溶于 2 mL 甲苯后, 整个

反应体系冷却至－40 ℃. 然后在搅拌条件下, 将硝基

甲烷 2a (2.5 mmol, 136 μL, 10 equiv.)加入至反应体系中, 

并搅拌 10 min. 随之向体系中加入 2,2,2-三氟甲基苯乙

酮 1a (0.25 mmol, 44 mg). 加毕, 将反应体系置于－

40 ℃, 继续搅拌反应 90 h. TLC 检测反应完全后, 向体

系中加入三氟乙酸(10 μL, 0.1 equiv.)淬灭反应. 将体系

置于旋转蒸发仪上, 减压除去溶剂后, 残留物用柱层析

进行洗脱分离[V(石油醚)∶V(乙酸乙酯)＝10∶1], 进而

得到所需产物 4a.  

3.3  化合物的光谱数据 

1,1,1-三氟-3-硝基-2-苯基-2-丙醇(4a)[13]: 淡黄色液

体; 得产物 50 mg; 产率 84%. 1H NMR (CDCl3, 400 

MHz) δ: 7.58～7.60 (m, 2H), 7.44～7.46 (m, 3H), 5.10 (d, 

J＝13.6 Hz, 1H), 5.01 (d, J＝13.6 Hz, 1H), 4.63 (s, 1H); 
13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ: 133.0, 130.0, 129.0, 126.1, 

123.4 (q, JC-F＝284.0 Hz), 77.5, 76.2 (q, JC-F＝30.0 Hz); 
19F NMR (CDCl3, 376 MHz) δ: －79.1; IR (neat) ν: 3529, 

2925, 1717, 1561, 1185, 707 cm－1; HRMS (ESI) calcd for 

C9H8F3NO3Na [M＋Na] ＋  258.0348, found 258.0349; 

HPLC ee: 83% [Chiralpak OD-H, V(n-hexane)/V(i-PrOH)＝

90/10, 30 ℃, 0.5 mL/min, 210 nm, major isomer: tR＝

42.56 min, minor isomer: tR＝32.80 min].  

1,1,1-三氟 -3-硝基-2-(4-甲基苯基)-2-丙醇 (4b)[13]: 

淡黄色液体, 得产物 41 mg, 产率 66%. 1H NMR (CDCl3, 

400 MHz) δ: 7.46 (d, J＝8.0 Hz, 2H), 7.24 (d, J＝8.0 Hz, 

2H), 5.07 (d, J＝13.6 Hz, 1H), 4.98 (d, J＝13.6 Hz, 1H), 

4.55 (s, 1H), 2.37 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ: 

140.1, 130.0, 129.7, 126.0, 123.4 (q, JC-F＝284.0 Hz), 77.5, 

76.2 (q, JC-F＝30.0 Hz), 21.1; 19F NMR (CDCl3, 376 MHz) 

δ: －79.3; IR (neat) ν: 3519, 2935, 1571, 1384, 1165, 821, 

675 cm－1; GC-MS (EI 70 eV) m/z (%): 249 (27, [M＋]), 

203 (14, [M－NO2]
＋), 189 (8, [M－CH2NO2]

＋), 180 (16, 

[M－CF3]
＋), 158 (24, [M－C7H7]

＋), 134 (8, [M－CF3- 

NO2]
＋ ), 119 (100, [M－C2H3F3NO2]), 91 (45, [M－

C3H3F3NO3]); HPLC ee: 80% [Chiralpak OD-H, 

V(n-hexane)/V(i-PrOH)＝90/10, 30 ℃, 0.5 mL/min, 210 

nm, major isomer: tR＝43.24 min, minor isomer: tR＝32.63 

min].  

1,1,1-三氟-3-硝基-2-(4-甲氧基苯基)-2-丙醇(4c)[13]: 

淡黄色液体, 得产物 44 mg, 产率 67%. 1H NMR (CDCl3, 

400 MHz) δ: 7.49 (d, J＝8.8 Hz, 2H), 6.95～6.93 (m, 2H), 

5.06 (d, J＝13.6 Hz, 1H), 4.96 (d, J＝13.6 Hz, 1H), 4.57 

(s, 1H), 3.80 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ: 

160.7, 127.5, 123.5 (q, JC-F＝284.0 Hz), 124.7, 114.3, 77.5, 

76.0 (q, JC-F＝30.0 Hz), 55.3; 19F NMR (CDCl3, 376 MHz) 

δ: －79.5; IR (neat) ν: 3518, 3029, 2915, 2831, 1707, 

1561, 1175, 1030, 842, 769, 675 cm－1; HRMS (ESI) calcd 

for C10H10F3NO4Na [M＋Na]＋ 288.0454, found 288.0453; 

HPLC ee: 76% [Chiralpak OD-H, V(n-hexane)/V(i-PrOH)＝

90/10, 30 ℃, 0.5 mL/min, 210 nm, major isomer: tR＝

57.32 min, minor isomer: tR＝50.64 min].  

1,1,1-三氟-3-硝基-2-(4-氟苯基)-2-丙醇(4d)[13]: 淡

黄色液体, 得产物 36 mg, 产率 57%. 1H NMR (CDCl3, 

600 MHz) δ: 7.59 (dd, J＝9.0, 5.4 Hz, 2H), 7.14 (t, J＝8.4 

Hz, 2H), 5.07 (d, J＝13.2 Hz, 1H), 5.00 (d, J＝13.8 Hz, 

1H), 4.65 (s, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ: 163.6 

(d, JC-F＝249.0 Hz), 128.7 (d, JC-F＝30.0 Hz), 128.3 (d, 

JC-F＝9.0 Hz), 123.3 (q, JC-F＝284.0 Hz), 116.1 (d, JC-F＝

22.0 Hz), 77.4, 76.0 (q, JC-F＝30.0 Hz); 19F NMR (CDCl3, 

376 MHz) δ: －79.3, －111.4; IR (neat) ν: 3512, 2913, 

1730, 1561, 1372, 1185, 1091, 1019, 821, 675 cm－1; 

GC-MS (EI 70 eV) m/z (%): 253 (13, [M＋]), 207 (8, [M－

NO2]
＋), 193 (7, [M－CH2NO2]

＋), 184 (18, [M－CF3]
＋), 

141 (16, [M－C3H3F3O]＋), 138 (7, [M－CF3NO2]
＋), 123 
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(100, [M－C2H3F3NO2]
＋), 95 (31, [M－C3H3F3NO3]

＋); 

HPLC ee: 81% [Chiralpak OD-H, V(n-hexane)/V(i-PrOH)＝

95/5, 30 ℃, 0.5 mL/min, 210 nm, major isomer: tR＝

46.22 min, minor isomer: tR＝42.78 min].  

1,1,1-三氟-3-硝基-2-(4-氯苯基)-2-丙醇(4e)[13]: 淡黄

色液体, 得产物56 mg, 产率 83%. 1H NMR (CDCl3, 600 

MHz) δ: 7.53 (d, J＝8.4 Hz, 2H), 7.43 (d, J＝8.4 Hz, 2H), 

5.06 (d, J＝13.8 Hz, 1H), 5.00 (d, J＝13.8 Hz, 1H), 4.63 

(s, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ: 136.4, 131.4, 

129.3, 127.7, 123.2 (q, JC-F＝284.0 Hz), 77.3, 76.0 (q,  

JC-F＝30.0 Hz); 19F NMR (CDCl3, 376 MHz) δ: －79.2; 

IR (neat) ν: 3512, 2913, 1730, 1561, 1372, 1185, 1091, 

1019, 821, 675 cm－1; GC-MS (EI 70 eV) m/z (%): 269 

(25) [M＋], 223 (10, [M－NO2]
＋), 209 (7, [M－CH2-  

NO2]
＋), 200 (17, [M－CF3]

＋), 157 (17, [M－C3H3F3O]＋), 

154 (6, [M－CF3NO2]
＋), 139 (100, [M－C2H3F3NO2]

＋), 

111 (24, [M－C3H3F3NO3]
＋); HPLC ee: 83% [Chiralpak 

OD-H, V(n-hexane)/V(i-PrOH) ＝ 90/10, 30 ℃ , 0.5 

mL/min, 210 nm, major isomer: tR＝38.55 min, minor 

isomer: tR＝31.78 min].  

1,1,1-三氟-3-硝基-2-(2-氯苯基)-2-丙醇(4f): 淡黄色

液体, 得产物 45 mg, 产率 67%. 1H NMR (CDCl3, 600 

MHz) δ: 7.94 (dd, J＝1.8, 7.8 Hz, 1H), 7.43 (dd, J＝1.8, 

7.8 Hz, 1H), 7.40～7.35 (m, 2H), 5.99 (d, J＝14.4 Hz, 

1H), 5.09 (d, J＝14.4 Hz, 1H), 4.73 (s, 1H); 13C NMR 

(CDCl3, 150 MHz) δ: 132.2, 131.7, 131.4, 130.8, 130.7, 

127.5, 123.4 (q, JC-F＝285.0 Hz), 77.2, 76.7 (q, JC-F＝32.0 

Hz); 19F NMR (CDCl3, 376 MHz) δ: －77.6; IR (neat) ν: 

3514, 3064, 2182, 1560, 1176, 1107, 1029, 915, 759, 720 

cm－1; HRMS (ESI) calcd for C9H8F3NO3Na [M＋Na]＋ 

291.9952, found 291.9959; HPLC ee: 83% [Chiralpak 

OD-H, V(n-hexane)/V(i-PrOH)＝95/5, 30 ℃, 0.5 mL/min, 

210 nm, major isomer: tR＝28.83 min, minor isomer: tR＝

35.70 min].  

1,1,1-三氟-3-硝基-2-(3-氯苯基)-2-丙醇(4g): 淡黄色

液体, 得产物 34 mg, 产率 50%. 1H NMR (CDCl3, 600 

MHz) δ: 7.64 (s, 1H), 7.45～7.43 (m, 2H), 7.40～7.39 (m, 

1H), 5.05 (d, J＝13.8 Hz, 1H), 5.00 (d, J＝13.8 Hz, 1H), 

4.68(s, 1H); 13C NMR (CDCl3, 150 MHz) δ: 135.3, 135.0, 

130.3, 130.2, 126.7, 124.2, 123.2 (q, JC-F＝284.0 Hz), 77.2, 

75.8 (q, JC-F＝30.0 Hz); 19F NMR (CDCl3, 376 MHz) δ: 

－79.0; IR (neat) ν: 3519, 2915, 1571, 1436, 1372, 1185, 

790, 707 cm－1; GC-MS (EI 70 eV) m/z (%): 269 (47,   

[M＋]), 223 (9, [M－NO2]
＋), 209 (5, [M－CH2NO2]

＋), 200 

(16, [M－CF3]
＋), 157 (27, [M-C3H3F3O]＋), 154 (5, [M－

CF3NO2]
＋), 139 (100, [M－C2H3F3NO2]

＋), 111 (29, [M－

C3H3F3NO3]
＋ ); HPLC ee: 84% [Chiralpak OD-H, 

V(n-hexane)/V(i-PrOH)＝90/10, 30 ℃, 0.5 mL/min, 210 

nm, major isomer: tR＝45.71 min, minor isomer: tR＝26.63 

min].  

1,1,1-三氟-3-硝基-2-(4-溴苯基)-2-丙醇(4h)[7]: 淡黄

色液体, 得产物 49 mg, 产率 63%. 1H NMR (CDCl3, 600 

MHz) δ: 7.58 (d, J＝9.0 Hz, 2H), 7.46 (d, J＝8.4 Hz, 2H), 

5.05 (d, J＝13.8 Hz, 1H), 4.99 (d, J＝13.8 Hz, 1H), 4.63 

(s, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ: 132.2, 132.0, 

127.9, 124.7, 123.1 (q, JC-F＝284.0 Hz), 77.2, 76.0 (q,  

JC-F＝30.0 Hz); 19F NMR (CDCl3, 376 MHz) δ: －79.2; 

IR (neat) ν: 3519, 2925, 1561, 1384, 1165, 998, 821, 675 

cm－1; GC-MS (EI 70 eV) m/z (%): 313 (54, [M＋]), 267 

(13, [M－NO2]
＋), 253 (8, [M－CH2NO2]

＋), 244 (20, [M－

CF3]
＋), 201 (21, [M－C3H3F3O]＋), 188 (51, [M－Br-  

NO2]
＋), 183 (100, [M－C2H2F3NO2]

＋), 158 (5, [M－

C6H4Br]＋), 155 (24, [M－C3H3F3NO3]
＋); HPLC ee: 81% 

[Chiralpak OD-H, V(n-hexane)/V(i-PrOH)＝90/10, 30 ℃, 

0.5 mL/min, 210 nm, major isomer: tR＝43.73 min, minor 

isomer: tR＝33.33 min].  

1,1,1-三氟-3-硝基-2-(3-溴苯基)-2-丙醇(4i): 淡黄色

液体, 得产物 34 mg, 产率 44%. 1H NMR (CDCl3, 400 

MHz) δ: 7.79 (s, 1H), 7.59 (d, J＝8.0 Hz, 1H), 7.49 (d, J＝

8.0 Hz, 1H), 7.32 (t, J＝7.6 Hz, 1H), 4.68 (s, 1H); 13C 

NMR (CDCl3, 100 MHz) δ: 135.1, 133.3, 130.4, 129.6, 

124.7, 123.3, 123.2 (q, JC-F＝284.0 Hz), 77.2, 75.5 (q,  

JC-F＝30.0 Hz); 19F NMR (CDCl3, 376 MHz) δ: －78.9; 

IR (neat) ν: 3519, 2915, 1561, 1384, 1175, 695 cm－1; 

GC-MS (EI 70 eV) m/z (%): 313 (55, [M＋]), 267 (14, [M－

NO2]
＋), 253 (6, [M－CH2NO2]

＋), 244 (21, [M－CF3]
＋), 201 

(32, [M－C3H3F3O]＋), 188 (63, [M－BrNO2]
＋), 183 (100, 

[M－C2H3F3NO2]
＋), 158 (9, [M－C6H4Br]＋), 155 (29,  

[M－C3H3F3NO3]
＋); HPLC ee: 80% [Chiralpak OD-H, 

V(n-hexane)/V(i-PrOH)＝90/10, 30 ℃, 0.5 mL/min, 210 

nm, major isomer: tR＝52.86 min, minor isomer: tR＝29.09 

min].  

1,1,1-三氟 -3-硝基 -2-(4-三氟甲基苯基 )-2-丙醇

(4j)[13]: 淡黄色液体, 得产物 48 mg, 产率 64%. 1H NMR 

(CDCl3, 600 MHz) δ: 7.72～7.76 (m, 4H), 5.10 (d, J＝

13.8 Hz, 1H), 5.04 (d, J＝13.8 Hz, 1H), 4.73 (s, 1H); 13C 

NMR (CDCl3, 100 MHz) δ: 136.8, 132.3 (q, JC-F＝32.0 

Hz), 126.8, 126.0 (q, JC-F＝4.0 Hz), 123.5 (q, JC-F＝271.0 

Hz), 123.1 (q, JC-F＝284.0 Hz), 77.2, 76.1 (q, JC-F＝30.0 

Hz); 19F NMR (CDCl3, 376 MHz) δ: －79.0, －63.5; IR 
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(neat) ν: 3512, 2940, 1703, 1566, 1322, 1171, 845, 682  

cm－1; GC-MS (EI 70 eV) m/z (%): 303 (6, [M＋]), 257 (7, 

[M－NO2]
＋), 243 (4, [M－CH2NO2]

＋), 234 (27, [M－ 

CF3]
＋), 191 (29, [M－C3H3F3O]＋), 188 (5, [M－CF3- 

NO2]
＋), 173 (100, [M－C2H3F3NO2]

＋), 145 (53, [M－

C3H3F3NO3]
＋ ); HPLC ee: 81% [Chiralpak OD-H, 

V(n-hexane)/V(i-PrOH)＝90/10, 30 ℃, 0.5 mL/min, 210 

nm, major isomer: tR＝27.69 min, minor isomer: tR＝23.64 

min].  

1,1,1-三氟-3-硝基-2-(4-硝基苯基)-2-丙醇(4k): 淡

黄色固体, 得产物 50 mg, 产率 71%. m.p. 89～91 ℃; 1H 

NMR (CDCl3, 600 MHz) δ: 8.32～8.31 (m, 2H), 7.84 (d,  

J＝9.0 Hz, 2H), 5.16 (d, J＝13.8 Hz, 1H), 5.10 (d, J＝13.8 

Hz, 1H), 4.84 (s, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ: 

148.4, 139.7, 127.7, 124.0, 123.0 (q, JC-F＝190.0 Hz), 77.2, 

76.1 (q, JC-F＝20.0 Hz); 19F NMR (CDCl3, 376 MHz) δ: 

－78.8; IR (neat) ν: 3418, 3046, 1602, 1557, 1434, 1362, 

1296, 1260, 1179, 1107, 1035, 846 cm－1; HRMS (ESI) 

calcd for C9H7F3N2O5H [M ＋ H] ＋  281.0380, found 

281.0374; HPLC ee: 81% [Chiralpak OJ-H, V(n-hexane)/ 

V(i-PrOH)＝90/10, 30 ℃, 1.0 mL/min, 215 nm, major 

isomer: tR＝22.76 min, minor isomer: tR＝20.68 min].  

1,1,1-三氟-3-硝基-2-(3-硝基苯基)-2-丙醇(4l): 淡黄

色液体, 得产物 42 mg, 产率 60%. 1H NMR (CDCl3, 400 

MHz) δ: 8.53 (s, 1H), 8.35～8.32 (m, 1H), 7.96～7.93 (m, 

1H), 7.62～7.67 (m, 1H), 5.16～5.07 (m, 2H), 4.89 (s, 

1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ: 148.6, 135.2, 132.1, 

130.2, 125.1, 123.0 (q, JC-F＝189.0 Hz), 121.8, 77.1, 75.8 

(q, JC-F＝20.0 Hz); 19F NMR (CDCl3, 376 MHz) δ: －

78.9; IR (neat) ν: 3472, 2926, 1560, 1428, 1353, 1173, 807, 

687 cm－1; GC-MS (EI 70 eV) m/z (%): 280 (3, [M＋]), 234 

(28, [M－NO2]
＋), 220 (4, [M－CH2NO2]

＋), 211 (50, [M－

CF3]
＋), 168 (47, [M－C3H3F3O]＋), 165 (3, [M－CF3- 

NO2]
＋), 150 (100, [M－C2H3F3NO2]

＋), 122 (2, [M－

C3H3F3NO3]
＋); HPLC ee: 73% [Chiralpak OJ-H, V(n- 

hexane)/V(i-PrOH)＝90/10, 30 ℃, 1.0 mL/min, 215 nm, 

major isomer: tR＝40.47 min, minor isomer: tR＝32.62 

min].  

1,1,1-三氟-3-硝基-2-(3,5-二氯苯基)-2-丙醇(4m)[14]: 

淡黄色液体, 得产物 48 mg, 产率 63%. 1H NMR (CDCl3, 

400 MHz) δ: 7.49 (s, 2H), 7.46～7.45 (m, 1H), 5.01 (s, 

2H), 4.78 (s, 1H); 13C NMR (CDCl3, 150 MHz) δ: 136.3, 

136.0, 130.4, 125.0, 122.9 (q, JC-F＝284.0 Hz), 77.0, 75.6 

(q, JC-F＝30.0 Hz); 19F NMR (CDCl3, 376 MHz) δ: －

78.8; IR (neat) ν: 3452, 2924, 2196, 1560, 1376, 1174, 862, 

802, 604 cm－1; GC-MS (EI 70 eV) m/z (%): 303 (54,   

[M＋]), 257 (7, [M－NO2]
＋), 243 (5, [M－CH2NO2]

＋), 234 

(10, [M－CF3]
＋), 191 (33, [M－C3H3F3O]＋), 187 (4, [M－

Cl2NO2]
＋), 173 (100, [M－C2H3F3NO2]

＋), 158 (5, [M－

C6HCl2]
＋), 145 (38, [M－C3H3F3NO3]

＋); HPLC ee: 84% 

[Chiralpak OD-H, V(n-hexane)/V(i-PrOH)＝90/10, 30 ℃, 

0.5 mL/min, 210 nm, major isomer: tR＝24.10 min, minor 

isomer: tR＝20.67 min] 

 

辅助材料(Supporting Information)  合成产物的核磁

共振氢谱、碳谱、氟谱和高分辨质谱以及高效液相色谱. 

这些材料可以免费从本刊网站(http://sioc-journal. cn/)上

下载.  
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