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邻苯碳醌在有机合成中的应用 

郑若山    祝诗发* 

(a华南理工大学化学与化工学院  广州 510640) 

摘要  邻苯碳醌(o-QDM)是一种高反应活性的瞬态物种, 较系统地介绍了它的结构、性质、产生方法, 及在有机合成中

的应用. 重点介绍了利用热反应、光化学反应、电化学反应以及过渡金属催化等产生邻苯碳醌物种的方法, 同时还介

绍了它们在合成苯并多环骨架, C60 衍生物, 类固醇激素和其他天然产物中的具体应用. 
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Application of o-Quinodimethanes in Organic Synthesis 

Zheng, Ruoshan    Zhu, Shifa* 
(a School of Chemistry and Chemical Engineering, South China University of Technology, Guangzhou 510640) 

Abstract  o-Quinodimethane (o-QDM) is a highly active transient species. In this paper, the structures, properties, different 
generation ways, and application of this unique species are reviewed respectively in this paper.  
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邻苯碳醌(1)亦称为邻二亚甲基苯或 5,6-二亚甲基- 

1,3-环己二烯, 其英文名为 o-Quinodimethane, 缩写为

o-QDM, 是一种高活性的瞬态物种.  

1
o-Quinodimethane (o-QDM)  

作为一种特殊的苯并顺式二烯, 可以被亲二烯体通

过 Diels-Alder (DA)反应捕捉构建苯并六元环骨架, 在
过去四十多年里引起了有机合成化学家的广泛关注[1]. 
早在 1957 年, Cave 等[2]就报道了 o-QDM 的存在, 并发

现其可以通过自身环化得到苯并环丁烯结构(Scheme 
1). 
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Scheme 1 

而后, 有关邻苯碳醌及其杂环类似物的研究都得到

了大力发展, 特别是有关其结构、性质, 及化学反应特

性, 都有了较为深入系统的研究. 特别是过去二十年间, 

邻苯碳醌已经被广泛应用于有机合成的各个领域, 尤其

是类固醇激素和其他天然产物的合成[3].  
基于邻苯碳醌在有机合成中越来越广泛的应用, 对

邻苯碳醌的研究进展进行综述显得很有必要. 本文首先

将简单介绍邻苯碳醌的基本结构和性质, 然后再根据产

生方法对其进行分类介绍. 

1  邻苯碳醌的结构与性质 

邻苯碳醌(1)也可以用高度稳定的双自由基共振结

构 1a 表示[1], 其在－150 ℃时会发生二聚反应[4]. 人们

对邻苯碳醌(1)与互变异构体苯并环丁烯(双环[4.2.0]- 
辛-1,3,5-三烯, 2)之间的气相相互转化的热力学和动力

学都进行了详细的研究(Scheme 2). 

1 1a 2  

Scheme 2 

Roth 等[5]的实验结果表明, 在 200 ℃时, 邻苯碳醌

(1)转化为苯并环丁烯(2)的活化晗为 118.9 kJ/mol, 216 
℃时为110.1 kJ/mol, 同样在200和216 ℃时, 苯并环丁

烯(2)转化为邻苯碳醌(1)的活化晗则为 162.9 和 156.6 
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kJ/mol. 数据还显示, 在高温下邻苯碳醌 1 和苯并环丁

烯 2 能够共存[平衡常数 K581＝20.8(测量值)[5], K800≈

4(估计值)[6]], 更多情况下, 1 则是作为某种化合物在低

温时分解的中间产物.  
Houk 等[7]利用从头算量子力学方法预测了许多周

环反应的过渡结构, 并计算出了苯并环丁烯 2 电环化开

环时吸收的热量为 62.7 kJ/mol, 可以发现在 1 和 2 的转

化过程中, 生成邻苯碳醌(1)在热力学上不占优势. 值得

一提的是, 经理论计算得知, 邻苯碳醌(1)并非平面几何

结构, 而是环外双键偏离出环平面, 分别呈 82°和 137°
二面角[7]. 且通常认为, 在邻苯碳醌(1)的诸多电子结构

中, 对其贡献较大的共振结构为 1a～1c (Scheme 3)[1]. 

1 1a 1b 1c  
Scheme 3 

为了确定苯并环丁烯和亲二烯体的 Diels-Alder 环

加成反应的反应机理, Kametani 等 [8]利用 MINDO/3, 
STO3G, 4-31G 等方法计算了此中间体的替代结构的稳

定性并得出结论: 苯并环丁烯的Diels-Alder反应是通过

分步加成而形成一个双自由基中间体的 . 该结论与

Trahanovsky“双自由基中间体分步加成形成 o-QDM 二

聚物”的论述不谋而合[9].  

与此同时, 人们也对 o-QDM 的光化学形成机理进

行了研究, Fujiwara 等[10]通过双脉冲荧光光谱和瞬态吸

收光谱研究了 o-QDM 的光化学形成. 他们发现, 通过

使用 266 nm 双光子束分解 α,α'-二氯邻二甲苯(3)的两个

C—Cl键时, 有一个可疑中间体吸收了第二束266 nm光

子. 关于该中间体的存在形式有以下三种可能性: 邻苯

碳醌(1)的 S1激发态, 邻苯碳醌(1)的 T1激发态, 以及 2-
氯甲基苄基自由基 4 (Scheme 4)[1]. 

Cl
Cl Cl

hν, -Cl hν, -Cl

3 4 1  
Scheme 4 

Miranda 等[11]对此进行了进一步的研究, 使用双色

激光技术探究分解 3的一个C—Cl键后生成 2-氯甲基苄

基自由基(4)的过程. 他们分别用266 nm (20 mJ/pules)激
光脉冲和 308 nm (90 mJ/pules)准分子激光光解 3 和 4, 
实验表明在双光子分解 α,α'-二氯邻二甲苯 (3)生成

o-QDM的反应中, 苄基自由基4就是关键的吸光瞬态物

种(Scheme 4).  

目前, 人们主要对 18e 的 o-QDM 进行了广泛的研

究, 但是对于 19e的 o-QDM仍然是具有争议的, 如尽管

大量实验证明 19e 的自由基负离子 o-QDM 理论上应该

是能够稳定存在的[12], 但该自由基负离子目前还未被

研究人员观察到.  

2  产生邻苯碳醌的方法 

如何有效产生并选择性捕捉这种高活性的瞬态物

种是 o-QDM 化学的核心研究内容. 本文对文献中产生

o-QDM 常见的方法进行了检索及分类, 从产生 o-QDM
的原料的分子结构可以分为: 苯并环丁烯的热分解过程

(途径A), α,α'-取代邻二甲苯的1,4-消除(途径B), 苯并杂

环化合物的逆 Diels-Alder 反应(途径 C, D), 邻甲基苯乙

烯的光化学烯醇化或邻甲基苯甲醛的光化学重排(途径

E), 或从邻二亚甲基苯金属配合物得到(途径F) (Scheme 
5)[1]. 
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Scheme 5 

如果从产生 o-QDM 的反应条件分类则可以分为: 
热反应、光化学反应、电化学反应、过渡金属催化等. 本
综述将主要从反应条件分类进行介绍.  

2.1  热反应合成邻苯碳醌 

对高张力的苯并环丁烯衍生物 5进行热解开环是产

生 o-QDM 衍生物最常见的方法[1,2]. 如 Scheme 6 所示, 
反应一般优先生成空间位阻较小的 E-二烯烃[13], 同时, 
开环的难易程度也受到四元环上取代基性质的影响[14]. 
当取代基 R 为氨基(R＝NH2)时, 开环所需温度只需要

25 ℃, 而当取代基为羟基(R＝OH)时开环温度需要 80
℃, 而当取代基为酰胺(R＝NHCOR')或烷基(R＝Alkyl)
时, 开环温度分别为 110 和 180 ℃[13]. 有意思的是, 当
取代基为亚磺酰基(R＝ArSO)和磺酰基(R＝ArSO2)时, 
只需－30 ℃便可发生开环反应[15]. 另外, 取代基 R 为

氰基或羰基的苯并环丁烯衍生物 5 也可用于合成各种

o-QDM, 只不过反应温度一般都在 160 ℃以上[1]. 
然而, 由于张力的缘故, 很多苯并环丁烯稳定性较

差, 只能作为某些有机反应的中间体而存在, 很难被分

离得到. 如苯并环丁烯醇(6)可以用于产生羟基-o-QDM,  
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Scheme 6 

但是它们两者稳定性都不好, 特别是后者. 最近人们发

现, 硼酸可以与苯并环丁烯醇(6)和羟基-o-QDM 反应得

到硼酸酯, 从而达到稳定化作用. 当体系中还存在烯丙

醇衍生物的时候, 硼酸可同时与苯并环丁烯醇(6)及丙

烯醇反应形成硼酸酯 7, 然后在加热条件下开环得到

o-QDM 的硼酸酯 8, 其中高活性的 o-QDM 可以通过分

子内 Diels-Alder 被烯丙基捕捉得到苯并环己烷结构 9, 
水解后可得目标产物 10. 该过程最大的优点是可以防

止 o-QDM 的二聚或异构化, 同时也可以区域选择性的

发生 Diels-Alder 反应(Scheme 7)[16].  
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Scheme 7 

由苯并环丁烯衍生物热解得到 o-QDM 较易通过分

子内Diels-Alder反应被亲二烯体捕捉, 该过程可用于构

建结构较为复杂的苯并多环结构(Scheme 8)[13,17]. 
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Scheme 8 

闪式真空热解法(FVP)是一种快速加热方法, 当利

用环己烯并杂环化合物以及环己烯甲基酯类或者氯甲

基衍生物合成 o-QDM 时, 反应条件通常比较苛刻, 温
度需要 600～900 ℃, 此时需要采用闪式真空热解法[1]. 
Trahanovsky 等[18]曾深入研究了利用闪式真空热解法分

解(2-甲基-3-呋喃基)-甲基苯甲酸酯(11)产生邻呋喃二

醌二甲烷(12), 反应只需在－30 ℃就可以发生. 邻呋喃

二醌二甲烷(12)可被三线态的氧气捕捉得到环状过氧化

物 15. 此外, 12 还可以通过分步机理发生[4＋4]二聚反

应, 反应先产生双自由基 13, 再关环主要得到头对头八

元环 14 (Scheme 9)[19]. 
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Scheme 9 

上述方法产生的邻呋喃二醌二甲烷(12)还可与富勒

烯 C60 发生加成反应得到富勒烯加和物 17 (Scheme 
10)[20].  
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Scheme 10 

Errede[21]利用闪式真空热解法分解 2-甲基苄基-三

甲基氢氧化胺盐(18)产生邻苯碳醌(1), 邻苯碳醌(1)后被

快速冷却至－78 ℃后分别得到二聚物 20 和 21 的混合

物, 两者比例约为 25∶75. 二聚物 21 在低温下可以稳

定存在, 随着温度升高会发生聚合, 但并没有实验表明

21 加热后会生成 20. 因此, 聚合物 20 和 21 应该是通过

不同中间体生成的(Scheme 11). 当邻苯碳醌(1)被快速

淬灭时形成双自由基 19, 然后发生自由基关环可得 20
或 21, 前者热稳定性比后者强. 21 在加热过程中通过某

未知的自由基引发过程得到二苄基单自由基 23, 23的自

由基进攻另一分子螺环二聚体 21 后引发聚合反应得到

链状化合物 24, 最后通过攫氢过程终止聚合过程, 形成

最终的高分子化合物 25 (Scheme 12)[22～24]. 然而, 由于

简单苯并环丁烯发生异构化需要较高的温度(＞200 
℃), 这一特点使得人们难以对其进行聚合反应研究, 
有关这方面的详细研究至今尚无相关报道.  
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最近几年, Tseng 等[25]使用闪式真空热解法, 在 550
℃及约 1.33 Pa 的压力条件下热解呋喃酸酐 26 和 27, 分
别得到呋喃类似物 α-氧代邻苯碳醌 28 和 29. 28 和 29 均

可脱去一分子 CO 生成卡宾(Scheme 13), 并通过开环脱

去 CO 生成乙烯基乙炔 30, 或者通过闭环反应生成环酮

31.  
往苯并环丁烯的四元环上引入一个给电子甲氧基

时, 可有效降低异构化温度, 从而可以更方便研究取代

邻苯碳醌的自由基聚合反应. 如甲氧基取代的邻苯碳醌

的开环异构化温度在 100 ℃左右, 当温度提高到 120 
℃但不加入自由基引发剂时, 反应将主要形成低聚物

(包括二聚物), 而非高分子聚合物; 而当温度在 90 ℃
左右, 同时还加入了自由基引发剂, 反应则形成高分子 
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Scheme 13 

聚合物 33; 体系在 80 ℃条件下时则不发生聚合反应. 
对于温度从 90 到 140 ℃区间, 其中 110 ℃对应的产率

达最高. 除了需要加入自由基引发剂, 该聚合反应还与

反应温度有关, 因此可认为该聚合反应是苯并环丁烯的

异构化单体 I 的聚合[22]. 如 Scheme 14 所示, 苯并环丁

烯首先发生异构化形成异构化单体邻苯碳醌衍生物 I, 
自由基引发剂进攻单体 I 的亚甲基得到自由基 II, 而后

自由基 II继续进攻下一个单体, 重复上述过程便得高分

子聚合物. 在此过程中, I 也有可能生成 1,2-二甲氧基二

聚物. 进一步研究表明, 这种新型的自由基共聚物可以

成功地与含乙烯基的不同单体发生共聚. 由 Scheme 14
可看出, 当用二叔丁基过氧化物作为自由基引发剂, 在
120 ℃时甲氧基苯并环丁烯可与不同的含乙烯基单体

发生共聚反应得到高分子材料 35. 另一方面, 高聚物 33
在 10%对甲苯磺酸一水合物的催化下可定量得到聚合

物 34[22,23]. 因此, 苯并环丁烯衍生物也可用作合成共轭

聚合物的砌块.  
其他以苯并环丁烯及其衍生物为原料, 热分解产生

邻苯碳醌类化合物的方法基本上大同小异, 不再一一赘

述. 但是有一种重要的合成方法不得不介绍, 那便是邻

二甲苯衍生物 1,4-消除生成邻苯碳醌. 而发生 1,4-消除

的方式包括: (i)热消除, (ii)碱催化消除, (iii)还原消除, 
(iv)离子催化消除(Scheme 15)[1,26,27]. 由于该方法具有原

料简单易得等优点, 是产生邻苯碳醌最主要的途径之

一. 其中邻二甲苯氯代衍生物 36 的闪式真空热解证明

了通过途径(i)的脱卤法生成邻苯碳醌的简便高效, 利用

这种途径得到的邻苯碳醌的二聚物非常少. 实验证明其

它三种产生邻苯碳醌的途径也是切实可行的[1]. 
过去十几年里, 化学家们一直在努力寻找不同的离

去基团,用于 α,α'-二取代邻二甲苯的 1,4-消除生成邻苯

碳醌, 以期找到更温和的反应条件. 其中, 具有较强离 
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Scheme 15 

去能力的三丁基锡基被用于三种不同类型的反应中, 并
取得较理想的结果(Scheme 16)[28].  

此外 , 通过热分解苯并杂环释放气体小分子(N2, 
CO2, SO2)从而产生邻苯碳醌也是合成邻苯碳醌的重要

方法之一(Scheme 17)[26,27,29～31]. 

2.2  光化学法合成邻苯碳醌 

有些产生邻苯碳醌的方法在合成上非常有用, 这些

过程有的只能通过光化学法来实现, 或者采用光化学法

是最佳合成途径. 与前面的热反应合成法相比, 光化学

法的反应条件和反应浓度有着明显的不同, 这是因为前

者涉及的是基态反应, 而后者则是激发态反应[37]. 在各

种产生邻苯碳醌的光化学法中, 特别需要注意三种类型

的反应: i)酮 44光解脱去CO; ii)邻烷基苯甲基醛(酮)(45) 
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的烯醇化; iii)邻烷基苯乙烯(46)的 1,5-氢迁移(Scheme 
18)[1,31]. 
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Scheme 18 

Quinkert 等[32]利用光化学法光解酮 44 制备了一系
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列芳基取代 o-QDM, 实验证明一氧化碳是从相同的单

线态激发态脱去的, 说明该反应是一个分步的非螯键反

应.  
McCullough[31]在 Starr和Eastman的工作[33a]基础上, 

通过闪光光解法研究了一系列甲基化的 2-茚酮的光解

脱羰产生邻苯碳醌过程. 该路线可用于制备能稳定分离

的邻苯碳醌. 如光解47时, 生成的稳定的环状邻苯碳醌

48 可从其深橙色溶液中结晶出来, 然后在 N2 环境下可

进一步重结晶. 48 之所以稳定是因为环状结构阻止了邻

苯碳醌的顺旋环化变成苯并环丁烯, 但是 48 仍然保留

了邻苯碳醌的高反应活性. 如 48 可以和 4-苯基-1,2,4-
三唑啉 -3,5-二酮 (PTD)以及其它亲二烯体反应得到

Diels-Alder 产物 , 反应均在位阻较小的一面进行

(Scheme 19)[33b].  
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Scheme 19 

光催化邻烷基苯甲醛/酮发生烯醇化是产生 α-羟基

邻苯碳醌的重要途径, 这一过程是典型的光催化 1,5-氢
迁移. 比如化合物 45 在光照下可以发生烯醇化生成羟

基邻苯碳醌 50[27]. 有关光照烯醇化的机理目前已经研

究的比较成熟, 许多反应中间体都通过时间分辨光谱观

察到并得到表征[34]. 反应过程涉及对底物的激发产生

一个 nπ*三重激发态, 然后再发生分子内夺氢反应生成

一个三重态的 1,4-双自由基. 因此, 45 可作为光催化合

成 Z-和 E-ω-羟基邻苯碳醌的原料[35,36]. 其中 E-50 可以

被多种亲二烯体所捕获, 如丁炔二酸二甲酯、顺丁烯二

酸酐、四氰基乙烯以及三线态氧等. 在没有以上捕获剂

的情况下, 光解 45除了能得到光还原产物 1,2-二甲苯乙

二醇之外 , 还能得到半缩醛二聚化合物 51 (Scheme 
20)[37]. 
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Scheme 20 

然而, 当利用热解苯并环丁醇 6 产生 E-ω-羟基邻苯

碳醌 50 时, 并没有观察到半缩醛二聚体 51. 文献给出

的假设是光照反应涉及的是一个双光子过程, 反应是从

一个激发的三线态 2-甲基苯甲醛 45a*反应得到 o-QDM
的[34]. Ouchi 等研究表明, 利用 XeCl 或 XeF 准分子激光

能够使邻苯二醌二甲烷 1 光解生成苯并环丁烯, 其光化

学效率可通过对产物分析得出(Scheme 21). 通过对产

物进行分析进而得到瞬态物种的光解效率的技术为 A. 
Ouchi 等[38]首次报道, 该技术弥补了传统光谱方法的不

足. 
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Scheme 21 

类似的, 当醛 52 在光照条件下可发生烯醇化得到

羟基邻苯碳醌 53, 53能够被二氧化硫捕捉得到砜 54, 砜
54 被 NaBH4还原后用酸处理即可生成亚磺内酯 55, 55
通常被用于产生 1-苯基-邻苯碳醌(Scheme 22)[4,39].  
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Scheme 22 

有关邻烷基苯甲醛/酮的全碳类似物的光致烯醇化

反应也有研究, 如邻甲基苯乙烯(46)在光解后能够发生

1,5-氢迁移生成甲基-邻苯碳醌(Scheme 18). 但该途径

应用范围很有限, 其原因是对于开链体系能够发生光化

学允许的异面 1,5-氢迁移反应, 但对于环状分子在光照

条件下则不能发生异面 1,5-氢迁移, 如光照条件下茚就

不能发生 1,5-氢迁移得到异茚(即环状邻苯二醌二甲

烷)[1,31].  

邻苯碳醌的光化学反应在立体化学中也有应用 , 
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Grosch 等[40]曾使用化合物 56 作为配位剂, 与底物 57 在

光照条件及－60 ℃的条件下合成羟基-邻苯碳醌, 并用

丙烯晴 60a等与E-羟基-邻苯碳醌(59)进行[4＋2]环加成

生成两种立体异构体 61a～61c 和 62a～62c, 其立体选

择性随着配位剂的浓度的增加而提高, 随着温度的升高

而降低(Scheme 23). 
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Scheme 23 

此外, 还有一些较不常见合成邻苯碳醌的光化学方

法, 如 Furukawa等[41,42]曾报道了光照环状二硒醚 63a和
二硫醚 63b 产生邻苯碳醌的方法. 当有空气存在下, 将
63 暴露在太阳光照射下定量得到环状连二硫醚 65 和邻

苯碳醌二聚物 20; 而在亲二烯体的存在下, 经紫外光照

射则高产率得到 Diels-Alder 环加成产物四氢化萘衍生

物 66, 同时也定量得到环状连二硫醚 65 (Scheme 24).  

X X X X

R'

RR

R'

X X

*

hν

Dimerization

63a: X = Se
63b: X = S

64*

66

20+

65

 

Scheme 24 

2.3  电化学反应合成邻苯碳醌 

电解 1,2-二卤代甲基芳烃从而在阴极产生 o-QDM
的方法最早是由 Covitz 报道的[43]. 截至目前, 电化学产

生各种类型邻苯碳醌已是非常简便的方法[1], 尤其是电

化学产生邻苯碳醌的方法能够避免产生有害无机残留

物, 因此, 近年来引起了较广泛关注, 邻苯碳醌的氧化

还原反应也相继得到综述[44]. Utley 等[45]早在 1993 年便

报道了以二溴化物 67 为原料, 利用电化学的方法将其

在阴极区还原产生邻苯碳醌 68, 并被马来酸酐 69 所捕

捉发生 Diels-Alder 反应得到加合物 70a 和 70b (Scheme 
25).  
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Scheme 25 

其他的亲二烯体包括醌和顺丁烯二酸酐衍生物等

也被用于捕捉由 α,α'-二溴-邻二甲苯电解得到邻苯碳醌, 
反应可以以制备级量进行反应, 且大多数反应的产率在

48%～98%之间[46]. 其产物的立体化学性质与 Zn 还原

产生邻苯碳醌的反应结果基本相同.  

2.4  碘离子参与合成邻苯碳醌 

碘离子参与合成邻苯碳醌常见于合成富勒烯衍生

物的过程中, Echegoyen 等[47]曾报道了 1,8-二溴甲基萘

(71)在 KI 和 18-c 冠-6 存在下, 与富勒烯 C60反应得到一

个七元环产物 73, 作者认为反应时通过一个非常不稳

定的三元环中间体 72 进行的(Scheme 26).  
大多数情况下, 1,2-二溴邻二甲苯可直接生成邻苯

碳醌, 该反应在 KI 和 18-c 冠-6 及适当的温度下能够完

成. Meng 等在研究中发现, 若直接利用上述反应产生邻

苯碳醌并加入 C60, 会不可避免地生成环氧化物 C60O 衍

生物, 而通过另一途径(Scheme 27)则不会有其他副产

物生成, 且产率可达 72%. 其最终通过 DA 反应合成的

富勒烯衍生物 NC60BA 在许多有机溶剂中有很好的溶解

性. NC60BA为同分异构体的混合物, 但由于其电化学性

能相近, 常被直接用来制造光伏器件而不需要分离[48]. 
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Scheme 27 

2.5  过渡金属催化反应合成邻苯碳醌 

发现过渡金属可以催化化学反应是 20 世纪化学界

最伟大的成就, 目前, 过渡金属几乎可以催化所有我们

已知的有机反应过程. 前面介绍的产生邻苯碳醌的方法

反应条件较为苛刻或原料合成较为复杂, 其应用范围较

为局限. 最近, 我们课题组[49]尝试利用过渡金属催化产

生邻苯碳醌并被不饱和烃捕捉合成了各种类型苯并六

元环结构 . 如在过渡金属银盐和 4-硝基-吡啶氮氧

(NPO)共催化下, 2-烷基芳醛 74 可以和烯烃反应得到四

氢萘醇 75 产物, 反应可能是通过关键中间体羟基-邻苯

碳醌 76 进行的(Scheme 28). 
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Scheme 28 

上述反应如果用炔烃进行捕捉的时候, 反应得到的

是脱羧产物多取代萘(Scheme 29)[50]. 有意思的是, 很多

金属都可以催化该反应, 如各种银盐 Ag＋, ZnCl2, FeCl3, 
特别是廉价易得的三氯化铁.  
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Scheme 29 

反应的底物适用性非常广, 各种类型的炔烃都可以

用作底物, 特别是炔溴、二炔、三炔也可以用作底物得

到相应的萘衍生物(Scheme 30). 
相对于开环邻苯碳醌, 环状邻苯碳醌面临更大的挑

战. 因为后者很容易发生 1,5-H 迁移, 且通常其位阻更

大, 更难被亲二烯体捕捉. 最近, 我们课题组[51]利用氮

杂卡宾金配合物催化炔醛和降冰片烯衍生物反应, 成功

实现了环状邻苯碳醌的产生及捕捉, 合成了一系列非常

有意思的螺旋桨型产物. 反应具有很好的官能团容忍

性, 像醚类、酯类以及吡啶类底物均用作底物, 得到目

标产物(Scheme 31). 
反应有两个可能途径: 首先炔羰基化合物 79 在金

催化下可以得到两个可能的中间体吡喃离子 A 和卡宾

偶极子 C, 其中贫电子中间体 A 和烯烃发生 Diels-Alder
反应得到关键中间体环状邻苯碳醌 E, 在第二分子烯烃

存在下邻苯碳醌 E 发生二次 Diels-Alder 反应得到目标

产物 81. 对于卡宾偶极子 C, 则分别和两分子烯烃发生

1,3-偶极加成和环丙烷化反应得到产物 82 (Scheme   
32)[51a]. 

根据上面的机理, 如果往体系中再加入一分子的贫

电子烯烃或炔烃, 这些烯炔烃将是比降冰片烯更有效的

亲二烯体, 从而可实现三组分串联反应, 见 Scheme 33 
(path b)[51b]. 

上述反应所得产物 84 还可通过逆 Diels-Alder 反应

一步合成蒽醌衍生物 85 等, 蒽醌是很多天然产物分子

(如 Doxorubicin 和 Aklavinone)的关键骨架(Scheme 34). 
此外, 受生物过程的启发[52], 我们最近通过仿生催

化的过程合成高张力多环骨架 tricyclo[3.2.1.02,7]octa- 
ne[53]. 反应是通过金催化炔醛/炔酮与 1,3-丁二烯发生串

联 DA 反应发生的. 得到的产物 87 只有一个单一的异 
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Scheme 31 

构体, 即便采用的是顺反混合的二烯 86 为底物, 反应

也只得到单一的异构体产物. 同时反应还具有很好的底

物适用性和官能团容忍性(Scheme 35). 
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Scheme 34 

根据反应结果, 我们提出了和前面类似的反应机

理: 首先炔羰基化合物 79 在金催化下得到中间体吡喃

离子 A, 中间体 A 和 1,3-丁二烯 86 发生分步的离子型

DA 反应得到烯丙基正离子中间体 F. 因为涉及烯丙基

正离子过程, 所以无论是顺式还是反式1,3-丁二烯 86都
得到同一中间体G. 中间体G释放金催化剂后得到关键

中间体环状邻苯碳醌 H, 环状邻苯碳醌再与分子内双键

发生二次 DA 反应得到目标产物 87 (Scheme 36). 

3  邻苯碳醌的应用 

苯并环丁烯衍生物热解产生的 o-QDM 可用于合成

多种天然产物分子, 如 Oppolzer 等[54]报道了利用 N-烷
氧羰基取代的苯并环丁烯 88 为原料, 以邻二甲苯为溶

剂, 在 120 ℃条件下现在开环得到高活性的邻苯碳醌

中间体 89, 然后再被分子内炔烃捕捉, 最后以 73%产率

得到 90, 90 再经过简单的转化便可得天然产物

norchelidonine, chelidonine (Scheme 37). 
Kametani 等[55]同样利用分子内 Diels-Alder 反应合 
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Scheme 35 

成了天然产物 Estrone: 苯并环丁烯 93 加热开环得到邻

苯碳醌94, 进而被分子内双键捕捉得到95, 最后脱除甲

基得到最终产物 Estrone (Scheme 38). 
有意思的是, 富勒烯 C60 也可以作为亲二烯体与邻

苯碳醌反应生成富勒烯衍生物. 如苯并环丁烯酮、苯并

环丁烯醇、苯并环丁烯基酰胺以及芘并环丁烯均可在加

热条件下开环形成相应的邻苯碳醌衍生物, 进而被富勒

烯 C60 有效捕捉得到富勒烯衍生物 96～99 (Scheme 
39)[56,57]. 
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如果产生的邻苯碳醌没有被亲二烯体有效的捕捉, 
有可能会发生二聚化及多聚反应, 利用该反应可以合成

一些聚合物(Schemes 40)[58～60]. 
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Scheme 40 

前文已提及, 通过热分解苯并杂环释放气体小分子

(N2, CO2, SO2)从而产生邻苯碳醌可应用于多种环加成

物的合成. Cappelle 等[61]便沿用上述思路成功合成了吡

啶 o-QDM衍生物及其[4＋2]环加成产物. 噁嗪酮 102与
炔丙溴反应后脱去 CO2 分子生成单一异构体吡啶 103, 
随后, 用HSCH2CO2CH3处理可得到硫醚104, 其产率高

达 98%. 硫醚 104 与 KH 在 THF 中反应会生成一个环状

阴离子中间体, 进而和 MeI 反应得到噻吩并吡啶 105, 
经 m-CPBA 氧化即得吡啶 o-QDM 衍生物 106. 化合物

106在 200 ℃和邻二氯苯存在的条件下可合成多种环加

成产物(Scheme 41). 
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Scheme 41 

同样地, Cunningham 等[62]也利用热分解亚磺内酯

释放二氧化硫小分子, 并用鸦片类药剂与邻苯碳醌反应

合成可待因加和物 110 (Scheme 42), 该方法提供了一种

合成可待因加和物的新途径. 类似的还有 Takano 等[63]

对 o-QDM 与 C70(CF3)10发生[4＋2]环加成反应的选择性

的研究(Scheme 43). 
Kotha 等[64]则通过热分解得到了两种很有价值的邻

苯碳醌衍生物 115和 116, 并被合适的亲二烯体通过DA
反应捕捉得到相应产物(Scheme 44). 
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Scheme 44 

Pozarentzi 等[65]首次报道了含二氮杂七元环的邻苯

碳醌 117 的合成及其 DA 反应, 并合成了多种多环对二

氮杂苯化合物 118～124, 该途径为合成具有生物活性

的同类化合物提供了一定的借鉴意义(Scheme 45). 
光化学产生的邻苯碳醌常用于天然产物的合成. 如

Quinkert 等[66]从酮 125 出发, 经光照后产生羟基邻苯碳

醌 126, 随后被分子内双键通过 Diels-Alder 反应捕捉合

成了 9α-羟雌酮甲醚 127 (Scheme 46). 该方法的缺点是

原料的合成有相当的难度. 
Nicolaou 和 Gray[67]设计了 Scheme 47 所示的路线, 

利用光照产生邻苯碳醌并合成不同种类的 Tetralone 
(128), 它们可用于合成天然产物 Hybocarpone (129), 该
类天然产物具有很重要的生化特性.
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Scheme 47 

同样地, 光化学反应产生的邻苯碳醌也可用于合成

聚合材料. Meador 等[68]报道了通过邻甲基苯基酮 130 的

光化学反应产生邻苯碳醌 131 并与双马来酰亚胺(132)
和 N-苯基马来酰亚胺(133)进行 DA 环加成反应生成诸

如 134 的聚合物(Scheme 48)[69]. 改变以上反应原料的化

学计量数可能获得n值不同的聚合物并再通过简单的转

化得到蒽类化合物 135. 该途径提供了一种光化学反应

代替传统热化学反应生成聚酰亚胺的可能, 聚酰亚胺可

用于电子包装以及光学方面的应用. 
Tyson 等[70]通过光解邻甲基二苯甲酮(136)得到羟 

基-邻苯二醌二甲烷(138)并用丁炔二酸二甲酯(139)捕
获 , 该方法为合成光固高分子膜提供了另一种途径

(Scheme 49). 
通过光化学反应生成的 o-QDM 与不饱和高分子聚

合物进行 DA 反应可合成无规共聚物, 故邻甲基苯甲醛

45a 光解后, 在光照条件下可与聚丁二烯 142 的双键反

应, 使得高分子均聚物转变为无规共聚物 143 (Scheme 
50), 同时, 利用包含两个邻甲基苯甲醛的分子 144 与之

反应可得到相应的交联产物 145[71]. 
碘离子参与合成邻苯碳醌则多应用于合成富勒烯

衍生物. Kopreski 等[72]在 KI 和 18-冠-6 的存在下由不同

底物合成了多种富勒烯衍生物 146～149 (Scheme 51). 
类似的应用还有合成富勒烯衍生物 OQMF, 

TOQMF 和 TOQC, 三者均可作为聚合物太阳能电池的

高效受体材料(Schemes 52, 53)[7,74].
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Scheme 51

噻吩 150a～150c 经碘化物诱导作用发生 1,4-消除

生成噻吩类邻苯碳醌, 其也能和 C60 发生环加成反应. 
在该反应中, 需要加入 18-冠-6 醚作为相转移催化剂协

助 C60在甲苯溶剂中的溶解度(Scheme 54)[75]. 

碘离子参与合成邻苯碳醌的方法还可用于对二氮

杂苯衍生物 156a～156c 与富勒烯的[4＋2]环加成反应

(Scheme 55)[76～78]以及吲哚类、吡唑类邻苯碳醌(Scheme 
56)[79]和卟啉类化合物的合成(Scheme 57)[80]. 
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Scheme 57

4  结论与展望 

随着各种产生邻苯碳醌新方法的发现, 邻苯碳醌的

研究吸引了越来越多化学家的兴趣. 其主要合成方法不

再局限于热化学和光化学, 更趋向于多种方法的相互结

合. 而过渡金属催化产生邻苯碳醌的方法由于其具有反

应条件温和, 官能团容忍性较好等优点, 预计将成为未

来的主要发展方向. 而随着产生邻苯碳醌的新方法的出

现, 必然带动其在有机合成中更广泛的应用, 特别是在

苯并六元环结构、富勒烯加和物、固醇激素以及其他多

环复杂天然产物的合成将占据越来越重要的地位. 我们

相信, 随着研究的深入, 邻苯碳醌必将在有机合成中具

有更广泛的应用前景! 
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