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苯乙酮基吡啶季铵盐与醇的反应 
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摘要  苯乙酮基吡啶季铵盐具有多种反应活性, 但它带有的羰基的反应性很少引起人们的关注. 研究发现苯乙酮基吡

啶季铵盐在碱性条件下与醇(或酚)反应时, 吡啶基带着 α-碳原子离去, 生成相应的苯甲酸酯类物质. 与醇反应时产率较

高(80%～98%), 与苯酚反应时, 产率为 48%. 
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Abstract  Acetophenonyl pyridinium salts are versatile reagents in organic reactions, but the reactivities of their carbonyls 
were seldomly studied. It was found that the reactions of the carbonyls with alcohols occurred when acetophenonyl pyridinium 
salts were treated with alcohols (or phenol) in the presence of a base giving rise to benzoates, and the departure of pyridyl with 
the α-carbon atom was involved. High yields (80%～98%) were achieved when they reacted with alcohols, however a yield of 
48% were obtained when phenol was used instead of alcohols. 
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吡啶季铵盐是重要的有机合成试剂, 它可以发生亲

核加成、Michael 加成、1,3-偶极加成、亲核取代和 σ-
迁移重排等反应. 吡啶季铵盐之所以具有如此丰富的化

学性质, 是因为正电荷使吡啶环活化, 其 2-, 4-, 6-位更

易被亲核进攻; 此外, 吡啶季铵盐上与氮原子相连的亚

甲基失去氢后, 可以形成一种重要的活性中间体——氮

叶立德, 因此它也可以作为亲核试剂应用于有机合成 
中[1]. 在苯乙酮吡啶季铵盐中, 与吡啶氮原子相连的亚

甲基同时与一个羰基相连, 因此更容易形成氮叶立德, 
被应用于合成多种含氮杂环化合物 , 如用于合成吡   
啶[2]、吲嗪[3]、嘧啶[4]衍生物等. 在这些反应中, 苯乙酮

吡啶季铵盐主要提供亲核性的碳负离子. 事实上, 其羰

基也能和一些亲核性试剂反应, 但有关报道较少[5]. 我
们研究发现, 在碱性条件下, 苯乙酮基吡啶季铵盐中的

羰基很容易与醇发生反应生成苯甲酸酯类物质(Eq. 1). 
在此反应中, 苯乙酮基吡啶季铵盐表现出独特的性质: 

反应中吡啶基带着一个碳原子离去, 使苯乙酮基失去一

个碳原子, 最终生成苯甲酸酯类物质. 我们对该反应的

合适条件进行了探讨, 并研究了苯乙酮基吡啶季铵盐和

多种醇的反应情况. 
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1  结果与讨论 

1.1  季铵盐与苯甲醇的反应 

首先以苯甲醇和季铵盐 1a 的反应为例, 对反应条

件进行了探讨, 发现以甲苯为溶剂, Na2CO3 作为碱, 在
回流条件下反应, 产物苯甲酸苄酯的产率最高. 反应物

以 n(1a)∶n(苯甲醇)∶n(Na2CO3)＝1∶1.4∶3.5为宜. 在
此条件下进一步研究了季铵盐 1b～1e 与苯甲醇的反应
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(表 1). 从表 1 可以看出, 当季铵盐的吡啶环对位连有推

电子基甲基时(表 1, Entries 2, 5), 比同类的其它季铵盐 
(吡啶环对位连有吸电子的氰基或无取代基)产率高; 而
苯乙酮基的苯环对位连有吸电子硝基时, 反应产率较低

(表 1, Entry 3 vs Entry 1; Entry 5 vs Entry 2). 

表 1  苯甲醇与多种季铵盐反应的结果 a  
Table 1  Results for the reactions of benzyl alcohol with aceto-
phenonyl pyridinium salts 

Entry 季铵盐 1 产物 2 反应时间/h 产率/% 
1 1a: R2＝R3＝H 2a: R3＝H 15 90 
2 1b: R2＝CH3, R3＝H 2a: R3＝H 10 98 
3 1c: R2＝H, R3＝NO2 2b: R3＝NO2 16 82 
4 1d: R2＝CN, R3＝NO2 2b: R3＝NO2 13 85 
5 1e: R2＝CH3, R3＝NO2 2b: R3＝NO2 15 95 

a 反应条件: n(1)∶n(苯甲醇)∶n(Na2CO3)＝1∶1.4∶3.5, 甲苯中回流. 

1.2  多种季铵盐与多种醇的反应 

根据以上研究结果, 利用对甲基吡啶制备的季铵盐

1b, 1e, 1f, 1g 分别与多种醇或苯酚反应, 得到相应的苯

甲酸酯类衍生物(表 2). 从表 2 可以看出, 与醇反应时, 
产率都很高, 达到 80%～98%. 当同一种醇与不同季铵

盐反应时, 季铵盐苯乙酮基的苯环上带有吸电子基团

(如硝基、氯)时, 产率稍低; 而连有给电子基(甲氧基)时, 
产率较高. 另一方面, 当同一种季铵盐与不同醇反应时, 
伯醇的产率高于仲醇, 这可能是由于仲醇的位阻较大. 
1e 与苯酚反应时, 产率最低, 只有 48%(表 2, Entry 12). 

1.3  反应机理的探讨 

文献[5]表明, 当苯乙酮基吡啶季铵盐(1a)在高浓度

的碱性水溶液中, 会生成苯甲酸(盐), 从所得到的产物

看, 苯乙酮基吡啶季铵盐与醇的反应机理可能与水的反

应机理相似, 但文献没有阐明反应机理[5]. 根据羰基的

反应性, 以及所生成的主要产物, 推测此反应可能按如

下机理进行(Scheme 1): 即在碱协助下, 醇的氧原子进 

攻季铵盐 1 的羰基, 发生亲核加成反应, 然后吡啶基带

着 α-碳原子离去, 得到酯 2 和活泼中间体——叶立德 3. 
由于该反应有多种副产物, 且难以分离、鉴定, 实验中

未能确认反应中生成化合物 3 的衍生物, 所以该反应机

理有待进一步研究.  
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Scheme 1 

2  结论 

典型的酮与醇反应一般生成缩酮或半缩酮, 而苯乙

酮基季铵盐与醇(或酚)在碱性条件下反应时, 表现出独

特的性质: 吡啶基带着一个碳原子离去而生成苯甲酸酯

类物质, 产率为中等或较高(48%～98%). 

3  实验部分 

3.1  仪器与试剂 

红外光谱仪: PE-Spectrum One 型红外光谱仪, KBr
压片; 核磁共振仪: INOVA (600 MHz)或 WIPM (400 
MHz), 以 CDCl3或氘代丙酮为溶剂, TMS 为内标. 

苯乙酮基季铵盐为自制; 吡啶用 KOH 干燥后重蒸; 
乙腈(A.R.)在氢化钙中回流3 h以上再收集使用. 苯酚经

重结晶后再用. 其它试剂和溶剂未经处理, 直接使用. 

3.2  实验方法 

3.2.1  苯乙酮基季铵盐的制备  

取一干燥的 250 mL 三颈烧瓶, 加入 0.03 mol 2-溴
苯乙酮(或其它苯环取代的 2-溴苯乙酮)、0.02 mol 吡啶 

表 2  多种醇与多种苯乙酮基吡啶季铵盐反应的结果 a 
Table 2  Results for the reactions of alcohols with acetophenonyl pyridinium salts 

Entry 醇 季铵盐 1 产物 2 产率/% 

1 PhCH2OH 1b: R2＝CH3, R3＝H 2a: R1＝PhCH2, R3＝H 98 
2 PhCH2OH 1e: R2＝CH3, R3＝NO2 2b: R1＝PhCH2, R3＝NO2 85 
3 PhCH2CH2OH 1b: R2＝CH3, R3＝H 2c: R1＝PhCH2CH2, R3＝H 90 
4 PhCH2CH2OH 1e: R2＝CH3, R3＝NO2 2d: R1＝PhCH2CH2, R3＝NO2 84 
5 p-NO2C6H4CH2OH 1b: R2＝CH3, R3＝H 2e: R1＝p-NO2C6H4CH2, R3＝H 96 
6 CH3(CH2)3OH 1e: R2＝CH3, R3＝NO2 2f: R1＝CH3(CH2)3, R3＝NO2 83 
7 CH3(CH2)3OH 1f: R2＝CH3, R3＝Cl 2g: R1＝CH3(CH2)3, R3＝Cl 91 
8 CH3(CH2)3OH 1g: R2＝CH3, R3＝OCH3 2h: R1＝CH3(CH2)3, R3＝OCH3 95 
9 CH3(CH2)2CHOHCH3 1e: R2＝CH3, R3＝NO2 2i: R1＝2-pentyl, R3＝NO2 80 
10 CH3(CH2)2CHOHCH3 1f: R2＝CH3, R3＝Cl 2j: R1＝2-pentyl, R3＝Cl 85 
11 CH3(CH2)2CHOHCH3 1e: R2＝CH3, R3＝OCH3 2k: R1＝2-pentyl, R3＝OCH3 90 
12 PhOH 1e: R2＝CH3, R3＝NO2 2l: R1＝Ph, R3＝NO2 48 

a反应条件: 季铵盐的用量为 0.36 mmol, 原料物质量的比为 n(1)∶n(苯甲醇)∶n(Na2CO3)＝1∶1.4∶3.5, 甲苯(3 mL)中回流, 反应时间为 1.5～10 h (TLC 检测). 
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 (或其它4-取代吡啶)和85 mL干燥的乙腈, 加热升温至

45 ℃, 反应过程中用 TLC 跟踪监测反应进程. 反应完

毕后(需要约 15 h), 抽滤收集固体, 用二氯甲烷洗涤固

体, 真空干燥后, 放入干燥器内保存备用. 按此方法分

别制备季铵盐 1a～1g. 产物结构用 1H NMR 测定, 与文

献[6]相符. 
3.2.2  季铵盐与醇的反应  

反应的一般操作过程: 将一定量醇(酚)、季铵盐 1、
Na2CO3、溶剂放入反应管中, 在设定的温度下进行反应. 
通过 TLC 观察反应进程, 反应结束后, 将反应混合物转

移到圆底烧瓶中, 旋蒸除去溶剂, 剩余物用柱层析分离

提纯. 得到苯甲酸酯类产物 2a～2l(表 2). 产物经 1H 
NMR 数据与文献对照确定. 

苯甲酸苄酯(2a)[7]: 1H NMR (CDCl3, 600 MHz) δ: 
8.08 (d, J＝7.8 Hz, 2H), 7.54 (t, J＝7.8 Hz, 1H), 7.45～
7.33 (m, 7H), 5.36 (s, 2H).  

4-硝基苯甲酸苄酯(2b)[8]: 1H NMR (CDCl3, 600 
MHz) δ: 8.27 (d, J＝8.4 Hz, 2H), 8.23 (d, J＝8.4 Hz, 2H), 
7.46 (d, J＝6.6 Hz, 2H), 7.43～7.35 (m, 3H), 5.41 (s, 2H). 

苯甲酸苯乙酯(2c)[7]: 1H NMR (CDCl3, 600 MHz) δ: 
7.93 (d, J＝7.2 Hz, 2H), 7.44 (t, J＝7.8 Hz, 1H), 7.32 (t,  
J＝7.8 Hz, 2H), 7.22～7.13 (m, 5H), 4.44 (t, J＝7.2 Hz, 
2H), 2.99 (t, J＝7.2 Hz, 2H).  

4-硝基苯甲酸苯乙酯(2d)[9]: 1H NMR (CDCl3, 400 
MHz) δ: 8.18 (d, J＝8.4 Hz, 2H), 8.09 (d, J＝8.4 Hz, 2H), 
7.14～7.25 (m, 5H), 4.51 (t, J＝6.8 Hz, 2H), 3.02 (t, J＝
6.8 Hz, 2H). 

苯甲酸-4-硝基苯甲酯(2e)[10]: 1H NMR (CDCl3, 600 
MHz) δ: 8.16 (d, J＝8.4 Hz, 2H), 8.01 (t, J＝8.4 Hz, 2H), 
7.50～7.56 (m, 3H), 7.37～7.43 (m, 2H), 5.38 (s, 2H). 

4-硝基苯甲酸正丁酯(2f)[11]: 1H NMR (CDCl3, 400 
MHz) δ: 8.27 (d, J＝7.6 Hz, 2H), 8.20 (d, J＝7.6 Hz, 2H), 
4.38 (t, J＝6.4 Hz, 2H), 1.85～1.74 (m, 2H), 1.52～1.44 
(m, 2H), 0.99 (t, J＝7.6 Hz, 3H). 

4-氯苯甲酸正丁酯 (2g)[10]: 1H NMR (400 MHz, 
CDCl3) δ: 7.98 (d, J＝8.4 Hz, 2H), 7.41 (d, J＝8.4 Hz, 
2H), 4.33 (t, J＝6.4 Hz, 2H), 1.71～1.81 (m, 2H), 1.46～
1.55 (m, 2H), 0.99 (t, J＝7.6 Hz, 3H).  

4-甲氧基苯甲酸正丁酯(2h)[12]: 1H NMR (400 MHz, 
CDCl3) δ: 7.99 (d, J＝8.8 Hz, 2H), 6.91 (d, J＝8.8 Hz, 
2H), 4.27 (t, J＝6.8 Hz, 2H), 3.85 (s, 3H), 1.69～1.79 (m, 
2H), 1.45～1.54 (m, 2H), 0.98 (t, J＝7.2 Hz, 3H). 

4-硝基苯甲酸-2-戊酯(2i)[13]: 1H NMR (CDCl3, 400 
MHz) δ: 8.28 (d, J＝8.4 Hz, 2H), 8.20 (d, J＝8.8 Hz, 2H), 
5.16～5.25 (m, 1H), 1.71～1.81 (m, 1H), 1.58～1.66 (m, 
1H), 1.38～1.48 (m, 2H), 1.37 (d, J＝6.0 Hz, 3H), 0.96 (t, 

J＝7.2 Hz, 3H). 
4-氯苯甲酸 -2-戊酯 (2j)[14]: 1H NMR (400 MHz, 

CDCl3) δ: 7.97 (d, J＝8.4 Hz, 1H), 7.40 (d, J＝8.4 Hz, 
2H), 5.10～5.20 (m, 1H), 1.66～1.78 (m, 1H),1.52～1.64 
(m, 1H), 1.36～1.47 (m, 2H), 1.33 (d, J＝6.0 Hz, 3H), 
0.94 (t, J＝7.2 Hz, 3H).  

4-甲氧基苯甲酸-2-戊酯(2k)[15]: 1H NMR (CDCl3, 
400 MHz) δ: 8.00 (d, J＝8.4 Hz, 2H), 6.91 (d, J＝8.4 Hz, 
2H), 5.08～5.20 (m, 1H), 3.86 (s, 3H), 1.71～1.81 (m, 
1H), 1.52～1.63 (m, 1H), 1.36～1.49 (m, 2H), 1.32 (d, J＝
5.6 Hz, 3H), 0.94 (t, J＝7.2 Hz, 3H). 

4-硝基苯甲酸苯酯 (2l)[13]: 1H NMR(CDCl3, 400 
MHz) δ: 8.40～8.33 (m, 4H), 7.52～7.38 (m, 2H), 7.37～
7.14 (m, 3H). 
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