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三价磷介导的分子内环丙烷化反应及环丙烷并[c]香豆素的合成 

仇裕鹤†,a    鲁康辉†,a    韦邦尺 a    潜振凯 a    贺峥杰*,a,b 
(a南开大学化学学院  元素有机化学国家重点实验室  天津 300071) 

(b天津化学化工协同创新中心  天津 300071) 

摘要  在 P(NMe2)3 作用下, 含有 α,β-不饱和酮结构单元的苯甲酰甲酸酯顺利发生分子内环丙烷化反应, 以中等至良好

的收率生成环丙烷并[c]香豆素. 在优化的反应条件下, 该反应展示了较宽的底物适用范围和优秀的立体选择性, 从而

为环丙烷并[c]香豆素的合成提供了简便高效的方法. 
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PIII-Mediated Intramolecular Cyclopropanation and Synthesis of 
Cyclopropa[c]coumarins 
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Abstract  Under the treatment of P(NMe2)3, benzoylformates bearing an α,β-unsaturated ketone unit readily underwent an 
intramolecular cyclopropanation reaction, producing the corresponding cyclopropa[c]coumarins in moderate to good yields. 
Under the optimized conditions, the reaction exhibited a wide scope of substrates and excellent stereoselectivity, thus provides 
a facile and efficient method for the synthesis of cyclopropa[c]coumarins. 
Keywords  benzoylformates; cyclopropanation reaction; cyclopropa[c]coumarins; phosphorus reagent 

 
环丙烷并[c]香豆素是一类特殊的香豆素衍生物, 

分子结构中香豆素骨架[1]和环丙烷骨架[2]不仅赋予这类

分子具有广泛的生物活性和功能[3], 而且使其拥有丰富

的反应性, 可通过多种开环反应转化为其它衍生物[4], 
在合成上具有广泛的用途. 因此, 发展这类化合物方

便、高效的合成方法受到了人们持续的关注 . 早期 , 
Widman 利用 3-酰基香豆素和 α-卤代酮成功地合成了环

丙烷并[c]香豆素[5], 但反应底物适用范围较窄. 之后有

机化学家相继报道了一些有效的合成方法[6-15]. 在这些

合成方法中, 最常用的合成策略是基于香豆素的分子间

环丙烷化反应, 代表性的合成路线见 Scheme 1[6-10]. 在
这些已有的报道中, 底物香豆素通常带有吸电子基团来

活化碳碳双键, 底物适用范围以及环丙烷上取代基的类

型由此受到相当程度的限制. 近些年来, 通过过渡金属

催化的反应构建这类分子骨架引起了人们的关注, 但这

种方法仍存在不足之处, 需要价格昂贵的贵金属催化

剂. 因此, 从简单易得的原料出发, 发展可以灵活引入

不同取代基的环丙烷并[c]香豆素衍生物的合成新方法

仍旧相当必要. 
20 世纪 50 年代, Kukhtin 和 Ramirez 先后发现三价

磷试剂(包括叔磷、亚磷酸酯、亚磷酰胺)可以与 α-羰基

酮化合物发生氧化还原加成反应, 生成被后来所简称的

Kukhtin-Ramirez (K-R)加合物(Scheme 2, a)[16a-16b]. 早期

关于这类化合物的研究主要集中在结构表征及初步反

应性探索[16]. 近十年来, 有关 K-R 加合物的独特反应性

重新受到人们的关注, 并相继实现了一系列新颖的合成

反应[16d]. 在这些反应中, K-R 加合物大多充当了卡宾或

卡宾等价物. 目前 K-R 加合物介导的反应类型主要有:   
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图式 1  环丙烷并[c]香豆素衍生物的合成方法 

Scheme 1  Synthetic methods of cyclopropa[c]coumarins 

 

图式 2  K-R 加合物反应性及分子内环丙烷化反应 
Scheme 2  Reactivity of K-R adducts and intramolecular cyclopropanations 

环化反应[17-18]、插入反应[19]、偶联反应[20]、水解反应[21]

以及其它新颖的反应[22]. 其中, K-R 加合物介导的(1＋
2)环化反应成为构建环丙烷及三元杂环化合物的重要

方法[17], 这种无金属参与的环化方法是对经典金属卡

宾参与的环化反应的重要补充. 近年来虽然K-R加合物

介导的分子间(1＋2)环化反应得到了较多的关注, 但分

子内的 (1＋2)环化反应却鲜有报道 . 最近我们课题   
组[17m]首次实现了 K-R 加合物介导的分子内环丙烷化反

应, 在 P(NMe2)3作用下, 带有缺电子烯结构单元的苯甲

酰甲酸酯顺利地生成环丙烷并稠杂环化合物, 反应具有

良好的收率和宽泛的底物适用范围、以及高度的非对映

选择性(Scheme 2, b). 作为该项研究工作的延续, 我们

进一步设计并合成了一系列分子内含有 α,β-不饱和酮结

构单元的苯甲酰甲酸酯底物, 探索其分子内环丙烷化反

应, 从而发展环丙烷并[c]香豆素的合成新方法. 在此我

们报道相关的研究结果(Scheme 2, c). 

1  结果讨论 

1.1  反应条件优化 

在前期工作基础上, 我们设计并合成了分子内含有

α,β-不饱和酮结构单元的苯甲酰甲酸酯模型底物 1a 
(Table 1). 在－78 ℃和氮气保护下, 向 1a (0.20 mmol)
的二氯甲烷(2.0 mL)溶液中加入 P(NMe2)3 (0.24 mmol), 
搅拌反应 30 min 后, 反应混合物在室温下继续搅拌 4 h. 
减压脱除溶剂后, 粗产物经硅胶柱层析分离, 以 45%收

率得到预期的环丙烷并[c]香豆素 2a (Table 1, Entry 1). 
在此结果基础上, 对该反应进行了条件筛选(Table 1). 
首先对磷试剂进行了筛选. 选取了几种常见的三价磷试

剂, 如 P(OMe)3、PPh3和 PBu3 (Table 1, Entries 2～4), 结
果显示, 当使用 P(OMe)3和 PBu3时, 产率明显下降; 当
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使用 PPh3 时完全不能生成目标产物, 因此 P(NMe2)3 仍

为该反应的最优磷试剂. 接下来对溶剂进行了筛选. 反
应在三氯甲烷、四氢呋喃和 1,2-二氯乙烷中均能顺利进

行, 但产物收率相对较低(Table 1, Entries 5～7); 当使用

甲苯作溶剂时, 产物 2a 收率显著提高至 65% (Table 1, 
Entry 8), 因此以甲苯作为最优的反应溶剂. 接下来对反

应时间进行了考察. 适当延长反应时间, 目标产物收率

有所提高. 当反应进行 6 h 时可以 71%收率得到目标产

物 2a (Entry 10); 当继续延长反应时间, 目标产物产率

没有明显的改善. 综合上述结果, 确定该反应的最佳条

件为: 溶剂为甲苯, 磷试剂为 P(NMe2)3, 反应时间为 6 
h.  

表 1  反应条件优化 a 
Table 1  Optimization of the reaction conditions 

 

Entry PR3 Solvent Time/h Yieldb/% dr d 
1 P(NMe2)3 CH2Cl2 4 45 ＞20∶1 
2 PPh3 CH2Cl2 4 NRc — 
3 P(OMe)3 CH2Cl2 4 35 ＞20∶1 
4 PBu3 CH2Cl2 4 15 ＞20∶1 
5 P(NMe2)3 CHCl3 4 40 ＞20∶1 
6 P(NMe2)3 ClCH2CH2Cl 4 37 ＞20∶1 
7 P(NMe2)3 THF 4 35 ＞20∶1 
8 P(NMe2)3 Toluene 4 65 ＞20∶1 
9 P(NMe2)3 Toluene 2 48 ＞20∶1 

10 P(NMe2)3 Toluene 6 71 ＞20∶1 
11 P(NMe2)3 Toluene 8 70 ＞20∶1 
12 P(NMe2)3 Toluene 10 71 ＞20∶1 

a Reaction conditions: a mixture of 1a (0.20 mmol) and PR3 (1.2 equiv.) in 
solvent (2.0 mL) was stirred under N2 from －78 ℃ to r.t. b Isolated yield.   
c NR＝No reaction. d Diastereomeric ratio (dr) values were determined by 1H 
NMR analysis. 

1.2  底物范围 

在确定了最优反应条件后, 我们对该反应的底物适

用范围进行了考察(Table 2). 结果显示该反应底物普适

性较广, 且均以优秀的非对映选择性生成一系列官能团

化的环丙烷并[c]香豆素 2. 我们首先对苯环上R1取代基

进行了考察, 无论 R1 是给电子取代基还是拉电子取代

基, 反应均能顺利地生成目标产物2b～2g (25%～81%); 
但当取代基为强吸电子基如氟原子时, 产物收率明显下

降(2e和 2g). 进一步对酮羰基上R2基团进行了考察, 发
现 R2 无论是相对富电子的还是缺电子的取代苯基或者

萘基时 , 反应都能以较好的收率生成环丙烷化产物

2h～2n (49%～79%); 当 R2为甲基时, 反应也能以中等

的收率生成环丙烷化产物 2o 和 2p. 最后考察了苯甲酰

甲酸酯上芳环取代基 R3 的适用范围, 发现 R3 为甲基、

甲氧基、卤素和稠芳环时, 反应均能以中等到良好的收

率生成环化产物 2p～2v (38%～85%). 同时, 为了进一

步确定产物的结构, 培养并测定了产物 2a 的单晶结构

(CCDC: 2059818, Table 2).  

1.3  产物的衍生化 

为了进一步展示该反应在合成上的应用, 对产物

2o 进行了两种形式的开环转化, 顺利制备了两种多官

能团衍生物(Scheme 3). 首先, 在三乙胺存在下, 产物

2o在甲醇中回流反应 12 h, 可实现香豆素骨架的选择性

甲醇解开环, 以 84%收率生成多取代环丙烷衍生物 3, 
反应中环丙烷骨架的构型保持不变(Scheme 3, a). 其次, 
为了展示产物结构中环丙烷骨架的选择性开环, 尝试了

产物 2o 在 Pd/C 催化下的氢化反应, 实现了高度区域选

择性的环丙烷骨架 C—C 键氢解断裂, 以高效、高度非

对映选择性的方式生成 3,4-二氢香豆素化合物 4 
(Scheme 3, b). 化合物 4 的分子结构经单晶衍射分析确

认(CCDC: 2059816, Scheme 3). 

2  结论 

在前期工作基础上, 进一步探索了带有 α,β-不饱和

酮结构单元的苯甲酰甲酸酯底物的分子内环丙烷化反

应, 成功实现了 P(NMe2)3 介导的分子内环丙烷化反应. 
该反应具有较好的收率、较宽的底物适用范围和优秀的

非对映选择性, 从而为构建环丙烷并[c]香豆素提供了

一种无金属参与、简便、高效的合成方法, 并进一步扩

展了 K-R 加合物参与的分子内环丙烷化反应的底物适

用范围. 同时, 还展示了环丙烷并[c]香豆素产物的选择

性开环反应, 为多取代环丙烷和 3,4-二氢香豆素化合物

提供了可行的合成方法.  

3  实验部分 

3.1  仪器与试剂 
1H NMR 和 13C NMR 以四甲基硅烷(TMS)为内标, 

在氘代氯仿溶剂中由 Bruker 400 型核磁共振仪测定; 高
分辨质谱以 ESI 阳离子模式、并采用 TOF 质量分析方

法由 Varian 7.0 T 傅立叶变换离子回旋共振质谱仪或

Agilent 6520 Q-TOF LC/MS 质谱仪测定; 柱层析分离以

200～300 目硅胶为固定相、以石油醚(PE, 60～90 ℃)/
乙酸乙酯(EA)混合物为洗脱剂. 所用反应原料均为市售

试剂. 所有反应均在无水和氮气保护下进行, 溶剂按常

规方法进行纯化和无水处理. 
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表 2  底物范围 
Table 2  Substrate scope 
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2a: 71%; 20:1 dr

2o (R3 = H): 50%; 20:1 dr
2p (R3 = Me): 38%; 20:1 dr

2h (R = Me): 79%; 20:1 dr
2i (R = Et): 66%; 20:1 dr
2j (R = OMe): 68%; 20:1 dr

2k (R = Cl): 67%; 20:1 dr
2l (R = Br): 49%; 20:1 dr

2n: 68%; 20:1 dr2m: 56%; 20:1 dr

2b: 75%; 20:1 dr
2f (R1 = Me): 81%; 20:1 dr
2g (R1 = F): 35%; 20:1 dr

2c (R1 = Me): 51%; 20:1 dr
2d (R1 = Cl): 53%; 20:1 dr
2e (R1 = F): 25%; 20:1 dr

2v: 85%; 20:1 dr2t: 70%; 20:1 dr 2u: 67%; 20:1 dr2s: 42%; 20:1 dr

O

O

O OCH3

2q (R1 = H): 63%; 20:1 dr
2r (R1 = Me): 65%; 20:1 dr

R1

(CCDC: 2059818)

R3
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图式 3  产物 2o 的转化 
Scheme 3  Transformations of product 2o  
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3.2  实验方法 

3.2.1  分子内环丙烷化反应(一般过程) 
在氮气保护下, 将底物 1 (0.2 mmol, 1.0 equiv.)溶于

干燥的甲苯(2 mL)中, 并加入到 25 mL 干燥的 Schlenk
管中, 置于－78 ℃低温浴中搅拌 30 min, 然后将含有

P(NMe2)3 (39 mg, 0.24 mmol, 1.2 equiv.)的甲苯溶液(0.5 
mL)在 30 min 内用注射器缓慢地加入, 加毕, 反应混合

物在－78 ℃搅拌 30 min, 然后升至室温搅拌 6 h. 减压

脱除溶剂后 , 粗产物经柱层析纯化[淋洗剂 V(PE)∶
V(EA)＝10∶1]得产物 2. 

1-苯甲酰基-1a-苯基-1a,7b-二氢环丙烷[c]苯并吡 
喃-2(1H)-酮(2a): 白色固体, 产率 71%. dr＞20∶1, m.p. 
216～217 ℃; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ: 7.95 (d, J＝
7.4 Hz, 2H), 7.62 (t, J＝7.4 Hz, 1H), 7.56～7.45 (m, 3H), 
7.38～7.26 (m, 6H), 7.20 (t, J＝7.3 Hz, 1H), 7.13 (d, J＝
8.1 Hz, 1H), 3.97 (d, J＝5.1 Hz, 1H), 3.43 (d, J＝5.1 Hz, 
1H); 13C NMR (CDCl3, 101 MHz) δ: 191.9, 165.1, 150.4, 
137.4, 133.8, 132.0, 130.9, 128.9, 128.7, 128.6, 128.4, 
128.3, 128.0, 124.9, 120.5, 117.1, 41.2, 36.8, 30.3; HRMS 
(ESI) calcd for C23H17O3 [M＋H] ＋  341.1172, found 
341.1177. 

1-苯甲酰基-4-甲氧基-1a-苯基-1a,7b-二氢环丙烷[c]
苯并吡喃-2(1H)-酮(2b): 白色固体, 产率 75%. dr＞20∶
1, m.p. 198～199 ℃; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ: 7.93 
(d, J＝7.3 Hz, 2H), 7.61 (t, J＝7.4 Hz, 1H), 7.49 (t, J＝7.3 
Hz, 2H), 7.28 (m, 5H), 7.36～7.21 (m, 2H), 6.92 (d, J＝
7.9 Hz, 1H), 3.94 (d, J＝5.3 Hz, 1H), 3.92 (s, 3H), 3.45 (d, 
J＝3.4 Hz, 1H); 13C NMR (CDCl3, 101 MHz) δ: 192.0, 
164.4, 147.5, 139.6, 137.4, 133.8, 132.0, 130.9, 128.9, 
128.6, 128.4, 128.3, 124.8, 121.5, 119.4, 111.3, 56.1, 41.3, 
36.8, 30.5; HRMS (ESI) calcd for C24H19O4 [M＋H]＋

371.1278, found 371.1283. 
1-苯甲酰基-5-甲基-1a-苯基-1a,7b-二氢环丙烷[c]苯

并吡喃-2(1H)-酮(2c): 黄色固体, 产率 51%. dr＞20∶1, 
m.p. 198～199 ℃; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ: 7.93 
(d, J＝7.2 Hz, 2H), 7.60 (t, J＝7.4 Hz, 1H), 7.48 (t, J＝7.7 
Hz, 2H), 7.39 (d, J＝7.7 Hz, 1H), 7.32～7.23 (m, 5H), 
7.00 (d, J＝7.7 Hz, 1H), 6.94 (s, 1H), 3.92 (d, J＝5.1 Hz, 
1H), 3.38 (d, J＝5.1 Hz, 1H), 2.37 (s, 3H); 13C NMR 
(CDCl3, 101 MHz) δ: 192.1, 165.4, 150.2, 139.1, 137.4, 
133.8, 132.1, 130.9, 128.9, 128.6, 128.3, 128.3, 127.7, 
125.6, 117.5, 117.4, 41.2, 36.8, 30.1, 21.2; HRMS (ESI) 
calcd for C24H19O3 [M＋H]＋ 355.1329, found 355.1334. 

1-苯甲酰基-5-氯-1a-苯基-1a,7b-二氢环丙烷[c]苯并

吡喃-2(1H)-酮(2d): 黄色固体, 产率 53%. dr＞20∶1, 

m.p. 194～195 ℃; 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 7.94 
(d, J＝7.4 Hz, 2H), 7.62 (d, J＝7.4 Hz, 1H), 7.50 (t, J＝7.3 
Hz, 2H), 7.45 (d, J＝8.0 Hz, 1H), 7.27 (s, 5H), 7.18 (d, J＝
8.1 Hz, 1H), 7.14 (s, 1H), 3.94 (d, J＝3.8 Hz, 1H), 3.42 (d, 
J＝3.3 Hz, 1H); 13C NMR (CDCl3, 101 MHz) δ: 191.6, 
164.5, 150.7, 137.2, 134.0, 131.6, 130.9, 129.0, 128.9, 
128.8, 128.4, 128.4, 125.1, 119.1, 117.5, 40.8, 36.6, 29.7; 
HRMS (ESI) calcd for C23H16ClO3 [M＋H]＋ 375.0782, 
found 375.0780. 

1-苯甲酰基-5-氟-1a-苯基-1a,7b-二氢环丙烷[c]苯并

吡喃-2(1H)-酮(2e): 黄色固体, 产率 25%. dr＞20∶1, 
m.p. 188～189 ℃; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ: 7.94 
(d, J＝8.2 Hz, 2H), 7.63 (t, J＝7.4 Hz, 1H), 7.53～7.45 
(m, 3H), 7.37～7.26 (m, 5H), 6.93 (td, J＝8.3, 1.4 Hz, 
1H), 6.87 (d, J＝8.9 Hz, 1H), 3.95 (d, J＝5.0 Hz, 1H), 3.41 
(d, J＝5.0 Hz, 1H); 13C NMR (CDCl3, 101 MHz) δ: 191.7, 
164.1 (d, 1JC-F＝248.5 Hz), 161.0, 151.0 (d, 3JC-F＝12.1 
Hz), 137.3, 133.9, 131.7, 130.9, 129.1, 129.0, 128.8, 128.4 
(d, 4JC-F＝2.0 Hz), 116.4 (d, 3JC-F＝3.0 Hz), 112.0 (d,  
2JC-F＝22.2 Hz), 105.0 (d, 2JC-F＝26.3 Hz), 40.7, 36.6, 
29.6; HRMS (ESI) calcd for C23H16FO3 [M ＋ H] ＋

359.1078, found 359.1081. 
1-苯甲酰基-6-甲基-1a-苯基-1a,7b-二氢环丙烷[c]苯

并吡喃-2(1H)-酮(2f): 白色固体, 产率 81%. dr＞20∶1, 
m.p. 244～245 ℃; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ: 7.91 
(d, J＝7.6 Hz, 2H), 7.58 (t, J＝7.2 Hz, 1H), 7.46 (t, J＝7.4 
Hz, 2H), 7.36～7.20 (m, 6H), 7.09 (d, J＝8.3 Hz, 1H), 
6.99 (d, J＝8.3 Hz, 1H), 3.89 (d, J＝4.5 Hz, 1H), 3.37 (d,  
J＝4.5 Hz, 1H), 2.34 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3, 101 MHz) 
δ: 192.1, 165.3, 148.2, 137.4, 134.6, 133.8, 132.1, 131.0, 
129.2, 128.9, 128.6, 128.4, 128.4, 128.3, 120.1, 116.8, 
77.4, 77.1, 76.8, 41.2, 36.8, 30.3, 20.8; HRMS (ESI) calcd 
for C24H19O3 [M＋H]＋ 355.1329, found 355.1331. 

1-苯甲酰基-6-氟-1a-苯基-1a,7b-二氢环丙烷[c]苯并

吡喃-2(1H)-酮(2g): 白色固体, 产率 35%. dr＞20∶1, 
m.p. 233～234 ℃; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ: 7.94 
(d, J＝7.2 Hz, 2H), 7.62 (t, J＝7.3 Hz, 1H), 7.50 (t, J＝7.4 
Hz, 2H), 7.34～7.21 (m, 6H), 7.14～7.06 (m, 1H), 7.02 (t, 
J＝8.4 Hz, 1H), 3.93 (d, J＝3.3 Hz, 1H), 3.43 (d, J＝3.2 
Hz, 1H); 13C NMR (CDCl3, 101 MHz) δ: 191.5, 164.9, 
159.2 (d, 1JC-F＝244.5 Hz), 146.3 (d, 4JC-F＝2.0 Hz), 137.3, 
134.0, 131.6, 130.9, 129.0, 128.8, 128.4, 126.4, 122.0 (d, 
3JC-F＝8.1 Hz) 118.5 (d, 3JC-F＝9.1 Hz), 115.4 (d, 2JC-F＝

23.2 Hz), 114.7 (d, 2JC-F＝22.2 Hz), 40.7, 36.6, 29.9; 
HRMS (ESI) calcd for C23H16FO3 [M＋H]＋359.1078, 
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found 359.1079. 
1-(4-甲基苯甲酰基)-1a-苯基-1a,7b-二氢环丙烷[c]

苯并吡喃-2(1H)-酮(2h): 白色固体, 产率 79%. dr＞20∶
1, m.p. 189～190 ℃; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ: 7.83 
(d, J＝6.5 Hz, 2H), 7.51 (d, J＝7.4 Hz, 1H), 7.32～7.21 
(m, 8H), 7.18 (dd, J＝10.6, 4.3 Hz, 1H), 7.11 (d, J＝7.8 
Hz, 1H), 3.95 (d, J＝2.5 Hz, 1H), 3.39 (d, J＝2.8 Hz, 1H), 
2.42 (d, J＝1.1 Hz, 3H); 13C NMR (CDCl3, 101 MHz) δ: 
191.3, 165.1, 150.4, 144.8, 135.0, 132.1, 130.9, 129.6, 
128.6, 128.5, 128.3, 128.1, 124.8, 120.7, 117.1, 41.0, 36.7, 
30.1, 21.8; HRMS (ESI) calcd for C24H19O3 [M＋H]＋

355.1329, found 355.1334. 
1-(4-乙基苯甲酰基)-1a-苯基-1a,7b-二氢环丙烷[c]

苯并吡喃-2(1H)-酮(2i): 白色固体, 产率 66%. dr＞20∶
1, m.p. 159～160 ℃; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ: 7.86 
(d, J＝8.0 Hz, 2H), 7.51 (d, J＝7.5 Hz, 1H), 7.33～7.21 
(m, 8H), 7.18 (t, J＝7.5 Hz, 1H), 7.11 (d, J＝8.1 Hz, 1H), 
3.94 (d, J＝5.1 Hz, 1H), 3.40 (d, J＝5.1 Hz, 1H), 2.71 (q,  
J＝7.6 Hz, 2H), 1.26 (t, J＝7.6 Hz, 3H); 13C NMR (CDCl3, 
101 MHz) δ: 191.4, 165.2, 150.9, 150.4, 135.2, 132.1, 
131.0, 128.6, 128.5, 128.4, 128.3, 128.0, 124.8, 120.7, 
117.1, 41.1, 36.7, 30.2, 29.0, 15.1; HRMS (ESI) calcd for 
C25H21O3 [M＋H]＋ 369.1485, found 369.1491. 

1-(4-甲氧基苯甲酰基)-1a-苯基-1a,7b-二氢环丙烷

[c]苯并吡喃 -2(1H)-酮 (2j): 白色固体 , 产率 68%. dr   
＞20∶1, m.p. 213～214 ℃; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) 
δ: 7.99～7.85 (m, 2H), 7.51 (d, J＝7.5 Hz, 1H), 7.32～
7.22 (m, 6H), 7.18 (t, J＝7.5 Hz, 1H), 7.11 (d, J＝8.1 Hz, 
1H), 6.99～6.90 (m, 2H), 3.95 (d, J＝5.1 Hz, 1H), 3.87 (s, 
3H), 3.37 (d, J＝5.1 Hz, 1H); 13C NMR (CDCl3, 101 MHz) 
δ: 190.0, 165.3, 164.1, 150.4, 132.2, 130.9, 130.8, 130.5, 
128.5, 128.3, 128.0, 124.8, 120.8, 117.1, 114.1, 55.6, 40.8, 
36.5, 29.9; HRMS (ESI) calcd for C24H19O4 [M＋H]＋

371.1278, found 371.1281. 
1-(4-氯苯甲酰基)-1a-苯基-1a,7b-二氢环丙烷[c]苯

并吡喃-2(1H)-酮(2k): 白色固体, 产率 67%. dr＞20∶1, 
m.p. 222～223 ℃; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ: 7.88 
(d, J＝7.7 Hz, 2H), 7.52 (d, J＝7.5 Hz, 1H), 7.46 (d, J＝
7.7 Hz, 2H), 7.33 (t, J＝7.9 Hz, 1H), 7.28 (s, 5H), 7.20 (t, 
J＝7.4 Hz, 1H), 7.13 (d, J＝8.0 Hz, 1H), 3.96 (d, J＝3.3 
Hz, 1H), 3.36 (d, J＝3.3 Hz, 1H); 13C NMR (CDCl3, 101 
MHz) δ: 190.8, 164.9, 150.3, 140.5, 135.6, 131.8, 130.9, 
129.7, 129.3, 128.8, 128.7, 128.4, 128.1, 125.0, 120.3, 
117.1, 41.3, 36.6, 30.2; HRMS (ESI) calcd for C23H16ClO3 
[M＋H]＋ 375.0782, found 375.0788. 

1-(4-溴苯甲酰基)-1a-苯基-1a,7b-二氢环丙烷[c]苯
并吡喃-2(1H)-酮(2l): 白色固体, 产率 49%. dr＞20∶1, 
m.p. 200～201 ℃; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ: 7.80 
(d, J＝8.6 Hz, 2H), 7.63 (d, J＝8.6 Hz, 2H), 7.52 (dd, J＝
7.5, 1.4 Hz, 1H), 7.36～7.31 (m, 1H), 7.30～7.24 (m, 5H), 
7.20 (td, J＝7.5, 1.1 Hz, 1H), 7.13 (d, J＝8.1 Hz, 1H), 3.96 
(d, J＝5.1 Hz, 1H), 3.36 (d, J＝5.1 Hz, 1H); 13C NMR 
(CDCl3, 101 MHz) δ: 191.0, 164.9, 150.3, 136.0, 132.3, 
131.7, 130.9, 129.8, 129.3, 128.8, 128.8, 128.4, 128.1, 
125.0, 120.3, 117.1, 41.3, 36.6, 30.3; HRMS (ESI) calcd 
for C23H16BrO3 [M＋H]＋ 419.0277, found 419.0272. 

1-(3-溴苯甲酰基)-1a-苯基-1a,7b-二氢环丙烷[c]苯
并吡喃-2(1H)-酮(2m): 黄色固体, 产率 56%. dr＞20∶1, 
m.p. 200～201 ℃; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ: 8.02 (t, 
J＝1.7 Hz, 1H), 7.88 (d, J＝7.9 Hz, 1H), 7.74 (dd, J＝8.0, 
0.8 Hz, 1H), 7.52 (dd, J＝7.5, 1.4 Hz, 1H), 7.40 (d, J＝7.9 
Hz, 1H), 7.34 (ddd, J＝10.3, 4.1, 2.6 Hz, 2H), 7.28 (d, J＝
9.3 Hz, 4H), 7.21 (td, J＝7.5, 1.0 Hz, 1H), 7.14 (d, J＝8.1 
Hz, 1H), 3.96 (d, J＝5.1 Hz, 1H), 3.37 (d, J＝5.1 Hz, 1H); 
13C NMR (CDCl3, 101 MHz) δ: 190.8, 164.8, 150.3, 139.0, 
136.7, 131.7, 131.2, 130.9, 130.5, 128.8, 128.8, 128.4, 
128.1, 126.9, 125.0, 123.4, 120.2, 117.2, 41.6, 36.6, 30.6; 
HRMS (ESI) calcd for C23H16BrO3 [M＋H]＋ 419.0277, 
found 419.0274. 

1-(2-萘甲酰基)-1a-苯基-1a,7b-二氢环丙烷[c]苯并

吡喃-2(1H)-酮(2n): 黄色油状物, 产率 68%. dr＞20∶1; 
1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ: 8.43 (s, 1H), 7.91 (d, J＝
8.0 Hz, 1H), 7.88～7.76 (m, 3H), 7.57～7.52 (m, 1H), 7.50 
(d, J＝7.8 Hz, 1H), 7.46 (d, J＝7.6 Hz, 1H), 7.29～7.20 
(m, 3H), 7.18～7.10 (m, 4H), 7.07 (d, J＝8.2 Hz, 1H), 
3.94 (d, J＝5.0 Hz, 1H), 3.50 (d, J＝5.0 Hz, 1H); 13C 
NMR (CDCl3, 101 MHz) δ: 191.7, 165.2, 150.4, 135.9, 
134.8, 132.5, 132.1, 131.0, 130.3, 129.8, 129.0, 128.9, 
128.7, 128.6, 128.3, 128.1, 127.9, 127.2, 124.9, 123.8, 
120.6, 117.1, 41.3, 36.8, 30.3; HRMS (ESI) calcd for 
C27H19O3 [M＋H]＋ 391.1329, found 391.1330. 

1-乙酰基-1a-苯基-1a,7b-二氢环丙烷[c]苯并吡喃- 
2(1H)-酮(2o): 白色固体, 产率 50%. dr＞20∶1, m.p. 
217～218 ℃; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ: 7.46 (dd,   
J＝7.5, 1.1 Hz, 1H), 7.38～7.28 (m, 6H), 7.19 (t, J＝7.5 
Hz, 1H), 7.09 (d, J＝8.1 Hz, 1H), 3.69 (d, J＝5.2 Hz, 1H), 
2.77 (d, J＝5.2 Hz, 1H), 2.28 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3, 
101 MHz) δ: 199.8, 164.9, 150.2, 132.0, 130.8, 128.7, 
128.6, 128.4, 127.9, 124.8, 120.2, 117.1, 40.9, 39.7, 32.0, 
30.4; HRMS (ESI) calcd for C18H15O3 [M ＋ H] ＋ 
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279.1016, found 279.1017. 
1-乙酰基-1a-(间甲苯基)-1a,7b-二氢环丙烷[c]苯并

吡喃-2(1H)-酮(2p): 白色固体, 产率 38%. dr＞20∶1, 
m.p. 205～206 ℃; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ: 7.46 
(dd, J＝7.5, 1.5 Hz, 1H), 7.30 (td, J＝8.0, 1.6 Hz, 1H), 
7.22 (d, J＝7.4 Hz, 1H), 7.19 (dd, J＝7.5, 1.0 Hz, 1H), 
7.16～7.11 (m, 3H), 7.08 (d, J＝8.1 Hz, 1H), 3.67 (d, J＝
5.2 Hz, 1H), 2.74 (d, J＝5.2 Hz, 1H), 2.34 (s, 3H), 2.27 (s, 
3H); 13C NMR (CDCl3, 101 MHz) δ: 199.8, 165.0, 150.3, 
138.1, 131.9, 131.4, 129.6, 128.6, 128.3, 127.9, 127.9, 
124.8, 120.3, 117.1, 77.4, 77.1, 76.7, 40.9, 39.7, 32.0, 30.4, 
21.4; HRMS (ESI) calcd for C19H17O3 [M＋H]＋ 293.1172, 
found 293.1169. 

1-苯甲酰基-1a-(3-甲氧基苯基)-1a,7b-二氢环丙烷

[c]苯并吡喃-2(1H)-酮(2q): 白色固体, 产率 63%. dr＞
20∶1, m.p. 237～238 ℃; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ: 
7.96 (d, J＝7.4 Hz, 2H), 7.61 (t, J＝7.4 Hz, 1H), 7.54～
7.46 (m, 3H),  7.36～7.28 (m, 1H), 7.23～7.09 (m, 3H), 
6.87 (d, J＝7.7 Hz, 1H), 6.84～6.75 (m, 2H), 3.95 (d, J＝
5.2 Hz, 1H), 3.60 (s, 3H), 3.40 (d, J＝5.2 Hz, 1H); 13C 
NMR (CDCl3, 101 MHz) δ: 191.8, 164.9, 159.3, 150.4, 
137.4, 133.8, 133.4, 129.3, 128.9, 128.7, 128.4, 128.1, 
124.9, 123.2, 120.5, 117.1, 116.6, 114.5, 55.0, 41.1, 36.8, 
30.2; HRMS (ESI) calcd for C24H18NaO4 [M＋Na] ＋

393.1101, found 393.1097. 
1-苯甲酰基-1a-(3-甲氧基苯基)-6-甲基-1a,7b-二氢

环丙烷[c]苯并吡喃-2(1H)-酮(2r): 白色固体, 产率 65%. 
dr＞20∶1, m.p. 206～207 ℃; 1H NMR (CDCl3, 400 
MHz) δ: 7.95 (d, J＝7.6 Hz, 2H), 7.60 (t, J＝7.2 Hz, 1H), 
7.49 (t, J＝7.4 Hz, 2H), 7.32 (s, 1H), 7.20～7.06 (m, 2H), 
7.00 (d, J＝8.2 Hz, 1H), 6.86 (d, J＝7.4 Hz, 1H), 6.83～
6.75 (m, 2H), 3.90 (d, J＝4.8 Hz, 1H), 3.59 (s, 3H), 3.37 
(d, J＝4.8 Hz, 1H), 2.36 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3, 101 
MHz) δ: 191.9, 165.1, 159.2, 148.2, 137.4, 134.6, 133.8, 
133.5, 129.2, 129.1, 128.9, 128.4, 123.2, 120.1, 116.8, 
116.6, 114.5, 55.0, 41.0, 36.8, 30.2, 20.7; HRMS (ESI) 
calcd for C25H20NaO4 [M ＋ Na] ＋  407.1254, found 
407.1258. 

1-苯甲酰基-1a-(4-氯苯基)-1a,7b-二氢环丙烷[c]苯
并吡喃-2(1H)-酮(2s): 黄色固体, 产率 42%. dr＞20∶1, 
m.p. 255～256 ℃; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ: 8.00～
7.86 (m, 2H), 7.62 (t, J＝7.4 Hz, 1H), 7.57～7.43 (m, 3H), 
7.33 (td, J＝7.9, 1.4 Hz, 1H), 7.27～7.18 (m, 5H), 7.12 (d, 
J＝8.1 Hz, 1H), 3.93 (d, J＝5.1 Hz, 1H), 3.43 (d, J＝5.1 
Hz, 1H); 13C NMR (CDCl3, 101 MHz) δ: 191.8, 164.8, 

150.2, 137.2, 134.7, 134.0, 132.2, 130.5, 129.0, 128.8, 
128.6, 128.3, 128.1, 125.0, 120.2, 117.2, 40.4, 36.7, 30.3; 
HRMS (ESI) calcd for C23H16ClO3 [M＋H]＋ 375.0782, 
found 375.0780. 

1-苯甲酰基-1a-(4-氟苯基)-1a,7b-二氢环丙烷[c]苯
并吡喃-2(1H)-酮(2t): 黄色固体, 产率 70%. dr＞20∶1, 
m.p. 206～207 ℃; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ: 8.00～
7.87 (m, 2H), 7.63 (t, J＝7.4 Hz, 1H), 7.57～7.45 (m, 3H), 
7.38～7.27 (m, 3H), 7.21 (dt, J＝7.5, 3.7 Hz, 1H), 7.13 (d, 
J＝8.1 Hz, 1H), 7.02～6.87 (m, 2H), 3.95 (d, J＝5.1 Hz, 
1H), 3.43 (d, J＝5.1 Hz, 1H); 13C NMR (CDCl3, 101 MHz) 
δ: 191.9, 165.0, 162.6 (d, 1JC-F＝248.5 Hz), 150.3, 137.2, 
134.0, 132.7 (d, 4JC-F＝8.1 Hz), 129.0, 128.8, 128.3, 128.0, 
127.8 (d, 3JC-F＝4.0 Hz), 125.0, 120.2, 117.1, 115.4 (d, 
2JC-F＝22.2 Hz), 40.4, 36.7, 30.4; HRMS (ESI) calcd for 
C23H16FO3 [M＋H]＋ 359.1078, found 359.1083. 

1-苯甲酰基-1a-(4-氟苯基)-5-甲基-1a,7b-二氢环丙

烷[c]苯并吡喃-2(1H)-酮(2u): 黄色固体, 产率 67%. dr 
＞20∶1, m.p. 235～236 ℃; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) 
δ: 7.93 (d, J＝7.3 Hz, 2H), 7.62 (t, J＝7.2 Hz, 1H), 7.50 (t,  
J＝7.3 Hz, 2H), 7.38 (d, J＝7.5 Hz, 1H), 7.32～7.24 (m, 
2H), 7.01 (d, J＝7.6 Hz, 1H), 6.98～6.88 (m, 3H), 3.90 (d, 
J＝2.7 Hz, 1H), 3.38 (d, J＝2.7 Hz, 1H), 2.38 (s, 3H); 13C 
NMR (CDCl3, 101 MHz) δ: 192.1, 165.3, 162.6 (d, 1JC-F＝

249.5 Hz), 150.1, 139.3, 137.3, 133.9, 132.7 (d, 3JC-F＝8.1 
Hz), 129.0, 128.3, 127.9 (d, 4JC-F＝3.0 Hz), 127.7, 125.7, 
117.5, 117.1, 115.4 (d, 2JC-F＝22.2 Hz), 40.4, 36.8, 30.3, 
21.2; HRMS (ESI) calcd for C24H18FO3 [M ＋ H] ＋

373.1234, found 373.1234. 
1-苯甲酰基-6-甲基-1a-(萘-2-基)-1a,7b-二氢环丙烷

[c]苯并吡喃-2(1H)-酮(2v): 白色固体, 产率 85%. dr＞
20∶1, m.p. 213～214 ℃; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ: 
7.93 (d, J＝7.9 Hz, 2H), 7.80 (s, 1H), 7.75 (d, J＝7.6 Hz, 
1H), 7.69 (t, J＝8.3 Hz, 2H), 7.60 (t, J＝7.1 Hz, 1H), 7.48 
(t, J＝7.3 Hz, 2H), 7.45～7.31 (m, 4H), 7.12 (d, J＝8.3 
Hz, 1H), 7.03 (d, J＝8.3 Hz, 1H), 4.04 (d, J＝4.9 Hz, 1H), 
3.52～3.37 (m, 1H), 2.38 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3, 101 
MHz) δ: 191.9, 165.4, 148.3, 137.5, 134.7, 133.8, 133.2, 
133.0, 130.4, 129.7, 129.2, 128.9, 128.4, 128.4, 128.3, 
128.0, 128.0, 127.7, 126.5, 126.2, 120.2, 116.9, 41.3, 36.9, 
30.5, 20.8; HRMS (ESI) calcd for C28H20NaO3 [M＋Na]＋

427.1305, found 427.1310. 
3.2.2  化合物 3 的制备 

将 2o (0.1 mmol, 28 mg, 6.0 equiv.)溶于 6 mL无水甲

醇中 , 并向其中加入三乙胺 (0.6 mmol, 61 mg, 6.0 
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equiv.), 然后加热回流 12 h. 减压脱除溶剂后, 粗产物

经层析柱纯化[淋洗剂 V(PE)∶V(EA)＝3∶1]得 2-乙酰 
基-3-(2-羟基苯基)-1-苯基环丙烷-1-羧酸甲酯(3), 白色

固体, 26 mg, 产率 84%. dr＞20∶1, m.p. 174～175 ℃; 
1H NMR (DMSO-d6, 400 MHz) δ: 9.72 (s, 1H), 7.49 (d,  
J＝7.5 Hz, 2H), 7.38～7.17 (m, 3H), 7.15～7.03 (m, 2H), 
6.81 (d, J＝8.0 Hz, 1H), 6.74 (t, J＝7.4 Hz, 1H), 3.72 (dd, 
J＝7.5, 1.5 Hz, 1H), 3.47 (d, J＝7.4 Hz, 1H), 3.24 (d, J＝
1.8 Hz, 3H), 2.28 (d, J＝1.7 Hz, 3H); 13C NMR (DMSO- 
d6, 101 MHz) δ: 202.7, 169.6, 157.2, 136.6, 130.9, 129.8, 
128.6, 128.5, 127.8, 121.3, 118.7, 114.9, 52.5, 47.1, 38.0, 
32.3, 32.1; HRMS (ESI) calcd for C19H18NaO4 [M＋Na]＋ 
333.1097, found 333.1102. 
3.2.3  化合物 4 的制备 

将 2o (0.1 mmol, 28 mg, 6.0 equiv.)溶于 2 mL无水乙

酸乙酯中, 加入高压釜中, 并加入 20.0 mg Pd/C (w＝
10%), 然后向釜中充入 H2 (505 kPa), 在室温下搅拌 12 
h. 停止反应, 将反应液用硅藻土过滤, 滤饼用乙酸乙酯

(10 mL×3)洗涤, 合并滤液, 减压脱除溶剂, 粗产物经

柱层析纯化[淋洗剂 V(PE)∶V(EA)＝5∶1]得 4-(2-氧丙

基)-3-苯基苯并吡喃-2-酮(4), 白色固体, 产率 26 mg, 
92%. dr＞20∶1, m.p. 155～156 ℃; 1H NMR (CDCl3, 
400 MHz) δ: 7.42～7.20 (m, 7H), 7.12 (d, J＝6.5 Hz, 2H), 
4.22 (d, J＝4.5 Hz, 1H), 3.79 (d, J＝5.5 Hz, 1H), 2.69 (d,  
J＝6.2 Hz, 2H), 1.99 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3, 101 MHz) 
δ: 205.7, 168.1, 151.0, 134.1, 129.5, 128.9, 128.8, 128.1, 
128.0, 126.5, 124.6, 117.0, 49.0, 43.2, 36.8, 30.8; HRMS 
(ESI) calcd for C18H16NaO3 [M＋Na]＋ 303.0992, found 
303.0996. 
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