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α-氰醇甲磺酸酯在合成 α-氨基腈类化合物中的应用 

张  勇    田志高    黄  琳    侯秋飞    范红红    汪万强* 
(湖北文理学院  食品科学技术学院•化学工程学院  湖北襄阳 441053) 

摘要  报道了无过渡金属存在下 α-氰醇甲磺酸酯与芳香胺的亲核取代反应. 该方法的原料简单易得, 反应条件温和, 
具有良好的底物适用性和官能团兼容性, 以较好的产率得到了一系列重要的 α-氨基腈类化合物. 更重要的是, 该方法

还适用于含季碳中心的 α-氰醇甲磺酸酯以及其它氮亲核试剂, 得到的 α-氨基腈非常容易衍生化. 
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Application of α-Cyanohydrin Methanesulfonates for the  
Synthesis of α-Aminonitriles 
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Abstract  An efficient synthesis of α-aminonitriles via nucleophilic substitution of α-cyanohydrin methanesulfonates with 
aromatic amines was developed. This transition metal-free protocol has the advantages of cheap and easily available starting 
materials, broad substrate scope, excellent functional group compatibility, and very mild and simple operations. Furthermore, 
this strategy could also be applicable to quaternary α-cyanohydrin methanesulfonates and various nitrogen nucleophiles. A 
range of derivatives were readily obtained through subsequent elaboration of α-aminonitriles. 
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α-氨基腈是一类同一碳原子含氨基和氰基双官能

团的化合物, 由于氨基和氰基在合成化学中扮演着重要

角色, 易于发生各种官能团转化, 使得 α-氨基腈类化合

物逐渐成为各种重要有机化合物(如 α-氨基酸、α-氨基

醛、α-氨基醇、1,2-二胺和多种含氮杂环化合物(吲哚、

吡咯、咪唑和噻二唑等)的关键前体[1]. 此外, 氨基和氰

基官能团都是非常重要的药效基团, 氨基能充当氢键供

体和受体并参与静电相互作用; 氰基由于较强的吸电子

性质使其成为良好的氢键受体, 且体积较小使其能快速

接近靶标蛋白参与氢键作用和 π-π 相互作用. 因此, 许
多天然产物、已知药物和潜在的候选药物都含有 α-氨基

腈这类结构片段, 如图 1 所示的天然产物 Sarframycin 
A[2]、Phthalascitin 650[3]和 Girgensohnine[4], 它们分别从

淡紫色链霉菌、海洋被囊动物以及沙漠植物 Gensohnia 
oppositiflora 中提取, 在抗肿瘤和杀虫活性方面有很好

功效. 近年来, 越来越多含 α-氨基腈结构的药物分子被

开发出来, 如在临床上用于治疗骨质疏松症的组织蛋白

酶 K 抑制剂 Odanacatib[5], 它具有强力的药效且易于在

体内代谢; 用于治疗Ⅱ型糖尿病的可逆型二肽激酶抑制

剂 Saxagliptin[6]和 Vildagliptin[7], 两者结构虽然非常相

似, 但药效却有很大差别. 基于 α-氨基腈类化合物重要

的生物药理活性和应用价值, 对其合成方法的研究逐渐

成为合成领域研究热点.  
1850 年, Strecker 等[8]首次报道了醛、氨和氢氰酸的

三组分反应, 并利用该反应合成了一系列重要的 α-氨基

腈类化合物 ,  该反应也就是经典的 Strecker 反应

(Scheme 1, a), 但该反应所用的剧毒物氢氰酸很大程度

上限制了其应用范围, 特别是在工业上的应用. 为了解

决该问题, 有机化学家不断探索新的氰源和催化体系, 
尝试优化 Strecker 反应. 经过科研工作者不懈努力, 开  
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图 1  具有生物活性的 α-氨基腈类化合物 
Figure 1  Representative biologically important α-aminonitriles 
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图式 1  α-氨基腈类化合物的合成方法 
Scheme 1  Strategies for the construction of α-aminonitriles  
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发出了许多安全高效的氰源[9]替代 HCN, 如三甲基氰硅

烷(TMSCN)[9a]、氰代磷酸二乙酯((EtO)2P(O)CN)[9b]、三

丁基氰化锡(Bu3SnCN)[9c]、二乙基氰化铝(Et2AlCN)[9d]、

乙酰氰(MeCOCN)[9e]和氰甲酸乙酯(CNCOOEt)[9f]等. 除
过渡金属催化体系[La(Oi-Pr)3、InCl3、BiCl3、CoCl2、

NiCl2、RuCl3和 Cu(OTf)2]外[10], 各种有机催化剂[11]、路

易斯碱(Et3N)[12], 甚至单质碘[13]都能被用于 Strecker 反

应(Scheme 1, a). 相较于 Strecker 反应, 含氮化合物的   
Cα—H 氰基化反应也是制备 α-氨基腈类化合物的重要

方法[14], 该反应通常需要氧化剂或过渡金属催化剂参

与(Scheme 1, b). 2015 年, Ofial 等[14f]报道了一种新的氰

源硫氰酸钾(KSCN), 叔胺在氧化剂过氧叔丁醇存在下

与 KSCN 发生氧化 α-氰基化反应, 得到了 α-氨基腈产

物. 2021 年, Loh 等[14m]报道了碱促进 N-氟代磺胺的 C—
H 氰基化反应, 在无金属和氧化剂条件下实现了 α-氨基

腈的高效合成(Scheme 1, b). 此外, 酰胺的还原氰基化

反应也是获得 α-氨基腈类化合物的重要手段[15], 一系

列过渡金属催化体系如 IrCl(CO)(PPh3)2
[15c-15d], InI3

[15b], 
Mo(CO)6

[15e], FeI2
[15g], Ti(Oi-Pr)4

[15h], 强碱体系如 NaH/ 
NaI[15f]和 KOt-Bu[15i]都能用于该反应中, 高效合成了 α-
氨基腈类化合物(Scheme 1, c). 以上三种 α-氨基腈的合

成方法通常需要用到昂贵或有毒的过渡金属、苛刻的反

应条件或复杂的催化体系, 一定程度上限制了其广泛的

应用, 因此, 探寻一种反应体系简单、条件温和、原料

易得且反应高效的合成方法显得尤为重要.  
2020 年, Liu 课题组[16]报道了过渡金属钛催化 α-氰

醇与胺的胺化反应, 该反应表现出了良好的底物适用性

和官能团容忍性, 合成了一系列 α-氨基腈类化合物. 更
重要的是, 该反应在手性催化剂作用下表现出了中等的

对映选择性(Scheme 1, d). 基于此, 我们设想能否通过

α-氰醇底物的衍生化提高其反应活性[17], 避免使用过渡

金属活化策略, 从而使反应体系更加简单高效, 适用范

围更广, 以期获得一些具有新的生物药理活性的 α-氨基

腈. 根据以上研究设想, 利用 α-氰醇衍生物作为亲电试

剂, 苯胺作为亲核试剂, 在碱的作用下发生亲核取代反

应, 构建含苯胺骨架的 α-芳基腈类化合物. 更重要的是, 
还可将其他的含氮亲核试剂用于该亲核取代反应(如
肼、氨基酸和氨基酸酯等), 合成一系列重要的 α-芳基腈

类化合物(Scheme 1, e). 

1  结果与讨论 

1.1  反应条件的筛选 

首先, 以 α-氰醇甲磺酸酯(1a)作为亲电试剂, 苯胺

2a 作为亲核试剂, 氢氧化锂作为碱, 乙腈作为溶剂, 在
空气氛围下室温搅拌 12 h, 令人兴奋的是, 该亲核取代

反应能顺利进行, 以 23%的收率得到目标产物 2-苯基- 
2-(苯氨基)乙腈(3aa)(表 1, Entry 1), 虽然该反应的收率

非常低, 但 α-氰醇甲磺酸酯的活性相比 α-氰醇提高了许

多, 使得该反应能在无催化剂、室温条件下进行. 接下

来考察了溶剂对反应的影响, 一些常用溶剂被用于该反

应中. 丙酮和乙酸乙酯作溶剂时, 反应收率有明显提高

(表 1, Entries 2, 3). 当用极性更大的异丙醇作溶剂时, 
反应能以 69%的收率得到产物 3aa(表 1, Entry 4); 而使

用非极性溶剂甲苯时, 反应效果还要优于异丙醇(73%, 
表 1, Entry 5), 表明溶剂极性对该反应的影响较小, 在
强极性溶剂和非极性溶剂中该反应都能顺利进行. 对反

应收率影响较大的是溶剂的溶解性, 当以乙腈作溶剂时

观察到大量未溶解的底物, 反应效果也非常差. 随后, 
选择以甲苯作溶剂考察碱对反应的影响. 当用碱性较弱

的 CsOAc 和 NaHCO3 时, 反应收率显著下降(30%和

54%, 表 1, Entries 6, 7); 而用碱性较强的 K2CO3时, 反
应能以 84%的收率得到目标产物 3aa(表 1, Entry 8); 继
续增加碱的强度并没有进一步提高反应收率 ,  当用

NaOH 和 LiOt-Bu 作碱时, 反应收率急剧下降(30%和

23%, 表 1, Entries 9, 10). 有趣的是, 该反应在没有碱的

条件下也能顺利进行, 反应收率能达到 70%(表 1, Entry 
11), 甚至比加入弱碱和强碱时收率还高, 表明该反应体

系加入适当强度碱如K2CO3能加速产物去质子过程. 经
上述条件筛选, 为了使该反应达到最优效果, 选择有碱

参与的反应体系, 最终确定最优反应条件为: 1a与 2a的
物质的量比为 1∶2, 2 equiv.碳酸钾作碱, 在甲苯溶剂 

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

 

Entry Base Solvent Yieldb/% 
1 LiOH  CH3CN  23 
2 LiOH  Acetone 41 
3 LiOH  EtOAc 55 
4 LiOH  i-PrOH 69 
5 LiOH Toluene 73 
6 CsOAc  Toluene 30 
7 NaHCO3 Toluene 54 
8 K2CO3 Toluene 84 
9 NaOH Toluene 30 

10 LiOt-Bu Toluene 23 
11 — Toluene 70 

a Reaction conditions: 1a (0.1 mmol), 2a (0.2 mmol), base (0.2 mmol) in 
solvent (0.5 mL), r.t., 12 h. b The yield was determined by crude 1H NMR 
using 2-methylnaphthalene as internal standard.  
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中空气氛围下, 室温条件反应 12 h. 

1.2  反应底物拓展 

在上述最佳反应条件下, 对 α-氰醇甲磺酸酯和芳香

胺亲核取代反应的底物适用性进行了研究, 实验结果见

表 2. 首先考察了芳香胺苯环上取代基的电子效应和空

间效应对该取代反应活性的影响. 实验结果表明, 当苯

环上不含任何取代基时该反应能以 83%的分离收率得

到目标产物 3aa, 即使是底物 1a的用量增至 5 mmol, 该
反应的活性仍不受影响, 能得到 0.83 g 的产物 3aa, 产
率高达 80%(表 2). 无论苯环的对位含供电子基团(OMe, 
Me, OCF3)还是吸电子基团(F, Cl, Br, CF3), 该反应体系

都表现出了非常好的活性, 并能以非常高的分离收率得

到相应的 α-氨基腈类化合物 3ab～3ah (54%～98%), 尤
其是苯环上含三氟甲氧基时, 该反应几乎能定量转化. 
此外, 苯环间位的电子效应对反应的影响也非常小, 都
能以很好的分离收率得到目标产物 3ai～3al (79%～

92%). 值得注意的是, 苯环上取代基的空间效应对该反

应的影响较大, 当苯环对位和间位含各种取代基时, 该

反应都能顺利进行, 即使是苯环的邻位含有位阻相对较

小的甲氧基和甲基时, 该反应都能分别以 85%和 72%的

收率得到相应的产物 3am 和 3an. 但苯环的邻位含有位

阻较大的叔丁基(2v)和溴(2w)时, 该反应却无法进行, 
这表明该反应更倾向于 SN2 过程, 空间位阻对反应影响

较大. 该反应也适用于杂环芳香胺, 杂环底物 3-氨基吡

啶和 8-氨基喹啉能以中等收率得到目标产物 3ao 和 3ap 
(30%, 57%). 更重要的是, 该亲核取代反应不仅对一级

胺表现出了较高的活性, 对二级胺也有比较好的反应活

性. 如 N-甲基苯胺、N-乙基苯胺和 N-异丙基苯胺都适用

于该反应体系, 能以中等及以上的分离收率得到 α-氨基

腈 3aq～3as (58%～73%). 这类底物反应活性也受位阻

影响较大, 随着氮原子上取代基位阻的增加, 反应活性

也随之降低. 令人兴奋的是, N,N'-二苯基乙二胺(2t)和
1,2,3,4-四氢喹啉(2u)也能用于该反应, 且能以较好的收

率得到产物 3at 和 3au (62%, 71%), 值得注意的是, 乙
二胺底物 2t 得到的是双取代产物. 遗憾的是, 空间位阻

较大的二苯胺(2x)和亚氨基二苄(2y)不适用于该反应. 

表 2  芳香胺的底物范围 a 
Table 2  Scope of anilines 
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a Reaction conditions: 1a (0.2 mmol), 2 (0.4 mmol), K2CO3 (0.4 mmol), in toluene (1 mL), r.t., 12 h; isolated yield. b Large-scale reaction, 1a (5.0 mmol), 2a (10 
mmol). c 1a (0.4 mmol), 2t (0.2 mmol). 
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为了进一步拓展胺类化合物的范围, 尝试将该亲核取代

反应用于脂肪胺, 但这些亲核性更强的环丙胺(2z)和环

戊胺(2a')并不适用于该反应, 对脂肪胺反应体系的研究

还在进行中. 
该取代反应对不同的芳香胺表现出了很好的催化

活性, 基于此, 考察了不同 α-氰醇甲磺酸酯的亲核取代

反应(表 3). 令人鼓舞的是, 当苯环对位含卤素(Cl, Br)
或强吸电子基团(CF3)时, 该反应都能顺利进行, 并能以

较好的分离收率得到相应的 α-氨基腈 3ba～3da (69%～

87%). 值得注意的是, 当苯环的邻位含取代基时对反应

的影响比较小, 如邻位含氟双取代苯基亲电试剂 1e～1i
都能很好地兼容该反应, 都能以中等及以上的收率得到

α-芳基腈 3ea～3ia (59%～86%), 即使是邻位含溴苯基

的亲电试剂 1j 也能以 74%的分离收率得到产物 3ja. 遗
憾的是, 当苯环的 2,6 位都含有取代基时(1n, 1o), 较大

的空间位阻使得亲核取代过程很难进行, 无法得到相应

的 α-氨基腈产物, 这也表明对该亲核取代反应影响较大

的仍然是位阻效应. 令人兴奋的是, 该反应体系还适用

于含季碳中心的 α-氰醇甲磺酸酯, 底物 1-氰基-1-(4-三
氟甲基苯基乙基)甲磺酸酯(1k)与苯胺能顺利地发生取

代反应, 以 40%的收率得到目标产物 3ka; 当苯环上含

其它吸电子基团如硝基和甲磺酰基时, 该反应体系也能

很好地兼容, 分别以 47%和 42%的收率得到含季碳中心

的 α-氨基腈 3la 和 3ma, 极大地丰富了 α-氨基腈类化合

物的合成策略, 特别是对于含季碳的 α-氨基腈的合成, 
对传统 Strecker 反应也是很好的补充. 遗憾的是, 该体

系不适用于含供电子的 1-氰基-1-芳基乙基甲磺酸酯(1p, 
1q), 这可能与底物的亲电活性太低有关, 后续将进一

步优化该反应体系, 以提高对含季碳中心的 α-氰醇甲磺

酸酯的活性. 最后, 脂肪族的氰醇甲磺酸酯也被用于该

亲核取代反应, 但环戊基取代的氰醇甲磺酸酯 1r 与苯

胺反应并没有得到目标产物, 与脂肪胺的底物类似, 都
无法进行亲核取代反应, 可能是由于脂肪族的胺或氰醇

甲磺酸酯相较于芳香族的结构更加柔性, 空间位阻较

大, 阻碍了亲核取代反应的进行, 这在一定程度上限制

了该反应的应用.  
为了进一步拓展该方法的用途, 尝试将该亲核取代

反应用于其它氮亲核试剂(Scheme 2). 有趣的是, 氮亲

核试剂如肼、氨基酸和氨基酸酯都适用于该反应体系, 
苯肼、N-苯基苯甘氨酸和 N-苯基甘氨酸酯与 α-氰醇甲

磺酸酯的反应都能顺利进行, 分别以 71%, 48%和 50%
的分离收率得到了 α-芳基腈类化合物. 这在很大程度上

丰富了该方法的用途, 后续将尝试将更多的含氮亲核试

剂用于该反应.

表 3  α-氰醇甲磺酸酯的底物范围 a 
Table 3  Scope of α-cyanohydrin methanesulfonates 
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a Reaction conditions: 1 (0.2 mmol), 2a (0.4 mmol), K2CO3 (0.4 mmol), in toluene (1 mL), r.t., 12 h; isolated yield.  
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CN

OMs

1a

Ph COOH

NHPh

PhHN

OEtO

Ph CN

N
Ph NH2

Ph CN

N
Ph

COOH

Ph

Ph CN

N
Ph OEt

O

PhNHNH2

K2CO3

toulene
r.t., 12 h

4, 71%

5, 48%, 2:1 dr

6, 50%  

图式 2  氮亲核试剂与 α-氰醇甲磺酸酯的反应 
Scheme 2  Reaction between nitrogen nucleophiles and α-cya- 
nohydrin methanesulfonates 

1.3  产物衍生化 

基于 α-氨基腈类化合物含有易于衍生化的氨基和

氰基官能团, 尝试将所合成芳香胺取代的 α-芳基腈类化

合物进行转化. 产物 3aa 在浓盐酸的存在下很容易发生

水解得到相应的氨基酸 7 (Scheme 3, a). 有趣的是, 在
三甲基氯硅烷(TMSCl)存在下 3aa 还能进一步酯化, 以
54%的产率得到产物 8 (Scheme 3, a). 同时仲胺的产物

也被尝试进行衍生化, 3aq 在双氧水和碳酸钾存在下发

生水解反应, 能以 77%的产率得到相应的酰胺化产物 9 
(Scheme 3, b). 此外, 尝试在强碱双(三甲基硅基)氨基钠

(NaHMDS)存在下发生 Cα位苄基化反应, 遗憾的是, 没
有得到相应含季碳的 α-氨基腈产物, 以 43%的产率得到

了叔胺产物 10 (Scheme 3, b), 这可能与 α-氨基腈 3aq 的

空间位阻以及所用碱的强度有关, 对于该反应的研究也

正在进行中. 

2  结论 

本研究利用 α-氰醇甲磺酸酯与芳香胺的亲核取代

反应, 制备了一系列重要的 α-氨基腈类化合物. 该反应

能在无过渡金属存在下实现高效转化, 甚至无需碱的参

与在合适溶剂中就能进行, 且所使用的原料简单易得, 
操作简便, 反应条件温和, 具有很好的底物适用性和官

能团兼容性. 更重要的是, 该方法对含季碳中心的 α-氰
醇甲磺酸酯也有不错的反应效果; 此外, 还适用于其它

氮亲核试剂如肼、氨基酸和氨基酸酯, 相信该方法能成

为 α-氨基腈类化合物重要的合成方法. 

3  实验部分 

3.1  仪器与试剂 
1H NMR, 13C NMR 和 19F NMR 在 Bruker AscendTM 

400 核磁共振仪上测定, 以氘代氯仿作为溶剂, TMS 为

内标; ESI 高分辨质谱由超高效(压)液相色谱/四极杆飞

行时间质谱仪测定. 反应所用溶剂和试剂均为分析纯或

化学纯, 未经纯化直接使用. 所有 α-氰醇甲磺酸酯底物

均参照文献方法制备[17]. 

3.2  实验方法 

3.2.1  α-氰醇甲磺酸酯的合成 
参考文献[17], 取相应的醛(5 mmol)加入到圆底烧

瓶中, 随后加入 30 mL 二甲基亚砜(DMSO)和 H2O 的混

合溶液(V∶V＝5∶1), 缓慢加入 TMSCN (7 mmol), 反
应在室温下进行. 用薄层色谱(TLC)监测反应, 待原料

消耗完后, 用乙酸乙酯进行萃取, 有机相用无水硫酸钠

干燥, 真空浓缩, 得到粗产品. 以石油醚和乙酸乙酯为

流动相, 通过柱层析纯化得到 α-氰醇化合物. 取相应的

α-氰醇(3 mmol)加入到圆底烧瓶中, 加入三乙胺(0.84 
mL, 6 mmol)和 6 mL 二氯甲烷(DCM), 在－20 ℃下缓

慢滴加甲磺酰氯(0.35 mL, 4.5 mmol), 随后保持该温度

反应 2 h. 反应结束后加入 5 mL H2O, 用 DCM 萃取, 有
机相用无水硫酸钠干燥, 真空浓缩后, 以石油醚和乙酸

乙酯为流动相, 通过柱层析纯化得到相应的 α-氰醇甲磺 

K2CO3 (1.5 equiv.)
H2O2 (5 equiv.)

DMSO, 0 oC to r.t., 12 h

N
NH2

O

9, 77% yield

CN

N
NaHMDS (1.1 equiv.)

BnBr (1.1 equiv.)N

3aq, 0.2 mmol10, 43% yield

toluene, 0 oC to r.t., 12 h
(b)

6 mol/L HCl

1,4-dioxane, 95 oC, 4 h

HN
OH

O

7, 67% yield

CN

HN

3aa, 0.2 mmol8, 54% yield

0 oC to r.t., 24 hCO2Me

HN
(a)

TMSCl, CH3OH

 

图式 3  产物衍生化 
Scheme 3  Synthetic application  
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酸酯 1. 
3.2.2  α-氨基腈类化合物的合成 

向带有搅拌子规格为 8 mL 的玻璃反应瓶中依次加

入 α-氰醇甲磺酸酯(1, 0.2 mmol)、芳香胺(2, 0.4 mmol)、
碳酸钾(0.4 mmol)和 1 mL 的甲苯, 盖上盖子后在室温下

反应 12 h. 反应结束后, 过滤并减压除去溶剂. 所得粗

产物经柱层析[V(石油醚)∶V(乙酸乙酯)＝40∶1～30∶
1]分离后得到目标化合物 3.  

2-苯基-2-(苯氨基)乙腈(3aa)[16]: 无色透明晶状固

体, 产率 83%. m.p. 68.5～70.4 ℃; 1H NMR (400 MHz, 
Chloroform-d) δ: 7.66～7.60 (m, 2H), 7.52～7.43 (m, 3H), 
7.35～7.27 (m, 2H), 6.94 (t, J＝7.4 Hz, 1H), 6.81 (d, J＝
7.9 Hz, 2H), 5.46 (d, J＝8.3 Hz, 1H), 4.07 (d, J＝8.4 Hz, 
1H); 13C NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: 144.7, 134.0, 
129.6, 129.6, 129.4, 127.3, 120.3, 118.2, 114.2, 50.3; 
HRMS (DART-TOF) calcd for C14H13N2 [M ＋ H] ＋

209.1073, found 209.1078. 
2-((4-甲氧基苯基)氨基)-2-苯基乙腈(3ab)[16]: 棕色

油状液体, 产率 68%. 1H NMR (400 MHz, Chloroform-d) 
δ: 7.61～7.54 (m, 2H), 7.42 (td, J＝4.9, 4.3, 2.6 Hz, 3H), 
6.86～6.79 (m, 2H), 6.79～6.68 (m, 2H), 5.32 (d, J＝8.6 
Hz, 1H), 3.85～3.78 (m, 1H), 3.75 (s, 3H); 13C NMR (101 
MHz, Chloroform-d) δ: 154.1, 138.6, 134.2, 129.5, 129.3, 
127.3, 118.5, 116.3, 115.0, 55.7, 51.6; HRMS (DART- 
TOF) calcd for C15H15N2O [M＋H]＋  239.1179, found 
239.1183. 

2-((4-甲基苯基)氨基)-2-苯基乙腈(3ac)[16]: 无色透

明晶状固体, 产率 54%. m.p. 100.5～102.3 ℃; 1H NMR 
(400 MHz, Chloroform-d) δ: 7.57 (dd, J＝7.3, 2.3 Hz, 2H), 
7.48～7.36 (m, 3H), 7.06 (d, J＝8.1 Hz, 2H), 6.71～6.64 
(m, 2H), 5.37 (d, J＝8.5 Hz, 1H), 3.91 (d, J＝8.7 Hz, 1H), 
2.27 (s, 3H); 13C NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: 142.4, 
134.2, 130.1, 129.7, 129.5, 129.3, 127.3, 118.4, 114.5, 
50.7, 20.5; HRMS (DART-TOF) calcd for C15H15N2 [M＋

H]＋ 223.1230, found 223.1231. 
2-((4-三氟甲氧基苯基)氨基)-2-苯基乙腈(3ad): 淡

黄色固体, 产率 98%. m.p. 71.2～72.6 ℃; 1H NMR (400 
MHz, Chloroform-d) δ: 7.60～7.54 (m, 2H), 7.48～7.42 
(m, 3H), 7.12 (d, J＝8.4 Hz, 2H), 6.74 (d, J＝8.6 Hz, 2H), 
5.38 (d, J＝8.2 Hz, 1H), 4.17 (d, J＝8.3 Hz, 1H); 13C 
NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: 143.4, 142.5 (q, J＝2.1 
Hz), 133.5, 129.7, 129.5, 127.2, 122.7, 120.6 (q, J＝256.1 
Hz), 117.9, 114.8, 50.3; 19F NMR (101 MHz, Chloro-
form-d) δ: －58.3; HRMS (DART-TOF) calcd for C15H11- 
F3N2NaO [M＋Na]＋ 315.0716, found 315.0691. 

2-((4-氟苯基)氨基)-2-苯基乙腈(3ae): 无色透明晶

状固体, 产率 77%. m.p. 59.6～60.8 ℃; 1H NMR (400 
MHz, Chloroform-d) δ: 7.61～7.55 (m, 2H), 7.44 (p, J＝
3.9, 3.3 Hz, 3H), 6.96 (t, J＝8.6 Hz, 2H), 6.72 (dd, J＝8.9, 
4.3 Hz, 2H), 5.35 (d, J＝8.6 Hz, 1H), 3.97 (d, J＝8.7 Hz, 
1H); 13C NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: 157.4 (d, J＝
238.6 Hz), 141.0 (d, J＝2.3 Hz), 133.8, 129.6, 129.4, 
127.3, 118.2, 116.2 (d, J＝22.8 Hz), 115.7 (d, J＝7.7 Hz), 
51.0; 19F NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: －124.0; 
HRMS (DART-TOF) calcd for C14H11FKN2 [M＋K]＋ 
265.0538, found 265.0548. 

2-((4-氯苯基)氨基)-2-苯基乙腈(3af)[16]: 无色透明

晶状固体, 产率 80%. m.p. 76.4～77.9 ℃; 1H NMR (400 
MHz, Chloroform-d) δ: 7.55 (dt, J＝5.6, 2.6 Hz, 2H), 7.43 
(dt, J＝5.1, 2.5 Hz, 3H), 7.19 (dd, J＝8.9, 2.6 Hz, 2H), 
6.67 (dd, J＝8.9, 2.6 Hz, 2H), 5.36 (dd, J＝8.5, 2.5 Hz, 
1H), 4.10 (d, J＝8.5 Hz, 1H); 13C NMR (101 MHz, Chlo-
roform-d) δ: 143.3, 133.5, 129.7, 129.5, 129.4, 127.3, 
125.1, 118.0, 115.4, 50.3; HRMS (DART-TOF) calcd for 
C14H12ClN2 [M＋H]＋ 243.0684, found 243.0691. 

2-((4-溴苯基)氨基)-2-苯基乙腈(3ag)[16]: 无色透明

晶状固体, 产率 81%. m.p. 99.2～101.6 ℃; 1H NMR 
(400 MHz, Chloroform-d) δ: 7.59～7.52 (m, 2H), 7.44 (dd, 
J＝5.1, 2.0 Hz, 3H), 7.37～7.31 (m, 2H), 6.67～6.60 (m, 
2H), 5.36 (d, J＝8.3 Hz, 1H), 4.11 (d, J＝8.4 Hz, 1H); 13C 
NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: 143.7, 133.5, 132.4, 
129.7, 129.5, 127.2, 117.9, 115.8, 112.3, 50.2; HRMS 
(DART-TOF) calcd for C14H12BrN2 [M＋H]＋ 287.0178, 
found 287.0162. 

2-((4-三氟甲基苯基)氨基)-2-苯基乙腈(3ah): 无色

透明晶状固体, 产率 72%. m.p. 107.0～109.5 ℃; 1H 
NMR (400 MHz, Chloroform-d) δ: 7.59 (dd, J＝6.9, 2.6 
Hz, 2H), 7.52 (d, J＝8.3 Hz, 2H), 7.49～7.43 (m, 3H), 
6.80 (d, J＝8.3 Hz, 2H), 5.47 (d, J＝7.9 Hz, 1H), 4.37 (d,  
J＝7.9 Hz, 1H); 13C NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: 
147.1, 133.1, 129.9, 129.5, 127.2, 127.0 (q, J＝3.9 Hz), 
124.5 (q, J＝270.9 Hz), 122.0 (q, J＝33.2 Hz), 117.5, 
113.4, 49.7; 19F NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ:     
－ 61.5; HRMS (DART-TOF) calcd for C15H11F3N2Na   
[M＋Na]＋ 299.0767, found 299.0773. 

2-((3-甲基苯基)氨基)-2-苯基乙腈(3ai): 无色透明

晶状固体, 产率 99%. m.p. 95.5～97.2 ℃; 1H NMR (400 
MHz, Chloroform-d) δ: 7.57 (dd, J＝7.2, 2.4 Hz, 2H), 
7.46～7.40 (m, 3H), 7.14 (t, J＝7.7 Hz, 1H), 6.71 (d, J＝
7.5 Hz, 1H), 6.57 (d, J＝8.7 Hz, 2H), 5.39 (d, J＝8.4 Hz, 
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1H), 3.97 (d, J＝8.5 Hz, 1H), 2.31 (s, 3H); 13C NMR (101 
MHz, Chloroform-d) δ: 144.8, 139.5, 134.1, 129.5, 129.5, 
129.4, 127.3, 121.2, 118.4, 115.0, 111.3, 50.3, 21.7; HRMS 
(DART-TOF) calcd for C15H15N2 [M＋H]＋  223.1230, 
found 223.1232. 

2-((3-氟苯基)氨基)-2-苯基乙腈(3aj): 无色透明晶

状固体, 产率 79%. m.p. 87.1～88.7 ℃; 1H NMR (400 
MHz, Chloroform-d) δ: 7.61～7.55 (m, 2H), 7.51～7.42 
(m, 3H), 7.27～7.15 (m, 1H), 6.58 (td, J＝8.4, 2.4 Hz, 
1H), 6.53 (dd, J＝8.1, 2.3 Hz, 1H), 6.47 (dt, J＝10.9, 2.4 
Hz, 1H), 5.38 (d, J＝8.2 Hz, 1H), 4.17 (d, J＝8.2 Hz, 1H); 
13C NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: 163.9 (d, J＝244.9 
Hz), 146.4 (d, J＝10.4 Hz), 133.5, 130.9 (d, J＝10.0 Hz), 
129.8, 129.5, 127.3, 117.9, 109.7 (d, J＝2.6 Hz), 106.9 (d, 
J＝21.4 Hz), 101.4 (d, J＝25.8 Hz), 50.0; 19F NMR (101 
MHz, Chloroform-d) δ: －111.6; HRMS (DART-TOF) 
calcd for C14H12FN2 [M＋H]＋ 227.0979, found 227.0977. 

2-((3-氯苯基)氨基)-2-苯基乙腈(3ak): 无色透明晶

状固体, 产率 92%. m.p. 76.5～78.1 ℃; 1H NMR (400 
MHz, Chloroform-d) δ: 7.61～7.54 (m, 2H), 7.51～7.43 
(m, 3H), 7.18 (t, J＝8.1 Hz, 1H), 6.86 (dd, J＝8.0, 1.9 Hz, 
1H), 6.76 (d, J＝2.2 Hz, 1H), 6.63 (dd, J＝8.2, 2.4 Hz, 
1H), 5.39 (d, J＝8.3 Hz, 1H), 4.13 (d, J＝8.2 Hz, 1H); 13C 
NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: 145.8, 135.3, 133.4, 
130.6, 129.8, 129.5, 127.3, 120.3, 117.8, 114.2, 112.2, 
50.0; HRMS (DART-TOF) calcd for C14H12ClN2 [M＋H]＋ 
243.0684, found 243.0710. 

2-((3-溴苯基)氨基)-2-苯基乙腈(3al): 无色透明晶

状固体, 产率 81%. m.p. 96.4～97.6 ℃; 1H NMR (400 
MHz, Chloroform-d) δ: 7.57 (dq, J＝5.3, 3.3, 2.9 Hz, 2H), 
7.53～7.43 (m, 3H), 7.12 (t, J＝8.0 Hz, 1H), 7.04～6.98 
(m, 1H), 6.92 (t, J＝2.1 Hz, 1H), 6.68 (dd, J＝8.2, 2.4 Hz, 
1H), 5.38 (d, J＝8.2 Hz, 1H), 4.11 (d, J＝8.3 Hz, 1H); 13C 
NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: 145.9, 133.4, 130.9, 
129.8, 129.5, 127.3, 123.4, 123.2, 117.8, 117.1, 112.6, 
50.0; HRMS (DART-TOF) calcd for C14H12BrN2 [M＋H]＋ 
287.0178, found 287.0173. 

2-((2-甲氧基苯基)氨基)-2-苯基乙腈(3am)[16]: 黄色

油状液体, 产率 85%. 1H NMR (400 MHz, Chloroform-d) 
δ: 7.61 (d, J＝7.0 Hz, 2H), 7.44 (d, J＝6.8 Hz, 3H), 6.97～
6.89 (m, 1H), 6.89～6.78 (m, 3H), 5.44 (d, J＝8.4 Hz, 
1H), 4.67 (d, J＝8.5 Hz, 1H), 3.82 (s, 3H); 13C NMR (101 
MHz, Chloroform-d) δ: 147.5, 134.6, 134.2, 129.5, 129.3, 
127.3, 121.3, 119.7, 118.3, 111.7, 110.1, 55.5, 49.9; HRMS 
(DART-TOF) calcd for C15H15N2O [M＋H]＋ 239.1179, 

found 239.1180. 
2-((2-甲基苯基)氨基)-2-苯基乙腈(3an): 黄色油状

液体, 产率 72%. 1H NMR (400 MHz, Chloroform-d) δ: 
7.57～7.50 (m, 2H), 7.43～7.31 (m, 3H), 7.12 (td, J＝7.6, 
1.5 Hz, 1H), 7.05 (d, J＝7.3 Hz, 1H), 6.76 (t, J＝7.2 Hz, 
2H), 5.36 (d, J＝7.4 Hz, 1H), 3.80 (d, J＝7.8 Hz, 1H), 2.06 
(s, 3H); 13C NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: 142.8, 
134.2, 130.7, 129.6, 129.4, 127.4, 127.3, 123.6, 120.0, 
118.4, 111.6, 50.1, 17.5; HRMS (DART-TOF) calcd for 
C15H15N2 [M＋H]＋ 223.1230, found 223.1229. 

2-((3-吡啶基)氨基)-2-苯基-乙腈(3ao): 白色固体, 
产率 30%. m.p. 116.0～117.3 ℃; 1H NMR (400 MHz, 
Chloroform-d) δ: 8.12 (d, J＝2.9 Hz, 1H), 8.07 (d, J＝4.7 
Hz, 1H), 7.59～7.50 (m, 2H), 7.40 (d, J＝6.2 Hz, 3H), 
7.13 (dd, J＝8.3, 4.7 Hz, 1H), 7.02 (dd, J＝8.5, 2.8 Hz, 
1H), 5.37 (d, J＝8.0 Hz, 1H), 4.32 (d, J＝8.2 Hz, 1H); 13C 
NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: 141.4, 140.9, 137.2, 
133.2, 129.8, 129.5, 127.2, 123.9, 120.3, 117.6, 49.8; 
HRMS (DART-TOF) calcd for C13H12N3 [M ＋ H] ＋ 
210.1026, found 210.1030. 

2-((8-喹啉基)氨基)-2-苯基乙腈(3ap): 棕色油状液

体, 产率 57%. 1H NMR (400 MHz, Chloroform-d) δ: 8.70 
(dd, J＝4.2, 1.7 Hz, 1H), 8.09 (dd, J＝8.3, 1.7 Hz, 1H), 
7.67 (dd, J＝7.6, 2.0 Hz, 2H), 7.50～7.42 (m, 4H), 7.39 
(dd, J＝8.3, 4.2 Hz, 1H), 7.28～7.21 (m, 1H), 6.92 (d, J＝
7.6 Hz, 1H), 6.67 (d, J＝8.0 Hz, 1H), 5.65 (d, J＝8.0 Hz, 
1H); 13C NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: 147.7, 141.4, 
138.4, 136.2, 133.9, 129.5, 129.4, 128.6, 127.4, 127.3, 
121.8, 118.0, 117.3, 107.0, 49.6; HRMS (DART-TOF) 
calcd for C17H14N3 [M＋H]＋ 260.1182, found 260.1184. 

2-(甲基(苯基)氨基)-2-苯基乙腈(3aq): 黄色油状液

体, 产率 73%. 1H NMR (400 MHz, Chloroform-d) δ: 
7.59～7.52 (m, 2H), 7.42 (q, J＝7.7, 7.0 Hz, 3H), 7.38～
7.29 (m, 2H), 7.03 (d, J＝8.1 Hz, 2H), 6.98 (t, J＝7.3 Hz, 
1H), 5.85 (s, 1H), 2.74 (s, 3H); 13C NMR (101 MHz, 
Chloroform-d) δ: 149.2, 133.5, 129.5, 129.1, 129.1, 127.2, 
121.2, 116.7, 116.2, 58.6, 34.6; HRMS (DART-TOF) calcd 
for C15H15N2 [M＋H]＋ 223.1230, found 223.1233. 

2-(乙基(苯基)氨基)-2-苯基乙腈(3ar): 黄色油状液

体, 产率 65%. 1H NMR (400 MHz, Chloroform-d) δ: 
7.59～7.53 (m, 2H), 7.45～7.37 (m, 3H), 7.35～7.28 (m, 
2H), 7.02 (dt, J＝7.0, 1.1 Hz, 2H), 7.00～6.94 (m, 1H), 
5.69 (s, 1H), 3.33 (dq, J＝14.0, 7.0 Hz, 1H), 3.19 (dq, J＝
14.4, 7.2 Hz, 1H), 1.08 (t, J＝7.1 Hz, 3H); 13C NMR (101 
MHz, Chloroform-d) δ: 147.0, 133.8, 129.4, 129.0, 129.0, 



   
Chinese Journal of Organic Chemistry ARTICLE  

 
Chin. J. Org. Chem. 2024, 44, 561～572 © 2024 Shanghai Institute of Organic Chemistry, Chinese Academy of Sciences http://sioc-journal.cn/     569 

127.3, 121.5, 118.4, 117.2, 58.3, 42.9, 13.0; HRMS 
(DART-TOF) calcd for C16H16N2Na [M＋Na]＋ 259.1206, 
found 259.1199. 

2-(异丙基(苯基)氨基)-2-苯基乙腈(3as): 白色固体, 
产率 58%. m.p. 54.0～55.2 ℃; 1H NMR (400 MHz, 
Chloroform-d) δ: 7.50～7.45 (m, 2H), 7.38～7.29 (m, 3H), 
7.21～7.16 (m, 2H), 6.99～6.94 (m, 2H), 6.92 (t, J＝7.3 
Hz, 1H), 5.61 (s, 1H), 4.01 (p, J＝6.6 Hz, 1H), 1.33 (d, J＝
6.5 Hz, 3H), 1.23 (d, J＝6.6 Hz, 3H); 13C NMR (101 MHz, 
Chloroform-d) δ: 145.8, 134.6, 128.8, 128.8, 128.5, 127.0, 
122.0, 121.2, 118.6, 53.2, 51.2, 22.3, 20.0; HRMS (DART- 
TOF) calcd for C17H19N2 [M＋H] ＋  251.1543, found 
251.1546. 

2,2'-(乙烷-1,2-二(苯基偶氮二))双(苯乙腈)(3at): 白
色固体, 产率 62%. m.p. 200.0～201.8 ℃; 1H NMR (400 
MHz, Chloroform-d) δ: 7.49～7.44 (m, 4H), 7.43～7.38 
(m, 6H), 7.09 (t, J＝7.7 Hz, 4H), 6.87 (t, J＝7.3 Hz, 2H), 
6.53 (d, J＝8.1 Hz, 4H), 5.55 (s, 2H), 3.15～3.04 (m, 2H), 
2.97～2.84 (m, 2H); 13C NMR (101 MHz, Chloroform-d) 
δ: 146.8, 133.3, 129.6, 129.4, 129.2, 127.8, 121.8, 117.5, 
116.5, 58.7, 45.5; HRMS (DART-TOF) calcd for C31H27- 
N4Na [M＋Na]＋ 465.2050, found 465.2061.  

2-(3,4-二氢喹啉-1(2H)基)-2-苯基乙腈(3au): 白色

固体, 产率 71%. m.p. 76.5～77.8 ℃; 1H NMR (400 
MHz, Chloroform-d) δ: 7.54 (dd, J＝7.6, 1.9 Hz, 2H), 
7.47～7.37 (m, 3H), 7.12 (td, J＝7.8, 1.7 Hz, 1H), 7.06 
(dd, J＝7.4, 1.6 Hz, 1H), 6.82 (d, J＝8.2 Hz, 1H), 6.79 (td, 
J＝7.3, 1.0 Hz, 1H), 6.00 (s, 1H), 3.12 (ddd, J＝12.1, 8.0, 
4.4 Hz, 1H), 3.05～2.97 (m, 1H), 2.84 (ddd, J＝14.7, 8.4, 
5.8 Hz, 1H), 2.73 (dt, J＝16.0, 5.9 Hz, 1H), 2.01～1.84 
(m, 2H); 13C NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: 143.8, 
133.2, 129.8, 129.2, 129.0, 127.3, 127.1, 125.4, 119.3, 
116.7, 112.2, 55.0, 45.1, 27.7, 22.1; HRMS (DART-TOF) 
calcd for C17H17N2 [M＋H]＋ 249.1386, found 249.1389. 

2-(4-氯苯基)-2-(苯氨基)乙腈(3ba): 无色透明晶状

固体, 产率 87%. m.p. 109.8～111.1 ℃; 1H NMR (400 
MHz, Chloroform-d) δ: 7.57～7.51 (m, 2H), 7.46～7.39 
(m, 2H), 7.31～7.23 (m, 2H), 6.96～6.87 (m, 1H), 6.79～
6.73 (m, 2H), 5.41 (d, J＝8.6 Hz, 1H), 4.04 (d, J＝8.7 Hz, 
1H); 13C NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: 144.4, 135.6, 
132.4, 129.6, 129.6, 128.6, 120.6, 117.8, 114.3, 49.7; 
HRMS (DART-TOF) calcd for C14H12ClN2 [M＋H] ＋ 
243.0684, found 243.0689. 

2-(4-溴苯基)-2-(苯氨基)乙腈(3ca): 无色透明晶状

固体, 产率 85%. m.p. 92.0～93.9 ℃; 1H NMR (400 

MHz, Chloroform-d) δ: 7.59 (d, J＝8.3 Hz, 2H), 7.48 (d,  
J＝8.2 Hz, 2H), 7.27 (t, J＝7.9 Hz, 2H), 6.91 (t, J＝7.4 
Hz, 1H), 6.76 (d, J＝8.0 Hz, 2H), 5.40 (d, J＝8.6 Hz, 1H), 
4.04 (d, J＝8.7 Hz, 1H); 13C NMR (101 MHz, Chloro-
form-d) δ: 144.4, 133.0, 132.5, 129.6, 128.9, 123.8, 120.6, 
117.8, 114.3, 49.7; HRMS (DART-TOF) calcd for C14H12- 
BrN2 [M＋H]＋ 287.0178, found 287.0176. 

2-(4-三氟甲基苯基)-2-(苯氨基)乙腈(3da): 无色透

明晶状固体, 产率 69%. m.p. 96.5～98.4 ℃; 1H NMR 
(400 MHz, Chloroform-d) δ: 7.78～7.68 (m, 4H), 7.32～
7.23 (m, 2H), 6.93 (t, J＝7.4 Hz, 1H), 6.76 (d, J＝8.0 Hz, 
2H), 5.51 (d, J＝8.8 Hz, 1H), 4.11 (d, J＝8.8 Hz, 1H); 13C 
NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: 144.2, 137.8, 131.8 (q, 
J＝32.9 Hz), 129.7, 127.7, 126.3 (q, J＝3.8 Hz), 123.7 (q, 
J＝272.4 Hz), 120.8, 117.6, 114.4, 49.9; 19F NMR (101 
MHz, Chloroform-d) δ: － 62.8; HRMS (DART-TOF) 
calcd for C15H11F3N2Na [M ＋ Na] ＋  299.0767, found 
299.0770. 

2-(2-氟-4-甲氧基苯基)-2-(苯氨基)乙腈(3ea): 无色

透明晶状固体, 产率 59%. m.p. 95.0～96.5 ℃; 1H NMR 
(400 MHz, Chloroform-d) δ: 7.51 (t, J＝8.6 Hz, 1H), 
7.31～7.23 (m, 2H), 6.90 (t, J＝7.4 Hz, 1H), 6.81～6.73 
(m, 3H), 6.70 (dd, J＝11.9, 2.5 Hz, 1H), 5.53 (d, J＝8.3 
Hz, 1H), 4.01 (d, J＝8.4 Hz, 1H), 3.82 (s, 3H); 13C NMR 
(101 MHz, Chloroform-d) δ: 162.1 (d, J＝3.2 Hz), 160.9 
(d, J＝263.8 Hz), 144.5, 129.6, 129.5, 120.4, 117.9, 114.3, 
113.6 (d, J＝14.3 Hz), 110.6 (d, J＝2.9 Hz), 102.5 (d, J＝
24.5 Hz), 55.8, 44.4 (d, J＝3.7 Hz); 19F NMR (101 MHz, 
Chloroform-d) δ: －115.2; HRMS (DART-TOF) calcd for 
C15H14FN2O [M＋H]＋ 257.1085, found 257.1090. 

2-(2-氟-4-氯苯基)-2-(苯氨基)乙腈(3fa): 无色透明

晶状固体, 产率 71%. m.p. 79.5～81.2 ℃; 1H NMR (400 
MHz, Chloroform-d) δ: 7.55 (t, J＝8.0 Hz, 1H), 7.26 (t,   
J＝7.9 Hz, 2H), 7.24～7.15 (m, 2H), 6.91 (t, J＝7.4 Hz, 
1H), 6.76 (d, J＝8.0 Hz, 2H), 5.57 (d, J＝8.7 Hz, 1H), 4.08 
(d, J＝8.7 Hz, 1H); 13C NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: 
159.9 (d, J＝253.7 Hz), 144.2, 136.9 (d, J＝10.3 Hz), 
129.7 (d, J＝3.5 Hz), 129.7, 125.5 (d, J＝3.9 Hz), 120.8, 
120.5 (d, J＝13.7 Hz), 117.3, 117.2 (d, J＝24.3 Hz), 114.5, 
44.4 (d, J＝3.6 Hz); 19F NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: 
－ 114.4; HRMS (DART-TOF) calcd for C15H11ClFN2   
[M＋H]＋ 261.0589, found 261.0592. 

2-(2-氟-4-溴苯基)-2-(苯氨基)乙腈(3ga): 无色透明

晶状固体, 产率 70%. m.p. 87.6～89.2 ℃; 1H NMR (400 
MHz, Chloroform-d) δ: 7.75 (dd, J＝6.4, 2.5 Hz, 1H), 7.53 
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(ddd, J＝8.0, 4.6, 2.5 Hz, 1H), 7.27 (t, J＝7.8 Hz, 2H), 
7.05 (t, J＝9.1 Hz, 1H), 6.92 (t, J＝7.4 Hz, 1H), 6.76 (d,  
J＝7.9 Hz, 2H), 5.56 (d, J＝8.7 Hz, 1H), 4.08 (d, J＝8.7 
Hz, 1H); 13C NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: 159.1 (d, 
J＝251.0 Hz), 144.1, 134.6 (d, J＝8.3 Hz), 131.8 (d, J＝
2.8 Hz), 129.7, 123.8 (d, J＝14.9 Hz), 120.9, 118.2 (d, J＝
22.5 Hz), 117.5 (d, J＝3.6 Hz), 117.1, 114.5, 44.4 (d, J＝
3.9 Hz); 19F NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: －118.9; 
HRMS (DART-TOF) calcd for C15H11BrFN2 [M＋H]＋ 
305.0084, found 305.0081. 

2-(2-氟-5-溴苯基)-2-(苯氨基)乙腈(3ha): 淡黄色固

体, 产率 86%. m.p. 65.2～67.3 ℃; 1H NMR (400 MHz, 
Chloroform-d) δ: 7.47 (t, J＝7.9 Hz, 1H), 7.40～7.31 (m, 
2H), 7.25 (t, J＝7.8 Hz, 2H), 6.90 (t, J＝7.5 Hz, 1H), 6.75 
(d, J＝8.0 Hz, 2H), 5.55 (s, 1H), 4.06 (s, 1H); 13C NMR 
(101 MHz, Chloroform-d) δ: 159.9 (d, J＝254.8 Hz), 
144.2, 130.0 (d, J＝3.3 Hz), 129.7, 128.5 (d, J＝3.8 Hz), 
124.5 (d, J＝9.4 Hz), 121.0 (d, J＝13.7 Hz), 120.8, 120.1 
(d, J＝24.0 Hz), 117.2, 114.5, 44.5 (d, J＝3.7 Hz); 19F 
NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: － 108.7; HRMS 
(DART-TOF) calcd for C15H11BrFN2 [M＋H]＋ 305.0084, 
found 305.0086. 

2-(2-氟-3-溴苯基)-2-(苯氨基)乙腈(3ia): 淡黄色固

体, 产率 77%. m.p. 79.6～80.8 ℃; 1H NMR (400 MHz, 
Chloroform-d) δ: 7.63 (t, J＝7.4 Hz, 1H), 7.57 (t, J＝7.2 
Hz, 1H), 7.27 (t, J＝7.8 Hz, 2H), 7.12 (t, J＝8.0 Hz, 1H), 
6.91 (t, J＝7.4 Hz, 1H), 6.77 (d, J＝8.0 Hz, 2H), 5.61 (d,  
J＝8.6 Hz, 1H), 4.09 (d, J＝8.8 Hz, 1H); 13C NMR (101 
MHz, Chloroform-d) δ: 156.7 (d, J＝250.7 Hz), 144.2, 
135.2, 129.7, 128.0 (d, J＝2.2 Hz), 125.9 (d, J＝4.7 Hz), 
123.3 (d, J＝14.6 Hz), 120.8, 117.2, 114.5, 110.2 (d, J＝
20.6 Hz), 44.9 (d, J＝3.8 Hz); 19F NMR (101 MHz, Chlo-
roform-d) δ: － 110.3; HRMS (DART-TOF) calcd for 
C15H11BrFN2 [M＋H]＋ 305.0084, found 305.0084. 

2-(2-溴-4-氟苯基)-2-(苯氨基)乙腈(3ja): 无色透明

晶状固体, 产率 74%. m.p. 105.0～106.8 ℃; 1H NMR 
(400 MHz, Chloroform-d) δ: 7.73 (dd, J＝8.7, 5.6 Hz, 1H), 
7.40 (dd, J＝8.0, 2.7 Hz, 1H), 7.27 (t, J＝7.9 Hz, 2H), 7.13 
(td, J＝8.2, 2.6 Hz, 1H), 6.91 (t, J＝7.4 Hz, 1H), 6.76 (d,  
J＝7.9 Hz, 2H), 5.66 (d, J＝8.0 Hz, 1H), 4.03 (d, J＝8.1 
Hz, 1H); 13C NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: 162.9 (d, 
J＝254.6 Hz), 144.4, 130.4 (d, J＝9.0 Hz), 129.6, 129.6 (d, 
J＝3.7 Hz), 124.0 (d, J＝9.7 Hz), 121.3 (d, J＝24.8 Hz), 
120.7, 117.7, 115.6 (d, J＝21.4 Hz), 114.3, 49.8; 19F NMR 
(101 MHz, Chloroform-d) δ: －108.7; HRMS (DART- 

TOF) calcd for C15H11BrFN2 [M＋H]＋ 305.0084, found 
305.0084. 

2-苯基氨基-2-(4-三氟甲基苯基)丙腈(3ka): 白色固

体, 产率 40%. m.p. 123.5～124.8 ℃; 1H NMR (400 
MHz, Chloroform-d) δ: 7.76 (d, J＝8.2 Hz, 2H), 7.67 (d,  
J＝8.2 Hz, 2H), 7.13 (t, J＝7.7 Hz, 2H), 6.83 (t, J＝7.4 
Hz, 1H), 6.51 (d, J＝8.1 Hz, 2H), 4.34 (s, 1H), 1.95 (s, 
3H); 13C NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: 144.0, 142.9, 
131.0 (q, J＝32.7 Hz), 129.2, 126.4 (q, J＝3.8 Hz), 125.5, 
123.8 (q, J＝272.2 Hz), 120.4, 120.1, 115.8, 56.9, 33.3; 19F 
NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: － 62.66; HRMS 
(DART-TOF) calcd for C16H14F3N2 [M＋H]＋ 291.1104, 
found 291.1106.  

2-苯基氨基-2-(4-硝基苯基)丙腈(3la): 淡黄色液体, 
产率 47%. 1H NMR (400 MHz, Chloroform-d) δ: 8.23～
8.16 (m, 2H), 7.76 (d, J＝8.5 Hz, 2H), 7.11～7.02 (m, 2H), 
6.77 (t, J＝7.4 Hz, 1H), 6.42 (d, J＝7.9 Hz, 2H), 4.32 (s, 
1H), 1.90 (s, 3H); 13C NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: 
147.1, 146.0, 141.6, 128.2, 125.2, 123.6, 119.6, 118.6, 
114.7, 55.7, 32.1; HRMS (DART-TOF) calcd for 
C15H14N3O2 [M＋H]＋ 268.1081, found 268.1085.  

2-苯基氨基-2-(4-甲磺酰基苯基)丙腈(3ma): 淡黄色

液体, 产率 42%. 1H NMR (400 MHz, Chloroform-d) δ: 
7.92 (d, J＝8.2 Hz, 2H), 7.78 (d, J＝8.2 Hz, 2H), 7.07 (t,  
J＝7.7 Hz, 2H), 6.77 (t, J＝7.4 Hz, 1H), 6.43 (d, J＝8.3 
Hz, 2H), 4.34 (s, 1H), 3.01 (s, 3H), 1.89 (s, 3H); 13C NMR 
(101 MHz, Chloroform-d) δ: 146.2, 142.7, 141.0, 129.2, 
128.5, 126.2, 120.6, 119.8, 115.7, 56.8, 44.4, 33.2; HRMS 
(DART-TOF) calcd for C16H17N2O2S [M＋H]＋ 301.1005, 
found 301.1010.  

2-苯基-2-(1-苯肼基)乙腈(4): 棕色液体, 产率 71%. 
1H NMR (400 MHz, Chloroform-d) δ: 7.52～7.46 (m, 2H), 
7.44～7.33 (m, 3H), 7.33～7.23 (m, 2H), 7.17～7.08 (m, 
2H), 7.03～6.90 (m, 1H), 5.83 (s, 1H), 3.32 (s, 2H); 13C 
NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ 149.6, 132.4, 129.4, 
129.4, 129.2, 127.8, 122.1, 116.3, 115.9, 61.2; HRMS 
(DART-TOF) calcd for C14H14N3 [M＋H]＋  224.1182, 
found 224.1184. 

2-((氰基(苯基)甲基)(苯基)氨基)-2-苯乙酸(5): 淡黄

色液体, 产率 48%, 2∶1 dr. 1H NMR (400 MHz, Chlo-
roform-d) δ: 7.79～7.69 (m, 2H), 7.47 (t, J＝7.8 Hz, 3H), 
7.24 (d, J＝16.1 Hz, 5H), 7.13 (t, J＝7.6 Hz, 2H), 7.07 (d, 
J＝7.1 Hz, 1H), 6.97 (d, J＝7.5 Hz, 2H), 5.38 (s, 1H), 5.16 
(s, 1H); 13C NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: 177.4, 
144.4, 134.6, 133.1, 129.8, 129.5, 129.1, 128.8, 128.6, 
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128.5, 128.4, 125.8, 125.7, 116.3, 69.5, 56.4; 1H NMR 
(400 MHz, Chloroform-d) δ: 7.40 (d, J＝7.1 Hz, 2H), 
7.27～7.14 (m, 8H), 7.03 (t, J＝7.7 Hz, 2H), 6.88 (t, J＝
7.4 Hz, 1H), 6.81 (d, J＝8.0 Hz, 2H), 5.56 (s, 1H), 5.44 (s, 
1H); 13C NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: 175.5, 144.4, 
134.6, 133.1, 129.8, 129.5, 129.1, 128.8, 128.6, 128.5, 
128.4, 125.7, 125.7, 116.3, 69.5, 56.4; HRMS (DART- 
TOF) calcd for C22H19N2O2 [M＋H]＋ 343.1441, found 
343.1440.  

N-(氰基(苯基)甲基)-N-苯基甘氨酸乙酯(6): 无色透

明液体, 产率 50%. 1H NMR (400 MHz, Chloroform-d) δ: 
7.71～7.45 (m, 2H), 7.46～7.36 (m, 3H), 7.30 (t, J＝7.9 
Hz, 2H), 6.96 (dd, J＝17.7, 7.8 Hz, 3H), 5.88 (s, 1H), 4.10 
(q, J＝7.1 Hz, 2H), 4.04～3.89 (m, 2H), 1.18 (t, J＝7.1 
Hz, 3H); 13C NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: 169.9, 
146.9, 132.7, 129.5, 129.3, 129.1, 127.7, 121.5, 116.6, 
116.5, 61.2, 57.0, 51.3 14.1; HRMS (DART-TOF) calcd for 
C18H19N2O2 [M＋H]＋ 295.1441, found 295.1447. 

N-苯基苯甘氨酸(7): 白色固体 , 产率 67%. m.p. 
172.2～173.5 ℃; 1H NMR (400 MHz, Chloroform-d) δ: 
12.45 (s, 1H), 7.52 (d, J＝7.5 Hz, 2H), 7.35 (t, J＝7.4 Hz, 
2H), 7.28 (d, J＝7.2 Hz, 1H), 7.03 (t, J＝7.7 Hz, 2H), 6.67 
(d, J＝8.0 Hz, 2H), 6.54 (t, J＝7.3 Hz, 1H), 5.10 (s, 1H); 
13C NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: 173.4, 147.4, 
139.0, 129.2, 128.9, 128.2, 128.0, 117.1, 113.6, 60.3; 
HRMS (DART-TOF) calcd for C14H14NO2 [M＋ H] ＋ 
228.1019, found 228.1019.  

2-苯基氨基-2-苯基乙酸乙酯(8): 黄色油状液体, 产
率 54%. 1H NMR (400 MHz, Chloroform-d) δ: 7.25～7.13 
(m, 7H), 6.79 (d, J＝7.8 Hz, 3H), 6.42 (d, J＝61.5 Hz, 
2H), 5.31 (s, 1H), 2.59 (s, 3H); 13C NMR (101 MHz, 
Chloroform-d) δ: 172.3, 146.0, 137.6, 129.2, 128.9, 128.3, 
127.2, 118.1, 113.43, 60.8, 52.8; HRMS (DART-TOF) 
calcd for C15H16NO2 [M＋H]＋ 242.1176, found 242.1174. 

2-(甲基(苯基)氨基)-2-苯基乙酰胺(9): 棕色油状液

体, 产率 77%. 1H NMR (400 MHz, Chloroform-d) δ: 
7.25～7.13 (m, 7H), 6.79 (d, J＝7.8 Hz, 3H), 6.42 (d, J＝
61.5 Hz, 2H), 5.31 (s, 1H), 2.59 (s, 3H); 13C NMR (101 
MHz, Chloroform-d) δ: 174.2, 150.0, 135.4, 129.4, 129.1, 
128.6, 128.1, 119.2, 114.9, 69.5, 35.3; HRMS (DART- 
TOF) calcd for C15H16N2NaO [M＋Na]＋ 263.1155, found 
263.1164. 

N-苄基-N-甲基苯胺(10): 黄色油状液体, 产率 43%. 
1H NMR (400 MHz, Chloroform-d) δ: 7.26～7.19 (m, 2H), 
7.15 (dq, J＝6.9, 2.3, 1.6 Hz, 5H), 6.67 (d, J＝8.2 Hz, 2H), 

6.62 (q, J＝8.6, 7.8 Hz, 1H), 4.45 (s, 2H), 2.93 (s, 3H); 13C 
NMR (101 MHz, Chloroform-d) δ: 149.8, 139.1, 129.3, 
128.6, 126.9, 126.8, 116.6, 112.4, 56.7, 38.5; HRMS 
(DART-TOF) calcd for C14H16N [M＋H] ＋  198.1277, 
found 198.1278. 

 
辅助材料(Supporting Information)  所有化合物的 1H 
NMR, 13C NMR 和 19F NMR 谱图. 这些材料可以免费从

本刊网站(http://sioc-journal.cn/)上下载. 
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