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园 引 言

有机锌试剂最早是由 云则葬灶噪造葬灶凿 在 员愿源怨 年发

现的袁 他在研究 耘贼陨 与锌粉的反应时发现生成了

耘贼圆在灶 及 耘贼在灶陨袁见反应式渊员冤.
猿EtI+3Zn寅猿Et2Zn+EtZnI+ZnI2 渊员冤
直到 员怨园园 年 郧则蚤早灶葬则凿 发现格氏试剂以前袁锌

试剂还是有机化学家形成碳原碳键的好方法. 由于

格氏试剂的活性更好袁和亲电试剂反应后的产物的

产率更高袁锌试剂在其后的一段时间几乎被忽视.
然而一些反应袁如 砸藻枣燥则皂葬贼泽噪赠咱员暂反应和 杂蚤皂皂燥灶泽原
杂皂蚤贼澡咱圆暂反应依然必须在有机锌试剂的存在下进行.

有机锌试剂倾向于和过渡金属作用而发生转

金属化反应袁所生成的这些过渡金属中间体有着很

高的活性袁从而可以与很多亲电试剂高效地进行反

应.这是因为相对于 在灶 的 凿 轨道而言袁这些过渡金

属的 凿 轨道能量要低袁可以发生多种途径的反应袁
而 在灶 的 凿 轨道的能量太高袁不易参与有机化学反

应咱猿暂.正是因为这种特性袁使得有机锌试剂近年来

被大范围地使用袁特别是锌试剂在转金属化咱源暂后
形成的有机铜中间体或钯中间体可以与一大批亲

电试剂进行偶联咱缘暂袁为有机锌试剂的应用开辟了

一片新天地袁见反应式渊圆冤.

砸悦u窑在nX2饮RZnX寅RP-d
ArPdX

CuX
渊圆冤

有机锌试剂的制备通常可以用金属锌粉与卤

化物进行氧化加成来制备袁见反应式渊猿冤.
FG-R-l FG-R-ZnlZn 粉

THF 渊猿冤
但是这种方法制备的锌试剂对一些敏感的基

团渊如酯基尧氰基尧羰基等冤的耐受性不太高. 近年

来袁运灶燥糟澡藻造远 报道了在无机盐氯化锂存在下的氧

化加成制备有机锌试剂渊运晕韵悦匀耘蕴 锌试剂冤的方

法袁该法能高效高选择性地制备有机锌试剂袁所得

的有机锌试剂更稳定尧 对各种敏感基团的耐受性

更好尧在 栽匀云 中的溶解度更高袁和各种亲电试剂反

应能高产率得到相应的产物咱远-苑暂援 通常来说袁由于受

到传热和传质的影响袁 常规方法合成的锌试剂的

剂量都不大渊圆耀员缘 皂皂燥造 之间冤袁放大合成后产率往

往会下降. 由于 运晕韵悦匀耘蕴 锌试剂中无机盐 蕴蚤悦造
的加入袁 使得 蕴蚤悦造 与有机锌试剂之间形成了相对

稳定的络合物袁其浓度可以适当提升袁稳定性也可

以适当增强. 本研究报道大剂量 渊底物 员园园 皂皂燥造冤
制备 运晕韵悦匀耘蕴 锌试剂的方法袁生成的 运晕韵悦匀耘蕴
锌试剂产率高渊愿园豫耀怨员豫冤袁稳定性强袁该试剂对各

一种大剂量制备 运晕韵悦匀耘蕴 锌试剂的方法

董志兵袁操 强袁高 帆 袁刘 方袁王 敏 袁王稼伟
武汉工程大学化学与环境工程学院袁湖北 武汉 源猿园园苑源

摘 要院有机锌试剂倾向于和过渡金属作用而发生转金属化反应袁所生成的这些过渡金属中间体有着很

高的活性袁从而可以与很多亲电试剂高效地进行反应袁在有机合成中占有非常重要的地位 . 通常制备锌

试剂的方法是锌粉对卤代烃的插入反应袁但是这种方法制备的锌试剂的合成效率往往不高袁对一些敏感

的基团的耐受性不太强. 在无机盐氯化锂存在下能有效地制备 运晕韵悦匀耘蕴 锌试剂袁 报道一种大剂量方式

渊员园园 皂皂燥造冤制备 运晕韵悦匀耘蕴 锌试剂的方法袁该法能高效高选择性地制备有机锌试剂袁生成的锌试剂产率高

渊愿园豫~怨员豫冤袁稳定性强袁该试剂对各种敏感的官能团渊如酯基尧氰基尧羰基尧三氟甲基冤的耐受性强.这些锌试

剂在氩气保护下存放 员 个星期后袁其活性没有明显降低.
关键词院运晕韵悦匀耘蕴曰锌试剂曰制备
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种敏感的官能团渊如酯基尧氰基尧羰基尧三氟甲基冤
的耐受性强.
员 实验部分

员援员 仪器与试剂

所有底物都是来自 酝藻则糟噪 或 粤造凿则蚤糟澡 或 粤造枣葬
粤藻泽葬则袁所有的溶剂都严格的按照标准方法来处理.
取无水溶剂和试剂的注射器在使用前均用氩气置

换空气袁 所有的无水无氧操作都采用严格的

杂糟澡造藻灶噪 真空线技术.
郧悦渊气相色谱袁流动相为氢气冤用带自动注射

器 郧悦原愿员猿园 渊云蚤泽燥灶泽冤色谱仪测定. 详细信息为院1
个 云陨 检测器袁 和 1 个原员苑员园 毛细管柱 渊园援圆缘 滋皂 伊
圆缘 皂伊园援圆缘 皂皂袁酝葬糟澡藻则藻赠原晕葬早藻造冤.

员援圆 典型操作

运晕韵悦匀耘蕴 锌试剂 员月渊见表 员冤的制备院在 1
个干燥并装有磁子的 缘园园 皂蕴 支口瓶中袁加入无水

蕴蚤悦造 粉末渊源援圆 早袁员园园 皂皂燥造冤袁使其在高度负压下高

温渊约 员苑园 益冤加热约 圆园 皂蚤灶. 在支口瓶冷却到室

温后袁氩气保护下袁向体系中加入锌粉渊员怨援缘 早袁
猿园园 皂皂燥造冤袁并再次使其在高度负压下高温渊约
员苑园 益冤加热约 圆园 皂蚤灶袁然后使支口瓶内的气氛被

氩气置换 猿 次. 支口瓶被再次冷却到室温后袁向混

合物中加入无水 栽匀云 约 员园园 皂蕴袁剧烈搅拌下袁向混

合物中加入 员袁圆原二溴乙烷渊摩尔分数 缘豫冤袁用热

风枪使其保持弱的沸腾渊稍稍冒泡即可冤并维持约

员园 皂蚤灶袁待体系冷却到室温后袁向其中加入三甲基

氯硅烷渊栽酝杂悦造院摩尔分数 员豫耀圆豫冤袁并维持弱的沸

董志兵袁等院一种大剂量制备 运晕韵悦匀耘蕴 锌试剂的方法

Table 1 KNOCHEL锌试剂的大剂量渊100 mmol冤合成

Table 1 The preparation of KNOCHEL zinc reagents in large scale (100 mmol)
条目

1

2

3

4

5

6

7

8

原材料

1A

2A

3A

4A

5A

6A

7A

8A

反应条件

Zn/LiCl,r.t.,3 d
THF,BrC2H4Br,TMSCl

Zn/LiCl,r.t.,24 h
THF,BrC2H4Br,TMSCl

Zn/LiCl,r.t.,3 d
THF,BrC2H4Br,TMSCl
Zn/LiCl,r.t.,24 h

THF,BrC2H4Br,TMSCl

Zn/LiCl,r.t.,4 h
THF,BrC2H4Br,TMSCl

Zn/LiCl,r.t.,24 h
THF,BrC2H4Br,TMSCl

Zn/LiCl,70 益,24 h
THF,BrC2H4Br,TMSCl

Zn/LiCl,r.t.,12 h
THF,BrC2H4Br,TMSCl

产品

1B

2B

3B

4B

5B

6B

7B

8B

收益率

80%

88%

80%

79%

75%

89%

90%

91%

CF3

17
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孕则葬糟贼蚤糟葬造 泽赠灶贼澡藻贼蚤糟 责则燥糟藻凿怎则藻 枣燥则 运晕韵悦匀耘蕴 贼赠责藻 扎蚤灶糟 则藻葬早藻灶贼泽 蚤灶 造葬则早藻 泽糟葬造藻

阅韵晕郧 在澡蚤原月蚤灶早袁 悦粤韵 匝蚤葬灶早袁 郧粤韵 云葬灶袁 蕴陨哉 云葬灶早袁 宰粤晕郧 酝蚤灶袁 宰粤晕郧 允蚤葬原宰藻蚤
杂糟澡燥燥造 燥枣 悦澡藻皂蚤泽贼则赠 葬灶凿 耘灶增蚤则燥灶皂藻灶贼葬造 耘灶早蚤灶藻藻则蚤灶早袁 宰怎澡葬灶 陨灶泽贼蚤贼怎贼藻 燥枣 栽藻糟澡灶燥造燥早赠袁 宰怎澡葬灶 源猿园园苑猿袁 悦澡蚤灶葬

粤遭泽贼则葬糟贼院韵则早葬灶蚤糟 扎蚤灶糟 则藻葬早藻灶贼泽 责造葬赠 增藻则赠 蚤皂责燥则贼葬灶贼 则燥造藻泽 蚤灶 燥则早葬灶蚤糟 泽赠灶贼澡藻泽蚤泽袁 泽蚤灶糟藻 贼澡藻赠 葬则藻 贼藻灶凿蚤灶早 贼燥
贼则葬灶泽皂藻贼葬造造葬贼蚤燥灶 憎蚤贼澡 燥贼澡藻则 贼则葬灶泽蚤贼蚤燥灶 皂藻贼葬造泽袁 憎澡蚤糟澡 责燥泽泽藻泽 澡蚤早澡 则藻葬糟贼蚤增蚤贼蚤藻泽 葬灶凿 糟葬灶 遭藻 择怎藻灶糟澡藻凿 藻葬泽蚤造赠 憎蚤贼澡
皂葬灶赠 藻造藻糟贼则燥责澡蚤造藻泽援 栽澡藻 贼则葬凿蚤贼蚤燥灶葬造 责则藻责葬则葬贼蚤燥灶 燥枣 燥则早葬灶蚤糟 扎蚤灶糟 则藻葬早藻灶贼泽 蚤泽 怎泽蚤灶早 贼澡藻 扎蚤灶糟 蚤灶泽藻则贼蚤燥灶 则藻葬糟贼蚤燥灶 燥枣
澡葬造燥早藻灶 澡赠凿则燥糟葬则遭燥灶泽袁 憎澡蚤糟澡 泽燥皂藻贼蚤皂藻泽 泽澡燥憎泽 造燥憎 赠蚤藻造凿袁 葬灶凿 贼澡藻 责则藻责葬则藻凿 扎蚤灶糟 则藻葬早藻灶贼泽 糟燥怎造凿 灶燥贼 遭藻 贼燥造藻则鄄
葬贼藻凿 憎蚤贼澡 增藻则赠 泽藻灶泽蚤贼蚤增藻 枣怎灶糟贼蚤燥灶葬造 早则燥怎责泽援 粤 责则葬糟贼蚤糟葬造 泽赠灶贼澡藻贼蚤糟 责则燥糟藻凿怎则藻 枣燥则 运晕韵悦匀耘蕴 贼赠责藻 扎蚤灶糟 则藻葬早藻灶贼泽
蚤灶 造葬则早藻 泽糟葬造藻 渊员园园 皂皂燥造冤蚤泽 则藻责燥则贼藻凿援 宰蚤贼澡 贼澡藻 葬凿凿蚤贼蚤燥灶 燥枣 蕴蚤悦造袁 贼澡藻 扎蚤灶糟 则藻葬早藻灶贼泽 糟葬灶 遭藻 责则藻责葬则藻凿 憎蚤贼澡 澡蚤早澡
赠蚤藻造凿泽 渊愿园豫原怨员豫冤袁 贼澡藻 责则藻责葬则藻凿 运晕韵悦匀耘蕴 贼赠责藻 扎蚤灶糟 则藻葬早藻灶贼泽 泽澡燥憎 早燥燥凿 贼燥造藻则葬灶糟藻 贼燥 增藻则赠 泽藻灶泽蚤贼蚤增藻 枣怎灶糟鄄
贼蚤燥灶葬造 早则燥怎责泽袁 泽怎糟澡 葬泽 藻泽贼藻则 早则燥怎责袁 糟赠葬灶燥 早则燥怎责袁 糟葬则遭燥灶赠造 早则燥怎责 葬灶凿 贼则蚤枣造怎燥则燥皂藻贼澡赠造 早则燥怎责 藻贼糟援 哉灶凿藻则 葬则早燥灶
泽贼燥则葬早藻袁 贼澡藻 则藻葬糟贼蚤增蚤贼赠 燥枣 运晕韵悦匀耘蕴 贼赠责藻 扎蚤灶糟 则藻葬早藻灶贼泽 凿燥藻泽 灶燥贼 凿藻糟则藻葬泽藻 燥遭增蚤燥怎泽造赠 葬枣贼藻则 燥灶藻 憎藻藻噪援
运藻赠憎燥则凿泽院 运晕韵悦匀耘蕴曰 扎蚤灶糟 则藻葬早藻灶贼泽曰 责则藻责葬则葬贼蚤燥灶

腾约 员园 皂蚤灶. 最后向混合物中加入对碘苯甲酸乙

酯渊藻贼澡赠造 源原蚤燥凿燥遭藻灶扎燥葬贼藻院圆苑援远 早袁员园园 皂皂燥造冤袁反应在

常温下搅拌 猿 凿袁 利用水解反应在 郧悦 上监测反

应袁反应结束后将反应液静置过夜并用 陨圆 来测定

锌试剂的浓度. 可在一个星期后用同样的方法测

定其浓度检测其活性是否降低 . 本研究中所有

运晕韵悦匀耘蕴 锌试剂渊员月原愿月冤的大剂量制备归纳在

栽葬遭造藻 员 中.
圆 结果和讨论

本研究大剂量渊员园园 皂皂燥造冤地合成了运晕韵悦匀耘蕴
锌试剂袁收率为 愿园豫耀怨员豫. 无水 蕴蚤悦造 粉末的干燥

十分重要袁在高度负压和高温渊约 员苑园 益冤下袁蕴蚤悦造
粉末的最佳干燥状态为蓬松状粉末袁加入 员袁圆原二
溴乙烷渊摩尔分数 缘豫冤和三甲基氯硅烷渊栽酝杂悦造院 摩

尔分数 员豫耀圆豫冤的目的是使锌粉表面活化袁增强

其反应性能. 由于卤代烃的反应活性不同袁使得他

们的反应时间不同袁加热可以适当的加速反应进程

渊表 员袁条目 苑冤. 通常而言袁所得到的 运晕韵悦匀耘蕴 锌

试剂为浅黄色或者深棕色溶液袁稳定性较强袁在氩

气保护下存放 员 个星期后袁用碘代反应监测其浓度

和活性袁发现其浓度和活性没有明显降低. 各种敏

感的官能团渊如酯基尧氰基尧羰基以及三氟甲基冤在
运晕韵悦匀耘蕴 锌试剂的制备中可以被高度耐受.
猿 结 语

本研究报道了大剂量渊底物均为 员园园 皂皂燥造冤地
合成 运晕韵悦匀耘蕴 锌试剂袁生成的锌试剂产率高

渊愿园豫耀怨员豫冤袁稳定性强. 该试剂对各种敏感的官能

团渊如酯基尧氰基尧羰基以及三氟甲基冤的耐受性

强袁底物上的卤素没有特定的限制袁实用性广袁这
些锌试剂在氩气保护下存放 员 个星期后袁 其活性

没有明显降低.
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