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摘要：酶催化剂是功能强大的催化剂之一，它们能够在体内温和的条件下催化各种生物反应。通常

酶的催化功能表现在强的催化活性以及控制产物立体专一选择性方面，比如酶在生物体系内催化

阳离子引发的多烯环化反应来合成胆固醇，用于制备各种萜类化合物和类固醇的过程．酶的这些特

性吸引了化学家们强烈的研究兴趣，发展了仿生化学来模拟生物化学的各种转化．本文简单介绍了

目前仿生阳离子引发的多烯环化反应的研究成果；总结了我们课题组在过去几年里在这一领域研

究的贡献．
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Ｋｅｙ　ｗｏｒｄｓ：ｂｉｏｍｉｍｅｔｉｃ　ｃｈｅｍｉｓｔｒｙ；ｃａｔｉｏｎ；ｔｅｒｐｅｎｅｓ；ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃ；ｐｏｌｙｅｎｅ　ｃｙｃｌｉｚａｔｉｏｎ

０　引言

在生物体内神奇而复杂的质能转化过程中，酶

扮演着极其重要的角色，生物体内几乎所有的生化

反应都是在 温 和 的 条 件 下 在 水 相 中 由 酶 催 化 进 行

的，酶的催化作用确保生命活动中各个生化体系能

够有条不紊地运行［１］．例如，生物体内必需的胆固醇

是通过环化酶催化鲨烯反应合成得到，在此过程中

可以一步构 建４个 新 的Ｃ—Ｃ化 学 键、生 成 具 有８
个手性中心的四环化合物，更为神奇的是环化酶可

以确保从１２８个可能生成的异构体中有选择性地生

成单一的目 标 产 物［２］（如 图１）．酶 在 生 物 体 内 所 表

现出的高活 性 和 高 效 性 特 性 引 起 了 化 学 家 们 的 兴

趣，同时化学家们也注意到酶在催化过程中对反应

物表现出高度的专一性，只能选择性地催化一种或

是一类相同类型的反应，这也就限定了酶催化应用

的单一性．受到生物体内酶催化反应的启迪，化学家

们希望通过仿生化学来模拟酶的催化方式，同时突

破酶单一催化的局限性．
１９４５年Ｂｌｏｃｈ和 Ｒｉｔｔｅｎｂｅｒｇ报 道 生 物 体 内 的

胆固 醇 可 以 在 实 验 室 用 角 鲨 烯 作 为 原 料 合 成 得

图１　酶催化的鲨烯环化反应

Ｆｉｇ．１　Ｅｎｚｙｍｅ－ｃａｔａｌｙｚｅｄ　ｃｙｃｌｉｚａｔｉｏｎ　ｏｆ　ｓｑｕａｌｅｎｅ

到［３］，后来Ｂｌｏｃｈ与 Ｗｏｏｄｗａｒｄ以及 苏 黎 世 大 学 联

合开 展 了“鲨 烯－萜－胆 固 醇”生 物 合 成 的 研 究 项

目［４－７］．他们早期的研究发现，酶催化 多 烯 环 化 过 程

中会产生２，３－环氧鲨烯，它可以作为合成胆固醇的

中间体，同时他们还声称酶催化的多烯环化过程中

存在着立体 化 学 选 择 以 及１，２－氢 原 子 和 甲 基 迁 移

的现象［８］．
Ｂｌｏｃｈ等科学家的开创性的研究吸引了有机化

学家们长达半个多世纪对仿生多烯环化反应研究领

域的关注．酶催化的多烯环化反应从时间轴上可以

分为４个阶段：首先，多烯化合物在环化酶的控制下

在肽空腔内折叠成一定的构型；接下来由环氧开环

产生亲电碳正离子；高活性的碳正离子中间体在环

化过程中被环化酶肽空腔稳定；最后碳正离子中间

体被亲核试剂捕捉或者失去正电荷而变得稳定．所

以，设计非酶催化的仿生阳离子多烯环化反应需要

构筑与酶催 化 反 应 类 似 的 体 系：①控 制 底 物 构 型；

②产生亲电试剂；③稳定中间体；④淬灭阳离子．设

计研究高效的催化体系，在用于构筑多环化合物的

同时可以有效地控制反应的化学、区域以及立体选

择性和区分性，这一直被视为仿生多烯环化反应研
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究的“圣杯”．
生物体外仿生多烯环化反应的研究最早应该归

功于Ｌｉｎｓｔｅａｄ，Ｓｔｏｒｋ和Ｅｓｃｈｅｎｍｏｓｅｒ［９－１３］，众所周知

的Ｓｔｏｒｋ－Ｅｓｃｈｅｎｍｏｓｅｒ理论对于设计新的仿生多烯

环 化 反 应 具 有 普 遍 的 指 导 性 意 义．虽 然 Ｓｔｏｒｋ－
Ｅｓｃｈｅｎｍｏｓｅｒ理论不能完全排除在特殊反应条件下

产生一些未能预测的结果，但通常它能够很好地解

释仿生多烯环化反应过程中所表现出的立体选择区

分现象．首先，链状多烯化合物在溶液中折叠成“椅

式”构型，在反应条件下顺式烯烃将会环化成为Ｃｉｓ－
构型的十氢萘双环化合物；而反式烯烃将会环化成

为Ｔｒａｎｓ－构型的 十 氢 萘 双 环 化 合 物．另 外，亲 电 试

剂和亲核试剂与中心烯烃加成时往往也会选择处于

平伏键位置，以此来减小１，３－位取代基的轴向相互

排斥作用（如图２）［１４－１５］．

１　阳离子引发非手性多烯环化反应

目前，常被用作仿生多烯环化引发剂的主要有碳

正离子、质子等阳离子以及自由基等．其中，研究环氧

开环产生的碳正亲电试剂作为多烯环化反应的引发

剂 的 主 要 有 ｖａｎ　Ｔａｍｅｌｅｎ［１６－２２］，Ｃｏｒｅｙ［２３－３３］，

Ｏｖｅｒｍａｎ［３４］等课题组．例如Ｃｏｒｅｙ等［２９］报道利用路易

斯酸催化环氧开环产生碳正离子引发多烯环化，虽然

产物产率较低，但是一步可以得到四环萜化合物（如
图３）．早在Ｓｔｏｒｋ和Ｅｓｃｈｅｎｍｏｓｅｒ时期质子就被认为

是非常有效地促进发生多烯环化的引发剂，同时路易

斯酸也被发现可以引发多烯环化反应（如图４）［９－１３］．
Ｊｏｈｎｓｏｎ课题组则第一次利用分子内缩醛产生的氧正

离子作为多烯环化反应的引发剂合成五环萜化合物，

图２　Ｓｔｏｒｋ－Ｅｓｃｈｅｎｍｏｓｅｒ理论

Ｆｉｇ．２　Ｓｔｏｒｋ－Ｅｓｃｈｅｎｍｏｓｅｒ　ｐｒｉｎｃｉｐｌｅ

图３　路易斯酸催化环氧开环引发的多烯环化反应

Ｆｉｇ．３　Ｐｏｌｙｅｎｅ　ｃｙｃｌｉｚａｔｉｏｎ　ｉｎｉｔｉａｔｅｄ　ｂｙ　ｅｐｏｘｉｄｅ　ｒｉｎｇ　ｏｐｅｎｉｎｇ　ｃａｔａｌｙｚｅｄ　ｂｙ　Ｌｅｗｉｓ　ａｃｉｄ

图４　碳正离子引发的多烯环化反应

Ｆｉｇ．４　Ｃａｒｂｏｃａｔｉｏｎ　ｉｎｄｕｃｅｄ　ｐｏｌｙｅｎｅ　ｃｙｃｌｉｚａｔｉｏｎ
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图５　各种阳离子引发的多烯环化反应

Ｆｉｇ．５　Ｐｏｌｙｅｎｅ　ｃｙｃｌｉｚａｔｉｏｎ　ｉｎｉｔｉａｔｅｄ　ｂｙ　ｖｅｒｓａｔｉｌｅ　ｃａｔｉｏｎｓ

另外他们还报道了分子内烯丙基醇产生阳离子引发

环化反应的例子［３５－３８］．２００７年Ｇａｇｎé课题组［３９］报道

了（ＰｈＣＮ）２ＰｔＣｌ２ 催化的多烯环化反应，二取代的烯烃

反应物可以高产率地被转化成并三环倍半萜衍生物．
随后的研究发现，其他的阳离子引发剂包括卤

素，磺酸酯，羰基，酰亚胺正离子，Ａｃ－ＡｌＣｌ３，ＰｈＳｅ＋，

ＰｈＳ＋，Ｈｇ（Ⅱ），Ｐｄ（Ⅱ）甚至是Ｎａｚａｒｏｖ环化反应的

阳离子都可以用来引发多烯环化反应（如图５）［４０－４９］．

２　自由基引发的非手性多烯环化反应

相对于阳离子仿生多烯环化反应的研究，早期

有关自由基 仿 生 多 烯 环 化 研 究 的 发 展 则 相 对 比 较

慢．直到１９６８年，Ｂｒｅｓｌｏｗ等［５０］研究报道 称 氧 自 由

基也可以作为多烯环化反应的引发剂，但是当初报

道的 反 应 产 物 的 产 率 都 比 较 低．１９８５年，Ｓｎｉｄｅｒ
等［５１］利用 Ｍｎ（ＯＡｃ）３ 生成β－酮酯自由基引发多烯

环化反应生成三环结构化合物，成功地将产物产率

提高到５０％以上（如图６）．

图６　Ｍｎ（ＯＡｃ）３ 催化产生自由基引发的多烯环化反应

Ｆｉｇ．６　Ｐｏｌｙｅｎｅ　ｃｙｃｌｉｚａｔｉｏｎ　ｉｎｉｔｉａｔｅｄ　ｂｙ　ｒａｄｉｃａｌ　ｇｅｎｅｒａｔｅｄ

ｂｙ　Ｍｎ（ＯＡｃ）３

３　阳离子引发的手性多烯环化反应

见证了上个世纪仿生多烯环化反应研究的快速

发展，现在越来越多的化学家们把注意力集中到提

高多环产物 生 成 的 效 率 以 及 不 对 称 选 择 性 的 研 究

上．Ｙａｍａｍｏｔｏ课题组［５２］在１９９９年 率 先 报 道 了 第

一例不对称仿生多烯环化反应，研究发现ＢＩＮＯＬ·

ＳｎＣｌ４ 催化体系能够产生手性质子来诱导不对称仿

生多烯环化反应发生，但是产物的立体选择性结果

都比较差．２００４年，同一课题组［５３］改进了路易斯酸

协助的Ｂｒｎｓｔｅｒ酸（ＬＢＡ）催化体系，可以大大提高

三环 产 物 的 对 映 选 择 性 （如 图 ７）．最 近，日 本

Ｉｓｈｉｈａｒａ课题组［５４］利用ＢＩＮＯＬ·ＦＳＯ３Ｈ组合催化

体 系 （路 易 斯 碱 协 助 的 Ｂｒｎｓｔｅｒ酸 催 化 体 系，

ＬＢＢＡ）可以获 得 具 有 高 对 映 选 择 性 的 三 环 聚 合 产

物，但是反应终止剂仅局限于酚羟基团（如图８）．在

Ｙａｍａｍｏｔｏ和Ｉｓｈｉｈａｒａ研究利用Ｂｒｎｓｔｅｒ酸催化不

对称多烯环化反应的同时，利用π－阳离子引发不对

称多烯环化反应的研究也得到了较好的发展．２００７
年，日本Ｉｓｈｉｈａｒａ［５５］课题组 报 道 了 手 性 卤 素 诱 导 的

π－阳离子多烯环化，可以得到产率高达５２％和对映

选择性高达９９％的并四环萜类化合物，但是此反应

需要使用当 量 的 手 性 亚 磷 酰 胺（Ｐ－Ｎ）试 剂，并 且 反

应需要加入强的质子酸促进最终环化产物生成，反

应底物的适应范围也比较狭窄．２００８年Ｇａｇｎé课题

组［５６］利用手 性 双 齿 膦 配 体 与 铂 阳 离 子 组 合 催 化 含

醇羟基和酚羟基作为终止剂的多烯环化反应，得到相

应产物的产率和ｅｅ值（对映体过量值）都比较高．随

后，同一课题组［５７］又报道了首例铂催化的烯烃作为

终止剂的阳离子引发的多烯环化反应（如图９）．
２０１０年，美 国 哈 佛 大 学Ｊａｃｏｂｓｅｎ课 题 组［５８］利

用手性硫脲作为催化剂实现了手性阳离子多烯环化
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图７　ＢＩＮＯＬ·ＳｎＣｌ４ 催化体系产生手性质子引发多烯环化反应

Ｆｉｇ．７　Ｐｏｌｙｅｎｅ　ｃｙｃｌｉｚａｔｉｏｎ　ｉｎｉｔｉａｔｅｄ　ｂｙ　ｃｈｉｒａｌ　ｐｒｏｔｏｎ　ｇｅｎｅｒａｔｅｄ　ｂｙ　ＢＩＮＯＬ·ＳｎＣｌ４ｓｙｓｔｅｍ

图８　手性碘正离子引发的多烯环化反应

Ｆｉｇ．８　Ｃｈｉｒａｌ　ｉｏｄｏｎｉｕｍ－ｉｎｄｕｃｅｄ　ｐｏｌｙｅｎｅ　ｃｙｃｌｉｚａｔｉｏｎ

图９　手性铂阳离子引发的多烯环化反应

Ｆｉｇ．９　Ｐｔ２＋－ｉｎｉｔｉａｔｅｄ　ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃ　ｐｏｌｙｅｎｅ　ｃｙｃｌｉｚａｔｉｏｎ
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反应，研究发现产生的π－阳离子越稳定越有利于提

高环化产物的产率和对映选择性，但本反应终止剂

也仅限于富电子的芳环基团（如图１０）．Ｔｏｓｔｅ课题

组［５９］报 道 了 利 用（Ｒ）－ＭｅＯ－ＤＴＢ－ＢＩＰＨＥＰ（ＡｕＣｌ）２
或者（Ｒ）－ＭｅＯ－ＤＴＢＭ－ＢＩＰＨＥＰ（ＡｕＣｌ）２ 催 化 体 系

图１０　手性硫脲催化的不对称多烯环化反应

Ｆｉｇ．１０　Ｃｈｉｒａｌ　ｔｈｉｏｕｒｅａ－ｃａｔａｌｙｚｅｄ　ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃ

ｐｏｌｙｅｎｅ　ｃｙｃｌｉｚａｔｉｏｎ

图１１　Ａｕ催化的不对称多烯环化反应

Ｆｉｇ．１１　Ａｕ－ｃａｔａｌｙｚｅｄ　ｅｎａｎｔｉｏｓｅｌｅｃｔｉｖｅ　ｐｏｌｙｅｎｅ　ｃｙｃｌｉｚａｔｉｏｎ

图１２　Ｉｎ（Ⅲ）催化的炔丙醇及其衍生物多烯环化反应

Ｆｉｇ．１２　Ｉｎ（Ⅲ）－ｐｒｏｍｏｔｅｄ　ｐｏｌｙｅｎｅ　ｃｙｃｌｉｚａｔｉｏｎ　ｏｆ　ｐｒｏｐａｒｇｙｌｉｃ　ａｌｃｏｈｏｌｓ　ａｎｄ　ｔｈｅｉｒ　ｄｅｒｉｖａｔｉｖｅ

图１３　Ｉｒ催化的不对称多烯环化反应

Ｆｉｇ．１３　Ｅｎａｎｔｉｏｓｅｌｅｃｔｉｖｅ　ｐｏｌｙｅｎｅ　ｃｙｃｌｉｚａｔｉｏｎ　ｃａｔａｌｙｚｅｄ　ｂｙ　Ｉｒｉｄｉｕｍ　ｃａｔａｌｙｓｔ

诱导末端炔 烃 产 生π－阳 离 子 引 发 多 烯 环 化 反 应 生

成产率和ｅｅ值都较高的并双环以及三环结构产物，
研究发现羧酸基、保护的胺基、酚羟基以及供电子基

取代的苯环 等 都 可 以 作 为 良 好 的 环 化 反 应 终 止 剂

（如图１１）．２０１１年，Ｃｏｒｅｙ课题组［６０］发现ＩｎＢｒ３ 作

为路易斯酸 催 化 剂 也 可 以 顺 利 诱 导 末 端 炔 烃 产 生

π－阳离子引 发 手 性 炔 烯 化 合 物 发 生 多 烯 环 化 反 应

（如图１２）．２０１２年，Ｃａｒｒｅｉｒａ以 及 合 作 者［６１］使 用

［｛Ｉｒ（ｃｏｄ）－Ｃｌ｝２］催化剂结合手性Ｐ－Ｎ配体催化烯

丙基醇产生 手 性 烯 丙 基 阳 离 子 来 诱 导 多 烯 环 化 反

应，反应中富电子苯基以及杂环被用作终止剂得到

相应的具有高产率以及高ｅｅ值的并 三 环 以 及 四 环

产物（如图１３）．

４　自由基引发的手性多烯环化反应

随着仿生阳离子引发的不对称多烯环化反应研

究的进展，自由基引发的不对称多烯环化的研究在
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１９９７年也取得了较大的突破，Ｄｅｍｕｔｈ等［６２］利用薄

荷酮作为手性辅助剂、氢氧自由基作为引发剂实现

了不对称自由基仿生多烯环化反应（如图１４）．２０１０
年，ＭａｃＭｉｌｌａｎ课题组［６３］利用手性单占据分子轨道

有机催化剂（ＳＯＭＯ）催化含有末端醛基的多烯化合

物产生手性自由基引发多烯环化反应，得到具有较

高产率和高手性选择性的并三环等多环甚至并七环

产物．研究还发现这一体系的终止剂不仅适应于各

种取代基取代 的 苯 基 基 团，１，１－二 取 代 苯 乙 烯 基 也

可以作为有效的反应终止剂（如图１５）．

５　关 于 本 课 题 组 手 性 阳 离 子 引 发 的

多烯环化反应的研究成果

我们课题组通过文献调研发现，虽然萜类化合

物具有重要的应用性并且在合成方法研究中也具有

重要的地位，但是目前有关仿生阳离子多烯环化的

报道特别是分子间不对称多烯环化反应的研究还比

较少．因此，在过去的几年时间里我们课题组一直致

图１４　氢氧自由基引发的多烯环化反应

Ｆｉｇ．１４　Ｐｏｌｙｅｎｅ　ｃｙｃｌｉｚａｔｉｏｎ　ｉｎｉｔｉａｔｅｄ　ｂｙ　ｈｙｄｒｏｘｙｌ　ｒａｄｉｃａｌ

图１５　不对称有机小分子产生自由基引发的多烯环化反应

Ｆｉｇ．１５　Ｒａｄｉｃａｌ　ｉｎｄｕｃｅｄ　ｅｎａｎｔｉｏｓｅｌｅｃｔｉｖｅ　ｐｏｌｙｅｎｅ　ｃｙｃｌｉｚａｔｉｏｎ　ｕｓｉｎｇ　ｏｒｇａｎｏｃａｔａｌｙｓｉｓ

力于仿 生 阳 离 子 引 发 的 不 对 称 多 烯 环 化 反 应 的

研究．
如前面文献研究中提到，分子内缩醛引发的阳

离子多烯环化反 应 早 在１９６６年 就 被Ｊｏｈｎｓｏｎ等 报

道［３５－３８］，分子内手性缩醛引发的阳离子多烯环化反

应随后也被报道．在这些研究工作中都需预先修饰

反应底物，在底物分子上安装缩醛基团，这就增加了

合成路线的复杂性，同时限制了反应底物的普适性．
２００７年，我们课题组［６４］首例报道路易斯酸ＳｎＣｌ４ 促

进缩醛分子产生阳离子用以引发分子间多烯环化反

应，得到相应的具有较高产率和非对映异构选择性

的并三环化合物．另外，当手性缩醛被应用于此反应

时，我们 发 现 大 部 分 产 物 对 映 选 择 性ｅｅ值 超 过

５０％（如 图 １６）．随 后，这 一 方 法 被 我 们 应 用 于

Ａｎｔｉｏｃｈｉｃ酸的全合成研究工作中，在优化的反应条

件下，Ａｎｔｉｏｃｈｉｃ酸分子骨架结构可以经由手性缩醛

产生的阳离子引发的分子间多烯环化反应一步合成

得 到，相 应 产 物 的 产 率 和 对 映 选 择 性ｅｅ值 分 别 为

３８８第１１期 仿生阳离子多烯环化
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５６％和８０％（如图１７）［６５］．
在此研究基础上，２００８年我们课题组又报道了

氮杂缩醛在路易斯酸ＴｉＣｌ４ 的促进作用下产生羰基

氧正离子引发的分子间不对称多烯环化反应．通过

研究发现，在路易斯酸ＴｉＣｌ４ 的作用下，氮杂缩醛只

能生成羰基氧正离子，而反应过程中没有发现亚胺

正离子中间体以及相应的环化产物（如图１８）［６６］．

图１６　路易斯酸促进的手性缩醛引发的分子间不对称多烯环化反应

Ｆｉｇ．１６　Ｌｅｗｉｓ　ａｃｉｄ　ｐｒｏｍｏｔｅｄ　ｃｈｉｒａｌ　ａｃｅｔａｌ　ｉｎｉｔｉａｔｅｄ　ｉｎｔｅｒｍｏｌｅｃｕｌａｒ　ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃ　ｐｏｌｙｅｎｅ　ｃｙｃｌｉｚａｔｉｏｎ

图１７　路易斯酸促进的手性缩醛引发的分子间不对称多烯环化反应在Ａｎｔｉｏｃｈｉｃ酸全合成中的应用

Ｆｉｇ．１７　Ｔｈｅ　ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ　ｏｆ　Ｌｅｗｉｓ　ａｃｉｄ　ｐｒｏｍｏｔｅｄ　ｃｈｉｒａｌ　ａｃｅｔａｌ　ｉｎｉｔｉａｔｅｄ　ｉｎｔｅｒｍｏｌｅｃｕｌａｒ　ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃ

ｐｏｌｙｅｎｅ　ｃｙｃｌｉｚａｔｉｏｎ　ｉｎ　ｔｏｔａｌ　ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ　ｏｆ　Ａｎｔｉｏｃｈｉｃ　ａｃｉｄ

图１８　路易斯酸促进的手性氮杂缩醛引发的分子间不对称多烯环化反应

Ｆｉｇ．１８　Ｌｅｗｉｓ　ａｃｉｄ　ｐｒｏｍｏｔｅｄ　ｃｈｉｒａｌ　Ｎ－ａｃｅｔａｌ　ｉｎｉｔｉａｔｅｄ　ｉｎｔｅｒｍｏｌｅｃｕｌａｒ　ｅｎａｎｔｉｏｓｅｌｅｃｔｉｖｅ　ｐｏｌｙｅｎｅ　ｃｙｃｌｉｚａｔｉｏｎ

图１９　甾体缩醛－ＳｎＣｌ４ 体系促进的分子间多烯环化反应

Ｆｉｇ．１９　Ｉｎｔｅｒｍｏｌｅｃｕｌａｒ　ｐｏｌｙｅｎｅ　ｃｙｃｌｉｚａｔｉｏｎ　ｐｒｏｍｏｔｅｄ　ｂｙ　ｓｔｅｒｏｉｄａｌ　ａｃｅｔａｌ－ＳｎＣｌ４

由于手性多环萜类化合物的合成相对于并双环

以及三环结构的化合物合成一直是较大的挑战，我

们课题组在实现前面所提到的并三环手性化合物的

合成后，在ＳｎＣｌ４ 作用下利用甾体 缩 醛 产 生 的 手 性

羰基氧正离子引发多烯环化反应得到产率较高和具

有较高 手 性 选 择 性 的 并 四 环 倍 半 萜 衍 生 物（如 图

１９）［６７］．

４８８ 中国科学技术大学学报 第４３卷



　特

约

评

述

虽然仿生阳离子不对称多烯环化反应的研究已

经 慢 慢 进 入 人 们 的 视 线，其 中 Ｉｓｈｉｈａｒａ［５５］，

ＭａｃＭｉｌｌａｎ［６３］以 及Ｊａｃｏｂｓｅｎ［５８］等 课 题 组 利 用 有 机

催 化 剂 实 现 了 这 一 目 标，而 Ｙａｍａｍｏｔｏ［５２－５３］，

Ｙａｎｇ［６８－６９］，Ｃｏｒｅｙ［２３－３３］，Ｇａｇｎé［３９］，李卫东［７０－７１］等课

题组以及 我 们 课 题 组［６４－６７］则 利 用 金 属 试 剂 来 促 进

这一反应的完成，但是目前所报道的研究结果只有

少数几例中的目标产物可以获得很高的ｅｅ值．２０１０
年，我们课题组结合对ｃａｒｂｏｎｙｌ－ｅｎｅ不对称 反 应 以

及对多烯 环 化 反 应 研 究 的 兴 趣［７２］，利 用 路 易 斯 酸

Ｓｃ（ＯＴｆ）３与Ｐｙｂｏｘ的 催 化 体 系 实 现 多 烯 化 合 物 分

子内ｃａｒｂｏｎｙｌ－ｅｎｅ不对称反应，加入过量的 路 易 斯

酸可以协助 反 应 中 间 产 物 顺 利 转 化 为 多 烯 环 化 产

物．并且我们发现，如果多烯反应底物分子中含有富

电子取代基例如吲哚或者呋喃，反应可以一步得到

多烯环化目标产物．利用这一方法，我们可以得到非

常有用的具有高产率和ｅｅ值的并三 环 以 及 四 环 萜

类化合物（如图２０）［７３］．

图２０　分子内不对称ｃａｒｂｏｎｙｌ－ｅｎｅ反应引发的多烯环化反应

Ｆｉｇ．２０　Ｃａｔｉｏｎｉｃ　ｐｏｌｙｅｎｅ　ｃｙｃｌｉｚａｔｉｏｎ　ｉｎｉｔｉａｔｅｄ　ｂｙ　ｉｎｔｒａｍｏｌｅｃｕｌａｒ　ｅｎａｎｔｉｏｓｅｌｅｃｔｉｖｅ　ｃａｒｂｏｎｙｌ－ｅｎｅ　ｒｅａｃｔｉｏｎ

６　结论

综上所述，我们课题组利用手性缩醛以及氮杂

缩醛产生的羰基氧正离子作为引发剂，成功引发分

子间不对称多烯环化反应，可以制备具有高产率和

立体选择性的相应并双环、三环以及多环萜类化合

物．另外，我们还开发了分子内ｃａｒｂｏｎｙｌ－ｅｎｅ不对称

反应引发的多烯环化反应，这一方法大大提高了不

对称多烯环化产物的产率以及对映选择性，这一方

法也为多烯环化反应中分子Ｃ３位置官能化提供了

机会，可以用来制备具有多官能团的萜类化合物．我
们课题组的研究为仿生阳离子引发的不对称多烯环

化反应提供了新的方法，拓展了这一领域的研究．但
是，我们也认识到要通过仿生合成实现种类繁多的

酶催化的多烯环化反应的研究还有很长的路要走，

许多酶催化的多烯环化反应模式对于仿生合成来讲

还是巨大的挑战．目前，化学家在实验室真正能够模

拟酶在人体内催化鲨烯生成胆固醇的反应还不能够

５８８第１１期 仿生阳离子多烯环化
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实现；化学家模拟生化体系 的Ｃｈａｉｒ－Ｃｈａｉｒ－Ｃｈａｉｒ成

环模式已经被广泛报道，但是模拟也存在于生化体

系的Ｃｈａｉｒ－Ｂｏａｔ－Ｃｈａｉｒ成环模式目前还没有文献报

道；模拟生化系统在水相中的多烯环化反应的研究

仍然是个挑战［７４］；手性配体诱导的不对称多烯环化

反应的例子也比较少；通过Ｃａｓｃａｄｅ反应来诱导多

烯环化反应的研究例子也鲜有报道．这就要求化学

家们开发反应条件温和、反应高效、反应底物适应范

围广泛的新的催化体系来满足制备各种有用萜类化

合物的需求．
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