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前  言 

中国化学会第十九届全国金属有机化学学术讨论会于2016年10月28～31日

在浙江大学紫金港校区体育馆成功举行。本届会议由中国化学会主办，浙江大学

化学系、浙江省化学会和中国科学院上海有机化学研究所金属有机化学国家重点

实验室共同承办，并得到国家自然科学基金委与浙江省科协的资助。本届会议云

集了我国金属有机化学界的著名专家学者以及广大研究生约1500人，其中包括8

位院士、25位国家杰青等著名专家学者，另外，还邀请了美国、香港以及新加坡

的著名化学家。与会代表围绕金属有机化学研究的前沿科学问题展开热烈交流，

展示最新研究成果、展望学科未来，极大地促进了我国金属有机化学研究的进一

步发展。 

本届会议共收到会议论文549篇，参会代表们围绕金属有机化学研究的前沿

科学问题，以大会报告、邀请报告、口头报告和墙报展等进行了形式多样、丰富

多彩的交流。会议共安排了5个大会报告、1个黄耀曾金属有机化学终身成就奖获

奖报告、2个黄耀曾金属有机化学奖获奖报告、25个邀请报告、24个口头报告以

及317个墙报展。会议的成功举办，也获得中国化学会的赞誉，并授予本次会议

承办单位“优秀学术交流组织奖”。本届会议还得到了国家自然科学基金委员会、

浙江省科协和26家相关领域企业和公司的赞助与支持，在此表示衷心地感谢！ 

为了支持我国金属有机化学的发展，集中展示我国金属有机化学研究的最新

成果，《有机化学》编辑部于2017年5月出版一期“金属有机化学专辑”。该专

辑共录用稿件29篇，其中综述与进展8篇，研究论文14篇，研究简报6篇, 研究通

讯1篇。感谢《有机化学》编辑部对本专辑按时出版所付出的辛劳！萨恩化学技

术(上海)有限公司、苏州欣家园化学科技有限公司、江苏欣诺科催化剂有限公司、

三泰科技(常州)有限公司对本专辑印刷出版提供了大力支持，在此也深表感谢！ 
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水相催化碳氢活化反应 

杨  军    付  婷    龙  洋    周向葛* 
(四川大学化学学院  成都 610064) 

摘要  碳氢键的功能化反应是近年来有机化学的研究热点之一, 选择性碳氢活化是其研究难点. 在此类反应中, 一般

以有机溶剂为反应介质, 而利用廉价、环境友好的水作为反应溶剂符合当前所倡导的“绿色”化学和低碳可持续发展

的理念. 综述了近年来水相催化的碳氢活化反应, 包括含有 sp-, sp2-, sp3-杂化的 C—H 键的功能化反应.  

关键词  催化; 碳氢活化; 水相; 绿色化学 

Progress in Catalytic C—H Activation Reactions in Water 

Yang, Jun    Fu, Ting    Long, Yang    Zhou, Xiangge* 
(College of Chemistry, Sichuan University, Chengdu 610064) 

Abstract  C—H bond functionalization is one of the hot spots in the research field of organic chemistry, and selective C—H 
activation is a challenging project. Among these reactions, organic solvent is normally used as reaction media. Using cheap, 
environmentally friendly water as reaction solvent would be in line with the requirements of “green chemistry” and low-carbon 
sustainable development. This paper reviews the recent progress of aqueous catalyzed C—H functionalization reactions, in-
cluding hybridized sp-, sp2-, and sp3-C—H bonds.  
Keywords  catalysis; C—H activation; water; green chemistry 

 

偶联反应是有机合成中形成 C—C 键的重要方法之

一, 人们熟知的 Stille、Suzuki-Miyaura 和 Negishi 等偶

联反应具有良好的底物兼容性, 以及高效、条件温和等

优点, 使它们具有很大的应用价值. 但这类反应也存在

一些不足. 比如, 步骤繁琐, 需要对反应物的 C—H 键

进行预先活化, 以此来降低反应的难度. 而预先活化就

对底物有一定的要求, 这就极大地限制了反应底物的拓

展. 同时, 繁琐的步骤还导致了反应的原子经济性不好. 

反之, 如果省略预先活化的过程, 直接活化 C—H 键进

行偶联反应, 就可以减少实验步骤, 提高反应的原子经

济性. 近年来, 金属催化的直接 C—H 键的功能化反应

成为了有机化学的研究热点之一. 诸如钯[1～9]、铑[10～16]、

钌[17～26]等过渡金属已成功应用于多种反应.  

另一方面, 随着社会的发展, 绿色环保和可持续发

展的理念逐渐得到人们的认可, 发展对环境友好的“绿

色”化学是化学研究的一个重要方向. 目前, 在大多数

的碳氢活化反应中, 通常使用的是有机溶剂, 而水作为

一种廉价、无毒无害、蕴藏丰富的反应介质来代替毒性

大、易挥发的有机溶剂, 进行 C—H 键功能化反应是符

合当前所倡导的“绿色”化学和低碳可持续发展的理念. 

由于反应底物和催化剂的水溶性, 对水的敏感性, 以及

产物的分离纯化等问题, 水相中进行 C—H 键的功能化

仍然是一个挑战. 本文对近年来的水相中的 C—H 活化

(包括底物配位导向和非导向的 sp-, sp2-, sp3-杂化的 C—

H 键的活化)进展进行介绍.  

1  sp 杂化的碳氢键活化 

针对水相中的 sp 杂化的碳氢键活化的研究, 也就

是对端炔的 C—H 键功能化, 主要是 Li 课题组进行的.  

2002 年, 该课题组[27]使用苯乙炔和亚胺作为底物, 

三氟甲磺酸铜作为催化剂, 手性二苯基噁唑啉吡啶为配

体, 水作为溶剂, 进行了 C—H/C—H 的功能化反应, 形

成新的 C(sp2)—C(sp)键. 该反应采用了手性氮配体. 将

端炔加成到亚胺, 取得了较高的对映选择性, ee 值可达

96% (Eq. 1).  



   
有机化学 综述与进展 

 
1112      http://sioc-journal.cn/ © 2017 Chinese Chemical Society & SIOC, CAS Chin. J. Org. Chem. 2017, 37, 1111～1116 

 

2003 年, 他们[28]在前期工作基础上, 使用苯乙炔、

醛和二级胺作为底物, 三组分“一锅法”合成了相应的

产物. 该反应使用金盐作为催化剂, 水作为溶剂, 不需

要配体的辅助, 以接近百分之百的转化率, 得到外消旋

产物(Eq. 2).  

 

2005 年, 该课题组[29]继续以哌啶代替二级胺, 和苯

甲醛以及苯乙炔进行水相中的银催化三组分反应, 在没

有膦配体的情况下, 仍然可以得到醛-炔-胺偶联的产物

(Scheme 1).  

 

图式 1  磷配体对于醛-炔-胺三组分反应的影响 
Scheme 1  Effects of phosphorus ligands on the three compo-
nent reaction of aldehyde-alkyne-amine 

同时, 他们还进行了苯甲醛和苯乙炔的偶联反应, 

使用银作为催化剂, 有机膦为配体, 水作为溶剂, 得到

了相应的醇炔产物. 这个反应进一步扩展了端炔的偶联

反应.  

在反应机理研究中, 他们还使用苯乙炔银和醛在水

相中进行反应, 得到相应产物, 证实了反应的机理是银

先活化端炔的 C—H 键(Scheme 2).  

2006 年该课题组[30]使用邻炔基苯甲醛和苯乙炔成

功进行了成环反应, 该反应使用了带有膦配体的金配合

物作为催化剂, 水作为溶剂. 根据反应机理, 金先和苯

乙炔配位, 然后进攻醛基的碳原子. 同时, 醛基的氧原

子和邻位的炔基关环, 形成新的 C—O 键, 完成反应

(Eq. 3).  

2  sp2杂化的碳氢键活化 

2.1  配位导向的 sp2杂化的碳氢键活化 

2010 年, Dixneuf 等[31]使用钌配合物为催化剂, 吡 

R
OH

R1

R

O

R1

AgPCy3

Cy3PAgCl

H R1 i-Pr2NEt

i-Pr2NEt HCl

Cy3PHAg R1

O

R H

Cy3PHAg R1

R H

O

+

 

图式 2  银催化三组分反应的机理. 
Scheme 2  Mechanism of Ag-catalyzed three component reac-
tion 

 

啶作为配位导向基, 氯苯作为芳基来源, 碳酸钾作为碱,

行邻位 C—H 键活化芳基化反应. 反应在水相中取得了

很好的效果, 对于单、双的取代选择性也比在有机溶剂

中的效果好. 同时, 对于该反应对于其它多种含氮导向

基团也有良好的兼容性(Eq. 4). 

 

2012 年, Ackermann 等[32]使用含膦配体的钌催化剂

在水相中催化嘧啶苯胺类化合物和二苯乙炔进行的炔

基化关环反应, 成功合成了吲哚衍生物. 嘧啶基团的引

入实现了导向作用, 提高反应的选择性. 反应中, 导向

基先和钌形成六元环, 随后炔基插入, 以及催化剂的脱

除. 作者成功地将炔基化和成环反应以及水相结合在一

起(Eq. 5). 

 
同年, 该课题组[33]还使用吡唑作为导向基, 苯酚作

为芳基来源, 钌配合物作为催化剂, 碳酸钾为碱, 在水
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相中实现邻位 C—H 功能化芳基化. 这个反应在钌催化

剂中引入羧酸配体, 有助于增加其水溶性. 此外, 吡唑

和噁唑等导向基以及芳基来源苯酚也具有一定的水溶

性, 促进了该反应在水相中的进行(Eq. 6). 

 

2013 年 Zhou 课题组[34]使用邻碘苯甲酸作为底物, 

苯酚作为芳基来源, 在水相中反应得到苯甲酸的邻位芳

基化产物. 该工作以碘代苯甲酸的羧基作为导向基, 醋

酸钯作为催化剂, 三氟乙酸银在反应中同时作为氧化剂

和碘的淬灭剂. 反应条件温和, 25℃就可以得到良好的

收率. 当采用对甲基苯酚时, 可以得到关环的内酯产物

(Scheme 3).  

 

图式 3  钯催化邻碘苯甲酸与苯酚反应. 
Scheme 3  Pd-catalyzed the reaction between 2-iodobenzoic 
acid and phenol 

另外, 当直接使用邻甲基苯甲酸和苯酚反应时, 可

以直接对C—H/C—H键进行功能化, 得到两种产物, 一

种是邻位芳基化的产物, 另一种是关环的产物(Eq. 7).  

 

同年, Zhou 等[35]还使用苯甲酸为底物, 具有水溶性

的二芳基碘盐作为芳基来源, 醋酸钯作为催化剂, 在水

相中进行邻位芳基化反应. 该反应的特点是使用了具有

水溶性的芳基来源, 对不同阴离子的高价碘盐均具有良

好的效果. 反应不需要额外使用氧化剂, 也避免了昂贵

的银盐的使用(Eq. 8).  

CO2H

H

+ I+
CO2H

Ar

Ar
Pd(OAc)2 (5 mol%)

H2O, 100 oC, 3 h

OTf -

(8)

 

2014 年, Loh 等[36]使用吲哚嘧啶作为底物, 带有环

戊二烯基配体的铑作为催化剂, 三甲氧基苯基硅作为芳

基来源, 选择性实现吲哚 2 位的芳基化. 嘧啶导向基的

加入提高了反应的选择性. 氟化银在反应中起到了活化

C—Si 键的作用. 当使用纯水作为溶剂时, 可以得到

65%的产率, 当使用四氢呋喃和水的体积比为 1∶1 的

混合溶剂, 可以得到 92%的产率(Eq. 9).  

 

2015 年, Zhou 课题组[37]使用具有一定水溶性的乙

酰苯胺作为底物, 苯甲醇作为酰基来源, TBHP 作为氧

化剂, 醋酸钯作为催化剂, 在水相中进行邻位酰基化反

应. 三氟乙酸的加入可能有利于钯中间体的稳定, 促进

反应的进行(Eq. 10).  

 

2015 年, Yu 课题组[38]使用噁唑啉导向基进行邻位

羟基化反应, 碳酸钠作为碱, 乙酸铜作为催化剂, 在

DMSO 和水的混合溶剂中进行. 氧气作为氧化剂, 促进

铜完成催化循环(Eq. 11).  

 

同年, Li 课题组[39]在水相中进行了苯甲酸的自偶联

反应. 反应中使用了降冰片烯铑配合物催化剂. 二氧化

锰氧化剂的加入, 使铑完成一价到三价的催化循环. 该

方法为抗癌药物鞣花酸的合成提供了一种新的思路(Eq. 

12).  

2015 年, Deng 课题组[40]使用酮肟等含氮基团底物, 
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苯甲醛作为酰基来源, 醋酸钯作为催化剂, 过氧化叔丁

醇(TBHP)作为氧化剂, 在水相中进行邻位的酰基化反

应. 相转移试剂十二烷基硫酸钠(SDS)的加入促进了反

应在水相中的进行. 该反应兼容性较好, 采用酮肟、偶

氮苯、2-苯基吡啶等多种含氮导向基均取得了良好的催

化效果, 反应条件也相对温和. 为二芳基酮化合物的合

成提供了一种有效方法(Eq. 13).  

 

2.2  非导向的 sp2杂化的碳氢键活化 

2008 年, Greaney 等[41]使用一定水溶性的 2-苯基噁

唑作为底物, 碘苯作为芳基来源, 钯作为催化剂, 碳酸

银作为氧化剂, 对噁唑环上的 C—H 键进行芳基化反应, 

合成 2,5-二取代的噁唑. 该反应中的底物、催化剂、氧

化剂等均具有一定的水溶性, 该反应可以在水相中进

行. 银离子同时作为氧化剂和碘离子淬灭剂, 促进反应

进行(Eq. 14). 

R1

O

N

Ag2CO3

Pd(dppf)Cl2 DCM (5 mol%)

PPh3 (10 mol%), H2O

R2

I

O

N

R1
R2

+

.

(14)

 

2010 年, 该课题组[42]使用苯基-2H-吲唑作为底物, 

碘苯作为芳基来源, 钯作为催化剂, 银盐作为氧化剂, 

在水相中实现杂环的芳基化. 银离子同样促进反应进

行. 苯基的作用在于保护 N—H 键, 抑制副反应的发生

(Eq. 15). 

 

2015年, Gonzalez-Gomez等[43]使用2-苯基苯甲酸进

行光催化脱氢偶联关环形成内酯. 反应使用了乙腈与水

混合溶剂, 过硫酸铵作为氧化剂. 该工作具有非金属催

化及反应条件温和等优点(Eq. 16). 

 

2016 年, Pan 课题组[44]使用喹啉氮氧化合物和亚磺

酸钠作为底物, 溴化铜作为催化剂, 在过硫酸钾作为氧

化剂的条件下, 得到喹啉邻位磺酰化的产物. 反应最终

选用的溶剂是硝基甲烷与二氯乙烷的混合溶剂, 当加入

0.1 mL水时可以提高产率. 作者认为水的加入有助于提

高催化剂和过硫酸钾的溶解度. 作者提出的机理是, 亚

磺酸钠在铜和过硫酸钾的作用下产生磺酰基自由基, 和

喹啉氮氧化物结合, 最后脱去与氮相连的氧, 得到产物

(Eq. 17).  

 

同年, Deng 等[45]使用 2-萘酚和苯亚磺酸钠作为底

物, 通过反应条件尤其是酸碱性的控制, 分别生成硫醚

和磺酰化两种不同的产物. 在作者提出的机理中, 酸性

条件下, 苯亚磺酸钠会脱去氧, 最后得到硫醚化产物; 

在碱性条件下, 则会得到苯磺酰化产物. 碘的作用是和

硫结合, 形成硫碘键, 促进反应的进行(Scheme 4). 该

方法的特点是无金属催化, 而且使用了环境友好的水作

为溶剂.  
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图式 4  无金属催化 2-萘酚与苯亚磺酸钠的反应. 
Scheme 4  Reaction between 2-naphthol and sodium benzene-
sulfinate without metal catalyst  

2016 年, Nallasamy 等[46]采用钯催化剂, 将乙酰苯

胺的邻位芳基化反应和 2-苯基苯胺的关环形成咔唑的

反应结合在一起. 这个反应只需 0.01%催化剂用量, 碳

酸钾作为碱. 多种溶剂经过对比, 发现水相的反应效果

最好, 收率为 93%. 反应条件也很温和, 只需要 60 ℃.  

而且后处理十分简单, 只需萃取和洗涤, 即可得到纯净
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固体产物(Eq. 8).  

 

3  sp3杂化的碳氢键活化 

3.1  配位导向的 sp3杂化的碳氢活化 

关于水相 sp3 的碳氢功能化例子较少. 在 2015 年, 

Rao 等 [47]报道了首例水作为羟基来源 , 钯催化的  

C(sp3)—H 键羟基化的反应. 该反应使用高价碘盐作为

氧化剂, 对 8-氨基喹啉酰胺化衍生物的 β位 C—H 键进

行羟基化反应. 根据同位素实验显示, 产物中的氧原子

来自于溶剂水. 机理研究表明, 钯催化剂首先和双齿导

向基配位, 随后经历高价钯过渡态, 最后, 通过还原消

去, 羟基转移至 β位(Eq. 19).   

 

2016 年, Zhou 课题组[48]使用 8-氨基喹啉的丁酰化

衍生物和碘苯在水相中进行羰基 β 位的 sp3-C—H 活化

芳基化反应. 发现通过筛选不同银盐可以提高产率, 研

究表明脂肪族银盐中特戊酸银效果较好, 可以得到 93%

的收率. 特戊酸银起到了碘离子淬灭剂以及可能的相转

移试剂的功能(Eq. 20).  

 

3.2  非导向的 sp3杂化的碳氢活化 

目前, 水相中非导向的 sp3-C—H 功能化反应主要

集中于苄基的氧化反应.  

2008 年, Kita 等[49]对乙苯的苄基位进行氧化反应, 

使乙基苯转化为苯乙酮. 反应所使用的氧化剂为高价碘

盐, 水作为溶剂. 该反应具有良好的兼容性, 对含杂原

子的化合物亦有良好的反应效果. 该反应可能的机理

是, 高价碘盐作为自由基引发剂, 引发苄基生成自由基, 

和同时产生的溴的自由基结合, 随后在水的作用下, 进

行水解反应, 得到相应的酮类产物(Eq. 21).  

 

2009 年, Lee 课题组[50]使用钌的配合物作为催化剂, 

TBHP 为氧化剂, 在水相中进行苄基位的氧化反应, 将

乙基苯转化为苯乙酮. 和之前的催化反应相比较, 反应

条件更为温和(Eq. 21).  

 

2014 年, Hilinski 等[51]使用三氟甲基苯甲酮作为催

化剂对叔碳进行氧化反应. 该反应使用 16 equiv.过氧化

氢作为氧化剂. 如果使用水和有机溶剂的混合溶剂进行

反应, 可以得到 30%的收率(Eq. 23).  

 

4  结论与展望 

综上所述, 水相中的碳氢功能化反应在近年来取得

了一些成果, 这些反应大多采用具有一定水溶性的底物

或者催化剂, 或者在反应体系中加入相转移试剂. 但是

距离在工业中有实际应用价值的绿色的水相催化体系

仍然还有相当的距离, 也有许多的问题需要解决. 比如, 

酰胺导向基团在水中的水解, 反应的后处理经常还需要

大量的有机溶剂等问题. 此外, 一些底物以及金属催化

剂对水的敏感性, 造成许多在有机相能正常进行的反应

不能拓展至水相中. 因此能在水相中进行的反应类型较

少 , 能进行催化剂的回收和循环利用的体系也很少 .  

因此, 发展更加高效、可循环利用的、后处理简单的催

化体系仍然是目前水相催化的重要任务.  
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