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烷烃是现代石油化工产业的重要初级产品. 实现烷

烃碳氢键的选择性官能团化, 是完成其高附加值转化, 

构建一系列重要有机合成砌块的有效手段. 然而, 简单

烷烃的碳氢键一般键能较高, 酸性极低, 被认为是一类

较为惰性的化学键. 更为重要的是, 大多数烷烃分子当

中包含多种不同的碳氢键, 导致发生反应时存在区域选

择性问题. 区域选择性的碳氢键官能团化反应是当前合

成化学最具挑战性的课题之一. 目前, 化学家已经发展

了多种不同的策略来实现简单烷烃碳氢键的官能团化

反应, 主要包括: 由氢原子转移引发的自由基反应[1], 

过渡金属促进的碳氢键断裂形成碳‒金属键的策略[2], 

过渡金属促进的卡宾或乃春插入反应[3]. 其中, 过渡金

属参与的卡宾插入反应是构建碳碳键最为有效的手段

之一[4].  

近年来, 基于卡宾插入策略的烷烃碳氢键官能团化

反应受到极大关注 , 也取得了许多重要进展 . 例如 , 

2011 年, Pérez课题组[5]实现了银促进的卡宾插入甲烷碳

氢键的反应. Davies 小组[6]通过配体的设计, 实现了铑

促进的烷烃碳氢键区域和立体选择性的卡宾插入反应. 

但是, 目前发展的烷烃分子间的官能团化反应仅局限于

吸电子基团(如酯基)稳定的重氮化合物作为卡宾的前体

(acceptor or donor/acceptor carbene), 且重氮化合物在大

规模应用时也存在安全性问题(图 1). 与吸电子基团稳

定的金属卡宾相比, donor 型金属卡宾参与的烷基碳氢

键官能团化反应研究较少, 至今仅有分子内的环化反应

见于报道, 这可能是由于 donor 型金属卡宾对烷烃碳氢

键的反应活性较低, 更容易发生卡宾的二聚反应.  

近日, 东北师范大学化学学院毕锡和课题组[7]在 

 

图 1  已知烷烃碳氢键的分子间金属卡宾插入反应 
Figure 1  Precedent studies on metallocarbene-induced C—H 
insertion of hydrocarbons 

donor 型金属卡宾参与的烷烃碳氢键官能团化反应研究

领域取得重要进展. 该团队采用苯甲醛衍生的邻三氟甲

基苯磺酰腙作为卡宾前体, 在银催化条件下首次实现了

烷烃碳氢键的分子间 donor 型金属卡宾选择性插入反应

(图 2). 条件筛选时发现, 铑、钴、铁、铜等催化剂不能

实现该反应 , 而银盐具有独特的反应活性 , 其中

[TpBr3Ag]2 表现出最好的催化能力. 作者认为, 含有大

位阻、弱配位阴离子的银络合物可以活化卡宾, 促进其

对碳氢键的亲电插入反应. 与此同时, 卡宾前体的磺酰

保护基对反应的活性也具有显著的影响. 值得一提的

是, 该反应具有非常好的区域选择性, 不同碳氢键的活

性顺序为: 3°＞2°＞1°. 作者不仅考察了 3°碳氢键的官

能团化反应, 而且发现环烷烃的 2°碳氢键同样具有较高

的反应活性(图 3). 当进行分子内的卡宾插入反应时, 

该体系也适用于 1°碳氢键的官能团化. 将反应溶剂换

成全氟取代苯时, 可以直接从取代的苯甲醛出发实现两

步一锅的烷烃碳氢键苄基化反应. 

作者借助理论计算对反应的机理以及区域选择性

的来源进行了理论研究(图3). 结果表明, 原位产生的重

氮化合物与催化剂[TpBr3Ag]2 作用生成 donor 型银卡宾

中间体为反应的决速步. 金属卡宾中间体的 Ag—C    
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图 2  银催化卡宾插入碳氢键实现简单烷烃的苄基化反应 

Figure 2  Silver-catalyzed C—H benzylation of hydrocarbon feedstocks via carbene insertion
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图 3  代表性的底物范围和理论计算解释区域选择性 

Figure 3  Selected substrate scope and origin of regioselectivity 
based on computational studies 

距离为 0.205 nm, 表现出单键的性质, 说明卡宾碳中心

具有亲电性, 这也得到了进一步分子轨道理论分析的支

持. 基于实验与理论计算结果, 作者认为[TpBr3Ag]2 催

化剂的独特之处在于: (1)调节卡宾碳中心的亲电性, 使

其选择性的与 3°碳氢键发生反应; (2)大位阻的配体/阴

离子可以有效地抑制卡宾的二聚等副反应.  

毕锡和团队首次实现了 donor 型金属卡宾参与的烷

烃碳氢键分子间官能团化反应, 在探索反应底物普适性

的同时, 也对反应的机理进行了详细的实验与理论研

究, 阐明了反应选择性的发生机制. 虽然在目前的催化

条件下, 碳氢底物的普适性不如相对应的吸电子基团稳

定的金属卡宾, 且需要使用过量的碳氢底物, 但是该反

应仍然是烷烃碳氢键官能团化领域的重要突破.  
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