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无溶剂条件下 LiNTf2催化的醛和酮的非手性硅氰化反应研究   

王宏社*    曾君娥 

(宝鸡文理学院化学化工系  陕西省植物化学重点实验室  宝鸡 721013) 

摘要  以 LiNTf2 为催化剂, 在无溶剂条件下, 醛或酮与三甲基氰硅烷(TMSCN)室温发生加成反应, 得到相应的 α-氰基

硅醚. 该法操作简便、反应条件温和、收率高、催化剂易回收和可以重复使用.   
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Solvent-Free Achiral Cyanosilylation of Aldehydes and Ketones 
Catalyzed by LiNTf2  

Wang, Hongshe*    Zeng, June 
(Shaanxi Key Laboratory for Phytochemistry, Department of Chemistry and Chemical Engineering, 

Baoji University of Arts and Sciences, Baoji 721013) 

Abstract  An efficient method for the addition of trimethylsilyl cyanide (TMSCN) to various aldehydes and ketones has been 
described using LiNTf2 (1 mol%) as a catalyst at room temperature under solvent-free conditions. The advantages of this 
method are easy work-up, mild reaction conditions, high yields and the catalyst exhibited remarkable reusable activity. 
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在有机合成中, 氰醇特别是旋光活性的氰醇是一类

重要的中间体, 通过它可以衍生出许多在医药、农药及

其它精细有机化学上有用的化合物. 通常, 氰醇可以通

过三甲基氰硅烷(TMSCN)与醛或酮的亲核加成反应再

经过水解得到[1,2]. TMSCN 作为一种非常有用的亲核氰

化试剂, 已经被广泛应用于有机合成中[3]. 它具有亲核

性强、对映选择性良好、稳定、易于使用与保存和对反

应条件要求温和等优点. TMSCN 与醛或酮进行亲核加

成得到的 α-氰基硅醚, 还可以用来合成 α,β-不饱和腈和

β-氨基醇等, 而且可用于保护羰基[4]. 近年来, 已有很

多催化剂被用于催化醛或酮的非手性硅氰化反应, 例如

Cu(ClO4)2•6H2O[5], HClO4/SiO2
[6], 氮杂环卡宾 [7], LiCl/ 

THF[8], Au[9], SbCl3
[10], [(Ph3P)2N]＋Cl－[11], Sc(OTf)3

[12], 
NbF5

[13], MgO[14], SO4
2－/ZrO2

[15], ZnI2
[16]和 LiClO4

[17]等. 
虽然以上催化剂都取得了一定的效果, 但是有的催化剂

催化的硅氰化反应存在反应时间长、催化剂用量多和使

用有机溶剂等缺点. 同时, 很多手性催化剂被用于催化

醛或酮的对映选择性硅氰化反应[18～24].  

双(三氟甲基磺酰)亚胺金属盐[M(NTf2)n]作为一类

高效的 Lewis 酸催化剂已被广泛应用于有机合成[25～30], 
并显示出了优良的催化性能. M(NTf2)n 在有机反应中的

催化性能, 一方面是因为分子中阴、阳离子的弱配位作

用, 另一方面是因为全氟烷基磺酰亚胺负离子同时是非

常好的亲电和亲核离去基团. 正是由于 M(NTf2)n 分子

结构上的特点, 才使它们展现出高的 Lewis 酸酸性. 与
传统的 Lewis 酸催化剂相比, M(NTf2)n具有环境友好、

耐水性好、可回收循环使用等特点[25]. 为拓展 M(NTf2)n

在有机合成上的应用范围, 在前期工作基础上[31,32], 本
文以商业上容易得到且价格较低的 LiNTf2 为催化剂, 
研究了无溶剂条件下醛和酮的非手性硅氰化反应. 结果

表明, 在室温下反应就可以顺利进行, 并且催化剂用量

少(1 mol%) (Eq. 1).  

R1 R2

O
Me3SiCN

R1 R2

Me3SiO CN
+

LiNTf2 (1 mol%)
solvent-free, r.t.

1 2 3

(1)
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1  结果与讨论 

以苯甲醛和 TMSCN 的硅氰化反应为例, 首先考察

了商业上容易得到的四种双(三氟甲基磺酰)亚胺金属盐

Mg(NTf2)2, LiNTf2, Yb(NTf2)3 和 Sc(NTf2)3 的催化活性

(表 1). 从表 1 可以看出, 在这四种双(三氟甲基磺酰)亚
胺金属盐中, LiNTf2 的催化活性最高, 反应 10 min, 收
率可以达到 98%. 另外, 在四种催化剂中, LiNTf2 价格

最低, 没有毒性[33], 而 Yb(NTf2)3 和 Sc(NTf2)3 价格高, 
所以, LiNTf2是催化苯甲醛与 TMSCN 反应的首选催化

剂. 同时, 我们比较了 LiNTf2与文献报道的其它锂盐的

催化效果 . 当以 LiClO4 为催化剂时 , 虽然苯甲醛和

TMSCN的硅氰化反应的产率可以达100%, 但是反应时

间较长, 且催化剂用量是 100 mol%; 当以 LiCl 为催化

剂时, 虽然用量较少(3 mol%), 但是反应时间也较长, 
同时, 催化剂需要使用LiCl的THF溶液, 且其溶液还要

用声波处理, 操作比较麻烦. 

表 1  不同催化剂催化苯甲醛和 TMSCN 的硅氰化反应 a 

Table 1  Cyanosilylation of benzaldehyde with TMSCN cata-
lyzed by different catalysts 

Entry Catalyst/mol% Time/min Yieldc/% 

1 
2 
3 
4 
5 
6b 

LiNTf2/1 
Mg(NTf2)2/1 
Yb(NTf2)3/3 
Sc(NTf2)3/3 
LiClO4

[17]/100 
LiCl-THF [8]/3 

10 
20 
45 
45 
30 
60 

98 
95 
74 
60 

100 
94 

a The reaction was performed with 1 mmol of benzaldehyde and 1.2 mmol of 
TMSCN at room temperature under solvent-free conditions. b LiCl was used as 
a 29.5 mmol/L solution of THF. c Isolated yield. 

其次 , 考察了不同溶剂 (CH2Cl2, CH3OH, THF, 
DMF, 甲苯)以及无溶剂条件对反应的影响(表 2). 由表

2可以看出, 当以1 mol%的LiNTf2为催化剂, 在室温下, 
以无溶剂条件时产率最高. 当反应在有机溶剂中进行

时, 产品收率较低, 其中, 以 CH3OH 为溶剂时, 产率只

有 16%, 这可能是因为溶剂使反应物和催化剂的浓度降

低. 因此, 无论从反应效果, 还是从环境角度来看, 无
溶剂条件是 LiNTf2催化硅氰化反应的首选反应条件.  

最后, 考察了 LiNTf2 用量对反应的影响(表 3). 没
有催化剂存在时, 即使反应时间达 360 min, 反应也几

乎不发生 . 在同样反应条件下 , 当加入 0.1 mol%的

LiNTf2 时, 反应速度加快, 产率有了较大提高. 增加催

化剂的用量, 反应产率会提高. 当催化剂用量为 1 mol%
时, 产率达到 98%, 进一步增加催化剂用量收率并没有

提高, 因此, 采用 1 mol%的 LiNTf2 作为最佳催化剂用

量.  
另外, 我们还考察了催化剂的重复使用情况. 每次 

表 2  不同溶剂对苯甲醛和 TMSCN 反应的影响 a 
Table 2  Effect of different solvents on the reaction of benzal-
dehyde with TMSCN 

Entry Solvent Time/min Yieldc/% 
1 
2 
3 
4 
5 
6b 

CH2Cl2 
CH3OH 
THF 
DMF 
Toluene 
None 

20 
90 
20 
40 
70 
10 

95 
16 
92 
87 
71 
98 

a The reaction was carried out in different solvents at room temperature with 1 
mol% LiNTf2. b The reaction was carried out at room temperature under sol-
vent-free conditions with 1 mol% LiNTf2. c Isolated yield. 

表 3  催化剂用量对苯甲醛和和 TMSCN 反应的影响 a 
Table 3  Effect of different amount of LiNTf2 on the reaction of 
benzaldehyde with TMSCN 

Entry LiNTf2/mol% Time/min Yieldc/%

1 
2 
3 
4 
5 
6b 

0.1 
0.5 
1.0 
3.0 
5.0 
0 

90 
25 
10 
5 
5 

360 

52 
90 
98 
98 
98 
＜1 

a The reaction was carried out at room temperature under solvent-free condi-
tions. b Reaction without catalyst. c Isolated yield. 

实验完毕, 将回收的催化剂LiNTf2在120 ℃干燥3 h后,
冷却, 再重复使用. 仍以苯甲醛与 TMSCN 在室温下的

反应为例, 研究了 LiNTf2重复使用时的催化活性. 实验

结果表明(表 4), LiNTf2重复使用 5 次, 其催化活性仍然

较高, 只是反应时间有所增长. 

表 4  LiNTf2在苯甲醛与 TMSCN 的反应中的重复使用 
Table 4  The reuse of LiNTf2 for the reaction of benzaldehyde 
with TMSCN 

Cycle Time/min Yielda/% 
0 
1 
2 
3 
4 
5 

10 
10 
10 
10 
15 
15 

98 
98 
96 
95 
93 
90 

a Isolated yield. 

确定了较佳的反应条件后, 以 1 mol%的 LiNTf2为

催化剂, 在无溶剂条件下, 研究了 TMSCN 与不同醛和

酮在室温下进行的硅氰化反应(表 5). 由表 5 可以看出, 
所有醛和酮均可与 TMSCN 顺利发生反应, 收率都在

92%以上. LiNTf2对芳香醛、脂肪醛、杂环醛和 α,β-不饱

和醛都有很好的催化活性. 对于芳香醛来说, 苯环上的

取代基并没有对反应产生明显影响(表 5, Entries 1～5). 
呋喃甲醛和 3-吡啶甲醛的产率分别是 94%和 99%(表 5, 
Entries 6, 7). α,β-不饱和醛的产率为 99%(表 5, Entry 8). 
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脂肪醛也容易发生反应, 且产率高(表 5, Entries 9, 10). 
与醛相比, 酮进行反应所需时间虽然较长, 但是也有极

好的产率(表 5, Entries 11～15).  

表 5  LiNTf2催化的醛和酮的硅氰化反应 a 

Table 5  Cyanosilylation of aldehydes and ketones with 
TMSCN catalyzed by LiNTf2 

Entry R1 R2 Product Time/min Yieldb/%
1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 
10 
11 
12 
13 
14 
15 

Ph 
2-CH3C6H4 
4-CH3OC6H4 
2-ClC6H4 
4-NO2C6H4 
2-Furyl 
3-Pyridyl 
(E)-PhCH＝CH 
CH3(CH2)5 
Cyclohexyl 
Ph 
Ph 
4-ClC6H4 
4-CH3C6H4 
CH3(CH2)2 

H 
H 
H 
H 
H 
H 
H 
H 
H 
H 

CH3 

Ph 
CH3 

CH3 

CH3 

3a 
3b 
3c 
3d 
3e 
3f 
3g 
3h 
3i 
3j 
3k 
3l 
3m 
3n 
3o 

10 
10 
10 
10 
10 
10 
10 
15 
10 
10 
30 
45 
30 
30 
30 

98 
96 
92 
96 
98 
94 
99 
99 
94 
98 
95 
92 
96 
95 
95 

a All the reactions were carried out with 1 mol% LiNTf2 at room temperature 
under solvent-free conditions. b Isolated yield. 

参照文献[7, 8, 13], LiNTf2催化醛或酮的硅氰化反

应的可能反应机理如 Scheme 1 所示 . 首先催化剂

LiTf2N 与 TMSCN 发生加成反应生成高价硅化合物 4, 
然后 4 与醛或酮反应生成中间体 5, 最后 5 分解生成

LiNTf2和目标化合物 3.  

Si
Me

NC
Me

Me
Tf2N

Me3SiCN

O

R1 R2

R1 R2

Me3SiO CN

R1

R2

CNOMe3Si

NTf2

LiNTf2 Li+

Li+

1

3
4

5

2

 

Scheme 1 

2  实验部分 

2.1  仪器与试剂 

Nicolet FTIR-750 型红外光谱仪; Bruker 400 核磁共

振仪(TMS 为内标, CDCl3为溶剂); 高分辨质谱仪 Q-Tof 
micro. 所有试剂均为市售化学纯或分析纯.  

2.2  实验方法 

在圆底烧瓶中加入醛或酮(1, 1 mmol), TMSCN (2, 
1.2 mmol)和LiNTf2 (0.01 mmol, 1 mol%), 在室温搅拌反

应, TLC 检测反应终点. 反应结束后, 用石油醚(5 mL×
3)萃取, 有机相用无水 Na2SO4干燥, 减压蒸除溶剂得粗

产物. 粗产物通过柱层析[V(己烷)∶V(乙酸乙酯)＝9∶
1]得纯品 3.  

2-(三甲基硅氧基)-2-苯基乙腈(3a)[8]: 无色油状液

体. 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 0.27 (s, 9H, 3CH3), 
5.81 (s, 1H, CHCN), 7.36～7.48 (m, 5H, ArH); 13C NMR 
(100 MHz, CDCl3) δ: －0.2, 63.3, 119.3, 126.5, 129.2, 
129.6, 136.2; IR (neat) ν: 3081, 2261 (CN), 753 cm－1. 
HRMS calcd for C11H15NOSi 205.0923, found 205.0911. 

2-(三甲基硅氧基)-2-(2-甲基苯基)乙腈(3b): 无色油

状液体, b.p. 77～79 ℃/0.13 kPa; 1H NMR (400 MHz, 
CDCl3) δ: 0.23 (s, 9H, 3CH3), 2.42 (s, 3H, 3CH3), 5.51 (s, 
1H, CHCN), 7.20～7.29 (m, 3H, ArH), 7.51～7.56 (m, 
1H, ArH); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ: －0.3, 18.5, 
61.6, 118.9, 126.3, 127.2, 129.4, 131.2, 134.0, 135.8; IR 
(neat) ν: 3076, 2242 (CN), 756 cm－1. HRMS calcd for 
C12H17NOSi 219.1080, found 219.1068. 

2-(三甲基硅氧基)-2-(4-甲氧基苯基)乙腈(3c)[8]: 无
色油状液体. 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 0.23 (s, 9H, 
3CH3), 3.61 (s, 3H, CH3), 5.32 (s, 1H, CHCN), 6.70 (d,   
J＝6.8 Hz, 2H, ArH), 7.16 (d, J＝6.8 Hz, 2H, ArH); 13C 
NMR (100 MHz , CDCl3) δ: －0.2, 55.5, 63.9, 114.6, 
119.8, 128.0, 128.5, 160.4; IR (neat) ν: 3050, 2241 (CN), 
750 cm－1. HRMS calcd for C12H17NO2Si 235.1029, found 
235.1018. 

2-(三甲基硅氧基)-2-(2-氯苯基)乙腈(3d)[8]: 无色油

状液体. 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 0.25 (s, 9H, 
3CH3), 5.56 (s, 1H, CHCN), 7.19～7.28 (m, 3H, ArH), 
7.62～7.65 (m, 1H, ArH); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 
－0.3, 61.2, 118.4, 127.6, 128.8, 130.3, 131.5, 132.4, 
134.2; IR (neat) ν: 3105, 2244 (CN), 749 cm－1. HRMS 
calcd for C11H14ClNOSi 239.0533, found 239.0546. 

2-(三甲基硅氧基)-2-(4-硝基苯基)乙腈(3e)[15]: 浅黄

色油状液体. 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 0.27 (s, 9H, 
3CH3), 5.53 (s, 1H, CHCN), 7.60～7.64 (d, J＝8.6 Hz, 2H, 
ArH ), 8.20 (d, J＝8.6 Hz, 2H, ArH); 13C NMR (100 MHz, 
CDCl3) δ: －0.3, 62.6, 118.4, 124.2, 127.5, 143.1, 148.5; 
IR (neat) ν: 3108, 2352 (CN), 746 cm－1. HRMS calcd for 
C11H14N2O3Si 250.0899, found 250.0891. 

2-(三甲基硅氧基)-2-(呋喃基)乙腈(3f)[13]: 无色油状

液体. 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 0.19 (s, 9H, 3CH3), 



   
Chinese Journal of Organic Chemistry NOTE  

 
Chin. J. Org. Chem. 2012, 32, 934～938 © 2012 Chinese Chemical Society & SIOC, CAS http://sioc-journal.cn/      937 

5.44 (s, 1H, CHCN), 6.16～6.20 (m, 1H, ArH), 6.32 (d,   
J＝3.6 Hz, 1H, ArH), 7.25～7.28 (m, 1H, ArH); 13C NMR 
(100 MHz, CDCl3) δ: －0.4, 57.8, 110.3, 111.1, 117.3, 
144.2, 148.7; IR (neat) ν: 3086, 2353 (CN), 757 cm－1. 
HRMS calcd for C9H13NO2Si 195.0716, found 195.0723. 

2-(三甲基硅氧基)-2-(3-吡啶基)乙腈(3g)[17]: 浅黄色

油状液体. 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 0.25 (s, 9H, 
3CH3), 5.50 (s, 1H, CHCN), 7.35 (dd, J＝4.8, 7.8 Hz, 1H, 
ArH), 7.86 (d, J＝7.8 Hz, 1H, ArH), 8.60 (d, J＝4.8 Hz, 
1H, ArH), 8.65 (s, 1H, ArH); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) 
δ: 1.9, 60.5, 118.6, 124.3, 132.7, 134.8, 147.2, 149.9; IR 
(neat) ν: 3080, 2346 (CN), 751 cm－1. HRMS calcd for 
C10H14N2OSi 206.0875, found 206.0867. 

(E)-2-(三甲基硅氧基)-4-苯基-3-丁烯腈(3h)[8]: 无色

油状液体. 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 0.26 (s, 9H, 
3CH3), 5.22 (d, J＝6.0 Hz, 1H, CHCN), 6.16 (dd, J＝6.0, 
15.9 Hz, 1H, CHCH＝CH), 6.83 (d, J＝15.9 Hz, 1H,   
CH＝CHPh), 7.28～7.36 (m, 5H, ArH); 13C NMR (100 
MHz, CDCl3) δ: －0.2, 62.5, 118.5, 123.2, 126.8, 128.7, 
128.8, 133.7, 134.9; IR (neat) ν: 3090, 2254 (CN), 753  
cm － 1. HRMS calcd for C13H17NOSi 231.1079, found 
231.1085. 

2-(三甲基硅氧基)辛腈(3i)[6]: 无色油状液体 . 1H 
NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 0.22 (s, 9H, 3CH3), 0.81 (t,   
J＝6.8 Hz, 3H, CH3), 1.21～1.30 (m, 6H, 3CH2), 1.35～
1.40 (m, 2H, CH2), 1.67～1.72 (m, 2H, CH2), 4.28 (t, J＝
6.5 Hz, 1H, CHCN); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ: －
0.4, 14.1, 22.6, 24.3, 28.8, 31.5, 36.3, 52.4, 120.2; IR 
(neat) ν: 2358 (CN), 742 cm－1. HRMS calcd for C11H23N- 
OSi 213.1549, found 213.1562. 

2-三甲基硅氧基-2-环己基乙腈(3j)[8]: 无色油状液

体. 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 0.22 (s, 9H, 3CH3), 
1.05～1.27 (m, 6H, 3CH2), 1.60～1.79 (m, 4H, 2CH2), 
2.00～2.03 (m, 1H, CH), 4.18 (d, J＝6.6 Hz, 1H, CHCN); 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ: －0.5, 25.5, 26.1, 28.1, 
28.3, 42.9, 66.7, 119.6; IR (neat) ν: 2350 (CN), 745 cm－1. 
HRMS calcd for C11H21NOSi 211.1392, found 211.1384. 

2-(三甲基硅氧基)-2-苯基丙腈(3k)[11]: 无色油状液

体. 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 0.18 (s, 9H, 3CH3), 
1.89 (s, 3H, CH3), 7.30～1.35 (m, 3H, ArH), 7.48～7.51 
(m, 2H, ArH); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 1.1, 33.7, 
71.5, 121.4, 124.6, 128.5, 128.6, 141.7; IR (neat) ν: 3088, 
2363 (CN), 755 cm－ 1. HRMS calcd for C12H17NOSi 
219.1079, found 219.1072. 

2-(三甲基硅氧基)-2-二苯基乙腈(3l)[11]: 无色油状

液体. 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 0.13 (s, 9H, 3CH3), 
7.31～1.37 (m, 6H, ArH), 7.44～7.48 (m, 4H, ArH); 13C 
NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 0.9, 76.5, 120.4, 125.7, 128.6, 
128.7, 141.9; IR (neat) ν: 3101, 2370 (CN), 761 cm－1. 
HRMS calcd for C17H19NOSi 281.1236, found 281.1245. 

2-(三甲基硅氧基)-2-(4-氯苯基)丙腈(3m)[14]: 无色

油状液体. 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 0.18 (s, 9H, 
3CH3), 1.85 (s, 3H, CH3), 7.35 (d, J＝8.6 Hz, 2H, ArH), 
7.49 (d, J＝8.6 Hz, 2H, ArH); 13C NMR (100 MHz, 
CDCl3) δ: 1.1, 33.6, 71.2, 121.2, 126.2, 128.9, 134.7, 
140.7; IR (neat) ν: 3093, 2365 (CN), 759 cm－1. HRMS 
calcd for C12H16ClNOSi 253.0690, found 253.0677. 

2-(三甲基硅氧基)-2-(4-甲苯基)丙腈(3n)[10]: 无色油

状液体. 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 0.16 (s, 9H, 
3CH3), 1.82 (s, 3H, CH3), 2.36 (s, 3H, CH3), 7.17～7.19 
(m, 2H, ArH), 7.40～7.42 (m, 2H, ArH); 13C NMR (100 
MHz, CDCl3) δ: 1.1, 21.1, 33.5, 71.6, 121.5, 124.6, 129.4, 
138.7, 139.1; IR (neat) ν: 3084, 2360 (CN), 753 cm－1. 
HRMS calcd for C13H19NOSi 233.1236, found 233.1248. 

2-甲基-2-(三甲基硅氧基)戊腈(3o): 无色油状液体.  
b.p. 93～95 ℃/0.93 kPa; 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 
0.22 (s, 9H, 3CH3), 0.93 (t, J＝7.2 Hz, 3H, CH3), 2.36 (s, 
3H, CH3), 1.35～1.61 (m, 5H, CH2CH3), 1.65～1.72 (m, 
2H, CH2); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 1.3, 13.8, 17.7, 
28.9, 45.6, 69.7, 122.3; IR (neat) ν: 2351 (CN), 747 cm－1. 
HRMS calcd for C9H19NOSi 185.0916, found 185.0905. 
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