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炔烃偶联反应研究的新进展 
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摘要  综述了近几年来炔偶联反应的新进展, 主要涉及铜试剂和钯试剂催化的端炔偶联反应以及反应机理和应用.  
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Abstract  The recent studies of acetylene-coupling reactions are reviewed, mainly focusing on copper reagents and palladium 
reagents catalyzed coupling reactions of terminal alkyne as well as the reaction mechanism and application. 
Keywords  alkyne; alkyne coupling; copper catalysis; palladium catalysis; reaction 

 
端炔的均相偶联反应最早是于1869年Glaser[1]发现

的, 因此这类反应被称为 Glaser 偶联反应, 端炔偶联反

应作为一种历史悠久的形成Csp—Csp键的方法被人们所

熟知. 目前为止, 国内外用于实现端炔偶联的方法主要

还是基于传统的 Glaser-Hay 端炔氧化均相偶联反应和

Cadiot-Chodkiewicz 交叉偶联反应的继承和发展. 其中

铜试剂催化该类反应受到人们的广泛关注. 近年来钯试

剂催化的炔偶联反应也得到了长足的发展, 此外还有其

它一些促进炔偶联的新方法涌现出来. 该类反应生成的

1,3-共轭二炔类化合物具有刚性结构单元和独特的电子

特性, 这类化合物结构常见于天然产物和抗菌药物中[2], 
同时它还是功能分子材料合成中的重要官能团. 此外炔

偶联反应也在许多合成化学领域得到了广泛的应用, 例
如: 合成多种类型炔化物、构建大环系炔化物, 天然产

物合成和超分子领域的应用等[4a]. 近年来, 已有综述性

论文对各种类型的炔偶联反应进行了专门的评价[4a,4b,5]. 
鉴于此, 本文从以下几个方面对 2006～2011 年炔烃偶

联反应的研究进展做简要评述.  

1  端炔偶联反应 

1.1  铜试剂催化的端炔偶联反应 

Glaser[1a]于 1869 年首次以苯乙炔为原料, 以氨水和

乙醇为溶剂, CuCl 为催化剂, 在空气存在条件下成功的

合成了 1,4-二苯基-1,3-丁二炔(Scheme 1). 该反应为非

均相反应, 所以速度较慢, 而且需要分离中间产物苯基

炔化铜, 但由于其结晶性差导致分离困难, 且在干燥条

件下易爆炸出现危险, 使得该反应没有得到广泛的应 
用[5].  

Ph Ph Cu

Ph Ph

CuCl (cat.) O2 or air

1 2

3

NH4OH, EtOH NH4OH, EtOH

 
Scheme 1 

另一里程碑式的发展是 1956 年的 Eglinton- 
Galbraith 炔烃偶联反应[6]. Eglinton 等[6]发现 Cu(OAc)2

在稀的甲醇-吡啶溶液中可以有效促进端炔偶联反应

(Eq. 1). 因为这一反应为均相反应, 所以反应速度有了
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很明显的提高. 目前这种方法已经广泛应用于大环系炔

化物的构建中[7].  

MeOH, pyridine
   (low conc.)

4 5

(1)
Cu(OAc)2 (excess)

 

之后 , Hay[8]对该类反应做了重要改进 , 他使用

CuCl和TMEDA为催化剂在丙酮等溶剂中, 成功地用氧

气氧化端炔合成了二炔类化合物(Eq. 2). 增强反应体系

中活性物种的溶解性是这类反应的一大亮点, 此条件下

的反应又被称为 Hay 偶联反应.  

R R R
CuCl-TMEDA (cat.)

6 7

(2)
O2, solvent

 

近些年, 国内外报道了许多铜试剂催化的端炔偶联

方法, 多是在以上三种早期经典的氧化偶联基础上的改

进和创新 . 已有综述性文章也对这类反应做过总     
结[4a,4b]. 因此, 我们仅对最近几年的一些新方法进行了

综述.  
Yadav 等[9]发现在离子液体 8 中, Hay 条件下的

Glaser偶联反应能够顺利进行, 该反应的产率可达 95%, 
并且底物炔中官能团对反应影响并不明显(Eq. 3). 随后, 
Ranu 等[10]再次把离子液体 9 应用到该类炔偶联反应中, 
并且取得了不错的结果(Eq. 4). 离子液体是常温下呈液

态的离子化合物, 可以溶解多种有机物和无机物. 此类

反应中离子液体同时扮演溶剂和碱的双重作用. 2007
年, Shreere等[11]报道的一例钯催化的端炔偶联反应同样

用到了类似的碱性离子液体. 与一般有机溶剂相比, 离
子液体显现出更好的溶解性和官能团耐受性, 因此可以

更好的加快反应速率, 并且能够有效提高反应产率, 此
外它还可以循环多次催化反应.  

R R R

N N

Cu-TMEDA, O2

[bmlm]PF6

[bmlm]PF6

(3)

8

+ PF6
-

 

R R R

N N

[bmlm]OH

[bmlm]OH

R = NC(CH2), THPO(CH2), TsOCH2

(4)

9

CuI, O2

85% ~ 90%

+ OH-

 

Jiang 研究组[12a]报道了在超临界二氧化碳中进行的

Glaser 偶联反应, 他利用 CuCl2 作为氧化剂, 以醋酸钠

代替胺成功的实现了 Glaser 类偶联反应. 在此基础上, 
2006 年, 该小组又报道了类似的工作[12b], 他们进一步

改进了该反应, 提高了收率. 以无机碱NaOAc代替有机

碱既起到碱的作用又作为配体(Eq. 5). 由于 CuCl2 和

NaOAc 在 ScCO2 中的低溶解性, 他们引入甲醇作为助

溶剂, 研究发现, 两种溶剂的比例影响较大, 但 ScCO2

的温度和压力对反应影响并不大.  

R R R (5)

R = Alkyl, Aryl        71% ~ 99%

CuCl2, NaOAc

ScCO2, MeOH

 

2009年, Kuhn等[13a]发现Cu-沸石尤其是Cu(I)-USY
体系能够有效地催化端炔的偶联反应(Eq. 6). 这种非均

相催化剂提供了一种简单方便的无需额外添加碱和配

体的合成 1,3-二炔化物的方法. 实验发现[13b], 沸石气孔

大小对反应影响较大. 此类方法底物范围广, 包括芳

基、烷基以及含糖骨架化合物在内的一系列取代炔烃皆

可顺利进行. 而且反应过程简洁, 催化剂制备方便, 易
于回收利用. 之后在 2010 年, Pale 等[14]为此类反应提出

了假设的反应机理(Scheme 2). 他们认为 Cu(I)-沸石与

底物炔先形成 π-络合物中间体 10, 然后在氧气条件下, 
该中间体重组成炔铜化物. 当两个炔铜化物同处于一个

沸石空腔里时, 他们便可形成二炔铜配合物, 最后两个

炔化物偶联生成产物. 因此只有具有一定气孔大小的沸

石才可以产生催化效果.  

R R R
Cu(I)-USY 30%

DMF, 110 oC
(6)

R = Alkyl, Aryl     80% ~ 98%  
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Scheme 2 

2010 年, Chen 研究组[15]报道了一例无溶剂端炔偶
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联反应. 他们发现以空气作为氧化剂时, 底物端炔与催

化量的 CuCl2 和三乙胺共热至 60 ℃可以成功地合成对

称二炔类化合物. 该反应底物适用性广, 值得一提的是, 
该方法既适用于对称二炔的合成, 也能够用于合成非对

称的二炔化物(Eq. 7), 只是对于非对称二炔产率尚低. 
此外, 这种催化剂循环 5 次使用后仍能保持较高的催化

活性.  

R1 R2 R1 R2+ Solvent-free
(7)

R1 = Aryl   R2= Aryl     55% ~ 72%
R1 = Alkyl  R2= Aryl     32% ~ 35%

CuCl2 (3 mol%)
  Et3N (3 mol%)

    60 oC, air

 

最近几年, 我们课题组也发展了一系列铜试剂促进

的端炔偶联方法. 2008 年, 我们发现各类端炔化合物在

等量的 CuI 促进下, 以碘作添加剂, 碳酸钠为碱的条件

下可以高收率的得到 1,3-二炔类化合物(Eq. 8)[16c]. 而且

脂肪族的炔也表现出很好的反应性. 随后我们对此反应

进行了改进[16b], 发现将 CuI 的量降至催化量时, 以醋酸

钠为碱、空气作为氧化剂的条件下, 仍然可以顺利完成

此类 Glaser 偶联反应(Eq. 9).  

R R R

R = Alkyl  70% ~ 89%; R = Aryl  92% ~ 99%

(8)
NaCO3, DMF

CuI, I2

 

R R R
5 mol% CuI, NaOAc

DMF, air, 90 oC
(9)

R = Alkyl  73% ~ 85%; R = Aryl  91% ~ 97%  

最近, 我们又发现一种操作简便的端炔偶联方法. 
这种方法无需配体、碱和其他特殊添加试剂 , 只需

CuCl[16a]或Cu(OAc)2(H2O)[16d]促进、空气充当氧化剂, 在
DMSO中加热即可完成偶联, 并且此种方法底物适应性

强, 收率较好(Eq. 10).  

R R R
DMSO, air, 90 oC

(10)

R = Alkyl, Aryl      65% ~ 99%

    CuCl or Cu(OAc)-H2O

 

2011 年, Stolle 等[17]报道了一例有趣的使用振动球

磨机辅助的 Glaser 偶联反应, 此法不需要配体和溶剂, 
芳基和烷基取代的端炔在 KF-Al2O3 和催化量的 CuI 经

过研磨辅助可以高效的实现自偶联给出二炔(Eq. 11), 
但通过此法却很难得到单一的非对称二炔.  

R R R

CuI (5 mol%), KF-AI2O3
additional base

zirconia (ball  mill)
     30 Hz,10 min

(11)

R = Alkyl, Aryl      89% ~ 99%  

同年, Oishi等[18]报道了利用Cu(OH)x结合氧化锰复

合八面体分子筛体系催化的需氧芳基炔烃的偶联反应

(Eq. 12). 其中氧化锰复合物(OMS-2)不仅起着支持负载

Cu(OH)x物种的作用, 而且作为一种电子转移媒介(或称

辅助催化剂)形成一个快速的电子转移通道来加速反应

(Scheme 3).  

Ph Ph Ph
Cu(OH)x/OMS-2

(12)
O2 (101 kPa), toluene
    100 oC, 10 min  

R

R Mn2O3

H2O

2 2Cu2+

2Cu2+

 + 2H

2MnO2

rapid electron-transfer path

1/2O2
(               )2

 

Scheme 3 

最近, 水相中进行的端炔偶联反应也有报道[19]. 这
类反应使用催化量的 CuSO4•5H2O/TBAB (13)阳离子体

系, I2 作添加物, 实现了不同类炔烃在水相中的偶联反

应(Eq. 13). 收率良好, 芳香族炔烃较脂肪族炔烃表现出

更优的反应性.  

R R R

NMe3 BrBr Me3N

CuSO4-5H2O/16 (5 mol%)

KOAc, I2, H2O, 120 oC, 24 h
   with or without TBAB

(13)

R = Alkyl  50% ~ 73% 
R = Aryl  63% ~ 93%

13

++- -

 

2011 年 Zhang 课题组[20]报道了一例改进的 Hay 偶

联方法. 该方法以 CuI 为铜源、TMEDA 作配体, 在 3 
equiv.三乙胺存在下, 极性溶剂丙酮作溶剂端炔室温下

便可以偶联得到各种不同取代的 1,3-二炔化合物(Eq. 
14). 但该反应时间较长, 且对两种不同取代的炔只得

到混合的非对称二炔产物.  

R R R   acetone, air, r.t., 20 h
(14)

R = Alkyl  73% ~ 92%
R = Aryl  89% ~ 98%

CuI (5 mol%), TMEDA (10 mol%)
Et3N (3.0 equiv.)

 

Jiang 研究组[21]将 CuAl-LDH(水滑石)作为催化剂应

用于端炔的均偶联反应中(Eq. 15). 他们还研究了这类

催化剂的循环使用效果以及底物的适应性, 并取得了不

错的结果. 这种 CuAl-LDH 催化剂可以重复利用 9 次而

保持高活性, 且反应条件温和, 易于操作.  
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R R RCuAl-LDH, TMEDA
CH3CN, air, r.t.

(15)

R = Alkyl, Aryl    65% ~ 88%  

2009 年, Radivoy 等[22]在四氢呋喃中仅用 CuNps(纳
米级颗粒铜粉)便实现了端炔的偶联反应(Eq. 16). 这种

简洁的体系让人耳目一新, 而且这种催化剂对于低活性

的脂肪族炔烃也有很好的反应性.  

R R R
THF

(16)

R = Alkyl, Aryl      65% ~ 90%

CuNps

 

接着在 2011 年, Alonso 等[23]报道了 CuNps/TiO2催

化的端炔偶联反应(Eq. 17), 该反应仅需 1 mol%催化剂

用量, 以哌啶作碱在四氢呋喃作溶剂或无溶剂条件下均

可实现不同取代炔基均偶联反应. 另外该催化剂也可以

循环利用, 无论是空气或惰性气体氛围中都表现出良好

的催化性能.  

R R R

CuNps/TiO2 (1 mol%)
piperidine (30 mol%)
THF or solventless

(17)

R = Alkyl, Aryl     78% ~ 97%  

最近, 一种固体附载的Cu(OH)x/TiO2非均相催化剂

被证明能有效地催化端炔氧化偶联反应(Eq. 18)[24]. 芳
香族和脂肪族端炔均可以以较好的收率得到二炔化物. 
而且研究表明, 仅将Cu(OH)2和TiO2简单混合并不能起

到催化效果.  

R R R

  Cu(OH)x/TiO2 
  (Cu = 5 ~ 10 mol%)

toluene, O2, 100 oC, 0.5 h
(18)

R = Alkyl, Aryl      80% ~ 99%  

2011 年, Balamurugan 研究组[25]报道了一例 CuCl2

催化、DBU 作碱的端炔对称和非对称偶联反应(Scheme 
4). 通过使其中一种贫电子炔过量可以得到不对称的二

炔化物, 但此法对脂肪族端炔效果并不理想.  

R R R

OHPh

Ph
OH

THF, r.t., 24 h

CuCl2 (10 mol%), DBU (1.2 equiv.)

THF, r.t., 24 h
+

R = Aryl    65% ~ 99%

CuCl2 (10 mol%), DBU (1.2 equiv.)

 

Scheme 4 

2010 年, Kesavan 等[26]发展了一类室温条件下即可

进行的端炔偶联反应, 它使用 Cu(OAc)2-H2O 作催化剂, 
加入化学计量的哌啶, 以二氯甲烷为溶剂, 几乎定量地

得到对称的 1,3-二炔. 而且, 通过改变底物物质的量比

可以得到非对称的二炔化物(Eq. 19).  

R1 R2 R1 R2+ (19)

    79% ~ 99%
 piperidine

Cu(OAc)2-H2O
    (10 mol%)

(3.0 equiv.)
CH2Cl2, 25 oC R1 = Aryl or R2 = Aryl  

前不久, Shibata小组[27]报道了一例新奇的Hay偶联

反应. 他们使用一种清洁剂 solkane®365mfc (CF3CH2- 
CF2CH3)代替常用的有机溶剂实现了此类 Hay 偶联反应

(Eq. 20). 该反应在室温下即可进行, 而且反应时间非常

短, 底物适应性好, 不失为一种端炔偶联的好方法.  

R R R
Sokane  365mfc, air, r.t.

(20)

R = Alkyl, Aryl    82% ~ 98%

  CuCl (10 mol%), TMEDA (10 mol%)
R

 

纵观这几年的铜试剂催化的端炔偶联反应不难发

现, 大部分还是在早期研究基础上的改进和修饰, 并且

逐渐朝着简单化、操作方便和条件温和的方向发展.  

1.2  钯催化铜促进的端炔偶联反应 

自 1985 年 Rossi 等[28]把 Pd 试剂引入到端炔的均偶

联反应中以来, 以 Pd 催化 Cu 促进的端炔偶联反应以其

广泛的底物耐受性和相对较低的催化剂用量引起了人

们的广泛关注.  
1997 年, Liu 和 Burton[29a]发展了一类重要的 Pd 催

化 Cu 促进的端炔偶联反应. 他们使用[PdCl2(PPh3)2]和
CuI 作催化剂, I2作氧化剂, 在 i-Pr2NH 存在下以较好的

收率拿到了 1,3-共轭二炔产物(Eq. 21). 而且无论是芳香

族炔烃和脂肪族炔烃都取得了良好的结果 . 2009 年

Kijima 等[29b]把这类方法应用到炔聚合物的合成中.  

R R R
[PdCl2(PPh3)2]CuI (cat.)

(21)
R = Ph 88%, n-C4H9 86%

(i-Pr)2NH (0.5 equiv.)
I2  

Najera 等[30]将首次将环状肟类 Pd 络合物 14 和 15
应用到卤代芳烃端炔的偶联反应中. 随后, 他又将此类

环状肟类 Pd 络合物应用到 Glaser 类偶联反应中, 取得

了不错的结果(Eq. 22)[31]. 该反应在不影响产率的前提

下, 催化剂的用量可降至 0.05 mol%.  

R R R
Pyrrolidine or TBAA (1.1 equiv.)

CuI (5 mol%), NMP R = Alkyl, Aryl    63% ~ 99%

(22)
 Pd-cat. 14 or 15 (0.05 ~ 0.5 mol%)

 

2007 年, Shreere 等[11]将第 1.1 节中所描述的类似的

碱性离子液体 16 应用到 Pd 催化的端炔偶联反应中同样 
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Cl Pd
N

Cl

OH

Cl

N
Pd

N

NHCONHCy

Cl Cl
2

14 15
 

适用(Eq. 23). 与常用有机溶剂相比, 该类离子液体对此

类炔偶联体系有更好的溶解性, 因此能够更好的促进反

应.  

R R R

N N N X-

PdCl2(PPh3)2 (2 mol%)
           air, r.t. R = Aryl    88% ~ 93%

16

(23)

X = NTf2

16 (8.0 equiv.)

+

 

同年 Jiang 等[32]报道了利用容易制备的聚合物固载

Pd 配合物和 3 mol% CuI 在水相中完成的 Glaser 偶联反

应. 碳酸钠作碱, Pd 试剂充当氧化剂, 通过此法可以以

中等收率得到二炔(Eq. 24).  

R R R
Na2CO3-3H2O (3.0 equiv.)

H2O/CH3CN (V:V = 3:1) ,r.t.

(24)

R = Alkyl  58% ~ 93%
R = Aryl  74% ~ 96%

PdCl2/PS-PEG400-PPh
  (10 mol), CuI (3 mol%)

 

随后 Sajiki 等[33]报道了一例 Pd/C 和 CuI 催化的非

均相偶联反应. 简洁的催化系统、温和的反应条件和普

遍的底物适用性是该反应的优点(Eq. 25).  

R R R

Pd/C (0.03 ~ 1 mol%)
     CuI (3 mol%)

DMSO, air, r.t.
(25)

R = Alkyl  81% ~ 99%
R = Aryl  91% ~ 98%  

2009 年, Watarai 研究组[34]合成了一类 N-杂卡宾大

环螯合物催化剂, 并把它们应用到芳基炔烃的偶联反应

中. 实验显示这类催化剂具有一定的催化效果(Eq. 26).  
最近 Perrone等[35]报道了 Pd(OAc)2催化的几乎可以

定量转化的苯乙炔自偶联反应, 遗憾的是此方法并没能

扩展到其他类型的端炔底物中(Eq. 27). 
2011 年, Li 等[36]发展了一类 PdCl2(PPh3)2/CuI 催化

的端炔偶联反应. 19 作为新型的氧化剂来实现这一类

Glaser 偶联反应, 以中等收率得到二炔产物(Eq. 28). 同
样, 这种方法也可以应用到炔基硅烷的自偶联反应中. 
以无机碱碳酸钾代替 Pd 催化中常用的有机碱是该反应

的特点. 

N
N N

Pd

BrN N

(CH2)m (CH2)m

X X

Br

N N
Pd

BrN N

(CH2)m (CH2)m

X X

Ph Ph Ph

17
18

Pd complex 17 or 18 (10 mol%)
CuI (2 mol%), Et3N (0.3 equiv.)

DMF, O2 or Ar (101 kPa)
74% ~ 94%

(26)

X = CH2, m = 11; X = O, m = 6
 

Ph Ph Ph
CO (2.76 MPa), Et3N
THF, 110 oC, 14 h

(27)

R R R

X

HO OO

X

X = Br, Cl

PdCl2(PPh3)2, CuI, 19
K2CO3, CH3CN
N2, 50 oC, 72 h

19

(28)

Pd(OAc)2, Ph3P, CH3CH2Cl

 

1.3  其他金属参与的端炔偶联反应 

近年来, 除了主要的 Cu 试剂和 Pd 试剂催化端炔偶

联反应之外, 其他金属参与的端炔偶联反应也有报道. 
Bharathi等[37]报道了TiCl4催化的端炔偶联反应, 虽然该

反应操作方便, 但产率却不尽人意. 作者在文章中提出

炔烃与金属形成过渡态 20, 20 经过还原消除得到 1,3-二
炔(Scheme 5).  

R
Ti

Cl Cl

R R

R R

Ti4Cl/Et3N

20

R = Alkyl, Aryl    43% ~ 67%

 reductive
elimination

CH2Cl2, 0 ~ 25 oC, 6 h

 

Scheme 5 

之后 Krafft 课题组[38]研究发现, 一氧化碳和钴的络

合物可以催化端炔偶联得到 1,3-二炔(Eq. 29)[38]. 作者

在文中指出在碱存在下, Co2(CO)8 经过配体交换和歧化

反应生成 HNIP(同核离子对), 实际起催化作用的是该

离子对.  
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R R R

N N

  21, CO (101 kPa)
  CH3CN, reflux

(29)

21

R = Alkyl, Aryl  75% ~ 91%

  Co2(CO)8 (10 ~ 20 mol%)

 

2008 年, 另一种钴试剂催化的端炔偶联反应被发

现[39]. 以化学计量的硝基苯为氧化剂在 10 mol% CoBr2, 
ZnI2 和 1 equiv.锌粉存在下可以以中等至良好的收率得

到二炔化合物(Eq. 30), 文中还给出了可能的反应机理

(Scheme 6).  

R R RZn powder, PhNO2
CH3CN, 80 oC

(30)

R = Ph 99%, Me3Si 56%, C4H9 52%

CoBr2 (10 mol%), ZnI2 (10 mol%)

 

Ph PhNO2 Ph PhCo
O Ln
N

O Ph

Ph PhCo

O Ln

N
O Ph

PhCo

O Ln

N
HO Ph

Ph

-H2O
Ph

Co

Ph

O Ln

N
Ph

Ph Ph

CoBr2Ln

2ZnI2

L = MeCN 2ZnI2Br

H  shift

H  shift

 reductive
elimination

+

CoLm(ONPh)

+ +

e-(Zn)

.

.

.

 
Scheme 6 

2009 年 Lei 研究组[40]报道了第一例 Ni 盐催化的端

炔偶联反应(Eq. 31). 该反应不仅应用于各类端炔的均

偶联反应, 而且通过改变两种炔烃的物质的量比可以实

现不同炔烃之间的非对称偶联.  

R1 R2
R1 R2+

TMEDA (20%)
air or O2, 20 h 63% ~ 93%

(31)

NiCl2-6H2O (5 mol%)
       CuI (5 mol%)

 

最近Kishi小组[41]又将Ni配合物应用到碘代炔的偶

联反应中(第 2.1节). 除此之外, 关于 Fe试剂和Mn试剂

催化的炔基格氏试剂的偶联反应将在第 2.1 节中予以介

绍.  
Mizuno 等[42a]将 TBA4[r-H2SiW10O36Cu2(μ-1,1-N3)2]

作为催化剂运用到不同结构类型的端炔偶联反应中. 氧
气条件下, 以苯甲腈为溶剂, 只需 2.2 mol%催化剂即可

完成反应. 2011 年, 该小组[42b]又报道了一例类似的反

应. 这类催化剂可以回收利用并有很好的官能团适应性

(Eq. 32).  

R R R
Silicotungstate complex

Benzonitrile, O2, 100 oC
R = Alkyl, Aryl  76% ~ 97%

(32)

 

2  炔类衍生物的偶联反应 

Glaser 类型的端炔氧化偶联反应多给出对称的 1,3-
二炔产物, 对于非对称的二炔化物结果却不如人意. 而
炔类衍生物的交叉偶联反应是合成非对称二炔的主要

方法.  

2.1  炔基卤代物的偶联反应 

早在 1957 年 Cadiot 和 Chodkiewicz 等[43a,43b]便发展

了经典的 Cadiot-Chodkiewicz 交叉偶联反应. 该反应是

指在一价铜盐和脂肪族胺存在下, 1-溴代炔和端炔发生

的杂偶联反应(Eq. 33). 自此便拉开了合成非对称共轭

二炔化合物的序幕. 近年来, 这些方面的报道也有很多.  

R R R1

Br R1

MeOH

(1) CuCl, NH2OH-HCl
     EtNH2, MeOH, N2

(2)
(33)

 

Shen 等[44]报道了一例 Pd 催化的二溴代烯来制备对

称二炔和非对称二炔的方法(Scheme 7). 对于形成对称

二炔需要一个弱的配体 TFP, 另外催化量的 CuI 可以加

速反应进行;而要生成不对称的二炔则需要提供一个富

电子的配体(4-MeOPh)3P. 该反应过程中会生成少量的

副产物 22 或 23. 作者还给出了可能的反应机理(Scheme 
8).  

2008 年, Lei 小组[45]尝试使用缺电子烯烃膦配体 L
为配体促进 Pd 催化的溴代炔和端炔的交叉偶联反应, 
取得了很好的效果(Eq. 34). 此方法不失为一种制备非

对称二炔的好方法. 它填补了 Glaser 和 Chodkiewicz- 
Cadiot 类偶联反应的不足, 作者在文中还给出了该催化

反应机理(Scheme 9). 

R1 R2 R1 R2+
DMF, r.t.
2 ~ 9 h

Pd(dba)2/L
Et3N, CuI (34)Br

PPh3

O

L =
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R

Br

Br

CuI

R1

R R

R R1

R

R

R

R

R1

R1

Pd2(dba)3, TEA

DMF, 80 oC

(2-Fury)3R

(4-MeOC6H4)3P

+

+

major
minor

major
minor

R = Alkyl, Aryl

22

23  

Scheme 7

R1

RR

R1

R Br

R(R1)

R

R(R1)

R(R1)

R PdLnBr
CuI

R CuI

R R1

Br

Br

R

Br

PdLnBr

R

TEA

Ref.

Pd(0)Ln, TEA

Pd(0)Ln

25 or

25 or

Pd(II)Ln

24 or 25

24 25
R1

TEA

 

Scheme 8 

R1 R2

R1 Pd(L1)

R2

R1 Pd(L1)

Br

R1 Br

CuBr

Cu R2

H R2

HNEt3Br

Pd(L1)

+

 

Scheme 9 

碘代炔的偶联反应同样可以通过 Pd 催化实现, Lee
等[46]发现以Pd(PPh3)4作催化剂在DMF中可以实现碘代

炔的自偶联反应(Eq. 35). 该反应在室温下即可以以较

好收率得到偶联产物. 底物中的取代基电子效应对此反

应的影响并不明显. 而且对于通常情况下反应性能不佳

的脂肪族炔烃也表现出较好的反应性. 该反应以零价钯

的催化循环机理进行(Scheme 10).  

R I R R

R = Alkyl, Aryl    75% ~ 95%

Pd(PPh3)4  (4 mol%)

N2, DMF, r.t.
(35)

 

之后, Xue 等[47]发展了一类铜粉催化的芳基碘代炔 

RR

PdR IPd R

R II2

Pd(0)

(              )2

 

Scheme 10 

的自偶联反应(Eq. 36). 反应使用等量的铜粉和吡啶, 但
反应使用了有毒的苯做溶剂, 而且遗憾的是对于脂肪族

的碘代炔效果并不理想.  

Ph I Ph Ph
benzene, reflux

(36)

Cu powder (1.2 equiv.)
  Pyridine (1.2 equiv.)

 

2011 年, Kishi 研究组[41]运用 Ni 配合物 25 和

Zr(Cp)2Cl2实现了碘代炔的自偶联反应(Eq. 37), 此外需

要加入 2 equiv. Mn 和 LiCl. 作为一种新方法, 该方法有

广泛的底物适应性.  

R I R R

N N
Ni
Cl2

       25 (2 mol%) 
Zr(Cp)2Cl2 (5 mol%)

Mn, LiCl (2.0 equiv.)
   DME, r.t., 1 h

(37)

25

R = Hex, 91%; 2-EtC6H4, 98%

 

最近, Chen 等[48]发展了一种简单的无需金属催化

的炔基卤代物的偶联反应(Eq. 38). 该反应中, 炔基卤代

物与 3 equiv. KI 试剂在 DMF 中加热至 120 ℃反应若干

小时就可生成相应的 1,3-二炔化合物. 整个过程操作方

便、无需碱和金属, 作者给出了可能的反应机理(Scheme 
11).  
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R X R R
KI

DMF
(38)

R = Alkyl, Aryl    50% ~ 99%X = Br, I
 

R Br
I-

R I

R +  I R +  I2

R +  I-

R R

route Broute A

.

. .

 

Scheme 11 

2009 年 Cahiez 等[49]研究了一类 Mn 试剂催化的炔

基氯化镁之间的交叉偶联反应(Eq. 39). 这也是第一例

金属催化的两种格氏试剂之间的偶联反应, 该反应中均

偶联和交叉偶联通常取决于底物格氏试剂的性质.  

O

O
MgCl

Pent MgCl

O

O
Pent

MnCl2-2LiCl (20 mol%)
     O2, THF, 0 oC, 1 h

(39)

74%  

最近, Itoh等[50]报道了一类FeCl3催化的芳基格氏试

剂之间的偶联反应(Eq. 40). 值得一提的是, 该反应使用

了[P444ME][NTf2]溶剂系统, 且该反应速度非常快, 在
30 min 内即可完成. 温和的反应条件和较低的催化剂用

量是该反应的优点.  

MgBr
R

R R

  FeCl3 (1 mol%)
Oxidant (1.2 equiv.)

solvent, 0 oC
10 ~ 30 min

(40)

30% ~ 80%  

2.2  炔基硅烷的偶联反应 

炔基硅烷也可以作为底物参与铜盐催化的炔烃偶

联反应. Hiyama 研究组[51]发现在温和条件下, 以极性溶

剂 DMF 为媒介, 炔基硅烷可以通过等量 CuCl 作用得到

自偶联的二炔产物(Eq. 41). 同时他还发现炔基硅烷与

氯代炔在催化量 CuCl 作用下形成非对称二炔(Eq. 42).  

R SiMe3
CuCl

R R
DMF, 60 oC

R = Ph, 99%;  n-C6H13, 80%

(41)

 

R1 SiMe3
CuCl (10 mol%)

R1 R2

ClR2
DMF, 80 oC

R1, R2 = Aryl   62% ~ 97%

(42)

+

 

之后 Kunai 等[52]在催化量 Pd(OAc)2和 dppp 为配体

的条件下完成了一例炔基硅化合物的自偶联反应(Eq. 
43), 不过, 该反应产率偏低, 即使是对于活性较高的苯

基取代的炔硅化物, 产率也只有 70%.  

R SiMe(OMe)2

R R

Pd(OAc)2 (5 mol%), dppp (7.5 mol%)

R = Ph, 70%;  1-Naphthyl, 57%; 1-Cyclohexenyl, 50%

(43)

DMSO, 50 oC

 

2011 年, Stolle 小组[17]报道了一例苯基炔硅化物偶

联反应. 该反应以 TMS 保护苯乙炔并通过氟化物原位

脱保护转化为偶联产物(Eq. 44).  

Ph TMS Ph Ph

CuI (10 mol%)
DABCO, KF-AI2O3

ball mill; zirconia
30 Hz, 20 min

(44)

81%  

2.3  炔基硼烷的偶联反应 

Reddy 等[53]报道了炔基硼的锂盐参与的炔偶联反

应. 底物在 Pd(OAc)2/DPEPhos 催化下, 无需碱和氧化

剂, 以 CuI 作为共催化剂的条件下以良好的收率得到二

炔产物(Eq. 45). 底物中包含贫电子和富电子基团以及

各种保护基团都能得到不错的结果.  

R B(OPr-i)3 Li

R R O
PPh2 PPh2

 Pd(OAc)2 (0.05 mol%)
DPEPhos (0.05 mol%)

CuI, THF, 60 oC

R = Alkyl, Aryl    63% ~ 93%
(45)

DPEPhos

-
+

 

随后 Nishihara 等[54]报道了另一类炔基硼化物参与

的偶联反应(Eq. 46). 在极性溶剂 DMF 中, 用等量的

Cu(OAc)2 来促进该反应, 该法由于其官能团耐受性好

而成为一种重要的形成 Csp—Csp键的方法.  

O
R B

O
R R

air, 60 oC
(46)

R = Alkyl, Aryl    84% ~ 99%

Cu(OAc)2, DMI

 

2.4  其它炔类化合物的偶联反应 

除了以上常见的几种炔衍生物的偶联反应外, 炔基

锡试剂也可以进行此类反应. Hiyama 等[55]报道了 Pd 试

剂催化的炔基锡化物参与的均偶联反应(Eq. 47). 该反
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应以 26 为配体, CH2＝CHCH2OAc 作为氧化剂在反应过

程中被还原.  

R R
H2C CHCH2OAc (1.0 equiv.)

R SnBu3

PPh2

N Ph

[PdCl(η3-C3H5)]2 (2.5 mol%)
Lignand 26 (2 mol%)

DMF, 40 oC

(47)

26

R = Alkyl, Aryl   84% ~ 93%

 

随后, Ochiai 小组[56]发展了一类通过 BF3•Et2O 处理

二氟溴苯和炔基锡化物制备二炔的方法, 作者发现当存

在过量炔基锡化物(＞2.0 equiv.)时可以得到炔偶联产物

(Scheme 12). 有趣的是, 这类反应只适用于通常反应性

不佳的脂肪族炔烃.  

BrF F R SnMe3 Br FBF3R

R R

R SnMe3
(0.67 equiv.)

   BF3-Et2O
CH2Cl2, -78 oC

  (> 2.0 equiv.)

    BF3-Et2O
CH2Cl2, -78 oC

R = Alkyl, 72% ~ 87%;  Ph, 33%  

Scheme 12 

最近, Stefani 等[57]发现在超声波辅助下, 以炔基碲

化物为原料, 经过 Pd 催化可以得到偶联产物(Eq. 48), 
而且此方法有很好的官能团适应性, 是端炔自偶联反应

的一个很好的补充.  

R TeBu-n R R
AgOAc, MeOH
    Ultrasonic

(48)

R = Alkyl, Aryl  75% ~ 87%

PdCl2 (8 mol%), Et3N

 

3  机理研究 

虽然近些年多种多样的催化体系陆续被报道, 但在

机理研究方面却鲜有人问津, 许多文章仅提供了一些假

设的反应机理. 上面两部分中也有涉及到部分机理. 目
前为止, 这方面较多的还是关于传统的氧化偶联反应机

理描述, 它们准确详尽的机理目前尚不清楚, 现就几类

普遍接受的机理举例说明.  

3.1  铜试剂催化的炔偶联机理 

早在 1936 年, Zalkind 和 Fundyler[58a,58b]就提出了铜

盐单电子转移的自由基机理. 之后 1963 年 Clifford 和

Water[59]发展了此类自由基偶联机理, 它们认为: 端炔

在碱作用下先形成炔铜中间体, 然后在醋酸配体促进下

很快通过单电子转移给二价铜而被氧化给出自由基单

体, 最后发生自由基自聚形成二炔产物. 这类自由基机

理在当时被人们所认可(Scheme 13)[4].  

R

R H B R BH+

CuOAc R Cu OAc

R Cu Cu(OAc)2 R 2CuOAc

R R R

+ +

2

+ +

+ +

 

Scheme 13 

之后 1964 年, Bohlmann 等[60]做了一系列电子效应

对反应速率影响的实验发现, 酸性越强的炔在碱性条件

下自偶联越快; 然而在酸性条件下结果却恰好相反. 而
且添加的一价铜盐对反应至关重要. 因此他对早期提出

的自由基机理提出了质疑, 并提出了通过形成金属-炔

键的 π-配合物来活化炔烃的猜想, 同时还首次提出了双

核炔铜配合物中间体的机理(Scheme 14)[7]. 碱作用下, 
一价铜盐与端炔形成炔铜配合物 27 和多配位铜配合物

28, 之后转化为双核炔铜配合物 29, 最后分解给出偶联

的二炔产物. 这类机理代替早期的自由基机理被人们广

泛认可和接受. 但此机理并不能圆满解释以氧气为氧化

剂的 Glaser 偶联反应. 
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Scheme 14 

之后许多研究者还提出了一价铜配合物在内的其

它一些可能的机理, 也能解释一些实验结果,但都未被

人们广泛接受[4a].  
Cadiot 等[43a]发展的另外一类经典的交叉偶联反应

并提出了相应的反应机理. 该机理认为反应经过一价炔

铜化物 30 与卤代炔氧化加成形成中间体三价铜物种 31, 
而后还原消除得到非对称二炔(Scheme 15)[4a].  

总之, 铜试剂催化的端炔偶联反应机理很大程度上

取决于反应条件, 然而目前被普遍认可的仍是第 3.1 节

中所述 Bohlmann 等提出的机理[60]. 
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Scheme 15 

3.2  钯试剂催化的炔偶联反应 

最近研究比较多的Pd催化Cu促进的炔烃偶联反应

多遵循 1989年 Alper[61]提出的 Pd(0)-Pd(II)循环机理. 本
文以 1997 年 Liu 等[62]给出的此类循环机理为代表简单

介绍(Scheme 16). 首先, I2 作用下, 二配位的零价钯活

性中间体转化为二价钯, 炔化物经 CuX 活化后与二价

钯形成二炔钯中间体 32, 最后还原消除得到二炔, 同时

释放出活性零价钯再次进入循环催化反应.  

[PdX2(PPh3)2]
R

(Ph3P)2Pd

R

R

R R
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X2

2

2R3NH+X-

32
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Scheme 16 

至于 Pd 催化的交叉偶联反应机理的研究始于 1984
年 Bugamin[63]等. 本文以 1995 年 Cai 和 Vasella[64]提出

的催化循环为代表做简单介绍(Scheme 17)[4a]. 炔卤化

物与零价钯氧化加成得到 η2-Pd 配合物 33, 33 在一价铜

作用下重排为 34, 34快速转化为双金属配合 35. 炔铜化

物转金属化形成二炔化物 36, 最后给出终产物. 这种机

理也被人们普遍认可. 
最近, Lei 研究组[45]在文章中归纳了 Pd 催化的交叉

偶联反应的三种途径(Scheme 18). 他还指出通过控制

还原消除步骤可以选择性的得到不同类型的非对称二

炔化物. 

4  炔偶联反应的应用 

炔偶联反应广泛应用于各类炔化物的合成、天然产

物合成、大环化合物构建以及超分子化学等众多领域. 
由于篇幅有限, 在此我们仅摘录炔偶联反应的应用个例

展示此类化学反应在这些方面的应用. 

4.1  合成非环状炔化合物 

Mohr 等[65]应用 Hay 偶联反应合成了一系列链状炔

聚合物(Scheme 19). 他以端炔 37 为起始物, 分别通过

条件 a 和 b 得到链状炔化物 38 和炔硅化物 39, 用
n-Bu4NF 处理 39 得端炔 40, 然后采用类似的 Hay 偶联

条件得到更长链炔化物 41 和 42. 此例中合成应的含金

属长链炔聚物以其独特的性质应用于新材料领域.
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Scheme 18 

2009年Zhao研究组[66a]把炔偶联反应拓展应用到富

勒烯衍生物的合成中, 他们合成了一系列链状和星状富

勒烯衍生物(图中仅以链状物为例)(Scheme 20). 该合成 

中经历 3个关键反应, 一是 Pd催化的交叉偶联反应; 二
是 Cu 催化的氧化炔均偶联反应; 三是富勒烯的原位炔

基化反应. 通过控制反应条件可以合成形态各异的富勒

烯炔聚物, 后者在纳米材料和光电材料等领域具有潜在

的应用价值. 
2011年, 该小组[66b]又将这类一价Cu催化的炔偶联

反应拓展应用到星状大分子炔化物的合成中(Scheme 
21). 这又为合成大分子炔化物提供了方法依据. 

此外, 2009 年 Lee 小组[67]报道了一例 Pd 催化的树

形炔化物的合成(Eq. 49). 此例中在温和的条件下实现

了大分子端炔之间的高收率均偶联反应. 

4.2  大环系炔化物的构建 

大环系炔化物的合成一直是炔偶联反应的主要应

用之一[4b]. Tykwinski 等[68]报道了应用 Cu 催化的炔偶联

反应合成大环炔化物(Scheme 22). 43 和 44 经过 Pd 催化

的交叉偶联反应得到单体 45, 单体 45 经条件 b 脱硅基

然后在一价铜催化下偶联给出环状炔化物 46.
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Haloy 等[69]通过炔偶联合成了一系列具有复杂结构

的炔化物这类大环化合物在以前的综述文章中有过报

道, 这里不再赘述.  
2011 年, Zhao 小组[66b]也报道了通过 Pd 催化的炔偶

联构建大环炔化物的例子(Scheme 23). 此例中同样采

用硅基保护端炔的方法, 最后通过脱硅基, Pd 催化的炔

偶联反应给出大环炔化物. 

4.3  天然产物合成中的应用 

由于炔属结构广泛存在于天然产物中, 所以炔偶联

反应在天然产物的合成中也有广泛应用. 这部分工作在

2006年的综述中有详尽总结[2]. 2011年, Swain等[70]又将

炔偶联方法应用到 panaxytriol 和 panaxydiol 的合成中

(Scheme 24), 其中 Panaxytriol是红参中分离出的具有强

抗肿瘤活性的物质 . 该路线中用到了 Cadiot-Chod- 
kiewicz 端炔杂偶联反应. 

同年, Kadota 小组[71]将类似的 Cadiot-Chodkiewicz
端炔交叉偶联反应应用到(－)-gummiferol 的合成中

(Scheme 25). 
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4.4  超分子领域的应用 

炔偶联反应是一类有效合成轮烯的方法, 而后者在

分子器件、材料和分子机器领域有潜在的应用价值. 近
几年这方便的报道也不在少数[72a,72b,72c], 这里以个例说

明.  
2006年, Saito等[73]就报道了一例通过Glaser偶联反

应合成轮烷的例子(Eq. 50). 端炔 51 与等量的邻二氮菲

衍生物 52 通过 Galser 偶联反应以 72%的收率得到轮烷

53. 
2011 年, Langton 等[74]也报道了类似的铜催化炔偶

联反应应用于该领域的实例(Eq. 51). 该反应应用一价

铜盐 CuI 促进大分子端炔的偶联, 从而实现分子识别.  

当然, 除了以上几个方面的应用外, 炔偶联反应在

高分子化学、功能材料、发光材料以及表面化学等方面

也有应用[4b], 这里就不一一展开说明.  
综上所述, 近些年涌现出很多条件温和, 操作方便

的炔偶联方法, 尤其是铜试剂和钯试剂催化的炔偶联方

法. 这些方法极大的丰富和发展了此类化学反应. 但由

于近年来涉及机理方面的研究较少, 故未能给出指导此

类反应改进的有效理论支撑, 相信在以后的研究中这方

面会有所突破. 此外, 近年来许多涉及炔偶联反应应用

的文献报道格外引人注目. 由于炔偶联反应的诸多应用

必将促使更多的研究者继续深入这方面的研究工作. 相
信以后会取得更加丰硕的研究成果.  
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