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巯基-烯/炔点击化学研究进展 

刘  清    张秋禹*    陈少杰    周  健    雷星锋 
(西北工业大学理学院应用化学系  教育部空间物理与化学重点实验室  西安 710129) 

摘要  近年来, 点击化学以其应用范围广、反应条件简单、速度快, 产率高、环境友好、选择性强等诸多优点受到科

学家的青睐, 点击化学的概念对有机合成领域有很大的贡献, 在药物开发和生物医用材料等诸多领域中, 它已经成为

目前最为有用和吸引人的合成理念之一. 而巯基-烯/炔点击化学是近年来发展衍生出来的一类新型的点击化学, 它以

光引发自由基反应为催化介质, 充分将光引发过程的优点和传统的点击反应的特点相结合, 在特定的区域和官能团间

反应, 具有高度的选择性, 成为合成材料的又一重要途径. 本文着重就巯基-烯/炔点击化学在制备功能性聚合物微球、

两亲性的嵌段聚合物、分子器件材料、高度支化聚合物等领域及化学修饰与改性方面进行了评述, 并对点击化学在新

领域中的应用及其发展方向进行了展望. 
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饰与改性 

Progress in Thiol-Ene/Yne Click Chemistry 

Liu, Qing    Zhang, Qiuyu*    Chen, Shaojie    Zhou, Jian    Lei, Xingfeng 
(Key Laboratory of Applied Physics and Chemistry of Ministry of Education, Department of Applied Chemistry, School of 

Science, Northwestern Polytechnical University, Xi'an 710072) 

Abstract  Click chemistry has attracted great interests due to a wide variety of superior merits, including a wide range of
applications, simplified experimental condition, rapid reaction speed, higher functional group conversion, environmental 
friendly and selectivity. And conception of click chemistry contributed to the synthetic chemistry apparently, in particular, 
with respect to pharmaceutical manufacture and biomedical materials, resulting in the most useful and promising synthetic 
method. Furthermore, thiol-ene/yne click chemistry, utilizing inclusion of visible light or UV light as catalytic medium, is a 
comparatively novel kind of click chemistry in comparison to several types of conventional reactions. In addition, the proper-
ties of the creative reaction stems from the combination the photoinitiated chemical reaction with the forementioned traditional 
click chemistry, providing a flexible approach to occur reaction within the oriented region and functional group. This review 
highlights the recent research on the preparation of functional polymeric microsphere, amphipathic block well-defined poly-
mer, materials employed in the molecular device, desired dendritic polymers and chemistry modification via thiol-ene/yne 
click chemistry. Moreover, the problems and solutions are given for the future development of thiol-ene/yne click chemistry.
Keywords  click chemistry; thiol-ene/yne; functional polymeric microsphere; amphipathic block polymer; molecular device; 
dendritic polymers; surface modification 

 
点击化学(Click Chemistry), 又译作“链接化学”、

“动态组合化学”, 是由化学家 Sharpless[1]在 2001 年引

入的一个有机合成概念, 主旨是通过小单元的拼接, 尤
其强调在温和的反应条件下高选择性的形成碳-杂原子

键(C—X—C), 快速可靠地完成形形色色分子的合成, 
实现分子多样性构建. 在绿色合成和原子经济时代的背

景下, 点击化学的提出为构建功能性分子系统开拓出一

条高通量、高产率、高选择性的合成路线[2,3].  
点击化学反应具有以下共同特征: (1)应用“组合”

的概念, 应用范围广; (2)反应条件简单(在水中或良溶剂

中进行)、速度快, 产率高、副产物少、环境友好; (3)反
应具有很强的立体选择性; (4)反应原料和试剂易得; (5) 
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符合原子经济. 点击化学的典型代表反应为铜催化的叠

氮-炔基 Husigen 环加成反应 CuAAC (copper-catalyzed 
azide-alkyne cycloaddition)和烯烃间的 Diels-Alder 点击

反应. 点击化学的概念对化学合成领域具有很大的贡

献 ,  如大分子工程 [ 4～8 ]、药物合成 [ 9～1 1 ]、蛋白质组 
学[12～16]、生物技术[17～20]、聚合物纳米粒子及药物缓释

载体[21～28]、材料科学[29～33]等领域展现出广阔的前景. 巯
基-烯化学反应自发现以来一直备受关注, Jacobine[34]于

20 世纪 90 年代初系统的综述了不同类型巯基-烯化学

反应的反应机理及其应用研究, 指出了巯基-烯在光固

化胶粘剂和涂料领域的巨大应用前景; 21 世纪初, Hoyle 
等[35]总结了近十年的巯基-烯光化学反应的研究现状, 
重点评述了巯基-烯光交联固化物的力学性能和物理化

学性质, 指出巯基-烯光交联反应在制备物理机械性能

可调的聚合物材料领域前景广阔. 近几年, Bowman 和

Holye 等[36,37]指出巯基-烯/炔光化学反应是近年来发展

衍生出的一类新型的点击反应, 它以光引发自由基反应

为催化介质, 充分将光引发过程的优点和传统的点击反

应的优点相结合, 在特定的区域和官能团间反应, 具有

高度的选择性, 并可与多种化学合成方法交互使用, 如
巯基点击化学与控制聚合结合研究, 成为有机材料制备

的又一重要途径.  
为此, 本文在前人研究巯基-烯/炔点击化学的基础

上, 着重就巯基-烯/炔点击化学在制备功能性聚合物微

球、两亲性的嵌段聚合物、分子器件材料、高度支化聚

合物等领域及化学修饰与改性方面进行一一阐述 . 

1  巯基-烯/炔点击化学概述 

巯基-烯/炔的点击反应是继 Huisgen 反应之后又一

典型点击化学反应, 巯基-烯/炔的点击反应分为巯基-

烯点击反应体系和巯基-炔点击反应体系两种, 下文分

别就巯基-烯点击反应体系及巯基-炔点击反应体系进

行阐述.  
巯基-烯点击反应最早由 Posner[38]于 1905 发现, 

1938年Kharasch等[39]提出了巯基-烯光化学反应的反应

机理, 如图1所示. 第1步引发反应中, 引发剂吸收光子

裂解形成自由基, 自由基从附近的硫醇化合物的巯基夺

取一个氢, 硫醇转换为巯基自由基, 巯基自由基进攻富

电子双键发生自由基加成反应, 并在硫醇分子的参与下

完成巯基-烯光化学反应(步骤 2 和 3), 步骤 4 是典型的

聚合反应终止过程. Hoyle 等[40]认为光引发的巯基和可

均聚型双键单体的光化学反应体系中是一个链增长机

理和逐步增长机理相互竞争的光聚合反应, 而巯基和非

均聚型双键单体光化学反应体系中是单纯的逐步聚合

机理[41,42]. 参与点击反应的双键单体反应活性顺序为降

冰片类和乙烯基醚最高, (甲基)丙烯酸类、丙烯腈类、苯

乙烯、马来酸类和共轭二烯逐步减弱. 巯基-烯点击反应

最早应用于制备结构规整的交联网络聚合物, 并表现出

可调的的物理和化学性质, 本课题组[43,44]以巯基-烯光

聚合体系快速制备具有可调的物理化学性质的交联网

络聚合物, 研究了双键单体和巯基化合物结构和官能度

对巯基-烯光聚合过程动力学以及材料的热机械性能的

影响进行了的研究.  
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图 1  巯基-烯光化学反应机理 
Figure 1  Mechanism of thiol-ene photopolymerization 

巯基-炔点击反应作为巯基-烯点击反应的补充在

新材料的合成方面表现出极大的优越性. 巯基和叁键的

反应发现于 20 世纪 30 年代[45,46], 但是近几年 Lowe, 
Bowman 和 Holye 等[47～55]密切合作, 将该反应引入到点

击化学领域. 与巯基-烯点击反应相比, 巯基-炔点击反

应经历了巯基和叁键的反应和巯基和双键的反应两个

过程, 反应过程如图 2 所示.  
第一阶段在光化学或热催化作用下, 硫醇化合物被

光引发剂分裂形成的自由基夺取一个氢原子, 形成硫醇

自由基, 该自由基与烷基炔基团发生加成形成不稳定的

中间体硫醚-乙烯基自由基, 硫醚-乙烯基自由基从附近

的硫醇化合物上夺取一个氢原子, 形成巯基烯基醚中间

体. 第二阶段是一个巯基-烯点击化学过程(其机理过程

如图 1 所示). 中间体巯基烯基醚进一步和巯基化合物

发生光化学反应的速率常数是第一步巯基-炔光化学反

应生成巯基烯丙基醚反应速率常数的三倍. 亦即巯基-

炔的光化学反应中第一步加成反应为慢反应或决速步. 
而巯基-烯光化学过程和巯基-炔光化学过程相比, 巯基

-烯的光化学反应速率常数是巯基-炔光化学反应速率

常数的三倍, 而巯基-炔光化学反应过程与巯基-烯光化

学反应过程中发生点击反应数目相比, 其过程中一个叁

键聚合单体可以和两个巯基化合物分子发生点击反应. 
因此, 巯基-炔点击反应在制备高交联密度的交联网络

聚合物[62]和超支化结构聚合物中有较大优势, 极大的

扩展了巯基点击反应在合成各向异性的新材料的应用 
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图 2  巯基-烯点击化学(上)与巯基-炔点击化学(下)反应机理

特点 
Figure 2  Traits of reaction of thiol-ene (up) and thiol-yne 
(down) click chemistry 

范围. 
鉴于上述两种类型巯基点击反应已经广泛的应用

于功能有机材料的设计和合成中, 且相关工作的总结较

少, 本文着重就上述两种点击反应在制备功能性聚合物

微球、两亲性的嵌段聚合物、分子器件材料、高度支化

聚合物等领域及化学修饰与改性方面进行了评述, 并总

结了近几年来巯基-烯/炔点击反应的在新材料的设计和

合成中的最新进展.  

2  巯基-烯/炔点击化学的应用 

2.1  功能性微球的制备 

有机聚合物微球在色谱填料, 固相合成载体, 生物

医学, 信息工程等科技领域得到越来越广泛的应用. 目
前聚合物微球的合成方法呈现出许多新兴的合成方法, 
如模板聚合, 分子自组装, 微流体以及可控自由基活性

聚合. 相比较这些新兴的合成方法, 巯基点击化学以其

反应条件简单, 反应快速(自由基反应机理), 过程可控

(光引发), 选择性好(巯基-烯或巯基-炔特异性反应), 
产率高的优势在聚合物微球制备领域受到广泛关注.  

Korthais 等[63]在分散聚合体系中利用巯基-烯点击

化学制备了聚丁二烯纳米粒子, 将 1,2-聚丁二烯在溶剂

中形成直径为 13 nm 的单体胶束溶液, 在溶液中加入含

有亲水性或憎水性基团的巯基化合物和水溶性自由基

引发剂 VA-057, 在 50 ℃环境下反应 20 h, 形成了粒径

分布为 16～104 nm 的功能化聚合物纳米粒子, 而在不

加入巯基化合物的空白试验中所得纳米粒子的直径为

13～15 nm, 与 1,2-聚丁二烯胶束的粒径相当, 由此可以

证明由巯基-烯点击化学反应成功得到了目标纳米粒子, 
如图 3 所示.  
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图 3  Thiol-ene 点击反应制备 1,2-聚丁二烯纳米粒子 

Figure 3  Preparation of 1,2-polybutadiene nanoparticle via 
thiol-ene click chemistry 

Prasath 等[64]报道了微流体器件中利用巯基-烯/炔
点击化学制备无孔或多孔性的聚合物微球, 将含有光引

发剂的四官能团巯基化合物季戊四醇四(3-巯基丙酸

酯)(PETMP)、聚合单体和分散剂混合反应相逐滴注入到

微流体中的连续相中, 如图 4 所示, 紫外光辐射引发点

击反应, 成功制备了粒径为 210～600 μm 的单分散的聚

合物微球, 分析显示两种巯基点击反应制备的聚合物微

球球形度好, 粒径均一, 不同的是巯基-炔点击反应制

备的聚合物交联密度大; 用该方法制备的聚合物微球粒

径结构可控, 表面官能团多样化, 制备周期较短, 在固

相合成, 色谱分离, 生物偶联和催化领域有广阔的应用

前景. 
巯基-烯/炔点击反应除了能够成功制备无孔或多孔

性的聚合物微球外, 巯基-烯/炔点击反应亦以其反应过

程的巯基与特定官能团反应的特异性和光引发自由基

反应的可控性即精确性, 在制备尺寸精确和形状特定的

聚合物纳米微球具有独特的优势. Harth课题组[65,66]通过

点击化学对受控制的分子内交联制备不同大小的聚酯

纳米颗粒进行了研究, 首先用 δ-戊内酯与 α-烯丙基-δ-
戊内酯在乙醇和四氢呋喃混合溶剂中, 105 ℃辛酸亚锡

催化反应 48 h 形成线性共聚物聚(δ-戊内酯——α-烯丙

基-δ-戊内酯); 之后在线性共聚物溶液中加入 2,2'-(1,2-
乙二基双氧代)双乙硫醇(其反应过程如图 5A 所示). 实
验结果表明, 通过巯基-烯点击反应使线性共聚物交联 
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图 4  硫醇及聚合单体的结构及其缩写 
Figure 4  Structure and acronym of thiol and monomers  

形成纳米粒子, 动力学光散射, 透射电子显微镜研究表

明随着硫醇加入量从 1 增加到 8 (CThiol/CAllyl), 形成的纳

米粒子的粒径从 21 nm增加到 397 nm, 而且粒径随反应

时间的延长增加有限.  

2.2  两亲性分子的合成及组装 

两亲性的嵌段聚合物具有在水或溶剂中发生分子

自组装, 形成棒、球和泡囊等大分子分子聚集体的特性, 
这种大分子聚集体在药物缓释、分离、分子催化等领域

有着广泛的应用前景. 而将点击化学应用于制备两亲性

的嵌段聚合物可以更加方便快捷地得到具有多功能性

的两亲性的嵌段聚合物, 目前有大量文献报道了点击化

学在制备两亲性的嵌段聚合物及其在大分子自组装中

的应用[30,67～71]. 目前较多采用的是 CuAAC 点击反应制

备两亲性的嵌段聚合物, 然而铜催化 CuAAC 反应由于

Cu(I)催化剂具有生物毒性, 同时难以除去等缺陷以及

叠氮化学物的危险性等因素, 使其在应用方面有所限

制. 而巯基点击化学以其简便、低毒、高效的反应特点

可以更好地应用于制备两亲性的嵌段聚合物, 并且巯基

和双键或叁键在热环境和光照情况下均能快速的发生

加成反应, 所以巯基点击化学成为近年来特定结构和功

能性聚合物制备的热点.  
Chen 等[72]以二硫代苯甲酸枯酯为 RAFT 聚合链转

移剂制备两嵌段的线性聚合物 Poly(DEGMA-b-HEMA), 
DMAP 作为催化剂, 4-戊烯酐处理嵌段共聚物引入双键

官能团, 在光照环境下加入葡硫糖单元得到葡萄糖修饰

的线性聚合物. 用巯基-烯点击反应制备的该线性嵌段

共聚物低临界共溶温度约为 29 , ℃ 当该嵌段共聚物溶 
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(A)巯基烯点击化学过程(Thiol-ene chemistry) 
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(B)环氧-胺交联微球(Epoxy-amina) 

图 5  线性共聚物交联制备纳米材料 
Figure 5  Preparation of nanoparticle via intermolecular 
cross-linking facilited with click chemistry 

液温度在 40 ℃以上时可以自组装形成聚合物纳米粒子, 
动力学光散射仪(DLS)和 TEM 测试结果显示这种温敏

性聚合物纳米粒子的存在, 说明了巯基-烯点击化学成

功的制备了两亲性的聚合物链. 
Bulmus 课题组[73]利用聚合单体吡啶二硫化甲基丙

烯酸乙酯(PDSM)作为巯基来源, 在温和的还原条件下

PDSM 中 S—S 键开裂形成巯基, 这就为巯基-烯点击

反应提供了巯基基团. 首先在链转移的引发下 PDSM聚
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合成线性聚合物, 在三(2-羰基乙基)磷盐酸盐(TCEP)弱
还原剂的存在下与丙烯酸化的 PEG 或 4-戊烯酸酯 PEG
链反应得到 PEG 修饰的聚合物链. 以该方法制备的

PEG 修饰的线性聚合物链在水溶液中能自组装成聚合

物纳米粒子, DLS 测得聚合物纳米粒子的平均水力学直

径为(99±8) nm, 分散系数(PDI)为(0.22±0.02) nm. 此
外, 该课题组[74]最近报道了采用巯基-烯点击反应制备

新型 PEG 和葡萄糖修饰的线性聚合物, 其反应过程如

图 6所示. 用该方法制备得到的新型PEG和葡萄糖修饰

的线性聚合物链在水中能够自组装成纳米粒子, 平均水

力学直径为(192±28) nm. 
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图 6  活性聚合巯基烯点击化学制备负载抗生素纳米粒子 
Figure 6  Scheme of nanoparticle burdened antibiotics via liv-
ing polymerzation facilitated with click chemistry 

巯基点击化学除了制备两亲性嵌段聚合物之外, 大
量文献报道了巯基点击化学与控制聚合的结合应用研

究.  
控制聚合以其优异的反应特性在合成特定结构的

聚合物和分子量可控聚合物领域受到了广泛关注, 而将

点击化学结合控制聚合应用于制备具有多种物理化学

性质的功能性聚合物将呈现出更大优势. 目前, CuAAC
点击反应已经在该领域中开展了大量研究[75～84]. 然而, 
CuAAC 点击反应使用了重金属 Cu 作为催化剂, 后处理

困难, 限制了其在凝胶电解质等能源电子工业领域的应

用. 巯基点击化学热环境和光照情况下均能快速的发生

加成反应[85～87], 并不使用重金属类催化剂, 正是这一优

点使得巯基点击化学结合控制聚合成为今年来功能性

聚合物制备的热点, 尤其是在药物缓释载体材料制备领

域[88～90].  

目前, 研究较多的是 RAFT 控制聚合[91～93]、ATRP
控制聚合[94,95]与巯基点击化学结合研究. 其中, RAFT
活性聚合链转移剂结构中的二硫代酯基在 NaBH4, 
TCEP 等弱还原剂的作用可有效的转化为巯基, 使得巯

基点击化学与 RAFT 控制聚合相结合成为可能, 如图

7A 所示. ATRP结合巯基点击化学研究方面, Yagci等[96]

首次报道了2-溴乙酸乙酯引发剂引发ATRP控制聚合形

成的大分子中间体, 可经过硫脲等反应将卤素转变为端

巯基的大分子(反应过程如图 7B所示), 使ATRP控制聚

合与巯基点击化学结合成为了可能.   

S Z
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图 7  活性聚合中间体转化为端巯基化合物示意图 
Figure 7  A schematic of linear polymer transformed from liv-
ing polymerzation intermediate 

表 1列出了目前报道的几种控制聚合结合巯基点击

化学在不同结构形态聚合物的合成和材料修饰中的应

用, 可以看出主要集中在巯基点击化学结合 RAFT 控制

聚合的研究.  
除这两种典型控制聚合外, 催化链转移活性聚合

(catalytic chain transfer polymerization)与巯基点击化学

结合制备功能性线性聚合物是最近报道的一种新方法. 
该方法和以上两种控制聚合结合过程不同, ATRP 和

RAFT 控制聚合合成的线性聚合物的端基先转化为巯

基, 再利用巯基-烯点击反应与双键分子片段结合完成

分子体系的构建; 而通过催化链转移活性聚合(CCTP)
控制聚合制备的线性聚合物链端中含有未反应的双键, 
可以和多种硫醇化合物利用巯基点击反应制备有机聚

合物材料.  
Nurmi 等[97]以报道了催化 CCTP 和巯基-烯点击化

学制备了功能聚合物链. 其制备过程是首先以甲基丙烯

酸类单体 1 在钴 II 肟氟化硼配合物(CoBF)催化剂、2,2'-
偶氮二异丁腈(AIBN)为引发剂, 由催化链转移聚合法

合成了线性聚合物链, 该线性聚合物链分子量分布均

匀, 链中保存双键官能团, 第二步将小分子(R—SH)通
过巯基-烯点击反应引入到线性聚合物链中, 成功的制

备了硫醇化合物修饰的结构精确的聚合物材料(图 8).  
Soeriyadi等[98]以温敏性的大分子单体在CoBF催化

剂和 AIBN 引发剂作用下, 通过 CCTP 控制聚合合成了

侧链为亲水性 PEG 的梳形聚合物链, 该线性聚合物链 
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图 8  端基官能团聚合物的合成 
Figure 8  Synthetic approaches to end-functionalized glyco-
polymers 

的最低临界溶解温度(LCST)分布于 30 至 90 , ℃ 而聚合

物链中保存的双键与多种硫醇化合物发生巯基-烯点击

反应得到了小分子修饰的温敏性聚合物(图 9), 结果显

示疏水性硫醇的修饰可以降低线性聚合物的 LCST, 而
亲水性硫醇的修饰有相反的作用. 

以上表明, CCTP 活性聚合和巯基-烯点击化学的结

合能成功制备结构和功能各异的聚合物材料, 具有较大

的应用前景. 
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图 9  温敏型聚甲基丙烯酸寡聚乙二醇酯线性聚合物的修饰 
Figure 9  Synthesis and modification of linear thermoresponsive 
poly(oligo(ethylene glycol) methacrylate) 

2.3  分子器件材料的制备 

超分子聚轮烷和索烃类有机材料是一类构建分

子器件优异材料, 其具有信息传递更加方便快捷的优

势, 然而因其具有复杂的结构及其特定的功能, 一直是

在材料制备领域的一大难题. 传统的合成方法是将不完

整的环状受体分子与哑铃状分子在疏水空穴效应、静电

或空穴结构的选择性作用的驱动下组装成不完整的轮

烷或索烃体系, 再将环状受体分子闭合形成完整的超分

表 1  控制聚合和巯基-烯/炔点击化学 
Table 1  Specimens of controlledpolymerization facilitated with thiol-ene/yne click chemistry 

Entry CTA/initiator Precursor polymer C＝C monomers Polymer in click chemistry Ref. 
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续表 

Entry CTA/initiator Precursor polymer C＝C monomers Polymer in click chemistry Ref.
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续表  
Entry CTA/initiator Precursor polymer C＝C monomers Polymer in click chemistry Ref. 
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子体系, 这种合成方法产率低. 由于巯基点击化学在化

学合成中具有的方便快捷和高效率等优点, 在制备超分

子聚轮烷和索烃类等分子器件材料中表现出明显地优

势. 这种新型的合成方法是将闭合的受体分子和含有官

能团的哑铃状分子某一片段组装成准轮烷超分子系统, 
再利用巯基点击化学反应形成哑铃状或环状分子.  

Liu 等[106]采用准轮烷加塞方法成功制备超支化聚

轮烷. 该制备方法主要分为二个阶段, 第一阶段主要合

成了新型的含巯基 AB2 型线性聚合单体 PA-PCL-SH,  
其结构如图 10 所示; 第二阶段是该单体通过与 α-环糊

精加成形成了聚轮烷的聚合单体 α-CD-PA-PCL-SH (图
10C), 在安息香二甲醚(DMPA)光引发剂的作用下紫外

光引发聚合成聚轮烷的超支化聚合物HPPRs, 其结构如

图 10E 所示. 实验结果表明, 该方法制备得到的超支化

聚合物 HPPRs 具有较高的产率. 
Zheng 等[107]采用巯基-烯点击反应成功合成了哑铃

状分子和两种新型冠醚衍生物的大环受体分子(图 11 所

示). 利用冠醚空穴结构选择性的直接组装成[2]-轮烷超

分子系统 R-1, R-2 和 R-3, 其反应过程如图 12 所示. 实
验结果显示 R-1 的产率达 75%, 而 R-2, R-3 的产率各为

30%和 38%, 这是由于二硫键取代冠醚衍生物大环受体

后, 二硫冠醚空穴受体与二苄铵盐阳离子之间的选择性

下降所致. 
Zhou 等[108]以巯基-炔点击反应闭合受体冠醚衍生

物大环的方法合成了[2]-轮烷超分子系统 R-1, 其反应

过程如图 13所示. 与传统的闭环方法相比, 该方法所得

的轮烷产率高达 75%, 反应时间也大大缩短至 5 min. 

3.4  点击化学与化学修饰及改性 

材料的应用范围取决于表面化学、物理性质和反应 

 

图 10  超支化聚轮烷大分子的合成 
Figure 10  Synthesis of hyperbranched polypseudorotaxanes via 
thiol-yne click chemistry 

性等多种因素, 对材料进行表面修饰不仅可以提供基材

表面官能团, 而且能增强材料的附着力、亲水疏水性、

生物相容性、抗污性、表面硬度和粗糙度等性能. 通过

表面修饰可以使材料获得具有可设计性和反应性, 而不

需要改变基材本身的性质. 近年来, 点击化学以其反应

条件简单, 立体选择性强, 符合原子经济等优点在表面

修饰改性方面具有很大的发展潜力. 其中, 巯基-烯/炔
点击化学相比于其他类型的点击反应具有使用少量催 
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Figure 11  Crown ether rotaxane macrocycle molecules 
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图 12  轮烷的合成与巯基-烯点击化学 

Figure 12  Synthesis of rotaxane via thiol-ene click 
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图 13  轮烷分子系统的合成与巯基-炔点击化学 
Figure 13  Synthesis of rotaxane molecular system via thiol-yne click chemistry

化剂或不用催化剂等优点, 因此具有更好的生物相容

性, 成为实现基材的表面修饰改性的一种必然趋势. 
一般巯基-烯点击化学表面修饰改性有聚合物偶联

反应修饰、表面单体接枝反应修饰和巯基点击反应交替

修饰三种主要方式, 其机理如图 14[85]所示. 
聚合物偶联反应修饰方面, 加州大学 Hawker 课题

组[109]在该领域进行了较为深入研究, 最近报道了一系

列采用巯基-烯点击反应修饰线性聚合物的研究. 修饰

线性聚合物侧链: 首先采用活性聚合和开环聚合得到含

有侧链端位双键的线性聚合物, 然后在光引发剂DMPA
和紫外光辐射作用下分别用 5种巯基化合物 7～11(如图

15 所示)通过巯基-烯点击反应对其侧链进行功能化修

饰, 得到经修饰后的聚合物 1～3. 修饰线性聚合物主

链: 首先合成了三种含有端位双键的线性聚合物, 采用

同样的点击反应修饰方法得到了不同官能团的大分子

4～6.  
上述两种线性聚合物修饰的转化率均在 95%以上, 

表现出良好的修饰效果. 
Heggli 等[110]报道了在聚苯乙烯微球的表面利用巯

基-烯点击化学反应制备了表面富含生物活性基团的聚

苯乙烯微球, 并且以活化的聚苯乙烯微球与氨基酸进行

偶联, 并研究了其在生物医学领域中的应用. Rutledge
等[111]通过巯基-烯点击化学反应修饰改性具有超顺磁

性的 Fe3O4纳米粒子, 其反应过程如图 16 所示. 经修饰 
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图 14  巯基-烯点击化学表面修饰方式 

Figure 14  Methods of surface modification via thiol-ene click chemistry 
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Figure 15  Synthesis of functional linear polymer via thiol-ene click chemistry 

 

图 16  巯基-烯点击化学修饰 Fe3O4纳米粒子[111] 

Figure 16  Modification of Fe3O4 nanoparticle via thiol-ene click chemistry
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后的 Fe3O4 纳米粒子表面富含二膦酸基团, 从而能有效

吸附 La, Eu 等稀土元素和重金属元素, 在冶金领域和工

业废水处理方面有着广泛的应用前景. 
Berkel 等[112]在乳液聚合体系中合成了聚二乙烯基

苯包裹 Au 纳米粒子的微球, 微球表面含有较多的未反

应的双键, 巯基化的 PEG 链与微球表面的双键发生巯

基-烯点击化学反应, 改性后微球在水中有很好的分散

性. Salinas 等[113]将巯基化的氨基酸序列与丙烯酸化的

PEG 链通过巯基-烯点击化学反应形成线性共聚物, 这
种聚合方法为 PEG 凝胶体系中高效的共价偶联细胞特

异性氨基酸提供了简捷的方法. 
表面单体接枝反应修饰方面, 此类型反应在制备核

壳结构的粒子方面应用较多. 但是受限于传统自由基聚

合过程中存在氧阻聚效应等缺点, 紫外光引发时接枝反

应速率较小, 因此目前巯基点击化学结合活性聚合在单

体接支反应修饰领域研究较为广泛. 
巯基点击反应交替修饰方面, Li 等[114]利用分子层

沉积法, 通过巯基-烯点击化学在硅基半导体材料表面

组装成聚合物薄膜. 首先, 通过化学作用在单晶硅板表

面形成 Si—H 键, 然后将二官能团烯烃的端位双键分别

与 Si—H 键和二巯基化合物进行硅氢加成反应和巯基-

烯点击化学反应; 二官能团烯烃和二官能团硫醇再进行

交替反应最终在硅基表面发生分子层层自组装形成薄

膜. 此外, 还考察了不同烯烃和巯基化合物对自组装薄

膜形态和物理机械性能的影响. Bowman课题组[115,116]报

道了在双键修饰的 SiO2 纳米粒子表面利用光催化的巯

基-烯点击反应线性聚合物薄膜. 第一步用巯基硅烷偶

联剂处理 SiO2纳米粒子, 使其表面巯基化, 第二步是二

官能团的巯基化物和二官能团的烯类聚合单体与光敏

剂在紫外光引发作用下在纳米粒子表面形成线性聚合

物薄膜, 利用酸性催化剂使使纳米粒子表面的线性聚合

物从纳米粒子表面裂解, 并测得线性聚合物的分子量分

布为 Mn＝900～12600 和 Mw＝1500～25700, 并讨论了

巯基化合物和烯的摩尔比值对线性聚合物分子量的影

响. 

2.5  点击化学与高度支化聚合物 

2.5.1 树枝状聚合物的制备 

Hawker 等[117,118]最先报道将巯基烯/炔点击化学应

用到树枝状聚合物的制备中. 该课题组研究了巯基-烯

和酯化反应来制备树枝状聚合物, 在以 1,3,5-三聚氰酸

三烯丙基酯 3T 作为聚合物的核方面进行了深入的研究. 
其制备过程分为两种策略: 一种策略是以 3T 为核, 3-巯
基 -1,2-丙二醇 (1-thioglycerol)和 4-戊烯酐 (4-pentenoic 
anhydride)作为反应物, 通过两步交替巯基-烯点击化学

和酯化反应得到[G4]-(OH)48 多羟基树枝状聚合物, 产

率高达以上90%, 其反应过程如图17所示; 另一种策略

是采用新型的含有巯基的多羟基的 AB2 单体代替 3-巯
基-1,2-丙二醇和CD2双烯丙基醚酸酐单体来替代4-戊烯

酐交替点击反应和酯化反应得到[G4]-(Ene)48, 产率较

传统的方法制备的树枝状聚合物产率有较大提高. 
Rim 等[119]成功合成了以 1,3,5-三丙烯酰基六氢- 

1,3,5-三嗪为核的三臂星形低聚物. 其反应过程是第一

步通过巯基-烯点击化学将 2-巯基乙醇和核双键加成得

到羟基化合物, 第二步是以丙烯酰氯酯化端羟基, 使其

转变为双键. 实验结果表明, 2-巯基乙醇和丙烯酰氯交

替官能化后测得[4G]-(OH)3低聚物分子量约为 1672, 支
化结构较完整, 且各步反应具有较高的产率.  

Son 等[120,121]采用巯基-烯点击化学成功制备了含

硅树枝状大分子. 实验过程是以四氯硅烷为核, Grig-
nard 反应和巯基-烯点击反应交替进行得到含硅的多官

能双键的树枝状聚合物, 其反应过程如图 18所示, 得到

的第五代聚合物分子量为 89227.98, 产率达 87%, 结果

表明该方法可以得到支化度完整, 产率高的树枝状大分

子. 
巯基-烯和酯化反应结合能高效的制备树枝状聚合

物, 但是酯化反应时间周期较长, 产物提纯不易. 巯基-

烯点击化学和 CuAAC 点击反应相结合制备树枝状聚合

物缩短了制备周期, 并且产率较巯基-烯和酯化反应所

得的枝化结构大分子高. Hult 课题组[122]报道了在一天

之内合成 6代的树枝状聚合物, 以 3T为聚合物核, 采用

新型含有巯基的二巯基 AB2单体 12 和含有炔基的二烯

CD2单体13, 巯基-烯和CuAAC点击反应交替进行得到

树枝状聚合14(图19). 实验结果显示TOF检测每一代聚

合物的分子量与理论值基本一致, 说明巯基-烯点击化

学和 CuAAC 点击反应相结合能快速有效的制备树枝状

聚合物. 
2.5.2  超支化聚合物的制备 

超支化聚合物的制备过程由支臂原料 AxBy 单体  
(y≥2)相互反应而成, A, B 是具有反应活性的官能团, 
链增长发生在不同官能团之间. 巯基点击反应的一系列

优点在超支化聚合物制备领域有广泛的前景.  
Balasubramanian 等[123]报道了在有机溶剂中利用巯

基-烯点击化学制备超支化间苯二酚纳米微胶囊, 以含

有巯基和双键的双官能团 A4B4 聚合单体杯芳烃类似物

15(如图 20)在氯仿、二氯甲烷、乙酸乙酯和四氢呋喃溶

剂中紫外光引发聚合形成纳米胶囊, DLS 和 SEM 结果

显示不同的溶剂对超支化纳米胶囊的形成有重要影响.  
巯基-炔点击反应机理表明每个叁键官能团可以与

两个巯基官能团发生点击反应, 制备的超支化聚合物支

化度较巯基-烯点击反应形成聚合物的支化度快速增大. 
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图 17  巯基-烯点击反应合成超支化聚合物 

Figure 17  Synthesis of hyperbranched polymer via thiol-ene click chemistry

Konkolewicz 等[124,125]报道了小分子的支臂单体 17 和大

分子单体 18(如图 21)光聚合制备超支化聚合物的过程,
两种支臂单体在光引发剂安息香二甲醚存在下紫外光

引发聚合, 支化度较一般的AB2单体高, 单体 17和单体

18 相比具有较高的反应速率, 反应产物中存在大量的

炔基, 与 CuAAC 反应相结合制备功能化聚合物成为可

能.  
巯基点击化学对光和热有较高的敏感性, 因此制备

含有巯基和双键或炔基的 AxBy单体仍存在一定困难, 
将是今后一段时间内巯基点击化学制备超支化聚合物

研究的重点.  

3  结语及展望 

综上所述, 巯基点击化学具备 CuAAC 和 Diels- 
Alder 反应的反应条件温和、产率高、选择性好和产物

容易分离等特点, 充分的将光引发过程的优点和传统的

点击反应的优点相结合, 在特定的区域和官反应, 具有

高度的选择性和广泛的适应性, 能广泛的应用于聚合物

功能化、大分子构建、材料的设计和合成. 
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图 18  巯基-烯点击化学合成含硅树枝状聚合物 
Figure 18  Synthesis of dendritic polymer containing silicon via thiol-ene click chemistry 
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图 19  Thiol-ene 和 CuAAC 点击反应合成树枝状大分子 

Figure 19  Synthesis of dendritic polymer facilitated with thiol-ene and Cu(I)-catalyzed azide-alkyne cycloaddition click chemistry 
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图 20  聚合单体和超支化聚合物 
Figure 20  Acronym of monomer and hyperbranched polymer via thiol-ene click chemistry 
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图 21  含巯基和炔基单体合成超支化聚合物示意图 
Figure 21  Polymerzation of molecules bearing an alkyne and a thiol to hyperbranched polymer

巯基点击化学作为一种合成材料的新方法, 受到各

国研究人员的高度重视, 目前该反应的应用研究在国内

外开展的如火如荼, 但是巯基点击化学目前的理论和应

用研究存在以下几个问题: (1)自然界和人工合成的双键

单体或聚合物种类多样, 可设计性好, 且合成方法已经

发展了若干年, 但是巯基化合物合成较为复杂且结构种

类不足, 影响了巯基点击化学的应用范围, 开发种类和

官能度不同的巯基化合物应成为以后该领域基础研究

的重点; (2)巯基点击化学光交联网络聚合物作为一种巨

大潜力的新型光学材料在如全息聚合物分散液晶和光

至刻蚀等领域方面应开展更多及深入的应用研究; (3)巯
基化合物和双键或叁键单体的类型及分子结构对交联

网络材料性能的影响目前的研究不足, 缺乏巯基化合物

和双键单体分子结构和材料性能之间的关系, 是交联网

络制备的研究重点; (4)目前该巯基点击化学的领域的研

究仍处在实验研究阶段, 尚未实现大规模实用产业化或

工业化. 
随着点击化学在药物合成及缓释载体材料、聚合物

电解质及光电功能材料领域的深入发展, 巯基点击反应

的生物相容性和环境友好性, 必将在未来新材料的制备
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过程中必将占据重要地位. 
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