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三芳基甲烷类化合物合成方法的研究进展 
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摘要  三芳基甲烷类化合物在材料、药物、染料、基团保护等领域有着重要的用途, 三芳基甲烷类化合物的合成方法

是近年来有机化学中研究的热点之一. 结合作者和国内外学者对这方面的相关研究, 综述了三芳基甲烷类化合物的合

成方法研究, 并对三芳基甲烷类化合物合成方法的发展进行探讨. 
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Abstract  Triarylmethanes (TRAMs) constitute an important class of compounds that are ubiquitous in material, medicals,
and dyes. Numerous methods have been developed for the synthesis of TRAMs. This minireview critically presents the syn-
thesis of TRAMs to encourage further research activities in this promising area of the TRAMs. 
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三芳基甲烷是一种非常有应用价值的基本骨架, 已

经广泛应用于光学试剂[1]、染料[2]、材料[3]、基团保护[4]

以及构建树枝状和非线性光学化合物[5]等. 另外三芳基

甲烷也是许多具有生物活性化合物及药物的组成部分, 
例如一些三芳基甲烷类化合物已经被报道具有抗氧化、

抗病毒、抗肿瘤等活性[6].  
随着三芳基甲烷类化合物多种用途的不断发现及

应用范围的不断拓展, 其合成方法已经引起了国内外有

机合成研究人员的高度重视. 本文结合作者和国内外学

者对这方面的相关研究, 对三芳基甲烷类化合物的合成

方法进行综述 , 主要分以下几种合成方法 : (1)通过

Friedel-Crafts 烷基化反应合成三芳基甲烷类化合物; (2)
通过偶联反应获得三芳基甲烷类化合物; (3)经还原反应

合成三芳基甲烷类化合物; (4)其他方法.  

1  Friedel-Crafts 烷基化法 

Friedel-Crafts 烷基化法是合成三芳基甲烷类化合物

的一种常用方法, 近年来这方面的报道也非常多, 特别

是催化剂的选择已经非常广泛, 形式也多种多样.  
一般的 Friedel-Crafts烷基化法通过二苯基甲醇(酯、

醚、亚胺等等)直接与芳烃发生反应合成三芳基甲烷, 报
道用到的催化剂包括 Bi[7], Pd[8], Au[9], Mo[10], Pt[11]等贵

重金属的金属盐和便宜的三氯化铁[12], 以及碘[13]和一

些 Brønsted 酸[14]等. 反应简单是这种方法的优点, 但是

需要首先获得二苯基甲醇(酯、醚、亚胺等等)原料

(Scheme 1).  
例如, 早在 1964年, Werbel等[15]报道了一种便捷的

方法来合成三芳基甲烷化合物, 该方法先通过二芳基酮

的催化氢化获得二芳基甲醇, 再将加入芳胺用盐酸处理 



   
有机化学 综述与进展 

 
486      http://sioc-journal.cn/ © 2014 Chinese Chemical Society & SIOC, CAS Chin. J. Org. Chem. 2014, 34, 485～494 

Ar1 Ar2

OH(Ac)

Ar1 Ar2

Ar3

Ar3

Ar1 Ar2

OH2(Ac)

H2O or (AcOH etc.)

Cat.+

Cat.
+

A

Ar3 A  

Scheme 1 

制得(Scheme 2). 显然这种方法对底物的适用范围不大. 
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Katritzky 研究小组[2]通过用格式试剂与苯甲醛反应

合成了二芳基甲醇, 然后加入富电子芳烃在盐酸条件下

制备三芳基甲烷类化合物(Scheme 3). 
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同时他们还报道了用苯并三唑作为离去基团使二

苯基甲烷正离子与富电子芳烃发生 Friedel-Crafts 烷基

化反应(Scheme 4)[16], 随后他们又报道了氯化锌存在下

带氨基甲酸酯的苯并三唑衍生物和富电子芳环反应合

成三芳基甲烷类化合物(Scheme 5)[17].  
Panda 研究小组[18]近期报道了一种有效的通过芳香

族亲核体与杂芳烃甲醇的 Friedel-Crafts 型反应来合成

不对称的三芳基甲烷的方法(Scheme 6). 反应也需要用

到格式试剂以及大量的酸和金属盐. 
此外, Ballaster 等[19]报道了利用一种简单的、直接 
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的、高产率的 Friedel-Crafts 型反应, 来合成高度氯化的

单芳基、二芳基与三芳基甲烷(Eq. 1). 该方法研究了在

70～150 ℃范围内, 使用三氯化铝的条件下, 氯仿与氯

代苯之间的缩合反应 .  并且在实验过程中观察到使 
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用不同用量的氯代苯, 产物的产率有所不同. 
在酸催化作用下, 高氟代化合物流体中二芳基甲醇

先与苯并三唑反应, 随后再与硝基苯作用. 二芳基甲基

苯并三唑在强碱作用下是高度活性的亲核体, 因此能有

效的与缺电子芳烃反应(Scheme 7)[20]. 这也是很少的缺

电子芳烃直接参与反应的例子之一. 这种化合物因硝基

基团的易还原为氨基, 所以具有广泛的实用性, 从而得

到广泛的关注.  
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Scheme 7 

Shi 等[21]报道了三氯化铁催化经二芳基醚的 C—O
活化的 Friedel-Craft 反应也可以制备三芳基甲烷类化合

物, 但首先要获得二芳基甲醚(Eq. 2).  
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以上几种合成三芳基甲烷化合物的方法在合成一

些特殊结构的化合物时有一定的优势, 但是由于有着一

些很重要的缺点比如副产物金属盐过多, 使用大量的酸

碱等对环境非常不利.  
近年来发展了用亚胺类化合物直接与富电子芳烃

的 Friedel-Crafts 反应, 例如: Esquivias 等[22]报道的在

Cu(OTf)2/binap 催化体系作用下, 有效的合成三芳基甲

烷的合成方法. 该方法需要先把芳醛制成 N-(2-吡啶基)
磺酰基亚胺, 然后与芳烃发生 Friedel-Crafts 反应. 这样

不但可以制备对称的三芳基甲烷衍生物, 还可以制备不

对称的三芳基甲烷. 但是相对来说比较复杂而且需要非

常强的富电子芳香体系才可以发生反应(Scheme 8). 
2008 年, Tian 等[23]发现用 Bi2(SO4)3/TMSCl 体系也可以

催化这类反应, 他们只获得了对称的三芳基甲烷衍生

物. Wu 课题组[24]也报道了类似的三氯化铁催化亚胺与

富电子芳烃反应合成三芳基甲烷类化合物, 特别的是发 
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Scheme 8 
现了芳基取代的环已胺也可以在三氯化铁催化下与富

电子芳烃发生反应, 提供了一种 β-芳基胺的简单合成方

法. 2010 年, Kim 课题组[25]也报道了水合三氯化铁催化

合成对称及不对称的三芳基甲烷类化合物, 反应底物类

似, 并推测了反应的机理(Scheme 9). 
2009 年, 游书力课题组[26]也报道了一种 Brønsted 

acids 催化的不对称三芳基甲烷类化合物的合成方法, 
主要是 N-磺酰基亚胺与吲哚或 N-甲基吲哚的反应. 随
后他们又通过手性 Brønsted acids 催化, 完成了手性三

芳基甲烷类化合物的合成研究(Eq. 3). 
2013 年 Paresh 等[27]报道了 Ir-Sn 配合物催化的

Friedel-Crafts反应(Scheme 10), 通过N-磺酰基取代的亚

胺与富电子芳烃反应高产率的合成了三芳基甲烷. 不对

称的三芳基甲烷同样可以通过二芳基甲胺与芳烃的反

应在此催化剂催化下获得. 
这些方法反应条件相对比较温和, 而且金属催化剂

用量很小对环境污染不大, 缺点就是用的催化剂都比较

昂贵.  
通过催化缩合反应获得三芳基甲烷类化合物是近

些年研究较多的方法, 也可归属于 Friedel-Crafts 反应. 
其中最著名的合成三芳基甲烷的方法是 Baeyer 缩合反

应, 该方法就用芳香醛直接与N,N-二甲基苯胺发生缩合

反应获得三芳基甲烷. 其中有代表性的是: (1) Khosro-
pour研究小组[28]报道的在无溶剂条件下, 由微波辐射辅

助, 对甲苯磺酸催化的快速与便捷的 Baeyer 缩合反应

(Eq. 14 Condition 1). (2) Paul 研究小组[29]报道的在三氯

化铝离子液体中的 Baeyer 缩合反应(Eq. 4, Condition 2). 
最近, Pasha 报道的一种简单高效的 Baeyer 缩合反应是

通过超声波条件下取代醛和 N,N-二甲基苯胺在 THF 中

雾化状的钠存在下实现的, 反应时间只需要 2～5 min, 
获得较高的收率(Eq. 4, Condition 3). 这种方法的优势是

非常明显的, 不需要苛刻的条件, 但是最大的缺点就是

必须使用非常强的富电子芳环(N,N-二甲基苯胺)作为底

物, 大大的减小了反应的使用范围. 
在 Baeyer 缩合反应优点的基础上, Kotsuki 等[30]报

道了苯酚与芳香醛在高压条件下, 由 TfOH 催化缩合高

产率的得到三芳基甲烷衍生物. 虽然扩大了底物范围但

是需要高压下才能进行.        
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2006年Butin等[31]报道了 2-硝基苯甲醛与取代芳烃

在三氯化铝存在下合成三芳基甲烷的反应, 获得的三芳

基甲烷类化合物经过还原、异硫氰化、环化可以获得在

记忆材料和摄影、激光技术上应用非常广泛的 4H-3,1-

苯并噻嗪衍生物(Scheme 11).  
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Scheme 11 

近期报道的有关三芳基及三杂芳基甲烷的合成方

法在底物的范围和需要的反应条件方面都有了进步. 其
中 Nair 研究小组[32]报道的在催化量的 AuCl3/AgOTf 
作用下, 用相对供电子能力稍弱的甲氧基取代芳烃与芳

醛在温和条件下缩合, 生成了三芳基甲烷类化合物(Eq. 
5, Condition 1), 2006 年对该催化剂的反应底物进行了拓

展, 对吲哚类化合物与芳醛的反应进行研究, 也得到了

非常好的产率[33]. Roy 研究小组[34]也报道了类似反应的

一种温和而简易的 [Ir(COD)Cl]2/4SnCl4 催化体系, 得
到了选择性单一的三芳基甲烷产物(Eq. 5, Condition 2).  

苯并氧嗡金属酚盐与芳香醛在原料酚盐的间位的

选择性缩合反应可以用来合成一种三芳基甲烷衍 
物——2,2'-二羟基三苯基甲烷(Eq. 6)[35]. 反应本身比较

简单但是大量的金属盐副产物还是让后处理变得困难. 
2007 年陆熙炎课题组[8]报道了钯离子配合物催化 
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的一锅煮法芳基硼酸、芳醛和富电子芳烃的加成反应, 
获得了较高的收率, 此法可以合成不对称的三芳基甲烷

类化合物(Scheme 12).  
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Scheme 12 

在这方面我们也曾经做过研究, 通过在反应体系中

加入醋酸酐, 用较为便宜的三氯化铁作为催化剂就可以

获得很高的收率, 底物的适用范围更大, 卤素取代的芳

烃或芳醛均可参与反应, 获得卤素取代的三芳基甲烷衍

生物, 而且可以合成三分子不对称的三芳基甲烷以及杂

环取代的三芳基甲烷, 为对三芳基甲烷类化合物进行结

构改造打下基础(Scheme 13)[36]. 
2008 年, Kodomari 等[37]报道了硅胶负载的溴化锌 
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作为催化剂在乙酰溴存在下芳醛与芳烃的烷基化反应, 
方便的合成了三芳基甲烷类化合物以及 9,10-二芳基蒽. 
反应过程中首先醛和乙酰溴生成 α-溴代芳基乙酸酯, 然
后和芳烃反应获得三芳基甲烷(Scheme 14). 

2009年, Olah等[38]发现了水合三氟化硼是催化芳醛

和芳烃反应合成三芳基甲烷类化合物的高效催化剂, 反
应可以扩展到二取代醛, 获得的二芳基甲基苯甲醛可以

用来合成各种有机化合物(Scheme 15). 例如, 其肼的衍

生物 A 作为电荷转移材料广泛应用于传真机的感光器, 
显示较好的特性及耐受性; 化合物B是黑素皮质素受体

的兴奋剂, 对疾病的治疗、控制或抑制显示了高的生物

活性. 另外, 该法可以通过一步转化从邻苯二甲醛成功

合成了各种各样的蒽的衍生物, 并提出了酸催化醛与芳

烃反应以及合成蒽的机理. 
2009 年, 刘元红课题组[39]也报道了三氯化铁催化

的供电子芳烃和 2-芳氧基苯甲醛合成多取代氧杂蒽的

反应, 这个方法条件温和、选择性高并且原料易得. 经
过对机理的研究发现了在反应过程中三芳基甲烷中间

体的 C—C 键断裂(Scheme 16). 
同年, Jaratjaroonphong 等[40]报道了分子碘催化的醛

与富电子芳烃的缩合反应, 可以合成三芳基甲烷类化合

物以及二芳基取代的烷烃, 但是要求芳烃上富电子基团

的供电子能力较强才行, 例如羟基或者甲氧基取代的芳 
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Scheme 16 

环. 随后陆续报道了三(五氟苯基)硼[41]、二氧化硅负载

的硫酸氢钠[42]、H3PW12O40
[43]、邻苯二磺酰亚胺[44]等作

为催化剂催化类似的反应合成三芳基甲烷类化合物, 其
中在反应底物上也有所扩大(Eq. 7). 

Ar H + RCHO
Ar Ar

R

R = aryl or alkyl

2
r.t. or heating (7)

H3PW12O40,
NaHSO4/SiO2Cat. I2, 三(五氟苯基)硼 , ,

邻苯二磺酰亚胺  

另外、三(五氟苯基)硼还可以催化活化的芳烃杂芳

烃和 α-氨基砜的 Friedel-Crafts 反应合成不对称的三芳

基甲烷类化合物(Scheme 16)[45]. 这个反应的优点在于

催化剂用量低, 反应条件温和, 底物应用范围较广以及

较高的选择性和收率. 

ArH +
Ar1

SO2Ph

NHCbz Ar1

SO2Ph

Ar

N
H

R1

N
H

R1
Ar

Ar1

B(C6F5)3 (5 mol%)

CH2Cl2, 40 oC

B(C6F5)3 (5 mol%)
CH2Cl2, reflux  

Scheme 16 

Reissig 课题组 [46]刚刚发表了三氟甲磺酸催化的

1,2,4-三甲氧基苯和芳醛的 Friedel-Crafts 烷基化反应, 
获得较高收率, 但仅仅使用强富电子基的芳烃 1,2,4-三
甲氧基苯作为底物(Eq. 8). 

Ar H

O
+

MeO
OMe

OMe

ArOMe OMe

OMe
OMe

OMe
MeO

CF3SO3H (10 mol%)

MeCN, r.t., 24 h

(8)

 

2  偶联反应法 

通过偶联反应制备三芳基甲烷类化合物是近年来

发展的新方法, 包括格氏试剂参与的偶联反应, 以及催

化偶联反应, 选择性好, 实用性强. 
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Katritzky 研究小组[47]报道了格氏试剂和二芳基甲

基苯并三唑衍生物的偶联反应(Eq. 9), 获得了较高的收

率, 并可以制备不对称的三芳基甲烷, 而且选择性较强. 

NMe2

MgBr

Me2N

OH

OH Bt

+

90%

Bt = benzotriazole

(9)

 

Oshima等[48]2007年报道了钯催化的 sp3 C—H键的

直接芳基化反应, 通过二芳基甲烷与卤代芳烃的偶联反

应合成了氮杂芳烃取代的三芳基甲烷类化合物(Eq. 10). 
获得的三芳基甲烷类化合物以及他们的次甲基去质子

化的阴离子都是潜在的构建超分子结构的前体.  

Ar

Ar1

aza

X
Ar2 Ar

Ar1

Ar2 aza

N

N

N

N N

N

N

N

N

+
Pd cat., CsOH

Products:

Xylene, reflux
(10)

 

2008 年, Kuwano 等[49]报道了钯催化的芳基硼酸与

羰基二芳基甲酯的Suzuki-Miyaura偶联反应制备三芳基

甲烷类化合物, 用 1,5-二(二苯基膦)戊烷作为配体(Eq. 
11). 该体系可以合成大多数取代基的三芳基甲烷类化

合物, 收率较高, 只是反应时间较长, 需要 24 h 以上.  

Ar2 Ar3

Ar1

Ar2

Ar1

O OMe

O
Ar3 B(OH)2

K2CO3

Ph2P
Ph2P

+ Cat. [Pd]-DPPPent

DPPPent  =

(11)

 

近期发表的论文报道了钯催化的二芳基甲烷的

C(sp3)—H 芳基化合成三芳基甲烷, 反应中使用了 4,6-
二(二苯基膦)吩嗪作为配体, 在室温下反应, 取得了较

好的结果, 最高收率达到 99% (Eq. 12)[50].  

Ar2 Ar3

Ar1

Ar2

Ar1

+ Ar3 Br

5 mol% Pd(OAc)2
7.5 mol% Nixantphos
3 equiv. KN(SiMe3)2

CPME, r.t., 12 h
(12)

 

Jarvo 等[51]报道了通过立体定向的交叉偶联反应合

成选择性对映体的三芳基甲烷类化合物, 该方法通过

Ni(cod)2催化, dpph 作为配体获得了较高的收率及 ee 值. 
用该方法他们合成了一种外消旋的三芳基甲烷类化合

物, 是药物他莫昔芬的类似物, 被报道具有较高的抗乳

腺癌活性(Scheme 17). 随后他们又发现, 通过选择不同

的手性配体可以控制反应过程中亲电子碳的手性反转

或保持, 并把该方法的范围扩大到苄基三甲基乙酸盐与

各种功能基化的苯基硼酸反应[52].  

O
OMe

OMOM

OMOM

OMe

O

OMe

NMe2

86% ee

+p-MeOC6H4MgBr

3 equiv.

PhMe, r.t., 72 h

61% yield, 77% ee, 90% ee

2 steps

anti-breast-cancer agent

(72% yield)

[Ni(cod)2] (15 mol%)
    dpph (30 mol%)

 

Scheme 17 

最近 Watson 课题组[53]报道了一种三甲基乙酸苄基

酯和芳基硼试剂的偶联反应制备手性三芳基甲烷, 该反

应用 Ni(cod)2 作为催化剂, 甲醇钠作为碱获得了较高的

收率和 ee 值(Eq. 13). 

Ar2 Ar3

Ar1

Ar2

Ar1

OPiv

(Ar3BO)3

5 mol% Ni(cod)2

NaOMe (2.0 equiv.)
PhMe (0.4 mol/L), 70 oC, 3 h

(13)

 

北京大学王剑波课题组[54]也报道了一种新的钯催

化偶联反应合成三芳基甲烷, 该方法用 N-tosylhydraz- 
ones 作为偶联试剂, 收率高达 95% (Eq. 14). 
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Ar2 Ar3

Ar1

Ar2

Ar1

NNHTs Br Ar3+
cat. Pd, L, HCO2NH4

CH3CO2NH4, Cs2CO3

(14)

 

3  还原法 

还原法是较为传统的合成方法, 主要通过三芳基甲

醇经还原反应脱去羟基转化成为相应三芳基甲烷类化

合物(Scheme 18).  

OH

O

H

(i) PhMgBr, (ii) BuLi, bromobenzene; (iii) 还原

iiii or ii

 

Scheme 18 

例如, 通过偏磷酸与碘之间反应生成活性还原剂碘

化氢, 在醋酸条件下使三芳基甲醇还原生成三芳基甲烷

化合物也是一种合成方法(Eq. 15)[55], 很显然, 这种方

法合成三芳基甲烷类化合物必须先获得相应的三芳基

甲醇, 比较复杂. 

OH HH3PO2, I2 (cat.)

HOAc, 60 oC
(15)

 

4  其他方法 

2005年Cannella等[56]报道, 对苯甲醛与苯胺混合物

进行的烷基自由基加成反应也能形成三芳基甲烷化合

物, 但是反应条件比较苛刻, 而且产率不高(Eq. 16). 

PhN2
+, Ti(III)

H O NH2

MeI

NHPh

+ +

+

(45%) (18%)

H+, H2O

(16)

 

2009 年 Langer 等[57]报道了三氯化铁催化的苄基化

及四氯化钛体系中[3＋3]的环化缩合的方法合成功能基

化的三芳基甲烷类化合物, 各种各样的功能基化以及较

大位阻的三芳基甲烷类化合物被合成, 但是反应需要较

低的温度 , 而大部分只达到中等偏低的收率(Scheme 
19).  

最近, Lopez 等[58]报道了一种锌催化的烯炔酮和醇

或唑类化合物反应合成功能化的呋喃和三芳基甲烷(Eq. 

 

O O

Ar1 Ar2

OH
+

Me3SiO O

Ar2Ar1

Ar2Ar1

OH

OMe

OMe3SiO OSiMe3

OMe

(ii) Me3SiCl, NEt3
C6H6, 20 oC, 72 h

TiCl4, CH2Cl2
-78 to 20 oC
      14 h

(i) FeCl3
  6H2O, CH3NO2 

     50 oC, 4 h

.

 

Scheme 19 

17). 并通过计算方法讨论了反应中锌活化 O—H/N—H
键的机理.  

O

O

R1
O

Ar

R1

O

O
R1

O
MeO

OMe

OMe

O
Ph

O
MeO

OMe

O
Ph

O

N
OMe

O

+

ZnCl2 (20 mol%)
MeOH (6.0 equiv.)

(52% yield, R1 = Ph)
(60% yield, R1 = 4-MeOC6H4)

(42% yield)

(58% yield)

Ar H (17)    hexanes
25 oC, 10 ~ 48 h

 

5  结论与展望 

综上所述, 三芳基甲烷类化合物的合成方法多种多

样, 取得了重大的进展和突破. 偶联反应法选择性高, 
应用范围较广, 有很大的应用前景, 而对于手性三芳基

甲烷类化合物的合成研究虽有报道, 但是这方面上催化

剂及手性配体研究仍需要深入研究; Friedel-Crafts 烷基

化反应法近年来发展较快, 底物的适用范围也在逐步扩

大, 然而选择性较低; 通过其他的环化等反应合成三芳

基甲烷类化合物的方法也在逐渐增多, 但收率都不是太

高. 因此通过寻找新的催化剂或者借助先进的合成手段

提高三芳基甲烷类化合物合成反应的选择性, 扩大应用

范围, 还需进一步的研究. 
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