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钯催化芳烃/烯烃与烯丙酯的氧化 Heck 交叉偶联反应的最新研究进展 

尚筱洁*,a    柳忠全*,b 
(a甘肃农业大学资源与环境学院  兰州 730070) 

(b兰州大学功能有机分子化学国家重点实验室  兰州 730000) 

摘要  芳烃与烯烃通过两分子 sp2-C—H 键脱氢偶联, 构建多取代烯烃的反应称之为氧化 Heck 反应或脱氢 Heck 反应, 

也叫 Fujiwara-Moritani 反应. 在过去的几十年里, 由于此类反应直接通过 C—H 键官能团化形成 C—C 键而备受关注. 

然而, 绝大多数的此类转化只能适用于缺电子烯烃. 富电子烯烃如烯丙酯或烯丙醚类化合物参与的氧化Heck偶联很少

被报道. 近几年来, 我们课题组以及其他研究小组发展了一些十分高效的钯催化芳烃/烯烃与烯丙酯/烯丙醚的氧化脱

氢偶联新方法. 本文将概述这些有趣的、原子经济的氧化偶联反应的最新研究进展.  
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Recent Developments in Pd-Catalyzed Oxidative Heck Cross  
Coupling Reaction of Arenes/Alkenes with Allylic Esters 

Shang, Xiaojie*,a    Liu, Zhongquan*,b 
(a College of Resources and Environment, Gansu Agricultural University, Lanzhou 730070) 

(b State Key Laboratory of Applied Organic Chemistry, Lanzhou University, Lanzhou 730000) 

Abstract  The cross coupling reaction of arene with alkene generating substituted olefin through two sp2-C—H bond activa-
tion is named oxidative Heck reaction, dehydrogenative Heck reaction (DHR), or Fujiwara-Moritani reaction. In the past dec-
ades, these reactions have drawn much attention due to their C—C bond formations via direct C—H functionalization. How-
ever, only electron-deficient alkenes are effective coupling partners in most of these systems. The oxidative Heck reaction 
using electron-rich olefins such as allylic esters and ethers as the coupling partners has rarely been studied. Recently, several 
novel Pd-catalyzed strategies for cross coupling reactions of arenes/alkenes with allylic esters/ethers have been explored by us 
and other groups. This review will summarize the developments in this interesting and atom-economic area.  
Keywords  Pd-catalysis; oxidative Heck reaction; allylic ester; C—H activation; C—C bond formation 

 

钯促进烯烃与芳烃的交叉偶联, 合成取代烯烃的反

应被称之为氧化 Heck 反应或脱氢 Heck 反应, 也叫

Fujiwara-Moritani 反应[1～4]. 尽管由于选择性等问题还

有待深入研究 , 但此类反应直接使用芳烃替代传统

Heck反应中的芳基卤代物, 与烯烃发生两分子C—H键

的氧化脱氢偶联, 形成 C—C 键, 在合成化学上无疑是

极具魅力的. 在过去的几十年里, 因其高效、环境友好

以及原子经济等特性, 此类反应引起了广泛的研究兴趣

与关注, 并取得了较大进展[5～8]. 如 Scheme 1 所示, 从

反应机理上, 氧化 Heck 反应与传统的 Heck 反应的主要

区别在于: 前者是过渡金属对 C—H 键的氧化插入, 而

后者是过渡金属对碳卤键的氧化加成.  

近年来, 氧化 Heck 反应研究发展迅速, 许多高效、

高选择性的新体系被相继报道[9～12]. 然而, 长期以来, 

不论是传统的 Heck 反应还是氧化 Heck 反应, 绝大多数

的体系均只能适用于缺电子烯烃. 富电子烯烃参与的

Heck 偶联反应十分少见. 尤其在氧化 Heck 反应中, 富

电子烯烃作为偶联试剂的报道非常少. 一个可能的原因

是, PdX2与ArH作用生成的ArPdX中间体, 带电负性的

碳原子物种更倾向于与缺电子烯烃发生迁移插入

(migratory insertion), 而不是另一个富电子的物种. 如

果体系中加入一些缺电子的物种, 作为配体与中心金属 
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图式 1  Heck 反应与氧化 Heck 反应的大致作用机理 
Scheme 1  Possible mechanism for Heck reaction and oxidative 
Heck reaction 

配位, 那么将调节中间体 ArPdL2X 中碳原子的电荷密

度, 使其有可能与富电子烯烃发生迁移插入加成. 带着

这样的想法, 我们课题组围绕富电子烯烃参与的氧化

Heck 反应展开了研究. 通过加入一个简单的配体, 二甲

基亚砜(DMSO), 即能顺利实现一系列芳烃、杂环芳烃以

及缺电子多氟芳烃与富电子烯烃如烯丙酯或烯丙醚的

氧化 Fujiwara-Moritani 偶联, 构建多取代烯烃. 值得指

出的是, 在这些反应体系中, 烯丙酯类化合物并没有发

生酯基的脱除, 而是顺利的保留了下来(Scheme 2).  
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图式 2  Pd 催化芳烃与烯丙酯的氧化 Heck 偶联反应机理 
Scheme 2  Mechanism for the Pd-catalyzed oxidative Heck 
cross coupling reaction of arene with allylic ester 

在合成化学中, 烯丙酯类化合物通常用作良好的烯

丙基化试剂而形成新的 C—C 键[13～15]. 然而, 烯丙酯作

为偶联试剂参与Heck反应, 发生 β-H消除而非 β-OCOR

消除的报道极为罕见[16]. 2008 年, 焦宁等[17]顺利实现了

钯催化的芳基或烯基卤代物与烯丙酯的 Heck 偶联

(Scheme 3). 他们认为可能形成了下图中的 Pd 中间体, 

使得该反应具有高度的区域选择性.  
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图式 3  Pd 催化芳基卤代物与烯丙酯的 Heck 反应 
Scheme 3  Pd-catalyzed Heck reaction of aryl halide with allylic 
ester 

随后该小组[18]又顺利实现了芳基硼酸与烯丙酯的

Heck 偶联. 有意思的是, 在此基础上焦宁等[19]发展了

一种 Pd(OAc)2 催化芳烃与烯丙酯的氧化 Fujiwara- 

Moritani 偶联(Eq. 1). 在这些体系中, 烯丙酯并没有发

生酯基的脱除, 而是发生了 β-H 消除. 与以往 Fujiwara

反应体系类似, 这些氧化脱氢偶联反应均需要过量的

酸.  
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与此同时, 我们小组[20]研究发现, 在 Pd(OAc)2 催

化, Ag(I)作为氧化剂, 少量的 DMSO 作为配体, 无需添

加酸, 在中性条件下, 一系列芳烃即可与烯丙酯或烯丙

醚发生氧化脱氢偶联, 有效地构建多取代烯烃衍生物

(Eq. 2).  

在此基础上, 进一步的研究表明, 强缺电子的多氟

取代的芳烃, 也能在类似条件下, 与富电子烯烃发生有

效的氧化脱氢偶联, 生成一系列多氟代芳基烯烃(Eq. 

3)[21].  

在该体系中, 我们还考察了多氟芳烃同时与富电子

烯烃和缺电子烯烃的竞争反应, 结果只观察到了与富电

子烯烃偶联的产物. 我们推测可能是生成的 FnArPdL2X

中间体碳中心相对缺电子, 因此不能与缺电子双键发生

有效的加成(Eq. 4). 

值得指出的是, 在以往的 Fujiwara-Moritani 反应研

究中, 一般只有富电子芳烃才能有效地与烯烃发生氧化

脱氢偶联. 而缺电子芳烃与烯烃的氧化 Heck 偶联极少 
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被报道[22,23]. Yu 等[24]研究发现, 在适当的配体作用下,

缺电子芳烃也能与烯烃有效地发生氧化脱氢偶联(Eq. 

5). 
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随后, 我们小组 [25]研究发现, 在 Pd(OAc)2 催化, 

Ag2CO3作为氧化剂, DMSO/dioxane (V/V＝5/95)的混合

溶剂中, 某些杂环芳烃也能与羧酸烯丙酯或烯丙醚发生 

氧化脱氢交叉偶联, 得到一系列杂环取代的烯烃衍生物

(Eq. 6). 

此外, 通过烯烃与烯烃的氧化脱氢偶联是构筑共轭

二烯以及多烯烃类化合物最直接简便的方法. 在过去的

几年里, 只有为数不多的几例顺利地实现了两种不同烯

烃的直接交叉氧化偶联(Scheme 4)[26～31]. 然而这些体系

均存在一些需要改进之处. 例如: Ishii 等[26]发展的体系

只适用于缺电子烯烃丙烯酸酯类化合物与富电子烯烃

的反应; 尽管 Loh 等[27～29]发展的体系可以实现苯乙烯

衍生物与缺电子烯烃的氧化偶联, 但是苯乙烯 α-位必须

带有烷基或者酰胺基团; Yu[30]以及 Glorius 等[31]发展的

体系也只能适用于带有某些特定官能团的烯烃底物分

子. 

因此, 开发更高效, 底物适用范围更广的烯烃与烯

烃的氧化脱氢交叉偶联体系, 对合成 1,3-二烯及多烯烃

类化合物是具有重要意义的. 在我们[32]前期发展的钯

催化芳烃与富电子烯烃的氧化 Heck 偶联体系基础上, 

深入的研究表明, 在类似的反应条件下, 羧酸烯丙酯或

烯丙醚类富电子烯烃能与未活化烯烃以及苯乙烯衍生

物发生有效的氧化脱氢偶联, 从而顺利地构建一系列

1,3-二烯甚至多烯烃化合物(Eq. 7). 从 Eq. 7 可以看出, 

在我们发展的体系中, 苯乙烯、萘乙烯、杂环芳基乙烯

以及简单未活化的脂肪烯烃均能发生有效偶联. 此外, 
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图式 4  过渡金属催化烯烃与烯烃的氧化脱氢交叉偶联 
Scheme 4  Transition-metal-catalyzed oxidative dehydrogenative cross coupling reaction of alkene with alkene 
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这些烯烃除了能与富电子烯烃作用, 也能与缺电子的丙

烯酸酯类化合物发生脱氢偶联. 因此, 我们考察了该体

系中富电子烯烃与缺电子烯烃的分子间及分子内竞争

反应. 结果表明, 在该反应条件下, 苯乙烯与烯丙酯或

丙烯酸酯反应的速率差别不大. 最后, 分子间氘代动力

学(KIE)实验表明(KH/KD＝6.6), 芳基烯烃中的 C—H 键

断裂可能为此过程的决速步骤. 

综上所述, 过渡金属催化的芳烃/烯烃与烯烃的氧

化脱氢偶联在构建多取代烯烃上, 被证明是十分简洁高

效的. 尤其对于富电子烯烃如羧酸烯丙酯类化合物参与

的氧化 Heck 反应, 不仅在较大程度上拓宽了 Heck 反应

的底物范围, 而且酯基的有效保留, 为进一步的官能团

化提供了更多的可能. 我们认为, 寻求更高效的配体以

提高选择性以及发展更绿色的终端氧化剂如氧气等, 将

是该领域今后的研究重点.  
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