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芳基磺酰和亚磺酸类化合物参与的偶联反应研究进展 
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摘要  芳基磺酰和亚磺酸类化合物参与的偶联反应是近年来发展起来的一类高效的合成方法. 芳基磺酰氯、芳基亚磺

酸(钠), 芳基磺酰肼等可以作为脱硫性芳基化、芳磺酰化和还原性芳硫化的试剂合成各种联芳烃、芳基砜类化合物和芳

基硫醚化合物. 综述了近几年芳基磺酰类化合物参与的偶联反应研究发展, 结合本课题组的工作, 探讨了该类化合物

在 C—C 键、C—SO2键和 C—S 键的构筑方面的新应用和新进展.  
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Research Progress on Cross-Coupling with Aryl Sulfonyl and 
Sulfinate Compounds  
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Abstract  Cross-coupling reactions of aryl sulfonyl and sulfinate compounds have been well developed as an efficient syn-
thetic method in recent years. Aryl sulfonyl chlorides, arylsulfinates and arylsulfonyl hydrazides have been used as desulfita-
tive arylation, arylsulfonylation and reductive aryl sulfidation reagents in the synthesis of biaryls, aryl sulfones and aryl sul-
fides. The research progress on cross-coupling with aryl sulfonyl and sulfinate compounds combined with our work is re-
viewed, focusing on applications and progress in new synthetic method to construct carbon-carbon, carbon-sulfonyl and car-
bon-sulfur bond. 
Keywords  aryl sulfonyl compounds; arylsulfinate compounds; cross-coupling; arylation; arylsulfonylation; aryl sulfidation

 

芳基磺酰和亚磺酸类化合物近年来已广泛应用于

有机化学、生物有机化学和药物化学中合成各种生物活

性化合物的功能结构, 成为了一类新颖且价廉易得的有

机合成试剂[1]. 该类化合物主要包括芳基磺酰氯、芳基

亚磺酸钠、芳基磺酰肼和芳基亚磺酸, 尤其是近 4 年间

通过芳基磺酰和亚磺酸类化合物参与的偶联反应合成

的化合物结构日趋丰富, 参与的反应类型也呈现出多样

化的趋势. 其分别作为芳基化试剂实现了 C—C 键的形

成, 作为芳磺酰化试剂实现了 C—SO2 键的形成, 作为

芳硫化试剂实现了 C—S 键的形成. 本文综述了不同芳

基磺酰和亚磺酸类化合物参与的脱硫性芳基化反应、芳

磺酰化反应和还原性芳硫化反应(Scheme 1).  

1  芳基磺酰氯参与的偶联反应 

该类化合物中最早被大家认识的是芳基磺酰氯, 是

一种常见的磺酰化试剂, 多通过 S—Cl 键的断裂来制备

磺酰胺、磺酸酯和砜类化合物. 随着过渡金属催化的偶

联反应的研究发展, 芳基磺酰氯逐渐被发现可以通过钯

催化的脱硫性反应作为芳基化试剂应用于偶联反应中. 

其在钯催化下实现 C—S 键的断裂, 继而发生一系列脱 
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图式 1  芳基磺酰和亚磺酸化合物参与的偶联反应 
Scheme 1  Cross-coupling reactions of aryl sulfonyl and sulfinate compounds

硫性的转化, 为芳基磺酰氯的应用打开了一片新的天

地. 芳基磺酰氯在一定的反应条件下, 还能发生还原脱

氮反应, 合成在有机合成中较为难合成的 C—S 键, 从

而拓展了 C—S 键形成的领域. 

1.1  芳基磺酰氯参与的脱硫性芳基化反应 

2004 年, Vogel 课题组[2]报道了钯催化的芳基磺酰

氯与芳基硼酸的脱硫性 Suzuki-Miyaura 反应. 该反应以

Pd2(dba)3 为催化剂, 添加大体积的卡宾配合物, 以中等

到良好的产率构筑了联芳烃结构. 该课题组通过大量对

比实验证明, 不同的亲电试剂在 Suzuki-Miyaura 反应中

的活性顺序为 ArI＞ArBr＞ArSO2Cl＞＞ArCl (Eq. 1).  

B(OH)2 S

O

O

Cl
R

R1

R1

R

+

1.5 mol% Pd2(dba)3
6 mol% Ligand

Na2CO3, THF
reflux, 15 ~ 35 h

(1)
 

Vogel 课题组[3]紧接着报道了钯催化的芳基磺酰氯

和有机锡化合物脱硫性 Stille 偶联反应, 该反应以零价

钯为催化剂, 三(2-呋喃)膦(TFP)为配体, 通过添加溴化

亚铜作为助催化剂, 高产率地制备了联芳烃化合物. 同

时还报道了在 CO 气氛下可以发生脱硫性插羰反应和还

原性非脱硫性插羰反应(Eq. 2).  

次年, Vogel 课题组[4]报道了相近体系下的芳基磺

酰氯与端炔的脱硫性 Sonogashira 偶联反应. 通过对

Pd2(dba)3/P(t-Bu)3 催化体系中添加催化量的 CuI 来活化

端炔参与到反应中. 研究中发现, 端炔自身偶联副反应

的发生无法避免, 他们采取了在反应物混合过程中, 通 
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R1

R1 R

1.5 mol% Pd2(dba)3
5 mol% TFP

10 mol% CuBr Me2S

Solvent, reflux, 2 ~ 4 h

(2)

.

 

过慢慢添加 2 equiv.过量炔烃的方式, 来降低其对交叉

耦合产率的影响(Eq. 3). 
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O
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R1 R1R1

R

R

P(t-Bu)3, base

+

+
Pd-CuI catalyst

(3)

  

2005 年, Vogel 课题组[5]报道了环钯配合物催化的

芳基磺酰氯与烯烃脱硫性 Heck 偶联反应, 在相转移催

化剂和碱的存在下高区域和立体选择性、高产率地得到

反式烯烃产物. 在反应机理的研究中还发现, 在 140 ℃

下才会发生脱硫性偶联反应(Eq. 4), 而在 60 ℃下则会

发生 SO2 保留的烯基化反应. 除了钯催化剂, 该研究还

发现在铑催化剂存在下, 无需相转移催化剂和碱的脱硫

性偶联反应依然可以进行, 但产率总体比钯催化略低

(Eq. 5).  

2006 年, Vogel 课题组[6]报道了钯催化下芳基磺酰

氯和有机锌化合物的脱硫性 Negishi 交叉偶联形成

C—C 键的反应. 该反应通过 Pd[P(t-Bu)3]2催化, 在相对

温和的条件下以中等到良好的产率得到联芳烃. 有机锌

化合物制备简单, 反应无需隔绝水和空气, 反应中只有

少量有机锌氯化物自身偶联的副产物生成(Eq. 6). 
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2005 年, Tanaka 课题组[7]报道了钯催化的芳基磺酰

氯脱硫性自身偶联反应, 通过六甲基二硅烷的添加实现

了对称性联芳烃的合成, 六甲基二硅烷辅助了二价钯的

还原消除, 使得零价钯催化剂重生完成催化循环(Eq. 7).  

 

2006 年, 罗美明课题组[8]报道了负载钯催化的芳基

磺酰氯化物和芳基硼酸脱硫性Suzuki偶联反应, 提供了

一种有效的联芳烃合成反应. 该反应催化剂为聚苯乙烯

固载的 NHC-Pd, 具有后处理简单、重复使用催化活性

且不易丧失等优点(Eq. 8).  
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O

ClB(OH)2
R
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+
supported NHC-Pd

base, solvent

(8)

 

最近, 我们课题组[9]报道了零价钯催化的芳基磺酰

氯脱硫性 Hiyama 偶联反应, 利用四丁基氟化铵辅助脱

除硅醚基团, 通过混合溶剂的优化高产率高选择性地得

到联芳烃类化合物. 该反应具有良好的官能团耐受性和

化学选择性(Eq. 9).  
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R
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R

Pd2(dba)3

TBAF, 100 oC
DMF/CH3CN

(9)

 

近年来, 随着过渡金属催化的 C—H 活化反应研究

的迅速发展, 芳基磺酰氯作为新型的芳基化试剂被应用

到该领域之中. 2009 年, Dong 课题组[10]首次报道了钯催

化的芳基磺酰氯参与的脱硫性氮导向 C—H 活化反应. 

他们在研究芳基磺酰氯参与的氮导向 C—H 芳磺酰化反

应中意外发现, 随着碳酸银和溴化亚铜的添加, 反应温

度升到 160 ℃时, 可以以中等产率实现氮导向 C—H 脱

硫性芳基化反应(Eq. 10).  
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O
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R

R

+

10 mol%
Pd(CH3CN)2Cl2

1,4-dioxane, 4 A MS

160 oC, 12 h

(10)

Ag2CO3, CuBr
o

 

2011 年, 成江课题组[11]首次报道了芳基磺酰氯参

与的脱硫性非导向 C—H 活化反应. 在 Pd(II)-Cu(I)共催

化下, 苯并噁唑与芳基磺酰氯通过 C—H 键活化得到

C-2 芳基化的杂环化合物. 该反应具有良好的官能团耐

受性, 可兼容氰基、硝基、三氟甲基、乙酰基和乙酰氨

基等基团, 以中等到良好的产率实现脱硫性芳基化反应

(Eq. 11).  

S
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O

Cl
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N

O

Pd(OAc)2, CuI

R

R

K2CO3, dioxane
+

120 oC, 48 h

(11)
 

2014 年, Doucet 课题组[12]实现了高选择性的(苯并)

噻吩的 β-芳基化反应. 反应通过钯催化很好地控制了 

C—H 活化的区域选择性, 反应并没有发生在具有更强

酸性和更高亲电反应活性的 α-位 , 而是通过 Pd(II)/ 

Pd(IV)催化循环实现了 β-芳基化反应(Eq. 12).  

我们课题组[13]最近报道了芳基磺酰氯作为芳基化

试剂的吲哚嗪的C-3官能化反应. 反应通过零价钯催化, 
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C-1 官能化的吲哚嗪可以高产率高选择性的发生 C-3 位

的 C—H 直接芳基化反应(Eq. 13). 

S

O

O

Cl
R

H

N

R1 R1

N

Pd(PPh3)4
NaHCO3

R

+
NMP/DME

 80 oC

(13)

 

1.2  芳基磺酰氯参与的芳磺酰化反应 

与脱硫性芳基化反应相比较, 芳基磺酰氯常在传统

有机合成中用作芳磺酰化试剂, 如 Lewis 酸催化的芳烃

芳磺酰化反应等. 近年来过渡金属催化的芳磺酰化反应

由于具有不受电子效应和定位效应影响, 只需通过添加

催化量过渡金属来实现高选择性的芳磺酰化反应的大

量报道 .  

2004 年, Bandgar 课题组[14]首次报道了钯催化的芳

基磺酰氯与芳基硼酸非脱硫性交叉偶联反应. 在反应过

程中, 以低催化量的氯化钯, 在丙酮与水混合溶剂中, 

室温下即可合成二芳基砜类化合物, 是一种简单而有效

的合成不对称二芳基砜类的方法, 具有反应产率高、反

应时间短、反应条件温和等优点(Eq. 14).  

S

O

O

S Cl

O

OR

B(OH)2
R1

R1 R

+
Acetone:Water (V:V = 3:1)

N2, 0 ~ 25 oC

(14)

PdCl2, K2CO3

 

2012 年, 邓桂胜课题组[15]报道了新颖的 Ag(I)催化

的芳基磺酰氯与芳香端炔的非脱硫性加成反应. 该反应

可以以47%～72%的产率得到以马氏规则加成的端位取

代的烯基砜, 并且反应具有高度的 Z 式选择性, 并提出

了自由基催化循环机理, 解释了烯基砜的形成及烯基砜

的立体化学结果. 该课题组认为, 银(I)催化的反应机理

不同于文献报道的Kharasch 反应机理(形成 β-卤代烯基

砜) (Eq. 15).  

在 2009 年, Dong 课题组[10]报道了芳基磺酰氯参与

的钯催化的氮导向 C—H 键活化及 C—SO2键形成反应. 

芳基吡啶、芳基吡唑、芳基肟醚等底物在催化量的

PdCl2(CH3CN)2 作用下, 成功通过邻位 C—H 芳磺酰化 

R1 H

R1

H H

S
O

O

S

O

O

Cl
R

R

+
AgF (10 mol%), N2

wet THF , 20 oC

(15)

 

反应来合成芳基砜类化合物. 有趣的是, 当溶剂、助催

化剂、温度等条件改变时, 可能发生 C—H 键的直接氯

化和直接芳基化反应. 他们认为, C—S 键形成过程可能

发生通过 Pd(II)/ Pd(0)或 Pd(II)/Pd(IV)催化循环(Eq. 16). 

2011 年, Dong 课题组[16]对以上导向的钯催化芳磺酰化

反应进行了机理研究, 利用钯的苯基吡啶配合物与芳基

磺酰氯反应, 成功分离出了 Pd(IV)的磺酰化络合物, 对

反应通过 Pd(II)/Pd(IV)催化循环进行给予了有力的证明

(Eq. 16).  

S

O

O

Cl
R

N
Me

H

N
Me

S
O

O
R

+

10 mol%
Pd(CH3CN)2Cl2

K2CO3, 1,4-dioxane

4 A MS, 120 oC, 6 h

(16)

o

 

2011 年, Frost 课题组[17]发展了一种 Ru(II)催化的 2-

苯基吡啶间位 C—H 键直接芳磺酰化反应, 产率中等到

良好. 在分析实验事实的基础上, 他们认为吡啶螯合催

化剂形成一个稳定的 Ru-Caryl 的 σ键, 对间位导向活化

起了关键影响(Eq. 17).  

 

2013 年 , 吴养洁课题组等 [18]发展了一个高效的

Cu(I)催化的芳基磺酰氯参与的非导向的喹啉 N-氧化物

通过 C—H 活化进行的高选择性 α位进行的芳磺酰化反

应. 该方法提供了一个高度实用的以价廉易得的芳基磺

酰氯来合成 2-芳基磺酰喹啉类药物的新方法. 机理研究



   
Chinese Journal of Organic Chemistry REVIEW  

 
Chin. J. Org. Chem. 2015, 35, 2259～2274 © 2015 Chinese Chemical Society & SIOC, CAS http://sioc-journal.cn/     2263 

表明, 反应是 CuI 通过氧化加成形成 Cu(III)中间体参与

催化循环, 中间体经还原消除产生了喹啉N-氧化物 α位

取代的芳磺酰化产物(Eq. 18). 

S

O

O

Cl
RN H

R

O

N S

O

O
O

K2CO3
+

10 mol% CuI

DCE, 100 oC, 24 h

(18)

 

2014 年, 王大伟课题组[19]在前人的工作基础上研

究发现: 当以CH2Cl2作为反应的溶剂, 以K2CO3作为碱

液和 Pd(OAc)2 作为反应的催化剂, 醌类化合物可以与

芳基磺酰氯发生芳磺酰化反应, 且反应具有较高的产

率. 且对于反应底物而言, 含推电子基的反应所进行的

产率比较高, 而吸电子取代基不利于反应的进行(Eq. 

19). 

O



S

O

O

Cl
R

O


S

O

O R

+
DCE, 90 oC

(19)

Pd(OAc)2, K2CO3

 

同年, 王大伟课题组[20]报道了一种过渡金属铑催

化的醌类与芳基磺酰氯化合物的偶联反应, 实现了醌类

的磺酰化反应. 在温和的反应条件下, 以较高的产率成

功合成了一系列具有生物活性的磺酰基醌类化合物,  

此反应对苯醌具有较好的适应性. 并且通过研究发现, 

对于芳基磺酰氯上的取代基团对于反应有一定的影响, 

供电子取代基都可以得到很好的目标产物, 而对于吸电

子取代基则不发生反应(Eq. 20).  

1.3  芳基磺酰氯参与的芳基硫化反应 

芳基磺酰氯在非导向的 C—H 活化/硫化反应中, 由

于其低成本,可用性和易操作性强而作为替代硫源方面

获得了关注.  

2011 年, 游劲松课题组[21]发展了一种无需催化剂, 

只需要 3 equiv.三苯基膦在甲苯中回流, 即可完成吲哚

嗪及类似富电子芳烃与芳基磺酰氯反应, 高选择性高产

率合成二芳基硫醚化合物. 他们提出反应是通过三苯基

膦还原芳基磺酰氯, 原位生成芳基次磺酰氯来作为亲电 

O



S

O

O

Cl
R

O


S

O

O R

+
K2CO3 , DCE, 90 oC

(20)

[Cp*RhCl2]2/AgSbF6

 

试剂来进行选择性 C—H 活化/硫化反应(Eq. 21). 

S

O

O

Cl
RN

R1

H

N

R1

S

R

+
PPh3 (3 equiv.)

toluene, 130 oC, 24 h

(21)

 

2012 年, 郑企雨课题组[22]则研究了芳基磺酰氯参

与的 N-取代吲哚 C-3 直接硫化反应. 以 Ru(bpy)3Cl2 作

为光敏剂, 可见光催化下以中等到良好的产率得到高选

择性的 C-3 硫代的吲哚类衍生物. 他们在控制实验中发

现芳基亚磺酰氯也可在该体系下发生 C-3 直接硫化反

应. 他们提出反应经光敏剂引发的单电子转移将芳基磺

酰氯先后还原为芳基亚磺酰氯和芳基次磺酰氯来作为

亲电试剂来进行选择性 C—H 活化/硫化反应(Eq. 22).  

S

N

R1

S

O

O

Cl
R h, CH3CN

R

R1

H

N
+

Ru(bpy)3Cl2

40 oC, 24 h

(22)

 

2  芳基亚磺酸钠参与的偶联反应 

由于芳基磺酰氯易水解而释放 HCl, 具有腐蚀性, 

人们开始寻找芳基磺酰氯的替代物. 近年来, 芳基亚磺

酸钠已广泛应用于有机化学、生物有机化学和药物化学

中合成各种生物活性化合物的功能结构, 成为了一类稳

定易处理且价廉易得的合成试剂. 芳基亚磺酸钠从结构

上非常接近于芳基羧酸钠, 由于 C—SO2 的键离解比  

C—CO2 的键离解低约 25 kcal/mol, 作为其替代物应用
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于有机合成中, 具有反应条件温和等突出优点. 

2.1  芳基亚磺酸钠参与的脱硫性芳基化反应 

2011 年, 邓国军课题组[23]报道了钯催化下芳基亚

磺酸钠与各种烯烃的 Heck 偶联反应. 该反应除了脱硫

性主产物外还有芳磺酰基共轭加成的 Kharasch 反应副

产物, 不过在 DPEphos 配体的存在下, 该反应的选择性

能够显著提高, 使含硫产物的产率大大下降. 该反应条

件温和, 在 85 ℃时, SO2 即可脱除, 远远低于脱去 CO2

所需的能量(通常＞150 ℃. 该反应以分子氧为终点氧

化剂, 反应普适性好, 产物有非常好的选择性和收率, 

即使在 10 equiv.的水存在时, 该反应仍然有很高的收率

(Eq. 23).  

R1

PdCI2

R1

R

R1

S
O

OR

R Na

S
O

O

+
DPEphos

anisole
O2, 85 oC

+

major minor

(23)

 

2013 年, 邓国军课题组[24]报道了钯催化的芳基亚

磺酸盐与芳基炔烃的脱硫性加成反应. 所得产物的异构

体的顺反结构, 可以通过对炔烃取代基的选择来控制. 

如当芳基为炔烃取代基团时, 顺式结构的产物收益较

高, 而反式的几乎没有检测到, 显示出良好的立体选择

性. 在优化的反应条件下, 该反应对各种官能团容忍性

好, 对于多取代芳基烯烃的合成, 该方法提供一个有效

的替代路线, 拓展了芳基源的范围(Eq. 24).  

R

Ph Ph

Ph Ph

Ph

Ph

S
O

O NaR

R

+
Pd(OAc)2/TFA

120 oC, 24 h

+ (24)

 

2014 年, 江焕峰课题组[25]报道了非对称的端炔或

者 TMS 封端的炔烃在钯催化下以 DMSO 作为溶剂, 给

电子基团取代的芳香炔烃可以以中等到良好的产率得

到不对称的内炔化合物(Eq. 25).  

2013 年, Forgione 课题组[26]报道了钯催化的芳基亚

磺酸钠与芳基溴化物的脱硫性偶联反应. 该报道认为, 

双齿配体对钯催化的活性有重要的影响 , 反应通过

Pd(0)/Pd(II)催化循环进行(Eq. 26). 

R1 R2

R

R1

R

PdCl2
S

O

O Na
+

DMSO

80 oC

R1 = EDG

R2 = H, TMS (25)
 

Br

RR1

S
O

O NaRR1
+

DMF, 185 oC, 20 h

PdCl2, dppf (5 mol%)

Cs2CO3 (1.5 equiv.)

(26)
 

2013 年, 我们课题组[27]报道了钯催化的芳基亚磺

酸钠脱硫性 Hiyama 偶联反应. 通过简单的钯盐催化, 

在 TBAF (in THF)回流下即可高产率合成联芳烃化合物

(Eq. 27).  

R1 R

S
O

O NaRR1

PdCl2
SiR3

TBAF, 70 oC

(27)
 

2014 年, 我们课题组[28]报道了钯催化的芳基亚磺

酸钠脱硫性 Suzuki 偶联反应. 通过 Pd—Cu 共催化实现

了联芳烃的高选择性高产率的合成. 我们通过 DFT 热

力学计算解释了Pd和Cu催化剂在反应催化途径中所起

的不同作用, 分别计算了 Pd 催化和 Cu 催化中间体的能

量, 解释了 Pd 对于 SO2脱除的必要作用(Eq. 28).  

B(OH)2

R1 R

S
O

O NaRR1

PdCl2

Cu(TFA)2

DMSO/CH3CN

(28)

 

2012 年, 罗美明课题组[29]报道了钯催化下芳基亚

磺酸钠脱硫性自身偶联生成对称性联芳烃化合物的反

应. 该合成策略在绿色化学方面显示出巨大的吸引力, 

包括使用经济和环保的水作为溶剂, 氧气作为终点氧化

剂, 使用廉价易得的原料为底物, 官能团的耐受性好等. 

特别值得注意的是, 该催化体系可以重复使用 5 次而催

化性能没有重大损失. 不可否认, 这是一条简单、高效

地利用芳基亚磺酸钠脱硫性自身偶联合成对称联芳烃

的路径(Eq. 29).  
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R R
S

O

O NaR

PdCl2 (2.5 mol%)

Cu2O (20 mol%)

O2, H2O, 100 oC
(29)

 

2011 年, 李朝军课题组[30]报道了一种新型的铑催

化醛和芳基亚磺酸钠通过脱硫性偶联合成芳基酮反应. 

值得一提的是, 芳基磺酸盐脱硫过程中, 仅使用分子氧

气作为氧化剂, Rh(I) 与醛氢氧化加成得到 Rh(III), 再

从反应体系释放 NaHSO4 完成催化过程. 此外, 该反应

发生不需要其他任何添加剂, 官能团耐受性好, 具有较

高的应用价值(Eq. 30).  

CHO

R1

S
O

O NaR

R1 R

O

+
165 oC, 24 h

toluene, 101 kPa O2

[RhCl(COD)]2 (10 mol%)

(30)

 

2011 年, 邓国军课题组[31]和李朝军课题组报道了

一种新的钯催化的酰基化方法. 该方法在温和的条件

下, 芳基亚磺酸钠与芳香族和脂肪族腈类化合物发生脱

硫性加成反应, 原位水解高产率生成芳基酮化合物. 经

实验发现, 配体和溶剂在反应中发挥了重要作用, 筛选

后发现: Pd(OH)2 和 1,10-邻二氮杂菲在 1,4-二噁烷/水

(V∶V＝3∶2)以及空气存在下, 得到芳基酮的收益最

好, 提供了一个芳基酮快速简便的制备方法(Eq. 31).  

CN
S

O

O NaR

R1

R1 R

Pd(OH)2

O

dioxane

60 oC

Phenanthroline

(31)

 

2011 年, Larhed 课题组[32]报道了钯(II)催化下芳基

亚磺酸盐通过脱硫性加成与腈类化合物反应合成芳基

酮的新方法. 研究中利用微波辅助, 促进了 Pd(II)催化

作用, 使用 6-甲基-2,2'-联吡啶作为配体, 实现了芳基亚

磺酸盐与腈快速合成芳基酮. 机理研究中借助电喷雾质

谱(ESI-MS), 检测到了所有关键中间体. 他们认为, 反

应途径先经由芳基亚磺酸盐脱硫, 生成芳钯中间体, 然

后与氰基络合异构化为芳钯亚胺中间体, 最终质子化得

到芳基酮类化合物(Eq. 32).  

芳基亚磺酸钠也被发现可以应用于非导向的 C—H

活化反应. 2011 年, 游劲松课题组[33]报道了钯催化下的 

O

CH3

Pd(O2CCF3)2

S
O

O NaR

R

CH3CN +
Ligand

(32)

TFA, MW

 

含氮杂环化合物芳基化反应, 该反应的芳基源由芳基亚

磺酸钠通过脱硫性反应提供. 该课题组首次报道了在过

渡金属催化下, 便宜易得、空气中稳定的芳基亚磺酸钠

是含氮杂环化合物 C—H 芳基化的优秀芳基来源, 且不

需要任何额外的配体, 该合成方法也是在药物合成化学

方面有益的补充(Eq. 33).  

N

N

NO

H
N

O

N

N N

N

O

O

S
O

O NaR

R

+
oxidant

additive, solvent

(33)

palladium  (5 mol%)

 

2011 年, 邓国军课题组[34]报道了钯催化下芳基亚

磺酸盐与唑类化合物脱硫性 C—H 芳基化反应. 该反应

使用醋酸钯为催化剂, Cu(OAc)2•H2O 作为氧化剂, 芳基

亚磺酸盐脱 SO2的条件下提供芳基, 可在一系列不同的

底物氧化条件下进行, 合成了一系列芳基取代的唑类化

合物, 产物有中等至良好的收益率. 该反应可容忍含甲

氧基、溴代、氯代、氟代等唑类底物与芳基亚磺酸钠偶

联, 可提供一个合成联杂芳环的替代路线(Eq. 34).  

N

S
H

N

S

S
O

O NaR

R

+
catalyst

oxidant

(34)

 

几乎与邓国军发表的报道同时, 王磊课题组[35]报

道了一种高效的钯催化下芳基亚磺酸盐与唑类化合物

脱硫芳基化反应. 苯并噁唑类、噁唑类、苯并噻唑类、

噻唑类以及 1,3,4-噁二唑都可以与芳基亚磺酸盐顺利发

生 C-2 位芳基化反应, 反应耐受性好, 收益最高可达

95% (Eq. 35).  

2012 年, 邓国军和罗和安课题组[36]课题组报道了

钯催化下芳基亚磺酸盐参与的脱硫性吲哚C-2直接芳基

化反应. 该反应中氧化剂为氯化铜而不是之前使用较多

的醋酸铜, 其与 Pd(COD)Cl2的组合, 收益最好, 可达到

88%, 且甲氧基、氟、硝基甚至酯取代的 N-取代吲哚都 
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Y
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N
HR

Y

X

N
R

S
O

O NaR

R

Pd(OAc)2 (5 mol%)

TFA (1 equiv.)
+

Cu(OAc)2 (2 equiv.)

dimethylglycol

120 oC, 24 h
X = O, S ; Y = C, N

(35)

 

可以顺利发生反应(Eq. 36).  

N

S
O

O NaR

R

Pd(COD)Cl2

N
H + oxidant

(36)

 

2.2  芳基亚磺酸钠参与的芳磺酰化反应 

芳基亚磺酸钠同样被发现可以作为芳磺酰化试剂

应用于过渡金属催化的偶联反应中. 2003 年, Cacchi 课

题组[37]报道了高效钯催化的从芳基碘化物/芳基溴化物/

三氟甲磺酸芳基酯和芳基亚磺酸盐合成不对称二芳基

砜类的反应, 该反应在合成不对称二芳基砜类上提供了

一个简单的和非常有效的路线. 研究发现 n-Bu4NCl 的

存在可影响反应的进行, 而铵盐则倾向于形成中性的砜

类, 富电子的或轻微缺电子的芳基溴化物或三氟甲磺酸

酯有利反应, 缺电子的芳基溴化物或三氟甲磺酸酯则阻

碍反应的进行(Eq. 37).  

Cs2CO3, n-Bu4NCl

S

O

O

S
O

O NaR

X
R1

R1
R

X = I, Br, OTf

+

toluene, 80 oC

Xantphos

Pd2(dba)3 (5 mol%)

(37)

 

2004 年, Cacchi 课题组[38]报道了钯催化的芳基三氟

甲磺酸酯与芳基亚磺酸钠交叉偶联反应, 合成不对称二

芳基砜类、芳基乙烯砜类的反应. 在该反应中, 芳基亚

磺酸盐提供芳基并保留了 SO2. 该方法优点是对各种取

代基的容忍性好, 实验过程简单和起始原料易得, 砜类

的收益良好. 对合成不对称二芳基砜类和芳基乙烯砜类

来说, 在现有的方法上, 该合成路线提供一个有吸引力

的补充(Eq. 38).  

更为廉价易得的铜作为金属试剂无疑是一种更具

有吸引力的策略. 早在 1995 年, Suzuki 课题组[39]报道了

化学计量碘化亚铜作用下的碘代芳烃和芳基磺酸钠偶 

Cs2CO3OTf S
O

O NaRR1

S

O

OR1 R

Pd2(dba)3
Xantphos

toluene

60 oC

(38)
 

联为不对称二芳基砜类的反应, 产率中等至良好. 该方

法具有起始原料容易获得、不需要氧化性的反应条件、

与官能团的兼容性功能好、操作简单、产品易于分离等

优点(Eq. 39).  

S

O

O

S
O

O NaR
I

R1

R1 R

CuI
+

DMF,

(39)

 

2002 年, 王兆印课题组[40]发表了相似的碘代芳烃

和芳基磺酸钠非脱硫性偶联反应. 该课题组报道了一种

新型铜催化方法, 以(CuOTf)2•PhH 为催化剂, 通过二胺

配体的引入, 将铜试剂的用量降到 5 mol%, 反应温度显

著降低(Eq. 40).  

MeHN NHMe

S

O

O

S
O

O NaR
I

R1

R1 R

+

5 mol% (CuOTf)2, PhH

10 mol%

110 oC, 20 h, DMSO

(40)

 

2005 年, 马大为课题组[41]报道了通过 L-脯氨酸促

进的 CuI 催化芳基卤化物与亚磺酸盐偶联合成芳基砜

类的反应. L-脯氨酸钠盐/CuI 与 DMSO 组合是一种更有

效的 Cu(I)催化系统, 使偶联反应的芳基卤化物与亚磺

酸盐在相对较低的温度下(80～95 ℃)发生, 适合更多

的底物特别是芳基溴化物, 芳基砜类的收益也很可观. 

各种官能团如羟基、氨基、乙酰苯胺、酮、酯、腈均兼

容目前的反应条件, 故使该反应大大增加了产物芳基砜

类化合物的多样性(Eq. 41).  

S

O

O

S
O

O NaR
X

R1

R1 R

CuI/L-proline sodium salt

DMSO, 80 ~ 95 oC

X  = I, Br

+

(41)
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2011 年, 郭圣荣课题组[42]报道了微波加热下的芳

基氯化物与亚磺酸盐偶联合成芳基砜类的反应, 为合成

不对称芳基砜类提供了一个简单和非常有效的途径. 在

氯化亚铜催化作用以及微波辐照, 3～30 min 内即可有

良好的收益率, 具有温和、高效的特点. 研究发现, 缺电

子芳基氯化物被证明是耐受性良好的底物, 相应的砜类

产物均有中度至良好的收益. 该反应的简单、清洁、高

效、满意的收益率等优点使其有非常强的吸引力(Eq. 

42).  

S

O

O

S
O

O NaR
Cl

R1

R1 R

CuCl,  quinoline

NMP, r.t.

+

(42)
 

2004 年, Beaulieu 课题组[43]报道了一种温和、高效

的新合成芳基砜类的方法, 该反应在醋酸铜催化下, 芳

基亚磺酸盐保留了 SO2 与芳基硼酸偶联 , 在室温或

60 ℃下即可进行, 简单高效地合成砜类化合物, 产率

良好到优秀. 研究结果表明, 该方法在合成甲基和芳基

砜类上, 具有广阔的应用前景(Eq. 43).  
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O

S

O

O NaR
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CuCl,  quinoline

NMP, r.t.
+

(43)

 

2007 年, Batey 课题组[44]报道了芳基硼酸和芳基亚

磺酸钠保留 SO2 的交叉偶联反应 , 使用催化量的

Cu(OAc)2 和 1,10-邻二氮杂菲, 合成芳基砜类化合物, 

反应的官能团耐受性好(Eq. 44).    

 

2007 年, Tse 课题组[45]报道了 Cu(II)催化下的芳基

硼酸与芳基亚磺酸钠的保留 SO2的偶联反应. 该反应可

以合成各种各样的烷基-芳基、芳基-芳基和烷基-杂芳

基砜类产品, 产率 22%～83%. 还可以延伸到乙烯砜的

制备上, 扩大了该反应的应用范围(Eq. 45).  

2008 年, Kantam 课题组[46]报道了在离子液体中铜

催化的芳基硼酸的芳磺酰化反应. 该报道指出, 醋酸铜 

S

O

O

S
O

O NaR

B(OH)2
R1

R1 R

Cu(OAc)2 (20 mol%)

1-Bn-Imidazole (40 mol%)

4 A MS, DMSO

60 oC, 22 h

+

(45)
 

在离子液体中可以在室温下催化芳基硼酸与芳基亚磺

酸钠反应, 可以合成各种烷基、芳基和二芳基砜类化合

物, 且收益良好. 离子液体的使用, 有利于产品分离和

铜催化剂的回收. 在室温下, 没有任何其他添加剂, 使

用催化量的醋酸铜在少量的离子液体中使底物反应, 这

是绿色的合成砜类化合物的路径, 具有操作简单、条件

温和、催化剂易回收、环境友好、底物广泛的特点(Eq. 

46).  

S

O

O

S
O

O NaR
B(OH)2

R1

R1 R

solvent, r.t.

Cu(OAc)2 (5 mol%)
+

(46)

 

2011 年, 付华课题组[47]以水作为溶剂, 以简单的氨

作为配体促进反应进行, 氧化亚铜催化下, 芳基硼酸可

以顺利的与芳基亚磺酸钠反应, 得到高产率的二芳基砜

产物(Eq. 47).  

S

O

O

S
O

O NaR
B(OH)2

R1

R1 R

Cu2O

NH3  H2O
H2O, r.t.

+

(47)

.

 

2014 年, 我们课题组[48]首次报道了芳基氟硼酸盐

参与的铜催化的芳磺酰化反应 . 芳基氟硼酸钾是

Suzuki-Miyaura 反应中芳基硼酸的重要的一种替代物. 

与大多数有机硼化合物相比, 芳基氟硼酸钾具有在空气

中更加稳定且不易吸水, 制备方法简便, 容易精确称量

和大量存储的特点(Eq. 48).  

S

O

O

S
O

O NaR
BF3K

R1

R1 R

CuI
NaOAc

DCE, r.t.
+

(48)

 

2005 年, Kuwano 课题组[49]报道了钯催化下苄基碳

酸酯与芳基亚磺酸盐的偶联合成芳基苄基砜类化合物
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的反应. 与其他反应不同的是, 该反应的反应部位在苄

基上, 而不是传统的苯环. 在 Pd(II)和配体存在下, 芳基

亚磺酸盐脱钠生成 S-亲核试剂, 与苄基碳酸酯发生亲核

取代反应, 且各类取代底物均能高产率的生成砜类化合

物. 这个新奇的催化反应在通过苄醇制备苄基芳基了型

的砜结构模块上, 提供了一种新的途径(Eq. 49).  

OCOMe

O

R1

S

O

O NaR

R

S

O

O
R1

+

[Pd(-C3H5Cl)]2

DPEphos

DMSO, 80 oC

(49)

 

2010 年, Sreedhara 课题组[50]报道了 FeCl3催化下的

芳基亚磺酸钠与苄醇类的偶联反应, 该新颖高效的反应

使用 TMSCl 作为添加剂, 可以实现苄基/烯丙基醇的直

接磺酰化. 此外, 该报道也提到了一个 FeCl3催化的, 烯

醇通过末端双键亲核加成直接磺酰化的例子(Eq. 50).  

S
O

O NaR

OH

R1

R

S

O

O

R1

30 mol% FeCl3

1.2 equiv. TMSCI
CH2Cl2, reflux

14 h

+

(50)

 

2013 年, Umierski 等[51]发表了以芳基磺酸盐和二芳

基碘盐合成二芳基砜类化合物的报道. 这是一个高效且

不需要过渡金属催化的反应, 具有反应条件温和, 官能

团耐受性好的特点, 不对称二芳基碘盐显示了化学选择

性好的优点, 可避免使用过量的试剂或添加剂, 节省了

过渡金属使用的成本. 该反应的应用范围广泛, 可合成

包括卤素取代砜或有位阻效应的二芳基砜以及杂芳基

砜类化合物(Eq. 51).  

I

X-

S

O

O

S
O

O NaR

R
Ar

Ar Ar1
DMF, 24 h, 90 oC

Metal-free
+

(51)

 

2014 年, 江焕峰课题组[52]报道了非对称的端炔或

者羧基封端的炔烃在钯催化下以 DMSO 作为溶剂, 吸

电子基团取代的芳香炔烃可以以良好到优秀的产率得

到高区域和立体选择性的反式 β-芳磺酰化的芳香烯烃

类化合物(Eq. 52). 

R1 R2 S
O

O NaR

S

O

O R1R

PdCl2
+

DMSO

50 oC (R2 = H)

80 oC (R2 = COOH)

R1 = EWG

R2 = H, COOH

E

(52)

 

2.3  芳基亚磺酸钠参与的芳基硫化反应 

邓国军课题组[53]首次报道了芳基亚磺酸钠通过还

原硫化反应实现芳基硫化反应, 并实现了一个简单而有

效的通过吲哚和芳基亚磺酸钠为前体来制备 3-芳基硫

取代吲哚方法. 该反应以碘单质作为催化剂, 在亚磷酸

二乙酯存在下, 在 100 ℃以及氩气氛下进行, 可以得到

高达 93%收率的取代吲哚. 该方法提供了一种有效的替

代方法, 从方便易得的亚磺酸钠来合成二芳基硫化物. 

反应是芳基亚磺酸钠通过亚磷酸二乙酯还原为二硫化

物, 碘作用下分解为芳基次磺酰碘, 经吲哚 C-3 亲电取

代, 释放的碘离子经 DMSO 氧化为零价完成催化循环

(Eq. 53).  

S
O

O

NaR

P

O

EtO OEt

R

N

R1

H

S

N

R1

+

I2 (10 mol%)

DMSO, 100 oC, 15 h

(53)

H

 

3  芳基磺酰肼参与的偶联反应 

芳基磺酰肼是一类稳定性好, 易制备, 低毒性的固

体化合物, 在有机合成中一般用作还原剂来还原双键; 

接着研究发现磺酰肼也可以作为砜基来源, 通过加热等

条件可以直脱掉肼基生成相应的亚磺酸根负离子, 与亲

电试剂反应得到砜基产物; 还可以与不饱和的共轭醛和

酮生成腙和合成五元杂环化合物等. 最近的研究发现,

芳基磺酰肼还可以在 Pd 等过渡金属催化下脱掉肼基和

砜基, 作为一种新型芳基来源; 芳基磺酰肼还可以作为

一种新型硫源合成二芳基硫醚化合物.  

3.1  芳基磺酰肼参与的脱硫性芳基化反应 

2012 年, 田仕凯课题组[54]报道了一种新颖的芳基

磺酰肼与烯烃通过氧化性 Mizoroki-Heck 反应进行的脱
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硫性偶联反应. 反应在催化量 Pd(OAc)2 存在下以氧气

作为脱除肼的促进剂, 可以高区域和立体选择性来合成

反式取代烯烃. 该反应可容忍各种各样的官能团, 如环

丙烷、羟基、羧基、酯基、酰胺、磺胺、砜等(Eq. 54).  

 

2013 年, 邓国军课题组[55]报道了钯催化下的芳基

磺酰肼和 α,β-不饱和苄叉丙酮类化合物的脱硫性共轭加

成反应. 该课题组已经证实: 在乙酰丙酮钯催化下, 氧

气作为唯一的氧化剂促进脱氮脱硫过程. 该反应具有条

件简单, 方法简便高效, 区域选择性好的优点(Eq. 55).          

Ph

O

Ph O

R

S

O

O

NHNH2
R

+
Pd(acac)2

O2, 80 oC

(55)

 

2012 年, 游劲松课题组[56]报道了钯催化下的含氮

杂环化合物的 C—H 键直接芳基化反应, 该反应的芳基

源由芳基磺酰肼提供 . 反应通过 PPh3 的辅助 , 添加

Cu(OAc)2作为氧化剂, 高产率高选择性地合成C-2 芳基

化的氮杂环化合物(Eq. 56).  

N

N N

N

O

O

H

N

N N

N

O

O

S

O

O

NHNH2
R

R

Cu(OAc)2
+

5 mol% Pd(OAc)2
 10 mol% PPh3

100 oC

(56)

 

同年, 李兴伟和万伯顺课题组[57]报道了相似的钯

催化的芳基磺酰肼类化合物与含氮杂环化合物脱硫、脱

氮性 C—H 键直接芳基化反应. 该类反应可以使大范围

的唑类和芳基磺酰肼类被用于生产芳化唑类化合物, 且

收率高 . 这种方法扩展了芳基磺酰肼类化合物的效   

用——激活对杂芳族化合物的芳基化作用. 从其研究内

容可以看出, 芳基磺酰肼类在反应过程中是通过脱硫、

脱氮而进行芳基化反应(Eq. 57).  

N

O
H

N

O

Pd(CH3CN)2Cl2

S

O

O

NHNH2
R

R

Cu(OAc)2
+

phen   H2O

Na2CO3, TBAB

(57)

.

 

同年, Kwong 课题组[58]报道了钯盐催化下的芳基磺

酰肼与苯并噁唑的 C—H 键直接芳基化偶联反应, 产率

中等到良好. 经研究发现, 咖啡因和苯并噻唑等杂环芳

烃化合物也具有相近的反应活性(Eq. 58).  

 

3.2  芳基磺酰肼参与的芳磺酰化反应 

2014 年, 吴香美课题组[59]报道了一种温和有效的

由芳基硼酸和芳基磺酰肼通过脱氮性反应合成不对称

二芳基砜类的反应. 该方法无需添加额外的配体和碱, 

仅仅通过醋酸铜的催化作用, 实现了芳基硼酸与芳基磺

酰肼的交叉偶联合成一系列不对称的二芳基砜(Eq. 59). 

 

2014 年, 江焕峰课题组[60]报道了铜催化的芳 基磺

酰肼脱氮性芳磺酰化反应, 区域选择性地合成了烯烃 β-

芳磺酰化的产物. 该报道指出, 在铜催化下, 氧气的存

在促进了磺酰肼类化合物N—S键断裂生成硫代磺酸酯, 

与Cu(I)氧化加成为Cu(III)—SO2中间体, 再通过对吲哚

C-3位的亲电进攻形成Csp2—SO2键, 最终得到芳基烯基

砜类化合物(Eq. 60).  
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2014 年, 雷爱文课题组[61]报道了一个碘促进芳基

磺酰肼脱氮性芳磺酰化反应, 同样区域选择性地合成了

烯烃 β-芳磺酰化的产物, 该报道提供了一种烯基芳基砜

的合成方法, 并说明碘具有类似金属作用的特征. 通过

碘促进芳基磺酰肼形成自由基, 对烯烃区域选择性自由

基加成, 再经碘氧化脱氢得到烯基化产物, 即可实现该

转化, 而反应过程中碘化氢的消除类似于过渡金属催化

下的 β-氢消除过程. 该方法具有反应条件温和、后处理

简单的优点, 展示了碘作为芳基磺酰肼参与的偶联反应

的催化剂的巨大潜力(Eq. 61).  

 

2013 年, 王桦课题组[62]报道了铜催化的, 在分子氧

存在下, 烯烃直接和芳基磺酰肼偶联为 β-酮砜的反应. 

在温和的条件下, 不需要任何配体或添加剂情况下, 这

是第一个铜催化烯烃和芳基磺酰肼反应生成 β-酮砜的

报道. 同位素标记和原子团的捕获实验表明, β-酮砜中

羰基氧原子来源于 O2. 考虑到以下理想的特性: 简单的

操作、廉价的催化剂、随时可用的材料以及温和的反应

条件, 所以该报道所述的催化系统提供了一个生产 β-酮

砜的方法(Eq. 62).  

R1 R2

R1

O

S

R2

O

O

S

O

O

NHNH2

R

O2

R

+
Cu(OAc)2 (5 mol%)

EtOH, 70 oC

(62)

 

2014 年, 汪志勇课题组[63]报道了通过芳基磺酰肼

参与的烯烃磺酰化合成单取代的 β-酮砜类化合物的反

应. 该反应具有反应条件温和、合成效率高、无需催化

剂、在纯水中即可进行、不需要任何配体或添加剂或有

机溶剂下即可完成等优点, 具有十分广阔的发展与应用

前景(Eq. 63).  

H

O

R1

R1

O

S

H

O

O

S

O

O

NHNH2
R

R

+
water

65oC

(63)

 

2013 年, 李小青课题组[64]报道了卤化铁介导的区

域和立体选择性地通过芳基磺酰肼对末端炔烃的反式

卤代磺酰化加成反应合成(E)-β-卤代的乙烯基芳基砜. 

以磺酰肼作为磺酰前体和便宜的卤化铁为卤化物, 添加

TBHP 来实现磺酰化和卤化. 该反应是铁促进下 TBHP

分解为自由基, 通过自由基促进芳基磺酰肼脱氮形成芳

基磺酰自由基, 在卤化铁作用下对端炔进行反式加成

(Eq. 64). 

R1 H

R1

X H

S
O

O

S

O

O

NHNH2
R

R

FeX3 (2 equiv.)

TBHP (2 equiv.)

CH3CN, 80 oC, 3 h

X = Cl up to 95% yield
X = Br up to 76% yield
single isomer

+

(64)

 

2013 年, 我们课题组[65]报道了醋酸铜促进的芳基

磺酰肼自身偶联合成二芳基砜反应, 该反应通过分子间

脱硫和脱氮的过程, 高选择性高产率地合成对称的二芳

基砜类化合物. 该反应中溶剂对反应的副产物的产生有

十分显著的影响, 反应无需惰性气体保护, 具有良好的

官能团耐受性(Eq. 65).  

 

3.3  芳基磺酰肼参与的芳基硫化反应(标题序号错误) 

2013 年, Singh 课题组[66]报道了在微波辅助下, 使

用芳基磺酰肼作为硫醇替代物合成非对称性硫醚化合

物的方法. 以 DBU 和冰醋酸组成的离子液体作为溶剂, 

在碘化亚铜的催化下, 该反应通过还原脱氮的交叉偶联

反应形成 C—S 键, 是一种高效合成二芳基硫醚化合物

的新策略(Eq. 66).  

 

Singh 课题组[67]紧接着报道了一种实用性的镍催化

芳基磺酰肼参与的还原硫化反应. 研究采用芳基磺酰肼
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作为芳基硫醇等价物, 与芳基硼酸反应, 在室温下即可

合成非对称性二芳基硫醚化合物, 提供了一种温和高效

且环保安全的硫醚制备方法. 反应机理研究表明, 碘添

加剂辅助下芳基磺酰肼脱除 HIO 形成重氮化的芳基硫

醚, 在 DBU 作用下脱 N2 形成芳基硫离子参与 Ni(II)催

化的 Chan-Lam 偶联过程(Eq. 67). 

NiCl2  6H2O

S

S NHNH2

O

OR
B(OH)2

R1

R1 R

DBU, I2
CH3CN, r.t.

+
bipyridine

(67)

.

 

2013 年, Singh 课题组[68]又报道了一个使用 DBU 和

冰醋酸组成的离子液体作为溶剂的反应体系, 实现了以

还原的芳基磺酰肼作为替代硫源的芳基/杂环端炔反式

磺酰化加成反应, 高产率高区域和立体选择性地合成 E

式芳基烯基硫醚. 反应通过微波加热, 具有反应时间

短、使用可回收的离子液体的优点, 是一种绿色高效的

合成新策略(Eq. 68).  

R1 H

S

R1

S

O

O

NHNH2
R

R

+
[DBU][HOAc]/AcOH

MW, 120 oC, 5 min

67% ~ 92%
21 examples

(68)

 

2013 年, 田仕凯课题组[69]报道了首例三组分的烯

烃化合物的氧化磺酰化反应. 烯烃、芳基磺酰肼和醇类

化合物. 在催化量碘的作用下高产率的形成一系列 β-烷

氧基芳基硫醚化合物. 值得注意的是, 该反应具有良好

的官能团耐受性, 且反应中只产生水和氮气, 条件温和

且绿色环保(Eq. 69).   
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solvent
+

20 mol% I2
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2014 年, 郭圣荣课题组[70]报道了钯催化的烷烃或

醚类的氧化性 C—H 直接芳硫代反应, 反应的芳基硫源

由芳基磺酰肼类提供. 反应以 DTBP 作为氧化剂, 在

Pd(OAc)2 催化下, 各种烷烃或醚中的 sp3-C—H 键被成

功地转化成 C—S 键而形成一系列的收率良好的硫醚化

合物, 提供了一种温和的条件下, 通过自由基途径形成

C—S 键的新方法(Eq. 70).  

H
S

O

O

NHNH2
R

R
S

Pd(OAc)2

DTBP
+

(70)
 

2014 年, 赵霞课题组[71]报道了对甲苯磺酸促进下、

碘单质催化的吡唑啉酮与芳基磺酰酰肼类化合物的反

应. 该报道认为, 碘添加剂和对甲苯磺酸的辅助下芳基

磺酰肼脱除 TsOI 形成芳基硫醚重氮盐, 脱 N2形成芳基

硫的OTs盐, 亲电进攻吡唑啉酮的烯醇式异构体 5-羟基

吡唑, 最终生成了 4-芳基硫代的 5-羟基吡唑衍生物. 该

研究也进一步扩大了芳基磺酰肼作为新兴亲电试剂在

有机合成中的应用范围(Eq. 71).  

N
N

Ar'

O

R2

N
N

Ar'

OH

R2

S
Ar

S

O

O

NHNH2Ar+

I2 (1 mol%)

TsOH (1 equiv.)

i-propanol, 120 oC

(71)

 

2014 年, 严汝龙和黄国生课题组[72]报道了另一类

芳基磺酰肼作为亲电试剂的反应. 萘酚、萘胺和芳基磺

酰肼通过碘介导的硫化反应经 S—N 和 S—O 键断裂而

形成 C—S 键, 以中度至良好的收率得到萘酚(萘胺)α-

位亲电取代的二芳基硫醚类产物(Eq. 72).  

S

O

O

NHNH2
R

R
S

R

I2R
+

(72)

R = OH or NH2

 

2013 年, 田仕凯教授课题组[73]报道了碘催化的吲

哚区域选择性硫化反应. 该反应是以磺酰化试剂为替代

硫源, 在 10 mol%碘催化, 醇溶剂环境下, 一系列芳基、

杂芳基和烷基磺酰肼类底物均可顺利与吲哚反应, 得到

β-硫代为主的的结构多样吲哚硫醚化合物, 产率有中等

至良好, 具有较好的区域选择性(Eq. 73). 
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N
H

H

H

N
H

S

N
H

S

S

O

O

NHNH2
R

R

R

+
I2 (10 mol%)

EtOH, 70 oC

or
(73)

 

次年, 江焕峰课题组[60]报道了铜催化脱氮性芳硫

化反应, 区域选择性地合成二芳基硫醚类化合物. 该报

道指出, 在铜催化下, 氧气的存在促进了磺酰肼类化合

物 N—S 键断裂成为硫代磺酸酯, 与 Cu(I)氧化加成为

Cu(III)—S 中间体, 再通过对吲哚 C-3 位的亲电进攻形

成Csp2—S键, 最终得到硫醚类化合物. 利用磺酰肼类作

为通用的硫源、反应副产物只有氮气和水, 使该反应更

加符合可持续发展的化学理念. 故在有机合成和药物化

学中, 它提供了一个环保的过程, 并体现了潜在的应用

价值(Eq. 74).  

N
R

H

H S

O

O

NHNH2
R

R

N
R

S

+

CuCl (10 mol%)

DMSO, 100 oC

DABCO

(74)

 

4  芳基亚磺酸参与的偶联反应 

芳基亚磺酸被发现可以应用于脱硫性的芳基化反

应中.  

4.1  芳基亚磺酸参与的脱硫性芳基化反应 

2011 年, 王官武课题组[74]报道了钯催化的芳基亚

磺酸与烯烃脱硫性 Heck 偶联反应. 该反应中, 以醋酸

钯为催化剂以及廉价的水合醋酸铜为氧化剂时, 芳基亚

磺酸能顺利地脱除SO2与各种烯烃发生高区域和立体选

择性的 Heck 偶联. 该方法无需配体和碱, 扩大了芳基

磺酰化物在偶联反应中应用的范围(Eq. 75).  

R1

R1

R

S
O

O HR
+

Pd(OAc)2 (10 mol%)

dioxane, 100 oC, 24 h

(75)

Cu(OAc)2  H2O (1 equiv.)

 

 

2011 年, 王官武课题组[75]报道了钯催化的芳基亚

磺酸与腈类化合物通过脱硫性加成合成芳基酮的反应.

在钯催化剂作用下, 2,2'-联吡啶作为配体可以合成各种

酮亚胺的中间体, 原位水解得到酮. 机理研究证明, 形

成酮羰基的氧原子来自于体系中的水, 通过“一锅法”

提供了一个新颖的快速合成各种二芳基酮和烷基芳基

酮的新方法和新途径(Eq. 76).          

N C R1

R1

O

R

S
O

O HR

+

Pd(OAc)2 (10 mol%)

2,2'-bipyridine (20%)

H2SO4 (98%, 2 equiv.)

H2O (1 equiv), isobutyl

alcohol, Ar, 100 oC, 6 h

(76)

 

2012 年, 段春迎和李亚明课题组[76]报道了钯催化

的芳基亚磺酸与 α,β-不饱和羰基化合物发生脱硫性加成

反应, 反应的关键中间体包括芳基钯(II)含硫中间体和

芳基钯(II)中间体已被电喷雾质谱(ESI-MS)捕获, 实验

的中的 O＝C—Pd(II)络合物也被证明. 研究表明, 在

60 ℃下也能发生脱硫步骤, 证明该类反应可以发生在

更加温和的条件下(Eq. 77).  

 

4.2  芳基亚磺酸参与的芳基硫化反应 

2015 年, 刘从荣课题组[77]在前人的工作的基础上

发现了以吲哚和芳基苯磺酸为底物, 在一定的促进剂以

及反应的溶剂的条件下, 发生芳基的硫化作用, 从而生

成相应的芳基硫化物. 反应具有选择性强的特点, 且对

于吲哚以及芳基苯磺酸的官能团的耐受性比较好(Eq. 

78). 

5  结论与展望 

综上所述, 芳基磺酰类化合物、芳基亚磺酸(盐)参

与的偶联反应在近几年已得到较大的发展, 合成了多种

多样的联芳烃、芳基含硫化合物和芳基磺酰化合物. 同

一种芳基磺酰和亚磺酸类化合物可以在不同体系中分 
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N
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R1 S

O

O HR

N
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S

R

R1

+

(78)

DCE, 80 oC

n-Bu4NI, TSOH

 

别扮演芳基化试剂、芳磺酰化试剂和芳基硫化试剂的角

色, 其反应类型的多样性和反应体系的灵活性, 使得该

类化合物参与的反应具有绿色、环保、高效等突出优点. 

该类型化合物应用于偶联反应策略的发展历史并不长, 

作为年轻的领域, 还是有很多方面值得深入研究与发

展, 有更多新颖高效的反应有待于有机化学家的进一步

发现. 
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