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Triphos 配体在羧酸及其衍生物和 CO2的氢化反应中的应用研究进展 
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(a上海大学理学院化学系  上海 200436) 
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摘要  羧酸及其衍生物和二氧化碳中羰基的还原无论在基础研究中还是在工业生产上都是最重要的转化之一. 在环境

问题日益严峻的今天, 以氢气作为还原剂实现这些化合物的还原具有极大的吸引力. 由于均相催化反应具有反应条件

温和、活性高及催化体系易于调节等优点, 发展高效、高选择性的均相催化氢化体系来实现这些羰基化合物的还原成

为了研究的热点. 近年来, 过渡金属与不同类型配体形成的催化体系在羧酸衍生物和二氧化碳的氢化反应中的应用得

到了深入的研究, 取得了一些重要的进展. 其中, 过渡金属与 1,1,1-三(二苯基膦基甲基)乙烷(triphos)形成的催化体系在

多种类型羧酸及其衍生物和二氧化碳的氢化中表现出了独特的反应活性和选择性. 本文主要介绍 triphos 与过渡金属

钌、钴和铜形成的催化体系在羧酸及其衍生物和二氧化碳的氢化反应方面取得的进展以及相关反应机理的探讨. 
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Abstract  The reduction of carbon dioxide, carboxylic acids and their derivatives is one of the fundamental transformations 
both in academia and industry. Considering the increasing environmental issues, the use of molecular hydrogen as the reducing 
agent is especially attractive. Due to the mild reaction condition, high reactivity and easy modification of homogeneous cataly-
sis, the development of highly efficient and selective homogeneous hydrogenation catalysts to achieve the goal is becoming a 
hot topic. Impressive progresses have been made using homogenous catalysts derived from transition metals and various lig-
ands as catalysts. Among them, the catalytic system combined with a transition metal and CH3C(CH2PPh2)3 (triphos) usually 
shows unique reactivity and selectivity. This review will summarize the advance in the hydrogenation of carbon dioxide, car-
boxylic acids and their derivatives using Ru/triphos, Co/triphos and Cu/triphos as catalysts, as well as their reaction mecha-
nisms.  
Keywords  carboxylic acid and derivatives; carbon dioxide; triphos ligand; transition metal; hydrogenation; alcohol; amine 

 

通过羧酸及其衍生物如羧酸酯、酰胺等化合物的还

原来获得醇类和胺类化合物是有机合成中最重要的转

化之一, 无论在基础研究中还是工业生产上都有广泛的

应用[1]. 迄今为止, 化学家们已经发展出了许多结构多

样、性质可调的还原试剂以满足各类羰基化合物的选择

性还原的要求[2]. 这些还原试剂大部分是含有 Al—H,  

B—H 或 Si—H 等的化合物. 由于这些化合物的反应活

性较高, 它们的生产、储存和使用要求都比较严格. 一

般来说, 试剂的使用量都要超过化学计量. 这不仅给反

应的后处理带来麻烦, 而且还会伴随产生大量的副产

物, 给产品的分离纯化带来困难. 另一方面, 使用廉价

易得的氢气作为还原剂催化氢化实现羰基还原的方法, 

具有反应操作及后处理简单、原子经济性高、污染小等

优点, 符合绿色化学的要求, 因而备受学术界和工业界
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的关注[3]. 然而与发展得相对成熟的醛酮类羰基化合物

的催化氢化不同, 羧酸及其衍生物的催化氢化还处于研

究的起始阶段. 这主要是由于这些分子中的羰基的亲电

性要比醛酮的羰基弱得多, 更难接受金属氢物种的进

攻, 因而氢化反应活性更低(Scheme 1)[4]. 

 

图式 1  不同类型羰基化合物中 C＝O 的亲电性 
Scheme 1  C＝O electrophilicity of carbonyl compounds 

除羧酸衍生物外, 二氧化碳是另外一个含有羰基的

十分重要的分子. 虽然二氧化碳是一种导致全球气候变

暖的温室气体, 但它也可以作为一种廉价易得的碳资源

进行多种化学转化得以利用, 用于制备精细化学品和大

宗化工产品[5]. 如将二氧化碳氢化为甲醇这种能源、材

料、化工等领域的基础原料, 具有十分重要的意义[5,6]. 

然而, 二氧化碳分子中的碳氧双键的键长仅为 116 pm, 

介于碳氧双键(乙醛中 C＝O 键长为 124 pm)和碳氧叁键

(CO 分子中 C≡O 键长为 112.8 pm)之间, 其羰基的反应

活性不高, 在通常条件下呈现出高度的惰性. 

采用基于各种金属氧化物为催化剂的多相催化反

应可以实现一些羧酸和其衍生物的氢化反应[7]. 比如长

链脂肪醇可由相应的脂肪酸酯和氢气(2～6 MPa)在亚铬

酸铜(copper chromite)多相催化剂的催化下, 于 200～

300 ℃反应制备[8]. 然而这些体系中高的反应温度大大

降低了底物分子中官能团的兼容性, 反应的选择性不易

控制. 比如在上述的反应条件下, 相对稳定的芳香环也

常常被还原[9]. 与多相催化氢化不同, 以分子型有机金

属络合物为催化剂的均相催化氢化反应通常可在温和

的反应条件(较低的反应温度和压力)下进行[10], 选择性

容易控制, 因而羧酸及其衍生物在均相催化条件下的氢

化反应在近几十年来受到了化学家们的重视. 

1981 年 , Grey 等 [11]使用阴离子型的钌络合物    

K2
＋[(Ph3P)3(Ph2P)Ru2H4]

2－•2C6H14O3 作为催化剂, 首次

报道了在均相条件下羧酸酯的氢化反应. 对于活化的羧

酸酯(羰基与吸电子基团相连的酯类)如三氟乙酸三氟乙

醇酯、草酸二甲酯的氢化, 催化体系表现出较好的反应

活性, 催化剂的转化数(TON)最高分别达到 335 和 234. 

催化剂对非活化的羧酸酯的氢化活性则很低. 对草酸二

甲酯的氢化, 反应的产物为羟基乙酸甲酯(Scheme 2a). 

催化剂对底物中的第二个酯羰基没有表现出氢化活性, 

不能将其进一步还原为乙二醇. 1988 年, Piacenti 等[12]发

现中性的钌络合物 Ru(CO)2(OAc)2(PR3)2 在较苛刻的条

件(180 ℃, 19.7 MPa H2)下可以将大部分草酸二甲酯还

原到乙二醇(Scheme 2b), 但活性不高(TON＝61). 1997

年 , Elsevier 等 [13] 发现 [Ru(acac)3]/triphos/Zn [acac＝

2,4-pen-tanedionate, triphos[14]＝CH3C(CH2PPh2)3 体系能

原位高效催化氢化草酸二甲酯生成乙二醇(Scheme 2c). 

以 0.2 mol% Ru(acac)3/triphos 作为催化剂, 在相对温和

的条件(100 ℃, 7 MPa H2)下, 草酸二甲酯可以被氢化

为乙二醇, 产率为 84%, TON 达到了 420. 作者对比了

triphos 与多种其它配体如单膦配体、双膦配体、三齿膦

配体和四齿膦配体以及含氮的配体在草酸二甲酯氢化

反应中的表现, 结果仍以 triphos 的反应活性最优[13,15]. 

这很可能是由 triphos 配体自身的特点决定的[16]: (1) 

triphos 是一个具有 C3 对称结构的三齿膦配体, 与金属

配位牢固, 络合物稳定性好, 不易分解; (2)配体任意两

个磷原子之间都间隔三个碳原子, 因而 triphos在与中心

金属配位时, 只能占据金属中三个处于顺式的配位点, 

因此形成的金属物种相对单一; (3)也正是由于这种顺式

配位的结构, 使中心金属上空余出的配位点都处于顺式

的位置上, 从而更有利于外来的底物与形成的金属氢物

种的插入反应的进行. 事实上, triphos 已经作为一个有

效的配体应用于过渡金属催化的烯烃的氢化和氢甲酰

化反应[17]、杂环化合物的氢化[18]和氢解反应[19]及邻苯二

酚的氧化[20]中. 
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图式 2  草酸二甲酯的氢化 
Scheme 2  Hydrogenation of dimethyl oxalate 

  

图 1  triphos 配体及其与金属的配位模式 
Figure 1  Triphos and its coordination mode of metal complexes 
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在这一优秀结果的鼓舞下, 此后的十几年里, 化学

家们对 Ru/triphos 体系在羧酸及其衍生物和二氧化碳的

氢化中作了广泛而深入的研究, 不仅大大拓展了底物的

类型, 而且在催化剂的活化及催化氢化的反应机理等方

面都进行了较为详细的探究. 除贵金属钌以外, 廉价金

属如钴和铜与 triphos 的络合物也被应用于羧酸、羧酸酯

和二氧化碳的氢化中. 2015 年, Gonsalvi 和 Peruzzini   

等[21]概述了部分 Ru/triphos 催化体系在生物质和二氧化

碳转化方面的的应用进展, 但进一步详尽的总结 triphos

配体在羧酸及其衍生物和二氧化碳的催化氢化反应中

的应用仍然是十分有必要的. 本文将按照催化体系所用

的金属及羰基底物的类型分类来概述近十几年来

triphos 配体在过渡金属催化的羧酸及其衍生物、二氧化

碳的氢化中的研究进展. 另外, 除了 Ru/triphos 体系外, 

利用配体和金属协同活化概念的均相催化体系在羧酸

酯和酰胺的氢化中也取得了非常大的进展, 这些体系已

在多篇综述[1,22]中进行了总结, 本文将不做赘述. 

1  Ru-Triphos 催化体系 

1.1  羧酸酯的氢化 

1998 年, Elsevier 等[23]在活化酯氢化研究的基础上, 

进一步将底物范围扩展到非活化的羧酸酯. 典型的芳香

羧酸酯(如苯甲酸苄酯)、烷基羧酸酯(如十六烷基酸甲

酯)和顺式丁烯二酸二甲酯都可以在 Ru(acac)3/triphos 的

催化下得到相应的醇(Scheme 3). 为了提高催化活性, 

作者将反应体系作了调整: (1)用三乙胺代替锌粉作为添

加剂; (2)用六氟异丙醇(FIPA)代替甲醇作为溶剂. 这使 
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图式 3  Ru/triphos 催化芳香和脂肪羧酸酯的氢化 
Scheme 3  Hydrogenation of aromatic and aliphatic esters using 
Ru/triphos 

反应的活性得到了明显的改善, 转化数(TON)最高可以

超过 2000. 这可能是由于 FIPA 有较强酸性, 通过氢键

作用活化酯羰基的氧, 使得羰基碳的亲电性增强[24]. 以

邻苯二甲酸二甲酯为底物时, 最高的反应活性则在四氟

硼酸作为添加剂、异丙醇作为溶剂的条件下获得. 这些

结果在一定程度上表明酸性或者碱性的添加剂及反应

的介质会对这一体系的催化效果产生明显的影响. 

植物油和动物脂肪是广泛分布在自然界中的一类

生物质. 它们的主要成分是长链脂肪酸的甘油酯. 通过

化学转化的方式可以将这类生物质分子转变成长链二

醇类化合物, 长链二醇可以进一步与二羧酸形成有用的

聚酯材料[25]. 2012 年, Cole-Hamilton 等[26]通过对市售的

橄榄油、菜籽油和葵花籽油先进行钯催化的双键的异构

化-羰化酯化反应, 同时发生甘油酯的醇解, 得到 1,19-

十九烷二酸二甲酯. 获得的长链二酯利用 Ru(acac)3/ 

triphos 体系可以方便地被氢化为 1,19-十九烷二醇

(Scheme 4). 氢化反应可以在高温低压(220 ℃, 4 MPa 

H2)和二氧六环/水(V∶V＝10∶1)作溶剂的条件下发生, 

也可在低温高压(140 ℃, 7 MPa H2)和甲醇作溶剂、Zn

粉为添加剂的条件下进行. 需要注意的是, 该催化体系

使用的溶剂不再是 Elsevier 等采用的六氟异丙醇, 而是

二氧六环或甲醇, 这大大改善了方法的实用性. 
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图式 4  从植物油到 1,19-十九烷二醇的转化 
Scheme 4  Transition from natural oils to 1,19-nonadecanediol 

2014年, Leitner和Klankermayer等[27]发现使用预先

制备的钌络合物[Ru(triphos)TMM] (4, TMM＝trimethyl- 

ene methane)在不外加酸性添加剂的条件下可以催化苯

甲酸甲酯、1,4-二羧酸酯以及内酯的氢化(Scheme 5). 

TON 最高可以达到 1000. 向反应体系中加入质子酸共

催化剂如甲烷磺酸、对甲苯磺酸或双三氟甲基磺酰亚胺

(HNTf2)则明显抑制催化剂的氢化活性. 将催化剂前体 4 
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图式 5  [Ru(triphos)TMM]催化的酯氢化和可能的机理 
Scheme 5  [Ru(triphos)TMM]-catalyzed hydrogenation of esters and proposed mechanism 

在氢气氛围下加热, 可以观测到双氢钌络合物5的生成, 

同时伴随着没有催化氢化活性的双核钌氢物种7的产生

(Scheme 5). 通过上述结果并结合理论计算, 作者提出

了以双氢钌物种 5 为活性催化剂的催化循环 Scheme 5. 

活性催化剂 5 首先离去溶剂分子与碳基氧配位, 然后  

C＝O 插入到 Ru—H 中, 五配位的 Ru 络合物进一步活

化氢气分子, 使其发生异裂, 生成半缩醛 I-5, 同时释放

出活性催化剂钌双氢物种. 半缩醛脱去一分子甲醇得到

苯甲醛. 活性催化剂按照同样的催化过程还原醛碳基生

成醇. 然而, 需要明确的是, 并不是所有酯在中性催化

条件下的反应活性最高. 如甲酸乙酯的氢化, 同样都以

络合物 4 为催化剂, 添加甲烷磺酸的催化体系的活性要
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比不加时高十几倍[28]. 

值得一提的是, Hanton 等发展了结构与 triphos 相近

的配体 TriSulfBu[29]和 N-triphos[30](图 2), 并将它们用于

钌催化的草酸二甲酯的氢化反应中, 与 Triphos 体系催

化氢化产物为乙二醇不同, 该体系主要产物是羟基乙酸

甲酯. 反应检测结果显示这些催化体系在氢化反应中的

诱导期明显比 triphos 体系要长, 而且催化活性也低得

多.  

 

图 2  结构与 triphos 相近的配体 
Figure 2  Ligands with similar structure to triphos 

2015 年, Beller 小组[31]发展了一种方便有效地将酯

直接脱氧氢化为醚的方法(Scheme 6). 在 Ru(acac)3/ 

triphos 作为催化剂, 路易斯酸 Al(OTf)3作为共催化剂的

条件下, 可以将多种类型的芳香和脂肪内酯以中等到优

秀的产率转化为环醚. 直链的芳香羧酸酯在质子性添加

剂如甲醇或水的存在下也可以中等到优秀的产率

(46%～91%)得到相应的直链醚. 控制实验的研究表明, 
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图式 6  Ru(acac)3/triphos/Al(OTf)3催化氢化酯为醚及反应机

理 
Scheme 6  Hydrogenation of esters to ethers using Ru(acac)3/ 
triphos/Al(OTf)3 and proposed reaction mechanism 

共催化剂 Al(OTf)3是反应获得成功的关键. 无论是铝阳

离子还是三氟甲磺酸根对选择性地生成醚类产物都有

明显的影响. 考虑到水或甲醇对反应的催进作用, 作者

认为 Al(OTf)3 与水或醇作用形成如 [(RO)Al(OTf)3]
－   

(R＝H or alkyl)结构的阴离子, 同时产生酸性较强的质

子. 这对于生成阳离子型[Ru-H]＋活性催化剂非常重要. 

此外, 在反应过程中, 作者还观察到钌、配体和共催化

剂会形成一个较为稳定的中间体 II-2. 这个中间体在氢

气氛围下可以缓慢地转化为活性催化剂. 在这些认识的

基础上 , 他们提出了如 Scheme 6 所示的反应过程 . 

[Ru(acac)3]和 triphos 在氢气氛围下形成活性催化剂

[Ru-H]＋, 与酯羰基氧配位, C＝O 插入到 Ru—H 中, Ru

催化剂进一步活化氢气分子, 发生类似复分解反应得到

半缩醛 II-5, 此时存在两种可能途径生成目标产物: (a) 

C—OH 键断裂, 直接得到醚类产物; (b) C—ORʹ键断裂

形成两个醇, 在路易斯酸作用二醇脱水成醚. 同时回到

活性催化剂[RuII-H]＋, 继续催化循环. 

1.2  羧酸的氢化 

Ru/triphos 催化体系的一个非常突出的特点是它不

仅能容忍催化量的酸性或碱性的添加剂, 而且还可以在

大大过量的羧酸存在下展现出优秀的氢化活性. 这是大

部分其它可以实现羧酸衍生物氢化的催化体系很难实

现的. 2003 年, Davy Process Technology 的研究人员[32]

探索了[Ru(acac)3]/triphos 催化体系在丙酸、顺式和反式

丁烯二酸氢化中的表现. 反应在水作溶剂, 温度大于

200 ℃的条件下进行, 得到了不同比例的醇、酯及内酯

产物. 反应结束后, 他们分离到羰基配位的钌络合物 13 

[Ru(triphos)(CO)H2]. 作者发现这一络合物本身不能催

化羰基的氢化, 但可以在高温和水存在的条件下通过水

汽平衡反应将金属上的一氧化碳脱除再生活性催化剂
[33]. 

2010 年, Frediani 等[34]详细研究了[Ru(acac)3]/tri- 

phos 催化的反式丁烯二酸的氢化(Scheme 7). 它的催化

氢化存在着多种反应途径, 可能伴随多种产物的生成

(Scheme 7a), 如 1,4-丁二酸(SA)、1,4-丁二酸二甲酯

(DS)、γ-丁内酯(GBL)、1,4-丁二醇(1,4-BD). 因此提高催

化剂的活性和反应的选择性是一项重大挑战. 作者通过

对反应条件的考察, 在 1.2 mol%的催化剂用量下, 以锌

粉为添加剂, 在 180 ℃, 8 MPa H2和甲醇作溶剂的条件

下可以 81%的收率获得 1,4-丁二醇, 同时伴有 1%的 1,4-

丁二酸、9%的1,4-丁二酸二甲酯和9%的丁内酯生成. 以

氘气和氘代甲醇代替氢气和甲醇, 可以 96%的产率得到

d8氘代的 1,4-丁二醇(氘代率达到 100%). 这一产率要明

显高于非氘代的体系. 作者认为这可能是由于氘代甲醇

中还有少量水, 而水对反应有一定的促进作用引起的.  
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图式 7  [Ru(acac)3]/triphos 催化的反式丁烯二酸的氢化 
Scheme 7  Hydrogenation of fumaric acid using [Ru(acac)3]/ 
triphos 

同年, Leitner 和 Klankermayer 等[35]报道了两类木质

素降解产物乙酰丙酸和衣康酸在钌催化氢化条件下的

选择性转化反应 (Scheme 8). 乙酰丙酸在 Ru(acac)3/ 

PnOct3 (0.1 mol%)的催化作用下以 NH4PF6作为添加剂

时可以大于 99%的选择性和产率得到 γ-戊内酯; 用

triphos 代替单膦配体, 不使用添加剂时, 酯羰基进一步

被还原, 选择性地生成 1,4-戊二醇. 在反应体系中加入

酸性添加剂酸性离子液体(aIL)和NH4PF6时, 2-甲基四氢

呋喃成为反应的最终产物(Scheme 8a). 这说明通过合理

地调节催化体系的组成, 可以有效地控制反应的进程. 

这为生物质的多样化利用提供了一个有力的支持. 作者

还将这一催化体系设计为一个可应用于连续制备 2-甲

基四氢呋喃的过程. 由于反应是在无溶剂条件下进行

的, 产品的分离和催化剂的回收都较为简单. 催化剂连

续使用四次, 催化活性没有降低. 这说明催化剂的失活

现象在这一催化体系里不明显. 衣康酸的氢化与乙酰丙

酸的氢化类似, 通过调节催化剂的组成可以得到不同的

氢化产物(Scheme 8b). 稍后, 通过对反应体系的监测和

理论计算, 作者提出了较为详细的反应机理[36]. 原位生

成的阳离子钌氢络合物 [Ru(triphos)(H)H2(S)] ＋  (S＝

Solvent)作为催化活性物种, 与羧酸羰基氧配位后, C＝

O 插入 Ru—H 中, Ru 活化氢气分子异裂, 生成 III-4, 脱

去一分子水后得到醛 III-5, 醛 C＝O 插入 Ru—H, Ru 催

化剂活化氢气分子异裂得到醇, 醇与分子内羧酸脱水缩

合得到甲基丁内酯, 进而甲基丁内酯被催化氢化为 1,4-

戊二醇. 

2015 年, Miller 和 Long 等[37]报道了采用 Ru-N- 

triphosph络合物催化乙酰丙酸到 2-甲基四氢呋喃的转化, 

反应条件比之前的温和 . 在 [Ru(N-triphosph)(PPh3)H2] 

(13) (0.5 mol%)作催化剂, 150 ℃, 6.5 MPa H2, 四氢呋

喃作溶剂的条件下, 可以 99%的产率得到 1,4-戊二醇; 

添加 HNTf2 (5 mol%)后, 以 87%的产率得到 2-甲基四氢

呋喃 ; 催化剂换为 [Ru(N-triphosph)(CO)H2] (15) (0.5 

mol%), 添加剂为 NH4PF6时, 以 95%的产率得到 γ-戊内

酯. 从以上结果可以发现, [Ru(N-triphosph)(CO)H2]的催

化活性要比[Ru(N-triphosph)(PPh3)H2]差. 在相同的条件

下, 钌络合物 14 比 13 更容易生成 1,4-戊二醇. HNTf2作

为共催化剂比 NH4PF6和 p-TsOH 效果好, 这可能是由于

HNTf2 的共轭碱弱配位性质, 不会与底物竞争和金属中

心的配位, 而NH4PF6和 p-TsOH 的共轭碱 NH3和 p-TsO－

具有很强的配位能力, 与金属中心的配位时会和底物形

成竞争. 

 

图 3  triphos 和 N-triphos 的钌络合物 
Figure 3 Carbon- and nitrogen-centered triphos complexes 

2015 年, Beller 等[38]发现使用路易斯酸作为添加剂

时, Ru/triphos 体系也可以高选择性地催化氢化乙酰丙

酸为 2-甲基四氢呋喃(Scheme 9a). 反应条件要比使用质

子酸作为添加剂的体系温和一些. 稍后, 他们将这一体

系发展为一个羧酸氢化为醇的通用方法(Scheme 9b). 

使用路易斯酸Sn(OTf)2或Al(OTf)3作为共催化剂可以高

效地实现含有不同取代的烷基羧酸和含有吸电子取代

基的芳基羧酸的氢化, 以中等到优秀的产率得到相应的 
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图式 8 乙酰丙酸和衣康酸的选择性转化 
Scheme 8  Selective conversions of levulinic acid (LA) and itaconic acid (IA)

伯醇. 与 Ru/triphos/Al(OTf)3 催化的酯到醚的氢化体系

类似, 水的加入对反应活性有非常大的影响. 作者认为

它的作用可以归为两方面: (1)通过与路易斯酸作用, 生

成强的质子酸来促进活性钌氢催化剂的形成; (2)使反应
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过程中可能生成的酯或酸酐发生水解, 重新使羰基底物

回到羧酸状态. 基于这些认识, 作者提出了如 Scheme 

9c 所示的可能催化机理. [Ru-H]＋作为活性物种活化氢

气分子, 羧酸羰基在路易斯酸活化作用下, 插入到Ru—

H 中, 形成中间体 IV-3, 进一步氢气分子异裂, 生成半

缩醛 IV-4, 在路易斯酸作用下下脱去一分子水, 得到醛, 

可继续被氢化为醇. 

O

OH

O

Ru(acac)3 (0.1 mol%)
triphos (0.15 mol%)

Al(OTf)3 (0.25 mol%)
+ H2

5.5 MPa
THF, 140 oC, 30 h

O

88%

R2

R1

O

OH
R2

R1

OH

Ru(acac)3 (4 mol%)
triphos (5 mol%)

toluene/H2O, 160 oC, 48 h
41% ~ 95%

+ H2

5.9 MPa
Sn(OTf)2 or Al(OTf)3 (10 mol%)

(a)

(b)

16

17

LA 2-MTHF

(c)

OH

RHO

LA

O

RHO

RuII LA

H H

[RuII-H]

H2

[RuII-H]

H H

[RuII-H]

H H

IV-1

IV-2IV-4

IV-3

O

RHO

LA

HO

O

R
+ LA

LA = Sn(OTf)2 or Al(OTf)3
RuII = RuII(triphos)

H2

- H2O
, LA

R OH

 

图式 9  Ru/triphos/Lewis 酸催化氢化羧酸为醇及其可能的机理 
Scheme 9  Hydrogenation of carboxylic acids to alcohols using 
Ru/triphos/Lewis acid and proposed reaction mechanism 

1.3  酰胺氢化 

使用氢气选择性地将酰胺还原为胺类化合物既是

一个非常有吸引力的转化, 又是具有很大挑战性的难 

题[39]. 这主要是由于: (1)酰胺的氢化活性是羧酸衍生物

中最低的; (2)氢化过程中存在着较多的竞争反应, 选择

性不易控制, 容易得到多种氢化产物. 如 Scheme 10 所

示, 酰胺氢化的选择性问题首先来自于第一次加氢形成

的缩醛胺中间体发生 C—O 键断裂得到亚胺还是发生  

C—N键断裂分解为醛和胺. 其次还原生成的胺可与最初

的酰胺底物发生酰基转移形成新的酰胺, 再经 C—O 键

断裂还原后得到叔胺. 如以伯酰胺为底物则情况更复杂. 

2003 年, Davy Process Technology 的研究人员[32]在

研究 Ru/triphos 体系催化的羧酸的氢化过程中, 也考察

了丙酰胺的氢化反应. 反应产生了二丙胺、丙醇、丙酸

丙酯和丙酰丙胺的混合物, 但没有观察到丙胺的生成.  

2007 年, Cole-Hamilton 等[40]对 Ru/triphos 体系催化

的酰胺的氢化进行了更为详细的考察. 他们发现, 仲酰

胺 N-苯基壬酰胺可以在 Ru(acac)3 (1 mol%)/triphos (2 

mol%)作为催化剂, 四氢呋喃和水作为溶剂, 4 MPa H2

和 164 ℃的条件下, 以 93%的产率生成 C—O 键断裂的

产物二级胺(Scheme 11a), 仅有 7%的发生 C—N 键断裂

的产物壬醇, 而反应在 100 ℃进行时, 以 40%的产率得

到 C—N 键断裂的产物壬醇, 并没有观测到发生 C—O

键断裂的氢化产物. 遗憾的是, 在 2012 年, 作者[41]发现

该催化体系的重现性不稳定. 为了获得稳定可靠的酰胺

催化氢化反应体系, Cole-Hamilton 等[42]进一步优化了

Ru/triphos 催化剂的组成. 他们发现向反应体系中加入

催化量的甲烷磺酸可以保持原来体系的催化活性和选

择性, 同时实验结果具有很好的重现性. 这一新的催化

体系可以实现多种芳香胺衍生的仲酰胺的氢化, 以中等

到优秀的转化率和选择性生成相应的芳香仲胺类化合

物(Scheme 11b). 脂肪胺衍生的仲酰胺的氢化活性和选

择性则要低得多. 一些由芳香胺衍生的叔酰胺也可以被

氢化, 反应活性低于仲酰胺. 与非均相催化体系在高温

下氢化经常发生芳香环被氢化的情形不同, 虽然该均相

反应在 200 ℃左右进行, 但没有苯环被氢化的产物出

现. 通过制备可能的催化剂前体及其氢化表现和核磁研

 

图式 10  酰胺氢化可能的反应历程和产物 
Scheme 10  Possible reaction pathways and products during hydrogenation of amides
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图式 11  Ru/triphos/MSA 催化仲酰胺的选择性氢化 
Scheme 11  Selective hydrogenation of secondary amide cata-
lyzed by Ru/triphos/MSA 

究, 作者认为甲烷磺酸的作用可能有两个: (1)促进催化

剂前体向活性催化剂的转化; (2)在催化过程中影响质子

的转移和传递. 

最近, 路易斯酸被发现是更好的 Ru/triphos 催化的

仲酰胺和叔酰胺进行氢化的共催化剂(Scheme 12)[43]. 

Yb(OTf)3•H2O 的加入可以使反应可以在更温和的条件

(0.5 MPa H2, 150 ℃)下进行. 虽然酰胺底物仍然以芳香

胺衍生的酰胺表现出较高的反应活性和选择性, 但酰胺

的范围得到了一定程度的拓展. 在对苯甲酰苯胺氢化反

应进程的监测中, 作者发现在反应进行 2 h 时, 体系中

以苯甲醇和苯胺为主, 而 N-苯基苯甲胺的含量较少

(64%转化率, 苯甲醇: 47%, 苯胺: 46%, N-苯基苯甲胺: 

17%), 但随着时间的延长, N-苯基苯甲胺的产率逐渐升

高(15 h, 85% ). 将苯甲醇和苯胺在同样的条件下进行反

应, N-苯基苯甲胺的产率达到 90%. 基于这些实验事实, 

作者提出了与之前(Scheme 10)不同的仲酰胺的氢化反

应机理. 酰胺的羰基与一分子氢气加成后得到的中间体

进行碳氮键的断裂生成醛和胺. 醛进一步被还原为相应

的醇. 最终的产物胺则由醇和胺通过借氢反应过程来产

生(Scheme 12b). 
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图式 12  Ru/triphos/Yb(OTf)3•H2O 催化仲酰胺的选择性氢化

及可能的机理 
Scheme 12  Selective hydrogenation of secondary amide cata-
lyzed by Ru/triphos/ Yb(OTf)3•H2O and the proposed mechanism 

伯酰胺的氢化由于反应途径更多, 控制形成单一的

氢化产物的难度非常大. Cole-Hamilton 等[40,42]发现无论

使用预制备好的[Ru2(triphos)2Cl3]Cl 作为催化剂还是

Ru(acac)3/triphos/MSA 催化体系, 丁酰胺的氢化都需要

在氨的存在下进行才可以得到正丁胺为主要的产物. 若

反应中不添加氨, 则反应产生几乎相同量的二丁胺和三

丁胺(Scheme 13a). Leitner 等[27]发现使用[Ru(triphos)- 

(TMM)]络合物作为催化剂, 苯甲酰胺的氢化产物主要

为苯甲醇. 向催化体系加入双三氟甲基磺酰亚胺作为共

催化剂, 反应专一地形成二(苯甲基)胺(Scheme 13b). 这

些结果说明催化反应条件的改变可以明显地改变伯酰

胺氢化中中间体的反应路径. 
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85%
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图式 13  Ru/triphos/MSA 催化伯酰胺的选择性氢化 
Scheme 13  Selective hydrogenation of primary amide catalyzed 
by Ru/triphos/MSA 

在 Ru/triphos 催化的羰基化合物的氢化中, 单核钌

物种形成二聚的钌金属化合物被认为是催化剂失活的

一个重要原因[36]. Klankermayer 等[44]认为如果将配体

triphos 上的苯基替换为更大的取代基, 增大配体的空间

位阻, 可能会有效地阻止钌活性催化剂单体的二聚. 在

这样认识的基础上, 他们制备了含有对甲苯基和 3,5-二

甲基苯基的 triphos配体和相应的中性钌络合物. 同预期

一致, 在苯甲酸甲酯的氢化中, 含有 3,5-二甲基苯基取

代的钌络合物 22的催化活性要比络合物 4高出 4倍. 作

者进而将该催化剂 22 应用于活性较低的内酰胺的氢化

中 . 在 1 mol%的催化剂用量 , 1.5 mol%的甲磺酸 , 

160 ℃, 10 MPa H2的条件下, 内酰胺可以 84%～99%的

产率得到环状胺(Scheme 14). 对己内酰胺的氢化最高

TON 可达 345.  

利用酰胺氢化反应中产生的 α-羟基胺中间体作为

反应物与亲核试剂反应是构建多官能团化合物的一个

有效手段. 这种方法可以有效地减少合成步骤, 从而使

合成变得更简洁高效. 2015年, Beller等[45]发展了邻苯二

甲酰亚胺和丁二酰亚胺类化合物的还原烷氧基化反应. 

利用 Ru(acac)3/triphos/MSA 为催化剂 ,  邻苯二甲 
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图式 14  钌络合物 22 催化内酰胺的氢化 
Scheme 14  Hydrogenation of lactam catalyzed by complex 22 

酰亚胺可以在氢气氛围下与多种类型的脂肪醇反应, 生

成 3-位氧原子取代的异喹啉类化合物(Scheme 15a). 反

应的产率可以达到中等到优秀. 除了醇可以作为亲核试

剂外, 胺类如苯胺和吗啉等也可以作为反应的亲核试

剂. 分子内的反应同样可以很好地进行(Scheme 15b). 
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图式 15  Ru(acac)3/triphos/MSA 催化酰亚胺还原烷氧基化反

应 
Scheme 15  Reductive alkylation of imides using Ru(acac)3/ 
triphos/MSA 

1.4  二氧化碳的氢化 

发展将二氧化碳高效地转化为大宗的化学品的方

法是实现二氧化碳化学利用的基础. 利用催化的方法将

二氧化碳氢化为甲醇近些年来受到很大关注. 这不仅是

因为甲醇是一种很好的清洁安全燃料和高效的储氢材

料, 而且它还是一种可替代石油的重要化工原料. 然而, 

目前这一转化主要使用非均相催化剂. 均相催化条件下

的二氧化碳还原为甲醇的体系还非常稀少[46]. 

2012年, Leitner和Klankermayer等[28]报道了使用单

一催化剂的催化体系可以实现二氧化碳氢化到甲醇的

转化. 在 [Ru(triphos)(TMM)]为催化剂, HNTf2 为共催

化剂, 乙醇作为添加剂的条件下, 二氧化碳转化为甲醇

的TON可以达到 221. 向反应体系中添加乙醇的目的是

将二氧化碳被钌氢还原生成的甲酸钌转化为甲酸乙酯, 

从而释放出钌催化剂. 甲酸乙酯进一步被钌催化剂还原

为甲醇. 然而后续的研究表明, 即使不向体系中添加乙

醇, 二氧化碳的氢化反应也可以顺利进行. 催化剂的

TON 最高能提高一倍, 达到 442. 进一步延长反应时间

到 48 h 及向体系中补充二氧化碳和氢气, 催化剂的

TON 可提高到 603. 作者认为可能是二氧化碳被一分子

氢气还原生成的甲酸钌物种可直接被氢气还原, 可以不

用经过甲酸酯的过程, 最终生成甲醇. 为了验证这一设

想, 他们合成了阳离子甲酸基钌络合物[Ru(triphos) 

(THF)(OCHO)]NTf2. 同设想的一致, 这一络合物在氢

气氛围下可以顺利地被还原, 甲醇的产率达到 97%. 在

这一认识的基础上并辅以密度泛函理论(DFT)计算[47], 

作者提出了在不添加醇类化合物体系中, 二氧化碳还原

为甲醇的反应机理(Scheme 16). [(triphos)RuH]＋作为活

性催化剂, 二氧化碳插入Ru—H中形成羧酸中间体V-2, 

再插入一分子氢气得到 V-3, 进一步经氢化并脱去一分

子水后形成甲醇钌 V-4, 最后发生氢解释放出甲醇并再

生钌氢催化剂. 此外, 利用催化剂溶解在有机相中, 而

甲醇可以溶解在水中的性质差异, 作者通过在 2-甲基四 
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图式 16  [Ru(triphos)(TMM)]/HNTf2催化氢化 CO2为 MeOH 
Scheme 16  Hydrogenation of CO2 to MeOH using [Ru- (tri-
phos)(TMM)]/HNTf2 
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氢呋喃中反应, 有机相和水相分离催化剂和甲醇的策略

实现了催化剂的循环使用. 催化剂循环使用 4 次, 甲醇

总的 TON 达到了 769. 

1.5  二氧化碳和羧酸作为烷基化试剂的烷基化反应 

1.5.1  二氧化碳作为甲基化试剂 

2013 年, Leinter 等[48]报道了以二氧化碳作为碳源, 

氢气作为还原剂, [Ru(triphos)(TMM)]催化的一级和二

级芳香胺的甲基化反应(Scheme 17a). 这一转化提供了

一种廉价的二氧化碳作为碳源、且原子经济的 N-甲基化

方法. 在 2.5 mol% [Ru(triphos)(TMM)]和 5 mol% HNTf2

的催化下, 一级或二级芳香胺可以在二氧化碳和氢气氛

围中以 35%～94%的产率得到相应的三级胺. 芳环上含

有吸电子取代基的底物的活性要明显高于含有给电子

基的. 不对称的甲基烷基芳胺可以通过相应的酰胺氢化

和甲基化得到. 如 N-苯基乙酰胺可以 69%的产率转化

为甲基乙基苯胺. 几乎同时, Beller 小组也报道了类似 

R' = H or CH3
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图式 17  Ru/triphos 催化的胺的甲基化反应 
Scheme 17  Methylation of amines catalyzed by Ru/triphos 

的研究工作 [49]. 不同的是他们采用的是 Ru(acac)3/  

triphos 原位催化体系, 并使用质子酸 MSA 作为共催化

剂. 不同取代的芳香伯胺和仲胺在催化条件下均可以中

等到优秀的产率(67%～99%)选择性得到单甲基化或二

甲基化产物(Scheme 17b). 生成单甲基化的产物可以通

过缩短反应时间来实现. 作者的一个重要发现是可以使

用路易斯酸代替质子酸作为Ru/triphos体系的共催化剂. 

用 LiCl (7.5 mol%)代替 MSA, 同时提高催化剂用量

Ru(acac)3 (5 mol%)/triphos (7.5 mol%), 成功实现了对不

同一级或二级脂肪胺的 N-甲基化反应(产率 60%～87%) 

(Scheme 17c). 为了展现该甲基化方法的潜在应用, 作

者用 13CO2作碳源, 分别以 95%和 96%的收率合成了两

种抗抑郁药 [N-13CH3]-丙咪嗪和 [N-13CH3]-阿米替林

(Scheme 17d). 对于反应的机理, 两个研究小组都认为

反应以钌催化的胺、二氧化碳和氢气形成的甲酰胺为中

间体. 甲酰胺进一步在催化体系中发生 C—O 键断裂的

氢化得到目标产物. 甲酰胺发生 C—N 键断裂的还原可

重新回到原料并释放出甲醇(Scheme 17e). Beller 小组通

过控制实验确定甲醇不能直接使胺发生烷基化. 

2014 年, Leinter 等[50]使用[Ru(triphos)(TMM)]/ 

HNTf2 催化体系实现了 N-芳基亚胺的 N-甲基化反应

(Scheme 18). 在5 mol%的催化剂用量, 2/6 MPa CO2/ H2, 

100 ℃, THF 作溶剂的条件下, N-芳基醛或酮亚胺可以

20%～91%的收率得到相应的甲基化三级胺. 除制备 
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图式 18  [Ru(triphos)(TMM)]/ HNTf2催化的 N-芳基亚胺的 N-

甲基化反应 
Scheme 18  N-Methylation of imines catalyzed by [Ru(triphos)- 
(TMM)]/HNTf2 
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好的亚胺可以作为底物外, 由芳香醛、芳香胺或苯甲胺

和二氧化碳组成的多组分体系也能很好地发生这一转

化, 以中等到优秀的产率得到相应的叔胺. 这种多组分

反应的策略被用于抗真菌药物布替萘芬的一步合成中. 

1-萘甲醛、4-叔丁基苯甲胺和 CO2/H2在标准催化条件下

反应以 60%的产率得到药物布替萘芬, 水是唯一的副产

物. 相比于之前的四步合成, 并且有大量无机盐副产物

生成的方法, 这一新的催化方法表现出明显的优势. 

除有机胺 N—H 键的甲基化外, 氨也可以用二氧化

碳和氢气进行甲基化生成三甲胺. 2016 年, Leitner 和

Klankermayer 等[51]使用 Ru(triphos)(TMM)、路易斯酸

Al(OTf)3 和 HNTf2 三者组成的催化体系, 氨可以与二氧

化碳和氢气反应, 选择性地生成三甲胺(Scheme 19). 产

率最高达到 77%. 以 Ru(triphos)(TMM)为催化剂, 氯化

铵的水溶液也可以发生甲基化反应, 定量地产生三甲胺

的盐酸盐. 条件控制实验表明氮甲基化反应既可以通过

甲酰胺的还原途径得到, 也可以通过氨与甲醇的烷基化

过程获得.  

 

图式 19  [Ru(triphos)(TMM)]催化氨和氯化铵的三甲基化反

应 
Scheme 19  Methylation of ammonia and aminochloride cata-
lyzed by [Ru(triphos)(TMM)] 

在 Ru/triphos 催化的 N—H 键甲基化反应的基础上, 

Beller 等[52]又报道了富电子的 C—H 键用二氧化碳和氢

气进行甲基化的反应(Scheme 20a). 他们发现 Ru(acac)3/ 

triphos/MSA 催化体系对 2-位取代的吲哚的 C-3 位具有

很好的甲基化能力. 反应并不发生在吲哚的N—H键上. 

这与 2-位不含取代基的吲哚的反应性是完全不同的. 后

者专一性地生成了 N-甲基吲哚啉. 以(PhO)2(OH)PO 为

共催化剂, 取代的吡咯也可以进行该反应. 将质子酸共

催化剂换为 Al(OTf)3后, N-烷基取代的吲哚和富电子的

苯环均能获得相应的甲基化产物. 利用这一方法, 使用
13CO2或 D2作为反应物, 可以得到在确定位置进行同位

素标记的化合物. 根据控制实验的结果, 作者提出了可

能的催化机理(Scheme 20b). 在酸的存在下形成阳离子

[Ru-H]＋活性物种, 进一步通过 Ru—H 键还原 CO2得到

A, 亲核试剂进攻 A 中的羰基碳得到相应的缩醛 B, 最

后关键的缩醛中间体 B 经过 C—OH 键和 C—X 键的氢

解得到 C-甲基化产物.  
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图式 20  Ru(acac)3/triphos/acid 催化的 C-甲基化反应 
Scheme 20  C-Methylation reaction using Ru(acac)3/triphos/ 
acid 

1.5.2  羧酸作为烷基基化试剂 

除了二氧化碳可以作为廉价的烷基化试剂外, 性质

稳定、廉价易得的羧酸也是烷基化试剂的一个理想的选

择. 

2007 年, Cole-Hamilton 等[40]在研究 Ru/triphos 催化

的酰胺的氢化时, 就考察了壬酸对氨在氢气氛围下的烷

基化反应. 反应可以进行, 但选择性不好, 得到伯胺、仲

胺和叔胺的混合物. 2014 年, Cantat 等[53]报道了 Ru/ 

triphos 催化的甲酸既作为甲基化试剂又作为还原剂对

芳香伯胺和仲胺的 N-甲基化反应(Eq. 21). 质子酸共催

化剂对反应的选择性有明显影响. 对于芳香伯胺, 甲烷

磺酸作为共催化剂时, 反应以生成单甲基化的产物为

主. 以双三氟甲基磺酰亚胺为共催化剂时则主要生成双

烷基化的产物, 但产率不高. 而 N-甲基芳香胺的甲基化

反应需要双三氟甲基磺酰亚胺才能得到中等到良好的产

率. 控制实验结果显示甲基化产物既可以通过现场生成

的甲酰胺被甲酸还原得到, 也可以由甲酸脱氢产生的氢

气还原生成, 但是不能通过甲醇对胺的烷基化过程生成. 
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2015 年, Beller 等[54]报道了一个普适性更强、选择

性容易控制的Ru/triphos催化的羧酸对胺的烷基化反应.

反应的催化剂由 Ru(acac)3/triphos/HNTf2现场生成. 在 2 

mol%的催化剂用量和 1.7 equiv.的羧酸用量下, 伯胺选

择性地发生单烷基化, 得到相应的仲胺. 提高催化剂用

量至 5 mol%, 羧酸用量至 4 equiv., 伯胺或仲胺都可以

选择性地生成叔胺产物(Scheme 21a). 脂肪族羧酸和芳

香羧酸都可以作为烷基化试剂的来源. 反应不仅对卤

素、醚等官能团兼容, 而且底物中含有较为活泼的羧酸

酯也能不受影响. 更为重要的是, 催化体系还可以实现

苯胺、羧酸、二氧化碳三组分的烷基化反应, 一步合成

不对称的 N-甲基取代的叔胺(Scheme 21b). 该烷基化反

应可以通过胺和羧酸在高温下脱水生成酰胺, 再经钌催

化氢化来完成, 或者经还原羧酸或酰胺得到的醛和胺生

成亚胺进一步还原成二级胺的过程, 也可能在生成醛后

进一步被还原为醇, 醇与胺发生取代反应得到二级胺 

(Scheme 21c). 控制实验表明, 这三种途径都是可行的. 

这一点与 Cantat 等[53]报道的甲酸作为甲基化的体系是

不相同的. 

NH2
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N R
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图式 21  Ru(acac)3/triphos/HNTf2催化的胺的烷基化反应 
Scheme 21  N-alkylation of amines using carboxylic acids and H2 

2  廉价金属与 triphos 催化体系 

2.1  Co(BF4)2•6H2O/triphos 催化的羧酸和羧酸酯的氢

化 

2015年, Elsevier和Bruin等[55]报道了Co(BF4)•6H2O/ 

triphos 催化的羧酸的氢化. 在 2.5～5 mol%催化剂用量, 

8 MPa H2, 100 ℃的条件下, 芳香羧酸和脂肪羧酸均可

以中等到优秀的产率被氢化为相应的醇(Scheme 22a). 

卤素及羟基类官能团在反应中不受影响, 但甲氧基在反

应中则不兼容. 催化剂对碳链较短的羧酸表现出较高的

氢化活性, 尤其对于三氟乙酸, TON 可以达到 8000. 这

一催化水平达到了贵金属催化的羧酸氢化水平. 这一催

化体系对羧酸酯也表现出一定的氢化活性, 但比相应的

酸的活性低(Scheme 22b). 作者在对金属钴前体的考察

发现阳离子的钴催化剂前体或可以转变为阳离子型的

钴对催化反应是至关重要的. 经过进一步利用 ESI-MS, 

原位电子顺磁共振(EPR), X 射线单晶衍射和 DFT 计算

等手段对反应进行考察, 作者提出了如 Scheme 22c 所

示的反应机理. Co(BF4)•6H2O与 triphos首先形成羟基桥

联 双 核 钴 物 种 ,  然 后 与 羧 酸 反 应 得 到 活 性 的

[Co(triphos)(κ2-alkanoate)]＋ VI-1. 该钴物种可以使氢气

分子发生异裂, 生成的钴氢插入到碳氧双键中实现第一 
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图式 22  Co/triphos 催化的羧酸的氢化及可能的机理 
Scheme 22  Hydrogenation of carboxylic acids catalyzed by 
Co/triphos and proposed reaction mechanism 
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次氢化过程. 再进行氢气的异裂并脱水及钴氢对碳氧双

键的插入得到烷氧基配位的钴物种. 经与另一分子羧酸

交换后释放出产物醇, 同时再生活性的催化剂. 

2.2  Cu(I)/triphos 催化的二氧化碳的氢化 

2015 年, Appel 等[56]报道使用一价铜和 triphos 形成

的阳离子性络合物[Cu(triphos)(CH3CN)]＋ (VII-1)为催

化剂, 在 1,8-二氮杂二环十一碳-7-烯(DBU)作为碱的条

件下, 可以实现二氧化碳的氢化反应, 得到 DBU 的甲

酸盐(Scheme 23a). 在 0.1 mol%的催化剂用量下, 催化

剂的 TON 最高达到了 500. 这比仅使用铜和 DBU 催化

的二氧化碳还原体系表现出更高的活性和催化剂的稳

定性[57]. 通过对反应体系原位核磁的监测, 作者提出了

如 Scheme 23b 所示的催化过程. 催化剂前体首先与

DBU 发生配体交换, 形成催化活性物种 VII-2. 该物种

活化氢分子并使其发生异裂, 生成铜氢物种 VII-3. 形

成的 Cu—H 键对二氧化碳的碳氧双键进行插入, 生成

VII-4. VII-4 与体系中的 DBU 发生配体交换, 释放出甲

酸根, 同时再生活性中间体 VII-2. 作者认为 DBU 在氢

分子的异裂过程和活性催化剂 VII-2 的再生过程起到了

至关重要的作用. 
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图式 23  Cu/triphos 催化氢化 CO2可能的机理 
Scheme 23 The proposed mechanism for hydrogenation of CO2 
catalyzed by Cu/triphos 

3  总结与展望 

综上所述, 在过去的 20多年里, 简单易得的 triphos

作为一个通用性极强的配体在过渡金属催化的多种亲

电性偏弱的羰基化合物如羧酸、羧酸酯、酰胺和二氧化

碳的氢化反应及胺类化合物的还原烷基化反应中取得

了显著的进展. 使用过渡金属 Ru, Co 或 Cu, 通过加入

不同的共催化剂对催化体系进行调节, triphos 在反应过

程中表现出独特的催化活性和选择性, 并对活性催化剂

的产生及催化机理进行了较为深入的探讨. 其中, 羧酸

的氢化反应、羧酸酯到醚的转化反应以及酰胺还原中选

择性的进行 C—O 键断裂等都是目前其他均相催化体系

无法实现的. 一些催化方法已经可以用于药物分子简洁

高效的合成中. 虽然如此, 利用 triphos 的催化体系依然

存在一些问题. 相对于配体和金属可以实现协同催化的

均相催化体系而言, 催化剂的催化活性要明显偏低, 催

化剂用量大部分高于 1 mol%, 而且反应的温度也较高, 

通常要高于 100 ℃. 目前, 仅贵金属 Ru/triphos 体系进

行了深入的探索, 其它过渡金属, 尤其是廉价金属如

钴、铜等的组合作为催化剂的研究才刚刚起步. 另一方

面, 仅有 triphos 配体在这些反应中表现出好的催化活

性, 而模仿 triphos 设计的一些新配体的表现还较差, 配

体的选择余地还非常小. 总之, 进一步利用 triphos 或开

发新的配体, 使用廉价金属为中心金属, 发展在相对温

和条件下的高活性和高选择性的催化体系, 更好地实现

亲电性偏弱的羰基化合物尤其是生物质平台羰基化合

物和二氧化碳的氢化反应, 将它们转化为有价值的分子

仍然是一个具有挑战性和发展潜力的方向, 在实际合成

应用方面有着广阔的拓展空间. 
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