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光诱导酰基自由基反应的研究进展 

阮利衡    陈春欣    张晓欣    孙  京* 
(辽宁石油化工大学  化学化工与环境学部  抚顺 113001) 

摘要  近年来, 光诱导催化的自由基反应已经成为有机合成化学的研究热点之一. 其中, 光诱导的酰基自由基化反应

是在温和条件下制备酮类化合物行之有效的策略之一. 主要综述了光诱导酰基自由基反应的研究进展, 介绍了常见酰

基自由基的来源及其在有机合成中的应用.  
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Recent Advances on the Photo-Induced Reactions of Acyl Radical 

Ruan, Liheng    Chen, Chunxin    Zhang, Xiaoxin    Sun, Jing* 
(College of Chemistry, Chemical Engineering and Environment Engineering, Liaoning Shihua University, Fushun 113001)

Abstract  Recently, the photo-induced radical reactions have emerged as a hot research topic in the field of organic synthetic 
chemistry. Among these, the radical acylation reaction via photocatalyst is one of the most effecient strategy to prepare ketones 
under mild conditions. The recent progress on the photo-induced reactions of acyl radical, various acyl radical sources and its 
application in the organic synthesis is summaried. 
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酮类衍生物是一类非常重要的羰基化合物, 在有机

合成反应中是极为重要的初始原料[1]. 在各种农药、生

物活性的天然产物及各类药物等有机分子中, 也是最为

常见的结构单元之一[2～4]. 因此基于酮类化合物制备的

研究受到了广泛关注, 其中酰基自由基反应无疑是一条

非常高效的合成路线. 酰基自由基是有机合成中非常重

要的中间体, 主要有以下 3 个来源(Scheme 1): (1) α-羰

基羧酸化合物的脱酸[5]; (2) RCOX 中 C—X 键的均裂[6]; 

(3)烷基自由基与 CO 的羰基化[7]. 目前基于高效生成酰

基自由基的研究极大地促进了酰化反应的发展, 但是仍

然存在反应条件苛刻、操作困难及底物范围窄等问题[8].  

 

图式 1  酰基自由基的来源 
Scheme 1  Acyl radical sources 

光化学具有环境友好、低能耗及原子经济性高等特

点, 近年来随着钌、铱金属络合物及各种有机染料光催

化剂的开发[9](图1), 光催化方法学已经发展为有机合成

中强大的合成手段之一, 促进了有机合成化学的蓬勃发

展[10,11]. 其中, 光诱导催化的酰基自由基反应一般具有

温和的反应条件和广谱的底物适用性, 为酮类化合物的

制备提供了一种新方法. 在光诱导催化的酰基自由基参

与的反应中酰基自由基来源广泛, 如: α-酮羧酸类化合

物、醛类化合物、酸酐类化合物等. 本文将从酰基自由

基来源这方面进行讨论, 对光诱导催化的酰基自由基反

应进行简要的概述.  

1  α-酮羧酸作为酰基自由基源 

α-酮羧酸衍生物具有廉价、稳定、易制备及反应活

性高等优点, 其在碱及可见光催化剂的作用下脱去一分

子 CO2 之后可以形成酰基自由基(Eq. 1)[12]. 因此, α-酮

羧酸衍生物常常作为一类理想的酰基自由基前驱体. 近

年来, 基于 α-酮羧酸衍生物在可见光条件下的酰基自由  
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图 1  可见光催化剂的结构 
Figure 1  Structures of photocatalyst 

 

 
基反应引起了广大科研工作者的兴趣. 

1.1  烯烃加成反应 

自由基与缺电子烯烃的加成反应是构建 C—C 键最

为常见的反应之一. Fu课题组[13]报道了在温和条件下可

见光催化 α-酮羧酸 1 与 α,β-不饱和酯、酮、酰胺、醛、

腈及砜等 Michael 受体化合物的 1,4-加成反应(Scheme 

2). 在磷酸氢二钾与可见光铱催化剂的作用下 α-酮羧酸

1 脱去 CO2形成了酰基自由基 2, 随后 2 与缺电子烯烃 3

发生 Michael 加成反应, 最终得到了一系列酮类衍生物

4. 该反应不仅提供了制备酮类化合物的新方法, 同时

丰富了可见光氧化还原体系在有机合成中的应用.  

随后, Wang 课题组[14]研究了可见光条件下高价碘

化合物(BI-OAc)催化α-酮羧酸1与N-芳基丙烯酰胺类化

合物 5 的脱羧酰化芳基化反应(Eq. 2). 该反应不需要额

外的可见光催化剂即可发生, 说明反应体系中生成了能

够吸收可见光的新物种. 研究表明: 高价碘化合物(BI- 

OAc)与 α-酮羧酸 1 脱去一分子 HOAc 后形成了新的高

价碘物种 7, 且这种高价碘物种在蓝光(450～455 nm)作

用下能够发生 O—I 键断裂形成酰基自由基, 随后发生

酰基自由基加成反应和环化反应的串联过程. 基于高价

碘物种 7能够生成酰基自由基, Duan课题组[15]报道了 α-

酮羧酸 1 与 BIOH 形成高价碘物种 7, 其在有机染料

(Rhodanmine B)光敏剂的作用下生成了酰基自由基与乙

烯基环丁醇8发生脱羧酰化/扩环反应制备1,4-二羰基化

合物 9 (Eq. 3). 
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图式 2  α-酮酸与 Michael 受体的 1,4-加成反应 
Scheme 2  1,4-Addition of α-oxocarboxylic acid with Michael acceptors 
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1.2  卤代芳烃酰基化反应 

Fu 课题组[16]报道了室温条件可见光与过渡金属钯

协同催化 α-酮羧酸类化合物 10 和芳基卤化物 11 的脱羧

酰基化反应, 并高效地制备芳酮类化合物、杂环芳基酮

化合物以及酰胺类化合物(Eq. 4). 而 MacMillan 课题  

组[17]则报道了在可见光和过渡金属镍的双催化体系下, 

α-酮羧酸类化合物 10 和芳杂卤化物 13 发生脱羧芳基化

反应(Eq. 5). 不管是芳基酮羧酸还是脂肪族酮羧酸在双

催化体系都能高效地合成目标化合物, 这为从简单的 α-

酮羧酸出发合成各类芳基酮和烷基酮化合物提供了一

条有效的合成路线. 而可见光与过渡金属的双催化体系

反应条件温和、绿色、高效, 同时拓宽了可见光催化及

过渡金属催化在有机合成中的应用.  

 

 

1.3  碳氢键活化反应 

近年来过渡金属催化的 C—H 键活化反应得到了飞

速发展, 为碳-碳键、碳-杂键的构建提供了新方法[18,19]. 

而 C—H 键的脱羧酰化反应是合成芳基酮的有效手段之

一, 可见光诱导催化 C—H 键的酰基化反应也受到了广

泛关注, 如: 杂环化合物的 Minisci 酰化反应. Gu 和

Yuan 等[20]研究了可见光与过渡金属镍协同催化下吲哚

化合物 15 的自由基酰化反应(Condition A, Eq. 6). 该反

应条件温和官能团容忍性强, 能够以较高的产率制备一

系列3-酰基吲哚衍生物16, 但是当吲哚N上无保护基团

时目标化合物的收率有所降低. 而 Wang 课题组[21]的工

作进一步简化了 3-酰基吲哚衍生物 16 的合成, 使用廉

价的有机染料(Rose bengal)作为催化剂便可以高效地实

现 α-酮羧酸与吲哚的直接酰化反应(Condition B, Eq. 6). 

该反应体系中反应条件非常温和、操作简单、底物普适

性好、反应产率高, 同时吲哚的 N(H)有无保护基团对反

应没有明显影响, 因此原料不需要预先保护, 具有非常

好的实用性.  

 
Condition A: I2 (1.0 equiv.), NiCl2•glyme (10 mol%), Cs2CO3 (1.0 

equiv.), [Ir{dF(CF3)ppy}2(dtbbpy)]PF6 (3 mol%), dtbbpy (15 mol%), 

DMF, LiF (1.0 equiv.), 60 h, r.t., 35 W blue LEDs. 

Condition B: 4Å MS (80 mg), Rose bengal (1 mol%), EtOH, air, 10 

h, r.t., 3 W green LEDs 

与此同时, 可见光条件下基于导向基团定位作用的

C—H 键选择性活化反应也见诸报端. Wang 等[22]报道了

有机染料(Eosin Y)与过渡金属钯的双催化体系下 α-酮

羧酸类化合物 10 与乙酰苯胺类化合物 17 的脱羧酰化反

应(Eq. 7). 该反应条件温和、底物普适性良好、反应产

物的收率高, 能够实现乙酰苯胺类化合物的直接邻位酰

基化. 随后, 他们[23]继续拓宽了可见光与过渡金属钯的

双催化体系, 实现了偶氮苯化合物 19 及氧化偶氮苯化

合物 20 的高效邻位酰基化反应并制备了各类芳基酮衍

生物(Scheme 3). 此类双催化体系使用氧气或空气作为

氧化剂, 避免了额外化学计量氧化剂的使用.  
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1.4  其他酰化反应 

Lei 等[24]报道了在可见光及氧气存在的条件下, α-

酮羧酸化合物 10 与有机胺衍生物 23 发生脱羧、氧化酰

胺化一系列反应得到了酰胺衍生物 24, 这为有机酰胺   
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图式 3  偶氮苯及氧化偶氮苯的 C—H 酰化反应 
Scheme 3  C—H acylation of azobenzene and azoxybenzene

化合物的制备提供了新的思路(Eq. 8). 反应机理表明: 

(1) [Ru(phen)3]
2＋*与胺化合物之间发生 SET 过程是至关

重要的; (2) O2的活化可能是反应的决速步骤; (3)脱羧过

程快速且不可逆. 此外, 作者通过自由基捕捉实验证实

了酰基自由基的存在.  

 

Wang 等[25]报道了太阳光条件下高碘试剂催化 α-酮

羧酸 10 与溴乙炔 25 的脱羧炔基化反应(Scheme 4). 该

反应体系中酰基自由基源为 α-酮羧酸 10、炔基试剂为

溴乙炔 25, 催化剂为高碘试剂 BI-OH (30 mol%), 在温

和条件下得到了产率较好的 α-酰基炔化合物 26. 反应

的可能机理: BI-OH 和 α-酮酸类化合物 10 脱去一分子

H2O生成高价碘物种27, 其在太阳光的照射下转化成自

由基物种 28 和 29, 其中 28 与溴乙炔 25 反应生成中间

体 30, 而自由基 29 脱去 CO2形成酰基自由基 31. 紧接

着中间体 30 与酰基自由基 31 加成得到乙烯基自由基

32. 然后 32 释放出目标产物 26 及自由基 28, 溴自由基

与自由基 28 结合生成高价碘物种 33, 最后 33 发生水解

生成了 BI-OH, 从而实现整个催化循环过程. 与此同时, 

陈以昀课题组[26]研究了可见光与高价碘试剂共同催化

的脱羧炔基化反应, 并高效地制备了 α-酰基炔、α-酰胺

基炔、α-酯基炔等重要医药中间体. 

 

图式 4  α-酮酸与溴乙炔化合物的脱羧炔基化反应 
Scheme 4  Decarboxylative alkynylation of α-keto acids with bromoacetylenes 
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2  醛为酰基自由基源 

醛类化合物在自然界中广泛存在, 是制备酮、有机

酸、过氧酸、酸酐等有机化学品的重要原料[27]. 除此之

外, 醛类化合物也可以作为一类理想的酰基自由基前驱

体.  

2.1  烯烃加成反应 

四丁基铵十聚钨酸盐(TBADT)作为一种光催化剂

最早应用于醛类化合物的直接酰基化反应. Fagnoni 课

题组[28～31]分别报道了脂肪醛与缺电子烯烃的自由基酰

化反应, 芳香醛与 α,β 不饱和酯、酮、腈类化合物的自

由基酰化反应, 连续流动条件下醛与缺电子烯烃的酰化

反应以及甲酰胺化合物与烯烃的酰基自由基加成反应. 

同时 Orfanopoulos 课题组[32]研究了十聚钨酸盐催化的

富勒烯直接酰基化反应(Scheme 5).  
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图式 5  TBADT 催化的酰基化反应  
Scheme 5  TBADT photocatalyzed acylation 

Maruoka 课题组[33]首次报道了光照条件下高价碘

化合物 41 催化的支链醛类化合物 40 与缺电子烯烃的酰

基自由基加成反应; 随后他们[34]把反应拓展到非对称

合成, 实现了脂肪醛与手性亚烷基丙二酸酯化合物 41

的非对映选择性氢酰基自由基化反应, 合成具有高非对

映选择性的酮类化合物 43. 同时, 他们[35]通过理论计算

研究了反应的可能性机理, 结果表明: 高价碘试剂是自

由基反应的引发剂 , 随后是自由基的链传递机制 

(Scheme 6).  
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图式 6  高价碘试剂引发自由基 
Scheme 6  Hypervalent iodine(III) reagent to generation of acyl 
radical 

基于可见光诱导催化醛与烯烃的加成反应, 其他一

些研究者也做了相关的报道. Kokotos 等[36]报道了可见

光-有机催化剂催化支链醛类化合物的 C—H 键活化反

应 , 实现了缺电子烯烃化合物的加氢酰化反应 ; Liu   

等[37]研究了可见光催化剂-有机催化剂的双催化体系下

醛类化合物的直接 C(sp2)—H 活化制备各种不对称的酮

类化合物; Wang 等[38]报道了可见光作用下苯乙烯类化

合物和苯甲醛衍生物合成 α,β-环氧酮类化合物的方法; 

Moodye 等[39]报道了光照条件下醛和萘醌类化合物发生

Friedel-Crafts 酰基化反应合成酰基萘醌类化合物, 该类

化合物是构建许多生物活性天然产物的重要前驱体.  

2.2  碳氢键活化反应 

以醛为自由基前体的 Minisci 反应也得到了相关报

道 , Zeng 等 [40] 报道了在可见光氧化还原催化剂

fac-Ir(ppy)3作用下, 菲啶 45 与芳香醛、脂肪醛发生区域

选择性的 Minisci 酰化反应(Eq. 9), 在温和条件下可以

制备一系列官能团化的菲啶衍生物 46.  
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Eycken 课题组[41]研究了可见光与过渡金属钯联合

催化体系下杂环化合物的自由基酰化反应(Eq. 10), 在

温和条件下建立了“Batch”和“Flow”两种吲哚类化合物

的C—H键酰化通用反应体系. C—H键的酰化反应发生

在 N-嘧啶吲哚类化合物 47 的 2 号位, 在该反应体系中

芳香醛、脂肪醛(一级醛、二级醛)均可作为酰化反应的

酰基自由基源.  

 

Lei等[42]报道了一种在可见光作用下N-杂环芳香族

化合物 49 与脂肪醛、芳香醛的高选择性的 C—H 键酰

化反应(Eq. 11). 由于 N-杂环与叔丁基过氧化氢(TBHP)

能够形成络合物, 而这种络合物在光照的条件下能够发

生均裂生成叔丁氧自由基, 进而引发自由基反应, 因此

该反应体系不需要额外的可见光催化剂.  

 

2.3  其他反应类型 

Itoh 等[43]报道了可见光条件下芳香醛类化合物形

成酰基自由基, 随后与 α-酰基炔 51 反应进一步环化形

成 3-酰基-4-芳基香豆素及其衍生物 53 (Eq. 12). 该自由

基环化反应在以 2-叔丁基蒽醌为光催化剂的条件下可

以较好的产率得到 20 多种香豆素类衍生物. 

O O

+
H

O

BPO (200 mol%)

K2CO3 (50 mol%)

2-tBu-AQN (10 mol%)

tamyl alcohol, 20 h
Ar, visible light

O

O

O
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Ar1
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3  烷基自由基与 CO 羰基化形成酰基自由基 

近年来研究发现碳氢化合物、重氮盐、羧酸化合物

及烷基卤化物在可见光作用下可以高效地得到各类烷

基自由基, 而烷基自由基与一氧化碳的加成能够得到酰

基自由基, 这是一类非常理想的酰基自由基来源. Ryu

与 Fagnoni 等[44]报道了在可见光作用下 TBADT 催化烷

烃 54、CO 及缺电子烯烃 3 的多组分偶联反应制备不对

称酮类化合物 55 (Scheme 7). 反应的可能历程: 烷烃在

可见光催化剂的作用下通过 C—H 活化得到烷基自由基

物种, 随后其与 CO 发生羰基化形成酰基自由基物种, 

最后酰基自由基与缺电子的烯烃发生加成反应得到目

标化合物. 氘代实验表明: 反应体系的氢来源于还原态 
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图 7  三组分偶联反应 
Scheme 7  Three-component coupling reaction
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的光催化剂而不是来自于反应的介质. 随后, 他们[45]拓

展了该催化体系实现了环戊酮、CO 及缺电子烯烃的三

组分偶联反应, 有趣的是在太阳光的作用下该反应就可

以得到良好的效果. 

Xiao 课题组 [46] 实现了室温条件下有机染料

(Fluorescein)催化芳基重氮盐类化合物 56 的自由基烷氧

羰基化反应(Scheme 8). 反应体系条件温和且不需要任

何金属参与, 使用廉价的有机染料作为可见光催化剂即

可高效地制备一系列芳基羧酸酯 57, 同时使用手性醇

作为原料可以合成各类天然分离产物如: D-扁桃酸甲酯

和N-苯甲酰基-L-(＋)脯氨醇. 与此同时, Gu 等[47]报道了

可见光有机染料(Eosin Y)催化的芳基重氮盐56与芳(杂)

烃制备芳基酮化合物 58 的反应(Scheme 8).  

 

图式 8  芳基重氮盐参与的自由基羰基化反应 
Scheme 8  Radical carbonylation reaction of aryl diazonium 
salts 

Xiao 课题组[48]报道了羧酸类化合物在可见光作用

下的脱羧炔基化及羰基炔基化反应(Scheme 9). 在该可

见光氧化还原体系中羧酸脱去 CO2形成烷基自由基, 在

CO 存在条件下烷基自由基与 CO 结合可以得到羰基炔

基化产物 62, 否则得到炔基化产品61. 该反应体系已经

成功地应用到天然产物熊果酸及噁唑烷酮的制备.  

Odell 等[49]则报道了可见光条件下 fac-Ir(ppy)3催化

的烷基碘化物 63 与胺类化合物 64 的自由基胺羰基化反

应合成烷基酰胺化合物 65 (Eq. 13). 该反应条件温和、

底物普适性良好, 重要的是由于 CO 来自于 Mo(CO)6的

释放, 不需要专门的储存设备, 是一种更加安全、环境 

 

图式 9  羧酸的炔基化反应 
Scheme 9  Alkynylation of carboxylic acids 

 

友好型的可替代传统羰基化的方案. 

4  C(O)X 作为酰基自由基源 

除了以上几种常见的酰基自由基源外, 其他一些化

合物在可见光作用下也能顺利地得到酰基自由基. 

4.1  酸酐作为酰基自由基源 

1,4-二羰基化合物是合成各类杂环化合物和具有生

物活性天然产物的重要原料. 在众多的合成方法中, 最

吸引化学工作者的是利用酰基自由基反应合成 1,4-二羰

基化合物. Wallentin 等[50]报道了在可见光条件下烯烃串

联芳酰基化反应制备 1,4-二羰基化合物 68 (Scheme 10). 

该反应体系中羧酸 66 与碳酸二甲酯(DMDC)首先形成

混合酸酐 67, 然后在可见光催化体系下酸酐生成酰基

自由基, 最后完成酰基自由基化反应. Zhu 等[51]报道了

在可见光条件下, 羧酸与碳酸二甲酯原位形成的酸酐为

酰基自由基源 , 硅氢试剂为氢源 , 通过单电子转移

(SET)与氢原子转移(HAT)结合实现烯烃类化合物的加

氢酰化反应(Scheme 10). 

Wallentin 课题组[52]报道了可见光诱导烯烃的自由

基芳酰基化及串联自由基酰基化/半频哪醇重排的双官

能团反应, 两类反应均可以高效制备 1,4-二羰基化合物

(Scheme 11). 

 

图 10  混合酸酐作为酰基自由基前驱体 
Scheme 10  Mixed anhydride as acyl radical precursor 
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图 11  对称酸酐作为酰基自由基前驱体 
Scheme 11  Symmetric anhydride as acyl radical precursor

其中, 酸酐化合物作为高效的酰基自由基来源, 在反应

体系中与 N-芳基丙烯酰胺通过串联自由基分子内环化

可以得到化合物 71, 而与烯丙醇类化合物经过串联自

由基酰基化反应/半频哪醇重排反应可得到化合物 72.  

Ye 等[53]研究了可见光条件下对称酸酐 70 或混合酸

酐 73 与缺电子烯烃化合物 3 发生直接酰基迈克尔加成

反应(Eq. 14). 无论是对称酸酐还是混合酸酐(原位生成)

均可以作为酰基自由基前驱体, 高效地合成了各种 1,4-

二羰基化合物 4, 并成功地应用于抗精神类药物氟哌啶

醇的制备.  

Ar O Ar

EWG

O O

or

Ar O OR

O O
+
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i-Pr2NEt (3.0 equiv.)

Hantzsch ester (1.5 equiv.)
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24 W blue LEDs
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4.2  酰氯化合物为酰基自由基源 

酰氯化合物也可以作为一类酰基自由基前驱体 . 

Yang 等[54]报道了可见光诱导催化的芳基酰氯化合物 74

与缺电子烯烃 75 的共轭加成反应, 高效地制备了 1,4-

二羰基化合物 76 (Eq. 15); Xu 等[55]报道了可见光条件下

1,7-烯炔类化合物 77的[2＋2＋2]环化反应, 通过串联酰

基自由基化及分子内环化过程合成了各种吡喃类衍生

物 78 (Eq. 16); Xu 等[56]再次报道了类似反应体系下 1,4-

二羰基吲哚类化合物 80 的合成(Eq. 17); Tang 等[57]报道

了可见光诱导催化的炔酸酯 81 与酰氯化合物的自由基

环化反应, 通过“一步法”合成了具有生物学活性的香

豆素衍生物 82 (Eq. 18).  

4.3  硫酯化合物为酰基自由基源 

2-S-吡啶硫酯化合物稳定、易制备, 也可以作为酰 

 

 

 

 

基自由基前驱体. Gryko 等[58]报道了可见光驱动钴(I)催

化2-S-吡啶硫酯83形成酰基自由基, 并与活化的烯烃发

生 Giese-型酰化反应(Scheme 12). 研究发现: 酰基自由

基可能来源于有机钴络合物中间体 87, 其在可见光 
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图 12  2-S-吡啶硫酯化合物为酰基自由基前驱体 
Scheme 12  2-S-Pyridyl thioesters as acyl radical precursor

作用下能够发生碳-钴键均裂形成酰基自由基, 随后酰

基自由基与烯烃发生加成反应. 

5  总结与展望 

综上所述, 光诱导催化的酰基自由基反应已取得了

飞速的发展. 光诱导催化的酰基自由基反应为芳酮类化

合物、杂环芳酮类化合物、酰胺类化合物、炔酮类化合

物、α,β-环氧酮类化合物、1,4-二羰基化合物及其它不对

称酮类化合物的制备提供了一条绿色、经济、高效的合

成路线. 尤其是可见光与过渡金属的双催化体系拓宽了

可见光及过渡金属在有机合成中的应用. 但是光诱导催

化酰基化反应目前仍然面临问题: 如反应类型和反应底

物仍存在局限性; 烷基自由基与 CO 羰基化形成酰基自

由基过程需要较高的压力; 协同催化体系研究不够深

入, 反应机理需要进一步地完善. 相信随着科研工作者

对酰基自由基反应的深入研究, 光诱导催化酰基化反应

在有机合成中将展现出更好的实用性.  
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