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手性环戊二烯过渡金属配合物在不对称催化反应中的应用 

单  贺 a    伶  俐 a    胡剑锋 a    张  浩*,a,b 
(a内蒙古大学化学化工学院  呼和浩特 010021) 

(b内蒙古自治区精细有机合成重点实验室  呼和浩特 010021) 

摘要  手性环戊二烯配体作为不对称催化反应中的立体控制元素受到金属有机工作者的关注, 尤其是设计合成更多通

用的手性环戊二烯基配体成为了不对称催化领域的研究中心之一. 综述了近年来发展出的各种手性环戊二烯配体与不

同过渡金属的配合物, 以及这些配合物在催化不对称反应方面的进展. 

关键词  手性环戊二烯基配体; 不对称催化反应; 过渡金属催化; 合成  

Application in the Asymmetric Catalytic Reactions of Chiral 
Cyclopentadienyl-Transition-Metal Complexes 

Shan, Hea    Ling, Lia    Hu, Jianfenga    Zhang, Hao*,a,b 
(a College of Chemical & Chemical Engineering, Inner Mongolia University, Hohhot 010021) 

(b Inner Mongolia Key Laboratory of Fine Organic Synthesis, Hohhot 010021) 

Abstract  The chiral Cp ligands as stereocontrolling element of asymmetric catalytic reactions have attracted increasing at-
tention. Particularly, designing and synthesizing more versatile chiral Cp ligands became one of the most interested research 
focuses in asymmetric catalysis. The complexes of various chiral Cp ligands with different transition metals that advanced in 
recent years, and the applications of these complexes in catalytic asymmetric reactions are reviewed in this paper. 
Keywords  cyclopentadienyl ligands; asymmetric catalytic reactions; transition metal catalysis; synthesis 

 

自从 1951 年发现二茂铁以来, 环戊二烯基(Cp)配

体与金属所形成的配合物极大地促进了金属有机化学

的发展[1]. η5-环戊二烯基配体与过渡金属的配位十分稳

定, 键强度高达 118 kcal/mol[2,3], 能够与所有的过渡金

属和大部分 f 区金属形成配合物[4]. 目前人们已经制备

出了大量的环戊二烯基或者它的常用衍生物五甲基环

戊二烯基(Cp*)与过渡金属配位形成的三明治型和半三

明治型配合物[5]. 含有手性配体的金属有机配合物在不

对称催化反应中发挥着重要的作用[6], 如催化不对称烯

丙基化、不对称氢(胺)化、不对称环加成反应. 有代表

性的几类常用手性配体[7～9]包括 BINAP, BINOL 及其氢

化衍生物 1, XPhos 2, TADDOLS 3, 双噁唑啉 4, 金鸡纳

生物碱衍生物 5, 面手性二茂铁膦 6 等(图 1). 

由于环戊二烯基配体的稳定性和结构可修饰性, 环

戊二烯基配体与过渡金属合成的配合物在烯烃聚 
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图 1  有代表性的手性配体支架 
Figure 1  Representative chiral ligand scaffolds 

合[10,11]、功能材料[12]和燃速催化[13]等方面不断取得新的
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进展, 然而如何在环戊二烯基配体上引入手性环境是金

属有机化学家的挑战性课题之一, 尤其是设计合成具有

高对映选择性的手性环戊二烯基配体. 手性环戊二烯基

配体的发展滞后于其它几类有机配体, 如传统的单膦和

双膦配体、亚胺类配体、卡宾以及多齿类氮配体[5], 主

要原因是手性环戊二烯基配体的设计与合成具有一定

的困难和挑战性. 本文主要对手性环戊二烯过渡金属配

合物的设计、合成及在不对称催化反应中的应用做一介

绍. 

1  过渡金属手性环戊二烯配合物的设计与合成 

1.1  手性环戊二烯基配体的设计 

过渡金属配合物的手性中心可以来源于中心金属

和配体, 由于过渡金属配合物可发生解离、交换等反应, 

合成中心金属具有手性的配合物相对困难, 使用起来也

不方便, 所以, 大多数成功的手性过渡金属配合物的手

性来源于配体. 环戊二烯基配合物大体上有三种方法来

获得手性[4]: (1)一个非手性的环戊二烯基和一个外来的

手性双齿配体 A 类配合物(chiral-at-metal)[14]; (2)环戊二

烯基与膦或亚砜配体形成侧臂的 B 类配合物[15,16]; (3)手

性环戊二烯基配体 C 类配合物(图 2). CpM 配合物催化 

A B

M
Ar2P

PAr2
M

P

tBu

O

O

Ar Ar
n

chiral-at-metal planar chirality

M
S

R O
chiral arm

M

C

*R

chiral Cp and
no anchor

 

图 2  手性环戊二烯基配合物 
Figure 2  Chiral Cp complexes 

的反应大多需要金属上具有最大数目配位点, 可以看出

C 类配合物金属上具有最多配位点. 

Kagan 等[17]首次将 C2对称的手性双膦配体 Diop 应

用于 α-乙酰胺丙烯酸的不对称还原反应中, 并取得了

70%～80%的光学产率. 早期的研究发现与对称性较差

的催化剂相比, 含 C2 对称配体的催化剂总体上取得的

对映选择性更高, 这是源于使用 C2 对称的催化剂可以

有效地减少竞争的非对映异构体过渡态的数量, 改善手

性识别过程[18]. 2012年Cramer等[5]提出合成C类配合物

的关键在于手性环戊二烯基配体的设计, 他们认为设计

高对映选择性的手性环戊二烯基配体应考虑的条件有:  

(1)使用 C2对称的 1,2-二取代环戊二烯基衍生物 Cpx, 来

避免金属从 Cp 的两面配位产生非对映异构体; (2)与 Cp

平面垂直的具有大空间位阻的基团形成后墙(backwall), 

堵住了反应物 RC进攻的一个面, 使得 RC只能从另一面

进攻; (3)大位阻基团上的取代基向中心金属方向延伸形

成边墙(sidewall), 从而限制了底物的旋转, 使得底物中

较大的基团 SL 在空间位阻较小的一侧, 如图中 E 的构

象成为优势构象(图 3). 

1.2  手性环戊二烯基过渡金属配合物的合成 

将配体的刚性、空间和电子效应、对称性因素等条

件考虑在内, Cramer 小组[5]在 2012 年报道了手性环戊二

烯基配体 10. 从商品化原料(2S,5S)-2,5-己二醇或 D-甘

露醇出发合成环硫酸酯[19～21], 缩酮在酸性条件下分解

生成二醇 9, 再把羟基活化为易离去的磺酸酯后能够引

入不同的基团, 如硅烷基、氧杂蒽基、苯基等, 以达到

调控配体后墙的目的(Scheme 1). 

2013 年该课题组[22]以(R)-1,1'-联萘酚为原料制备了

第二代手性环戊二烯配体 15, 配体 15 具有固定的后墙

二萘基部分和可调控的边墙3,3'位R取代基. R取代基是

较大体积的烷氧基、硅氧基或不同的芳基[23,24] (Scheme 

2). 手性环戊二烯配体 10 和 15 均在乙醇铊的作用下去

质子化, 与[Rh(C2H4)2Cl]2 反应得到配合物 11 和 16. 

二萘基型手性环戊二烯配体 15 不仅可以与金属 Rh  

 

图 3  手性环戊二烯基配合物的设计理念 
Figure 3  Conceptual design of the chiral Cpx complexes 
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图式 1  甘露醇衍生型 CpxRh 配合物的合成 
Scheme 1  Synthesis of mannitol-derived CpxRh complexes 

 

图式 2  二萘基衍生型 CpxRh 配合物的合成 
Scheme 2  Synthesis of binaphthyl-derived CpxRh complexes 

配位, 还可以成功地与 Ru(II), Ir(III), Sc(III)等过渡金属

以及 Gd(III)等镧系金属配位. 2014 年侯召民等[25,26]报道

了 Ln(CH2C6H4NMe2-o)3 的四氢呋喃(THF)溶液加入到

由(S)-联萘酚制备的(S)-15 的 THF 溶液中, 通过酸碱反

应一锅法合成了半三明治型稀土金属配合物 18. 若

(S)-15与17的物质的量比为2∶1, 则能够得到夹心型手

性镧配合物 19[27] (Scheme 3). 

2015 年 Cramer 等[28]首先使用手性环戊二烯基配体

(R)-15与 Ir(III)起始原料如 IrCl3配位, 没有得到CpxIrCl2

配合物. 改用与合成 Rh(I)配合物 16 类似的方法, 即先

制备出 Ir(I)配合物, 再将其氧化为 Ir(III)配合物. 与

Rh(I)配合物需要添加氧化剂过氧化二苯甲酰(BzO)2 不

同 , Ir(I)配合物更容易被碘分子氧化生成二聚体

[(CpxIrI2)]221. 同年该课题组[29]利用 15 的 Tl 衍生物, 与

[Ru(C6H6)2Cl]2 反应得到稳定的手性配合物 22, 22 中的

Cl－能够与弱配位的 PF 6
或 SbF 6

进行抗衡离子的置换, 

再经过光照条件下与乙腈配体交换得到阳离子 Ru(II)配

合物 23 (Scheme 4).  

 

图式 3  二萘基型 Cpx 稀土配合物的合成 
Scheme 3  Synthesis of binaphthyl-derived Cpx rare-earth complexes 
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图式 4  二萘基型 Ru/Ir 配合物的合成 
Scheme 4  Synthesis of binaphthyl-derived Cpx Ru/Ir complexes

Ward 和 Rovis 等[30]在 2012 年利用生物素-亲和素

(Biotin-Avidin)作用策略创建手性环境. 不带糖基的链

霉亲和素能够与四分子生物素特异性结合, 通过在中心

金属 Rh 附近不同位置引入谷氨酸残基或天冬氨酸残基, 

来合成工程链霉亲和素蛋白(engineered streptavidin). 常

温下在 3-(N-吗啉)丙磺酸缓冲液(MOPS)中 , 向 0.66 

mol%工程链霉亲和素蛋白(Sav Mutant)的去离子水溶液

中加入环戊二烯基生物素衍生物 [RhCp*biotinCl2]2 的

DMSO 溶液搅拌混合, 即可现场生成人工金属酶 24(图

4). 与其它的手性环戊二烯基配合物相比, 链霉亲和素

蛋白的几何形状可容纳金属有机配合物, 也为底物的结

合与激活留下了足够的空间位置, 不足之处是酶的催化

活性受到温度、溶剂、介质含水量等实验变量的严格限

制. 

Rh
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(Dimer)
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O

S
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H

H

O
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24  

图 4  结合亲和素的生物素化 Rh(III)配合物 
Scheme 4  Sav-bound biotinylated Rh(III) complexes 

2016 年 , 游书力等 [31]报道了 1,1'-氢化螺二茚

(spirobiindane)为支架的手性环戊二烯配体 27 (SCps), 

氢化螺二茚配体比二萘基配体具有更加延伸的边墙. 合

成此手性配体是由周其林等[32]合成的氢化螺二茚二羧

酸(S)-25 出发, 经过羧基的邻位碘化[33], 还原和氯代反

应得到(S)-26, 用 CpNa 亲核进攻并在高温下重排得到

(S)-27, 再与[Rh(C2H4)2Cl]2 反应生成 Rh(I)配合物(S)-28 

(Scheme 5). 

2017 年, Antonchick 和 Waldmann 等[34]介绍了哌啶 

CO2H
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图式 5  氢化螺二茚手性环戊二烯 Rh 配合物的合成 
Scheme 5  Synthesis of spirobiindane chiral CpxRh complexes 

基手性环戊二烯配体 31 (JasCp), 此类配体结合了

Cramer 与 Ward 等[5,30]所设计配体的优点, 既具有广泛

应用性, 又有快速可调的空间结构, 且合成步骤不复杂. 

在不同手性膦催化剂存在下, 亚甲基环戊二烯 29 与亚

胺基酯 30 经过 1,3-偶极环加成反应生成不同构型的配

体 31[35], 与 Rh(I)配位得到 32 (Scheme 6).  

在 Hayashi 等[36]合成 35 工作的基础上, 2018 年

Cramer 小组[37]合成了一类新型的手性环戊二烯配体 36, 

并制备出该配体与 Ru 配位形成的配合物 38. 这类配体

合成简单(Scheme 7), 分子量小, C2对称, 结构可修饰.  

2017 年, Cramer 小组[38]用环戊二烯基醇 41 使 Rh(I)

或 Ir(I)金属源二聚体的桥键断裂, 二者发生分子间缩合

脱去一个小分子如 H2O、MeOH, 再进行 β-C 消除得到

42. 该课题组[39]在 2019 年利用不同的手性环戊二烯基

配体与金属源在质子溶剂存在下, 原位(in situ)生成催

化剂前体 42. 这两种合成方法均避免了铊盐的使用, 并

且可以原位生成催化剂前体, β-C 消除策略不足的是通

常需要 41 为多取代的位阻较大的环戊二烯醇(Scheme 

8).  
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图式 6  哌啶基手性环戊二烯 Rh 配合物的合成 
Scheme 6  Synthesis of piperidine-fused chiral CpxRh complexes
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图式 7  二芳基环戊基 CpxRu 配合物的合成 
Scheme 7  Synthesis of diarylcyclopentyl CpxRu complexes 
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图式 8  手性环戊二烯基 CpxRh/Ir 配合物的合成策略 
Scheme 8  Synthetic strategy of CpxRh/Ir complexes 

2  过渡金属手性环戊二烯配合物在不对称反应

中的应用 

2.1  前过渡金属 

2014 年侯召民课题组[25]以半三明治型稀土金属配

合物 18a 为催化剂 , 在简便易得的硼试剂 [Ph3C]- 

[B(C6F5)4]存在下催化 α-吡啶与不同取代的 1-烯烃加成

得到烷基化吡啶 46 (Eq. 1). 在不影响产率情况下, 对映

选择性高达96% ee. 2016年该课题组[26]报道了首例环丙

烯与不同取代仲胺 48 的分子间不对称氢胺化反应, 以

100%的原子利用率, 高达 97%的产率和 99% ee 生成胺

基取代的环丙烷产物(Eq. 2). 该反应无需加入硼试剂.  
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2018 年该课题组[40]使用手性 Gd 催化剂 18c 催化端

炔与环丙烯的不对称加成反应(Eq. 3). 他们发现稀土金

属阳离子和Cpx配体对于该反应的活性和对映选择性都

有重要影响. 金属离子 Gd3＋ (0.938 Å) 的离子半径介

于 Y3＋和 Sm3＋之间, 在相同配体条件下, Gd3＋所形成的

配合物有更好的催化结果. 18c 为催化剂时, 产物 52 的

产率达到 96%,  ee 值高达 99%. 他们提出了该反应可

能的催化循环: 配合物 18c 与 2 分子炔烃配位形成 53

后进入催化循环. 环丙烯双键配位插入在中心金属 Gd
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与炔基碳之间生成 55, 空间位阻效应使环丙烯配位方

向具有专一选择性, 55 再与 1 分子炔烃配位释放出产物

52 完成催化循环(Scheme 9). 

 

图式 9  一种可能的催化循环 
Scheme 9  A possible catalytic cycle 

2017年侯召民等[27]使用手性环戊二烯La配合物 19

催化胺基烯烃 56 与环丙烯 57 的反应合成氢胺化产物/

双环化物(Eq. 4). 他们发现配合物具有更大体积的金属

离子时, 有更好的催化结果. 当使用 19 作为催化剂时, 

可以专一性地得到双环化产物, 而没有停留在氢胺化产

物阶段 60. 作者提出 19 催化的胺基烯烃与环丙烯反应

的催化循环: 配合物中心金属 La 与胺基烯烃上的氮原

子配位, 脱去 1 分子 RH 形成 59 后进入催化循环. 环丙

烯双键配位插入到金属 La 与氮原子之间, 胺基烯烃的

烯丙基双键再一次配位形成中间态 61, 经过环化、质子

化完成催化循环(Scheme 10). 该机理表明更大体积的

金属 La 可以使分子内烯烃双键快速与配合物中心金属

发生配位插入. 

2.2  后过渡金属 

Cramer[5]和 Rovis[30]两个课题组在 2012 年分别用环

己基型 Rh(I)配合物 11c 和金属酶 24 催化苯甲酰胺邻位

C-H 官能团化, 对映选择性合成二氢异喹啉 65 (Eq. 5). 

值得注意的是, 这两种催化方法的底物烯烃 64 范围可

以互补. 当烯烃为富电子的苯乙烯时, 用配合物 11c 作

催化剂, 取得 91%的产率和高达 94% ee. 当烯烃是缺电

子的丙烯酸酯时, 使用人工金属酶 24作催化剂, 以95%

产率和 82% ee 得到相应的产物 65. 与二取代的配合物 
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图式 10  19 催化的胺基烯烃与环丙烯的催化循环 
Scheme 10  A catalytic cycle of cyclopropenes with aminoal-
kenes by 19 

11c 相比, 24 中的 Cp*单元具有更强的空间要求和丰富

的电子性质. 

 

二萘基型配体通过与不同的过渡金属进行配位, 可

形成 CpRh(I)、CpIr(III)、CpRu(II)等配合物. 2013 年

Cramer 课题组 [22] 用 CpxRh(I) 配合物催化了芳基   

C(sp2)—H 烯丙基化反应(Eq. 6). N-甲氧基苯甲酰胺 66
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与联烯 67为底物, 用(BzO)2将 16c氧化为可与底物配位

的 Rh(III)催化剂. 他们发现用手性 Cpx配合物 11c 催化

该反应时, 产物具有较低的对映选择性, 但在相同条件

下用 16c 作催化剂, 不仅增加了产率, 而且使光学选择

性大幅度提高, 并且底物普适性较好. 
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2014 年 Cramer 等[41]在相当温和的条件下用二萘基

配合物 CpxRh(I)催化 N-新戊酰氧基苯甲酰胺 69 与两类

重氮酯70构建五元氮杂环的反应(Eq. 7). 与烯烃两个碳

原子的配位插入不同, 该反应仅插入了重氮基团离去所

生成卡宾中间体的一个碳原子. 值得注意的是, 此反应

提高 ee 值的关键是, 重氮酯碳-氮双键两边的基团具有

不同的空间位阻, 从而使底物重氮酯与催化剂的配位方

向有选择性. 

游书力等[42]在 2015 年报道了首例 β-萘酚和炔烃的

不对称环化去芳构化反应(Eq. 8), 以 16a 作为手性催化

剂, Cu(OAc)2 和氧气为氧化剂, 碳酸钾为碱, 成功合成

了螺茚衍生物 74, 在不影响产率条件下, ee 值高达 84%. 

同年 Lam 等[43]利用不对称[3＋2]螺环化反应, 以高区域

选择性合成了螺茚衍生物 77 (Eq. 9), 且不需要加入

(BzO)2 作为氧化剂. 与游书力课题组所用底物 72 不同, 

该反应底物 75 由于烯醇互变产生两个不同位置的羟基

作为导向基(directing group), 其中酮羰基更倾向于形成

烯醇, 与中心金属 Rh 配位脱去 1 分子 AcOH. 此反应螺

茚衍生物产率达到 94%, ee 值高达 97%.  

Cramer 课题组[44]在 2017 年介绍了用二萘基配合物

CpxIr(III) 21a 催化二芳基氧化膦 78 和叠氮化物 79 反应

生成手性膦产物(Eq. 10). 他们发现添加剂手性羧酸与

手性Cpx配体二者的协同作用可以促使向底物氧化膦传

递手性信息, 且手性羧酸的构型与手性 Cpx 配合物的构

型一致可以得到高 ee 值, 为合成手性膦化合物提供了

一种有别于传统光学拆分消旋底物的新途径. 同年该课

题组[45]使用二萘基配合物23a催化1-炔基三氮烯与双环

烯烃的[2＋2]环加成反应(Eq. 11). 以 23a 为催化剂, 

Bu4NCl 为抗衡离子有效地获得产物烯基三氮烯 84, 84

作为一类独特的烯基阳离子替代物, 在酸性条件下能够

与多种亲核试剂反应从而引入不同的官能团. 
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2016 年, 游书力等[31]以 1,1'-氢化螺二茚手性环戊

二烯配体所形成的配合物(S)-28a 为催化剂, (BzO)2为氧

化剂, 研究了 1-萘基苯并异喹啉与烯烃的脱氢 Heck 氧
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化偶联反应(Eq. 12). 用(R)-16a 催化时获得轴手性联芳

基产物 87 的 ee 值最高只能达到 80%[46], 而用(S)-28a 作

为催化剂时在不影响产率的情况下 ee 值可达到 90%, 

这也证明了螺二茚配体比二萘基配体有更加延伸的边

墙.  
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2017年Antonchick和Waldmann等[34]用哌啶基手性

环戊二烯配体所形成的 Rh 配合物 32c 催化 C—H 芳基

化合成轴手性联芳基产物(Eq. 13). 底物苯甲酰胺 88 和

重氮萘酮 89 具有高反应活性, 且底物 89 在产物芳基-

芳基键相邻位置提供两个邻位取代基羟基和羰基, 从而

有助于轴向手性稳定化. 以 32c 作为催化剂, 该反应的

产率可达到 93%, 在不影响产率条件下, ee 值高达 89%. 
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2018年Cramer 等[37]用新型二芳基环戊基CpxRu(II)

配合物 38a 催化环烯烃 91 与炔基酯 92 反应构建二氢苯

并吲哚(Eq. 14). 作者提出该反应的机理有两种可能的

途径: 配合物[Ru]([Ru]＝CpxRuI)与烯烃双键和炔基三

键配位、氧化环化形成 95 后, 可能直接 β-N 消除得到

98, 也可能是先进行还原消除生成[2＋2]环加成产物96, 

再有 1 分子配合物[Ru]氧化插入形成 97, 经过 β-C 消除

同样可以得到 98. 最后 98 还原消除释放出配合物[Ru]

和产物 93(Scheme 11). 
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图式 11  两种可能的机理途径 
Scheme 11  Two plausible mechanistic pathways 

3  结论与展望 

本文综述了六类手性环戊二烯配体所形成配合物

的合成及在不对称催化反应中的主要应用, 从应用中可

以看出二萘基类手性环戊二烯配体, 在不对称催化领域

显示出更广泛的适用性, 可与前过渡金属和后过渡金属

配位. 最近几年的研究中, 催化剂结构的优化是通过不

同基团修饰环戊二烯配体以获得手性, 以期在催化反应

时得到更高对映选择性的产物. 由于这些手性环戊二烯

配体尚未商业化, 其冗长的制备过程阻碍了它们更广泛

的应用. 要使手性环戊二烯配体得到更广泛的应用, 可

以设想另外的一些发展方向, 比如在配体的不同位置进

行修饰, 或者是与其它过渡金属配位. 未来, 如何快速

找到手性环戊二烯配合物与不对称反应之间的构效关

系? 如何设计出具有高对映选择性、高效的、稳定的新

型环戊二烯基配体骨架, 并找出从稳定前体出发的最容
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易的合成路线仍然是一个巨大的挑战. 进一步探讨手性

环戊二烯过渡金属配合物在催化过程中的反应机理. 
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