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镍催化(Z)-1,2-二芳硫基-1,2-二芳基烯烃与格氏试剂 

偶联反应制备多取代烯烃 

吴  燕    罗  凡    潘世敏    李玉涵    何树华*  
(长江师范学院化学化工学院  无机特种材料重庆市重点实验室  涪陵 408000) 

摘要  以 5.0 mol% NiCl2(dppe)作为催化剂, 催化(Z)-1,2-二芳硫基-1,2-二芳基烯烃和格氏试剂偶联反应, 高选择性制备

了一系列多取代烯烃化合物. 有机硫基团经水解、氧化后生成二芳基二硫醚, 实现了硫资源的循环利用, 符合绿色化学

要求. 同时, 此方法对不同取代的(Z)-1,2-二芳硫基-1,2-二芳基烯烃和格氏试剂均具有较好的适用性, 以较高的产率获

得相应的目标产物, 为多取代烯烃的制备提供了有效的路径. 
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Nickel-Catalyzed Coupling of 1,2-Diarylthio-1,2-diarylalkenes with 
Grignard Reagents for Synthesis of Multi-substituted Alkenes 

Wu, Yan    Luo, Fan    Pan, Shimin    Li, Yuhan    He, Shuhua* 
(Chongqing Key Laboratory of Inorganic Special Functional Materials, College of Chemistry and Chemical  

Engineering, Yangtze Normal University, Fuling 408000) 

Abstract  A convenient protocol for the synthesis of multi-substituted alkenes from (Z)-1,2-diarylthio-1,2-diarylalkenes with 
Grignard reagents was developed via the highly selective coupling of (Z)-1,2-diarylthio-1,2-diarylalkenes catalyzed by 5.0
mol% NiCl2(dppe). The leaving organosulfur group could be converted to diaryldisulfide after hydrolysis and oxidation, which
realized the recycling of sulfur resources, meeting the requirements of green chemistry. This process tolerated to different 
(Z)-1,2-diarylthio-1,2-diarylalkenes and Grignard reagents to deliver products in good to excellent yields, providing an effi-
cient route to multi-substituted alkenes. 
Keywords  nickel-catalyzed coupling; multi-substituted alkenes; (Z)-1,2-diarylthio-1,2-diarylalkenes; Grignard reagents 

 

自 1953 年Witting 报等[1a]道酮转化为烯烃的反应以

来, 烯烃的研究受到科研工作者的广泛关注[1～3]. 许多

具有多取代烯烃基本构型的药物和天然产物分子被相

继报道[4～8], 如他莫西芬[9]和尼来前列素类似物[10]等. 

同时, 多取代烯烃化合物在肽类似物的合成、聚合基板

以及催化剂方面均具有巨大的潜在价值[11～14]. 过去十

年, 多取代烯烃的制备引起了科研工作者的广泛关注, 

大量合成方法被报道[15～19]. 炔烃碳-金属化是构建多取

代烯烃最直接的方法[20～24], 但该类方法大部分具有选择

性差、产率低、目标产物难以纯化等缺点. 炔烃中特定

导向基团的引入在一定程度上提高了反应的选择性, 但

灵活性较差[25]. 以固定构型卤代烯烃作为平台分子的逐

步组装法是构建多取代烯烃另一种有效的方法[26,27]. 然

而, 碳-卤键的偶联过程仍然存在选择性问题.  

与碳-卤键偶联反应相比, C—S 键断裂的偶联反应

由于具有空间构型得以保持的特点[28], 成为构建碳-碳

键的有效方法[29～31]. 不同化学环境下的 C—S 键具有不

同的反应活性, 这些C—S键选择性断裂形成新的C—C

键, 从而高立体、区域选择性构建多取代烯烃. 在本课

题组前期的研究工作中[32], 以 NiF2/PPh3 作为催化体系, 

催化(Z)-1,2-二芳硫基苯乙烯与格氏试剂偶联反应, 高

选择性地断裂其中一个 Csp2—S 键, 专一性地制备了
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(Z)-1-芳硫基-2-烷基(芳基)苯乙烯. 通过调变催化体系

的催化活性, 实现另一个Csp2—S的断裂, 并应用于多取

代烯烃的合成. 在该催化体系下, 以(Z)-1,2-二苯硫基- 

1,2-二苯基乙烯与过量的甲基氯化镁作为反应原料, 试

图同时断裂两个相同的 Csp2—S 键, 构建(Z)-1,2-二甲基- 

1,2-二苯基乙烯(4a). 气-质联用实验结果显示, 该反应

没有生成(Z)-1,2-二甲基-1,2-二苯基乙烯(4a), 而以 21%

的产率获得了(E)-1-甲基-2-苯硫基-1,2-二苯基乙烯(3a). 

但当格氏试剂为苯基溴化镁时, 该反应以较高的产率获

得预期的四苯基烯烃化合物.  

本工作主要报道镍催化下, (Z)-1,2-二芳硫基-1,2-二

芳基烯烃和烷基(芳基)格氏试剂偶联反应制备(E)-1-烷

基-2-芳硫基-1,2-二芳基乙烯或四芳基烯烃. 本方法具

有反应条件温和、操作简便、产率高等优点, 为(E)-1-

烷基-2-芳硫基-1,2-二芳基乙烯和四芳基烯烃的制备提

供了有效的路径.  

1  结果与讨论 

为了获得最优化条件, 以(Z)-1,2-二苯硫基-1,2-二苯

基乙烯(1a, 0.2 mmol)与甲基氯化镁(2a, 0.4 mmol)的反

应作为模型反应, 系统考察催化剂及其用量、配体及其

用量、溶剂、反应时间和温度对反应的影响, 结果见表

1.  

由表 1 可知, 不同催化剂对反应产率影响较大, 以

25 mol%的 NiCl2(ddpe)作为催化剂时, 该反应获得最高

的产率(表 1, Entry 9, 82%). 在此基础上, 考察了溶剂四

氢呋喃(THF)、甲苯(toluene)、二氯甲烷(DCM)、乙腈

(CH3CN)对反应的影响(表 1, Entries 9～12). 结果显示, 

THF 是最佳反应溶剂(表 1, Entry 9, 82%). 通过升高温

度或延长反应时间来降低催化剂用量, 当催化剂用量降

至 10 mol%, 反应温度升高至 120 ℃时, 反应产率反而

降低, 可能是因为高温加快了格氏试剂的自身偶联反应

(表 1, Entry 14, 60%). 当反应温度为 80 ℃时, 将反应时

间延长至 12 h, 该反应获得了 81%的产率(表 1, Entry 

16). 当催化剂用量降至 5.0 mol%, 并延长反应时间至

20 h, 该反应仍能获得较高产率(表 1, Entry 16, 89%). 

催化剂用量的进一步降低使得反应产率急速下降. 当催

化剂用量降低至 1.0 mol%时, 尽管延长反应时间至 30 

h, 该反应仅获得 48%的产率(表 1, Entry 18). 最后, 考

察了格氏试剂用量对反应的影响, 结果显示, 2.0 equiv.

的格氏试剂使反应有效进行. 通过以上反应条件优化, 

获得了最优化的条件为: (Z)-1,2-二苯硫基-1,2-二苯基乙 

表 1  反应条件优化 a 
Table 1  Optimization of reaction conditions a 

 

Entry Catalyst (mol%) Ligand (mol%) Solvent Temp./℃ Time/h Yieldb/% of 3a 

1 NiF2 (25) PPh3 (25) THF 80 6.0 21 
2 NiF2 (25) dppe (25) THF 80 6.0 34 
3 NiF2 (25) PCy3 (25) THF 80 6.0 Trace 
4 NiCl2 (25) dppe (25) THF 80 6.0 38 
5 NiBr2 (25) dppe (25) THF 80 6.0 32 
6 Ni(acac)2 (25) dppe (25) THF 80 6.0 Trace 
7 Ni(OAc)2 (25) dppe (25) THF 80 6.0 Trace 
8 NiCl2(PPh3)2 (25) dppe (25) THF 80 6.0 25 
9 NiCl2(dppe) (25) — THF 80 6.0 82 

10 NiCl2(dppe) (25) — Toluene 80 6.0 78 
11 NiCl2(dppe) (25) — DCM 80 6.0 62 
12 NiCl2(dppe) (25) — CH3CN 80 6.0 74 
13 NiCl2(dppe) (10) — THF 80 6.0 65 
14 NiCl2(dppe) (10) — THF 120 6.0 60 
15 NiCl2(dppe) (10) — THF 80 8.0 72 
16 NiCl2(dppe) (10) — THF 80 12 81 
17 NiCl2(dppe) (5.0) — THF 80 20 89 (87)c 
18 NiCl2(dppe) (1.0) — THF 80 30 48 
19d NiCl2(dppe) (5.0) — THF 80 20 89 

a Reaction conditions: 1a (0.2 mmol), 2a (0.4 mmol), solvent (1.0 mL), N2. 
b GC yields. c Isolated yields. d 0.8 mmol of 2a was used. 

  



   
有机化学 研究简报 

 
2948      http://sioc-journal.cn/ © 2019 Chinese Chemical Society & SIOC, CAS Chin. J. Org. Chem. 2019, 39, 2946～2951 

烯 (1a)与甲基氯化镁 (2a)的摩尔比为 1/2, 催化剂

NiCl2(ddpe)用量为 5.0 mol%, 反应溶剂为 THF, 反应温

度为 80 ℃, 反应时间为 20 h (表 1, Entry 17). 在获得该

最优化反应条件基础上, 系统考察了不同(Z)-1,2-二芳

硫基-1,2-二芳基烯烃与格氏试剂的反应情况, 结果见表

2. 

由表 2 可知, 该反应适用于不同(Z)-1,2-二芳硫基- 

1,2-二苯基(3-氯或氟苯基)烯烃与格氏试剂的反应, 反

应均以较高的产率获得相应的目标产物(63%～88%). 

烷基格氏试剂的偶联反应只发生在其中一个 Csp2—S 键

上(表 2, Entries 1～6). 此时, 芳硫基上的取代基对反应

影响不大, 当芳基 4-位被 Me 或 OMe 取代时, 反应产率

均较高(表 2, Entries 2～4). 芳基格氏试剂发生偶联反应

时, 烯烃上的两个Csp2—S键同时断裂, 以较高产率获得

了四芳基取代烯烃(表 2, Entries 7～11). 同时, 芳硫基

上的取代基(Me, OMe)对反应影响不大, 反应产率高度

达84%. 当芳基格氏试剂苯环2-位被OMe取代时, 获得

痕量的目标产物, 可能是空间位阻较大的原因. (Z)-4,5-

二苯硫基庚烯或(Z)-1,2-二丙硫基-1,2-二苯基烯烃与格

氏试剂的反应均不能获得预期的目标产物(表 2, Entries 

13, 14).  

为了揭示 NiCl2(dppe)催化(Z)-1,2-二芳硫基-1,2-二

芳基烯烃和格氏试剂偶联反应的反应机理, 进行了一系

列控制实验. 对比Eqs. 1～3可知, 双键上的芳基对该偶

联反应影响较大, 可能是双键上的两个芳基通过共轭作

用增加了双键 π电子云密度, 有利于 π络合物的形成及

亲电加成反应进行. 在最优化条件下, (Z)-1,2-二苯硫基

-1,2-二苯基烯烃与苯基溴化镁的反应生成四苯基烯烃, 

而(Z)-1,2-二苯硫基-1,2-二丙基烯烃与苯基溴化镁的反

应不能进行, 说明烯烃双键上的芳基取代基对反应具有

重要影响(Eqs. 4, 5). 反应结束后, 加入少量水淬灭反

应, 并在空气下搅拌 2.0 h. 通过对混合液进行质谱分

析, 发现反应混合液中有二苯基二硫醚形成(Eq. 6). 可

能是反应过程中形成了 PhSMgCl 中间体, 该中间体经

水解、氧化后得到 PhSSPh[32]. 

 

表 2  不同(Z)-1,2-二芳硫基-1,2-二芳基烯烃与格氏试剂的反应 a 
Table 2  Reaction of various 1,2-diarylthio-1,2-diarylalkenes with Grignard reagents 

 

Entry R1 R2 R3 X Product Yieldb/% 

1 Ph Ph Me Cl 3a 87 
2 Ph 4-MeC6H4 Me Cl 3b 86 
3 Ph 4-MeOC6H4 Me Cl 3c 85 
4 Ph 4-MeC6H4 Et Cl 3d 86 

5 3-ClC6H4 Ph Et Cl 3e 72 

6 Ph Ph Et Cl 3f 88 

7 Ph Ph Ph Br 4b 79 
8 Ph 4-MeC6H4 Ph Br 4b 72 
9 4-FC6H4 Ph Ph Br 4c 63 

10 Ph Ph 4-MeC6H4 Br 4d 80 
11 Ph 4-MeC6H4 4-MeC6H4 Br 4d 84 
12 Ph Ph 2-MeOC6H4 Br 4e Tracec 
13 n-Pr Ph Ph Br  N.R.d 
14 Ph n-Pr Ph Br  N.R. 

a Reaction conditions: 1a (0.5 mmol), 2a (1.0 mmol), NiCl2(dppe) (0.025 mmol), THF (1.0 mL), 80 ℃, N2, 20 h. b Isolated yields. c Detected by GC-MS. c N. R. for 
no reaction. 
  



   
Chinese Journal of Organic Chemistry NOTE  

 
Chin. J. Org. Chem. 2019, 39, 2946～2951 © 2019 Chinese Chemical Society & SIOC, CAS http://sioc-journal.cn/     2949 

 
根据上述控制实验结果以及已有文献报道[33～36], 我

们提出 NiCl2(dppe)催化(Z)-1,2-二芳硫基-1,2-二芳基烯

烃和格氏试剂偶联反应的可能机理, 如 Scheme 1 所示.  
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图式 1  (Z)-1,2-二苯硫基-1,2-二苯基烯烃与格氏试剂偶联反

应的可能机理 
Scheme 1  Proposal mechanism of coupling of (Z)-1,2-diphen- 
ylthio-1,2-diphenylalkenes with Grignard reagent  

当格氏试剂为烷基格氏试剂时, 反应按 path a 机理

进行, 即 NiCl2(dppe)与 MeMgCl (2a)反应生成 Ni(II)中

间体 A, 中间体 A 与(Z)-1,2-二苯硫基-1,2-二苯基烯烃

(1a)的富电子双键配位, 并发生亲电加成反应得到中间

体 C, 后者消去一分子 PhSNiIICl 生成目标产物 3a 和中

间体 D, 中间体 D 再与一分子 MeMgCl 反应, 重新得到

中间体 A 和 PhSMgCl, 后者经水解、氧化作用得到

PhSSPh. 当格氏试剂为芳基格氏试剂时, 反应按 path b

机理进行, 即中间体 C 消去一分子 PhSNiIICl 生成中间

体E, 后者继续与Ni(II)中间体A经配位、加成、消去, 得

到目标产物 4b.  

2  结论 

以 5.0 mol% NiCl2(dppe)作为催化剂, 催化(Z)-1,2-

二芳硫基-1,2-二芳基烯烃和格氏试剂偶联反应, 成功制

备了一系列(E)-1-烷基-2-芳硫基-1,2-二芳基乙烯和四芳

基取代烯烃. 该反应具有反应条件温和、操作简便、产

率高等优点, 为(E)-1-烷基-2-芳硫基-1,2-二芳基乙烯和

四芳基取代烯烃的制备提供了有效的路径.  

3  实验部分 

3.1  仪器与试剂 
1H NMR(以 TMS 为内标)和 13C NMR(以 TMS 为内

标)用 INOVA-400 型仪器测定; 质谱由 HP5989A 测定; 

硅胶为青岛海洋化工厂产品. 催化剂 NiF2、NiCl2、

NiBr2、Ni(acac)2、Ni(OAc)2、NiCl2(PPh3)2、NiCl2(dppe), 

配体 PPh3、dppe、PCy3, 格氏试剂甲基氯化镁、乙基氯

化镁、苯基溴化镁、4-甲基苯基溴化镁、2-甲氧基苯基

溴化镁 , 溶剂四氢呋喃 (THF)、甲苯 (toluene)、乙腈

(CH3CN)和二氯甲烷(DCM)均从北京伊诺凯有限公司购

买, 原料(Z)-1,2-二芳(烷)硫基-1,2-二芳(烷)基烯烃根据

文献方法制备[37].   

3.2  实验方法 

在氮气氛围下, 0.5 mmol (Z)-1,2-二芳硫基-1,2-二芳

基烯烃、1.0 mmol 格氏试剂和 1.0 mL 干燥 THF 置于 10 

mL Schlenk 反应管中. 反应混合液在氮气氛围, 80 ℃下

反应20 h. 反应结束后, 向反应混合液中加入2 mL乙醇

淬灭反应, 乙酸乙酯萃取(10 mL×3), 合并有机相, 无

水 Na2SO4 干燥, 去除溶剂, 经快速柱层析得(E)-1-烷 

基-2-芳硫基-1,2-二芳基乙烯 3a～3g 和四芳基取代烯烃

4b～4d.  

(E)-1,2-二苯基-1-苯硫基丙烯(3a): 淡黄色油状物, 

产率 87%. 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 7.23 (d, J＝8.8 

Hz, 2H), 7.15～7.02 (m, 10H), 6.94～6.93 (m, 3H), 2.52 

(s, 3H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 143.7 143.3, 

140.1, 135.6, 131.2, 130.8, 129.2, 128.9, 128.6, 127.9, 

127.3, 126.5, 126.4, 125. 8, 24.8; MS (EI) m/z: 302; 

HRMS calcd for C21H18S 302.1129, found 302.1127. 

(E)-1,2-二苯基-1-苯硫基丁烯(3b): 淡黄色油状物, 

产率 86%; 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 7.12～7.05 (m, 

10H), 6.95～6.93 (m, 4H), 2.51 (s, 3H), 2.22 (s, 3H); 13C 

NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 143.4, 142. 8, 140.1, 135.7, 

131.8, 131.8, 130.8, 129.7, 129.4, 128.9, 127.8, 127.2, 

126.4, 126.3, 24.6, 20.9; MS (EI) m/z: 316; HRMS calcd 
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for C22H20S 316.1286, found 316.1284. 

(E)-1,2-二苯基-1-(4-甲氧基苯硫基)丙烯(3c): 淡黄

色油状物, 产率 85%. 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 

7.08～6.93 (m, 9H), 6.85～6.84 (m, 3H), 6.58 (d, J＝8.0 

Hz, 2H), 3.62 (s, 3H), 2.45 (s, 3H); 13C NMR (100 MHz, 

CDCl3) δ: 158.5, 143. 5, 140.6, 139.8, 133.1, 132.7, 130.9, 

128.9, 127.8, 127.2, 126.3, 126.2, 125.5, 114.2, 55.2, 24.4; 

MS (EI) m/z: 332; HRMS calcd for C22H20OS 332.1235, 

found 332.1237. 

(E)-1,2-二苯基-1-(4-甲基苯硫基)丁烯(3d): 淡黄色

油状物, 产率 86%. 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 7.25～

7.03 (m, 10H), 6.92～6.90 (m, 4H), 3.05～2.99 (m, 2H), 

2.20 (s, 3H), 1.04 (t, J＝7.6 Hz, 3H), 2.26～2.24 (m, 6H); 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 149.3, 142.2, 139.9, 135.7, 

131.7, 131.4, 130.9, 130.0, 129.4, 129.3, 127.7, 127.1, 

126.3, 126.2, 31.4, 20.9, 13.1; MS (EI) m/z: 330; HRMS 

calcd for C23H22S 330.1442, found 330.1440. 

(E)-1,2-二(3-氯苯基)-1-苯硫基丁烯(3e): 淡黄色油

状物, 产率 72%. 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 7.18～

7.03 (m, 9H), 6.90～6.84 (m, 4H), 3.05～3.00 (m, 2H), 

1.04 (t, J＝7.6 Hz, 3H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ:
 

148.8, 143.4, 141.1, 134.2, 133.9, 133.2, 131.2, 130.6, 

130.3, 129.2, 129.1, 129.0, 128.7, 128.5, 127.8, 126.9, 

126.8, 126.5, 31.3, 13.0; MS (EI) m/z: 384; HRMS calcd 

for C22H18Cl2S 385.3460, found 385.3464. 

(E)-1,2-二苯基-1-苯硫基丁烯(3f): 淡黄色油状物, 

产率 88%. 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 7.20 (d, J＝7.6 

Hz, 2H), 7.14～7.00 (m, 10H), 6.93～6.88 (m, 3H), 3.05～

3.00 (m, 2H), 1.04 (t, J＝7.6 Hz, 3H); 13C NMR (100 

MHz, CDCl3) δ: 150.1, 142.0, 139.8, 135.5, 130.9, 130.8, 

129.6, 129.4, 128.5, 127.8, 127.1, 126.4, 126.3, 125. 8, 

31.5, 13.1; MS (EI) m/z: 316; HRMS calcd for C22H20S 

316.1286, found 316.1288. 

四苯基乙烯(4b)[38]: 灰白色固体, 产率 79% (72%). 

m.p. 225～227 ℃ (lit.[38] 225～225 ℃); 1H NMR (400 

MHz, CDCl3) δ: 7.12～7.08 (m, 12H), 7.04～7.02 (m, 

8H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 143.8, 140.9, 131.4, 

127.7, 126.4; MS (EI) m/z: 332. 

(Z)-1,2-二苯基-1,2-二(4-氟苯基)乙烯(4c)[39]: 灰白

色固体 , 产率 63%. m.p. 162～164 ℃  (lit.[39] 163～

165 ℃); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 7.57～7.55 (m, 

3H), 7.38～7.34 (m, 6H), 7.14～7.08 (m, 9H); 13C NMR 

(100 MHz, CDCl3) δ: 143. 8, 142.8, 140.7, 139.0, 138.9, 

131.8, 131.5, 128.7, 127.8, 127.7, 127.2, 126.9, 126.6, 

126.5, 126.3, 126.2; MS (EI) m/z: 368. 

(Z)-1,2-二苯基-1,2-二(4-甲基苯基)乙烯(4d)[40]: 灰

白色固体 , 产率 80%/84%. m.p. 144～146 ℃ (lit.[40] 

m.p. 143～145 ℃ ); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 

7.24～7.06 (m, 11H), 6.91～6.89 (m, 7H), 2.25 (d, J＝5.6 

Hz, 6H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 144.2, 141.0, 

140.4, 135.9, 131.4, 131.4, 131.2, 131.2, 128.4, 128.4, 

127.6, 127.6, 126.2, 21.2, 21.2; MS (EI) m/z: 360. 

 

辅助材料(Supporting Information)  所有目标产物的
1H NMR 和 13C NMR 谱. 这些材料可以免费从本刊网站

(http://sioc-Journal.cn/)上下载. 
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