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碘叶立德的化学反应研究进展 
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摘要  自首个有关叶立德的反应被报道以来, 它们就成为有机化学中的一个重要研究方向. 其中碘叶立德因兼具碘化

合物和叶立德的独特反应性受到了人们的广泛关注. 先概括性地阐述了碘叶立德的制备方法和结构性质, 然后对其在

有机合成中的应用做了详细的描述, 包括碘叶立德作为有效的卡宾前体在插入反应、环丙烷化反应中的应用及其在环

加成反应、重排反应和卤化反应中的研究进展.  
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Abstract  Since the first reaction involved ylides was reported, they have been an important research direction of organic 
chemistry. Among them, iodonium ylides attracted considerable attentions in organic synthesis due to their unique reactivities
as both iodine source and ylides. The preparation methods and structural properties of iodonium ylides are generally 
elaborated. Then, the reactivities of iodonium ylides are reviewed in detal, including the application of iodonium ylides as a 
carbene precursor in insertion reactions, cyclopropane reactions, and their development research in cycloaddition reactions,
rearrangement reactions and halogenation reaction. 
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自1953年, 磷叶立德首次被用于Wittig反应以来[1], 

叶立德化学研究经历了快速的发展, 并成为了有机化学

的一个重要分支. 随后, 科学家们相继发现了各种其他

类型的叶立德, 并对它们的结构和反应机理进行了深入

的研究. 同时, 因其独特的反应特征, 叶立德也在有机

化合物合成中得到了广泛的应用. 目前已被人们熟知的

叶立德有硫、氮、磷、硒、卤素等叶立德, 其中碘叶立

德同时具备碘化合物和叶立德双重性质而引起化学工

作者的的重视. 1957 年, Neiland 等[2]首次成功制备了碘

叶立德, 之后碘叶立德逐渐地成为了重要的有机试剂并

被广泛用于有机合成反应中. 1994 年, 杨瑞阳和戴立 

信[3]系统地总结了碘叶立德参与的化学反应, 包括碘叶

立德交换反应、与炔烃、烯烃、芳烃、烷烃和亲电试剂

的反应等. 近些年来, 陆续出现了一些碘叶立德参与的

新型反应的报道, 因此本文将从碘叶立德的制备方法、

结构特征以及其在合成反应中的应用等方面进行综述.  

1  碘叶立德的合成 

碘叶立德通常由活性亚甲基化合物和高价碘化物

[如PhI(OAc)2]在碱性条件下制备而成, 通过此反应制得

的碘叶立德可在乙醚或二氯甲烷中重结晶纯化. 化合物

4～8 均通过该方法合成得到(Scheme 1)[4-8].  

绝大多数碘叶立德因具有热稳定性低、溶解性低和

反应活性低等特点, 使其在有机合成中的应用受到限

制. 2011 年, Zhdankin 等[9]发现在碘苯亚胺的苯环邻位

处引入一个烷氧基, 可以显著提高碘苯亚胺 10 的溶 
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图式 1  碘叶立德的制备 
Scheme 1  Preparation of iodonium ylides 

解性和反应活性(Scheme 2, a). 受此启发, 2012 年, 

Zhdankin课题组[10]又报道了一种以邻烷氧基碘苯9和丙

二酸二甲酯为原料, 合成新型稳定的碘叶立德的方法. 

这种在苯环邻位上携有烷氧基的碘叶立德 11 具有高可

溶性和高稳定性(Scheme 2, b)所示.  

 

图式 2  烷氧基碘叶立德的合成反应 
Scheme 2  Synthesis reaction of alkoxy iodonium ylide 

2015 年, Stuart 等[11]通过 1,3-二羰基化合物与羟基

碘烷反应, 制备了三种邻位取代碘叶立德 14. 在化合物

14 中, 由于在苯环邻位上带有异丙基醇基团, 显著增强

了其稳定性, 使这类碘叶立德不仅在室温下稳定, 而且

可以通过硅胶柱层析进行纯化(Scheme 3).  

 

图式 3  羟基碘烷合成邻位取代碘叶立德 
Scheme 3  Synthesis of ortho substituted iodonium ylide by 
hydroxyyiodane 

Doyle 和 Padwa 等[12-13]提出了使用重氮化合物来制

备叶立德的方法(Scheme 4, a). 首先, 重氮化合物与铑、

铜等过渡金属催化剂结合, 形成具有较强的亲电性的金

属卡宾17, 17容易受到含有孤对电子的杂原子化合物进

攻, 发生亲核加成反应, 产物分解得到叶立德 19. 在其

后续研究中也采用了通过重氮化合物制备碘叶立德的

方法(Scheme 4, b).[14]  
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图式 4  金属催化合成碘叶立德 
Scheme 4  Metal-catalyzed synthesis of iodonium ylide 

在碘叶立德家族中, 存在较为特殊的碘叶立德类

型: 单羰基、极性反转的和环状碘叶立德.  

1997 年, Ochiai 课题组[15]提出了一种单羰基碘叶立

德合成方法, 即 β-(酰氧基)乙烯基碘盐与烷氧基负离子

进行酯交换反应. 烷氧基负离子亲核进攻碘盐中的羰

基, 形成非环状或环状乙烯基碘烷, 随后离去一分子的

酯, 得到单羰基碘叶立德 28 (Scheme 5).  

 

图式 5  单羰基碘叶立德的合成反应 
Scheme 5  Synthesis of monocarbonyl iodonium ylide 

1991 年, Arduengo 等[16]由亲核性卡宾与五氟碘苯, 

成功制备了首个极性反转的碘叶立德 31 (Scheme 6). 该
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极性反转碘叶立德常温下以固体形式稳定存在, 晶体在

加热到 110 ℃时熔化.  

 

图式 6  极性反转碘叶立德的合成反应 
Scheme 6  Synthesis reaction of polarity inversion iodonium 
ylide 

1992 年, 陈成刚课题组[17]利用分子内的芳基碘与

碘叶立德发生交换反应, 首次合成出环状碘叶立德 34 

(Scheme 7). 在此类环状碘叶立德中, I 原子和环外羰基

和环上的羰基之间分别形成分子内和分子间的次级成

键作用. 由于环内同时存在 I＋和C－, 环状叶立德具有很

高的热稳定性, 在室温放置一年也未见分解. 尽管碘叶

立德与亲核杂原子(如 S、N、P)的叶立德转化反应非常

普遍, 但碘叶立德与芳基碘之间发生的分子内叶立德转

化反应却十分罕见. 这种叶立德转换反应可能涉及叶立

德解离成碘苯和二羰基卡宾, 然后新形成的卡宾立即被

分子内碘原子捕获, 形成环状碘叶立德.  

 

图式 7  环状碘叶立德的合成反应 
Scheme 7  Synthesis reaction of cyclic iodonium ylide 

2  碘叶立德的结构 

对碘叶立德进行X射线单晶衍射分析发现, 芳基碘

叶立德的结构与碘盐相似, 多数碘叶立德中 C—I—C 键

角接近 90°(图 1)[10,17-18]. 结构中 C—I 键是高度极化的, 

具有两性离子性质[19], 以两中心四电子(2c-4e)形式连

接, 因此与双键相比, 两性离子的表示方法更能体现碘

叶立德真实结构 [20]. 为了方便 , 其化学式通常写为  

PhI＝CXY 或 PhI＋—C－XY. 值得注意的是, 通常的碘叶

立德的碘原子上带正电荷, 碳原子上带负电荷, C—I—

C 键角在 90°左右, 而在极性反转的碘叶立德中, 碘原

子上带负电荷, 碳原子上带正电荷, C—I—C 键角约为

180° (图 1).  
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图 1  代表性碘叶立德的结构与 X 射线单晶衍射图 
Figure 1  Structures and X-ray single crystal diffraction patterns 
of representative iodonium ylids  

3  碘叶立德参与的反应 

3.1  碘叶立德作为卡宾试剂参与的反应 

碘叶立德与其他杂原子如硫、氮、磷、硒等叶立德

不同, 它不能与醛和酮反应形成双键, 但是碘叶立德是

很好的重氮化合物替代品. 重氮化合物作为一类重要的

卡宾前体, 在有机合成中有着非常重要的应用, 但因其

稳定性差、易爆炸以及潜在的致癌性在实际操作中受到

了一定的限制, 而碘叶立德则可以在过渡金属催化剂催

化、热分解或光化学等条件下, 作为一类性质相对稳定

且对人体完全无毒无害的重氮化合物的替代品, 代替其

生成卡宾进而发生 C—H 插入和环丙烷化等反应.  

3.1.1  插入反应 

1995 年, Müller 课题组[21]在实验的副产物中发现了

碘叶立德的 C—H 插入产物, 这是首次在铑催化下分解

碘叶立德进行 C—H 插入反应的例子(Scheme 8). 碘叶

立德通过在分子内的插入反应, 得到了环状产物 37 和

39.  

铑、铜等过渡金属催化下的碘叶立德与杂环和芳香

族化合物的反应, 可以高效合成 C—H 插入产物. 通过

此类合成方法解决了很多药物合成上的难题.  

1997 年, Moriarty 课题组[22]研究发现, 由邻、间及

对甲氧基苯基-3-酮戊酸甲酯衍生的碘苯叶立德 , 在 
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图式 8  铑催化的碘叶立德分子内 C—H 插入反应 
Scheme 8  Rhodium-catalyzed intramolecular C—H insertion 
reaction of iodonium ylide  

Cu(I)Cl条件下可制得相应的 5-, 6-或 7-甲氧基-1-甲氧羰

基-2-四氢萘酮(Scheme 9, a). 然而, 对于取代甲氧基苯

基-3-酮丁酸甲酯衍生物的碘苯叶立德而言, 仅在间甲

氧基苯基取代的情况下能够生成类似的 1-甲氧羰基-2-

茚酮 43, 而邻甲氧基和对甲氧基苯基取代碘叶立德则

生成二聚产物 45 (Scheme 9, b).  

 

图式 9  芳基取代的碘苯叶立德分子内 C—H 插入反应 
Scheme 9  Intramolecular C—H insertion reaction of aryl sub-
stituted iodonium ylide  

2002 年, Lee 等[23]研究了铑(II)-催化碘叶立德与噻

吩杂环和芳香族化合物的反应, 高效合成了 C—H 插入

产物 47 和 49 (Scheme 10). 噻吩与碘叶立德反应以 75%

的产率得到 2-取代产物, 这与重氮化合物和噻吩反应生

成 3-取代产物不同, 因此他们又研究了与不对称噻吩的

反应. 最终研究结果表明, 碘叶立德与不对称噻吩的反

应仅发生在未取代的双键上. 他们在铑催化的碘叶立德

与芳族化合物如苯和茴香醚的反应中发现, 苯环上的

供电子效应利于反应的进行, C—H 插入产物的产率有

所增加. 该反应为 3-羟基-2-苯基-环己-2-烯酮衍生物的

快速合成提供了方法.  
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图式 10  碘叶立德与芳香族和噻吩类化合物的插入反应 
Scheme 10  Insertion reaction of iodonium ylide with aromatic 
compounds and thiophene  

在此基础上, 2003 年, Hadjiarapoglou 课题组[24]发现

碘叶立德与吡咯在加热或光条件下, 只发生 α-取代吡咯

的反应, 反应产率良好(Scheme 11). 该方法可应用于抗

炎镇痛药物托美汀和阿莫美汀的短合成方法中, 代替了

以前通过多步合成制备的方法.  

 

图式 11  碘叶立德与吡咯的插入反应 
Scheme 11  Insertion reaction of iodonium ylide with pyrrole 

同年, Hadjiarapoglou 课题组[25]又报道了双(苯磺酰)

碘苯叶立德与黄酮类化合物的反应, 他们推测该反应是

碘叶立德对黄酮类化合物双键亲电进攻的过程. 碘叶立

德与黄酮 52 首先发生亲电加成反应产生偶极子 54, 随

后发生碘苯(PhI)的消除及氢迁移得到插入产物 53. 若

先发生氢迁移, 则将形成三价碘化合物 56, 其再通过碘

苯(PhI)消除也将获得 C—H 插入产物 53 (Scheme 12). 

2015 年, Afonso 课题组[26]报道了一种 β-酮酰胺的

无过渡金属催化的新型 C—H 插入反应. 在碱性条件下

β-酮酰胺与(二乙氧基碘)苯(DIB)反应原位生成碘叶立

德, 随后在温和条件下发生插入反应得到 β-内酰胺产

物 59 (Scheme 14). 该方法有效避免了 C—H 插入反应

时重氮底物和金属催化剂的使用.  
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图式 12  碘叶立德与黄酮类化合物的插入反应 
Scheme 12  Insertion reaction of iodonium ylide with flavones 
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图式 13  β-酮酰胺分子内 C—H 插入反应 
Scheme 13  Intramolecular C—H insertion reaction of β-keto- 
amide   

2017 年, Takemoto 课题组[27]提出在含 C—X 键的催

化剂 62 的催化作用下, 3-取代氧化吲哚衍生物 61 与碘

叶立德 60 能够进行插入反应, 该反应可以较高产率得

到各种 3,3-二取代氧化吲哚化合物 64 (Scheme 14). 实  
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图式 14  碘叶立德与 3-取代氧化吲哚衍生物的插入反应 
Scheme 14  Insertion reaction of iodonium ylide with 3-substi- 
tuted oxindoles  

验和计算研究表明, 催化剂和碘叶立德之间的卤键在反

应中起着关键作用. 

2018年, 冯小明课题组[28]报道了手性Lewis酸促使

β-酮酰胺与碘叶立德发生不对称 α-烷基化反应, 在手性

N,N'-二氧化物/Ni(II)配合物 66 存在下, 生成了相应的

1,4-二羰基化合物 68, 产率达 91%, ee 值可达 97% 

(Scheme 15). 通过对反应进行电子顺磁共振(EPR)实

验、控制实验和 X 射线衍射分析, 作者提出该反应涉及

自由基-自由基交叉偶联过程. 该催化反应体系对空气

和水分均不敏感, 并且可以进行克级反应.  
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图式 15  手性 Lewis 酸催化 β-酮酰胺与碘叶立德的插入反应 
Scheme 15  Insertion reaction of iodonium ylide with β-keto- 
amides catalyzed by chiral Lewis acid  

3.1.2  环丙烷化反应 

重氮化合物具有爆炸及致癌性, 为了避免分子内环
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丙烷化反应中的危险性, 1989 年, 赵雷课题组[29]根据 β-

二羰基碘叶立德和 β-二羰基 α-重氮化合物之间的形式

类比, 合成了一些碘叶立德并在 CuCl 存在下进行了环

丙烷化反应(Scheme 16). 由碘叶立德 72 到化合物 73 的

反应以及 74 到 75 的反应表明了分子内环丙烷化反应的

普遍性. 该方法是重氮酮分子内环丙烷化反应路线的一

种替代方法, 具有产率高和操作简便等优点.  

 

图式 16  碘叶立德分子内环丙烷化反应 
Scheme 16  Intramolecular cyclopropanation of iodonium ylide 

1999 年, Ochiai 课题组[30]发现(Z)-(2-乙酰氧基乙烯

基)碘酸盐通过酯交换反应, 原位生成的单羰基碘叶立

德能够与活化亚胺发生烷亚甲基转移反应, 以良好的产  
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图式 17  单羰基碘叶立德合成 2-酰基氮杂环丙烷 
Scheme 17  Synthesis of 2-acyl aziridine from monocarbonyl 
iodonium ylide 

率生成 2-酰基氮杂环丙烷 78 (Scheme 17). 研究表明, 

氮杂环化反应的立体化学选择性取决于亚胺的活化基

团和反应溶剂, 即在四氢呋喃(THF)中 N-(2,4,6-三甲基

苯磺酰基)亚胺以顺式氮杂环丙烷作为主要产物, 而在

THF-二甲基亚砜(DMSO)或 THF 中的 N-苯甲酰亚胺生

成反式异构体. 该结果也证明了单羰基碘叶立德具有一

定的亲核性, 并且可以在活化的醛亚胺的 C＝N 键上发

生了立体选择性的烷亚甲基转移反应. 

2009 年, Charette 课题组[7]在其开发的一种从丙二

酸酯合成碘叶立德的通用方法的基础上, 发现该叶立德

可用于铑或铜催化的环丙烷化反应. 其中丙二酸二甲酯

对应生成的碘叶立德 60 与催化量的 Rh2(esp)2(esp＝

α,α,α′,α′-四甲基-1,3-苯二丙酸酯)配合使用时, 是一种安

全、方便的重氮化合物替代方案, 该方法是制备 1,1-环

丙烷二酯的有效方法(Scheme 18).  
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图式 18  碘叶立德合成 1,1-环丙烷二酯 
Scheme 18  Synthesis of 1,1-cyclopropane diester by iodonium 
ylide 

2017 年, Murphy 等[31]报道了在 PhI(OAc)2•Bu4NI 存

在下, 碘叶立德与烯烃快速、温和、无金属催化的分子

间环丙烷化反应(Scheme 19). 从 1,3-二羰基碘叶立德出

发, 与多种结构类型的单取代、二取代、三取代和四取

代的烯烃进行反应, 得到 29种环丙烷化产物, 收率高达

97%. 对照实验表明 , 各种碘源 (NBu4I, I2, Bu4NI3, 

Bu4N[I(OAc)2])都可与 PhI(OAc)2 配合使用生成环丙烷

化产物. 机理研究表明, 由PhI(OAc)2和Bu4NI即时生成

的碘酸盐可以将电子转移到碘叶立德上生成自由基阴

离子 87, 自由基阴离子 87 加成到苯乙烯上生成苄基自

由基 88, 之后通过单电子转移反应, 再生碘酸盐同时生

成双自由基中间体 89, 中间体 89 发生分子内的自由基

偶联生成环状碘化物 90, 其随后经历还原消除得到环

丙烷化合物 91. 其中 PhI(OAc)2可以促进 88 氧化成 89, 

这解释了当PhI(OAc)2与Bu4N[I(OAc)2]共同使用时会出

现产率提高的现象.  
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图式 19  碘叶立德与烯烃的无金属催化环丙烷化反应 
Scheme 19  Metal-free catalytic cyclopropanation of iodonium 
ylide and olefins  

此外, 碘叶立德与缺电子烯烃的环丙烷化反应也取

得了进展. 2018年, 李俊龙等[32]提出了碘苯叶立德84与

缺电子烯烃 92 的无需催化剂的分子间环丙烷化反应. 

在没有任何催化剂存在下, 室温条件下反应可以在短时

间内实现完全转化. 重要的是, 这种反应在水中甚至在

无溶剂条件下都能很好地进行, 这为具有不同取代基和

官能团的乙烯基环丙烷提供了一种绿色、方便、有效的

方法(Scheme 20).  

 

图式 20  碘叶立德与缺电子烯烃无催化剂环丙烷化反应 
Scheme 20  Catalyst-free cyclopropanation of iodonium ylide 
and electron-deficient olefins  

同年, Murphy 课题组[33]发现 Wittig 试剂和高价碘

试剂(对碘甲苯)反应原位会产生瞬时单羰基碘叶立德

97, 随后在Cu(tfacac)2催化下单羰基碘叶立德 97发生

分解生成铜卡宾 98, 铜卡宾进一步与烯烃反应得到

环丙烷化产物 96 (Scheme 21). 该反应不仅对酮和酯

衍生的 Wittig 试剂都具有耐受性, 并且对烯烃也展现出

良好的兼容性, 其中富电子烯烃的反应产率最高.  

 

图式 21  Wittig 试剂与对碘甲苯原位生成碘叶立德的环丙烷

化反应 
Scheme 21  Cyclopropanation of iodonium ylide generated in 
situ from Wittig reagent and p-iodotoluene  

2019 年, Murphy 课题组[34]又报道了使用 LED 蓝光

照射烯烃和 1,3-二羰基碘叶立德混合物, 合成活性环丙

烷的方法(Scheme 22). 这种不含金属的合成方法可使

环丙烷的产率高达 96%, 对环状和非环状叶立德均适

用, 并可与多类型的烯烃进行反应. 通过计算分析表明, 

光激发得到的是一个双自由基物种而不是游离卡宾, 这

解释了所观察到的高度的化学选择性. 预计这项研究将

为开发蓝光引发的高价碘试剂反应打开新的机遇之门.  
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图式 22  LED 蓝光照射下碘叶立德与烯烃的环丙烷化反应 
Scheme 22  Cyclopropane reaction of olefin and iodonium ylide 
under blue LED irradiation   

3.2  其他环化反应 

碘苯叶立德也被用于一系列的环加成反应, 如与二

硫化碳 102[35]、腈或末端炔烃 104[36]、烯烃 106[36-37]、

碳二亚胺 108[38]的[3＋2]加成反应, 从而制备 1,3-氧噻

吩、呋喃及噁唑等衍生的杂环类化合物(Scheme 23). 
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图式 23  环 1,3 二羰基碘叶立德合成杂环化合物 
Scheme 23  Synthesis of heterocyclic compounds with cyclic 1,3-dicarbonyl iodonium ylide 

苯基异氰酸酯[39]和苯基异硫氰酸酯[35,40]在与碘叶

立德的环加成反应中表现出独特的反应活性. 由于这些

偶极亲核试剂的亲核中心决定了环加成的过程, 因此该

环加成反应具有区域选择性. 在异氰酸酯中, 氮比氧的

亲核能力更强, 而在异硫氰酸酯中, 硫比氮的亲核能力

更强, 所以在与环 1,3-二羰基碘叶立德的环加成反应中

得到如 Scheme 24 所示结果. 当碘叶立德与苯基异氰酸

酯反应时, 得到产物为2,4-二氧代-4,5,6,7-四氢-6,6-二甲 

基-3-苯基-2,4-苯并噁唑二酮(111), 未见到另一种异构

产物二氧杂环戊酮 112. 此外, 当异硫氰酸苯酯与叶立

德反应时, 仅获得草硫醚衍生物 114, 没有环加成产物

二噁唑酮 115.  

2008 年, 李金恒课题组[41]开发了一种温和的反应

条件下合成苯并呋喃类化合物的方法(Scheme 25). 在

CsF 存在下, 芳炔前体 117 在室温下与碘叶立德 116 成

功地进行了环加成反应, 以良好的产率得到了相应的苯

并呋喃类化合物. 针对该反应作者提出可能的反应机

理: 邻硅基三氟甲磺酸酯基芳烃借助于 CsF 原位转化为

苯炔 120, 随后中间体 119 与苯炔发生亲核加成得到中

间体 121, 中间体 121 再经过的分子内环反应得到中间 

 

图式 24  环 1,3 二羰基碘叶立德与 PhNCO 和 PhNCS 反应 
Scheme 24  Reaction of cyclic 1,3-dicarbonyl iodonium ylide with PhNCO and PhNCS 
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图式 25  碘叶立德与邻硅基三氟甲磺酸酯基芳烃的环加成反应 
Scheme 25  Cycloaddition reaction of iodonium ylide with ortho-silyl aryltriflates 
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体 122 或中间体 123, 最后经过还原消除生成苯并呋喃

类化合物 118. 

2(5H)-呋喃酮是一类重要的含氧杂环化合物, 广泛

存在于天然产物、药物、材料和有机合成的重要中间体

中. 2016 年, 皮少峰课题组[42]开发了在 Pd(PPh3)4 和

K2CO3存在下, 碘叶立德116与炔基酸的脱氢偶联-环化

串联反应, 室温下合成一系列 2(5H)-呋喃酮化合物 125, 

产率可达 98% (Scheme 27).  

HOOC R3

R1

O

IPh

R2

O

CH2Cl2, r.t.
O

O

O

R2O
R1

R3

10 examples
74% ~ 98% yields

R1, R2 = aryl, alkyl, alkoxy
R3 = aryl, alkyl

3 mol% Pd(PPh3)4
K2CO3

K2CO3

R1

O

O

R2

O

O
R3

116
124

125

 

图式 26  碘叶立德与乙炔基酸环化合成 2(5H)-呋喃酮 
Scheme 26  Synthesis of 2(5H)-furanone by cyclization of iodo- 
nium ylide with acetylenic acids  

碘叶立德与亲偶极体的反应可以制备螺环醇等化

合物. 2017 年, Murphy 课题组[43]报道了以 Bu4NI 为催化

剂, 3-亚烷基-2-氧吲哚 126 与碘叶立德 99 反应, 以较好

产率生成 3,3'-螺环氧吲哚二氢呋喃 127 的方法(Scheme 

27). 此反应提供了一种温和、无金属、对环境无害的合

成螺环化合物的方法.  
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图式 27  碘叶立德与亲偶极体的反应制备螺环醇化合物 
Scheme 27  Preparation of spirocyclic alcohol by the reaction of 
iodonium ylide and dipolephile  

2018 年, 王瑶课题组[44]在研究过程中发现了碘叶

立德参与反应的新模式, 碘叶立德与三级芳胺之间可以

发生单电子转移而形成自由基离子对, 而且碘叶立德还

可以夺取三级胺的两个氢原子, 从而引发复杂的环化过

程, 生成一系列含氮杂环化合物 130 (Scheme 28). 通常

三级芳胺的环化需要预先氧化胺并且要借助于过渡金

属的催化作用才能实现, 这个环化反应无需过渡金属及

额外的氧化剂/引发剂, 简单混合碘叶立德和三级胺即

可在几分钟内完成整个环化过程. 该反应揭示了碘叶立

德在活化胺方面具有独特的反应性, 同时该反应也为胺

类和醚类等多种化合物参与的基于单电子转移的新化

学提供了新思路. 

N

R

N

R

H

R1

O

OR2

O

I
Ph

R1

O

OR2

OH

I
Ph

N

R

R1

O

OR2

O

I
Ph

N

R

CO2R2

I

COR1

Ph N

COR1

CO2R2

R

H

R1

O

OR2

OH

I
Ph

R1OC CO2R2

H H
single-electron
transfer

-PhI

+H

+

R1OC CO2R2

I
Ph

R
N

R1OC
CO2R2

DCE, 70 oC

CaH

32 examples
38% ~ 66% yields

+H

128 129

130

131

132

129 133

134

135 136

133

137

 

图式 28  碘叶立德与三级胺的环化反应 
Scheme 28  Cyclization of iodonium ylide with tertiary amine 
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2018 年, 姜波等[45]在不添加任何氧化剂、碱或酸的

情况下, 发展了一种新的羟基苯基取代的对醌甲基化物

(p-QMs)与非环、环碘苯叶立德之间的脱氢[4＋1]环化反

应, 合成了多种官能化的 2,3-二氢苯并呋喃类化合物 139

和 140, 为构建苯并呋喃骨架提供了切实可行的途径

(Scheme 29). 根据实验结果他们提出可能的反应机理: 

首先碘叶立德与 p-QMs 发生分子间 1,6-加成反应得到中

间体 141, 然后通过分子内亲核取代得到环状中间体 142

和碘苯(PhI); 环状中间体 142 经质子转移(PT)得到中间

体143, 其被过量的碘叶立德84或PhI(OAc)2氧化转化为

产物 144. 其中, 在 C-4 位没有取代基的产物 144 通过

PhI(OAc)2 和四丁基碘化铵(TBAI)介导的碘化作用进一

步转变为碘化物 145. 在该反应过程中, 非环或环碘苯叶

立德同时扮演着反应组分和脱氢试剂的双重作用. 

混合碘叶立德作为一类特殊的碘叶立德在有机合

成中有着广泛的应用. 2008 年, Matveeva 课题组合成了

一系列杂芳基取代的混合膦-碘叶立德. 该混合膦-碘叶

立德在光化学条件下能够合成取代噁唑[46]、膦取代呋 

喃[47]、取代膦啉[48]和含磷杂环[49]等. 膦-碘叶立德与乙

腈、丙腈和苯甲腈等腈类化合物反应可得到膦取代噁唑

148 (Scheme 30).  

膦-碘叶立德与乙炔的反应开辟了一条取代呋喃类

化合物的合成途径. Matveeva 等[50]在 2012 年研究发现, 

苯甲酰取代的膦-碘叶立德和芳基乙炔的反应产物取决

于芳基部分和膦基上的取代基(Scheme 31). 它既可以

选择性形成取代呋喃 152, 也可以得到环状膦啉等化合

物 151. 最后作者提出了形成膦啉和呋喃的反应机理. 

在紫外线照射下, 碘叶立德C—I键被裂解, 形成的亲电

的中间产物与 C≡C 键相互作用, 生成碳正离子; 随后, 

碳正离子与羰基上的氧发生亲电进攻得到呋喃产物(路

径 a); 或者碳正离子与磷原子相连的杂环发生分子内亲

电进攻, 形成六元膦啉(路径 b).   

 

图式 29  碘叶立德与对醌甲基化物环化合成 2,3-二氢苯并呋喃 
Scheme 29  Synthesis of 2,3-dihydrobenzofuran by cyclization of iodonium ylide with para-quinone methides 

 

图式 30  混合膦-碘叶立德与腈类化合物反应 
Scheme 30  Reaction of mixed phosphine-iodonium ylide with nitrile compounds 
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图式 31  混合的膦-碘叶立德与乙炔合成取代呋喃和环状膦啉 
Scheme 31  Synthesis of substituted furans and annelated phosphinolines from mixed phosphine- iodonium ylide and acetylene 

随后的几年里, Nekipelovaa 等一直致力于研究混合

的磷-碘叶立德与乙炔化合物的光环化反应, 相继发表

了酸对该反应体系的催化作用[51-52]、涉及自由基的反应

机理[53-54]以及溶剂二氯甲烷对反应的影响[55]等方面的

文章.  

3.3  重排反应 

Doyle-Kirmse 反应是重氮化合物与烯丙基硫化物

或烯丙基碘生成[2,3]-Sigmatropic 重排产物的反应. 最

早由 Kirmse 等[56]于 1968 年报道, 1981 年 Doyle 等[12]对

该方法进行改进. 可能的反应机理如下: 重氮化合物在

金属作用下生成金属卡宾复合物, 随后金属卡宾复合物

受到杂原子的进攻, 形成杂原子叶立德 157, 随后发生

[2,3]-Sigmatropic 重排反应得到产物 158 (Scheme 32). 

各种重氮化合物都能反应, 烯丙基碘化物和烯丙基硫化

物为一般的亲核试剂, 催化的过渡金属一般为铜或铑. 

 

图式 32  Doyle-Kirmse 反应 
Scheme 32  Doyle-Kirmse reactions 

传统的烯丙基叶立德的[2,3]-或[1,2]-重排反应主要

是由底物的位阻与电子效应来决定的. 由于烯丙基叶立

德的反应活性较高, 同时又缺乏催化剂控制模型, 一直

未有通过金属催化剂的配体控制来实现的[2,3]-或[1,2]-

重排反应选择性的报道. 直到2016年, Tambar课题组[57]

报道了铜催化不对称烯丙基碘化物的 Doyle-Kirmse 反

应, 这是首例催化剂控制的选择性[2,3]-和[1,2]-重排反

应(Scheme 33). 通过使用不同的配体, 可以选择性地得

到[2,3]-或者[1,2]-重排产物. 鉴于碘叶立德的高反应活

性, 研究小组选择原位生成碘叶立德重排的策略来研究  
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图式 33  催化剂控制的选择性[2,3]-和[1,2]-重排反应 
Scheme 33  Catalyst-controlled selective [2,3]- and [1,2]-rear- 
rangement reactions  
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其区域选择性控制, 这样就可以有效避免叶立德中间体

的分离. 该反应也为 α-碘代酯类化合物的合成提供了一

条高效途径. 

2017 年, Tambar 课题组[58]研究发现, 烯丙基碘叶立

德的重排反应的区域选择性取决于二联吡啶配体的空

间和电子效应以及 α-重氮酯的空间性质. 使用配体 L1

可以选择性发生[2,3]-重排反应, 在此基础上他们通过

对配体结构进行调整, 采用 L3 时, 铜催化的碘叶立德

反应的区域选择性从[2,3]-转化为[1,2]-重排. 他们利用

大体积芳基 α-二氮酯底物进一步增加了[1,2]-重排的倾

向性, 合成了多个具有不同官能团的 α-碘代酯类化合物

164, 产率高达 88% (Scheme 34).  

他们利用氘标记底物对重排反应机理进行了研究: 

烯丙基碘化物在铜催化剂和配体存在下, 与 α-重氮酯偶

联生成铜配位的碘叶立德, 该碘叶立德可以两个卡宾铜

互变异构体(II 和 III)存在. 该中间体可经氧化加成生成

铜络合物, 如 IV、V 或 VI. 铜烯丙基配合物的还原消除

得到的[1,2]-重排产物并再生铜催化剂(Scheme 35). 作

者推测两个联吡啶配体 L1 和 L3 在反应区域选择性 

 

图式 34  烯丙基碘化物的[1,2]-重排反应 
Scheme 34  [1,2]-Rearrangement reaction of allyl iodide 

上的显著不同是由配体的独特的空间和电子性质决定

的. 如二溴二联吡啶配体 L1 这样的电子密度低的配体

降低了铜配位的碘叶立德 III 对氧化加成反应的活性, 

从而有利于通过协同机制形成[2,3]-重排产物. 另一方

面, 富含电子的配体如二甲氧基联吡啶L3, 将有助于铜

配位的碘叶立德 II 和 III 的氧化加成, 从而得到[1,2]-重

排产物. 

一般取代的烯丙基碘叶立德发生[2,3]-和[1,2]-迁移

重排反应会产生多个异构体产物. 同年, Tambar 等[59]开

发了一种具有良好选择性的铜催化的碘叶立德[2,3]-重

排反应, 反应可得到单一产物(Scheme 36). 该反应对
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图式 35  烯丙基碘化物重排反应机理 
Scheme 35  Allyl iodide rearrangement reaction mechanism 

 

图式 36  烯丙基碘化物的[2,3]-重排反应 
Scheme 36  [2,3]-rearrangement reaction of allyl iodide  
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[2,3]-重排具有较高的选择性(rr值高达 95∶5, dr值高达

95∶5, ee 值高达 97%). 重要的是所得到的手性 α-碘酸

酯产物可生成多种构型保持的叶立德产物(166～169), 

也可以转化为经典叶立德重排所不能得到的化合物.  

3.4  卤化反应 

2012 年, Kitamura 课题组[60]发现 1,3-二羰基碘叶立

德与 Et3N•3HF 的反应可得到相应的氟化产物. 作者对

该类反应的机理进行了研究, 推测是由碘叶立德经过质

子化后 , 再用氟离子取代碘苯形成相应的氟化产物

(Scheme 37, a). 氯化反应也同样进行, 二苯酰甲烷衍生

的碘叶立德 173 与浓盐酸反应得到相应的氯化产物, 产

率为 45% (Scheme 37, b). 2015 年, Stuart 课题组[11]在合

成出苯环邻位取代碘叶立德基础上, 用 Et3N•3HF 试剂

研究碘叶立德的氟化反应. 当与碘叶立德 14a 和 14b 反

应时, 得到产率分别为 36%和 28%的单氟化产物. 相比

之下, 只有碘叶立德 14c 与 Et3N•3HF 的反应进行的更

好, 得到产率为 64%的单氟化产物和产率为 9%二氟取

代产物(Scheme 37, c).  
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图式 37  碘叶立德与 HX 试剂的反应 
Scheme 37  Reaction of iodonium ylide with HX reagents 

2015年, Murphy课题组[61]使用1,3-二羰基化合物衍

生的碘苯叶立德与二氯碘苯(PhICl2)反应, 以良好的产

率得到 α,α-二氯-1,3-二羰基化合物 178 (Scheme 38). 与

类似的重氮羰基化合物的氯化反应相比, 碘叶立德在氯

化反应中表现出更高的反应活性.  

 

图式 38  碘叶立德与 PhICl2 的反应 
Scheme 38  Reaction of iodonium ylide with PhICl2 reagents 

18F是制备用于正电子发射断层扫描(PET)分子成像

的放射性药物最常用的标记元素, 但对于未活化芳烃, 

其 18F 标记技术仍存在挑战. 2014 年, Vasdev 与 Liang

等[62]提出可以依赖螺环高价碘(III)叶立德对非活化和有

空间位阻的芳烃进行直接和区域选择性地标记. 利用该

方法可有效地对结构多样(包括酯、氨基甲酸酯、卤化

物、酰胺、硝基、三氟甲基、酮和杂环)的各种非活性

芳烃进行放射性标记, 合成了一系列多功能分子和 18F

标记的放射性化合物(Scheme 39, a). 2015 年, Vasdev 与

Liang 等[63-64]实现了采用连续流动微流控技术进行上述

反应, 从而得到一种放射性 3-18F-5-(吡啶乙炔基)苯甲腈

(181)和 4-18F 苄基叠氮化物(182)的自动化合成方法. 该

新方法可用于合成[18F]FPEB[放射化学转化率(RCC)＝

(68±5)%]和 4-[18F]氟苄基叠氮化物[RCC＝(68±5)%] 

(Scheme 39, b). 2019 年, Raffel 课题组[65]使用螺环碘叶

立德作为前体合成了一类新的 PET 放射性药物——   
18氟标记的羟苯乙基胍 183 和 184 (Scheme 39, c). 总而

言之, 碘叶立德的放射性氟化反应被证明是合成 18F

标记的放射性药物的一种有效方法.  

 

图式 39  碘叶立德的放射性氟化反应 
Scheme 39  Radiofluorination of iodonium ylide 

芳香族部分的 18F 标记自研究以来一直仅限于缺电

子芳香体系, 但 2017 年, Kristensen 课题组[66]通过螺环

碘叶立德成功标记了三种富电子芳香族化合物 186, 提
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供了对富电子芳香体系的直接标记的途径(Scheme 40).  

 

图式 40  富电子碘叶立德的 18F 标记反应 
Scheme 40  18F labeling reaction of electron rich iodonium ylide 

2018 年, Jakobsson 等[67]发展了一种基于无水氟络

合物和碘叶立德的无过渡金属氟化方法, 该方法可用于

制备芳香族氟化物 189 (Scheme 41). 同时此方法通过使

用相同的前体将放射化学和有机化学结合起来, 研究人

员可以省去额外的合成工作. 使用无过渡金属方法的另

一个优点是避免在生物转化过程中对临床放射化学产

生的干扰. 该方法是对已有方法的一个很好的补充, 扩

展了氟化药物分子的化学合成前景.  

 

图式 41  使用 KF/crypt-222 配合物的无过渡金属的芳族氟化 
Scheme 41  Transition metal free, aromatic fluorination using a 
KF/crypt-222 complex  

3.5  氟甲基硫化反应 

Shibata 课题组设计了一系列亲电型氟甲基硫化试

剂——氟甲磺酰碘叶立德, 研究表明该类试剂可与多种

亲核试剂进行反应(Scheme 43). 三氟甲磺酰碘叶立德

作为首个氟甲基硫化试剂可与烯胺、吲哚、β-酮酯[68]、

吡咯[69]、芳胺[70]、烯丙基硅烷和硅基烯醇醚[71]、硼酸化

物[72]等剂进行反应, 得到了 SCF3 取代产物 191～197. 

作者推测该反应机理是在氯化铜存在下, 三氟甲磺酰基

原位还原得到三氟甲硫基, 随之通过单电子转移过程

或亲电反应将三氟甲基硫基团转移到亲核试剂得到

反应产物. 当在胺存在下进行该反应时, 首先生成三

氟甲基硫代铵盐, 随后被亲核试剂攻击生成最终产

物. 当使用手性胺时, 这种盐的形成在不对称反应中具

有潜在的价值. 

2016 年, Shibata 课题组[73]合成了二氟甲磺酰碘叶

立德 203 和 206. 该类试剂在铜催化条件下, 可与烯

胺、吲哚、β-酮酯、硅基烯醇醚和吡咯有效地反应, 得

到了理想的二氟甲基硫(SCF2H)取代化合物(Scheme 43, 

 

图式 42  有机化合物的三氟甲基硫化反应 
Scheme 42  Trifluoromethylthiolation of organic substrates 

a). 然而烯丙醇与二氟甲磺酰碘叶立德在相同条件下

反应, 以较高产率得到了二氟甲基亚砜基(S(O)CF2H)产

物 205 (Scheme 43, b). 烯胺的二氟甲硫基化反应具有广

泛的通用性, 因此烯胺法被很好地推广到以二氟甲磺

酰碘叶立德为原料, 通过连续两步一锅反应合成一系列

二氟甲硫基化的环和非环 β-酮酯、1,3-二酮、吡唑和嘧

啶衍生物的反应中(Scheme 43, c). 

2019 年, Shibata 课题组[74]在已有研究基础上又提

出了首个二氟甲磺酰基碘叶立德与 β-酮酯的不对称亲

电二氟甲基硫化反应(Scheme 44). 将手性胺作为手性

助剂, 得到了 ee值高达93%的二氟甲基硫取代产物218. 
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图式 43  二氟甲磺酰基碘叶立德与各类化合物的反应 
Scheme 43  Reaction of difluoromethanesulfonyl iodonium ylides with various substances

这种不对称吲哚酮结构的合成方法为设计具有α-SCF2H

吲哚酮结构的药物提供了可能性.  

 

图式 44  β-酮酯的不对称亲电二氟甲基硫化反应 
Scheme 44  Asymmetric electrophilic difluoromethylthiolation 
of β-keto esters  

2017 年, Shibata 课题组[75]在二氟甲磺酰、三氟甲

磺酰碘叶立德基础上, 又设计合成了五氟苯磺酰碘叶

立德 219, 这为制备含 C6F5S 或 C6F5SO2 基团的化合物

提供了有效的工具. 用五氟苯磺酰碘叶立德实现了烯胺

的亲电五氟苯基硫化、腈和炔烃的[3＋2]环加成反应以

及分子内 SNAr 环化反应(Scheme 45).  

3.6  其他反应 

2008 年, Yoshimura 课题组[76]研究了在催化条件下

芳基碘叶立德分子间的叶立德转换反应(Scheme 46). 

以醋酸铑(II)为催化剂, 将碘苯双(三氟甲基磺酰基)甲基

化物 5在大量取代碘苯 223溶液中加热, 将双(三氟甲基

磺酰基)甲基化物基团转移到碘原子上, 得到产率较高 
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图式 45  五氟苯磺酰碘叶立德合成全氟苯基硫化合物 
Scheme 45  Synthesis of sulfur perfluorophenyl compounds 
using a pentafluorobenzenesulfonyl iodonium ylide  

的取代芳基碘叶立德 224. 该反应为合成具有不同离去

能力的芳基-λ3-碘的碘叶立德提供了新的方法.  
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图式 46  芳基碘叶立德分子间的叶立德转换反应 
Scheme 46  Intermolecular transform reaction of aryl iodonium 
ylide 

王瑶课题组[44]在 2018 年发现碘叶立德和叔芳胺之

间的卤键络合物可以诱导单电子转移(SET)过程, 通过

C—C 键的形成发生了叔芳胺的环化反应. 在此基础上, 

2019 年, 王瑶课题组[77]开发了一种在不借助任何过渡

金属的情况下, 用多样的胺和碘叶立德 7 对烯烃进行丙

二酰化的反应, 得到了 γ-氨基酸衍生物 229. 作者提出

了如 Scheme 47 所示的反应机理. 碘叶立德和胺之间可

以形成的卤键络合物230, 230经历诱导电子转移过程可

产生氨基自由基阳离子和丙二酰基自由基阴离子, 后者

在失去一分子碘苯后从丁二酰亚胺中获取质子以产生

丙二酰自由基, 然后烯烃与丙二酰自由基、氨基自由基

阳离子加成形成 C—C 键和 C—N 键, 最后丁二酰亚胺

的阴离子从氨基阳离子 231 获得质子以完成循环. 丁二

酰亚胺存在对此转化的高效进行至关重要, 它不仅可以

大大加速烯烃捕获高度不稳定自由基离子对的过程, 而

且可以显著提高化学产率. 在这种转变中, C—N键的形

成是通过捕获过渡胺基阳离子来实现的. 因此, 简单地

将烯烃、碳和氮源混合在一起就可以直接得到理想的产

物.  
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图式 47  胺与碘叶立德对烯烃的丙二酰化反应 
Scheme 47  Malonylamination of alkenes with amines and io-
donium ylides 

尽管对碘叶立德化学进行了广泛的研究, 但碘叶立

德和路易斯碱之间的单电子转移仍然是一个尚未被探

索的反应过程. 2019 年, 王瑶课题组[78]实现了碘叶立德

与氧基路易斯碱之间的单电子转移过程, 通过捕获氧自

由基, 在碘叶立德存在条件下可以直接将羟胺和肟插入

到不同的烯烃中(Scheme 48). 基于该课题组之前的研  
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图式 48  碘苯叶立德与路易斯碱之间的单电子转移反应 
Scheme 48  Single electron transfer reaction between iodonium ylide and Lewis base 

究, 作者提出了下述可能的反应机理: 首先羟基胺或肟

与碘叶立德相互作用形成复合物 234, 随后经过质子-

电子转移过程生成一对自由基, 然后烯烃与丙二酰基自

由基加成产生碳中心自由基, 其随后被羟基胺或肟产生

的相对稳定的氧自由基捕获得到羰基化产物 233. 这项

工作不仅建立了一个独特的羰基化反应, 同时构建了 C

—C 和 C—O 键, 而且为碘叶立德化学的进一步发展提

供了新的认识.  

2020 年, Melen 课题组[79]利用非环碘叶立德与芳基

硼烷 235 反应获得了一系列 1,3-碳硼化合物 236 

(Scheme 49). 作者通过密度泛函理论(DFT)计算研究提

出了 1,3-碳硼化过程是通过络合物形成、芳基迁移、芳

基碘化物消除以及环化反应来进行的. 此反应以无金属

的方式生成芳基取代产物, 为含硼杂环提供了一条简便

的合成途径.  

4  总结 

综上所述, 近些年来鉴于碘叶立德的易制备性及无

毒无害性, 其在有机合成中的应用得到较大的发展. 碘

叶立德不仅可作为高效的卡宾前体, 能有效替代具有危

险性的重氮化合物, 特别适用于烯烃的环丙烷化和 C—

H 插入反应, 还可以进行环加成反应, 合成了许多具有

生物活性和药物活性的杂环化合物. 随着针对碘叶立德

反应性质和用途研究的不断深入, 越来越多包含碘叶立

德的新类型反应正在被开发, 例如烯丙基碘叶立德的重

排反应、手性碘叶立德介导的不对称有机合成反应以及

碘叶立德作为卤代试剂和氟甲基硫代试剂等. 其中, 手

性碘叶立德介导的不对称有机合成反应和碘叶立德作

为试剂是碘叶立德在有机合成中最具有应用前景的两

类反应, 相信在未来一段时间这两类反应将会一直是有

机化学的研究前沿. 
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图式 49  碘叶立德的 1,3-碳硼化反应 

Scheme 49  1,3-Carboboration of iodonium ylide 
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