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亚砜叶立德在 C—H 键活化反应中的应用研究进展 

洪  超 a    蒋希程 a    于书玲 a    刘占祥*,a    张玉红*,a,b 
(a浙江大学化学系  杭州 310027) 

（b兰州大学功能有机分子化学国家重点实验室  兰州 730000) 

摘要  过渡金属催化的导向 C—H 键活化反应具有反应效率高、选择性好、原子经济等优点, 特别是卡宾前体参与的  

C—H 活化反应已经发展为一种新颖的构筑碳碳键的合成策略. 相比于传统的重氮化合物等卡宾前体, 亚砜叶立德作

为一种新型的卡宾前体, 具有易于制备、性质稳定、操作安全等诸多优点, 被广泛应用于 C—H 活化反应, 可以便捷地

转化成各种酰甲基化或环化产物. 综述了近几年来亚砜叶立德在 C—H 键活化反应中的应用研究进展, 并对其今后的

发展趋势进行了展望. 

关键词  过渡金属; C—H 活化; 卡宾前体; 亚砜叶立德 

Recent Progress on the Application of Sulfoxonium Ylides in  
C—H Activation 
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(b State Key Laboratory of Applied Organic Chemistry, Lanzhou University, Lanzhou 730000) 

Abstract  Transition-metal-catalyzed chelation-assisted C—H functionalization has been increasingly explored as an efficient 
and atom-economical strategy for construction of C—C bonds. In particular, employing the carbene synthons as a coupling 
partner in C—H activation has been significantly developed. Compared with the traditional carbene precursors such as diazo 
compounds, sulfoxonium ylides are easier to synthesize and safer in reaction, which can be employed as practical alternatives
in metal-carbene reactions. Recently, the coupling reactions of sulfoxonium ylides with organometallic intermediates, generat-
ed via C—H bond activation, have been reported. They have served as privileged synthetic skeletons to access ortho-C—H 
acylmethylated or cyclized compounds. The recent progress on the application of sulfoxonium ylides in C—H activation is
summarized and the future research direction is prospect. 
Keywords  transition-metal; C—H activation; carbene precursor; sulfoxonium ylide 

 

过渡金属催化的导向 C—H 键活化反应具有反应效

率高、选择性好、原子经济等优点, 已经发展成为高效

构筑碳碳键和碳杂键的新方法[1]. 通过向反应底物中引

入某些可与过渡金属配位的官能团(一般含有 N、O、S、

P 等杂原子), 拉近过渡金属和被活化 C—H 键之间的距

离, 进而经由金属环化作用就可以特定地活化导向基团

相邻的 C—H 键, 从而实现具有区域选择性的 C—H 键

官能化反应. 经过十几年的深入研究, 化学家们已经开

发出诸如酰胺、亚胺、醛、酮、羧酸、酯、醇、胺类以

及硫醚化合物等一系列含有不同结构骨架的导向基团, 

这些导向基的引入解决了传统 C—H 键活化反应中选择

性差的问题[2]. 鉴于此, 这类反应已被逐渐应用到各种

天然产物、药物以及功能材料的合成上, 显示出其广阔

的应用前景[3].  

目前, 卡宾前体参与的 C—H 活化反应已经发展为

一种新的 C—H 键转化类型和方法. 传统的卡宾前体多

为重氮化合物, 这类化合物的制备需要叠氮或者重氮甲

烷类衍生物作为原料, 同时操作过程中存在试剂毒性和

潜在爆炸可能等危险性 , 因而限制了其广泛应用 [4]. 

2017 年, 李兴伟课题组[5]报道了亚砜叶立德与炔烃通过
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三价铑催化制备 1-萘酚的反应, 此反应将亚砜叶立德作

为卡宾前体应用于 C—H 活化反应. 随后, Aissa 课题   

组[6]和李兴伟课题组[7]又分别独立报道了三价铑催化亚

砜叶立德与不同芳烃底物的邻位酰甲基化反应. 自此之

后, 关于亚砜叶立德参与 C—H 活化反应的报道便层出

不穷, 化学家们使用各种不同类型的芳烃底物与亚砜叶

立德反应, 并且采用不同的过渡金属(如铑、钌、铱、钴、

钯和铜等)进行催化, 顺利合成了许多有应用价值的分

子骨架, 从而进一步扩大了亚砜叶立德在 C—H 活化反

应中的应用范围.  

亚砜叶立德是一种活泼中间体, 可以看成是一个被

硫正离子所稳定的 β-碳负离子的结构, 作为一种新型的

卡宾前体[8], 因其具有易于制备、性质稳定、操作安全

等诸多优点, 可以替代重氮化合物应用于 C—H 活化反

应之中. 目前, 文献报道的亚砜叶立德参与 C—H 活化

反应的机理大致包括以下几步: 首先是过渡金属在导向

基(DG)的作用下活化芳烃底物中的C—H键形成环金属

中间体, 随后亚砜叶立德作为卡宾前体, 通过与过渡金

属配位并消除二甲基亚砜(DMSO)得到金属卡宾物种, 

再经过金属卡宾的迁移插入和质子化等过程, 最终实现

芳烃的酰甲基化或环化反应(Scheme 1).  
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图式 1  利用亚砜叶立德作卡宾前体的C—H官能团化反应机

理 
Scheme 1  Mechanism of C—H functionalization using sulfox-
onium ylides as carbene precursors 

本文主要从以下三种类型综述亚砜叶立德参与的 

C—H 活化反应研究进展: 第一种类型是亚砜叶立德作

为 C1或 C2合成子与各种含有不同导向基的底物发生偶

联或者环化反应; 第二种类型是亚砜叶立德作为无痕导

向基在过渡金属的螯合辅助作用下实现其邻位 C—H 键

的官能团化; 第三种类型是亚砜叶立德在特定的金属钌

催化下发生自身的偶联环化反应.  

1  亚砜叶立德作偶联子参与 C—H 活化反应 

本部分依次介绍亚砜叶立德在铑(Rh)、钌(Ru)、铱

(Ir)、钴(Co)、钯(Pd)、铜(Cu)等金属的催化作用下, 与

含有各种导向基的底物经由 C—H 活化反应构建相应的

目标产物, 其中, 铑催化的应用最为广泛. 在这些反应

中, 亚砜叶立德分子的亚砜基既是活化基团, 也作离去

基团, 在底物的导向基和过渡金属的共同作用下, 可以

实现多种底物芳烃的 C—H 键官能化反应.  

1.1  铑催化亚砜叶立德作偶联子参与 C—H 活化反应 

目前, 在各种金属催化的亚砜叶立德作偶联子参与

的 C—H 活化反应中, 金属铑的应用是最为广泛的. 本

部分根据与亚砜叶立德反应的底物中导向原子的不同, 

主要按照 N 导向、O 导向和活泼亚甲基导向等三种类型

进行具体介绍.  

1.1.1  含氮基团导向的铑催化亚砜叶立德作偶联子参

与的 C—H 活化反应 

含氮导向基的种类较为繁多, 氮杂环、亚胺、酰胺、

苯肼和亚硝基化合物等都可以与亚砜叶立德进行偶联

环化反应, 其中, 氮杂环导向的应用又较为广泛.  

1.1.1.1  氮杂环导向的铑催化亚砜叶立德参与的 C—

H 活化反应 

2017年, Aϊssa课题组[6]报道了三价铑催化亚砜叶立

德 2 与芳基吡啶 1 的交叉偶联反应. 反应采用活性较高

的 二 氯 ( 五 甲 基 环 戊 二 烯 基 ) 合 铑 (III) 二 聚 体

{[Cp*RhCl2]2}为催化剂, 在六氟锑酸银(AgSbF6)和醋酸

钠(NaOAc)的共同作用下形成活性更高的铑复合物催化

剂, 再在吡啶 N 的导向下完成对底物 2-苯基吡啶邻位 

C—H 键的活化, 以中等至良好的产率得到邻位酰甲基

化产物 3. 值得注意的是, 溶剂六氟异丙醇(HFIP)在促

进反应方面起到了关键作用. 此外, 该反应同样适用于

吡唑基、嘧啶基、喹啉、肟和 N-甲氧基苯甲酰胺等导向

的底物, 从而扩大了反应的应用范围, 因此, 该策略可

以作为一种实现芳烃邻位 C—H 键酰甲基化的有效方法

(Scheme 2).  

 

图式 2  三价铑催化的 2-苯基吡啶与亚砜叶立德交叉偶联反

应 
Scheme 2  Rhodium(III)-catalyzed cross-coupling reaction of 
2-phenylpyridines with sulfoxonium ylides 

相关探究实验阐明了该反应的机理: 首先是 2-苯基

吡啶 1 中的 N 原子与金属 Rh(III)配位从而活化邻位   

C—H 键生成五元环铑中间体 4, 然后亚砜叶立德与铑
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配位形成 C—Rh 键中间体 5, 随后经过 α-消除脱掉二甲

基亚砜(6), 得到关键的五元环铑卡宾物种 7, 再经迁移

插入生成六元环铑中间体 8, 最后, 该中间体通过还原

消除等步骤得到偶联产物 3, 完成催化循环的同时再生

铑催化剂(Scheme 3).  

 

图式 3  2-苯基吡啶的邻位 C—H 活化/环化机理 
Scheme 3  Mechanism of C—H activation and cyclization of 
2-phenylpyridines 

与此同时, 李兴伟课题组[7]报道了一例铑催化亚砜

叶立德 10 与芳烃 9 的酰甲基化反应. 与 Aϊssa 等[6]的工

作相比, 该反应选用[Cp*Rh(MeCN)3](SbF6)2 作为催化

剂, 以二氯乙烷为溶剂, 在酸性条件下即可以很好地进

行. 该反应对于亚砜叶立德具有良好的官能团耐受性, 

除了芳基外, 含有烷基或噻吩基的亚砜叶立德均反应良

好. 此外, 该方法适用的芳烃底物除了常用的 2-苯基吡

啶之外, 还包括 N-(2-吡啶基)吲哚、1-苯基吡唑以及嘌

呤作为导向基等多种芳烃, 值得注意的是, 反应中还观

察到吲哚啉 C(7)—H 的烷基化产物(Scheme 4).  

 

图式 4  Rh(III)催化芳烃的 C—H 键酰甲基化反应 
Scheme 4  Rh(III)-catalyzed C—H acylmethylation of arenes 

2018 年, 成江课题组[9]报道了[Cp*RhCl2]2 催化 2-

芳基-1H苯并[d]咪唑(12)与亚砜叶立德13的偶联环化反

应, 以中等至良好的产率得到了苯并咪唑并[2,1-a]异喹

啉类化合物 14. 该反应经历了一系列连续的邻位 C—H

官能团化和环化反应, 为合成复杂的杂环化合物提供了

一种简洁高效的合成策略(Scheme 5).  

 

图式5  铑催化2-芳基-1H苯并[d]咪唑与亚砜叶立德的环化反

应 
Scheme 5  Rhodium-catalyzed annulation of 2-aryl-1H-benzo- 
[d]imidazoles and sulfoxonium ylides  

同年, Ellman课题组[10]报道了Rh(III)催化N-唑啉亚

胺 15 分别与亚砜叶立德 16、重氮酮 17 以及取代炔烃

18 等底物的环化反应, 该方法利用亚胺基导向实现 C—

H 键的活化, 其中 N-唑啉亚胺 15 与亚砜叶立德 16 或重

氮酮 17 反应需要氧化还原中性条件, 而 N-唑啉亚胺 15

与取代炔烃 18 则需要在氧化性条件下才可以进行, 这

些反应都可以得到一系列的多取代咪唑并嘧啶类化合

物 19 (Scheme 6).  
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图式 6  Rh(III)催化 N-唑啉亚胺的 C—H 活化/环化反应 
Scheme 6  Rhodium(III)-catalyzed C—H activation/annulation 
reaction of N-azoloimines   

Ellman 课题组[11]还发展了三价铑催化 C-烯基唑 20

与亚砜叶立德 21 的偶联环化反应, 最终得到多取代的

桥头 N 稠合的[5,6]-双环杂环化合物 22. 该反应具有良

好的底物普适性, 各种芳基、杂芳基以及烷基取代的亚

砜叶立德均能够与芳烃底物以中等至良好的产率得到

目标产物. 此外, 含有各种取代基的C-烯基咪唑以及C-

烯基三唑也都能够很好地进行反应(Scheme 7).  

随后, Ellman 课题组[12]进一步研究了三价铑催化氨

基吡唑 23、醛 24 和亚砜叶立德 25 等的三组分环化反应, 

通过该方法快速合成了一系列吡唑并[1,5-a]嘧啶类化合

物 26, 丰富了桥头 N 稠合[5,6]-双环杂环化合物的合成 
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图式7  三价铑催化C-烯基唑与亚砜叶立德C—H官能团化反

应 
Scheme 7  Rhodium(III)-catalyzed C—H functionalization of 
C-alkenyl azoles with sulfoxonium ylides 

策略. 该反应采用微波加热条件而且是“一锅反应法”

有效缩短了反应时间. 此外, 该反应还首次将甲酰基亚

砜叶立德 27 应用于金属催化的化学反应中, 成功得到

了单取代嘧啶环的目标产物 28, 与前面反应条件不同

的是, 甲酰基亚砜叶立德 27 参与的三组分反应采用“两

步”反应的策略, 先用氨基吡唑 23 与醛 24 缩合得到亚

胺, 再加入甲酰基亚砜叶立德进行后续的 C—H 官能团

化和环化反应, 最终得到产物 28, 这样可以有效避免甲

酰基亚砜叶立德 27 和醛 24 同时存在时与氨基吡唑 23

发生竞争反应的可能性, 进而可以提高反应的转化率

(Scheme 8).  
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图式 8  氨基吡唑、醛和亚砜叶立德三组分经由 C—H 活化的

偶联反应 
Scheme 8  Three-component coupling of aminopyrazoles, al-
dehydes and sulfoxonium ylides via C—H activation 

范学森课题组 [13]利用不同的 2-芳基吲哚衍生物

29～32 分别与亚砜叶立德 33 在三价铑催化下有选择性

地合成了各种苯并[a]咔唑 34～36 和吲哚并[2,1-a]异喹

啉类化合物 37, 首次将亚砜叶立德 33 用作稳定卡宾前

体和C2合成子参与反应合成此类稠合杂芳烃. 另外, 与

先前报道的方法相比, 该策略具有反应效率高、底物稳

定且易于获得、产物具有多样性以及区域选择性良好等

诸多优势(Scheme 9).  
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图式 9  三价铑催化 2-芳基吲哚与亚砜叶立德的C—H官能团

化反应 
Scheme 9  Rh(III)-catalyzed C—H functionalization of 2-  
arylindoles with sulfoxonium ylides 

2019 年, 吴养洁课题组[14]报道了 Rh(III)催化 N-苯

基-吡啶-2-胺 38 与亚砜叶立德 39 在氧化还原中性条件

下的偶联环化反应, 提供了一种高效合成吲哚类衍生物

40 的方法. 反应产物的获得大致经过了一个 C—H 烷基

化-亲核环化的串联反应过程. 此外, 该反应具有良好

的区域选择性, 不需要外加氧化剂, 并且底物具有良好

的官能团耐受性, 从而扩大了反应的应用范围(Scheme 

10).  

 

图式 10  三价铑催化 N-苯基-吡啶-2-胺与亚砜叶立德的分子

间环化反应 
Scheme 10  Rhodium(III)-catalyzed intermolecular cyclization 
of N-phenylpyridin-2-amines with sulfoxonium ylides 

2019年, 该课题组[15]又开发了基于绿色化学的C—

H 活化反应, 利用几类不同的含氮芳烃 41～43 分别与
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亚砜叶立德 44 在水相中经由偶联或环化反应合成了一

系列有用的氮杂环化合物 45～47, 由于反应采用水作

为溶剂, 相比于有机溶剂, 有效减少了反应及后处理所

带来的污染, 同时也进一步扩大了反应在制药、生物化

学和化学领域的应用(Scheme 11).  
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图式 11  水介导的芳烃与亚砜叶立德的 C—H 活化反应 
Scheme 11  Water-mediated C—H activation of arenes with 
sulfoxonium ylides 

2019 年, 程国林课题组[16]报道了 2,2'-联吡啶-6-甲

酰胺48与亚砜叶立德49在三价铑与银盐作用下的反应, 

顺利得到区域选择性的 C(3)位酰甲基化产物 50. 研究

发现, 该反应的转化很大程度上依赖于溶剂的种类, 在

质子溶剂或高极性溶剂中均不能生成目标产物, 最终选

用乙腈作为最佳反应溶剂. 该策略包含一个“翻转环金

属化”过程, 在底物 C(3)位进行特定的偶联反应. 并以

较高的产率得到目标产物, 同时该反应还具有广泛的底

物范围和良好的官能团耐受性(Scheme 12).  

 

图式 12  三价铑催化的区域选择性 C(3)—H 酰甲基化反应 
Scheme 12  Rhodium(III)-catalyzed regioselective C(3)—H 
acylmethylation reaction 

2019 年, 汪清民课题组[17]利用 2-苯基噁唑啉 51 与

亚砜叶立德 52 偶联环化合成了异香豆素类衍生物 53. 

反应的转化包括三价铑催化的 2-苯基噁唑啉 51 邻位  

C—H 键活化、烯醇氧对亚胺的亲核加成以及酸促进的

水解等一系列主要步骤, 最终得到取代的异香豆素产物

53. 该方法操作简单, 并且表现出良好的区域选择性

(Scheme 13).  

 

图式 13  三价铑催化 2-苯基噁唑啉与亚砜叶立德的环化反应 
Scheme 13  Rh(III)-catalyzed annulation reaction between 2- 
phenyl-oxazolines and sulfoxonium ylides 

2020 年, 胥波课题组[18]利用 N-芳基-7-氮杂吲哚 54

作为芳烃底物与亚砜叶立德 55 反应, 在常用的三价铑

催化剂和银盐条件下, 即可顺利得到相应的酰甲基化产

物 56. 该反应使用 7-氮杂吲哚部分作为导向基, 具有很

高的区域选择性, 该方法为合成 7-氮杂吲哚衍生物提供

了一种新的思路(Scheme 14).  

 

图式 14  三价铑催化 N-芳基-7-氮杂吲哚与亚砜叶立德的

C—H 环化反应 
Scheme 14  Rh(III)-catalyzed C—H annulation reaction of 
N-aryl-7-azaindoles with sulfoxonium ylides 

最近, Szostak课题组[19]发展了三价铑催化2-芳基喹

唑啉-4(3H)-酮 57 与亚砜叶立德 58 的[4＋2]环化反应, 

反应以良好的产率得到 C(6)-取代的异喹啉并[1,2-b]喹

唑啉衍生物 59. 该反应是迄今为止报道的合成内酰胺

稠杂环化合物最直接有效的方法, 具有出色的 N-内酰

胺环化选择性, 同时具有操作简单和底物范围广的特

点. 此外, 研究人员还初步探究了此类化合物的生物活

性, 实验结果表明, 这类多环稠杂芳烃具有抑制某些癌

变细胞生长的作用(Scheme 15).  

而后, 胥波课题组[20]在之前工作[18]的基础上, 采用

相似的策略, 采用底物 6-芳基嘌呤 60 与亚砜叶立德 61

发生 C—H 活化反应, 也顺利得到了相应的酰甲基化产 
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图式 15  三价铑催化 2-芳基喹唑啉-4(3H)-酮与亚砜叶立德的

C—H 环化反应 
Scheme 15  Rh(III)-catalyzed C—H annulation reaction of 
2-arylquinazolin-4(3H)-ones with sulfoxonium ylides 

物 62, 该反应同样具有良好的区域选择性和底物官能

团耐受性(Scheme 16).  

 

图式 16  三价铑催化 6-芳基嘌呤与亚砜叶立德的 C—H 酰甲

基化反应 
Scheme 16  Rh(III)-catalyzed C—H acylmethylation of 6-aryl- 
purines with sulfoxonium ylides 

1.1.1.2  亚胺导向的铑催化亚砜叶立德参与的 C—H

活化反应 

2018 年, 李兴伟课题组[21]使用亚砜亚胺 63、酮肟

64、咪唑并吡啶 65、亚胺 66 等几种不同含 N 亲核导向

基与亚砜叶立德 67 或 68 发生 C—H 活化/环化反应, 构

建了 1,2-苯并噻嗪 69、异喹啉 N-氧化物 70、咪唑并吡

啶稠环芳烃 71 以及异喹啉 72 等多种很有用的含氮杂环

类化合物(Scheme 17).  

2018 年, 成江课题组[22]利用三价铑催化苯甲酰亚

胺酸乙酯 73 与亚砜叶立德 74 发生邻位双 C—H 活化和

双环化反应, 通过“一锅法”成功地构建了三元环的杂

环骨架 75. 经过紫外/可见光谱和荧光光谱测定发现, 

这类稠杂环化合物具有潜在的光电性能(Scheme 18).  

经过探究实验发现, 首先是三价铑催化剂活化苯甲

酰亚胺酸乙酯 73的邻位C—H键, 进而形成五元环铑中

间体 76, 然后 76 与亚砜叶立德 74 配位生成中间体 77, 

紧接着消除 DMSO 后得到铑卡宾物种 78, 物种 78 经过

迁移插入和水解可以依次得到中间体 79 和 80. 最后, 

中间体 80 再重复一次催化循环(II～V)和脱水脱醇的缩

合过程就可以得到双环化目标产物 75 (Scheme 19). 
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图式 17  Rh(III)催化芳烃与亚砜叶立德的偶联环化反应 

Scheme 17  Rhodium(III)-catalyzed annulative coupling be-
tween arenes and sulfoxonium ylides  
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图式 18  苯甲酰亚胺酸乙酯与亚砜叶立德的双邻位 C—H 官

能团化和双环化反应 
Scheme 18  Dual ortho-C—H functionalization and dual cy-
clization between ethylbenzimidates and sulfoxonium ylides 

2019 年, 吴勇课题组[23]报道了 N-芳基脒 82 与亚砜

叶立德 83 经由添加剂控制的选择性 C—H 活化/环化反

应, 得到了吲哚 84 和喹唑啉 85 两种不同的产物. 在该

合成策略中, 添加剂的种类起到了关键作用, 当使用醋

酸钠(NaOAc)时, 反应主要是经过[4＋1]环化反应得到

吲哚产物 84, 当换用添加剂氟化铜 /醋酸铯 (CuF2/  

CsOAc)时, 优先发生[5＋1]环化反应得到喹唑啉产物

85. 因此, 该策略提供了一种全新的合成氮杂环的有效

方法, 可以将其运用到化学合成和药物分子的设计之中

(Scheme 20). 
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图式 19  苯甲酰亚胺酸乙酯与亚砜叶立德的双 C—H 官能团化和双环化反应机理 
Scheme 19  Mechanism of dual C—H functionalization and dual cyclization between ethylbenzimidates and sulfoxonium ylides

 

图式 20  添加剂控制的 N-芳基脒与亚砜叶立德的选择性 C—

H 活化/环化反应 
Scheme 20  Additive-controlled selective C—H activation/ 
annulation of N-arylamidines and sulfoxonium ylides 

1.1.1.3  其它含N基团导向的铑催化亚砜叶立德参与

的 C—H 活化反应 

2018 年, 李兴伟等[24]利用 N-甲氧基苯甲酰胺 86 作

导向基, 与亚砜叶立德 87 在酸性条件下发生环化反应, 

选择性地合成了异香豆素 88 或异喹啉酮 89 两种不同产

物. 由于 N-甲氧基酰胺基团同时包含亲核和亲电位点, 

该策略正是利用这两个位点反应活性的差别而得到两

种不同的产物(Scheme 21).  

2018 年, Kim课题组[25]和成江课题组[26]先后报道了

Rh(III)催化偶氮苯 90 与亚砜叶立德 91 的[4＋1]环化反

应, 合成了一系列 3-酰基-(2H)-吲唑类化合物 92. 两组

反应的条件和机理都很相似, 值得注意的是, 二价铜盐

作为氧化剂对中间体的环化起到了重要作用. 在两者的 
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图式 21  Rh(III)催化 N-甲氧基苯甲酰胺的邻位 C—H 活化/环

化反应 
Scheme 21  Rh(III)-catalyzed C—H activation/annulation reac-
tion of N-methoxybenzamides 

工作中, 底物偶氮苯 90 可以同时适用于对称或者不对

称的偶氮苯, 其中对称偶氮苯能够以中等至良好的产率

得到吲唑产物 92. 而对于不对称偶氮苯参与的环化反

应, 具有给电子基的苯环要比具有吸电子基的苯环优先

反生 C—H 活化, 并且反应会同时得到两个同分异构体

的混合产物. 此外, 对于亚砜叶立德 91, 芳基取代和烷

基取代的底物, 都能很好地参与环化反应(Scheme 22).  

2019 年, 谢吴成课题组[27]和我们课题组[28]先后报

道了三价铑催化的芳肼 93 与亚砜叶立德 94 的偶联环化

反应, 两种方法都得到了 1-氨基-2-取代的吲哚类衍生

物 95. 通过比较发现, 两组反应都是在氧化还原中性条

件下进行, 前者使用 1,2-二氯乙烷(DCE)作溶剂, 后者

采用四氢呋喃作溶剂, 都以中等至良好的收率得到了目

标产物(Scheme 23).  



   
Chinese Journal of Organic Chemistry REVIEW  

 
Chin. J. Org. Chem. 2021, 41, 888～906 © 2021 Chinese Chemical Society & SIOC, CAS http://sioc-journal.cn/     895 

 

图式 22  三价铑催化偶氮苯与亚砜叶立德的[4＋1]环化反应 
Scheme 22  Rhodium(III)-catalyzed [4＋1] annulation of azo-
benzenes with sulfoxonium ylides 

 

图式 23  三价铑催化芳肼与亚砜叶立德的环化反应 
Scheme 23  Rhodium(III)-catalyzed annulation of arylhydra-
zines with sulfoxonium ylides 

2020 年, 吴养洁课题组[29]报道了三价铑催化的 N-

亚硝基苯胺 96 与亚砜叶立德 97 的“一锅法”串联反应, 

成功得到 3-亚硝基吲哚类产物 98, 从而进一步拓展了

吲哚类化合物的合成策略. 反应经历了 C—H 键的酰甲

基化和三氟乙酸(TFA)介导的亚硝基转移/环化等一系列

连续过程. 该反应中, N-亚硝基苯胺 96 有两重作用, 既

作导向基又作内源的亚硝化试剂, 因而使反应具有很高

的原子经济性(Scheme 24).  

最近, 黄国生课题组[30]利用 N-亚硝基苯胺 99 与亚

砜叶立德 100 在三价铑催化作用下经由酰甲基化/环化

等步骤, 顺利合成了取代的吲唑 N-氧化物类产物 101. 

该反应采用了与吴养洁课题组[29]相似的底物, 两组反

应中底物亚硝基都作为无痕导向基参与反应, 所不同的

是, 该反应首先通过“协同金属-质子化”过程得到酰甲

基化产物, 随后在醋酸铜和氧化银的共同作用下发生环

化和氧化反应, 最终得到相应的产物 101 (Scheme 25). 

 

图式 24  三价铑催化 N-亚硝基苯胺与亚砜叶立德的环化反应 
Scheme 24  Rhodium(III)-catalyzed cyclization of N-nitrosoani- 
lines with sulfoxonium ylides 
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图式 25  三价铑催化 N-亚硝基苯胺与亚砜叶立德的酰甲基化

/环化反应 
Scheme 25  Rhodium(III)-catalyzed acylmethylation/cyclization 
of N-nitrosoanilines with sulfoxonium ylides 

1.1.2  含氧基团导向的铑催化亚砜叶立德作偶联子

参与的 C—H 活化反应 

相比于 N 导向基, O 导向基的种类相对较少, 较为

常见的有极性 N＋—O－键、羰基和羟基等.  

2018 年, 崔秀灵课题组[31]报道了三价铑催化喹啉- 

N-氧化物 102 与亚砜叶立德 103 的 C—H 官能团化反应, 

反应中 N＋—O－基团作为导向基在空气氛围下就可以区

域选择性地得到 C(8)—H 酰甲基化产物 104. 该方法具

有广泛的底物适用范围, 而且避免了外源氧化剂的加入

(Scheme 26).  

 

图式 26  三价铑催化喹啉-N-氧化物与亚砜叶立德的 C(8)—H

酰甲基化反应 
Scheme 26  Rh(III)-catalyzed selective C(8)—H acylmethyla-
tion of quinoline N-oxides with sulfoxonium ylides 

2019 年, 王祯莲课题组[32]报道了三价铑催化烯胺

酮105与亚砜叶立德106的邻位C—H键活化/环化反应, 

以中等至良好的产率得到了多取代的萘酚类产物 107. 

值得注意的是, 该反应中烯胺酮 105 同时起到导向和环
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化的双重作用(Scheme 27).  

 

图式 27  三价铑催化烯胺酮与亚砜叶立德的 C—H 活化/环化

反应 
Scheme 27  Rhodium-catalyzed C—H activation/cyclization of 
enaminones with sulfoxonium ylides 

2019 年, 黄志真课题组[33]报道了三价铑催化亚砜

叶立德 109 与水杨醛 108 的醛基 C—H 活化反应. 实验

发现, 各种取代的水杨醛 108 和亚砜叶立德 109 都能很

好地适应反应条件, 并以中等至良好的产率得到相应地

偶联产物 110. 反应设计醛基 C(sp2)—H 的活化和铑卡

宾体的插入等两个关键步骤. 此外, 反应中得到的偶联

产物继续用硫酸处理, 通过脱水环化的“一锅法”可以

得到一系列的黄酮类化合物 111 (Scheme 28).  
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图式 28  三价铑催化的醛基 C—H 官能团化反应 
Scheme 28  Rh(III)-catalyzed aldehydic C—H functionalization 
reaction 

同年, 俞传明课题组[34]与姚和权课题组[35]也都报

道了类似的工作, 两组都用三价铑催化水杨醛 112 与亚

砜叶立德 113 反应合成了类黄酮化合物 114. 通过比较

发现, 两者都是先在铑催化剂作用下活化醛基氢进而与

亚砜叶立德生成偶联产物, 再经分子内环化脱水过程得

到最终的目标产物. 在此工作的基础上, 姚和权课题组

继续利用所得到的类黄酮产物 114 进行 C(3)位的 C—H

官能团化反应, 反应得到了一系列结构多样的 2,3-二取

代的类黄酮产物 115, 进一步拓展了该策略的合成应用

范围(Scheme 29).  

 

图式 29  三价铑催化水杨醛与亚砜叶立德的 C—H 活化/环化

反应 
Scheme 29  Rh(III)-catalyzed C—H activation/annulation of 
salicyl aldehydes with sulfoxonium ylides 

1.1.3  活泼亚甲基导向的铑催化亚砜叶立德作偶联

子参与的 C—H 活化反应 

除了上述提到的含 N 杂环和含 O 类导向基团外, 2-

羰基乙腈等含有活泼亚甲基的底物也可以在金属铑的

催化下与亚砜叶立德发生 C—H 活化反应, 反应中活泼

亚甲基可以与 Rh 配位, 进而活化芳环的邻位 C—H 键, 

形成相应的环铑中间体, 接着再与亚砜叶立德进行后续

的反应.  

2018 年, 李兴伟课题组[36]发展了三价铑催化苯甲

酰乙腈 116 与亚砜叶立德 117 通过控制邻位的不同取代

基来制备单环化产物和双环化产物的合成策略. 在该策

略中, 亚砜叶立德作为 C2 合成子与苯甲酰乙腈反应得

到 1-萘酚 118 或二氢萘并[1,8-bc]吡喃 119. 需要注意的

是, 只有当底物苯甲酰乙腈的一个邻位含有取代基时, 

才能产生 1-萘酚产物 118, 否则 , 就会得到二氢萘

[1,8-bc]吡喃 119, 该产物在三氟甲烷磺酸存在下可以通

过“一锅法”进一步脱水得到萘并[1,8-bc]吡喃 120. 萘

并[1,8-bc]吡喃骨架大多存在于各种天然产物中, 表现

出广泛的生物活性和光电性能, 该方法可以高效快捷地

合成此类化合物, 并且具有广泛的底物普适性(Scheme 

30).  

随后, 李兴伟课题组[37]发展了三价铑催化亚砜叶

立德 122 与 N-(氰基乙酰基)二氢吲哚 121 的[5＋2]环化

反应, 在温和条件下高效而有选择性地构建了含有七元

环结构的三环稠合芳烃 123, 这些七元环骨架具有重要

的合成和生物学意义, 此外, 反应中还会生成少量五元

环稠合的三环副产物 124 (Scheme 31).    
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图式 30  Rh(III)催化苯甲酰乙腈与亚砜叶立德的反应 
Scheme 30  Rh(III)-catalyzed reaction of benzoylacetonitriles with sulfoxonium ylides 

 

图式 31  Rh(III)催化 N-(氰基乙酰基)二氢吲哚与亚砜叶立德的 C—H 活化反应 
Scheme 31  Rh(III)-catalyzed C—H activation reaction of N-cyanoacetylindolines with sulfoxonium ylides 

几乎同时, 周宇课题组[38]开发了Rh(III)催化的苯甲

酰乙腈 125 和亚砜叶立德 126 的偶联/环化反应, 顺利得

到了 3-取代的萘酚产物 127. 此反应中, 使用醋酸铯替

代水作添加剂, 降低了反应温度, 同时缩短了反应时间, 

反应只得到唯一的产物 1-萘酚 127, 该产物经过进一步

反应可以转化为药物心得安的衍生物, 也可以转化为萘

并[1,8-bc]吡喃等重要的杂环化合物(Scheme 32).  

 

图式 32  Rh(III)催化苯甲酰乙腈与亚砜叶立德反应合成 1-萘

酚 
Scheme 32  Rhodium(III)-catalyzed reaction of benzoylacetoni-
triles and sulfoxonium ylides to 1-naphthols 

2018 年, 成江课题组[39]采用与苯甲酰乙腈类似的

芳烃底物 3-甲酰基乙腈吲哚 128 分别与亚砜叶立德 129

和重氮化合物 130 进行环化反应, 以中等至良好的产率

合成了一系列多取代咔唑类化合物 131 和 132. 需要注

意的是, 底物 3-甲酰基乙腈吲哚 128 在与亚砜叶立德

129 反应时需要弱碱条件, 而在与重氮化合物 130 发生

反应时则需要在弱酸性条件下才能很好地进行(Scheme 

33).  
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图式 33  3-甲酰基乙腈吲哚与亚砜叶立德或重氮化合物的  

C—H 官能团化反应 
Scheme 33  C—H functionalization of 3-formylacetonitrile 
indoles with sulfoxonium ylides or diazo compounds 

1.2  钌催化亚砜叶立德作偶联子参与 C—H 活化反应 

2018年, 曾伟课题组[40]利用 S-苯基亚砜亚胺 133与

亚砜叶立德 134 在二氯(对甲基异丙苯基)钌二聚体

{[RuCl2(p-cymene)]2}催化剂与银盐作用下反应, 快速合

成了一系列 1,2-苯并噻嗪类衍生物 135, 这类化合物可

以通过进一步转化得到 4-取代的 1,2-苯并噻嗪骨架 136. 

该反应利用稳定的亚砜叶立德作为卡宾前体, 有效避免

了性质更为活泼且存在安全隐患的重氮类化合物的使

用(Scheme 34).  

2018 年, Ackermann 课题组[41]报道了二价钌催化苯

甲酸 137 与亚砜叶立德 138 经由弱的 O 配位实现的 C—

H/O—H 键活化和环化反应, 顺利合成了一系列异香豆

素衍生物 139. 实验发现, 碱的加入对反应的转化起到 
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图式 34  二价钌催化 S-苯基亚砜亚胺与亚砜叶立德的偶联-

环化反应 
Scheme 34  Ru(II)-catalyzed coupling-cyclization of S-phenyl 
sulfoximines with sulfoxonium ylides 

了关键作用, 通过进一步的研究发现, 反应经过了“碱

辅助内部亲电取代(BIES)”的 C—H 活化过程, 并且证

明四价钌中间体在反应中起着决定性作用. 有趣地是, 

当实验中使用间位或对位取代的亚砜叶立德且按3倍物

质的量加入时, 反应会以较高的产率得到双 C—H 官能

团化的产物. 相比于上文介绍的铑催化的 C—H 活化反

应可以发现, 铑催化反应在很多情况下需要导向作用较

强的含 N 基团与之配位才可以顺利实现 C—H 键的活

化, 而 Ru(II/IV)催化体系则可以适用于导向作用较弱的

羧酸底物, 从而大大拓展了与亚砜叶立德反应的芳烃底

物的适用范围(Scheme 35).  
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图式 35  通过弱的氧配位的钌(II/IV)催化的 C—H 活化反应 
Scheme 35  Ruthenium(II/IV)-catalyzed C—H activation by 
weak O-coordination 

2018 年, 王民课题组[42]使用二价钌催化苯甲亚胺

酸乙酯140与亚砜叶立德141进行C—H偶联/环化反应, 

以中等至良好的产率得到了异喹啉类化合物 142. 该反

应采用了廉价的有机酸作添加剂, 且不需要添加氧化

剂、碱和银盐, 这也是该方法的特色所在(Scheme 36).  

随后, 黄国生课题组[43]报道了二价钌催化 N-芳基- 

2-氨基吡啶 143 与亚砜叶立德 144 的分子间环化反应, 

快速合成了一系列结构多样的吲哚衍生物 145. 底物拓

展实验表明, 该方法具有出色的区域选择性和良好的底

物官能团耐受性(Scheme 37). 

 

图式 36  二价钌催化苯甲亚胺酸乙酯与亚砜叶立德的偶联/环

化反应 
Scheme 36  Ruthenium(II)-catalyzed coupling/cyclization of 
benzimidates and sulfoxonium ylides 

 

图式37  二价钌催化N-芳基-2-氨基吡啶与亚砜叶立德的分子

间环化反应 
Scheme 37  Ruthenium(II)-catalyzed intermolecular annulation 
of N-aryl-2-aminopyridines and sulfoxonium ylides 

2019年, 柳红课题组[44]发展了芳基脒146和亚砜叶

立德 147 在二价钌催化作用下选择性活化芳环邻位 C—

H 键并发生环化的反应, 顺利合成了一系列 3-羰基吲哚

类化合物 148. 该反应收率高, 并且表现出良好的官能

团耐受性. 另外, 研究发现 3-羰基吲哚衍生物 148 是一

类具有药理活性的重要分子骨架, 而该策略为快速合成

此类化合物提供了一条有效的途径(Scheme 38).  

 

图式 38  二价钌催化芳基脒与亚砜叶立德的环化反应 
Scheme 38  Ruthenium(II)-catalyzed annulation reaction of 
arylamidines and sulfoxonium ylides 

随后, 该课题组[45]又报道了首例二价钌催化含氮

杂环芳环 149 分别与 α­氯代酮 150 和亚砜叶立德 151

的偶联反应, 以中等至良好的产率合成了一系列酰甲基

化产物 152. 该反应使用了相对廉价的钌催化剂和易于

得到的起始原料, 并且具有广泛的底物范围和良好的官

能团耐受性, 同时, 该反应也为制备酰甲基化产物提供

了一种有效的策略(Scheme 39).  
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图式 39  二价钌催化的芳(杂)环的酰甲基化反应 
Scheme 39  Ruthenium(II)-catalyzed C−H acylmethylation 
reaction of (hetero)arenes 

2019 年, 南江课题组[46]报道了二价钌催化 2-烯基

苯胺 153 与亚砜叶立德 154 的[5＋1]环化反应, 快速合

成了各种多取代的 2-羰基喹啉类化合物 155. 该策略运

用游离氨基(NH2)作为理想的无痕导向基, 在金属钌催

化剂的作用下, 顺利实现了烯基 C—H 键的活化与环化

反应. 另外, 与之前报道的反应不同的是, 亚砜叶立德

在该反应中是作为 C1 偶联子而非 C2 偶联子参与反应, 

从而进一步拓展了亚砜叶立德在 C—H 活化反应中的应

用(Scheme 40).  

同年, Sakhuja 课题组[47]利用二价钌催化 N-芳基酞

嗪-1,4-二酮 156 与亚砜叶立德 157 通过邻位 C—H 键官

能团化得到了酰甲基化产物 158. 该反应无需外加氧化

剂, 并且具有广泛的底物适用范围. 反应所得的酰甲 

 

图式 40  二价钌催化 2-烯基苯胺与亚砜叶立德的[5＋1]环化

反应 
Scheme 40  Ruthenium(II)-catalyzed [5＋1] annulation reaction 
of 2-alkenylanilines and sulfoxonium ylides 

基化产物 158 继续用劳森试剂或三氟化硼乙醚处理, 可

以进一步得到两种不同的酞嗪稠合噌啉衍生物 159 和

160 (Scheme 41). 

2020 年, 柳红课题组[48]报道了二价钌催化 2-吡啶

酮 161 与亚砜叶立德 162 的偶联反应. 该方法中, 亚砜

叶立德 162 作为卡宾前体参与反应, 可以选择性得到 2-

吡啶酮的 C(6)位酰甲基化产物 163, 反应表现出良好的

区域选择性. 由此可见, 该反应提供了一种快速制备吡

啶酮衍生物的有效合成策略(Scheme 42). 

1.3  铱催化亚砜叶立德作偶联子参与 C—H 活化反应 

2017年, Hopmann等[49]报道了一价铱催化亚砜叶立

德 164 参与的 C—H 官能团化反应. 该策略分别利用苯

胺 165和烯胺 166与亚砜叶立德 164在双(1,5-环辛二烯) 

氯化铱(I)二聚体{[Ir(COD)Cl]2}和对甲苯磺酸(p-TSA)的 

 

图式 41  二价钌催化 N-芳基酞嗪-1,4-二酮与亚砜叶立德的 C—H 酰甲基化反应 
Scheme 41  Ruthenium(II)-catalyzed C—H acylmethylation of N-arylphthalazine-1,4-diones with sulfoxonium ylides 

 

图式 42  二价钌催化 2-吡啶酮与亚砜叶立德的 C—H 酰甲基化反应 
Scheme 42  Ruthenium(II)-catalyzed C—H acylmethylation of 2-pyridones with sulfoxonium ylides 
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催化下, 经由微波作用顺利合成了吲哚 167 和吡咯 168

等两类重要的杂环骨架. 该反应是亚砜叶立德作为一种

安全卡宾前体参与串联环化反应的一个很好的应用

(Scheme 43).  

 

图式 43  一价铱催化苯胺或烯胺与亚砜叶立德的环化反应 
Scheme 43  Iridium(I)-catalyzed cyclization reaction of anilines 
or enamines with sulfoxonium ylides 

2019 年, 董琳课题组[50]利用三价铱催化吡唑啉酮

169 与亚砜叶立德 170 发生 C—H 活化/环化反应, 合成

了一系列吡唑并[1,2-a]噌啉衍生物 171, 这是一类具有

生物活性和药理活性的含氮稠杂环分子, 该路线为此类

化合物的合成提供了一种新的思路(Scheme 44).  

 

图式 44  三价铱催化吡唑啉酮与亚砜叶立德的 C—H 键活化/

环化反应 
Scheme 44  Iridium(III)-catalyzed C—H activation/annulation 
of pyrazolones and sulfoxonium ylides 

2019 年, 俞传明课题组[51]与吴勇课题组[52]采用相

似的 C—H 活化策略, 分别使用 N-(2-吡啶基)苯胺 172

和 N-(2-嘧啶基)苯胺 173 两种芳烃底物, 在三价铱催化

剂的作用下与亚砜叶立德 174 发生[3＋2]环化反应, 顺

利合成了 2-烷基吲哚类产物 175. 两组反应都采用三价

铱作催化剂, 需要注意的是, 银盐和醋酸这两种添加剂

是不可或缺的. 此外, 吴勇课题组还做了进一步的探究

实验, 将所得到的 N-(2-嘧啶基)-2-烷基吲哚产物 175 用

叔丁醇钾/二甲亚砜处理, 可以得到脱除嘧啶基的自由

N-H 吲哚衍生物, 从而拓展了合成 2-取代吲哚的新方法

(Scheme 45).  

最近, Miura 课题组[53]报道了三价铱催化吲哚 176

的 C(4)位选择性酰甲基化反应, 该反应在吲哚底物 176 

 

图式 45  三价铱催化的 C—H 官能团化反应合成 2-取代吲哚 
Scheme 45  Synthesis of 2-substituted indoles by iridium(III)- 
catalyzed C—H functionalization 

中引入硫醚导向基, 其可以很好地与亚砜叶立德 177 反

生偶联反应, 同时表现出良好的底物兼容性. 此外, 产

物 178中的硫醚导向基容易脱除并可以进一步转化为包

含七元环和九元环的多环吲哚衍生物(Scheme 46).  

 

图式 46  硫醚导向的吲哚 C(4)位选择性碳氢键酰甲基化反应 
Scheme 46  Thioether-directed C(4)-selective C — H acyl-
methylation of indoles 

1.4  其它金属催化亚砜叶立德作偶联子参与 C—H 活

化反应 

2018 年, 王佰全课题组[54]报道了利用三价钴催化

2-苯基吡啶 179 与亚砜叶立德 180 的偶联反应, 相比于

以往的铑和铱等贵金属催化体系, 该反应使用更为廉价

的钴催化剂, 并且不需要任何添加剂就能以较高的产率

得到酰甲基化产物 181, 而且底物具有较强的官能团耐

受性(Scheme 47).  
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图式 47  三价钴催化的芳烃的 C—H 酰甲基化反应 
Scheme 47  Co(III)-catalyzed C—H acylmethylation of arenes 
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2019 年, 江焕峰课题组[55]利用二价钯催化苯丙烯

182 与亚砜叶立德 183 发生烯丙基 C(sp3)—H 活化反应, 

成功合成了共轭二烯酮类化合物 184. 该方法反应条件

温和 , 具有广泛的底物范围和优良的区域选择性

(Scheme 48).  

 

图式 48  二价钯催化亚砜叶立德的氧化烯丙基化反应 
Scheme 48  Palladium(II)-catalyzed oxidative allylation of sul-
foxonium ylides 

同年, 陈铮凯等[56]报道了二价铜介导的 N-磺酰基

苯腙 185 与亚砜叶立德 186 的[4＋1]环加成反应, 快速

合成了一系列多取代的二氢吡唑类衍生物 187. 该反应

采用廉价易得的醋酸铜作为催化剂 , 实现了惰性  

C(sp3)—H 键的活化, 而且还具有起始原料容易获得、操

作方便以及广泛的底物范围等优点(Scheme 49).  

 

图式 49  二价铜介导的 N-磺酰基苯腙与亚砜叶立德的[4＋1]

环加成反应 
Scheme 49  Copper(II)-mediated [4＋1] cycloaddition reaction 
of N-sulfonylhydrazones and sulfoxonium ylides 

2  亚砜叶立德作导向基参与 C—H 活化反应 

亚砜叶立德作为一种新型的无痕导向基团参与C—

H 键活化反应, 可以同时起到导向-离去的双重作用, 

相比于亚砜叶立德作为偶联子参与的反应, 此类反应是

通过亚砜叶立德的羰基 O 与金属催化剂发生弱配位作

用而实现的 C—H 活化, 发生活化的位点是芳酰基亚砜

叶立德的邻位 C—H 键. 目前, 金属铑和金属钴催化剂

已经实现了亚砜叶立德作为导向基团的 C—H 键活化反

应, 但是反应的实例还不是很多, 由此可见, 亚砜叶立

德作为导向基参与 C—H 活化反应还有待于更进一步的

探究.  

2.1  铑催化亚砜叶立德作导向基参与 C—H 活化反应 

2017 年, 李兴伟课题组[5]报道了亚砜叶立德作为弱

导向基参与 C—H 活化反应, 这也是第一次将亚砜叶立

德应用到 C—H 活化反应之中. 在该反应中, 通过三价

铑的催化, 亚砜叶立德 188 与内炔 189 发生[4＋2]环化

反应, 快速得到一系列 3,4-二取代-1-萘酚衍生物 190. 

值得注意的是, 反应无需外加金属氧化剂, 而且, 该反

应具有广泛的底物范围, 适用于多取代萘酚骨架的构建

(Scheme 50).  

 

图式 50  三价铑催化亚砜叶立德的邻位 C—H 活化/环化反应 
Scheme 50  Rhodium(III)-catalyzed ortho-C—H activation/ 
cyclization of sulfoxonium ylides 

李兴伟提出如下的反应机理: 首先是亚砜叶立德

188 的羰基 O 原子与铑催化剂配位并活化其自身的邻位

C—H 键, 随之产生的的五元环铑中间体会很快与炔

189 配位, 得到中间体 191, 紧接着碳碳叁键迁移插入

C(sp2)—Rh键, 得到七元环铑中间体192和193, 然后消

除 DMSO 后形成关键七元环铑卡宾物种 194, 再经   

Rh—C(sp2)键迁移插入卡宾体得到烷基铑中间体 195, 

最后 195 经过质子解得到目标产物 1-萘酚 190, 同时再

生铑催化剂(Scheme 51).  

 

图式 51  三价铑催化亚砜叶立德的邻位 C—H 活化/环化反应

机理 
Scheme 51  Mechanism of rhodium(III)-catalyzed ortho-C—H 
activation/cyclization of sulfoxonium ylides 
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2019 年, 范学森课题组[57]与王江课题组[58]采用相

似的策略, 先后实现了利用亚砜叶立德 196 与几种不同

的重氮类化合物 197 和 198 反应构建结构多样的萘酮亚

砜叶立德 199、200 以及 201, 这是一种合成双取代环状

亚砜叶立德的新方法. 范学森课题组首先利用亚砜叶立

德 196 与 α­重氮羰基化合物 197 反应, 通过改变反应体

系的溶剂和温度等参数, 有选择性地得到了不同取代的

萘酮亚砜叶立德产物 199 和 200, 从合成角度讲, 该反

应也提供了一种制备 α-环烯基-β-酮基亚砜叶立德的新

方法, 此外, 该反应所生成的萘酮类产物还可以进一步

转化为一系列具有生物活性的萘衍生物. 王江课题组所

采用的方法同样具有良好的区域选择性, 研究人员在制

备了萘酮亚砜叶立德 201 的基础上, 又进一步将其转化

得到了各种多取代的萘酚衍生物 202, 从而也证明了该

方法的潜在应用价值(Scheme 52).  
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图式 52  三价铑催化亚砜叶立德与 α-重氮化合物的级联反应 
Scheme 52  Rh(III)-catalyzed cascade reaction of sulfoxonium 
ylides with α-diazocarbonyl compounds 

2019 年, 成江课题组[59]报道了三价铑催化亚砜叶

立德 203 与胺茴内酐 204 的[4＋1]环化反应, 以中等至

良好的产率合成了 10H-吲哚[1,2-a]吲哚-10-酮衍生物

205. 反应先是通过亚砜叶立德羰基O导向的邻位C—H

胺化、N—Rh 键插入卡宾和质子解等一系列过程, 生成

第一个环化产物 2-甲酰基苯基吲哚, 随后通过酸催化的

分子内羟醛缩合, 得到最终的吲哚并吲哚酮目标产物. 

该反应的特点是利用“一锅法”高效构建了两个 C—N

键和一个 C＝C 键, 这为合成复杂吲哚化合物提供了一

种新思路(Scheme 53). 
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图式 53  三价铑催化亚砜叶立德与胺茴内酐的[4＋1]环化反

应 
Scheme 53  Rhodium(III)-catalyzed [4＋1] annulation reaction 
of sulfoxonium ylides and anthranils 

同年, 李兴伟课题组[60]发展了三价铑催化亚砜叶

立德 206 与 7-O 杂或 N 杂苯并降冰片烯 207 的化学发散

型偶联反应. 通过改变反应条件可以分别实现亚砜叶立

德导向的[4＋2]环化和C—H键(双)烷基化反应. 具体地

说, 在环化反应体系中, 亚砜叶立德充当氧化卡宾类型

的导向基, 诱导并促使环化产物 208 的生成; 而在烷基

化体系中, 特戊酸的引入则有利于生成保留降冰片烯杂

环骨架的烷基化偶联产物 209. 此外, 这两种反应体系

都是在中性氧化还原条件下进行, 并且具有较广的底物

范围. 通过该反应可以快速而有选择性地构建许多普通

合成方法很难获得的分子骨架, 因此, 该策略有望应用

于某些稠合碳环的合成当中(Scheme 54).  
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图式 54  三价铑催化氧杂/氮杂双环烯烃与亚砜叶立德的化学

发散型偶联反应 
Scheme 54  Rhodium(III)-catalyzed chemo-divergent coupling 
of oxa/azabicyclic olefins with sulfoxonium ylides 

Prabhu 课题组[61]报道了三价铑催化亚砜叶立德 210

与 4-羟基-2-炔酸酯 211 的环化反应. 该反应经过 C—H

活化、区域选择性环化和内酯化等一系列连续过程, 生

成了呋喃酮稠合的 1-萘酚衍生物 212 和 213, 进一步丰

富了萘酚衍生物的合成方法. 另外, 该策略采用“一锅

法”, 反应高效且只需要一套反应条件(Scheme 55).  
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图式 55  三价铑催化亚砜叶立德的 C—H 活化/环化和内酯化

反应 
Scheme 55  Rh(III)-catalyzed C—H activation/annulation and 
lactonization of sulfoxonium ylides 

2019年, 余正坤课题组[62]报道了亚砜叶立德 214与

2,3-丁二烯酸酯 215 在三价铑催化作用下的环化反应. 

该反应中亚砜叶立德作为双官能团化无痕导向基和 C4

合成子通过芳烃的 C—H 活化和环丙烷化连续过程, 顺

利合成了一系列含有季碳中心的 2H-环丙烷[b]萘-2-酮

类化合物 216. 该方法的特点是通过“一锅法”连续构

建了三个新的 C—C 键, 同时具有极好的非对映立体选

择性. 另外, 所得到的环丙烷衍生物还可以很容易地在

温和条件下转化为某些有潜在应用价值的合成中间体, 

由此可见, 该反应是一种获得碳环稠合环丙烷衍生物的

有效途径(Scheme 56).  

 

图式 56  三价铑催化亚砜叶立德与累积二烯酸酯的环化偶联

反应 
Scheme 56  Rhodium(III)-catalyzed annulative coupling of 
sulfoxonium ylides and allenoates 

2020 年, Chatani 等[63]发展了三价铑催化亚砜叶立

德 217与丙烯酸酯 218反应制备茚酮衍生物 219的反应. 

该路线使用亚砜叶立德与丙烯酸乙酯作为反应模板, 只

需低负载量的铑催化剂就可以快速有效地连续构筑两

个 C—C 键, 并以中等至良好的产率生成各种多取代的

茚酮类衍生物, 此外, 反应中的丙烯酸酯 218 也可以换

用苯乙烯等烯烃衍生物, 同样可以和亚砜叶立德很好地

进行反应(Scheme 57).  

 

图式 57  三价铑催化亚砜叶立德与烯烃的环化反应 
Scheme 57  Rh(III)-catalyzed annulation reaction of sulfoxo-
nium ylides and alkenes 

随后, Prabhu 等[64]报道了与 Chatani 等[63]非常相似

的工作. 与 Chatani 等的工作相比, 在 Prabhu 等的反应

中, 底物丙烯酸酯 221 除了可以换用苯乙烯外, 还可以

用丙烯酰胺替代, 最终反应的产率也很高(Scheme 58).  

 

图式 58  三价铑催化亚砜叶立德与丙烯酸酯的环化反应 
Scheme 58  Rhodium(III)-catalyzed annulation of sulfoxonium 
ylides with acrylates 

最近, 成江课题组[65]利用亚砜叶立德 223 与苯醌

224 在三价铑的催化下, 快速合成了一系列 2-羟基-二

苯并[b,d]吡喃-6-酮衍生物 225. 反应中亚砜叶立德的

C(O)—C 键发生断裂, 并且羰基作为螯合基团, 进而实

现芳环的邻位 C—H 键活化和偶联等一系列过程. 此外, 

该方法表现出良好的化学选择性和官能团耐受性

(Scheme 59).  
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图式 59  三价铑催化亚砜叶立德与苯醌的偶联环化反应 
Scheme 59  Rhodium(III)-catalyzed coupling and annulation of 
sulfoxonium ylides with quinones 
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2.2  钴催化亚砜叶立德作导向基参与 C—H 活化反应 

2019 年初, 李兴伟课题组[66]报道了三价钴(III)催化

的芳烃邻位 C—H 键酰胺化反应. 该反应采用弱导向的

亚砜叶立德 226 与酰胺化试剂 1,4,2-二噁唑-5-酮 227 在

较为温和的中性氧化还原条件下进行偶联, 以中等至良

好的产率合成了多种含硫化合物 228. 反应的动力学同

位素效应实验表明, 芳烃酰胺化产物的生成可能经历了

导向基螯合-辅助的 C—H 键活化、乃春的形成以及芳

环 C(sp2)—Rh 键迁移插入乃春碳氮双键等一系列连续

的步骤(Scheme 60).  

 

图式 60  三价钴催化亚砜叶立德的邻位 C—H 酰胺化反应 
Scheme 60  Cobalt(III)-catalyzed ortho-C—H amidation of 
sulfoxonium ylides 

2019 年, 谭泽课题组[67]利用廉价低毒的三价钴催

化亚砜叶立德 229 与炔烃类化合物 230 发生 C—H 活  

化/环化反应, 快速合成了多种 2,3-二取代的 1-萘酚衍生

物 231, 该反应操作简单而且具有良好的区域选择性. 

此工作扩大了炔烃底物的范围, 该策略同时适用于内炔

(也包含炔基酰胺类型的内炔)和端炔, 并且在空气氛围

中就可以很好地进行反应, 进一步拓展了 1-萘酚衍生物

的合成策略(Scheme 61).  

 

图式 61  三价钴催化亚砜叶立德与炔烃的 C—H 活化和环化

反应 

Scheme 61  Co(III)-catalyzed C—H activation and cyclization 

of sulfoxonium ylides with alkynes 

3  亚砜叶立德自身的偶联环化反应 

2017 年, 李兴伟课题组[7]在报道铑催化亚砜叶立德

与芳烃的酰甲基化反应中, 曾经提到该反应顺利实现的

挑战之一就是要避免亚砜叶立德的自身偶联环化副反

应, 因为亚砜叶立德本身的结构决定了其既可以作为导

向基又可以作为偶联子参与反应.  

2019 年, 李蕾课题组[68]首次报道了亚砜叶立德 232

在二价钌催化剂的作用下可以发生明显的自身偶联环

化反应, 通过该反应能够快速合成一系列 3-取代异香豆

素衍生物 233. 值得注意的是, 反应中亚砜叶立德既是

弱导向基又是偶联合成子, 此外, 有机酸和醇类溶剂对

反应的发生有显著促进作用(Scheme 62).  

 

图式 62  二价钌催化的亚砜叶立德经由 C—H 活化/环化的自

身偶联反应 
Scheme 62  Ruthenium(II)-catalyzed homocoupling of sulfoxo-
nium ylides via C—H activation/annulation 

反应机理表明, 亚砜叶立德 232 的羰基 O 原子先与

钌(II)配位生成五元环钌中间体 234, 另一分子亚砜叶立

德 232 再与 234 配位, 经过 α-消除释放DMSO后形成关

键的钌卡宾物种 236, 随后 Ru—C(sp2)键迁移插入卡宾, 

产生六元环钌中间体 237, 再在酸性条件下经过质子解

形成酰甲基化物种 238, 该物种再经过烯醇化、烯醇氧

的分子内亲核攻击等连续步骤, 释放出科里叶立德 240 

(Corey’s ylide), 同时得到最终的异香豆素产物 233 

(Scheme 63).  
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图式 63  二价钌催化的亚砜叶立德自身偶联反应机理 

Scheme 63  Proposed reaction mechanism of ruthenium(II)- 
catalyzed homocoupling of sulfoxonium ylides 
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2020 年, 程国林课题组[69]也独立报道了二价钌催

化亚砜叶立德 241 的自身偶联环化反应, 得到了 3-取代

异香豆素产物 242. 有机酸和醇类溶剂对反应的转化都

是不可或缺的, 该反应提供了另外一种亚砜叶立德自身

偶联环化的途径(Scheme 64).  

 

图式 64  二价钌催化亚砜叶立德经由双重C—H/C—C活化合

成异香豆素 
Scheme 64  Ruthenium(II)-catalyzed synthesis of isocoumarins 
via dual C—H/C—C activation of sulfoxonium ylides 

4  结论与展望 

综上所述, 按照亚砜叶立德作为偶联子、导向基和

自身偶联环化等三方面详细介绍了其在 C—H 活化反应

中的最新研究进展, 通过总结发现, 亚砜叶立德作为一

种新型卡宾前体参与 C—H 活化反应, 已经发展为一种

十分新颖的构筑碳碳键的合成策略.  

目前, 尽管亚砜叶立德参与的 C—H 活化反应已经

取得了显著的成就, 但是关于亚砜叶立德的应用仍存在

许多不足的地方[8]: 第一, 反应中底物的 C—H 键活化

还主要局限于C(sp2)—H键, 而对于C(sp3)—H键的活化

仍然是一个很大的挑战; 第二, 亚砜叶立德作为卡宾前

体形成金属卡宾需要诸如铑、钌、铱和钯等贵金属的催

化, 廉价金属的催化体系亟待开发; 第三, 金属催化的

C—H 活化反应所涉及的亚砜叶立德底物范围还主要局

限于 α­羰基亚砜叶立德这一种类型的化合物, 这就限

制了目前所报道的反应方法的普适性, 因此, 设计并合

成结构更具多样性的亚砜叶立德底物参与 C—H 活化反

应, 仍然具有很大的发展前景; 第四, α­羰基亚砜叶立

德在过渡金属催化剂的存在下总会或多或少地会发生

自身偶联环化副反应, 从而不利于主反应的进行, 因此, 

需要优化达到相应的高选择性反应体系; 最后, 设计合

成具有对映选择性的亚砜叶立德底物参与 C—H 活化反

应, 并由此制得一些具有手性的化合物, 或许可以进一

步拓展亚砜叶立德的潜在应用价值. 
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