
有机化学  
Chinese Journal of Organic Chemistry REVIEW 

 
 

 * Corresponding author. E-mail: wangxn@zzu.edu.cn 
  Received September 9, 2020; revised October 21, 2020; published online November 18, 2020. 
  Project supported by the National Natural Science Foundation of China (Nos. 81803406, U1804283) and the Foundation of Henan Educational Committee (No. 

19A150009).  
  国家自然科学基金(Nos. 81803406, U1804283)和河南省教育厅(No. 19A150009)资助项目. 
 

1288      http://sioc-journal.cn/  © 2021 Chinese Chemical Society & SIOC, CAS Chin. J. Org. Chem. 2021, 41, 1288～1318
 

  

DOI: 10.6023/cjoc202009025 综述与进展 

近年来炔酰胺参与的成环反应研究进展 
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(郑州大学药学院  新药研发与安全性评价协同创新中心  药物关键制备技术教育部重点实验室  郑州 450001) 

摘要  炔酰胺作为一种杂原子取代的炔, 具有独特的结构特征, 其反应活性和稳定性能够达到很好的平衡, 已作为一

种多功能型的有机合成子被广泛应用于有机化学中. 尤其是随着炔酰胺高效型和原子经济型制备方法的出现, 炔酰胺

参与的反应类型渐渐趋于多样化. 在这多样化的反应类型中有关炔酰胺成环反应的研究占主要部分, 这跟炔酰胺的结

构特征密切相关, 炔酰胺炔基上的 α碳具有一定的亲电性, β碳具有一定的亲核性, 有利于成环反应的发生. 另一方面, 
炔酰胺参与成环反应所生成的含氮环状化合物, 为大量活性天然产物和药物分子的构建提供了重要的结构单元, 因此, 
关于炔酰胺参与的成环反应的研究具有重要的意义. 概述了近年来炔酰胺参与成环反应的最新研究进展. 
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Recent Advances in the Ring-Forming Reactions of Ynamides 

Zhou, Xinyue    Liang, Zongxian    Wang, Xiao-Na* 
(Collaborative Innovation Center of New Drug Research and Safety Evaluation, Key Laboratory of Advanced Drug Prepara-

tion Technologies, Ministry of Education, School of Pharmaceutical Sciences, Zhengzhou University, Zhengzhou 450001) 

Abstract  As a subgroup of heteroatom-substituted alkynes, ynamide has unique structural characteristics. The alkynyl group 
of ynamide is activated by the conjugation of nitrogen lone pair, at the same time by simply placing an electron-withdrawing 
group on the nitrogen atom, the donating ability of the nitrogen lone pair toward the alkynyl motif is greatly diminished 
through resonance delocalization into the electron-withdrawing group. Consequently, ynamides have set the gold standard for 
balancing reactivity and stability, and have become highly versatile organic synthons applicable to a diverse array of transfor-
mations that can be useful for natural product syntheses. Especially with the emergence of efficient and atom-economical 
preparation methods, the field of ynamide chemistry has rapidly expanded. Among the various reported organic transfor-
mations involving ynamides, research on ring-forming reactions is the most prevalent. On one hand, this is closely related to 
the structural characteristic of ynamide (this activated alkyne has both electrophilic and nucleophilic properties, which are 
conducive to the formation of rings). On the other hand, the reactions of ynamides directly afford nitrogen-containing cyclic 
compounds, which provide access to important structural entities found in natural products and pharmacophores. These proper-
ties have contributed to a dramatic increase in the number of publications over the past few years. This review aims to examine 
the literatures from late 2010 through early 2020 related to the use of ynamides in ring-forming transformations. And it is or-
ganized by the reaction types of ring formation including radical cyclizations, ring-closing metathesis, transition metal and 
non-transition metal mediated cyclizations, cycloaddition reactions, and rearrangements. However, due to the emergence of a 
large number of ring-forming reaction involving ynamides, not all the beautiful recent works are presented, and representative 
examples are selected to demonstrate the scope and mechanistic insight of these ring-forming transformations. 
Keywords  ynamide; nitrogen heterocycle; cyclization; cycloaddition; rearrangement 

 
炔烃在有机合成化学中发挥着重要的作用, 它作为

一种极为通用的有机合成子, 被广泛应用于有机合成方

法学中. 但由于炔烃反应活性较低且在反应过程中存在

着区域选择性问题, 相继出现了一系列杂原子活化的

炔, 炔胺就是其中的一种. 继 1963 年 Viehe 课题组[1]报

道了首例炔胺的合成之后, 许多科学家对炔胺进行了研

究. 然而尽管炔胺氮原子上孤对电子供电子的共轭效应

大大提高了炔基的反应活性, 并在反应过程中表现出很
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好的区域选择性, 但是因其反应活性过高, 稳定性差, 
炔胺的制备和储存非常困难, 相应地炔胺在化学反应中

的应用受到了极大的限制. 1972 年, Viehe 等[2]发现在炔

胺的氮原子上引入吸电子的羰基, 既可以减小氮原子上

孤对电子的供电子能力, 增强其稳定性, 又可以活化炔

基, 化学家们把这种带吸电子取代基的炔胺命名为炔酰

胺. 随着炔酰胺高效型和原子经济型制备方法的出现, 
炔酰胺的种类渐渐丰富起来(图 1).  

 

图 1  炔酰胺的种类 
Figure 1  Types of ynamides 

随着炔酰胺种类的丰富, 炔酰胺参与的反应类型也

逐渐趋于多样化[3], 其中有关其成环反应研究占主要部

分. 这主要源于三方面的因素: (1)炔酰胺炔基上的 α碳

具有一定的亲电性, β 碳具有一定的亲核性, 有利于环

合反应尤其是环加成反应的发生; (2)在所有杂原子活化

的炔烃中, 炔酰胺尤其特别, 因为炔酰胺上的氮原子一

方面可以保留进一步构建含氮杂环化合物或复杂的天

然产物生物碱, 另一方面含氮化合物也可以转化为含氧

化合物, 进一步构建具有更好药物活性的分子骨架或天

然产物; (3)随着化学研究的发展成熟, 有机化学逐渐由

传统的专注于反应类型的发现, 转变为越来越注重与药

物化学及生物化学等多学科交叉互融, 针对有价值的目

标分子, 进行新型高效合成路线的设计已成为有机合成

中最为活跃的研究方向之一, 而许多活性天然产物或药

物都是环状化合物, 因此有关炔酰胺环合反应的研究逐

渐成为化学家们研究的焦点. 
这篇综述整理了 2010 年到 2020 年初近十年炔酰胺

参与的成环反应研究, 展示了炔酰胺在构建含氮环状化

合物过程中的各种环化/环异构化过程. 我们按照环化

反应的种类进行排序, 选取其中较为经典的例子展示反

应的底物普适性, 并对反应机理进行阐述. 

1  自由基环化反应 

2011 年, Balieu 和 Courillon 等[4]通过炔酰胺参与的

自由基环化反应[5], 得到了六元环和八元环类化合物

(Scheme 1). 溴代苯乙基取代的炔酰胺经自由基环化得

到六元环化合物 4; 而溴代苯丙基取代的炔酰胺则经自

由基反应发生 8-endo-dig 环化反应得到八元环化合物 5. 
此种方法还被应用于串联的自由基环合反应高效地合

成了一种新型的原小檗碱类似物 6. 
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图式 1  炔酰胺的自由基环化反应合成六元环和八元环 
Scheme 1  Synthesis of six- and eight-membered rings by radi-
cal cyclization of ynamides 

同年, Chemla 和 Pérez-Luna 等[6]报道了炔酰胺与烷

基锌经 1,4-加成/炔基的碳锌化构建四氢呋喃类衍生物

11 (Scheme 2). 反应由 R1
2Zn 产生的自由基对 α,β-不饱

和羰基发生 1,4-加成, 随后经分子内 5-exo-dig 环化得到

乙烯自由基 9, 然后乙烯自由基 9 与 R1
2Zn 发生均裂取

代得到 10, 10 最后酸化得到最终目标产物 11. 
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图式 2  炔酰胺的自由基环化反应合成四氢呋喃 
Scheme 2  Synthesis of tetrahydrofurans by radical cyclization 
of ynamides 
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2019 年, Gandon 和 Sahoo 等[7]实现了一种新型的硫

自由基引发的炔酰胺的环化反应, 从而构建了 4-硫代芳

基吡咯类化合物 16 (Scheme 3). 在芳基硫醇衍生物 13
的作用下, 硫自由基对炔酰胺 12 上的炔基进攻产生新

的自由基 15, 自由基 15 再经历分子内 5-exo-dig 环化得

到 4-硫代芳基吡咯 16. 大多数产物都能取得较高的产

率, 并且反应具有较好的底物普适性. 
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图式 3  炔酰胺的自由基环化反应合成 4-硫代芳基吡咯 
Scheme 3  Synthesis of 4-thioarylpyrroles by radical cyclization 
of ynamides 

同年, Ollivier和 Fensterbank等[8]通过三氟甲基自由

基引发炔酰胺发生环化构建了一系列异吲哚啉酮类化

合物 21 (Scheme 4). 在光催化条件下, 三氟甲基自由基

首先对炔酰胺进行三氟甲基化生成自由基 18, 然后 18
进行分子内环合得到了一系列异吲哚酮类化合物 21, 
该环化主要得到 E-构型为主的产物. 

2  关环复分解反应 

当炔酰胺化合物内具有双键, 可以通过 Grubbs 催

化剂催化发生烯烃的复分解(RCM)反应构建各种中环

化合物. 2010 年, Wakamatsu 和 Mori 等[9]通过第二代

Grubbs催化剂催化不同类型烯-炔酰胺的RCM反应, 以
较好的产率得到了一系列七元环和八元环的二烯杂环

类化合物(Scheme 5). 
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图式 4  炔酰胺的自由基环化反应合成异吲哚啉酮 
Scheme 4  Synthesis of isoindolones by radical cyclization of 
ynamides 
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图式 5  烯-炔酰胺的复分解反应构建中环二烯胺 

Scheme 5  Synthesis of medium-sized cyclic dienamides by 
ring-closing metathesis of ene-ynamides 

2018 年, Wakamatsu 和 Yoshimura 等[10]再次报道了

类似的环合反应(Scheme 6). 烯-炔酰胺 28 在第二代

Grubbs 催化剂催化作用下, 以高产率得到具有二烯酰

胺结构的喹啉衍生物 29. 对于在侧链上增加一个氮的

炔酰胺 30, 通过 RCM 反应以很高的产率生成了具有二

烯酰胺的七元杂环 31. 类似地, 炔酰胺 32 在该反应条
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件下得到了八元杂环 33, 此方法将成为构造八元环的

有用途径. 
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图式 6  烯-炔酰胺的复分解反应构建二烯胺杂环 
Scheme 6  Synthesis of heterocycles bearing a dienamide moie-
ty by ring-closing metathesis of ene-ynamides 

3  非过渡金属介导的环化反应 

2010 年, Popik 等[11]报道了酸催化大环炔酰胺的环

化反应(Scheme 7). 在十元、十一元、十二元和十三元 
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图式 7  酸催化的炔酰胺的环化反应合成萘并环衍生物 
Scheme 7  Acid-catalyzed cyclization of ynamides to synthesize 
naphthocyclic derivatives 

苯并环状二炔烃的其中一个炔基一端引入氮原子形成

环状炔酰胺 34. 该炔酰胺在酸催化作用下形成烯酮亚

胺正离子 35, 接着另一个炔基对烯酮亚胺正离子进行

加成得到萘基阳离子 36, 该萘基阳离子再与亲核试剂

反应(即亲核试剂对芳香化合物进行 Friedel-Crafts 加成)
得到萘并氮杂环衍生物 37, 其反应结果在很大程度上

取决于溶剂的亲核性, 比如醇类溶剂能够捕获烯酮亚胺

正离子 35 使环化产物产率降低, 并且环化产物与溶剂

分解产物的比例随着环尺寸的增加而降低. 
2012 年, Evano 等[12]发现炔酰胺 39 依次经历锂化-

异构化-分子内碳锂化反应能以较高的产率生成吡啶类

化合物 43 (Scheme 8). 实验表明, 炔酰胺 39在仲丁基锂

作用下生成烯丙基锂化物 40, 40 的共振结构 41 经分子

内 6-endo-dig 碳锂化反应得到中间体 42, 最后 42 既可

以通过四氯邻苯醌氧化得到吡啶类衍生物 43, 也可以

发生水解反应得到 1,4-二氢吡啶类衍生物. 该方法实现

了阴离子诱导的 6-endo-dig 环化反应, 反应产率很高并

且底物的适用性也非常广. 
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图式 8  N-烯丙基炔酰胺的锂化反应合成吡啶类化合物 
Scheme 8  Synthesis of pyridines by lithiation of N-allyl-yna- 
mides 

刘澜涛和赵文献等[13]通过碘、N-苄氧羰基取代的炔

酰胺 44 及腈类化合物 45 三组分一锅法环合制备了一系

列 1,3,5-噁二嗪-2-酮衍生物 46 (Scheme 9). 该方法具有

原料低廉、反应条件温和、操作简单和反应迅速等特点, 
最重要的是产物中碳碳双键上碳碘键的引入为该类化

合物在有机合成中的应用提供了便利.  
2013 年, 曹建课题组[14]通过碳正离子诱导的电环

化反应合成了含有联烯基取代的苯并呋喃类化合物 49 
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图式 9  单质碘催化的炔酰胺的环化合成噁二嗪化合物 
Scheme 9  Synthesis of oxadiazines by cyclization of ynamides 
catalyzed by iodine 

或 3-烷基苯并呋喃类化合物 53 (Scheme 10). 该方法是

通过廉价的仲醇或叔醇在路易斯酸 ZnBr2 催化下, 形成

烷基正离子, 然后该正离子对炔酰胺进行亲电加成得到

高活性的烯酮亚胺正离子 51, 最后 51 发生分子内环化

反应, 以较高的收率得到目标物. 
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图式 10  ZnBr2催化炔酰胺的环化合成苯并呋喃化合物 
Scheme 10  Synthesis of benzofurans by cyclization of yna-
mides catalyzed by ZnBr2 

2015 年, Danheiser 等[15]通过串联的环化反应策略

合成了多取代的喹啉化合物 58 (Scheme 11). 该串联反

应分两个阶段进行: 第一阶段, 反应基于重氮酮55或环

丁烯酮 56 与炔丙基取代的炔酰胺 54 通过周环反应生成

多取代的苯胺类衍生物 57; 第二阶段, 环化产物 57 的

三氟甲磺酸酯衍生物在碘的作用下经 Larock 环合得到

高官能团化的喹啉类化合物. 
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图式 11  炔酰胺串联的苯环化/碘环化合成喹啉化合物 
Scheme 11  Synthesis of quinolines via a tandem ynamide ben-
zannulation/iodocyclization strategy 

同年 , 王晓娜和常俊标课题组 [16]通过路易斯酸

SnCl4催化的邻甲氧基芳甲酰氯 59 与炔酰胺 60 环化合

成了 3 位取代的 2-氨基色酮类衍生物 62 (Scheme 12). 
该反应历程是酰氯在催化剂作用下生成酰基正离子, 接
着酰基正离子诱导炔酰胺发生傅克酰基化反应得到可

分离的中间体 61, 接着中间体 61 发生分子内氧杂迈克

尔加成和消除反应得到 2-氨基色酮类化合物 62. 该方
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法具有反应条件温和、官能团耐受性好及产率高等特点. 
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图式 12  SnCl4催化炔酰胺的环化合成氨基色酮化合物 
Scheme 12  SnCl4-catalyzed cyclization of ynamides to synthe-
size aminochromones 

2016 年, Evano 等[17]成功地通过炔酰胺的自身环化

合成了四氢吡啶类化合物 67 (Scheme 13). 实际上该反

应是经历了一个炔酰胺分子内的氢烷基化过程. 炔酰胺

在酸性条件下被质子活化后产生高活性的烯酮亚胺阳

离子 64, 该阳离子能够高效地诱导未活化 C—H 上的氢

发生[1,5]-迁移得到 65, 并迅速地引发阳离子环化反应

得到目标物 67. 该方法的优点是所用的起始原料炔酰

胺容易制备, 环化方案简单, 并具有原子经济性. 

 

图式 13  炔酰胺环化合成四氢吡啶 
Scheme 13  Synthesis of tetrahydropyridines by the cyclization 
of ynamides 

2018 年, 刘永祥和程卯生等[18]报道了 Brønsted 酸

催化吲哚取代的炔酰胺 68 发生串联环化生成烯酮 71 
(Scheme 14). 该方法通过现场生成的烯醇 70 对吲哚正

离子进行分子内亲核捕获得到四元并环的二氢吲哚 71. 
该方法具有广泛的底物范围, 可以用于合成多种不同结

构的吲哚生物碱. 
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图式 14  Brønsted 酸催化炔酰胺的环化合成吡咯并咔唑 
Scheme 14  Synthesis of pyrrocarbazoles by cyclization of 
ynamide catalyzed by Brønsted acid 

Maulide 课题组[19]通过 TfOH 催化芳烃取代的炔酰

胺 72 选择性地环化合成苯并七元环, 该方法以高活性

的烯酮亚胺 74 为中间体发生分子内环化, 以较高的产

率得到七元并环烯胺 75 (Scheme 15). 
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图式 15  TfOH 催化芳-炔酰胺合成七元环化合物 
Scheme 15  Formation of seven-membered rings by TfOH- 
catalyzed arene-ynamide cyclization 

王晓娜和常俊标课题组[20]报道了一种新型高效的

非金属 TfOH 催化炔基末端为联芳基取代的炔酰胺 76
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发生环异构化反应(Scheme 16). 该反应经历了 6-endo- 
dig 环合过程, 以很高的产率得到了一系列菲类化合物

78. 
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图式 16  TfOH 催化炔酰胺的环异构化反应合成菲类化合物 
Scheme 16  Synthesis of phenanthrenes by cycloisomerization 
of ynamides catalyzed by TfOH 

2019 年, Youn 等[21]通过路易斯酸催化水杨醛 79 和

炔酰胺 80 环合一锅法合成香豆素衍生物 81 (Scheme 
17). 该方法具有反应操作简单、催化剂廉价、反应产率

高及官能团耐受性好等优点. 另外, 产物除了目标产物

香豆素81外, 还有炔酰胺环合水解掉的磺酰胺, 该类产

物能够回收并进行循环利用, 反应具有原子经济性. 

 

图式 17  ZnBr2催化炔酰胺的环化反应合成香豆素类化合物 
Scheme 17  ZnBr2-catalyzed cyclization of ynamides to synthe-
size coumarins 

2015 年, 吕鑫和叶龙武课题组[22]通过 Zn(II)催化炔

酰胺氧化/C(sp2)—H 官能团化高选择性地合成异喹诺酮

类化合物 86 和 β-咔啉类化合物 88 (Scheme 18). 该反应

历程为氮氧化物首先亲核进攻活化的炔酰胺形成锌取

代的烯烃 83, 然后 83 释放出一分子的吡啶类化合物得

到苯基稳定的碳正离子中间体 84, 随后 84 发生分子内

亲核加成生成中间体 85, 接着, 中间体 85 经过芳构化、

烯醇化、质子化和配体交换得到最终产物 86. 
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图式 18  Zn(OTf)2催化炔酰胺氧化环化合成异喹诺酮和 β-咔
啉 
Scheme 18  Zn(OTf)2-catalyzed oxidative cyclization of yna-
mides to synthesize isoquinolones and β-carbolines 

接着 , 钱鹏程和叶龙武等 [23] 于 2020 年通过

Zn(OTf)2 催化含吲哚取代基的炔酰胺 89 与吡啶氮氧化

物发生类似的氧化环化反应合成了中环结构的内酰胺

类化合物 90 (Scheme 19). 该反应具有底物易得、催化

剂廉价、步骤简单、反应迅速及反应收率高等优点, 这
些特点使该方法在有机合成中得到了广泛的应用. 

4  过渡金属介导的环化反应 

4.1  Rh 介导 

2013 年, Nishimura 和 Hayashi 等[24]通过 Rh(I)催化

1,6-烯-炔酰胺 91 发生不对称环异构化反应, 高产率、

高对映选择性地合成了一系列 3-氮杂和 3-氧杂并环

[4.1.0]庚烯衍生物 92 (Scheme 20). 研究结果表明, 炔基

末端被 2-噁唑烷酮和 2-氮杂环丁酮取代的炔酰胺在 Rh/  



   
Chinese Journal of Organic Chemistry REVIEW  

 
Chin. J. Org. Chem. 2021, 41, 1288～1318 © 2021 Chinese Chemical Society & SIOC, CAS http://sioc-journal.cn/      1295 

N

N
Ph

O
Ms

Ms
90a: 86%

N

N
Ph

O
Ms

Ms
90b: 77%

N

N
Ph

O
Ms

Ms
90c: 96%

Me

Me

Me

N
Ms

N
O Ms

90d: 90%

Ph

N
Ms

N
O Ms

90e: 95%

Ph

Me N
Ms

N
O Ms

90f: 74%

Ph

Me

Me

N

N Ms

R2

PG

R1

10 mol% Zn(OTf)2

DCE, 80 oC, 0.5 h

20 mol% NaBArF
4

n = 2, 3

N O2.0 equiv.

89 90

( )n N

R1

PG

N

R2 O

Ms
( )n

Cl

Cl

 

图式 19  Zn(OTf)2催化炔酰胺氧化环化合成中环内酰胺 
Scheme 19  Synthesis of medium-sized lactams through Zn- 
(OTf)2-catalyzed oxidative cyclization of ynamides  

手性二烯催化作用下表现出很高的反应活性, 因为炔酰

胺中炔基和羰基氧与催化剂的螯合配位对催化活性起

着至关重要的作用. 

 

图式 20  Rh(I)催化炔酰胺环异构化合成并环庚烯衍生物 
Scheme 20  Rh(I)-catalyzed cycloisomerization of ynamides to 
synthesize bicycloheptene derivatives 

2017 年, 李春森和黄学良等[25]实现了 Rh(I)催化炔

酰胺 93 与叠氮化物 94 的环加成反应合成 5-氨基三唑化

合物 95 (Scheme 21). 该反应可以在温和的条件下敞口

进行, 无需无水无氧操作, 大部分反应底物都能以良好

至优异的产率得到 5-氨基三唑, 但当使用芳基取代的叠

氮时, Rh(I)催化剂的催化活性有所降低. 

 

图式 21  Rh(I)催化炔酰胺环化合成氨基三唑类化合物 
Scheme 21  Rh(I)-catalyzed cyclization of ynamides to synthe-
size aminotriazoles 

4.2  Ni 介导 

2019 年, Sueda 课题组[26]报道了 α-羟基取代的炔酰

胺在 Ni(II)的催化作用下, 发生去环化-加成-环合反应

得到三环异吲哚酮化合物 99 (Scheme 22). α-羟基炔酰

胺 96 在 Ni(II)催化作用下异构化生成烯酮亚胺中间体, 
然后与二羰基化合物 97 发生加成得到 α-羟基酰胺 98, 
最后 α-羟基酰胺在 BF3•Et2O 的催化下发生分子内脱水

缩合得到三元并环的异吲哚酮类化合物 99.  
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图式 22  Ni(II)催化炔酰胺环化合成三环异吲哚酮类化合物 
Scheme 22  Ni(II)-catalyzed cyclization of ynamides to synthe-
size tricyclic isoindolones 

4.3  Pd 介导 

2011 年, Anderson 等[27]报道了溴代烯烃取代的炔酰
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胺 100 在 Pd(0)催化下先发生环化-偶联得到 102, 然后

102 经 6π-电环化环合得到含氮并环化合物 103 (Scheme 
23). 产物氨基二烯是化学合成中重要的骨架, 它可以

通过选择性氧化反应合成相应的吲哚、二氢吲哚和四氢

喹啉等具有重要药物活性的化合物.  

 

图式 23  Pd(0)催化炔酰胺串联环化合成含氮并环化合物 
Scheme 23  Pd(0)-catalyzed cascade cyclization of ynamides to 
synthesize azabicycles 

随后 , Anderson 课题组 [28]又报道了一种类似的

Pd(0)催化溴代炔酰胺的环化反应. 以醇作为氢源, 溴代

炔酰胺104在钯催化剂的催化作用经历碳钯化和还原环

化以较好的产率得到环状的 2-氨基二烯 105 (Scheme 
24), 该二烯还可以与亲二烯体发生 Diels-Alder 环加成

反应直接生成并环或三元氮杂环化合物. 
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图式 24  Pd(0)催化炔酰胺环化合成环状 2-氨基二烯 
Scheme 24  Pd(0)-catalyzed cyclization of ynamides to synthe-
size 2-aminodienes 

2012 年, 曹建和来国桥等[29]通过 Pd 催化 2-碘苯胺

106 和炔酰胺 107 的环化反应合成了一系列 δ-咔啉类化

合物110 (Scheme 25). 该方法经过Larock杂环化得到中

间体磺酰胺 108, 然后中间体磺酰胺经消除得到亚胺中

间体 109, 最后 109 发生电环化和氧化芳构化以中等至

良好的产率得到 δ-咔啉类化合物 110. 
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图式 25  Pd 催化炔酰胺参与的串联反应合成 δ-咔啉 

Scheme 25  Synthesis of δ-carbolines by Pd-catalyzed sequen-
tial reaction of ynamides 

2015 年, 朱红军课题组[30]通过 Pd(0)催化 N-炔基氨

基甲酸酯 111 与 CuCl2或 CuBr2发生分子内环化合成了

一系列 4-卤代噁唑酮类化合物 112 (Scheme 26). 该反应

表现出良好的官能团耐受性, 是一种新型高效且快速构

建 4-卤代噁唑酮的方法. 而且, 此方法得到的目标产物

还可通过Pd(0)催化的交叉偶联反应合成3,4,5-三取代噁

唑酮 113.  
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图式 26  Pd(0)催化炔酰胺环化合成噁唑酮类化合物 
Scheme 26  Pd(0)-catalyzed cyclization of ynamides to synthe-
size oxazolones 

2016 年, 王晓娜和常俊标课题组[31]通过 Pd(0)催化

2-碘芳甲酸 114 与炔酰胺 65 发生环化反应生成 3,4-二取

代异香豆素类化合物 115 (Scheme 27). 该方法通过 2-碘
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芳甲酸和炔酰胺反应同时构建 C—O 和 C—C 键, 具有

极好的区域选择性和广泛的底物范围, 更重要的是该方

法实现了 2-碘芳甲酸与富电子不对称内炔的环合.  

 

图式 27  Pd(0)催化炔酰胺环化合成异香豆素类化合物 
Scheme 27  Pd(0)-catalyzed annulation of ynamides to synthe-
size isocoumarins 

2017 年, Swamy 等[32]报道了炔酰胺 116 和苯并三唑

117 在 Pd(II)催化作用下一步同时形成 C—N 和 C—C 键, 
以很高的区域选择性合成了一系列苯并三唑取代的苯并

磺内酰胺 118 (Scheme 28). 另外, 该方法也适用于炔酰

胺同普通的三唑或四唑(非苯并)环合生成三唑或四唑取

代的苯并磺内酰胺, 为潜在的药物合成提供了便捷途径. 
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图式 28  Pd(II)催化炔酰胺环化合成苯并磺内酰胺 
Scheme 28  Pd(II)-catalyzed cyclization of ynamides to synthe-
size benzosultams 

4.4  Pt 介导 

2012年, Liu课题组[33]报道了硝酮 119和炔酰胺 120

在 PtCl2 催化作用下首先生成炔酰胺的氧化芳基化产物

123, 然后氧化芳基化产物被 NaBH3CN 还原得到吲哚- 
2-酮 125 (Scheme 29). 该反应具有广泛的底物范围, 大
部分底物都能以较高的收率得到相应的目标产物. 
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图式 29  PtCl2催化炔酰胺氧化芳基化合成吲哚-2-酮 

Scheme 29  PtCl2-catalyzed oxoarylations of ynamides to syn-
thesize indolin-2-ones 

2017 年, 吕鑫和叶龙武课题组[34]实现了 PtCl2 催化

炔酰胺 126 与异噁唑 127 发生形式上的[5＋2]环化反应, 
以中等至较高的产率原子经济性地合成了一系列氧氮

杂䓬类化合物 131 (Scheme 30). 反应历程为异噁唑首先

对催化剂活化的炔酰胺进行加成形成乙烯基金属中间

体 128, 接着 128 发生 N—O 键断裂异构化为 α-亚氨基

金属卡宾中间体 129. 最后铂卡宾 129 发生 1,7-环合得

到活性化合物氧氮杂䓬131. 

4.5  Cu 介导 

2011 年, Hashmi 等[35]报道了 CuCl2催化的多米诺反

应合成新的噁嗪类衍生物 135 (Scheme 31). 炔 132 首先

与胺133发生氧化偶联生成炔酰胺134, 然后炔酰胺134
在 CuCl2 的作用下, 发生分子内的环化反应得到多取代

的噁嗪类衍生物 135. 
2013 年, Evano 课题组[36]通过 CuCN•2LiCl 催化邻

溴芳基取代的炔酰胺合成吲哚类化合物 139 (Scheme 
32). 炔酰胺 136 首先发生溴/锂交换反应生成化合物

137, 然后化合物 137发生分子内 5-endo-dig碳金属化反

应得到多取代吲哚化合物 139. 反应能够取得中等到良

好的产率, 并具有较好的底物普适性, 为多取代吲哚的

合成提供了一种高效便捷的方法. 
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图式 30  PtCl2催化炔酰胺环化合成 1,3-氧氮杂䓬 
Scheme 30  PtCl2-catalyzed cyclization of ynamides to synthe-
size 1,3-oxazepines 
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图式 31  CuCl2催化炔酰胺环化合成噁嗪类化合物 

Scheme 31  CuCl2-catalyzed cyclization of ynamides to synthe-
size oxazines 

2014年, Swamy等[37]通过CuI催化炔酰胺和叠氮化

钠环化一锅法合成稠环三唑类化合物 144 (Scheme 33). 
该反应以 PEG-400 为溶剂, 在 CuI 的介导下首先生成中

间体142, 然后142发生分子内的[3＋2]环加成反应得到  
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图式 32  CuCN•2LiCl 催化炔酰胺环化合成吲哚类化合物 
Scheme 32  CuCN•2LiCl-catalyzed cyclization of ynamides to 
synthesize indoles 

苯并磺内酰胺并三唑类化合物 144, 该方法产率较高,并
且所使用的 PEG-400 比较环保. 

 

图式 33  CuI 催化炔酰胺环化合成苯并磺内酰胺并三唑 
Scheme 33  CuI-catalyzed tandem cyclization of ynamides to 
synthesize benzosultam fused triazoles 

2016年, Knochel课题组[38]报道了CuCN•2LiCl催化

炔酰胺 145 合成吡咯并嘧啶类化合物 148 (Scheme 34). 
炔酰胺先在 iPrMgCl•LiCl的作用下得到有机镁试剂146, 
有机镁试剂 146 再在 CuCN•2LiCl 的作用下发生分子内

环合生成金属化的吡咯并嘧啶 147, 金属化的吡咯并嘧

啶最后与各种亲核试剂反应得到多取代的吡咯并嘧啶

类化合物 148.  
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图式 34  CuCN•2LiCl 催化炔酰胺环化合成吡咯并嘧啶 
Scheme 34  CuCN•2LiCl-catalyzed cyclization of ynamides to 
synthesize pyrrolopyrimidines 

2018年, Evano课题组[39]通过Cu(I)催化光诱导炔酰

胺发生分子内自由基多米诺环合反应合成了一系列结

构复杂的氮杂多元并环化合物(Scheme 35). 此反应为

玫瑰花素、洛托宁 A 和脱氧血管紧张素的合成提供了便

捷有效的路径. 
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图式 35  Cu(I)催化炔酰胺环化合成四元和五元氮杂环 
Scheme 35  Cu(I)-catalyzed cyclization of ynamides to synthe-
size tetracyclic and pentacyclic nitrogen heterocycles 

2019 年, 叶龙武课题组[40]实现了 Cu(I)催化 N-炔丙

基炔酰胺 153 对映体选择性的环合反应, 以高产率、优

异的对映选择性、较宽的底物范围及很好的原子经济性

合成了一系列手性的多元并环吡咯类化合物 156 和 157 
(Scheme 36). 反应历程为: 首先富电子的炔酰胺部位进

攻催化剂活化的炔基得到乙烯基铜中间体 154, 接着乙

烯基铜中间体发生[1,4]-H 迁移生成铜卡宾中间体 155. 
当 R 基为 H 时, 中间体 155 会通过 C—H 插入而被芳基

捕获, 得到相应的三元并环吡咯类化合物 156; 当 R 基

为苯乙烯基时, 中间体 155 发生分子内环丙烷化得到四

元并环吡咯类化合物 157. 
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图式 36  Cu(I)催化炔酰胺环化合成手性多元并环吡咯 
Scheme 36  Cu(I)-catalyzed cyclization of ynamides to synthe-
size chiral polycyclic pyrroles 

2020 年, 叶龙武课题组[41]报道了 Cu(I)催化 N-炔丙

基炔酰胺 158 与苯乙烯的不对称环合反应, 以中等至较

好的产率、优异的非对映选择性、良好的对映体选择性

原子经济性地合成了一系列并环吡咯类[2.2.1]桥环化合

物 161 (Scheme 37). 该反应首先是富电子的炔酰胺部位

进攻活化的炔基, 得到铜卡宾中间体 159, 接着 159 的

烯基部位发生分子内亲核进攻生成含铜的全碳 1,3-偶极

中间体 160, 最后 1,3-偶极中间体与苯乙烯发生形式上

的[3＋2]环加成反应一步生成含有三个新的手性中心的



   
有机化学 综述与进展  

 
1300      http://sioc-journal.cn/ © 2021 Chinese Chemical Society & SIOC, CAS Chin. J. Org. Chem. 2021, 41, 1288～1318 

并环吡咯类桥环化合物 161, 产物具有高度的立体专一

性.  

 

图式 37  Cu(I)催化炔酰胺环化合成手性并环吡咯类桥环产物 
Scheme 37  Cu(I)-catalyzed cyclization of ynamides to synthe-
size chiral pyrrole-fused bridged products 

同年, 邓超和叶龙武等[42]又实现了 Cu(I)催化叠氮

基取代的炔酰胺 162 发生分子内的环化反应, 以较好的

产率、较宽的底物范围和高的选择性合成了一系列多元

稠合N-杂环 164和 165 (Scheme 38). 反应机理为叠氮基

首先对活化的炔酰胺位点进行分子内亲核进攻, 然后消

除N2生成高度亲电的 α-亚氨基铜卡宾中间体 163. 该中

间体可以被不同的亲核部位捕获. 当 R 基为烯丙基时, 
发生分子内选择性地环丙烷化, 以高度的非对映选择性

和较好的对映选择性得到终产物(－)-164; 当 R 基为炔

丙基时, 中间体卡宾部位被炔丙基捕获, 最后发生互变

异构/脱氢氧化得到最终产物 165. 

4.6  Ag 介导 

2011 年, Malacria、Fensterbank 和 Aubert 等[43]报道

了 AgOTf 催化联烯取代的炔酰胺 166 发生环异构化反

应合成了一系列含氮杂环化合物(Scheme 39). 其中炔

酰胺上取代基的不同决定了其合环方式的不同: 当炔酰

胺炔基末端的取代基是芳基比如苯基时, 在催化剂的作 
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图式 38  Cu(I)催化炔酰胺环化合成多元稠合 N-杂环 
Scheme 38  Cu(I)-catalyzed cyclization of ynamides to synthe-
size polycyclic N-heterocycles  

用下生成共轭三烯的氮杂环 167, 当炔酰胺炔基末端的

取代基是酯基时, 合环生成并环体系168; 当炔酰胺166
中的R2取代基不为H, 炔酰胺炔基末端的取代基是三甲

基硅基(TMS)时, 炔酰胺合环生成 169. 另外, 他们也对

所得到的环合产物 169 进行了环异构化/Diels-Alder 反

应进行研究, 如炔酰胺 166a 可以与 N-苯基丁二酰亚胺

170 反应一步合成三元并环化合物 171, 该反应实质上

是炔酰胺 166a发生环合后的产物 169a与N-苯基丁二酰

亚胺 170 发生了 Diels-Alder 反应. 
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图式 39  AgOTf 催化联烯基取代炔酰胺的环异构化反应 
Scheme 39  AgOTf-catalyzed cycloisomerization of allenyna-
mides  

2020 年, 刘洋、林斌和刘永祥等[44]利用 AgOTf 和

N-氟代双苯磺酰胺(NFSI)相互作用共同催化吲哚取代

的炔酰胺 172 发生环异构化反应合成螺环化合物 173 
(Scheme 40). 该反应中的亲核试剂既可以是 H 给体

Hantzsch 酯也可以是吲哚, 反应都能取得较好的产率. 
2019 年 , Ieawsuwan 和 Ruchirawat 等 [45]报道了

AgBF4催化 N-Boc 取代的炔酰胺 174 进行环异构化反应

合成噁唑-2(3H)-酮 175 (Scheme 41). 此方法操作简单, 
反应条件温和, 并且所需四氟硼酸银催化剂量少, 反应

成本低.  

4.7  Au 介导  

2013 年, Hashmi 课题组[46]报道了 Au(I)催化炔酰胺

176 发生环合生成多取代的苯并呋喃类化合物 178 
(Scheme 42). 炔酰胺 176 首先通过 5-endo-dig 环合生成

烷氧鎓离子中间体 177, 接着中间体 177 发生重排生成

多取代苯并呋喃类化合物 178. 
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图式 40  AgOTf 催化炔酰胺环化合成螺环化合物 

Scheme 40  AgOTf-catalyzed cyclization of ynamides to syn-
thesize spiro compounds 

 

图式 41  AgBF4催化炔酰胺环化合成噁唑酮类化合物 
Scheme 41  AgBF4-catalyzed cyclization of ynamides to syn-
thesize oxazolones  
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图式 42  Au(I)催化炔酰胺环化合成苯并呋喃类化合物 
Scheme 42  Au(I)-catalyzed cyclization of ynamides to synthe-
size benzofurans 
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同年, Hashmi 等[47]又通过 Au(I)催化含炔基的酯类

化合物 179 和炔酰胺 180 发生分子间环化反应合成了一

系列多取代的环戊二烯类化合物 181 (Scheme 43). 该方

法反应条件温和, 并具有较好的原子经济性.  
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图式 43  Au 催化炔酰胺环化合成环戊二烯类化合物 
Scheme 43  Au-catalyzed cyclization of ynamides to synthesize 
cyclopentadienes 

2014年, Fujii和Ohno等[48]报道了Au(I)催化含叠氮

取代基的炔酰胺 182 环化生成吲哚并喹啉类衍生物

(Scheme 44). 当炔酰胺 182 中的 R 取代基为硅烷基时,  
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图式 44  Au(I)催化含叠氮基的炔酰胺环化合成吲哚并喹啉类

衍生物 
Scheme 44  Au(I)-catalyzed cyclization of ynamides to synthe-
size indoloquinoline derivatives 

在催化剂作用下环合得到了烯丙基取代的吲哚并喹啉

类衍生物 183; 当炔酰胺 182 中的 R 取代基为芳基或烷

基时, 在催化体系下环合得到了具有环丙烷的吲哚并喹

啉类衍生物 184. 该反应为合成具有生物活性的吲哚并

喹啉类衍生物提供了一条新途径. 
随后, Hashmi 和 Ohno 等[49]又报道了 N-炔丙基炔酰

胺 185 在 Au(I)催化剂的作用下转化为并环或三环的吡

咯类化合物 189 (Scheme 45). 该反应先经历分子内 5- 
endo-dig 环合, 将乙炔金亲核加成到炔酰胺的叁键上形

成亚乙烯基金类化合物 187, 然后发生第二次环化, 以
较好的产率得到相应的吡咯并环类化合物 189. 
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图式 45  Au(I)催化炔酰胺环化合成并环和三环吡咯 
Scheme 45  Au(I)-catalyzed cyclization of ynamides to synthe-
size bicyclic pyrroles and tricyclic pyrroles 

2015 年, 吕鑫和叶龙武课题组[50]通过 Au(I)催化炔

酰胺 190 和叠氮化物 191 发生分子间环合反应, 以高产

率、高度的区域选择性合成了一系列 2-氨基吲哚类化合

物 195 (Scheme 46). 推测反应历程为叠氮化物 191 亲核

进攻催化剂活化的炔酰胺生成金取代的烯烃 192, 然后

中间体 192 释放出一分子 N2得到金卡宾中间体 193, 接
着金卡宾被炔酰胺氮上的芳基捕获得到亚胺中间体

194, 最后 194 通过质子转移和配体交换转化为终产物

195.  
2016 年, 吕鑫和叶龙武等[51]通过 Au(I)催化 3-烯-1- 
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图式 46  Au(I)催化炔酰胺环化合成吲哚类化合物 
Scheme 46  Au(I)-catalyzed cyclization of ynamides to synthe-
size indoles 

炔酰胺 196 与苄基叠氮化物发生形式上的[4＋1]环加成

反应生成 2-氨基吡咯类化合物 198 (Scheme 47). 该反应

历程为: 首先在催化剂作用下苄基叠氮化物对炔酰胺

196 进行氨基化得到中间体 197, 接着 197 发生

aza-Nazarov 环合生成 2-氨基吡咯类化合物 198. 该反应

具有取代基灵活度高、底物范围广及反应条件温和等优

点.  

 
图式 47  Au(I)催化炔酰胺环化合成 2-氨基吡咯 

Scheme 47  Au(I)-catalyzed cyclization of ynamides to synthe-
size 2-aminopyrroles 

同年, Xie 和 Hashmi 等[52]通过 Au(I)催化氨茴内酐

199 与含硅醚取代基的炔酰胺 200 环合区域专一性地生

成 2-氨基喹啉类化合物 203 (Scheme 48). 在催化剂作用

下, 该反应首先经过炔酰胺 200 对氨茴内酐 199 开环加

成生成201, 然后201通过1,2-H迁移得到202, 接着202

发生 Mukaiyama aldol 缩合反应得到 2-氨基喹啉类化合

物 203.  
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图式 48  Au(I)催化炔酰胺环化合成喹啉类衍生物 
Scheme 48  Au(I)-catalyzed cyclization of ynamides to synthe-
size quinoline derivatives 

2017 年, 叶龙武课题组[53]报道了一种 Au(I)催化的

N-炔丙基炔酰胺 204 的串联环化反应, 以较好的产率得

到了吡咯并[2,3-b]吲哚类化合物 206 (Scheme 49). 该反

应历程为叠氮基对催化剂活化的炔酰胺部位发生分子

内亲核进攻, 然后释放出一分子氮气得到金卡宾 205,  

 

图式 49  Au(I)催化炔酰胺环化合成吡咯并吲哚类化合物 
Scheme 49  Au(I)-catalyzed cyclization of ynamides to synthe-
size pyrroloindoles  
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接着卡宾部位被炔基亲核进攻后与水发生加成得到终

产物 206. 
2018 年, Shibata 等[54]报道了 Au(I)催化炔酰胺 207

去芳构化环合生成螺环化合物 209 (Scheme 50). 以
NHC 为配体和用水作为助溶剂是该反应获得高反应活

性的关键. 并且该反应在空气中也能进行, 不需要用到

危险的重氮化合物作为卡宾来源.  
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图式 50  Au(I)催化炔酰胺去芳构化环合生成螺环化合物 

Scheme 50  Au(I)-catalyzed dearomative spirocyclization of 
ynamides to synthesize spirocyclics 

同年, 刘元红课题组[55]报道了 Au(I)催化含炔基的

炔酰胺 210 环化合成苯并咔唑类化合物 213 (Scheme 
51). 首先炔酰胺在催化剂的作用下生成烯酮亚胺离子

中间体 211, 然后侧链上的炔基进攻烯酮亚胺生成乙烯

正离子 212, 然后乙烯正离子对芳环进行亲核进攻, 最
后再芳构化得到目标物 213. 该反应实际上是经历了一

个分子内形式上的 dehydro-Diels-Alder 过程. 
接着, Liu 课题组[56]又通过 AuCl3催化 N-炔丙基炔

酰胺 214 与氨茴内酐 215 发生环合构建了吡咯并喹啉类

化合物 217 (Scheme 52). 实际上该环合是分步进行的, 
在 AuCl3 催化下得到可分离的吡咯类化合物 216, 中间

体 216 在 TsOH 的作用下环合脱水最终生成吡咯并喹啉

类化合物 217. 
2018 年, Gandon 和 Sahoo 等[57]报道了一种新型的

Au(I)催化2-氨基苯甲腈218与炔酰胺219进行区域选择

性环化合成 2,4-二氨基喹啉类化合物 221 (Scheme 53). 
在 Au(I)催化剂作用下, 炔酰胺首先发生氢胺化反应生

成腈-金配合物 220, 接着 220通过烯胺对腈基加成发生

分子内 6-exo-dig 环合, 最后发生亚胺/烯胺的互变异构 

N
Ts

R1

Ar

N
Ts

R1

DCE, r.t.

5 mol% 
JohnphosAu(MeCN)SbF6

210 213

N
Ts

Ph

213a: 75%
Me

N
Ts

213c: 83%

N
Ts

Ph

213b: 18%
OMe

N
Ts

R1

∙

Ar

[Au]

211

N
Ts

AuL

212

Ar

Ar

R1

[Au]+

 

图式 51  Au(I)催化炔酰胺环化合成苯并咔唑类化合物 
Scheme 51  Au(I)-catalyzed cyclization of ynamides to synthe-
size benzocarbazoles 

 

图式 52  AuCl3催化炔酰胺环化合成吡咯并喹啉 
Scheme 52  AuCl3-catalyzed cyclization of ynamides to synthe-
size pyrroloquinolines 

得到 2,4-二氨基喹啉 221. 该反应具有很好的底物普适

性和官能团耐受性. 
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图式 53  Au(I)催化炔酰胺环化合成 2,4-二氨基喹啉 
Scheme 53  Au(I)-catalyzed cyclization of ynamides to synthe-
size 2,4-diaminoquinolines 

同年, Arcadi 课题组[58]报道了一种新型、高效、温

和的 Au(I)催化氨基取代的芳乙炔酮 222 与炔酰胺 223
环合构建 2-氨基喹啉类化合物 226 的方法(Scheme 54). 
同 Scheme 53 反应机理类似, 在 Au(I)催化剂作用下, 炔
酰胺首先发生氢胺化反应生成烯胺中间体 224, 接着  
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图式 54  Au(I)催化炔酰胺环化合成 2-氨基喹啉 
Scheme 54  Au(I)-catalyzed cyclization of ynamides to synthe-
size 2-aminoquinolines 

224 在 Au(I)的活化下经过中间体 225 进行分子内环化、

质子去金化及芳香化得到 2-氨基喹啉 226. 
2019 年, Marinetti 和 Voituriez 课题组[59]以 Au(I)为

催化剂, 手性膦为配体对映选择性地催化 N-炔丙基炔

酰胺 227水合环化生成 3,6-二氢吡啶酮 229 (Scheme 55). 
该反应实际上是先经对甲基苯磺酸对炔酰胺进行加成

得到磺酸烯醇酯 228, 然后炔基在催化剂的活化下发生

6-endo-dig 环合, 同时伴随着水解, 最后质子去金化得

到最终产物 3,6-二氢吡啶酮 229. 该方法分离产率高, 
并且具有较好的立体选择性. 

 

图式 55  Au(I)催化炔酰胺环化合成 3,6-二氢吡啶酮 
Scheme 55  Au(I)-catalyzed cyclization of ynamides to synthe-
size 3,6-dihydropyridinones 

5  形式上和非形式上的环加成 

5.1  [2＋2]环加成 

2010 年, Hsung 课题组[60]通过CuCl2和AgSbF6共催

化 N-磺酰基取代的炔酰胺 230 与环戊烯酮或环己烯酮

231 发生分子间的 Ficini’s [2＋2]环加成反应合成并环的

环丁烯胺类化合物 233 (Scheme 56). 文献报道该反应机

理可能是通过阳离子 Cu(II)催化剂活化烯酮, 然后炔酰

胺对活化的烯酮进行 1,4-亲核加成得到中间体 232, 最
后中间体 232 关环生成目标化合物 233. 

随后, Mezzetti课题组[61]实现了手性Ru催化剂催化

不饱和 β-酮酯234与炔酰胺235进行的不对称Ficini’s [2
＋2]环加成反应, 以较好的产率与对映选择性得到了一

系列并环的环丁烯胺 236 (Scheme 57), 并且该反应还具

有较广的底物普适性. 
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图式 56  炔酰胺参与的[2＋2]环加成反应合成环丁烯 
Scheme 56  Synthesis of cyclobutenes by [2＋2] cycloaddition 
of ynamides 

 

图式 57  Ru/PNNP 催化炔酰胺与环状烯酮的[2＋2]环加成 
Scheme 57  Ruthenium/PNNP-catalyzed [2＋2] cycloaddition 
of ynamides with cyclic enones 

2012年, Lam课题组[62]实现了Rh(I)催化炔酰胺 237
与芳基取代的硝基烯烃 238 的[2＋2]环加成反应合成了

一系列环丁烯类化合物 239 与 240 (Scheme 58). 其中四

苯基硼酸钠的加入对反应的进行至关重要. 该报道实现

了金属催化炔酰胺与硝基烯烃的[2＋2]环加成反应, 但
该方法只适合芳基取代的硝基烯烃, 对烷基取代的烯烃

不适用. 
2014 年, 刘晶晶课题组[63]实现了无催化剂参与的

炔酰胺 230与环异亚胺盐 241的 Ficini’s [2＋2]环加成反

应. 该反应以很高的产率和专一的区域选择性合成了一 
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图式 58  Rh(I)催化炔酰胺与硝基烯烃的[2＋2]环加成反应 
Scheme 58  Rh(I)-catalyzed [2＋2] cycloaddition of ynamides 
with nitroalkenes 
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图式 59  炔酰胺与环异亚胺盐的[2＋2]环加成 
Scheme 59  [2＋2] Cycloaddition of ynamides with cyclic 
isoimidium salts 

系列环丁烯酰胺类化合物 242 (Scheme 59). 该方法的成

功之处在于引入环异亚胺盐 241作为缺电子烯烃参与反

应, 从而得到了一系列区域特异性的目标物. 
2015 年, 王晓娜和 Hsung 等[64]设计合成了一种新

型的炔酰胺 243, 并对其分子内的 Ficini’s [2＋2]环加成

反应进行研究, 该方法实现了 AgNTf2 催化炔酰胺参与

的分子内的Ficini’s [2＋2]环加成反应, 以中等产率合成

了一系列环丁烯类化合物 244 (Scheme 60).  
2016 年, 曹建和徐利文课题组[65]报道了 BF3•Et2O

催化炔丙基硅醚 245 与噁唑烷酮取代的炔酰胺 246 发生

[2＋2]环加成反应, 以中等的产率合成了一系列四元环

状烯酮类化合物 249 (Scheme 61). 该方法的特点是原料

易得, 反应条件温和, 为各种取代的环丁烯酮衍生物的

合成提供了一条有效的途径. 
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图式 60  Ag(I)催化炔酰胺分子内的 Ficini [2＋2]环加成 

Scheme 60  Ag(I)-catalyzed intramolecular Ficini’s [2＋2] cy-
cloaddition employing ynamides 
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图式 61  BF3•Et2O 催化炔酰胺与炔丙基硅醚的[2＋2]环加成 
Scheme 61  BF3•Et2O catalyzed [2＋2] cycloaddition of yna-
mides with propargyl silyl ethers 

同年, 王晓娜和常俊标课题组[66]实现了 AlCl3 催化

下邻亚甲基苯醌 250 与炔酰胺 251 的环合反应(Scheme 
62). 研究发现: 对于炔基末端含取代基的炔酰胺, 其与

邻亚甲基苯醌以很高的产率和区域选择性得到 4-氨基- 
2H-色烯类化合物 254. 推测其环化机理首先是通过[2＋
2]环加成得到具有螺环结构的中间体 252, 接着 252 所

含的四元环再经 4π电环化开环得到 253, 最后 253 再发

生 6π 电环化关环得到顺式为主的 4-氨基-2H-色烯类化

合物 254; 对于炔基末端不含取代的炔酰胺, 在AlCl3催

化下其与邻亚甲基苯醌则发生[4＋2]环加成反应得到 2-
氨基-4H-色烯 255.  

2018 年, 王晓娜和常俊标等[67]又报道了 Pd(0)催化

酰氯 256 与炔酰胺 257 的环合反应, 以较高的产率合成

了一系列 3-氨基环丁烯酮类化合物 259, 该反应实际上

是经历了炔酰胺 257 与单取代烯酮 258 的[2＋2]环加成 
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图式 62  AlCl3催化炔酰胺与邻亚甲基苯醌的环加成反应 
Scheme 62  AlCl3-catalyzed annulations of ynamides with o- 
quinone methides 

反应, 其中单取代烯酮 258 是通过酰氯 256 在碱作用下

脱掉氯化氢现场生成的(Scheme 63). 但当催化体系由

Pd(0)换为 ZnI2 时, 炔酰胺则与酰氯发生串联的傅克反

应合成了一系列多取代的 4-氨基-2-萘酚类衍生物 261, 
该反应具有广范的底物范围. 

5.2  [3＋2]环加成 

2011 年, Davies 课题组[68]实现了氮叶立德 262 与炔

酰胺 230 的环合反应. 在该反应过程中, 氮叶立德实际

上作为 1,3-N,O-偶极化合物等价体, 在 Au 催化下其与

炔酰胺发生了形式上的[3＋2]环加成反应, 区域选择性

专一地合成了一系列 2,4,5-三取代的噁唑类化合物 263 
(Scheme 64). 

2014 年, Johnson 等[69]报道了 Sc(OTf)3催化多取代

的环丙烷 264 和炔酰胺 265 的环合反应, 生成了一系列

环戊烯基取代的磺酰胺 266 (Scheme 65). 在该方法中, 
这种多取代的给体-受体环丙烷相当于 1,3-偶极子的等

价体, 在催化剂的作用下, 环丙烷开环后生成的 1,3-偶
极子与炔酰胺发生[3＋2]环合反应以中等到优秀的产率

得到目标化合物. 
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图式 63  Lewis 酸催化炔酰胺与酰氯的环合反应 
Scheme 63  Lewis acids catalyzed annulations of ynamides with 
acyl chlorides 
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图式 64  炔酰胺参与的[3＋2]环加成反应合成噁唑类化合物 
Scheme 64  Synthesis of oxazoles by [3＋2] cycloaddition reac-
tion of ynamides 
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图式 65  炔酰胺参与的[3＋2]环加成合成环戊烯基磺酰胺 
Scheme 65  Synthesis of cyclopentene sulfonamides by [3＋2] 
cycloaddition reaction of ynamides 

2015 年, 吕鑫和叶龙武课题组[70]实现了 Au 催化炔

酰胺 230 和异噁唑 267 的[3＋2]环加成反应, 合成了一

系列多取代的 2-氨基吡咯类化合物 270 (Scheme 66). 机
理研究表明, 该反应是通过炔酰胺和异噁唑发生反应生

成 α-亚氨基金卡宾 269, 接着高化学反应活性的 α-亚氨

基金卡宾通过分子内亲电环化反应以很高的产率得到

目标化合物 270. 这种方法所使用的起始材料廉价易得, 
反应条件温和, 且不需要无水无氧处理, 步骤操作简单. 
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图式 66  炔酰胺参与的[3＋2]环加成反应合成 2-氨基吡咯 
Scheme 66  Synthesis of 2-aminopyrroles by [3＋2] cycloaddi-
tion of ynamides 

2016 年, 黄学良课题组[71]报道了 Au 催化炔酰胺

271与吡啶并[1,2-b]吲唑类化合物272的[3＋2]环加成反

应, 以很高的产率得到了一系列吡啶取代的吲哚类化合

物 276 (Scheme 67). 其反应历程是: 首先在催化剂的作

用下吡啶并[1,2-b]吲唑对炔酰胺进行加成生成中间体

273, 接着中间体 273中的吡啶并[1,2-b]吲唑开环得到碳

正离子中间体 274, 该中间体参与分子内 C(sp2)—H 官
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能团化得到 275, 最后 275 进行质子去金化和异构化反

应生成相应的 3-氨基吲哚类化合物 276. 
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图式 67  炔酰胺参与的[3＋2]环加成合成吲哚类化合物 
Scheme 67  Synthesis of indoles by [3＋2] cycloaddition of 
ynamides 

2017 年, 李新成和万伯顺等[72]通过 Tf2NH 催化炔

酰胺 230 与二噁唑 277 发生形式上的[3＋2]环加成反应

合成多取代的 4-氨基噁唑类化合物 278 (Scheme 68). 该
反应实现了非金属催化炔酰胺与二噁唑的环合反应, 具
有催化剂低廉、反应条件温和、反应时间短、底物范围

广及反应产率高等特点.  

 

图式 68  炔酰胺参与的[3＋2]环加成反应合成 4-氨基噁唑 
Scheme 68  Synthesis of 4-aminooxazoles by [3＋2] cycloaddi-
tion reaction of ynamides 

同年, 李新成和万伯顺等[73]又报道了类似的 Tf2NH
催化炔酰胺 230 与噁二唑酮 279 发生形式上的[3＋2]环

加成反应 , 合成了一系列氨基咪唑类化合物 280 
(Scheme 69), 该反应同样具有非常好的底物普适性. 

EWG

R1

N R2
N

N

O
+

15 mol% Tf2NH

toluene, 90 oC
N

N

N EWG
R1

R3 R2

230 279 280

OR3

R4

R4

N

N

N Ts
Bn

Ph

280a: 90%

N

N

N Ms
Bn

Ph Ph

280b: 74%

N

NPh Ph

280c: 79%

N

N

N Ts
Ph

Ph Ph

280d: 73%
Me

S

Me Me

N
Bn

Ts

Bn

 

图式 69  炔酰胺参与的[3＋2]环加成合成氨基咪唑类化合物 
Scheme 69  Synthesis of aminoimidazoles by [3＋2] cycloaddi-
tion of ynamides 

2019 年, Hashmi 课题组[74]报道了 Au(III)催化 N-酰
基磺酰亚胺 281 与炔酰胺 230 发生形式上的[3＋2]环加

成反应, 以很高的产率合成了一系列含有不同官能团的

4-氨基噁唑类化合物 284 (Scheme 70). 该反应是在

Au(III)的催化下 N-酰基磺酰亚胺首先对炔酰胺进行加

成得到中间体 282, 然后282发生N—S键断裂释放出二

甲硫醚得到 α-亚胺金卡宾 283, 最后酰基上的氧原子对

卡宾进行捕获得到噁唑化合物 284.  
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图式 70  炔酰胺参与的[3＋2]环加成反应合成氨基噁唑 

Scheme 70  Synthesis of aminooxazoles by [3＋2] cycloaddi-
tion of ynamides 

2019 年, 李清江和王洪根等[75]通过 Cp*Co 催化 2-
烯基苯酚 285 与炔酰胺 286 发生去芳香性的[3＋2]环化

反应合成了螺环化合物 287 (Scheme 71). 该反应以来源

广泛的钴作为催化剂, 在温和的反应条件下, 以较高的
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产率和专一的区域选择性构建了一系列具有手性季碳

的螺环化合物 287, 并且该反应具有良好的官能团耐受

性.  
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图式 71  炔酰胺参与的[3＋2]环加成反应合成螺环化合物 

Scheme 71  Synthesis of spiro compounds by [3＋2] cycloaddi-
tion of ynamides 

5.3  [4＋2]环加成 

2011年, Danheiser课题组[76]报道了环丁烯酮 288与
炔酰胺 289 发生形式上的[4＋2]环加成反应合成了一系

列氨基苯酚类衍生物 293 (Scheme 72). 反应历程是首先

环丁烯酮 288 发生 4π电环化开环得到烯酮 290, 然后现

场制备的烯酮 290 与炔酰胺 289 发生[2＋2]环加成反应

得到中间体 291, 接着 291 发生 4π电环化开环后再发生

6π电环化关环得到氨基苯酚类化合物 293.  
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图式 72  炔酰胺参与的[4＋2]环加成反应合成苯酚类化合物 
Scheme 72  Synthesis of phenols by [4＋2] cycloaddition of 
ynamides 

2014年, Liu课题组[77]分别实现了Au催化的炔酰胺

294 与芳基取代的氧杂环丁烷的[4＋2]环加成反应和

AgSbF6 催化的炔酰胺 294 与芳基取代的氮杂环丁烷的

[4＋2]环加成反应, 以专一的区域选择性、较高的产率

和广泛的底物普适性合成了一系列氨基二氢吡喃类化

合物 296 和氨基四氢吡啶类衍生物 297 (Scheme 73).  
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图式 73  炔酰胺与氧杂环丁烷或氮杂环丁烷的[4＋2]环加成 
Scheme 73  [4＋2] Cycloadditions of ynamides with oxetanes 
or azetidines 

2016 年, Gandon 和 Blanchard 等[78]通过炔酰胺 298
在微波加热条件下发生分子内逆电子需求的杂 Diels- 
Alder 环加成反应, 得到了一系列多取代的并环氨基吡

啶类衍生物 299 (Scheme 74). 尽管该反应使用的溶剂为 

 

图式 74  炔酰胺参与的[4＋2]环加成反应构建新型吡啶骨架 
Scheme 74  Synthesis of novel pyridine scaffolds by [4＋2] 
cycloaddition of ynamides  
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不常见的环丁砜, 但该反应实现了炔酰胺参与的逆电子

需求的含杂原子的Diels-Alder环加成反应, 为炔酰胺在

逆电子需求 Diels-Alder 环加成反应中的应用奠定了基

础. 
随后, 王晓娜和常俊标课题组[79]于 2018 年报道了

Tf2O催化多取代的酞嗪 300与炔酰胺 301发生逆电子需

求的 Diels-Alder 反应来合成 2-氨基萘和 2-氨基蒽

(Scheme 75). 该反应首先在催化剂的作用下酞嗪与炔

酰胺发生形式上的[4＋2]环加成反应生成 302, 紧接着

302 释放出 N2和催化剂得到目标产物 303. 此方法不仅

实现了非金属催化炔酰胺参与的逆电子需求的

Diels-Alder 反应, 而且具有产率高、对环境友好、底物

适用性广及官能团耐受性好等优点. 
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图式 75  Tf2O 催化炔酰胺的环化反应合成氨基萘和氨基蒽 

Scheme 75  Synthesis of aminonaphthalenes and aminoanthra-
cenes by cyclization of ynamides catalyzed by Tf2O 

2018 年, Hashmi 课题组[80]通过 Au(I)催化 2-乙炔基

苯胺 304 与炔酰胺 305 发生分子间[4＋2]环加成反应合

成了一系列 2-氨基喹啉化合物 309 (Scheme 76). 该反应

历程是首先在催化剂的作用下, 芳基胺对炔酰胺进行加

成生成烯胺 306, 接着 Au(I)催化 306 分子内环合与质子

去金化得到中间体 308, 最后 308 双键异构得到最终产

物 309. 该反应具有原料廉价易得、反应条件温和及底

物普适性好等优点. 
2019 年, 陈平和唐宇课题组[81]报道了 TfOH 催化炔

酰胺 310 与腈类化合物 311 发生[4＋2]环加成反应生成

异喹唑啉类化合物 312 (Scheme 77). 该反应具有操作简

单、反应时间短、产率高、官能团耐受性好、区域选择 

 

图式 76  炔酰胺参与的[4＋2]环加成合成氨基喹啉类化合物 
Scheme 76  Synthesis of aminoquinolines by [4＋2] cycloaddi-
tion of ynamides 

 

图式 77  炔酰胺参与的[4＋2]环加成合成异喹唑啉类化合物 
Scheme 77  Synthesis of isoquinazolines by [4＋2] cycloaddi-
tion reaction of ynamides 

性专一等优点. 此外, 由于反应中使用的 TfOH 是廉价

的非金属催化剂, 该方法还具有环境友好的特点. 

5.4  [2＋2＋2]环加成 

2011年, Witulski课题组[82]利用含炔基的炔酰胺313
与氰基甲酸甲酯在 Ru(I)的催化作用下发生[2＋ 2＋2]
环加成反应构建 β-咔啉类化合物 314 和 γ-咔啉类化合物

315 (Scheme 78). 该反应通过调节炔酰胺 313 上的取代

基位阻来改变反应的区域选择性: 当 R1＝H, R2 为烷基

或芳基时, 炔酰胺与氰基甲酸甲酯发生[2＋2＋2]环加

成区域选择性专一地生成 β-咔啉 314; 当R1为烷基或芳

基, R2＝H时, 炔酰胺与氰基甲酸甲酯发生[2＋ 2＋2]环
加成区域选择性专一地得到 γ-咔啉 315. 该报道为咔啉
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类天然产物的全合成提供了高效便捷的途径. 
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图式 78  炔酰胺参与的[2＋2＋2]环加成反应合成 β-和 γ-咔啉 
Scheme 78  Synthesize of β- and γ-carbolines by [2＋2＋2] 
cycloadditions of ynamides 

2012 年, Malacria、Aubert 和 Gandon 等[83]报道了

Co 催化炔酰胺 316 和腈类化合物发生[2＋2＋2]环加成

反应生成 3-氨基吡啶类化合物 317和 4-氨基吡啶类化合

物 318 (Scheme 79). 该方法与 Scheme 78中的方法类似, 
可以通过调节炔酰胺和腈类化合物上所含取代基空间

位阻的大小来调节反应的区域选择性. 

 

图式 79  炔酰胺参与的[2＋2＋2]环加成反应合成氨基吡啶 
Scheme 79  Synthesis of aminopyridines by [2＋2＋2] cy-
cloadditions of ynamides 

2014 年, Liu 课题组[84]通过 Au(I)催化炔酰胺 319 与

腈类化合物 311 的[2＋2＋2]环加成反应得到了 4-氨基

嘧啶类化合物 320 (Scheme 80). 该反应有很好的底物普

适性, 各种炔酰胺和腈类化合物通过该环加成反应都能

区域选择性专一地得到嘧啶类化合物. 在此之前, 金属

催化炔烃与腈类化合物发生分子间[2＋2＋2]环加成反

应产物主要以吡啶为主, 而不是嘧啶. 在该方法报道之

后, 毕思玮[85]和蔡明中[86]等报道了类似的 Au(I)催化炔

酰胺与腈类化合物的[2＋2＋2]环加成反应, 并研究其

机理. 唐宇等[87]也报道了TfOH催化炔酰胺通过[2＋2＋

2]环加成反应合成 4-氨基嘧啶衍生物的方法. 
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图式 80  炔酰胺参与的[2＋2＋2]环加成合成 4-氨基嘧啶 

Scheme 80  Synthesis of 4-aminopyrimidines by [2＋2＋2] 
cycloadditions of ynamides 

2016 年, 王晓娜和常俊标课题组[88]报道了炔酰胺

321 与腈类化合物 311 通过三氟甲磺酸三甲基硅酯

(TMSOTf)催化的[2＋2＋2]环加成反应合成 2,4-二氨基

吡啶 322 (Scheme 81). 各种烷基腈或芳基腈与磺酰基取

代的炔酰胺在该反应条件下都能以很高的产率得到目

标产物. 并且该方法具有环境友好、区域选择性专一及

官能团耐受性好等优点. 
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图式 81  炔酰胺参与的[2＋2＋2]环加成合成 2,4-二氨基吡啶 
Scheme 81  Synthesis of 2,4-diaminopyridines by [2＋2＋2] 
cycloaddition of ynamides 

2018年, 陈平和唐宇课题组[89]报道了炔酰胺 323与
腈基取代的炔酰胺 324 在 TfOH 的催化作用下发生[2＋ 
2＋2]环加成反应得到 δ-咔啉类衍生物 325 (Scheme 82). 
该方法不仅具有催化剂廉价、环境友好和反应迅速的有

点, 而且具有广泛的底物范围. 紧接着王晓娜和常俊标

等[90]实现了TMSOTf催化腈类化合物 326和 327分别与
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炔酰胺 328 发生[2＋2＋2]环加成反应, 以优异的产率得

到了一系列氨基取代的 α-咔啉 329 和 δ-咔啉 330 
(Scheme 83). 该方法不仅环境友好, 反应产率高, 区域

选择性专一, 而且官能团耐受性也非常好. 

 

图式 82  炔酰胺参与的[2＋2＋2]环加成合成 δ-咔啉类衍生物 
Scheme 82  Synthesize of δ-carbolines by [2＋2＋2] cycloaddi-
tions of ynamides 
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图式 83  炔酰胺参与的[2＋2＋2]环加成合成 α-和 δ-咔啉 

Scheme 83  Synthesis of α- and δ-carbolines by [2＋2＋2] cy-
cloadditions of ynamides 

5.5  其他环加成 

2012 年, Liu 课题组[91]报道了一种 Au(I)催化烯基取

代的炔酰胺 331 与喹啉氧化物 333 发生的[4＋1]环加成

反应, 以较好的产率合成了一系列多取代的 2-氨基呋喃

类化合物 337 (Scheme 84). 该反应历程为: 烯基取代的

炔酰胺 331 在催化剂作用首先生成烯酮亚胺正离子 332, 
然后与喹啉氧化物 333 加成得到 334, 接着 334 释放出

一分子的喹啉得到Au(I)稳定的烯丙基阳离子 335, 最后

335 经历 oxa-Nazarov 环化反应得到最终产物 337.  
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图式 84  炔酰胺参与的[4＋1]环加成反应 
Scheme 84  [4＋1] Cycloadditions of ynamides 

2015 年, Liu 等[92]又分别实现了 Au(I)催化炔酰胺与

叠氮烯烃进行的[3＋2]环加成反应和[4＋3]环加成反应 
(Scheme 85). 该反应实质上是叠氮烯烃 339 在加热条件

下释放出一分子氮气现场生成的 2H-氮杂丙烯啶与炔酰

胺反应. 大部分炔酰胺都能与叠氮烯烃 339 发生[3＋2]
环加成生成吡咯类化合物 340; 但当炔酰胺炔基末端被

间甲基或间甲氧基苯基取代时, 该类炔酰胺 341 与叠氮

烯烃 339 发生[4＋3]环加成生成 1H-苯并氮杂环庚三烯

342. 
2018 年, Liu 课题组[93]实现了 Au(I)催化的炔酰胺

343 和 1,2-苯并异噁唑 344 发生的[5＋1]环加成反应和 
[5＋2]环化反应(Scheme 86), 其中反应化学选择性的不

同是由催化体系配体控制的. 在 LAuCl/AgNTf2 作用下, 
炔酰胺和 1,2-苯并异噁唑发生[5＋1]环化反应得到苯并

六元杂环类化合物 345, 在该环化过程中发生了磺酰胺

的 1,2-迁移; 但是如果换用不同的配体, 在催化体系

IPrAuCl/AgNTf2 催化下, 炔酰胺和 1,2-苯并异噁唑却发

生[5＋2]环化反应, 以很高的产率生成苯并七元杂环类
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化合物 346. 
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图式 85  炔酰胺参与的[3＋2]与[4＋3]环加成反应 
Scheme 85  [3＋2] and [4＋3] cycloadditions of ynamides 

N
R2

PG
R1

N
O

+

5 mol% LAuCl/AgNTf2

N

O
R1

N
R2PG

5 mol% IPrAuCl/AgNTf2

N

O
R1

N
PG

R2

N

O
Ph

N
R2Ms

345a: R2 = Me, 78%, Z/E = 1.2:1
345b: R2 = nBu, 76%, Z/E = 1.6:1

N

O
N

MeTs

345c: X = Cl, 85%, Z/E = 1.1:1
345d: X = OMe, 87%

X

N

O
N

Ms

R2

Ph

346a: R2 = Me, 85%
346b: R2 = nBu, 86%

N

O
N

Ts

Me

X

346c: X = Cl, 91%
346d: X = OMe, 87%

343

344

345

346

DCE, r.t.

L = P(t-Bu)2(o-biphenyl)

DCE, r.t.

 

图式 86  炔酰胺与 1,2-苯并异噁唑的[5＋1]和[5＋2]环加成 
Scheme 86  [5＋1] and [5＋2] annulations of ynamides with 
1,2-benzisoxazoles 

2018 年, 李清江课题组[94]通过 Cp*Co(III)催化炔酰

胺 347 与 2-乙烯基酚 348 发生[5＋2]环合反应, 以较高

的区域选择性和较好的产率有效地合成了一系列 2-氨
基苯并七元杂环类化合物 349 (Scheme 87). 该反应具有

反应条件温和及官能团耐受性好等优点.  

 

图式 87  炔酰胺和 2-乙烯基酚的[5＋2]环合反应 
Scheme 87  [5＋2] annulations of 2-vinylphenols with yna-
mides 

2019 年, Hashmi 课题组[95]实现了碳正离子催化的

两分子炔酰胺与一分子喹喔啉氮氧化物352发生分子间

的[2＋2＋1]环加成反应构建呋喃类化合物 353 (Scheme 
88). 其中参与加成反应的两分子炔酰胺可以是相同的

也可以是不同的, 如果是不同的炔酰胺需要使其中的一

种炔酰胺大大过量以保证环合反应完全. 该反应具有条

件温和、产率高及底物普适性好等优点.  
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图式 88  炔酰胺与喹喔啉氮氧化物的[2＋2＋1]环加成反应 
Scheme 88  [2＋2＋1] cycloaddition of ynamides with quinox-
aline N‑oxides 

6  重排 

2010 年, Hsung 课题组[96]通过 Pd(0)催化 N-烯丙基

炔酰胺 354 发生分子内环化反应以 70%的产率得到了

α,β-不饱和环戊烯亚胺 360 (Scheme 89). 该反应历程是: 
炔酰胺 354 在 Pd(0)的催化下发生氧化加成得到烯丙基
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复合物 356, 接着 356 在钯的催化下发生[3,3]-σ-重排得

到 α-亚胺基取代的钯卡宾 357, 然后 357 发生 aza- 
Rautenstrauch 环合得到环戊烯亚胺 360. 

 

图式89  Pd(0)催化N-烯丙基炔酰胺发生的aza-Claisen重排和

aza-Rautenstrauch 环化反应 
Scheme 89  Pd(0)-catalyzed aza-Claisen rearrangement and 
aza-Rautenstrauch-type cyclization of N-allyl ynamides 

2013 年, Meyer 和 Cossy 等[97]报道 N-Boc 甘氨酸酯

衍生的炔酰胺 361 发生 Claisen 重排得到高度官能团化

的联烯酰胺 363, 化合物 363 接着发生甲基化生成联烯

酰胺 364, 最后该联烯酰胺在 AgNO3的催化下进行区域

选择性环合以很高的产率得到 3-吡咯啉衍生物 365 
(Scheme 90).  
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图式 90  炔酰胺参与的串联重排-环化合成 3-吡咯烷衍生物 
Scheme 90  Synthesis of 3-pyrrolidines by rearrangement-cycli- 
zation cascade of ynamides 

2017 年, 叶龙武课题组[98]实现了一种有效的 Y(III)
催化炔酰胺 366 发生分子内串联的氢烷氧基化反应和

Claisen 重排反应, 以很高的产率和很好的原子经济性

制备了一系列中环至大环的内酰胺类化合物 369 
(Scheme 91). 推测其反应机理为羟基首先对活化的炔

酰胺部位进行亲核进攻得到乙烯基钇中间体 367, 接着

中间体 367 发生质子转移和[3,3]重排得到环内酰胺 369. 
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图式 91  炔酰胺参与的串联氢烷氧基化-重排合成内酰胺 
Scheme 91  Synthesis of lactams by hydroalkoxylation-rea- 
rrangement of ynamides  

2019 年, Davies 课题组[99]实现了 Au 催化含硫醚烯

烃链的炔酰胺 370 依次经历氧化、N-环化和重排反应构

建硫吗啉酮 375 (Scheme 92). 该反应历程为: 炔酰胺首

先与催化剂络合生成配合物 371, 然后 371 与吡啶氮氧

化物发生加成生成 372, 接着 372 释放出一分子吡啶得

到 373, 373 再发生环合生成硫叶立德 374, 最后硫叶立

德 374 发生[1,2]-σ-重排得到目标化合物 375. 
2020年, 叶龙武课题组[100]通过可见光催化酮-炔酰

胺 376 发生区域选择性偶联引发自由基 Smile 重排反应

构建 2-二苯甲基吲哚类衍生物 380 (Scheme 93). 该反应

历程是: 酮-炔酰胺 376 在光的催化作用下形成乙烯自

由基 377, 接着自由基 377 通过 Smile 重排脱除磺酰基

最终得到 2-二苯甲基吲哚 380. 该方法具有反应条 
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图式 92  炔酰胺参与的串联氧化环化-重排合成硫吗啉酮 
Scheme 92  Synthesis of thiomorpholinones by a oxidative cy-
clisation-rearrangement cascade from ynamides 
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图式 93  可见光介导酮-炔酰胺发生区域选择性偶联引发的

Smiles 重排 
Scheme 93  Smiles rearrangement triggered by visible-light- 
mediated regioselective ketyl-ynamide coupling 

件温和、产物产率较高和底物范围广等优点. 

7  结论 

炔酰胺作为合成含氮杂环和氨基取代环状化合物

的重要合成子, 广泛地参与各种各样的化学反应, 这些

反应不仅展现了炔酰胺独特的反应活性, 而且表明炔酰

胺在活性化合物骨架构建方面具有重要的应用价值, 体
现出了炔酰胺广阔的应用前景. 随着炔酰胺化学的飞速

发展, 炔酰胺在合成化学领域中发挥着越来越重要的作

用, 炔酰胺参与的反应将更加趋于多样化.  
随着化学研究的发展成熟, 有机化学逐渐由传统的

专注于反应类型的发现, 转变为越来越注重与药物化学

或生物化学等多学科交叉互融, 针对有价值的目标分

子, 进行新型高效合成路线的设计已成为有机合成中最

为活跃的研究方向之一. 我们知道许多活性药物或天然

产物都是环状化合物, 因此利用炔酰胺构建一些重要药

效团骨架的环化反应逐渐成为化学家们研究的热点. 相
应地, 实现以廉价高效催化剂催化炔酰胺参与的环化反

应将成为炔酰胺化学发展重要的组成部分. 
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