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可见光催化和电化学合成在咪唑并[1,2-a]吡啶 
3 位碳-杂键构建中的应用 

刘  想*    李  文    刘环宇    曹  华* 
(广东药科大学医药化工学院  广东省化妆品工程技术研究中心  广东中山 528458) 

摘要  咪唑并[1,2-a]吡啶是一类独特的含氮化合物, 该类衍生物在农药、生物医药和光电材料等领域具有重要作用. 近
年来, 合成功能性的咪唑并[1,2-a]吡啶已经成为有机化学家和药物化学家研究的热点, 并且取得了巨大进展. 其中, 基
于绿色化学导向的可见光催化和电催化合成官能化的咪唑并[1,2-a]吡啶, 已经成为合成该类化合物的强有力的工具. 
根据构建咪唑并[1,2-a]吡啶 3 位碳-杂键类型的不同, 概述了近 5 年来可见光催化和电化学合成构建咪唑并[1,2-a]吡啶

3 位碳-杂键的相关研究.  
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Application on the Construction of Imidazo[1,2-a]pyridines C-3 Can-
bon-Hetero Bonds by Visible-Light Catalysis and Electrochemistry 

Liu, Xiang*    Li, Wen    Liu, Huanyu    Cao, Hua* 
(Guangdong Cosmetics Engineering & Technology Research Center, School of Chemistry and Chemical Engineering,  

Guangdong Pharmaceutical University, Zhongshan, Guangdong 528458) 

Abstract  Imidazo[1,2-a]pyridines are a special nitrogen-containing compounds, which play an important role in the fields of 
pesticides biomedicine, optical and electrical materials. In recent years, the synthesis of functional imidazo[1,2-a]pyridines has 
become a hot topic for organic scientists and pharmaceutical chemists, and great progress has been made. Among them, the 
synthesis of functionalized imidazo[1,2-a]pyridines via visible-light catalysis and electrochemistry based on green chemistry 
has become the powerful tool for the synthesis of these compounds. Based on the types of canbon-hetero bonds of imidazo- 
[1,2-a]pyridines, the research on the construction of imidazo[1,2-a]pyridines C-3 canbon-hetero bonds by visible-light 
catalysis and electrochemical synthesis in recent 5 years is summarized. 
Keywords  imidazo[1,2-a]pyridine; visible-light catalysis; electrochemistry; carbon-hetero bond 

 
咪唑并[1,2-a]吡啶是一种重要的结构骨架, 广泛应

用于材料科学、农用药物和制药工业等领域. 重要的是, 
官能化的咪唑并[1,2-a]吡啶展现出良好的生物活性, 如
具有抗真菌、抗病毒、抗癌、抗炎、抗惊厥、抗癫痫、

抗结核、抗溃疡及退热等多种药理活性[1-6], 还可用于治

疗丙型肝炎与艾滋病毒[7], 并在神经学、病毒学等领域

发挥着重要作用[8]. 很多上市药物就是基于咪唑并[1,2- 
a]吡啶核心骨架开发的, 如药物分子阿吡坦(Alpidem)、
唑吡坦(Zolpidem)、奥普力农(Olprinone)等(图 1). 由于

咪唑并[1,2-a]吡啶 3 位的富电子特性, 其易于发生亲电

取代与自由基取代反应, 引起了很多学者的关注, 目前, 
许多研究小组对咪唑并[1,2-a]吡啶的官能化反应进行了

研究, 在合成官能化的咪唑并[1,2-a]吡啶方面取得了重

要进展[9]. 通过咪唑并[1,2-a]吡啶的 C-3 位的烷基化、芳

基化、羰基化、硫化、硒化、氮化、膦化和卤化等反应, 
成功在咪唑并[1,2-a]吡啶的 C-3 位引入了不同的基团, 
如卤原子、芳基、酰基及硫属元素等, 为开发基于咪唑

并[1,2-a]吡啶骨架的活性分子提供了新的机遇[10].  
近年来, 可见光催化因具有合成效率高、绿色友好、

反应条件温和及选择性好等优点, 受到很多化学家的喜 
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图 1  含咪唑并[1,2-a]吡啶结构的代表性药物分子 

Figure 1  Representative drugs molecules containing imidaz-
ole[1,2-a]pyridines structure 

爱[11-14], 并在有机合成领域展现了其巨大应用价值. 此
外, 电化学合成也是一种绿色可持续的合成方法, 其主

要通过阳极氧化和阴极质子的还原来实现 C—H 键的氧

化交叉偶联反应与析氢反应, 通常在无外部氧化剂和还

原剂的存在下进行, 表现出良好的官能团耐受性, 有效

避免昂贵、有毒的氧化剂或还原剂的使用及碱促进的反

应中敏感底物或产物的分解, 缩短了反应时间, 为有机

合成提供了新的机遇[15]. 我们研究小组一直致力于基

于绿色导向的 C—H 官能化反应, 尤其是咪唑并吡啶类

化合物的官能化及其生物活性研究, 并在构建咪唑并

[1,2-a]吡啶等含氮化合物方面取得了不错进展[16-20]. 同
时, 也注意到越来越多的化学家采用流行的可见光催化

和电化学的方法, 实现了咪唑并[1,2-a]吡啶的 C-3 位的

官能化, 分别形成了新的 C—N 键、C—O 键、C—S 键

等碳-杂键[9](Scheme 1), 进一步推动了该领域的发展. 
因此, 本文概述了近 5 年来使用可见光催化和电化学合

成方法构建咪唑并[1,2-a]吡啶 3 位碳-杂键的相关研究.  

1  光催化咪唑并[1,2-a]吡啶 3 位碳-杂键的构

建 

光催化咪唑并[1,2-a]吡啶构建 3 位碳-杂键的类型

比较丰富, 可以通过磺酰胺化[21]、胺化[22-23]、重氮化[24]、

烷氧基化[25]、硫氰化[26]、亚磺酸基化[27]、硫基化[28]、

磺酰化[29]、溴化[30]、硒化[31-32]及磷酸化[33]等反应, 分别

形成 C—N 键、C—O 键、C—S 键、C—Br 键及 C—Se  
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图式 1  可见光催化与电化学在合成咪唑并吡啶中的应用 
Scheme 1  Aplication of synthesis of imidazolopyridine com-
pounds via visible-light catalysis and electrochemistry 

键 . 反应中常用的光催化剂有 Ir(ppy)2(dtbbpy)PF6、  
Acr＋- 4MesClO－、EosinY、rose bengal 及 Eosin B 等(图
2). 光催化咪唑并[1,2-a]吡啶形成碳-杂键的过程基本

相似, 可总结为: 在适当条件下, 光催化剂(PCn)在可见

光照射下由基态转变为激发态([PCn]*), 并与相应的反

应物反应, 经碳自由基中间体 A、碳正离子中间体 B 和

去质子化等环节形成 3 位取代的咪唑并[1,2-a]吡啶

(Scheme 2). 下面对可见光诱导的咪唑并[1,2-a]吡啶不

同碳-杂键的构建进行概述.  

1.1  光催化咪唑并[1,2-a]吡啶碳-氮键的构建 

具有磺酰胺基团的罗舒伐他汀和青霉素是一种重

要的上市药物, 因此开发直接 C—H 磺酰胺化反应对磺

酰胺类药物发现具有重要意义[20]. 2017 年, 孙培培等[21]

发展了一种可见光诱导的咪唑并[1,2-a]吡啶 1 的区域选

择性磺酰胺化反应. 该反应以磺酰胺类化合物2为氮源, 
NaClO 为氧化剂, Ir(ppy)2(dtbbpy)PF6为催化剂, 在 5 W
白光LED光下照射5 h, 可合成化合物 3. 在该反应条件

下, 烷氧基等给电子基或噻吩基取代的 N-烷基磺酰胺

衍生物较卤素、硝基等吸电子基团取代所得产物产率好,  
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图 2  常用光催化剂的结构 
Figure 2  Common structures of photocatalysts 

 

图式 2  光催化咪唑并[1,2-a]吡啶的反应机理 
Scheme 2  Reaction mechanism of imidazo[1,2-a]pyridine cat-
alyzed by visible-light 

不过, N-苯基苯磺酰胺或苯磺酰胺不适合作为反应物. 
此外, 该磺酰胺化反应也适用于 2-苯基咪唑[1,2-a]嘧啶

和 2-苯基咪唑[1,2-a]吡嗪等杂环化合物. 其反应机理可

能如下: 首先, 在 5 W 白光 LED 照射下, Ir(III)由基态转

变为激发态 Ir(III)*; 接着, Ir(III)*在氧化剂(NaClO)存在

下转化为 Ir(IV), 然后与反应物 1a 发生单电子转移反应

生成磺酰基 4; 随后, 在 2-咪唑并[1,2-a]吡啶(1a)的 C-3
位加入磺酰基 4 生成中间体 5, 氧化 5 生成的中间体阳

离子 6 再去质子化得化合物 3a (Scheme 3).  

 

图式 3  光催化咪唑并[1,2-a]吡啶的磺酰胺化反应 
Scheme 3  Sulfonamidation of imidazo[1,2-a]pyridines cata-
lyzed by visible-light 

同年, Adimurthy 等[22]在室温、无过渡金属参与的条

件下, 开发了一种高效的可见光诱导的喹啉酰胺的区域

选择性 C—H 键胺化反应. 该胺化反应也适用于杂环咪

唑并吡啶, 其可与胺类化合物 8 反应, 得到了产物 9 
(Scheme 4). 该反应以二氯乙烷(DCE)为溶剂, K2S2O8为

氧化剂, Acr＋- 4MesClO－ 为光催化剂. 在进行底物适应

范围探索的过程中, 该团队发现卤原子(F、Cl、Br)取代

的衍生物(包括二取代及三取代的吡唑)具有良好的耐受

性, 并发现含氮化合物苯并三唑、吡唑、咪唑、1H-1,2,4-
三唑、1H-苯并[d]咪唑和 1H-吲唑亦可参与该反应, 且能  
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图式 4  光催化下咪唑并[1,2-a]吡啶的胺化反应 
Scheme 4  Amination of imidazo[1,2-a]pyridines catalyzed by 
visible-light 
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获得中等至良好产率的胺化产物. 
2018 年, 雷爱文等[23]报道了一种在可见光催化下

咪唑并[1,2-a]吡啶 10 与吡唑 11 之间的交叉脱氢偶联反

应, 得到偶联产物 12. 该反应在蓝色 LEDs 光的照射下, 
以 5 mol% Acr ＋ - 4MesClO－ 和 5 mol% Co(dmgH)- 
(dmgH2)Cl2 为有效催化体系, DCE 为溶剂. 无论咪唑并

[1,2-a]吡啶 2 位苯环是连有卤原子、三氟甲基等吸电子

基还是甲氧基等给电子基, 均表现出很好的官能团耐受

性, 同时, 咪唑并[1,2-a]吡啶可以与咪唑、1,2,3-三唑和

1,2,4-三唑等唑类化合物发生反应, 以中等产率获得产

物. 此外, 咪唑并[1,2-a]嘧啶、苯并[d]咪唑[2,1-b]噻唑亦

可与吡唑发生该氧化偶联反应. 在该反应中, 光催化剂

Acr＋-MesClO4
－在蓝色LED光的照射下, 转变为激发态, 

激发态的 Acr＋- 4MesClO－ 与 2-苯基咪唑并[1,2-a]吡啶

(1a)经单电子转移反应生成自由基阳离子中间体 13; 随
后, 吡唑11a进攻中间体13并失去一个氢质子形成自由

基 14; 接着, 在 Co(II)的催化下, 自由基中间体 14 经单

电子转移反应(SET)生成阳离子中间体 15, 其失去一个

质子即得所需产物 12a (Scheme 5).  
最近, Braga 等[24]以 Eosin-Y Na2为光催化剂, 在无

酸的条件下, 实现了咪唑并[1,2-a]吡啶 16与芳基重氮四

氟硼酸盐 17 的偶氮偶联, 获得了重氮化合物 18. 通过

对光源的筛选, 发现绿色 LED光是更为合适的光源, 经

绿色 LED 光的照射所得产物收率较白光等其它波长光

源更高. 作者对重氮化合物的底物适用性进行了探究, 
发现多种取代或未取代的芳基重氮四氟硼酸均能参与

该反应. 即使使用 4-硝基取代的芳基重氮四氟硼酸作为

底物时, 对产率也仅有细微影响. 此外, 咪唑并[2,1-b]
噻唑亦可参与该反应, 且吸电子基团(F、Cl、Br)及给电

子基团(OMe)的取代位置对其产率影响不大, 但其他杂

环, 如苯并噻唑或吲哚等参与该反应时则无产物产生. 
该偶联反应还适用于取代的苯胺. 最后, 该课题组进一

步评价了该方法的合成实效性, 发现该反应体系可以适

用于克级规模的合成, 放大反应规模对反应的影响较

小. 更为重要的是, 目标产物重氮化合物可以转化成 3
位氨基取代的咪唑并[1,2-a]吡啶. 在该反应存在两个可

能的反应机理, 若反应遵循离子途径, 则咪唑并[1,2-a] 
吡啶 16 与重氮盐 17a 反应生成偶氮化合物 19, 偶氮化

合物 19 再去质子化形成产物 18. 若反应遵循自由基反

应途径, 其反应历程如下: 首先, 光催化剂Eosin Y在光

的照射下, 由基态转变为激发态[Eosin Y]*, 随后激发态

的[Eosin Y]*经单电子转移到重氮化合物 17a上, 生成中

间体自由基20; 随后, 自由基20与咪唑并[1,2-a]吡啶16
反应生成自由基中间体 21; 最后, 中间体 21 在再生催

化剂[Eosin Y]＋的作用下转变为阳离子中间体 19, 进而

去质子化形成终产物 18 (Scheme 6). 
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图式 5  光催化咪唑并[1,2-a]吡啶的区域选择性交叉脱氢偶联反应 
Scheme 5  Regioselective cross dehydrogenative coupling of imidazo[1,2-a]pyridines catalyzed by visible-light  
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图式 6  光催化咪唑并[1,2-a]吡啶的偶氮偶联反应 
Scheme 6  Azo coupling of imidazo[1,2-a]pyridines catalyzed 
by visible-light 

 
1.2  光催化咪唑并[1,2-a]吡啶碳-氧键的构建 

C—O 键普遍存在于生物医药和生理活性分子结构

中, 其中通过 C—H 键烷氧基化是构建 C—O 键的主要

策略. 不过, 通过可见光催化实现咪唑并[1,2-a]吡啶碳-

氧键构建的事例较少. 在 2017 年, Hajra 等[25]报道了一

种可见光介导咪唑并[1,2-a]吡啶 22 和醇 23 的 C-3 烷氧

基化反应. 在 2 mol%的 rose bengal 存在下, 用 20 W 

LED 照射 6 h, 取得了最佳反应效果, 得到了产率较高

的产物 24. 咪唑并[1,2-a]吡啶 2 位苯环上含有三氟甲

基、甲氧基、硝基及卤原子等取代基对反应的产率影响

较小, 但该反应不适用于 C-2 烷基取代咪唑并[1,2-a]吡
啶、吲哚、咪唑等杂环. 另外, 作者对不同醇类底物进

行了考察, 反应对官能团兼容性较好, 烯丙醇等带有其

它官能团的醇类分子也可以参与该反应. 不过, 空间位

阻较大的叔醇和脂肪族硫醇则不能反应. 其反应机理可

能如下: 首先, 2-苯基咪唑[1,2-a]吡啶(1a)与激发态的

RB*发生单电子转移, 生成咪唑并[1,2-a]吡啶自由基阳

离子 25; 接着, 得到的中间体 25 与醇 23 反应生成烷氧

加合物自由基 26; 最后, HO2
•夺取中间体 26 中的氢, 得

到 H2O2和产物 24a (Scheme 7).  
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图式 7  光催化咪唑并[1,2-a]吡啶与醇的 C-3 烷氧基化反应 
Scheme 7  C-3 alkoxylation of imidazo[1,2-a]pyridines with 
alcohols catalyzed by visible-light 

1.3  光催化咪唑并[1,2-a]吡啶碳-硫键的构建 

含硫化合物广泛存在于药物、生物活性化合物、天

然产物和有机材料中, 通过构建 C—S 键形成含硫衍生
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物, 受到很多化学家的关注. 光催化咪唑并[1,2-a]吡啶

构建碳-硫键的成功事例较多, 其中使用的硫源有硫氰

酸铵、芳基亚磺酸、硫醇及 DABCO(SO2)2等试剂. 2015
年, Hajra 等[26]以硫氰酸铵为有效硫源, 实现了咪唑并

[1,2-a]吡啶的硫氰化反应. 在蓝色 LED 的照射下, 以 5 
mol% Eosin Y为光敏剂, 咪唑并[1,2-a]吡唑27与硫氰酸

铵(28)直接偶联得产物 29. 2-萘基、2-硫苯基、2-三氟甲

基和 2-烷基取代的咪唑[1,2-a]吡啶均可作为该反应的底

物, 同时其他杂环如咪唑并[2,1-b]噻唑、苯并[d]咪唑- 
[2,1-b]噻唑也适用该反应, 且产率优良. 其机理如下: 
最初, Eosin Y在蓝色LED光的照射下转变为激发态; 这
种激发态的 Eosin Y*通过单电子转移反应生成的•SCN 
(30)与 2-苯基咪唑[1,2-a]吡啶(1a)反应生成自由基中间

体 31; 接着, 中间体 31氧化转化为咪唑并[1,2-a]吡啶碳

正离子中间体 32; 最后去质子化得到化合物 29a 
(Scheme 8).  
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图式 8  光催化咪唑并[1,2-a]吡啶的硫氰化反应 
Scheme 8  Thiocyanation of imidazo[1,2-a]pyridines catalyzed 
by visible-light 

2017 年, 王桦等[27]在可见光诱导下, 使用芳基亚磺

酸 34 作为硫源, 实现了咪唑并[1,2-a]吡啶 33 的 C—H
磺酰化反应, 生成化合物 35. 该反应在室温下进行, 需
要光敏剂 Eosin B、外部氧化剂叔丁基过氧化物(TBHP)
及 5 W 蓝色 LED 光的参与. 该反应底物适用范围较广, 
其中, 甲氧基等给电子取代的亚磺酸较卤原子等吸电子

取代效果好, 所得产物产率中等至良好. 此外, 该反应

同样适用其他咪唑类杂环如咪唑[2,1-b]噻唑等, 但吲哚

在这些条件下不会产生相应的亚磺酰化产物. 其反应机

理如下: 首先, Eosin B 在可见光的照射下转变为激发态

Eosin B*, 进而与 TBHP 发生单电子转移反应生成

t-BuO•与 OH－; 接着, t-BuO－从芳基亚磺酸 ArSO2H 中

夺取氢, 得到磺酰基 36; 自由基 36 进一步与 ArSHO2
－ 

(37)反应生成亚磺酰基 38, 亚磺酰基 38 通过 H2O 或

t-BuOH 还原得到噻吩基 39; 最后, 噻吩基 39 在 1a 的 3
位碳原子上进行自由基加成, 然后进行单电子氧化和去

质子化, 得到相应的产物 35a (Scheme 9).  
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图式 9  光催化咪唑并[1,2-a]吡啶的亚磺酰化反应 

Scheme 9  Sulfenylation of imidazo[1,2-a]pyridines employing 
sulfinic acid catalyzed by visible-light 

随后, Barman 等[28]发展了无过渡金属参与的可见

光的诱导咪唑并[1,2-a]吡啶 40 与硫醇 41 的硫化反应, 
得到硫化产物 42. 该反应的最佳条件是以 rose bengal
为催化剂, 二甲基亚砜(DMSO)为溶剂, 外加 4 Å 分子

筛, 无需其它添加剂. 咪唑并[1,2-a]吡啶 C-2 位苯环上

含有给电子基团(甲氧基)或吸电子基团(氰基、卤原子)
时均表现出良好的耐受性, 且连有给电子取代基的效果
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较吸电子取代基好, 并以较高的区域选择性获得不错的

产率. 其反应机理如下: 首先, RB在蓝色LED的照射下

激发到 RB*; 接着, RB*与硫醇 41a 经单电子转移生成

RB•－与自由基阳离子 43, 然后将一个电子转移到空气

中氧返回基态 RB, 同时形成 O2
•－; 下一步中间体 43 与

O2
•－作用生成硫基自由基 44; 随后, 硫基自由基 44和 2-

苯基咪唑并[1,2-a]吡啶(1a)生成自由基中间体 45, 该自

由基中间体 45 由 HO2
•氧化为碳正离子中间体 46; 最后, 

中间体 46 去质子化生成磺化产物 42a (Scheme 10).  
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图式 10  光催化咪唑并[1,2-a]吡啶的硫化反应 
Scheme 10  Sulfenylation of imidazo[1,2-a]pyridines employ-
ing thiophenols catalyzed by visible-light 

2020 年, Piguel 等[29]报道了一例可见光催化的咪唑

杂环的磺酰化反应. 以 1,4-二氮杂双环[2.2.2]辛烷双(二
氧化硫)(DABCO(SO2)2)加合物 49 为硫源, 在咪唑并

[1,2-a]吡啶 47 和二芳基碘盐 48 存在下发生三组分偶联

反应, 合成 3 位磺酰化的咪唑并[1,2-a]吡啶 50 (Scheme 
11). 条件筛选表明, DMSO 是适用于该反应的最佳反应

溶剂, Eosin-Y Na2 为最佳光催化剂, 同时, 反应在绿光

的照射下进行. 在最佳反应条件下, 发现无论氰基、三

氟甲基、硝基等吸电子取代基是在吡啶杂环上还是在咪

唑并[1,2-a]吡啶的 2 位苯环上均表现出良好的耐受, 且
取代基取代位置对反应产率影响不大. 此外, 其他杂环

也可参与该反应, 如 2-苯基咪唑并[2,1-a]异喹啉和 6-苯
基咪唑并[2,1-b]噻唑等, 所得产物产率在中等至良好, 

这为杂环化学领域中砜的可持续合成开辟了新的可能

性. 该多组分反应涉及氧化猝灭循环机理, 首先, 在绿

光的照射下, [Eosin Y]受到激发转变为[Eosin Y]*, 然后

将一个电子转移到二苯基碘鎓盐上, 产生[Eosin Y]＋和
苯基自由基; 随后, 苯基自由基被 DABCO(SO2)2 产生

的 SO2 迅速捕获, 生成磺酰基基团 50; 接着磺酰基 50
与 2-苯基咪唑并[1,2-a]吡啶(1a)发生区域选择性反应, 
得到自由基中间体 51; 51 向[Eosin Y]＋进行电子转移, 
进而关闭催化循环, 随后将其转化为碳正离子中间体

52, 并再生Eosin Y; 最后, 通过去质子化发生再芳构化, 
得到预期产物 50a.  

1.4  光催化咪唑并[1,2-a]吡啶碳-卤键的构建 

有机卤化物不仅是药物分子和天然产物中的重要

结构单元, 还在合成精细化学品中扮演着重要角色. 向
咪唑并[1,2-a]吡啶母核中引入卤原子的方式很多, 但有

机光催化下实现咪唑并[1,2-a]吡啶碳-卤键的构建的报

道却很少. 最近, Kim 等[30]报道了一例可见光诱导的向

咪唑并[1,2-a]吡啶母核中引入溴原子的高效方法, 即在

5 W 蓝色 LED 光的照射下, 溴化试剂 CBr4 (53)与 2-芳
基咪唑并[1,2-a]吡啶 54 反应, 合成目标化合物 55. 该反

应适用于卤原子(Br、F)及甲氧基取代的 2-苯基咪唑并

[1,2-a]吡啶衍生物, 但 2-烷基取代的咪唑并[1,2-a]吡啶

并不适合该反应, 所得收率仅 8%. 该反应的机理如下: 
首先, 光催化剂 Ir(III)在可见光的作用下转变为激发态

Ir(III)*; 接着, Ir(III)*与 CBr4 (53)通过单电子转移过程产

生溴离子(Br－)和三溴甲基自由基; 然后, 这种溴离子被

Ir(IV)氧化生成溴单质. 芳基取代的咪唑并[1,2-a]吡啶

54a 与 Br2 反应生成碳正离子中间体 56, 最后, 中间体

56 脱去质子生成 3-溴咪唑并[1,2-a]吡啶 55a (Scheme 
12). 

1.5  光催化咪唑并[1,2-a]吡啶碳-硒键的构建 

目前, 有机硒化物的生物学和药用特性受到很多学

者的关注, 并在制药、农业化学、有机合成和材料科学

中发挥着重要作用. 光催化的硒化反应成功事例很多, 
光催化下实现咪唑并[1,2-a]吡啶碳-硒键的构建也有报

道. 2018 年, Braga 等[31]在蓝色 LED 光的照射下, 以 rose 
bengal作为有效光催化剂, 以二苯基二硒醚58为硒化试

剂, 实现了咪唑并[1,2-a]吡啶 57 C—H 键的硒化反应, 
合成了化合物 59 (Scheme 13, a). 不过, 该转化所得产

物的产率仅在 50%左右. 该反应同样适用于吲哚、咪唑

并[1,2-a]嘧啶、咪唑并[2,1-b]噻唑和苯并[d]咪唑-[2,1-b]
噻唑的硒基化反应. 此外, Kumaraswamy 等[32]也实现了

类似的转化. 在室温下, 用白色 LED 照射, 由 2-苯基咪

唑并[1,2-a]吡啶(1a)和二苯基二硒醚 58 合成了化合物  
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图式 11  光催化咪唑并[1,2-a]吡啶的 C-3 磺酰化反应 

Scheme 11  C-3 sulfonylation of imidazo[1,2-a]pyridines catalyzed by visible-light 
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图式 12  光催化 2-芳基咪唑[1,2-a]吡啶的溴化反应 
Scheme 12  Bromination of 2-arylimidazo[1,2-a]pyridines cat-
alyzed by visible-light 

60. 值得注意的是, 该反应需要添加剂 LiCl, 但不需要

光催化剂的参与(Scheme 13, b). 

1.6  光催化咪唑并[1,2-a]吡啶碳-磷键的构建 

由于有机磷化物广泛存在于天然产物、药物、农药、 
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图式 13  咪唑并[1,2-a]吡啶的硒化反应 
Scheme 13  Selenylation of imidazo[1,2-a]pyridines 



   
Chinese Journal of Organic Chemistry REVIEW  

 
Chin. J. Org. Chem. 2021, 41, 1759～1773 © 2021 Chinese Chemical Society & SIOC, CAS http://sioc-journal.cn/      1767 

活性分子及功能材料中, 也是制备复杂有机分子的重要

中间体, 引起了很多学者的关注. 最近, 於兵等[33]首次

报道了光催化咪唑并[1,2-a]吡啶 61 与氧化膦 62 生成了

磷酸化咪唑并[1,2-a]吡啶 63的膦酰化反应. 该反应具有

反应条件温和、绿色环保可持续、操作简单、官能团耐

受性好等优点. 其反应机理可能如下: 首先, 在光的照

射下, 玫瑰红 B (RhB)由基态转变为激发态 RhB*, 随后, 
2-苯基咪唑并[1,2-a]吡啶(1a)经能量转移过程转变为中

间体 64; 随后, 中间体 64 与过氧化月桂酰(LPO)反应生

成自由基阳离子 65、阴离子 66 与自由基 67; 自由基 67
与 62a 反应生成膦酰基自由基 68; 最后, 自由基阳离子

65 与膦酰基自由基 68 偶联生成阳离子 69, 再通过去质

子化得到最终产物 63a (Scheme 14).  
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图式 14  光催化下咪唑并[1,2-a]吡啶的膦酰化反应 
Scheme 14  Phosphorylation of imidazo[1,2-a]pyridines under 
photocatalysis 

2  电化学合成构建咪唑并[1,2-a]吡啶 3 位的 
碳-杂键 

与前述光催化咪唑并[1,2-a]吡啶 3 位碳-杂键的构

建相比, 采用电化学合成构建咪唑并[1,2-a]吡啶3位碳-

杂键的方法相对比较少, 形成碳-杂键的类型也相对较

少, 主要通过交叉偶联反应[34-35]构建 C—N 键, 磺化[36]、

硫甲基化[37]、硫氰酸化[38]反应构建 C—S 键, 硒化[39]、

卤化[40-41]、膦酰化[42]反应分别构建 C—Se 键、C—X 键

及 C—P 键. 采用电化学体系构建咪唑并[1,2-a]吡啶的 3
位碳-杂键, 可以避免使用金属催化剂和外部氧化剂的

参与, 绿色友好, 提高了反应的原子经济性. 在电化学

构建咪唑并[1,2-a]吡啶碳-杂原子键的过程中, 氧化过

程主要在电解槽的阳极进行, 通过咪唑并[1,2-a]吡啶自

由基阳离子中间体与含杂原子的自由基(氮自由基、硫

自由基等)的交叉偶联与去质子化形成终产物.  

2.1  电化学合成构建咪唑并[1,2-a]吡啶 3 位碳-氮键 

在过去的几十年里, 电化学合成广泛应用于交叉偶

联反应中. 雷爱文课题组在该领域做出了杰出贡献, 推
动了电化学氧化还原在脱氢交叉偶联的发展. 他们也实

现了电催化的咪唑并[1,2-a]吡啶官能化反应. 2019 年, 
雷爱文等[34]在无金属催化剂和无外部氧化剂条件下, 
采用电化学分子间氧化 C—H/N—H 交叉偶联方法合成

了 C-3 胺化咪唑并[1,2-a]吡啶 72. 以咪唑并[1,2-a]吡啶

70 和含氮杂环化合物 71 为底物, 硝酸钠为电解质, 在 8 
mA 持续电流的作用下, 可完成该转化. 该反应底物范

围适用性较广, 官能团耐受性良好, 苯基、三氟甲基、

氟原子等基团取代的咪唑并[1,2-a]吡啶能以中等至良好

的产率获得相应的目标产物. 其反应机理如下: 首先, 
2-苯基咪唑并[1,2-a]吡啶(1a)在阳极经氧化和脱质子化

产生自由基 73, 阴极还原 H2O 或 EtOH 产生 H2和 HO－

或EtO－; 接着, 在HO－和EtO－的作用下, 底物 71a去质

子化形成 74, 74 在阳极进一步氧化为氮自由基 75; 然
后, 73 与 75 发生交叉偶联生成产物 72a (Scheme 15).  

同年, 雷爱文等[35]报道了一种咪唑并[1,2-a]吡啶 76
与二芳胺 77 的电化学氧化 C—H/N—H 交叉偶联反应, 
合成三芳胺衍生物 78. 该方法简单有效, 在无过渡金属

催化剂或无外部氧化剂条件下即可进行, 需要12 mA持

续电流的作用, 官能团耐受性好, 具有较高的选择性, 
其中, 咪唑并[1,2-a]吡啶 2 位苯环上含有甲氧基等给电

子取代基时所得产物的产率较卤原子(F、Br)等吸电子基

团取代高. 同时, 将萘、呋喃和噻吩引入到吡啶环上时

能进一步提高产率, 除咪唑并吡啶类含氮杂环外, 苯并

[d]咪唑并[2,1-b]噻唑类衍生物也适用于该体系. 在该反 
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图式 15  咪唑[1,2-a]吡啶的电化学氧化 C—H/N—H 交叉偶联

反应 
Scheme 15  Electrochemical oxidative C—H/N—H cross-  
coupling of imidazo[1,2-a]pyridines 

应中, 1a 与 77a 在阳极分别氧化形成 2-苯基咪唑并

[1,2-a]吡啶阳离子自由基 79 与氮自由基 80, 紧接着两

者可能通过自由基-自由基交叉偶联并去质子化, 形成

产物 78a; 其中, 2-苯基咪唑并[1,2-a]吡啶自由基阳离子

还可以发生同向偶联, 形成偶联产物 81 (Scheme 16).  

2.2  电化学合成构建咪唑并[1,2-a]吡啶 3 位碳-硫键 

电化学合成构建咪唑并[1,2-a]吡啶 3 位碳-硫键的

成功事例较多, 其中使用的硫源包括硫醇、硫氰酸钾和

硫氰酸铵. 雷爱文课题组在电化学构建硫官能化的咪唑

并[1,2-a]吡啶中也率先完成了一些工作. 2019 年, 雷爱

文等[36]报道了一种环境友好的电化学合成方法, 实现

了咪唑并[1,2-a]吡啶 82 与硫醇 83 的选择性 C—H 硫化

反应, 获得了化合物 84. 该反应既不需要过渡金属催化

剂, 也不需要外部化学氧化剂, 以乙腈甲醇为混合溶剂, 
12 mA 恒定电流的持续作用. 该反应底物适用范围较

广, 当硫醇上的取代基为三氟甲基、氟原子或溴原子等

吸电子基及叔丁基等弱给电子基时, 产率较高, 但含有

甲氧基等时, 目标产物的产率较低. 其中硫醇可扩展至

脂肪族硫醇. 其反应机制如下: 首先, 2-苯基咪唑并 

C
 anode

P t  at hode

 

图式 16  咪唑并[1,2-a]吡啶与二芳胺的电化学 C—H/N—H 氧

化交联偶联反应 
Scheme 16  Electrochemical C—H/N—H oxidative cross-  
coupling of imidazo[1,2-a]pyridines with diarylamines 

[1,2-a]吡啶(1a)和 83a 分别在阳极氧化中间体 85 和硫自

由基 86; 然后 85 和 86 之间通过自由基-自由基交叉偶

联和去质子化形成产物 84a, 其中, 中间体自由基 86 还

可转变为二硫化物, 并能与二硫化物进行相互转化. 在
阴极, 溶剂甲醇可以被还原, 并在反应过程中产生氢气

(Scheme 17).  
2020 年, 王桦等[37]通过采用电化学氧化诱导的三

组分交叉偶联策略, 实现了一种高效实用的咪唑并[1,2- 
a]吡啶 87 的硫甲基化反应, 这是第一个使用硫氰化钾

(88)作为硫源进行电化学氧化来实现咪唑并[1,2-a]吡啶

的 C-3 硫甲基化的例子, 合成了咪唑并[1,2-a]吡啶 C-3
硫甲基化衍生物 89. 该反应不需要金属与外部氧化剂

的参与, 其以甲醇为甲基化试剂, 高氯酸锂(LiClO4)为
电解质, 在配备有石墨棒阳极和铂板阴极的未分离电池 
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图式 17  咪唑并[1,2-a]吡啶的电化学氧化 C—H 磺化反应 
Scheme 17  Electrochemical oxidative C—H sulfenylation of 
imidazo[1,2-a]pyridines 

中通入电流 15 mA 进行电解, 能获得中等至良好的产

率, 该转化有望应用于实际工业领域. 咪唑并[1,2-a]吡
啶 2位苯环上的不同位置含有甲氧基等给电子取代基和

三氟甲基、卤原子等吸电子取代基均以优良的产率获得

了相应的硫甲基化产物, 且存在被空间位阻、或被杂环

分子取代的咪唑并[1,2-a]吡啶亦能参与该反应, 如萘

基、噻吩等, 表现出良好的官能团耐受性. 其反应机理

可能为: 首先, 底物 1a 在阳极经历单电子氧化, 得到中

间体 90; 随后, KSCN 在阳极表面失去 2e－生成(SCN)2, 
进而转变为硫氰酸根自由基(•SCN), 并与中间体 90 交

叉偶合生成中间体 91; 最后, 中间体 91 与甲醇在碱性

条件下反应, 生成反应产物 89a 并释放出氢气(Scheme 
18).  

最近, 孙培培等[38]报道了一种咪唑并[1,2-a]吡啶或

富电子芳烃的电化学氧化碳-氢硫氰化或硒氰化反应, 
该课题组在 5 mA 恒定电流的存在下, 于铂板作为阳阴

极, 乙腈为溶剂, Bu4NPF6为电解质的电解槽中进行, 实
现了咪唑并[1,2-a]吡啶 92 与 NH4SCN (93)的反应, 成功

合成了化合物 94. 对于 2-苯基咪唑并[1,2-a]吡啶来说, 
苯环对位上的给电子取代基甲氧基在反应中能很好地

耐受, 且吸电子基团如三氟甲基、氟原子的存在对反应

无明显影响, 同时, 吡啶环上取代基的电子效应对反应

无明显影响, 其上的给电子基与吸电子基(F、Cl、CN)  
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图式 18  电化学诱导的咪唑并[1,2-a]吡啶的区域选择性 C-3 硫甲基化反应 
Scheme 18  Electrochemical-induced regioselective C-3 thiomethylation of imidazo[1,2-a]pyridines 
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都表现出良好的兼容性 . 其它杂环如 4-苯基咪唑并

[2,1-b]噻唑、2-苯基咪唑并[2,1-b][1,3]苯并噻唑、咪唑并

[1,2-a]喹啉和咪唑并[1,2-a]吡嗪也可作为该反应的底物. 
在实现硫氰化反应的基础上, 该团队进一步探索了咪唑

并[1,2-a]吡啶 92 与 KSeCN (95)的硒氰酸化反应, 合成

了化合物 96. 该硫氰化反应的机理可能为: 首先, 硫氰

根阴离子在阳极氧化成硫氰酸根自由基中间体 97, 中
间体 97 被 2-苯基咪唑并[1,2-a]吡啶(1a)捕获, 形成自由

基中间体 98; 随后, 中间体 98 在阳极进一步经单电子

氧化, 形成阳离子中间体 99; 最后, 中间体 99去质子化

形成产物 94a (Scheme 19).  
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图式 19  咪唑并[1,2-a]吡啶的电化学氧化碳-氢硫氰化或硒氰

化反应 
Scheme 19  Electrochemical oxidative C—H thiocyanation or 
selenocyanation of imidazo[1,2-a]pyridines 

2.3  电化学合成构建咪唑并[1,2-a]吡啶 3 位碳-硒键的

构建 

除了上述雷爱文课题组实现的咪唑并[1,2-a]吡啶硒

氰化反应外, 2019 年, Kim 小组[39]则以二硒醚 101 为硒

源实现了咪唑并[1,2-a]吡啶100的电化学氧化硒化反应, 
合成了 3-硒化咪唑并[1,2-a]吡啶 102. 该反应在 7 mA的

恒定电流下进行, 以乙腈为反应溶剂, 氯化锂为电解质, 
以波碳板为电极. 在最佳反应条件下, 咪唑并[1,2-a]吡

啶 2 位苯环含有溴/氟原子等吸电子取代基、甲氧基等给

电子取代基、萘基或其他芳杂环如噻吩时, 均能获得中

等以上的产率. 当咪唑并[1,2-a]吡啶的 6、7、8 位连有

卤素或者甲基时, 该底物同样具有良好的耐受性和实用

性, 并能获得较高产率的产物. 作者认为该反应的机理

可能如下: 首先, 二苯基二硒醚(101a)在阳极被氧化生

成苯基硒阳离子 103; 接着苯基硒离子与 2-苯基咪唑并

[1,2-a]吡啶(1a)作用生成阳离子 104; 最后, 该阳离子

104 去质子化得到最终产物 102a 与氢气(Scheme 20).  
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图式 20  咪唑并[1,2-a]吡啶的电化学氧化硒化反应 
Scheme 20  Electrochemical oxidative selenylation of imid-
azo[1,2-a]pyridines 

2.4  电化学合成构建咪唑并[1,2-a]吡啶 3 位碳-卤键的
构建 

2019 年, 雷爱文等[40]报道了一种用 NaX/HX 作为

清洁卤源, 在无金属催化剂和外部氧化剂及 12 mA持续

电流的条件下进行反应, 成功在咪唑并[1,2-a]吡啶 105
的 C-3 位引入卤原子, 合成了一系列的有机卤化物 106. 
该反应具有很好的官能团耐受性, 氰基、三氟甲基、卤

原子等吸电子取代基较甲氧基取代的 2-苯基咪唑并

[1,2-a]吡啶反应性更好, 此外, 当吡啶环的不同位置含

有氯原子、三氟甲基及甲基等取代基时反应亦能平稳进

行, 并能获得高产率的目标产物. 值得注意的是, 该反

应底物适用范围广, 各种杂芳烃、芳烃、烯烃、炔烃甚

至脂肪烃都能实现该卤化反应. 同时该反应也可以在
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200 mmol 规模上以相同的效率进行(86%, 50.9 g 纯产

物). 在探索其反应机理的过程中, 他们发现 C—H 氯化

与 C—H 溴化的机理略有不同, 以 C—H 氯化机理为例, 
在这个反应中, 氯离子在阳极氧化形成氯自由基, 随后

氯自由基与 2-苯基咪唑并[1,2-a]吡啶(1a)形成自由基中

间体 107, 中间体 107 进一步进行单电子氧化和去质子

化形成最终产物. 而在 C—H 溴化, 溴离子在阳极氧化

成溴分子, 与 1a 形成的是碳正离子中间体(Scheme 21).  
最近, Kim 课题组[41]在铂板为阴阳极的未分离电解

池中通入 5 mA 的持续电流, 以 NaI 为碘源实现了咪唑

并[1,2-a]吡啶 110 的电化学碘化反应, 合成 3-碘代的咪

唑并[1,2-a]吡啶 111. 该反应底物适用范围较广, 带有各

种取代基的 2-苯基咪唑并[1,2-a]吡啶均能参与该转化, 
如甲氧基、卤原子、萘基、噻吩基等, 所得产物产率中

等至优秀. 其反应机理与 Kim 等[30]报道的 C—H 氯化反

应类似, 首先, 碘负离子在阳极氧化生成碘自由基与碘

分子; 接着, 碘负离子可以加成到 2-苯基咪唑并[1,2-a]
吡啶(1a)形成自由基中间体 112, 112 在阳极氧化进一步

生成阳离子中间体 113, 其中 113 还可以由 1a 与碘分子

反应直接形成; 最后, 阳离子自由基经单电子氧化与去

质子化形成 3-碘代咪唑并[1,2-a]吡啶(111a) (Scheme 22). 

2.5  电化学合成构建咪唑并[1,2-a]吡啶 3 位碳-磷键的

构建 

2019 年, 雷爱文等[42]报道了一种电化学实现咪唑

并[1,2-a]吡啶的 3 位膦酰化的方法, 该方法以咪唑并

[1,2-a]吡啶 114 及磷酸酯 115 为原料, 在 4 mA 的恒定电

流下, 以石墨和铂板分别作为阳极和阴极, nBu4NBF4 为

电解质, 乙腈为溶剂的未分离电池中反应, 得到 C—H
膦酰基化产物 116. 研究表明, 咪唑并[1,2-a]吡啶 2 位苯

环上连有甲氧基等给电子基团时比连有氰基、溴原子等

强吸电子基团时所得产物产率高, 但 2 位无取代的咪唑

并[1,2-a]吡啶因具有相对较高的氧化还原电位不易被氧

化, 仅得到痕量的膦酰化产物. 此外, 苯并[d]-咪唑并

[2,1-b]噻唑衍生物、3-苯基苯并呋喃、2-苯基苯并呋喃、

N-甲基吲哚和对二甲苯等重要杂环化合物也适用于该

反应, 并能获得相应的目标产物. 该反应机理可能如下: 
首先, 2-苯基咪唑并[1,2-a]吡啶(1a)在阳极氧化形成自由

基阳离子中间体 117, 然后被 P(OR)3 捕获形成中间体 

 

图式 21  咪唑并[1,2-a]吡啶的电化学氧化 C—H 卤化反应 
Scheme 21  Electrochemical oxidative C—H halogenation of imidazo[1,2-a]pyridines  
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图式 22  咪唑并[1,2-a]吡啶的电化学氧化碘化反应 

Scheme 22  Electrochemical oxidative iodination of imid-
azo[1,2-a]pyridines 

118; 随后, 中间体 118 在阳极进一步氧化脱氢, 致使形

成磷阳离子中间体 120; 最后, 120 脱烷基形成最终产物

116a (Scheme 22). 值得一提的是, 在电化学条件下该课

题组不仅实现了 C(sp2)—H 膦酰基化反应, 而且也实现

C(sp3)—H 膦酰基化反应(Scheme 23).  

3  结论与展望 

近几年来, 可见光催化咪唑并[1,2-a]吡啶 C-3 位官

能化已经成为合成官能化咪唑并[1,2-a]吡啶的重要策

略. 与此同时, 使用电化学氧化还原实现咪唑并[1,2-a]
吡啶 3 位碳-杂键构建的方法正在迅猛发展. 主要介绍

近几年内采用可见光催化和电化学合成构建咪唑并

[1,2-a]吡啶 3位碳-杂键的相关研究方法及反应机理. 与
传统的咪唑并[1,2-a]吡啶 C-3 位官能化的方法相比, 可
见光催化与电化学合成具有反应条件温和、体系清洁可

持续、具有较高的原子经济性、有效地避免了过渡金属

催化剂的残留及避免有毒有害的氧化剂的大量使用等

优势. 也正是这些独特的优势, 使得可见光催化和电化

学合成迅猛发展, 成为有机合成领域的强有力工具. 期
待绿色环保的可见光催化和电化学合成在合成官能化

的含氮杂环中发挥更大价值. 
虽然很多合成化学家利用可见光催化和电化学合

成在咪唑并[1,2-a]吡啶的 3 位官能化方面取得了一些重

要进展, 但该领域仍然存在着一些问题与挑战.  (1)咪
唑并[1,2-a]吡啶 3 位官能化的底物范围还有待进一 
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图式 23  咪唑并[1,2-a]吡啶的电化学氧化膦酰化反应 
Scheme 23  Electrochemical oxidative phosphonylation of im-
idazo[1,2-a]pyridines 

步拓展. 如咪唑并[1,2-a]吡啶与常见芳杂环的偶联等还

没有实现; (2)将可见光催化、电化学合成与过渡金属催

化结合, 实现更有价值的咪唑并[1,2-a]吡啶多重转化, 
这也是后续发展的方向; (3)合成的咪唑并吡啶的官能化

产物在药物设计开发以及先导化合物修饰方面还存在

着不足, 相关研究还有待进一步深入. 所以, 期待本工

作能为其他杂环化合物的官能化提供帮助, 对今后开展

可见光催化和电化学合成构建咪唑并[1,2-a]吡啶碳-杂

键提供启发. 

References 
[1] Pericherla, K.; Kaswan, P.; Pandey, K.; Kumar, A. Synthesis 2015, 

47, 887. 
[2] Fu, R. G.; You, Q. D.; Yang, L.; Wu, W. T.; Jiang, C.; Xu, X. L. 

Bioorg. Med. Chem. Lett. 2010, 18, 8035. 
[3] Zhou, J. P.; Ding, Y. W.; Zhang, H. B.; Xu, L.; Dai, Y. Chin. Chem. 

Lett. 2008, 19, 669. 
[4] Kaminski, J. J.; Doweyko, A. M. J. Med. Chem. 1997, 40, 427. 
[5] Kotavskaya, S. K.; Baskakova, Z. M. Pharm. Chem. J. 2005, 39, 

574. 
[6] (a) Rupert, K. C.; Henry, J. R.; Dodd, J. H.; Wadsworth, S. A.; 

Cavender, D. E.; Olini, G. C.; Fahmy, B.; Siekierka, J. J. Bioorg. 
Med. Chem. Lett. 2003, 13, 347.  
(b) Zhao, X. Y.; Ding, Y. Y.; Lv, Y. C.; Kang, C. M. Chin. J. Org. 
Chem. 2019, 39, 1304 (in Chinese). 
 (赵鑫雨, 丁扬扬, 吕英涛, 康从民, 有机化学, 2019, 39, 1304.) 

[7] Katrun, P.; Kuhakarn, C. Tetrahedron Lett. 2019, 60, 989. 
[8] Enguehard, C.; Gueiffier, A. Mini-Rev. Med. Chem. 2007, 7, 888. 
[9] (a) Xu, X.; Chen, D.; Wang, Z. Chin. J. Org. Chem. 2019, 39, 3338 



   
Chinese Journal of Organic Chemistry REVIEW  

 
Chin. J. Org. Chem. 2021, 41, 1759～1773 © 2021 Chinese Chemical Society & SIOC, CAS http://sioc-journal.cn/      1773 

(in Chinese). 
(徐鑫明, 陈德茂, 王祖利, 有机化学, 2019, 39, 3338.) 
(b) Tashrifi, Z.; Mohammadi-Khanaposhtani, M.; Larijani, B.; 
Mahdavi, M. Eur. J. Org. Chem. 2020, 2020, 269. 
(c) Bagdi, A. K.; Hajra, A. Org. Biomol. Chem. 2020, 18, 2611.  
(d) Jin, C. A.; Xu, Q.; Feng, G. F.; Jin, Y.; Zhang, L. Y. Chin. J. Org. 
Chem. 2018, 38, 775 (in Chinese). 
(金城安, 徐庆, 冯高峰, 金阳, 张连阳, 有机化学, 2018, 38, 
775.) 

[10] Tashrifi, Z.; Mohammadi-Khanaposhtani, M.; Larijani, B.; Mahda-
vi, M. Eur. J. Org. Chem. 2020, 3, 269. 

[11] He, K. H.; Tan, F. F.; Zhou, C. Z.; Zhou, G, J.; Yang, X. L.; Li, Y. 
Angew. Chem., Int. Ed. 2017, 56, 3080. 

[12] Wang, H. M.; Gao, X. L.; Lv, Z. C.; Abdelilah, T.; Lei, A. W. Chem. 
Rev. 2019, 119, 6769. 

[13] Yu, X. Y.; Chen, J. R.; Xiao, W. J. Chem. Rev. 2021, 121, 506. 
[14] Mcatee, R. C.; Mcclain, E. J.; Stephenson, C. R. J. Trends Chem. 

2019, 1, 111. 
[15] Wang, H.; Xu, W.; Xin, L.; Liu, W. M.; Wang, Z. Q.; Xu, K. J. Org. 

Chem. 2016, 81, 3681. 
[16] Cui, Z. M.; Zhu, B. F.; Li, X. C.; Cao, H. Org. Chem. Front. 2018, 

5, 2219. 
[17] Yu, Y.; Su, Z. Q.; Cao, H. Chem. Rec. 2019, 19, 2105.  
[18] Cao, H.; Lei, S.; Li, N. Y.; Chen, L. B.; Liu, J. Y.; Cai, H. Y.; Qiu, S. 

X.; Tan, J. W. Chem. Commun. 2015, 51, 1823. 
[19] Lei, S.; Cao, H.; Chen, L. B.; Liu, J. Y.; Cai, H. Y.; Tan, J. W. Adv. 

Synth. Catal. 2015, 357, 3109. 
[20] ChinthakindiHI, P. K.; Naicker, T.; Thota, N.; Govender, T.; Kruger, 

H. G.; Arvidsson, P. I. Angew. Chem., Int. Ed. 2017, 56, 4100. 
[21] Gao, Y. Y.; Chen, S.; Lu, W. Y.; Gu, W. J.; Liu, P.; Sun, P. P. Org. 

Biomol. Chem. 2017, 15, 8102. 
[22] Samanta, S.; Ravi, C.; Rao, S. N.; Joshi, A.; Adimurthy, S. Org. 

Biomol. Chem. 2017, 15, 9590. 
[23] Chen, H.; Yi, H.; Tang, Z. L.; Bian, C. L.; Zhang, H.; Lei, A. W. 

Adv. Synth. Catal. 2018, 360, 3220. 
[24] Sana, S.; Santos, C. R. D.; Zavarise, B. R.; Naujorks, A. A. S.; 

Franco, M. S. F.; Schneider, A. R.; Scheide, M. R.; Affeldt, R. F.; 
Rafique, J.; Braga, A. L. Chem.-Eur. J. 2020, 26, 4461. 

[25] Kibriya, G.; Samanta, S.; Jana, S.; Mondal, S.; Hajra, A. J. Org. 
Chem. 2017, 82, 13722. 

[26] Mitra, S.; Ghosh, M.; Mishra, S.; Hajra, A. J. Org. Chem. 2015, 80, 
8275. 

[27] Sun, P. F.; Yang, D. S.; Wei, W.; Jiang, M.; Wang, Z. L.; Zhang, L. 
Y.; Zhang, H.; Zhang, Z. Z.; Wang, Y.; Wang, H. Green Chem. 
2017, 19, 4785. 

[28] Rahaman, R.; Das, S.; Barman, P. Green. Chem. 2018, 20, 141. 
[29] Breton-Patien, C.; Naud-Martin, D.; Mahuteau-Betzer, F.; Piguel, S. 

Eur. J. Org. Chem. 2020, 42, 6653. 
[30] Lee, J. H.; Jung, H. I.; Kim, D. Y. Synth. Commun. 2018, 50, 197. 
[31] Saba, S.; Rafique, J.; Franco, M.; Schneider, A. R.; EspÍndola, L.; 

Silva, D. O.; Braga, A. Org. Biomol. Chem. 2018, 16, 880. 
[32] Kumaraswamy, G.; Rammesh, V.; Gangadhar, M.; Vijaykumar, S. 

Asian J. Org. Chem. 2018, 7, 1689. 
[33] Gao, F.; Sun, K.; Chen, X. L.; Shi, T.; Li, X. Y.; Qu, L. B.; Zhao, Y. 

F.; Yu, B. J. Org. Chem. 2020, 85, 14744. 
[34] Yu, Y.; Yuan, Y.; Lin, H. L.; He, M.; Liu, P.; Yu, B. Y.; Dong, X. C.; 

Lei, A. W. Chem. Commun. 2019, 55, 1809. 
[35] Liu, K.; Wu, J. R.; Deng, Y. Q.; Song, C. L.; Song, W. X.; Lei, A. 

W. ChemElectroChem 2019, 6, 4173. 
[36] Yuan, Y.; Cao, Y. M.; Qiao, J.; Lin, Y. P.; Jiang, X. M.; Wen, Y. Q.; 

Tang, S.; Lei, A. W. Chin. J. Chem. 2019, 37, 49. 
[37] Wen, J. W.; Niu, C.; Yan, K. L.; Cheng, X. D.; Gong, R. K.; Li, M. 

Q.; Gao, Y. Q.; Yang, J. J.; Wang, H. Green Chem. 2020, 22, 1129. 
[38] Cui, T.; Zhang, X. F.; Lin, J.; Zhu, Z. T.; Liu, P.; Sun, P. P. Synlett 

2021, 32, 267. 
[39] Kim, Y. J.; Kim, D. Y. Tetrahedron Lett. 2019, 10, 739.  
[40] Yuan, Y.; Yao, A. J.; Zheng, Y. F.; Gao, M.; Zhou, Z. L.; Qiao, J.; 

Hu, J. J.; Ye, B. Q.; Zhao, J.; Wen, H. L.; Lei, A. W. iScience 2019, 
12, 293. 

[41] Park, J. W.; Kim, Y. H.; Kim, D. Y. Synth. Commum. 2020, 50, 710. 
[42] Yuan, Y.; Qiao, J.; Cao, Y. M.; Tang, J. M.; Wang, M. Q.; Ke, G. J.; 

Lu, Y. C.; Liu, X.; Lei, A. W. Chem. Commun. 2019, 55, 4230. 

(Cheng, F.) 

 



<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /None
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Error
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /CMYK
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments true
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 600
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 600
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<

    /BGR <>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef69069752865bc9ad854c18cea76845370524d5370523786557406300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /CZE <>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /ETI <>
    /FRA <>
    /GRE <>

    /HRV (Za stvaranje Adobe PDF dokumenata najpogodnijih za visokokvalitetni ispis prije tiskanja koristite ove postavke.  Stvoreni PDF dokumenti mogu se otvoriti Acrobat i Adobe Reader 5.0 i kasnijim verzijama.)
    /HUN <>
    /ITA <>
    /JPN <FEFF9ad854c18cea306a30d730ea30d730ec30b951fa529b7528002000410064006f0062006500200050004400460020658766f8306e4f5c6210306b4f7f75283057307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103055308c305f0020005000440046002030d530a130a430eb306f3001004100630072006f0062006100740020304a30883073002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d3067958b304f30533068304c3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a306b306f30d530a930f330c8306e57cb30818fbc307f304c5fc59808306730593002>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020ace0d488c9c80020c2dcd5d80020c778c1c4c5d00020ac00c7a50020c801d569d55c002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /LTH <>
    /LVI <>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken die zijn geoptimaliseerd voor prepress-afdrukken van hoge kwaliteit. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /POL <>
    /PTB <>
    /RUM <>
    /RUS <>
    /SKY <>
    /SLV <>
    /SUO <>
    /SVE <>
    /TUR <>
    /UKR <>
    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents best suited for high-quality prepress printing.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000410064006f006200650020005000440046002065876863900275284e8e9ad88d2891cf76845370524d53705237300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /ConvertColors /ConvertToCMYK
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /DocumentCMYK
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure false
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles false
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /DocumentCMYK
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /UseDocumentProfile
      /UseDocumentBleed false
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


