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烯烃参与的还原 Heck 反应构建 C(sp2)—C(sp3)键研究进展 

肖  霄    刘建超* 
(江西师范大学  国家单糖化学合成工程技术研究中心  南昌 330022) 

摘要  过渡金属催化的 C(sp2)—C(sp3)交叉偶联在有机合成中具有重要意义, 可用于合成复杂天然产物和药物分子. 近
年来, 还原 Heck 反应已发展成为构筑 C(sp2)—C(sp3)键的简洁、高效方法之一. 根据参与反应的氢供体类型不同, 综述

了近十年来烯烃参与还原 Heck 反应的研究进展. 对其作用机理进行了阐述, 并对该领域的未来发展进行了展望.  
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Progress in the Synthesis of C(sp2)—C(sp3) Bond by  
Reductive Heck Reactions of Alkenes  

Xiao, Xiao    Liu, Jianchao* 
(National Engineering Research Center for Carbohydrate Synthesis, Jiangxi Normal University, Nanchang 330022) 

Abstract  Transition-metal catalyzed C(sp2)—C(sp3) cross-coupling is of great significance in organic chemistry for synthe-
sizing complex natural products and pharmaceutical molecules. Recently, reductive Heck reactions have emerged as one of the 
simple and efficient strategies for the construction of C(sp2)—C(sp3) bond. The recent advances in the reductive Heck reac-
tions of alkenes are summarized on the basis of different hydride sources. The related mechanisms are provided, and the future 
development of this field is also prospected. 
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C(sp2)—C(sp3)键的构建是有机合成方法学研究的

一个重要领域, 因为 C(sp2)—C(sp3)键作为一类特殊的

化学键广泛存在于天然产物和合成药物等生物活性分

子中[1]. 过渡金属催化的偶联反应由于其具有高效性、

实用性和专一性, 已成为构建 C(sp2)—C(sp3)键最具吸

引力的策略之一[2]. 然而, 利用传统的交叉偶联反应构

建 C(sp2)—C(sp3)键往往会用到不易制备且价格昂贵的

烷基卤代烃或化学剂量的有机金属试剂[2a-2c], 使反应的

原子经济性降低, 且影响官能团的容忍性, 限制了其在

合成中的应用. 
烯烃是一种廉价易得的大宗化学品, 过渡金属催化

的烯烃官能团化反应可以快速构建复杂分子, 在合成化

学中具有广泛的应用[3]. 1983 年, Cacchi 课题组[4]利用芳

基卤代烃和 α,β-不饱和醛酮作为偶联试剂, 在钯催化下, 
甲酸盐作为氢供体的条件下实现了第一例还原 Heck 反

应, 该反应避免了使用对空气和水分敏感的金属试剂, 

操作简便. 1998 年, Diaz 课题组[5]首次实现该反应的不

对称转化 . 此后 , 还原 Heck 反应被用于高效构建 
C(sp2)—C(sp3)键[6](Eq. 1), 并应用于天然产物和药物分

子的合成中[6d]. 

 

从还原 Heck 反应普遍认可的机理分析(Scheme 1), 
该反应首先是低价金属和芳基卤代烃发生氧化加成生

成高价的芳基金属试剂 1, 随后对烯烃进行迁移插入生

成关键的烷基金属中间体 2, 该中间体在氢源的作用下

生成中间体 3, 最后还原消除得到还原 Heck 产物. 值得

一提的是, 烷基金属中间体 2很容易发生 β-氢消除过程, 
得到 Heck 反应类型副产物 4[7]. 因此, 抑制烷基金属中

间体的 β-氢消除是实现还原 Heck 反应的难点. 此外, 
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精准调控高价金属试剂对烯烃迁移插入过程中的区域

选择性以及 sp3 烷基碳的立体选择性是该转化的另一大

难点. 

 

图式 1  还原 Heck 反应机理 
Scheme 1  Mechanism for the reductive Heck reaction 

近年来, 随着研究者的持续关注, 还原 Heck 反应

的研究得到了快速发展. 研究者发展了多种策略使得还

原 Heck 反应可以高效进行, 并用于明星骨架结构的合

成. 本文将根据还原 Heck 反应中不同的氢供体类型(甲
酸盐、胺、醇和水)对近十年来过渡金属催化的烯烃还

原 Heck 反应进行归纳和总结. 

1  甲酸盐作为氢供体 

2012年, 周其林课题组[8]报道了在 Pd2(dba)3作为催

化剂, 甲酸钠作为还原剂的条件下, 通过分子内的还原

Heck 反应高效构建含有手性季碳中心的三环苯并呋喃

骨架结构. 该骨架通过后续的转化可以进一步合成具有

重要生物活性的生物碱 (－ )-galanthamine 和 (－ )-   
lycoramine (Scheme 2). 实验发现, 在较温和的条件下

(60 ℃, 3 h), 芳基碘代底物经过还原反应以 95%的收率

得到预期产物, 而溴代底物的反应效果则较差. 
此后, 他们课题组[9]还将这一策略成功应用于含有

二氢苯并呋喃骨架的天然产物(＋)-PI-220 和(＋)-3-epi- 
furaquinocin C 的合成中(Scheme 3). 研究发现, 通过改

变原料的手性就可以合成(＋)-PI-220 的对映异构体. 作
者利用 X 单晶衍射对还原 Heck 反应的产物进行了结构 

 
图式 2  (－)-lycoramine 和(－)-galanthamine 的合成 

Scheme 2  Syntheses of (－)-lycoramine and (－)-galanthamine 

 
图式 3  (＋)-PI-220 和(＋)-3-epi-furaquinocin C 的合成 

Scheme 3  Syntheses of (＋)-PI-220 and (＋)-3-epi-furaquinocin C 
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表征. 此外, 他们通过计算化学发现生成顺式产物的过

渡态能垒低于反式产物的过渡态能垒, 进一步验证了实

验所得到产物的立体选择性. 
Van Nieuwenhze 课题组[10]在 2012 年报道了通过还

原 Heck 反应合成诺加霉素(nogalamycin)的模型骨架

DEF-benzoxocin 及其类似物. 研究发现, 以 Pd2(dba)3为

催化剂, (o-Tol)3P 为配体, 甲酸钠为氢源, N,N-二甲基甲

酰胺(DMF)作溶剂, 于 90 ℃的反应温度下, 邻溴苄基

取代的糖烯底物可以发生分子内的还原 Heck 反应, 以
65%的收率得到芳基碳苷(Eq. 2). 值得一提的是, 随着

糖环刚性结构的增加, 反应的难度也相应增加. 当用缩

酮保护的糖烯作底物时, 需要用到等物质的量的钯催化

剂, 且反应的收率下降到 43% (Eq. 3). 

O Me
OBnBnO

BnO

O

O
OBn

BnO
BnO

O
Br

Pd2(dba)3 (0.1 equiv.)
(o-Tol) 3P

HCOONa, DMF, 90 oC
65%

OMe OMe

(2)

 

 

此后, 该课题组[11]在后续的研究中利用预官能团化

的含有 O-芳基糖苷键的糖烯作为底物, 在其前期发展

的催化系统基础之上适当增加催化剂和配体的用量, 以
65%的收率得到与 nogalamycin 绝对构型相同且官能团

类似的三环骨架结构(Eq. 4). 

 

相对于氢芳基化还原 Heck 反应, 氢烯基化还原

Heck 反应研究相对较少[12]. 2012 年, Cook 课题组[13]报

道了一例钯催化分子内还原氢烯基化反应(Eq. 5). 在醋

酸钯作催化剂, 甲酸钠作为氢源的条件下可以得到氢化

甘菊蓝多环骨架结构, 该化合物经过后续转化可以合成

具有重要生物活性的天然产物 englerins A. 

 

2013 年, 周建荣课题组[14]报道了钯催化环状烯烃

的去对称化Heck 反应. 在 Pd(dba)2作催化剂, 手性螺环

双膦单氧化物(R)-Xyl-SDP(O)作配体的条件下可以实现

芳基三氟甲磺酸酯和环戊烯的分子间不对称 Heck 反应. 
他们进一步深入研究发现, (R)-Xyl-SDP(O)也适用于降

冰片烯类双环烯烃的还原 Heck 反应. 在甲酸钠作为氢

源的条件下, 双环烯烃可以和芳基三氟甲磺酸酯发生分

子间的不对称氢芳基化反应, 收率在 80%～95%之间, 
ee 值在 93%～97%之间(Eq. 6). 值得一提的是, 对于降

冰片二烯类底物, 只会发生一次还原氢芳基化反应. 此
外, 该反应也适用于苯并降冰片烯底物. 该还原 Heck
反应虽然产率和对映选择性都较好, 但底物范围仍然有

限, 只适用于降冰片烯类双环烯烃. 

5 mol% Pd(dba)2
6 mol% (R)-Xyl-SDP(O)
HCO2Na (2 equiv.), DMF

80 oC

Ar

80% ~ 95% yield
93% ~ 97% ee

7 examples

(6)

P(O)Ar2
PAr2

Ar = m-Xyl
(R)-Xyl-SDP(O)

ArOTf

 

其实, 利用降冰片烯参与的还原 Heck 反应合成天

然产物骨架已经得到科研工作者的广泛关注[15]. 例如

氮杂降冰片烯在钯作为催化剂, 甲酸作为氢源的条件下

可以和芳基卤代烃发生还原氢芳基化反应 , 生成

Epibatidine 类似物. 从机理上分析, 由于降冰片烯的桥

环骨架具有一定的刚性, 很难发生旋转, 即烷基钯的 β
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位无法提供可用于消除的顺式氢原子, 抑制了 Heck 反

应的发生, 从而使得烷基钯中间体较容易被氢源捕获, 
进一步还原消除得到氢芳基化产物. 在此研究基础之

上, 2015 年 Shimizu 组[15h]报道了反应活性较低的芳基氯

和降冰片二烯的还原Heck反应. 此后, Radhakrishnan课
题组[16]以尿素衍生的双环烯烃为反应原料, 与芳基碘

在钯催化条件下经过还原 Heck 反应合成了含有尿素结

构的双环类化合物, 该反应中HCOOH/Et3N作为氢源提

供质子(Eq. 7). 

 

2015 年, 贾义霞课题组[17]首次报道了吲哚的不对

称还原 Heck 去芳构化反应. 在醋酸钯作催化剂, (R)- 
BINAP 作配体 ,  甲酸钠作为氢源 ,  甲醇作为溶剂 , 
100 ℃的最佳反应条件下, N-苯甲酰基取代的吲哚底物

经过分子内的还原 Heck 反应生成含 C(2)立体中心的手

性吲哚啉类化合物(Scheme 4). 该反应具有良好的底物

普适性, 对于不同C(2)取代的吲哚底物, 取代基R1可以

是烷基(甲基或苄基)、酯基、苯基或杂芳环(2-呋喃基或

2-噻吩基). 研究发现, R1为 2-甲基取代苯基时, 反应的产

率较低; 吲哚碳环取代基 R3为供电子基时其产率相对于

吸电子基的反应会好一些. 当取代基 R2 为 3-甲基时,  

 

图式 4  通过还原 Heck 反应合成吲哚啉 
Scheme 4  Indoline synthesis via the reductive Heck reaction 

由于位阻原因, 反应的产率和对映选择性都较低(产率

22%, 29% ee). 此外, 该反应的克级转化也能保持较高

的产率和对映选择性(81% yield, 97% ee). 且得到的手

性吲哚啉可以进一步发生衍生化转化, ee 值保持良好. 
该方法的报道为芳香化合物的去芳构化提供了新思路. 

2017 年, 贾义霞课题组[18]通过底物的合理设计, 发
现 2-甲酰胺取代的吲哚在醋酸钯作为催化剂, PCy3•

HBF4 作为配体, 甲酸钠作为氢源的条件下, 经过分子

内的还原 Heck 反应以 71%～99%的收率得到一系列结

构新颖的螺环吲哚酮(Eq. 8). 研究发现该反应的氢源十

分重要, 当把甲酸钠换成乙酸钠时, 反应底物会直接发

生吲哚 C(3)位的 C—H 芳基化反应, 而不是还原 Heck
反应.  

N O

R1

N
Br

Pd(OAc)2 (5 mol%)
PCy3 HBF4 (10 mol%)
HCOONa (3.0 equiv.)

CH3OH, 100 oC
N

O

R1

N
R2 R2

71% ~ 99% yield

(8)

 

他们提出该还原 Heck 去芳构化反应的可能机理为: 
首先零价钯对芳基溴进行氧化加成生成芳基钯物种 5, 
随后与吲哚经过分子内的插入生成含有螺环中心的烷

基钯中间体 6, 通过与甲酸钠发生阴离子交换生成中间

体 7, 再进一步脱CO2生成氢钯中间体 8, 最后经过还原

消除得到螺环化合物(Scheme 5). 

 

图式 5  钯催化吲哚去芳构化的还原 Heck 反应机理 
Scheme 5  Proposed mechanism for palladium-catalyzed 
dearomative reductive Heck reaction of indoles  
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2015 年, Sigman 课题组[19]报道了钯催化乙烯基三

氟甲磺酸酯和末端共轭二烯的还原 Heck 型 1,2-氢烯基

化反应(Eq. 9). 该反应在甲酸钠为氢源的条件下可以高

效构建 C(sp2)—C(sp3)键, 用于合成多取代烯烃.  

R1
R2 R3

R4X
+

X = OTf, ONf

Pd2dba3, HCO2Na
DMA, r.t. R1

H R2

R3

R4

(9)

28 examples  

作者认为反应的机理是: 首先零价钯和烯基三氟甲

磺酸酯发生氧化加成得到阳离子烯基钯中间体 9, 随后

该中间体和共轭二烯的末端烯烃发生迁移插入生成烷

基钯中间体 10, 然后中间体 10 异构化生成烯丙基钯中

间体 11, 随后在甲酸钠的作用下生成钯氢物种 12, 最后

经过还原消除得到高区域选择性的 1,2-氢烯基化产物

(Scheme 6). 

LnPd(0)

R2 R3

R4LnPd

X

R1

PdLn R1

R2

R3

X

R1

R1

R2

R3

XPdLn

R1

R1

R2

R3

PdLn

H

HCO2Na

R2 R3

R4X

R1

R1

R1

R2

R3

H

9

10
11

12

 

图式 6  钯催化 1,3-二烯的 1,2-氢烯基化反应机理 
Scheme 6  Proposed mechanism for palladium-catalyzed 1,2- 
hydrovinylation of 1,3-dienes 

2016 年 , 李恒课题组 [20]报道了一例钯催化还原

Heck 型萘酚的烯基化去芳构化反应(Eq. 10). 该反应用

碘代萘酚和炔烃作为原料, 在 Pd2(dba)3作为催化剂, 甲
酸钠作为氢源的条件下可以生成螺环化合物. 该反应对

于二芳基炔不适用, 但对于二烷基炔和烷基芳基炔类底

物都可以适用. 

 

2017 年, 童晓峰课题组[21]报道了钯催化 1-碘代- 
1,6-二烯的分子内不对称还原Heck环化反应, 用于合成

手性四氢吡啶化合物(Scheme 7). 经过条件筛选发现, 
在 Pd2(MeO-dba)3 及手性噁唑啉存在下, 利用 HCO2H/ 
N,N-二异丙基乙胺(DIPEA)作为氢源时, 反应可以达到

最优的效果. 该反应的底物适用性良好, 二取代或三取

代的烯烃底物都能发生反应, 最高产率和 ee 值可分别

达到 92%和 98%. 值得一提的是, 当用 1,2-二取代的烯

烃作为底物时, 烯烃末端的取代基须为芳基, 才可以生

成相对稳定的烯丙基钯中间体 13, 抑制 β-H消除副反应

的发生. 

N
Ts

R2I

R1
R3 5 mol% Pd2(MeO-dba)3

15 mol% L*
1.2 equiv. HCO2H/DIPEA
MeCN/PhMe, 40 oC, 24 h N

Ts

R1 R2
R3

N

O

PPh2

OMe

BnL*

N
Ts

Ph
R

R = Ph, 66% yield, 49% ee
R = Me, not detected

N
Ts

Ph
Pd(II)Ln

up to 92% yield
up to 98% ee

13

 

图式 7  通过还原 Heck 型环化反应合成四氢吡啶 
Scheme 7  Tetrahydropyridines synthesis via the reductive Heck 
cyclization 

2018 年, 贾义霞课题组[22]报道了钯催化吲哚的不

对称还原 Heck 烯基化去芳构化反应. 该反应用四甲基

乙二胺(TMEDA)/HCOOH 作为氢源, 在醋酸钯作催化

剂, (R)-Xyl-BINAP 作手性配体的条件下可以高对映选

择性地合成 C(2)-烯基取代的吲哚啉(Eq. 11). 该反应的

底物普适性较好, 克级规模也能很好地转化. 

 

2018 年, Cook 课题组[23]在本课题组前期研究基础

之上报道了纳米钯催化芳基三氟甲磺酸酯和 2,3-二氢呋

喃分子间的还原 Heck 反应(Eq. 12). 该反应的活性纳米

钯由 Pd2(dba)3 和四丁基氯化铵(TBAC)现场生成, 反应

条件温和, 不需要外加配体. 但是该反应的底物适用范

围有限, 对带有吸电子基的芳基三氟甲磺酸酯适用, 而
对带有供电子或大位阻的芳基三氟甲磺酸酯效果较差. 
利用透射电子显微镜(TEM), 在反应体系中可以检测到

钯纳米颗粒的存在, 而如果在反应体系中不加 TBAC 则

检测不到钯纳米颗粒, 这也验证了反应是经过钯催化剂

和 TBAC 现场生成活性钯物种的历程. 
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同年, Engle 组[24]报道了钯催化杂原子取代的非活

化脂肪族烯烃和芳基碘的还原 Heck 芳基化反应

(Scheme 8). 该反应条件温和, 操作简便. 反应底物适

用性广, 带有吸电子基和供电子基的芳基卤代烃都能较

好地发生反应, 且对于杂芳基碘(如吡啶、吡嗪、喹啉和

呋喃)类底物也都适用. 相比于以往需要严格无水无氧

反应条件, 该反应不需要严格的排除空气和水分. 研究

发现, 反应的区域选择性和芳基亲电试剂的电子属性有

关, 缺电子的芳基碘反应产生的区域异构体比例较低, 
而电中性或者富电子的芳基碘反应产生区域异构体比

例较高. 对于端烯底物, 反应主要生成反马氏规则产物

为主, 而当用内烯作为反应原料时, 该反应的产率较低, 
并且区域选择性会降低. 值得一提的是, 该反应对于一

些含复杂结构 , 如金鸡纳碱 (Quinine) 、香紫苏醇

(Sclareol)和沉香醇(linalool)等衍生的末端烯烃类化合物

也能很好地适用. 

 

图式 8  钯催化烯烃的分子间氢芳基化反应 
Scheme 8  Palladium-catalyzed intermolecular hydroarylation 
of alkenes 

他们提出反应可能经历的是中性 Heck 型反应机 
理[7b,25]. 零价钯首先和芳基碘发生氧化加成生成芳基钯

14, 随后与烯烃配位进一步迁移插入生成烷基钯中间体

16, 16 与甲酸盐发生配体交换生成中间体 17, 随后发生

脱二氧化碳生成钯氢中间体 18, 最后还原消除得到预

期氢芳基化产物(Scheme 9). 

Pd(0)

PdI
PPh3

Ar
PPh3

R

R

Pd
PPh3

I Ar

R
Ar

PdLnI

R
Ar

PdLnHCO2

R
Ar

PdLnH

R
Ar

H ArI

PPh3

HCO2

I

CO2

14

15

16

17

18

 

图式 9  钯催化烯烃的分子间氢芳基化反应的可能机理 
Scheme 9  Proposed mechanism for palladium-catalyzed inter-
molecular hydroarylation of alkenes 

最近, Engle课题组[26]在其前期研究基础之上, 报道

了利用瞬态导向策略实现分子间的不对称还原 Heck 反

应(Eq. 13). 在手性氨基酸作为瞬态导向基, TMA•HCO2

作为氢源的条件下, 邻烯基苯甲醛类底物与芳基碘化物

在温和的反应条件下就可以进行还原 Heck 氢芳基化反

应. 手性氨基酸与醛生成的亚胺可以促进高立体选择性

的迁移插入, 从而调控反应的对映选择性. 该反应对于

Z 或 E 式的烯烃都能较好地适用, 不同官能团取代的苯

环和杂芳环也都能参与反应, 以非常良好的对映选择性

(95%～99% ee)得到预期产物.  
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该反应可能涉及的机理是: 首先醛基和氨基酸缩合

生成亚胺 19, 随后亚胺与零价钯发生络合, 进一步和芳

基碘发生氧化加成得到中间体 21, 经过对分子内烯烃

的迁移插入, 对映选择性地产生稳定的烷基钯中间体

22, 该中间体被甲酸盐捕获, 经过脱除二氧化碳生成钯

氢物种 24, 最后经过还原消除以及亚胺水解得到预期
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产物(Scheme 10). 
2018 年, 张俊良课题组[27]利用芳基烯丙基醚作为

底物, 在钯催化, 甲酸钠作为氢源, 其课题组发展合成

的 N-Me-XuPhos 作为配体的条件下发生不对称还原

Heck 反应, 合成了手性 2,3-二氢苯并呋喃(Scheme 11). 
该反应的底物适用性广, 官能团兼容性好, 烯丙基取代

基 R1 可以是芳基也可以是烷基或醚; 此外, 对于 R2 为

吸电子或供电子取代基的底物也都能很好地适应, 反应 
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图式 10  瞬态导向烯烃的还原 Heck 反应可能机理 
Scheme 10  Proposed mechanism for transiently directed reductive Heck reaction of alkenes 
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图式 11  钯催化烯丙基芳基醚的分子内还原 Heck 反应 
Scheme 11  Palladium-catalyzed intramolecular Heck reaction of allyl aryl ethers 
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产率可以高达 97%, ee 值介于 88%～95%之间. 值得一

提的是, 该方法可以用于高效合成 CB2 受体激动剂

(Receptor Agonists)[28]. 进一步的研究发现, 利用氘代甲

酸钠作为氢源时, 可以合成一系列氘代 2,3-二氢苯并呋

喃. 与此同时, 产物里面非常高的氘含量(＞99% D in-
corporation)也证实了氢原子来自于甲酸钠. 

2019 年, 姚和权和林爱俊课题组[29]首次利用钯催

化分子内的不对称还原 Heck 反应实现了环戊烯的去对

称化(Scheme 12). 在该反应中由于存在可消除的 β-氢原

子, 且生成的双环辛烷含有两个手性中心, 因此如何抑

制反应的 β-氢消除同时调控反应的立体选择性是需要

解决的难点. 经过条件筛选发现用醋酸钯作为催化剂, 
在双膦配体(S)-Difluorphos 存在下, 甲酸钠作为氢源, 
在乙醇溶剂中, 80 ℃的反应温度下, 含有邻位卤素芳基

的环戊烯类底物就可以发生还原 Heck 去对称化反应, 
以优良的产率和对映选择性生成具有重要生物意义的

双环[3.2.1]辛烷骨架结构. 该反应用溴或碘代芳基类环

戊烯作为底物时都能很好地进行, 但溴代底物需要延长

反应时间. 值得一提的是, 通过改变配体, 用(R)-Difluo- 
rphos 作为手性配体时, 反应依然可以很好地发生, 生
成与原产物手性相反的对映异构体. 此外, 通过氘代甲

酸钠的使用, 能以较高的产率、非对映选择性和对映选

择性合成氘代双环辛烷. 
2020 年, 文石军课题组[30]用环状二芳基碘盐和末

端烯烃作为原料, 利用模块化的 Mizoroki-Heck 和还原

Heck 串联反应合成了芴类化合物(Eq. 14). 参与反应的

末端烯烃可以是 α,β-不饱和烯烃或芳基烯烃, 也可以是

烷基烯烃.  

 

与以往报道的偶联试剂不同, 该反应是以二芳基碘

盐作为偶联试剂, 经过与零价钯的氧化加成生成芳基钯

26, 随后 26 与末端烯烃发生 Mizoroki-Heck 反应, 生成

芳基碘化物 28, 该中间产物经过氧化加成及分子内烯

烃的插入生成中间体 30, 30 与甲酸盐进行阴离子交换, 
进一步地脱CO2得到钯氢物种32, 最后还原消除得到目

标产物(Scheme 13). 
最近, 熊海和戴辉雄[31]在贾义霞课题组的研究基

础之上报道了钯催化硫酯的脱羰基化反应, 用于吲哚的

去芳构化(Scheme 14). 在醋酸钯、(R)-BINAP、甲酸钠

和噻吩 2-甲酸铜(CuTC)存在条件下, 体系中的零价钯

和硫酯发生氧化加成, 继而发生分子内的还原 Heck 反

应, 以中等偏上的产率和良好的对映选择性生成手性吲

哚啉. 该反应的底物适用性较好, 对于吲哚环 C(2)位置

的取代基可以是烷基也可以是芳基. 此外, 对于含有强

吸电子基的吲哚环也可以适用. 当使用其它芳环如吡

咯, 氮杂吲哚或吡唑替代吲哚环时, 该反应的效果较差. 

2  胺作为氢供体  

早在 1979 年, Murahash 等[32]就报道了三级胺可以

作为氢供体参与反应, 其与钯经过金属插入和 β-氢消除 
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图式 12  钯催化环戊烯的不对称还原 Heck 去对称化 

Scheme 12  Palladium-catalyzed asymmetric reductive Heck desymmetrization of cyclopentenes 



   
Chinese Journal of Organic Chemistry REVIEW  

 
Chin. J. Org. Chem. 2021, 41, 3349～3365 © 2021 Chinese Chemical Society & SIOC, CAS http://sioc-journal.cn/      3357 

I

PdX

I

CO2Me

I

CO2MeXPd

I

CO2Me

IPd

CO2Me

CO2Me

PdI

CO2Me

Pd
O

O
H

CO2Me

Pd
H

CO2Me

HCO2

CO2 H

OTf

Pd(0)

32

31

30

29

28 27

26

 
图式 13  Mizoroki-Heck 和还原 Heck 串联反应的机理 

Scheme 13  Proposed mechanism for the Mizoroki-Heck/reductive Heck cascade reactions
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图式 14  钯催化硫酯的不对称还原 Heck 反应 
Scheme 14  Palladium-catalyzed asymmetric reductive Heck 
reaction of thioesters 

就可以得到活性钯氢物种. 2007 年, Buchwald 课题组[33]

用 1,8-双二甲氨基萘(proton sponge)作为氢源, 醋酸钯

作为催化剂, 在手性双膦配体存在下, 实现了邻位三氟

甲磺酸酯取代的查尔酮底物的分子内的还原 Heck 反应, 
合成了手性茚酮类化合物 (Scheme 15). 当把 proton 

sponge 换成 1,2,2,6,6-五甲基哌啶时, 该反应会生成 α位
为环外亚甲基的茚酮. 此后, 利用有机胺作为氢供体的

还原 Heck 反应相继被报道. 
2011 年, Minnaard 和 de Vries 课题组[34]报道了钯-

氮杂卡宾(NHC)催化还原 Heck 共轭加成与 Mizoroki- 
Heck 的竞争反应(Scheme 16). 研究发现, 在钯-氮杂卡

宾催化条件下, 以特戊酸铯作为碱时, α,β-不饱和酮与

芳基碘化物发生 Mizoroki-Heck 反应. 当用三丁基胺作

为碱时, 主要发生还原 Heck 反应, 生成共轭加成产物. 
研究发现, 三丁基胺在反应中起到重要的作用, 一是作

为还原剂提供氢源, 二是与烷基钯中间体通过形成配

位, 从而抑制 β-氢消除的发生. 该还原反应对于含有供

电子基的芳基碘效果较好, 对芳基溴和芳基氯不适用. 
此外, 对于 β-硝基苯乙烯类底物, 该还原芳基化反应也

能发生. 2015 年, 他们[35]进一步研究了该类还原反应的

机理, 通过氘代控制实验验证了反应体系中的有机胺作

为还原剂提供氢源. 
同年, Minnaard 课题组[36]基于以上的基础实现了无

配体参与的分子间芳基碘和共轭烯酮的还原 Heck 反应. 
当用富电子基团或卤素取代的芳基碘作底物, 用N,N-二
异丙基乙胺作为还原剂时, 该反应仅需要 1 mol%的催

化剂用量即可达到较高的收率, 而用缺电子基团取代的 
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图式 15  通过不对称还原 Heck 反应合成手性茚酮 
Scheme 15  Synthesis of chiral indanones based upon an asymmetric reductive Heck reaction 

 

图式 16  还原 Heck 反应与 Mizoroki-Heck 反应的竞争 
Scheme 16  Reductive Heck reaction versus the Mizoroki-Heck reaction 

芳基碘则更容易得到其自身偶联的副产物. 此外, 通过

氘标记实验验证了该反应经历的是还原 Heck 反应历程, 
而不是先发生 Heck 反应, 继而经过共轭加成历程. 

2015 年, 周建荣课题组[37]采用 2-溴查尔酮作为原

料, 手性螺环双膦作配体, 利用钯催化的分子内还原

Heck 反应合成了手性 3-芳基茚酮(Scheme 17). 该反应

中苯甲酸与 2-异丙基乙基胺形成的铵盐在乙二醇溶剂

中可以作为氢键供体, 使中性的卤代芳基钯中间体发生

卤离子解离生成活性阳离子钯, 剩余过量的 2-异丙基乙

基胺则作为氢源提供质子. 该反应的底物适用性广, 对
于烯烃末端为苯环、杂芳环或烯基取代的底物都能以非

常高的对映选择性得到预期产物, 且烯烃末端为烷基如

环丙烷时, 反应依然可以发生, 但是产率和对映选择性

都会有明显的下降. 值得一提的是, 对于反应活性较低

的芳基氯也能发生该还原芳基化反应, 虽然产率有所降

低, 但却能保持较高的对映选择性. 
2017 年, 在周建荣课题组的研究基础之上, Min-

naard 课题组[38]报道了一种碘代查尔酮的不对称分子内

还原 Heck 反应(Scheme 18). 该反应用 N,N-二环己基甲

基胺作为还原剂, 手性亚磷酰胺作为配体, 醋酸钯作为

催化剂, 1,2-二氯乙烷作为溶剂, 90 ℃的反应条件下以

较好的收率和对映选择性合成 3-芳基茚酮. 虽然相对于

周建荣报道的反应体系, 该反应无须外加苯甲酸即可完

成, 但底物适用性研究却十分有限(5 例). 
纳米钯催化的交叉偶联反应可用于构建碳碳键[39]. 

由于纳米钯催化剂具有较大的比表面积, 因此该类转化 
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图式 17  钯催化芳基氯代烃的不对称还原 Heck 反应 
Scheme 17  Palladium-catalyzed asymmetric reductive Heck 
reaction of aryl halides 



   
Chinese Journal of Organic Chemistry REVIEW  

 
Chin. J. Org. Chem. 2021, 41, 3349～3365 © 2021 Chinese Chemical Society & SIOC, CAS http://sioc-journal.cn/      3359 

 

图式 18  亚磷酰胺配体参与的不对称还原 Heck 反应 
Scheme 18  Asymmetric reductive Heck reaction with mono-
dentate phosphoramidite ligand 

通常只需少量的催化剂负载量就可以实现较好的反应

活性和选择性. 此外, 由于纳米钯的非均相特点, 使得

其较容易从反应体系中分离再利用. 2017 年, Sekar 课题

组[40]报道了纳米钯催化的芳基碘与共轭烯酮的分子间

还原 Heck 反应(Eq. 15). 研究发现, 具有联二萘稳定结

构的纳米钯可以较好地催化 1,4-共轭加成反应. 该反应

在 1 mol%的催化剂用量, 无外加配体, DIPEA 作碱也作

氢源的条件下就可以很好地进行. 反应底物普适性良

好, 取代的芳基碘包括缺电子的芳基碘都能够以较好的

产率得到产物, 对于活性较低的芳基溴底物也能达到中

等偏上收率. 最近, 该课题组[41]把钯纳米颗粒用于催化

分子内的还原 Heck 反应, 合成二氢茚酮类化合物(Eq. 
16). 值得一提的是, 该钯纳米催化剂可回收使用, 经过

五次循环使用, 反应的产率无明显减低, 且通过透射电

镜发现纳米粒子的粒径也没有明显减小. 

Pd-BNP (1 mol%)
DIPEA (2 equiv.)

Pd

n
Pd-BNP

R1

O

R2

X
+

THF
R1

O

R2R3

R3

X = I, Br

(15)

 

 

如何控制非活化烷基烯烃官能团化的区域选择性

是一个难点. 罗德平等基于钯催化的导向策略, 发展了

一系列导向基调控的区域可控的还原 Heck 反应, 用于

合成远端芳基化的烷基羧酸类衍生物, 这类分子骨架广

泛存在于药物分子中[42]. 2018 年, 罗德平和吴晓进等[43]

首次报道了在 Pd2(dba)3 作催化剂, 2-(二环己基膦基)联
苯 (Cy-JohnPhos)作配体 , 质子海绵 (PS)和三氟乙酸

(TFA)存在下, 含有 8-氨基喹啉(AQ)导向基[44]的丁烯酰

胺衍生物和芳基三氟甲磺酸酯(ArOTf)发生还原Heck反
应, 用于区域可控地合成反马氏规则的 γ 或 δ 位芳基化

的烷基羧酸类化合物(Scheme 19). 研究表明, 催化剂的

用量以及催化剂和配体的比例对该反应的化学选择性

和反应活性都有很大的影响. 研究发现, 当催化剂用量

较低时较容易生成 Heck 副产物, 当催化剂和配体的比

例达到 1∶2 时可以完全抑制 Heck 副反应的发生. 该反

应利用 PS/TFA 作为还原剂, 其提供氢源的反应历程可

能是: 首先 PS 在 TFA 作用下发生脱甲基化生成 33, 随
后在钯作用下发生 β-H 攫取生成钯氢物种, 此后经过环

化生成的 36 可进一步作为氢源生成另一分子的活性钯

氢物种[32-33,45].  
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O
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+

Pd2(dba)3 (10 mol%)
Cy-Johnphos (20 mol%)
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图式 19  钯催化非活化烯烃的还原 Heck 反应 
Scheme 19  Palladium catalyzed reductive Heck reaction of 
unactivated alkenes 

该反应经历的机理可能是 : 首先活性零价钯和

ArOTf 发生氧化加成生成阳离子的二价芳基钯中间体

38, 该中间体随后和导向基发生配位并对烯烃发生区域

选择性的迁移插入, 得到关键的由导向基和配体稳定的

环钯中间体 39, 随后在 PS/TFA 的作用下发生氢转移得

到中性的环钯中间体 40, 最后经过还原消除得到芳基

化产物(Scheme 20). 该课题组利用导向基策略为还原

Heck 反应的区域选择性控制提供了思路. 
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图式 20  非活化烯烃还原 Heck 反应的可能机理 

Scheme 20  Proposed mechanism for the reductive Heck reac-
tion of unactivated alkenes 

对于 α,β-不饱和酯底物, 其与芳基卤代烃发生的还

原 Heck 反应通常都遵守 Michael 选择性. 2020 年, 罗德

平和吴晓进课题组[46]首次报道了逆 Michael 加成选择性

的还原 Heck 反应(Scheme 21). 他们通过引入 AQ 导向

基形成稳定的阳离子六元环钯中间体 42 从而达到控制

反应的区域选择性, 可用于合成在天然产物和药物分子

中广泛存在的 α-芳基化的羰基骨架结构单元[47]. 该反 

ArBr

QA

O

R1

[PdCl(C3H5)]2 (1 mol%)
meCgPPh (2 mol%)

PS (5 equiv.)
HCOOH (1 equiv.)

2,3-butanediol, 110 oC

R2

O

OR3

QA

O

R1

R2

O

OR3
Ar

H
anti-Michael products

N

OH

N Pd
L

R1

R2

ArR3O2C

N

OH

N Pd
Ar

OR3O

R1

R2
anti-Michael selectivity

1,2-migratory insertion

42 (6-membered palladacycle)

O

O H
H

H

O

O

O

O
O

O

O

O

O

O

H

H

H

cholesterol derivative, 50%

galactopyranose derivative, 33% estrone derivative, 35%

O
O
O P

meCgPPh

41

 

图式 21  钯催化 α,β-不饱和酯的逆 Michael 还原 Heck 反应 
Scheme 21  Palladium catalyzed anti-Michael reductive Heck 
reaction of α,β-unsaturated esters 

应的底物适用性和官能团兼容性都较好, 多数芳基、杂

芳基和烯基溴都能与不同的 α,β-不饱和酯反应, 以较高

的产率和优良的逆 Michael 选择性生成目标产物, 且产

物的导向基 AQ 在较简便的条件下就可以脱除. 此外, 
该方法可以放大至克级规模, 还可以用于具有生理活性

的复杂分子的后修饰. 在机理研究方面, 与周建荣报道

的类似, 他们认为烷基铵盐溶解在 2,3-丁二醇溶剂中会

通过氢键作用促进卤离子解离生成阳离子钯中间体. 

3  醇作为氢供体 

2018 年, Reek 课题组[48]在 Minnaard 工作基础之上

对钯-氮杂卡宾催化的 α,β-不饱和酮与芳基碘的还原

Heck 反应进一步时研究发现, 与用有机胺作为还原剂

不同, 当用甲醇锂作碱, 异丙醇作溶剂时, α,β-不饱和酮

与对甲氧基碘苯也能发生分子间的还原 Heck 反应, 以
93%的产率得到还原芳基化产物(Scheme 22). 通过氘代

标记实验研究发现, 反应体系的氢来自异丙醇上的羟

基, 该还原过程是由烷基钯中间体 43 的直接质子化作

用得到还原产物. 

O

+ ArI
Pd0-NHC, LiOMe OAr

iPrOH, 60 oC
Ar = 4-MeOC6H4 93%

OAr

Pd
NHC I

iPrOH

Pd

NHC

IO

H

OAr

Hprotonation
43  

图式 22  钯催化 α,β-不饱和酮与芳基碘的还原 Heck 反应 
Scheme 22  Palladium catalyzed reductive Heck reaction of α,β- 
unsaturated ketones with aryl iodides 

2018 年, 胡信全和靳立群小组[49]利用非活化烯烃

和芳基溴作为反应原料, i-PrOH 作为溶剂和还原剂, 通
过钯催化的分子间还原 Heck 反应高效构建了 C(sp2)—
C(sp3)键(Scheme 23). 反应中具有几何约束结构的亚胺

吡啶类配体对稳定活性钯催化剂起到重要作用. 该反应

条件简单, 易于操作, 底物普适性广, 对于苯乙烯类底

物的官能团容忍性很好, 且得到区域选择性单一的链状

产物. 脂肪族类烯烃同样也适用于该反应, 但是区域选

择性有所降低, 会得到直链状和支链状的混合产物. 氘
代标记实验发现该反应的氢源是由 i-PrOH 提供.  

该反应涉及的可能机理是: 零价钯与芳基溴氧化加

成生成芳基钯 44, 随后与烯烃发生迁移插入生成烷基

钯中间体 45, 与前面提到质子化过程不同, 该烷基钯中

间体经过醇解生成 46, 再经过 β-氢攫取得到钯氢中间

体 47, 最后还原消除得到目标产物(Scheme 24). 
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图式 23  钯催化非活化烯烃和芳基溴的还原 Heck 反应 
Scheme 23  Palladium catalyzed reductive Heck reaction of 
inactivated olefins with aryl bromides 
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图式 24  非活化烯烃和芳基溴的还原 Heck 反应机理 
Scheme 24  Proposed mechanism for the reductive Heck reac-
tion of inactivated olefins with aryl bromides 

2020 年, 罗德平和吴晓进课题组[50]在其前期研究

基础之上进一步对钯催化导向还原 Heck 反应进行研究

时发现, 在[PdCl(C3H5)]2 作催化剂, 2-(二环己基膦基)-1-
苯基-1H-吡咯(cataCXiumPCy)作配体, 醋酸锂、水和 2,3-
丁二醇存在条件下可以实现有机卤代烃和非活化烯烃

的还原 Heck 转化(Scheme 25). 相对于其课题组之前的

研究, 该反应有以下优点: 较之前 10 mol%的催化剂用

量, 该方法仅需5 mol%用量; 该方法的底物普适性有了

很大的提升, 对于反应活性不是很好的多取代内烯, 在
该反应条件下能较好地发生反应. 且在芳基偶联试剂方

面也有改善, 该方法用商业可得的芳基溴以及活性较低

的芳基氯就能反应. 应用研究发现导向基 AQ 在较简便

的条件下就可以脱除 , 且该方法可用于药物分子

buphenyl 和 fenbufen 的合成. 进一步的氘代标记实验也

验证了体系中的 2,3-丁二醇作为氢源. 

 
图式 25  非活化脂肪族烯烃和有机卤代烃的还原 Heck 反应 

Scheme 25  Reductive Heck reaction of unactivated aliphatic 
alkenes with organohalides  

近些年, 镍作为一种廉价易得的非贵金属被广泛应

用于金属催化的偶联反应中[51]. 相对于钯催化剂而言, 
镍催化剂更容易与芳基卤代烃或是芳基碳氧键发生氧

化加成. 在 Heck 类型反应中, 芳基镍对烯烃的迁移插

入也更容易, 但是与烷基钯容易快速发生 β-氢消除不

同, 烷基镍的 β-氢消除更难发生[51b]. 2019 年, 王川课题

组[52]报道了镍催化非活化烯烃的不对称还原 Heck 反应

(Scheme 26). 在 Ni(BF4)2•6H2O 作为催化剂, 锌粉作为

还原剂, 手性吡啶噁唑啉作为配体, 异丙醇作溶剂的条

件下, 联有芳基溴的非活化 1,1-二取代烯烃经过分子内

还原芳基化转化可以高效合成手性苯并环状化合物. 对
反应进行氘代标记实验发现体系中的醇是反应的氢源, 
与之前报道的通过 β-氢消除得到金属氢物种不同, 该反

应经历质子化得到产物. 基于此, 作者提出反应的机理

可能是: 零价镍首先和芳基溴发生氧化加成生成芳基镍

48, 随后对映选择性可控地发生分子内的迁移插入, 生
成环状中间体 49; 在醇的作用下, 环状中间体发生质子

化作用生成还原 Heck 产物和二价镍, 最后在锌粉的作
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用下, 二价镍被还原成零价镍实现催化循环. 

 

图式 26  镍催化非活化烯烃的不对称还原 Heck 反应 
Scheme 26  Nickel-catalyzed asymmetric reductive Heck reac-
tion of inactivated olefins 

宋毛平课题组[53]发现在醋酸钯作催化剂, 磷酸钾

作碱, 乙醇作溶剂, 100 ℃的反应条件下可以实现芳基

碘/溴和含有 AQ 导向基的非活化烯烃的还原 Heck 反应

(Eq. 17). 值得一提的是, 该反应无需外加配体, 不需要

惰性气体保护, 在空气中即可完成, 反应条件简单, 便
于操作. 反应底物适用性广, 非活化端烯和内烯都能适

用, 带有吸电子或供电子基团的芳基溴/碘也都能适用

于反应. 该反应可以区域选择性专一地合成 δ-芳基化的

烷基羧酸衍生物, 产率在 30%～82%之间. 与罗德平和

吴晓进提出的阳离子钯催化机理不同, 他们认为该反应

涉及的是中性钯机理. 

QA
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EtOH, 100 oC, 8 h 
under air QA

O

R1

R2 R3
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H
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最近刘丰收课题组[54]发展了一种 α-二亚胺钯催化

的还原 Heck 反应(Scheme 27). 该反应利用 2-丁醇作为

氢源, 可在空气中进行, 条件温和, 操作简便. 研究发

现, 配体对该反应的催化效果有重要的影响. 主要原因

可能是因为具有共轭可吸收电子的配体可以促进转移

氢化过程, 此外, 大位阻的配体可以稳定金属氢中间体. 
针对不同取代的苯乙烯或者降冰片烯底物, 该反应都能

较好地发生, 得到区域选择性专一的反马氏规则产物, 
并且对于含有空间位阻的芳基氯代烃, 该反应也能以中

等偏上的产率得到预期产物. 此外该反应还可用于具有

生物活性的尿素酶抑制剂的合成. 
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图式 27  反马氏选择性的还原 Heck 反应 
Scheme 27  Anti-Markovnikov selective reductive Heck reac-
tion 

4  水作为氢供体 

2017 年, 祝介平等[55]利用水作为氢源实现了钯催化

N-芳基乙酰苯胺的不对称还原Heck反应(Scheme 28). 该

 

图式 28  水作为氢源的还原 Heck 反应 
Scheme 28  Reductive Heck reaction using water as a hydride source  
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方法以 PdCl2(MeCN)2 作为催化剂, 手性双膦噁唑啉作

为配体 , 1,4-二氮杂二环 [2.2.2]辛烷 (DABCO)作碱 , 
B2(OH)4/H2O作氢源, 在 80 ℃条件下高效合成手性 3,3-
二取代氧化吲哚. 值得一提的是, 当用氘代水作为氢源

时, 该反应可用于合成氘代的氧化吲哚. 
其反应机理如 Scheme 29所示: 首先 PdCl2(MeCN)2

在配体和碱的作用下生成零价钯; 零价钯与芳基三氟甲

磺酸酯发生氧化加成, 随后发生分子内的碳钯化反应得

到阳离子的烷基钯中间体50; 50在水的作用下生成羟基

钯中间体 51; 该中间体与二硼试剂发生转金属, 生成中

间体 52, 进一步和水反应得到中间体 53; 中间体 53 经

过 σ键置换的 1,4-氢迁移得到烷基钯氢 54, 最后经过还

原消除得到目标产物. 同年, Zhou 课题组[56]发展了镍催

化的芳基氯的分子内不对称还原 Heck 反应, 用于吲哚

的去芳构化转化(Scheme 30). 该反应利用 N-苯甲酰基

吲哚作为底物, 醋酸镍或NiCl2(DME)作为催化剂, 手性

噁唑啉作为配体, 金属锰作为还原剂, 在水作为添加剂

的条件下可以高效地合成手性吲哚啉类化合物. 该反应

对于吲哚环上连有供电子基或氟原子的底物都能较好

地适用. 值得一提的是, 当吲哚碳环上连有强吸电子基, 
如三氟甲基、硝基或者酯基时候, 反应效果会明显降低, 
吲哚 C(2)无取代基的时候反应的效果也较差. 对于 2,3-
二甲基取代吲哚底物也不适用. 此外, 吲哚 C(2)位取代

基可以是烷基, 如甲基或环丙烷, 也可以是芳基取代基, 
如带有吸电子基或者供电子基的苯环、噻吩或是吡啶 
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图式 29  钯催化的不对称还原 Heck 反应机理 

Scheme 29  Proposed mechanism for Pd-catalyzed asymmetric 
reductive Heck reaction 

芳环, 该反应能较好地发生. 以中等偏上的产率及良好

的对映选择性得到预期的氢芳基化产物. 
在此研究基础之上, 2019 年, Zhou 课题组[57]报道了

一例镍催化分子内烯酮的还原 Heck 反应(Eq. 18). 该反

应利用 2-溴查尔酮作为反应底物, 在其之前发展的催 

 

图式 30  镍催化的不对称还原 Heck 反应 
Scheme 30  Nickel-catalyzed asymmetric reductive Heck reaction
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化体系基础之上, 选用碳酸锂作碱, 在 DMF/四氢呋喃

(THF)混合溶剂中, 80 ℃的反应温度下高效合成了手性

C(3)位取代茚酮. 该反应具有非常好的底物普适性, 不
仅可以用于合成 C(3)芳基取代的茚酮, C(3)烯基或烷基

取代的茚酮都可以通过该方法合成. 此外, 该方法可以

用于合成药物分子(R)-Tolterodine 和(＋)-Indatraline, 通
过氘代试剂的使用还可以实现氘代(＋)-Indatraline 的合

成. 值得一提的是, 该方法还可用于抗肿瘤天然产物

(＋)-multisianthol 的合成. 与其课题组自己发展的钯催

化的还原 Heck 相比较, 该镍催化的反应体系在产率和

对映选择性方面都有很大的优越性. 

 

该课题组[58]进一步的研究发现利用芳基三氟甲磺

酸酯和 2-环戊烯酮缩酮作为底物, 锌作为还原剂, 水作

为氢源, 在 NiCl2[(R)-DuanPhos]催化下可以实现分子间

的不对称还原 Heck 反应(Eq. 20). 该反应对于富电子基

取代的芳基三氟甲磺酸酯容忍性较好, 对于强吸电子基

如三氟甲基和酯基取代的芳基三氟甲磺酸酯底物不适

用. 对于环己烯酮缩酮类底物, 该反应也不适用. 

+
O

O NiCl2[(R)-DuanPhos] (5 mol%)

Zn (1 equiv.), H2O (1 equiv.)
DMSO, 100 oC

O

O

Ar
up to 94% ee

P P
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H

H
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5  结论与展望 

列举了近十年还原 Heck 反应的研究进展. 根据氢

供体的不同分为甲酸盐参与、有机胺参与、醇参与和水

参与四个方面进行归纳概述. 同时, 注重不同反应类别

之间的比较和机理研究, 为进一步深入了解该类反应提

供理论基础. 可以发现, 在过去的十年里, 还原 Heck 反

应得到了快速的发展, 研究者发现利用不含 β-H 原子的

底物作为偶联试剂, 通过配体以及催化剂的设计, 低价

金属镍催化剂的使用和导向基团的引入都能较好抑制

Heck 副反应的发生, 并控制反应的区域选择性和立体

选择性. 此外, 反应的操作趋于简便化, 无需使用对空

气和水分敏感的金属试剂, 底物的普适性也得到广泛深

入的研究, 已成为构建 C(sp2)—C(sp3)键最有效的方法

之一. 但是, 需要注意的是, 该研究领域当前仍然面临

一些挑战. 首先, 该反应目前主要涉及的是钯催化的还

原 Heck 反应, 虽然近五年镍催化的相关转化得到了突

破, 但开发使用更为廉价的金属如铁、铜仍未有报道, 
还有待进一步探究. 其次, 通过调控反应条件, 发展简

单高效的催化体系, 如设计催化剂和配体, 实现非活化

烯烃的区域/立体选择性, 特别是高对映选择性的还原

Heck 反应仍是该领域的难点. 此外, 进一步拓展还原

Heck 反应在复杂天然产物和药物分子合成中的应用会

是未来发展的重要方向. 
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