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芳基三氮烯作为芳基前体和芳基偶氮前体在有机合成中的 
应用研究进展 
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摘要  芳基三氮烯因制备简单, 稳定性好, 反应位点多, 反应条件温和等优点, 作为一种稳定的芳基重氮盐替代物被

广泛用于有机合成中. 主要综述了近年来以芳基三氮烯作为芳基前体和芳基偶氮前体在有机合成中的应用研究进展. 
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Abstract  Aryltriazenes have been widely used as a stable aryldiazonium salt surrogate in organic synthesis, in which the 
compounds show advantages of easy preparation, good stability, multiple reaction sites and mild reaction conditions. In this 
review, the recent advances in the application of aryltriazenes in organic synthesis as aryl or aryl azo precursors are reviewed.
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芳基三氮烯(Aryltriazene)是指芳基上连接有三个连

续氮原子结构单元(ArN＝N—N)的有机化合物(图 1), 
也被称作芳基重氮氨基类化合物, 该类化合物由于分子

结构中三个氮原子相互共轭, 因而表现出独特的理化性

质[1]. 对芳基三氮烯的研究可追溯至 19 世纪, 1862 年

Griess[2]首次合成了三氮烯, 此后由于其良好的生物活

性和结构特性而逐渐在医药、食品添加剂、染料等行业

得到广泛应用[3]. 此外, 芳基三氮烯类化合物在配位化

学、分析化学、有机化学、高分子化学以及组合化学等

研究领域也有非常重要的应用[4-10], 尤其是作为芳基重

氮盐的替代物用于碳-碳键和碳-杂键的构筑[11]、作为导

向基团在碳氢键活化中应用、作为保护基对氨基进行保

护等[12].  

 
图 1  芳基三氮烯的结构及反应位点 

Figure 1  Structure and the reaction sites of ayltriazene 

三氮烯类化合物通常通过以下方法获得(Scheme 
1): (A)由芳胺高效合成. 首先, 芳胺与亚硝酸盐在酸性
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条件下制备得到芳基重氮盐, 再与伯胺或者仲胺偶联获

得芳基三氮烯[13-14]; (B)由芳基叠氮化合物与氮杂环卡

宾[15]或者有机金属试剂(包括格氏试剂和烷基锂试剂等)
反应制备[14,16]; (C)由有机金属试剂与一氧化二氮反应制

备. 2015 年, Severin 课题组[17]使用一氧化二氮作为氮源, 
与二烷基氨基锂和芳基格氏试剂反应成功制备了芳基

三氮烯. 值得一提的是, 此方法可以实现传统方法难以

获得的炔基或烯基三氮烯的合成, 极大地丰富了三氮烯

的合成方法; (D)通过炔基三氮烯的环化反应, 将炔基三

氮烯转化成结构复杂的取代芳基或氮杂环三氮烯[18]. 

 
图式 1  芳基三氮烯常见合成方法 

Scheme 1  Common synthetic methods of aryltriazene 

芳基三氮烯由于其自身具有多个活性位点而常作

为中间体用于有机合成中: 芳基三氮烯在路易斯酸或质

子酸等的活化下生成芳基重氮正离子, 再与亲核试剂偶

联生成偶氮化合物; 或者产生的芳基重氮正离子脱去一

分子氮气形成芳基正离子, 或者在过渡金属或光催化下

脱去氮气产生芳基自由基(Figure 2a). 尽管真实的反应

机理尚不太清楚, 反应模式根据促进剂的不同可分为以

下两种类型. 
一种是 Brønsted 酸及卤代烃等促进模型. 在质子酸

或烷基化试剂存在时, 通过将三氮烯转变成质子化铵盐

或季铵盐(在有机反应中作为一个离去基团)而被活化

(Figure 2b). 对于三氮烯中 N 进行质子化的选择性一直

以来具有争议, 文献报道中通常认为通过对 N3 的质子

化来活化 N2—N3 键, N3 质子化的三氮烯为反应的活性

中间体[12a]. 然而, 计算化学研究表明 N1 具有与 N3 相

当甚至更高的碱性, 此外 N1 质子化的中间体有利于电

荷的离域而形成更为稳定的中间体[19]. 2020 年, Severin
课题组[20]通过低温实验研究了质子酸和路易斯酸与

芳基三氮烯生成的中间体, 通过低温核磁以及单晶

数据证实芳基三氮烯的N1更容易发生质子化, 且N1
质子化的中间体较 N3 质子化的中间体更稳定, 在温

度较高时互变为 N3 质子化的活性中间体导致 N2—
N3 断裂进行转化.  

Lewis acid: BF3·Et2O, TMS-R, Zn(CN)2, ZnI2, AgI, AgSbF6, AgOAc, 
AgOTf, Cu(OAc)2, B(C6H5)3, Sc(OTf)3, Pb(OAc)4, CuCl2, CuBr2, 
CuCl, CuBr, Cul, RMgCl, etc.

BrØnsted Acid: HBF4, HPF6, HOTf, TFA, HX, HSiCl3, Cl3CCOOH, 
KHSO4, DBSA, CH3COOH, BrØnsted Acidic Ionic Liquids, etc.

Others: MeI, Ni-Al alloy, PPh3, I2, etc.
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图 2  活化芳基三氮烯的促进剂或催化剂及其活化模式 
Figure 2  Promoter or catalyst used for activation of aryltriazene 
and their activation mode 

另一种是 Lewis 酸或过渡金属促进模型. 三氮烯与

Lewis 酸中心的硼、硅或者金属配位形成络合物, 从而

促进 C—N 键断裂. Severin 课题组[20]也研究了三氮烯

通过路易斯酸与过渡金属钯活化机理(Figures 2c, 2d), 



   
Chinese Journal of Organic Chemistry REVIEW  

 
Chin. J. Org. Chem. 2021, 41, 2587～2600 © 2021 Chinese Chemical Society & SIOC, CAS http://sioc-journal.cn/     2589 

实验结果证明低温下三氮烯 N1 更容易与路易斯酸或

过渡金属配位形成活性较低的非常规中间体, 在温

度较高的条件下可能互变为 N3 配位的活泼常规中间

体, 活化 N2—N3 键参与有机转化. 
本文主要以芳基三氮烯活化位点进行分类: C—N1

键断裂作为芳基前体; N2—N3 键断裂作为芳基偶氮前

体. 在我们前期总结芳基三氮烯在有机合成中应用的基

础上[12a], 根据最新文献报道, 并结合我们近期的相关

工作, 回顾、总结并补充了近年来芳基三氮烯作为有机

合成砌块在有机合成中的最新进展(Scheme 2) . 

1  作为芳基前体在有机合成中的应用 

芳基三氮烯通常作为芳基重氮盐的替代物用于芳

基化反应[11], 该方法广泛的用于 C—C 键或 C—杂键的

构建(Scheme 3), 并且具有反应条件温和, 操作简便等

优点. 

1.1  C—C 键的构筑 

1.1.1  芳基三氮烯与烯烃/炔烃的偶联反应 
早期芳基三氮烯与烯烃的反应主要为利用芳基三

氮烯代替卤代烃进行 Mizoroki-Heck 反应[21-22]以及固载

型三氮烯参与的固相 Mizoroki-Heck 偶联反应[23]等. 近
年来, 一些环境友好型的芳基三氮烯与烯烃的偶联反应

得到了发展. 2018 年 Singh 课题组[24]报道了离子液体作

为促进剂、铜催化的芳基三氮烯与肉桂酸的脱羧偶联反

应, 以高立体选择性和较高产率合成了二苯乙烯化合物

(Scheme 4). 此反应使用环境友好的离子液体作为促进

剂, PEG-400 为溶剂, 避免了使用传统易挥发的有机试

剂作为促进剂和溶剂, 使用廉价过渡金属铜作为催化 

1
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图式 2  芳基三氮烯作为芳基前体或芳基偶氮前体在有机合

成中的应用 
Scheme 2  Aryltriazene as aryl and aryl-azo precursor in organic 
synthesis 

剂. 该反应机理与经典 Heck 反应不同, 首先在铜催化

下醋酸铜与肉桂酸脱去一分子乙酸得到中间体 I, 中间

体 I 脱羧形成二价铜物种 II. 同时, 芳基三氮烯在离子

液体的活化下产生芳基重氮正离子, 再与中间体 II反应

生成三价铜物种 III, 最后通过还原消除得到产物二芳

基烯烃和一价铜, 在乙酸的存在下空气将一价铜氧化为

二价铜进入下一催化循环. 
2019 年 Kalkhambkar 和 Laali 课题组[25]报道了布朗

斯特酸性离子液体或路易斯酸 Sc(OTf)3促进, Pd(OAc)2

或 NiCl2-glyme 催化的芳基三氮烯参与的 Heck 和

Sonogashira 偶联反应. 芳基三氮烯作为芳基前体, 温和

条件下在离子液体介质中与烯烃或炔烃偶联, 以高收率

合成了芳基烯烃或炔烃. 此外, 溶剂离子液体[BMIM]-
PF6至少能够连续循环利用 4 次(Scheme 5). 

2019年Singh课题组[26]报道了铜催化炔烃与芳基三

氮烯的氧化交叉偶联反应, 在温和条件下、敞开体系中

高效合成了 1,2-二酮类化合物, 反应以三氟乙酸作为促

 

图式 3  近年来芳基三氮烯作为芳基前体在有机合成中的应用 
Scheme 3  Applacation of aryltriazene as aryl precursor in organic synthesis in recent years 
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图式 4  芳基三氮烯与肉桂酸的脱羧偶联反应 

Scheme 4  Decarboxylative coupling of aryltriazene with cinnamic acid
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图式 5  烯/炔烃与芳基三氮烯的 Heck/Sonogashira 偶联反应 
Scheme 5  Heck/Sonogashira coupling reactions of aryltriazenes 
with styrenes and aryl/alkyl acetylenes 

进剂, 氧气作为氧化剂. 与 Sonogashira 偶联不同的是, 
该反应通过二价炔铜中间体与三氮烯活化后产生的芳

基自由基加成生成烯基自由基, 再经氧气氧化生成 1,2-
二酮类化合物(Scheme 6). 
1.1.2  芳基三氮烯与有机硼试剂的 Suzuki-Miyaura
偶联 

芳基硼酸由于商业易得、副产物无毒等优点而被广 
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图式 6  炔烃与芳基三氮烯的氧化交叉偶联反应 
Scheme 6  Oxidative cross-coupling reactions of alkynes and 
aryl triazenes 

泛用于 Suzuki-Miyaura 偶联反应中. 早期芳基三氮烯通

常作为卤代烃或芳基重氮盐替代物, 与芳基硼酸在路易

斯酸促进下和钯催化下进行 Suzuki-Miyaura 偶联反应. 
Tamao 课题组和 Knochel 课题组分别利用芳基三氮烯与

芳基硼酸进行 Suzuki-Miyaura 偶联, 高效合成了联苯[27]

和三联苯类化合物[28], 极大地丰富了此类化合物的合
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成方法. 
传统的Suzuki-Miyaura偶联反应通常需要现场加入

昂贵的有机配体以提高催化剂的活性和稳定性, 例如膦

配体、含氮或卡宾配体等, 此类配体无法重复利用, 在
一定程度上不符合绿色化学要求. 近年来, 一些更加经

济绿色的 Suzuki-Miyaura偶联反应逐渐被报道. 2010年, 
罗美明课题组 [29]使用可循环利用的聚合物负载的

NHC-Pd 作为催化剂(Scheme 7a), 2011 年南光明课题  
组[30]以三氟化硼为促进剂醋酸钯为催化剂(Scheme 7b), 
在温和无配体条件下都实现了芳基三氮烯和与芳基硼

酸的 Suzuki-Miyaura 偶联反应. 2019 年 Kalkhambkar 和
Laali 课题组[25]报道了离子液体或路易斯酸促进、钯或

镍催化的芳基三氮烯与芳基硼酸的Suzuki-Miyaura偶联

反应. 反应以离子液体为溶剂, 且离子液体可以至少循

环使用 4 次(Schemes 7c, 7d). 

N
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图式 7  无外加配体条件下芳基三氮烯与芳基硼酸的 Suzuki- 
Miyaura 偶联反应 
Scheme 7  Additional ligand-free Suzuki-Miyaura cross-coup- 
ling reactions of aryltriazenes with arylboronic acid 

1.1.3  芳基三氮烯与有机锡试剂的 Stille 偶联 
有机锡化合物与亲电试剂在钯催化下进行的 Stille 

偶联反应是一类更加高效的构筑 C—C 键的经典方法. 
由于反应条件温和且底物兼容性好, 这一反应被广泛应

用于有机合成和材料科学. 早期, 南光明课题组[31-32]利

用芳基三氮烯与芳基锡试剂实现了均相和多相条件下

的 Stille 偶联反应, 高效合成了联芳基化合物.  
在之前的研究中芳基三氮烯通常仅作为亲电试剂 

参与偶联反应, 应用性比较局限. 2019 年, 张三奇和李

鹏飞课题组[33]先将芳基三氮烯作为亲电试剂与六甲基

二锡反应, 三氟化硼乙醚作为促进剂, 在无金属催化剂

的温和条件下合成了芳基锡试剂, 随后芳基锡试剂作为

亲核试剂与溴代芳烃进一步进行一锅法 Stille 偶联反应, 

合成了对称以及非对称的联芳基化合物. 该方法将芳基

三氮烯由亲电试剂转化为具有亲核能力的有机锡试剂, 
拓宽了芳基三氮烯的应用(Scheme 8).  
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图式 8  芳基三氮烯参与的一锅法连续 Stille 偶联反应 

Scheme 8  One-pot sequential Stille coupling reaction of ar-
yltriazene 

1.1.4  芳基三氮烯与有机硅试剂的 Hiyama 偶联 
芳基/烯基硅烷试剂也是一类常用的构筑 C—C 键

的偶联试剂. 近年来, 芳基三氮烯参与的 Hiyama 反应

没有最新成果. 前期主要为 Sengupt 课题组[34]发展的芳

基三氮烯与乙烯基三乙氧基硅烷的偶联反应合成反式

二芳基乙烯, 以及 Tamao 课题组[35]发展的芳/烯基硅试

剂在钯催化无外加促进剂的条件下与芳基三氮烯的

Hiyama 偶联.  
1.1.5  芳基三氮烯参与的 C—H 官能团化研究 

直接C—H键活化和官能团化与传统的交叉偶联反

应相比, 其底物无需预官能团化, 是一种更加具有原子

经济性的化学转化过程. 
早期芳基三氮烯参与的C—H 键官能团化反应主要

为分子内反应. 例如, 任红军课题组[36-37]发展了路易斯

酸和质子酸促进的芳基三氮烯分子内 Friedel-Craft 芳基

化反应, 高效合成了一系列多环芳烃化合物. 与传统过

渡金属催化的C—H官能团化方法相比, 该Friedel-Craft
芳基化反应具有仅需路易斯酸催化以及反应条件温和

的优点.  
近年来, 芳基三氮烯参与的分子间 C—H 键官能团

化反应取得了一些进展 . 2014 年 , 王磊课题组 [38]以

BF3•OEt2 为促进剂、醋酸钯为催化剂, 在较温和的反应

条件下实现了芳基三氮烯对 N-取代吲哚 C2 位的分子间

C—H 官能团化反应, 以良好收率得到了 2-芳基吲哚类

化合物, 并提出了可能的反应机理(Scheme 9). 首先, 
三氮烯在 BF3•OEt2 的作用下形成三氮烯-BF3 络合物 A, 
随后 A 异裂产生芳基重氮盐 B, B 与零价钯氧化加成形

成 C, 同时释放出氮气. 然后 C 与 N-甲基吲哚反应, 生
成中间体 D. 最终, D 通过还原消除生成目标产物 E 与

零价钯, 形成催化循环. 
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图式 9  芳基三氮烯对吲哚 C2-位的直接芳基化 
Scheme 9  Direct C2 arylation of N-substituted indoles with 
aryltriazenes 

 

氮杂联芳烃在天然产物和药物中扮演着十分重要

角色. 这类化合物一般通过下列几种方法制备: (1)过渡

金属催化的预活化芳烃(如卤代烃)与芳基硼酸的偶联反

应; (2)芳烃的亲核取代反应; (3) C—H 键活化反应; (4) 
Minisci 反应. 遗憾的是, 上述反应大多需要苛刻的反应

条件及特殊催化体系. 2014 年, Wang 课题组[39]实现了银

催化的芳基三氮烯与缺电子杂芳烃的分子间C—H 官能

团化反应, 在温和条件下以较高产率合成了杂联芳香化

合物. 
2019 年, Singh 课题组[40]发展了无金属催化的芳基

三氮烯对 N-杂环化合物的直接 C—H 芳基化反应, 该反

应在无过渡金属和无过氧化物的条件下, 使用氧气这种

更加绿色的氧化剂实现了多种缺电子六元 N-杂环化合

物的区域选择性芳基化(Scheme 10a). 
由于 2-芳基噁(噻)唑广泛存在于天然产物中[41], 其

合成方法受到了广泛关注, 尤其是通过原子经济的 C—
H 活化直接芳基化方法成为最近研究热点. 2017 年, 王
中夏课题组[42]以芳基三氮烯作为芳基化试剂, 在钯催

化下与唑类化合物直接偶联合成了 2-芳基噁(噻)唑
(Scheme 10b), 为该类化合物的合成提供了新颖且经济

 

N

X
R +

Ar
N

N
N

PdCl2 (10 mol%)
dppe (10 mol%)

CuCl (2 equiv.)
tBuOLi (0.5 equiv.)
DMF, 120 oC, 24 h

N

X
ArR

30
X = O, S

14 31
31 examples

up to 93% yield

O

N
R H

CuCl
CuCl

N

O
R

O

N
R Cu

NCu

O

N
R H

CuN

N

O
R

N + tBuOH

NH

C

G

F

B

D

A

P
P

PdII

Ar

N

P
P

PdII

Ar

O

N R

P
P

Pd0PdCl2

Ar N
N N

N2

E

Y

X

N
H

N N
NEt2

R

Pd(OAc)2 (10 mol%)
CuI (1.5 equiv.)

DMF, 130 oC, 12 h
Y

X

N

R

(c)

33
34 examples

up to 88% yield

32
X = O, S, NR; Y = C, N 26

tBuOH

tBuO

N

X
ArR

(a) (b)

N

N
N

N O2 gas, TFA

DMSO, 70 oC
N

R

R 29
20 examples

up to 83% yield

28
14

tBuO

+

dppe

 
图式 10  芳基三氮烯对芳杂环的直接 C—H 芳基化 

Scheme 10  Direct C—H arylation of heteroarylene with aryltriazene 
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的合成途径. 该课题组提出了可能的反应机理: 首先, 
PdCl2被膦配体 dppe 原位还原为零价钯物种 A, A 与芳

基三氮烯通过氧化加成形成 Pd(II)络合物B并释放氮气. 
同时, tBuOLi作为碱, 噁唑-氯化亚铜络合物E经去质子

化形成噁唑铜物种 C, B 与 C 通过金属交换形成中间体

D 和 F, F 与噁唑反应形成中间体 G, 脱除四氢吡咯负离

子的同时生成 C 进入下一个催化循环. D 经还原消除得

2-芳基噁唑偶联产物, 同时产生 A 并进入下一个催化循

环. 
2019 年王磊课题组[43]同样以芳基三氮烯为芳基源, 

在金属钯催化下高产率地实现了噁唑类、噻唑类、咪唑

类、1,3,4-噁二唑类、噁唑啉类化合物 C2 位的芳基化反

应(Scheme 10c). 与上述反应相比, 该方法具有无需碱

和配体, 以及底物普适性广的优点. 
芳烃的交叉偶联是构筑 C—C 键的高效方法, 然而

此类反应大多需要昂贵的过渡金属作为催化剂, 以及较

高的反应温度和较长的反应时间, 从而限制了其在有机

合成中的应用. 2019 年 Bugarin 和 Wang 课题组[44]实现

了三氮烯与非活化芳烃的交叉偶联反应, 在温和以及无

金属条件下制备了联芳基化合物, 此反应仅仅使用三氟

乙酸(TFA)作为促进剂 , 在室温光照下即可实现转化

(Scheme 11). 
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图式 11  光活化 π-共轭三氮烯与非活化芳烃的交叉偶联 
Scheme 11  Cross-coupling of π-conjugated triazenes with un-
activated arenes via photoactivation 

1.1.6  芳基三氮烯参与的插羰反应 
2004 年, Tamao 课题组[27]在研究芳基三氮烯与芳基

硼酸的 Suzuki-Miyaura 偶联反应过程中发现, 在标准条

件下通入 CO (101 kPa)并延长反应时间, 即可实现芳基

三氮烯与芳基硼酸的羰基化交叉偶联, 以 70%的产率获

得了二芳基酮. 
2015 年, 吴小锋等[45]以甲磺酸作为促进剂, 通过钯

催化芳基三氮烯和炔烃的 Sonogashira 插羰反应合成了

α,β-炔酮(Scheme 12). 
在芳基三氮烯参与的反应中, 芳基三氮烯中的二级

胺通常作为副产物未被利用, 在一定程度上降低了反应

的原子经济性. 为了提升芳基三氮烯的原子利用率, 在
上述 Sonogashira 插羰反应基础上, 吴小峰课题组[46]又 

 
图式 12  钯催化芳基三氮烯和炔烃的 Sonogashira 插羰反应 

Scheme 12  Palladium-catalyzed carbonylative Snogashira cou-
pling between aryl triazenes and alkynes 

实现了三氮烯的直接插羰反应. 实验结果表明, 底物芳

基上带有卤素、炔基及羟基时反应均能顺利发生. 反应

中将三氮烯中的二级胺有效地引入到产物中, 很大程度

上提高了芳基三氮烯的原子利用率, 副产物仅为氮气, 
使得芳基三氮烯化学的绿色转化发展更进一步(Scheme 
13a).  
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图式 13  钯催化的芳基三氮烯羰基化反应合成酰胺 

Scheme 13  Synthesis of amides by palladium-catalyzed car-
bonylation of aryltriazenes 

芳基三氮烯参在有机合成中的另一个局限性为反

应中通常需要加入等物质的量的酸作为促进剂, 在一定

程度上限制了其在有机合成中的应用. 另一方面, Pd 催

化的交叉偶联反应通常需要加入催化量的有机配体以

提高催化活性, 这无疑增加了反应的成本. 为克服上述

方法中添加等物质的量的布朗斯特酸或路易斯酸促进



   
有机化学 综述与进展 

 
2594      http://sioc-journal.cn/ © 2021 Chinese Chemical Society & SIOC, CAS Chin. J. Org. Chem. 2021, 41, 2587～2600 

剂的局限, 以及使得反应更加具有经济性, 该课题组[47]

进一步发展了无配体和促进剂条件下直接钯催化芳基

三氮烯与一氧化碳的插羰反应合成酰胺的新方法, 并提

出了可能的反应机理(Scheme 13b). 首先, PdII(CO)n通过

与芳基三氮烯的 N3 配位活化芳基三氮烯. CO 将 PdII还

原为 Pd0, 然后 Pd0 与活化后的芳基三氮烯通过氧化加

成生成芳基偶氮二价钯物种, 再通过脱去氮气形成芳基

二价钯物种, CO插入芳基二价钯物种. 最后通过还原消

除得到产物酰胺和 Pd0, Pd0 进入下一循环. 反应机理中

CO 扮演了三重角色: (1)作为配体与 Pd 配位以增加其路

易斯酸性, 进而活化芳基三氮烯; (2)作为还原剂原位还

原 PdII到 Pd0, 从而启动催化循环过程; (3)作为羰基源实

现羰基化获得产物酰胺. 上述方法丰富了 N-芳基和 N-
烷基苯甲酰胺的合成方法. 

苯并三唑是一类有生物活性的杂环化合物, 具有与

芳基三氮烯相似的理化性质, 可看作是一种环状三氮

烯. 2017 年, 吴小锋课题组[48]使用银和钯协同催化苯并

三唑的羰基化反应合成苯并噁嗪酮. 并提出了可能的反

应机理(Scheme 14). 首先, 苯并三唑在AgOTf作用下形

成重氮盐中间体 A, 然后再通过与 Pd0 氧化加成生成有

机钯物种 B, B 经过与一氧化碳配位与插入形成七元中

间体 C, 中间体 C 经过还原消除生成最终产物苯并噁嗪

酮, 同时活性 Pd(0)再生进入下一催化循环.  
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图式 14  温和条件下银和钯共催化苯并三唑的羰基化反应合

成苯并噁嗪酮 
Scheme 14  Silver and palladium co-catalyzed carbonylation of 
benzotriazoles to synthesis of benzoxazinones under mild condi-
tions 

1.2  碳-杂原子键的构筑 

1.2.1  碳-氮键的构建 
由于在生命科学和材料科学领域发挥着重要作用, 

C—N 键的构筑受到了科学家的广泛关注. 2019 年 Singh
课题组[49]报道了铜催化苯胺与芳基三氮烯的偶联反应, 
高效合成了 N-芳基苯胺衍生物. 该方法具有底物普适

性广, 产率高, 官能团耐受性好的优点(Scheme 15).  

 
图式 15  铜催化芳基三氮烯为芳基源的胺芳基化反应 

Scheme 15  Copper catalyzed N-arylation of amines using aryl 
triazenes as aryl source 

N-芳基酰胺骨架广泛存在于农药、医药等分子中, 
此类化合物通常通过胺的酰基化反应和 Ritter 反应来制

备. 鉴于系统深入地研究芳基三氮烯参与的 Ritter 反应

研究较少[39], 2019 年 Bräse 课题组[50]发展了芳基三氮烯

与腈类的固相类 Ritter 反应制备 N-芳基酰胺. 将芳基通

过三氮烯基团固定在载体上, 在四氟硼酸或三氟乙酸的

促进下芳基三氮烯活化产生芳基重氮正离子, 随后脱去

氮气后产生的芳基正离子与腈反应生成亚胺正离子, 再
与水反应生成酰胺(Scheme 16a). 2020 年, Bugarin 课题

组[51]报道了光促进无金属和光敏剂条件下共轭三氮烯

与腈类反应合成酰胺的方法. 该方法在温和条件下制备

了一系列结构多样化的酰胺, 值得一提的是, 在自然光

下该反应也能顺利进行(Scheme 16b). 
1.2.2  碳-硫键的形成 

由于含硫化合物的生物活性和药学特性, 通过过渡

金属催化构筑 C—S 的研究受到了广泛关注. 在早期研

究中, 主要以硫化钠[52]、硫代硫酸钠[53]为硫源与芳基三

氮烯反应合成芳基硫醇、芳基硫醚类化合物. 
2020 年, Singh 课题组[54]报道了以二硫化碳为硫源, 

芳基三氮烯为芳基源, 碘单质催化下在吲哚 C3-位构建

C—S 键的方法. 该方法无需添加促进剂, 在 20 mol%的

碘单质的催化下即可通过廉价易得的CS2与芳基三氮烯

组合 , 实现吲哚 C3-位的区域选择性硫醚化反应

(Scheme 17). 
芳基砜类化合物因其具有抗肿瘤、消炎、抗真菌、

等独特的药理活性而备受关注. 2018 年 Singh 等[55]报道

了离子液体作为促进剂, Cu(OAc)2•H2O催化芳基三氮烯

与芳基磺酰肼反应合成芳基砜化合物的方法(Scheme 
18). 此反应条件简单易操作, 使用离子液体作为绿色 
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图式 16  通过芳基三氮烯与腈反应合成酰胺 
Scheme 16  Synthesis of amide from triazenes and nitrile 
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图式 17  通过芳基三氮烯合成二芳基硫醚 
Scheme 17  Synthesis of diaryl sulfide from aryltriazenes 

促进剂, 在室温下高产率地合成了一系列具有药用价值

的二芳基砜化合物. 

 
图式 18  通过磺酰肼与芳基三氮烯合成芳基砜 

Scheme 18  Synthesis of aryl sulfone from sulfonyl hydrazine 
and aryl triazene 

1.2.3  碳-硼键的形成 
芳基硼酸酯作为有效的活性试剂已经被广泛应用

于过渡金属催化的碳-碳键和碳-杂键偶联反应中. 尽管

已经存在多种成熟的合成芳基硼酸及其衍生物的方法, 
但是这些合成方法仍然存在使用等物质的量且不稳定

的烷基金属试剂、贵金属催化剂以及苛刻的反应条件等

缺点. 
2017 年, 吴小锋课题组[56]使用芳基三氮烯作为芳

基源, B2pin2作为硼化试剂, 三氟甲磺酸为促进剂, 在廉

价金属锌的催化下实现了 C—B 键的构筑. 该反应无需

添加配体、碱或其他添加剂条件下将芳基三氮烯转化成

芳基硼酯(Scheme 19).  
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26 50

12
7 examples

up to 91% yield  
图式 19  锌催化芳基三氮烯的硼化反应 

Scheme 19  Zn-catalyzed borylation of aryltriazenes 

2  作为偶氮前体在有机合成中的应用 

芳基三氮烯活化后容易转化为芳基正离子或自由

基, 这一特性使其作为芳基化试剂广泛用于有机合成

中. 然而在作为芳基化试剂时通常需要释放出一分子的

氮气和胺, 使得芳基三氮烯的原子利用率大大降低. 如
果将芳基三氮烯在反应过程中生成的芳基重氮正离子

与相应的亲核试剂反应, 将会形成芳基偶氮化合物, 同
时将提高芳基三氮烯的原子利用率. 然而由于芳基重氮

正离子非常容易脱去氮气形成芳基正离子或自由基导

致芳基三氮烯在偶氮化反应中的应用较少. 

2.1  作为偶氮前体进行分子内环化反应 

芳基三氮烯早期通常作为偶氮前体通过分子内环

化反应合成含氮杂环化合物, 如噌啉类化合物[57-59]、异

吲唑类化合物[60]等. 2016年崔孙良课题组[61]以α-偶氮丙

二酸二甲酯为卡宾前体, 在铑催化下实现了芳基三氮烯

邻位芳基 C—H 键官能团化反应, 产物在酸促进下进一

步衍生可得到吲唑化合物(Scheme 20).  

2.2  分子间偶氮转移反应 

2.2.1  吲哚的偶氮化反应 
在三氮烯参与的反应中, 大多需要加入化学计量的

Lewis 酸或 Brønsted 酸作促进剂, 但这些传统的促进剂

大多存在易挥发、不稳定和不能循环利用等缺点. 为了 
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图式 20  通过芳基三氮烯邻位 C—H 官能团化/分子内环化串

联反应合成吲唑化合物 
Scheme 20  Synthesis of indazole compounds via aromatic C—
H bond carbenoid functionalization/intramolecular cyclization of 
triazenes 

解决上述不足, 2016 年, 刘晨江和张永红等[62]报道了

Brønsted 酸性离子液体作为促进剂, 以芳基三氮烯为偶

氮化试剂, 在室温及空气氛围下实现了吲哚等氮杂环的

直接偶氮化反应(Scheme 21). 离子液体促进剂循环使

用四次后仍具有较高的活性. 同时, 反应放大到克级规

模后也几乎能以定量的收率得到产物. 在产物进行衍生

化反应时发现, 偶氮产物经一锅法或分步反应均可在室

温下被氧化为硝基化合物. 该方法为杂环芳香偶氮化合

物和 3-硝基吲哚的绿色合成提供了新思路. 
2.2.2  吡唑酮的偶氮化反应 

鉴于偶氮取代吡唑酮类化合物在医药和染料等领

域的广泛应用, 2017 年, 刘晨江和张永红等[63]报道了

Brønsted 酸性离子液体促进 5-吡唑啉酮与芳基三氮烯的

偶氮化反应, 绿色高效地实现了 4-芳基偶氮取代的吡唑

酮类化合物的合成. 在该反应中芳基三氮烯作为偶氮化

试剂, 水作为溶剂, 离子液体作为促进剂, 在空气和无

金属的温和条件下得到了一系列 4-偶氮取代的吡唑酮

类化合物(Scheme 22). 同时, 将该绿色高效的偶氮化方

法用于药物的后修饰, 将由抗菌药磺胺甲噁唑衍生的三

氮烯与吡唑酮反应得到偶氮吡唑酮修饰的磺胺衍生物, 
为先导化合物提供了一种绿色高效的合成方法. 

通过控制实验和参考文献, 对 Brønsted 酸性离子液

体促进芳基三氮烯作为偶氮化试剂的反应机理进行了

研究. 以芳基三氮烯与吡唑酮的反应为例: 首先, 芳基

三氮烯在离子液体活化下得到质子化三氮烯Ⅰ, 随后释

放出四氢吡咯形成芳基重氮正离子Ⅱ, 其次, 在极性溶

剂和酸性条件下吡唑酮发生酮式-烯醇式互变异构Ⅲ, 
芳基重氮正离子与烯醇吡唑酮发生亲电加成形成中间

体Ⅳ. 最后, 中间体Ⅳ经脱质子化形成目标产物. 
2.2.3  萘酚的偶氮化反应 

偶氮取代萘酚化合物在染料、药品、有机合成等领

域具有广泛应用, 特别是在染料、颜料和先进材料中的

应用价值引起了人们的极大关注. 2018 年, 刘晨江和张

永红等[64]报道了一种合成芳基偶氮取代的萘酚基偶氮

染料的绿色方法, 该方法通过 Brønsted 酸性离子液体促

进芳基三氮烯与萘酚反应, 温和条件下高效地合成了芳

基偶氮取代的萘酚化合物(Scheme 23). 在此反应中, 芳
基三氮烯作为偶氮化试剂, Brønsted 酸性离子液体作为

促进剂, 水作为绿色溶剂, 在室温、无金属催化的条件 
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图式 21  离子液体促进的芳基氮杂环与芳基三氮稀的偶氮化反应 

Scheme 21  Ionic liquid promoted diazenylation of N-heterocyclic compounds with aryltriazenes 
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图式 22  Brønsted 酸性离子液体促进的吡唑酮与芳基三氮烯的直接偶氮化反应 
Scheme 22  Brønsted acidic ionic liquid promoted direct diazenylation of pyrazolones with aryltriazenes 

 

图式 23  Brønsted 酸性离子液体促进萘酚与芳基三氮烯的偶氮化反应 
Scheme 23  Brønsted acidic ionic liquid promoted diazenylation of naphthol with aryltriazenes

 
下合成了一系列偶氮取代的萘酚化合物. 同样该方法可

实现克级规模的合成, 促进剂离子液体也可循环利用, 
对药物结构也具有很好的兼容性, 同时具备产物分离简

单易操作的优点. 

3  调控芳基三氮烯进行区域选择性偶氮化和芳

基化反应 

吲哚分子结构中具有多个活性位点, 对其进行区域
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选择性的官能团化具有一定的挑战. 近年来, 通过配

体、导向基团和试剂等调控对吲哚进行区域选择性官能

团化反应得到了长足的发展, 尤其是在吲哚的 C2 和 C3
位的直接选择性芳基化研究较多. 然而, 大多数方法往

往存在反应条件苛刻、反应时间长、底物范围窄和基团

耐受性差的不足. 芳基三氮烯同样具有多个活性位点, 
可作为多样化试剂用于有机合成, 通常作为芳基化和偶

氮化试剂. 然而, 通过调控实现芳基三氮烯进行多样化

转化的报道较少, 基于此, 2019 年, 刘晨江和张永红  
等[65]通过调控实现了以芳基三氮烯为芳基化试剂和偶

氮化试剂对吲哚的区域选择性和化学选择性的官能团

化(Scheme 24). 此反应中, 当以DMF作溶剂, HPF6或离

子液体作促进剂 , 醋酸钯作催化剂时 , 在室温下以

65%～93%产率得到吲哚 2-位芳基化产物; 而在三氟乙

醇作溶剂, HPF6 或离子液体作促进剂, 无过渡金属时, 
在室温下能以 64%～99%产率得到3-位偶氮化的吲哚衍

生物.  
参考文献报道和实验结果, 对吲哚 C2 芳基化与 C3

偶氮化的反应提出了可能的反应机理. 首先, 芳基三氮

烯在质子酸或酸性离子液体的活化下, 得到中间体质子

化三氮烯 A, 该中间体脱去仲胺(R1R2NH)形成芳基重氮

盐 B. 此后, 反应通过两种途径进行. 一种是对于 C2 芳

基化. 重氮盐 B 在零价 Pd 催化下通过氧化加成形成 C
中间体, 同时释放出氮气. 接下来, C与1-甲基吲哚通过

Heck 反应生产中间体 D, 最后 , 体系中的 6PF－ 或

R1R2NH促进D通过 β-还原消除后质子芳构化, 产生C2
芳基化目标产物. 同时, 再生的零价Pd进入下一个催化

循环. 另一种是对于 C3 偶氮化. 1-甲基吲哚与亲电试剂

重氮盐 B 反应得到中间体 E. 接下来, 通过 6PF－ 或

R1R2NH促进去质子化后产生目标产物3-芳基偶氮吲哚. 

4  总结与展望 

综上所述, 尽管在最近十几年芳基三氮烯参与的有

机反应得到了广泛研究, 尤其是作为芳基前体在芳基化

反应中的研究较为成熟, 为碳-碳键和碳-杂键的构筑提

供了一种高效策略. 但是尚未完善, 主要体现在以下几

个方面: (1)在不对称合成中的应用尚未实现. 尽管罗三

中等[66]曾尝试将芳基三氮烯用于不对称合成中, 但并

没有得到理想的对映选择性. 未来研究中可以通过选择

合适的催化体系以及底物来实现其在不对称合成中的

应用. (2)催化三氮烯进行有机转化还需要发展. 三氮烯

参与的反应通常需要加入等物质的量的路易斯酸或布

朗斯特酸促进剂以活化三氮烯, 限制了其在有机合成中

应用. 尽管最近也有少量报道实现了路易斯酸或布朗斯  
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图式 24  调控芳基三氮烯对吲哚的 C2-芳基化和 C3-偶氮化  
Scheme 24  Controllable C2 arylation and C3 diazenylation of indoles with aryltriazenes 
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特酸催化下芳基三氮烯的转化, 但这些方法需要在较高

的反应温度下进行. 因此寻找高效通用的催化体系, 实
现温和条件下芳基三氮烯的催化转化值得探索. (3)原子

利用率低也是限制三氮烯在有机合成中应用的一个不

足. 尽管任红军、吴小锋等课题组报道了将部分离去基

团(氮气和二级胺)参与到反应中的策略, 但目前还尚未

实现 100%的原子利用率. (4)芳基三氮烯具有多个活性

位点, 目前仍有部分位点尚未实现活化. 例如, 芳基的

间位和对位 sp2-C—H 键, 以及三氮烯中 sp3-C—H 键的

活化尚未见报道. 此外, 对现有报道的活化位点通过有

效调控进行多样化转化, 进而实现分子的精准编辑, 以
及用于天然产物、药物分子或功能材料的合成, 仍然是

该领域研究的长期目标.  
最近, Fairlamb 与 Firth 发文呼吁和提醒有机合成工

作者务必注意芳基重氮盐合成和使用过程的安全隐患. 
该文章指出芳基重氮盐的不稳定性极大地限制了其在

有机合成中的应用, 即使文献中报道的最稳定的芳基重

氮四氟硼酸盐也具有爆炸的隐患[67-68]. 因此, 芳基三氮

烯由于其较好的稳定性和多活性位点特性, 使其在将来

完全有机会取代芳基重氮盐用于有机合成中. 
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