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可见光/镍协同催化烯烃和炔烃双官能团化反应研究进展 

徐  磊    王  方    陈  凡    朱圣卿*    储玲玲* 
(东华大学化学化工与生物工程学院  先进低维材料中心  上海 201620) 

摘要  可见光氧化还原催化与金属镍催化的联姻, 使得在极为温和条件下构建挑战性化学键成为可能. 然而, 大多数

协同催化体系只能构建单一的碳-碳键或碳-杂原子键. 近些年来, 可见光/镍协同催化在烯烃及炔烃分子间双官能团化

反应领域引起了广泛关注. 该协同催化级联模式可以一步构建多个化学键, 为复杂结构单元的快速高效构筑提供了温

和且高选择性的方法. 对可见光/镍协同催化烯烃和炔烃分子间双官能团化反应的最新研究进展进行了概述.  
关键词  可见光催化; 镍催化; 协同催化; 烯烃; 炔烃; 双官能团化 

Recent Advances in Photoredox/Nickel Dual-Catalyzed  
Difunctionalization of Alkenes and Alkynes  

Xu, Lei    Wang, Fang    Chen, Fan    Zhu, Shengqing*    Chu, Lingling* 
(Center for Advanced Low-Dimension Materials, College of Chemistry, Chemical Engineering and  

Biotechnology, Donghua University, Shanghai 201620) 

Abstract  The merger of visible-light photoredox catalysis and nickel catalysis makes it possible to forge challenging 
chemical bonds under mild conditions. Nevertheless, most of these transformations only construct a single carbon-carbon bond 
or carbon-heteroatom bond in one operation. In recent years, photoredox/nickel dual catalysis has attracted widespread 
attention in the field of catalytic difunctionalization of alkenes and alkynes. The synergistic cascade mode enables the 
construction of multiple chemical bonds in one single pot, providing a mild, efficient and selective protocol for the rapid 
assembly of complex structural motifs. The latest progress in the photoredox/nickel dual-catalyzed difunctionalization 
reactions of olefins and alkynes is summarized.  
Keywords  photoredox catalysis; nickel catalysis; synergistic catalysis; alkene; alkyne; difunctionalization 

 
过渡金属催化碳-碳键或碳–杂原子键的构筑是合

成化学领域的核心研究课题之一. 在众多过渡金属催化

剂中, 镍催化剂因其低成本、低毒性及独特的催化活性

而受到化学家越来越多的关注[1-4]. 镍催化剂展现出的

丰富价态(Ni0/NiI/NiII/NiIII/NiIV)以及 β-氢消除能垒高等

特性, 使其在 C(sp3)类型交叉偶联领域展现出巨大的潜

力[5-6]. 近些年来, 可见光氧化还原催化[7-10]与镍催化的

联姻进一步推动了镍催化交叉偶联反应的快速发展, 在
极其温和的反应条件下实现了单一催化循环难以实现

的挑战性转化[11-15]. 然而, 这些策略主要限于单一碳-

碳键或碳-杂原子键的构建. 催化交叉偶联串联反应的

发展可以从简单的原料出发快速构建复杂分子骨架, 带

来更高的原子经济性和更强的操作性[16].  
烯烃和炔烃是一类简单易得的大宗化工原料, 在医

药及材料等众多领域都有广泛应用. 催化烯烃和炔烃分

子间双官能团化反应可以一锅法构建两个连续的化学

键, 实现复杂结构单元的快速高效构建, 对于提高合成

效率具有重要的意义[17-24]. 近些年来, 该领域取得了诸

多重要的研究进展, 然而传统的过渡金属催化双电子反

应模式依赖于有机金属试剂的使用、较高的反应温度或

者昂贵的金属催化剂等, 为该领域的发展带来诸多挑

战. 特别是对于非活化烯烃, 由于烷基金属中间体易发

生 β-氢消除, 很大程度上限制了C(sp3)-杂化类型试剂的

使用[25]. 在这种研究背景下, 自由基介导的交叉偶联串
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联模式为这些挑战提供了新的解决方案[26-31]. 镍催化剂

在自由基介导烯烃的双官能团化反应中展现了卓越的

催化活性[22,31-33], 为传统的双电子催化模式提供了很好

的补充. 但是, 这些转化很大程度上还是依赖化学计量

的金属试剂或者金属还原剂进行的. 可见光/镍协同催

化的发展为自由基介导烯/炔烃双能团化反应带来新的

契机, 成为一个卓有成效的探索领域.  
过去的几年里, 可见光/镍协同催化烯烃和炔烃官

能团化转化反应得到了快速发展, 已经成为构建复杂结

构单元的温和高效的合成方法之一[14-15,34]. 本文将从可

见光/镍协同催化烯烃双官能团化反应和炔烃分子间双

官能团化反应等方面介绍该领域的研究进展.  
为了方便读者阅读, 在正式论述之前, 我们对可见

光/镍协同催化烯/炔烃双官能团化反应的常见催化路径

做简要论述. 如 Scheme 1 所示, 该协同催化体系一般涉  
及两个相互螯合的催化循环, 由激发态光催化剂与偶联

子 A—X 发生单电子转移(SET)生成自由基 I 来启动. 自
由基 I 可与烯烃、炔烃等发生自由基加成, 生成相应的

烷基或烯基自由基 II. 此时, 低价镍如Ni(0)捕获该自由

基 II生成烷基-Ni(I)或烯基-Ni(I)物种 III, 其进一步与偶

联子 B—Y 发生氧化加成得到高价镍 Ni(III)物种. 该
Ni(III)物种发生快速还原消除生成双官能团化产物 V 和

Ni(I)物种 VI. 最后, 还原态光催化剂[PC]−与 Ni(I)物种

发生另一单电子转移, 释放基态光催化剂[PC]和 Ni(0), 
完成可见光和金属镍两个催化循环(Scheme 1). 该协同

催化模式中, 通过调控光催化循环和镍催化循环可以实

现底物的选择性活化, 而两个循环的相互螯合又为反应

的选择性调控提供新的契机, 实现单一催化循环难以实

现的转化. 多数情况下, 激发态光催化剂发生还原淬灭

启动催化循环. 但是在少数反应体系中, 激发态光催化

剂可被还原剂氧化淬灭. Scheme 1 也展示了该体系中常

用的光催化剂结构. 

1  可见光/镍催化烯烃双官能团化反应 

1.1  烯烃两组分双官能团化反应 

催化烯烃分子内双官能团化反应可以高效构建碳

环、杂环等环系骨架, 在复杂天然产物及药物分子的合

成中有着重要的应用[35].  
2015 年, Jamison 等[36]利用 Ru(bpy)3(PF6)2作为光催

化剂、Ni(cod)2 为镍催化剂、氮杂环卡宾为配体, 在室

温下实现了光促 2-碘乙酰苯胺与末端烯烃高区域选择

性环化反应, 合成了一系列二氢吲哚化合物(Scheme 2). 
该光促镍催化体系反应条件温和, 对多类型官能团如杂

环和羰基等都能很好地兼容. 芳基或烷基取代的末端烯

烃都能顺利参与反应. 关于反应机理, 作者提出了涉及 
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图式 1  可见光/镍协同催化烯烃和炔烃双官能团化反应 
Scheme 1  Photoredox/nickel dual-catalyzed difunctionaliza-
tions of alkenes and alkynes 

Ni(0)/Ni(I)/Ni(II)/Ni(III)的双催化循环机制. 如Scheme 2
所示, 碘乙酰苯胺与 Ni(0)发生氧化加成得到 Ar-Ni(II)
中间体 I, 该镍物种与烯烃迁移插入生成 alkyl-Ni(II)物
种 III. alkyl-Ni(II)物种 III 与邻位芳胺发生配体交换的

同时, 与激发态光催化剂*Ru 发生单电子转移生成氧化
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态 Ni(III)物种 IV 和 Ru(II). 接下来, Ni(III)物种 IV 发生

快速还原消除得到二氢吲哚产物和 Ni(I)物种 V. 最后, 
还原性 Ru(II)催化剂和 Ni(I)物种 V 发生单电子转移, 得
到相应的零价镍和基态光催化剂, 从而完成整个催化循

环. 作者发现, 氮杂环卡宾配体 IPr 的使用对 Ar-Ni(II)
物种与烯烃高选择性插入以及抑制 alkyl-Ni(II)中间体的

β-H 消除起着至关重要的作用.  

 

图式 2  光镍催化烯烃与芳胺环合反应 
Scheme 2  Cyclization reaction of aromatic amines with alkenes 
by dual photoredox/nickel catalysis  

乙烯分子是最小的烯烃结构单元, 其催化双官能团

化反应一直是合成化学中的一大挑战[37]. 2019年, Wu和
Lan 等[38]首次报道了可见光氧化还原/金属镍协同催化

乙烯分子与芳基卤化物的多芳基偶联反应(Scheme 3). 
该反应体系可通过调控光催化剂结构和反应条件, 实现

1,2-二芳基乙烷、1,4-二芳基丁烷及 2,3-二芳基丁烷等化

合物的发散性合成. 以 Ru(bpy)2•6H2O 为光催化剂时, 

得到单乙烯分子 1,2-双芳基化产物 ; 而以 [Ir(ppy)2- 
(dtbbpy)]PF6 为光催化剂时, 得到两个乙烯分子双芳基

化产物. 机理实验和密度泛函(DFT)计算表明, 该反应

可能经历芳基镍物种与乙烯分子的迁移插入过程, 不同

的激发态光催化剂(Ru-基和 Ir-基)可有效调控金属镍物

种的启动价态[Ni(0)和 Ni(I)], 从而实现发散性转化.  

 

图式 3  光镍催化乙烯分子发散性双官能化反应 
Scheme 3  Divergent difunctionalization of ethylene via dual 
nickel/photoredox catalysis 

分子内自由基环化是构建环状骨架的有效方法之

一[39]. 2019 年, Molander 等[40]基于分子内自由基环化与

镍催化交叉偶联串联的策略, 利用 Ir[dF(CF3)ppy]2(bpy)- 
PF6 作为光催化剂、Ni(dMeObpy)Br2•2H2O 作为镍催化

剂, 实现了光镍协同催化的未活化烯烃与芳基溴的级联

酰胺芳基化反应, 快速构建了一系列具有重要生物活性

的吡咯烷酮等含氮杂环化合物 (Scheme 4). 不同于

Jamison 等[36]催化体系, 该协同反应通过光氧化还原质

子偶合电子转移(PCET)直接活化烯基酰胺的N—H键生

成相应的氮自由基来启动[41], 该亲电性氮自由基与底

物中的不饱和双键发生快速的 5-exo 自由基环化, 生成

相应的烷基自由基. 在镍催化剂协同参与下, 烷基自由

基与芳基溴发生交叉偶联, 进而得到相应的五元氮杂环

化合物. 该反应具有较好的底物适用范围, 适用于一系

列烯基酰胺、芳基溴以及杂环芳基溴底物, 展现了优秀

的官能团兼容性. 该反应也能进一步拓展至烯基氨基甲

酸酯和脲, 为不同类型五元氮杂环的快速构建提供了新

颖高效的合成方法. 作者也对反应的机理进行了深入的

探讨, 一系列荧光淬灭实验、自由基环化速率的测定及

氧化还原电势的测定等机理实验的结果有力支持了可

见光/镍协同催化对该自由基环化串联过程的决定作用. 
在此工作基础上, Molander 等[42]随后利用酰氯作为

偶联子, 报道了光/镍协同催化未活化烯烃分子间级联

胺化酰基化反应, 快速构建了一系列具有重要生物活性

的吡咯烷酮等含氮杂环化合物(Scheme 5). 该反应条件 
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图式 4  光镍催化未活化烯烃级联酰胺芳基化反应 

Scheme 4  Cascade amidoarylation of unactivated olefins via 
dual nickel/photoredox catalysis 

较为温和, 展现了优秀的底物适用性和非对映选择性. 
反应条件和反应历程同上述级联酰胺芳基化反应都较

为类似[41].  

 

图式 5  光镍催化未活化烯烃非对映选择性氮酰化反应 
Scheme 5  Diastereoselective amidoacylation of unactivated 
olefins via dual nickel/photoredox catalysis 

Overman 等[43]利用可见光/镍协同催化实现了高烯

丙基草酸铯与芳基碘化物的分子内环化-交叉偶联串联

反应 , 构建了一系列官能团化的 γ-丁内酯化合物

(Scheme 6). 该协同反应体系条件温和, 一系列链状、环

状的高烯丙基草酸铯盐都能较好地适用, 与相应的芳基

碘、烯基碘发生环化串联反应. 该反应是由碳自由基分

子内环化启动. 烯烃中的草酸铯盐基团在激发态光催化

剂作用下发生单电子氧化生成羧基自由基, 脱除一分子

CO2 后得到烷氧基羰基自由基, 该自由基与烯烃发生分

子内 5-exo 环化, 进而在镍催化剂作用下与芳基碘发生

交叉偶联. 根据文献报道, 羧基自由基通常容易脱除两

分子 CO2得到更稳定的烷基自由基. 而该反应成功的关

键在于烷氧基羰基自由基的分子内 5-exo 环化过程比其

脱除第二分子 CO2 的反应速率更快. 作者发现, 类似的

6-exo 自由基环化-交叉偶联的反应效率明显降低.  
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图式 6  光镍催化烷氧基羰基环化交叉偶联级联反应 
Scheme 6  Alkoxycarbonyl radical cyclization cross-coupling 
cascade reaction via dual nickel/photoredox catalysis 

1.2  烯烃三组分双官能团化反应 

随着可见光/金属协同催化的快速发展, 近三年来, 
利用光镍协同催化调控烯烃三组分双官能团化反应也

受到了极大关注.  
1.2.1  烯烃三组分双碳官能团化反应 

2019 年, 储玲玲等[44]利用叔醇草酸铯盐作为烷基

自由基前体, 芳基卤代物作为亲电试剂, Ir[dF(CF3)- 
ppy]2(bpy)PF6作为光催化剂、NiCl2•DME 作为镍催化剂, 
实现了光镍协同催化烯烃分子间 1,2-烷基芳基化反应

(Scheme 7). 该反应条件温和, 官能团兼容性好, 对三

个反应组分烯烃、(杂)芳基卤化物以及叔醇草酸铯盐均  
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图式 7  光镍催化烯烃三组分烷基芳基化反应 
Scheme 7  Three-component alkylarylation of alkenes via dual nickel/photoredox catalysis 

有很好的底物适用性. 除缺电子烯烃外, 富电子烯烃如

烯基醚、烯基硫醚以及非活化烯烃也能够发生相应的烷

基芳基化, 且区域选择性单一. 遗憾的是, 烷基自由基

前体仅限于叔醇衍生物, 相应的仲醇及伯醇草酸铯盐主

要得到其与芳基卤化物交叉偶联的副产物. 机理研究表

明, 该反应由激发态光催化剂单电子氧化叔醇草酸铯盐

生成相应的叔碳自由基启动. 在位阻因素影响下, 叔碳

自由基区域选择性地加成末端烯烃, 得到的仲碳烷基自

由基被镍物种捕获, 继而与芳基溴发生交叉偶联. 
2019 年, Nevado 等[45]采用类似的可见光/镍协同催

化策略, 利用烷基硅酸盐为烷基自由基前体, Ru(bpy)3- 
Cl2•6H2O作为光催化剂, 实现了缺电子烯烃与芳基碘化

物的 1,2-烷基芳基化反应(Scheme 8). 该反应具有较好

的官能团兼容性和底物适用性, 一系列芳基碘化物、三

级甚至二级硅酸盐均能较好适用. 三个偶联组分之间的

物质的量之比对于芳基烷基化产物的形成至关重要, 使
用过量的烯烃和硅酸烷基酯可以有效减少硅酸烷基酯

和芳基碘两组分的交叉偶联副反应.  
同时, Molander 等[46]也报道了可见光/镍催化协同

催化烯基硼酸酯与烷基三氟硼酸盐和芳基溴的 1,2-烷基

芳基化反应, 一锅法高效构建了高度官能团化的苄基硼

酯化合物(Scheme 9). 该反应条件温和, 官能团兼容性

优秀, 仲碳、叔碳烷基三氟硼酸盐、各类芳基溴、杂环

芳基溴都能顺利地参与反应, 芳环上含有的 SiMe3, 
Bpin, I 及 OTf 等基团均能较好地兼容. 反应构建的苄基

硼酯化合物是一类重要的合成砌块, 可进一步发生各类

转化. 作者也成功将其应用到生物活性分子 TK-666 衍

生物的合成中. 该反应也能进一步拓展到其他类型的缺 

24, 15% ~ 74% yield
R1O2C
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Ru(bpy)3Cl2•6H2O (1 mol%)
NiCl2•6H2O (10 mol%)
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+
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图式 8  光镍催化烯烃三组分双碳官能化反应 

Scheme 8  Three-component carbofunctionalization of alkenes 
via dual nickel/photoredox catalysis 

电子烯烃. 一系列自由基钟、自由基环化等机理实验表

明, 该反应经历烷基自由基与烯基硼酸酯自由基加成, 
得到更为稳定的 α-硼烷自由基, 随后在镍参与下与芳基

溴发生交叉偶联. 
2020 年, Aggarwal 等[47]利用烷基羧酸为自由基前

体, 以 4CzIPN 为光催化剂, 发展了光/镍协同催化乙烯

基硼酸酯与芳基碘的三组分脱羧交叉偶联反应, 构建了

官能团化烷基硼酸酯化合物(Scheme 10). 反应具有优

秀的官能团兼容性和化学、区域选择性. 值得指出的是, 
链状、环状的二级/三级 α-氨基酸及 α-含氧酸都能顺利

参与反应, 以中等到良好的产率得到相应的烷基硼酸酯 
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图式 9  光镍催化烯烃硼酸酯烷基芳基化反应 

Scheme 9  Alkylarylation of vinyl boronic esters via dual nick-
el/photoredox catalysis  

产物. 与此同时, Martin 等[48]利用可见光/镍协同催化还

原偶联策略, 以四甲基乙二胺(TMEDA)为还原剂, 发展

了乙烯基硼酸酯、叔丁基溴及芳基溴化物三组分还原

1,2-烷基芳基化反应(Scheme 11). 该还原反应体系对芳

基卤化物和三级烷基溴展现出良好的底物适用性. 同上

述氧化还原中性体系不同, 该反应由光促还原淬灭途径

启动 : 四甲基乙二胺(TMEDA)淬灭激发态光催化剂

*4CzIPN, 生成的还原性催化剂与烷基溴发生单电子转

移生成相应的烷基自由基. 遗憾的是, 一级、二级烷基

溴不适用于该反应.  
最近, 储玲玲等[49]发展了可见光/镍协同催化乙烯

基硼酸酯、烷基草酸铯盐和芳基溴化物的三组分串联反

应(Scheme 12). 该反应中, 光镍催化下乙烯基硼酯发生

1,2-烷基芳基化反应, 生成的苄基硼酯产物在弱碱性条

件下发生脱硼得到相应的烷烃产物, 实现了形式上乙烯

分子 1,2-烷基芳基化反应. 反应对多种叔醇衍生的草酸

铯盐以及缺电子(杂)芳基溴都有着很好的底物适用性. 
2020 年, 袁伟明课题组[50]利用 α-硅基烷基胺为烷

基自由基前体, Ir(ppy)2(bpy)PF6 为光催化剂, 发展了可

见光/镍协同催化缺电子烯烃和芳基碘分子间 1,2-碳芳

基化反应(Scheme 13). 值得指出的是, 该协同反应体系 
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图式 10  光镍催化乙烯基硼酸酯脱羧烷基芳基化反应 
Scheme 10  Decarboxylative alkylarylation of vinyl boronic esters via dual nickel/photoredox catalysis 

 
图式 11  光镍催化乙烯基硼酸酯还原双碳官能化反应 

Scheme 11  Reductive dicarbofunctionalization of vinyl boronates via dual nickel/photoredox reductive catalysis 
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图式 12  光镍催化乙烯硼酸酯双碳偶联-脱硼串联反应 
Scheme 12  Sequential alkylarylation and deborylation of vinyl boronates via dual nickel/photoredox catalysis 

 

图式 13  光镍催化烯烃 1,2-芳基-氨基烷基化反应 
Scheme 13  1,2-Aryl-aminoalkylation of alkenes via dual nickel/photoredox catalysis 

成功兼容一级 α-氨基烷基自由基, 以优秀的化学、区域

选择性得到高附加值的 γ-氨基酯化合物. 除了丙烯酸酯

外, 丙烯酰胺、α,β-不饱和酮及丙烯腈等缺电子烯烃也

可以有效参与反应. 该反应中, 烷基胺与激发态光催化

剂发生单电子氧化并脱除 β-硅基, 即可生成关键的 α-氨
基烷基自由基. 实验表明, α-硅基烷基胺的使用对该三

组分反应的成功起着关键作用, 其他一级烷基自由基前

体均不能有效参与反应.  
上述可见光/镍协同催化多组分反应中, 自由基前

体都是预先官能团化底物. 近些年来, 基于氢原子转移

(HAT)策略, 众多课题组利用可见光催化实现了温和条

件下烷基碳氢键的直接转化反应[51-52]. 2021 年, 孔望清
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课题组[53]利用可见光/镍协同催化烯烃、饱和烷烃和芳

基卤化物三组分 1,2-烷基芳基化反应(Scheme 14). 该反

应利用四丁基十聚钨酸铵盐(TBADT)作为光催化剂和

氢原子转移催化剂, 经光照激发后选择性活化脂肪烃 
C—H 键, 生成烷基自由基前体参与后续串联反应, 避
免了预先制备官能团化的烷基自由基前体. 环状、链状

以及杂原子取代的三级、二级、甚至一级的烷烃均能较

好地适用于该反应. 作者也进一步将该体系推广到复杂

生物活性分子的后期修饰和合成中.  

40, 28% ~ 77% yield
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图式 14  光镍催化烯烃烷基芳基化反应 
Scheme 14  Alkylalkylation reaction of alkenes via dual nick-
el/photoredox catalysis  

2021 年, Molander 等[54]利用二芳基酮作为光敏剂, 
Ni(dtbbpy)Br2 作为镍催化剂, 实现了可见光/镍协同催

化烯烃与烷烃、芳基溴的三组分烷基芳基化反应

(Scheme 15). 与 Kong 等[53]催化体系不同, 该反应利用

激发态二芳基酮作为高效的氢原子转移(HAT)试剂, 选
择性活化相应的烷基 C—H 键; 攫氢后生成的酮基自由

基与 Ni(I)发生单电子转移生成 Ni(0)和基态二芳基酮, 
完成催化循环. 该反应具有优秀的官能团兼容性和底物

适用性, 一系列醚、硫醚、醇、烷基胺、烷基酰胺及烷

基硼酯的 C—H 键均可选择性活化, 生成相应的烷基自

由基, 与各类缺电子烯烃和(杂)芳基溴发生自由基加成

及芳基交叉偶联的串联反应. 机理实验和 DFT 计算结

果整体上支持光镍调控的自由基加成-芳基偶联的串联

过程, 同时作者认为氢键的存在促进了烷基自由基(如
醇)与烯烃的选择性加成过程. 

43
31% ~ 96% yield
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图式 15  光镍催化烯烃烷基芳基化反应 
Scheme 15  Alkylalkylation reaction of alkenes via dual nick-
el/photoredox catalysis  

1.2.2  烯烃三组分杂原子官能团化反应 
杂原子自由基呈现出亲电特性[55], 易与富电子烯

烃发生自由基加成反应. 2019 年, Nevado 等[45]在其报道

的光镍协同催化烯烃烷基芳基反应中, 也利用亚磺酸钠

盐作自由基前体, 实现了缺电子烯烃与芳基碘化物的

1,2-砜基芳基化反应(Scheme 16).  
2020 年, Rueping 等[56]利用磺酸钠盐为自由基前体, 

芳基卤代物为偶联子, 报道了光/镍协同催化的 1,6-二烯

级联交叉偶联反应, 以较高的收率和非对映选择性得到

相应的五元碳环化合物(Scheme 17). 该反应历经自由

基加成/5-exo 环化/芳基偶联的串联过程, 一步构建两个

新的C—C键和一个C—S键. 反应具有良好的底物适用

性和官能团兼容性, 一系列 1,6-二烯、(杂)芳基卤化物以

及芳基和烷基亚硫酸钠等底物均能很好地适用.  
2020 年, 胡喜乐等[57]报道了以可见光/镍协同催化

丙烯酸酯与硅烷、芳基卤化物的三组分 1,2-硅基芳基化

反应, 构建了一系列重要的 α-硅基取代羰基类化合物

(Scheme 18). 该反应以 Ir(dF-Me-ppy)2(dtbbpy)(PF6)为光 
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图式 16  光镍催化烯烃砜基芳基化反应 
Scheme 16  Sulfonylalkylation alkylation reaction of alkenes 
via dual nickel/photoredox catalysis  

 

图式 17  光镍协同催化二烯级联交叉偶联反应 
Scheme 17  Photoredox and nickel dual catalyzed cascade 
cross-coupling of dienes 

催化剂, Ni(cod)2为镍催化剂, 反应条件温和, 官能团兼

容性良好, 为复杂硅烷的快速合成提供了高效的方法. 
机理研究表明, Ni(0)与芳基溴氧化加成后的 Ar-Ni(II)- 
Br 物种与激发态光催化剂发生单电子转移释放 Br 自由

基启动反应, 该 Br 自由基与硅烷发生氢原子转移得到

硅基自由基. 亲核性硅基自由基与缺电子烯烃发生自由

基加成进而被镍捕获, 与芳基溴进一步发生交叉偶联.  
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图式 18  光镍协同催化烯烃碳硅化反应 
Scheme 18  Carbosiylation of alkenes via dual nickel/  photo-
redox catalysis 

2021 年, Studer 等[58]利用 α-氨基-羟基酸为自由基

前体, 以 4CzIPN 为光催化剂, Ni(dtbbpy)Br2 为镍催化

剂, 实现了光/镍协同催化 α-杂原子烯烃、芳基卤化物和

α-基-羟基酸的三组分 1,2-氨基芳基化反应(Scheme 19). 
反应中 α-氨基羟基酸在碱的参与下与激发态光催化剂

发生单电子转移得到羧基自由基, 脱除一分子 CO2和一

分子丙酮后生成亲电性的氨基自由基, 氨基自由基与富

电子烯烃发生自由基加成生成烷基自由基, 进而在镍作

用下与芳基溴发生交叉偶联得到三组分串联产物. 该反

应中自由基极性匹配效应保证了多组分反应的效率与

选择性. 该反应条件温和, 具有较好的官能团耐受性和

广泛的底物范围, 一系列 α-氧杂、氮杂及硫杂等富电子

烯烃均能发生高效转化, 各类芳基溴、杂环芳基溴也能

很好地兼容. 此外, 该反应也能进一步拓展至酰氯偶联

子, 构建 β-氨基羰基类化合物. 

1.3  烯烃不对称双官能团化反应 

尽管在可见光/镍协同催化烯烃分子间双官能化方
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面取得了令人振奋的进展, 但由于高活性自由基物种和

光激发态物种的参与, 如何控制此类转化的立体选择性

仍面临巨大挑战.  
2020 年, 储玲玲和 Gutierrez 等[59]报道了可见光/镍

协同催化烯烃、烷基三氟硼酸钾和芳基溴的不对称三组

分烷基芳基化反应(Scheme 20). 该不对称反应以 Ir[dF- 

(CF3)ppy]2(bpy)(PF6), NiCl2(Py)4 和(S,S)-sec-BiOx 作为

催化剂组合, 反应条件温和, 可以耐受各种不同的芳基

溴、杂环芳基溴、仲碳和叔碳烷基三氟硼酸盐, 以优异

的产率和 ee 值构建 α-芳基羰基类化合物, 为该类广泛

存在于许多药物分子中的手性结构单元提供了温和高

效的构建方法. 该体系可以进一步拓展到其他的缺电  

 

图式 19  光镍催化烯烃胺化芳基化反应 
Scheme 19  Aminoarylation of alkenes via dual nickel/ photoredox catalysis 

 

图式 20  光镍催化烯烃不对称烷基芳基化反应 
Scheme 20  Asymmetric alkylalkylation of alkenes via dual nickel/photoredox catalysis 
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子烯烃, 如丙烯酰胺、乙烯基砜和乙烯基膦酸酯等, 以
及杂原子取代烯烃如乙烯基胺和乙烯基醚等, 但是 ee
值有不同程度的降低. 为了探索该方法的合成应用价

值, 作者利用该反应从简单的烯烃原料出发快速合成了

(R)-氟比洛芬类似物和(R)-吡格列汀先导化合物. 机理

实验和 DFT 计算表明, 该反应经历自由基串联过程: 烷
基自由基与丙烯酸酯发生自由基加成生成 α-羰基自由

基, 其被激发态四面体*Ar-Ni(II)捕获得到高价镍物种, 
随后快速还原消除构建 1,2-烷基芳基化产物. 在该过程

中, α-羰基自由基与四面体*Ar-Ni(II)的加成步骤为该反

应的立体选择性决定步骤. 同时, 共价相互作用(NCI)
分析表明, 缺电性芳环与羰基等基团间非共价相互作用

提高了该反应的对映选择性. 
2020 年, 王川课题组等[60]报道了可见光/镍协同催

化邻位氨基甲酰氯芳基烯烃和醛的不对称酰基氨基甲

酰化反应, 高对映选择性地合成了一系列 3,3-二取代吲

哚化合物(Scheme 21). 该反应结合光促氢原子转移和

单电子转移, 以四丁基十钨酸铵(TBADT)为光催化剂, 
Ni(OTf)2 为镍催化剂, 手性 PHOX 为优势配体, 为手性

四元立体中心的吲哚化合物的构建提供了高效方法. 反
应条件温和, 官能团兼容性好, 各类脂肪醛和芳香醛都

能很好地适用 . 反应可能的机理路线如下 : 激发态

*TBADT 与醛发生氢原子转移形成酰基自由基, Ni(0)捕
获该自由基生成酰基镍物种; 酰基镍与氨基甲酰氯发生

氧化加成, 并与烯烃迁移插入得到(酰基)(烷基)Ni(III)物
种, 快速还原消除构建目标化合物. 根据初步的机理研

究, 作者推断镍介导烯烃分子内迁移插入为该反应的立

体选择性决定步骤.  

2  可见光/镍协同催化炔烃双官能团化反应 

多取代烯烃是一类广泛存在于药物、农用化学品和

活性天然产物中的结构单元[61]. 过渡金属催化炔烃双

官能化是构建多取代烯烃的一类高效方法, 在合成中有

着重要的应用[62-63]. 近年来, 自由基介导炔烃双官能团

化反应也受到了广泛的关注与发展, 为多取代烯烃的高

效构建提供了一种温和、选择性互补的策略[64]. 该反应

类型历经炔烃自由基加成生成烯基自由基, 烯基自由基

被金属物种捕获并发生交叉偶联串联反应, 反应的立体

选择性取决于烯基自由基与金属物种的捕获过程, 一般

都是得到反式加成的产物[65].  
2018 年, 储玲玲等[66]以 Ir[dF(CF3)ppy]2(dtbbpy)• 

PF6为光催化剂, NiCl2•DME为镍催化剂, dtbbpy为配体, 
实现了首例可见光/镍协同催化炔烃、叔醇草酸铯盐和芳

基卤代物的三组分烷基芳基化反应, 以顺式立体选择性

构建了一系列三取代烯烃化合物(Scheme 22). 该反应 
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图式 21  光镍催化烯烃不对称酰基氨基甲酰化反应 

Scheme 21  Asymmetric acyl-carbamoylation of alkenes via 
dual nickel/photoredox catalysis 

条件温和, 官能团兼容性好, 底物适用性广, 立体选择

性优秀. 机理研究表明, 该反应经过单电子转移(SET)
和三线态-三线态能量转移(EnT)的串联过程. 首先, 光/
镍调控单电子转移促进自由基加成/芳基交叉偶联等串

联, 构建多个化学键, 生成相应的反式烯烃产物. 接着, 
反式烯烃自身作为光敏剂, 在光激发下发生能量转移进

而发生 E→Z 异构化, 得到热力学不稳定的顺式烯烃产

物.  
随后, 储玲玲等[67]利用烯基自由基易发生分子内

1,5-氢原子转的特性[64], 实现了可见光/镍协同催化烷基

炔烃、环状叔醇铯盐和芳基卤化物的三组分串联反应, 
构建了 1,3-双取代的环状烷烃化合物(Scheme 23). 该串

联过程历经环烷基自由基与烷基炔烃的选择性加成、烯

基自由基分子内 1,5-氢迁移生成仲碳烷基自由基以及镍

调控芳基交叉偶联等步骤, 为构建多取代环烷烃等复杂

结构单元提供了新颖、有效的合成方法. 五元/六元的碳

环、氧杂环等环醇叔醇均能高效、高区域选择性发生转

化, 反应效率受环上的取代基位阻效应影响较大. 链
状、四元及七元环叔醇衍生物目前不适用, 作者据此推

断, 烯基自由基分子内 1,5-氢迁移的效率受构象影响.
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图式 22  光镍催化炔烃顺式烷基芳基化反应 
Scheme 22  syn-Alkylarylation of alkynes via dual nickel/photoredox catalysis 

 

图式 23  镍催化草酸铯盐的串联反应 
Scheme 23  Radical cascade reaction of cyclic oxalates via photoredox/nickel catalysis 
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2019 年, Rueping 等[68]报道了可见光与镍协同催化

的炔烃、芳基卤化物及亚磺酸钠的三组分交叉偶联反应, 
一锅法构建了多取代烯基亚砜化合物(Scheme 24). 该
反应兼容各类末端炔烃、芳基溴化物以及芳基/烷基亚磺

酸钠, 具有出色的化学选择性、区域选择性和立体选择

性. 值得指出的是, 该反应可以通过调控具有合适三重

态能量的光催化剂, 立体发散性地构建顺、反式三取代

烯烃. 以[Ru(bpy)(dtbbpy)2](PF6)2 为光催化剂得到反式

加成的烯基砜产物; 而以 Ir(tBu-ppy)2(dtbbpy)(PF6)为光

催化剂时则得到顺式加成烯基砜产物. 机理研究表明, 
Ru-基光催化剂与镍发生单电子转移; 而 Ir-基光催化剂

具有合适的三线态能量, 与镍发生单电子转移的同时, 
还可以与烯烃产物发生能量转移, 从而生成热力学较为

不稳定的顺式烯烃.  

2020 年, Rueping 等[69]将该体系进一步推广, 以氨

基酸为自由基前体, 报道了可见光/镍协同催化炔烃三

组分烷基芳基化反应, 以良好收率得到三取代的烯烃产

物(Scheme 25). 在碱的作用下, 激发态光催化剂氧化 α-
氨基酸并脱除一分子 CO2后释放烷基自由基, 进而启动

该串联反应. 该反应条件温和, 具有较好的底物适用性

和官能团耐受性. 该反应的立体选择性中等, 以顺式加

成三取代烯烃为主. 
同烯烃分子内环化反应相比, 炔烃分子内环化的串

联反应的报道较少. 2021 年, Nishibayashi 等[70]利用 4-烷
基-1,4-二氢吡啶为烷基化试剂, 实现了可见光/镍协同催

化碘代炔烃与 4-烷基-1,4-二氢吡啶的两组分环化偶联反

应, 以良好到优秀的产率构建了乙烯基环戊烷化合物

(Scheme 26). 该反应以简单的 fac-Ir[dF(ppy)]3/NiCl2/ 
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图式 24  光镍催化炔烃立体发散性砜基芳基化反应  
Scheme 24  Stereodivergent sulfonylarylation of alkynes via dual nickel/photoredox catalysis 
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图式 25  光镍催化炔烃 1,2-烷基芳基化反应 
Scheme 25  1,2-Alkylarylation of alkynes via dual nickel/photoredox catalysis 
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图式 26  光镍催化炔烃环化烷基化反应 
Scheme 26  Alkylative cyclization of alkynes via dual nickel/photoredox catalysis 

d(MeO)bpy 为催化剂组合, 反应条件温和, 兼容各类内

炔烃、末端炔烃以及(杂)芳苄基-1,4-二氢吡啶. 机理研

究表明, 光促条件下碘代炔烃发生分子内 5-exo 环化生

成的烯基碘为活性中间体, 进而在镍物种促进下与 4-烷
基-1,4-二氢吡啶发生交叉偶联得到最终产物.  

2021 年, 储玲玲课题组[71]利用光氧化还原与镍协

同催化策略, 实现了炔烃与芳基溴两组分 1,2-加成反应, 
以优秀的区域选择性构建了重要合成砌块烯基溴化物

(Scheme 27). 该方法操作简单, 反应条件温和, 可广泛

适用于(杂)芳基溴、末端炔烃、内炔烃、烯炔及二炔等

底物, 所得到的烯基溴产物发生多样化合成转化. 机理

研究表明, 芳基溴与 Ni(0)氧化加成生成的 Ar-Ni(II)-Br
物种在光促作用下释放 Br 自由基, 其与炔烃发生选择

性自由基加成得到烯基自由基, 后者进一步与 Ar-Ni 发
生交叉偶联得到最终产物. 该方法为烯基卤化物的构建

提供了一种新颖、互补的合成方法.  

3  总结和展望 

过去的几年里, 可见光/金属协同催化受到了广泛

的关注, 实现了诸多单一催化循环难以实现的挑战性转

化. 由于镍催化剂独特的单电子属性及催化偶联活性, 
可见光/镍协同催化的交叉偶联反应发展最为迅速. 可
见光/镍协同催化烯烃和炔烃参与的双官能团化反应, 
可以从简单的原料出发快速构建复杂结构单元, 大大提

高了合成效率. 光镍协同催化体系的发展, 不仅为该领

域拓宽了偶联子的类型与适用性, 提高了官能团兼容性

和底物适用性, 同时光氧化还原体系特有的能量转移也

为该类转化带来了新颖、互补的反应活性和选择性. 尽
管如此, 该领域的发展仍面临着诸多挑战. 在底物适用

性方面, 烯烃主要受限于活化烯烃, 非活化烯烃参与的

例子非常少, 而分子内烯烃和分子内炔烃的反应性尚未

得到有效解决, 如何解决该类底物的区域选择性也面临

很大的挑战. 目前发展的催化体系, 多数自由基前体 
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图式 27  光镍催化炔烃 1,2-溴化芳基化反应 
Scheme 27  1,2-Bromoarylation of alkynes via photoredox/ 
nickel catalysis  

都是较为稳定的叔碳及仲碳烷基试剂, 发展新型的自由

基前体, 特别是一级烷基试剂和杂原子试剂仍是一大难

题. 在选择性调控方面, 光促体系涉及激发态物种和高

活性自由基, 可见光/镍协同催化烯烃不对称双官能团

化反应发展仍较为缓慢. 另外, 光促能量转移可调控炔

烃双官能团化反应的立体选择性, 为烯烃立体选择性合

成提供了新颖、有效的途径, 但是目前该策略受限于烯
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烃产物结构, 催化剂可控的例子比较少.  
总之, 在可见光/镍协同催化烯烃炔烃双官能团化

反应领域机遇与挑战并存. 我们相信, 随着可见光催化

和过渡金属催化的蓬勃发展, 可见光/过渡金属协同催

化将为烯烃、炔烃的选择性转化带来新颖、高效、高选

择性的解决策略, 为温和条件下从简单的起始原料构建

复杂结构骨架提供可以互为补充的方法. 
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