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自 20 世纪 60 年代以来, 硫化学在有机化学中逐渐

占据了重要位置[1]. 一方面, 有机硫化物在医药、农药、

食品添加剂、染料及功能材料等多个领域具有广泛的应

用; 另一方面, 硫原子具有空的 d轨道, 价态可从－2到
＋6, 这种结构赋予了含硫化合物丰富多彩的化学性质. 
其中, 硫鎓盐是中心硫原子与三个取代基相连的带正电

的有机硫化合物(通式为[R3S]＋X－). 与同族氧鎓盐相比, 
硫鎓盐结构更加多样, 热力学稳定性更强, 更易于合成, 
后处理更加简便, 其作为一类古老的化学试剂在合成化

学中一直发挥着重要作用. 事实上, S-腺苷甲硫氨酸

(SAM)作为一种硫鎓盐类化合物, 在含铁硫簇酶[FeS]4

催化的生化还原过程中是一种被广泛用于生物体内的

甲基化试剂[2]. 硫鎓盐应用最广泛的两类反应为: (1)硫
叶立德化学, 即硫鎓盐会在碱性条件下先转化为硫叶立

德, 然后再发生各种有机转化构建各类环系化合物[3]; 
(2)硫鎓盐会在亲核试剂(路易斯碱和布朗斯特碱)作用

下发生以马氏开环为主的亲核性开环反应(Scheme 1, 
a)[4]. 1997 年, Liebeskind 课题组[5]创造性地报道了首例

利用五元环状硫鎓盐作为反应底物, 在过渡金属钯或镍

的催化下进行碳-碳键的交叉偶联反应. 自此之后, 基
于过渡金属催化离子型成键反应的硫鎓盐化学得到了

较好的发展(Scheme 1, b). 然而, 使用硫鎓盐作为自由

基前体的相关研究仍处于初级阶段. 2019 年, Ritter 等[6]

开创性地发展了简易合成噻蒽鎓盐类化合物的新方法. 
该方法为开发利用硫鎓盐奠定了坚实的基础, 在此之

后, 硫鎓盐作为自由基前体的自由基型交叉偶联反应引

起了研究者较大的关注, 相关研究被连续报道(Scheme 
1, c). 
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图式 1  硫鎓盐的各类反应模式 
Scheme 1  Diverse reaction models of sulfonium salts 

内炔烃是一种天然产物、生物活性分子和功能材料

中广泛存在的有机骨架, 也是有机合成化学中的重要中

间体. Sonogashira 偶联反应是合成高应用价值内炔烃的



   
有机化学 亮点述评  

 
2986     http://sioc-journal.cn/ © 2023 Shanghai Institute of Organic Chemistry, Chinese Academy of Sciences Chin. J. Org. Chem. 2023, 43, 2985～2987 

一种方便且通用的方法, 近年来, 在 Sonogashira偶联反

应中使用硫鎓盐作为偶联剂的报道并不多见. 2021 年,
史壮志课题组[7]提出了一种高效实用的可见光诱导铜催

化的烷基噻蒽鎓盐和炔烃通过脱硫策略构建 C(sp)—
C(sp3)键的新方法. 然而, 以硫鎓盐为自由基前体进行

非稳定烷基自由基的生成及转化, 仍然是一个巨大的挑

战. 近日, 青岛科技大学化学与分子工程学院杨道山课

题组[8]报道了一种新颖高效的可见光促进铜催化炔烃与

硫鎓盐通过反马氏开环构建 C(sp3)—C(sp)键的新策略

(Scheme 1, d). 
通过一系列的反应条件优化, 作者确定了最佳反应

条件后, 探索了可见光诱导铜催化硫鎓盐自由基型开环

Sonogashira 偶联反应的底物范围和普适性(Scheme 2). 
作者合成了 39 种反马氏开环炔基化产物, 均具有中等

至优异的收率, 并利用含甾体结构化合物 3e 的 X 射线

单晶衍射研究证实了最终产物的分子结构. 其中, 一系

列的芳香族硫鎓盐2均能够有效地转化为相应的开环炔

基化产物, 结果表明芳环上含有供电子基团的硫鎓盐活

性相对更高. 值得一提的是, 该反应具有不同于亲核开

环的区域选择性, 炔基化反应会以反马氏开环方式在较

高的位阻位点进行. 作者研究发现, 该体系适用于各种

杂环(包括乙炔基噻吩和乙炔基吡啶)、脂肪族(包括环丙

基乙炔和三甲基硅基乙炔等)以及芳香族的末端炔烃, 
不同的官能团均可以耐受, 给进一步的官能化修饰留下

了充足的空间. 为了进一步扩大硫鎓盐的范围, 作者还

尝试了六元环以及苯乙烯取代的硫鎓盐, 发现它们同样

适合于这种光化学转化. 作者进行了放大反应, 合成了

克级开环炔基化产物, 表明该方法具有较好的实用性. 
此外, 环烷基链上具有杂原子的硫鎓盐也能成功地用作

该反应的底物, 提供了一种构建不同烷基取代的内炔烃

的有效方法. 为了进一步证明该反应的实用性, 作者在

标准条件下尝试了更复杂的具有生物活性的骨架结构, 
如炔孕酮和雌酮取代的炔烃也能很好地参与反应.  

作者先后进行了紫外可见吸收光谱测试实验、光照

开关实验、自由基捕获实验和电子顺磁共振波谱测试

(EPR)实验等机理研究实验, 基于实验结果和相关文献

报道 , 作者提出了该反应可能经历的反应历程 , 如
Scheme 3 所示. 一价铜催化剂、末端炔烃与配体在碳酸 

 

图式 2  底物的普适性研究 
Scheme 2  Substrate scope of sulfonium salts with alkynes 
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图式 3  可能的反应机理 
Scheme 3  Plausible mechanism 

钠的作用下反应生成炔铜络合物 A, 中间体 A 在可见光

作用下到达激发态 B. 随后, 激发态中间体 B 和硫鎓盐

2 之间发生单电子转移反应, 产生二价铜络合物 C 与烷

基自由基 D. 后续可能经历两种途径: 路径 a 中, 烷基

自由基与二价铜配合物直接通过 out-of-cage 成键过程

生成目标产物 3; 路径 b 中, 二价铜配合物 C 与烷基自

由基 D 经氧化加成生成三价铜中间体 F, 再经还原消除

得到目标产物 3.  
综上所述, 杨道山课题组开发了一种新颖高效的可

见光促进铜催化炔烃与硫鎓盐通过反马氏开环构建

C(sp3)—C(sp)键的新策略, 并成功将该策略应用于天然

产物分子的修饰中, 合成了39种炔基化产物, 最高收率

可达 95%. 该反应具有条件温和、底物适用范围广及易

放大合成等优点, 具有良好的应用前景. 硫鎓盐的这种

自由基型开环模式在区域选择性方面不同于亲核性开

环反应, 本研究也是对硫鎓盐不同反应模式的有效补

充. 
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