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无膦配体双金属共催化唑类杂环与芳基碘的
直接芳基化研究

颜雪明

(南华大学 化学化工学院ꎬ湖南 衡阳 ４２１００１)

摘　 要:研究开发了一个新型无膦配体双金属共催化体系ꎬ避免了高毒性和高污染性

配体的使用ꎬ使催化反应更简洁ꎬ更具有开发应用价值.在摩尔分数 ５％ Ｐｄ(ＯＡｃ) ２ꎬ摩
尔分数 １０％ Ｃｕ(ＯＡｃ) ２、无需任何配体存在下ꎬ能够顺利实现唑类杂环与各种芳基碘

苯的直接芳基化ꎬ产率中等、反应条件温和、底物适用范围较广.
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０　 引　 言

双芳(杂)环结构单元普遍存在于在各种天

然产物、化学药品以及高分子材料等分子结构

中[１￣４] .双芳芳(杂)环结构的合成方法虽然很多ꎬ

但是ꎬ通过直接催化活化惰性芳(杂)环的 Ｃ—Ｈ
键而实现官能团化是一条的新型、高效而快捷的

途径.与传统的过渡金属催化的相比ꎬ该方法具有

诸多优点ꎬ比如ꎬ反应过程中无需制备稳定性较差

的有机金属试剂中间体ꎬ较少了合成步骤ꎬ因而大
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大简化了合成路线ꎬ减少了原材料的利用ꎬ减少了

废物的排放ꎬ极大地提高了有机合成的效率ꎬ是一

种真正意义上的直线合成[５￣８](如图 １ 所示).

图 １　 传统的过渡金属催化与 Ｃ—Ｈ 直接官能化的比较

Ｆｉｇ.１　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ ｍｅｔａｌ
ｃａｔａｌｙｓｉｓ ａｎｄ ｄｉｒｅｃｔ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ Ｃ—Ｈ

钯是惰性 Ｃ—Ｈ 键的直接官能化反应中最常

用的催化元素ꎬ各种钯的无机和有机化合物展示

出良好的催化性能.当然也存在一些明显的缺点ꎬ
比如ꎬ通常需要反应活性较强的反应底物[９￣１２]、较
为苛刻的反应条件[１３￣１５]、大多数情况下还需要各

种复杂膦或胺配体[１４￣１５]ꎬ而这些膦或胺配体往往

结构复杂难以制备和保存ꎬ且对空气和水非常敏

感ꎬ对环境也会造成严重污染.另一方面ꎬ虽然各

种铜ꎬ铁等无机化合物廉价易得ꎬ可是其催化

Ｃ—Ｈ直接芳基化的能力很差ꎬ适用的底物范围也

极为有限[１６￣１７ ] .钯与铜的有效组合能够顺利催化

各种偶联反应[１８￣２０]ꎬ但在杂环 Ｃ—Ｈ 直接芳基化

研究中很少有文献报道.Ｊ.Ｈｕａｎｇ[２１]首次报道了采

用钯铜双金属共催化惰性 Ｃ—Ｈ 键的直接官能

化ꎬ钯和铜催化剂的催化计量也很低ꎬ然而ꎬ该催

化体系的最大缺点是ꎬ钯和铜都需要预先制备成

复杂的配合物才具有催化活性ꎬ可见ꎬ该催化体系

的实际应用的价值受到限制.基于此ꎬ我们开展了

钯和铜共催化杂环 Ｃ—Ｈ 直接芳基化的深入研

究ꎬ也取得了一些研究成果[１８]ꎬ本论文是在前期

研究基础上的进一步深入ꎬ探索了无膦配体条件

下的双金属共催化体系.

１　 实验部分

１.１　 仪器与试剂

Ｂｒｕｋｅｒ ＡＲＸ￣３００ ＭＨｚ 型核磁共振仪(ＣＤＣｌ３

为溶剂)ꎬ醋酸钯(分析纯)ꎬＣｕ(ＯＡｃ) ２等其它试

剂均为分析纯.
１.２　 催化合成

在芳 环 底 物 １ ( １. ０ ｍｍｏｌ ) 和 芳 基 碘 ２
(１.２ ｍｍｏｌ)的甲苯(３ ｍＬ)溶液中ꎬ加入 Ｐｄ(ＯＡｃ)２

(０.００２ ２ ｇꎬ ０. ０１ ｍｍｏｌ )ꎬ Ｃｕ ( ＯＡｃ )２ ( ０.０１９ ９ ｇꎬ
０.１ ｍｍｏｌ)ꎬＫ２ＣＯ３(０.１３８ ｇꎬ１.０ ｍｍｏｌ).１１０ ℃下反

应并采用薄层色谱跟踪ꎬ反应完毕后ꎬ过滤ꎬ用乙酸

乙酯(５ ｍＬ×３)洗涤ꎬ合并滤液ꎬ减压浓缩ꎬ快速柱

层析分离(乙酸乙酯与石油醚或乙酸乙酯甲醇作为

洗提液) 得纯化合物 ３ 或 ４ 或 ５.

表 １　 杂环 Ｃ—Ｈ 键与芳基碘的直接芳基化

Ｔａｂｌｅ １　 Ｄｉｒｅｃｔ ａｒｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｈｅｔｅｒｏｃｙｃｌｉｃ Ｃ—Ｈ
ｂｏｎｄｓ ｗｉｔｈ ａｒｙｌ ｉｏｄｉｎｅ

序号 产品 芳环 Ａｒ 序号 产品 芳环 Ａｒ

１ ３ａ Ｃ６Ｈ５ １１ ３ｋ Ｎａｐｈｔｈａｌｅｎ￣１￣ｙｌ

２ ３ｂ ４￣ＭｅＯＣ６Ｈ４ １２ ４ａ Ｃ６Ｈ５

３ ３ｃ ２￣ＭｅＯＣ６Ｈ４ １３ ４ｂ ４￣ＭｅＯＣ６Ｈ４

４ ３ｄ ４￣ＭｅＣ６Ｈ４ １４ ４ｃ ３ꎬ５￣Ｍｅ２Ｃ６Ｈ３

５ ３ｅ ３￣ＭｅＣ６Ｈ４ １５ ４ｄ ｐｙｒｉｄｉｎｅ￣３￣ｙｌ

６ ３ｆ ３ꎬ５￣Ｍｅ２Ｃ６Ｈ３ １６ ４ｅ ４￣ＦＣ６Ｈ４

７ ３ｇ ｐｙｒｉｄｉｎｅ￣３￣ｙｌ １７ ５ａ Ｃ６Ｈ５

８ ３ｈ ４￣ＣｌＣ６Ｈ４ １８ ５ｂ ４￣ＭｅＯＣ６Ｈ４

９ ３ｉ ４￣ＦＣ６Ｈ４ １９ ５ｃ ４￣ＭｅＣ６Ｈ４

１０ ３ｊ ３￣ＣＨ３ＣＯＣ６Ｈ４ ２０ ５ｄ ３ꎬ５￣Ｍｅ２Ｃ６Ｈ３

１.３　 产物表征

３ａ１Ｈ ＮＭＲ(ＣＤＣｌ３) δ:８.３０－８. ２７(ｍꎬ２Ｈ)ꎬ
７.８２－７.７８(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ７. ６２ － ７. ３６(ｍꎬ４Ｈ)ꎬ７. ３８ －
７.２５(ｍꎬ２Ｈ).

３ｂ１Ｈ ＮＭＲ(ＣＤＣｌ３) δ:８.２３－８.２１(ｍꎬ２ Ｈ)ꎬ
７.７５－７.７１(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ７.５８－７.５５(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ７.３６－
７.２７(ｍꎬ２ Ｈ)ꎬ７.０８－７.０３(ｍꎬ２ Ｈ)ꎬ３.８７(ｓꎬ３ Ｈ).

３ｃ １Ｈ ＮＭＲ(ＣＤＣｌ３) δ:８.１６－８.１３(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ
７.８４－７.８１(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ７.５９－７.５５(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ７.４７－
７.４５(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ７.３１－７.０６(ｍꎬ２Ｈ)ꎬ７.０５－７.０(ｍꎬ
２ Ｈ)ꎬ３.９４(ｓꎬ３ Ｈ).

６６
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３ｄ １Ｈ ＮＭＲ(ＣＤＣｌ３) δ:８.１８－８.１４(ｍꎬ２ Ｈ)ꎬ
７.７７－７.７４(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ７.５７－７.５２(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ７.３４－
７.２２(ｍꎬ４ Ｈ)ꎬ２.４６(ｓꎬ３Ｈ).

３ｅ １Ｈ ＮＭＲ(ＣＤＣｌ３) δ:８.１１－８.０６(ｍꎬ２ Ｈ)ꎬ
７.８１－７.７７(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ７.６１－７.５７(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ７.４４－
７.２５(ｍꎬ４ Ｈ)ꎬ２.４４(ｓꎬ３ Ｈ).

３ｆ １Ｈ ＮＭＲ(ＣＤＣｌ３) δ:７.９１－７.７９(ｍꎬ２ Ｈ)ꎬ
７.７７－７.７５(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ７.５６－７.５３(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ７.３７－
７.３３(ｍꎬ２ Ｈ)ꎬ７.２７－７.１６(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ２.４３(ｓꎬ６ Ｈ).

３ｇ １Ｈ ＮＭＲ(ＣＤＣｌ３) δ:９.４５(ｓꎬ１ Ｈ)ꎬ８.７４(ｄꎬ
１ Ｈ)ꎬ８.５１(ｄꎬ１ Ｈ)ꎬ７.７９－７.７６(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ７.６０－
７.５６(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ７.４８－７.４３(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ７.４０－７.３２(ｍꎬ
２ Ｈ).

３ｈ １Ｈ ＮＭＲ(ＣＤＣｌ３) δ:８.１７－８.１５(ｄꎬ２ Ｈ)ꎬ
７.７７－７.７５(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ７.５７－７.５４(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ７.４７－
７.４４(ｍꎬ２ Ｈ)ꎬ７.３４－７.２５(ｍꎬ２ Ｈ).

３ｉ １Ｈ ＮＭＲ(ＣＤＣｌ３) δ:８.２７－８.２１( ｄꎬ２ Ｈ)ꎬ
７.７７－７.７３(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ７.５７－７.５４(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ７.３８－
７.２３(ｍꎬ２ Ｈ)ꎬ７.２４－７.１５(ｍꎬ２ Ｈ).

３ｊ １Ｈ ＮＭＲ ( ＣＤＣｌ３ ) δ: δ: ８. １５ － ８. １２ ( ｍꎬ
１ Ｈ)ꎬ７.８５－７.７９(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ７.５７－７.５３(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ
７.４５－７. ４３(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ７. ３３ － ７. ０９(ｍꎬ２Ｈ)ꎬ７. ０６ －
７.０２(ｍꎬ２ Ｈ)ꎬ３.９７(ｓꎬ３ Ｈ).

３ｋ １Ｈ ＮＭＲ(ＣＤＣｌ３) δ:９.４８(ｄꎬＪ＝ ５.１ꎬ１ Ｈ)ꎬ
８.４６－８.４４(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ８.０５(ｄꎬＪ ＝ ５.１ꎬ１ Ｈ)ꎬ７.９４－
７.８７(ｍꎬ２ Ｈ)ꎬ７.７５－７.４２(ｍꎬ４ Ｈ)ꎬ７.４０－７.３８(ｍꎬ
２ Ｈ).

４ａ １Ｈ ＮＭＲ(ＣＤＣｌ３) δ:８.１５－８.１２(ｍꎬ３ Ｈ)ꎬ
７.９０－７.８７(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ７.５０－７.４５(ｍꎬ４ Ｈ)ꎬ７.４０－
７.３５(ｍꎬ１ Ｈ).

４ｂ １Ｈ ＮＭＲ(ＣＤＣｌ３) δ:８.０７－８.０５(ｍꎬ３ Ｈ)ꎬ
７.８７(ｄꎬ１ Ｈ)ꎬ７.５２－７.４８(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ７.４０－７.２７(ｍꎬ
１ Ｈ)ꎬ７.０３－７.０１(ｍꎬ２ Ｈ)ꎬ３.８７(ｓꎬ３ Ｈ).

４ｃ １Ｈ ＮＭＲ(ＣＤＣｌ３) δ:８. ０８ ( ｄꎬ１ Ｈ)ꎬ７. ８８
(ｄꎬ１ Ｈ)ꎬ７.７０(ｓꎬ２ Ｈ)ꎬ７.５０－７.４４(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ７.４０
－７.３６(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ７.１１(ｓꎬ１ Ｈ)ꎬ２.４１(ｓꎬ６ Ｈ).

４ｄ １Ｈ ＮＭＲ(ＣＤＣｌ３) δ:９.２７(ｓꎬ１ Ｈ)ꎬ８.７１(ｓꎬ
１ Ｈ)ꎬ８.３８－８.３６(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ８.０９(ｄꎬ１ Ｈ)ꎬ７.９０(ｄꎬ
１ Ｈ)ꎬ７.５１－７.４２(ｍꎬ３Ｈ).

４ｅ １Ｈ ＮＭＲ(ＣＤＣｌ３) δ:８.１２－８.０７(ｍꎬ３ Ｈ)ꎬ
７.８６(ｄꎬ１ Ｈ)ꎬ７.５０－７.４４(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ７.４０－７.３４(ｍꎬ
１ Ｈ)ꎬ７.２０－７.１４(ｍꎬ２ Ｈ).

５ａ １Ｈ ＮＭＲ(ＣＤＣｌ３) δ:７.７９－７.７６(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ
７.７６－７.７５(ｍꎬ２ Ｈ)ꎬ７.５５－７.５３(ｍꎬ３ Ｈ)ꎬ７.３３－
７.３１(ｍꎬ３ Ｈ)ꎬ３.８２(ｓꎬ３ Ｈ)

５ｂ １Ｈ ＮＭＲ(ＣＤＣｌ３) δ:７.８４－７.７８(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ
７.６６－７.６３(ｍꎬ２ Ｈ)ꎬ７.３１－７.２７(ｍꎬ３ Ｈ)ꎬ７.０３－
６.９７(ｍꎬ２ Ｈ)ꎬ３.７７(ｓꎬ３ Ｈ)ꎬ３.７５(ｓꎬ３ Ｈ).

５ｃ１Ｈ ＮＭＲ(ＣＤＣｌ３) δ:７.８０－７.７８(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ
７.６３－７.６１(ｍꎬ２ Ｈ)ꎬ７.２７－７.２５(ｍꎬ５ Ｈ)ꎬ３.７５( ｓꎬ
３ Ｈ)ꎬ２.４０(ｓꎬ３ Ｈ).

５ｄ １Ｈ ＮＭＲ(ＣＤＣｌ３) δ:７.８３－７.８１(ｍꎬ１ Ｈ)ꎬ
７.３２－７.２５(ｍꎬ２ Ｈ)ꎬ７.２７－７.２３(ｍꎬ３ Ｈ)ꎬ７.１０(ｓꎬ
１ Ｈ)ꎬ３.７６(ｓꎬ３ Ｈ)ꎬ２.３７(ｓꎬ６ Ｈ).

２　 结果与讨论

选择苯并恶唑与碘苯为反应模型ꎬＰｄ(ＯＡｃ) ２

为催化剂ꎬＣｓ２ＣＯ３用着无机碱ꎬ甲苯为溶剂ꎬ最初

实验发现ꎬ在催化体系中加入 Ｃ—Ｈ 活化的官能

化反应中常用的配体如三苯基膦、四甲基乙二胺、
１ꎬ１０￣菲罗啉、２ꎬ２′￣联吡啶等ꎬ反应可以顺利进行.
由于这些配体有较大毒性、结构复杂、价格昂贵ꎬ
对环境有严重污染ꎬ因此ꎬ开发无配体条件下 Ｃ—
Ｈ 键的直接芳基化是研究努力的方向.在这样的

目标指引下ꎬ进行各种实验探索发现ꎬ在 Ｋ２ＣＯ３

存在时ꎬ采用 Ｃｕ(ＯＡｃ) ２作为 Ｐｄ(ＯＡｃ) ２的共催化

剂时ꎬ无需任何配体ꎬ可以实现苯并恶唑与碘苯反

应的顺利进行.
２.１　 不同碱对催化反应的影响

以 Ｐｄ(ＯＡｃ) ２ / Ｃｕ(ＯＡｃ) ２ 为组合催化剂ꎬ无
任何配体条件下ꎬ苯并恶唑与溴苯为反应底物ꎬ考
察不 同 碱 对 反 应 的 影 响. 当 反 应 条 件 为: １
(１.０ ｍｍｏｌ)ꎬ２(１.２ ｍｍｏｌ)ꎬＰｄ(ＯＡｃ) ２(摩尔分数

５％)ꎬＣｕ(ＯＡｃ) ２(摩尔分数 １０％)ꎬ碱(２.０ ｍｍｏｌ)ꎬ
甲苯(３ ｍＬ)ꎬ１１０ ℃ꎬ在空气中反应 ３ ｈꎬ结果如

表 ２.

表 ２　 不同碱对反应产率的影响

Ｔａｂｌｅ ２　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ａｌｋａｌｉ ｏｎ ｒｅａｃｔｉｏｎ ｙｉｅｌｄ

序号 碱 催化剂
反应

温度 / ℃
反应

时间 / ｈ
产率
/ ％

１ Ｋ２ＣＯ３ Ｐｄ(ＯＡｃ) ２ / Ｃｕ(ＯＡｃ) ２ １１０ ６ ８１

２ Ｃｓ２ＣＯ３ Ｐｄ(ＯＡｃ) ２ / Ｃｕ(ＯＡｃ) ２ １１０ ６ ７４

３ ＫＯＨ Ｐｄ(ＯＡｃ) ２ / Ｃｕ(ＯＡｃ) ２ １１０ ６ ７２

４ ＮａＯＨ Ｐｄ(ＯＡｃ) ２ / Ｃｕ(ＯＡｃ)２ １１０ ６ ７０

５ ｔ￣ＢｕＯＬｉ Ｐｄ(ＯＡｃ) ２ / Ｃｕ(ＯＡｃ) ２ １１０ ６ ２３

６ ｔ￣ＢｕＯＫ Ｐｄ(ＯＡｃ) ２ / Ｃｕ(ＯＡｃ) ２ １１０ ６ １８

７ ＥｔＯＮａ Ｐｄ(ＯＡｃ) ２ / Ｃｕ(ＯＡｃ) ２ １１０ ６ ２５

８ Ｎｏ ｂａｓｅ Ｐｄ(ＯＡｃ) ２ / Ｃｕ(ＯＡｃ) ２ １１０ ２４ １１

７６
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如表 ２ 所示ꎬ以甲苯为溶剂 Ｐｄ(ＯＡｃ) ２(摩尔

分数 ５％)ꎬ和 Ｃｕ(ＯＡｃ) ２(摩尔分数 １０％)为共催

化剂时ꎬ各种碱存在的条件下ꎬ反应都能顺利进

行ꎬ强碱如 ｔ￣ＢｕＯＬｉ 、ｔ￣ＢｕＯＫ 、ＥｔＯＮａ 存在下只能

得到中等产率ꎬ而采用弱碱 Ｋ２ＣＯ３、Ｃｓ２ＣＯ３则能获

得较高的产率.通过分析反应混合物的的柱色谱

和核磁发现ꎬ可能是在强碱存在下ꎬ碘苯和苯并恶

唑均易发生自偶联ꎬ致使杂环 Ｃ—Ｈ 键直接芳基

化的主产物产率大大降低.体系中没有碱存在时ꎬ
即使延长反应时间至 ２４ ｈꎬ产率也非常低.
２.２　 不同溶剂对催化反应的影响

确定了 Ｋ２ＣＯ３作为碱试剂后ꎬ进一步考察了

溶剂对该催化反应的影响. 当反应条件为: １
(１.０ ｍｍｏｌ)ꎬ２(１.２ ｍｍｏｌ)ꎬＰｄ(ＯＡｃ) ２(摩尔分数

５％)ꎬＣｕ ( ＯＡｃ) ２ (摩尔分数 １０％)ꎬ Ｋ２ＣＯ３ ( ２. ０
ｍｍｏｌ)ꎬ溶剂(３ ｍＬ)ꎬ１１０ ~ １５０ ℃ꎬ反应 ６ ｈꎬ结果

见表 ３.

表 ３　 不同铜催化剂对反应产率的影响

Ｔａｂｌｅ ３　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｃｏｐｐｅｒ ｃａｔａｌｙｓｔｓ
ｏｎ ｒｅａｃｔｉｏｎ ｙｉｅｌｄ

序号 溶剂 碱 催化剂
反应

温度 / ℃
产率
/ ％

１ Ｔｏｌｕｎｅ Ｋ２ＣＯ３ Ｐｄ(ＯＡｃ) ２ / Ｃｕ(ＯＡｃ) ２ １１０ ８２

２ Ｘｙｌｅｎｅ Ｋ２ＣＯ３ Ｐｄ(ＯＡｃ) ２ / Ｃｕ(ＯＡｃ) ２ １１０ ８０

３ ＤＭＦ Ｋ２ＣＯ３ Ｐｄ(ＯＡｃ) ２ / Ｃｕ(ＯＡｃ) ２ １１０ ８５

４ ＤＭＳＯ Ｋ２ＣＯ３ Ｐｄ(ＯＡｃ) ２ / Ｃｕ(ＯＡｃ) ２ １１０ ８７

５ ＴＨＦ Ｋ２ＣＯ３ Ｐｄ(ＯＡｃ) ２ / Ｃｕ(ＯＡｃ) ２ １１０ ７５

６ １ꎬ４￣Ｄｉｏｘａｎｅ Ｋ２ＣＯ３ Ｐｄ(ＯＡｃ) ２ / Ｃｕ(ＯＡｃ) ２ １１０ ７６

７ ｔ￣ＢｕＯＨ Ｋ２ＣＯ３ Ｐｄ(ＯＡｃ) ２ / Ｃｕ(ＯＡｃ) ２ １１０ ３１

从溶剂的筛选结果可以看出ꎬ以 ＤＭＦ、ＤＭＳＯ
等强极性溶剂如作为反应体系ꎬ催化效果非常好.
１ꎬ４￣Ｄｉｏｘａｎｅ、ＴＨＦ 等中等极性溶剂的反应效果中

等ꎬ非极性 Ｔｏｌｕｎｅ、Ｘｙｌｅｎｅ 反应体系中均可以获得

很好的产率.由于甲苯的价格相对比较便宜ꎬ反应

体系的后处理也比较方便ꎬ所以最终我们选用甲

苯作为反应溶剂.
２.３　 催化体系的底物适用范围考察

在对反应体系中的碱试剂、溶剂进行了优化

后ꎬ进一步考查了该催化体系的底物适用范围ꎬ结
果见表 ４.

由上述实验的分离产率结果可以看出ꎬ在该

无配体双金属催化体系中ꎬ苯并恶唑比苯并噻唑

的反应结果要好ꎬ而苯并噻唑又比 Ｎ￣甲基苯并咪

唑的反应活性要强些.苯并恶唑与绝大部分芳基

碘反应可以得到比较高的产率ꎬ特别是当芳环上

具有供电子基团如甲基ꎬ甲氧基等取代时催化反

应速度快ꎬ产率也高.芳基碘苯环上有氯或氟等卤

素取代时ꎬ产率稍低ꎬ如有更强的吸电子基的如乙

酰基ꎬ尽管延长了反应时间ꎬ仍然只能获得较低产

率.如果芳基碘的苯环换成了杂环时如 ３￣碘吡啶

则是非常好的芳基化试剂ꎬ芳基化产物收率较高.
１￣萘碘作为反应试剂时ꎬ可以得到中等产率ꎬ经过

薄层色谱分析ꎬ得出其原因是 １￣萘碘在该催化反

应条件下主要发生了自偶联反应.苯并噻唑和杂

环 Ｎ￣甲基苯并咪唑用作底物时ꎬ类似地ꎬ具有吸

电子取代基的芳基碘反应活性更强ꎬ相对来说产

率稍高.具有供电子取代基的芳基碘反应活性稍

弱ꎬ产率相对来说也较低.

表 ４　 该催化体系底物适用范围的考察

Ｔａｂｌｅ ４　 Ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｒａｎｇｅ ｏｆ ｔｈｅ
ｓｕｂｓｔｒａｔｅ ｏｆ ｔｈｅ ｃａｔａｌｙｔｉｃ ｓｙｓｔｅｍ / ％

序号 产物 产率 序号 产物 产率

１ ３ａ ７２ １１ ３ｋ ４３

２ ３ｂ ８４ １２ ４ａ ６８

３ ３ｃ ８２ １３ ４ｂ ７４

４ ３ｄ ７５ １４ ４ｃ ７０

５ ３ｅ ７２ １５ ４ｄ ５６

６ ３ｆ ７０ １６ ４ｅ ４８

７ ３ｇ ３２ １７ ５ａ ５６

８ ３ｈ ４５ １８ ５ｂ ６２

９ ３ｉ ５１ １９ ５ｃ ４７

１０ ３ｊ ２２ ２０ ５ｄ ４５

遗憾的是ꎬ在该催化体系中ꎬ如果用反应活性

较弱的芳基溴替代芳基碘ꎬ所有反应均不能进行.

３　 结　 论

“钯”在 Ｃ—Ｃ 键形成的偶联反应中显示出更

为优异的催化性能ꎬ多种形式和价态的钯络合物

已应用于催化杂环 Ｃ—Ｈ 键的直接官能化ꎬ然而ꎬ
绝大多数钯催化反应需要各种复杂的有机膦或胺

为配体以使反应在均相体系中进行ꎬ而这类配体

对空气和水极不稳定ꎬ并具有高毒性和高污染性.
本文成功开发了无任何配体存在下钯铜双金属共

催化唑类杂环与芳基碘的直接芳基化反应ꎬ避免

了高毒性和高污染性配体的使用ꎬ使催化反应更

８６
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简洁ꎬ更具有开发应用价值.

参考文献:
[１] ＣＲＡＷＬＥＹ Ｍ ＬꎬＴＲＯＳＴ Ｂ Ｍ.Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ

ｍｅｔａｌ ｃａｔａｌｙｓｉｓ ｉｎ ｄｒｕｇ ｄｉｓｃｏｖｅｒｙ ａｎｄ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ:ａｎ Ｉｎ￣
ｄｕｓｔｒｉａｌ ｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅ [ Ｍ ]. Ｎｅｗ Ｙｏｒｋ: Ｊｏｈｎ Ｗｉｌｅｙ ＆
Ｓｏｎｓꎬ２０１２.

[２] 石燕君ꎬ倪振杰ꎬ甄永刚ꎬ等.碳￣氢键活化在有机半导

体合成方面的应用 [ Ｊ]. 有机化学ꎬ ２０１６ꎬ ３６ ( ８):
１７４１￣１７５７.

[３] ＨＩＲＡＮＯ ＫꎬＭＩＵＲＡ Ｍ.Ｄｉｒｅｃｔｃａｒｂｏｎ￣ｈｙｄｒｏｇｅｎ ｂｏｎｄ ｆｕｎｃ￣
ｔｉｏｎａｌｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｈｅｔｅｒｏｃｙｃｌｉｃ ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ[ Ｊ]. Ｓｙｎｌｅｔｔꎬ２０１１
(３):２９４￣３００.

[４] 于海珠ꎬ苏圣钦ꎬ张弛ꎬ等.铜催化 Ｃ—Ｈ 官能团化反

应的研究进展[Ｊ].有机化学ꎬ２０１３ꎬ３３(８):１６２８￣１６４６.
[５] ＡＲＭＳＴＯＮＧ ＡꎬＣＯＬＬＩＮＳ Ｊ Ｃ. Ｄｉｒｅｃｔ ａｚｏｌｅ ａｍｉｎａｔｉｏｎ:

Ｃ—Ｈ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｉｚａｔｉｏｎ ａｓ ａ ｎｅｗ ａｐｐｒｏａｃｈ ｔｏ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌｌｙ
ｉｍｐｏｒｔａｎｔ ｈｅｔｅｒｏｃｙｃｌｅｓ [ Ｊ]. Ａｎｇｅｗａｎｄｔｅ ｃｈｅｍｉｅ ｉｎｔｅｒｎａ￣
ｔｉｏｎａｌ ｅｄｉｔｉｏｎꎬ２０１０ꎬ４９(１３):２２８２￣２２９８.

[６] ＣＨＡＤＷＩＣＨ Ｊ ＣꎬＤＵＣＨＡＴＥＡＵ ＲꎬＦＲＥＩＸＡ Ｚꎬｅｔ ａｌ.
Ｈｏｍｏｇｅｎｅｏｕｓ ｃａｔａｌｙｓｉｓ [ Ｍ]. Ｎｅｗ Ｙｏｒｋ: Ｊｏｈｎ Ｗｉｌｅｙ ＆
Ｓｏｎｓꎬ２０１１.

[７] ＣＲＡＢＴＲＥＥ Ｒ Ｈ. Ｒｅｓｏｌｖｉｎｇｇｅｔｅｒｏｇｅｎｅｉｔｙ ｐｒｏｂｌｅｍｓ ａｎｄ
ｉｍｐｕｒｉｔｙ ａｒｔｉｆａｃｔｓ ｉｎ ｏｐｅｒａｔｉｏｎａｌｌｙ ｈｏｍｏｇｅｎｅｏｕｓ ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ
ｍｅｔａｌ ｃａｔａｌｙｓｔｓ[Ｊ].Ｃｈｅｍｉｃａｌ ｒｅｖｉｅｗｓꎬ２０１２ꎬ１１２(３):１５３６￣１５５４.

[８] ＡＲＯＣＫＩＡＭ Ｐ ＢꎬＢＲＵＮＥＡＵ ＣꎬＤＩＸＮＥＵＦ Ｐ Ｈ.Ｒｕｔｈｅ￣
ｎｉｕｍ(ＩＩ)￣ｃａｔａｌｙｚｅｄ Ｃ—Ｈ ｂｏｎｄ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ａｎｄ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ￣
ｉｚａｔｉｏｎ[Ｊ].Ｃｈｅｍｉｃａｌ ｒｅｖｉｅｗｓꎬ２０１２ꎬ１１２(１１):５８７９￣５９１８.

[９] ＴＵＲＮＥＲ Ｇ ＬꎬＭＯＲＲＩＳ Ｊ ＡꎬＧＲＥＡＮＥＹ Ｍ Ｆ.Ｄｉｒｅｃｔ ａｒｙ￣
ｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｉａｚｏｌｅｓ ｏｎ ｗａｔｅｒ[Ｊ].Ａｎｇｅｗａｎｄｔｅ ｃｈｅｍｉｅ ｉｎｔｅｒ￣
ｎａｔｉｏｎａｌ ｅｄｉｔｉｏｎꎬ２００７ꎬ４６(４２):７９９６￣８０００.

[１０] ＳＨＩＢＡＨＡＲＡ ＦꎬＹＡＭＡＧＵＣＨＩ ＥꎬＭＵＲＡＩ Ｔ.Ｄｉｒｅｃｔ ｍｕｌ￣
ｔｉｐｌｅ Ｃ—Ｈ ｂｏｎｄ ａｒｙｌａｔｉｏｎ ｒｅａｃｔｉｏｎ ｏｆ ｈｅｔｅｒｏａｒｅｎｅｓ ｃａｔａ￣
ｌｙｚｅｄ ｂｙ ｃａｔｉｏｎｉｃ ｐａｌｌａｄｉｕｍ ｃｏｍｐｌｅｘ ｂｅａｒｉｎｇ １ꎬ １０￣
ｐｈｅｎａｎｔｈｒｏｌｉｎｅ [ Ｊ]. Ｃｈｅｍｉｃａｌ ｃｏｍｍｕｎｉｃａｔｉｏｎꎬ ２０１０ꎬ ４６
(１４):２４７１￣２５２６.

[１１] ＳＡＨＡ ＤꎬＡＤＡＫ ＬꎬＲＡＮＵ Ｂ Ｃ.Ｐａｌｌａｄｉｕｍ(０) ｎａｎｏｐａｒ￣
ｔｉｃｌｅｓ￣ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｌｉｇａｎｄ￣ｆｒｅｅ ｄｉｒｅｃｔ ａｒｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｂｅｎｚｏｔｈｉａ￣
ｚｏｌｅ ｖｉａ Ｃ—Ｈ ｂｏｎｄ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｉｚａｔｉｏｎ [ Ｊ]. Ｔｅｔｒａｈｅｄｒｏｎ
ｌｅｔｔｅｒｓꎬ２０１０ꎬ５１(４２):５６２４￣２６２９.

[１２] ＳＥＺＥＮ ＢꎬＳＡＭＥＳ Ｄ.Ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ Ｃ￣ａｒｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｆｒｅｅ(ＮＨ)￣
ｈｅｔｅｒｏａｒｅｎｅｓ ｖｉａ ｃａｔａｌｙｔｉｃ Ｃ—Ｈ ｂｏｎｄ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｉｚａｔｉｏｎ
[Ｊ].Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ ｔｈｅ Ａｍｅｒｉｃａｎ ｃｈｅｍｉｃａｌ ｓｏｃｉｅｔｙꎬ２０１３ꎬ１２５:
５２７４￣５２７６.

[１３] ＫＵＨＬ ＮꎬＨＯＰＫＩＮＳＯＮ Ｍ ＮꎬＷＥＮＣＥＬ Ｄ Ｊꎬｅｔ ａｌ.Ｂｅ￣
ｙｏｎｄ ｄｉｒｅｃｔｉｎｇ ｇｒｏｕｐｓ: ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ￣ｍｅｔａｌ￣ｃａｔａｌｙｚｅｄ Ｃ—Ｈ
ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｉｍｐｌｅ ａｒｅｎｅｓ[ Ｊ].Ａｎｇｅｗａｎｄｔｅ ｃｈｅｍｉｅ ｉｎ￣
ｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ ｅｄｉｔｉｏｎꎬ２０１２ꎬ５１(４１):１０２３６￣１０２５６.

[１４] ＣＡＭＰＥＡＵ Ｌ ＣꎬＳＴＵＡＲＴ Ｄ ＲꎬＬＥＣＬＥＲＣ Ｊ Ｐꎬｅｔ ａｌ.
Ｐａｌｌａｄｉｕｍ￣ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｄｉｒｅｃｔ ａｒｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ａｚｉｎｅ ａｎｄ ａｚｏｌｅ
Ｎ￣ｏｘｉｄｅｓ:ｒｅａｃｔｉｏｎ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔꎬｓｃｏｐｅ ａｎｄ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ
ｉｎ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ[Ｊ].Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ ｔｈｅ Ａｍｅｒｉｃａｎ ｃｈｅｍｉｃａｌ ｓｏｃｉ￣
ｅｔｙꎬ２００９ꎬ１３１(９):３２９１￣３３０６.

[１５] ＣＨＩＯＮＧ Ｈ ＡꎬＤＡＵＧＵＬＩＳ Ｏ.Ｐａｌｌａｄｉｕｍ￣ｃａｔａｌｙｚｅｄ ａｒｙ￣
ｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｅｌｅｃｔｒｏｎ￣ｒｉｃｈ ｈｅｔｅｒｏｃｙｃｌｅｓ ｗｉｔｈ ａｒｙｌ ｃｈｌｏｒｉｄｅｓ
[Ｊ].Ｏｒｇａｎｉｃ ｌｅｔｔｅｒｓꎬ２００７ꎬ９(８):１４４９￣１４５１.

[１６] ＺＨＡＯ Ｄ ＢꎬＷＡＮＧ Ｗ ＨꎬＹＦＡＮＧ Ｆꎬｅｔ ａｌ.Ｃｏｐｐｅｒ￣ｃａｔａ￣
ｌｙｚｅｄ ｄｉｒｅｃｔ Ｃ￣ａｒｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｈｅｔｅｒｏｃｙｃｌｅｓ ｗｉｔｈ ａｒｙｌ ｂｒｏ￣
ｍｉｄｅｓ:ｄｉｓｃｏｖｅｒｙ ｏｆ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｔ ｃｏｒｅ ｆｒａｍｅｗｏｒｋｓ[Ｊ].Ａｎ￣
ｇｅｗａｎｄｔｅ ｃｈｅｍｉｅ ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ ｅｄｉｔｉｏｎꎬ２００９ꎬ４８(１８):
３２９６￣３３００.

[１７] ＤＯ Ｈ ＱꎬＤＡＵＧＵＬＩＳ Ｏ. Ｃｏｐｐｅｒ￣ｃａｔａｌｙｚｅｄ ａｒｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ
ｈｅｔｅｒｏｃｙｃｌｅ Ｃ—Ｈ ｂｏｎｄｓ [ Ｊ]. Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ ｔｈｅ Ａｍｅｒｉｃａｎ
ｃｈｅｍｉｃａｌ ｓｏｃｉｅｔｙꎬ２００７ꎬ１２９(４１):１２４０４￣１２４０５.

[１８] 颜雪明ꎬ肖新荣ꎬ谭倪.钯铜共催化苯并唑类杂环与

芳基溴的直接芳基化反应研究[Ｊ].分子催化ꎬ２０１３ꎬ
２７(２):１４５￣１５１.

[１９] ＣＨＩＮＣＨＩＬＬＡ ＲꎬＮＡＪＥＲＡ Ｃ.Ｒｅｃｅｎｔ ａｄｖａｎｃｅｓ ｉｎ Ｓｏｎｏ￣
ｇａｓｈｉｒａ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ[ Ｊ].Ｃｈｅｍｃａｌ ｓｏｃｉｅｔｙ ｒｅｖｉｅｗꎬ２０１１ꎬ４０
(１０):５０８４￣５１２１.

[２０] ＥＶＡＮＯ ＧꎬＢＬＡＮＣＨＡＲＤ ＮꎬＴＯＵＭＩ Ｍ.Ｃｏｐｐｅｒ￣ｍｅｄｉａｔｅｄ
ｃｏｕｐｌｉｎｇ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｎａｔｕｒａｌ
ｐｒｏｄｕｃｔｓ ａｎｄ ｄｅｓｉｇｎｅｄ ｂｉｏｍｏｌｅｃｕｌｅｓ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ[Ｊ].Ｃｈｅｍｃａｌ
ｓｏｃｉｅｔｙ ｒｅｖｉｅｗꎬ２００８ꎬ１０８(８):３０５４￣３１３１.

[２１] ＨＵＡＮＧ ＪꎬＣＨＡＮ ＪꎬＣＨＥＮ Ｙꎬｅｔ ａｌ.Ａ ｈｉｇｈｌｙ ｅｆｆｉｃｉｅｎｔ
Ｐａｌｌａｄｉｕｍ / Ｃｏｐｐｅｒ ｃｏｃａｔａｌｙｔｉｃ ｓｙｓｔｅｍ ｆｏｒ ｄｉｒｅｃｔ ａｒｙｌａｔｉｏｎ
ｏｆ ｇｅｔｅｒｏａｒｅｎｅｓ:ａｎ ｕｎｅｘｐｅｃｔｅｄ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｃｕ(Ｘａｎｔｐｈｏｓ)
[Ｊ]. Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ ｔｈｅ Ａｍｅｒｉｃａｎ ｃｈｅｍｉｃａｌ ｓｏｃｉｅｔｙꎬ２０１０ꎬ
１３２(１１):３６７４￣３６７５.

(责任编辑:扶文静)

９６


