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　　自１９３８年 Ｒｏｅｌｅｎｔ［１，２］发现首例烯烃羰基化反
应以来，以一氧化碳为原料，经催化合成含氧有机

化合物的羰基化过程，已经成为化工生产和科学研

究中广泛采用的非常简便的合成方法．除烯烃外，
炔烃、醇、卤代烃、醚等均能作为羰化反应的底物，

生成的醛、酯、羧酸、酰胺等产物可以为医药、农

用化学、精细化工等领域提供多种高附加值的产品

或中间体．催化羰化具有经济、高效、环保等诸多
优点，吸引众多研究人员的关注和参与，在此基础

上涌现出丰硕的科研成果．α烯烃羰基化反应类型
丰富多样，按照在α烯烃中通过反应引入的一氧化
碳数目，已经报道的反应有单羰基化、双羰基化、

叁羰基化及多羰基化，单羰基化包括氢甲酰化、氢

酯基化、氢羧基化、氢酰胺化等一系列的反应．单
羰基化尤其是氢甲酰化反应［３～７］，以及烯烃与一氧

化碳交替共聚［８～１０］的多羰基化反应的综述已有较

多报道，但至今未见把烯烃单羰基化、双羰基化、

多羰基化反应联系起来进行综述的报道．由于这些

反应之间既有区别又有很大的相关性，本文结合我

们实验室的研究情况按上述分类就 α烯烃不对称
羰基化反应的最新进展作简要综述．

１单羰基化反应
在已有的单羰基化反应中，氢甲酰化反应的产

物醛，可作为医药、食品添加剂、香料的中间体，

并实现很多形式的转化［１１］，其研究最为深入，也是

目前工业化程度最高的反应类型之一．在工业上通
过不对称氢甲酰化反应合成光学活性的药物（Ｓ）
萘普生和（Ｓ）布洛芬都已取得很大的进展．自十九
世纪七十年代早期，铑和铂的过渡金属配合物一直

作为此类反应的催化剂使用．而含磷双齿配体形成
的配合物作为催化前体，在活性及选择性上具有独

特的优势已成为不对称氢甲酰化研究领域中最为活

跃的前沿课题．就不对称氢甲酰化反应而言（如图
式１所示），虽然铂／双膦催化剂能够产生很高的对
映选择性，但化学和区域选择性一般很低［１２］，铑／

图式１苯乙烯不对称氢甲酰化反应
Ｓｃｈｅｍｅ１Ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃｈｙｄｒｏｆｏｒｍｙｌａｔｉｏｎｏｆｓｔｙｒｅｎｅ

双膦配合物具有较高的催化活性以及对异构醛的选

择性，但ｅｅ值往往不超过６０％［１３］．在过去的十年
中，两种新型配体即双亚磷酸酯和亚磷酸酯膦配
体，已被证实在烯烃不对称氢甲酰化反应中十分有

效，可以产生比双膦催化体系更好的活性和选择

性．由于亚磷酸酯配体容易制备和进行结构修饰，
并且较膦配体对氧气及其它氧化剂不敏感，过去十

年发表的成果大部分致力于铑／亚磷酸酯催化体系
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的研究．
１９９２年 Ｂａｂｉｎ和 Ｗｈｉｔｅｋｅｒ［１４］在使用双亚磷酸

酯配体进行苯乙烯不对称氢甲酰化过程中首次实现

重大突破，用手性戊二醇衍生的双亚磷酸酯配体１
（图１）给出高达９０％ ｅｅ．研究表明，较大的取代基
位于二苯基膦部分的邻位是获得好的区域和对映选

图１在不对称羰基化反应中使用的手性配体
Ｆｉｇ．１Ｃｈｉｒａｌｌｉｇａｎｄｓｕｓｅｄｉｎａｓｙｍｍｅｔｒｉｃｃａｒｂｏｎｙｌａｔｉｏｎ

择性的必要条件，其对位连有甲氧基的配体比同样

位置上的叔丁基配体得到的对映选择性要好．此领
域的另一突破是 Ｃｌａｖｅｒ等［１５］在运用一系列结构可

调的双亚磷酸酯配体２（图１）研究乙烯基芳烃的氢
甲酰化的过程中发现的，此种结构的配体允许精确

的调控糖骨架的不同构型及双膦取代基的空间和电

子性质，在温和的条件下给出高达９３％的对映选择
性和９８．８％的异构醛选择性．通过采用 ＮＭＲ技术
和原位红外光谱对氢甲酰化条件下形成的铑配合物

进行表征，发现当配体处于双平伏键位置时得到的

对映选择性最好．
在１９９３年，Ｔａｋａｙａ［１６］首次报道亚磷酸酯膦配

体３（图１）在不对称氢甲酰化中的应用研究，研究
证实亚磷酸酯膦配体是一个非常有效的配体．
１９９７年Ｎｏｚａｋｉ等［１７］通过对不同构型的双萘基组合

制备了３种配体，结果表明联萘基具有相反的构型
时给出较高的对映选择性．其小组还对膦部分的取
代基进行过深入地研究，通过恰当的选择取代基可
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以将异构醛的区域选择性和对映选择性分别提高到

９４．０％和９８．３％．
Ｃｌａｒｋ等［１８］合成手性 ３，４二氮杂膦烷配体 ４

（图１）用于苯乙烯、丙烯腈及醋酸乙烯酯的氢甲酰
化，并与 Ｂｉｎａｐｈｏｓ，Ｋｅｌｌｉｐｈｉｔｅ，Ｃｈｉｒａｐｈｉｔｅ配体（图
１）进行比较研究，就苯乙烯而言获得与Ｂｉｎａｐｈｏｓ相
当的选择性，但活性甚至超过双亚磷酸酯配体．
２００５年，Ｈｕａｎｇ等［１９］在对苯乙烯、降冰片烯及其它

双环内烯的不对称氢甲酰化研究中发现，使用 Ｔａｎ
ｇＰｈｏｓ（图１）为配体可以获得中等到极高的对映选
择性（５５％ ～９２％ ｅｅ），最近，Ｋｌｏｓｉｎ［２０，２１］对４７个
商品化的曾用于氢化反应的配体进行氢甲酰化反应

研究，发现双环膦烷配体６，７，８（图１）在苯乙烯不
对称氢甲酰化反应中均取得很高的不对称诱导能

力，ｅｅ值分别为９４％，９４％，９０％．
Ｚｈａｎｇ等［２２］最近从手性 ＮＯＢＩＮ出发合成一类

新型手性膦膦酰胺双齿配体９（图１），并用于苯乙
烯及其衍生物的不对称氢甲酰化反应，取得优异的

结果．在氢甲酰化条件下没有氢化副产物生成，
异／正构醛比大多超过８５：１５．研究发现产物的对
映选择性受溶剂、温度等反应条件强烈地影响，在

优化条件下ｅｅ值高达９９％，是迄今为止应用于氢

甲酰化中不对称诱导能力最好的配体．

２双羰基化反应
光学活性的丁二酸衍生物不仅存在于多种生物

活性分子中，而且是生产大分子化合物的有用原

料．因此，对丁二酸及其衍生物合成的研究一直很
活跃，其中Ｈｅｃｋ［２３］在１９６８年发现钯催化的烯烃双
烷氧羰基化反应更是近年来研究的热点之一．随着
人们对其反应机理的逐步认识，不对称双烷氧基羰

化反应也得到进一步发展．Ｃｏｎｓｉｇｌｉｏ［２４］于 １９９２年
报道了首例烯烃对映选择性双羰基化反应（如图式

２所示），以苯乙烯为底物，使用阻转异构的手性配
体１０（图 １），获得高达 ９３％ ｅｅ，但是其产率较
低［２５］．随后该小组又考察不同条件如抗衡阴离子
种类及数量、不同配体、反应时间、氧化剂和催化

剂前体浓度、溶剂、一氧化碳压力、温度等参数对

反应的影响，对脂肪族烯烃底物也取得了中等的对

映选择性，但由于多步烯烃插入导致化学选择性比

苯乙烯低［２６］．研究发现，选用合适的溶剂和一氧化
碳压力对选择性催化非常重要．他们把这些因素的
影响归结于在阳离子钯活性物种的第四空配位点存

在着溶剂与底物之间的竞争．

图式２苯乙烯的对映选择性双羰基化反应
Ｓｃｈｅｍｅ２Ｅｎａｎｔｉｏｓｅｌｅｃｔｉｖｅｂｉｓｃａｒｂｏｎｙｌａｔｉｏｎｏｆｓｔｙｒｅｎｅ

　　Ｉｎｏｍａｔａ使用手性双唑啉配体，在 Ｃｕ（Ⅰ）盐
和共溶剂存在下于室温得到３５％ ～７４％的产率及
中等对映选择性（４０％～６６％）．通过对反应机理的
研究，结果表明铜不仅是氧化剂，还起到助催化剂

的作用，同时为催化循环提供活性中心［２７，２８］．１９９８
年，Ｓａｉｇｏ小组以手性膦硫化物为配体研究苯乙烯
的不对称双羰基化，虽然反应能够在相当温和的条

件下进行，但是产物的产率及立体选择性都比较

低，分别为６８％和３０％ ｅｅ［２９］．
２００３年，Ｃｈａｎ等［３０］以手性联吡啶膦１１（图１）

为配体制备系列阳离子钯配合物，用于催化苯乙烯

不对称双甲氧基羰化反应，在产率及立体选择性上

取得较为满意的结果，在优化条件下分别达到７９％
和８４％ｅｅ结果，在产物中同时发现较低分子量的

聚合物．最近，Ｙａｎｇ等［３１，３２］相继报道了手性硫脲

配体１２（图１）钯配合物催化苯乙烯不对称双甲氧
基羰化反应的研究，该催化体系的特点是在相当温

和的条件下，如室温，氧气作氧化剂，一氧化碳在

常压下反应就能够顺利进行，获得很高的产率和较

为满意的对映选择性，其值分别为９５％和７５％．

３三羰基化及烯烃与ＣＯ交替共聚反应
到目前为止α烯烃不对称三羰化反应（如图式

３所示）的研究报道较少．１９９６年 Ｃｏｎｓｉｇｌｉｏ等［３３］报

道了苯乙烯及三种脂肪族烯烃的不对称三羰基化，

以苯乙烯作底物时反应的化学选择性、区域选择性

及对映选择性分别为２５％，１００％，９２％，丙烯及其
它脂肪族烯烃的的选择性很低．２０００年，该小组对
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多羰基化反应进行了较为系统的研究，考察了系列 反应参数的影响，并优化了反应条件，将催化前体

图式３α烯烃的不对称三羰基化
Ｓｃｈｅｍｅ３Ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃｔｒｉｃａｒｂｏｎｙｌａｔｉｏｎｏｆαｏｌｅｆｉｎｓ

中抗衡阴离子由三氟甲磺酸根变为氟硼酸阴离子，

三羰化产物的选择性可从２５％提高到３２％，一氧
化碳压力的增加对转化率基本不影响，而三羰化产

物的选择性增加，双羰化产物则相应降低［３４］．借助
α烯烃不对称催化羰化反应合成光学纯的２羰基戊
二酸酯还需进一步探索和推广，该反应机理的研究

将有助于加深对脂肪族烯烃与一氧化碳对映选择性

交替共聚反应中终止过程的理解．
烯烃与一氧化碳交替共聚是烯烃羰基化反应合

成热塑性塑料聚酮的工业化例子之一［３５，３６］．而 α
烯烃与一氧化碳的不对称交替共聚（如图式 ４所
示）合成手性聚酮虽然已经取得不错的结果，但至

图式４α烯烃与ＣＯ的不对称交替共聚反应
Ｓｃｈｅｍｅ４Ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃａｌｔｅｒｎａｔｉｎｇｃｏｐｏｌｙｍｅｒｉｚａｔｉｏｎ

ｏｆαｏｌｅｆｉｎｓａｎｄｃａｒｂｏｎｍｏｎｏｘｉｄｅ

今未能实现合成手性功能高分子聚酮的工业化，因

此，对其合成、分离、应用的研究仍在进行中．我
们实验室最近对烯烃与一氧化碳的交替共聚反应进

展作了综述［１０］，并以ＤＩＯＰ和手性联吡啶双膦配体
１１（图１）分别在有机溶剂和离子液体两种体系中合
成了光学活性的聚酮［３７，３８］，在有机溶剂中，以 Ｐｄ
（ＯＡｃ）２为催化剂前体，分别与手性配体１１（联吡啶
基手性双膦配体１１首次应用于该反应）原位形成
催化剂，建立丙烯与一氧化碳的区域和立体选择性

交替共聚反应体系；以离子液体做溶剂，Ｐｄ
（ＯＡｃ）２／手性配体形成催化剂，首次建立丙烯与一
氧化碳的区域和立体选择性交替共聚反应体系；在

离子液体［ＨＭＩＭ］ＰＦ６中，反应结束后，加入过量甲
醇，有大量灰色沉淀物生成，谱学表征证明是交替

共聚物，与在有机溶剂中形成的共聚物比较，前者

立构规整度要好得多，而区域规整度两者都很好；

分子量和分散度优于后者；对［ＣｎＭＩＭ］ＰＦ６（ｎ＝
４，６，８）离子液体，随着离子液体烷基链的增长，
共聚物的产率逐渐下降，而共聚物的分子量却逐渐

增加；在［ＢＭＩＭ］ＰＦ６中聚合物的产率几乎是
［ＢＭＩＭ］ＢＦ４中的两倍，聚合物的分子量和分散度相
当．其应用研究工作正在进行并取得一定进展．

４结论与展望
继不对称催化合成手性药物中间体后，不对称

催化合成功能分子和材料是目前均相催化研究的前

沿课题之一．不对称氢甲酰化作为合成光学活性药
物中间体醛的重要反应之一，在已经报道的最好结

果中，尽管对映选择性和化学选择性已经很理想，

但区域选择性仍然不是很好，所使用手性配体的合

成困难，反应需要的一氧化碳压力较高；到目前为

止，双羰基化和三羰基化反应研究报道较少，已有

结果也不是很理想；α烯烃与一氧化碳的不对称交
替共聚在最近几年已经有了实质性的突破，合成的

手性功能高分子聚酮具有较高的分子量和分散度，

催化剂具有很好的催化活性，产物具有较高的区域

规整度和立构规整度，但反应条件依然苛刻，使用

的新配体不多，该手性功能高分子聚酮的表征手段

不够完善，对它的应用研究相对较少．无疑设计合
成新手性配体是解决上述关键科学问题的最重要手

段，同时把 α烯烃单羰基化、双羰基化、多羰基化
反应联系起来，深入认识各自的反应机理，也可能

推动不对称羰化合成手性功能分子和材料有新的

进展．
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