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胺氧化羰基化合成脲的研究进展
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摘要: ＣＯ 是一种廉价、 丰富且有用的 Ｃ１ 分子ꎬ 将其作为羰基源参与胺氧化羰基化反应是有机化学中一类重要的

反应. 近年来ꎬ 采用胺氧化羰基化合成脲类化合物的技术路线备受关注. 我们综述了催化剂参与的胺氧化羰基化

合成脲类化合物的研究现状ꎬ 还对胺氧化羰基化反应的发展趋势进行了展望.
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　 　 ＣＯ 是一种廉价、 丰富且有用的 Ｃ１ 分子ꎬ 目前

已有多项 ＣＯ 利用技术实现了产业化ꎬ ＣＯ 羰基化

就是一种有效利用 ＣＯ 的关键技术路线[１] . 羰基化

反应是以 ＣＯ 作为羰基源ꎬ 在催化剂的催化作用下ꎬ
在有机分子间(内)插入一个羰基ꎬ 生成不同类型的

含羰基化合物. 脲是一类重要的含氮羰基化合物ꎬ
可采用胺氧化羰基化反应取代传统的光气法进行制

备ꎻ 作为羰基合成领域的一类重要转化ꎬ 胺的氧化

羰基化具有反应原料廉价易得、 原子利用率高和环

境友好(唯一的副产物为水)等特点ꎬ 备受研究者

关注[２－３] .
迄今为止ꎬ 面向胺氧化羰基化过程已经发展了

包括非金属(主要为 Ｓ、 Ｓｅ、 Ｔｅ 化合物体系)和金属

在内的多种催化体系. 其中ꎬ 以金属催化剂为主. 按
催化活性中心的金属元素分类ꎬ 催化剂中Ⅷ和 ＩＢ
族贵金属占多数ꎬ 由廉价金属构成的多相催化体系

仅有少数几例报道. 氧化剂方面ꎬ 氧气相比于铜盐、
过碳酸盐、 过硫酸盐等常用氧化剂为绿色清洁ꎬ 直

接使用空气作为氧化剂也是后续发展的趋势ꎬ 但

是该体系的问题在于 ＣＯ 与空气爆炸极限问题

(１２.５％~７４％)ꎬ 因此该反应也需要能够在 ＣＯ 与空

气爆炸极限之外进行. 也有报道直接采用电化学辅

助的方法ꎬ 直接避免使用氧化剂ꎬ 从而避免使用

ＣＯ 与空气混合气体作为反应气氛. 我们将对胺氧

化羰基化合成脲类化合物的催化剂以及应用作详细

综述.

１ 非金属催化

硫、 硒、 碲等非金属可以作为氧化羰基化合成

脲的催化剂. １９６０ 年ꎬ 美国孟山都化学品公司的

Ｆｒａｎｚ 及同事首次报道将 ＮＨ３、 ＣＯ 和 Ｓ 混合ꎬ 在特

定的反应条件下ꎬ 可以得到较高产率的脲素以及其

他取代脲类化合物ꎬ 在该条件下ꎬ 芳胺的反应性是

很差的ꎬ 当加入一定量的叔胺作为催化剂时ꎬ 在无

溶剂的条件下ꎬ 能够得到较高产率的二芳基脲类化

合物[４－５]ꎬ 但是在该反应中需要大量的硫.
随后 Ｍｉｚｕｎｏ 等[６] 对该反应进行了更为详细的

研究ꎬ 认为该反应首先是 ＣＯ 与 Ｓ 反应生成 Ｓ ＝
Ｃ ＝ Ｏꎻ 硫羰基与胺反应生成硫代氨基甲酸盐ꎬ 最

后硫代氨基甲酸盐经氧化剂氧化后形成相应的脲类

化合物. 夏春谷课题组[７]报道硫催化的胺氧化羰基

化反应ꎬ 亚硝酸钠作为氧化剂ꎬ 能够将反应中生成

的Ｈ２Ｓ氧化生成 Ｓ 后再次参与到反应当中ꎬ 完成催

化循环(图 １).
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图 １ 硫催化氧化羰基化可能的反应机理

Ｆｉｇ.１ Ｐｒｏｐｏｓｅｄ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ｓｕｌｆｕｒ￣ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｃａｒｂｏｎｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ａｍｉｎｅ

　 　 硒跟硫的化学性质非常接近ꎬ 因此具有与硫相

似的催化性能ꎬ Ｓｏｎｏｄａ 等首次报道 Ｓｅ 作为催化剂

能够催化胺的氧化羰基化制备脲类化合物ꎬ 硒作为

催化剂进行胺的氧化羰基化反应条件较为温(常温

常压即可)ꎬ 因此ꎬ 和硒催化胺的氧化羰基化反应

是在非金属催化剂中报道最多的[８－９] . 与硫催化该

反应的机理一样ꎬ 在硒催化下ꎬ 由胺和 ＣＯ 在常温

常压下反应得到硒代氨基甲酸铵ꎬ 该中间体可通

过１３Ｃꎬ ７７Ｓｅ ＮＭＲ 进行结构确定[１０]ꎬ 然后经氧化剂

氧化氨解就得到目标产物. 对其反应机理进一步研

究认为ꎬ 此类反应的活性物种是硒羰基物种(Ｓｅ ＝
Ｃ ＝ Ｏ)ꎬ 因其中间体中存在一个 Ｓｅ ＝ Ｃ 双键(由
Ｓｅ 与羰基间存在微弱的 ４Ｐπ￣２Ｐπ 相互作用而产

生)ꎬ 使得胺可以更容易的进攻 Ｓｅ ＝ Ｃ ＝ Ｏ 中的碳

原子. 这被认为是以 ＣＯ 作为羰源参与反应时ꎬ 有

效活化 ＣＯ 分子的方式之一ꎬ 因此ꎬ 基于 Ｓｅ 催化活

化 ＣＯ 的特性ꎬ 目前已发展了众多 Ｓｅ 催化胺类化合

物氧化羰基化的反应体系(图 ２).

图 ２ 硒催化胺氧化羰基化合成脲

Ｆｉｇ.２ Ｓｅ￣ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｃａｒｂｏｎｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ａｍｉｎｅ

　 　 Ｓｅ、 ＳｅＯ２、 硒酸盐、 有机硒化合物以及含硒离

子液体作为胺氧化羰基化的催化剂时ꎬ 能够将一级

脂肪胺、 芳胺、 二级胺转化为对应的含羰基化合物.
值得一提的是当同时存在一级胺、 二级胺时ꎬ 硒催

化剂能够以非常高的收率得到不对称脲类化合物ꎬ

这些不对称脲类化合物中ꎬ 有众多是具有生物活性

脲类衍生物[１１－１３] . 虽然此前提及硒兼具多相催化与

均相催化的优点ꎬ 催化剂在反应后能够分离ꎬ 但是

大部分情况下ꎬ 产物也是固体ꎬ 而且硒羰基在有机

物中是能够溶解的ꎬ 想实现催化剂的完全分离也并

不容易ꎻ 此外ꎬ 在反应后会生成一些具有恶臭的硒

物种ꎬ 该物种有可能是对人体有害的. 对于硒基催

化剂来说ꎬ 这两个固有问题限制了硒催化剂进一步

的应用.
Ｋａｍｂｅ 等[１４－１５]首次报道了 Ｔｅ 与其同一主族的

Ｓ、 Ｓｅ 一样ꎬ 具有催化胺与 ＣＯ 生成脲的活性ꎬ 但是

大部分产物是甲酰胺. 在不加任何氧化剂时ꎬ 由于

生成的 Ｈ２Ｔｅ 不稳定ꎬ 容易分解成为 Ｔｅ 和 Ｈ２ꎬ 使得

该反应能够发生ꎬ 最后生成脲以及氢气. 在反应体

系中ꎬ 加入硝基苯后ꎬ 脲的选择性大大的提高ꎬ 硝

基苯在这里起到类似氧化剂的作用ꎬ 最终生成苯

胺. 此后ꎬ 少见 Ｔｅ 作为该反应的催化剂报道.

２ 非贵金属催化

非贵金属催化的胺类化合物制备脲的研究并不

多ꎬ Ｃｕꎬ Ｃｏꎬ Ｗ 等非贵金属可用于催化胺的氧化羰

基化合成脲. 简单的铜盐就具备该反应的催化活

性ꎬ １９６１ 年英国专利最早报道卤化铜催化胺氧化羰

基化合成脲类化合物[１６]ꎻ ２０１５ 年ꎬ Ｃａｓｉｅｌｌｏ 等[１７]报

道以水作为溶剂ꎬ 在 １００ ℃ꎬ ３.４ ＭＰａ ＣＯꎬ ０.６ ＭＰａ
Ｏ２条件下ꎬ １０％(摩尔分数) ＣｕＣｌ２作为催化剂ꎬ 在

无需添加任何碱和助剂的条件下ꎬ 可以催化伯胺、
仲胺生成对应的脲ꎬ 同时也可以利用该催化剂合成

氨基甲酸酯、 环脲、 恶唑烷酮等含氮羰基化合物.
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铜卡宾配合物在该反应中表现出更加优异的活性ꎬ
将铜卡宾用于胺的氧化羰基化合成脲ꎬ 在以丁胺为

探针底物的反应中发现ꎬ 金属卡宾上的配位离子对

催化剂活性有显著的影响[１８] . 含碘离子的 ＩＰｒＣｕＩ
(图 ３)具有最好的催化活性ꎬ 原料转化率和产物选

择性分别达到 １００％和 ９９％ꎬ 而 ＩＰｒＣｕＢｒ 只有 ９％的

转化率ꎬ ＩＰｒＣｕＣｌ 几乎没有活性ꎬ 说明碘在反应中

起了非常重要的作用. ＣｕＩ 也能催化该反应ꎬ 但结

果明显劣于铜卡宾. 该反应体系在 ＣＯ / Ｏ２爆炸极限

内有很好的活性ꎬ 但是若将 ＣＯ / Ｏ２比例调整到爆炸

图 ３ ＩＰｒＣｕＩ 的合成

Ｆｉｇ.３ Ｔｈｅ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ＩＰｒＣｕＩ

极限之外时ꎬ 催化活性ꎬ 明显下降.
　 　 钴配合物也可用于催化胺的氧化羰基化反应ꎬ
其中钴席夫碱(Ｃｏ￣Ｓａｌｅｎ)配合物的研究较为常见.
在如下反应中 Ｃｏ( ｓａｌｅｎ)为催化剂ꎬ 实现了一级脂

肪胺、 二级胺、 醇胺以及芳胺等胺类化合物转合成

环状或非环状的脲类化合物. 该反应以甲苯为溶

剂ꎬ 在 １.２ ＭＰａ ＣＯ / Ｏ２(５ ∶ １)的混合气气氛下、 温

度为 １００ ℃ 的条件下ꎬ 得到了较高收率脲类化合

物. 在该反应中ꎬ 有机含氮化合物作为有机碱能够

促进该反应ꎬ 提高 Ｃｏ(ｓａｌｅｎ)催化剂的催化性能[１９] .
Ｃｈｅｎ 等[２０]研究了不同 Ｃｏ(ｓａｌｅｎ)对反应的影响ꎬ Ｃｏ
(ｓａｌｏｐｈｅｎ)(ＯＨ) ２是苯胺氧化羰基化中 Ｃｏ( ｓａｌｅｎ)
型催化剂中活性最好的一个催化剂ꎬ 在反应中添加

吡啶类化合物作为助剂ꎬ 能够提高该催化剂的活性

和反应的选择性ꎬ ２￣甲基吡啶和 ３￣甲基吡啶对反应

有较好的促进作用(图 ４).

图 ４ Ｃｏ(ｓａｌｅｎ)催化苯胺的氧化羰基化反应

Ｆｉｇ.４ Ｃｏ(ｓａｌｅｎ) ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｃａｒｂｏｎｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ａｎｉｌｉｎｅ

　 　 Ｌｉ 等[２１]采用 Ｃｏ(ＯＡｃ) ２、 菲啰啉、 硅藻土作为

原料ꎬ 制备了 Ｃｏ￣Ｎ￣ＣＮ＠ 硅藻土催化材料ꎬ 以该材

料作为催化剂ꎬ 催化胺氧化羰基化合成脲. 结果表

明该催化剂在温和条件下ꎬ 并以廉价的空气作为氧

化剂ꎬ 表现出非常好的催化活性以及较宽的底物适

用性. 而且ꎬ 该催化剂经循环使用 ６ 次后ꎬ 催化剂

活性并无明显失活ꎬ 表现出良好的稳定性.
钨基催化剂用于催化胺氧化羰基化反应的研究

主要是由 ＭｃＥｌｗｅｅ￣Ｗｈｉｔｅ 研究团队展开ꎬ 其团队发

展了以 Ｗ(ＣＯ) ６ / Ｉ２ /碱催化剂体系. 以 Ｗ(ＣＯ) ６为

催化剂ꎬ Ｉ２作为氧化剂ꎬ Ｋ２ＣＯ３为碱ꎬ 在 ＣＯ 压力为

８ ＭＰａꎬ ９０ ℃下催化胺类的氧化羰基化反应ꎬ 一级

脂肪胺、 二级胺、 醇胺以及脂肪二胺均可生成相应

的脲类化合物ꎬ 苯胺可能由于其较弱的亲核性ꎬ 所

以并没有反应活性[２２－２４] . 将 Ｋ２ＣＯ３换为 ４￣二甲氨基

吡啶(ＤＭＡＰ)ꎬ 以 Ｗ(ＣＯ) ６ / Ｉ２ / ＤＭＡＰ 催化剂体系ꎬ
能够实现芳胺的转化[２５]ꎬ 该催化体系的底物适用

性较 Ｗ(ＣＯ) ６ / Ｉ２ / Ｋ２ＣＯ３更广(图 ５).

图 ５ Ｗ(ＣＯ) ６ / Ｉ２ / Ｂａｓｅ 催化剂体系作用下胺类化合物

氧化羰基化反应

Ｆｉｇ.５ Ｗ(ＣＯ) ６ / Ｉ２ / ｂａｓｅ ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｃａｒｂｏｎｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ

ａｍｉｎｅ

３ 贵金属催化

金属 Ｐｄ 是胺氧化羰基化中最为常见的催化剂

之一ꎬ 可催化胺类化合物羰基化生成脲类化合物或

者草酰胺类化合物. 不管是 Ｐｄ 的配合物还是负载

型 Ｐｄ 催化剂ꎬ 一般都需要卤素离子(尤其是碘)作
为助剂ꎬ 才能够有效的提高该反应的催化活性ꎬ 在

无卤素助剂的情况下ꎬ 一般不能够有效催化芳胺类

化合物的转化ꎬ 仅仅能够转化脂肪胺类化合物.
意大利德拉卡拉布里亚大学的研究人员 Ｇａｂｒｉ￣

ｅｌｅ 等[２６－２７]在均相 Ｐｄ￣Ｉ 催化胺氧化羰基化合成脲类
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化合物中做了大量研究工作ꎬ 研究发现 ＰｄＩ２具有较

高的催化活性ꎬ 这是因为在反应的还原消除过程中

ＰｄＩ２在反应中生成了 Ｐｄ(０)和 ＨＩꎬ ＨＩ 被 Ｏ２氧化生

成 Ｉ２ꎬ Ｉ２可将 Ｐｄ(０)氧化从而使催化剂 ＰｄＩ２再生ꎬ
促进反应的进行 (图 ６). 以ＣＯ２ 作为反应溶剂 ꎬ

图 ６ Ｐｄ￣Ｉ 催化氧化羰基化可能的反应机理

Ｆｉｇ.６ Ｐｒｏｐｏｓｅｄ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ Ｐｄ￣Ｉ ｃａｔａｌｙｚｅｄ
ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｃａｒｂｏｎｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ａｍｉｎｅ

Ｋ２ＰｄＩ４作为催化剂ꎬ 脂肪胺的反应活性并没有明显

提高ꎬ 但是苯胺的活性显著增加ꎬ 说明在 ＣＯ２ 的

存在下能够促进芳胺类化合物的转化[２８] . 在 ＰｄＩ２ /

ＫＩ￣[ｂｍｉｍ][ＢＦ４]反应体系中ꎬ 催化剂能够循环使

用多次ꎬ 活性并无明显下降[２９] . Ｆｅｒｒｅｔｔｉ 等[３０] 最新

报道了微克级的 Ｆｅ 能够显著促进 Ｐｄ￣Ｉ 催化体系中

的活性.
　 　 在均相反应体系中ꎬ Ｎ￣杂环卡宾(ＮＨＣ)是一类

在过渡金属催化的偶联反应中广泛采用的配体. Ｎ￣杂
环卡宾钯配合物作为催化剂的氧化羰基化反应体系

中ꎬ 催化剂用量少ꎬ 活性高. Ｐｄ 卡宾化合物在该反应

中也表现出有优异的催化活性ꎬ 兰州化物所夏春谷

课题组报道 Ｐｄ￣ＮＨＣ 催化苯胺的氧化羰基化. 将咪唑

碘盐与醋酸钯合成 Ｐｄ(ＮＨＣ)２ꎬ Ｐｄ(ＮＨＣ)２在室温下

能够与苯胺反应生成 ＮＨＣ￣Ｐｄ￣苯胺的配合物ꎬ 同样

的也合成了含有三苯基膦、 吡啶配体的卡宾配合物.
将这些催化剂应用于苯胺氧化羰基化中ꎬ 结果发现

Ｐｄ( Ｉ２￣ＮＨＣ)２ 与 ＮＨＣ￣Ｐｄ￣苯胺的活性接近ꎬ 说明

ＮＨＣ￣Ｐｄ￣苯胺是活性中间体ꎬ 由于配体离去能力的差

异ꎬ 使得不同配体的活性有明显差异ꎬ 活性顺序为:
Ｐｄ(Ｉ２￣ＮＨＣ)２ ＝ ＮＨＣ￣Ｐｄ￣Ａｎ > ＮＨＣ￣Ｐｄ￣ＰＰｈ３ > ＮＨＣ￣
Ｐｄ￣Ｐｙ > Ｐｄ(Ｉ￣ＮＨＣ)２(图 ７) [３１－３２] .

图 ７ Ｐｄ￣ＮＨＣ 催化苯胺氧化羰基化

Ｆｉｇ.７ Ｐｄ￣ＮＨＣ ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｃａｒｂｏｎｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ａｎｉｌｉｎｅ

　 　 使用负载型催化剂的优势在于反应结束后产物

易于分离ꎬ 并且提高了催化剂的使用率. 兰州化物

所石峰课题组在多相 Ｐｄ 催化剂在胺氧化羰基化中

研究较多ꎬ Ｐｄ / ＺｒＯ￣ＳＯ２－
４ 催化胺类化合物氧化羰基

化合成脲类化合物ꎬ 脂肪胺在该反应体系中比芳香

族胺更容易发生反应ꎬ 反应性更高[３３] . 超低负载量

的 Ｐｄ / ＴｉＯ２催化剂在不需要任何有机配体ꎬ 无溶剂

的条件下ꎬ 苯胺以及苄胺的转化频率(ＴＯＦｓ)分别

达到了 １２６ ０００ 和 ２５０ ０００ ｈ－１ꎬ 催化剂经过 １０ 次以

上的循环适用ꎬ 活性依然能够保持[３４] .
Ｒｈ 基催化剂在羰基合成反应中ꎬ 是一个活性

非常好的催化剂ꎬ 在胺的氧化羰基化反应中也体现

出非常出色的催化活性. 在 Ｒｈ / Ｃ￣ＳｎＩ２￣ＣｏＣｌ２的催化

体系中ꎬ 在反应压力(ＰＣＯ ＝ ４.４８ ＭＰａꎬ ＰＯ２ ＝ ０.３２
ＭＰａ)不变的情况下ꎬ 低温反应有利于脲的生成ꎬ 升

高反应温度后ꎬ 氨基甲酸酯的收率提高ꎬ 不同反应

溶剂对该反应也具有较大影响ꎬ 在极性溶剂中有利

于脲的生成(图 ８) [３５] .

图 ８ ＬｉＩ 促进 Ｒｈ / Ｃ 催化苯胺氧化羰化合成二苯基脲

Ｆｉｇ.８ ＬｉＩ ｐｒｏｍｏｔｅｄ Ｒｈ / Ｃ ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ
ｃａｒｂｏｎｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ａｎｉｌｉｎｅ
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　 　 以磷酸氢钛作为载体ꎬ 负载 Ｒｈ３＋的二胺配合物

后制得 γ￣ＴｉＰＲｈｘ催化剂ꎬ 以苯胺的氧化羰基化合成

脲反应来对催化剂的活性进行评价ꎬ 在 ５ ＭＰａ 的

ＣＯ 和 Ｏ２ 的混合气体中ꎬ 以 ＣＨ３ ＣＮ 为溶剂ꎬ Ｐｈ￣
ＮＨ３＋ Ｉ－为助剂ꎬ 温度低于 １００ ℃时ꎬ 反应物的转化

率能够接近 １００％ꎬ 催化剂能够经过多次回收利用ꎬ
重复利用的催化剂活性依然与新鲜催化剂活性相差

不大[３６] . 在硅胶担载的 Ｒｈ￣离子液体催化体系(Ｒｈ￣
ＤＭＩｍＢＦ４ / ＳｉＯ２)中ꎬ 芳胺转化率能够达到 ９５％ꎬ 脲

的选择性能够达到 ９８％以上[３７] . Ｐａｒｋ 等[３８] 报道采

用 ３％(摩尔分数)的 Ｃｏ２Ｒｈ２双金属纳米颗粒作为催

化剂ꎬ 催化脂肪胺以及芳胺高效转化为脲类化合

物ꎬ 在该催化反应体系中ꎬ 无需添加任何的助剂ꎬ
而且催化剂经过回收后ꎬ 仍然能够保持与新鲜催化

剂基本一致的活性.
羰基钌配合物[Ｒｕ(ＣＯ) ３ Ｉ３] ＮＢｕ４ 在苯胺经氧

化羰基化合成二苯基脲中是一个活性很好的催化

剂ꎬ 在 １００ ℃ꎬ ０.１ ＭＰａ ＣＯ / Ｏ２(２ ∶ １)的反应条件

下ꎬ 目标产物(二苯基脲)的选择性大于 ９９％. 反应

机理研究表明ꎬ [Ｒｕ(ＣＯ) ３Ｉ３]
＋首先离去一个 ＣＯ 得

到中间体[Ｒｕ(ＣＯ) ２ Ｉ３]
＋( ＩＩ)ꎬ [Ｒｕ(ＣＯ) ２ Ｉ３]

＋与苯

胺配位形成羰基钌￣苯胺物种[(ＡｒＮＨ) Ｒｕ(ＣＯ) ２￣
Ｉ２]

－(ＩＩＩ)ꎬ 随后经过 ＣＯ 的迁移插入可得到羰基钌￣
酰基物种[(ＡｒＮＨＣＯ)Ｒｕ(ＣＯ) ２ Ｉ２]

－(Ｖ)ꎬ Ｖ 通过另

一分子胺的亲核进攻可得到脲类化合物ꎬ 钌氢中间

体￣[ＨＲｕ(ＣＯ) ２Ｉ２]
－(ＶＩ)则继续与苯胺生成钌胺配

合物ꎬ 最后再次氧化后与苯胺配位后得到羰基钌￣
苯胺物种(ＩＩＩ)ꎬ 实现催化剂的循环(图 ９) [３９] .
　 　 相比于 Ｐｄ、 Ｒｈ、 Ｒｕ 等贵金属ꎬ Ａｕ 作为羰基合

成的催化活性中心的研究相对较少ꎬ 起步也较晚ꎬ
但却取得了非常引入注目的成果. 兰州化物所邓友

全课题组发展了聚合物负载的纳米金催化剂ꎬ 在

５ ＭＰａ的 ＣＯ / Ｏ２(４ ∶ １)的混合气体中ꎬ 在 １７５ ℃下

反应 １ ~ ３ ｈ 后ꎬ 苯胺的转化频率 ＴＯＦｓ 能够达到

１４７５ ｈ－１ꎬ 二苯基脲的选择性为 ９９％ꎬ 催化剂循环

使用 １２ 次以上ꎬ 均能够保持其活性[４０] . 金粉

(１０００ ｎｍ)作为催化剂ꎬ 用于催化胺的氧化羰基化

反应ꎬ 乙睛作溶剂ꎬ 在 ０.１ ＭＰａ 的 ＣＯ / Ｏ２混合气体

中ꎬ 在相对低温度(４５ ℃)下即可反应可生成脲类

化合物ꎬ 当反应物为脂肪胺时ꎬ 所得到的目标产物

产物的产率较高ꎬ 但是该反应体系对苯胺的催化效

果不佳[４１] . Ａｕ￣Ｐｄ / ＭＯＦ 双金属催化剂在温和条件

图 ９ 钌配合物 ＮＢｕ４[Ｒｕ(ＣＯ) ３ Ｉ３]
＋催化苯胺

氧化羰基化及机理

Ｆｉｇ.９ Ｔｈｅ ｐｏｓｓｉｂｌｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ＮＢｕ４[Ｒｕ(ＣＯ) ３ Ｉ３]
＋

ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｃａｒｂｏｎｙｌａｔｉｏｎ

下(９０ ℃ꎬ ０.６ ＭＰａ ＣＯꎬ ０.２ ＭＰａ Ｏ２)ꎬ 催化伯胺的

氧化羰基化制备脲时表现出超高的协同催化作用ꎬ
Ａｕ￣Ｐｄ / ＭＯＦ 催化剂的活性是 Ａｕ / ＭＯＦ 的 ９５ 倍ꎬ 是

Ｐｄ / ＭＯＦ 的 １６ 倍. 但是该催化剂的底物适用性较

窄ꎬ 芳胺和仲胺不能够反应(图 １０) [４２] .

图 １０ Ａｕ￣Ｐｄ 协同催化胺的氧化羰基化反应

Ｆｉｇ.１０ Ａｕ￣Ｐｄ ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｃａｒｂｏｎｙｌａｔｉｏｎ

　 　 近年来ꎬ 随着团簇化学的兴起ꎬ 越来越多具有

优异催化活性的团簇被报道. 金团簇在多种催化体

系中表现出较好的活性ꎬ 目前已有报道将金团簇用

于催化胺类化合物氧化羰基化反应. 图 １１ 中所示

的卡宾支撑的 Ａｕ(Ｉ) / Ａｕ(０)混合价态的 Ａｕ３团簇能
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图 １１ 合成 Ａｕ３团簇

Ｆｉｇ.１１ Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｔｒｉｎｕｃｌｅａｒ ｇｏｌｄ ｃｌｕｓｔｅｒｓ

够活化伯胺及 ＣＯꎬ 并且在氧化羰基化中表现出很

好的活性. 研究认为该反应模拟了多相催化剂的过

程ꎬ Ａｕ３团簇实现了均多相的融合[４３] . 最近ꎬ 又有

研究报道了多核 ＡｕＩ团簇(ＡｕＩ
４ꎬ ＡｕＩ

８)及双金属 ＡｕＩ

ＡｇＩ团簇(ＡｕＩ
４ ＡｇＩ)ꎬ 其中ꎬ 线性的 ＡｕＩ

４ 团簇能够在

温和条件下实现伯胺和 ＣＯ 的活化ꎬ 将胺类化合物

转化为脲ꎬ 而双金属 ＡｕＩ
４ ＡｇＩ团簇在均相条件下的

催化活性超过了 ＡｕＩ
４ 团簇以及用团簇制备的纳米粒

子的活性[４４] .
　 　 我们最近报道从诱导 Ａｕ(Ｉ)￣Ｃｕ(Ｉ)双金属聚合

物解聚出发并研究其解聚行为ꎬ 利用现代表征技术

发现[Ａｕ(ＮＨＣ) ２] [ＣｕＩ２]双金属聚合物解聚过程

中ꎬ Ｃｕ 促进了胺与[Ａｕ(ＮＨＣ) ２]
＋的配体交换行为ꎬ

而且在解聚过程中 Ｃｕ 体现出可逆氧化还原行为ꎬ
Ｃｕ(Ｉ) → Ｃｕ(ＩＩ) → Ｃｕ(Ｉ). 受此启发ꎬ 通过整合的

ｄ１０金属配合物的响应行为以及隐含在其中固有的

协同催化功能信息ꎬ 开发了一种新型的高效催化剂

用于胺的氧化羰基化反应. [Ａｕ(ＮＨＣ) ２] [ＣｕＩ２]双
金属催化剂在胺氧化羰基化合成脲的过程中表现出

非常明显的催化协同效应对照实验发现ꎬ 在该体系

中ꎬ Ａｕꎬ Ｃｕꎬ Ｉ 三者是缺一不可的(图 １２). 发现在

反应前后ꎬ 催化剂可能发生“再组装”行为ꎬ 因而有

图 １２ 吗啉氧化羰基化

Ｆｉｇ.１２ Ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｃａｒｂｏｎｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｏｒｐｈｏｌｉｎｅ
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望将该催化剂通过最终产物与活性催化剂在特定溶

剂中的溶解度差异实现产物与催化剂的分离与循

环ꎬ 分离后的催化剂循环使用 ５ 次后ꎬ 未见明显失

活(图１３). 同时ꎬ 该催化体系也表现出非常好的底

图 １３ 催化剂分离ꎬ 循环实验

Ｆｉｇ.１３ Ｔｈｅ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ｐｒｏｃｅｄｕｒｅ ａｎｄ ｃｙｃｌｅ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｓ

物适用性ꎬ 能够将不同取代基的一级胺、 二级胺及

其盐酸盐转化成为相应的脲类化合物 (产率:
７７％~９９％)ꎬ 尤其是对于直链脂肪胺类化合物ꎬ 能

够在室温条件下实现高效转化(产率: ９９％). 鉴于

该催化体系能够催化转化一级胺和二级胺ꎬ 因此在

合成不对称脲的过程当中该催化体系也表现不错ꎬ
能够得到中等以上的不对称脲收率[４５] .

４ 电化学辅助氧化羰基化

常规条件下ꎬ 在 ＣＯ 作为羰源的氧化羰基化反

应中ꎬ 必须使用空气(Ｏ２)作为氧化剂ꎬ 首要问题必

须要解决 ＣＯ 与空气爆炸极限的问题ꎬ 而且该问题

也在一定程度上制约了氧化羰基化反应的发展. 近

年来ꎬ 采用电化学辅助氧化方式也能够达到同样的

目的ꎬ 该方法无需额外添加氧化剂ꎬ 从源头上避免

了爆炸极限的问题.
　 　 采用 Ｐｄ 催化剂ꎬ 利用电化学的方法ꎬ 可以避

免使用氧气(氧化剂)ꎬ 在常压 ＣＯ 气氛下ꎬ 实现脲

类化合物的合成. 邓友全课题组报道了采用电化学

的方法ꎬ 以 Ｐｄ(ＰＰｈ３) ２Ｃｌ２ ＋ Ｃｕ(ＯＡｃ) ２ 为催化剂ꎬ
Ｂｕ４ＮＣｌＯ４为电解液ꎬ 阳极电位固定 ０.９ Ｖ ｖｓ ＳＣＥꎬ
在 ３０ ℃以及 ０.１ ＭＰａ 的 ＣＯ 条件下ꎬ 成功的将胺类

化合物转化为对应的脲类化合物ꎬ 脲的产率能够达

到 ９０％以上(图 １４) [４６] . 随后ꎬ Ｆｅｒｏｃｉ 等人也报道了

另外一例电化学辅助胺氧化羰基化合成脲ꎬ 在该反

应中以石墨电极为工作电极ꎬ Ｐｔ 电极为对电极ꎬ 以

图 １４ 电化学辅助胺氧化羰基化合成脲

Ｆｉｇ.１４ Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｕｒｅａｓ ｂｙ ｅｌｅｃｔｒｏｃａｔａｌｙｔｉｃａｌ
ｃａｒｂｏｎｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ａｍｉｎｅｓ

Ｐｄ(ＯＡｃ) ２ꎬ ＰｄＣｌ２ꎬ Ｐｄ(ＰＰｈ３) ４中其中一种作为催

化剂ꎬ ｎ￣Ｂｕ４ＮＢＦ４作为电解液ꎬ ＮａＯＡｃ 作为碱ꎬ 阳极

电位固定 ０.４ Ｖ ｖｓ ＳＣＥꎬ 在 ５０ ℃ 以及 ０.１ ＭＰａ 的

ＣＯ 条件下ꎬ 也能够得到较高收率的脲类化合物ꎻ
在该反应过程中ꎬ 溶剂对反应影响较为明显ꎬ
ＣＨ３ＣＮ是效果最佳的溶剂.

５ 合成脲的其他方法

除了采用胺氧化羰基化法合成脲类化合物外ꎬ
还有取代法(碳酸二甲酯、 尿素)、 ＣＯ 作为羰源的

还原羰基化法 ＣＯ２ 作为羰源的羰基化法、 甲酰胺

法、 重排法等非光气法被报道. 但是对比发现: 采

用取代法时ꎬ 碳酸二甲酯( Ｉ)或者尿素( ＩＩ)均采用

ＣＯ２或 ＣＯ 作为 Ｃ１ 合成子合成所得ꎬ 然后再进一步

与胺反应生成脲类化合物ꎬ 从反应路线上看ꎬ 若直

接采用 ＣＯ２或 ＣＯ 作为 Ｃ１ 合成子合成脲类化合物

则更具优势[４７－４８] . 采用还原羰基化(ＩＩＩ)时ꎬ 受制于

硝基化合物的类型ꎬ 底物范围往往比较窄ꎬ 而且反

应中会生成新的温室气体 ＣＯ２ꎬ 若在实际应用中反
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应残余气体(ＣＯ 和 ＣＯ２混合气)的进一步分离也是

一个问题[４９] . 而对比直接采用 ＣＯ２或 ＣＯ 合成脲的

过程中ꎬ 选择 ＣＯ２路线ꎬ 需要更加苛刻的反应条件ꎬ
且存在底物范围窄的问题. 甲酰胺法目前发展得并

不多ꎬ 而且底物受限ꎬ 催化体系受限ꎬ 还需要进一

步的发展[５０－５１] . 重排法中需要特定的反应底物ꎬ 库

尔提斯重排(ＶＩ) [５２] 需要使用危险的叠氮试剂ꎬ 霍

夫曼重排(ＶＩＩ) [５３]和洛森重排(ＶＩＩＩ) [５４]还需要计量

的引发剂ꎬ 受制于底物范围以及反应条件ꎬ 该类方

法并不常用. 相比之下ꎬ 胺的氧化羰基化合成脲类

化合物具有反应原料廉价易得、 底物范围广、 反应

条件温和、 原子利用率高和环境友好(唯一的副产

物为水)等优势.

图 １５ 合成脲的其他方法

Ｆｉｇ.１５ Ｏｔｈｅｒ ｍｅｔｈｏｄｓ ｆｏｒ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｕｒｅａｓ

６ 展望

近年来ꎬ 众多脲类化合物被广泛应用于农药与

医药等领域[３ꎬ５５] . 一些脲类化合物已在农业上广泛

用于除草剂、 杀虫剂、 杀菌剂ꎬ 植物生长调节剂(类
细胞分裂素) [５６] . 在医学上作为医药或者医药中间

体已有众多脲类化合物分子用于降血糖药物、 ＨＩＶ
病毒抑制剂[５７]、 抗癌药物[５８]、 蛋白激酶抑制

剂[５９]、 载药体以及诊断神经性疾病(如阿尔兹海默

症及帕金森症)的荧光染料分子. 除此之外ꎬ 也在生

物传感器ꎬ 离子识别ꎬ 小分子凝胶以及有机小分子

催化剂等方向的应用也备受关注[６０] . 随着应用研究

的日趋深入ꎬ 脲类含氮羰基化合物的应用范围会更

加广阔.
ＣＯ 是一种廉价、 丰富且有用的 Ｃ１ 分子ꎬ 将其

作为羰基源参与氧化羰基化反应中可以合成各种有

用的羰基化合物ꎬ 是实现 ＣＯ 高值化利用的重要技

术之一. 最近ꎬ 采用胺氧化羰基化合成脲类化合物

的研究日益受到重视ꎬ 并取得了一定的进展. 胺的

氧化羰基化合成脲类化合物具有反应原料廉价易

得、 底物范围广、 反应条件温和、 原子利用率高和

环境友好(唯一的副产物为水)等特点ꎬ 已经表现出

在实际应用中替代传统光气法的巨大潜力. 开发更

为高效的催化剂ꎬ 尤其是使用廉价的过渡金属ꎬ 如

Ｃｕ、 Ｃｏ 替代 Ｐｄꎬ Ｒｈꎬ Ａｕ 等贵金属催化剂或将该反

应体系中的均相催化剂多相化是以后该反应体系中

催化剂研究的重点. 该反应体系中 ＣＯ 与空气爆炸

极限的问题仍然是制约氧化羰基化反应发展的关键

问题所在. 研发新工艺使反应能够在爆炸极限外高

效进行ꎬ 对氧化羰基化反应发展与应用具有重要的

意义ꎬ 同时ꎬ 开发其他间接氧化方式ꎬ 如电催化、
光催化等ꎬ 避免直接使用氧化剂是该反应今后发展

重要方向和趋势. 最后ꎬ 加快脲类化合物应用的开

发ꎬ 如脲类衍生物热解异氰酸酯技术、 脲类化合物

作为农药和医药中间体等方面的应用ꎬ 也能够推进

上游路线的快速发展.
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Ａｂｓｔｒａｃｔ: ＣＯ ｉｓ ａ ａｎ ｉｎｅｘｐｅｎｓｉｖｅꎬ ａｂｕｎｄａｎｔ ａｎｄ ｕｓｅｆｕｌ Ｃ１ ｂｕｉｌｄｉｎｇ ｂｌｏｃｋ. Ｉｔ ｉｓ ａｎ ｉｍｐｏｒｔａｎｔ ｔｒａｎｓｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｉｎ
ｏｒｇａｎｉｃ ｃｈｅｍｉｓｔｒｙ ｔｏ ｕｓｅ ＣＯ ａｓ ａ ｃａｒｂｏｎｙｌ ｓｏｕｒｃｅ ｔｏ ｐａｒｔｉｃｉｐａｔｅ ｉｎ ｔｈｅ ｏｘｉｄａｔｉｏｎ ｃａｒｂｏｎｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ａｍｉｎｅ. Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ
ｕｒｅａ ａｎｄ ｉｔｓ ｄｅｒｉｖａｔｉｖｅｓ ｂｙ ｔｈｅ ｏｘｉｄａｔｉｏｎ ｃａｒｂｏｎｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ａｍｉｎｅ ｈａｓ ａｔｔｒａｃｔｅｄ ｍｕｃｈ ａｔｔｅｎｔｉｏｎ ｉｎ ｒｅｃｅｎｔ ｙｅａｒ. Ｔｈｉｓ ｒｅ￣
ｖｉｅｗ ｉｎｔｅｎｄｓ ｔｏ ｏｆｆｅｒ ａ ｄｅｔａｉｌｅｄ ｉｎｔｒｏｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ｒｅｃｅｎｔ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｏｎ ｔｈｅ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｕｒｅａ ｂｙ ｃａｔａｌｙｔｉｃ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｃａｒｂｏｎ￣
ｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ａｍｉｎｅｓ. Ｍｏｒｅｏｖｅｒꎬ ｔｈｅ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｔｅｎｄｅｎｃｙ ｆｏｒ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｃａｒｂｏｎｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ａｍｉｎｅ ａｒｅ ａｌｓｏ ｄｉｓｃｕｓｓｅｄ.
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ: ＣＯꎻ ａｍｉｎｅꎻ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｃａｒｂｏｎｙｌａｔｉｏｎꎻ ｕｒｅａ
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