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　　氟原子由于其独特的电子结构，它具有最强的
电负性（４０）和与氢原子一般大小的原子半径
（１４７?），以及很强的 Ｃ－Ｆ键（平均大约 １１６
ｋｃａｌ／ｍｏＬ）等，这些化学特性使得氟原子取代某一
化合物中的其他原子往往会对其物理、化学、生物

活性等性质产生极大的改变，将三氟甲基引入有机

分子可以改变其亲脂性、酸性、偶极矩、脂溶性、以

及代谢稳定性和生物利用度等物理、化学及其生物

学性质。这使得含氟化合物在许多领域，特别是在

医药领域得到了广泛应用［１］。２０１１年 －２０１６年，

美国 ＦＤＡ共批准新药 １８８个，其中含氟药物 ４２
个，占比为 ２２３４％［２］。特别是引入三氟甲基（
ＣＦ３）基团后，由于ＣＦ３具有很强的电负性、亲脂性
和高稳定性，可以发生一系列总体正效应，例如使

它们更具选择性，增强功效［３］。在２００１年至２０１６
年期间超过 ４０种新的含三氟甲基药物引入市
场［４］。部分含有三氟甲基的代表药物结构式如图

１。本文将依据三氟甲基化反应机理，分别对亲电
反应、亲核反应和自由基反应３种类型的三氟甲基
化试剂进行简要概述。

图１　２００１－２０１１年部分上市的含三氟甲基取代基药物
Ｆｉｇ．１　Ｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｅｄｄｒｕｇｓｉｎｔｒｏｄｕｃｅｄｔｏｔｈｅｍａｒｋｅｔｂｅｔｗｅｅｎ２００１ａｎｄ２０１１

１　亲电性三氟甲基化试剂

１９８４年Ｙａｇｕｐｏｌｓｋｉｉ发现了第一个亲电性三氟

甲基化试剂Ｅ１［５］（图２），但该试剂反应活性较低，
不与Ｎ，Ｎ二甲基苯胺反应。基于这一开拓性的发
现，Ｕｍｅｍｏｔｏ［６］在２０世纪９０年代早期报道了应用
范围更广的试剂 Ｅ２，并探索苯环中不同的给电子
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图２　亲电三氟甲基化试剂
Ｆｉｇ．２　Ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｉｌｉｃｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｒｅａｇｅｎｔｓ

和吸电子取代基的亲电性。Ｓ、Ｓｅ和 Ｔｅ（三氟甲
基）二苯并杂环

!

盐，三氟甲基化反应能力Ｔｅ＜Ｓｅ
＜Ｓ，且环取代基的反应能力烷基 ＜Ｈ＜ＮＯ２。此

三氟甲基化试剂与亲核试剂如碳负离子、甲硅烷基

烯醇醚、烯胺、苯酚、苯胺、膦、硫醇盐等反应，得到

相应的三氟甲基化产物（图３）。

图３　Ｕｍｅｍｏｔｏ试剂与各种亲核体之间的三氟甲基化反应
Ｆｉｇ．３　ＴｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｏｆｖａｒｉｏｕｓｎｕｃｌｅｏｐｈｉｌｉｃｓｕｂｓｔｒａｔｅｓｗｉｔｈＵｍｅｍｏｔｏ＇ｓｒｅａｇｅｎｔｓ

　　１９９８年，Ｓｈｒｅｅｖｅ报道了亲电性三氟甲基化试
剂二芳基三氟甲基锍

!

盐（Ｅ３），它与 Ｙａｇｕｐｏｌｓｋｉｉ
试剂类似。当芳香环上有吸电子取代基时，所得二

芳基三氟甲基锍
!

盐具有很强的亲电能力，可在较

温和的条件下三氟甲基化对苯二酚、吡咯和苯胺等

多种芳香化合物［７］（图４），苯胺与 Ｓｈｒｅｅｖｅ试剂的
三氟甲基化主要生成 ２三氟甲基苯胺（产率
７０％），４三氟甲基苯胺仅占１８％。

图４　Ｓｈｒｅｅｖｅ试剂与对苯二酚、吡咯和苯胺的三氟甲基化反应
Ｆｉｇ．４　Ｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｏｆｐｈｙｄｒｏｑｕｉｎｏｎｅ，ｐｙｒｒｏｌｅ，ａｎｄａｎｉｌｉｎｅｗｉｔｈＳｈｒｅｅｖｅ＇ｓｒｅａｇｅｎｔｓ

　　２００６年Ｔｏｇｎｉ小组［８］合成了新一类高价碘化

合物作为亲电性三氟甲基化试剂 Ｅ４，其中三氟甲
基以超价键与碘相连，具有很高的反应活性。此试

剂可以三氟甲基化环状β酮酯、α硝基酯等多种化
合物，收率中等至良好（图５ａ），也可以与芳香族和
脂肪族硫醇顺利进行 Ｓ三氟甲基化（图 ５ｂ）［９］。
２００８年Ｔｏｇｎｉ小组还发现试剂 Ｅ４可用于伯、仲芳
基膦和烷基膦的三氟甲基化（图 ６ａ）［１０］。Ｔｏｇｎｉ

等［１１］成功将试剂 Ｅ４ｂ用于脂族醇的三氟甲基化，
在Ｚｎ（ＯＴｆ）２或Ｚｎ（ＮＴｆ２）２的催化下，伯醇和仲醇
的三氟甲基化反应顺利进行，ｔＢｕＯＨ等叔醇类及
酚类的Ｏ三氟甲基化收率均不理想。最近 Ｈｅｇｕｉ
Ｇｏｎｇ小组［１２］利用 Ｃｕ／Ｎｉ催化，以二硼酸酯作为末
端还原剂，烷基碘与Ｔｏｇｎｉ试剂进行还原交叉偶联
反应，以较高的收率获得相应的三氟甲基化产物，

该反应可耐受多种官能团（图６ｂ）。
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图５　Ｅ４ａ对β酮酯和α硝基酯类Ｃ亲核试剂（ａ）和对硫醇或硫酚（ｂ）的三氟甲基化反应
Ｆｉｇ．５　ＴｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｏｆＣｎｕｃｌｅｏｐｈｉｌｅｓ（ａ）ａｎｄＳ－ｎｕｃｌｅｏｐｈｉｌｅｓ（ｂ）ｗｉｔｈＥ４ａ

图６　Ｅ４ａ对有机膦的三氟甲基化反应（ａ）和Ｅ４ｂ对脂族醇或碘代烷三氟甲基化反应（ｂ）
Ｆｉｇ．６　ＴｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｏｆＰｎｕｃｌｅｏｐｈｉｌｅｓｗｉｔｈＥ４ａ（ａ）；Ｅｘａｍｐｌｅｓｏｆ

ｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｏｆａｌｃｏｈｏｌｓｏｒａｌｋｙｌｉｏｄｉｄｅｓｗｉｔｈＥ４ｂ（ｂ）

　　然而碳亲核试剂，特别是 β酮酯的三氟甲基
化需要更有效的试剂，２００８年 ＮｏｒｉｏＳｈｉｂａｔａ小
组［１３］利用氟化Ｊｏｈｎｓｏｎ试剂，开发出新的 ＳＣＦ３亲

电三氟甲基化试剂 Ｅ５，用于 β酮酯和二氰基亚烷
基烯丙基位的三氟甲基化反应（图７），被称为 Ｓｈｉ
ｂａｔａＪｏｈｎｓｏｎ试剂。

图７　Ｅ５对β酮酯和二氰基亚烷基的三氟甲基化反应
Ｆｉｇ．７　ＴｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｏｆβｋｅｔｏｅｓｔｅｒｓａｎｄｄｉｃｙａｎｏａｌｋｙｌｉｄｅｎｅｓｗｉｔｈＥ５
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２　亲核性三氟甲基化试剂

通过ＣＦ３的亲核反应在化合物中引入三氟甲

基也是一种常用方法。最早发现的方法是基于

ＣｕＣＦ３作为ＣＦ

３源，对卤代芳烃进行亲核取代，将

卤代芳烃转化为相应的三氟甲基取代芳烃的方法，

这个方法是由 ＭｃＬｏｕｇｈｌｉｎ［１４］于 １９６９年报导。三
氟甲基铜有多种制备方法，其中比较常用的是

ＣｕＩ／ＭｅＯ２ＣＣＦ２ＳＯ２Ｆ和 ＣｕＩ／ＫＦ／ＣｌＣＦ２ＣＯ２Ｍｅ两种
体系，其反应操作简单，收率较高。２０１５年 Ｊｉａｎ
Ｗａｎｇ团队［１５］报道了一种新的亲核三氟甲基化试剂

ＣｌＣＦ２ＣＯ２ＴＭＳ（ＴＣＤＡ），通过ＡｇＦ和ＣｕＩ的协同作用
向芳烃和杂芳烃有效地引入ＣＦ３基团（图８）。Ｇａｖｉｎ
ＣｈｉｔＴｓｕｉ小组［１６］利用 Ｇｒｕｓｈｉｎ制备 ＣｕＣＦ３的方法，
使用工业废氟化物 ＨＣＦ３制备 ＣｕＣＦ３，将末端炔烃
转化为相应的烯基ＣＦ３反式取代主产物，具有优
异的立体选择性和良好的官能团耐受性（图９）。

图８　ＴＣＤＡ对芳烃及杂芳烃的三氟甲基化反应
Ｆｉｇ．８　Ｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｒｅａｃｔｉｏｎｏｆａｒｅｎｅｓ

ａｎｄｈｅｔｅｒｏａｒｅｎｅｓｗｉｔｈＴＣＤＡ

图９　使用氟化物制备的［ＣｕＣＦ３］对炔烃硼

氢化及三氟甲基化反应

Ｆｉｇ．９　Ｄｏｍｉｎｏｈｙｄｒｏｂｏｒａｔｉｏｎ／ｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎ
ｏｆａｌｋｙｎｅｓｕｓｉｎｇｆｌｕｏｒｏｆｏｒｍｄｅｒｉｖｅｄ［ＣｕＣＦ３］

　　１９８４年 Ｒｕｐｐｅｒｔ小组［１７］发现了 Ｍｅ３ＳｉＣＦ３，其
制备方法源自当时尚未禁用的 ＣＦ３Ｂｒ，不过直到
１９８９年，Ｐｒａｋａｓｈ［１８］才首次发现羰基化合物与
Ｍｅ３ＳｉＣＦ３发生三氟甲基化反应，并将其发展为从
羰基化合物合成三氟甲基化合物最便捷的方法，在

有机合成中的应用也很广泛。Ｍｅ３ＳｉＣＦ３本身不与
羰基化合物反应，三氟甲基阴离子必须通过用引发

剂活化而释放，最常见的是使用氟阴离子，例如向

羰基化合物和Ｍｅ３ＳｉＣＦ３的混合物中加入催化量的
四丁基氟化铵（ＴＢＡＦ）时，该过程最初形成 Ｍｅ３ＳｉＦ
和醇盐加合物 Ａ，Ｍｅ３ＳｉＣＦ３和 Ａ反应产生五价硅
络合物Ｂ，络合物Ｂ中的三氟甲基可转移到羰基官
能团的亲电子碳上形成醇盐加合物 Ａ（图 １０ａ）。
其他亲核引发剂如金属醇盐，Ｎｅｌｓｏｎ等［１９］报道了

用ＲｕｐｐｅｒｔＰｒａｋａｓｈ试剂对硝酮进行亲核三氟甲基
化。由于硝酮具有很强的亲电能力，易于接受三氟

甲基负离子。加入三氟甲基离子后，金属醇盐中的

氧负离子，具有较好的催化效应（图１０ｂ）。由于大
多数三氟甲基化反应是通过使用诸如氟离子或金

属醇盐之类的强碱来活化 ＲｕｐｐｅｒｔＰｒａｋａｓｈ试剂，
因此这些引发剂不适用于碱不稳定的底物。２００３
年Ｐｒａｋａｓｈ团队［２０］发现三甲胺 Ｎ氧化物可作为
Ｍｅ３ＳｉＣＦ３的引发剂，通过使用三甲胺Ｎ氧化物，将
各种芳族，脂族和 α，β不饱和醛以较高收率得到
相应的三氟甲基化产物，该方法适用于对碱敏感的

底物（图１１）。而对于亲电引发剂，２００６年 Ｓｈｉｂａｔａ
小组［２１］首次报道了路易斯酸成功活化 Ｍｅ３ＳｉＣＦ３，
在与非烯醇化芳香醛三氟甲基化的反应中，筛选了

多种路易斯酸以及路易斯酸配体组合试剂活化
Ｍｅ３ＳｉＣＦ３，发现 ＴｉＦ４／ＤＭＦ、Ｔｉ（ＯＰｒｉ）４／ＤＭＦ和 Ｃｕ
（ＯＡｃ）２／ｄｐｐｅ／甲苯是芳醛亲核三氟甲基化反应最
好的引发剂。

图１０　氟阴离子作为催化剂（ａ）或以金属醇盐为引发剂的亲核三氟甲基化反应
Ｆｉｇ．１０　Ｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｒｅａｃｔｉｏｎｃａｔａｌｙｚｅｄｗｉｔｈｆｌｕｏｒｉｄｅａｎｉｏｎ（ａ）ｏｒｉｎｉｔｉａｔｅｄｗｉｔｈｍｅｔａｌａｌｋｏｘｉｄｅｓ
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图１１　胺Ｎ氧化物引发剂用作亲核催化剂以活化Ｍｅ３ＳｉＣＦ３
Ｆｉｇ．１１　ＡｍｉｎｅＮｏｘｉｄｅｉｎｉｔｉａｔｏｒｓａｒｅｅｍｐｌｏｙｅｄａｓｎｕｃｌｅｏｐｈｉｌｉｃｃａｔａｌｙｓｔｆｏｒｔｈｅａｃｔｉｖａｔｉｏｎｏｆＭｅ３ＳｉＣＦ３

　　Ｄｏｌｂｉｅｒ小组使用ＣＦ３Ｉ／ＴＤＡＥ体系
［２２－２４］，在温

和条件下成功实现了具有亲电反应活性底物的三

氟甲基化（图１２）。
　　２００２年Ｍｏｔｈｅｒｗｅｌｌ［２５］报道了三氟甲基苯乙酮
与Ｍｅ２ＮＳｉＭｅ３加热产生稳定的加成产物Ａ，用于各
种羰基化合物的三氟甲基化。此外，这种亲核性三

氟甲基化试剂Ａ与较少的亲电子亚胺官能团有反
应性，但发现２三甲基甲硅烷氧基吡啶是合适的
亲电试剂，其可以捕获不稳定的中间体 Ｂ并防止
该中间体返回到原料。使用试剂Ａ和２三甲基甲
硅烷氧基吡啶［２６］可以将一系列亚胺化合物三氟甲

基化（图１３）。

图１２　ＣＦ３Ｉ／ＴＤＡＥ体系的亲核三氟甲基化

Ｆｉｇ．１２　ＴｈｅｎｕｃｌｅｏｐｈｉｌｉｃｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｗｉｔｈＣＦ３Ｉ／ＴＤＡＥ

图１３　三氟甲基苯乙酮Ｍｅ２ＮＳｉＭｅ３加合物的亲核三氟甲基化反应

Ｆｉｇ．１３　ＴｈｅｎｕｃｌｅｏｐｈｉｌｉｃｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｗｉｔｈｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｃｅｔｏｐｈｅｎｏｎｅＮ，Ｎ
ｄｉｍｅｔｈｙｌｔｒｉｍｅｔｈｙｌｓｉｌｙｌａｍｉｎｅａｄｄｕｃｔ

　　ＨＣＦ３是聚四氟乙烯（特氟隆）制造中的副产
物，鉴于其对臭氧友好、无毒、价格低廉，研究者以

ＨＣＦ３进行三氟甲基化反应进行了大量尝试，但由
于ＨＣＦ３酸度低和其产生碳负离子的不稳定性，难
以成为稳定的三氟甲基化试剂。２０１２年底，Ｎｏｒｉｏ
Ｓｈｉｂａｔａ小组［２７］报道了一种有机超级碱（Ｐ４ｔＢｕ），

使ＨＣＦ３产生三氟甲基碳阴离子，而不分解成二氟
卡宾，成功加入芳族醛，酮和二硫化物。最近Ｎｏｒｉｏ
Ｓｈｉｂａｔａ［２８］发现以乙二醇二甲醚为溶剂可提高三氟
甲基碳阴离子的反应性，在叔丁基醇钾（ｔＢｕＯＫ）
存在下，将各种酮、查耳酮和醛三氟甲基化成相应

的三氟甲基甲醇，在 １８ｃｒｏｗｎ６和 ｃｒｙｐｔ２２２等环
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状聚醚的存在下更有效，非环状或环状聚醚对 Ｋ＋

的络合是这个反应的关键，这使其不易于将ＣＦ３阴
离子分解成二氟卡宾和氟负离子（图１４）。

图１４　乙二醇二甲醚络合Ｋ＋以顺利进行
醛或酮的三氟甲基化反应

Ｆｉｇ．１４　ＥｎｃａｐｓｕｌａｔｉｏｎｏｆＫ＋ｗｉｔｈｇｌｙｍｅｓｆｏｒ
ｔｒｉｆｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｏｆａｌｄｅｈｙｄｅｓａｎｄｋｅｔｏｎｅｓ

３　自由基反应的三氟甲基化试剂
ＣＦ３Ｉ、ＣＦ３ＳＯ２Ｎａ、Ｔｏｇｎｉ试剂和 Ｍｅ３ＳｉＣＦ３等都

可作为三氟甲基自由基的前体。在早期的工作中，

三氟甲基碘与甾体进行光催化反应［２９］，以及与烯

胺进行光化学反应生成α三氟甲基酮［３０］都是三氟

甲基自由基反应实例。Ｍｉｋａｍｉ及其同事报道了三
乙基硼烷介导下，ＣＦ３Ｉ与酮的三氟甲基化反应生
成 αＣＦ３酮

［３１］。Ｃａｈａｒｄ等［３２］报道了在连二亚硫

酸钠存在下，ＣＨ３ＣＮＨ２Ｏ溶液中，通过氮碱如
Ｅｔ３Ｎ、Ｅｔ（ｉＰｒ）２Ｎ或ＤＢＵ介导，ＣＦ３Ｉ可对１，３二羰
基化合物进行三氟甲基化（图１５）。

图１５　ＣＦ３Ｉ对１，３二羰基化合物的三氟甲基化反应

Ｆｉｇ．１５　Ｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｒｅａｃｔｉｏｎｏｆ１，３ｄｉｃａｒｂｏｎｙｌｃｏｍｐｏｕｎｄｓｗｉｔｈＣＦ３Ｉ

　　三氟代甲烷亚磺酸钠（ＣＦ３ＳＯ２Ｎａ，Ｌａｎｇｌｏｉｓ试
剂）是 ＣＦ３自由基来源之一，１９９１年首先被 Ｌａｎｇ
ｌｏｉｓ应用于芳族化合物的三氟甲基化［３３］，后来扩展

到烯醇醚、二硫化物和联芳基化合物。２０１４年
ＪｉａｎＰｉｎｇＺｏｕ小组［３４］报道了通过在 Ｍｎ（ＯＡｃ）３介
导下，ＣＦ３ＳＯ２Ｎａ与香豆素反应，开发了一种用于直
接Ｃｓｐ２Ｈ自由基三氟甲基化香豆素的新方法（图
１６）。ＤｚｍｉｔｒｙＧＫａｎａｎｏｖｉｃｈ小组［３５］利用 Ｌａｎｇｌｏｉｓ
试剂对环丙醇进行开环三氟甲基化，反应机理（图

１７）是在Ｃｕ（Ｉ）催化剂存在下用叔丁基过氧化氢氧
化三氟代甲烷亚磺酸钠，产生三氟甲基自由基，其

可以与铜（ＩＩ）或与铜（Ｉ）物质反应，生成相应的三
氟甲基铜（ＩＩＩ）和铜（ＩＩ）络合物作为实际的三氟甲
基化试剂。两种络合物都可以通过初步配体交换

导致环丙醇的环裂解，随后单电子转移得到 β氧
羰基，经自由基作用得到 β三氟甲基酮，或者通过
亲电子攻击产生 β金属酮中间体，经还原消除得
到相同三氟甲基化产物。

图１６　直接对Ｃｓｐ２Ｈ的自由基三氟甲基化反应

Ｆｉｇ．１６　ＤｉｒｅｃｔＣｓｐ２Ｈｒａｄｉｃａｌｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｒｅａｃｔｉｏｎ
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图１７　环丙醇三氟甲基化反应机理
Ｆｉｇ．１７　Ｐｌａｕｓｉｂｌｅｍｅｃｈａｎｉｓｍｏｆｔｈｅｃｙｃｌｏｐｒｏｐａｎｏｌ

ｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｒｅａｃｔｉｏｎ

　　乙烯基三氟甲磺酸酯多作为过渡金属催化的
偶联反应中的亲电体，相比之下，它们在自由基反

应中的应用较少。在２０１０年，Ｋｉｍ等［３６］报道了乙

烯基三氟甲磺酸酯与活性烷基卤化物反应形成 α
烷基酮（图１８ａ），该方法也可应用于ＣＨ键的烷基
化（图１８ｂ）。２０１７年 ＲｉｏＳａｓａｋｉ［３７］报道了在不存
在外部三氟甲基源的情况下将乙烯基三氟甲磺酸

酯转化成三氟甲基酮的新方法（图１８ｃ），该方法通
过自由基方法使三氟甲磺酸酯的三氟甲基在酮中

的α位上迁移。虽然三氟甲基自由基的形成并不
完全清楚，但这些自由基可以与乙烯基三氟甲磺酸

酯反应得到自由基 Ａ，然后经历 β裂变产生 α三
氟甲基酮和三氟甲磺酰基自由基 Ｂ，当释放出 ＳＯ２
时，三氟甲基自由基快速再生（图１８ｄ）。

图１８　乙烯基三氟甲磺酸酯的自由基反应及其反应机理
Ｆｉｇ．１８　Ｒａｄｉｃａｌｒｅａｃｔｉｏｎｓｏｆｖｉｎｙｌｔｒｉｆｌａｔｅｓａｎｄｔｈｅｐｒｏｐｏｓｅｄｍｅｃｈａｎｉｓｍ

　　含有缺电子双键的 α，β不饱和羰基不仅是通
用的合成中间体，而且是生物活性分子中的结构基

元。因此，对烯基 ＣＨ键的区域选择性三氟甲基
化反应具有重要意义。Ｌｏｈ等［３８］使用 Ｔｏｇｎｉ试剂
开发了丙烯酰胺的立体选择性 β位三氟甲基化
（图１９ａ）。Ｓｚａｂó小组［３９］报道醌的 ＣＨ三氟甲基
化（图１９ｂ）。２０１４年 ＸｉｈｅＢｉ团队［４０］使用铜催化

惰性化学键的转化时，利用 Ｔｏｇｎｉ试剂，区域选择
性地对 α，β不饱和羰基的 α位 ＣＨ三氟甲基化
（图１９ｃ）。反应机制如图２０所示，首先通过 ＣｕＩ
还原亲电性Ｔｏｇｎｉ试剂，通过单电子转移（ＳＥＴ）得
到ＣＦ３自由基，释放 Ｃｕ

２＋。然后，ＣＦ３基团区域选
择性地攻击具有稍高电子密度的 α，β不饱和羰基
的α位，从而产生自由基中间体Ａ。在另一个ＳＥＴ

过程之后，生成碳阳离子中间体 Ｂ，再生活性 Ｃｕ
（Ｉ）催化剂。最后，在去质子化后获得稳定的（Ｅ）
构型产物。ＹｕｓｈｅｎｇＷｕ团队［４１］报道了利用镍催化

及Ｔｏｇｎｉ试剂对苯胺进行直接ＣＨ三氟甲基化，此
反应有良好的官能团耐受性，在温和条件下以较高

至很高的收率转化成相应的三氟甲基化苯胺。其机

制是在Ｎｉ（ＩＩ）催化下Ｔｏｇｎｉ试剂产生ＣＦ３自由基Ａ
和Ｎｉ（ＩＩＩ）Ｂ。将ＣＦ３自由基加到苯胺的邻位或对位
形成中间体Ｃ。然后，Ｎｉ（ＩＩＩ）Ｂ物质氧化Ｃ产生碳
正离子Ｄ，并使Ｎｉ（ＩＩ）返回催化循环。最后，Ｄ在碱
的作用下去质子化得到相应产物（图２１）。
２０１１年Ｓａｎｆｏｒｄ小组［４２］采用 Ｍｅ３ＳｉＣＦ３进行银

介导的芳香族底物的三氟甲基化反应，首次利用

ＡｇＣＦ３中间体实现自由基三氟甲基化反应（图２２）。
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图１９　缺电子烯烃烯基ＣＨ键的三氟甲基化反应
Ｆｉｇ．１９　Ｄｉｒｅｃｔｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｏｆａｌｋｅｎｙｌ
ＣＨｂｏｎｄｓｏｆｅｌｅｃｔｒｏｎｄｅｆｉｃｉｅｎｔｏｌｅｆｉｎｓ

图２０　α，β不饱和羰基和Ｔｏｇｎｉ试剂的反应机制
Ｆｉｇ．２０　Ｍｅｃｈａｎｉｓｍｆｏｒｔｈｅｒｅａｃｔｉｏｎｏｆα，βｕｎｓａｔｕｒａｔｅｄ

ｃａｒｂｏｎｙｌｃｏｍｐｏｕｎｄｓｗｉｔｈＴｏｇｎｉ＇ｓｒｅａｇｅｎｔ

４　总结与展望

几十年来，在三氟甲基化领域研究中取得了重

大的进展，目前用于三氟甲基化试剂按其反应机理

主要可分为３类：（１）亲电反应试剂，主要类型有

图２１　镍催化下Ｔｏｇｎｉ试剂对苯胺ＣＨ的
三氟甲基化反应机理

Ｆｉｇ．２１　ＭｅｃｈａｎｉｓｍｆｏｒＮｉｃｋｅｌＣａｔａｌｙｚｅｄＣＨ
ＴｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｏｆＦｒｅｅＡｎｉｌｉｎｅｓ

ｗｉｔｈＴｏｇｎｉ＇ｓＲｅａｇｅｎｔ

图２２　Ｍｅ３ＳｉＣＦ３作为ＣＦ３自由基源对芳族化合物进行三氟甲基化

Ｆｉｇ．２２　ＴｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｏｆａｒｏｍａｔｉｃｃｏｍｐｏｕｎｄｓｗｉｔｈＭｅ３ＳｉＣＦ３

０４１１

贵 州 医 科 大 学 学 报　 ４３卷　



以Ｕｍｅｍｏｔｏ’ｓｒｅａｇｅｎｔ为代表的Ｓ、Ｓｅ和Ｔｅ（三氟
甲基）二苯取代

!

盐，以 Ｔｏｇｎｉ’ｓｒｅａｇｅｎｔ为代表的
三氟甲基取代的高价碘试剂，由 Ｊｏｈｎｓｏｎ试剂氟化
演变而得的ＳｈｉｂａｔａＪｏｈｎｓｏｎ试剂。（２）亲核反应试
剂，主要类型有用各种不同方法制备的三氟甲基铜

试剂（ＣｕＣＦ３）、ＲｕｐｐｅｒｔＰｒａｋａｓｈ试剂（Ｍｅ３ＳｉＣＦ３）、
Ｄｏｌｂｉｅｒ发现的ＣＦ３Ｉ／ＴＤＡＥ体系、三氟甲基苯乙酮
Ｍｅ２ＮＳｉＭｅ３加合物；（３）自由基反应试剂，主要类
型有 ＣＦ３Ｉ、ＣＦ３ＳＯ２Ｎａ、Ｔｏｇｎｉ试剂和 Ｍｅ３ＳｉＣＦ３等，
都可作为三氟甲基自由基的前体，将其与各类自由

基引发剂产生三氟甲基自由基，进而与底物加成生

成三氟甲基取代产物。不过，该领域仍然存在很多

问题和挑战，一些三氟甲基化试剂成本很高，比如

Ｔｏｇｎｉ试剂和 ＲｕｐｐｅｒｔＰｒａｋａｓｈ试剂（ＴＭＳＣＦ３）等，
有些三氟甲基化反应需引发剂活化如四丁基氟化

铵（ＴＢＡＦ）或金属催化如 ＲｕＣｌ２（ＰＰｈ３）３，价格比较
昂贵，不易于工业化大规模生产。因此探索新的催

化剂与配体，寻找高效低廉、环境友好、反应条件温

和、应用范围广的三氟甲基化试剂，仍是值得关注

和研究的方向。

５　参考文献

［１］ＭＬＬＥＲＫ，ＦＡＥＨＣ，ＤＩＥＤＥＲＩＣＨＦ．Ｆｌｕｏｒｉｎｅｉｎｐｈａｒ
ｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓ：ｌｏｏｋｉｎｇｂｅｙｏｎｄｉｎｔｕｉｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｓｃｉｅｎｃｅ，
２００７，３１７（５８４６）：１８８１－１８８６．

［２］刘栓栓，王晶，王德才，等．近５年美国ＦＤＡ批准上市
的含氟药物研究进展［Ｊ］．化学进展，２０１６，４０（１０）：
７８３－７９４．

［３］ＫＵＫＨＡＲＶＰ，ＳＯＲＯＣＨＩＮＳＫＹＡＥ，ＳＯＬＯＳＨＯＮＯＫＶ
Ａ．Ｐｒａｃｔｉｃａｌｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆｆｌｕｏｒｉｎｅｃｏｎｔａｉｎｉｎｇαａｎｄβａ
ｍｉｎｏａｃｉｄｓ：ｒｅｃｉｐｅｓｆｒｏｍＫｉｅｖ，Ｕｋｒａｉｎｅ［Ｊ］．ＦｕｔｕｒｅＭｅｄ
Ｃｈｅｍ，２００９，１（５）：７９３－８１９．

［４］ＷＡＮＧＪ，Ｓ?ＮＣＨＥＺＲＯＳＥＬＬ?Ｍ，ＳＯＲＯＣＨＩＮＳＫＹＡ
Ｅ，ｅｔａｌ．Ｆｌｕｏｒｉｎｅｉｎｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｉｎｄｕｓｔｒｙ：ｆｌｕｏｒｉｎｅ
ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇｄｒｕｇｓｉｎｔｒｏｄｕｃｅｄｔｏｔｈｅｍａｒｋｅｔｉｎｔｈｅｌａｓｔｄｅｃ
ａｄｅ（２００１－２０１１）［Ｊ］．ＣｈｅｍＲｅｖ，２０１４，１１４（４）：
２４３２－２５０６．

［５］ＹＡＧＵＰＯＬＳＫＩＩＬＭ，ＫＯＮＤＲＡＴＥＮＫＯＮＶ，ＴＩＭＯＦＥＥ
ＶＡＧＮ．Ｆｌｕｏｒｏ（ｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌ）ａｒｙｌａｎｄ（ｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍ
ｅｔｈｙｌ）ｄｉａｒｙｌｓｕｌｆｏｎｉｕｍｓａｌｔｓ［Ｊ］．ＪＯｒｇＣｈｅｍＵＳＳＲ，
１９８４，２０：１０３－１０６．

［６］ＵＭＥＭＯＴＯＴ，ＩＳＨＩＨＡＲＡＳ．Ｐｏｗｅｒｖａｒｉａｂｌｅｅｌｅｃｔｒｏｐｈｉｌ
ｉｃｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｎｇａｇｅｎｔｓ．Ｓ，Ｓｅ，ａｎｄＴｅ（ｔｒｉｆｌｕ
ｏｒｏｍｅｔｈｙ１）ｄｉｂｅｎｚｏｔｈｉｏ，ｓｅｌｅｎｏ，ａｎｄｔｅｌｌｕｒｏｐｈｅｎｉｕｍ
ｓａｌｔｓｙｓｔｅｍ［Ｊ］．ＪＡｍＣｈｅｍＳｏｃ，１９９３，１１５（６）：２１５６

－２１６４．
［７］ＹＡＮＧＪＪ，ＫＩＲＣＨＭＥＩＥＲＲＬ，ＳＨＲＥＥＶＥＪＭ．Ｎｅｗ

ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｉｌｉｃｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｎｇａｇｅｎｔｓ［Ｊ］． ＪＯｒｇ
Ｃｈｅｍ，１９９８，６３（８）：２６５６－２６６０．

［８］ＥＩＳＥＮＢＥＲＧＥＲＰ，ＧＩＳＣＨＩＧＳ，ＴＯＧＮＩＡ．Ｎｏｖｅｌ１０Ｉ３
ｈｙｐｅｒｖａｌｅｎｔｉｏｄｉｎｅｂａｓｅｄｃｏｍｐｏｕｎｄｓｆｏｒｅｌｅｃｔｒｏｐｈｉｌｉｃｔｒｉｆ
ｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＣｈｅｍＥｕｒＪ，２００６，１２（９）：２５７９
－２５８６．

［９］ＫＩＥＬＴＳＣＨＩ，ＥＩＳＥＮＢＥＲＧＥＲＰ，ＴＯＧＮＩＡ．Ｍｉｌｄｅｌｅｃ
ｔｒｏｐｈｉｌｉｃｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｏｆｃａｒｂｏｎａｎｄｓｕｌｆｕｒｃｅｎｔｅｒｅｄ
ｎｕｃｌｅｏｐｈｉｌｅｓｂｙａｈｙｐｅｒｖａｌｅｎｔｉｏｄｉｎｅ（ＩＩＩ）

"

ＣＦ３ｒｅａｇｅｎｔ
［Ｊ］．ＡｎｇｅｗＣｈｅｍＩｎｔＥｄ，２００７，４６（５）：７５４－７５７．

［１０］ＥＩＳＥＮＢＥＲＧＥＲＰ，ＫＩＥＬＴＳＣＨＩ，ＴＯＧＮＩＡ，ｅｔａｌ．Ｍｉｌｄ
ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｉｌｉｃｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｏｆｓｅｃｏｎｄａｒｙａｎｄｐｒｉｍａｒｙ
ａｒｙｌａｎｄａｌｋｙｌｐｈｏｓｐｈｉｎｅｓｕｓｉｎｇｈｙｐｅｒｖａｌｅｎｔｉｏｄｉｎｅ（ＩＩＩ）
"

ＣＦ３ｒｅａｇｅｎｔｓ［Ｊ］．ＣｈｅｍＣｏｍｍｕｎ，２００８，１０（１３）：
１５７５－１５７７．

［１１］ＫＯＬＬＥＲＲ，ＳＴＡＮＥＫＫ，ＴＯＧＮＩＡ，ｅｔａｌ．Ｚｉｎｃｍｅｄｉａ
ｔｅｄｆｏｒｍａｔｉｏｎｏｆｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌｅｔｈｅｒｓｆｒｏｍａｌｃｏｈｏｌｓａｎｄ
ｈｙｐｅｒｖａｌｅｎｔｉｏｄｉｎｅｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｒｅａｇｅｎｔｓ［Ｊ］．Ａｎ
ｇｅｗＣｈｅｍＩｎｔＥｄ，２００９，４８（２４）：４３３２－４３３６．

［１２］ＣＨＥＮＹ，ＭＡＧ，ＧＯＮＧＧ．Ｃｏｐｐｅｒｃａｔａｌｙｚｅｄｒｅｄｕｃｔｉｖｅ
ｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｏｆａｌｋｙｌｉｏｄｉｄｅｓｗｉｔｈｔｏｇｎｉ’ｓｒｅａｇｅｎｔ
［Ｊ］．ＯｒｇＬｅｔｔ，２０１８，２０（１５）：４６７７－４６８０．

［１３］ＮＯＲＩＴＡＫＥＳ，ＳＨＩＢＡＴＡＮ，ＮＡＫＡＭＵＲＡＳ，ｅｔａｌ．
ＦｌｕｏｒｉｎａｔｅｄＪｏｈｎｓｏｎｒｅａｇｅｎｔｆｏｒｔｒａｎｓｆｅｒｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａ
ｔｉｏｎｔｏｃａｒｂｏｎｎｕｃｌｅｏｐｈｉｌｅｓ［Ｊ］．ＥｕｒＪＯｒｇＣｈｅｍ，２００８，
２００８（２０）：３４６５－３４６８．

［１４］ＭＣＬＡＵＧＨＬＩＮＶＣＲ，ＴＨＲＯＷＥＲＪ．Ａｒｏｕｔｅｔｏｆｌｕｏｒｏ
ａｌｋｙｌｓｕｂｓｔｉｔｕｔｅｄａｒｏｍａｔｉｃｃｏｍｐｏｕｎｄｓｉｎｖｏｌｖｉｎｇｆｌｕｏｒｏａｌ
ｋｙｌｃｏｐｐｅｒｉｎｔｅｒｍｅｄｉａｔｅｓ［Ｊ］．Ｔｅｔｒａｈｅｄｒｏｎ，１９６９，２５
（２４）：５９２１－５９４０．

［１５］ＺＨＡＮＧＸ，ＷＡＮＧＪ，ＷＡＮＺ．Ｎｅｗｒｅａｇｅｎｔｆｏｒｈｉｇｈｌｙ
ｅｆｆｉｃｉｅｎｔｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌｓｕｂｓｔｉｔｕｔｅｄａｒｅｎｅｓ
ａｎｄｈｅｔｅｒｏａｒｅｎｅｓ［Ｊ］．ＯｒｇＬｅｔｔ，２０１５，１７（９）：２０８６－
２０８９．

［１６］ＨＥＬ，ＹＡＮＧＸ，ＴＳＵＩＧＣ．Ｄｏｍｉｎｏｈｙｄｒｏｂｏｒａｔｉｏｎ／ｔｒｉｆ
ｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎ ｏｆａｌｋｙｎｅｓ ｕｓｉｎｇ ｆｌｕｏｒｏｆｏｒｍｄｅｒｉｖｅｄ
［ＣｕＣＦ３］［Ｊ］．ＪＯｒｇＣｈｅｍ，２０１７，８２（１２）：６１９２－
６２０１．

［１７］ＲＵＰＰＥＲＴＩ，ＳＣＨＬＩＣＨＫ，ＶＯＬＢＡＣＨＷ．Ｄｉｅｅｒｓｔｅｎ
ＣＦ３ｓｕｂｓｔｉｔｕｉｅｒｔｅｎｏｒｇａｎｙｌ（ｃｈｌｏｒ）ｓｉｌａｎｅ［Ｊ］．Ｔｅｔｒａｈｅｄ
ｒｏｎＬｅｔｔ，１９８４，２５（２１）：２１９５－２１９８．

［１８］ＰＲＡＫＡＳＨＧＫＳ，ＫＲＩＳＨＮＡＭＵＲＴＩＲ，ＯＬＡＨＧＡ．
Ｆｌｕｏｒｉｄｅｉｎｄｕｃｅｄｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｏｆｃａｒｂｏｎｙｌｃｏｍ
ｐｏｕｎｄｓｗｉｔｈｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌｔｒｉｍｅｔｈｙｌｓｉｌａｎｅ（ＴＭＳＣＦ３）．
Ａｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｉｄｅｅｑｕｉｖａｌｅｎｔ［Ｊ］．ＪＡｍ Ｃｈｅｍ Ｓｏｃ，
１９８９，１１１（１）：３９３－３９５．

１４１１

　１０期 崔　晶等　三氟甲基化试剂研究概况



［１９］ＮＥＬＳＯＮＤＷ，ＥＡＳＬＥＹＲＡ，ＰＩＮＴＥＡＢＮＶ．Ｎｕｃｌｅｏ
ｐｈｉｌｉｃｐｅｒｆｌｕｏｒｏａｌｋｙｌａｔｉｏｎｏｆｎｉｔｒｏｎｅｓ［Ｊ］．Ｔｅｔｒａｈｅｄｒｏｎ
Ｌｅｔｔ，１９９９，４０（１）：２５－２８．

［２０］ＰＲＡＫＡＳＨＧＫＳ，ＭＡＮＤＡＬＭ，ＯＬＡＨＧＡ，ｅｔａｌ．
ＰｒｅｐａｒａｔｉｏｎｏｆＴＭＳｐｒｏｔｅｃｔｅｄｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｅｄａｌｃｏｈｏｌｓ
ｕｓｉｎｇｔｒｉｍｅｔｈｙｌａｍｉｎｅＮｏｘｉｄｅａｎｄｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌｔｒｉｍｅｔｈ
ｙｌｓｉｌａｎｅ（ＴＭＳＣＦ３）［Ｊ］．ＪＦｌｕｏｒｉｎｅＣｈｅｍ，２００３，１２３
（１）：６１－６３．

［２１］ＭＩＺＵＴＡＳ，ＳＨＩＢＡＴＡＮ，ＴＯＲＵＴ，ｅｔａｌ．Ｌｅｗｉｓａｃｉｄ
ｃａｔａｌｙｚｅｄｔｒｉａｎｄｄｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｒｅａｃｔｉｏｎｓｏｆａｌｄｅ
ｈｙｄｅｓ［Ｊ］．ＣｈｅｍＣｏｍｍｕｎ，２００６，１０（２４）：２５７５－
２５７７．

［２２］Ａ?ＴＭＯＨＡＮＤＳ，ＴＡＫＥＣＨＩＮ，ＤＯＬＢＩＥＲＷＲ，ｅｔａｌ．
Ｎｕｃｌｅｏｐｈｉｌｉｃｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｕｓｉｎｇｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌｉｏ
ｄｉｄｅ．Ａｎｅｗａｎｄｓｉｍｐｌｅａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅｆｏｒｔｈｅｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙ
ｌａｔｉｏｎｏｆａｌｄｅｈｙｄｅｓａｎｄｋｅｔｏｎｅｓ［Ｊ］．ＯｒｇＬｅｔｔ，２００１，３
（２６）：４２７１－４２７３．

［２３］ＸＵＷ，ＤＯＬＢＩＥＲＷ Ｒ．Ｎｕｃｌｅｏｐｈｉｌｉｃｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａ
ｔｉｏｎｏｆｉｍｉｎｅｓｕｓｉｎｇｔｈｅＣＦ３Ｉ／ＴＤＡＥｒｅａｇｅｎｔ［Ｊ］．ＪＯｒｇ
Ｃｈｅｍ，２００５，７０（１２）：４７４１－４７４５．

［２４］ＰＯＯＰＵＴＣ，ＤＯＬＢＩＥＲＷＲ，ＭＥＤＥＢＩＥＬＬＥＭ．Ｎｕｃｌｅｏ
ｐｈｉｌｉｃｐｅｒｆｌｕｏｒｏａｌｋｙｌａｔｉｏｎｏｆａｌｄｅｈｙｄｅｓ，ｋｅｔｏｎｅｓ，ｉｍｉｎｅｓ，
ｄｉｓｕｌｆｉｄｅｓ，ａｎｄｄｉｓｅｌｅｎｉｄｅｓ［Ｊ］．ＪＯｒｇＣｈｅｍ，２００６，７１
（９）：３５６４－３５６８．

［２５］ＭＯＴＨＥＲＷＥＬＬＷＢ，ＳＴＯＲＥＹＬＪ．Ｔｈｅｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙ
ｌａｃｅｔｏｐｈｅｎｏｎｅＮ，Ｎｄｉｍｅｔｈｙｌｔｒｉｍｅｔｈｙｌｓｉｌｙｌａｍｉｎｅａｄｄｕｃｔ
Ａｎｅｗｓｈｅｌｆｓｔａｂｌｅｒｅａｇｅｎｔｆｏｒｎｕｃｌｅｏｐｈｉｌｉｃｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙ
ｌａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｓｙｎｌｅｔｔ，２００２，２００２（４）：６４６－６４８．

［２６］ＭＯＴＨＥＲＷＥＬＬＷ Ｂ，ＳＴＯＲＥＹＬＪ．Ｓｏｍｅｓｔｕｄｉｅｓｏｎ
ｎｕｃｌｅｏｐｈｉｌｉｃｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｕｓｉｎｇｔｈｅｓｈｅｌｆｓｔａｂｌｅｔｒｉ
ｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｃｅｔｏｐｈｅｎｏｎｅＮ， Ｎｄｉｍｅｔｈｙｌｔｒｉｍｅｔｈｙｌｓｉｌｙｌ
ａｍｉｎｅａｄｄｕｃｔ［Ｊ］．ＪＦｌｕｏｒｉｎｅＣｈｅｍ，２００５，１２６（４）：
４９１－４９８．

［２７］ＫＡＷＡＩＨ，ＹＵＡＮＺ，ＳＨＩＢＡＴＡＮ，ｅｔａｌ．Ａｓｔｅｒｉｃａｌｌｙ
ｄｅｍａｎｄｉｎｇｏｒｇａｎｏｓｕｐｅｒｂａｓｅａｖｏｉｄｓｄｅｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎｏｆａ
ｎａｋｅｄｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌｃａｒｂａｎｉｏｎｄｉｒｅｃｔｌｙｇｅｎｅｒａｔｅｄｆｒｏｍ
ｆｌｕｏｒｏｆｏｒｍ［Ｊ］．ＯｒｇＢｉｏｍｏｌＣｈｅｍ，２０１３，１１（９）：１４４６
－１４５０．

［２８］ＳＡＩＴＯＴ，ＷＡＮＧＪ，ＳＨＩＢＡＴＡＮ，ｅｔａｌ．Ｄｉｒｅｃｔｎｕｃｌｅｏ
ｐｈｉｌｉｃｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｏｆｃａｒｂｏｎｙｌｃｏｍｐｏｕｎｄｓｂｙｐｏ
ｔｅｎｔｇｒｅｅｎｈｏｕｓｅｇａｓ，ｆｌｕｏｒｏｆｏｒｍ：ｉｍｐｒｏｖｉｎｇｔｈｅｒｅａｃｔｉｖｉｔｙ
ｏｆａｎｉｏｎｏｉｄｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌｓｐｅｃｉｅｓｉｎｇｌｙｍｅｓ［Ｊ］．Ｓｙｎ
ｌｅｔｔ，２０１８，（８）：１１５０１－１１５０８．

［２９］ＲＡＳＭＵＳＳＯＮＧＨ，ＢＲＯＷＮＲＤ，ＡＲＴＨＧＥ．Ｐｈｏｔｏ
ｃａｔａｌｙｚｅｄｒｅａｃｔｉｏｎｏｆｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌｉｏｄｉｄｅｗｉｔｈｓｔｅｒｏｉｄａｌ
ｄｉｅｎｏｎｅｓ［Ｊ］．ＪＯｒｇＣｈｅｍ，１９７５，４０（６）：６７２－６７５．

［３０］ＣＡＮＴＡＣＵＺ?ＮＥＤ，ＤＯＲＭＥＲ．Ｃｅｔｏｎｅｓαｐｅｒｆｌｕｏｒｅｅｓ

［Ｊ］．ＴｅｔｒａｈｅｄｒｏｎＬｅｔｔ，１９７５，１６（２５）：２０３１－２０３４．
［３１］ＩＴＯＨＹ，ＭＩＫＡＭＩＫ．ＲａｄｉｃａｌＴｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｏｆｔｉ

ｔａｎｉｕｍａｔｅｅｎｏｌａｔｅ［Ｊ］．ＯｒｇＬｅｔｔ，２００５，７（４）：６４９－
６５１．

［３２］ＰＥＴＲＩＫＶ，ＣＡＨＡＲＤＤ．Ｒａｄｉｃａｌｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｏｆ
ａｍｍｏｎｉｕｍｅｎｏｌａｔｅｓ［Ｊ］．ＴｅｔｒａｈｅｄｒｏｎＬｅｔｔ，２００７，４８
（１９）：３３２７－３３３０．

［３３］ＬＡＮＧＬＯＩＳＢＲ，ＬＡＵＲＥＮＴＥ，ＲＯＩＤＯＴＮ．Ｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍ
ｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｏｆａｒｏｍａｔｉｃｃｏｍｐｏｕｎｄｓｗｉｔｈｓｏｄｉｕｍ ｔｒｉｆｌｕ
ｏｒｏｍｅｔｈａｎｅｓｕｌｆｉｎａｔｅｕｎｄｅｒｏｘｉｄａｔｉｖｅｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ［Ｊ］．Ｔｅｔ
ｒａｈｅｄｒｏｎＬｅｔｔ，１９９１，３２（５１）：７５２５－７５２８．

［３４］ＣＡＯＸＨ，ＺＯＵＪＰ，ＡＳＥＫＵＮＯＴ，ｅｔａｌ．Ｍａｎｇａｎｅｓｅ
（ＩＩＩ）ｍｅｄｉａｔｅｄｄｉｒｅｃｔＣｓｐ２－Ｈｒａｄｉｃａｌｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎ
ｏｆｃｏｕｍａｒｉｎｓｗｉｔｈｓｏｄｉｕｍｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈａｎｅｓｕｌｆｉｎａｔｅ［Ｊ］．
ＣｈｅｍＣｏｍｍｕｎ，２０１４，５０（２５）：３３５９－３３６２．

［３５］ＫＯＮＩＫＹＡ，ＫＵＤＲＪＡＳＨＯＶＡＭ，ＫＡＮＡＮＯＶＩＣＨＤＧ，
ｅｔａｌ．Ｔｗｏｓｔｅｐｃｏｎｖｅｒｓｉｏｎｏｆｃａｒｂｏｘｙｌｉｃｅｓｔｅｒｓｉｎｔｏｄｉｓｔａｌ
ｌｙｆｌｕｏｒｉｎａｔｅｄｋｅｔｏｎｅｓｖｉａｒｉｎｇｃｌｅａｖａｇｅｏｆｃｙｃｌｏｐｒｏｐａｎｏｌ
ｉｎｔｅｒｍｅｄｉａｔｅｓ：ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆｓｕｌｆｉｎａｔｅｓａｌｔｓａｓｆｌｕｏｒｏａｌｋｙ
ｌａｔｉｎｇｒｅａｇｅｎｔｓ［Ｊ］．ＯｒｇＢｉｏｍｏｌＣｈｅｍ，２０１７，１５（２１）：
４６３５－４６４３．

［３６］ＬＥＥＪＹ，ＬＩＭＫＣ，ＫＩＭＳ，ｅｔａｌ．Ｒａｄｉｃａｌａｌｋｙｌａｔｉｏｎｓｏｆ
ａｌｋｙｌｈａｌｉｄｅｓａｎｄｕｎａｃｔｉｖａｔｅｄＣＨｂｏｎｄｓｕｓｉｎｇｖｉｎｙｌｔｒｉ
ｆｌａｔｅｓ［Ｊ］．Ｓｙｎｌｅｔｔ，２０１０，２０１０（１１）：１６４７－１６５０．

［３７］ＫＡＷＡＭＯＴＯＴ，ＳＡＳＡＫＩＲ，ＫＡＭＩＭＵＲＡＡ．Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ
ｏｆαｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｅｄｋｅｔｏｎｅｓｆｒｏｍｖｉｎｙｌｔｒｉｆｌａｔｅｓｉｎｔｈｅ
ａｂｓｅｎｃｅｏｆｅｘｔｅｒｎａｌｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌｓｏｕｒｃｅｓ［Ｊ］．Ａｎｇｅｗ
ＣｈｅｍＩｎｔＥｄ，２０１７，５６（５）：１３４２－１３４５．

［３８］ＦＥＮＧＣ，ＬＯＨＴＰ．Ｄｉｒｅｃｔｉｎｇｇｒｏｕｐａｓｓｉｓｔｅｄｃｏｐｐｅｒｃａｔ
ａｌｙｚｅｄｏｌｅｆｉｎｉｃｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｏｆｅｌｅｃｔｒｏｎｄｅｆｉｃｉｅｎｔａｌ
ｋｅｎｅｓ［Ｊ］．ＡｎｇｅｗＣｈｅｍＩｎｔＥｄ，２０１３，５２（４７）：１－
５．

［３９］ＩＬＣＨＥＮＫＯＮＯ，ＪＡＮＳＯＮＰＧ，ＳＺＡＢ?ＫＪ．Ｃｏｐｐｅｒ
ｍｅｄｉａｔｅｄＣ－Ｈｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｏｆｑｕｉｎｉｎｅｓ［Ｊ］．
Ｃｈｅｍ．Ｃｏｍｍｕｎ．２０１３，４９（５９）：６６１４－６６１６．

［４０］ＦＡＮＧＺＸ，ＮＩＮＧＹＱ，ＢＩＸＨ，ｅｔａｌ．ＣａｔａｌｙｔｉｃＣＨα
ｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｏｆα，βｕｎｓａｔｕｒａｔｅｄｃａｒｂｏｎｙｌｃｏｍ
ｐｏｕｎｄｓ［Ｊ］．ＯｒｇＬｅｔｔ，２０１４，１６（５）：１５２２－１５２５．

［４１］ＧＡＯＸ，ＧＥＮＧＹ，ＷＵＹ，ｅｔａｌ．Ｎｉｃｋｅｌｃａｔａｌｙｚｅｄｄｉｒｅｃｔ
Ｃ－ＨｔｒｉｆｌｕｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｏｆｆｒｅｅａｎｉｌｉｎｅｓｗｉｔｈＴｏｇｎｉ’ｓ
ｒｅａｇｅｎｔ［Ｊ］．ＯｒｇＬｅｔｔ，２０１８，２０（１３）：３７３２－３７３５．

［４２］ＹＥＹ，ＬＥＥＳＨ，ＳＡＮＦＯＲＤＭＳ．Ｓｉｌｖｅｒｍｅｄｉａｔｅｄｔｒｉｆｌｕ
ｏｒｏｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｏｆａｒｅｎｅｓｕｓｉｎｇＴＭＳＣＦ３［Ｊ］．ＯｒｇＬｅｔｔ，
２０１１，１３（２０）：５４６４－５４６７．

（２０１８－０７－２１收稿，２０１８－０９－２２修回）
编辑：刘　平

２４１１

贵 州 医 科 大 学 学 报　 ４３卷　


