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钯催化 N-磺酰基吲哚衍生物碳氢键芳基化反应 

谭  晶，孙美娇，吴文倩，彭进松，陈春霞* 
（东北林业大学 化学化工与资源利用学院，黑龙江  哈尔滨  150040） 

摘要：以碘代芳烃为芳基化试剂，探讨了 N-对甲苯磺酰基吲哚通过磺酰基团导向的钯催化 C—H 键选择性

芳基化反应过程。结果表明，以醋酸钯为催化剂、三苯基膦为配体、碳酸钠为碱、碳酸银为添加剂的条件

下，N-对甲苯磺酰基吲哚在 1,4-二氧六环溶剂中于 120 ℃下反应 24 h 可获得 2 位和 2,7 位芳基化的产物，

反应总产率可达 93%。在该条件下，通过改变底物和碘代芳烃的结构测试了该法的适用范围与局限性，共

制备得到 28 种芳基化吲哚衍生物，总产率为 22%~93%，产物经 1HNMR、13CNMR 和 HRMS 表征确定了其

化学结构。 
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Pd-catalyzed C—H arylation of N-sulfonyl indole derivatives 

TAN Jing, SUN Meijiao, WU Wenqian, PENG Jinsong, CHEN Chunxia* 
（College of Chemistry, Chemical Engineering and Resource Utilization, Northeast Forestry University, Harbin 150040, 

Heilongjiang, China） 

Abstract: The sulfonyl-directing group guided and palladium catalyzed selective C—H arylation of 

N-p-toluenesulfonyl indole was investigated using iodoaromatic hydrocarbons as arylation reagent. The 

results showed that N-p-toluenesulfonyl indole could be converted into 2- and 2,7-arylated products with an 

overall yield of 93% in 1,4-dioxane at 120 ℃ for 24 h with palladium acetate as catalyst, triphenylphosphine 

as ligand, Na2CO3 as base and Ag2CO3 as additive. Under these optimized conditions, the applicability and 

limitation of the synthetic method were examined by changing the structure of the reaction substrate and 

aryl iodides. As a result, 28 indole-based compounds with overall yields ranging from 22%~93% were 

synthesized, and characterized by 1HNMR, 13CNMR and HRMS spectra for structure confirmation. 

Key words: palladium catalysis; indole framework; C—H functionalization; arylation; directing group; 

catalysis technology 

吲哚环是自然界中最常见的一种杂环结构，是

有机合成中的重要中间体[1-8]。在过去的几十年间，

科学家们对吲哚天然产物和吲哚衍生物进行了广泛

研究[9]，发现诸多吲哚类化合物（图 1）具有优异的

药理活性，如抗肿瘤[10-14]、抗病毒[15-16]、抑菌[17]和

抗抑郁[18]等。吲哚化合物展现出与不同类型受体良

好的结合能力，在细胞的许多生命活动中发挥着至

关重要的作用[19-20]，现已成为药物开发的优势骨架

结构，由此开发出的多种上市吲哚药物在保护生命

安全和保障生活质量上发挥着重要作用[21]。 

近十年来，科学家们一直致力于芳基吲哚类化

合物的合成研究，已发展了 3 种主要方法：（1）通

过带有不同取代基的苯胺直接环化反应生成吲哚衍

生物；（2）基于吲哚骨架预官能团化后进行的结构

修饰合成；（3）过渡金属[22-25]催化不同位点的吲哚

C—H 键直接官能化反应而实现吲哚衍生物的合成。

与传统的亲电/亲核合成法相比，基于碳氢键活化的直

接官能化技术具有高步骤经济性和原子经济性特点。 

催化与分离提纯技术 
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图 1  含有吲哚骨架的代表性药物分子和生物活性化合物 
Fig. 1  Representative drug molecules and biological active compounds containing indole backbone 

 

过渡金属催化[26]吲哚 C—H 直接官能化反应作

为一种强有力的后修饰手段的研究得到了快速发展
[27-29]。目前，过渡金属催化 C—H 活化合成芳基吲

哚衍生物依然存在一些问题：（1）对高反应活性芳

基化试剂（如高价碘试剂或重氮盐）的依赖[30-31]；

（2）较低的区域选择性，特别是当芳基化反应涉及

到 2,3 位未取代的吲哚底物时[32]；（3）对定位基团

的依赖[33-34]，尤其是嘧啶、吡啶等含氮基团[35-36]。

N-磺酰基吲哚类化合物通常具有较好的生物活性
[37-39]，同时磺酰基常作为含氮化合物的保护基团和

C—H 活化的定位基团在有机合成中发挥着重要作

用。因此，本文以简单易得的 N-对甲苯磺酰基吲哚

（Ⅰ）和碘苯类化合物（Ⅱ）为原料，拟通过钯催

化磺酰官能团导向的吲哚环 2 和 7 位的 C—H 活化

反应得到较优产率的芳基化吲哚衍生物，合成路线

如下所示。 
 

 
 

R 代表氢、烷基、烷氧基、芳基、卤素、酯基、三氟甲基、三氟甲氧基；Ts 代表对甲基苯磺酰基；Ar 代表芳基 
 

1  实验部分 

1.1  试剂与仪器 

碘苯（Ⅱa）、4-碘甲苯（Ⅱb）、3-碘甲苯（Ⅱc）、

2-碘甲苯（Ⅱd）、1-乙基-4-碘苯（Ⅱe）、2-碘苯甲醚

（Ⅱf）、1-碘萘（Ⅱg）、3,5-二甲氧基碘苯（Ⅱh）、

4-氟碘苯（Ⅱi）、3-氟碘苯（Ⅱj）、2-氟碘苯（Ⅱk）、

1-氯-2-碘苯（Ⅱl）、3-碘苯乙酮（Ⅱm）、4-三氟甲

氧基碘苯（Ⅱn）、4-碘苯甲醚（Ⅱo）、3-碘苯甲醚

（Ⅱp）、4-碘联苯（Ⅱq）、4-氯碘苯（Ⅱr）、4-碘苯

甲酸甲酯（Ⅱs）、3,4-二氯碘苯（Ⅱt）、3-三氟甲基

碘苯（Ⅱu）、3-氯碘苯（Ⅱv）、2-甲基吲哚（Ⅵ）、

吲哚（Ⅴ）、对甲苯磺酰氯（TsCl）、氢化钠、醋酸

钯、碳酸银、碳酸钠、碳酸钾、碳酸氢钠、叔丁醇

钠、磷酸三钾、三乙胺、三苯基膦（PPh3）、邻甲基

三苯基膦、三环己基膦、2-二叔丁基膦基联苯、2',6'-

二甲氧基- 2-二环己基膦基联苯、2-二环己基膦基联

苯、1,1'-双(二苯基膦)二茂铁、1,2-双(二苯膦)乙烷、

1,4-二氧六环、N,N-二甲基甲酰胺（DMF）、N,N-二

甲基乙酰胺（DMA）、乙腈、甲苯、四氢呋喃（THF）

等，均为化学纯，安耐吉化学公司。 

Bruker BIO TOF Q 型高分辨质谱仪和 Brucker- 

500 MHz 核磁共振波谱仪（以 CDCl3 为溶剂），德国

Bruker 公司；X-4 显微熔点测定仪，济南海能仪器

公司。 

1.2  合成步骤 

1.2.1  N-对甲苯磺酰基吲哚（Ⅰ）的合成 
 

 
 

首先，向带有磁力搅拌子的 100 mL 圆底烧瓶

中加入 1.50 g 吲哚，用注射器加入 25 mL DMF，在

冰浴中冷却至 0 ℃。然后，将 0.75 g NaH（质量分

数为 60%，即将 NaH 粉末固体分散在矿物油中）加

入烧瓶中，升温至室温搅拌 45 min；重新在冰浴中

冷却至 0 ℃，将 3.60 g 对甲苯磺酰氯溶于 15 mL 

DMF 中所得溶液在 2 min 内用注射器加入到反应混

合物中；再次升温至室温并搅拌 15 h。反应结束后，

所得反应混合物用 25 mL H2O 稀释，乙酸乙酯（100 

mL）分 3 次萃取，合并有机相于锥形瓶中，用无水

MgSO4 干燥 0.5 h 后，过滤，真空浓缩得到粗产物。

经硅胶柱层析〔洗脱剂为 V（石油醚）∶V（乙酸乙

酯）=15∶1〕提纯粗产物，得到 2.95 g 白色固体 N-

对甲苯磺酰基吲哚（Ⅰ），产率为 85%。 

1.2.2  芳基吲哚类衍生物的合成 

以 N-对甲苯磺酰基吲哚为模板反应底物与不同

取代的碘苯反应合成芳基化吲哚产物。以 N-对甲苯磺



第 1 期 谭  晶，等: 钯催化 N-磺酰基吲哚衍生物碳氢键芳基化反应 ·149· 

 

酰基吲哚与碘苯的反应为例，具体步骤为：向 10 mL

干净且干燥的反应管中依次加入磁力搅拌子，0.0813 g 

(0.3 mmol) N-对甲苯磺酰基吲哚（Ⅰ），0.1837 g 

(0.9 mmol)碘苯（Ⅱa），0.0068 g (0.03 mmol) Pd(OAc)2，

0.0636 g (0.6 mmol) Na2CO3，0.0787 g (0.3 mmol) PPh3，

0.1655 g (0.6 mmol) Ag2CO3 和 1.5 mL 1,4-二氧六环，

药品加入完毕后，抽真空并充入氮气，密封反应管后

放入到 120 ℃油浴锅中，反应 24 h 后停止。反应液

通过硅藻土过滤，用二氯甲烷洗涤，收集滤液并浓缩

得到粗产物，用薄层层析色谱法进行分离提纯〔洗脱

剂为 V（石油醚）∶V（乙酸乙酯）=12∶1〕，得到目

标产物Ⅲa 和Ⅳa，均为白色固体，总产率不低于 93%。 

2-苯基-1-对甲苯磺酰基-1H-吲哚(Ⅲa)：白色固

体，产量为 59.7 mg，产率为 58%， m.p. 145~147 ℃。
1HNMR (500 MHz，CDCl3)，δ：8.23 (d, J = 8.4 Hz, 1H, 
ArH), 7.42 (dd, J = 7.1 Hz, 2H, ArH), 7.36 (t, J = 7.7 
Hz, 4H, ArH), 7.28 (t, J = 7.8 Hz, 1H, ArH), 7.18 (dd, 
J = 9.6、6.2 Hz, 3H, ArH), 6.96 (d, J = 8.2 Hz, 2H, 

ArH), 6.47 (s, 1H, ArH), 2.20 (s, 3H, —SO2PhCH3)；
13CNMR (126 MHz, CDCl3)，δ：143.5, 141.1, 137.2, 
133.6, 131.4, 129.5, 129.3, 128.2, 127.6, 126.5, 125.8, 
123.7, 123.3, 119.7, 115.6, 112.6, 20.5。 

2,7-二苯基-1-对甲苯磺酰基-1H-吲哚(Ⅳa)：白

色固体，产量为 45.4 mg，产率为 35%，m.p. 175~ 

177 ℃。1HNMR (500 MHz, CDCl3)，δ：8.33 (d, J = 8.4 
Hz, 1H), 7.41 (d, J = 7.8 Hz, 1H, ArH), 7.36~7.32 (m, 
1H, ArH), 7.27 (dd, J = 10.1、4.9 Hz, 3H, ArH), 

7.23~7.11 (m, 8H, ArH), 7.01 (dd, J = 10.7、4.7 Hz, 

4H, ArH), 2.24 (s, 3H, —SO2PhCH3)；
13CNMR (126 

MHz, CDCl3)，δ：143.5, 136.2, 135.8, 134.3, 131.6, 
131.1, 129.9, 129.4, 128.8, 128.3, 127.5, 127.2, 126.2, 
125.9, 124.1, 123.7, 123.1, 118.9, 115.2, 20.5。HRMS 
(ESI) m/Z calcd. for C27H22NO2S

+ [M+H]+ 424.13658, 
found 424.13657。 

2-(对甲基苯基)-1-对甲苯磺酰基-1H-吲哚(Ⅲb)：

白色固体，产量为 63.5 mg，产率为 59%，m.p. 

108~110 ℃。1HNMR (500 MHz, CDCl3)，δ：8.25 (d, 
J = 8.3 Hz, 1H, ArH), 7.42 (d, J = 7.6 Hz, 1H, ArH), 
7.32 ~ 7.27 (m, 4H, ArH), 7.23 ~ 7.19 (m, 2H, ArH), 
7.13 (t, J = 7.4 Hz, 1H, ArH), 7.02 (d, J = 8.0 Hz, 3H, 
ArH), 6.39 (s, 1H, ArH), 2.25 (s, 3H, —SO2PhCH3), 

2.15 (s, 3H, CPhCH3)；
13CNMR (126 MHz, CDCl3)，

δ：143.6, 139.3, 138.3, 136.3, 134.6, 131.1, 129.8, 
129.1, 128.6, 128.3, 128.1, 125.9, 123.6, 123.5, 122.8, 
119.6, 114.7, 111.3。 

2-(间甲基苯基)-1-对甲苯磺酰基-1H-吲哚(Ⅲc)：

黄色油状物，产量为 67.1 mg，产率为 62%。1HNMR 

(500 MHz, CDCl3)，δ：8.22 (d, J = 8.4 Hz, 1H, ArH), 
7.34 (d, J = 7.7 Hz, 1H, ArH), 7.27 ~ 7.23 (m, 1H, 

ArH), 7.18 (ddd, J = 14.9、7.6、4.1 Hz, 7H, ArH), 6.94 
(d, J = 8.1 Hz, 2H, ArH), 6.43 (s, 1H, ArH), 2.32 (s, 
3H, —SO2PhCH3), 2.18 (s, 3H, CPhCH3)；

13CNMR 

(126 MHz, CDCl3)，δ：143.4, 141.2, 137.1, 135.9, 
133.6, 131.2, 129.9, 129.5, 128.3, 128.1, 126.3, 126.3, 
125.7, 123.6, 123.2, 119.6, 115.5, 112.3, 20.4, 20.3。 

2-(4-乙基苯基)-1-对甲苯磺酰基-1H-吲哚(Ⅲe)：

白色固体，产量为 59.7 mg，产率为 53%。1HNMR 

(500 MHz, CDCl3)，δ：8.22 (d, J = 8.3 Hz, 1H, ArH), 

7.34 (d, J = 7.7 Hz, 3H, ArH), 7.26 (t, J = 7.7 Hz, 1H, 
ArH), 7.22 ~ 7.16 (m, 5H, ArH), 6.95 (d, J = 8.0 Hz, 
2H, ArH), 6.43 (s, 1H, ArH), 2.66 (q, J = 7.5 Hz, 2H, 
CH2), 2.19 (s, 3H, —SO2PhCH3), 1.23 (t, J = 7.6 Hz, 

3H, CH3)；
13CNMR (126 MHz, CDCl3)，δ：143.7, 

143.4, 141.3, 137.1, 133.6, 129.6, 129.2, 128.6, 128.1, 
125.9, 125.7, 123.5, 123.2, 119.5, 115.6, 112.2, 27.6, 
20.4, 14.3。 

2-(2-甲氧基苯基)-1-对甲苯磺酰-1H-吲哚(Ⅲf)：

黄色油状物，产量为 80.1 mg，产率为 71%。1HNMR 

(500 MHz, CDCl3)，δ：8.14 (d, J = 8.4 Hz, 1H, ArH), 

7.38 (d, J = 7.7 Hz, 1H, ArH), 7.34 (td, J = 8.3、1.7 Hz, 

1H, ArH), 7.30 (d, J = 8.3 Hz, 2H, ArH), 7.24 ~ 7.20 
(m, 1H, ArH), 7.13 (dd, J = 7.5、1.7 Hz, 2H, ArH), 6.98 

(d, J = 8.2 Hz, 2H, ArH), 6.91 (t, J = 7.2 Hz, 1H, ArH), 
6.86 (d, J = 8.3 Hz, 1H, ArH), 6.45 (s, 1H, ArH), 3.67 
(s, 3H, OCH3), 2.19 (s, 3H, —SO2PhCH3)；

13CNMR 

(126 MHz, CDCl3)，δ：157.5, 143.2, 136.9, 136.3, 

134.6, 130.7, 129.5, 129.1, 128.1, 125.7, 123.3, 122.5, 
120.7, 119.6, 118.5, 114.5, 111.3, 109.4, 54.4, 20.4。 

2-(萘-1-基)-1-对甲苯磺酰-1H-吲哚(Ⅲg)：白色固

体，产量为 96.3 mg，产率为 81%，m.p. 126~128 ℃。
1HNMR (500 MHz, CDCl3)，δ：8.32 (d, J = 8.4 Hz, 1H, 

ArH), 7.87 (d, J = 8.2 Hz, 1H, ArH), 7.80 (d, J = 8.2 
Hz, 1H, ArH), 7.56 (d, J = 8.5 Hz, 1H, ArH), 7.48 ~ 
7.42 (m, 2H, ArH), 7.40 ~ 7.32 (m, 3H, ArH), 7.24 (t, 
J = 7.6 Hz, 2H, ArH), 7.19~7.16 (m, 2H, ArH), 6.87 (d, 
J = 8.2 Hz, 2H, ArH), 6.58 (s, 1H, ArH), 2.18 (s, 3H, 
—SO2PhCH3)；

13CNMR (126 MHz, CDCl3)，δ：143.5, 

137.7, 136.5, 134.3, 132.3, 132.0, 128.9, 128.8, 128.4, 
128.3, 128.1, 127.0, 125.9, 125.2, 125.1, 124.7, 123.7, 
123.4, 122.8, 119.7, 114.7, 112.6, 20.4。HRMS (ESI) 

m/Z calcd. for C25H20NO2S
+ [M+H]+ 398.12093, found 

398.12100。 

2-(3,5-二甲氧基苯基 )-1-对甲苯磺酰 -1H-吲哚

(Ⅲh)：透明油状物，产量为 56.2 mg，产率为 46%。
1HNMR (500 MHz, CDCl3)，δ：8.23 (d, J = 8.4 Hz, 1H, 
ArH), 7.36 (d, J = 7.7 Hz, 1H, ArH), 7.30 ~ 7.25 (m, 
3H, ArH), 7.18 (t, J = 7.4 Hz, 1H, ArH), 6.98 (d, J = 
8.1 Hz, 2H, ArH), 6.57 (d, J = 2.2 Hz, 2H, ArH), 6.47 
(dd, J = 6.3、4.1 Hz, 2H, ArH), 3.76 (s, 6H, OCH3), 

2.21 (s, 3H, — SO2PhCH3)；
13CNMR (126 MHz, 
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CDCl3)，δ：158.7, 143.5, 140.9, 137.3, 133.5, 133.1, 
129.4, 128.1, 125.8, 123.8, 123.3, 119.7, 115.6, 112.6, 
107.5, 99.9, 54.4, 20.4。HRMS (ESI) m/Z calcd. for 

C23H22NO4S
+ [M+H]+ 408.12641, found 408.12646。 

2-(4-氟苯基)-1-对甲苯磺酰基-1H-吲哚(Ⅲi)：白

色固体，产量为 45.8 mg，产率为 42%，m.p. 112~ 

115 ℃。1HNMR (500 MHz, CDCl3)，δ：8.23 (d, J = 8.4 
Hz, 1H, ArH), 7.41 ~ 7.34 (m, 3H, ArH), 7.32 ~ 7.25 
(m, 1H, ArH), 7.21 ~ 7.15 (m, 3H, ArH), 7.06 ~ 7.00 
(m, 2H, ArH), 6.97 (d, J = 8.1 Hz, 2H, ArH), 6.44 (s, 
1H, ArH), 2.21 (s, 3H, —SO2PhCH3)；

13CNMR (126 

MHz, CDCl3)，δ：162.1 (163.0, 161.0, d, 1JC—F=249.5 
Hz), 143.64, 139.8, 137.1, 133.6, 131.1 ( 131.1, 131.0, 
d, 4JC—F=7.6 Hz), 129.3, 128.2, 127.3, 127.3, 125.6, 

123.6 (123.8, 123.3, d, 2JC—F=65.5 Hz), 119.6, 115.5, 

113.6 ( 113.7, 113.5, d, 3JC—F=21.4 Hz), 112.5, 20.5。 

2-(3-氟苯基)-1-对甲苯磺酰基-1H-吲哚(Ⅲj)：褐

色油状物，产量为 89.9 mg，产率为 82%。1HNMR 

(500 MHz, CDCl3)，δ：8.23 (d, J = 8.4 Hz, 1H, ArH), 
7.37 (d, J = 7.7 Hz, 1H, ArH), 7.32 ~ 7.28 (m, 2H, 
ArH), 7.23 ~ 7.17 (m, 4H, ArH), 7.12 (d, J = 9.7 Hz, 
1H, ArH), 7.06 (td, J = 8.4、1.8 Hz, 1H, ArH), 6.98 (d, 
J = 8.2 Hz, 2H, ArH), 6.49 (s, 1H, ArH), 2.21 (s, 3H, 
—SO2PhCH3)；

13CNMR (126 MHz, CDCl3)，δ：160.9 

(161.8, 159.9, d, 1JC—F=245.7 Hz), 143.7, 139.6, 139.6, 
137.3, 133.4, 129.33, 128.2, 127.96 (128.0, 127.9, d, 
4JC—F=8.82 Hz), 125.7, 125.1, 125.1, 124.1, 123.4, 

119.8, 116.1 (116.1, 116.0, d, 2JC—F=22.7 Hz) , 115.6, 

114.5 (114.6, 114.4, d, 3JC—F=20.2 Hz), 113.2, 20.5。 
HRMS (ESI) m/Z calcd. for C21H17FNO2S

+ [M+H]+ 

366.09585, found 366.09586。 

2-(2-氟苯基)-1-对甲苯磺酰基-1H-吲哚(Ⅲk)：白

色固体，产量为 62.9 mg，产率为 57%，m.p. 105~ 

107 ℃。1HNMR (500 MHz, CDCl3)，δ：8.18 (d, J = 8.4 
Hz, 1H, ArH), 7.40 (d, J = 7.8 Hz, 1H, ArH), 7.39 ~ 
7.35 (m, 1H, ArH), 7.35 ~ 7.31 (m, 1H, ArH), 7.28 (dd, 
J = 13.5、4.8 Hz, 3H, ArH), 7.18 (dd, J = 8.5、6.5 Hz, 

1H, ArH), 7.14 (dd, J = 10.9、4.1 Hz, 1H, ArH), 7.09 (t, 
J = 9.2 Hz, 1H, ArH), 7.00 (d, J = 8.2 Hz, 2H, ArH), 
6.56 (s, 1H, ArH), 2.22 (s, 3H, —SO2PhCH3)；

13CNMR 

(126 MHz, CDCl3)，δ：159.6 (160.6, 158.6, d, 1JC—F= 

250.7 Hz), 143.6, 136.7, 133.8 (133.9, 133.8, d, 4JC—F= 

6.3 Hz), 131.40, 131.39, 129.8 (129.8, 129.7, d, 3JC—F = 
8.82 Hz), 129.1, 128.3, 125.7, 124.0, 123.0, 122.3, 
122.2, 119.9, 115.0, 114.4 (114.5, 114.3, d, 2JC—F=21.4 

Hz), 113.2, 20.5 。 HRMS (ESI) m/Z calcd. for 

C21H17FNO2S
+ [M+H]+ 366.09585, found 366.09595。 

2-(2-氯苯基)-1-对甲苯磺酰基-1H-吲哚(Ⅲl)：黄

色油状物，产量为 67.5 mg，产率为 59%。1HNMR 

(500 MHz, CDCl3)，δ：8.19 (d, J = 8.4 Hz, 1H, ArH), 

7.42 ~ 7.37 (m, 2H, ArH), 7.34 (d, J = 8.3 Hz, 2H, 
ArH), 7.29 (t, J = 7.6 Hz, 3H, ArH), 7.27 ~ 7.23 (m, 
1H, ArH), 7.18 (t, J = 7.5 Hz, 1H, ArH), 7.00 (d, J = 
8.2 Hz, 2H, ArH), 6.53 (s, 1H, ArH), 2.20 (s, 3H, —

SO2PhCH3)；
13CNMR (126 MHz, CDCl3)，δ：143.6, 

136.3, 136.1, 134.1, 134.0, 131.9, 130.5, 129.0, 128.7, 
128.3, 128.3, 125.8, 124.7, 123.9, 122.9, 119.9, 114.6, 
112.7, 20.4。 

1-[3-(1-对甲苯磺酰-1H-吲哚-2-基)苯基]乙烷-1-

酮(Ⅲm)：白色固体，产量为 34.7 mg，产率为 30%，

m.p. 128~130 ℃。1HNMR (500 MHz, CDCl3)，δ：
8.24 (d, J = 8.4 Hz, 1H, ArH), 7.97 (dd, J = 12.4、4.7 
Hz, 2H, ArH), 7.66 (d, J = 7.7 Hz, 1H, ArH), 7.46 (dd, 
J = 9.6、5.8 Hz, 1H, ArH), 7.39 (d, J = 7.7 Hz, 1H, 
ArH), 7.33~7.28 (m, 1H, ArH), 7.21 (t, J = 7.5 Hz, 1H, 
ArH), 7.18 ~ 7.15 (m, 2H, ArH), 6.97 (d, J = 8.2 Hz, 
2H, ArH), 6.53 (s, 1H, ArH), 2.58 (s, 3H, COCH3), 
2.21 (s, 3H, — SO2PhCH3)；

13CNMR (126 MHz, 

CDCl3)，δ：196.7, 143.7, 139.8, 137.3, 135.4, 133.9, 
133.4, 131.9, 129.3, 128.8, 128.3, 127.4, 126.7, 125.6, 
124.1, 123.4, 119.8, 115.6, 113.2, 25.7, 20.4。HRMS 
(ESI) m/Z calcd. for C23H20NO3S

+ [M+H]+ 390.11584, 
found 390.11612。 

1-对甲苯磺酰-2-[4-(三氟甲氧基)芳基]-1H-吲哚

(Ⅲn)：透明油状物，产量为 27.9 mg，产率为 22%。
1HNMR (500 MHz, CDCl3)，δ：8.23 (d, J = 8.4 Hz, 1H, 
ArH), 7.43 (d, J = 8.5 Hz, 2H, ArH), 7.37 (d, J = 
7.6 Hz, 1H, ArH), 7.29 (t, J = 7.7 Hz, 1H, ArH), 7.22 ~ 
7.14 (m, 5H, ArH), 6.96 (d, J = 8.1 Hz, 2H, ArH), 2.21 
(s, 3H, —SO2PhCH3)；

13CNMR (126 MHz, CDCl3)，δ：
148.4, 148.4, 143.7, 139.4, 137.3, 133.5, 130.7, 130.0, 
129.3, 128.3, 1257, 124.1, 123.4, 119.8, 119.5 (q, 1JC-F = 
258.3 Hz, 122.6, 120.5, 118.5, 116.4), 118.8, 115.6, 113.1, 
20.5。HRMS (ESI) m/Z calcd. for C22H16F3NO3SNa+ 

[M+Na]+ 454.06952, found 454.06961。 

2-(4-甲氧基苯基)-1-对甲苯磺酰-1H-吲哚(Ⅲo)：

白色固体，产量为 37.8 mg，产率为 34%，m.p. 

126~128 ℃。1HNMR (500 MHz, CDCl3)，δ：8.23 (d, 
J = 8.4 Hz, 1H, ArH), 7.34 (d, J = 8.5 Hz, 3H, ArH), 
7.26 (t, J = 7.8 Hz, 1H, ArH), 7.18 (d, J = 8.3 Hz, 3H, 
ArH), 6.95 (d, J = 8.2 Hz, 2H, ArH), 6.88 (t, J = 5.6 
Hz, 2H, ArH), 6.40 (s, 1H, ArH), 3.81 (s, 3H, OCH3), 
2.20 (s, 3H, — SO2PhCH3)；

13CNMR (126 MHz, 

CDCl3)，δ：158.9, 143.4, 141.0, 137.1, 133.7, 130.6, 
129.6, 128.1, 125.7, 123.6, 123.4, 123.2, 119.4, 115.6, 
111.9, 111.8, 54.2, 20.4。 

2,7-双(4-甲氧基苯基)-1-对甲苯磺酰-1H-吲哚

(Ⅳo)：褐色油状物，产量为 8.6 mg，产率为 6%。1HNMR 

(500 MHz, CDCl3)，δ：8.32 (d, J = 8.4 Hz, 1H, ArH), 
7.39 (d, J = 7.7 Hz, 1H, ArH), 7.32 (t, J = 7.8 Hz, 1H, 
ArH), 7.25 (d, J = 8.3 Hz, 2H, ArH), 7.21 (d, J = 7.5 
Hz, 1H, ArH), 7.08 (d, J = 8.6 Hz, 2H, ArH), 7.00 (d, J = 
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8.1 Hz, 2H, ArH), 6.95 (d, J = 8.7 Hz, 2H, ArH), 6.74 
(d, J = 8.6 Hz, 2H, ArH), 6.70 (d, J = 8.7 Hz, 2H, 
ArH), 3.77 (s, 3H, OCH3), 3.69 (s, 3H, OCH3), 2.24 (s, 
3H, —SO2PhCH3)；

13CNMR (126 MHz, CDCl3)，δ：
158.5, 157.3, 143.3, 136.1, 135.4, 134.4, 132.3, 129.8, 
129.7, 128.2, 125.9, 124.0, 123.8, 123.0, 122.1, 118.8, 
115.2, 112.6, 111.7, 76.2, 75.9, 75.7, 54.1, 54.1, 20.5。
HRMS (ESI) m/Z calcd. for C29H26NO4S

+ [M+H]+ 
484.15771, found 484.15778。 

2-(3-甲氧基苯基)-1-对甲苯磺酰-1H-吲哚(Ⅲp)：

黄色油状物，产量为 64.3 mg，产率为 57%。1HNMR 

(500 MHz, CDCl3)，δ：8.23 (d, J = 8.4 Hz, 1H, ArH), 
7.36 (d, J = 7.7 Hz, 1H, ArH), 7.29 ~ 7.26 (m, 1H, 
ArH), 7.24 ~ 7.17 (m, 4H, ArH), 7.01 (d, J = 7.6 Hz, 
1H, ArH), 6.97 (d, J = 8.1 Hz, 3H, ArH), 6.91 (dd, J = 
8.2、2.5 Hz, 1H, ArH), 6.48 (s, 1H, ArH), 3.78 (s, 3H, 

OCH3), 2.21 (s, 3H, —SO2PhCH3)；
13CNMR (126 

MHz, CDCl3)，δ：157.6, 143.4, 140.9, 137.2, 133.5, 
132.6, 129.4, 128.1, 127.4, 125.8, 123.7, 123.2, 121.7, 
119.6, 115.6, 114.8, 113.4, 112.6, 54.3, 20.4。HRMS 
(ESI) m/Z calcd. for C22H19NO3SNa+ [M+Na]+ 
400.09779, found 400.09781。 

2,7-双(3-甲氧基苯基)-1-对甲苯磺酰-1H-吲哚

(Ⅳp)：黄色油状物，产量为 41.9 mg，产率为 29%。
1HNMR (500 MHz, CDCl3)，δ：8.33 (d, J = 8.4 Hz, 1H, 
ArH), 7.45 (d, J = 7.8 Hz, 1H, ArH), 7.36 ~ 7.32 (m, 
1H, ArH), 7.30 (d, J = 8.3 Hz, 2H, ArH), 7.22 (t, J = 
7.5 Hz, 1H, ArH), 7.11 (t, J = 7.9 Hz, 1H, ArH), 7.08 
(t, J = 8.0 Hz, 1H, ArH), 7.01 (d, J = 8.2 Hz, 2H, ArH), 
6.82 (dd, J = 8.3、2.0 Hz, 1H, ArH), 6.77 (d, J = 7.6 Hz, 
1H, ArH), 6.72 (d, J = 1.6 Hz, 1H, ArH), 6.67 (dd, J = 
13.1、5.0 Hz, 2H, ArH), 6.55 (d, J = 1.5 Hz, 1H, ArH), 
3.64 (s, 3H, OCH3), 3.53 (s, 3H, OCH3), 2.24 (s, 3H, 
—SO2PhCH3)；

13CNMR (126 MHz, CDCl3)，δ：158.2, 
157.5, 143.5, 136.2, 135.5, 134.3, 132.9, 131.1, 129.2, 
128.2, 128.1, 127.2, 125.9, 124.1, 123.6, 123.4, 123.1, 
121.8, 119.0, 116.4, 115.1, 113.9, 113.5, 111.9, 54.2, 
54.0, 20.5。HRMS (ESI) m/Z calcd. for C29H25NO4SNa+ 

[M+Na]+ 506.13965, found 506.13995。 

2-[(1,1'-联苯)-4-基]-1-对甲苯磺酰-1H-吲哚(Ⅲq)：

橙色固体，产量为 57.5 mg，产率为 47%，m.p. 185~ 

188 ℃。1HNMR (500 MHz, CDCl3)，δ：8.25 (d, J = 

8.4 Hz, 1H, ArH), 7.60 (dd, J = 12.4、7.7 Hz, 4H, ArH), 
7.51 (d, J = 8.2 Hz, 2H, ArH), 7.42 ~ 7.35 (m, 3H, 
ArH), 7.29 (dt, J = 8.3、7.4 Hz, 2H, ArH), 7.21 (dd, J = 

13.4、7.9 Hz, 3H, ArH), 6.96 (d, J = 8.2 Hz, 2H, ArH), 

6.51 (s, 1H, ArH), 2.20 (s, 3H, — SO2PhCH3)；
13CNMR (126 MHz, CDCl3)，δ：143.5, 140.8, 140.2, 
139.5, 137.3, 133.5, 130.3, 129.6, 129.6, 128.1, 127.8, 
126.5, 126.1, 125.7, 125.1, 123.8, 123.3, 119.6, 115.7, 
112.7, 76.2, 75.9, 75.7, 20.5。HRMS (ESI) m/Z calcd. 

for C27H22NO2S
+ [M+H]+ 424.13658, found 424.13663。 

2,7-二[(1,1'-联苯)-4-基]-1-对甲苯磺酰-1H-吲哚

(Ⅳq)：白色固体，产量为 60.6 mg，产率为 36%，

m.p. 193~196 ℃。1HNMR (500 MHz, CDCl3)，δ：
8.47 (d, J = 8.4 Hz, 1H, ArH), 7.71 ~ 7.68 (m, 2H, 
ArH), 7.59 (dd, J = 7.8、4.4 Hz, 5H, ArH), 7.52 (d, J = 
8.3 Hz, 2H, ArH), 7.48 (t, J = 7.3 Hz, 3H, ArH), 7.46 
~ 7.42 (m, 2H, ArH), 7.39 (dd, J = 10.7、6.6 Hz, 5H, 
ArH), 7.37 ~ 7.33 (m, 2H, ArH), 7.23 (d, J = 8.3 Hz, 
2H, ArH), 7.12 (d, J = 8.2 Hz, 2H, ArH), 2.35 (s, 3H, 
—SO2PhCH3)；

13CNMR (126 MHz, CDCl3)，δ：143.5, 
139.9, 139.5, 139.3, 138.5, 136.4, 135.6, 134.2, 131.4, 
130.6, 129.4, 129.1, 128.8, 128.2, 127.7, 127.7, 126.5, 
126.2, 126.0, 125.9, 125.8, 125.8, 124.9, 124.2, 123.4, 
123.2, 119.0, 115.3, 20.5。HRMS (ESI) m/Z calcd. for 

C39H30NO2S
+ [M+H]+ 576.19918, found 576.19934。 

2-(4-氯苯基)-1-对甲苯磺酰基-1H-吲哚(Ⅲr)：白色

固体，产量为 48.0 mg，产率为 42%，m.p. 137~138 ℃。
1HNMR (500 MHz, CDCl3)，δ：8.23 (d, J = 8.4 Hz, 1H, 

ArH), 7.39 ~ 7.27 (m, 6H, ArH), 7.19 (dd, J = 11.3、
5.8 Hz, 3H, ArH), 6.97 (d, J = 8.2 Hz, 2H, ArH), 6.46 
(s, 1H, ArH), 2.21 (s, 3H, —SO2PhCH3)；

13CNMR 

(126 MHz, CDCl3)，δ：143.6, 139.7, 137.3, 133.7, 
133.4, 130.4, 129.8, 129.4, 128.2, 126.7, 125.6, 124.0, 
123.4, 119.7, 115.6, 113.0, 20.5。 

2,7-二(4-氯苯基)-1-对甲苯磺酰基-1H-吲哚(Ⅳr)：

白色固体，产量为 41.2 mg，产率为 28%，m.p. 

172~175 ℃。1HNMR (500 MHz, CDCl3)，δ：8.33 (d, 
J = 8.3 Hz, 1H, ArH), 7.36 (t, J = 7.6 Hz, 2H, ArH), 
7.22 (dt, J = 24.1、7.1 Hz, 6H, ArH), 7.15 (d, J = 8.4 
Hz, 2H, ArH), 7.08 (d, J = 8.3 Hz, 2H, ArH), 7.02 (d, J = 
8.1 Hz, 2H, ArH), 6.93 (d, J = 8.4 Hz, 2H, ArH), 2.25 
(s, 3H, —SO2PhCH3)；

13CNMR (126 MHz, CDCl3)，

δ：143.8, 136.2, 134.6, 134.1, 133.8, 132.2, 132.1, 
130.0, 129.8, 128.9, 128.4, 128.0, 127.6, 126.7, 125.8, 
124.5, 123.4, 122.9, 118.7, 115.2, 76.2, 75.99, 75.7, 
20.5。HRMS (ESI) m/Z calcd. for C27H20Cl2NO2S

+ 

[M+H]+ 492.05863, found 492.05862。 

4-(1-对甲苯磺酰-1H-吲哚-2-基)苯甲酸甲酯(Ⅲs)：

浅黄色固体，产量为 65.6 mg，产率为 54%，m.p. 

136~139 ℃。1HNMR (500 MHz, CDCl3)，δ：8.24 (d, 
J = 8.4 Hz, 1H, ArH), 8.03 (d, J = 8.3 Hz, 2H, ArH), 
7.52 (d, J = 8.3 Hz, 2H, ArH), 7.38 (d, J = 7.7 Hz, 1H, 
ArH), 7.31 (t, J = 7.6 Hz, 1H, ArH), 7.21 (d, J = 7.5 
Hz, 1H, ArH), 7.19 (s, 2H, ArH), 6.97 (d, J = 8.1 Hz, 
2H, ArH), 6.54 (s, 1H, ArH), 3.89 (s, 3H, COOCH3), 
2.21 (s, 3H, — SO2PhCH3)；

13CNMR (126 MHz, 

CDCl3)，δ：165.8, 143.7, 139.9, 137.5, 135.9, 133.2, 
129.4, 129.1, 129.0, 128.9, 128.2, 127.7, 126.2, 125.6, 
124.2, 123.5, 119.9, 115.7, 113.8, 51.2, 20.5。HRMS 
(ESI) m/Z calcd. for C23H20NO4S

+ [M+H]+ 406.11076, 
found 406.11096。 

4,4'-(1-对甲苯磺酰 -1H-吲哚 -2,7-二基 )二苯甲
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酸二甲酯(Ⅳs)：浅黄色固体，产量为 43.7 mg，产率

为 27%， m.p. 112~115 ℃。 1HNMR (500 MHz, 

CDCl3)，δ：8.35 (d, J = 8.4 Hz, 1H, ArH), 7.89 (d, J = 
8.4 Hz, 2H, ArH), 7.82 (d, J = 8.4 Hz, 2H, ArH), 7.39 
(t, J = 7.4 Hz, 2H, ArH), 7.25 (dt, J = 6.5、2.6 Hz, 5H, 

ArH), 7.04 (dd, J = 15.4、8.3 Hz, 4H, ArH), 3.87 (s, 
3H, COOCH3), 3.81 (s, 3H, COOCH3), 2.26 (s, 3H, 
—SO2PhCH3)；

13CNMR (126 MHz, CDCl3)，δ：165.6, 
165.6, 144.0, 136.3, 136.2, 135.1, 134.2, 133.9, 130.9, 
129.1, 128.7, 128.7, 128.6, 128.4, 127.8, 127.6, 125.8, 
124.8, 123.6, 123.5, 118.8, 115.3, 51.2, 51.1, 20.5。
HRMS (ESI) m/Z calcd. for C31H26NO6S

+ [M+H]+ 
540.14753, found 540.14801。 

2-(3,4-二氯苯基)-1-对甲苯磺酰-1H-吲哚(Ⅲt)：

白色固体，产量为 55.9 mg，产率为 45%，m.p. 

196~199 ℃。1HNMR (500 MHz, CDCl3)，δ：8.22 (d, 

J = 8.4 Hz, 1H, ArH), 7.43 (dd, J = 6.5、5.2 Hz, 2H, 
ArH), 7.38 (d, J = 7.7 Hz, 1H, ArH), 7.34 ~ 7.28 (m, 
2H, ArH), 7.23 ~ 7.17 (m, 3H, ArH), 6.99 (d, J = 8.2 
Hz, 2H, ArH), 6.50 (s, 1H, ArH), 2.22 (s, 3H, —

SO2PhCH3)；
13CNMR (126 MHz, CDCl3)，δ：143.9, 

138.3, 137.3, 133.3, 131.8, 131.3, 130.7, 130.5, 129.1, 
128.6, 128.5, 128.3, 125.6, 124.3, 123.5, 119.9, 115.6, 
113.5, 20.5。HRMS (ESI) m/Z calcd. for C21H16Cl2NO2S

+ 

[M+H]+ 416.02733, found 416.02731。 

2,7-双 (3,4-二氯苯基 )-1-对甲苯磺酰 -1H-吲哚

(Ⅳt)：白色固体，产量为 36.7 mg，产率为 22%，

m.p. 142~145 ℃。1HNMR (500 MHz, CDCl3)，δ：
8.33 (d, J = 8.5 Hz, 1H, ArH), 7.42 ~ 7.32 (m, 3H, 
ArH), 7.24 (dt, J = 7.7、4.1 Hz, 5H, ArH), 7.13 (d, J = 
1.9 Hz, 1H, ArH), 7.06 (d, J = 8.2 Hz, 2H, ArH), 7.02 
(dd, J = 8.2、2.0 Hz, 1H, ArH), 6.75 (dd, J = 8.3、2.0 

Hz, 1H, ArH), 2.28 (s, 3H, —SO2PhCH3)；
13CNMR 

(126 MHz, CDCl3)，δ：144.3, 136.1, 134.1, 133.4, 
132.4, 132.3, 131.6, 131.1, 130.8, 130.6, 130.4, 130.1, 
129.5, 129.2, 128.6, 128.6, 128.2, 128.0, 125.7, 125.0, 
123.6, 122.0, 118.6, 115.1, 20.6。HRMS (ESI) m/Z 
calcd. for C27H17Cl4NO2SNa+ [M+Na]+ 581.96263, 
found 581.96259。 

1-对甲苯磺酰基-2-[3-(三氟甲基)苯基]-1H-吲哚

(Ⅲu)：棕色油状物，产量为 41.7 mg，产率为 35%。
1HNMR (500 MHz, CDCl3)，δ：8.25 (d, J = 8.4 Hz, 1H, 
ArH), 7.68 (d, J = 7.7 Hz, 1H, ArH), 7.61 (d, J = 7.7 
Hz, 1H, ArH), 7.52 (s, 1H, ArH), 7.48 (t, J = 7.8 Hz, 
1H, ArH), 7.39 (d, J = 7.7 Hz, 1H, ArH), 7.32 (t, J = 
7.8 Hz, 1H, ArH), 7.21 (t, J = 7.5 Hz, 1H, ArH), 7.14 
(d, J = 8.3 Hz, 2H, ArH), 6.96 (d, J = 8.2 Hz, 2H, 
ArH), 6.52 (s, 1H, ArH), 2.21 (s, 3H, —SO2PhCH3)；
13CNMR (126 MHz, CDCl3)，δ：143.9, 139.1, 137.4, 
133.5, 133.0, 132.1, 129.2, 129.0 (129.4, 129.1, 128.9, 
128.6, q, 2JC — F = 32.8 Hz), 128.3, 126.9, 125.7 

(125.71, 125.68, 125.65, 125.62, q, 3JC—F = 3.78 Hz), 
125.6, 125.6, 124.3, 124.2 (124.29, 124.26, 124.23, 
124.20, q, 3JC—F = 3.78 Hz), 123.5, 123.0 (126.22, 

124.06, 121.89, 119.72, q, 1JC—F = 272.9 Hz), 119.9, 

115.6, 113.3, 20.5。 

1-对甲苯磺酰-2,7-双[3-(三氟甲基)苯基]-1H-吲

哚(Ⅳu)：棕色油状物，产量为 67.8 mg，产率为 40%。
1HNMR (500 MHz, CDCl3)，δ：8.37 (d, J = 8.6 Hz, 1H, 
ArH), 7.54 (d, J = 7.7 Hz, 1H, ArH), 7.48 (d, J = 7.7 
Hz, 1H, ArH), 7.39 (dt, J = 10.8、5.5 Hz, 4H, ArH), 
7.26 (t, J = 7.5 Hz, 3H, ArH), 7.22 (d, J = 8.3 Hz, 2H, 
ArH), 7.19 ~ 7.13 (m, 2H, ArH), 7.02 (d, J = 8.2 Hz, 
2H, ArH), 2.24 (s, 3H, —SO2PhCH3)；

13CNMR (126 

MHz, CDCl3)，δ：145.4, 137.3, 135.7, 135.5, 135.3, 
133.1, 131.3, 131.0, 130.8, 130.1, 129.8, 129.7, 129.4, 
129.0, 128.6, 128.1, 126.8, 126.6, 126.0, 125.6, 125.0, 
124.7, 124.1, 122.8, 119.8, 116.3, 21.6。HRMS (ESI) 
m/Z calcd. for C29H19F6NO2SNa+ [M+Na]+ 582.09329, 
found 582.09332。 

2,7-双(3-氯苯基)-1-对甲苯磺酰-1H-吲哚(Ⅳv)：白

色固体，产量为 116.3 mg，产率为 79%，m.p. 142~ 

145 ℃。1HNMR (500 MHz, CDCl3)，δ：8.34 (d, J = 

8.4 Hz, 1H, ArH), 7.38 (dd, J = 13.8、7.7 Hz, 2H, ArH), 
7.29 ~ 7.23 (m, 4H, ArH), 7.18 (t, J = 7.8 Hz, 2H, 
ArH), 7.12 (d, J = 8.6 Hz, 1H, ArH), 7.09 (d, J = 6.1 
Hz, 2H, ArH), 7.05 (d, J = 8.1 Hz, 2H, ArH), 7.01 (s, 
1H, ArH), 6.82 (d, J = 7.6 Hz, 1H, ArH), 2.27 (s, 3H, 
—SO2PhCH3)；

13CNMR (126 MHz, CDCl3)，δ：144.0, 
136.1, 134.3, 134.2, 133.1, 133.0, 132.2, 131.2, 130.7, 
129.2, 128.6, 128.6, 128.5, 128.4, 127.8, 127.6, 126.9, 
126.4, 125.8, 124.7, 123.4, 122.7, 118.8, 115.1, 20.5。
HRMS (ESI) m/Z calcd. for C27H20Cl2NO2S

+ [M+H]+ 
492.05863, found 492.05844。 

4-(2-甲基-1-对甲苯磺酰-1H-吲哚-7-基)苯甲酸

甲酯(Ⅶ)：黄色固体，产量为 20.6 mg，产率为 16.5%，

m.p. 136~139 ℃。1HNMR (500 MHz, CDCl3)，δ：
8.20 (d, J = 8.4 Hz, 1H, ArH), 8.06 (t, J = 6.6 Hz, 2H, 
ArH), 7.66 (d, J = 8.3 Hz, 2H, ArH), 7.37 (d, J = 8.2 
Hz, 2H, ArH), 7.32 (d, J = 7.7 Hz, 1H, ArH), 7.26 (t, 
J = 7.8 Hz, 1H, ArH), 7.20 ~ 7.15 (m, 3H, ArH), 
3.88 (s, 3H, COOCH3), 2.53 (s, 3H, CCH3), 2.30 (s, 
3H, — SO2PhCH3)；

13CNMR (126 MHz, CDCl3), 
δ :165.8, 143.9, 137.1, 135.3, 135.2, 132.6, 129.1, 
129.0, 128.9, 128.8, 128.3, 127.9, 126.2, 125.4, 123.4, 
122.6, 120.5, 117.9, 113.5, 51.1, 20.5, 12.5。HRMS 
(ESI) m/Z calcd. for C24H21NO4SNa+ [M+Na]+ 
442.10835, found 442.10852。 

2  结果与讨论 

2.1  控制条件对反应结果的影响 
以 N-对甲苯磺酰基吲哚（Ⅰ）为底物和碘苯（Ⅱa）

为芳基化试剂，本文首先考察了钯催化吲哚 2 和 7



第 1 期 谭  晶，等: 钯催化 N-磺酰基吲哚衍生物碳氢键芳基化反应 ·153· 

 

位 C—H 键芳基化反应的控制条件，结果如表 1 所

示。结果表明，该反应能否顺利发生极大程度上依

赖于银盐添加剂，当 n(Ag2CO3)/n(Ⅰ)=2 时，反应才

能顺利发生。其次，在醋酸钯前体为催化剂、三苯基

膦和碳酸钠存在下，C—H 键芳基化反应于 120 ℃下

在 1,4-二氧六环溶剂中反应 24 h 可获得良好的产率。 

2.1.1  配体对反应结果的影响 

在 10 mL 反应管中依次加入 0.0813 g (0.3 mmol) 

N-对甲苯磺酰基吲哚，0.1837 g (0.9 mmol)碘苯，

0.0068 g (0.03 mmol) Pd(OAc)2，0.0636 g (0.6 mmol) 

Na2CO3，0.1655 g (0.6 mmol) Ag2CO3 和 1,4-二氧六

环 1.5 mL，在 120 ℃下反应 24 h，改变配体的种类，

结果见表 1。 

配体对反应产率的影响很大，不添加配体，

C—H 芳基化反应难以发生（No.27）；在 n(单膦配

体)/n(Ⅰ)=0.2 条件下，使用邻甲基三苯基膦(L2)、

三环己基膦(L3)、2-二叔丁基膦基联苯(L4)、2',6'-

二甲氧基-2-二环己基膦基联苯(L5)时，反应不能发

生（No.3~6），但将配体换成空间位阻相对小的三苯

基膦(L1)或 2-二环己基膦基联苯(L6)配体时，发生反

应生成 2-芳基化产物Ⅲa 和 2,7-二芳基化产物Ⅳa，总

产率分别为 46%和 43%（No.2、7）。双膦配体效果

不如三苯基膦，如 1,1'-双(二苯基膦)二茂铁(L7)虽然

能促进反应的发生，但总产率仅为 27%（No.8）；使

用 1,2-双(二苯膦)乙烷（L8）配体时，反应几乎不能

发生，可能原因在于双齿配体能形成相对稳定的金

属螯合物相关（No.9）。增加三苯基膦配体的用量，

可以显著地提高芳基化反应的产率，当 n（三苯基

膦）/n(Ⅰ)=1，即金属与单膦配比达到 1∶10 时，总

产率可达 93%，其中 2-芳基化产物Ⅲa 产率为 58%，

2,7-双芳基化产物Ⅳa 产率为 35%，n(Ⅲa)∶n(Ⅳa)

为 1.66∶1（No.1）。 

2.1.2  催化剂用量对反应结果的影响 

在 Pd(OAc)2 与 PPh3 物质的量比为 1∶10 条件

下，探讨了催化剂用量对反应的影响，结果如表 1

（No.1、10~11）所示。当催化剂用量由 10%降低至

5%和 2%时，目标产物总产率由 93%分别降低至

66%和 51%。由此可见，该反应随着催化剂用量的

增加，产率也会随之逐渐增加。这是因为催化剂用

量增大时，所提供的催化活性中心增多，从而导致

产率增加，但反应的选择性会降低，n(Ⅲa)∶n(Ⅳ

a)为 1.66∶1（No.1），将催化剂用量降低至 5%时，

反应选择性比例可提高至 19.00∶1（No.10）。 

2.1.3  反应温度对反应结果的影响 

在催化剂用量为 10%条件下，考察了温度对反

应产率的影响，结果如表 1（No.1、12~14）所示。

当反应温度为 80 ℃时，目标产物的总产率较低，

只有 35%；当温度升高至 100 和 120 ℃时，总产率

分别增加至 66%和 93%；但是，当温度升高至 140 ℃

时，反应总产率却降低至 64%，底物在较高温度条

件下发生了其他副反应。此外，随着反应温度的升

高，2-芳基化与 2,7-双芳基化产物的产率比例逐渐

降低，这表明在较高温度条件下，2-芳基化产物能

进一步发生 7 位芳基化反应从而降低了反应的选择

性。由上述实验结果可知，当反应温度控制在 120 ℃

时，反应可获得较高的总产率，但选择性控制效

果并不理想。 

2.1.4  反应时间对反应结果的影响 

在反应温度为 120 ℃下，通过改变发生反应的

时间探究了其对总产率和选择性的影响，结果如表

1（No.1、15~16）所示。反应总产率会随着反应时

间的延长而增加，但选择性会随之而降低。当反应

时间为 12 h 时，可获得 65%的总产率，延长反应时

间至 24 h 后，总产率增加至 93%，继续延长反应时

间至 48 h，总产率没有明显变化，但选择性从 1.79∶

1 降低至 0.70∶1。上述结果表明，随着反应时间的

延长，2-芳基化产物Ⅲa 会进一步转化成双芳基化产

物Ⅳa，从而降低了Ⅲa 在产物中的分配比例。 
 

表 1  控制条件的筛选与优化① 

Table 1  Screening and optimization of control conditions① 

 

序号 催化剂 配体② 添加剂 碱 溶剂 温度/℃ 时间/h 总产率/% n(Ⅲa)∶n(Ⅳa)

1 Pd(OAc)2(10%) L1 Ag2CO3 Na2CO3 1,4-二氧六环 120 24 93 1.66∶1 

2③ Pd(OAc)2(10%) L1 Ag2CO3 Na2CO3 1,4-二氧六环 120 24 46 2.71∶1 

3③ Pd(OAc)2(10%) L2 Ag2CO3 Na2CO3 1,4-二氧六环 120 24 0 —⑤ 

4③ Pd(OAc)2(10%) L3 Ag2CO3 Na2CO3 1,4-二氧六环 120 24 0 — 

5③ Pd(OAc)2(10%) L4 Ag2CO3 Na2CO3 1,4-二氧六环 120 24 0 — 

6③ Pd(OAc)2(10%) L5 Ag2CO3 Na2CO3 1,4-二氧六环 120 24 微量 — 

7③ Pd(OAc)2(10%) L6 Ag2CO3 Na2CO3 1,4-二氧六环 120 24 43 2.33∶1 
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续表 1 

序号 催化剂 配体② 添加剂 碱 溶剂 温度/℃ 时间/h 产率/% n(Ⅲa)∶n(Ⅳa)

8③ Pd(OAc)2(10%) L7 Ag2CO3 Na2CO3 1,4-二氧六环 120 24 27 2.41∶1 

9③ Pd(OAc)2(10%) L8 Ag2CO3 Na2CO3 1,4-二氧六环 120 24 微量 — 

10 Pd(OAc)2(5%) L1 Ag2CO3 Na2CO3 1,4-二氧六环 120 24 66 19.00∶1 

11 Pd(OAc)2(2%) L1 Ag2CO3 Na2CO3 1,4-二氧六环 120 24 51 9.60∶1 

12 Pd(OAc)2(10%) L1 Ag2CO3 Na2CO3 1,4-二氧六环 80 24 35 6.13∶1 

13 Pd(OAc)2(10%) L1 Ag2CO3 Na2CO3 1,4-二氧六环 100 24 66 5.13∶1 

14 Pd(OAc)2(10%) L1 Ag2CO3 Na2CO3 1,4-二氧六环 140 24 64 1.13：1 

15 Pd(OAc)2(10%) L1 Ag2CO3 Na2CO3 1,4-二氧六环 120 12 65 1.79∶1 

16 Pd(OAc)2(10%) L1 Ag2CO3 Na2CO3 1,4-二氧六环 120 48 94 0.70∶1 

17 Pd(OAc)2(10%) L1 Ag2CO3 Na2CO3 甲苯 120 24 51 1.80∶1 

18 Pd(OAc)2(10%) L1 Ag2CO3 Na2CO3 THF 120 24 67 1.46∶1 

19 Pd(OAc)2(10%) L1 Ag2CO3 Na2CO3 乙腈 120 24 27 1.11∶1 

20 Pd(OAc)2(10%) L1 Ag2CO3 Na2CO3 DMA 120 24 36 3.27∶1 

21 Pd(OAc)2(10%) L1 Ag2CO3 Na2CO3 DMF 120 24 30 3.23∶1 

22 Pd(OAc)2(10%) L1 Ag2CO3 NaHCO3 1,4-二氧六环 120 24 62 2.14∶1 

23 Pd(OAc)2(10%) L1 Ag2CO3 K2CO3 1,4-二氧六环 120 24 65 1.51∶1 

24 Pd(OAc)2(10%) L1 Ag2CO3 K3PO4 1,4-二氧六环 120 24 66 2.30∶1 

25 Pd(OAc)2(10%) L1 Ag2CO3 t-BuONa 1,4-二氧六环 120 24 51 1.87∶1 

26 Pd(OAc)2(10%) L1 Ag2CO3 三乙胺 1,4-二氧六环 120 24 50 2.25∶1 

27 Pd(OAc)2(10%) 0 Ag2CO3 Na2CO3 1,4-二氧六环 120 24 0 — 

①反应条件为Ⅰ(0.3 mmol)、催化剂中 10%代表其用量为 0.03 mmol、5%代表其用量为 0.015 mmol、2%代表其用量为 0.006 mmol、

配体 (0.3 mmol)、碱 (0.6 mmol)、Ag2CO3 (0.6 mmol)、溶剂(1.5 mL)、N2 (101.325 kPa)；②配体：三苯基膦(L1)、邻甲基三苯基膦 (L2)、

三环己基膦 (L3)、2-二叔丁基膦基联苯 (L4)、2',6'-二甲氧基-2-二环己基膦基联苯 (L5)、2-二环己基膦基联苯 (L6)、1,1'-双(二苯基

膦)二茂铁 (L7)、1,2-双(二苯膦)乙烷 (L8)；③配体物用量 0.06 mmol；“—”代表不反应。 
 

2.1.5  反应溶剂对反应结果的影响 

在反应温度为 120 ℃、反应时间为 24 h 条件

下，考察了溶剂对反应的影响，结果如表 1（No.1、

17~21）所示。当使用强极性溶剂如 DMF 或 DMA

时，反应总产率较低，仅为 30%和 36%（No.20~21），

通过降低溶剂极性可有效提高反应产率，如使用甲

苯、THF 和 1,4-二氧六环时，总产率可分别提高至

51%、67%和 93%（No. 17~18、1），但 n(Ⅲa)∶n(Ⅳ

a)从 3.27∶1 降低至 1.46∶1。上述结果表明，弱极

性反应介质，特别是醚类溶剂对钯催化 C—H 芳基

化反应更有利，但在控制化学反应选择性上效果并

不理想。 

2.1.6  碱对反应结果的影响 

以 1,4-二氧六环为反应溶剂，最后考察了不同

类型碱对反应的影响，结果如表 1（No.1，22~26）

所示。当使用 NaHCO3、K2CO3、K3PO4、t-BuONa

和三乙胺时，反应总产率在 50%~66%之间变化，选

择性比例在 1.51∶1~2.30∶1 之间（No.22~26），当

使用 Na2CO3 时，反应总产率可提高至 93%，但反

应的选择性并未有所提高（No.1）。 

2.2  N-对甲苯磺酰基吲哚 2 位选择性芳基化反应结

果分析 

在获得优化后的标准反应条件后，通过改变芳

基碘代烃的种类，考察了该反应的区域选择性和碘

代芳烃的适用范围与局限性。由于吲哚环 2 位上的

C—H 键活性高于 7 位，芳基化反应优先发生在此位

置上，本文则首先考察了发生单芳基化反应的适用

范围，结果如表 2 所示。 

由表 2 可见，当在碘苯芳香环上的适当位置引

入特定的取代基团时，N-对甲苯磺酰基吲哚底物可

以专一选择性地发生 2 位芳基化反应，生成Ⅲb~Ⅲn，

产率为 22%~82%。总的来说，反应具有良好的基团

耐受性，供电子取代基团如烷基、烷氧基和芳基

（No.1~7）和吸电子基团如卤素、酰基、三氟甲基

等（No.8~13）都能在反应条件下存在。其中烷基取

代芳基碘，除邻位取代底物Ⅱd 因存在空间位阻效

应不能发生反应外，间位或对位单取代碘苯都能顺

利发生反应，并获得良好产率的目标偶联产物

（No.1~5）；而在碘苯邻位引入甲氧基和卤素时，取

代基的空间位阻并不影响反应，原因可能是杂原子

取代基上的孤对电子与金属中心存在弱的配位作用

（No.5、10、11）。 

当取代基相同时，间位取代底物的产率高于对

位取代底物（No.1~4、8~10）；带有弱供电或弱吸电

取代基团的底物发生反应时，产率差异不大（No.1、
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4、8、10 和 11），但当芳环上连有强吸电子基团（No.1、 4、8、10、11）时，产率会明显降低。 

 
表 2  吲哚 2 位区域选择性芳基化反应 

Table 2  Indole 2-position regioselective arylation reaction 

 

注：反应条件：Ⅰ (0.3 mmol)、Pd(OAc)2 (以Ⅰ物质的量计，摩尔分数为 10%，下同，0.03 mmol)、PPh3 (0.3 mmol)、Na2CO3 (0.6 mmol)、

Ag2CO3 (0.6 mmol)、1,4-二氧六环(1.5 mL)、N2 (101.325 kPa)、120 ℃、24 h。 
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2.3  碘代芳烃结构对单/双芳基化混合产物分配比

例的影响 
通过改变碘代芳烃的结构，考察了其对单/双芳

基化混合产物分配比例的影响，结果如表 3 所示。

从表 3 可以看出，当使用过量碘代芳烃时，2 位优

先发生芳基化反应生成 2-芳基化中间产物Ⅲ，可

进一步发生 7 位芳基化反应得到 2,7-双芳基化反

应产物。 
 

表 3  碘代芳烃对单/双芳基化混合产物分配比例的影响 
Table 3  Effect of iodoaromatics on partition ratio of mono/biarylated mixed products 

 

注：反应条件：Ⅰ(0.3 mmol)、Pd(OAc)2 (10%, 0.03 mmol)、PPh3 (0.3 mmol)、Na2CO3 (0.6 mmol)、Ag2CO3 (0.6 mmol)、1,4-二氧

六环(1.5 mL)、N2 (101.325 kPa)、120 ℃、24 h。“—”代表未检出。 
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与单芳基化过程相似，单取代或二取代（No.6）

碘代芳烃都能顺利发生反应，两种产物的总产率为

40%~86%；反应具有良好的基团耐受性，供电子取

代基团如甲氧基和芳基（No.1~3）和吸电子基团如

卤素、三氟甲基、酯基等（No.4~8）都能在反应条

件下存在。除间氯碘苯Ⅱv 能将 2-芳基中间产物Ⅲv

完全转化成 2,7-双芳基化反应产物Ⅳv 外（No.8）

其他碘代芳烃Ⅱo~Ⅱu（No.1~7）生成的是由 2 位

单芳基化和 2,7-双芳基化产物构成的混合物。 

在绝大多数情况下，单芳基化产物Ⅲ为主要产

物，其与双芳基化产物的产率比约为 2∶1（No.2~6）。

当使用带有供电子取代基的对甲氧基碘苯Ⅱo 时，

中间产物Ⅲo 继续在 7 位进一步芳基化较为困难，

单/双芳基化产物产率比约为 6∶1（No.1）；而使用

带吸电子取代基团三氟甲基底物Ⅱu 时，中间产物

Ⅲu 转化生成双芳基化产物程度更高，两者产率比

接近 1∶1（No.7）。 

当使用 2 位甲基取代的底物Ⅵ时，此时只剩下

7 位反应位点，当与 4-碘苯甲酸甲酯（Ⅱs）反应时即

可专一性地生成 7-芳基化产物Ⅶ。反应式如下所示： 
 

 
 

2.4  反应可能历程 

当使用 2-苯基-1-对甲苯磺酰基-1H-吲哚（Ⅲa）

与碘苯在标准反应条件下进行反应时，反应可生成

7 位芳基化反应的产物Ⅳa。反应式如下所示： 
 

 
 

基于上述实验结果及前期的相关工作基础[40]，

磺酰基团导向醋酸钯催化吲哚 2 位和 7 位 C—H 芳

基化反应的可能机理如图 2 所示。 

 

 
 

图 2  钯催化 N-对甲苯磺酰基吲哚单/双芳基化反应可能

机理 
Fig. 2  Possible mechanism of palladium-catalyzed N-p- 

toluenesulfonyl indole mono/biarylation reactions 

在吲哚底物Ⅰ中磺酰取代基团对 Pd(Ⅱ)的配位

导向作用下，活性更高的吲哚 2 位 C—H 键能通过

过渡态Ⅷ发生协同去质子化过程[41-42]生成芳基钯中

间体Ⅸ。碘代芳烃Ⅱ对Ⅸ进行氧化加成形成四价钯

物种Ⅹ，添加剂 Ag2CO3 使碘离子从钯金属中心离

去形成阳离子钯物种Ⅺ，随后能顺利发生还原消除

反应生成 C—C 成键，得到 2 位芳基化产物Ⅲ，此

时四价钯被还原成为二价钯从而完成催化循环。类

似地，磺酰基团导向钯催化剂能继续对相对活性差

的 7 位 C—H 键进行芳基化反应，从而生成了 2,7-

双芳基化产物Ⅳ。 

3  结论 

本文详细研究了 N-对甲苯磺酰吲哚和碘苯在钯

催化作用下合成芳基吲哚类衍生物的反应过程，在

氮气保护下，以醋酸钯为催化剂、三苯基膦为配体, 

碳酸钠为碱和碳酸银为添加剂，在 120 ℃条件下于

1,4-二氧六环中反应 24 h，即可获得较高产率的产

物。在上述标准条件下，以磺酰官能团为导向基的

吲哚底物与多种廉价易得的碘苯芳烃反应，合成了

共 30 种目标产物，探讨了该合成方法的适用范围与

局限性，发现反应能获得 2 位和 2,7 位芳基化的产

物，总产率可达 93%，并且在碘苯芳香环上的适当
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位置引入特定的取代基团时，可以专一选择性地发

生 2 位芳基化反应。总之，该合成方法为芳基吲哚

类物质提供了一条简单、高效的合成途径，为该类

化合物在药物化学以及材料化学研究领域的应用奠

定了基础。 
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