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BDFE: 为均裂目标键，产生自由基中间体和质子所需的能量
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协同PCET避免了高能
中间体的产生

当两种中间体相对于反应物
的能量都明显高时，协同途

径通常会占主导地位

动力学竞争
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协同PCET有效降低反应能垒
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Stern−Volmer：

猝灭过程显示出对每
种成分的一级依赖性

H、D的二苯基磷酸猝灭：

KIE—1.22±0.02
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手性磷酸可能会使这些反应具有不对称选择性
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24选择性均裂N-芳基酰胺的N-H键,不受较弱C-H的影响
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“BDFE” values significantly lower

than the strength of the substrate

N−H bond were not successful

catalysts for carboamination

N-arylamide derivatives 

(N−H BDFEs ∼ 100 kcal/mol) 



26

Scheme 1. Photocatalytic Alkene Carboamidation of N-Aryl Amides through

Concerted PCET (Knowles, 2015)

以前未报道
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酰胺(MeCN中的pKa≈32)

磷酸碱基(δpKaH≈20)
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30Previous：强氧化剂 Now：氧化还原中性条件
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具有选择性：
硫酚的成功有些令人惊讶，
因 为 硫 醇 是 已 知 的 多 位
PCET激活的底物，而硫酚
S−H键(S−H BDFE≈79千卡/

摩尔 )比酰胺底物的N−H键
(N−H BDFE≈99千卡/摩尔)弱
20千卡/摩尔

DFT计算猜测：
酰胺磷酸氢键络合物的形成
比硫酚−磷酸氢键络合物更
有利5.2Kcal/mol
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Scheme 2. Photocatalytic Alkene Hydroamidation of N-Aryl Amides through

Concerted PCET (Knowles, 2015)

局限性：不适合分子间偶联或高效率地形成更大的环
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Scheme 3. Observed Rate Law for Ir(III) Luminescence Quenching in a

Model Hydroamidation System (Knowles,2019)

DOI: 10.1021/jacs.9b08398

J. Am. Chem. Soc. 2019, 141, 16574−16578
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Scheme 4. Catalytic alkylation of remote C–H bonds enabled  by 

proton-coupled electron transfer (Knowles,2016)
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分子间C–H官能化同样适用，烷烃过量
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Scheme 5. Catalytic Intramolecular Alkene Hydroamidations of N-Alkyl 

Amides (Knowles, 2019)



44

TRIP硫醇和TRIP二硫化物
共同催化反应

在加倍反应浓度的同时降
低磷酸盐碱的含量保持了
反应活性，增强了制备规
模反应的实用性
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随着反应伙伴的空间分布的增加，
类似的胺化变得越来越不利

能量变大
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亲电自由基
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Scheme 6. Catalytic intermolecular hydroaminations of unactivated

olefins with secondary alkyl amines
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闭壳的氨离子中间体



50
大多为马氏规则产物
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伯胺、仲胺之间氧化电位有巨大差异

光催化剂氧化程度影响反应产率
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富电子烯烃与磺酰胺和各种唑的
分子间加氢胺化的催化方法
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该烷基通过HAT被硫醇助催化剂还原

不同浓度的磺酰胺

恒定浓度的磷酸二丁酯

光催化剂的猝灭
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这种氢化胺化反应的对映选择性对
溶剂介电常数不敏感

非离子对机制



63https://doi.org/10.1021/jacs.2c07099

J. Am. Chem. Soc. 2022, 144, 18948−18958
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排除了对映体选择性在可逆的C-N键形成之后的
HAT步骤中建立



65

Angew. Chem. Int. Ed. 2020, 59, 11845 – 11849

J. Am. Chem. Soc. 2016, 138, 10794−10797

J. Am. Chem. Soc. 2019, 141, 8752−8757
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Bacchioici, Bietti, and Steenken：

This work:

允许从空间上远离芳烃自由基阳离子的醇产生烷氧基自由基，提供
了选择性裂解远端C-C键的方法
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局限性：R为苯基or非芳基叔烷基醇不成功
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叔烷醇中，三甲基吡啶
无法对羟基去质子化

热力学可以用来准确预测给定
PCET过程的可行性
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闭环产物可以通过改变烯烃受体的取代模式选择性地提供n+1或n+2扩环产物
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Thanks for watching！
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