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摘  要 

β-酮腈类化合物同时含有羰基和氰基两类重要官能团，是有机合成中极具价值的多功能中间体。文章系

统综述了β-酮腈类化合物的主要合成策略，包括腈α-位酰化、酮烯醇盐或其等效体的亲电氰化、β-酮羰

基化合物直接α-氰化、过渡金属催化羰基化偶联以及氧化偶联等传统非自由基方法。同时，重点总结了

近年来自由基和光化学策略在β-酮腈合成中的应用，尤其是醛、苯并噻唑啉、4-酰基汉斯酯和酰氯等酰

基自由基来源参与活化烯烃加氢酰化反应的研究进展。现有方法虽已取得显著发展，但仍存在局限，发

展以简单易得芳香醛为直接底物、反应条件更温和简洁、无需金属或复杂前体的新型β-酮腈构建方法，

仍具有重要的方法学意义和应用价值。 
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Abstract 
β-Ketonitriles, bearing both carbonyl and cyano functional groups, are highly valuable multifunc-
tional intermediates in organic synthesis. This article summarizes the major synthetic strategies 
for β-ketonitriles, including classical non-radical approaches such as α-acylation of nitriles, electro-
philic cyanation of ketone enolates or their equivalents, direct α-cyanation of β-keto carbonyl com-
pounds, transition-metal-catalyzed carbonylative coupling, and oxidative coupling reactions. Par-
ticular attention is given to recent advances in radical and photochemical strategies, especially hy-
droacylation reactions of activated alkenes enabled by acyl radicals generated from aldehydes, ben-
zothiazolines, 4-acyl Hantzsch esters, and acyl chlorides. Although significant progress has been 
made with existing methodologies, limitations remain. Developing novel methods for constructing 
β-ketonitriles using readily available aromatic aldehydes as direct substrates under milder and 
simpler conditions, without requiring metals or complex precursors, continues to hold important 
methodological significance and practical value. 
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1. β-酮腈类化合物简介 

β-酮腈是兼具羰基与氰基的双官能团化合物。得益于羰基和氰基均可发生多样化的后续转化，β-酮腈

既能够作为有机合成中的关键中间体参与多种官能团转化(图 1)，也可充当多功能合成砌块，用于高效搭

建复杂分子骨架及多种杂环结构[1]。相关骨架常见于药物分子和生物活性化合物中，因此在基础研究和

应用场景开发中均受到关注[2]-[4]。例如，β-酮腈经不对称还原可进一步转化为手性 β-羟基腈，为含手性

中心分子的合成提供重要入口[5]-[9]。近些年，β-酮腈在碳环、芳香环、杂环、螺环以及稠合杂环体系的

构筑中均显示出较好的适用范围，已逐步成为高附加值中间体研究中的重要对象[10]-[12]。另外，β-酮腈

还可转化为吡咯及其他含氮杂环，因此在含氮骨架合成中具有特殊意义[13]-[18]。因此，建立操作简便、

效率较高且底物适用性良好的 β-酮腈合成方法，依然是有机合成领域值得持续关注的问题。 
 

 
Scheme 1. Applications of β-ketonitriles in transformations 
图 1. β-酮腈类化合物的转化应用 

Open Access

https://doi.org/10.12677/hjcet.2026.164030
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/


陈羽佳 等 
 

 

DOI: 10.12677/hjcet.2026.164030 317 化学工程与技术 
 

2. 传统非自由基策略合成 β-酮腈化合物 

鉴于 β-酮腈同时包含羰基和氰基两类高价值官能团，其构建方法一直是合成化学研究中的重要课题。

已有的离子型或非自由基路线主要涵盖腈 α-位酰化、酮烯醇盐或其等效体的亲电氰化、β-酮羰基化合物

的直接 α-氰化以及过渡金属催化羰基化偶联等类型[19]。 
腈 α-位酰化属于较早建立且应用场景广泛的路线。通常，该策略经由强碱夺取腈 α-位质子，形成相

应的碳负离子物种，再与酯、内酯或其他酰基供体发生 Claisen 型酰基转移反应，进而构筑 β-酮腈骨架。

该路线设计直观，所需原料通常较易获得，并适用于若干结构相对简单的 β-酮腈制备，因而长期被认为

是该类化合物合成的基础方法[20]-[26]。基于这一思路，Pienaar 等于 2019 年发展了以酯和内酯为酰基来

源、以腈为亲核组分、KOt-Bu 为碱制备 β-酮腈及三官能化中间体的方法[27]。该反应显示出原料成本低、

操作较为直接以及一定的绿色化优势，表明传统酰化路线经条件优化后仍具有实用价值(图 2)。然而，这

类方法往往仍需要较强的碱条件，这也限制了其在官能团耐受性、区域选择性和复杂分子应用场景方面

的进一步拓展。 
 

 
Scheme 2. Under the action of KOt-Bu, acetonide anion is generated 
and the esterification occurs with the lactone in the ether solvent 
图 2. KOt-Bu 作用下生成乙腈阴离子与内酯在醚溶剂中的酰化 

 
与腈 α-位酰化不同，酮烯醇盐或其等效体的亲电氰化则代表了由羰基化合物出发安装氰基单元的另

一种重要方法。该方法通常先形成烯醇盐、硅烯醚或硼烯醇盐等烯醇等效体，再利用亲电氰化试剂在 α-
位引入 CN 单元，最终得出 β-酮腈。1981 年，Kahne 和 Collum 发展了酮烯醇盐与对甲苯磺酰氰之间的动

力学氰化反应，说明烯醇化物可经由高效氰化转化为 β-酮腈[28]。伴随亲电氰化试剂的发展，该方向在近

年获得了进一步发展。2016 年，Kiyokawa、Nagata 和 Minakata 发展了硼烯醇盐的亲电氰化反应，利用

NCTS 或 TsCN 即可合成多种 β-酮腈，并可构建含季碳中心的底物[29] (图 3)。该工作展示了该策略在底

物范围和合成应用场景方面的潜力。 
 

 
Scheme 3. Electrophilic cyanation of boron enolates 
图 3. 硼烯醇酸盐的亲电氰化 

 
2017 年，Nagata 等又提出 B(C6F5)3活化苯并噁唑型氰化试剂的策略，完成了硅烯醚的催化亲电氰化

[30]。在该体系中，路易斯酸 B(C6F5)3 经由与氰化试剂的氰基配位增强其亲电性，继而硅烯醚进攻氰基，

并经加成–消除了过程生成目标产物(图 4)。该研究从试剂活化角度为温和构建 β-酮腈提供了新的设计思

路。 

https://doi.org/10.12677/hjcet.2026.164030


陈羽佳 等 
 

 

DOI: 10.12677/hjcet.2026.164030 318 化学工程与技术 
 

 
Scheme 4. Catalytic electrophilic cyanation of silane ethers 
图 4. 硅烯醚的催化亲电氰化 

 
继而，Nagata、Tamaki 和 Kiyokawa 等又将硼烯醇盐亲电氰化进一步应用于不对称反应，完成了手性

β-酮腈的高对映选择性合成[31] (图 5)。这表明亲电氰化路线不仅可以实现高效成键，而且具备进一步发

展立体选择性控制的潜力。 
 

 
Scheme 5. Asymmetric electrophilic cyanation of boron enolates 
图 5. 硼烯醇盐的不对称亲电氰化 

 
除了一般酮类底物外，β-酮酯和 β-酮酰胺等 β-酮羰基化合物也可经由直接 α-氰化获得高官能化腈类

产物。鉴于这类底物更易形成烯醇或烯醇盐，因此通常可以在较温和条件下反应。2015 年，陈甫雪课题

组以氰基苯并噁唑为氰化试剂，对 β-酮酯和 β-酮酰胺进行直接亲电 α-氰化[32]。该反应在 DMF、室温且

无催化剂条件下即可快速完成，并可高效构建含季碳中心的 β-酮腈衍生物(图 6)。该策略降低了 β-酮羰基

底物 α-氰化的操作流程，也为复杂 β-酮腈骨架的快速制备提供了便捷途径。 
 

 
Scheme 6. Direct electrophilic cyanation of β-ketones and amides with cyano-benzoxazole 
图 6. β-酮酯和酰胺与氰基苯并噁唑的直接亲电氰化 

 
总体而言，亲电氰化方法在效率和选择性方面表现出优势，但往往需要预先制备烯醇盐、硅烯醚或

硼烯醇盐，并依赖专门的亲电氰化试剂。因此，在操作简便性、底物普适性和规模化应用场景方面仍有

一定局限。 
过渡金属催化羰基化偶联则为该骨架构建提供了另一类构建 β-酮腈的模块化策略。与“先生成烯醇

等效体、再引入氰基”的路线不同，羰基化偶联通常以 CO 为羰基来源，在过渡金属催化下将卤代芳烃、
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腈组分与羰基源组装为 β-酮腈。2012 年，Park 和 Lee 发展了芳基碘化物与三甲基硅乙腈的 Pd 催化羰基

化反[33]。该方法以 Mo(CO)6为 CO 来源，在无需额外配体的条件下一锅合成苯甲酰乙腈类化合物，显示

出较好的官能团兼容性和应用场景价值(图 7)。 
 

 
Scheme 7. Pd-catalyzed carbonylation of aryl iodides and trimethylsilyl ethanone 
图 7. 芳基碘化物和三甲基硅乙腈的 Pd 催化羰基化 

 
2014 年，Schranck、Burhardt 和 Bornschein 等进一步建立了未活化腈参与的 Pd 催化羰基化 α-芳基化

反应，首次完成了未预官能团化腈底物的羰基化 α-芳基化[34]，且能够较方便地引入 13CO 标记羰基(图
8)。该类方法在分子片段模块化组装和同位素标记方面具有独特价值，但该类体系通常需要 CO 或 CO 替

代源、贵金属催化剂以及相应反应装置，因此在绿色性和操作便利性方面仍存在优化空间。 
 

 
Scheme 8. Pd-catalyzed carbonylation of α-arylation to β-ketonitriles 
图 8. Pd 催化的羰基化 α-芳基化转化为 β-酮腈 

 
需要指出的是，上述传统非自由基策略虽然各有特点且已在特定场景中得到应用，但它们共同面临

着一些难以回避的瓶颈问题：1) 腈 α-位酰化依赖强碱条件，不仅对湿气和空气敏感，而且强碱环境限制

了多种敏感官能团的共存；2) 亲电氰化路线通常需要预先制备烯醇盐、硅烯醚或硼烯醇盐等中间体，增

加了操作步骤和试剂成本，同时专用氰化试剂(如 NCTS)的制备和储存也存在一定挑战；3) 过渡金属催

化羰基化偶联虽然实现了模块化组装的优势，但对贵金属(Pd、Ir 等)的依赖以及 CO 气体的使用带来了显

著的绿色性和安全性顾虑，同时也增加了工业化生产的设备投入和安全管控成本。正是基于对这些局限

性的认识，近年来研究者开始探索能够避免上述问题的替代方案——即通过自由基途径实现 β-酮腈的高

效构建。自由基策略的核心优势在于：反应条件更为温和(常可在室温附近进行)、无需使用强碱或贵重金

属催化剂、对官能团具有更好的兼容性，并且原子经济性往往更高。以下将分别讨论由醛直接产生酰基

自由基以及由预制前体释放酰基自由基的两条主要自由基路径。 

3. 自由基策略合成 β-酮腈化合物 

值得注意的是，在自由基策略内部同样存在一个方法论演进的过程。早期的研究主要依赖过氧化物

引发剂和传统热自由基条件(如 NHPI 介导的链式反应)，这些方法虽然证明了醛直接转化为酰基自由基的

可行性，但仍存在选择性差、副反应多等问题。随着光化学和氢原子转移(HAT)催化的发展，醛的选择性
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C-H 活化逐渐成为可能——光催化剂或 HAT 催化剂能够在温和条件下特异性地攫取甲酰基 C-H 键，从

而大幅提升了反应的区域选择性和官能团兼容性。这一演进过程清晰地展示了催化手段创新如何推动自

由基合成方法从“可行”走向“实用”。 
近些年，β-酮腈合成已由传统离子型反应延伸至自由基和光化学体系。在这类反应中，一般首先形成

酰基自由基，继而其对活化烯烃发生加成，再经氢转移、单电子转移或其他终止过程得到目标 β-酮腈[35]-
[39]。与传统非自由基策略相较而言，自由基路径通常能够在较温和的条件下完成高活性双键受体的转化，

并降低对底物预官能团化的依赖[40]-[45]，因此成为该领域近年来的重要研究方向。 

3.1. 由醛直接产生酰基自由基 

酰基自由基可参与烯烃加成、交叉偶联和多种串联转化，是自由基化学中非常重要的活性中间体[46]-
[49]。直接由醛生成酰基自由基尤其受到关注，因为醛类原料具有来源丰富、成本较低和结构类型多样等

特点；若能够直接转化甲酰基 C-H 键，则可避免额外前体制备，由此提高步骤经济性和原子经济性[50]-
[52]。 

早期研究已经说明醛可在自由基条件下直接参与后续成键反应。2001 年，Tsujimoto、Iwahama 和

Sakaguchi 等以 N-羟基二甲酰亚胺(NHPI)为极性反转催化剂，完成了醛对烯烃的自由基链式加成[53]。尽

管该方法仍需过氧化物引发，但该结果清楚说明醛的甲酰基 C-H 键能够在适当条件下转化为酰基自由基。 
除了醛直接自由基加成外，氧化偶联也为 β-酮腈构建提供了区别于传统酰化和氰化的新途径。2014

年，刘仁华课题组发展了铜催化芳香醇与乙腈的有氧氧化偶联反应，以氧气为终端氧化剂直接获得 β-酮
腈[54]。在该体系中，苯甲醇首先被氧化为苯甲醛，继而醛与乙腈发生氰甲基化并进一步氧化生成目标产

物。作者认为，铜中心与乙腈作用可降低乙腈 pKa，并在氧气参与下形成活性氧化物种，进而推动醛中

间体向 β-酮腈转化(图 9)。该工作经由脱氢 C-C 偶联直接搭建 β-酮腈骨架，减少了预制烯醇等效体的步

骤，体现了不同的成键设计理念。 
从底物范围角度考察(图 9)，该反应展现了较好的芳香醇适应性：无论是带有给电子基团(如甲基、

甲氧基)的苯甲醇衍生物，还是带有吸电子基团(如氯、溴、氟、三氟甲基)的对位取代苯甲醇，均可顺利

参与反应并以中等至良好的收率获得相应 β-酮腈产物。特别值得关注的是，萘甲醇和杂环甲醇(如呋喃

甲醇、噻吩甲醇)同样可以作为有效的底物，这表明该方法在药物分子骨架构建中可能具有广泛的应用潜

力。然而，该方法目前主要局限于芳香醇与乙腈的组合，脂肪族醇类和取代乙腈的适用性尚未得到充分

验证。 
 

 
Scheme 9. Copper-catalyzed aerobic oxidation coupling of aromatic alcohols and acetonitrile to form β-ketonitriles 
图 9. 铜催化芳香醇和乙腈的需氧氧化偶联为 β-酮腈 

 
伴随光化学和氢原子转移(HAT)化学的发展，醛的直接光活化已成为酰基自由基生成的重要途径

[55]-[60]。2007 年，Esposti、Dondi 和 Fagnoni 等利用十钨酸盐光催化剂完成了醛对亲电烯烃的酰化反应

[61]。激发态 TBADT 从醛中攫取氢原子生成酰基自由基，继而该自由基被缺电子烯烃捕获，并经反向氢

转移得到目标产物(图 10)。该研究将醛直接获得酰基自由基的概念从传统热自由基体系拓展至条件更温

和且可调控的光化学平台。 

https://doi.org/10.12677/hjcet.2026.164030


陈羽佳 等 
 

 

DOI: 10.12677/hjcet.2026.164030 321 化学工程与技术 
 

 
Scheme 10. Acetylation of electrophilic alkenes by ten tungstate-photocatalytic activa-
tion of aldehydes 
图 10. 通过十钨酸盐–光催化活化醛对亲电烯烃的酰化 

 
此后，醛直接产生酰基自由基的受体范围持续拓展。2019 年，王川课题组发展了三氟甲基烯烃的光

催化加氢酰化反应[62]。在 TBADT 作用下，醛被转化为酰基自由基，并与三氟甲基烯烃发生加成，同时

有效抑制 β-F 消除，从而得到一系列 β-CF3 酮产物(图 11)。该研究表明，经过合理设计的 HAT 光催化体

系有助于提高醛直接酰基化反应的效率和区域选择性。 
 

 
Scheme 11. Photocatalytic hydrogenation acylation of trifluoromethyl alkenes 
图 11. 三氟甲基烯烃的光催化加氢酰化 

 
HAT 催化剂的设计也促进了该方向的发展。2020 年，Ohmatsu、Suzuki 和 Furukawa 等发展了两性离

子 1,2,3-三唑鎓酰胺催化剂，并说明其可在可见光氧化还原条件下高效介导 HAT 过程[63]。该体系经由

光氧化还原过程生成酰胺基自由基，继而从 C-H 底物中夺氢形成碳自由基，再与缺电子烯烃加成，最终

经 SET 和质子化得到烷基化产物(图 12)。虽然该反应并非直接用于构筑 β-酮腈，但从催化剂设计角度表

明，稳定且可单电子氧化的酰胺结构能够作为有效 HAT 平台。 
 

 
Scheme 12. Zwitterionic 1,2,3-triazolium amide acts as a catalyst for photo-induced hydrogen atom transfer radical 
alkylation 
图 12. 两性离子 1,2,3-三唑鎓酰胺为催化剂光诱导氢原子转移自由基烷基化 

 
2022 年，Matsumoto、Yamamoto 和 Maruoka 发展了阳离子 DABCO 型 HAT 催化剂，完成了位点选

择性 C-H 烷基化反应[64]。该催化体系经由吖啶鎓光催化剂激发态引发单电子氧化，并经分子内电子转

移生成活性胺自由基物种，从而选择性攫取底物 C-H 键氢原子，生成的碳自由基再与缺电子烯烃偶联(图
13)。这些研究为醛及其他 C-H 底物经 HAT 过程生成自由基中间体提供了重要催化基础。 

 

 
Scheme 13. Cationic DABCO catalyst achieves site-selective C-H alkylation through photo-
induced hydrogen atom transfer 
图 13. 阳离子 DABCO 催化剂通过光诱导氢原子转移实现位点选择性 C-H 烷基化 
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需要指出的是，酰基自由基的形成并非一定依赖外部光照。2025 年，刘伟和欧伟课题组发展了芳基

丙烯腈的直接加氢酰化反应，该反应在碱促进和 EDA 复合物协助下可于无光条件中进行[65]。作者认为，

醛、芳基丙烯腈和 NaOH 形成有色 EDA 复合物后，可发生分子间 SET 和 HAT 过程，生成酰基自由基和

α-氰基自由基接触对，继而经自由基偶联和质子化得到 β-酮腈产物(图 14)。这一结果表明，β-酮腈构建已

从传统光氧化还原体系扩展到自由基与电子给受体协同的新模式。 
整个催化循环可分为以下几个关键步骤：1) EDA 复合物形成：在 NaOH 条件下，醛去质子化生成烯醇

负离子(电子供体)，与缺电子的芳基丙烯腈(电子受体)相互作用，形成 EDA 复合物。2) 单电子转移(SET)：
EDA 复合物经可见光或热促进，发生分子间 SET，从烯醇负离子向芳基丙烯腈转移一个电子，生成自由

基阴/阳离子对。3) PCET/HAT：SET 中间体迅速经质子或氢原子转移，释放出酰基自由基与 α-氰基碳自

由基两个关键活性物种。4) 自由基–自由基偶联：两种自由基在溶剂笼内高效偶联，形成新 C-C 键，构

建 β-酮腈骨架。5) 质子化：烷氧负离子质子化得到最终产物。该机理无需任何外加光催化剂、过渡金属

或氧化还原剂，仅依靠反应组分自身形成的 EDA 复合物驱动，是目前最简洁的 β-酮腈合成策略之一。 
 

 
Scheme 14. EDA complex facilitates the direct hydrogenation of aryl acrylates 
图 14. EDA 复合物协助芳基丙烯腈直接氢酰化 

 
总体而言，醛直接获得酰基自由基具有原料易得、步骤经济性好以及原子利用率较高等优点。不过，

该策略仍面临一些问题：甲酰基 C-H 键的选择性活化通常需要合适的 HAT 催化剂、光敏剂或激发态过

程调控；同时，酰基自由基在部分体系中可能发生脱羰、副反应或选择性下降。因此，发展更简洁、更可

控的醛直接酰基自由基反应仍具有重要研究价值。 

3.2. 由预制酰基自由基前体产生酰基自由基 

与醛直接活化相较而言，将醛或其他羰基来源预先转化为更活泼的酰基自由基前体，再在光、热或

氧化还原条件下释放酰基自由基，也是一类应用场景较多且相对易于调控的策略[66]-[76]。该方法的其优

势主要体现在，自由基活性被前体化后，可在较稳定、可预测的状态下储存，并在需要时释放，因此在

反应可控性和自由基生成效率方面更具可操作性[77]-[82]。 
苯并噻唑啉类化合物是近年较具代表性的酰基自由基前体。2019 年，朱进课题组发展了以 C2-酰基

取代苯并噻唑啉为酰基自由基来源的策略[83]。该体系在可见光照射下，经由芳构化驱动的 C-C 键均裂

生成酰基自由基，并进一步用于自由基烷基化、烯基化和炔基化反应(图 15)。该工作拓展了苯并噻唑啉

在自由基化学中的应用场景，也为温和条件下酰基自由基参与的 C-C 键构建提供了新思路。 
同年，Uchikura、Moriyama 和 Toda 等发展了 2-酰基取代苯并噻唑啉作为自由基转移试剂，在光照

条件下实现烯烃的加氢酰化和加氢烷基化[84]。在该体系中，苯并噻唑啉经光氧化还原催化剂 SET 氧化

后释放酰基或烷基自由基，自由基加成至烯烃后再经 SET 还原和质子化得到产物(图 16)。该方法利用结

构可调的苯并噻唑啉温和释放自由基，减少了高毒性试剂和大量金属的使用。 
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Scheme 15. C2-acyl-substituted benzothiazolinol generates an acyl radical 
图 15. C2-酰基取代苯并噻唑啉生成酰基自由基 

 

 
Scheme 16. Benzothiazolin as an acyl radical transfer reagent 
图 16. 苯并噻唑啉作为酰基自由基转移试剂 

 
2020 年，Uchikura 等进一步建立了热促进版本，在无光、无添加剂条件下实现电子缺陷烯烃的加氢

烷基化和加氢酰化[85] (图 17)。这表明苯并噻唑啉既能够作为光化学自由基前体，也可在热条件下表现

出较高自由基转移活性，显示出该类前体的可调控性和实用潜力。 
 

 
Scheme 17. Radical hydrogen alkylation and hydrogen acylation of benzo-
thiazolin under thermal conditions 
图 17. 苯并噻唑啉在热条件下的自由基氢烷基化和氢酰化 

 
除了苯并噻唑啉外，4-酰基汉斯酯也是一类重要的酰基自由基储库。2022 年，Pálvölgyi、

Ehrschwendtner 和 Schnürch 等以 4-酰基汉斯酯为自由基来源，在无光催化剂和无添加剂条件下实现缺电

子烯烃和烯酮的加氢酰化[86]。作者认为该反应可能经直接光激发进行：4-酰基汉斯酯吸收可见光后生成

酰基自由基，继而对苄烯丙二腈发生共轭加成，生成的自由基中间体再从基态汉斯酯获得氢原子，形成

加氢酰化产物(图 18)。该策略将自由基来源和氢源功能整合于同一分子中，体系相对简洁。 
 

 
Scheme 18. 4-Acyl Hantzsch ester generates an acyl radical 
图 18. 4-酰基汉斯酯生成酰基自由基 
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近些年，酰氯也被用于酰基自由基前体。2024 年，官智、何延红课题组发展了酰氯与苄烯丙二腈的

可见光诱导加氢酰化反应[87]。该体系以三(三甲基硅基)硅烷(TTMSS)同时作为氢原子供体和电子供体，

并在 Ir 光催化剂作用下生成酰基自由基。酰基自由基加成至苄烯丙二腈后，所得自由基中间体从 TTMSS
获得氢原子形成 β-酮腈产物，同时硅自由基还原 Ir(IV)完成催化循环(图 19)。 

 

 
Scheme 19. Acyl chloride generates acyl free radicals 
图 19. 酰氯生成酰基自由基 

 
1) 不对称自由基合成方法的开发：利用手性HAT催化剂或手性光催化剂实现 β-酮腈的不对称合成，

结合有机小分子光催化剂与手性布朗斯特酸/碱协同催化策略，有望取得重要突破。 
2) 底物范围的拓展：开发适用于非共轭烯烃或炔烃的加氢酰化策略，构建 γ、δ-位官能化羰基化合

物；同时借助新型 HAT 催化剂活化惰性 C-H 键(如烷烃、醚类)，将进一步扩展方法适用范围。 
3) 流动化学与连续流工艺的应用：针对光化学反应放大中光穿透深度受限及自由基反应对传质传热

敏感等问题，引入流动化学体系是实现高效、安全、可控合成的理想途径。 
4) 绿色催化体系的持续创新：探索新型有机电子供体–受体组合、机械力化学驱动的酰基自由基生

成及生物酶催化酰基化等新兴策略，为 β-酮腈绿色合成提供全新思路。 
总体来看，现有 β-酮腈合成方法已经较为多样，但不同策略仍存在自身限制[88]。因此，从简单易得

底物出发，在更简洁、温和且少依赖外加催化体系的条件下发展新的 β-酮腈构建方法，仍具有明确的方

法学意义和潜在应用场景价值。 

4. 总结 

β-酮腈因同时含有羰基和氰基而具有较高合成价值，可进一步转化为吡咯及其他含氮杂环结构，在

药物化学、天然产物合成和功能分子构建中均具有重要意义。 
围绕 β-酮腈骨架的构建，已有研究发展了腈 α-位酰化、亲电氰化、β-酮羰基化合物直接 α-氰化、过

渡金属催化羰基化偶联、氧化偶联以及自由基/光化学加氢酰化等多种策略。这些方法在反应设计、成键

效率和底物拓展方面取得了明显进展，但也不同程度依赖强碱、专用氰化试剂、CO 或 CO 替代源、贵金

属催化剂、复杂 HAT 催化体系以及预制酰基自由基前体。因此，在反应条件简洁性、底物普适性和实际

应用场景便利性方面仍存在提升空间。 
同时，酰基自由基生成方式和芳香醛参与光促进偶联反应的研究表明，酰基自由基既可由醛直接活

化产生，也可由苯并噻唑啉、4-酰基汉斯酯、酰氯等前体释放，并进一步与活化烯烃发生加成偶联，为 β-
酮腈骨架构建提供了重要方法学基础。然而，以简单芳香醛为直接底物，在不依赖金属试剂、复杂 HAT
试剂和预制酰基自由基前体的条件下实现活化烯烃偶联构建 β-酮腈的研究仍相对有限，仍有必要进一步

探索更简洁、更绿色的新反应体系。 
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