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非对称杂化的手性膦-亚磷酰胺酯配体在不对称催化反应中的应用进展 
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摘要  非对称杂化的手性膦-亚磷酰胺酯配体因其合成简便、易于调控、结构稳定等优点, 被广泛应用于不对称催化反

应中, 如: 不对称氢化、不对称氢甲酰化、不对称烯丙基烷基化、不对称氢膦酰化、不对称[3＋2]-环加成、不对称 1,4-
加成和 1,4-还原反应等. 综述了手性膦-亚磷酰胺酯配体的种类、合成及其在不对称催化反应中的应用.  
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Abstract  Unsymmetrical hybrid chiral phosphine-phosphoramidite ligands have the advantages of easy accessibility, modu-
larity and stability toward air and moisture, which make them highly appealing for asymmetric catalysis. These ligands have 
been found widespread utility in asymmetric catalysis, such as hydrogenation, hydroformylation, allylic alkylation, hydro-
phosphorylation, [3＋2] cycloaddition, 1,4-addition and 1,4-reduction. The types, synthesis and applications of chiral 
phosphine-phosphoramidite ligands are reviewed. 
Keywords  phosphine-phosphoramidite ligands; asymmetric hydrogenation; asymmetric hydroformylation; asymmetric ally-
lic alkylation; asymmetric hydrophosphorylation; asymmetric [3 ＋ 2] cycloaddition; asymmetric 1,4-addition and 
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在过去的几十年里, 不对称催化得到了蓬勃发展, 

无论是在基础研究方面, 还是在工业应用方面都取得了

显著的进步[1,2]. 在基础研究方面, 数以千计的手性配体

被设计合成出来; 高催化活性、高光学选择性的催化剂

体系不断涌现; 新的不对称催化反应不断地被发掘; 新
的不对称催化概念相继被发展. 在工业应用方面, 氢
化、环氧化、环丙烷化等不对称催化反应在手性医药、

手性农药等多个产业中得到了成功应用.  
在手性配体的设计、合成及应用领域, 手性膦配体

占据着十分重要的地位[3]. 回顾手性膦配体的发展历程, 

我们不难看出, 各种不同结构的手性膦配体被设计并合

成出来, 各种配体设计的理念相继得到了发展[4～6]. 20
世纪70年代, DIOP [(4S,5S)-2,3-O-异丙烯基-2,3-二羟基-   
1,4-双(二苯基膦)丁烷][7]和 DIPAMP {(S,S)-双[(2-甲氧基

苯基)苯基膦]乙烷}[8]的成功, 使得 C2 对称性的配体设

计理念深入人心, 人们发展了许多具有 C2 对称性的手

性双膦配体; 20 世纪 80 年代, BINAP [(R)-2,2'-双(二苯

基膦)-1,1'-联萘][9]的兴起, 逐步推动了轴手性配体的发

展[10～15]; 20 世纪 90 年代, 随着 Duphos (1,2-双[(2S,5S)- 
2,5-二甲基磷]苯)和 BPE {1,2-双[(2R,5R)-2,5-二甲基膦]
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乙烷}[16～18]配体的成功应用, 环状膦配体的设计理念得

到了大家的认可, 一些环状的磷手性中心配体被相继报

道[19～23]. 近来的研究表明, 非对称性杂化的手性膦配体

在许多不对称催化反应中表现出与 C2 对称的手性双膦

配体相当甚至更为优异的活性和光学选择性. 这些非对

称杂化的手性膦配体在不对称催化反应中的成功应用, 
极大的拓展了手性膦配体的设计理念, 丰富了手性膦配

体的种类. 本文对非对称杂化的手性膦-亚磷酰胺酯配

体[24～27]的种类、合成及其在不对称催化反应中的应用进

展进行综述.  

1  膦-亚磷酰胺酯配体的种类与合成 

2000年, Leitner等[28]报道了第一例非对称杂化的手

性膦-亚磷酰胺酯配体 QUINAPHOS (1a) (Scheme 1). 
此后, 人们对其结构进行了各种改造和优化, 合成了许

多手性膦-亚磷酰胺酯配体. 该类型配体的手性主要来

源于成两个部分: 二醇部分和胺部分. 其中二醇部分多

为 BINOL(联萘酚), H8-BINOL, 二酚等, 胺部分包含与

金属配体的两个膦原子, 因此其结构变化比较多. 根据

配体胺部分中 N 原子的来源, 我们可以把膦-亚磷酰胺

酯配体分成四类: 第一类配体(主要是源于喹啉和吲哚

等杂环骨架的配体如 QUINAPHOS, INDOLPhos 等), 第
二类配体(主要是源于二茂铁骨架的配体如 PPFAPhos
等), 第三类配体(主要是源于苯乙胺类骨架的配体如

PEAPhos, THNAPhos 等)和第四类(其他)配体.  
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QUINAPHOS (1a)

diol partamine part

 

Scheme 1 

1.1  第一类: 源于杂环骨架的膦-亚磷酰胺酯配体 

Leitner等[28]以 8-二芳基膦喹啉 2 为原料, 用有机锂

试剂锂化后得到相应的 1,2-二氢喹啉盐 3, 再与亚磷酰

氯衍生物反应 , 制备得到 QUINAPHOS 类配体 1 
(Scheme 2).  

QUINAPHOS类配体 1的两个磷原子与中心金属配

位时可形成一个六元环的螯合物. 而螯合环的大小可能

会对催化反应产生很大的影响, 因此 Reek 等 [29]在 
QUINAPHOS 的基础上, 合成了可以与中心金属形成五

元螯合环的膦-亚磷酰胺酯配体 INDOLPhos (4)和
INDOLPhosphole (5) (Scheme 3), 而且该配体的金属螯 
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Scheme 2 

合物骨架 C 原子均为 sp2 杂化, 所以其刚性很强, 可以

在反应中形成好的手性环境, 有利于反应的立体选择

性. 
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Scheme 3 

1.2  第二类: 源于二茂铁骨架的膦-亚磷酰胺酯配体 

2004 年, 我们[30]和 Chan 等[31]分别独立报道了含二

茂铁骨架的膦-亚磷酰胺酯配体 PPFAPhos (6)的合成

(Scheme 4). 该配体以二茂铁衍生的Ugi-胺7为原料, 经
邻位锂化后再引入二苯基膦得到化合物8, 8先后与乙酸

酐和胺反应得到化合物 9, 后者与亚磷酰氯衍生物反应, 
可制得 PPFAPhos (6).  

1.3  第三类: 源于苯乙胺骨架的膦-亚磷酰胺酯配体 

由于 PPFAPhos (6)中二茂铁骨架的刚性过大, 有时

可能会对反应不利, 因此, 我们[32]从商业易得的(S)-苯
乙胺 10 出发, 经邻位锂化引入二苯基膦得中间体 11, 11  



   
Chinese Journal of Organic Chemistry REVIEW 

 
Chin. J. Org. Chem. 2012, 32, 2239～2247 © 2012 Chinese Chemical Society & SIOC, CAS http://sioc-journal.cn/      2241 

n-BuLi
Ph2PCl

Fe

PPh2
N

R
O
O

PO
O

PCl

Fe

N(CH3)2

Fe

N(CH3)2
PPh2

Fe

NHR
PPh2

(1) Ac2O

(2) RNH2
7

8 9

PPFAPhos (6a): R = Me
PPFAPhos (6b): R = H  

Scheme 4 

与亚磷酰氯衍生物反应, 合成了 PEAPhos (12) (Scheme 
5). 该配体以柔性的苯乙胺替代了二茂铁骨架, 在一些

反应中取得了非常好的结果. 

NH2 NHR

PPh2

O
O

PCl

N

PPh2

P
O
O

10 11

(1) n-BuLi, Me3SiCl

(2) n-BuLi, Ph2PCl

PEAPhos (12)  

Scheme 5 

1.4  第四类: 其他膦-亚磷酰胺酯配体 

2006 年, Zhang 等[33]从(S)-BINOL (13)出发, 先在其

3,3'-位引入两个二苯基膦得化合物 14, 进而合成了一类

特殊的三齿膦-亚磷酰胺酯配体 15 (Scheme 6). 该配体

虽为三齿配体, 但 X 单晶衍射证实, 其与金属形成的螯

合物中仅有两个磷原子参与配位, 因而存在一个自由的

没有参与配位的磷原子, 为催化反应提供了多样化的手

性环境.  
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Scheme 6 

2012年, Bakos等[34]利用环状硫酸酯 16与异丙基胺

的开环反应得到氨基磺酸 17, 然后与二苯基膦锂反应

得到氨烷基膦 18, 化合物 18 与亚磷酰氯衍生物反应, 
得到了一例含有两个碳手性中心和一个轴手性中心的

膦-亚磷酰胺酯配体 19 (Scheme 7).  
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2  膦-亚磷酰胺酯配体在不对称催化反应中的

应用 

2.1  膦-亚磷酰胺酯配体在不对称氢化反应中的应用 

不对称催化氢化反应, 因其原子经济性高, 一直备

受人们关注, 是制备光学纯化合物的 有效 方便的方

法之一. 本文将着重介绍膦-亚磷酰胺酯配体在 α,β-不
饱和羧酸酯、烯酰胺、脱氢氨基酸、衣康酸酯、烯醇膦

酸酯、亚胺、芳香酮等化合物的不对称氢化反应中的应

用.  
我们将(Rc,Ra)-THNAPhos (22)用于 α,β-不饱和羧酸

酯 Roche 酯 20 的氢化反应[35], 结果表明酯基对反应的

对映选择性影响很大, 增大酯基的位阻, 产物的 ee 值降

低(Eq. 1). 

CO2R'R CO2MeR

H
N

PPh2

O
O

P

[Rh(cod)2BF4], H2
*

20 21

(Rc,Ra)-22

R = HOCH2
R' = Me, Et, i-Pr, n-Bu, t-Bu, Bn
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2000年, Leitner等[28]将QUINAPHOS 1a用Rh-催化

烯酰胺 23 和衣康酸二甲酯 25 的不对称催化氢化反应, 
得到了 97.8%和 98.8%的对映选择性, 其中(Rc,Ra)为匹

配构型(Eq. 2). 当他们采用含有柔性骨架 1,2,3,4-四氢喹

啉衍生的配体[36]时, 却发现(Sc,Ra)为匹配构型(Eq. 3), 
(Sc,Ra)-1b/Rh 催化 23 和 25 的不对称氢化反应, 可得到

＞99% ee 值的产物, 该反应的 TOF 高达 20000 h－1. 
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2004 年, 我们[30]将(Sc,Rp,Sa)-PPFA (6a)分别应用烯

酰胺 23、衣康酸二甲酯 25 及 α-脱氢氨基酸酯 27 的氢

化反应, 高均可得到＞99%的对映选择性(Scheme 8). 
尤其对于衣康酸二甲酯 25 的氢化, 在 S/C＝10000 的条

件下, 依然取得了 99.1 的 ee 值.  
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Scheme 8 

对于 β-脱氢氨基酸酯 29 的氢化反应, 我们发现配

体中 N 原子的上取代基对反应的立体选择性至关重  
要[37]. 采用 NCH3 取代的配体 6a 时, 产物的 ee 值为

65%; 而采用 NH 取代的配体 6b 时, 其 ee 值高达 98%. 
该法对于 β-烷基和 β-芳基取代的 β-脱氢氨基酸酯均能

很好的反应, ee 值为 96%～99% (Eq. 4).  
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考虑二茂铁骨架的刚性, 我们在 PPFAPhos 6 的基

础上 , 合成了含有柔性苯乙胺骨架的配体 PEAPhos 
(12)[32], 该配体在各类官能化烯烃的不对称氢化反应中

均取得了优异的结果. 尤其是对于 β-脱氢氨基酸酯 29
的氢化反应, 我们发现配体 BINOL 上 3,3'-位取代基的

位阻效应, 对反应影响很大[38], 增大取代基的位阻, 有
利于提高反应的对映选择性(Eq. 5).  

N
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2006 年, Kostas 等[39]以无手性中心的苯胺骨架代替

手性的苯乙胺骨架, 合成了一个膦-亚磷酰胺酯配体

Me-AnilaPhos (31). 将其用于 α-脱氢氨基酸酯 27 的氢

化, 反应在 1 mol% Rh/31 催化剂下, 常温常压反应 10 
min 即可完全转化, 产物的 ee 值为 97.9% (Eq. 6).  

Leitner 等[40]对 Me-AnilaPhos (31)配体结构进行了

改造, 合成了配体 32. 该配体在 α-脱氢氨基酸酯 27 的

氢化反应中可得到＞99%的对映选择性. 此外, 作者将

其应用于 Ir-催化喹啉 33 的不对称催化氢化反应中, 同
样取得了不错的结果(Eq. 7). 
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传统的氢化反应大多使用二氯甲烷等有毒的溶剂, 
而使用环境友好的溶剂[41](如碳酸酯、乙醇、水等)或不

使用溶剂的有机反应, 是绿色化学发展的方向. 近来 , 
Bakos 等[34]使用环境友好的有机碳酸酯作为溶剂, 考察

了膦-亚磷酰胺酯配体 19 在脱氢氨基酸酯 27 的氢化反

应中的应用, 反应的对映选择性高达 99% (Eq. 8). 重要

的是, 对于化合物 27a 的氢化, 仅通过简单的过滤、洗

涤纯化, 便可得到 71%收率和 99.6%光学纯度的产物

28a, 化合物 28a 可用于合成治疗帕金森综合症的药物

L-dopa.  
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2006 年, Zhang 等[42]将三齿膦-亚磷酰胺酯配体 15
用于官能化烯烃的氢化反应, 值得注意的是该配体在一

些挑战性的三取代烯酰胺 35 和邻取代芳基烯酰胺 37 的

氢化反应中, 取得了前所未有的好结果(Scheme 9).  
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Scheme 9 

Reek 等[43,44]将 Taddol 衍生的 IndolPhos 配体 4a 和

4b用于烯醇膦酸酯 39a的不对称氢化反应时, 发现使用

4a 作配体时可得到完全转化和中等的 ee 值, 而使用作

4b 配体时, 转化率和对映选择性均非常差(Eq. 9).  
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考虑到 PPFAPhos 配体中二茂铁骨架刚性过强, 而
PEAPhos 中苯乙胺骨架过柔, 我们希望能寻找到一个刚

柔性适中的配体骨架. 2007 年, 我们[45,46]以四氢萘胺为

原料合成了配体 THNAPhos (22), 该配体在 β-芳基、β-
烷基、β-烷氧基烯醇膦酸酯 39 的氢化反应中, 均可得到 
＞99%的 ee 值(Eq. 10), 这是该类底物氢化反应中 高

效、适用范围 广的催化体系, 对手性膦酸酯的合成和

工业应用具有重要意义.  

OBz

P

O
OMe
OMeR

OBz

P

O
OMe

OMeR

H
N

PPh2
O
O

P

39 40
[Rh(cod)2BF4], H2

*(Rc,Ra)-22 (10)

 

2008 年, 我们[47]又采用价格便宜的 1-萘胺代替昂

贵的四氢萘胺, 合成了配体(S)-HY-Phos (41), 该配体虽

然比 THNAPhos (22)少了 1 个碳手性中心, 但在烯醇膦

酸酯 39 的氢化反应中, 依然可以得到 高 99%的对映
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选择性(Eq. 11).  

OBz

P
O

OMe
OMeR

OBz

P

O
OMe

OMeR

H
N

PPh2

P O
O

39 40
[Rh(cod)2BF4], H2

*(S)-HY-Phos (41)
(11)

 

此外, Leitner 等[48]将 QUINAPHOS (1a)用于 Ru-催
化芳香酮 42 的不对称催化氢化反应(Eq. 12), 反应以为

QUINAPHOS (1a)配体、[RuCl2(C6H6)]2为金属前体、二

胺 44 或 45 为助催化剂. 结果发现配体的构型对反应的

对映选择性均有很大影响, (Sc,Ra)为匹配的构型. 另外, 
助催化剂二胺同样影响反应的对映选择性, 使用乙二胺

44为助催化剂时, 产物的 ee值 高为82%; 而使用手性

的(S,S)-1,2-二苯基乙二胺(45)为助催化剂时, 产物的 ee
值可达 94%.  

O

O
ON P

Bu

PPh2

OH

H2N
NH2

NH2

H2N

Ph

Ph

H2, [RuCl2(C6H6)]2, 44 or 45, t-BuOK

(Sc,Ra)-1a
*

42 43

44
(S,S)-45

(12)

 

2.2  膦-亚磷酰胺酯配体在不对称氢甲酰化反应中的

应用 

不对称氢甲酰化反应是通过烯烃与氢气和-氧化碳

混合气体反应, 从而在烯烃分子中引入甲酰基, 同时又

形成新的手性中心. 这是不对称催化中研究较多, 也是

有机化学非常感兴趣的反应之一.  
Leitner 等[28]将 QUINAPHOS (1a)用于 Rh-催化苯乙

烯 46 的不对称氢甲酰化反应(Eq. 13). 结果表明产物的

ee 值取决于杂环骨架中 2 号位 C 原子的绝对构型: 使用

配体(Sc,Ra)-1a 时, 可得到 74% ee 的(S)-型产物; 而使用

配体(Rc,Ra)-1a 时, 得到消旋的产物. 
Reek 等[49]将 IndolPhos 配体 4d～4g 用于苯乙烯 46

的不对称氢甲酰化反应, 得到了较好的区域选择性和立

体选择性(Eq. 14). 其中支链产物 47 和直链产物 48 的比

值(b/l) 高为 17∶1, 产物 47 的 ee值 高为 72%. 此后, 
他们又将 Taddol 衍生的 IndolPhos 配体 4a 和 4b 用于不

对称氢甲酰化反应[50], 对于苯乙烯、烯醇酯和烯丙基氰

等底物分别得到了 高为 72%, 74%和 63%的对映选择

性.  

CHO
CHO

O
ON P

Bu

PPh2

46

47 48

(Sc,Ra)-1a

H2/CO, [Rh(acac)(CO2]

+
(13)

 

O
O

X

X

P N

R2P

CHO CHO

IndolPhos (4d ~ 4g)

46

47 48

H2/CO, [Rh(acac)(CO2]

+* (14)

 

近来, Reek等[51]将 INDOLPhos (4c)用于挑战性的底

物 2,3-二氢呋喃 49 的不对称氢甲酰化反应(Eq. 15), 2-取
代产物 50 和 3-取代产物 51 的比例为 68∶32, 其中产物

50 的 ee 值为 62%. 该方法通过 49 的氢甲酰化反应, 首
次以较高的区域选择性和立体选择性的合成了化合物

50.  

N O
O

P

PhPh

PhPh

PPh2

O

O CHO
O

CHO

49

50
51

INDOLPhos (4c)
H2/CO, [Rh(acac)(CO2]

+ (15)

 

2006 年, Zhang 等[52]从手性 NOBIN 出发, 报道了

Yanphos 配体(R,S)-52 的合成, 并将其应用于苯乙烯衍

生物 46 的不对称氢甲酰化反应(Eq. 16). 反应中观察到

很强的溶剂效应, 非极性的苯和二氯甲烷效果 佳, 反
应的立体选择性 高达 99% ee. 值得注意的是, 延长反
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应时间并没有发现 Binaphos 配体中的消旋化现象[53]. 
此后, 作者又详细研究了该类型配体在苯乙烯、烯醇酯

和烯丙基氰等底物的不对称氢甲酰化反应, 结果发现配

体的位阻效应对反应影响很大[54].  

N
PPh2

P O
O

CHO CHO

Yanphos (52)

46

47 48

H2/CO, [Rh(acac)(CO2]

+* (16)

 

2010 年, Zhang 等[55]首次将 N-烯丙基酰胺(磺酰

胺)53 用于 Yanphos 52/Rh 催化的不对称氢甲酰化反应

(Eq. 17), 得到了一系列手性 β2-氨基醛, 其中的醛基通

过进一步反应可转化为羧基和羟基, 提供为了一种制备

手性 β2-氨基醛、酸、醇的好方法.  

N
R1

R2

N
R1

R2

CHO
N

R1

R2
CHO

Yanphos (52)

H2/CO, [Rh(acac)(CO2]
53

54 55

R1 = Boc, Bz, Ts 
R2 = H, Me, Boc

+ (17)

 

2.3  膦-亚磷酰胺酯配体在不对称烯丙基烷基化反应

中的应用 

2009 年, Reek 等[56,57]将 IndolPhos 配体 4d～4g 与

[Pd2(η3-C3H5)2Cl2]原位生成的催化剂用于单取代和二取

代烯丙醇乙酸酯 56 的烯丙基烷基化反应(Scheme 10). 
对于 1,3-二苯基-2-丙烯醇乙酸酯(56a), 高可得到 90%
的 ee 值. 对于单取代的肉桂醇乙酸酯 56b, 虽然其区域

选择性较低(b/l＝14∶86), 但可得到较好的对映选择性

(81% ee). 

2.4  膦-亚磷酰胺酯配体在不对称氢膦酰化反应中的

应用 

2005年, Leitner等[58]报道了过渡金属催化的芳香烯

烃60与频哪醇H-膦酸酯61的氢膦酰化反应(Eq. 18). 采
用 Rh 催化剂(如 Wilkinson 催化剂)时, 仅得到反马氏规 

Ph

OAc

Ph Ph

CH(CO2Me)2

Ph

OAc

Ph CH(CO2Me)2

Ph

Ph

CH(CO2Me)2

+

56a

56b

57

58

59

up to 90% ee

58:59 = 14/86, 81% ee

[Pd2(C3H5)2Cl2]

IndolPhos (4d ~ 4g)

CH2(CO2Me)2, BSA

[Pd2(C3H5)2Cl2]

IndolPhos (4d ~ 4g)

CH2(CO2Me)2, BSA

 
Scheme 10 

则的产物 62; 采用 Pd 催化剂时可以高选择性的得到马 
氏规则的产物 63. 使用手性配体(Sc,Ra)-QUINAPHOS 
1a 时, 马氏与反马氏产物比例为 87∶13, 产物 63 的 ee
值为 10%. 虽然产物 ee 值很低, 但这是首例不对称的氢

膦酰化反应.  

Ar P
OH

O O
Ar

P
O

O

O

Ar
P

O

O O

+
+

60 61
62

63

(Sc,Ra)-1a

(18)

 

2.5  膦-亚磷酰胺酯配体在不对称[3＋2]-环加成反应

中的应用 

2009 年, 我们[59]将二茂铁衍生的膦-亚磷酰胺酯配

体PPFAPhos (6)用于Ag-催化亚甲胺叶立德64与马来酸

二甲酯 65 的不对称[3＋2]-环加成反应(Eq. 19). 结果表

明使用含有磷手性中心的配体(Sc,RFc,Sa,RP)-PPFA (6c)
时,可获得 佳的非对映选择性(endo/exo 高为 99/1)和
对映选择性( 高 99% ee 值). 

N

CO2R

Ar CO2Me

CO2Me
Fe

P
N O

O
P

N
H

MeO2C CO2Me

Ar CO2R

+

AgOAc, Et3N

(Sc,RFc,Sa,RP)-PPFA (6c)

64 65

endo-66

(19)
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2.6  膦-亚磷酰胺酯配体在不对称 1,4-加成和 1,4-还原

反应中的应用 

2006 年, Crévisy 等[60]以 β-氨基醇为原料, 报道了 
膦-亚磷酰胺酯配体 67 的合成并将其应用于 Cu 催化二

乙基锌与环己烯酮的 1,4-加成反应(Eq. 20). 虽然该反应

仅得到了 53% ee 值的产物, 但这却是膦-亚磷酰胺酯配

体在 1,4-加成反应中的首次应用.  

O O

Et

O
O

P N

Ph2P

CuTC, Et2Zn

67

68 69

(20)

 

2011 年, 我们[61]将二茂铁衍生的膦-亚磷酰胺酯配

体 PPFAPhos (6)用于 Cu 催化 α,β-不饱和酯 70 的 1,4-还
原反应(Eq. 21). 值得注意的是, 配体的构型对反应结果

有很大影响 . 在不对称氢化中取得良好结果的配体

(Sc,Rp,Sa)-PPFA (6a)仅得到较差的对映选择性, 而在不

对称氢化中不匹配的配体(Sc,Rp,Ra)-PPFA (6d)取得了

好的结果, 产物的 ee 值 高可达 99%.  

Ar

O

OR2

R1

Ar OR2

R1 O

O
P

O
PPh2

N
Fe

(Sc,Rp,Ra)-PPFAPhos (6d)

CuF(PPh3)3 2MeOH, PMHS, t-BuOH70

71

.

(21)

 
 

3  结束语 

由于手性膦-亚磷酰胺酯配体中的两个磷原子是非

对称杂化的, 可以在反应中提供非常丰富的手性环境, 
有利于提高不对称催化反应的立体选择性, 因而手性 
膦-亚磷酰胺酯配体已经在不对称催化氢化、不对称氢

甲酰化、不对称烯丙基烷基化、不对称氢膦酰化、不对

称[3＋2]-环加成、不对称 1,4-加成和 1,4 还原等反应中

有着广泛的应用. 另外由于配体中两个非等价的磷配位

原子是在配体合成中分步引入的, 这为后续配体结构的

优化、调控提供了更为便利的条件. 通过分别调节两个

配位原子上的电子和空间性质, 可以合成具有独特结构

特征、满足特定催化反应要求的高效手性膦-亚磷酰胺

酯配体. 尽管如此, 我们可以看到手性膦-亚磷酰胺酯

配体依然存在着普适性差的缺点, 大多数配体仅在不对

称氢化和不对称氢甲酰化反应中有着很好的应用, 而在

其他类型的反应中应用较少. 此外, 个别手性膦-亚磷

酰胺酯配体存在着合成困难、价格昂贵等问题, 使得其

应用受到限制. 因而设计并合成一些制备简便、价格低

廉、结构稳定、底物普适性好的非对称杂化的手性  膦
-亚磷酰胺酯配体, 仍然是目前不对称催化研究领域的

核心内容之一. 近来, 我们[62]首次将 PEAPhos 类膦-亚

磷酰胺酯配体应用于 Ir-催化高位阻亚胺的不对称氢化

反应, 取得了非常好的结果. 在此基础上, 我们尝试将

其应用于手性农药(S)-异丙甲草胺的制备, 结果发现该

类配体对关键中间体亚胺的氢化具有很高的活性, 在
S/C＝100000 时, 显示出了与 Xyliphos[63,64]类似的活性

和更高的立体选择性. 因此, 我们相信, 未来膦-亚磷酰

胺酯配体在基础方面及工业方面都将有着更加广阔的

应用. 
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