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摘  要 

有机电化学合成被认为是一个环境友好、高效和多用途的合成方法，常用于构建碳–碳和碳–杂原子键。此

类方法往往可以避免使用过渡金属催化剂和昂贵的氧化剂，符合“绿色化学”理念。卤化反应在有机合成中

占有重要地位，近年来，电化学卤化反应取得了重大进展。本文整理并总结了现有的电化学卤化反应研究。 
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Abstract 
Organic electrochemical synthesis is considered to be an environmentally benign, highly effective and 
versatile synthesis method, which is often used to construct carbon-carbon and carbon-heteroatom 
bonds. Such methods can often avoid the use of transition metal catalysts and expensive oxidants, 
which is in line with the concept of “green chemistry”. Halogenation plays an important role in organ-
ic synthesis. In recent years, electrochemical halogenation has made great progress. In this paper, the 
existing studies on electrochemical halogenation are collected and summarized. 
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1. 引言 

卤化反应是最有价值的合成转化之一。卤化物是常见于生物活性分子、药物以及功能材料的结构基

元[1]。除此以为，它们也是过渡金属催化交叉偶联的重要合成前体。sp2 杂化 C-X 键在过渡金属作用下

的反应活性较高，因此，它们作为一类重要的反应中间体，常用于官能团转换反应和传统偶联反应以合

成复杂分子[2]。传统的卤化反应依赖于卤素、N-卤代琥珀酰亚胺等卤源的使用。因此，传统卤化在成本

以及环境污染等方面还存在着一些需要解决的问题。而有机电化学的发展为解决传统卤化反应所存在的

问题提供了一个有效的平台。本文对近年来电化学卤化反应研究所取得的成果进行了综述。 

2. 电化学卤化反应 

2.1. 卤化钠/卤化氢为卤源的卤化 

卤化钠和卤化氢作为一类安全且廉价的化合物，在电化学卤化的研究过程中常常被优先选择来作为

卤源。2013 年，Kakiuchi 小组[3]报道了在铜催化作用下电化学氯化 1,3-二羰基化合物的方法(图 1)。该方

法选择有阴离子交换膜的 H 型电解池，阳极池中为铜催化剂和乙腈，阴极池中为浓度 2 M 的盐酸溶液。

经过条件筛选，该方法选择三氟磺酸铜作为催化剂，在常温常压下进行反应，以高产率得到一氯化产物。 
 

 
Figure 1. Chlorination of 1,3-dicarbonyl compounds 
图 1. 1,3-二羰基化合物的氯化 
 

2014 年，Raju 小组[4]在水/氯仿双相体系中，研究了 4-甲氧基甲苯的核溴化与侧链溴化(图 2)。两相

电解以 25%的 NaBr (含 HBr)水溶液为电解液，反应首先生成 3-溴-4-甲氧基甲苯，随着电解时间的增加，

反应体系继续进行侧链溴化，最终生成 3-溴-4-甲氧基苄基溴，产率为 86%。实验数据表明，温度及反应

时间的变化决定了产物的区域选择性。 
 

 
Figure 2. Bromination of 4-methoxytoluene 
图 2. 4-甲氧基甲苯的溴化 

 

2016 年，Raju 小组[5]又报道了一种在水/氯仿双相体系中，电解溴化一系列环状和无环烯的简单方
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法(图 3)。该方法以 25%的 NaBr (含 H2SO4)水溶液为电解液，以 83%~98%的产率得到了二溴化产物。双

相电解比传统的均相电解具有明显的优势，在双相电解中，水相中卤化物离子电解氧化形成的反应性物

质可以连续进入有机相，然后与底物反应，使产物具有区域选择性。 
 

 
Figure 3. Bromination of styrene 
图 3. 苯乙烯的溴化 
 

2019 年，Lei 小组[6]研究了咪唑并吡啶类(图 4)以及烯烃(图 5)、炔烃类化合物的电化学卤化方法。

该方法在氮气保护下进行，以 NaX 或 HX (X = Cl, Br)为卤源，选择 N,N-二甲基甲酰胺与水的混合体系作

为溶剂。这种电化学氧化合成方法具有广泛的底物范围，适用于各种杂芳烃/芳烃、烯烃、炔烃和脂肪烃。

最重要的是，该反应也可以在 200 mmol 规模上以 86%的高产率进行反应，这进一步突出了这种电化学氧

化卤化方法的实用性。 
 

 
Figure 4. Halogenation of imidazo [1,2-a] pyridines 
图 4. 咪唑并[1,2-a]吡啶的卤化 
 

 
Figure 5. Bromination of olefins 
图 5. 烯烃的溴化 
 

2020 年，Kim 小组[7]报道了以碘化钠为碘源的咪唑并[1,2-a]吡啶的电化学氧化碘化反应(图 6)。小组

对各种取代基的底物进行了研究，研究发现，当 2 位取代基为对甲基苯基、对甲氧基苯基、对氟苯基、

对溴苯基、间甲基苯基、2-萘基、1-萘基和 2-噻吩基时，该方法能够以中等至优异的产率(72%~98%)得到

相应的 3-碘化产物；当 2 位取代基为甲基或 2 位没有取代基时，产率相对较低。该反应为制备 3-碘代咪

唑并[1,2-a]吡啶衍生物提供了一种简便、温和的方法。 
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Figure 6. Iodination of imidazo[1,2-a]pyridines 
图 6. 咪唑并[1,2-a]吡啶的碘化 
 

2021 年，Liu 小组[8]报道了醌类、香豆素类、喹啉类和 1,3-二酮类化合物的电化学卤化方法(图 7)。
在氯化反应中，该方法选择 37%的 HCl 溶液作为氯源，在常温常压下反应 9 h 即可得到氯化产物。在溴

化反应中，该方法选择 KBr 和 H2SO4来得到 HBr 作为溴源，常温常压下，反应 6~12 h 后得到溴化产物。 
 

 
Figure 7. Halogenation of quinoxalin-2(1H)-ones 
图 7. 喹喔啉-2(1H)-酮的卤化 
 

2022 年，Kim 小组[9]开发了由不饱和羧酸电化学合成溴甲基化 γ-丁内酯的方法(图 8)。该反应选择

NaBr 作为溴源，研究发现，对于具有吸电子或给电子取代芳基、萘基和杂芳基的各种芳基取代的不饱和

羧酸来说，该方法均能以中等至良好的产率得到溴甲基化 γ-丁内酯的目标产物，为溴甲基化 γ-内酯衍生

物的合成提供了新的有效的合成途径。 
 

 
Figure 8. Bromolactonization of unsaturated carboxylic acids 
图 8. 不饱和羧酸的溴内酯化 
 

2022 年，Li 小组[10]报道了 2H-吲唑类化合物的电化学溴代(图 9)和氯代(图 10)反应研究。该反应以

氯化钠作为卤源，在不添加额外电解质的情况下，能以中等至良好的产率得到 2H-吲唑类化合物的 3-卤
代产物。当 2-取代芳基对位带有吸电子基团(F, Cl, Br, COOEt)或给电子基团(CH3, OCH3)时，该反应产率

都很良好，由此可见，该反应的底物适用范围广泛。该小组在成功获得溴代和氯代产物之后，又以碘化

钠为碘源研究了 2H-吲唑类化合物的电化学碘代，但是遗憾的是，未能获得碘代产物。 
2022 年，Ackermann 小组[11]报道了钌催化的末端 C-H 键的溴化反应研究(图 11)。该反应使用石墨

毡和铂板作为阳极和阴极，48%的 HBr 水溶液作为溴源，以 N,N-二甲基乙酰胺(DMA)为溶剂，在钌催化

剂的作用下，2-苯基吡啶和 2-苯基吡唑啉类化合物以中等至良好的产率得到了末端 C-H 溴化产物。此外，
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该小组还以一锅法实现了涉及间溴化和邻芳基化的连续双重 C-H 功能化(图 12)，为 HBr 合成多功能间取

代芳基溴提供了一条途径。 
 

 
Figure 9. Bromination of 2H-indazoles 
图 9. 2H-吲唑溴化 
 

 
Figure 10. Chlorination of 2H-indazoles 
图 10. 2H-吲唑的氯化 
 

 
Figure 11. Distal bromination of 2-phenylpyridines 
图 11. 2-苯基吡啶的末端溴化 

 

 
Figure 12. Sequential one-pot twofold meta/ortho C-H functionalization 
图 12.邻位/间位一锅法连续双重 C-H 功能化 

2.2. NH4Br 为卤源的卤化 

在对卤源进行筛选时，NH4Br 在部分反应体系中能够以更高的产率得到目标产物。2016 年，

Christopher 小组[12]在对苯乙酮的溴化进行研究时(图 13)，使用浓度为 60%的 KBr、NaBr 和 NH4Br 溶液

进行反应，产率分别为 73%、74%和 80%，因此该方法选择 NH4Br 作为溴源。与无取代基的苯乙酮相比，

苯环上有给电子取代基或吸电子取代基的溴化产率仅为 43%~65%，由此可见，此方法的适用性可能不高。 
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Figure 13. Bromination of acetophenone 
图 13. 苯乙酮的溴化 

 

2019 年，Mei 小组[13]研究了苯甲酰胺衍生物的电化学溴化方法(图 14)。该方法在钯催化条件下，以

NH4Br 为溴源和电解质，在隔膜电解池中反应。其中，阳极为网状玻璃碳(RVC)电极，阳极池中加入 DMF
和催化量的钯试剂；而阴极为铂电极，阴极池内为 NH4Br 的水溶液。 
 

 
Figure 14. Bromination of benzamide 
图 14. 苯甲酰胺的溴化 
 

2020 年，Mei 小组[14]在研究 8-氨基喹啉酰胺的电化学溴化时，对此前的方法做出了改进(图 15)。
该方法依然选择 NH4Br 作为溴源。在催化剂方面，该方法使用了更为廉价的铜催化剂，而在电解池方面，

使用了无隔膜电解池。实验表明，此方法具有很高的区域选择性，且底物适用范围广泛，具有良好的应

用前景。 
 

 
Figure 15. Bromination of 8-aminoquinoline amide 
图 15. 8-氨基喹啉酰胺的溴化 

2.3. 四丁基溴化铵(TBABr)为卤源的卤化 

除了以上卤源，TBABr 有时也是一种更好的选择。2021 年，Chen 小组[15]开发了一种简便且可持续

的电化学溴化方法(图 16)。该方法通过引入导向基团氨基，可以在室温下利用廉价且安全的溴盐将吡啶

衍生物的区域选择性控制在间位。通过对比 TBABr，NaBr 和 LiBr 作为溴源的反应产率，该方法最终选

择了 TBABr。值得注意的是，当吡啶对位被酯基取代时，反应几乎停止。除此以外，研究发现这种方法

不适合用 TBACl 和 TBAI 代替 TBABr 制备氯吡啶和碘吡啶。 
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Figure 16. Bromination of pyridine 
图 16. 吡啶的溴化 

2.4. 氯化镁为卤源的卤化 

2017 年，Lin 小组[16]报道了以氯化镁为氯源的锰催化烯烃电化学二氯化反应(图 17)。这种方法提供

了操作简单、可持续和高效的途径，以获得各种副二氯化合物。该小组在进行条件筛选时发现，当以常

用的 NaCl 为氯源时几乎没有目标产物生成，而以 MgCl2为氯源时产率良好。特别的是，该反应在 2.3 V
恒电池电位下进行，具有易被氧化官能团的烯烃，例如醇、醛、硫化物和胺，也能被转化为具有高化学

选择性的所需邻位二氯化物。 
 

 
Figure 17. Chlorination of olefins 
图 17. 烯烃的氯化 

 
2019 年，Browne、Morrill 及其同事[17]在研究环烷醇的电化学开环氯化中也应用了锰催化(图 18)。

该方法同样选择 MgCl2作为氯源，不同的是，该方法在 10 mA 恒电流下进行。实验结果表明，该方法适

用于各种环丙醇和环丁醇，可获得多种合成有用的 β-和 γ-氯化酮。此外，采用循环流电化学和连续在线

净化相结合的方法可以在获得克级产品。 
 

 
Figure 18. Deconstructive chlorination of cycloalkanols 
图 18. 环烷醇的解构氯化 

2.5. 四卤化碳为卤源的卤化 

近年来，许多科研人员开始验证有机卤化物作为卤源的可行性。2019 年，Lei 小组[18]研究了咪
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唑吡啶和 α-羰基化合物的电化学卤化方法(图 19)。该方法使用 CBr4 和 CCl4 作为卤源，在氮气保护下

进行。实验表明此反应体系也与其他富电子杂芳烃兼容，例如 1,3,5-三甲氧基苯、苯并噻吩和 2-氨基

吡啶等，可见其底物适用范围广。除此以外，控制实验中也证实了 CHBr3、CH2Br2 和 CCl3Br 作为卤

源的可行性。 
 

 
Figure 19. Halogenation of imidazo[1,2-a]pyridines 
图 19. 咪唑并[1,2-a]吡啶的卤化 
 

2022 年，Kim 小组[19]开发了由不饱和羧酸电化学合成溴甲基化 γ-丁内酯的方法(图 20)。该实验

以 CBr4 为溴源，在氮气保护下进行。实验表明，对于有着不同吸电子或给电子基团的烯酸，该方法

均能以中等至良好的产率得到目标产物。但可惜的是，当该小组使用 CCl4 进行同类反应时发现产率很

低。 
 

 
Figure 20. Bromolactonization of unsaturated carboxylic acids 
图 20. 不饱和羧酸的溴内酯化 

2.6. 二氯乙烷为卤源的卤化 

2019 年，Jiao 小组[20]研究了一种 1,2-二氯乙烷(DCE)参与的电化学氯化方法(图 21)。在该方法中，

DCE 在阴极催化脱去氯化氢，同时释放的 HCl 作为氯源在阳极对芳香族化合物进行氯化。该方法底物适

用范围广泛，尤其是对某些类药物分子进行选择性氯化时发现其产率较高。因此，该方法为氯乙烯和(杂)
芳基氯化物的制备开辟了新途径。 
 

 
Figure 21. Chlorination of aromatic compounds 
图 21. 芳香族化合物的氯化 
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2.7. 三氯乙腈为卤源的卤化 

2021 年，Cheng 小组[21]使用 Cl3CCN 作为氯源，研究了芳香族化合物(图 22)和不饱和碳–碳键(图
23)的氯化反应。该氯源可以提供多达三个氯原子，该反应可以根据需要原位生成和消耗氯，以实现芳香

族化合物和缺电子烯烃的氯化。在反应条件方面，该反应使用石墨毡作为阴阳电极，四乙基氯化铵(TEAC)
作为电解质，在恒电流条件下，以高产率得到氯化产物。 
 

 
Figure 22. Chlorination of aromatic compounds 
图 22. 芳香族化合物的氯化 
 

 
Figure 23. Dichlorination of α,β-Unsaturated Compounds 
图 23. α,β-不饱和化合物的二氯化 
 

 
Figure 24. Reversible vicinal dihalogenation of olefins 
图 24. 烯烃的可逆邻位二卤化 
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2.8. 二溴乙烷、多氯乙烷为卤源的卤化 

2021 年，Morandi 小组[22]介绍了一种电化学辅助穿梭(e-shuttle)范式，用于烯烃和邻位二卤化物的

简便且可扩展的相互转化(图 24)，这是一类既可用于从简单烯烃合成有用的二卤代分子，又可用于通过

逆二卤代回收废料的反应。在溴代方面，本实验研究选择 1,2-二溴乙烷(DBE)作为溴源，石墨作为反应电

极。添加 1 体积百分比(vol%)的六氟异丙醇能够显著增加反应产率。在氯代方面，该小组对具有挑战性

的 1,1,2-三取代烯烃的氯代条件进行了筛选，实验发现，1,1,1,2-四氯乙烷作为氯源时，该反应以 90%的

产率得到了二氯化产物。 
与传统的卤化方法不同，e-shuttle 策略固有的可逆性为发展反脱卤反应提供了一个平台。考虑到以商

品规模生产的几种卤化化合物(如阻燃剂和杀虫剂)在环境中的持久性，e-shuttle 可以通过反卤代促进其再

循环和价值化，这可能最终导致这些重要化学品的循环经济。 

3. 总结 

本文综述了到 2022 年为止的电化学卤化的研究进展，尤其是在溴代和氯代方面。相较于传统的卤化

反应，电化学卤化的主要优点是不使用额外的氧化剂以及温和的反应条件。此外，大部分的电化学卤化

反应也不会用到过渡金属催化剂，甚至有些反应不需要添加额外的电解质，这使得电化学卤化有着成本

较低的优势。基于这些优点，电化学卤化为复杂分子的合成提供了一种新的策略。近年来，在这样一个

节能减排、绿色循环可持续发展的时代背景下，电化学合成逐渐变成了有机合成和绿色化学研究的热点

之一，有着广阔的发展前景。因此，有着越来越多的科研工作者开始对电化学卤化进行研究，相信在不

久的将来，电化学卤化反应能够更加完善，更加成熟。 
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