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硫酮衍生物并经过核磁共振氢谱和质谱进行结构表征和确认
:

以苯甲酸甲酯!
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为起始原料与水合肼加热回流反应得到苯甲酰肼!
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实验过程

中对反应!
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"中反应时间和
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水合肼与苯甲酸甲酯!
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"的摩尔比#反应!
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"中反应时间和二硫化碳与苯甲酰

肼的摩尔比#反应!
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"中溶剂的选用等参数进行了工艺优化
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以适当溶剂重结晶均得到纯的目标化合物#收率
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大部分目标化合物是未见文献报道的新化合物#其作为酪氨酸酶抑制剂的生物活性有待进一

步研究
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杂环化合物自发现以来已有百年的历史#近

年来随着结构分析与鉴定技术的进步#越来越多

的杂环化合物被发现#杂环化合物的应用范围也

在不断扩展#涉及到医药#农药#食品香料#化学染

料等众多领域(
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抗癌等广泛的生物活性#并且具有高效低毒等优

点'另外#由二唑化合物形成的聚合物具有特殊

的稳定性#有些还具有良好的成膜性和电子传输

性能#在材料领域也具有广泛的应用前景(
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此#近年来二唑化合物的研究受到研究者的关
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试#研究结果表明部分化合物对黄瓜褐斑病#黄瓜

霜霉病和黄瓜菌核病均具有较好的防治效果#个

别化合物在
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防效高达
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#优于井冈霉素#故能作为先导化合
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等人研究了噻二唑#二

唑和三唑杂环衍生物对酪氨酸酶的抑制效果#研

究结果表明连接一定的疏水基团对这三类杂环的

抑制活性有一定的提高#活性动力学研究表明

二唑杂环
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位上的取代基对分子与酪氨酸酶结

合的紧密程度起着主要作用#
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位上长链的存在

对该类抑制剂活性的提高有重要作用#它能更好

促进抑制剂与酶的结合
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于对照曲酸
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同时其结构与活性分析也证明了一

定的疏水基团对该类化合物的活性有显著的提

高
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化合物#期望得到更好的酪氨酸酶抑制剂#进而应

用于医药#农药#化妆品等行业
:

同时#所有目标化

合物均通过氢核磁共振图谱和质谱表征确认
:

%

!

实验部分

%:%

!

仪器与试剂

=c;%\

型熔点仪'

4,WD,- [2W3*W

P

;4O!$$

型核磁共振仪!

JQJ6

!

#

Q[RY

为溶剂#

1[R

为内

标"'

1=FJU[R#$$$

型质谱仪
:
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#:%:%

原料配比对苯甲酰肼产率的影响
!!

以无

水乙醇为溶剂在回流条件下反应
"+

#只改变质量

分数
<$E

水合肼和苯甲酸甲酯的配料摩尔比#粗

产品用无水乙醇重结晶#结果如下$

表
%

!

原料配比对产率的影响

1,962:%

!

UVV2305VW,̂ A,02WD,6W,0D55-

P

D26K

%

!水合肼"

g%

!苯甲酸甲酯" 产率&
E

%:$ "#:@

%:@ "<:#

#:$ ?":>

#:@ <&:>

!:$ >$:%

!:@ >$:$

&:$ <>:"

!!

结果表明质量分数
<$E

水合肼与苯甲酸甲酯

的配料摩尔比为
!:$

时#苯甲酰肼的产率最高#大

于
!:$

时产率基本无变化
:

因此质量分数
<$E

水

合肼与苯甲酸甲酯的适原料摩尔比为
!:$:

#:%:#

!

反应时间对苯甲酰肼产率的影响
!!

以

无水乙醇为溶剂#质量分数
<$E

水合肼和苯甲酸

甲酯的配料摩尔比为
!g%

#改变反应时间#初产品

用无水乙醇重结晶#结果如下$

表
#

!

反应时间对产率的影响

1,962:#

!

UVV2305VW2,30D5-0DA25-

P

D26K

反应时间&
+

产率&
E

& ?%:<

@ <@:&

" >$:%

? >$:"

< >$:@

!!

结果表明当反应时间为
"+

时#苯甲酰肼的产

率高达
>$:%E

#延长反应时间产率基本不变#基于

节约能源方面的考虑#适宜的反应时间为
"+:

#:#

!

@;

苯基
;%

"

!

"

&;

二唑
;#;

硫酮#

!

$的合成工艺

#:#:%

!

JR

#

用量对
@;

苯基
;%

!

!

!

&;

二唑
;#;

硫酮

产率的影响
!!

以无水乙醇为溶剂#苯甲酰肼和

bYX

摩尔比为
%g%:#

#改变
JR

#

的用量#回流反

应
<+

#按上述方法提纯#结果如下$

表
!

!

JR

#

用量对产率的影响

1,962:!

!

UVV2305VK5/,

S

25VJR

#

5-

P

D26K

%

!二硫化碳"

g%

!苯甲酰肼" 产率&
E

%:# "$:<

%:! ?#:@

%:& <$:!

%:@ <@:<

%:" <":$

%:? <":#

!!

结果表明二硫化碳与苯甲酰肼的配料摩尔比

为
%:@

时#

@;

苯基
;%

#

!

#

&;

二唑
;#;

硫酮的产率高

达
<@:<E

#大于
%:@

时#产率基本不变
:

因此#二硫

化碳与苯甲酰肼的适宜配料摩尔比为
%:@:

#:#:#

!

反应时间对
@;

苯基
;%

!

!

!

&;

二唑
;#;

硫酮

产率的影响
!!

以无水乙醇为溶剂#苯甲酰肼#

bYX

#

JR

#

的摩尔比为
%g%:#g%:@

#反应回流#改

变反应时间#按上述方法提纯#结果为$

表
&

!

反应时间对产率的影响

1,962:&

!

UVV2305VW2,30D5-0DA25-

P

D26K

反应时间&
+

产率&
E

" ?#:"

? ?<:"

< <@:<

> <":%

%$ <":$

!!

结果表明当反应时间为
<+

时#

@;

苯基
;%

#

!

#

&;

二唑
;#;

硫酮的产率高达
<@:<E

#延长反应时间

产率基本不变#基于节约能源方面的考虑#适宜的

反应时间为
<+:

#:!

!

!;

取代苯胺亚甲基
;@;

苯基
;%

"

!

"

&;

二唑
;#;

硫酮化合物的合成工艺

#:!:%

!

溶剂对
!;

对硝基苯胺亚甲基
;@;

苯基
;%

!

!

!

&;

二唑
;#;

硫酮产率的影响
!!

按上述反应条件

反应#改变所用溶剂!体积均为
%@AB

"#粗产品重

结晶#结果为$
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%

#

!

#

&;

二唑
;#;

硫酮衍生物的合成及工艺
>

!!!!

表
@

!

溶剂对产率的影响

1,962@

!

UVV2305V/56H2-05-

P

D26K

溶剂 产率&
E

甲醇 &

四氢呋喃
!@:"

$

!四氢呋喃"

g$

!甲醇"

h%g# @%:%

!!

结果表明以
$

!甲醇"

g$

!四氢呋喃"

h#g%

的混合液为溶剂时#产率均高于单纯以甲醇或四

氢呋喃为溶剂时的产率
:

以甲醇为溶剂时#反应过

程中迅速得到絮状沉淀#使得
@;

苯基
;%

#

!

#

&;

二

唑
;#;

硫酮!

!

"与目标产物共析导致大量原料包裹

在絮状沉淀中#同时还影响反应液的搅拌#这些因

素不仅会影响反应的产率#同时影响目标产物的

分离'而以四氢呋喃为溶剂时#原料与目标产物均

有较好的溶解性#导致析出的产物较少而影响产

率
:

因此
$

!甲醇"

g$

!四氢呋喃"

h#g%

的混合

液为较适宜的溶剂
:

另外#本实验在以
@;

苯基
;%

#

!

#

&;

二唑
;#;

硫

酮!

!

"与甲醛和胺发生
[,--D3+

反应的过程中先

尝试了与仲胺吗啡啉反应预期得到对应的
[,-;

-D3+

碱#然而结果生成的产物却不是预期的化合

物#而是
@;

苯基
;%

#

!

#

&;

二唑
;#;

硫酮!

!

"在
!;7

为发生羟甲基化#吗啡啉并没有接到
@;

苯基
;%

#

!

#

&;

二唑
;#;

硫酮!

!

"上
:

这可能是因为
@;

苯基
;%

#

!

#

&;

二唑
;#;

硫酮!

!

"的亲和性比吗啡啉强#而易

于与甲醛先发生亲和反应#得到的羟甲基化产物

与吗啡啉脱水得到
[,--D3+

碱的反应能垒又太

高#常温下难以进行而无法得到预期产物
:

!

!

结
!

语

本研究通过参考相关文献和资料#设计在
@;

苯基
;%

#

!

#

&;

二唑
;#;

硫酮的
!;7

位通过发生

[,--D3+

反应引入一定疏水基团#对其进行结构

修饰#通过核磁共振氢谱和质谱结构表征#合成了

&,

!

&

S

共
?

个目标化合物#大部分未见文献报道#

同时对反应中的原料配料比#反应时间及溶剂选

择等参数进行了工艺优化
:

后续将检测目标化合

物对酪氨酸酶的抑制活性#期望得到高效的酪氨

酸酶抑制剂#以用于医药#农药及化妆品等领域
:
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