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要!"目的#设计合成结构新颖的香豆素衍生物$有利于探索发现更多含香豆素骨架化合物的生物活性及应
用价值$因而报道了一种三氟甲基取代的苯乙烯基香豆素衍生物的合成方法%"方法#采取不同取代基的
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!插烯羟醛"重排反应生成三氟甲基取代的
苯乙烯基香豆素类化合物%"结果#产物经核磁#
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)高分辨质谱及
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射线单晶衍射表
征*制备了以
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!反"式构型为主的
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个三氟甲基取代的
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苯乙烯基香豆素化合物$产率最高可达
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%"结论#本
研究结果为含氟苯乙烯基香豆素类化合物的合成提供了一种制备方法%
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含三氟甲基的有机芳香化合物与同类有机分子相比$表现出更好的理化性质和生物活性$如强电负
性的氟原子会改变化合物分子的偶极距$键合力强的
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键有助于有机物分子适应生物体内的代谢功
能'
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%与此同时$分子的脂溶性也会随着三氟甲基的引入而得到增强$有助于药物分子在生物体内的吸
收从而起到更好的治疗效果'

!EN

(

%因此$含三氟甲基化的芳香化合物被广泛地应用于生物医药领域%而
香豆素类化合物是一种存在于天然植物中的重要化合物$同时也是合成各种功能材料的重要原料'
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该类衍生物不仅具有广泛的生物活性'
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$如抗艾滋病)抗癌)抗氧化)抗炎)抗肿瘤)抗凝血等$而且还具
有很高的光稳定性和荧光量子产率'
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$因此被广泛应用于荧光探针)荧光染料)非线性光学材料和太阳
能收集材料等领域'
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含氟香豆素类化合物的合成引起研究者的日益关注%彭明生等'
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(报道了一种含氟香豆素类荧光探
针化合物$它对
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$_具有优异的荧光选择性和抗干扰能力*
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(报道的螺苯二氮卓取代的含
氟香豆素化合物已经被证实具有良好的抗焦虑活性%因此$设计合成结构新颖的香豆素类化合物特别是
含氟香豆素类化合物$并探索其潜在应用价值具有重要的研究意义%早在
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年$赵刚等'
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(研究了三
氟甲基取代的

NE

苯乙烯化合物的合成方法$但并未将该方法应用于香豆素类化合物的合成中%基于课题
组的前期研究'
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酮为起始原料$将香豆素
骨架引入目标产物中$通过考察不同有机+无机碱及反应溶剂对反应的影响$制备了三氟甲基取代的苯乙
烯基香豆素化合物$为含氟苯乙烯香豆素类衍生物提供了一种新的合成方法%
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恩化学技术!上海"有限公司%

!E

氰基
ENE

甲基香豆素参照文献'

#F

(制得%

>?@

!

仪
!

器
核磁共振仪

W="%%

!德国布鲁克公司")安捷伦
#$B%EC"!%

液质联用仪!广东晟泽科技有限公司")磁
力搅拌低温槽

JZJGW 9̂GE#F#%

!日本东京理化器械株式会社")电子分析天平
I9W$$N9

!德国赛多利斯
集团")旋转蒸发仪

?E#!%%OEY

!日本东京理化器械株式会社"%
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以邻羟基苯乙酮和氰基乙酸乙酯为反应原料$按照以下方法制得
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%待邻羟基苯乙酮反应完全后$将混合物冷却至室温$之后加入
#%KG

乙醇溶剂$于室温条件下继续反应
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%终止反应后$过滤$所得固体用丙酮及水混合溶剂重结
晶$干燥后制得化合物
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苯乙烯基香豆素的合成
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单颈圆底烧瓶中加入
!E

氰基
ENE

甲基香豆素!

%>#KK',

"$溶剂乙酸乙酯!

#>%KG

"$于室温搅
拌反应

!K2*

%之后加入
$

$

$

$

$E

三氟
E#E

苯基乙烷
E#E

酮!

%>!KK',

"及催化剂
OI4

!

#

$

FE

二氮杂双环'

">N>%

(

十一碳
EDE

烯"!

%>%#KK',

"$继续于室温反应%薄层色谱跟踪反应$待反应结束后$旋蒸除去溶剂$所得混

$

浙江科技学院学报 第
!"

卷



合物直接经柱层析分离提纯!乙酸乙酯与石油醚的体积比为
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"$制备得到三氟甲基取代的
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苯乙烯基
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为反应起始原料$二氯甲烷为反应溶
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催化剂及其用量的试验结果见表
#

%由表
#

可知&以摩尔百分比为
#%U

的
OI4

为催化剂时可高效
催化反应的进行$所生成的目标产物以

!

!反"式构型为主$产率达
BNU

*而用其他有机碱催化时$反应进
行缓慢$仅生成微量目标产物%以无机碱氢氧化钠和碳酸钾为催化剂时$则以中等产率制得目标产物$所
得烯烃顺反异构选择性!
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"较差*而无机强碱碳酸铯则表现出良好的催化性能$产率高达
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$同时产
物顺反异构选择性较好%综合以上试验结果$
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催化效果最佳$且当催化剂摩尔百分比为
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时$仍可
以较高产率制备得到目标化合物

!+

$但所需反应时间较长且顺反异构选择性下降$因此本试验以摩尔百
分比为

#%U

的
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作为该重排反应催化剂用量$所得产物经
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射线单晶衍射分析为
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式构型%
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在最佳催化剂
OI4

摩尔百分比为
#%U

的条件下$进一步考察了不同溶剂对反应的影响%反应溶剂
的优化试验结果见表
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%由表
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可知&以二氯甲烷作为反应溶剂时$反应速度最快$所得产物产率较高$

顺反异构选择性好*而以乙酸乙酯作为反应溶剂时$产率高达
BNU

且顺反异构选择性高达
#a!B

*以极性
质子型溶剂甲醇作为反应介质时$反应不进行*其他溶剂的试验结果均不理想%因此$该反应的最佳条件
如下&催化剂为

OI4

!摩尔百分比
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"$溶剂为乙酸乙酯$反应浓度为
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反应溶剂的优化试验结果
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四氢呋喃
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乙酸乙酯
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$

NE

二氧六环
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三氟甲基取代的
$%

苯乙烯基香豆素化合物的底物普适性考察
在确定最佳反应条件的基础上$我们对底物的普适性进行了研究%三氟甲基取代的

NE

苯乙烯基香豆
素底物普适性考察见表
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$结果表明$
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三氟苯乙酮衍生物和
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甲基香豆素衍生物在芳环的不同位置
连有供电子取代基如卤素或吸电子取代基如甲基)甲氧基时$反应都表现出良好的兼容性$均以较高产率
和较好顺反异构选择性得到三氟甲基取代的苯乙烯基香豆素化合物!
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"%当萘基取代三氟苯乙酮
参与反应时$反应情况良好$以
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的产率得到香豆素化合物
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%该反应在摩尔浓度为
#%U OI4

的催
化条件下$构建了

F

个三氟甲基取代的
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苯乙烯基香豆素化合物%所得产物经核磁#
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