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乙内酞腺衍生物广泛应用于
a 一
氨基酸的合成中

,

若干 多
,

5 一取代乙内酞脉衍生物又用

作抗惊厥
、

安眠及治疗癫瘸 的药物 〔’〕。 本文报告一些 5 , 5 一取代乙内酚脉的合成
,

它俩可

作为进一步合成
a 一
埋基节

一
(3

, 4 一二狸苯基)
一a 一
丙氨酸 (

a 一al kyl D oP
a

) 的中简体 ; 此类氨

基酸之一
a 一甲基币

一
(3

, 斗一二狸苯基)
一a 一丙氨酸已征实有降低血压的效能 [2]

。

作者等将

高爹芦酸 (l) 用酸醉及相应的搜酸钠盐处理制得 3
,

4 一二甲氧基节基酮类 (11) [ 3] ,

然后利

用 Bu e h e r e r 反应将 (11) 制成相应的 , , , 一取代乙内酚脉 (111)
:
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值得注意的是从水溶液中桔晶的
、

熔点为 80 一82
。

的高辈芦酸含拮晶水
,

在苯及石油

醚中再拮晶的
、

熔点为 95 一98
“

的高蒙芦酸不含桔晶水 [4] ;后者根据合成方法可制成 Ilb
,

而前者用同法进行时得到一种在 2一3 毫米真空度下加热不挥发的物质
,

未能将其游离分

出
,

但在碳酸按和氰化钾的作用下此物厦亦变为一种乙内酞脉
。

根据元素分析和杠外光

藉
,

此乙内酸脉的拮构式应为 m
C ,

故上述的不挥发物厦应为 11。。 乙内酞脉 m b 和 m
。 的

杠外光谱见 图 1 和图 2 。

作者等推侧 n 。

的生成可能是高羹芦酸被丙醉脱水为醉
,

随后再失去二氧化碳所致
。

此例在文献中亦有相似的报告闻
。

一九六三年十月廿九日收到
。

修豁稿于次年五月 廿日收到
。
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乙内酞脉 n lb 和 n lc 对水解反应很稳定
,

与氢氧化姐水溶液加热虽能产生少量氨

气
,

但在常压下简断加热迥昭八十小时后仅有很小的一部分水解
,

艳大部分不变
。
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高葬芦酸 (I)
:
香草醛理甲基化后和

J

禹尿酸作用生成 a-- 苯甲醚氨基
一月一(3

,

4 一二甲氧

基苯基)
一丙烯酸的氮杂内醋「

a z la e to n e o f 。一b e n z o yla m in o 一月一 (3
, 4 一d im e th o x yp h e衅l)

a e rylie
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, b , C

〕
。

熔点 i , o一 i , i “ 。 此氮杂内醋根据 sn yd e r 等 [, d ,方法用氢氧化钠溶液分解而为

高拳芦酸及苯甲酸
,

再挫甲醇醋化后进行减压蒸错
,

收集 17 6一 17 8 。 / 1 6 毫米馏分的高羹

芦酸甲醋
。

皂化后得高羹芦酸
。

这种从水溶液中精晶的高拳芦酸在常温真空干燥后的熔

点为 80 一 8 2 。 ,

为高黎芦酸的水合物
。

此水合物用苯及石油醚再桔晶后
,

熔点升高至 9 , 一
9 8 “ ,

为无水高貉芦酸
。

3
,

4 一二甲氧基节基酮 (Ua) 及 ll b 的制备
:
在圆底烧瓶中置无水 高黎 芦 酸 9. 8 克

本文熔点
、

沸点诚压蒸细所使用的压力舒皆未校正
。

熔点系用毛和管及电热加热殷备测定
。
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(0. 05 克分子)
,

加入酸醉 10 0 克及其相应的无水搜酸盐 10 克
,

加迥馏装置
,

在油浴中加热

并保持微沸十二至十五小时 ; 冷却后
,

减压蒸去过量的酸酥豹至原体积的一半 ;再冷却
,

加

入 卯 毫升冰
,

此时液体分成两层
,

再在油浴中逐渐升高温度迥馏一klJ 钟
,

使剩余的酸酚完

全分解
。

反应混合物放置过夜
,

加入浓氨水碱化
,

此时混合物温度升高并有油状物析出
。

冷却后用乙醚萃取(3 x 50 毫升)
,

合井醚液
,

用无水硫酸纳干燥过夜
。

蒸去乙醚
,

残余油

状物减压蒸耀
,

收集产物
。

其物理常数和分析数据兑表 l 。
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表 ‘ 3 , 4 一二甲氧基二基酮 C H 3。一
<乡

一C H Z

CO “的物理常数和分析数据
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分 子 式

℃ /毫米

C u H i‘0 3

C i: 1 1 1 . 0
3

13 6一 13 9 / 2

1 56一 16 2 / 2一3

产产率
,

%林林 箭 算 值
,
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.
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.
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用相应睛水解
、

股梭所制得 ll a 的沸点为 1 4 2
“

/ 2
.

6 毫米
〔‘ ? , 。 用其他方法阅合成 Ilb 的沸点为

10 2一 10斗
。

/ 0
.

0 3 毫米
。

未得较为恒定的产率
,

此为数次实硫中最高的一次
。

本法不是很好
。
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一乙内酸崛 (ll la) 及 U lb 的制备
:
上法制得的酮

类溶于 50 % 乙醇水溶液中
,

再加入十倍克分子数碳酸按和二倍克分子数氰化押
,

摇匀
,

于

”一58
“

的水浴中温热八小时
,

在加热时已有乙内酞脉析出
。

放置过夜
,

滤集析出的晶

体 ;母液减压浓精至原体积之半以下
,

又有少量晶体析出
,

滤集
。

合并所得的晶体
,

用水洗

峰后在水或稀乙醇中重精晶
。

两种乙内酸脉的物理常数和分析数据列于表 2 。

表 2 5 一烃基
一 5 一 (3’

, 4
‘一

二甲氧基羊基)
一
乙内酚服的物理常数和分析数据

化化合物物 RRR 分 子 式式 熔 点点 产 率率 箭 算 值
,

%%% 实 脆 值
,
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亥献值比 , 7J
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S
,
S一二(3’

,

4’一
二甲氧基节基)

一乙内酚崛 (n lc )的制备
: 高牵芦酸水合物与等重的丙

酸钠溶于十倍重的丙醉中
,

于 16 , 一 17 0 。 的油浴中迥馏十二至+ 五小时
,

冷却反应混合

物
,

蒸去过量丙醉
,

剩余的丙醉可加入活量水后再加热促使其分解
。

在冷却下用浓氨水碱

化
,

此时有油状物析出
,

用乙醚萃取三次
,

合并醚层
,

以无水硫酸纳干燥
。

蒸去乙醚
,

进行

减压蒸馏
,

在 2一 3 毫米具空和油浴温度不超过 20 0 。

时
,

仅有少量黄色液体蒸出
,

以量太

少
,

未鉴定
,

而大部分留为褐色座余物
。

将此残余物在 50 务 的乙醇水溶液中与制备 m
a ,

m b 相似
,

用碳酸按
、

氰化钾处理
,

得白色晶体
,

滤集
,

产物用稀乙醇或水再桔晶
。

熔点

2 9 3一 2 9 4
.

5 。 。
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分析
: C乃H

Z

召
Z

q

舒算值 % :

实殷值% :

C , 6 3
.

0 0 ;

C , 6 2
.

4 0 ;

H , 6
.

0 0 ;

H , ‘
.

3 8 ;

N , 7
.

0 0

N , 夕
.

1 0

附犯
:
本文修舒时

,

晃到法国专利 [M
e r c k a n d e o

. ,

Fr
.

M i s , o (1 9 6 3 ); c
.

刀
.

6 0
,

“3 (1 96 4 )」中的部份内容与本文的部份相同
,

熔点亦一致
。

志蒯 : 承上海医药工业研究院合成药物研究窒代作微量分析 ; 中国科学院有机化学研究所代作杠

外吸收光谱
,

特此一井志榭
。
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