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除草剂嚓草醚的开发

程志明 编译
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#研究所
、

组合化学
、

庵原化学公司在研

究啥吮水杨酸化合物�∃%
&
∋ 中找到并开发了水田用

除草剂啥草醚 �(
,

图 ( 
。

本剂对水田稗草有特异的

高活性
,

从水田稗草发生前到 � 叶期
,

以有效成份

�)
一 (∋) 岁∗+, 低药量使用

,

对直播水稻和移栽水稻

有高的安全性和长的使用期
。

各种试验证明啥草醚

对环境和人畜安全性高
。

低药量的优点适用于紧密

化和省力化制剂
。

本文就嚓草醚的合成和优化
、

构

效关系
、

除草特性
、

作用机理和选择性
、

工业化制造

法进行了概述
。

代基变化的强烈愿望
,

从过去 − 个组成分别展开合

成
,

改为集中在 . 位取代基合成
。
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研究过程
,

合成和啥草醚的选中

(
∀

( 开始研究时的情况

本研究开始时普遍推广一次性处理剂
。

但一次

性处理剂处理时期限定在稗草叶龄低的极短时间

内
,

这样农民一旦失去有效处理时间
,

就不得不采用

人工除草
,

化费大量劳力
。

因为一次性处理剂是杂

草防除的省力化的技术
,

所以期望有防除稗草处理

期长的药剂
。

当时
,

由于 /3∃ 问题
,

现有农药的标

准提高
,

现有除草剂对河川
、

湖泊
、

水系影响带来的

社会问题等
,

人们期望有对环境影响小
、

低药量
、

高

效
、

对植物有特有作用点
、

对人畜安全性高的实用化

药剂
。
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研究所发现了和磺酞脉除草

剂
、

咪哇琳酮除草剂结构不同的乙酞乳酸酶 �8 9另 

抑制剂�∋ 
,

从此该公司进行了大量合成
。

在结构的

− 个重要组成�嗜陡环
、

桥原子
、

梭酸
、

苯环  引人取

代基
,

进行结构活性的优化 �图 ( 
。

通式�∋  有较高

的 8此 抑制和除草活性
,

但没有考虑到对作物的选

择性
。

特别作为水田除草剂虽有强的除草活性
,

但

对水稻却缺乏选择性 �表 ( 
,

为此研究兴趣转移到

脂肪族和杂环骨架
。

在新的设计中
,

再一次以水杨

酸为母体开展合成
。

详细解析数据表明
,

在 − 个组

成中
,

特别是苯环 .
一

位取代基的效果
,

根据增减母体

的性能�例如
&
活性强度 的原则

,

变化取代基就能引

起杀草谱和作物选择性的变化
。

为此
,

设想进行取

�,  �∋  ��  

图 ( 嘻草醚�( 
,

嗜陡水杨酸醋 �∃%  �∋ 

和 玲化合物 − 个组成�� 

表 ( 啥吮水杨酸醋除草剂 �∃%
∀

化合物  取代基

对稻稗
、

鸭舌草
、

萤蔺除草活性的影响和对水稻的影响

人:另�; <场 �6
;

∀

=丫>#?产 �≅二  

�; Α 9, 表示活性
,

场表示抑制 Β) Χ所需的克分子浓度
。

�≅ 芽前

处理
。

�Δ 日期 & ∋ (Ε
。

�Ε 反
&

稻稗
Φ Γ 。 &

鸭舌草 Φ %Δ &

萤蔺
Φ
2Η

&

水稻
。

�
Ι

 防除杂草和引起水稻药害 ϑϑ Χ 以上所需有效成份的量�『耐  
。

(
∀
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一

乙酞基水杨酸的有机化学特征和选择性

希望在 . 位能找到吸电子能力强的酶阻害活性

基团
。

过去的合成都是以疏水性基团为中心展开

的
,

现考虑引人过去很少引人的亲水性基团
,

以望改

变单子叶植物的杀草谱
。

这就着眼于兼有此两性质

的酞基
。

在 . 位具有空间位阻大的取代基 �∋  的酷衍生

物�(−
一 (.  

,

由于邻位取代基空间位阻而水解困难

�表 ∋  
。

这些醋体对 赶Β 抑制活性和除草活性明显

低于它的游离梭酸
。

有人发现 �∋  的游离梭酸为显

示除草活性的 8玲 阻害剂活性母体
。

在 . 位有空间
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位阻大的取代基的 ∋ 醋体 �(−
一 (. 

,

除草活性弱的

原因是在植物中很难变成相应的游离梭酸
。

.
一

乙酞

基水杨酸酷�6 是羊酮酸醋
,

预想邻位乙酞基能加速

醋的水解�图 ∋ 
。

其后实际测定水解是比其它取代

基加速�表 ∋ & (Π  
。

希望能找到和 �6 的分子内闭环

化合物 ∋
一

苯并吠喃酮衍生物 �() 
、

.
一

乙缩醛衍生物

�((  
、

氧代亚胺衍生物�(∋  等和 �6 生物等价性的衍

生物�图 �  
,

这些化合物脱酞基和竣基的保护过程

估计是解毒不活化或活化反应
。

这些过程假如能在

植物中很好进行
,

就能期待发现选择性
。

合成�6 衍生物的关键中间体 .
一

乙酞基水杨酸

�7  
,

在邻位连接富有反应性的乙酞基
、

梭基
、

经基成

为三取代苯
。

�7  邻位连接梭基和乙酞基形成分子

内乙缩醛
,

它和相应的 ∋
一

苯并吠喃酮形成互变异构

�图 � 
。

这种有机化学现象相反期待着 �6 和过去

的 �∋ 有不同的生理活性
。

表 ∋ 吞取代呛淀水杨酸酷除草剂《玲  化合物的碱脱酷化率

声

公
/

勿
一 ,

少
、

&

咬写
Λ

一冷丫

在 Β) ℃ Α 0 Θ 的缓冲溶液中放置一星期

脱醋化率�Χ  

�6  

图 ∋ 子酮酉旨6 的碱脱酉旨化

(
∀

� 关键化合物的合成和 .
一

乙酞基啥咤水杨酸衍

生物的合成

合成最初 目标化合物 .
一

乙酞基水杨酸甲醋�图

−
,

∋−  
,

先从易得的原料考虑
,

并讨论了几种合成路

线
。

8 法 �图 −  是文献已知的方法
,

不仅操作繁琐
,

而且收率很低
。

由于衍生物合成原料供应的问题
,

进行全阶段改进
,

总收率从 (. Χ 提高到 −∋ Χ
。

Ρ 法

�图 Β 讨论了过去没有试过的 ∋
一

苯并吠喃酮化合物

�∋Π  的氧化开 法
。

化合物 �∋ Π  虽 可用高锰酸钾氧

化
,

但过量氧化 ∋
一

苯并吠喃酮会开环成邻苯二甲酸
。

为了防止这种现象
,

可加人硫酸镁六水合物
,

得到化

合物�∋ 7  
。

∋
一

位经基用甲基保护
,

甲基醋的脱甲基

�步骤 Β 收率低
。

假如保护基用节基
,

脱保护基虽

没有问题
,

但 ∋
一

苯并吠喃酮 的氧化开环收率低
。

/

法 �图 . 乙缩醛�� �  采用过去未有报导的位置选择

的邻位锉基化
,

然后导入菠基的方法
。

其在
一
Β) ℃

低温反应结果不理想
,

根据 Ρ 法在室温由丁基锉
、

二氧化碳生成 ∋
一

苯并吠喃酮�步骤 ∋ 提高收率的经

验
,

进行了室温反应
,

生成的锉盐极稳定
。

不用低温

反应
,

这在大量合成和工业化制造是十分有利的
。

铿基化和甲氧拨基化反应需要使用大量溶剂
,

最终

选择了甲苯溶剂取得良好的结果
。

这 � 个方法中
,

位置选择的邻位锉基化法 �/ 法 除了 .
一

乙酞基外
,

一般的 .
一

酞基水杨酸的合成均有用
。

最终根据 /

法
,

开发了化合物�9 的工业化制造法
。

图 � 设计选择性除草剂的策略和 .
一

乙酞基水杨酸醋�7 的互变异构



世界农访 第二十五卷第一期�∋以 � 年 

夕 夕 Α

4 兰
二 (

∀

∋。
4 长

; 。。 4 兰丽暨
Σ 比

状一份戏搏
帆

�( 6  

)

Τ
2

Τ

竺邪 蔗哪
�∋ (  �∋ ∋  

尸 尸
一

垄三竺
卡

Υ丫
一

讯 竺里竺
, 9八俨

一

肠
6 。Χ

丫
、

戈讯
. Β一 , ΒΧ

丫弋ς场
Γ ( ∋ Ν Ω 0 Ξ

同
,

.
一

乙酞基水杨酸衍生物和嗜吮或三嗓的碱缩合

虽然没有问题
,

但有几个化合物因为有 .
一

乙酞基的

特有反应性
,

需要有和过去结构式�∋  不同的合成方

法
。

例如
,

各种 .
一

乙酞基水杨酸甲醋 ��. 和喻睫

��Π  的缩合反应在 .
一

乙酞基存在下能进行反应 �图

Π  
。

.
一

乙酞基以外的化合物��. 在通常条件下
,

不

能得到化合物��7  
,

而得到苟满二酮化合物 �� 6  
。

这是因为乙酞基以外的酞基的
; 一

位碳阴离子比乙酞

基稳定
,

容易生成化合物��6  
。

为了避免分子内的

闭环反应
,

在低温反应得到丙酞体 �Π( Χ  
、

丁酞体

�Β( Χ  
。

空间位阻大的戊酞基
、

苯乙酞基化合物仅

得到化合物��6  
。

这样合成了期待和化合物 �6 有

生物等价性的化合物�() 
,

�(( 等化合物
。

/0Ψ/0Ι

�∋ �  �∋−  

�步骤 ( 甲醇
,

回流 Φ� 步骤 ∋ 氯化亚矾
,

回流 Φ� 步骤 � 氯化镁
,

三乙

胺
,

丙二酸二乙醋
,

乙睛
,

) 一 Β℃
,

然后室温 Φ� 步骤 − 浓盐酸
,

水
,

ϑϑ ℃
Φ �步骤 Β 碘甲烷

,

碳酸钾
,

乙睛
,

回流 Φ� 步骤 . 氢气
,

把 Τ 碳
,

乙

酸乙醋 Φ� 步骤 Π 亚硝酸钠
,

浓盐酸
,

硫酸
,

甲苯
,

7� ℃
。

图 − 从 �
一

硝基邻苯二甲酸配 �(7 合成 吞乙酞基水杨酸甲醋

�方法 8 
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�∋ 6  �∋ −  

�步骤 9 甲基碘化镁
,

乙醚
一

四氢吠喃
,

室温 Φ� 步骤 ∋  ∋
? 9ϑ 9丁基锉

,

正

己烷
,

二氧化碳
,

室温然后 印℃ Φ� 步骤 � 高锰酸钾
,

硝酸镁六结晶

水
,

水
,

Π)
一
Ψϑ ℃

,

� ∗Φ�步骤 − 碘甲烷
,

碳酸钾
,

ΝΓ]
,

室温
,

∋) ∗Φ �步骤

Β ∋
∀

Β 耐 三澳化硼
,

二氯甲烷
,

低于
一

巧℃
。

图 Β 从 �
一

甲氧基苯甲醛 �∋Β  合成 .
一

乙酞基水杨酸甲醋�∋−  

�方法 Ρ  

(
∀

− .
一

乙酞基 ∃% 化合物的合成和活性

用中间体 .
一

乙酞基水杨酸�7 合成了各种结构

式�6 
。

衍生物合成和过去结构式 �∋  的合成法相

�步骤 9 Ρ? ΡΗ
,

碳酸钾
,

乙睛
,

回流
,

Ψ ∗Φ �步骤 ∋ 三乙氧基甲烷
,

乙二

醇
,

∃⊥ Ο∀ ϑ0
,

(∋) ℃
,

(
∀

Ψ∗ Φ� 步骤 � 丁基锉
,

氯甲酸甲醋
,

甲苯
,

室温 Φ

�步骤 −  氢气
,

把 Τ 碳
,

乙酸乙醋
,

室温江步骤 Β  ΒΧ 盐酸
,

甲醇
,

室温
,

. ∗
ϑ

图 . 从 �
一

经基苯乙酮�� ( 合成 .⊥ 乙酸基水杨酸甲醋�汉 

�方法 / 

从这些化合物群中找到水田除稗剂的先导化合

物�(Π  �表 �  
。

但化合物�(Π 对浅植的水稻苗有药

害
,

实用上有问题的化合物
。

�−)  �−(  等活性化合

物和 �(Π  相同
,

选择性比化合物�(Π 低
,

没有实用
‘

性
。

(
∀

Β 喀草醚衍生物的合成

作为和 .
一

乙酞基生物等价性的取代基
,

可以选

择氧代亚胺基
。

甲氧亚胺基的 ; 值和碳基类似
,

具

有相似的立体性 �图 Ψ 
。

用 甲氧基变化其它烷氧基

或乙酞氧基
,

能调整疏水性
。

亚胺基可以作为 .
一

乙

酞基的保护基
,

期待选择性的发现
。

化合物�(∋  的

合成是 .
一

乙酞基
一

∋
一

�∋
一

嗜吮氧基  苯甲酸醋 �图 �
,

6 

的 .
一

位酞基的直接亚胺化
,

也是 .
一

�(
一

烷氧亚胺乙

基 水杨酸醋和咯陡或三嚓缩合所得
,

但衍生物需要

用以下其它方法来合成
。
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氨基甲酞氯缩合 �图 ( (  
。

中间体铿盐的合成采用

通常锉基化很少用的 .) ℃的高温
,

对氨基甲酞化有

很强的稳定性
。

接着不脱去化合物 �−. 的乙缩醛
,

直接和 甲氧胺盐酸盐反应
,

得到相应的甲氧亚胺化

合物�−Π  
。

在合成这些衍生物时
,

应该充份考虑到

富有反应性邻位取代基的三取代苯的 .
一

乙酸基水杨

酸的有机化学特性
。
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乙酞基玲化合物乙酞基团上导人亚胺基团

苯基 0
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和对水稻的药害
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图 6 经基亚胺衍生物的合成和环化反应

化合物

活性川�<场
& 6 ;

∀

=
∀

Τ耐 

药害�∋  �<编
& 6 ;

∀

=
∀

Τ ∗#?∋  

)/ +� � 

αΙ + �−  
.� − (.

比 �∴ 

�9 芽前防除稗草率大于 如Χ时
,

所需最小的有效药量
。

�∋ 在氏 + 深度对水稻小于 Ηϑ Χ药害时
,

所需最大的有效药量
。

��  �−  ∋二深度
。

亚胺部位�图 �
,

(∋ 的凡  衍生物合成的原料
,

可

以用经基亚胺体 �图 6
,

− ∋  
。

由化合物 �− ∋  合成的

苯并德嚓化合物 �−�  是主要生成物
。

水的存在降低

化合物�−�  的闭环反应
。

在低温含水条件下反应
,

能得到期望的化合物�− ∋  �.� Χ  
。

以 �− ∋  为原料将

氧代亚氨基烷基化
,

先进行分子内闭环反应
,

得到了

很难合成的化合物 �− � 
。

变换烷氧亚氨基衍生物的

合成采用了和化合物 �(Π  相当的各种烷氧胺缩合方

法
。

梭酸部位�图 �
,

(∋ 的 凡  的修饰采用 (
,

9
一

拨基

二咪哇 �/Ν#  作为缩合剂 �图 () 
。

由于 ∋ 位空间位

阻大
,

在 . 位优先进行环化反应
,

得到氧代叫噪化合

物�−Β 
,

再导人唠陡环
,

得到 目的化合物
。

二甲基酞

胺�−Π  的合成采用位置选择的邻位铿基化法
,

再和

凡�&《 

�− −  � − Β  

图 () 在 Δ Ν# 存在下 凡部位的导入

; /� 3 �口
叫

≅  ∋
氏/

甲苯
‘

. 。
‘

/

扮
以足

/场  ∋

�− .  

0Ι / //0�
1 岁
/ 一 3

3 0 α�∴ 9七 于犯(

/氏2 0
,

回流 衡Δϑ3� 肠
 ∋

、
尹 1 《:; 9

�− Π  

图 (( 苯甲酞苯胺衍生物的合成

(
∀

. 喀草醚衍生物的结构和活性

评价了结构式�9 的衍生物在水田 的除草活性
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和对水稻的安全性
。

如�表 −  所示
,

.
一

乙酞基部位

�Λ
9
 烷基赵长除草活性越低

。

醋部位 �凡 
,

甲基醋

�9 显示对高龄稗草的活性和对水稻的选择性
。

游

离梭酸�− 7 没有选择性
。

啼吮部位�∴
,

β
,

, 或氧原

子以外的桥 �∴  都比�9 除草活性低许多
。

没有见

到 % 桥的选择性变化
,

也未见到亚胺部位 �凡  变换

引起的变化
,

它们都保持着发芽时的除草活性
。

含

氧代亚胺部位两异构体化合物
,

对发芽时和 � 叶期

稗草的活性和对水稻的药害
,

进行了氧代亚胺部位

定量结构和活性关系的研究
。

不管是发芽时还是 �

叶期
,

对稗草的活性都可以用城 ∃� 辛醇Τ 水分配系

数的对数  的二次式来表示
,

得到了最合适 ∗; ∃

值
。

这个值表示亲水性化合物
,

在稗草 � 叶期比稗

草发芽时更适合
。

对水稻的药害和土壤吸附性系数

!Ε 值有负相关
,

越是对土壤吸附性高的化合物
,

对

水稻越安全
。

从生育期的活性
,

发芽时的活性
,

水稻

安全性三点综合来看
,

最合适的是化合物�9 
。

表 − 啥草醚衍生物 �Ξ  防除稗草的除草活性和稗草

和水稻之间的选择性

水稻
、

稗草 8璐 抑制活性发现
,

此两植物间没有差

异
。

用植物代谢模型系统的一种培养细胞进行实

验
,

加人化合物�9 的稗草细胞培养液 8璐 阻害活

性增大
,

而水稻培养细胞液没有增大
。

以上结果推

测化合物�9 在稗草体内甲醋水解成化合物�− 7 �相

应的游离酸  而活化
,

并阻害 8巧 而呈现活性 �图

(∋  
。

水稻
、

稗草之间的杀草选择性
,

由两植物而来

的 8工% 感受性没有差别
,

这是由于此两植物体内活

化和不活化速度不同的原因
。

表 Β 啥草醚 �( 和活性组份《−7  的 Β) Χ生长抑制

和 8 9名抑制活性

Β) Χ生长抑制博与�Γ  月乃 Β) Χ 抑制 玩�+Γ  

化合物 稗草Τ 水稻 稗草Τ 水稻

( Π
∀

Π Β
∀

Π −Π Β6

−7 Π
∀

− Π
∀

− )
∀

) (. )
∀

) (7

〔汇比

七一冲
目

�又Ζ场

笼5 萨

Ρ

除 草 活 性 选 择 性

Λ# /姚 χ 0 χ δ 氏 χ 场玲 /巧 χ 0 χ δ 珑
,

δ 玲

ϑΔ 姚
,

20
,

23 二 / �/玛  
∋ χ

戊
∋
凡

,

ϑΔ 玛 χ 《∴ 七珑 χ 20,

。Λ 叩卿9
,

ϑ3
二
以δ 魄  

∋ χ
其它 ϑ3

ε
以 Δ姚  

/比
,

δ 珑
,

场价
,

烯丙基
,

几甲卿9
,

Δ玛
,

δ 珑
,

场玲 χ
烯丙

�Ι0α  
αΣ

,

�/0α  
�Σ χ 其它 基 χ 其它

2 χ %
,

30

�8
,

Ρ �ϑΔ 凡
,

ϑΔ 姚 χ� ϑΔ 玛
,

ϑΔ 9公’∋ χ 其它

∋ /0 χ 3

∋
∀

喀草醚的作用机理和选择性机理

在根部吸收条件下
,

化合物�9 对水稻和稗草的

选择杀草性以 Β) Χ生育阻害浓度计相差 ()) 倍 �表

Β  
。

化合物�9 的游离酸化合物�图 (∋
,

−7 在水稻和

稗草之间没有选择性 �表 Β
,

参照 Α</Β)  
。

比较水

稻
、

稗草双方 8#% 抑制活性
,

有醋的化合物 �9 对

8巧抑制活性弱
,

而游离酸�−7 的抑制活性强 9�⎯∴】

倍�表 Β
,

参照 场 
。

比较化合物�9 和关连化合物对

从 #< 由化合物 �− 7 水解得到各个异构体 从 (,

图 (∋ 代谢活性组份�−7  
,

从每一异构体�9<
,

(∋ 

得到同样活性组份�−7  

啼草醚衍生物的几何异构
,

对除草活性和物性

值的影响�9 和它的衍生物氧代亚胺基的几何异构

体 < Τα 的比例为 6Τ (
。

从 < Τ α 两异构体的 3 ΓΛ 数

据比较和 9< 的 ∴ 线解析结果
,

确认主要生成物为 <

体
。

有氧代亚胺基 9 的化合物 < Τ , 两异构体都有优

良的生物活性
。

考察了化合物�9 和它的衍生物异

构体之间除草活性的差别
。

比较了两个异构体的除草活性
、

物性值�助 Θ ∃
,

!Ε  
、

构象
、

分子表面积
,

发现 α 立体比 < 立体排列

更紧密
,

而分子表面积减少
,

且 α 异构体比 < 异构

体亲水性强
。

两个异构体之间仅有的除草活性差别

主要由构象带来亲水性的差别
。

这和前述含两个异

构体氧代亚胺部位定量构效关系结果没有矛盾
。

化

合物�9 的二异构体�一<  
,

�(∋  的醋经水解 �图 一∋  
,

可得到同一游离酸�−7  
。

从 9<
,

9, 所得�−7 分别用

重氮甲烷进行甲醋化
,

都得到�#< 体
。

作为两异构

体�#< 
,

�(∋ 酶抑制剂的活性母体都是同一个化合

物�−7  
。

化合物�9 的衍生物在植物中成为活性母

体的游离酸的情况下
,

异构体间酶阻害活性没有差

别
。

两异构体除草活性的差别是由物性值的吸收和



Κ Κ 2 Λ Μ2 ∃< % Ο #/旧< % Κ 匕(
∀

∋ Β 3 Ε
∀

( �∋�∴ �  

取得而得
。

�
∀

啥草醚的作用特性

以用最易得到的甲氧胺硫酸盐水溶液
,

在合适的条

件下中和
,

避免 ∋
一

苯并吠喃副产生成
,

亚氨体�Β ∋  的

收率达 67 Χ 以上
。

用常法脱节基化�Β�  
,

最终经过

Π 步
,

工业化规模得到化合物的�9 的产品
。

啥草醚对稗草发生前和生育期处理有非常好的

效果
,

但对其他草种的活性较低�表 . 
。

在稗草 2 ⊥

− 叶期
,

嗜草醚都显示其低药量
、

高效果
,

与对照药

剂苯鹰草胺药量的 9Τ9 ϑ 一 9Τ ∋ ) �Π
∀

Β 一
.) 罗(Τ (刀 (( ∋

 效

果相同
。

残效试验表明
,

即使在 Β) Ε 后播种
,

也能

除杀 6) Χ 以上的稗草
,

比对照药剂杀草丹残效长
。

对移栽水稻进行移栽深度药害试验
,

� ) 6 。 (
∀

Τ
∗+,

用量
,

移栽深度 ) 一 �Δ + 完全没有药害
。

即使高药量
,

移栽深度 2 一 # Δ+ 也仅有轻度生

育抑制
,

比对照药剂苯鹰草胺更轻微
。

对直播稻用

量 �) 6 ;
∀

=
∀

Τ ∗+α 发芽前和 ∋ 叶期处理都没有药害
。

发芽前处理
,

高药量有明显生育抑制
,

但比对照药剂

草达灭药害轻
。

对直播稻 (( 个品种均有高的安全

性
,

嗜草醚在水稻品种之间的耐药性没有差别
。

嗜

草醚单剂以及和节啼磺隆的复合剂
,

在稗草发芽时

开始到 − 叶期均有优良的杀草功效
,

工业制造法是

采用前述的邻位锉基化法 �图 .  加 以改良而得
。

最

终的工业化方法见�图 (Π  
。

其以易得的 �
一

经基乙

酞苯为原料
。

/ 法用乙二醇进行缩醛化
,

为了得到

好的转化率
,

需要过量的乙二醇和长的反应时间
。

过量的乙二醇工业上回收是有问题的
。

脱保护剂时

不能避免 ∋
一

苯并吠喃酮副产 �图 (7
,

Β−  的生成
。

这

是因为邻位有空间位阻大的苇基的缘故
,

先脱保护

基也不能避免副产生成 �图 (7
,

Β Β  
。

酸触媒浓度下

降脱缩醛也不能进行
。

在这里讨论了缩醛直接亚氨

化的方法�表 6 
,

因为缩醛有很多问题
,

所以改成导

人和容易脱保护的二甲基缩醛的方法
。

又探讨排水负荷和溶剂回收的过程
。

在氯苯中

用 . ((犯( 甲醇以甲磺酸作触媒和原甲酸甲醋在短时

间反应
,

能高收率地得到二甲基缩醛体 �− 6  
。

用对

甲苯磺酸一水合物作触媒
,

反应没有终结
。

用 甲醇

作溶剂
,

能避免溶剂回收时化合物的分解
。

邻位锉

基化法不必要低温反应
,

在工业很有实用性
,

实验室

的收率为 Π)
一
7) Χ

,

需求更高的转化率
。

由于锉盐

的溶解度和溶剂中的浓度对收率影响很大
,

所以要

选择溶剂
。

在环己烷中用环己烷Τ 丁基锉组合最好

�表 Ηϑ  
。

向二甲基缩醛转换可 以在非常温和条件

下进行
,

完全没有 ∋
一

苯并吠喃酮副产生成
,

容易进行

脱缩醛
。

从 �
一

经基乙酞苯开始
,

− 步总收率 Π( Χ
,

得

到纯度 66 Χ 以上的 .
一

乙酞基体 �Β(  
。

在工业上可

寸戈分渺
∀

华羚井叭
5 5

生 : 弟艺步
5

Ω 认
5 5

弟 �步
、

丫

一
、

甲 Ξ 上/场 二万丁万了
ς > 均 了( 羚
�〕Ρ?

�− 6  

3
厂φ 1

�工践

:γ

�Β (  6 6 Χ

第Β步

6Β 写

�步骤 9 三 甲氧基甲烷
,

甲磺酸
,

甲醇
,

氯苯
,

室温
,

Ψ ∗ Φ� 步骤 ∋ �9 丁

基锉
,

环已烷
,

室温
,

� ∗�∋ 氯甲酸甲醋
,

室温
,

α ∗ Φ� 步骤 � 稀盐酸
,

甲

醇 Φ� 步骤 − 甲氧胺硫酸盐
,

氢氧化钠 Φ� 步骤 Β 把 Τ 碳
,

氢气
。

图 (Π 嚓草醚工业化规模生产最终合成路线
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。
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图 (7 脱节基化和脱缩醛化反应

表 6 从乙缩醛 �Β 直接生成 3⊥ 乙氧胺

户一、

2 2

3 φ 《工 &0�
尸

凡义
5 、

4
Τ 乙一触

9 工既 9塑塑竺兰竺二ς 工
丫
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(
∀

. Π

)
∀

Β ∋

∋
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∀

Π

�; ∋( Χ 甲氧胺盐酸水溶液�(
∀

∋ 克分子  溶在甲醇中 Φ �≅ < Τ α 混
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Δ  使用 −ϑ Χ 甲氧胺 (左 硫酸盐水溶液 Φ �Ε 离析得到

。
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琳衍生物很容易被氧化成 (
,

�
一

嗯哩衍生物
。

−
一

苯基

基团中邻位基团的引人会抑制德哩琳环的氧化
。

事

实上
,

−
一

苯基基团中邻位未被取代的那些化合物也

很容易降解
。

此系列化合物的结构活性关系与苯甲酞基苯基

脉类化合物的杀虫Τ 杀幼虫性质十分相似
。

苯甲酞

苯基脉类化合物结构如 �图 −  所示
,

当 ∴ 在苯甲酞

基基团的邻位
,

则低级卤素原子的引人有利于化合

物杀虫活性的增加
,

并且当取代基为 ∋
,

.
一

二氟�或 ∋
,

氯
一

.
一

氟 时化合物的杀虫活性最佳
。

苯甲酞基基团

中取代基 ∴ 在其它位置上的引人则会降低化合物

活性
。

∋
,

−
一

二苯基
一

(
,

�
一

嗯哇琳类化合物�9 中 ∋
一

苯

基基团上 ∴ 取代基的作用和苯甲酞基苯基脉类化

合物�(−  中苯甲酸基基团的作用相同
。

苯甲酞基苯

基脉类化合物中
,

许多化合物中含有 ∋
,

.
一

二氟苯甲

酞基基团
,

已被商品化的产品有
&
除虫脉〔�(−  

& ∴ ε

∋
,

.
一

二氟
,

β ε
氯 ι

,

氟咤脉【�(−  
& ∴ ε ∋

,

.
一

二氟
,

β ε

�
,

Β
一

二氯碑
一

��
一

氯
一

Β
一

三氟甲基花
一

毗吮基氧 ι
,

氟苯脉

�(−  
& ∴ 二 ∋

,

.
一

二氟
,

β 二 ∋
,

− ε
二氟

一

�
,

Β
一

二氯〕
。

在苯

甲酞基苯基脉类化合物中
,

可在
“

苯胺基团
”

中的苯

环的不同位置上引人取代基 β
。

也可以在对位引人

卤素原子
、

三氟甲基和烷基�δ
一

/Ψ  
、

从及取代苯基
、

苯氧基
、

芳氧基
。

此位置上的基因需具有很好的疏

水功能
、

立体结构和推电子作用
。

可 以在邻位和间

位引人低级卤素原子
,

例如氟和氯
、

以及三氟甲基
,

这样可以调整Τ 改变整个苯基基团的作用
。

在 ∋
,

−
⊥

二苯基
一

9
,

� 嗯哇琳系列化合物�9 中
,

−
一

苯基基团中

β 取代基的作用没有像苯甲酞基苯基脉类化合物

�(−  中
“

苯胺基团
”

中苯环上 β 取代基的作用那样

被详细测试
。

然而
,

这两个系列的化合物中 β基

团的存在具有相当的相似性
。

在二苯基唔哇琳类化

合物中的 −
一

苯基苯团上
,

对位取代基的长度或是卤

素原子的取代会直接影响化合物的活性
。

邻位取代

基的作用可 以明显改变化合物的活性 �以及杀虫

谱 
。

·
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图 − 苯甲酞基苯基脉类化合物的通式

∋
,

−
一

二苯基
一

(
,

�
一

嗯哇琳类化合物会抑制幼虫的

脱皮
,

从而导致其具有杀幼虫活性
,

其作用则与苯甲

酞基苯基脉类化合物相类似
。

苯甲酞基苯基脉类化

合物在作用剂量下对水稻茎部钻孔虫会产生抑制表

皮形成作用
,

并抑制 3
一

乙酞氨基葡萄糖在成熟表皮

中的形成
。

除虫脉会强烈抑制 3
一

乙酞氨基葡萄糖

在成熟表皮中的形成
,

其 Β) Χ 有效浓度 �<场  是

)
∀

)∋ 洲Γ
。

因此
,

苯甲酞基脉类化合物的主要杀幼

虫方式是抑制昆虫表皮的形成
。

然而乙蜡哇的 < Δ ,

值更高 �9 洲Γ
,

3; _咫州;
等  

,

乙蜻哇和苯甲酞基苯

基脉类化合物的作用方式极其相似
。

−
∀

结论

需强调的是乙蜡哇的活性比杀蚁Τ 杀卵剂的唾

蜡酮和杀虫 Τ 杀蚜虫剂的氯菊醋高出 () 多倍
。

乙蜻

噢的作用方式既不是毒害神经作用
,

亦不是呼吸抑

制作用
,

而这两种作用方式导致了近年来蜻虫抗性

的增加
。

因此
,

可以用它采控制那些对先前使用杀

蜡剂已产生抗性的蜡类
。
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表 () 在不同溶剂中二甲基缩醛化合物的捏基化
,

溶 剂

正己烷

甲苯

环己烷

环己烷

环己烷

乙醚

正丁基锉
气相色谱组成�Χ  

−6
&

Β) �化合物 

巧Χ 正己烷溶液

巧Χ 正己烷溶液

巧Χ 正己烷溶液

加Χ环己烷溶液

∋) Χ 环己烷溶液�≅ 

巧 Χ正己烷溶液

拼
&
印

(.& Π�

.& 7�

� & 肠

�Β & (� �Ι 

(Β & ∋ �Ε  

�; 缩醛化合物
& 丁基锉

&

氛甲酸甲醋
二 (& (

∀

( & ( Φ �≅  加人 ΟΓ <Ν8
�(

∀

( 克分子 Φ �
。
 得到 �− Χ收率的 �

一

节氧基苯基乙炔 Φ �Ε 残余物是

复合混合物
。

啼草醚的研究是从啼吮水杨酸除草剂研究开始

的
。

由于这类除草剂有高的除草活性
,

所以以选择

性作为研究目标
。

在有先导化合物情况下
,

和杀菌

剂
、

杀虫剂不同
,

除草剂的合成一定要考虑选择性
。

本研究找到了选择性的关键之点
,

这个关键点就是

有邻接富有反应性取代基的三取代苯的 .
一

乙酸基水

杨酸
。

合成的开发跨越了二个障碍
,

使类似物和衍

生物的合成有了可能
。

根据特异的有机化学特征
,

找到了有独特生物特性的化合物�(  
。

其对高龄稗

草有高活性
,

对水稻有高选择性
,

它的成功开发借助

高明的开发手段
。

了解化合物 �9 异构体间物性的

特微
,

也得知水稻
、

稗草间高度选择性的机理
。

同

时
,

还开发了用有机锉制备化合物的生产法
。


