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新型３Ｇ苯基特胺酸衍生物的合成与除草活性
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摘　要　通过合成３Ｇ苯基特胺酸骨架衍生物,探讨结构与除草活性关系,筛选出具有高除草活性的结构.
以氨基酸甲酯盐酸盐为起始原料,经酰胺缩合和 Dieckmann环化等步骤得到目标化合物,并采用茎叶喷雾

法对油菜、苋菜、稗草和马唐进行室内盆栽除草活性筛选.大部分目标化合物在１００g􀅰hm－２有效施药剂量

下对稗草和马唐具有显著的除草活性,对油菜和苋菜无明显活性.化合物４b、４c、４d、４h、４j和４k对马唐的

鲜重抑制率均为１００％,对稗草为７５．６％~９３．３％.研究报道的３Ｇ苯基特胺酸类衍生物对单子叶植物稗草

和马唐具有较好的除草活性,有作为先导化合物的潜力和研究价值;构效关系表明当特胺酸骨架化合物的３
位为２,４Ｇ二氯苯基、５位为甲基、乙基、异丙基、环丙基、环戊基和环己基时,除草活性较强.该研究为探索特

胺酸骨架化合物作为除草活性物质提供了一定依据.
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Abstract　Inordertoinvestigatetherelationshipbetweenstructureandherbicidalactivityofteramicacid
derivativesanddiscoverhighactivitycompounds,aseriesof３Ｇphenyltetramicacidweresynthesized．The
targetcompoundswereobtainedfromaminoacidmethylesterhydrochloridebyamidecondensationand
Dieckmanncyclizationsuccessively．TheherbicidalactivitieswerescreenedagainstEchinochloacrusgalli,

Digitariasanguinalis,BrassicanapusandPortulacaoleraceabyfoliarapplicationtest．Mostofthetarget
compoundsshowedsignificantherbicidalactivitiesagainstEchinochloacrusgalli,Digitariasanguinalis,

buthadnotherbicidalactivitiesagainstBrassicanapusandPortulacaoleraceaatthedosageof１００g􀅰hm－２．４b,

４c,４d,４h,４jand４kexhibited１００％ herbicidalactivityagainstEchinochloacrusgalliand７５．６％~９３．３％
activityagainstDigitariasanguinalis．The３Ｇphenylteraminicacidderivativesreportedinthisstudyhave
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goodherbicidalactivitiesagainstmonocotyledonousplantsandcouldbeusedasleadcompounds．The

structureandherbicidalactivityrelationshipshowedthatmethyl,ethyl,isopropyl,cyclopropyl,cyclopentyland

cyclohexylat５Ｇpositionand２,４Ｇdichlorophenylat３Ｇpositionofteramicacidexhibitedgoodactivity．ThisfoundproＧ

videsacertainbasistosearchanddevelopmentofnewpesticidebasedonthestructureofteramicacid．

Keywords　３Ｇphenyltetramicacid;derivative;herbicidalactivity;structureandactivityrelationship

０　引言

细交链格孢菌酮酸(Tenuazonicacid,简称TeA)在１９５７年由Rosett[１]等人首先从链格孢菌(AlternariaalＧ

ternata (Fr．)Keissler)培养液中分离得到,１９５９年Stickings[２]等人确定其结构为３Ｇ乙酰基特胺酸骨架的化合

物,分子式为C１０H１５NO３(图１),Osada等人证明了 TeA 是由异亮氨酸和乙酰乙酰辅酶 A通过 TeA 合成酶

(TAS１)得到[３].

研究表明TeA 可有效控制紫茎泽兰(Eupatoriumadenophorum)及其生境的主要杂草、农田禾草及多种阔

叶杂草[４],当３位为苯甲酰基、亚乙烯基、酰胺和酰肼取代的 TeA 衍生物的除草活性较好[５].强胜等人发现

TeA 具有光谱快速、高效的除草活性,在双子叶和单子叶杂草的防治方面具有较高潜力[６Ｇ８],随后通过研究明确

了TeA 是一种全新的来源于真菌的光系统II抑制剂,其作用靶点是光系统II的D１蛋白[９].

图１　TeA 的结构

　　　
图２　螺虫乙酯、螺螨酯、螺甲螨酯和甲氧哌啶乙酯的结构

Bayer公司在原卟啉原氧化酶(PPO)抑制剂类除草剂的创制过程中意外发现的螺虫乙酯(spirotetraＧ

mat)[１０Ｇ１２]、螺螨酯(spirodiclofen)[１３]和螺甲螨酯(spiromesifen)[１４]以及先正达集团开发的甲氧哌啶乙酯(spiroＧ

pidion)[１５]是４个最有代表性、具有螺环季酮酸骨架的３Ｇ苯基特胺酸类化合物(图２).在对该骨架化合物进行

活性筛选时发现其同时具有良好的除草活性[１６].目前报道较多的合成方法是特胺酸骨架５位为五元或六元螺

环,针对性修饰３位苯基和４位羟基,关于５位为不同烷基支链的３Ｇ苯基取代特胺酸结构与除草活性尚未报

道.基于TeA 具有明显的除草活性和螺环季酮酸的活性基团,为了发现具有高除草活性的化合物,本研究拟利

用TeA 和螺环季酮酸共活性基团策略对特胺酸骨架的３、４和５位进行修饰,在５位引入不同的天然和人工合

成氨基酸的R基实现多官能化并筛选目标化合物的除草活性,探讨目标化合物的构效关系.

１　实验部分

１．１　仪器与试剂

核磁共振分析采用DD２６００MHz核磁共振仪,四甲基硅(TMS)为内标,氘代试剂使用CDCl３、DMSOＧd６ 或

CD３OD;高分辨质谱采用组合型四极杆静电场轨道阱液质联用仪;熔点采用 MP１２０全自动熔点仪;除草活性测

定采用人工气候培养箱;实验所用试剂包括氨基酸甲酯盐酸盐(均为LＧ构型)、２,４Ｇ二氯苯乙酸、２,５Ｇ二甲基苯乙

酸和２,２Ｇ二甲基丁酸,购于上海皓鸿生物医药有限公司.其他常规溶剂购于西陇科学股份有限公司,分析纯,

经过分子筛干燥后使用.对照药剂:硝磺草酮,纯度９７％标准品,上海百灵威科技有限公司.TeA,实验室前期

化学合成所得[１７].

１．２　化合物的合成

１．２．１　中间体３a~３n的合成.参考文献方法[１８]进行,在室温条件下,将氨基酸甲酯盐酸盐(１０mmol)溶解在盛
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有无水CH２Cl２ 溶液(３０mL)的茄形瓶(１００mL)中,再依次加入DMAP(１．８３g,１５mmol)和EDC􀅰HCl(２．８８g,

１５mmol),之后向上述混合溶液中滴加溶解有２,４Ｇ二氯苯乙酸(３．０８g,１５mmol)的无水CH２Cl２ 溶液(１５mL),

反应１６h后用TLC跟踪至原料反应完全.有机相用５％ NaHCO３ 溶液(３０mL×３)洗涤３次,再用纯水(３０

mL×３)洗涤３次至溶液呈中性,将有机相置于无水 Na２SO４ 上干燥,过滤并浓缩.通过柱层析法(EA:PE＝１:

３)提纯,得到中间体３a~３g;将上述反应中取代苯乙酸替换为２,５Ｇ二甲基苯乙酸(２．４６g,１５mmol),反应时间

与后处理方法相同.通过柱层析法(EA:PE＝１:２)提纯,得到中间体３l~３n.

图３　目标化合物合成路线

１．２．２　目标化合物４a~４n的合成.将合成所得的中间体３a~３g(３mmol)溶解在盛有CH３OH 溶液(２０mL)

的茄形瓶(１００mL)中,搅拌５min后,向上述溶液中加入３０％ CH３ONa溶液(２．７０g,１５mmol),缓缓升温至回

流(温度设定为７５℃),反应８h后用 TLC跟踪至原料反应完全.待其冷却至室温后,旋转蒸发除去溶剂

CH３OH,加入纯水(１５mL),并用１mol/LHCl调节其pH至２~３,抽滤.通过柱层析法(EA:PE＝２:１)提纯,

得到目标化合物４a~４g;将中间体３l~３n与３０％ CH３ONa溶液的当量比改为１∶３,反应时间设为５h,后处

理方法同上.通过柱层析法(EA∶PE＝１∶１)提纯,得到目标化合物４h~４n.

３Ｇ(２,４Ｇ二氯苯基)Ｇ４Ｇ羟基吡咯啉Ｇ２Ｇ酮(４a):淡红色固体,产率８５％,熔点:９６~９９℃;１HNMR(６００MHz,

DMSOＧd６)δ:１１．５４(s,１H),７．５９(d,J ＝１．７Hz,１H),７．４６(s,１H),７．３９(dd,J ＝８．３,１．７Hz,１H),７．２７(d,J

＝８．３Hz,１H),３．８９(s,２H).１３CNMR(１５０MHz,DMSOＧd６)δ:１７３．３,１６９．８,１３５．２,１３４．１,１３２．７,１３０．３,１２８．９,

１２７．０,１０４．０,４５．９.HRMS[ESI＋]forC１０H７Cl２NO２[(M＋H)＋],m/zCalcd:２４３．９９２７;Found:２４３．９９２９.

３Ｇ(２,４Ｇ二氯苯基)Ｇ４Ｇ羟基Ｇ５Ｇ甲基吡咯啉Ｇ２Ｇ酮(４b):白色固体,产率８７％,熔点:１０２~１０４℃;１HNMR(６００

MHz,DMSOＧd６)δ:１１．２０(s,１H),７．６０(s,１H),７．６０(s,１H),７．４０(dd,J＝８．３,２．２Hz,１H),７．２７(d,J ＝８．３

Hz,１H),４．０４~４．００(m,１H),１．２９(d,J ＝６．７Hz,３H).１３CNMR(１５０MHz,DMSOＧd６)δ:１７３．０,１７１．９,１３５．３,

１３４．３,１３２．７,１３０．２,１２８．９,１２７．０,１０３．１,５１．９,１８．９.HRMS[ESI＋ ]forC１１H９Cl２NO２[(M＋H)＋ ],m/zCalcd:

２５８．００８３;Found:２５８．００８０.
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３Ｇ(２,４Ｇ二氯苯基)Ｇ４Ｇ羟基Ｇ５Ｇ乙基吡咯啉Ｇ２Ｇ酮(４c):白色固体,产率８２％,熔点:９７~９９℃;１H NMR (６００

MHz,DMSOＧd６)δ:１１．１５(s,１H),７．６１(s,１H),７．５９(d,J＝１．９Hz,１H),７．３９(dd,J ＝８．３,２．１Hz,１H),７．２６
(d,J ＝８．３Hz,１H),４．０２~３．９６(m,１H),１．８４~１．７９(m,１H),１．６２~１．５６(m,１H),０．８６(t,J ＝７．３Hz,３H).１３

CNMR(１５０MHz,DMSOＧd６)δ:１７２．４,１７１．３,１３５．３,１３４．３,１３２．７,１３０．４,１２８．９,１２７．０,１０４．３,５６．９,２４．６,８．６.

HRMS[ESI＋]forC１２H１１Cl２NO２[(M＋H)＋],m/zCalcd:２７２．０２４０;Found:２７２．０２４４.

３Ｇ(２,４Ｇ二氯苯基)Ｇ４Ｇ羟基Ｇ５Ｇ异丙基吡咯啉Ｇ２Ｇ酮(４d):白色固体,产率８０％,熔点:９５~９７℃;１HNMR(６００

MHz,DMSOＧd６)δ:１１．０８(s,１H),７．６１(s,１H),７．５９(d,J ＝２．１Hz,１H),７．３９(dd,J ＝８．３,２．１Hz,１H),７．２５
(d,J ＝８．３Hz,１H),３．９２(d,J ＝１．２Hz,１H),２．１８~２．１３(m,１H),１．０２(d,J ＝７．０Hz,３H),０．７６(d,J ＝６．８

Hz,３H).１３CNMR(１５０MHz,DMSOＧd６)δ:１７２．８,１７０．８,１３５．４,１３４．３,１３２．７,１３０．３,１２８．９,１２７．０,１０４．６,６１．３,

２９．０,２０．２,１４．９.HRMS[ESI＋]forC１３H１３Cl２NO２[(M＋H)＋],m/zCalcd:２８６．０３９６;Found:２８６．０３９７.

３Ｇ(２,４Ｇ二氯苯基)Ｇ４Ｇ羟基Ｇ５Ｇ丙基吡咯啉Ｇ２Ｇ酮(４e):白色固体,产率８３％,熔点:９６~９８℃;１H NMR (６００

MHz,DMSOＧd６)δ:１１．１４(s,１H),７．６８(s,１H),７．５９(d,J ＝１．１Hz,１H),７．３９(dd,J ＝８．２,１．２Hz,１H),７．２５
(d,J ＝８．３Hz,１H),４．０１~３．９６(m,１H),１．８１~１．７５(m,１H),１．５０~１．４４(m,１H),１．４３~１．３１(m,２H),０．９０
(t,J ＝７．３Hz,３H).１３CNMR (１５０MHz,DMSOＧd６)δ:１７２．３,１７１．７,１３５．３,１３４．３,１３２．７,１３０．３,１２８．８,１２７．０,

１０３．９,５６．０,３４．３,１７．８,１４．３.HRMS[ESI＋ ]forC１３H１３Cl２NO２[(M＋H)＋ ],m/zCalcd:２８６．０３９６;Found:

２８６．０３９４.

３Ｇ(２,４Ｇ二氯苯基)Ｇ４Ｇ羟基Ｇ５Ｇ异丁基吡咯啉Ｇ２Ｇ酮(４f):白色固体,产率８６％,熔点:９７~１００ ℃;１H NMR
(６００MHz,DMSOＧd６)δ:１１．１４(s,１H),７．７６(s,１H),７．５９(d,J ＝２．１Hz,１H),７．３９(dd,J ＝８．３,２．１Hz,１H),

７．２５(d,J ＝８．３Hz,１H),４．０６~３．９１(m,１H),１．８８~１．７９(m,１H),１．６８~１．６３(m,１H),１．３４~１．２８(m,１H),

０．９３(d,J ＝６．０Hz,３H),０．９２(d,J ＝６．６Hz,３H).１３CNMR (１５０MHz,DMSOＧd６)δ:１７２．４,１７２．３,１３５．３,

１３４．３,１３２．７,１３０．３,１２８．８,１２７．０,１０３．５,５４．８,４２．１,２４．９,２４．２,２２．１.HRMS[ESI＋ ]forC１４H１５Cl２NO２[(M＋

H)＋],m/zCalcd:３００．０５５３;Found:３００．０５５６.

３Ｇ(２,４Ｇ二氯苯基)Ｇ４Ｇ羟基Ｇ５Ｇ丁基吡咯啉Ｇ２Ｇ酮(４g):白色固体,产率８５％,熔点:９９~１１１℃;１HNMR(６００

MHz,DMSOＧd６)δ:１１．１３(s,１H),７．６５(s,１H),７．５９(s,１H),７．３９(d,J ＝８．３Hz,１H),７．２５(d,J ＝７．８Hz,

１H),４．０５~３．９７(m,１H),１．８５~１．７７(m,１H),１．５３~１．４５(m,１H),１．３６~１．２７(m,４H),０．８８(t,J ＝５．８Hz,

３H).１３CNMR(１５０MHz,DMSOＧd６)δ:１７２．３,１７１．６,１３５．３,１３４．２,１３２．７,１３０．３,１２８．９,１２７．０,１０４．０,５６．１,３１．６,

２６．５,２２．５,１４．３.HRMS[ESI＋]forC１４H１５Cl２NO２[(M＋H)＋],m/zCalcd:３００．０５５３;Found:３００．０５５６.

３Ｇ(２,４Ｇ二氯苯基)Ｇ４Ｇ羟基Ｇ１Ｇ氮杂螺[２．４]庚Ｇ３Ｇ烯Ｇ２Ｇ酮(４h):白色固体,产率８５％,熔点:１０３~１０５℃;１H

NMR(６００MHz,DMSOＧd６)δ:１１．０９(s,１H),７．７０(s,１H),７．６０(d,J ＝２．１Hz,１H),７．４０(dd,J ＝８．４,２．２

Hz,１H),７．３０(d,J ＝８．３Hz,１H),１．３１~１．２８(m,２H),１．２４~１．２１(m,２H).１３CNMR(１５０MHz,DMSOＧd６)

δ:１７４．１,１７１．５,１３５．６,１３４．５,１３３．５,１３０．５,１２８．８,１２７．０,１０３．５,３３．１,１１．４(２C).HRMS[ESI＋ ]forC１２H９Cl２NO２

[(M＋H)＋],m/zCalcd:２７０．００８３;Found:２７０．００８５.

３Ｇ(２,４Ｇ二氯苯基)Ｇ４Ｇ羟基Ｇ１Ｇ氮杂螺[３．４]辛Ｇ３Ｇ烯Ｇ２Ｇ酮(４i):白色固体,产率８８％,熔点:１０４~１０７℃;１H

NMR(６００MHz,DMSOＧd６)δ:１１．２８(s,１H),８．０３(s,１H),７．５９(d,J ＝２．０Hz,１H),７．４１(d,J ＝８．３Hz,

１H),７．２４(d,J ＝８．３Hz,１H),２．４７(dd,J ＝７．１,３．９Hz,１H),２．３５~２．２９(m,１H),２．１６~２．１１(m,１H).１３C

NMR(１５０MHz,DMSOＧd６)δ:１７４．８,１６８．５,１３４．５,１３３．４,１３２．３,１３０．２,１２８．８,１２７．０,１０１．５,６５．３,３１．２(２C),１５．６.

HRMS[ESI＋]forC１３H１１Cl２NO２[(M＋H)＋],m/zCalcd:２８４．０２４０;Found:２８４．０２４１.

３Ｇ(２,４Ｇ二氯苯基)Ｇ４Ｇ羟基Ｇ１Ｇ氮杂螺[４．４]壬Ｇ３Ｇ烯Ｇ２Ｇ酮(４j):白色固体,产率８６％,熔点:１０６~１０９℃;１H

NMR(６００MHz,DMSOＧd６)δ:１１．１４(s,１H),７．９４(s,１H),７．５９(d,J ＝２．１Hz,１H),７．３８(dd,J ＝８．３,２．１

Hz,１H),７．２６(d,J ＝８．３Hz,１H),２．０９~２．０３(m,２H),１．８２~１．７２(m,４H),１．６２~１．５８(m,２H).１３CNMR

４８ 　 聊 城 大 学 学 报(自 然 科 学 版) 第１卷



(１５０MHz,DMSOＧd６)δ:１７３．２,１７１．０,１３５．５,１３４．４,１３２．６,１３０．４,１２８．８,１２７．０,１０２．４,６７．８,３６．７(２C),２５．２(２C).

HRMS[ESI＋]forC１４H１３Cl２NO２[(M＋H)＋],m/zCalcd:２９８．０３９６;Found:２９８．０３９５.

３Ｇ(２,４Ｇ二氯苯基)Ｇ４Ｇ羟基Ｇ１Ｇ氮杂螺[４．５]癸Ｇ３Ｇ烯Ｇ２Ｇ酮(４k):白色固体,产率８１％,熔点:１０５~１０７℃;１H

NMR(６００MHz,DMSOＧd６)δ:１１．０５(s,１H),８．１７(s,１H),７．５９(d,J ＝１．６Hz,１H),７．３８(dd,J ＝８．３,１．８

Hz,１H),７．２５(d,J ＝８．３Hz,１H),１．８４~１．７９(m,２H),１．６７~１．５６(m,５H),１．３８~１．３４(m,２H),１．２１~１．１５
(m,１H).１３CNMR(１５０MHz,DMSOＧd６)δ:１７５．２,１７１．１,１３５．５,１３４．５,１３２．７,１３０．３,１２８．８,１２７．０,１０１．９,６０．５,３３．

９(２C),２５．０,２２．１(２C).HRMS[ESI＋ ]forC１５H１５Cl２NO２[(M＋H)＋ ],m/zCalcd:３１２．０５５３;Found:３１２．０５５

１.

３Ｇ(２,５Ｇ二甲基苯基)Ｇ４Ｇ羟基Ｇ１Ｇ氮杂螺[２．４]庚Ｇ３Ｇ烯Ｇ２Ｇ酮(４l):白色固体,产率８０％,熔点:１０４~１０７℃;１H

NMR(６００MHz,DMSOＧd６)δ:１２．３１(s,１H),８．５４(s,１H),７．０１(s,１H),６．９９(s,１H),６．９１(d,J ＝７．５Hz,

１H),２．２２(s,３H),２．１７(s,３H),１．３３~１．２９(m,２H),０．９７~０．９３(m,２H).１３CNMR(１５０MHz,DMSOＧd６)δ:

１７４．３,１７１．４,１３５．０,１３４．７,１３３．８,１３１．１,１３０．０,１２７．４,１１０．０,３３．１,２１．０,１９．２,１６．８(２C).HRMS[ESI＋]forC１４H１５

NO２[(M＋H)＋],m/zCalcd:２３０．１１７６;Found:２３０．１１７７.

３Ｇ(２,５Ｇ二甲基苯基)Ｇ４Ｇ羟基Ｇ１Ｇ氮杂螺[４．４]壬Ｇ３Ｇ烯Ｇ２Ｇ酮(４m):白色固体,产率８５％,熔点:１１０~１１３℃;１H

NMR(６００MHz,DMSOＧd６)δ:１２．０８(s,１H),８．２５(s,１H),７．００(s,１H),６．９９(s,１H),６．９１(d,J ＝７．５Hz,

１H),２．２２(s,３H),２．１７(s,３H),２．０６~２．０２(m,２H),１．８９~１．８４(m,２H),１．６７~１．６３(m,４H).１３CNMR(１５０

MHz,DMSOＧd６)δ:１７５．６７,１７０．２４,１３５．２６,１３４．６３,１３３．７５,１３１．０１,１２９．９４,１２７．２９,９９．４３,６５．３９,３６．６７(２C),２４．４２
(２C),２０．９８,１９．１９.HRMS[ESI＋]forC１６H１９NO２[(M＋H)＋],m/zCalcd:２５８．１４８９;Found:２５８．１４８４.

３Ｇ(２,５Ｇ二甲基苯基)Ｇ４Ｇ羟基Ｇ１Ｇ氮杂螺[４．５]癸Ｇ３Ｇ烯Ｇ２Ｇ酮(４n):白色固体,产率８２％,熔点:１０９~１１１℃;１H

NMR(６００MHz,DMSOＧd６)δ:１２．０６(s,１H),７．９５(s,１H),７．０２(s,１H),６．９９(s,１H),６．９１(d,J ＝７．６Hz,

１H),２．２２(s,３H),２．１９(s,３H),１．９０~１．８０(m,２H),１．６６~１．５９(m,５H),１．３９~１．３０(m,２H),１．２２~１．１８(m,

１H).１３CNMR(１５０MHz,DMSOＧd６)δ:１７６．０,１７０．２,１３５．４,１３４．６,１３３．７,１３１．１,１２９．９,１２７．３,１０４．９,６０．２,３２．２
(２C),２５．５,２１．５(２C),２１．０,１９．２.HRMS[ESI＋ ]forC１７H２１NO２[(M＋H)＋ ],m/zCalcd:２７２．１６４５;Found:

２７２．１６５０．

１．２．３　目标化合物５a~５d的合成.在室温条件下,将合成所得的目标化合物４(５mmol)溶解在盛有４０mL无

水CH２Cl２ 溶液的１００mL茄形瓶中,再依次加入DMAP(０．９２g,７．５mmol)和EDC􀅰HCl(１．４４g,７．５mmol),之

后向上述混合溶液中滴加２,２Ｇ二甲基丁酸(０．８７g,７．５mmol),反应２４h后用TLC跟踪至原料反应完全,后处

理方法同１．２．１.通过柱层析法(EA∶PE＝２∶１)分离,得到中间体５a~５d.

３Ｇ(２,４Ｇ二氯苯基)Ｇ４Ｇ(２,２Ｇ二甲基丁酸酯)Ｇ５Ｇ乙基吡咯啉Ｇ２Ｇ酮(５a):白色油状液体,产率７４％,沸点:１２３~

１２６℃;１HNMR(６００MHz,CD３OD)δ:７．５４(d,J ＝１．１Hz,１H),７．３８(dd,J ＝８．２,１．３Hz,１H),７．２６(d,J ＝

８．２Hz,１H),４．６４~４．５７(m,１H),１．９３~１．８８(m,１H),１．６８~１．６３(m,１H),１．５９~１．５４(m,２H),１．１７(s,３H),

１．１４(s,３H),０．９８(t,J ＝７．４Hz,３H),０．７３(t,J ＝７．４Hz,３H).１３CNMR(１５０MHz,CD３OD)δ:１７３．３,１７１．０,

１６４．３,１３４．８,１３４．５,１３２．４,１２８．８,１２８．４,１２６．７,１１８．７,５７．４,４３．０,３２．６,２３．５,２３．５,２３．３,１２．６,７．９.HRMS[ESI＋ ]

forC１８H２１Cl２NO３[(M＋H)＋],m/zCalcd:３７０．０９７１;Found:３７０．０９７３.

３Ｇ(２,４Ｇ二氯苯基)Ｇ４Ｇ(２,２Ｇ二甲基丁酸酯)Ｇ５Ｇ异丙基吡咯啉Ｇ２Ｇ酮(５b):白色固体,产率７２％,熔点:１１８~１２１

℃;１HNMR(６００MHz,DMSOＧd６)δ:８．４７(s,１H),７．６７(d,J ＝１．９Hz,１H),７．４６(dd,J ＝８．４,２．０Hz,１H),

７．２５(d,J ＝８．３Hz,１H),４．４１~４．３５(m,１H),２．０４~１．９６(m,１H),１．５２~１．４５(m,２H),１．１０(s,３H),１．０７(s,

３H),１．０３(d,J ＝６．９Hz,３H),０．８１(d,J ＝６．４Hz,３H),０．６２(t,J ＝７．４Hz,３H).１３CNMR(１５０MHz,DMＧ

SOＧd６)δ:１７３．３,１６９．７,１６２．９,１３４．３,１３４．１,１３３．２,１２９．１,１２８．４,１２７．５,１１９．９,６１．２,４３．２,３２．８,２９．３,２４．６,２４．３,１９．

９,１５．６,９．１.HRMS[ESI＋]forC１９H２３Cl２NO３[(M＋H)＋],m/zCalcd:３８４．１１２８;Found:３８４．１１２４.

５８第６期 柴源卿,等:新型３Ｇ苯基特胺酸衍生物的合成与除草活性 　



３Ｇ(２,４Ｇ二氯苯基)Ｇ４Ｇ(２,２Ｇ二甲基丁酸酯)Ｇ５Ｇ丙基吡咯啉Ｇ２Ｇ酮(５c):无色油状液体,产率７５％,沸点:１２５~

１２７℃;１HNMR(６００MHz,DMSOＧd６)δ:８．５４(s,１H),７．６７(d,J ＝１．９Hz,１H),７．４６(dd,J ＝８．３,２．０Hz,

１H),７．２６(d,J ＝８．３Hz,１H),４．５２~４．４２(m,１H),１．７２~１．６６(m,１H),１．５２~１．４７(m,２H),１．４４~１．３２(m,

３H),１．１１(s,３H),１．０８(s,３H),０．９０(t,J ＝７．２Hz,３H),０．６５(t,J ＝７．４Hz,３H).１３CNMR(１５０MHz,DMＧ

SOＧd６)δ:１７３．４,１６９．２,１６３．７,１３４．３,１３４．１,１３３．３,１２９．１,１２８．３,１２７．５,１１９．１,５５．９,４３．２,３３．６,３２．８,２４．６,２４．４,１７．

９,１４．２,９．１.HRMS[ESI＋]forC１９H２３Cl２NO３[(M＋H)＋],m/zCalcd:３８４．１１２８;Found:３８４．１１３２.

３Ｇ(２,４Ｇ二氯苯基)Ｇ４Ｇ(２,２Ｇ二甲基丁酸酯)Ｇ５Ｇ异丁基吡咯啉Ｇ２Ｇ酮(５d):白色固体,产率７０％,熔点:１１６~

１１９℃;１HNMR(６００MHz,DMSOＧd６)δ:８．６４(s,１H),７．６８(d,J ＝１．９Hz,１H),７．４７(dd,J ＝８．３,１．９Hz,

１H),７．２６(d,J ＝８．３Hz,１H),４．５６~４．３８(m,１H),１．８６~１．７８(m,１H),１．５２~１．４８(m,２H),１．３８~１．３３(m,

１H),１．１１(s,３H),１．０８(s,３H),０．９２(s,３H),０．９１(s,３H),０．６５(t,J ＝７．４Hz,３H).１３CNMR(１５０MHz,DMＧ

SOＧd６)δ:１７３．４,１６９．１,１６４．３,１３４．３,１３４．２,１３３．２,１２９．１,１２８．３,１２７．５,１１８．９,５４．８,４３．２,４１．４,３２．７,２４．９,２４．６,２４．４,

２４．０,２２．２,９．１.HRMS[ESI＋]forC２０H２５Cl２NO３[(M＋H)＋],m/zCalcd:３９８．１２８４;Found:３９８．１２８１.

１．３　除草活性测定

１．３．１　供试杂草与试验依据.供试杂草:马齿苋(PortulacaoleraceaL)、反枝苋(AmaranthusretroflexusL)、稗

草(EchinochloacrusＧgalli(L．)Beauv)、油菜(BrassicanapusL)和马唐(Digitariasanguinalis(L．)Scop),均由

安徽农业大学植物保护学院植物病理学教研室提供.试验依据:«中华人民共和国农业行业标准»(NY/T１１５５．

４Ｇ２０１１)———农药室内生物测定试验准则 除草剂 第４部分:活性测定试验 茎叶喷雾法.

１．３．２　处理方法与调查统计.在塑料盆中先装入约４/５的健康土壤(取自安徽农业大学农萃园),方法为盆钵

底部渗灌,待土壤完全湿润后将预处理完的供试杂草种子(油菜、苋菜、稗草和马唐)各２０粒均匀撒播于土壤表

面,根据种子大小覆土０．５~２．０cm,播种后移入温室常规培养并适量补水至饱和状态,杂草出苗后进行间苗定

株,保证杂草的密度一致.药剂筛选剂量设定为４０g􀅰hm－２,试验设空白对照和溶剂对照,将配置好的药液进

行茎叶喷雾,每个处理设３次重复.当杂草幼苗长到２叶期,测定每盆植株鲜重,计算鲜重抑制率η,计算方法

如下,结果使用Excel等软件进行数据处理与计算.

η鲜重抑制率 ＝
G空白对照鲜重 －G处理作物鲜重

G空白对照鲜重
×１００％.

２　结果与讨论

２．１　化合物的合成

本实验以氨基酸甲酯盐酸盐为起始原料,与取代苯乙酸在EDC􀅰HCl/DMAP的作用下进行酰胺缩合得到

中间体３a~３n,根据Dieckmann酯缩合成环机理进行关环反应,使用新制备的甲醇钠并保证反应体系无水,在

其提供的碱性环境下,分子内成环形成对应的钠盐,后经过盐酸酸化得到目标化合物４a~４n,最后与２,２Ｇ二甲

基丁酸发生酯化反应得到目标化合物５a~５d.结构均通过１HNMR、１３CNMR、DEPT、HSQC和 HRMS得到

确证.

解析以化合物５d为例:在１HNMR中共有１４组吸收峰,对应２５个氢原子.低场区,δ:８．６４(s,１H)为胺基

上的一个活泼氢原子出峰;δ:７．６８(d,J ＝１．９Hz,１H)为苯环上相连两个氯原子之间的次甲基出峰,δ:７．４７(dd,

J ＝８．３,１．９Hz,１H)和δ:７．２６(d,J ＝８．３,１H)分别为苯环上距离乙酰基较远和较近的次甲基出峰.高场区,

δ:４．５６~４．３８(m,１H)为母体结构连接脂肪支链的次甲基出峰,δ:１．８６~１．７８(m,１H)为支链上的次甲基出峰,

δ:１．４７~１．４３(m,１H)和δ:１．３８~１．３３(m,１H)由支链上的亚甲基裂分而成,δ:０．９２(s,３H)和δ:０．９１(s,３H)为支

链上的两个甲基出峰;δ:１．５２~１．４８(m,１H)为酯基部分的亚甲基出峰,δ:０．６５(t,J ＝７．４,３H)为酯基部分最远

端的甲基出峰,δ:１．１１(s,３H)和δ:１．０８(s,３H)为中间的两个甲基出峰.
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表１　目标化合物５d的１HNMR、１３CNMR、DEPT和 HSQC具体数据

编号
化学位移

１３CNMR １HNMR
DEPTＧ１３５ HSQC

CＧ１ １２７．５ \ \ \

CＧ２ １２８．３ ７．４７(１H,dd) CH ７．４７(２ＧH)

CＧ３ １２９．１ ７．６８(１H,d) CH ７．６８(３ＧH)

CＧ４ １３４．２ \ \ \

CＧ５ １３３．２ ７．２６(１H,d) CH ７．２６(５ＧH)

CＧ６ １３４．３ \ \ \

CＧ７ １１８．９ \ \ \

CＧ８ １６９．１ \ \ \

CＧ９ ５４．８ ４．５６~４．３８(１H,m) CH ４．５６~４．３８(９ＧH)

CＧ１０ １６４．１ \ \ \

CＧ１１ ４１．４ １．４７~１．４３(１H,m)/１．３８~１．３３(１H,m) CH２ １．４７~１．４３/１．３８~１．３３(１１ＧH)

CＧ１２ ２４．９ １．８６~１．７８(１H,m) CH １．８６~１．７８(１２ＧH)

CＧ１３ ２４．０ ０．９２(３H,s) CH３ ０．９２(１３ＧH)

CＧ１４ ２２．２ ０．９１(３H,s) CH３ ０．９１(１４ＧH)

CＧ１５ １７３．４ \ \ \

CＧ１６ ４３．２ \ \ \

CＧ１７ ２４．６ １．１１(３H,s) CH３ １．１１(１７ＧH)

CＧ１８ ２４．４ １．０８(３H,s) CH３ １．０８(１８ＧH)

CＧ１９ ３２．７ １．５２~１．４８(２H,m) CH２ １．５２~１．４８(１９ＧH)

CＧ２０ ９．１ ０．６５(３H,t) CH３ ０．６５(２０ＧH)

　　１３CNMR中准确的给出了２０组吸收峰,对应２０个碳原子.DEPT(１３５°)中出现１２组吸收峰,２组仲碳的

负吸收峰,５组伯碳和５组叔碳的正吸收峰.在 HSQC中给出了该结构中直接相连的碳氢关系,具体数据见

表１.高分辨质谱分析中,５d分子式C２０H２５Cl２NO３([M＋H]＋)理论分子质量为３９８．１２８４,实测值为３９８．１２８１,

综合以上谱图可以确证其分子结构.

２．２　除草活性测定

在１００g􀅰hm－２有效施药剂量下,大部分化合物对稗草和马唐有明显活性,对油菜和苋菜无明显活性.４b、

４c、４d、４h、４j和４k对马唐的鲜重抑制率均为１００％,高于天然产物 TeA(０．７１％),与阳性对照药硝磺草酮

(１００％)相当;对稗草的鲜重抑制率分别为９３．３％、８９．０％、９１．３％、９２．２％、８７．４％和７５．６％,高于天然产物 TeA
(１．８６％).４d对苋菜的鲜重抑制率为５７．２％,４k对油菜的鲜重抑制率为６４．２％.

初步构效关系表明,当特胺酸骨架化合物的３位为２,４Ｇ二氯苯基、５位为甲基、乙基、异丙基、环丙基、环戊

基和环己基时,除草活性较强;３位为２,５Ｇ二甲基苯基时,无明显除草活性;４位引入酯基后活性消失.

３　结论

本文运用共活性药效团策略,以天然产物 TeA 为先导化合物,以不同结构的氨基酸甲酯盐酸盐为起始原

料,经酰胺缩合、Dieckmann分子内成环和酯化反应,合成了１８个新型３Ｇ苯基特胺酸类衍生物,通过１HNMR、
１３CNMR、DEPT、HSQC和 HRMS等结构表征对目标化合物进行确证,并对其除草活性进行了初步研究.结

果表明大部分化合物对稗草和马唐有较强活性,其中４b、４c、４d、４h、４j和４k对马唐的鲜重抑制率均为１００％,

高于天然产物TeA(０．７１０％),与阳性对照药硝磺草酮(１００％)相当;对稗草的鲜重抑制率分别为９３．３％、
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８９．０％、９１．３％、９２．２％、８７．４％和７５．６％,高于天然产物TeA(１．８６％),有作为先导化合物的潜力和研究价值.初

步构效关系表明,当特胺酸骨架化合物的３位为２,４Ｇ二氯苯基、５位为甲基、乙基、异丙基、环丙基、环戊基和环

己基时,除草活性较强;３位为２,５Ｇ二甲基苯基时,无明显除草活性;４位引入酯基后活性消失.
表２　目标化合物室内盆栽除草药效测定结果

目标化合物

鲜重抑制率(％)±标准偏差(n＝３)

油菜

－１００g/n

苋菜

－１００g/n

稗草

－１００g/n

马唐

－１００g/n

４a －１．２２±１．６０ １９．２±３．５６ ４５．７±２．０４ ６４．２±３．０４

４b ２．５４±９．３４ ３４．６±２．０８ ９３．３±１．３７ １００

４c １２．３±３．３７ １４．２±９．０５ ８９．０±２．６５ １００

４d ２２．８±３．８６ ５７．２±５．４２ ９１．３±２．１９ １００

４e －１．５２±２．５５ ２５．９±１１．０ ２４．３±１．４９ ４４．０±４．９５

４f ２３．５±３．７７ ４２．６±５．２４ ７３．３±３．９７ ８０．９±５．１３

４g －２．２３±３．５６ －７．０５±１３．１ ０．５１０±４．０６ －１．４１±７．４５

４h ３．７４±３．８４ －１．９５±７．６５ ９２．２±２．１２ １００

４i ０．５１０±７．４０ ８．８９±１４．３ ２２．１±４．４９ ８４．０±２．４３

４j －４．９０±８．１１ ９．９４±１４．１ ８７．４±１．５４ １００

４k ６４．２±４．２５ ２９．１±１２．８ ７５．６±２．９１ １００

４l －０．９４０±６．９９ ０．６４０±１７．９ ９．４８±３．９６ －０．２８０±３．０５

４m ３．８０±６．６７ １．１７±３．３５ －０．６３０±６．０４ ２．４０±２．０８

４n ４．８９±７．４６ ７．００±３．７９ ３０．１±７．１６ １４．３±６．４７

５a ８．５３±５．６３ ９．７２±５．２９ ３．２７±０．５９ ６．４６±３．２３

５b ４．５７±０．４５０ ８．９６±４．７８ ８．０７±２．３４ ７．７７±２．３３

５c ６．６８±７．７６ １．１９±０．２００ ２．５２±１．７１ ９．３７±３．１５

５d ３．６７±３．１６ ４．１６±０．６９０ ８．２６±４．７７ ２．１０±１．４７

TeA －０．０９０±７．１０ ７１．４±１．６３ １．８６±３．６４ ０．７１０±３．８２

硝磺草酮 １００ １００ １００ １００
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