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摘要:目的 研究合成烯胺酮类化合物的新路线。方法 以含活泼甲基、亚甲基的酮为原料，以甲酸乙酯
为羰基化试剂，得到多一个醛羰基的酮，再与二甲胺盐酸盐作用，在室温下反应，合成了 9 个 β-烯胺酮
类化合物。结果 目标化合物经红外光谱、质谱、核磁共振氢谱和单晶衍射确证了结构。结论 合成路线
起始原料便宜，改进后的工艺操作简单，适合大批量生产。
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Synthesis and identification of β-Enamino ketones

LIU Feng-shou，SHEN Dong-sheng，DENG Jue-an，TAN Cheng
( School of Chemistry and Chemical Engineering，Guangdong Pharmaceutical College，Guangzhou，
Guangdong 510006，China)

Abstract: Objective To establish a new route for the synthesis of β-Enamino ketone． Methods 9 β-Enamino
ketones were synthesized at room temperature，using α-methyl ketones as starting materials，via two steps
reaction of formylation and ketone-amine condensation． Results The structures of title compounds were
confirmed by IR，MS，and 1H-NMR and XRD analysis． Conclusion The improved procedure has the advantage
of low costing of starting material，and the convenient simple route，which is suitable for large scale of
production．
Key words: β-Enamino ketone; carbanion; formylation

收稿日期: 2010-11-29
基金项目:广州市番禺区科技攻关项目资助( 2010 － z －13 －1)
作者简介: 刘丰收( 1981 － ) ，博士，从事有机及高分子合成，Email: fengshou2004@126． com; 通讯作者: 申东升( 1961 － ) ，

教授，硕士生导师，从事有机合成研究，Email: sds8@ l63． com。
网络出版时间: 2011-01-21 16: 21 网络出版地址: http: / /www． cnki． net /kcms /detail /44． 1413． R． 20110121． 1621． 010． html

烯胺酮类化合物是一组多功能的合成子，在有

机合成中具有非常重要的应用: 是合成吡啶、吡咯、
吲哚、唑烷、嘧啶酮、喹啉等含氮杂环化合物的关键
中间体［1 －4］; 在合成 3-氨基糖衍生物类化合物、生物
碱类化合物、β-氨基衍生物类化合物中有重要的应
用［4-5］; 氮原子和氧原子的存在使烯胺酮类化合物可

以与主族金属或过渡金属形成六元配合物结构，从

而成为一类潜在的金属有机配体［6 －9］。另外，烯胺
酮类化合物本身还具有非常广泛的药理活性，尤其

是芳胺类烯胺酮类化合物，具有抗惊厥、抗疟疾、抗
病毒和治疗心血管疾病作用［10 －11］。
目前有关烯胺酮类化合物的制备方法主要包括

下面几种方法: ( 1 ) 以 β-二酮为反应底物在路易斯

酸催化下与芳香胺或者脂肪胺反应制备［12 －13］; ( 2)
以氨基乙缩醛与酮反应制备，反应多在二甲苯的回

流下完成［14 －15］; ( 3 ) 以端基炔烃、酰氯以及胺盐为
原料经加成反应制备［16］。但是，以上报道的合成路
线都存在原料价格昂贵，反应条件苛刻，反应时间较

长等缺点［17］。
本文以含活泼甲基或亚甲基的酮为底物，经 2

步反应制备了 9 个烯胺酮类化合物，并对所制备的
化合物进行结构鉴定。其中化合物 2 ～ 5 为本文首
次合成，化合物 1、6 ～ 9 见文献［14-16，19］。该路线具有
操作方便，条件温和，试剂便宜，产率高等优点，具

有潜在的应用价值。烯胺酮类化合物的合成路线
见图 1。
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图 1 烯胺酮类化合物的合成路线
Figure 1 Synthesis of β-Enamino ketones

1 实验部分

1． 1 仪器与试剂
X-4 数字显示显微熔点测定仪; WQF-410F红外

光谱仪 ( 先德科技仪器有限公司) ，溴化钾压片;

Acquity UPLC-Q-Tof Micro 质谱仪( 美国 Waters 公
司) ，电子轰击; 500 MHz 全数字化超导核磁共振谱
仪( 瑞士 Bruker 公司) ，TMS 作为内标，CDCl3 作溶
剂; Bruker SMART 1000CCD X-Ray 四圆衍射仪，单
晶结构用直接法( SHELXTL) 解析。
甲酸甲酯、丙酮、丁酮、无水乙醚、石油醚、金属

钠: 分析纯，广州光华试剂有限公司; 2-戊酮、2-庚
酮、2-辛酮、4-甲基-2-庚酮、苯乙酮、对甲基苯乙酮、
对甲氧基苯乙酮: 化学纯，阿拉丁试剂有限公司; 二

甲胺盐酸盐: 工业级，上海元越化工有限公司。
1． 2 实验步骤
1． 2． 1 3-羰基烯醇钠盐的制备
向装有滴液漏斗、搅拌器和冷凝管的 250 mL的

三口瓶中加入乙醇钠 13． 6 g ( 0． 2 moL) ，无水乙醚
100 mL。在 0 ℃冰水浴条件下，缓慢滴加底物酮
0. 2 moL与甲酸乙酯 32 mL ( 0． 6 moL) 的混合液，30
min内滴加完毕。然后将温度升至室温，在此温度
下继续搅拌 5 h。得白色烯醇盐乙醚混悬液。
1． 2． 2 N，N-二甲胺基烯酮的制备
室温搅拌下向第一步反应的混悬液中滴加二甲

胺盐酸盐 20． 0 g ( 0． 25 moL) 与水 50 mL的溶液，约
30 min 内滴加完毕。室温下继续搅拌 2 h，终止反
应。分液，水层用乙醚( 30 mL × 3 ) 萃取，合并有机
层，无水硫酸镁干燥，减压蒸除溶剂，油泵减压蒸馏

或者石油醚重结晶纯化产品。
1． 2． 3 结构鉴定
化合物 1: bp 101 ～ 102 ℃ ( 666． 6 Pa ) ; 收率:

74． 5% ; MS( FAB) m/z: 114． 094 3; 1H-NMR ( 500
MHz，CD3Cl) δ: 2． 10 ( s，3H，CH3 ) ，2． 88 － 3． 16［d，

6H，N( CH3 ) 2］，4． 97 － 5． 01 ( dd，1H， COCH CH) ，
7． 39 － 7． 43 ( dd，1H， COCH CH ) ; IR ( KBr ) ν /
cm －1 : 3 445，2 920，1 632，1 423，1 362。
化合物 2: bp 89 ～ 91 ℃ ( 666． 6 Pa ) ; 收率:

68. 4% ; MS ( FAB ) m/z: 142． 118 6，164． 103 0;
1HNMR( 500 MHz，CD3Cl ) δ: 0． 92-0． 96［m，3H，
CH3］，1． 62-1． 67，2． 30 － 2． 33 ( m，4H，( CH2 ) 2 ) ，

3. 08 － 3． 09［s，6H，N( CH3 ) 2］，5． 03 － 5． 06 ( d，J =
16 Hz，1H， COCH CH) ，7． 51 － 7． 54( d，J = 16 Hz，
1H， COCH CH) ; IR( KBr) ν / cm －1 : 3 522，2 960，
1 652，1 435。
化合物 3: bp 130 ～ 136 ℃ ( 666． 6 Pa) ; 收率:

63. 2% ; MS ( FAB) m/z: 170． 148 6，192． 128 7; 1H-
NMR( 500 MHz，CD3Cl) δ: 0． 87 － 0． 91［m，3H，CH3］，

1. 29 － 1． 34，2． 17 － 2． 40 ( m，6H，( CH2 ) 3 ) ，3． 02 －
3. 06［m，6H，N ( CH3 ) 2］，5． 02-5． 05 ( d，J = 17 Hz，
1H， COCH CH) ，7． 50 － 7． 52 ( d，J = 17 Hz，1H，

COCH CH) ; IR( KBr) ν / cm － 1 : 3 460，2 930，
1 652，1 435。
化合物 4: bp 140 ～ 141 ℃ ( 666． 6 Pa) ; 收率:

55． 6% ; MS( FAB) m/z: 184． 157 0，206． 140 4; 1H-
NMR ( CD3Cl，500 MHz ) δ: 0． 86 － 0． 88 ( m，3H，
CH3 ) ，1． 30 － 1． 36，1． 60 － 2． 41 ( m，10H，( CH2 ) 5 ) ，

2． 84 － 3． 07( m，6H，N( CH3 ) 2 ) ，5． 04 － 5． 06 ( d，H，
J = 12． 5 Hz， COCH CH) ，7． 51 － 7． 53 ( d，1H，J =
12. 5 Hz， COCH CH) ; IR( KBr) ν / cm －1 : 3 542，
2 963，1 661，1 435。
化合物 5: bp 126 ℃ ( 666． 6 Pa) ; 收率: 61． 3% ;

MS ( FAB ) m/z: 156． 143 1，178． 125 7; 1HNMR
( CD3Cl，500 MHz ) δ: 0． 84 － 0． 99［m，6H，CH
( CH3 ) 2］，2． 06 － 2． 11［m，1H，CH( CH3 ) 2］，2． 24 －
2. 25( d，2H，CH2 ) ，2． 75 － 2． 890［d，6H，N( CH3 ) 2］，

5． 13 － 5． 16( d，J = 12． 5 Hz，1H， COCH CH) ，7. 64
－ 7． 67( d，J = 12． 5 Hz，1H， COCH CH) ; IR( KBr)
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ν / cm －1 : 3 459，2 954，1 652，1 574，1 435，1 360。
化合物 6: bp 102 ～ 106 ℃ ( 666． 6 Pa) ; 收率:

66． 1% ; MS( FAB) m/z: 142． 122 5，164． 109 7; 1H-
NMR( CD3Cl，500 MHz) δ: 1． 11 ( s，3H，CH3CH2 ) ，

1. 97 ( s，3H，CH3 C ) ，2． 49 － 2． 54 ( m，2H，
CH3CH2 ) ，3． 07［s，6H，N ( CH3 ) 2］，7． 19 ( s，1H，

COCH CH) ; IR( KBr) ν / cm －1 : 3 542，2 936，1 593，
1 442，1 385。
化合物 7: 黄色针状晶体( 石油醚重结晶) ，mp 91

～92 ℃ ; 收率: 92． 4% ; MS ( FAB) m/z: 198． 090 9;
1H-NMR( CD3Cl，500 MHz) δ: 2． 98 － 3． 18［d，6H，N
( CH3 ) 2］，5． 70 － 5． 74 ( d，H，J = 12． 5 Hz， COCH
CH) ，7． 85 － 7． 88 ( d，1H，J = 12． 5 Hz， COCH
CH) ，7． 430 － 7． 52 ( m，3H，ArH) ，7 ． 88 － 7 ． 83 ( d，
2H，ArH) ; IR( KBr) ν / cm － 1 : 3 437，
1 639，1 584，1 548，1 433。
化合物 8: 黄色针状晶体( 石油醚重结晶) ，mp 96

～98 ℃ ; 收率: 94． 4% ; MS ( FAB) m/z: 190． 112 4;
1H-NMR( 500 MHz，CD3Cl) δ: 2． 39 ( s，3H，ArCH3 ) ，

2. 92-2． 18［d，6H，N( CH3 ) 2］，5． 71 － 5． 78 ( d，H，J =
12． 5 Hz， COCH CH) ，7． 82 － 7． 82 ( d，H，J = 12． 5
Hz， COCH CH) ，7． 21 － 7． 22 ( m，2H，ArH) ，7． 78
－ 7． 81( m，2H，ArH) ; IR( KBr) ν / cm －1 : 3 437，1 642，
1 580，1 542，1 437，1 358。
化合物 9: 黄色针状晶体( 石油醚重结晶) ，mp 94

～96 ℃ ; 收率: 96． 1% ; MS ( FAB) m/z: 206. 122 6，
228． 103 9; 1H-NMR( 500 MHz，CD3Cl) δ: 3． 01 －3． 21
［d，6H，N( CH3 ) 2］，3． 87 ( s，3H，ArOCH3 ) ，5． 84-5． 87

( d，J = 12． 5 Hz，1H， COCH CH) ，7． 82-7． 84 ( d，J
= 12． 5 Hz，1H， COCH CH) ，6． 97 － 7． 00 ( m，2H，
ArH) ，7． 88 － 7． 91 ( m，2H，ArH ) ; IR ( KBr ) ν /
cm －1 : 3 437，1 639，1 582，1 542，1 435，1 360。

2 结果与讨论

烯胺酮类化合物的结构有顺( trans ) 和反式
( cis) 2 种构型。目前用于确定化合物异构体的主
要方法有核磁共振测试和单晶结构分析。本文的核
磁测试结果表明: 在溶液状态下，当酮侧取代基为甲

基时，化合物 1 存在 2 种构型，2 种构型的异构体比
例接近 1∶ 1; 当酮侧取代基位阻增大，如在化合物 2
～ 9 中，只检测到反式( cis) 构型，这与文献［18］报
道相似。尽管核磁共振能够推测结构，但单晶衍射
分析是最直接的一种方式，到目前为止还没有文献

报道烯胺酮类化合物的单晶结构。因此，为进一步
确认所合成化合物的立体选择性，本文对化合物 8
进行了单晶衍射实验。单晶结构见图 2，其衍射分
析数据见表 1。

图 2 化合物 8 的分子结构图
Figure 2 Molecular structure of compound 8

表 1 化合物 8 的单晶衍射分析结果
Table 1 The XRD analysis of compound 8

参数 参数

分子式 C12H15NO F( 000) 408

Mr 189． 25 Dx / ( mg·m －3 ) 1． 171

单斜 P21 /c 熔点 /K 367

空间群 － P2ybc λ( Kα) /10 －10 m 0． 710 73

a /10 －10 m 8． 791 8 ( 17) 晶胞参数的衍射点 /个 1 291

b /10 －10 m 5． 950 6 ( 12) θ / ( °) 3． 1 － 28． 6

c /10 －10 m 20． 789 ( 4) μ /mm －1 0． 07

β / ( °) 99． 300 ( 3) T /K 173

V /10 －10 m3 1073． 3 ( 4) 片状无色结晶 0． 08 mm × 0． 06 mm × 0． 03 mm

Z 4
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通过化合物 8 的单晶衍射分析，表明该化合物
结构中的芳环、碳碳双键与氮原子的孤对电子之间
形成了 1 个大的共轭体系，分子之间通过 π-π 堆积
相互影响。单晶结构图中双键上取代基位于双键的
两侧，进一步验证了化合物结构为反式( cis) 构型，
推测反式( cis) 构型应为此化合物的优势构象［19］。
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