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摘　 要　 将茴香脑的烯丙位甲基氧化可得到茴香脑基羧酸。 从茴香脑基羧酸出发,通过与水合肼的 N-酰
化反应、与二硫化碳的环化反应、与取代苄卤的亲核取代反应,合成得到 25 个未见文献报道的茴香脑基 1,3,4-
噁二唑-硫醚化合物(4a~ 4y)。 通过 FT-IR、1H

 

NMR、13C
 

NMR 和 HRMS 对化合物结构进行了表征,并测试了目

标化合物对油菜和稗草的除草活性。 结果表明,在质量浓度 100μg / mL 时,化合物 4o(R =p-OCH3)和 4n(R =m-
OCH3)对稗草的抑制率分别为 78. 9%和 76. 8% (均为 B 级活性水平),优于阳性对照丙炔氟草胺(抑制率

76. 5%)。 此外,采用 CoMFA 方法研究了目标化合物的分子结构与除草活性之间的三维定量构效关系。
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Abstract　 The
 

allylic
 

methyl
 

group
 

of
 

anethole
 

can
 

be
 

oxidized
 

to
 

obtain
 

anethole-derived
 

carboxylic
 

acid.
 

Twenty-five
 

unreported
 

anethole-derived
 

1, 3, 4-oxadiazole-thioether
 

compounds
 

( 4a ~ 4y)
 

were
 

synthesized
 

from
 

anethole-derived
 

carboxylic
 

acid
 

by
 

N-acylation
 

reaction
 

with
 

hydrazine
 

hydrate,
 

cyclization
 

reaction
 

with
 

carbon
 

disulfide,
 

and
 

nucleophilic
 

substitution
 

reaction
 

with
 

substituted
 

benzyl
 

halides.
 

Their
 

structures
 

were
 

characterized
 

by
 

FT-IR,
 1 H

 

NMR,
 13 C

 

NMR,
 

and
 

HRMS,
 

and
 

their
 

herbicidal
 

activities
 

were
 

tested
 

against
 

Brassica
 

Campestris
 

and
 

Echinochloa
 

Crusgalli.
 

The
 

herbicidal
 

activity
 

test
 

showed
 

that
 

at
 

the
 

mass
 

concentration
 

of
 

100
 

μg / mL,
 

compounds
 

4o
 

( R = p-OCH3 )
 

and
 

4n
 

( R = m-OCH3 )
 

had
 

inhibition
 

rates
 

of
 

78. 9%
 

and
 

76. 8%,
 

respectively,
 

against
 

Echinochloa
 

Crusgalli
 

( both
 

at
 

B-level
 

activity ),
 

better
 

than
 

that
 

of
 

the
 

positive
 

control
 

flumioxazin
 

(inhibition
 

rate
 

76. 5%).
 

In
 

addition,
 

CoMFA
 

method
 

was
 

employed
 

to
 

study
 

the
 

three-dimensional
 

quantitative
 

structure-activity
 

relationship
 

( 3D-QSAR )
 

between
 

the
 

molecular
 

structure
 

of
 

the
 

target
 

compounds
 

and
 

their
 

herbicidal
 

activity.
Keywords　 Anethole,
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　 　 八角是我国华南地区的特色乔木植物,主
要分布于广西、广东、云南等地区,以广西为主

要产区[1] 。 八角果实中含有丰富的挥发油,其
成熟果实经水蒸气蒸馏可得八角精油[2] 。 茴香
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脑是一种天然有机化合物,主要存在于茴香油

和八角精油中[3] ,其结构包含一个苯丙素类 C6-
C3 活性结构单元[4] ,被广泛应用于食品、医药、
农药和生活用品等领域。 大量研究表明,茴香

脑不仅可以用作香精香料,而且还具有抑菌[5] 、
抗炎[6] 、抗肿瘤[7] 、抗氧化[8] 以及杀虫[9] 等多种

生物活性。 1,3,4-噁二唑是由一个氧原子和两

个氮原子组成的一类重要的五元杂环化合物,
也显示多种生物活性,包括除草[10] 、杀虫[11] 、抗
菌[12] 、抗癌[13] 、抗真菌[14] 和抗病毒[15] 等。 据报

道[16,17] ,将 1,3,4-噁二唑部分整合到化合物的

分子骨架中,可以增加其分子极性,提高其与生

物受体的结合亲和力和灵活性,有效地增强其

生物活性。 硫醚( C-S-C) 类化合物显示多种生

物活性,包括抑菌[18] 、除草[19,20] 、杀虫[21] 和抗

癌[22,23] 等。
基于我们此前在天然产物生物活性化合物领

域的研究工作[24~ 27] ,本研究采用活性结构拼接原

理将 1,3,4-噁二唑和硫醚活性基团引入茴香脑分

子骨架,合成得到一系列茴香脑基 1,3,4-噁二唑-
硫醚化合物,并通过1H

 

NMR、13C
 

NMR、FT-IR 和

HRMS 对目标化合物的结构进行了表征。 此外,
　 　 　 　

初步测试了目标化合物对油菜和稗草的除草活

性,并对稗草的除草活性展开了三维定量构效关

系(3D-QSAR)研究。

1　 实验部分

1. 1　 原料、试剂与仪器
　 　 茴香脑基羧酸(亦称 4-甲氧基肉桂酸,质量

分数 99. 0%),上海泰坦科技股份有限公司;水合

肼(质量分数 80%),南宁蓝天实验设备有限公

司;溴乙酸乙酯、二硫化碳、系列取代苄基卤等化

合物,均为市售分析纯级试剂。
Avance

 

Ⅲ
 

HD
 

600MHz 超导核磁共振波谱仪

(瑞士 Bruker 公司);Nicolet
 

IS
 

50 傅里叶变换红

外光 谱 仪 ( 美 国 Thermo
 

Scientific 公 司 ); Q
 

Exactive 静电场轨 道 肼 质 谱 仪 ( 美 国 Thermo
 

Scientific 公司);海能 MP420 全自动熔点仪(济南

海能仪器股份有限公司)。
1. 2　 茴香脑基 1,3,4-噁二唑-硫醚化合物
的合成
1. 2. 1　 合成路线

　 　 茴香脑基 1,3,4-噁二唑-硫醚化合物(4a ~
4y)的合成路线如图式 1 所示。

4a:R = H; 4b:R = o-CH3 ; 4c:R = p-CH3 ; 4d:R = o-F; 4e:R =m-F;

4f:R = p-F; 4g:R = o-l; 4h:R = o-Cl; 4i:R =m-Cl; 4j:R = p-Cl;
4k:R = o-Br; 4l:R =m-Br; 4m:R = p-Br; 4n:R =m-OCH3 ; 4o:R = p-OCH3 ;

4p:R = p-CN; 4q:R = o,o′-di-F; 4r:R = o,m-di-Cl; 4s:R = o-Cl-p-F; 4t:R = p-CH(CH3 ) 2 ;

4u:R = p-C(CH3 ) 3 ; 4v:R = p-SO2 CH3 ; 4w:R = p-C2 H5 ; 4x:R = o,p-di-CH3 ; 4y:R = p-CF3

图式 1　 目标产物 4a~ 4y 的合成路线

Scheme
 

1　 Synthetic
 

route
 

of
 

the
 

target
 

compounds
 

4a~ 4y

1. 2. 2　 茴香脑基酰肼 2 的制备

　 　 在 50mL 两口烧瓶中加入 1. 425g(8mmol)茴

香脑基羧酸、1. 351g ( 10mmol) 1-羟基苯并三唑

(HOBt)、1. 916g(10mmol)N-(3-二甲氨基丙基)-

N′-乙基碳二亚胺盐酸盐(EDC)和 25mL 乙腈,室
温搅拌 3h。 在冰浴条件下,将 3mL

 

80%水合肼溶

液逐滴加入上述混合物。 反应完成后,减压蒸除

大部分溶剂。 残余物溶于碳酸氢钠水溶液,随后
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用乙酸乙酯萃取 3 次。 有机层经无水硫酸钠干燥

后减压浓缩,得到浅黄色固体茴香脑基酰肼 2,收
率为 80%。1H

 

NMR
 

(600MHz,DMSO-d6 )
 

δ:9. 24
 

(s,1H),7. 50 ~ 7. 48
 

(m,2H),7. 40
 

(d,J
 

=
 

15. 8
 

Hz,1H),6. 97 ~ 6. 95
 

(m,2H),6. 40
 

(d,J
 

=
 

15. 8
 

Hz,1H),4. 42
 

( s,2H),3. 77
 

( s,3H);13C
 

NMR
 

( 151
 

MHz, DMSO-d6 )
 

δ: 165. 3, 160. 7, 138. 3,
129. 4,127. 9,118. 2,114. 8,55. 7。
1. 2. 3　 中间体 3 的制备

　 　 将 5. 6g ( 41. 2
 

mmol ) 中 间 体 2、 2. 8g
 

(50. 0mmol ) KOH 和 50mL 无 水 乙 醇 混 合 在

100mL 圆底烧瓶中,然后在室温下缓慢加入 4mL
二硫化碳。 反应混合物连续搅拌回流 6 ~ 8

 

h,冷
却至室温后,用 3%盐酸溶液将水溶液调至 pH

 

=
 

2~ 3,产生白色沉淀。 然后将混合物过滤,去离子

水洗涤至中性,再用乙醇重结晶纯化,得到中间体

3。1H
 

NMR
 

( 600MHz, DMSO-d6 )
 

δ: 14. 53 ( s,
1H), 7. 71 ( d, J = 8. 8Hz, 2H ), 7. 44 ( d, J =
16. 4Hz,1H ), 6. 99 ~ 6. 93 ( m, 3H ), 3. 80 ( s,
3H );13C

 

NMR
 

( 151MHz, DMSO-d6 ) δ: 161. 5,
160. 3, 159. 8, 133. 4, 139. 2, 129. 8, 124. 8,
114. 2,55. 8。
1. 2. 4　 化合物 4a~ 4y 的合成

　 　 将 0. 27g(1. 5mmol)中间体 3 和 3mL 三乙胺

溶解于 30mL 乙醇与 3mL 水组成的混合溶液中。
搅拌下,向其加入 1. 8mmol 取代苄卤的 10mL 乙

醇溶液。 反应混合物回流,用薄层色谱法监测反

应。 反应完成后,浓缩反应混合物,用乙酸乙酯

(30mL×3)萃取,合并有机相,无水 Na2SO4 干燥,
过滤并旋蒸除去溶剂,得到粗产品。 最后对粗产

物进行柱层析纯化(洗脱剂为石油醚 / 乙酸乙酯=
20 ∶ 1 ~ 5 ∶ 1),得到目标化合物 4a~ 4y。
1. 3　 化合物 4a~ 4y 的结构表征
　 　 用 CDCl3 作溶剂,TMS 作内标,在 600MHz 核

磁共振波谱仪上对目标化合物进行1H
 

NMR、13C
 

NMR 及相关二维谱分析;使用 KBr 压片制样,对
目标化合物进行 FT-IR 分析;采用大气压力化学

电离源(APCI)在静电场肼质谱仪上对目标化合

物进行 HRMS 分析。
4a:白色固体,产率 77%,熔点 86. 2 ~ 86. 7

 

℃;
IR ( KBr, cm-1 ): 3066. 67

 

( Ar-H, C = C-H ),
2968. 75,2927. 08,2839. 58 ( C-H),1645. 83 ( C =
N),1608. 33,1537. 50,1512. 50,1483. 33 ( C = C,
Ar),1258. 33( C-O-C),697. 92( C-S-C);1H

 

NMR

(600MHz,CDCl3)δ:7. 49 ~ 7. 43(m,4H),7. 39(d,
J= 16. 4Hz,1H),7. 35( dd,J = 8. 1、6. 6

 

Hz,2H),
7. 31 ( d, J = 7. 2Hz, 1H), 6. 94 ~ 6. 91 ( m, 2H),
6. 84( d,J = 16. 4Hz,1H),4. 50( s,2H),3. 84( s,
3H);13C

 

NMR(151MHz,CDCl3 ) δ:165. 8,163. 0,
161. 1,138. 3,135. 5,129. 1,128. 8,128. 1,127. 4,
114. 4,107. 2, 55. 4, 36. 8; HRMS

 

( APCI), m / z:
C18H16N2O2S+

 

[ M + H] + ,理论值 325. 1005,实测

值 325. 0999。
4b:白色固体,产率 80%,熔点 89. 6 ~ 90. 7

 

℃;
IR ( KBr, cm-1 ): 3083. 33 ( Ar-H, C = C-H ),
2997. 92,2960. 42,2833. 33 ( C-H),1639. 58 ( C =
N ), 1610. 42, 1531. 25, 1472. 92 ( C = C, Ar ),
1245. 83 ( C-O-C ), 737. 50 ( C-S-C );1H

 

NMR
 

(600MHz, CDCl3 )
 

δ: 7. 47
 

( d, J = 8. 7Hz, 2H),
7. 41(d,J = 4. 2Hz,1H),7. 39(d,J = 4. 5Hz,1H),
7. 24 ~ 7. 20 ( m,2H),7. 19 ~ 7. 16 ( m,1H),6. 93
(d,J = 8. 7Hz, 2H), 6. 85 ( d, J = 16. 4Hz, 1H),
4. 54(s,2H),3. 84(s,3H),2. 45(s,3H);13C

 

NMR
 

(151MHz,CDCl3 ) δ:165. 7,163. 1,161. 1,138. 3,
137. 1,133. 0,130. 7,130. 3,129. 0,128. 5,127. 4,
126. 4, 114. 4, 107. 1, 55. 4, 35. 1, 19. 2; HRMS

 

(APCI ), m / z: C19H18N2O2S+
 

[ M + H ] + , 理论值

339. 1162,实测值 339. 1158。
4c:白色固体,产率 80%,熔点 117. 8 ~ 118. 4

 

℃;IR ( KBr, cm-1 ): 3058. 33
 

( Ar-H, C = C-H),
2968. 75,2914. 75,2829. 17

 

(C-H),1637. 50
 

( C =
N),1602. 08,1545. 83,1514. 58,1470. 83

 

( C = C,
Ar),1256. 25

 

(C-O-C),729. 17
 

(C-S-C);1H
 

NMR
(600MHz, CDCl3 ) δ:7. 48 ~ 7. 45

 

( m,2H), 7. 38
(d,J = 16. 4Hz, 1H), 7. 33 ( d, J = 8. 0Hz, 2H),
7. 15 ( d, J = 7. 9Hz, 2H), 6. 94 ~ 6. 89 ( m, 2H),
6. 83( d,J = 16. 4Hz,1H),4. 47( s,2H),3. 84( s,
3H),2. 34( s,3H);13C

 

NMR(151MHz,CDCl3 ) δ:
165. 7,163. 1,161. 1,138. 3,137. 9,132. 4,129. 5,
129. 0, 127. 5, 114. 4, 107. 2, 55. 4, 36. 6, 21. 1;
HRMS(APCI),m / z:C19H18N2O2S+

 

[ M+H] + ,理论

值 339. 1162,实测值 339. 1156。
4d:白色固体,产率 74%,熔点 92. 1 ~ 93. 4

 

℃;
IR ( KBr, cm-1 ): 3064. 58 ( Ar-H, C = C-H ),
2975. 00,2935. 42,2833. 33 ( C-H),1641. 67 ( C =
N ), 1606. 25, 1533. 33, 1479. 17 ( C = C, Ar ),
1250. 00

 

( C-O-C ), 679. 17
 

( C-S-C );1H
 

NMR
(600MHz,CDCl3 ) δ: 7. 52 ( td, J =

 

7. 6、 1. 5
 

Hz,
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1H), 7. 47 ( d, J = 8. 7Hz, 2H ), 7. 39 ( d, J =
16. 4Hz,1H),7. 29(dd,J= 5. 9、1. 9

 

Hz,1H),7. 13
~ 7. 04(m,2H),6. 92( t,J = 5. 7Hz,2H),6. 83( d,
J= 16. 4Hz,1H),4. 52 ( s,2H),3. 84 ( s,3H);13C

 

NMR
 

(151MHz,CDCl3)δ:165. 9,162. 8,161. 8(d,
J= 248. 6Hz),161. 1,138. 4,131. 4(d,J = 3. 3Hz),
130. 0( d,J = 8. 2Hz),129. 0,127. 4,124. 3( d,J =
3. 7Hz), 123. 1 ( d, J = 14. 4Hz ), 115. 6, 115. 5,
114. 4,107. 1, 55. 4, 30. 0 ( d, J = 3. 5Hz); HRMS

 

(APCI),m / z: C18H15FN2O2S+
 

[ M + H] + , 理论值

343. 0911,实测值 343. 0907。
4e:白色固体,产率

 

69%,熔点 117. 6~118. 5
 

℃;
IR ( KBr, cm-1 ): 3058. 33 ( Ar-H, C = C-H ),
2960. 42,2912. 50,2833. 33

 

(C-H),1650. 00
 

( C =
N), 1606. 25, 1539. 58, 1475. 00

 

( C = C, Ar ),
1245. 83

 

( C-O-C ), 685. 42
 

( C-S-C );1H
 

NMR
(600MHz,CDCl3)δ:7. 49 ~ 7. 46(m,2H),7. 39(d,
J= 16. 4Hz,1H),7. 30( td,J

 

=
 

7. 9、5. 9
 

Hz,1H),
7. 23 ( d, J = 7. 7Hz, 1H), 7. 19 ~ 7. 15 ( m, 1H),
6. 99( ddd,J = 8. 4、2. 5、1. 2

 

Hz,1H),6. 94 ~ 6. 90
(m,2H),6. 83(d,J = 16. 4Hz,1H),4. 47( s,2H),
3. 84(s,3H);13C

 

NMR(151MHz,CDCl3 ) δ:165. 9,
163. 6 ( d, J = 247. 03Hz ), 162. 6, 161. 1, 138. 5,
138. 1 ( d, J = 7. 5Hz ), 130. 3 ( d, J = 8. 3Hz ),
129. 0,127. 4,124. 8(d,J = 2. 9Hz),116. 1,116. 0,
115. 1,115. 0, 114. 4, 107. 0, 55. 4, 36. 1 ( d, J =
1. 8Hz);HRMS

 

(APCI),m / z:C18H15FN2O2S+
 

[M+
H] + ,理论值 343. 0911,实测值 343. 0906。

4f: 白 色 固 体, 产 率 73%, 熔 点 101. 2 ~
102. 4

 

℃ ;IR( KBr,cm-1 ):3070. 83
 

( Ar-H,C = C-
H),2985. 42,2935. 42,2833. 33

 

( C-H),1639. 58
 

( C = N ), 1606. 25, 1543. 75, 1512. 50, 1470. 83
 

( C = C, Ar ), 1260. 42
 

( C-O-C ), 677. 08
 

( C-S-
C);1H

 

NMR
 

( 600MHz, CDCl3 ) δ: 7. 47 ( d, J =
8. 7Hz,2H), 7. 44 ~ 7. 41 ( m, 2H), 7. 39 ( d, J =
16. 4Hz,1H),7. 04 ~ 7. 00 ( m,2H),6. 93 ( t, J =

 

5. 7
 

Hz,2H),6. 83( d,J= 16. 4Hz,1H),4. 47 ( s,
2H), 3. 84 ( s, 3H);13C

 

NMR
 

( 151MHz, CDCl3 )
δ:13C

 

NMR ( 151MHz,CDCl3 ) δ:166. 8,163. 9 ( d,
J= 253. 6Hz),161. 4,160. 7,158. 3,142. 1,132. 1
( d, J = 8. 4Hz ), 130. 2 ( d, J = 3. 3Hz ), 129. 2,
128. 9,128. 6,122. 9,121. 7(d,J = 2. 4Hz),116. 3,
116. 1, 114. 3, 55. 3, 29. 9; HRMS ( APCI ), m / z:
C18H15FN2O2S+

 

[M + H] + ,理论值 343. 0911,实测

值 343. 0905。
4g: 白 色 固 体, 产 率 68%, 熔 点 117. 6 ~

118. 4
 

℃ ;IR( KBr,cm-1 ):3056. 25
 

( Ar-H,C = C-
H), 2977. 08, 2920. 83, 2829. 17 ( C-H), 1647. 92

 

(C = N),1602. 08,1541. 67,1475. 00
 

( C = C,Ar),
1266. 67

 

( C-O-C ), 670. 83
 

( C-S-C );1H
 

NMR
(600MHz,CDCl3)δ:7. 87(d,J = 7. 9Hz,1H),7. 64
(d,J = 7. 6Hz,1H),7. 47(d,J = 8. 7Hz,2H),7. 39
(d,J= 16. 4Hz,1H),7. 31(t,J = 7. 5Hz,1H),6. 99
(dd,J = 10. 8、4. 4

 

Hz,1H),6. 92 ( d,J = 8. 7Hz,
2H),6. 83(d,J= 16. 4Hz,1H),4. 61(s,2H),3. 84
( s, 3H );13C

 

NMR
 

( 151MHz, CDCl3 ) δ: 165. 9,
162. 7,161. 1,139. 8,138. 6,138. 4,130. 8,129. 8,
129. 0,128. 6,127. 4, 114. 4, 107. 1, 100. 6, 55. 4,
42. 0; HRMS ( APCI ), m / z: C18H15IN2O2S+

 

[ M +
H] + ,理论值 450. 9972,实测值 450. 9965。

4h: 白 色 固 体, 产 率 71%, 熔 点 96. 5 ~
97. 3

 

℃ ;IR ( KBr, cm-1 ):3054. 17
 

( Ar-H, C = C-
H),2972. 92,2918. 75,2831. 25

 

( C-H),1650. 00
 

(C = N),1600. 00,1541. 67,1475. 00
 

( C = C,Ar),
1258. 33

 

( C-O-C ), 683. 33
 

( C-S-C );1H
 

NMR
 

(600MHz,CDCl3 ) δ: 7. 60 ( dd, J = 7. 3、 2. 0
 

Hz,
1H),7. 48 ~ 7. 45( m,2H),7. 41 ~ 7. 36( m,2H),
7. 26 ~ 7. 20 ( m,2H),6. 93 ~ 6. 90 ( m,2H),6. 83
(d, J = 16. 4Hz, 1H ), 4. 60 ( s, 2H ), 3. 84 ( s,
3H);13C

 

NMR(151MHz,CDCl3 ) δ:165. 9,162. 9,
161. 1,138. 4,134. 3,133. 7,131. 4,129. 7,129. 6,
129. 0, 127. 4, 127. 1, 114. 4, 107. 1, 55. 4, 34. 5;
HRMS(APCI),m / z:C18H15ClN2O2S+

 

[ M +H] + ,理
论 值 359. 0616、 361. 0620, 实 测 值

359. 0611、361. 0617。
4i: 白 色 固 体, 产 率 75%, 熔 点 102. 6 ~

102. 9
 

℃ ;IR( KBr,cm-1 ):3050. 00
 

( Ar-H,C = C-
H),2985. 42,2925. 00,2835. 42

 

( C-H),1639. 58
 

( C = N ), 1604. 17, 1537. 50, 1477. 08, 1441. 67
 

( C = C, Ar ), 1243. 75
 

( C-O-C ), 691. 67
 

( C-S-
C);1H

 

NMR
 

( 600MHz, CDCl3 )
 

δ: 7. 49 ~ 7. 45
 

(m,3H),7. 39
 

( d,J = 16. 4Hz,1H),7. 34( d,J =
2. 8Hz,1H), 7. 29 ~ 7. 26 ( m, 2H), 6. 92 ( d, J =
8. 7Hz,2H),6. 83 ( d, J = 16. 4Hz,1H),4. 45 ( s,
2H),3. 84(s,3H);13C

 

NMR
 

(151MHz,CDCl3 ) δ:
165. 9,162. 5,161. 1,138. 5,137. 7,134. 5,130. 0,
129. 1,128. 9,128. 3,127. 3,127. 2,114. 4,107. 0,
55. 4,36. 0; HRMS ( APCI),m / z: C18H15ClN2O2S+
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[M + H] + , 理论值 359. 0616、 361. 0619, 实测值

359. 0609、361. 0622。
4j: 白 色 固 体, 产 率 74%, 熔 点 118. 7 ~

119. 5
 

℃ ;IR ( KBr, cm-1 ): 3097. 92
 

( Ar-H, C =
C-H ), 2997. 92, 2939. 58, 2839. 58

 

( C-H ),
1631. 25

 

( C = N ), 1602. 08, 1512. 50, 1466. 67
 

( C = C, Ar ), 1260. 42
 

( C-O-C ), 654. 17
 

( C-S-
C);1H

 

NMR
 

( 600MHz, CDCl3 ) δ: 7. 46 ( d, J =
8. 7Hz,2H), 7. 40 ~ 7. 35 ( m, 3H,), 7. 32 ~ 7. 28
(m,2H), 6. 91 ( d, J= 8. 8Hz, 2H), 6. 82 ( d, J =
16. 4Hz, 1H ), 4. 44 ( s, 2H ), 3. 83 ( s, 3H );13C

 

NMR
 

( 151MHz, CDCl3 ) δ: 165. 9, 162. 6, 161. 1,
138. 5,134. 3,134. 0,130. 5,129. 0,128. 9,127. 4,
114. 4, 107. 0, 55. 4, 36. 0; HRMS ( APCI ), m / z:
C18H15ClN2O2S+

 

[ M + H ] + , 理 论 值 359. 0616、
361. 0620,实测值 359. 0610、361. 0623。

4k: 白 色 固 体, 产 率 64%, 熔 点 96. 5 ~
97. 3

 

℃ ; IR ( KBr, cm-1 ): 3062. 50
 

( Ar-H, C =
C-H ), 2972. 92, 2916. 67, 2833. 33

 

( C-H ),
1647. 92

 

( C = N),1606. 25,1535. 42,1477. 08
 

( C
= C,Ar),1256. 25

 

( C-O-C),668. 75
 

( C-S-C);1H
 

NMR
 

( 600MHz, CDCl3 ) δ: 7. 62 ( dd, J = 7. 6、
1. 6Hz,1H),7. 59( dd,J = 8. 0、1. 0

 

Hz,1H),7. 46
(d,J = 8. 7Hz, 2H), 7. 38 ( d, J = 16. 4Hz, 1H),
7. 28(dd,J = 7. 5、1. 1

 

Hz,1H),7. 17( td,J =
 

7. 8、
1. 6

 

Hz,1H),6. 92(d,J = 8. 8Hz,2H),6. 83(d,J =
16. 4Hz, 1H ), 4. 61 ( s, 2H ), 3. 84 ( s, 3H );13C

 

NMR
 

( 151MHz, CDCl3 ) δ: 165. 9, 162. 9, 161. 1,
138. 4,135. 4,133. 1,131. 5,129. 7,129. 0,127. 7,
127. 4, 124. 7, 114. 4, 107. 1, 55. 4, 37. 2; HRMS
( APCI),m / z: C18H15BrN2O2S+

 

[ M + H] + ,理论值

405. 0090、403. 0110,实测值 405. 0081、403. 0104。
4l: 白 色 固 体, 产 率 71%, 熔 点 115. 5 ~

116. 3
 

℃ ;IR ( KBr, cm-1 ): 3047. 92
 

( Ar-H, C =
C-H ), 2985. 42, 2912. 50, 2835. 42

 

( C-H ),
1645. 83

 

( C = N ), 1606. 25, 1543. 75, 1477. 08
 

( C = C, Ar ), 1250. 00
 

( C-O-C ), 679. 17
 

( C-S-
C);1H

 

NMR
 

( 600MHz, CDCl3 ) δ: 7. 61 ( t, J =
1. 6Hz,1H),7. 47(d,J = 8. 8Hz,2H),7. 43( d,J =
8. 0Hz, 1H), 7. 41 ~ 7. 36 ( m, 2H), 7. 21 ( t, J =
7. 8Hz,1H), 6. 93 ~ 6. 91 ( m, 2H), 6. 83 ( d, J =
16. 4Hz, 1H ), 4. 44 ( s, 2H ), 3. 84 ( s, 3H );13C

 

NMR ( 151MHz, CDCl3 ) δ: 165. 9, 162. 5, 161. 1,
138. 5,138. 0,132. 0,131. 2,130. 3,129. 0,127. 8,

127. 4, 122. 6, 114. 4, 107. 0, 55. 4, 36. 0; HRMS
( APCI),m / z: C18H15BrN2O2S+

 

[ M + H] + ,理论值

405. 0090、403. 0110,实测值 405. 0081、403. 0104。
4m: 白 色 固 体, 产 率 70%, 熔 点 125. 8 ~

126. 4
 

℃ ;IR ( KBr, cm-1 ): 3087. 50
 

( Ar-H, C =
C-H ), 2995. 83, 2937. 50, 2837. 50

 

( C-H ),
1635. 42

 

( C = N ), 1612. 50, 1510. 42, 1470. 83
 

( C = C, Ar ), 1256. 25
 

( C-O-C ), 672. 92
 

( C-S-
C);1H

 

NMR(600MHz,CDCl3 ) δ:7. 49 ~ 7. 45( m,
4H), 7. 38 ( d, J = 16. 4Hz, 1H ), 7. 33 ( d, J =
8. 4Hz,2H), 6. 94 ~ 6. 90 ( m, 2H), 6. 83 ( d, J =
16. 4Hz, 1H ), 4. 43 ( s, 2H ), 3. 84 ( s, 3H );13C

 

NMR
 

( 151MHz, CDCl3 ) δ: 165. 9, 162. 6, 161. 1,
138. 5,134. 8,131. 9,130. 8,129. 0,127. 4,122. 1,
114. 4, 107. 0, 55. 4, 36. 0; HRMS ( APCI ), m / z:
C18H15BrN2O2S+

 

[ M + H ] + , 理 论 值 405. 0090、
403. 0110,实测值:405. 0082、403. 0104。

4n: 白 色 固 体, 产 率 81%, 熔 点 90. 6 ~
91. 4

 

℃ ; IR ( KBr, cm-1 ): 3056. 25
 

( Ar-H, C =
C-H ), 2964. 58, 2943. 75, 2835. 42

 

( C-H ),
1643. 75

 

( C = N ), 1608. 33, 1543. 75, 1468. 75
 

( C = C, Ar ), 1258. 33
 

( C-O-C ), 689. 58
 

( C-S-
C);1H

 

NMR(600MHz,CDCl3 ) δ:7. 48 ~ 7. 46( m,
2H),7. 39 ( d,J = 16. 4Hz,1H),7. 27 ~ 7. 24 ( m,
1H),7. 03 ~ 6. 99( m,2H),6. 93 ~ 6. 91( m,2H),
6. 85 ~ 6. 82( m,2H),4. 48( s,2H),3. 84( s,3H),
3. 80 ( s, 3H );13C

 

NMR
 

( 151MHz, CDCl3 ) δ:
165. 8,163. 0,161. 1,159. 8,138. 3,137. 0,129. 8,
129. 0,127. 4,121. 3,114. 6,114. 4,113. 7,107. 1,
55. 3,36. 8;HRMS( APCI),m / z:C19H18N2O3S+

 

[ M
+H] + ,理论值 355. 1111,实测值 355. 1105。

4o: 白 色 固 体, 产 率 81%, 熔 点 96. 1 ~
96. 7

 

℃ ;IR ( KBr, cm-1 ): 3025. 00 ( Ar-H, C = C-
H), 2979. 17, 2920. 83, 2839. 58 ( C-H), 1641. 67
(C = N),1606. 25,1516. 67,1464. 58( C = C,Ar),
1247. 92 ( C-O-C ), 660. 42 ( C-S-C );1H

 

NMR
 

( 600MHz, CDCl3 ) δ: 7. 47
 

( d, J = 8. 7Hz, 2H ),
7. 37(t,J= 12. 1Hz,3H),6. 92(d,J = 8. 8Hz,2H),
6. 88 ~ 6. 82( m,3H),4. 46( s,2H),3. 84( s,3H),
3. 79 ( s, 3H );13C

 

NMR ( 151MHz, CDCl3 )
 

δ:
165. 7,163. 1,161. 1,159. 4,138. 3,130. 4,129. 0,
127. 4, 114. 4, 114. 2, 107. 2, 55. 3, 36. 5; HRMS

 

(APCI ), m / z: C19H18N2O3S+
 

[ M + H ] + , 理论值

355. 1111,实测值 355. 1104。
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4p:白 色 固 体, 产 率 69%, 熔 点 160. 2 ~
161. 3

 

℃ ;IR( KBr,cm-1 ):3062. 50
 

( Ar-H,C = C-
H),2997. 92,2960. 42,2843. 75

 

( C-H),2227. 03
 

( - CN ), 1643. 75
 

( C = N ), 1612. 50, 1543. 75,
1512. 50,1460. 42

 

(C = C,Ar)
 

1245. 83
 

(C-O-C),
691. 67

 

( C-S-C);1H
 

NMR
 

(600
 

MHz,CDCl3 )
 

δ:
7. 64 ~ 7. 61

 

( m,2H),7. 60 ~ 7. 56
 

( m,2H),7. 48
~ 7. 45

 

( m, 2H), 7. 38
 

( d, J
 

=
 

16. 4
 

Hz, 1H),
6. 93 ~ 6. 90 ( m,2H),6. 81 ( d, J = 16. 4Hz,1H),
4. 50( s, 2H), 3. 84 ( s, 3H);13C

 

NMR ( 151MHz,
CDCl3 ) δ: 166. 1, 162. 1, 161. 2, 141. 4, 138. 7,
132. 5,129. 9,129. 1,127. 3,118. 4,114. 5,111. 9,
106. 9, 55. 4, 35. 9; HRMS ( APCI ), m / z:
C19H15N3O2S+

 

[ M + H] + ,理论值 350. 0958,实测

值 350. 0952。
4q: 白 色 固 体, 产 率 76%, 熔 点 99. 3 ~

100. 2
 

℃ ;IR( KBr,cm-1 ):3077. 08
 

( Ar-H,C = C-
H),3006. 25,2925. 00,2843. 75

 

( C-H),1637. 50
 

(C = N),1610. 42,1579. 17,1481. 25
 

( C = C,Ar),
1250. 00

 

( C-O-C ), 670. 83
 

( C-S-C );1H
 

NMR
(600MHz,CDCl3)δ:7. 48(d,J = 8. 7Hz,2H),7. 42
(d,J = 16. 4Hz,1H),7. 31 ~ 7. 26 ( m,1H),6. 92
(dd,J = 12. 4、5. 9

 

Hz,4H),6. 85( d,J = 16. 4Hz,
1H ), 4. 54 ( s, 2H ), 3. 84 ( s, 3H );13C

 

NMR
(151MHz,CDCl3) δ:166. 1,162. 1( d,J = 6. 7Hz),
161. 1,160. 5( d,J = 7. 2Hz),138. 6,130. 1( t,J =
10. 3Hz), 129. 0, 127. 4, 114. 4, 112. 0 ( t, J =
18. 9Hz),111. 5 ( dd, J = 20. 8、 4. 5

 

Hz), 107. 1,
55. 4,24. 3 ( t, J = 3. 4Hz); HRMS ( APCI), m / z:
C18H14F2N2O2S+

 

[M+H] + ,理论值 361. 0817,实测

值 361. 0810。
4r: 白 色 固 体, 产 率 62%, 熔 点 150. 2 ~

151. 7
 

℃ ;IR ( KBr, cm-1 ): 3072. 92
 

( Ar-H, C =
C-H ), 2964. 58, 2920. 83, 2837. 50

 

( C-H ),
1643. 75

 

( C = N ), 1608. 33, 1543. 75, 1477. 08
 

( C = C, Ar ), 1258. 33
 

( C-O-C ), 687. 50
 

( C-S-
C);1H

 

NMR (600MHz,CDCl3 )
 

δ:7. 55
 

( dd,J
 

=
 

7. 7、1. 3
 

Hz,1H),7. 46(d,J = 8. 7Hz,2H),7. 44 ~
7. 36(m,2H),7. 16(t,J= 7. 9Hz,1H),6. 92(d,J =
8. 7Hz,2H),6. 82 ( d, J = 16. 4Hz,1H),4. 62 ( s,
2H),3. 84(s,3H);13C

 

NMR
 

(151MHz,CDCl3 )
 

δ:
166. 0,162. 7,161. 1,138. 5,136. 1,133. 5,132. 6,
130. 3,129. 6,129. 0, 127. 4, 114. 4, 107. 0, 55. 4,
35. 2;HRMS

 

( APCI),m / z:C18H15Cl2N2O2S+
 

[ M +

H ] + , 理 论 值 393. 0226、 395. 0218, 实 测 值

393. 0220、395. 0224。
4s: 白 色 固 体, 产 率 73%, 熔 点 119. 1 ~

119. 7
 

℃ ;IR( KBr,cm-1 ):3035. 42
 

( Ar-H,C = C-
H),2975. 00,2914. 58,2835. 42

 

( C-H),1647. 92
 

(C = N),1604. 17,1539. 58,1479. 17
 

( C = C,Ar),
1254. 17

 

( C-O-C ), 660. 42
 

( C-S-C );1H
 

NMR
(600MHz,CDCl3 ) δ: 7. 62 ( dd, J = 8. 6、 6. 0

 

Hz,
1H),7. 47(t,J= 5. 7Hz,2H),7. 39(d,J = 16. 4Hz,
1H),7. 16( dd,J = 8. 4、2. 6

 

Hz,1H),6. 97 ~ 6. 90
(m,3H),6. 82(d,J = 16. 4Hz,1H),4. 56( s,2H),
3. 84(s,3H);13C

 

NMR(151MHz,CDCl3 ) δ:166. 0,
163. 1 ( d, J = 251. 1Hz ), 162. 7, 161. 1, 138. 5,
135. 1 ( d, J = 10. 4Hz ), 132. 6 ( d, J = 8. 9Hz ),
129. 8(d,J= 3. 6Hz),129. 0,127. 4,117. 3,117. 1,
114. 4(d,J = 10. 7Hz),114. 2,107. 0,55. 4,33. 8;
HRMS(APCI),m / z:C18H14ClFN2O2S+

 

[M+H] + ,理
论 值 377. 0521、 379. 0518 实 测 值

377. 0516、379. 0520。
4t:白色固体,产率 77%,熔点 74. 1 ~ 74. 8

 

℃;
IR ( KBr, cm-1 ): 3050. 00

 

( Ar-H, C = C-H ),
2968. 75,2933. 33,2831. 25

 

(C-H),1645. 83
 

( C =
N), 1612. 50, 1541. 67, 1470. 83

 

( C = C, Ar ),
1247. 92

 

( C-O-C ), 697. 92
 

( C-S-C );1H
 

NMR
(600MHz, CDCl3 ) δ: 7. 48 ~ 7. 46 ( m, 2H), 7. 38
(dd,J = 15. 8、12. 3Hz,3H),7. 21 ( d, J = 8. 1Hz,
2H),6. 94 ~ 6. 91 ( m,2H),6. 84 ( d, J = 16. 4Hz,
1H),4. 49 ( s, 2H), 3. 84 ( s, 3H ), 1. 30 ( d, J =
6. 8Hz,1H), 1. 24 ( d, J = 6. 9Hz, 6H);13C

 

NMR
(151

 

MHz,CDCl3)
 

δ:165. 7,163. 2,161. 1,148. 9,
138. 3, 132. 7, 129. 0

 

( d, J = 13. 3Hz ), 127. 5,
126. 9, 114. 4, 107. 2, 55. 4, 36. 6, 33. 8, 23. 9;
HRMS(APCI),m / z:C21H22N2O2S+

 

[ M+H] + ,理论

值 367. 1475,实测值 367. 1470。
4u:白 色 固 体, 产 率 77%, 熔 点 122. 7 ~

123. 5
 

℃ ;IR( KBr,cm-1 ):3052. 08
 

( Ar-H,C = C-
H),2964. 58,2902. 08,2843. 75

 

( C-H),1645. 83
 

(C = N),1604. 17,1539. 58,1475. 00
 

( C = C,Ar),
1241. 67

 

( C-O-C ), 710. 42
 

( C-S-C );1H
 

NMR
(600MHz,CDCl3)δ:7. 47(d,J = 8. 7Hz,2H),7. 38
(d,J= 6. 8Hz,5H),6. 93 ~ 6. 92(m,2H),6. 85(d,
J= 16. 4

 

Hz,1H),4. 49(s,2H),3. 84(s,3H),1. 31
( s, 9H );13C

 

NMR
 

( 151MHz, CDCl3 ) δ: 165. 7,
163. 2,161. 1,151. 1,138. 3,132. 3,129. 0,128. 8,
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127. 5, 125. 7, 114. 4, 107. 2, 55. 4, 36. 5, 34. 6,
31. 2;HRMS( APCI),m / z:C22H24N2O2S+

 

[ M+H] +

理论值 381. 1631,实测值 381. 1625。
4v: 白 色 固 体, 产 率 75%, 熔 点 162. 4 ~

162. 9
 

℃ ;IR( KBr,cm-1 ):3018. 88
 

( Ar-H,C = C-
H),2966. 80,2923. 05,2841. 80

 

( C-H),1645. 98
 

(C = N),1608. 48,1533. 48,1481. 40
 

( C = C,Ar),
1248. 07

 

( C-O-C ), 698. 07 ( C-S-C );1H
 

NMR
(600MHz,CDCl3)δ:7. 91 ~ 7. 89(m,2H),7. 67(d,
J= 8. 4Hz,2H),7. 46(d,J = 8. 7Hz,2H),7. 38( d,
J= 16. 4Hz,1H),6. 92 ~ 6. 90(m,2H),6. 81(d,J =
16. 4Hz,1H),4. 53(s,2H),3. 83(s,3H),3. 03(s,
3H);13C

 

NMR
 

(151MHz,CDCl3 ) δ:166. 1,162. 1,
161. 2,142. 4,140. 1,138. 7,130. 1,129. 1,127. 8,
127. 3, 114. 5, 106. 8, 55. 4, 44. 4, 35. 7; HRMS
(APCI), m / z: C19H18N2O4S2

+
 

[ M + H] + , 理论值

403. 0781,实测值 403. 0774。
4w: 白 色 固 体, 产 率 73%, 熔 点 117. 1 ~

117. 9
 

℃ ;IR ( KBr, cm-1 ): 3054. 17
 

( Ar-H, C =
C-H ), 2960. 42, 2922. 92, 2833. 33

 

( C-H ),
1647. 92

 

( C = N ), 1612. 50, 1537. 50, 1481. 25
 

( C = C, Ar ), 1243. 75
 

( C-O-C ), 679. 17
 

( C-S-
C);1H

 

NMR ( 600MHz, CDCl3 )
 

δ: 7. 47
 

( d, J =
8. 7Hz,2H), 7. 37 ( dd, J = 19. 0、 12. 2

 

Hz, 3H),
7. 18 ( d, J = 8. 1Hz, 2H), 6. 94 ~ 6. 90 ( m, 2H),
6. 84( d,J = 16. 4Hz,1H),4. 49( s,2H),3. 84( s,
3H),2. 64(d,J = 7. 6Hz,2H),1. 23( t,J = 7. 6Hz,
3H);13C

 

NMR(151MHz,CDCl3 ) δ:165. 7,163. 2,
161. 1,144. 2,138. 3,132. 6,129. 0,128. 3,127. 5,
114. 4, 107. 2, 55. 4, 36. 6, 28. 5, 15. 4; HRMS
(APCI ), m / z: C20H20N2O2S+

 

[ M + H ] + , 理论值

353. 1318,实测值 353. 1312。
4x: 白 色 固 体, 产 率 73%, 熔 点 150. 2 ~

150. 7
 

℃ ;IR ( KBr, cm-1 ): 3045. 83
 

( Ar-H, C =
C-H ), 2977. 08, 2910. 42, 2843. 75

 

( C-H ),
1645. 83

 

( C = N ), 1608. 33, 1547. 92, 1514. 58,
1470. 83

 

( C = C, Ar),1266. 67
 

( C-O-C),687. 50
 

(C-S-C);1H
 

NMR
 

( 600MHz, CDCl3 ) δ:7. 48 ( d,
J= 8. 7Hz,2H),7. 39(d,J= 16. 4Hz,1H),7. 05(s,
2H),6. 93 ( t, J = 5. 5Hz, 3H, H-9), 6. 85 ( d, J =
16. 4Hz,1H),4. 44(s,2H),3. 85(s,3H),2. 31(s,
6H);13C

 

NMR(151MHz,CDCl3 ) δ:165. 7,163. 2,
161. 0,138. 4,138. 2,135. 2,129. 8,129. 0,127. 5,
126. 9, 114. 4, 107. 2, 55. 4, 36. 8, 21. 2; HRMS

 

(APCI ), m / z: C20H20N2O2S+
 

[ M + H ] + , 理论值

353. 1318,实测值 353. 1312。
4y: 白 色 固 体, 产 率 75%, 熔 点 117. 2 ~

117. 9
 

℃ ;IR( KBr,cm-1 ):3072. 92
 

( Ar-H,C = C-
H),2962. 50,2908. 33,2839. 58

 

( C-H),1641. 67
 

(C = N),1602. 08,1550. 00,1481. 25
 

( C = C,Ar),
1254. 17

 

( C-O-C ), 752. 08
 

( C-S-C );1H
 

NMR
 

(600MHz,CDCl3)δ:7. 61 ~ 7. 58(m,4H),7. 47(d,
J = 8. 8Hz,2H),7. 38 ( d, J = 16. 4Hz,1H),6. 92
(d,J = 8. 7Hz, 2H), 6. 83 ( d, J = 16. 4Hz, 1H),
4. 52( s, 2H), 3. 84 ( s, 3H);13C

 

NMR ( 151MHz,
CDCl3 ) δ: 166. 0, 162. 4, 161. 1, 139. 9, 138. 6,
130. 3,130. 1,129. 5,129. 0,127. 3,125. 7 ( q,J =
3. 7Hz),124. 8,123. 0,114. 4,107. 0,55. 4,35. 9;
HRMS(APCI),m / z:C19H15F3N2O2S+

 

[ M+H] + ,理
论值 393. 0879,实测值 393. 0871。
1. 4　 目标化合物的除草活性测试
　 　 除草活性测试参照文献[23]报道的方法进

行,在目标化合物质量浓度 10μg / mL 和 100μg /
mL 下,采用稗草小杯法测试化合物对稗草幼苗

的生长抑制率;采用油菜平皿法测试目标化合物

对油菜胚根的生长抑制率。 在 100μg / mL 下,按
照生长抑制率进行活性分级:A 级:≥80%;B 级:
60% ~ 79%;C 级:40% ~ 59%;D 级:≤39%。
1. 5　 3D-QSAR 分析
　 　 采用比较分子力场分析法 ( CoMFA ) 和

SYBYL-X2. 1. 1 软件进行 3D-QSAR 研究[28,29] 。
由于目标化合物对稗草的除草活性显著高于油

菜,因此建立 100μg / mL 时稗草活性的 3D-QSAR
模型。

2　 结果与讨论

　 　 分析目标化合物的 FT-IR 光谱,在 3018 ~
3072

 

cm-1,2839 ~ 2962
 

cm-1 吸收带分别归属于不

饱和芳环或烯烃以及饱和 C-H 伸缩振动。 1465 ~
1674

 

cm-1 范围的强吸收归属于 C 􀪅􀪅N、C 􀪅􀪅C 和

芳香环 的 骨 架 振 动, 1235 ~ 1254
 

cm-1, 658 ~
752

 

cm-1 吸收带分别归属于 C—O—C 和 C—S—
C 的伸缩振动峰。 在1H

 

NMR 谱图中,化学位移 δ
 

4. 08 ~ 1. 31、δ
 

6. 85 ~ 5. 06 和 δ
 

7. 91 ~ 6. 74,分别

是饱和碳原子、不饱和碳原子和苯环上的质子信

号峰。 在13C
 

NMR 谱图中,δ
 

166. 17 ~ 114. 26 的

峰归属于芳香环、不饱和烯烃的信号峰;δ
 

28. 1 ~
55. 8 的峰归属于饱和烷烃。 HRMS 显示,目标化
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合物 4a ~ 4y 质谱图中均有分子离子峰 ([ M +
H] + ),且与目标化合物分子量相符。
2. 1　 目标产物的除草活性
　 　 由表 1 数据可知,在 10μg / mL 的测试浓度

下,合成的目标化合物除草活性与阳性对照相比

较弱。 但是在 100μg / mL 的测试浓度下,大部分

目标产物 4a~ 4y 对双子叶植物油菜的胚根生长

和单子叶植物稗草的幼苗生长均有一定的抑制活

性,其中对稗草幼苗生长的抑制活性较好。 化合

物 4o
 

(R = p-OCH3)、4n
 

(R =m-OCH3 )、4e
 

(R =
m-F)和 4a

 

(R = H)对稗草幼苗生长的抑制率分

别为 78. 9%、76. 9%、67. 8%和 60. 8% (活性水平

均达 B 级),前两者抑制率与阳性对照丙炔氟草

胺相当(76. 5%)。

表 1　 化合物 4a~ 4y 的除草活性

Tab. 1　 Herbicidal
 

activity
 

of
 

compounds
 

4a~ 4y

化合物

油菜
Brassica

 

Campestris
稗草

Echinochloa
 

crusgalli
10μg / mL 100μg / mL 10μg / mL 100μg / mL

4a 11. 4 19. 7 29. 8 60. 8
4b 0 35. 0 0 18. 8
4c 14. 6 22. 0 21. 1 45. 7
4d 0 29. 5 44. 4 57. 4
4e 0 17. 8 50. 4 67. 8
4f 0 22. 4 27 40. 0
4g 0 14. 9 0 0
4h 0 14. 5 14. 6 28. 0
4i 0 0 0 26. 0
4j 0 18. 8 26. 8 45. 6
4k 14. 0 17. 4 0 0
4l 0 21. 0 0 12. 7
4m 12. 6 20. 4 13. 5 13. 9
4n 16. 9 38. 2 36. 7 76. 8
4o 11. 9 33. 5 55. 0 78. 9
4p 0 17. 9 13. 5 45. 8
4q 0 32. 8 25. 9 44. 8
4r 0 22. 2 0 0
4s 0 17. 7 0 0
4t 0 19. 4 19. 9 25. 7
4u 0 35. 4 0 20. 2
4v 0 0 0 0
4w 0 29. 8 0 39. 2
4x 0 31. 6 0 22. 7
4y 0 22. 0 0 24. 6

丙炔氟草胺 45. 8 61. 0 73. 1 76. 5

2. 2　 3D-QSAR 分析
　 　 通过使用 CoMFA 方法在 SYBYL

 

2. 1. 1 软件

上探究了目标化合物茴香脑基 1,3,4-噁二唑基-
硫醚的分子结构对稗草除草活性的定量构效关系

(3D-QSAR)。 每个结构的构象优化均基于 Tripos

力 场 的 共 轭 梯 度 过 程, 终 端 收 敛 能 量 为

0. 005kcal / ( mol ∗ Å) 和 Gasteiger-Hückel 电荷。
如表 2 所示,研究选取 20 个目标化合物作为训练

集构建模型,并设置其中的 3 个化合物作为测试

集验证模型可靠性。 结果如表 3 所示相关系数

( r2 = 0. 997)、交叉验证系数(q2 = 0. 529)、估计标

准误差(S = 0. 039) 及 Fisher 比值(F = 136. 118)
等参数表明,所建模型合理有效。 此外,针对稗草

的抑制率通过以下公式转换为有效剂量(ED),结
果见表 2。

ED = lg{ I / [(100% - I) × MW]} (1)
其中,I 为 100μg / mL 的抑制率;MW 为分子量。
图 1 所示的实验 ED 值与预测 ED′值散点图中,所
有数据点均密集分布在 Y=X 线附近,进一步证实

该 3D-QSAR 模型具有良好的预测能力。

表 2　 实验 ED 值与预测 ED′值
Tab. 2　 Experimental

 

ED
 

values
 

and
 

predicted
 

ED′
 

values
化合物 实验 ED 预测 ED′ 差值

4a -2. 321 -2. 318 -0. 003

4b∗ -3. 165 -3. 16 -0. 005
4c -2. 605 -2. 589 -0. 016
4d -2. 405 -2. 412 0. 007
4e -2. 212 -2. 237 0. 025
4f -2. 711 -2. 693 -0. 018
4h -2. 965 -2. 919 -0. 046
4i -3. 009 -2. 978 -0. 031
4g -2. 63 -2. 583 -0. 047
4l -3. 444 -3. 46 0. 016
4m -3. 399 -3. 376 -0. 023
4n -2. 03 -2. 036 0. 006
4o -1. 977 -1. 985 0. 008
4p -2. 617 -2. 687 0. 07
4q -2. 648 -2. 661 0. 013
4t -3. 025 -3. 015 -0. 01
4u -3. 177 -3. 184 0. 007

4w∗ -3. 065 -3. 093 0. 028
4x -2. 962 -2. 978 0. 016

4y∗ -3. 421 -3. 438 0. 017

表 3　 目标化合物的 CoMFA 分析结果

Tab. 3　 CoMFA
 

analysis
 

results
 

of
 

the
 

target
 

compounds

q2 r2 S F
Contribution / %

Steric Electrostatic
0. 529 0. 997 0. 039 136. 118 60. 5 39. 5

　 　 选择化合物 4a 作为模板分子,并用星号标记

了公共的骨架原子,如图 2(A)所示。 将 25 个靶

化合物叠加,如图 2(B)所示,每个目标化合物的

公共骨架部分能够较好的叠合。
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图 1　 实验值(ED)与预测值(ED′)的散点图

Fig. 1　 Scatter
 

plot
 

of
 

experimental
 

values
 

(ED)
 

vs.
 

predicted
 

values
 

(ED′)

　 　 由表 3 可知,空间场与静电场的贡献率分别

为 60. 5%和 39. 5%,表明空间效应是影响除草活

性的主导因素。 3D-QSAR 模型的立体场和静电

场色块如图 2 所示。 在图 2(C)中,苯环 m 位和 p
位出现绿色方块,说明在该位置引入大体积基团

可增强目标化合物的除草活性。 例如,4o
 

(R = p-
OCH3,78. 9%)和 4n

 

(R =m-OCH3,76. 8%)的活性

优于 4i
 

( R = m - Cl,26. 0%) 和 4n
 

( R = p - CH3,
45. 7%)。 在图 2(D)显示苯环 m 位 p 位存在红色

方块,表明在这个位置引入吸电子基团更有利于活

性的提高。 例如,4d
 

(R =m-F,
 

57. 4%)和 4e
 

(R =
p-CN,67. 8%)优于 4t

 

(R = p-CH(CH3 )2,25. 7%)
和 4u

 

(R =p-C(CH3)3,20. 2%)。

图 2　 茴香脑基 1,3,4-噁二唑基-硫醚化合物的星标结构图(A)、叠合骨架图(B)、立体场(C)和静电场(D)的贡献图

Fig. 2　 Contribution
 

diagrams
 

of
 

star-shaped
 

structure
 

(A),
 

superimposed
 

skeleton
 

diagram
 

(B),
 

steric
 

field
 

(C),
 

and
 

electrostatic
 

field
 

(D)
 

for
 

anethole-derived
 

1,3,4-oxadiazole-thioether
 

compounds

3　 结论

　 　 以茴香脑氧化得到的茴香脑基羧酸为原料,
通过 N-酰化、环化与亲核取代反应,合成得到 25
个未见文献报道的茴香脑基 1,3,4-噁二唑基-硫
醚化合物 4a~ 4y。 通过 FT-IR、1H

 

NMR、13C
 

NMR
和 HRMS 等多种技术对目标化合物的分子结构

进行了分析和表征。 初步除草活性测试表明,化
合物 4o

 

(R = p-OCH3)和 4n
 

( R =m-OCH3 )对稗

草幼苗生长的抑制率分别为 78. 9%和 76. 9%(活

性水平均达 B 级),均优于阳性对照丙炔氟草胺。
接着采用 CoMFA 方法建立了目标化合物分子结

构与其对稗草除草活性之间的三维定量构效关系

模型(3D-QSAR)。 化合物 4o
 

(R = p-OCH3)和 4n
 

(R =m-OCH3 )可作为先导化合物值得进一步深

入研究。

致谢:除草活性由南开大学元素有机化学全

国重点实验生物活性测试室测定,谨表谢意。
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