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摘　要　以２（２硝基苯基）乙腈及４，６二甲氧基２甲磺酰基嘧啶为起始原料，分别经缩合、还原及酰胺化反
应合成了６个未见文献报道的 Ｎ（２（腈基（４，６二甲氧基嘧啶２基）甲基）苯基）酰胺类衍生物，其结构经
１ＨＮＭＲ、ＭＳ和元素分析进行了确证。在 １５０ｇ／ｈｍ２的用量条件下，合成化合物未显示出除草活性。在
２００ｍｇ／Ｌ浓度下，部分化合物对黄瓜灰霉病及水稻纹枯病表现出一定的抑菌作用，其中化合物４ｄ对水稻纹枯
病的抑制率为７２３３％。
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嘧啶水杨酸类除草剂与磺酰脲类除草剂一样，均是通过抑制乙酰羟酸合成酶（ＡＨＡＳ）的生物活性，
阻碍支链氨基酸（缬氨酸、亮氨酸与异亮氨酸）的生物合成而达到除草的目的［１３］。嘧啶水杨酸类除草剂

具有活性高、用量低（１０～７０ｇ／ｈｍ２）、杀草谱广、在土壤中残留期短和对轮作中的后茬作物安全等特
点［４５］，其代表品种主要有嘧草硫醚、双草醚、嘧草醚、环酯草醚和嘧啶肟草醚等５个商品化品种［６］。由

于该类除草剂具有高效低毒及结构简单变化灵活等特点，所以自上世纪９０年代以来，新型嘧啶水杨酸
类除草剂的开发一直受到广泛关注。另外，腈基化合物具有广泛的生物活性，特别是关于杀菌活性的研

究已有诸多报道［７８］。

为了发现具有生物活性的新型结构，本文以嘧啶水杨酸类除草剂母体结构为基础，在活性亚结构

４，６二甲氧基嘧啶与苯环之间，用腈甲基桥连取代氧桥，设计合成了一类新的 Ｎ（２（腈基（４，６二甲氧
基嘧啶２基）甲基）苯基）酰胺类衍生物４ａ～４ｆ，用１ＨＮＭＲ、ＭＳ及元素分析确证了它们的结构。合成路
线如Ｓｃｈｅｍｅ１所示。
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１　实验部分
１．１　仪器和试剂

熔点由ＲＹ１型熔点仪测定（天津市分析仪器厂），温度计未经校正；ＭｅｒｃｕｒｙＰＬＵＳ４００型核磁共振
仪（美国Ａｇｉｌｅｎｔ公司）用于１ＨＮＭＲ测定，ＴＭＳ为内标，ＤＭＳＯ或 ＣＤＣｌ３为溶剂；Ｔｒａｃｅｍｓ２０００型质谱仪
（美国Ｆｉｎｎｉｇａｎ公司）用于ＭＳ测定；ＶａｒｉｏＥＬＩＩＩＣＨＮＳＯ型元素分析仪（德国Ｅｌｅｍｅｎｔａｒ公司）用于元素
分析；薄层层析硅胶使用ＧＦ２５４６０型（青岛海洋化工厂）。

所用试剂为分析纯国产或进口试剂，使用前经常规处理。中间体２（４，６二甲氧基嘧啶２基）２
（２硝基苯基）乙腈（２）参照文献［９］方法制得，收率６６％，熔点８７～８９℃（文献［９］值：８８～８９℃）。
１．２　中间体２（２氨基苯基）２（４，６二甲氧基嘧啶２基）乙腈（３）的合成

参照文献［１０１３］方法，在 ５０ｍＬ反应瓶中，分别加入 １０ｇ（３３ｍｍｏｌ）中间体 ２、０９４ｇ
（００１６ｍｍｏｌ）铁粉、０２ｇ（３７ｍｍｏｌ）氯化铵、１０ｍＬ乙醇和１５ｍＬ水，回流６ｈ后，趁热以硅藻土为助
滤剂过滤，用１０ｍＬ热乙醇洗涤滤饼，所得滤液经减压除去溶剂后得粗品。以 Ｖ（石油醚）∶Ｖ（乙
醚）∶Ｖ（二氯甲烷）＝５∶２∶２混合液为洗脱液，粗品经硅胶柱层析得淡黄色固体（３）０６ｇ，收率６８％，熔
点２０４～２０６℃。１ＨＮＭＲ（４００ＭＨｚ，ＤＭＳＯｄ６），δ：３９４（ｓ，６Ｈ，２×ＯＣＨ３），５６７（ｓ，１Ｈ，ＰｙＨｅｔ），６８７～
８１９（ｍ，４Ｈ，Ｐｈ），１０６１（ｓ，１Ｈ，ＣＨ）；元素分析（Ｃ１４Ｈ１４Ｎ４Ｏ２计算值）／％：Ｃ６２３６（６２２１），Ｈ５２１
（５２２），Ｎ２０５０（２０７３）。
１．３　目标化合物的合成与结构表征

参照文献［１４１６］方法，在 ５０ｍＬ反应瓶中加入 １ｍｍｏｌ中间体 ３、１０ｍＬ四氢呋喃（ＴＨＦ）和
１２ｍｍｏｌ酰氯试剂，除化合物４ｅ与４ｆ在冰浴中反应外，其余化合物均在常温下反应，ＴＬＣ监测反应进
程（反应时间为１～６ｈ）。用适当比例的丙酮与石油醚的混合溶液作洗脱液，硅胶柱层析得相应的目标
化合物４ａ～４ｆ。

化合物４ａ：黄色固体，收率７８％，ｍｐ１８７～１８９℃；１ＨＮＭＲ（４００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３），δ：４０５（ｓ，６Ｈ，２×
ＯＣＨ３），５８０（ｓ，１Ｈ，ＰｙＨｅｔ），６５２（ｄ，１Ｈ， ＣＯＣＨ ），７２１～８５８（ｍ，９Ｈ，Ｐｈ），１０９９（ｄ，１Ｈ，

 Ｐｈ ＣＨ ），１２２５（ｓ，１Ｈ，ＣＨ），１３２１（ｓ，１Ｈ，ＮＨ）；ＥＩＭＳｍ／ｚ（％）：４００（Ｍ＋，７１），３９９（６５），３５６（２０），
２９６（２４），２７０（６２），２５４（５７），１６４（２０），１３０（１００），１０２（２２）；元素分析（Ｃ２３Ｈ２０Ｎ４Ｏ３计算值）／％：Ｃ６９２１
（６８９９），Ｈ４９５（５０３），Ｎ１３８３（１３９９）。

化合物４ｂ：黄色固体，收率７３％，ｍｐ２２４～２２５℃；１ＨＮＭＲ（４００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３），δ：４０４（ｓ，６Ｈ，２×
ＯＣＨ３），５７９（ｓ，１Ｈ，ＰｙＨｅｔ），７２２～８５７（ｍ，９Ｈ，Ｐｈ），１１０７（ｓ，１Ｈ，ＣＨ），１３０１（ｓ，１Ｈ，ＮＨ）；ＥＩＭＳｍ／ｚ
（％）：３７５（［Ｍ＋１］＋，２４），３７４（Ｍ＋，７４），３４６（１１），２６９（４０），２５３（３６），１０４（１００），７６（４４）；元素分析
（Ｃ２１Ｈ１８Ｎ４Ｏ３计算值）／％：Ｃ６７１９（６７３７），Ｈ４７６（４８５），Ｎ１４７６（１４９６）。

化合物４ｃ：黄色固体，收率７１％，ｍｐ２０９～２１０℃；１ＨＮＭＲ（４００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３），δ：１２８（ｔ，Ｊ＝３６Ｈｚ，
３Ｈ，ＣＨ３），２７４（ｄｄ，Ｊ１＝３６Ｈｚ，Ｊ２＝７６Ｈｚ，２Ｈ，ＣＨ２），４０４（ｓ，６Ｈ，２×ＯＣＨ３），５７９（ｓ，１Ｈ，ＰｙＨｅｔ），
７２２～８５７（ｍ，８Ｈ，Ｐｈ），１１１３（ｓ，１Ｈ，ＣＨ），１２９７（ｓ，１Ｈ，ＮＨ）；ＥＩＭＳｍ／ｚ（％）：４０２（Ｍ＋，１００），３７４
（１３），２７０（２６），２６９（１２），２６８（１５），２５３（２０），１３２（８５），１０４（２４）；元素分析（Ｃ２３Ｈ２２Ｎ４Ｏ３计算值）／％：
Ｃ６８４１（６８６４），Ｈ５４３（５５１），Ｎ１３８６（１３９２）。

化合物４ｄ：黄色固体，收率 ７０％，ｍｐ２４２～２４３℃；１ＨＮＭＲ（４００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３），δ：２４６（ｓ，３Ｈ，
ＣＨ３），３９６（ｓ，６Ｈ，２×ＯＣＨ３），５７９（ｓ，１Ｈ，ＰｙＨｅｔ），７２１～８５６（ｍ，８Ｈ，Ｐｈ），１１０９（ｓ，１Ｈ，ＣＨ），１２９５
（ｓ，１Ｈ，ＮＨ）；ＥＩＭＳｍ／ｚ（％）：３８９（［Ｍ＋１］＋，１７），３８８（Ｍ＋，７７），３６０（９），２７０（２１），２６８（２０），２５３（１９），
１１８（１００），９０（６１）；元素分析（Ｃ２２Ｈ２０Ｎ４Ｏ３计算值）／％：Ｃ６７８７（６８０３），Ｈ５２７（５１９），Ｎ１４３６
（１４４２）。

化合物４ｅ：白色固体，收率８９％，ｍｐ１８６～１８８℃；１ＨＮＭＲ（４００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３），δ：１０３（ｔ，Ｊ＝５２Ｈｚ，
３Ｈ，ＣＨ２ＣＨ２ＣＨ３），１７９～１８５（ｍ，２Ｈ，ＣＨ２ＣＨ２ＣＨ３），２４２（ｔ，Ｊ＝７２Ｈｚ，３Ｈ，ＣＨ２ＣＨ２ＣＨ３），４０５（ｓ，６Ｈ，
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２×ＯＣＨ３），５７７（ｓ，１Ｈ，ＰｙＨｅｔ），７１８～８５５（ｍ，４Ｈ，Ｐｈ），１０９０（ｓ，１Ｈ，ＣＨ），１１８９（ｓ，１Ｈ，ＮＨ）；ＥＩＭＳ
ｍ／ｚ（％）：３４０（Ｍ＋，８２），２６９（１００），２５３（２０），１３２（３６），１０３（２０）；元素分析（Ｃ１８Ｈ２０Ｎ４Ｏ３计算值）／％：
Ｃ６３６３（６３５２），Ｈ５９１（５９２），Ｎ１６４２（１６４６）。

化合物４ｆ：黄色固体，收率６８％，ｍｐ２０２～２０３℃；１ＨＮＭＲ（４００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３），δ：４０８（ｓ，６Ｈ，２×
ＯＣＨ３），６１８（ｓ，１Ｈ，ＰｙＨｅｔ），５８９（ｄ，Ｊ＝１０４Ｈｚ，１Ｈ， ＣＨ



２），６２９（ｍ，１Ｈ， ＣＯＣＨ ），６６０（ｄ，Ｊ＝

１０４Ｈｚ，１Ｈ， ＣＨ



２），７２１～８５７（ｍ，４Ｈ，Ｐｈ），１０９７（ｓ，１Ｈ，ＣＨ），１２４９（ｓ，１Ｈ，ＮＨ）；ＥＩＭＳｍ／ｚ（％）：

３２４（Ｍ＋，８２），２６９（１００），２５３（５９），１８４（３５），１５７（１９），５４（２６）；元素分析（Ｃ１７Ｈ１６Ｎ４Ｏ３计算值）／％：
Ｃ６２８４（６２９５），Ｈ５０９（４９７），Ｎ１７３６（１７２７）。
１．４　生物活性试验

除草活性及抑菌活性试验均在国家南方农药创制中心浙江化工研究院进行。参照文献［１７］报道方
法进行除草活性及抑菌活性试验。

１．４．１　除草活性　称取００１ｇ原药，加丙酮配制成质量分数为５０％溶液，用体积分数为０１％吐温
８０乳化剂的水溶液稀释到浓度为１５０ｇ／ｈｍ２备用。

试验靶标植物为稗草（Ｅｃｈｉｎｏｃｈｌｏａｃｒｕｓｇａｌｌｉ）、狗尾草（Ｓｅｔａｒｉａｖｉｒｉｄｉｓ）、马唐（Ｄｉｇｉｔａｒｉａｓａｎｇｕｉｎａｌｉｓ）、
芥菜（Ｂｒａｓｓｉｃａｊｕｎｃｅａ）、反枝苋（Ａｍａｒａｎｔｈｕｓｒｅｔｒｏｆｌｅｘｕｓ）和鳢肠（Ｅｃｌｉｐｔａｐｒｏｓｔｒａｔａ）。

将供试杂草种子分单、双子叶分别均匀播入内径９ｃｍ盆钵中，于温室中培养。待单子叶杂草长到
１５～２叶期，双子叶杂草长到真叶期时，用自动喷雾装置用药液进行芽后茎叶处理。每次喷洒重复
２次，设溶液空白对照。处理后静置４～５ｈ，待叶片上药液晾干后，移入温室内培养。每天观察植株生长
情况，定期记录受害症状，分别于药后１５～２０ｄ目测判断除草活性。

对植株茎或根的抑制及对植物的畸形、白化和腐烂等综合影响程度，分别评定为：０％为无除草活
性；１０％～３０％为活性低，稍有影响；４０％～５０％为活性低，对生长有明显影响；６０％～７０％为有活性，能
抑制生长；８０％～９０％为活性好，严重抑制生长；１００％为受害植株完全死亡。
１．４．２　抑菌活性　称取００１ｇ目标化合物，用少量ＤＭＳＯ溶解后用蒸馏水配成２００ｍｇ／Ｌ药液备用。

试验靶标菌为温室培养黄瓜时常见的黄瓜霜霉病菌（Ｐｓｅｕｄｏｐｅｒｏｎｏｓｐｏｒａｃｕｂｅｎｓｉｓ）、黄瓜白粉病菌
（Ｓｐｈａｅｒｏｔｈｅｃａｆｕｌｉｇｉｎｅａ）、黄瓜灰霉病菌（Ｂｏｔｒｙｔｉｓｃｉｎｅｒｅａ）和水稻纹枯病菌（Ｒｈｉｚｏｃｔｏｎｉａｓｏｌａｎｉ）。

将盆栽黄瓜培养至２片真叶期时供试。①黄瓜霜霉病菌抑菌试验：选择２片真叶期（摘去生长点）
长势一致的盆栽黄瓜苗，用药液喷雾处理后自然晾干约２４ｈ后，取新鲜黄瓜霜霉病病叶，用毛笔沾取
１０℃左右蒸馏水洗下病叶背面孢子囊，配成孢子囊悬浮液（２×１０５～３×１０５个／ｍＬ）。用接种喷雾器（压
力０１ＭＰａ）在黄瓜苗上均匀喷雾接种，接种后的瓜苗移至人工气候室，保持相对湿度１００％，温度为
１５～２０℃，２４ｈ后保持温度１５～２４℃，相对湿度９０％左右保湿诱发，５ｄ后视空白对照发病情况进行分
级调查，按病指数计算防效；②黄瓜白粉病菌抑菌试验：选择１片真叶期、长势一致的黄瓜苗，用药液喷
雾处理后阴干２４ｈ。选取长满白粉菌的黄瓜叶片上的新鲜孢子，用双层纱布过滤，制成孢子浓度为
１０ｍＬ－１左右的悬浮液，对测试苗进行喷雾接种。接种后的瓜苗自然风干后移至恒温（２１～２３℃）室内，
灯光下培养７～８ｄ后，视试液空白对照发病情况进行分级调查，按病指计算防效；③黄瓜灰霉病抑菌试
验：采用叶片接菌法，选择２片真叶期长势一致的盆栽黄瓜苗，经药液喷雾并晾干后，把菌饼接种于叶片
上。２２～２６℃暗光保湿２４ｈ后，恢复自然光照培养约４ｄ。待对照样充分发病后用游标卡尺测量每个接
种点的病斑直径，计算防效；④水稻纹枯病抑菌试验：选择２片真叶期长势一致的盆栽黄瓜苗，待药剂喷
雾处理晾干后，将菌饼有菌丝的一面接贴于叶片上，２２～２６℃暗光保湿２４ｈ后，恢复自然光照培养约
４ｄ。待对照样充分发病后用游标卡尺测量每个接种点的病斑直径，计算防效。

植株发病分级标准参照《农药田间药效试验准则》，病指数和防治效果按下式计算：

病情指数／％＝∑（各级病株数×相对级数值）
总株数×９ ×１００

防治效果／％＝对照病情指数－处理病情指数
对照病情指数

×１００
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２　结果与讨论
２．１　化合物的合成
２．１．１　中间体的合成　在中间体２（２氨基苯基）２（４，６二甲氧基嘧啶２基）乙腈（３）的合成中，应注
意还原剂的选择。实验结果表明，与氯化铵的组合试剂中，铁粉的效果优于锌粉。在本反应中，生成中

间体３的同时，容易生成副产物（２氨基苯基）（４，６二甲氧基嘧啶２基）甲酮（在本实验条件下副产物
的收率为１３％），故应注意反应进程的监控。
２．１．２　目标化合物的合成　在目标化合物的合成中，由于酰氯试剂极易水解，故反应溶剂应严格进行
干燥处理。除化合物４ｅ与４ｆ的合成在冰浴中反应外，其余化合物的合成均在常温下进行。中间体３与
酰氯试剂的用量摩尔比控制为１∶１２较好。所有目标化合物的合成，均不用缚酸剂，操作简单，反应时
间短（１～６ｈ）且有中等以上的收率（６８％～８９％）。
２．２　目标化合物的除草及抑菌活性
２．２．１　 除草活性　在１５０ｇ／ｈｍ２的剂量条件下，目标化合物４ａ～４ｆ对靶标植物稗草、狗尾草、马唐、芥
菜、反枝苋和鳢肠草的除草活性测试结果如表１所示。

表１　目标化合物４ａ～４ｆ的除草活性（抑制率％）

Ｔａｂｌｅ１　Ｈｅｒｂｉｃｉｄａｌａｃｔｉｖｉｔｉｅｓｏｆｃｏｍｐｏｕｎｄｓ４ａ～４ｆ（ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎｒａｔｅ／％）

Ｃｏｍｐｏｕｎｄ
Ｅｃｈｉｎｏｃｈｌｏａ
ｃｒｕｓｇａｌｌｉ

Ｓｅｔａｒｉａ
ｖｉｒｉｄｉｓ

Ｄｉｇｉｔａｒｉａ
ｓａｎｇｕｉｎａｌｉｓ

Ｂｒａｓｓｉｃａ
ｊｕｎｃｅａ

Ａｍａｒａｎｔｈｕｓ
ｒｅｔｒｏｆｌｅｘｕｓ

Ｅｃｌｉｐｔａ
ｐｒｏｓｔｒａｔａ

４ａ ０ ０ ０ ０ ０ ０
４ｂ ０ ０ ０ ０ ０ ０
４ｃ ０ ０ ０ ０ ０ ０
４ｄ ０ ０ ０ ０ ０ ０
４ｅ ０ ０ ０ ０ ０ ０
４ｆ ０ ０ ０ ０ ０ ０

　　由表１可以看出，化合物４ａ～４ｆ对６种测试杂草均未表现出除草活性。可以认为目标物的结构是
导致这一结果的重要因素，即目标物的取代苯环与嘧啶环是通过具有吸电子性的腈甲基桥相连的，与典

型嘧啶水杨酸结构中具有供电子性的氧桥存在较大差异。说明在４，６二甲氧基嘧啶与苯环之间，通过
腈甲基桥连改造所得的化合物骨架不能与乙酰羟酸合成酶（ＡＨＡＳ）很好地结合及相互作用，因而没有
体现出除草效果。

２．２．２　抑菌活性　在施药质量浓度为２００ｍｇ／Ｌ时，目标化合物４ａ～４ｆ对受试盆栽黄瓜苗叶面黄瓜霜
霉病菌、黄瓜白粉病菌、黄瓜灰霉病菌和水稻纹枯病菌的抑菌活性测试结果如表２所示。

表２　化合物４ａ～４ｆ的抑菌活性

Ｔａｂｌｅ２　Ｆｕｎｇｉｃｉｄａｌａｃｔｉｖｉｔｉｅｓｏｆｃｏｍｐｏｕｎｄｓ４ａ～４ｆ

Ｃｏｍｐｏｕｎｄ
Ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎｒａｔｅ／％

Ｐｓｅｕｄｏｐｅｒｏｎｏｓｐｏｒａｃｕｂｅｎｓｉｓ Ｓｐｈａｅｒｏｔｈｅｃａｆｕｌｉｇｉｎｅａ Ｂｏｔｒｙｔｉｓｃｉｎｅｒｅａ Ｒｈｉｚｏｃｔｏｎｉａｓｏｌａｎｉ
４ａ ０ ０ ３５．３ ２１．７
４ｂ ０ ０ ３．６ ０
４ｃ ０ ０ １５．６ １８．７
４ｄ ０ ０ １４．４ ７２．３
４ｅ ０ ０ ２８．７ ５６．７
４ｆ ０ ０ ４．５ ０

　　由表２可以看出，目标物４ａ～４ｆ对黄瓜灰霉病及水稻纹枯病表现出一定的防治效果，其中化合
物４ａ和４ｅ对黄瓜灰霉病的防治效果分别为３５３％及２８７％，化合物４ｄ和４ｅ对水稻纹枯病的防治效
果分别为７２３％及５６７％。由实验结果亦可看出，取代基的变化对抑菌活性的影响，即Ｒ为苯烯基、取
代苯基及含３个碳原子的丙基时，化合物体现出抑菌活性。Ｒ为苯基或２个碳的乙烯基时抑菌活性明
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显降低。实验结果表明，作为杀菌剂，这类化合物具有进一步进行结构改造的潜力。

３　结　论

以２（２硝基苯基）乙腈为原料，分别经缩合、还原及酰胺化反应合成了６个未见文献报道的Ｎ（２
（腈基（４，６二甲氧基嘧啶２基）甲基）苯基）酰胺类衍生物。生物活性实验结果表明，所合成的化合物
对黄瓜灰霉病和水稻纹枯病有一定抑制活性。说明这类化合物通过结构改造以期寻求高活性杀菌剂具

有进一步的研究价值。
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