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新三唑类化合物的合成及抑菌活性研究
Ξ
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　　[摘　要 ]　以 3, 32二甲基212(1, 2, 42三唑212基) 222丁酮为原料, 合成了 6 个新化合物, 化合物的结构均经1H 2

NM R 和 IR 予以确认。以小麦赤霉病菌 (F usarium g ram inearum )、苹果炭疽病菌 (G lom erella cing u la ta)、玉米大斑

病菌 (E x seroh ilum tu rcium )及南瓜枯萎病菌 (F usarium oxy sp orium ) 为供试菌种, 在 100 ΛgömL 质量浓度下, 对合

成化合物进行了杀菌活性测定, 结果表明 6 种化合物均有不同程度的杀菌活性。
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　　三唑类化合物以其杀菌谱广、低毒、低抗性及化

学结构多样性等特点, 在杀菌剂中占有非常重要的

地位[1, 2 ]。3, 32二甲基212(1, 2, 42三唑212基) 222丁酮

(Α2唑代片呐酮) 是合成三唑类杀菌剂的一个重要中

间体, 其可以发生还原反应、肟化反应、环氧化反应、

W itt ig 反应、烷基化反应[3～ 5 ]、醇醛缩合反应[6 ] 及

M ichael 加成反应[7 ]等, 通过这些反应制备的衍生物

大多具有良好的杀菌活性, 并已有多个商品化品种,

如三唑酮、三唑醇、烯唑醇、苄氯三唑醇、双苯三唑

醇、辛唑酮、戊唑醇等。本研究以 3, 32二甲基212(1,

2, 42三唑212基) 222丁酮为原料, 通过M ann ich 反应

合成了 6 个新化合物, 化合物的结构均经1H 2NM R

和 IR 予以确认。目标化合物的合成路线如下:

式中, a 为R 1R 2= - CH 2CH 2OCH 2CH 2- ; b 为R 1R 2

= - CH 2CH 2CH 2CH 2CH 2 - ; c 为 R 1 = - CH 3, R 2 =

m - C 6H 5OC 6H 4CH 2。

以小麦赤霉病菌 (F usa rium g ram inea rum )、苹

果炭疽病菌 (G lom erella cing u la ta )、玉米大斑病菌

(E x seroh ilum tu rcium ) 及南瓜枯萎病菌 (F usa rium

oxy sp orium ) 为供试菌种, 在 100 ΛgömL 质量浓度

下, 采用抑制菌丝生长速率法, 对合成化合物进行了

杀菌活性筛选, 发现 6 种化合物均有不同程度的杀

菌活性, 其中É c 和Ê c 对 4 种病原菌的抑制率均超

过 60% ; 以É c 和Ê c 为供试试剂, 测定了其对以上

4 种病原菌的毒力曲线, 结果表明, Ê c 抑菌活性较

好, EC 50均低于 10 ΛgömL。

1　材料与方法

1. 1　仪器和试剂

　　W R S21A 数字熔点仪 (温度计未校正) , IR 435

红外光谱仪,D PX 300 M H z 核磁共振仪。所有试剂

均为市售分析纯。
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1. 2　供试菌种

供试菌种为小麦赤霉病菌 (F usa rium g ram in2
ea rum )、玉米大斑病菌 (E x seroh ilum tu rcicum )、苹

果炭疽病菌 (G lom erella cing u la ta) 和南瓜枯萎病菌

(F usa rium oxy sp orium )。

1. 3　化学合成

1. 3. 1　3, 32二甲基212(1, 2, 42三唑212基) 222丁酮

的制备[8 ]　向 250 mL 圆底烧瓶中加入 17. 9 g (0. 1

mo l) 3, 32二甲基212溴222丁酮, 13. 8 g (0. 1 mo l) 无

水碳酸钾及 120 mL 丙酮, 搅拌下加入 6. 9 g (0. 1

mo l) 1, 2, 42三唑, 加热回流 10 h, 冷至室温, 过滤, 固

体用丙酮洗至无色, 合并溶液, 蒸去溶剂, 残留物用

四氯化碳重结晶, 得 14 g 无色晶体, m. p. 62～

63℃, 收率为 83. 8% (文献 [ 8 ], m. p. 63～ 65 ℃, 收

率 76. 7% )。

1. 3. 2　N 2甲基2间2苯氧基苯甲胺的制备　将 20 g

(0. 10 mo l)间2苯氧基苯甲醛、30 mL (0. 16 mo l) 质

量分数 25% 的甲胺乙醇溶液及 60 mL 无水乙醇置

于 250 mL 三口瓶中, 加热回流 5 h, 冷却后, 加入

3. 8 g (0. 10 mo l) 硼氢化钠, 再加热回流 4 h, 冷至室

温, 用质量分数 10% 盐酸酸化至pH 约为 2。减压蒸

去溶剂, 向残留液中加入 100 mL 水和 50 mL 三氯

甲烷, 搅拌 1 h, 抽滤, 固体用质量分数 10% 氢氧化

钠碱化, 三氯甲烷萃取 3 次, 每次 50 mL。合并三氯

甲烷, 水洗 3 次, 无水硫酸钠干燥, 蒸去溶剂后, 得无

色油状物 19 g, 收率为 90%。1HNM R (∆, CDC l3 ) :

1. 25 (1H , s, - N H ) , 2. 36 (3H , s, - CH 3) , 3. 64 (2H ,

s, - CH 2) , 6. 60～ 7. 40 (9H ,m ,A r2H )。

1. 3. 3　4, 42二甲基212(42吗啉基) 222(1, 2, 42三唑2
12基) 232戊酮的制备 (É a) 　向 50 mL 锥形瓶中加

入 1. 67 g (0. 01 mo l) 3, 32二甲基212(1, 2, 42三唑212
基) 222丁酮和 20 mL 水, 搅拌至全溶, 加入 1. 0 g

(0. 01 mo l) 质量分数 30% 甲醛水溶液及 0. 87 g

(0. 01 mo l) 吗啉, 室温搅拌 8 h, 用三氯甲烷萃取 3

次, 每次 20 mL , 合并三氯甲烷, 水洗 3 次, 无水硫酸

钠干燥, 减压蒸去溶剂, 残留物用质量分数 95% 乙

醇重结晶, 得 2. 1 g 无色晶体,m. p. 63～ 64 ℃, 收率

为 78. 9%。同法制得化合物É b, É c, 收率分别为

68. 0% 和 52. 6%。

1. 3. 4　4, 42二甲基212(12哌啶基) 222(1, 2, 42三唑2
12基) 232戊醇的制备 (Ê b) 　将 0. 8 g (0. 003 mo l)

4, 42二甲基212(12哌啶基) 222(1, 2, 42三唑212基) 232
戊酮置于 50 mL 三口瓶中, 加入 20 mL 甲醇, 搅拌

下加入 0. 12 g (0. 003 mo l) 硼氢化钠, 室温搅拌 30

m in , 再加热回流 1 h, 冷却后, 减压蒸去溶剂, 加入

20 mL 水, 用质量分数 10% 盐酸调 pH 为 1, 然后用

质量分数 10% 氢氧化钠调 pH 约为 9, 用三氯甲烷

萃取 3 次, 每次 20 mL , 合并三氯甲烷, 水洗 3 次, 无

水硫酸钠干燥, 减压蒸去溶剂, 残留物用 95% 乙醇

重结晶, 得白色晶体 0. 77 g, m. p. 114～ 116 ℃, 收

率为96. 4%。同法制得化合物Ê a, Ê c, 收率分别为

94. 5% 和 96. 6%。

1. 4　抑菌活性测定

采用生长速率法, 即将供试药剂与未凝固的培

养基混合均匀接上菌种, 用带药培养基培养病菌。通

过病菌培养速度快慢来判断药剂毒力的大小, 以十

字交叉法测出菌落直径。
菌落直径öcm = 菌落直径平均值- 0. 5 (菌饼直径)

抑制率ö% =
对照菌落直径- 处理菌落直径

对照菌落直径 ×100%

2　结果与讨论

2. 1　目标物的结构鉴定

　　6 个化合物的结构均通过1HNM R , IR 和元素

分析确认:

化 合 物 É a: 无 色 晶 体, m. p. 63～ 64

℃。1HNM R (∆, CDC l3 ) : 8. 27 ( s, 1H , = CH ) , 7. 89

(s, 1H , = CH ) , 5. 71 ( t, 1H , - CH - ) , 3. 61 ( t, 4H ,

- CH 2 - O - CH 2 - ) , 2. 82～ 3. 05 (m , 2H ,

- CH 2- ) , 2. 41～ 2. 56 (m , 4H , - CH 2 - N - CH 2

- ) , 1. 20 ( s, 9H , - C (CH 3 ) 3 )。 IR (cm - 1, KB r 压

片) : 3 390, 3 100, 2 950, 2 750, 1 695, 1 505, 1 275,

1 100。元素分析 (测定值ö计算值)结果为: C 58. 61ö
58. 42, H 8. 33ö8. 06,N 21. 04ö20. 52。

化 合物 É b: m. p. 66～ 67 ℃。1HNM R ( ∆,

CDC l3 ) : 8. 28 ( s, 1H , = CH ) , 7. 88 ( s, 1H , = CH ) ,

5. 71 ( t, 1H , - CH ) , 2. 75～ 3. 03 (m , 2H , - CH 2 ) ,

2. 41～ 2. 45 ( t, 4H , - CH 2 - N - CH 2 - ) , 1. 30～

1. 66 (m , 6H , - CH 2 - CH 2 - CH 2 - ) , 1. 20 ( s, 9H ,

- C (CH 3) 3 )。 IR (cm - 1 KB r 压片) : 3 100, 2 900,

2 700, 1 705, 1 500, 1 270。元素分析 (测定值ö计算

值 ) 结果为: C 63. 59ö63. 43, H 9. 16ö8. 78, N

21. 20ö21. 17。

化 合 物 É c: 无 色 晶 体, m. p. 60～ 61

℃。1HNM R (∆, CDC l3 ) : 8. 12 ( s, 1H , = CH ) , 7. 84

(s, 1H , = CH ) , 6. 82～ 7. 32 (m , 9H , A r2H ) , 5. 64 ( t,

1H , - CH - ) , 3. 45 (AB , 2H , A r- CH 2- ) , 2. 93 (d,

2H , - CH 2- ) , 2. 22 ( s, 3H , - N CH 3) , 1. 15 ( s, 9H ,
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- C (CH 3) 3)。 IR (cm - 1, KB r 压片) : 3 100, 2 900,

2 800, 1 710, 1 580 及 1 500, 1 250, 1 140。元素分析

( 测 定 值ö计 算 值 ) 结 果 为: C 70. 37ö69. 94,

H 7. 19ö7. 28,N 14. 28ö14. 21。

化 合 物 Ê a: 无 色 晶 体, m. p. 142～ 143

℃。1HNM R (∆, CDC l3 ) : 8. 19 ( s, 1H , = CH ) , 7. 94

(s, 1H , = CH ) , 4. 63 (b, 1H , - OH ) , 3. 94 (d, 1H ,

- CH ) , 3. 60～ 3. 63 (m , 5H , - CH 2 - CH 2 - 及

- CH - ) , 2. 86～ 2. 89 (d, 2H , - CH 2 - ) , 2. 30～

2. 54 (m , 4H , - CH 2 - CH 2 - ) , 0. 74 ( s, 9H , - C

(CH 3) 3)。IR (cm - 1, KB r 压片) : 3 205, 3 100, 2 940,

2 800, 1 500, 1 275, 1 100。元素分析 (测定值ö计算

值 ) 结果为: C 59. 73ö59. 97, H 8. 31ö8. 63, N

19. 87ö19. 99。

化 合 物 Ê b: 无 色 晶 体, m. p. 114～ 116

℃。1HNM R (∆, CDC l3) : 8. 25 ( s, 1H , = CH ) , 7. 93

(S, 1H , = CH ) , 4. 40 (AB , 2H , - CH - CH - ) , 4. 40

(b, 1H , - OH ) , 2. 82 (d, 2H , - CH 2- ) , 2. 26～ 2. 44

(m , 4H , - CH 2 - N - CH 2 - ) , 1. 36～ 1. 53 (m , 6H ,

- CH 2 - CH 2 - CH 2 - ) , 0. 74 (s, 9H , - C (CH 3) 3)。

IR (cm - 1, KB r 压片) : 3 200, 3 100, 2 900, 2 800,

1 500, 1 275, 1 100。元素分析 (测定值ö计算值)结果

为: C 63. 12ö62. 81, H 9. 84ö9. 50, N 21. 03ö20. 64。

化 合 物 Ê c: 无 色 晶 体, m. p. 213～ 215

℃。1HNM R (∆, CDC l3 ) : 8. 28 ( s, 1H , = CH ) , 7. 86

(s, 1H , = CH ) ; 6. 80～ 7. 48 (m , 9H , A r2H ) , 5. 24 ( s,

1H , - OH ) , 4. 30 (AB , 2H , - CH - CH - ) , 3. 16

(AB , 2H ,A r- CH 2- ) ; 2. 72 (s, 2H , - CH 2- ) , 2. 10

( s, 3H , - N - CH 3) , 1. 00 ( s, 9H , - C (CH 3) 3)。 IR

(cm - 1, KB r 压片 ) : 3 210, 3 100, 2 960, 2 805,

1 575, 1 500, 1 265。元素分析 (测定值ö计算值)结果

为: C 68. 67ö69. 08, H 7. 61ö7. 91, N 14. 23ö14. 65。

2. 2　抑菌活性

2. 2. 1　6 种新合成化合物的抑菌活性筛选　以等

量丙酮为空白对照, 在 100 ΛgömL 质量浓度下, 以

小麦赤霉病菌、苹果炭疽病菌、玉米大斑病菌和南瓜

枯萎病菌为供试菌种, 对 6 种新化合物进行抑菌活

性筛选。结果见表 1。

表 1　6 种化合物对 4 种植物病菌菌丝生长的抑制率

T able 1　 Inh ib it ion rates of six compounds to m ycelium grow th of four tested fungi %

化合物
Compounds

南瓜枯萎
F usarium

oxy sp orium

苹果炭疽
G lom erella
cing u la ta

玉米大斑
E x seroh ilum

tu rcicum

小麦赤霉
F usarium

g ram inearum

É a 35. 8 89. 5 40. 3 44. 3

É b 11. 1 83. 1 37. 4 44. 3

É c 63. 4 92. 7 98. 8 82. 9

Ê a 35. 8 37. 1 78. 5 67. 9

Ê b 16. 8 0. 9 62. 6 73. 4

Ê c 83. 2 65. 3 82. 2 85. 9

　　由表 1 可知, É c 和Ê c 对 4 种植物病原菌的抑

制率均较高。É a 和É b 仅对苹果炭疽病菌的抑制率

较高, 对其他 3 种病菌的抑制率均较低。因此, 选择

É c 和Ê c 测定其对 4 种供试病原菌的毒力曲线。

2. 2. 2　É c, Ê c 对 4 种供试病原菌的毒力曲线测

定　以É c 和Ê c 为供试试剂, 以丙酮为空白对照,

设置 100, 50, 25, 12. 5, 6. 25 ΛgömL 5 个质量浓度梯

度, 对小麦赤霉病菌、玉米大斑病菌、苹果炭疽病菌

和南瓜枯萎病菌进行抑菌活性的独立测定, 结果见

表 2 和表 3。

表 2　É c 对 4 种供试植物病原菌的毒力测定

T able 2　Toxicity of É c on four tested fungi

供试病菌
T ested fungi

毒力曲线
Regression equation

相关系数
Relativity coefficien t EC50

南瓜枯萎 F usarium oxy sp orium 2. 417 2x + 1. 165 7 0. 980 0 38. 57

苹果炭疽 G lom erella cing u la ta 2. 832 6x + 2. 288 0 0. 942 9 9. 07

小麦赤霉 F usarium g ram inearum 5. 062 6x + 0. 455 9 0. 996 0 7. 94

玉米大斑 E x seroh ilum tu rcicum 1. 241 5x + 3. 195 0 0. 957 4 28. 44
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表 3　Ê c 对 4 种供试植物病原菌的毒力测定

T able 3　Toxicity of Ê c on four tested fungi

供试病菌
T ested fungi

毒力曲线
Regression equation

相关系数
Relativity coefficien t EC50

南瓜枯萎 F usarium oxy sp orium 5. 024 9x + 0. 388 6 0. 942 9 8. 27

苹果炭疽 G lom erella cing u la ta 4. 336 3x + 0. 703 3 0. 980 4 9. 79

小麦赤霉 F usarium g ram inearum 4. 997 4x + 0. 658 7 0. 980 4 7. 39

玉米大斑 E x seroh ilum tu rcicum 4. 593 3x + 0. 796 7 0. 990 0 8. 22

　　由表 2 及表 3 可知, Ê c 对 4 种病原菌的抑制

活性较好, EC 50 均低于 10 ΛgömL , 分别为 8. 27,

9. 79, 7. 39 和 8. 22 ΛgömL。而É c 仅对苹果炭疽病

菌和小麦赤霉病菌的 EC50小于10 ΛgömL , 而对南瓜

枯萎病菌和玉米大斑病菌的 EC 50均高于10 ΛgömL。

相比之下, Ê c 较É c 的抑制活性高。
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Syn thesiza t ion and fung icida l act ivit ies of new triazo le com pounds

ZHOU W en -m ing1,W ANG Chang-zhao1,L I Chang- j ie2, ZHAO yong1

(1 Colleg e of L if e S ciences,N orthw est A & F U niversity , Y ang ling , S haanx i 712100, Ch ina;

2 T he A nim al H usband ry of L a iy ang Coun ty , L aiy ang , S hand ong 265200, Ch ina)

Abstract: Six new compounds w ere syn thesized from 3, 32dim ethyl212(1, 2, 42t rizo le212yl) 2bu tanone,

and their b io logica l act ivit ies w ere studied. T he structu res of a ll the compounds w ere confirm ed by m ean s

of　1HNM R and IR. T he p relim inary b ioassays resu lts show ed that a ll the new compounds exh ib ited certa in

fungicidal act ivit ies again st F usa rium oxy sp orium , G lom erella cing u la ta , F usa rium g ram inea rum and

E x seroh ilum tu rcium in 100 ΛgömL.

Key words: t riazo le compounds; o rgan ic syn thesis; fungicidal act ivity
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