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超声波辐射下 2,6-二甲酰基-4-叔丁基苯酚的合成

魏俊发  牛小玲  何地平  林福娟
(陕西师范大学化学与材料科学学院化学系  西安  710062)

摘  要  在超声波辐射下 用市售二氧化锰将 2,6-二羟甲基-4-叔丁基苯酚氧化成 2,6-二甲酰基-

4-叔丁基苯酚 其反应条件温和 易于操作 且反应速率大大提高 收率也较高
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A Composite Method for Synthesis of 2,6-Diformyl-
4-tert-butylphenol by Ultrasonic Wave

Wei Junfa,  Niu Xiaoling,  He Diping,  Lin Fujuan
(College of Chemistry and Material Science , Shaanxi Normal University, Xí an,  710062)

Abstract  A facile and direct preparative method of 2,6-diformyl-4-tert-buty phenol from 2,6-

dihydroxyl methyl-4-tert-buty phenol and manganese ( ) oxide activated by ultrasonic wave is described.

The aldehyde is obtained in good yield, and its preparation is easy to operate.
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自从 1970 年 Robson 利用 2,6-二甲酰基-4-取代苯酚和双功能伯胺化合物合成了双 Schiff 碱

型双核(binucleating)配体及双核金属配合物以来 2,6-二甲酰基-4-取代苯酚已成为构筑此类配体

的关键而常用的分子构件 由 2,6-二甲酰基-4-取代苯酚出发 可以很方便地合成各种环状或非

环双核化配体 进而合成用以模拟双核金属酶如甲烷单加氧酶(MMO) 多巴胺β-羟化酶(DβH)

肽酰甘氨酸α-羟化单加氧酶(PHM)的模型配合物和分子磁体等的双核配合物[1~4] 因此 2,6-二

甲酰基-4-取代苯酚制备简便 高效就成为合成这类配合物的主要因素 合成 2,6-二甲酰基-4-取

代苯酚的方法一般可分为两种 一是由对取代苯酚通过甲酰化反应直接制备 该法反应简单

但产率低(仅 35%[5]) 且后处理麻烦 二是先将对取代苯酚羟甲基化为 2,6-二羟甲基对取代苯酚

再氧化成相应的二醛 但氧化时需要对酚羟基加以保护 氧化后再脱去保护基 反应步骤多

操作繁琐 总收率也很低(仅 27%[6]) 采用活性 MnO2氧化 可以避免酚羟基的保护和脱保护

收率约为 60% 70% 但氧化反应时间长(需搅拌 2d) 且这种氧化剂需要专门制备[7]

鉴于超声波辐射可以提高许多化学反应的反应速度[8] 改善目的产物的选择性 本文用超

声波辐射活化的二氧化锰将 2,6-二羟甲基-4-取代苯酚氧化为 2,6-二甲酰基-4-取代苯酚 反应条

件温和 并具有良好的选择性 反应式如下 此法不仅克服了 2,6-二羟甲基-4-取代苯酚氧化时

需要保护羟基而使反应复杂 产率低等缺点 而且对二氧化锰氧化法做了有效的改进和尝试,使
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氧化剂无需高温处理 只需将市售二氧化锰用超声波加以活化即可 且大大缩短了反应时间
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1 实验部分

1.1 仪器和试剂

苯酚(重蒸) 叔丁醇 37%的甲醛 二氧化锰及溶剂均为分析纯试剂

KQ-50 型超声波清洗器(昆山市淀山湖检测仪器厂) WRS-1 数字熔点仪(上海物理光学仪器

厂) 意大利 Carlo Erba 1106型元素分析仪 Nicolet 170 SX FT-IR红外光谱仪(KBr压片) Varian

XL-200核磁共振仪

1.2 2,6-二羟甲基-4-叔丁基苯酚合成

1.2.1 对叔丁基苯酚的合成  94g(1.0mol)苯酚和 125mL 叔丁醇置于三口烧瓶中 在冰浴冷却和

搅拌下滴加 50mL浓 H2SO4 控制滴加速度 使反应温度保持在 20°C 以下 加完酸后继续搅拌

30min 室温放置 5h 然后加入 200mL水 搅拌 用苯(70mL 3)萃取 将有机层用无水Mg2SO4

干燥 用旋转蒸发仪蒸除溶剂 棕色固体残渣用石油醚重结晶 得到白色针状晶体 99.2g 收率

66.1% m.p.98°C 文献值[9] 97 99°C

1.2.2 2,6-二羟甲基-4-叔丁基苯酚的合成  150g (1.0mol)对叔丁基苯酚加入到含有 50g NaOH 的

1.2L水中 溶解后冷却至室温 加入 157mL 37%的甲醛溶液 在室温下搅拌 4 6d 再加入 110mL

浓盐酸 分层 有机层用水(50mL 3)洗涤 然后加入 700mL CHCl3和 500mL水 两相分离

有机相用 100g无水MgSO4干燥 旋转蒸发掉溶剂后 加入少量氯仿重结晶 得白色固体 176g

收率 84% m.p.74 75°C(文献值[9] 74 75°C) 元素分析 C12H18O3 实测值(计算值)/% C

68.63(68.55) H 8.57(8.63)

1.2.3 2,6-二甲酰基-4-叔丁基苯酚的合成  将 160g 市售 MnO2加入 100mL 氯仿中 加入 2,6-二

羟甲基-4-叔丁基苯酚 20g 电动搅拌下 弱档超声波作用 30min 控制反应体系温度低于 20°C

反应结束后 抽滤 (过滤后的固体主要是二氧化锰氧化后的残渣 若用氢氧化钠溶液处理 可

得具有黄色荧光的溶液 将溶液酸化后 得少量二醛产物)并用少量氯仿洗涤 3 次 洗涤液与滤

液合并 旋转蒸除溶剂得黄色油状物 冰箱放置过夜后固化为淡黄色固体 称重 5.8g 收率 76%

用石油醚重结晶得淡黄色针状晶体 m.p.105°C(文献值[9] 105°C) 元素分析 C12H14O3 实测值(计

算值)/% C 70.01(69.89) H 6.80(6.84) IR(KBr) υ/cm-1 1880 (C=O,CH) 1692 (C=O) 1662 (OH)

1224(C-O-H) 1H NMR (DCCl3) δ 1.23 (9H,s,CH3) 7.83 (2H,s,C6H5) 10.17 (2H,s,CHO) 11.3

(1H,s,OH) MS, m/Z 206 (M+)

2 结果与讨论

出于双核金属酶模拟研究的需要 2,6-二甲酰基-4-取代苯酚合成一直是本实验室的主要研

究兴趣之一 如上所述 2,6-二甲酰基-4-取代苯酚的文献合成方法均有这样那样的不足之处
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为了方便 高收率地合成这种二醛 笔者曾尝试过多种新方法 如用铬酸钾-硫酸在水-二氯甲

烷两相体系中 以四丁基溴化铵(TBAB)或苄基三乙基氯化铵(TEBA)为相转移催化剂进行氧化

研究发现氧化反应能够发生(产物的水溶液有特征的黄绿色荧光 不慎粘在皮肤上时产生几周不

褪的黄色) 但由于伴随有副反应(可能是酚羟基被氧化或醛基进一步氧化) 收率不高 采用无

机固体负载型氧化剂三氧化铬盐酸二甲胺/硅胶进行氧化 其效果亦不理想

市售二氧化锰的反应活性很低 直接用来氧化羟基苯甲醇如水杨醛或 2,6-二羟甲基-4-取代

酚 相应的酚醛收率很低 即使事先经高温活化 产品收率也无明显改善 但在超声波辐射下

市售二氧化锰氧化羟基苯甲醇具有良好的活性和选择性 氧化中酚羟基不受影响 从而避免了

酚羟基的保护 脱保护等复杂反应步骤 缩短了合成步骤 并使反应操作大大简化 提高了收

率 所得产品的熔点 IR 1H NMR与文献值相符 组成亦与计算值一致

超声波的这种特性可能源于其空化现象及附加效应 改善了固体氧化剂的表面形态和分散

性等 研究表明[10] 超声催化能在低的环境温度下保持其基质的热敏性并增加选择性 得到在

光解和普通热解情况下不易得到的高能量物种,并能实现微观水平上的高温高压条件 超声不仅

能够改善氧化剂二氧化锰的分散性 而且还能够清除二氧化锰的表面钝化层 从而使氧化剂表

面不断更新 充分发挥氧化剂在反应中的作用 从而使二氧化锰在温和的条件下被超声波辐射

活化 提高反应速率 大大缩短反应时间 由反应 2d减少至仅用 30min
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