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基于肉桂醛的咪唑并［2，1-b］-1，3，4- 二唑
Mannich碱的合成及表征
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摘要:以肉桂醛与氨基脲经缩合、环合得到 2-氨基-5-苯乙烯基-1，3，4- 二唑，再与 ɑ-溴苯乙酮反应得到
2-苯乙烯基-6-芳基咪唑并［2，1-b］-1，3，4- 二唑，最后经 Mannich反应得到 Mannich碱．所有中间体及产
物的结构经 IR、1H NMR、ESI-MS及元素分析确证，同时优化了中间体及产物的反应条件． 2-苯乙烯基-6-

芳基咪唑并［2，1-b］-1，3，4- 二唑的最佳反应条件为 n( 2-氨基-5-苯乙烯基-1，3，4- 二唑) ∶ n( α-溴代苯
乙酮) = 1． 0∶ 1． 2．在浓盐酸催化下于无水乙醇中回流反应 18 h，产率为 57． 8% ． Mannich 碱的最佳反应条
件为 n( 2-苯乙烯基-6-芳基咪唑并［2，1-b］-1，3，4- 二唑) ∶ n( 40%甲醛) ∶ n( 无水哌嗪) = 1． 0∶ 1． 3∶ 1． 3，

在无水乙醇中回流反应 8 h，产率为 55． 4% ．
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0 引言

Mannich 反应是一类重要的有机反应，由德国
化学家卡尔·曼尼希 ( Mannich) 在 1917 年首次发
现． Mannich 反应在形成 C—C 键的同时形成 C—N
键，可以将不饱和化合物、芳环类和杂环类化合物等
有机连接起来，得到众多具有各种性能的 Mannich
碱，在医药领域中的抗菌［1-5］、抗氧化［6］、抗惊厥［7］、
抗癌［8-9］，在农药领域中的杀虫除草［10-11］以及在材

料领域［12-16］中的仿生合成等均有较高的研究和应

用价值．此外，Mannich反应在天然产物合成［17］方面
起到关键性作用．本课题组近年来一直致力于 Man-
nich反应［18-21］方面的研究，探索新型化合物的合成
及绿色合成方法．本文设计合成了基于肉桂醛的 2-
苯乙烯基-6-芳基咪唑并［2，1-b］-1，3，4- 二唑及
Mannich碱，并对其结构进行表征，同时优化了反应
条件，为芳基咪唑并［2，1-b］-1，3，4- 二唑及其衍
生物的合成提供了理论依据．合成路线如图 1 所示，
其中 R: a =H; b =4-CH3 ; c =4-OH; d =3-NO2 ;
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图 1 基于肉桂醛咪唑并［2，1-b］-1，3，4- 二唑 Mannich

碱的合成
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1 实验部分

1． 1 仪器与试剂

IR谱采用德国 BRUKER公司 VECTOR-22 型傅
里叶变换红外光谱仪测定，KBr 压片; 1H NMR 谱采
用德国 BRUKER 公司 ADVANCE Ⅲ 400MHz 核磁
共振仪( DMSO-d6 为溶剂，TMS 为内标) 测定; 熔点
采用北京泰克仪器有限公司 X-4 型数字显示显微熔
点仪测定( 温度计未经校正) ;质谱采用瑞士 Balzers
公司 Omnistar-200 型质谱仪测定; 元素分析采用
Perkin-Elmer公司 2400 型 CHN元素分析仪测定．所
用试剂均为国产分析纯．

1． 2 桂醛缩氨脲( 3)的合成

于干燥的三口烧瓶中加入 1． 32 g( 0． 01 mol) 肉
桂醛、15 mL无水乙醇、1． 12 g( 0． 01 mol) 盐酸氨基
脲，慢慢升温至回流反应 4 h，TLC 监测反应 ( 展开
剂为 V( 二氯甲烷) ∶ V( 甲醇) = 10∶ 1) ．待反应完全
后，将反应混合液冷至室温，析出固体，抽滤，滤饼依

次用母液、无水乙醇洗涤，得粗品． 粗品经无水乙醇
重结晶，得白色晶体状桂醛缩氨脲 1． 23 g，产率为
65． 1%． m． p． /℃ : 189． 1 ～ 191． 7． IR ( KBr ) ，ν / cm －1 :

3 472，3 295( —NH2 ) ，1 690( C O) ，1 675( C C) ，
1 603( C N ) ，1 503，1 427( Ar—H) ，678．元素分析/%，
实测值(理论值) : C10 H11 N3O，C，63． 49 ( 63． 48 ) ; H，
5． 82( 5． 86) ; N，22． 22( 22． 21) ; O，8． 47( 8． 46) ．
1． 3 2-氨基-5-苯乙烯基-1，3，4- 二唑( 4)的合成
将 1． 87 g( 0． 01 mol) 桂醛缩氨脲、20 mL 冰乙

酸及 1． 64 g( 0． 02 mol) 无水乙酸钠依次加入干燥的
三口烧瓶中，在室温下搅拌至固体完全溶解，然后在

2． 5 h内缓慢滴加含 0． 65 mL液溴的 5． 0 mL HAc溶
液，TLC监测反应(展开剂为 V(二氯甲烷) ∶ V(甲醇) =

10∶1)至反应完全，然后将反应混合液倒入 100 mL
冰水中，抽滤，滤饼用大量的冰水洗涤，干燥，得粗

品．粗品经无水乙醇重结晶后得白色晶体状 2-氨基-
5-苯乙烯基-1，3，4- 二唑 1． 21 g，产率为 64． 6%． m．
p． /℃ : 204． 3 ～206． 1． IR( KBr) ，ν / cm －1 : 3 411，3 215
( —NH2 ) ，1 685( C C) ，1 609( C N) ，1 523，1 417
( Ar—H) ，1 107 ( C—O—C) ，718． 元素分析 /%，实
测值 ( 理论值 ) : C10H9N3O，C，64． 17 ( 64． 16 ) ; H，
4． 83( 4． 89) ; N，22． 46( 22． 40) ; O，8． 56( 8． 55) ．
1． 4 2-苯乙烯基-6-芳基咪唑并［2，1-b］-1，3，4-
二唑( 5a ～ 5e)的合成通法
于干燥的三口烧瓶中加入 1． 87 g( 0． 01 mol) 2-

氨基-5-苯乙烯基-1，3，4- 二唑、0． 01 mol α-溴代苯
乙酮和 10 mL无水乙醇，慢慢升温至回流反应，TLC
监测反应 ( 展开剂为 V ( 二氯甲烷 ) ∶ V ( 甲醇 ) =
10∶ 1) ．反应完全后，将所得混合液倒入 100 mL 冰
水中，用饱和 Na2CO3 溶液调节 pH 值为 7 ～ 8，析出
固体，抽滤，干燥得粗品．粗品经 DMF 重结晶，得目
标产物 5a ～ 5e． 其物理性质如表 1 所示，谱图数据
如表 2 所示．
1． 5 2-苯烯基-5-甲基哌嗪-6-芳基咪唑并［2，1-b］-

1，3，4- 二唑( 6a ～ 6e)的合成通法
于干燥的三口烧瓶中依次加入 1 mmol 2-苯乙

烯基 6-芳基咪唑并［2，1-b］-1，3，4- 二唑、0． 34 g
( 4． 5 mmol)质量分数为 40%的甲醛、0． 5 g( 5． 8 mmol)
无水哌嗪、10 mL无水乙醇、1 ～ 2 滴浓盐酸，慢慢升
温至回流反应，TLC 监测反应( 展开剂为 V( 二氯甲
烷) ∶ V( 甲醇) = 10∶ 1) 至反应完全，然后减压蒸除溶
剂，剩余物用水洗至中性，干燥后得粗品． 粗品经无
水乙醇重结晶得目标产物 6a ～ 6e．其物理性质如表
1 所示，谱图数据如表 2 所示．

表 1 化合物 5 和化合物 6 的物理性质

产物 性状 分子式 产率 /% m． p． /℃ 元素分析 /%，实测值( 理论值)

5a 白色固体 C18H13N3O 57． 6 115． 7 ～ 117． 3 C，75． 26( 75． 95) ; H，4． 55( 4． 56) ; N，14． 61( 14． 63)

5b 白色固体 C19H15N3O 57． 8 117． 8 ～ 119． 2 C，75． 72( 75． 73) ; H，5． 03( 5． 02) ; N，13． 50( 13． 94)

5c 白色固体 C18H13N3O2 56． 9 112． 7 ～ 114． 6 C，71． 30( 71． 28) ; H，4． 33( 4． 32) ; N，13． 86( 13． 85)

5d 白色固体 C18H12N4O3 66． 0 116． 2 ～ 117． 9 C，65． 07( 65． 06) ; H，3． 65( 3． 64) ; N，16． 87( 16． 86)

5e 白色固体 C18H12BrN3O 58． 7 126． 4 ～ 129． 1 C，59． 04( 59． 03) ; H，3． 31( 3． 30) ; N，11． 45( 11． 47)

6a 白色固体 C23H23N5O 55． 4 149． 2 ～ 151． 3 C，71． 69( 71． 67) ; H，6． 03( 6． 01) ; N，18． 16( 18． 17)

6b 白色固体 C24H25N5O 55． 7 135． 7 ～ 138． 3 C，72． 18( 72． 16) ; H，6． 32( 6． 31) ; N，17． 55( 17． 53)

6c 白色固体 C23H23N5O2 55． 9 139． 4 ～ 141． 5 C，68． 81( 68． 81) ; H，5． 75( 5． 77) ; N，17． 45( 17． 44)

6d 白色固体 C23H22N6O3 58． 8 106． 3 ～ 108． 4 C，64． 19( 64． 17) ; H，5． 13( 5． 15) ; N，19． 53( 19． 52)

6e 白色固体 C23H22BrN5O 55． 6 119． 3 ～ 121． 5 C，59． 50( 59． 49) ; H，4． 75( 4． 78) ; N，15． 05( 15． 08)
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表 2 化合物 5 和化合物 6 的结构解析数据

产物
ESI-MS
m/z

IR( KBr) ，ν /cm －1 1H NMR( DMSO，400 MHz) ，δ

5a 287［M +1］
3 089(



CH) ，1 651( C N) ，
1 572，1 528，1 461 ( C C) ，
1 108( C—O—C)

7． 53( s，2H，Ar—H) ，7． 33( s，2H，Ar—H) ，7． 24( s，1H，Ar—H) ，7． 31
( s，2H，Ar—H) ，7． 21 ( s，2H，Ar—H) ，7． 17 ( s，1H，Ar—H) ，7． 16 ( s，
1H，oxadiazole-H) ，5． 61 ～ 6． 71( d，1H，



CH)

5b 301［M +1］

3 069(



CH) ，2 957(—CH3 ) ，

1 649 ( C N) ，1 578，1 528，
1 465( C C) ，
1 11( 4C—O—C)

7． 39( s，2H，Ar—H) ，7． 12( s，2H，Ar—H) ，7． 31( s，2H，Ar—H) ，7． 22( s，
2H，Ar—H) ，7． 13( s，1H，Ar—H) ，7． 11( s，1H，oxadiazole-H) ，5． 52 ～ 6． 67
( d，1H，



CH) ，2． 35( s，3H，—CH3 )

5c 303［M +1］

3 337(—OH) ，3 042(



CH) ，
1 648( C N ) ，1 565，1 518，
1 452( C C) ，
1 116( C—O—C)

7． 33( s，2H，Ar—H) ，6． 81( s，2H，Ar—H) ，7． 35( s，2H，Ar—H) ，7． 26
( s，2H，Ar—H) ，7． 19 ( s，1H，Ar—H) ，7． 13 ( s，1H，oxadiazole-H) ，
5． 72 ～ 6． 75( d，1H，



CH) ，5． 45( s，1H，OH)

5d 332［M +1］
3 058(



CH) ，1 652( C N) ，
1 589，1 527，1 454 ( C C) ，
1 111( C—O—C)

8． 49( s，1H，Ar—H) ，8． 27( s，1H，Ar—H) ，7． 92( s，1H，Ar—H) ，7． 63
( s，1H，Ar—H) ，7． 35 ( s，2H，Ar—H) ，7． 23 ( s，2H，Ar—H) ，7． 12 ( s，
1H，Ar—H) ，7． 11( s，1H，oxadiazole-H) ，5． 71 ～ 6． 79( d，1H，



CH)

5e 366［M +1］
3 031(



CH) ，1 655( C N) ，
1 591，1 535，1 477 ( C C) ，
1 114( C—O—C)

7． 52( s，2H，Ar—H) ，7． 38( s，2H，Ar—H) ，7． 36( s，2H，Ar—H) ，7． 27
( s，2H，Ar—H) ，7． 10 ( s，1H，Ar—H) ，7． 12 ( s，1H，oxadiazole-H) ，
5． 73 ～ 6． 89( d，1H，



CH)

6a 385［M +1］

3 317 ( NH) ，3 093 (



CH) ，
2 878(—CH2 ) ，1 645( C N) ，

1 536，1 498，1 458 ( C C) ，
1 089( C—O—C)

8． 07 ( d，2H，Ar—H) ，7． 52 ( m，2H，Ar—H) ，7． 49 ( d，2H，Ar—H) ，
7． 40( m，1H，Ar—H) ，7． 27 ( m，2H，Ar—H) ，7． 17 ( m，1H，Ar—H) ，
6． 78( d，1H，  CH CH ) ，4． 89 ( d，1H，  CH CH ) ，4． 82 ( d，
4H，CH2 ) ，3． 52( d，4H，CH2 ) ，2． 50( m，1H，N—H)

6b 399［M +1］

3 330( N—H) ，3 100(



CH) ，
2 988(—CH3 ) ，2 945(—CH2 ) ，

1 635( C N) ，1 547，1 510，
1 487( C C) ，1 094
( C—O—C)

8． 26 ( d，2H，Ar—H) ，8． 01 ( d，2H，Ar—H) ，7． 72 ( m，2H，Ar—H) ，
7． 29 ( m，1H，Ar—H ) ，7． 08 ( d，2H，Ar—H ) ，6． 66 ( d，1H，
  CH CH ) ，4． 84( d，1H，  CH CH ) ，4． 79( d，4H，CH2 ) ，3． 34

( d，4H，CH2 ) ，2． 61( m，1H，N—H) ，2． 51( s，3H，—CH3 )

6c 401［M +1］

3 372(—OH) ，3 340( N—H) ，
3 089(



CH) ，2 867(—CH2 ) ，

1 633( C N) ，1 579，1 530，
1 483( C C) ，1 111
( C—O—C)

8． 04 ( d，2H，Ar—H) ，7． 91 ( d，2H，Ar—H) ，7． 29 ( m，2H，Ar—H) ，
7． 21 ( m，1H，Ar—H ) ，7． 19 ( d，2H，Ar—H ) ，6． 59 ( d，1H，
  CH CH ) ，4． 92( d，1H，  CH CH ) ，4． 88( d，4H，CH2 ) ，4． 15

( d，4H，CH2 ) ，4． 57( s，1H，—OH) ，2． 74( m，1H，N—H)

6d 430［M +1］

3 349( N—H) ，3 087(



CH) ，
2 877( —CH2 ) ，1 639

( C N) ，1 563，1 528，1 473
( C C) ，1 104( C—O—C)

8． 64( s，1H，Ar—H) ，8． 27 ( d，1H，Ar—H) ，7． 83 ( d，1H，Ar—H) ，
7． 48( m，1H，Ar—H) ，7． 33 ( d，2H，Ar—H) ，7． 27 ( m，2H，Ar—H) ，
7． 19( m，1H，Ar—H ) ，6． 62 ( d，1H，  CH CH ) ，4． 95 ( d，1H，

  CH CH ) ，4． 62( d，4H，CH2 ) ，3． 36 ( d，4H，CH2 ) ，2． 52 ( m，1H，

N—H)

6e 464［M +1］

3 371( N—H) ，3 099(



CH) ，
2 889( CH2 ) ，1 636( C N) ，

1 574，1 540，1 491 ( C C ) ，
1 113( C—O—C)

8． 00 ( d，2H，Ar—H) ，7． 71 ( d，2H，Ar—H) ，7． 66 ( d，2H，Ar—H) ，
7． 42 ( m，2H，Ar—H ) ，7． 24 ( m，1H，Ar—H ) ，6． 47 ( d，1H，
  CH CH ) ，4． 68( d，1H，  CH CH ) ，4． 19( d，4H，CH2 ) ，3． 36

( d，4H，CH2 ) ，2． 61( m，1H，N—H)
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2 结果与讨论
2． 1 2-苯乙烯基-6-芳基咪唑并［2，1-b］-1，3，4-

二唑

2． 1． 1 反应机理 图2为合成2-苯乙烯基-6-芳基

咪唑并［2，1-b］-1，3，4- 二唑的可能反应机理． 首
先 α-溴代取代苯乙酮与 2-氨基-5-取代-1，3，4- 二
唑发生 N-烷基化反应，然后发生分子内的亲核加成
反应成环，最后脱水形成 2-苯乙烯基-6-芳基咪唑并
［2，1-b］-1，3，4- 二唑．

图 2 2-苯乙烯基-6-芳基咪唑并［2，1-b］-1，3，4- 二唑的反应机理

2． 1． 2 反应条件优化 以 2-苯乙烯基-6-苯基咪唑
并［2，1-b］-1，3，4- 二唑( 5a) 的合成为模板，采用
单因素实验法，探究 2-氨基-5-苯乙烯基-1，3，4- 二
唑与 α-溴代苯乙酮的摩尔比、反应时间及反应温度
对化合物 5a产率的影响，结果如表 3 所示．首先，探
索了反应物摩尔比对产率的影响( 编号 1 ～ 5) ，结果
发现:产物产率随反应物摩尔比的不断增加，呈先增

加随后又减小的趋势，当反应物摩尔比为 1． 0∶ 1． 2时，

产率最高，之后再增加反应物摩尔比，产率有所降

低，这可能是由于 α-溴代苯乙酮的增多导致副产物
增多而影响了主产物的生成，因此确定反应物的最

佳摩尔比为 1． 0 ∶ 1． 2． 其次，探索反应时间对 5a 产
率的影响( 编号 3，6 ～ 9) ，发现随着反应时间的延长
产物产率增大，当反应 18 h时，产率达到最高．之后
再延长时间，产率并没有明显增加，反而有所降低．

这主要是因为随着反应时间越长，副产物增多，所以

确定最佳反应时间定为 18 h．最后，探索反应温度对
5a产率的影响( 编号 3，10 ～ 13 ) ，结果发现最佳反
应温度为回流．当反应时间确定时，反应温度过低，

反应速率较慢，反应不充分导致产率低;但是反应温

度较高会导致副产物增多而使主产物产率降低． 因
此，5a的最佳反应条件为 n ( 2-氨基-5-苯乙烯基-1，
3，4- 二唑) : n( α-溴代苯乙酮) = 1． 0∶ 1． 2，在无水
乙醇中回流反应 18 h，产率为 57． 8% ． 按照这一反
应条件，继续合成 5b ～ 5e，发现重现性较好，产率均
在 57． 8%以上．其中 5d产率最高，这是因为α-溴代
取代苯乙酮结构中有硝基，其吸电子作用使得 α-溴
代取代苯乙酮更易与 2-氨基-5-苯乙烯基-1，3，4-

二唑发生反应．

2． 2 2-苯乙烯基-5-哌嗪亚甲基-6-芳基咪唑并［2，
1-b］-1，3，4- 二唑

2． 2． 1 反应机理 Mannich 碱的合成反应机理如
图 3 所示．首先甲醛在酸性条件下发生羰基的质子
化;哌嗪作为亲核试剂与其发生亲核加成反应，再质

子化，脱水得到重要中间体，其作为亲电试剂后与

2-苯乙烯基-6-芳基咪唑并［2，1-b］-1，3，4- 二唑发
生亲电取代反应，脱去质子后得到 2-苯乙烯基-5-哌
嗪亚甲基-6-芳基咪唑并［2，1-b］-1，3，4- 二唑．

表 3 化合物 5a反应条件的优化

编号
反应物的

摩尔比
温度 /℃ 时间 /h 产率 /%

1 1． 0∶ 1． 0 80 16 55． 4
2 1． 0∶ 1． 1 80 16 56． 7
3 1． 0∶ 1． 2 80 16 57． 6
4 1． 0∶ 1． 3 80 16 57． 1
5 1． 0∶ 1． 4 80 16 56． 2
6 1． 0∶ 1． 2 80 12 56． 9
7 1． 0∶ 1． 2 80 14 57． 6
8 1． 0∶ 1． 2 80 18 57． 8
9 1． 0∶ 1． 2 80 20 57． 2
10 1． 0∶ 1． 2 25 18 43． 9
11 1． 0∶ 1． 2 40 18 48． 7
12 1． 0∶ 1． 2 60 18 58． 6
13 1． 0∶ 1． 2 100 18 57． 9

注:反应物的摩尔比是指 n( 2-氨基-5-苯乙烯基-1，3，4-

二唑) ∶ n( α-溴代苯乙酮) ;产率是指重结晶后的产率．

2． 2． 2 反应条件的优化 本文以 2-苯乙烯基-5-哌
嗪亚甲基-6-苯基咪唑并［2，1-b］-1，3，4- 二唑
( 6a) 的合成为例，以无水乙醇为溶剂，在浓盐酸催
化下，采用单因素实验探究反应物的摩尔比( 2-苯乙
烯基-6-苯基咪唑并［2，1-b］-1，3，4- 二唑∶ 40%甲
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醛∶无水哌嗪，其中设定 40%甲醛与无水哌嗪物质
的量相等) 、反应时间、反应温度等对 6a 产率的影
响，结果如表 4 所示．首先，探索反应物摩尔比对 6a

产率的影响( 编号 1 ～ 6 ) ，结果发现: 随着反应物的
摩尔比不断增加，产率先提高后降低，当 n ( 2-苯乙
烯基-6-苯基咪唑并［2，1-b］-1，3，4- 二唑) ∶ n( 40%甲
醛) ∶ n( 无水哌嗪) = 1． 0∶ 1． 3 ∶ 1． 3 时，产率最高． 这
可能是因为甲醛增多导致在反应中有副反应发生，

影响了 6a产率，故确定最佳摩尔比为 n ( 2-苯乙烯
基-6-苯基咪唑并［2，1-b］-1，3，4- 二唑) ∶ n ( 40%甲
醛) ∶ n( 无水哌嗪) = 1． 0∶ 1． 3∶ 1． 3．其次探索了反应
时间对 6a产率的影响( 编号 4，7 ～ 10) ，发现当反应
8 h 时，产率最高． 之后再延长时间，产率并没有明

显增加，反而有所降低，同时发现有副产物生成，因

此确定最佳反应时间为 8 h．探索反应温度对 6a 产
率的影响( 编号 4，11 ～ 14 ) 发现，最佳反应温度为
80 ℃ ．当反应温度较低时，不仅反应速度比较慢，产
率也较低;当反应温度较高时，反应速度虽然加快，

但副产物增多而使主产物的产率降低，因此确定最

佳反应温度为 80 ℃ ( 即乙醇回流反应) ．综上所述，
6a的最佳反应条件为 n( 2-苯乙烯基-6-苯基咪唑并
［2，1-b］-1，3，4- 二唑) ∶ n( 40%甲醛) ∶ n(无水哌嗪) =
1． 0∶ 1． 3∶ 1． 3，在浓盐酸催化下无水乙醇中回流反应
8 h．按照这一反应条件，合成 6b ～ 6e，发现重现性较
好，产率均在 55． 4%以上．

图 3 Mannich碱的合成反应机理

表 4 化合物 6a反应条件的优化

编号
反应物的

摩尔比
温度 /℃ 时间 /h 产率 /%

1 1． 0∶ 1． 0∶ 1． 0 80 8 53． 9
2 1． 0∶ 1． 1∶ 1． 1 80 8 53． 9
3 1． 0∶ 1． 2∶ 1． 2 80 8 54． 6
4 1． 0∶ 1． 3∶ 1． 3 80 8 55． 4
5 1． 0∶ 1． 4∶ 1． 4 80 8 54． 7
6 1． 0∶ 1． 5∶ 1． 5 80 8 53． 2
7 1． 0∶ 1． 3∶ 1． 3 80 4 52． 6
8 1． 0∶ 1． 3∶ 1． 3 80 6 53． 2
9 1． 0∶ 1． 3∶ 1． 3 80 10 53． 3
10 1． 0∶ 1． 3∶ 1． 3 80 12 52． 8
11 1． 0∶ 1． 3∶ 1． 3 25 8 53． 8
12 1． 0∶ 1． 3∶ 1． 3 40 8 54． 5
13 1． 0∶ 1． 3∶ 1． 3 60 8 55． 1
14 1． 0∶ 1． 3∶ 1． 3 100 8 53． 1

注:反应物的摩尔比为 n( 2-苯乙烯基-6-苯基咪唑并［2，

1-b］-1，3，4- 二唑) ∶ n( 40%甲醛) ∶ n( 无水哌嗪) ;产率是指

重结晶后的产率．

2． 2． 3 谱图解析 以 2-苯乙烯基-5-哌嗪亚甲基-6-

苯基咪唑并［2，1-b］-1，3，4- 二唑( 6a) 为例，解析

其 IR和1H NMR谱图．由 6a的 IR数据可以看出，在
3 317 cm－1处为 N—H伸缩振动吸收峰，在 3 093 cm－1

处为


C H伸缩振动吸收峰，在 2 878 cm －1处为饱

和 C—H 的伸缩振动吸收峰，在 1 428 cm －1处为

CH2 的弯曲振动吸收峰，在 1 645 cm －1处为 C N的

伸缩振动吸收峰，在 1 536、1 498、1 458 cm －1处为苯

环骨架振动特征吸收峰，在 1 089 cm －1处为 C—O—C

的对称伸缩振动吸收峰．由 6a 的1H NMR 谱图数据
可看出，在位移 8． 07、7． 52、7． 49、7． 40、7． 27 和 7． 17

处为苯环上质子的特征吸收峰，在位移 6． 78、4． 89

处的双峰分别是  CH CH 的质子的特征吸收
峰，哌嗪环上的亚甲基质子峰在位移 4． 82 处，哌嗪
环与并环之间的—CH2 质子在位移 3． 52 处，哌嗪环

上 N—H质子峰在位移 2． 50 处呈单峰．结合 IR、1H
NMR数据可以确定化合物 6a的结构．

3 结论

以肉桂醛为原料，经缩合、环合、Mannich 反应
得到系列 2-苯乙烯基-5-哌嗪亚甲基-6-芳基咪唑并
［2，1-b］-1，3，4- 二唑 mannich 碱，其中所有中间
体及产物的结构均经元素分析、IR、1H NMR、ESI-
MS确证．同时优化了 2-苯乙烯基-6-芳基咪唑并［2，
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1-b］-1，3，4- 二唑及 2-苯乙烯基-5-哌嗪亚甲基-6-

苯基咪唑并［2，1-b］-1，3，4- 二唑的反应条件，得
出 2-苯乙烯基-6-芳基咪唑并［2，1-b］-1，3，4- 二唑
的最佳反应条件为 n ( 2-氨基-5-芳基-1，3，4- 二
唑) ∶ n( α-溴代间硝基苯乙酮) = 1． 0∶ 1． 2，在无水乙
醇中回流反应 18 h，产率在 57． 8%以上． 2-苯乙烯
基-5-哌嗪亚甲基-6-苯基咪唑并［2，1-b］-1，3，4-

二唑的最佳反应条件为 n ( 2-苯乙烯基-6-苯基咪唑
并［2，1-b］-1，3，4- 二唑) ∶ n ( 40%甲醛) ∶ n ( 无水
哌嗪) = 1． 0∶ 1． 3∶ 1． 3，在浓盐酸催化下无水乙醇中
回流反应 8 h，产率达 55． 4%以上．本文为芳基咪唑
并［2，1-b］-1，3，4- 二唑及其衍生物的合成提供了
理论依据，所合成的中间体及目标化合物的生物活

性待后续报道．
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The Synthesis and Characterization of Imidazo［2，1-b］-1，3，4-Oxadiazole
Mannich Bases Based on Cinnamyl Aldehyde

LIU Yuting，WANG Longrui，YIN Dawei，LI Jie，SUN Jiaxi
( Key Laboratory of Chemical Additives for China National Light Industry，College of Chemistry and Chemical Engineering，

Shaanxi University of Science and Technology，Shaanxi Xi'an 710021，China)

Abstract: 2-amino-5-styryl-1，3，4-oxadiazole and 2-styryl-6-arylimidazo［2，1-b］-1，3，4-oxadiazole are synthesized
by condensation，cyclization of cinnamyl aldehyde with semicarbazide and then with ɑ-bromine-acetophenone． Final-
ly，Mannich bases are synthesized by Mannich reaction． All the intermediates and target products are characterized
by IR，1H NMR，ESI-MS and elemental analysis． The reaction condition of intermediates and product are optimized．
The optimal condition for synthesis of 2-styryl-6-arylimidazo［2，1-b］-1，3，4-oxadiazole is n( 2-amino-5-styryl-1，3，
4-oxadiazole) ∶ n( ɑ-bromine-acetophenone) = 1． 0∶ 1． 2，refluxed for 18 h in absolute C2H5OH，the yield is above
57． 8% ． The optimal condition for synthesis of Mannich base is n ( 2-styryl-6-arylimidazo［2，1-b］-1，3，4-oxadi-
azole) ∶ n( 40% formaldahyde) ∶ n ( absolute piperazine) = 1． 0 ∶ 1． 3 ∶ 1． 3，catalyzed by concentrated． HCl and re-
fluxed for 8 h，the yield is above 55． 4% ．
Key words: cinnamyl aldehyde; imidazo［2，1-b］-1，3，4-oxadiazole; ɑ-bromine-arylacetophenone; Mannich base;
synthesis
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