
T H M H  A C B A M O Y L  H O Ả  ( A( H Ợ P  C H A T  C H Ử A  N H Ó M  AM IN 

I J A N < ;  T E T R A M  K T Y  ỉ / r u  I u  R A M  D I S Ư N K U A .

\ l l \  m í ; ư  C H Í :  VÀ T Í N H  ( H ẤT  CƯA M K T Y L  3(4)- 

I S O T Ỉ I I O X Ỉ A N  A T O m ; N Z ( ) A T  

Lưu \  â n  Hôi, Tr i í  ii T i r n  Hà, T r â n  Q u a n u  Dùmịlí 

K h o a  H o a  l ì u r ,  T r ư ơ n i ỉ  D ạ i  l ì tn  K h o a  híH T u ’ ỉ ỉ h i r n ,  D H Q d  l ì a  tìiìỊ

l s u ! h i o \ ỉ . ' t n a t  c u a  a x i t  b r n / u i t .  1:1 (•;»<• h ợ p  c h . 1t co k h .1 n ã n ^  r h ộ n ^  11:1111. (hét

h u ; m  r ; iu,  i lưóc s ư  ílun** d ê  hỉ in vệ CMC loại  cnv  t r ò n g  | 2* l | .  I )o có k h a  n â n g  ho.il

ột ) '4  h o a  hoe  cao ,  i s o t h i o x i n n ; i t  c u a  ax i t  l i c n / n i r  c ò n  có t h ó  «lư<ir í l u n ^  l à m  n ^ u y r i i

i»u 4i :111 c h o  t ô i ì u  h(JỊ) l ì ì i u  <’<í. t r o n * !  ct«► c ó  c á c  r h ô  p h ỉ ì m  c ó  h n ạ t  l í n h  s i n h  h ọ r  ( ‘h o  

1*11 m i n  €!:'i\ n m í o i  ĩ . t  VMI1 i l i õ u  ( h ô  r á c  ( l a n  x u . i t  i s o t h i o x i . i i ì i ầ t  c u n  ' , \ \W h r n / d i c  c h u  

ÌMI l>;iiụ: p h . m  líIIL! ru . i  r ; i f  ; i \ i t  . ' i m i n o h r n / o i c  VÔI r a r h o n  i l i s u n ( \ i a  l ìnac  í h io p h o t  

1 n l ũ i n ^  t ; u ‘ n h . i n  | | | '  r h ã y  VỈI (lộc hạ i  (Ini voi nini t r u i ỉ n ^  I . í * I T l mi  ị i i an  | ) h ;m ưnj ĩ  

211. lì lệ 11 NiiíU k h ô n  ị; ôn  l ỉ ị n h  M«*I1 m a  i h i i n h  r ĩ i r  s a n  p h à m  YiMHỉỉ ư n u  cai> Do (lu viộí 

^ l i h '11 c ư u .  t i m  p h ư ơ n g  p h í i p  m«n.  k i n h  !Í* h ơ n  Víì ( l ap  ứnÍ4 vi'U r a u  CIM việc  l)â() \ r  

)11) t r i í õ n u  ík* t t iôu c h õ  r á r  i s o t h i o x i ỉ i n a l  c u a  iixit l)(*!izoic ( lưõc r á c  nlì ; |  k h o a  h o r  r.it 

hu V I V | )  l ụ c  r : i r  cnni í  t r i n h  ĩ r ư ỏ c  (l;'iy Iroi ì t ĩ  b à i  l>.m n ã y  si* n ^ l i i r n  c ư u

Iìưoii ị :  p h . i p  Ilnn( . t r b . i mu v l  lìn.i m r t v l  .'U I m h i ì m o b r n / o ; ! !  V<íi t r t  !\1 m r t  vh  h i u r . i m  

ÌMinỉu; i  i T M T D )  (l r  <liĩ‘U c h ê  .'{( I ) vlt h i u u r c i ( l o | ỉ n*n / n ; i t  v;i l i m  <liõu ku*II

)I tĩII (lõ c l u m * n  hn;i rh m iv :  ih.ấi ì l ì  r;n* t l ;m xu;Vt ìsut  h i o x m n a !  Mít.ỉnịỉ l ínn  T t v n  n i  MÍ 

Ịi ;m l ínn ['11,1 i snthi<i \ i ỉ i ! i ; u  <lh‘u 4• h €> (l\íộ( VOI í .M• t a r  n l ì ỉ in  N l ì u c l r n p h m .  so Tlòn 

íiiili ú>n*4 h ợ p  co d i 11lì h ư ớ n n  n h a m  t ì m  k i ê m  CIÌC h ợ p  r h ã t  r ó  k h á  n;mtf  có h o a i  l i n h  

.11 lì hoc.

Thinr.-irl ỉ .-nrtoyl lìo;i nn*tvl  .’*( 1l-;»l ì ì I n o h r n / o n  1 ( l n , b )  hí i i ì^  T M T I )  (l i íor t l i ự r  

ì cn t r o n ^  í lmxỉ in  h o ậ r  I ) | \ I I ; , íl n h i ệ t  độ  HO- l ()() ' (’. p h à n  ứn^í x; iy r;i t h r o  sơ  (In I 

nu  kh i  ki*ì í t ìúc .  h ồ n  h ợ p  p h â n  l ínu í t ượr  t r u n ^  hn;i  h ; ì n g  (luiìỊí  dịc-h N a l l ( ' ( )  I>;ì*>

)M »lõII | ) l l  s  (11• lo.il hỏ  ; 1Xit . i m i n o h c n / o i c  t .1 ♦ * r;i (lo t h u v  ph.Hì  mn!  pl i ĩ in rsti*

ĩd i ì |4 it ììị i K( t  t u a  ítiíỌc lọ(’ h ú i .  s;‘iv khô .  T h i n u i v i t  2  (liHíc t í i ch kho i  l ưu  h u y n h  

Ịỉnư c a r h  r l n è t  t ron^ĩ  hộ S o c k l r t  với fi .c (I.ỈU hf»:i (T> • Ị0 <)0 (*). Kr t  (ịii;i t o n i 4 h ọ p  

ìo  th í í y .  klì i  t> lệ c:»r t ; i r  n h i ì n  t h n m  £\1 \ p h à n  ừnt f  = 1 1 .  h i ệ u  s u à t  n iP ty l  l-Ị.^.ÍỈ- 

i mr i  \ li hiniiỊVỊ(io> l )cn/o; i i  (2) <lạt ịịỉìn  ÍM)".. Siiu lỉh.  1’h ụ r  n g h i ệ m  C-ĨIII  ̂ r l ì i  IM r;uij4, 

iệu su. i t  t h I • »11 T*t * 11 2  sõ <íiam k h i  t r u n i !  hc»ã b a n ^  k iố m  h o á c  í lun ị í  rlị h N.I ( í )  ( lậm 

)r .  (lo rhii i ì*:  l a m  ĩ h u y  p h â n  l ì h ó m  T h i o u r c i t  2 đ i ế u  r h i '  h. ini ĩ  p h ư í í n ^  p h .Ip 

ày rã  t rlnn u i; I n . Ị)h;in ứiìỊZ r h i  mộ t  Ị^iaỉ i lonn ];u co h i ệ u  s u â í  c ao ,  g)á t h . i n h  n* h í í! 1 

nieu  sn V()| i‘.K Ị)hu«ú)Li phiằị) I r i í í ỉ r  ( lây.  n«**n (•(' (l ìỏ ( l ù n ^  l ; im c h ã i  (l;‘tu r;ìt ih i c l ì

> p c h o  h d p  h ữ u  Cíi T r ỏ  11 í (í S(t t ư ( í n^  t à c r u i ì  t l ì i d u r e i t  2 với c â c a x i t  vô  C(I (MCI.

sf ■ • H lk H (  )A Hi M. Đ HG G H N  hH TN  & CN ĩ XIX N i  2003

] xem t.ii lùm thniTi kíi.i' ' l



L ư u  V ãn  Rỏi, T r iều  T iến  Hà,  T r ấ n  Q u a n g  D ù n g

II S O  ị và  Ac'vO) đ ă  đ i ể u  c h ế  (ỈƯỢc d ầ n  x u ấ t  i s o t h i o x i a n n t  t ư ơ n g  ứ n g  với  h i ệ u  . suất  c a o  

( s ơ  đ ổ  1) .  D ế  x â y  d ự n g  q u y  t r i n h  đ i ề u  c h ê  i s o t h i o x Ì J i n a t ( ) l ) ( » n z o a t ,  à n h  h ư ơ n g  c ủ a  t á c  

n h â n ,  d u n g  mô i  v à  t h ờ i  g i a n  p h a n  ứ n g  đ à  đ ư ợ c  n g h i ê n  c ứ u .  K è t  q u ả  t h ự c  n g h i ộ m  

c h o  t h ấ y ,  s ụ c  k h í  HOI  k h a n  q u a  ( l u n g  d ị c h  d i o x a n  c ủ a  t h i o u r e i t  2  ở 8 0 *100° c  t r o n g  2 lì 

là n h ữ n g  đ i ề u  k i ệ n  tòi  Ưu đ ể  đ ạ t  h i ệ u  s u ấ t  s ả n  p h ẩ m  i s o t h i o x i a n a t  3  cao .  Rõ r à n g  

d i o x a n  là ( l u n g  m ô i  t ố t  n h ấ t  có  k h ả  n ă n g  h o à  t a n  t h i o u r e i t  2  v à  HC1.  t ạ o  d i ế u  k i ệ n  

đ ể  p h ả n  ứ n g  x ả y  r a  t r o n g  m ỏ i  t r ư ờ n g  đ ổ n g  t h ê ;  c ò n  k h í  HC1 t á c  d ụ n g  t ỏ t  h ơ n  H s o , ,  

có lẽ.  d o  a x i t  s u n í u r i c  l u ô n  có m ậ t  t r o n g  p h à n  ứ n g  ờ n ồ n g  đ ộ  c a o  đ ả  l à m  t h u y  p h â n  1 

p h a n  metyl benzoat.

Sơ đ ồ  1

COOMe

1a,b
NH2

s s
Me2NCSSCNMe2

(TMTD) -S.-H2S
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HCI (H2S 04, Ac20)
------------------------------ ►

[Dioxan]

3a.b
NCS

COOMe
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Me2NH2 X

3 - N H C S N M e ,  (2a) ;  4 - N H C S N M e ,  (2h);  3 - N C S  ( 3a ) ;  4 - N C S  (3b)

X = Cl. H S O , .  CH;,CO()

I s o t h i o x i a n a t o b e n x o a t  3 a , b  là  n h ữ n g  c h ê  p h ẩ m  đ a  ứ n g  d ụ n g ,  đ ạ c  b i ệ t  la t á c  

d ụ n g  d i ệ t  n ấ m  r ấ t  c ô n g  h i ệ u  [3| .  M ặ t  k h á c ,  n h ờ  n h ỏ m  N C S  cổ k h á  n ă n g  p h á n  ứ n g  

cao ,  i s o t h i o x i a n a t o b e n z o a t  c ò n  l à  c h ấ t  đ ầ u  r ấ t  t ô t  đ ể  đ i ê u  c h ế  h à n g  loạt  c á c  c h ấ t  

h ữ u  C(1 có c ấ u  t r ú c  v à  t í n h  c h ấ t  k h á c  n h a u .  T r o n g  c ô n g  t r ì n h  n à y ,  t r ê n  cơ s ỏ  p h à n  

ứ n g  c ủ a  i s o t h i o x i a n a t  3 a , b  với  c á c  t á c  n h â n  N - n u c l e o p h i n  c ì â  t i ê n  h à n h  t ố n g  h ợ p  co 

đ ị n h  h ư ớ n g  đ ư ợ c  n h i ề u  h ợ p  c h ấ t ,  t r o n g  đ ó  có  c á c  d ị  v ò n g  có  k h à  n ă n g  có h o ạ t  t i n h  

s i n h  học  ( s ơ  đ ổ  2).



T h io c a cb a m o v l  hóa các  hơp chá t  c h ứ  nhóm  Amin. . .

M e O O C

M e O O C

M e O OC

6 a . b 5a.b

Khi  đ u n  n h ẹ  h ỗ n  h ợ p  m o n o e t a n o l a m i n  và  i s o t h i o x i a n a t  t ư í í n ^  ứ n g  với t ỳ  iệ 

mu! 7 1: 1 t roi íK ( l u n g  mô i  e t a n n o l  h o ặ c  ( l i oxan  ờ n h i ệ t  (lộ p h ỏ n g  h o ặ c  l()-f>()"(' ch i  có 

n h ỏ m  N H  t h a  nì g i a  p h á n  ư n g  vói n h ỏ m  N C S  P h á n  ứnt f  k é t  thút* c h i  s a u  k h o á n g  10 

p h ú t . h i ệ n  s u á t  nu*t \ [  l * [ 3 - ( 2 - h i đ r ox i e t  v l t h ioure i ( Io ) ] -b i *n / . oa t  ( 4 a , b )  đ ạ t  đ è n  <S5%.

C ấ u  t r ú c  c u a  rru>tyl thiờui*(M(]obenzoat  4 a , b  d ư ơ c  x á c  đ ị n h  b ỉìĩìịỊ  p h â n  t í ch  

n g u y ê n  tò.  p h ố  h ổ n g  ng oạ i  và CỘI1 ỊĨ hưí ing t ừ  p ro ton .  T r o n g  p h ô  hồni í  ngoại ,  có các 

tlíio đ ộ n g  (lậ<‘ t r ư n g  CÚM n h ó m  e a c l x m v l  v ( C = 0 )  t r o n g  k h o á n g  1 7 2 0  e m  1 Dĩ i ng  c h ú  V 

la t r o n g  p h ô  ' II  N M H  c ủ a  4 a , h  e;i 1 p r o t o n  c ủ a  n h ỏ m  o t y l e n  cộnt f  h ư ơ n g  (í c ũ n g  mộ t  

VI t r i  Ò(CH ( ‘11)  - : ỉ ,50- ; ỉ . ( ìO p p m  ( xom b ả n g ) .

N h ư  d ự  đ o á n ,  s ự  t ư ơ n g  t á c  c ủ a  a x i t  5 - a m i n o s a l i x y l i c  vói 

i s o t h i o x i a n n t o h e n / . o a t  3 a tb  x ả y  r a  k h ó  k h á n  h ơ n  so với m o n o e t a n n o l ỉ i m i n ,  vì n h ỏ m  

r O O H  t r o n g  n h â n  b r n / t Mi  l à m  g i ả m  đ á n g  k ẽ  t í n h  b a z ơ  c ú a  n h ỏ m  a m i n o .  Đ e  đ a y  

n h . m i l  tôc (tộ ph í i n  ứ n g  c ầ n  đ u n  h ỏ n  h ợ p  p h ả n  ứ n g  k h o a n g  10*20 p h ú t  (f r>0-70‘'C\ 

T r o n ^  e t a n o l  h o ặ c  ( l i ox a n ,  h i ệ u  s u ấ t  a x i t  f ) - [ 4 - (3 - ea rbo im*t . oxyphonyl  l t h i o u r e i d o ) | - 2 -  

hyc l r o x y - b e n z o i c  ( 5 a , b )  đ ạ t  c a o  n h ấ t  ( 60%)  k h i  t ì  lê m o l  i s o t h i o x i a n a t  3  : a x i t  õ- 

ỉ i m i n s a l i x y l i c  = 1 1 . 1 1 . 3 .

S a u  k h i  k é t  t i n h  l ạ i  t r o n g  e t a n o l  h o ặ c  h ỗ n  h ự p  e t a n o l  + D MK .  c á u  t r ú c  c u a  

t h i o u r e i d o b e n / . o n t  5 a fb  đ ượ c  xnc đ ị n h  b ằ n g  p h â n  t í ch  n g u y ê n  tỏ,  c á c  (lự k i ệ n  p h ô  

hổ ì i ^  n g o ạ i  v à  h ư ở n g  t ừ  p r o t o n  ( xo m b ả n g ) .

Khac* vỏi a x i i  a m i n o s a l i x y l i r ,  p h á n  ử n g  Ị í iửa h y d r a / . i n  m n n o h y r i r a t  va 

i s o t h m \ i a n a t o b i » n z o a t  3 a , b  x a \  r:i ò ( l i ều k i ệ n  r ấ t  ỏ m  d ị u .  n g a y  ờ n h i ệ t  (tộ p h ò n g .
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T u y  nhiÍMì (ìố q u á  t r i n h  k ỏ t  t h ú c  h o à n  t o à n .  n r n  ( l u n  h ô n  h ợ p  ci 5CTC k h o á n g  10 

Ị)hut  H i ệ u  s u ã t  mt*tyl  l ( 4 - t h i o s e m H a c b a z i đ o ) * l ) L M i z o a t  ( 6 a , b )  (lạt c a o  n h à t  ( ^ 8 6 % )  

k h i  ti lệ sỏ  mnl  l ú a  i s o t h i o x i a n a t :  h i d r a z i n  m o n o h i d r a t  lã  1: Dé  t r á n h  t ạ o  s à n

p h à m  p h ụ  đòi  xưn^ỉ ,  r ; 'm c h u  t ừ  t ừ  ì s o t h i o x i a n a l  v à o  dunụ, d ị c h  h i c t r a z i n  h i đ r a t  

T h i o s e m i c a c b a / j d o b o n z o a t  6 a , b  được  t i n h  c h ẻ  l ạ i  t r o n g  e t a n o l .  C ấ u  t r ú c  c ủ a  c h ú n g  

được  k i ể m  t r a  h ằ n g  p h â n  t í c h  n g u y ê n  tỏ,  p h ô  h ổ n g  n g o ạ i  v à  p h ô  c ộ n g  h ư ở n g  t ừ  

p r o t o n  ( b ả n g ) .

Th i os í Mi ì i rncba / . i i  d ạ n g  f i a , b  là n h ữ n g  c h ê  p h à m  q u a n  t r ọ n g .  C h ú n g  có k h á  

n ă n g  t ạ o  p h ú c  vỏn t f  c à n g  r ấ t  t ố t  với c á c  i on  k i m  loại ,  n ô n  đ ư ợ c  d ù n g  r ộ n g  r à i  t r o n g  

hoá  p h á n  t í ch  [11 , 12 ] .  S â n  p h à m  n g ư n g  t ụ  c ủ a  c h ú n g  với  a n đ ẽ h i t  và  x e t o n  l à  các  

t h i o s e m i c a r h a / o n  ( lược ( l ù n g  đỏ  c h ó  t ạ o  t h u ố c  c h ô n g  l a o  [ r ì | .  o  d â y  t h i o s e m i c a c h a / i t  

6 a , b  đ ư ợ c  t h i o c a c b a m o y l  h o n  V('íi T M T D  đ ê  ( l i ều  c h è  c á c  ( l an  x u ấ t  c ủ a  m e t v l  4*(õ- 

m e r c a p t o - 1. 3 . * l - t h i i H Ỉ mz o l - 2 * y l a r n i n o ) - b e n z o a t  (7a ,b>.  l à  n h ử n £  h ợ p  c h ấ t  có  k h a  nãn<í  

c h u y ể n  h o a  r ộ n g ,  t h u ậ n  t i ệ n  c h o  v iệc  t ì m  k i ê m  các  h ợ p  c h ã t  cỏ k h á  n ã n g  cỏ  h o ạ t  

t í n h  s i n h  học .  ơ  n h i ệ t  (!ộ 100 c  t r o n g  D M F  p h â n  ữ n g  kỏ t  t h ú c  .sau 1 <riò. K h i  t ì  lê 

t h i o s e m i c a c b n / i t  T M T I )  = 1 :  1. h i ệ u  s u ấ t  c á c  đ ò n g  p h à n  7 a , b  đ ạ t  k h o ả n g  6 0 * v  

H i ệu  su í i t  t ô n g  hkcip v à  m ó t  so  t h õ n g  s ô  h o ấ  lý c u n  r:' ir ( i õ n ^  p h â n  (lị v ò n g  7 a , b  được 

t r i n h  bày  t r o n g  b ả n g

K h ả o  s á t  p h ố  h ổ n g  n g o ạ i  c ù a  7 a , b  c h o  t h ấ y ,  r ư ờ n g  đ ộ  d a o  đ ộ n g  c ủ a  n h ỏ m  

m e r c a p t a n  ( S U )  ỏ 2Õ50  • 2 6 0 0  c m  1 r ấ t  y ế u ,  còn  t r o n g  p h ố  ' H - N M R ,  đ ộ  c h u y ế n  d ị c h  

h o á  học  c ủ a  p r o t o n  x u ấ t  h i ệ n  ỏ v ù n g  t ừ  t r ư ờ n g  y ế u  ( > 1 3  p p n ì ) .  Đ i ể u  đ ó  c h ứ n g  tỏ  ỏ 

đ i ê u  k i ệ n  t h ư ờ n g  n h ó m  m e r c a p t a n  t ồ n  t ạ i  c h ủ  y ế u  d ư ớ i  d ạ n g  t h i o n .

N h à m  t h ự c  h i ệ n  m ụ c  t i ê u  t ì m  k i ế m  c á c  h ợ p  c h ấ t  có  k h ả  n ả n g  có h o ạ t  t í n h  s i n h  

học.  đ ã  t i ê n  h à n h  p h a n  ử n g  c ủ a  i s o t h i o x i a n a t  3 a , b  với  m ộ t  sô  a x i t  a m i n .  n h ư  g l y x i n  

và  a l a n i n .  Vì n h õ m  a m i n  t h ư ờ n g  t ồn  t ạ i  ỏ d ạ n g  m u ô i  n ộ i . n õ n  p h á i  h o ạ t  h o á  e h ú n n  

Việc dó  đ ư ợ c  t h ự c  h i ệ n  b;Sn^ c á c h  t i ê n  h à n h  p h a n  ứ n g  t r o n g  m ô i  t r ư ờ n g  k i ế m  y ê u  

(pH = 8-9) .  Két  qu ; i  n ^ h i ỏ n  c ứ u  c h o  t h ấ v ,  p h à n  ứn t f  k h ô n i ỉ  c i ừng  lại  ỏ s â n  p h â n i  

t h i o u r e ,  m à  r ò n  t iô | )  t ụ c  đi  x a  l ìơn,  t ạ o  r a  c á c  h ớ p  chiVt (1Ị v ò n g .  Q u á  t r i n h  x â y  ru 

t h e o  h a i  giíii ( l oạn  T r o n ^  g i a i  đ o ạ n  đ ầ u  ó n h i ệ t  độ  t h ư ờ n g ,  s ự  c ộ n g  h ợ p  n u c l e o p h i n  

n h ó m  a m i n o  v à o  n h o m  N C S  t ạ o  t h à n h  h ợ p  ch;Vt t n i ì ì ^  ni i in  là  t h i o m v  2 l ầ n  t h ỉ 1 ( s ớ  

d ồ  2).  Ớ  giỉii i l oạ u  ‘J .  Ci\r t h i nur t*  r ấ t  (lể í i ã n g  bị v ỏ n g  ho:ì  (tè l ạ o  t h à n h  c á c  h ợ p  chíVt 

dị v ò n g  (liiiiíí t h i o h i đ a t o i n :  m e t y l  3(4) - (5-ọxo-2*!hiox<>- iniul ; ì zol i c l in- l -y l ) -bi ĩnzo«i t  

( 8 a , c )  v à  m e t y l  :*( Ị)-( ị - m r t y l - f ) - 0 X ( ) - l M h i o x o - i mi c i a / o l u l m  1 vl) lH*nzoat  ( 8 b , d ) .  Đố 

q u a  t r ì n h  đ ó n g  v ò n  lí x â y  r a  h o à n  t o à n ,  s a u  k h i  t r ộ n  ( l u n g  d ị c h  c a c b o n a t  c ủ a  g l i x i n  

VỚI i s o t h i o x i a i ì í i t  kh o ; u i t f  2 0  p h ú t ,  c ả n  a x i t  h o a  h ồ n  h ợ p  h a n g  H ( ' l  l o ã n g  đ ế n  p H  = 2

1 và ( l un  n h ẹ  ( 00  r  ) p h á n  ử n g  khoàn&Ị 1 0 - 20  p h u !  S a u  k h i  lọc.  s à n  p h ấ m  đ ư ợ c  t i n h  

c h ê  hầ ĩ í i ỉ  kô t  t i n h  l ạ i  t r o n ^  cồn  H i ệ u  s u á t  c á c  dị  v ò n ự  R a - d  < !:11 T.VnO".

(Vui  t r ú c  c ú a  t h i u l ì H l a t o i n  8 a - đ  đ ư ợ c  \ a r  ( Inih ỈÌ.ÌIÌỊÍ p h i ì n  t i r h  n g u y ê n  tô.  p h ô  

h ồ n "  ntỊOiii v a  p h ô  l òiìLĩ hlí t ín^ĩ l ừ  p r o t o n  ( x e m  b á n g  ).
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1 S L ư u  V ă n  Bôiy T r i ệ u  T iê n  / / à ,  T r ầ n  ( ị u u t ì ị ị  D ù n g

T ó m  lại .  p h à n  ứ n g  t h i o c a c b a m o y l  h o á  m e t v l  a m i n o h r n / . o n t  b À n g  T M T I )  là m ộ t  

t r o n g  n h ữ n g  p h ư r i n g  p h á p  mới  đ ê  đ i ể u  c h ê  c á c  d ầ n  x u ấ t  c ủ n  t h i o u r e i d o b e n z o a t ,  là 

n h ừ n g  c h ấ t  đ a u  q u a n  t r ọ n g  đ ế  t ố n g  hợp  các  d ẫ n  x u ấ t  i s o t h i o x i a n a t  tư ơ n g  ứ n g  m ột  
c á c h  đ(ín g i à n  V(íi h i ệ u  s u ấ t  cao .  N h ừ  có  k h â  n ă n g  p h à n  ửn t f  c a o  m e t y l  3(4) -  

i s o t h i oxmnMt oỈ H‘n/ .oa t  là n h ữ n g  l ự a  c h ọ n  r ấ t  t h í c h  h ợ p  đ ế  t h i ế t  l ậ p  c á c  h ệ  dị  v ò n g  

mới  d a  ư n g  d ụ n g ,  t r o n g  đỏ  c á c  h ợ p  c h ấ t  r ne t y l  3 ( 4 ) - ( õ - m e r c a p t o - [  1 , 3 , 4 ] - t h i a d i a z o ] ~ 2 '  

y l a m i n o ) - b e n z o a t ,  m e t y l  3 (4 ) - (5 -oxo  - 2 - t h i o x o * i m i d a z o l i c l i n * l * y l ) - b e n z o a t  v à  m e t y l  

3 ( 4 ) - ( 4 - mu t y l *5 - o x o  • 2 - t h i o x o  i m i đ a z o l i d i n - l - y I ) - b e n z o a t  có  khí i  n á n g  có h o ạ t  t i n h  

s i n h  học.

T h ự c  n g h i ệ m

T V t r a m e t y l t h i u r a m  c t i s u n f u a  kỏ t  t i n h  lạ i  t r o n g  c l o r o í o m .  T n c  = 155-15(V‘C\ 

t à i  l i ệu  [14] Ỉ 56 ° c .  a \ i t  .>(4)-nitrobenzoic d ù n g  loạ i  p. monoe t ano l ami n  \ ĩì  c á c  a x i t  a m i n

<lùn£ loại  t i n h  k h i ô t  p h â n  t í ch .  H i đ r a z i n  h i d r a t  va  c á c  đ u n g  mỏ i  điíỢc c ấ t  lại  t r ư ớ c  

k h i  d ù n g ,  ax i t  . ' JM>-; imino! ì rnzoic  v à  m e t y l  3 ( 4 ) * a m i n o b e n z o a t  đ ư ợ c  t ỏ n g  h ợ p  t h e o  t à i  

l i ệu  Ị15].

Điem nónj í  c h a y  c ủ a  c á c  h ợ p  c h ấ t  (ỉo t r ô n  m á y  S t u a r t  S T P 3  ( A n h )

s á c  ký  lớp m ô n g  t i ê n  h à n h  t r ê n  b ả n  S i l u í o l  U V 2 5 4  v à  h i ệ n  b à n g  á n h  s á n g  t ủ  

n go ạ i .  P h o  h ổ n ^  n ^ o ạ i  đ ư ợc  gh i  t r ê n  m á y  A V A R T A  6 3 0  • N i e o l e t  t r o n g  k h o ả n g  600-  

4 0 0 0  e m  m ầ u  đ ư ợ c  é p  v i ê n  t r o n g  K Br ,  P h ổ  ' H - N M R  và  ' T - N M K  đ ư ợ c  d o  t r ê n  m á y  

B R U K E R  a v 5 0 0  M l l / .  với c h ấ t  nội  c h u ẩ n  T M S  t r o n g  d u n g  môi  n M S O - l ) , , .  P h ô  M S  

d ược  đo  t r ê n  t h i ô t  bị  I I P  5 9 8 9 B  M S  (KI,  7()eV).

M e ty l 3- (3,3 - (t i m c ty I th i o u re  ỉ đo) ben zoa  t

H ổ n  h ợ p  6 g  (0.0-1 mo l )  m e t y l  3(4) -  a m i n o b e n / . o a t ,  9 , 5  ự, ( 0 . 0 4 )  T M T D  v à  2 0 m l  

đ ioxi in  đ ư ợc  đ u n  h ồ i  l ư u  t r ê n  nổi  c á c h  t h u ỷ  t r o n g  2 giở.  S a u  k h i  kôt  t h ú c  đ ể  n g u ộ i  

h ỗ n  h ợ p  p h â n  ử n g  ( lèn n h i ệ t  độ  p h ò n g ,  t h è m  v à o  k h o ả n g  l Oml  n ư ớ c  c à i  rồi  t r u n g  

h o à  b à n g  N . i I I C O ị  h à o  h o ả  d ê n  p H = 8 - 9 .  Lọc.  r ủ a  k è t  t ù a  b ỉ ìnn  l i  o  c h o  đ ẽ n  p h a n  

ư n g  t r u n g  h o à .  s à y  k h ỏ .  Loạ i  l ư u  h u ỳ n h  k h ỏ i  s à n  p h à m  t h ô  b ả n g  ( lun  t r o n g  hô 

s oc i l e t  vỏi  đ u n g  m õ i  e t e  tinII h o à  (T\  4 0 - 60 ) .  Kẻt  t i n h  lại  t r o n g  e t a n o l  t n c =  1 2 6 - 1 2 7 u( \

Hi ệu  su  á t  (S.|"ó).

Môt  s ỏ  h à n g  sỏ  hoa* lý v à  d ữ  k i ệ n  p h ô  c ủ a  m e t y l  3 ( 3 , 3 -  d i m e t y l  t h i o u r e i đ o ) -  

b e n z o a t  được  t r ì n h  lùiy t r o n g  b á n g .

M v ty l 3 - iso th  io x ia  n ơ to b e m o a  t

H ồ n  h ớ p  5 . 5 g  (0.02M mol )  m e t y l  3- ( 3 , 3 - d i m e t y ỉ  t h i o u m d o ) - b ( M V / o a t  vã  2 0  ml  

đ i ọ x a n  (lược ( l un  t.rOn noi  c á c h  t h u v ,  đ ồ n g  t h ò i  sụt- k h i  MCI k h a n  t r o n g  2 giỏ.  Đê  

n g u ộ i  h ổ n  h ụ p  p h a n  ú n g  ( lỏn n h i ệ t  độ  p h ò n g ,  l ã m  l ạ n h  v à  k i ề m  ho; i  b a n g  (luii.ụ (lịch 

N a H r o  l);ìo hc>;ì ( lôn Ị)ll S-9.  I s o t h i o x i a n a t  t á c h  r a  ( lưới ( l a n ^  iiriII đ i íọc  c h i ỏ t  3 l ấ n



Thiocacbamovl  hôn các hơp chát  c h ù  nhỏm Amin. Hí

b ả n g  đ i e t v l  c t e  L à m  k h ỏ  ( l ung  (l ịch e t e  h a n g  NajS( ) . |  k h a n ,  c ấ t  loại  d u n g  mỏi  t r o n ^  

( h ã n  k h n n ^ .  'rinh c h ê  i s o t h i o c v a n a t  h a n g  s a c  kí cột  n h ồ i  s i l i c age l .  H i ệ u  s u ấ t  1.1" ị -

92°o>.

Một  sò h a n g  sô  hon-  lý v à  (lừ k i ệ n  p h ố  c u a  m e t y l  3 - i s o t h i ox i ana t obL*nzoa t  

được  t r i n h  ỉ)íiv t r ơ n g  bàn*' .

\ ỉ c t \ l  '$ì - ( 2 -h  ị (ì ì 'OX i  e ty  I t h i o u t  'C d  o) b e n z o a t

C h o  t u  t ừ  0 . 2 g  ( O.OOlmol )  m e t v l  3 - i s o t h i o x i a n a t o b e n z o <ẳ t  t r o n g  1 ml  ( t ioxan 

v à o  d u n ^  i l ị rh 0 , 0 6  ml  (67111*': 0 .001  l m o l )  m o n o e t a n o l ỉ i m i n  t r o n g  1 ml  đ i o x a n .  Đe 

yón ỡ nhn'*t (lộ p h ô n g  6 0  p h ú t ,  s a u  đó  đ u n  h ò n  hợp  p h à n  ứ n g  ở 50  ‘C k h o á n g  10 p hú t  

Đ ê  nguộ i .  lor  kê t  t u a  v à  s â y  khô.  Kêt  t i n h  lại n n jtyl  .‘M 2 - h i đ r r o x k * t  vlt hioutvi í lo) -  
b r n / . oa t  t r o n ^  r t  a i i o l .

11 iộu Miat  0.1 f)ỊT

Mòt  sô  h ã n g  só h()íi- ly va  c á c  d ử  k i ệ n  p h ò  c ủ a  m e t v l  «‘M2-  

h i đ r r o x k ‘t v l t h i o u m d o ) - b i ‘n z o a t  (lược t r i n h  b ầ y  tron^ỉ b á n ^ .

M etx l 3-(5-0X0-2- t h i0X0- ir t ìid ( Izo lid in - l-y l)b e n zo a t.

C h u  t ứ  l ừ  u,2tf  (0 .001 mol )  nu*yl í ỉ - i s o t h i o x i a n a t o b e n / . o a t  t r n n g  1 1111 ( l i oxan vào  

d 11111*’ (lịch 0,0-Sg ( l . l m m o l )  g l i x m  t r o n g  0 , 5 m l  11,0 và  () ,5ml  N a l ỉ C O . i  ( p H - H- 9 ) .  l )ế 

y è n  ỏ n h iệ t  (lộ p h ò n g  6 0  p h ú t  rồi ( t un  t r ê n  nối c á c h  t h u ỷ  (J r>0°c t r o n g  khoài ì ị* 10 

p h u i ,  n ỏ  nguội ,  ax i t  h u á  h a n g  MCI íì% (tên p H  = 3. Đỏ vỏn  (í n h i ệ t  độ  p h ò n g  60  p h ú t  

rỏi l ỉun t i èp  ỏ 5 0  c  k h o a n g  l ơ  p h u t .  De  n g uộ i ,  lọc k è t  t u a  và  s â y  khỏ .  Kêt  t i n h  lại 

\ r o n ụ  »*l a n o l .

ỈỈHMI siiiíi 0,2g (W"o).

Mnt sô l ì ã n^  sỏ h o á  ly v à  (lự k i ệ n  p h ô  c ủ a  m o t y l  . ' M5*oxo-2 t h i oxo- i mi đazo l i ( l i n -  

1-vl'  lu‘nzo; i t  (lứợc t r i n h  h a y  chi  t iỏt  ờ b á n g .

Tư<mg t ự  (lã t i ê n  h à n h  d i ế u  chế:

M c t x l  3 ' i 4 - m e t x ỉ ' 5 - o x ( ) ‘2 ' t h i o x - i m i d a z o H d i n - l - y l ) b c n z o a t .

I i l ệu  s u à t  0 . 2 g  (75%)

A x i t  2 - h i d r o x i ’ 5 - Ị 3 - ( 4 - m i ’ t o x x c a c b o n y l - 4 - p h e n v l ) - t h i o u r e d o / - b e n z o i c

II i ộu  si i i ì t  i),2ị*  ( 6 0 % )

Một sô h a n g  sỏ hoâ- ly  và d ự  k iện  phô c ù a  c h ú n g  được t r i n h  hây  t r o n g  b à n n

M e t x l  3 - t h i o s e m i c a c b a z i ( l o  b e m o a t .

C h o  \ịi ( 0 , 0 5  moi )  m e t v l  S * i s o t h i o x i a n a t o b e n z o a t  t r o n g  2 ml  đ i o x a n  v à o  ( l ung 

d ị ch  0 , : U ml  ( Tmmol ;  0 . 3 5 ^ )  h i c l n i / i n h i d r a t .  t r o n g  2 ml  ỉ i i oxan .  Dê  v é n  (>0 p h ú t  (í



2 0 L ư u  V ă n  I ĩ ô i i  T r i  cu  T iế n  H à ,  T r â n  ( ị  n a n g  D ù n g

n h i ệ t  (tộ p h ò n ^  rỏi  ( lun t r o n  nổi  các  lì t h u ỳ  r>C) ('  t r on t f  k h o ả n g  10 p h ú t .  J )ế n guộ i .  Lọc

k ế t  tủí ì ,  s ấ y  k h ô  v à  kết.  t i n h  lại  t r o n g  e t a n o l .

H i ệ u  s u ấ t  l g  (84%) .

M ột  sỏ h ằ n g  sỏ  ho  á  lý v à  d ự  k i ệ n  p h ó  r ù a  im*tvl 3 - t h i o s e m i c a c b a z i d o b ẹ n z o a t  

dược  t r i n h  b à y  ch i  t i ế t  ỏ b á n g .

M e t\ l 3 '( 5 - m e c a p t o - I , 4 'th ia d ia z o ỉ-2 - \ ỉ( tm in o )b e n zo a t .

H ỏn  tìỢp 0,3'g ( l , 3 3 m m o l )  m e t v l  3 * t h i o . s e m i c á c b a z i d o b e n z o a t ,  0 , 3 5 g  (1,.*Ỉ3 

m m o l )  TMTL)  v à  2 ml  D M F  được  đ u n  t r ê n  nổi  c á c h  t h u ỷ  ỏ 100‘T  k h o ả n g  2 giờ.  Đ ể

n guộ i ,  p h a  l o ã ụ g  h ỗ n  h ợ p  p h à n  ứ n g  b ằ n g  5 m l  nước .  Lọc ké t  t u a ,  s ấ y  k h ỏ .  H o à  t a n

k ế t  t u a  t r o n g  N a , C O <  5%,  lọc hỏ  c ặ n  k h ô n g  t a n ,  a x i t  h o á  nước  lợc b Àng  d u n g  d ị c h  

HC1 5°u đ ế n  p H  =6*7 rói  d ù n g  ax í t  C H  ị C O O H  đ ặ c  d ế  đ i ể u  c h ỉ n h  p H  =1*5.  Lọc v à  s ấ y  

k h ô  s á n  p h ủ  111.

H i ệ u  s u ấ t  0 . 2 g  (60%) .

Một  sô  h à n g  số  h o a  lý v à  d ự  k i ệ n  p h ố  c ủ a  m e t y l  3-(5- m e c a p t o  -1,3,  1 •

t h i a d i a z o l - 2 * y l a m i n o ) b e n z o a t  dược  t r ì n h  b à y  chi  t i ế t  ờ b ả n g .

C ông  t r i n h  được h o à n  t h à n h  với sự  hộ  t rợ  c ủ a  Hộ đ ồ n g  K hoa  học tự  n h iê n  
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TIIIOCAMỈAMOYLATION AMINE-CONTAININC DKKIVATIVKS IỈY

T h i o c a r b a m o y l í ỉ t i o n  uí m o t h y l  'M l ) - a m i n ob en z o a t ( ‘s hỹ t e t r a m e t h v l t h i u r a m

ỉ  SO. )  or  Ac (). T h i ‘ r oac t i on  oỉ t l ì r  l a t l c r s  w i t h  hyel r ; i z im\  m o n o c t h ỉ i n o l n m i n c .  ’>• 

ỉ i i i inosal isyl ic ;ici(l. . ' ìminoaeids  a n d  T M T I )  aff’o<rdr( l  c o r r v s p o m l i n g  m o t h v l  .'H 1)1 I 

h ins rmi c . i cba / . i t do-  I be nxna t r s .  nu*thvI 3( l )*[ i ỉ - (2-hydroxví ' thyl)- t  h i o u r e i d o Ị henzoat .es,  

.ciíl 5- |M (.'W I) <*;u*l>(>-im.*thox\ | )hrnvl ihi«uHvi( lo)*2*hy<lmxv| ỈH‘iv/<>i(\ 1111*t hy  1 .'H-D-15*0X0* 
í-t l ì ioxo- imida/ .ol idin - 1 -yl]bi*n/,o;iU\s a n d  nu ' t hy l  .‘H 1 )-| l nie tyl  ^-oxo- lMhioxo-  

mKÌa/ .olul in- 1 vl]bi‘nzoa t e s .

K e v  w o r d s :  Th i oca rbnmoyl a t i on ,  t e t r a m e t h y l t h i u r n m  (lisulphick*, m e t h y l  3M)-Ị3,.‘Ỉ- 

i m e t h y l t h i o - u r r i c l t i Ị - b e n / . o a t e .  m r t h v l  'M n - i s o c y a n a t o b e n a o M t e s .  m e t h y l  3(4) - [5-oxo-2* 

h i o x o - i m u l a / o l i d i n - 1 -vì] b e n  zoat(*. m e t h y l  3 ( 4 ) - [ 4 m e t y l * 5 - o x o - 2 * t h i o x o - i mi d a / o l i c i i n *  1 • 

l Ịben/oa t r s .

L u  11 V a n  l ì o i ,  T r i o u  T i e n  H a ,  T r a n  Q u a n g  D u n g

Dcpartm vìit (>f ( 'hcm isỉrx. College o f Scicncc, V N Ư

l i sulphuk* í T M T D )  ỉ i tTordeđ m e t h v l  ’M l )- |3. . ‘ỉ ’C l i m o t h v l t h i ( ) U i v i ( l o ] - l x r n z o a t e s .  wic*h vvm* 

k > n w r t í ‘(l i n t o  n i r t h y l  o (*1 ) * i s ocvnna t o l H‘i i / . o a t e s  h y  t i v . ì t m e n t  w i t h  m i n e r a l  i ici i ls ( l i n .


