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三唑类杀菌剂的合成工艺及其抑菌性评价
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摘要：三喳类杀茵剂在木材保护中有很大的应用潜力，为了开发一种合成路线短的三喧美杀茵荆——1-(1H-l，2，4一

三唑一1一基)一2一叔丁基一3一(4一氯苯氧基)-2一丙醇，探讨原料配比、反应温度和反应时间，对目标化合物产品收率的影响，并

检测其押茵性。结果表明，依据试验得出的优化工艺，合成的目标化合物收率高迭6z％，目标化舍物对所逸霉菌和木

腐酋均有一定的押嗣效果。
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Abstract：Triazole fungicide has demonstrated a great potential in wood preservation．In order to

develop a short synthetic route of triazole fungicides--I一(1／-／-1，2，4一triazole-i—y1)-2一tert-butyI一3(4一

chlorophenoxy)-2一propanol，the authors investigated the effects of molar ratio，reaction

temperature，and reaction time on the yield of the target compound and evaluated its bacteriostasis．

The result showed that the yield of the target compound was about 62％，under the mole ratio of 1一

(2-tert-butyl一2，3-epoxy propyl)lh-1，4-trichlorobenzene triazole methane sulfonate tO p-

chtorophenol to sodium hydride 1：1．2：1。38．temperature 60℃for 6 h，The target compound

also showed promising inhibitory effect On the selected mold and wood-rotting fungi．
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三唑类杀菌剂属于麦角甾醇抑制剂，具有广谱、

高效、低毒等特点，因其对担子菌、半知菌等具有很好

的防治效果，因此在木材保护中有很大的应用潜

力Ll{J。目前，木材防腐中使用的三唑类杀菌剂主要

有：戊唑醇(Tebuconazole)、丙环唑(Propiconazole)

和环丙唑醇(Cyproeonazole)[争4I，品种较少，限制了

三唑类杀菌剂在该领域的进一步推广。
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研究发现，1一(1H_1，2，4一三唑一1一基-2-叔丁基一3一

(4一氯苯氧基)一2一丙醇与戊唑醇的结构类似，且合成路

线短mj。根据文献报道，1-(1H-1，2，4一三唑一1一基)一

2一叔丁基一3一(4一氯苯氧基)一2一丙醇的开环反应条件主

要有：1)强碱法H专j：例如以乙醇钠或乙醇作为反应

原料，此工艺要求先制备乙醇钠，操作较繁琐；2)缚

酸法[1¨1|：如以碳酸钾或二甲基甲酰胺作为反应原

料，此工艺反应温度较高，反应对闯亦较长。依据预

试验结果，采用强碱氢化钠(NaH)，合成1-(H-1，2，

4一三唑一1一基)一2一叔丁基一3一(4一氯苯氧基)一2一丙醇，有望

开发一种新的三唑类木材保护剂。
· 2】 ·
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1材料与方法

1．1试验材料

试剂：1，2，4一三氮唑、一氯频那酮、十六烷基溴化

铵、三甲基碘化亚砜、氢化钠(60％石蜡油分散体)、对

氯苯酚、碳酸钾、乙酸乙酯、四氢呋喃，均为分析纯，均

为外购。

高效液相标准品：1一(1H-1，2，4_三啦!一基)一2-叔丁
基一3-(4-氯苯氧基)一2-丙醇，自制，质量分数约98％。

霉菌：黑曲霉(Aspergillus niger)、绿色木霉

(Trichoderma viride)，南京林业大学提供。

木腐菌：白腐菌：彩绒革盖菌(Coriolus

versicolor)；褐腐菌：密粘褶菌(Gloeophyllum

trabeum)，均由南京林业大学提供。

1．2试验装置

WRS-1B型数字熔点仪；Bruker VECTOR22型

红外光谱仪；Bruker-AvanceAV-500／300型核磁共

振仪；Agilent LC／MSD SL型质谱仪(ESI)；Agilent

1220型高效液相色谱仪等。

1．3合成工艺

目标化合物的合成依次经过亲核取代反应、环化

反应、开环加成反应，如下式所示。依据前期试验，设

定中间体的合成工艺参数。

(cHAsol abso灯

畸一噜一a1．3．1中间体合成工艺

1)a---唑基频那酮(2)的合成将o．1 mol无水

碳酸钾、0．12 mol 1，2，4一三氮唑、少量十六烷基溴化

铵、60 mL乙酸乙酯，置于三口瓶中搅拌至溶解，逐滴

加入0．1 mol一氯频那酮后回流加热，反应3 h。过

滤后，先用饱和食盐水洗涤3次，再经无水硫酸钠干

燥，过滤除去溶剂后用液苯重结晶。

2)1一(2一叔丁基一2，3一环氧丙基)一1H-1，2，4一三唑

甲烷磺酸盐(3)的合成在冰浴冷却下，将0．04 mol

三甲基碘化亚砜与0．05 tool氢化钠置于反应瓶中，

在氮气保护下加入30 mL四氢呋喃，搅拌30 min。

滴加含有0．04 tool旷三唑基频那酮的20 mL四氢呋
· 22 ·

喃溶液，搅拌均匀，50℃条件下反应3 h。反应完毕

后过滤、浓缩滤液。加人15 mL饱和食盐水，乙酸乙

酯萃取后，用饱和食盐水洗涤一次，再经无水硫酸钠

干燥。

1．3．2目标化合物合成工艺

1)在冰浴冷却下，将Nail、对氯苯酚置于三颈

瓶中，氮气保护下加入12 mL二甲基甲酰胺，充分搅

拌。滴加含有化合物(3)的二甲基甲酰胺溶液后，升

温至预设温度，反应一定时间(见表1)。

2)加入乙酸乙酯30 mL，用质量分数10％

NaOH溶液、饱和食盐水分别洗涤一次，再用无水硫

酸钠干燥。除去溶剂后，粗产品重结晶。

3)经核磁共振检测和质谱检测，证明该目标化

合物确实为1一(1H-1，2，4一三唑一1一基)一2一叔丁基一3一(4一

氯苯氧基)一2一丙醇。

1．4试验设计

前期探索试验发现，原料配比(以物质的量计)、

反应时间和温度，对目标化合物的收率影响较大。因

此，采用正交试验法L。(34)，探讨各因素对产品收率

的影响[12|，各因素设定水平见表1。

表1试验因素和水平

Tab．1 Experimental factors and levels

1．5检测方法

1．5．1收率

样品收率采用高效液相法测定。称取约50 mg

含目标化合物的试样或标准品放人50 mL量瓶中，

用甲醇稀释至刻度、摇匀，准确移取此溶液1 mL于

10 mL容量瓶中，用甲醇稀释至刻度，过滤后备用。

色谱条件：色谱柱：0DSCl8，250 ram×4．6 ram×5

tan；流动相：口(甲醇)：秒(水)----7：3；速度1 mL／min；

检测波长220 nln；进样量10止，，柱温30℃。

在上述操作条件下，连续注入数针(每针10肛L)

标样溶液，计算各针相对响应值的重复性，待相邻两

针的相对响应值变化<1．o％时，按照标样、试样、试

样、标样溶液的进样顺序进行分析。

试样中目标化合物的收率(X％)计算：

猎紫器∽∥叩

万方数据



第27卷第3期 木材工业 2013年5月

X％=A2×优1×P／A1×优2 (1)

式中：A·一标准溶液中待测组分峰面积，mV·min；

Az—试样溶液中待测组分的峰面积，mV·min；m-一

标准品质量，g；mz一试样质量，g。P～标准品进样的

质量浓度，ttg／／_￡L。

1．5．2抑菌性

根据抑菌圈大小及菌体生长情况，判断药液的抑

菌效果。抑菌圈直径≥7 rlUTI，即对霉菌有抑制作用；

菌种生长直径≥25 rain，对木腐菌无抑制作用[1引。

2结果与分析

2．1各因素对目标化合物收率的影响

不同因素和水平下目标化合物的收率见表2。

表2不同因素和水平下目标化合物的收率

仙．2 Yield of嘶compomad mxivr础fmmt fat-tats砌levels
A B C D 收率／％

1 1 1 1 36．58

1 2 2 2 49．22

1 3 3 3 53．18

2 l 2 3 54。53

2 2 3 1 49．43

2 3 1 2 37．08

3 1 3 2 52．71

3 Z 1 3 37．53

3 3 2 1 51．82

47．940

45．393

47．360

37．063

51．857

51．773

45．943

46．337

48．413

注：Kf表不目标化合物收翠各水平效应的估计值。

由表2可见，4个因素对产品收率影响的顺序

为：反应时间(C)>对氯苯酚和氢化钠的量比(B)>

反应温度(D)>化合物(3)和对氯苯酚的量比(A)。

该反应为亲核取代反应，其反应底物的离去性能较

差，为使底物反应完全，需要保证反应时间，因此C

因素对目标化合物收率的影响最为明显。

依据极差分析结果，同时考虑到生产成本，确定

各因素较优的水平：Az、B，、D3。由于C因素的极差

较大，故在Az、B。、Ds的条件下，进一步对反应时间

进行单因素试验，结果见表3。

表3反应时间对目标化合物收率的影响

Tab．3 Effect of reaction time On yield of target compo．nd

垦堕堕囹!皇 ! ! ! ! !
收事／％ 44．73 57．28 62．73 62．47 60．26

表3显示，随着反应时间的延长，目标产物的收

率先大幅增加，待反应时间≥6 h后，产物收率有所

下降。综合考虑，确定反应时间为6 h较合理。

依据上述检测结果，较佳的合成方案为：杠化合

物(3)]：行(对氯苯酚)：n(氢化钠)=1：1．2：

1．38，温度80℃，反应6 h。在此工艺条件下，进行3

次验证试验，目标化合物的收率分别为63．32％、

62．53％、61．85％。

2．2目标化合物的抑菌性

采用较优工艺合成的目标化合物，其对霉菌和木

腐菌的抑制效果见表4。以戊唑醇为对照药剂[14‘1⋯。

表4目标化合物的抑菌性

Tab．4 Bacteriostasis of target伽mp删

注：抑西圈d为7～10啪为弱抑蔼性，10～20艇n为中等摊西性，≥
20姗为强抑菌性。菌种生长d越大，抑菌性越差；“～”代表未生长。

观察发现，目标化合物性质稳定，长期放置无分

解现象。从表4的数据看出，目标化合物对霉菌有明

显的抑制作用，且抑制效果优于戊唑醇；对木腐菌有

一定的抑制作用，但抑菌能力不如戊唑醇。

因为三唑类杀菌剂属于抗真菌类药物，木腐菌属

于真菌，真菌相对霉菌更难杀灭。与戊唑醇分子结构

相比，目标化合物中氧原子的引入，影响了整个分子

的电位分布，氧原子共轭与供电子能力并存，使苯环

上的电子云不仅局限于苯环与氯原子上，而是形成包

括氧原子、苯环、氯原子的共轭体系，可能对其抑菌能

力产生不利影响u 6|。

3结论

1)在本试验确定的最佳目标化合物合成工艺条

件下，即7"／[化合物(3)]：嚣(对氯苯酚)：嚣

(氢化钠)=1：1．2：1．38，反应温度80℃；时间6 h，

产品收率可达62％左右。

2)当目标化合物的质量分数≥1％时，其对试验
·23 ·
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所选霉菌、木腐菌均有较明显的抑制作用。

3)虽然目标化合物合成工艺简单，但关键中间

体化合物(3)的合成条件较为严格，反应中严禁混人

氧气和水分，以免影响反应收率。

4)目标化合物的应用推广，还需要进行其处理

材的防腐、防霉性能的实验室和野外试验，以进一步

判定该化合物是否能作为木材防腐剂。
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2)2个变湿周期内，杨木实木、LVL的湿胀干缩

累积量，分别占其变湿蠕变总挠度的一0．63％、

1．27％。说明湿胀、干缩不改变木质梁吸着蠕变的基

本规律，但会分别影响木质梁的吸湿和解吸蠕变挠

度，尤其对LVL的变湿蠕变总挠度影响显著。

3)建议我国相关标准和规范增补“恒湿蠕变”、

“变湿蠕变”、“均恒含水率”、“名义含水率”等名词及

其定义，以便更接近实际地分析木质梁的变湿蠕变行

为，准确评价变湿蠕变对木质梁服役挠度的影响。
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