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　　查尔酮作为黄酮类化合物家族的一员，具有广泛的生物

活性，如抗菌、抗氧化、降血脂、抗炎等作用［１２］。尤其２’羟

基查尔酮是合成黄酮、黄酮醇以及二氢查尔酮衍生物等的重

要中间体，也可用于香料和药物等精细化学品的合成。

　　目前关于取代查尔酮合成的报道不多，而且反应条件普

遍苛刻，反应副产物多，收率低［３］。文献［４］报道了２’羟基

查尔酮的合成方法，我们采用该文献方法以带有不同供电子

基的醛和酮缩合，结果重复性不高，且该文报道的产率均为

粗产率。为寻找较适合于取代苯甲醛与邻羟基苯乙酮反应

的工业化条件，本实验以藜芦醛和邻羟基苯乙酮反应为例

（图１），利用正交试验分析软件最优反应条件，考察在最优反

应条件下不同取代的苯甲醛和邻羟基苯乙酮反应的情况。

图１　２’羟基查尔酮的合成

１　方法和结果

１．１　试剂与仪器　熔点测定采用ＹＲＴ３熔点仪（温度计未
校正）；所用合成试剂均为国药集团上海化学试剂有限公司

生产的分析纯或化学纯试剂。

１．２　正交试验的设计　预实验发现适当浓度的ＫＯＨ催化

可以明显缩短反应时间，而且较 ＮａＯＨ 催化反应时间也大

为缩短。与此同时，参考文献［４６］的反应条件，选择适宜温度

在１０～４５℃，碱浓度在５％～２０％，时间２～６ｈ，选择反应时

间（２、４、６ｈ）、实验温度（１０～１５℃、２０～２５℃、４０～４５℃）和

ＫＯＨ浓度（５％、１０％、２０％）３个因素，３个水平，各水平选用

Ｌ９（３４）正交表，以收率为考核指标。每组实验重复３次，取

收率的均值为最终结果。

　　由ＯｔｈｏｇｏｎａｌｉｔｙＥｘｐｅｒｉｍｅｎｔＡｓｓｉｓｔａｎｔⅡ软件分析得实

验结果（表１）：ＲＣ＞ＲＡ＞ＲＢ，说明影响反应的最主要因素为

温度，其次是碱浓度，再次是时间。最优条件：Ａ２（ＫＯＨ浓度

１０％）、Ｂ３（反应时间６ｈ）、Ｃ２（温度２０～２５℃）。按照该条件

进行藜芦醛与邻羟基苯乙酮的缩合反应，收率为７０．５％。

１．３　２’羟基３，４二甲氧基查尔酮（１）的合成　取９５％乙醇

３０ｍｌ，邻羟基苯乙酮３．２ｍｌ（２６ｍｍｏｌ）加入到２５０ｍｌ三颈

瓶中，于室温下缓慢滴加１０％ ＫＯＨ溶液１０ｍｌ，滴毕，加入

溶有藜芦醛４ｇ（２４ｍｍｏｌ）的９５％乙醇溶液２０ｍｌ，控温在

２０～２５℃，搅拌反应６ｈ。反应结束后，旋蒸回收大部分乙

醇，剩余反应物倒入冰水中，慢慢滴加１０％盐酸，至ｐＨ 为

３～４。静置后抽滤，干燥后用９５％乙醇重结晶，得纯品，熔点

１０４～１０６℃，文献值１０３～１０４℃［７］。每组实验重复３次，取

３次实验收率的平均值（表１）。１ＨＮＭＲ（ＣＤＣｌ３）：３．９６（３Ｈ，

ｓ，ＯＣＨ３），３．９８（３Ｈ，ｓ，ＯＣＨ３），６．９１～６．９４（１Ｈ，ｄ，５

Ｈ，Ｊ＝８．４Ｈｚ），６．９３～６．９８（１Ｈ，ｔ，５′Ｈ，Ｊ＝７．２Ｈｚ，

Ｊ＝１．２Ｈｚ），７．０２～７．０５（１Ｈ，ｄｄ，６Ｈ，Ｊ＝８．４Ｈｚ，Ｊ＝

０．９Ｈｚ），７．１８～７．１９（１Ｈ，ｄ，２Ｈ，Ｊ＝２．１Ｈｚ），７．２７～
７．３０（１Ｈ，ｄｄ，６′Ｈ，Ｊ＝９Ｈｚ，Ｊ＝２．１Ｈｚ），７．４８～７．５３
（１Ｈ，ｔ，４’Ｈ，Ｊ＝８．１Ｈｚ，Ｊ＝８．４ Ｈｚ，Ｊ＝１．２Ｈｚ），

７．５１～７．５６（１Ｈ，ｄ，ＣＯＣＨ＝Ｃ，Ｊ＝１５．６Ｈｚ），７．８８～
７．９３（１Ｈ，ｄ，ＣＯＣ＝ＣＨ，Ｊ＝１５．６Ｈｚ），７．９３～７．９６
（１Ｈ，ｄｄ，６Ｈ，Ｊ＝８．１Ｈｚ，Ｊ＝１．５Ｈｚ），１２．９５（１Ｈ，ｓ，

ＯＨ）。

１．４　２’羟基４甲氧基查尔酮（２）的合成　以茴香醛和邻

羟基苯乙酮为原料，方法和条件同１．３，收率为６５．６％，熔点

９２～９４℃，文献值 ９４～９５℃［８］。１ＨＮＭＲ（ＣＤＣｌ３）：３．８８
（３Ｈ，ｓ，ＯＣＨ３），６．９２～６．９９（１Ｈ，ｍ，５′Ｈ），６．９５～６．９８
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（２Ｈ，ｄ，３，５Ｈ，Ｊ＝８．７Ｈｚ），７．０２～７．０５（１Ｈ，ｄｄ，３′Ｈ，

Ｊ＝８．４Ｈｚ，Ｊ＝０．９Ｈｚ），７．４７～７．５０（１Ｈ，ｍ，４′Ｈ），

７．５３～７．５８（１Ｈ，ｄ，ＣＯＣＨ＝Ｃ，Ｊ＝１５．３Ｈｚ），７．６３～
７．６６（２Ｈ，ｄ，２，６Ｈ，Ｊ＝８．７Ｈｚ），７．８９～７．９４（１Ｈ，ｄ，

ＣＯＣ＝ＣＨ，Ｊ＝１５．６Ｈｚ），７．９２～７．９５（１Ｈ，ｄｄ，６′Ｈ，

Ｊ＝８．１Ｈｚ，Ｊ＝１．８Ｈｚ），１２．９０（１Ｈ，ｓ，ＯＨ）。

表１　２’羟基３，４二甲氧基查尔酮合成的正交试验结果

试验组 Ａ Ｂ Ｃ 收率（％）

１ １ １ １ ５．２
２ １ ２ ２ １８．６
３ １ ３ ３ １４．５
４ ２ １ ２ ３８．２
５ ２ ２ ３ ４２．４
６ ２ ３ １ ２２．７
７ ３ １ ３ ２０．７
８ ３ ２ １ １０．３
９ ３ ３ ２ ５２．９
Ｋ１ １２．７６７ ２１．３６７ １２．７３３
Ｋ２ ３４．４３３ ２３．７６７ ３６．５６７
Ｋ３ ２７．９６７ ３０．０３３ ２５．８６７
Ｒ ２１．６６６ ８．６６６ ２３．８３４

　Ａ：ＫＯＨ浓度；Ｂ：反应时间；Ｃ：实验温度

１．５　２’羟基３，４亚甲二氧基查尔酮（３）的合成　以胡椒

醛和邻羟基苯乙酮为原料，方法和条件同１．３，收率为

７２．５％，熔 点 １３４～１３６℃，文 献 值 １３７℃［９］。１ＨＮＭＲ
（ＣＤＣｌ３）：６．０６（２Ｈ，ｓ，ＯＣＨ２Ｏ），６．８６～６．８９（１Ｈ，ｄ，５

Ｈ，Ｊ＝８．１Ｈｚ），６．９３～６．９８（１Ｈ，ｍ，４′Ｈ），７．０２７．０５
（１Ｈ，ｄｄ，３′Ｈ，Ｊ＝８．１Ｈｚ，Ｊ＝０．９Ｈｚ），７．１５～７．２１
（１Ｈ，ｍ，５′Ｈ），７．１６～７．１９（１Ｈ，ｄｄ，６′Ｈ，Ｊ＝８．１Ｈｚ，

Ｊ＝１．５ Ｈｚ），７．５０～７．５１ （１Ｈ，ｔ，２Ｈ，Ｊ＝１．５Ｈｚ），

７．４８～７．５３（１Ｈ，ｄ，ＣＯＣＨ＝Ｃ，Ｊ＝１５．３Ｈｚ），７．８４～
７．８９（１Ｈ，ｄ，ＣＯＣ＝ＣＨ，Ｊ＝１５．３Ｈｚ），７．９１～７．９４（１Ｈ，

ｄｄ，６Ｈ，Ｊ＝８．１Ｈｚ，Ｊ＝１．５Ｈｚ），１２．９２（１Ｈ，ｓ，ＯＨ）。

１．６　２’羟基查尔酮（４）的合成　以苯甲醛和邻羟基苯乙酮

为原料，方法和条件同１．３，收率为７６．０％，熔点８６～８８℃，

文献值９０℃［８］。１ＨＮＭＲ（ＣＤＣｌ３）：６．９５～７．００（１Ｈ，ｔ，５′

Ｈ，Ｊ＝７．５Ｈｚ），７．０４～７．０７（１Ｈ，ｄ，３′Ｈ，Ｊ＝８．７Ｈｚ），

７．４５～７．４７（３Ｈ，ｔ，３，４，５Ｈ，Ｊ＝３Ｈｚ），７．５０～７．５５
（１Ｈ，ｔ，４′Ｈ，Ｊ＝７．８Ｈｚ），７．６６～７．７２（１Ｈ，ｄ，ＣＯＣＨ＝

Ｃ，Ｊ＝１５．３Ｈｚ），７．６６～７．７２（２Ｈ，ｍ，２，６Ｈ），７．９３

７．９８（１Ｈ，ｄ，ＣＯＣ＝ＣＨ，Ｊ＝１５．６Ｈｚ），７．９３～７．９８
（１Ｈ，ｍ，６′Ｈ），１２．８４（１Ｈ，ｓ，ＯＨ）。

１．７　（Ｅ）３（呋喃２基）１苯基丙２烯１酮（５）的合成　以

呋喃甲醛和邻羟基苯乙酮为原料，方法和条件同１．３，收率为

６８．３％，熔 点 １０４～１０６℃，文 献 值 １０２℃［１０］。１ ＨＮＭＲ
（ＣＤＣｌ３）：６．５４～６．５６（１Ｈ，ｄｄ，３Ｈ，Ｊ＝３．３Ｈｚ，Ｊ＝１．８

Ｈｚ），６．７８～６．７９（１Ｈ，ｄ，４Ｈ，Ｊ＝３．３Ｈｚ），６．９２～６．９８
（１Ｈ，ｍ，４′Ｈ，Ｊ＝７．５ Ｈｚ，Ｊ＝１．２Ｈｚ），７．０１～７．０４
（１Ｈ，ｄｄ，３′Ｈ，Ｊ＝８．４Ｈｚ，Ｊ＝０．９Ｈｚ），７．４７～７．５３
（１Ｈ，ｔ，５′Ｈ，Ｊ＝７．２Ｈｚ，Ｊ＝１．５Ｈｚ），７．５３～７．５７（１Ｈ，

ｍ，６′Ｈ，Ｊ＝８．１Ｈｚ，Ｊ＝１．５Ｈｚ），７．５４～７．５９（１Ｈ，ｄ，

ＣＯＣＨ＝Ｃ，Ｊ＝１５．０Ｈｚ），７．６７～７．７２（１Ｈ，ｄ，ＣＯＣ＝

ＣＨ，Ｊ＝１５．３Ｈｚ），７．９２～７．９５（１Ｈ，ｄｄ，２Ｈ，Ｊ＝８．１

Ｈｚ，Ｊ＝１．５Ｈｚ），１２．９２（１Ｈ，ｓ，ＯＨ）。

２　讨　论

２．１　碱对反应的影响　在查尔酮的合成中最常用的是稀

碱。我们还比较了５％和５０％的ＫＯＨ来催化反应，但结果

均不理想。５％ ＫＯＨ 催化反应较慢，而５０％ ＫＯＨ 催化的

反应产物杂质较多，查尔酮的收率很低，可能主要是发生了

歧化反应。因此适当的碱浓度是提高反应收率的重要因素

之一。当采用２０％～３０％ ＮａＯＨ 催化反应时，通常需要

１２～２４ｈ才能反应完全，而１０％～２０％ ＫＯＨ催化反应的时

间为６ｈ，大大缩短，有利于节约生产中的动力费用。

２．２　不同取代苯甲醛的反应情况　按正交试验的最优条件

分别以藜芦醛、胡椒醛、茴香醛、呋喃甲醛与邻羟基苯乙酮进

行反应，所得产物收率基本达到或超过文献报道收率，且

ＴＬＣ检测产物较纯。由此可见，该反应条件比较适合于无取

代或有供电子基取代的苯甲醛与邻羟基苯乙酮的缩合反应，

而且大部分溶剂回收可利用，适合工业化生产。
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