
第一图书网, tushu007.com
<<药物合成反应基础>>

图书基本信息

书名：<<药物合成反应基础>>

13位ISBN编号：9787122148872

10位ISBN编号：7122148874

出版时间：2012-10

出版时间：化学工业出版社

作者：刘守信 编

页数：285

版权说明：本站所提供下载的PDF图书仅提供预览和简介，请支持正版图书。

更多资源请访问：http://www.tushu007.com

Page 1



第一图书网, tushu007.com
<<药物合成反应基础>>

内容概要

　　《药物合成反应基础》为“药物合成反应”国家精品课程配套教材。
　　本书内容按照官能团的引入、官能团的转化、碳架的形成与转换以及药物合成方法学的顺序编写
。
重点阐述药物的基本反应、反应机理、影响反应的因素、反应选择性、药物合成或中间体合成实例，
以及典型药物生产中相关反应的简析，大部分章节还专门编写了相关反应的新进展。
全书十二章，包括：卤化反应、硝化反应、磺化反应、氧化反应、还原反应、烃基化反应、酰化反应
、缩合反应、周环反应、重排反应、酶催化有机反应、药物合成路线设计概要等。
　　本书为高等学校制药工程及相关专业的本科生教材，也可作为相关科研、生产人员的参考书。
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章节摘录

　　第二节 N原子上的酰基化反应 N原子上的酰基化就是在胺氮上引入酰基使之成为酰胺的反应。
胺类化合物可以是脂肪胺或者芳胺，酰化试剂可以是羧酸、羧酸酯、酸酐、酰氯、烯酮。
对于胺来说，氨基氮上的电子云密度越大、空间位阻越小，反应的活性就越强。
芳胺氮上的孤对电子由于与芳环大丌键之间的共轭作用，致使其电子云密度降低而活性低于脂肪胺；
基于同样的原因，芳环上含有吸电子基团时氨基的活性同样会下降。
空间位阻也是影响活性的因素之一，脂肪族伯胺的活性大于仲胺的活性。
常用的酰化试剂的活性与O—酰化时的活性顺序一致。
一、羧酸作为酰化剂的酰化反应 从化学原理出发，羧酸与胺反应应当是合成酰胺的最便捷的方法之一
。
然而，羧酸与胺相遇首先发生的是酸碱反应，一旦羧基转变成盐，其羰基的亲电性是所有羰基化合物
中最低的，而胺与羧酸形成酰胺的合理的反应机理是亲核加成—α—消除。
因此，胺的直接酰化反应在绝大多数情况下是难以完成的，除非在强热条件下，并有脱水剂存在或采
用共沸脱水的方法除去生成的水，也可以保证平衡向正反应方向移动。
当用羧酸为酰化剂时，为使胺氮的酰化反应得以顺利进行，加入适当缩合剂是常见的途径之一。
缩合剂有很多种，比如以苯并咪唑为代表的化合物HOBT、HOAT，以碳二亚胺基团为代表的化合
物DCC、DIC等，以及盐类HATU、DEPBT、PyBOP等。
使用这些缩合剂的优点是反应速率快、分子的手性不会受到影响。
实际上，这些缩合剂在肽、环肽、大环内酰胺、大环酯等化合物的合成中发挥着十分重要的作用。
西地那非（sildenafil）是第一个用于治疗男性功能障碍的口服药物，其关键中间体7—10的制备采用了
在N，N′—羰基二咪唑（CDI）存在下羧酸对氨基的酰化。
阿巴卡韦（abacavir）是一种强力的核苷类反转录酶抑制剂，其重要中间体N—（4，6—二氯—5—甲酰
胺基—2—嘧啶基）乙酰胺的合成采用甲酸作为酰化试剂，通过加入脱水剂乙酸酐来促进反应的进行
。
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