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摘  要 

我們以二種方法分別合成 HS(CH2)11NH2化合物，方法一，首先行合成鹵烷化合物再與 H2NCSNH2

反應。方法二，則將烯類與 CH3COSH進行照光加成反應，再水解。 

緒論 

生醫材料常以金屬（如鈦、鉑等），陶瓷（如碳酸

鈣及磷酸鈣等），天然或合成的高分子，經由特殊加工

處理而運用在生物體上，而醫學材料的移植，首先必

須克服的是與生物體之間的排斥問題，其中主要的影

響因素就是和生物體之間的血液相容性的好壞，有好

的血液相容性才能避免血栓，血球的破壞，影響酵素

的功能或產生過敏等各種排斥現象。 

生醫材料與血液相容性的好壞決定於材料表面上

的物質，其中利用自我聚集的單分子膜（ Self 

Assembled Monolayer，SAMs）改變表面不同的官能

基，可做血液相容性的研究，而最早是 1946 年由

Zisman 用 surfactant吸附在乾淨的金屬表面形成自我

巨集單分子膜［1.2.3］。而作為薄膜上的官能基.有以下幾

種官能基［4,5,6］：1.脂肪酸類聚集在金屬氧化物上。2.

有機矽化物聚集在含有氫氧基的表面上。3.烷基硫醇

聚集在金、銀和銅等金屬上。4.醇類及碳氫基氨類聚

集在白金上。5.過氧烷類與 hydrogen-terminated silicon

以自由基鍵結。6.利用鋯形成磷酸酯的多分子層等

等。而目前較為廣泛應用的是以有機硫化物聚集於金

屬表面上，而此種形式中最大的挑戰在於如何合成出

不同的有機硫化物。以有機硫化物形成的自我聚集單

分子膜主要有利用烷基硫醇（alkanethiols）、dialkyl 

disulfides 、 dialkyl sulfides 、 alkyl xanthate 、

dialkylthiocarbamate 等［4~5,7~8］，而其中選擇合成長鏈

的烷基硫醇化合物，來協助形成良好的單分子膜，作

為血液相容性之研究。目前合成硫醇化合物有以下幾

種合成方式： 1.由脂肪酸還原為醇類在與 H2S反應生

成［9］ 

2. 由烯類與H2S進行加成反應生成［9］3.由 alkyl bromid

與 NaSH 進行親核性取代反應生成 4.由 alkyl bromid

與 thiourea 進行親核性取代反應再與胺類或酸進行親

核取代生成［10,11,12］我們將利用第二及第四種方法來做

硫醇之合成［13,14］ 

實驗步驟 

以下反應皆與氮氣下進行，CH2Cl2先用 CaH2去

水，蒸出後使用。 

1.化合物 C6H4(CO)(CO)N(CH2)11OH1a之合成 

取 10g Br(CH2)11OH加入 8.4g potassium phthalimide於

100ml DMF中，加熱 reflux overnight，冷卻後加 200ml

的水及 60ml CHCl3萃取，繼續用 30ml CHCl3萃取三

次，收集 CHCl3層，加入 0.2N NaOH 100ml水，洗一

次，再用 100ml去離子水，水洗一次，CHCl3層用無

水MgSO4 ，去水，抽氣過濾後，濃縮，再用真空幫

浦抽乾，得淡黃色固體 11.6861g產率 92.48﹪IR

（KBr，cm-1）ν：3544（m）（OH），2912（s）（CH2），

1705（s）（CO）1H-NMR（200MHZ，CDCl3，ppm）

δ：7.83（2H，Ha2，d.d，Ja1-a2＝5.44HZ，Ja2-a1＝3.1 HZ），

7.69（2H，Ha1，d.d），3.66（2H，Hf，t，Je.f＝7.3 HZ），

3.62（2H， Hb，t，Jb.c＝6.7 HZ），1.69~1.51（4H，

Hc.e，m），1.44~1.25（14H，Hd，m）13C-NMR（50MHZ，

CDCl3，ppm）δ：168.4（C=O），133.7，132.0，123.0

（Ph），62.9（Cf），37.9（Cb），32.7，29.4，29.3，29.0，

28.4，26.7，25.6（Cc.d.e） 

2. 化合物  HO(CH2)11NH2  1b之合成 

取 5.5g 1a 加入 40ml EtOH 及 H2NNH2 0.94g reflux 

overnight 呈淡黃色，冷卻後加入 50 ml的水，濃縮移

去 EtOH，有白色沉澱產生，加入 23﹪的 HBr reflux

兩小時，冷卻後加入 100 ml 的水，降溫至 0○C，趁低

溫過濾，並用冰水沖洗，濾液加入 2N NaOH(aq)中和，

加至濾液成鹼性，此時會有大量的白色沉澱(懸浮)產

生，加入 CH2Cl2 50 ml萃取，後再用 20 ml CH2Cl2萃

取三次，再加 NaCl鹽析和 20ml H2O水洗一次，取有

機層，加入無水MgSO4去水，濾去MgSO4，CH2Cl2



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

     

層用迴轉濃縮機濃縮，在用真空幫浦抽乾後得白色固

體 2.31g產率 83.09﹪ IR（KBr，cm-1）ν：3363，3320

（m）（NH2），3200（br）（OH），2918，2848（s）（CH2）

1H-NMR（200MHZ，CDCl3，ppm）δ：3.60（2H，

Ha，t，Ja.b＝6.5HZ），2.65（2H，He，t，Jd.e＝6.9 HZ），

1.60~1.40（4H，Hb.d，m），1.26（16H，Hc，m）13C-NMR

（50MHZ，CDCl3，ppm）δ：62.7（Ca），42.1（Ce），

33.6，32.7，29.4，29.3，26.7，25.6（Cb.c.d） 

3. 化合物  Br(CH2)NH2  1c之合成 

取 2.46g 1b 加入 conc. HBr 20 ml reflux 兩小時，靜

置後分為兩層，趁餘溫時將下層液體用滴管吸起，上

層褐色有機層加 CH2Cl2 20 ml，再慢慢滴加 1 N NaOH

滴至微鹼，後加入少量的水用 20 ml CH2Cl2萃取五

次，此次萃取會有乳化現象，收集有機層，加入無水

MgSO4去水，抽氣過濾後，濃縮移去 CH2Cl2，再用真

空幫浦抽乾，得淡黃色固體 2.944g產率 89.51﹪IR

（KBr，cm-1）ν：3450，3406（m）（NH2），2989，

2918，2848（s）（CH2）
1H-NMR（200MHZ，CDCl3，

ppm）δ：3.38（2H，Ha，t，Ja.b＝6.8 HZ），2.98（2H，

He，t，Jd.e＝8.0 HZ），1.87~1.74（4H，Hb.d，m），1.39~1.25

（14H，Hc，m）13C-NMR（50MHZ，CDCl3，ppm）

δ：40.1（Ce），33.9，32.7，29.2，28.9，28.6，28.0，

27.4，26.5（Ca.b.c.d） 

4. 化合物  HS(CH2)11NH2  1d之合成 

取 1c 1.8 g 於 30 ml EtOH 中加入 thiourea 0.55g再

加入 1 N NaOH 1 ml reflux 兩小時，冷卻後濃縮移去

EtOH加入 10 ml 的水和 20ml CH2Cl2萃取四次，在萃

取時分液漏斗中呈三層，最後一次萃取逐步加入 EtOH

將中間層褐色油狀物轉移至 CH2Cl2層中，有機層用無

水MgSO4去水，抽氣過濾，將此有機層濃縮再用真空

幫浦抽乾,得淡黃色固體 0.213g產率 14.74﹪IR（KBr，

cm-1）ν：3300，3274（w）（NH2），2928，2914，2853

（m）（CH2）
1H-NMR（200MHZ，CDCl3，ppm）δ：

2.84（2H，He，t，Jd.e＝7.3 HZ），2.50（2H，Ha，t，

Ja.b＝7.0 HZ），1.59（4H，Hb.d，m），1.25（12H，Hc，

br）13C-NMR（50MHZ，CDCl3，ppm）δ：77.5，76.9，

76.2（Ca），42.1（Ce），33.9，33.6，29.4，28.9，28.2，

26.8，24.5（Cb.c.d） 

5. 化合物  C6H4(CO)(CO)N(CH2)9CHCH2  2a之合

成 

取 Potassium phthalimide 1.85g加 10－undecenyl 

bromide 2.8g (約 3 ml)再加 20 ml DMF reflux二十小

時，冷卻後加入水 20ml，用 40 ml Et2O萃取兩次，取

有機層，再用 20 ml的 H2O 水洗兩次，有機層用無

水MgSO4去水，抽氣過濾，後將有機濃縮，再用真空

幫浦抽乾，得淡黃色固體，用甲醇 10ml再結晶兩次，

得白色固體 2.37g產率 79﹪IR（KBr，cm-1）ν：3201

（w）（C6H6），2911，2848（m）（CH2），1697（s）（C=O）
1H-NMR（200MHZ，CDCl3，ppm）δ：7.80（2H，

Ha2，d.d，Ja1-a2＝5.4HZ，Ja1-a2＝3.2HZ），7.65（2H，

Ha1，d.d），5.74（1H，Hg，m），4.97（1H，Hi，d，

Jg.i＝16.1HZ），4.87（1H，Hg.h，Jg.h＝9.0 HZ），3.62（2H，

Hb，t，Jb.c＝7.0 HZ），1.98（2H，Hf，m），1.64（4H，

Hc.e，m），1.34（10H，Hd，br）13C-NMR（50MHZ，

CDCl3，ppm）δ：168.3（C=O），139.0（Cg），133.6，

132.0，123.1（Ph），113.9（=CH2），37.9，33.6，29.2，

29.0，28.9，28.7，28.4，26.7（Cb~f）6. 化合物

C6H4(CO)(CO)N(CH2)11S(CO)CH3 2b之合成   

取 2.37g 2a 加C2H4OS 2 ml在 20ml CH2Cl2中照光 16

小時，後濃縮移去 CH2Cl2，用甲醇 20 ml再結晶兩

次，過濾後的固體，用真空幫浦抽乾，得淡黃色固體 

2.7g 產率 91﹪IR（KBr，cm-1）ν：3020（w）（C6H6），

2914，2846（m）（CH2），1697（s）（CO）1H-NMR

（200MHZ，CDCl3，ppm）δ：7.82（2H，Ha2，d.d，

Ja1-a2＝5.6 HZ，Ja1-a2＝3.2 HZ），7.69（2H，Ha，d.d），

3.66（2H，Hb，t，J＝7.0 HZ），2.84（2H，Hf，t，J ＝

7.0HZ），2.30（3H，Hg，s），1.64~1.53（4H，Hc.e，m），

1.30（14H，Hd，br）13C-NMR（50MHZ，CDCl3，ppm）

δ：195.9（－S－C＝O），168.3（CO），133.7，132.0，

123.0（Ph），37.9（Cb），30.5，29.3，29.0，28.9，28.6，

28.4，26.7（Cc~f.h） 

7. 化合物  HS(CH2)11NH2  2c之合成 

取 1.35g  2b 加 0.4 ml H2NNH2 在 20 ml 的甲醇中 

reflux 三時，濃縮除去MeOH，先用稀 HCl將溶液中

和至微酸性，之後將溶液再用 2N NaOH滴至微鹼，

用 CH2Cl2 /MeOH(10：1) 的比例萃取此溶液 4次，取

有機層，並用無水MgSO4去水，抽氣過濾濾去

MgSO4，將有機層濃縮後用真空幫浦抽乾，之後再用

CH2Cl2 15 ml加數滴MeOH 將產物做兩次再結晶，得

黃色固體 0.3g 產率 40.98﹪IR（KBr，cm-1）ν： 3300，



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

     

3274（w）（NH2）， 2928，2914，2853（m）（CH2）

1H-NMR（200MHZ，CDCl3，ppm）δ：2.84（2H，

He，t，Jd.e＝7.3 HZ），2.50（2H，Ha，t，Ja.b＝7.0 HZ），

1.59（4H，Hb.d，m），1.25（12H，Hc，br）13C-NMR

（50MHZ，CDCl3，ppm）δ：77.5，76.9，76.2（Ca），

42.1（Ce），33.9，33.6，29.4，28.9，28.2，26.8，24.5

（Cb.c.d） 

結果與討論 

我們將以二種方法分別合成 HS(CH2)11NH2 化合

物，方法一，先行合成鹵烷化合物再與 H2NCSNH2反

應如 Scheme I 

Br (CH2)11 OH +

O

O

NK
DMF

O

O

N (CH2)11 OH

1a

H2NNH2

HO (CH2)11 NH2

1b

HBr conc.

Br (CH2)11 NH2

1c

H2N C

S

NH2

HS (CH2)11 NH2

1d  
                  Scheme I 

首 先 取 11-Bromo-1-undecanol 與 potassium 

phthalimide 在 DMF 溶液中迴流進行親核取代反應，

經萃取水洗後得到淡黃色固體 1a 產率 92.48﹪，在

IR 光譜中發現在 3544 ㎝-1有 broad 吸收判斷為 OH

基，在 1705 ㎝-1有吸收判定為 C=O，在 1H-NMR 光

譜中發現 7.83ppm及 7.76ppm有兩個 d.d型態的吸收

峰，判斷為苯環上 a1a2與 a1
′a2

′相互偶合，而接 OH

基的 Hf受到 He偶合分裂為三重峰，又因氧的拉電子

作用使 Hf 的電子密度變低而出現在 downfield 

3.66ppm 處，氫的積分面積為 Ha1：Ha2：Hb：Hf：Hc

＋e：Hd＝2：2：2：2：4：14與我們推測的結構吻合，

從 13C-NMR光譜中發現在低磁場位置 168.4ppm有吸

收，為 C=O吸收峰，而在 133.7，132.0，123.0ppm處

是苯環上碳的吸收，從以上資料可確定此產物結構如

1a 

將 1a 與聯胺在酒精溶液下迴流進行親核性反

應，經水解中和，得白色固體 1b 產率 83.09﹪在 IR

光譜中發現在 3363 與 3320 ㎝-1處有中強度吸收，判

斷為 NH2氮上氫的伸縮，而在 3200㎝-1有 broad吸收

是 OH基的吸收，在 1H-NMR光譜中發現 1a中的苯

環吸收峰已經消失，所以確定 C6H4(CO)(CO)N－已被

水解，形成 NH2，因少了兩個 CO在拉電子，故出現

在較高磁場的 2.65ppm，受旁邊 CH2的偶合而呈現三

重峰，偶合常數為 6.9HZ，在 3.60ppm 有一吸收，為

OH 旁的 CH2受氧的拉電子效應，使 Ha peak出現在較

downfield 處，而且受另一旁 CH2 影響會分裂為三重

峰，偶合常數為 6.5HZ，氫的積分面積為 Ha：He：Hb

＋d：Hc＝2：2：4：16，在 13C-NMR光譜中發現 62.7ppm

與 42.1ppm 都有吸收峰，因氧的陰電性較大拉電子能

力較強，故 OH 基旁 C的吸收峰應是 62.7ppm而 NH2

旁的 C在 42.1ppm處，故可確定此化合物結構如 1b 

將 1b 與濃 HBr 迴流進行親核性取代反應，水洗

後中和得淡黃色固體 1c產率 89.51﹪，IR光譜中發現

3450㎝-1及 3406㎝-1處有兩根中強度吸收，仍是 NH2

上的氫的伸縮，在 1H-NMR光譜中 3.38ppm處有三重

峰的吸收，判定為溴旁的 CH2，偶合常數為 6.8HZ，

在 2.98ppm 處有三重峰的吸收，仍是 NH2旁的 He吸

收，在 13C-NMR 光譜中，NH2 旁 Ce 的吸收出現在

40.1ppm，結構如 1c 

將 1c與 thiourea和NaOH在酒精中迴流進行親核

性取代及水解反應，萃取抽乾後得淡黃色固體產率

14.7﹪，在 IR 光譜中 3300 ㎝-1為 NH2氮的吸收，在

1H-NMR 光譜中 2.84ppm 及 2.50ppm 上的吸收為

-N-CH2及-S-CH2，氮的拉電子能力大於硫，它們旁邊

也都有一 CH2，故 2.84ppm的三重峰為-N-CH2，偶合

常數為 7.3 HZ，2.50ppm三重峰為-S-CH2偶合常數為

7.0 HZ，氫的面積比為 Ha：He：Hb＋d：Hc＝2：2：4：

14，結構如 1d 

方法二，則將烯類與 CH3COSH 進行照光加成反應，

再水解，如 Scheme II 
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O
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O
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將 potassium phthalimide加 10- undecenyl bromide在

DMF中迴流進行親核取代反應，經萃取水洗後得白色

固體產率 79﹪在 IR光譜中發現 3201㎝-1有吸收，判

斷為苯環上氫的吸收，在 1697 ㎝-1有吸收，為 C=O

與化合物 1a 相似，在 1H-NMR 光譜中 7.80ppm 及

7.65ppm有兩個 d.d 吸收峰，是苯環上氫，而 CHg=CH2

官能機上，CHg 受兩邊-CH2-及=CH2 的偶合形成多重

峰的吸收，Hi與 Hg為反式立體位置，有較大的偶合常

數，偶合常數為 16.1HZ，而與 Hh的偶合常數很小，

所以仍是二重峰的形態，在 4.97ppm，Hh與 Hg為順

式，偶合常數較小，偶合常數為 9.0 HZ，出現在 4.87ppm

的位置，且此光譜氫的積分面積為 Ha1：Ha2：Hb：Hf：

Hg：Hh：Hi：Hc＋e：Hd＝2：2：2：2：1：1：1：4：

10，在 13C-NMR光譜中，在 168.3ppm處有吸收，為

C=O，在 133.6ppm，132.0ppm，123.1ppm 判定為苯

環上碳的吸收，dept 光譜中 113.9ppm 為二級碳是

=CH2，而 139.0ppm是三級碳是-CHg-，結構如 2a 

將 2a 與 thioacetic 在 CH2Cl2溶液中進行照光反

應，之後得淡黃色固體產率 91﹪，在 IR 光譜中發現

3020 ㎝-1處有吸收，判斷為苯環上的氫，1697 ㎝-1處

為 C=O，在 1H-NMR光譜中發現 7.82ppm及 7.69ppm

為苯環上氫的吸收，-CO-CH3上甲基因受到 CO 拉電

子作用而出現在 2.30ppm處為單重峰，氫的積分面積

為 Ha1：Ha2：Hb：Hf：Hg：Hc＋e：Hd＝2：2：2：2：3：

4：14，在 13C NMR光譜中發現 195.9ppm及 168.3ppm

處有 CO吸收，其中 195.9ppm吸收峰較小，168.3ppm

吸收峰較大，因此判斷 195.9ppm處為接在硫上的 CO

（一個），168.3ppm處為苯環上的 CO（兩個），結構

如 2b 

此產物只見到-S-COCH3接在尾端的 2b結構，並沒

有接在中間 Ce 碳上的產物，這是因為反應時會產生

CH3CO-S．自由基，當它攻擊尾端碳時產生二級自由

基，比攻擊 Ce碳上所產生的一級自由基來得穩定，故

只得到 2b化合物，反應機構如 Scheme III 

HC CH2R + CH3 C
O

S . CHR CH2 S. C
O

CH3 + CHR CH2.
S
C O

CH3

一 級自由基較不穩定

二級自由基較穩定

CH3 C SH

O

CH2R CH2 S C
O

CH3  

              Scheme III 

將 2b 及聯胺在甲醇溶液中迴流進行親核取代反

應，經水解反應後得黃色固體產率 40.98﹪其 IR 及

NMR與方法一所得到的 1d光譜相同，故為相同化合

物。 

結論 

經過兩種不同方式的合成，發現兩種方法皆可做

出我們要的化合物，但第一種方法的步驟比第二種方

法繁複，故產率因反覆的步驟而降低，相對的方法二

的產率明顯較好，且步驟較為簡略，得到的產物也較

純，未來可利用此系列方式來合成接有不同官能基的

硫醇衍生物，以便作為單分子膜，研究不同官能基在

血液相容性及其他應用在各種不同領域的用途上。 
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