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Resume of Wenxiang Hu 

Basic Information 

Wenxiang Hu, doctoral degree, professor, doctoral supervisor, researcher of the PLA Strategic Support 

Force, and president of Beijing Shenjian Tianjun Academy of Medical Sciences 

Educational Experience 

2012-2013 Theory Class for Party and Government Cadres, Peking University 

December 2002 Visiting to Europe 

2001-2002 EMBA class of Guanghua School of Management, Peking University 

January-March 1999 Visiting scholar at Massachusetts Institute of Technology 

December 1997 Visiting to Hong Kong University of Science and Technology and the Hong Kong Troops 

1985-1989 Doctor of Science, President of Graduate Union, Shanghai Institute of Organic Chemistry, 

Chinese Academy of Sciences  

1982-1985 Master of Engineering, The Fourth Institute of the General Staff Academy of Chemical Defense  

1982-1984 Studying basic postgraduate courses in School of Pharmacy, Department of Medicine, Peking 

University (formerly Beijing Medical University) 

July-September 1983 Chemical Dynamics Seminar, Department of Chemistry, Peking University and 

Ministry of Education 

1978-1982 Bachelor of engineering, School of Chemical Engineering and Pharmacy, Wuhan Institute of 

Technology 

Work Experience 

2016 up to now Researcher of the Aerospace Systems Department of the PLA Strategic Support Force, and 

president of Beijing Shenjian Tianjun Academy of Medical Sciences 



2006-2015 Specially appointed professor of Beijing Municipality, director of Institute of Physical Organic 

and Medicine Chemistry, Capital Normal University, and researcher of PLA General Armaments Department 

1996-2005 Researcher, director and party secretary of the Military Medical Research Institute of PLA 

General Armaments Department, and rank of senior colonel 

May 2003 Candidate of academician of Chinese Academy of Engineering 

1989-1995 Research assistant, associate researcher and secretary of Pharmaceutical Chemistry Committee 

of Academy of Military Medical Sciences 

Academic Achievements 

With aerospace military medicine and organic medicinal chemistry as the main axis and with philosophy 

and cosmology as the two wings, Professor Wenxiang Hu has made a series of remarkable achievements in 

the interdisciplinary innovative research and exploration. Some are summarized in the following major 

aspects. 

1. He established a series of new interdisciplinary disciplines represented by comparative chemistry and 

organic microwave chemistry etc. 

2. He put forward two unified theories (the theory of spirituality and neurotransmitter unification and the 

unified basis for important formulas of physical chemistry), and two principles of pharmacology (generalized 

electron isosterism principle and principle of quantum pharmacology or quantum enzymology).

3. He discovered three pharmaceutical laws (functional law of anticholinergic drug with anti-nicotic 

activity, natural drug holographic biological law, and law of pharmacophore combination), three rules (four 

atomic rules, selectivity rule for organic chemical reaction, and selection rule for organic ion reaction 

catalyst), three major effects (F orbital ligand field effect, the tunnel effect of electrons in DNA, and 

non-classical transannular hyperconjugation effect), and put forward three new concepts of philosophy or 

social sciences (Accessing to true knowledge through discussion, multi-anglelaw, and the post-communist 

era); some new arguments for disciplines other than organic and medicinal chemistry are collected in the 

published three volumes of Qianqiao Feimeng. In spare time he also co-authored three theme songs (“Follow 

You—a Song Consecrated for the 18th CPC National Congress”, “The Song of the Warriors against terror” 

and “Oriental Charm—a Song Consecrated for the 19th CPC National Congress”), which were respectively 

published on military satellite TV and the major websites in China.

4. He bears four astrophysical viewpoints (viewpoint of finite cosmic element, viewpoint of earth 



expansion, viewpoint of new reasons of continental drift, viewpoint of solar activity affecting world peace), 

put forward four “generalized” concepts (generalized philosophy, generalized combinatorial chemistry, 

generalized enzyme and generalized DNA), developed four combinatorial methodologies (combinatorial 

theoretical calculation, combinatorial molecular design, combinatorial catalytic synthesis, and combinatorial 

screening method). He has vigorously promoted the development of relevant disciplines in both depth and 

breadth.

5. He predicted the existence of five field waves (weak wave, strong wave, superstring wave, repulsive 

wave and the fifth kind of field wave, just like the gravitational wave predicted by Einstein, which may be 

detected by human beings within a hundred years); He is Chief editor of five international academic journals: 

Pharmaceutical Chemistry, Microwave Chemistry, Comparative Chemistry, Interdisciplinary Science Letters,

Synthetic Chemistry Research. Successively serves as the editorial board member of many academic journals 

such as Chemical Bulletin, Chinese Journal of Pharmaceutical Chemistry, Scientific American Chinese

Edition, Chinese Medical Journal and Journal of Wuhan Institute of Technology. He put forward the regional 

theory of five parallel lines for the geographical distribution of China’s large earthquakes. 

6. He successively launched or held a series of academic conferences, such as the “national rocket 

propellant academic conference”, “national conference on stealth functional materials”, “national conference 

on microwave chemistry, Chinese chemical society”, “national conference on analytical sample preparation”, 

“national conference on chemistry in public safety”, and “international academic seminar on new drug 

development in the post-genome era”; On the basis of the control of sea, land and air, he proposed some new 

military scientific concepts, such as the control of sky, the control of electromagnetism, the control of net, the 

control of mind, the control of gold and the control of combination. 

7. He successfully developed 7 series of high-tech new products in national defense (microwave chemistry 

series instruments, flying series health-care products, rocket propellant series protective equipments and 

rescue medicines, organophosphorus pesticide and neurochemical warfare agents poisoning prevention 

medicines, drugs and health-care food of reducing three major indexes (hypertension, hyperglycemia and 

hyperlipidemia), and anti-terrorism series mobile equipments). 

Among them, a total of 19 trademarks of two categories were registered in the flying series health-care 

products, namely, 10 in space category: Flying sky, Space force, Starry sky, Shenzhou Auspicious, Uranus, 

Neptune, Phobos, Europa, Titan and Junwang Star; 9 in strengthening army category: Qiangjunkang, 

Mianerkang, Gaiweikang, Gailikang, Juntaikang, Junzhikang, Juntangkang and Junwangkang.  

Especially two major categories of high-tech products, namley, Xianghu series of microwave chemical 

instruments and flying (space) series health-care products, have been promoted to the military and civilian 



use, becoming a famous brand in China’s national industry and making significant military, economic and 

social benefits. 

8. He vigorously advocates eight series of new interdisciplinary disciplines as shown below: 

1) Comparative theory series: in addition to comparative literature and comparative anatomy, he advocates 

comparative chemistry, comparative philosophy, comparative politics, comparative sociology, comparative 

biology, comparative anthropology, comparative archaeology, comparative history, comparative geography, 

comparative astronomy, comparative cosmology, comparative artificial intelligence study and comparative 

network study, etc.  

2) Combinatorial theory series: in addition to combinatorial mathematics, he advocates combinatorial 

chemistry, synergistic combinatorial chemistry, generalized combinatorial chemistry, combinatorial sociology, 

combinatorial biology, combinatorial instrumentation and combinatorial cosmology, etc. 

3) Unified theory series: apart from unified theories of physics and geometry (Euclidean geometry), he 

also advocates unified theories of chemistry, biology and neuroscience, etc. 

4) Geo-(gold-) theory series: in addition to geopolitics, he advocates geo-anthropology, geo-biology, 

geo-linguistics, geo-economics, geo-sociology, geo-jurisprudence (comparative law), geo-military science, 

astrobiology, astroeconomics and gold-politics, etc. 

5) Mechanics series: apart from the traditional classical mechanics, namely Newtonian mechanics, and 

analytical mechanics, namely Lagrangian mechanics, electrodynamics, statistical mechanics, quantum 

mechanics, material mechanics, and geological mechanics, etc., he advocates political mechanics, economic 

mechanics, social mechanics, psychological mechanics, military mechanics, cultural mechanics, etc. 

6) Thermodynamics series: economic thermodynamics, political thermodynamics, social thermodynamics, 

celestial thermodynamics and cosmic thermodynamics, etc. 

7) Network series: in addition to network warfare (cyber warfare and cyber space warfare), he advocates 

network sociology, network economics, network politics, neural networks, network computing, and network 

pharmacology, etc. 

8) Other series: sociobiology, bio-sociology, control theory, economic control theory, social control theory, 

biological control theory, social evolutionism, cultural evolutionism, social and cultural synergism, 

molecular sociology, molecular psychology, molecular gastronomy, the science of molecular cultural relics 

or molecular archaeology, etc.  



Besides, he has guided and trained a total of more than 88 postdoctoral, doctoral and postgraduate students, 

some of whom have studied abroad, and some of whom have grown into pillars of the socialist construction 

of the motherland.  

9. He founds famous Hu’s nine formulas, including Hu’s formula (NMR), Hu’s equation (asymmetric 

synthesis thermodynamic), Hu’s inequality (microwave chemistry or catalytic chemistry), Hu’s free energy 

equation (extraction and hydrometallurgy), Hu’s near-equilibrium equation (near equilibrium dynamics) and 

Hu’s approximate equation (social biology), Hu’s biological life calculation equation (lifebiology), Hu’s 

periodic element quantity calculation formula (chemical element periodic table), Hu’s fourth law of 

psychological mechanics formula (psychology), etc. 

In addition, he promotes and establishes 9 cosmological principles (the principle of universal self-rotation 

of the universe, the principle of universal formation, the principle of universal susceptibility, the principle of 

celestial droplets, the principle of universal relativity, the principle of universal incompleteness, the law of 

universal recurrence, the law of universal difference and generalized Mach principle). 

He has served as a professor in 9 institutions of higher learning: visiting professor of Tsinghua University, 

and adjunct professor of Huazhong University of Science and Technology, The Third Military Medical 

University, Kunming University of Science and Technology, Southwest University for Nationalities, Qinghai 

University for Nationalities, Beijing Technology and Business University, professor of Wuhan Institute of 

Technology, and specially appointed professor of Capital Normal University.  

Besides, he held positions in 9 academic societies: vice president of the Chinese Society for Future 

Military Studies, vice president of Chinese Medicine and Health-Care Research Association, vice president 

of China’s Analytical Instruments Society, deputy director of Professional Committee of Public Safety 

Chemistry of Chinese Chemical Society, member of Applied Chemistry Discipline Committee of Chinese 

Chemical Society, deputy director of Professional Committee of Microwave Chemistry of Chinese Electronic 

Society, deputy director of Professional Committee of Microwave Chemical Application of Chemical 

Industry and Engineering Society of China, standing director of Chinese Chemical Society, and standing 

director of China Energy Society.

10. He has published 12books which are widely influential and quite popular with readers as compiler or 

editor, namely, Collaborative Combinatorial Chemistry, Comparative Chemistry—Building a Bridge

between Quantum Chemistry and Molecular Medicine, Analysis Sample Preparation, An Introduction to

Microwave Health Protection, Introduction to Safety Science of Rocket Propellant for Manned Space

Engineering, Rocket Propellant Damage Emergency Rescue Project, Aerospace and Health, Psychological

Warfare and Anti-psychological Warfare, Opioid Receptor Molecular Medicine, Progress in Macrowave 



Chemistry and The Strategy of Anti-Terrorism Technology (the latter won the first prize of excellent 

publication award of China petroleum and chemical industry in 2014). Besides, he writes Catalytic Synthesis

and Substituent Effect in English.  

He was invited to make academic speeches in the following ten units, which were warmly welcomed: 

Jiuquan Satellite Launch Center, Taiyuan Satellite Launch Center, Xichang Satellite Launch Center, the 23rd 

Test and Training Base, the 31st Test and Training Base, the 33rd Test and Training Base, China Astronaut 

Scientific Research and Training Center, Beijing Space City, Air Force Medical Research Institute, and the 

Third Military Medical University.  

In addition, he was invited to make academic reports in the following 20 institutions of higher learning: 

Tsinghua University, Peking University, Beijing University of Technology, Capital Normal University, 

Beijing Industry and Commerce University, Tianjin University, Wuhan University, Wuhan Institute of 

Technology, Hubei Normal College, Central South University for Nationalities, Chongqing University, 

Guangxi University, Guangzhou University, Dalian Nationalities University, Qinghai University for 

Nationalities, Handan College, Southwest University for Nationalities, East China Normal University, 

Zhejiang Ocean University, Kunming University of Science and Technology, which are quite popular with 

teachers and students.  

He was invited to give hundreds of exciting popular science lectures to the public (hundreds to thousands 

of people at a time) all over China. 

He was invited to attend national academic conferences or international conferences for many times. 

11. At the age of 18, he solved one of the world’s most difficult problems: he deduced the extreme number 

(138) of chemical elements in the universe.  

At the age of 26, he solved two difficult chemical problems in the world: first,on the basis of summarizing 

5 empirical rules of the chemical shift change of p-31 nuclear magnetic resonance, he established the new 

principle of symmetrical shielding effect of heavy nucleus and external electron cloud, and then established 

the calculation equation of chemical displacement of various organic phosphate ester P-31 NMR.  

Second, on the basis of the establishment of the bicyclic phosphate ester model, he successfully separated 

the polar and spatial effects of the substituent groups of organophosphorus compounds, solving the problem 

in the field of physical organic chemistry, and establishing the linear free energy relationship of metal ion 

separation by organic phosphate ester extraction. 

At the age of 37, he solved the world puzzle how long human life expectancy could be extended. He 



argued that the ideal maximum life span of an individual human could be expected to 225 under the premise 

that the existing genetic structure was basically unchanged. 

12. He won 2 items of the second prize of national scientific and technological progress award (ranking 

first), 4 items of the first prize of military science and technology progress award and the first prize of other 

provincial science and technology progress award or technical invention award (ranking first), a total of 9 

items of the second prize of military science and technology progress award and the second prize of 

scientific and technological progress award endowed by the Commission of Science and Technology for 

National Defense, and 32 items of the third prize of military science and technology progress award.  

He has published 626 academic papers in both Chinese and English, and published 30 books, with the 

largest number of individual works and with the awards ranking first in the whole army. Furthermore, he has 

obtained 35 national or national defense invention patents, successfully presided over the research and 

development of a number of high-tech products, which are deployed to relevant space forces and United 

Nations peacekeeping forces.  

He was awarded the Outstanding Youth Chemistry Award by Chinese Chemical Society, Wang Tianjuan 

Spectrum Science Award by Chinese Physical Society, special government allowance, Practical Engineering 

Award of “Seeking Truth” Outstanding Youth by China Association for Science and Technology, the second 

prize of innovation of final assembly manned space engineering, and Chinese scientist of the year, 

outstanding young scientist award.  

The total value of the awards he gets from the State Council, the Central Military Commission and Beijing 

Municipal Government exceeds that of two Nobel prizes. Additionally, he was awarded individual third-class 

merit once, individual second-class merit once and collective second-class merit twice.  
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1. 前言 

用对比、类比、相关、归纳、联想等比较学方法研究事物间的异同之处和相互影响及相互联系，可

以产生许多新思想、新科学、新规律，这种比较学方法在科学研究乃至人类社会生活中占有重要地位。 

科学的创造、发现、发明，新概念、新理论的产生需要才智、努力和机遇，有其偶然性、神秘性，

常常认为一般人难以掌握。这里介绍的比较学说，只要在学习、工作、研究及日常生活中应用它，就会

有所启迪、有所发明、有所创造、有所前进。在这种意义上，比较学也可称之谓“创新软科学”。亿万

年来，人类逐渐领悟了对比区分事物。早在 19 世纪初叶创立原子分子论时代(1803 年英国的 J.Dalton，1808

年法国的 Joseph L G. Lussac，1811 年意大利的 A.Avogadro，1860 年意大利的 S.Cannizzaro 等)，对比方

法就获得了广泛的应用，自然辩证法建立时已将对比方法作为科学方法学之一。通过分析对比，人们逐

渐认识了自然、认识了社会，以至人类本身。然而一些领域的比较学理论如比较文学、比较法学、比较

语言学、比较解剖学等都只是在 20 世纪初才产生发展起来的，这些比较学科已不仅仅是一种单纯的对比

方法了，而是运用了多种方法、并且已发展成为有自己的历史、研究对象、任务和作用的独立学科了。 

例如，由于各国、各民族文学很不相同，逐渐产生了它们之间的比较研究，并自成体系，形成了一

个独立学科——比较文学。他采用的方法是按照“影响研究”(各种文学之间的相互影响和联系，包括渊

源学、媒介学等)和“平行研究”(主要探讨并无直接关系的不同国家的文学主题、题材、文体类别、典型、

风格特点等方面实际存在的类同和差异，包括主题学、类型学、形态学和比较诗学即比较批评等)的原则

和要求来研究各国文学之间的相互关系、相互影响和异同之处。比较文学已作为一门独立课程在大学里

讲授，比较文学教授沃尔·索因卡还获得了 1986 年诺贝尔文学奖。比较生物学也是因生物种类千差万别

而产生的。许多方法如归纳方法中的求同法、求异法和剩余法都离不开比较。新学科丛书如《比较思想

论》、《比较政治学》、《比较政治学分析》等都已出版。但是这些比较学科还没有作为教程在大学里

讲授，已出版的一些比较科学著作中还没有系统应用比较学，许多精彩的内容、思想没有挖掘出来；令

人遗憾的是，许多学科本身及学科之间的比较学迄今尚未建立起来，更谈不上比较学说的一般理论了。 

2. 比较学概念 

给一个学科下一个十分完备、准确的定义是十分困难的(恩格斯曾经讲过：绝对的分明和无条件的界

限是不存在的)，往往也没有这个必要。许多概念是经过数十年、数百年后才逐渐得到阐明的，即使明确

了，随着时间的推移和事物的发展，概念的内涵和外延也会发生变化。如化学中的元素周期律的实质、

“活化能”概念，物理学中的“波粒二象性”，热力学总的“熵”的概念(1979 年度诺贝尔物理学奖获得

者普利高津在 1989 年还说：“什么是熵？不可能做一个完备的描述”)，文学中的比较文学(至今没有一

个确切的定义)等都是如此。所谓比较学，就是利用对比、类比、相关、归纳、推广、联想学等方法，采

用直接比较和渗透比较等方式来研究事物间的异同之处和相互影响、相互联系的科学。比较学方法大致

可分为两类即直接比较和渗透比较。直接比较法：按同一概念或同一标准划分的类别之间可直接比较，

包括平行比较和归纳比较方法等，还包括相似性、重演性、对称性、全息律、美学原则、相异性、分析

论、统一论等。渗透比较法：按不同概念或不同标准分类成的各类别因素之间的相互渗透、相互联系、

相互影响、相互借鉴等，主要包括相关研究(因果关系)和渗透研究即不同学科、方法、思想的结合和渗透，
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这样可以产生许多新思想、新学科(边缘学科)。 

比较空间：在比较学理论中，可将要研究的主要对象划分为不同的比较空间，广义的比较空间是无

所不包的。对特定的研究内容与研究对象划分的比较空间为基空间，由一个以上基空间组成的比较空间

为复空间，基空间是随着研究的对象不同而变化的，如比较物理学与化学，则物理学为一基空间，化学

为一基空间，但是在化学中研究各分支化学如有机、无机、分析、物化等之间的比较，化学就为一复空

间。两者之间的比较可称为二维比较，三者之间的比较称为三维比较，还有多维比较。因此将来可以用

数学语言、数学方法(如集合论、群论、几何学、函数论及模糊数学等)来叙述比较学，使之精确化、定量

化或计算机化。 

比较学研究范畴包括自然科学、社会科学、思维科学等各个学科领域及它们之间的边缘学科。例如，

比较哲学、比较法律学、比较政治学、比较语言学、比较宗教学(神学)、比较伦理学、比较天体学(宇宙

学)、比较地质学、比较考古学、比较海洋学、比较气象学、比较历史学、比较地理学(如政治地理或地缘

政治学、经济地理学等)，比较军事学、比较经济学、比较社会学、比较新闻学、比较心理学、比较文学、

比较美学、比较艺术(比较表演学、比较音乐等)、比较化学、比较生物学(人类学)、比较医学(解剖学、内

分泌学、药理学、生理学)、比较模糊学、比较物理学、比较数学等。例如将力学与社会(或自然)科学有

关学科可进行比较学研究，可以形成社会力学、政治力学、经济力学、心理力学等一系列新学科。 

每门学科各分支学科本身及其之间的比较学，社会科学中各分支学科本身及其之间的比较学，自然

科学中各分支学科本身及其之间的比较学，社会科学与自然科学各学科之间的比较学，学科历史的比较

学(时代背景的比较，过去、现在、将来的比较)，学科地理的比较学(不同国家、不同民族、不同人研究

学科的比较)…… 

这样看来，比较学不是一个单一的学科而是一个巨大的“学科群”，而且每个分支比较学科有可能

形成一个“小”的学科群，这么广阔的范围、这样丰富的内容是靠一篇专论或一本专著写不完的。建立

一门新学科是一项相当艰巨的工程，建立“学科群”更加艰巨。笔者以《比较学和比较化学》为题在上

海生命科学青年科技作品交流会(1987 年 11 月 7 号)上发表演讲并获一等奖(见上海科技报)，引起了大家

极大的兴趣。许多专家提出了许多有益的建议，包括建议比较时应加些“边界条件”，这是一个好主意。

由于可比的东西可进行直接比较；任何事物都具有某些可比性；不可比的可找到它们之间的某些联系等，因

此在比较学研究中加“边界条件”(即限定条件)，这些条件不是苛刻的而是宽松的，是容易达到和满足的。 

在比较学中可以运用现代科学的各种知识和经验，可以产生许多新思想、新学科。比较学提供了研

究不同学科、分科之间的关系和异同点的新途径。科学发展史上许多最伟大的成就，都是自觉或不自觉

地应用了比较学思想的。例如，达尔文将生物界与马尔萨斯《人口论》中关于优胜劣汰的思想进行比较，

创立了“物竞天择，适者生存”的生物进化学说；人脑与机器的比较产生了电子计算机(仿生学与逆仿生

学)；物理学上物质波概念和量子力学的产生，麦克斯韦电磁场统一方程以及现代系统论(包括一般系统论、

灰色系统论、一般生命系统论和系统动力学)、控制论、信息论、突变论、相对论、广义进化论等无一不

是从比较思想而来。尤其是德国理论物理学家赫尔曼·哈肯博士创立的协同论(学)，更加闪耀着比较思想

的光辉，它采用不同领域分析类比的方法研究各种复杂系统共同演化规律，是一门以研究完全不同类型

的系统(物理、化学、生物、社会)中存在的某种共同本质特征为目的的综合性横断学科，它不仅是自然科

学研究的前沿课题，而且对社会科学的发展有着重大的意义。伟大的科学巨匠牛顿曾将苹果下落与月亮

绕地球旋转联系起来，发现了万有引力定律。赢得了“电学之牛顿”称誉的法国科学家安培从小读过一

篇关于音乐与数学的谐调关系的文章(和谐学涉及规律性和联系性)，对他日后的科学思想和实践产生了巨

大影响，他对自然现象之间的关联产生兴趣，使他成了首先认识到电力与磁力之间的科学家之一。如果

自觉强化比较学思想，随时会有新的创造。 
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比较学将在 21 世纪繁荣兴旺起来，从下列三个方面可以得到充分说明：1) 现在一些比较学科正在

产生，如比较化学，比较政治学、比较新闻学等方兴未艾，再过十几年，产生的比较学科就更多；2) 21

世纪是新思想和许多边缘学科兴起的世纪，而比较学中的直接比较法和渗透比较法等能产生许多新思想、

新学科，因此将受到热烈欢迎；3) 在一般比较学产生以前，边缘学科的创立具有一定的盲目性，从比较

学可以较容易产生边缘学科，因此它是创立边缘学科的行动指南，在 21 世纪将大受青睐。 

3. 比较学原理的应用 

我们用比较学思想进行科学研究，得到了许多有意义的成果，如笔者将力学与社会科学进行比较学

研究，建立了社会力学、经济力学、政治力学、心理力学等，并发现了许多重要规律。我们还对太阳活

动高峰期与世界动荡两者之间的关系进行了研究，发现两者有一定的相关性，天体活动尤其是离地球较

近的太阳和月亮的活动影响人类的物质环境和精神状态。微粒自旋与天体自转的比较研究可以发现微宇

自旋普存原理。这是一种相关研究方法，物理学、化学及医学中的结构与性能的关系研究也是采用类似

的方式，在数学上可用合适的函数或矩阵来表示。 

将老人与儿童的性格进行比较研究，发现有许多惊人的相似之处。例如，老人的心理承受力不如青、

壮年人，与儿童相似，是相对较脆弱的，不能容忍批评、经受不起大的冲击等都是例证。另外，老人与

儿童可以相处得很好(相似相好原理)，无怪乎俗称“老小孩”呢。这也许是生物全息律中重演律的一个具

体体现，老人“重演”了儿时的性格。只要用比较学思想进行研究，就会发现宇宙中许多情形下就一些

主要特征而言，一部分与另一部分、部分与整体、整体与整体、现在和过去与将来存在广泛的相似性、

重演性和对称性，有人称之为宇宙全息律。 

同时我们研究了其他方面的比较学，若时间允许我们会把它们写出来的，第二次世界大战时期英国

卓越的首相、诺贝尔文学奖获得者丘吉尔先生说得好：“创造历史的最好办法就是把它们书写出来！”

下面一些比较例子，可以让人们领略一下比较思想带来的新境界。 

1) 科学发展的成双性与单一化 

现在许多科学史著作往往忽略了比较、相关、相互影响等研究(如我们提出的比较历史学，比较科学

史)，而仅为一些历史事件的叙述，因此科学发展的一些内在规律、历史规律就被忽略掉了，不能不令人

遗憾。 

经过比较学研究，我们观察到重大的科学创造往往有两个或多个人同时做出，见表 1。 

在大多数领域，往往只有一位名望高的人(当然名望还与宣传、历史条件等有关)。原因何在呢？这也

许是因为一位能深入研究并勇于预言和推广，结果被公认为这一领域的一位泰斗，这称之为单一化过程。

最著名的例子要算元素周期律的发现，起先德国迈尔的元素周期表比俄国门捷列夫的要好，但他不敢做

出预言，而门捷列夫则相反，勇敢地预言了几个还未发现的元素的性质，后被证实，结果门捷列夫成了

元素周期律的发现者。当然在某些领域，两人或多人又在不同方面做深入研究、勇于开拓、勇于预言，

这样就无单一化现象了。若想登上诺贝尔讲台，首先要有勇气。 

2) 科学发现与生活背景有关 

科学发现除与通常人们所说的知识经验、刻苦程度、天资等因素有关外，还与创造欲望、生活(时代)

背景等直接密切相关。如果用这样的观点去分析科学发展史，人们就会看到一幅幅壮丽的图像。 

许多自然辩证法的书中都论述了科学发现及其必然性和偶然性，社会生产力和科技本身发展到一定

阶段，就面临着科学的突破了，于是客观条件成熟了就有科学的发现，具体某人某时某地发现重大规律，

则具有一定的偶然性，科学发现与人的勇气、知识、智慧、刻苦程度、思想敏感度等各方面均有关。早

在 20 世纪 80 年代初，笔者体会到满怀创造的欲望去进行研究工作，新思想就会曾出不穷，就有可能随 
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Table 1. Important scientific discoveries 
表 1. 重大科学发现 

编号 科学原理、规律或方法 所属学科 主要发现者 

1 微商求导术 数学(微积分) 牛顿与莱布尼兹 

2 历史唯物主义 哲学(马克思主义) 马克思与恩格斯 

3 化学元素周期表 无机化学(周期律) 门捷列夫与迈克尔 

4 自然选择法则 生物学(进化论) 达尔文与华莱士 

5 与距离平方呈反比关系 经典力学(万有引力) 牛顿与虎克 

6 时间与空间变换公式 现代物理学(相对论) 爱因斯坦与彭加勒 

7 短阵力学和波动力学 现代物理学(量子力学) 海森堡与薛定谔 

8 DNA 晶体双螺旋结构 生物学(分子生物学) 沃森与克里克 

 

时有新的发现。现在暂不论这些，只谈谈科学发展与生活背景密切相关这个命题。的确，一个人的生活

背景会对其性格、思维等各方面产生巨大影响，从而影响科学发现。生活背景环境(时代背景)给人以启示

或解决问题的原始推动力，从而导致重大的科学发现。 

人们会记得 1981 年获诺贝尔化学奖的日本京都工业大学教授福井谦一，是他创立了前线轨道理论，

用以解释有机反应过程。大家是否考虑过：他怎么想到：“前线轨道”这个概念？除了原子中外层电子

活泼对他有启发之外，你能保证第二次世界大战没有在他的心灵中留有深刻印象吗？经典战争不像现代

战争难分前后方、主要在前线进行，这难道对他的前线轨道概念的形成没有深刻影响吗？ 

另举一个例子，有机化学教科书上的黄鸣龙还原法，在碱性水溶液中能还原羰基(而 Worlff-Kishner

还原法是在无水的高温密封管或高压釜中反应)，你能保证上海潮湿空气在黄博士的潜意识中没有留下深

深的印象吗？倘若是北京人，生活在气候干燥的环境里，人们并没有强烈的愿望(包括潜意识)：最好能在

水体系中进行反应。 

如果用这种思维方法分析研究科学史，现在的科学史著作或许会有一个大的改观。 

相关研究是比较学的一个重要方法，世界上万事万物都有不同程度的相互联系或相互影响，故比较

学大有用武之地。例如，笔者 20 多年前曾进行太阳活动与世界动荡之间相关关系研究，得到了许多有益

的结果。 

3) 长处与短处的相对性 

在评价一位历史人物，甚至评价历史和现在的每一个人时，往往太极端，要么把他说得一无是处，

要么洁白无瑕，这是不符合客观实际的，也不符合辩证法(当然一些事件在其主要的某一方面在那历史阶

段中可能是优良的或是不良的，这是可以评判的，否则就会陷入不可评判论的深渊，但并不是每一个事

件的评价都是正确的，往往被历史的证明所推到)。 

一个人在某一方面最伟大的地方，在另一方面往往也是他最大的不足之处。同样一个人精明的地方

往往也是他最粗糙之处。例如，曾在 1905 年诺贝尔化学奖的阿伦尼乌斯在下述思想的启发下提出了活化

能的概念。 

依热力学公式： 
2d ln dK T U RT= ∆                                      (1) 

如果把反应时内能增量∆U 看做是两项某种能量之差，即 

U E E+ −∆ = −  
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则式(1)分为两个等式分别属于正向与逆向反应 

2 2d ln d d ln dk T k T E RT E RT+ − + −− = −  

所以 

2 2d ln d , d ln dk T E RT C k T E RT C+ + − −= + = +                          (2) 

试把上述常数 C 视为零积分，可得 

ln k E RT C= − +  

或 

( )2expk A E RT= ⋅ −                                      (3) 

这就是著名的阿伦尼乌斯公式，并把 E 认为是活化能。他把式(2)的常数 C 视为零，从而得到公式(3)，

这是他最精明的地方，由此可得到活化能的概念。但这也是他最粗糙的地方，在一些情况下，式(2)的 C
常常不为零，从这就难得到活化能的概念。当然事后评价一个人的历史功过是比较容易的，事后“诸葛

亮”好做！游人可以按图索骥直达目的地，而探险者却只能一边开辟新路，一边寻找心中的目标。只有

经过未知物的折磨，才能享受发现的快乐。 

上述命题不仅仅对某一具体人、事适用，笔者认为它是一个较普遍的哲学命题。 

4. 比较化学 

也许有人认为，因为各国的文学不一样，所以有比较文学；生物种类不一样，故有比较生物学；化

学则是相通的，在全世界都一样，这也许是迄今为止没有人提出比较化学概念和理论的原因吧。尽管一

部分人不自觉或多或少地用到了一些比较的化学方法。众所周知，当今的学科分类是越来越细、越来越

多、越来越专，向生物种类划分一样，比较学大有用武之地。化学中分门别类很严重，比较化学产生的

时刻已经到来。应用比较学原理研究化学内部各分支学科之间及化学与其它学科之间相互联系的学科群

称为比较化学。 

比较化学的研究范围极为广泛(任何一门比较学科的内容都非常丰富)，比较化学包括各分支学科之内、

之间的相互的比较研究；化学历史的比较(即比较化学史)如时代背景的比较，过去与现在的比较；地理化

学的比较如不同国家、不同地区、不同民族、不同学者研究化学的比较以及其他自然科学甚至社会科学

与化学的比较研究。具体包括：比较无机化学(包括比较无机合成)、比较有机化学(包括比较有机合成)、

比较物理化学(结构化学)、比较分析化学、比较生物化学、比较植物化学、比较天体化学、比较地球化学、

比较核(粒子)化学、有机与无机化学的比较学、比较量子化学(分子力学，分子图形学)或比较计算机化学、

比较海洋化学、物理化学与有机化学的比较学、无机化学与物理化学的比较学、光化学与热化学的比较

学、化学动力学与热力学的比较学、理论化学与实验化学的比较学、比较化学史、数学与化学的比较学、

物理学与化学的比较学、生物学与化学的比较学(包括分子生物学、分子药理学、分子药理热力学、生物

化学、神经化学、化学进化、量子生物学、仿生化学等)、社会学与化学的比较学、经济学与化学的比较

学……可见要论述比较化学并非易事。首先分类也很困难，高度交叉是分类学的难题，这一难题的存在

并不十分显著影响其应用。下面仅举浅显简单几例说明比较化学原理的简单应用。 

1) 广义有机化学 

现在狭义的有机化学——即用经典的化学方法研究含碳氢氧化合物的化学，已失去原有的魅力，而

有机化学与元素周期表中其他元素的结合，与物理、生物、药理应用等等方面的结合和渗透——即广义

的有机化学，方兴未艾。 
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1) 与周期表结合，如非金属元素有机化学：包括有机碳化学，IV 族元素有机化学；有机磷化学，V

族元素有机化学；有机硫化学，VI 族元素有机化学；有机氟化学，VII 族元素有机化学；有机硼化学，

III 族元素有机化学；金属元素有机化学：包括过渡金属元素有机化学、催化有机化学，第 IB、IIB、IIIB

族元素有机化学，第 IA、IIA元素有机化学；有机化学与O族元素的结合(1962年Bartlett首先合成Xe+PtF6−)。 

2) 与物理技术结合，如有机热化学、热反应(普通有机化学)，有机光化学、光反应、激光化学，有

机微波化学，有机声化学，有机磁化学(磁场影响反应速率、自由基反应更是如此)，有机电化学(如有机

电合成化学等)，航天有机化学(如蛋白质、有机物在微重力下即在航天飞机或卫星上的结晶学等)，计算

机有机化学，自动化有机化学(化工)，高温或低温、高压或高真空有机化学，有机核化学等。 

3) 与生物、材料、应用学科等结合，或与物理、结构、物化原理和仪器分析的结合，如药物有机化

学(药物化学)，生物有机化学(生命化学、多肽化学、核酸化学、多糖化学、酶促合成化学等)，食品有机

化学，农业有机化学，萃取有机化学(分离有机化学)，有机分析化学，材料有机化学(包括高分子化学、

有机超导体等)、天然有机化学、海洋有机化学、地球有机化学，天体有机化学、物理有机化学(包括量子

有机化学)及催化(物理、化学或生物催化合成有机化学)等，这些都为广义的有机化学，它们是有机化学

的生长点，是有机化学发展的新趋势。 

2) 大陆漂移之因 

原始大陆是连在一块的，经过亿万斯年的地质变化才漂移形成今天四大洋、七大洲这个样子，大陆

漂移学说几乎得到了举世公认，但是大陆为什么会漂移呢？各种说法不一，有人认为是由于板块结构的

运动，那么请问板块结构在什么作用下运动呢？这些理论仍不能自圆其说。将地球与水滴进行比较研究

给我们提供了一条解答这一难题的途径。在物理化学(表面化学)中，倘若液滴出现不规则形状则在液面的

不同部位处，其弯曲方向和曲率半径都不一样，由此而产生附加压力也就不同，这不平衡的力将迫使液

滴成球形，这样才能稳定存在，此时表面能最低，如图 1 所示。 

原始地球也类似，原始大陆处物质多引力大，必然会导致大陆的漂移，而且还会继续漂移，致使大

陆在整个地球表面上成不规则分布，使其大体上保持球对称性(由于运转而造成的赤道与南北极半径之差

不在此列)。这简洁明了之考虑还有待进一步研究。 

运用胡氏天体液滴原理还可以阐明地球上约 70%为海洋之现象，因为这样可保持地球大部分表面接

近球形而趋稳定(当然还有海水白天吸热、晚上散热原理，以保持地球温度变化区间不大、适宜生命存在

等方面的理由)，故地球这个蓝色的星球，虽不是宇宙的中心，虽存在火山、地震，但她仍然是宇宙中最

稳定、最温和的天体之一，这也就是人类这样的高级生物在这里生息繁衍、充满无限生机的主要原因。 

3) 等瓣类似性 

R. Hoffmann 在 1981 年获诺贝尔化学奖讲演中论述的等瓣类似性(isolobal analogy)，即无机和有机组

成碎片或基团的前线轨道的电子密度等高图的相似性，建立了从有机化学通向无机化学(包括金属有机化

学)的理论桥梁。应用这一概念，可以将复杂的无机分子和已知简单的有机分子相联系，使人们容易理解

它们；有趣的是这一过程也可以逆转，把已知的无机分子和尚未合成的有机分子相联系(见表 2)。 

同样，CH3、CH2 和 CH 有等瓣类似性。这样就可以理解较复杂的无机分子(1)与简单的有机分子正庚

烷(2)有类似性了。用这样的方法来阐明复杂无机络合物质的结构就方便简明多了。这个等瓣类似性的概

念可以说是杰出的霍夫曼博士不自觉地应用了比较化学原理的结果。 

( ) ( ) ( ) ( )2 2 23 2 3 4
Cp CO Cr-AsMe -Cr CO Cp-AsMe -Co CO -AsMe -Fe CO                  (1) 

3 2 2 2 2 2 3CH -CH -CH -CH -CH -CH -CH− + − + − +  

3 2 2 2 2 2 3CH -CH -CH -CH -CH -CH -CH                                (2) 
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Figure 1. Schematic diagram of celestial droplet principle 
图 1. 天体液滴原理示意图 

 
Table 2. Isolbal analogy 
表 2. 等瓣类似性 

有机碎片 过渡金属配位数 

 9 8 7 6 5 

CH3 d1ML8 d3ML7 d5ML6 d7ML5 d9ML4 

CH2 d2ML7 d4ML6 d6ML5 d8ML4 d10ML3 

CH d3ML6 d5ML5 d7ML4 d9ML3  

 

笔者在提出比较学与比较化学概念时，并没有读到 R. Hoffmann 博士的这一伟大的报告，在 1987 年

获奖以后进行深入的比较化学研究的 1989 年读到了《有机化学》杂志上登载的、由陆熙炎先生翻译的

R.Hoffmann 博士获诺贝尔奖演讲，感到非常震撼，R.Hoffmann 博士的伟大思想与笔者的比较化学思想如

出一辙，真是有点太妙了。今天让我们深刻的认识到当时给笔者授奖的戴立信院士等有机化学前辈们的

过人之处了。 

从那以后，我们马不停蹄，不断的深入探索，完成了比较化学许多方面的研究工作，部分已公开发

表[1]-[23]。例如，比较有机磷化学研究，催化剂、光和取代基效应等主要作用本质的相似性研究，物理

化学重要公式的统一基础研究，有机化学反应选择性规律研究等，在许多复杂现象里面一定蕴藏着统一

性。 

人们说 21 世纪是有机化学的世纪，无机化学的世纪，分析化学的世纪，物理化学的世纪；是天体化

学、海洋化学、军事化学、微波化学、组合化学、绿色化学的世纪；我们都同意、也不持异议，但我们

更要说，21 世纪是比较化学的新纪元，是交叉边缘学科发展的新纪元！ 
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摘要“ 本文综述了近几年赛微波技术在有机合成友面的研究和应用进展
。

初步探讨了微波催化有机反应的作

用机理
,

并展望了有机微波化学的发展前景
。

关键词 : 有机微彼化学
,

有机反应
,

微波辐射
-

几 一 令
·

、 - 一
,

.

随着科学技术的不断发展
,

越来越多的交叉学科正在形成
。

`

微波技术最早应用于军事
,

尔后

逐步进人了人类社会的各个领域
。

如微波在医学上可用来杀虫灭菌
·

诊断
、

治疗各种疾病
。

微波

在生物学方面的应用
,

如组织固定
、

免疫组织化学
! 、

免疫细脚化学
、

电镜制样技术等
,

国内有关

这方面的研究工作也愈来愈多叭 自从 19 ” 年 H a t w e l l实验室使用微波炉装置成功地处理 了核

废料以来
,

微波辐射技术扩展到了化学领域并逐步形成了一门新的交叉学科 — 微波化学
,

无

论是在基础稗论方面
,

还是应用技术方面
,、

这无释是化学领域中
_

的一大新进展
,

正在向传统的方

法提出挑战
。

如在无机
、

材料化学方面
,

用微波辐射技术进行了沸石分子筛与水滑石的合成
,

为

制备新型的功能材料与催化剂提供了方便而快速的途径和方法〔,一 5]
。

用微波等离子体技术
,

制备

了金刚石膜
、

钻薄膜等金属膜侧
。

在分析化学方面
,
用微波进行了样品溶解

,

蛋白质水解等方面

的研究 vl]
,

开辟了一种快速
、

高效的新实验方法
。

在高分子化学方面
, ’

对微波法制备一些聚合物

进行了研究slo[ 微波在有机化学方面应用更多 I, 一 l’]
,

本文戏近年来国内外在有机微波化学方面的

最新进展作一综述
。

1 徽波弃产机化学 (有机合成工方面的应用
:

催化有机合成反应的方法
,

一般来说有三种
,

丫 、

即 : 物理催化
,

化学催化
,

生物催化 t15 一 , 8
10

利用物理催化中的微波技术
,

通过控制反应条件
,

可使许多有机反应的速度提高约 200 倍
,

一些

反应甚至可 比传统方法快 124 0倍
, ’ U] 。 一

微波催化韵 D ile s一 lA d er 反应
、

cl ia s
en 反应

、

E ne 反应
、

氧化和重排反应 f,,l
众 , , 一川等 已经实现

。
’ `

L l 醋化反应
、

用微波炉进行醋化反应
,

比用传统的回流方法
,

速率一般可提高 1
.

3一 18 0 倍四
,

而且反应

速率的提高与所用的溶剂 ( 一般为相应的醇 ) 的沸点有关
,

醇的沸点越高
,

则提高的倍数越小
如下列反应

:

公二
·

OH R

一瞥俨 ( l )

当 R = M e , n

一
r

, 。 一B u
, n

(
5H l l

时
,

提高的倍数从 96 降到 1
.

3 [9 ]
。

翎系
想

的三卤化物 (L iXn ), 其
一

价 iws
`

酸性很弧
一

但在薇彼辐射下 ,’L nB
r, 可催化
往

醚和

竣酸的反应
L

剑
,

生成相应的醋
。

「

一 、

19 94 一 11一 9
丁

收稿
,

一9 95闭 3一 15 修回
。 、
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5 6 2
·

卜

… 有 机

L叨几
、

一
沙弓书味沁盆一户由

化 学 王 9钙 年

AC rH 20R +R ,C 0 0封 诚坦康口口如衅犷 R o H (2 )

反应 (2) 的微波作用时间不超过 Zm in
,

得到了较高的产率 (6 1% 一 84 % )
。

微波催化酷化反应的一个应用便是尼泊金醋类化合物的合成囚:]

一母
- 。

co

一 ~
·

卜仁扮一 (3 )

这为广泛应用的该类防腐剂的生产开辟了一条节时 (原反应需 s h 完成 ) 省能的工艺路纷 具有

良好的应用前景
。

1
.

2 烷基化
,

相转移反应

有机物的烷基化反应
,

往往涉及到相转移催化
,

利用微波辐射结合相转移催化方法
,

有些反

应甚至不用溶剂即可进行 (有机干反应 )
,

反应速度可提高约 2 00 曾
, ’一专薇被作用下的 。 一烷基

化反应已有报道 ll[]
,

c 二烷基化和
之

卜烷基化反应近来也 己实现
,

如下列反应 :

C H
3C O C H ZC 0 2E t 琴华牛

`

毕乌耳罪升C H 3 C O C H C o , E丈

攻X

(4 )

直
在微波作用下护 乙酞乙酸乙醋的 c ` 烷基化产物很容易得到

,

整个反应只需 3一 4…s m in
,

产率 59

一 82 oelz/ 伙 一
·

一
,

_

同样
,

N we 烷基化反应也能迅速完成:

产沂
“

气
N 、 -旦生卡

’

产丫
。 、 N
辰

气牙
k o d’ 跳产 co /

(5 )

反应 (5 )只需 2 一 10 m in
,

在有相转移催化剂 T E B A 存在的条件下
,

产率达 5 8 一 97 %
。

即使没有
T E B A

,

有些反应也能进行
,

产率可高达 91 % 26[ 】
。

利用微波催化烷基化反应
,

可用来合感
:

博基砂i 箕特点是快毖 只需
’

1 / 牡流示眯需

溶剂
,

且产率较高
。

公
C

, ,赫一
上竺 2%

N

、 了
日一

~
日

·

R

公
CH,

砂
·

,

一 R

(6 )

L 3 缩合反应

茉莉醛是一种具有浓烈香味的人工香料
,

它通过下列反应制得
:

公
cH 。

一(cap 、 升 公
/

C H = C

C Hd

(7 )

C o H I

但是
,

在反应进行过程中
、

存在着严重的副反应 — 庚醛的自身缩合 :

Z e o s c( 、 , ` , 0
es ee地

~

咔 e 、 3 (e 日夕。 e H== e
C HO

/

、 e s日
(8 )

此外
,

反应中还存在着苯甲醛的 C a n in zz ar 。 反应
,

如果用微波技术
,

不仅可提高茉莉醛的产

率
,

简化处理步骤
,

而且反应更具选择性
。

反应 (7) 的产率可达 82 %
,

而反应时间则由原先的
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在上述反应中
,

当 X 二 C N 时
,

控制反应条件
,

可得到单一产物 1
。

一般需在室温住0℃ )反

应 24 h
,

产率 4 0%
,

还剩下 50 % 未反应的苯甲醛
。

在微波催 化下只需 3m in
,

产率达 62 %
,

若改

变反应条件
,

还可得到单一产物犷 .o]

1 .9 有机金属反应

这项工作最先是 由英国牛津大学的 B o

gh ur s t
,

D
.

R
.

等完成的
。

他们利用微波炉
,

不仅合成

出了姥和依的二烯烃化合物
,

而且还合成了夹心型的限 ll( 。一
5H 5 )2+] 阳离子化合物 【̀, l

。

M C I;
· x H ZO + C 、 H ,:

—
!M (C 、 H , 2 )C l l

Z ( 15 )

M = R h
,

I r

反应 ( 15) 若用传统的方法
,

需在水和醇溶液中回流 4一 36 h, 用微波炉 只需 45 一 5 05
,

产率分别 为

91 % 和 7 2%
。

微波技术还能应用于芳香环上的金属取代反应
·

配位体的再分配反应
,

配合物的合成及有机

金属化合物与二醇 (酚 )的反应等 {’ .o]

P h 3B i + 3B IC 13

一
3P h B IC I: ( 16 )

反应 ( 16) 用传统的方 法需在异丙醇中回流 3 一 4 h, 产率 30 一 68 %
,

而用微波炉加热
,

只需

6 m i n
,

产率 4 6%
。

L 10 由醛合成腊
, O

. . 、 ` . . 与尸 ~ . . , 护 、

—
么 .

代— 仙 一~

-
.

- 叫户 代一 场 二二 . M
、 ( 17 )
H

此反应一般先制成醛肪
,

然后再脱水得产物
。

虽然也可进行一锅反应
,

但多数情况下只限于

芳香醛
。

若在微波条件下
,

这些限制将不复存在
,

在第一步生成醛厉的过程中甚至不需溶剂
,

而

且总产率可高达 89 % 35[]
。

1
.

1 1 其它反应

微波除上述应用外
,

尚能在许多其它有机反应 中发挥作用
,

如成环反应 36[]
,

制备碳烯的反

应山 }等
,

我们实验室已进行了醋交换反应和环合反应等
,

得到 了较满意的结果哪气 此外
,

还能

制备一些用传统方法不易制得的化合物
,

如叶啡化合物的合成等呻气

2 微波作用机理

微波是指波长很短
,

即频率很高的无线 电波
,

又称超高频
。

其波长范围通常在 l m 一 l m m 之

间
。

有机微波化学
,

是指利用微波辐射来加速有机反应
、

改变反应机理或启通新的反应通道的一

「1交叉学科
。

一般来说
,

微波 目前用于热反应
,

而对于光反应等的催化作用尚未见报道
。

此外
,

微波对反应物的加热速率
,

溶剂的性质
,

反应体系以及微波 的输出功率等都能影响反应的速度
。

反应物吸收微波能量的多少和快慢与分子 的极性有关 l ’
·

’ 3〕
。

极性分子由于分子内电荷分 布不平

衡
,

在微波场中能迅速吸收电磁波的能量
,

通过分子偶极作用以每秒数十亿次的高速旋转产生热

效应
,

加热是由分子 自身运动引起的
,

称为
“

内加热
”

32[ }
。

而传统的加热方法如回流则是靠热传

导和热对流来实现的
,

因此加热速度慢
。

内加热的优越之处在于加热快
,

受热体系温度均匀
,

分

子的偶极矩越大
,

则加热越快
,

此时能显著提高有机反应的速度
。

如果在密闭容器中反应
,

随温

度升高
,

体系的压力增大
,

加快了反应速度
,

因此
,

在某种程度上压力的因素可归结为温度因

素
。

对于非极性分子
,

由于其在微波场中不能产生高速运动
,

所以微波对这类物质的反应作用很

小甚至没有作用
。

对于极性分子在非极性溶剂 ( 如 C C 幼中的反应
,

由于极性分子吸收微波能量
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后
,

通过分子碰撞而转移到非极性分子上
,

使得加热速率大为降低
,

非极性物质在极性介质中的

反应也有类似之处
。

所以微波不能显著提高这类反应的速度
, 一

除非改变反应条件
,

或增加极性物

质的比例
,

或加大微波输出功率 f’ 。
·

’ 9〕
。

此外
,

反应容器的大小 反应物的体积等都对反应速率有

影响 I ’ “ 1
.

不同的反应需通过实践才能得到最佳条件
。

总之
,

微波作用于反应物后
,

加剧了分子

的运动
,

提高了分子的平均能量
,

即降低了反应的活化能
,

大大增加 了
一

反应物分子的碰撞频率
,

使反应迅速完成
。

这就是微波提高化学反应速度的主要原 因
。

微波氖标记方法在药物分子与受体结合机理研究中有着重要作用
,

其实验技术可分为普通微

波氖标记和流气式微波氮标记等刚
,

4 ’ ]
,

其方法原理与上述有机微波化学反应机理有所不同
,

是用

微波激发金属表面的电子来电离氛分子 为氖 自由基
,

氖 自由基再与有关药物分子发生 自由基反

应
,

与分子 上的氢交换 而标记上去
。

我们实验室有 关人员在这 一 领域也做 了许 多有益 的探

索臼
l ,42 l

。

综上所述
,

微波催化可称为有机合成化学巾的
“

高能技术
” 。

虽然微波化学处于初期阶段
,

在基础理论和应用研究方面还存在许多有待解决的问题
,

但随

着微波技术的发展
,

将会有越来越多的反应能在微波条件下实现
,

其显示出的优越性 户决速
、

高

产率
、

反应选择性等 ) 使人们可以预测 : 微波在未来的化学各分支学科及化工
、

医药等领域有着

广阔的应用前景
。
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微波
、

超声波和酶催化在有机药物合成中的某些应用

胡 文祥 浑榴 红

(北 京毒物药物研究所 北 京 1 0 0 8 5 0 )

在有机药物合成反应中采用物理催化 (超声波
、

微波
、

光波
、

电场和磁场等催化 ) 和生物催化 (脂肪酶
、

蛋白酶

等多种水解酶
、

酵母
、

抗体酶
、

核酸酶和微生物催化等 ) 技术
,

有可能缩短反应时间
,

提高反应的选择性和收率
,

使

合成反应面貌大为改观
。

芳香甲醛类化合物难于与 50 % N H ZN H Z
·

H
2 0 反应

,

我们用超声波催化了这类反应
,

成功地合成了 9
一

蕙甲

腺和 1一花甲踪
,

并进一步用 超声波催化 合成了 9一葱重氮甲烷和 l 一花重氮甲烷
,

这些重氮甲烷类化合物较容易

衍生化多肤和蛋白质 中的叛基
,

而氨基活性基本上不受影响
,

因此它们是检测这类生理活性物质较好的荧光探

针
。

我们还用超声波催化醋化
、

酞化和醋交换反应以及中性磷 (麟 ) 酸醋的水解反应
,

甚至包括萃取
、

均匀分散

等物理过程
,

得到 了满意结果
。

在我们 首先将超声波反应仪引入我所合成实验室并得到较广泛应用之后
,

在参考有关文献的基础上
,

我们又

率先将微波炉引入 实验室
,

展开 了微波催化合成反应研究
。

例如二苯经乙酸甲醋的合成及其醋交换反应是制备抗

胆碱能药物的 重要途径之一
,

反 心时间由原来的 5一 s h 缩短到微波辐照 s m in
,

反应收率有所提高
,

反应产物经

折光
、

元素分析和波 潜鉴定
。 一

二取代苯甲醛与 c H
3N o :

在冰醋酸中回流反应 ( 120 ℃ ) 3 h 发生亲核脱水过程属

于 K
n o ve

n a ge l型反应
,

用微波催化反应 3 m in
,

反应 即可完成
。

邻苯二甲酸醉与己内酞胺反应生成的邻苯二甲

酞亚胺己酸
,

是 日化工业上制备漂白剂的重要中间体之一
,

原来需加压 30 4 k P a ,

温度 16 0 ℃
,

反应 s h 才能完

成
。

而用 微波催化反应
,

用少量水引发
,

仅 5 m in 产率可达 60 % 以上
,

进一步的探索还可优化反应条件
。

用对

硝基苯甲酸作催化剂
,

在 4 5 m l 二甲苯 中
,

用 4 分子咄咯 l(
.

4 m l) 与 4 分子苯甲醛 ( 2
.

1 m D 进行反应生成四

苯基叶琳 ( T P P H Z )
,

回流反应 Z h
,

产率约 10 %
;
虽 用超声波催化反应 30 m in

,

效果不理想 (可能由于该反应

负嫡效应太大
,

超声空化和搅拌效应太剧烈
,

而难使 8 个分子凑在一块形成叶琳环 ) ;
可用 微波辐射 3 m in 后

,

用乙醇重结晶
,

产率可达 30 % 一 4 0%
,

产品通过了元素分析和波谱鉴定
。

我们还 首次用脂肪酶和蛋白酶在非水极性介质 (如毗咤 ) 中催化了二苯经乙酸醋与多羚基化合物 (糖 ) 的选

择性醋交换反应
,

得到了有意义的结果
。

结合上述合成研究工作实际
,

我们还初步探讨了有关催化反应的机制
。

关键词 催 化作用 ; 微波 ; 超声波 ; 酶促 合成 ; 药物合成 ;
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模拟酶研究新进展 

 
 

杨日芳  胡文祥*  恽榴红 
  

 
按照模拟酶的属性将其分为：主一客体酶模型、膜和胶束酶模型、肤酶、抗体酶和分子印迹酶模型，并分

别对其研究的一些最新情况进行了综述。还作了展望。 
 
 
 

自然界对科学界的最大智慧挑战之一就是恰当地理解酶

是如何发生效力的。现阶段的解释仅是，酶先是对底物的结合。

进而选择性稳定某一特定反应的过渡态 Crs)、降低反应活化能。

从而加快反应速度。然而这一层次的理解却不能经受较为严格

的实践检验。那就是设计和制造效力能与天然酶抗衡的人工酶

系统一模拟酶或酶模型(enzymemimics)。 

模拟酶是有机化学家和生物化学家长期以来努力追求的

目标。传统的策略一方面基于酶的作用机理，另一 方面则基于

对简化的人工体系中识别，给合和催化的研究．要想得到一个

真正有效的模拟酶．这两种方法就必须统一结合．而一个真正

的模拟酶意味着对非天然的有趣反应比酶蛋白更耐用，另一方

面不可避免的是一个真正意义上的酶一有酶样的催化能力[1]。

最近的几篇非凡报道[2-3]给这一努力洒下了光环。 

根据 Kirby 分类法 [4]模拟酶可分为：(1)单纯酶模型

(enzyme—based mimics)。更确切地说就是改良酶(modified 

enzyme)。即以化学方法通过天然酶活性部位的模拟来重建和改

进酶活性，如肽酶(peptideen．zyme，pepzyme)；(2)机理酶模

型 (mechanism—basedmimicB)。即通过对酶作用机理诸如识别、

结合和过渡态(TS)稳定化作用的认识，来指导酶模型的设计和

生产；(3)单纯合成酶产(synzyme)，即一些化学合成的具有醇

样催化活性的简单分子。 

按照模拟醇的属性分类则有：(1)主一客体酶模型．包括

冠醚、穴醚、环糊精衍生物、卟啉类衍生物及其类似体；(2)膜

和胶束酶模型：(3)膜和胶束酶模型；(3)肚酶；(4)抗体酶；(6)

分子印迹酶模型。下面我们按照这一分类就模拟酶的近期进展

作一综述。 

 

主一客体酶模型 

1987 年诺贝尔化学奖获得者 Cram、Pederson 和 Lehn 分别对

主一客体化学和超分子化学作出了卓越的贡献。根据酶催化反应机

理，若合成出能识别酶底且具有酶活性部位催化基团的主体分子。

同时底物能与主体分子发生多种分子间相互作用，那就能有效地模

拟酶分子的催化过程[5]。这种分子识别 (或分子互补性)指导下的有

机分子设计，要求对模拟对象的作用过程及其产分子结构基础有所

了解．对互补双方(主体一客体，受体一供体)的结构关系要有预先

的设定，在设计分子的结构时，要同时想着其功能[4]。主一客体酶

模型包冠醚、穴醚、环糊精衍生物、卟啉类衍生物及其类似体。更

广义地说，还包括一些非常成功的接近酶活性的金属络合物催化剂。

有关冠醚、穴醚、环糊精衍生物的研究极多。下面只就卟啉类衍生

物及其类似体作进一步的综述。 

Colman[10]就卟啉类衍生物区域选择性和立体选择性催化环氯

化在近期的进展进行了总结和讨论。他们认为，环氧化的选择性受

底物和催化剂的立体和电子效应的综合影响与控制。比如 3．7一二

甲基一 2，6一二烯一 1一辛醇以简单的金属卟啉氧化时，6，7 一

烯键的环氧化是相对缺电子的 2，3一烯键的 32倍；而柠檬烯以锰

卟啉衍生物氧化时.随着卟啉环上取代基的增大，主导产物由相对富

电子而又大位阻的环内双键环氧化产物变为环外双键环氧化产物。

而卟啉类衍生物的合成可变性(synthetic variability)--环上取代

基的可变性一对获得更为有效的不对称环氧化催化剂是至关重要

的．他们将这些催化剂分为三大类：I 类称为手性篱桩(nicketfence) 

卟啉，包括上下各两桩的和上下都四桩的两种：Ⅱ类称为手性提篮

(basket handle) 卟啉。包括上下分别对角带连的和上面一对角带

的两种；III类称为“邻带”卟啉，包括四种：桥连或不桥连的单面

邻带的及两面重叠或交叉邻带的。示意图如下：
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卑 
环绕卟啉环的手性基团离中心金属离子的须便于底物 

进入并能防止分子内氧化降解．而又足够产生高的立体 

选择性． 

解决手性催化内在问题有如下四种策略：(1)将大的 

取代基 (如双萘基)置于大环之上 ．与底物产生强烈作 

用；(2)采用多手性中心的取代基；(3)将和性取代基桥连 

于大环的中上部，使手性靠近反应物；(4)利用除了立体 

排斥之外的手性单元与底物之间的相互作用 (如 一堆 

积作用)．而使烯键作特异的接近。这样，三类金属卟啉 

均可能取得高区域选择性和高立体选择性催化环氧化 

效果，达到高的ee值“ 。S and ers的研究小组最近报道 

了一个可以识别吗啡的锌卟啉环胆酸酯的碗形分子：而 

以乙炔连接的环状锌卟啉三聚体可以加速3一(4一吡啶 

基)呋晡与N 一(4 一吡啶甲基)马来酰亚胺的外式环加 

成．遗憾的是 由于强烈的产物抑制作用而没有转换 

度““． 

喳啉(salen s)类似于卟啉．可与过渡金属以平面四 

方形构型特征结合．由于这类手性配体可以方便且相对 

廉价合成，并具有高立体选择性，可以合用廉价的可化 

学计量的氧化剂．使得喳啉成为非官能团化的烯烃环氧 

化最实用易得的手性催化剂。自Jacobsen及其同事于 

1990年首次报道手性M n (m )喳啉络合物的不对称催化 

作用以来．已有大量的M n(m )喳啉衍生物研究报道：这 

类催化剂的主要缺陷是转换度通常低于40．及烯胺键容 

易氧化降解[J O]o Ja cobsen yJ~组以M n (m )喳啉衍生物 

A 作催化剂．漂白粉 (N aO C 1)作氧化剂，成功地将一 

系列二甲基色烯高立体选择性地环氧化。其中环氧化物 

1可用于一步合成E ．M erck分司的K  一通道开放剂2和 

可以模拟一些酶促反应，以致进行立体选择性反应。吴 

惊涛和邓景发“ 以溶胶 一凝胶法制备的多孔氧化铝膜 

作反应器，可催化甲醇脱氢． 

最为杰出的是M enger~ F ei的报道It,s)．从生物进 

行过程得到启示，采用 横向思维 (1ateral th ink in g) 

方法，将一系列端基为咪唑基、羧基、羟基或氨基的长链 

化合物溶于水，形成 簇(ch um ps) ．每一个簇为一个多 

组分物种的混合体系．每一个物种含有一个潜在的催化 

基团．可与相邻的催化基团协同作用。筛选时．惊奇地发 

现．这些体系能催化溴化(N ，N 一二 甲基一N 一十二烷 

基)甘氮酸硝基苯酯的快速水解．其中纯的十六烷酸盐 

形成的胶束最快．更有趣的是．十六酸盐的胶束还能催 

化溴化(N ．N 一二甲基一N 一十二烷基)甘氨酰硝基苯胺 

的水解。这是由于底物与十六酸盐形成琉水的簇，进而 

酶样催化快速水解。该胶柬还有一定程度的底物专一 

性．它不降解嗅化4一(N ．N 一二甲基一N 一十= 烷基)氨 

基丁酰硝基苯胺．与抗体酶 N P N 43C 9【 类比，其水解 

效率更快，反应条件更温和．又更方便易得．该方法值得 

指出的是．它类似人于生物进化．从大量易得的体系中 

筛选最好的．而不是去合成复杂的精心设计的体系．且 

取得了非凡的效果(催化加速因子约10a)． 

肚酶(P epzym c) 

肽酶就是模拟天然酶活性部位而人工合成的具有 

催化活性的肽。这是多肽合成的一大热点。已有许多相 

关的报道。 

Johnsson等⋯ 为克服苯丙氨酸工业合成的关键步 

骤草酰乙酸(2一氧丁酸) 脱羧反应中所用酶需金属辅 

酶的不便．想探寻与此不同反应机理的不需金属辅助的 

脱羧酶．可资借鉴的认识只有：胺可以催化草酰乙酸脱 

羧，其历程是先形成烯胺．进而脱去C O b 然而尚未发现 

采用烯胺历程的天然脱羧酶，全新合理设计就成了唯一 

可行的办法。他们基于胺催化脱羧的六大特性和 一螺 

旋在催化活性中的重要性的认识，以烯胺机理设计出两 

个多肽O xa ldiel、2．结果发现．其催化效率 比丁胺高 

3N 4个数量级．然而比天然酶低得多．进而分析认为烯 

胺形成并不是脱羧酶催化的决速步骤。 

最杰出的是，A tassi和M an sh ouri利用化学和晶体 

图象数据所提供的主要活性部位(包括绪台部位和作用 

部位)残基的序列位置和分隔距离．采用 表面刺激 合 

成法．将构成酶活性部位位置相邻的残基以适当的空间 

位置和取向通过肽键连接，而分隔距离则无侧链取代的 

甘氨酸或半胱氨酸调节．这样就能模拟酶活性部位残基 

的空间位置和构象．他们所设 计合成 的两个29肽 

-- C hP epz和T rP epz分别模拟了 一糜蛋白酶和胰蛋白 

酶的活性部位，二者水解蛋白的活性分别与其模拟的酶 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

54

http://www.cqvip.com


相同；在水解2个或2个以上串联的赖氨酸和／或精氨酸 

残基的C 一键时．T rP epz比胰蛋 白酶的活性更强．对于 

苯甲酰酪氨酸乙酯的水解，C h P epz比 一糜蛋白酶的活 

性稍小，而T rP epz~ 无活性；对于对甲苯磺酰精氨酸甲 

醋的水解．T rP epz比胰蛋白酶的活性稍小，而C hP epz 

则无催化活性。 

抗体酶(A bE ) 

抗体酶(A B E )．又称为催化抗体．就是利用人工抗 

原诱导产生的具有酶样催化活性的抗体。A bE 的发展代 

表着酶工程的新前沿，其研究十分活跃和热门．这里仅 

就几个非常成功的作一介绍．更详细的情况可参见我们 

新近所写的一篇综述 及所引的参考文献． 

Jan da~ ⋯ 以T S稳定类似物的一一个取代的环已 

胺的N 一氧化物 (B )作半抗原．与血蓝蛋白的(K L H )的 

偶联物可诱导产生A bE -- 26D 9．后者可催化化学上不 

利的立体选择性。六元内式环合 ．在克服了活性蛋不耐 

有机溶剂的困难后．成功地将26D 9应用于有机合成实 

践，完成了一个克级不对称合成的自动化 。 

● Cra~e n ic ) i t 14, 0  I 

m unization)技术和点突变技术等)应用于催化抗体的 

研究，及A bE 筛选技术的完善和效率的提高，加上半抗 

原合理精致的设计，A bE 的研究无疑将有更大的发展． 

由于天然酶种类和酶源都是有限的．A bE 可以按照人们 

的需要而构建．从免疫学角度来看．抗体酶不受反应种 

类的限制．只要能根据反应T S设计并合成其稳定类似 

物，就可制备相应的A bE催化反应．因而A bE 的应用范 

围更加广泛。A bE 不仅将为各类精细化工和合成工业提 

供所需的具有精确底物专一性、区域专一性和立体专一 

性的高效催化荆．还将广泛应用于医学上的诊断和治 

疗．在有机合成中．A bE 催化不同立体异构体发生同样 

反应和高专一性催化产生多种可能异构体中的一种，及 

催化化学上不利的反应进行，是最值得以后开发的。 

分子印迹碡模型 

分子印迹 (m olecular im printin g)是指制备对某 
一 特定分子 (印迹分子或模板)具有选择性的聚合物的 

过程．该技术又称为 主一客 聚合或 模板 聚合．其过 

程包括：(1)选定印迹分子和单体．让它们之间发生互补 

作用；(2)在 印迹分子 一单体复合物周 围发生聚合反 

应；(3)用抽提法等从聚合物中除去印迹分子，聚合物中 

+ ^ ‘R ．_ ，
曰有恰似印迹分子的空间 生物印迹类似于分子印迹． 

’ 只不过主体分子是生物分子。应用分子印迹时．可遵照 

H ilverrt／J~组“ 采用一种新颖的策略．即对T s中所 

有参与反应的键进行准确的几何模拟，而电性与T S恰 

好互补．这样与产物就少相似，因而避免了产物抑制作 

用。如此设计的半抗原C ，诱导产生的A bE一34E 4在催 

化一个协同E t消除反应时．反应加速因子达10|，突破了 

已往A bE 的框限(1O ～10·)。表明精致的半抗原设计可 

以克服A bE催化速率不够高的限制．从而更好地达到类 

酶活性。 

： H十 
罗贵民等则利用化学诱变法模拟了有医疗价值的 

谷胱甘肽过氧化酶(G P X )。他们先制备针对G PX 底物之 
一

— 谷胱甘肽(G SH )衍生物的单抗，使单抗具有底物的 

结合部位 (SC S )．然后利用苯甲磺酰氟将SC S的S er活 

化，再以硒化氲处理，生成G P X 的催化基~[SeC ys．最后 

所得的单抗就是具有G P x 活性的A bE 。其催化活性是 

已往最好模拟物P Z51的1100倍，与G P X 在同一数量级， 

动力学行为也l天然酶相似“ ． 

随着分子生物学的发展．更多的新技术 (如免疫球 

蛋白的组合库技术、异原免疫 (h e~ rogen eous im ． 

6 0  

如下两种方法：(1)印迹分子被共价、可逆结合在单体分 

子上：(2)单体与印迹分子之间的最初作用是非共价的。 

分子印迹技术在有机合成中被用作催化剂和拆分剂． 

与以过渡态(T S )类似物法制备抗体酶的原理相同， 

若用T S类似物作为印迹分子，则所得的聚合物应具有 

相应的催化活性，只不过以人工聚合物代替了抗休．与 

低分子量的主体分子不同，使用聚合物作催化剂的活性 

部位的载体正是考虑了酶的大分子特性(如功能基的高 

度协同性和诱导契合、别构效应、空间张力等动态效 

应)。 

R obin son和M osb ach从T S类似物法制备A bE 中 

得到启示，首次将T S类似物法应用于分子印迹。它们以 

羧酸酯水解的T S稳定类似物一膦酸酯作印迹分子．将 

含水解功能基的4(5)一乙烯基眯唑和双功能交联剂1．4 
一 二溴丁烷进行模板聚合，然后洗去印迹分子一甲膦酸 

对硝基苯酯．所得的聚合物催化水解乙酸对硝基苯酯的 

活性比未用印迹分子的相应聚合物高60 n”。 

B ystrom 等 以D 或E作印迹分子．将它们分别与 

二乙烯基苯共聚．洗去未反应的单体，以L iA IH ．／T H F  

除去印迹分子，如此多次处理，可得低膨胀率(12O )和 

高膨胀率(200 )的模板聚合物．其印迹分子的除去率 

分别为50~ 60％和7O～80 ．分子空腔内带有游离的羟 

基．然后以L iA IH ．的T H F 溶液活化．洗去未反应的L iA  
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IH  ，就可分别获得定向甾17一或3一位官能团(氢化物) 

化的模板聚合物珠。将它们悬浮于T H F 中，可高区域选 

择性还原甾体酮(17一或3一位)，其 一型羟基产物明显 

增加。 

M osbach ~ 组以正丙醇沉淀 一胰凝乳蛋白酶和N  
一 乙酰一D 一色氨酸乙酯的复合物，干燥后放在环己烷 

中反应，可以催化合成N ：乙酰一D 一色氨酸乙酯。然 

而，酶被冻结的接受D 一型衍生物的构象在水中会变回 

其天然构象，在水中即失去X~D 一型氨基酸的专一性 ． 

展 望 

自古以来，自然界就是人类各种科学技术原理及重 

大发明的源泉．人类运用其观察、思维和设计能力，对生 

物体进行模仿，并通过创造性劳动，来增强其与自然界 

斗争的本领和能力：从不自觉的模仿到 自觉的模拟，进 

而开始创造发明。今天．几乎化学的各个领域都可找到 

生物学渗透的踪迹，不但扩大和丰富了化学的研究内 

容：同时，由于从生物学中吸取了许多新概念、新方法． 

也就促进了化学的发展．化学家利用酶及细胞膜的模型 

物来了解一些分子集合体在生命过程中的作用，并研究 

如何将这些仿生体系应用于有机合成，这就是近年来开 

展的徽环境和分子识别的研究．对于高效率、有选择而 

又完全在控制下进行的生化反应一生命现象的探索是 

充满魅力的课题，而开发具有酶和膜功能的人工酶，是 

化学领域的主要课题之一。仿生化学就是从分子水平模 

拟生物体的反应和酶功能等生物功能的边缘学科，是生 

物学和化学相互渗透的学科。对生物体反应的模拟就是 

模仿其机理．进而开发比自然界更优秀、在工艺上易行、 

应用范围更加广泛的体系．主一客体酶模型、膜和胶束 

酶模型、肽酶、抗体酶和分子印迹酶模型就是这一研究 

体系的重要成员，目前已取得长足的发展，以后必会有 

更大的发展，并将逐步得到广泛应用。 

参考文献 

1 K ir by，A ．J．E n zy m e m im ics．A n g ew ．C h e m ．1 n t． d．E ng 1．，1 99 

4 ，3 3：5 5 l 

2  A ta ssi．M ．Z．，M a n sh ou rri，T ．D e sig n  o f p ep tid e  en zy - 

stim ula tio n  sy n th eti c  p ep tid es 

th a t m im ic  th e ch y m o try p sin  a n d  try p sin  a ctiv e site 

e x h ib it th d a c ti v ity a n d  sp ec ifi c ity  o f r esp ec tiv e 

e nz y m e ．P roc．N a t1．A ca d ．sci．U S A ，19 9 3,9 0 "82 82  

M en g e r．F ．M ．F e i．Z．M ．F a st R m id e cle a v a g e u n de r m ild 

c o n d itio n s：A n  ev o lu tio n a ry  a p p ro a ch  to  b io o rg a n ic 

ca ta lys is．A ng ew ．t h e m ．In t．E d ~E n g 1．，199 4,3 3：34 6 

4 T h o rn ，S ．N ．，D a n iels，R ．G ．，A u dito r，M ．一T ．M ．，H iIv e rt，D ．L a r 

g e  r a t e  a e c e le r a t io n 8  m  a n h b o d y  c a ta ly s is  b y  s tr e g ~c  

U RO  o f h a p te n ic ch ar rg e ．N a tu re,I9 9 5,3 73：2 2 8  

5 罗贵民。人工模拟酶研究的新动向．生物化学一生物物理进 
展 ，1 9 94，21：2 90  

8 吴毓林，冻耀全。分子识别指导下的有机分子设计、合成和组 
装一世纪交替时代的有机化学．化学进展 ，1994，6：294 

7 郭奇珍，陈明德 编著．仿生化学．化学工业出版杜，1990：11 
B 张佩瑛，岳保珍，等 编．生物有机化学．北京医科大学中国协 

和医科大学联合出版杜，1991：152 

9 罗美明，谢如刚，赵华明．桥联环糊精仿酵研究进展 ．有机化 
学 ，1 99 5，1 5：1 

1O  C o llm a n ，J ．P ．，Z h a n g ,X ．，L ee，V J ．，et a 1．R e o se lectiv e  a n d  

e n a n tio s elec tiv e  ep o xid a tio n  ca ta ly ze d  b y  m eta l- 

lo p o rrp h y r in s．s c~e n ce。19 9 3'26 1：14 04 

1 l B o n ar —L a w 。R ．P ．．M ck a y ．L ．G ．．W alte r．C ．J ．．e t a 1．T - 

o w a rds sy n th e tic  en zy m es ba s e d o n  p o rp h y rin s a n d 

stero id s．P 啪 A p p 1．C h e m ．．1 9 94 ．6 6：80 3 

12 N ugen t，W ．A ．，Rajan B abu ，T ．V ．，B u rk ．M ．J ．B eyo n d na tu． 

re ’s c h ir a l p o o h E n a n tO selec ti v e ca taly sis in  in d u stry ． 

S c／en ce ,1 99 3．25 9：4 79 
1 3 L e e ，N ．H ．，M u ci，A ．R ．．J a c o b se n ，E ．N ．E n a n tio m e ric a lly  

p u re ep o x y ch ro m an s v ia  a sy m m etr ic  c a ta - 

lysis．Tetrah edron L ea ．J 991，32(28)：5055 
14 周晴中，陈志宽，林圭。不吉蛋白质的功能泡囊膜对醇的模拟。 

化学通报，1992，(1)：7 
15 吴惊涛，邓景发．膜催化研究。Ⅱ。多孔无机膜的制备与表征及 

其反应器对甲醇脱氢的促进作用。化学学报，1994，52：42 
船 珊 o]flaa s N ．R ．f  t曲 d es i~ fo r th e g e n er atio n  o f 

ca taly tic  an tib od ie s．A p p 1．B ioc A em ．B io te eh ．，19 9 4,4 7：3 54  

1 7 J o h n es o n ⋯K  A lle m an n ，R ．K ．,W idm er ，H ．，ct  a L S y n th es is， 

stru ctu re an d  ac tivlty  o
．

f a rtific ia l，rati o n a lly  d es ig n ed  

ca ta ly tic  p o lyp ep tid es ．N a tu re．19 93 ．3髓 ：63 O 

18 杨 日芳．恽榴红．丁振闽。催化抗体的研究进展。中国药物化学 
杂志精 发表) 

1 9 J a n d a,K ．D ．．S h e lv in．C ．G  

o f a  di av o re d ch em ica l 

19 93 ，2 59 ：4 彻  

． R ．A ．A n tib o d y ca ta ly sis  

tr a n sfo rm a tio n ．S cien ce， 

20  S h e lv in ，C ．G ．，H ilto n⋯S  J a n d a，K ．D ．A u to m a tio n  o f a n ti - 

b o d y  c a ta ly sis ：A  p ra ctica l m eth o d olo g y  fo r th e u a e of 

ca ta ly tic a n tib od ie s in  o rg an ic sy n th esis．B io o rg ． 

M e d ． em ．L ettl9 94 ．4：2 97 

21 R o b in so n ，D ．K ．，M es b a c h ，K ．H ．M o le cu la r im p r in rin g  o f a 

tra n sitio n s ta te an a lo g u e lea d s to a p o lym er e x h ib itin g  

este ro ly tic a c tiv ty ． C h em ．S oc．．(m m ．C o m m u n，19 8 9,9 6 9 

22 B ystrom ，S．E ．，Be zje，A ．，A k exm a．rk ,B．Selective red uction  
o f s te ro id  3 一a n d  17 一k e to es  u s in g  L iA 1H ‘ ac ti v ated  

tem p la te  po ly m e rs．J ,A m ．C h em ．S o c．，199 3．11 5：20 8 1． 

R E C E N T  P R 0 G R E S 8  IN  S T U D IE S  0 F  E N Z Y M E  

M 瑚 IC S  

Y A N G  R i-- F a n g  H U  W u n -- X ia n g  Y U N  L iu -- H o n g  

(Ir,situ ute of P h arm aco logy  and T oxicology ca dem y of 
M ilita ry M ed icalS ciences，B  ins  100850) 

A b strac t：N e w  a d v a n c es in  stu u dies  o f en zy m e m im ics 

w ere  re v iew ed ．E n zy m e m im ic s w ere su u b v id e d ,a cc - 

o rd iztg to th e ir c h a ra cte ristic s an d  p r op er ti es。_m to h os t 
— — g u es t en zy m e m im lcs ,m e m bra n e s an d m ic e lles crazy · 

m o lec u la r im p rin ti n g  e n zy - 

m e m im e s；a n d  th eir r ece n t p ro g res s a n d p ra c tica l 

p ro sp ec t w ere sta ted  res p ecti v e ly ． 

K e y w o rd s：E n zy m e m im ics，H o s t- g u est e n zy m e m im ios ,M - 

e m b ran es  a n d  m ic ellee erLzy m e m im ics，P e pzy m e，A b - 

zy m i，M o lec u la r im p rin tin g en z y m e m im ic s 

6 l 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

56

http://www.cqvip.com


化学学报 A A C TH CI MIA S N I CIA Ci, , ` ,
5 4

,

7 7 一 8 3

烷基麟酸单醋的合成

胡文祥
’

袁承业
(中国军事医学科学院 北京 1 0 0 8 5 0) (中国科学院上海有机化学研究所 上海 2 0 0 0 3 2)

摘要 用烷基麟酸二酷催化水解合成了相应的酸性单醋
.

首次建立了用叔丁基氯制成的 Gr i ,
a r

d

试剂与亚磷酸二醋反应
、

继而用 T记 d碱性氧化法合成高位阻叔 丁基麟酸单酷的新的合成路线
,

这

一合成路线比用 lC ay 反应
、

继而醇解和水解的方法得率高
.

关键词 烷基麟酸单醋
,

催化水解
,

格氏试剂
,

lC ay 反应
,

oT d d 反应

烷基麟酸单酩是一类重要的酸性磷酸醋
,

在有机磷化合物的取代基效应和构效关系研究

以及溶剂萃取分离领域有重要应用 〔̀ 一 “ 〕
.

烷基麟酸单酷的合成有双醋水解法 [’. “ 1
、

二元酸酷化

法 6[] 和亚麟酸酷氧化法〔7〕 ,

后两者反应收率低
,

故我们采用双醋水解法
,

即从对应的双醋碱性

水解制备单醋 :

H ZO
,

N a O H

R P ( O ) ( ( ) R
i

)
。

一
R ( R

I

O ) P ( O ) O H
一 U a t

.

R 二 C氏 ( 1 ) : , 一 场 H , ( 2 ) : n 一 q l l g
( 3 ) : : 一 C一瑞 ( 4 ) : n 一

sC H , : ( , ) : i 一 CS Hi : (` ) ; , 一
q H , 7 ( 7 ) ;

i 一 8C H 17 ( 8 ) : i 一 偏 H 7 ( , ) ; : 一 e
`

H
g

( 10 ) : : 一
场 H , 7

( 1 1 ) : t 一 4C H 。 (一z ) ; R , = n 一
6C H 13

同时合成了叔丁基嶙酸单正丁酷 ( R = t 一 q H g ,

lR 二 n 一
q 氏 )

,

除了化合物 3 外
,

其余均未见

文献报道
.

对于化合物 1一 8
,

用 6 m ol
·

d m
一

” N a
O H 水解得到较满意的结果 (见表 1 )

.

但对于某些位阻较大的化合物 9 ~ 12
,

在相同条件下反应 4 Oh
,

反应仍难完成 (层析鉴定还有中

性麟酸二酷未水解 )
,

表 明高位阻烷基麟酸酷的合成存在一定困难
.

为此我们研究了在有机

碱 〔“ 了如乙醇胺催化下的均相水解
,

发现这一反应专一性较差 (有二元酸生成 )
,

反应温度亦较

N a O H 水解法的高
.

故进一步研究了 N a O H 催化水解法
,

用冠醚
、

季按盐
、

聚 乙二醉
、

D M S O
、

N a l 以及超声波等催化水解反应
,

得到 了较好 的结果
.

从表 2 结果可以看出
,

N al 是较好的催

化剂
,

超声波也能较好地催化中性麟酸醋的水解反应
,

这些均未见文献报道
.

1 结果与讨论

1
.

1 合成结果与催化机理讨论

用烷基嶙酸二正 己醋碱性水解生成烷基麟酸单正 己醋的合成结果见表 1
,

部分催化水解

反应条件见表 2
.

1 9 9 4 一 02 一 0 1 收到
.

修改稿于 19 9 4 一 0 9 一 12 收到
.

国家自然科学基金资助的项 目
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表 1 烷墓麟酸单正己醋 【R P( 0 () o c `
H1

3】O H」的合成结果

NNN ooo RRR N a O HHH 反应时间 ( h))) 产率率 酸纯度度 P K
aaa

催化剂剂

((((((( m ol
·

d m 3 ))))) ( % ))) ( % ))))))))))))))))))))) 实实实实实实实实测值值 计算值值值

11111 C H 333 666 l 555 90
.

444 9 9
.

888 3
.

8 555 3
.

8 999 季按盐盐
22222 n 一 几 H 777 666 1 888 6 4

.

777 9 9
.

555 4
.

2 000 4
.

1777 N a lll

33333 。 一 q 氏氏 666 2 000 8 1
.

111 9 9
.

888 4
.

2 555 4 2 222 季铁盐盐
44444 艺一 C4 H ggg 666 2 000 8 1

.

000 9 9
.

444 4
.

3666 4
.

2 555 冠醚醚
55555 n 一 几 H l lll 666 2 000 8 4

.

888 9 9
.

222 4 2 888 4
.

2 33333

66666 诬一 C s H一 zzz 666 2 000 9 5
.

888 9 9
.

111 4
.

2 888 4
.

2 33333

77777 n 一 Cs H I,, 666 2 OOO 9 5
.

000 9 9
.

666 4
.

2 555 4
.

2 11111

88888 i 一 场 H
i 777 666 2 000 9 4

.

555 9 8
.

999 4
,

4 000 4
.

3 77777

99999 i 一 场 H 777 l 000 1 111 9 1
.

000 98
.

999 4 4 555 4
.

3 99999

111000
5 一 q 氏氏 l 000 l 000 8 4

.

000 98
.

666 4
.

5 000 4
.

4 22222

111 lll
、 一 场H 1777 1 000 1222 6 2

.

000 99
.

000 4
.

6 000 4
.

4 99999

111222 t 一 C 落H ggg 1 000 2 000 不完全全 9 8
.

555 4
.

7 000 4
.

5 88888

`
按公式 p K

。 = 3
.

7 5 一 3
.

1 0勘
, + 0

.

5 0乏E罗计算 [ ’ ]
,

表 2 烷基腆酸二正己醋 〔n 一
q H 13 O )

:

P( 0 ) R ]的催化水解

RRRRR 催化剂剂 N a 0 HHH 反应完成成 产率
份份

((((((( m o l
.

d m
一

3 ))) 时间 ( h ))) ( % )))

刀刀 一 o r t 一一

三 乙基节基抓化按按 666 1 5 一 2 000 7 0 一 9 888

CCC m
从

m 十 1
.

二 ) 33333 666 < 555 6 5一 9 555

CCC H M eC 线 C H 。。 1 8
一

冠醚
一

666 1000 4 0 h 反丛丛乙未完成成

三三三 乙基节基氯化按按 l 000 1222 6 000

三三三 乙基节基氯化铁铁 333 l 888 7 333

四四四丁基澳化按按 l 000 l 222 7 666

聚聚聚 乙二醇 ( M
= 1 0 0 0 ))) 1000 1 111 7 777

NNNNN a lll 666 1 666 5 555

超超超声波波 l 000 1000 8 444

饱饱饱和 D M S( ))) 666 l 555 6 000

乙乙乙醉胺胺胺 1 222 5 000

111111111 000 8 666

CCC l l ( C H 3 ) 222 三 乙基节基氯化钱钱 1 000 1 111 9 111

CCC H M e ( C H : ) S C氏氏 三乙基节基抓化按按 l 000 1 222 6 222

,

由于纯化方法不 同
,

因此产率也不同
.

表 2 结果表明 : 聚乙二醇
、

D M s O
、

N al 和超声波等催化麟酸二酷水解反应效果与相转移催化

剂冠醚和季钱盐相当
.

聚乙二醇 (分子量为 10 0 0) 结构单元【C H Z c玩O ]
,

中的氧同 N a O H 形成

离子对参与反应
,

与季馁盐类似 ;同样 D M S O 中的氧使 O H
一

更裸露而有利于亲核进攻
,

在这

种情况下
,

即使不加碱
,

D M S O 也能催化水解
,

这是很有趣的现象
.

N al 能较好催化水解
,

而且

在分离纯化过程中很容易除去
,

其催化机理可能是亲核性很强的 I
一

进攻 P 消除 O IR
,

或者断

裂 ( } 一C 键
,

从而加快水解反应 :

。 一
~

C H Z C H Z
zR

{

O N a

R
~

一P ( O )一O R I + N a l

一
】

R Z C H 二 C H : + H l + R一 P ( O )一O R

超声波催化反应的机理我们作过叙述 8j[
.
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1
.

2 酸性麟酸醋的纯化方法

烷基麟酸单醋的钠盐不溶于乙醚而溶
一

于石油醚 中
,

可能是由于钠盐在非极性溶剂中聚合

度较大
,

其疏水性增大
,

故可溶于石油醚 中 ; 此外烷 基麟酸单酷 的钠 盐不溶于 6 m 0 1
·

d m
一 ”

N a( ) H 水溶液
,

可溶于 1一 3 m ol
·

d m
一 “ N a( ) H 水溶液

.

当分子中碳原子数较多时
,

即使在低浓度

的 N a 0 H 水溶液中
,

烷基嶙酸单醋钠盐因溶解度小而自成一相
,

此时可用铜盐法纯化产品 ot]
.

用不同浓度的碱液进行水解反应
,

若用钠盐法 t ” ]纯化产品
,

操作程序应有所不同 : 当碱液浓度

大于 6 m ol
·

d m
一

“
时

,

可直接将碱性反应液与有机层分开
,

去掉碱层
,

再处理有机层
.

当碱液浓度

小于 6 m ol
·

d m
一 “
时

,

可先将碱层与有机层分开
,

分别对碱层和有机层进行处理
,

碱层可直接酸

化到 p H < 1
,

萃取提取产品 ;有机层需先调节 p H 至 10
,

用 乙醚 (不能用石油醚 )提取中性物质

弃之
,

再将其酸化至 p H < 1
,

萃取产品
,

然后合并萃取液
,

水洗至无 lC
一

(5 %绳N场 鉴定 )
,

无水

硫酸钠干燥
,

减压蒸去低沸物
,

即得较纯 产品
.

另外还 可用二环 己胺盐纯化法 [ `“ 〕和层析纯化

法 [ 7 ]来纯化酸性磷酸醋
.

1
.

3 叔丁基麟酸单醋的合成方法

对于位阻特别大的叔丁基麟酸单醋
,

用上述催化水解法
,

产率仍然很低
.

我们采用 lC ay 反

应 〔“
,

` “ 〕先制备叔丁基麟酞氯
,

继而控制醇解和水解来合成 :

A }C l
。

t 一 B u C I + P C I:

一
L

t 一 B u P C 13 且 A IC 14 」

H Z ( )

- - 书

控制
B u P ( ( ) ) C 12

。
蛛 H 13 0 H

一
~ - - 一

一控制
B u P ( O ) C I( O吼 H i 3 一 n )

}1 2
( )

B u P ( ( ) ) ( O H ) ( O q H 1 3 一 n )

产率为 14 %
,

用季钱盐催化水解
,

产率可提高到 23 %
.

我们在合成二烷基麟酸的过程 中
,

发现

了一条新的合成路线可以合成高位阻烷基麟酸 单醋
:

B u e l 、 M g
一

互)兰止 B u M g C I
(

n 一 B u O )
Z P ( O ) H

E t Z
O

B u P ( ( ) ) H ( ( ) B u n ) 一一
_ _

.
d全 l , 了 、 矿

B u P ( O ) ( O H ) ( O B u 一 n )

产率可达 33 %
.

当用低位阻卤代烃进行这
1

反应时
,

只能得到双烷基麟酸〔’ “ 〕
.

在这一反应中
,

我们观察到
: 用叔氯代烷 比叔澳代烷制备格氏试剂得率高

,

因后者更易发生消除反应 ;亚磷酸

二乙醋与格氏试剂反应易结块
,

不如亚磷酸二丁
`

酉是的反应效果好
.

2 实验

红外光谱用 IR
一 4 40 型红外仪 (液膜法 )测定

.

1 H N M R 核磁共振谱测定用 E M 一 3 60 型

N M R 仪
,

T M s 为内标
,

e D e l3
或 e e l4 为溶剂 : “ ` x〕 N M R 用 F x 一 9 0 型 N M R 仪

,

在质子去偶

下测定
,

( C D 3 ) 2 c o 为锁场物质
,

c 1C 4 为溶剂
,

85 吸,

H 3 P o ; 为外标
.

薄层层析展开剂为 2 5 : 15 :2

氯仿
一 异丙醇 一 2 % 氨水 ( v/ v ) (酸性磷展开剂 )或 3 :5 氯仿

一
异丙醇 (中性磷展开剂 )

,

显色剂

为碘或自制磷显色剂
.

本文所用的烷基磷酸二正 己醋 由本实验室合成 〔̀ 咯 ]
.

p K
。

及酸含量的测

定用 6 3 6 型 自动酸碱滴定仪
,

使用甘汞标准 电极和玻璃电极
,

75 % 乙醇 为溶剂
,

p K
。

自动打印
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2
.

5 仲丁基麟酸单正己酗 《1 )0 的合成

2
.

5
.

1 乙醉胺水解法 在同上述 2
.

3装置的 1 )(0 m I
J

三颈瓶中
,

放入 9
.

1 8 9 ( o
.

03 m ol )仲丁基

麟酸二正己醋
,

9
.

16 9 ( o
.

15 mo l) 乙醇胺
,

在 140 ℃下搅拌反应 12 h
,

硅胶层析为一个斑点
.

用冰

水冷却反应器
,

加 6 m ol
·

d m
一 ” H CI 酸化

,

3 只 15 m L 石油醚萃取水层
,

合并有机相
,

水洗 至无

cl
一 ,

无水 N aZ s认 干燥
,

减压蒸除低沸物 ( 10 0℃
,

2 6 66 P a )
,

得粗样 5
.

5 9
,

粗产率 85
.

6 %
,

酸纯

度为 95 %
,

经钠盐法纯化后
,

酸纯度为 98
.

6 %
,

p K
。

4 5 0 ( 7 5 % 乙醇 )
.

CI 。 H 2 3
O3 (P 计算值 : C,

5 4
.

0 4 : H
,

1 0 4 3 : P
,

13
.

9 4
.

实测值
: C

,

5 3
.

9 6 : H
,

10
.

5 6 : p
,

1 4
.

0 1 )
.

, m a x
: 1 1 8 5 ( s

,

P一
二

O )
,

9 5 0

( s
,

P O C ) 。m
一 `

.

m / z : 2 2 3 ( [ M + 1 ]
十 ,

基峰 )
,

6 5 ( [ P ( O H ) 2 ]
十 ,

5 )
.

2
.

5
.

2 催化 N a O H 水解法 (冠醚催化 ) 在同上 2
.

3 装置的 1 50 m L 三颈瓶中
,

放入 9
.

2 9 (0
.

o 3 m o l )的仲 T 基麟酸二正 己醋
,

4 o m L l o m o l
·

d m
一

3
的 N a o H 溶液和 0

.

6 3 9 (按 s % mo l 量加入 )

的 18
一

冠醚
一

6
,

回流搅拌反应 14 h
,

直到硅胶层析得一色斑
.

冷至室温
,

转入分液漏斗中
,

分去碱

液层
,

将有机层用 6 m o l
·

d m
一 3的盐酸调至 p H 二 10

,

用乙醚提取中性物质两次 (2 x 50 m )L 弃之
,

碱层继续用 6 m ol
·

d m
一 3
的盐酸酸化至 p H < 1

,

再用 3 x 15 m L 乙醚萃取析出的油层三次
,

合并
,

蒸馏水洗至无 lC
一 ,

无水 N 处 S认 干燥过夜
,

减压蒸去低沸物 ( 10 0℃
,

2 6 66 P a)
,

钠盐法纯化后得

产品 3
.

9 9
,

产率 59 %
,

薄层层析 为一色斑
,

p K
。

为 4
.

50
,

酸纯度 9 8
.

7 %
.

、
a二 : 1 6 7 0 ( br

,

O H )
,

1 1 5 5 ( s
,

P 一。 )
,

9 5 5 ( S
,

P ( ) e )
,

7 2 2 { w
,

( C H Z )
。 , n ) 4 ]

c m
一 `

.

2
.

6 用季按盐
、

聚乙二醉
、

D M so
、

N al
、

超声波等催化水解反应

操作与上述冠醚催化水解法相同
,

结果见表 2
.

化合物 , 和 n 的合成方法也与此相同
,

其

分析结果如下 : , q H 2 1
吼 (P 计算值 : c

,

5 1
.

9 1 ; H
,

10
.

1 7 ; P
,

14
.

87
.

实测值 : C
,

5 1
.

76 ; H
,

D
.

3 6 : P
,

1 5
.

2 0 )
. 。 nt 。 x

: 1 1 5 5 ( S ,

P 一。 )
,

9 5 0 ( s ,

p o C ) 。 m
一 `

.

a H : 0 5 一 i
、

5 ( i s H
,

m
,

i 一
3C 玲和

。 一 CS H , l )
,

3
.

9 ( Z H
,

m
,

O e H Z )
,

m / z : 2 0 9 ( [ M + i ]
+ ,

基峰 )
.

1 1 C i `
玩

I O 3 p (计算值 : e
,

6 0
.

4 0 : H
,

1 1
.

2 2 : P
,

1 1
.

13
.

实测值
: C

,

6 0
.

1 5 : H
,

1 1
.

4 1 : p
,

1 1
.

3 1 )
.

、
。二 : 1 1 8 5 ( s ,

1
~ O )

,

9 8 0 ( s ,

P o e ) c m
一 ’

.

占p : 3 3
.

4 2
.

m八 : 2 0 9 (「M + 1 ]
十 ,

基峰 )
,

6 5 ( [ p ( O H ) 2 ]
十 ,

5 )
·

2
.

7 叔丁墓麟酸单正己醋 ( 12) 的合成

2
.

7
.

1 叔丁墓氛的制备 在 2 5 0 m L 分液漏斗中加入 1 5
.

5 9 ( o
.

Z l m o l )叔丁醇和 1 5 0 m L 浓盐

酸
,

振摇 10 m in 后
,

加入无水氯化钙饱和
,

再振摇 s m in
,

分出水层
,

有机层用无水氯化钙干燥过

夜
,

用 N :
赶走盐酸气

,

蒸馏收集 50 一 52 ℃馏分
,

得产品 16
.

2 9
,

得率 83
.

6 %
.

2
.

7
.

2 叔丁基磷酞二氛的制备 在 5 00 m L 的四颈瓶中
,

加入用 4 A 分子筛干燥过的二氯甲烷

2 5 o m z
, ,

放入研细的无水 A l e l3 3 3
.

s g ( o
.

2 5 m o l )和 P e l 3 3 4
.

3 g ( o
.

2 5 m o l )
,

在搅拌下滴加叔 T 基

氯 29
.

6 9 ( 0
.

32 m ol )
,

在室温下使固体全部溶解
,

再用 2 50 m L 干燥过 的二氯 甲烷转入 l 0 00 m L

的三 口 瓶中
,

在 一
30 ℃ (干冰

一 乙醇 )下慢慢滴加 6 3 9 ( 3
.

s m ol )水
,

滴加速度使温度不超过
-

25 ℃ (约 Z h 滴加完毕 )
,

有很多白色固体生成
,

立即快速过滤
,

蒸去溶剂
,

减压蒸馏得白色升华

固体 3 5 9 ( 5 0 一 5 2℃
,

6 6 6 P a )
,

产率 5 0 %
.

6 H : 1
.

3 1仁g H
,

d
, “

J
P 一 H = 2 4 H z

,

e ( C H 3 ) 3
]

.

2
.

7
.

3 叔丁 基麟酞二氛控制醉解
、

再水解 (方法 a) 在装有搅拌器
、

温度计
、

滴液漏斗及回流

冷凝管的 2 50 m L 四颈瓶中
,

加入叔丁基嶙酞二氯 17
.

5 9 ( 0
.

l mo l) 及 25 m L 苯于 3℃ 时滴加 由

10
.

2 9 ( 0
.

l m ol) 干燥过的正 己醇
、

1 5
.

8 9 ( 0
.

l m ol )干毗吮及 25 m L 苯配合的混和液
,

加热 回流反

应 12 h
,

冷却
,

过滤
.

将滤液浓缩后加入 60 m L 6 m ol
·

d m
一 “
的 N a O H 溶液

,

回流搅拌反应 14 h
,

冷

却至室温
.

将碱性反应液用 6 m ol
·

d m
一 “ 的盐酸调至 p H 为 10

,

用 2 x
50 m L 乙醚洗涤两次

,

除去

中性物质
,

水相继续用 6 m ol
·

d m
一 “ 的盐酸酸化至 p H < 1

,

用 3 x 50 m L 乙醚萃取三次
,

合并乙醚
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层
,

再用 1 % 的 N a H c马 溶液 50 m L 洗涤 一次
,

用 2 x 50 m L 蒸馏水洗两次
.

有机层 用无水

N 纯 S ( ) 4 干燥过 夜
,

减压蒸去溶剂 ( 60 ℃
,

2 66 6 P a )
,

得叔 丁基麟酸单正 己酪 产 品 3
.

1 9
,

产率

1 4 %
,

p K
。

4
.

7 0
.

o m a x
: 1 1 8 5 ( s ,

P一 O )
,

9 8 0 ( s ,

p O C ) c m
一 `

.

2
.

7
.

4 叔丁基磷酸二氛与醉钠控制醉解
,

季按 盐催化水解 (方法 b) 在 25 0 m L 三颈瓶中加

入 3
.

5 9 ( o
.

i s m o l )切细的金属钠和经钠干燥过的 l o o m L 苯
,

搅拌下滴加 10
.

2 9 ( 0
.

l m o l )正己

醇
,

加完后再将温度升到 50 ℃搅拌反应 Z h
,

使反应完全
,

冷至室温
,

将反应液转入滴液漏斗中
,

滴加到由 50 m L 苯溶解的 17
.

5 9 ( 0
.

l mo l) 叔丁基麟酞二氯中
,

回流搅拌反应 25 h
,

冷却至室温
,

过滤
.

蒸除溶剂
,

再加 60 m L 6 m ol
·

d m
一 “
的 N aO H 溶液

,

1
.

8 9 三乙基节基氯化按 ( B z N tE
3 CI )

,

回

流搅拌反应 4 2 h
,

将反应液冷却至室温
,

用 6 mo 卜 d m
一 ”
盐酸将反应液调至 p H 为 10

,

用 Z x

50 m L 乙醚萃取两次中性物质弃之
,

水相继续用 6 mo l
·

d m
一 “
的盐酸酸化至 p H < 1

,

用 3 x 50 m L

乙醚萃取三次
,

合并乙醚层
,

用 1 % 的 N aH C O 3
溶液 50 m L 洗涤一次

,

再用蒸馏水洗至无 lC
一 ,

无水 N aZ s 0 4
干燥过夜

,

减压蒸去溶剂 ( 6 0℃
,

2 6 6 6 P a)
,

得产品 5
.

0 9 产率 23 %
,

硅胶层析为一色

斑
,

e l o H 2 3
O3 p (计算值 : C

,

5 4
.

0 4 : H
,

1 0
.

4 3 : P
,

1 3
.

9 4
.

实测值 : C
,

5 3
.

9 5 : H
,

1 0
.

6 1 : P
,

14
.

0 5 )
.

, m。 、
: 1 6 5 0 ( b r ,

o H )
,

1 1 5 0 ( s ,

P一。 )
,

9 5 0 ( s ,

P o e )
,

7 2 0 [ w
,

( C H Z )
二 , , > 4 ]

c m
一 `

.

m 八 : 2 0 9

( [ M + i ]
十 ,

基峰 )
,

2 0 7 ( [ M
一 C 3H ]

十 ,

2 0 )
.

2
.

8 叔丁墓麟酸单正丁醋的合成

在装有搅拌器
,

回流冷凝管 (带无水 aC lzC 干燥管 )和滴液漏斗的 2 50 m L 三 口瓶内
,

放置

12
.

2 9 ( 0
.

s m ol )的镁屑
,

加少量无水 乙醚将之覆盖
,

在滴液漏斗中装入 由 7 4 9 (。
.

s mo l) 的氯代

叔丁烷和 80 m L 无水醚配成的溶液
,

向烧瓶内加 s m L 氯代叔丁烷溶液
,

加少许碘引发反应
,

控

制滴速保持回流
,

加完后升温回流至反应完成
.

然后滴加由 3 2 9 ( 0
.

1 67 mo l) 亚磷酸二正丁醋和 30 m L 无水乙醚配成的溶液
,

维持溶液 回

流
,

加完后升温回流 hl
.

在冰水冷却下加入 25 % 硫酸溶液 60 m L
,

分出醚层用 6 x 60 m L 蒸馏水

洗涤
,

蒸去低沸物
.

将剩余物转移至 2 50 m L 装有搅拌器和回流冷凝管
、

滴液漏斗
、

温度计的四颈瓶中
,

加入

80 m L c 1C 4 ,

在搅拌下滴加由 3 0 9 N a O H 和 60 m L 蒸馏水配成的溶液
,

室温搅拌 h5
,

升温回流

搅拌 3
.

5 h
,

然后 H CI 酸化分出有机层
,

水层用 Z x 20 m L c C玩萃取两次
,

合并有机层
,

3 x 50 m L

水洗三次
,

无水 N aZ OS
4
干燥过夜

,

蒸出溶剂和低沸物 ( 60 ℃
,

2 6 66 aP ) 得糖浆状液体 1 1
.

5 9,

得率 33 % (以亚磷酸二正丁醋量计算 )
.

纯化后 p K a ( 75 % 乙醇 ) 4
.

65
,

酸纯度 98
.

5 %
,

q H 19

味 P (计算值 : e
,

4 9
.

4 7 : H
,

9
,

5 6 : p
,

1 5
.

9 5
.

实测值 : e
,

4 9
.

1 1 : H
,

1 0
.

0 2 : P
,

16
.

0 6 )
.

、 。 : 1 1 5 5

( S ,

I〕一 O )
,

9 5 0 ( S ,

P O e ) C m
一 ’

.

m / z : 19 5 ( [ M + i ]
十 ,

基峰 )
,

1 5 0 ( [ M 一 e玩 ]
+ ,

2 6 )
,

6 5 ( [ P

( O H ) 2
]

+ ,

6 )
.
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有机化学 Y O UJ I HU AX U E
,

1 9 9 7
,

1 7
,

2 89一 2 94 综述与进展

有机磁合成化学研究进展

陆模文 胡文祥
牛

(中华人民共和国国防科工委军事医药研究发展中心
,

北京
,

10 0 101

摘要 : 通过磁场对聚合反应
、

醋化反应
、

光还原反应和不对称合成等的影响
,

论述了有机磁化学的理论研究和

应用进展
。

磁场在一定程度上影响有机反应的反应速率
、

产率
、

反应途径和产物构成
。

同时初步探讨了磁场影响

化学反应速率的机理
,

并展望了磁化学的发展前景
。

关健词 : 有机磁化学
,

磁场效应
,

磁场依赖

1 前言

磁学是一 门最古老的学科之一
,

随着科技的发展和人类社会的进步
,

磁学已从最初的纯物理

学逐渐渗透到化学
、

生物学
、

医学
、

地学和天文学等许多学科领域中
。

磁学与化学的结合
,

便产生了

磁化学
,

早在本世纪初
,

伟大的电磁学奠基者迈克尔
·

法拉第 (M ihc 司 F a r a day ) 就已 发现 了磁场

与化学之间有着密切的关系
,

然而在五十年代以前对磁化学的研究仍只偏重于对传统的磁学理论

的叙述
、

物质的磁性与化学结构的关系研究等
。

只有到了六十年代后期
,

由于量子化学的快速发

展
,

人们发现并解释了在化学反应 中原子核与电子的自旋极化现象之后
,

磁化学才有了巨大的发

展
,

尤其是近十年来
,

随着计算机技术的发展和实验手段的提高
,

外磁场对化学反应 的影响研究更

是取得了长足的进步
,

开辟了控制化学过程的新途径
,

促进 了磁化学的基础理论研究和应用发展
。

磁化学从广义来讲
,

是指研究磁学技术中一切有关化学问题的一 门学科
,

狭义的磁化学主要研

究分子磁性与化学结构 的关系
,

磁场对分子性质行为的影响等
。

有机磁化学是研究外磁场对有机

化学反应影响的一门交叉边缘学科
,

主要研究磁场对有机反应的催化作用
、

反应选择性
、

反应速率

和产率的影响等内容
,

已成为有机化学的一个新的生长点 〔` ] 。 参加化学反应的粒子
,

通常需在热

运动中获取一定的能量
,

粒子间发生有效碰撞
,

化学反应才能进行
。

过去化学家们总认为磁场与分

子作用的能量与一般反应的活化能相比是微不足道的
,

反应粒子与磁场的相互作用能仅是粒子热

运动能量的百分之一到百万分之一
,

不足以显著影响一般的化学反应速率
,

因此认为磁场对化学反

应基本不起作用
。

然而随着理论和实验研究的深人发展
,

人们已逐渐认识到磁场不仅能改变化学

反应的速率
,

而且能影响化学反应的产率
,

甚至通过选择合适的反应条件
,

还能控制反应途径
,

改变

反应产物的构成
,

决定某些反应的发生与否等
。

此外
,

磁化学还是研究化学反应机理的一个重要手

段
。

因此
,

对磁化学进行深人细致的研究
,

对于化学
、

化工及医药工业的发展具有重要的理论和实

践意义
,

甚至可能改变或完善传统的化学理论
,

开辟化学科学的新方向
。

2 有机磁合成化学研究进展

控制化学反应进行的方法
,

一般可分为物理催化
、

化学催化和生物催化 2[, 3〕
。

在物理催化技术

中
,

除了温度
、

压力因素外
,

还有机械方法
、

冲击波
、

超声波
、

微波
、

电场和磁场等物理手段能影响化

19 95 一 09 一 0 4 收稿
,

19 96 一 0 7 一 12 修回
。
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学反应的进行历程 4[ 一 8] 。

早在十几年前
,

我国学者就曾利用外加磁场对合成氨及氨触媒 ( A G S

型 ) 做过实验
,

发现交变磁场对合成氨有催化作用
,

在常压及交变磁场作用下
,

合成氨的转化率可

比无磁场时增加 40 % 以上
,

而直流磁场对合成氨则有阻化作用 0[]
。

近些年来
,

关于磁场对有机合

成影响的研究 日渐增多 〔10 一 131
,

主要可分为以下几类
。

2
.

1 磁场对聚合反应的影响

这类反应人们研究 的较多 〔̀ 0, ` 4 , `5〕
,

磁场的作用主要表现在影 响聚合物的平均分子量
、

聚合产

率
、

反应速率和 立体构型等方面
。

如乙酸乙烯醋乳液 的聚合 〔l6]
,

在 。一 0
.

I T (特斯拉 )磁场中
,

分

子量随 磁场强度的增加急剧上升
,

在 0
.

1一 0
.

52T 时
,

分子量不变
,

在 0
.

52 一 1
.

0 0T 时
,

分子量

随场强增加 而迅速下降
。

对于反应速率而言
,

在 0
.

04 一 0
.

3T 时
,

随磁场强度 的增加几乎是直线

上升的
,

而在 0
.

3 一 0
.

8T 时
,

则随磁场强度的增加
,

明显下降
。

此外
,

苯 乙烯在磁场中的聚合时

间也可由无磁场时的 20 h 缩短为 6h[
`0]

。

磁场对聚合物立体 构型的影响
,

表现为影 响聚合物间同

立构百分含量 ( s % )的值〔l’]
,

实验表明
,

聚甲基丙烯酸甲醋的 s % 值随磁场强度的增加而按指数关

系增加
,

在没有外磁场时
,

热聚合和光聚合对聚合物分子链中间同立构含量 的影响相差不大
,

两者

只差 1 %
,

但有外磁场时
,

随磁场强度的增加
,

聚合物的 S %值可相差 6
.

5%
,

而且由于磁场使聚 甲

基丙烯酸甲醋聚合时规整化排列
,

使得分子链 中连续出现间同立构的几率亦增加
,

说明外磁场对聚

合物的间同立构含量有着明显的影响
。

2
.

2 磁场对醋化反应的 影响

外磁场对乙酸乙醋的合成有催化作用〔`7 ]
,

不仅能提高醋化反应 的产率
,

而且能使反应体系的

电导率发生变化
,

使乙醇的氢键缔合程度降低
,

从而使反应速度加快
。

c H 3 c
oo H + c H3 c H Z O H

一
今 c H 3 c

oo
c H z c H3 《 i )

反应体系在 0
.

3 5 T 的磁场 中处理后
,

乙醇的 N M R化学位移发 生 了变化
,

乙酸 的 电导率增加了

0
.

20 1拜s
·

crn
一 1

,

醋净增率超过 50 %
。

根据此原理
,

可用磁场催化白酒的老熟
,

经过一次磁化处理的

酒
,

其自然老熟期可缩短 3一 4 个月
,

处理后的酒变得醇和香宜且杂味减少
,

使酿酒费用大为降低
。

国内外一些酿酒企业已运用磁化技术 已取得了良好的经济效益 l8[ 〕
。

2
.

3 磁场对光还原反应的影响

对于下列光还原反应
:

3 P h Z*c o + , h s H

一
p h Z己o H + p h吞 一2 )

以前曾有文献 〔̀ 9〕认为在磁场强度低于 0
.

32 T 时
,

在十二 烷基磺酸钠 ( S DS ) 胶束溶液 中此反应没

有磁场效应
。

后来经过进一步的研究
,

人们发现 P h CO H 和 P hs 自由基的逃逸产率在 0 一 10 T 的

磁场中
,

随场强的增大而减小
,

其中 P hs 的逃逸产率在 1 0T 时是 OT 时的 0
.

9 倍
。

这是由于在 0一

1 0T 的磁场中
,

自由基对的三重态一单重态转化的速率加快
,

从而导致逃逸产率的降低 〔20]
。

磁场除能影响光化学反应的反应速率和产率外
,

还常常可能改变反应物或中间体的光学活性

和其他行为
,

如自由基的寿命
、

特征谱带的位移和强度 的变化等
。

2
.

4 磁场影响不对称合成的有关研究

早在上个世纪中叶
,

路易斯
·

巴斯德 ( Lo u i S P as t eu
r
) 凭借他伟大的直觉认为磁场可用于绝对

不对称合成
,

并花费了大量的精力和物力
,

进行了一些希冀能获得重大发现的试验
,

如模仿地磁的

作用
,

在强磁铁间制备结晶
,

模仿地球 自转
,

使植物在不断旋转的发条机械上生长等
,

由于当时条件

所限
,

没有获得成功
,

但却开辟了人类用物理手段来研究有机生命现象的先河
。

此后
,

有关这方面

的研究越来越深人
,

19 75 年德国的 P
.

eG ir ke 提出了在物理条件下进行绝对不对称合成的三种可能
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性
: I偏振光 ; H 磁场中的偏振光 ; 11 1放射性衰减下的电子辐射

。

在电磁场 的作用下
,

其完成了六

个不同的绝对不对称反应
,

包括异佛尔酮的氧化
、

甲基丙烯酸 甲酷 和过 乙酸的聚合反应
、

澳化反应

和格氏反应等 lz[ 〕
。

可是两年后
,

又有人运用数学和物理方法试图从理论上证明电磁场并不能导致

绝对不对称合成 t“ 2〕
。

紧接着 R
.

w iill 。 等人提出上述证明方法并不正确
,

其推论是建立在完全热

力学平衡的基础上 的
,

而从理论上讲
,

稳定均匀的电磁场能够改变前手性反应的动力学而使得不对

称合成成为可能 23[ 〕
。

在此后的几年 中
,

不断有物理场 (电磁场或重力场 )引导不对称合成成功的文

献 2[’ 一
川发表

,

有的从理论上证明
,

有的则以实验证实
,

如下列三个反应
:

暴斗
C o 3

州粉
卜

昌喂
一 C · 。 `3 ,

吕 r 一
、

H

才马 C!

产了 ~ 丫
、

尸
澎

十

处夕一
匕o o H

C H C!

一
~ -一卜砰丫心O

O

O

}!
C O H (4 )

众
. -

鄂井
。

众
`5 ,

这三个反应是在 1
.

I T 的磁场中完成 的
,

反应时间镇 4 h
,

反应生成 了过量的对映体
,

导致产物的旋

光度发生了改变〔州
。

进人 90 年代以后
,

这方面的争论更趋激烈
,

如 19 94 年有一篇文献 s2[ ,报道说

静磁场能导致对映体的选择性反应
,

并完成了以下两个淡基不对称还原反应
:

舟 / C = O
R叭j X

I! R

连
、 、。 H

禽 / 、 o 日
《6 )

R
’

I
舟
c/ =o

L i月 H `

R
’

连
、

价日

舟 / 、 o 日
(7 )

反应 (6) 在 1
.

2 T 的磁场 中进行
,

其过量 的对映体产率为 5 7 一 9 8% ( ee % )
,

反应 ( 7) 在 0
.

4 一 2
.

I T

的磁场中进行
,

对映体过量产率为 11 一 68 % ( ee % ) (视取代基 R 的不 同而异 )
。

这篇文献引起 了

一系列反驳的论文在同一刊物上发表仁2 9一 3 `〕
,

一些学者在重复这两个反应的时候
,

并没有得到上述

结果
。

类似的争论今后可能还会继续下去
,

但是在非平衡热力学 中
,

重力的 微小差异能 被放大而

导致 选 择 不同 的模式仁川
。

根据现代物理学 的弱电统一理论和爱因斯坦的广义相对论
,

光学异

构体在能量上与其对映体存在着微小的差异 [ 3
,

,
,

34 ]
,

或者两个对映异构体在不对称环境的影响下
,

其过渡态能量或嫡变存在差异〔” 5一 s3]
,

在磁场的作用下
,

这种微小的差异有可能被放大而发生选择

性或专一性的反应
,

从而生成一方过量的光学异构体上洲
。

相信随着这方面研究的深人
,

磁化学将
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会在涉及手性物质的反应
、

转化和相转移等过程和天然产物方面的研究中开创出一个新的领域
。

2
.

5 磁场在化学其他领域的作用

磁学与化学结合开创了一个新的研究领域
,

尤其是应用方面不断取得进展
。

如可用来杀菌
,

治疗胆石症
,

选育菌种 39[ ]等
。

利用磁化装置释放药物
,

可引导药物直接并且固定作用于病灶部位
,

使药物更有效地发挥作用
。

利用磁性材料还可用于制冷
,

甚至能使液体变成固体〔40j
。

在生物化学

方面
,

磁场可提高酶的活性
,

如 巧2依赖酶 EA L ( et h
~

lam ien

~
in a ly a s e

) 可将 乙醇胺催化分解

为乙醛和氨
,

在 0
.

01 一 o
.

3T 的磁场中
,

随磁场强度的增加
,

E A L 酶对 乙醇胺的分解速率加快 [’l 〕。

经磁化处理后制得的磁性酶不但可以很好地分散于苯
、

三氯乙烷等有机溶剂中
,

还可以在磁场中回

收再利用沁 ]
。

此外
,

电磁场还能干扰生物代谢过程
,

影响昆虫精子及其 D N A 的取向等
。

3 磁场影响化学反应速率和产率的机理初探

虽然磁化学这一术语很早就 已经被提 出了
,

人们也早就观察到化学反应的各种磁现象
,

但是

有关这方面的理论研究还远远落后于实践
。

因为磁场影响化学反应速率的机理十分复杂
,

涉及到

反应进程中磁场与反应体系中各分子
、

原子及 电子的相互作用
,

这就不可避免地要涉及到量子化学

理论
。

所 以
,

只有当量子化学快速发展完善起来以后
,

才有可能从本质上来探讨磁场影响化学反应

速率的机理
。

一般情况下
,

分子的磁化率 x (单位
c m 3m ol

一 ’
) 为

:

入 了
_

2 一二一 一 入不
二

2

_
_

. _

_
_ l 丫些 、

’ _

2
.

1 竺矛于夕亚 f , 、
y 二 Y n 十 y p = 一 竺 , - -二 2

J r 乍+ 育乏
目

方 L l )
式 一 。

’

砂 一 6 m己创 “
’

3k T

式 ( 1 )中 产 m 为分子磁矩
。

( l) 式右边第一项为反磁性 ( 产三笋 o )
,

右边第二项为顺磁性 ( 产二)
。

当

咸笋 0 时
,

一定有 产二> > 产三
,

此时尽管有反磁性存在
,

但总的表现为顺磁性
。

根据量子力学
,

轨道

磁矩为 :

、、户少、 ,少

,一内」
碑

`
了

`、

自旋磁矩为
:

产 m轨 二 一 产 B 了L ( L + 1 )

产 m 自 = 一 知 B 丫S ( S + l )

对于未配对电子数为
n 的分子或原子

,

S 一

晋
,

顺磁化率主要由电子 自旋贡献
,

贝“有 :

户。 = 一 召B 了 n
(

n + 2 ) ( 4 )

因此磁场对具有未配对电子的反应体系影响甚大
。

磁矩与磁场的相互作用能量为
:

E = 一

不沂 (助

具有磁矩的分子表现为顺磁性
,

E 为负值
,

影响磁性分子的取向
,

亦即影响体系的嫡
。

对于磁矩为

零的分子或原子
,

根据 ( l) 式
,

其反磁性总是存在 的
,

磁场亦可在一定程度上影响其取 向 ;另一方

面
,

类似于非极性分子的
“

瞬时偶极矩
”

一样
,

磁矩为零的分子也有可能存在
“

瞬时磁矩
” ,

从而使磁

场对其取向施加影响
。

根据化学反应过渡态理论
,

反应速率常数 k :

R T

丛
二全丛

陀 = 丁蕊一召 R e 尺 1

1丫n
( 6 )

除了浓度
、

温度影响反应速率外
,

还有两个结构因素
: 活化烩 (在液 ; 固态反应时

,

约等于活化能 )和

活化嫡能影响化学反应
,

即一个能量因素
,

一个嫡因素
。

磁场对反应体系能量的影响一般较小
,

主

要是影响分子
、

原子及电子的自旋方式和 自旋取向
,

即影响反应体系的嫡
,

从而影 响反应速率
。

这
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磁学在生物医药学和分子生物学中的应用 
 

崔瑞芳 胡文祥*    谭生建*      恽榴红**  
(总后医专 * 国防科工委军事医学研究所 * *  军事医学科学院六所  北京  100101) 

 
摘 要: 本文概述了近几年来磁学在医学、药学和分子生物学等领域的有关应用研究新进展 ,叙述了生物效应的熵

变化机制 ,并展望了生物磁学的发展前景。  
关键词: 磁场 磁学 生物磁学 医学 药学 分子生物

 
磁学是一门古老的学科，我们祖先很早以前已经开

始了磁的应用，中华民族四大发明之一指南针的发现，

使人类的航海事业得到了蓬勃发展 ，就是很好的例子。

古磁学的不断发展，为现代磁学的广泛应用打下了良好

的基础。而现代磁学与量子理论密切相关，以量子力学

与统计物理学为基础可以阐明物质的抗磁性、顺磁性和

铁磁性等。磁性与生物学特性之间相互联系并相互影响，

其有关的研究就形成了生物磁学。磁的生物学效应在医

学、药学、农业、环境保护和生物技术等领域中得到了

广泛应用，日益发挥着越来越大的作用。 
1 磁学在医学上的应用 
随着人们物质文化生活水平的提高，磁疗法已被越

来越多的人应用，各种磁疗按摩器越来越多的出现在人

们的生活中，而且还发展了磁性液体、磁示踪剂、磁控

加热和磁场镇痛等新的应用。磁疗法是应用磁场作用于

人体以治疗疾病的一种方法,主要作用于人体的神经、体

液等引起一系列的变化。具有活血、化瘀、消炎、镇静

等作用，用于治疗各种疼痛性的疾病、软组织损伤、炎

症、肛肠疾患等。 
磁场还可用于减肥[1]，磁场的作用在于打通全身经

络、保持身体阴阳平衡、调整内分泌功能、增加饱感和

加强排泻功能，使机体适应环境的变化，从而使内分泌

得到稳定，有助于脂肪燃烧及重新分布，使之体形健美。 
此外，磁场也可用于治疗动脉粥样硬化[2]，脉冲磁场能

抑制癌瘤[3]，提高人体免疫力。 
美国华盛顿大学医学院研究人员正在试验一种称为

脑中的磁体[4]，是采用磁性定向的安全的神经外科手术，

定向性是外科医生直接经脑插入针或电极以治疗颅内深

部病灶的技术。在施术过程中，会损伤到正常健康组织

或重要神经，而磁性定向术则是外科医生通过颅骨上的 
 

 
小钻空，将一谷粒大小的磁丸插入颅内，然后将病人的

头置于含有六个超导体的如同小洗衣机大小的箱内，用

磁共振扫描引导，外科医生就能通过调节各磁体的力来

引导磁丸在颅内的方向，磁丸可牵入一管电极或其它装

置以治疗病损神经组织。运用磁体引导外科医生能避开

特别重要的神经元，此外也能在整个损伤区域内到处移

动磁丸。此技术还可推广到如肝或血管等身体其它部分，

从而避免损伤正常健康组织，减小了危险性，还缩短了

手术时间，减少了病人的痛苦。 
心脏或脑发生的生物磁信号是反应机体功能的重要

医学信息。近 20 年来 ,生物磁信号的检测很少用于临床

实践，而临床上用的单磁探测仪检查花费时间长。德国 
Er langen 大学医学部第一个接受了 Sinemens 公司提出的 
K renikon 系统，并试用于临床。该系统能在 37 个测量

点同时记录单独测出的生物磁信号。这些信号读数经处

理后可显示出人体生物磁信号的完整图像，因此检查时

间可缩短 5～ 30 分钟， Sinemens 公司正在为该大学研

制一种试图帮助分析导致脑中风和癫痫的脑区域定位，

同时能为心律失常查找病因的新系统。如同脑电图和心

电图一样 ，脑磁图和心磁图可望在不久的将来成为诊断

疾病的常规工具。解剖学家和病理学家多年来就知道脑

组织中有无机物微粒团，称为“脑砂”[5]。它的量随年

龄增长而增加。 美国 Santa Barbara 市加里福尼亚大学、 
瑞士 ET H、法国 CEA /D SM /DRECA M 及美国明尼苏

达大学的 J. R. Dunn 等人从病人的海马区尸检及活检样

品中发现有磁铁矿沉积。他们发现有磁性区、顺磁性区

及超磁性区。这些磁性颗粒 ( 5～ 10μm)含大约 50% 的
铝，25% 的钙，24% 的铁和少量钾。现在还不知道这些

脑砂只不过是正常的血红蛋白-铁代谢的表现呢 ，还是目

前尚不清楚的不正常状态。他们认为很可能在这种磁铁 
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矿位于重要的突脞区时，由它们产生的磁场可能触发 

癞痫，从而为查拽癫痫的病因提供了依据， 

磁场的生物效应与磁场的颖率和强度等因素有 

关。虽然频率在0．16～I．36H z的磁场可用于理疗，并 

且脉冲磴场可以抑制癌瘤、提高人体免疫力等，但长期 

处在频率过高、磁感应过强环境中易得癌，意大利医学 

专家们认为．磁感应强度超过o．2微特斯拉、频率超过 

50H z 的电磁场容易诱发癌症．尤其告使儿童白血病患 

者增多，这一结论是从意大利垒国医学嚣高委员会最 

近的一项调查报告中得出的。意大利医学专家认为，随 

着人们生活质量的日蜥提高．越来越多的现代化电器 

设备走进人们的家庭。家用电器、电线等产生的电磁场 

这一无形无色的“杀手”(专家们称之为“电子烟雾”)正 

威胁着』、们的健康。报告指出，日前意大利全国每年有 

40f1 名儿童患白血病，其中2 至7 岁的儿童发病原因主 

要是距电线太近而受到了过强的电磁辐射．对长时间 

在输电线，电源线酣近工作的^ 员调查后发现，目前家 

庭所用电器设备及电源线造成的低频磁场。可能致 

癌”、增加淋巴组织瘤 白血病的发病率．所以电源线最 

好不要棵露设置。我们曾经考察过微波等电磁皱的生 

物学效应及其卫生防护问题．我们研究磁的生物学效 

应，就是为了更好地利用韩有利的一面，避免其危害人 

类健康等不利影响。 

此外，碰共振成像成为各大、中塑医院常规诊断方 

法，已有许多文献介绍，在此不详论了。 

2 磁学在药学上的应用 

天然的吸铁石．又称磁铁矿石，是一种中药石，是 

中华民族传统医药宝库中的一员．主要古有 Fe O．，性 

寒，昧辛、功能重镇、潜阳．主治头晕目眩、耳鸣、耳聋、 

心悸等盎。 

利用磁化装置释放药物可弓I导药物直接并且固定 

作用于病灶部位．使药物更有效的发挥作用． 

磁场还可用于选育菌种，如磁场在庆大霉紊菌种 

选育中的应用“ ，磁场对庆大霉隶产生苗降红小孢曹 

G B 的孢子、发芽孢子和原生质体的礁致诱导效应。在 

所选用的九种磁场剂量处理后，三种状态的菌种的死 

亡率均在60 以上，其中原生质体的死亡率选98 以 

上．正变率约在 l2 以上，最高达 4g．1 t变异率在 

2l 以上，摇瓶初筛获得抗生素产量提高lo％以上的 

菌种占过筛苗株数 6．1 ，其中产量提高 30 以上的 

占 1．s ，这一实验充分说明了磁场产生着生物学效 

应，并有一定的杀菌作用． 

我们曾用自己制作的新型微波反应装置和超声渡 

回流反应器(均为国家专利产品)研究了酒的陈化作 

用．结果表明：电磁被和机械渡都具有良好的催陈效 

景。磁场也具有高敛的催陈作用．如利用磁场对新酒进 

行预处理．然后添加微量对人体无害的催陈剂，使酒当 

即异有经过半年到2 年陈化后所具有的特点，并且不 

会出现返回现象．不损害{酉的酒度 采用这种方法陈化 

酒，每瓶酒的陈化处理成本只需几分钱。 

此外．磁场在促进有机药物合成上也有较大作 

用 ．倒如我们曾经考察过磁场可加快酯化反应等．再 

例如 V B 依赖酶 EA L (ethano]am [ne am m onia [yase) 

可将乙醇胺催化分解为乙醛和氨．在0．01～0．37T (特 

斯拉1的磁场中．随磁场强度的增加，酶对己醇胺的分 

解速度加快。经磁化处理后储得的磁性酶不但很好地 

分散于苯、三氯乙烷等有机溶剂中，还可以在磁场中回 

收再利用 ． 

3 磁学在分子生物学中的应用 

磁共振是一种多功能的物理测试技术．它在解析 

化学物质结构和研究化学反应性能方面得到广泛应 

用，高分辨率的磺井振技术适用于体内和体外各种磁 

性核的测定研究，磁共振波谱学已成为研究蛋白质、棱 

酸、多搪等生物大分子及组织、器官和活体动物状态的 

有力工具．是结构与功能关系研究中的重要工具⋯。 

英国M R C 分子生物实验室的Z-aki与日本蛋白质 

工程研究所的N akam ura 发现：在 0．gSK G 的弱磁场 

中川、鼠的精子定向排列t研究人员认为这是由于精于 

内D N A 对磁场的应答造成D N A 碱基对中的 电子 

在碱基平面上形成环流，可诱导一十垂直于该平面的 

反磁场，这个诱导磁场方向基本上与 D N A 螺旋轴平 

行．磁场引起生物体的遗传变异机科尚不清楚．科学家 

研究表明，磁场可能使 D N A 分子中I；耋道效应增强或 

减弱，也有可能改变 DN A 分子中喊基能级结构，最可 

能的是改变墒效应 ]，从而改变遗传密码的特性 。磁 

场的化学和生物医药学效应可能主要来源于其引起的 

墒敦应的变化”- 。 

几十世纪以来，人类在利用磁场方面已取得了长 

足进步。例如应用醋场实现热桉聚变反应的研究正如 

火如荼 高能加速器更是离不开磁场对高能粒子的约 

束；利用天体的磁场变化来研究其结构及特征；超导磁 

场的应用巳相当普及}日本大阪府立大学尖端科学技 

术所最近在室温条件下研和显示强磁性的实用型纯有 

机化台物一有机磁体f美国贝尔实验室已建造剖世 纪 

录的磁铁}磁场还能吸引液体等等，这些均能在生物医 

药领域获得有价值的应用。 

生物磁学发展到夸天，已取得了一些々人瞩 目的 

成就，为人类提供丁许多具有神奇 (下转封底) 

维普资讯 http://www.cqvip.com 
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广义组合化学

胡文祥
(中国人民解放军总装备部军事医学研究所　北京　 100101)

胡文祥　男 , 1961年生 ,博士 ,研究员 ,博士生导师 ,所长 ,目前主要从事分子设计、军事化学与医学及广义组合化学等领域研究。

1999-02-10收稿 , 1999-09-06修回

摘　要　积极合理运用组合学方法于化学领域的探索研究 ,可望产生许多新思想、新方法、新技术

和新学科 ,这一现代“炼金术”是新世纪人类建设美好新生活的强有力杠杆。

关键词　组合化学　广义组合化学　新化学　组合方法学

Abstract　 Applying combina torial methodo logy to th e fields o f chemistry is r ationa lly called

ex tentional om bina torial chemistr y , and by m eans of which a g rea t deal of novel idea s, methodo log ies and

new techno logy can be produced. It is a powe rful to ol fo r mankind to create a g lo rious futur e in the new

century.

Key words　 Combina to rial ch emistr y, Ex tensiona l combina to rial chemistry , New chemistry ,

Combinato rial methodologies

组合是从 M个不同的元素中按一定规则取 N个构成一组 ,即把性质相近或互补的事物系统

地合置在一起发挥作用。运用组合方法学思想理论于化学领域 ,形成了一门新的边缘、交叉、综合性

学科—广义组合化学。 广义组合化学的内容是如此之丰富、范围是如此之广泛 ,以致于用任何一篇

论文都难以阐清其轮廓 ,用任何一本专著都难以穷尽其内容 ,它不仅涉及化学内部各分支学科之间

的合理组合 ,还涉及到化学与物理学、生物学、社会学和哲学等大学科之间的合理组合 ,以及各种技

术方法在化学及其相关领域的合理组合运用等。运用组合理论于物理学、生物学、形态学、计算机科

学 (算法、编码、网络等 )及至社会学、政治学、经济学及哲学等领域 ,同样可以获得巨大成功。

1　狭义组合化学

狭义组合化学通常所指的是 1984年由 Geysen
[1 ]
提出的大量化合物之合成策略 ,即组合合成 ,

它是合成大量新化合物的有力工具。

狭义组合化学可以定义为平行、系统、反复地共价连接不同结构的 “构建单元” ( Building

blocks) ,得到大量合成化合物进行高通量筛选的一类策略与方法。 这个方法可以一次性或批量地

获得很大数量的类似化合物—化合物库 ( Chemical libra ry)以供高通量筛选 ,寻找先导化合物。 采

用这种方法 ,可以大大增加找到具有化学家所希望的特殊性能的化合物的机会。狭义组合化学有多

种合成法 ,如多中心合成法 ( M ul tipin synthesis)、茶叶袋法 ( Tea-bag method)、并行合成法

( Parallel synthesis)、裂分合成法 ( Spli t synthesis)、光控合成法 ( Combina to rial libraries by light-

directed)以及以纤维素和交联聚苯乙烯-聚乙烯为载体的组合合成法等 [ 2]。

　　狭义组合化学发展仅 10余年时间 ,但已进入了几乎所有制药公司的研究部门 ,也影响到了广

大的从事基础研究的大学和科研机构。目前虽然编码标识技术和高通量筛选方法发展缓慢制约了

组合化学的蓬勃发展 ,但随着固相有机合成技术的发展 ,狭义组合化学必将得到更大发展。 狭义组
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合化学已被广泛应用到了受体和抗体的研究及材料科学包括超导材料的研制领域 ,在药学、有机化

学、生命科学和材料科学中扮演了愈来愈重要的角色。

2　分析检测组合方法

广义组合化学在分析检测领域的具体体现主要在三个方面: ( 1)组合方法在分析科学中的合理

应用 ,包括各种方法技术组合检测应用 ; ( 2)组合化学中的分析策略 ; ( 3)其它有关学科方法技术与

分析化学的相互渗透、交叉与组合。

组合论和组合设计思想概念与分析科学相结合 ,将诞生一些新的学科增长点。如有人将 5832

个不同的环六肽库加入 CE支持电解质作为手性选择剂 ,使之成为分离水溶性小分子体的有力工

具。另有人利用组合合成产生的多样性光导纤维 ,对性质相近物质产生分子识别作用。

狭义组合化学主要由三部分组成:组合库的合成、库的筛选、库的分析和表征。随着组合合成开

始进行 ,库的分析和表征方法出现。目前以质谱法为主 ,包括电子喷雾离子 MS、电子喷雾离子

Fourier变换 MS、基体辅助的激光解吸 /电离飞行时间 MS等技术的应用 ,可对固相载体表面进行

非破坏性的分析 ,得到详细的库信息 ,探测库的多样性和复杂性。将纳什电喷雾、同位素标记和四极

杆 /飞行时间质谱联用 ,并改进软件数据库 ,实现对未知蛋白的测序。将电喷雾电离与傅利叶变换质

谱联机 ,可以进行生物大分子物质测量 ,并且具有很高的质量分辨率。 多维 NMR技术和生物质谱

技术发展十分迅速 ,仪器分析与生命科学相互组合渗透必将产生新的辉煌。化学衍生化一荧光检测

法组合运用 ,可以大大提高物质的可检测性和检测灵敏度。

将某些实用新技术与现代分析技术合理组合 ,可以极大地扩展分析测试领域的深度和广度。在

仪器分析中已有多种新技术组合联用的传统 ,除 GC-M S外 ,还有 ICP(等离子体 ) -M S、 ICP-AES、

LC-M S、 MS-M S、 LC-NMR、 LC-NMR-MS(设想 )、 LC-M S-IR等联用技术。 以氢化物发生法为例 ,

60年代 ,人们首次将氢化物发生法 ( HG)与原子吸收光谱法联用测定 As, 70年代逐步扩大测定范

围 ,发展到测定 Se、 Bi及 Pb等。到 80至 90年代 ,又出现了许多新的组合 ,如 HG-ICP、 HG-ES(发

射光谱 )、 HG-NAA(中子活化分析 )、 HG-SP(分光光谱 )、 HG-AFS(原子荧光光谱分析 )等。

离开了仪器、方法及技术之组合 ,现代科学研究及工业生产的数据就难以迅速和准确地测定出

来。多种方法或技术合理组合运用 ,使现代分析检测领域的发展一日千里。

3　催化合成组合方法

在“抗体酶”、“核酸酶”概念及糖化学等发展基础上 ,我们提出了“糖酶”、“高聚物酶”及广义酶

与广义催化作用的概念
[3 ]
。特别是我们曾用最小的二碳糖-聚乙二醇及聚葡糖等催化了磷酸二酯的

水解反应。糖酶及其它高聚物酶的研究发展将可能对新世纪的生命起源研究及至整个生命科学产

生深远影响。 糖化学和糖生物学研究已在世界上掀起热潮。

我们首次发现 ,脂肪酶在 50℃以下超声波作用 2h ,酶的活力仍然保持完好状态 ,这为首次建立

酶 (或微生物 )促一超声波催化联用方法提供了基础。例如我们在用二苯羟乙酸活化酯与单糖或双

糖进行选择性酶促酯化反应时 ,达到同样产率 ,用超声波只需催化 0. 5～ 1h,而常规搅拌反应则需

6d～ 10d,大大提高了反应速度。

红外、微波或超声波催化与化学催化联用也可取得较好结果。例如我们用二取代羟乙酸与甲醇

或乙醇发生酯化反应 ,用浓硫酸作为化学催化剂 ,常规回流搅拌 4h方可使反应基本完成 ,倘若在微

波反应器中回流 3～ 5min即可达到同样收率。

应用脉冲电化学技术可以简易地得到高活性锌粉用于还原反应。利用一支钛制号角为阴极 ,同

·35·ht tp: / /china. chemistrymag. o rg　　　　　化学通报　 1999年 第 10期

81



时作为超声波发生器 ,脉冲式电流在阴极上产生出高密度金属微粉 ,超声脉冲则将其逐离阴极表

面 ,也即超声为金属粉末沉积不断提供新的阴极表面 ,这样产生的锌粉比市售锌粉的活性高 3倍。

磁场与酶促、磁场与化学催化包括相转移催化、磁场与超声或微波 ,电场与超声、光与超声催化

等相结合的方法 ,红外、微波与其它方法的组合运用等也在研究之中。我们合理组合采用均匀设计

与超声波或微波组合化学方法 ,大大提高了科研效率 ,并节省了经费。红外也是一个很好的加热和

催化技术 ,我们曾分别用红外和磁场加速酯化等反应 ,效果很好。

通过实验和理论探索 ,我们建立了超声波催化与化学催化、超声波催化与酶促合成、红外或微

波催化与化学催化等相结合的方法 ,首次提出了“微波组合化学”
[ 4]
、“超声组合化学”及“催化方法

组合学”等概念 ,即化学 (酸碱、金属、非金属、矿物、相转移催化剂、手性诱导试剂、分子识别或互补

催化、其它化学物质…… )、生物 (酵母、脂肪酶、酯酶、蛋白酶、高聚物酶、抗体酶、核酸酶、糖酶、“脂

酶”、细胞、微生物…… )和物理 (机械方法如研磨、搅拌、挤压等 ,冲击波、超声波、电磁波如微波、红

外、激光、同步辐射等 ,电场、磁场…… )三大类催化方法两者或三者或多者合理组合运用 ,即物理方

法与物理或化学或生物方法 ,化学与化学或生物方法 ,生物与生物方法等组合运用 ,可以克服单一

方法的不足之处 ,充分发挥有关方法的长处 ,取长补短、优势互补 ,扬长避短 ,协同作用 ,使过去难以

发生或进展缓慢的反应变得容易完成 ,达到更有效催化无机、有机和药物及生物化学反应之目

的
[5 ]
。此外 ,运用许多物理方法于有机合成领域 ,可以形成许多新边缘学科 ,如有机声化学、有机激

光化学、有机磁化学、有机电化学、有机光化学、有机微波化学等。

4　药物分子设计组合方法及理论化学组合方法

药物设计方法的合理组合 ,将对新药有关研究产生重要的推动作用。经典药物设计原理 ,如电

子等排原理、同系、同型、异构、拼合、前药原理、软药原理、代谢拮抗、代谢调节原理等、 Hansch方

法、Me too方法、分子连接性指数等拓扑学方法、亚结构剖析法、我们建立的四原子规则、全新分子

设计、反义药物设计、集合论、统计学、狭义组合化学、模式识别、神经网络与合理药物设计、受体导

向、抗体导向和酶导向、量子力学、半经验量子化学方法、 abini tio、分子静电势、超分子体系弱相互

作用的量化计算法、分子力学、分子动态学、分子图形学、联算法、三维结构搜法 ( CONCORD,

SO LON, ALADDIN等 )、 Homology-Docking , CoM FA、 Apdex、 3D-QSAR等、晶体学、 NM R、热力

学、动力学、仿生学、非线性科学等方法 ,有机合理地组合运用或改进运用 (组合方法学 ) ,取长补短 ,

必将使药物设计和构效关系等领域的研究水平提高到一个崭新的高度。

将狭义组合化学 (追求多样性 )与合理药物设计 (追求定向性 )等相互结合 ,就有可能更高效地

寻找到较理想的新药。 将 CoMFA与 Hansch方法结合运用 ,就有可能相互印证和补充 ,使 QSAR

研究跃上一个新台阶。再如将热力学与动力学方法相互结合就有可能解决合成化学、理论化学和药

物代谢等领域的许多问题等等。杜邦制药公司的研究者将组合化学 (随机设计、合理筛选 )与合理药

物设计 (合理设计、随机筛选 )两种不同方法联合运用设计合成了新奇的胶原酶抑制剂 ,它能够抑制

引起癌转移和关节炎的胶原酶 ( Collagenases) ,这些工作有利于获得更有效的抑制癌细胞转移和治

疗关节炎的新药物。

药学与物理学、化学、经济学、社会学等自然和社会科学计多新老学科的相互结合、渗透和比

较 ,可以产生许多药学新概念和新学科 ,如同经济包装、文艺包装一样 ,可以有“药学包装”的概念。

还可建立药学集团股份论、药学突变论、控制论 (或控制论药学 )、系统论、信息论和协同论、药学相

对论、药物社会学、药物经济学、非线性医药学等许多药学新的学科群 ,这是十分艰巨的系统工程 ,

其有关研究必将对新世纪医药学产生深远影响。
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分子力学与量子力学的出发点完全不同 ,前者假定原子核振动 ,而后者假定原子核不动、电子

绕原子核运动。将分子力学与量子力学结合或联合运用 ,配合计算机图形界面 ,就有可能解决生物

大分子与配体分子或较大药物分子的相互作用的空间、电性等结构及构效关系问题。

集团与集团之间的匹配组合在化学、药学及生命科学中占有十分重要的地位。药效基集团与受

体之间存在几何互补关系和电性互补关系 (包括正负匹配、酸碱匹配、软硬匹配、氢键匹配和轨道匹

配等 )及疏水亲脂区域较好叠合等匹配的锁 -钥关系 ,即药效基集团与受体活性区域集团结构互相

适应匹配 ,可称为集团结构匹配组合原理或称结构域匹配组合原理
[6 ]
。

要自觉地大力弘扬热力学、动力学、分子力学、量子力学、相对论、系统论、控制论、协同论和信

息论及非线性科学理论在化学、生命科学及相关领域的合理组合应用。

5　其它一些组合方法

随着社会发展 ,新原理、新方法和新技术层出不穷 ,我们应特别重视高新技术及其组合运用。

激光技术在化学中的应用又获新生。多年来化学家们一直试图用激光控制化学反应 ,期望激光

频率与某一化学键频率相同时可以发生共振 ,而使该化学键断裂 ,实现人类“分子剪裁”的美好愿

望 ,激起人们的无限遐想。 但是 ,由于分子轨道的非定域性及多分子吸收后能量容易传递到分子其

它部位 ,导致这一美好愿望成为泡影。然而近年科学家们发现 ,利用两系列相互干涉的组合激光脉

冲与物质相互作用的复杂量子效应 (这些效应在很大程度上为人们所忽视 ) ,可以初步实现一定程

度的“分子剪裁”。

太空结晶和制药技术是令人神往的。 测定化学物质、蛋白质和受体等生物大分子的三维结构、

以利于分子设计和阐明生命现象 ,通常使用晶体 X射线衍射技术 ,这就首先要解决如何制造物质

晶体问题。在地球表面的重力场和大气压下 ,有些有机药物分子特别是生物大分子很难结晶 ,更难

生长成单晶。 航天技术为人类提供了太空实验室。 在人造地球卫星、航天飞机、宇宙飞船及其他航

天器等太空实验室中 ,大气压接近于零 ,重力接近于零 ,姑且称其为无 (微 )重力、零气压实验室。 在

太空实验室里 ,因摆脱了地球引力场和大气压的束缚 ,在地球表面难以生成的物质晶体包括单晶 ,

较容易自由生长。 有了单晶 ,就可以应用 X射线衍射技术测定其三维结构 ,以此为基础 ,进而实现

分子设计。用太空结晶和溶剂蒸发 (太空实验室可提供地球表面难以达到的高真空 )等技术提纯药

物 ,建立太空制药厂 ,用太空技术保护和修复文物、培育优良品种等 ,在不太久的将来可以变为现

实。同时合理组合应用高技术还可以制造反物质火箭推进剂及太空武器。

联用或组合运用之方法有: 同一领域的技术联用、不同领域的技术联用 ,高新技术之间的联用、

高新技术与低旧技术之间的联用等。高技术与低技术组合 ,现代技术与传统技术组合等可以产生许

多经济实用的新技术。

在化学和生命科学等领域 ,要多采用组合学和比较学思想方法 ,要特别注重计算机辅助分子设

计技术、分子和量子计算技术、分子纳米技术、激光、同步辐射及全波谱范围内的各种技术、核技术、

等离子体技术、宇航技术及基因工程等分子生物学技术等的应用及合理组合应用 ,只要学会驾驭这

些技术组合之法 ,就会不断取得丰硕成果。

生命体中许多结构与功能都存在十分巧妙的组合 ,这是生命的真正奥秘之所在。如果人类能学

会并利用这些巧妙组合方法 ,就能解决当今人类面临的诸多自然和社会问题。

其它组合如学科交叉 ,色彩组合 ,军事武器装备组合 ,国际象棋战术组合 ,交通组合 ,生物医学

组合 ,家庭组合 ,时装组合 ,音响组合 ,舞台组合 ,旅游组合 ,建筑组合和教育组合等。
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6　展望

在某种意义上讲 ,组合就是发明 ,就是创造 ;组合可以生奇谋 ,组合可以出良策。我们要想创造

性地开展工作 ,获得突破性的业绩 ,就不能忽视组合学思维 ,这是通向成功不可缺少的捷径之一!

组合方法甚多 ,有相似组合、相异组合、相反组合、互补组合、协同组合、比较组合 (或类比组合

或借鉴其它学科的有关方法 ) ,哲学上、数学上的有关方法包括多维组合和组合空间等概念均可以

借鉴和参考。 但合理组合必须遵循下列四大原则:①最优 (佳 )配置原则 ,即让新组合之系统达到最

优 (佳 )状态 ;②可行性原则也可称为可操作性原则 ,即一个实用组合 ,必须在现实条件下是可以操

作的。 这里也不排斥虚拟组合 (超现实组合 )、理想组合、思维组合等 ;③创新性原则 ,即新组合在某

一方面或多方面或整体性能上优于未组合之前的状态 ;④经济节约原则 ,即组合过程尽量少甚至不

产生副产品或副功能 ,同时能用简要组合解决问题 ,就不使用复杂的 ,但不排斥必需的复杂组合。只

要遵循这些主要原则和有关法则 ,创造性地巧妙使用组合学 ,就可以不断创造人间奇迹。

任何成功的事情或事物都是巧妙的合理的组合。 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7这七个音符可以组合成最美

妙的音乐旋律。赤、橙、黄、绿、青、兰、紫这七色光 (实际上用三原色即可 )可以组合成美丽的画卷和

五彩缤纷的世界 ;喜、怒、哀、乐、悲、恐、惊七种情感可以组合构成斑斓的人生。尽管当代民族矛盾、

地区冲突如火如荼 ,但马丁·路德金博士的目标“我有一个梦想”——各民族平等相处和眭组合、幸

福生活 ,终将在我们这个星球上实现!

千百年的实践已经证明 ,并且还将继续证明 ,组合得好的石头能成为宏伟建筑 ,组合得好的词

汇能成为不朽文章 ,组合得好的想象和激情能成为优美的诗篇 ,其奥秘就在于组合方法学。 组合方

法学 ,是推动政治、军事、经济、科技乃至整个社会全面进步的有力杠杆。

化学起源于远古的炼金术时代 ,认为物质的转换将带来健康和财富。广义组合化学是类似于现

代炼金术的重要形式之一 ,是人类建设美妙新生活的强有力的杠杆。有人说 21世纪是绿色化学世

纪、是针尖化学世纪、是网络化学世纪、是微型化学世纪、是军事化学世纪、是天体化学世纪、是海洋

化学世纪、是生命化学世纪等等 ,笔者也同意 ,但在这里笔者要强调说 , 21世纪是广义组合化学的

新纪元 ,因为上述各种新化学都离不开组合方法学 ,例如绿色化学是要求将原子重新巧妙组合 ,实

现“零排放”的原子经济节约反应 ,生产环境友好产品 ,服务于人类 ,所以绿色化学也称为环境无害

化学、环境友好化学或清洁化学等。纳米学也是科学与想象的组合。笔者 80年代大力倡导“比较学

与比较化学” [7 ] , 90年代又倡导“组合学与广义组合化学” ,在人类科研、工作乃至整个社会生产中 ,

积极采用比较学 ,大力发展组合学 ,面向世界 ,开创未来 ,不断提出新概念 ,合成新物质 ,制造新工

具 ,发明新技术 ,创立新原理 ,这是新世纪对全球科学家和工程技术专家的呼唤!
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微波催化药物合成研究进展

胡文祥1　胡文辉　王建营　丁景范2　恽榴红3

(中华人民共和国国防科工委军事医药研究发展中心 , 北京 100101)

摘　要　综述了微波辐照技术在药物合成方面的应用和研究进展 , 以及微波在药物氚标记 、组合

化学上的应用 ,并初步展示了微波化学的发展前景.

关键词　微波药物合成化学;微波催化;微波氚标记法;微波组合化学;催化方法组合学

微波化学作为化学领域中一门新兴的边缘学科 ,在即将来临的 21世纪中将方兴未艾 、蓬

勃发展.从 1986年 Gedye RN 及其合作者发现微波照射可以促进有机反应以来 ,化学家们对

微波的催化机制及其应用研究正趋于成熟与完善 。其催化机制在于微波的能级恰好与极性分

子的转动能级相匹配 ,这就使得微波能可以被极性分子迅速吸收 ,从而与平动能发生自由交

换 ,使反应活化能降低 ,进而使反应活性大为提高.现已有敞开式 、密闭式 、回流式 、管道流动式

四种不同类型的微波催化反应装置已进入实验室 ,并逐步进入药厂 、化工厂和其他有关企业.

微波药物合成化学是一门颇具特色的药物化学分支.微波有机合成化学与微波药物合成化学

没有本质的区别 ,只是后者对象限制在药物和生物活性分子及其中间体等范围内 ,当然会有些

特殊的研究方法 ,如微波组合化学及微波氚标记方法等.本文对此领域近几年的研究进展作一

综述.

1　微波催化在药物合成中的应用

众所周知 ,一些传统的药物合成方法有的反应复杂 、难度大 、费时费力 ,还有的反应进行得

很慢甚至难以发生 ,选用微波催化方法则可大大优化反应条件 ,加快反应速度 ,提高反应选择

性和反应收率 ,使过去难以发生或速度很慢的反应得以高速完成 ,同时还能大大简化后处理过

程.这方面研究越来越多 ,下面按有机药物化学反应主要类型分类叙述.

1.1　酰化反应

Dayal B〔1〕等利用微波炉由胆汁酸与牛黄酸合成胆汁酸共轭物 ,整个过程只用了 10 min ,

而传统的方法则需 30 ～ 40 h ,且产率低.

在庚醛与苯甲醛的缩合反应中 ,Ayoubi SA等〔2〕发现 ,用微波技术仅用 1 min 就可得到

82%的主产物和 18%的自缩合副产物 ,且反应装置简单 ,后处理过程容易操作.

醇的酰化反应是药物合成的重要反应 ,也是微波催化研究得最多 、最成熟的反应类型之

一〔3〕 ,这方面的例子很多.例如:6 , 11-二氢-11-氰基二苯并〔b , e〕氧杂艹卓 , 经多聚磷酸甲酯

(PPE CH3)水解后 ,可以得到三环类高效抗胆碱能药物的重要中间体.传统的加热需较长时
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间 ,而在微波照射下 ,几分钟内就可顺利完成反应 ,不但缩短了反应时间 ,而且优化了反应条

件
〔4〕
.二苯羟乙酸酯也是合成药物的重要中间体.传统方法需要对二苯羟乙酸与低碳脂肪醇

回流 4 h ,方可得到一定产率的酯.胡文祥〔5〕等用微波照射技术 ,仅用了 10 min就完成了反应.

尼泊金酯类防腐剂由于毒性低 、无刺激性及适用于较宽 pH 范围等特点 ,广泛应用于食

品 、化妆品 、医药工业.但其传统生产工艺需反应3 h ,且后处理过程较麻烦 ,而微波照射则可避

免这些问题〔6〕.此外 ,氰乙酸酯类化合物的合成 ,通常的加热酯化法需 8 ～ 10 h ,改用微波照射

后 ,可缩短到 20 ～ 30 min
〔7〕
.

被保护的果糖和取代羟乙酸活化酯在正庚烷中进行酯交换反应 , 采用微波催化改进

后〔8〕 ,10 min即得到了 50%～ 90%的新型抗胆碱能化合物 ,而传统方法则需要 6 h 也难以完

成.

邻苯二甲酰亚胺己过氧酸是一种优良的漂白剂 ,它在消毒及卫生保健方面有许多独特的

优点 ,但其合成(N-酰化反应)需在 160℃下 ,加压 160 kPa ,反应 5 h.胡文祥等
〔9〕
用微波催化 ,

伴以少量水引发 ,仅用了 5 min就得到了 60%的产率.
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1.2　消除反应

Bose AK〔2〕研究发现利用微波技术 ,可以很容易地将 6 ,6-二溴青霉烷酸转化为主产物 cis-

6-溴青霉烷酸.不饱和吡喃糖苷的合成为大量天然产物的合成及 Diels-Alder反应提供了重要

中间体.传统方法需加热 4 h ,产率为 44%,而用微波改进后反应仅需 14 min ,产率为 88%.

Jones和 Chapman〔2〕将微波技术应用于含羧基的吲哚进行脱羧反应中 ,反应几乎定量完

成.该法很容易得到 2-取代的吲哚 ,它是一种极有用的药物中间体.

在药物的合成中常常会遇到官能团的保护与脱保护问题 , 微波可用于加速这类反应.

Abenhaim D等〔2〕将该技术应用于三甲基乙酰的脱保护反应中.

1.3　重排反应

Abramovitch研究小组对 Fischer成环过程中发生的〔3.3〕-σ-重排反应使用了微波技术 ,结

果得到了非常高的产率 ,反应几乎定量完成.Ipaktschi
〔2〕
等对σ-重排反应进行了微波催化 ,发

现仅用 5 min就得到了 95%的高产率.

粘土用来催化有机反应 ,已有不少报道.Villemin等
〔2〕
采用这种方法并以微波辅助进行了

Fischer吲哚的合成 ,用 5 min得到了 85%的产率.

1.4　立体选择性反应

Banik
〔2〕
研究小组利用微波技术 ,以甘露糖醇二丙酮化合物为原料 ,仅用数分钟即得到了

具有光学活性的抗菌素类的重要中间体 β-内酰胺 ,而且两步产率都很高 ,分别为 75%和 90%.
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Villemin D〔10〕利用三氧化二铝-氟化钾载体催化与微波照射结合使用 ,在苯基异口恶唑啉-5-

酮与噻吩甲醛反应中 ,仅用 15 min便得到了 92%的 E 式构型产物.

硫脲衍生物是一类具有多种生物活性的化合物 ,刘福安等
〔11〕
采用微波常压反应装置较好

地完成了 L-焦谷氨酰-4-苯甲酰基硫脲的全合成.

1.5　成环反应

Pet it A〔2〕等在由吡咯与苯甲醛反应合成具有人体生化意义的四苯基卟啉的实验中 ,采用

微波干反应技术 ,在 10 min内完成 ,产率为9.5%.虽产率没有明显提高 ,但简化了产物的分离

与提纯过程.胡文祥等〔12〕采用微波湿反应技术也同样取得了成功 ,且速度和产率均有所提高 ,

加热 5 min就得到了 40%的产率.而传统的加热回流需 4 h ,且产率低于 10%.由于这一反应

由 8个分子碰撞在一起形成目标产物 ,负熵效应大 ,超声催化反应效果并不理想.

三氮唑化合物与 4-二甲氨基苯甲醛在微波照射下 3 min ,即可制得产率为 90%的取代噻

二唑化合物.而传统方法则需 9 h ,收率为 77%〔13〕.

Fallis等〔2〕在长叶烯的关键合成步骤中 ,采用微波辅助进行了分子内 Diels-Alder反应 ,反

应 2 h 得到了 92%的产率.
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Linders和 Kokje及其合作者在蒂巴因衍生物与甲乙烯基酮的环加成过程中应用了微波

技术 ,在 24 h内得到了 24%的产率 ,还简化了后处理过程〔2〕 ,这是合成某些高效镇痛药的途径

之一.

含二茂铁取代基的丙烯醛与酯生成杂环的反应中 , Puciovia
〔2〕
等使用了微波技术 ,结果产

率分别达到 85%和 35%.

Bram G〔2〕应用微波技术合成重要的工业原料蒽醌 ,使其产率较传统方法(50%)大为提

高.取代吡啶并色满酮是药物合成的重要中间体 ,它一般由取代苯氧烟酸分子内缩合生成 ,但

传统的方法反应时间长 ,且后处理麻烦.经改进后 ,仅用微波催化 5 min就完成了反应 ,产率可

达 94%〔14〕.

1.6　差向异构化反应

Takano
〔2〕
等在一个因环反转而引发的外消旋反应中发现 ,使用微波照射仅需 20 min 就可

完成这个反应 ,而在传统的加热条件下则很难进行.

1.7　烃化反应

在三氯化铝催化下的苯和甲苯的 Friedel-Craf ts甲锗烷基化反应中 ,使用微波技术可使反

应时间由传统方法的 24 h 缩短为 2 h ,产率由 20%提高到了 25%〔2〕.Herradon等在一缩醛的

苯甲酰化反应中采用微波技术 ,经 30 min产率可达 70%,而传统加热则需数小时
〔2〕
.

芳香亚甲基丙二酸二乙酯是一类重要的合成中间体 ,它通过关环反应可以制备具有抗菌

生理活性的喹啉衍生物.通常它的制备需长时间的加热回流 ,由黄宪等
〔13〕
采用微波技术仅用

9 min就高产率地完成了反应 ,产物的收率在 81%～ 90%之间.
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将微波技术与相转移催化技术结合运用 ,可以成功地合成α-氨基酸 ,反应只需 1 ～ 2 min ,

且不需溶剂 ,产率高〔14〕.

磺酰基乙酸酯的二烷基化反应可用于前列腺素类活性化合物和萜类化合物的合成 ,普通

加热条件需 1 ～ 6 h ,经微波改进后只需 2 min〔15〕.

1.8　金属有机反应

在二茂铁肟的制备中 ,Puciova与 Toma〔2〕发现使用微波催化可以得到热力学稳定的产物 ,

他们在 20 s的时间内就得到了 97%的产率.此外 ,采用微波反应装置 ,可以在不到 1 min 的时

间内合成出高产率的铑、铱的二烯类络合物 ,而传统加热则需几个小时〔16〕.而且采用这种新技

术可以直接由 RhCl3·XH2O与 C6H5 合成阳离子〔Rh(η-CH5)2〕
+.

1.9　还原反应

Gordon EM
〔2〕
等在苯甲醛的催化氢化生成苯甲醇的过程中 ,应用了微波技术 ,结果发现仅

用 7 min就完成了反应 ,而传统回流方法则需 3 h.Bose〔2〕及其合作者对钯-炭或 Raney 镍催化

下的 β-内酰胺的氧化 ,使用了微波技术 ,使反应得以高速完成 ,产率在 80%～ 90%之间.

1.10　糖类化合物的某些反应

在半乳糖 1 ,4-内酯的合成过程中 ,一般的方法只能得到 22%～ 38%的产率 ,而选用微波

催化来进行反应 ,则可得到 60%～ 66%的产率 ,反应时间仅需 10 min
〔2〕
.S traathof等人

〔2〕
将微

波技术运用到淀粉制备 1 ,6-脱水葡萄糖的反应中 ,很有推广应用价值.

Nakanishi等〔2〕用微波催化对低聚糖进行了甲醇解 ,发现适当的保护可以导致产物的异构

变换.
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三乙酰基-D-葡萄糖同硝基苯酚在微波照射下 ,仅需 1 min即可得到 2 ,3-位不饱和糖苷的

产物 ,产率为 72%,而传统的方法需 7 h ,产率为 75%.微波催化使其速度提高了 180倍
〔2〕
.

长期以来 ,由于人们只发现微波对需要加热的反应十分有效 ,使得更多的人相信微波的热

机制 ,然而 Pagno tta〔2〕等却发现一个例外 ,α-D-葡萄糖苷的变旋光反应在微波的照射下同样能

有很快的速率 ,而且溶剂的不同还会导致两者的比例发生变化 ,使旋光度发生改变.同时 ,作者

成功地用焓效应阐明了电磁波和机械波的热效应 ,为熵效应阐明了它们的非热效应.

1.11　其它反应

由于微波催化的快速性 ,美国华盛顿大学Welch M 等利用微波炉生产了半衰期短的放射

性标记药物 ,取得了反应时间短 、产率高 、杂质少的良好效果.此外微波还在药物的结晶、提取 、

制剂和中、西药的干燥及药物样品的溶解 、制备等过程中有许多重要应用.它还可以促进蛋白

质的水解及污水中汞的萃取等.

2　微波组合化学

组合化学是近年来发展起来的一种有机合成与生物评价技术 ,在新药研究中占有重要地

位 ,其基本方法是在高聚物支撑材料上进行大规模多种化合物的合成 ,以产生大型化合物库 ,

并实施高通量的快速筛选.组合化学技术可大大简化新药筛选的过程.但是由于组合化学要求

不同组分的反应能力要尽量相同 ,而非肽类化合物的合成往往是不能满足这一条件的 ,这又限

制了它的推广应用.胡文祥和恽榴红教授曾提出微波组合化学概念 ,合理地运用微波化学与组

合化学的优点 ,可望弥补上述缺陷 ,合成了一系列重要药物中间体
〔17 , 18〕

.这种新颖而又富有创

造性的药物合成技术 ,可以实现小分子药物的组合合成 ,在组合盘内一次即可完成多种实验条

件或正交设计和均匀设计的试验 ,具有简便、快速 、高效 、易于实现自动化等特点.将两反应物

用量(摩尔数)及催化剂种类等三种因素按 5个水平设置(3因素 5水平),全面试验需 125(5
3
)

次 ,正交设计需作试验 25(5
2
)次 ,而均匀设计需 5 次.若运用微波组合化学方法 ,一次完成正
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交设计 25次和均匀设计 5次试验 ,两者所得结果经统计分析处理基本相同.对于多因素 、多水

平的试验 ,合理组合采用均匀设计和微波(或超声波)组合化学方法 ,往往一次就能得到较好的结

果 ,这是令人欢欣鼓舞的 ,必将大大提高工作效率、节省经费、产生巨大的经济和社会效益.

除了微波技术、红外技术和超声波技术可用于组合化学外 ,其它物理和化学及生物催化方

法也可用于组合化学 ,这必将对新药研究过程中先导化合物的发现和优化两个环节产生重大

的影响;同时对于开发超导体和其它新材料、发展有机合成和药物合成化学及分子生物学反应

等方面还将产生深远的影响.

3　微波氚标记

微波氚标记方法在药物分子与受体结合机理研究中有着重要的作用.微波氚标记方法是

应用微波能在低氚气压力条件下 ,使氚活化产生自由原子(基)或等离子体 ,从而发生 H-T 交

换反应 ,最终获得氚标记化合物的方法.往往标记分子中所有的氢原子都可以被取代 ,但机率

各不相同 ,被称为全标记(非均匀全标记).其实验技术可分为普通微波氚标记和流气式微波全

标记.其典型反应机理如下:

　　　　　　　　　　　3H∶3H 3H·+3H·
3H +R∶H R·+3H∶H

R·+
3
H2 R∶

3
H +

3
H·

它的特点是反应时间短、标记效率高 、方法简便 、耗氚量少 ,且所得的产品保持原有的生物

活性.已有许多不同类型的反应应用微波氚标记法.

其放射比度为 26.7 GBq/mmol ,放化纯度大于 98%
〔19〕

.

其放射性比度大于 37 GBq/mmol ,放化纯度大于 95%
〔20〕
.微波氚标记化合物是在膜上进行的 H-

T 置换 ,李德有等〔21〕在研究中发现膜越薄反应效果越好 ,并实现了许多新药的氚标记反应.

4　催化方法组合学

本世纪 80年代初期胡文祥曾提出:化学 、生物和物理三大类催化方法合理相互组合运用 ,

可以克服单一方法的不足之处 ,充分发挥有关方法的长处.随后又同恽榴红教授合作通过实验

和理论探索 ,建立了微波催化与化学催化 、超声波催化与化学催化 、超声波催化与酶促合成等
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相结合的方法 ,提出了“微波组合化学” 、“超声组合化学”及“催化方法组合学”等概念.例如在

二取代羟乙酸与甲醇或乙醇发生酯化的反应中 ,用浓硫酸作为化学催化剂 ,常规回流搅拌4 h

方可使反应完成 ,倘若在微波的反应器中回流 3 ～ 5 min即可达到同样收率.研究发现 ,脂肪酶

在 50℃以下超声波作用 1 h ,酶的活力仍然保持完好状态 ,这就为建立酶(或微生物)促-超声

波催化联用方法提供了依据.例如在用二苯羟乙酸活化酯与单糖或双糖进行选择性酶促酯化

反应时 ,要达到同样产率 ,超声波只需 0.5 ～ 1 h ,而常规搅拌反应则需 6 d.

磁场与酶促 、磁场与化学催化(包括相转移催化)、磁场与超声或微波、电场与超声 、光与超

声催化等相结合的方法 ,以及红外、微波与其它方法的组合运用等将会有广泛的应用前景 ,可

大大提高科研效率 ,节省经费.显然这些催化方法的合理运用或组合运用可以取长补短 ,从而

达到更有效地催化有机、药物及生物化学反应的目的.

随着对微波技术进行广泛的横向研究(在不影响通讯的情况下),必将会为人们提供更多的

技术手段 ,合理地组合运用微波、红外 、磁场 、超声波等物理催化手段及新的化学催化方法和生物

(酵母 、脂肪酶、酯酶 、蛋白酶及我们首次提出的“糖酶”
〔21〕
等)催化方法

〔22 ～ 25〕
,将极大地改变现有

化学合成反应(尤其是药物合成)的现状 ,并在即将来临的21世纪中得到更加广泛的应用.
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超声回流反应器的研制

胡文祥 挥榴红
`

曹 哗

(国防科工委军事医学研究所 北京 1 0 01 0) 1

摘 要 本文简述 了超声波回 流反应器 的研制和应 用 实例
。

关健词 超 声波 催化 化 学反应

超声回流反应器是用超声波催化化学反应的

装置
,

用于催化有机
、

药物化学和生物化学 的多

种反应
。

超声波是指频率高于 Z 0 0 0 o H z
的声波

。

它在

媒质中传播能引起媒质分子间的剧烈摩擦和热量

耗散
,

从而产生各种初级和次级超声波效应
,

如

超声波热效应
、

化学效应
、

空化效应及其它物理

效应等
。

因此
,

超声技术被广泛用于清洗
、

粉碎
、

除尘及工业
、

国防和医疗等许多领域
。

在有机和

药物化学反应中
,

要改变反应体系的活性
,

往往

是通过调节某些物理和化学条件来实现
,

如加热

和加压
,

尤其是使用催化剂等
,

因而发展了相应

的催化技术
。

由于超声波的
“
空化

”

作用可造成

反应体系活性的变化
,

产生足 以引发化学反应的

瞬时高温高压
,

形成 了局部高能中心
,

促进化学

反应的顺利进行
,

这是超声波催化化学反应 的主

要 因素
。

超声波的次级效应如机械振荡
、

乳化
、

扩

散
、

击碎等都有利于反应物的全方位充分混合
,

比

一般相转移催化和机械搅拌更为有效地促使反应

顺利进行
,

所以超声波技术也逐步进人化学实验

室
,

作为一种物理催化手段
,

使有机药物化学的

反应面貌大为改观
。

一

我们将超声波技术引人有机药 物化学 实验

室
,

并将其改造成超声波 回流反应器
,

目的是提

供一种方便实用的化学回流反应催化装置
,

以缩

短化学反应时间
,

提高反应的选择性和收率
,

催

化多种类型的有机
、

药物化学
、

组合化学和生物

化学反应
。

超声波回流反应器由四部分组成
:

同时或相

继配带一种或多种探头的超声波发生器
、

反应容

器
、

冷凝装置和温控系统
,

其中
,

反应容器包括

标准的或按需要 自制 的二颈瓶
、

或三颈瓶
、

或 四

颈瓶
、

或同时使用多探头时它们的合理组合运用
。

温控系统包括液氮浴
、

或干冰丙酮 (乙醇 ) 浴
、

或

冰盐浴
、

或冰浴
、

或由温度控制器控制的水浴或

油浴
。

如 图 1 所示是超声波回流反应器的一种
,

其

中超声波发生器 1 的探头 2 插人到三颈瓶 3 的液

面下
,

并用密封圈 4 密封
,

回流冷凝管 5 和温度

计 6 分别插人到三颈瓶 3 的两个侧 口 内
,

回流冷

凝管顶端接氯化钙干燥管 7
,

三颈瓶 3 浸人到水

浴或油浴 8 中
,

水浴或油浴的温度由温度控制器

9 配带的电阻丝 10 加热
。

汉汉汉汉汉汉汉汉汉戈戈一
一一一一一一一一一一一

洲洲洲洲洲洲目目趁丫丫

图 1 超声波 回流反应器

1
.

超声波发生器 2
.

探头 3
.

三颈瓶 4
.

密封圈

5
.

回流冷凝管 .6 温度计 7
.

抓化钙 干燥管

8
.

水 浴 (油浴 ) 9
.

温度控制器 10
.

电阻丝

我们先后用超声波回流反应器催化加成
、

取

代
、

水解
、

醋化和醋交换
、

烷基化
、

酞基化
、

缩

合
、

脱氢
、

环合
、

氧化等许多类型的有机药物和

生物化学反应及许多组合化学合成反应
、

分子生

物学和材料制备反应
,

并将其用于天然产物提取
、

头发萃取
、

药物制剂或洗涤剂的均匀分散
、

肺上

皮 I 型细胞的均匀破碎等物理过程
,

都取得了良

4 1

97



《现代仪器使用与维修》 一九九九年·第一期

好效果。 在不需要回流的情况下（如高沸点液体

的中、低温反应），可直接将探头简单地插入反应

容器 中即可。 同时我们还首创了超声波催化与化

学催化、 超声波催化与酶促合成、 超声波与微波

催化 等合理组合运用的新方法，显示了更大的优

越性 。 实验结果表明， 超声回流反应器在加快有

机药物或生物化学反应速度、 提高反应选择性和

收率等方面显示出许多优越性，使过去许多难以

发生或速度很慢的化学反应或物理过程变得容易

实现井快速完成。

下面举例说明本装置的部分应用 d

1， 用超声波回流反应器制备9－草甲朦

将9-;I:甲醒2. 23g (0. 0108mol)， 无水乙醇

37,5ml,50%的水合脚3. 3ml (3.饵，O. 034mol), 

依次加到作为反应容器的10ml三颈烧瓶中， 用

超声回流反应器催化反应lh，产率89. 0%, mp. 

123, 5℃ ～124,5℃，其中超声波发生器的型号为：

美国芝加哥Cole-Parmer仪器公司生产的Ultra

sonic Homogeniter 系列4710 型。 产品通过了元

素分析和波谱鉴定。 若用常规热反应方法， 搅拌

反应48h， 反应几乎没有发生。

2. 用超声波回流反应器合成1－ 在重氯甲皖

将1－苗甲踪O.900g (0. 00369mol)，无水乙酷

150ml 和活性二氧化锚3, 10g (0. 0357mol)先后

加入 500ml的三颈烧瓶中， 用 超声回流反应器催

化反应l Omin， 用砂心漏斗过滤， 得到紫红色液

体。蒸出榕剂，得红色固体o. 70栓， 产率78,9%, 

mp. 123℃ ～124℃，产品通过了元素分析和波谱

鉴定。

The Design of the Ultrasonic Reflux Reactor 

Hu Wenxiang Yun Liuhong 幡 Cao Ye 

(Institute of Military Medicine COSTIND Beijing 100100 

(Institute of Pharmacology and Toxicology, Academy of 

岛1ilitary Medical Sciences , Beijing 100850) 

Abstract This paper presents the design, preparation and applications of 
the ultrasonic reflux reactor. 

Key words Ultrasonic Reflux Catalysis Chemical Reaction 
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邻苯二甲酰亚胺己过氧酸的合成及其漂白性能研究 研究简报

胡文祥　刘　云
*

　恽榴红
* *

　王宗君

总装备部军事医药研究发展中心　北京　 100101

　　　* 北京轻工业学院化工系　北京　 100037

* * 军事医学科学院毒物药物研究所　北京　 100850

国家自然科学基金资助项目 ( 39200155)

胡文祥 ,男 , 1961年 11月生 ,博士 ,研究员

　　洗涤剂工业一直在不断寻找一种在低温下具有优良漂
白性能的漂白剂。为达到降低洗涤温度的目的 ,漂白活化剂

应运而生。但在过去很长一段时间内 ,各种漂白活化剂都因

存在种种缺陷而不能广泛推广应用。近几年来 ,邻苯二甲酰

亚胺己过氧酸 ( phthalamidopero xycaproic acid, PAP)在国外

受到相当重视。因为 PAP在 5～ 85℃均具有良好的漂白作

用 ,而且相对于其他的过酸类又显得稳定 ,便于存储。 PAP

已被用作氧化剂、漂白剂、杀菌消毒剂等 ,并且它对于因经常

穿洗而在衣服上滞留的浅黄或灰的特殊油腻污点具有极佳

的漂洗效果。另外 PAP在卫生保健方面也有许多独特的优

点。

PAP的合成原料易得 ,合成产率高 ,在民用、卫生、航空

和国防部门等有较大的开发应用价值 ,推广使用可望取得良

好的经济效益。

1　结果与讨论

1. 1　 PAP的合成改进

PAP合成路线如下:

邻苯二甲酰亚胺己酸 ( PAC)的合成对反应条件要求较

苛刻 ,由于己内酰胺在 70℃就可能分解氧化 ,在 100℃可生成

己二酰胺和己二酸单酰胺 ,并能进一步聚合 ,所以要求反应

时隔绝氧气。鉴于此 ,小剂量制备时在封管中进行 ,大剂量制

备时在高压釜中进行。通过多次探讨优化实验条件 ,选择

180℃ 、反应时间 7 h、配料比邻苯二甲酸酐 己内酰胺 水= 1

 1 1(摩尔分数 )为较佳反应条件。我们还用微波催化此反

应〔3〕 ,用少量水引发 ,反应 5 min,产率可达 60%以上。

在 PAP的合成中 ,分别以 98% 的浓硫酸和甲磺酸作催

化剂 , 30% H2O2作氧化剂进行过氧化反应。实验结果表明 ,

两种酸都具有较好的催化性能 ,均可达到较高的产率。甲磺

酸催化效果 (产率 80. 7% )稍优于浓硫酸 ( 77. 4% ) ,并且

PAC在甲磺酸中的溶解度比在浓硫酸中大 ,溶解后不会出

现泛黄现象 ,但是实际应用中常因甲磺酸价格较贵而用浓硫

酸居多。

在对 PAP的后处理中 ,我们对文献〔 1〕中复杂的后处理

过程进行了改进 ,先用水稀释 ,得到白色悬浮固体 ,过滤时水

洗至 p H6～ 7,除掉过量的酸和 H2O2 ,用乙酸乙酯重结晶得

到纯品。

1. 2　 PAP活性氧测定

PAP活性氧含量的测定结果见表 1。其平均测定值为 4.

98% ,即 PAP活性氧含量为 4. 98%。

表 1　 PAP活性氧含量

次数 PAP

(m / g)

KM nO4浓度

( cB /mo l L- 1)

KMnO4用量

(V /ml)

活性氧含量

(% )

1 0. 207 7 0. 1 13. 2 5. 1

2 0. 240 6 0. 1 14. 1 4. 7

3 0. 189 3 0. 1 11. 6 4. 9

4 0. 220 7 0. 1 14. 0 5. 2

1. 3　 PAP漂白性能
我们测试了 PAP的漂白性能 ,对于漂白亚甲蓝污布和

酱油污布的漂白率 (% )分别超过了 60%和 90% ,如表 2所示。

实验结果表明 , PAP单独用作漂白剂时 ,具有较好的漂白效

果 ,它与常用的洗涤剂成分链烷基苯磺酸钠 ( LAS)也有较好

的配伍性 ,实验结果见表 2。

表 2　 PAP漂白性能及其配伍性

序号 成　　分
去污率 ,%

亚甲蓝污布 酱油污布

1 PAP 64. 6 91. 4

2 0. 7PAP+ 0. 3 L AS 46. 2 88. 3

3 0. 7PAP+ 0. 2 LAS+ 0. 1月桂酸 41. 3 76. 4

4 0. 7PAP+ 0. 3熊猫洗衣粉 50. 4 88. 4

5 熊猫洗衣粉 53. 6 86. 1

2　实验部分

2. 1　 PAC的制备

将 1. 480 g ( 0. 01 mo l)邻苯二甲酸酐 , 1. 132 g己内酰

胺 ,研磨均匀 ,装入小封管中 (= 3. 6 cm) ,加入 0. 18 ml水 ,

N2保护下封口 ,铁套控温 160℃ ,反应 5 h。得到白色晶体 ,研

细 ,乙酸乙酯重结晶 ,得到针状晶体 ,过滤 ,真空干燥。mp

104. 6～ 105. 3℃ (文献值 104～ 105℃ )。元素分析 C14 H15NO4
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( M= 261. 28) ,计算值 (% ): C 64. 36, H 5. 79, N 5. 36;实测

值 (% ): C 64. 39, H 5. 70, N 5. 19。IR(漫反射法 ) gmax cm- 1:

3 450～ 2 900( O H缔合峰 ) , 1 772. 3( C= O ) , 1 724. 1( C=

O )。M S( m /z): 262. 1( M+ 1) , 244. 1( M - OH) , 217 ( M-

CO2)。
1 H-NM R[ ( CD3 ) 2CO) ]δppm: 10. 4 ( s, 1H) , 7. 78( s,

4H) , 3. 6 ( t, 2H) , 2. 26 ( 1, 2 H) , 1. 61 ( m, 4H) , 1. 34 ( m,

2H)。13C-NMR[ ( CD3 ) 2CO ] δppm: 175. 1( 2× C= O ) , 169. 2

( C= O ) , 135. 3( Ar , 2× β -C ) , 133. 5( Ar , 2× γ-C) , 124. 1

( Ar , 2×α-C) , 38. 7, 34. 4, 29. 4, 27. 4, 25. 6[ ( CH2 )5 ]。

　 　用高压釜方法重复此实验 ,油浴控温 180℃ ,反应 6～ 8

h,得黄色晶体 ,重结晶过滤 ,真空干燥得白色针状晶体。mp

104. 3℃。产率为 84. 9%。在用微波合成探讨中 ,中火反应 5

min,得浅红褐色晶体。薄层层析 ,有目的产物存在 ,产率约

60%。

2. 2　 PAP的制备
在 50 m l烧杯中加入 2. 12 g 96%的 H2 SO4 , 20℃下缓慢

11。IP (漫反射法 )υmax cm-1: 3 399. 9( OH) , 1 772. 3( C= O ) ,

1 712. 5 ( C = O ) , 1 558. 2, 1 398. 2 ( A r )。1H-NMR

[( CD3 ) 2CO ] δppm: 12. 19 ( s, 1H) , 7. 79 ( s, 4H) , 3. 60,

2. 32, 1. 64, 1. 35( m , 10H); 13 C-NMR [( CD3 )2CO ] δppm:

173. 2( C= O ) , 169. 2( C= O ) , 135. 4( 2×β -C) , 133. 6( 2×γ-

C) . 124. 1( 2×α-C) , 38. 6, 31. 3, 29. 2, 27. 3, 25. 5[ ( C H2 )5 ]。

MS( m /z): 227( M ) , 244( M- OO H) , 216( M- COOOH) , 160

[M- ( CH2 )4- COOOH ], 88( C6H5 )。

用等量的甲磺酸代替浓硫酸重复实验 ,产率为 80. 7%。

2. 3　 PAP活性氧测定

参照中华人民共和国国标洗涤剂测试方法测定活性氧。

用 0. 1 mo l /L KM nO4氧化还原滴定 PAP,但因 PAP不溶于

水 , 滴 定 效 果 不 佳 , 后 试 用 丙 酮 溶 解 , 再 用

0. 1 mo l /L KMnO4溶液滴定 ,效果有较大改善。

活性氧含量 X= V× 10- 3× c× 0. 8 /m ,其中 V为测定耗

用 KM nO4标准溶液的体积 ( ml) , c为 KM nO4标准溶液浓度

( mo l /L ) , m为试验中 PAP的质量 ( g )。

2. 4　 PAP漂白性能测试
选用亚甲蓝和酱油污染过的污布作漂洗对象 ,参照美国

专利 US 5279575和中华人民共和国国标洗涤剂测试方法 ,

进行 PAP漂白性能测试。

关键词　邻苯二甲酸酐类 ;己内酰胺 ;催化作用 ;氧化剂

中国图书资料分类法分类号　 TQ649

( 1998- 09- 10　收稿 )

加入 1. 31 g ( 0. 005 mo l) P AC,磁力搅拌 ,待完全溶解后 ,冰

浴控温 25℃ ,缓慢滴加 3. 40 g 30% H2 O2 ( 0. 03 mo l) ,搅拌 1. 
5 h(其间可补加少量的浓硫酸保持液相 ) ,将所得物冰浴冷
却 ,加入 8 ml 20% 的硫酸铵 ,控温 5℃ ,搅拌 15 min,过滤 ,将

其 悬浮 在 10 ml 8% 的 N a2 SO4溶 液中 , 25℃下 用 15% 的

N a2 CO3溶液中和至 p H6,过滤 ,冰水洗涤 2× 10 ml,真空干

燥 ,得白色晶体。产率 82. 1% , mp 89. 8～ 90. 6℃ (文献值 89～

90℃ )。元素分析 C14 H15 O5 ( M = 277. 28) ,计算值 (% ): C 60. 

64, H 5. 45, N 5. 05;实测值 (% ): C 60. 63, H 5. 38, N 5.
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适于含碳酸盐丰富的有机样品 (如贝壳 )的消

解
。

H 25 0 4、

H
3p o ;的沸点均较高

,

在微波加

热下
,

不 能 运 行较长 的时 间
,

通 常 不 选用

H Z S O 4 和 H 3 P 0 4
.

3 微波消毒

微波的热效应还可用于实验室中的消毒

灭菌
。

与压力蒸汽灭菌的方法 比较
,

具有灭

菌快速
、

效果可靠
,

作用温度低及对物品损坏

小等优点
,

更能够适应特殊情 况下大量器材

快速灭菌的需要
。

军事医学科学院五所近几年就微波对微

生物的杀灭效果进行了多次 实验观察
,

结果

表明
,

将含水量为 10 % 一 15 % 的敷料 包
、

器

械包置于微波灭菌器 中作用 7而n( 10 O 度 )
,

可将大肠杆菌
、

金黄色葡萄球菌
、

绿脓杆菌
、

白色 念 珠 菌 杀灭
,

作用 13 m in
,

可 将 其 内

H b s A g 抗 原性破坏
,

作用 1 3一 1 9m i n 可 将

敷料包以及牙科器械进行快速消毒
。

另外
,

我们利用 实验室 的微波炉对纸张

和纸币进行初步消毒实验
,

也证 明选择合适

的微波功率和时间
,

并使微波炉 内保持一定

湿度
,

即可实现对容易沾染细菌的纸张如医

院处方等进行消毒
。

对人民币进行消毒时
,

50

和 10 0 元的纸币由于有金属水线
,

需 用含水

的包布包裹
,

且一次 不宜过多
。

对人 民币消

毒的最佳条件及效果还有待进一步实验
。

除以上三个方面的应用
,

我们最近又对

微波快速炮制 中药的效果进行了研究
,

取得

了一些初步进展
.

微波在实验室中的应用范

围很广
,

对其的应用研究可 以大大地提高科

研和工作的效率
。

(上接 5 3 页 )

对 H Z S 气体进行吸收后
,

再对该样品做天然 气的组份分析
,

结果见表

表 1 天然气组份分析表

组组份份 氮气气 甲烷烷 乙烷烷 丙烷烷 异丁烷烷 正丁烷烷 异戊烷烷 正戊烷烷

样样品 111 3
.

2333 89
.

7 999 3
.

2 111 1
.

7 555 0
.

8 555 0
.

7888 0
.

2 111 0
.

1888

样样品 222 3
.

3000 89
.

6 777 3
.

3000 1
.

7 333 0
.

8222 0
.

7444 0
.

2444 0
.

2000

平平均值值 3
.

2 666 89
.

7 333 3
.

2 666 1
.

7444 0
.

8444 0
.

7666 0
.

2222 0
.

1999

相相关系数 .0 9 99 999

备备注 样品 1 为未进行 H ZS 气体吸收的气样
,

样品 2 为己进行 H ZS 气体吸收的气样
...

3 结论

由表 l 可知
, `

样 品 1
’

和
`

样 品 2
’

测试结

果的相关系数为 0
.

9 9 9 9
,

可 以确认进行 H Z S

气体吸收不影响气样其它组份的定量
。

并且

进行 H ZS 气体吸收的操作是 比较简便的
,

易

于在基层化验室推广使用
.

式 ( l ) 或知
,

l mo l 的 Z n (A C )
: 可 吸 收

l m ol 的硫化氢气体
,

一次吸收过程量 的转换

如下
。

51111 5% Z n (A C )
:
溶液一

0
.

2 5 g Z n (A C )
2

一
0

,

0 4 6 g H 2 5

以瓶中平均含气 4 0 0 inl 计
,

硫化氢粗含量按

式 (2) 计算

硫化氢粗含量 ( g / ilIT ) = ( n x o
.

O4 6 ) / 4 00 (2 )
n 一注人 s inl s % Z n( A C )

:
溶液 的次数

上述方法可对天然气中硫化氢含量进行

粗定量
,

该方法精密度不高
,

但对硫化氢含量

较高的天然气样品有很好的准确性
。
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表 2 糖酉旨酶促合成结果

合成方 法 投料 / g 催化酶 / g 反应时间 / h 粗产品 产率估计 / %

二苯经 乙 酸甲酷 +葡 萄糖 .3 6魂十 6. 4 8

三氯乙 醇醋 十葡萄糖 5
.

17 + 5
.

97

甲酉旨+ 孚L糖 7
.

28 + 2 0
.

54

三氯乙 醇酣 +乳糖 1 0
.

8十 2 0
.

54

温度 /℃

4 0 ~ 5 0

5 0

5 5

8 O

8 0

淡黄 色糖浆体

红棕 色糖浆体

黄棕 色糖浆体

红褐 色糖浆体

2 O

2 6

8 O

8 0

表 2结果表明
,

酶促条件下
,

活化醋与糖的醋交换反应是可 以实现的
,

三氯乙醇醋的活性 比甲醋高
,

单糖醋 比双糖醋的醋交换能力强
.

这是因为一O C H
Z
C 1C

3

比一O C H
3

结构更复杂
,

电负性 高
,

更 易离 去
,

易被亲核基团所取代 ; 二糖是单糖的二聚体
,

相对而言
,

空间位阻大
,

醇轻基极化效应趋 同
,

选择定位性

下降
.

2
.

4 糖酉旨后处理

所得 的粗产品为很粘稠的糖浆体
,

且伴有着色物
.

在分离提纯过程中
,

采用水相和有机相 ( 乙醚 ) 同

时溶解混合物
,

将所得有机相水洗除去未反应的糖
,

二 甲苯微热洗涤除去未反应的活化酷
.

然后
,

经浓缩

和高效分离手段— 柱层析
,

分离效率可达 9 。% 以上
.

3 结 论
1) 本文在合成二苯轻乙 酸甲酷过程中

,

采用了传统 iF s c h er 法和现代合成技术— 微波催化和 超

声波催化
,

均得到了可观的产率
,

后两者在时间和操作方面具有大的优势
.

2) 本文在合成活化醋中间体的基础上
,

探 索了活化醋与糖类进行醋交换酶促 反应条件
,

这种合成

方法 比传统糖醋合成方法简便
,

易操作
,

产率要高
.
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微 波 密 封 罐 消 解 ! ! " 法 测 定 螺 旋 藻 中 金 属 元 素 含 量

! ! " # $ % $ & ’ ( ) * % ( + ) + , - $ % * . . ( / 0 . $ ’ $ ) % 1 ( ) " % ( & * . ( ) * 
2 3 - ( / + 4 * 5 $ # ( 6 $ 1 % ( + ) ( ) " $ * . $ 7 8 * & 

曹 晔 曹 泮 香 胡 文 祥 

（ 总 装 备 部 后 勤 部 军 事 医 学 研 究 所 ， 北 京 # $ $ # $ # ）

摘 要 ： 本 文 利 用 普 通 微 波 炉 及 带 安 全 膜 片 的 双 筒 密 闭 罐 消 解 螺 旋 藻 ， 用 原 子 吸 收 法 测 定 了 螺 旋 藻 中 钙 、 铁 、 铜 、 锌 、 

铅 、 镉 。 研 究 了 微 波 功 率 、 消 解 时 间 、 不 同 混 酸 等 因 素 对 螺 旋 藻 消 解 效 果 的 影 响 。 

关 键 词 ： 微 波 消 解 ； ! ! " 法 ； 金 属 元 素

中 图 分 类 号 ： % & ’ ( ) * # 文 献 标 识 码 ： ! 文 章 编 号 ： # $ $ * + , , - . （ . $ $ $ ） $ ’ + $ $ / ( + $ . 

实 验 室 用 微 波 消 解 系 统 自 动 化 程 度 较 高 ， 有 压 力 监 测 

和 控 制 系 统 ， 使 用 方 便 。 但 价 格 较 高 ， 不 是 每 个 实 验 室 都 有 

条 件 购 置 的 。 我 们 认 为 ， 只 要 选 择 适 当 的 消 解 程 序 ， 用 普 通 

家 用 微 波 炉 和 消 解 罐 进 行 微 波 消 化 可 以 达 到 和 微 波 消 解 系 

统 一 样 的 效 果 。 在 用 原 子 吸 收 法 （ ! ! " 法 ） 分 析 螺 旋 藻 中 微

量 元 素 时 ， 我 们 使 用 了 这 种 预 处 理 方 法 。 结 果 表 明 这 种 预 

处 理 方 法 同 样 具 有 快 速 、 耗 电 低 、 试 剂 用 量 少 ， 污 染 少 ， 消 化 

完 全 等 优 点 ， 并 保 证 了 分 析 的 准 确 性 和 高 效 性 。 

! 实 验 部 分

! " ! 仪 器

" ! " 0 ( . ( 原 子 吸 收 光 谱 仪 ， 1 2 , $ $ 3 不 锈 钢 腔 胆 格 兰 仕

微 波 炉 ， 4 5 + . # 高 效 微 波 消 解 罐 。

! " # 样 品 与 试 剂

螺 旋 藻 干 粉 ， 钙 、 铁 、 锌 、 铜 、 铅 、 镉 标 准 溶 液 ， 优 级 纯 的 

6 7 % * 、 6 . % . 、 6 8 9 % / ， 去 离 子 蒸 馏 水 。

! " $ 分 析 方 法

# ) * ) # 样 品 的 预 处 理

准 确 称 取 螺 旋 藻 样 品 $ ) * $ + $ ) ’ $ : ， 装 于 # $ $ ; < 消 化 罐

内 杯 底 部 ， 加 入 6 7 % * . ) $ + & ) $ ; < ， 使 酸 完 全 浸 没 样 品 ， 浸 泡

# $ ; = > ， 加 入 6 . % . . ) $ + * ) $ ; < ， 浸 泡 . $ ; = > 后 ， 盖 上 密 封 盖 ， 擦

干 内 杯 外 表 面 ， 放 入 外 壳 ， 拧 紧 外 壳 压 盖 后 放 入 微 波 炉 中 。 

设 计 消 解 程 序 ， 见 表 # ， 按 消 解 程 序 的 步 骤 ， 分 ’ 步 进 行 消 解 。

消 解 后 将 消 化 罐 从 微 波 炉 中 取 出 ， 置 于 冰 箱 冷 藏 室 中 保 存 

# ’ ; = > 左 右 （ 或 在 室 温 状 态 保 存 * $ ; = > 以 上 ） ， 然 后 再 打 开 罐 ，

将 溶 液 转 移 至 适 当 容 量 瓶 中 ， 定 容 ， 摇 匀 备 用 。 

（ 下 接 * & 页 ）

收 稿 日 期 ： . $ $ $ + $ / + # , 
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（ 上 接 ! " 页 ）

表 ! 螺 旋 藻 的 微 波 消 解 程 序 

步 骤 （ # ） $ % & ! ’ 

功 率 （ ( ） % ! ) ) % ! ) ! ) ) * ! ) 

时 间 （ + , - ） % & ’ ’ ’ 

表 " 仪 器 工 作 条 件 

元 素 测 定 方 式 
波 长 

（ - + ） 

光 谱 通 带 

（ - + ） 

灯 电 流 

（ + . ） 
助 燃 比 

灰 化 

温 度 / 

原 子 化 

温 度 （ / ） 

0 1 2 3 . . 4 % 5 & 6 ! ) 6 ! ! ! ： $ ! ’ ) % ) ) ) 

7 8 2 3 . . 4 % % 5 6 ) $ ’ ! ： $ & ’ ) $ 5 ) ) 

7 9 3 . . 4 & % ! 6 5 $ ’ ’ ： $ 

: - 3 . . 4 % $ & 6 ; $ * ! ： $ 

3 < 3 . . 4 % ! 5 6 & ) 6 % 5 ’ ： $ 

7 = 3 . . 4 ! % % 6 " ) 6 ! * ! ： $ 

$ 6 & 6 % 仪 器 工 作 条 件

各 元 素 仪 器 工 作 条 件 见 表 % 
$ 6 & 6 & 样 品 测 定

用 3 . . 4 法 （ 火 焰 原 子 吸 收 法 ） 测 定 钙 、 铜 、 铁 、 锌 ， 用

2 3 . . 4 法 （ 石 墨 炉 原 子 吸 收 法 ） 测 定 铅 、 镉 ， 分 别 绘 制 各 元 素

标 准 曲 线 ， 测 定 样 品 吸 光 度 ， 计 算 各 待 测 元 素 浓 度 。 

" 结 果 与 讨 论

" # ! 测 定 结 果

螺 旋 藻 样 品 各 金 属 元 素 的 测 定 结 果 见 表 & 。

表 $ 螺 旋 藻 中 钙 、 铁 、 锌 、 铜 、 铅 、 镉 测 定 结 果 （ ! > ? > ） 

元 素 钙 铁 锌 铜 铅 镉 

结 果 % ! ; * 6 " @ $ ; 6 * $ $ ) ) @ $ * 6 " $ * 6 % $ @ & 6 % $ & 6 $ ! @ ) 6 " 5 ) 6 ! ! @ ) 6 ) & ) 6 ) * @ ) 6 ) $ 

" # " 讨 论

% 6 % 6 $ 微 波 消 解 系 统 和 微 波 炉 加 消 解 罐 两 种 微 波 消 解 方 式

的 比 较 

结 果 表 明 ， 只 要 选 择 适 当 的 消 解 程 序 ， 用 普 通 家 用 微 波 

炉 和 消 解 罐 进 行 微 波 消 化 可 以 达 到 和 微 波 消 解 系 统 一 样 的 

效 果 。 微 波 炉 最 好 选 择 带 不 锈 钢 内 胆 并 且 功 率 连 续 可 调 ； 

消 解 罐 应 选 用 带 安 全 膜 片 的 双 筒 消 解 罐 ， 用 以 防 止 超 压 后 

造 成 消 解 罐 破 裂 和 爆 炸 。 

% 6 % 6 % 湿 法 消 解 与 微 波 消 解 的 比 较

可 由 以 下 几 方 面 进 行 比 较 速 度 ： 微 波 消 解 比 湿 法 消 解 

速 度 快 $ ) 倍 以 上 。 例 如 用 湿 法 消 化 螺 旋 藻 ， 需 $ ) A 以 上 ， 用

微 波 消 解 只 需 $ A 左 右 。

准 确 性 ： 湿 法 消 解 人 为 误 差 因 素 多 ， 回 收 率 低 ， 重 复 性 

差 ； 微 波 消 解 背 景 低 、 污 染 低 ， 易 挥 发 元 素 ， 基 本 上 无 损 失 ， 

回 收 率 较 高 。 

试 剂 用 量 ： 湿 法 消 解 试 剂 用 量 大 ； 微 波 消 解 加 热 速 度 

快 ， 用 较 少 的 试 剂 量 即 可 使 样 品 全 溶 。 

安 全 ： 传 统 的 湿 法 消 解 劳 动 强 度 大 ， 操 作 者 极 易 受 到 酸 

及 其 它 有 害 气 体 的 污 染 毒 害 ， 浓 酸 飞 溅 还 易 灼 伤 人 。 微 波 

消 解 以 其 密 闭 高 效 的 消 解 方 式 保 护 了 操 作 者 的 安 全 。 

综 上 所 述 ， 微 波 消 解 比 传 统 消 解 方 法 更 加 适 应 现 代 科 

技 发 展 对 化 学 分 析 质 量 和 速 度 的 要 求 ， 微 波 消 解 逐 步 取 代 

传 统 样 品 预 处 理 方 法 成 为 一 种 趋 势 。 
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Abstract: Rapid reaction of pyrrole and benzaldehyde in xylene with microwave irradiation affords 
the tetraphenylporphyrin in good yield, and purification of the product is very simple. Combination of 
physical-chemical catalysis is a very useful tool to catalyze chemical reaction.  
 
Keywords: Rapid Synthesis, Tetraphenylporphyrin, Microwave Irradiation 

During recent years, many different types of organic reactions have been reported to be efficiently car-

ried out under microwave irradiation conditions. By using microwave irradiation, many reactions proceed 

fast with high chemical yields [1]. This rapid new synthetic method could be used to synthesize a wide range 

of organic compounds, such as tetraphenylporphyrin (TPPH2) which plays an important role in bionics, 

host-guest chemistry and bioinorganic chemistry. 

The synthesis of tetraphenylporphyrin has been very well documented in the literature [2] [3] [4] [5]. 

The classical methods involve the refluxing of benzaldehyde with pyrrole in the presence of acid as catalyst. 

These reactions have some limitations such as relatively poor yields, severe reaction conditions and intracta-

ble purification problems. Loupy and co-workers reported the preparation of tetraphenylporphyrins under 

microwave irradiation in dry media in 1992 [6], but the reaction suffered from small scale and low yield. In 

this work a procedure to perform rapid and efficient synthesis of tetraphenylporphyrin in microwave oven 

(Scheme 1) is described. 

 

Scheme 1. 

This reaction is modified by changing media and catalyst. We have found that in the presence of 

p-nitro-benzoic acid as catalyst, the product (TPPH2) was easily obtained by microwave irradiation of the 

mixture of benzaldehyde and pyrrole in xylene for a few minutes. Recrystallization of crude product from 
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ethanol yields about 30% yield of pure TPPH2 and at least twofold higher than that of dry reactions [6]. The 

other advantage is the ease of product purification when compared to the conventional methods. The product 

was identified on the basis of elemental analysis, NMR, FT-IR and FAB-MS. With decreasing activation 

energy and increasing reaction rate, the microwave techniques may be called “high-energy techniques” in 

organic synthesis [1]. With other examples reported by us, we have shown that microwave irradiation, 

coupled with other techniques are very useful tools in chemical synthesis [7] [8] [9] [10]. 

Experimental 

The microwave oven used for this study is a domestic National model NN-K652. The NMR spectra was 

recorded with a JNM-GX400 NMR spectrometer (using TMS as an internal standard) and the FT-IR spectra 

with a Nicolet Magna-LR spectrometer, FAB-MS datas were obtained using a Labspec instrument. 

A solution of pyrrole (1.4 mL) and benzaldenyde (2.1 mL) was added in xylene (45 mL), and catalyzed 

by 4-nitro-benzoic acid. The mixture was introduced into a microwave oven, and heated for 3 minutes in 850 

watts setting. After cooling to room temperature, the crude product was recrystallized with ethanol 2 - 3 

times to yield pure tetraphenylporphyrin with violet color, m. p. = 370˚C. Anal. Found (%) (Calcd. %) C 

85.16 (85.91), H 4.87 (4.89), N 8.92 (9.12). FT-IR (KBr, cm−1): 3436.6, 3315.1 (νNH); 3052.8, 3030.6 (νNH, 

ArH); 1594.9, 1473.4, 1442.5 (In-plane skeletal vibrations); 798.4, 698.1 (δCH, out-of-plane bending defor-

mation, monosubstitute benzene). 1HNMR (δ ppm, CDCl3): 7.78 (3H × 4, o, p-position of benzyl), 8.24 (2H 

× 4, pyrrole), 8.86 (2H × 4, m-position of benzyl). 13C NMR (δ ppm, CDCl3): 142.2, 134.5, 130.8, 128.0, 

127.7, 126.7, 120.1. FAB-MS [propanetriol (M = 92) was used as substrate in FAB-MS]: 613 (M+ − 1), 370 

(1/2M + 64 − 1), 462 (370 + 92), 554(462 + 92), 644 (554 + 90), 276 (370 − 94), 167, 259 (167 + 92), 351 

(167 + 92'2), 443 (167 + 92'3), 535 (167 + 92'4), 184 (92'2), 94 (92 + 2). 
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Abstract: This paper reports the application of physical and biological catalysis in organic or medi-
cinal chemistry, especially illustrates the advantages of microwave, ultrasonic wave, lipase catalysis 
and combinatorial methodologies in organic synthesis or medicinal chemistry.  
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Organic synthetic chemistry has made rapid progress during recent years. The new reactions, novel 

reagents, novel catalytic methodologies and computer aided design of synthetic route have found wide ap-

plication. This made the complex reactions to be performed, easier and more economic. Application of 

physical catalysis (mechanic methods, ultrasonic wave, microwave irradiation, x-ray, light wave including 

electromagnetic wave of all wave band even laser, synchro-irradiation, electronic field and magnetic field) 

and biological catalysis (esterase, lipase, protease, abzymes, nucleicacidase, tissue, cell, yeast, microbe, 

“saccharinase” and “polymer enzyme” as we found in 1986) or mimic enzyme catalysis techniques can speed 

up the rate of synthesis of organic compounds or pharmaceuticals, improve the selectivity and increase yield 

of the reaction. So the whole appearance of reaction takes on a good look [1] [2] [3] [4] [5]. 

Microwave, IR, UV, laser and ultrasonic wave catalysis techniques may be called “high-energy” tech-

niques in organic synthesis. We have invented a new type of microwave reaction system (CN P ZL 

97201861). This instrument can be applied in organic, inorganic, medicinal, analytical chemistry, molecular 

biology, material science and biological medicine. We have used the set to catalyze esterification, ester ex-

change, alkylation, condensation and Knovenagel reaction, and achieved good results. A new type of ultra-

sonic wave flux reaction vessel (CN P ZL 97216451) has been used by us in organic reactions such as addi-

tion, substitution, hydrolysis, esterification, transesterification, alkylation, condensation, dehydrogenation, 

oxidation etc. In the meantime, this instrument has been applied to the physical process of hair extraction, 

well-distributed disperse of detergent and the well-distributed broken cell. The experiments mentioned above 

have given satisfactory results. 

Rapid reaction of pyrrole and benzaldehyde in xylene with microwave irradiation afforded the tetra-

phenylporphyrin in good yield (about 30%) which was twofold higher than that of dry reactions. Another 
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advantage is the easiness of product purification when compared with the normal methods. 

 

Scheme 1. The synthetic reaction of tetraphenylporphyrin by microwave irradiation. 

To the mixture of benzilic acid and methanol, was added drops of concentrated sulphuric acid and the 

reaction mixture was irradiated for 5 minutes under microwave (800 w) to afford 72.5% yield of methyl ben-

zilate. The reaction product was identified by elemental analysis and spectroscopy. The reaction time is 

shortened by 100 times compared to the method of heating at reflux temperature, and the yield is increased 

by 30%. Successful closed-ring synthesis of pyridochromanone with the reaction of PPA and phenoxynico-

tinic acid by microwave irradiation for 3 minutes was reported here. 

 

Scheme 2. The synthetic reactions of methyl benzilate and pyridochromanone by microwave irradiation. 

9-Anthraldehyde and 50% hydrazine hydrate were heated to reflux for 1 hour to produce 

9-anthraldehyde hydrazone with the yield of 89.0% under ultrasonic wave catalysis. The transformation, 

however, could not take place on conventional heating condition even if the reactants were stirred for 48 

hours. The synthesis of β-(1-Pyrene) hydrazone and β-(1-Pyrene) diazomethane was also accomplished with 

ultrasonic catalysis. 
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Scheme 3. Synthesis of 9-anthraldehyde hydrazone and β-(1-pyrene) diazomethane with ultrasonic. 

Enzyme is a type of biological catalyst [7] [8] [9]. Enzyme-catalyzed regioselective reactions, such as 

the transesterification catalyzed by lipase between benzilic acid and monose (D-glucose and D-fructose) or 

biose (sucrose, lactose and maltose) was performed respectively, and the results showed that the reaction 

yield of monose were better than that of biose. Owing to the different steric configuration of glucose and 

fructose, the esterifying positions is different, glucose afforded 6-position esterifying product while fructose 

afforded 1-position product. We tried to perform the above reactions with yeast instead of lipase, and the 

same results were achieved. This showed that yeast has some catalytic effect. Especially, when the ultrasonic 

wave catalysis combined with enzyme-catalyzed was utilized, the regioselective of transesterification of 

monose and biose can be enhanced and the yield increased from 5% by enzyme-catalyzed to 30% by combi-

natorial method, while the reaction time decreased from 6 days to 2 hours. The results indicated that combi-

natorial method have more advantages than single catalytic method. The combinatorial methodologies were 

also established among the physical, chemical and biological catalysis [10] [11]. This catalytic mechanism 

may be explained by transition state theory including enthalpy and entropy effects. 

 

Scheme 4. The transesterification of sugars and benzilic with enzyme-catalyzed. 

The evidence above indicate that applying physical, biological or chemical catalysis and their combina-

torial methodologies to synthesis, not only can greatly speed up the reaction rate and simplify the purification 
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procedure, but also increase the yield and improve the selectivity of reaction. The following ten kinds of 

combinatorial methodologies, ultrasonic-enzyme-catalyzed, ultrasonic-enzyme-chemical-catalyzed, micro-

wave-chemical-catalyzed, electronic field-ultrasonic-chemical catalyzed, electronic field-quaternaries-   

enzyme-catalyzed, infrared-chemical-catalyzed, ultrasonic-chemical-catalyzed, electronic field-chemical- 

catalyzed, magnetic field-chemical-catalyzed and enzyme-chemical-catalyzed, combined with new experi-

mental tools, would replace and improve the concept of conventional organic synthesis, including combina-

torial chemistry. And the related chemical industry, pharmaceuticals, biomedicines and national defense 

would gain a great advantage in the new century. 
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　　微波能产生生物损伤效应 , 在无防护措施

条件的微波环境中工作身体可能受到一定的损

害
[ 1]
。对微波环境作业人员来说 , 也会产生一

定的心理问题。本文对解放军某部微波环境作

业人员的心理健康作一测评 , 报告如下:

对象和方法

1.对象　解放军某部微波环境作业人员

106人 , 男66人 , 女 40人 , 平均年龄23.50±

3.94岁。

2.方法　(1)测评工具:采用中国科学

院心理研究所宋维真及香港中文大学心理系张

妙清等人编制的 “中国人个性测量表” (CPAI ,

Chinese Personality Assessment Inventory), 其内

容包括正常及病态个性两个分部量表
[ 2]
。 (2)

调查方法:采用在同一时间集中测试的方法 ,

测试前 , 向受试者讲明调查的意义 、目的和实

施方法 , 统一发放问卷 , 统一回放 。(3)统计

分析方法:全部数据用 SPSS10.0统计软件处

理。

结 果

1.微波环境作业人员 CPAI 与中国正常人

常模比较　在正常人格方面 ,微波环境作业人

员与中国正常人常模比较 ,和谐性(HAR)、人情

取向(REN)、家庭取向(FAM)、理智—情感(L-

A)、责任感(RES)、严谨性(MET)、老实 —圆滑

(V-S)、外 —内控制点(E-I)、乐观—悲观(O

-P)、情绪性(EMO)、冒险性(ADV)、自卑 —自

信(I-S)等 12个维度与中国正常人常模有显

著差异。其中 ,前 8个维度平均数均低于中国

正常人常模 ,后 4个维度平均数均高于中国正

常人常模(见表 1)。

表 1　微波环境作业人员 CPAI正常人格量表

测量值与中国正常人常模比较 (x±S)

维度
微波环境作业人员

(n=106)

中国正常人

(n=1888)

自我—社会取向 7.39±2.90 6.94±2.80

宽容—刻薄 10.3±3.20 10.73±2.83

内向—外向 7.17±3.09 7.19±3.32

和谐性 9.09±2.97 ＊＊ 11.33±2.41

领导性 7.53±2.99 7.41±3.49

面子 7.67±3.06 7.45±3.44

人情取向 10.28±3.20 ＊＊ 12.65±2.01

家庭取向 5.3±2.89 ＊＊ 10.4±2.87

乐观—悲观 10.35±2.42 ＊＊ 9.48±2.83

灵活性 6.67±2.83 ＊＊ 6.66±2.94

理智—情感 8.29±2.87 9.23±2.96

现代性 9.46±2.94 9.93±2.62

情绪性 6.11±2.79 4.75±2.90

节俭—奢侈 8.19±2.96 8.55±2.94

责任感 8.29±2.77 9.63±3.10

冒险性 9.08±2.68 7.9±2.96

严谨性 8.87±2.51 9.7±2.90

防御性 5.97±3.22 5.97±3.00

老实—圆滑 9.55±2.36 11.75±2.65

务实性 9.72±2.97 10.06±2.61

外—内控制点 6.59±2.62 7.35±2.93

自卑—自信 6±3.19 4.76±2.57

　＊＊P<0.01

在病态个性方面 , 微波环境作业人员与中
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国正常人常模比较 , 各维度均高于中国正常人

常模 (见表2)。

表 2　微波环境作业人员 CPAI 病态个性量表

测量值与中国正常人常模比较 (x±S)

维度
微波环境作业人员

(n=106)

中国正常人

(n=1888)

躯体化 5.92±3.19 ＊＊ 5.11±2.68＊＊

抑郁 5.55±2.98 ＊＊ 4.47±3.06＊＊

身体症状 4.94±2.68 ＊＊ 3.38±2.56

反社会行为 5.71±3.88 ＊＊ 2.81±2.29

焦虑 5.66±3.54 ＊＊ 3.57±3.07

性适应问题 3.67±2.74 ＊＊ 2.28±1.85

脱离现实 4.88±3.49 ＊＊ 2.44±2.12

猜疑 4.43±3.66 ＊＊ 1.8±1.93

需要关注 5.19±3.72 ＊＊ 2.74±2.51

兴奋状态 6.83±3.15 ＊＊ 4.06±2.82

病态依赖 4.69±3.77 ＊＊ 1.28±1.77

　　＊＊P<0.01

2.微波环境作业人员 CPAI 测评结果在性

别 、 职别 、从事本工作时间上的差异　在性别

上 , 微波环境作业人员 CPAI测评结果的差异

主要表现在现代性 (MOD)上 , 男性为 10.08

±2.52 , 女性为 12.00±3.00 , t=4.982 , P <

0.05。在职别方面 , 主要表现在自卑 —自信

(I-S)上 , 干部为 5.69±3.35 , 战士为 3.76

±2.05 , t =4.863 , P <0.05。在从事本工作

时间上除了现代性 (MOD)外 , 其他维度没有

显著性差异。

3.微波环境作业人员 CPAI 量表在文化程

度方面的差异　在文化程度方面 , 本文分 3个

文化层次进行了比较 , 分别为初中 、高中及中

专 、 大专及以上 , 测评结果差异最显著的表现

在焦虑 (ANX)上 , 分别为 2.35±1.59 , 4.06

±3.10 , 6.65±1.83 , F =6.247 , P<0.001。

讨　　论

在正常人格方面 , 微波环境作业人员

CPAI与中国正常人常模比较结果表明 , 他们

乐观 、 自信 、积极向上 , 敢于冒险 , 具有自我

牺牲精神 , 处理问题时倾向于强调自己个人的

能力 , 行事主动 , 相信事情的成败掌握在自己

手中 , 但是 , 由于他们更重于事业 , 所以 , 他

们有时对家庭关心不够 , 与朋友交往不多 , 难

以得到亲友的理解。这些特质 , 和军人特点是

相吻合的
[ 3]
。

在病态个性方面 , 微波环境作业人员

CPAI与中国正常人常模比较结果表明 , 微波

环境作业人员往往会产生恐惧、 焦虑 、紧张情

绪 , 有的人会出现不同的身体症状 , 如失眠 、

头晕等 , 并因此易染上不良嗜好 。这些现象和

其工作环境及没有防护措施有关 。因此 , 必须

要有完善的防护措施。

调查结果表明 , 性别对微波环境作业人员

心理的影响不是很明显。女性的性平均

(MOD)数高于男性 , 说明女性更宽容 、浪漫 ,

但这只是一般心理活动的性别差异而已。在职

别方面 , 干部的自卑 —自信 (I —S)平均数高

于战士 , 说明干部比战士普遍有一种自卑感 。

分析原因 , 干部都是大学毕业生 , 有的还有硕

士 、博士学位 , 他们工作的地方偏远 , 条件艰

苦 , 又有不利因素 , 与他们的那些工作在大城

市或者出国的同学相比 , 感己不如人 , 比较自

卑
[ 4]
。
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随着原子能利用的飞速发展
,

作为核燃料和核反应堆填料的铀被广泛应用
,

尤其是具有超强穿透力的贫铀武器在

战争中的应用
,

使得铀污染问题越来越受到人们的重视
.

铀对人体健康危害极大
,

主要沉积在骨骼和肾脏中
,

造成骨骼

中钙的流失
,

引起肾衰竭甚至造成死亡
.

目前
,

促排是降低铀污染对人体伤害的最有效途径
.

铀促排化合物的研究始于

十九世纪四十年代
,

在四十多年的研究中取得了一定的进展
.

19 50 年
,

L us k y 等即发现钦铁试剂 (iT or n )对铀中毒有一些预防作用
,

开始了人们对邻苯二酚类化合物的研究
.

本

文利用超声催化这一高效手段
,

采用 D C以二环己基碳二亚胺 )法
,

三步反应合成了两个邻苯二酚类化合物
,
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“
分子温度

”

与微波的非热效应

王陆瑶 胡文祥
`

首都师范大学化学系
,

北京 1仪X〕3 7

自 198 6 年 eG d y e
和本课题组分别报道了微波辐射在有机反应中的应用以来

,

微波辐射

在有机化学中的应用得到了蓬勃的发展
。

然而
,

微波加速有机化学反应的原理
,

却一直存在

争论
。

一种观点认为
:
微波化学反应加速反应原理主要归于微波辐射对极性分子的选择性加

热
,

即微波的热效应
。

由于微波的热效应
,

反应体系温度升高
,

反应物分子运动速度增加
,

平

均动能增加
,

从而活化能降低
。

另一种观点认为反应物分子吸收了微波的能量
,

反应分子被

激发
,

能量增高而引起了化学反应
,

即微波非热效应
。

一般说来
,

热效应就是与温度相关的

效应
,

非热效应是与温度关系不大的效应
。

由于微波的非热效应
,

反应体系可在较低温度发

生反应
,

这是常规加热法不能达到的
。

常规加热法中的有机化学反应
,

反应体系热平衡后
,

局部分子温度和体系温度相等
,

即
:

T m = T。 ,

局部分子和体系分子同时越过活化能垒发生反应 ;微波辐射下的有机化学反应
,

存在局部过热现象
,

T m ) >sT
,

局部高温
,

而体系处于常温或低温
,

单个分子的平均能量可能

高于反应活化能
,

越过活化能垒
,

使反应发生
,

反应从单个分子开始弥漫至整个体系
,

宏观上

表现为
:
微波辐射下的化学反应在较低温度下即可进行 (其中

:
sT 表示整个体系的宏观温

度
,

mT 表示单个分子的微观温度
。

)

用
`·

分子温度
”

来表征单个分子能量
。

分子瘟度 T m 是一个微观物理量
,

是单个分子动

能的标志
,

微波的非热效应可能是提高了局部单个分子的动能 ( 即分子温度 )
,

而发生化学反

应
,

这个体系的温度没有太大改变
。

因此
,

宏观角度上的非热效应在微观角度上也可以归结

为局部单个分子的热效应
。
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微波催化新型杂环基苯并咪唑杀菌剂的

合成、表征及活性测定

王陆瑶。 田 敏6 胡文祥。 史 真¨

(。首都师范大学化学系北京100037；6西北大学化学系西安710069)

摘要以邻苯二胺及相应羧酸为原料，经环化、二茂铁磺酰化，合成了4种未见文献报道的二茂铁磺酰基苯

并咪唑衍生物，经元素分析、MS、1H NMR测试技术确证结构。通过x射线衍射，测定了化合物4b的晶体结

构，该晶体属单斜晶系，空间群I'2(1)／c。晶胞参数：口=0．983 45(6)nm，b=1．702 37(1 1)nm，c=

1．180 96(7)Bin，d=90。，卢=100．998(4)。，y=900，V=1．144 3(2)ilm3，Z=4，F(000)=1 744，M，=443．30，

D。=1．517 g／em3，R，=0．098 3，wR，=0．110 1。通过琼脂稀释法初步测定了目标化合物4a一4d的杀菌活性，

并与商品化的苯并咪唑杀菌剂麦穗宁进行对照试验。结果表明，化合物4a～4d具有良好的杀菌活性，其中化

合物4d杀菌活性最高，对5个被测菌种的Ec。在17．12—37．11 Ing／L。

关键词 二茂铁磺酰基苯并咪唑，合成，晶体结构。杀菌活性

中图分类号：0626．2 文献标识码：A 文章编号：1000-0518(2007)05-0507-05

苯并咪唑类化合物是一类活性很强的内吸型杀菌剂，广泛运用于国内外的农业生产中。此类杀菌

剂主要通过与植物病原菌的8．微管蛋白结合，抑制病原菌的有丝分裂[1]，杀死真菌。然而随着使用时间

增长，病原菌的抗药性也越来越强，导致在部分地区失效，给农业生产带来了巨大损失[2’3]。因此迫切需

要寻找低毒高效的新型杀菌剂。近年来，金属有机化合物，包括二茂铁衍生物等，因膜透性好、低毒高效

等特点引起了普遍关注[4】。根据药物拼合原理，本课题组将2个具有生物活性的基团键合．对新型杀菌

剂的研究进行探索，取得了一定进展”一j。本文以邻苯二胺及相应羧酸为原料，微波辐射下，经过环化、

二茂铁磺酰化等步骤，合成了4种未见文献报道的苯并咪唑二茂铁磺酰基衍生物，经1 H NMR、MS和元

素分析测试技术确证了其结构，以商品化的苯并咪唑类杀菌剂麦穗宁(fuberidazole)为对照，通过琼脂稀

释法测定了该系列化合物对马铃薯干腐病(Pythium solani)、番茄早疫病(alterrtaria lycopersici)、烟草赤

星病(gibberella nicotiancola)、小麦赤霉病(Gibberella saubinetii)、西瓜枯萎病(Fusarium oxysporiun 7[：sp．

niveum)5种常见植物病原菌的抑制活性。测定了化合物4b的晶体结构。合成路线如Scheme 1所示：

～NH2
bL＼NH’仆弋02H

l 2a一2c

◇cno鼍。：》H◇
。

2d

g≯R
H

3a～3d

⋯．99一一；hg
PPA：polyphosphoric acid

R<固

堕啪
g≯R

。．6；a．仔
N

Scheme 1 Synthetic route of ferrocenesulfonyl benzimidazole derivatives

2007旬l-04收稿，2007．03—20修回

国家自然科学基金(20472067)资助项目和北京市科技新星(2006A64)资助项目

通讯联系人：史真，男，教授；E-mail：shizhen@nwu．edu．cn；研究方向：有机合成与药物化学
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1实验部分

1．1试剂和仪器

祥鹄．IOOA型微波催化合成／萃取仪(北京祥鹄科技发展有限公司)；X-4型数字显微熔点仪(北京

泰克仪器有限公司)，温度未校正；VarioELllICHNOS元素分析仪(德国Elementar公司)；INOVA400型

核磁共振仪(美国Varian公司)，溶剂为DCCI，，TMS作内标，反应用TLC检测，使用Alugramsilica gel／uv

254薄层板；Bruker sman APEX lI型x射线单晶衍射仪(德国布鲁克AXS公司)，单色化的MoKa射线

(A=0．071 073 nm)为光源，oJ／20扫描方式。所用试剂均为化学纯。二茂铁磺酰氯参照文献[7]方法合

成．产率61．2％，mp 74～75℃(文献值¨173～74℃)。

1．2 1．二茂铁磺酰基苯并咪唑衍生物4a．4d的合成

1．2．1 2一取代苯并咪唑3a～3d的合成50 mL烧杯中加入5 mmol邻苯二胺．5 mmol相应羧酸，5 mL

多聚磷酸(PPA)，搅拌均匀后，置于微波催化合成仪中，以400 W功率辐射6 min。反应液冷却至80℃，

倾人冰水中，用质量分数为10％NaOH溶液调pH值为9。10，产生大量沉淀，抽滤，于燥得粗品，用

y(乙醇)：V(水)=l：l水溶液重结晶，得化合物3a～3c。化合物3a，白色晶体，产率75％，mp 198—

199 oC(文献值[8|：199℃)；化合物3b，白色晶体，产率85％，mp 266～267℃(文献值旧】：265℃)；化合

物3c，白色晶体，产率88％，mp 90—91℃(文献值旧j：90℃)。

化合物2d在微波辐射下易分解，化合物3d参考文献[9]方法合成，产率52％，mp 285 oC(文献

值‘引：286 oC)。

1．2．2 1一二茂铁磺酰基苯并咪唑衍生物4a～4d的制备液相微波辐射合成：在100 mL圆底烧瓶中加

人0．005 tool二茂铁磺酰氯、30 mL乙腈及约0．03 g无水碳酸钠，将反应混合物置于微波催化合成／萃

取仪中，电磁搅拌下滴加0．005 5 mol2一取代苯并眯唑的乙腈溶液5 mL，将微波功率调至500 W，反应温

度控制调至80℃，反应时间12 min。TLC监测反应进程，反应完全后，减压除溶剂，粒径约75¨m硅胶

柱分离提纯，用y(氯仿)：V(石油醚)=l：1的混合溶剂洗脱，得化合物4a～4d。

1．2．3 固相微波辐射合成5 mmol二茂铁磺酰氯、5 mmol相应苯并咪唑，少量硅胶及催化量TBAB(四

丁基溴化胺)置于50 mL烧杯中，充分研磨后放人微波催化反应仪中，500 W功率下辐射18 min，TLC监

测反应进程。反应完全后，用氯仿萃取(10 mL×3)，合并萃取液。减压除溶剂，硅胶柱分离提纯，得目标

化合物4a一4d，产率分别为45％、48％、51％和55％。

1．3化合物4b的晶体结构测定

选取尺寸为0．48 mln×0．34 mm×0．3l mm的单晶，x射线单晶衍射仪上，在室温293(2)K，2．300

≤0。<29．00。范围内收集了21 969个衍射点，其中9 604个可观察点[、，≥2盯(，)]用于晶体结构解析，所

有计算由SHELXL-97程序包解出．非氢原子坐标和各向异性温度因子经全矩阵最小二乘法修正，所得

数据经LP因子及经验吸收校正。晶体结构由直接法和Fourier合成解出，最终偏差因子R，=0．098 3，

wR，=0．110 1，GOF=0．884。精修参数为263个，最终差值在Fourier上的最大残余峰为0．256×

10’e／nm3，最小残余峰为一0．337×103 e／nm5。

1．4生物活性测定

1．4．1 菌种活化将待测菌种在PDA培养基上连续培养3代，试验前3 d，转移1次，待用。

1．4．2 药液准备称取4．0 mg样品，加入2 mL N，N一二甲基甲酰胺，微热使其完全溶解，冷却后，移至

10 mL容量瓶中，加入蒸馏水，定容。再通过解析法，配制浓度为200、100、50和25 mg／L的待测药液。

对照药剂麦穗宁溶液均按上述方法配制。空白溶液用2 mL N，N．二甲基甲酰胺加蒸馏水至10 mL配成。

1．4．3含药培养基的制备分别从低浓度到高浓度吸取1 mL待测药液，放人25 mL刻度试管。将已融

化的PDA培养基趁热倒人至10 mL，迅速摇匀，倒人直径为9 am的培养皿中，制成薄厚均匀的平板。

1．4．4接茵 选用马铃薯干腐病(Pythium solani)，番茄早疫病(ahernaria lycopersici)，烟草赤星病

(gibbereUa nicotiancola)，小麦赤霉病(Gibberella saubinetii)，西瓜枯萎病(Fusarium oxysporiun f sp。hive—

um)为测试对象。无菌条件下，将供试菌种用0．4 cm的打孑L器打出菌饼，用接菌针将菌饼移至含药培养
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基上，每皿1块，放在中央，每个剂量28℃恒温箱中培养72 h，平行测试3次。

1．4．5数据处理培养72 h后，取出培养皿，用游标卡尺测量菌落直径，取3次试验的平均值，按照下

列公式计算抑制率。

抑制率(％)=蓝熊蠹警x100％
对药剂浓度的对数值X与抑制率l，作图，进行相关分析，得出毒力回归方程，相关系数尺，半数抑制

浓度EC∞和95％抑制浓度EC。，。

2结果与讨论

2．1 微波液相合成与微波固相合成比较

微波辐射几乎适用于所有的有机反应，同传统合成方法相比，微波辐射有机合成具有反应速度快、

产率高等优点。微波辐射有机反应主要分为液相微波合成和固相微波合成，其中液相微波合成，体系均

一、温度易控；微波围相合成，操作简便、节约成本，二者各具特色。比较目标化合物4a～4d的2种微波

合成产物收率和反应速度可知，微波固相合成的产率低，反应速度慢，前者主要由于固相反应中体系温

度不易控制，极易出现局部过热，导致部分反应物炭化，副产物较多引起的。后者则主要是因为在微波

固相反应中多使用硅胶、粘土等对微波辐射几乎无吸收的惰性化合物作为载体，微波辐射后载体温度几

乎无变化，无法为反应体系提供所需高温；因而反应速度慢。

2．2 目标化合物的理化数据

目标化合物的产率、物理常数和元素分析见表1，1H NMR见表2。

表1 目标化合物的产率、熔点和元素分析数据

Table 1 Yields，melting points，MS and elemental analysis data for the target compounds

Compd． Formula Yield／％ mp／。C MS／m／z(％)
Elemental analysis(calcd．)／e

C H N

4a c25H20FeN202S 65 198～199 468(M+。100)，185(70)，129(25)64．50(64．11)4．09(4，31)5．73(5．98)

4b C22H17FeN302S 60 170～171 443(M+，100)，185(65)，129(35)59．28(59．61)3．67(3．87)9．37(9．48)

4c C22H17FeN302S 68 188～189 443(M+，100)，185(90)，129(25)59．39(59．61)3．59(3，87)9．46(9，48)

4d C21Hi6FeN203S 72 177～178 432(M+，100)，185(55)，129(25)58．49(58，35)3．94(3，73)6．58(6．47)

表2 目标化合物的核磁共振氢谱数据

Table 2
1

H NMR data for the target compounds

Compd． H NMR(CDCl3，400 MHz)，6

4a 4．39～4．73(m，9H，C10H9Fe)，7．34—7．36(m，2H，benzimidazole)，7．39～7．42(m，lH，=CH--Ph)，7．45～7．48(m，

2H，C6H5)，7．68～7．69(m，3H，C6H5)，7．83～7．86(m，lH，一-CH=-benzimidazole)，791～7．95(br，lH，benzimidazole)，

8．00—8．02(m．1H，benzimidazole)

4b 4．33～4．39(m，9H，cloH9Fe)，7．38～7．47(m，3H，(2H)benzimidazole，(1H)c5H4N)，7．73～7．75(d，lH，benzimidazole，J=

7．6 Hz)，8．02～8．04(d，1H，c5H4N，．，=8．0Hz)，8．07～8．09(d，lH，bemimidazole，J=8．2Sz)，8．78～8．81(m，2H，CsH4 rq)

4c 4．33～4．40(m，9H，CIoH9Fe)，7．38～7．46(m，2H，benzimidazole)，7．73—7．75(d，lH，benzimidazole，J=8．0 l-lz)，8．04

(br，1H，benzimidazole H)，8．07—8，08(d，2H，C5H4N，J=8．2 Hz)，8．82(br，2H，C5H4N)

4d 4．40～4．65(m，9H，CloH9Fe)，6．64(s，1H，C4H30)，7．40～7．42(m，2H，benzimidazole)，7．45(m，lH，C4H30)，7．70

(br，1H，benzimidazole)，7．81(m，1H，C4H30)，8．05—8．07(d，lH，benzimidaz01e，J=8．0 Hz)

2．3晶体学数据表征

通过x射线衍射，测定了化合物4b的晶体结构，该晶体属单斜晶系，空间群P2(1)／C。晶胞参数：

o=0．983 45(6)nm，b=1．702 37(11)nm，C=1．180 96(7)nm，a=900，JB=100．998(4)o，y=90。，V=

1．144 3(2)nm 3，Z=4，F(000)=l 744，M，=443．30，D。=1．517 g／era3。化合物4b的分子结构见
Scheme 2，部分键长、键角见表3。

2．4目标化合物4a～4d的杀菌活性

目标化合物4a～4d的杀菌活性测试结果列于表4。从表中可看出：(1)与对照药剂比较，引进二茂

铁磺酰基的目标化合物4a～4d有较高的杀菌活性，其中在麦穗宁(fuberidazole)结构基础上改造的化合
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物4d杀菌活性最高，对于5种常见病原菌EC，。为

17．12—37．11 mg／L，ECo，为31．04—59．99 mg／L，低

于对照杀菌剂麦穗宁的EC铀为24．94～

73．61 mg／L，EC。，为44．32—122．34 mg／L。由此可

知．呋喃环是杀菌剂中不可缺少的活性基团．化合物

4d有望成为新型杀菌剂的先导化合物；(2)与对照

药剂类似，目标化合物4a一4d对番茄早疫病菌

(alternaria lycopersici)、烟草赤星病菌(gibberella

nicotiancola)、小麦赤霉病菌(gibberella saubinetii)的

抑制活性优于马铃薯干腐病菌(Pythium solani)和

西瓜枯萎病菌(Fusarium oxysporiun f sp．niveum)o

m

Scheme 2 Molecular structure of compound 4b

表3化合物4b的部分键长(×10 nm)、键角(。)

Table 3 Selected bond lengths(x 10 nm)and bond angles(。)of compound 4b

Bond length(×10 rim)

Fe(1)一c(1) 1．991 0(13) Fe(1)一c(2) 2．022 3(15) Fe(1)一C(3) 2．052 3(16)

Fe(1)C(4) 2．057 9(16) Fe(1)一c(5) 2．039 6(14) Fe(1)一c(6) 2．027 4(16)

Fe(1)一C(7) 2．035 9(17) Fe(1)一C(8) 2．036 O(16) Fe(1)一C(9) 2．035 3(19)

Fe(1)一c(10) 2．028 3(18) N(3)一C(22) 1，330(2) N(I)一C(17) 1．412 6(16)

N(3)一c(21) 1．342(3) S(1)一C(1) 1．719 0(13) S(1)--O(2) 1．417 5(11)

Bond angle／(。)

C(17)一N(1)一S(1) 126．01(9) O(1)一S(1)--N(1) 106．14(6) N(2)一c(16)--C(15) 128．48(15)

C(11)一N(1)一S(1) 122．60(9) N(1)一S(t)一c(1) 102．88(6) C(22)一N(3)一c(21) 116．44(16)

N(2)一C(17)～C(18) 121．68(12) C(12)一C(11)一N(1) 132．94(14) N(3)一c(22)一c(18) 123．68(15)

表4化合物4a一4d的杀菌活性测试结果

Table 4 Jh vitro antimicrobial activities of compounds 4a一4d

Compd． Stmctrue Fungicide Name Toxicity regression equation R
EC50／ EC95／

(mg·L’1)(mg·L‘1)

4a

4b

4c

4d

◇坠cH≮玲

Fuberidazole

S02Fc

洲◇
SO，Fc

州玲
SO，Fc

溅
SO．Fc

Pythium solani

alternaria lycopersici

gibberella nicotiancola

gibberella saubinetii

Fusanum oxysporiunfi sp．niveum

Pythium solani

alternaria lycopersici

gibberella nicotiancola

gibberella saubinetii

Fmadum oxysporiun fi sp．hilum

Pythium solani

ahernaria lycopersici

gibberella nwotmnco如

gibberella saubinetii

Fusarium oxysporiunf sp．niveum

Pythium solani

ahernaria lycopersici

gibberella nicotiancola

gibberella saubinetii

Fusarium oxysporiunf sp．niwIgm

Pythium solani

ahernaria lycopersici

gibberella nico‘缸ncD如

gibberella saubinetii

Y=一6．577+7．433盖

y=一1．677+5．433X

Y=一4．483+6．667X

Y=一6．380+7．300X

Y=一9．263+7．467X

Y=一10．27+8．833X

y=一3．323+6．067X

Y=一6．733．4-7．667X

Y=一5．390+6．900X

Y=一9．263+7．467X

Y=一10．70+8．633X

Y=一6．793 4-7．667X

Y=一9．490+8．900X

Y=一9．047 4-8．633X

y=一10．28 4-7．667X

Y=一4．746+6．634X

Y=一2．829 4-6．347X

Y=一4．777+7．4llX

Y=一3．949+6．836X

y=一7．341+7．863盖

Y=一9．780 4-8．800X

Y=一4．173 4-6．567X

Y=一5．497+7．133X

Y=一7．623 4-8．067Z

0．982 3
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0，986 4

0．984 4

0．99l 4
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0．948 7

0．974 4

0．984 4

0．996 9

0．933 8

0．955 4

0．965 7

0．986 l

0，961 9

0．992 3

0．990 9

0．996 4

0．947 2

0，985 0

0．928 1

0．943 9

0．953 9

36．10

16．94

26．45

36．22

83．69

53．55

23．54

33．91

32，05

81．31

65．86

34．53

42．47
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29．45

17．12

20．86

20．38

37．11

47．81

24．94

29．62

36．7l

60，00

33．95

46．60

60．75

134．8

82．1l

43．87

55．49

55．40

134．8

102．0

56．50

64．92

65．63

161．O

52，04

31．04

34．72

35．40

59．99

73．44

44．32

50．30

58．62
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上述结果表明，微波辐射下二茂铁磺酰基苯并咪唑衍生物4a～4d的合成速度快，产率高；经初步杀

菌活性实验表明，2．呋喃基1．二茂铁磺酰基苯并咪唑化合物4d，较对照杀菌剂及同系列化合物生物活

性高，为新型杀菌剂的研究开发提供了一条新思路。
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Ferrocenesulfonyl Benzimidazole Derivatives Synthesized

under Microwave Irradiation and Their Crystal

Structure and Antimicrobial Activity

WANG Lu．Ya08，TIAN Min6，HU Wen．Xiang。，SHI Zhen6+

(。Department of Chemistry，Capital Normal University，Beifing；

6Department of Chemistry，Northwest University，Xi7an 710069)

Abstract Four Benzimidazole ferrocenesulfonyl derivatives were prepared by the reaction of ferrocenesulfonyl—

chloride with the corresponding benzimidazoles under microwave irradiation．The compounds were characte-

1

rized by means of elemental analysis，MS and H NMR．Henna prismatic crystals of compound 4b were

obtained，and the crystal structure was determined by virtue of X—ray diffraction．The crystal is monoclinic

with space group P2(1)／c，and the unit cell parameters are a=0．983 45(6)nm，b=1．702 37(11)nm，
e=1．180 96(7)nm，o／=90。，卢=100．998(4)o，y=90。，V=1．144 3(2)nm3，Z=4，F(000)=1 744， 

M，=443．30，D。=1．517 g／cm3，Rl=0．098 3，wR2=0．1 10 1．The preliminary bioassay results indicate

that compounds 4a～4d have antimicrobial activity to a certain degree．Compound 4d shows exceHent activities 

against 5 kinds of tested fungus at EC50 17．12—37．1 1 mg／L．

Keywords ferroeenesulfonyl benzimidazole，synthesis，crystal structure，antimicrobial activity

127



微波辐射下 2-取代苯并咪唑衍生物库的平行合成
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摘　要　以邻苯二胺及相应羧酸为原料 ,于多聚磷酸存在下 , 由微波辐射平行合成了一个小型 2-取代苯

并咪唑衍生物库 ,反应时间由常规加热的几小时到几天缩短为 20min , 且产率较高。经元素分析和1H NMR确

证了产物结构。

关键词　2-取代苯并咪唑衍生物库　微波辐射　平行合成

Parallel Synthesis of a 2-Substituted Benzimidazole Library under Microwave Irradiation

Wang Luyao , Hu Wenxiang , Yang Bingqin
#
, Shi Zhen

#＊

(Department of Chemistry , Capital Normal University , Beijing 100037;
#Department of Chemistry , Northwest University , Xi' an 710069)

Abstract　A minilibrary of 18 kinds of 2-substituted benzimidazole derivatives was synthesized by the reaction of o-

phenylenediamine with the corresponding acid in the presence of PPA under microwave irradiation.The compounds were

obtained in good yields and the reaction time was shortened to 20min.The compounds were characterized by elemental

analysis and 1H NMR.

Key words　2-Substituted benzimidazole library , Microwave , Parallel synthesis

苯并咪唑是广泛存在于多种药物及中间体的重要结构单元 ,许多苯并咪唑类化合物都具有重要的

生物活性
[ 1 , 2]
,例如 ,作为 DNA 拓扑异构酶抑制剂 、HIV逆转录酶抑制剂 、新型质子泵抑制剂等

[ 3]
。所

以 ,合成具有苯并咪唑环的化合物对新药开发和生物化学研究都有非常重要的意义 。

组合化学源于Merrifield 发表的“肽的固相合成研究”
[ 4]
,该法实现了肽的快速合成 ,他本人也因此

被授予 1984年的诺贝尔化学奖。20世纪 90年代 ,国内外化学家相继提出了“组合合成”和“广义组合化

学”的新概念
[ 5]
。目前 ,组合化学广泛应用于药物研发 ,大大提高了先导化合物的合成筛选 ,加快了新药

研发速度
[ 6 ～ 9]

。但是固相合成耗时长 、效率低 ,具有一定局限性 ,限制了组合化学的发展。

自1986年Gedye 等
[ 10]
首次将微波辐射用于有机合成以后 ,微波辅助下的有机化学得到了迅速发

展。微波辐射下的有机合成 ,能够在相同条件下 , 快速高效地发生反应 ,完全符合组合合成的要求。

1998年 ,Khmelnitsky等
[ 11]
首次报道了微波辐射下吡啶衍生物库的合成 , 并提出了微波组合合成

MICROCOS(microwave-assisted combinatorial synthesis)的新概念 。近年来 ,微波组合合成在有机小分子化合

物库的合成中得到了广泛应用 。

苯并咪唑及其衍生物的合成方法很多。例如 ,在强酸条件下芳香二胺与羧酸及其衍生物的环缩合

反应
[ 12 ,13]

和芳香二胺与醛在四醋酸铅
[ 14]
、锰酸钡

[ 15]
、三氯化铁

[ 16]
、硝基苯

[ 17]
等氧化剂作用下的环合反

应。这些方法反应条件剧烈、操作不便 ,且在使用金属催化剂时 ,由于苯并咪唑衍生物上氮原子强烈的

配位作用 ,产率较低
[ 18]
。本课题组曾经报道微波辐射下几种特殊 2-取代苯并咪唑衍生物的合成

[ 19]
,本

文进一步报道微波辐射下 2-取代苯并咪唑衍生物小型库的平行合成 。通过目标化合物的熔点和部分化

合物的元素分析 、
1
H NMR等物理数据确证结构 ,并通过对反应时间 、辐射功率的讨论 ,优化了反应条

件。合成路线如图式 1所示 。

·547·http:  www.hxtb.org　　　　　　　　　　化学通报　2007 年 第 7期

DOI :10.14159/j.cnki.0441-3776.2007.07.011

128



图式 1　2-取代苯并咪唑衍生物的合成路线

Scheme 1　The Synthesis route of 2-substitued benzimidazole derivatives

图式中的 R见后文表 1。

1　实验部分

1.1　试剂与仪器
祥鹄-100A型微波催化合成 萃取仪(北京祥鹄科技发展有限公司);德国VarioELⅢCHNOS元素分析

仪(德国 Elementar公司);X-4型数字显微熔点仪(北京泰克仪器有限公司 ,温度未校正);HEWLETT 5973

型质谱仪(美国惠普公司);INOVA-400型核磁共振仪(美国Varian公司);反应上使用 Alugram silica gel uv

254薄层板的 TLC检测 ,所用试剂均为化学纯。

1.2　2-取代苯并咪唑衍生物库的微波平行合成
18个 10mL 反应器中加入 5mmol邻苯二胺 、5mmol相应羧酸和 2mL多聚磷酸(PPA),搅拌均匀后 ,将

反应混合物按照顺序编号 ,均匀置于微波反应仪中 , 600W功率辐射 20min 。反应完全后 ,将反应混合物

冷却至 80℃,倾入冰水 ,有沉淀生成 。抽滤 ,将滤饼分散至水中 ,用 10%的NaOH 溶液调节 pH 为 9 ～ 10 ,

抽滤 ,干燥 ,粗品用 V(乙醇)∶V(水)=1∶1的混合溶剂重结晶 ,得产物 3a ～ 3s。部分化合物的
1
H NMR

和元素分析结果如下 。

3d:白色针状晶体 ,
1
H NMR(CDCl3 , 400MHz)δ:1.70 ～ 3.36(m , 9H ,环戊烷氢), 7.21 ～ 7.27(m ,

2H , C5-H , C6-H), 7.55 ～ 7.57(m , 2H , C4- H , C7-H);元素分析:C12H14N2 , 实测值(计算值) %:C

77.30(77.37), H 7.52(7.58), N 15.04(15.05)。

3e:浅粉色针状晶体 ,
1
H NMR(CDCl3 , 400MHz)δ:1.25 ～ 1.83(m ,9H , 环戊烷氢), 2.94 (d , 2H ,

CH2 , J =8.0Hz),7.21 ～ 7.26(m , 2H , C5-H , C6-H), 7.54 ～ 7.57(m , 2H , C4-H ,C7-H);元素分析:

C13H16N2 , 实测值(计算值) %:C 77.80(78.00), H 8.02(8.00), N 13.92(14.00)。

3f:白色针状晶体 ,
1
H NMR(CDCl3 , 400MHz)δ:1.27 ～ 1.74(m , 10H ,环己烷氢), 2.89 ～ 2.97(m ,

1H ,环己烷氢), 7.20 ～ 7.26(m , 2H ,C5-H , C6-H), 7.55 ～ 7.57(m , 2H , C4-H ,C7-H);元素分析:C13

H16N 2 , 实测值(计算值) %:C 77.95(78.00), H 8.03(8.00), N 13.98(14.00)。

3g:白色针状晶体 ,
1
H NMR(CDCl3 , 400MHz)δ:1.01 ～ 1.90(m ,11H ,环己烷氢), 2.80(d , 2H , CH2 ,

J =5.6Hz), 7.21 ～ 7.26(m , 2H ,C5-H , C6-H), 7.54 ～ 7.57(m , 2H , C4-H ,C7-H);元素分析:C14H18

N2 , 实测值(计算值) %:C 78.46(78.45),H 8.48(8.47), N 13.08(13.19)。

3k:白色针状晶体 ,
1
H NMR(CDCl3 , 400MHz)δ:7.27 ～ 7.32 (m , 2H , C5-H , C6-H), 7.34 ～ 7.38

(m , 1H , 苯环H),7.59(d , 1H , 苯环H , J =7.2Hz), 7.67 ～ 7.68(m , 2H ,C4-H , C7-H), 7.98(d , 1H , 苯

环H , J =7.2Hz), 8.22 ～ 8.23(m , 1H , 苯环 H), 元素分析:C13H9BrN 2 , 实测值(计算值) %:C 57.73

(57.17), H 3.10(3.32), N 10.76(10.26)。

3o:白色针状晶体 ,
1
H NMR(CDCl3 , 400MHz)δ:4.70(s , 2H , CH2), 7.17 ～ 7.20(m , 2H , C5-H ,C6-

H), 7.42 ～ 7.47(m , 4H , 萘环氢), 7.47 ～ 7.51(m ,2H , C4-H , C7-H ,),7.83 ～ 7.89(m ,2H , 萘环氢),

7.99(d ,1H , 萘环氢 , J =8.0 Hz);元素分析:C18H14N2 , 实测值(计算值) %:C 83.56(83.69), H 5.36

(5.46), N 10.76(10.84)。

3p:白色针状晶体 ,
1
H NMR(CDCl3 , 400MHz)δ:4.37 (s , 2H , CH2),7.21 ～ 7.23(m , 2H ,C5- H , C6-

H),7.32 ～ 7.35(m ,1H , 萘环氢),7.47 ～ 7.50 (m , 2H , 萘环氢), 7.51 ～ 7.53(m , 2H , C4- H , C7-H),

7.68～ 7.82 (m , 4H , 萘环氢);元素分析:C18H14N 2 , 实测值(计算值) %:C 83.44(83.69), H 5.33
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(5.46), N 10.77(10.84)。

3q:白色片状晶体 ,
1
H NMR(CDCl3 , 400MHz)δ:7.26 ～ 7.31(m , 2H , C5-H , C6-H), 7.41 ～ 7.45(m ,

1H , 吡啶环H), 7.65 ～ 7.67(m , 2H , C4-H , C7-H), 8.48 ～ 8.50(d , 1H , 吡啶环 H), 8.66 ～ 8.67 (m ,

1H , 吡啶环 H), 9.30(s , 1H , 吡啶环H);元素分析:C12H9N3 , 实测值(计算值) %:C 73.82(73.85), H

4.44(4.61), N 21.38(21.54)。

3r:白色片状晶体 ,
1
H NMR(CDCl3 , 400MHz)δ:7.27 ～ 7.36(m , 2H , C5-H , C6-H), 7.70 ～ 7.67(s ,

2H , 吡啶环 H),7.96 ～ 7.97(m ,2H ,C4-H ,C7-H), 8.77 ～ 8.78(m , 2H , 吡啶环 H);元素分析:C12H9N3 ,

实测值(计算值) %:C 73.73(73.85), H 5.01(4.61), N 20.91(21.54)。

3s:浅黄色针状晶体 ,
1
H NMR(CDCl3 , 400MHz)δ:4.43 (s , 2H , CH2), 7.07 ～ 7.11(m , 1H , 吲哚环

氢),7.16 ～ 7.25(m , 5H , C5-H ,C6-H , 吲哚环氢), 7.41(d , 1H , 吲哚环氢 , J =8.0 Hz), 7.46 ～ 7.48

(m , 2 H , C4-H , C7-H);元素分析:C16H13N 3 , 实测值(计算值)%:C 77.61(77.71), H 5.21(5.30), N

16.88(16.99)。

2　结果与讨论

2.1　微波辐射下反应加速 、产率提高的原因

本文以邻苯二胺及羧酸为原料 ,经环化 、脱水等步骤制备 2-取代苯并咪唑衍生物 3a ～ 3s ,反应中使

用了 PPA。PPA为无色粘稠液体酸 ,沸点高(300℃),密度大(2.03 g mL),易潮解 ,对有机化合物也有一

定溶解性 。微波辐射下 ,PPA迅速吸收能量 ,反应体系也快速升温 ,反应物分子的内能增加 ,有效碰撞几

率增加 ,所以加快了反应速度 。邻苯二胺及羧酸的环合反应中脱出了 2分子H2O ,被强吸水性的 PPA所

吸收 ,使化学平衡向右移动 ,反应进行得更彻底 ,从而提高了产率 。

2.2　不同取代基对反应产率的影响

平行合成的实质是快速合成大量类似化合物。本文中的邻苯二胺可看作反应底物 S 、不同羧酸可

看作是反应物 R
1
、R

2
、R

3
、……、R

18
,生成一个含有 18个产物的 SR

1
、SR

2
、SR

3
、……、SR

18
的小型 2-取代苯

并咪唑衍生物库 ,化合物 3a ～ 3s的熔点和产率见表1。
表 1　2-取代苯并咪唑衍生物(3a～ 3s)的熔点和产率

Tab.1　Physical properties of compounds 3a ～ 3s

化合物编号 R m.p.(Lit.[20～ 23]) ℃ 产率 %

3a H- 172～ 173(172～ 173) 75

3b CH3- 174～ 176(177～ 177.5) 70

3c CH2CH3- 173～ 174(173～ 175) 62

3d 260～ 261 65

3e CH2 204～ 205(205～ 206) 60

3f 282～ 283 52

3g CH2 244～ 245 55

3h 292～ 293(294.5～ 295.5) 68

3i Cl 289～ 290(290～ 291) 55

3j H3C 268～ 270(269～ 270) 65

3k
Br

243～ 244(244～ 245) 48
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化合物编号 R m.p.(Lit.[20～ 23]) ℃ 产率 %

3l H3CO 224～ 225(228) 52

3m CH2 186～ 187(185) 57

3n C
H

CH 198～ 199(199～ 199.5) 55

3o
H2

230～ 231(230～ 232) 52

3p
CH2 202～ 203(203～ 205) 55

3q
N

256～ 257(253.6～ 254) 68

3r

N

219～ 220(219～ 220) 65

3s
N
H

CH2

195～ 197(194～ 194.5) 52

2.3　平行合成条件的优化
平行反应的反应物结构近似 ,反应类型相似 ,但每个反应的最佳反应并不相同 。为此 ,本文选取反

应物中原料价格昂贵 、反应较难以进行的化合物 3d 、3n 、3s的合成为参考 ,优化整个平行反应的条件。

考察了不同辐射功率和时间对化合物 3d、3n、3s的影响 ,由表 2列出的结果可以看出 ,该平行反应的较

优条件为:辐射功率 600W反应 20min。
表 2　辐射功率和辐射时间对化合物产率的影响

Tab.2　Effects of microwave power and irradiation time on yield

编号 3d 3n 3s

微波功率 W 500 600 500 600 500 600

辐射时间 min 20 25 20 25 20 25 20 25 20 25 20 25

产率 % 52 60 65 68 46 52 55 50 44 48 52 49

　　以上结果表明 ,微波辐射下平行合成2-取代苯并咪唑衍生物库简便快捷 、产率增加 ,为此类化合物

的制备提供了一条有效途径。
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微波有机合成化学数据库的研制
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摘要：研制了我国第一个微波有机合成化学数据库，论述了该专题数据库的研制过程及检索查询方法，举

例介绍了收录到数据库中的数据资料。

关键词：微波有机合成化学；数据库；微波催化
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1 建立数据库的意义
自20世纪40年代后期开始，微波技术逐渐应

用于工业、农业、医疗、科学研究等领域【卜3|。20世

纪70年代开始，微波技术逐渐应用于化学领域。无

论是在基础理论方面，还是在应用技术方面，这无疑

都是化学领域中的一大新进展，如在无机、材料化学

方面，用微波辐射技术进行了沸石分子筛、水滑石等

的合成；用微波等离子体技术合成了碳纳米材料和

纳米复合材料等纳米材料，为制备新型功能材料与

催化剂提供了方便而快速的途径和方法13。J。在

分析化学方面，用微波进行了样品溶解，蛋白质水解

等方面的研究【6曲J，开辟了一种快速、高效、环保的

新实验方法。

微波加热应用于有机反应始于20世纪80年

代。1985年胡文祥用微波加热有机磷酸酯水解反

应，得到了较好结果。1986年，当年加拿大化学家

收稿日期：2006—09—22

作者简介：胡文祥(196l一)，男，湖北成宁市，教授，博士。

Gedye等发现，在微波辐射条件下，可以使4一氰基

苯氧离子与苄氯的SN2亲核取代反应的反应速率

提高1 240倍，并且收率也有不同程度的提高。这

一发现得到人们的高度重视并引起有机化学界的极

大兴趣。自此，在短短的十几年里，微波辐射促进有

机化学反应的研究已成为有机化学领域中的一个热

点，并逐步形成了一门引人注目的全新领域MORE

化学(Microwave Induced Organic Reaction Enhan—

cement Ch锄istry)[3|。

从微波技术应用于有机合成反应以来，因其具

有高速率，高收率，高立体选择性且后处理方便、绿

色环保【10]，引起了各国科学家的广泛兴趣。已经有

越来越多的反应能够用微波催化的方式加速其反应

并提高产物收率。国内外已经有越来越多的研究人

员投入到有关微波化学的研究工作当中，他们迫切

需要建立一个微波化学专题数据库，来满足研究人

员对微波化学相关文献的查询、检索的需要。但是

现在国内还没有一个有关微波化学的专题数据库，

国外在数据库的建立上也只是处于研制阶段，为了

填补这一空白，我们初步研制建立了简易的单机版
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应、成环反应、糖化反应、不对称反应、分子生物学反

应、聚合反应、开环反应、氧化反应、烷基化和酰基化

反应、缩合反应、酯化反应以及其他反应类

型[14屯5l，另外还介绍了几篇重要的综述及成书。

同时给出了每个反应的反应方程式和微波反应条

件，有的还与传统加热方式进行了比较。

3．3存在的问题和解决方法

在数据整理的过程中，我们遇到了很多问题。

特别是对于反应的分类，是一个难点。经过反复研

讨，基本上达成了一个统一的分类办法。即：(1)若

一个反应可以分属不同的反应类别，则在这些反应

类别中均有其信息。(2)多步反应按照其中使用微

波催化的一步反应分类；若均使用微波催化，则按最

后一步反应分类。

4 数据库系统功能

数据库的基本功能如图3所示[26|。

圈3数据库基本功能

打开微波化学合成数据库后，单击进入检索界

面。主检索界面如图4。

图4检索主界面

本专题数据库支持3种查询检索方式：按反应

类型查询、按反应产物查询以及按作者查询。

(1)按反应类型查询：选中“按反应类型查询”前

的复选框，单击“类型选择”按钮，会打开一个新的对

话框，列出了全部22种反应类型。在这个对话框中

可对所要检索查询的反应类型进行选择。

如果只要查询其中的一个或几个反应类型，则

选中所要查询的反应类型之后单击“添加”按钮，就

会在右边的“需要查找的反应类型”编辑框中显示出

选中的反应类型。

若要查询全部22种反应类型，则单击“全部选

择”按钮，22种反应类型将全部被选中，在右面的

“需要查找的反应类型”编辑框中将显示全部22种

反应类型。

选好需要检索查询的反应类型后，单击“确定”

按钮，系统将回到前一界面。然后单击“全库查找”

按钮，系统将在所有的数据中查找符合该反应类型

的数据。例如：查询“烷基化和酰基化反应”，则全部

属于“烷基化和酰基化反应”的数据将在编辑框中显

示。

(2)按反应产物查询：选中“按反应产物查询”前

的复选框，激活后面的编辑框，在编辑框中输入所要

查询的产物名称，然后单击“全库查找”按钮，系统将

在全部数据中查找出产物名称中含有相应字段的数

据。例如：输入“丁酯”，则会查找到所有反应产物名

称中含有“丁酯”字段的数据。

(3)按作者查询：选中“按作者查询”前的复选

框，激活后面的编辑框，输入想要查询的作者名，然

后单击“全库查找”按钮，则系统将在全部数据中查

找到所有该作者的数据。例如：输入“屠树江”，则会

查到所有该作者的数据。

如果不知道需要查找的作者全名，也可只输入

一部分，系统将查询到所有含有该字段的数据。例

如：输入“树江”，则会查找到所有作者名中含有该字

段的数据。

在使用本数据库查询时，会在界面下方列出有

关文献的基本信息。包括：反应类型、产物类型、期

刊名、出版年份、卷(期)、页数、论文题目、作者以及

合成摘要等。如果查询结果多于一条，系统将自动

显示第一条数据的基本信息。如需要查看其他条目

的信息，双击该条目前的序号即可。

当找到想要查找的信息条目后，单击合成摘要

对话框旁边的“查看反应详细信息”按钮，系统将自

动链接到一个、Ⅳord文档，在该文档中给出了反应的

化学方程式以及微波反应条件等信息，有些反应还

与传统方法作了比较。
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第30卷增22008年10月压电与声光PIEZOELECTECTRICS8LACOUSTOOPTICSSuppl．No．2oCt．2008文章编号：1004—2474(2008)$2—0009—03微波催化有机药物反应机理及其应用研究胡文祥，刘明，弓亚玲(首都师范大学物理有机与药物化学研究所。北京100048)摘要：微波化学近20年发展迅猛．微波催化在有机药物化学和分子生物学中的应用越来越广泛，受到越来越多的学者青睐，我们有幸参与了这一领域的创建和发展过程，见证了其如火如荼的发展速度。该文回顾了我们所展开的6个方面的研究工作．包括指导微波催化合成萃取仪的研制．建立了微波超声波组合催化方法，研制了微波有机合成数据库．微波催化有机药物合成反应．天然药物有效成分的微波萃取和微波催化有机化学反应机理初探。微波催化应用于生物化学和分子生物学领域，并展望其广阔的应用前景．关键词：微波催化l有机合成；药物化学中图分类号：TO_217文献标识码：AResearchonMechanismofMicrowaveCatalysisOrganicReactionsandItsApplications111MedicinalChemistryHUWen-xlang，LIUMing，GONGYa-ling(InstituteofPhysicalOrganicandMedicinalChemistry．CalfitalNormalUniversity．Beijing100048．China)AbstractlMicrowavechemistryhasmadegreatprogressinthelaSttWOdecades．Microwavecatalysisisanim-portantbranchofmicrowavechemistry，andhasbeenwidelyusedinthefieldoforganicmedicinalchemistryaswellasmolecularbiology．Fortunately。wehavetakenpartintheprocessofitsfoundationanddevelopment．Thispaperhasoverviewedourongoingresearchwork，includingthenewequipmentofmicrowaveorganicsynthesiswhichareappraisedtheassistedsynthesisundermicrowaveanduhra嚣onicwaveItheestablishmentofthefirstdatabaseofmi—crowaveorganicsyntheticchemistry，thesynthesizedconjugatebychemicalcatalysisandmicrowaveirradiation．mi·crowave-assistedextraction(MAE)onefficientelementsofnaturalmedicines；theprincipleofMWIandSOon,OurresearchindicatesthatmicrowavecatalysiscouldbeappliedtOmanyfieldsofchemistry．Keywords：microwavecatalysis；organicsynthesis；medicinalchemistry20世纪80年代至今，我们曾指导或协助军事医学科学院六所、总装备部军事医学研究所和北京祥鹄科技发展有限公司成功研制了微波合成装置、超声波回馏反应器、祥鹄智能微波催化合成萃取仪、低温超声波合成萃取仪和微波超声波组合催化合成萃取仪等系列实验仪器设备，并获得了国家发明专利，已销往清华大学、北京师范大学、首都师范大学、北京工商大学、武汉工程大学、湖北大学等200多所高等院校、科研院所及国防科研单位，并出口美国、南非和东南亚。仪器采用高精度屏蔽式传感器和非接触式红外传感器实现多通道快速实时测温；应用先进的电脑自学习技术自动调节功率，实现智能控温保温，精度达±1℃l融合电脑控制技术和实时通信技术，实现多阶段的温度控制，并可进行功率的自动补偿。实时显示温度、功率曲线，实时刷新和记录反应数据，随时在线修改不适应反应条件的参数，具有保存和查询实验记录的功能。仪器具有良好的人机交互界面，微波化学合成数据库功能为您提供了大量的实验方法和文献，您可轻松定制不同的实验方案。工作站具有强大的容错功能，在误操作的情况下有效地保了证实验的顺利进行。液晶显示屏幕及电脑系统可以同步实时显示反应数据，使实验过程更加清晰，让您真正体验到实验不再是枯燥乏味的工作。1建立了微波超声波组合催化方法我们在进行酶促合成反应时，为了克服反应速度太慢的缺点，应用超声波催化，促进了反应的进行。在60℃，再加微波催化，反应速度和产率进一步提高，比单一催化方法更为有效，从而建立了微波超声波与其他方法组合应用的先例。同时研制了微波超声波组合催化合成萃取仪，并获得了广泛应用。收稿日期：2008—08—04作者简介：胡文祥(1961一)．男．湖北成宁人．博士生导师．主要从事航天化学、徽波化学与有机药物化学研究．137



10压电与声光在有机药物合成反应中采用物理(催化超声波、微波、光波、电场和磁场等催化)和生物催化(脂肪酶、蛋白酶等多种水解酶、酵母、抗体酶、核酸酶和微生物催化等)技术，有可能缩短反应时间，提高反应的选择性和收率，使合成反应面貌大为改观[1]。2研制了微波有机合成数据库微波技术应用于有机合成反应，因其具有高速率，高产率，高立体选择性且后处理方便，绿色环保，弓i起了各国科学家的广泛兴趣。国内外越来越多的研究人员投入到有关微波化学的研究工作中，发表了多篇综述和各类微波催化有机合成论文。他们迫切需要建立一个微波化学专题数据库，来满足研究人员对微波化学相关文献的查询、检索的需要，但现在国内还没有一个有关微波化学的专题数据库，国外在数据库的建立上也只是处于研制阶段。为了填补这一空白，以适应信息化条件下我国信息资源建设与国际接轨的需要，我们于2006年初收集整理了国内外有关微波有机合成的文献近1000条．自行设计并初步研制建立了简易的单机版微波有机合成化学数据库。研制成我国第一个微波有机合成化学数据库睁副。微波合成数据库是利用基于AC-CESS2003的数据源，通过VC十+6．0编写的数据库管理应用程序，两者通过ODBC进行连接实现。可通过作者、反应类型和化合物名称等信息查询相应的微波合成文献，该数据库与其他数据库相比其显著特点是：(1)单机版，非网络数据库检索系统，只需安装在电脑上就可以使用。(2)设计葱洁，易操作。(3)数据库检索方法灵活，简单易学，检索入1：3不繁琐，只支持反应类型、反应产物、作者3种检索方法。(4)对于文章的内容概括性高，简单到只用反应方程式、反应条件、时间及收率来概括全文的内容，使用户可以根据陈列的内容一目了然地获得所需要的信息。3微波催化有机药物合成反应我们应用上述研制的微波催化合成萃取仪，进行了有机药物合成反应，包括取代、加成、酯化、水解、烷(酰)基化、聚合、缩合、环化和氧化等许多类型的有机、药物化学反应，如酰化反应、消除反应、重排反应、立体选择性反应、成环反应、差向异构化反应、烃化反应、金属有机反应、还原反应和糖类化合物的某些反应，并完成了ZOO多个化合物的合成【‘]。选用微波催化方法优化反应条件，加快反应速度，提高反应收率，使过去难以发生速度很慢的反应得以高速完成。同时还简化了后处理过程。4天然药物有效成分的微波萃取微波催化在其他反应中，如药物的结晶、提取、制剂、中谣药干燥和药物样品的溶解、制备等过程中有许多重要应用。运用上述自行研制的仪器，我们还进行了天然植物药和食品有效成分，如绞股蓝．山楂、麦芽、黄芪、黄莲、钩藤、黄芩、葛根和茶叶等酌溶剂萃取研究，用正交设计或均匀设计，摸索最佳萃取条件，取得了较好效果。胡文祥和恽榴红教授曾提出微波组合化学概念，合理运用微波化学与组合化学的优点，可望弥补非肽类合成的缺陷，并合成了一系列重要药物中间体【13。运用这种新颖而又富有创造性的药物合成技术，可实现小分子药物的组合合成，在组合盘内一次就可完成多种实验条件或正交设计和均匀设计的试验，具有简便、快速、高效、易于实现自动化等特点。将两反应物用量(摩尔数)及催化剂种类等3种因素按5个水平设置<3因素5水平)，全面试验需125(53)次．正交设计需作试验25(52)次，而均匀设计需5次。若运用微波组合化学方法，一次完成正交设计25次和均匀设计5次试验，两者所得结果经统计分析处理基本相同。对于多因素、多水平的试验，合理组合采用均匀设计和微波(或超声波)组合化学方法，往往一次就能得到较好的结果，这是令人欢欣鼓舞的，必将大大提高工作效率，节省经费，产生巨大的经济和社会效益。5微波催化有机化学反应机理初探我们运用碰撞反应理论、过渡态反应理论及其他学说来阐明微波催化有机化学反应的机理[州]，对“分子温度”做推断、假设，探讨非热效应的本质研究，并得到了一些初步的结果，有关深入研究尚在进行之中‘7‘121。6微渡催化在生物化学和分子生物学领域的应用微渡对生物催化剂一酶本身的报道并不多。在生物催化反应体系中运用微波辐射一酶耦合催化方法，催化酶的水解作用，如对植物纤维素降解，可降低纤维素聚合度，而操作稳定性不变。采用不同条件处理酶液，研究酶的最适温度、时间及热稳定性，在不同pH条件下测定酶的水解活力。蛋白质的鉴定是蛋白质组学中关键的一环。利用质谱对蛋白质一级结构鉴定时，用微波辐射对蛋白质样品裂解，确 138



增2胡文祥等：微波催化有机药物反应机理及其应用研究11定蛋白质和氨基酸组分，微波能量的快速吸收导致完全水解时间缩短，从过去的几小时到现在的几分钟。微波辅助蛋白质组成分析新技术，如微波辅助酶催化反应及气相微波辐射细胞壁水解等微波技术，应用于蛋白质鉴定中，将在生物工程、蛋白质组学及分子生物学研究中起更加重要的作用。参考文献：[1]胡文祥，恽榴红．超声波、微波和酶催化在有机药物合成中的某些应用口]．军事医学科学院院刊．1995，19(4)l253-255．[2]胡文祥，王陆瑶，周鸿斌，等．微波有机合成化学数据库的研制[J]．武汉工程大学学报，2007，29(1)：1-5．[3]贺风丹，胡文祥．微波有机合成化学数据库的使用口]．辽宁石油化工学报．2006，26(4)：109-111．[4]胡文祥。胡文辉，王建营，等．微波催化药物合成研究进展[J]．中国药物化学杂志，1999(1)：70-78．[5]胡文祥．微波催化有机合成反应[R]．武汉：第五届全国微波化学会议邀请报告．2004．[6]胡文祥，王建营．物理催化化学反应原理[M]．北京：科学出版社，2003；166-185．[7]HUWX，WANGJY．Combinatorialcatalysiswithphysical．chemicalandbiologicalmethodologics[J]．ChemJ1，2001．3(9)t44-66．[8]HUWX，PENGQT．Rapidsynthesisoftetraphenyporphyrinwithmicrowaveirradiation[J]．ChemJI，2000，2(12)：54—55．[9]陆模文，胡文样。恽榴红．有机微波化学研究进展[J]．有机化学．1995，15(6)t561—566．[10]金钦汉．微波化学[M]．北京t科学出版社，1999．[11]胡文祥．广义组合化学[M]．化学通报，1999(10)：34-38．[12]胡文样，刘明，弓亚玲，等．微波组合催化在有机药物化学中的应用研究[R]．天津：中国化学会第26届学术。2008．(上接第8页)由于碳热还原反应中产生的气体CO。分子为多原子气体，能级结构复杂，通常在电子能级上叠加一系列的分子振动能级，而在每一振动能级上，又叠加了一系列分子转动能级[16]。这些能级均属于CO：分子电子基态上所叠加的一系列振动能级，因振动能级的能级差较小，所需激励能量较其他种类的气体低，因此，C02分子轨道在微波场中易变形。4结束语在微波场中进行固一固相金属氧化物碳热还原反应，生成的气体有可能发生等离子化现象，这种作用可加速碳的气化和还原进程。这对深入研究微波场中的碳热还原具有重要意义。参考文献：[1]黄希枯．钢铁冶金原理[M]．北京：冶金工业出版社，1981：256-257．[2]陈津．刘测．曾加庆．等．微波加热还原含碳铁矿粉试验研究[J]．钢铁．2004．39(6)。1-5．[3]张云鹏．庞金富．等离子体及其应用[J]．现代物理知识．2003．15(5)：31-32．[4]傅慈海．杨英杰．物理电子技术原理[M]．广州：华南理工大学出版社，1991·189．[5]博伊德，桑德森．等离子体动力学[M]．北京：科学出版社，1977：1-2．[6]赵化侨．等离子体化学与工艺[M]．合肥t中国科学技术大学出版社．1993：107-108，3-15．[7]BOGERTSA．NEYTSEN。RENAAT，{et缸．Gasdischargeplasmasandtheirapplieations[J]．Spectro-chimicaActaOartB，2002，57，609—658．[8]黄平．徐廷献．季惠明．均匀等离子体与2．45GHz微波相互作用的数值分析[J]．微波学报，20004。20(3)：69-73．[9]张兆镗。钟若青．微波加热技术基础[M]．北京。电子工业出版社，1988：68-69．[10]陈大凯，刘静．等离子体技术在材料中的应用[J]．武汉科技大学学报(自然科学版)．2001，24(4)-345-348．[11]金钦汉，戴树珊，黄卡玛．微波化学[M]．北京。科学出版社，1999：11—12．[12]代斌．宫为民，张秀玲，等．等离子体催化二氧化碳转化的研究进展[J]．化学进展，2005，14(3)：225—230．[13]代斌，宫为民，张秀玲．等．冷等离子体作用卞CO,一CO的转化[J]．天然气化工．2000，25(6)}11—14．[14]MEDARDN．SOUTIFJC，EPAILLARDFP．Char．acterizationofCO,plasma-treatedpolyethylenesur·facebearingcarboxylicgroups[J]．SurfaceandCoat—ingsTechnology，2002，160：197-205．[15]INDDARTOA，YANGDR，CHOIJW。eta1．Gli．dingarcplasmaprocessingofC02conversion[J]．JournalofHazardousMaterials，2007l1-7．[16]陈德万．普通物理学[M]．北京：中国农业出版社，2000：269-670．
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在首都师范大学生命科学学院开展的本科生

实 验 教 学 “生 物 技 术 综 合 实 验 ”和 硕 士 研 究 生 的

“细胞及分子生物学实验”中都涉及到了绿色荧光

蛋 白（GFP）的 诱 导 表 达 实 验 ，在 科 研 中 也 经 常 要

做诱导蛋白表达和纯化实验。 实验中通常使用的

是 IPTG 诱 导 方 法，在 细 胞 破 裂 时，采 用 溶 菌 酶 和

超声波细胞破碎的方法来裂解细胞，使蛋白表达。
在科学研究中表达其他蛋白时， 例如在做阿片 μ
型 受 体 的 表 达，由 于 表 达 的 蛋 白 含 量 极 少，1 g 纯

化的阿片 μ 型受体中仅可表达 1 pg 蛋白，需要用

到蛋白质印迹（Westen-blotting）才可以检测到。 所

以要尽量减短时间，并保持蛋白活性。在常规情况

下，融合蛋白的诱导表达实验中，融合蛋白的亲和

层析实验前， 需要将转入到大肠杆菌细胞进行破

碎。 破 碎 大 肠 杆 菌 细 胞 时 ,取 出 保 存 的 细 菌 ,加 入

1 mL 裂 解 缓 冲 液，充 分 混 匀 后 再 加 入 溶 菌 酶 , 使

得 终 浓 度 为 1 mg/mL， 放 置 冰 浴 中 30～60 min 充

分酶解。 冰上用超声波（200～300 W）破碎细胞，每

次 10 s，间歇 10 s，共做 6 次。 常规方法需要同时

用到溶菌酶和超声波细胞破碎，而且要过夜培养，
蛋 白 不 稳 定，含 量 降 低，实 验 时 间 由 于 要 过 夜，很

长。尤其是超声波破碎要求绝对的低温，需要在冰

上操作。 如 果 对 于 120 人 的 实 验 课，2 个 人 一 组，
实验耗费的时间相当长， 不利于出现好的实验效

果。
微波技术是近几年迅速发展的技术， 可以加

快反应速度，节约反应时间。随着绿色化学的快速

发展，微波辅助反应得到广泛应用，其对于可持续

发展战略和环境保护有促进效果， 并具有长远的

经济效益。近年来，微波催化在生物化学和分子生

物学领域也得到应用。 微波对生物催化剂———酶

的反应有一定影响， 在生物催化反应体系中运用

微波辐射-酶耦合催化方法， 催化酶的水解作用 ,
如 对 植 物 纤 维 素 降 解 , 可 降 低 纤 维 素 聚 合 度 , 而

操 作 稳 定 性 不 变 ，采 用 不 同 条 件 处 理 酶 液 , 研 究

酶的最适温度、时间及热稳定性 , 在不 同 pH 条 件

下 测 定 酶 的 水 解 活 力 。 微 波 超 声 波 组 合 催 化 方

法， 通 常 是 用 于 有 机 药 物 合 成 反 应 中，采 用 物 理

（催 化 超 声 波、微 波、光 波、电 场 和 磁 场 等）催 化 和

生 物 催 化 （脂 肪 酶 、蛋 白 酶 等 多 种 水 解 酶 、酵 母 、
抗 体 酶、核 酸 酶 和 微 生 物 催 化 等）技 术，可 以 缩 短

反应时间，提高反应的选择性和收率，使合成反应

大为改观。 对于多因素、多水平的试验，合理组合

采 用 均 匀 设 计 和 微 波 组 合 化 学 方 法 , 往 往 一 次 就

能得到较好的结果。
在本科生和研究生实验教学中， 用微波催化

方法替代原来采用的溶菌酶和超声波细胞破碎的

方法 , 笔者尝 试 使 用 北 京 祥 鹄 科 技 发 展 有 限 公 司

研制的微波超声波组合催化仪器。 首先要设定好

仪器程序，通过几次预备实验，确定仪器参数。 仪

器采用高精度屏蔽式传感器和非接触式红外传感

器实现多通道快速实时测温； 应用先进的电脑自

动技术自动调节功率， 实现智能控温保温， 精度

达±1℃；实现多阶段的温度控制，并可进行功率的

微波催化方法用于诱导 GFP 蛋白表达实验*

刘 明 1 胡文祥 2**

（1 首 都 师 范 大 学 生 命 科 学 学 院 北 京 100048 2 首 都 师 范 大 学 物 理 有 机 与 药 物 化 学 研 究 所 北 京 100048）

摘要 通过在本科生实验教学“生物技术综合实验”和 硕 士 研 究 生 的“细 胞 及 分 子 生 物 学

实 验”中，尝 试 使 用 微 波 超 声 波 组 合 催 化 仪 器 代 替 溶 菌 酶 和 超 声 波 细 胞 破 碎 的 方 法 来 裂 解 细

胞，IPTG 诱导蛋白表达，建立了微波单一催化的实验方法，可以准确表达 GFP 蛋白，不需要过

夜反应，大大加快了反应速度，缩短反应时间，节约了实验课时间。 绿色化学中的微 波 技 术 催

化方法在生物化学和分子生物学领域也得到推广和应用。
关键词 微波辅助 蛋白表达 实验教学

中国图书分类号：Q684 文献标识码：A

*基 金 项 目：国 家 自 然 科 学 基 金 资 助 项 目 （NO. 20872095）

**通 讯 作 者
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自动补偿。 实时显示温度、功率曲线，实时刷新和

记录反应数据， 随时在线修改不适应反应条件的

参数，具有保存和查询实验记录的功能。实验中尽

量保持低温，根据融合蛋白的量，微波催化反应时

间控制在 3~5 min， 再 用 1 mL Ni-NTA 填 料 与 4
mL 澄 清 的 裂 解 液 用 漩 涡 振 荡 器， 以 220 RPM 速

度混合均匀，4℃，1 h。 通过 Ni-NTA 纯化后，SDS-
PAGE 电泳结果较好，色带较深，提高了蛋白产率 ,
从而建立了微波单一催化的实验方法， 可以准确

表 达 GFP 蛋 白 ，不 需 要 过 夜 反 应 ，大 大 加 快 了 反

应速度，节约了实验课时间。
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微波萃取技术在中药有效成分提取中的应用
马密霞

1,胡文祥
2
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北京联合大学特殊教育学院,北京 100075;2
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传统的中药有效成分的提取常用煎煮法、浸渍法、

浸漉法等
[1]
方法。这些方法存在着提取时间长,溶剂用量

大,提取效率不高等缺点。20世纪80年代发展起来的微波

萃取技术,具有省资源、少污染、减成本的绿色、低碳等

特点,被誉为“绿色萃取技术”,是中药提取方法的新技术之

一。微波提取技术具有穿透力强、选择性好、加热效率

高等特点。本文简要介绍了微波萃取技术的原理、特点

及其在中药有效成分提取中的应用,并提出今后微波萃取

技术的主要研究方向。

1 微波萃取技术的原理

微 波 是 一 种 波 长 在 l ~ l  0 0 0 m m , 频 率 介 于

300MHz~300GHz之间的电磁波。因其波长介于远红外

线和短波之间,故称为微波。微波萃取是利用电磁波穿透

能力强,能够穿过坚硬或柔软的细胞表皮,穿透细胞壁,达

到物料内部的维束管和腺体系统,使细胞膨胀破裂,使细胞

内的有效成分克服细胞壁、内部基质、固液界面、流体

膜阻力
[2],在一定浓度梯度下扩散到溶剂中,即在非常短的

时间内实现分子自内向外的迁移,达到高效的提取目的。

2 微波萃取技术的特点
[3]

(1)热效率较高。传统加热方法是热量由器壁传向溶

剂,溶剂再传向物料,是由外向内的传递过程,这种热量传

递方式热能损失大,加热效率低。而微波加热是内外同时

加热的过程。分子的剧烈摩擦和振动产生热能,是由微波

能量直接转化为热能,是整体的加热过程,没有热传递造成

的温度梯度和热量损失,因而加热均匀,热效率较高。(2)

选择性较好。中药里的不同组分对微波的吸收能力有差

异,这种差异使不同组分的吸收热能不同导致其温度不同,

故从基质中分离的速率也有差别,这样可以对各个组分进

行选择性加热,使目标组分从基体中快速分离。另外,利用

不同极性的萃取溶剂,可针对性地用于不同性质的有效成

分进行分离,提高萃取效率和产品纯度。(3)设备易得,工

艺简单。利用家用微波炉就可以进行微波加热中药,这种

微波炉造价低,体积小,设备易得。此外,药材无需提前干

燥,萃取的结果不受药材含水量的影响,简化了预处理工

艺,减少了投资。(4)微波加热时间短,不存在热惯性,因而

过程易于控制。(5)提取过程试剂用量少,污染小,节能环

保。(6)微波萃取也存在一定的局限性。例如,对热不稳定

的组分,微波加热可能使分解变性或失活;再如,微波萃取

过程中,有些杂质组分也会溶解于溶剂中,从而使微波萃取

的选择性降低。 

3 微波萃取的影响因素

微波萃取过程中,影响萃取效果的因素较多,包括萃取

剂、微波剂量、时间、温度、物料含水量、物料粒度、

操作压力及溶剂pH等。在萃取过程中,不同的溶剂对萃取

率的影响不同,一般极性有效成分的提取选择极性溶剂,而

非极性有效成分的提取选择非极性溶剂;不同的物质,所用

溶剂量不同;所用功率一般在l00~1 000W之间;微波的作用

时间在5~30min之间,不同的物质,最佳萃取时间也不同;在

萃取时温度最好控制在低于溶剂沸点下操作;物料中要有

一定的含水量;粒度一般选用过40~80目筛的物料。

4 微波萃取技术在中药有效成分提取中的应用

4.1 黄酮类物质的提取

黄酮类成分具有降压、降血脂和抑制血小板聚集等

功能,黄酮类化合物在大部分中药中存在。微波提取在黄

酮类化合物的提取中应用日渐广泛。黄酮类化合物的传

统提取方法主要有水煎煮法、浸提法或索氏提取法,但提

取时间长,所用试剂多,效率较低。采用微波萃取黄酮类化

合物具有良好的效果,在提取过程中具有高效性和选择性

好等特点。

原雪等
[ 4 ]
对肿节风的六种不同提取方法进行比

较研究。同时以富马酸含量为考查指标进行含量测

定。结果表明 :超声提取及微波萃取所得提取物中有

效成分的含量相对较高。汪河滨等
[5]
通过常规法、超

声波、微波、超声 -微波协同萃取四种方法提取甘草

黄酮的比较 ,结果4种方法提取的甘草黄酮含量分别为

1.78%,1.85%,1.92%,2.04%。结果表明:超声-微波协同萃

取法效果好。金汝城等
[6]
采用密闭微波提取装置,通过单

因素和正交试验对红车轴草异黄酮提取工艺的研究。在

最佳提取工艺条件下,异黄酮提取率可达到98.91%。

薛梅等
[7]
运用微波技术提取麻黄总黄酮和多糖。结果

得到麻黄中总黄酮含量为6.64%,多糖含量为4.83%。结果

表明:此方法反成速度快,提取效率高。刘春泉等
[8]
采用微

波法研究了从北冬虫夏草中提取黄酮类化合物的工艺。

确定在适宜工艺参数下,黄酮产量可达到14.69mg/g。蔡凌

云等
[9]
采用微波辅助法提取白簕叶中的黄酮类化合物,通

过正交实验确定最佳提取工艺,按最佳工艺条件提取总黄

酮含量为50.04mg/g。 

总之,采用微波萃取技术提取药材中的黄酮类化合物,

与传统的提取方法比较,具有有效成分得率高、提取速度

快、溶剂用量少,工艺简易可行等优点,为进一步工业生产

工艺的开发提供较好的参考价值。

4.2 生物碱的提取
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生物碱是生物体内一类含氮有机物的总称,多数生物

碱有显著的生理作用,是中药有效成分之一。传统的生物

碱提取方法报道的较多。近年来,微波提取或微波辅助萃

取技术应用于生物碱的提取逐渐增多。

马燮等
[10]

利用微波辅助萃取技术,研究了蛇足石杉中

总生物碱的提取工艺。指出提取的最优条件为:1%盐酸

用量为1:15(g/ml);微波辅照时间为180s;加热功率600W。

该技术与传统的浸提工艺相比
[11],总生物碱回收率提高

15.7%。牟璠松等
[12]

采用此技术提取长春花中的长春碱,

通过提取时间、乙醇体积分数、微波功率、固液比(g/

ml)、浸泡时间5个影响因素,筛选出提取最佳工艺条件。

结果表明微波提取长春花叶片中长春碱的提取率为0.011

427%,表明微波提取率最高。

4.3 苷类物质的提取

刘忠英等
[13]

用微波辅助提取法提取刺五加中总皂

苷。考查了溶剂、微波辐射时间、提取压力和料液比对

刺五加中总皂苷提取率的影响,并得到最佳提取条件为溶

剂70%乙醇、提取压力700kPa、提取时间10min、料液比

1:30,在此条件下,刺五加中总皂苷提取效率最高。与传统

的索氏提取法比较,微波辅助提取效率可提高34%。

毛祖林等
[14]

采用正交实验法,研究人参皂苷的微波提

取工艺。结果表明:最佳条件是乙醇浓度70%,提取时间

2min,固液比1:10。该提取法具有设备简单,热能利用率

高,操作简便,省时省力,人参皂苷提取率高等优点,华小黎
[15]

采用微波萃取工艺,用均匀设计法优选菝葜有效成分皂

苷的最佳工艺条件为:原料粉碎度20目,萃取时间1min,萃

取温度100℃,液固比12:1,溶剂为30%乙醇。孙秀利等
[16]

利用微波法从陈皮中提取有效成分橙皮苷。考查了微波

加热温度、辐照时间、输出功率、溶剂浓度、液固比等

影响提取率的因素。确定了最佳工艺,橙皮苷提取率可达

到2.40%。表明微波法该提取方法具有提取时间短,节省

生产成本的优点。

4.4 多糖类物质的提取

中药多糖是一类具有显著生物活性的物质,在生物体

内,多糖不仅提供能量和参与结构,同时参与细胞的各种活

动,具有抗肿瘤,消炎,抗病毒,降血压,降血脂,抗衰老,抗凝

血,免疫调节等方面的生物活性。因此,多糖的提取研究得

到许多研究者的关注。

李志英等
[17]

采用微波技术,以天麻多糖为研究对象,采

用正交实验法对天麻多糖提取工艺进行了探讨,比较了功

率、温度、提取时间及液料比等因素对多糖提取率的影

响。确定的最佳工艺条件为:功率500W,温度70℃,加热时

间120 s,液料比40:1。该法具有省时、节能、环保、操作

便利且提取率高等优点。

黄芪多糖具有促进免疫功能、改善心血管功能等

多种生物活性。赵凤春等
[18]

比较了水浸提、微波及超

声辅助提取黄芪多糖,3种方法均能有效地提取多糖。采

用微波辅助萃取10min,多糖得率及纯度可达到3.75%、

49.22%;介于水浸提法和超声辅助萃取之间,但微波提取

时间短,效率高。龚苏晓等
[19]

运用微波辅助技术提取黄芪

多糖,最佳功率为900W,时间30min。结论该技术,反应速

度加快,实验结果令人满意。

李静威等
[20]

以雪莲果叶片多糖的提取率为评价指标,

比较了微波提取法与传统热水提取法对雪莲果叶片多糖

提取率的影响。通过研究确定的优选方案为:微波功率

280W,提取2次,每次15 min。结果表明:采用微波技术提取

雪莲果叶中的多糖比采用传统的热水提取法更有效。

4.5 挥发油的提取

黄琼等
[21]

采用微波辐射法提取牡荆的挥发油 ,运用

毛细管气相色谱-质谱联用法结合计算机检索,对其化学

成分分别进行分析和鉴定,并测定各化合物在挥发油中

的相对含量。共鉴定出16个化合物,挥发油的主要成分

为石竹烯(20.14%)、4-羟基-苯甲酸(21.16%)、桉叶油素

(12.79%)。结果表明:通过微波辅助萃取法可以高效提取

牡荆挥发油。

王平等
[22]

采用微波萃取技术提取温莪术挥发油,分析

了挥发油的成分及含量,并通过正交实验对影响因素进

行了单因素考查,并与水蒸气蒸馏法和超临界CO2萃取法

进行比较,根据比较结果确定出微波萃取挥发油的最佳

工艺条件为:以石油醚为溶剂,液固比8:1(ml/g),功率700W,

辐照时间55min。挥发油中含姜黄醇0.82%、大根香叶酮

3.80%和β-榄香烯1.94%。该方法提取速率快,出油率高,

有效成分含量也较高,且挥发油质量较好,是较为理想的一

种提取方法。

4.6 其它物质的提取

有关微波提取有机酸、色素、蒽醌等物质的研究也

在进一步深入。雷黎明等
[23]

、黄秀香等
[24]

、高岐等
[25]

用

微波法分别提取板蓝根中总有机酸、毛老虎茎中总三萜

酸、葵花籽仁中的绿原酸,确定了最佳提取条件,收到良好

效果。

陈斌等
[26]

用微波辅助萃取-高效液相色谱法测定鱼腥

草药材中槲皮素的含量,陈代武等
[27]

用微波辅助提取法绞

股蓝中槲皮素,分别确定微波提取是快速高效的提取槲皮

素的方法。赵二劳等
[28]

微波辅助提取葛根素,分别确定了

最佳工艺条件,得到较好的提取率。

5 今后研究的方向

(1)采用微波萃取技术提取中药的有效成分,其药理作

用和疗效尚未见报道。加强中药有效成分的药理和疗效

研究,有助于推动微波提取技术的规模化发展;(2)微波处

理具有一定的选择性,对富含挥发性物质、淀粉或树胶的

天然植物不适合微波干燥,对于热不稳定物质,如蛋白质、

多肽、酶等,由于微波加热能导致变性或失活,不适合用微

波提取其有效成分。加强微波萃取技术的选择性研究及

报道,有助于研究者借鉴经验,少走弯路;(3)多数微波萃取

过程属于实验室小试阶段,应选择提取效果好的试验,进行

放大研究,以推动微波技术的实现工业化;(4)加强微波萃
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取技术的配套设备的设计和开发,为微波萃取技术的工业

化提供所需的基础数据。
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微波催化在有机化学中的应用研究

刘 明1，彭惺蓉2，刘接卿3，邱明华3，胡文祥h

(1．首都师范大学，北京100048；2．云南农业大学，昆明650201；3．中国科学院昆明植物研究所，昆明650204)

摘要：微波辐射作为一种非传统能量来源作用于有机化学反应中已成为一项非常有用的技术．

由于微波辐射有很高的加热效应，因此，在某些反应中可显著增加反应速率，大大缩短反应时

间．近几年来在有机合成领域中，许多应用微波电解质加热效果的有机合成反应已被报道．同

时，微波还具有非热效应，该效应可改变反应的动力学性质，降低反应的活化能，从而起到加

速有机化学反应的作用．本文根据微波在有机化学中的机理，阐述了近几年微波在有机化学中

的应用，并对其研究进展作了简要概括．

关键词：微波化学；有机合成；微波催化；过热效应；非热效应

中图分类号：0644 文献标识码：A 文章编号：1007—855X(2011)Sup一0199—11

Applications of Microwave Catalysis in Organic Chemistry

LIU Min91，PENG Xing．Ron92，LIU Jie—Qin93，QlU Ming—Hua3，HU Wen．Xian91+
(1．Capital Normal University，Beijing 100048，China；2．Yunnan AgricdturM University，Kunming 650201，China；

c．Kunming Institute of Botany，Chinese Academy of Science，Kunming 650204，China)

Abstract：Microwave radiation鹊a function of nontraditional energy source in organic reactions has become。a

very useful technique．Because of high microwave overheating effect，microwave can accelerate the rate of chem-

istry reaction and shorten the time．In recent years，in the field of organic synthesis many electrolyte heating

effect of microwave in organic synthesis reactions have been reported．Meanwhile，the microwave also has non-

thermal effect，the effect can change the kinetic properties，reduce the activation energy and play a role in accel·

crating organic reactions．According to the mechanism of microwave in organic chemistry，this text described the

application of microwave in organic chemistry and a brief summary of their research．

Key words：microwave chemistry；organic synthesis；microwave catalyst；overheating effect；non·thermal mi—

CroWavc effect

O引言

微波(Microwave，MV)指波长l斗m一1mm，频率从300MHz一300GHz的超高频电磁波．为避免干

扰，国际上规定民用微波频率一般为900(±15)MHz和2450(±50)MHz．作为一种传输介质和加‘

热能源，微波已被广泛应用于各学科领域．微波在化学中的应用开辟了微波化学这一化学新领域，即微

波直接与化学体系发生作用，从而促进各类化学反应的进行．早在1967年N．H．Williams就报道了用

微波加快化学反应的实验结果，此后用微波加快和控制化学反应就受到了人们的高度重视．研究微波与

化学反应系统的相互作用，几年来发展很快，并得到愈来愈多的关注，著名的Nature杂志2003年初一
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篇评论‘13讨论了当前微波化学的优势和研究热点．微波化学在相关产业中的应用可以降低能源消耗，

减少污染，改良产物特性，因此被誉为“绿色化学”，并有着巨大的应用前景．

1微波催化的应用机理

对于微波的作用原理，有两种不同的观点．一种认为微波诱导有机合成反应速率或产率的提高在于

微波的致热作用和过热作用；另一种观点则认为在微波作用下存在着其独特的非致热效应心】．

前者认为，对于凝聚态物质，微波主要通过两种机制起到加热作用：一种是极化机制，另一种是离

子传导机制．通常极化有电子极化、原子极化、偶极极化和界面极化四种类型．其中偶极极化和界面极

化对微波介电加热起了主要的作用；而离子传导机制则是介质内的离子在电磁场中产生迁移电流，进而

产生电流损失(即产生热)．在微波场中，这两种机制通常是共存的，一般来说，离子化合物离子传导

机制占主导，共价化合物则是极化机制占主导，金属则不发生加热机制旧J．微波作用于反应物，加剧

分子的运动，提高了分子的平均动能，加快了分子的碰撞频率，从而改变反应速率．这种通过微波加

热，使温度升高，改变反应速率的现象称为热效应【4J．在微波场作用下，不同的介质在微波电磁场中

的升温速率也不同，因而，在微波电磁场中非均相反应体系呈现出热力学非平衡态。特别是固相催化剂

的表面活性微区，由于界面极化的作用，会出现很陡峻的温度梯度．因而在微波反应中，很容易出现微

波加热的过热现象，溶剂温度可以超过沸点而不沸腾，产生过热温度，这是由于微波是从物质内部直接

供热的加热方式，反应器器壁较难为其提供气化中心而产生沸腾，溶剂易产生过热温度"J．

另一种观点认为微波加热还具有特殊效应，或者说是“非热效应”．他们认为微波的辐射能量大约

为(10～100)J／mol，而一般的化学键的键能为(100～600)kJ／mol，氢键的键能为(8—50)kJ／mol，

因此不足以激发分子进入高能级，不会造成化学键的断裂．但由于其频率与分子的转动频率相近，微波

被极性分子吸收时，可以通过在分子中储存微波能量与分子平动能量发生自由交换，即通过改变分子排

列等焓或熵效应来降低反应活化能，从而改变了反应的动力学，同时微波场的存在会对分子运动造成取

向效应，使反应物分子在连心线上分运动相对加强，造成有效碰撞频率增加，从而促进反应进程拉』．

但是由Kappe等【61研究发现反应的速率加快是由于热效应现象造成的，只是在大多试验中并未准确定

量温度，因此，并不是由于所谓的“非热效应”．然而，确切的解释还需要进一步作深入研究"J．

2微波催化在有机化学反应中的应用

微波技术应用于有机合成中始于1986年，是由Gedye和Giguere／Majetich利用家用微波炉进行化学

合成反应【8J，之后随着微波技术的成熟，逐渐运用到了各类反应中．

2．1酯化反应

己二酸二乙酯为无色油状液体，是有机合成的重要溶剂和中间体，广泛应用于El用化学工业和食品

工业．目前，己二酸二乙酯的制备大都采用传统的硫酸催化法、对甲苯磺酸催化法和杂多酸催化法等进

行了合成．董迎等一1尝试用微波辐射改进该反应，用微波功率为420W，醇、酸摩尔比为2．0：0．5，反

应22min，收率为80％左右．限于其微波辐射装置，该反应过程中未能使用分水器，这对酯化反应收率

有一定的影响，还有待于进一步改进该装置．但是，用上述传统方法需进行2h的酯化反应，才能达到

此效果，而利用微波催化，则仅需22min．
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2．3缩合反应

程青芳等‘⋯以香草醛为反应底物，丙二酸为试剂，醋酸铵为催化剂，采用微波辐射技术，经Kno．

evenagel—Doebner反应，在无溶剂条件下合成了阿魏酸．研究了酸、醛和醋酸铵用量，微波功率和辐射

时间对阿魏酸收率的影响．得到了较佳工艺条件，在此条件下产率为86．9％，阿魏酸的质量分数超过

98％(如图2所示)．

HO

H3CO

O

CoOH

+ 2Hd 璧墼丝◆
H 、CooH 微波辐射

H

O

图2缩合反应

2．4有机物和无机物的杂合聚合反应

有机物和无机物的杂合聚合反应可在多种条件的刺激下得到不同的产物，这些条件为紫外辐射和加

热．随着微波技术的发展，微波被利用到促进有机物和无机物的杂合聚合反应中．例如溶胶反应，

Clark等m1报道了微波加速alkoxysilane和tetraethoxysilane的溶胶反应，实验结果显示微波刺激可加快反

应速度，改变杂合聚合物的性质．

‘．}cH2cH20-)．n or。-CHCH2)n+◇。—竺兰
Si(OMe)·

图3溶胶反应
Polymer Hybrids

2．5成环反应

2．5．1聚合物作载体的成环反应

乙内酰脲的合成类似于熟知的Edman降解，环的形成是基于N端为游离氨基的异硫氰酸酯通过脱

氨基酸后关环而成．乙内酰脲类似物的合成已有报道，包括固相合成和液相合成．Wen—Ben Yeh等¨3】

将微波技术应用于thiohydantoins和thioxotetrahydropyrimidinones的固相合成中。即将液相载体聚合物

(HO—PEG—OH，MW一6000)溶解于二氯甲烷中，并在此溶液中加入氟保护氨基酸，溶于DCC／

DMAP中，用微波照射14min即可．实验结果显示微波技术可以大大缩短反应时间，同时作为载体的聚

合物暴露在微波中也能够保持稳定．

2．5．2 Biginelli环合

由三个化合物进行的Biginelli环合反应，这三个化合物分别是酮、醛和氨类成分．Biginelli function．

alized diydroppyrimidines(DHPMs)具有一定的生物特性，尤其是可作为钙离子通道阻断剂，而且许多

先导化合物都是基于这个片段而合成的¨4|．早期报道了利用家用微波炉进行环合反应¨5|，在微波的作

164



202 昆明理工大学学报(自然科学版) 第36卷

Ho＼／弋O／＼船H

10％pipridine

B1

HV NHFm。c

O

CH=C12，250c。1 h

S

R2、N儿N
H H

O

CH2C12

MW(150W)，14min

O

FmocH

R’

o叫刊?pNH2
O

R1

o叫o～∥NHFmoc
O O

K21303．CH2Cb

R2NCS，CH2C12

MW050W)．7min

MW(150W)．7min

图4 Edman降解

用下，使DHPMs的产率提高到95％[161，并且极大地缩短了反应时间．

+
NH2

【
R3HN瓜Z

3

O O“饿G
5

NaOM-MeOH

RT，ovemight

图5 Biginelli环合反应

RCHO

urea，PPA

mlCr0WaVe

1．5~2．5min

O R

71_85％yield

7

图6 B；96nem环合反应

O

I N>="R2 s

Rr爿

GEP—

R3

4

O p

№人N．O
6卜

7 R

a Ph

b p-MeOC6H4

c m-02NC61-14

d o-CIC6H4

e PhCH=CH
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凡
s～H曼种刊叫

O
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H
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2．6开环反应

Goverdhan等H71在微波辐射条件下利用

相转移催化剂实现了环酯与环醚的开环反

应，反应时间较短，产物的纯度得到提高

(图7)．

2．7酰胺化反应

Doris等【l刮利用微波在溶液中通过两步

合成N一酰基二氢嘧啶，第一步在微波下

实现酰基化，第二步在微波下除去杂质，

反应时间从几小时降低到几分钟．

E≤≯

4％aq，HBr，Bu．N十-x忑忑忑忑-№V竹Br

掣警Br洲cOOui imicrowave5 I I

-__-_-—·_____·—-_———I__‘。‘。。'■_L，●＼ ／、‘．^vvv

．mIn I 、，

R

X=l，Br；n=l，2；R=H，Me

图7环酯与环醚的开环反应

1(R400)2，TEA，DMAP，M．W

2 ecavaeging，M．W；SPE

叫胛二婶NEt2H07 ’N。

RI=H；R3=Me；RA=Ph

R2=Me；E=C02Et：X=O

SPE=AIz03／K2C03(2：1)

图8 N一酰基二氢嘧啶的合成

Krishna等m1利用微波辐射，在水溶液中一步法即伯醇和伯胺类化合物直接酰基化，反应时间较常

规法大大减少并且产率有所提高．

+AcOH 型!!!
-．R--OAC+HR--OH+AcOH—m-icro—wav磊e 3uI-4u_mtn一 十2

●

O

R—NH2+CH3COOH—j丝堕——◆R-NHcOcH3+
microwave，30-40min

图9伯醇与伯胺的直接酰基化

2．8水解反应

魏俊发等‘201报道了一种微波促进快速水解法，用95％一98％硫酸对甲苯磺酰化全氮冠醚进行水解，

比常规加热水解所需时间缩短3000—8000倍，浓硫酸用量减少，产率提高．

譬夏
H2S03

Ts=弋>s。3
图10对甲苯磺酰化全氮冠醚Irt,J水M

，一—l、．

(NH HN)
’NH HN

＼ ／

飘R蕊．O

O

0

江净N点R／L、r卜R

—E

166



昆明理工大学学报(自然科学版) 第36卷

2．9 ugi反应

usi反应是一个四组分的缩合反应，包括氨、醛或酮、碳酸和氢氰类化合物‘21|．在固体作载体的前

提下，利用微波来促进us4反应，四种化合物在微波刺激下3～5min即可得到理想产率的产物并且具有

较高的纯度‘矧

O

JL
R／，、H

CH2CI州eOH ■

≥嘛洲Ri磊忑≯U。太，、凸
3-5mln “z 。

图11 Ugi反应

W-ACH2C12
3 19：1

瓯1h

NHR3

2．10聚合物的合成反应

微波技术在化学反应中表现出了明显的优势，它增加了化学反应的选择活性的同时使化学反应达到

最优化．同样在大分子反应中，微波为单体和聚合物合成提供了有利条件，并且加快了聚合物类似物的

合成反应．通过何荣红等旧1利用微波辐射技术合成了Poly[2，2，一(m—phenylene)一5，5，一bibenz-

imidazole](PBI)和Poly(2，5一benzimidazole)(ab—PBI)(图12，图13)，我们可以发现在微波作用

下有更高的产率和更短的反应时间．同时，也显示出了微波效应可以作为加快单体和聚合物合成的一种

有效的方法ⅢJ．

力：2N＼、1，7≮≮r—．1i77：≮rNH2．Hcl．2H2。+n H。。c、、、旷—7；：丫c。。H 兰!!全：!!：!：!：!竺!，H2N九"p＼八NH， ⋯ Microwave

。一
九H09c令I，NH2

以NH2

H

+ +4nHCI +6nil20

n

图12 PBI的合成

．n PPA，N2，200℃

Microwave

图13 ab-PBl的合成

r H ]

钕抖二 4- 2nH20

2．1l微波催化9一羟基一9一吨羧酸甲酯和中间体的合成

9一羟基一9一吨羧酸甲酯是合成吨类抗胆碱能药物的一种重要的中间体．但其合成方法较为复杂．

采用脂肪族羰基化合物的仅一羟基化方法来合成，但是其在反应条件、产物分离等方面存在一定的困

难．如果以吨酮为起始原料，在金属钠还原下，通过干冰与羰基的自由基加成反应，生成羟基吨羧酸，

再经过酯化反应得到目标化合物，但该反应需要高纯干冰和金属钠，反应条件较为苛刻．鉴于以上原

因，本课题组以9一吨羧酸为原料，通过微波催化先合成了中间体9一吨羧酸甲酯，然后很简便地得到

了9一羟基一9一吨羧酸甲酯．在中间体的合成中，利用正交设计，探讨了微波辐射时间、功率以及催化

剂用量对反应的影响，实验结果表明微波辐射时间的影响最为显著Ⅲ瑚J．

陷Na

HO
+，O址

R

HN
八

O
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3微波应用新技术

随着微波技术的不断成熟以及与其它新技术的联用，使得微波技术在有机化学中的应用范围不断扩

大，下面介绍几种应用于有机化学中的比较新的技术．

3．1微波技术与氟技术联用的化学反应

将微波加热和氟纯化技术联合应用是高速液相合成反应的一项新技术．氟技术的发展为把液相反应

和相标记分离结合起来提供了一个契机．含氟的烷基链如C。F。，、C。H，，作为相标记物可使分离过程大大

简化．通常含氟链是通过一个(CH：)m片段与母体分子相连的．在反应式中，含氟链C。F：川(CH：)

m可缩写成Rf．h。．通常任何传统的液相反应或者是聚合物键合化学反应都适用于含氟的合成反应．氟

被用作标记试剂或是标记底物，氟标记试剂通常用于单步或简单步骤的平行合成，而氟标记底物则多适

用于多步平行合成中¨“．

A=ReagentT

O +

睁晰vative
B：Substrate Tagging

O+D——Do

图14含氟的合成反应

OO

将微波技术应用于化学反应，尤其是与氟技术联合应用更显出其重要性．Cuban和Hallberg‘蕊1第一

次将微波加热应用于氟的Stille反应中．该反应在微波作用下不到两分钟即完成．反应的混合物可分作

qs咻饥b+卧

q洲附：，3

q刚附2，3

qs喁讹b

+

O

PdCl2(PPh3)2
LiCI，DMF

UW

2m．n．60w

F．SPE

图15 StiUe反应

79％

l|；p心9兮伞

o

9
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三相，FC一84层、二氯甲烷层及水层．其中含氟和锡的衍生物和未反应的锡试剂分布在底层的Fc一84

中，产物和催化剂则分布在中间的二氯甲烷层中，LiCl盐溶液则溶解于上层的水中．产物可通过氟层被

分离出来．

3．2水性微波化学

“绿色有机化学”的发展是由于人们认识到环境的重要性，例如得到环境友好型产物和工艺，这也

是因为长期以来传统的合成方式导致了大量污染和副产物，不仅污染环境而且浪费能源和材料．以水为

介质并应用微波技术的有机合成反应的出现是其必然结果．“绿色有机化学”是有机合成中的一次革

命，从本质上讲，它推动了化学和药剂学家们去思考并不断探索一种新的、经济的、环保的、更有效地

方法进行药物合成[29]，如图16所示．

图16绿色有机化学

化学反应中溶剂是影响环境的最重要的因素，与有机溶剂相比，水具有无毒性、非腐蚀性和不易燃

的特性，最重要的是容易获得，这使得水成为了较好的选择．尽管许多有机物很难溶于水，而且产物从

水中分离较困难，但是这些都可以通过微波加热的方法来克服．这是因为水在微波刺激下能够迅速达到

较高温度，这使得水的特性类似于有机溶剂——伪有机溶剂．同时，水具有很高的热熔，这样就能够精

确地控制反应温度．微波促进化学反应是基于反应物在电磁波作用下发生的分子碰撞，这称为“微波

介质效应”m]．这个过程主要依赖于分子极性．因为水是极性分子，它能够很好地吸收微波，并将其转

化为热能，所以与传统的加热相比以水为介质的微波加热能使反应速度加快．

Leadbeater和Marco【3lj研究了以水为介质通过微波加热的Suzuki反应来制备联苯衍生物，其中反应

物为芳基卤化物和苯酸(图17)．

RDx +9瞅洲)—2 Pd(OAc)—2,Na2C03,TBAB
H20，MVv-1 50℃，5min

X--Cl，Br，I

R=Me，OMe，COMe

图17 Suzuki反应

3．3微波催化新技术

常规催化理论源于1925年，由Tailor H S提甘的活性中心!±说，主要经历了中间化合物理论，催化
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电子理论和均相配合酶催化理论3个阶段．把微波加热手段和催化技术结合应用，往往得到令人想象不

到的结果m】．由于微波独特的加热方式，在有机合成中越来越显示出其反应迅速完全，收率高，选择

好等优点．

3．3．1配合物催化

配位化学是化学领域中最活跃的前沿学科之一，几乎渗透到了所有的学科．高军军旧u等以肉桂酸

钠和氯化苄为原料，四丁基氯化铵作为催化剂，采用微波辐射技术，在常压下直接合成肉桂酸苄酯，考

察催化剂用量、微波辐射功率和辐射时间对酯收率的影响，最适宜的反应条件为：当肉桂酸钠与氯化苄

的摩尔为1：1：2时，采用1．0mol四丁基氯化铵和0．05mol肉桂酸钠，微波功率为300W，辐射25min，

收率达到84％以上．

3．3．2酶催化剂

酶是一种高效的生物催化剂，它催化的反应速度比非酶催化的反应速度一般要快106～1012倍．微

波辐射可以改善酶的“微环境”，从而可能提高酶催化的专一性，酶催化体系经过微波辐射后，增强活

性中心的立体结构与相关底物基因的诱导和定向作用，使底物分子中参与反应的基因与酶活性中心更接

近，并严格定位，使酶催化反应具有更高效率和专一性．Parker研究了非水相微波辐射条件下酶催化酶

交换反应，实验结果表明，由于微波加热时内加热方式，反应物在较短周期内将得到很快的均匀加热，

反应时间过长反而影响收率．Carrillo—Munoz等研究微波辐射下的脂肪酶催化反应——l一苯基乙醇的

手性拆分，认为微波辐射固定化醇催化反应相对于传统加热方式，提高脂肪酶在酯化和转酯化反应中对

底物的亲和性和反应选择性"引．

3．4微波与超声波及光波组合催化新技术

本世纪初，北京祥鹄科技发展有限公司率先研制了微波超声波组合催化合成萃取仪(XH一300A型

和XH一300B型)，仪器具有微波、超声波、微波超声波组合三种模式．大功率侵入式超声波换能器具

有特殊的水冷功能，可以在300。C以下的环境中长期工作，频率有25kHz、40kHz可选，三个脉冲工作

方式可调，可以根据反应物的量和黏稠度更换超声波探头，具有频率自动跟踪功能．仪器采用低功耗的

32位高性能嵌入式芯片，多处理器控制，实时显示试验数据、温度曲线、功率曲线，具有参数修改、

数据回放、保存设置的功能．大屏幕彩色液晶显示器，友好的人机界面和触摸屏，通过简明的屏幕提

示，容易完成操作过程．USB接口可连接鼠标和优盘，随时下载和储存反应数据．反应当中，可随时

将屏幕切换成反应腔体内视频图像，实时监视反应和萃取进程．开放式反应体系，可安装滴液漏斗和冷

凝管等进行回流反应．微波合成模式时可提供不同速度的磁力搅拌，使反应更加充分，温度更加

均匀‘川．

最近几年，北京祥鹄科技发展有限公司又率先发展了微波、超声波与光波三者催化合成仪(XH一

300UL型)，在中科院有关单位取得了较好的应用效果．同时，该公司还研发了超声波一超声波组合催

化仪(XH一2008DE型)等新仪器，有较好的应用效果口卜卵1．

微波超声波组合催化应用于羟甲基芬太尼(OMF)不对称合成：羟甲芬太尼是一种强效镇痛药，是

具有选择性的阿片斗受体激动剂，镇痛活性强且结构独特，是非常有代表性的反恐化合物．运用微波

超声波组合催化，对羟甲芬太尼中间体的合成步骤做了改进，简化了化合物后处理步骤，完成了羟甲基

芬太尼中间体光学异构的拆分和羟甲基芬太尼的不对称合成p 8|．

4展望

总之微波促进有机化学反应的低能耗、快速高效、高产率和优异的选择性等已经显示出巨大优越

性，特别是随着绿色化学和组合化学的蓬勃发展，微波技术以应用到生态友好绿色合成、原子经济性合

成、化合物库合成等新型的国际高新研究领域中．可以预测，在绿色、经济的21世纪化学工业发展中，

微波技术在化学各分支学科及化工、医药、环保等领域有着广阔的应用前景．
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微波超声波组合催化应用于

经甲基芬太尼不对称合成研究

胡文祥
’

刘 明 贺风丹

(首都师范大学物理有机与药物化学研究所 北京 l (X洲〕4 )8

摘 要 羚甲芬太尼是一种强效镇痛药
,

是具有选择性的阿片 卜受体激动剂
,

镇痛活性强

和结构独特
,

而成为非常有代表性的反恐化合物
。

运用微波超声波组合催化
,

对羚甲芬太尼中

间体的合成步骤作了改进
,

简化了化合物后处理步骤
,

完成了轻甲基芬太尼 O M F 中间体光学异

构的拆分和经甲基芬太尼的不对称合成
。

关键词 微波辅助 组合催化 经甲芬太尼 不对称合成
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1 反恐活性化合物 一 轻甲芬太尼 ( O M F )

寻找新的强效镇痛剂成为国际药理专业人员研究的热点
。

芬太尼是新型强效麻醉性镇

痛剂
,

由于镇痛活性强和结构独特
,

而成为非常有代表性的反恐化合物
。

阿片类镇痛药物具

有立体结构专一性
、

药物作用 的高效及严格的结构选择性和存在特异性拮抗剂
,

这些都是作

用于受体所需的条件
。

轻甲芬太尼 ( Oh m e fe nt an y l
,

O M )F 是一种强效镇痛药
,

是具有选择性

的阿片 林 受体激动剂
,

其活性为吗啡 ( M O甲 ih ne )的 6 0 00 余倍
,

它有 3 个手性中心
,

8 个对

国家自然科学基金资助项 目
。
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映异构体
。

经过对照 8个对映异构体的药理特性
,

发现 3 R
、

4S
、

2
’

s 一 o M F 和 3 R
、

4 5
、

2
’

R -

O M F 是 O M F 立体异构体中 2 个最强的化合物
,

其中 F 一 9 204 小 鼠热板法镇痛 E 5D 0 仅为

1
.

1卜扩 k g
,

是 目前最强的镇痛药之一 ; F 一 9 2 04 和 F 一 9 202 对 林 阿片受体的选择性极高
,

卜/

5 受体亲和力之 比达到 2 万倍以上
,

是当前选择性最高的 卜 受体激动剂
。 ’

·

’ l轻甲芬太尼立

体异构体的依赖性有很大差别
,

如 3 R
、

4 5
、

2
’

S 一 O M F 和 3 R
、

4 5
、

2
’

R 一 OM F 对 林 受体的亲

和力及镇痛作用相近
,

而生理依赖性指数却相差 600 倍
,

说明配体和受体结合的立体结构特

性在成瘾性中有重要的关系
。 ’ 」

2 微波超声波组合催化

微波合成是一种很先进的合成方法
,

它为化学研究开拓 了一个全新 的领域
。

微波技术

用于加快化学反应的进行并不断取得新成果
。

我们有幸参与了微波催化绿色技术领域的创

建和发展过程
,

开展了六个方面的研究工作
,

包括指导微波催化合成萃取仪的研制
、

建立

了微波超声波组合催化方法
、

研制了微波有机合成数据库
、

微波催化有机药物合成反应
、

天

然药物有效成分的微波萃取
、

微波催化有机化学反应机理初探等
。 一 `

·

’ )

在进行酶促合成反应时
,

为了克服反应速度太慢的缺点
,

应用超声波催化
,

促进 了反

应的进行
。

例如
,

在 60 ℃下反应
,

再加微波催化
,

反应速度和产率进一步提高
,

比单一催

化方法更为有效
,

从而建立起微波超声波与其他方法组合应用的先例
,

同时研制了微波超

声波组合催化合成萃取仪
,

并得到 了广泛应用
。

与传统实验方法相比
,

其优点很多
,

反应时

间缩短
,

副产物少
,

能使某些利用传统方法不能进行的实验进行反应
。 “

·

’ l此 反应路线存在

时间长
、

产率低等缺点
,

用微波超声波组合催化可以使之改观
。

3 应用研究实例

图 1 表示 O M F 光学异构体的合成路线
。

以 1 一 卞基
一 3 一 甲基 一 4 一 呢陡酮为原料

,

与

苯胺经缩合
,

还原合成 1 一
卞基

一 3 一 甲基
一 4 一

苯亚胺基呱睫 ( 4 )
,

将该化合物与草酸在不

同的溶剂中结晶得到纯的
c i s 一 4 和 t ar lls 一 4 的草酸盐

。

将母液转化成游离碱后
,

经 20 % P b

( O H ) 2 一 C 在乙醇中常压氢化脱卞得
c is 一 ( 士 ) 一 5

,

其与不同构型的酒石酸成盐后就拆分

出一对纯对映异构体
,

再合成 o M F 的其余部分
。 、

8
, ” 」
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金催化化学概况及新进展 

魏国强 徐 高 胡文祥 
(首都师范大学化学系 北京 100048 ) 

摘 要 金催化 的有机化学反应在最 近的十几 年内得到巨大发展。本文从金化学的两类重要概念 出发 ， 

讨论 了金化学反应 的本质 ，同时结 合亲 核加成 和碳 氢活 化两个 反应 类型 进行探 讨 ，并分 析 了 目前 该领 域 的 

热点。 

关键词 金催 化 盯一酸性 金卡宾 串级反应 亲核加成 碳氢 活化 氧化偶 联 双重催化 

G old  C a ta ly sis ：A n  O u tlin e a n d R ece n t D ev elop m en ts 

W e i G u o q ian g ，X u  G a o ，H u  W e n x ia n g 

(D epartm ent of C h em istry ，C apital N orm al U n iversity，B eijing 10 004 8 ) 

A b s tra c t A  p le n ty  o f d is co v e ry  h a s b ee n ma d e in  th e fi e ld o f g old  c a taly sis． T w o  ty p e s o f c o n ce p ts o f g old  

ch em istry are introdu ced for un derstan ding the essence of gold catalysis．T he reaction s of n ucleoph ilic addition and C — 

H  a ctiv a tio n  a re d isc u sse d  a n d  th e  h o t s p o ts in th is field  in tro d u c e d ． 

K e y w o r d s G o ld  ca taly sis， 叮r a c id ity ， G o ld  c a rb e n o id ， C a sc a d e re a ctio n ， Nu c le o p h ilic a d d itio n ， C —H  

a c tiv atio n ，Ox id a tiv e  c o u p lin g ，D u al c a taly sis 

金位于元素周期表的第六周期 IB 族。正如这个周期的其它后过渡金属，比如铱和铂，它的非 同一 

般的化学催化能力曾经被长期忽视 ，直到最近才被发掘出来并成为现代催化化学发展最快 、最具潜力的 

新兴研究领域 ，受到有机化学家的广泛关注 ，在 当前有机化学研究热点里唯有 有机小分子催化 可以 

与之抗衡。 

金的配位化学 研究较早 ，尽管如此 ，金仍然长期被认为是没有催化活性 的金属。早期也有零星 

的金催化反应的报道 ，但都被认为和其它金属相 比没有任何优越性和不同。这样的状况 自1973 年开 

始改观，非均相金催化表现出来 的不 同一般的催化能力引起 了化学家的注意 ；同此 ，虽然早在 1992 年 

Ito 等 就发表了手性金配体催化的醇醛反应 ，但是均相金催化直到金催化醇胺对炔烃 的亲核加成反 

应 才得以实现。这些分散的报道最终在 20 世纪末吸引了一些前瞻性强的科学家 ，他们细致的工作很 

快打开 了金化学的宝藏，由此金化学的“黄金时代”在 2l 世纪初到来 ，它的秘密迅速地被挖掘 、解读和 

拓展。一大批优秀化学家的出色工作不断出现在高端化学杂志上 ，综述文章也屡见报章 。虽然在 2l 

世纪第 1 个 10 年结束之际 ，金化学研究 的步伐稍有 放慢，但是 突破性 的研究还在继续 ，比如金钯共催 

化 ，仍在显示着它旺盛的生命力。 

金催化化学大致分为非均相催化和均相催化两类 ，本文将专注于对均相金催化作个大致的描 

述。迄今为止最详尽 的金化学 的综 述 当属意大利化 学家 A rcadi在 2009 年发表 于 Chem ．R ev．的论 

文 ；而真正对金化学的反应本质进行深入讨论并提 出关键化学理念的综述则是来 自于著名德国化学 

家 Ftirstner在 200 7 年发表于 A ngew ．Chem ．的一篇报道 。在该文 中他提 出了金离子的“1T 酸性(叮r一 

魏国强 男 ，硕士生 ，主要从事金属有机化学研究 。 联 系人 E．m ail：H uw x66 @ 163．corn  

国家自然科学基金项目(20872095 )和jB京市政府专项基金项目(0953042 )资助 

2010 -05_04 收稿 ，2010 -0 7-2 1接受 

． ： ● ： ～ 

～展一 一进～ 
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acidity)”以及相应的“亲碳活化(carbophilic activation)”概念。这些理论 ，虽然存在一定的模糊性 ，但是 

较完美地构建了金化学 的初步框架。很显然 ，随之后来的该领域的进展 ，很多得益于此篇综述。因此本 

文将借鉴此篇论文对金化学进行一次汉语 模式的解读 ，提取 出核心 的部分 ，同时对最近 的进展稍作 

总结。 

1 金化学的两个重要概念 

1-1 订酸性和亲碳活化 

过渡金属和烯炔类 1T 配体形成 的络合物的成键形态通常可以用 D ew ar．C hatt．D uncansan (D CD )模 

型 来诠释。在这个模型里 ，配位键可以看作是电子给体和受体之间的相互作用 。在金催化化学领域 

里 ，金元素与碳碳叁键配位而引发的反应更具有其独特性 ，当然 它对碳碳双键的活化" 也受 到了一定 

的重视 ，特别是对联烯烃的活化拓展了联烯化学 。这里 ，我们通过一价金离子和最简单的叁键配体 

乙炔的四重电子轨道作用来解释一下金对叁键的活化作用 (图 1)  ̈ 。精确 的计算表明，金离子的 d 电 

子轨道和乙炔的 盯轨道通过轨道对称性形成 4 层相互作用 ，其中最重要 的 L—M (L 指配体 ，M 指金属 

原子)的 盯键成键作用的贡献 占了 65％ ，而 M — L 的 霄键成键作用 的贡献则 占27％，其它两个作用很 

弱，只 占8％，也就是说 ，我们可以得出结论 ：炔烃对于金离子而言是很好的 。给体 ，同时又是较弱的 

受体 ；这 4 层作用综合决定 了炔烃的电子云密度向金离子转移，也就体现 出了金 的 盯．酸性和对炔烃叁 

键的活化作用。 
m e ta l a Sky n e  

莲 

兀土 

图 1 过渡金属 和炔配体轨道相互作用图[1o 

F ig．1 Q ualitative o rbital d iagram  show ing the interaction betw een a transition m etal an d an alk yne ligand [ 。] 

一 R  

R  R

一  

K  

一  

R ㈩  ／ 

0  0  

D  

P P h A u O T f  
O  0  

90％ (2 ) 

图 式 1 A uL  和炔 的 复 合 以 及 反式 质 于化 不 例 

S ch e m e 1 T h e c o m p le x atio n  o f A u L  w ith  a lk y n e a n d [in  ex a m p le  of tra n s·p r o tio ly sis 

金在与碳碳叁键发生配位作用后可能形成一种金代环丙烯结构 1( 图式 1 中的式 (1)) ，这个结构 

可以用更接近反应事实的共振结构 ：金链接的乙烯基碳正离子 2 来描述 ；绝大多数金催化的亲核进攻反 

应发生在这个阶段 ，在 AuL 从 向 配位转化的同时亲核体在反式的方向进攻 ill。Toste 等  ̈ 报道 

的金催化的 Conia．ene 反应机理研究很好说明了以上理论机制 (图式 1 中的式 (2 ))。在没有诸如醇胺 

等亲核试剂存在条件下 ，金离子的电子反馈能力促使电子从金离子中心向乙烯基正离子转移 ，从而形成 

譬 要 置 

I5i ∞ 

“ 和 如 
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金卡宾链接的双 自由基 中间体 3 ；在众多的烯炔骨架重排反应里可以用这个模型解释金化学的特殊性。 

1．2 F ish er．型金卡宾 、推一拉反应 性和金催化的 串级反应 

在上面的介绍里面我们 已经提到了金卡宾的形成 ，从头计算表 明，金通过其 d 电子的反馈作用稳定 

了反应过程中形成的不稳定 的卡宾  ̈ 。很多实验数据表 明，金卡宾不具有碳金双键 的特征，而应 当更 

恰当的描述为金链接的碳正离子。由此 ，在反应最先引发的时候 ，金催化剂表现 出对叁键的“拉”作用 ， 

碳碳叁键的电子云密度 向金配体转移 ，而在反应 的过程中金的特殊的 d 电子反馈作用 ，也就是 “推”作 

用极好地稳定了卡宾。这类缺电子的卡宾极易发生类似频哪醇重排类型的 1 ，2-迁移 ，从而推动 串级重 

排 反应 。 

这里可以用一个例子  ̈ 很好说明以上机制(图式 2)。最初 的碳碳叁键活化使得其 电子被 “拉 ”而 

引发了叠氮的亲核进攻 ，而下一步 电子从金配体里面重新释放“推”和氮气单质的形成给出了金卡宾 中 

间体 4 ；环丁烷的环张力通过向金卡宾的 1 ，2．迁移消除环张力形成中间体 5。从这么一个典型的例子里 

面可以看 出，完美的设计和对反应机制的预先把握使得反应的流向得到了控制。 

P h 

[A u2C I2dm m p]2．5(m o1)％ 

A gB F4 5(m o1)％，D C M ，35~C  

+

一  一  
h 

图式 2 金催化推拉反应示例 

S ch em e 2  A  ca sc a d e P u ll-P u sh  se q u en ce c a ta ly z ed  b y  g o ld  

在上面的例子中，最后一步金催化剂通过一步 电子反馈给碳正离子从而重新游离出来 ，实现了催化 

过程；而实际上在金催化反应 中金配体还可以通过质子化被释放出来。从某种程度上说 ，金离子和 H 

可以相互替换 ，这个过程最常见发生在醇对碳碳叁键的亲核进攻 ；不 同于汞对叁键 的活化 ，碳金键 (c — 

A u )很容易被切断 ，从而保证 了金催化的高效性 ；而且它的低毒性和对水和氧气 的低敏感性使得金 

化学受到广泛 的欢迎。 

以上几个金化学里面经常出现的概念很好地解释了大多数均相金催化 的化学反应 ，巧妙的分子设 

计和适合反应条件 ，其中包括最重要的配体的选择 ，引领出一系列反应结果 。当然金化学 的本质远不止 

这些 ，它还有许多复杂的层面有待化学家去揭示 。 

2 金化学的两类重要反应 

2．1 对碳碳 叁键的亲核进攻 

亲核进攻反应是一个非常广谱 的概念 ，原则上只要发生了对活化后的缺电子的碳碳叁键 的进攻 ，不 

管是对一个试剂还是一个官能团 ，这个过程都被称作亲核进攻 。因此在金化学领域里面亲核进攻反应 

占据 了很大的篇幅，我们只能做一些简要 的描述。其中最具代表的有以下几类 ：(1)烯炔环异构化反应 

(E nyne c ycl0isom erization ) ；(2 )炔丙酯重排反应 ；(3 )烷氧甲酰化反应(carboalkoxylation )。 

金催化的烯炔环异构化反应发生在一个同时具有碳碳双键和叁键的分子内。它的反应机制曾经困 

扰 了许多化学家 ，但是随着金催化化学本质的不断揭示 ，在烯炔结构共 同存 在下金催化剂优先活化叁 

键  ̈ ，而烯烃部分则成为亲核试剂 ；该异构化反应催生了一系列广泛的研究 ，产生 了许许多多的不同反 

应途径 ，极好地体现了金催化化学合成的分子多样性。比如 ，根据底物的取代基和反应使用的催化剂的 

结构 ，1，6-烯炔可以给出图式 3 所示的不同产物。 

迄今为止有机化学家们 已经发展了许多不 同配体 的金催化剂 (图式 4 ) ，最简单的当属 A uC1 和 

A uC 1 。2005 年 H ashim i发现 了吡啶一2．甲酸是很好的三价金的配体 ，相应的络合物(见图式 4 )是个非常 

一 

叫 引 
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图式 3 1 。6 -烯炔环异构化 

S ch em e 3 1 。6 -E n yn e cy c lo isom er iza tion  

温和高效的催化剂 ，Zhang 等成功地拓展了它优异的催化性能 ；不过使用最广泛的还是稳定的一价金配 

合物 ，其中以 PPh，A uX 和 IPrA uX 为代表 ，它们都是通过相应的 LA uC1和银盐的离子交换而增强了金离 

子的 Lew is 酸性 ，其中以 SbF6- 和 NT 这 2 个 阴离子最为突出。Shi等  ̈ 最近又提 出了用三唑从动力 

学上稳定一价金离子的概念 ；由于一价金离子线性双配位 的化学事实，它的不对称催化能力受到很大的 

限制 ，为了提高手性选择性，轴手性的双磷配体广泛见于金化学反应；2008 年 Toste 等  ̈ 提出了使用手 

性阴离子 ，比如手性磷酸阴离子 ，与金离子匹配可以有效地增强它的手性环境。尽管金配体化学积累了 

足够多的实验数据，但是 目前它的预测能力远不如钯化学 ，正如烯炔的环异构化反应，它的反应结果总 

是能出人意料 ! 

C l 

O  P P h 3A uX  

X  O T f,N T f2，Sb F 6
，

B F 4 e tc  

C l 

H ashim i【7a] 

N Olan 【7f] 

M e  

M e  

厂 e C 

R／N、
N  

。  ～ P 3 0 T  

S hi[151 

2 

2  

T oste [161 

图式 4 经 典 金催 化 剂 

S ch e m e 4 T y p ic al g o ld  c a ta ly sts 

第二类研究得很多的是炔丙酯的重排反应。简单的炔丙酯会 因为炔末端取代的不同给出不同的反 

应性 ：1，2-迁移和 1 ，3一迁移 (图式 5) ；前者通过金离子的电子反馈能力形成金卡宾 6 ，可以进一步和一个 

卡宾受体 比如烯烃进行环丙化加成反应 ；后者则通常给出联烯烃 中间体 7 ，它可 以进一步被金催化剂活 

化 ，形成金链 接的烯丙基碳正离子 8，该 中间体可以引发其它串级反应 ，给出非常有合成价值 的分子结 

构㈨ 。 

烷氧甲酰化反应通过金催化来实现对叁键的官能 团化。该类反应不仅仅包括烷氧化 ，在 Ftirstner 

的综述 里把氨化和硫化也都归类在这个反应里面，由此成功地应用于杂环化合物的合成。 
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图式 5 炔 丙酯的 1，2 -和 1 。3 迁移 

S c h em e 5  1 。2 - A n d  1 ，3 -m ig r a tio n  o f p ro p a r gy lic esters 

2．2 碳氢活化 

碳氢活化一直是有机化学家研究的热点 ，将金催化剂应用于该领域无疑拓展了它 的研究空间。然 

而 ，在金化学领域内真正的碳氢活化的例子很少。由于 目前金催化的碳氢活化反应机理还很模糊 ，而通 

常反应的结果是类似付克产物，因此，在 Li等"引的一篇金化学综述里将碳氢活化和金催化的付克反应 

放在一起讨论。虽然有一些反应使用强 的 Brfinsted 酸不能完成转化 ，但很多例子表明 Br~nsted 酸也能 

催化同样的反应 。 

2004 年 ，shi等  ̈ 报道 了 A uC1 ／3A gO Tf催化的环氧乙烷的分子 内和分子间的氢芳化反应 ，该反应 

很可能是通过芳基金对环氧 SN2 亲核取代 的反应机制进行 的，给出了和付克反应完全不同选择性 的产 

物(图式 6 中的式 (1) )；H ashim i等  ̈ 报道 的不饱 和酮对呋喃的加成产物更有可能是通过付克反应进 

行的。直观的结论是 ，芳香化合物的电负性决定反应 的机制 ：电荷丰富的芳香烃更倾 向于碳氢活化 ，而 

电荷密度较低的则倾向于付克反应(图式 6 中的式(2) )。金催化剂也可以活化 c 一H ，即，也可以活化 

末端炔氢。一个典型的例子是支志明等 报道的 Salen．Au (m )催化的水相合成丙炔氨化合物的反应 ， 

手性辅助基团使反应具有了大于99 ：i的非对映选择性(图式 6 中的式 (3 ))。该类活化也成功地拓展 了 

Sonogoshira 偶联反应 ⋯。 

0 H  

M eO  

0 M e 

O M e 
9 - 3／3 f e0 

+ 一, 

2．5％ A u C  I A g O T  M  

+ R 】、 R 2 

0  

1％ A u C I3，M eC N ，rt 

O M e 

眦 ⋯  h +  

H  0 H  ’ 

图式 6 金催化 的 c -H 活化的若干示例 

S ch e m e 6 S e v er al e x am p le s of g o ld ·ca taly zed  C -H  a ctiva tio n  

3 金化学的重要进展 

M e 

(2 ) 

(3 ) 

3．1 金催化的 Su zuk i类型的反应 

Zhang 等 在 2009 年发表于 Angew ．Chem ．的一篇论文代表了金化学未来发展的一大趋势 ：让金 

也能做类似钯催化的偶联反应。他们发现 ，一价金可以快速地被氟化试剂 1．氯 甲基4 ．氟．1，4-二氮翁二 

一 一 

6  

一 R一． R R嚣  

R 。丫 R 

●

L  
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环 [2 ．2．2 ]辛烷的二(四氟硼酸)盐 (Selectfluo)氧化成三价金 ，而后者可以通过金属交换和还原消除给 

出偶联产物(图式 7 )。实验表明，烷基金或者烯基金 中间体并不是像我们想象中的那样不稳定 ，它的质 

子化是个相对较慢的过程 ，也就是说它的软硬度介于钯汞和镁铝之间，使得 它有足够的时间被氧化还 

原。他们 成功地将以上机制应用于碳碳双键的官能团化。 

O A c PPh3A uC I(5％) 

上 ArB(OH)2(4 eq．)，Selectfluo(2 eq．) 赢 
产率 45～72％ 

A u C ’ 、 f／Y H I"r'll3 ／~ tlt．A [ 2 70) 

I 一 一 I — 

＼ j M ecN (o．1m ol，L)，6 c，1 5～8 h 、A r 

图 式 7 金 催 化 氧 化 偶 联 

S c h em e 7  G old ca ta ly z ed  o x id a tive  co u p lin g s 

3．2 金催化剂和其它试 剂的协 同催化反应 

双重催化(D ual catalysis) 就是将金对叁键独特活化能力和其它不同类型的催化反应结合起来，比 

如和有机小分子催化的反应结合起来，从而“一锅法”合成较为复杂的结构分子；而金催化剂其优异的化学 

选择性和官能团包容性保证了这一策略的实施。例如 ，一价金催化剂可以很好地和吡咯共同催化 图式 8 

中的式(1)反应 。金催化剂还可以和钯试剂共同催化图式 8 中的式 (2 )反应 。最新 的结果进一步表 

明，钯可以与金反应中间体进行金属交换 ，从而让钯接力金完成单纯金催化不能完成的转化。 

O

+
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图 式 8 金 钯 共 催 化 反压 

S ch em e 8 G old CO -ca ta ly z ed  w ith  o rg a n ic ca ta ly st o r p a lla d iu m  

4 结语 

金化学在短短十几年 内快速发展 ，已经成为一个十分热门的金属有机化学研究领域，许多反应被成 

功发现并逐步获得应用 ，同时不断有新 的概念被提出和实现 ，毫无疑问 ，它的研究和应用价值还将会不 

断开拓。笔者实验室正在与有关科学家合作 ，试图运用金化学催化与微波、超声波催化结合起来，设计 

合成高生物活性分子甚至有机药物 。 
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祥鹄电脑双控微波消解仪消解空心胶囊实验
董继东1， 杨新伟1，杨丽鹏2,王乔3,Zhao Yinan5, 胡文祥3，4

1.北京祥鹄科技发展有限公司，北京100107 2.内蒙古呼伦贝尔松鹿制药有限公司，呼伦贝尔162650

3.武汉工程大学 化工与制药学院，武汉430073 4.首都师范大学化学系，北京100048

5 . College of L iberal Arts a nd Sciences,  Iowa State University, Ames 50010, USA 

    摘要：微波是频率在300 MHz～300 GHz的一种电磁波，随微波化学的发展，微波
正逐渐运用到各行各业.本实验采用XH - 800C型电脑双控微波消解仪，高压条件下快
速消解空心胶囊.结果表明消解非常完全，为下一步准确测定胶囊中重金属含量奠定了
很好的基础，微波消解有很高的应用价值和发展前景.
关键词：微波；空心胶囊；消解
中图分类号：O655 文献标识码：A

An Hollow Capsules Experiment of Microwave Digestion Using Xianghu 

      Computer Dual- Controlled Microwave Digestion Instrument 

DONG Ji - dong1, YANG Xin - wei1 YANG Li- peng2 WANG Qiao3,4 ZHAO Yinan5, HU Wenxiang3,4

    1. Beijing Xiang Hu Science and Technology Development Co. , Ltd. , Beijing 100107, China

                  2. Hulunbeir Pharmaceutical Co. , Ltd. , Hulunbeir 162650, China

3.  School of Chemical Engineering & Phmarcy, Wuhan Institute of Technology, Wuhan 430073, China

            4. Department of Chemistry, Capital Normal University, Beijing 100048, China

          5. CoUege of Liberal Arts and Sciences, Iowa State University, Ames 50010, USA

      Abstract: Microwave is an electromagnetic wave which has a frequency of 300 MHz ～ 300 GHz. With the 

development of microwave chemistry, microwave has been gradually applied to all walks of life. In this study,

the XH -800C computer dual -control microwave digestion instrument has been rapidly digested hollow cap

sules under high pressure conditions. The results showed that digestion reaction was very completely, which lay

ing a good foundation for further study of the determination of the heavy metal content. It also showed that mi

crowave digestion was of great applicatuion value and development prospects.

Key words: Microwave; Hollow capsules; Digestion

192



增刊董继东。杨新伟，杨丽鹏等：祥鹄电脑双控微波消解仪消解空心胶囊实验·24l·2样品准备圈l各厂家生产的空心胶囊样品3消解准备圈3将样品定■滴入消解一圈2八组优级浓硝酸溶解好的样品注：每组胶囊样品使用两个烧瓶，每个烧瓶中比例均为：10“优级纯HN03：0．5g胶囊圈4在XH一800C型电脑双控微波消解仪上装好消解罐准备实验用北京祥鹄科技发展有限公司独创的消解罐密封技术，使用方便，寿命大大增长，节省时间和花费．4参数设置圈5设置程序开始消解注：参数设置，方便简单，中文对话。裹1空心胶■徽波消解实验方案
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·242·昆明理工大学学报(社会科学版)第37卷5消解完毕1-■_-_-_o＼-／_I1a●■Z■_l一．奠&·。摹”了譬—岬·‘-—_啊一戊▲■_-。：黧一_■鸵_^_哪--_一!_!警i。爨一圈iE·口≈豳=!若●●自2i再!戮i霹{§＆7一魁-k^“-∞t越■_。。：。，槲蛾；j．勰i粼耋搿粥≯誊遴啊。。⋯一一一一，一一～一一——鲤醚辨甄鬻蛩一．”j。■Ⅲ圈6实验过程中显示的图像曲线圈7消解完毕后进行15分钟风扇降江实验结果见表2．表2消解参数实验阶段持续时间／min到达温度／℃压力变化l8110基本保持不变212150压力瞬问到达2．3～2．4MPa318l舳最高压力3．10MPa，并稳定到3Mpa
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增刊董继东，杨新伟，杨丽鹏等：祥鹄电脑双控微波消解仪消解空心胶囊实验·243·7实验结论总之，用xH一800C电脑双控微波消解仪消解空心胶囊，效果非常好，超过了其他同类消解仪的效果，圆满完成了实验任务．美国爱荷华州立大学、蒙古人民共和国医科大学、首都师范大学与北京祥鹄联合微波化学实验室、北京神舟祥瑞医药科技发展有限公司、天津京兵航天生物医药科技有限公司、北京联合大学、武汉工程大学、湖北祥鹄生物工程有限公司、内蒙古大学、呼伦贝尔松鹿制药有限公司等单位也使用上述仪器，得到了十分满意的消解和检测结果．
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  祥鹄微波超声波紫外光组合仪合成二甲硫醚锂
Zhao Yi - nan1 王乔2，3 刘 明3 邵华宙3胡文祥2，3

1. Colle ge of Liberal  Arts and Sc iences, Iowa State Univer sity, Ames 50010, USA

2.武汉工程大学化工与制药学院，武汉430073 3.首都师范大学 化学系，北京100048

    摘要：二甲硫醚锂是许多药物合成的重要中间体，其合成受到越来越多的关注.本
实验旨在利用微波、超声波及紫外组合催化方法合成硫醚锂，并与常规方法进行比较.结
果发现组合催化方法在合成过程的具有较大优势，可缩短反应时间，而且在同样的反应时
间下提高产率，具有较大的研究价值及广泛的应用价值.
关键词：二甲硫醚锂;组合催化;有机合成
中图分类号：O621 文献标识码：A

Synthesis of Dimethyl Sulfide Lithium Using Xianghu Microwave & 

                 Ultrasonic & UV Combination Instrument 

ZHAO Yi - nan1, WANG Qiao2,3 LIU Ming3 HAO Hua - zhou3 HU Wen - xiang2，3

          1. College of Liberal Arts and Sciences, Iowa State University, Ames 50010, USA

2. Faculty of Chemical Engineering & Phmarcy, Wuhan Institute of Technology, Wuhan 430073, China

            3 . Department of Chemistry, Capital Normal University, Beijing 100048, China

      Abstract: Dimethyl sulfide lithium is an important intermediate compound of drug synthesis, and is cau

sing more and more attention. This study was designed to use the microwave, ultrasound and UV combination 

method to catalytic synthesis of dimethyl sulfide lithium, and compared with the conventional method. The re

sults showed that the combination of catalytic methods have greater advantages in the synthesis process, shorten 

the reaction time and enhance product yield under the same reaction time. It has greater research value and ex

tensive practical value.

Key words: Dimethyl sulfide lithium; Combination of catalysis; Organic synthesis
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增刊Zh∞Yi一腿n，王乔，刘明等：祥鹪微波超声波紫外光组合仪合成二甲硫醚锂·245·嚣⋯划9辽∑cH3scH3Li’、N—J，N、、H3c7、cH萏一叱铲sHH+C4H10本方法操作简便，产率高，具有较高的应用价值．但是Ruth等人在对硫醚锂合成的研究发现旧1，’rMEDA在一定程度上会影响下一步反应，或者造成后一步反应的分离提纯相当困难．为此，他们采用直接合成方法，即二甲硫醚与丁基锂直接反应形成二甲硫醚锂．H，C．。．：s+n。c4H9Li叫cH3sHcH3Li+c4H10H3c。形成的二甲硫醚锂的晶体结构，已被X射线衍射确定(见图1)．但是本反应在回流温度下需要5天的时问才能反应完成．本研究设想，采用常规间接合成法，同时利用超声波、紫外、微波条件下进行催化加速反应，这样，既可保证反应产物的纯洁．又能克服反应时间过长的弊病．本设计通过小实验已经获得成功．圈l二甲硫醚锂的晶体结构根据上述情况，我们设计了七种实验方案：(1)常规间接合成法》⋯qH蕊∑(2)利用微波和紫外联合催化的直接合成方法H3c、s+r卜c4H9LiH3c。UV，microwaveI口I流cH3scH3LL、N—J，N、H3c7、cH+C4H10CH3SHCH3Li+C4H10
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·246·昆明理工大学学报(社会科学版)第37卷(3)加热回流间接合成》+C2H51。2H5＼，，，N、c2H5nC4H9Li、、、N—c2H5c2H—b2H5△(4)微波、超声波及紫外组合催化的间接合成法H3C、．SH3c／C2H5QH5、，，，，N、c2H5uv．m．crawave+mc4H9Lj、、：N—c2H5C2H／＼c2H5(5)紫外、超声波组合催化间接合成c2H5、户2H5：耋)s+uI仃asOnic，，N、C2H5UV(6)微波、超声波组合催化间接合成H扣：s+H3c。nC4H9LL——、：N—C2H5u‘订ason‘cc2H一∑2H5(7)微波紫外催化间接合成》+⋯；：0：艺c2Hf＼c2H5C2H5／c2H5cH，，scH。Li，，N、c2H5+c4H1。CH2sCH2U、‘。+。4兀10、N—C2H5C2HfkH5c2H}／c2H5cH。scH。∥N、c2H5+c4H1。CH2SCH2Li、‘。+Ⅵ几10、N—C2H5c2Hf＼2H5c2H5／c2H5cH。scH。Lj，，N、c2H5+c4H10CH2SCH2U、‘。+u4“10、N，C2H5N7u2．15C2HfkH5c2H5／c2H5cH。scH。Li，，N、c2H5+c4H10CH2SCH2U、‘。+u4“10、N—C2H5c2Hf乙H5c2H}／c2H5cH。scH．1i，，N、c2H5+c●H∞CH2SCH2Li、‘。+。●“10上述相关反应的条件是：时间：2个小时，紫外光强度：加0W，最高温度：56℃．、、N—c2H5／＼c2H5b2H523．4斗W／cm2、微波：200W、超声波：研究结果表明：不管是紫外+超声波、紫外+超声波+微波、微波+超声波、紫外+微波的组合方式，都能形成硫醚锂的络合物．而硫醚与丁基锂在三乙胺和正己烷里加热回流反应与上述组合反应相同的时间．仅能产生微量的硫醚锂络合物．为了比较不同功能组合条件下产生硫醚锂络合物的活性，我们将上述反应的产物与l一(B一苯乙基)哌啶酮和l一苄基哌啶酮加成反应，在回流2个小时后，生成对应取代基的哌啶醇，观察反应的相对产率．与I一(B一苯乙基)哌啶酮反应一H5呸州，＼CN、、／5叭叫CeVa洲．Cm55H洲呸c以5＼，，H，2C
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增刊zh∞Yi—n卸，王乔，刘明等：祥鹄微波超声波紫外光组合仪合成二甲硫醚锂·247·noNJ+与l一苄基哌啶酮反应厂^＼眵。莎飞J^c2H}／c2H5cH2scH2L．，7N、c2H5、、N—c2H5c2Hf＼c2H5c2H5／c2H5cH2scH2Lj：’N、c2H5、N—C2H5c2HfkH5≯’SOHOH结果表明：上述几种组合方式制备的硫醚锂络合物分别与1一(B一苯乙基)哌啶酮和1一苄基哌啶酮反应，均获得较高的产率且大致相同．1实验操作试剂：二甲硫醚，正丁基锂，TMEDA，l一(B一苯乙基)哌啶酮，l一苄基哌啶酮、三乙胺主要仪器：三口瓶l000lIll，回流装置，xH一3008祥鹄超声波催化合成萃取仪，xH一300uL祥鹄电脑微波超声波紫外光组合催化合成仪1．1TMEDA作用下合成硫醚锂络合物在500IIIl带磁力搅拌子、氮气球接口、胶皮塞的三口瓶中，投入5．8g的1MEDA及100IIll的正己烷(经钠条干燥)，搅拌，降低温度至0℃，然后由注射器注入32ml的正丁基锂，然后升高温度至20℃，O．5h后，降低温度至10℃，然后由注射器注入10lIll二甲硫醚，再继续提高温度至20℃，维持此温4个小时．在反应过程出现白色固体，并逐渐增多．反应结束后，反应混合液过滤，滤饼用无水正己烷(经钠条干燥)洗涤，干燥，获得硫醚锂白色固体3．15g，产率92．5％．编号S01．1．2利用微波和紫外联合催化的直接合成方法将62．5tnl正丁基锂和12．49的二甲硫醚放人石英三口瓶中，并加入搅拌子．将装有试剂的三口瓶放人xH一300uL电脑微波超声波紫外光组合催化合成仪中，并将装置连接好(如图2—5)．在装置上方安装氮气球以保持隔绝空气．调节微波装置功率600W，紫外线强度23．4“w／cm2，维持6个半小时反应．在反应过程出现白色固体，并逐渐增多．反应结束后，反应混合液过滤，滤饼用无水正己烷(经钠条干燥)洗涤，干燥，获得硫醚锂白色固体4．42g，产率95％．编号s02．圈2反应装置示意圈圈：娶圈3XH一300UL祥鹪电脑微波超声波紫外光组合催化合成仪

199



·248·昆明理工大学学报(社会科学版)第37卷图4XH一3∞UL合成仪面板设置图5xH一3∞UL反应合成仪内部反应瓶装置1．3三乙胺作用下合成硫醚锂络合物三口瓶中投入2．5g的三乙胺及70IIll的正己烷(经钠条干燥)．抽真空并充入氮气后，加人6．3“正丁基锂，搅拌30Inin，再加入15nll二甲硫醚，开始反应(1h后补加10“二甲硫醚)，55℃回流共2h．编号S03．1．4紫外+超声波+微波、紫外+超声波、微波+超声波、紫外+微波四种组合方式分别合成硫醚锂络合物采用超声、微波、紫外三组合合成仪，在250IIll氮气球接口、胶皮塞的石英三口瓶中，投入2．59的三乙胺及70lIll的正己烷(经钠条干燥)．抽真空并充人氮气后，加入6．3Illl正丁基锂，超声30min(温度30℃超声功率400w)．再加入15Ⅱd二甲硫醚，设置参数开始反应(参数设置根据组合方式不同而采用不同形式，时间和温度设置保持不变，分别为2h和80℃，、四种种组合方式分别为：①超声400w+微波功率200w+紫外23．4斗W／cm2；②超声400w+微波功率0w+紫外23．4斗W／cm2；③超声枷w+微波功率200w+紫外0斗W／cm2；④超声Ow+微波功率200w+紫外23．4肛W／cm2)；一小时后补加10IIll二甲硫醚．分别编号S04、S05、S06、s07．1．5上述方法制备的硫醚锂分别与l一(B一苯乙基)哌啶酮和l一苄基哌啶酮反应将制得的硫醚锂络合物转移到三口烧瓶中，采用氮气保护，称取2g1一(B一苯乙基)哌啶酮，溶于20lIIl四氢呋喃中，并用滴液漏斗滴加到硫醚锂络合物反应瓶中，常温搅拌片刻，然后加热回流反应2h．经水解、萃取、旋蒸收集产物，并通过硅胶柱层析，并形成草酸盐、重结晶等手段，获得白色晶体产品．产品经质谱、lH及13C谱验证，见附图．'们位¨M“∞怍'1∞堋辨ToF-糟ES+凯1，73r，I囊‘'_，·j赡'‘I●『．I．附圈l4一羟基一4一甲硫甲基一l—lB一苯乙基)噘啶酮的MS
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增刊zh∞Yi—n彻，王乔，刘明等：祥鹄微波超声波紫外光组合仪合成二甲硫醚锂·249·l＆堕越必鬯鲤墼缈，J一—。‘_≮L，／：—誓孽苎：!；一=：——≮=一一一一酝．《．．1j．语爵Fv9v，vs一—1———r———r——1———’——r7．oe．omt¨'附圈24一羟基一4一甲硫甲基一I一(B一苯乙基)哌啶酮的1H—NMRMtt'’'∞'∞∞o附图34一羟基一4一甲硫甲基一1一IB一苯乙基)哌啶酮”C—NMR重复制备硫醚锂络合物，滴加1．9g1一苄基哌啶酮，实验方法同上．2实验结果裹l不同条件下的反应时间注：f21[31文献报道数据
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·250·昆明理工大学学报(社会科学版)第37卷3讨论(1)常规直接合成硫醚锂反应时间过长(5天)，利用微波、紫外的特殊性质和独特应用，试图通过紫外微波组合直接合成硫醚锂，反应时间6．5小时后产率仍较低．(2)通过添加四甲基乙二胺(TMEDA)的方式，增加反应产率，缩短反应时间也有相关报道．我们采用添加TMEDA的方式合成硫醚锂络合物，四小时后结果发现产率很高，能满足各种实验需要．只是产物中含有TMEDA，在后续的反应中，难以剔除，影响产品纯度．(3)再选用性质相近的三乙胺来形成硫醚锂络合物，且三乙胺易除去，常规合成中发现产率较低．因此，我们试图通过紫外+超声波+微波、紫外+超声波、微波+超声波、紫外+微波四种组合方式来提高反应产率，结果发现产率都有较大提高．与l一(B一苯乙基)哌啶酮和l一苄基哌啶酮的反应也支持上述结论．(4)加入三乙胺后，在没有组合催化条件下，加热回流，虽能得到产物，但产率较低．由此可以看出，超声波、微波、紫外均有一定催化效果，特别是增加三乙胺后，反应效果更好，后处理方便且产率更高．4展望利用微波+超声波，超声波+紫外，微波+紫外及超声波+微波+紫外组合催化制备硫醚锂络合物比通过常规回流方法制备得到的产率更高，而且对更有利于后续反应，体现了组合催化在有机合成中的优势，具有较好的发展前景和意义．参考文献：[1]Peter∞nDJ．PrlepBrali∞蛐d嗍cti伽0f80meall【yltlliometIIyUit-Iium咖po岫d[J】．JO曙ch咖，1967，32：1717一1720．【2]RutIIK，Din∞bi甜RE。1钿n傍sw，etaI．sol啪t—h傥metIlyltIlio—metIlyIIitIIi岫[ucH2sMe]：∞瑚8tBlestrIIctum觚dtIlemIald优咖p帽iti∞[J]．ChemC咖，2005：3442—3444．[3】王浩宇。胡文祥．微波紫外光组合催化合成甲硫甲基锂【C】何林涛，王彦吉．公共安全中的化学问题研究进展：第二卷．北京：中国人民公安大学出版社。20ll：769—772．
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    微波催化有机药物合成研究进展
王乔1，2 刘明2, 邵华宙2， 胡文祥1，2

1.武汉工程大学 化工与制药学院，武汉430073 2.首都师范大学 化学系，北京100048

    摘要：微波作为一种电磁波，在有机合成中的应用正获得越来越多的关注.微波
催化由于其独特的性质，加热效率高，许多反应中具有显著增加反应速率、提高产率，
缩短反应时间等优势，成为有机合成中一个新的导向.本文介绍了微波在促进有机反应
时可能的机理，综述了近年来微波反应在有机合成上的研究进展，以及药物合成中微波
的应用举例，并探讨了微波反应器发展的现状和趋势.
关键词：微波反应；有机合成；药物化学；微波反应器
中图分类号：O621 文献标识码：A

Progress in Organic & Medicinal Synthesis with Microwave Catylisis 

WANG Qiao1 ,2 LIU Ming2SHAO Hua - zhou2 HU Wen - xiang1 ,2

1. Faculty of Chemical Engineering & Phmarcy, Wuhan Institute of Technology, Wuhan 430073, China; 2 Department of 

Chemistry, Capital Normal University, Beijing 100048, China

     Abstract: As an electromagnetic wave, microwave is gaining more and more attention in organic synthe

sis. Microwave catalysis due to its unique characteristics, such as high heating efficiency, increasing reaction 

rote significantly, improving productivity and reducing the reaction time, is becoming a new direction in organic 

synthesis. This article described the possible mechanism that the microwave may promote organic reactions, re

viewed the progress of the microwave reaction in organic synthesis and drug synthesis, also discussed the status 

and developing trends of the microwave reactor in recent years.

Key words: Microwave reactions; Organic synthesis; Medicinal chemistry; Microwave reactor 
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·98·昆明理工大学学报(自然科学版)第37卷率快，受热均匀，副产物少；(5)作为反应介质的溶剂用量减少，甚至没有溶剂；(6)某些在常规加热方式下不能进行的反应能够成功地完成；(7)简化和提高经典的合成方法等旧’41．微波作为一种替代能源，将常规方法需要几小时甚至几天的反应缩短到几分钟内完成，在有机合成的发展中具有重要意义．到目前为止，微波技术促进有机合成主要还是处于实验室阶段，但微波辅助不同类型的有机合成反应已取得较大成果，其对有机化学、组合化学、药物化学及药物发展具有很大的影响．虽然微波促进有机合成机理还不是非常清楚，微波反应器技术还不够成熟，微波技术在实际应用中简便、清洁、快速、高效和经济等优势使其具有广阔的发展前景．在此基础上，本文主要介绍微波促进有机反应可能的机理，综述近年来微波反应在有机合成和药物合成上的研究进展，并探讨微波反应器发展的现状和趋势．1微波催化有机合成的作用机理微波催化反应的主要特征是选择性强，反应速率高，反应条件温和及产物纯净，这项技术为化学工作者提供了新的手段来进行常规加热不能或很难进行的反应，提高反应产率，及减少反应时间甚至无溶剂合成．传统的化学合成是采用外部热源进行传导加热(如油浴或加热套等)，传热慢而且效率低，被加热的底物也存在温度梯度，易导致局部过热等不良现象．而微波加热从物质分子内部出发，通过微波能量和反应物中的分子直接耦合产生热量，又称作内加热．微波促进反应的作用机理，目前主要有两种不同的观点：一种认为微波只具有加热效应，另一种观点认为微波存在其特殊的微波效应．微波加热效应主要通过偶极极化作用和离子传导作用实现”J．依据溶剂和反应物的极性，具有偶极矩的分子在电场作用下重新定向排列自身，电场方向与偶极方向之间形成一种相位差，该相位差使得能量通过分子间的摩擦和碰撞被消耗，产生介电加热效果；离子传导是指样品中溶解的带电粒子(通常是离子)在微波场的影响下前后振荡，与其邻近的分子或原子相互碰撞．碰撞引起运动，形成了热量．特殊的微波效应，即非热效应，认为微波的辐射能量不足以造成化学键的断裂，但由于其频率与分子的转动频率相近，微波被极性分子吸收时，可以通过在分子中储存微波能量并与分子平动能量发生自由交换。即通过改变分子排列等焓或熵效应来降低反应活化能，从而改变了反应的动力学，同时微波场的存在会对分子运动造成取向效应，使反应物分子在连心线上分运动相对加强，造成有效碰撞频率增加，从而促进反应进程．然而，对于微波催化的具体机理．研究者们一直未达成共识，关于微波催化效应还需进一步探究怕J．2微波催化有机合成研究进展微波应用于有机合成已进行过大量研究，包括酯化、Diel8一mder反应、重排、l(I啪venagel(缩合反应)、缩醛(酮)、witting反应、开环、烷基化、水解、取代、成环等反应类型【7J．本文主要从微波干法有机合成、微波水相有机合成及微波有机相有机合成三方面来阐述有机合成研究进展．2．1微波干法有机合成微波方法在固相进行，不需复杂反应装置，操作简便．2．1．1取代反应苯并嗪及苯并噻嗪类化合物，同卤代烃在乙醇钠、TEBA相转移催化剂条件下，在硅胶载体上8一10miIl获得高产率的N一烷基衍生物【8J，反应速率较传统方法(6—8h)提高了30～∞倍．
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．100．昆明理工大学学报(自然科学版l第37卷qNDa+9即嘞≤备。州2．2．2加成反应Diels-舢der反应：Kmnjc等‘15’在水溶液中进行了2H一吡喃一2一酮与马来酰亚胺的D—A环加成反应．将铑固定在层状双氢氧化物(LDH)中作为反应的催化剂，不使用任何添加剂的情况下，短时间微波辐射(10一45IIlin)即可获得良好的产率(86—94％)．R1o+H20，CacMW．1500C2．2．3缩合反应两个反应物结合同时脱去小分子物质的反应．杂环化合物合成：Ju等‘161发现对氨基苯甲酸乙酯与l，4一二溴丁烷分别通过传统加热(油浴)和微波加热反应生成含氮杂环化合物．结果发现微波反应20IIlin中产率达到9l％，而油浴120℃反应24h后产率仅57％，微波缩短反应时间的同时又提高了产物产率，有较大发展前景．E坶呲+Br—～er—E}岔o。．冰沪洲2+Br～卧一H严N，J微波辐射下，以苯胺和l，4一丁二醇二甲磺酸酯为起始原料，在碳酸钾水溶液中发生环缩合反应60min生成N一芳基吡咯烷，产率达78．6％，操作安全，反应条件温和，后处理简便‘1”．NH2‘+蒜—喀MWK2∞3／Hp。1000C2．2．4环氧化物的开环反应Pimnti[幅1介绍了水相中加入苯硫酚，以NaOH为催化剂对环氧化物的硫化，可以获得反式产物B一羟基硫化物，5IIlin后产率即较高(85％一98％)．PhSH。NaOH，H20·——------------——---—----·——●MW。150℃。5mh2．3微波有机相有机合成2．3．1取代反应刘影英等‘憎3研究了芳基卤化物(碘苯)与苯并咪唑在微波辐射下的偶联反应，二甲亚砜(DM—SO)作溶剂，L一脯氨酸做配体，碘化亚铜为催化剂，反应15min后产率达到93％．与传统合成方法相比．可大大缩短反应时间，且有较高的合成产率．CuI，aminOaC叫K2C03·—-—-————---------——---------——--●DMso作溶剂q》号◇ 206
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·102·昆明理工大学学报(自然科学版)第37卷(2)杂环反应．3一取代一l，2一苯并异嚼唑类杂环化合物在抗惊厥、抗癌等方面有重要的药学和生物学活性作用．微波辐射条件下，采取离子液体([bnlim]OH)中高效、环境友好的方式合成杂环化合物l，2一苯并异嗯唑衍生物‘嘲．反应在极短时间内进行，产率超过90％，与常规合成方法相比具有极大优势．RAc20，【bmim】oH———————————————◆M、M30-∞secR=翻kyI，aryIx-H。a。cH3。OH．BrR(3)吲哚类化合物普遍存在并具有广泛的生物学活性和药学意义，其合成引起来极大地关注．Sonog鹊him偶联反应：N，N一二甲基一2一碘苯胺、苯乙炔和对碘苯甲酸乙酯在三乙胺、乙腈等存在下进行微波反应，两步反应总共40min后生成产物的产率达86％，而传统合成得到相似结果共需反应9h，微波在催化此反应上具有显著优势‘圳．+0—3moI％PdCl2(PPh3)22mOI％CuI．Et3NMW(300W)．∞oc护]一氍(4)抗胆碱类化合物二苯羟乙酸醇酯‘271的合成．酯交换反应：保护了的果糖和取代羟乙酸活化酯在正庚烷中进行酯交换反应，NaH作催化剂，微波反应仅需3—5IIlin即可得到理想产率．而常规加热回流方法反应4h仍只能获得较低的产率．微波催化大大缩短了药物中间体二苯羟乙酸醇酯的合成所需时间，具有较好的发展前景．60％HC00H超声义一尸2+协”勤务r卜C7H馅．NaH微波唧(5)松果体素(褪黑素)‘刁1的设计合成．松果体素(褪黑素)是我们自行设计合成的催眠型钙维康产品中的功效成分，依据分子设计和组合催化原理．改进了其合成路线，组合运用微波、超声波和红外等物理催化方法，将十多步反应简化为五步反应．大大提高了反应产率并降低了生产成本．
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增刊王乔，刘明，邵华宙，胡文祥：微波催化有机药物合成研究进展·103·H2C(Cooc2H5kBrCH2CH2CH2aNaoc2H5嘞∞《_·早ooc2H51)KoH，c4H扣H气磊裂2洲2a面面趸F芦C00C2Hs‘Jn3⋯飞∥-“-I’旦邺。D可％洲H2s04l’̈i1··__l-__--。-、甚～j^L一4微波反应器研制进展NaOHH筘O··-·____--I--___●2NH，Ac20HH2NH2H舯q《≯心微波炉应用于加热食物已有超过60年的历史旧】，目前微波炉价格日渐便宜，已走进千家万户，极大地方便了人们的生活．1986年，Gedye等人利用微波密封反应器进行有机反应合成取得成功后，世界各国开始对微波反应给予重视，无论是对其反应原理的深入研究，还是对仪器装置的研究都取得了跨越性的发展．几乎同时，胡文祥教授在攻读博士学位时就开始运用微波、超声波催化有机合成研究，参与编著<微波化学>，并研制有关仪器，这些仪器于十几年后在国内首次申请了专利．1991年，Min908等研制成密封罐式反应器，实现了对其内部压力的调节和温度的粗略控制．我国的刘福安1992年在此基础上对Min-酗的装置进行了一定的改进，研制成功微波常压反应装置，使其具有回流系统，并在其基础上添加了搅拌和添加试剂功能．结果微波仪器更加适用于化学合成反应．与此同时，台湾大学Hui—MingYu等设计出一种微波干法反应实验装置，反应容器置于微波炉中心，聚四氟乙烯管从反应器底部伸出微波炉外与氮气源相接，成功地合成了一些常规方法难以合成的多肽等汹】．1994年，Cabl州8“驯等研制出一套微波连续技术的反应装置，提高了反应效率，为工业化生产发展奠定了基础．Raner等【3¨人在1995年对微波装置进行了进一步提升，研制成微波间歇反应器，见图l，具有快速加热反应混合物和淬火的能力，并且降低了样品内温度梯度和器壁效应．图2．圈1徽波建壤技术反应装置I1为軎■．2为压力泵．4为环形蕾．8为藏压栩．10为接收瓶)2005年，BagIey等‘321采用内置红外传感器控制温度，发明了一种简单的连续流微波反应装置。见
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·104·昆明理工大学学报(自然科学版J第37卷圈2新型简易流微波反应装置随着微波技术发展不断成熟，反应装置不断更新换代，极大地促进了有机合成的发展．北京祥鹄科技发展有限公司在微波仪器的研制上取得巨大成功，尤其是组合催化仪器的推出．21世纪初，祥鹄科技发展公司研制出xH一300A型、xH一300B型电脑微波超声波组合催化合成／萃取仪，仪器具有微波、超声波、微波超声波组合三种模式，技术先进，能实时监控反应进行并显示试验数据mJ．此外，祥鹄公司还成功研制出xH一200A型电脑微波固液相合成／萃取仪工作站，XH一100型祥鹪电脑微波催化合成／萃取仪(A和B型)，xH一400UV型紫外光催化平行合成仪，xH一600us型智能超声波细胞破碎仪，xH—Mc一1型祥鹄实验室微波合成反应仪，xH一300UL型电脑微波超声波紫外光组合催化合成仪，XH一800AE型智能微波消解工作站，xH一200AE型多通道智能温控样品处理系统，XH一2008DE型智能温控双频超声波萃取仪，xH一800C型电脑微波温压双控快速反应系统，xH一2008D型智能温控低温超声波催化合成／萃取仪，xH一800s祥鹄微波水热平行合成仪和XH一800B样鹄微波消解仪等一系列微波先进仪器并获得专利，有较好的应用效果Ⅲ．35】．微波与紫外，微波与超声波，微波超声波与紫外光组合催化技术得到更进一步的应用，能对反应进程实时监控，操作方便，扩展了微波辅助反应的应用及有机合成新手段．笔者所在实验室曾利用微波超声波组合催化合成镇痛剂羟甲基芬太尼睇J，缩短反应时间，简化后处理过程，取得较好效果．5展望近些年，微波技术已经用于有机合成和药物合成领域，微波高速合成已引起人们极大关注．虽然相比于传统加热设备微波反应器价格比较昂贵，微波催化机理还存在一定争议，但是微波反应的高效性和高产性是不容忽视的，并已取得一系列重大成果．后续研究中对于不同类型的化学合成反应，如何有效地利用微波加速及提高产率还有待进一步探索，并具有极大地研究意义．本文在前人研究的基础上，综述了近年微波反应在有机合成和药物合成上的研究与发展及微波反应器的研制进展．显然．微波辐射已成为有机合成与药物合成中一个强有力的工具，具有广阔的发展前景．参考文献：[1】GedyeR，smitlIF，wes协啪yK。eta1．11Ieu畿0fmicIIDwaveove璐‘叶r叩ido嘈lnics”th∞is[J]．乳恤lhed聊IL触，19铂．27(3)：279—282．[2】Gi伊e把ItJ，Br町1L，Dl珊啪sM，eta1．A坤梳蚯砸0f∞咖n嗽ialmi咖veove璐too哼Inicsyntllesi8[J]．惭0hed咖妇，19弱。27(41)：4945—4蛳．[3】张祯．麻远。赵玉芬．截波辅助的蹦浏一cmb反应[J】．化学进展。20鸺。20(2)：312—317．

210



211



昆明理工大学学报(自然科学版)第37卷[30】CaMe啪kiT。Fa峨AF，S协u聃cR．De他l叩ment8lld印p“c“咖0fa∞rnjnu叽8micmw舯e嘲c衙细。瑁IIIicBynth赫[J】．JO唱ch嘲，1994，59(12)：34嘴一3412．【3I]№KD，‰cR，惭I研Rw．An删mic舢嘲ctorfor‰hWi∞oq笋如syn吐豫妇[J】．J0唱ch绷，1995，∞(8)：盈156一獭．[32]BagIeyMc，Jenki他RL，IJllbiIluMc。maI．A妇ple咖dn∞岫n州mic∞ow盯er∞ctor【J]．J0瞎Chem，20Q5，70(17)：7003—7∞6．[33]刘明，彭惺蓉，刘接卿，等．微波催化在有机化学中的应用研究【J】．昆明理工大学学报(自然科学版)。2011。36：199—209．[34]Huwx，Pbllg妒．R叩id8ynd嘲i8。ftetraphenylpo神ylinwit-Imic瑚哪eimdi撕∞[J】．ch岫JI，20∞，2(12)：“一55．[35]胡文祥，胡文辉。王建营，等．微波催化药物合成研究进展[J]．中国药物化学杂志。1999，9(1)：70—78．[36]Huwx，“uM，GongYL．m∞哪h∞m∞haIIi8moflnic删ave阻talysisorgEIrIic陀Bcti叫s柚di协applicatio∞iIl删油ci—IIalchelIli8ny[J]．Pie。∞l∞tric8蛐dAc伽8t∞ptic8，20明，30(28)：9一11．
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    微波化学理论及其应用研究进展
马密霞1 胡文祥2

1.北京联合大学 特殊教育学院，北京100075 2.首都师范大学 化学系，北京100048

    摘要：对近年来发表在化工化学及相关领域内公开出版物中微波化学论文进行综合及
分析，介绍了微
    波化学理论及其在有机化学、无机化学、微波加热方面的应用研究进展.
关键词：微波化学；微波辅助；微波加热
中图分类号：O643117;O242.1 文献标识码：A

Research Progress in Microwave Chemistry Theory and Applications 

MA Mi - xia1 HU Wen - xiang2

1. Special E ducation Col lege of Beijing Union University, Beijing 100075, China; 2. Department of Chemistry, Capital Normal 

University, Beijing 100048, China

      Abstract : Papers on microwave chemistry published in the past ten years have been cited and catego

rized. The principle of microwave chemistry was presented. The current approaches of domestic and abroad re

searches on organic chemistry , inorganic chemistry were summarized in this paper. Research progress of micro

wave- heating applications on microwave chemistry were also reviewed.

Key words : Microwave chemistry; Microwave assisted; Microwave - heating 
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增刊马密霞，胡文祥：微波化学理论及其应用研究进展·109·及杂环胺和巯基乙酸为起始原料，利用微波促进多组分一锅法合成了系列新型噻唑烷酮衍生物，进一步经NaBH4还原得到新的2一羟甲基一3一芳基一1，3一噻唑烷一4一酮化合物．并初步测试了化合物对糖苷酶(A一淀粉酶，A一和B一葡萄糖苷酶)及对宫颈癌细胞的抑制作用．在恒功率的微波作用下，郑成以N一甲基二乙醇胺(MDEA)和氯化苄为原料，合成了甲基二羟乙基苄基氯化铵(MDBAC)．并通过对产物的分析，鉴定了产物的结构．在优化条件下，反应速率是常规加热合成的∞倍．段文贵在微波辐照下，通过木薯淀粉与马来松香酰氯(M队一C1)的O一酰化反应合成了不同取代度的马来松香木薯淀粉酯(MRCSE)，利用丌一IR、NMR、X射线衍射(xRD)和元素分析对MRCSE进行了表征．2．2微波技术在无机化学中的应用目前应用微波技术在无机合成、材料科学和其它领域取得的很多成果．超导陶瓷材料的合成、超细氧化物粉体的制备、沸石的合成、无水硫化钠的制备等均有报道【I8I．周文芳以水为溶剂，尿素为氮源，用微波化学法合成了具有高活性的可见光响应氮掺杂纳米TiO：光催化剂．所制备的N—TiO：纳米粉体平均颗粒粒径ll一30nm，分散性良好；在普通日光灯下，所制备的N—TiO：纳米粉体对甲基橙的降解率均优于P25光催化剂，经400℃热处理的样品对甲基橙的降解效果最好．徐涛Ⅲ1利用微波化学法合成sr掺杂LaFeO，粉体，并对其晶体结构和形貌进行了表征，结果表明Sr掺杂L丑FeO，粉体为单一正交钙钛矿结构，没有杂相峰出现，且L柏．9lS10．09FeO，颗粒呈椭球状，颗粒粒径为65nm左右，颗粒分散性较好．研究了Sr掺杂对I丑FeO，粉体气敏性能的影响并分析其影响机理．在国内首次报道了关于微波化学法制备sr掺杂LaFeO，粉体对甲苯气敏性能研究．袁鹏等探索了微波均相沉淀法制备纳米粉体的反应机理及应用，认为要深入揭示微波在纳米粉体制备过程中的作用机理，还需大量的理论基础研究．2．3微波化学在石油化工的应用微波化学在油气田开发中方面的应用有：微波破乳、微波脱硫、微波解堵、微波防止天然气中水化物的形成等，祁强介绍了利用微波进行原油破乳、脱酸、脱硫、脱氮等的研究情况．杨小刚微波化学法原油破乳脱水工艺的优化，对原油乳状液分别采用热化学法及微波热化学法进行了破乳脱水实验．采用微波化学法时，破乳剂的用量为50mg／L，辐射时间为10s，沉降时间为2min．可脱水约为94．9％，节省了加热时间和破乳剂用量．祁晓津在微波辐射下—以磺化改性石油沥青作为同体酸催化剂，催化合成2一叔丁基对甲基苯酚．考察了微波辐射时间，-辐射功率、催化剂用量、酚醇摩尔比诸因素对产品收率的影响．确定了最佳反应条件为t=15nlin，PIIl=500W，n(醇)／n(酚)=l：l=0．05啪l，催化剂用量为0．3g，在此条件下，产品的收率达到81．5％．石油污染会造成严重的环境污染，并对人的身体健康造成严重的危害．黄维秋指出了微波技术在石油污染治理领域应用的优缺点，提出了在油气吸附回收工艺中，应用微渺真空或微波／超声波集成再生技术的研究思路．2．4微波化学在食品行业的应用近年来，微波技术应用在食品工业中发展极为迅速．从主要用于食品的干燥与加热、解冻、消毒与灭菌等领域，发展到现在广泛应用于食品加工、研究、分析等各个领域．徐培娟研究了微波加热与食品干燥、烘烤，微波杀菌与灭酶，在食品解冻、腌制及膨化等微波在食品加工方面的应用及发展前景．毕礼政以玉米淀粉为原料，采用微波辅助湿热法控制技术制备缓慢消化淀粉。确定其最优的工艺条件．研究结果表明：微波功率为300W，微波作用时间为25min．温度为50℃，水分含量为60％(干基)，冷藏温度为4℃，冷藏时间为18h，烘干温度为60℃的条件下SDS得率可达到最高的38．25％．王安建研究了微波技术在抑制枣采后营养降解，枣加工的预煮软化、干燥、杀菌工艺以及在功能
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·112·昆明理工大学学报(自然科学版)第37卷[22]【23】24252627勰一l双，．杨小喇，谭蔚，谭晓飞，等．微波化学法原油破乳脱水工艺的优化[J】．应用化工，20吣，37(9)：lol6一1050．祁晓津。张康龙，刘万毅．微波辐射下磺化改性石油沥青催化合成2一叔丁基对甲基苯酚的研究[J】．当代化工，20ll，40(11)：1122一1124．黄维秋，王丹莉。李峰，等．微波技术在石油污染治理中的应用[J】．环境工程，20ll。29(5)：52—55．徐培娟，刘晶晶．擞波技术在食品工业中的应用食品工程[J】．2007，2：20一22．毕礼政．刘钟栋。杨永筻．微波辅助湿热法制备玉米缓慢消化淀粉研究[J]．中国食品添加剂，20ll，7：94一％．王安建．魏书信。侯传伟，等．微波技术在枣产品加工中的应用[J]．农产品加工·学刊，2010．5：58—59．赵钜阳。夏秀芳。孔保华．微波加热对食品中酚类物质的含量及抗氧化活性的影响[J]．食品工业科技，2012，33(13)：395—399．[29]阎军，胡文祥．分析样品制备[M]．北京：解放军出版社，2∞3．[30】于大伟，关晓形，张之明，等．活性炭吸附一微波诱导氧化处理糠醛废水[J】．水处理技术。20ll，37(4)：118一120．[31]李亚峰，春艳，张晓宁。等．微波一Fen咖一活性炭法降解有机磷农药混合废水试验研究[J】．工业水处理，2012。32(3)：45—47，51．[32][33]【45】[46】扬海燕，许晓毂，半晓伊，等．微波辅助均相催化氧化处理吡虫啉农药废水[J]．环境科学导刊，2012，3l(2)：62—64．占昌朝。严平。■小华，等．微波一H02一膨胀石墨协同催化氧化处理甲基橙废水[J]．化工环保，20ll，3l(5)：397—401．成应向。王强强。钟振字，等．微波一化学法处理高浓度重金属废水[J】．环境化学，2011．3l(12)：2099—2105．f超珍，刘志祥．微波提取杜仲总黄酮的工艺研究[J]．时珍固医国药，2009，20(5)：1170—1171．杨莉。王春雨．韩梅．等．蒺纂总黄酮和总皂苷提取工艺的优化[J]．吉林农业大学学报。2009。3l(1)：45—50．马燮。刘丽娟。杨虎。等．微波辅助萃取蛇足石杉总生物碱的工艺研究[J]．中成药。2008，30(10)：1544一1546．牟_番松。罗猛。付玉杰，等．正交实验优化长春碱槭波辅助提取工艺[J】．化学工程，2008，36(7)：62—65．刘忠英．晏国全，胡秀丽，等．中药刺五加中总皂苷的微波辅助提取方法研究[J]．药物分析杂志。2007，27(1)：25一鹩．毛祖林。李晓波。龚文明。等．范蕞人参皂苷提取工艺优选[J]．时珍国医国药。2懈．19(11)：2762—2763．李志英，双少敏，张海容，等．微波法提取天麻多糖的研究[J]．山西大学学报，2008。3l(4)：573—576．赵凤春，杨克迪．欧阳葭．等．黄芪多糖徽渡、超声辅助提取研究[J】．中成药，20吣，30(4)：620—623．龚苏晓，高展，张铁军．等．徽波辅助提取黄芪多糖及含量测定[J]．时珍国医国药，2咖，19(4)：7“一7％．黄琼．陈丽芬．陈海燕，等．微波辅助萃取牡荆挥发油的气相色谱一质谱分析【J】．中固现代医学杂志。2008，18(12)：1715一1716。1721．王平，柯敏，王妙冬。等．微波提取温莪术挥发油及其成分分析[J】．高校化学工程学报。2∞8．22(2)：229—233．胡文祥。王建营．协同组合化学[M]．北京：科学出版社．2∞3．舛弘弱"强扮帕钉心躬∞
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Abstract. Direct and rapid heating by microwave irradiation in combination with sealed vessel 

processing in many cases enables reactions to be carried out in a fraction of the time generally 

required using conventional conditions. This makes microwave chemistry an ideal tool for rapid 

reaction scouting and optimization of conditions, allowing very rapid progress through 

hypotheses-experiment-results iterations. Many scientists both in academia and industry have 

turned to microwave synthesis as a front-line methodology for their projects.  

Introduction 

The progress of microwave-promoted reactions can be monitored by interfacing a Raman 

spectrometer with a scientific microwave unit. The apparatus is assembled from commercially 

available components
[1]

. It is used in this protocol to follow the base-catalyzed reaction of 

salicylaldehyde with ethylacetoacetate to yield 3-acetylcoumarin. It is possible to watch the reaction 

spectroscopically in real time, determine when it reaches completion and thus use it as a tool for 

rapid reaction optimization(Fig.1)
[2]

. The first example of venting-while-heating 

microwave-assisted synthesis of a small library of 3-arylthioindoles had been reported. Compounds 

were prepared in excellent isolated yields (90-98%) within 4 min in a closed vessel by treating 

indoles with disulfides in the presence of sodium hydride in anhydrous N, N-dimethylformamide
[3]

. 

An approach to aiding the design and interpretation of experiments involving biological effects of 

weakly interacting electromagnetic fields that range from steady to microwave frequencies have 

been described. It maybe proposed that if known biophysical mechanisms cannot account for an 

inferred, underlying molecular change signal-to-noise ratio, gen, of a observed result, then there are 

two interpretation choices: (1) there is an unknown biophysical mechanism with stronger coupling 

between the field exposure and the ongoing biochemical process, or (2) the experiment is 

responding to something other than the field exposure. The approach includes both fundamental 

chemical noise and other sources of competing chemical change, to be compared quantitatively to 

the field induced change for the basic case that the field alters a single step in a biochemical 

network. Consistent with pharmacology and toxicology, it is estimated that the molecular dose 

resulting from illustrative low frequency field exposures for the biophysical mechanism of voltage 

gated channels. Viewed broadly, biological effects due to nonionizing fields may include animal 

navigation, medical applications, and environmental hazards. Understanding necessary conditions 

for such effects can be based on a unified approach: quantitative comparison of the estimated 

chemical change due to a particular electromagnetic field exposure to that due to competing 

influences, with both estimates based on a biophysical mechanism model within the context of a 

model of a biological system
[4]

.   
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The formation of pure single crystalline silicon nanoparticles by microwave induced 

decomposition of silane in a low pressure flow reactor is reported. The morphology and crystal 

structure of the particles are characterized in situ by particle mass spectrometry (PMS) and ex situ 

by means of X-ray diffraction, high resolution transmission electron microscopy, electron energy 

loss spectroscopy, and infrared spectroscopy. Spectroscopic investigations reveal that the particles 

are single crystal silicon. The potential on n- or p-type doping is in progress
[5]

.  
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Fig. 1 Edman degradation 

Novel compounds were synthesized under microwave irradiation 

The development of new strategies for synthesis of medium-sized heterocycles has remained a 

highly attractive but challenging proposition. In the last few years, the application of microwave 

irradiation has greatly facilitated the construction of such heterocyclic ring systems through a 

myriad of different synthetic approaches. One feature article illustrates the progress made in the 

microwave-assisted synthesis of medium-sized heterocycles with an emphasis on examples 

describing the use of a dedicated microwave synthesizer
[6]

.  

A convenient synthesis of novel bi/tricyclic azasugars fused thiazolidin-4-one and 

thiazinan-4-one by the one-pot tandem Staudinger/aza-Wittig/cyclization reaction under microwave 

radiation was demonstrated. The reactions were carried out with the azidosugar and mercaptan acids 

via a key intermediate Schiff base and stereoselectively afforded the titled bi/tricyclic azasugars in 

good yield. Yet none of these tested compounds have obvious effects on T cell proliferation, or 

show inhibition against α-amylase and α-glucosidase
[7]

. A composite material of zinc oxide and 

carbon nanotubes were successfully synthesized via a sol process using zinc acetate dihydrate and 

treated multi-wall carbon nanotubes under microwave irradiation. The formation of zinc oxide 

nanoparticles on carbon nanotube surface in the composite prepared by microwave heating is much 

better than the composite heated by conventional annealing. Fourier transform infrared 

spectroscopic results suggest that carboxylic groups and uniform heating by microwave heating 

could play key roles on the nucleation of zinc oxide on carbon nanotube surface
[8]

. Passivated gold 

nanoparticles were synthesized through a microwave-assisted process in a two-phase system, in the 

presence of 1-dodecanethiol. XRD analysis indicates that n-alkanethiol molecules used as a 

passivating compound, besides protecting against crystal growth, interact to form cubic ordered 

arrays between the nanoparticles. Theoretical calculations and molecular dynamics simulations 

were performed to analyze the resulting structure
[9]

. A one-step microwave-assisted method is used 

for the synthesis of small gold nanoclusters, Au(16)NCs@BSA, which are used as a fluorescence 

enhanced sensor for detection of silver(i) ions with high selectivity and sensitivity
[10]

. 
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One review focuses on the synthesis and application of nanostructured composites containing 

magnetic nanostructures and carbon-based materials. Great progress in fabrication of magnetic 

carbon nanocomposites has been made by developing methods including filling process, 

template-based synthesis, chemical vapor deposition, hydrothermal/solvothermal method, pyrolysis 

procedure, sol-gel process, detonation induced reaction, self-assembly method, etc. The applications 

of magnetic carbon nanocomposites expanded to a wide range of fields such as environmental 

treatment, microwave absorption, magnetic recording media, electrochemical sensor, catalysis, 

separation/recognization of biomolecules and drug delivery have been discussed. Finally, some 

future trends and perspectives in this research area are outlined
[11]

.  

Pharmaceutically interesting, angular bis-benzimidazoles with three appendages have been 

synthesized successfully through a diversity-oriented approach with soluble support under 

microwave irradiation. Successive reduction, cyclization with various aldehydes and activated 

isothiocyanates yielded angular biheterocyclic benzimidazoles in good quantities(Fig.2). Reaction 

progress on polymer support was precisely monitored using the conventional proton NMR 

spectroscopy. Preliminary screening results showed some of these interesting compounds exhibited 

moderately to good inhibition against vascular endothelial growth factor receptor 3 (VEGFR-3), 

which is related to invasion and migration of cancer cells
[12]

.  

Heptamethine cyanine dyes are a class of near infrared (NIR) dyes that have captured the 

interest of the scientific community. Although applications that utilize NIR fluorescence technology 

are rapidly expanding, progress is limited by the lack of availability and cost of suitable compounds 

that can be utilized as labels and/or probes. Spectra characteristics including absorbance and 

emission spectra, molar absorptivity, quantum yield, fluorescence lifetime, and redox potentials 

were determined for each synthesized NIR cyanine dye
[13]

.  

The use of a moderately hydrophobic ionic liquid as a cosolvent with water, has been 

investigated in the synthesis of metal phosphonates. This hydro-ionothermal synthesis has been 

carried out through a systematic combinatorial investigation of several divalent metal chlorides and 

two related ligands. These reactions resulted in five new divalent metal phosphonates. Studies 

present the synthetic techniques utilized as well as the X-ray structures and characteristic properties 

of each of these compounds. The compounds have been characterized by thermogravimetric 

analysis and IR spectroscopy, and their magnetic properties have been investigated
[14,15]

.  

A tandem transformation that involves the formation of three bonds and two heterocyclic rings 

in a one-pot fashion through amino-alkylation of an ionic-liquid-immobilized diamine with keto 

acids followed by successive double intramolecular cyclizations to afford a tricyclic framework has 

been explored. This tandem cyclization has been utilized to develop a rapid and efficient method to 

synthesize various benzimidazolones on an ionic-liquid support by using focused microwave 

irradiation.Use of the ionic liquid as a soluble support facilitates purification by simple precipitation 

along with advantages like high loading capacity, homogeneous reaction conditions, and monitoring 

of the reaction progress by regular conventional spectroscopic methods, whereas application of 

microwave irradiation greatly accelerates the rate of the reactions
[16]

.  
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Fig. 2 Synthesis reaction containing fluorine 

Microwave as an innovative and promising new rapid diagnostic technique and treatment therapy 

To investigate the therapeutic efficacy of thermal ablation for treatment of hepatocellular 

carcinoma (HCC) using microwave and radiofrequency (RF) energy application. The applicators 

were introduced into the tumours under conscious analgesic sedation by intravenous administration 

of fentanyl citrate and droperidol and local anaesthesia in both thermal ablation procedures. The 

patients were then followed up with contrast-enhanced computed tomography (CT) to evaluate 

treatment response. Thermal ablation therapy by means of microwave and RF energy application is 

an effective and safe therapeutic technique for hepatocellular carcinoma. Large tumours can be 

completely ablated, but have a significantly higher risk of local recurrence at follow-up
[17]

.  

An innovative and promising new rapid diagnostic technique is microwave-accelerated 

metal-enhanced fluorescence (MAMEF). The assay platform have adapted to detect the 

chromosomal oriC locus common to all Salmonella enterica subsp. enterica serovars. Studies have 

shown efficient lysis of biologically relevant concentrations of Salmonella spp. suspended in 

bacteriological media using microwave-induced lysis. The pre-clinical data encourage progress to 

the next step to detect Salmonella in blood and other ordinarily sterile, clinically relevant body 

fluids
 [18]

. CT-guided microwave coagulation is a minimally invasive surgery for patients with liver 

cancer. Total intravenous anesthesia with propofol and fentanyl is commonly used. The depth of 

anesthesia during microwave coagulation for liver cancer is still monitored by clinical signs. For 

patients with liver cancer, monitoring the depth of anesthesia with Narcotrend on microwave 

coagulation can contribute to lower dosage of propofol and shorten duration of recovery during total 

intravenous anesthesia with propofol and fentanyl. 

Sufentanil is a powerful central anesthetic and analgesic of the opiate family that can be used 

with levobupivacaine for epidural administration. Advance preparation of intravenous solution 

could be useful to improve quality, time management, and cost-savings of drug delivery
 [19]

. 

Transurethral microwave thermotherapy (TUMT) can be painful. Pain sensation limits treatment 

tolerance and consequently also treatment efficacy. It is concluded that the prophylactic use of a 

sedative drug is advisable in patients undergoing TUMT in order to improve treatment tolerance
[20] 

. 

The objective of one study was to evaluate the long-term results of percutaneous microwave 

coagulation therapy for the treatment of hepatocellular carcinoma in a large patient 

population
[21]

.The mean follow-up period of 234 patients after percutaneous microwave coagulation 

therapy was 27.9 ± 18.4 months (range, 5–91 months). The observation periods in these patients 

were 1 year or more for 185 patients (79.1%), 2 years for 126 patients (53.8%), 3 years for 78 

patients (33.3%), 4 years for 49 patients (20.9%), and more than 5 years for 26 patients (11.1%). 

One hundred seventy-eight patients remained alive and consulted our hospital periodically as 

outpatients. The 1-, 2-, 3-, 4-, and 5-year cumulative survival rates were 92.70%, 81.60%, 72.85%, 

66.37%, and 56.70%, respectively (Fig. 3). 
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Fig. 3. Graph shows 5-year cumulative survival curve of 234 patients with hepatocellular carcinoma treated 

with microwave coagulation therapy. 

Certain serovars of Salmonella enterica subsp. enterica cause invasive disease (e.g., enteric 

fever, bacteremia, septicemia, meningitis, etc.) in humans and constitute a global public health 

problem. A rapid, sensitive diagnostic test is needed to allow prompt initiation of therapy in 

individual patients and for measuring disease burden at the population level.  
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公共安全 中的化学 问题研究进展

印迹光子晶体水凝胶传感器
,

并成功用于实 际生物样 品 中氯胺酮 的筛查
。

由于其独特 的

三维有序大孔结构
,

该传感器在不需要标记 的情况下可 以将 目标分子 的识别转 变为 肉眼

可见的光学信号
,

通过传感器颜色的变化表现 出来
。

该传感器识别性能好
,

抗 干扰能力

强
,

最低检出限能达到
,

响应 时间仅有 左右
,

并且可 以重复使用
,

优 于现

有的仪器分析方法
。

该传感器 的卓越性能使其可 以用 于氯胺酮 的现场快速筛查
,

具有 良

好的应用前景
。
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说明
,

尽管采用微波辐射
,

但醇的嗅化反应
,

还是需要达到一定的能量要求
。

实验证 明
,

碳原子较多的高级醇更容易发生嗅代反应
。

微波催化不 同醇类合成嗅代烷 的最佳条件 尚

需进一步研究
。

微波催化合成与传统合成相 比
,

具有许多特点
。

利用微波化学手段来 高效
、

高产率

的合成各类醇的嗅代物
,

为烷 基化反应奠定基础
,

对有机药物批量快速合成具有重要 意

义
。

微波技术在化学合成领域有很大的发展前景 口 口 。
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A b stra ct In  th is P ap eL  th e activ ities of e lectrop h ilic sites on  b enzen e rin g of 4 ．su b stitu ted an ilin e s an d th eir acy l 

com p oun d s w ere stu died  w ith  th e qu antita tive in d icator of m ultip h ilicity d escrip tor．F ou r sub stitu ents w ere syn th e． 

sized  w ith  m icrow av e irrad iation in  go od  yields to veri fy  th e qu an tita tive an aly sis d ata．F riede1．C raft s a cy lation  w a s 

carried ou t b y th e m icrow ave m eth o d for th e fi rst tim e． 

K eyw ords Q uantum  chem ical calculation；Electrophilic site；M ul tiphilicity descriptor；B enzodiazepine；E lectrophilic 

su b stituti on  rea ction  

1 In tro d u c tio n  

B enzo diazep in es w it}l clox azo lam  as th e n ucleu s are 

high ly a ctive hyp n otics an d gen erally synth esiz ed  v ia the reac— 

tion of 4-sub stituted anihne and 0一chloro(fl uoro) benzoyl chlo— 

ri de(Schem e 1)． 

O  X
。 

a  

R  

X  C l， R ：C 1，B r, N O 2，C F 3 

S ch em e 1 P re p a ration  o f 4 一su b stitu te d an ilin e 

orth o a cy lates 

T h e arylam ide com p oun d  h as be en form ed  b y th e rea ction 

of anilin e an d acid yla ting ag en t an d th en  acylated via  F rie- 

d e1．C raft s acylation (S ch em e 2、．The am ide bo nd  w as clea ved 

by  con cen trated  acid h yd rolysis to form  th e targ et com pou n d ． 

D iff eren t 4 -su b stitu ent grou p s h av e a sig nifi cant e ff ect on  

th e reacti on p roce ss．In this pap er, 13 com po tm d s w er e selected  

for q u antum  ch em ica l ca lculati on  an d th e a ctivitie s o f electr o- 

ph ilic sites on th e p hen yl rin g w er e studied．T h e p oten tial  of th e 

acylation  o f F riedel-C rafts to fo rm  2 -acyl com p oun d s w as aria - 

ly zed ． 

In  an ilin e an d  its arvl am id e com p ou nd s，th e lon e p air 

electrons on th e am ine group ar e involved in th e conjugation 

eff ect w ith  benz ene rin g an d th e o rth o-p a ra  carb on  atom  of 

+
c · 

R  

2  

R  

R  

1 

3  

X =C l，F ；R = C 1，B r, N O 2，C F 3 

O  X  

a  

R  

Z n C l2 

S che m e 2 R e action ro u ti n e o f 4 -su b stitu ted  

a nilin e o rth oa cy lates 

ben zene rin g is acti v ated ．T h erefore its ortho ．po sition  is a 

str on g electrop hilic site ．Ⅵ en its 4-p ositio n is rep laced  by 

d iff e rent grou p s，electrop h ilic sites on  th e b enz en e rin g wi ll be  

chan ged ．A cco rdin g to th e 订ad itio nal  th eory, it w as som eti m es 

diffi cu lt to determ in e on w hich  car bon  atom  th e thi rd grou p 

m a y b e intr od uced  on  th e se di．su b st itu ted  arom ati c rin gs．n le 

stu dy aim ed to intro du ce th e o rth o。chloro (fl u oro、benzoy 1 

grou p at th e o rth o ．p o sition of th e carb on  atom s，w h ere am in o 

grou p w a s attach ed ．W M ch su b stitu ent at  th e 4 ．po sitio n can  

m e et our  requirem en ts? W  attem p ted to q uan ti ta ti vely de scribe  

th e a cti ve sites of d i—su b stitu ted b enzen e rin g wi th th e quan tum  
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ch em ical rea cti vity in dex ．P adm anab h an et a 1．⋯ p ut forw ard  

th e co n cep t of m u lti p hilicity d e scri p to r an d corresp on din g cal- 

cula ti on m eth od in 2 00 7，calcu lated th e activ iti e s at th e sites o f 

e lectroph ilic n u cleop hilic reaction  of aliph atic am in e com - 

pounds，aldehydes and ketones and a,fl-unsaturat ed aldehydes， 
an d  p relim in arily verifi ed th e accu racy o f m u ltip hilicicv d e． 

scriptor 111e F uk u i fu nctio n L2一 1 is a q uan tu m  ch em ica1 rea cti． 

vity in d ex  b ased  on th e ele ctron ．do n atin g or electr on ．acceptin g  

c ap ab fl ity of the ch em ica l stru ctu res p articip atin g in  rea ction s． 

It can  refl ect th e n ucleop hih c or electrophilic p rop erties o f 

variou s atom s an d h as b een w idely u sed ．M u ltip hilicity d e。 

scri ptor is a  n ew  con ce pt of d en sity  fu n ction al th eory(C D F T ) 

dev elo pe d on  th e b a sis o f F uk u i fun ction t’ 
． n  is a n et e lec． 

tr o ne gati vity d e scri p to r an d can fu lly  refl ect th e nu cleop hih c or 

electr op hilic c ap acity． 

In  th is pa p er, th e m u ltip h ilicity de scri ptor w as u sed  as a 

qu antitativ e d escri p tor to stu dy th e electrop h ilic site s of 

4．sub stituted  an ilin es an d th eir am id e co m p o un d s，an d reveal ed  

th e essen ce of th e sub stitution  arom atic rin g localiza fi on  efrect 

from th e p erspectiv e o f qu an tum  ch em istry ．In th e d en sity fun c． 

tion al  th eory, th e electro ph ilic in dex  0)[9,10】is a g lob al in d ex  

refl ectin g th e electro ph ilic cap acity of th e enti re m olecule， 

w hereas m ultiphilicity descriptor [A co (r)] is a local index 

reflectin g th e n et p ro-atom ic electr ical or n u cleop h ilic cap acity 

of atom s in  a m o lecu le ．H er e ∞= ／2 ，w her e is th e ch em ical  

potential ： n  )／2；叩is the global hardness：r~ I-A y2；I is 

th e vertica1 ionization poten tial (if the optim ized structure is not 

chan g ed．th e tota1 ener g y diff eren ce of a  m olecul e be fore an d 

aft er losin g an  electr on  can  b e u se d  to indicate L 卢  — 1 

A  is the first electron affin ity(if th e optim ized structure is 

no t ch an ged ，th e total en ergy  d iff eren ce of a m o lecu le b efore 

an d a fter  ob ta in in g an electr on to in dicate  A ．A = H 、
． I 

an d A  Call_ also  be obta in ed  fr om  th e h ighe st en ergy  of 

oc cu p ied  orb its an d  th e fr o nt-orb ital en ergy of th e low est orb i． 

tal  en ergy  m olecu le_l J： ，≈一 M (】 an d A ≈一 JM 0 ， 

l厂(r)：[0／~／& (r)IN [ r)／ON ] r 

w hich is a local  co ntin uo u s fun cti on  

is th e F uk u i fun ctio n ， 

H ow e ver, it is di ffi cu lt to 

calculate  th e electro n dens ity at a p oint．In  th e actu al  calcul a- 

tion，charge popul at ion(qD  of each atom  in  a m olecule is used 

to a pprox im ate th e electr on dens ity ．T h er efore，F uk ui fu nction 

is also called th e con den se d F u k ui F un cti o n ．C h arge po pul ati on 

Call be ob ta in ed fr om  M u ll ik en  p op u lati on  an al y sis or 

N B O (nat ur al bond orbita l、population an alysis【 ． 

n le co nd en sed  eleet roph ilic F u k ui F u nction 

{ ： 一 in di cates the electrophilic capability of fl m o- 

lecul e，in w hi ch th e k-site is favorable to an  electrop h ilic attack 

k  

an d its normalized value is ∑ =1 ．111e condensed nile· 

leop h ilic F uk ui fu n cti on =  一 in di cates th e nu c- 

leop h ilic capab ility of a m olecule ，in  w hich  th e k-site is favora— 

b le to a n ucleop hil ic atta ck  an d its n orm alized  v alu e is 

k  

∑ =1． N is the population charge ofth e k-site in a neu- 
k = l 

tral  m olecule(ori ginal m olecul e) an d its norm alized val ue is 

q is th e p op ul ati on  ch ar ge of th e k-site in  a 

m o lecu le don atin 8 aft electron, an d its n orm a lized va lu e is 

∑ ～=1．q “is the population charge of the k-site in a 
k = l 

m o lecu le accep tin g an  e lectron  an d its norm alized  valu e is 

k  

∑ “=一1． electrophilic and nucleophilic capabilities of 
k = l 

th e k-site in  th e m olecul e ar e relati v e in d icators．n  re fore ．w e 

Call u se th e net con d en se d F uk u i F u nction  descrip to r 

=  一 an d its n orm a lized valu e is 

△ > 0 in dicate s th at  th e k -site is favorab le to n ucleop hilic 

attack．Af；< 0 indicat es th at  th e k-site is favorable to elec． 

trop h ilic atta ck ．H ow eve r, sin ce th e co nd en sed  F uku i F un cti o n 

is a  1ocal fun ction th e in fo rm ati on  for th e entire m o lecu le is 

fu lly con sid er ed ．H ow ev er, w h en it  is m ultip lied b y th e glob al  

electrop hil ic reacti on  in dex  ．this sho rtcom in g can  b e a void ed 

an d  th e m ore accur ate calcula ti on  resul t can  b e obtain ed ： 

△ = 《 一 i =0)Af； and its norm al ized value is 

If △ > 0 ，th e k-site  is favorable to n u cleo ph i． 

1ic attack，an d  th e lar ger th e v alu e is th e easier it is to be at - 

ta ck ed  b y n u cleop h ilic reagen t．w h en A  < 0 ，th e k -site is 

favorab le to electr o ph ilic attack ，an d  th e sm al ler  th e valu e is， 

th e eas ier it is to b e attack ed by  electroph ilic rea g en t．W e called 

△ m u lt iph il icity  de scrip tor．Th is late st p aram eter  w a s u sed  

to  stu dy th e acti vities o f electrop h ilic sites on  ben zen e fi n 2 o f 

4-sub ~ itu te d anti in es an d th eir acy1 com p oun d s
． 

2  E x p e ri m e n ta l 

2．1 Q u an tum  C hem ical C om p u tation 

T h e z -electron s on  arom atic rin g an d  corre sp o n d in g 

z -orb ital s are clo sely relate d to th e electrop hilic reacti v ity o f 

each  site．F or anilin e o r it s am ide com p o un d s，th eir o rth o．an d  

para-positions arc active sites(Fig．1、．n lc 4-position is subsfi — 
tu te d b y diff erent grou p s．Wg-llen it is m eta -su b sti tuen t，th e ac— 

tiv e site is 2 ,6 -po siti on ．H ow ever, w h en  it is o rtho ．su b sti tuen t． 

it w ill in creas e th e acti v ity o f 3 -p o sition  P ossib le a cti ve sites 

in clud e 2 ,6 一po siti on  an d  3-p o sit ion ．In  ord er  to predi ct th e elec— 

trop h ilic acti v e sites of th e carbon  atom s on th e arom ati c rin g 

of 4 一su b sti tute d anilin es an d th eir acylates， △ is ob ta in e d 

b y qu an titative ca lcu lation  to m e a su re th e e le ctrop h ilic 

R  N H R ， 

R = F，C I，B r，N O 2，C F 3，C O C F 3，C O O C H ~，C 0 0 C F 3： 

R  ；H ，C O C H3 ，O COC F s，H，C H3 ，O CH 3 

F ig．1 site d esig n ation  of 4 -su b stitu ted  an ilin e 

an d  its am id e com p ou n d s 

O  

= 

∑  

O  

_I 

∑  

0  

ll 

△ 
∑  
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p rop ertie s of th e su b stituted arom ati c am ine s． 

In G au ssian 0 9 softw are[ 
． w e op tim ized th e structure o f 

th e stud ied com p o un d s．T he m o le cu lar str u cture，energy , and  

th e charg e o f each atom in grotm d  state w ere calcu lated ．O n th e 

b asis of th e calcu lati on  resu lts ．in  ord er to m ain tain  th e sam e 

structur e(th e externalpotentialisunchanged),w e cal culated th e 

en ergy an d  atom ic ch arge of corre sp on din g co m p ou n d s aft er 

donatin g an d accepting art electron(N  changes)．．In  this paper, 

th e density fun ctional B 3LY P [6-．3 1 1+斗-G (2d,2p ) basis set】and 

N B O  w ere u sed to  ca lcul ate th e en er gy an d atomi c ch ar ge o f 

the m olecu les stu died  ab ove ．Th e energ y v alu es of th e n eu tral 

m olecules ．the N PA char ges of atom s(th e natural  popul ation 

analysis char ge) q ，the energy  value for accepting all elec．- 

tron  E N + 
，
th e en er gy value for d on ati n g an  d ectro n E N - 

， an d  

th e corresp on din g N PA  char g e an d  q w ere calcu - 

1ated  

an d 玎are ca lcu lated  w ith  and  = ，an d 

th en w e can get 09． 

af；= 靛一 is obtained  by = 一 and 

． 

=  一  
“

． 

Fin ally, △ = ~oAf；． 

A ll calcul ati on s rep ort ed  in  th is p aper w ere p erform ed in  

G au ssian  0 9 an d G ans sV iew  5 ．0 soft w ar e p ack ag es on th e 

com p uter w ith  3 ．0 G H z C P U an d  8 G B m em ory． 

2．2 C h em ica l S yn thesis 

T h e Ⅳ丘cro w a ve reactor Ⅺ i-3 0 ffU L  w a s p rod u ced  bv  B ei． 

jing X ian gH u Scien ce an d Technology D evelopm ent C o．，L td．， 

C h in a．n  m e ltin g p oin ts w er e d eterm ined  on  all S G W  X -4  

M icro m elting poin t apparatus， H  N M R (400 M H z) spectra of 

th e sa m p les w er e recorded  on  an  Al [igent 4 0 q0M R ．M S  exp eri-． 

m ents w er e perform ed on a B ruker  m icroT O F．Q ．．11le spectral  

data an d spe ctra o f all com p oun d s ar e g iv en  in  the su p p ortin g 

in form ation (see th e E lectr onic Su pp lem en tary M aterial  o f th is 

paper)．． 

G eneral procedure for (2-．am ino．．5一substituted') 

r2．chlorop hen y1) m eth an on e is d escribed  as follow s． A  

three-necked ft as~(500 m E ) w ith  a m agnetic stirr er w as 

char ged w ith  o．chlorobenzoyll chl oride(0．4 5 m o1)and cooled to 

O 。C in  an ice．．salt bath ．4．Substitu ted an iliine(0．15 m oo w as 

a dd ed  slow ly an d  th en th e mi x tu re w a s h ea te d to 19O— 2 00 。C  

an d  k eDt at th is tem p er atu re for 2 h ．珊 leI1 th e tem p eratu re 

dropped to  150 。C，anhydr ous zin c chloride(0．18 m oI) w as  

a dd ed  T h e tem pe ra ture in crease d to 20 0-—-2 2 0 。C  an d th e solu - 

tion  w as  st irred fo r 3 h  at  th is tem p er ature．T h e m ixtur e w as  

co oled  an d th en  300 m L  of w a ter w as  slow ly add ed  an d ref- 

lux ed  for 10 m in ．Th e hot w ater layer w a s decan ted  an d th is 

p roced ure repeated tw o o r three tim es．T h e w ater -in solu b le 

m a ss w as fin al ly d isso lv ed in  a b oilin g mi xtu re of con centrated  

sulfuric acid(80 m E )，aceti c acid(40 InL )，an d w ater (40 m E )． 

T h e soluti on  w as refl u x ed  for 17—_2 7 h  an d th en  p ou red  in to a 

large q uan tity  o f ice w ater ．T he reacti on  pro du ct w a s fi lter ed  

an d w ash ed w ith wa ter un til th e pH w a s 5— 7．A fter d ry in g．th e 

rea cti o n p rod uct w a s ex tracte d wi th  D C M , an d  th en con cen ． 

trated  an d recrystal lized from  cy cloh ex an e to ob tain th e crud e 

produ ct．w hich w as recrystallJzed a gain  wi th  95％ ethan o1． 

In  this pape r, (2-am ino．一5一substitu ted)(2．·chloropheny1) 

m eth an one w a s p repared  b y th e m icrow av e rea cti on  m eth od  for 

th e fi rst tim e as follo w s． 

A three -n eck ed fl a sk(500 mE ) wi th  a m agn eti c stirrer w as  

char ged wi th  D．chlorobenzoyl【chloride(0．45 m o1) an d cooled to  

0 。C in an  ice-salt ba th ．4．．Substituted antilin e(0．15 m ob  w as 

ad ded slow ly  an d th en th e fl ask  w as p ut in to a m icrow ave 

reactor equ ip ped  wi th  a con d en se r, a tem pe ra ture de te ction  

probe．an d a m ag neti c stirrer．Ⅱlc po w er w as set  at 4 00 W  n le 

tem p eratur e w as 19 0 。C  an d th e rea cti on tim e on  th e m icro． 

w av e reactor w as  6 m in ．111e startin g b utton  w a s th en p ressed  

an d the m icro w av e reactor w as starte d un tilth e end  o f th e rea G． 

tion ．A ft er co olin g to 150 。C ．th e sam ple w a s ob ta ined (fo r th e 

su b se qu ent T L C  com p arison ) an d 0．1 8 m o l of an h ydro us zin c 

chlori de w as  added(com m ercially available anhydr ous zinc 

chlori de required further anhydr ou s treatm en t)．Th en, th e m i． 

crow av e reactor(4 00 W  20 5 。C  5 m in ) w as sta rted．111e x． 

ture w as an alyzed w ith thin layer  chrom atography(TL C ) un til 

all th e starting m aterials w ere consum ed(~com pared wi th the 

ab o ve sam p le)．If th e m aterial w as n ot com p letely  con su m ed， 

th e preset reacti on  tim e w as increa se d ．n le total tim e f w as  

reco rde d  n Ie m ixtu re w as  co oled an d th en  30 0 mE  of w ater  

w as slow ly added  an d th e m ixtu re w as re fluxed for 3 ra in(600 

W  10 5 。C  ．111e h ot w ater 1ayer w a s de can ted  and  th is proce．． 

d ure w as repeated three ti m e s T h e w ater -in ,soluble m a ss w as 

fma lly  d iisso lv ed in  a bo ilin g mi x tu re o f con centrated su lfuric 

acid(80 mE 1，acetic acki(4O n1L)，and w ater(40 mE )．The solu- 

tion  w as refl u xed  fo r 30 m iI】L(6oo W  150 。C 1 and  th en  p oured  

in to a large qua nti ty  o f ic e w ater．T h e re acti o n p rod u ct w as  

fi ltered  an d w as hed  wi ith  w ater un ti l th e pI-1 w as  5 — 7 ．A ft er 

dryin g ．th e reacti on pro du ct w as  extr acted w ith D C M  and th en  

con cen tr ated an d re cry sta llized from  cyd oh exan e to  obta in th e 

cru de pr od u ct．w hi ch w a s recrystal liz ed ag ain  fr om  95％ eth a．． 

n01(3a— 3d)， —N O 2，一c F3，一C 1，—B r 

【"2-A m ino一5-nitr ophen y1)(2-chlorophen y1)m ethan oneO a)： 

yield．"62％，m ．P．118— 12O 。C，M S，m ／z：278(M +)， H  

(400 M  ，CD C 13)， ：8．O5—7．98(d~ J--7．9 H z，2H ，A rH )， 

7．55—7．52(s：，2H ，．N H )，7．51-- 7．44(m ．．31-I ．A rH )，7．39—7．3O 

fm ，2'．I-I，A 【lH 1． 

[2-A m ino·-5·-(trifluorom ethy1)pheny1](2一-chloropheny1)m et．- 

hanone(3b)：yield：54％，m ．P．95—97 。C，M S，m ／z：300(M +)， 

H  N M R (400 M H 2，C D C l3)， ：7．99—7．92(d，J--7．8 H z，2H ， 

A rH )，7．5O一7．40(d,J--8．4 H z，314．A rH ), 7．36—7．30(d，J=7．5 

H z 2 I-L A rH I，6．94— 6．8m s．，2H ，N H )． 

("2-A m ino-5-chlorophenylX 2-chlorophen y1)m ethanone(3c)： 

yield：49％，m ．P．88—89。C，M S，m／z．"266， H  N M R (400 M №， 

C D C 13)， ：8．O8—8．02(d，d--7．9 H z，2H , A rH ),．7．55— 7．52(s， 

2H ，N H )，7．52-- 7．47(d’J--5．5 H z，3tL  m il l，7．42-- 7．36(d, 

J = 7 ．1 H z．2H ．，A rH )． 

r2·-A m in o一5一-brom ophen y1)(2-chloropheny1)m ethanone 

(3d)：yield．40％，m ．P．89—91 。C，M S，m／z：309，． H  N M R  

(4 00 M H z，C D C 13), 8．08—8．03(d，2H ，．1--7．4 H z，A rH ), 

7．56—7．54(s,．2H ，．N H )，7．54—7．47(m ，3H ，A rH )，7 42—7．35 

fm  2 H 。A rH )． 
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3  R e s u lts  a n d  D is c u s s io n  

3．1 Q uantum  C hem ical C alculation 

3．1．1 C alculation R esul~ of 4一Subst／tutedA nilines 

T he relative △ valu es o f 4 -su b stituted  an iline an d 

4 -su b stitu ted p he nyl am ide w ere ob taine d b y qu antum  chem ical 

ca lcu lation ．T h e calcu lated  resu lts of 4 ．su b stituted a nilin es are 

3．2 D isc u ssio n  

sh ow n in F ig ．2 

3．，．2 C alcula tion R esu lts of 4一Substitu ted  P heny l 

A m id e  

A t th e sam e tim e，w e ca lcu lated th e △ va lu es of th e 

an alo gu e in term ed iate 4 -su b stitu ted aryl am id es in a sim ilar 

w ay． The calculate d results are show n in F ig．3(R  = 

2-chloropheny1)． 

C F s C H ， O C H  

F ig ．3 4-Su b stitu ted  p h en y l am ide an d  th eir A eo+ v alu es 

F or an ilin e w ith out 4 -su b stituen t, △ on  th e am in e 

group is negative and its I△ l is greater than the IAcocl。f 
b enzen e rin g Th u s，th e electro ph ilic reacti on  o ccu rs fi rstl y on  

th e ~ llin e group ．A fter ~rniIlo acylation ，△ in crease s an d 

0  

th e o verall e lectrop hilic capa bility  o f th e com p o un d decrea se s． 

M oreover, I△∞ 6l is significan tly larger th an I△ 舌，5I， 
w h ich is a stron g orth o -p a ra —lo cati on  eff ect．4 -P o siti on ’S ele— 

trop hilicity is str on ger, in dicatin g th at electr oph ilic rea ction  

m ainly oc,curs at th e 4 -po sition  c arb on ． 

R (—N o 2，一c F3，一C o C F3，-- C O O C H 3，-- C O O C F3) is 

an  electron -w ith draw in g gro up ．F or an ilin e or arylam ide ，th eir 
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N o ．5 S H EN  X izh ou  et a l 

△ 2
． 6

< 0 ，and  the ab solute v alu e is greater th an  that o f 

4-p o sition  sub stituti on ，th u s enh an cin g th e eletroph ilicity o f 

2,6-position of benzene ring．Aco~2．6> 0 indicates that the 

3 ，5 -p o sition of b enz ene rin g is nu cleop h ilic w ith o~ eletro ph i- 

licity．A ccording to th e classical th eory, th ese gr ou p s belon g to 

p assivated gr oup s an d m eta -orienta tin g gr ou p s C om b in ed 、)vim  

th e location e ff ect of orth o -p a ra p o sition  o f anilin e， th ese 

gr ou p s enh an ce the electr op h ilic prop erties of C  at om s at the 

2 ,6-p osition of ben zene ri n g ．T he results arc con sisten t w im  th e 

cla ssical th eory． 

W ~3．en  R  is hal ogen atom (F,C 1，B r)，their A coc：．

6 < 0 an d 

its ab so lute v alu e is less th an that of 4 一p osition ，in dicatin g th at 

th e h alo gen  atom  at  4 -p osition  can  w eak en th e eletrop hilicity． 

Their A 咤．5< 0 ，but its absolute value is m uch sm aller  than 

A coc2 Th erefore，aft er it is sub stitu ted  by h alog en  atom  at 

4 -p osition, th e e lectrop hilic re acti on m ainly o ccur s at th e 

2 ,6-p osition ，an d  it is diffi cu lt to in iti ate th e reaction  at th e 

2 ,6一po sition ．A ccor- din g to th e classical th eory ,th e lon e p air of 

hal ogen an d w-electron cloud of be nzene ring form P— conju- 

g ation ， w hich acti vates electro ph ilic p rop erties o f b en zen e 

ring(th e ortho-para—localization eff ect)．M oreover,the halogen  

at om s h ave th e electr on -w ith d raw in g in ductive eff ect， so it 

p assivates th e ben zen e rin g an d d ecrea ses th e w ho le electro - 

p hilic re activ ity  of th e b enz en e rin g．T his is com p letely con sis- 

ten t w ith th e calcu lated  resu lts． 

W h en R is — C H 3or 一 0 C H 3，th e com po un d is eith er ani— 

line or arylam ide．Its Aco~2．6< 0，but its absolute value de· 

crea ses an d its eletrop h ilicity is w eak en ed．F or anilin e，w h en  R  

is-- CH3，J△畦6 J>f△咤，5I，indicating that electrophilic reac— 
tion  m a inly occurs at th e 2 ,6 p o siti on．W h en  R  is 一 0 C H 3， 

I△吨61 l△ ，51，indicating that electrophilic properties at 
2 -p o sition  an d  6 -p o sit ion  are alm o st e qm v alen t to th o se at 

3 -p osition  an d 5-p osition ．F or aryl am ides，w hen  R  is — C H 3， 

lAco~z6I>l△ ，5I，indicating that electrophihc reaction mainly 
OCCUR S at th e 2 ，6 po siti on ； w he n R  is 一 0 C H 3， 

}△咭6I<l△芘，5I，indicating that 2,6-position has no eletrophi- 
licity , b ut 3 ，5-p ositio n h as e／etr ophi licity．A ccording  to th e 

cla ssical th eory ,th e ab ov e-m en ti on ed gr ou p s ar e acti v e gr ou p s， 

w hi ch  ha s o rtho -p a ra —lo caliz ation  eff ect，activates 3,5一po sition , 

an d  re d uce s the eletrop hilicity of 2 ,6．p ositi on ．T h e o rder  of 

su b st itu eut s for e lectro ph ilic reacti on  of ary l com p ou nd s 

is — > 一0 C H 3> —N H C o I — C H 3．For aniline，al th ough 

th e o rth o -p o sition  eff ect is th e stron ge st，一 o C H 3 an d — C H 3 

reduce th e eletrophi licity of 2，6-po sition．For aryl am ides， 

th e o rth o．po siti on  cfrect is gre ater  th an — C H 1 and  less 

tha n — O C  ．T h er efo re，after it is sub stituted by — C H  

th e electr op hilic sub sti tuti on reacti on  m ainly occur s at  th e 

2 ，6 -po sition ．A ft er it is su b stitu ted b y —O C H 3，2，6-po sition 

alm o st loses e letroph ilicity, bu t 3，5 -p o sition h ave electr op h ih - 

citv． Th er efore． th e calcul ati on re su lts ar e con sisten t wi th 

th e orde r of th e electr o phi lic rea ction  su b st itu en ts  of ary l 

com p o un ds ． 

Ⅵm en R is — O C 0 C H 1，th e com p oun d is an ilin e or ary la - 

m id e．Its △ 2
．

6 < 0 an d th e ab solut e v alu e is sligh tly le ss 

th an  th at  w ith o ut  4 -p o sition sub sti tu ti on． n R  

is -- O C O C F 3，its  A ~ c*2
．

6 < 0 an d th e ab so lu te val ue is larger 

th an th at wi th out 4 -p osition  su b stitu tion ．A ccord in g to th e clas— 

sical th eory, 一 0 C O C H 1 is a w eak orth o-p ara ．1ocalizati on 

gr oup an d can so slightly reduce th e eletrophilicity of 

2 ，6 -po sition ．F or -- O C O C F 3，du e to th e stron g ele ctron egati- 

v itv of fl u orin e at om ．it h as th e pa ssivation eff e ct on  b enz ene 

rin g an d  is a m eta -ori entatin g gr ou p．C om b in ed wi th  th e o r- 

tho -po sition al  eff ect of am in o or arylam id e gr oup s，it  can  en - 

h an ce th e ele ctrop h ilic p rop erti es of C  at om s at 2．6 -p o sition． 

In  gen eral  th e su b stitu ted  ary1 am id e ha s a sm aller 

l△ ，6l th an  that of th e correspondi ng anilin e．For aryl gr oups 
form ed b y acy lation of su b st itu ted arfi lm e s，am in e an d C at om s 

of b enz en e ri n g h ave th e red u ced eletr op h ilicity．C alculation  

results show that l△ l is still greater than 1△ 1 on ben- 
zen e ring ，so th e am ide N  atom  is m ore electr op h ilic ．H ow ev er , 

du e to steric hin dran ce an d oth er  reason s，it is d iffi cu lt to 

in iti ate th e re action．A lth ou gh A  carl d escri b e qu antita- 

tive ly th e lo caliz ation  ru le o f su bstitu ted ~ om ati c rin g，it  can - 

n ot solve the p rob lem  of st eric hin dr an ce．T llis is th e defect of 

m ultiphi licity  de scriptor． 

In  ord er  to verifv th e reliab ility o f th e m u ltip hi licity 

de scri p tor, som e co m p oun d s w ere syn th esiz ed  u nd er  th e 

san le ex p erim en tal con diti on s u sin g th e sam e ex p erim en tal 

m eth od s．In  m icrow ave synth esis，the electr op hi lic in ten sity 

w as d eterm in ed  based on  th e reacti o n tim e required  fo r 

con sum ing raw  m ateri al s(Interm edi ate 21．R ea ction tim e is 

sh ow n in ．rab 1e 】． 

T able 1 Synthesis of r2一am ino一5一substituted pheny1)(2一chlorop heny1) m ethanone 

a ．T h e co m p lete 1"eac tio n tim e m e an s the tim e req uired  fo r the re action  of co m p ou n d  2：b．syn th e sis m eth od  h as n ot b ee n rep orte d． 

刀 sh orter tim e is requ ired  to com p lete th e rea ction  fo r reacti on tim e is lon ger an d th e yield  ar e less th an  5 0％ in di cat． 

th e m ore h igll1V n egative grou p s，su ch  as — _N o 2 an d — C F 3， in g that it is diffi cu lt to in itiate th e electr op hi lic reaction ．F rom  

and th e fm al  yield is hi gh er than 50％，in di cating th atitis easier  th e above resul ts，th e cal cula te d val ues of A  w ere  basi． 

to i缸ate tlle d ec廿0 ph i1ic reaction ·F 0r th e gr oup s w im  m e 
callv con sist ent wi th  exD ( m en ta】results． 

sm aller  negative value of A co~, ，such as halogen，th eir 
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4  C o n c lu s io n s  

M u lti p hilicity d escrip to r is a qu an tu m  ch em ical reacti v ity 

index derived from  the coneeDt of densitY functional theory．It 

is lin ke d w ith  F u ku i F un ction  clo sel 砀 e nu cleop hilic or e lec． 

trop hilic reacti vity  of each atom  in ch em ical reactio n system  

can b e accurately p red icted w ith  m u ltiphilicity d escripton It 

rev eals th e natu re o f th e lo caliz ation  effect o f arom atic rin 2． 

especially th e arom atic rin g  wi th  d i．sub stituted  grou p s．rn le C  

atom s on  ar om atic rin g m ay  b e in fl uen ced  b y th e sup eri m p o si． 

tio n or th e off set o f tw o k ind s of eff ects b ecau se diff erent sub s． 

tituents have different degrees of COlliugation eff ect and induc． 

tio n eff ect．It is di ffi cu lt to determ in e th e trad itio n al localiz ation  

eff ect，b ut m u ltip h ilicity de scri p tor can  giv e accur ate q uan tifi — 

cation para m eters so th at w e Call visually draw  th e fm al  co n- 

clu sio n  of active p o sition  on  ar om atic ri n g ．T h e re su lts sh ow ed 

that ele ctron -w ith d raw in g grou p s，su ch  as —N o 2，-- C F 3， 

一 C 0 C F 3，一 C O 0 C H  ，an d — C 0 0 C F  cou ld en h an ce th e 

activity of electr op hilic acylatio n at 2 -p ositio n ．n Le 4 -ha lo gen  

group  also ha s th e lo w  electrop h ilic a cy lation  rea ction  acti vity ． 

T h e 4 ．carb o xy com p o un d s d ecreased th e electrop h ilic acy la tion  

re acti vity at 2．p ositi on ，but  th e trifl u oroacyl group  in crea sed  

th e electrop h ilic acy lation  rea ctiv ity at 2．p ositi o n．rn le 4 -m eth y1 

gr oup  also  grea tl y redu ced  th e electroph ilic acylation  reacti vity 

at 2 -po sition ，b ut th e 4 -m eth ox y group  h ar dly u n derg oes th e 

ele ctrop hilic ac ylation  at 2 -p o sition． 

In  th is p ap er, 4．．su b sti tu ted anilin es and  th eir am ide com ．． 

p ou n ds w CTe stud ied  an d th e acti ve sites of electrophJlic su bs． 

titution  reactio n on  ben zen e rin g w ere obtain ed  by  q uan tum  

ch em istry calcu lation s．111e p o ssib ility o f F ried el-C ro fts elec． 

trop h ilic su bstituti on  reacti on  at 2 -p ositi o n w ag d igcu ssed．m  

add iti o n，th e accu racy o f m u lti philicity  de scrip tor w as con - 

fi rm e d b y th e synth esis of partial com p ou n ds．F or th e fLrst tim e， 

F fi ed el—C rafts acylation  w as carried o ut b y m icrow av e m eth o d 

and th e syn th esis o f 4．sub stitu ted -- C F ，w as rep orted． 

E lectron ic S u p p lem entary M aterial 

S up p lem en ta ry  m a teria l is a va ilab le in th e on lin e version 

of this article athap ．'／／dx．doi．org／lO．1O0 7／340242—017-7112-z． 

R efe fe n c e s 

【1】 P adm anabhan J．，Pafl hasarathi R ．，Elan go M ．，Subram anian V  

K rishnam oorthy B ．S．，J．P hys．C hem ．，2007，111(37)，9130 

【2】 

【3】 

【4] 

【5】 

【6】 

[7】 

[81 

【9】 

【1O】 

【111 

【12】 

【13】 

[14] 

【15】 

[16】 

【17】 

[18】 

【19】 

[20】 

[2 1】 

Parr R ．G ．，Y ang W  T ．， A m ．C hem ．Soc．，1984，10 106)，4049 

Fukui K ．，Science，1987，2 1 4574),747 

Ayers R 、Ⅳ．，Levy M ，Theoretical C hem istry A ccoun~ ，2000，lO3(3)， 

3 5 3 

P arr R ．G ．，C h em ica l R e ac tivity  T he ory．"A  D en sity  F u n c tio na l View ， 

C R C  P re ss．B oc a R a to n, 2 0 0 9 

C hattarajR K ．，R oy D ．R ，C hem．R ev．，2007，107(9)，46 

G cerlings E ，Profl  D ．E ，L angenaek or W ，C hem ．R ev．，2003，』03(5)， 

17 93  

L iu S．B ．，A cta P hys．-C him ．S in．，2009,25(3)，590 

P arr R ．G ．，Szcntpaly L V ，L iu S．J．，A m ．C hem  Soc．，1999，12 1(2)， 

19 2 2 

C hattaraj P K ．，Sarkar U ．，R oy D ．R．，C hem．R ev．，200 6，106,2065 

K oopm ans A _，P hysica，1933，J(1)，104 

A yers P．w ，P arr  R ．G ．，Pearson R ．G ．， C hem ．P hys．，2006，124(19)， 

19 4 1 07  

Parr  R ．G ．，B artolotti L⋯J A m ．C hem ．See．，1982，；o4(14)，380 1 

Z h an g Y ，Y a n g W ，T h eo retic al C he m istry A c co u nts，S p rin g er,B ed in, 

2 0 00 ，34 6 

G y fto p ou lo s E ．E ，H a tsop o u lo s G ．N ．，P ro c．N a t1．A ca d．S c i，1 9 65， 

60 , 7 8 6 

Y ang W  ，Zhang Y K ．，A yersP W ，P hys．R ev．Lett．，2000，84(22)， 

5 17 2  

Yang w _，M ortier W  J．， A m ．C hem ．Soc ，1986，108(19)，5708 

F fi sc h M ．J．，T m c k s G  W ，S ch le ge l H ．B ．，S cuse fi a G ．E ．，R ob b  M ． 

A ．，C h e esem a n J．R ．，S c alm an i G ．，B aro n e V ，M en n u c ci B ．，P eters— 

soil G．A ，N akatsuji H ．，C arieato M ．，L i X ．，H ratchian H．E ，Izm ay— 

lov  A  F ，B loin o  J．，Z he ng  G ．，S on n en b erg J．L ．，H ad a M  ，E ha ra M ．， 

Toyota K ．，Fukuda R ．，H asegaw a J．，Ishida M ．，N akajim a ，H onda 

Y ，K ita o  0 ．，N ak a i H ．，V rev en T ，M on tg om e ry J． Jr．，P cralta  J．E ．， 

O g liaro F ，B e arpa rk  M ．，H ey d J．J．，B ro th ors E ．，K ud in  K ．N ．，Sta re — 

v o ro v V  N ．，K o ba y ash i R -，N o rm a n d J．，R a gh av a ~ha ri K ．，R ~n d d l A ．， 

B uran t J．C ．，Iy en g ar S．S．，To m a si J．，C o ssi M ．，R eg a N ．，M illam  N  

J．， cn e M ．，K n o x J．E ．，C ro ss J．B ．，B a kk en V ，A d amo  C ．，Jaram illo 

J．，G o m pe rts R ．，S tratm an n  R ．E ．，Y azy ev  O ．，A u stin  A  J．，C am m i R ．， 

P o m clli C ．，O ch tersk i J．W ，M artin R ．L ．，M oro k um a K ．，Z ak rz ew sk i 

V  G ．，V oth G ．A _，S alv a do r R ，D a nn en b erg J．J．，D a p ch  S ．，D a n ie ls 

A  D ．，F ark as O ．，F oresm an  J．B ．，O rtiz J．V ，C io slo w sk i J．，F ox  D ．J ， 

G a u ssia n 0 9，R ev is ion A ．1，G aussia n In c．，W a llin gfo rd  C L  2 0 0 9 

W ang D ．，Synthesis P rogress of  N izofenone F um arate，C N  
10 36  13 5 4 8 2 0 14 

C o rt6s E ．C ．，M artin ez I．E ．，M e llad o  O ．G ．，J．H ete ro cy clic C h em ．， 

20 ，39(6)，1189 

C ook J．，H uang S．M ．，E dw ankar R．，N amjoshi O ．A ，W ang Z J．， 

SelectiveA gen tsfor P ain Supp ression，U S20 1003 176 19 20 10 

235



Journal of Comparative Chemistry 比较化学, 2017, 1(1), 1-2 
Published Online October 2017 in Hans. http://www.hanspub.org/journal/cc 
https://doi.org/10.12677/cc.2017.11001  

 

DOI: 10.12677/cc.2017.11001 1 比较化学 
 

 
 

《比较化学》创刊词 

——用比较思维 圆成功梦想 

 
 

金秋十月，百鸟齐鸣，花果飘香；微风习习，天空蔚蓝，偶尔飘过一两朵白云，有的仿佛一条盘龙，有的

犹如一只雄鹰，有的好似一艘航空母舰，还有的近乎……，它们都在喜迎佳节的来临，这样的比较关联真的很

富有意义。我们在喜乐盈杯庆祝国庆 68 周年之际，上帝又给大家带来了意外惊奇，国际学术期刊《比较化学》

诞生了！特致以热烈祝贺！ 

比较关联是认识事物、发现规律的科学方法。在哲学上，是确定事物之间相同点和相异点的思维方法; 在

科学上，是既要研究事物之间的共同点，又要分析事物之间不同点，在化学研究中，常常要根据实验的异同来

寻求科学的结论；在实际工作上，比较关联使我们对研究对象的认识不再是孤立零碎的，而是全面系统的，从

而获取科学的发现。 

早在 20 世纪 80 年代初期，胡文祥就开始蕴育比较学与比较化学思想。1987 年，正在中国科学院上海有机

化学研究所攻读博士学位的胡文祥以“比较学与比较化学”为题在上海生命科学学术交流会上做了大会报告，

并荣获一等奖，《上海科技报》对此做了报道。2003 年，中央电视台“国防时空”栏目又专门报道了胡文祥教

授创立的“比较化学”。随着科技的迅速发展，胡文祥教授研究工作的深入以及相关背景知识的积累与丰富，

2013 年化学工业出版社出版了胡文祥教授等所著的《比较化学—构筑量子化学通向分子药学的桥梁》，这标志

着比较化学这一学科逐渐独立成熟起来。 

许多伟大先驱用比较关联的方法发现了科学定律。例如牛顿将苹果下落与月亮绕地球运转关联起来，发现

了万有引力定律。赢得了“电学之牛顿”称誉的法国科学家安培从小读过一篇关于音乐与数学的谐调关系的文

章(和谐学涉及规律性和联系性)，对他日后的科学思想和实践产生了巨大影响，他对自然现象之间的关联产生兴

趣，使他成了首先认识到电力与磁力之间的科学家之一。德国理论物理学家赫尔曼·哈肯博士发现从普通光到

激光的转变与水从液态转变为水蒸气等热力学相变非常相似，都由同一类型的序参量方程所描述，从而创立了

协同论(学)。伟大的理论物理学家麦克斯韦从光与电磁波传播速度相同，大胆猜测光是一种电磁波，从而创立了

光的电磁波理论。达尔文将生物界与马尔萨斯《人口论》中关于优胜劣汰的思想进行比较，创立了“物竞天择，

适者生存”的生物进化学说。俄国化学家门捷列夫把每一种元素的主要性质和原子量写在一张小卡片上，反复

比较它们的性质，作出了系统的分类，终于发现了元素周期律。英国著名化学家和物理学家克鲁克斯是化学元

素铊的发现者和辐射计的发明者，他还发现和研究辐射效应等，为后来 X 射线和电子的发现提供了基本实验条

件。遗撼的是，如果他通过比较而进一步深入研究，他可能就是 X 射线的第一个发现者。他错过了一项重大科

学发现的机会，后来他一直为此后悔不已。 

这些事实，特别是科研实践更让胡文祥教授认识到：比较的起因是问题，没有问题也就无从确定比较的对

象，但有了问题并不就能进行比较，必须具有丰富的知识背景。科学发展史上许多最伟大的成就，都是自觉或

不自觉地应用了比较学思想。组合凝集智慧，比较成就伟业。比较可以生奇谋，比较可以出良策，比较可以增

智慧，比较可以寻规律，比较可以催创新，比较可以添精彩。我国社会主义建设及改革开放各个时期所取得的
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历史性成果，如从神舟飞天到“蛟龙”探海，从北斗导航到三峡发电，从嫦娥奔月到蛋白重组，从巡航导弹到

航空母舰，从人工智能到分子设计，无一不体现了高科技大工程领域的组合集成和比较创新。 

比较学是一个庞大的学科群，其中比较化学仍是一个较大的学科群，任何一本书都是固化了的知识，也难

以穷尽其内容，尤其是比较化学在不断得到应用发展。为与比较化学发展需求相适应，并能连续不断地记录比

较化学的成果，胡文祥教授为比较化学呐与喊，替比较化学鼓与呼。在汉斯出版社的大力支持下，创立了《比

较化学》学术期刊，其旨在积极运用比较学与比较化学，大力推广组合学与组合化学，为产生相关新思想、创

立新理论、发明新技术、建立新方法、制造新工具、构建新模型、合成新物质、研制新产品搭架学习探索、学

术交流和分享成果的新载体，为科研人开始相关新的追求、播下新的希望、放飞新的梦想、翻开新的一页、写

下新的篇章、创造新的辉煌提供新平台。 

我们坚信，只要我们开拓进取，努力拼搏，上下求索，刚刚打开扉页的《比较化学》这个幼苗在大家的浇

灌和精心培植下，必将大有作为一一搭登山之梯，圆成功梦想。我们衷心地祝愿她的明天会更加美好! 
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Abstract 
The soil samples were digested by one-time microwave digestion method, and the better digestion 
condition was found. The results showed that the digestion effect of nitric acid - hydrochloric acid - 
hydrofluoric acid system and nitric acid - hydrogen peroxide - hydrofluoric acid system were the 
same when the soil sample was 0.1000 g. The former method was better than the latter one when 
the soil sample was 0.1500 g. Therefore, it was recommended to choose the nitric acid - hydroch-
loric acid - hydrofluoric acid system in soil microwave digestion. The higher the purity of the acid, 
the better the accuracy of the test. 
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摘  要 

采用微波消解的办法，对土壤样品进行一次性消解处理，以期找到较优消解条件，将土壤消解完全。结

果发现土壤称样量0.1000 g时，用硝酸–盐酸–氢氟酸体系和硝酸–过氧化氢–氢氟酸体系消解效果相

 

 

*通讯作者。 
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同，土壤称样量0.1500 g时，前者消解效果较后者好，所以在进行土壤微波消解时建议优先选择硝酸-
盐酸-氢氟酸体系。为了检测的准确性酸的纯度越高越好。 
 
关键词 

微波消解，土壤，样品前处理，祥鹄微波消解仪 
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1. 引言 

土壤作为农业生产的主要载体和生态环境的重要组成部分，其质量好坏很大程度上决定了农业产品

质量的高低，其质量的优劣是目前评定无公害农产品、绿色农产品或者有机农产品的必要条件。土壤重

金属污染问题也已成为日益严重的生态问题。 

分析土壤中重金属的检测是尤为重要的项目，特别是样品的前处理更是至关重要的环节。早些年世

界各国进行土壤背景值调查中采用了不同的分解土样方法。例如：日本用 HNO3-H2SO4-HClO4 法[1]，美

国用 HCl-HNO3 法，英国用 HNO3 法[2]，其他许多国家用热王水提取[2]。当时齐文启等人就提出用

HCl-HNO3-HF-HClO4 的全消解法处理土样，与前面几种办法相比，全消解法在分解土样时比较平静，且

蒸发温度高，能有效地分解有机物和矿物晶格。这种办法一直沿用许久[3]-[12]，后又有人尝试过用王水

水浴溶样[13]，较全消解体系降低了成本，提高了效率。但这些方法一般是在电热板上使用聚四氟乙烯坩

埚加热进行样品的消解，整个操作过程比较繁琐，温度不易控制，溶液易溢出，坩埚易变形等。 

自上世纪八十年代微波技术逐渐引起人们的重视后，它的应用也越来越广。微波加热是能量直接作

用于被加热物质，利用被加热物质的极性分子，在微波电磁场中快速转向及定向排列，从而产生撕裂和

相互摩擦而发热，样品因微波的作用其表面层不断地搅动破裂，不断地产生新鲜表面与酸反应，促使样

品迅速消解。利用微波的特性，在分析化学中使用微波作为热源分解试样，可以得到较目前常规的加热

消解方法更快、 更好的效果。而且，通常微波消解试样是与密闭增压溶样结合起来的，这就使微波消解

技术具备了一些独特的优点。首先，可以迅速有效地分解试样，缩短溶样时间。其次，试剂用量少，一

般只需几毫升。第三，试样在消解过程中的损失和交叉污染的可能性大大降低。另外，能耗降低，易于

实现自动操作，同时可减少常规消解酸雾对环境的污染[14]。  

我国国家标准多采用混酸完全消解的方法[15]，如国家标准方法 GB/T17140 和 GB/T17139 等[16] [17] 

[18]。近年来，微波消解技术在土壤前处理中得到广泛的利用，北京祥鹄科技发展有限公司自主研发的祥

鹄系列微波消解仪自上市以来，受到农业部和环保部及各省市等相关企事业的一致好评，为了方便用户

使用祥鹄系列消解仪器进行土壤消解，本文摸索了一系列消解条件，找到了较好的微波消解实验方法。

实验表明，用本仪器进行土壤消解实验方便快捷，进一步减少了酸的用量，保护环境、减少成本的同时，

消解效果也很好，消解的很完全。 

2. 材料与方法 

2.1. 供试仪器与试剂 

试剂：硝酸、盐酸、双氧水、氢氟酸，去离子水。前期实验用土壤为京东燕郊开发区北边随机取样
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土壤，115℃烘箱干燥后，研磨，过 100 目筛。 

仪器及简介：XH-800B 智能温压双控微波消解仪(见图 1)，或 XH-800C 电脑双控微波消解仪。 

2.2. 实验方法 

2.2.1. 第一次实验 

称取 0.2000 g 土壤样品于聚四氟乙烯消解罐中，依次加入硝酸 5 mL，盐酸 2 mL，双氧水 2 mL，摇

匀，于室温下放置 0.5 h。然后将其放入外罐中，拧紧盖子，放入消解仪中，按照表 1 条件进行微波消解，

待温度降到 50℃，压力小于 0.1 时，拧开盖子取出消解罐，将里面的溶液摇匀倒出，静置片刻观察溶液

颜色及残渣情况。 

实验结果：见图 2。均未消解完全，溶液颜色为黄色，且残渣很多，图中白色溶液为空白试剂对照。 
 

 

Figure 1. XH-800B brief introduction of intelligent temperature and pressure dual-control microwave diges-
tion instrument 
图 1. XH-800B 智能温压双控微波消解仪简介 

 

 

Figure 2. The first digest results 
图 2. 第一次消解结果 
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Table 1. Microwave digestion device digestion system conditions 
表 1. 微波消解仪消解系统条件 

操作步骤 工作时间(min) 工作温度(℃) 压力上限(MPa) 功率(W) 

1 10 120 6 1000 

2 5 120 6 1000 

3 10 160 6 1000 

4 5 160 6 1000 

5 10 180 6 1000 

6 8 180 6 1000 

7 10 200 6 1000 

8 30 200 6 1000 

注：1.3.5.7 为升温时间；2.4.6.8 为保温时间。 

2.2.2. 第二次实验 

根据文献报道[19] [20] [21] [22] [23]，选择十种不同的酸体系进行筛选最优的消解条件，实验操作同

2.2.1，仪器条件见表 2。消解方法及消解结果评价见表 3，消解实验结果见图 3。 

实验结论：据相关研究人员给出的指导意见，五号和六号是消解完全的。三号、四号、七号、八号

颜色较其他的深些，除八号略有一点灰白残渣外，其他都没有残渣，是否消解完全需要进一步的验证。 

2.2.3. 第三次实验 

选用第二次实验结果得到 HNO3、HF 体系和 HNO3、HCl、H2O2 两个体系进行实验仪器条件的筛选。

并第三次实验时加入 HNO3、HCl、HF 体系空白对照，以确定空白对照溶液的颜色。 

第三次实验操作同上，仪器条件同 2.2.2，消解方法及消解结果评价见表 4，消解结果见图 4。 

实验结论：① 通过对 HNO3、HCl、HF 体系空白对照发现酸体系本身的颜色就是深黄色，所以这个

体系也是可以将土壤消解完全的。 

② 用 HNO3、HF 体系不能将 0.1552 g 土壤消解完全，而 HNO3、HCl、H2O2 体系可以，后者较前者

的消解效果好些，用后者继续优化消解条件。 

2.2.4. 第四次实验 

选择 HNO3、HF、H2O2 和 HNO3、HCl、HF 两个体系进行实验仪器条件的优化。 

第四次实验操作同上，按照表 5 仪器条件完成操作。消解方法及结果见表 6，消解结果见图 5。 

实验结论：两个体系均将土壤消解完全，继续优化仪器条件。 

2.2.5. 第五次实验 

选择 HNO3、HF、H2O2 和 HNO3、HCl、HF 两个体系进行实验仪器条件的优化。 

第五次实验操作同上，按照表 7 的仪器条件完成操作，消解方法及消解结果评价见表 8。消解结果

见图 6。 

2.2.6. 第六次实验 

选择 HNO3、HF、H2O2 和 HNO3、HCl、HF 两个体系进行实验仪器条件的优化。 

第六次实验操作同上，按照表 9 仪器条件完成操作。消解方法及消解结果评价见表 10。消解结果见

图 7。 

实验结论：两个体系均未能将土壤消解完全，但通过残渣情况看图 7 中 2 号消解效果更好一些。 
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Table 2. Microwave digestion instrument digestion system conditions 
表 2. 微波消解仪消解系统条件 

操作步骤 工作时间(min) 工作温度(℃) 压力上限(MPa) 功率(W) 

1 10 120 6 1000 

2 5 120 6 1000 

3 10 160 6 1000 

4 5 160 6 1000 

5 10 180 6 1000 

6 8 180 6 1000 

7 10 200 6 1000 

8 15 200 6 1000 

 
Table 3. Digestion method and evaluation of digestion results 
表 3. 消解方法及消解结果评价 

消解方法 酸体系(mL) 土壤称量 消解液颜色 残渣颜色 消解评价 

1 HNO3(4)、HCl(4)、H2O2(2) 0.2 g 黄色 灰黑 不完全 

2 HNO3(6)、HCl(2)、H2O2(2) 0.2 g 黄色 灰黑 不完全 

3 HNO3(6)、HCl(2)、HF(2) 0.2g 深黄色 无残渣 待定 

4 HNO3(5)、HCl(3)、HF(2) 0.2 g 深黄色 无残渣 待定 

5 HNO3(6)、HF(2)、H2O2(2) 0.2 g 无色 无残渣 完全 

6 HNO3(6)、HF(4) 0.2 g 无色 灰白色 完全 

7 HNO3(5)、HCl(2.5)、HF(2.5) 0.2 g 深黄色 无残渣 待定 

8 HNO3(5)、HCl(2)、HF(3) 0.2 g 深黄色 灰白色 待定 

9 HNO3(5)、HCl(3)、H2O2(2) 0.2 g 黄色 灰黑色 不完全 

10 HNO3(5)、HCl(2)、H2O2(3) 0.2 g 黄色 灰黑色 不完全 

 
Table 4. Digestion method and evaluation of digestion results 
表 4. 消解方法及消解结果评价 

消解方法 酸体系(mL) 土壤称量 消解液颜色 残渣颜色 消解评价 

1 HNO3(3)、HF(2) 0.1061 g 无色 无残渣 完全 

2 HNO3(3)、HF(1)、H2O2(1) 0.1065 g 无色 无残渣 完全 

3 HNO3(3)、HF(2) 0.1552 g 浅黄色 灰白 不完全 

4 HNO3(3)、HF(1)、H2O2(1) 0.1533 g 无色 无残渣 完全 

5 HNO3(3)、HF(2) 无 无色 无  

6 HNO3(3)、HF(1)、H2O2(1) 无 无色 无  

7 HNO3(3)、HCl(1)、HF(1) 无 深黄色 无  
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Table 5. Microwave digestion device digestion system conditions 
表 5. 微波消解仪消解系统条件 

操作步骤 工作时间(min) 工作温度(℃) 压力上限(MPa) 功率(W) 

1 10 120 6 1000 

2 5 120 6 1000 

3 10 160 6 1000 

4 5 160 6 1000 

5 10 180 6 1000 

6 15 180 6 1000 

 
Table 6. Digestion method and evaluation of digestion results 
表 6. 消解方法及消解结果评价 

消解方法 酸体系(mL) 土壤称量 消解液颜色 残渣颜色 消解评价 

1 HNO3(3)、HF(1)、H2O2(1) 0.1023 g 无色 无残渣 完全 

2 HNO3(3)、HF(1)、H2O2(1) 0.1576 g 无色 无残渣 完全 

3 HNO3(3)、HCl(1)、HF(1) 0.1046 g 深黄色 无残渣 完全 

4 HNO3(3)、HCl(1)、HF(1) 0.1568 g 深黄色 无残渣 完全 

 
Table 7. Microwave digestion device digestion system conditions 
表 7. 微波消解仪消解系统条件 

操作步骤 工作时间(min) 工作温度(℃) 压力上限(MPa) 功率(W) 

1 10 120 6 1000 

2 5 120 6 1000 

3 10 160 6 1000 

4 20 160 6 1000 

 
Table 8. Digestion method and evaluation of digestion results 
表 8. 消解方法及消解结果评价 

消解方法 酸体系(mL) 土壤称量 消解液颜色 残渣颜色 消解评价 

1 HNO3(3)、HF(1)、H2O2(1) 0.1521 g 无色 灰黑 不完全 

2 HNO3(3)、HF(1)、H2O2(1) 0.1018 g 无色 无残渣 完全 

3 HNO3(3)、HCl(1)、HF(1) 0.1528 g 深黄色 灰白 不完全 

4 HNO3(3)、HCl(1)、HF(1) 0.1016 g 深黄色 无残渣 完全 

 
Table 9. Microwave digestion device digestion system conditions 
表 9. 微波消解仪消解系统条件 

操作步骤 工作时间(min) 工作温度(℃) 压力上限(MPa) 功率(W) 

1 10 120 6 1000 

2 20 120 6 1000 
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Table 10. Digestion method and evaluation of digestion results 
表 10. 消解方法及消解结果评价 

消解方法 酸体系(mL) 土壤称量 消解液颜色 残渣颜色 消解评价 

1 HNO3(3)、HF(1)、H2O2(1) 0.1048g 浅黄色 灰白 不完全 

2 HNO3(3)、HCl(1)、HF(1) 0.1008g 深黄色 灰白 不完全 

 

 

 
三号                             四号                    五号 

 
六号                       七号                       八号 

Figure 3. The second digestion results 
图 3. 第二次消解结果 

 

 

Figure 4. The third digestion results 
图 4. 第三次消解结果 
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Figure 5. The fourth digestion results 
图 5. 第四次消解结果 

 

 

Figure 6. The fifth digestion results 
图 6. 第五次消解结果 

 

 

Figure 7. The sixth digestion results 
图 7. 第六次消解结果 

3. 实验结论 

用本仪器进行土壤消解实验方便快捷，用酸量少，消解完全。通过多组实验对比，找到较优微波消

解条件，具体操作如下。 

将取样土壤置于 115℃烘箱干燥后，研磨，过 100 目筛。  

XH-800B 智能温控微波消解仪共配有十个高压微波消解罐，任选一个聚四氟乙烯副罐作为空白对照

罐，即只加入混酸不加土壤样品。 

分别九次精密称取 0.1000 g 土壤样品于九个消解罐内罐中，依次加入硝酸 3 mL，盐酸 1 mL，氢氟

酸 1 mL (或者硝酸 3 mL，氢氟酸 1 mL，双氧水 1 mL)，摇匀，将一片防爆膜置于副罐泄压阀内拧紧后，

将内罐盖盖上，于室温下放置 0.5 h。然后将其放入 PEEK 消解外罐中，再盖上外罐盖子拧紧，放入祥鹄

微波消解仪中，按照表 11 所列条件在消解仪上设置实验参数进行微波消解，完成后待温度降到 50℃，

压力小于 0.1 MPa 时，先放气，再拧开外罐盖子取出消解罐，进行后续处理即可。 
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Table 11. Xianghu microwave digestion instrument experimental parameters of the soil 
表 11. 祥鹄微波消解仪消解土壤的实验参数 

操作步骤 工作时间(min) 工作温度(℃) 压力上限(MPa) 功率(W) 

1 10 120 6 1000 

2 5 120 6 1000 

3 10 160 6 1000 

4 20 160 6 1000 

 

本实验研究中所用的土壤是在河北省三河市燕郊开发区北边采样的，为随机取样，非标准土壤样品。

因我国土壤类型繁多，成土母质及成土过程差异很大，土壤样品的基质可能存在较大差异，若 160℃消

解不完全可尝试再调高温度，温度上限详见仪器使用说明书。 

在土壤样品微波消解实验过程中，发现氢氟酸对土壤能否消解完全起到至关重要的作用。参考文献

方法[24]，为了减少溶剂对检测的影响，所用的酸的纯度至少也要优级纯。 

这次实验尚未对消解液中重金属进行检测，微波消解实验条件的正交设计和均匀设计尚在进行中，

其他相关研究工作也会继续进行。 
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Abstract  Hyperglycemia is frequently accompanying with hyperlipidemia. To explore the potent drugs with 

dual-activity and dual-site effects that could reduce blood glucose and blood lipid at the same time, fibrate group with 

lipid-lowering effect on the 9th position of berberine(BBR) was introduced using the drug design combination prin-

ciple and the multi-target collaborative treatment method. Moreover, the molecular structure of BBR was modified, 

and six 9-substituted derivatives of BBR were designed and synthesized, among which, five compounds have never 

been reported before. In addition, the molecular structures of these derivatives were identified using liquid chromat o-

graphy-mass spectrometry(LC-MS), 1H nuclear magnetic resonance(1H NMR) and 13C NMR, respectively. Further-

more, the microwave irradiation experimental technique was applied in the synthesis reaction using the novel micro-

wave synthesizer, which accelerated the reaction rate, enhanced the reaction yield, reduced the reaction by-products, 

and simplified the post-processing steps. In the meantime, the 9-position regioselective demethylation of BBR was 

explored through quantum chemical calculation during the synthesis of berberrubine. The computations were consi s-

tent with the experimental results, which contributed to deducing the mechanism of its selective methylation. 

Keywords  Berberine derivative; Microwave irradiation; Quantum chemistry; Regioselectivity 

 

1  Introduction 

At present, cardiovascular and cerebrovascular diseases 

accompanied by hyperglycemia, hyperlipidemia and hyperten-

sion(hereinafter referred to as three highs) have become the 

leading killers threatening the national health in China. An 

increasing number of hyperglycemia patients are accompanying 

with hyperlipidemia(about 0.2 billion), which has become a 

severe problem hindering the development of economic society. 

The Hygiene Department of China has attached high impor-

tance to such problem, and scientists are making great efforts to 

search for the effective therapeutics.  

Berberine(BBR) is the major alkaloid existing in the  

Chinese herbal medicine CoptisRhizoma. Recent research   

has found that BBR and its derivatives display important  

pharmacological actions in diseases such as tumor, diabetes, 

cardiovasculardisease, hyperlipidemia, inflammation, bacterial 

and fungal infection, cerebral ischemic injury, Alzheimer’s 

disease and osteoporosis[1]. In 2002, Yin et al.[2] compared the 

effects of BBR with those of metformin and troglitazone on 

reducing blood glucose in vitro, and verified that BBR could 

reduce blood glucose level in hepatocyte. In 2004, Kong et al.[3] 

verified through experiment that BBR could also lower the 

serum levels of triglyceride(TG), cholesterol(Ch) and 

low-density lipoprotein cholesterol(LDL-Ch), and its mecha- 

nism of action was distinct from those of the currently used 

statins lipid-lowering drugs. In 2007, Hu et al.[4] discovered 

that BBR had the physiological effect on alleviating insulin 

resistance. 

In recent years, the effect of BBR on reducing blood  

glucose and lipid has been intensively studied. However, its 

poor solubility and poor gastrointestinal absorption have  

resulted in its low bioavailability through oral administration, 

thus limiting its clinical application. Fibrates are peroxisome 

proliferator activated receptor α(PPARα) agonist, which show 

high selectivity to PPARα. Fibrates are a class of classical  

lipid-lowering drugs, which can control the blood lipid level 

through reducing TG, total Ch(TCh) and LDL-Ch levels while 

increasing the high-density lipoprotein cholesterol(HDL-Ch) 

level. Meanwhile, it can be used to treat patients with type    

2 diabetes mellitus(T2DM) accompanying with increased  

triacylglycerol level[5]. On the other hand, hyperglycemia  

patients are frequently accompanying with various degrees of 

hyperlipidemia symptoms, and vice versa. Therefore, a    

designed drug possessing the effects of lowering blood glucose 

and blood lipid will be more effective for treating diabetes. In 

recent years, extensive studies have been carried out in drug 

design using the drug design combination principle and the 
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multi-target collaborative treatment method. Therefore, we 

preliminarily attempted to design drugs with multi-effect and 

multi-target to treat diabetes. In this paper, the combination 

principle was adopted based on the effect of BBR on reducing 

glucose and that of fibrates on lowering lipid, so as to     

synthesize a series of BBR derivatives containing the fibrate 

group and exerting the synergistic effect of both effective    

functional groups, thus improving the pharmacological effects.  

The conventional heat source heating method is generally 

used in the synthesis of BBR derivatives. However, some  

synthetic steps require high temperature and long-term reaction, 

which frequently lead to incomplete reaction or the production 

of by-products that can hardly be removed, thus adding the 

difficulties in post-processing. In this paper, microwave irradia-

tion was introduced to synthesize a series of BBR derivatives. 

Meanwhile, the 9-position regioselective demethylation of 

BBR was also illustrated using the quantum chemical calcula-

tions.  

2  Experimental 

2.1  Reagents and Instruments 

Berberine hydrochloride(BBR, Aladdin, purity≥95%,   

A. R. grade), anhydrous lithium chloride, anhydrous potassium 

carbonate(Aladdin, purity≥99%, A. R. grade), anhydrous 

N,N-dimethyl formamide(DMF, Aladdin, purity≥99.5%, A. R. 

grade). The remaining reagents were of CP grade.  

The Computer Microwave Ultrasound Ultraviolet Combi-

nation Synthesizer(XH-300UL model, Beijing Xianghu Science 

and Technological Development Co., Ltd.), SHZ-D(III)    

circulating water vacuum pump(Henan Yuhua Instrument Co., 

Ltd.), melting point apparatus(Shanghai Precise Instrument 

Science and Technology Co., Ltd.), Intelligent Temperature 

Control Ultrasonic Instrument for Synthesis and Solvent   

Extraction(XH-2008D model, Beijing Xianghu Science and 

Technological Development Co., Ltd.), vacuum drying oven 

(Shanghai Yiheng Scientific Instrument Co., Ltd.), 500 MHz 

nuclear magnetic resonance spectrometer(AscendTM series, 

Bruker, Germany), and triple quadrupole liquid chromatogra-

phy-mass spectrometer(LC-MS, 6400 series, Agilent), ultra 

performance liquid chromatography-high resolution mass spec-

trometer(Dionex RSLC Ultimate 3000, maXis4GTM UHR-TOF, 

Agilent). 

2.2  Synthesis of BBR Derivatives  

The synthetic route of the BBR derivates is shown in 

Scheme 1. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Scheme 1  Synthetic route of berberine derivatives 

4a, 5a, 6a: R=
 
—F; 4b, 5b, 6b: R= —CF3; 4c, 5c, 6c: —NO2; 4d, 5d, 6d: —Cl; 4e, 5e, 6e: —CH3; 4f, 5f, 6f: —OCH3. 

2.2.1  Synthesis of Berberrubine(2) 

BBR(4 g), DMF(20 mL) and anhydrous lithium chloride 

(1.4 g) were added to the 100 mL three-necked flask, and the 

mixture was placed in the microwave reactor. Reaction was 

carried out under the power of 550 W, temperature of 160 °C, 

and reflux for 20 min. Subsequently, the mixture was cooled to 

room temperature upon the completion of reaction, then 50 mL 

of 0.1 mol/L diluted hydrochloric acid was added, and the 

mixture was placed in the refrigerator overnight. The mixed 

solution was filtered to obtain the reddish brown solid, which 

was then recrystallized in 95% ethyl alcohol to obtain 3.27 g 

red needle crystals of berberrubine(2), yield 85%, purity≥ 

99.5%, m. p. 244.2—245.6 °C, LC-ESI-MS, m/z: calcd. for 

C19H16NO4
+ [M–Cl]+: 322.11; found: 321.9. 1H NMR(500  

MHz, DMSO), δ: 9.89(s, 1H), 8.86(s, 1H), 8.08—8.06(d, J=8.5 

Hz, 1H), 7.78(s, 1H), 7.67—7.66(d, J=8.5 Hz, 1H), 7.06(s, 1H), 

6.16(s, 2H), 4.90—4.87(t, J=6.2 Hz, 2H), 4.01(s, 3H), 3.31(s, 

1H), 3.20—3.17(t, J=6.5 Hz, 2H); 13C NMR(500 MHz, 

DMSO), δ: 150.0, 148.1, 146.3, 146.0, 144.9, 136.9, 132.9, 

130.9, 125.9, 121.2, 120.2, 118.2, 118.0, 108.9, 105.8, 102.5, 

57.5, 55.3, 27.0. 

2.2.2  Synthesis of 9-O-2-Bromoethyl-BBR(3) 

Berberrubine(2)(4 g), 1,2-dibromoethane(40 g), anhydrous 

potassium carbonate(6 g) and DMF(40 mL) were added to a 
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100 mL three-necked flask, and the mixture was placed in the 

microwave reactor. Reaction was carried out for 30 min at 

70 °C under the power of 500 W. Then 80 mL of 0.1 mol/L 

diluted hydrochloric acid was added upon the completion of 

reaction, and the mixture was placed in the refrigerator over-

night. The mixed solution was filtered to obtain the yellow 

solid, which was then purified using methyl alcohol/chloroform 

(volume ratio 1:15) column chromatography on silica gel to 

obtain 4.96 g yellow needle crystals of 9-O-2-bromoethyl-BBR 

(3), yield 85.2%, purity≥98%, m. p.＞300 °C. LC-ESI-MS, 

m/z calcd. for C21H19BrNO4
+[M–Br]+: 428.05; found: 427.7.  

1H NMR(500 MHz, CD3OD), δ: 9.76(s, 1H), 8.64(s, 1H), 

8.05—8.03(d, J=9 Hz, 1H), 7.95—7.93(d, J=9 Hz, 1H), 7.58(s, 

1H), 6.87(s, 1H), 6.01(s, 2H), 4.84(s, 2H), 4.72(s, 1H), 

4.66—4.64(t, J=5.75 Hz, 1H), 4.02(s, 3H), 3.79—3.76(t, J=6 

Hz, 2H), 3.18—3.16(t, J=6.5 Hz, 2H). 

2.2.3 Synthesis of 4-Substituted-phenoxyl-isobutyric 

Acids(5a—5f) 

NaOH(0.5 mol) and acetone(100 mL) were added to a  

500 mL three-necked flask, followed by fierce stirring under 

room temperature. Subsequently, 0.1 mol of compounds 4a—4f 

(4-substituted phenols) was added dropwise and the mixture 

was heated to reflux for 30 min. Trichloromethane/acetone 

mixed solution(10 mL/40 mL) was added later, followed by 

reflux for 3.5 h. The solvent was evaporated, and the remnant 

was diluted with 200 mL of distilled water and rinsed with 

dichloromethane until colorless. The water layer was collected, 

5 mol/L hydrochloric acid was added until pH=1—2. The mix-

ture was stored in the refrigerator overnight and filtered to ob-

tain the crude products of 5a—5f, which were recrystallized in 

petroleum ether to obtain the pure products.  

Compound 5a: a brown solid, m. p. 81—82 °C,   

LC-ESI-MS, m/z calcd. for C10H11FO3: 198.07; found: 196.9 

[M–H]–. 

Compound 5b: a yellow solid, m. p. 92—93 °C,   

LC-ESI-MS, m/z calcd. for C11H11F3O3: 248.07; found: 246.8 

[M–H]–. 

Compound 5c: a light yellow solid, m. p. 120—121 °C, 

LC-ESI-MS, m/z calcd. for C10H11NO5: 225.06; found: 248.05 

[M+Na]+. 

Compound 5d: a red-brown solid, m. p. 118—119 °C, 

LC-ESI-MS, m/z calcd. for C10H11ClO3: 214.04; found: 212.9 

[M–H]–. 

Compound 5e: a light yellow solid, m. p. 72—73 °C,  

LC-ESI-MS, m/z calcd. for C10H14O3: 194.09; found: 192.9 

[M–H]–. 

Compound 5f: a white solid, m. p. 57—58 °C,    

LC-ESI- MS, m/z calcd. for C10H14O4: 210.09; found: 233.10 

[M+Na]+. 

2.2.4  Synthesis of 9-{4-[2-(4-Substituted-phenoxyl)- 

2-methyl propionic acid]-ethoxy}-O-BBR Hydrobro-

mates(6a—6f ) 
9-{4-[2-(4-Fluorophenoxyl)-2-methyl propionic acid]- 

ethoxy}-O-BBR hydrobromate(6a): 0.01 mol of compound 3 

was dissolved in 100 mL of DMF in a 250 mL three-necked 

flask, followed by addition of 0.011 mol of compound 5a and 

0.011 mol of triethylamine. The mixture was placed in the  

microwave reactor, and the temperature and microwave power 

were set. The parameter settings are shown in Table 1. The 

reaction was initiated and the reaction endpoint was monitored 

through thin layer chromatography(TLC). Diluted hydrochloric 

acid(200 mL, 0.1 mol/L) was added to the resultant mixture 

after cooling, and the mixture was then preserved in the refri-

gerator overnight and filtered. The resultant solid was recrystal-

lized in 95% ethyl alcohol to obtain the yellow needle crystals 

of 6a. LC-ESI-MS, m/z calcd. for C31H29FNO7
+[M–Br]+: 

546.19; found: 546.19. 1H NMR(500 MHz, CDCl3), δ: 10.31(s, 

1H), 8.34(s, 1H), 7.92—7.90(d, J=9 Hz, 1H), 7.71—7.70(d, 

J=9 Hz, 1H), 7.35(s, 1H), 6.80—6.79(m, 5H, ArH), 6.07(s, 2H), 

5.17(s, 2H), 4.89—4.87(t, J=4.2 Hz, 2H), 4.80—4.78(t, J=4.2 

Hz, 2H), 3.99(s, 3H), 3.28(s, 2H), 1.67(s, 6H). 13C NMR(500 

MHz, DMSO), δ: 172.9, 158.4, 150.0, 149.8, 147.7, 145.2, 

142.2, 137.4, 132.9, 130.5, 126.6, 126.5, 123.6, 123.5, 121.4, 

121.4, 121.3, 120.3, 120.2, 115.6, 115.4, 108.4, 105.4, 102.1, 

79.3, 71.7, 64.6, 57.0, 55.2, 26.2, 24.6. 

Table 1  Microwave synthetic reaction results of 

9-{4-[2-(4-substituted-phenoxyl)-2-methyl 

propionic acid]-ethoxhy}-O-BBR 

Compound 
Microwave 

power/W 

Microwave 

effective 

irradiation 

time/min 

Reaction 

temperature/°C 
Yield

*
(%) 

6a 500 20 50 None 

   60 23 

   70 75 

6b 500 20 50 None 

   60 18 

   70 80 

6c 500 20 50 None 

   60 17 

   70 62 

6d 500 30 50 None 

   60 26 

   70 72 

6e 500 35 70 None 

   80 Trace 

   90 56 

6f 500 35 70 None 

   80 Trace 

   90 53 

* The above reaction yields were calculated based on the real yields 

after recrystallization. 

9-{4-[2-(4-Trifluoromethy-lphenoxyl)-2-methyl propionic 

acid]-ethoxy}-O-BBR hydrobromate(6b): the synthetic steps 

were the same as those of compound 6a, the raw material was 

compound 5b and the faint yellow solid of compound 6b was 

finally obtained. LC-ESI-MS, m/z calcd. for C32H29F3NO7
+ 

[M–Br]+: 596.19; found: 596.19. 1H NMR(500 MHz, DMSO), 

δ: 9.80(s, 1H), 8.93(s, 1H), 8.18—8.16(d, J=9.5 Hz, 1H), 

7.98—7.97(d, J=9 Hz, 1H), 7.80(s, 1H), 7.48—7.46(d,   

J=8.5 Hz, 2H), 7.10(s, 1H), 6.83—6.81(d, J=9 Hz, 2H), 6.19(s, 

2H), 4.93—4.90(t, J=6.2 Hz, 2H), 4.68—4.66(m, 2H), 

4.52—4.50(m, 2H), 4.01(s, 3H), 3.22—3.19(t, J=6.5 Hz, 2H), 

1.67(s, 6H). 13C NMR(500 MHz, DMSO), δ: 172.6, 157.8, 

149.9, 149.8, 147.7, 145.2, 142.3, 137.4, 132.9, 130.5, 126.6, 
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126.6, 126.5, 125.3, 123.6, 123.2, 122.1, 121.8, 121.4, 120.3, 

120.3, 118.3, 108.4, 105.4, 102.1, 79.1, 71.8, 64.8, 57.0, 55.2, 

26.3, 24.8. 

9-{4-[2-(4-Nitrophenoxyl)-2-methyl propionic acid]- 

ethoxy}-O-BBR hydrobromate(6c): the synthetic steps were the 

same as those of compound 6a, the raw material was compound 

5c and the faint yellow solid of compound 6c was finally  

obtained. LC-ESI-MS, m/z calcd. for C31H29N2O9
+[M–Br]+: 

573.19; found: 573.09. 1H NMR(500 MHz, MeOD), δ: 9.62(s, 

1H), 8.65(s, 1H), 8.09—8.07(d, J=9 Hz, 1H), 7.94—7.93(d, 

J=9 Hz, 1H), 7.84—7.82(d, J=9 Hz, 2H), 7.67(s, 1H), 6.99(s, 

1H), 6.77—6.75(d, J=8.5 Hz, 2H), 6.15(s, 2H), 4.89—4.84(m, 

2H), 4.76—4.74(m, 2H), 4.67—4.66(m, 2H), 4.09(s, 3H), 

3.28—3.25(t, J=6.5 Hz, 2H), 1.66(s, 6H). 13C NMR(500 MHz, 

DMSO), δ: 172.3, 160.3, 149.9, 149.8, 147.7, 145.1, 142.2, 

141.0, 137.4, 132.9, 130.6, 126.6, 125.3, 123.5, 121.3, 120.3, 

120.2, 117.7, 108.4, 105.4, 102.1, 79.7, 71.7, 65.0, 57.0, 55.2, 

26.3, 24.8. 

9-{4-[2-(4-Chlorophen-oxyl)-2-methyl propionic acid]- 

ethoxy}-O-BBR hydrobromate(6d): the synthetic steps were 

the same as those of compound 6a, the raw material was  

compound 5d and the yellow solid of compound 6d was   

finally obtained. LC-ESI-MS, m/z calcd. for C31H29ClO7
+ 

[M–Br]+: 562.16; found: 562.16. 1H NMR(500 MHz, DMSO), 

δ: 9.78(s, 1H), 8.91(s, 1H), 8.20—8.18(d, J=9 Hz, 1H), 

7.98—7.96(d, J=9 Hz, 1H), 7.79(s, 1H), 7.14—7.12(d, J=8.5 

Hz, 2H), 7.09(s, 1H), 6.69—6.68(d, J=9 Hz, 2H), 6.18(s, 2H), 

4.90—4.88(t, J=6 Hz, 2H), 4.65—4.64(m, 2H), 4.55—4.54(m, 

2H), 4.04(s, 3H), 3.20—3.18(t, J=6 Hz, 2H), 1.66(s, 6H).   
13C NMR(500 MHz, DMSO), δ: 172.8, 153.5, 149.9, 149.7, 

147.6, 145.1, 142.2, 137.3, 132.9, 130.4, 128.9, 126.4, 125.9, 

123.6, 121.3, 120.7, 120.3, 120.2, 108.3, 105.4, 102.1, 79.1, 

71.7, 64.7, 57.0, 55.2, 26.2, 24.7. 

9-{4-[2-(4-Methylphen-oxyl)-2-methyl propionic acid]- 

ethoxy}-O-BBR hydrobromate(6e): the synthetic steps were the 

same as those of compound 6a, the raw material was compound 

5e and the yellow solid of compound 6e was finally obtained. 

LC-ESI-MS, m/z calcd. for C32H32O7
+[M–Br]+: 542.22; found: 

542.19. 1H NMR(500 MHz, DMSO), δ: 9.76(s, 1H), 8.89(s, 

1H), 8.20—8.18(d, J=9.5 Hz, 1H), 7.97—7.96(d, J=9 Hz, 1H), 

7.77(s, 1H), 7.09(s, 1H), 6.88—6.86(d, J=8.5 Hz, 2H), 

6.55—6.53(m, 2H), 6.18(s, 2H), 4.87—4.84(t, J=6.5 Hz, 2H), 

4.64—4.62(m, 2H), 4.57—4.56(m, 2H), 4.04(s, 3H), 3.18— 

3.15(t, J=6.5 Hz, 2H), 2.12(s, 3H), 1.43(s, 6H). 13C NMR(500 

MHz, DMSO), δ: 173.7, 152.8, 150.5, 150.3, 148.2, 145.6, 

142.8, 137.9, 133.5, 131.7, 131.0, 130.0, 127.1, 124.1, 122.0, 

120.9, 120.7, 119.7, 108.9, 105.9, 102.6, 79.1, 72.3, 65.0, 57.6, 

55.7, 26.8, 25.3, 20.5. 

9-{4-[2-(4-Methoxyphenoxyl)-2-methyl propionic acid]- 

ethoxy}-O-BBR hydrobromate(6f): the synthetic steps were the 

same as those of compound 6a, the raw material was compound 

5f and the yellow solid compound 6f was finally obtained. 

LC-ESI-MS, m/z calcd. for C32H32O8
+[M–Br]+: 558.21; found: 

558.20. 1H NMR(500 MHz, DMSO), δ: 9.80(s, 1H), 8.90    

(s, 1H), 8.20—8.18(d, J=9 Hz, 1H), 7.98—7.96(d, J=9.5 Hz, 

1H), 7.76(s, 1H), 7.08(s, 1H), 6.65—6.64(m, 4H, ArH), 6.18(s, 

2H), 4.88—4.86(t, J=6.5 Hz, 2H), 4.63—4.62(m, 2H), 

4.59—4.58(m, 2H), 4.08(s, 3H), 3.62(s, 3H), 3.18—3.15(t, 

J=6.5 Hz, 2H), 1.43(s, 6H). 13C NMR(500 MHz, DMSO), δ: 

173.1, 154.7, 150.0, 149.7, 148.0, 147.5, 145.2, 142.1, 137.1, 

132.9, 130.3, 126.3, 123.6, 121.4, 121.4, 120.9, 120.2, 120.2, 

114.2, 114.1, 108.3, 105.4, 102.0, 79.2, 71.7, 64.5, 57.0, 55.2, 

55.1, 26.2, 24.7. 

All the spectra of the compounds are shown in the Elec-

tronic Supplementary Material of this paper.  

3  Results and Discussion  

3.1  Theoretical Prediction of the Regioselective 

Demethylation of BBR 

There are methoxy groups on the 9th and 10th positions of 

BBR, which allow for the demethylation reaction. Therefore, 

the density functional theory(DFT)/B3lyp/6-31g++(d,p) base 

cluster in Gaussian 09 software[6], as well as the natural bond 

orbital(NBO) for structural optimization and ground state 

energy calculation, was employed to explore the site of    

demethylation from the point of view of quantum chemistry. 

Related data were obtained at last. On this basis, NBO popula-

tion analysis on BBR was carried out; meanwhile, the nucleo-

philic fukui function f + and NBO Wiberg bond index were  

calculated. The results of quantum chemical calculations of 

BBR are shown in Table 2, and its molecular model is     

presented in Fig.1. The data of quantum chemical calculation 

are shown in the Electronic Supplementary Material of this 

paper. 

Table 2  Results of calculations of 9-position(23C) 

and 10-position(28C) 

Atom 
NBO  

population 

f 
+
(Nucleophilic 

condensed Fukui 

function) 

Wiberg bond 

order(NBO) 

O31 –0.54581 0.02653 — 

O32 –0.52945 0.01116 — 

O31—C40 — — 0.8625 

O32—C33 — — 0.8823 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
  

Fig.1  Molecular model of berberine calculated by 

Gaussian 09 

As could be observed from the NBO population analysis 

results, the electronic cloud density of 9-(O31)(–0.54581)  

was higher than that of 10-(O32)(–0.52945); moreover, the 

Fukui function value f + O31(0.02653) was greater than that of  

f + O32(0.01116), predicting that O31 is more likely to be   

attacked by electrophilic reagent. At the same time, the NBO 
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bond order results suggested that O31—C40 bond order was 

smaller than that of O32—C33, revealing that O31—C40 bond 

is more likely to fracture. In other words, the demethylation site 

of BBR occurred at the methoxy group of C9 atom of BBR, 

which is consistent with the structure reported in literature[7]. 

Our experimental results also verified such conclusion,    

indicating that it is feasible to predict the regioselectivity    

of chemical reaction using quantum chemical theoretical  

calculation. 

Furthermore, we speculated the mechanism of        

regioselective demethylation of BBR under microwave    

irradiation condition on this basis, as shown in Scheme 2. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
   

Scheme 2  Regioselective demethylation mechanism of BBR 
  

Oxygen atoms on two adjacent methoxy groups of BBR 

are subject to the electrophilic attack by the lithium ion to form 

the transition state. Quantum chemical calculation suggests that, 

the C—O bond on the methoxy group connecting with C9 is 

more likely to rupture, and the electrons transfer rapidly from 

O—CH3 bond to O—Li bond under the microwave irradiation. 

Finally, the electrons bind with the hydrogen ions provided by 

the system to form the berberrubine, thus completing the 

C9-methoxy demethylation process. 

3.2  Chemical Synthetic Reaction Under Micro-

wave Irradiation  

The microwave irradiation synthetic method was adopted 

in all steps in the chemical synthesis in this paper, except for 

4-substituted benoxylisobutyric acids(5a—5f), which were 

synthesized using conventional heating method. 

The transformation of berberrubine(2) from BBR is  

generally carried out using conventional heating method. In 

brief, BBR is heated to lysate under vacuum condition[8], but 

such method is associated with long reaction time(1—2 h) and 

is strict with vacuum. In addition, berberrubine synthesized 

using microwave method has been reported in literature. For 

instance, in 2002, Biswanath et al.[9] first proposed to synthes-

ize  berberrubine through microwave method in the alumi-

nium oxide bath. In 2010, Zhang et al.[10] synthesized berberru-

bine by directly placing BBR into the microwave oven at the 

power of 600 W for 5 min. In 2014, Liu et al.[11] employed 

DMF as the reaction medium to nthesize berberrubine under 

the microwave power of 400 W with a reaction time of 15 min. 

However, BBR had not been completely converted, and great 

amounts of by-products were generated. Therefore, the methyl 

alcohol/ trichloromethane system were adopted for column      

chromatography purification in post-processing, which is 

time-consuming, complicated in operation and results in    

low practical yield. In this experiment, lithium chloride was 

introduced as the catalyst according the method reported in 

literature[11], so as to achieve more complete reaction. In   

addition, the microwave power of 550 W and reflux reaction of 

20 min were also adopted. The post-processing procedure that 

we used(recrystallization in 95% ethyl alcohol) was relatively 

simple, which provided berberrubine with high purity and  

high yield(up to 85%). The reaction mechanism is shown in 

Scheme 2. 

9-O-2-Bromoethyl-BBR(3) is an important intermediate in 

the structural modification and synthesis of BBR derivatives, 

which can be used for further derivation. Its derivatives can 

serve as novel potent DNA binding agents, showing anti-  

inflammatory activity and anti-tumor effect, and can be used as 

enzyme inhibitors. Meanwhile, it can also be used to treat Alz-

heimer’s Disease, and serve as the stable ligand of 

G-quadruplexes in telomere DNA[12—18]. The existing synthetic 

methods of compound 3 reported in literature mainly adopt 

conventional heating method[12,13,17,18], which is associated with 

long reaction time, low yield, great amounts of by-products and 

difficult post-processing. This paper adopted the microwave 

irradiation method to synthesize 9-O-2-bromoethyl-BBR, with 

DMF as the reaction solvent. Comparatively, this method is 

associated with the advantages of short reaction time(30 min), 

few by-products, easy post-processing, and high yield(up to 

85%). Compound 3 contains the active halogen group, which 

can react with multiple chemical groups to obtain a series of 

derivatives. 

The synthesis of compound 6d has been reported before[19] 

based on the reaction of clofibrate with dibromoethane,   

followed by the reaction of their product with berberrubine to 

finally obtain the product(Scheme 3). However, we discovered 

that the produced bromide was likely to produce the coupling 

product of two clofibrates connected with dibromoethane 

(Fig.2), which could hardly be separated, thus adding the  

difficulties in post-processing. Therefore, we attempted to react 

berberrubine with dibromoethane under microwave irradiation 

252



6  Chem. Res. Chin. Univ.  

 

condition before the reaction with clofibrate. As a result,    

no coupling product of two berberrubines was produced; 

meanwhile, high yield was achieved, along with easy 

post-processing. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
  

Scheme 3  Synthetic route of compound 6d reported 

in literature[19] 

 

 

 

 

 

 

Fig.2  Bimolecular coupling products 

Compounds 6a—6c, 6e, 6f are all new compounds. The 

results indicate that, among the 4-substituted phenoxyls, the 

electron-withdrawing substitute is more likely to react than the 

electron-donating one, which is associated with shorter reaction 

time and higher yield, suggesting that the electronic effect of 

substitute would partly affect the reaction. 

The microwave irradiation chemical synthetic method 

employed in our experiments is effective, and can greatly 

shorten the chemical reaction time, reduce the amounts of 

by-products and greatly improve the yield. However, the  

mechanism of chemical reaction under microwave irradiation 

remains incompletely clear at present. The microwave chemical 

reaction is actually a kind of thermal effect with new heat 

source in one opinion; while the other view suggests that   

there is also non-heat source catalytic effect. However, we   

discovered through TCL tracing reaction that, the above known 

experiments, such as conversion of BBR into berberrubine, 

reaction of berberrubine with dibromoethane, and synthesis of 

compound 6d, occur only when the reaction temperature 

reaches the conventional chemical reaction temperature  

(reaction temperature reported in literature). Therefore, the 

above experimental processes are dominated by the novel heat 

source thermal effects. Microwave irradiation thermal effect 

reaction is different from the traditional thermal effect reaction, 

since the latter enhances molecular energy in the system 

through heat source conduction and generates the chemical 

reaction when the system reaches the reaction activation energy. 

Microwave irradiation reaction derives from the turning-  

direction polarization and interface polarization of dipoles    

in the system under the action of microwave high-frequency 

alternating electric field, which induces the internal friction of 

molecules, thus enhancing the molecular internal energy    

and molecular movement, enlarging the collision frequency, 

and greatly promoting the reaction velocity. Consequently, 

microwave synthetic reaction has the advantages of high  

efficiency and rapidness[20—24].  

On the other hand, microwave is a high-frequency     

vibrating electromagnetic field, in which the polar molecules 

develop turning-direction polarization, thus promoting the  

polar molecules to arrange along the electric field force    

direction. As a result, the free rotation of molecules is partly 

limited, giving rise to the orientation of dipoles. Nevertheless, 

the turning-direction polarization of dipoles is associated with  

a certain relaxation time, which can be attacked by another 

molecule within a larger range and show higher selectivity, 

thereby reducing the side reactions and improving the synthetic 

yield.  

4  Conclusions 

To obtain the novel drugs for reducing glucose and lipid 

with dual-function and dual-acting sites, this experiment has 

combined the natural product berberine(BBR) with fibrate 

groups to synthesize six BBR derivatives, including five new 

compounds. We introduced the microwave irradiation condition 

during the synthetic process, which greatly shortened the  

reaction time, reduced the production of by-products and im-

proved the yield. Additionally, the regioselective demethylation 

of berberrubine, as well as its mechanism, has also been   

predicted through quantum chemical calculation and verified 

through experiment, which lays the important foundation for 

the design and synthesis of such glucose- and lipid-reducing 

compounds in the future. 
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Supplementary material is available in the online version 
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间甲基苯甲脒盐酸盐的合成研究

秦宁 1，2，闵清 1，邵开元 2，胡文祥 2，3

（1 湖北科技学院药学院，湖北 咸宁 437000； 2 北京神剑天军医学科学院京东祥鹄微波化学联合实验室，北京 101601；
3 中国人民解放军战略支援部队航天系统部，北京 100101）

摘要： 间甲基苯甲脒盐酸盐是农药和医药研究领域一个十分重要的原材料和中间体。间甲基苯甲脒盐酸盐的两

步合成法是先以盐酸羟胺制备间甲基苯甲脒肟再通过加氢还原即可得到。在制备间甲基苯脒肟时，单因素考察

了常规热反应、微波合成法、超声波合成法对间甲基苯脒肟产率的影响。并探索了一锅法合成间甲基苯甲脒盐

酸盐的可行性。所得化合物由沸点、氢谱、质谱确认。实验结果表明：三种方式合成间甲基苯甲脒肟，其产率

从大到小依次为：微波合成法>超声波合成法>常规热反应。本实验采用两步法合成间甲基苯甲脒盐酸盐的总产

率为 58.05%，采用一锅法合成间甲基苯甲脒盐酸盐的产率为 78.19%。两步法和一锅法均可用于合成间甲基苯甲

脒盐酸盐。

关键词： 微波合成；微波辐射；表面活性剂；间甲基苯腈；间甲基苯脒肟；间甲基苯甲脒盐酸盐
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Synthesis of 3-methyl-benzidine hydrochloride
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Abstract: 3-Methyl-benzamidine hydrochloride is an important raw material and intermediate in the field of
pesticide and pharmaceutical research. There are two routes to synthesize 3-methyl-benzamidine hydrochloride.
The one is two-step synthesis method in which 3- methyl-benzonitrile and hydroxylamine hydrochloride react to
generate 3-methyl-benzamil -doxime, and then its hydrogenation reduction occurs to get 3-methyl-benzamidine
hydrochlor - ide. In the preparation of 3-methyl-benzamildoxime, the effects of conventional heating synthesis,
microwave synthesis and ultrasonic synthesis were investigated. Another synthetic method is the reaction of sodium
amide and 3-methyl-benzonitrile under reaction conditions close to absolute anhydrous. After the reaction was
completed at room temperature, ammonium chloride was directly added to the reaction flask. This synthesis method
was called one-pot method. The results were confirmed by the boiling point, MS and 1H NMR spectrum. The
experimental results show that the yield relationship of the three synthetic methods for preparing 3-methyl-
benzamidoxime in the two-step synthesis method is microwave synthesis > ultrasonic synthesis> conventional
heating synthesis. The total yield of the two-step synthesis method was 58.05%, and the yield by one-pot synthesis
was 78.19%. Both two-step synthesis and one-pot synthesis can be used to synthesize 3-methyl-benzamidine
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引 言

取代脒类化合物主要用于合成含氮杂环化合

物，其在医药、农药、化工等行业上都有广泛的用

途[1-3]。取代苯甲脒盐类化合物是取代脒类化合物

中的一类很重要的化合物，在杀虫杀螨、消炎利尿

等方面都有良好的效果[4]。

脒类化合物的合成方法[5-6]有酸催化和碱催化

两大类。酸催化法[7]即 pinner法，如郑玉安等[8]以取

代苯甲腈类化合物为起始原料，在甲醇的酸性介质

中发生醇解反应，再通过中和、氨化得到取代苯甲

脒盐酸盐类化合物。但此合成方法需要用到大量

的氯化氢气和氨气，对实验室合成的装置要求较

高，且会给实验操作带来较多困难，同时产生的气

体也容易污染空气。反应式如下

为了克服酸催化的缺点，王倩等[9]采用甲醇钠

和甲醇对取代苯甲腈进行碱催化处理，获得取代苯

脒肟，然后在氯化铵的氨解作用下生成取代苯甲脒

盐酸盐。该法反应条件温和，污染较小，符合绿色

合成要求。但该法对X基团为吸电子基团时有效，

且产率较高，而对苯环上存在推电子基团时产率降

低，甚至反应难以进行。其反应式如下

碱催化法合成苯甲脒类化合物的相关研究，如

赵越等[10]将氨基钠分批加入苯乙腈与无水乙醇组成

的混合液中，室温下反应，直接生成苯甲脒。该方

法反应条件温和污染小，是一个用于合成苯甲脒类

化合物较好的方法。

此外，Hitendra等[11]采用盐酸羟胺在无水碳酸钠

作用下生成合成苯甲脒类化合物的关键中间体苯

脒肟，在此基础上常州市天华制药有限公司[12]利用

表面活性剂作为催化剂合成苯脒肟，再通过锌粉与

冰醋酸进行还原反应得到苯甲脒盐酸盐。该方法

优点是可以不限于苯环取代基是否存在吸电子基

团，但需要较长的反应时间和较高的反应温度。其

反应式如下

本研究合成的目标化合物为间甲基苯甲脒盐

酸盐，目前文献上尚无该化合物的具体合成方法。

苯环上有一个推电子取代基，可能会对此化学合成

产生较大影响[13]。经综合分析，本研究制定两条合

成路线：一是参照采用盐酸羟胺在无水碳酸钠作用

下生成苯脒肟的合成方法[14-16]，并利用北京祥鹄科

技发展有限公司生产的XH-300UL型计算机微波超

声波紫外线组合催化合成仪的微波辐射和超声波

组合下尝试合成，来考察该法对合成间甲基苯甲脒

盐酸盐是否可行。二是尝试采用一锅法合成间甲

基苯甲脒。实际上，一锅法也是分两步进行反应

的，与王倩等[9]采用的碱催化法本质上是相同的。

只不过一锅法采用氨基钠与无水乙醇反应生成乙

醇钠和氨气，既用乙醇钠作为第一步的碱催化反

应，又为第二步部的羟基氨化反应提供所需要的氨

气。将两步反应简化为一步，同时省去了因处理得

到中间体而免不了的损失，理论上，一锅法用于此

目标产物省时省力还能提高其总产率。

脒类化合物作为一类在较多领域都有重要作

用的化合物，近年来对其合成方法的研究很少。本

研究采用两种方法对目标化合物间甲基苯甲脒盐

酸盐的合成进行探索，以为后续研究提供实验

基础。

1 仪器与试剂

1.1 仪器

XH-300UL型计算机微波超声波紫外线组合催

化合成仪（北京祥鹄科技发展有限公司），XH-
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2008D计算机智能温控低温超声波合成萃取仪（北

京祥鹄科技发展有限公司），XH-50E数字温控搅拌

器（北京祥鹄科技发展有限公司），RE-52型旋转蒸

发器（上海亚荣生化仪器厂），SHZ-D（Ⅲ）循环水真

空泵（河南省予华仪器有限公司），熔点仪（上海精

密仪器科技有限公司），真空干燥箱（上海一恒科学

仪器有限公司），101-2A型电热鼓风干燥箱（北京中

兴伟业仪器有限公司），85-2型恒温磁力搅拌器（上

海雷韵试验仪器制造有限公司），组合恒温磁力搅

拌器，电子天平，AscendTM系列 500M核磁共振仪

（德国Bruker公司），6400系列三重四级杆液质联用

（LC-MS，安捷伦）。

1.2 主要试剂

间甲基苯腈（上海麦克林生化科技有限公司），

盐酸羟胺（北京偶合科技有限公司），无水碳酸钠

（北京偶合科技有限公司），氨基钠（玛雅试剂，嘉兴

思诚化工有限公司），十六烷基三甲基溴化铵，苄基

三乙基氯化铵，溴代十六烷基吡啶，异丙醇，异丙

醚，冰醋酸，无水乙醇，以上试剂均为分析纯（AR）。

氯化铵，锌粉等。

2 实验部分

2.1 两步法制备间甲基苯甲脒盐酸盐

此路线合成间甲基苯甲脒盐酸盐的关键点在

于提高第一步合成的中间体化合物间甲基苯脒肟

的合成，不仅节约人力物力，而且可以间接提高目

标化合物的得率[17-18]。为此，先通过单因素考察了

间甲基苯脒肟的常规热效应反应合成法、超声波合

成法、微波催化合成法三种合成方式（表 1），优选得

到最佳的合成方式，再通过正交实验优选出间甲基

苯脒肟的最佳合成条件[19]。得到一定量的间甲基苯

脒肟后，再通过加氢还原反应，得到目标化合物间

甲基苯甲脒盐酸盐。其反应式如下

2.1.1 间甲基苯脒肟的合成

2.1.1.1 间甲基苯脒肟的常规热效应合成方法 称

取 15 g（0.14 mol）无水碳酸钠于 250 ml的三口瓶中，

加入 150 ml蒸馏水，室温下搅拌至完全溶解。然后

按顺序加入 12 g间甲基苯腈（0.10 mol），5 g盐酸羟

胺（0.07 mol），0.4 g的苄基三乙基氯化铵（表面活性

剂）[20-22]，于105℃条件下油浴加热至回流5 h。取样，

与原料间甲基苯腈对照，展开剂为石油醚∶乙酸乙

酯为4:1，薄层分析（TLC），确认反应结束。

后处理：反应结束后，待反应液冷却至室温后

在低温控制仪器中冷却，待其温度降至 0℃，向其滴

加浓盐酸中和使其 pH约为 6[23]，然后用旋蒸减压除

溶剂，残留物放冷后加入适量无水乙醇转移至烧杯

中，室温放置 5 h后，减压抽滤，滤渣用无水乙醇洗

涤 3次，合并滤液并旋至干，得到的固体用异丙醇与

异丙醚进行重结晶，得到白色晶体，过滤后 60℃真

空干燥 3 h，即得目标化合物间甲基苯甲脒盐酸盐。

mp：138~140℃。MS: 151. 1 (M+1)。 1H NMR（500
MHz, DMSO），δ：10.415（s，—OH）；7.364~7.563（d,
4H, Ph—H）；2.540, 2.543, 2.547（s,—CH3）；2.380（s,
2H,—NH2）。

2.1.1.2 间甲基苯脒肟的超声波合成方法 按照

2.1.1.1节称取相应的原料与试剂，然后将反应瓶置

于油浴锅中设定温度为 105℃，XH-2008D计算机智

能温控低温超声波合成萃取仪的超声波探头，放入

反应瓶中。启动 1500 W的超声波作用 3 h[24]。取

样，TLC检测。后处理部分同 2.1.1.1节。

2.1.1.3 间甲基苯脒肟的微波合成方法 按照

2.1.1.1节称取相应的原料与试剂，将反应瓶置于

XH-300UL型计算机微波超声波紫外线组合催化合

成仪中，设定微波功率 600 W，恒定功率，回流温度

105℃，反应 30 min[25]。取样，TLC检测。后处理部分

同2.1.1.1节。

2.1.1.4 合成间甲基苯脒肟的重复实验 重复

2.1.1.3节的微波法合成间甲基苯脒肟实验三次，即

每次均称取原料间甲基苯腈 12 g（0.10 mol），理论上

表1 间甲基苯脒肟的三种合成方式实验结果

Table 1 Experimental results of three synthetic methods
of 3-methyl-benzamidoxime

合成方式

常规热效应

超声波合成

微波合成

间甲基苯脒肟

的实际产量/g
6.34
8.52
12.65

间甲基苯脒肟的

理论产量/g
15.01
15.01
15.01

产率/%
42.23
56.76
84.28

注：产率=（间甲基苯脒肟的实际产量/间甲基苯脒肟的理论产

量）×100%。
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应该生成 0.10 mol的间甲基苯脒肟即 15.01 g，得到

每组产率，并计算平均产率。将得到的间甲基苯脒

肟合并后用作下一步合成间甲基苯甲脒盐酸盐的

原料(表2)。

2.1.2 间甲基苯甲脒盐酸盐的合成 称取自制的

间甲基苯脒肟 15.01 g（0.1 mol），量取异丙醇 40 ml，
冰醋酸 16.5 ml，先后加入到 250 ml的三口瓶中，在

50℃水浴保温反应。称取锌粉14.3 g，分批次加入到

反应瓶中，以防反应太剧烈而发生危险，保温放热

回流 3 h，趁热抽滤。减压除溶剂。残余物溶于无水

乙醚中，在搅拌下滴入适量的氯化氢无水乙醚液[26]，

析出白色固体，过滤后用异丙醇-异丙醚重结晶，缓

慢 地 析 出 白 色 晶 体 12.30 g。 产 率 为 ：(12.30g /
17.01g)×100%=72.31%。mp：184~186℃。MS: 136.1
(M+2)。

两步合成法的总产率为用于合成间甲基苯甲

脒盐酸盐的间甲基苯脒肟的平均产率与间甲基苯

甲 脒 盐 酸 盐 的 产 率 相 乘 ，即 80.28% × 72.31%=
58.05%。

2.2 一锅法制备间甲基苯甲脒盐酸盐

在装有磁力搅拌子、温度计、回流冷凝管中（外

接KOH干燥管）的 250 ml三口瓶中，置入间甲基苯

腈11.7 g(0.1 mol)，100 ml绝对无水乙醇，室温下搅拌

溶解。然后，称取氨基钠 4.1 g，分小批量加入到反

应瓶中。在投入氨基钠过程中，维持温度<38℃。室

温下搅拌反应 16 h后，加入 7 g的氯化铵于反应瓶

中，并在60℃搅拌反应3 h。反应式如下

反应结束后，趁热抽滤，滤液用盐酸调节 pH约

为 1，出现大量白色固体，减压抽滤，滤渣用无水乙

醇洗涤 2次，合并滤液后减压除溶剂至干，然后再将

其用 50 ml无水异丙醇加热回流 0.5 h，趁热抽滤，滤

液在加热条件下滴加异丙醚[27-28]，至开始出现浑浊，

然后再加入少量异丙醇，使其溶液变清，冷却至室

温，慢慢地析出白色结晶 13.30 g。产率为（13.30 g/
17.01 g）× 100%=78.19%。 mp：184~186℃ 。 MS:
136.1(M+2)。
3 结 论

通过对两种不同的方法合成间甲基苯甲脒盐

酸盐的研究，探索了合成该化合物过程中的一些关

键点，并成功得到了目标化合物间甲基苯甲脒盐酸

盐，并通过沸点测定、TLC检测和质谱验证了实验结

果。主要结论如下。

（1）用盐酸羟胺制肟再还原得到脒盐的两步合

成法，文献资料较为丰富，实验条件较成熟，因此本

研究先用两步法合成目标化合物。在此合成方法

中，为了提高总产率，在合成中间体间甲基苯脒肟

时，单因素考察了三种合成方式对其产率的影响，

并优选得到采用微波法合成时，其产率最高为

84.28%，均大于超声合成法和常规热反应合成法。

这可能是由于微波合成法中除了也具有热效应外，

还可以极大地增加极性分子间的有效碰撞，相当于

催化剂的作用，促进两相之间的反应进行[29-32]。因

此，与常规热效应和超声波合成方法相比，微波合

成法对此合成反应的结果影响更大。

（2）一锅法合成间甲基苯甲脒盐酸盐的关键点

是要在接近于绝对无水的条件下进行反应，除了对

所用试剂都进行无水处理外，还要尽可能保证反应

环境的干燥等。一锅法具有操作简便、产率高、安

全、污染小等优点，比较符合绿色合成的要求，且其

产率高于两步合成法，与理论推想结果一致。

（3）实验结果表明：一锅法和两步法各有特点，

一锅法的产率较高 78.19%，但无水条件要求较严

格；两步法的总产率 58.05%，比一锅法低约 20%，但

合成条件较宽松。因此，实际化工生产中，要根据

具体情况选择合适的合成方法。
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微波超声波联用萃取白藜芦醇及其苷的HPLC测定

马密霞 1，2，4，秦宁 3，4，闵清 3，胡文祥 1，4

（1 武汉工程大学化学与环境工程学院， 湖北 武汉 430073； 2 北京联合大学智慧城市学院， 北京 100101； 3 湖北科技学院

药学院， 湖北 咸宁 437100； 4 北京神剑天军医学科学院京东祥鹄微波化学联合实验室， 北京 101601）

摘要： 建立了花生芽和葡萄籽微波超声波联用提取白黎芦醇及其苷的HPLC测定方法。采用高效液相色谱进行

测定，色谱柱为迪马 C18， 流动相为乙腈-水溶液，梯度洗脱，流速 1.0 ml/min，柱温为 30℃，检测波长为 306
nm，进样量为 20 μl。白黎芦醇在 0.343～15.15×103 μg/ml范围内呈良好的线性关系，相关系数R2 = 0.9967；白藜

芦醇苷在 110.712～1774.23×103 μg /ml范围内线性关系良好，相关系数R2 = 0.9993。该方法检测快速、简便、重

现性好，适用于花生芽和葡萄籽中白藜芦醇及其苷的定量分析。

关键词： 微波超声波；萃取；白藜芦醇；药物；色谱；浸取
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Resveratrol and polydatin by microwave-ultrasound extraction and
determination by HPLC
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Abstract: Objective to establish a method for the determination of resveratrol and polydatin in peanut bud and
grape pip extract. High performance liquid chromatography (HPLC) was used. The chromatographic column was Di
Ma C18, the mobile phase was acetonitrile water solution, gradient elution, flow rate 1 ml/min, column temperature
30℃, 306 nm and 20 μl. The linear range of resveratol showed good linear relationship 0.343－15.15×103μg /ml,
R2 = 0.9967. The linear range of polydatin showed good linear relationship 110.712－1774.23×103 μg /ml, R2 =
0.9993. The method is rapid, simple and reproducible, and is suitable for quantitative analysis of resveratrol in
peanut sprouts and grape seeds.
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引 言

1924年,人们首次从虎杖等植物中发现了白藜

芦醇(resveratrol)。1997年,美国首次报道发现食用

花生中含有白藜芦醇［1］,并引发了以花生为材料制

取白藜芦醇的新热潮。中国药典 2005 年版一部

145页收藏记录了虎杖系蓼科属多年生草本植物

Polygonum cuspidatum Sied. et Zucc.的干燥根茎和

根, 其药理作用显著, 具有祛风利湿、散淤定痛、止

咳化痰等功效。其所含的主要功效成分白藜芦醇、

白藜芦醇苷,具有保护心脏、抗血栓、降血脂等药理

作用；还具有抗菌、抗癌、抗炎、抗过敏、抗糖尿病肾

病、自身免疫性疾病等多方面的药理活性[2-11]。研究

表明 , 虎杖、桑葚、葡萄酒、花生芽及花生果仁、果

壳、红衣及其根、茎、叶等部位中均可提取白藜

芦醇［12-18］。

目前,白藜芦醇提取方法主要有溶剂提取、超声

波辅助提取、微波辅助提取法、酶提取法、减压沸腾

提取法等[19-25]；采用微波和超声波联用的方法少见

报道。本文采用微波和超声波组合法从花生芽和

葡萄籽中浸取白藜芦醇的浸膏（含白藜芦醇和白藜

芦醇苷）,通过正交实验,优选从花生芽和葡萄籽中

提取白藜芦醇浸膏的最佳提取工艺, 并以HPLC法

测定所提取的浸膏中白藜芦醇和白藜芦醇苷的含

量。采用一次性进样,以乙腈-水体系为流动相,进
行梯度洗脱,测定过程中无须改变检测波长,直接测

得白藜芦醇和白藜芦醇苷的含量，以期为花生芽和

葡萄籽中白藜芦醇和白藜芦醇苷的提取与含量的

测定提供参考。

1 试剂与材料

1.1 材料

分别将冷藏的花生芽鲜品和新购的葡萄籽洗

净,置于鼓风干燥箱中，于 60℃条件下干燥 24 h，烘
干后粉碎，得到粒度为 0.25 mm的花生芽粉末和葡

萄籽粉末，放至室温后，分别称取两种粉末材料各

16份,每份3 g，备用。

1.2 试剂与试药

甲醇(色谱纯 , 国药集团化学试剂北京有限公

司),乙腈(美国Fisher公司,色谱纯),超纯水，乙醇(分
析纯，国药集团化学试剂北京有限公司)，对照品白

藜芦醇（BWB50047）和白藜芦醇苷(polydatin)购于北

京标准物质网。

1.3 仪器

RIGOL L-3000高效液相色谱仪(北京普源精电

科技有限公司), RIGOL高压恒流泵,紫外可变波长

检测器, Ultra色谱工作站，KQ-5200型数控超声波

清洗器（昆山市超声仪器有限公司），XH-300UL电
脑微波超声波紫外光组合催化合成仪（北京祥鹄科

技发展有限公司）。

2 方法与结果

2.1 色谱条件

色谱分析柱：迪马 C18(250 mm×4.6 mm, 5 μm)。
流动相：乙腈和水。梯度洗脱如表 1所示。检测波

长：306 nm。流速：1.0 ml/min。柱温：30℃。

本文在预实验中将对照品标准溶液于200～500
nm波长范围内进行紫外扫描，在 220～306 nm有多

个吸收峰，选择 306 nm作为检测波长。对照品白藜

芦醇和白藜芦醇苷的保留时间分别为 6.377 min和
3.157 min。

2.2 工作曲线的建立

精密称取白藜芦醇对照品 10.1 mg,用甲醇充分

溶解，定容于 100 ml容量瓶中,加甲醇稀释至刻度，

摇匀，得浓度为 0.101 mg/ml 的白藜芦醇对照品储

备液。

从白藜芦醇储备液中分别精密吸取 0.5、1、5、
10、50 ml标准液,分别置于 100 ml容量瓶中,配制成

浓度为 0.505、1.01、5.05、10.1、50.5 mg/L的对照品

溶液。

精密称取白藜芦醇苷对照品 9.9 mg,用甲醇充

分溶解, 定容于 100 ml容量瓶中, 加甲醇稀释至刻

度,摇匀,得浓度为 0.099 mg/ml的白藜芦醇苷对照

品储备液。

从白藜芦醇苷储备液中分别精密吸取 0.5、1、5、
10、50 ml标准液, 分别置于 100 ml 容量瓶中, 配制

成浓度为 0.495、0.99、4.95、9.9、49.5 mg/L的白藜芦

醇苷对照品溶液。

取以上不同浓度的溶液 , 采用仪器自动进样 ,

表1 梯度洗脱

Table 1 Gradient elution

时间/min
0
7
9
20

乙腈/%
28
72
72
28

水/%
72
28
28
72

流速/ (ml/min)
1.0
1.0
1.0
1.0

梯度类型

6
6
6
1

··125
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每次进样量 20 μl,按上述色谱条件测定各峰面积。

以峰面积积分值为纵坐标( Y),对照品进样量换算为

浓度值为横坐标( X),绘制工作曲线,计算线性回归

方程：白藜芦醇回归方程为 Y =88.608X +45.601,
R2 = 0.9967, 白藜芦醇含量范围为 34.3～15.15×103
μg,在此范围内,白藜芦醇线性关系良好；白藜芦醇

苷的回归方程为 Y= 32.013X + 18.035, R2 = 0.9993,
白藜芦醇苷在 110.712～1774.230 μg含量范围内线

性关系良好[26-31]。

2.3 白藜芦醇及其苷提取工艺的优化

采用微波超声波联用提取花生芽中的白藜芦

醇和白藜芦醇苷，以浸膏得率为评价指标, 通过以

乙醇浓度、提取时间、提取温度L16（43）三因素四水平

的正交实验设计，对 16份样品进行正交实验，结果

见表2和表3。
每组实验分别取烘干的花生芽样品各 3 g，溶剂

用量均为 100 ml，按照正交实验表 3进行。由正交

实验结果可以得到影响花生芽提取得到浸膏以及

从花生芽中提取得到的白藜芦醇和白藜芦醇苷含

量的综合评分的因素间关系为A＞ C ＞ B，最优组

合为A1B1C1。从浸膏得率的结果初步优选出最佳提

取工艺：提取溶剂为 40%乙醇，提取时间为 3.5 min，
提取温度为 70℃；从白藜芦醇及白藜芦醇苷的含量

测定结果来看，最佳提取工艺：提取溶剂选择 40%
乙醇，提取时间为 3.0 min，提取温度为 65℃。因此,
提取时最佳工艺条件：溶剂为 40%乙醇，提取时间

为3.0 min，提取温度为 65℃。

表2 花生芽中白藜芦醇提取的因素水平

Table 2 Factors for extraction of resveratrol in
peanut buds

水平

1
2
3
4

因素

乙醇浓度(A)/%
40
50
60
70

提取时间(B)/min
3.0
3.5
4.0
4.5

提取温度(C)/℃
65
70
75
80

表3 花生芽中白藜芦醇提取正交实验结果

Table 3 Orthogonal test results of resveratrol extraction from peanut buds

实验号

1
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15
16
K1
K2
K3
K4
R

因素

A
1
1
1
1
2
2
2
2
3
3
3
3
4
4
4
4

60.01
29.23
31.35
29.75
0.78

B
1
2
3
4
1
2
3
4
1
2
3
4
1
2
3
4
43.78
38.76
36.81
30.99
12.79

C
1
2
3
4
2
1
4
3
3
4
1
2
4
3
2
1

浸膏质量/g
0.90
1.59
0.76
0.97
0.87
0.80
1.25
1.26
1.33
1.12
1.03
1.00
1.06
0.68
0.97
0.95

42.88
22.29
37.56
30.89
20.59

浸膏得率/%
30.00
53.00
25.33
32.33
29.00
26.67
41.67
42.00
44.33
37.33
34.33
33.33
35.33
22.67
32.33
31.67

浸膏得率评分

22.64
40.00
19.12
24.40
21.89
20.13
31.45
31.70
33.46
28.18
25.91
25.16
26.67
17.11
24.40
23.90

白藜芦醇含量/%
0.4977
0.2932
0.2819
0.0378
0.0328
0.0225
0.0348
0.0076
0.0259
0.0060
0.0486
0.0247
0.0281
0.0900
0.0193
0.0860

白藜芦醇含量评分

60.00
35.35
33.98
4.56
3.95
2.71
4.20
0.92
3.12
0.72
5.86
2.98
3.39
10.85
2.33
10.37

综合评分

82.64
75.35
53.10
28.96
25.84
22.84
35.64
32.61
36.58
28.90
31.77
28.13
30.05
27.96
26.73
34.27

注：文中, n=2，浸膏权重α1=0.4，含量权重α2=0.6；X1为浸膏得率, X2为白藜芦醇含量。最大浸膏得率为：Max(X1)=53.00；最大含量Max(X2)=
0.4977。
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2.4 精密度实验

分别取对照品溶液白藜芦醇（50.5 mg/L）和白

藜芦醇苷（5.05 mg/L），在 2.1节色谱条件下，自动重

复进样 6次，进样体积为 20 μl，进行精密度实验，得

到白藜芦醇的 RSD为 0.94%，测定白藜芦醇苷的

RSD为0.92%，结果见表4。
2.5 重复性实验

取花生芽提取后供试液平行操作 6份，在 2.1节
色谱条件下，进样体积 20 ul，测定白藜芦醇的RSD
为 0.95%。测定白藜芦醇苷的RSD为 1.04%。结果

见表5。
2.6 回收率实验

取已测定含量的供试液 1号溶液，平行操作 6
份，加入白藜芦醇对照品溶液 1 ml（浓度为 0.5

mg/ml），微孔滤膜滤过，按照2.1节色谱条件下，进样

体积 20 μl，测定峰面积,计算加样回收率。结果白

藜芦醇平均加样回收率 98.65%, RSD=1.83%(n=6)。
2.7 样品含量测定

取花生芽和葡萄籽样品液，用孔径 0.45 μm 微

孔滤膜过滤后，吸取一定量（约 2 ml）样品液，移到进

样瓶中，选择自动进样（20 μl），按 2.1节色谱条件重

复测定 3次，以外标法计算样品中白黎芦醇、白黎芦

醇苷的含量，结果见表6。

3 结 论

目前对花生芽和葡萄籽中白藜芦醇或白藜芦

醇苷的测定方法很多，但是有关微波和超声波联用

表6 白藜芦醇含量测定结果
Table 6 Results of resveratrol content determination

花生芽

样品号

1
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15
16

白藜芦醇含量/%
0.4977
0.2932
0.2819
0.0378
0.0328
0.0225
0.0348
0.0076
0.0259
0.0060
0.0486
0.0247
0.0281
0.0900
0.0193
0.0965

平均值/%
0.0967

白藜芦醇苷含量/%
0.1186
0.1153
0.0039
0.0260
0.0340
0.0239
0.0491
0.0213
0.0358
0.0092
0.0856
0.0988
0.0537
0.0913
0.0091
0.0509

平均值/%
0.0519

葡萄籽

白藜芦醇含量/%
2.529
3.187
2.306
0.756
1.859
0.720
1.204
2.091
1.568
2.128
2.334
1.121
1.955
1.232
2.164
1.799

平均值/%
1.810

白藜芦醇苷含量/%
2.609
2.032
1.998
1.987
1.159
1.972
0.969
1.248
1.987
2.264
2.026
1.953
1.943
1.987
1.029
1.872

平均值/%
1.811

表4 精密度实验

Table 4 Precision experiment

产物

白藜芦醇

白藜芦醇苷

峰面积

1
3638.987
113.618

2
3672.407
112.469

3
3682.220
114.125

4
3647.186
110.829

5
3584.484
112.542

6
3652.530
112.634

平均值

3646.302
112.703

RSD/%
0.94
0.92

表 5 重复性实验

Table 5 Repeated experiment

产物

白藜芦醇

白藜芦醇苷

峰面积

1
192.127
587.326

2
194.273
587.926

3
188.896
593.455

4
190.485
592.783

5
193.562
586.344

6
189.500
574.787

平均值

191.640
587.100

RSD/%
0.95
1.04
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的方法提取二者浸膏再测定的方法的报道较少，对

白藜芦醇及其苷同时测定的报道较少。本研究建

立了微波和超声波联用的方法同时提取白藜芦醇

及其苷，并选用 306 nm作为检测波长同时测定，提

高了检测方法的效率和灵敏度；采用乙腈和水作为

流动相，白藜芦醇和白藜芦醇苷与其他化合物达到

基线分离，白藜芦醇和白藜芦醇苷分别在 6.20～
6.377 min和 2.98～3.31 min出峰，快速有效地实现

了检测；采用微波和超声波联用的方法分别从花生

芽和葡萄籽中提取白藜芦醇及其苷的浸膏，得到最

佳提取工艺：提取溶剂 40%乙醇，提取时间 3.0 min，
提取温度 65℃。综上所述，用HPLC检测花生芽和

葡萄籽中白藜芦醇及其苷的含量，具有灵敏、快速

和工艺稳定、经济等特点，可用于花生芽提取液中

白藜芦醇的含量测定以及有效成分提取的质量

控制。
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Abstract  Chemical reaction possibility was described quantitatively for the case of nitrotriazolam preparation with 

2-clonazepam by using the data of two quantum chemical reactivity indices: net electrophilicity index and Wiberg 

bond order. Furthermore, relevant reaction mechanism was derived from the aspect of quantum chemistry. The results 

show that the indices used can quantitatively explain the chemical reactivity and reaction mechanism of the 

nitrotriazolam preparation. To validate the universal applicability of the proposed approach, the authors continued to 

use the quantum chemical reactivity indices to describe some classic chemical reactions, expecting to predict major 

issues related to physical organic chemistry, such as new chemical reactions and their mechanisms.  

Keywords  Density functional theory; Net electrophilicity index; Wiberg bond order; Chemical reactivity; Reaction 

mechanism 

 

1  Introduction 

Nitrotriazolam is a potential high-efficiency sedative and 

hypnotic candidate drug[1], and its research on quantum 

chemistry and physical organic chemistry has received more 

and more attention. According to the usual synthetic principle, 

nitrotriazolam should be synthesized from clonazepam 

(2-chloronitrodipine) and acetylhydrazide. However, the 

experimental facts show that the synthesis yield of this method 

is extremely low and it is difficult to carry out scale production. 

Thus, a method of preparing nitrotriazolium by condensing 

thioclonazepam with acetyl hydrazine has been used to obtain a 

higher yield. Why the yield of the reaction of clonazepam 

before and after the thionation changed so much? In this paper, 

the quantum chemical research method was used to 

quantitatively describe the internal reaction of this synthesis 

reaction process, and the mechanism was derived therefrom. 

Quantum chemical reactivity indices[2—4] are derived from 

density functional theory(DFT)[5—7], with common indices[8] 

including chemical potential(μ), electronegativity(χ), global 

hardness(η), global softness(S), global electrophilicity 

index(ω)[9,10], local hardness[η(r)], local softness[s(r)], and 

chemical potential gradient(Δμ)[11], etc. They are calculated 

based on the energy and properties of molecule that is 

structurally optimized to the ground state, i.e., single point 

energy calculation. Through such calculation, the ground state 

energy and charge distribution of molecule can be obtained. 

There are molecular electron gain and loss processes during 

chemical reactions. If the energy and charge distribution of 

molecule before and after electron gain and loss are calculated 

separately, the relevant reactivity indices, such as Fukui 

function[f(r)][12,13] and net electrophilicity index( m

k )[14] can 

be obtained. The values of these indices are calculated by the 

following formulas: 

    
1

( )
2

I A                      (1) 

1
( )

2
I A                      (2) 

ω=μ2/2η                     (3) 

where I is the vertical ionization potential of molecule,      

I= 1

B

NE  –
B

NE ; A is the affinity potential of the primary electron, 

A=
B

NE – 1

B

NE  . 
B

NE is the ground state energy of structurally 

optimized molecule; 1

B

NE   is the ground state energy of 

molecule losing an electron; 1

B

NE   is the ground state energy 

of molecule gaining an electron. 

Fukui function 
( )

( )
v

r
f r

N

 
   

 is the partial derivative 

of electron density somewhere with respect to total charge 
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number under constant external potential. For an atom, it 

becomes the condensed Fukui function fk
α. Where k denotes the 

atom and its atomic number; α is the sign symbol, with the plus 

sign indicating a condensed electrophilicity Fukui function   

fk
+. The minus sign indicating a condensed nucleophilicity 

Fukui function fk
–, and fk

+= N

kq – 1N

kq   represents the ―What 

happens to the charge of the kth atom when the molecule gains 

an electron‖, and its physical meaning is the sensitivity of the 

kth atom to the nucleophile attack, which reflects the kth atom‘s 

electrophilic property. fk
–= 1N

kq  – N

kq  represents the ―What 

happens to the charge of the kth atom when the molecule loses 

an electron‖, and its physical meaning is the sensitivity of the 

kth atom to the electrophile attack, which reflects the kth atom‘s 

nucleophilic property. Every atom in the molecule is both 

electrophilic and nucleophilic. Hence, the condensed Fukui 

function representing atomic net electrophilicity is kf
 =fk

+– 

fk
–. If 

kf
  is positive, it means electrophilic; if 

kf
  is 

negative, it means nucleophilic. In the aforementioned 

equations, q denotes the charge value; N

kq  denotes the charge 

value of the kth atom in a neutral molecule; 1N

kq   denotes the 

charge value of the kth atom in the molecule after losing an 

electron; and 1N

kq   denotes the charge value of the kth atom in 

the molecule after gaining an electron. 

Although the possibility of qualitatively or quantitatively 

describing chemical reactions with chemical reactivity indices 

has been recognized, there remains no consensus, on which 

reactivity index can more accurately reflect the reaction process. 

Parameters like energy, frontier orbital, hardness, softness and 

Fukui function are often used to describe the chemical reaction 

problem. The condensed Fukui function obtains the 

electrophilic or nucleophilic property of each atom based on the 

charge distribution in molecule. Nevertheless, on the one hand, 

the atoms in the molecule are both electrophilic and 

nucleophilic, rather than either/or. On the other hand, the Fukui 

function is unable to reflect the electrophilicity or 

nucleophilicity of the entire molecule. Accordingly, 

Padmanabhan et al.[14] proposed the concept of Multiphilic 

index, describing the electrophilic or nucleophilic ability of 

each atom in the molecule using the product of the molecular 

electrophilicity index ω and the condensed net electrophilicity 

Fukui function or the net nucleophilicity index of atoms in the 

molecule. That is, k kf      is the net electrophilicity 

index. Obviously, the net electrophilicity index is more 

physically meaningful and accurate than the condensed Fukui 

function since it encompasses the properties of the entire 

molecule. To this end, this article intends to use the net 

electrophilicity index to quantitatively describe the reaction 

process of nitrotriazolam preparation with 2-clonazepam. 

According to the above principle, we can obtain the 

ground state molecule through molecular structure optimization 

by quantum chemical computation, and then derive the single 

point energies of neutral molecule, molecule gaining an 

electron and that losing an electron 
B

NE , 1

B

NE   and 1

B

NE  , 

respectively, under the ground state molecular condition; as 

well as the corresponding atomic charge values N

kq , 1N

kq   

and 1N

kq  . 

In this study, the net electrophilicity index m

k  and 

Wiberg bond order of each atom in various reactants, 

intermediates and other compounds were obtained through 

molecular simulation and quantum chemical computation for 

the case of nitrotriazolam preparation with 2-clonazepam and 

acetylhydrazine. The chemical reaction possibilities were 

analyzed based on the quantitative reactivity data, and the 

reaction mechanisms were derived through analysis and 

reasoning with these quantitative data. 

The undermentioned computations were completed on a 

PC with a 3.30 GHz core, an 8 GB memory and a 64-bit 

Windows operating system. GaussView 5.0 software was used 

for molecular modeling, while Gaussian 09 program[15] was 

used to perform the quantum chemical calculation. 

DFT/B3LYP/6-311++g(2d,2p)/NBO/gas basis set was adopted 

in calculating the the ground state energy 
BE  of neutral 

molecule, molecule losing an electron and that gaining an 

electron molecule, as well as the corresponding atomic charge 

value described by the natural bond orbital(NBO) charge 

population number and the Wiberg bond order[obtained in the 

‗Wiberg bond index matrix in the NBO basis‘ of the Gaussian 

09 output file(.log)]. Afterwards, the 
k
  values were 

calculated by the aforementioned formulas based on the 

relevant obtained data. 

2  Possibility of Studying Chemical 
Reactions with Net Electrophilicity Index 

To quantitatively describe the possibility of studying 

chemical reactions with the net electrophilicity index,      

the quantum chemical calculation was applied to obtain the  

net electrophilicity index ( )k
 of atoms involved in the 

nitrotriazolam preparation by reaction between 2-clonazepam 

and acetylhydrazine, and its chemical possibility was 

investigated. 

Nitrazolam was prepared by reacting 2-clonazepam with 

acetylhydrazine using the following chemical synthetic method 

shown in Scheme 1. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Scheme 1  Synthesis of nitrotriazolam with 

2-clonazepam and acetylhydrazine 

There are two methods of preparing nitrotriazolam 

through the reaction between 2-clonazepam and         
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acetylhydrazine. One is the direct method, where 

2-clonazepam(I) reacts directly with acetylhydrazine to form 

nitrotriazolam(III). This reaction, however, yields only trace 

amounts of product actually. The other is the indirect method, 

where the 2-clonazepam(I) is thiolated with Lawesson‘s reagent 

to form thio-2-clonazepam(II) prior to reacting with acetylhy-

drazine to produce nitrotriazolam(III). This approach can attain 

a yield of over 40%. To explore their reaction, we analyzed and 

clarified this chemical process from the quantum chemistry 

perspective. 

In this article, the quantum chemical reactivity index,   

i.e., net electrophilicity index(
k
 ), was used to quantitatively 

describe the chemical reaction process of nitrotriazolam 

preparation with 2-clonazepam and acetylhydrazine(Table S1, 

see the Electronic Supplementary Material of this paper). First 

of all, molecular simulation and net electrophilicity index cal-

culation were carried out on three molecules of acetylhydrazine, 

2-clonazepam(I)(Table S2, see the Electronic Supplementary 

Material of this paper) and thio-2-clonazepam(II)(Table S3, see 

the Electronic Supplementary Material of this paper) to obtain 

relevant values(Fig.1 and Fig.2). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
        
Fig.1  Molecular model and net electrophilicity 

index of acetylhydrazine 

The calculations revealed that C5 =0.00471, positive, 

electrophilic; O6 = –0.02410, negative, strongly nucleophilic; 

N9 = –0.00219, negative, nucleophilic; and ±

H10,H11 = 

0.00123, positive, electrophilic. These indicate that 

acetylhydrazine contains both electrophilic and nucleophilic 

groups. 

As for 2-clonazepam, O20 = –0.00371, N12 = 

–0.01211, negative, nucleophilic; and C11 =0.00392, posi-

tive, electrophilic. Regarding thio-2-clonazepam, S20 = 

–0.03372, N12 = –0.00930, negative, nucleophilic; and 

C11 =0.00618, positive, electrophilic. These indicate that 

these two compounds contain both electrophilic and nucleo-

philic groups as well. 

There are two possibilities for the reaction of acetylhydra-

zine with the 2-clonazepam before and after thiolation. One is 

the attack of non-thiolated and thiolated 2-clonazepam‘s 

C11( C11 =0.00392 and C11 =0.00618) by the acetylhydra-

zine‘s N9( N9 = –0.00219); and the other is the attack of 

non-thiolated and thiolated 2-clonazepam‘s N12( N12 =    

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig.2  Molecular models and net electrophilicity 

indices of 2-clonazepam before(A) and   

after(B) thiolation 

–0.01211 and N12 = –0.00930). In the former scenario, the 

net electrophilicity index of thio-2-clonazepam C11 is greater 

than the 2-clonazepam, and the thio-2-clonazepam S20 exhibits 

a more negative net electrophilicity index than the 

2-clonazepam O20. These suggest that thio-2-clonazepam can 

more easily bind to protons(acetylhydrazine ±

H10,H11 = 

0.00123) to activate C11, which is thus more reactive than the 

2-clonazepam. In the latter scenario, although the net electro-

philicity index for N12 of thio-2-clonazepam is less than the 

2-clonazepam, its H13 is positive( H13 = 0.00108), which can 

bind to the O6 of acetylhydrazine( O6 = –0.02410) to activate 

the acetylhydrazine‘s C5, and is thus more conducive to the 

reaction. Based on the analysis of the above two scenarios, 

thio-2-clonazepam is considered more reactive than the 

2-clonazepam. Experiment proves that the reaction yield  

between thio-2-clonazepam and acetylhydrazine can reach over 

40%, while under the same conditions, direct reaction of 

2-clonazepam with acetylhydrazine yields merely traces of 

product. 

3  Derivation of Chemical Mechanisms 
Using Net Electrophilicity Index and 
Wiberg Bond Order 

In this article, quantum chemical approach was applied to 

derive the chemical reaction mechanisms for nitrotriazolam   

synthesis with thio-2-clonazepam and acetylhydrazine.     

The chemical reactivity between thio-2-clonazepam and   
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acetylhydrazine was analyzed and clarified. The fact is that 

both acetylhydrazine and thio-2-clonazepam contain not only a 

nucleophilic amino group with lone pair electrons, but also   

an electrophilic carbonyl or thiocarbonyl group. So is it      

acetylhydrazine N9 attacking the C11 of thio-2-clonazepam, or 

thio-2-clonazepam N12 attacking the C5 of acetylhydrazine? 

To figure out this, we attempted to derive the reaction     

mechanisms separately based on these two possible chemical 

reactions. Meanwhile, we performed the quantum chemical 

calculation based on possible reaction intermediates or 

processes to acquire the net electrophilicity index and Wiberg 

bond order data, and made analysis according to the relevant 

data. Reaction mechanism 1 for nitrotriazolam synthesis is 

shown in Scheme 2. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Scheme 2  Reaction mechanism 1 for nitrotriazolam synthesis 

Analysis of mechanism 1: initially, the strongly nucleo-

philic A-II compound‘s S20 atom( S20 = –0.03372, nucleo-

philic) and the acetylhydrazine‘s H11 or H12(
±

H10,H11 = 

0.00123, electrophilic) cause protonation of S and form S—H 

bond, thereby enhancing the electrophilic property of 

C11( C11 =0.12572) greatly. As a result, the electron-rich 

acetylhydrazine‘s N9 atom( N9 = –0.00219, nucleophilic) is 

bonded to the electron-deficient A-II compound‘s C11( C11 = 

0.00618, electrophilic). In the meanwhile, another H of acetyl-

hydrazine‘s N9 bonds with S, which loses a molecule of H2S 

under the thermal effect to form an intermediate A-MID  

(Table S4, see the Electronic Supplementary Material of this 

paper). Then, the strongly nucleophilic acetylhydrazine‘s O 

atom  attacks the H13(
S20 , electrophilic) of A-II to cause 

cleavage of the weak N12—H13 bond(Wiberg bond order= 

0.6693, which is small, so the N—H bond is easily cleaved) to 

form the O—H bond, thus greatly enhancing the electrophilici-

ty of C11. At this time, the electron-rich A-II‘s N12 attacks the 

electron-deficient former acetylcarbonyl C5 position to form a 

C—N bond, thereby leading to cyclization. In the meantime, 

one molecule of H2O is lost under the thermal effect, hence 

completing the synthesis of target compound A-III. Reaction 

mechanism 2 for nitrotriazolam synthesis is shown in    

Scheme 3. 

Analysis of mechanism 2: initially, the strongly      

nucleophilic acetylhydrazine‘s O6( O6 = –0.02410, nucleo-

philic) and the B-II‘s H13( H13 =0.00108, electrophilic) cause 

 

 

 

 

 

 

 

 

Scheme 3  Reaction mechanism 2 for nitrotriazolam synthesis 
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protonation of O and form O—H bond, thereby enhancing   

the electrophilic property of acetylhydrazine‘s C5 greatly. As  

a result, the electron-rich B-II‘s N9 atom(
N9 = –0.00219,  

nucleophilic) is bonded to the electron-deficient compound‘s 

C11(
C11 = 0.00618, electrophilic). Then, under the thermal 

effect, one molecule of H2O is lost to form an intermediate 

B-MID(Fig.3 and Table S5, see the Electronic Supplementary 

Material of this paper). Totally different from the A-MID in 

mechanism 1, the S20 of B-MID possesses electrophilicity 

(
S20 =0.00265, electrophilic) at this time, while the H atom 

of acetylhydrazine exhibits nucleophilicity(
H
 = –0.00223, 

nucleophilic). However, formation of S—H bond is impossible 

since the acetylhydrazine‘s N—H bond is rather strong and 

hardly cleaved(Wiberg bond order=0.8092), so is the optimiza-

tion of the electrophilic  property of B-MID‘s C11. As a result, 

the cyclization reaction is unable to continue. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
    

Fig.3  Molecular models and net electrophilicity 

indices(partial atoms) of A-MID(A) and 

B-MID(B) 

Analysis based on the above quantum chemical reactivity 

indices concludes that thiolation facilitates the reaction of 

2-clonazepam with acetylhydrazine and nitrotriazolam is pre-

pared with thio-2-clonazepam and acetylhydrazine according to 

the reaction mechanism 1. 

4  Experimental 

4.1  Synthesis of Thioclonazepam
 

In a 250 mL three-necked flask with a thermometer and a 

reflux condenser, 1.9 g(0.006 mol) of 2-clonazepam, 1.2 g 

(0.003 mol) of Lawesson‘s reagent and 80 mL of anhydrous 

toluene were added, stirred magnetically, and heated to reflux 

under nitrogen atmosphere. The heating was stopped after 0.5 h 

of reaction. After cooling, the solvent was evaporated off with a 

rotary evaporator. The crude product was dissolved in dichlo-

romethane, washed sequentially with saturated sodium carbo-

nate(20 mL×2) and saturated sodium chloride(50 mL×3), and 

the organic phase was dried overnight with anhydrous magne-

sium sulfate. After filtration, the solvent was rotary evaporated, 

and the residue was recrystallized from ethanol to give a bright 

yellow thioclonazepam crystal(0.8 g), with a yield of 40%, and 

m. p. of 210—212 °C. 
1H NMR(500 MHz, DMSO), δ: 11.30(s, 1H), 8.38(dd, 1H), 

7.75(d, 1H), 7.66(dd, 1H), 7.58—7.48(m, 3H), 7.50(d, 2H), 

3.75(s, 1H).  

MS(ESI), m/z calcd. for C15H10N3O2: 331.1, found 

[M+H]+ 332.1. 

4.2  Synthesis of Nitrazolam 

In a 250 mL three-necked flask with a thermometer and a 

reflux condenser, 0.8 g(0.0024 mol) of thioclonazepam, 0.48 g 

(0.0065 mol) of acetylhydrazine and 30 mL of anhydrous 

n-butanol were added, stirred magnetically and heated to reflux 

under nitrogen atmosphere. The heating was terminated after  

3 h of reaction. After cooling, the solvent was rotary evaporated. 

The crude product was dissolved in dichloromethane, washed 

with saturated sodium chloride(20 mL× 2), followed by drying 

of the organic phase over anhydrous magnesium sulfate over-

night. After filtration and rotary evaporation of solvent, the 

resulting oily substance was purified by silica gel column 

chromatography with a methylene chloride/methanol developer 

(V/V=20:1). Fractions with Rf=0.15 were collected, and   

recrystallized from ethanol to give 0.66 g of yellow 

nitrotriazolam crystals, with a yield of 78%, and m. p. of 

231—233 °C. 
1H NMR(500 MHz, DMSO), δ: 8.57(dd, J=8.8, 2.3 Hz, 

1H), 8.17(dd, J=19.9, 8.8 Hz, 1H), 7.89(d, J=2.4 Hz, 1H), 

7.73(dd, J=5.5, 3.3 Hz, 1H), 7.56—7.53(m, 2H), 7.49(dd, J=5.6, 

3.3 Hz, 1H), 5.35(d, J=13.1 Hz, 1H), 4.40(d, J=13.1 Hz, 1H), 

2.66(s, 3H).  
13C NMR(500 MHz, DMSO-d6), δ: 26.30, 57.03, 120.31, 

121.25, 123.46, 125.31, 126.58, 130.58, 132.90, 137.41, 141.00, 

142.23, 145.07, 147.70, 149.77, 149.87, 172.28.  

MS(ESI), m/z calcd. for C17H12N5O2: 353.1, found 

[M+H]+ 354.8. 

5  Conclusions 

In this article, a potent hypnotic agent nitrotriazolam was 

synthesized through five-step reactions. The traditional heating 

procedure in the synthesis of intermediate 2-chloro-N-[2-(2- 

chloro)-4-nitrophenyl]acetamide was replaced by microwave 

chemistry technique, which shortened the reaction time 

considerably, saved the cost, and made the reaction greener. 

The chemical synthesis process of nitrotriazolam with 

2-clonazepam was described quantitatively by using the 

reactivity indices obtained through quantum chemical 

271



6  Chem. Res. Chinese Universities  

 

calculations, including the net electrophilicity index and the 

Wiberg bond order. Furthermore, relevant reaction mechanisms 

were derived based on the quantum chemistry data. The results 

revealed that the use of above quantum chemical reactivity 

indices allowed quantitative or semi-quantitative explanation of 

the chemical reactivity and derivation of the reaction 

mechanisms. On these basis, to validate the applicability of the 

proposed approach, the authors continued to explore some 

typical chemical reactions like Micheal addition, Friedel-Crafts 

reaction and Dieckmann condensation reaction, expecting to 

quantitatively or semi-quantitatively elucidate their reaction 

mechanisms and other major issues related to physical organic 

chemistry. 

 

Electronic Supplementary Material 

Supplementary material is available in the online version 

of this article at http://dx.doi.org/10.1007/s40242-019-8339-7. 
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1 

《微波化学》创刊词 
——唯有微波可壮志 敢教化学换新天 

热烈祝贺国际学术期刊《微波化学》在共和国诞辰 68 周年之际正式创刊了！这是国内外科技界

的一件好事！在《微波化学》筹备过程中，编辑部借会议午餐后的一点空隙时间，采访了我国有机微

波化学的开拓者、我军知名航天军事医药学专家、战略支援部队航天系统部研究员、北京神剑天军医

学科学院院长、北京市特聘教授胡文祥博士，主要求教了三个问题，胡教授的睿智、壮逸和认真，的

确是耳听为虚，眼见为实。现摘录如下。 

(一) 20 世纪 80 年代，听说您在国际上首次把微波用于有机化学反应，可否向您请教一下微波化学的

核心技术吗? 

胡教授说：微波化学是人们对微波场与化学分子相互作用深入研究基础上发展起来的，是根据麦

克斯韦电磁场方程和电磁波理论、凝聚态物理、电介质物理、等离子体物理和物质结构理论及化学基

本原理，利用现代微波技术来研究物质分子在微波场作用下的物理和化学行为的一门新兴科学。 

微波在国防军事、通信、医学、工农业生产，甚至宇宙起源(微波背景辐射)研究等诸多领域都发

挥了愈来愈重要的作用。在半个多世纪以前，微波在化学领域的神奇作用还不被人们所掌握。微波可

以作用于气液固三种状态的物质分子，可以加速反应速度，降低反应活化能，减少副产物的生成(接

近绿色化学的目标)，提高反应产率，甚至可以触发新的反应通道，使难以发生的化学反应顺利完成，

在化学及其相关领域发挥愈来愈重要的作用。 

(二) 微波化学技术方法已在相关各分支领域中得到了广泛应用，请您详细介绍一下有关情况。 

胡教授讲：通常意义的微波化学是指微波场直接作用于凝聚态物质分子体系，从而促进或改变各

类化学反应。广义微波化学除了上述通常的微波化学外，还包括微波作用气态分子诱导产生等离子体，

形成了一门独立的分支——微波等离子体化学。 

微波等离子体化学始于 1952 年，当时 H. P. Broida 等用形成微波等离子体的办法以发射光谱法测

定了氢–氚混合气体中氚同位素的含量，后来他们又将这一技术用于氮的稳定同位素的分析。 
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2 

微波技术在化学中的应用逐渐遍及化学的每一个分支领域，微波等离子体化学、微波无机合成化

学、微波分析化学、微波有机合成化学等分支学科分别于 20 世纪 50 年代、60 年代、70 年代和 80 年

代逐渐形成。 

微波无机合成化学则是 20 世纪 60 年代以后的事，其中最成功的事例是应用微波等离子用于金刚

石、多晶硅、氮化硼等超硬材料，有机导电膜，超细纳米粉体材料，蓝色激光材料 c-GaN，单重激发

态氧 1O2的合成；高分子材料的表面修饰和微电子材料的加工等。微波在无机固相反应中的应用是近

年来迅速发展的一个新领域。现已广泛应用于陶瓷材料(包括超导材料)的烧结，固体快离子导体、超

细纳米粉体材料、沸石分子筛的合成等。 

微波分析化学是 1974 年 J. A. Hesek 等首先利用微波炉进行样品烘干。次年，有人用它作生物样

品的微波消解取得了很大成功。现在微波消解这一技术已经商品化，其标准方法广泛用于各类分析样

品的前处理。 

微波有机化学发展的稍微晚一些。微波用于有机合成化学始于 1985 年，当时胡文祥正在中国科

学院上海有机化学研究所攻读博士学位，有的反应需要很长时间才能完成，因此胡文祥尝试用微波仪进

行有机磷酸酯合成及水解反应，获得了较好结果。1986 年法国学者 R. Gedye 等在微波炉内进行酯化、

水解、氧化和亲核取代反应及 R. J. Giguere 等对蒽与马来酸二甲酯的 Diels-Alder 环加成反应的研究，

此后在有机化合物的几十类合成反应中均取得了很大成功，30 多年来，有机微波化学的发展如火如荼。 

在物理化学催化剂研究领域，由于 Al2O3和 SiO2等无机载体不吸收微波，微波可直接传送到负载

与载体表面的催化剂上并使吸附其上的羟基、水、有机物分子激活，从而加速化学反应的进行。已研

究过的催化反应最有名的有甲烷合成高级烃类、光合作用的模拟和酸气污染物的去除等。 

此外，微波技术除了在上述传统化学各分支领域的应用外，还在冶金化工、采油、炼油化工、医

药化工、环境化学、农业与食品化学、军事化学、地球化学、天体化学等许多领域均得到了广泛应用，

取得了很多令人瞩目的成就。 

据我们了解，我国微波化学仪器研发领域正在赶超美欧先进水平。我国第一台微波有机合成装置

是在恽榴红教授支持下，胡文祥于 1990 年前后主持研制成功，该项目得到了国家自然科学青年基金

的资助，1997 年获得国家专利。我国微波化学的开拓者——北京祥鹄科技发展有限公司成功研制的第

一台祥鹄微波合成萃取仪为清华大学赵玉芬院士购置，第一篇论文发表在美国权威的有机化学杂志上，
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并被评为热点论文。10 多年来，全国 1000 多所高校包括北大、清华、澳门大学及 500 多所科研院所

包括中科院诸多研究所及美国、日本和南非的一些大学和研究机构均使用祥鹄微波化学系列仪器，从

事科研工作，发表中英文学术论文 2000 余篇，有力推动了相关领域的科技进步！北京祥鹄科技发展

有限公司因此荣获了 2015 年度中国产学研合作创新成果一等奖，成为振兴我国民族微波化学产业的

一面旗帜。 

(三) 站在新的起点上，请您展望一下微波化学的未来发展前景。 

胡教授深情地告诉我们：唯有微波可壮志，敢教化学换新天。不知谁说的，过去的科学在世界里，

现在的世界在科学里。科技无处不在，科技无所不能。微波化学技术正在广泛地应用于从无机反应到

有机反应，从医药化工到食品化工，从简单分子反应到复杂生命过程的各个相关领域。以北京祥鹄科

技发展有限公司为代表的一批微波化学仪器及其组合仪器研发者与制造者，正前行在振兴我国民族微

波化学产业的康庄大道上。人们有理由期望，科研人员将更加关注科技突破性、创新独特性和使用可

靠性，研发出更为先进的技术和产品。微波化学技术发展前景十分诱人，随着微波化学及其相关仪器

工业一日千里的发展，相关科研和产业领域面貌必将换羽新生、焕然一新。 

胡文祥教授精彩述评的应有之义，不正是《微波化学》所要担当的历史使命吗？《微波化学》不

仅为相关科技人员和广大高校师生提供沟通交流的平台，而且可以吸引更多的人喜爱、研究、发展和

壮大微波化学。我们对她的未来充满信心，因为大家的支持、期待，因为我们一直在努力，因为前方

风景如画！是为创刊词！ 
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Abstract: In this paper, the application of microwave assisted extraction in natural product in recent 
years has been reviewed and compared with the traditional extraction method. The natural products 
involved including flavonoids, alkaloids, polysaccharides, organic acids, volatile oils, polyphenols 
and pigment. 
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微波萃取技术在天然产物提取中的应用 

韩  谢 1,2，吴元欣 1，邵开元 2，胡文祥 1,2,3 

1武汉工程大学化工与制药学院，湖北 武汉 
2北京神剑天军医学科学院华北祥鹄微波化学联合实验室，北京 
3中国人民解放军战略支援部队航天系统部，北京 
 
 
摘  要：本文对近些年来微波萃取技术在天然产物有效成分提取中的应用进行了综述，比较了其与传

统浸提法的区别，所涉及的天然产物包括黄酮、生物碱、多糖、有机酸、挥发油、多酚和色素等。 
 
关键词：微波萃取，天然产物，有效成分 

1. 引言 

微波萃取技术(microwave assisted extraction, MAE)是一种利用微波辐射从被提取物中获得目标成

分的技术方法，由 1986 年 Glanzler [1]首次提出，最开始只是应用于使种子、土壤、饲料中各种类型

化合物得到分离，由于其具有试剂用量少，节能无污染，加热均匀且加热效率高，萃取效率高等优点，

目前微波萃取已经开始频繁应用于天然药物提取、环境分析、化学分析以及石油化工等领域。其主要

原理是采用频率在 300 兆赫至 300 千兆赫的电磁波穿透萃取介质到达物料内部，使植物细胞内部温度

急剧上升，使其内部压力超过其承受压力导致细胞破裂，目标成分从细胞内流出，溶解于萃取介质，

从而达到萃取目的。 
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目前，微波萃取用于天然产物成分提取的报道已不断出现，涉及到黄酮类、生物碱、多糖、有机

酸、挥发油、多酚及色素等生物活性成分。 

2. 微波萃取的应用 

1) 黄酮类 

黄酮类物质广泛存在于自然界的植物和浆果中，可以改善血液循环，降低胆固醇，也是一种很强

的抗氧剂，可以有效的清除体内的氧自由基，从而阻止细胞衰老退化。因此黄酮类有效成分的提取一

直在天然产物提取中占据重要领地。朱沛沛等[2]采用乙醇为提取剂，通过正交试验得到最佳提取工艺：

颗粒度 60 目、乙醇体积分数 60%、微波功率 300 W、时间 150 s、料液比 40:1 (mL/g)、温度 50℃，在

此条件下总黄酮提取率为 17.2077%，相比采用常规醇提法所需要的 2 小时[3]时间上有了大幅度的缩

短。刘峙嵘等[4]通过微波法提取银杏叶黄酮类化合物与传统乙醇水溶液提取效果进行对照，微波辐射

5 min 后抽提 1.5 h 即可使产率提升 2.2 倍，大大提高了提取率。韩伟等[5]采用表面活性剂协同微波法

提取布渣叶中总黄酮，结果与传统热回流法相比，提取时间由 30 min 缩短为 2.5 min，总黄酮得率提

高了 26%，此方法工艺简单提取效率高，是一种较为理想的提取工艺。张玉香等[6]采用响应面分析法

优化蓝莓叶黄酮的微波提取工艺，得出最佳工艺条件：提取温度 72℃，乙醇体积分数 64%，微波功

率 456 W，此时提取率为 4.232%，并确定提取液乙醇体积分数、温度和微波功率为黄酮提取率关键因

数，且乙醇体积分数为影响最大因素。郑成等[7]利用微波辅助大规模提取藤茶中二氢杨梅素，相比常

规热提法、浸泡提取法以及超临界萃取法等方法，其设备简单、适用范围广且效率高，是一类具有良

好发展前景的萃取分离方法。 

2) 生物碱类 

生物碱类是一类含氮的复杂结构有机化合物，是中草药中重要的有效成分之一，具有非常广泛的

医用价值。赵二瑾等[8]利用微波法对黄连中黄连素进行提取研究，得出最优条件为：时间 4 分钟，硫

酸浓度 0.06 M，辐射功率为中火，料液比 1:80 (g/mL)，此时提取率为 45.9%，相比传统石灰乳法、索

氏提取法、有机溶剂法等提高约 35%左右，且提取时间短，后处理简单。施帅等[9]采用相应面法优化

微波辅助提取芋头生物碱工艺，确定了最佳工艺为功率 350 W、时间 2 h、料液比 1:15 (g/mL)、温度

60℃，为芋头生物碱的进一步分离纯化及药用研究提供了很大的科学参考。何龙等[10]分别采用浸渍

法、微波法、浸渍与微波法联用考察了茶叶中生物碱的提取效果，结果证明浸渍与微波辐射联用法效
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果最好，所提取生物碱中的咖啡碱具有增强大脑皮质兴奋程度、令人愉悦、减少疲劳等生理功能。 

3) 多糖类 

多糖类在自然界分布广泛，是一类分子结构复杂的糖类物质，是构成生命的四大基本物质之一。

刘丹赤等[11]采用微波辅助提取双孢菇多糖，通过单因素实验和正交实验得到其最佳工艺条件，提取

率可达到 4.11%，并得出提取时间对提取率影响最大，而微波强度影响最小的结论。朱盛林等[12]采

用相应曲面法优化微波提取附子多糖的工艺，以提取时间、提取温度以及料液比三个因素进行

Box-Benheken 中心组合设计，在提取时间为 10 min 时即可达到最佳产率，大大高于传统煎煮法所能

达到的提取率。分析原因认为，由于附子多糖是一种水溶性化合物，传统法会导致多糖部分水解，降

低其产率，而微波萃取法不仅产率高，工艺复杂性降低，消耗时间也大大减少，这为未来附子多糖生

物利用以及产业化奠定了理论基础。宋海燕等[13]采用超声波–微波协同萃取北五味子多糖，用正交试

验优化工艺，结果表明：在温度 80℃，时间 80 min，功率 600 W，料液比 1:40 (g/mL)时可以达到最

大提取率 11.68%，与传统回流法相比，此工艺充分利用了超声波振动的空化作用和微波的高能作用，

萃取时间短，能耗低且产率高，证明超声波–微波协同对于北五味子多糖萃取有一定作用。GJ Swamy

等[14]分别采用连续和间歇的微波辅助提取技术从香蕉果皮中提取果胶，结果表明采用不同方法下的

最高产率有所差异。江燕等[15]在提取灵芝孢子粉中多糖时将微波与常规方法结合，先采用微波软化

孢子粉，破坏其坚硬的孢子壁，再使用常规方法提取其多糖有效成分。 

4) 有机酸类 

有机酸类主要分布于中草药(例如乌梅、五味子、覆盆子等)的叶、根以及果实之中。郭锦棠等[16]

研究不同方法提取甘草酸的最佳工艺，发现微波提取 8 min 可以达到普通索氏提取法 3 h 的效果，速

率有了大大提升，证明微波对于有机酸的萃取有明显作用。张应鹏等[17]采用响应曲面法优化微波提

取甘草酸工艺研究，与传统数理统计法相比，响应曲面法更加经济、试验次数更少、时间更短，最优

条件为：时间 130 s，功率 400 W，料液比 1:14 (g/mL)，此时提取率可以达到 5.36%，为未来甘草酸的

生物利用以及经济价值提供了理论基础。 

5) 挥发油类 

挥发油又称精油，是存在于植物中的一类具有芳香气味的挥发性油状物质的总称，其组分比较复

杂，从中草药中提取的挥发油大多具有发汗、理气、止痛、抑菌、矫味等作用。鲁建江等[18]首次采
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用微波萃取佩兰中挥发油成分，与常规回流方法条件相同下置于微波反应器中，反应 20 min 后即可超

过常规方法 5 h 所达到的最大收率，反应速度大大提升，收率明显增高，从而证明微波对于挥发油成

分萃取有一定促进作用。邹小兵等[19]将单向阀应用于微波提取中，配合真空泵使用，保证提取时系

统内无氧环境，使挥发油避免被氧化，结果证明在无氧条件下所提取的挥发油中烯类物质含量高于普

通微波提取方法，含氧化合物含量为 45.53%，低于普通微波萃取法 62.38%，从而证明此优化方法在

保证提取速率的条件下对提取物品质有了一定的提高，为将来生物利用化和大规模工业化提供了良好

的理论指导。商学兵等[20]将超声波与微波结合使用萃取白蔻豆挥发油，采用响应面法以料液比、微

波时间和微波功率因素建立数学模型，得到最佳工艺条件：料液比 9.9 mL/g、微波提取时间 154 s、微

波提取功率 286 W，此时提取得率 2.67%，与理论值 2.61%基本一致。 

6) 多酚类 

植物多酚(Plant Polyphenol)是一类广泛存在于植物体内的多元酚化合物，在维管植物中的含量仅

次于纤维素、半纤维素和木质素，广泛存在于植物的皮、根、叶、果中，目前发现多酚的抗氧化作用

可以对于一些例如心血管病、癌症等慢性病具有一定的预防作用。李志洲等[21]采用微波萃取提子皮

中多酚类物质，用正交试验分析其结果发现料液比对提取率影响最大，其次是提取时间，微波功率对

于实验影响最小，最佳提取条件为：料液比 1:7.5 (g/mL)，微波功率 500 W，提取温度 50℃，提取时

间 6 min，在此最佳条件下，提取率可达到 0.8214 GAEmg/g，此实验证明微波对于植物多酚的提取有

一定应用价值。武启骞等[22]将超声波与微波结合使用，原料加入酸化后提取剂，首先置入超声波提

取 10~120 min，分离出产物再置于微波下辐射 1~3 min，得到最终产物。此方法与原先传统回流法相

比，增大了植物多酚的提取率，溶剂用量更少，且优化了提取液配方，通过结合超声波与微波创造了

一种新的提取植物多酚的方法。 

7) 色素类 

天然色素是一类从动物和植物组织以及微生物中提取的色素，其中植物性着色剂占大多数。天然

色素不仅具有给食品着色的作用，而且相当部分具有生理活性，例如来源于葡萄皮中花青素可以降低

心脏病风险，来源于接骨木果中花青素可以抵抗流感病毒，类胡萝卜素则是一种人类必需摄入营养。

姚中铭等[23]对栀子黄色素提取工艺进行了研究，比较改进后的传统浸提工艺与微波法工艺发现：在

微波功率 210 W 时，提取 80 s 后产率即可达到 98.2%，高于常规浸提法 2 h 所达到的产率 92.1%。相

比常规法耗时多，效率低，品质低，操作复杂的诸多缺点和不便，微波法具有色素产率高、色价高、
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节省溶剂、节省时间、设备简单等优点，在天然色素的提取中具有广阔的应用前景。黎彧等[24]采用

表面活性剂协同微波提取紫背天葵色素，在微波功率 464 W 时，提取 200 s 产率即可达到 94.8%，远

高于传统溶剂浸提法产率。作者在萃取剂中加入一定浓度表面活性剂，可降低固–液相界面张力，增

加大分子有机物质的溶解渗透能力，在提取过程中，可提高浸润时间，提高产率。 

3. 结语 

与传统浸提法相比，微波萃取具有提取时间短、提取率高、消耗溶剂少且安全等优点，使用微波

萃取时常常需要考虑影响其提取率的一些因素：① 微波功率和微波萃取时间，② 提取液种类以及料

液比，③ 提取温度，④ 物料含水量，⑤ 物料粒度，⑥ 溶剂 pH 等[25]。目前微波技术对于大多数

天然产物的萃取都有一定促进作用，但也存在一些不足：微波很难应用于某些热稳定性差的物质，例

如蛋白质、多肽、酶等；某些含水量多的天然产物可能在微波下更容易水解；需要开发更多微波搭配

现代检测技术仪器。同时，随着采用不同方法优化其萃取工艺，组合超声波或其他技术联合使用，加

入额外表面活性剂等方法的研究进展，微波萃取将作为一种绿色工艺在天然产物的医用、食用、化妆

品、环境检测等领域中发挥更大作用。 
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Synthesis of 9-O-2-Bromoethylberberine with  
Microwave Irradiation 
Xie Han1,2, Kaiyuan Shao2, Wenxiang Hu1,2,3 
1School of Chemical Engineering and Pharmacy, Wuhan Institute of Technology, Wuhan Hubei 
2Xianghu Microwave Chemistry Union Laboratory in North China, Beijing Excalibur Space Military 
Academy of Medical Sciences, Beijing 
3Space Systems Division, Strategic Support Troops, Chinese People’s Liberation Army, Beijing 
 
 
Abstract: In this paper, berberine was used as raw material to synthesize berberrubine. The reac-
tion of berberrubine and 1,2-dibromoethane with microwave irradiation was carried out to synthes-
ize 9-O-2-bromoethylberberine. The different yields effected with microwave power, reaction time, 
amount of 1,2-dibromoethane and reaction temperature were investigated. The purity and structure 
of the product were determined by LC-MS, NMR. The optimum conditions were shown: microwave 
power 500 W, reaction time 30 min, ratio of berberrubine to 1,2-dibromoethane 1:10 (g), the reac-
tion temperature was 70℃. Compared with the traditional heating method, the yield has increased 
and the reaction time has decreased with microwave irradiation. 
 
Keywords: Berberine, Berberrubine, 9-O-2-Bromoethylberberine, Microwave Irradiation 

微波辐射合成9-氧-2-溴乙基小檗碱工艺研究 

韩  谢 1,2，邵开元 2，胡文祥 1,2,3 

1武汉工程大学化工与制药学院，湖北 武汉 
2北京神剑天军医学科学院华北祥鹄微波化学联合实验室，北京 
3中国人民解放军战略支援部队航天系统部，北京 
 
 
摘  要：9-氧-2-溴乙基小檗碱，是与贝特类化合物或其它结构类型化合物相结合形成具有降脂降糖等

作用药物的关键中间体。本文以小檗碱为原料合成小檗红碱，再将小檗红碱与 1,2-二溴乙烷在微波辐

射下合成 9-氧-2-溴乙基小檗碱。考察了微波功率、反应时间、1,2-二溴乙烷用量、反应温度对于产率

的影响。产物纯度和结构经 LC-MS 和 NMR 确定，得出最佳合成工艺条件：微波功率 500 W、反应时

间 30 min、小檗红碱与 1,2-二溴乙烷用量比 1:10 (g)、反应温度 70℃。与传统加热方法相比，微波辅

助合成可大幅度提升产率并缩短反应时间。 
 
关键词：小檗碱，小檗红碱，9-氧-2-溴乙基小檗碱，微波辐射 

1. 引言 

小檗碱是存在于中药黄连中的主要生物碱。近年来研究发现，小檗碱及其衍生物对于肿瘤、糖尿

病、心血管疾病、高血脂、炎症、细菌和病毒感染、脑缺血性损伤、阿尔茨海默病(Alzheimer disease)、
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骨质疏松等疾病具有重要的药理作用效能[1]。但因其溶解性差导致生物利用度低，从而其临床应用价

值不是很高，因此，有必要对小檗碱进行结构修饰以期改善和提高其药理作用效能。 

9-氧-2-溴乙基小檗碱，是与贝特类化合物或其它结构类型化合物相结合形成具有降脂降糖等作用

药物的关键中间体。本文应用微波辐射方法两步合成 9-氧-2-溴乙基小檗碱，首先以小檗碱为原料微波

合成小檗红碱(I)，第二步则为小檗红碱在微波辐射条件下与 1,2-二溴乙烷反应合成 9-氧-2-溴乙基小檗

碱(II)。化合物(II)是本文所研究的对象，它是一种重要的药物中间体，其衍生物具有作为新型高效 DNA

结合剂、抗炎活性、抗肿瘤、酶抑制剂、治疗阿尔茨海默病以及作为端粒 DNA 中的 G-四链稳定配体

等[2]-[7]功能。 

目前文献所报道的化合物(II)的合成，主要是通过常规加热法反应得到。诸如：蒋廷如[2]采用 DMF

作溶剂，60℃氮气保护下反应 6 h，产率为 77%；Chen J 等[4]采用乙腈作溶剂，80℃下反应 4~8 小时；

Zhang W J 等[7]同样使用乙腈作为溶剂，60℃下反应 3 h；邱志兵等[8]采用乙腈回流反应 3 h，产率为

56%。由此可见，采用常规加热方法存在反应时间长、产率较低、副产物较多以及后处理比较麻烦等

缺点。本文首次尝试采用微波辐射合成 9-氧-2-溴乙基小檗碱，其反应时间短，一般只要 30 分钟左右，

且副产物较少、后处理简易；产率较高，达到 85%以上。本文所采用的微波合成仪是采用北京祥鹄科

技有限公司生产的 XH-300UL 电脑微波超声波紫外光组合催化合成仪，操作简单、温控精准，数据显

示可视性好，通过视屏可实时观测反应瓶中的情况，十分适合于本文的合成反应实验。 

2. 实验部分 

2.1. 仪器与试剂 

XH-300UL 电脑微波超声波紫外光组合催化合成仪(北京祥鹄科技有限公司)，SHZ-D(III)循环水

真空泵(河南省予华仪器有限公司)，熔点仪(上海精密仪器科技有限公司)，XH-2008D 电脑智能温控

低温超声波合成萃取仪(北京祥鹄科技有限公司)，真空干燥箱(上海一恒科学仪器有限公司)，

AscendTM 系列 500M 核磁共振仪(德国 Bruker 公司)，6400 系列三重四极杆液质联用(LC-MS，安捷

伦)。 

盐酸小檗碱(BBR, ≥ 95%)，氯化锂(无水级，≥ 99%)，N，N-二甲基甲酰胺(DMF，无水级，≥ 99.5%)，

无水碳酸钾( ≥ 99%)，以上 4 个试剂均为阿拉丁供应，其他试剂均为 CP 级。 
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2.2. 合成实验方法 

2.2.1. 合成反应 

首先以小檗碱为原料，在氯化锂的催化下微波辐射合成小檗红碱(I)，然后小檗红碱在微波辐射条

件下与 1,2-二溴乙烷快速反应合成 9-氧-2-溴乙基小檗碱(II) (见图 1)。 

 

Figure 1. The synthesis of 9-O-2-bromoethylberberine 
图 1. 9-氧-2-溴乙基小檗碱的合成 

2.2.2. 实验步骤 

实验一、小檗红碱(I)的合成 

在 100 ml 三口瓶中加入 4 g 小檗碱、20 ml DMF 和 1.4 g 无水氯化锂，置于微波反应器中。在 550 

W 功率下，设定温度 160℃，回流 20 min。反应完毕后，冷却至室温下加入 50 ml 0.1M 稀盐酸，置入

冰箱冷却过夜。过滤，得红棕色固体。固体用甲醇/氯仿 = 1:9 硅胶柱层析纯化，得 3.27 g 小檗红碱(I)，

产率为 85%，纯度  ≥ 99.5%。小檗红碱，红色针状结晶，mp.279℃~280℃，LC-MS m/z 321.8 

[M-Cl]+(Calcd for C19H16NO4 322.11)。1H NMR (500 MHz, DMSO)，δ，9.89，s，1H；8.81，s，1H；8.06，

d，1H；7.78，s，1H；7.65，d，1H；7.06，s，1H；6.16，s，2H；4.88，t，2H；4.01，s，3H；3.19，

t，2H；13C NMR (500 MHz, DMSO)，δ，150.03，148.10，146.26，145.97，144.92，136.94，132.88，

130.90，125.88，121.15，120.22，118.17，118.03，108.86，105.79，102.47，57.48，55.30，40.19，

40.02，39.85，26.96。 

实验二、9-氧-2-溴乙基小檗碱(II)的合成 

在 100 ml 三口瓶中加入 4 g 小檗红碱(I)，40 g 1,2-二溴乙烷，6 g 无水碳酸钾，40 ml DMF，置于

微波反应器中。在 500 W 功率下，70℃反应 30 min。反应结束后，加入 80 ml 水，置入冰箱冷却过夜。

过滤，得黄色固体。用甲醇/氯仿 = 1:15 硅胶柱层析纯化，得 4.96 g 9-氧-2-溴乙基小檗碱(II)，产率为

85.2% ，纯度  ≥ 98% 。 ( 黄色针状结晶， mp. > 300℃ LC-MS m/z 427.7 [M-Br]+(Calcd for 
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C21H19BrNO4)428.05，1H NMR (500 MHz, CD3OD)，δ：9.76，s，1H；8.63，s，1H；8.04，d，1H；7.95，

d，1H；7.57，s，1H；6.87，s，1H；6.01，s，2H；4.84，s，2H；4.66，t，2H；4.02，s，3H；3.78，

t，2H；3.18，t，2H)。 

2.2.3. 考察不同因数对实验二的影响 

微波功率 

在 100 ml 三口瓶中加入 4 g 小檗红碱(I)，40 g 1,2-二溴乙烷，6 g 无水碳酸钾，40 ml DMF，置于

微波反应器中，分别采用 300 W、400 W、500 W、600 W 功率，设定温度 70℃反应 30 min。反应重

复三次，产量取平均值计算产率，结果见表 1。 

Table 1. Effect of microwave power on yield 
表 1. 微波功率对产率的影响 

编号 功率(W) 产量(g) 产率(%) 

1 300 3.60 63.1 

2 400 4.36 76.5 

3 500 4.96 85.2 

4 600 4.23 74.3 

反应时间 

在 100 ml 三口瓶中加入 4 g 小檗红碱(I)，40 g 1,2-二溴乙烷，6 g 无水碳酸钾，40 ml DMF，置于

微波反应器中，设置功率 500 W，设定温度 70℃，分别反应 20 min、25 min、30 min、35 min、40 min。

反应重复三次，产量取平均值计算产率，结果见表 2。 

Table 2. Effect of reaction time on yield 
表 2. 反应时间对产率的影响 

编号 时间(min) 产量(g) 产率(%) 

1 20 3.32 58.2 

2 25 4.12 72.3 

3 30 4.96 85.2 

4 35 4.59 80.6 

5 40 4.56 80.1 

1,2-二溴乙烷用量 

在 100 ml 三口瓶中加入 4 g 小檗红碱(I)，6 g 无水碳酸钾，40 ml DMF，再分别加入 20 g、30 g、
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40 g、50 g 1,2-二溴乙烷，置于微波反应器中，设定温度 70℃，反应 30 min。反应重复三次，产量取

平均值计算产率，结果见表 3。 

Table 3. Effect of amount of 1,2-dibromoethane on yield 
表 3. 1,2-二溴乙烷用量对产率的影响 

编号 1,2-二溴乙烷(g) 产量(g) 产率(g) 

1 20 3.15 55.2 

2 30 4.01 70.3 

3 40 4.96 85.2 

4 50 4.55 79.8 

5 60 4.58 80.4 

反应温度 

在 100 ml 三口瓶中加入 4 g 小檗红碱(I)，40 g 1,2-二溴乙烷，6 g 无水碳酸钾，40 ml DMF，置于

微波反应器中。设定温度分别为 50℃、60℃、70℃、80℃、90℃，反应 30 min。反应重复三次，产量

取平均值计算产率，结果见表 4。 

Table 4. Effect of reaction temperature on yield 
表 4. 反应温度对产率的影响 

编号 温度(℃) 产量(g) 产率(%) 

1 50 2.02 35.5 

2 60 3.45 60.6 

3 70 4.96 85.2 

4 80 3.99 70.0 

5 90 3.01 52.8 

3. 结果及讨论 

3.1. 小檗红碱的微波合成 

小檗红碱的微波合成反应，我们参照文献[9]合成。为了改善实验，我们在微波辐射合成的条件下，

引入了氯化锂作为催化剂，从而减少了副产物，并易于纯化，采用普通的重结晶即可，后处理简单易行。 

3.2. 9-氧-2-溴乙基小檗碱的微波合成 

9-氧-2-溴乙基小檗碱的合成一般是两种方法：其一是间接法(见图 2)：小檗红碱与 2-溴乙醇反应

生成 9-氧-2-羟乙基小檗碱，然后再经溴化氢溴化获得 9-氧-2-溴乙基小檗碱。 
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Figure 2. The indirect synthesis of 9-O-2-bromoethylberberine 
图 2. 间接法合成 9-氧-2-溴乙基小檗碱 

其二是直接法：小檗红碱直接与 1,2-二溴乙烷反应生成 9-氧-2-溴乙基小檗碱。但此法在过高的温

度条件下，生成的 9-氧-2-溴乙基小檗碱易继续与小檗碱反应形成双分子缩合产物。这里采用直接法(见

图 3)合成 9-氧-2-溴乙基小檗碱，通过控制二溴乙烷与小檗红碱的比例以及控制反应温度，并经微波

辐射的快速反应，极大地降低了双分子小檗碱偶合。 

 

Figure 3. The direct synthesis of 9-O-2-bromoethylberberine 
图 3. 直接法合成 9-氧-2-溴乙基小檗碱双分子缩合反应产物 

微波功率对产率的影响 

由表 1 可知，随着微波功率增大，产率也逐渐增大，500 W 时产率最高，再增加时产率反而下降，

故选用 500 W 作为较优条件。 
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反应时间对产率的影响 

由表 2 可知，随着反应时间的增加，产率逐渐增大，30 min 后产率基本维持不变，故选用 30 min

作为较优条件。 

1,2-二溴乙烷用量对产率的影响 

由表 3 可知，随着 1,2-二溴乙烷量的增加，产率逐渐增加，40 g 以后产率基本维持不变，这可能

是反应已经达到平衡。 

反应温度对产率的影响 

由表 4 可知，随着反应温度的提高，产率逐渐增加，超过 70℃以后产率反而大幅度降低，这是因

为当温度过高时，有可能导致生成的产物(II)与过量的小檗红碱进一步反应，生成双分子缩合产物，

见图 3。 

综上所述，小檗红碱直接与 1,2-二溴乙烷反应生成 9-氧-2-溴乙基小檗碱的最优反应条件为：微波

设定功率 500 W，反应时间 30 min，小檗红碱与 1,2-二溴乙烷用量比为 1:10 (g)，反应温度为 70℃，

此时产率达到 85.2%。 

4. 结论 

以小檗碱 9 位取代物为研究重点，研究其反应功率、时间、卤代烷烃用量以及反应温度对于产率

影响。实验结果表明，采用二溴乙烷与小檗红碱合成 9-氧-2-溴乙基小檗碱时，一定的试剂配比和反应

温度对反应结果影响很大，而微波辐射可以使其在极短的时间内反应完全，从而有效地控制了双分子

缩合产物的形成，这为后续制备更多重要的小檗碱衍生物提供一种重要途径，具有重要的应用价值。 
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Abstract: In this paper, the main types of organic drug synthesis assisted with microwave irradia-
tion in recent years have been reviewed, including acylation, cyclization, asymmetric alkylation, 
elimination, rearrangement and reduction reaction. Compared with the traditional method, micro-
wave assisted synthesis can greatly improve the yield and shorten the reaction time. Therefore, the 
development of microwave assisted synthesis in recent years become very rapid. 
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摘  要：本文综述了近年微波辐射技术应用于加速有机药物合成中的部分主要反应类型，包括酰化反

应、环合反应、不对称烷基化、消除反应、重排反应、还原反应等。相比传统经典有机合成反应，微

波辐射具有缩短反应时间，提高产率，减少副产物等优势。因此，近年来发展十分迅速。 
 
关键词：有机合成，药物合成，微波辐射 

1. 引言 

微波辐射合成，是近年来广泛应用于无机、有机、高分子、材料化学等领域的重要技术方法，相

比于传统加热方法所具有的反应复杂、难度大、耗时长、能耗高、速度慢、污染环境、条件苛刻、效

率低甚至难以发生反应等诸多缺点，其具有优化反应条件、加快反应速度、提高反应选择性和反应产

率等优点[1] [2] [3] [4] [5]。早在 1985 年，当时正在中国科学院上海有机化学研究所攻读博士学位的

胡文祥，最早开始利用微波进行催化有机磷酸酯水解反应，并取得了理想结果；随后 1986 年 Gedye RN
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利用微波辅助进行酯化反应，加快了反应速度[6]。这些研究工作标志着现代微波有机合成化学的诞生，

近年来，微波辅助有机药物合成越来越受到人们的广泛关注。本文综述了微波辐射有机药物合成研究

进展，重点强调其与经典传统方法相比所具有的优点。 

2. 微波辐射辅助有机药物合成反应 

微波辐射辅助有机药物合成的反应类型很多，这里举出几类典型反应的例子。 

2.1. 酰化反应 

王朝霞[7]等报道了微波条件下 D-葡萄糖与乙酸酐在无水醋酸钠催化下的全乙酰化反应。微波辐

射下，120℃反应约 10 min 即可获得产率为 88%的 l,2,3,4,6-五-O-乙酰基 β-D-吡喃葡萄糖，而常规反应

通常需要回流 3 h 以上，产率仅为 50% [8]。采用微波辐射时，其反应条件温和、时间短、操作简便且

可大大提高产率。 

 

白银娟[9]等在无溶剂条件下，微波辐射促进 1-苯基-3-甲基-5-吡唑啉酮与芳酰氯反应。微波功率

324 W，反应 4 分钟产率达到 87.6%。并通过单因素实验考察了功率对其产率的影响，当功率过低时，

反应不够剧烈从而导致产率较低，在功率过高时，反应太剧烈也会导致产物碳化。 

 

Saikia [10]等开发了一种新的胺类 N-乙酰化方法，其采用乙腈作为溶剂和反应底物，并采用

TMSCl-KI 体系作为催化剂，在微波辐射下合成了一系列芳香胺酰化产物，并在苯胺酰化反应中考察

了微波辐射对实验的影响。无微波条件下反应 24 h 产率为 80%，有微波辐射条件下，只需要 20%催

化剂浓度，反应 15 min 产率即可达到 80%，此结果充分说明了微波辐射对于苯胺酰化反应速率有较

好的促进作用。 
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2.2. 环合反应 

王陆瑶[11]等在微波辐射条件下以邻苯二胺和相应羧酸为原料，经环化反应得到一系列 2-取代苯

并咪唑。400 W 功率下微波辐射 6 min，可得到产率 75%~88%。 

 

成冲云[12]等在无溶剂条件下，采用微波辐射法以碘、酮和硫脲为原料合成了一系列 2-氨基噻唑

衍生物。其产率最高可达到 69%，作者还研究了微波辐射条件下碘催化酮和硫脲环化反应合成 2-氨基

噻唑衍生物的反应机理。 

 

Baxendale [13]等在合成西地那非时通过微波技术改进了其最后一步环合反应条件，在乙醇、乙醇

钠体系中，120℃下微波辐射 10 min，使其产率由 90.2%提高至约 100%。 

 

2.3. 不对称烷基化 

Trost [14]等采用微波辐射对替拉那韦的合成工艺进行了改进。将微波辐射应用于丙二酸二甲酯的

不对称烷基化反应，优化了反应条件，使反应时间由 24 h 缩短为 20 min，产率提高至 94%。 

 

292



 微波化学研究进展 

 

 

4 

2.4. 消除反应 

单玉华[15]等研究了微波辐射下合成对苯二胺的新工艺。研究结果表明，在霍夫曼降解法中增加

微波辐射反应条件，反应 8 min 即可使产率提高至 92.6%。与单纯用霍夫曼降解法相比，产率提高了

11.4%，废水量降低了 50%，反应时间缩短了 80%。 

 

杨晓琴[16]等以源自蒎烯的 2-氯莰烷和 2,6-二氯莰烷为原料，采用微波辐照法合成了冰片烯和冰

片二烯。结果表明，以 DMF 作为溶剂，叔丁醇钾作为消除剂，在微波功率 400 W，反应温度 120℃

条件下，反应 60 min 即可使产率分别达到 92.1%和 94.3%。相比目前普通油浴加热方法[17] [18]，微

波辐射能提高反应速率数倍甚至数千倍，具有操作简单、产率高、副产物少以及环境友好等优点。 

任彦荣[19]在制备巴豆腈的工艺研究中，引入微波辐射改进了该反应。在微波功率 540 W，反应

时间为 45s 时，产率达到 87.3%，且纯度大于 98.5%。 

 

2.5. 重排反应 

袁淑军[20]等在微波辐射下，通过十二酸对甲酚酯 Fries 重排反应合成了(2-羟基-5-甲基)苯基-1-

十二酮。与经典加热方法相比，微波辐射以硝基苯为溶剂，在三氯化铝催化条件下，120℃反应 8 min

即可使产率达到 93.4%，高于常规方法 2 h 的产率 89.5%。 

 

兰聪[21]等探究了 5 种丙烯基芳醚衍生物在无溶剂、无催化剂的条件下进行 Claisen 重排反应。作

者分别采用了微波辐射和常规加热方法，比较了同等温度下二者反应速率的差异性，结果表明，微波

辐射比常规加热的反应速率提高 5~10 倍。 
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苏玉辉[22]等通过微波辐射合成了邻羟基苯丁酮，在 120℃的温度下反应 8 min 即可达到 45.0%产

率，反应时间缩短 15 倍，产率提高 25%。 

 

2.6. 还原反应 

郭海明[23]等在微波辐射下对天然嘌呤及嘌呤核苷的结构进行了修饰和改造，合成出来的肼嘌呤

核苷经 Wolff-Kishner-Huang Minlon 还原反应得到一系列脱卤嘌呤，总产率为 46~83%。 

 

2.7. 其他类型反应 

微波辐射也常常被应用于一些其他类型有机药物合成反应中，以便提高产率、缩短反应时间、减

少反应能耗，且污染少，使其更加清洁，更加符合“绿色化学”的宗旨理念。 

张精安[24]等在微波辐射合成 3,4-二氨基苯甲酸这种重要的药物中间体时，将微波辐射应用于整

个反应阶段，经乙酰化、硝化、水解及还原反应制得产物。产物产率由 40.7%提高至 67.6%，反应时

间由 6 h 缩短为 1 h，且操作简单，大大降低了经济成本和人工成本。 
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杨少兵[25]等在合成硝基咪唑类化合物时将微波辐射引入其中，合成了一种新型化合物：乙二胺

四乙酸-α,ω-双[2-(2-硝基-1H-咪唑)]乙醇二酯。 

 

笔者曾应用微波辐射技术进行了小檗碱的区域选择性脱甲基化反应合成了小檗红碱，然后进行了

O-烷基化反应，成功合成了 9-O-2-溴乙基小檗碱[26]。相比常规加热方法，大大提高了产率，反应时

间缩短 5~10 倍，为小檗碱后续衍生物的结构修饰改造奠定了一定的基础。 

 

3. 结语 

近年来，微波辐射技术用于有机药物合成领域的发展已经如火如荼，迄今为止，虽然其具体催化

化学反应机理尚不完全清楚，但是其高效能、高产率和高品质的特点十分突出。相比传统合成方法，

其具有如下显著优势：1) 加速反应速率；2) 提高反应产率；3) 减少副产物的生成；4) 某些反应具

有立体或者区域选择性；5) 简化经典合成反应路线；6) 开辟新的反应通道，完成某些传统加热不能

进行的反应等[27] [28] [29]。 

目前，从已发现的微波促进有机药物合成反应来看，其反应种类之多几乎涵盖所有的有机反应类

型，这也更加证明了微波反应的优越性。对于其反应机理中的“热效应”与“非热效应”，我们应该结合

其它理论做更深入的研究，早日揭开微波催化领域神秘的面纱，让其在化学合成领域发挥更大作用。 

参考文献 (References) 

[1] 陆模文, 胡文祥, 恽榴红. 有机微波化学研究进展[J]. 有机化学, 1995, 15(6): 561-566. 

[2] 胡文祥, 胡文辉, 王建营, 等. 微波催化药物合成研究进展[J]. 中国药物化学杂志, 1999(1): 70-78. 

[3] 胡文祥. 有机磷化合物结构与性能关系研究[D]: [博士学位论文]. 上海: 中国科学院上海有机化学研究所, 

295



微波化学研究进展  

 

 

7 

1989. 

[4] Hu, W.X. and Peng, Q.T. (2000) Rapid Synthesis of Tetraphenylporphyrin with Microwave Irradiation. Chemical 
Journal on Internet, 2, 54-55. 

[5] Hu, W.X. and Wang, J.Y. (2001) Combinatorial Catalysis with Physical, Chemical and Biological Methodologies. 
Chemical Journal on Internet, 3, 44-46. 

[6] Gedye, R., Smith, F., Westaway, K., et al. (1986) The Use of Microwave Ovens for Rapid Organic Synthesis. Te-
trahedron Letters, 27, 279-282. https://doi.org/10.1016/S0040-4039(00)83996-9 

[7] 王朝霞, 冉卓, 白林轶, 等. β-型五氧乙酰化吡喃葡萄糖和半乳糖的微波合成[J]. 精细化工中间体, 2010, 
40(5): 34-36. 

[8] 周烽, 卢定强, 韦萍. 熊果苷的合成[J]. 香料香精化妆品, 2005(4): 11-12. 

[9] 白银娟, 路军, 甘海婴, 等. 无溶剂微波促进下 1-苯基-3-甲基-5-吡唑啉酮与芳酰氯的反应研究[J]. 有机化

学, 2002, 22(9): 638-641. 

[10] Saikia, U.P., Hussain, F.L., Suri, M., et al. (2016) Selective N-acetylation of Nromatic Amines Using Acetonitrile 
as Acylating Agent. Tetrahedron Letters, 57, 1158-1160. https://doi.org/10.1016/j.tetlet.2016.01.108 

[11] 王陆瑶, 田敏, 胡文祥, 等. 微波催化新型杂环基苯并咪唑杀菌剂的合成、表征及活性测定[J]. 应用化学, 
2007, 24(5): 507-511. 

[12] 成冲云, 姜凤超. 无溶剂条件下微波辐射合成 2-氨基噻唑衍生物[J]. 有机化学, 2005, 25(7): 826-829. 

[13] Baxendale, I.R. and Ley, S.V. (2010) Polymer-Supported Reagents for Multi-Step Organic Synthesis: Application 
to the Synthesis of Sildenafil. Cheminform, 10, 1983-1986. https://doi.org/10.1016/S0960-894X(00)00383-8  

[14] Trost, B.M. and Andersen, N.G. (2002) Utilization of Molybdenum-and Palladium-Catayzed Dynamic Kinetic 
Asymmetric Transformations for the preparation of Tertiary and Quaternary Stereogenic Centers: A Concise Syn-
thesis of Tipranavir. Journal of the American Chemical Society, 124, 14320-14321.  
https://doi.org/10.1021/ja028497v  

[15] 单玉华, 魏科年, 李为民, 等. 微波辐射下霍夫曼降解法合成对苯二胺[J]. 能源化工, 2005, 26(6): 25-28. 

[16] 杨晓琴, 宁平, 郑云武, 等. 微波辐照法合成冰片烯和冰片二烯[J]. 南京师大学报(自然科学版), 2016, 39(2): 
44- 49. 

[17] 程健, 冯涛, 李开婧, 等. 冰片烯的合成研究[J]. 林产化学与工业, 2009, 29(2): 54-58. 

[18] 李开婧, 曾韬, 冯涛, 等. 冰片二烯的合成研究[J]. 林产化学与工业, 2009, 29(s1): 59-63. 

[19] 任彦荣. 微波法合成巴豆腈工艺研究[J]. 化学试剂, 2012, 34(9): 91-93. 

[20] 袁淑军, 吕春绪, 蔡春. 微波促进 Fries 重排反应合成(2-羟基-5-甲基)苯基-1-十二酮[J]. 精细化工, 2004, 
21(3): 230-231. 

[21] 兰聪, 徐盼, 梁荣辉, 等. 微波对烯丙基芳醚的 Claisen 重排反应影响研究[J]. 有机化学, 2012, 32(4): 
765-769. 

[22] 苏玉辉, 许兴志, 宋吉英, 等. 微波辅助合成邻羟基苯丁酮[J]. 化学研究与应用, 2011, 23(4): 483-485. 

[23] 郭海明, 饶伟浩, 牛红英, 等. 微波辐射下水中 6-氯嘌呤(核苷)及 8-溴嘌呤核苷的脱卤反应[J]. 合成化学, 
2010, 18(3): 361-364. 

[24] 张精安, 郑盛润, 苏成勇. 微波辅助合成 3,4-二氨基苯甲酸[J]. 精细石油化工, 2006, 23(3): 6-9. 

[25] 杨少兵, 余灿煌, 谭家豪, 等. 乙二胺四乙酸-α,ω-双[2-(2-硝基-1H-咪唑)]乙醇二酯的微波合成[J]. 合成化学, 
2015, 23(1): 47-50. 

[26] 韩谢, 邵开元, 胡文祥. 微波辐射合成 9-氧-2-溴乙基小檗碱工艺研究[J]. 微波化学, 2017, 1(1): 8-14. 

[27] 王乔, 刘明, 邵华宙，等. 微波催化有机药物合成研究进展[C]//中国电子学会. 第九届全国微波化学暨第四

届样品制备学术会议论文集. 昆明: 昆明理工大学出版社, 2012. 

296



 微波化学研究进展 

 

 

8 

[28] 马密霞, 胡文祥. 微波化学理论及其应用研究进展[J]. 昆明理工大学学报(自然科学版), 2012, 37: 107-112. 

[29] Liu, M. and Hu, W.X. (2013) Recent Progress of Microwave Irradiation in Synthesis and Diagnosis Treatment. 
Advanced Material Research, 616-618, 1711-1716.  
https://doi.org/10.4028/www.scientific.net/AMR.616-618.1711  

 
 

297



微波化学研究进展  

 

 

1 

The Element Determination of Dark Tea with  
Microwave Digestion and Flame Atomic 
Absorption Spectrophotometry 
Mixia Ma1,2, Xie Han2,3, Wenxiang Hu2,3 
1Beijing Union University, Beijing  
2Xianghu Microwave Chemistry Union Laboratory in North China, Beijing Excalibur Space Military 
Academy of Medical Sciences, Beijing 
3School of Chemical Engineering and Pharmacy, Wuhan Institute of Technology, Wuhan Hubei 
 
 
Abstract: The content of different metal elements in dark tea was determined by Flame Atomic 
Absorption Spectrometry (AAS), and the samples were digested with microwave irradiation in 
HNO3-H2O2 acid system. The microwave dissolving conditions and instrument working parameters 
were optimized. The results show that the content of ferrum in San Shan Chuan dark tea is high and 
the content of heavy metals plumbum and cadmium is in line with the national standard. 
 
Keywords: Atomic Absorption Spectrophotometry (AAS), Microwave Digestion, Dark Tea, Metal 
Elements 

微波消解-火焰原子吸收分光光度法测定黑茶中金属元

素的含量 
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摘  要：利用火焰原子吸收分光光度计测定了黑茶中金属元素的含量，采用 HNO3-H2O2 酸体系消解

样品，优化了微波消解条件和仪器工作参数，测定结果表明，三山川黑茶样品中铁元素的含量较高，

重金属铅和镉的含量符合国家标准。 
 
关键词：原子吸收分光光度计(AAS)，微波消解，黑茶，金属元素 

1. 引言 

茶叶是中华民族重要的饮品之一，也是世界人民喜欢的饮品，我国有一半以上的人们都将饮茶作

为一种生活习惯。尤其是黑茶，味道浓厚，还具有增加膳食营养、助消化、抗衰老、降血糖、降脂降

压、抗菌消炎、利尿解毒、预防肿瘤等诸多功能[1] [2] [3] [4] [5]；黑茶中含有多种微量元素，多数微
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量元素对人体有益，而有些重金属元素，若摄入过多会危害人体健康。因此，把握黑茶制作工艺过程，

控制黑茶中重金属含量，对黑茶的品质及饮茶者的身体健康是非常重要的。 

目前，茶叶中重金属含量的测定方法主要是原子荧光光谱法(AFS)、原子吸收分光光度法(原子吸

收光谱法，AAS)、电感耦合等离子体质谱法(ICP-MS)等[6] [7] [8] [9]。这些方法都是检测重金属的通

用方法，常广泛应用于环境样品、食品及中药材的重金属测定。 

本文以湖北省咸宁市咸安三山川黑茶为研究对象，采用微波消解—火焰原子吸收分光光度法，对

黑茶中的金属元素(Cu, Fe, Zn, Co, Ni, Pb, Cd)含量进行测定；用微波消解法进行样品前处理，比常规

方法高效快速、消解完全，可避免待测元素的污染和损失，使测定结果准确可靠，为黑茶产业的可持

续发展提供技术支持。 

2. 实验部分 

2.1. 仪器与试剂 

日立 Z-2000 原子吸收分光光度计，备有 Cu、Fe、Zn、Co、Ni、Pb、Cd 空心阴极灯(日本日立公

司)；XH-800B 型智能温压双控微波消解仪(北京祥鹄科技发展有限公司)，XH-8012 消解赶酸器(北京

祥鹄科技发展有限公司)。标准储备液 Cu、Fe、Zn、Co、Ni、Pb 浓度均为 100 μg/mL，Cd 浓度为 1000 

μg/mL，有证标准物质(中国计量科学研究院国家标准物质中心)；所用试剂均为优级纯；水为二次蒸馏水。 

2.2. 样品前处理-微波消解 

称取 0.3000 克粉碎均质后的黑茶样品，放入微波消解专用的聚四氟乙烯内罐中，加入 5 mL 硝酸

和 1 mL 双氧水，再将内罐置于 PEEK 外罐中，按表 1 微波消解程序进行消解。消解完毕后冷却至室

温。将盛有消解液的内罐置于赶酸器中，设置温度为130℃，加热消解液赶酸至近干(剩余体积约0.5 mL)，

冷却；用二次蒸馏水转移消解液于 200 mL 容量瓶中定容，待测。同时做空白试验。 

Table 1. Microwave digestion program 
表 1. 微波消解程序 

步骤 功率上限(P/W) 压力上限(MPa) 升温时间 t1 (min) 保持时间 t2 (min) 温度上限(℃) 

1 400 4 8 4 100 

2 400 4 8 4 140 

3 400 4 8 4 170 

4 400 4 8 25 200 
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2.3. 混合标准溶液 

分别移取适量的标准储备液，Cu、Fe、Zn、Co、Ni、Pb 浓度均为 100 μg/mL，Cd 浓度为 1000 μg/mL。

按表 2 配制混合标准工作溶液。 

Table 2. Mixed standard solution concentration (μg/mL) 
表 2. 混合标准工作溶液浓度 

元素 0# 1# 2# 3# 4# 5# 

Cu 0.0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 

Fe 0.0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 

Zn 0.0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 

Co 0.0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 

Ni 0.0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 

Pb 0.0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 

Cd 0.0 1.0 2.0 3.0 4.0 5.0 

2.4. 仪器工作条件 

采用标准燃烧头，原子吸收分光光度计工作条件见表 3 [10] [11]。 

Table 3. The optimal working parameters of apparatus 
表 3. 最佳仪器工作参数 

元素 波长 λ (nm) 灯电流 I (mA) 光谱通带宽(nm) 空气流量(L/min) 乙炔流量(L/min) 

Cu 324.7 7.5 0.4 13.5 2.0 

Fe 248.3 10.0 0.2 13.5 2.0 

Zn 213.9 5.0 0.4 13.5 2.0 

Co 240.7 7.5 0.4 13.5 2.0 

Ni 232.0 6.0 0.2 13.5 2.0 

Pb 283.3 7.5 0.4 13.5 2.0 

Cd 228.8 5.0 0.4 13.5 2.0 

3. 结果与分析 

3.1. 微波消解程序的优化 

干燥的黑茶样品的消解：选用两种酸体系进行消解实验，分别为 5 mL HNO3 + 1 mL H2O2，5 mL 

HNO3 + 1 mL H2O2 + 2 mL HCl；消解程序的选择采用均匀设计法，共筛选五组方法(见表 4)进行消解
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实验，其中功率上限为 400 P/W，压力上限为 4 MPa，升温时间 8 min。测定黑茶中重金属含量并进行

数据比较。通过比较两种不同酸体系的不同消解条件的测定结果，选出表 4 中第 5 组为消解最完全的

程序，因此选择反应温度为 200℃，反应时间为 25 min 为最优化消解程序。得到微波消解程序最优方

法见表 1。 

Table 4. Five microwave digestion programs 
表 4. 五个微波消解程序 

序号 运行时间(min) 温度上限(℃) 

1 5 110 

2 10 170 

3 15 80 

4 20 140 

5 25 200 

3.2. 方法的线性关系 

以吸光度(A)为纵坐标，以元素浓度(μg/mL)为横坐标绘制工作曲线，并计算标准曲线回归方程及

相关系数，见表 5，得到的标准曲线表明，金属元素浓度在测定过程中线性关系良好，相关系数皆大

于 0.997 (除 Cd 以外)，满足定量分析要求。 

Table 5. The Regression equation and correlation coefficients 
表 5. 回归方程及相关系数 

元素 回归方程 相关系数 

Cu Y = 0.0294X + 0.004 0.9994 

Fe Y = 0.0518X + 0.001 0.9971 

Zn Y = 0.1324X + 0.0016 0.9975 

Co Y = 0.0591X + 0.0003 0.9998 

Ni Y = 0.0566X + 0.0041 0.9986 

Pb Y = 0.0113 X + 0.0004 0.9997 

Cd Y = 0.1792X + 0.0365 0.9908 

3.3. 检出限测定结果 

本文采用与前处理相同酸体系硝酸–双氧水试剂进行空白测定，按 3 倍的空白标准偏差计算检出

限(见表 6)。 
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Table 6. Detection limit of detected elements 
表 6. 不同元素的方法检出限(μg/ml) (n = 10) 

元素 Cu Fe Zn Co Pb Cd Ni 

平均浓度(μg/mL) 0.01 0.01 0.005 0.01 0.02 0.01 0.01 

3.4. 黑茶样品的测定 

3.4.1. 元素含量的计算公式[12] 

M c v w= ∗  

式中 M：元素含量(mg/kg)，c：曲线获得浓度(μg/mL)，v：定容体积(mL)，w：取样量(g)。 

3.4.2. 黑茶样品中元素含量的测定 

黑茶样品中 7 种元素测定结果见表 7。结果表明，黑茶样品中不同种类的重金属元素含量具有明

显的差异；铁元素含量最高，锌元素含量最低，镉元素在本次测试中未能检测到(另用石墨炉法可测

定黑茶中的镉元素)，说明镉的含量低于本次实验的检测限，低于国家标准(镉含量 1 mg/kg)。铅含量

也低于国家标准(5.0 mg/kg)。 

Table 7. Measured results of metal elements in dark tea 
表 7. 黑茶中金属元素含量的测定结果(n = 5) 

元素 Cu Fe Zn Co Pb Cd Ni 

平均浓度(mg/kg) 9.80 344.13 0.93 6.67 2.80 0.00 4.93 

4. 结论 

1) 建立了微波消解–火焰原子分光光度计测定黑茶中 7 种金属元素 Cu、Fe、Zn、Co、Ni、Pb、

Cd 的测定方法，并对各种金属元素的微波消解条件和原子吸收分光光度计测定条件进行了优化。 

2) 采用 5 mL HNO3 +1 mL H2O2酸体系对黑茶样品进行微波消解样品前处理，优化了消解条件，

选择了最优消解程序消解黑茶样品。 

3) 黑茶样品中 7 种重金属元素含量和市面上一些优质茶叶中元素含量比较接近[13] [14] [15] [16]。

重金属铅含量符合国家标准(< 5.0 mg/kg)；镉元素在本次测试中未能检测到，说明镉的含量低于本次

实验的检测限，符合国家标准(< 1 mg/kg)；黑茶样品中铁元素的含量较高，表明常饮黑茶可以补铁，

有利于贫血症的预防和食疗。 

302



 微波化学研究进展 

 

 

6 

4) 本方法的线性关系良好，测定检出限较低，表明实验方法准确性好。为黑茶中重金属元素的

检测提供了理论依据。 
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摘  要：本文概述了微波消解处理样品的优点，综述了微波消解在农业化学中的应用研究。 
 
关键词：微波消解，土壤，农作物，农业化学 

1. 引言 

目前，样品中金属元素的测定方法很多，常用的有：火焰原子吸收光谱(FAAS))、石墨炉原子吸

收光谱(GFAAS)、原子荧光光谱(AFS)、等离子体发射光谱(ICP)等方法[1] [2] [3] [4]。这些方法都需要

对样品进行前处理，使样品中的金属元素变成溶于水的可测状态。准确测定样品中的微量或痕量元素

的关键是样品的前处理，样品的处理方法包括：高温灰化法、低温灰化法、湿法分解法、微波消解法

等[5] [6]。其中，微波消解法具有消解时间短，消解能力强、样品消解完全，消耗溶剂少、避免了

挥发损失和样品的污染等。微波消解技术已广泛应用于生物、地质、冶金、煤炭、医药、食品等

领域的样品处理过程中。本文综述了微波消解在农业化学方面的应用，为分析工作者提供一定的

参考。 
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2. 微波消解在农业化学中的应用 

2.1. 土壤的微波消解 

土壤是农业生产重要的自然资源，是植物生长发育吸收水分和矿物质养分的载体。随着人类对重

金属的开采、冶炼和加工活动的日益增多，土壤污染不断加重。重金属对土壤的污染，会影响植物的

生长发育，降低作物的产量和品质，土壤中的重金属被植物吸收进入食物链后，会进一步对人体健康

和生态系统造成严重的危害。因此，快速测定土壤中的重金属含量，及时了解土壤污染状况，对于土

壤品质、环境评价及人类健康有着重要的实际意义。 

我国土壤质量金属测定的国家标准方法(GB/T17138-17141-1997) [7]规定了 Hg，Cd，Pb，Cr，Cu，

Zn，Ni，As 8 种重(类)金属元素在土壤中的最高允许浓度值，并针对不同元素给出了不同的分析方法。

这些分析方法大都需要样品的前处理[8]。土壤中金属元素含量测定的关键步骤是样品的前处理。近年

来，微波消解在样品前处理的应用较多。通常土壤的微波消解程序：取一定量的土壤样品(如：0.25 g)，

置于微波消解专用的聚四氟乙烯内罐中，加入一定量组成的酸体系，加入 HNO3-HClO4-HF (或

HNO3-HCl-HClO4-HF)进行消解[9]。如：按照表 1 微波程序进行消解。影响微波消解效率的主要因素

包括消解试剂的种类、加入酸量、消解温度、样品用量及加热时间等[10] [11]。样品消解的是否完全，

消解程序的选择尤为重要，根据土壤的类型可选择不同的消解程序[12]。 

Table 1. Microwave digestion program 
表 1. 微波消解程序 

步骤 
功率上限 

(P/W) 
压力上限 

(MPa) 
升温时间 
t1 (min) 

保持时间 
t2 (min) 

温度上限 
(℃) 

1 400 4 8 4 100 

2 400 4 8 4 140 

3 400 4 8 4 170 

4 400 4 8 25 200 

2.2. 茶叶的微波消解 

茶叶是中华民族重要的饮品之一，其清香或醇厚的味道深受人们的喜欢。茶中的多种微量元素对

人体有益，而其中的重金属元素，则会危害人体健康。因此，测定茶叶中的重金属元素，对把握黑茶

制作工艺过程，控制黑茶质量有非常重要的意义[13]。 
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茶叶的微波消解完全与否是能够准确测定茶中金属元素的关键。通常的微波消解程序是取一定量

的茶叶样品(0.1~0.3 g)，置于微波消解专用的聚四氟乙烯内罐中，加入酸体系 5 mL 硝酸和 1 mL 双氧

水(或 5 mL HNO3、2 mL HCl 和 2 mL HF) [14]，如：按照表 1 微波程序进行消解，消解完全后，冷却，

将消解液加热赶酸，一般温度控制在 120℃~200℃，蒸至溶液剩余约 0.5 mL (注意防止烧干)。稍冷，

转移至容量瓶中定容，以备测定。 

茶叶中含有机物，不同种类的茶叶所含有的有机物和无机物的种类和数量稍有差别，故对茶叶样

品进行微波消解时，要根据茶叶产地和种类的不同，选择不同的温度、压力、升温时间和保持时间等

微波消解程序[15] [16] [17]。湿法消解和干法消解得到的样品测定其金属元素含量时稍有差别[18]，卢

垣宇[19]比较了几种不同的消解方法及检测方法测定绿茶中铅含量，湿法消解和微波消解后使用质谱

仪测铅都能得到较好的回收率；但是湿法消解时间长，酸用量较大，样品空白较高，故在日常检测中

使用微波消解更好。绿茶分别用干法消解、湿法消解、微波消解后，用原子吸收分别测定绿茶消解液

中铅的含量时，需要加入基体改进剂，才能得到较准确的结果。因此，茶叶样品的前处理方法对测定

结果有较大的影响。 

2.3. 大米的消解 

大米结构紧密，有机物尤其是淀粉含量高，较难被消解[20] [21]，因此，在选择消解程序时，要

考虑有机物的完全消解条件[22] [23] [24]。常学东[25]用 ICP-MS 法测定大米中的铅，比较了三种消解

方法，结果显示，经过国家一级标物实验证明，湿法消解和微波消解并不适用于大米中铅的测定，而

高压罐消解经过条件优化可以作为大米中铅测定的最佳方法。但在他的消解程序中，高压罐消解时间

很长(如表 2)，而且没有说明三种消解程序需要的压力。若使用微波消解仪，选择表 1 的消解程序，

控制压力上限，也许会得到不同的结论。孙有娥[26]用原子吸收光谱法测定大米中镉含量时，采用四

种消解方法(压力消解罐消解法、湿法消解法和干法灰化法、微波消解法)消解样品，之后用石墨炉原

子吸收光谱法测定其中重金属镉的含量。结果显示，四种样品消解方法各有优缺点，其中微波消解法

准确性、方便性和自动化更高。检验工作中要根据实际条件、能力和需求选用合适的消解方法。另外，

卢伦等[27]用电感耦合等离子体质谱法测定大米中几种重金属元素含量，采用微波消解法，应用电感

耦合等离子体质谱(ICP-MS)技术同时测定了大米中 Pb、As、Cd、Hg、Cr、Cu、Zn、Se 等 8 种元素

的含量，优化了测定条件。结果表明，该方法具有简便、灵敏、准确的特点，适用于大米中 Pb、As、

Cd、Hg、Cr、Cu、Zn、Se 含量的检测。 
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Table 2. Pressure tank digestion condition 
表 2. 高压罐消解条件 

步骤 恒温时间(h) 设定温度 1 (℃) 设定温度2 (℃) 设定温度 3 (℃) 

1 4 120 4 150 

2 8 120 4 150 

2.4. 蔬菜的微波消解 

蔬菜主要通过根系从土壤中吸收、富集重金属，蔬菜中积累的重金属可通过食物链进入人体，危

害人体健康。对蔬菜中重金属的检测，多采用微波消解处理蔬菜样品，然后用仪器进行测定。 

黄晓纯[28]等人利用微波消解法对蔬菜样品进行前处理，分别用电感耦合等离子体质谱法

(ICP-MS)测定圆白菜和大米中的砷、镉、铬、铜、镍、铅和锌，用氢化物发生－冷原子荧光光谱法

(HG-CAFS)测定圆白菜和大米中的汞。结果显示，除了砷元素以外(含量较低)，其余元素的测定值与

标准值基本相符，GBW 10010 (大米)和 GBW 10014 (圆白菜)。样品的两种前处理方法均具有较好的准

确度和精密度，在保证测定结果质量的前提下，低压高通量微波消解法用酸量更少，分析样品量更多，

更加适合大批量蔬菜样品的前处理，有效提高样品的处理效率。 

李延升[29]建立了微波消解–电感耦合等离子体质谱法测定蔬菜中 5 种重金属含量的方法。采用微

波消解处理样品，用 ICP-MS 进行测定。结果：在测定条件下，5 种重金属在各自的线性范围内相关

系数均 > 0.999。该方法样品处理简单、快速、检出限较低、检测准确、灵敏度高，回收率和精密度

等各项技术指标均符合方法学要求，适用于蔬菜中多种重金属的测定。 

微波消解—石墨炉原子吸收光谱法测定蔬菜中的金属元素也是常用的方法[30]，为了防止干扰，

通常加入磷酸二氢铵作为基体改进剂，然后测定蔬菜中的金属元素。该方法具有灵敏度高、稳定性好、

检出限低、回收率高等特点，能满足蔬菜中镉含量的测定。 

朱美荣[31]使用微波消解样品，石墨炉原子吸收光谱法测定蔬菜和水果中铅、镉、镍、铬的方法。

样品经过预消化，再经微波消解，并优化仪器测定条件。结果铅、镉、镍、铬的标准曲线相关系数都

大于 0.99，该方法精密度高，样品加标回收率好，可作为检测蔬菜水果中铅、镉、镍、铬含量可靠的

方法。 

刘克克[32]建立微波消解—石墨炉原子吸收光谱法，用于蔬菜中微量镉的测定。结果：在优化的

最佳微波消解条件和仪器检测条件下，方法具有很好的准确度和灵敏度，表现出稳定性好、检出限低、
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回收率高等特点，能满足蔬菜中镉含量的测定。 

2.5. 其它样品的消解 

微波消解技术具有样品溶解完全、污染少、节约试剂和方便快捷等特点。目前，已经在环境污染

治理、矿石、动植物、食品、玩具及药物等方面得到了广泛应用。如青干草、竹笋、干果、中草药、

贝类等，均可采用微波消解进行样品的前处理，陈国友[33]应用微波消解 ICP-MS 法同时测定青干草

中 20 种元素的研究，杨萍[34]微波消解 ICP-MS 同时测定竹笋中的 18 种元素，杨武琳[35]应用微波消

解/ICP-MS 法同时测定贝类产品中 16 种金属元素的含量，均得到可靠的结果。另外，使用微波消解

技术消解样品后进行测定，多种金属和重金属的检测都能得到准确的结果[36] [37]。 

3. 结束语 

微波消解是一种先进、高效的样品前处理方法，由于在高压密闭体系中进行，有效地避免了样品

的损失和污染。微波消解技术使现代分析技术不断发展，使分析结果精确度不断提高；它具有样品处

理时间短、操作简便、挥发性元素不易损失等优点。因此，随着现代化分析仪器的不断应用，微波消

解技术将得到更为广泛的发展和应用。 
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Abstract: The content of different metal elements in rice was determined by Flame Atomic Ab-
sorption Spectrometry (AAS), and the samples were digested with microwave irradiation in 
HNO3-H2O2 acid system. The microwave dissolving conditions and instrument working parameters 
were optimized. The measurement results provide basic data for the consumption of rice. 
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微波消解–火焰原子吸收分光光度法测定大米中金属元

素的含量  
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摘  要：利用火焰原子吸收分光光度计测定了大米中金属元素的含量，采用 HNO3-H2O2 酸体系消解

样品，优化了微波消解条件和仪器工作参数，测定结果为食用大米提供基础数据。 
 
关键词：原子吸收分光光度计(AAS)，微波消解，大米，金属元素 

1. 引言 

水稻是我国的主要粮食作物，全国 60%以上的人口以大米为主食[1]，大米中重金属元素的含量与

其种植的土壤有很大关系，土壤中的重金属被水稻吸收后，通过大米或米制品进入食物链，会进一步

对人体健康造成严重的危害。因此，快速测定大米中的重金属含量，对于消费者的健康、土壤的污染

程度评价及稻米的销售有着重要的实际意义。 
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目前，大米中重金属含量的测定方法主要有原子荧光光谱法(AFS) [2]、原子吸收分光光度法(原子

吸收光谱法，AAS) [3] [4]、电感耦合等离子体质谱法(ICP-MS)等[5] [6]。在大米样品的前处理中，消

解的方法有干灰化消解、湿法消解、高压罐消解、微波消解[7] [8]等。其中，微波消解法具有样品用

量少、消解高效快速、可避免待测元素的污染和损失等特点[9]。 

本文以市售大米为研究对象，用微波消解法进行样品前处理，采用微波消解–火焰原子吸收分光

光度法，对大米中的金属元素 Cu、Fe、Zn、Mn、Co、Ni、Pb、Cd 含量进行测定，为大米的进一步

开发利用提供参考数据。 

2. 实验部分 

2.1. 仪器与试剂 

日立 Z-2000 原子吸收分光光度计，备有 Cu、Fe、Zn、Mn、Co、Ni、Pb、Cd 空心阴极灯(日本

日立公司)；XH-800B 型智能温压双控微波消解仪(北京祥鹄科技发展有限公司)，XH-8012 消解赶酸器

(北京祥鹄科技发展有限公司)。Cu、Fe、Zn、Co、Ni、Pb 浓度均为 100 μg/mL，Mn、Cd 浓度均为 1000 

μg/mL 的标准储备液，有证标准物质(中国计量科学研究院国家标准物质中心)；所用试剂均为优级纯；

水为二次蒸馏水。 

2.2. 样品前处理—微波消解 

称取 0.3000 克粉碎均质后的大米样品，放入微波消解专用的聚四氟乙烯内罐中，加入 5 mL 硝酸

和 2 mL 双氧水，最后加入 3 d 浓硫酸；再将内罐放在 PEEK 外罐中，按表 1 微波消解程序进行消解。

消解完毕后冷却至室温。将盛放消解液的内罐放在赶酸器中赶酸，设置 130℃，加热消解液赶酸至近

干(剩余体积约 0.5 mL)，冷却；用二次蒸馏水转移消解液于 100 mL 容量瓶中定容，待测。同时做空

白试验。 

Table 1. Microwave digestion program 
表 1. 微波消解程序 

步骤 功率上限(P/W) 压力上限(MPa) 升温时间 t1 (min) 保持时间 t2 (min) 温度上限(℃) 

1 400 4 8 4 100 

2 400 4 8 4 120 

3 400 4 8 4 140 

4 400 4 8 4 165 

5 400 4 8 15 165 
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2.3. 混合标准溶液 

分别取适量的标准储备液，Cu、Fe、Zn、Co、Ni、Pb 浓度均为 100 μg/mL，Mn、Cd 浓度均为

1000 μg/mL。按表 2 配制混合标准工作溶液。 

Table 2. Mixed standard solution concentration (μg/mL) 
表 2. 混合标准工作溶液浓度 

元素 0# 1# 2# 3# 4# 5# 

Cu 0.0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 

Fe 0.0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 

Zn 0.0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 

Mn 0.0 1.0 2.0 3.0 4.0 5.0 

Co 0.0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 

Ni 0.0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 

Pb 0.0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 

Cd 0.0 1.0 2.0 3.0 4.0 5.0 

2.4. 仪器工作条件 

采用标准燃烧头，原子吸收分光光度计工作条件见表 3 [10]。 

Table 3. The optimal working parameters of apparatus 
表 3. 最佳仪器工作参数 

元素 波长 λ(nm) 灯电流 I(mA) 光谱通带宽(nm) 空气流量(L/min) 乙炔流量(L/min) 

Cu 324.7 7.5 0.4 13.5 2.0 

Fe 248.3 10.0 0.2 13.5 2.0 

Zn 213.9 5.0 0.4 13.5 2.0 

Mn 279.5 7.5 0.4 13.5 2.0 

Co 240.7 7.5 0.4 13.5 2.0 

Ni 232.0 6.0 0.2 13.5 2.0 

Pb 283.3 7.5 0.4 13.5 2.0 

Cd 228.8 5.0 0.4 13.5 2.0 

3. 结果与分析  

3.1. 方法的线性关系及检出限 

以元素的吸光度(A)为纵坐标，以元素浓度(μg/mL)为横坐标绘制工作曲线，并计算标准曲线回归
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方程及相关系数见表 4，得到的标准曲线表明，金属元素浓度在测定过程中线性关系良好，相关系数

均大于 0.99，满足定量分析要求。 

Table 4. The regression equation and correlation coefficients 
表 4. 回归方程及相关系数 

元素 回归方程 相关系数 线性范围/(μg∙mL−1) 检出限/(μg∙mL−1) 

Cu Y = 0.0287X + 0.0003 0.9997 1.0~5.0 0.01 

Fe Y = 0.0518X + 0.001 0.9971 1.0~5.0 0.01 

Zn Y = 0.3105X + 0.0146 0.9991 0.5~2.5 0.005 

Mn Y = 0.0757X + 0.005 0.9994 1.0~5.0 0.01 

Co Y = 0.0548X + 0.001 0.9991 0.1~2.0 0.01 

Ni Y = 0.056X + 0.0002 0.9985 0.1~2.0 0.01 

Pb Y = 0.0112X + 0.0001 0.9962 0.1~2.0 0.02 

Cd Y = 0.178X + 0.0308 0.9956 1.0~5.0 0.01 

3.2. 精密度和回收率试验 

称取样品溶液，每个样品溶液做 3 次平行试验，测定结果见表 5。由表 5 可知，加标回收率在

90.8~102.6%之间，相对标准偏差 < 5%。 

Table 5. Precision and recovery rate experiment 
表 5. 回收率与相对标准偏差(n = 3) 

元素 样品/(mg/L) 添加量/(mg/L) 回收率/% 相对标准偏差/% 

Cu 21.1 2.00 100.9 0.3 

Fe 56.4 2.00 102.6 1.5 

Zn 23.8 2.00 96.3 0.5 

Mn 1.10 2.00 92.90 0.9 

Co 0.49 0.10 90.8 4.8 

Ni 0.07 0.02 100.7 3.2 

Pb 0.05 0.01 98.7 2.8 

Cd 0.00 0.00 0.00 0.0 

3.3. 大米样品的测定 

3.3.1. 元素含量的计算公式 

M c v w= ∗  

式中 M：元素含量(mg/kg)，c：曲线获得浓度(μg/mL)，v：定容体积(mL)，w：取样量(g)。 
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3.3.2. 大米样品中元素含量的测定 

选取 3 种市售大米，按照所选定的仪器工作参数和方法条件，将采用微波消解法处理完成的大米

样品(见 2.2)用火焰原子吸收法进行测定，其中 8 种金属元素的测定结果见表 6。结果显示，大米样品

中含有丰富的铁和锌，同时也含有锰和铜等人体必需的微量元素。其中 Fe 含量为 45.2~60.1 mg/kg，

Zn 含量为 13.5~43.2 mg/kg，Cu 含量为 12.8~24.0 mg/kg，Mn 含量为 7.91~15.6 mg/kg，另外，大米中

还含有微量的钴、镍、铅，即不同的大米金属元素的含量稍有差别。重金属元素铅的含量低于国家标

准(铅 ≤ 0.2 mg/kg)。镉元素在本次测试中未能检测到(另用石墨炉法可测定大米中的镉元素)，说明镉

的含量低于本次实验的检测限，低于国家标准(镉 ≤ 0.2 mg/kg)。 

Table 6. Measured results of metal elements in rice 
表 6. 大米中金属元素含量的测定结果(mg/kg) 

样品 Cu Fe Zn Co Ni Mn Pb Cd 

大米1 12.8 45.2 13.5 0.35 0.07 7.91 0.03 0.00 

大米2 21.1 56.4 23.8 0.49 0.07 8.3 0.05 0.00 

大米3 24.0 60.1 43.2 0.84 0.09 15.6 0.08 0.00 

4. 结论 

本研究建立了微波消解–火焰原子吸收分光光度计测定大米中 8 种金属元素 Cu、Fe、Zn、Mn、

Co、Ni、Pb、Cd 的测定方法，分析速度快、线性范围宽。测定结果显示，Fe 含量为 45.2~60.1 mg/kg，

Zn 含量为 13.5~43.2 mg/kg，Cu 含量为 12.8~24.0 mg/kg，Mn 含量为 7.91~15.6 mg/kg，另外，大米中

还含有微量的钴、镍、铅，即不同的大米金属元素的含量稍有差别。重金属元素铅的含量低于国家标

准(铅 ≤ 0.2 mg/kg)。大米样品经过微波消解后可同时测定 8 种元素，测定结果具有较高的准确性和灵

敏度。本方法适用于大米中 Cu、Fe、Zn、Mn、Co、Ni、Pb、Cd 金属元素的同步测定。  
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Microwave Synthesis of 2-Fluoropropionic Acid 
form 2-Chloropropionic Acid and Energy Barrier 
Calculation of the Transition State 
Bowen Yang1, Zhigang Zhao1, Kaiyuan Shao2, Wenxiang Hu2 
1College of Chemistry and Environment Protection Engineering, Southwest University for  
Nationalities, Chengdu Sichuan 
2Xianghu Microwave Chemistry Union Laboratory in North China, Beijing Excalibur Space Military 
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Abstract: Many fluorine-containing drugs have a strong physiological activity. 2-Fluoropropionic 
acid is an optically active small molecule organic acid and has important biological significance in 
the synthesis of some drugs and in the modification of drug structure. Since the yield of the target 
product is low in the conventional method of synthesizing the fluoro-compound and which is not 
easily purified. Therefore, this paper reported that through microwave catalytic synthesis means to 
improve the original synthesis, improve the process and the yield of the target product. At the same 
time, the mechanism of microwave reaction is discussed.  
 
Keywords: 2-Fluoropropionic Acid, Microwave Radiation, Transition State, Steering Polarization, 
Orientation Factor 

2-氯丙酸微波合成2-氟丙酸及过渡态能垒计算  

杨博文 1，赵志刚 1，邵开元 2，胡文祥 2 

1西南民族大学化学与环境保护工程学院，四川 成都
 

2北京神剑天军医学科学院华北祥鹄微波化学联合实验室，北京 
 
 
摘  要：许多含氟药物具有较强的生理活性。2-氟丙酸是一种具有光学活性的小分子有机酸，且在合

成一些药物以及在药物结构修饰中有着重要的生物学意义。用传统方法合成氟代化合物得到目标产物

产率较低，且不易纯化。故本文通过微波催化合成方法，改进原始合成方式，改进工艺，提高目标产

物的产率。同时，进行了微波反应机理的探讨。 
 
关键词：2-氟丙酸，微波辐射，过渡态，转向极化，取向因子 

1. 引言 

氟是自然界中含量丰富的元素之一，在生命科学中，氟是极为重要的元素，含氟有机药物具有较

强的生理活性。由于含有一个手性碳原子，2-氟丙酸是一种具有光学活性的小分子有机酸，所以在合

成一些药物的结构修饰中有着重要的生物学意义。然而，含氟有机化合物的制备一直是化学合成中的
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难点之一。常用的方法有以下三种：1) 直接氟化；2) 重氮化氟化法；3) 卤化物氟取代反应。直接氟

化法，即利用氟与有机化合物进行自由基反应，或者用氟化氢电解氟化反应，然而氟取代的位置难以

确定，且氟是剧毒物质，对人体伤害大。即使得到氟代化合物也为外消旋体；重氮化氟化法，即有机

化合物在相应的位置上含氨基，通过重氮化反应在氟离子存在下分解获得氟化物，本实验方法一般用

氟化氢吡啶液，毒性较高，腐蚀性大，需要用特制聚四氟乙烯的反应器，一般产率很低，且必须在较

低的温度下进行。得到的氟代化合物也是外消旋体；卤化物氟取代法，即在相应的位置上除氟元素外

的其它卤素或其它易离去基团，用氟原子取代这些原子或基团，是一种较为经济的方法，而常规的卤

化物氟取代反应较为困难。虽然利用超声波可以获得较高的产率，但反应时间较长，长时间大功率下

的超声器所发出的刺耳噪声对实验者的健康有一定影响[1] [2] [3]。 

本文利用微波催化反应进行卤化物氟取代法，以期缩短反应时间、获得较高产率，降低合成成本。

同时，探讨了本实验的微波反应机理，进行过渡态基态能量和产物、反应物的能量计算，为利用微波

反应进行卤化物氟代提供理论参考。 

2. 实验部分 

2.1. 仪器与材料 

微波反应器：XH-300UL 型微波超声紫外合成仪(北京祥鹄科技发展有限公司)。 

台式计算机：3.30 GHz，windows 7/64 位操作系统。 

S-(-)-2-氯丙酸(97%)和无水 KF 均为分析纯(上海晶纯生化科技股份有限公司)。 

2.2. 反应式 

 

2.3. 过渡态量子化学计算 

过渡态结构优化： 

H3C

OH

HCl

O

+ KF
MW./400W

100℃

H3C

OH

FH

O
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计算软件：gaussian 09w/GaussView 5.0 软件 

计算方法：基态/密度泛函(DFT)/Opt + Freq(结构优化 + 频率) 

基组：B3LYP/6311g**(2d,2p) 

电荷：−1 

介质 PCM：水 

经频率分析，有 1 个虚频。 

过渡态能垒量子化学计算： 

B3LYP/6311g**(2d,2p) 

电荷：−1 

介质模型：PCM = 水 

内禀反应坐标法 IRC：Both directions 双向 

MaxPoints = 10 

关键词：IRC = CalcFC，TS 

2.4. 合成实验 

2.4.1. 常规热反应实验 

在外接温度计、回流冷凝管的 500 ml 的三口瓶中，将 232 g (4 mol)的氟化钾溶于 180 ml (10 mol)

水中，磁力搅拌下至氟化钾完全溶解。待反应体系不再放热后，缓缓加入 21.6 g (0.2 mol)的 S-(-)-2-

氯丙酸。加热至内温升至 t = 70，80，90，100℃，4 h 后趁热取出反应液，倾倒于烧杯中，梯度冷却

至 5℃左右。过滤，滤液用浓盐酸酸化至体系为酸性。酸化过程中若有固体析出。则二次过滤。滤液

用乙酸乙酯萃取 5~6 次。合并有机相，无水硫酸钠干燥过夜。过滤后，滤液蒸馏，乙酸乙酯蒸干后，

残余液减压蒸馏，收集 110℃以下的粗产物。将粗产物常压重蒸，收集 140℃~155℃的微黄色刺激性

液体。 
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反应温度 70℃，产率接近 0；反应温度 80℃，得到痕量产物；反应温度 90℃，得产物 4.2 g，产

率 23%；反应温度 100℃，得产物 13.6 g，产率 74%。 

δH：OH：11.10 ppm，单峰；CH：4.97~5.20 ppm，8 重峰；CH3：1.60~1.70 ppm，4 重峰。 

比旋光度：[α] 25D = +1.75 (C = 5, EA)。 

2.4.2. 微波辐射反应实验 

微波参数设置功率：400 W，温度：t = 70，80，90，100℃，反应时间：1 h。 

反应物和溶剂比率 S(-)-2-氯丙酸：氟化钾：水 = 1:20:50。 

在 500 ml 的三口瓶中，将 232 g (4 mol)的氟化钾溶于 180 ml (10 mol)水中，磁力搅拌下至氟化钾

完全溶解。待反应体系不再放热后，缓缓加入 21.6 g (0.2 mol)的 S-(-)-2-氯丙酸。之后，将三口瓶置于

微波反应器中，连接回流冷凝管、带有聚四氟乙烯套管的热电偶温度计，启动磁力搅拌器，按设定的

微波参数开启“开始”按钮，此时显示屏显示功率、反应温度及时间等数据。1 h 后趁热取出反应液，

倾倒于烧杯中，置于室内缓慢放热后，再置于冰箱至 5℃左右。过滤，滤液用浓盐酸酸化至体系为酸

性。酸化过程中若有固体析出。则二次过滤，合并滤液。滤液用乙酸乙酯萃取 5~6 次。合并有机相，

无水硫酸钠干燥过夜。过滤后，滤液常压蒸馏，乙酸乙酯蒸干后；残余液减压蒸馏，获得浅黄色液体

产物。将粗产物常压重蒸，收集 140~155℃的微黄色刺激性液体。 

反应温度 70℃，产率接近 0；反应温度 80℃，得产物 3.3 g，产率 18%；反应温度 90℃，得产物

10g，54%；反应温度 100℃，得产物 17 g，产率 92% (反应温度和产率情况见表 1)。 

Table 1. Fluorine substitution reaction with conventional thermal reaction and microwave irradiation under different 
temperature conditions 
表 1. 不同温度条件下常规热反应和微波辐射下的氟取代反应情况 

实验号 温度 
常规热反应 微波辐射 

反应时间 产率 反应时间 产率 

1 70℃ 5 h 0 1 h 0 

2 80℃ 5 h 痕量* 1 h 18% 

3 90℃ 5 h 23% 1 h 54% 

4 100℃ 5 h 74% 1 h 92% 

*注：痕量表示，仅以产物与 2-氟丙酸标样、2-氯丙酸同时进行 TLC 分析中看到产物的样点，未能获得蒸馏产品。 
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δH：OH：11.10 ppm，单峰；CH：4.97~5.20 ppm，8 重峰；CH3：1.60~1.70 ppm，4 重峰。 

比旋光度：[α] 25D = +1.75 (C = 5,EA) 

3. 结果与讨论 

本文研究的化学反应，是一种卤素之间取代反应，属于经典的 SN2取代反应。从过渡态计算获得：

当氟离子靠近 2-氯丙酸时，反应物起始能量为−519595 KCal/Mol，过渡态能量为−519589 KCal/Mol，

产物的能量为−519606 KCal/Mol (见图 1)。反应物与过渡态的能垒 ΔE = 6 KCal/Mol，即 25.116 KJ/Mol，

而过渡态与产物的能垒则为 ΔE = 16 KCal/Mol，即 66.976 KJ/Mol (见图 2)。2-氟丙酸中 C-Cl 键长为

1.836704 Å，而 2-氯丙酸中 C-F 键长为 1.350000 Å，过渡态中，C-F 键的键长为 1.506490 Å，C-Cl 键

的键长为 2.756271 Å，显然，C-Cl 键易于断裂。 

       
E = −519595 KCal/Mol   E = −519589KCal/Mol    E = −519606KCal/Mol 

Figure 1. Molecular structures of reactants, transition states, product and energy 
图 1. 反应物、过渡态、产物分子结构图及能量 

 

 

Figure 2. Energy changes with fluorine reaction process 
图 2. 氟代反应过程能量变化情况 
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化学合成实验结果如表 1。 

从上述实验结果表明，氟化钾与 2-氯丙酸反应，微波辐射下反应速率增加了 5 倍。反应温度需在

80℃以上，这大约是活化分子越过能垒所需最低温度。 

本实验采用水作为溶剂，并且是以 50 倍于 2-氯乙酸的比率，这是考虑到 KF 的溶解性和反应需

要提供足够量的氟离子浓度。通常情况下，活化能小于 40 kJ/Mol，其反应速率很快；活化能大于 120 

kJ/Mol，其反应速率很慢。但是，水作为溶剂不利于 SN2 反应，且 KF 在水相中与水产生结合能

(KF·2H2O)，更加对 F-作为亲核试剂不利，所以对于活化能仅 25.116 kJ/Mol，常规热反应需要较长的

时间，而微波辐射可以快速地破坏 KF 水的结合能。 

SN2 反应动力学认为，v = k[RX][Nu-]，取代反应的反应速率取决于反应物的浓度和速率常数 K。

按照阿伦尼乌斯公式，k = Aexp(-Ea/RT)，A 为指前因子(频率因子)，Ea 为表观活化能，R 摩尔气体常

量，T 为热力学温度。在常规热效应化学反应中，若没有催化剂，当反应物浓度一定时，反应速率仅

反应温度 T 和频率因子 A 有关。微波化学反应确实能将反应速率提高数倍甚至于几千倍，如果微波

反应仅是热效应而没有改变活化能，当反应温度一定时，那么微波反应就取决于频率因子 A，而频率

因子 A = pz，即取向因子和碰撞频率因子的乘积。 

一般认为，微波发生器产生交变电场，可以使极性分子(偶极矩不为零的分子)随外电场变化而摆

动并产生热效应，又因为分子本身的热运动和相邻分子之间的相互作用，使分子随电场变化而摆动的

规则受到了阻碍，这样就产生了类似于摩擦的效应，一部分能量转化为分子热能，造成分子运动的加

剧，增加了分子间的碰撞频率，即加大了碰撞频率因子 z 值，分子的高速旋转和振动使分子处于亚稳

态，这有利于分子进一步电离或处于反应的准备状态，因此被加热物质的温度在很短的时间内得以迅

速升高，造成了过渡态中易离去基团化学键的断裂。但是，更重要的方面，微波辐射能够增加取向因

子 p 值。在经典的热效应体系内，极性介质的偶极子由于受到热运动的影响，在各方向上的分布几率

是相等的，故对整个体系来讲，宏观的偶极矩为零。但是微波作为一种高频震荡的电磁场，极性分子

在微波电磁场的作用下发生转向极化，使得极性分子具有沿着电场力方向排列的倾向，从而使得分子

的自由转动受到束缚，从而偶极子产生取向作用。但是偶极子的转向极化过程有一弛豫时间，使得其

更大范围内被亲核试剂进攻。又因为微波辐射是高频振荡，故这个弛豫过程一直存在，亲核攻击的有

效性大大增加。 

对于上述反应体系，2-氯丙酸分子的偶极子按照电场力方向取向，当 F-撞上 2-氯丙酸分子的偶极
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子正极，或者 2-氯丙酸分子的偶极子正极撞上 F-时，亲核试剂与底物分子的活性位点(2-C 原子)碰撞

的几率大为增加，当达到一定能量(大于或等于活化能)时，就形成了有效碰撞。另外，转向极化后的

偶极子位能最低，但体系的宏观偶极矩不为零，故而获得额外的内能。这一系列综合效果加速了氟代

反应的进程。 

故微波反应具有加热速度快，热能利用率高，节省能源，反应灵敏，便于自动化控制，微波加热

温度均匀，表里一致，甚至还可以产生一些有利的物理或化学作用。 

4. 结论 

有机化合物的氟化反应通常较为困难。微波法合成 2-氟丙酸，比常规的热反应法和超声波法更具

优势，缩短了反应时间、提高了产率，改善了反应环境，降低了反应成本。 

本文通过不同温度下常规热反应和微波辐射反应的比较，2-氯丙酸在微波条件下形成 2-氟丙酸的

氟代反应，反应机理没有改变，且为 SN2反应。 
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摘  要：本文报告了微波辐射有机合成反应和超声波催化有机合成反应实验，在本科生实验教学方面

具有重要应用价值。 
 
关键词：微波辐射，超声波催化，有机合成 

1. 引言 

科学出版社 2010 年出版的李明教授等主编的 21 世纪高等院校教材《有机化学实验》一经出版，

颇受高校广大师生喜爱，读者希望再版。李明教授邀请我们京东祥鹄微波化学联合实验室编撰微波化

学实验和超声波化学实验，该实验室名誉主任、我国有机微波化学的开拓者胡文祥教授欣然领受任务，

安排我们选择了对本科生基础实验比较合适的反应，积极实验，得到了较好的结果。现将有关研究报

告如下。 
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2. 微波辐射有机合成实验 

2.1. 微波辐射催化有机合成反应原理 

微波化学，是近些年来在化学领域广泛应用的一门新兴边缘学科，在天然产物有效成分的分离提

取、化合物分解和化学合成等方面发挥越来越重要的作用。微波辐射现在已经普遍应用于有机合成、

药物合成、材料合成等相关领域。智能可视化的、精确控制的新型微波化学合成仪器已全面进入了各

个科研院所、各高等院校、药厂、化工厂和其它有关企事业单位。 

微波辐射化学反应，有别于传统的热效应化学反应。传统的热效应反应，主要是通过热源传导使

得体系中分子能量提高，当其达到反应活化能时产生了化学反应。微波辐射反应则是体系中的偶极子

在微波高频交变电场作用下产生转向极化和界面极化，交变电场变化频率约为 109次，偶极分子转动

定向难以跟上这一变化频率，引起分子“内摩擦”，从而提高了分子能量，减小了反应活化能，极大地

增大了反应速率。因此，微波合成反应具有高效、快速等优点。 

另一方面，微波作为一种高频震荡的电磁场，极性分子在微波电磁场的作用下发生转向极化，使

得极性分子具有沿着电场力方向排列的倾向，从而分子的自由转动受到一定的束缚，偶极子产生取向

作用。但是偶极子的转向极化过程有一弛豫时间，可在更大范围内被另一分子进攻，从而使微波辐射

化学反应具有一定的选择性，这对于近年来兴起的精准化学合成和绿色化学研究具有较重要的实际意

义[1] [2] [3] [4] [5]。 

2.2. 常用微波辐射合成仪 

常用的微波辐射合成仪器有 10 余种，包括北京祥鹄科技发展有限公司的 XH 系列和美国 CEM 公

司的 Discover 系列等产品。Discover 系列的微波辐射合成仪由于反应容器的空间狭小，只能进行微量

合成。而 XH 系列的微波辐射合成仪，可以进行常规尺度的化学反应，在科研院所、大专院校、企事

业单位获得广泛应用。目前本科生实验教学使用的微波合成仪器主要采用的是北京祥鹄科技发展有限

公司研制的 XH 系列微波辐射合成仪[6] [7]。 

下面是其中非常常见的微波催化合成仪 XH-100B 型号(图 1)以及 XH-MC-1 型号(图 2)介绍。 

XH-100B 型祥鹄电脑微波催化合成/萃取仪，是应用高效能的微波技术作为物理催化手段的新型

化学反应装置。仪器主要由微波合成仪主机、微电脑智能控制系统、高精度温度传感器、回流冷凝系
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统、磁力搅拌系统等组成。仪器使用接触式温度传感器，对反应物温度进行实时精确检测；采用独创

的智能自反馈技术，自动调节微波功率，智能控温保温，精度达±1℃。28 升工业级大容量奥氏体不锈

钢腔体，耐腐蚀耐高温，微波泄露符合国家标准。 

 

Figure 1. The structure schematic of XH-100B 
图 1. XH-100B 型祥鹄电脑微波催化合成/萃取仪结构示意图 

 

 

Figure 2. The structure schematic of XH-MC-1 
图 2. XH-MC-1 型祥鹄实验室微波合成反应仪结构示意图 
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XH-MC-1 型祥鹄实验室微波合成反应仪，是应用先进的微波技术作为物理催化手段的新型化学

反应装置。主要由微波催化仪主机、接触式温度传感器、磁力搅拌系统、回流冷凝系统等组成。仪器

使用先进的温度传感器，对反应温度进行实时监测；具有温度自检校正功能，智能控温保温，控温精

度达±1℃；九档微波功率手动可调；数码管显示预置温度、当前温度、反应时间，使反应条件一目了

然；不锈钢腔体，耐腐蚀，耐高温；微波泄漏符合国家标准。 

2.3. 微波催化合成乙酰水杨酸 

乙酰水杨酸，即阿司匹林(Aspirin)，是一种历史悠久的解热镇痛药。乙酰水杨酸的常规合成方法

为水杨酸与乙酸酐反应来合成，所用的催化剂为硫酸，但是由于硫酸对设备腐蚀性强以及存在废酸排

放等缺点，人们对该反应的反应条件开展了许多研究。微波辐射法作为一种新型合成方法(图 3)，其

速率为常规方法许多倍，且采用 NaHCO3作为催化剂，后处理较为简单，无污染，是一种具有优良前

景的绿色合成手段。 

 

Figure 3. Synthesis of acetylsalicylic acid with microwave irradiation 
图 3. 微波辐射合成乙酰水杨酸 

实验操作： 

取 500 mL装有磁力搅拌子的三口瓶，加入 20 g水杨酸和 70 mL乙酸酐，搅拌下再加入 1 g NaHCO3

粉末。将三口瓶置入上述两种微波反应器中的一种，设定微波辐射功率 400 w，设定温度 85℃，设定

时间 3 min，开始反应。反应结束后，稍加冷却，缓慢加入 200 mL pH = 3~4 的稀盐酸，将混合物移至

冰浴中冷却，开始析出晶体，放置冰箱冷藏 4 h 使结晶完全。过滤，固体用少量蒸馏水洗涤，干燥，

得乙酰水杨酸固体粗产物。粗产物用 200 mL 10%乙醇溶液重结晶，过滤，干燥，得白色乙酰水杨酸

晶体。测熔点，纯乙酰水杨酸的熔点为 135~136℃。 

产物纯度检验： 

产品的熔程短，表明产物的纯度较高。 

由于反应物水杨酸可与三氯化铁溶液反应生成蓝色配合物，故用 1%三氯化铁溶液检验重结晶产

品，无蓝紫色出现，表明产物中不含水杨酸，纯度较高。 
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3. 超声波催化有机合成实验 

3.1. 超声波催化有机合成反应原理 

超声波在化学反应中应用，已有广泛报道。其基本原理主要利用超声空化作用，在反应介质中存

在着许多的微小气泡核，在超声波的作用下，这些微小气泡核产生振动、生长并不断聚集声场能量，

当能量达到某个阈值时，气泡将迅速膨胀，然后瞬间崩溃而闭合，产生冲击波，从而导致局部的高温、

高压和强烈的冲击波及射流，这样，为在一般条件下难以进行或不可能实现的化学反应提供了一种新

的非常特殊的物理化学微环境，促使反应的顺利进行[8] [9]。 

3.2. 常用超声波催化合成仪 

XH-2008D 型智能温控低温超声波合成/萃取仪是应用现代超声波技术结合智能温控低温恒温系

统作为物理手段的新型化学反应装置(图 4)，主要由大功率超声波发生系统、加热系统、压缩机制冷

系统、测温控温系统、回流冷凝、搅拌系统等组成。此仪器直接将大功率超声波探头插入反应容器中，

使反应体系在低温恒温的环境下、在超声波的直接作用下充分快速的反应[10] [11]。 

 

Figure 4. The structure schematic of XH-2008D 
图 4. XH-2008D 型智能温控低温超声波合成/萃取仪结构示意图 
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3.3. 超声波催化合成三氯叔丁醇 

三氯叔丁醇主要用作医药原料，可制作防腐药、止吐药、局部镇痛药，其 1%水溶液或 5~10%软

膏可消毒杀菌，还可用于有机合成。常规方法由氯仿和丙酮在氢氧化钠/氢氧化钾的催化下反应制得，

通常需要 2~3 h，且氢氧化钠/氢氧化钾需磨粉分批加入，操作较为复杂。采用超声波催化合成时，其

时间缩短，且氢氧化钠/氢氧化钾颗粒在超声波下更容易粉碎分散均匀，反应更为快速充分(图 5)。 

 

Figure 5. Synthesis of chlorobutanol with ultrasound catalysis 
图 5. 超声波催化合成三氯叔丁醇 

实验操作： 

取 250 mL 装有磁力搅拌子的三口瓶，插入温度计，加入 30 g 三氯甲烷，150 mL 丙酮，置入超声

波反应器中，冷却至 0℃，搅拌下再加入 2 g 氢氧化钠颗粒。设定外温 5℃，超声波功率 400 w，开始

反应。保持内温不超过 15℃，反应 30 min。反应完毕后，过滤，采用少量冷丙酮洗涤固体，收集滤液，

浓缩，至没有馏液滴出为止。残余液体趁热加入冰水，搅拌，析出晶体，放置冰箱冷藏 4 h 使结晶完

全。固体过滤，用少量 0℃蒸馏水洗涤 3 次，得到三氯叔丁醇固体粗产物。粗产物用水重结晶，过滤，

低温干燥，得白色三氯叔丁醇晶体。 

测熔点：纯的三氯叔丁醇，熔点为 77~78℃。 

4. 展望 

化学起源于炼金术时代，最早炼金术可追溯到公元前 13 世纪古埃及和古巴比伦时代，12 世纪传

入西欧以后，得到了大发展。几千年来，在炼金术和化学领域，热反应一直是其主要特征。但近三十

多年来，随着微波、超声波等物理技术日益渗透到化学领域，形成了新的边缘交叉学科，使化学领域

的面貌焕然一新。 

微波化学和超声波化学技术正在广泛地应用于从无机化学反应到有机化学反应，从医药化工到食

品化工、石油化工、环境化工和材料化学等，从简单分子反应到复杂生命过程的各个相关领域。以北

京祥鹄科技发展有限公司等仪器专业单位为代表的一批微波化学和超声波化学仪器及其组合仪器研

发者与制造者，正前行在振兴我国民族微波化学和超声波化学产业的康庄大道上。 

329



微波化学研究进展  

 

 

7 

人们有理由期望，科研人员将更加关注科技突破性、创新独特性和使用可靠性，不断研发出更为

先进的技术和产品。微波化学和超声波化学技术发展前景十分诱人，随着微波化学和超声波化学及其

相关仪器工业的不断发展，将有力推动相关科研和产业领域阔步向前、一日千里。 
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书评：《分析样品制备》 

付梦蕾 1，曲有乐 1，马密霞 2，韩  谢 3 

1浙江海洋大学食品与医药学院，浙江 舟山 
2北京联合大学，北京 
3武汉工程大学化工与制药学院，湖北 武汉 

离开了分析测试数据和光谱数据，我们现代自然科学甚至现代社会生活的各个方面，都会变得没

有谱了！因此分析测试是现代社会的支柱，而分析样品制备则是获取分析测试数据的先遣部队和排头

兵！ 

《分析样品制备》是由原北京出入境检验检疫局专家阎军与我军知名航天军事医学、有机药物化

学及微波化学专家胡文祥教授联合主编，分析专家邓勃、刘明钟、刘伟为顾问，孙宏伟、李玉珍、孙

玉岭为副主编，2003 年由解放军出版社出版的一部工具书。虽然过去了 15 载，但本书仍然在分析样

品制备领域发挥重要作用。在中国化学会和中国分析仪器学会的支持下，胡文祥教授主办了第一届和

第二届全国分析样品制备学术研讨会。 

第二次世界大战以来，仪器分析获得了飞跃发展。20 世纪 60 和 70 年代环境科学的兴起，80 年

代以后生命科学的发展，对分析测试技术提出了更高的要求，而科学技术的高速发展，又促进了分析

技术的高速发展，新型仪器不断问世，新技术和新方法不断出现，应用领域不断拓展，仪器分析已广

泛地应用于科学技术和国民经济以及人民生活的各个领域。 

分析测试的重要性在于，能为人们提供准确可靠的基础数据和原始信息，测试结果的可靠性有赖

于对分析全过程严格的质量控制。人们知道，采样的代表性和样品制备质量是任何样品分析不可缺少

的重要环节，对分析结果的好坏有着直接的影响。长期以来，分析样品处理和试样制备一直是整个分

析过程中最费力、费时的一个环节，也是分析工作中薄弱的环节之一。 

为了保证分析结果的准确可靠，应该充分重视分析样品处理和试样制备。为此作者编撰了《分析

样品制备》一书，收集了近千例各种分析样品的预处理与试样制备方法，涉及地质冶金、石油化工、

农业轻工、生物医药、食品、环境保护等各个领域，侧重于实用，对各种样品预处理和试样制备的具

体操作有较详细的介绍。 
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全书共分为 12 章，分别为食品、生物样品、土壤、环境样品、轻工样品、地质样品、冶金样品、

药物及其它样品、微波消解技术、实验室安全与防护及附录等。这本书突出的特点是第十章介绍了当

时刚刚兴起的“微波消解技术”，对微波消解新技术的原理、设备、特点与应用进行了比较详细的叙

述。微波技术的广泛应用，必将为分析样品制备带来革命性的变化，并且将日益发挥出愈来愈重要的

作用。 

微波是电磁波中位于远红外与无线电之间的电磁辐射，其频率范围为 300~3 × 105 MHz，在工业

及科学研究中四种常用的微波频率是 915 ± 25，2450 ± 13，5800 ± 175，22125 ± 125 MHz，其中最常

用的是 2450 MHz。常见的微波系统输出功率是 600~700 W，在 5 分钟内约释放出 43 kcal 微波能量。

与传统加热技术不同，微波加热是一种内加热，样品与酸混合物通过吸收微波能产生即时深层加热，

同时，微波产生的交变磁场使介质分子极化，极性分子随高频磁场交替排列，导致分子高速振荡，这

种振荡受到分子热运动和相邻分子间相互作用的干扰和阻碍，产生了类似摩擦作用，使分子获得高能

量。因这种作用，样品表面层不断搅动破裂，产生新表面与酸反应，促使样品迅速溶解。因此，微波

消解大大缩短了样品制备时间，加快了分析测试整个工作的速度。 

样品的消解是许多分析工作的前提，它对整个分析工作往往会产生决定性的影响。样品的范围包

括食品、药品、矿物、动植物组分等各种天然或人造物质，除了那些易燃易爆物质等，几乎没有什么

限制。通常狭义上的消解是指将固体样品转化成液体样品的过程。广义上讲，它还可以包括液体样品

从一相转移到另一相的过程。根据分析工作的任务，在消解过程中，常需考虑以下几个因素：1) 消

解过程中引入杂质的可能性；2) 消解的完全性和可重复性；3) 对具有代表性基体的控制；4) 消解后

样品对分析方法的适用程度；5) 样品处理时间；6) 包括消解过程的劳动强度、试剂消耗和设备耗损

在内的实验费用。在分析工作中，常使用的干法消解和敞口湿法消解，不仅耗时，而且实验费用也较

高。如环境分析中采样和预处理所耗时间，约占实验分析过程投资的 60%左右，而且在湿法消解中，

常需不断向反应体系内，补充消解所需的酸，致使空白值较高，同时试剂消耗量也较大。近年来，随

着分析仪器和分析技术的突飞猛进，使分析速度和分析灵敏度都得到空前提高，而低效率的样品处理

过程已成为缩短分析过程、加快分析速度的瓶颈。另外，由于传统的消解方法耗时很长，且始终与外

界保持接触，因此增加了样品被玷污的可能性，而这种污染对于微量或痕量分析往往是致命的。因此，

为了适应新的需要，必须在分析样品处理过程中引入新的方法。 

微波消解技术是近年来发展起来的一种样品前处理方法。1975 年，Abu-Sarma 等人率先将微波加

热用于湿法样品处理中。微波消解方法一般可分为两类：敞口微波消解(常压微波消解)和密闭微波消
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解(高压微波消解)。常压微波消解一般用于一些易消解样品，并不需要很高的温度。但这种消解方法

常造成易挥发元素的损失。Motrenko 等研究表明，对于某些需要较剧烈消解条件的样品，分别经敞口

微波消解与密闭微波消解后，用 ICP-MS 测定其中 Pb 等元素含量。对两组结果进行检验，前者存在

明显的负向系统误差，最大可达 14%。同时，消解过程中挥发出的酸蒸气对仪器造成较大损害。此外，

敞口消解不可避免地存在样品被玷污的可能。由于分析工作的分析对象越来越多、情况越来越复杂，

在很多情况下，常压消解往往无法满足分析方法对样品处理的要求。因此更多的分析工作采用密闭微

波消解。其有以下几个优点：1) 所需酸用量小，一般不超过 10 mL；2) 消解速度快，样品消解过程

一般只需几分钟或十几分钟；3) 能防止消解过程中引入污染和易挥发元素的损失，提高测定的准确

性；4) 容易实现自动化控制；5) 消解过程中不会对仪器造成损害。因此微波消解技术发展的如火如

荼。 

在此之前的 1999 年由科学出版社出版的、金钦汉教授主编的《微波化学》一书中，胡文祥教授

等参与编著了其中的第五章“微波诱导催化反应”、第七章“微波有机合成化学”和第十五章“微波

生物学效应及其健康防护”，这些章节和全书都颇受读者好评。 

早在 1985 年，胡文祥在中国科学院上海有机化学研究所攻读博士学位时，用微波催化有机磷酸

酯的水解反应，得到了很好的结果，比美国和法国科学家还早一年多，开创了微波有机化学先河；1990

年，研制成功我国第一台微波合成反应器，之后获得国家专利；1996 年，参加了金钦汉教授组织的长

春微波化学研讨会；1999 年，参与《微波化学》专著的撰写工作；2001 年，主编《微波卫生防护概

论》由解放军出版社出版；2002 年以后，支持北京祥鹄科技发展有限公司研制 XH 系列微波化学仪器，

并实现产业化，现已发展到 20 余个型号品种，已供应到全国 1000 余所高等院校和 500 余个科研院所，

并出口海外；2003 年与阎军联合主编《分析样品制备》；作为中国电子学会微波分会微波化学专业委

员会副主任，支持组织多次全国微波化学学术讨论会；2006 年，在湖北咸宁主办了中国化学会全国微

波化学学术大会；2017 年，任中国化工学会微波能化工应用专业委员会副主任；同年，与汉斯出版社

合作，创办中文国际学术期刊《微波化学》并担任主编。胡文祥教授领导的祥鹄微波化学联合实验室，

在微波化学及其相关领域发表学术论著 82 篇(见附录一)，申请国家专利 20 项(见附录二)等等，足以

表明胡文祥教授是我国微波化学尤其是微波有机化学的开拓者和奠基人。 

《分析样品制备》融科学性、知识性于一体，具有较好的可读性，自出版以来，颇受广大读者和

分析化学界的喜爱。同时，它也是很好的科教范本，有利于分析样品制备知识在高等院校和科研院所

中推广应用，可供分析化学、生命科学、地球化学、食品科学等相关领域的科教工作者参考，对于促
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进我国相关领域的研究发展具有重要的推动作用。 

北京祥鹄科技发展有限公司、北京普析通用仪器有限责任公司、原总装备部军事医学研究所、北

京吉大小天鹅仪器有限公司、美国培安有限公司和北京美诚公司等单位对本书的出版给予了多方面的

支持! 

20 世纪 50 年代以来，分析化学获得了飞速发展。虽然颁发分析化学领域诺贝尔奖牌不多，但是，

随着各种各类新仪器的问世及其在科学和工程中的应用，尤其是在生命科学中的开拓性应用，使分析

化学又获得了生机。波谱分析、色谱分析、电化学分析、热化学分析以及流动——注射分析等微分析

技术不断发展，促使分析化学、包括仪器分析呈现出一片欣欣向荣的景象。美国的约翰·芬恩发明了

生物大分子结构确认与分析的方法，日本的田中耕一发明了生物大分子的质谱分析方法，瑞士的库尔

特·维特里希发明了利用核磁共振技术测定溶液中生物大分子三维结构的方法，而三人共享 2002 年度

诺贝尔化学奖，就是这一领域的典型代表。 

分析化学尤其是仪器分析研究的关键技术之一就是样品的制备或者预处理方法和技术。粮食、饮

料、蔬菜、水果、海产、肉类、罐头类、植物类等食品样品，头发、血液、尿液、组织等生物类样品，

大气、水质、废料等环境类样品，化妆品、肥料、饲料、油漆、材料等轻工类样品，地质矿石类样品

或陨石类样品，钢铁、冶金类样品，西药、中药和其它样品，以及世界上一切可以分析检测的样品，

大都需要经过预处理过程或者制备工艺，才能进入分析测试程序，才有可能获得准确的数据或图像结

果。所以说，分析样品制备技术是人类通向数字王国的必由之路，在二十一世纪将获得飞速发展，将

为人类创造美好世界和幸福生活做出巨大贡献。 

附  录 

附录一：京东祥鹄微波化学联合实验室在微波化学领域发表相关论著目录 

1. 胡文祥, 恽榴红. 超声波技术在有机药物化学中的应用. 中国药物化学杂志, 1993, 3(1): 76-78. 

2. 陆模文, 胡文祥, 恽榴红. 有机微波化学研究进展. 有机化学, 1995, 15(6): 561-566. 

3. 胡文祥, 恽榴红. 超声波、微波和酶催化在有机药物合成中的某些应用. 军事医学科学院院刊, 
1995, 19(4): 253. 

4. 胡文祥, 恽榴红. 有机药物合成化学中生物、化学和物理催化方法. 科技通报, 1996, 12(5): 320. 

5. 曹晔, 胡文祥, 谭生建. 光纤温度传感器. 科学(Scientific American 中文版), 1996, (12): 41-42. 

6. 陆模文, 胡文祥. 有机磁合成化学研究进展. 有机化学, 1997, 17(4): 289-294. 
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ZL02101018.8. 
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11. 胡文祥, 杨萱平. 紫外光催化平行合成仪[P]. 中国专利: ZL201520154843.7. 
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书评：《反恐技术方略》 

杨博文 1.2，付梦蕾 2.3，赵志刚 1，曲有乐 3，马密霞 2,4，刘  明 2,5 

1西南民族大学化学与环境保护工程学院，成都 四川 
2北京神剑天军医学科学院，北京 
3浙江海洋大学食品与医药学院，舟山 浙江 
4北京联合大学，北京 
5首都师范大学生命科学学院，北京 

时代呼唤巨著，巨著反映时代。 

恐怖主义，被称为“21 世纪的政治瘟疫”“政治艾滋病”，与人类环境恶化和资源枯竭共同称为

世界三大危害，并且往往居于首位。2001 年 9 月 11 日，4 架美国飞机被恐怖分子劫持，其中两架撞

向了纽约世贸中心双塔，一架撞向了美国国防部五角大楼，另一架则坠毁在宾夕法尼亚的密林中，由

此造成了举世震惊的“9·11 恐怖袭击事件”，3000 多条生命随烟尘飘散……“美国人开着美国的飞

机，把美国的世贸中心炸掉”，这是在“9·11”事件以前任何一部科幻小说或科幻影片里都想象不出

来的情形，但是，基地组织的恐怖主义分子却做到了，事件震惊全球。 

弹指一挥间，“9·11”事件过去了 17 年，其间，反恐行动一刻都没有停止，各国都投入了大量

的人力、物力和财力，并在多个层次上开展了积极有效的国际合作，以期共同应对恐怖主义这一“恶

瘤”造成的危害。但是，恐怖主义非但没被禁止，反而有时愈演愈烈。 

近二十年来，我国国内关于恐怖主义学术研究也取得了一定的成果，出现了一批论著，提出了一

些见解。由我军知名航天军事医药学、有机药物化学、微波化学、交叉科学专家胡文祥教授任主编，

一批有突出贡献的各方面专家包括仪器分析专家何林涛教授、生化药理学者刘明副教授、绿色化学与

化工专家吴元欣教授、微波化学专家赵志刚教授、卫生防疫专家夏本立教授、金属有机专家陈自立教

授、药物化学与药物经济学专家郭翔宇教授、心理学专家杨芷英教授、文化研究专家王红旗主任、有

机分析化学专家郑九天研究员和林长江副所长、化学教育专家宋萍教授和几位防化专家等参与编著的

《反恐技术方略》一书，是我国关于恐怖主义学术研究的重要成果之一。 

“9·11”事件震惊全球，也震醒了每位科学家的心。反恐问题是当今国际社会关注的热点和焦点。

早在 2002 年，胡文祥教授和他的团队就开始着手考虑反恐项目的研究工作和反恐专著的编撰工作，

2003 年开始起草《反恐技术方略》编写大纲，并着手撰写。初稿完成后，准备在 2008 年北京奥运会
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之前出版，但因故推迟。值得一提的是，2007 年第一届“公共安全领域中的化学问题”全国学术研讨

会在深圳召开，主持会议的胡文祥教授初遇防化研究院的于柏林同志，商讨了双方合作的有关途径。

2010 年夏治强、于柏林、朱晓行、朱振泰、李铁虎和赵钦等专家编写了《反核化生爆恐怖威胁防范处

置》一书（化学工业出版社出版），相关内容与《反恐技术方略》有关部分章节比较融洽，在征得该

书全部作者的同意并授权后，对原书部分内容进行了增删和调整，使其成为《反恐技术方略》的一部

分。在此，对他们的贡献表示诚挚的感谢！这本书的编著，凝聚了编委会及其他许多专家的心血，在

此向这些专家表示衷心的感谢和崇高敬意！在编著过程中还参考了一些文献资料，正是因为这些参考

资料才使得本书更加完善。在此，也向那些作者们表示诚挚的谢意！ 

《反恐技术方略》于 2013 年由化学工业出版社正式出版，并荣获 2014 年度中国石油和化学工业

优秀出版物奖一等奖。 

该书 81 万余字，共分十三章，全面系统的阐述了反恐涉及到的自然科学技术和社会科学诸多方

面的方略。前四章是关于恐怖主义与组织、反恐情报组织和特种部队及反恐综合治理等方面的概论，

后九章是关于反化学恐怖、反生物恐怖、反核辐射恐怖、反爆炸恐怖及药物反恐、网络反恐、心理反

恐、经济反恐和文化反恐等各方面的专论，并从中总结了相关规律，提出了有关对策。当前世界上常

常呈现愈反愈恐之势，究其原因，主要是还缺乏克恐制胜的方法和手段。因此，必须加大力度展开反

恐科学研究工作，包括社会科学方面的研究。系统决策，科学应对。克恐制胜，科技先行。组合反恐，

标本兼治。建立精干队伍，健全应急机制，强化专业训练，控制媒体影响，增强协同合作，重视预防

工作，铲除恐怖根源，研究克恐方法，不断教育转化，加强综合治理，我们一定能够建立一个和平、

安宁的新世界。 

20 世纪 90 年代以来，随着经济全球化、科学技术的发展和互联网的普及，恐怖主义的发展出现

了一些值得关注的特点和趋势。恐怖主义使用的手段，由传统的绑架、劫持人质与暗杀等方式，到使

用爆炸、袭击、劫持、生化武器和网络恐怖主义以及它们的组合等。国际恐怖组织不断设法谋求利用

核、化学、生物大规模杀伤性武器或类似材料来制造高恐怖效应的恐怖活动。伊斯兰国(Islamic State，

缩写：IS)是在大国角力真空地带迅速发展起来的国家恐怖组织，目前虽已经被打得溃不成军，但其发

展和壮大的教训是深刻的。 

如何有效地进行反恐斗争，“克恐制胜”的有效手段和方法是什么？本书从科学专业研究的角度，

系统地从化学恐怖的防范与处置、生物恐怖的防范与处置、核和辐射恐怖防范与处置、爆炸恐怖的防
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范与处置、药物反恐等都一一作了详细的阐述。作者在该书重点探讨了“药物反恐”方面的内容，专

业而又深刻地分析这一反恐方法手段的细节和实施效果，还提出了“反恐药物战”这一理念，并且以

“莫斯科剧院反恐药物战的实施”为例对此作了透彻的分析，从中得出了未来反恐药物战的实施办法。

尤其是用微波催化合成反恐活性化合物，获得了良好结果。 

“不仅要更多的人死，而且要更多的人看”，这是恐怖主义的目的之一，这种方式对人的心理造

成巨大伤害。据有关资料显示，遭受恐怖袭击时，受惊吓的人数超过受伤害人数的 10 倍以上。经历

残酷灾难的梦魇后，人们失去亲朋好友，人身安全时刻受到威胁，长期生活在恐怖的阴影中，造成严

重的心理伤害。由此可见，心理素质对一个人的重要性。同样，在反恐斗争中，如何瓦解恐怖分子的

斗志、巩固己方的心理防线也很重要。本书以心理反恐为题展开讨论，对恐怖分子的心理分析、成因

和心理特征作了详细的描述，又对恐怖分子易感人群的心理预防、与恐怖分子谈判的心理策略、恐怖

分子转化的心理途径等方面提出了一些新颖实用的观点。 

恐怖活动对很多国家的政治和社会安定以及人民生命财产安全都造成了极大威胁，全球面临严峻

复杂的反恐形势，各国仅凭自身之力很难达到根除恐怖主义的目的。一国或几国采取单纯的军事和武

力打击手段同样也不能彻底地解决恐怖主义问题。反恐需要在联合国框架下，各国通过联合协调方式，

全面考虑恐怖主义产生的根源、存在的客观条件等多方面因素，通过正确舆论引导与宣传，唤起民众

广泛关注，提高全民反恐防恐意识。在民众、社区、国家、国际等不同层面上采取全面、综合反恐治

理措施与手段，唯此，才能彻底、有效地消除恐怖主义及其危害。 

不要认为第二次世界大战时人们会比第一次世界大战时要多一些先见之明。面对逼近的战争，或

者在个别国家逼近的暴政，尤其是面对逼近的恐怖事件，人们同样是茫然无知。2011 年 5 月 1 日，当

“基地组织”头目本·拉登被美军海豹突击队击毙，美国总统奥巴马宣布反恐取得成功。当下现实却

表明，恐怖主义的嚣张并未停止。就反恐而言，改变的只是美国的政策方向和恐怖主义的形态策略；

就全球安全而言，反恐形势依然严峻。 

因此，恐怖主义和反恐斗争，与每一个人的生活息息相关。当前世界政治、文化风云变幻，施行

反恐，更需要把握方式、方向。反恐无止境，任何侥幸和松懈都是可怕的。必须不断加固反恐的全球

链条。与此同时，要立足于本，从消除政治、经济、社会和文化的冲突上，遏制恐怖主义之魔。 

本书可供国家安全、公检法、部队等国家强力部门领导和工作人员参考；也可供化学、物理学、

计算机科学、生命科学、国防军工、化工医药及自然科学或社会科学相关领域的科教工作者参考；也
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可以作为相关专业的研究生教材或大学师生的教学参考书；另外还可以作为专业反恐队伍及广大公众

反恐知识的普及培训教材。在全球反恐形势严峻的当代社会，本书作者希望该书能给专业或是非专业

人士的读者朋友带来帮助和启示。希望我国民众能够提高防范意识，未雨绸缪，提高自身素质，防患

于未然。编著者和有关部门希望通过本书的出版发行，为推动大众反恐运动、维护民族团结、社会安

定和促进国际反恐斗争作贡献。每个人都应该了解恐怖主义的相关知识，为全国乃至全球反恐事业贡

献自己的最大力量。 

国际局势正在发生深刻变化。总体和平、局部战争，总体缓和、局部紧张，总体稳定、局部动荡，

是今后一个时期国际局势的基本态势。和平与发展是当今世界的两大主题，但纵观国际风云变幻，世

界并不太平，美国称霸世界野心继续膨胀，日本军国主义阴魂不散，朝核问题花样不断翻新，中东地

区长期战乱，海洋局势日益复杂多变，国际恐怖主义盛行，大有“愈反愈恐”之势，究其原因，主要

是我们还缺乏“克恐制胜”的有效方法和手段。为了消除“谈恐色变”这样的社会恐慌，确保社会安

全稳定，必须从以下几个方面做好工作： 

第一，建立精干队伍 

建立一支精干高效、反应快速的国家级反恐骨干队伍，包括各个方面的专业技术人才及情报队伍，

哪里有恐怖，就出现在哪里，迅速采取坚决有效的措施，解决恐怖事件。同时还要建立学术技术支撑

和人员力量支撑通道，一旦有需要，就可以迅速的调集相关的技术装备和人员到位。 

第二，健全应急机制 

我国在抗非典、抗震救灾、抗冰雪、抗洪抗旱等斗争中，已逐步建立了一系列应急机制，我们应

该吸取其成功经验克服其不足之处，建立起一整套高效的反恐应急机制，尤其是指挥部门的协调机制

以及大城市的应急反应机制的建立，并且针对薄弱环节加强演练，同时还必须进一步完善立法工作，

将反恐工作纳入法制进程，做到“有章可循”，以对付日益严重的恐怖主义威胁。 

第三，强化专业训练 

要强化专业反恐训练和大众参与的反恐演习，以及针对重大目标、重大国内外活动的反恐演练演

习。加强反化学、反生物、反核放、反爆炸恐怖的技术训练，加强网络反恐、经济反恐、文化反恐、

药物反恐等诸多方面的技术建设和训练，在公共食品卫生、水源安全等方面也要加强反恐准备工作。

平时多训练多流汗，战时少流血。 
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第四，控制媒体影响 

当今媒体对大众的心理、思想甚至行为都产生巨大的影响，客观公平正确的舆论导向能够激发人

类积极向上的精神风貌，能够揭发阴暗龌龊的东西，促进保障人权和社会公平。但对恐怖事件连篇累

牍、大面积、大范围、高强度轰炸似的报道，必然会引起社会公众恐慌，达到了恐怖分子所期望的那

样，这是十分有害的。尤其是个别媒体为了提高收视率、为了获取更多的个人或个别集团的利益，甚

至用不正当手段大肆渲染恐怖气氛，造成了极其严重的社会后果。殊不知，恐怖分子就是为了把他制

造的那点事端、那种场面，通过媒体无限放大，让全世界知道，造成社会恐慌，达到他们心理战的目

的。因此，发生恐怖事件的过程中，要对媒体加以控制，避免严重的不良影响。为了不影响新闻自由，

建议立法，对恐怖这种特殊事件的报道进行限制和规范。 

第五，加强协同合作 

反恐工作除了要依靠精干专业的骨干力量外，还要加强各部门各单位的通力协调合作，在政府、

学术研究机构、专业反恐队伍和公众之间架起桥梁，还要加强国际间的交流与合作，协同作战，形成

合力，集中优势“火力”，共同对付恐怖主义。 

第六，加强预防工作 

近年来，人们对预防工作越来越重视，中央提出把关口前移，预防腐败、预防疾病、预防犯罪等，

产生了积极的效果。比如，据有关专家说“花 1 元钱预防疾病，可望节约 100 元患病后的救治费”。

对付恐怖主义，预防工作也十分重要。我们建议，主要从以下几个方面抓好预防工作：首先，要预防

恐怖主义的产生，主要是要避免社会矛盾日益激化，还要对青少年和公众包括落后群众加强教育，避

免从中产生更多的恐怖分子。更要重视“前或潜恐怖分子”的预防教育工作，所谓“前或潜恐怖分子”，

是指那些最容易成为但尚未成为恐怖分子的高危人群，要关注重视这类人群的预防教育工作。其次，

要预防恐怖事件的发生，比如加强安检，控制枪支弹药的流向，加强重点不安定分子排查等等。其三，

要加强公众防范恐怖意识，普及反恐知识，可以通过开办讲座、媒体宣传、参观展览等多种途径，让

人人都了解一些反恐的技术方法，一旦真的发生了恐怖事件，力争让人员伤亡、财产损失和事件影响

降至最低。其四，重大活动期间，要特别加强水源、食堂的安全防范工作，加强化学、生物实验室及

相关工厂、商店、物流等方面的安全监测、跟踪及管理工作。把恐怖活动的苗头扼杀在摇篮之中。其

五，加大反恐技术的科研力度，比如说：尽快研发出机场检测液体炸药的仪器设备；尽快研究出网络

反黑客攻击的新技术等等。 
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第七，铲除恐怖根源 

打掉几个基地、打垮几个政权，并不能彻底消灭恐怖主义。恐怖主义产生的社会原因虽然十分复

杂，但不外乎宗教问题、民族问题、社会不公问题、发展不平衡和心理失衡及社会矛盾激化等等问题，

这些问题是产生恐怖主义的根源。部分恐怖分子常常以“哪有不平哪有我”的形象自居，为他们赢得

了部分落后群众的支持和拥护，本·拉登在部分阿拉伯人甚至其他人群心中俨然像个“英雄”似的人

物。人类必须想方设法，合理公平的解决这些严峻的问题，以铲除滋生恐怖主义的土壤。 

第八，研究克恐方法 

要加大力度、加大投入，广泛地开展“克恐制胜”方法手段的技术研究工作，研制相关装备，带

动相关产业的发展。从社会、经济、文化、政治、心理和专业技术及策略等诸多方面展开反恐方法和

技术研究，建立专业和兼职的研究队伍，施行优惠的研究政策，加快研究成果的转化，为“克恐制胜”

储备方法、技术、手段和装备。 

第九，重视教育转化 

我们不仅要重视公众的反恐教育，还要重视对恐怖分子的教育转化工作。恐怖分子因为宗教信仰

和民族感情及恐怖培训强度等诸多方面原因，一般是顽固不化的，即使这样，我们也不能放弃教育转

化工作。要有足够的耐心，从社会、心理、生活等诸多方面教育转化恐怖分子。要加强教育转化的研

究工作，要认识恐怖分子既不同于一般正常人，又不同于通常的犯罪分子，是一类有信仰、不怕死、

不达目的誓不罢休的反人类反社会分子。一旦有教育转化成功的事例，可以对教育转化其他恐怖分子

起到示范作用。 

第十，加强综合治理 

近年来，由于恐怖主义的不断更新发展，恐怖手段样式不断翻新，有时甚至是几种恐怖方式同时

使用，用单一的反恐方法难以奏效，因此，需要几种方法同时组合运用，才能克恐制胜。同时使用几

种反恐手段进行反对恐怖主义袭击，这就是组合反恐。如何有效地打击、惩治恐怖主义犯罪，已成为

当今国际社会所普遍关注的焦点问题，在惩治恐怖主义犯罪的过程中，各种手段的组合运用显得尤为

重要。 

我们坚信，有党中央的坚强领导，有社会主义制度的强大优越性，有公平正义逐步遍及社会的每
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个角落，有广大民众反恐意识的觉醒，有“克恐制胜”方法手段的不断完善，我们一定有能力铲除恐

怖主义这一“毒瘤”，为建立一个和平安宁美好的新世界做出伟大贡献。 

反恐工作是一项系统的社会工程，反恐维稳，任重道远。反恐要从娃娃抓起，要从人人做起，从

现在做起，责任重大，义不容辞。我们对恐怖主义要有一个清醒的认识，要天天反、月月反、年年反，

全方位、全时段、全天候把握反恐斗争的主动权。不获全胜，决不收兵。 

中国若不带领人民去追求平安幸福生活的目标，她就不能成为真正的改革开放的新中国。在我们

耳旁，常常回荡着《走进新时代》的优美旋律，我们唱着东方红，翻身做主站起来，我们讲着春天的

故事，改革开放富起来。我们唱着科学发展观，唱着以人为本，唱着和谐社会的颂歌，让全国人民平

安起来，快乐起来，幸福起来。我们要树雄心立壮志，让平安幸福的钟声在北京响起，在大江南北、

长城内外响起，在中华 960 万平方公里的陆地和 300 万平方公里海疆的每个角落都响起。这就是我们

的梦想，我们梦想着全国老百姓远离恐怖、远离痛苦，拥有健康、拥有快乐、拥有幸福。千贵万贵平

安最贵，千好万好快乐最好，千美万美健康最美，千福万福健康是福。 

我党我军宗旨：全心全意为人民服务，完全彻底为人民服务。我们的宗旨、我们的事业，自 1921

年中国共产党成立、1927 年人民军队缔造、1949 年新中国的诞生以来就不从动摇。它是人民的事业，

是普通大众的事业。我们在毛泽东时代许下的承诺至今不变，这是对所有中国人的承诺：那就是任何

时候、任何地方、任何情况下都要全心全意为人民服务、为人民保平安、为人民谋福祉。 

我们要满怀一种崇高理想，发扬两弹一星精神：热爱祖国、无私奉献、自力更生、艰苦奋斗、大

力协同、勇于攀登；发扬载人航天精神：特别能吃苦、特别能战斗、特别能攻关、特别能奉献；要发

扬那么一种热情，那么一种干劲，那么一种拼命精神，流血流汗不流泪，掉皮掉肉不掉队；困难面前

有我们，我们面前无困难。我们年轻的一代要接过老一辈的火炬，为了祖国人民的平安快乐努力奋斗——

让万物更新，让青春绽放，让希望满怀，让激情燃烧，让梦想成真！让我们共同携起手来，在党中央、

国务院和中央军委的坚强领导下，沿着全面建设小康社会和社会主义现代化强国的康庄大道阔步前进！ 

附录：京东祥鹄微波化学联合实验室在反恐领域非保密研究内容发表相关论著
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书评:《阿片受体分子药学》 

闵  清 1，白育庭 1，吴  诗 1，秦  宁 1,2，张军军 1,2，陈梦雅 1,2，李庶心 3 

1湖北科技学院药学院，湖北 咸宁 
2北京神剑天军医学科学院京东祥鹄微波化学联合实验室，北京 
3军事科学院军事医学研究院辐射医学研究所，北京 

分子药学是一门运用分子生物学和计算机辅助分子设计等方法来研究药学的边缘学科，是从分子

水平上深入研究药物的药效、药动、药代及生理药理作用的现代医药领域的交叉学科，在生命科学研

究实践中逐渐显示出空前强大的生命力。 

由我军知名航天军事医学、有机药物化学、微波化学、交叉科学专家胡文祥教授和他指导的分子

遗传学专业博士研究生刘明副教授合著的《阿片受体分子药学》专著[1]，于 2014 年由化学工业出版

社出版，颇受广大读者喜爱。 

肾上腺素 G 蛋白偶联受体相关研究荣获 2012 年度诺贝尔化学奖。阿片受体是一类重要的神经性

受体和 G 蛋白偶联受体，在人类生理相关活动中起着非常重要的作用，在国内外逐渐形成了一个热点

研究领域。尤其是 20 世纪 70~90 年代，国内几个单位在这一领域的研究工作比较突出，中国科学院

上海药物研究所在阿片受体激动剂芬太尼衍生物的合成研究、防化研究院在芬太尼衍生物的构效关系

研究、军事医学科学院在阿片类药物成瘾性研究等相关领域都取得了重要进展。在迈入 21 世纪之初，

首都师范大学开展了大刀阔斧的改革并奋力推进人才强校工程，2005 年引进北京市特聘教授胡文祥博

士，开拓了相关新的研究方向，包括药物分子设计与计算机化学、有机药物合成与微波催化合成、天

然药物化学与制剂学、细胞化学及生化、分子与动物药理学评价以及机动卫生装备研制等[2] [3]，研

究工作不断取得了新进展，该书就是这一研究进展的主要集成之一[4]-[9]。 

该书主要论述阿片受体的分子药学，全书共分九章和一个附录，第一章阿片肽与阿片受体，第二

章阿片受体生化与分子药理学，第三章阿片类药物与药理作用，第四章阿片类药物成瘾性及药物防治，

第五章阿片受体激动剂与拮抗剂，第六章阿片受体配体计算机辅助分子设计，第七章阿片类药物的微

波催化合成，第八章卡芬生物活性及盐酸纳洛酮气雾剂研制，第九章阿片受体定点突变及激动剂细胞

筛选模型，附录 2012 年诺贝尔化学奖与 G 蛋白偶联受体。第一章至第四章主要内容属于生化药理学

领域；第五章至第八章主要内容属于药物化学领域；第九章属于分子生物学和细胞化学领域。当然也
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互有交叉，并涉及微波化学、计算化学和分子药理学等相关学科领域。第六章至第九章主要内容包含

了胡文祥教授及其合作者在阿片受体分子药学领域的部分基础研究新成果，包括作者所指导的部分博

士后、博士生和硕士生在这领域的相关研究，涉及到作者曾经建立的“微波组合催化方法”的新应用、

“组合分子设计”的新尝试、高效低毒药物的合成、气雾剂的研制以及药物分子设计“广义电子等排

原理”的新提出等方面的创新研究工作[10]-[15]。 

本书可供药学、化学、计算机科学、生命科学、化工医药、医疗卫生和公共安全等相关领域的科

教工作者和专家参考，也可以作为相关专业的研究生教材或大学师生的教学参考书。事实上，我们已

在相关专业硕士和博士研究生高等专业课程中讲授了本书的核心内容。 

本书的编著，得到了有关领导的关心和支持，在此表示衷心感谢！本书的出版，凝聚了其他许多

专家及化学工业出版社领导和编辑老师的心血，在此表示诚挚的谢意！在编著过程中还参考了一些文

献资料，正是因为这些参考资料才使得本书更加完善，著者在此向所有作者表示衷心的感谢！也感谢

参与研究工作的博士后、博士研究生和硕士研究生及北京神剑天军医学科学院出版基金的资助！限于

篇幅每章仅列出了部分主要参考文献，另外，部分涉密内容未能写上，在一定程度上影响了本书的系

统性和深刻性，敬请读者谅解。编著者由于时间仓促，加上知识所限，疏漏和错误在所难免，恳请专

家和广大读者批评指正！ 

胡文祥教授曾提出的控度论，是指任何事物都有一个“度”的控制问题，控制不好，尤其是在突

变点(包括相变点和质变点等)附近，把握不好度，就会发生巨大变化，甚至发生质的变化，走向事物

的反面。当然有外界因素影响，“度”的影响就发生变化了。度是一个哲学概念，在自然科学和社会

科学中都有许多的重要应用实例。 

世间事物纷繁复杂，变化莫测，但无论怎么变化，其发展过程往往有二类突变点，一类是相变点，

另一类是质变点，前者相当于物理变化，即不生成新物质的变化，例如水在不同的温度下发生的变化

就是如此，当然如果外加其他条件，就不需要温度的变化了；后者相当于化学变化，即生成新物质的

变化。 

人生任何事情都要把握一个“度”，人生努力也需要有个度。魏源是近代史上杰出的思想家、改

革家、史学家、地理家和文学家。人们常常称赞他博古通今、造诣精深。人们所不知道的，是与他同

时代的另一位英才，这位英才的名字叫石昌化。1809 年，15 岁的魏源在县试中，认识了小他一岁的

竞争对手石昌化。主考官发现这两人年龄虽小，文章却都绝佳。因为难分仲伯，便将他俩同时“拔置
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前茅，赞为双璧”。第二年，魏源和石昌化又同时参加了府试，分别获得冠、亚军。魏源能成功，绝

对是“梅花香自苦寒来”。他最大的爱好就是读书，甚至因为在书房里待得太久，连自己家的仆人都

认不出来了。石昌化在认识魏源后，感到自己的学识与魏源还有一段差距，一心争强好胜的他开始琢

磨，自己该如何缩短差距，赶上魏源呢？石昌化开始给自己加码：魏源读书读到三更，那我就读到五

更。魏源读到五更，那我就通宵熬夜。如此拼命的他没想到，“梅花没香苦寒枯”。由于过分刻苦，

石昌化患风寒引发痨病，进而呕血。身体垮了，学业也就无法继续，这个早年与魏源站在同一起跑线

上的神童，因为过分苛求自己，失去了参加院试、乡试的机会，“以病剧而不得与魏同捷”。魏源不

努力，绝对成不了魏源；石昌化过于努力，却只成为历史上的一个无名小卒。 

你知道大树最高能长多高吗？科学家说，一棵树再怎么具有生命力，也只能长到 122 米到 130 米，

不是大地撑不起它，而是它自己撑不起自己。在 130 米的极限，再长一米，甚至哪怕几厘米，都可能

自己压垮自己，轰然倒塌。其实在人生中，读书、工作、理想都是如此，要十分努力，却不可超出自

己的能量极限，尤其不能把别人的高度当成自己一定要达到的高度，否则往往逼不出成功，却逼苦了

自己。 

控度论与人类社会、工作和生活息息相关，人们常说的人生九度也是控度论的一个体现。1) 工

作方面能力不敌态度；2) 事业方面才华不敌韧度；3) 知识方面广博不敌深度；4) 思想方面敏锐不敌

高度；5) 做人方面精明不敌气度；6) 做事方面速度不敌精度；7) 看人方面外貌不敌风度；8) 写作

方面文采不敌角度；9) 方法方面创意不敌适度。 

再例如，本书论述的阿片受体激动剂与拮抗剂的关系，若将吗啡氮上甲基换成烯丙基成为烯丙吗

啡(nalorphine，烯醇式)或异构体纳洛酮(naloxone，酮式)，则药效发生了质的变化，从激动剂变成拮抗

剂。纳洛酮与吗啡互相拮抗的现象是令人惊异的，因为量子化学和分子力学研究结果表明，两者构象

相似、分子静电势正负区域也相似，从构象分析和分子静电势比较均不能找到这两个分子药理作用相

互拮抗的原因。两者主要差别在于纳洛酮阳离子的最低空轨道能量低于吗啡阳离子的最低空轨道能量。

这一事实表明烯丙吗啡或纳洛酮的烯丙基可以作为电子接受体，与受体 HOMO 发生作用而改变受体

构象，而吗啡氮甲基则难以接受电子，即难与受体的 HOMO 发生作用。因此，纳洛酮成为了吗啡的

拮抗剂。在激动剂变为拮抗剂情况下，往往是电子效应、或者空间效应、或者更本质的说是能量效应

在起作用。一般说来，拮抗剂能逆转或对抗激动剂的药理作用，但激动剂难以逆转拮抗剂的药理作用，

究其原因，往往是拮抗剂与受体分子结合力(电子效应)或结合面积与体积(空间效应)要大一些，或者

说，拮抗剂的药效团比激动剂的药效团往往要大一些。虽然有的拮抗剂只比激动剂多一个甲基，但这
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种趋势仍然存在。 

类似的突变现象在自然界和人类社会中也普遍存在。例如，物理学中激光的形成，热力学中物质

的相变如水的沸腾汽化、自然界中的自组织现象及人类社会的民主原则等都可以说是突变现象。即当

某个(或多个)序参量变化到某一临界值时，状态就发生剧变，如在常压下水烧到 100 摄氏度就剧烈汽

化从液态变为气态；法律过半数票才能获得通过时，票数就是一个序参量，赞成票达 51%，该项法律

就可通过，也就是说 51%人的愿望在投票后变成了法律、就成为全体人员的共同意志，而不管 49%的

人是否反对，50%这一数据就是突变点。描述这些截然不同的现象的序参量变化方程具有惊人的类似

性。协同论的创始人哈肯发现激光相变、铁磁体、超流体等相变方程与艾根生物分子进化方程也非常

相似，许多复杂现象也具有惊人的类似性。德国科学家哈肯的天才贡献是建立了协同论，水的蒸发与

激光的形成，这两个完全截然不同的物理现象在哈肯的眼里就是广义的相变、是相似的现象，即此时

此刻，分子协同作用形成蒸汽或形成激光了，这不能不说是一个奇妙的数学描述方法。 

同样，许多科学方法在各门科学中也具有一定的相通性，因此在药学研究过程中适当的借鉴现代

物理学、化学、数学、分子生物学、甚至社会学、经济学等领域的方法原理，有可能开创药物研究的

新局面。 

在以遗传占主导地位的生命长河中，也常伴有突变激起的浪花，淘汰和突变决定了新物种的起源。

突变有点像量子力学中能垒较高的量子跃迁过程。有两大类突变存在于生命体系中：一种是环境因素

引起的突变；另一类是由生命体系本身内部随机涨落引起的突变，如我们曾探讨过的 DNA 中质子或

电子由于微观粒子本身固有的隧道效应而发生迁移引起的 DNA 突变，这可能是木村资生中性学说的

理论基础之一，而达尔文学说仅适用对环境有响应的变化或进化。突变是自然界和人类社会普遍存在

的非线性现象，只有综合运用非线性科学理论、突变论、系统论、耗散结构理论和协同论及它们的新

发展，才能对这些的复杂自然现象进行较深刻的描述。 

阿片受体是一类重要的 G 蛋白偶联受体，控制着镇痛和成瘾性等生理活动的关键过程，其相关研

究逐渐成为生命科学的研究热点。阿片受体激动剂芬太尼类药物是目前人类发现的最强的一类镇痛药，

临床上常用于癌症病人的镇痛，改善晚期癌症病人的生活质量，为人类健康生活做贡献。 

过去“东亚病夫”的时代已一去不复返了，我们祖先用鲜血和生命在呼唤：现在应是全民拒绝毒

品、远离疾病、加强自我保健、采取健康生活方式的时候了！请各位下定决心，义无反顾，为祖国人

民健康、国家兴旺、民族振兴而投身到自我保健的伟大运动中来吧。热爱健康的人们，追求幸福的人
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们，请勇往直前吧！没有赢得健康的土地，到处都是我们的家乡。 

书籍蕴藏了深奥的智慧和巨大的力量，对人类社会的文明进步和历史的推动作用是不言而喻的。

俄国著名哲学家、作家赫尔芩曾指出书籍的重大作用，已在《协同组合化学》一书“作者的话”中提

及[16] [17]。 

英国作家莫洛关于“读书”更有一段精辟的论述：打开你的书来——正如漆黑的夜里，一根火柴

划亮了，你的眼前一片光辉；正如清晨起来，把一扇朝东的窗子打开，微风携来新鲜牛奶一样的空气，

沉醉着你，使你全身心感到舒畅；正如一扇锁着的门，你用钥匙把锁开启，于是久闭的门“吱”的一

声开了，你便用徐缓的步子，踱进一座美丽的园林；正如在梦的摇篮里，你恍惚走进一座幻想的拱门，

如流云之飘忽，你竟忘记了归来；正如在沙漠之上，海一样的蓝天，突然在你眼前出现了琼楼玉宇，

那神奇变幻的海市蜃楼；正如在不见人迹的幽谷之中，你徘徊复徘徊，忽而听到了熟悉的足音；正如

走进八月的果园，各色各样的果子累累垂挂在枝头，你打开记忆的袋子，任意盛装采撷来的美好的果

实；正如猎人到积雪的山林，怀一片赤忱和热望，去追逐野兽，而且获得了猎物；正如玻璃杯子里盛

满了醇酒，痛快地畅饮，给了你燃烧和兴奋；正如冬日雪夜的炉边，户外的朔风令人寒栗，但炉炭的

殷红却为你添了几分温暖；正如一株忘忧草，你和着蜜浆咀嚼吞下去了，便好像拂去了心上沉积的尘

埃；正如悲哀的六弦琴，你用纤纤的柔指挑弹，于是在颤抖的琴弦之上，震响着哀愁的音调，教人微

痛的心潮泛起愁波；正如一个滔滔不绝的健谈的老者，在夏夜的蓝天繁星之下，为你叙述动人的故事，

让你笑，让你落泪，让你拍手称快，让你怀疑，也让你愤怒得犹如疯子……叫你情感缚住一根线，牵

住他的手跟他走；正如你迷失在一座魔林里，有数不尽的奇异怪诞，让你忙煞一双贪婪的眼睛；正如

走进上帝的伊甸园，你大胆采食了智慧的果子，于是你通晓了宇宙间的一切…… 

打开你的书来，让你走进书本里去，或者做一个梦，或者洗一个思想的澡，或者去寻求无价的人

类的聪明才智。 

当时作者谨以此书向首都师范大学六十华诞献礼！要让首都师范大学成为更加先进的教学科研型

大学，就要向国内外先进大学学习。例如，美国大学很重视著书立说，不论是哪类教授，如果没有新

著述都做不下去。因为你就是讲课也不能按前人的旧章照本宣科，必须有新的创建和思考，通过著述，

积累素材，总结规律，提升认识，成就思想的结晶，并给后人铺垫下继续前进的垫脚石。 

这里想借用一下英国伟大的前首相温斯顿∙丘吉尔的话作为本文的结束语：在人类历史的这一刻，

对于自然力量的控制，人类已经大大超越了以往所梦想的程度。如果人类希望的话，摆在他们面前的
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是一个和平与发展的黄金年代……我们将一起前行，向前的路很长。旅途中，我们可能会遇到一些黑

暗而危险的幽谷，我们必须从那里经过，而且还要与之进行艰苦的斗争。但是只要我们坚持不懈，我

们一定可以走出这些黑暗而危险的幽谷，进入一个人类前所未知的广阔、温暖而持久的光明世界。  
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Microwave-Assisted Ultrasound Catalytic  
Synthesis of m-Met-Hylbenzamidoxime 
Ning Qin1,2, Qing Min1*, Menglei Fu2,3, Youle Qu3, Kaiyuan Shao2, Wenxiang Hu2,4 
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4Space Systems Division, Strategic Support Troops, Chinese People’s Liberation Army, Beijing 
 
 
Abstract: In this paper, m-methylbenzamidoxime was synthesized from m-methyl-phenylnitrile and 
hydroxylamine hydrochloride by microwave and ultrasonic with catalyst. Based on the yield of 
m-methylbenzamidoxime as an evaluation index, an orthogonal test of L9 (3

3) was carried out to 
examine the three factors of the type of catalyst, microwave power, and reaction time. It is shown 
that influence of the catalyst on the reaction is the most, and the second is reaction time, and mi-
crowave power has minimal influence. The optimum reaction conditions were that three factors: the 
catalyst of the benzyltriethylammonium chloride, the microwave power of 400 W, and reaction time 
of 20 minutes, without considering the reactant mix ratio and the ultrasonic intensity.  
 
Keywords: Microwave, Ultrasonic Wave, m-Methylbenzonitrile, m-Methylbenzamidoxime,  
Orthogonal Test 

间甲基苯脒肟的微波超声波催化合成  

秦  宁 1,2，闵  清 1，付梦蕾 2,3，曲有乐 3，邵开元 2，胡文祥 2,4 

1湖北科技学院药学院，湖北 咸宁 
2北京神剑天军医学科学院京东祥鹄微波化学联合实验室，北京 
3浙江海洋大学食品与医药学院，浙江 舟山 
4中国人民解放军战略支援部队航天系统部，北京 

 
 
摘  要：本文以间甲基苯腈和盐酸羟胺为原料，在催化剂作用下，通过微波和超声波的共同作用，合

成间甲基苯脒肟。基于间甲基苯脒肟的产率为评价指标，进行了 L9 (3
3)的正交试验，考察了催化剂的

种类、微波功率、反应时间三个因素。结果表明：催化剂种类对反应影响最大，反应时间次之，而微

波功率则影响最小。在不考虑反应物配比和超声波强度的情况下，采用苄基三乙基氯化铵作催化剂，

微波功率 400 W 以及反应时间 20 分钟为最优的反应条件。  
 
关键词：微波，超声波，间甲基苯腈，间甲基苯脒肟，正交试验  

1. 引言 

苯脒肟又称苄胺肟、苯甲酰胺肟，是制备脒类化合物的必要中间体，而脒类化合物在农药、医药
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以及化工行业上都具有很广泛的用途。目前，脒类化合物通常采用 pinner 法[1]制备，而郑玉安等人[2]

则采用取代苯甲腈类化合物在甲醇的酸性介质中发生醇解反应，再通过中和、氨化得到取代苯甲脒盐

酸盐类化合物，但本法需要用到较大量的氯化氢气体和氨气，对实验室的要求较高，操作较为复杂难

行。 

 

对于无取代基(R=H)的芳环结构，或者芳环的对位有吸电子取代基时，该合成路线将会得到较高

的产率。然而，当芳环的对位或间位有推电子取代基时，产率将会极大降低，甚至反应无法进行。本

文合成的目标化合物是间位取代的甲基，属推电子取代基，按照常规的合成方法，产率较低。为此，

本文在参考了 Hitendra Kumar Lautre [3]的间甲基苯脒肟合成路线与常州市天华制药有限公司[4]的一

项专利苯甲脒合成方法的基础上，采用了微波和超声波同时进行了合成方法优化，获得较高的产率。

即通过间甲基苯腈在碱性水溶液中与盐酸氢胺在催化剂的作用下，在微波和超声波的共同作用下发生

反应，得到目标化合物间甲基苯脒肟[5] [6] [7]。 

为了优化合成反应条件，本文通过 L9 (3
3)正交试验，优选得到最优的合成方法。 

2. 仪器与试剂 

2.1. 仪器 

XH-300UL 电脑微波超声波紫外光组合催化合成仪(北京祥鹄科技发展有限公司)，XH-2008D 超声

波低温合成萃取仪(北京祥鹄科技发展有限公司)，旋转蒸发器 RE-52 (上海亚荣生化仪器厂)，恒温磁

力搅拌器，电子天平，异形三口烧瓶(250 ml)，薄层色谱板。 

2.2. 试剂 

间甲基苯腈、盐酸羟胺、无水碳酸钠、十六烷基三甲基溴化铵、苄基三乙基氯化铵、溴代十六烷

基吡啶、蒸馏水、无水乙醇、无水乙醚、甲基叔丁基醚、石油醚、乙酸乙酯，以上试剂均为分析纯(AR)。 
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3. 实验内容 

3.1. 间甲基苯脒肟的常规合成方法 

称取 15 g (0.14 mol)无水碳酸钠于 250 ml 的异形三口瓶中，加入 150 ml 蒸馏水，室温下搅拌至完

全溶解。按顺序加入 12 g 间甲基苯腈(0.10 mol)，5 g 盐酸羟胺(0.07 mol)，0.4 g 的苄基三乙基氯化铵(催

化剂)，加热至回流 5 h。取样，薄层分析，与原料点对照，发现仅少量新物质生成，绝大多数仍为原

料。 

3.2. 间甲基苯脒肟的微波合成方法 

在上述常规合成实验基础上，采用微波辐射催化法。设置微波功率 600 W，以功率限定方式，辐

射 15 min。取样，薄层分析，与原料点对照，发现新物质生成大约有 2/3，原料大约 1/3。 

3.3. 间甲基苯脒肟的超声波合成方法 

在上述常规合成实验基础上，采用超声波法。设置功率 1500 W，加热至回流 30 min。取样，薄

层分析，与原料点对照，发现新物质生成大约有 1/2，原料大约 1/2。 

3.4. 间甲基苯脒肟的微波超声波组合合成方法 

3.4.1. 反应式 

 

3.4.2. 合成实验 

在上述常规合成实验基础上，采用微波超声波联合合成法。设置微波功率 600 W，超声波功率 1500 

W，微波辐射加热至回流 20 min。取样，薄层分析，与原料点对照，基本上全部生成新物质，原料已

无发现。 

然后，将反应液冷却至 5℃，在冰水浴的条件下向其滴加浓盐酸调节 pH = 6。然后于旋转蒸发仪
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中减压旋蒸，残留物放冷后加入适量无水乙醇转移至烧杯中，室温放置 5 h，减压抽滤，滤饼用 50 ml

的无水乙醇洗涤 2 次，合并滤液，并减压旋蒸，用甲基叔丁基醚和无水乙醇进行重结晶。析出白色晶

体，过滤后真空干燥，获得 13 g 产品，产率：87%。mp：138~140℃, MS: M + 1 = 151。1H NMR (500 

MHz, DMSO), δ: 10.415(s, -OH)；7.364~7.563 (d, 4H, Ph-H); 2.540, 2.543, 2.547(s, -CH3); 2.380 (s, 2H, 

-NH2)。 

3.5. 间甲基苯脒肟合成的正交试验 

为了优化合成条件，本文拟采用正交实验法。考虑到合成反应的多因素影响，实验条件和各原料

配比全部进行正交实验，会导致庞大的实验表和产生巨大的实验量。为此，本文先进行实验条件的优

化，为以后进一步进行各原料配比优化奠定基础。因此，本文按照上述的微波和超声波联合合成实验

方法，在给定的反应物配比和超声波功率条件下(本实验仪器超声波最大功率为 1500 W，因为理论上

这种多相反应体系超声波功率越大反应越好，故而选择超声波功率固定值)，选择三种不同的催化剂(表

面活性剂)、三个不同的微波功率和三个不同的反应时间，来考察此种原料配比下的最优反应条件。

即正交实验表按照催化剂品种(A)、微波功率(B)、反应时间(C)三个因素在三个水平上进行实验研究，

以期获得最优的实验反应条件。因素水平表如表 1，正交试验结果如表 2，表中 Ki 表示第 i 个因素试

验指标之和，Rj 表示最大值与最小值之差，简称极差， ik 表示 Ki 的平均值。 

Table 1. Table of factor level with synthesis of m-methylbenzamidoxime 
表 1. 间甲基苯脒肟的合成因素水平表 

水平 
因素 

A B (W) C (min) 

1 十六烷基三甲基溴化铵 200 10 

2 苄基三乙基氯化铵 400 15 

3 溴代十六烷基吡啶 600 20 

 
Table 2. Orthogonal experiment of m-methylbenzamidoxime 
表 2. 间甲基苯脒肟的正交实验表 

实验号 
水平 

产率(%) 
A B C 

1 1 1 1 60 

2 1 2 2 78 

3 1 3 3 80 

4 2 1 2 83 
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5 2 2 3 87 

6 2 3 1 74 

7 3 1 3 45 

8 3 2 1 35 

9 3 3 2 40 

K1 2.18 1.88 1.69 

Σ = 5.82 K2 2.44 2.00 2.01 

K3 1.20 1.94 2.12 

1k  0.73 0.63 0.56  

2k  0.81 0.67 0.67  

3k  0.40 0.65 0.71  

jR  0.41 0.04 0.15 A C BR R R> >  

最优条件 A2B2C3  

 

上表结果表明：由正交试验结果中的极差 R 值大小可以知道影响间甲基苯脒肟产率的因素间的关

系为： A C BR R R> > 。即催化剂 A 影响最大，反应时间 C 次之，微波功率 B 影响最小。根据 ik 值的大

小可以得到的最优组合是：A2B2C3,即通过正交试验给出的最优条件是：苄基三乙基氯化铵，400 W，

20 min. 

4. 讨论 

1) 本实验在优选合成方法时，首先对常规的热效应反应与微波反应进行了对比。结果表明，使

用微波进行的间甲基苯脒肟的合成效率比常规热效应苄基三乙基氯化铵反应效率高得多。这是因为微

波辐射可极大地增加分子间碰撞几率，特别是极大地增加了分子间有效碰撞几率。说明微波辐射大大

促进了间甲基苯脒肟的合成。 

2) 超声波也有助于反应进行。因为超声波产生的机械作用和声空化作用，声空化使得液体中空

腔的形成、震荡、生长、收缩、直至崩溃，引发的物理、化学变化，从而增加分子的运动速率和分子

碰撞几率，使其反应速度加快。机械作用将超声波作用于化学反应体系，促进了两相体系中的物质做

剧烈的强迫运动，可以增加物质之间的扩散、传递，同时超声波还可以使物质表面剥离，进而使物质

的界面更新。因此，超声波具有一定的加速反应作用。 

3) 因为本文所涉及的实验是在两相中进行反应的，表面活性剂能够极好地改善反应界面，有助
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于反应进行。实验表明，不同的表面活性剂对反应具有较大的影响。 

4) 在微波和超声波联合作用下，可以快速地促进了反应，并极大地提高了产率。 

5) 由正交试验的极差 R 值可知，催化剂的种类对反应影响最大：苄基三乙基氯化铵最佳，十六

烷基三甲基溴化铵次之，溴代十六烷基吡啶效果最差；然后是反应时间：当反应时间小于 15 分钟产

率较低，大于 15 分钟产率提高，20 分钟最佳。而微波辐射功率对反应影响不大，大于 200 W 即可，

但 400 W 最佳。 

6) 单独用超声波或者微波能催化化学反应[8] [9] [10] [11]，两者联用，效果更好。 

5. 结论 

本文通过微波与超声波组合作用于合成间甲基苯脒肟的反应体系，能够提高反应效率。本文以催

化剂种类、微波功率和反应时间作为考察因素，设计了 L9 (3
3)正交试验，结果表明：在不考虑反应物

配比和超声波功率的情况下，采用苄基三乙基氯化铵作催化剂，微波功率 400 W 以及 20 分钟反应时

间为最优的反应条件。 

正交试验设计所得到的间甲基苯脒肟的合成方法，具有操作简便，稳定可行，可为进一步合成间

甲基苯甲脒盐酸盐提供参考。  
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Cinnamaldehyde Extracted from Cinnamon with 
Microwave Irradiation 
Junjun Zhang1,2, Yuting Bai1, Menglei Fu2,3, Kaiyuan Shao2, Wenxiang Hu2,4 
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4Space Systems Division, Strategic Support Troops, Chinese People’s Liberation Army, Beijing 
 
 
Abstract: Cinnamaldehyde is an important food spice, medical and health care product, and 
chemical raw material. The conventional extraction and separation methods of cinnamaldehyde are 
mainly soxhlet extraction method and ultrasonic extraction method. In this paper, cinnamaldehyde 
was extracted from cinnamon bark by microwave extraction and microwave hydrate distillation se-
paration. The experiment result shows that the microwave method adopted in this paper not only 
has high production rate, but also saves time, efficiency and environmental protection. The study is 
a useful attempt to extract organic matter from green plants in the field of applied biology. It has 
important practical and theoretical significance. 
 
Keywords: Cinnamon Bark, Cinnamaldehyde, Microwave Extraction, Microwave Hydrate  
Distillation Separation 

微波法提取分离肉桂醛 

张军军 1,2，白育庭 1，付梦蕾 2,3，邵开元 2，胡文祥 2,4 
1湖北科技学院药学院，湖北 咸宁 
2北京神剑天军医学科学院京东祥鹄微波化学联合实验室，北京 
3浙江海洋大学食品与医药学院，浙江 舟山 
4中国人民解放军战略支援部队航天系统部，北京 
 
 
摘  要：肉桂醛是一种重要的食品香料、医疗和保健药品以及化工原材料。常规的肉桂醛提取分离方

法，主要采用索氏提取法和超声波提取法，分离主要采用水蒸气蒸馏法。本文采用微波提取法和微波

水合物蒸馏分离法，从肉桂皮中提取分离肉桂醛。实验表明，本文所采用的微波方法不仅产率比较高，

而且省时、高效和环保，具有重要的实践意义。 
 
关键词：肉桂皮，肉桂醛，微波提取，微波水合物蒸馏分离 

1. 引言 

肉桂醛是国标(GB2076-2011)允许使用的食品香料，同时具有杀菌、消毒和防腐作用，特别是对

真菌具有显著效果。此外，肉桂醛在抗溃疡、加强胃肠道运动方面也具有重要疗效，并且能够促进脂
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肪分解、促进脂肪合成和加强胰岛素替换葡萄糖的性能，对防治糖尿病、抗病毒等都具有一定的功效。

同时，能够抵抗流感病毒、抑制肿瘤的发生和诱变，以及在抗辐射、扩张血管和降低血压等方面都具

有一定的作用[1] [2] [3]。 

肉桂醛，可从相关植物中提取，也可用人工合成。不管是植物提取，还是人工合成，所获得的产

物都是反式结构，目前常用的肉桂醛也是反式结构(见图 1)。 

 

Figure 1. Molecular structure of cinnamaldehyde 
图 1. 肉桂醛的分子结构 

陈鸿等使用索氏提取法提取了 5 种常见樟属植物的精油，发现从樟树、猴樟、大叶桂、阴香及肉

桂这 5 种植物中提取肉桂醛，其平均出油率仅有 0.32% [4] [5] [6] [7]。目前植物精油的提取主要采用

索氏提取法和超声波提取法，分离则采用水蒸气蒸馏分离法。 

本文拟采用微波提取法和微波水合物蒸馏分离法，从桂皮中提取肉桂醛，以期提高效率和改善肉

桂醛提取分离工艺。  

2. 微波提取肉桂醛实验 

2.1. 实验材料 

北京同仁堂购置的优质肉桂皮。 

2.2. 主要实验仪器 

XH-300UL 电脑微波超声波紫外光组合催化合成仪(北京祥鹄科技发展有限公司)、电子天平、固

体粉碎机及实验玻璃仪器。 

2.3. 主要化学试剂 

95%乙醇、乙醚、无水硫酸钠、氯化钠饱和液、蒸馏水等，所用试剂均为分析纯(AR)。 

H

H

H

O
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2.4. 实验流程 

肉桂皮——固体粉碎机粉碎成粉——95%乙醇微波提取——过滤——滤液浓缩——热水溶解——

微波蒸馏——乙醚提取——减压蒸馏——肉桂醛。 

2.5. 肉桂醛的提取实验 

2.5.1. 生物材料的处理 

取适量的肉桂皮，用固体粉碎机碾成粉末，分装于自封袋中备用。 

2.5.2. 微波提取 

称取肉桂皮粉末 200 g，置入 1000 ml 的三口烧瓶中，加入 95%乙醇 500 ml。然后将其置于

XH-300UL 电脑微波超声波紫外光组合催化合成仪中，开启电源开关，设置微波参数：温度为 90℃ (乙

醇沸点 78.5℃)，功率为 600 W，时间为 T (见表 1)，设置恒定功率工作。然后，开启磁力搅拌，开始

实验。提取一定时间后停止实验。 

Table 1. Microwaves extraction of cinnamaldehyde yield 
表 1. 微波提取肉桂醛产率 

实验序号 时间 (min) 产物重量 (g) 产率 (%) 

1 20 5.4 2.7 

2 40 8.6 4.3 

3 60 8.8 4.4 

2.5.3. 过滤浓缩、乙醇回收 

将上述提取液冷却后过滤，滤液于 50℃下减压浓缩至干。蒸馏出的乙醇回收，烧瓶中的残留物用

约 800 ml 的热蒸馏水溶解，并转移到 1000 ml 的三口烧瓶中。 

2.5.4. 微波水合物蒸馏 

将上述含提取物的 1000 ml 的三口瓶再置入 XH-300UL 微波反应器中，并将反应器上方改成蒸馏

装置。在功率 600 W 条件下，将微波加热方式设定成恒定功率。此时，蒸馏出白色浑浊液体，有淡黄

色油滴经冷凝流入接收瓶中，蒸馏约 1 h 后，至蒸馏管内呈现清澈液体馏分即可停止蒸馏。 

2.5.5. 分离 

将上述蒸馏出来的液体，用 300 ml 乙醚萃取 3 次，合并乙醚提取液，用饱和氯化钠洗涤 1 次，分

离后的有机相，加入无水硫酸钠干燥过夜。过滤后，滤液常压蒸馏，回收乙醚。残留物用水泵减压蒸

馏，收集 150℃~155℃ (60~100 mmHg)的馏分，获得淡黄色透明的液体，折光率：1.6209。 
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3. 微波提取结果分析 

3.1. 微波提取结果 

减压蒸馏提取的有机物呈淡黄色，有肉桂皮的辛香味，几乎不溶于水，折光率 nD
20：1.6209 (文献

nD
20：1.6180~1.6230)，bp：150℃~155℃/60~100 mmHg (文献 bp：155℃/100 mmHg)。 

3.2. 微波提取时间与产率 

微波法从肉桂皮中提取肉桂醛，提取时间与产率见表 1。 

微波提取肉桂醛时间以 40 min 为宜，延长这一时间不仅耗能大，而且对产率影响不大。 

4. 肉桂醛及其衍生物的超声波合成 

设计下列合成路线进行肉桂醛及其衍生物的超声波合成，如图 2 所示。 

 

 

Figure 2. Synthesis routes of cinnamaldehyde and its derivatives 
图 2. 肉桂醛及其衍生物的合成路线 

5. 小结与展望 

本文采用微波提取法和微波水合物蒸馏法提取分离肉桂醛，产率略高(常规的提取方法，如索氏

提取器法产率为 4.0%)，工艺简单、省时、高效、环保，在实验过程除 95%乙醇和乙醚溶剂外，没有

添加其它任何化学药品[8] [9] [10]，微波提取时间以 40 min 为宜，超过这一时间对产率影响不明显，

而且增加能耗。特别是采用微波水合物蒸馏法，比常规的水蒸气蒸馏法，效率有所提高。 
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肉桂醛及其衍生物的超声波催化合成研究工作，提取和合成反应的条件优化，包括正交设计和均

匀设计相关研究工作，尚在进一步进行中。 
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Preparation and Performance Testing of  
Honeycomb XH-800X Microwave Digestion 
Workstation 
Xuanping Yang1,2, Zhaoxi Hu1,2, Wenxiang Hu2  
1Beijing Xianghu Science and Technology Development Co., Ltd., Beijing  
2Jingdong Xianghu Microwave Chemistry Union Laboratory, Beijing Excalibur Space Military 
Academy of Medical Sciences, Beijing 
 
 
Abstract: Beijing Xianghu Science and Technology Development Co., Ltd. successfully developed 
the octahedron Honeycomb XH-800X microwave digestion workstation firstly in the world. Through 
the heating uniformity test and HFSS microwave simulation, our research results show that the un-
iformity is better than that of the traditional microwave digestion instrument.  
 
Keywords: Microwave Digestion Workstation, Octahedron, Uniformity, Microwave Simulation,  
Digestion, Synthesis 

Honeycomb XH-800X微波消解工作站研制及性能测试 

杨萱平 1,2，胡瞾玺 1,2，胡文祥 2 
1北京祥鹄科技发展有限公司，北京 
2北京神剑天军医学科学院京东祥鹄微波化学联合实验室，北京 
 
 
摘  要：北京祥鹄科技发展有限公司在世界上首次成功研制了八面体结构的 Honeycomb XH-800X 微

波消解工作站。通过加热均匀性测试实验和 HFSS 微波仿真模拟，结果表明：其均匀性好于传统结构

的微波消解仪器。 
 
关键词：微波消解工作站，八面体，均匀性，微波仿真，消解，合成 

1. 引言 

近二十年来，国内外微波化学的发展如火如荼、一日千里，不断取得新成就。各种新型微波仪器

的研制也在加快进度，不断取得日新月异的进展。我单位仪器科研部不断研发新仪器，从单一微波化

学仪器到组合微波化学仪器，从常压仪器到高压仪器，从间歇反应器到连续反应器，从单一传感器到

多通道传感器等。最近，研发无人机式微波化学反应器，几何多面体反应器，单模微波反应器等，我

们不忘初心，砥砺奋进，为发展祖国的微波化学事业、推动祖国微波化学民族产业科技进步贡献最大

力量。 
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微波样品前处理技术是近年来发展较快的一种实验室样品前处理技术，主要用于待测样品进行消

解和萃取处理，以便进行后续的分析测定。随着应用范围越来越广泛，人们对样品前处理设备的技术

要求也在不断提高，尤为关注样品处理的有效性和设备的安全性。其中样品处理的有效性关键在于微

波加热的均匀性要足够好，同时对反应温度和压力的控制要足够的精确；而设备的安全性主要体现在

消解罐结构的科学设计以及仪器本身的一系列主、被动安全措施设置上。 

2. Honeycomb XH-800X 微波消解工作站研制 

为了克服传统微波消解仪加热均匀性较差、重复性较低的不足，北京祥鹄科技发展有限公司奋力

攻关，终于成功研发了 Honeycomb XH-800X 微波消解工作站(见图 1、图 2) [1] [2]。该发明设计采用

八面体微波谐振反射技术，并通过 HFSS 微波仿真技术对微波谐振腔体的电磁场分布均匀性进行研究

分析优化，使微波加热均匀性仪器在行业占据领先地位。 

 

Figure 1. Honeycomb XH-800X microwave digestion workstation 
图 1. Honeycomb XH-800X 微波消解工作站示意图 
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Figure 2. Honeycomb XH-800X microwave digestion workstation outline drawing 
图 2. Honeycomb XH-800X 微波消解工作站外形图 

祥鹄 Honeycomb XH-800X 微波消解工作站，有效避免在消解过程中，因微波加热不均匀导致的

微波局部聚焦，使部分罐体温度过高漏气或融化；避免部分样品温度过低或过高，样品测试数据不准

或测试失败。消解装置中的消解架，采用双臂龙门式锁紧结构；利用薄壁圆筒形压力容器应力分析理

论指导优化消解罐设计，创新设计出自动泄压安全结构。主罐温、压测控采用整体加工无缝链接技术

确保温、压测量的高精准度。 

祥鹄 Honeycomb XH-800X 微波消解工作站，具有 68 L 大容量工业级高强度不锈钢腔体，具有安

全可靠的理想温度、气体压力测控装置和红外、激光、影像实时测控安全装置。并且具有多重安全防

护措施，可有效减少或避免在使用中产生压力失控消解罐炸损几率。 

3. Honeycomb XH-800X 微波消解工作站加热均匀性测试 

开发一款什么样的产品才具有市场竞争力，是摆在我司面前的主要问题，于是我们从市场调研入

手寻求突破。我们调研了大量数据显示，在微波消解过程中，多样品消解是发展趋势，多样品消解具

有效率高成本低等优势，加热均匀性是决定样品加热均匀的核心指标，加热均匀性过低是导致微波局

部聚焦使部分罐体温度过高漏气或融化、部分样品温度过低或过高、样品测试数据不准或测试失败的

主要原因。 

因此，我们首先决定在微波加热均匀性方面寻求突破点，经过数年的探索在多种形状微波谐振腔

体测试研究后，发现八面体微波谐振腔体是理想的微波谐振腔体，八面体腔体微波加热均匀性与行业

373



 微波化学研究进展 

 

 

4 

微波消解仪的加热均匀对比，测试数据显示八面体腔体加热均匀性大大提高。 

3.1. 六边形微波谐振腔体加热均匀性测试 

国家标准加热均匀性要求 ≥ 70%，八面体腔体(见图 3)实际加热均匀性 81.7% (见表 1)，高出国家

标准 11.7 个百分点。 

 

Figure 3. Schematic diagram of hexagonal microwave resonant cavity 
图 3. 六边形微波谐振腔体示意图 

 

Table 1. Results of microwave heating uniformity test for hexagonal microwave cavity 
表 1. 六边形微波谐振腔体微波加热均匀性测试结果 

Vin T T1 T2 T Load Pin Iin Pout 效率  

(V) (℃) (℃) (℃) (s) (ml) (W) (A) (W) (%)  

220 19.6 10 16.9 21 1000 2000  1347.4 67.4%  

加热均匀性；时间 t = 50000 ÷ Pout 37 秒     

 

第一次 第二次 

1 2 3 4 5 1 2 3 4 5 

开始温度 19 19.2 19.2 19.2 19.2 19 19.1 19.2 19.1 19 

结束温度 41.5 44.8 43 43.3 43 39.8 45.5 42 41.8 42 

温升 22.5 25.6 23.8 24.1 23.8 20.8 26.4 22.8 22.7 23 

各点平均温升 

 

加热均匀性(%) 结论 

1 2 3 4 5 

21.7 26.0 23.3 23.4 23.4 

81.7% 合格 平均温升 最大温升 最小温升 

23.6 26.0 21.7 
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3.2. 加热均匀性测试结果 

结果表明：在六边形腔体材质与矩形腔体材料均为不锈钢材料、测试环境、测试方法等同条件下，

测试数据表明，六边形腔体加热均匀性比矩形腔体加热均匀性高。 

4. HFSS 微波仿真技术 

运用高频结构模拟程序(HFSS: high-frequency structure simulator)，对 Honeycomb XH-800X 腔体双

端口馈入仿真(见图 4~6)，结果如下。 

 

 
 

 
 

 

Figure 4. Simulation model diagram 
图 4. 仿真模型图 
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Figure 5. Dual port VSWR curve 
图 5. 双端口驻波比曲线 
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Figure 6. Frequency field distribution 
图 6. 频点场分布 

4.1. 仿真模型 

腔体 60 L：高 × 六边形边长 = 410 mm × 253.38 mm； 

耦合方式：双端口馈入，矩形波导同轴馈入； 

输入波导：86 mm × 33 mm； 

耦合孔尺寸：直径 34.4 mm，厚度 2 mm； 

耦合孔内杆：直径 20 mm，长度 50 mm。  

4.2. 仿真结果 

双端口驻波比之和最小值 4.6 (2423 MHz)。 
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4.3. 仿真结论 

可在不同频点激励起不同的模式，获得较低的驻波比，均匀性较好，重负载时工作较好。 

5. 结语 

隆重推出 Honeycomb 系列 XH-800X 型微波消解工作站，是北京祥鹄科技发展有限公司经过多年

深入发掘用户需求，研究国内外先进的微波消解技术，结合中国样品前处理行业趋势与用户体验，创

新研发的一款具有自主知识产权的微波消解工作站[1] [2]，其最大创新亮点为 68 L正六棱柱工业腔体，

全奥氏体不锈钢制作，多层特氟龙耐腐蚀喷涂，120˚角门金刚造型，双磁控管双端口垂直布列，矩形

波导同轴馈入，多边反射微波均匀加热等。同时仪器配有 10 英寸超大彩电电容触摸屏，激光识别转

盘和消解罐位置，红外监控全罐温度，超温报警；实时监视反应过程；温度、压力、功率曲线实时在

线显示。 

八面体(六边形)的设计经数亿次模拟仿真，确保微波能量均匀集中在消解罐所在的范围区间内，

有效提升了样品消解的重复性和一致性，整机在安全性和实用性上大大提高。用户可根据样品的性质

和实验的要求一键选择：① 温压双控、② 压力控制、③ 温度控制方式。多层防护门、电动、机械

双重门锁保证实验更安全。框架式消解罐，内外双层结构，自动泄压装置，无需耗材。智能操作系统

可轻松回放任意一秒的实验数据，观察微小的参数变化，更精确地控制微波化学反应进程，可以有效

地设计、对比实验方法。 

本文对六边形和矩形的微波谐振腔体微波加热均匀性进行了测试，结果表明：六边形的均匀性好

于矩形的。仿真结果也表明：六边形微波谐振腔体可在不同频点激励起不同的模式，获得较低的驻波

比，均匀性较好。 

我们京东祥鹄微波化学联合实验室运用 Honeycomb XH-800X 微波消解工作站，进行消解实验和

合成实验，均取得了满意结果。该仪器的问世，必将获得广大用户的青睐，在相关领域获得广泛应用，

为推动我国民族微波化学产业的科技进步不断做出新贡献。 
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Extraction of Resveratrol from Peanut Bud with 
Combining Microwave Irradiation and  
Ultrasonic Wave 
Ning Qin1,2, Qing Min1, Mixia Ma2,3, Junjun Zhang1,2, Yuting Bai1, Kaiyuan Shao2,  
Wenxiang Hu2,3,4  
1School of Pharmacy, Hubei University of Science and Technology, Xianning Hubei 
2Jingdong Xianghu Microwave Chemistry Union Laboratory, Beijing Excalibur Space, Military 
Academy of Medical Sciences, Beijing 
3Wuhan Institute of Technology, Wuhan Hubei 
4Space Systems Division, Strategic Support Troops, Chinese People’s Liberation Army, Beijing  
 
 
Abstract: In this paper, Resveratrol plant extract was extracted from Peanut buds by the combina-
tion extraction method of microwave irradiation and ultrasonic wave, and the content of resveratrol 
was determined by HPLC. Based on the constant microwave power of 600 W and ultrasonic wave 
power of 1500 W, the main and secondary influencing factors of ethanol concentration, action time 
and extraction temperature were investigated through the orthogonal test of L16 (4

3). The results 
show that the combination of microwave irradiation and ultrasonic wave has high efficiency in ex-
tracting resveratrol from peanut buds. With the extraction method combined microwave irradiation 
and ultrasonic wave, the ethanol concentration is the main influencing factor, then the extraction 
temperature, and finally the action time. The optimal extraction process is 40% ethanol of the ex-
tract solvent, 3 min of the action time, and 65˚C of the extracting temperature. 
 
Keywords: Peanut Bud, Resveratrol, Extraction with Microwave Irradiation, Ultrasonic Waves  
Extraction, Orthogonal Test, HPLC 

花生芽中白藜芦醇的微波和超声波组合提取研究  

秦  宁 1,2，闵  清 1，马密霞 2,3，张军军 1,2，白育庭 1，邵开元 2，胡文祥 2,3,4  
1湖北科技学院药学院，湖北 咸宁 
2北京神剑天军医学科学院京东祥鹄微波化学联合实验室，北京 
3武汉工程大学，湖北 武汉 
4中国人民解放军战略支援部队航天系统部，北京 
 
 
摘  要：本文采用微波和超声波组合法从花生芽中提取白藜芦醇浸膏，并以 HPLC 法测定所得到的浸

膏中白藜芦醇含量。在恒定微波功率 600 W 和超声波功率 1500 W 基础上，通过 L16 (4
3)正交试验，考

察了乙醇浓度、作用时间和提取温度三个因素对提取效果的影响。优选花生芽在微波和超声波组合作

用条件下的最佳提取工艺，并考察该提取法提取白藜芦醇的效果。研究结果表明，微波和超声波组合
作用对于花生芽中提取白藜芦醇具有较高的效率。采用这种组合作用的提取方法，乙醇浓度为主要影

响因素，然后是提取温度，最后是作用时间。最优的提取工艺是提取溶剂为 40%乙醇、微波和超声波

作用时间为 3 min 和提取温度为 65℃。  
 
关键词：花生芽，白藜芦醇，微波提取，超声波提取，正交试验，HPLC  
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1. 前言 

花生芽是花生种子发芽后在一定时间内长成的以子叶和茎为主的一种具有丰富营养的可食用植

物，也称长寿芽。其中含有丰富的维生素、钾、钙、铁、锌等矿物质及人体所需的各种氨基酸和微量

元素。花生芽中生物活性物质含量最高的是一种叫做白藜芦醇的化学物质，有研究发现花生芽中的白

藜芦醇含量比花生种子高 100 倍。据有关报道，白藜芦醇具有一定的抗衰老、抗癌、抗疲劳、助消化、

降血脂、排毒养颜等综合食疗保健功效[1] [2] [3]。但白藜芦醇对于健康的实际作用效能，目前还缺乏

足够的证据。然而白藜芦醇作为一种多羟基芪类物质，是天然的抗氧化剂。这类物质具有抗氧化、抗

自由基作用功能。它主要通过清除或抑制自由基生成，抑制脂质过氧化、调节抗氧化相关酶活性等机

制发挥抗氧化作用。 

白藜芦醇(resveratrol, Res)是具有芪类结构的一种非黄酮类多酚化合物，又称为芪三酚，化学名称

为：(E)-3,5,4’-三羟基二苯乙烯(见图 1)。本品为无色针状结晶，难溶于水，易溶于乙醚、氯仿、乙醇

等有机溶剂[4]。综合考虑到实验操作的安全性与所用试剂的经济性，选择含水乙醇为提取溶剂为宜。

白藜芦醇在碱性(pH > 10 时)和光照条件下，稳定性较差。即使是在避光条件下，高纯度白藜芦醇的乙

醇溶液也仅能稳定数天。因此，在进行白藜芦醇含量分析时，对照品溶液和样品溶液要求随用随配。 

 

Figure 1. The molecular structure of 5-[(E)-2-(4-hydroxyphenyl) ethenyl] benzene-1,3-diol ( resveratrol) 
图 1. (E)-5-[2-(4-羟苯基)-乙烯基]-1,3-苯二酚(白藜芦醇)的分子结构 

许多植物中都包含有天然的白藜芦醇，主要存在于葡萄、虎杖、花生、桑椹等植物中。植物中白

藜芦醇主要以反式结构形式存在。研究表明，反式异构体的生理活性强于顺式异构体。 

目前，白藜芦醇提取方法主要有溶剂提取法(醇提法、水提法、薄层色谱法、超声波辅助提取法、

微波辅助提取法等)、酶提取法(复合酶：纤维素酶 + 阿魏酸酯酶)、超临界流体萃取法三类。 
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在参考文献的基础上[5] [6]，本文结合北京祥鹄科技发展有限公司的 XH-300UL 电脑微波超声波

紫外光组合催化合成仪，采用超声波与微波组合方法从花生芽中分离提取白藜芦醇。通过 L16 (4
3)正交

试验，优选花生芽的最佳提取工艺，并考察超声波和微波组合提取法提取白藜芦醇的效果。 

2. 仪器与试剂 

2.1. 仪器 

XH-300UL 电脑微波超声波紫外光组合催化合成仪(北京祥鹄科技发展有限公司)，旋转蒸发器

RE-52 (上海亚荣生化仪器厂)，RIGOL L-3000 高效液相色谱仪(北京普源精电科技有限公司)，RIGOL

高压恒流泵，紫外可变波长检测器，Ultra 色谱工作站，KQ-5200 型数控超声波清洗器(昆山市超声仪

器有限公司)，恒温磁力搅拌器，HG-9076A 型温鼓风干燥箱(上海精宏实验设备有限公司)，电子天平，

异形三口瓶(250 ml)，量筒，烧杯，酒精计等。 

2.2. 试剂与药材 

无水乙醇，95%乙醇，乙腈，甲醇(以上试剂均为分析纯)，双蒸水，蒸馏水，花生芽(批号：20180401，

湖南长沙)等。 

3. 提取方法与结果 

3.1. 花生芽的预处理 

本实验购买到的花生芽是冷藏的鲜品，因含有大量的水分，因此首先对其进行解冻干燥。从冰箱

中取出花生芽，放入 2000 ml 加有水的烧杯中，清洗干净后，放入鼓风干燥箱中，于 60℃条件下烘 24 

h，烘干后，粉碎，过 60 目筛，得花生芽粉，装袋记录批号(20180405)。 

3.2. 花生芽中白藜芦醇提取的正交试验 

3.2.1. 实验步骤 

本实验考察了提取溶剂[7]乙醇的浓度(A)、反应时间(B)和反应温度(C)三个因素在四个水平上对花

生芽中白藜芦醇提取效果的影响。具体实验操作为：称取花生芽粉(批号：20180405) 3.0 g 于 250 ml

的异形三口瓶中，加入相应浓度的含水乙醇 100 ml，搅拌均匀后，室温静置 20 min，然后在 XH-300UL
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电脑微波超声波紫外光组合催化合成仪中，设置微波恒定功率为 600 W，超声波恒定功率为 1500 W，

提取温度和提取时间按照正交表进行[8] [9] [10]。因素水平表见表 1，正交试验结果表见表 2。 

Table 1. Table of factors for the extraction of resveratrol in peanut buds 
表 1. 花生芽中白藜芦醇提取的因素水平表 

水平 
因素 

乙醇浓度 A (%) 提取时间 B (min) 提取温度 C (℃) 

1 40 3.0 65 

2 50 3.5 70 

3 60 4.0 75 

4 70 4.5 80 

 
Table 2. Orthogonal test results of resveratrol extraction from peanut buds 
表 2. 花生芽中白藜芦醇提取的正交试验结果 

试验号 
因素 

浸膏重量(g) 浸膏得率(%) 浸膏得率评分 白藜芦醇含量(%) 白藜芦醇含量评分 综合评分 
A B C 

1 1 1 1 0.90 30.00 22.64 0.4977 60.00 82.64 

2 1 2 2 1.59 53.00 40.00 0.2932 35.35 75.35 

3 1 3 3 0.76 25.33 19.12 0.2819 33.98 53.10 

4 1 4 4 0.97 32.33 24.40 0.0378 4.56 28.96 

5 2 1 2 0.87 29.00 21.89 0.0328 3.95 25.84 

6 2 2 1 0.80 26.67 20.13 0.0225 2.71 22.84 

7 2 3 4 1.25 41.67 31.45 0.0348 4.20 35.64 

8 2 4 3 1.26 42.00 31.70 0.0076 0.92 32.61 

9 3 1 3 1.33 44.33 33.46 0.0259 3.12 36.58 

10 3 2 4 1.12 37.33 28.18 0.0060 0.72 28.90 

11 3 3 1 1.03 34.33 25.91 0.0486 5.86 31.77 

12 3 4 2 1.00 33.33 25.16 0.0247 2.98 28.13 

13 4 1 4 1.06 35.33 26.67 0.0281 3.39 30.05 

14 4 2 3 0.68 22.67 17.11 0.0900 10.85 27.96 

15 4 3 2 0.97 32.33 24.40 0.0193 2.33 26.73 

16 4 4 1 0.95 31.67 23.90 0.0860 10.37 34.27 

K1 60.01 43.78 42.88       

K2 29.23 38.76 22.29       

K3 31.35 36.81 37.56       

K4 29.75 30.99 30.89       

R 30.78 12.79 20.59       
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3.2.2. 浸膏得率 

以含水乙醇为提取溶剂，从花生芽中提取到的药液，用减压抽滤得到滤液，将滤液用旋转蒸发仪

回收溶剂，浓缩至适量的药液，倒入干燥至恒重的蒸发皿中，置水浴锅上蒸干后，放冷，称量记录数

据。得到的每份浸膏重占每份原药材总重的百分率即为浸膏得率。公式为：浸膏得率 = (每份浸膏重/

每份花生芽粉重) × 100%。 

3.2.3. 白藜芦醇含量测定的色谱条件 

色谱分析柱：迪马 C18 (250 × 4.6 mm, 5 μm)；流动相：乙腈–水，紫外检测波长：315 nm；流速：

1 mL/min；柱温为 30℃，采集时间为 20 min，梯度洗脱如表 3 所示[11] [12]。 

Table 3. Gradient elution table 
表 3. 梯度洗脱表 

时间(min) 乙腈(%) 水(%) 总流速(mL/min) 

0 28 72 1.0 

7 72 28 1.0 

9 72 28 1.0 

20 28 72 1.0 

3.2.4. 花生芽中提取白藜芦醇的评分 

在从花生芽中提取白藜芦醇的工艺优选中，对正交试验中的 2 个评价指标采用综合评分法进行数

据分析。浸膏内除了含有白藜芦醇外，还含有其它多种有一定药理作用的化学成分，但以白藜芦醇的

药效作用研究最为明确可靠。因此本实验设定花生芽的浸膏得率和白藜芦醇含量 2 个评价指标，并评

估了两个指标对于本文的重要性，拟设定它们的权重系数分别为 0.4 和 0.6。 

综合评分计算公式： 

( )
1

n

i i i
i

Y X Max Xα
=
 =  ∑  

Y 为综合评分值；n 为试验评价指标项数；αi为某项试验评价指标的评分权重，其中
1

1
n

i
i
α

=
=∑ ；Xi

为某项试验评价指标值，Max(Xi)为某项最大试验评价指标值。 

文中，n = 2，浸膏权重 α1 = 0.4，含量权重 α2 = 0.6；X1 = 浸膏得率，X2 = 白藜芦醇含量。最大

浸膏得率 Max(X1) = 53.00；最大含量 Max(X2) = 0.4977。 

试验结果：由以上正交试验结果表可以得到影响花生芽提取得到浸膏和从花生芽中提取得到的白

藜芦醇含量的综合评分大小的因素间关系为：A > C > B，最优组合为：A1B1C1。由此可知，提取溶剂

乙醇浓度对花生芽提取评分的大小有显著影响，其次是提取温度对提取结果的影响较大，提取时间对
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提取评分的影响较小，用直观分析的方法根据影响的主次因素得出花生芽的最佳的提取工艺为：

A1B1C1，为正交试验 1 号，即 40%乙醇为提取溶剂、提取时间为 3 min，提取温度为 65℃。 

4. 讨论 

在植物中，一般具有生物活性的物质常常是被包裹在细胞或液泡内。细胞壁主要是由许多纤维构

成的，而细胞膜则镶嵌有蛋白质的磷脂，通常情况下破壁和破膜都比较困难[13]。微波场是一种高频

交互磁场电场，具有很强的穿透性，可以瞬间致使细胞壁纤维变形，细胞发生破裂，使得包裹在细胞

内的有效成分溶出。另一方面，在微波辐射下，细胞膜中的蛋白质分子被极化，迅速吸收微波能升温

变性，蛋白质化学结构遭受到破坏，引起细胞膜破裂，导致膜内有效成分破膜溶出[14]。因此，微波

辐射具有快速破壁和破膜功能，微波提取植物中的有效成份[15]就是利用了这种“细胞破壁理论”。 

超声波的提取原理主要是利用超声波的机械作用和空化作用性质。超声波作用于植物组织，可以

促进组织中的物质做剧烈的强迫运动，产生了一种单向力，可以促使物质之间的扩散、传递等作用；

另一方面超声波作用于细胞及其胞内的有效成分，瞬间产生大量小气泡，使得细胞膜和液泡局部出现

拉应力，这种强大的拉应力把液体“撕开”成一空洞，即空化作用，导致破壁破膜。因此，超声波提

取植物中的有效成分具有保持有效成分性质、高效、快速等优点[16]。 

微波和超声波共同作用下，既加速了细胞壁和细胞膜破裂又可将膜内的有效成分迅速地扩散并溶

解于提取溶剂中。因此，一般情况下，只要功率的大小合适，在微波和超声波共同作用下，将会导致

细胞完全破裂，可一次性完成提取任务，不必像单纯热效应那样需要多次提取，或者采用索氏提取器

长时间的连续提取，从而，大大地提高了植物提取效率，而且简便、快速、节省提取剂用量，比加热

回流提取 100 min [13]节省时间 33 倍。 

5. 结论 

在恒定微波功率 600 W 和超声波功率 1500 W 条件下，从花生芽中提取白藜芦醇的效率主要影响

因素是提取液乙醇的浓度，其次是提取温度，最后是提取时间。实验结果表明，40%乙醇为提取溶剂、

提取时间为 3 min，提取温度为 65℃，是最佳的提取工艺条件。 

本研究通过正交试验设计和综合评分法优选出的花生芽中微波超声波组合提取白藜芦醇的工艺，

具有快速、高效、简便易行，且稳定可靠的特点，可以为进一步研究开发花生芽中的白藜芦醇提供参

考价值。 
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Application of Microwave Chemical  
Technology in Wastewater Treatment 
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1School of Pharmacy, Hubei University of Science and Technology, Xianning Hubei 
2Jingdong Xianghu Microwave Chemistry Union Laboratory, Beijing Excalibur Space Military 
Academy of Medical Sciences, Beijing 
3Space Systems Division, Strategic Support Troops, Chinese People’s Liberation Army, Beijing 
 
 
Abstract: The application and research status of microwave chemical technology in the field of 
wastewater degradation are reviewed. Some problems in the treatment methods and applications of 
different wastewaters were discussed, and their development was prospected in this field. In this 
paper, the combined use of microwave technology and some new technologies is analyzed. From 
the point of view of degradation efficiency, the combination of microwave technology and some new 
wastewater treatment technologies has opened up a new way to deal with the refractory organic 
wastewater.  
 
Keywords: Microwave, Chemical Process, Wastewater Treatment 

微波化学技术在废水处理中的应用  

张军军 1,2，白育庭 1，邵开元 2，胡文祥 2,3 
1湖北科技学院药学院，湖北 咸宁 
2北京神剑天军医学科学院京东祥鹄微波化学联合实验室，北京 
3中国人民解放军战略支援部队航天系统部，北京  
 
 
摘  要：本文对微波化学技术在废水降解领域的应用和研究状况进行了综述，讨论了不同废水的处理

方法及应用中存在的一些问题，并对其在该领域的发展前景进行了展望。文章对微波技术与一些新技

术联用做了分析，从降解效率的角度看，微波技术与一些废水处理新技术联用开辟了处理难降解有机

废水的新途径。 
 
关键词：微波，化学工艺，废水处理  

1. 引言 

微波化学技术是一种极具发展前景的污染物处理技术，随着微波化学技术的广泛应用，环境微波

化学技术逐渐成为一门新兴的交叉科学[1]。微波技术早已成功地用于食品加工、有机合成、中草药提

取、无机工艺、环境保护和分析检测等领域[2]。微波处理技术有节约能源和时间、反应迅速、操作简

便、无滞后效应和无需加热介质等优点[3] [4]，具有广阔的应用前景和发展潜力。 
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微波是一种介于红外辐射和无线电波之间的电磁波谱，频率为 0.3~300 GHz，波长范围在 1 

mm~100 cm，具有穿透性强、热惯性小和选择性加热等特点。因此，在化学领域具有潜在的应用价值，

微波参与的化学反应速度快、收率高、污染小。近年来，国内外对微波诱导氧化技术在环境工程中的

运用展开了广泛的研究，微波技术用于废水[5]、废渣[6]、和废气的治理，取得了很好的效果。 

本文以废水处理作为研究出发点，对微波技术在各类废水处理的应用进行简要综述，讨论了微波

技术在废水处理领域的研究发展趋势。 

2. 废水种类及分类处理 

2.1. 电镀废水 

2.1.1. 电镀废水有机污染物的产生 

电镀废水有机污染物主要与产品类型以及生产工艺具有重大的联系，产品在电镀前，往往需要进

行表面装饰，如：滚光、抛光、压花等，而且需要经历除油、除蜡、酸洗活化等处理工序，因此，电

镀废水中往往含有大量的阴离子型表面活性剂、非离子型表面活性剂、其他性质的助剂等[7]，而且这

些物质自身就携带有高分子有机污染物，除此之外，在整个生产过程中，产品表面的蜡或者油污容易

进入工作母液，从而形成大量有机污染物，增加处理难度。 

2.1.2. 微波化学工艺处理电镀废水 

主要为：1) 污泥通过自流的方式，进入到污泥浓缩罐中，这样，便可以有效的降低污泥含水量，

在控制污泥含水量的基础上，利用泵压入板框压滤机对浓缩后的污泥进行压滤脱水，形成干泥，并且

将压滤后的干泥进行无害化处理，并且外运，将剩余的压滤液反置到调节池中。2) 在调节池反应中，

有效的分析各种污染物的去除方法，可以执行的操作为：在添加剂与微波的共同作用下，电镀废水中

的污染物产生剧烈的催化作用及物理化学反应，整个反应过程中，能够将电镀废水中的污染物转化为

不可溶物质或者转化为气体，从而有效的与水分离；另外，在添加剂与微波的共同作用下，电镀废水

中的大分子能够有效的被分解为小分子，并且能够快速的与添加剂结合，形成沉絮体进行沉淀，与水

分离；除此之外，在添加剂与微波的共同作用下氨能够有效的转化为氨气，快速的逸出，金属离子液

可以直接与添加剂融合，快速的形成沉絮体进行沉淀，与水分离，另外，能够有效的将磷转化为不可

溶磷酸盐，形成沉絮体进行沉淀，与水分离，这些均可以有效的实现电镀废水污染物的去除，提升出

水质量，达到微波化学工艺处理电镀废水的有效且安全的目的[8]。 
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2.2. 染料废水 

染料废水由于组分复杂、浓度高、色度大，加之染料向抗光解、抗氧化、抗生物降解方向发展，

使得染料废水处理难度增大。雅格素蓝(BF.BR)是一种兴型中温型活性染料，含有乙烯砜和一氯均三

嗪两个活性基团，具有较高的固色率和染料重现性。 

经实验证明以改性活性炭纤维为催化剂的微波诱导氧化工艺(MIOP)可以有效地处理雅格素蓝模

拟废水，该工艺具有处理速度快、处理效率高、操作方便、设备简单等优点；经亚铁改性的活性炭纤

维能够明显提高 MIOP 的处理效果。0.59 改性活性炭纤维加入 50 raL 浓度为 300 mg/L 的染料废水中。

在微波功率为 400 W，辐照时间为 2.5 min 后染料废水的脱色率可达 97.9%以上，而采用未改性活性

炭纤维的脱色率仅为 38%；微波诱导氧化、催化剂常温振荡吸附和单纯微波辐照三种处理方法对雅格

素蓝废水的处理效果对比表明，在相同条件下，单纯微波辐照并不能破坏废水中的任何有机污染物：

活性炭纤维的改性不仅能够提高其对染料废水的吸附能力，还能提高其对微波的吸收能力，使其在微

波场中形成更多的热点。微波诱导氧化过程是活性炭纤维的吸附和微波诱导氧化协同作用的结果[9] 

[10]。 

2.3. 船舶生活污水 

2.3.1. 微波化学生活污水处理技术在船舶上应用的适应性分析 

目前船舶生活污水处理技术的现状及存在的问题船舶的生活环境较为特殊，人数相对较少，生活

污水排泄周期比较短，水质和水量不够稳定，使船舶生活污水污染负荷较高，同时生活污水处理设备

的运行时间受船舶类型、航行时间和航线的影响很大。国内外船舶生活污水处理技术中，比较常见方

法的有物理化学法、电化学法、生化法。三种方法各有优缺点。目前，生化法投资省、运行费用低，

在船舶上应用最为广泛，其中以活性污泥–生物接触氧化重力沉淀为代表技术。但活性污泥法存在细

菌培养时间长、不可间断使用、投药费用较高、装置体积相对较大等诸多缺陷[11]。 

2.3.2. 微波化学生活污水处理技术在船舶上应用的可行性 

该设备对水质的适应性强，处理效率高。微波能进行活水处理，适应性强，处理率高，特别对水

中 NH3-N、SS、COD、BOD5、P、石油类、动植物油、细菌总数，有很高的去除率，尤其对污水中难

降解有机物的高浓度、高浊度、高色度去除率达到 90%以上，其处理出水可达到回用水水质标准和地

面 III 类水。设备的污水处理核心部件是微波反应器，微波反应器在污水处理时对污水的运动状态无

特殊要求，使整套标准系统受船舶的运动效应很小。与活性污泥法相比，微波化学处理生活污水的流
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程时间较传统方法大大的缩短，整个流程时间为 45 分钟。由于该工艺的特殊性，在运行中可以实现

即开即停，停机重新启动并不需要特殊维护，且污水处理进程不受周围环境温度和原污水污染物浓度

影响，不受水温与水质的影响，抗冲击力强，能够在来水水质变化较大的情况下达到处理要求，根据

此特点在船舶上可以设置更小的污水收集柜，节省更多空间，大大缩小整套系统的占地面积。相对于

其他污水处理设备，该设备运行费用低，且杀菌灭藻能力强，自动化程度高，操作简单；微波技术成

熟，设备稳定可靠，维修简单，利于船舶使用和维护管理。 

3. 微波单独处理有机废水 

3.1. 微波直接辐照降解有机废水 

采用微波直接辐照待降解的有机废水不需要额外的试剂，没有二次污染。张志泽[12]利用微波对

焦化废水进行辐照处理，以 COD 为指标对传统加热与微波辐照两种处理方式进行了比较。结果表明，

在 10 min 的处理过程中，微波辐照组的 COD 值下降了 33.19%，而传统加热组的 COD 值仅仅下降了

13.0%。Satoshi等[13]对利用 TiO2悬浮液光催化降解的罗丹明-B 染料进行了微波辐照处理。结果发现，

体系中 TiO2 的表面活性增强，羟基自由基生成速度加快，从而提高了罗丹明-B 染料的降解效率。艾

智慧[14]则对微波–光催化降解氯酚工艺进行研究，证明了微波–紫外光具有一定的协同效应，微波能

够直接参与降解过程，从而使得 4-氯酚的降解率提高了 30.90%。但总体而言，单独使用微波或联用

超声波等其他手段对有机废水进行降解时，均存在不同程度的处理量小的问题。当有机废水浓度较高

时，微波单独降解耗时较长，整体降解效率偏低。 

3.2. 微波再生活性炭处理有机废水 

活性炭具有极为发达的内部孔隙结构和较大的比表面积，是污水处理中常用的一种吸附剂。但活

性炭对废水中的有机污染物无法彻底分解，导致吸附在活性炭表面的有机物较难处理。而微波辐照技

术能够有效解吸活性炭表面的有机物，促进其进一步降解和对活性炭再生。这不但能够减少废水处理

的后续费用，而且可以避免对环境的二次污染。王罗春等[15]利用微波对活性炭进行改性并用以处理

电厂含有乙二胺四乙酸(EDTA)的清洗废水，在 300 mL 的 EDTA 清洗废水中加入 5 g 活性炭，利用微

波辐照 5 min 后，COD 去除率接近 100%，活性炭吸附量接近 380 mg/g。Chen 等[16]在微波辐照条件

下研究了负载 Fe-Fe2O3纳米线的活性炭对邻苯二甲酸二甲酯(DMP)的降解，得到了类似的结论。微波

辐射条件下，负载 Fe-Fe2O3纳米线的活性炭对 DMP 降解率达到 96%。研究证实活性炭具有很强的微
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波吸收能力，通过微波辐照产生的热点可将吸附在活性炭上的有机物氧化分解，从而恢复其吸附性能

实现再生。 

4. 微波联用技术在废水处理中的应用 

4.1. 微波–催化技术 

许多有机化合物对微波的吸收不十分明显，利用微波直接辐射处理有机废水意义不大。因此，一

般采用某种强烈吸收微波的物质作“敏化剂”，即以这些物质作催化剂，在微波辐射下实现催化反应，

达到处理有机废水的目的。研究发现，活性炭对微波有很强的吸收能力，具有诱导某些化学反应的催

化剂的特性，结合微波辐射可以实现一些催化反应[17] [18]。当微波辐射活性炭时，由于活性炭内部

结构的不均匀性，内部的自由电荷在磁场中移动，造成局部电荷聚集，会在表面产生许多“热点”。这

些热点处的温度和能量会比其他部位高得多[19]，从而诱导反应发生，使有机物直接降解。具有磁性

的过渡金属及其化合物(如 Fe2O3)等一类物质[20]对微波也有很强的吸收能力，可作高效催化剂，而活

性炭从经济角度考虑更具实用价值。 

4.2. 微波–高级氧化技术 

高级氧化技术(Advanced Oxidation Processes. AOPs)是由 Glaze 等人[21]于 1987 年提出的，它是一

类高效快速的废水处理方法的总称。主要有 Fenton 氧化法(H2O2/Fe2+)、光-Fenton 氧化法及紫外光、

臭氧法(UV/O3)等。其基本原理是羟基自由基(∙OH)通过电子转移、亲电加成、脱氢反应等途径矿化水

中的各种污染物[22]，将有害物质矿化为 CO2，H2O 和其它无害物质，或将其转化成为低毒的易生物

降解的中间产物。由于∙OH (E0 = 2.8 eV)能与废水中绝大部分的有机污染物反应，降解效率较高，因此，

AOPs 技术应用范围较广。但 AOPs 技术存在处理成本高，∙OH 生成率低，氧化剂消耗量大等缺陷，

制约了 AOPs 技术的应用。微波辐射可降低反应的活化能，利于羟基自由基(∙OH)的释放，即提高∙OH

的生成率，从而降低了运行成本。 

4.3. 微波–生物技术 

生物方法是一种处理有机废水比较经济的方法。但在处理废水过程中，常会出现进水浓度过高，

微生物被杀死，或者处理后中间产物难降解等问题。将微波技术引入到生物处理工艺中，利用微波辐

射预处理高浓度废水，或者对生物方法处理后的废水再进行微波深度处理。可弥补常规生物处理方法

存在的缺陷，提高废水处理效率。 
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5. 小结与展望 

自从微波技术首次应用于废水降解至今，相关研究取得了巨大进步，尤其是在多技术联合应用及

新型催化剂制备并用于工业有机废水降解方面，发展潜力巨大。微波化学工艺在工业废水的处理中具

有较高的应用价值，值得进一步推广。目前已有多项废水处理工程证实了微波化学工艺的实践意义，

设备具有占地面积小、投资少、耐冲击力强、出水效果好、降解物化反应迅速且杀菌灭菌能力强等应

用优势，能够创造更多的经济效益和社会效益。对于中小型电镀废水处理厂来说，是一种经济可行的

废水处理手段，能够保障电镀废水处理企业的健康、可持续发展。在船舶废水的处理中也有较好适用

性，但微波技术在实际应用中连续性较差，与吸附过程的自动化对接较困难，从而限制了其在工业上

的进一步应用。同时微波辐照对废水中多种有机成分降解性能不一，对有机废水的降解无法一次完成，

还需要进一步研究成熟的工艺。但是随着微波技术理论研究与实际操作经验的不断完善，其一定能在

废水降解领域获得更广泛的应用，并带来巨大的工业效益和社会效益。 

微波化学污水处理技术与传统的污水处理方法相比较，其突破性是其以“极性分子理论”为基础，

利用微波对水中的极性物质进行选择性分子加热，使水中物质的分子选择性地被快速加热至超过 1400℃

的高温，从而强烈促进水中物质的催化作用、穿透作用、固体物之间的凝聚作用等物理、化学反应，

以达到污水处理的目的。实验表明：微波对水中的重金属分子具有很强的吸附、凝聚作用，对水中有

机物具有很强的破坏氧化作用、还原作用以及灭菌作用等功能。其优势在于水中的物质分子吸收微波

能后可直接将微波能转化为热能，而水流的温升很小，因此不会给被处理水带入新的污染物，节省处

理过程的综合耗能。经微波化学污水处理技术处理后的水，可以全部回收再利用，从而实现污水处理

工程的实用、高效、节能、环保、低运行费用。 

微波技术与一些新的废水处理技术联用开辟了处理难降解有机废水的新途径。  
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Abstract: Nelumbinis plumula is a traditional Chinese medicine. It has the effect of clearing the 
heart and calming the nerves, communicating the heart and kidney, and stopping the bleeding. Its 
main chemical components are alkaloids and flavonoids, as well as polysaccharides, volatile oils 
and trace elements. Because of its good anti-tumor, anti-oxidation, inhibition of liver fibrosis, hy-
poglycemia, antibacterial and anti-inflammatory and cardiovascular protection, it has become a hot 
research in recent years. This article will summarize the research status of the chemical constitu-
ents, pharmacological effects, development and utilization of lotus seeds, in order to provide ref-
erence for further development and application.  
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Activity 

莲子心化学成分及药理作用研究进展  
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1湖北科技学院药学院，湖北 咸宁 
2北京神剑天军医学科学院京东祥鹄微波化学联合实验室，北京 
3中国人民解放军战略支援部队航天系统部，北京  
 
 
摘  要：莲子心为一味传统中药，具有清心安神，交通心肾，涩精止血的功效。其主要的化学成分为

生物碱类和黄酮类，也含有多糖类、挥发油和微量元素等多种成分。因其具有良好的抗肿瘤、抗氧化、

抑制肝纤维化、降血糖、抑菌抗炎和心血管保护等药理作用，使其近年来成为研究的热门。本文从莲

子心的化学成分、药理作用、开发利用等方面，概述其研究现状，以期为其进一步的开发应用提供参

考。 
 
关键词：莲子心，化学成分，微波提取，药理作用 

1. 引言 

莲子心(Nelumbinis plumula)又称莲薏、苦薏、莲心，是睡莲科植物莲(Nelumbo nucifera Gaertn.)的

成熟种子中的干燥幼叶及胚根，幼叶绿色，胚根黄白色，略呈细圆柱形，长 1~1.4 cm，直径约 0.2 cm，
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主产于湖北、湖南、福建、江苏、浙江等地。秋季采收，净制，晒干即得。在 2015 年版《中国药典》

中有规定，莲子心按干燥品计算，含莲心碱不得少于 0.20% [1]，可见，目前莲心碱的含量是作为莲子

心的质量评价的一项标准。莲子心最早的文献记载是在唐末的《食性本草》“莲子心，生取为末，以

米饮调下三钱，疗血渴疾、产后渴疾”，明代的《本草纲目》中记载莲子心：“苦，寒，无毒”[2]。多

年来无论是作为药物还是作为保健茶的应用，都证明了莲子心确实有其独特的功效，因此本文将对近

年来莲子心的相关研究作出如下综述。 

2. 化学成分研究 

2.1. 生物碱类 

莲子心的活性成分主要是生物碱类。富田真雄等[3]在 20 世纪 60 年代首次从荷叶中分离出生物碱

类成分以来，关于植物莲的不同药用部位(荷叶、莲子、莲子心等)的生物碱类成分的研究非常热门。

在莲子心的多种生物碱类成分研究中，对莲心碱的研究最为丰富。据相关文献报道[4] [5]莲子心中莲

心碱的含量较高，其含量在 0.14%~0.96%之间。商晶等[6]从莲子心中分离出的除了莲心碱外，还有荷

叶碱、莲心季铵碱、去甲基乌药碱、前荷叶碱、dl-杏黄罂粟碱和 N-甲基异乌药碱等生物碱。目前用

表面活性剂协同超声波提取方法，提取莲子心生物碱类成分，节省时间的同时得率又较高[7]。在测定

莲子心中莲心碱含量的研究中，宋进闽等[4]采用硅胶 G 板，以氯仿—丙酮—二乙胺(6:4:1)为展开剂，

用薄层扫描法测定莲子心中莲心碱的含量。寿国香等[8]用 RP-HPLC 法测定不同产地莲子心中甲基莲

心碱的含量，对不同产地、不同商品种类来源的莲子心进行考察，结果表明，甲基莲心碱的含量变化

较大，即使是同一产地的样品含量也有差别，原因不明，有待研究。 

2.2. 黄酮类 

莲子心中的黄酮类成分主要含有芦丁、芸香苷、金丝桃苷、木犀草素等。对莲子心中黄酮类成分

的研究多集中在提取工艺和含量测定两个方面，对其药理作用的研究还不是很多。在其提取分离方面

的研究中，林志钦[9]在采用溶剂萃取法提取莲子心总黄酮时，先以溶剂浓度、萃取时间、萃取温度、

pH 值及液料比进行 5 组单因素试验，再进行四因素四水平的正交试验，得到的最佳提取工艺为：75%

乙醇浓度，50:1 液料比，萃取温度 75℃，浸提 2.5 h，莲子心总黄酮提取率高达 4.20%。余其凤等[10]

以芦丁为对照品，采用分光光度法测定莲子心中总黄酮的含量为指标，优选到莲子心的提取工艺为 65%

乙醇作提取溶剂，1:25 料液比，400 W 的微波辐射功率，每次提取时间 30 s，提取 3 次，得到莲子心
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总黄酮提取率为 1.021%。吴梅青[11]以莲子心总黄酮提取率、干浸膏得率为评价指标，对碱溶酸沉法、

水提法、常规醇提法、超声波辅助醇提法、微波辅助醇提法共 5 种方法提取莲子心黄酮的结果进行比

较，并以综合评分法优选出莲子心中黄酮类成分的最优提取方法为微波辅助醇提法。 

2.3. 水溶性多糖 

莲子心中还含有水溶性多糖的成分，且含量也较多。传统的提取方法是水提醇沉，如刘韶[12]以

浸泡时间、提取时间、加水量三个因素分别在三个水平上的正交试验，确定了莲心多糖的最优提取工

艺为：不经过浸泡，加水为第一次 8 倍、第二次 6 倍量，依次回流提取 120 min，90 min，合并滤液。

也有采用水酶解法提取分离得到多糖类成分，如余远志[13]通过将干燥的莲子心进行机械粉碎、乙醇

脱脂、沸水提取、乙醇沉淀及中性酶和 Sevag 法除去蛋白得到粗多糖，再经阴离子交换层析和凝胶过

滤层析得 ELPS-I~ELPS-VII 多种多糖组分。 

2.4. 挥发油类 

曾建伟等[14]采用水蒸气蒸馏装置(SDA)和挥发油测定装置(EODA)的水蒸气蒸馏法提取莲子心挥

发油，GC-MS 分离鉴定挥发油成分，计算其含量，结果是用 SDA 法，鉴定出 29 种成分，占挥发油

总量 91.56%，主要成分有棕榈酸(28.96%)、9,17-十八碳二烯醛(19.99%)和亚油酸(11.94%)等；用 EODA

法，鉴定出 18 种成分，占挥发油总量 77.96%，主要成分为棕榈酸(18.98%)、肉桂酸龙脑酯(12.58%)、

2-甲氧基-4-乙烯苯酚(8.25%)等。张敏等[15]使用超临界 CO2萃取法提取莲子心中的挥发油成分，得到

其最佳提取工艺为 32 MPa 的萃取压力，萃取温度 50℃，9 MPa 的分离压力，分离温度 45℃，30 L/h

的 CO2流量，萃取 2 h 可得莲子心油的出油率为 14.09%。 

2.5. 甾醇类化合物 

莲子心内还含有 β-谷甾醇、β-谷甾醇棕榈酸酯、β-谷甾醇正辛烷酸酯、β-谷甾醇-3-0-β-D-葡萄糖

苷等甾醇类化合物。陶冉等[16]利用溶剂提取法、聚酰胺柱和硅胶柱色谱法从莲子心中分离并鉴定出

棕榈酸、棕榈酸酰胺、棕榈酸乙酯、β-谷甾醇、三棕榈酸甘油脂等多种甾醇类化合物。 

2.6. 微量元素 

莲子心中含有多种微量元素，如钙、镁、铁、铜、锌、钾、钠、镍、镉、锰等[17]，此外莲子心

内还含有叶绿素和维生素 C 等成分。 
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3. 微波提取 

微波提取药材中成分是通过偶极子旋转和离子传导两种方式内外同时加热进行的，而传统热萃取

是以热传导等方式由外向里进行的，因此微波提取具有省时省力，节约溶剂和能源等优点[18]。 

余其凤[10]等用微波提取莲子心中总黄酮，通过单因素实验和正交实验确定微波辅助提取莲子心

总黄酮的优化工艺条件为：乙醇质量浓度 65%、固液比 1:25、微波辐射功率 400 W、微波辐射时间 30 

s × 3 (间歇作用 3 次)，莲子心总黄酮的提取率达 1.021%。张勋[19]等 3 种提取法得到的莲子心总生物

碱对DPPH自由基和ABTS自由基的清除能力和抗氧化效果方法比较结果为：超声–微波协同萃取法 > 

超声溶剂提取法 > 传统溶剂回流提取法。因此，总生物碱的提取宜选用超声–微波协同萃取法。莲子

心中多糖类成分与莲子中多糖类成分相似[17] [20]。王辰[21]等采用微波法提取莲子多糖，并用

DEAE-52 纤维素柱层析分离。通过正交试验，得出优化的工艺条件为：水为溶剂，料液比 1:15，提取

时间 20 min，微波功率 240 W，微波提取多糖的得率为 17.32%。 

4. 药理作用研究 

4.1. 降压作用 

莲子心中的生物碱类成分是其降压作用的物质基础。陈维洲等[22]研究显示莲子心中提取的莲心

碱，通过结构修饰成季铵盐，其降压作用强而持久。异莲心碱本身不经结构改造也具有降压作用，其

机制主要与干扰 α1受体和阻滞钙通道的效应以及与抑制心肌收缩力、减慢心率有关[23] [24]。而且多

种动物实验结果证明莲子心中的生物碱类成分的降压机制主要是外周作用而非中枢作用[25]。 

4.2. 抗心率失常作用 

曾宪武等[26]在莲子心酚性生物碱的抗心律失常作用研究中，通过对用哇巴因、氯化钙、乌头碱、

氯仿诱导的心律失常模型进行研究，结果显示，莲子心酚性生物碱能显著提高哇巴因和乌头碱致大鼠

室性早搏(VE)、室性纤颤(VF)和心脏停搏(CA)时的用量；延长 CaCl2诱发大鼠心律失常出现的时间，

加快模型大鼠的窦性心律恢复；对氯仿所致小鼠室颤有明显的改善。这可能与莲子心生物碱能非选择

性地阻滞心肌细胞膜的 Ca2+、Na+通道有关[27]。离体心肌电生理研究证明，莲心碱 1~300 μg/ml 可浓

度依赖性地抑制豚鼠乳头肌状细胞快反应动作电位的零相上升幅度(APA)，并抑制豚鼠乳头状肌收缩

力(Fc)及最大初极速率(Vmax)，延长动作电位时程(APA)，且对 Vmax 的抑制作用有频率依赖性。 
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4.3. 抗纤维化作用与抗氧化作用 

施京红等[28]通过用腹腔注射 20%四氯化碳溶液(2 mL/kg)法，建造肝纤维化的大鼠模型，以肝脏

系数和检测血清 ALT、AST、ALB 及肝组织 SOD、MDA、Hyp 为指标，对模型大鼠肝脏纤维化水平

进行评价。结果表明莲子心能减轻肝细胞损伤，保护肝细胞，并具有一定的抗肝纤维化作用。莲子心

的抗肝纤维化作用机制可能与其清除氧自由基、抗脂质过氧化作用有关。据报道[29]，莲子心的混合

提取物对超氧阴离子和轻基自由基具有良好的清除能力。此外，莲心碱也有显著的体外抗氧化作用，

对红细胞和肝组织细胞及亚细胞膜性结构有保护作用。甲基莲心碱对氧自由基所致血管内皮细胞损伤

具有保护作用，与其能清除氧自由基有关。 

4.4. 降血糖作用 

倪淑梅等[30]和潘扬等[31]实验结果都表明，莲子心对由四氧嘧啶造成的高血糖模型组具有良好

的降糖作用。李秋哲[32]通过莲子心总黄酮对高脂喂养联合链脲佐菌素诱导的 II 型糖尿病小鼠模型的

研究，结果表明，莲子心的总黄酮能够明显改善模型小鼠的血糖水平，提高小鼠的糖耐受量和胰岛素

水平。Kato Eisuke [33]等发现莲子心提取物对 L6 肌管有强烈的增强葡萄糖摄取，由此发挥降血糖作

用，且研究结果表明活性成分为单一生物活性化合物，海格胺 4’-O-0205-d-葡糖苷，该化合物通过作

用于 02052-肾上腺素能受体诱导其发挥作用。 

4.5. 抑菌抗炎活性 

林志钦[9]采用杯碟法测定莲子心总黄酮抑菌活性，结果表明莲子心总黄酮对青霉、根霉两种真菌

无明显抑菌作用，但是对金黄色葡萄球菌、沙门氏菌、大肠杆菌、枯草芽孢杆菌等细菌均有明细抑制

作用。Lin Jin-Yuarn 等[34]研究结果表明给予莲子芯提取物可通过减少内脏器官炎症和增加脾细胞中

抗炎细胞因子 IL-10 的产生来减轻体内急性炎症。 

4.6. 其他作用 

谈丽[35]在研究中，发现莲子心氯仿部位对高钾引起的预收缩和对抗乙酰胆碱引起的气管平滑肌

的收缩均有剂量依赖性的舒张作用。曾建伟[36]采用 MTT 法测定了莲子心总生物碱、总黄酮和总多糖

分别对人肝癌细胞株 Hep G2、胃癌细胞株 SGC-7901、乳腺癌细胞株 MCF-7 和结肠癌细胞 RKO 的半

数抑制浓度(IC50)，结果显示莲子心抗肿瘤作用的活性部位是总生物碱而非总黄酮和总多糖。 
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5. 莲子心的产品开发现状 

5.1. 作为药物 

目前莲心胶囊和女珍颗粒均已有生产销售，莲心胶囊由莲子心组成，用于神经衰弱、心火偏盛者。

女珍颗粒由莲子心、女贞子、墨旱莲等十味中药组方而成，用于肝肾阴虚、心肝火旺证者。且女珍颗

粒在 15 版中国药典中有收载。此外还有，由莲子心、酸枣仁、陈皮和蜂蜜组成的具有清心安神的作

用的复方莲芯口服液。张翔[37]莲子心生物碱栓剂的制备研究，是以莲子心中特定化学成分为目标提

取出来而制成药物的。目前，莲子心作为药物的开发还不够充分，而且现有的药物多侧重用其清热宁

心的传统功效，有必要以其多种成分的作用为基础对其进一步的开发应用于预防或治疗疾病。 

5.2. 保健饮料 

肖贵平等[38]以莲子心和菊花为主要原料，通过单因素试验和正交试验，对莲心菊花保健饮料的

配方及加工工艺进行了研究。优选得到了最优配方，而且莲心菊花保健饮料不仅具有清香的气味还具

有清心去火、消暑解渴功效，目前已有工业化的生产。而林灵[39]单用莲子心加水蒸煮制备的莲心饮

料，操作安全简便，且投入少，效益高。 

6. 讨论与展望 

莲子心在我国有长久而广泛的使用，是一味药食同源的中药，其安全性非常可靠。因此对其进行

更深度的开发是可行的。莲子心在我国的产区丰富，产量较大，价格适宜，但目前市场上的流通量还

不够，由此，并未带给当地很好的经济效益。莲子心作为一味传统中药，其所含成分的多样性、复杂

性和作用机制的不确定性，都在一定程度上影响了对其开发应用，因此，对莲子心的后续研究要侧重

在评价莲子心的指标成分与莲子心的药理作用的相关性实验研究，即以药效活性成分作为评价指标。

此外，曾建伟等[40]通过测定 10 个产地的莲子心的 HPLC，建立了莲子心的 HPLC 指纹图谱，确定了

莲子心的 14 个共有峰。对莲子心的后续研究，可以通过一测多评的方法，以其生物活性为评价指标

对莲子心进行综合开发应用。  
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Abstract: The recent developments of application of microwave heating method in organic reac-
tions were reviewed. They are widely used in esterification reaction, synthetic ether reaction, nuc-
leophilic displacements reaction, saponification reaction, condensation reaction, asymmetric ring 
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微波催化有机合成化学反应  

刘  明 1，胡文祥 2 
1首都师范大学，生命科学学院，北京 
2北京神剑天军医学科学院，京东祥鹄微波化学联合实验室，北京 
 
 
摘  要：微波有机合成化学是一门颇具特色的有机化学分支，具有反应迅速、产率高、选择性好等优

点。在有机合成中已广泛用于酯化反应、合成醚反应、亲核取代反应、皂化反应、缩合反应、成环反

应、开环反应、偶合反应、硝化反应、消除反应、Knoevenagel 反应、重排反应、类 Reformatsky 反应、

烷基化反应、Krapcho 反应、合成杂环化合物及去保护基等。 
 
关键词：Rapid 微波辐射，有机合成，微波合成 

1. 引言 

微波技术应用于有机药物合成始于 20 世纪 80 年代中期，由 Hu W.X.，Gedye 和 Giguere/Majetich

等利用家用微波炉进行化学合成反应，开创了有机微波化学先河[1]。之后随着微波技术的成熟，逐渐

运用到了各类反应中。微波由内而外的加热方式和微波对化学反应存在的“非热效应”，都在一定程度

上促进了化学反应的进行。 

胡文祥等用微波催化，仅用 5 min 就得到了产率为 60%的一种优质的漂白剂邻苯二甲酰亚胺己过

氧酸，它在消毒及卫生保健方面有许多独特的优点，但其常规合成需在 160℃下，加压 160 kpa，反应
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5 h。吴明书等用 DMF 作溶剂，无催化剂，微波辐射的条件下，使吲哚-2 酮(1)和醛，酮(2)发生缩合

反应，合成了 3-芳基亚甲基-1,3-二氢-2H-吲哚-2-酮类化合物，时间短，收率高[2] [3]。 

微波技术在聚合物的合成，固化，交联等各个方面都有成功的应用，如聚氨酯的合成，聚稀烃的

交联等。微波技术用于药物合成形成微波药物合成化学，是一门颇具特色的药物化学分支。 

2. 微波催化有机合成反应 

2.1. 酯化反应 

己二酸二乙酯为无色油状液体，是一些有机合成的重要溶剂和中间体，广泛应用于化学工业和食

品工业等。目前，己二酸二乙酯的制备大都采用传统的硫酸催化法、对甲苯磺酸催化法和杂多酸催化

法等。董迎等用微波辐射改进该反应，微波功率 420 W，醇:酸摩尔比为 2.0:0.5，反应 22 min，产品收

率约为 80%。由于其微波辐射装置不够合理，导致该反应过程中未能使用分水器，这对酯化反应收率

有一定的影响。但是，己二酸二乙酯制备的酯化反应用上述传统方法进行 2 h 约等于利用微波催化 22 

min 的效果，由此可见，微波催化的方法可以大大节约反应时间和节省能源。 

1) 酯化反应的微波催化。经典的酯化反应之一是羧酸与醇发生反应生成羧酸酯(见图 1(a))。此反

应使用常规的加热回流，反应时间偏长，而用微波催化反应可以大大缩短反应时间。 

2) 微波催化下 9-呫吨羧酸甲酯的正交设计合成。9-呫吨羧酸甲酯是合成呫吨类抗胆碱能药物的一

种重要的中间体(见图 1(b))。以 9-呫吨羧酸为原料，在浓硫酸催化下，一步酯化合成 9-呫吨羧酸甲酯。

但是常规的酯化反应需要 18 h，反应时间较长，为了进一步优化实验条件，本实验室设计了在微波作

用下，对中间产物 9-呫吨羧酸甲酯的正交设计合成，探讨催化剂用量，微波功率和反应时间对该酯化

反应的影响，找到了最佳实验条件。 

 
(a) 

 
(b) 

Figure 1. (a) Synthesis of ethyl benzoate; (b) 9-Hydroxy-9-synthesis of xanthene carboxylate 
图 1. (a) 苯甲酸乙酯的合成反应；(b) 9-羟基-9-呫吨羧酸甲酯的合成 
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微波催化合成 9-呫吨羧酸甲酯的正交设计实验：取干净干燥的三口瓶 100 mL 加入 2.28 g 9-呫吨

羧酸(0.01 mol)、40 mL 无水甲醇，室温下搅拌溶解，搅拌下滴加浓硫酸，放置于祥鹄微波催化合成萃

取仪中，控制微波功率和反应时间，反应温度 68℃。后处理方法与常规方法相同，得到白色晶体，熔

点：98~103℃。 

在采用微波催化法合成 9-呫吨羧酸甲酯中，影响反应产率的因素很多，主要有催化剂用量、微波

功率、反应时间等。本实验根据单因素初步研究的结果，选择了辐射时间，微波功率和催化剂用量等

3 个因子作为考察对象，各个因子取 3 水平，用 L27(3
13)正交表安排实验，优选出了合成了 9-呫吨羧酸

甲酯的最佳实验条件[4] [5]。 

本实验室使用祥鹄微波催化合成萃取仪，开展了微波催化有机合成反应实验研究，包括微波催化

下 9-呫吨羧酸甲酯的正交设计合成和卡芬太尼的微波催化合成反应等。微波催化反应可以大大缩短反

应时间，通过探讨催化剂用量、微波功率和时间对该酯化反应的影响，找到了最佳合成实验条件，同

时观察到在极性反应体系中微波加快有机化学反应速度更加显著，可提高反应最终产率。 

2.2. 氧化反应 

研究发现在用苯制备苯酚时，羟基的获得可以以铁类似物( 2 3
2 2Fe H O HO OH Fe+ − − ++ → + + )作为催

化剂并利用微波辐射。传统的加热法苯酚的产率只有 0.6%，而采用微波辐射产率可提高到 13.9% (图

2)。在反应中微波为羟基的获得提供了足够的能量，使得反应速率提高，从而节省反应时间。 

 

Figure 2. Benzene oxidation 
图 2. 苯环的氧化 

2.3. 缩合反应 

程青芳等以香草醛为反应底物，丙二酸为试剂，醋酸铵为催化剂，采用微波辐射技术，经

Knoevenagel-Doebner 反应，在无溶剂条件下合成了阿魏酸。其研究了酸、醛和醋酸铵用量，微波功率

和辐射时间对阿魏酸收率的影响，得到了最优合成阿魏酸的工艺条件。在此条件下产率为 86.9%，阿

魏酸的质量分数超过 98% (图 3)。如果在微波辐射功率为 130~195 w，微波辐射时间为 5~8 min，以

PEG-800 或 PEG-1000 做相转移催化剂，在冰乙酸/醋酸铵条件下，采用 Henry 反应，用对位取代苯甲

醛和硝基乙烷快速合成 β-甲基-β-硝基对位取代苯乙烯，见图 4。 
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Figure 3. Condensation reaction 
图 3. 缩合反应 

 

 

Figure 4. Henry reaction 
图 4. Henry 反应 

2.4. 有机物和无机物的杂合聚合反应 

有机物和无机物的杂合聚合反应可在紫外辐射和加热等多种条件的刺激下得到不同的产物。随着

微波技术的发展，微波被利用到促进有机物和无机物的杂合聚合反应中。例如溶胶反应，Clark 等报

道了微波加速烷氧基硅烷(Alkoxysilane)和正硅酸乙酯(Tetraethoxysilane)的溶胶反应(图 5)，实验结果显

示微波刺激可加快反应速度，改变杂合聚合物的性质。 

 

Figure 5. Sol reaction 
图 5. 溶胶反应 

2.5. 成环反应 

1) 聚合物作载体的成环反应。乙内酰脲的合成类似于熟知的 Edman 降解(图 6)，环的形成是基于

N 端为游离氨基的异硫氰酸酯通过脱氨基酸后关环而成。Wen-Ben Yeh 等将微波技术应用于硫代海因

(Thiohydantoins)和硫代四氢嘧啶酮(Thioxotetrahydropyrimidinones)的固相合成中，即将液相载体聚合
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物(HO-PEG-OH，微波 MW-600)溶于二氯甲烷中，并在此溶液中加入氟保护氨基酸，溶于 DCC/DMAP

中，用微波辐射 14 min 即可。实验结果显示微波技术可以大大缩短反应时间，同时作为载体的聚合物

暴露在微波中也能够保持稳定。 

 

Figure 6. Edman degradation 
图 6. Edman 降解 

2) Biginelli 环合。由酮、醛和氨类三个化合物进行的 Biginelli 环合反应(图 7 和图 8)。Biginelli 

Functionalized Diydroppyrimidines (DHPMs)具有一定的生物特性，尤其是可作为钙离子通道阻断剂，

而且许多先导化合物都是基于这个片段而合成的[6] [7] [8] [9]。早期报道了利用微波炉进行环合反应，

在微波的作用下，使 DHPMs 的产率提高到 95%并且极大地缩短了反应时间。 

 

Figure 7. Biginelli cyclization 
图 7. Biginelli 环合反应 

 

 

Figure 8. Biginelli cyclization 
图 8. Biginelli 环合反应 
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2.6. 开环反应 

Goverdhan 等在微波辐射条件下利用相转移催化剂实现了环酯与环醚的开环反应，反应时间较短，

产物的纯度高(图 9)。 

 

Figure 9. Cyclic esters and cyclic ether ring-opening reaction 
图 9. 环酯与环醚的开环反应 

2.7. 酰胺化反应 

Doris 等利用微波在溶液中通过两步合成 N-酰基二氢嘧啶(图 10)，第一步在微波下实现酰基化，

第二步在微波作用下除去杂质，反应时间从几小时缩短到几分钟。 

 

Figure 10. Synthesis of N-acyl dihydropyrimidine 
图 10. N-酰基二氢嘧啶的合成 

Krishna 等利用微波辐射，在水溶液中一步法即伯醇和伯胺类化合物直接酰基化(图 11)，反应时

间较常规法大大减少并且产率有所提高。 

 

Figure 11. Direct acylation of the primary alcohol and primary amine 
图 11. 伯醇与伯胺的直接酰基化 

2.8. 水解反应 

魏俊发等报道了一种微波促进快速水解法，用95~98%硫酸进行对甲苯磺酰化全氮冠醚水解(图12)，

比常规加热水解所需时间缩短至原来的 1/3000~1/8000，浓硫酸用量减少，而且产率提高。 
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Figure 12. Hydrolysis of tosylated nitrogen crown 
图 12. 对甲苯磺酰化全氮冠醚的水解 

2.9. Ugi 反应 

Ugi 反应是一个四组分的缩合反应(图 13)，包括氨、醛或酮、碳酸和氢氰类化合物。在固体作载

体的前提下，利用微波来促进 Ugi 反应，四种化合物在微波刺激下 3~5 min 即可得到理想产率的产物

并且具有较高的纯度。 

 

Figure 13. Ugi reaction 
图 13. Ugi 反应 

2.10. 聚合物的合成反应 

微波技术在化学反应中表现出了明显的优势，它增加了化学反应的选择活性同时使化学反应达到

最优化。在大分子反应中，微波为单体和聚合物合成提供了有利条件，并且加快了聚合物类似物的合

成反应。何荣红等通过利用微波辐射技术合成了 Poly [2,2’-(m-phenylene)-5,5’-bibenzimidazole] (PBI)

和 Poly (2,5-benzimidazole) (ab-PBI) (图 14，图 15)，我们可以发现在微波作用下有更高的产率和更短

的反应时间。同时，也显示出了微波效应可以作为加快单体和聚合物合成的一种有效方法。 

 

Figure 14. BI synthesis 
图 14. BI 的合成 
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Figure 15. Ab-PBI synthesis diagram 
图 15. Ab-PBI 的合成 

2.11. 固相多肽合成反应 

微波作用下的多肽缩合反应与传统方法相比，其连接率和连接速率都很高，同时多肽产物不会发

生消旋，如 Frnoc-Val-OH 与 NH2-Tyr(t-Bu)-Wang 树脂缩合反应，微波作用下的连接率比常规方法提

高了 35.0%，而反应时间却缩短为传统方法的 1/14，并且二肽产物 Frnoc-Va1-Tyr(t-Bu)-OH 的旋光性

没有发生改变。Fmoc-Val-OH 与 NH2-Tyr(t-Bu)-Wang 树脂缩合反应微波作用下的表观反应级数为 2.3，

表观活化能为 104.7 kJ/mol，而传统方法下表观反应级数为 2.9，表现活化能为 142.4 kJ/mo1 [10] [11] [12] 

[13] [14]。还有研究显示，使用超声波技术进行 Boc-氨基酸得锌盐与 Merrifield 树脂成酯反应，与不

采用超声波技术辅助的合成反应相比，合成速度明显提升。由此可见，超声波技术不仅在固相多肽合

成中有应用实现，并且合成反应的产率较高。如下图 16 所示，即为二肽合成过程。 

 

Figure 16. Synthesis process of two peptide 
图 16. 二肽合成过程 

3. 结语 

微波技术在有机药物合成反应中，越来越显示出其反应迅速、完全、产率高、选择性好等优点

[15]-[23]，在有机合成中已广泛用于酯化反应、合成醚反应、亲核取代反应、皂化反应、缩合反应、

成环反应、开环反应、偶合反应、硝化反应、消除反应、Knoevenagel 反应、重排反应、类 Reformatsky

反应、烷基化反应、Krapcho 反应、合成杂环化合物及去保护基等方面。微波合成技术近年来在纳米

材料等领域应用也愈来愈广泛[24] [25] [26] [27] [28]，在医药化学[29] [30] [31] [32] [33]等领域显示出

了强大的生命力。 
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Abstract: This paper introduces the principle of microwave-assisted extraction technology, and 
summarizes the research progress and current status of microwave-assisted extraction of active 
constituents of traditional Chinese medicine, including medicinal plants, medicinal animals and 
medicinal minerals. It analyzes the important role of microwave extraction technology in the mod-
ernization of traditional Chinese medicine. The development of microwave chemistry is prospected. 
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摘  要：本文通过介绍微波辅助提取技术原理，简述近年来微波辅助提取药用植物、药用动物、药用

矿物中有效成分的现状和研究进展，简要展望了微波化学的发展前景。 
 
关键词：微波辅助提取，中药，研究进展 

1. 前言 

中药成分的提取是将传统的中药材或中药饮片经过一系列操作工序，得到的目标中成药或其半成

品的一种提取分离工艺。少部分中药是通过机械榨取得到其有效成分的，而大部分中药是需要用液体

溶剂通过一些操作从原料药中浸提得到其有效成分的[1] [2]。选择合适的提取方法，对中药现代化研
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究有着重要作用。浸提的方法除了最传统的水煎煮法外，还包括一般的渗漉法、回流法、浸渍法、改

良明胶法等[3]，随着中药现代化研究的发展，新型的浸提方法[4]逐渐应用到中药有效成分的提取中，

例如：微波辅助提取(MAE)、超声波辅助提取(UAE)、闪式提取(STE)、生物酶解技术(ETE)、超临界

流体萃取技术(SFE)、常温超高压提取技术(UHPE)、半仿生提取技术(SBE)等[5]。 

微波辅助提取又称微波萃取技术(MAE)，是一种非常有发展潜力的新型萃取技术，它是用微波能

加热提取原料药的溶剂，将所需有效成分从原料药中分离出来然后溶于提取溶剂。由于微波具有很强

的穿透力，可以在反应物内外部分同时均匀、迅速加热，因此与常规提取工艺相比较其提取速度、效

率都更好[6]。与其他新型提取技术相比，STE 虽然短时间破坏植物细胞壁，使有效物质容易提取出来，

而 MAE 除了快速破坏植物的组织细胞壁，用时还可以通过控制提取过程中的温度和功率，更适用于

多种中药的提取；SFE 的设备一般需要较大空间，且费用贵，同时仅比较适用一些含挥发油类成分的

中药的提取[7]，而 MAE 一般是类似家用微波炉的仪器，占地不大，费用较低，且适合多种中药的提

取[8]。传统中药来源于药用植物、药用动物和药用矿物，由于不同中药所含有效成分的含量和种类都

不相同，微波辅助提取是一种在溶剂浸提基础上发展而来的一种新型提取分离技术[9]，对多种中药都

适用，而且具有高效率、低耗能的优点。 

本文就 MAE 在中药提取研究方面近十年的研究进展进行综述，通过对三大检索文库(中国知网、

万方数据和维普资讯)和 Springer Link 外文数据库，以微波提取中药为关键词，检索出大量的相关文

献内容，经过筛选和整理后，从 MAE 的原理和特点以及微波辅助提取药用植物、药用动物、药用矿

物几个方面进行简述，以期可以为中药微波提取研究提供参考价值。 

2. 微波辅助提取的原理与特点 

2.1. 微波辅助提取的原理 

微波辅助提取技术(MAE)是利用微波能来提高提取效率的一种技术。其主要是通过调节微波加热

的参数，有效地加热物料中的目标成分，对目标成分进行选择性提取[10]。微波辅助提取技术提取中

药有效成分，一方面是微波透过提取溶剂到达原料药内部，高频电磁波穿透提取溶剂到达原料药内部，

微波能转化为热能在原料药内部开始升温增压，最后压力使细胞膨胀破裂，从而促进有效成分流出[11]。

另一方面，微波所产生的电磁场可加速被提取组分的分子由固体内部向固液界面扩散的速率，从而使

提取速率极大提高，并能降低萃取温度，最大限度地保证萃取物的质量。 
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微波萃取的原理是利用不同物质的介电常数不同，对微波的吸收程度也不同，由此产生的热量和

传递给周围环境的热量也不同。在微波场中，利用不同结构的物质吸收微波能力的差异，使基体物质

中的某些区域或萃取体系中的某些组分被选择性加热，从而使目标成分从原料中被提取到溶剂中，达

到分离的目的[12]。 

2.2. 微波辅助提取的特点 

微波辅助提取技术的特点具体表现在以下几个方面[13]：① 对提取物具有较高的选择性；② 设

备易操作，且可控性高。③ 均匀加热，提取速度快，缩短提取时间；④ 可以提高有效成分的得率；

⑤ 溶剂消耗量少，且节能、对环境污染小；⑥ 适用范围广，对热不稳定物质的提取也具有适用性；

⑦ 物质的含水量不影响提取的结果和效率。 

3. 微波辅助提取技术在中药有效成分提取中的应用 

3.1. 微波辅助提取药用植物的应用研究 

药用植物是指在中医药理论指导下用于防病、治病的植物。中药以植物药居多，有“诸药以草为

本”的说法，而且其种类繁多，有以全草入药的如：益母草、夏枯草等；有以部分入药的(根、茎、

叶、花、果实、种子等)如：人参、葶苈子、天南星、半夏、菊花、桔梗、鸡屎藤等。微波辅助提取

技术在快速提取有效成分和对热不稳定的成分都较适用，因此，利用微波辅助提取技术对药用植物的

提取综合效果较好。 

李宋玲[14]在微波法提取沙棘总黄酮的工艺研究，在单因素试验基础上，以乙醇浓度、微波功率、

提取时间、料液比为因素，选取不同水平，以沙棘总黄酮提取率为评价指标，通过正交试验筛选出最

佳提取工艺。结果微波法提取沙棘总黄酮的最佳提取工艺条件：乙醇浓度 70%，微波功率 300 W，提

取时间 2 min，料液为 1:20，沙棘总黄酮提取率最高可达 3.9%。微波法提取沙棘总黄酮与常规方法相

比有时间短、效率高、对其活性成分破坏较少等优点。谭承生[15]在微波提取柴胡挥发油的工艺研究

中，以柴胡挥发油得率为评价指标，采用单因素和正交试验法，对微波法提取柴胡挥发油的工艺条件

进行优化。结果柴胡挥发油微波提取的最佳工艺条件为料液比 1:8、微波功率为中火、提取时问 30 min，

此条件下提取的柴胡挥发油得率为 0.18%，且所含组分与水蒸气蒸馏法所得挥发油类似。郭振库[16]

在微波辅助提取中药金银花中有效成分的研究中，利用 MSP-100D 微波制样系统，通过正交实验设计

考察了微波提取的条件，溶剂选择、溶剂体积对样品质量比、高的溶剂压力/温度和微波辐射时间对中
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药金银花中有效成分绿原酸类化合物提取产率的影响。微波辅助提取金银花的最佳提取条件：35%乙

醇作溶剂，物料比 1:30，压力 0.10 MPa，加热时间 1 min，595 W 微波功率。微波法提取不仅所需时

间短，而且提取率比超声波法高近 2 倍。王月囡等[17]采用单因素和正交试验研究枸杞多糖提取工艺，

比较了料液比、微波功率、提取时间、提取次数等因素对提取结果的影响。结果微波提取最佳条件为

微波功率料液比 1:30、微波功率 480 W、微波时间 20 min、提取 2 次，此条件下枸杞多糖提取率接近

40%，且该法提取枸杞多糖效果好于水煎煮法。此外，刘慧颖等[18]用微波辅助技术使三七茎叶总皂

苷降解生成稀有人参皂苷 Rg5，以人参皂苷 Rg5 降解产率为评价指标，在单因素试验的基础上进行正

交试验及响应面试验，考察微波温度、微波功率和微波时间对人参皂苷 Rg5 降解产率的影响。正交试

验优化得到的最佳工艺条件为微波功率 500 W、微波温度 150℃，微波时间 20 min，在此条件下得到

的人参皂苷Rg5产率为 44.76%；响应面法优化得到的最佳工艺条件为微波功率 540 W、微波温度 153℃

和微波时间 20 min，在此条件下得到的人参皂苷 Rg5 产率为 43.07%。 

3.2. 微波辅助提取药用动物的应用研究 

药用动物是指在中医药理论指导下用于防病、治病的动物。有以动物的整体入药的，如：蜈蚣、

全蝎、蟾酥、斑蝥等，也有以动物的一部分入药的，如：蝉蜕、紫河车、阿胶、龟甲胶等都是常用的

动物性药材。对药用动物的微波辅助提取的相关研究较少，一方面是由于动物类药材的种类较少，对

药用动物研究的实验室不多；另一方面是由于动物类药材大多是直接使用或者经简单炮制处理后使用，

需要大规模提取其有效成分的不多。因此，微波辅助提取技术在药用动物类药材中大多是用于样品含

量测定前的提取处理。 

肖垒等[19]用微波消解法预处理蝉蜕后，用电感耦合等离子发射光谱法测定蝉蜕样品中的微量元

素含量。先取除去杂质后洗净、粉碎的蝉蜕，分别精密称取蝉蜕样品 0.2 g，平行 3 份。将样品放入聚

氟乙烯微波消化罐中，精密加入浓 HNO3 8.0 mL，静置过夜。将消化罐放入微波消解仪消解，微波消

解 30 min，即得所需样品液。王海波等[20]对龟甲胶样品进行微波消解，之后以电感耦合等离子体光

谱法检测龟甲胶中铬元素的含量。取龟甲胶 3 块，研细。取约 0.5 g，精密称定，置聚四氟乙烯消解罐

内，加硝酸：双氧水(9:1) 10 mL，混匀，浸泡过夜，盖上内盖，旋紧外盖，置微波消解炉内，进行消

解。消解完全后，赶去多余的硝酸，用 2%硝酸转移至 10 mL 量瓶中，加 2%硝酸稀释至刻度，摇匀，

即得所需溶液。涂小云等[21]在斑蝥类药材斑蝥素含量研究概况中，总结了目前用于提取斑蝥中斑蝥

素的方法，主要有四种：碱水法、酸水解法、超声波提取法和热回流法。微波辅助提取尚未应用到斑

蝥提取中，但根据现有的浸提和超声波组合提取的研究，可以考虑用微波辅助提取技术应用于斑蝥中
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斑蝥素的提取。 

3.3. 微波辅助提取药用矿物的应用研究 

药用矿物是指经传统加工炮制作为药材用于防病、治病的矿石。药用矿物绝大部分是来源于天然

矿石，例如：朱砂、阳起石、磁石、石膏、滑石、芒硝等。药用矿物是结晶物质，具有晶体的各种基

本属性，由化学元素组成，其主要是通过机体吸收其中所含成分的化学元素而起到预防或者治疗疾病

的目的。由药用矿物的种类是中药中最少的，对其研究少之又少，在利用微波辅助处理技术对药用矿

物的研究主要是对其所含的某种元素的含量。 

冯前伟等[22]采用低温干燥一三组分酸(HNO3-HCl-HF)微波消解经过前处理的某电厂脱硫石膏样

品。每个平行样准确称取 0.2500 g 于聚四氟乙烯消解罐中，用 HNO3-HCl-HF 三组分酸体系消解，在

室温下静置 30 min，待反应平稳后将消解罐密封放入微波消解系统中。在试验中对温度、升温时间、

温度保持时间进行优化，使样品消解完全，溶液澄清透明无混浊。待样品冷却后，在通风橱中采用滤

纸和漏斗把消解液过滤，反复用超纯水清洗消解罐和盖子 3 次，接着用 2%的 HNO3，将滤液定容到

50 mL，并将定容后的滤液倒人聚四氟乙烯试剂瓶中，摇匀，即得所需溶液。陈雪刚等[23]在天然药用

矿物蒙脱石除铅实验的微波应用中，对蒙脱石进行了酸溶处理和 EDTA 萃取实验，在实验过程中分别

采用了常规加热和微波加热。结果表明在 0.05 mol/L 的 Na-EDTA 溶液；固液比 1:5；中档微波处理

10 min 的加热处理条件下，Pb 的萃取率可高达 93.75%，要比常规加热的酸溶液处理的 65%高很多。 

4. 小结 

本文通过对近年来微波辅助提取技术在中药成分提取中应用研究，微波辅助提取技术在近年来作

为一种新型中药提取技术，其提取速度、提取率高且污染小等优点确实存在，而且应用范围广，对多

种中药材的提取均适用[24] [25]。但微波辅助提取中药的仪器各不相同，有不少直接使用家用微波炉

进行提取的，一般缺少回流装置和控制手段，这在一定程度上影响了微波辅助提取的效果。因此，选

用符合实验室所需的祥鹄微波化学提取仪器等对中药材进行提取符合中药现代化研究的需要。 

微波提取、微波消解、微波分析和微波合成及微波材料化学等，构成了微波化学的主要研究内容，

近年来微波技术在多种学科的研究应用越来越多，且取得了较好的成果[26]-[31]。我们相信，随着微

波辅助技术在中药提取中的广泛应用，必将大力推动我国中医药事业的发展。 
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Orthogonal Experiment of Cinnamaldehyde  
Extraction by Microwave Method  
Junjun Zhang1,2, Yuting Bai1, Kaiyuan Shao2, Wenxiang Hu2,3 
1School of Pharmacy, Hubei University of Science and Technology, Xianning Hubei 
2Jingdong Xianghu Microwave Chemistry Union Laboratory, Beijing Excalibur Space Military 
Academy of Medical Sciences, Beijing 
3Space Systems Division, Strategic Support Troops, Chinese People’s Liberation Army, Beijing 
 
 
Abstract: In this paper, cinnamaldehyde was extracted from Cinnamon by microwave abstraction, 
and the content of cinnamaldehyde in the extract was determined by HPLC. The effects of ethanol 
concentration, reaction time and microwave power on the extraction were investigated by L9(3

3) 
orthogonal test at 85˚C. The optimum extraction process of cinnamaldehyde from Cinnamomum 
cassia under microwave irradiation was studied. The results showed that microwave irradiation had 
high efficiency for cinnamaldehyde extraction from Cinnamomum cassia. With this method, micro-
wave power is the main factor, then the action time, and finally the concentration of ethanol. The 
optimum extraction technology is the extraction solvent is 95% ethanol, the microwave time is 40 
min and the microwave power is 600 W.  
 
Keywords: Cinnamon, Cinnamaldehyde, Microwave Extraction, Orthogonal Test, HPLC 

微波法提取肉桂醛的正交实验 

张军军 1,2，白育庭 1，邵开元 2，胡文祥 2,3 
1湖北科技学院药学院，湖北 咸宁 
2北京神剑天军医学科学院京东祥鹄微波化学联合实验室，北京 
3中国人民解放军战略支援部队航天系统部，北京 
 
 
摘  要：本文采用微波提取法从肉桂中提取肉桂醛浸膏，并以 HPLC 法测定所得到的浸膏中肉桂醛含

量。在微波处理保持 85˚C 恒温基础上，通过 L9(3
3)正交试验，考察了乙醇浓度、作用时间、和微波功

率三个因素对提取效果的影响。优选肉桂醛在微波作用条件下的最佳提取工艺，并考察提取肉桂醛的

效果。研究结果表明，微波作用对于从肉桂中提取肉桂醛具有较高的效率。采用这种提取方法，微波

功率为主要影响因素，然后是作用时间，最后是乙醇浓度。最佳的提取工艺是提取溶剂为 95%乙醇、

微波作用时间为 40 min、微波功率为 600 W。  
 
关键词：肉桂，肉桂醛，微波提取，正交试验，HPLC  

1. 引言 

肉桂醛是国标(GB2076-2011)允许使用的食品香料，同时具有杀菌、消毒和防腐作用，特别是对

真菌具有显著效果。此外，肉桂醛在抗溃疡、加强胃、肠道运动方面也具有一定的疗效，并且能够促
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进脂肪分解、促进脂肪合成和加强胰岛素替换葡萄糖的性能，对防治糖尿病、抗病毒等都具有一定的

功效。同时，能够抵抗流感病毒、抑制肿瘤的发生和诱变，以及在抗辐射、扩张血管和降低血压等方

面都具有一定的作用[1] [2] [3]。 

肉桂醛，可从相关植物中提取，也可用人工合成。不管是植物提取，还是人工合成，所获得的产

物都是反式结构，而目前常用的肉桂醛也是反式结构(见图 1)。 

 

Figure 1. Molecular structure of cinnamaldehyde 
图 1. 肉桂醛的分子结构 

陈鸿等使用索氏提取法提取了 5 种常见樟属植物的精油，发现从樟树、猴樟、大叶桂、阴香及肉

桂这 5 种植物中提取肉桂醛，其平均出油率仅有 0.32% [4] [5] [6] [7]。目前植物精油的提取主要采用

索氏提取法和超声波提取法，分离则采用水蒸气蒸馏分离法。 

在参考文献[8] [9]的基础上，本实验使用 XH-300UL 电脑微波超声波紫外光组合催化合成仪，采

用微波提取法从肉桂中分离提取肉桂醛。通过 L16(3
3)正交试验，优选肉桂醛的最佳提取工艺。 

2. 微波提取肉桂醛实验 

2.1. 实验材料 

北京同仁堂购置的优质肉桂。 

2.2. 主要实验仪器 

XH-300UL 电脑微波超声波紫外光组合催化合成仪(北京祥鹄科技发展有限公司)、电子天平、固

体粉碎机及实验玻璃仪器。 

2.3. 主要化学试剂 

95%乙醇、75%乙醇、55%乙醇、甲醇、乙腈、蒸馏水等，所用试剂均为分析纯(AR)。 
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3. 提取方法与结果 

3.1. 生物材料的处理 

取适量的肉桂，用固体粉碎机碾成粉末，分装于自封袋中备用。 

3.2. 肉桂中肉桂醛提取的正交试验 

3.2.1. 实验步骤 

本实验考察了提取溶剂乙醇的浓度(A)、反应时间(B)和微波功率(C)三个因素在三个水平上对肉桂

中肉桂醛提取效果的影响。具体实验操作为：称取肉桂粉 50 g 于 500 ml 的异形三口瓶中，加入相应

浓度的乙醇 200 ml，搅拌均匀后，然后在 XH-300UL 电脑微波超声波紫外光组合催化合成仪中反应，

反应结束后，反应混合液过滤，除去滤渣。滤液除溶剂，得浸膏。然后用定量的色谱甲醇溶解，并用

高效液相色谱分析(外标法)。 

3.2.2. 色谱条件 

色谱分析柱：迪马 C18 (250 × 4.6 mm, 5 μm)；流动相：乙腈–水，紫外检测波长：291 nm；流速：

1 mL/min；柱温为 30℃，采集时间为 20 min。 

3.2.3. 标准样品 

反式肉桂醛 CAS：104-55-2，购于：北京北纳创联生物技术研究院。 

3.2.4. 标准曲线的制备 

精密称取肉桂醛对照品 10 mg，加甲醇 100 ml 定容，制成 0.02 mg/ml 的对照品备用。精密量取对

照品溶液 25 ml，用甲醇定容到 50 ml 得 1 号对照品，从 1 号对照品溶液中精密量取 25 ml，甲醇定容

到 50 ml 得 2 号对照品；同理得 3、4、5 号对照品溶液。摇匀后分别进样 20 ul，按上述色谱条件，测

定，以浓度为横坐 X，峰面积为纵坐标 Y 绘制标准曲线，得线性回归方程 Y = 0.43007X，相关系数 R 

= 0.99668 (n = 5)。标准曲线如图 2。 

3.2.5. 正交试验 

按照正交表进行。因素水平表见表 1，正交试验结果表见表 2。  

以乙醇为提取溶剂，从肉桂中提取到的药液，用减压抽滤得到滤液，将滤液用旋转蒸发仪回收溶
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剂，浓缩至适量的药液，倒入干燥至恒重的蒸发皿中，置水浴锅上除掉溶剂后，放冷，称量并记录数

据。得到的每份浸膏重占每份原药材总重的百分率即为浸膏得率。公式为：浸膏得率 = (每份浸膏重/

每份肉桂粉重) × 100%。 

 

Figure 2. Standard curve of cinnamaldehyde 
图 2. 肉桂醛标准曲线 

 
Table 1. Factors level for extraction of cinnamaldehyde from cinnamon 
表 1. 肉桂中肉桂醛提取的因素水平表 

水平 
因素 

A (%) B (min) C 

1 95 40 600 

2 75 30 450 

3 55 20 300 

 
Table 2. Orthogonal test results of cinnamaldehyde extracted from cinnamon 
表 2. 肉桂中肉桂醛提取的正交试验结果 

正交试验编号 
因素 评价指标 

A B C 浸膏重量(g) 浸膏得率(%) 浸膏得分 肉桂醛含量(%) 含量得分 总评分 

1 1 1 1 8.62 17.24 27.51 0.3283 70.00 97.51 

2 1 2 2 8.55 17.10 27.29 0.1278 27.25 54.54 

3 1 3 3 9.01 18.02 28.76 0.0737 15.71 44.47 

4 2 1 2 9.29 18.58 29.65 0.1215 25.91 55.56 

5 2 2 3 9.4 18.80 30.00 0.0219 4.67 34.67 

6 2 3 1 8.33 16.66 26.59 0.1244 26.52 53.11 

7 3 1 3 7.06 14.12 22.53 0.1464 31.22 53.75 

8 3 2 1 6.71 13.42 21.41 0.2270 48.40 69.82 

9 3 3 2 5.5 11.00 17.55 0.1494 31.86 49.41 

K1 65.51 68.94 73.48       

K2 47.78 53.01 53.17       

K3 57.66 48.99 44.30       

R 17.73 19.95 29.18       

注：上表中浸膏得分和含量得分都分别乘上 100。 
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3.2.6. 肉桂中提取肉桂醛的评分 

在从肉桂中提取肉桂醛的工艺优选中，对正交试验中的 2 个评价指标采用综合评分法进行数据分

析。浸膏内除了含有肉桂醛外，还含有其它多种有一定药理作用的化学成分，但以肉桂醛的药效作用

研究最为明确可靠。因此本实验设定肉桂的浸膏得率和肉桂醛含量 2 个评价指标，并评估了两个指标

对于本文的重要性。拟设定它们的权重系数分别为 0.3 和 0.7。 

得分 = [权系数 × 得率(含量)] ÷ 得率(含量)的最大值(上表中浸膏得率最大值 = 18.80%；含量最

大值 = 0.3283%) 

综合评分 = 浸膏得分 + 含量得分 

极差 R 表明：实验影响因素 C > B > A，即：最大影响因素是微波功率，反应时间次之，乙醇浓

度影响因素最小。 

K 值表明：最优条件是 A1B1C1，即乙醇浓度 95%，反应时间 40 min，微波功率 600 W。 

试验结果：由以上正交试验结果表可以得到影响肉桂醛提取得到浸膏和从肉桂中提取得到的肉桂

醛含量的综合评分大小的因素间关系为：C > B > A，最优组合为：A1B1C1。由此可知，微波功率对

肉桂醛提取评分的大小有显著影响，其次是提取时间对提取结果的影响较大，提取溶剂乙醇浓度对提

取评分的影响较小，用直观分析的方法根据影响的主次因素得出肉桂醛的最佳的提取工艺为：A1B1C1，

为正交试验 1 号，即 95%乙醇为提取溶剂、提取时间为 40 min，提取功率为 600 W。 

4. 讨论 

肉桂提取物的浸膏中成分复杂，从高效液相色谱图看，至少有 20 多种成分，除了一些大分子化

合物如蛋白质、糖等外，小分子化合物的主要成分是肉桂醛和肉桂酸。肉桂来源不同，其肉桂醛的含

量差别较大。本文所采用的是北京同仁堂的肉桂。根据实验分析获得以下结果： 

1) 本文所用的肉桂含量不低于在 0.3%。 

2) 微波功率提取肉桂醛是非常有效的方法，且微波功率大小是影响提取产率最大的因素，提取

时间次之，而乙醇浓度也有一定的影响但影响因素较小。 

3) 根据现有实验设计的正交试验结果表明：95%乙醇为溶剂、时间为 40 min、微波功率为 600 W
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时，达到最优的提取效果。但由于实验设计的原因，上述所谓最优的效果，仅是目前实验条件下的最

优值，可以考虑加宽实验条件，特别是上限值域，如提高微波功率和增加提取时间，以求更加合理的

最优实验条件。 

4) 乙醇浓度和微波功率降低的情况下，杂质含量也随之增加。因此，提取肉桂醛需要保持较高

的微波功率和 95%以上的乙醇浓度才能获得较高的肉桂醛得率。  
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Abstract: Veratrum nigrum L. has the effect of killing mites. It is a traditional Chinese medicine that 
has little use because it is toxic and incompatible with a variety of traditional Chinese medicines. At 
present, the pharmacological effects of Veratrum nigrum L. are not sufficient, but the resveratrol 
contained in the gourd has good protection in the cardiovascular system, liver, nervous system and 
antibacterial, anti-inflammatory, anti-viral, anti-tumor and other aspects. In this paper, three me-
thods of microwave, ultrasonic, microwave and ultrasonic are combined to study the extraction of 
Veratrum nigrum L. The optimal extraction conditions of hoist are optimized by uniform design me-
thod to provide experimental basis for subsequent research.  
 
Keywords: Veratrum nigrum L., Resveratrol, Microwave Extraction, Ultrasonic Extraction, Uniform 
Design 

藜芦的微波超声波提取研究 

秦  宁 1,2，马密霞 3，胡  宁 4，闵  清 1，邵开元 2，胡文祥 2,3,5 

1湖北科技学院药学院，湖北 咸宁 
2北京神剑天军医学科学院京东祥鹄微波化学联合实验室，北京 
3武汉工程大学化学与环境工程学院，湖北 武汉 
4武汉轻工大学生物与制药工程学院，湖北 武汉 
5中国人民解放军战略支援部队航天系统部，北京  
 
 

摘  要：藜芦本身有毒且与多种中药存在配伍禁忌，故是一味临床使用不多的中药。藜芦具有杀虫祛

痰的传统功效，目前对藜芦的药理作用研究尚不充分，但是藜芦中含有的白藜芦醇在保护心血管系统、

肝脏、神经系统和抗菌、抗炎、抗病毒、抗肿瘤等多方面都具有很好的作用。采用微波、超声波、微

波与超声波组合三种方法，对藜芦进行了提取研究，通过均匀设计法优选藜芦的最优提取条件，为后

续相关研究提供实验基础。 
 
关键词：藜芦，白藜芦醇，微波提取，超声波提取，均匀设计 
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1. 前言 

藜芦又称黑藜芦、山葱、大叶藜芦等，是一味传统中药，始载于《神农本草经》，列为下品。其

性寒，味辛，有毒，入肝经，具有祛风痰、杀虫毒的功效，用于中风痰涌、风痫癫疾、黄疸、久疟、

泄痢、恶疮等症的治疗[1] [2] [3]。“十八反”中六参(人参、党参、沙参、玄参、苦参、丹参)皆反藜

芦[4]，《本草经集注》中记载藜芦“黄连为之使；反细辛、芍药、五参，恶大黄。”中药藜芦一般认

为来源于百合科藜芦属植物藜芦 Veratrum nigrum L.的干燥根及根茎。每年 5~6 月抽花茎前采挖根部，

除去地上部分，洗净晒干或用开水浸烫后晒干，即得，并以根粗坚实，断面粉性者为佳[5] [6]。全国

大部分地区有产，主要分布于山西、河北、河南、山东、陕西、四川等地。现代药理学对藜芦的降压

作用有一些研究，有关藜芦的其他药理作用研究和应用较少[7] [8]。 

藜芦中除含有多种生物碱类成分外，还含有 β-谷甾醇类和芪类化合物[9]。在黎芦中含有的多种芪

类化合物中含量较高的是芪三酚[10]，又称白藜芦醇，是非黄酮类的多酚化合物，分子式为 C14H12O3，

为白色针状结晶，难溶于水，易溶于有机溶剂[11] [12]。以白藜芦醇为主要成分制备的保健品，在美

国、日本、加拿大、西班牙等国应用较广泛。目前大量药理实验研究表明：白藜芦醇在抗肿瘤、抗氧

化、抗病毒、保护心血管系统、保护神经系统、免疫调节等方面均具有显著作用[13]-[18]。因此，综

合考虑藜芦的产地多、产量较大而作为中药的使用量较少，藜芦的药理作用研究较少且白藜芦醇具有

多种良好的药理作用，因此本实验对藜芦中提取白藜芦醇的方法进行优选，不仅可以为研究藜芦的药

理作用提供实验基础，还可以为分离得到白藜芦醇提供有效方法。 

2. 仪器与试剂 

2.1. 仪器 

XH-300UL 电脑微波超声波紫外光组合催化合成仪(北京祥鹄科技发展有限公司)，旋转蒸发器

RE-52 (上海亚荣生化仪器厂)，DXF-10C 型 500 克密封型摇摆式粉碎机(广州市大祥电子机械设备有限

公司)，恒温磁力搅拌器(上海司乐仪器有限公司)，HG-9076A 型温鼓风干燥箱(上海精宏实验设备有限

公司)，SHB-Ⅲ型台式循环水式多用真空泵(郑州长城科工贸有限公司)，JM-B5Kg 型电子天平(诸暨市

超泽衡器设备有限公司)，异形三口瓶(100 ml, 250 ml)等。 

2.2. 试剂与药材 

无水乙醇，95%乙醇(以上试剂均为分析纯)，蒸馏水。 
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本实验所用藜芦经鉴定为百合科藜芦属植物藜芦 Veratrum nigrum L.的干燥根及根茎。 

3. 实验方法与结果 

3.1. 藜芦的预处理 

将干燥的藜芦根及根茎粉碎，过 60 目筛，得藜芦粉末(批号：20180916)。 

3.2. 藜芦提取的实验设计 

3.2.1. 实验方案与结果 

本实验每组称取藜芦粉末(批号：20180916) 5.0 g 于异形三口瓶中，加入提取溶剂，先在室温条件

下磁力搅拌 20 min，通过使用 XH-300UL 电脑微波超声波紫外光组合催化合成仪，根据各组的实验条

件，在确定微波功率为 400 W，超声波功率为 1500 W 的情况下，考察了提取时间(A)、提取温度(B)、

提取溶剂乙醇浓度(C)、料液比(D)四个因素在六个水平上的均匀设计实验[19] [20] [21] [22]，实验结果

见下表 1~3。 

Table 1. Uniform design of microwave extraction of resveratrol in gourd 
表 1. 藜芦中白藜芦醇微波提取的均匀设计 

实验号 
A 提取时间 

(min) 
B 提取温度 

(℃) 
C 乙醇浓度 

(%) 
D 料液比 

蒸发皿重 
(g) 

蒸发皿 + 浸膏重 
(g) 

浸膏重 
(g) 

浸膏得率 
(%) 

平均浸膏得率 
(%) 

1 3 (1) 50 (2) 40 (3) 1:35 (6) 162.93 161.3 1.63 32.6  

2 5 (2) 70 (4) 70 (6) 1:30 (5) 153.56 151.91 1.65 33.0  

3 10 (3) 90 (6) 30 (2) 1:25 (4) 286.65 285.37 1.28 25.6 27.6 

4 20 (4) 40 (1) 60 (5) 1:20 (3) 161.05 159.73 1.32 26.4  

5 30 (5) 60 (3) 20 (1) 1:15 (2) 163.32 162.25 1.07 21.4  

6 40 (6) 80 (5) 50 (4) 1:10 (1) 185.84 184.51 1.33 26.6  

 
Table 2. Uniform design of ultrasonic extraction of resveratrol in gourd 
表 2. 藜芦中白藜芦醇超声波提取的均匀设计 

实验号 
A 提取时间 

(min) 
B 提取温度 

(℃) 
C 乙醇浓度 

(%) 
D 料液比 

蒸发皿重 
(g) 

蒸发皿 + 浸膏重 
(g) 

浸膏重 
(g) 

浸膏得率 
(%) 

平均浸膏得率 
(%) 

1 3 (1) 50 (2) 40 (3) 1:35 (6) 167.3 166.32 0.98 19.6  

2 5 (2) 70 (4) 70 (6) 1:30 (5) 142.22 141.06 1.16 23.2  

3 10 (3) 90 (6) 30 (2) 1:25 (4) 104.7 103.52 1.18 23.6 23.9 

4 20 (4) 40 (1) 60 (5) 1:20 (3) 161 159.71 1.29 25.8  

5 30 (5) 60 (3) 20 (1) 1:15 (2) 163.34 162.27 1.07 21.4  

6 40 (6) 80 (5) 50 (4) 1:10 (1) 127.78 126.29 1.49 29.8  
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Table 3. Uniform design of microwave combined ultrasonic extraction of resveratrol in gourd 
表 3. 藜芦中白藜芦醇微波组合超声波提取的均匀设计 

实验号 
A 提取时间 

(min) 
B 提取温度 

(℃) 
C 乙醇浓度 

(%) 
D 料液比 

蒸发皿重 
(g) 

蒸发皿 + 浸膏重 
(g) 

浸膏重 
(g) 

浸膏得率 
(%) 

平均浸膏得率 
(%) 

1 1.5 (1) 50 (2) 40 (3) 1:35 (6) 153 151.91 1.09 21.8  

2 2.5 (2) 70 (4) 70 (6) 1:30 (5) 132.64 131.03 1.61 32.2  

3 3.5 (3) 90 (6) 30 (2) 1:25 (4) 127.36 126.32 1.04 20.8 27.23 

4 4.5 (4) 40 (1) 60 (5) 1:20 (3) 105.54 103.56 1.98 39.6  

5 5.5 (5) 60 (3) 20 (1) 1:15 (2) 138.77 138 0.77 15.4  

6 7.5 (6) 80 (5) 50 (4) 1:10 (1) 136.9 135.22 1.68 33.6  

3.2.2. 实验结果的处理方法 

浸膏重的计算方法：将各组经过不同提取方法得到的溶液先减压抽滤，除去滤渣，再将滤液用旋

转蒸发仪浓缩至适量，之后倒入已称重记录并干燥至恒重的蒸发皿中，在水浴加热条件下蒸发干至恒

重并称重浸膏与蒸发皿总重记录。浸膏重(g) = 浸膏与蒸发皿总重(g) − 蒸发皿重(g) 

浸膏得率的计算公式：浸膏得率(%) = 浸膏重(g)/称取药粉重(g)*100% 

平均浸膏得率计算公式：平均浸膏得率(%) = 三种不同提取方法的 6 组实验浸膏得率之和(%)/6 

3.2.3. 实验结果讨论 

由表 1~3 中的实验结果，可以看出微波提取藜芦、超声波提取藜芦、微波组合超声波提取藜芦三

种提取方法中，以平均提取率为评价指标，三者之间的关系为：微波提取法 > 微波组合超声波提取

法 > 超声波提取法，微波提取法与微波组合超声波提取法相差较小，考虑到时间和能源成本，微波

组合超声波提取法可以用于藜芦的提取。 

以上三种提取方法中不同提取方法中的最优提取工艺分别为：采用微波提取法，提取时间 5 min，

提取温度 70℃，70%的乙醇为提取溶剂，料液比为 1:30；采用超声波提取法，提取时间 40 min，提取

温度 80℃，50%的乙醇为提取溶剂，料液比为 1:10；采用微波组合超声波提取法，提取时间 4.5 min，

提取温度 40℃，60%的乙醇为提取溶剂，料液比为 1:20。以上 18 组实验，优选得到的最优提取工艺

为：采用微波组合超声波提取法，提取时间 4.5 min，提取温度 40℃，60%的乙醇为提取溶剂，料液

比为 1:20。 

4. 结论 

本文通过均匀设计法考察了微波、超声波、微波组合超声波提取藜芦的最优条件，优选到的条件
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可以为藜芦的后续研究提供其提取工艺选择的实验数据基础。本实验以藜芦提取率为评价指标，优选

得到浸膏得率最高的条件是采用微波组合超声波提取法，提取时间 4.5 min，提取温度 40℃，60%的

乙醇为提取溶剂，料液比为 1:20。有关成分的定量测定工作尚在进一步进行之中。 

本实验采用的微波、超声波、组合微波超声波三种方法对藜芦进行提取尚未见文献报道，可推广

应用到其他中药或天然产物有效成分的提取研究。  
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Abstract: This paper mainly introduces the mechanism and characteristics of microwave, and also 
summarizes the advantages and applications of microwave in inorganic chemical synthesis. There 
are two ways using microwave technology in inorganic synthesis, and they are microwave sintering 
and microwave hydrothermal synthesis. Finally, the application prospect of microwave in inorganic 
synthesis is prospected. 
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摘  要：本文主要介绍了微波的作用机理和特点，同时综述了微波在无机化学过程中的优势以及一些

应用，并介绍了微波技术在无机化学中的微波烧结和微波水热合成两种方式，最后对微波在无机化学

中的应用前景作了展望。  
 
关键词：微波技术，微波烧结，微波水热合成，超导陶瓷材料，太阳能电池材料  

1. 前言 

微波是一种波长在 0.1 mm~1 m，频率为 300 MHz~3000 GHz 的电磁波。微波在一般情况下可容

易地穿透玻璃、陶瓷、某些塑料(如聚四氟乙烯)等材料[1]。20 世纪 30 年代初，微波技术主要用于军

事方面。二战后，发现微波具有一定的热效应，经过研究后广泛应用于工业、农业、医疗及科学研究

430



 微波化学研究进展 

 

 

2 

等方面。20 世纪 60 年代开始，微波加热技术开始在一些物理过程中推广应用以提高效率[2]。后来，

将微波加热技术运用到化学反应过程中，除了可有效提高反应产率、缩短反应时间、减少副产物的生

成外，还有节能、环保等诸多优点。 

随着科技的发展，家用微波炉的使用已经非常普遍。最初科学家是通过使用家用微波炉将微波技

术应用到多种科学实验中，微波加热作用的最大特点是可以在被加热物体的不同深度同时产生热，也

正是这种“体加热作用”，与传统加热传导方式有所不同，使得加热速度快且加热均匀，缩短了处理

材料所需要的时间，节省了能源[3] [4] [5]。同时微波的这种加热特性，使其可以直接与化学体系发生

作用从而促进各类化学反应的进行，这构成了微波化学这一新兴交叉学科的主要研究内容。 

微波技术在化学合成领域上的应用，主要分为有机化学和无机化学两个方面，本文主要介绍了微

波合成技术在无机化学领域的应用。目前微波合成技术在无机化学领域的应用已经非常广泛，陶瓷材

料的烧结、超细纳米材料和沸石分子筛的合成等都与微波无机化学密切相关[6]。特别是在沸石分子筛

方面，应用尤其广泛，如 A 型沸石分子筛、ZSM-5 的合成等；在材料科学尤其是纳米材料方面研究

热度越来越高。本文简要介绍了微波技术的作用机理和特点，仅就微波技术在无机化学中两种作用方

式进行简要概述，以期为相关研究提供参考。 

2. 微波的简要作用机理和特点 

2.1. 微波催化无机反应的作用机理 

微波通过微波介电效应把某些固体或液体具有的电磁能转化为热能，从而促进化学反应的进行。

微波催化无机化学的机理是，极性化合物在与微波相互作用的过程中，其取向将与电场方向一致。当

电场由正到负或由负到正发生变化时，极性化合物则随着发生转向以满足取向与外场的一致性。由于

分子在此条件下的来回转动滞后于交变电场正负极的变化，产生了“内摩擦”扭曲效应，从而使化合物

温度上升，达到加热的目的[7] [8]。 

2.2. 微波的作用特点 

2.2.1. 即时性 

微波加热是通过将电磁能转化为热能，是从反应物质的内部开始加热的，与其他的加热方式均不

同，除去由外到内的加热过程，微波加热可以快速达到目标温度，方便省时。 
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2.2.2. 高效性 

在微波加热过程中，只有被加热物体自身吸收微波并转化为热能，而微波设备的加热室壁是不吸

收微波的金属材料，加热容器为几乎不吸收微波的非极性物质，所以，加热设备本身和相应的加热容

器几乎没有热损失，故其热效率非常高[9]。 

2.2.3. 选择性 

介质材料由极性分子和非极性分子组成，根据微波加热的条件及原理，只有极性分子组成的物质

才可以吸收微波实现微波加热[10]，当然也会传导到一些非极性分子。因此，可以利用微波加热的这

一特性来实现对混合物料中不同组分或不同部位的选择性加热。 

2.2.4. 安全环保 

与采用燃料燃烧进行加热的常规方法相比，微波加热不产生二氧化碳，对环境几乎没有污染。 

3. 微波烧结 

微波烧结是利用微波加热来对物料进行烧结，它是用微波辐照代替传统热源。传统的加热是依靠

发热体将热能通过对流、传导或辐射方式传递至被加热物而使其达到某一温度，热量从外向内传递，

烧结时间长，也很难得到细晶[11]。而微波烧结是利用微波具有的特殊波段与物料的基本细微结构耦

合而产生热量，物料的介质损耗使其材料整体加热至烧结温度而实现致密化的方法。因此，微波烧结

或微波燃烧合成作为一种物料烧结工艺的新方法，具有升温速度快、能源利用率高、加热效率高和安

全卫生无污染等特点，此外还能提高产品的均匀性和成品率，改善被烧结材料的微观结构和性能。 

目前微波烧结的应用主要有[12] [13]：矿物的干燥、热解、焙烧、煅烧、烧结等；金属氧化矿的

碳热还原、金属硫化矿的脱硫等；耐火材料与工程陶瓷的干燥、烧成；电瓷、日用陶瓷、建筑卫生陶

瓷的干燥、烧成；分子筛催化材料及化工原料的干燥、焙烧；电子陶瓷的干燥、合成、烧结；锂离子

电池正负极材料的干燥、烧成；各种氢氧化物、无机盐、金属氧化物碳化物氮化物材料的煅烧、焙烧、

合成；铁氧体磁性材料(硬磁、软磁)的干燥、预烧、烧结；蜂窝陶瓷的干燥、烧成；玻璃器皿的烧成、

烤花；稀土荧光材料(LED、灯用三基色、长余辉等)的干燥、合成；叶腊石模具的干燥煅烧；人造金

刚石原料的还原焙烧等。 

例如，以无机前体作为原料，利用微波辅助材料快速合成的方法[14]，通过微波辅助制备的氧化

物产生细颗粒氧化物，催化此高温相的快速合成有两个因素。一是所用前体的介电常数增加了材料中
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的微波功率损失，这导致局部加热效应。二是这些前体的分解导致形成细碎的氧化物，通常伴随放热

反应，该放热反应提供产生产物形成所需的能量。张剑平[15]利用微波烧结技术制备 TiB2/Cu 复合材

料，探明了相关的微波烧结工艺以及考察了微波烧结 TiB2/Cu 复合材料的性能。结果表明：采用混合

加热方式，于 1000℃烧结 10 min，可以成功制备含不同体积分数 TiB2的 TiB2/Cu 复合材料。烧结试

样致密度均在 94%以上。且与常规加热烧结相比，除了节约能源和缩短作用时间外，微波烧结得到的

目标产物具有更高致密度。 

此外，还有超导陶瓷材料的合成[16]和太阳能电池材料的合成[17]，例如：超导材料 YBa2Cu3O7-x

用常规加热合成方法制备需要 24 小时，若采用微波无机合成，将 CuO，Y2O3和 Ba(NO3)2按一定的化

学计量比混合，置入相应的微波反应仪器中，在 500 W 功率条件下，辐射 5 min，所有 NO2气体释放

出。物料经重新研磨，再放入微波反应器中，并设置功率为 130~500 W，辐射时间 15 min；再研磨，

并以相同微波功率条件下，辐射 25 min。取样，经衍射分析显示，产物的主要成分为 YBa2Cu3O7−x，

其四方晶胞参数为：a = b = 0.3861(2) nm，c = 1.1389(3) nm。这个四方结构按常规方式通过缓慢冷却，

将转变为具有超导性质的正交结构。即得到了目标超导陶瓷材料。三元多晶半导体化合物铜铟硫

(CuInS2)和铜铟硒(CuInSe2)是用于太阳能电池的特种材料。传统上，它们是由元素单质在特制的反应

容器内，经过长时间(12 h 以上)高温燃烧合成制得。而在微波辐射下，只用极短的时间(约 3 min)便可

合成CuInS2和CuInSe2多晶体。操作过程十分简单：元素硫(0.300 g, 9.38 mmol)与铜(0.298 g, 4.69 mmol)、

铟(0.538 g, 4.69 mmol)按化学计量比在研钵内均匀混合。混合物置于石英管中，在真空条件下密封，

然后放在家用微波炉(2450 MHz, 400 W)腔内耐热底盘上，经微波辐射 1 min，原来是淡红色的混合物

料已完全变为灰色。摇晃石英玻璃管，使物料再次均匀混合，重新放入微波炉。该过程重复两次，总

计辐射时间为 3 min。反应完后，冷却至室温，得到蓝灰色的多晶粉末。产物经 X 射线衍射分析和 X

光电子表征，与常规方法制得的产物一致。用同样的方法，可以制得 CuInSe2和 CuInSSe 多晶粉末。 

4. 微波水热合成 

微波水热合成是指温度 100℃~1000℃、压力 1 MPa~1 GPa 条件下利用水溶液中物质化学反应，

并在微波的作用下所进行的合成。在亚临界和超临界水热条件下，反应性提高，因而水热反应可以替

代某些高温固相反应[18]。又由于水热反应的均相成核及非均相成核机理与固相反应的扩散机制不同，

因而可以创造出其它方法无法制备的新化合物和新材料。一系列温和与高温高压水热反应的开拓及其

在此基础上开发出来的水热合成路线，已成为目前获取多数无机功能材料和特种组成与结构的无机化

合物的重要途径。在水热合成体系中，采用微波技术开发出新的合成路线与新的合成方法[19]。特别
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是北京祥鹄科技发展有限公司[20]开发出来的XH-800S微波水热平行合成仪为样品提供了快速、安全、

自动化的解决方案，在高压条件下加快样品消解反应的速度，适用于无机材料、纳米材料的合成。 

微波水热合成在沸石分子筛一类的无机合成中的应用较多。沸石分子筛是一种具有规则孔道结构

的新型无机材料，在催化、吸附和离子交换等领域有着广泛的应用。其主要类型有：A 型、X 型、Y

型、ZSM-5、β型沸石分子筛等。沸石分子筛一般是在一定的温度下利用水的自生压力的水热法合成，

水热反应温度在 25℃~150℃之间的称为低温水热合成反应；温度在 150℃以上的，为高温水热反应。

按一定比例配制成的混合物，混合均匀后成为白色不透明的凝胶(成胶速率因配比的不同而不同)，再

置于反应容器中，在一定温度下进行晶化反应。Chu P 等[21]首次利用微波辐射加热合成分子筛，仅

用 12 min 成功合成出 A 型分子筛。随即微波加热合成分子筛技术开始受到广泛关注，至今已成功实

现了几乎所有已知品种分子筛晶体的合成。微波技术在沸石分子筛合成中的应用，大大缩短了合成时

间，降低了能耗，而且合成的产品具有独特的物化性能。 

采用微波加热代替常规的水蒸气加热或水溶加热法处理碳酸镁三水合物 MgCO3·3H2O 得到了具

有固定组成的均匀分散的 Mg5(CO3)4(OH)2.4H2O 片状细微晶体，具有操作简便、准确、产品性能好等

特点。李沅英等[22] [23]利用微波热效应合成了氧化钇铕、钒酸钇铕、硫氧钇铕、钨酸钙、磷酸镧铈、

硅酸锌锰等光致发光材料，与传统方法相比，具有效率高、速度快、反应产物组成结构均匀、质量高

等优点[24]。戴德昌等[25]用微波辐射合成了 MgAl11O19和 BaMgAl10O17:Eu2+荧光体，这两种材料是目

前国内外普遍使用的稀土三基色灯用绿色和蓝色发光材料。此外，国内还有利用微波辐射法合成氧化

物、硫化物、硅酸盐、磷酸盐、铝酸盐、硼酸盐、钨酸盐等各类荧光体，其中制得的 CaWO4 荧光粉

的相对发光亮度为市售荧光粉的 119%。Mingos 等[26]报道了利用微波合成[Cu(Pyhy)2·2-melamine]化

合物，且此化合物仅能通过微波水热的高温条件合成出来。陈熙等[27]在不同的制备条件下，通过微

波水热两步法合成了一系列 Ag2S/ZnO 光催化剂，产物以六方纤锌矿 ZnO 为主，且其晶型结构并未随

着反应温度和 Ag2S 物质的量的增加而改变。 

5. 小结 

本文主要叙述了微波水热合成和微波烧结两种方式相关微波无机化学研究进展，其实微波无机化

学的内容十分丰富，尤其是无机材料合成，特别是无机纳米材料的合成进展非常迅速，已经成为科学

研究中的一个热门领域[28] [29]。 
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传统加热方法是通过来自物质表面的热传送、热传导和热辐射方式将能量转移到原料上，而微波

能通过电磁场内原子相互作用直接作用于原料。在热转移方面，传统加热的能量由于热梯度而被转移，

但是微波加热是电磁能量的传输和能量转换，而不是热转移[30]。专业的微波实验仪器已有研发和生

产，但是尚未得到广泛应用，尤其是无机化学反应等方面的应用更应不断的发展和完善，逐步实现工

业化。 

综上可知，微波无机化学作为一种新兴的分支交叉科学，将为无机化学带来一场变革，在科学相

关领域具有广阔的应用前景[31]。  
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Petrochemical Industry  
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Abstract: This paper introduces the latest application progress of microwave technology in the pe-
trochemical industry, including dehydration, denitrification, desulfurization, deacidification, etc. Fi-
nally, it is concluded that microwave technology is an environmentally-friendly, efficient and ener-
gy-saving new process. The new method, in various related fields in the petrochemical industry, has 
shown its enormous advantages compared with traditional processes, and the development and 
application prospects will be very broad. 
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微波技术在石油化工中的应用  

张军军 1,2，白育庭 1，邵开元 2，胡文祥 2,3 
1湖北科技学院药学院，湖北 咸宁 
2北京神剑天军医学科学院京东祥鹄微波化学联合实验室，北京 
3中国人民解放军战略支援部队航天系统部，北京  
 
 
摘  要：主要介绍了微波技术在石油化工行业中的应用进展，其中包括脱水、脱氮、脱硫、脱酸等方

面，结果表明，微波技术作为一种环保、高效、节能的新工艺、新方法，在石油化工行业中的各个相

关领域，相比传统工艺都展示出其巨大的优势，发展应用前景将十分广阔。  
 
关键词：微波技术，石油化工，脱水，脱硫 

1. 前言 

微波技术起源于 20 世纪 30 年代，最初应用于通讯领域。微波技术在通讯以外的使用可追溯到 20

世纪 50 年代，而它在石油化工领域的应用自 80 年代后期才逐渐的发展起来，并越来越显示出微波技

术应用在石油化工领域的潜力，不断展现出其广阔的应用前景。 

微波是指频率为 300 MHz~3000 GHz 的电磁波，是无线电波中一个有限频带的简称，即波长在 0.1 
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mm~1 m 之间的电磁波，波段位于电磁波谱的红外辐射和无线电波之间，是一种非电离电磁能。近些

年以来，微波以其高效、节能、均匀、环保等诸多优势得到广泛关注，并逐渐成为一种新型能源，广

泛应用于相关领域。 

2. 微波技术在石油化工中的应用 

2.1. 原油脱水 

近年来，随着原油开采进入中后期，不得不采用大量注水的办法提高采收率，采出的原油水含量

巨增。原油含水对原油储运、加工、产品质量及设备等均造成很大影响[1] [2]。原油脱水历来是石油

开采及加工生产中最重要的环节之一。而原油脱水的关键是原油乳状液的破乳。目前国内油田普遍采

用热化学和电化学脱水工艺[3]。由于热化学和电化学法存在着耗能大、破乳剂的加入量大、脱水后水

质差、污染环境等不足，国内外都致力于开发一种高效、低耗、无污染或低污染的原油脱水方法。微

波作为一种清洁、高效的能源，近几十年来越来越受到重视。原油可通过微波加热的方式进行破乳脱

水，微波加热不同于传统的热传导加热方式，是由内向外的加热，能使物质瞬间提升温度，并且产生

强电磁场，使极性分子高速运动，破坏油水界面膜，达到破乳的效果[4]。微波脱水的速度和效果是重

力沉降、化学脱水和加热脱水等方法所不能比拟的[5]。胡同亮[6]等用 SH9402 微波反应系统(北京石

油化工科学研究院研制，频率：2450 MHz，功率：0~750 W 连续可调)对原油脱水进行研究，考察微

波辐射时间、压力、功率、原油性质及水含量等因素对微波辐射原油脱水的影响，为其工业生产提供

依据。赵杉栋[7]等采用海水稀释-微波辐射协同作用的方法对大庆高稠油进行了脱水试验。证实了微

波技术用予原油脱水不仅可行，而且就即时脱水率、总脱水率、沉降时间以及能耗、环保等方面来看，

具有其他脱水方式无可比拟的优越性。 

2.2. 催化裂化柴油 

随着柴油机车应用的日益广泛，柴油机车尾气排放的 NOx 对空气的污染，已造成一些大城市的

空气污染由煤烟过渡到机动车排放物。所以，进行柴油脱氮技术的研究具有重要的社会意义和环境效

益。柴油中含氮化合物的存在形式主要是苯胺、吡啶、喹啉及其衍生物以及吡咯、吲哚、咔唑及其衍

生物。其中苯胺类、吡啶类、喹啉类等含氮化合物的氮原子上存在孤对电子，具有弱碱性，被称为碱

性含氮化合物[8]。碱性含氮化合物会中和催化剂上的酸性，使催化剂上的活性中心减少，造成催化剂

失活[9]。目前从柴油中脱氮的方法分为加氢精制和非加氢精制 2 种，其中加氢精制工艺已较为成熟，
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精制的收率高、产品安定性好，但脱氮率较低，并且需要充足的氢源，设备投资及操作费用高，在应

用上受到很大的限制。因此，研究者把目光转向设备投资少、操作费用低的非加氢脱氮工艺，而微波

脱氮就是其中一种前景广阔的方法[10]。郭文玲[11]等根据萃取理论，提出了一种以微波辅助络合萃

取的脱氮方法。实验证明采用含微量 AlCl3的 95%乙醇溶液，在微波辐射条件下可有效脱除柴油中的

碱性含氮化合物，采用微波辐射脱除柴油中碱性含氮化合物，在辐射功率 225 W、辐射时间 5 min、

辐射压力 0.3 MPa、剂油比 0.7 条件下，碱性氮脱除率可达 92.0%，回收率为 96.0%。由此可以看出微

波辐射在脱除柴油碱性含氮化合物方面有着广阔的发展前景。 

2.3. 脱硫 

油晶中的硫化物主要以硫醚和噻吩的形式存在，其在原油中的质量分数约为 16%。硫的存在给使

用、环境、油品精制及油品质量带来很大影响。在原油炼制过程中，非活性的有机硫化物会发生分解，

生成的硫和硫化氢等活性硫会腐蚀油罐和设备，对生产安全构成极大威胁，因此对石油产品必须进行

深度脱硫[12]。 

柴油脱硫的方法较多，主要包括加氢脱硫(HOS)和非加氢脱硫(NHDS)两大类。目前比较成熟的技

术是 HDS 技术，但此技术的耗氢量高、投资大费用高、操作条件苛刻，难以被广泛采用。非加氢脱

硫技术受到越来越多的关注，它主要包括吸附脱硫、生物脱硫、络合脱硫、氧化脱硫、萃取脱硫等[13]。

其中，氧化脱硫(ODS)技术具有脱硫率高、反应条件温和、工艺流程简单、设备投资和操作费用低等

优点，是一项非常有前景的脱硫技术。脱硫技术的原理是：将柴油中噻吩类硫化物用合适的氧化剂氧

化成砜和亚砜，然后在含硫化合物的硫原子上引入多个氧原子，再用溶剂抽提的方法将砜和亚砜从油

品中脱除，所使用的氧化剂可经过再生后循环使用[14]。现今，国内外已研究了许多氧化体系，如甲

酸/H2O2氧化(ODS)体系，但是该体系存在反应时间长、柴油收率低等缺点。因此清洁高效的微波技术

作为一项新技术受到了广泛关注，并且该技术在脱硫方面取得了一定的效果，文献[15]指出，在以 H2O2

为氧化剂，在微波辐射的条件下，柴油脱硫率达到了 60%。 

张玲[16]等以甲酸/H2O2 混合体系为氧化剂，研究了在微波条件下 H2O2 的浓度、辐射功率、辐射

压力、萃取剂与油体积比、恒压时间等对氧化脱硫反应的影响。实验结果表明：以 H2O2/HCOOH 为

氧化剂，DMF 为萃取剂，采用微波辐射对柴油进行氧化脱硫，具有脱硫率高，油品回收率高，清洁

高效的优点，有着广阔的应用前景。 
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2.4. 脱酸 

近年来，由于原油的变稠，常压二线馏分油的酸度显著变大。引起酸度变大的物质中环烷酸占 90%

以上。由于其存在会造成许多危害，腐蚀生产和储运设备；生产过程中易产生乳化现象，损坏发动机；

降低油品的使用性能和柴油的安定性。并且环烷酸又是一种宝贵的化工原料，所以有必要研究新型、

无污染、高效的柴油脱酸精制方法[17]。目前国内外柴油脱酸精制方法有化学精制法、物理萃取法、

氨化学法、吸附分离法、络合萃取法、膜分离法[18] [19]等。碱洗–电精制法的废液污染环境，并且在

精制过程中损耗油品。加氢精制法工艺复杂、受氢源限制、费用较高，不能回收环烷酸。溶剂抽提精

制的柴油色度较差。氨化学法、吸附精制等都存在操作费用高的问题[20]。为克服上述方法不足，黄

福明[21]对常压二线馏分油进行了微波脱酸精制研究。研究了在微波条件下剂油体积，辐射压力，恒

压辐射时间，静置时间，辐射功率对脱酸反应的影响。实验结果表明：剂油体积比为(0.2~0.25):1、压

力为 0.04~0.06 MPa、恒压辐射时间为 6 min、微波功率为 375 W、静置时间为 25 min 为常压二线馏分

油微波辐射精制的最佳工艺条件。采用微波辐射对原油脱酸，有着良好的应用前景。 

3. 小结 

微波技术作为一种环保、高效、节能的新工艺、新方法，在石油化工行业中的各个相关领域，相

比传统工艺具有一定的优势。采用微波辐射对原油、柴油进行脱水、脱氮、脱硫、脱酸等，效果好，

油品回收率高，有良好的应用前景。但是微波技术目前仅处于实验室研究阶段，工业放大缺少系统的

数据支撑，欲将微波技术应用于实际工艺生产中仍有很长的路要走[22]。 

此外，微波技术虽然作为一种新兴技术可以在石油化工行业得到广泛的应用，但在其热效应和非

热效应等方面还缺少完整的基础理论体系，下一步需就该方面进行深入研究，建立完整的基础理论体

系[23] [24]，为微波技术的长久发展与广泛应用打好基础[25]。  
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Abstract: Osmanthus fragrans is a member of the family osmanthus. It is a characteristic plant 
resource in Guangxi, Guizhou, Yunnan, Sichuan and Hubei provinces in China. It is one of the ten 
famous traditional flowers in China. This paper reviews the morphology, distribution, variety, func-
tion, efficacy, microwave extraction and application of Osmanthus fragrans.  
 
Keywords: Osmanthus fragrans Classification, Perfume, Antibacterial Activity, Microwave  
Extraction 

桂花研究进展 

李  冉 1,2，闵  清 1，胡文祥 2,3  
1湖北科技学院药学院，湖北 咸宁 
2北京神剑天军医学科学院京东祥鹄微波化学联合实验室，北京 
3中国人民解放军战略支援部队航天系统部，北京  
 
 
摘  要：桂花系木犀科木犀属植物，是广西、贵州、云南、四川、湖北等地区特色植物资源，是我国

传统的十大名花之一。现就桂花的形态、分布、品种、功能、功效、微波萃取和有关应用做一综述。 
 
关键词：桂花分类，香料，抗菌作用，微波萃取 

1. 引言 

桂花亦称木犀、山桂、岩桂、九里香，属木犀科木犀属，是我国十大传统名花之一，现有苏州、

杭州、桂林、咸宁等四个城市都把桂花定为市花。桂花是我国特有的常绿阔叶灌木或小乔木经济树种。

由于桂花品种众多，虽然花期不长，但一年四季都有花陆续开放，花有白色、淡黄、金黄、橙红等。

桂花素以香花著称，盛开时花色丰富、香味浓郁，具有很高的观赏价值[1] [2] [3]。桂花是著名的园林

绿化树种，也是我国人民喜爱的传统园林花木，广泛用于园林、庭院、风景名胜区的绿化。近年来其

在香料、食品、药用价值等各方面的应用逐渐增加。 
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2. 桂花的品种 

桂花品种资源的遗传多样性是其分类的基础，根据《中国桂花品种图志》的记载，目前桂花有 166

个品种，根据开花季节、花序类型和花色可以分为如下四大品种群[4]。 

四季桂品种群植株较低矮，常为丛生灌木状。叶显著二型，春叶较宽，近于全缘，先端常突尖秋

叶狭窄，多有锯齿，先端渐尖。花序顶生或(及)腋生，二型，一为具有总梗(花序梗)的帚状花序或近

圆锥状，一为无总梗的簇生聚伞花序，前者多见于冬季和春季花期，后者主要见于秋季花期，花期长，

以春季和秋季为盛花期，现知 18 个品种。 

银桂品种群：植株较高大，多为中小乔木。花序腋生，为簇生聚伞花序，无总梗。花期集中于秋

季 8~11 月间。花色较浅，呈银白、乳白、绿白色、乳黄、黄白色等，都多少含有“白、绿”的色质，

RHS (皇家园艺协会色卡) 1~6，个别品种 6~8，现知 60 个品种。 

金桂品种群：植株较高大，多为中小乔木。花序腋生，为簇生聚伞花序，无总梗。花期集中于秋

季 8~11 月间。花色为淡黄色、金黄色至深黄色，RHS9-15，个别品种 RHS16-20，现知 49 个品种。 

丹桂品种群：植株较高大，多为中小乔木。花序腋生，为簇生聚伞花序，无总梗。花期集中于秋

季 8~11 月间。花色较深，呈浅橙黄色(RHS21-22)、橙黄色(RHS23-24)至橙红色(RHS25-N25，个别品

种 RHS28)，现知 39 个品种。 

也有文献对桂花品种分类系统进行研究，根据花期将桂花分为四季桂类和秋桂类，然后根据花色

把秋桂类分为银桂品种群、金桂品种群和丹桂品种群，并认为应将四季桂提升到变种级水平，把桂花

品种分为原变种系和四季桂变种系，关于四季桂的描写作为一个品种处理，或作为一个品种群[5]。对

目前所知的大量品种进行详细观察和比较研究发现，四季桂与秋桂类还是有一定区别。四季桂的形态

和习性与秋桂类都存在着显著区别。主要区别在以下几个方面：首先四季桂的花序存在着两种显著不

同的类型，而且呈有规律的季节性变化，秋季为无总梗的聚伞花序，花簇生叶腋，春季呈有总梗的圆

锥状花序，总梗显著，而冬季花期则两种花序同时出现。秋季桂统一为无总梗的聚伞花序，簇生叶腋。

其次四季桂的叶片也有 2 种不同的类型，春梢叶倒卵状椭圆形或宽椭圆形，多全缘，秋梢叶则类型多

样，中部以下最宽，并多有锯齿。秋桂类的春、秋叶片没有区别。再者四季桂冬季花期存在比较普遍

的 3~4 枚雄蕊的情况，而秋桂则严格地具有 2 枚雄蕊。最后四季桂多季节开花，每年秋季、冬季至春

季，花期较久，并能在南亚热带至热带正常开花。秋桂仅秋季开花，并对昼夜温差和夜间低温的要求

较为严格。 
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3. 桂花的形态特征和分布 

3.1. 形态特征 

桂花为常绿乔木或灌木，高 3~5 米，最高可达 18 米，树皮灰褐色。小枝黄褐色，无毛。叶片革

质，椭圆形、长椭圆形或椭圆状披针形，长 7~14.5 厘米，宽 2.6~4.5 厘米，先端渐尖、急尖、短尖或

长渐尖，基部楔形、宽楔形或近圆形。叶缘通常有锯齿、上半部有锯齿或全缘，侧脉 7~15 对，网脉

明显或不明显，叶面平整或皱褶，压干后常呈皱褶状，叶柄长 5~15 毫米，花极芳香，花萼长约 1 毫

米，裂片稍不整齐；花冠黄白色、淡黄色、黄色或桔红色，长 3~4 毫米，花冠管仅长 0.5~1 毫米；雄

蕊着生于花冠管中部，花丝极短，长约 0.5 毫米，花药长约 1 毫米，药隔在花药先端稍延伸呈不明显

的小尖头；雌蕊长约 1.5 毫米，花柱长约 0.5 毫米。果歪斜，椭圆形，长 1~1.5 厘米，呈紫黑色。花期

9~10 月上旬，果期翌年 3 月。 

3.2. 桂花的分布 

桂花原产中国西南喜马拉雅山东段，在国外如印度、尼泊尔、柬埔寨也有分布。桂花因其喜温暖

湿润的气候，耐高温而不甚耐寒，为亚热带树种。中国桂花集中分布和栽培的地区主要有五大产区，

分别是湖北咸宁、江苏苏州、浙江杭州、四川新都和广西桂林。随着天气的变暖，很多地方均有野桂

花的生长，现广泛栽种于淮河流域及以南地区，其适生区北可抵黄河下游，南可至两广、海南。 

4. 桂花的应用价值 

4.1. 桂花在食品的加工、香料中的应用 

桂花是秋季最常见的食用保健花卉，不仅具有使食物持香更久的优点，而且具有保健功效。桂花

常被用作食品香料的纯天然添加剂，加工产品也非常多样，如桂花茶、桂花糕、桂花酒、桂花糖、桂

花藕粉等。其中桂花茶产业是主要桂花食品加工之一，例如桂林桂花烘青、桂花红茶更以其独特的芬

芳成为茶中珍品，远销日本、韩国、东南亚，带来了可观的经济收入[6]。 

在香料加工的利用中桂花作为著名的香料植物，其含有癸酸内酯、橙花醇等 50 种以上的芳香物

质，可提取芳香精油，用于调配日用化妆品和食用香精，在现代香精工业方面有着很大的应用潜力和

广阔的开发前景。香料被称为加香产品的“灵魂”。随着人们消费观念的改变，天然香料以其绿色、

安全、环保等特点，日益受到人们的钟爱。天然香料有着合成香料无法替代的香韵，天然香料对人体
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无毒副作用，近些年来，日益受到人民的青睐。桂花香气幽甜，清正文雅，早就引起了中外香料行业

的高度重视。桂花的浸膏、精油在国际香料市场是中国的独家产品，至今西方国家尚未有生产桂花香

精、香料的报道。在目前的香料行业中，多以桂花浸膏和桂花精油为主用来配制高档的香水、香精，

或者作为辅助香韵。 

桂花精油具有镇静、抗菌等功效。桂花精油也能使人放松心情、调解情绪、进而消除疲劳，对疲

劳、头痛、生理痛等都有一定的减缓功效。研究表明桂花精油具有抚平细纹，以及保湿、滋润肌肤的

效果，可以促进肌肤的血液循环，改善脸色苍白问题。现在，人民崇尚自然，许多植物添加的护肤品

备受青睐。在改善皮肤问题的同时，天然的桂花香型也是很多化妆品公司加香的必要之选。因此，桂

花精油以及桂花香精是目前在化妆品中使用较多的天然活性物质之一，有着广阔的应用前景。 

4.2. 桂花的药理作用 

桂花除供美食、香料应用外，其花、果实和根都可药用除病，有化痰、散淤、健脾益肾、舒筋活

络的功能。其花性辛，温，散寒破结，化痰止咳。用于牙痛，咳喘痰多，经闭腹痛。其果性辛、甘，

温。暖胃，平肝，散寒。用于虚寒胃痛。其根性甘、微涩，平。祛风湿，散寒。用于风湿筋骨疼痛，

腰痛，肾虚牙痛。故深受人们喜爱。 

研究显示[7]桂花中的黄酮成分有很好的抑菌活性，其抑菌作用高于苯甲酸钠，对大肠杆菌、金黄

色葡萄球菌等效果尤为显著，为进一步揭示桂花的抗菌作用奠定了基础。研究表明，几乎所有类黄酮

对很多革兰氏阳性菌、革兰氏阴性菌和真菌都具有不同程度的抑制作用。黄酮类化合物的抑菌活性主

要与黄酮芳环上羟基多少和羟基的位置有关[8] [9]，黄酮分子中羰基和 C5-OH、C7-OH 是抗菌活性的

首要基团。可通过破坏细胞壁及细胞膜的完整性，抑制了细菌细胞 DNA 和 RNA 的合成[10]。亦有文

献报道[11]，从桂花叶中提取的挥发油成分，能够对金葡菌有较好的抑制作用，同时亦显示出一定的

抗肿瘤作用。 

另有研究报道[12]，通过对健康兔子的体外抗氧化作用进行研究，阐述了桂花的中低极性成分可

以有效清除体内的超氧离子以及线粒体的体外脂质过氧化。通过桂花中总黄酮成分对亚油酸氧化能力

的实验表明[13]，桂花总黄酮有着较好的抗氧化活性。同时对桂花种皮黑色素的研究表明[14]，桂花

种皮黑色素具有非常强的抗氧化能力，由于黑色素与抗衰老的研究密切相关，所以关于黑色素抗氧化

研究有着非常好的应用前景。 
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4.3. 桂花观赏价值 

在景观营造的过程中，古代不仅注重视觉设计，游人的感官感受也非常重要，如嗅觉、听觉、触

觉、味觉等，意在营造园林的意境美。所以古人运用事物时常常多“重于香而轻于色”，利用芳香植

物独特的韵味和芳香来提升园林景观的文化底蕴。到现代桂花更加成为园林中广泛釆用的植物材料。

因其形、色、香、韵俱佳，种植形式从孤植、列植、丛植到群植和篱植等多变，所以它能塑造成各种

园林应用形式增加其观赏价值[15]。桂花能在众多花卉资源中脱颖而出，成为我国的传统名花，除了

本身的观赏价值(以香花而闻名)以外，更离不开我国桂文化的发展。桂花出现在各种叙述古代神仙事

迹的著作，常被视作长生不老的仙树而受到崇拜，历代文人骚客更是不吝笔墨，咏桂诗词歌赋俯拾皆

是，自此桂花成为“荣誉”“富贵和美好”“荣誉和胜利”的象征；人们还常将桂花人格化，称为“仙

客”“仙友”，并赋予凌霜、丹心等品格。正如湖北省咸宁市市歌：江南桂花香中所描绘的那样：有

风香十里，无风十里香...... [16]。 

5. 桂花的采种与繁殖技术 

采种桂花 9 至 10 月开花，果实于翌年 3 月下旬至 4 月下旬成熟。当果实进入成熟期，果皮由绿

色逐渐转为紫黑色时即可采集。采集的果实堆沤 3 天左右，待果皮软化后，浸水搓洗，去果皮、果肉，

得到净种，稍加晾干湿润沙藏。因桂花种子有后熟期，一般要湿沙催芽 8 个月后才能发芽。育苗常用

播种育苗法。播种育苗能获得大量的桂花实生苗，适宜用作行道树。 

根据不同的桂花品种及其对环境条件的适应性，桂花品种主要采用扦插、压条和嫁接三种方法进

行繁殖[5]。桂花嫩枝插迁繁殖试验研究表明，桂花嫩枝扦插一般夏插优于秋插、上午扦插优于下午扦

插。实生苗始花期较晚，且不易保持品种原有性状。压条繁殖，用于繁殖良种。嫁接繁殖是常用的方

法，多用女贞、小叶女贞、小蜡、水蜡、流苏和白蜡等树种作砧木，靠接或切接之。扦插繁殖多在 6

月中旬至 8 月下旬进行。移植常在秋季花后或春季进行，也可在梅雨季节移栽，大苗需带土球，种植

穴多施基肥。盆栽桂花，夏季可置庭院阳光之下，不需遮荫，冬季在一般室内即可安全越冬。 

6. 桂花的微波萃取研究 

古人认为桂为百药之长，具有散寒破结、化痰止咳、暖胃、平肝、散寒、祛风湿的功效。桂花的

根、茎、叶、花均有药用价值。桂花叶中有很多成分如黄酮、生物碱、多糖、氨基酸、维生素和微量

元素等，其中黄酮、多糖、生物碱是主要活性成分[2] [17] [18]。桂花叶中的黄酮成分对抗氧化、抗菌
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和抗炎等都有较好的作用，所以对于提取桂花叶中的黄酮成分有较广泛的应用前景。 

桂花黄酮类化合物提取方法如有机溶剂提取法，水提法，超临界 CO2 萃取法，溶剂浸提法等。像

超临界 CO2萃取需要在高压的环境下进行，所以对设备的抗压性要求较高，成本较大[19]。而超声协

助微波萃取法是近年发展起来的一种新方法，具有快速、高效、环保、安全等特点[20] [21]，为桂花

叶中总黄酮的提取工艺提供新的参考依据。 

微波萃取黄酮实验中发现有四个主要影响黄酮提取率的因素分别为超声提取功率、料液比、提取

时间、乙醇浓度。实验为了得出最佳提取率首先通过单因素试验确定了影响提取总黄酮的主要因素及

最佳水平范围，依次得出当超声提取功率达到 150 W、料液比为 28:1、提取时间 12 分钟、乙醇体积

分数为 50%，总黄酮提取率最高。再次通过正交试验确定最佳提取条件，使得总黄酮提取率达到最高。 

当然也有试验表明，桂花树叶的采摘时间，原料的颗粒度以及微波温度等都会对提取率产生一定

的影响。其中桂花叶总黄酮量与采摘时间密切相关，以 12 月、1 月、2 月、3 月含量较高，故在气温

较低的冬天或早春采收为宜[22]。对于原料的颗粒度来说，原料的颗粒度越细，提取率越高但太细容

易出现黏合结块现象，桂花中含有少量的糖类物质。提取液黏性较大而且提取后的滤液浑浊不清。所

以选择颗粒度 60 目为宜[23]。关于微波温度实验进一步表明在 45℃~65℃范围内桂花叶中总黄酮的提

取率不断增大，因为微波反应中系统能量促使分子热运动增强，内压增大，细胞难以承受内压破裂溶

解到乙醇溶液中，当温度超出 65℃时，提取率反而下降。但综合节能方面来看，一般选择微波温度

50℃为宜。 

7. 小结 

目前我国对于桂花品种的形态分类标准还有些争议，要尽快制定科学的桂花品种分类标准和分类

办法，为桂花新品种的繁育、引种等技术提供理论基础。现如今对桂花的研究部分集中在桂花精油方

面、食品方面，微波萃取研究进展也比较迅速，但对于桂花其他成分以及药理学的研究尚待进一步深

入。可以通过进一步的药理学实验，开发具有抗氧化、抗炎抗菌[24]以及降血糖的药物，可能会有非

常好的经济价值和市场前景。  

参考文献 (References) 

[1] Brandenburg, W.A. (1986) Classification of Cultivated Plants. Acta Horticulturae, 182, 109-115.  
https://doi.org/10.17660/ActaHortic.1986.182.13 

447



微波化学研究进展  

 

 

7 

[2] 杨康民, 朱文江. 桂花[M]. 上海: 上海科技出版社, 2000. 

[3] Steffen, A. (1960) Perfume and Materials of Natural Origin. Allured Publishing Corporation, 499-500. 

[4] 向其柏, 刘玉莲. 中国桂花品种图志[M]. 杭州: 浙江科学技术出版社, 2008. 

[5] 韩远记, 尚富德. 中国桂花的研究进展和展望[J]. 花卉与园林植物, 2008: 679-682.  

[6] 诸葛天秋, 罗跃新. 桂林桂花茶产业发展探析[J]. 广西农学报, 2013(1): 78-83. 

[7] 王丽梅, 余龙江, 崔永明, 等. 桂花黄酮的提取纯化及抑菌活性研究[J]. 天然产物研究与开发, 2008(20): 
717-720.  

[8] 冉晓娅, 周乐, 张武岗, 等. 新狼毒素 B 的抑菌活性构效关系研究[J]. 西北农林科技大学学报(自然科学版), 
2006, 4: 19. 

[9] Della, L.R. and Sosa, S. (1993) Anti-Inflamatory Activity of Ginkgobiloba Flavonoids. Planta Medica, 59, 588. 

[10] Katarzyna, U., Aleksandra, T., Grazyna, K., et al. (2006) Differential Antibacterial Activity of Genistein Arising 
from Global Inhibition of DNA, RNA and Protein Synthesis in Some Bacterial Strains. Archives of Microbiology, 
184, 272-278. 

[11] 何东宁, 姜自见, 张文慧, 等. 桂花叶挥发油化学成分分析及其生物活性[J]. 江苏林业科技, 2008, 35(4): 1-3.  

[12] 张俊会. 桂花体外抗氧化活性初探[J]. 农产品加工, 2005(3): 73-75.  

[13] 靳熙茜, 汪海波. 桂花总黄酮提取及其体外抗氧化性能研究[J]. 粮食与油脂, 2009(11): 42-45.  

[14] 王恒山, 潘英明, 李海云, 等. 桂花种子皮黑色素的提取及其抗氧化活性研究[J]. 云南大学学报(自然科学

版), 2004, 26(6A): 55-57.  

[15] 祁舒展 , 姜卫兵 , 魏家星 . 我国桂花的资源开发及综合利用研究进展[J]. 黑龙江农业科学 , 2016(10): 
171-174. 

[16] 湖北省咸宁市市歌: 江南桂花香[Z/OL].  
https://baike.baidu.com/item/%E6%B1%9F%E5%8D%97%E6%A1%82%E8%8A%B1%E9%A6%99/2043091?fr
=aladdin#1  

[17] 蔡健, 王薇. 桂花中总黄酮含量的测定[J]. 食品科技, 2007(4): 178-180.  

[18] 燕亚飞, 何钢, 谢碧霞. 等. 桂花研究概况[J]. 湖北林业科技, 2006(3): 37-40 

[19] 夏必帮, 鲁韦韦, 等. 桂花精油提取工艺及其抗氧化性的研究[J]. 氨基酸和生物资源, 2016, 38(1): 49-52. 

[20] 李莉 , 张承红 , 杨郭 , 等 . 超声-微波协同萃取桂花叶总黄酮工艺的优化[J]. 湖北农业科学 , 2012(9): 
4090-4093. 

[21] 陈伟玲, 陈兴田, 陆志翠. 微波辅助提取桂花叶黄酮的工艺研究[J]. 广州化工, 2015(5): 124-126. 

[22] 吴爱祥, 施晓倩, 殷红. 微波提取桂花叶中总黄酮工艺及其不同采收期含量变化[J]. 临床医学专集, 2015: 
2525-2526. 

[23] 朱沛沛, 梁晶, 李宁宁. 微波提取桂花总黄酮工艺优化[J]. 江西饲料, 2012(12): 21-24. 

[24] 侯四清, 邢斯博. 抗菌药物耐药的现状、原因及对策[J]. 内蒙古民族大学学报(自然科学版), 2014, 29(6): 
705-708.  

 
 

448



微波化学研究进展  

 

 

1 

Microwave Environmental Chemistry 
Fangfang Zou1,2, Jingyuan Hao1,2, Xingcheng Zhang3, Wenxiang Hu1,2,4 
1School of Chemical Engineering and Pharmacy, Wuhan Institute of Technology, Wuhan Hubei 
2Jingdong Xianghu Microwave Chemistry Union Laboratory, Beijing Excalibur Space Military 
Academy of Medical Sciences, Beijing 
3College of Chemistry and Chemical Engineering, Xinyang Normal University, Xinyang Henan 
4Aerospace Systems Division, Strategic Support Troops, Chinese People’s Liberation Army, Beijing 
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摘  要：本文综述了微波技术在环境保护领域中的应用概况，着重介绍了微波技术在废水治理、废气

处理和固体废弃物处理中的应用，并比较了微波加热环境处理技术相对于传统处理技术的优势。  
 
关键词：微波化学，固体废物，废水，废气，处理 

1. 引言 

微波是一种电磁波，一般指波长在 1 mm~1 m 范围频率为 300 MHz~300 GMHz 的超高频电磁波。

电磁波对物质有较强的穿透作用，直接从物质的内部开始加热，更加的均匀、高效、环保。微波加热

的本质是将微波能转化为热能，该过程为能量传递过程，不同于传统加热的热传递过程。目前，微波

技术已被广泛应用于化学的各个领域，如微波有机合成化学、微波无机化学、微波分析化学、高分子

材料分解等。近年来，微波技术已被应用到环境科学领域，在污染治理工程、环境监测与分析、清洁

生产与绿色工艺等方面取得了成功，并获得了一定程度的技术创新和突破，新兴的微波环境化学学科
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正在形成，并日臻完善。 

2. 微波在固体废弃物处理中的应用 

2.1. 微波技术处理废旧高分子材料 

PET 是一种人工合成的高分子聚合物，广泛应用于饮料瓶、涤纶、绝缘膜、产品包装等。PET 具

有难以被微生物自然降解的特性，随着 PET 使用量的不断增大，造成环境的污染日益严重。目前，

PET 聚酯的解聚主要有水解、醇解、氨解等方法，但这些方法都存在一定的缺陷，如反应条件苛刻，

后处理较难等[1]。 

王禹[2]等以微波作为热源对 PET 水解反应进行了研究，相比较于其它解聚方法，只有在纯水中

解聚 PET 才能得到合成 PET 聚酯的原料苯二甲酸和乙二醇，实现了真正的物质再利用。作者考察了

反应压力、反应时间、微波辐射功率和解聚水量等因素对 PET 解聚率的影响，采用正交试验确定最佳

实验条件，在反应时间为 105 min，反应压力为 19 MPa，微波输出功率为 500 W，水与 PET 质量比为

6 的条件下，PET 解聚率高达 99.27%。将微波技术应用到聚酯解聚反应对于环境保护和资源的有效利

用具有重要现实意义。 

在鱼粉的生产过程中，会产生大量的废水鱼汁，废水中包含 2%~5%的蛋白质及其它营养物质。

我国许多鱼粉加工企业将鱼汁当废水直接排放，导致周围环境污染严重。汪志君[3]等研究了微波技术

对废水鱼汁中蛋白质的水解，比较了传统加热和微波加热技术对水解度的影响，结果表明选择蛋白质

浓度为 12%的废水进行实验，用微波加热 25~30 min，有 65~70%的蛋白质被水解，但使用传统的方式

加热 100 min，仅有 35%的蛋白质被水解。这是由于微波加热为辐射加热，极性分子在微波场中运动

摩擦产生热量，使蛋白质分子肽键断裂，水解速度加快。 

2.2. 微波技术处理工业废渣 

每年从电话、电视机、计算机及其他电器中拆卸的废旧电路板有几百万件，通常对这些垃圾的处

理方法是填埋，但这种方法会渗析出有害金属，污染地下水。D. E. Clark 教授和 George G. Wicks 领导

的课题组开发了一套使用微波能销毁印刷电路板并回收其中的重金属的装置[4]。首先，将电路板压碎

并将其放入一个熔融石英坩埚中，在内壁镶有耐火材料的微波炉中加热 30~60 min，可使苯和苯乙烯

等物质会先挥发出来，并被压缩空气带入第二个微波炉中，剩余的物质在 1000℃以下焦化。随后升高
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微波功率，使剩余的物质(玻璃、金属等)在 1400℃的高温下熔化，形成玻璃状物质。将其冷却后，金、

银及其他金属会以珠状分离开来，可回收重新利。被带入第二个微波炉的有机化合物会被加热的碳化

硅反应床分解。利用微波技术处理电子垃圾工艺更清洁、更高效、更节省成本，经处理过的玻璃化产

物不会引起二次污染。 

2.3. 微波技术在污泥及重金属回收中的应用 

随着污水处理技术的不断完善，我国城市污水得到有效处理，但是污泥的产量迅速增加，大量的

污泥已经对环境构成巨大的威胁。王同华[5]等对城市污水处理厂生产的污泥进行微波热解处理，并研

究了微波处理过后产生的物质成分与结构。取污泥样品直接在微波炉中辐射一段时间，污泥发生热解

反应，产生气、液、固三相产物，其中液体产率较高。分析得出，热解得到的气体主要为碳氢化合物

(H2，CO，CH4，C2H4等)，既可以用作燃料气使用，也是良好的合成气原料，液体产物主要是脂肪族

类化合物，可直接作为燃料油使用。利用微波热解污泥在处理污泥的同时还实现了资源的再回收利用，

足以证明该技术的优势。该实验还研究了不同的吸波介质对热解反应的影响，对污泥本身进行加热，

温度最高可以达到 300oC 左右，若添加少量的 SiC，温度可达到 800℃，明显提高了热解温度，油品

产率也会得到有效提高。方琳等[6]将 SiC 及微波热解产生的固体产物添加到污泥中，成功实现了高温

热解。添加了吸波介质的污泥在微波场中快速升温，高温热解有利于大分子物质进一步裂解为小分子

气体，使气态产物比例提高，液体产物热值为原污泥的两倍，可做液体燃料，减少对环境的污染。 

3. 微波技术处理废气 

3.1. 微波气相催化脱硫 

煤是中国最丰富的化石燃料之一，然而，煤中的硫成分会导致严重的环境问题，煤炭在燃烧时产

生的 SO2释放到大气中会腐蚀金属设备。硫以三种形式存在于煤中：黄铁矿、硫酸盐和有机物，其中

黄铁矿中含硫成分最多。利用微波辐射进行脱硫处理是一种新颖且有效的方法。Weng and Wang [7]

将原煤研碎后通入氮气，以 1.5 KW 的微波功率照射 100 s，用 5% HCl 和热水洗涤，并在氮气氛围内

干燥 4 小时，无机硫的脱出率可达 97%。黄铁矿需在 300℃以上才会被分解，然而，加热煤中黄铁矿

的同时煤也会被加热，这可能导致煤基质的热解。但是微波电磁能量可以优先沉积在含硫的黄铁矿区

域，正是由于微波能量的这种选择性加热，产生的局部高温可以引起黄铁矿硫与周围的活化物如 H2、

O2及吸收的水分等发生热脱硫反应。 
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Ferrandoand Andre [8]等将原煤用 HI 溶液浸渍后，通入氢气，然后用微波照射 10 min，超过 99%

的黄铁矿硫被去除，在最佳情况下(20 分钟)有机硫去除率为 64.7%，可以去除 80.1%的测试煤中的总

硫。 

3.2. 微波催化处理汽车尾气 

随着汽车工业和经济的发展，汽车使用数量不断增长，汽车在给人们带来便利的同时，汽车尾气

也对环境造成了严重污染。尾气的主要成分有 CO，CO2，氮氧化物，碳氢化合物等，一般用铂、钯

等金属氧化这些气体来处理尾气。唐军旺[9]等将微波辅助催化技术运用到汽车尾气的净化，并研究了

两种模式下反应温度与催化剂性能的关系。结果表明，经微波加热的催化剂的活性更高，加热到 270℃

便达到起活温度，但常规加热的催化剂起活温度为 290℃。微波加热降低了催化剂的起活温度，提升

了催化剂的低温活性，通过比较发现，微波加热使除 CO 以外的其它气体的转化率均提高了 30%，微

波辅助催化能够更加简便高效地处理汽车尾气。 

除此以外，微波技术还被应用于处理过汽车尾气的废催化剂的回收。目前，从汽车尾气废催化剂

中回收铂族金属方法有火法和湿法。湿法流程中金属 Pt，Pd 的浸出率高达 95%，但铑的回收率极低。

为了提高铑的浸出率，陈安然[10]等采用了微波煅烧酸浸-水浸提取 Rh 的新工艺，该实验对经湿法浸

出的废催化剂与回收剂均匀混合，通过微波加热到预定条件，冷却、加水溶解、抽滤过滤，最后对滤

渣中 Rh 的浸出率进行分析。常规焙烧实验铑的浸出率相对较低，若采用微波焙烧，当浸出渣与回收

剂比例为 1:8 时，在 600℃下反应 1 小时，铑的浸出率高达 99.79%，主要原因在于微波焙烧时，内部

分子震动导致颗粒破裂，使被包裹的铂族金属暴露出来，促进反应进行，而常规焙烧只是在物质表面

进行热传递，导致反应效率不高。 

3.3. 微波在分子筛制备中的应用 

Y 型分子筛可作为催化剂广泛应用于催化裂化和加氢裂化过程中，合成 Y 型分子筛的方法有水热

合成法、水热转化法、离子交换法等，常规方法合成的分子筛具有晶粒尺寸较大，费时耗能等缺点。

程志林[11]等研究了一种在常压回流微波加热条件下合成 NaY 分子筛。在微波加热条件下，在体系中

加入柠檬酸和稀土离子得到的NaY分子筛的晶粒尺寸为40 nm，远远小于常规合成的分子筛晶粒尺寸，

且使用微波加热合成反应仅需 60 min，相对于常规合成至少需要 1天以上，明显的节省了时间及成本。 

采用微波辐射合成 MCM-41 介孔分子筛的报道有很多，也表明了微波在分子筛合成中的应用逐渐
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成熟。用水热法合成晶化需要 7~10 周，随后将样品放入马弗炉中在高温条件下焙烧 7 h，过程繁杂且

耗时过长。全微波合成法：将物料按一定的配比进行搅拌混合，制得凝胶，将其放入微波炉中加热 15 

min 左右，烘干，得分子筛原粉，再在 650 W 功率下加热脱除模板剂，得到的 MCM-41 介孔分子筛具

有热稳定性好、晶粒细小均匀、比表面积大等特点。在多相催化、吸附分离及高等无机材料方面具有

潜在的应用价值。 

4. 微波在废水处理中的应用 

在环境保护领域中，微波主要应用于废水、废气、固体废气物的处理及环保材料的研制，其中对

于废水的处理主要有 3 种方式[12]：微波直接作用于废水;微波作用于废水和活性炭(或其他物质)；微

波作用于吸附材料。微波技术的高效节能、操作条件简单、无二次污染优点使它广泛应用于废水处理

领域并具有良好的前景。但单一的微波法对有机物的去除效果有时有限，与其他污水处理方法联用可

以达到更好的效果。 

4.1. 微波在废水消毒中的应用 

微波消毒是微波照射介质时被介质吸收而产生的热量，以此进行杀菌消毒。强吸收介质对微波的

吸收作用明显，升温速度快，消毒效果好。水是最好的微波吸收材料，因此微波也是医疗废水消毒的

手段之一。 

医疗废水主要是加湿后的废物经微波消毒后产生的废液和处理厂清洗，消毒产生的废水，前者大

部分变成气态，随废气一起经处理后排放，少量残液体与后者混合，在废水处理过程中，中水处理后

的回用水必须消毒使之达到微生物指标，保证公共卫生安全[13]。常用的消毒方法有氯、二氧化氯、

臭氧等氧化剂，紫外线，超声波。但这些方法费用高，无后续消毒作用，或者是对某些病毒无效，都

不算是理想的消毒方法[14]。而微波技术则速度快、节约能源、作用温度低、环境污染小。同时，微

波处理技术也是继焚烧之后经证实并在国际上取得广泛应用的医疗废物处理技术之一，所以它在医疗

卫生方面起到重要作用。 

4.2. 微波在破乳中的应用 

在原油脱水工艺中，微波是一种有效的破乳手段。它可以产生高频变化的电磁场，破坏油水界面

膜的 ζ 电位，微波对原油的内加热使界面膜更易断裂，油(水)分子失去作用力后会上下运动、碰撞、
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聚结，水分子因重力作用沉降在底层。同时非极性的油分子会被电磁场磁化，分子间引力减弱，油的

黏度降低，油水的密度差增大，更利于实现油水分离[15]。这种原油脱水的方法相对于重力沉降、热

化学法，能显著地加速稠油体系，提高破乳效果以及脱出水的透光率[16]。在其工艺路线的改进方面，

可以通过改变温度、微波震荡时间、脱水剂用量等相关因素得出最佳方案[17]，也可以二次脱水处理

降低原油的含水率，另外也能与无机盐进行加和作用提高破乳率[18]。 

4.3. 微波催化氧化处理废水 

微波催化氧化技术(Microwave Induced Oxidation Process)作为一种新型的高级氧化技术对于处理

高浓度的废水处理行之有效。它避免了之前物化法、生物法和化学法的去除率低、操作条件苛刻等缺

点，已经用来处理农药等有毒有害废水和染料等废水。 

微波催化氧化反应的原理有三种解释[19]：1) 热点效应；2) 非热点效应；3) 偶极子转动理论。

微波诱导催化反应过程主要是载体上的催化剂位点吸收微波，位点温度迅速上升，使有机物在高温下

解离或加速反应。因此催化剂和载体的选择至关重要。最适宜的催化剂是微波高损耗物质，而载体宜

选用微波低损耗物质，所以往往需要通过实验选择最佳的实验方案。而且实际应用时常与 Fenton 试剂

或类 Fenton 试剂联用以达到更好的处理效果。 

4.3.1. 微波-Fenton 法处理废水 

1894 年，英国化学家 Fenton 在实验中发现二价铁离子和双氧水共存的情况下可以快速氧化分解

酒石酸，为了纪念 Fenton (芬顿)，就把二价铁离子和双氧水组合试剂称为 Fenton 试剂(芬顿试剂)，将

Fe2+/H2O2 体系叫 Fenton 反应。Fenton 法作为一种高级氧化技术，因在工艺简单、反应迅速、可产生

絮凝等优点广泛地应用于工业废水处理。国内外学者利用 Fenton 试剂法已成功降解了酚类化合物、多

氯联苯、硝基苯、二硝基氯化苯等，H2O2在 Fe3+的作用下分解为具有强氧化性的 OH·，能够将水体中

的有机污染物氧化以致矿化。但 Fenton 单独使用需要投入量大，pH 适用范围小、氧化剂利用率低，

形成的中间产物往往毒性更大，后续处理困难[20]。微波法与 Fenton 试剂联用可以弥补各自的缺点。

因此，将微波和 Fenton 法联合应用于有机废水处理，例如酚类、卡巴呋喃、罗丹明 B、亚甲基蓝和有

机染料这些都已用试验筛选出最佳试验条件并取得不错的成果[21]。该方法能大大提高反应效率和降

解能力，节省成本，具有广阔的发展前景。 

4.3.2. 微波-类 Fenton 法处理废水 

“类 Fenton 反应是除 Fe(II)以外，Fe(III)、含铁矿物以及其他一些过渡金属如 Co、Cd、Cu、Ag、
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Mn、Ni 等可以加速或者替代 Fe(II)而对 H2O2起催化作用或者改变一些条件(例如紫外光照及电 Fenton)

的一类反应的总称”。与 Fenton 反应相比不仅增加了 Fenton 试剂的氧化能力，而且节约了 H2O2的用

量。而微波–类 Fenton 法可以有效提高对有机聚合物的去除率。 

随着聚合物驱油技术的应用，含聚合物的污水成为了废水处理的一个新的难题。以往有采用微波–

类 Fenton 法处理聚合物。例如以 Fe2O3/La2O3/CNTs 为催化剂，H2O2为氧化剂应用微波强化湿式氧化

技术处理聚合物采油污水(ORWPF) [22]，通过实验优化试验条件(微波辐照功率、时间、工作压力、

催化剂和 H2O2加入量、pH)，以达到最佳的去除效果。 

4.4. 微波在废水处理剂制备中的应用 

微波技术不仅可以处理废水，也可以辅助制备废水处理剂。例如，水处理絮凝剂聚丙烯酰胺(PAM)

的制备[23]。利用微波加热制备该溶液比常规加热絮团沉降能力强，反应灵敏，对洗煤废水的处理效

果好。孙延辉[24]等人制备的含有多种活性组分并以硅铝骨架为分子载体的分子筛在微波反应条件下

具有良好的稳定性和催化活性。利用微波技术也可制备具有纳米线晶体结构的自增韧玻璃陶瓷。王冬

冬[25]等人便是采用熔融浇铸成型，并通过在工业微波炉中进行析晶处理制备 CaO–MgO–Al2O3–SiO2

系玻璃陶瓷。该陶瓷材料生产成本低，性能良好，用途广泛。总之微波技术在废水处理剂的制备工艺

优化中起到了重要作用[26]。 

4.5. 微波和其他技术联用处理废水 

因为单一的微波法对有机物的去除效果有限，所以要与其他技术联用做到优势互补，同时避免各

自缺点。例如微波与活性炭联用，可以增加活性炭的重复利用率和有机物的去除率。活性炭作为一种

易得和有效的吸附剂，常用于处理污水中的有机污染物。但吸附后的活性炭表面有机物却难以处理，

限制了对活性炭的重复利用。而微波再生技术即微波作用于废水和活性炭，能有效地解吸活性炭表面

的有机物，使活性炭再生并有利于有机物的消解和回收再利用。微波除了使单独活性炭的再生外，有

时在活性炭中加入其他物质，这些物质在微波场中的变化，对活性炭的再生有多方面的影响[27]。 

研究表明，污染物吸附到活性炭或其他吸附剂上，再置于微波场中辐射，比直接置于微波场中辐

射去除效果更好。Chih [28]等采用低能度的微波辐射，对污水中吸附在颗粒状活性炭表面的有机物三

氯乙烯、二甲苯、萘以及碳氢化合物等进行解吸和消解，其最终分解率达 100%，处理后的水质稳定。

同时，微波加热解吸还可回收有机物。 
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5. 结语 

微波技术作为一种高效节能、操作简单、无二次污染的环境友好型治理手段，在固体废弃物、废

气、污水等处理工艺都有广泛的应用，并且可以与其他传统方法联用，优化反应条件，最大效率地完

成环境净化。虽然其技术工艺在某方面还不够成熟，但随着人们对微波技术的不断探索和尝试，相信

凭着它在环境处理中的优势会为人类带来巨大的经济效益和社会效益，为可持续发展贡献重大力量

[29]。 
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附录一 

C. N. R. Rao, H. S. S. Ramakrishna Mattea, Rakesh Voggu and A. Govindara 著; 李博, 胡文祥, 译. 无机

纳米粒子合成研究进展[J]. 北京祥鹄网 http://www.xianghukeji.com/news/18.html 

原文：Rao C. N. R., Ramakrishna Matte H. S. S., Voggu R, et al. Recent progress in the synthesis of inor-

ganic nanoparticles [J]. Dalton Transactions, 2012, 41(17): 5089-5120. 

无机纳米粒子合成研究进展 

C. N. R. Raoa,b*, H. S. S. Ramakrishna Mattea, Rakesh Voggua, A. Govindaraa,b 著 

李博 1,2，胡文祥 1,2,3 译 
aChemistry and Physics of Materials Unit, CSIR Centre of Excellence and International Centre for Materials 
Science, Jawaharlal Nehru Centre for Advanced Scientific Research, Jakkur P. O., Bangalore 560 064, India 
bSolid State and Structural Chemistry Unit, Indian Institute of Science, Bangalore 560 012, India 
 
1武汉工程大学，湖北 武汉 
2北京神剑天军医学科学院京东祥鹄微波化学联合实验室，北京 
3中国人民解放军战略支援部队航天系统部，北京 
 
 
摘要：纳米颗粒可能是纳米材料中最大的一类。采用多种合成策略制备了几种无机材料的纳米粒子。

除了合成纳米粒子外，选择性地制备不同形状的纳米粒子也付出了相当大的努力。鉴于近年来人们对

无机纳米粒子表现出极大的兴趣，我们对无机纳米粒子的合成现状进行了展望。本文简要讨论了金属、

合金、氧化物硫族化合物和 pnictide 等各种无机材料的纳米粒子的合成方法。此外，还简要介绍了核-
壳纳米颗粒。 

1. 引言  

纳米材料的合成是纳米科学技术的一个重要方面。不同尺寸纳米材料的合成采用了不同的策略。

特别是，零维纳米粒子(NPs)由于其广泛的用途而受到了更多的关注。化学方法在制备金属、氧化物、

硫族化合物和 pnictides 等多种无机材料的纳米颗粒方面具有重要的应用价值，近年来对这些纳米晶体

的各个方面进行了综述[1] [2]。几年前，本刊发表了一篇展望文章[3]，报道了无机 NPs、纳米管和纳

米线的合成。从那时起，关于纳米材料的合成，特别是 NPs 的合成的出版物出现了爆炸式的增长。因

此，在本文中，我们考虑将自己限制在无机 NPs 的合成上。这一观点提供了 2007~2011 年无机 NPs

合成的最新报告。我们在第二部分简要介绍了合成 NPs 的一些重要方法，并引用了文献中的典型例子。
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然后，我们分别讨论了金属、合金、金属氧化物、金属硫族化合物和金属肽的 NPs 合成。我们已经包

括了一个简短的部分的合成核-壳 NPs。我们相信实践者和初学者都会发现本文对他们准备无机 NPs

的工作很有用。我们为在引用文献时判断上的任何疏忽和错误道歉。 

2. 一些合成方法 

2.1. 使用微乳液 

微乳液由水和表面活性剂的三元混合物组成或表面活性剂和油的混合物。胶束是在临界胶束上形

成的表面活性剂分子聚集体浓度(CMC) [4] [5]。胶束负责增强有机化合物在水中的溶解度(水包油(o/w)

乳液)或亲水性化合物油相(油包水(w/o)乳液)。这个过程有通过混合两种微乳液用于合成各种 NPs 包

含适当的反应物(见示意图在方案 1 中)。 

 

Scheme 1. Proposed mechanism for the formation of nanoparticles by microemulsion approach. 

金纳米粒子已通过 HAuCl4 还原制备在 1,4-双(2-乙基己氧基)-1,4-二氧代丁烷-1,4-二醇钠中的

NaCN-BH3，2-磺酸盐(AOT)水-己烷微乳液[6]。银纳米粒子是通过混合 30% Ag(AOT)的反胶束溶液，

70% Na(AOT)和NaBH4 [7]。Cu纳米粒子通过还原Cu(DS)2(DS，十二烷基)的胶束溶液硫酸盐)与NaBH4。

在 CMC 下方，CuO2纳米粒子沿着与金属纳米粒子在上面的 CMC 一样，只有金属纳米粒子纳米结构

被获得[8]。Pd NP 通过反转得到由 AOT 在异辛烷中通过在悬浮液中添加封盖剂而形成胶束[9]。合成

双金属 Au-Ag NPs 在水-AOT-异辛烷微乳液中通过包合的 HAuCl4和 AgNO3与肼放在合成双金属之前

[10]。SnO2 纳米粒子是通过混合微乳液制备的由十六烷基三甲基溴化铵(CTAB)，1-丁醇，异辛烷，

SnCl4∙5H2O 和 0.1M NH3溶液通过加热在 500℃形成的沉淀物[11]。外加的甲基胺水溶液，Co(DS)2和

Fe 的混合胶束(DS)2导致形成 CoFe2O4 NPs [12]。Cu2S 纳米粒子是通过铜氨络合物与在 Triton-X 100-

环己烷中的等摩尔硫脲溶液的反应制备油包水微乳液[13]。 

2.2. 热分解 

热表面活性剂溶液中有机金属前体化合物和金属-表面活性剂复合物的热分解已用于合成无机 NP。

459



微波化学研究进展  

 

 

3 

金属 NP 是由含有零价金属的分子如羰基金属的热分解产生的[14]。因此，粒径在 3.5~7 nm 范围内的

Pd 纳米粒子是通过 Pd-三辛基膦(TOP)配合物在 300℃热分解 30 分钟制备[15]。单分散 Co NP 可以通

过在 220℃下在油酸(OA)和三苯基膦的存在下通过 Co2(CO)8 的高温热分解来合成[16]。双金属 FePt

和 CoPt NP 通过在 100℃下使 Pt(acac)2与 1,2-十六烷二醇(HDD)和三辛基氧化膦(TOPO)反应，然后加

入 Fe(CO)5 或 Co2(CO)8在 286℃下分别处理 30 分钟[17]。热金属-油酸酯前体在高沸点溶剂中的分解产

生单分散 NP (图 1) [18]。因此，十八碳烯(ODE)中的油酸酯络合物缓慢加热至 320℃并在该温度下老

化 30 分钟以产生氧化铁纳米粒子。在 250℃的硅衬底上，热分解铜铁酰铜(Cu(cupf)2) 10 分钟，制备

了 Cu NPS 的组装膜，该氧化膜在保持组装的条件下氧化转化为 Cu2O [19]。使用 N，N-二乙基-N 1-

苯甲酰硫脲和 N，N-二乙基-N 1-苯甲酰基硒脲的镉络合物作为合成 CdS 的前体，在 TOP 和十六烷基

胺中分别在 200℃下处理 60 分钟[20]。由 GaCl3与 P(SiMe 3)3制备的 Cl2GaP(SiMe3)2，在 300℃下热分

解 3 小时产生 GaP NP [21]。Green 和 O'Brien 报道了[22]通过 M(PtBu2)3 (M = Ga，In)的热分解合成 InP

和 GaP NPs。 

 

Figure 1. The overall scheme for the ultra-large-scale synthesis of monodisperse NPs and TEM of magnetite. 
Reprinted with permission from Park et al., Nat. Mater., 2004, 3, 891. ©2004 Nature Publishing Group. 

Fe(CO)4 [PPh2CH2CH2-Si(OMe)3]在二氧化硅干凝胶基质中的分解导致形成 Fe2P 纳米团簇[23]。长

链羧酸铁(如油酸 Fe(III)，棕榈酸酯和肉豆蔻酸酯)的热分解影响从球形到纳米星形的氧化铁 NPs 的形

态[24]。通过燃烧合成金属氧化物纳米粒子已有文献报道[25]。CoFe2O4 纳米颗粒由 Fe(acac)3 和

Co(acac)3在 ODE，OA 和油胺(OAm)混合物中在 150-300℃的不同温度下分解而成[26]。通过在回流条

件下分解三辛基胺中相应三氯化脲的脲络合物可容易地制备 GaN，AlN 和 InN NPs [27] [28] [29] [30]。 

2.3. 水热和溶剂热合成 

水热-溶剂热合成是合成无机纳米粒子的常用方法。反应物的性质，例如它们的溶解度以及在升

高的温度和压力下溶解度在溶剂或水中变化的情况。利用金属盐和配合物在高温高压下的高反应性，

无机纳米材料可以在比固态反应低得多的温度下方便地制备。可以调整反应参数如时间，温度，压力，
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反应物浓度，pH 值，反应池填充体积以获得令人满意的成核速率和粒度分布。已经通过水热或溶剂

热合成制备了金属，氧化物，硫属元素化物，磷化合物和各种材料的 NP。因此，将含有 HAuCl4，柠

檬酸三钠和 CTAB 的水溶液在 110℃下加热 6，12，24，48 和 72 小时以获得平均尺寸分别为 30，60，

90，120 和 150 nm 的金八面体[31]。在 100℃的温度下，使用钛酸四丁酯作为钛前体，醋酸作为抑制

剂，无水二乙醚作为溶剂，得到纳米 TiO2 [32]。通过在 180℃使用硝酸锌，NaOH，乙醇和乙二胺 20

小时，溶剂热制备平均直径小于 50 nm 的单分散 ZnO 纳米棒[33]。ReO3纳米颗粒(直径范围为 8.5~32.5 

nm)可以通过在溶剂热条件下在 200℃下分解 Re2O7-二噁烷络合物 4 小时来制备[34]。为了合成 PbS 和

CdS 纳米粒子，分子前体 2,2'-联吡啶(Pb(SC(O)(C6H5)2)和 2,2'-联吡啶(Cd(SC(O)(C6H5)2)分别为在含水

介质中在 100℃加热 30 分钟[35]。使用 Cd(硬脂酸盐)2，Se，四氢化萘，十二烷硫醇和甲苯在不锈钢

高压釜中加热至 250℃ 5 h (图 2)，溶剂热制备单分散 3 nm CdSe 颗粒[36]。通过在 220℃下分别水热

加热含有 Fe(cupf)3-Co(cupf)2，正辛胺和甲苯的反应混合物来制备 γ-Fe2O3 (10 nm 直径)和 CoFe2O4 (直

径 7 nm) 1 小时[37]。 

 

Figure 2. TEM image of a relatively dense arrangement of CdSe NPs showing a tendency to close packing in the 
plane (bar = 50 nm). The inset shows a histogram of particle sizes. Reprinted with permission from U. K. Gau-
tam, M. Rajamathi, F. Meldrum, P. Morgan and R. Seshadri, Chem. Commun., 2001, 629. ©2001 Royal Society 
of chemistry. 

2.4. 溶胶-凝胶法 

溶胶-凝胶法通常用于合成金属氧化物纳米粒子以及氧化物纳米复合材料。溶胶-凝胶过程涉及金

属前体的水解和缩合[38] [39]。进一步的缩合和聚合导致形成凝胶的三维金属氧化物网络。该溶胶-凝

胶法可以在含水介质或非水介质中。在水溶胶-凝胶过程中，用于形成氧化物的氧由水分子供给。在

非水过程中，氧由溶剂(醚，醇，酮或醛)或前体的有机成分(醇盐或乙酰丙酮化物)提供[40]。 
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水溶胶-凝胶法可以表示如下： 

( ) ( ) ( )2M OR H O M OR OH ROHX X M Mm
−

+ → +  (OH) 

如果 x = m，则说该反应是完全水解的。这个可以发生在两个阶段，包括水或酒精冷凝。 

( ) ( ) ( ) ( ) ( ) ( ) 21 1
2M OR OH OH OR M _ O _ M OR OH H OX M M M X M X M M−− − − − −

→ +  (OH) 

( ) ( ) ( ) ( ) ( )1 1
2M OR OH OH OR M _ O _ M OR ROH

X M M M X M X M−
− − − − −

→ +  (OR) 

整个过程如下表示 

( ) 2 2M OR 2H O MO HORxx x x+ → +  (OR) 

非水溶胶-凝胶合成中的缩合过程涉及通过烷基形成的金属-氧-金属键卤化物消除，醚消除，酯消

除或通过醛醇缩合。 

Del Monte等人[41]通过在 400℃下对凝胶进行直接热处理获得了尺寸在 6和 15 nm之间的 γ-Fe2O3 

NPs。通过在环己烷中使用异丙醇铈，通过反胶束溶胶-凝胶技术制备二氧化铈 NPs [42]。用于制备 TiO2

纳米颗粒的非水解溶胶-凝胶方法，涉及卤化钛与钛醇盐的缩合已由 Trentler 等人[43]报道。已经通过

非水解溶胶-凝胶方法合成了各种金属氧化物，例如 ZnO [44]，ZrO2 [45]，氧化铁[46]，CeO2 [47]和铁

氧体[48]。Niederberger 等人[18]开发了一种通用的非水溶胶-凝胶路线，以通过相应的金属乙酰丙酮化

物和苄胺之间的反应制备二元金属氧化物如 γ-Ga2O3，ZnO 和立方 In2O3的 NP。 

2.5. 相移法 

相转移介导的合成广泛用于制备各种 NPs。该方法涉及将反应物从极性介质转移至非极性介质，

然后在非极性介质中进一步处理。在非极性介质中制备的 NP 也可以相转移到极性介质中。这种方法

的最早报道之一是由 Brust 等人[49]合成 Au 纳米粒子。该方法涉及使用相转移试剂(例如四烷基溴化

铵)将氯代氯酸根离子转移到甲苯中，随后使用硼氢化钠还原金离子，产生用烷硫醇分子封端的 Au NPs。

由于与四辛基溴化铵的静电相互作用，来自水溶液的金离子转移到甲苯中。含水金纳米粒子迁移到非

极性有机溶剂中需要疏水化纳米粒子。Yang 等人[50]报道了用于 NPs 合成的各种金属离子从水相转移

到有机介质的相转移的一般方案。在这里，金属离子从水到有机介质的相转移通过使用乙醇作为溶剂

由十二烷胺进行。使用这种方法，有可能合成贵金属 NP，半导体-贵金属复合纳米粒子。贵金属在半

导体纳米粒子上的非均相沉积以及半导体在贵金属纳米粒子上的均匀生长也可以实现。图 3 显示通过
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将金属离子从水转移到有机介质制备的各种 NP 的 TEM 图像。Au，Pt 和 Ag 的硫醇衍生化的 NP 已经

通过从水溶胶将酸促进的 NP 转移到含有烷硫醇的甲苯层而制备成有机溶胶[51]。纳米结构从含水介

质到含氟溶剂的相转移已经进行[52]。通过使用这种方法，可以使用全氟链烷硫醇作为封端剂将金纳

米粒子从水和半导体纳米粒子如 CdSe 和 CdS 从甲苯中转移到全氟己烷中。最近有报道称，从甲苯等

烃类介质到全氟己烷等含氟介质合成和相转移 NPs 的一步法已有报道[53]。该方法基于氟和有机溶剂

在升高的温度下可混溶的事实(图 4)。以这种方式，金属硫族化合物如 CdSe，CdS，PbSe，ZnSe 和金

属氧化物如 γ-Fe2O3和 ZnO 以及双金属 FePt 的 NP 已经转移到含氟介质中。 

 

Figure 3. (1) Ag derived with HDD, (2) Au, (3) worm-like Pd and (4) Pt from Pt(IV), derived with TBAB alloy 
NPs of (5) Ag–Au, (6) Pd–Pt, (7) Pt–Rh and (8) Pt–Ru, synthesized by co-reduction of the metal precursors with 
tetrabutylammonium borohydride.Core–shell NPs of (9)7.4 nm Au@Ag, (10) 12.7 nm Au@Ag, (11) 3.9 nm 
Pt@Ag and (12) 9.2 nm Pt@Ag, synthesized by seed-mediated growth. Core–shell NPs of (13) Ag@Au and (14) 
Ag@Pt, synthesized by the replacement reaction. (15) Pt hollow spheres synthesized by bis(p-sulphonatophenyl) 
phenylphosphane dihydrate dipotassium salt treatment of Ag@Pt NPs. (16)Ag–Pd alloy synthesized by the re-
placement reaction. Semiconductor NPs of (17) Ag2S, (18) CdS, (19) HgS and (20) PbS. Hybrid NPs of (21) 
Ag2S–Au, (22) CdS–Au, (23) CuS–Au, (24) PbS–Au, (25) Ag2S–Ag, (26) CdS–Ag, (27) CuS–Ag and (28) PbS–Ag. 
Core–shell NPs of Au@Ag2S synthesized with Au–Ag2S precursor molar ratios of (29) 1:1 and (30) 1:3. The 
scale of each image is identical. Reprinted with permission from J. Yang, E. Sargent, S. Kelley and J. Y. Ying, 
Nat. Mater., 2009, 8, 683. ©2009 Nature Publishing Group. 

463



微波化学研究进展  

 

 

7 

 

Figure 4. Schematic showing the thermomorphic nature of fluorous and hydrocarbon solvents. Reproduced with 
permission from R. Voggu, A. Shireen and C. N. R. Rao, Dalton Trans., 2010, 39, 6021. ©2010 Royal Society of 
Chemistry. 

2.6. 微波合成 

微波合成通常用于无机 NP 的合成，因为它是快速，简单和节能的。微波通常使用磁控管产生。

微波能量被反应物吸收，然后转化为热量，从而引起前体的快速分解并产生高度过饱和的溶液，其中

发生成核和生长以产生期望的纳米晶体产物[54]。已经在微波中使用 HCl 中的 HAuCl4 作为金前体以

及 OAm 和 OA 作为封端剂制备了 Au NPs (球形，六边形，截顶棱柱) (图 5) [55]。CdSO4，Pb(Ac)2和

CuSO4与 Na2SeSO3在水中在次氮基三乙酸钾存在下反应以合成 CdSe 和 PbSe NPs，或者使用三乙醇胺

在 10 分钟内获得 Cu2-xSe NPs [56]。 

 

Figure 5. (a) UV-vis spectra for Au NPs prepared using different ratios of OA–OAm varied from 0% to 50% 
after 1 min. microwave time. TEM images of gold NPs prepared using pure amine (b) and in a 1:1 ratio of 
OA–OAm (c). The scale bar is 20 nm. Reprinted with permission from M. B. Mohamed, K. M. AbouZeid, V. 
Abdelsayed, A. A. Aljarash and M. S. El-Shall, ACS Nano, 2010, 4, 2766. ©2010 American Chemical Society. 
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通过在乙二醇(EG)中同时还原氯化钯(II)和四氯金酸氢盐(III)1 小时来制备核-壳 Au-Pd NPs [57]。

使用 Fe(acac)3 和 Pt(acac)2 作为金属前体和四甘醇(TEG)作为溶剂以及还原剂在 250℃下从微波工艺获

得 FePt NP [58]。通过微波加热含有氯化铁，聚乙二醇(PEG)和尿素的水溶液合成了无定形 Fe2O3 NPs 

[59]。  

2.7. 使用液-液界面 

液-液界面适用于制备无机纳米粒子的组件或薄膜。界面是非均匀区域，厚度为几纳米。纳米颗

粒在界面处具有高度移动性，并且由于界面能量降低而迅速实现平衡组装。影响液-液界面组装过程

的参数是：1) 界面的性质，2) 界面处 NPs 的表面改性，和 3) NPS 的有效半径和较小的 NPS 通常比

较大的 NPs 附着在界面上[60]。 

为了合成无机纳米材料，相关金属的有机前体被取入有机层中，并在水层中取适当的试剂。在界

面处通过反应形成的产物包含纳米材料的超薄纳米晶薄膜[61]。这种技术已被用于制备诸如 Au，Ag

和 Pd 等金属硫族化物如 CdS 和 NiS 的金属 NP 以及 CuO，ZnO，CuS，PbS 和 ZnS 的延长的超薄单

晶膜[62]。在典型的制备 Au-Cu-Ag 纳米晶膜中，在 300 K 的烧杯中，允许溶液中的 Au(PPH3)Cl- 

Cu(PPH3)Cl 或 Ag2(PPH3)4Cl2与水碱接触。一旦两液层稳定后，使用注射器将四羟基甲基氯化鏻(THPC)

注入水层中，对甲苯层的干扰最小[63]。通过在有机层中混合相应的金属前体，制备二元 Au-Ag 和

Au-Cu 合金以及三元 Au-Ag-Cu 合金的纳米晶膜[64]。通过在甲苯层中使 Cd(cupf)2-Cu(cupf)2与水层中

的二甲基硒脲反应，已经在有机-水界面处制备了 CdSe-CuSe 的多晶薄膜[65]。通过使有机层中的

Cu(cupf)2与 NaOH-Na2S 水溶液反应，在有机-水界面处形成 CuO-CuS 的单晶膜[66]。图 6 显示了在液

-液界面处形成的 Au，Ag，CdS 和 CuS NPs 的电子显微镜图像。 

 

Figure 6. TEM images of (a) gold (b) Ag (c) CdS and (d) CuS NPs formed at the liquid–liquid interface. Re-
printed with permission from C. N. R. Rao and K. P. Kalyanikutty, Acc. Chem. Res., 2008, 41, 489–499. ©2008 
American Chemical Society. 
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2.8. 使用离子液体 

在过去的五到六年里曾有过几次尝试使用离子液体作为合成无机纳米材料的介质[67] [68]。离子

液体是低熔点有机盐并且没有可测量的蒸汽压力。它们在很宽的温度范围内仍然是液体。低界面张力

和相关的高成核率以及高热稳定性使得离子液体具有吸引力来进行纳米结构的合成。离子液体因其可

能用作传统有机溶剂的绿色可回收替代品而受到很多关注。极性反应可以在没有水的情况下在这些液

体中进行，并且结晶 NP 可以在相对较低的温度下方便地合成。溶剂具有明显的自组织性，可用于合

成自组装的、高度有序的杂化纳米结构。报道了离子液体中金纳米粒子的合成和功能化，通过改变离

子液体中的阴离子来调节金纳米粒子的颜色[69]。通过在氢的存在下还原合适的化合物在 1-正丁基-3-

甲基咪唑六氟磷酸盐([BMIM] [PF6])中制备了 Rh 和 Ir 的 NPs [70]。通过溶解在离子液体 1-丁基-3-甲

基咪唑六氟磷酸盐中的 RuCl3的 NaBH4还原已经获得了直径为 2 至 3 nm 的 RuO2 NPs [71]。Biswas 和

Rao [72]在离子液体介质中成功合成了 CdS，CdSe，ZnS，ZnSe 和 PbS 的纳米结构。他们研究了改变

离子液体阴离子的影响以及添加表面活性剂和封端剂对纳米结构的尺寸和形状的影响。 

2.9. 其他方法 

还有许多其他方法用于合成无机纳米粒子[1] [2] [3]。其中一些是：以化合物的辐射诱导分解和还

原为代表的光化学合成，金属纳米颗粒的电化学合成，沉淀停留，声化学方法和溶剂化的金属原子分

散体，其涉及将金属原子捕获在液体的冷基质中，然后在加热基质时生长。生物介质和试剂已用于制

备金属和其他无机材料的纳米粒子。 

3. 金属纳米粒子 

1857 年 Michael Faraday [73]首次对金属纳米粒子进行了科学研究。Enüstün 和 Turkevich [74]于

1963 年通过在水溶液中用柠檬酸盐还原金或银盐来制备 Au 和 Ag 可调尺寸的球形 NPs。在过去三十

年中，由于改进的合成程序的发展使得对纳米粒子的尺寸和形状进行精确控制的研究大大加强了[1] [2] 

[75]。金属纳米粒子现在可以以低成本大量生产，可以扩大可能的应用范围。除了之前描述的方法之

外，通过使用许多变体并且通过使用从醇到真菌的各种还原剂已经制备了金属 NP [76]。 

3.1. 金 

Hauser 和 Lynn 首先报道了常用的合成 Au NP 的柠檬酸盐路线。[77]该反应涉及将氯金酸加入沸

腾的柠檬酸钠溶液中[74] [78]，并且使得人们能够获得具有平均直径的 NP 通过改变反应物的浓度来

466



 微波化学研究进展 

 

 

10 

控制 10~100 nm 的范围[64] [69]。直径在 1 和 2 nm 之间的 Au 纳米颗粒通过用作为封端剂的碱性四(羟

甲基)氯化鏻(THPC)还原 HAuCl4而获得[79]。Brust 和同事[49]开发了一种通用方法在相转移试剂存在

下，在有机溶剂和金属盐水溶液的两相混合物中获得有机封端的金属 NP。Ji 等人[80]对此进行了研究

通过在沸水中柠檬酸盐还原，Au 纳米颗粒的生长动力学和时间尺寸/形状演变。Kanehara 等[81]报道

了室温下使用季铵盐和质子酸对巯基保护的金纳米粒子的尺寸控制和进化(图 7)。Ohyama 等人[82]使

用单相方法还原含有卟啉核四齿钝化剂的 DMF 溶液中的 HAuCl4，得到水平卟啉单层涂覆的金纳米粒

子。 

 

Figure 7. TEM images of (a) decanethiol(DT)–Au seed NPs acid treated DT–Au NPs with trifluoroacetic acid and 
tetraoctylammonium bromide for (b) 5 h at room temperature (rt) (c) 75 h at rt, and (d) 21 h at 55˚C. The scale 
bar length is 20 nm. Reprinted with permission from M. Kanehara, J.-I. Sakurai, H. Sugimura and T. Teranishi, 
J. Am. Chem. Soc., 2009, 131, 1630. ©2009 American Chemical Society. 

Redel 等人[83]在 Au(CO)Cl 或 KAuCl4的存在下，在离子液体中分散的正丁基咪唑存在下，在氩

气下通过热，光解和微波辅助分解还原获得 Au 纳米颗粒。Han 等人[84]已开发出反应性模板方法来合

成 Au(或 Ag)纳米颗粒，其尺寸和形态均可控制地支撑在聚(邻苯二胺)中空微球体的内外表面上。通过

改变 Au 源的浓度，可以将 Au 纳米颗粒的尺寸从 3 纳米调整到 15 纳米。Goulent 和 Lennox [85]为

Brust-Schiffrin 法合成金属 NP 提供了新的见解。据认为 M(I)硫醇盐聚合物在该方法中是单相和双相反

应的前体。据认为，四铵金属络合物是两相反应的前体，而 M(I)硫醇盐是单相反应。 

通过在 350 nm 波长的光照下使用 Irgacure-2959 (1-[4-(2-羟基乙氧基)苯基]-2-羟基-2-甲基-1-丙烷- 

1-酮)和 HAuCl4制备 Au NP [86]。Christian 和 Bromfield [87]报道了一种从水到甲苯的各种溶剂中制备

Ag，Au 和 Cu NPs 胶体的方法，其中 Ag，Au 或铜离子的还原在 PEG 基稳定剂存在下进行。Biswas

等人[88]通过使用 HAuCl4 还原研究了金纳米粒子的生长 THPC，通过结合使用小角度 X 射线散射
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(SAXS)和等温滴定量热法和透射电子显微镜技术。他们表明 NPs 的生长不遵循扩散限制的 Ostwald

熟化，而是遵循 S 形速率曲线。图 8 显示了在不同时间间隔生长的金纳米粒子的 TEM 图像及其图直

径分布为插图。 

 

Figure 8. TEM images of gold NPs prepared from 125 mL (0.006 mmol) of 50 mM HAuCl4, obtained after (a) 15; 
(b) 65; (c) 185; and (d) 630 min of growth. Insets compare the diameter distributions obtained from TEM and 
SAXS for the same time of growth. NF: normalized frequency. Reprinted with permission from K. Biswas, N. 
Varghese and C. N. R. Rao, Small, 2008, 4, 649-655. ©2008 Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. K GaA. 

Egusa等人[89]通过在无定形碳薄膜上不对称加热链烷硫醇钝化的原子Au团簇溶液观察到自发形

成亚 10 nm Au 纳米颗粒的六方和正方形阵列。Personick 等人[90]合成的 Au 纳米结构具有不同的形状

(图 9) (例如八面体，菱形十二面体，截头双晶体棱镜和凹面立方体)使用种子介导的生长方法，通过

改变反应介质中的 Ag+浓度。Niu 等人[91]采用种子介导的生长方法进行选择性合成单晶菱形十二面体，

八面体和立方金纳米粒子，用氯化十六烷基吡啶鎓封端的 41.3 纳米金纳米粒子作为种子。表现出 5

重对称性的二十面体 Au NP 在玻璃表面上使用气溶胶喷涂工艺在 600℃下形成[92]。Yavuz 等人[93]

描述了通过混合 HAuCl4和 PVP 的水溶液来产生 18 nm Au 二十面体的方案。具有十面体，二十面体
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和截头四面体形状的多面体金纳米粒子通过多元醇工艺通过使用二乙烯或四甘醇在 PVP 存在下还原

HAuCl4来合成[94]。Ma 等人[95]报道了在室温下使用 AuCl-OAm 作为前体来生产 Au 晶种以在四氢呋

喃(THF)中形成截头 Au 十面体。通过在 PVP 存在下在水热条件下用 EG 快速还原 Au 前体 1 小时，可

以以高收率获得明确定义的二十面体形状的 Au 纳米粒子[96]。Li 等人[97]使用了改进的多元醇工艺，

其中将少量的 NaBH 4加入到 PVP 的 PEG 600 溶液中到热的氯化金(III)水溶液中以获得八面体 NP。通

过在室温下在十六烷基三甲基氯化铵(CTAC)存在下用抗坏血酸还原 HAuCl4 水溶液来制备三八面体

Au NPs [98]。 

 

Figure 9. SEM images of (a) octahedra, (b) rhombic dodecahedra, truncated ditetragonal prisms, and (D) con-
cave cubes synthesized from reaction solutions containing different ratios of Ag+–Au3+. Scale bars: 200 nm. Re-
printed with permission from M. L. Personick, M. R. Langille, J. Zhang and C. A. Mirkin, Nano Lett., 2011, 11, 
3394. ©2011 American Chemical Society. 

Huang 等人[99]描述了表面活性剂促进的还原路线，用于通过在表面活性剂 CTAB 存在下水热处

理氯金酸来形状控制合成 Au 纳米结构。已经报道了使用金纳米片或纳米棒作为构建块而不引入任何

模板或表面活性剂的简单低成本的电化学路线来合成分层花状 Au 微结构[100]。单分散星形金纳米粒

子通过还原 HAuCl4得到通过调节 DES 中水的含量，在室温下在低共熔溶剂(DES)和 Au 的各种形状和

表面结构中生产 L-抗坏血酸[101]。Santos 和 LizMarzáN [102]使用 DMF 作为溶剂和还原剂，用于制备

Au 和 Ag 金属纳米粒子，并具有量身定制的形态。Park 等人[103]已经描述了通过表面活性剂胶束诱

导的耗尽相互作用形成可逆絮凝物的形状和大小选择 Au NPs 的方法。在不存在表面活性剂或聚合物

模板的情况下，可以使用柠檬酸铁铵代替柠檬酸钠作为还原剂，通过改进的柠檬酸盐还原技术从含水

HAuCl4溶液生产多角形 Au NP [104]。表 1 列出了一些合成金纳米粒子的方法。 
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Table 1. Typical synthetic routes to prepare gold nanoparticles. 

Method Reactants and reaction conditions Reference 

Reduction 

HAuCl4 gold precursor, Na2[Mo3(μ3-S) (μ-S)3(Hnta)3] serves both as a reducing and  
a capping agent, at room temperature 

[105] 

HAuCl4 as gold precursor, o-diaminobenzene as reducing agent, PVP as capping agent,  
at room temperature 

[106] 

HAuCl4 as gold precursor, 2-[4-(2-hydroxyethyl)-1-piperazinyl]ethanesulfonic acid,  
serving as both reducing and shapedirecting agents, at room temperature 

[107] 

HAuCl4 as gold precursor, cellulose as reducing agent, 1-butyl-3-methyl imidazolium  
chloride as solvent at 110˚C to 200˚C 

[108] 

HAuCl4 as gold precursor, hydroquinone as the reducing agent 109 

Hydrotherma 
HAuCl4 as gold precursor, trisodium citrate as reducing agent and CTAB as capping agent,  
110˚C for 6 - 72 h 

[31] 

3.2. 银 

陈等人[110]已经使用抗坏血酸合成了一系列纳米/亚微米 Ag 颗粒以在环境条件下还原水溶液中

的 AgCl。Ag NPs 通过在 PVP 存在下通过 EG 还原 AgNO3来制备，接着将如此获得的 Ag 种子添加到

含有 Ag+离子的 DMF 溶液中以获得具有{111}面的 Ag 晶体的过度生长[111]。Richards 等人[112]对

[(PPh3)2Ag(O2CC13H27)]与偶氮异丁腈反应生长的 Ag-NP 在回流条件下进行了机理研究，以证明聚集成

核和生长过程的发生。Dong 等人[113]通过在 5.7~11.1 的 pH 范围内逐步柠檬酸盐还原硝酸银来检验

Ag NPs 的生长，并发现随着 pH 的增加促进银前体(Ag+)的还原。Kundu 等人[114]已经准备了大量 Ag

纳米粒子和纳米链在非离子表面活性剂(Triton X-100)中在微波加热下仅在 60 秒内存在碱性 2,7-二羟

基萘作为还原剂。Liang 等人[115]以 PVP-AgNO3 为原料，摩尔比为 8，在 260℃下，以 PEG 为溶剂和

还原剂，PVP 为封盖剂，用 PVP-AgNO3 合成单分散银 NPs，收率高。一种由红、蓝绿色发光团簇

Ag8(H2MSA)8 和 Ag7(H2MSA)7 (H2MSA：巯基琥珀酸)组成的粗混合物，以 H2MSA 保护的 Ag NPs 

(Ag@H2MSA)为前驱体，在水-有机界面上进行界面蚀刻反应，得到以克为单位的酸[116]。 

Kind 等人[117]通过使用[Ag(PPh3)4]NO3作为起始材料的微乳液方法制备了纳米 Ag 空心球。使用

聚甲基丙烯酸(PMAA)作为封端剂和 AgNO3作为银源，通过声化学方法获得了稳定的荧光水溶性银纳

米簇[118]。Li 等人[119]描述了一种多元醇方法，其一步生成 Ag 纳米球的二聚体，其中 EG 用作溶剂。

以 AgNO3为前驱体制备了可控边长为 30~200 nm 的纳米碳管[120]。薛等人[121]开发了一种方法，他

们使用伪球形金纳米粒子作为等离子体核和实验标签来确定等离子体激发在银纳米粒子光化学转化

过程中的作用。 

Wiley 等[122]制备了 Ag 立方体和四面体，在 PVP 和痕量氯化钠存在下，用加热至 148℃的乙二
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醇还原硝酸银。氧化环境(来自空气中的氯和氧)导致多重孪晶粒子的优先蚀刻和溶解，仅留下单晶结

构的粒子生长成纳米级立方体和四面体。后来，同一组利用溴离子取代氯离子，导致蚀刻具有多个双

缺陷的种子，导致形成银双锥[123]。改变多元醇还原硝酸银中 Fe(II)或 Fe(III)离子的浓度可以生产纳

米立方体或纳米线。高浓度的铁离子通过防止氧化蚀刻而在低浓度下促进多重孪晶种子的生长以形成

纳米线氧化蚀刻占主导地位，导致单晶纳米立方体[124]。具有尖角和边缘的银纳米立方体可以通过在

环境条件下使用 PVP 作为与柠檬酸在水溶液中混合的封端剂来获得。随着反应的进行，纳米立方体

转化为球体[125]。PVP 和 Br−离子都可以选择性地与 Ag 的{100}面结合，导致 Ag 纳米立方体和纳米

棒的形成[126]。Ag 八面体和立方体分别通过引入柠檬酸钠和 PVP 作为封端剂而选择性地获得[127]。 

Courty 等人[128]报道了在 50℃的大气压下通过温和退火自组织的有序单层和多层 5 nm Ag 纳米

粒子形成具有 fcc 结构的 Ag 的三角形单晶。单分散 Ag 正三角形双锥体通过光诱导或等离子体激元介

导的粒子生长获得，并且双锥体的边缘长度由激发辐射的波长控制[129]。已经表明，在空气中加热

EG 会导致其氧化为乙醇醛，乙醇醛是多元醇合成中的主要还原剂并且能够将 Ag 离子还原成 Ag 纳米

结构[130]。采用多元醇法制备了形状均匀、收率高的银纳米晶[131]。以银纳米晶为原料，经 NaHS

介导的氩保护合成多元醇，得到金纳米晶(图 10) [132]。 

 

Figure 10. TEM images of four aliquots taken from the same synthesis (under argon) after a AgNO3 solution had 
been added for different periods of time (min): (a) 5; (b) 10; (c) 15; (d) 20. Reprinted with permission from Q. 
Zhang, C. Cobley, L. Au, M. McKiernan, A. Schwartz, L.-P. Wen, J. Chen and Y. Xia, ACS Appl. Mater. Inter-
faces, 2009, 1, 2044. ©2009 American Chemical Society. 

已经使用多元醇法在 PVP 存在下合成了 Ag NP (截短的立方体，立方八面体和八面体)。多面体

471



微波化学研究进展  

 

 

15 

NPs 的生长似乎是动力学限制平衡条件的结果[133]。PVP 的羟基似乎还原 Au，Ag，Pt 的金属盐和 Pd

以足够缓慢的速率生长，从而使动力学得到控制，导致形成薄板[134]。Liu 等人[135]报道了使用多元

醇工艺来生产具有六个分支的银纳米六足。通过对水性 Ag NP 前驱体的光化学转化，获得了具有良好

形状选择性的单分散十面体 Ag NPs [136]。Giuffrida 等人[137]通过 Ag (acac)的自发分解，在没有外部

还原剂和常规稳定配体的情况下，一步制备水溶性未封端的 Ag NPs。均匀的六方 Ag 纳米片可以由三

角形Ag纳米片制备，所述Ag纳米片又通过在柠檬酸三钠存在下种子介导的Ag颗粒生长而获得[138]。

利用芦丁作为还原剂和稳定剂，制备了树枝状银纳米粒子[139]。 

3.3. 铂和钯 

Pt 和 Pd 的 NP 的合成非常重要，因为它们用于燃料电池，传感器，石油和各种工业应用中。在

PVP 存在下，Teranishi 和 Miyake [140]通过在水和醇的混合物中回流 H2PdCl4合成单分散 Pd NP。铂

和钯 NPs 已通过各种化学方法制备[141] [142] [143] [144]。通常，合成涉及 Pt 或 Pd 前体的还原在聚

合物封端剂存在下，使用还原剂如醇，硼氢化钠或氢气。Ahmadi 等人[145]报道了通过使用氢气作为

还原剂和聚丙烯酸钠作为封端剂形成具有良好微孔的铂 NPs。Pt NPs 通过在水性介质中 NaBH4 还原

K2PtCl6来制备。通过使用 HCl，将 Pt 纳米粒子转移到含有甲苯溶液中形成由十二烷硫醇保护的 Pt 纳

米颗粒的甲苯有机溶胶[146] [147]。Nagy及其同事[148]通过将K2PtCl4的浓度从 0.12 mM变为 0.55 mM，

制备出 4 至 6.6 nm 范围内的 Pt 胶体。Kim 等人[149]合成了来自 Pd-表面活性剂复合物热分解的粒径

为 3.5，5 和 7 nm 的单分散 Pd NP，其中通过改变稳定表面活性剂的浓度来控制 Pd NP 的粒径。Xia

和同事[150]报道了通过控制在成核阶段形成的晶种数量来制备 8 到 50 nm 之间的钯纳米立方体。已经

通过 Pd2+离子和三嵌段共聚物之间的水相反应获得了各种尺寸和形状的钯 NPs [151]。 

通过在60~90℃的温度范围内用OAm和硼烷三胺复合物还原Pd(acac)2来获得Pd NPs (图11) [152]。

孙等人[153]通过在室温下在 CTAB 存在下使用抗坏血酸还原 K2PdCl4来合成高度结晶的矩形 Pd NP。

通过改变还原剂和表面活性剂的注入顺序，可以高产率制备具有对甲酸氧化的高效电催化活性的立方

体，多臂和树枝状 Pd NP。利用 Pd-CTAB 配合物在水溶液中的溶解与沉淀平衡，在室温下成功制备

了近单分散单晶 fcc Pd纳米晶和纳米枝晶，其中Pd NPs的形貌可以通过加入卤化物离子来调节[154]。

Bisson 等人[155]研究了不同形状的 Pd NPs (立方体、五对纳米棒、锥体和五对十面体)的形成机理，方

法是在有 CTAB 表面活性剂存在的水介质中，通过定向连接定向聚集，通过种子介导钯盐还原。

Coronado 等人[156]通过用四丁基溴化铵作为封端剂的硼氢化钠水溶液控制还原[PdCl4]
2−制备具有窄

粒径分布的水溶性单分散 Pd NP。NPs 的大小范围可以从纳米减小到亚纳米。 
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Figure 11. (a) TEM and (b) HRTEM images of the 4.5 nm Pd NPs prepared by the reduction of Pd(acac) 2 in 
OAm and the boranetributylamine complex. Reprinted with permission from V. Mazumder and S. Sun, J. Am. 
Chem. Soc., 2009, 131, 4588. ©2009 American Chemical Society. 

通过改进的多元醇方法制备 Pd 的四面体六面体 NPs，其中在 PVP 存在下，在 110℃下通过 EG

还原[PdCl4]
2−。发现用空气氧化蚀刻 Pd 纳米粒子可能导致去除孪晶粒子并形成立方八面体[157]。当

使用柠檬酸盐作为封端剂时，Pd 二十面体形成，因为其与 Pd 的{111}面具有强亲和力[158]。当使用

PVP 时，有利于形成截头角的纳米立方体[150]。 

陈等人[159]通过在 110℃下在 PVP 存在下在 EG 中还原 H2PtCl6合成了 5 nm Pt NPs，而 Tian 等人

[160]报道了一种新颖的电化学方法来制备在玻璃碳基底上具有高指数小面的四六面体(THH)Pt NPs 

(图 12)。在含有痕量 FeCl3的水溶液中用 PVP 还原 H2PtCl6得到分面 Pt NP [161]。Wang 等人[162]通过

在非离子有机分子存在下超声处理含有 K2PtCl4 前体和甲酸的水溶液来制备 Pt 纳米枝晶。通过使用

HDA 作为稳定剂，Pt2(dba)3 (dba = 二亚苄基丙酮)的分解获得 Pt NP [163]。 

 

Figure 12. Size control of THH Pt NPs and their thermal stability. SEM images of THH Pt NPs grown at (a) 10, 
(b) 30, (c) 40, and (d) 50 min. The insets in (a) and (b) are the high-magnification SEM images that confirm the 
shape of THH. Scale bars, 200 nm. (e) Size distributions of THH Pt NPs in (a), (b), (c), and (d), respectively, after 
counting more than 500 particles for each sample. (f) In situ TEM observation on the thermal stability of THH 
Pt NPs. The images were recorded at various temperatures in TEM at a heating rate of 7˚C∙min−1. The NP pre-
serves its shape to ∼815 ˚C and even higher with a slight truncation at the corners and apexes, as seen in the 
TEM image. Reprinted with permission from N. Tian, Z.-Y. Zhou, S.-G. Sun, Y. Ding and Z. L. Wang, Science, 
2007, 4, 732. ©2007 AAAS. http://www. Sciencemag.org. 
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通过在三电极电池系统中的恒电位脉冲电镀，Pt 纳米电极可以在 1 MH2PtCl6和 1MH2SO4的水溶

液中在室温下在 Si 纳米酮阵列上电沉积[164]。通过施加电化学方波电位法由 Cs2PtCl6 制备负载在炭

黑上的 Pt NPs [165]。树枝状 Pt 纳米粒子是通过用水溶液中的还原剂抗坏血酸还原 Pt 复合物，由嵌段

共聚物介导合成的[166]。通过在回流条件下使用 EG，HCl，PVP 和 H2PtCl6 制备具有多孔形态的 Pt

纳米立方体[167]。大小范围从 10 到 100 纳米的铂球由水溶液制备含有 H2PtCl6，柠檬酸钠和硼氢化钠

的溶液[168]。 

通过使用具有 CTAB 作为表面活性剂和 Pt(NH3)4Cl2 作为铂源的中间相来完成具有通过连接的纳

米棒形成的六角形单元的 Pt 纳米球的软模板合成[169]。Demortière 等人[170]采用液-液相转移法合成

了具有立方形态的 Pt NPs，其中季铵盐作为金属铂配合物的相转移剂，硼氢化钠是还原剂，烷基胺是

封端剂。郑等人[171]已经通过原位透射电子显微镜研究了 Pt NPs 的生长，并且已经提出，通过溶液

中的单体附着或通过颗粒聚结这两个过程。最初的宽尺寸分布自发地变窄成近乎单分散的分布，表明

胶体纳米粒子根据其尺寸和形态依赖的内部能量采取不同的生长途径。Pt，Pd 和 Au 的纳米花是通过

混合金属前体和金属来制备的。在 pH 5.0 的 N-(4-正十二烷氧基苯甲酰基)-L-异亮氨酸钠(SDBIL)使用

L-抗坏血酸作为还原剂[172]。Cheong 等人[173]已经综述了在溶液相合成中采用的不同方法，用于实

现具有特定晶体小面的形状控制的 Pd 和 Pt NPs，并且催化性质取决于 NP 的形状。 

Varghese 和 Rao [174]利用 SAXS 和 TEM 研究了两种不同方法制备的铂纳米颗粒。其中一种合成

方法涉及柠檬酸钠对氯铂酸的还原，而另一种方法是在 PVP 作为封端剂存在下进行还原。在不存在

任何封端剂的情况下通过柠檬酸盐还原制备的铂纳米颗粒的生长随着 D3 依赖性(D =直径)的 Ostwald

成熟生长而增加，而在 PVP 存在下，铂 NP 的生长不遵循 Ostwald 成熟模型，使得有必要在生长方程

中包含一个表面反应项。在 PVP 存在下铂 NPs 的生长具有来自扩散和表面反应的贡献，表现出 D3 + D2

型依赖性。 

3.4. 铁，钴，镍，铜和其他过渡金属 

库拉等人[175]通过 Fe(CO)x-OAm 前体的热分解合成具有高饱和磁化强度的单分散 Fe NPs，其中

Fe(CO)5中的 CO 配体被 OAm 部分替代。该程序通过改变反应温度来控制在 2.3 至 10 nm 范围内的

NP 的尺寸(图 13)。Ling 等人[176]通过滴加 PEG-Fe(NO3)3溶液并在 400℃在真空中退火 1 小时，在具

有多种形态的碳纳米管涂覆的 TEM TEM 栅格上沉积具有多种形态的 fcc Fe NPs。Ling 等人[177]还利

用 PVP 和三价铁合成了二十面体 fcc Fe NPs 硝酸盐。通过施加 20 kV 的电压，将 PVP-Fe3+流体射流 
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Figure 13. TEM images of Fe NPs synthesized from Fe(CO)x–OAm at various reaction temperatures and times: 
(a) 30˚C for 1 min; (b) 30˚C for 60 min; (c) 30˚C for 180 min; (d) 70˚C for 60 min; (e) 100˚C for 60 min, and (f) 
130˚C for 60 min. All scale bars represent 20 nm. Reprinted with permission from H. Kura, M. Takahashi and T. 
Ogawa, J. Phys. Chem. C, 2010, 114, 5835. ©2010 American Chemical Society. 

喷射在无定形碳或一氧化硅膜涂覆的 Cu 网格上，并且在真空下在 400℃下加热 1 小时以产生二十面

体 fcc-Fe NP。空心 Fe 纳米框架通过在油酸钠和 OA 存在下热分解 Fe(II)-硬脂酸络合物而获得[178]。 

Scariot 等[179]报道了通过在 150℃下分散在 1-正癸基-3-甲基咪唑三氟三(五氟乙烷)磷酸盐中的

Co2(CO)8的原位分解，立方或球形合成无配体 Co NPs。De Silva 等人[180]研究了表面活性剂的影响如

OA，TOPO，ODA 和 TOP 对从乙炔桥连二羰基三羰基合成得到的 Co NPs 的反应途径，晶体结构，

粒径，尺寸分布和磁性能的影响。在烷基硫醚端基官能化聚(甲基丙烯酸)存在下，在水介质中通过还

原法制备了单分散水溶性 Co NPs [181]。在稳定剂OA 和 TOPO存在下通过在 1,2-二氯苯中对Co2(CO)8

进行脉冲激光照射获得 Co NP (直径 < 5 nm) [182]。在 OAm 中，在 290℃下 2 小时和 270℃下 1 小时，

通过 CoO 固体纳米球的热分解制备了单晶 Co 中空纳米球[183]。Wang 等人[184]报道了由乙酸钴四水

合物和氟化钠在无水乙醇中的分散体在 180℃下合成立方 Co 纳米骨架共用 48~60 小时。 

Metin 等人[185]合成了在 OAm 和 OA 中由 Ni(acac)2与硼烷三丁胺还原的单分散 Ni NP。通过在

大气压力下用 HDA 还原 Ni2+得到尺寸可调的单分散的分级金属 Ni NP(直径 58~190 nm) [186]。Plouet

等人[187]报道了在惰性气氛中在低于573 K的温度下从有机官能化的层状页硅酸盐(II)形成亚稳态hcp

和空气稳定的 fcc Ni NP。Carenco 等人[188]进行了调查，通过 Ni(acac)2 与 OAm 和 TOP 的反应制备尺

寸可调的单分散 Ni NPs。通过在用作溶剂的十六烷基胺存在下乙酸镍的热分解，还原剂以及稳定剂，

准备了具有可调谐相(fcc，hcp)和尺寸的单分散 Ni NP [189]。通过 Ni(CH3COO)2或 Ni(acac)2的高温还

原随后退火获得尺寸范围为 4~16 nm 的 NiNPs [190]。 

通过在 60℃下机械搅拌金属盐和氨硼烷的固体混合物来制备 Cu，Ag 和 Au 的纳米颗粒[191]。
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Engels 等人[192]报道了在 EG 中使用改性的基于多元醇的还原方法合成 Cu NPs，该方法结合了 PVP

作为聚合物抗附聚剂和还原添加剂(N2H4∙H2O，NaBH4，NaH2PO2∙H2O)。 

Chang 等人[193]报道了通过在十二烷基三甲基氯化铵中通过 Al 金属电化学还原 CuCl2 水溶液而

在 Au-玻璃上生长四方 Cu 纳米柱阵列。哈斯等人[194]通过超声电化学方法在 PVA 存在下由 Cu2+水溶

液制备 Cu 枝晶纳米结构。通过在聚丙烯酸(PAA)作为封端剂存在下，在空气气氛下在肼水溶液中还

原铜(II)获得具有可控大小和形状的 Cu NP [195]。Huang 等人[196]通过金属-环糊精复合物的碳化获得

Cu，Ag，Pd 和 Ni 的纳米尺寸颗粒以及包封在惰性碳壳中的 CuPd 和 CuAg 合金。 

Bondi 等人[197]报道了用于合成空气稳定的 α-Mn NP 的溶液化学方法，其中使用正丁基锂作为二

苯基醚介质中的还原剂，OA 用于结合 Mn NP 以使其空气稳定。Redel 等人[198]报道了通过加热或加

热来合成稳定的 Cr，Mo 和 W NPs 在离子液体介质中在氩气下对单核金属羰基前体进行光解分解。钌

(0)纳米簇通过室温下氯化钌(III)胶体溶液的氢硼化物还原制备，通过纳米沸石骨架稳定。以 Na3RhCl6

为 Rh 的前体，可以合成 Rh 多荚体。支化形态仅在惰性条件下保留，而球形形态则发生在氧化环境

中[199]。已经通过简单的溶剂热方法制备了镍，钌，铑和铱的纳米颗粒，纳米棒和其他纳米结构，包

括在正辛胺存在下分解相应的金属乙酸盐或乙酰丙酮化物 [200]。Zhang 等人 [201]通过用

[{Rh(CF3COO)2} 2]代替RhCl3或Na3RhCl6来消除氧化蚀刻，通过容易的多元醇方法报道了五倍孪生的，

海星状 Rh NP 的合成。Ru(0)NPs 已经在 50℃的氢气氛中由[Ru(COD) (2-甲基烯丙基)2]的咪唑离子液

体中制备[202]。Vollmer 等人[203]已经进行了金属羰基化合物的微波辐射，以便在离子液体中容易地

合成过渡金属 NP。Yuan 等人[204]报道了一种可调铑纳米结构，这种结构具有高度选择性的形态，例

如立方体、角状颗粒、树冠和网状导线，它们来自 RhCl3、PVP、SDS 和不同卤化物的钠盐，在水中

加热 220℃至所需时间。Zhang 等人[205]报道了 nafion 稳定的 Ir NPs 的合成方法是将 nafion，H2IrCl6，

NaOH，水和乙醇作为反应物，并在高压灭菌器中于 125℃加热 5 小时。 

3.5. 其他金属 

4 nm 大小的金属镁纳米粒子可以在极性非质子溶剂如 THF 和二丁基二甘醇醚中通过声电化学方

法使用格氏试剂制备。六方棱柱亚微米级 Mg 晶体的大规模合成可以是通过 MgB2 在 800℃热分解 1

小时生长，接着进一步加热至 1400℃ 3 小时[206]。通过在室温下消化熟化制备 Mg NPs 的 HDA 导致

尺寸为 2.8 nm 的高度单分散的胶态 Mg-HDA NPs [207]。Meziani 等人[208]通过使用二甲基乙基胺铝

烷和 1-甲基吡咯烷研究了铝纳米粒子的湿化学合成。在室温下分解铟如环戊二烯基铟(InC5H5)的有机
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金属前体在甲醇和 PVP 中以制备小的铟 NPs [209]。使用硼氢化锂作为伯胺介质中的还原剂还通过还

原氯化铟来制备铟 NPs [210]。通过逐滴添加 TEG 中的 NaBH4溶液将 InCl3和 PVP 溶解在异丙醇中合

成铟 NPs [211]。Ge NPs (1~15 nm)由三氯锗、四乙基锗或四丁基锗在三辛胺、角鲨烯、十八烷等高沸

点有机溶剂中的热分解得到[65]。用 PVP 稳定的 Ge 纳米颗粒是通过硼氢化钠还原 GeCl4在 EG 和三

氯甲烷中合成的[212]。Prabakar 等人[213]报道通过反胶束中四氯化锗的氢化物还原来控制尺寸控制合

成 Ge NP。 

Adams 等人[214]通过还原醋酸镉制备 Cd NPs 在三种不同介质(ODE，二苯基醚和二辛基醚)中约

200℃产生纳米结构，范围从单分散球到六边形。Resa 等人[215]报道了一种生产大量单分散体的方法。

通过油酸铅混合物的醇还原超导 Pb NPs 和在 80℃在 ODE 中 TOP 存在下的乙酸铅。Hu 等人[216]在

TEM 中进行电子束照射以制造低熔点金属例如 Zn，Ga，Sn 和 Cd 以及 IV-VI 半导体铅硫属元素化物

PbE (E = S，Se 和 Te)的 NP。Bi 球体通过在温和的无溶剂条件下通过热解铋硫醇盐前体来制备，借助

于有机封端试剂如 1-十二烷硫醇和 PVP [217]。  

4. 金属合金纳米粒子 

由两种或多种金属组成的合金纳米颗粒显示出新的性质[10] [218] [219]。例如，磁性合金 NP 比单

一金属 NP 更优选，因为它们在环境条件下相对稳定。通过使用抗坏血酸和 HAuCl4 进行电化学置换

反应，银纳米棱柱体已经制备出空心三角形 AuAg 纳米框[220]。用水性蚀刻剂 Fe(NO3)3或 NH4OH 除

去这些纳米盒中的银[221]。AuAg 双金属纳米粒子已通过 Au(III)和 Ag(I)离子在水溶液中的超声化学

共还原制备[222]。Au(III)和 Ag(I)的共还原产生具有 Au 核-银壳形态的双金属纳米粒子。AuAg 合金纳

米颗粒可以通过使用 NaBH4共同还原相应的金属离子来制备纤维素基质[223]。OAm 涂覆的 AuAg 合

金NP的一锅法合成通过在N2气氛中在 120℃下在十八烷和OAm的存在下同时还原HAuCl4和AgNO3 

0.5 小时而获得[224]。 

AuCu 纳米颗粒是通过在适当的温度下加热 OA 和 TOA 中的 Cu(CH3COO)2和预先合成的纳米颗

粒的混合物 50~100 分钟而获得的[225]。AuCu 和 AuCu3纳米粒子由 Chen 等人[226]通过基于种子的扩

散路线制备，使用 Au NPs 和 Cu(CH3COO)2作为前体(图 14)。 

AuPd 杂化纳米结构是从单晶 Pd 纳米棒和 AuCl4−离子之间的电化学取代反应获得的[227]。PdAu

双金属簇的胶体分散体通过在 PVP 存在下在 160℃下在 EG 中回流的其组成金属离子的连续醇还原而
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获得，具有由均匀合金化的内核，富含 Au 的核组成的三层核-壳形态 中间层和富 Pd 外壳[228]。通过

使用 THF 中的过量 LiBEt3H 共同还原 Cu(acac)2和 Pd(acac)2 制备 Cu60Pd40 NPs [229]。 

 

Figure 14. TEM images of the intermetallic CuAu with different sizes: (a) (4.22 ± 0.2) nm; (b) (6.0 ± 0.2) nm; (c) 
(7.4 ± 0.3) nm; (d) TEM image of a multilayer hcp superlattice consisting of (6.00.2) nm CuAu NPs; inset shows 
the corresponding fast Fourier transform (FFT) pattern. Reprinted with permission from W. Chen, R. Yu, L. Li, 
A. Wang, Q. Peng and Y. Li, Angew. Chem., Int. Ed., 2010, 49, 2917–2921. ©2009 Wiley-VCH Verlag GmbH & 
Co. K GaA. 

Au21Fe10，Au22Fe12，Au28Fe14 和 Au34Fe14 团簇是通过在惰性气氛下在丙酮中氧化[Fe3(CO)11]
2−与

[AuCl4]
−来合成的[230]。通过 HAuCl4∙3H2O，OAm 与适量的 Fe(acac)3，Co(acac)2 或 Ni(acac)2 反应形

成具有立方体(Cu3Au)结构的 Au3Fe，Au3Co 和 Au3Ni 的金属间化合物。在辛基醚和正丁基锂中在

80℃Ar 下进行[231]。 

双金属 AuPt NPs 的合成通过使用 HAuCl4和 H2PtCl6作为前体并且 OAm 作为溶剂，稳定剂和还

原剂来进行[232]。异构结构的 PtAun NPs 通过种子介导的过程在作为种子的 Pt NP 存在下获得，其中

HAuCl4在 ODE 中被 OAm 还原[233]。AuPt 纳米枝晶可以通过 H2PtCl6和 HAuCl4在甲酸铵中的水热共

还原以及蚀刻的 Ti 板在 Teflon 内衬的高压釜中在 180℃下 8 小时来制备[234]。通过还原 DMF-配位的

Au3+和 Pt4+制备 AuPt 合金 NPs [235]。在这个过程中，DMF 作为溶剂，配体和还原剂。 

通过在水溶液中简单地共还原Na2PdCl4和K2PtCl4与 PVP来合成具有明确定义的双晶结构的 PtPd

合金纳米颗粒[236]。已经制备了在 Pd 核上由致密的 Pt 分支阵列组成的 PtPd 双金属纳米枝晶。Lim

等人[237]通过在水溶液中存在 Pd NP 种子的情况下用 L-抗坏血酸还原 K2PtCl4 (图 15)。湿法化学方法
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已用于合成 Pt3Ni 纳米八面体和纳米立方体，其中反应在 OA(OAac)2和 Pt(acac)2在 OA 和 OAm 的混

合物中进行。在 W(CO)6存在时，温度在~200℃下[238]。 

 

Figure 15. (a) TEM image of truncated octahedral Pd NPs synthesized by reducing Na2PdCl4 with L-ascorbic 
acid in an aqueous solution. The inset shows a geometrical model of the truncated octahedron, where the green 
and yellow colors denote the {100} and {111} facets, respectively; (b) HRTEM image of a single truncated octa-
hedron of Pd recorded along the [011] zone axis and the corresponding FT pattern (inset); (c) TEM image of 
Pd–Pt nanodendrites synthesized by reducing K2PtCl4 with L-ascorbic acid in the presence of truncated octa-
hedral Pd NP seeds in an aqueous solution; (d) HAADF-STEM image of Pd–Pt nanodendrites.Reprinted with 
permission from B. Lim, M. Jiang, P. H. C. Camargo, E. C. Cho, J. Tao, X. Lu, Y. Zhu and Y. Xia, Science, 2009, 
5, ©2009 AAAS. http://www.sciencemag.org. 

在不存在表面活性剂或聚合物的情况下，可以通过在含水介质中通过甲酸水热辅助共还原 Pt 和

Pb 无机前体来获得金属间化合物 PtPb 纳米枝晶[239]。杨等人[240]通过在金刚烷羧酸，十六烷硫醇和

二苯醚中的 HDA 的存在下通过叔丁胺-硼烷络合物同时还原 Pt(acac)2和 Pb(acac)2来合成 PtPb 纳米结

构温度在 180℃和 200℃之间。Liu 等人[241]描述了通过使用 NaBEt3H 和 OAm 和 OA 作为封端剂来控

制粒径和形状，通过在 ODE 中 Pt(acac)2和 SnCl4的共还原合成 PtSn NPs。 

从 Pt(dba)2和(n-Bu)3SnH 开始获得 Pt3Sn NP，并在室温下在 H2下进行反应[242]。通过原子层沉积

技术使用 2,4-(二甲基戊二烯基)(乙基环戊二烯基)-钌和三甲基(甲基环戊二烯基)铂作为前体，将 RuPt

双金属 NP 沉积在氧化铝表面上[243]。 

Sun 及其同事[244]报道了在 OA 和 OAm 存在下同时还原 Pt(acac)2和 Fe(CO)5的热分解合成单分
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散 FePt 合金 NP 的一般方法。 

通过还原 Pt(acac)2和热分解，已经采用类似的方法来合成单分散的结晶 CoPt3NPs 的 Co2(CO)8在

1-金刚烷羧酸的存在下反应[245]。 

阴离子双金属羰基簇[FeCo3(CO)12]
−，[Fe3Pt3(CO)15]

2−，[FeNi5(CO)13]
2−和[Fe4Pt(CO)16]

2的热分解得

到 FeCo3，FePt，FeNi4和 Fe4Pt[246]。Wellons 等人[247]通过在 600℃下在水溶性载体(Na2CO3)上还原

分解单源前体 FePt(CO)4dppmBr，证明铁磁性 Fe-Pt NPs 的一步合成。FePt3纳米颗粒也是通过双金属

前体[(CO)3Fe(μ-dppm)(μ-CO)PtCl2]在 OAE 和 OA 存在下在十九烷中的热分解制备的[248]。使用

Na2Fe(CO)4和 Pt(acac)3作为试剂以及十九烷和二十四烷作为溶剂，可以在 350℃下制备 Fe-Pt NPs [249]。

疏水至超疏水表面通过在 FePt 表面上具有氟化配体而获得[250]。通过同时热分解 Fe(CO)5 和还原

Pt(acac)2来制备用全氟配体封端的 FePt NPs (图 16) [53]。 

 

Figure 16. TEM images of fluorous ligand capped (a) 4 nm γ-Fe2O3 and (b) 3.5 nm FePt NPs with size distribu-
tion histograms as inset. Reproduced with permission from R. Voggu, A. Shireen and C. N. R. Rao, Dalton 
Trans., 2010, 39, 6021. ©Royal Society of Chemistry. 

制备空心 CoPt NPs，其中 Co NP 首先被作为原位模板的 NaBH4还原，接着在柠檬酸盐稳定剂存

在下与
2
6PtCl −
和 CoNPs 发生自发电偶合反应[251]。通过在 OA，OAm 和 HDD 的存在下还原 Pt(acac)2

和 Ni(acac)2来合成 NixPt1-xNP [252]。通过将 Pt(acac)3和 Ni(acac)2溶解在二苯醚中，然后加入硼烷-

叔丁胺复合物和 HDD 的混合物以及长链烷胺链，得到截头八面体 Pt3Ni 纳米粒子[253]。 

在稳定剂如OA和HDA的混合物存在下，在150℃和H2下，使用Fe(CO)5和[Co(h3-C8H13)(h4-C8H12)]

在甲苯中通过有机金属路线合成 CoFe NPs 持续 48 小时[254]。通过在 PEG 和环己烷存在下在 80℃下

用肼还原水性 Fe2+和Co2+来大规模地形成 FeCo合金的纳米立方体[235]。嵌入MgO晶体基质中的CoFe 

NPs 已经从 MgCoII FeIII 层状双氢氧化物(LDHs)开始通过在 450℃下氢气相还原而制备[255]。在表面

活性剂和 HDD 的混合物中在 300℃在 Ar + H2 气氛中分解 Fe(acac)3和 Co(acac)2产生 FeCo NPs [256]。 
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Cable 和 Schaak [257]报道了溶液介导合成纳米晶锌基金属间化合物 M-Zn (M = Au，Cu，Pd)的一

般策略，涉及预成型金属纳米颗粒通过反应低温化学转化成金属间化合物 用零价有机锌试剂如 Et2Zn

和 Ph2Zn。铋-锑-碲合金 Bi0.5Sb1.5Te3的 NPs 是通过直接化学溶液路线获得的，其中铋和锑前体溶解于

苯醚中并与十二烷硫醇配位，在 TOP 中与碲反应[258]。  

铁硅化物 NP 通过四氯化硅与五羰基铁在 180℃ HDD 存在下的反应通过溶液相合成来制备[259]。

单晶金属间化合物 M-Sn (M = Fe，Cu，Co，Ni)纳米球可以通过改进的多元醇工艺获得[260]。 

5. 金属氧化物纳米粒子 

Koziej等人[261]已经采用非水溶胶-凝胶方法通过混合Ti(OiPr)4和苯甲醇来制备TiO2(锐钛矿)NP。

Wu等人[262]在室温下在苄醇和OAm的存在下通过缩合异丙醇钛来非水合成纳米结构的TiO2 (图17)。

廖等人[263]已经从过氧钛酸盐络合物溶液合成了 TiO2NP 胶体，在溶剂热条件下从硫酸钛(IV)和 H2O2

在水-醇介质中开始。Dai 等人[264]通过在醋酸水溶液中消解由无定形 TiO2和 PVP 组成的静电纺纳米

纤维，然后在 150℃下水热处理 20 小时，获得具有化学活性小平面的 TiO2(锐钛矿)NP。通过氨基化

钛羧酸盐络合物获得 TiO2(板钛矿)NP [265]。 

 

Figure 17. Representative TEM images of NS-TiO2 and NP-TiO2. (a) Low magnification image of as-made 
NS-TiO2; (b) and (c) High-magnification images of nanosheets obtained by treating NS-TiO2 with tetrabuty-
lammonium hydroxide. ((d) and (e)) Low-magnification and highresolution TEM images of NP-TiO2. The inset 
in (e) is the Fourier transfer image corresponding to HRTEM of NP TiO2 (NS-nanosheets; NP-nanoparticles). 
Reproduced with permission from Wu, C. Guo, N. Zheng, Z. Xie and G. D. Stucky, J. Am. Chem. Soc., 2008, 130, 
17563. ©2009 American Chemical Society. 
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Tenne 等人[266]报道 V2O5激光烧蚀合成中空 V2O5纳米颗粒。制备好的 V2O5纳米颗粒呈结晶状，

低能面{010}指向外侧，各面间有一些缺陷。通过涉及 V(acac)2分解的无模板方法可以获得由小 NP 聚

集的不同尺寸的 VOx 等级空心球[267]。 

Yu 等[268]报道了通过在二甲苯中低温分解乙酸锰，羧酸和 OAm 的混合物来合成均匀的 Mn3O4

纳米颗粒。可以通过改变实验条件如前体，表面活性剂和注射温度来控制 NP 的尺寸和形状。Pike 等

人[269]通过在 20℃至 80℃的温度下混合硝酸锰和六亚甲基四胺的水溶液来获得 Mn3O4NPs。Bruce 等

[270]报道了通过热形成具有核-壳结构的单分散的 8 nm Mn3O4纳米颗粒的有序三维阵列 Mn(acac)2在

OAm 中的分解。自组装的三维阵列表现出类似于自旋玻璃而不是超顺磁性颗粒的行为。所制备的

MnO2纳米颗粒能够去除废水中的有机污染物。通过使用 OAm 作为表面活性剂获得厚度为 5 nm 和侧

面尺寸为 9，15 和 22 nm 的纳米片，其中通过使用羧酸作为助表面活性剂以及 OAm，获得尺寸范围

为 5.5 μm，6.2，7.2，8.5 和 15 nm [268]。Rusakova 等人[271]报道了六方，正方形和十字形 MnO 纳米

粒子转化为 MnO-Mn3O4纳米粒子的过程。Xie 等人[272]通过 Mn(OOC2H5)2在含有三辛胺和 OA 的混

合有机溶剂中的热分解来合成八面体 MnO NPs。平均直径在 6~14 nm 范围内的 MnO NP 通过在溶剂

热条件下在 TOPO 存在下分解铜铁膦酸锰而产生[273]。Jiang 等人[274]报道了单晶 Mn3O4纳米八面体

的合成，从乙二胺四乙酸二钠盐采用水热法制备。Fei 等人[275]证明分级中空 MnO2 可以通过在室温

下用 KMnO4氧化微米级碳酸锰结构来合成，随后用 HCl 选择性去除 MnCO3。 

γ-Fe2O3和 Fe3O4是通过微乳液以及其他方法合成的[276] [277] [278] [279] [280]。氯化铁(II)和氯化

铁(III)溶液共沉淀法是合成氧化铁的一种方便方法，在惰性气氛下，在室温或高温下使用碱[278]。最

广泛使用的方法之一是有机可溶性前体如 Fe(CO)5 和 Fe(acac)3 的热分解，用于合成单分散性氧化铁

NPs [281]。Sun 等人[282]报道了在 OA 和 OAm 存在下通过 Fe(acac)3的高温热分解合成球形截短的八

面体 Fe3O4纳米颗粒。另一种方法是乙酰丙酮铁的非水溶剂热分解[18]。通过 Fe(CO)5在 OAm 和 Fe NPs

的存在下在空气氧化时热分解来制备铁 NP，随后通过加热产生空心 Fe3O4 NP (图 18) [283]。球形和立

方氧化铁纳米粒子是通过 OA 和 OAm 作为 ODE 溶剂中的封端剂分解油酸铁络合物而获得的[284]。

Sun 等人[285]通过使用 OAm 作为还原剂和稳定剂从 Fe(acac)3制备磁铁矿 NPs。超顺磁性氧化铁纳米

粒子通过在 AOT-n-己烷反胶束的水性核心内通过浓氢氧化钠溶液从亚铁+铁盐溶液共沉淀来合成

[159]。葡萄糖和葡萄糖酸包被的磁铁矿 NPs 可以通过在蔗糖存在下从 FeCl3水热合成来制备[286]。已

经报道了氧化铁衍生的突变豇豆花叶病毒杂合 NPs 的合成和表征，并且发现 NPs 是 MRI 成像的良好

候选者[287]。Peng 和 SuN [288]报道了通过控制 Fe-Fe3O4纳米颗粒的氧化作用来合成单分散空心 Fe3O4

纳米颗粒的方法。 
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Figure 18. TEM images: (a) 13 nm Fe–Fe3O4 nanoparticle seeds; (b) 16 nm hollow Fe3O4 NPs; (c) a single hollow 
Fe3O4 nanoparticle (scale bar 10 nm); and (d) a superlattice array of the hollow Fe3O4 NPs. Reproduced with 
permission from Peng et al., Angew. Chem., Int. Ed., 2007, 46, 4155. ©2007 Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. 
KGaA. 

Abou Hassan 等人[289]表明，通过使用四甲基氢氧化铵作为碱性试剂，可以在毫通道反应器中的

芯片上制备 6 nm 超顺磁性 Fe3O4 NPs 的水分散体。Hu 等人[290]利用离子液体介导的微波加热，在

OA 和[bmim] [BF4]的存在下，在 250℃下通过 Fe(acac)3和 HDD 在二苄基醚中的反应来合成磁铁矿 NPs。

在这里，[bmim] [BF4]同时作为稳定剂和微波吸收介质(图 19)。通过在半胱氨酸存在下 Fe(CO)5的声化

学分解来制备半胱氨酸封端的无定形磁铁矿[291]。有机可溶性单分散氧化铁 NPs 的合成通过在 OA 存

在下在高温下消化亚微米赤铁矿粉末来进行[292]。Salazar-Alvarez 等人[293]通过油酸铁的分解合成了

立方体和球形 Fe3O4纳米粒子，并表明球形粒子比立方粒子具有更高的阻断温度(TB)。FeOOH 的热分

解也已用于制备球形和立方氧化铁 NPs [294]。球形和立方形式的 TB 和其他磁性特性的差异似乎是由

于 FeO 百分含量的变化。Feyen 等人[295]通过用聚合物球部分涂覆 Fe3O4或 Fe2O3然后附着到二氧化

硅半球上来获得氧化铁的蘑菇纳米结构。八面体 Fe3O4 纳米粒子可由铁(III)油酸酯在二十四烷介质中

合成[296]。通过表面活性剂介导的合成获得尺寸高达 33 nm 的长方体氧化铁纳米颗粒[297]。 
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Figure 19. (a) TEM image; (b) HRTEM image; and (c) XRD pattern of Fe3O4 NPs synthesized by typical process 
and standard. Reproduced with permission from Hu et al., Chem. Commun., 2010, 46, 3866-3868. ©2010 Royal 
Society of Chemistry. 

通过 Fe(CO)5的热分解，已经制备了单分散氟胺封端的 γ-Fe2O3 (图 16(b)) [53]。具有纳米孔隙的

不同形态的单晶磁铁矿结构，表现出优异的磁性能，已通过使用 FeSO4和 EG 的多元醇工艺获得[298]。

Tan 等[299]报道了在空气中在表面活性剂 OA 和 OAm 存在下用 NMP 或吡咯还原 Fe(acac)3来室温下

合成磁铁矿 NPs。Qu 等人[300]利用水热生长法制备了以前驱体 FeCl3·6H2O 包覆天冬氨酸的磁性纳米

晶。 

通过分解 Fe(acac)3来合成各种形状(即，胶囊，纳米环)NPs 已经通过改变羧酸的链长度或通过使

用肼实现[301]。最初形成胶囊形状的 α-Fe2O3 NPs，其沿着细长 NP 的长轴方向(α-Fe2O3的 c-轴)优先

溶解形成纳米环。纳米环的形状由平行于 c 轴的面上的磷酸根离子的吸附来调节。NPs 的空心结构产

生是由于硫酸根离子的强配位，α-Fe2O3沿着 c 轴优先溶解。α-Fe2O3纳米环可通过还原或还原氧化转

化为磁铁矿和磁赤铁矿，同时保持形态。Hu 等人[302]报道了使用溶解在 NH4H2PO4 水溶液中的

FeCl3∙6H2O 的微波辅助水热合成 α-Fe2O3纳米环。Jia 等人[303]从 FeCl3，NaH2PO4 和 Na2SO4开始，利

用双阴离子辅助水热法制备了单晶 α-Fe2O3纳米环。Kim 等人[304]报道了通过在 OA 和苄基醚的混合

物中热分解 Fe(acac)3来合成尺寸范围为 20 nm 至 160 nm 的氧化铁纳米立方体。他们表明，纳米立方

体是由于沿着一个方向快速生长而形成的，纳米立方体的表面对应于{100}面。在羧甲基纤维素钠的

帮助下以高收率获得了具有高指数刻面的四十碳三烯和斜平行六面体氧化铁纳米粒子[305]。

Liz-Marzán 等人[306]报道对来自 TOAB 和油酸铁的氧化铁 NP 进行形状控制的合成。 

表 2 给出了一些合成氧化铁 NPs 的方法。 
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Table 2. Various synthetic conditions for the synthesis of iron oxide nanoparticles. 

Method Compound Reactants and reaction conditions Reference 

Thermal 
decomposition 

Fe3O4 

Iron oleate in the presence of OA and OAm at 320˚C [307] 

Iron oleate is decomposed in a sealed tube at low pressures 
and at 563 K 

[308] 

By decomposition of Fe (acac) 3 in benzyl ether using large  
excess of OA (15:1 OA–Fe) 

[309] 

By thermal decomposition of Fe (acac) 3 in a liquid mixture of 
triethylene glycol and triethanolamine at the refluxing temperature  
(245˚C - 280˚C) under the argon flow for 1 h 

[310] 

By decomposition of Fe (acac) 3 in imidazolium based ionic  
liquids by using oleylamine as the reducing and surface  
modifier agent at 150˚C - 250˚C 

[311] 

 γ-Fe2O3 

Decomposition of Fe (acac) 3 in the presence of  
poly (N-isopropyl-co-tbutylacrylamide) 

[312] 

By decomposition of Fe (Cupf) 3 complex in octylamine  
at 250˚C - 300˚C 

[313] 

Solvothermal–Hydrothermal Fe3O4 

Mixture of anhydrous FeCl3 and anhydrous CH3COONa  
at high temperature 

[314] 

FeCl2∙4H2O in basic aqueous solution at 138˚C [315] 

Using ultra colloidal iron hydroxide at 150˚C for 4 h [316] 

Using Fe (acac) 3 as the iron source, n-octylamine as the reductant,  
and noctanol as the solvent 240˚C for 2 h 

[317] 

 α-Fe2O3 
FeCl3∙6H2O,5-sulfosalicylic acid dehydrate and ammonia at 150˚C [318] 

By dissolving FeCl3∙6H2O in DMF at 180˚C [319] 

Coprecipitation Fe3O4 
Hydrolysis of FeCl3 by NaOH at a temperature above 200˚C 
in DEG in the presence of PAA 

[320] 

Aerosol pyrolysis α-Fe2O3 
Ferrous acetate and ferric nitrate as precursors with hydrazine 
at 300˚C - 500˚C 

[321] 

Hu 等人[322]报道了通过氢氧化钴的水热处理和随后的热分解来控制具有不同形状的 Co3O4 纳米

颗粒的合成。Co3O4纳米颗粒的高指数{112}晶面对于 CH4燃烧比{001}和{011}晶面更具反应性。采用

Co(NO3)2∙6H2O 和六亚甲基四胺在水溶液中在 80℃合成了 Co3O4纳米多面体[323]。通过在 60℃下在基

本条件下使用 Co(NO3)2溶液的软化学路线，制备氢氧化钴，羟基氧化钴和氧化钴的 NP [324]。采用碳

热法，以胶体碳球为模板，以氯化钴为反应物，得到表面孔径可调的单晶 Co3O4 空心八面体笼[325]。

Zhang 等人[326]报道了通过在非配位溶剂如含有十二烷醇-OA的ODE的非配位溶剂中在 280-320℃分

解油酸钴(II)，合成具有不同形态和尺寸的立方形 CoO NP。已经报道了通过 Co(acac)3 的热力学和动

力学控制反应来合成 CoO 的岩盐和纤锌矿相[327]。平均直径在 3~24 nm 范围内的 NiO 的 NPs 已经通

过在溶剂热条件下分解铜铜镍酸盐或乙酸盐来制备[273]。 

Cu2O 纳米粒子也可通过在十四烷基膦酸存在下进行三辛胺中乙酸铜(I)的热分解和进一步氧化来
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制备[328]。首先用 SDS 作为封端表面活性剂和抗坏血酸钠作为还原剂制备 Cu2O 籽 NPs。NaOH 的加

入形成 ( )2

4
Cu OH

−
，其随后被还原形成 Cu2O 晶种颗粒。种子颗粒聚集并经历表面重建以演变立方形

态。通过添加弱还原剂制备多面体Cu2O颗粒如葡萄糖转化成柠檬酸铜与PVP作为封端剂的溶液[329]。

Cu2O 纳米框架和纳米笼在室温下通过氧化蚀刻原位获得。Cu2O 纳米笼和具有截头菱形十二面体的纳

米框架结构由含有 CuCl2，SDS，NH2OH∙HCl 和 NaOH 的水溶液获得[330]。Yao 等人[331]报道了在十

六烷基胺存在下通过乙酸铜(II)分解合成单分散 Cu2O NPs。可以使用多元醇法用 Cu(NO3)2和 PVP 作

为试剂，以 EG 为溶剂合成 Cu2O 纳米粒子[332]。合成单分散的截面立方体，立方八面体，截顶八面

体和八面体的 Cu2O 纳米粒子已经在 CuCl2，SDS，羟胺还原剂和 NaOH 起始水溶液中进行， 

随后改变加入到反应混合物中的羟胺的体积[333]。通过用葡萄糖还原柠檬酸铜来制备不同形状的

Cu2O NP [334]。Park 等人[335]报道通过一锅多元醇法的克尺度合成均匀的 Cu2O 纳米立方体，其中

Cu(acac)2溶解在热 PVP 中。平均尺寸为 40，65，100，230 和 420 nm 的单分散 Cu2O 纳米立方体由水

介质中的种子介导合成形成[336]。在空气中通过连续的溶解-沉淀过程加入水溶液氨溶液，使 Cu2O 立

方体转化为多晶 CuO 中空纳米结构。 

氧化锌的纳米粒子通常用各种物理和化学方法制备[44] [195] [337] [338]。通过在 130℃下通过乙

酸锌二水合物与 1-戊醇的酸催化酯化来沉淀产生 ZnO NPs [339]。溶胶-凝胶法也被几位工作人员用来

制备 ZnO 纳米粒子[340]。 

通过各种手段合成的蓝色发光 ZnO 纳米颗粒具有相当大的兴趣。 

蓝色发射归因于由 OA 创建的表面状态。Zeng 等人[341]通过在含水介质中激光烧蚀金属锌来研

究 ZnO NPs 的蓝色发光。Kaluza 等人[342]报道了使用直接连接到喷雾干燥器的微混合器通过连续沉

淀法合成的高表面积 ZnO 纳米颗粒。已经通过使用半导体聚烷氧基噻吩模板合成了高度发光的 ZnO 

NPs [343]。通过调节溶液的 pH 值，通过基于乙醇的沉淀方法获得呈现各种颜色(包括蓝色，绿色，黄

色和橙色)的 ZnO NPs [344]。 

已经通过快速超声化学方法制备了由大约 15 nm 的 ZnO NP 组成的 ZnO 空心球(直径为 400~500 

nm) [345]。通过将含有 Zn2+离子的乙醇溶液与碱金属氧化物溶液混合可获得未封端的 ZnO NPs，并且

该方法也可用于合成有机胺封端的 ZnO NPs [346]。Omata 等人[347]开发了一种合成有机-封端和胶体

ZnO 纳米粒子的新方法。该方法涉及在亲水性苄胺中水解二叔丁醇锌和二正丁醇锌，随后通过脱水聚

合成 ZnO 和/或消除丁醇。通过在加入 OAm 后在 100℃~180℃下加热胶体溶液来实现 ZnO NPs 的生
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长和表面加帽配体从羟基或苄胺到 OAm 的交换。ZnO 空心球的形成归因于定向附着和随后的奥斯特

瓦尔德熟化。Alivisatos 等人[348]报道了 ZnO 胶体纳米粒子中的硫阴离子交换形成中空的 ZnS 纳米粒

子，其形状由最初的 ZnO 结构决定。晶体学和元素分析提供了对阴离子交换机制的了解，其伴随着

纳米级 Kirkendall 效应，其中在 ZnS 薄层中外延生长到 ZnO 核上。表面阴离子交换，在 ZnO 核和 ZnS

壳之间产生高度应变的界面。为了释放这种界面能，ZnO 核自发扩散到 ZnS 壳中，最后与外壳表面的

硫前体交换，形成完全转化的 ZnS 中空 NP(图 20)。 

 

Figure 20. TEM and HRTEM images of initial ZnO NPs ((a), (c)) and ZnS hollow NPs obtained after anion ex-
change ((b), (d)). Reprinted with permission from J. Park, H. Zheng, Y.-W. Jun and A. P. Alivisatos, J. Am. 
Chem. Soc., 2009, 131, 13943.©2009 American Chemical Society. 
 

表 3. 总结了用于合成 ZnO NPs 的典型方法 

Table 3. Synthesis of zinc oxide nanoparticles. 

Method Reactants and reaction conditions Reference 

Solvothermal 
Zinc cupferronate in toluene at 180˚C [338] 

Zinc(II) acetylacetonate in acetonitrile at 100˚C [349] 

Coprecipitation 
Thermal 

decomposition 
Oxidation 

Di-ethyl zinc into TOPO at 200˚C [350] 

Di-ethyl zinc into TOPO at 200˚C [44] 

[Zn(c-C6H11)2] in tetrahydrofuran at room temperature [351] 

Stirring 
Zn(NiBu2)2]2 with hexylamine and diethylether 

and stirred at room temperature with particular humidity 
[352] 
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单分散氧化锆(正方晶系：T-ZrO2；单斜晶系：M-ZrO2)纳米粒子是通过使用乙醇或辛烷作为溶剂，

在 OAm 和 OA 存在下作为封端剂，通过油酸锆的热分解制备的[353]。Guiot 等人[354]在乙酰丙酮存

在下，用 ZrO(NO3)2∙xH2O 和(Y(NO3))3∙6H2O 通过水热合成合成了氧化钇稳定的氧化锆纳米粒子。在

另一种方法中，Ninjbadgar 等人[355]已经通过使用异丙醇锆-异丙醇配合物，乙酸铕(III)水合物和苯甲

醇制备了 Eu3+掺杂的 ZrO2纳米颗粒。 

Mn 和 Cr 掺杂的 ZrO2 和 HfO2的 NP 通过异丙醇锆(IV)和四丁氧基铪(IV)的非水溶胶-凝胶分解而

获得[356]。通过在高达 210℃的苄醇中对氯化钨进行溶剂热处理，随后在空气中退火来制备 5~30 nm

范围内的 WO3 NPs [357]。据报道，氯化钨和六羰基钨的火焰喷雾热解产生 WO3的 6~10 nm 纳米颗粒

[358] [359]。 

通过在 1-己醇中使用油酸铟的一锅法溶剂热合成制备了具有窄粒径分布的 In2O3 NPs [360]。

Caruntu 等人[361]已经使用了铟前体如乙酸铟(III)，乙酰丙酮铟(III)和异丙醇铟的分解以获得不同形状

的 In2O3 NPs。In2O3 NPs 在溶液相中通过过氧化物介导途径在相对低的温度(120℃~180℃)下使用乙酰

丙酮铟作为前体在月桂酸和 OAm 存在下获得[362]。 

Han等人[363]报道了通过将SnCl4∙5H2O和PVP在水-乙醇混合物中混合来水热合成高能小面SnO2

纳米八面体，其中八面体 SnO2 纳米粒子被封闭是由 H+和 Cl−的配位效应产生的。已经报道了在存在

OA 和 OAm 的情况下微波合成涉及分解乙酸锡(IV)的 SnO2 NPs [364]。 

Gilstrap 等人[365]报道了通过使用 ODA 作为封端剂，通过在 ODE 中乙酸铟和乙酸锡的热分解形

成具有窄尺寸分布的有机可溶性~5 nm 铟锡氧化物(ITO)颗粒。Bühler 等人[366]通过使用 SnCl4∙5H2O

和 InCl3·4H2O 作为前体报道了离子液体介导的导电 ITO NPs 的合成。Sasaki 等人[367]通过将

SnCl4·5H2O，InCl3·4H2O 和 EG 在 1-丁醇中混合，开发了用于合成立方体形状的 ITO NPs 的一步溶剂

热法。Choi 等人[368]已经通过使用 In(acac)3 和 Sn(acac)2Cl 以 OAm 作为封端剂来制备具有各种尺寸

的胶体单分散 ITO NP 的一锅法合成。喷雾热解可用于通过使用去离子水中的碲酸(Te(OH)2)作为前体

来合成二氧化碲 NPs [369]。NPs 是无定形的，平均粒径范围从 10 到 40 nm。单分散 CeO2纳米颗粒和

超格子状胶体颗粒已成功地在乙醇-水中通过一锅法使用二十面体(NH4)2Ce(NO3)6 作为前体合成[370]。

获得二羧酸改性的 CeO2 NP 在 Ce(OH)4的水热条件下进行[371]。CeO2纳米颗粒的形貌和显示的微晶

平面被确定，通过二羧酸的长度，产生立方八面体或立方 CeO2 NP 的长二羧酸。使用铈醇盐与卤化铈

的非水解缩合制备 TOPO 封端的 CeO2-δ和 CeOCl NP。NPs 可溶于非极性溶剂中。Arita 等人[372]报道
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了在环己烷中用十二烷酸和癸酸稳定的均匀大小的胶体 CeO2 NPs 的形成(图 21)。Masson 等[42]在环

己烷表面活性剂 Trton-X 100 存在下，采用异丙醇铈溶胶-凝胶反相胶束法制备了介孔 CeO2 NPs。Yang

等人[373]通过组装 CeO2 纳米八面体合成 CeO2 空心球，CeO2 纳米八面体依次通过水热合成法制备

CeCl3∙7H2O 和 PVP。以 Ce(NO3)3∙6H2O 为铈源，采用水热法进行单晶 CeO2纳米八面体的无模板合成

和 Na3PO4·6H2O 作为矿化剂[374]。徐等人[375]报道在 SnCl4∙5H2O，OA 和 OAm 的溶剂热条件下合成

SnO2量子点的直径范围为~0.5~2.5 nm。 

    
(a)                               (b) 

Figure 21. TEM images of colloidal CeO2 NPs stabilized with (a) dodecanonic acid (b) decanoic acid. Reproduced 
with permission from T. Arita, J. Yoo, Y. Ueda and T. Adschiri, Nanoscale, 2010, 2, 689. ©2010 Royal Society of 
Chemistry. 

单分散 CoFe2O4 NP 由[(h5-C5H5)CoFe2(CO)9]受控热分解制备[376]。MnFe2O4纳米颗粒是通过热分

解得到的金属表面活性剂配合物，其依次由 Fe(CO)5，Mn2(CO)10和 OA 制备，然后进行温和的化学氧

化[377]。根据实验条件，粒度从 5 到 13 nm 变化。Sun 等人[48]从 Fe(acac)3和 Co(acac)2或 Mn(acac)2

的高温反应中合成了单分散的 CoFe2O4和 MnFe2O4纳米颗粒。通过改变反应条件或通过种子介导的生

长，粒径可以在 3 至 20 nm 之间变化。铁氧体 NPs (MFe2O4，MvCo，Ni，Mn 和 Fe)可以是通过在氮

气氛下在 300℃分解溶解在 ODE 中的混合金属-油酸盐络合物而制备[378]。已经讨论了通过控制成核

和生长动力学以及通过改变加热速率，温度和前体浓度来形成从 NP 到纳米晶体的不同形状的机理

[379]。CoFe2的氧化也产生 CoFe2O4纳米颗粒[380]。以邻位烯烃封端的配体修饰的 MnFe2O4纳米粒子

可以在一锅反应中成功制备，并通过紫外线照射与氢封端的硅表面共价结合，形成稳定，有序的磁性

纳米粒子单层阵列[381]。MnFe2O4纳米颗粒也可通过共沉淀法制备，方法是将与亚铁盐或亚铁盐混合

的亚锰盐与氢氧化钠反应，随后消化形成 5~25 nm 的颗粒[382]。通过控制生长速率，可以实现球形和

立方形 CoFe2O4 纳米颗粒的更大形状控制[383]。由金属-十一烷酸盐配合物制备的单分散 CoFe2O4 纳
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米粒子被含有游离乙烯基端基的双官能团分子覆盖，能够连接到硅基底上[384]。 

在氩气气氛中，以二苯醚和 OA 的混合物为溶剂，在 140℃下，注射水解钛钡乙基己异丙醇，制

备了直径为 6~12 nm 的单分散 BaTiO3 NPs [385]。使用非水解和无卤化物的方法来合成纳米晶体

BaTiO3，SrTiO3和(Ba, Sr)TiO3颗粒，通过使用异丙醇钛和苯甲醇中的钡或锶金属作为前体，制备直径

在 4 至 10 nm 范围内的颗粒[386]。Wang 等人[387]报道了一种利用 NaOH，Ba(NO3)2和 TiCl3作为起

始材料，基于在液-固溶液界面处发生的相转移和分离机制合成各种 NP 的策略。使用乙酸钡和正丁醇

钛(IV)，在油-水(使用的典型油相是十六碳烯，甲苯和庚烷)溶剂热方法中制备平均微晶尺寸为 3.7 nm

的疏水 BaTiO3 NPs [388]。立方体状 BaTiO3纳米粒子已通过金属脂肪盐在水热条件下在低至 135℃的

温度下热分解而合成[389]。据报道水热微波合成四方 BaTiO3 纳米粒子，显示出光致荧光[390]。CaTiO3

纳米结构是通过原位水热法在钛表面上制备的[391]。使用柠檬酸钛，乙酸铅，EG，KOH 和表面活性

剂作为反应物以在水热条件下形成 PbTiO3 NPs，其温度范围为 90℃~200℃ [392]。乙酸铅，无水苯甲

醇和异丙醇钛搅拌 30 分钟，与 OA 一起形成均匀的溶液，混合物在 200℃下保持 2 小时，得到 4 nm

粒径的黄色粉末状钛酸铅[393] [394]。 

纳米颗粒钙钛矿氧化物，LnBO3 (Ln = La，Pr，Nd，Sm，Eu，Gd，Tb，Dy，Ho，Er，Tm，Yb，

Lu; B = Cr，Fe)，已经通过多元醇介导的合成来制备[395]。由 Ln 和 Fe 油酸盐制备的由它们相应的金

属硝酸盐和油酸钠制备的纳米杂多金属前体用于在 500℃下的 LnFeO3 (Ln = La，Pr，Nd，Sm，Eu，

Gd)纳米晶稀土原铁的合成[396]。基于乙二醇-凝胶反应的溶胶-凝胶法用于合成单晶 BiFeO3纳米粒子

[397]。Fe(NO3)3·9H2O (0.01 mol)，Bi (NO3)3·5H2O (0.01 mol)和 PEG 在 200℃水热条件下反应，得到微

球和微球等形貌均匀的 BiFeO3微晶[398]。 

已报道了通过 OA，Na3VO4和 Ln(NO3)3·xH2O 在 140℃反应制备胶态稀土原钒酸盐 NPs LnVO4 (Ln 

= Y 和镧系元素)的水热法[399]。 

通过使用 PVP，Na3VO4，Na3PO4和 LnCl3作为反应物并且在 180℃下加热 2 小时，在含水介质中

获得掺杂有稀土和磷离子的 YVO4 NPs [400]。一维 YVO4：Ln 和 Y(V，P)O4：Ln 纳米纤维和准一维

YVO4：Ln 微带(Ln = Eu3+ Sm3，Dy3+ 3+)是通过溶胶-凝胶加工和静电纺丝相结合的方法制备的[401]。 

Fe2(MoO4)3，ZnMoO4，MnMoO4和 CoMoO4的纳米结构已通过在 400℃加热相应的金属硝酸盐与

七钼酸铵的混合物而合成[402]。由(NH4)6Mo7O24，M(NO3)2或 MCl2 (M = Co，Ni，Mn)和 NH3水热制

备钼酸盐水合物 NPs，MMoO4·nH2O (MvCo，Ni，Mn，n = 0，3:4，1)·H2O [403]。 
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6. 金属硫属化物纳米粒子 

半导体纳米粒子通常被称为量子点，其波函数被限制在所有三个空间方向上[404]。由于 Murray

等[405]报道了热解方法来合成 CdSe 纳米颗粒，所以在硫属化物纳米颗粒的合成方面已经有了显着的

进展。类似的策略已用于合成 CdTe，CdS，PbS，PbSe，PbTe，ZnS 和 ZnSe 的 NPs [406] [407]。还制

备了金属硫族化合物的 NP 通过金属盐与合适的硫化剂或硒化剂在溶剂热或热解条件下反应。因此，

直径为 3 nm 的可溶于甲苯的 CdSe 纳米颗粒是通过使硬脂酸镉与元素 Se 在甲苯中在四氢化萘存在下

反应而溶剂热地获得[408]。因此，在四氢萘存在下，硬脂酸镉与甲苯中的元素硒在甲苯中反应，得到

直径为 3 nm 的甲苯可溶性 CdSe NPs [408]。采用硬脂酸镉与硫在四氢萘存在下反应合成了 5~10 nm

的 CdS NCs [409]。单分子前体的分解为合成金属硫属元素化物纳米粒子提供了一种方便而有效的方

法[410] [411]。不同形状的金属硫属化物纳米粒子如CdTe和CdSe四足体[412]，CdSe-CdTe纳米棒[413]，

PbTe 立方体和 CdSe 超分枝结构已经准备好了[414]。报道了用全氟烃和烃溶剂在高温下混溶的一步合

成金属硫属化合物(例如，CdSe，PbSe，ZnSe)的氟化学过程(图 22) [53]。已经通过多种技术研究了在

十二烷硫醇或三辛基氧化膦和四氢化萘存在下由硒或硫与硬脂酸镉在甲苯溶液中反应形成的封端的

CdSe 和 CdS NPs 的生长。这些研究表明，纳米颗粒的生长受限于扩散限制的奥斯特瓦尔德熟化[415]。

通过由 Cl-和表面活性剂诱导的奥斯特瓦尔德熟化过程实现疏水性 CdSe 和 CdTe NPs 到纳米球和六角

形结构的结构转变(图 23) [416]。 

 

Figure 22. TEM images of fluorous thiol capped (a) 4 nm CdSe and (b) 3.5 nm CdS NPs with size distribution 
histograms as inset. Photographs of the dispersions of the NPs in PFC are also given as insets. Reproduced with 
permission from R. Voggu, A. Shireen and C. N. R. Rao, Dalton Trans., 2010, 39, 6021. ©2010 Royal Society of 
Chemistry. 
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Figure 23. TEM images of (a) CdS seed NPs and (b) CdS nanopencils after reaction at 260˚C for 20 min. The 
inset in (b) shows a side view of the nanopencils; (c) XRD patterns of (i) CdS seed NPs and (ii) CdS nanopencils. 
(d) HRTEM image of a single nanopencil showing stacking faults. (e) HRTEM image of single nanopencil taken 
from the [001] zone axis. (f ) Fast Fourier transform pattern of the rectangular region in (e). Reproduced with 
permission from M. Saruyama, M. Kanehara and T. Teranishi, J. Am. Chem. Soc., 2010, 132, 3280. ©2010 
American Chemical Society. 

Ma 等人[417]报道了一锅法合成核酸官能化硫属化物 NPS。此过程允许使用 DNA 作为配体同时

合成和功能化 CdTe 纳米粒子。DNA 钝化的 NPS 与核酸、蛋白质和细胞靶具有特异性结合。在无表

面活性剂的 P3HT 溶液中合成了 CdSe 量子点，用于光伏电池[418]。Choi 等人[419]开发了一种合成金

属硫化物(CdS、ZnS、MnS、PbS) NPs 的通用方法，该方法是通过烷基硫醇中金属-油酸复合物的液相

热分解来实现的。通过改变反应条件，NPs 的大小可以从 7 纳米调整到 20 纳米。Cabot 等[420]报道了

球形镉晶体经基尔肯德尔效应的硫化作用形成空心镉。改变离子液体的阴离子和表面活性剂和封端剂
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的添加导致纳米结构的尺寸和形状的变化。通过金属硝酸盐和硫或硒粉末和十八胺作为溶剂的简单湿

化学路线制备了一系列形状可控、尺寸可控的金属硫属化物 NPS [422]。 

光学活性水溶性手性 CdS QDs 的合成已通过使用青霉素胺作为稳定剂的 RAC、D 和 L 对映体形

式来实现[423]。在铁蛋白中制备的 CdS 量子点显示了来自两个直接跃迁和来自具有较大各向异性因

素的表面俘获位点的左旋圆偏振发光[424]。在 CdS 纳米结构的合成中，使用线性和树枝状肽作为封

端剂。肽的组成影响大小、聚集，NPS 的光学性质[425]。分子蒸汽-溶剂共缩合方法涉及散装材料的

蒸发，然后在冷溶剂中控制分子蒸气物质的成核，已用于制备金属硫化物，硒化物和碲化物纳米材料

[426]。CO2 中的微乳液被用作纳米反应器，用于在超临界流体 CO2中制备 CdS 和 ZnS 半导体纳米粒

子，方法是将含有适当离子种类的微乳液混合到水芯中[427]。硫醇封端的 CdS，CdSe，ZnS，PbS NPs

的多孔气凝胶通过凝胶化，受控的表面基团损失和超临界 CO2 干燥来制备[428]。Weller 等人[429]合

成了水溶液中硫醇封端的 CdTe NPs。还使用(NH4)2Te 作为碲源制备了水溶性 CdTe 量子点[430]。CdTe

量子点也是通过使用水热[431]和微波条件获得的[432]。两亲性 CdTe NPs 通过使用硫醇改性的 PEG

低聚物来制备[433]。 

ZnS 和 ZnSe 在闪锌矿(ZB)和纤锌矿(WZ)结构中结晶，其中 ZB 是更稳定的结构。所用的合成条

件有利于 ZnSe NPs 的一种或另一种结构。四乙烯五胺定向溶剂热法成功制备了不同形貌 WZ 结构的

ZnSe 纳米粒子[434]。报道了一种从层状分子前体 ZnS(NH2CH2CH2NH2)0.5中形成的 ZnS NPs 的形状和

相位控制的合成策略[435]。ZnS(WZ)NP 在 150℃下在多元醇介质中形成[436]。采用喷雾热解法，以

二乙基二硫代氨基甲酸锌为单源前体，合成了 ZB 结构直径小于 10 nm 的 ZnS 纳米粒子[437]。具有

WZ 结构的 ZnO 纳米颗粒被用作形成 WZ 型 ZnS 和 ZnSe 的模板[438]。乳酸菌嗜热链球菌(嗜热链球

菌)，细菌已被用作模板以形成 ZnS 空心球[439]。 

已经报道了在CuCl和硫脲作为反应物的低温(90℃~110℃)下通过胺辅助水热过程形成CuS NP 及

其组装以形成电线和管[440]。CuS 薄片和纳米盘通过使用水热微乳液方法获得[441]。通过烷基硫醇铜

分子前体的无溶剂热分解合成具有盘状形态的 Cu2S 纳米粒子[442]。Cu2S 纳米粒子也可以通过

Cu(acac)2和二乙基二硫代氨基甲酸铵在含有十二烷硫醇和 OA 的混合溶剂中的反应制备[443]。通过容

易的化学气相反应生产单晶 CuS 六方晶纳米片，其中硫蒸气与真空室中的铜膜在约 450℃下反应约 7

小时。Cu2-xSe 纳米颗粒由 CuI 和 Se 在低温下通过溶剂热法制备[444]。Xie 等人[445]在室温下通过超

声化学方法报道了非化学计量和化学计量的 CuSe。使用 ODE 和 OAm 报道了 CuSe NPs 的无磷合成(图
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24) [446]。 

 

Figure 24. (a) TEM image of size-selected Cu2−xSe NPs grow for 15 min at 300˚C, having an average size of 16 
nm (the size estimated by XRD was 18 nm). The inset shows a sketch of the hexagonal projection of a cubocta-
hedron shape. (b) HRTEM image of Cu2−xSe NPs. Most of the displayed NPs are seen under their [111] zone axis. 
The inset shows their two-dimensional fast Fourier transform. (c) Scanning electron microscopy image of 
Cu2−xSe NPs drop-casted from solution onto a glass substrate. (d) Elastic-filtered (ZL) image of several NPs. ((e), 
(f)) Cu and Se elemental maps from the same group obtained by filtering the Cu L edge (at 931 eV) and the Se L 
edge (at 1436 eV). (g) Elemental quantification of a group of NPs by EDS. Reproduced with permission from S. 
Deka et al., J. Am. Chem. Soc., 2010, 132, 8912. ©2010 American Chemical Society. 

SnS 和 SnSe 采用斜方晶层状晶体结构，可以认为是扭曲的 NaCl 结构。它们在近红外和红外光学

方面具有光学活性，并且令人感兴趣的用于光伏应用，近红外探测器和生物医学等应用。Eychmuller

等人 447使用有机金属 SN [N(SiCH3)2]2作为合成疏水性 SnS 纳米颗粒的锡前体。在 EG 中存在各种乙

醇胺的情况下，从 SnBr2和 Na2S 开始制备亲水性 SnS NPs [448]。用简单的氧化锡氢氧化物(Sn6O4(OH)4)

和溶解在 OA 和 OAm 中的硫代乙酰胺作为前体合成了具有形状控制的 SnS 纳米粒子[449]。通过

Sn(S2CNEt2)4在高温下在有机溶剂中的热分解来合成 2D SnS2纳米片[450]。SnS2纳米颗粒也可通过在

800℃~1000℃的水平管式炉中加热元素锡金属粉末和 CS2 得到[451]。SnSe 纳米粒子通过涉及二叔丁基

二硒化物，氯化锡(II)在 DDA 和十二烷基硫醇中的方法获得[452]。通过硒与双[双(三甲基甲硅烷基)
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氨基]锡(II)的反应制备具有尺寸控制的 SnSe NPs [453]。 

Au2S NP 超结构通过在 175℃下使用 HAuCl4和 Na2S 作为试剂和 CTAB 作为表面活性剂的水热合

成法来合成[454]。AgS NPs的形状控制合成通过在 100℃下使用无水硝酸银，OAm 和元素硫进行[455]。

在葡萄糖存在下，在 GdCl3和 Na2S 的溶液中制备立方 GdS NPs，在 70℃连续搅拌 2 小时[456]。ReS2

纳米颗粒是由 Re2(CO)10和元素硫开始的高温 MOCVD 工艺获得的[457]。单分散 α-MnS NPs 通过在

250~320℃分解 ODE 中的油酸锰和元素硫而合成[458]。陈和范[459]用金属氯化物和 Na2S2O3 或

Na2SeSO3为原料，水热合成了一系列金属硫化物 MS2 (M = Ni，Co，Fe，Ni，Mo)和硒化物 MSe2 (M = 

Ni，Mo)。单晶碲化锑纳米片是通过在 180℃下水热处理 SbCl3，酒石酸，氨，K2TeO3 和水合肼 5 小

时而获得[460]。 

7. 金属 pnictide 纳米粒子 

Xie 等人[461]在溶剂热条件下用 Li3N 在苯中处理 GaCl3制备大的 GaN NPs (32 nm)。已经在溶剂

热条件下制备了各种尺寸的 GaN NPs，通过使用镓铜铁膦酸盐或氯化物作为镓源并且使用 1,1,1,3,3,3-

六甲基二硅氮烷(HMDS)作为氮化剂并且使用甲苯作为溶剂[29]。Manz 等人[462]已经获得了不同直径

的六方氮化镓纳米颗粒。以 GaCl3作为前体，反应为 GaCl3 + (CH3)3SiNHSi(CH3)3 → GaN + Si(CH3)3Cl 

+ HCl。该方法也被用于合成 AlN 和 InN NPs (图 25) [27] [28] [463]。氮化镓纳米颗粒也可以通过前驱

体化合物如(C2H5)N·Ga(N3)3和聚合物[Ga(NH)3/2] n 的热分解获得[464] [465] [466]。已经有 GaN，AlN

和 InN 的六方纳米颗粒通过回流由三正辛胺中的金属氯化物制备的脲复合物而获得[30]。纳米晶 InN

粉末是通过 InBr3和NaN3在过热甲苯中的复分解反应以及 553 K [467]左右的十六烷回流和 463 K左右

的 NaNH2和 In2S3反应得到的[468]。在没有任何催化剂或模板的情况下，铝蒸气与氮气发生直流电弧

等离子体反应，形成了三维海胆状的氮化铝纳米结构[469]。在 600~850℃的温度范围内，在 CVD 反

应器中在氨中加热镓-铟氧化物NP阵列以获得具有PS-P4VP作为嵌段共聚物模板的单分散GaN和 InN 

NP [470]。 

由于其有用的性质，氮化硼一直是广泛研究的主题。已经使用尿素作为 N 源和硼酸作为硼来源制

备了 BN NP [471] [472] [473]。已经使用溶解在液氨中的聚(硼烷胺)的喷雾热解来制备球形 BN 颗粒

[474]。球形 BN 纳米颗粒也可通过三甲氧基硼烷与氨的化学气相沉积来制备[475]。BN 的纳米片和纳

米片由 BBr3 和 NH3之间的气相反应获得[476]。使用涉及二氰胺铵和相应金属氧化物的固态反应来制

备 BN，NbN，WN 和 Mo2N 的 NP [477]。通过加热 H3BO3，TiCl4和 NbCl5与尿素以 1:6 的摩尔比在
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900℃~1000℃范围内的混合物分别产生 BN，TiN 和 NbN 的 NP [471]。通过 BBr3与 NaNH2，NH4Cl

在 400℃~450℃下液固反应 6~12 小时，得到具有空心球，洋葱和花生结构的 BN [478]。在氰胺或尿

素与金属氧化物 NPs 反应时，后者转化为纳米晶体金属氮化物[479]。 

 

Figure 25. (a) TEM image of CTAB-capped 2.5 nm GaN NPs prepared starting with Ga cupferron. The upper 
right inset shows the size distribution. The lower inset shows a HREM image (scale bar is 2 nm) and upper inset 
also shows the PL spectrum of CTAB capped 2.5 nm GaN NPs; (b) TEM image of InN NPs of 15 nm average 
diameter prepared starting with In cupferron. The upper inset shows a HREM image of a single nanocrystal. 
The lower inset shows a TEM image of InN NPs prepared starting with InCl3. Reproduced with permission from 
K. Sardar and C. N. R. Rao, Adv. Mater., 2004, 6, 425 and K. Sardar, F. L. Deepak, A. Govindaraj, M. M. Seikh 
and C. N. R. Rao, Small, 2005, 1, 91. ©2004 and 2005 Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA. 

金属氮化物和金属碳化物 NP 已通过尿素路线使用聚合物或凝胶状金属-尿素络合物作为前体来

制备[480] [481]。TiN 纳米颗粒通过 TiCl4和 NaNH2的反应获得[482] [483]。NbN 纳米颗粒通过 NbCl5

与 NaN3的反应制备[484]。苯-热路线也被用来合成 NbN [485]。Lengauer [486]通过 MoCl5和氨之间的

反应研究了 γ-Mo2N 和 δ-MoN 的形成。Bull 等人[487]通过在 933K 下进行该反应获得了相纯 δ-MoN。

γ-Mo2N和 δ-MoN分别具有 3.8 K和 7.5 K的超导Tc值，通过在NH3中加热钼的羟胺配合物来制备[488]。

Gomathi 等人[489]通过简单的方法制备了直径约 4 nm (Tc = 6.5K)的 γ-Mo2N 纳米颗粒，该方法涉及在

873 K 下 MoCl5与脲反应。在 573 K 的 NH3气氛中加热时，γ-Mo2N 纳米颗粒转变成直径略大的 δ-MoN

纳米颗粒。 

磷化钴的NPs通过磷化钠与金属盐在苯或甲苯中于 150℃的特氟隆衬里高压釜中反应而合成[490]。

该路线已成功应用于制备 Ni2P [491]和 FeP [492]。在 280℃下，Fe(acac)3与 P(SiMe3)在 TOPO 中反应

形成 FeP NPs [493]。有机金属物种的分解以产生用于与烷基膦如 TOP 反应的过渡金属物质，已被证

明是过渡金属磷化物 NP 的通用且较便宜的途径[494] [495]。氢氧化铵或乙二胺溶液中的白磷(P4)已用
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于获得 Co2P，Ni2P 和 Cu3P 的单相颗粒[496] [497]。亨克斯等人[498]改变了各种各样的过渡金属 NPs

通过与 TOP 反应而形成它们各自的磷化物相(图 26)。TOP 不仅可用于将金属纳米粒子转化为金属磷

化物，还可用于大规模金属粉末，箔片，金属线，膜，支撑纳米粒子和图案化基底[499]。表面活性剂

辅助溶剂热路线已被用于合成 Ni2P 聚集体[500]。Yang 等人[501]通过在表面活性剂存在下还原磷酸盐

来合成具有高表面积的 Ni2P，而 Park 等人[502]已经利用连续注入方法通过热分解 Ni-烷基膦络合物来

合成 Ni2P 纳米棒。已经报道了基于通过与 TOP 反应将 Ni NP 转化成中空和致密 Ni2P NP 的策略，利

用 Kirkendall 效应进行空心 NP 形成[498] [503]。使用次磷酸镍和次磷酸铵在 N2中的固相反应也获得

了 Ni2P NP [504]。 

 

Figure 26. (a) Powder XRD data for Ni NPs and Ni2P formed after their reaction with TOP; TEM/SAED data 
for (b) Ni NPs and (c) Ni2P formed by reacting the particles in (b) with TOPA Reprinted with permission from A. 
E. Henkes, Y. Vasquez and R. E. Schaak, J. Am. Chem. Soc., 2007, 129, 1896. ©2007 American Chemical Socie-
ty. 

InP-GaP 纳米颗粒可以由草酸氯铟草酸镓草酸盐络合物和 P[Si(CH3)3]3 在 TOPO 和 TOP 的混合物

中在 270℃下反应 3 天来制备，其尺寸范围为 2~6.5 nm [505] [506]。InP 和 InAs NPs 的生长通过使用

非配位溶剂 ODE 与诸如乙酸铟和三(三甲基甲硅烷基)膦的前体来促进[507]。徐等人[508]曾在弱配位

溶剂如甲基肉豆蔻酸甲酯或癸二酸二丁酯中从(CH3)3In 和 P [Si(CH3)3]3 制备了单分散的 InP NPs。通过

在TOPO存在下在250℃~330℃的温度下三苯基砷氧化物(Ph3AsO)和二锰癸基(Mn2CO10)的反应制备了

MnAs 纳米粒子[509]。 

8. 核壳纳米粒子 

核-壳纳米粒子在几种可能的应用中显示独特的性质。在荧光半导体纳米粒子的情况下，核壳纳
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米粒子有助于提高鲁棒性和增强光致发光量子产率以及放射性复合的可能性。具有磁性，等离子体激

元和半导体特性的纳米粒子可以用作核或壳来操纵这些混合结构的性质。杂种中的每个成分的特性可

以通过共轭元件或界面来调制。 

通过使用氢醌作为还原剂将 Ag+离子选择性还原到 Au 纳米棒表面上，从而在室温下制备 Au@Ag

核-壳纳米结构[510]。已经报道了用于合成 Au@Pd 纳米立方体的修改的两步种子介导的生长方法[511]。

在这里 Au 纳米颗粒的直径约 3 纳米被用作生长约 30 纳米纳米八面体核的种子(图 27)。通过在 CTAB

存在下用抗坏血酸还原八面体 Au 核心上的 H2PdCl4已经产生了均匀的 Au@Pd 纳米立方体。Feng 等

人[512]通过 Au 纳米棒种子介导的生长实现了 Au @ Pt 纳米结构的合成，其中 Pt 纳米点通过用抗坏血

酸还原 K2PtCl4而在 Au 纳米棒上进行修饰。已经合成了由具有连续 Au 壳层的磁芯组成的 NPs。该过

程将疏水性氧化铁 NP 转化为水溶性 Au 包覆的双功能 NP [513]。张等人[514]报道了通过控制分子复

合物与胶体纳米结构之间的软酸-碱配位反应，非晶生长的具有大晶格失配的杂化金@ CdS 核-壳纳米

结构(图 28)。 

 

Figure 27. ((a), (b)) SEM and TEM images of the overall morphology of Au@Pd nanocubes self-assembled on the 
Si wafer and Cu grid, respectively.The dashed frames indicate the core area of particles. (c) STEM images of the 
octahedral Au seed within a cubic Pd shell and cross-sectional compositional line profiles of a Au@Pd nanocube 
along the diagonal (indicated by a red line). (d) TEM image of a Au@Pd nanocube at high magnification. The 
inset is the SAED pattern taken from individual nanocube. Fan et al., J. Am. Chem. Soc., 2008, 130, 6949.©2008 
American Chemical Society. 
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Figure 28. Au–CdS core–shell nanostructures with monocrystalline shell. (a) Typical TEM image showing uni-
form core–shell nanostructures. Scale bar, 20 nm. ((b) to (e)) High-resolution TEM images of core–shell nano-
structures from (a). Whereas Au core NPs can manifest monocrystalline (b), single-fold twin (c), fivefold twin (d), 
and multiple-twin (e) lattice structures, all CdS shells are monocrystalline. The red lines highlight the lattice 
orientations within the Au core NPs. Scale bar, 5 nm. (f) XRD pattern of Au–CdS sample shown in (a). Bulk Au 
[red solid lines]and wurtzite CdS (blue solid lines) are also provided for reference andcomparison. (Inset) A 
ball-and-stick molecular model of Au–CdS, illustrating a cubic core and wurtzite shell. ((g) to (j)) An-
gle-dependent high resolution TEM characterization. The sample depicted has a larger shell thickness than the 
one in (a) to emphasize the extremely high-quality crystallinity of the shell. The CdS shell shows perfect mono-
crystalline features without detectable structural defects under a different viewing angle. Scale bar, 5 nm. Re-
printed with permission from (j). Zhang,Y. Tang, K. Lee and M. Ouyang, Science, 2010, 327, 1634. ©2010 AAAS. 
http://www.sciencemag.org. 

已经通过在 Pd 纳米片上 Pt 的非均相外延生长合成了具有六角形和三角形形状的 Pd-Pt 核-壳纳米

片[515]。已经在一个步骤中使用TOPO作为低温下的软模板制备了平均直径为约30 nm的一维Ni-Ni3C

核-壳纳米球链[516]。温度响应性 γ-Fe2O3-核-金-壳 NPs 由智能二嵌段共聚物作为模板获得[517]。Rh @ 

Pt 核-壳，可以在 EG 溶剂中使用多元醇还原，使用 Pt 和 Rh 盐以及 PVP 作为稳定剂来制备 NP [518]。

催化研究表明，Rh @ Pt 核壳纳米粒子优于合金和单金属混合物。RucorePtshell双金属纳米粒子可以通过

在 TEG 中还原 Ru NPs 然后在 EG 溶液中加入 Pt2+离子来制备[519]。通过利用有机金属前体氢化的不

同动力学，制备了 Rh(烯丙基)3和 Fe [N(Si(CH3)3)2]2核壳 Rh@ Fe NPs [520]。 

用金属壳 ReO3 @ Au，ReO3@ Ag，通过还原 ReO3纳米颗粒上的金属盐以及 ReO3@ SiO2，ReO3@ 

TiO2，通过在 ReO3-NPS 上水解有机金属前体，制备了基于金属 ReO3-NPS 的核壳 NPS [521]。以

CuSO4∙5H2O 和 NaClO 4为电解质，在 H 端 Si(100)衬底上获得不同形状的 Cu-Cu2O 核壳 NPS [522]。 

Peng 等[523]报道了一系列核心直径范围为 2.3 至 3.9 nm，壳厚度可达 3 个单层的 CdSe-CdS 纳米

粒子的合成。他们的结果表明，在激发态下，空穴局限于核心，电子在整个结构中离域。ZnSe-CdS
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核壳纳米粒子是通过有机金属前体的传统热解合成的[524]。两步合成涉及制造 4.5~6 nm ZnSe 种子，

随后沉积 CdS 壳。Lifshitz 及其合作者[525]报告了用乙酸铅(II)，TOPSe 和 TOPS 作为前体合成空气稳

定的 PbSe-PbS 和 PbSe-PbSexS1-x核壳纳米粒子，OA 作为稳定剂，二苯醚作为溶剂。 

已经报道了没有前体注射的 InP-ZnS 核壳型 NPs 单步合成[526]。基于核和壳前体的不同反应性，

试剂在室温下混合并随后加热至 250℃~300℃。Xie 等人[527]报道了通过将油酸镉，TOPTe，TOPSe

和溶解在 ODE 中的硫添加到 ZnTe 核心 NPs 的分散体中来合成 ZnTe-CdTe 核-壳纳米结构。 

FePt-CdSe，NiPt-CdSe 和 Au-CdSe 的核-壳结构是从贵金属(合金)NPs，硬脂酸镉和 OAm，HDA

和 HDD 的混合物开始在 290~300℃下制备的，然后注入 Se 前体溶液，然后冷却至室温[528]。通过在

OA 和 OAm 存在下在高沸点溶剂中 Au 纳米颗粒(通过两相布氏法制备)表面上的 Fe(acac)3分解来制备

杂化 NP。辛基醚产生花生状颗粒，苄基醚和苯基醚产生核-壳颗粒，ODE 产生花生状和核-壳结构的

混合物[529]。研究了 FePt、PbS 或 PbSe 的核壳结构和纳米球结构，并考察了胺的形态导向作用[530]。

合成 Fe3O4微球，并定期加入到硫代乙酰胺和 Zn(Ac)2的混合物中，混合物用 40 kHz 超声波照射并保

持温度在 45℃，得到 Fe3O4-MS (M = Zn，Cd，Hg，Pb，Co 和 Ni) [531]。 

已经基于种子介导的生长合成了贵金属-金属氧化物哑铃形纳米粒子。金属氧化物通过羰基金属

的热分解随后在空气中氧化而在预先合成的贵金属晶种上生长。与对应物相比，它们表现出对 CO 氧

化的增强的催化活性[532]。具有各种形状和组成的异质结构的 Cu2S-In2S3可以是通过其中使用 Cu1.94S

作为用于 In2S3NP 的成核和生长的催化剂的高温前体注入方法获得[533]。 

已经通过使用胶体二氧化铈作为通过柯肯达尔效应的化学前体和物理模板来制备

CeO2-Ce1-xZrxO2纳米笼[534]。胶体种子生长策略用于合成双磁性混合纳米粒子由四球形亚铁磁性氧化

铁组成，球形铁磁性钴簇的功能化引起了它们之间的交换耦合[535]。研究了固溶处理和高温煅烧相结

合制备的核壳型 COFe2O4@钛酸钡纳米复合材料的多铁性和磁电性能[536]。 

9. 结论 

前面几节中的讨论应该清楚地表明过去几年在合成无机纳米粒子方面表现出的极大兴趣。尽管取

得了这些进展，但我们仍需要完善方案来合成许多具有所需尺寸和形状的重要无机纳米颗粒。在这种

情况下，有必要开发简单、不使用昂贵有毒化学品的方法。因此 NP 的绿色合成化学方法非常重要。

我们相信，未来几年将继续努力制备不同尺寸和形状的各种无机材料的纳米粒子。无机纳米粒子的功
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能化和化学操作在使用这些材料制备复合材料和有关应用中具有相当重要的意义。我们没有从这个角

度处理这些方面，因为我们不得不将范围局限于合成。我们希望这篇文章能够为所有追求纳米粒子合

成的人提供指导。 
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附录二 

Mostafa Baghbanzadeh, Luigi Carbone, P. Davide Cozzoli and C. Oliver Kappe 著; 马密霞, 韩谢, 胡文

祥, 译. 微波辅助合成胶体无机纳米晶体[J]. 北京祥鹄网站. http://www.xianghukeji.com/news/17.html  

原文：Baghbanzadeh M., Carbone L., Cozzoli P. D., et al. Microwave-Assisted Synthesis of Colloidal In-

organic Nanocrystals [J]. Angewandte Chemie (International ed. in English), 2011, 50(48): 11312-11359. 

微波辅助合成胶状无机纳米晶体 

Mostafa Baghbanzadeha, Luigi Carboneb, P. Davide Cozzolib, C. Oliver Kappea 著 

马密霞 1,2,3，韩  谢 1,3，胡文祥 1,3 译 
aChristian Doppler Laboratory for Microwave Chemistry and Instituteof Chemistry, Karl-Franzens 
University Graz Heinrichstrasse 28, 8010 Graz (Austria) 
bNational Nanotechnology Laboratory (NNL)—Institute Nanoscience—CNRVia per Arnesano, 
73100 Lecce (Italy) 
 
1武汉工程大学，武汉 
2北京联合大学，北京 
3北京神剑天军医学科学院京东祥鹄微波化学联合实验室，北京 
 
 
摘要：胶态无机纳米晶体是一类很重要的先进的纳米材料，其理化性能灵活，可以在合成阶段通过控

制其大小、形状和组成，来实现这种材料在光电学、能量转换及生产、催化和生物医学等多领域、多

功能的技术应用。在纳米晶体的制备中，微波辐射作为一种非典型的能量来源已经越来越受到人们的
欢迎(包括在高温条件下溶剂、配体及表面活性剂中的分子前体的处理，这些分子前体的处理过程既

复杂又耗时)。快速微波加热能显著的降低整个过程的耗时，这也是该技术的主要优势之一。目前，

快速微波加热，在有机化学中具有广泛应用。本文阐述了利用微波辅助方法合成胶状无机纳米晶体以

及微波辅助方法在合成纳米材料中的重要作用。 
 
关键词：胶体纳米晶体，高温化学，微波照射-尺寸，形状控制-热，非热微波效果 

1. 引言 

自从发现胶体无机纳米晶体(NCS)具有尺寸依赖的行为以来，湿法化学制备的纳米物质，从几种

结晶粒子到几百甚至到几千个原子的结晶粒子，纳米物质的制备已经有了更迅速的发展[2] [3]；此类

纳米材料在合成阶段中可以通过几何和合成技术方法进行高度控制，来实现多功能性的应用，也实现

其技术价值的应用[1]-[20]。 
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导致纳米晶体(NCS)的独特性的两种主要原因：一是相当于原子总数的重要原子都集中在晶体表

面，二是电荷载体的运动受限于一个很小的体积空间。由于这些原因，对于一个给定组成的材料，系

统反应出的特点与形状和大小有关，NCS 表现出独特的物理化学性质，而区别与其他形状和大小的材

料。例如，由于结构中自由表面能的作用，NCS 有着较低的熔点和稳定晶体相。在半导体中，超过一

个临界阈值将会产生量子限域效应，在边缘产生带隙以及能级离散化，并产生大小可调的光电响应[2] 

[3]。在贵金属中，在 NCS 尺寸减小到低于电子平均自由程时，会导致在颗粒表面流动的传导电子集

体震荡，转变成可见-近红外区具有强吸收的吸收光带[2] [4] [7]。通常，NCS 电子结构大小提供了一

个调节相关电荷载体氧化还原电势的工具[2] [7]，同时在 NCS 表面的高能面和结构不规则表面(如边

缘、角)主导产生了更高的催化活性[2] [8] [9] [10] [11]。最后，采用磁性材料制备的 NCS 表现为单畴

磁铁，可以很容易的通过本地环境中的热扰动影响其磁化强度，这取决于颗粒的几何形状和各种表面

效应[11] [12] [13] [14]。 

通常当分子前体(金属-有机化合物和金属-配体络合物)在某些稳定的有机液态介质，如配体和表

面活性剂，软模板(例如：胶束)或配位溶剂的存在下，加热到适当的温度时会产生胶体 NCS，这些有

机溶剂也可以调节 NCS 的增长[11] [15]-[21]。从它们增长的混合物中萃取出来的 NCS，是可以被独立

识别的自由粒子，它由单晶或多晶域组成，具有理想的化学性质和几何形状，从而决定它们的独特性

质。根据衍生它们的合成路线，NCS 还可以承担一层紧密表面结合分子，赋予微粒溶解性和稳定性以

及管理与环境之间的相互作用[11] [17] [18] [19] [20] [21]。从坚固性和适应性来看，胶体 NCS 技术的

便利性超过了其它纳米材料，它可以有更多的功能化以及转移到分散的应用程序，而且不需要大量流

失其天然特性，还可以从毫克级到克级进行制度化的编程制作所需要的特殊产物。截止到今天，通过

控制 NCS 大小和形状[1] [2] [4] [5] [7]-[14] [18] [22]-[35]，不仅在纳米结构固体[2] [4] [5] [7] [8] [9] [10] 

[13] [14] [22] [23] [24]中展现了对新现象的模型系统研究方法[11] [17] [19] [20] [21]，而且还提供了人

工材料[11] [25] [26] [27] [28]自下而上发展的构建模块，以及微型化装置[29] [30] [31]中的关键要素，

还在创新平台上发现了磁光电子学[5] [11] [12] [13] [32] [33] [34]、生物医学[1] [2] [7] [8] [9] [10] [11] 

[19] [20]以及催化[1] [2] [7] [8] [9] [10] [11] [19] [20]作用中的革命性思想。 

最近，为了应对多功能胶体纳米材料日益增长的需求，胶体纳米化学的研究向着实现多功能的复

杂的异质结构 NCS 方向前进，通常被称为杂化纳米晶体(HNCS) [15] [16] [19] [20] [36]。这些都是可

单独寻址的复合粒子，包含两种或两种以上的不同大小、形状的结构，通过粘结界面在同心或偏芯壳

的接口架构成低聚状物质。由于 HNCS 结构的复杂性，它可以看成一个巧妙的平台，各种不同源的性
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能可以和平共处、交换耦合，增加更多的功能，改进或者放大物理化学性质，甚至出现全新的性质，

预计会在不同的应用领域中实现更先进的技术手段[15] [16] [19] [20] [36] [37] [38]。 

湿法化学制备被认为是最有效、最通用的具有不同组成和复杂构建的适合 NCS 的方法。胶体的

合成需要选择一系列特殊的实验条件，比如前体的种类，催化剂，模版，种子以及有机稳定剂，通过

恰当的反应技术调节反应物的浓度比，保持合适的单独系统温度[11] [15] [16] [17] [19] [20] [21]。在详

细的结构调查的机械论理论支持下，大量的研究表明：在 NCS 的形成中，可以通过复杂的热力学因

素和动力学过程合理谨慎的调节参数，包括调节过饱和度、稳定相对多形体、同相/异相成核、反应物

扩散、选择有机表面粘剂的种类、定向附着晶体以及差分晶体方向展开率。在这个理论基础上，通过

有效的指导标准实现对大小、形状和组成的控制，人们已经被广泛的讨论过这些独立的研究[11] [15] 

[16] [17] [19] [20] [21] [36]。 

然而，湿法化学制备的研究依然没有尽头，需要更加详细的反应方法，创新的实用工具，更完善

的理论水平。迄今为止，大部分合成进展和机械论调查都主要考虑化学因子和实验过程对 NCS 合成

的影响，同时应该还有纯粹物理条件扰动，外部电磁场因素[19] [20] [39]-[44]，超声波或电磁干涉[45] 

[46] [47]，例如紫外光/可见光或者微波辐射，还有反应容器的几何尺寸[48]-[59]，反应物的互相混合

情况[50]-[64]，但是，合理利用这些因素控制合成 NCS 的方法应用稀少。 

最近，才有能力利用微波辐射代替常规的对流加热提供控制合成 NCS 的热量，这已经被确认是

一个很重要的前提[45] [46]，为了更好的调节 NCS 的形成和提高产品的质量和产量，微波辐射代替常

规加热成为人们感兴趣的主题。目前在化学应用方面有专门利用微波辐射提供热量的反应容器的设计，

能够精确的控制和在线测定反应温度和反应压力，即在大多数情况下，并不使用常规原理方法来实现

加热。自从无机 NCS 的制备通常在高温下涉及复杂和耗时的处理路线，通过微波辐射快速加热前体

溶液已经被证实是特别有价值的方法。除了上述的优点之外，文献报道，在某些情况下，微波辐射

时，中间体或纳米晶体本生的电磁场会特异性相互作用，这种情况在 NCS 的形成中非常重要。电磁

作用下的特定相互作用的前驱体、中间体或自身在形成 NCS 时，在其中发挥关键作用的是 MW 条

件。 

在这篇综述中，我们讨论了湿化学方法合成 NCS 和 HNCS，并且重点关注那些利用微波辐射提

供热量的方式。我们将讨论这一快速发展领域的最新进展，着重讨论并总结使用微波介质加热合成

NCS 的优势，以及微波对 NCS 和 HNCS 的合成和品质特征的关键性因素。 
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2. 微波辅助合成纳米晶体：一般概念 

2.1. 微波化学：基本原理 

在过去二十年中，由于微波加热在有机合成、高分子化学、材料科学、纳米技术、生化过程[65] [66]

等这些领域的成功应用，使用 MW 能量来加热化学反应已备受关注。在许多情况下，采用非经典的

能源——微波介质加热，与常规加热方法相比，能够节省时间，增加产品产量，并提高产品纯度或材

料特性[65] [66]。 

直到最近，在实验室中仍然使用油浴或加热板加热化学转化反应，在很多实例中，应用回流装置，

反应的最高温度通常由溶剂的沸点来决定。这种传统的加热方式相当缓慢且效率低，因为它将能量传

递给反应混合物的方式取决于各种化合物或材料的对流和热导率，并经常导致反应容器的温度高于反

应溶液的温度。与此相反，微波辐射通过对反应混合物中的分子进行直接耦合，实现了高效的内部“核

心”体积加热(即温度在整个液体中均匀升高) [65] [66]。 

微波辐射主要通过两种机制触发加热，即偶极极化和离子导电。同时反应混合物中的偶极子(例

如，极性溶剂分子或试剂)都参与了偶极极化效应，样品中的带电粒子(一般为离子)导致离子传导。当

微波频率开始辐射时，样品中的偶极子将在所施加电场的方向上排列。当电场震荡时，分子偶极子试

图沿着交替的电场线重新调整自己，在这个过程中，通过分子摩擦和介电损耗(介电加热)，能量以热

量的形式散失[67]。在施加的场的频率下，由该方法产生的热量与偶极子本身的能力直接相关。如果

偶极子没有足够的时间调整(高频辐射)或快速适应(低频辐射)所施加的场，则不会产生加热。在所有

的系统中，2.45 GHz 属于高频和低频两种极端之间，并且给予偶极子足够的时间在场中排列，但不会

使它们精确的跟随场变化[68] [69]。 

通常，在离子传导过程中，样品中溶解的带电粒子(一般为离子)在来回震荡的微波场影响下，它

们会与相邻的分子或原子碰撞。这些碰撞引起激烈运动，然后产生热量，这些离子传导途径会比偶极

子旋转提供更强的热量。当离子液体在微波场中加热时，这些效果会更加明显。 

在给定频率和温度的条件下，特定材料或溶剂中的 mw 能量转热率是由所谓的损耗因素(tanδ)决

定。损耗系数 tanδ = ε''/ε'，其中 ε''是介电损耗，指电磁辐射转化为热量的效率，ε'是介电常数，用来说

明分子在电场中的极化程度[67] [68]。一般来说，在标准工作频率(2.45 GHz)微波反应中，需要损耗系

数比较大的反应介质才能为有效的加热[66] [67] [68]。总体而言，微波化学中使用的溶剂介质按照损
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耗系数可被分为三种：高损耗系数介质(tanδ > 0.5)，中损耗系数介质(0.1 < tanδ < 0.5)，低损耗系数介

质(tanδ < 0.1；图 1) [69]。为了用于 NCS 合成，人们基本使用覆盖整个微波吸收谱的溶剂，从强吸收

溶剂(例如离子液体，乙二醇)到中度吸收溶剂(例如水，N-甲基吡咯烷酮，苯甲醇)，再到几乎不吸收

溶剂(例如，非极性烷烃和烯烃)。极性添加剂，例如离子液体或者由强微波吸收物质做成的加热元件，

可以被特意用来增加低吸收溶剂的吸收水平[70]。(表 1) 

Table 1. Loss tangent (tand) values for different solvents. [a] 

Solvent tanδ Solvent tanδ 

ethylene glycol 1.350 DMF 0.161 

Ethanol 0.941 1,2-dichloroethane 0.127 

DMSO 0.825 Water 0.123 

2-propanol 0.799 Chlorobenzene 0.101 

formic acid 0.722 Acetonitrile 0.062 

Methanol 0.659 Acetone 0.054 

1,2-dichlorobenzene 0.280 Tetrahydrofuran 0.047 

NMP 0.275 Dichloromethane 0.042 

[bmim]PF6
[b] 0.185 Toluene 0.040 

acetic acid 0.174 Hexane 0.020 

[a] Data recorded at 2.45 GHz and 208 8C. [b] [bmim][P 6] = 1-butyl-3-methylimidazolium hexafluorophosphate. NMP = N-methyl-2-pyr- 
roli-done. Data from Ref. [71]. 

 

 

Figure 1. (a) Photograph of a single-mode microwave reactor (Mono-wave 300, Anton Paar GmbH, Austria) ca-
pable to operate at up to 850 W magnetron power and equipped with a dual internal/external temperature mon-
itoring system; (b) Temperature (T), pressure (p), and power (P) profiles recorded for a 3 mL sample of ethylene 
glycol MW-heated under sealed-vessel conditions to 3008˚C in the Monowave 300 reactor. For the sake of clarity 
only the internal fiber-optic probetemperature profile is shown and the y-axis has been cut at 500 W. 
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值得注意的是：大多数溶剂(和一般其他材料)的介电特性都是关于温度变化的函数。例如，乙醇

在室温下是一个很强的微波吸收溶剂，此时 tanδ = 0.941，100℃时，tanδ = 0.270，200℃时，tanδ = 0.080 

[71]。其原因是，大多数有机溶剂，例如乙醇，主要由偶极极化机制加热，然而在 2.5 GHz 时，随着

温度的升高，溶剂粘度降低导致分子摩擦降低，它吸收微波辐射的能力也降低。与此相反，离子液体

1-丁基-3-甲基咪唑六氟磷酸盐([BMIM] [PF 6])由离子导电机制加热，因此其吸收微波能力随着温度升

高而增加[67]。[BMIM] [PF 6]的 tanδ值，20℃时，tanδ = 0.185，温度 100℃时，tanδ = 1.804，温度 200℃

时，tanδ = 3.592 [71]。因此，离子液体在较高温度下是极端微波吸收剂，这样通过微波加热很难精确

测量温度和控制反应[72]。 

除了微波辐射电场分量对上述材料的影响，当磁性材料受微波辐射时，磁场对其影响也应该考虑

在内[73]。在这种情况下，相对应的项是磁导率 μ'，磁损耗因子 μ''，其中 μ''表示在交变磁场的影响下，

从松弛到共振过程所产生的磁损耗。虽然磁场与有机化学/高分子化学不相干，但是磁场组成还是对微

波辅助合成 NCS 有着很重要的影响，其中磁性材料的涉及情况在第三节会介绍。 

对于无机全固态材料来说，情况相当复杂。微波耦合材料和随之散出的能量的机制是有很大区别

的，而且很难明确定义，尽管它们显示出某些参数的依赖关系，例如样品类型和微观结构，频率和温

度。对于非磁材料，两个主要损失机制是偶极损耗和传导损耗，偶极损耗多在介电绝缘体中，而传导

损耗多在金属及高导电材料中[68] [73] [74] [75]。例如，在电磁场中，微波辐射可以有效的加热大多

数金属和粉末形式的金属氧化物。微波辐射激活这些优良导体或者半导体材料表面的电子流动，也就

是通过欧姆定律加热材料[73]。在实验室条件下，可能会发生某些微米尺寸的金属粉末悬浮在溶剂中

的现象[68]，这些现象依赖于颗粒的大小和形态[74] [75]。磁性材料由于滞后性、域壁共振和电子自旋

共振机制，也会表现出额外的传导损耗。虽然各种类型的纳米晶体和固态纳米复合系统的微波吸收能

力已经被越来越详细的勘察，但是只有少部分关于微波驱动加热液相中金属或金属氧化物的实验数据

被报道出来(参见第 3 和第 4) [76]。 

在实验室规模(小于 20 ml 体积)中，不需要有效搅动[77]确保明显的温度梯度就可快速加热核心体

积，通过内部探针可以监测和控制反应[72] [77]。在密闭体积化学反应中，可以很明显的观察到快速

加热和一些极端温度：基于阿伦尼乌斯定律 k = A exp(−Ea/RT)，在溶剂回流中反应需要几个小时，而

在高压微波辐射密闭容器中，可能只需几分钟甚至几秒钟就能使反应达到完全[67] [78]。在许多不同

的化学反应领域中，包括纳米材料的生产，这种非传统加热功能在日益普及[65] [66]。 
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从早期的微波合成开始，和那些在油浴反应中实现的加快反应速率以及改变产品分布功能相比，

微波影响了所谓的“具体”理论[79]。历史性的来说，相同温度下，在微波条件下进行合成的结果和

常规加热方法所得到的结果有明显的区别。从现有的文献来看，大多数科学家都认为，大部分情况下，

观察到的速度提升都应该缘于纯粹的热/动力学效应，在微波场中，吸收辐射的材料可快速达到很高的

反应温度[65] [66] [80] [81]。 

除了上述的热/动力学效应，还必须考虑由于微波电介质加热机制的独特性而引起分子力的影响。

这些作用应该被成为“特定微波效应”，本质上是热效应，但这种热效应通过常规加热方法不能重复

或达到的[68] [80]。这些包括：常压下溶剂的“过热”效应；在极性较小的介质中，强微波吸收多相

催化剂或反应物的选择性加热[80]；反向温度梯度导致的壁消除效应[82]。需要强调的是，虽然很难

实验性的确定准确的反应温度，但是这类反应中速率增减仍然是热效应的结果。与此相反，有些研究

者仍然认为有“非热微波效应”的可能性。这些效应被归类为既不是纯粹的热运动，也不是特定的微

波效应[68] [80]。本质上，非热效应都应该在反应介质中，由特定分子在电场中直接相互作用导致，

而不需要与宏观温度效应相关。有人认为，电场的存在影响偶极分子的方向，因此，会导致阿伦尼乌

斯定律中指前因子 A 或活化能 E 的变化[79]。此外，当极化反应机制考虑在内时，有类似的效果，极

性从基态沿着反应坐标过渡上升，反应活化能降低导致反应增强[79]。截至今天，微波的影响仍在争

议。不能宣称微波辐射化学反应造成独特结果，是否是对实验证据的误解，因为实验中主要是通过对

温度的测量，而不是真正的复制出微波效应[72] [77] [78] [79] [83]。在纳米晶体的形成中，涉及相关

微波效应的理论将会在第 4 节讨论。 

2.2. 胶状纳米晶体合成中的微波加热 

在一个典型的胶体制备过程中，在包含特定有机官能团的溶剂(调节元素溶剂，配位体或表面活

性剂)或添加剂(受大气和选定温度以及压力条件控制)中，适合的分子前体(例如有机金属化合物，金

属盐，金属配体复合物)被诱导反应或者分解形成纳米晶格。一旦合成开始后，会产生通常被称为“单

体”的高活性中间产物，当“单体”超过临界饱和阈值时就会诱发产生纳米晶体成核，然后持续扩大

现象。 

在液体介质中，维持成核和生长过程中平衡的能力，由基于 NCS 形成时的特定结构、组成、几

何特征等相关性质决定。为了实现这个目标，通过适当的配位溶剂、配位体或表面活性剂等提供反应

所需的必需成分，这些溶剂能充当反应调节剂[11] [17] [18]和胶体稳定剂[15] [16] [19] [21]。这些分子
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可在合成过程中发挥重要的作用，例如，作为反应物本身参与化学反应，与不断生成的单体络合，形

成可以控制纳米晶体增长的动态软模板，或通过直接结合，到纳米晶体表面控制凝聚的稳定性。 

按照实验装置 NCS 合成的主要类型大致的分为两大类。 

第一类是在环境压力下的合成。由三口圆底玻璃烧瓶，通过回流冷凝器到常规的真空线路。该烧

瓶配有机械或磁力搅拌棒，控制压力，通过对流加热系统加热到 50~380℃，比如油浴，直接通过热量

交换的方法加热。利用液体探头直接浸入反应混合物测定混合物温度，再进行调整，通过这种反馈系

统可以精确控制温度到±5℃。这种设置非常通用，它能够在没有明显干扰反应的情况下，对合成过程

中不断增长的 NC 混合物进行实时监控。 

从替代性角度说，该烧瓶可以在微波炉中加热，其中，可能难实现远程温度控制及溶液搅拌。这

种设置只有在反应不需要苛刻或者精确的热状态下，以及在空气中反应的条件下，才是可行的。通常

还需要暂时中断微波辐射允许反应物部分提取来监测反应，这一点也是受限制的。在一般情况下，专

为开放式容器设计的微波炉或者专用微波反应器，相对于现有的经典方法，除了更快的加热反应混合

物到期望温度，其它方面优势较小。 

第二类合成涉及到高压反应。这些反应将在密闭容器中进行，例如既可在烤箱，也可在由内部电

阻进行加热的不锈钢高压釜(带内特氟隆衬里)中进行，温度可以达到 250~300℃，压力可以达到

100~350 个大气压，但是实时监控反应仍然很难达到。 

根据以上技术方面的特点可以很清楚的发现，到目前为止，多数微波辐射实验都仅限于单步合成，

所有的试剂都存在于反应物中，通过加热到目标温度进行合成。相比经典“热喷射”技术，用于输送

前体分离成核阶段和生长阶段，或者按照顺序加入反应物至增长的 NC 之中来改变其粒径分布或推动

各项异性发展，微波辐射实验尚未达到这种阶段。因此，微波辅助和常规对流加热之间都不是能够简

单的做比较，尤其是当不需要适当搅拌，不需要精确的调节温度或者测定温度，以及不需要连续监测

NC 的生长进化时。 

许多早期的探索性微波辅助实验，包括 NCS 合成，已经在国内的微波烤箱内进行过，最近的趋

势是专门为单模合成设计所需要的单模密封微波仪器。这些仪器具有内置式磁力搅拌器，在内部光纤

探针或者外部红外传感器的帮助下，直接控制反应混合物的温度，并且通过软件调节微波功率的输出

来控制线上压力/温度。举例如图 1 [68]。 

509



微波化学研究进展  

 

 

9 

如今，已经出现许多种不同功能的微波反应器，目前公布的多数微波反应器都涉及纳米材料，依

赖于所谓的单模密闭微波反应器。密闭微波容器在大气压下可以很快的将混合物加热到很高温度，此

温度远高于沸点。在现代仪器中，在常规基础上可以在 30 个大气压中达到 300℃ (图 1(b)) [72] [81]。

此外，在加热循环结束时，高效率的气体喷射可使之在几分钟之内冷却至环境温度。微波辐射连续流

动/微反应器装置，可以代替批量微波处理，最近也应用于 NCS 的合成[84] [85] [86] [87]。 

2.3. 微波辐射下 NCS 形成机理 

2.3.1. 大小控制 

机理研究和理论模型已经表明，如果晶体成核现象可以很迅速的解除溶液过饱和状态，并且在形

成初期，后续的生长在需要的地方，受到高的且几乎恒定的扩散通量的限制，就可以控制一个离散的

胶体 NCS 尺寸和大小变化，达到令人满意的结果。只要溶液的化学势超过微小粒子热力学稳定性的

最小阈值，那么所有 NC 的尺寸将会逐渐增大，随着时间的推移，整体尺寸分布取决于残余单体浓度

的变化。最终，Ostwald 熟化在较长的反应时间内进行，从而导致 NCS 小于“临界尺寸”的溶解，提

供额外的单体以维持更大 NCS 的生长[20] [21] [88]。由于微波辅助合成大部分基于一锅、单步条件，

在成核和扩大之间缺乏相对粗大化程度的单体，最终将前体引入反应环境来决定 NCS 的尺寸大小[20] 

[21] [88]。这些动力学都在图 2 中阐述。所生成核簇的浓度越高，所提供的单体浓度越小，这样导致

NCS 增长到相对较小的尺寸。如果一个缓慢的、有限的成核活动产生一个低浓度的晶体胚胎，这将会

导致情况扭转，会演变成更大的 NCS。 

 

Figure 2. Schematic representation of the most common mechanism of size control realized in MW-assisted col-
loidal nanocrystal synthesis (in the absence of Ostwald ripening or aggregation phenomena) by one-pot, sin-
gle-step reaction schemes. 
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成核过程和生长过程对单体浓度和温度有不同的依赖性，通过适当控制反应物输送(例如，通过

所谓的“热注水”技术[19] [20] [21] [63] [88]，通过系统特定的反应(例如，一个“延迟”的成核现象

[88] [89]，或者通过利用消化成熟机制，都可以维持它们的相对平衡[19] [21] [90]。 

由于当前微波设备的限制，采用“升温”的方法使所有的试剂和前体在环境温度下混合，然后逐

渐加热至目标温度，这种技术几乎完全用于微波辅助合成(请注意，比起那些传统传导加热系统，微

波辐射加热更快，参见图 1(b))。这种“升温”方法在这种胶体环境中，可以非常有效的达到临界过饱

和阈值[88] [89]。当单体是中间体时，相对稳定的表面活性剂(或配体)-前体复合物会缓慢反应或分解，

然后逐渐积累。延时成核爆裂和自我催化快速增长过程的结合可以导致成核和生长阶段时间分离，随

后是大小变化。然而，这些重要的先决条件，只有在较少的反应系统才能实现。 

具有明显大小差异的越来越大的 NCS，可以根据合成预期选定的 NCS 尺寸的种子生长步骤，通

过先前独立的步骤来合成，并且在前体组成的环境中适当校准[20] [88]。该播种方法录制了经典核理

论的一个基本原则：先前存在的 NC 种子生长所需的激活能量比起诱导新粒子的胚胎从头成核所需的

能量要低得多[20]。换句话说，当单体浓度已耗尽到足够低的水平，digestive ripening 过程就会选择性

的发生在最小的溶解度时，在最不稳定的纳米颗粒上开始[19] [21] [90]。上述机制的几种情况可以在

微波辅助合成 NCS 部分(参见第 3 节)。 

2.3.2. 形状控制 

在低对称晶格结晶中，通常有一个先决条件促进纳米晶体形状形成偏差，几种情况可能会中断晶

体各向同性生长，导致形成各种各向异性形态不同的纳米晶体，例如纳米棒、线材、子弹、小盘、椭

球体、戒指状等，往往处于远离平衡态的生长条件[19] [20] [21] [91]。最常见的是利用下列一个或多

个途径进行微波辅助合成，得到的胶体接近成型的 NCS，如图 3 所示： 

1) 生长在微胶粒：由内部胶束化学反应进行一定程度的大小和形状调控，因为它能从球体演变

成棒状或圆柱状以及平面双层的聚集体，这都取决于它们的形成条件[19] [20] [21] [91] [92]。集群成

核和生长发生在进行快速液体含量交换的表面活性稳定的胶束池中，其中前体已经先溶解于池中(图

3(a))。NCS 在这种纳米级的环境中，采用类似模版本身的形态不断生长进化[20] [91]。 

2) 取向生长：这种机制涉及初始的含有几乎各向同性的 NCS 溶液，然后沿着明确的晶体方向进

行融合，以便消除不稳定集，因此降低了表面能(图 3(b)) [19] [20] [21]。当初始的 NCS 被有机配体微
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弱的钝化时，这些融合的途径是有效的，偶极诱导颗粒间的引力和表面化学反应在温和条件下可以增

强和促进自发单向的 NCS 附着[19] [20] [91]。 

 

Figure 3. The most common mechanisms underlying the formation of shape-controlled single-material nano-
crystals in MW-assisted colloidal synthesis: (a) growth confined in micelles; (b) crystal-oriented attach-ment; (c) 
seed-catalyzed growth; (d) evolution by facet-preferential ligand/surfactant adhesion. 

3) 种子催化增长：一种由种子介导反应使各向异性增长的方法[19] [20] [21] [91]。在这种方法中，

相当微小尺寸的欲成型 NCS 被称为“种子”，与适当的配位剂和前体分子进行混合，适用于产生相

同或者不同的材料。种子用于催化目标化合物形成的有效底物，从而在其表面选择性的启动。这是因

为，经典成核理论(CNT)，对于异质成核和次要物质生长到预先存在的凝聚相，所需要克服的能量，
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要比通过均相成核触发单独的晶体核(胚)所需要的能量低得多[20]。种子能为 NC 成核提供优先权力，

否则的话，催化底物演化出来的对称球状生长很容易就被打断。该机制可以刺激纳米晶体演化为易于

变化的形状，而不用考虑其固有晶体结构的限制。在快速添加单体和封端剂，以及选择性吸附的合并

操作下，这样的过程可以加速纳米棒、纳米线、小盘和支纳米结构的发展[20] [91]。 

4) 通过稳定的分子表面粘附辅助整形：对于许多材料，表面活性剂，聚合物，配位体或配位溶

剂等，能够与生长的 NCS 表面进行不同强度的吸附，从而诱导后者沿着最快的结晶方向优先发展[20] 

[91] (图 3(d))。一般来说，形态进化是一个动力学控制的过程，当系统被高通量的单体和较大的浓度

梯度推进时，此过程会远离热力学平衡[19] [20]。这样的条件下，通常由于有机封端剂的保护效率较

低或者更本质上的化学反应，会突出最不稳定小表面的生长速率。此外高空间非均匀单体通量扩散限

制可以诱发额外的不稳定性的增长，可能在更早的合成阶段在 NCS 表面推动晶体更快的形成高能量

边角[11] [19] [20] [21]。在溶剂热法中，使用“模版溶剂”，该溶剂离子前体，沿着初始产生的 NC

的一些优选结晶方向，局部复合组织起来，从而促进 NC 的各向异性生长。另一方面，在低浓度的单

体和较高的温度下，可能会接近热力学生长条件，NCS 可能最终采用最小表面能的各项同性的形状[19] 

[20] [21]。 

当 NCS 在低对称结构时，表面活性剂-粘附生长机制会显然产生对称相材料的 NCS，而这会导致

更加明显的各向异性形状，例如光盘状、棒状、线状和単结晶或多结晶的枝蔓状支链[19] [20] [21]。 

2.3.3. 拓扑结构控制：多材质混合纳米晶 

最近，胶体合成技术的发展在第 2.3.1 节和第 2.3.2 中做简单的描述，并且这种技术还会用来制造

更精细的多组分混合纳米晶体(HCNS)。纳米异质结构分别由不同材料的清晰可辨结晶部分组成，通

常直接键合构成复杂的核-壳或杂聚物机构[15] [16] [19] [36]。最广泛的合成 HNCS 的方法依赖于各种

种子成长修订计划，代表类似经典气相异质垒晶的液相技术。这些方法类似于在种子催化生长过程中

用于制备各向异性形状的单一材料 NCS 的方法。在这个方案中，该结构将连续组成目标 HNCS，从

相对大型 NC 种子定制决定大小和形状的参数来启动编程序列，沿着选择性异相成核或诱导晶体聚结

通路。最终异质拓扑结构的表面界面能量的平衡取决于不同的动力学过程和热力学环境复杂的相互作

用，例如材料的混溶性，原子扩散，有关种子的特定晶面的化学反应性，以及在异质结区域的晶格相

互作用[36]。迄今为止，在 HNCS 合成中利用微波辐射技术，已经有了少量报道，在任一金属或非金

属氧化物的结合下形成双组分核壳结构的例子。 
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这种核-壳系统的特征通常是由相同紧密结构的材料构成，这有利于外壳的良好外延沉积和结构

效应的随之愈合以及有利于原始的悬空键。图 4 概述了两种在微波辅助合成中合成核-壳 HNCS 的制

备方案：1) 两步合成，发生在预制的 NC 种子“内核”中的辅助材料层的沉积，以及在不同环境中一

个独立的合成制备。2) 一锅法，在相同液体培养基中，由不同的化学反应，从稳定剂以及前体的混

合物中开始进行反应(图 4(b))，在不同时间和温度分别形成芯和壳。 

 

Figure 4. The most common mechanisms underlying the formation of bi-material heterostructured core–shell 
nanocrystals in MW-assisted colloidal synthesis: (a) direct heterogeneous nucleation and growth of the shell ma-
terial onto preformed nanocrystal seeds; (b) temporally separated core and shell formation in one-pot reaction 
systems. 

3. 微波辅助合成纳米晶体的例子 

3.1. 金属 

铸币和磁性过渡金属纳米晶体是无机纳米固体中最吸引人的一种，它们表现出各种各样与结构相

关的化学、光学、电学和磁的特性，这使它们成为催化、成像、传感和开发先进光谱技术中的关键构

成材料[7] [93] [94] [95]，微波辅助湿化学方法合成金属纳米晶体就是一个例子[96]。至于涉及反应选

择，产品质量以及节能，微波辐射作为热源已经证实或间接被认为具有独特的作用和优势，例如在密

闭高压容器中快速加热，实现高于其溶剂沸点或者纳米结构的“过热”，这些“热点”被较大的介电

损耗常数表面活性剂覆盖着，是预先存在的粒子液体/固体界面的高反应性区域[97] [98]。在以下章节

中，通过该领域中最重要的报告将描述微波辐射下的主要金属 NCS 的合成。表 2 将总结相关反应的

参数，形成机理和 NCS 产品的质量特征(尺寸，形状，尺寸/形状的差异)。在图 5 和图 6 中可以找到

选定的透射电子显微镜(TEM)和高分辨率 TEM 的例子。(表 2) 
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Table 2. Synthesis of metal NCs under MW dielectric heating. The Table lists the main experimental conditions, 
size-morphological features of the resulting nanostructures, mechanistic pathways involved, and 
growth-governing factors. [a] 

Metal Precursors Reaction type 
Solvent 

additives 
Formation 
Mechanism 

Relevant 
NC features 
(morphology 

size, size 
variance) 

Reaction time, 
temperature 

pressure 
Ref. 

Ag CH3(CH2)nCO2Ag 
alcohol-driven 
Ag+ reduction 

CH3(CH2)2OH 
None 

1) ligand-controlled 
nucleation 
2) T-dependent 
growth 

spheres 
4.9 - 7.4 nm 
σ = 9% - 12% 

2 - 5 min 
140˚C 

- 155˚C 
1 atm 

[107] 

Ag 
Au 
Pt 

AgNO3 
H[AuCl4] 
H2[PtCl6] 

alcohol-driven 
Ag+/Ag+/Au3+/ 
Pt4+ reduction 

tBuOH, 
iPrOH, 

CH3(CH2)nOH 
PVA 

1) ligand-controlled 
nucleation; 
2) size enlargement 
by seeding steps 

shapers 
6 - 30 nm 

σ = 9% - 20% 

<1 min 
65˚C 

- 82˚C 
1 atm 

[105] 
[106] 
[108] 

Ag AgNO3 
EG-driven 

Ag+ reduction 

EG 
PVP 

H2[PtCl6] 

1) Pt seeded  
nucleation 
2) polymer-assisted 
shape evolution 

rods/wires: 
40 - 60 nm  

× 0.1 - 3 μm 
Cubes:  

40 - 50 nm 
σ = 10% - 30% 
(contaminating 

shapes) 

2 - 8 min 
19˚C 
1 atm 

[109] 
[110] 

Ag AgNO3 
Na3Cit-driven 
Ag+ reduction 

H2O 
Na3Cit 

Au seeds 

1) Au-seeded  
growth 
2) ligand-assisted  
shape evolution 

nanorods 
10 - 20 nm/ 
50 - 200 nm 
polydisperse 

10 min 
100˚C 
1 atm 

[100] 
[102] 

Ag AgNO3 

Na3Cit 
(FA; PVP) 

driven 
Ag+ reduction 

H2O 
Na3Cit/FA, 

PVP 

ligand-assisted 
growth 

spheres 
prisms 

10 - 130/ 
200 - 380 nm 
polydisperse 

1 - 75 min 
1008C 
1 atm 

[99] 
[101] 

Ag AgNO3 
EG-driven 

Ag+ reduction 
EG 
PVP 

polymer-assisted 
growth 

irregular 
clusters 

0.1 - 1.8 mm 
polydisperse 

0.5 - 4 h 
100˚C - 200˚C 

1 atm 

[111] 
[112] 

Ag AgNO3 
EtOH-driven 
Ag+ reduction 

EtOH 
PVP 

polymer-assisted 
growth 

spheres 
10 nm 

polydisperse 

5 s - 60 min 
>60 - 88˚C 

>1 atm 

[113] 
[114] 

Ag 
Au 

AgClO4 
AgNO3 

H[AuCl4] 

DMF/PVP- 
driven 

Ag+/Au3+ 

reduction 

DMF, Pyr, 
NMP 

PVP, b-CD 
NaOH or HCl 

polymer-assisted 
growth 

spheres 
3 - 7 nm 

(20 - 30 nm, 
<3%) 

s = 25% - 30% 

10 s - 5 min 
(10 s pulses) 

156˚C 
1 atm 

[116] 
[118] 
[119] 

Ag Ag2O 
dithiol-induced 
Ag2O reduction 

1,2- 
ethanedithiol 

None 

ligand-assisted 
anisotropic growth 

nanorods/ 
nanowires 

40 - 120 nm; 
1 - 8 mm 

polydisperse 

10 min 
80˚C - 140˚C 

1 atm 
[148] 

Ag AgNO3 
EG-driven 

Ag+ reduction 
EG 

NaCl/PVP/O2 

1) polymer-assisted 
dissolu-
tion/deposition  
anisotropic growth 
2) selective  
dielectric  
superheating 

nanowires 
40 - 50 nm; 
4 - 12 mm 

s = 5% - 10% 
(diameter) 

3.5 min 
170˚C 
1 atm 

[98] 
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Ag 
Fe 
Co 
Ni 
Pd 
Cu 
Ru 
Ir 
Rh 

FePt 

AgNO3 
Fe(acac)3 

Co(CH3CO2)2 
Ni(CH3CO2)2 

PdCl2 
CuSO4 
RuCl3 

H2[IrCl6] 
RhCl3 

Fe(CH3COO)2 
PtCl2 

EG-driven 
metalion 
reduction 

EG 
PVP 

PVP/DDA/ 
TOP/OA 

PVP/NaH2PO4 
NaOH 

polyol-,  
polymer-  

and/or  
surfactant- 

assisted growth 

faceted spheres 
irregular 

polyhedrons, 
rods, platelets 

1 - 80 nm 
polydisperse 

20 s - 20 min 
(or MW cycles) 
100˚C - 200˚C 

>1 atm 

[56] 
[86] 
[105] 

[126]-[134] 

Ag AgNO3 
EG-driven 

Ag+ reduction 
EG/toluene 

DDT 

1) growth confined 
at liquid/liquid 
interfaces 
2) ligand-assisted 
growth 

spheres 
or cubes 
10 nm 
s = 5% 

3 h 
160˚C -170˚C 

>1 atm 
[120] 

Ag 
Pd 
Pt 
Au 

AgNO3 
Na2[PdCl4]/PdCl2 
Na2[PtCl6]/PtCl4 

H[AuCl4] 

GSH-/ 
sugardriven 
Ag+/Pd2+/ 
Pt4+/Au3+  
reduction 

H2O 
GSH 

or sugars 

ligand-assisted 
growth 

spheres: 
5 - 10 nm 

prisms/plates 
1 - 4 mm 

polydisperse 

30 s - 5 min 
34˚C - 60˚C 

1 atm 

[138] 
[140] 

Ag AgNO3 
CMC-driven 

Ag+ reduction 

H2O 
NH3 
CMC 

ligand-assisted 
growth 

spheres > 5 nm 
s = 10% - 20% 

1 - 5 min 
reflux 

[139] 

Ag 
Au 
Pt 
Pd 
Cu 
Ni 

RuRh 
alloys 

Ag(CH3CO2)2 
H[AuCl4] 

PtCl4 
Pd(acac)2 
Cu(acac)2 

Ni(HCO2)2 
RuCl3 

Rh(CH3CO2)3 

DMF-/OLAM-/ 
dioleamide- 

driven 
metal-ion 
reduction 

none DMF, H2O 
OLAM/OLAC 

surfactant-assisted 
growth 

spheres, cubes, 
polyhedrons 
5 - 100 nm 

s = 5% - 10% 

1 - 35 MW 
cycles (30 s 
on/5 s off) 

<150˚C 
1 atm 

[136] 
[137] 

Ni Ni(CH3CO2)2 
EG-driven 

Ni2+ reduction 

EG 
H2[PtCl6], 

PVP, 
DDA 

1) Pt-seeded 
nucleation and 
growth of Ni 
2) ligand-controlled 
growth 

irregular poly-
hedrons 

40 - 100 nm 
polydisperse 

45 min 
1958C 
>1 atm 

[151] 

Ag AgNO3 
EG-driven 

Ag+ reduction 
EG 

H2[PtCl6]/PVP 

1) Pt-seeded 
nucleation and 
growth of Ag 
2) polymer-assisted 
anisotropic growth 
3) crystal-oriented 
attachment 

spheres: 
30 - 90 nm 

polyhedrons: 
60 - 120 nm 
rods/wires: 

50 nm - 1 mm 
polydisperse 

2 - 7 min 
198˚C 
1 atm 

[150] 

Au@ 
Ag 

H[AuCl4] 
AgNO3 

EG-/DMF-driven 
Ag3+ and Ag+ 

reduction 

EG; DMF 
PVP 
NaCl 

1) Au-seeded 
nucleation/growth 
of Ag shell 
2) polymer-assisted 
shell shaping 
3) selective  
oxidative etching 
of the shell 

prisms, 
bipyramids, 

cubes, 
polyhdrons, 
plates, rods, 

wires 
20 - 500 nm 
polydisperse 

2 - 4 min 
(+3 h, 

140˚C in 
oil bath) 
198˚C 
1 atm 

[152] 
[153] 
[154] 

Au@ 
Pd 

H[AuCl4] PdCl2 

EG-driven 
Au3+ 

and Pd2+ 
reduction 

EG none 

1) Au-seeded 
nucleation/growth 
of the Pd shell 
2) polymer-assisted 
shell shaping 

irregular 
spheres 
12 nm 

polydisperse 

MW cycles 
21 s on/9 s 
off 198˚C 

1 atm 

[155] 
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Au H[AuCl4] 
PAH-driven 

Au3+ reduction 
H2O PAH 

1) Au-seeded 
growth; 
2) polyelectrolyte- 
assisted growth 
and assembly 

chain-like 
aggre-gates 
of ca. 22 nm 

spheres ssphere = 
10% - 15% 

10 - 60 s 
1 atm 

[115] 

Au H[AuCl4] 
EtOH-driven 

Au3+ reduction 

ethanol/ 
n-heptane 

CH3(CH2)nNH2 
NaOH 

ligand-assisted 
growth 

spheres 
3 - 8 nm 

s = 5% - 10% 

45 s 
70˚C 
1 atm 

[135] 

Au H[AuCl4] 
EG-, PVP-, or 
DHN-driven 

Au3+ reduction 

H2O, EG, 
acetone 

PVP 
Na3Cit//TOAB 

PVP/SDS 
MCl (M = H, 

Na, K) 
PPI G3 

NaOH/TNMR 
CTAB 

1) polymer- or  
ligandassisted 
growth 
2) selective 
oxidative etching 

spheres, 
polyhedrons, 

prisms, 
platelets, rods 

5 - 90 nm 
s = 10% - 40% 

1 - 8 min 
100˚C - 198˚C 

1 atm 

[97] 
[103] 
[117] 
[121] 
[122] 
[123] 
[124] 
[125] 

Au H[AuCl4] 
DNA-driven 

Au3+ reduction 
H2O 

DNA, EDTA 
polymer-templated 

growth 

nanowires 
20 nm - 3 mm 
polydisperse 

3 min 
(intermittent) 

<100˚C 
1 atm 

[149] 

Au, 
Ag 

alloys 

AgNO3 
H[AuCl4] 

N2H4/Na3Cit 
driven reduction 

H2O 
PAA 

Na3Cit or N2H4 

polymer-assisted 
growth 

aggregated 
spheres 

5 - 50 nm 
polydisperse 

1 - 10 min 
<100˚C 
1 atm 

[104] 

FePt 
FePd 

Pt(acac)2 
Pd(acac)2 

Na2[Fe(CO)4] 

Na2[Fe(CO)4] 
driven Pt2+/Pd2+ 

reduction 

n-nonadecane 
dioctyl ether 

OLAM, OLAC 

surfactant-assisted 
growth 

spheres 
2.5 - 8 nm 

s = 5% - 10% 

<6 min 
130˚C - 215˚C 

<17 atm 
[141] 

Pt, Pd 
on 

carbon 

K2[PtCl4] 
Na2[PdCl4] 

[{(h-C2H4)PtCl2}2] 
air N2/H2 

MW-promoted 
H2-driven 
Pt4+/Pd2+ 
reduction 

none 
solventless 
solid-state 
reduction 

spheres 
3 - 9 nm 

MW cycles 
10 - 30 s on/ 

45 s off 
390˚C - 545˚C 

1 atm 

[147] 

PtNi 
on 

carbon 

K2[PtCl4] NiCl2 
carbon 

N2H4-driven 
Pt4+/Ni2+ 

reduction 

H2O 
N2H4 

NaOH/PVP 

1) Pt-seeded 
nucleation and 
growth of PtNi; 
2) polymer-assisted 
growth 

spheres 
3 - 6 nm 

polydisperse 

10 min 
60˚C 
1 atm 

[145] 

Pt, Ru 
on 

carbon 
H2[PtCl6] RuCl3 

EG-driven Pt4+/ 
Ru3+ reduction 

EG 
KOH 

carbon-seeded 
nucleation 

spheres 
2 - 3 nm 

polydisperse 

50 s 
160˚C - 170˚C 

1 atm 
[146] 

Rh, Pd 
or Pt 
on 

ZrO2 

RhCl3 
PdCl2 
PtCl4 
ZrO2 

EtOH-/ZrOH 
driven 

metal-ion 
reduction 

EtOH 
None 

ZrO2-seeded 
growth 

nanoflowers 
15 - 100 nm 
polydisperse 

10 min 
96˚C 

>1 atm 
[142] 

Cu on 
ZrO2 

CuNO3 
CuCl2 
TEOS 

TEOS hydrolysis 
DDA-driven 

Cu2+ reduction 
TEOS 

H2O/ACN DDA 
SiO2 and Cu 
co-nucleation 
and growth 

spheres/ 
nanorods of 

5 - 7 nm, 
100 nm 

polydisperse 

3 min 
80˚C 

>1 atm 
[142] 

Ni on 
MexOy 
(MexOy 

= 
TiO2, 
Al2O3 
Fe3O4, 
ZrO2 
SiO2) 

NiSO4 
KBH4 

MexOy/Ag 

KBH4-driven 
Ni2+ reduction 

H2O/EG 
NaOH 

MexOy/Ag-seeded 
growth 

spheres 
10 - 10 nm 

polydisperse 

20 - 40 min 
80˚C 

>1 atm 
[143] 
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Pt, Au 
on  

SiO2 

H2[PtCl6] 
H[AuCl4] 

alcohol-driven 
Pt4+ reduction 

H2O/EtOH/ 
iPrOH 

SiO2-seeded 
growth 

spheres 
3 - 30 nm 

polydisperse 

15 min 
50˚C 
1 atm 

[144] 

Cu@ 
Ni 

Ni(CO2H)2 
Cu(CO2H)2 

OLAM 

intramolecular 
Ni2+/Cu2+ 
reduction 

CH3(CH2)7OH 
OLAM 

1) Cu-seeded 
nucleation/growth 
of Ni shell 
2) surfactant- 
assisted growth 

oblate 
spheroids 

12 nm 
s = 10% - 15% 

10 min 
160˚C - 190˚C 

1 atm 
[157] 

Pd@ 
Pt 

K2[PtCl4] 
PdCl2 

AA-driven 
Pt4+/Pd2+ 
reduction 

H2O 
CTAB, AA 

1) Pd-seeded 
nucleation/growth 
of Pt shell 
2) surfactant- 
assisted growth 

cubes 
10 - 30 nm 

s = 10% - 15% 

3 min 
100˚C 
1 atm 

[156] 

Ag@ 
SiO2 

AgNO3/NaBH4 
TEOS 

DMA-catalyzed 
hydrolysis of 

TEOS 

H2O/EtOH 
DMA 

Ag-seeded 
nucleation/growth 

of SiO2 shell 

spheres 
10 - 80 nm 

s = 10% - 15% 

2 min 
50˚C 
1 atm 

[158] 

[a] PVP = poly(N-vinyl-2-pyrrolidone); PVA = polyvinyl alcohol; Na 3 Cit = trisodium citrate; FA = formaldehyde; EG = ethylene glycol; 
PEG = poly-ethylene glycol; PAH = polyallylamine hydrochloride; PPI G3 = poly(propyleneimine) dendrimer; b-CD = b cyclodextrin;NMR 
= 2,8,14,20-tetranonyl-4,6,10,12,16,18,22,24-octa(1-aminoethylcarbamoyl)-methoxyresorcinarene; AA = ascorbic acid; CTAB = cetyltri-
methylammonium bromide; PAA = polyacrylamide; TEG = tetraethylene glycol; Pyr = Pyridine; NMP = N-methyl-2-pyrrolidone ; MeOH = 
methanol; EtOH = ethanol; iPrOH = 2-propanol; tBuOH = tert-butyl alcohol; DMF = N,N-dimethylformamide; DDA = dodecylamine; TOP 
= trioctylphosphine; OLAC = oleic acid;DDT = dodecylthiol; GSH = glutathione; acac = acetylacetonate; OLAM = oleyl amine; SDS = 
sodium dodecylsulfate; TOAB = tetradecylammonium bromide; PADA = polydiacetylene [10,12-heptacosadiynoic acid]; DNA = 
double-stranded sodium salt of deoxyribonucleic acid; DHN = 2,7-dihydroxynaphthalene; CMC = carboxymethylcellulose; TEOS = tetrae-
thoxysilane; DMA = dimetylamine. 

 

 

Figure 5. Examples of single-composition metal NCs grown under MW exposure: (a)-(c) Transmission electron 
microscopy (TEM) pictures of nearly spherical multiply twinned, variously faceted, and rod-shaped Au NCs, 
respectively, synthesized according to Ref. [117]; (d), (e) TEM pictures of monodisperse spherical and cubic Ag 
NCs, respectively, prepared according to Ref. [120] (inset in (e) shows a high-resolution TEM detail of an indi-
vidual cubic particle); (f) TEM images of polydis-perse Ag NCs (top) and microstructures thereof (bottom), syn-
thesized according to Ref. [138]; (g) Scanning electron microscopy (SEM) image of uniform-diameter Ag nano-
wires prepared according to Ref. [98] (inset: a representative TEM image of the same sample); (h), (i) TEM im-
ages of single-crystalline Pt and Pd cube-shaped NCs obtained according to Ref. [136]. 
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Figure 6. Examples of bimetallic HNCs grown under MW irradiation. (a) TEM images showing the conversion 
of a sample of shape-polydisperse Au NC seeds into corresponding Au@Ag core–shell HNCs with variable mor-
phologies, prepared according to Ref. [152]; (b)-(e) Detailed shape evolution of triangular platelet-like, octahe-
dral and dodecahedral Au seeds to corresponding Au@Ag core–shell HNCs with truncated bipyramidal, cubic 
and rod-like shell shapes, respectively, corresponding to those shown in panel (a). The evolution is illustrated 
through mechanistic sketch (top part), relevant TEM images of individual particles as a function of the Au:Ag 
molar ratio realized in the synthesis (middle part), and representative Ag–Au compositional maps of individual 
seeds and HNCs obtained by energy-dispersive X-ray spectroscopy analysis in a TEM microscope; (e) 
high-resolution TEM of a single spherical Au@Pd core–shell HNC prepared according to Ref. [155]; (f) TEM 
images of cube-shaped Pd NCs (left) and Pd@Pt core@shell HNCs (right) derived upon Pt decoration of the Pd 
cubes, according to Ref. [156]. 

3.1.1. 单金属纳米晶体 

尤其是微波辅助合成金和银纳米晶体，两者形成的面心立方晶体有非常相似的晶胞参数，并表现

出明显的尺寸依赖和形状依赖的表面等离子体吸收以及催化活性，这些特性都引起人们极大的关注，
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并且在不同的纳米领域都已经达到相对较高水平的进步和应用[7] [93] [94] [95]。 

此前，传统上的微波辅助合成一直是在装载了一些还原剂作为稳定剂的水溶液中进行的金属盐热

还原反应，或者在醇溶液中[99]-[104]，醇溶液可以充当溶剂和还原剂(在多元醇中还可以螯合配位体)，

往往也需要调节尺寸/形状的某些添加剂，例如聚合物或表面活性剂[105]-[115]。这些液体在微波辐射

下，可以极快速(小于一分钟)加热混合物至沸点，或者在密闭容器内采用热溶剂条件下加热至更高的

温度(小于 200℃)，这将使晶体成核更快速且缩短前体转换所需的时间。相比在水性或单官能团醇溶

液中，多元醇的环境提供了一个很好的基础，它可以对尺寸和形状施加一定程度控制[99] [100] [101] 

[102] [107]-[113]。另外一个值得强调是，与常规的“热注”实验相比，微波反应通常是应用微波前，

在低温时就包含了所有的反应成分，因此金属的快速还原是建立在诱导加入的金属离子前体溶液作为

一个预热协调培养基的基础上实现的。由于被配体或表面活性剂牢固结合的金属离子的存在，而不是

简单的溶剂化，因此可以实现很大程度的还原。这样情况下，与微波辐射更均匀的加热条件相结合，

通过规避意外 Ostwald 熟化或延缓颗粒聚结现象就可以更有效的调控晶体生长[99] [100] [101] [102] 

[107]-[113] [116]。 

银纳米晶体在 140℃~155℃、常压、4.9~7.4 纳米之间以及短期微波辐射(1~5 分子)的环境下，通

过在醇介质中还原脂肪酸银盐制备[107]。通过选择按比例增长烷基链的羧酸盐阴离子以及增加反应温

度或增加加热时间，来制备相对单分散性的直径越来越大的银纳米晶体。这种调节大小的结果表明，

羧酸盐离子不仅充当防止过早聚合的表面稳定剂，而且还作为醇驱动还原反应的调节剂，调节前体在

成核阶段的消耗程度。另一方面，反应温度是由醇溶剂的沸点决定的，沸点也将控制后续的核生长速

率[107]。值得注意的是，类似的动力学可以令人满意的解释在其它系统中观察到的纳米尺寸变化以及

尺寸分布演变[99] [101] [111] [112]。 

在其他涉及金、银以及铂的生产，在装有表面活性剂、聚乙烯醇(PVA)或聚电解质的水或者短链

醇异构系统中，PVA 和聚电解质既做稳定剂又做还原剂[105] [112] [113] [114] [115] [117]。用约 3.5

纳米的球形聚乙烯吡咯烷酮(PVP)稳定银纳米粒子，已经可以通过降低 N，N-二甲基甲酰胺(DMF)银离

子浓度来实现制备。[116] [118] [119]。在传统热注入基本合成中，水合银离子前体溶液迅速加入到回

流 PVP 溶液(156℃)中，在这种 PVP 络合银离子前体的制备方法中，微波应该应用在银离子还原之前，

而不是应用在大部分溶剂中，这样也可以抑制早期反应中银纳米粒子过早的聚集。无添加剂(NaOH，

HCl)的机制可能促使这样的结果：无论反应参数如何，都可以获得固定尺寸的纳米晶体[116]。与上述

不同的是，在温和的条件下，水性十六烷基三甲基溴化铵(CTAB)表面活性剂分子的结合能作为它们
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浓度的函数组装成型胶束模版，例如与 2,7-二羟基萘中，在不同生长机制之间微妙的切换，可以获得

分散球形，棱柱形，或棒状的 Au 纳米晶体(图 5(c))且收率很高[117]。  

另一个方法，在微波辐射下，十二烷基硫醇(DDT)作为覆盖剂和自我组装分散银纳米晶体，形成

在界面部分混相溶剂，混相溶剂即乙二醇或聚乙二醇(EG，PEG)和甲苯[120]。特别是在 EG 中当 DDT

和甲苯存在时，加热到 160~170℃会降低硝酸银的含量。相分离发生在 EG 和甲苯之间，其中 EG 载

有优先溶解于 DDT 分子的极性头部基团的金属盐，甲苯含有可以容纳 DDT 的烷基链。通过调节

EG/DDT 比值，在仅限于液液界面还原银离子形成 10 纳米的球形或立方体纳米晶体。由于他们的高

分散性，NC 倾向于在溶剂蒸发后的六方或立方“超晶格”中形成。该过程的有效率进一步证实了用

硫脲水溶液取代 EG 作为一种 S 前体，能提供聚集在上层的单分子分散球形硫化银纳米晶体[120]。 

在聚合物或表面活性剂的帮助下，人们运用多元醇微波辅助反应，在热的 EG/PEG 中制备尺寸可

调和形状可调的金 NCS [97] [103] [121] [122] [123] [124] [125]。H[AuCl4]的浓度是控制一个纳米晶体

形状和尺寸的敏感参数。比较在 PVP 存在下进行的合成实验，由任一对流由于加热或者可变速率微

波加热都可以表明：在微波辐射下多边形纳米晶体的形成总是优于球形[97] [123]。而通过附着在不同

粘度强度的金纳米晶体暴露表面，PVP 分子无疑在纳米晶体的形成中发挥了很大作用，无论加热速率

是否实现，都可以推断所观察的形状是由微波辐射导致的结果[97]。在 MCl (M = Na，K，H)添加剂的

存在下，EG 快速驱动还原 H[AuCl4]，这会导致晶体成核并且促进 PVP 封端金纳米晶体的增长，与合

成阶段[AuCl4]
−氧化还原电位的变化导致的晶体侵蚀竞争，这种侵蚀与氯添加剂的浓度成正比[124]。

由于其在 NC 几何结构和晶体结构的显著依赖，氧化腐蚀过程很大程度上影响晶体大小和形状，其中

获得的 NC 最终可能作为 MCl 的浓度函数[124]。虽然在很大程度上加速了[AuCl4]
−/Cl−的氧化，除了

对合成速率的总体加速度影响，微波辐射具体的相互作用还没有报导[121] [122] [123] [124] [125]。  

在复杂的表面活性剂/EG 介质通过热还原反应合成了其他过渡金属(银，钴，镍，钯，铂，钌，铑，

铱)和合金(铁铂，铂钌)的纳米结构，然而这导致了几乎无大小可调/形状可调的 NC，和几何参数的广

泛差异以及不可控趋向的调控[86] [126]-[134]。人们已经首先尝试并实现了将这种方法应用于流动的

微波反应器系统[56]。 

值得一提的是金纳米晶体的有机相，在 4~10 纳米范围拥有良好的尺寸单分散性(S < 10%)，[135]。

纳米晶体通过 H[AuCl4]分散于正庚烷/乙醇/烷基胺反胶束体系快速驱动乙醇/胺还原反应进行合成，其

中乙醇作为强微波吸收溶剂。胶体的稳定性以及封端 NC 的尺寸和大小高度依赖浓度和烷基链的长度
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[135]。 

最近，大小和形状均匀的金属 NCS，例如金、银、铂、钯、钌、铑、铜、镍和多种多样的金属合

金组合物等，都选择一种由通常的微波辅助装置基于表面活性剂的方法合成[136] [137]。该方法涉及

适合的金属盐前体与油酸(OLAC)以及油胺(OLAM)，在一定比例下混合，在某些情况下，用溶剂(DMF，

水)稀释，然后将得到的混合物在微波下辐射 30 秒到 15 分钟。可以在 5~100 纳米条件下有选择地实

现形态不同的立方体单分散性纳米晶体棒或多面球体。经测定，不断进化的金属簇可以促进从两种表

面活性剂中形成二酰胺，这反过来推动了充当还原剂的自由 OLAM 的生长[137]。过剩的 OLAC 改变

了 NC 面的相对表面能，促使它们的形态演变[136] [137]。有趣的是，这些金属 NC 负载在纳米多孔

的 CeO2，并且表现出 CO 低温氧化下的高催化活性[136]。 

几个相对“绿色”微波辅助协议已经定制。环境友好的三肽、谷胱甘肽，被成功用于在水介质中

作为还原剂和封端剂以制备尺寸不规则的纳米晶体，在 34-60℃微波辐射 30~60 秒可以制成 5~10 纳米

的多分散性银纳米晶体[138]。在中间反应阶段观察到树突状纳米结构(当初始的硝酸银前体浓度还没

有被完全耗尽)，而原因却仍然不清楚(图 5(f))。已经发现，当微波辐射功率从 50 瓦增加到 100 瓦时，

反应时间以及纳米晶体尺寸可以减小到一定程度。此外，在传统对流加热 60℃下进行反应，同时保持

其他条件不变，24 小时后甚至没有产生其他任何 NC 产品。这些结果表明增强谷胱甘肽的还原能力和

Ag 纳米晶体的生长速度都有一些微波效应的相互作用。合成方法已经成功扩展到其他金属当中，例

如钯，铂和金，这可能接近较大的颗粒尺寸(大约 100 纳米) [138]。在另一个潜在的可扩展方法中，在

接近 5 纳米尺度的银纳米晶体分布时，水性[Ag(NH3)2]
+与羧甲基纤维素的复合物会减少[139]。 

金 NC 具有很广泛的形状种类，例如棱柱，立方体，六边形等，这些通过微波辅助在 α-D-葡萄糖，

蔗糖和麦芽糖的水溶液中自发的还原 H[AuCl4]实现[140]。此外，在这种情况下，糖充当一种还原剂，

同时针对无法控制的聚集和影响 NC 形状进行表面保护作用。我们发现微波辅助合成相比传统对流加

热所需要的时间要更短，另外该方法还可以扩展到银，钯，铂 NC 的制造[140]。 

微波介质加热被用于高温表面活性剂辅助合成直径 2~3 纳米铁铂合金 NC 以及铁钯合金 NC，其

中 Na2[Fe(CO)4]既作铁源也作为 PtⅡ乙酰丙酮或者 PtⅡ乙酰丙酮的还原剂[141]。在密闭容器中(压力高

达 17 个大气压)，一个广泛的反应机制(120~215℃)在不同溶剂介质(十九烷，辛基醚)和表面活性剂成

分(OLAM，OLAC 或者两者)中发现。微波辐射允许合理的单分散(S = 5~10%)化学计量控制 NC 的快

速生产(6 分钟)，在面心立方晶格阶段温度要比传统方法低得多(150℃与 330℃)。有趣的是，在还原
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环境中的固态下退火处理初始的超顺磁性面心立方晶格 NC，在铁磁有序的 L10 阶段将它们改建为相

对较大的面心立方晶格铁铂纳米晶体，温度低至 364℃时有着很强的顽力[141]。 

微波方法基于以上描述的或各种改进的组合方法，它被扩展于量身订做金属 NC(如钌，铑，铂和

铜)，直接分散在不同的介孔无机或有机固体载体(例如，金属氧化物，碳)，这是在一些反应中(例如，

硝基苯加氢，CO 氧化)，需要大量的高催化活性功能性纳米复合材料平台[142]-[147]。 

也有报道一维 NC 微波合成的例子，在这种情况下，单晶银纳米棒和纳米线的分散混合物，混有

一小部分孪生纳米晶体，在很短的反应时间(10 分钟) [148]通过热的 1,2-乙二硫醇在低温(80℃~140℃)

下 MW 辅助还原氧化银得到。用 1,2-乙二硫醇取代 EG 导致球体纳米晶，这个事实表明该二硫醇配体

不仅充当还原剂，而且还通过选择性表面粘附促进各向异性生长。 

具有 40~50 纳米直径的均匀高品质银纳米线状通过将硝酸银，PVP 和氯化钠的混合物在 EG 有氧

条件下辅助微波照射合成(160~170℃) [98]。引进的氯离子起到“缓冲”作用，干扰 Ag+转换到 AG
0。

实际上，瞬态氯化银形成在本体溶液和生长的金属团簇的表面，降低自由银离子的浓度，其中阴极移

位与还原反应减少有关。协调一致的，一维的银生长由金属沉积/再溶解动力学导致，根据该协同诱导

氯/氧 氧化蚀刻与非选择性沉积银的空间竞争，最终由面选择性 PVP 结合导致各向异性的晶格发展。

另外，延长微波的照射时间(大于 3.5 分钟)诱导溶于 EG 成丝构建网络的纯化银纳米线状的焊接，这并

不是常规加热能再现的结果[98]。 

金纳米线在水中 120~180 分钟内用微波加热合成，采用双链 DNA 分子作为 H[AuCl4]和引导纳米

线生长软支架的还原剂。纳米线形成直径 10~20 纳米的不规则形态，展现出和纯金属相媲美的电阻

[149]。 

种子催化方法被开发用于各种目的，如在所选的反应条件下绕过阻碍均相成核的动力学，以便产

生比例更大的 NC，或形成氧化还原催化剂便于从较小的 NC 种子起始形状至各向异性纳米结构[102] 

[108] [109] [110] [115] [142] [143] [144] [145] [150] [151]。例如，微波辅助 H[AuCl4]降低电解质分子的

稳定性，导致多分散 4 纳米柠檬酸封端金种子将被转换成几乎分散的单分子 22 纳米的金纳米晶体，

往往使得组装成链状聚集体[115]。 

可变形的银纳米结构在 PVP 中微波加热环境压力下，由一锅煮 EG 驱动依次还原 H2[PtCl6]和

AgNO3合成[109] [110]。在这个系统中，由于更有利的还原条件，假定很小(小于 3 纳米)的铂纳米晶
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体最初生成，然后担任催化剂种子以及可能发生的银离子减小，从而导致具有高选择性的异构银沉积。

在反应物浓度范围的调查中，在越来越高的硝酸银生成中，适中的 Pt 和 PVP 浓度朝向高收率的纳米

棒和纳米线(40~60 纳米 0.1~3 毫米)形成，在早期反应阶段从多孪晶十面体银纳米晶体中获得。另一方

面，高 PVP 含量和相对较低硝酸银更青睐供给各向同性立方体 NC，尽管他们与其他多面体形状共存。

该 NC 控制系统的进化和片状银中间体的检测表明，银离子上的铂种子和 PVP 络合效应在微波加热下

支配着成核阶段，而各向异性生长受到 PVP 分子的表面选择性粘附和银离子前体的供应充足这两者

的相互促进[109] [110]。 

在不存在 H2[PtCl6]基础上进行的对照试验，其中只有多面球形颗粒产生，据报道，最终两种竞争

性生长途径可由此划分为：铂独立路线，由 PVP 辅助的 Ag 均相成核，随后在初步形成胚胎时各向同

性演变；铂催化路线，初步就产生铂种子引发的 Ag 异质核，导致不同尺寸三角形或六边形轮廓平板

的混合物，立方八面体或孪晶 NC 可能进一步演变成菱形或一维的纳米棒/线[150]。外形调控可能从

动力学过程中产生，例如银离子相对扩散速率朝向铂种子可用层面以及此处的 Ag0增长率[97]。对 Ag

纳米棒形成更详细的相关时间研究表明，延长微波照射时间额外的小银球可以在完全生长的线/棒上成

核，可以预期到是通过局部加热有关金属表面来促进的结果。 

另外，应用两部种子序列导致各种细长银 NC 逐步增厚和更大的高宽比例，随着弯曲纳米结构从

较短的纳米棒选择性首尾相连附着晶体衍生出来[150]。试图通过在水柠檬酸钠(Na3Cit)中金种子辅助

硝酸银还原成银纳米棒的解决方案并不太成功[100] [102]。 

多分散 NiNC 在 30~100 纳米尺寸范围内制造，在 195℃，由二元 EG-稀释 PVP 和 DDA 配体混合

物中镍 II 醋酸在长时间微波辐射下得到，虽然也利用了更复杂的表面活性剂的组合[151]。少量的

H2[PtCl6]也添加进去了，它可以保证细小 Pt 簇早期成核，作为异构催化剂沉积基板和有关前体 EG 驱

动减少镍的增长[151]。人们发现，镍 NC 的形态依赖于 DDA 浓度，而 NC 尺寸和尺寸分布是由 DDA

前体和 PVP 的摩尔比调制。微波辅助的多元醇过程被认为比相应的对流反应加热快得多(45 分钟与

2~17 小时) [151]。 

不幸的是，在上述的所有报道中，还没直接证据能够表明铂或金种子提供到最终的金属纳米结构

中[100] [102] [109] [110] [150] [151]。 

3.1.2. 核-壳 HNCS 

接种生长方法被用于发展制造单独区分内芯和外壳结构域的双金属核壳 HNCS。根据所设定的特
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定反应体系，起始芯种子既可以在合成早期阶段在相同的反应混合物中就地产生，也可以在一个独立

的步骤中制备，然后添加到壳的生长环境之中。  

形成的金@银(芯@壳)核壳 HNCS 合成通过一釜两阶段程序来实现[152] [153]。首先，在 EG 中

PVP 辅助还原 H[AuCl4]形成被低能面包围的单晶三角形、正方形、菱形和五边形 Au NC；随后硝酸

银加入到含种子的混合物中，以维持的 Ag 壳的外延生长。根据原始的 Ag+：Au3+摩尔比，各种形状

的芯—壳 HNCS 可产生(图 6(a)-(d)) [152]。更详细的说，在金三角孪晶银繁茂产生，如三角截断双锥

体(约 50~100 纳米)HNCS，此时 Ag+：Au3+摩尔比约小于 5:1，而形成常规双锥形状厚的 HNCS 时 Ag+：

Au3+摩尔比接近 30:1 (约 200~300 纳米)。与此相反，八面体的 Au 种子银习惯沉积生成立方体 HNCS，

随着银离子浓度增加而生长逐渐变大(最多到约 200 纳米)。最后，在银外壳涂一层五边形截面的孪生

十面金种子，在低 Ag+：Au3+摩尔比时演变成近似球形 HCNS，而在较高比例时转换为纳米棒(约 50~100

纳米)和五边形导线(高达 4 毫米长)。透射电镜详细说明了观察到的形态变化原因在于在不同结晶面暴

露于 EG 溶剂环境时的选择性 PVP 吸附，进一步证据支持通过操纵产生银壳的条件这一机制[153]。

在溶剂改进的方法中，在一个独立的 MW-辅助合成控制形状的金种子分别注入含有适当比例 AgNO3

和 PVP 的 DMF 溶液，在 140℃常规油浴加热的条件下进行处理。对比 MW-照射的 EG 环境中取得的

成果，将所得 Au @ Ag 核—壳 HNCS 包含银壳的形状共形的那些金核种子[153]。在另一个例子中[154]，

银壳沉积步骤是通过校准额外氯离子的含量，它产生了氯化银，从而控制自由银离子的浓度，并且通

过[AuCl4]
−促进壳的小面选择性氧化蚀刻，类似于金 NC 的形态选择[124]。这种机制导致多分散具有

可调壳形状的 Au@Ag 核—壳 HNCS。 

进一步尝试 MW 辅助制造内核—壳层 HNCS 依靠一锅煮方法，单步反应方案允许合成过程中时

间上分开形成核和壳的材料。这种自我调节动力学可以从能量活化障碍显著较大的差异引起，需要被

用于触发各材料的均匀成核。一个这样的机制参与制作 9 纳米金球芯 NC 的金@钯 HNCS，并覆盖 3

纳米厚 Pd 壳的产生[155] (图 6(e))。这些异质都是由于 EG 驱动 H[AuCl4]和 PdCl2前体的还原生成，这

导致初始金种子选择性均相成核，否则通过异质性增长的动力学阻碍钯的形成。类似的动力学参与球

形或立方状钯@铂 HNCS 的形成，在回流的水性 CTAB 溶液中微小的铂区域连续驱动还原 PdCl2 和

K2[PtCl4] [156] (图 6(f))。在后一种情况下，二氢吸附测量被用来间接证明核—壳几何形状的实现。因

此，异质组合物的适当调整被证明是调整 HNCS 的电催化性能的有效工具[156]。 

另一个有趣的例子是大小均匀的 12 纳米铜@镍 HNCS，190℃微波照射 10 分钟得到 1-辛醇中改
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良的 OLAM 镍(II)-和铜(II)酸盐共溶配合物。可以从还原改良的 OLAM 镍(II)-和铜(II)酸盐配合物中获

益，也可以从各自不同的温度依赖性，该铜芯种子首先在温度低于 160℃的溶液中产生，在这之后 190℃

长时间加热形成 Ni 核壳。HNC 的形成由于 MW 照射下的最小原子动力学快速相互扩散，最终导致核

壳区域具有混合 Cu：Ni 成分的薄界面，而不是 Cu@镍核壳异质结构完全转化成相应的合金化铜镍

NC。在低温与不对称滞后周期环境条件下的铜@镍显示 HNCS 铁磁行为，这体现暴露在空气中时镍

外壳与其 NiO 反铁磁性钝化层表面之间的磁交换耦合[157]。 

最近已开发出一个简单的微波技术，调节单分散的 Ag@二氧化硅 HNCS，二氧化硅壳厚度在

10~80 纳米范围内[158]。不像基于所述 Stçber 方法中传统二氧化硅涂层的方法[15] [36]，所需要的芯

种子常用硅烷偶联剂硅烷化和长时间水解(4~24 小时)预活化，在这种情况下，Ag@二氧化硅 HNCS

被有效的制备，在水醇介质中微波辐射胶体银种子和溶解的四乙氧基硅烷前体的混合物，50℃下二甲

基胺作为催化剂仅需要 2 分钟就可以得到。二氧化硅壳的厚度可以很方便的通过改变 TEOS 的浓度进

行控制，适合于进一步与任一氨基或羧基部分化学官能化[158]。 

3.2. 过渡金属氧化物 

在许多技术领域，纳米过渡金属氧化物的开发构成相对广泛且有价值的材料[11] [159]。在纳米尺

度，有独特的效果，例如表面诱导和应变诱导晶格畸变，由于组合物和电荷分布的变化导致电子结构

的变化，导致大小和形状的系统发展，影响最终的光电子行为和催化反应。氧化物纳米材料的属性包

括材料科学和固态物理学几乎所有方面，并在一些领域应用，例如，在环境净化，燃料的生产，陶瓷

制造，储存和转换能量，传感，催化，生物医学等方面应用[11] [159]。 

在控制结构，尺寸和成分功能方面的严格要求，该氧化物纳米晶具有实际有用的特点，已经激发

了许多湿化学制剂方法的发展，由此微波电介质活化代替常规加热的应用，在追求缩短结晶和生长时

间以及增加产物选择性和产率的方面，已经吸引了人们的极大兴趣[11] [46] [160]。在这一节中，我们

将回顾属于二元或多元金属基化合物主要子类过渡金属氧化物纳米晶的 MW-辅助生长。在第 3.2.1 和

3.2.2 节在唯一的溶剂分子或特定模板添加剂的辅助下，通过水热法选择生产 NCS，例如有机分子和/

或表面活性剂既是反应调节剂又是颗粒的稳定剂。此外，还简要说明提供的离子液体作为强 MW-吸

收介质的开拓利用。有关反应条件，产品质量的功能和 NC 形成机理(每当清楚证明或讨论)总结在表

3~5 的每个材料亚科。合成后原样的 NC 的选定 TEM 演示可以在图 7 中找到。 
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Figure 7. Examples of transition-metal oxide NCs and microstructures grown under is MW irradiation. (a)-(e) 
SEM images at different magnification of dendritic a-Fe2O3 particles, Mn2O3 multipods, and of octahedral CoO 
mesocrystals, synthesized according to Ref. [168]; (f) TEM image of slightly aggregated spherical BaTiO3 NCs 
obtained according to Ref. [172]; g),h) SEM and TEM images, respectively, of AgIn(WO4)2 caterpillar-like NCs 
prepared according to Ref. [177]; (i) and (j) SEM images of BaWO4 NCs in octahedral and belt-like shapes, re-
spectively,prepared according to Ref. [180]; (k) TEM pictures of blackberry-like clustered ZnO NCs, prepared 
according toref. [191]; (l) TEM picture of oblate ZnO NCs synthesized according to Ref. [188] (inset: a 
high-resolution TEMimage of a single particle); (m), (n) SEM pictures of rose-like shaped Fe3O4 microparticles 
adapted from Ref. [192]; (o) and (p) TEM pictures of spherical Fe3O4 NCs and Au-decorated hybrid counter-
parts thereof, respectively, synthesizedaccording to Ref. [193]; (q) SEM image of leaf-like CuO NCs prepared 
according to Ref. [199]. 

3.2.1. 溶剂辅助水解合成 

收集的例子表明水热法作为最常用的方法之一，以在密封高压容器中产生液体介质氧化物。一般

机制的途径涉及溶解在水中的金属盐初始水解形成羟基化，水复合物或者氧代络合物，表示实际的分

子单体种类，在过饱和条件下连续缩聚反应从该无机金属-氧网络逐步构建而来[11] [161] [162]。悬浮

纳米晶通常遇到老龄化进程，在此期间，他们可能会通过聚集和/或在 Ostwald 熟化现象带动下继续增

长，这取决于不同阴离子的存在、pH 以及尺寸依赖颗粒的溶解度。在这样的环境下[161]，水分子同

时充当配体和溶剂，使用 MW 辐射提供他们介电活化沿氢键断裂，导致迅速且均匀的加热，升高温

度和压力[163] [164] [165] [166] [167]。在许多情况下，合成的氧化物纳米颗粒在性质上无定形的，因
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此必须将它们进一步的煅烧转换成晶体形式。一个合成后的热空气处理可能也是必要的，用来进一步

促进氧化和结晶颗粒的相变[168]。 

由于金属盐(例如，金属氯化物，硝酸盐，硫酸盐)或金属的有机化合物(例如，金属醇盐)在水性

介质中的的反应性高，在没有任何额外的添加剂和/或封端剂时，控制 NC 的尺寸和形状通常是相当难

的[167]。然而，有些小组报道水热条件下通过自由配体的合成来适度控制 NC 形状。例如，微米尺寸

与树枝状六重对称性的 αFe2O3微粒，通过在在 150℃下微波照射 3 小时，不使用任何减少或封端剂，

水中加热 K4[Fe(CN)6]在适中的产率(约 40%)得到。通过八面体[Fe(CN)6]
−4离子的水解形成菱形晶体结

构的 αFe2O3，其次是沿着六个结晶方向羟基化和晶格生长缩合，产生形态让人联想到松树。机械调查

显示反应物浓度和生长温度在平滑的树突状颗粒轮廓发挥关键作用以及影响最终的增长率[168]。 

这是可能的相同延伸合成方法获得由任一 CoO，MoO2，Cr2O3或者 Mn2O3初始粒子微米尺寸架构，

在 180℃ 1~3 h 已经组装成均匀八面体纳米棒，三角纳米棒状或球形状集合体[168]。所得形貌和结晶

相被证明能够承受高温空气焙烧处理(图 7(a)-(e))。有趣的是，金属铁氧体，饰以钯簇(通过胺桥连接到

铁氧体)，被利用作为各种多相催化有机转化的重要平台，如碳—碳交联偶合反应[168] [169]。(表 3) 

Table 3. Synthesis of binary transition-metal oxide NCs under MW dielectric heating. The Table lists the main 
experimental conditions, size-morphological features of the resulting nanostructures, mechanistic pathways in-
volved, and growth-governing factors. [a] 

Metal 
oxide 

Precursors 
Reaction 

type 
Solvent 

additives 
Formation 
mechanism 

Relevant NC 
features 

(morphology 
size range, 

size variance) 

Synthesis time 
temperature 

pressure 
Ref. 

MgO, NiO, 
ZnO, ZrO2, 

Fe2O3, 
Al2O3 

Mg(OAc)2, 
Ni-(Oac)2, 
Zn(OAc)2, 
Zr-(iPrO)4 
Fe(OAc)3, 
Al(OBu)3 

thermal de-
composition 

H2O 
EtOAc, PVP 

polymer-assisted 
growth 

(crystallization 
requires 

calcination at 
800˚C - 1200˚C) 

amorphous 
powders; 
3.2 nm 

particles  
after annealing 

30 min [163] 

Bi2O3 Bi(NO3)3 
alkaline 

hydrolysis 
H2O 

PVP, NaOH 
polymer-assisted 

growth 
rods 

(230 mm) 
6 min reflux [206] 

CeO2 Ce(NO3)2 hydrolysis H2O Urea 
ligand-assisted 

growth 
self-aggregation 

14 nm spheres 
assembled in 

hollow spheres 
(range 260 nm) 

>30 min 
170˚C 

[207] 

CeO2 
(NH4)2Ce(NO3)6 

CeCl3 
alkaline 

hydrolysis 

H2O 
NH3, NaOH, 
Urea, EDA, 

or FA 

ion-assisted 
growth 

spheres, 
1.5 - 20 nm 

rods 7.530 nm 

>60 min 
160˚C 

[208] 

CeO2 (NH4)2Ce(NO3)6 hydrolysis 
H2O 

PEG, NaAc 
polyol-assisted 

growth 
spheres 

average 2 nm 

10 min 30 s MW 
cycles 

(9 s on/21 s off) 
[209] 

528



 微波化学研究进展 

 

 

28 

CeO2 (NH4)2Ce(NO3)6 hydrolysis 
H2O 

PEG, HMT 
polyol-assisted 

growth 
spheres 
2 - 3 nm 

10 min 30 s MW 
cycles 

(9 s on/21 s off) 
100˚C 1 atm 

[210] 

CeO2 (NH4)2Ce(NO3)6 hydrolysis H2O NaOH co-precipitation 
spheres 

5.10.1 nm 

5 - 240 min 
194˚C 

3 - 14 atm 
[211] 

Cd(OH)2 Cd(NO3)2 
alkaline hydro-

lysis 
H2O 
NH3 

oriented 
aggregation 

nanowires 
5 - 30 nm 
0.3 mm 

5 min [212] 

Co3O4 Co(NO3)2 hydrolysis H2O Urea 
ligand-assisted 

growth 

nanocrystals 
no singular 

shapes 
15 min [213] 

Co3O4 CoCl2 hydrolysis H2O Urea 

ligand-assisted 
growth 

(crystallization 
requires 

annealing at 
300˚C required) 

nanowires 
80 nm - 2 mm 

6 h 110˚C [164] 

MgO, NiO, 
ZnO, ZrO2, 

Fe2O3, 
Al2O3 

Mg(OAc)2, 
Ni-(Oac)2 
Zn(OAc)2, 
Zr-(iPrO)4 
Fe(OAc)3, 
Al(OBu)3 

thermal 
decomposition 

H2O 
EtOAc, PVP 

polymer-assisted 
growth 

(crystallization 
requires 

calcination at 
800˚C - 1200˚C) 

amorphous 
powders; 

3.2 nm particles 
after annealing 

30 min [163] 

Bi2O3 Bi(NO3)3 
alkaline 

hydrolysis 
H2O 

PVP, NaOH 
polymer-assisted 

growth 
rods 

(230 mm) 
6 min 
reflux 

[206] 

CeO2 Ce(NO3)2 hydrolysis H2O Urea 
ligand-assisted 

growth 
self-aggregation 

14 nm spheres 
assembled in 

hollow spheres 
(range 260 nm) 

>30 min 
170˚C 

[207] 

CeO2 
(NH4)2Ce(NO3)6 

CeCl3 
alkaline 

hydrolysis 

H2O 
NH3, NaOH, 
Urea, EDA, 

or FA 

ion-assisted 
growth 

spheres, 
1.5 - 20 nm 

rods 7.530 nm 

>60 min 
160˚C 

[208] 

CeO2 (NH4)2Ce(NO3)6 hydrolysis 
H2O 

PEG, NaAc 
polyol-assisted 

growth 

spheres 
average 

2 nm 

10 min 30 s 
MW cycles 

(9 s on/21 s off) 
[209] 

CeO2 (NH4)2Ce(NO3)6 hydrolysis 
H2O 

PEG, HMT 
polyol-assisted 

growth 
spheres 
2 - 3 nm 

10 min 30 s MW 
cycles 

(9 s on/21 s off) 
100˚C 1 atm 

[210] 

CeO2 (NH4)2Ce(NO3)6 hydrolysis H2O NaOH co-precipitation 
spheres 

5.10.1 nm 

5 - 240 min 
194˚C 

3 - 14 atm 
[211] 

Cd(OH)2 Cd(NO3)2 
alkaline 

hydrolysis 
H2O 
NH3 

oriented 
aggregation 

nanowires 
5 - 30 nm 
0.3 mm 

5 min [212] 

Co3O4 Co(NO3)2 hydrolysis H2O Urea 
ligand-assisted 

growth 

nanocrystals 
no singular 

shapes 
15 min [213] 

Co3O4 CoCl2 hydrolysis H2O Urea 

ligand-assisted 
growth 

(crystallization 
requires 

annealing at 
300˚C required) 

nanowires 
80 nm - 2 mm 

6 h 110˚C [164] 
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Cr2O3 
MoO2 
CoO 

Mn2O3 

K3[Cr(CN)6] 
K3[Mo(CN)8] 
K3[Co(CN)6] 
K3[Mn(CN)6] 

hydrolysis H2O 
solvent-assisted 

growth 

octahedral-, 
spherical-, 

rod-, pinetree-, 
snowflake-like 

assemblies 
1 - 5 mm 

polydisperse 

3 h 
180˚C 
>1 atm 

[168] 

MeFe2O4 
(Me = Ni, 
Co, Mn) 

Fe(NO3)3 
Ni(NO3)2 
Co(NO3)2 
Mn(NO3)2 

hydrolysis 
H2O/toluene 

OLAC 

solvent-/ 
surfactantassisted 

growth 
surfactant-driven 

phase transfer 

spherical 
4 - 9 nm 

s = 10% - 30% 

1 h 
160˚C 
>1 atm 

[170] 

Fe3O4 FeSO4 
alkaline 

hydrolysis 
H2O 

NH4OH 
Solvent-assisted 

growth 

aggregates of 
ca. 35 nm 
particles 

8 min 
80˚C 

[228] 

Fe3O4 FeSO4 hydrolysis H2O PEG 
polyol-assisted 

anisotropic growth 

wires 
30 - 50 nm  

> 1 mm 

15 min 
180˚C 
>1 atm 

[181] 
[182] 

Fe3O4 FeCl3 alcolysis 
EG NaOAc P123 

copolymer 
NaBDS 

polyol-assisted 
or 

surfactant-assisted 
growth 

by oriented 
attachment 

clusters made 
of <20 nm NCs 
100 nm - 5 mm 
s = 20% - 30% 

15 - 60 min 
160˚C - 210˚C 

>1 atm 

[192] 
[193] 

Fe3O4 Fe(acac)3 
nonhydrolytic 
condensation 

Phenyl ether 
OLAC 

1,2-hexadecandiol 
[bmim][BF4] 

surfactant-assisted 
growth 

spheres 
6 nm s = 30% 

5 - 10 min 
250˚C 

[198] 

In2O3 InCl3 
alkaline 

hydrolysis 
NH4OH 

NH4OH-assisted 
(In(OH)3 

converted into 
In2O3 after 

calcination at 
700˚C) 

hexagons 
22 nm s = 10% 

60 min 
(MW cycles: 
12 s on/7 s 
off) reflux 

[165] 

Mn3O4 Mn(OAc)2 
alkaline 

hydrolysis 
H2O 
HMT 

Ostwald 
ripening 

cubes 
rhombohedra 
15 - 40 nm 

10 - 60 min 
80˚C 

[229] 

MnO2 KMnO4 hydrolysis H2O OLAC 

growth confined 
in oil-inwater 

microemulsions 
Ostwald ripening 

nanowires/belts 
polydisperse 

8 min 
reflux 

[230] 

MnO 
Mn(OAc)2 
Mn(acac)2 

alcolysis C6H5CH2OH 
solvent-assisted 
ester elimination 

cube-like 
30 - 50 nm 

0.5 - 3 min 
200˚C 

[187] 

PdO H2[PdCl4] 
pH-dependent 

hydrolysis 

H2O 
PVP, NaOH 

NaOAc, 
C6H5CO2Na 

polymer-assisted 
growth 

spheres 
1.8 - 3.2 nm 

s = 25% 

8 min 
reflux 

[231] 

PtO2 H2[PtCl6] 
pH-dependent 

hydrolysis 

H2O 
PVP, NaOH, 

NaOAc 

polymer-assisted 
growth 

spheres average 
1.68 nm 

10 min 
reflux 

[232] 

SnO SnCl2 
pH-dependent 

hydrolysis 
H2O 

HCl, NH3 
solvent-assisted 

growth 
crystalline 
powders 

10 - 15 min 
reflux 

[233] 

SnO2 SnCl4 hydrolysis H2O Urea 
solvent-assisted 

growth 

spheres 
3 nm 

polydisperse 

15 min 
reflux 

[166] 
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SnO2 SnCl4 
acidic 

hydrolysis 
H2O HCl 

solvent-assisted 
growth 

average 5 nm 
1 - 2 min 
180˚C ca. 
0.9 atm 

[234] 

SnO2 SnCl4 
pH-dependent 

hydrolysis 
H2O HCl,  

NH4OH or Urea 
solvent-assisted 

growth 
average 3 nm 

0.5 - 4 h 
100˚C - 200˚C 

[235] 

TiO2 
Ti(OBu)4 

TiCl4 
hydrolysis 

Toluene poly 
(ethylene oxide) 
block copolymer 

poly 
(ethylene oxide) 

HCl, NH4OH 

growth confined in 
polymer micelles 
(crystallization 

required calcina-
tion at 400˚C) 

spheres 
5 nm s = 5% 

rods 
30 - 50 nm  
0.5 - 1 mm 

5 min - 8 h 
25˚C - 80˚C 

1 atm 

[179] 
[236] 

TiO2 
Ti(OBu)4 
Ti(OiPr)4 

hydrolysis 
glycolysis 

H2O, EtOH, 
iPrOH, BuOH, 
1,5-pentanediol  

or 1,6-hexanediol 
EG or TEG 

solvent-assisted 
growth, 

(crystallization 
required 

calcination at 
500˚C - 900˚C) 

spherical 
aggregates ca. 

200 nm 
4.5 - 10 nm 

anatase/rutile 
rods 0.45 mm 

2 - 30 min 
240˚C - 285˚C 

[237] 
[238] 
[239] 

TiO2 Ti(OiPr)4 hydrolysis H2O 

MW-induced  
recrystallization  
of TiO2 colloidal 

solutions  
previously 
prepared 

3 - 5 nm 
5 - 10 min 

121˚C - 145˚C 
2 - 4 atm 

[240] 

TiO2 TiCl4 hydrolysis H2O 
solvent-assisted 

growth 

aggregates 
150 nm 

polydisperse 

5 - 15 min 
100˚C 

[241] 

TiO2 TiCl4 hydrolysis HCl 
solvent-assisted 

growth 

aggregates 
70 nm 

polydisperse 
30 s ca. 0.4 atm [242] 

TiO2 TiCl4 hydrolysis HCl 
solvent-assisted 

growth 
<100 nm 

5 - 120 min 
100˚C - 160˚C 

[167] 

TiO2 TiCl4 hydrolysis 
H2O 

HCl, H2SO4 
solvent-assisted 

growth 

aggregates 
800 nm 

polydisperse 

30 - 120 min 
120˚C - 180˚C 

[243] 

TiO2 TiCl3 
pH-dependent 

hydrolysis 

H2O 
NH3 or NaCl 

or NH4Cl 
ion-assisted growth 

cubes: 25 nm 
rods: 417 nm 
spheres: 8 nm 

20 - 60 min [244] 

TiO2 TiOCl2 hydrolysis H2O 
solvent-assisted 

growth 

spheres 
(10 nm), rods 
(10 - 100 nm) 

5 - 60 min 
195˚C 

[245] 

TiO2 (NH4)2TiF6 hydrolysis 
H2O 

H3BO3 
solvent-assisted 

growth 
spheres 

20 - 200 nm 
10 - 60 min 

70˚C 
[246] 

TiO2 Ti(OiPr)4 
thermal 

decomposition 
[bmim][BF4] 

solvent-assisted 
growth 

MW-driven 
crystallization  
of amorphous  

hydroxide particle 
precursors 

truncated 
cubes 8 - 10 nm 

40 min 
1 atm 

[196] 

TiO2 TiF4 
forced 

hydrolysis 
[bmim][BF4] 

solvent-assisted 
growth 

MW-driven 
crystallization 

sheets 
2 mm - 2 mm 

90 min 
210˚C 
>1 atm 

[197] 

WO3 WCl6 alcolysis C6H5CH2OH 
solvent-assisted 

growth 

aggregates 
of 5 - 30 nm 

particles 

5 - 15 min 
210˚C 

[247] 
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WO3 Na2WO4 hydrolysis 
H2O 

(NH4)2SO4, HCl 

ion-assisted 
anisotropic 

growth 

nanowires 
20 - 30 nm  

> 1 mm 

20 min - 3 h 
150˚C 
>1 atm 

[176] 

ZnO Zn(OAc)2 

alcolysis 
dehydratation/ 

ester 
elimination 

EG 

polymer-assisted 
oriented 

attachment 
sequential seeding 

clusters of 
8 nm NCs 

50 - 275 nm 

1 - 5 min steps 
120˚C - 180˚C 

1 atm 
[190] 

ZnO 
zinc oximate 

Zn(acac)2 
alcolysis 

ROC2H4OH 
(R = CH3,C2H5, 

nCH4H9) 

solvent-assisted 
oriented 

attachment 

clusters of 
10 - 30 nm 

NCs 
50 - 180 nm 

4 min 
>1 atm 

[191] 

ZnO 
Zn(OAc)2 
Zn(acac)2 

alcolysis 
ester 

elimination 
C6H5CH2OH 

solvent-assisted 
growth 

aggregates 
of 20 - 30 nm 

particles 

0.5 - 3 min 
200˚C 

[187] 

ZnO Zn(NO3)2 
alkaline 

hydrolysis 
H2O 
HMT 

oriented 
attachment 

rods: 
100 nm - 1 mm 
bipods, tripods, 

multipods 

2 - 30 min 
90˚C 

[248] 

ZnO 
Zn(NO3)2 
Zn(OAc)2 

alkaline 
hydrolysis 

H2O 
HMT 

HMT + EDA 
HMT + TEC 
NH4OH or 

NH4OH + TKC 

ligand-assisted 
growth 

rods or needles 
or stars or disks 
or balls range 

0.4 - 5 mm 

15 min 
90˚C 

[249] 

ZnO Zn(NO3)2 
alkaline 

hydrolysis 
NaOH 

solvent-assisted 
growth 

rods 
range 1 mm 

120 min 
192˚C 

[250] 

ZnO 

Zn(NO3)2, 
Zn(OAc)2 

ZnSO4 
ZnCl2 

pH-dependent 
hydrolysis 

H2O Urea 
ion-assisted 

growth 

needles 
11 mm 

s = 20% - 30% 
>15 min 

[251] 
[250] 

ZnO Zn(OAc)2 hydrolysis 
H2O 
N2H4 

solvent-assisted 
growth 

rods diam. 
25 - 7 nm len. 
0.5 - 1.5 mm 

10 min [253] 

ZnO Zn(OAc)2 hydrolysis 
H2O 

NH4OH 
solvent-assisted 

growth 
dumbbells 

25 mm 
5 - 10 min [254] 

ZnO Zn(OAc)2 hydrolysis H2O EG 
polymer-assisted 
seeded growth 

rods packed in 
micromer-sized 
bundles, spheres 

or flowers 

different MW 
cycling modes 

60 - 90 min 
[255] 

ZnO Zn(OAc)2 
alkaline 

hydrolysis 

H2O 
NaOH, 
PEG, 
EtOH 

polymer-assisted 
growth 

rods 
50 - 250 nm 

diameter 
70 - 300 nm 

length 

30 min 
140˚C 

[256] 

ZrO2 Zr(NO3)4 
alkaline 

hydrolysis 

H2O 
NaOH, 
PVA 

polymer-assisted 
growth 

aggregates 
of 2 nm 
particles 

6 min 
(MW cycles:  

10 s on/20 s off) 
320˚C 

[257] 

ZrO2 ZrOCl 
alkaline 

hydrolysis 
H2O 

NaOH 
Solvent-assisted 

growth 
spheres 

10 - 20 nm 

120 min 
194˚C 
14 atm 

[258] 

ZrO2 Zr(OiPr)4 hydrolysis 
H2O/EtOH 

Caproic acid 
ligand-assisted 

growth 
spheres 
100 nm 

50 - 100 
mL∙min−1 

60˚C 
15 atm 

[184] 

[a] EDA = ethylenediamine; ODA = n-octadecylamine; FA = formamide; HMT = hexamethylenetetramine; OAc = acetate AcOH = acetic acid; 
EtO-H = ethanol; iPrOH = 2-propanol; BuOH = 1-butanol; acac = acetylacetonate; [omim]TFA = 1-octyl-3-methylimidazolium trifluoroace-
tate; EG = ethylene glycol; TEG = triethylene glycol; PEG = polyethylene glycol; PAM = polyacrylamide; PVP = polyvinylpyrrolidone; TEC 
= triethyl citrate; TKC = tripotassium citrate monohydrate; PVA = Poly (vinyl alcohol); MPA = mercaptopropionic acid. 
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Table 4. Synthesis of multimetal oxide NCs under MW dielectric heating. The Table lists the main experimental 
conditions, size-morphological features of the resulting nanostructures, mechanistic pathways involved, and 
growth-governing factors.[a] 

Metal oxide Precursors 
Reaction 

type 
Solvent 

additives 
Formation 
mechanism 

Relevant NC 
features 

(morphology 
size range, 

size variance) 

Synthesis time 
temperature 

pressure 
Ref. 

NiFe2O4 
ZnAl2O4 

Mo-V-Te-NbPd-based 
oxides 

Metal nitrates 
Ammonium 

vanadates and 
heptamolybdate 

Telluric acid 
Niobium 

ammonium 
oxalate 

Vanadyl sulfate 

Alkaline 
Hydrolysis 

H2O NaOH 
Na2CO3 

solvent-assisted 
growth 

(post-synthesis 
calcinations 

required) 

Agglomerated 
6 - 20 nm 
spheres 

microcrystals 
polydisperse 

5 - 10 min 
1 atm 

[83] 
[178] 

NiFe2O4 
FeCl3 
NiCl2 

Alcolysis 
EtOH 
EtONa 

solvent-assisted 
growth 

(post-synthesis 
calcinations 

required) 

4 - 5 nm 
5 min 
160˚C 
11 atm 

[259] 

ZnFe2O4 b-FeOOH 
Fe(NO3)3 
Zn(OAc)2 

Hydrolysis 
H2O 

[bmim][BF4] 
Urea 

ion-assisted 
Plates 

average 40 nm 
30 min 

120˚C - 200˚C 
[204] 

Co3O4 
CoCl2 
CoSO4 

Co(NO3)2 

Hydrolysis 
of a 

metal-ligand 
complex 

H2O 
MPA 

ligand-assisted 
growth 

Spheres, cubes 
10 - 20 nm 

s = 20% - 40% 

10 min 
100˚C - 140˚C 

>1 atm 
[183] 

CoFe2O4 
FeCl3 

Co(OAc)2 
Hydrolysis 

H2O 
1,2-propandiol 

NaOAc 

ligand-assisted 
growth 

Aggregates of 
5 nm particles 

>60 min 
160˚C 

[260] 

FeMoO4 
Fe(NO3)3 

(NH4)6Mo7O4 
Glycolysis H2O, EG 

bubble 
templating 

growth 
coupled with 
self-assembly 

Hollow 
hierarchical 

spheres 
0.5 - 1 mm 

monodisperse 

30 s - 10 min 
100˚C - 130˚C 

[261] 

MnZnFe2O4 
Fe(NO3)3 
Zn(NO3)2 
Mn(NO3)2 

Alkaline 
hydrolysis 

co-precipitation 

H2O 
NaOH 

solvent-assisted 
growth 

Aggregates of 
10 nm spherical 

particles 

5 - 30 min 
100˚C 

[262] 

NiCuZnFe2O4 

Fe(NO3)3 
Ni(NO3)2 
Cu(NO3)2 
Zn(NO3)2 

Alkaline 
hydrolysis 

co-precipitation 

H2O 
NaOH 

solvent-assisted 
growth 

Aggregates of 
20 - 60 nm 
particles 

45 - 60 min 
160˚C 

[263] 
[264] 

a-Ni(OH)2 
Ni(NO)3 

NiCl2 
Hydrolysis 

H2O/EtOH 
Urea 

ligand-assisted 
growth 

3D Flower-like 
700 nm - 1 mm 

15 min 
90˚C 

[265] 

a-Ni(OH)2 Ni(OAc)2 
Alkaline 

hydrolysis 
H2O 

HMT, SDS 

surfactant- 
assisted 
growth 

Microspheres 
and nano-sheets 

200 - 250 nm 

60 min 
95˚C 

[266] 

Mg(OH)2 Mg(NO3)2 
Alkaline 

hydrolysis 
H2O 

NaOH 

solvent-assisted 
growth and local 

hot-spot 
enhancement 

Fibre-like 
20 - 40 nm, 

100 - 150 nm 

4 days 
25˚C 

[267] 

Ca(PO4)6(OH)2 
CaNO3 

Na2HPO4 
pH-dependent 

hydrolysis 
H2O EDTA, 

NaOH 
ligand-assisted 

growth 

Nanorods, 
bowknotlike 

and flower-like 

30 min (cycles 
6 s MW on/ 

10 s MW off) 
reflux 

[268] 

CaZn2(OH)6 
Ca(NO3)2 
Zn(NO3)2 

Alkaline 
hydrolysis 

H2O 
KOH 

solvent-assisted 
Ostwald ripening 

Microspheres 
and lozenge-like 

particles 
mm sizes 

1 - 2 h 
130˚C 

[269] 

AgIn(WO4)2 
In(NO3)3 
Na2WO4 
AgNO3 

pH-dependent 
Hydrolysis 

H2O 
KOH/HCl 

solvent-assisted 
growth 

Caterpillar-like 
Hundreds of 
nanome-ters 
polydisperse 

20 min 
180˚C 

[177] 
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BaTiO3 TiCl4 BaCl2 
Alkaline 

hydrolysis 
H2O 
KOH 

solvent-assisted 
Anisotropic 
Growth via  

Ostwald ripening 
and coarsening 

Polyhedrons 
25 - 50 nm 

s = 20% - 30% 

10 - 60 min 
140˚C 

2.5 atm 

[171] 
[173] 

BaTiO3 
Ti(OBu)4 

BaCl2 

Alkaline 
hydrolysis or 

alcolysis 

EG/EtOH 
KOH 

solvent-assisted 
Ostwald ripening 
polyol-assisted 

growth 

Spheres: 50 nm 
Wires: 45 - 50 nm 

2 - 5 mm 
s = 20% - 40% 

90 min 
200˚C 
>1 atm 

[174] 

BaTiO3 Ti(OiPr)4 BaCl2 
Alkaline 

glycolysis 
EG 

KOH 

polyol-assisted 
(crystallization 

required 
annealing 
at 700˚C) 

Aggregates 
of 10 nm 
particles 

5 h 
reflux 

[270] 

BaTiO3 Ti(OiPr)4 BaCl2 
pH-dependent 

hydrolysis 
H2O 

HCl, NaOH 
Ostwald 
ripening 

Spheres 
50 - 60 nm 

polydisperse 

2 - 40 h 
sweep time 

1 - 5 s 170˚C 
[172] 

BaTiO3 
TiCl4 

Ba(OH)2 
Alkaline 

hydrolysis 
H2O 
NH3 

solvent-assisted 
growth 

Tetragonal 
prisms 

100 - 250 nm 

12 h 
220˚C - 240˚C 

[271] 

BaTiO3 
TiCl4, 
BaCl2 

Alkaline 
hydrolysis 

H2O, KOH 
solvent-assisted 

growth 
Spheres 
30 nm 

>30 min 
180˚C 

[272] 

BaWO4 
BaCl2 

Na2WO4 
Hydrolysis H2O PVP 

polymer-assisted 
growth 

Sheets/nanobelts 
50 - 800 nm,  

2 - 3 mm 
polydisperse 

100˚C [180] 

 

Metal oxide Precursors 
Reaction 

type 
Solvent 

additives 

Doping 
level 

[mol %] 

Formation 
mechanism 

Relevant NC 
features 

(morphology 
size range, 

size variance) 

Synthesis time 
temperature 

pressure 
Ref. 

Pr-doped 
CeO2 

(NH4)2Ce(NO3)2, 
Pr(NO3)3 

Alkaline 
hydrolysis 

NH4OH 0 - 10 
solvent-assisted 

growth 
Polyhedrons 

ca. 30 nm 
15 - 120 min 

2 - 14 atm 
[279] 

Gd-doped 
CeO2 

Ce(NO3)3 
Gd2O3 

Alkaline 
hydrolysis 

H2O HNO3, 
NH4OH 

19 
oriented 

attachment 
Rods 20 - 60 nm, 

50 - 500 nm 

30 min 
130˚C 
3 atm 

[280] 
[281] 

Cu-doped 
ZnGa2O4 

Ga2(SO4)3 
ZnSO4 
CuCl2 

Alkaline 
hydrolysis 

H2O 
NH4OH 

5 
solvent-assisted 

growth 

Aggregates of 
spherical 

10 - 20 nm 
particles 

30 min 
150˚C 

[282] 

Sn-doped 
In2O3 

InCl3 
SnCl4 

Glycolysis 
DEG 

N(CH3)4OH 
5 

polyolassisted growth; 
MW-driven crystallization 
of amorphous hydroxide 

particle precursors 

Spheres 
15 - 19 nm 

s < 10% 

120 min 
200˚C 
1 atm 

[186] 

Sn-doped 
In2O3 

InCl3 
SnCl4 

Alkaline 
hydrolysis 

IL 
DMF/EtOH 
N(CH3)4OH 

8 

solvent-assisted 
crystallization of 

amorphous hydroxide 
particle precursors 

Irregular 
polyhedrons 

25 nm  
s = 20 - 30% 

3 - 15 s 
300˚C 

[195] 

La-Zr- 
doped 
TiO2 

Ti(OiPr)4, 
ZrCl4 

La(NO3)3 

Acidic 
hydrolysis 

iPrOH AcOH, 
citric acid, 
PEG, H2O 

 
polyol-assisted growth 
(crystallization requires 

annealing at 500˚C) 

Aggregates of 
15 - 25 nm 
particles 

4 min [283] 

Ce3+,Tb3+ 

doped LaPO4 
Ln(NO3)3 

(Ln = La, Ce, Tb) 
Glycolysis 

EG 
NH4H2PO4 

 
polyol-assisted 

growth in microfluidic 
reactor 

Nanorods 
60 - 70 nm 

20 s 
80˚C - 150˚C 

[84] 

 

Metal oxide Precursors 
Reaction 

type 
Solvent 

additives 
Formation 
mechanism 

Relevant NC 
features 

(morphology 
size range, 

size variance) 

Synthesis time 
temperature 

pressure 
Ref. 

BaFe12O19 
Ba(NO3)2 
Fe(NO3)3 

Acidic 
hydrolysis 

H2O 
Citric acid, 

EDTA 

ligand-assisted 
growth 

Spheres/ellipsoids 
50 - 100 nm 

15 s [273] 
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La0.75Sr0.25Cr0.93- 
Ru0.07O3d 

SrCl2 
CrN3O9 
RuCl3 

Alcolysis 
EtOH 
EtONa 

ion-assisted 
growth 

Agglomerates  
of 10 nm 

clusters polydisperse 

2 - 3 min 
160˚C 

1300 kPa 
[189] 

BiVO4 
V2O5, 

Bi(NO3)3 
Acidic 

hydrolysis 

H2O NaOH, 
HNO3, 
CTAB 

surfactant-assisted 
growth 

Sheets or belts 
10 - 30 nm, 
2 - 3 mm 

10 - 40 min 
reflux 

[274] 

NaNbO3, 
Na2Nb2O6 

NH4Nb(C2O4)2 
pH-dependent 

hydrolysis 
H2O 

NaOH 
Nb2O5∙nH2O 
precipitation 

Cubic-like and 
fibers mm range 

100 - 40 min 
200˚C 

[275] 

LnVO4 
(Ln = Ce, Pr, Nd) 

NH4VO3, 
Ln(NO3)3 

(Ln = Ce, Pr, Nd) 
Hydrolysis H2O PEG PEG-assisted 

Aggregates of 
20 - 30 nm particles 

15 min [276] 

CeVO4 
V2O5, 

Ce(NO3)3∙6H2O 
pH-dependent 

hydrolysis 

NaOH, 
AcOH or 
NH4OH, 

solvent-assisted 
hydroxylation 

Aggregates of 
6 - 18 nm particles 

10 min 
(cycles 6 s MW 
on/10 s MW off) 

reflux 

[277] 

ZnWO4 
H2WO4, 

Zn(OAc)2 
Acidic 

hydrolysis 
H2O, citric 

acid 

solvent-assisted 
hydroxylation then 

annealing at 
300˚C - 600˚C 

Aggregates of 
18 - 25 nm particles 

30 min 
(cycles 30 s 
on/30 s off) 

[278] 

Zn(OH)F Zn5(OH)8(NO3)2 Hydrolysis 
H2O 

[tmim][BF4] 
ion-assisted 

growth 
Nanofibers 

80 - 200 nma few mm 
60 min [203] 

[a] EtOH = ethanol; EtONa = sodium ethoxide; EDTA = ethylenediaminetetraacetic acid; OAc = CH3COO-; [bmin][BF4] = 
1-n-butyl-3-methyl imidazolium tetrafluoroborate; [tmim][BF4] = 1,2,3-trimethylimidazolium tetrafluoroborate; NaOAc = sodium acetate; 
EG = ethylene glycol; CTAB = cetyltrimethyl ammonium bromide; PEG = poly-ethyleneglycol; AcOH = acetic acid; HMT = hexamethyle-
netetramine; SDS = sodium dodecyl sulfate; Ti(OiPr)4 = titanium tetraisopropoxide; Ti(OBu)4 = titanium tetrabutoxide; EtOH = ethanol; 
NaBDS = sodium dodecylbenzenesulfonate-6; P123 = Poly(ethylene glycol)-block-poly(propylene glycol)-block-poly(ethylene glycol). 

 
Table 5. Synthesis of doped oxide NCs under MW dielectric heating. The Table lists the main experimental con-
ditions, size-morphological features of the resulting nanostructures, mechanistic pathways involved, and 
growth-governing factors.[a] 

Metal 
oxide 

Precursors 
Reaction 

type 
Solvent 

additives 

Doping 
level 

[mol %] 

Formation 
mechanism 

Relevant NC features 
(morphology size 

range, size variance) 

Synthesis time 
temperature 

pressure 
Ref. 

In-doped 
ZnO 

Zn(OAc)2 
InCl3 

Glycolysis H2O DEG 10 
polyol-assisted 

growth 
Spheres 15 nm 

30 min 
200˚C 

[284] 

Au-doped 
ZnO 

Zn(NO3)2, 
H[AuCl4] 

Alkaline 
hydrolysis 

EtOH 
NaOH, 
PEG 

NaOH, PVP 

10 
polymer-assisted 

growth 

Nanoods 
10 - 15 nm,  

100 - 600 nm 

10 min (MW 
cycles: 10 s 
on/20 s off) 

[285] 

Al-doped 
ZnO 

Zn(OAc)2 
AlCl3 

Glycolysis H2O DEG 10 
polyol-assisted 

growth 
Spheres ca. 

12 nm 
30 min 
200˚C 

[284] 

Pr-doped 
ZrO2 

ZrOCl2 
Pr(NO3)3 

Alkaline 
hydrolysis 

H2O 
NaOH 

10 
solvent-assisted 

growth 
Aggregates of ca.  
15 nm particles 

120 min 
14 atm 

[286] 

[a] IL = [N(CH3)(C4H9)3][(N(SO2CF3)2]; DEG = diethylene glycol; DMF = dimethyl formamide; OiPr = isopropoxide; iPrOH = 2-propanol; 
OAc = acetate; PEG = polyethylene glycol. 

本文还介绍了单分散立方相尖晶石铁素体和磁赤铁矿纳米晶在水混溶/甲苯媒介中的高收益[170]。

在 168℃下微波辐射加热硝酸盐或氯化物金属盐的水溶液一小时，以及结合 OLAC 的甲苯溶液，后者

在水和甲苯界面兼作 NC 的稳定剂和有机转印剂。该方法可以在 4~9 纳米大小范围得到革兰氏规模生

产均匀的球状纳米晶体。MW 与常规合成的对比试验表明微波方法需要温和的温度来形成 NC。 
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一个 MW 辅助水热方法被用来生产纯四方相 BaTiO3纳米晶体，在 140℃~170℃ KOH 的存在下，

通过照射化学计算量的 BaCl2与 TiCl4或异丙醇钛。所合成 BaTiO3NC 显示出球形形态和非均匀大小分

布，此外在室温下呈现激烈和广泛的荧光绿波段(图 7(f))。从生长动力学进行理论和实验研究得出结

论：通过可逆的界面反应粗略控制 NC 增长[173]。相对于传统的水热过程，MW 照射高达一个数量级

加速 BaTiO3 增长率。另外，可以确认的是，相对于使用传统加热所取得的成果，MW 方法用单峰型

的大小变化保证 NC 形成。晶体结构和 NC 大小形态特征，被 MW 频率(范围 3~5.5 GHz)和带宽扫描

时间影响[172]。 

一个纳米级 PbTiO3报告，有关 50 纳米球形钙钛矿纳米球的合成，以及宽高比接近 90:1 的 40~60

纳米厚 PX相针状微丝的合成[174]。这些纳米结构是在水/ EG和水/乙醇的介质中实现，由微波在 200℃

辐射碱性条件下的醋酸铅和四丁氧基钛的混合物 90 分钟。各向异性生长大概是在没有紧紧结合的 EG

分子时通过初级粒子聚结发生。观察到的针状 PbTiO3纳米线组沿<001>轴彼此平行排列。横跨邻接单

位晶胞的对称性翻译格阵的破损，似乎为检测和解释意外的拉曼模式形式而产生。 

一个有趣的策略被设计用来降低或调整金属氧化物前体的敏感性，实现可控原位水生产来控制局

部浓度。作为一个例子，一个均尺寸范围 15~40 毫微米的 αFe2O3NC 被合成，通过在 150℃微波辅助

乙醇和乙酸的酯化释放水来强制水解 FeCl3 [175]。所合成的纳米晶表现出高性能的电化学传感能力。

直径为 5~10 纳米高达数微米的六方相 WO3纳米线状被合成，通过在 150℃辐射 3 小时处理含有作为

前体的 Na2WO4 分子以及作为封端剂的(NH4)2SO4 分子得到[174]。从在晶体相几种盐的阳离子和阴离

子的影响以及所产生的纳米结构形态，可以得出结论：铵离子担任结构导向稳定剂，而硫酸根阴离子

确定各向异性生长。纳米线表现出独特的电催化活性从水析氢。 

也有一些关于形成多个过渡金属复合氧化物的研究。最近，微波在 180℃下辐射 AgNO3水性悬浮

液和水合 In(NO3)3以及 Na2WO4盐 20 分钟，可以推导得出 AgIn(WO4)2晶体[177]。在几百纳米的尺寸

范围内所得到的结果显示，细长芯和外表棒状条纹材料构成的毛虫状结构已经垂直生长。反应溶液的

pH 值被推断为支配结晶相、形态和颗粒产物组成的最关键的参数。随机取向粘附和奥斯特瓦尔德熟

化过程一致导致所观察到的特定体系结构形成。AgIn(WO4)2 纳米结构成功的应用于紫外/可见光光激

发有机染料的选择性光催化降解。 

提出了一个复杂环境压力以及连续流方法，用于在 6~20 纳米平均尺寸范围内合成 NiFe2O4 和

ZnAl2O4晶体[83]。通过超声波喷嘴喷雾结合 MW 供热在原位混合获得前体。相同的研究小组研究了
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平均粒径上蒸发条件以及促进扩散与所用试剂混合的微波照射效果的影响，从而促进原料至单相产物

的完全转化。以类似的方式，他们成功地合成了其它复杂微米大小的多金属氧化物，例如，以钼钒碲

或钼钒碲铌钯为主的氧化物[178]。 

3.2.2. 有机配体辅助水解合成 

使用有机添加剂替代路线来操纵前体的反应性，例如羧酸、β 酮类、嵌段共聚物或官能醇，它们

可以作为络合金属前体的螯合配体，或者在该合成被物理限制时提供自组装纳米反应器。例如，在 80℃

微波辐射下[236]，钛醇盐快速水解，单分散为 5 nm 的 TiO2纳米颗粒分散在甲苯中的逆聚苯乙烯共聚

(环氧乙烷)二嵌段共聚物胶束内生长。二嵌段共聚物的化学结构的选择影响胶束形成机制，反过来影

响 TiO2 纳米粒子的尺寸和它们倾向组成较大的上层建筑。以类似的方式，三嵌段共聚物被用作模板

剂在 TiCl4 水解作用下制备微米长 30~50 纳米直径 TiO2 纳米棒[179]。机械调查显示，这些对象从小

的粒子取向附着到珍珠项链组件，逐渐演变成具有中孔结构的杆状物。在 100℃微波辅助水解 PVP 中

的 Na2WO4和 BaCl2制备单晶 BaWO4纳米片和纳米带的合成中，PVP 的浓度已经仔细调整，以确保可

重现的形貌形成纳米结构[180]。 

一些报告记录了具体使用表面结合配体和聚合物作为尺寸和形状调节剂。使用 FeSO4 为前驱体，

用 PEG 充当软模板，MW 辅助的水热条件下获得 20~50 纳米厚的 Fe3O4纳米线[181] [182]。这些纳米

结构通过 MW-驱动的炭化过程，随后可与碳装饰，当在锂离子电池负极使用时，最终得到优异的充

电循环性能和倍率性能[181] [182]。 

任一球形或立方体形状适度多分散水溶性 10~20 纳米的 Co3O4的 NC，由不同类型的钴盐与 3-巯

基丙酸混合在 100℃~140℃微波辐射下制备[183]。实验结果指出，温度为 NC 习性的关键变量，形状

依赖于立方相材料的热力学稳定次序。在另一项研究中，连续流动反应器用于实现从四异丙氧基锆和

己酸作为稳定剂的水醇溶液中微波刺激非晶 ZrO2纳米颗粒溶胶 - 凝胶合成[184]。反应结果表现出一

个流动速率的依赖性，导致严重影响粒径和散布。具体来说，低流速促进形成分散的 100 纳米 ZrO2

球，而高流量产生更小群聚集体。 

3.2.3. 非水解途径 

水热法的简单性特点，其可能适用于大规模制备，但是水解和缩合反应不可避免的时间重叠，以

及后者在合成条件中任何微小变化，使其难以充分控制在含水介质中形成金属氧化物。另外强大制备

过渡金属氧化物纳米晶体的途径依靠开发在非水溶剂进行非水解途径，此时水完全排除在外，有机分
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子同时作为氧源和封端剂。这些机制通常允许通过对 NC 结构、尺寸、形状的良好控制，来确保可观

的液相分散程度[185]。 

最近的文献已经有许多报道。掺锡氧化铟(ITO)NC 通过两个步骤的多元醇的方法合成，在

N(CH3)4OH 的存在下，基于 DEG 中的 InCl3和 SnCl4盐的非晶氧化铟锡(ITO)的初始沉淀，接着在 200℃

微波诱导结晶。这个过程形成了约 17 纳米平均直径和良好大小变化的自由聚集单晶纳米晶[186]。 

在有些情况下，成功地生产小 NCS，频繁表现出无法控制的聚集大微米聚集体倾向。例如对于团

聚物 10 纳米的 ZnO，CoO，MnxOy，四氧化三铁，和 Ba TiO3纳米晶是由苯甲醇的各种金属醋酸盐在

200℃下 0.5~3 分钟内酯消除处理金属丙酮前体超快反应实现[187]。反应加速是由于与极性过渡状态

下 MW 场的特异性相互作用，在醋酸配体内苄醇的亲核攻击的反应得到加速(参见 4.3 节)。在后面有

更详细的研究，可确定 MW 照射不仅增加了上述的酯化反应，而且升高微波生长的固有速率(图 7(l)) 

[188]。 

在相同尺寸条件下，La0.75Sr0.25Cr0.93Ru0.07O3-δ 纳米晶体由 LaN3O9，SrCl2，CrN3O9，RuCl3 的水合

乙醇溶液以及乙醇钠在 160℃下微波加热获得[189]。在不同情况下，根据 EG 水合醋酸锌微波处理种

子步骤导致主要由 8 纳米尺寸 NC 组成的单分散 ZnO 集群，这可能在 50-275 纳米范围内调整直径，

在适当平衡量的ZnO NC种子和醋酸锌前体的存在下定向附着通路被认为可以控制形成这种纳米结构

[190]。在 MW 分解下观察不同的烷氧基乙醇(RO-C2H4OH，R = 甲基，乙基，丁基)中锌肟化或者乙

酰丙酮锌络合物前体可以得到类似的特征，导致由不可逆的聚集红锌矿晶体组成亚 200 纳米“黑莓”

般混悬 Zn 集群(图 7(k)) [191]。 

在 EG 中微波处理 FeCl3、乙酸钠和任一选定三嵌段共聚物或表面活性剂得到了适度均匀花状的

Fe3O4组装集群[192] [193]。据推测，在相关稳定剂的帮助下，微波辐射在前体溶液中和后续加速过程

中设置均匀条件创建初始 NC 种子。最后将得到的 Fe3O4上部结构(图 7(m)，图 7(n)) [192]。在室温下

对乙醇蒸汽的感测具有较高的灵敏度和良好的可逆性，同时与聚吡咯和 Au 纳米颗粒官能化后表现出

电化学和催化性能[193]。 

一个有吸引力的反应液中，在微波合成可共存或完全取代传统的离子液体形式溶剂分子。这些化

合物由缺乏协调的离子(其中之一是有机离域电荷)完全形成，因此在非常低的温度表现为熔融盐。它

们的离子性质提供了在 MW 频率范围内的高吸收能力[194]。在某些情况下，离子液体可以协调生长

NC 表面，由此可以作为弱的胶体稳定剂影响有关成核和生长阶段。此外，非易失性非质子溶剂和 MW
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照射的实验组合允许以超快加热速率达到非常高的温度(例如，15 秒高达 300℃)并且在相对低的环境

压力下，这有利于在无水的条件下获得良好的结晶氧化物纳米晶。最终，从环境和经济的观点来看，

离子液体提供了好处，它们可以被回收，并在连续反应重新使用。 

一些例子值得一提。导电的 25 nm ITO 纳米晶带面形制作通过微波诱导非晶态金属氢氧化物粒子

结晶，这些粒子从 SNCl4 的碱性共水解和 [N(CH3)(C4H9)3][N(SO2CF3)2]离子液体中 INCl3 前体所获得

[195]。尺寸控制带有截断立方体状轮廓的 TiO2 NC 的得以实现，通过分解在 1-丁基-3-甲基咪唑四氟

硼酸盐中异丙醇钛([BMIM]—[BF4]) [196]，而单结晶的 TiO2 微片通过在 210℃下相同的离子液体中处

理四氟化钛得到[197]。微量的[BMIM] [BF4]作为微波耦合天线加入到非极性二苄醚反应介质中，为在

250℃下从乙酰丙酮铁和 1,2-己二醇的非水解反应得到的 6 纳米 Fe3O4 NCS 的 OLAC 辅助合成加热

[198]。离子液体也已被采用在 MW-水热合成其他几个多样化形状的金属氧化物纳米结构，例如 CuO，

[199] [200] [201]，ZnO [202]，Zn(OH)2 [203]，ZnFe2O4以及铁氧化物[204] [205]。 

3.3. 非氧化物半导体 

非氧化物半导体(过渡金属硫族化物，氟化物，和氮化物，以及金属磷酸盐)制成的 NCS 和 HNCS

由于其传导和光吸收/发光性质的独特的大小依赖而被广泛认可，而许多金属氟化物和磷酸盐作为便捷

的主晶格受到追捧，其中稀土类元素可以产生波长固定的超窄光带。所有这些功能都广泛利用于光电

学和传感装置学，以及生物医学(例如，光学标记，断层成像)。另一方面，材料，如金属氮化物和金

属磷酸盐展出有关能量储存和转换应用的热、电和电化学性能。 

本节总结 MW-辅助制备取得的半导体纳米晶和 HNCS 的最新进展，主要侧重于金属硫族化物材

料，其中常规加热条件下合成控制已经达到最高水平。迄今记录在案的结果说明在传统的 MW-驱动

路线上取得到显著的综合灵活性。例如： 

1) 使用更广泛的多种前体(甚至难溶的化合物，通常是不适合采用传统的胶体方法改造成高品质

的 NC)； 

2) 促进更有效的反应物分解和/或另一种反应途径； 

3) 诱导所需时间短，在实现突然体积加热的空间均匀的核活动； 

4) 加速增长。 
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表 6 总结了 MW 条件下合成半导体 NCS/HNCS 的反应条件，产品特性，和主要形成机理。所合

成的纳米结构的代表性 TEM 例子示于图 8 和图 9。 

 

Figure 8. Examples of semiconductor NCs and HNCs prepared under MW irradiation. (a) TEM image of spher-
ical CdS NCs synthesized according to Ref. [289]; (b) TEM image of monodisperse spherical CdTe NCs prepared 
according to Ref. [291] (the right part shows a high-resolution TEM overview of the same sample); (c) TEM im-
age of spherical CdTe@CdS core–shell HNCs synthesized according to Ref. [326]; (d) TEM images of CdSe mul-
tipods prepared according to Ref. [340]; (e), (f) ZnS nanorods and nanowires, respectively, obtained according to 
Ref. [293]; (g) TEM picture of irregularly spherical CuInS 2 NCs prepared according to Ref. [303]; (h) PbS po-
lyhedral (top) and cube-shaped (bottom) PbS NCs synthesized according to Ref. [292]; (i) and (j) TEM images of 
Te nanorods and nanowires, respectively, prepared according to Ref. [305]. 
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Table 6. Synthesis of non-oxide semiconductor NCs and HNCs under MW dielectric heating. The table lists the 
main experimental conditions, size-morphological features of the resulting nanostructures, mechanistic pathways 
involved, and growth-governing factors. [a] 

Metal oxide Precursors Reaction type 
Solvent 

additives 
Formation 
mechanism 

Relevant NC 
features 

(morphology 
size range,  

size variance) 

Synthesis 
time 

temperature 
pressure 

Ref. 

CdS 
CdCl2 

TAA 
Thermolysis H2O 

solvent- 
assisted 
growth 

aggregated 
spheres 
9 nm 

polydisperse 

20 min 
reflux 

[331] 

CdS 
Cd(OAc)2 

thiourea 
Thermolysis DMF 

solvent- 
assisted 
growth 

spheres 
<5 nm 

polydisperse 

18 s 
1 atm 
80˚C 

[332] 

CdS 
Cd(OAc)2 

thiourea 
Thermolysis 

DMF 
1-thioglyc 

ligand- 
assisted 
growth 

spheres 
<5 nm 

polydisperse 

50 s 
1 atm 

[333] 

CdS 
CdCl2 

thioacetamide 
Thermolysis 

H2O 
NaCT, 
KOH 

solvent- 
assisted 
growth 

aggregated 
spheres 
20 nm 

1 min 
86˚C 

[334] 

CdS [{Cd(APDTC)2}2] Thermolysis EDA 
ligand- 
assisted 
growth 

nanowires 
550 - 100 nm 
polydisperse 

1 min 
reflux 

[335] 

CdS 
Cd(ClO4)2 

thioacetamide 
Thermolysis 

H2O 
DNA, 

Tris-EDTA 

polymer- 
templated 

growth 

nanowires 
140 - 170 nm; 

8 - 12 mm 

60 s 
(intermittent) 

1 atm 
[297] 

CdS 
Cadmium ethyl 

xanthate 
Thermolysis 

DMF 
Alkylamines 

surfactant- 
assisted 
growth 

nano-rds/wires 
1 - 1.5 nm; 
5 - 450 nm 

s = 10% 

0.5 - 3 min 
(400 W) 
>1 atm 

[293] 

CdS CdSO4, Na2S co-precipitation 
H2O, 

Heptane, AOT 

micelle- 
templated 

growth 

spheres ca. 
2.7 nm 

polydisperse 

4 - 550 min 
1 atm 

30˚C - 35˚C 

[298] 
[299] 

CdSe Li4[Cd10Se4(SPh)16] Thermolysis 
HDA 

[hmim][Cl] 

surfactant- 
assisted, 

ionic-liquid- 
propelled 
growth 

spheres ca.  
2 - 5 nm 

s = 10% - 15% 

30 s - 10 min 
>1 atm 
90˚C 

[287] 

CdSe CdO-SA TBPSe Thermolysis 
TOPO, 
HDA 

surfactant- 
assisted, 

TOPO-liquid- 
propelled 
growth 

spheres ca. 
2 - 5 nm 

s = 10% - 15% 

30 s 
>1 atm 

160˚C - 240˚C 
[287] 

CdSe 
CdO-OLAC 

TOPSe 
Thermolysis Diesel, Glyc 

surfactant- 
assisted 
growth 

irregular 
spheres 
ca. 2 nm 

polydisperse 

30 s - 5 min 
1 atm 

50˚C - 140˚C 
[336] 

CdSe 
PbSe 

Cu2xSe, 

CdSO4 
Pb(OAC)2 
CuOAC)2 
Na2SeSO3 

Thermolysis 
H2O 
NTA 

surfactant- 
assisted 
growth 

agglomerated 
spheres 
ca. 5 nm 

polydisperse 

0.5 min 
1 atm 
reflux 

[337] 

CdX 
(X = S, Se, Te) 

CdSA 
TOPS, TOPSe 

or TOPTe 
Thermolysis 

Pentane, 
heptane, 
octane, 

decane HAD 

surfactant- 
assisted 
growth 

spheres, 
ellipsoids 
4 - 6 nm 

s = 6% - 12% 

18 min 
>1 atm 

220˚C - 240˚C 

[288] 
[289] 
[290] 
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CdSe Cd(OAc)2Se Thermolysis EG 
polyol- 
assisted 
growth 

spherical 
aggregates of 
tiny clusters 

6 - 7 nm 

60 min 
reflux 

[338] 

CdSe Cd(OAc)2 Se 
Thermolysis 

Solvent-driven 
reduction 

Cyclohexanone 
solvent- 
assisted 
growth 

aggregated 
spheres 
3 - 6 nm 

0.5 - 15 min 
1 atm 
145˚C 

[339] 

CdSe 
Cd (OAc)2 
Selenourea 

Thermolysis 
DMF 

Alkylamines 

surfactant- 
assisted 
growth 

nanords 
2 nm - 4 nm 
polydisperse 

0.5 - 3 min 
>1 atm 

[293] 

CdSe Cd(NO3)2 Se Thermolysis 

Glyc,  
OLAC, 
PVP, 

CTAB 

ligand-/ 
polymer- 
assisted 
growth 

multipods 
1 - 2 mm 

polydisperse 

10 min 
1 atm 
150˚C 

[340] 

CdTe 
CdCl2 

Na2TeO3 
NaBH4 

NaBH4-,  
MPAdriven 
reduction 

H2O 
TSC, 
MPA 

ligand- 
assisted 
growth 

irregular 
spheres 
3 nm 

10 - 40 min 
>1 atm 

80˚C - 140˚C 
[341] 

CdTe CdCl2 NaHTe Thermolysis 
H2O 

MPA or TGA 

ligand- 
assisted 
growth 

spheres 
<5 nm s < 10% 

15 - 120 s/ 
10 - 60 min 

>1 atm 
80˚C - 120˚C 

[294] 
[295] 
[342] 

CdTe 
CdO 

TeTBP 
Thermolysis ODE TDPA 

surfactant- 
assisted 
growth 

Spheres ca. 4.4 
nm  

s = 5% - 10% 

1 - 90 min 
1 atm 

180˚C - 280˚C 
[291] 

CdZnSe 
Cd(OAc)2 
Zn(OAc)2 

Se 

EG-driven re-
duction 

EG 
NaOH 

polyol- 
assisted 
growth 

aggregated 
spheres 
ca. 6 nm 

polydisperse 

60 min 
MW cycles 
(21 s on/9 s 
off) reflux 

[343] 

Mn:ZnSe@ZnS 

Core: Cd(OAc)2, 
Se, NaBH4, MnCl2 

Shell: Na2S, Zn(OAc)2 

hexamethyldisilathiane 

Thermolysis 
Coprecipitation 

H2O 
Sodium oleate 

H2O, MPA 

surfactant- 
assisted 
two-step 
seeded 
growth 

Spheres 
ca. 6 nm s = 
15% - 20% 

40 min  
12 atm 170˚C 

5 min 
1 atm 70˚C 

[329] 

CdSe@ZnS 
Core: CdSA, Se, 

Shell: Zn(Un)2, CySCN 
Thermolysis 

TOPO, TOP, 
SA, HDA 

Octylamine 

surfactant- 
assisted 
one-pot 
twostep 

seeded growth 

spheres 
<5 nm 

polydisperse 

30 - 120 s 
1 atm 

MW 5 cycles 
(30 s on/ 

2 min off) 

[324] 

CdSe@ZnS 
Core: Cd(OAc)2, Se, 

Shell: Zn(Et)2 
Haxamethyldisilathiane 

Thermolysis 

TOPO, TOP, 
HDA NMP, 
But-amine, 

MPA 

ligand- 
assisted 
twostep 
seeded 
growth 

spheres 
2 - 6 nm s = 
10% - 15% 

1 - 5 min 
1 atm 

145˚C - 150˚C 
5 min  

1 atm 70˚C 

[328] 

CdSe@ZnS 
Core: CdCl2, Se, shell: 

HMTD, ZnCl2, 
Thermolysis 

H2O, MPA, 
NaOH, 
NaBH4 

H2O, NH4OH 

ligand- 
assisted 
twostep 

seeded growth 

aggregated 
spheres 
<5 nm 

polydisperse 

10 s 
45 - 120 min 

140˚C - 170˚C 
[325] 

CdTe@CdS 
core: CdCl2, NaHTe 
shell: CdCl2, Na2S 

Thermolysis 
H2O, MPA 
H2O, MPA 

surfactant- 
assisted 
two-step 

seeded growth 

spheres 
1 min 100˚C 

5 - 3 min 
100˚C - 120˚C 

[325] 

CdTe@CdS@ZnS 
core: CdCl2, NaHTe 
shell 1: CdCl2, Na2S 
shell 2: ZnCl2, Na2S 

Thermolysis 
H2O, MPA 
H2O, MPA 
H2O, MPA 

ligandassisted 
three-step 

seeded growth 

spheres 
3 - 5 nm 

1 min, 100˚C 
5 min, 100˚C 
5 min, 60˚C 

[327] 
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Cu9S8 Cu(NO3)2 TAA Thermolysis H2O SDS 
ligandassisted 

growth 
nanorods 
550 nm 

20 min 
reflux 

[344] 

CuS 
Cu(OAc)2 

thioacetamide 
Thermolysis H2O FA 

ligandassisted 
growth 

irregular 
spheres 

5 - 10 nm 

20 min 
reflux 

[345] 

CuInS2 
CuCl2, InCl3 

Na2S 
Thermolysis 

H2O 
MAA 

ligandassisted 
growth 

spheres 
3 nm 

30 min 
90˚C 

[346] 

CuInS2 
CuI, InCl3 

S 
Thermolysis OLAM 

surfactant- 
assisted 
growth 

irregular 
spheres 

3 - 10 nm 
polydisperse 

20 - 30 min 
>1 atm 

120˚C - 220˚C 
[303] 

CuInS2 
[P(iBu)3]2CuIn(SEt)4 
or (PPh3)2CuIn(SEt)4 

Thermolysis 
DOP 

hexanethiol 
ligandassisted 

growth 
spheres 

3 - 5.2 nm 

20 - 30 min 
1 atm 

140˚C - 170˚C 
[302] 

CuInSe2 
CuCl2, InCl3 

Na2Se 
Thermolysis H2O MAA 

ligandassisted 
growth 

spheres 
4.5 nm 

30 min 
90˚C 

[347] 

CuInSe2 
CuCl, In, 

Se 
TEG-driven 

reduction 
TEG 

ligandassisted 
growth 

Irregular 
spheres 

ca. 83 nm 

60 min 
reflux 

[304] 

CuInS2 CuCl2, InCl3 Se Thermolysis EDA 

ligand- 
assisted or 

seed-assisted 
growth 

platelets, rods 
20 - 50 nm, 
2 - 5 mm 

polydisperse 

5 - 30 min 
1 atm 
180˚C 

[300] 

CuInTe2 CuCl, In, Te 
TEG-driven 

reduction 
TEG 

ligandassisted 
growth 

irregular 
spheres 

ca. 94 nm 

60 min 
1 atm 
reflux 

[347] 

CuInxGa1xS2 
(Ph3P)2Cu(m-SEt)2In 

(SEt)2, (Ph3P)2Cu 
(m-SEt)2-Ga(SEt)2 

Thermolysis 
Benzyl acetate, 
1,2ethanedithiol 

ligandassisted 
growth 

aggregated 
spheres 2.9 - 

4.3 nm 
polydisperse 

60 min 
1 atm 

160˚C - 240˚C 
[301] 

Cu2SnSe4 CuCl2 Sn, Se 
polyol-driven 

reduction 
PEG 

polyolassisted 
growth 

irregular 
aggregates 
30 - 50 nm 

polydisperse 

120 min 
1 atm 
reflux 

[348] 

PbS Pb(OAc)2 S 
polyol-driven 

reduction 
PEG 

ligandassisted 
growth 

irregular 
spheres 

20 - 30 nm 
polydisperse 

20 min 
1 atm 
reflux 

[349] 

PbS Pb(OAc)2 thiourea Thermolysis 
EtOH or H2O 
EG or PEG 

ligandassisted 
growth 

spherical or 
rectangular or 

ear-like or 
hexapod 

30 min 
MW 30 s 

cycles 
(9 s on/21 s 
off) reflux 

[350] 
[351] 
[352] 

PbS Pb(OAc)2 S Thermolysis 
EtOH 
NaOH 

solvent- 
assisted 
growth 

roughly 
spherical 
ca. 10 nm 

20 min 
MW 30 s 

cycles 
(6 s on/24 s 
off) reflux 

[353] 

PbSe Pb(OAc)2 selenourea Thermolysis 
phenyl ether, 
DMF OLAC 

surfactant- 
assisted 
growth 

polyhedrons, 
cubes  

5 - 15 nm  
s = 5% - 10% 

1 min 
3 bar 
160˚C 

[292] 
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ZnS Zn(OAc)2 TAA Thermolysis H2O 
solvent- 
assisted 
growth 

clustered 
spheres 

<100 - 300 nm 
polydisperse 

15 min 
reflux 

[354] 

ZnS Zn(OAc)2 thiourea Thermolysis 
DMF 
PVP 

polymer- 
assisted 
growth 

spheres 
ca. 7 nm 

polydisperse 

1 - 12 min 
MW 30 s 

cycles 
(9 s on/21 s 
off) 1 atm 

[355] 

ZnS zinc ethyl xanthate Thermolysis 
DMF 

Alkylamines 

surfactant- 
assisted 
growth 

nano-rods/ 
wires 1 - 1.5 

nm, 
5 - 450 nm 

s = 5% - 10% 

0.5 - 3 min 
(400 W) 
>1 atm 

[293] 

ZnSe Zn(OAc)2 Se Thermolysis 
TBP 

Alkylamines 

surfactant- 
assisted 
growth 

aggregated 
spheres/ 

ellipsoids 
20 - 500 nm 
polydisperse 

20 min 
>1 atm 
180˚C 

[356] 

ZnSeS 
ZnCl2 

NaHSe 
MPA 

thermolysis H2O MPA 
ligand- 
assisted 
growth 

spheres 
ca. 5 nm 

55 min 
>1 atm 
140˚C 

[357] 

ZnSe 
Zn(OAc)2 
selenourea 

Thermolysis 
DMF 

Alkylamines 

surfactant- 
assisted 
growth 

nano-rods/ 
wires 1 - 1.5 

nm, 5 - 450 nm 
s = 6% - 12% 

0.5 - 3 min 
(400 W) 
>1 atm 

[293] 

ZnxCd1xS 
Zn(OAc)2, Cd(OAc)2, 

(Et)2NCS2Na 
Thermolysis 

H2O 
EDA 

ligand- 
assisted growth 

nanorods 
5 - 10 nm, 

30 - 150 nm 
polydisperse 

10 min 
>1 atm 

140˚C - 160˚C 
[296] 

HgS Hg(OAc)2 thiourea Thermolysis 
EtOH or THF or 

DMF or H2O 

solvent- 
assisted 
growth 

aggregate 
spheres 

8 - 23 nm 
polydisperse 

10 min 
MW 30 s 

cycles 
(6 s on/ 
24 s off) 
reflux 

[358] 

HgTe Hg(OAc)2 Te Thermolysis EDA 
ligandassisted 

growth 

irregular 
shapes 
40 nm 

polydisperse 

120 min 
reflux 

[359] 

Bi2S3 
Bi(NO3)3 Thiourea 

glutathione 
Thermolysis 

H2O 
FA, proteins, 

peptite 

ligand-/ 
biomelecule 

assisted 
growth 

nanorods/ 
wires 

10 - 30 nm, 
200 - 900 nm 
polydisperse 

20 min 
>1 atm 

120˚C - 160˚C 

[307] 
[360] 

Bi2Se3 BiONO3 Se 
EG-driven 
reduction 

EG 
NaOH 

polyolassisted 
growth 

cucumber-like 
50, 300 nm 

30 min 
MW 30 s 

cycles 
(21-s on/ 

9-s off) reflux 

[361] 

MoSe2 Mo(CO)6 Se 
EG-driven 
reduction 

EG 
polyolassisted 

growth 
aggregates 

100 - 400 nm 

60 min 
1 atm 
reflux 

[362] 

Se Na2SeO3, 
NaBH4- 
driven 

reduction 

EDA 
NaBH4 

ligandassisted 
growth 

nanorods 
30 - 150 nm, 

1 - 2 mm 
polydisperse 

60 min 
>1 atm 

80˚C - 160˚C 
[363] 
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Te TeO2 H2TeO3 
additive- 

driven 
reduction 

[hmim][BF4] 
PVP 

NaBH4 
sugars 

polymer- and 
ion-assisted 

growth 

nano-rods/ 
wires 

15 - 40 nm, 
100 - 700 nm 

s = 20% - 30% 

10 min 
>1 atm 

80˚C - 180˚C 

[305] 
[307] 

Te Na2TeO3 
additive- 

driven 
reduction 

H2O 
PVP 

(polyAA or 
CTAB) 

NH4OH, N2H4 

polymer-/ 
surfac-

tant-driven 
growth 

Ostwald 
ripening 

nanorods, 
nanowires 

20 nm, 
2 - 10 mm 

15 min 
>1 atm 
150˚C 

[306] 

NaYF4: M 
Na(TFA), Y(TFA)3, 

Yb-(TFA)3, Er(TFA)3, 
Tm(TFA)3 

Thermolysis 
ODE 

OLAC 

surfactant- 
assisted 
growth 

cubes,  
cuboocta- 

hedrons ca.  
10 nm 

s = 5% - 10% 

5 min 
1 atm 
290˚C 

[308] 

(M = Yb3+,  
Er3+, Tm3+) 

KMgF3 
KMgF3: Tb3+ 

K2CO3, MgCO3, 
CF3COOH 
Tb(TFA)3 

Thermolysis OLAC, OLAM 
surfactant- 

assisted 
growth 

spheres,  
platelets 

ca. 10 nm  
nanorods 

5100 - 200 nm 
s = 5% - 10% 

30 min 
1 atm 
290˚C 

[309] 

GdF3: Eu3+ 
Gd(TFA)3 
Eu(TFA)3 

Thermolysis 
EG 

[bmim][BF4] 

polyol- and 
ion-assisted 

growth 

aggregated 
irregular 
spheres 
ca. 6 nm 

polydisperse 

15 min 
1 atm 
120˚C 

[310] 

LaF3: Ce3+, Tb3+ 

La(NO3)3 
Ce(NO3)3 
Tb(NO3)3 

NH4F 

Thermolysis EG 
polyolassisted 

growth 

aggregate 
irregular 

spheres ca. 
4.5 nm 

polydisperse 

20 s 
1 atm 

80˚C - 120˚C 
[84] 

GaInP 
InP 

In(OAc)3 
Ga(PENT)3 

(TMS)3P 
Thermolysis 

ODE, decane 
HDDA 

HDDA- 
assisted 
growth 

spheres 
<4 nm 

monodisperse 

30 s - 15 min 
1 atm < P < 6 

atm 
280˚C 

[287] 

InP 
In-palm 
(TMS)3P 

Thermolysis 

Decane 
[hmim][BF4] or 
[hmim][PF6] or 

[hmim] 
[Cl] or 

[hmim][Cl] 

in-situ 
ionassisted 

surface 
etching 

spheres 2.7 nm 
monodisperse 

1 - 25 min 
+15 min 
>1 atm 
280˚C 

[312] 

LaPO4: RE 
(RE = Ce3+,  
Eu3+, Tb3+) 

LaCl3, CeCl3 
TbCl3, H3PO4 

Thermolysis 

EtOH, DMSO, 
DMF 

Py, (MeBu3N)- 
(SO2CF3)2N) 

sol-
vent-/ionassiste

d growth 

agglomerated 
spheres 

9 - 12 nm 
polydisperse 

10 s 
102 atm 
300˚C 

[313] 
[314] 
[315] 
[316] 

LaPO4: RE 
(RE = Ce3+, 
Eu3+, Tb3+) 

La2O3, Ce(NO3)3,  
Eu2O3, 
Tb4O7 

Thermolysis 
H2O 

HNO3, 
NH4H2PO4 

ion-assisted 
growth 

nanorods 
6 - 30, 
400 nm 

20 min 
1 atm 
reflux 

[318] 

LaPO4: RE 
(RE = Ce3+, 
Eu3+, Tb3+) 

La(NO3)3, 
Ce(NO3)3, 
Tb(NO3)3 

Thermolysis 
EG 

NH4H2PO4 

polyol- 
assisted 
growth 

nanorods 
10 - 15, 

60 - 70 nm 
monodisperse 

20 s 
1 atm 
110˚C 

[84] 

545



微波化学研究进展  

 

 

45 

LaPO4: RE 
(RE = Eu3+, Li3+) 

La(NO3)3 
Eu(NO3)3 

LiNO3 
Thermolysis 

H2O 
EDTA, CTA, 

NH4OH, 
NH4H2PO4 

ligand- 
assisted 
growth 

calcination 
required for 

crystallization 

clustered 
spheres 

ca. 100 nm 

30 min 
1 atm 
80˚C 

[317] 

LiMePO4 
(Me = Mn,  
Fe, Co, Ni) 

LiOH, H3PO4, 
Mn(OAc)2 Fe(OAc)2, 
Co-(OAc)2, Ni(OAc)2 

Thermolysis 
and solvent 
reduction 

TEG 
H3PO4, 
NH4OH 

polyol- 
assisted 
growth 

nanothumb- 
like 

<500 nm 
polydisperse 

5 - 15 min 
>1 atm 
300˚C 

[319] 
[320] 
[321] 
[323] 

[a] AOT = sodium bis(2-ethylhexyl) sulphosuccinate; APDTC = 1-pyrrolidine dithio carboxylic acid ammonium salt; [bmim][(BF4] = 
1-butyl-3-methylimi-dazolium tetrafluoroborate; [BuPy][BF4] = N-butylpyridinium tetrafluoroborate; CdSA = cadmium stearate; CTA = 
citric acid; TAB = cetyltrimethylam-monium bromide; CySCN = cyclohexylisothiocyanate; iesel = commercial diesel; DMF = 
N,N’-dimethyl formamide; DOP = dioctyl phthalate; EG = ethylene glycol; EDA = ethylene diamine; Et = ethyl; EtOH = ethanol; FA = 
formaldehyde; Glyc = Glycerol; HDA = hexadecylamine; [hmim][Cl] = 1-hexyl-3-methylimidazolium chloride; [hmim][BF4] = 
1-hexyl-3-methylimidazolium tetrafluoroborate; HMTD = hexamethyldisilthiane; i-But = iso-Butyl; In-palm = indium palmitate; MAA = 
mercapto-acetic acid; [MeBu3N] [(SO2CF3)2N] = tributylmetylammonium triflyimide; MPA = 3-mercaptopropionic; NaCT = sodium citrate; 
NMP = 1-methyl-2-pyrrolidone; NTA = potassium nitrilotriacetate; ODE = 1-octadecene; OLAC = oleic acid; OLAM = oleylamine;OAc = 
acetate; polyAA = polyacrilic acid; PAA = porous anodic alumina membrane; PEG = polyethylene glycol; Ph = phenyl; PPA = polyphos-
phoric acid; PVP = poly(N-vinyl-2-pyrrolidone); SA = stearic acid; SDS = sodium dodecyl sulfate; THF = tetrahydrofuran; TEG = triethy-
lene glycol; TDPA = tetradecyl-phosphonic acid; HDDA = 1-hexadecanoic acid; TFA = trifluoroacetate; TOP = tri-n-octylphosphine; TBP = 
tri-n-butylphosphine; TOPO = tri-n-octylphos-phine oxide; TSC = trisodium citrate dihydrate; 1-thioglyc = 1-thioglycerol; TBP = 
tri-n-butylphosphine; TAA = thioacetamide; (TMS) 3 P = tris(trimethylsilyl)phopshine; Zn(Un) 2 = zinc undecylenate; Ga(PENT) 3 = gal-
lium(III) 2,4-pentanedionate. 
 

 

Figure 9. (a), (b) TEM images of MgF2 nanorods and KMgF3 truncated nanooctahedrons, respectively, synthe-
sized according to Ref. [309]; (c) TEM image of hexagonal-shaped NaY0.78F4:Yb3+

0.2Er3+
0.02 NCs adapted from 

Ref. [308]; (d) (e) TEM pictures of Ce3+/Tb3+-co-doped LaF3 spherical NCs and Ce3+/Tb3+-co-doped LaPO4 na-
norods, prepared according to Ref. [84]; (f) SEM image showing the side-view of platelike LiFePO4 mesocrystals 
synthesized according to Ref. [323]. 

3.3.1. 金属硫族和金属硫属纳米晶体 

使用MW辐射被认为是在180℃~280℃热烷烃或表面活性剂的介质中采用既定的有机金属方法框

架来合成荧光 Cd X (X = 硒，S，Te)纳米晶[287] [288] [289] [290] [291]。在对镉硒纳米晶体形成的早

期研究中，对两种方法进行了比较：单一来源前体的热解，Li4[Cd10Se4(SPh)16]，在存在少量离子性液

体添加剂 1-己基-3-甲基咪唑鎓氯化物([HMIM] [Cl])的十六烷基胺(HDA)中热解得到；硬脂酸(从 CDO

和硬脂酸获得)与四丁基膦硒(TBPSe)在 HDA 和三正辛基膦氧化物(TOPO)混合物中的反应得到[287]。

合成在装有压力容器的专用微波反应器中进行，在施加任何微波功率后主动冷却压缩空气将反应温度

546



 微波化学研究进展 

 

 

46 

调整到一个恒定水平，以及当需要时急冷初始生长过程，防止 Ostwald 熟化。实验结果表明，在普通

油浴对流加热下，强烈MW吸收剂[HMIM] [CL]和TOPO的存在可以实现显著改变合成结果。事实上，

取决于温度和 MW 功率，在 NC 尺寸可以很容易地在 2~5 纳米范围内短时间(<20 分钟)单分散性(S < 

5~7%)的迅速改变，从尖锐的激子吸收特征和窄带边发光峰判断[287] [288] [289]。在这些可行的实验

中，据报道，高品质尺寸可调的 CdS，CdSe，CdTe (图 8(a)~(d))，PbS 和 PbSe NCS (图 8(h))可以在自

生压力条件下，在 MW-透明的低沸点烷烃中制备，通过利用优先 MW 能量耦合极化膦硫属化物的前

体得到，其中所述活化完全支配临界成核阶段和生长阶段[288] [289] [290] [291] [292]。在所有上述情

况下，显著的实用等优点被证明。这些成分在近室温密封容器中被简单地共同混合，然后均匀的微波

激活，无需在进行前体的“热注水”以在成核后促进大小聚集，该技术在常规热合成引入一种不可再

现的来源，源于难以迅速均匀的反应混合物以及难以避免的热梯度[63]。 

单分散，超薄纳米棒和六角相 CdX 和 ZnX 纳米线(X = S，硒)在 1~3 分钟内在 DMF 和长链烷基

胺组成的溶剂的环境下微波辅助合成(图 8(e)，图 8(f))。金属乙基黄原酸盐被作为金属硫化物的单一来

源前体，而金属乙酸盐和硒脲的混合物用于生产金属硒。有人提出，纳米棒/线沿 c 轴硫族封端点各向

异性生长，由优先吸附的位阻烷基胺到纵轴侧壁以及到所述的相对阳离子封端顶点促进。 

各种含水方法已被开发出来。以 CdCl2和 NaHTe 前体以及 3-巯基丙酸(MPA)作为稳定剂，3.5 纳

米镉碲纳米晶体是通过实时编程微波过程得到，其中包括两个步骤：首先，所述的 NC 最初在约 80℃

通过微波诱发晶核形成：然后在大约 100℃~120℃较高温度不断地辐射，促进 NC 生长和由 Ostwald

熟化作用退火，随之消除较小的缺陷簇。所合成的 NC 呈现令人印象深刻的窄光致发光带以及明显的

产率(QY = 30~68%)，用巯基乙酸(TGA 代替 MPA)并应用合成后光化学法甚至可以进一步提高到

80~95%。ZnxCd1−XS 纳米棒在 140~160℃在乙酸镉，乙酸锌，Et2NCS2Na 和乙二胺(EDA)配位体的水溶

液介质中微波加热 10 分钟合成。纳米结构的直径和长度可在 5~10 纳米，30~150 纳米之间分别调节，

这取决于混合物中锌镉的比例，并且显示出对甲基橙降解可以测定的可见光激活光催化活性。一个超

速合成(60 多个)导电 140~170 纳米直径 8~12 毫米长度的 CdS 纳米线的例子被报道，其中涉及间断微

波处理水性 Cd(ClO4)2和硫代乙酰胺，在充当模板和稳定剂的 DNA 分子的存在条件下，这种超速合成

完成了。  

人们进行了利用水包油微乳液作为反应限制制备 CdSNCS 的研究。具体来说，标定水/庚烷/琥珀

辛酯磺酸钠(AOT)混合物的体积，他们分别各自含有任一 CdSO4 或硫化钠前体，在(35 ± 2)℃混合并

MW 连续照射 4~50 分钟。在反应过程中的组合紫外/可见光和红外光谱监测表明，由于 MW 促进在水
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性池反应物更快速度的交换，CdS 纳米晶的形成速度加快，而且由于 MW 驱动胶粒芯萎缩导致当纳米

晶已经达到约 2.7 纳米大小上限后成长过程受到抑制。MW 照射下产生的无水环境是 CdS 纳米晶发光

增强的原因。 

MW 照射被利用作为促进具有复杂化学组合物的 NC 合成方法。早期的尝试证明，微波在半导体

材料制备方法的应用追溯到 CuInSxSe2-x和 CuInSexTe2-x的固态合成，在 Cu、In 以及硫族前体中启动。

在这种情况下，因为铜的导电率更高，In 介电损失更低，铜是迅速被 MW 加热，导致 In 的熔化[300]。

因此，X (Z = 硫，硒，碲)和 Cu 被允许反应，形成 CuX 和/或 Cu2X，其中铜可以溶解。放热反应提

供足够的热以保持系统在一个稳定的熔融状态，最终产生了传统热辅助妨碍制备的亚稳相散装固体溶

液[300]。 

少数由 MW 辅助装置液相合成三元和四元铜半导体纳米晶体例子是值得一提的[300] [301] [302] 

[303]。在一个例子中，CuInxGa1−xS2(0 < x< 1) NCS 通过在乙酸苄酯和 1,2-乙二硫醇混合物中 

[(Ph3P)2Cu(m-SEt)2In(SEt)2]和[(Ph3P)2Cu-(m-SEt)2Ga(SEt)2]共同反应制备，混合物在 160℃~240℃下微

波辐射约 1 小时[301]。在这些实验条件下，化学计量和带隙的精确控制是为实现在 2.5~4.5 nm 范围内

合成 NC。纳米至微米级 CuInSe2可变形状颗粒通过在 EDA 中微波支持溶剂热获得，粒子演化通过原

位形成不同类型的纳米晶体种子控制。板状形态源于胚胎铜，由硒粉末、CuCl2以及 INCl3在 EDA 中

共同溶解微波加热得到，而生成棒状形态则通过组合的 MW-预处理 EDA/硒溶液，其中三角相细长硒

种子已经由硒粉末溶解与其它的前体再结晶形成。类似的反应机制在固态合成中提出，根据哪一个选

择的金属硒化物初步形成之后，由剩余的氨基酸金属配合物溶液于它[300]。具有可变波长 3~10 纳米

大小 CuInS2NCS 正在迅速实现，通过 MW 照射结合已建立的基于与元素硫铜和卤化铟共反应的无水

路线在 OLAM 中 120℃~220℃下得到(图 8(g)) [303]。 

直径和长度在15~40纳米 100~700纳米间隔可调的单晶六边形相碲纳米棒/纳米线(图 8(i)和图 8(j))，

通过在 180℃下 TeO2，NaBH4 以及 PVP 在 N-丁基吡啶四氟硼酸盐离子液体中反应制备[305]。对照实

验指出微波供热和 [BuPy][BF4]在加速生长过程中的决定性作用，并且在高于温度阈值时保证碲的各

向异性发展，可能通过保持[BuPy]+的倾向平行于 c 轴。超长单晶 Te 和 Se 的纳米线(图 8(i))直径约 20 

nm 长度高达几十微米，并且显示出紫外光可见性，这可能时由于修改微波辅助 TeO2/SeO2 的方法实

现。生长过程中强烈地依赖于反应参数，如封盖和还原剂的量，pH 值，反应时间，额外添加稳定剂

的选择[305] [306] [307]。 
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3.3.2. 金属氟化物纳米晶体 

单分散和高度荧光上迁移的 NC，基于参杂 Yb3+和 Er3+或 Yb3+和 Tm3+的立方相 NaYF4，或者参杂

着 Yb3+或 Er3+的四方相 NaxLiyYF4，最近通过在 290℃下在 ODE/OLAC 混合物中进行微波辅助工序制

作[308]。NCS 源于三氟金属盐前体，该前体具有高微波吸收系数，然后迅速分解，导致氟化物的释

放。通过改变同时充当表面吸附剂的掺杂剂种类，NC 的结构可以在立方和四方相之间切换，同时在

立方八面体和立方形状之间不断发展(图 9(c))。 

金属三氟前体成功地利用合作装有 OLAC 和 OLAM 表面活性剂的溶剂中合成基于镁氟化合物的

NCS [309]。一旦 OLAC/OLAM 比发生变化，立方相 KMgF3的单分散球形和/或片状的 NC 以及四方

相 MgF2将会得到。生长机理的研究表明，K+离子和 OLAM 分子之间以及镁离子和 OLAC 分子之间

有具体的协调互动，这说明了表面活性剂组成对产品的最终晶相和形状特征的巨大影响。相同的合成

方法被用于实现 5%的 Tb3+离子进入 KMgF3 晶格，而不改变 NC 的形态[309]。在另一个例子中，微

波介质加热被用于快速而且高效的制备掺有 Eu3+的 GdF3NC，在[BMIM][BF4]液体中使用 Gd(OAc)3

和 Eu(OAc)3 盐类作为前体可以使效率高达 145%。结果发现，离子液体不仅充当合成平台而且通过

BF4 离子分解作为氟源的作用[310]。  

3.3.3. 金属磷化物/磷酸盐纳米晶体 

荧光 III-V 族金属磷化物胶体的合成已经是众所周知的具有挑战性和耗时，由于它们晶格的高度

共价性质，这使得在表面难以实现高结晶度和结构完美。尺寸高达约 4 纳米的单分散球形 InGa P 和

InP NCS，由乙酸铟、镓 2,4-戊二酮和三磷酸在烷烃溶剂中 280℃棕榈酸辅助裂解得到[287]。在一定

压力和过热条件下将微波场耦合至前体以及高效的晶格退火，被认为是导致大小聚焦机制，极其迅速

地(少于 7 分钟)形成高品质的 NC，具有尖锐的激子吸收特征，发光可以达到 9%~15%，而且不需要任

何后期化学蚀刻处理[311]。通过对上述加入含氟离子液体方法的修饰，例如：1-己基-3-甲基咪唑鎓四

氟硼酸盐([HMIM] [BF4])，导致 2.7 毫微米 In P NCS 光致发光效率从 4%(在不存在添加剂的)增加到将

近 47%。除了作为过热剂，([HMIM] [BF4])为日益增长的 NC 担任原位蚀刻剂，通过 MW-促进分解释

放 F 离子[312]。所选离子液体的性质和浓度急剧地影响了最终 QY。 

各种微波改进方法使参杂着 Ce3+/Tb3+的 LaPO4NCS 在使用三丁基三氟作为溶剂显影时发光[313] 

[314] [315] [316]。在最成功的情况下，通过涉及无机胚胎初始沉淀的两步过程当反应物在 70℃混合沉

淀时进行制备样品，随后将悬浮液快速(10 秒)微波加热达到 300℃ [312]。所得纳米发光材料具有热

稳定性和防止空气氧化，而且不需要一个保护壳涂层。高度发光和透明层是通过在微波辐射下离子液
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体中采用喷墨印刷技术合成参杂着 Ce3+/Tb3+的 LaPO4的 NC [316]。 

进一步的例子是基于LaPO4的NCS，例如参杂着Eu3+/Li+的 100 nm大小单斜相LaPO4 NCS [317]，

和参杂着 Ce3+，Eu3+，Tb3+的六方形 LaPO4纳米棒，直径一般 6~30 nm，长度达到 400 nm [84]，采用

结合溶胶—凝胶化学法和 MW 照射制备得到[318]。 

锂过渡金属磷酸盐，LiMPO4 (M = 锰，铁，钴，镍)，在橄榄石(斜方晶系)结构中结晶，被认为低

成本无毒的锂离子电池[319] [320] [321] [322]。单晶纳米拇指型的 LiMPO4纳米晶体，通过在 300℃四

甘醇(TEG)中加热一定化学计量的 LiOH、H3PO4和相应金属乙酸盐的混合物 5~15 分钟制备[319] [320] 

[321] [322]。EG，一个高效的 MW-吸收溶剂，不仅提供了阻止金属氧化的还原环境，而且抑制了纳

米颗粒团聚。然后，作为制备锂 MPO4纳米大拇指的原料与多壁碳纳米管联合，从而产生具有显着放

大电子迁移率的纳米复合材料。在苯甲醇的环境中，具有优异电化学性能的 Li Fe PO4，LiMnPO4以

及LiMn0.65Fe0.35O4介关晶体，通过在环境压力下3分钟范围内的微波导向液相合成制备(图 9(f)) [321]。 

3.3.4. 核壳 HNCS 

使 用 微 波 介 质 加 热 制 备 球 形 CdSe@ZnS [324] [325] ， CdTe@CdS [326] 核 内 壳 以 及 

CdTe@CdS@ZnS[327]核壳 1壳 2半导体 HNCS 的简单可靠程序已经被报道过，其中外壳过度生长导致

显著增强发光或可调谐发射波长效果[6] [36]。已经证明了 MW 照射是一个有效的方法在种子成长计

划框架之内促进水解[324]和非水解反应途径[325]-[330]。例如：水溶性 Cd Se@Zn S 核 - 壳纳米晶通

过两步程序可以被来实现制备[36]。镉硒微粒首先在 Cd(OAc)2和 Se 的混合物中微波照射准备，反应

在 TOPO/TOP/HDA 条件下。然后，所提取的 CdSeNC 加入到含二乙基锌和三甲基硅硫醚的 MPA 丁

胺/1-甲基-2-吡咯烷酮溶液中[328]，在 70℃下微波辐射导致 ZnS 外壳异相成核。产生的 MPA 覆盖 Cd 

Se@Zn S HNCS 大小在 2~6 nm 范围内可调，导致具有水溶性而且在 QY = 11~25%可见区域具有可调

荧光性。以类似的方式，6 nm Mn：Zn Se@Zn S HNCS 通过预制参杂着 Mn 的 Zn Se NCS 寄存 ZnS 制

备得到，通过 MPA 更换原来疏水封盖配体的水转移，在那里它与相关的锌离子和硫化物的前体反应

[329]。一锅煮，单步方法，其中，所述核壳生长过程在相同表面活性剂环境中迅速地(在不到 2 分钟)

来实现顺序地合成，还设计合成具有可变厚度壳和尺寸可观的单分散性 2~5 纳米 CdSe@ZnS HNCS，

从中等大小前体开始[324]。 

4. 在纳米晶体合成中微波介质加热的影响 

早在20世纪 90年代中期，有人第一次报告描述了使用MW介质加热制备无机纳米晶[364] [365]。
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目前，已经有超过 500 个出版物进行报导。正如前面几节所说，MW 合成的纳米晶几乎涵盖所有已知

类型的纳米材料，范围从金属到氧化物，硫属化物和磷酸盐。一般大多数这些材料是相当重要的工业

技术，因此对于它们的生产高度期望新的方法和创新路线。使用 MW 能量的动力，主要着重于设计

出更快，更清洁和综合经济方面更可行的方法。从最开始使用微波辐射作用于纳米晶体合成[237] [238] 

[239] [364] [365]，观察到特有的加速合成，然后有更高质量的 NCS，以至于有了所谓的“具体”和“非

热”MW 效应猜测。在一般情况下，当在微波辐射条件下进行反应的结果与相同条件下常规加热所获

得的结果不同时，人们就提出“具体”和“非热”MW 效应[79]。可悲的是，虽然在有机或高分子化

学中 MW-依赖性作用，可用特异性反应的轨迹来讨论，但是由于缺乏深入的 NC 形成机械图象，使得

MW 辐射对中间体和过渡态的 NC 成核以及生长确切影响比较难确定[79]。回顾微波条件下的不同类

型 NCS 合成(第 3 节)，相关微波在 NC 合成中的影响在下面的章节更详细的讨论。应当强调的是，许

多关于这一主题论文的参数具有高度投机性，因此应该有保留的看待。 

4.1. 热效应 

基于第 2 节中介绍的 MW 介质加热现象的特点，可认为在大多数公开的例子中，比较 MW 和常

规加热观察到的形成率增强和改变 NC大小/形态特征的原因是由于纯热/动力学效应，这是由于在MW

辐射实验中获得的较高本体反应温度和更快加热速率。这对于具有高 tanα 值的前体溶液/溶剂尤其如

此，当在密封容器中 MW 辐射条件下时，其可以在远高于其沸点的情况下被快速“过热”。对于具

有极端损耗因子的介质(例如离子液体)，温度可以非常显着的快速升高，其中在几秒钟内实现 200℃

的温度跳跃并不罕见。显然，这样的温度分布是非常困难且不可能通过标准加热再现的。此外，在

MW 化学实验期间精确监测反应温度实际上是非常困难的，特别是当使用国内 MW 炉时或者测量仅

依赖于外部红外温度传感器时，常常导致错误的温度结果[72] [77]。 

如第 2 节所述，为了制备高度均匀的 NC，必须诱导短暂的成核脉冲与随后的生长阶段暂时分离。

根据相关系统的固有反应性，实际上这种条件已经通过开发公认的“热注射”技术实现，迅速地将前

体输送到预热的生长混合物中，或通过执行“缓慢加热”将混合物完全加热至目标温度[88] [89] [90]。

已经有人提出，具有有效的最小热梯度和均匀“核心”体积加热会导致 NC 的快速和在空间的成核均

匀生长[332]。这些固有的独特 MW 电介质加热优点通常被认为导致某些反应加速，例如金属前体的

还原和金属簇的成核，然后导致单分散 NC [97]。 

通常，通过 MW 辐射能制备相对较小尺寸的 NC，并且其特征在于比通过常规加热获得的那些
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NC 尺寸更小。这个事实可能基于成核和生长的时间来合理化解释。通常，该阶段中的成核速率和单

体消耗的相对程度越高，最终的 NC 将越小，即使随后的生长相对很快[366]。这是因为，对于引入的

固定前体量，产生的核浓度越高，后者将竞争吸收存留在溶液中的反应性单体能够越来越多的生长(参

见 2.3 节) [20] [21] [88]。因此，几个作者在 MW 条件下的 NC 形成期间所观察到的现象本质，基于“缓

慢加热”技术标准方法中不同的斜坡时间和反应温度，通过纯热/动力学效应来合理化解释[96] [131] 

[173] [180] [221] [232] [241] [265] [275] [294] [350] [353] [367]。 

例如，据报道，通过在 120~200℃下，苯甲醇和金属乙酸盐或乙酰丙酮化物的非水溶胶—凝胶中

反应形成高度结晶金属氧化物(例如 ZnO) NC，MW 照射 NC 使总发展速率增加了约 5 倍，导致在 1~5

分钟内产生相对纯净的 NC [187] [188]。MW 和常规油浴加热之间的动力学比较显示，MW 辐射通过

加速成核和生长大大推进 NC 形成。实际上，两个主要效应同时发生：首先是前体在溶剂中的更快速

溶解和更快的动力学有机酯化反应，两者都支持快速单体产生，并因此导致预期的成核现象；第二，

增加晶格生长，虽然没有给出这种现象详细的微观解释[188]。 

 

Figure 10. (a)-(c) TEM images and selected-area electron diffraction patterns(insets) of CuInS2 NCs obtained 
after 15 min reaction at 220˚C on a 3 mL scale in a Pyrex (MW-Pyrex) and SiC (MW-SiC) vials in a MW reactor 
underotherwise completely identical conditions, as well as in a preheated oil bath ata bath temperature of 220˚C, 
respectively; (d) Heating profiles for the CuInS2-generating reaction mixtures corresponding to panels (a)-(c), (e) 
X-ray diffractionpatterns of the CuInS2 NCs shown in panels (a)-(c) respectively(reproduced from Ref. [303]). 
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最近，已经研究了在 220℃下常规加热和 MW 辐射在 OLAM 中 CuI，INCl3和 S 元素共反应得到

的 CuInS2 NCS 的形成[303]。在明显“相似”条件(相同的外部监测反应温度)下进行的初步比较合成

提供了具有略微不同质量特征的 CuInS2 NC，这取决于加热模式。为了阐明 MW 辐射的作用，在专门

的 MW 反应器(图 1)中，在其它相同的反应条件下，在 Pyrex 和碳化硅(SiC)反应小瓶中以及在预热的

油浴中小心地进行对照合成[81]。使用强吸收 MW 的 SiC 容器允许将纯热从特定和非热 MW 效应分

离[81]。这种实验的结果确保相同的加热、冷却曲线、搅拌速率和反应器几何形状(总结在图 10 中)。

结果清楚地表明，在常规加热下获得的 NC 产物与在 MW 辐射下获得的 NC 产物没有显着不同。实际

上，NC 表现出相同的晶相，初始微晶尺寸，形状和尺寸分布，并且没有在光吸收行为上显示出显着

差异。 

4.2. 特定 MW 效应 

除了上述热/动力学效应之外，还应考虑唯一由 MW 电介质加热引起的 MW 效应。这些影响应被

称为“特定 MW 效应”，定义为不能通过常规加热实现或重复的结果，但基本上仍然是属于热效应(参

见第 2.1 节) [68] [80]。例如，在 MW 加热开放容器回流系统中，溶剂本体的平均温度可以略高于在大

气压下预期的沸腾温度。这是由于 MW 功率在整个时间内以非常快的速率耗散的事实[368]。归因于

成核和晶体生长速率对 MW 频率的依赖性，其与 MW 辐射的横向磁模式的变化相关[239]。最近，已

经考虑了 MW 合成 Au NC 中的作为反应介质函数的频率效应。然而在相等 MW 功率水平下，MW 频

率从 2.45 到 5.8 GHz 的变化对在非极性介质中合成的 Au NC 的尺寸和形状特征有影响，在极性介质

情况下的 Au NC 生长没有观察到产物结果对频率的依赖性。在恒温下确认 MW 频率对 NC 形成的影

响将是非热 MW 效应涉及的真实显示。 

此外，使用常规的传导加热，晶体通常倾向于在容器壁或灰尘颗粒上成核，并且更可能由于离子

的随机分散导致缓慢的生长速率，缓慢和不均匀的成核阶段，以及非常少的引晶核可用性和加热不均

匀性。相比之下，MW 电介质加热产生如上所述(第 2 节)的有效内部体积加热，会减少这些“壁效应”。

因此，有人提出，在 MW 加热的实验中可能形成许多“热点”，这可能引发种子在整个溶液中大量

成核，因此导致总体上更快的 NC 生长和更高的 NC 产率。当在微反应器中进行合成时，这种效果特

别明显，其中反应空间的相对壁面积相对于常见容器或烧瓶相关的壁面积显著增加。例如，图 11 突

出了在连续流动微毛细管中的在 EG 介质中合成的掺杂 Ce 3+/Tb3+的 La F3 NC 的情况。MW 照射导致

单分散(4.5 nm)和良好分离的 NC，而油浴加热导致具有更大尺寸分布(3~8 nm)的 NC，其倾向于形成

聚集体(图 11(a)，图 11(b)。在所提出的反应机制中，MW 辐射不仅在极性液体环境中诱导快速(因此，
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时间上有限)和空间均匀的成核爆发，而且还确保反应单体在晶体胚周围的均匀浓度，这有助于它们

随后在稳定条件下生长。 

 

Figure 11. (a), (b) TEM images of Ce3+/Tb3+-co-doped LaF3 NCs synthesized in flow microcapillary reactors un-
der MW and oil-bath heating, respectively, according to the method described in Ref. [84]). (c), (d) Outline of the 
mechanisms proposed for the nucleation stage of the Ce3+/Tb3+-co-doped LaF3 NCs under MW irradiation and 
oil-bath heating, respectively. 

在以 Ag(NH3)
2+和 CMC 作为还原剂在水基环境中制备 AgNC，其过程中可以观察到上述壁效应现

象，这是另一个有趣的例子。实际上，如图 12 所示，AgNC 的形成速率及其尺寸分布主要取决于所

应用的加热方法，尽管精确的反应温度是相同的。在非搅拌条件下进行专门实验的基础上，提出在

MW 加热的实验中，MW 辐射直接渗透到反应混合物中，使得温度主要通过介电损耗从内部升高，随

后是热传递通过反应器壁到达周围环境。因此，随着反应器内壁附近的温度趋于低于中心，NC 形成

从液体内部沿着产生的温度(和浓度)梯度向外进行(图 12(c))。另一方面，在油浴加热容器中的热在反

应器壁处最突出，并且随后通过热传导和对流机制传递到溶液。这最终导致在内部反应器壁处形成薄

的 Ag 膜，因为 NC 在这些位置处优先生长和积聚(图 12(d)) [139]。 
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Figure 12. (a), (b) TEM images of Ag NCs synthesized in 150 mL Pyrexglass batch-type reactors under MW 
heating and conventional oil-bath heating, respectively, according to the method described in Ref. [139] (c) and 
(e) Photograph of the reactor after the sample removal after 4 min MW irradiation or oil-bath heating, respec-
tively. (d), (f) outline of the temperature distribution in the reactor after the 4 min MW and oil bath heating, re-
spectively. Note that the experiments in panels (c)-(f) were carried out under non-stirring conditions. 

另一种类型的特定 MW 效应，称为“选择性加热”，其在 NC 合成中已经要求保护几次，涉及

MW 能量优先被高极性底物吸收的能力。 

简而言之，当具有不同介电性质(tanα值)的混合物暴露于 MW 场时，具有较高 tanα值的材料将优

先吸收能量，并且与其它材料相比将被更快地加热[369] [370]。例如，已经报道在 MW 辐射下，吸收

MW 的羟基所覆盖的氧化物表面温度可以显着变化，并且导致表面上的局部过热。在处理固/液界面

时，在 NC 合成的上下文中的选择性加热概念可能是特别让人感兴趣的，固体(即，金属或金属氧化物

NC)是强 MW 吸收剂[370]。 

FeCl3在 NH4H2PO4水溶液中的 MW 辅助水热处理，引发了选择性加热现象，从中得到了在常规

加热下不可再现的 α-Fe2O3纳米结构[219]。在图 13 中总结的所提出的 MW 诱导成核—聚集—溶解机

制中，通过定向聚集最初形成的 α-Fe2O3 纳米盘可以选择性地加热到比表征剩余本体混合物高得多的

温度。纳米盘表面处的“热点”的产生将促进它们随后通过高度可极化的磷酸根离子局部蚀刻，驱使

转变为 α-Fe2O3纳米结构[220]。 
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Figure 13. (a)/(d), (b)/(e), (c)/(f) Low- and high-magnification TEM pictures showing the morphology evolution of 
a-Fe2O3 nanostructures obtained by the MW-assisted hydrothermal protocol described in Ref. [220] at 220˚C 
after 10 s ((a), (d)), 50 s ((b), (e)), and 5 min ((c), (f)). (g) Schematic illustration of a-Fe2O3 nanoring formation by 
MW irradiation. 

在另一项研究中，延长 MW 辐射被证明诱导预形成的 PVP 稳定 Ag 纳米线在 EG 中融合到线构建

网络中[98]。初步证据支持了通过电荷流动和电阻加热导致 Ag 纳米结构的电介质“过热”结果发生，

可能源自 MW 场诱导的电子极化和电荷定位[98]。还表面了在纳米线的尖锐顶点处产生“热点”，该

点处可以经历更高的局部温度，从而在那些相应位置处诱发金属焊接[372]。最近，选择性 MW 加热

概念已被应用于实现碳纳米管和纳米纤维在硅和其它基底(例如玻璃和特氟隆)上图案化的 Fe 纳米颗

粒催化剂的快速生长[373]。与这些结果一致，可以假设，溶液中预先存在的许多电介质或磁性材料

NC 实际上可以充当强 MW 吸收剂，从而对分子单体物质或其它簇显示出增强的或意想不到的选择性

MW 加热。可以合理地假设 NC 的这种“活化”决定所有这些 MW 辅助方法的结果，包括种子介导方

案，其中可以观察到异常的生长速率或意想不到的 NC 产物。因此需要专门的调查，评估这些已经被

大大地忽略了的机制。 

在 PVP 作为稳定剂的存在下，三种不同的加热方案，通过在 EG 中还原 H[AuCl4]，在制备成形

Au NC 中详细研究了选择性加热原理的潜在参与[97] [123]。NC 生成在使用恒定 MW 功率(快速加热)

或在受控 MW 脉冲模式下实现，模拟在油浴(缓慢加热)中获得的慢加热速率的受控 MW 脉冲模式[123]。

尽管封端 PVP 分子应当确实影响 NC 的尺寸形态演化，即使当通过 MW 和油浴方法实现相同的缓慢

加热分布时，也重复在快速 MW 加热下观察到的优选形状分布趋势。对一些特定 MW 效应的相互作
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用存在一些推测，例如在均匀加热条件下成核的推进和/或在强吸收介电损耗常数 PVP 稳定剂的 NC

表面位置处产生“热点”(选择性加热)。然而，MW 合成结果的确切起源在该阶段仍然不清楚[97]。 

目前，选择性加热机理概念的进行了扩展，以解释 MW 辅助制备发光半导体 Cd Se，Cd S 和 Cd Te 

NC 中观察到的效应，这些合成是在 MW-透明烷烃中膦-硫族化物络合物前体热解时合成或具有不同

MW-吸收能力的表面活性剂的混合物。MW 能量与前体的选择性偶联可以以最小的热梯度增加局部微

观温度，同时将热量传递到其余的液体组分部分[288]。作为瞬时、大量前体活化的结果，将会产生很

高的和空间上均匀的活性单体浓度，导致短突发的均匀成核和随后的稳定生长条件，而 Ostwald 成熟

的参与将随时间推迟反应规模[287]-[292]。此外，假设 MW 辐射在克服反应轨迹中稳定最小值，促进

热力学预期的 NC 产物的形成，其可以与特定分子中间体(即 NC 单体) [287]/或极小具有离散大小的

NC (所谓的“魔术大小”簇) [374]结合。根据这些原理，用于制备其它纳米材料(例如金属氧化物 NC)

的一般方法是，基本上依赖于选择具有显著高于液体介质组分的介电常数前体，以选择性地吸收 MW

辐射[163]。然而，在不存在稳定配体和表面活性剂的情况下，对所得 NC 的尺寸，形状和分散性特征

的控制会相当困难[237] [238] [239] [364] [365]。 

在微非均匀系统(例如微乳液)情况下，MW 辐射可以与 H2O 分子强烈相互作用，因此能够大量减

少 NC 成核和生长所需的时间。在油包水微乳液中[375]，在 MW 照射下仅 35℃制备稳定的、小的和

结晶的 CdS NC，其最终 NC 直径小于在常规条件下获得的 NC 直径[298]。另外的实验证实，在 MW

辐射时，H2O 核被选择性加热并几乎完全从反胶团的水池中提取。 

4.3. 非热 MW 效应 

除了“热”和“特定 MW 效应”之外，还提出了所谓的“非热 MW 效应”的可能性，通常称为

“非热效应”[63] [237] [238] [239] [365]。这些应该归类为不能通过纯热动力学或特定 MW 效应来合

理化加速度。非热效应基本上与 MW 电场反应介质中的特定分子或材料的直接相互作用有关，然而，

这不会导致任何宏观温度效应(与选择性加热相反) [68] [80]。例如，已经认为，电场的存在诱导偶极

分子的重新取向，并因此改变与特定反应动力学相关联的阿仑尼乌斯方程中的指数前因子 A 或活化能

(熵项) [187]。应当预期类似的效应涉及极性反应机理，其中极性在从基态到过渡态时增加，这由于活

化能垒减少而导致反应性的增强[280]。例如，最初推测在由醋酸盐和苄醇的非水解反应生成 ZnO NC

中，电磁场可以与高极性过渡态相互作用，降低活化能，从而加速整个生长过程[187]。在相同作者的

后续工作中，这些结果被重新解释为更快的反应动力学和前体在溶剂中更快速的溶解(热或特定微波
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效应)的结果[188]。 

在另一项研究中，与传统加热相比，MW 加热被证明可大大减少通过各向异性取向附着途径获得

掺杂 Gd3+的 CeO2纳米棒所需的时间。通过 MW 电磁场，在可极化 NC 中诱导瞬时偶极矩的产生，利

用在早期反应阶段形成的初级簇之间分散力的猝灭，从而增强有效碰撞频率，并因此提高不可逆聚结

的可能性现象[280] [281]。CdS NCS 在油包水微乳液中沉淀的情况下评估变化 MW 频率(2.45~18 GHz)

的影响[299]。观察到在恒定温度(30℃)下，相对于在其它频率下或通过常规加热进行的合成获得的 NC，

在 12 GHz 下产生更大的 NC。对这个问题更详细的研究表明，NC 的尺寸特征和表面形态都受 MW 频

率和带宽扫描时间的影响。这归因于成核和晶体生长速率对 MW 频率的依赖性，与 MW 辐射相关的

横向磁模式的变化相关。最近，已经发现了作为反应介质的函数的 MW 合成 Au NC 中的频率效应。

然而在相等 MW 功率水平下，MW 频率从 2.45 到 5.8 GHz 的变化，影响在非极性介质中合成的 Au NC

的尺寸和形状特征，在极性介质中的 Au NC 生长没有观察到产物结果的频率依赖性[172]。可以确认

MW 频率对恒温下 NC 形成的明确影响，将是参与非热 MW 效应的真实显示[376]。在更复杂的研究

中，SiGe 合金纳米线的合成在 2.45 GHz MW 场的标称纯磁分量的存在下高温(900℃)进行。提出在 2.45 

GHz H 场的变化诱导电 MW 场[377]，充当辅助纳米线生长的额外驱动力。 

5. 结论和展望 

近几年，无机纳米微波辅助合成领域有了巨大的进展。目前，在科研机构，越来越多的研究人员

正在运用这项强大的技术，以适应纳米产品显著增长的比例和产量。这项纳米技术的显著优势是基于

加热原理，利用一步式的方法，操作简单，工作效率高。在许多情况下，与传统方法相比，纳米技术

具有显著优势，微波加热是用改进过的物理方法—化学特性来引领纳米技术，它具有更长远和更有吸

引力的优势。 

然而，支持上述观点的具有说服力的数据很少。事实上，目前可生产的微波合成纳米结构产品，

其组成、大小、形状和晶体结构上的灵活性和提炼程度，都与那些在对流加热中使用最新技术实现胶

体回路产品有很大差距。当这些缺陷在单物质纳米技术中(尤其在氧化物和麻醉物质中)产生时，这属

于一个更加稀有和成功率低的运用领域，这涉及到多成分硫氰酸的发展，实际上限制了许多与所选关

联物质被专门安排在壳核结构中二进制异质的原型。可以肯定的是，这类微波合成的进展缓慢与普遍

运用微波仪器的时间程序以及反应物和种子传递专用技术所呈现的固有困难有关，这被视为用来方便

操作微妙平衡的热力学和支配 NC/NHC 形成的动力学因素的先决条件。 
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在写这篇文章的时候，在相关文献批判性的检验中，没有很清楚地解释运用微波扩散是否会在利

用具有良好控制的加热和冷却速度的现代仪器、反应温度的精确控制下，影响胶体制剂的产量或是否

会出现类似于墙效应、选择性加热，甚至非微波热效应起到决定性作用的其他现象。随着这一领域大

批的出版物和建设性理论的出现，中波照射会在微波磁场中的不同演化阶段影响 NCS/HNCS 的形成，

这种统一理论需要大量的细节调查才能得到具体的解释。因此，特别要注意公开数据的说明。读者需

要注意，类似于已发生在微波有机化学领域中的微波反应，未来几年涉及到纳米合成的绝大部分“特

性”和“非热导性”微波反应也许会被温度测量的结果而重新定义[77] [81]。 

最后，对微波纳米辅助合成中上述现象的详细定义，不仅属于学术研究，而且对于纳米材料的工

业制备有极大的重要性。为了使微波辅助纳米合成可大可小，在电磁场(场密度)的各个反应步骤中，

制造按比例增加的合适设备是很重要的。一个方法是利用高温连续流来进行纳米合成[56] [83] [84] [86] 

[178]，开发运用更多功能，从中波反应器的高温高压流量仪表中，可以轻易获得反应流的重量。纳米

制备中的微波和传统加热连续流技术正在被广泛的应用[87] [378] [379]。 

一般情况下，微波辅助技术在化学上应用的最大缺陷是设备成本较高。自 90 年代末，精密微波

反应器被第一次用在化学反应中时，它们的价格已经大幅度下降了。目前微波反应器的价格有一定的

波动，但依然比传统加热设备高出许多倍。这一事实已经严重限制了微波合成技术进入世界各地实验

室。预期在未来几年将会改变这种现状，微波反应器设备的价格会更低。 

 

C. Oliver Kappe is Professor of Organic Chemistry and Director of 
the Christian Doppler Laboratory for Microwave Chemistry 
(CDLMC) at the University of Garz, Austria. He received his diplo-
ma and his doctoral degree in organic chemistry there (1992). After 
periods of postdoctoral research at the University OF Queensland in 
Brisbane. Austarlia and at Emory University in Altanta, USA, he 
moved back to the University of Garz in 1996. He obtained his “Ha-
bilitation” in 1998 and was appointed Associate Professor in 1999. 
Since 2011 he holds the position of Professor of “Technology of Or-
ganic Synthesis” at the University of Graz.   

P. Davide Cozzoli received his MSc degree in chemisty in 1999 and 
his phD in 2004 from the University of Bari, Italy. His PhD research 
was partially carried out at the University of Hamburg, Germany. 
From 2004 to 2005 he was a postdoctoral fellow at the University of 
Bari and from 2005 to 2007 a Junior Researcher at the National Na-
notechnology Laboratory (NNL) of CNRINFM, Lecce, Italy. Cur-
rently, he is a Senior Staff Researcher at the Faculty of Industrial En-
gineering of the University of Salento, Lecce, Italy, and leads the 
Nanochemistry Division of NNL, Institute Nanoscience as a CNR 
Associate Researcher. He is an Associated Editor for “Science of 
Advanced Materials” and “Journal of Nanoengineering and Nano-
manufacturing”.  

 

 

559



微波化学研究进展  

 

 

1 

附录三 

祥鹄人的创新梦——编织微波化学梦想 再创科学仪器辉煌 

为热烈祝贺北京祥鹄科技发展有限公司主持的创新成果“微波化学系列仪器研制及其应用研究”，

荣获中国产学研合作创新成果一等奖，国家科技部主管的新闻媒体一一《科技文摘报》和《中国科技

新闻网》于 2016 年 1 月 22 日发表了 3 整版的纪实报道：“祥鹄人的创新梦一一微波化学探索者北京

祥鹄科技发展有限公司创新纪实”，引起了全国科研院所、企事业单位和高校师生及广大科技工作者

的积极反响。大家纷纷赞扬祥鹄微波化学系列仪器的先进性和实用性，及祥鹄人为全国 800 多所高校

和 300 多个科研院所做好售后服务的及时、热情、周到，给北京祥鹄全体员工极大鼓舞！全体祥鹄人

决心以此为动力，努力拼搏、勇于创新、开拓进取，为实现十三五规划开好局、为全面建成小康社会

做出新贡献！ 

中国科技新闻网 http://www.zgkjxww.com/gxqy/1453426038.html 

祥鹄人的创新梦 

——微波化学探索者北京祥鹄科技发展有限公司创新纪实 

2015 年 12 月 12 日，第九届中国产学研合作创新大会在云南省昆明市海埂会堂隆重召开，以“创

新驱动、开放合作、转型升级”为主题，围绕“‘一带一路’与产业发展论坛”、“生态建设与环境

保护”、“生物医药与大健康产业”、“校企双创人才与国际企业孵化器建设”、“众创、众包、众

扶、众筹与成长企业创新”、“生物检测监测产业创新”等 6 个专题等展开专题研讨和互动交流，并

对获得 2015 年度中国产学研合作创新奖、促进奖、创新成果奖和突出贡献奖的单位和个人进行了表

彰。当国家领导人将“中国产学研合作创新成果一等奖”授予北京祥鹄科技发展有限公司(以下简称

“祥鹄科技”)总经理杨萱平和其他十几位获奖代表时，全场一片沸腾……捧着一等奖牌的她心潮澎

湃，激动的心情久久不能平静……回想起祥鹄人与专家们合作完成的科研课题“微波化学系列仪器研

制及应用研究”，她说，能获得创新成果一等奖，首先应该归功于国家振兴民族仪器工业的利好政策，

还要感谢全国高校、科研院所和企业对祥鹄产品的信任和支持，归功于全体祥鹄人不懈努力和有关专

家的大力协作！中国产学研合作创新与促进奖，是经国家奖励办批准备案的、是针对在产学研协同创
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新做出突出贡献的单位和个人进行鼓励和表彰而设立的最高荣誉奖。 

 
北京祥鹄的创始人杨萱平代表公司领取“中国产学研合作创新成果奖”一等奖 

“微波化学系列仪器研制及应用研究”创新成果引起了《中国科技新闻网报》记者强烈的好奇心。

于是，近日记者走进了地处北京中关村科技园的高新技术企业园区，来到海淀区上地信息路 1 号国际

创业园 2 号楼的北京祥鹄科技发展有限公司，探究其中的奥秘。 

创新机遇，以最准，在创新时代抓住 

见到记者后，载誉而归的杨萱平总经理仍未能从兴奋中平静下来。她直言道：“项目的成功首先

离不开改革开放的好时代，离不开‘大众创业、万众创新’的好环境；其次，振兴民族仪器产业的崇

高梦想触发了我们创业创新的热情，经过祥鹄人十几年的奋力拼搏，才取得今天的成就。” 

祥鹄科技的创始人杨萱平，出生在军人家庭，成长于北京的部队大院。青少年时期，她便随父母

下放到宁夏贺兰山总后五七干校，盐碱干旱、风沙漫天的艰苦生活，炼就了她不向困难低头的坚强意

志。参加工作后，她先后在医院、医疗器械行业工作了多年，对仪器研发和销售有着浓厚的兴趣，积

累了丰富的销售经验。医疗仪器智能、便携、美观的优势常常让她有个梦想，那就是做一款属于自己

创新的科学仪器！ 

在科学仪器梦想的驱使下，她于 2002 年在北京中关村科技园注册成立了北京祥鹄科技发展有限
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公司，开始了研发微波化学系列仪器的创新、创业之路。微波化学是研究在化学中应用微波的一门新

兴的前沿交叉学科。它是在人们对微波场中物质的特性及其相互作用的深入研究基础上发展起来的。

因此也可以说微波化学是根据电磁场和电磁波理论、电介质物理理论、凝聚态物理理论、等离子体物

理理论、物质结构理论和化学原理，利用现代微波技术来研究物质在微波场作用下的物理和化学行为

的一门科学。 

对于微波化学仪器的热爱，杨萱平开始了市场和技术调研、查阅了国内外相关论文和专利，进行

产品技术优劣势对比，确定了自主研发智能、便携、计算机精准控制的微波化学仪器，从此走上了研

制、生产、销售、服务等产学研于一体的科技创新之路。经过十几年的努力，祥鹄科技的科研成果“微

波化学系列仪器研制及应用研究”荣获了“中国产学研合作创新成果一等奖”这一耀眼的成就。这不

仅是对公司产品研发水平的认可，更是对全体祥鹄人特别是公司创始人杨萱平的激励，我国微波化学

领域里赫赫有名的专家胡文祥教授的理论也功不可没。 

当走近胡文祥后，我们再次确认，该项目的成功不是偶然，而是必然。正是他身上展现出来的那

一代科学家们孜孜以求探索真理的不屈精神，推动着相关科技领域的不断进步，也推动着我国微波化

学研究不断向前发展。 

胡文祥，我国知名的微波化学专家，1961 年 11 月出生于湖北咸宁，博士，教授，博士生导师，

中国工程院院士正式候选人，北京市特聘教授，首都师范大学物理有机与药物化学研究所所长，武汉

工程大学有机药物化学研究所所长，北京神剑天军医学科学院院长，是部队培养出来的杰出科技专家。

早在 18 岁时，他就导出了“宇宙中最多只存在 138 号元素”的论断，解决了一大世界难题。除此之

外，在几十年的科研生涯中，胡文祥突出的成就还包括，创立了一大学科(比较化学)、二大统一论(精

神神经递质统一论和物理化学重要公式的统一基础)、三大宇宙学原理(微宇自旋普存原理、宇宙成团

普存原理、天体液滴原理)、四大“广义”概念(广义组合化学、广义电子等排原理、广义酶和广义 DNA)，

从而有力推动相关领域向深度和广度发展。尤其是他创立的三大公式，包括胡氏公式(核磁共振)、胡

氏约等式(社会生物学)和胡氏不等式(微波化学或催化化学)，将使中国科学家的名字再次载入史册。

由于多项优秀研究成果，胡文祥曾获得国家科技进步二等奖 2 项(均为第一完成人)，省部级科技进步

一、二等奖 11 项；发表中英文学术论著 500 余篇(部)，论著数量居全军之首，获得国家或国防发明专

利 31 项，成功主持研发了 50 余个高科技产品；荣获中国化学会优秀青年化学奖，中国物理学会王天

眷波谱学奖，中国科协“求是”杰出青年实用工程奖，政府特殊津贴，杰出青年科学家奖。 
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应用研究实验室部分科技人员 

 

 
北京祥鹄车间部分工程师 

 

 
北京祥鹄销售部部分员工(后排左三为杨萱平总经理) 
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在祥鹄仪器研发团队里，不乏清华大学、北京理工大学等优秀的硕士博士们，他们白天在各自的

课题组忙碌，晚上来到祥鹄研发部从事微波化学系列新仪器的研制开发工作，和祥鹄的科研人员一起

夜以继日、通宵达旦，攻克了一个又一个的难关，从而涌现了一批科研骨干及先进人物，并成为祥鹄

科技的开路先锋。 

创新地位，以最牢，在九个第一中奠定 

在有机微波化学和物理催化领域，胡文祥的突出成就之一就是胡氏不等式。胡氏不等式可表示为： 

Tm > Tl > Ts 

这其中，分子温度 Tm 是单个分子的动能的标志，是一个微观的物理量；局域温度 Tl 是局部分子

平均动能的体现；体系温度 Ts 是整个体系分子平均动能的体现，是一个宏观的物理量。 

胡文祥通过研究发现，在一个热平衡的体系里三种温度数字相等；在不平衡的体系里，例如在微

波反应体系里，被微波激活的分子温度 Tm 大于热点处的局域温度 Tl 大于体系温度 Ts。胡氏不等式

阐明了微波或超声波等物理催化手段加快化学反应的机理，在微波化学乃至催化化学中具有重要意义。 

早在建立胡氏不等式之前的 20 世纪 80 年代，胡文祥就系统地提出了四个概念：单独催化、同时

催化、接力催化和组合催化，尤其是在 21 世纪初该理论指导了祥鹄科技研发了微波、超声波、光波

组合催化合成萃取仪时，更加深化了这几个概念。1985 年胡文祥第一个提出微波催化有机合成概念，

比法国和美国早一年多；他同时第一个做微波催化有机合成实验；他第一个制造微波催化合成装置；

第一个申请了国家专利；第一个提出用焓效应和熵效应来阐明微波热效应和非热效应，并依此建立绝

对化学反应速度公式；第一个建立胡氏不等式，这六个第一奠定了胡文祥教授在微波化学领域的开拓

者地位。此外，第一台祥鹄微波催化合成仪生产出来以后，清华大学赵玉芬院士第一个购置，并在知

名的美国有机化学杂志上发表了这个领域的第一篇热点论文，引起了业内强烈的反响。 

多年来，祥鹄科技以科研创新为先导、以市场需求为导向，由单一微波合成仪器发展到组合微波

合成仪器，由常压微波化学仪器，发展到高压微波化学仪器，由有机合成领域发展到纳米材料合成、

样品前处理、环境科学、食品安全等诸多领域的产品，成功研发了 XH-300 (A，B)型祥鹄电脑微波超

声波组合合成/萃取仪、XH-300(UA，UL)型电脑微波超声波紫外光组合催化合成萃取仪、XH-300UL-2

型双频超声波微波紫外光组合催化合成仪、XH-800 (B，C，J)型微波消解仪、XH-100 (A，B)型祥鹄

电脑微波催化合成/萃取仪、XH-800 (S，G)型微波水热平行合成仪、XH-8000 型多用途微波化学合成
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仪、XH-200A 型电脑微波固液相合成/萃取工作站、XH-MC-1 型祥鹄实验室微波合成反应仪、

XH-400UV 型紫外光催化平行合成仪、XH-2008 (D，DE)型智能温控双频超声波萃取仪、XH-600US

型智能超声波细胞破碎仪等祥鹄系列微波化学仪器，获得国家专利 10 项，已推广到全国 800 多所高

校和 300 多所科研院所、企事业及国防单位，并出口美国、日本和南非等国家。 

祥鹄人努力拼搏、开拓进取，高举理论创新和应用创新的旗帜，编织微波化学梦想，创造微波化

学辉煌，为推动祖国微波化学事业的快速发展、为振兴民族微波化学产业作出了突出贡献。 

创新质效，以最佳，在世界首创中突破 

微波为什么能加快化学反应呢? 

杨萱平表示，微波是一种电磁波，其磁场、电场与传播方向互相垂直，因此，微波也被称为横波。

根据麦克斯韦电磁场理论，电场能量大约是其磁场能量的 371 倍，所以说，微波与化学体系分子间的

相互作用，主要是其电场与偶极分子的耦合作用。 

从这个意义上讲，微波催化化学反应机理可以理解为：微波场中偶极分子的振动频率跟不上交变

电场的变化频率，而产生“内摩擦”，提高了分子能量(局部分子能量更高)，更易越过活化能垒，加

快了转变为产物的速度。这样一来，在微波场中的化学反应就可以提高化学反应速度，甚至可以开拓

新的化学反应通道，提高反应收率，减少副产物的生成，达到绿色化学的目标。 

除此之外，在样品前处理领域，微波消解反应克服了传统湿化消解方法时间长效率低、环境污染

严重的缺点，在农产品和食品安全检测及其他质量检测领域，具有重要意义。另外，其在分子生物学

及其他领域也具有潜在的应用价值。微波不仅能加快化学反应过程，而且还能加快萃取等物理过程。 

正因如此，微波化学系列仪器在科学仪器行业中具有重要地位，近十几年来发展十分迅速。在杨

萱平的带领下，祥鹄人努力拼搏，开拓进取，在微波组合合成仪器、微波水热合成仪器和微波消解仪

器等方面，居于国内领先地位。 

祥鹄科技研制的微波化学系列仪器在软件编程创新、器件装置创新和整体集成创新等方面拥有众

多特点。简要说来，主要包括以下几个方面： 

第一，实现了微波场中精确测温控温。为祥鹄微波系列仪器创新的自学习控温软件，确保了测控

温精度为±1℃，实现了温度数值精确在小数点后一位数，超过了国内外同类仪器的控温精度。 
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第二，首创了微波超声波光波组合催化仪等系列仪器，在开发组合催化仪时，更加深化了单独催

化、同时催化、接力催化和组合催化等新概念。 

第三，除编程创新外，在微波谐振腔体的计算机仿真模拟计算过程中，保证了谐振模式的均匀分

布，降低加工难度、减少加工成本。 

第四，高校科研院所在应用祥鹄微波化学系列仪器进行教学和科研创新过程中，培养了许多硕士、

博士和博士后，发表中英文学术论著 1000 余篇(部)，申请了许多发明专利，高校实验教材及许多著作

均应用了祥鹄微波化学仪器，这些成果有力推动了我国相关学科领域的科技进步。 

2008 年，嵌入式系统应用在智能仪器中还是凤毛麟角，祥鹄科研人员面临着巨大的挑战，硬件工

程师查阅资料，绘制电路板图，一半扑克牌大的核心板就有 6 层，一个小小的芯片就有两百多个焊点，

他们眼睛熬红了不怕，最怕的是没有可借鉴文献和可以请教的前辈，他们克服了一个又一个的困难。

软件开发人员在开放源底层进行设计，用 QT 系统编制了彩色的界面和曲线图…… 

2010 年在科研人员不懈的努力下，祥鹄科技成功研制的电脑微波超声波组合合成/萃取仪面世了。

该仪器是在先进的嵌入式控制技术基础上将微波、超声波技术应用在化学合成反应的高新科技产品。

仪器采用低功耗的 32 位高性能嵌入式芯片，多处理器控制，具有强大的数字处理功能，实时显示试

验数据、温度曲线、功率曲线，具有参数修改、数据回放，保存设置的功能。仪器支持大屏幕液晶显

示触摸屏和实时监控摄像头，实时在线显示和记录反应数据和曲线图像，2~4 G 的内存具有保存和回

放的功能。仪器可由程序控制反应条件，可将实验分为多个工作阶段，并可保存和查询每秒实验参数。 

十余年来，祥鹄人不断创新，已经研制开发出二十余种各类系列仪器，并可批量生产。祥鹄生产

部和售后服务部的各位工程师和技术人员精益求精、及时响应、及时到位、一丝不苟、热情服务，不

断努力为祖国的微波化学事业发光发热…… 

创新组合，以最新，在绿色化学中轰动 

组合得好的石头能形成宏伟的建筑，组合得好的音符能形成美妙的乐章，组合得好的色彩能形成

传世的画卷，组合得好的词句能形成不朽的诗篇，组合得好的原子能形成新奇的物质，组合得好的人

群能形成无穷的力量，组合得好的想象能形成蓬勃的激情，组合得好的灵感能形成伟大的创新。 

更令人称道的是，早在 1987 年，年仅 26 岁的胡文祥就以一篇题为“比较学与比较化学”的大会
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报告荣获了上海青年学术报告一等奖。几年后，胡文祥又把目光投向了组合学。他的一个题为“广义

组合化学”的报告再次引起了业内的强烈反响。科学出版社和化学工业出版社分别相继出版了胡文祥

的专著《协同组合化学》和《比较化学》，颇受广大读者的欢迎。 

比较出思想，组合出产品，比较与组合连用可以出精品、出精彩，尤其在讲究绿色化学的 21 世

纪。绿色化学要求将原子重新巧妙组合，实现零排放的原子经济反应，生产环境友好产品。所以，组

合化学是实现绿色化学的必经之路。 

在组合方法学思想的指导下，祥鹄电脑微波超声波紫外(红外)光组合仪诞生了，这是组合方法学

理念下的优秀产品。微波超声波紫外(红外)光组合仪除了微波和超声波的组合以外，还加入了光学元

素的组合。仪器是在拥有微波和超声波的基础上，又新加了紫外光和实时监控摄像头等组成的。超声

波应用单片机控制技术和锁相环频率自动跟踪，使超声波功率放大器与换能器的振荡频率经相位取样

使锁相环实现频率自动跟踪。超声波功率检测和温度测量电路使单片机实现超声波发射功率超限自动

调整和超温保护及报警功能。保证超声换能器能实时的共振，保证高效的超声转化效率。该仪器采用

高精度传感器进行快速实时测温，当达到预设温度将自动改变超声波模式，很好地避免了因为超声波

自身发热而不能控制反应物温度的问题。光化学是研究光与物质相互作用所引起的永久性化学效应的

化学分支学科，物质一般在可见光或紫外线的照射下产生化学反应。光化学反应与一般反应相比 有

许多不同之处，主要表现在：加热使分子活化时，体系中分子的分布服从玻耳兹曼分布；而分子受到

光激活时，原则上可以做到选择性激发，体系中分子能量的分布属于非平衡分布。所以光化学反应的

途径与产物往往和基态热化学反应不同，只要光的波长适当，能为物质所吸收，即使在很低的温度下，

光化学反应仍然可以进行。 

为了给实验者提供更真实有效的数据作为科研创新的理论依据，祥鹄的科研人员在这款三波组合

的仪器上增加了紫外光辐照强度的检测和显示功能，这样，仪器不仅做到微波、超声波功率的实时可

控，温度的精准控制，还可以检测到紫外光辐照强度对化学反应的作用。 

用组合数学的语言来描述，微波、超声波和紫外光每种物理手段若只使用 1 次的情况下，共有 25

种催化方式。其中有 7 种主要的单独或同时催化方式(用组合数学得到催化方式数为 7，C3
1 + C3

2 + C3
3 

= 3 + 3 + 1 = 7)；该仪器还有 18 种接力催化方式，包括 2 种手段接力催化有 6 种方式(A3
2 = 3* 2 = 6)，

3 种手段接力催化有 6 种方式(A3
3 = 3 * 2 * 1 = 6)，2 种手段同时与第 3 种手段接力，共有 6 种方式(A3

2 

* A1
1 = 3 * 2 * 1 = 6)。所谓接力催化，就是一种催化方法使用一段时间后接着用另外一种催化方法，
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与接力赛跑类似。该仪器 3 种物理催化手段若重复使用，可组合成无数种催化方式。 

创新成果，以最优，在惠及全国中共享 

“微波化学系列仪器研制及应用研究”创新成果取得巨大成功后，祥鹄科技通过团结协作，积极

与高校、科研院所、企业进行跨学科跨领域的强强联合，进一步扩大其应用范围。高等院校在应用，

科研院所在应用，国防单位在应用(包括北京航天城)，将进一步掀起祥鹄微波化学系列仪器全国应用

新热潮。祥鹄人激情似火，把用户的需求当成自己的志愿，全心全意为国内外广大用户做好推广和服

务工作，让微波化学的“热能”和祥鹄人的热情一起“辐射”到全国乃至世界。 

在未来的日子里，祥鹄销售部将加大力度建设驻有关地方办事处，并广招代理商，不断引进和培

养销售人才，待机建立国际市场部，强化产品技术优势，加大产品出口力度，冲出亚洲，问鼎世界市

场。  

 
北京祥鹄办公楼 
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北京祥鹄燕郊生产和研发基地 

北京祥鹄科技发展有限公司与河北祥鹄科学仪器有限公司、北京神舟祥瑞医药科技发展有限公司、

湖北祥鹄生物工程有限公司等祥鹄(集团)各成员单位密切合作，共同实施祥鹄品牌战略，共同研发和

应用高新技术产品，发挥好产学研一条龙的优势。先后与首都师范大学、武汉工程大学、西南民族大

学、青海民族大学、北京神剑天军医学科学院燕郊研发基地等单位共同建立祥鹄联合微波化学实验室，

逐步“辐射”华北、华中、华南、华东、华西、东北、西北及港澳台等广大地区。此外，通过与高校

和科研单位的学术科研合作，使有关单位在祥鹄微波化学系列仪器的推广应用研究等诸多方面不断取

得新成就。 

自从第一台祥鹄微波化学反应仪器研制成功被清华大学赵玉芬院士购置、并在知名的美国有机化

学杂志上发表热点论文后，全国有 800 多所高校和 300 多个科研院所和企事业单位应用祥鹄品牌的微

波化学系列仪器在不同领域中取得了令人瞩目的成绩。目前，祥鹄微波化学仪器的用户每年都在不同

领域中递增，并出口南非、日本、美国等国家。 

经过祥鹄人多年技术研发和推广应用，祥鹄微波化学系列仪器已进入批量生产和深化研发推广阶

段。2005 年至今，祥鹄科技为高校、科研单位和企业提供了大量的、优质的祥鹄微波化学系列仪器，

并满足了海内外市场需求。目前，祥鹄科技正在深化研发新型仪器设备，从而有力推动我国民族仪器

产业的发展。 

总体看来，祥鹄微波化学系列仪器囊括了国家攻关项目、国防军事应用、国际出口渐增的“三国”
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并进的趋势，最终实现了在产学研三方面齐头并进，并荣获了中国产学研合作创新成果一等奖。这是

祥鹄人的荣耀，更是我国微波化学产业的荣耀！ 

创新未来，以最强，在不断超越中腾飞 

一个故事之所以尽人皆知，是因为它饱含着永不泯灭的人性；一段历史之所以千古流传，是因为

它蕴含着不朽的精神传奇；一部文学作品之所以享誉中外，是因为它时时奏响真与美的旋律；一个产

品(如祥鹄微波化学系列仪器)之所以畅销市场，是因为它具有创新性，深受广大用户的喜爱。 

我们正处在一个伟大的时代，就像“原子弹之父”、曼哈顿工程年轻的负责人、美国伟大的科学

家罗伯特·奥本海默回忆 20 世纪 20 年代时的感慨：“那是一个群雄并起的时代，那是一个需要在实

验室耐心工作的时代……人们急切的往来通讯，匆忙召开各种会议，辩论、批评，用数学方法提出令

人叫绝的即兴想法……那是一个开天辟地的时代”。 

今天的时代有点类似，在这个伟大的变革时代里，充满了无限的机会和挑战，旧的秩序可以被打

破，人类的想象力和创造力都可以充分的发挥出来。在稳定的时代，每个事物都有它固定的名称，有

它固定的位置，几乎没有什么讨价还价的余地，更没有创新标新立异的机会。 

在这个伟大的时代里，我们国家的经济、文化和科技都要大繁荣、大发展，2021 年建党 100 周年

前后，我们将建成中国载人空间站和全面建成小康社会，2030 年前后，我们将载人登月，2049 年建

国 100 周年前后，我们将载人登上火星并成功建设成为中等发达国家……中华民族伟大复兴的梦想正

在向我们走来，而且是扑面而来。 

因此，我们要满怀崇高理想，发扬两弹一星精神：热爱祖国、无私奉献、自力更生、艰苦奋斗、

大力协同、勇于攀登；我们要发扬载人航天精神：特别能吃苦、特别能战斗、特别能攻关、特别能奉

献；我们要发扬那么一种热情，那么一种干劲，那么一种拼命精神：流血流汗不流泪，掉皮掉肉不掉

队。困难面前有我们，我们面前无困难。我们年轻的一代祥鹄人要接过老一辈的火炬，为了推动祖国

科学仪器事业的飞速发展，为了振兴祖国的民族微波化学产业，为了早日实现中国梦，而努力奋斗—

让万物更新，让青春重现，让希望满怀，让激情燃烧，让梦想成真！让我们共同携起手来，在十八大

精神的鼓舞下，在党中央、国务院和中央军委的坚强领导下，沿着全面建成小康社会和中等发达国家

的康庄大道，前进，前进，前进进！ 
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附录四 

微波追梦人网站 

1) 腾讯视频链接 http://v.qq.com/page/d/n/a/d0185yowina.html  

2) 优酷视频链接 http://v.youku.com/v_show/id_XMTQ3OTY2MDgyMA==.html  

3) 搜狐视频链接 http://my.tv.sohu.com/us/282996317/83019009.shtml  

4) 中国科技新闻网链接 http://www.zgkjxww.com/kjsp/1456287890.html  
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附录五 

他是没有诺奖荣誉而有接近诺奖成果的科学家 

——记我国知名航天军事医学、有机药物化学与微波化学专家胡文祥教授 

 

他是没有诺奖荣誉而有接近诺奖成果的科学家_中国科技新闻网 

http://www.zgkjxww.com/zjpl/1562316341.html  

他是没有诺奖荣誉而有接近诺奖成果的科学家_中国科学网 

http://www.minimouse.com.cn/plan/2019/0708/60662.html?tdsourcetag=s_pcqq_aiomsg  

他是没有诺奖荣誉而有接近诺奖成果的科学家_中华网 

https://m.tech.china.com/kuai/2019/0708/323963.html?tdsourcetag=s_pcqq_aiomsg&qq-pf-to=pcqq.c2c  
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他是没有诺奖荣誉而有接近诺奖成果的科学家_中国科学信息网 

http://www.cgrid.cn/zonghe/2019-07-09/14107.shtml?tdsourcetag=s_pcqq_aiomsg  

他是没有诺奖荣誉而有接近诺奖成果的科学家_健康报网 

http://www.jkb.com.cn/yzyd/2019/0708/457502.html  

他是没有诺奖荣誉而有接近诺奖成果的科学家_中国健康网 

http://www.healthnet.com.cn/jkzx/19050.jhtml  

他是没有诺奖荣誉而有接近诺奖成果的科学家_健康日报 

http://www.gpitp.gd.cn/new/20190708/91978.html?tdsourcetag=s_pcqq_aiomsg  

他是没有诺奖荣誉而有接近诺奖成果的科学家_太平洋健康 

http://health.pcbaby.com.cn/zixun/1907/4600837.html?tdsourcetag=s_pcqq_aiomsg  

他是没有诺奖荣誉而接近诺奖成果的科学家_北京祥鹄网 

http://www.xianghukeji.com/news/207.html  

他是没有诺奖荣誉而接近诺奖成果的科学家_湖北祥鹄网 

http://www.hubeixhu.com/news/40.html  

他是没有诺奖荣誉而接近诺奖成果的科学家_仪器信息网 

https://www.instrument.com.cn/netshow/SH100753/news_488603.htm  

他是没有诺奖荣誉而有接近诺奖成果的科学家_汉网 

http://news.cnhan.com/html/guonei/20190710/1026058.htm?tdsourcetag=s_pcqq_aiomsg  

他是没有诺奖荣誉而有接近诺奖成果的科学家_搜狐 

https://www.sohu.com/a/325756905_120148440  

他是没有诺奖荣誉而有接近诺奖成果的科学家_凤凰网 

https://city.ifeng.com/c/7oBozUK2yfS?tdsourcetag=s_pcqq_aiomsg   
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他 18 岁解决了一道世界科学难题，推导出宇宙中最多只有 138 个元素；他创立了 9 大胡氏公式：

胡氏约等式、胡氏不等式、胡氏方程式、胡氏自由能方程、胡氏近平衡态动力学方程、胡氏生物最长

寿命公式、胡氏周期元素数量计算公式、胡氏心理力学第四定律公式和胡氏公式，后者被编入中国科

学院院士赵玉芬教授编著的清华大学研究生教科书《元素有机化学》中；他创建了“有机微波化学”

“比较化学”“经济力学”“心理力学”等一系列交叉边缘新学科；荣获国家和军队一系列成果奖励，

所获国务院、中央军委和北京市政府奖励现价值数额已超过两个诺贝尔奖的奖金，在全军全国凤毛麟

角！ 

他鞠躬尽瘁彰显着两弹一星精神：热爱祖国、无私奉献、自力更生、艰苦奋斗、大力协同、勇于

攀登；他身先士卒践行着载人航天精神：特别能吃苦、特别能战斗、特别能攻关、特别能奉献；他坚

持姓军为兵、以军为主，围绕军事核心能力，为提升我军科技创新能力，开展引领科技发展的基础性、

前瞻性、先导性、探索性、颠覆性等重大技术研究项目，取得了一系列骄人业绩。这个人就是蜚声世

界的国防科技专家、被人们称为“胡因斯坦”和“胡牛顿”的胡文祥教授，一位被誉为“科技英雄”

和“托起宇宙飞船的人”！在中华科技史上占有一席之地！中央电视台、新华社、《人民日报》和《解

放军报》等多家中央重要新闻媒体多次报道他和他率领的国防科研团队的先进事迹。 

追逐诺奖梦想 拉近诺奖距离 

美国哈佛、斯坦福和南加州大学的三位计算化学家马丁·卡普拉斯、迈克尔·莱维特和亚利耶·瓦谢

尔是 2013 年度诺贝尔化学奖的获得者，他们发展多尺度模型，运用经典与量子联合计算方法模拟复

杂化学分子反应等系列问题。 

早在 20 世纪 80 年代末和 90 年代初，胡文祥刚从中国科学院上海有机化学研究所获得博士学位，

进入军事医学科学院工作，就遇到了伯乐恽榴红教授，在他的大力支持下，开始较大分子的分子力学

与量子化学联算课题的攻关。期间，胡文祥率领课题组开创了全新的计算过程，从经典的分子力学计

算分子的低能构型构象等几何参量入手，再输入量子化学程序计算分子的轨道能量和电荷密度等电子

参数，或者使用分子力学计算整个分子骨架几何参量，用量子化学计算活性中心的电子参数，如此一

来计算效率得到了极大提高。其中的一个课题“胆碱能药物的分子力学研究”获得了 1996 年度军队

科技进步二等奖；关于分子力学与量子化学联算程序的学术论文简报于 1992 年发表在军事医学科学

院院刊上。这充分表明了胡文祥科研团队的研究成果离诺贝尔奖的距离真的很近！计算化学，包括分

子力学与量子化学联算、量子参数与反应性关系、药物分子二维和三维定量构效关系、分子动力学模
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拟和分子对接研究等，始终是京东祥鹄微波化学联合实验室的一大特色。不仅如此，他的实验室还具

有微波化学、比较化学、组合化学和交叉边缘学科研究的鲜明特色。 

没有诺奖荣誉 满园诺奖成果 

2017 年 10 月 2 日，诺贝尔生理学或医学奖颁给了三位美国科学家：杰弗里·霍尔、迈克尔·罗斯

巴殊和迈克尔·杨，以表彰他们发现了控制睡眠的分子机制。 

早在二十多年前的 20 世纪 90 年代初期，为解决载人航天工程急需，胡文祥教授被调往中国人民

解放军原总装备部军事医学研究所任所长。茫茫太空，浩瀚宇宙，给人类带来了无限遐想。从嫦娥奔

月到万户飞天，中国人自古就有飞天的梦想。要发展载人航天，就得保障航天员的健康，确保航天员

在太空环境中安全健康，保持良好工作状态。为了解决航天员的太空睡眠问题，胡文祥成功研发了航

天牌眠尔康、用微波催化合成的内源性分子松果体素(褪黑素)等巧妙组方来调节生物钟，解决太空睡

眠和地球不同时区时差不适问题，成为了国家相关部门批准的全国唯一一个航天牌保健品，产生了显

著的军事社会经济效益。科研成果“褪黑素的合成及其在生物钟调控中的应用”，荣获 2018 年度中

国发明协会发明创业成果一等奖。这毫无疑义地表明：胡教授率领的实验室研究成果接近诺贝尔奖水

准！虽然没有如愿获得诺贝尔奖章，但是他为我国伟大的航天事业做出了突出的贡献。 

遵循诺奖标准 破解科研难题 

胡文祥教授领导的实验室不止上述两项研究成果已经基本达到了诺贝尔奖的水平，他在核磁共振

波谱学和微波化学领域的成就，很有可能再次叩响诺奖大门！ 

回顾以往，胡文祥之所以能于 1985 年在世界上首创有机微波化学，不仅源于其数理基础比较好，

更是由于他对物理“波”的十分热爱和着迷！惠更斯波、电磁波、德布罗意物质波、引力波∙∙∙∙∙∙令人

目不暇接。波谱奥秘多，三波(核磁共振波谱学、微波化学、预言五种力场波)当自强。 

传统观点认为，核磁共振屏蔽效应主要由电子云密度决定，其化学位移的高低场取决于核外电子

云密度的大小。胡文祥在中国科学院上海有机化学研究所做博士论文期间发现，对许多重核核磁共振

化学位移来说，许多情形与此不一致，甚至是相反。经过深入探讨，他总结了有机磷化合物 31P 核磁

共振化学位移变化的五条经验规律，进一步发现了决定重核磷化学位移变化的不是磷核外电子云密度，

而是磷核外的电子云球对称性，据此建立了计算各类有机磷化合物化学位移的统一方程。这一方程被
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称为“胡氏公式”，得到了广泛应用，并被知名有机化学家、中国科学院院士赵玉芬教授编进清华大

学研究生教材《元素有机化学》一书中。科研成果“有机磷酸酯 31PNMR 化学位移及谱构关系研究”

于 1996 年获得了军队科技进步二等奖。由于对核磁共振波谱学研究的突出贡献，他于 1996 年荣获中

国物理学会颁发的天王眷波谱学奖，成为历次获奖者中唯一一位非波谱专业的获奖专家。 

胡文祥首创有机微波化学及其组合化学，建立的微波催化不等式，及大力支持北京祥鹄科技发展

有限公司成功研发了二十多种祥鹄微波化学系列仪器与组合仪器，满足国内外市场需求，产生了良好

的经济社会效益，有力推动了相关领域的科技进步。科研成果“微波化学系列仪器研制及其应用研究”，

于 2015 年荣获中国产学研合作创新成果一等奖。在此之前，釆用微波化学方法进行的相关开创性研

究成果，已分别荣获国家科技进步二等奖和军队科技进步一等奖及省部级技术发明一等奖共 5项。2017

年，在汉斯出版社的大力支持下，创办了中文国际网上学术期刊《比较化学》《交叉科学快报》《微

波化学》。2019 年出版《微波化学进展一一京东祥鹄微波化学联合实验室微波化学领域相关研究成果

目录及部分论文集》。 

在宇宙学方面，胡文祥建立和推广了九大宇宙学原理：微宇自旋普存原理、宇宙成团普存原理、

宇宙易感普存原理、天体液滴原理、宇宙相对性原理、宇宙不完备性原理、宇宙重演律、宇宙差异律

和广义马赫原理。尤其是 2016 年大年初五，美国宣布引力波的发现激发胡文祥教授大胆地预言了人

类尚不知道的五大力场波：弱力波、强力波、斥力波和超弦波及第五种力场波的存在，就像爱因斯坦

预言的引力波那样，百年内有可能被人类探测到并引发相关领域的革命性变化。三波相关研究重大进

展，有可能多次荣登诺贝尔奖领奖台。 

登上世界讲坛 传播微波方法 

2019 年 6 月 20 日，北京正迎来酷暑，“新闻早班车”报道：最新的 2020 QS 世界大学排名发布，

麻省理工学院第 8 年蝉联世界第一，斯坦福大学、哈佛大学随后。中国大陆高校今年表现不俗，清华、

北大两所顶尖大学在此次排名中取得了史上最高名次，分别排名全球大学第 16 位、第 22 位。 

胡文祥教授于 1999 年在世界排名第一的美国麻省理工学院访问进修过，并就微波催化及组合催

化方法做了学术报告。胡文祥教授还应邀在世界排名第 16 的清华、排名第 22 的北大多次演讲；从他

的教育经历上看：有四进北京大学；他还曾担任清华大学等九所高校客座或兼职教授！回顾胡文祥早

在大二就攻克了一道世界难题，他的母校武汉工程大学现全国排名第 126 位。 
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20 世纪 80 年代中期，胡文祥是在有机化学全国排名第一的中国科学院上海有机化学研究所攻读

博士学位的，有幸师从著名有机化学家袁承业院士，努力学习，勤奋积累，开拓进取，不断收获。在

以下四个方面做出了开创性的贡献：一、归纳总结了 31P 核磁共振化学位移变化的五条经验规则，建

立了重核屏蔽核外电子云球对称性新原理，创立了其化学位移统一计算公式。二、设计合成了一系列

分离稀土的有机磷酸酯萃取剂，分离了有机磷化合物取代基极性与空间效应，建立了稀土萃取分离的

线性自由能方程，为物理有机化学和稀土的湿法冶金提供了重要基础，在今天的中美贸易战决战阶段

显示了强大的生命力。三、创立了有机微波化学，之后支持北京祥鹄科技制造微波化学系列仪器供应

国内外市场，有力推动了相关领域的科技进步。四、提出了比较化学、广义组合化学、广义有机化学、

经济力学等一系列交叉科学概念，之后不断产生广泛深远的影响。 

胡文祥博士是北京神剑天军医学科学院院长，北京市特聘教授，博士研究生导师。曾为中国工程

院院士正式候选人，曾任首都师范大学物理有机与药物化学研究所所长、中国人民解放军总装备部军

事医学研究所所长，兼任武汉工程大学有机药物化学研究所所长，我国知名航天军事医学、微波化学

与有机药物化学专家，在自然哲学和交叉学科等诸多领域也有独到的见解。 

因著作《邱吉尔：第二次世界大战回忆录》于 1953 年唯一一位获得诺贝尔文学奖的英国杰出政

治家、军事家温斯顿·丘吉尔(Winston Churchill，1874-1965)曾经指出：创造历史最好的办法就是将它

书写出来！胡文祥博士辛勤耕耘，勤奋写作，著作等身。撰写或主编《协同组合化学》《比较化学》

《载人航天工程火箭推进剂安全科学概论》《火箭推进剂损伤应急救援工程》《航天与健康》《分析

样品制备》《阿片受体分子药学》《微波卫生防护概论》《反恐技术方略》《心理战和反心理战》《微

波化学进展》《Catalytic Synthesis and Substituent Effect》等专著和培训教材 30 部，深受军内外广大

读者欢迎。化学工业出版社出版的《反恐技术方略》一书获 2014 年中国石油和化学工业优秀出版物

奖一等奖。 

胡博士不仅在撰写著作，也在书写历史和未来！更难能可贵的是胡文祥教授还常年利用自家的经

费，补贴培养研究生科研工作及反恐科研事业！ 

比较交叉组合 创立九大公式 

组合得好的石头能形成宏伟的建筑，组合得好的音符能形成美妙的乐章，组合得好的色彩能形成

传世的画卷，组合得好的词句能形成不朽的诗篇，组合得好的原子能形成新奇的物质，组合得好的人
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群能形成无穷的力量，组合得好的想象能形成蓬勃的激情，组合得好的灵感能形成伟大的创新。——

胡文祥 

游人可以按图索骥直达目的地，而探险者却只能一边开辟新路，一边寻找心中的目标。胡文祥说：

“只有经过未知物的折磨，才能享受发现的快乐。”在胡文祥的诸多成就中，令人瞩目的是胡文祥创

立的九大公式。 

1. 胡氏公式(核磁共振波谱学领域) 

有机磷化合物 31PNMR 化学位移计算方程 

gX Eδ α β γ= ∆ + +∑  

式中 δ为化学位移， X∆ 为取代基电负性和差值 ( ) ( )1 2 3 4XX X X X+ − +∆ = ，Eg为取代基范德华参数，

α和 β为系数，γ为常数。 

2. 胡氏方程式(不对称合成热力学领域) 

有机不对称合成热力学方程式 

maxlnS R Q∆∆ =  

lnG RT Q∆∆ = −  

与伟大的玻耳兹曼公式 lnS k= Ω几乎类似(Ω 为微观状态数)。 

式中 S∆∆ 和 G∆∆ 分别为两立体异构体熵变和自由能之差，Q 为两立体异构体比例，R 为气体常

数，T 为绝对温度。 

3. 胡氏不等式(微波化学或催化化学领域) 

微波等物理技术催化有机化学或催化化学中温度关系表达式。分子温度 Tm 是单个分子的动能的

标志，是一个微观的物理量；局域温度 Tl 是局部分子平均动能的体现；体系温度 Ts 是整个体系分子

平均动能的体现，是一个宏观的物理量。在一个热平衡的体系里三种温度数字相等；在不平衡的体系

里，例如在微波反应体系里，被微波激活的分子温度 Tm 大于热点处的局域温度 Tl 大于体系温度 Ts，

可表示为 

Tm Tl Ts> >  
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推而广之，若在光化学领域，用 Tn 代表振动、转动、电子能级状态温度，光作用状态下反应物

温度大于未作用的温度，即有 

1 0Tn Tn>  

若对于化学催化和生物催化情况下，用 Tt 代表过渡态温度，催化情形下过渡态的温度小于未催

化过渡态的温度，即有 

1 0Tt Tt<  

这一组不等式通常称为胡氏不等式，这能帮助阐明微波或超声波等物理催化手段、化学催化、生

物催化和光等加快化学反应的机理，在催化化学中具有重要意义。 

4. 胡氏自由能方程(物理有机化学及湿法冶金领域) 

lg lgKex c Es Kdρ σ δ γ= + + +∑ ∑  

式中 Kex 为湿法冶金过程或萃取过程平衡常数，σ和 Es 分别为萃取剂取代基极性和空间参数，Kd 为

萃取剂溶解度因素；ρ，δ和 γ是系数，с为常数。 

5. 胡氏近平衡态动力学方程(近平衡态动力学领域) 

宇宙中许多靠近平衡态的变化，对于能表明与平衡的距离的任一变数 X 来说都是一级的，即 

d dx t kx=  

6. 胡氏约等式(社会生物学领域) 

社会生物学等领域许多参量大约相等(H 数)，胡氏约等式(胡文祥约等式)可以表述为： 

现代交往朋友人数 ≈ 猿人洞里的人数 ≈ 原始部落的人数 ≈ 母系氏族人数 ≈ 早期村落的人数 

≈ 动物单群里的个数 ≈ 现代学术交流会议最佳人数 ≈ 现代军事单位连队的人数 ≈ 现代村组(过去

的生产队)的平均人数 ≈ 社会基层组织平均人数 ≈ 人类理想平均寿命 ≈ 精细结构常数的倒数 ≈ 宇

宙中原子序数的上限 ≈ 哈勃时间 ≈ 宇宙年龄(亿年) ≈ 黎曼猜想特征值 ≈ 138。 

上述胡氏约等式中 138 称为胡氏数(胡文祥数，或称为 H 值)，胡氏数是笔者推导出的宇宙中原子

序数的上限，接近精细结构常数 1/137 的倒数，精细结构常数是物理学中一个非常重要的无量纲数，

表示电子在第一玻尔轨道上的运动速度和真空中光速的比值，是微观世界的一个常数，却在数学世界、
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无机世界、有机世界、生物和人类社会中扮演了重要角色。英国杰出数学家阿提亚指出：黎曼猜想可

与精细结构常数(≈1/137)建立联系。 

上述胡氏约等式中 16 个约等号(还可以更多)蕴含了丰富的内容，充分表明：H 值 138 是宇宙中

的一个特征数值，是通向微观、介观、宏观和宇观世界的伟大桥梁!数学世界、原子世界、无机世界、

有机世界和生物社会界及人类社会界乃至整个宇宙等都遵守共同的宇宙基本规律。这些研究成果再次

印证了伟大的物理学家伽利略曾说过的一句至理名言：数学是上帝用来书写宇宙的文字。 

7. 胡氏生物最长寿命公式(寿命生物学领域) 

胡文祥教授提出了一个估算人类与动物等生物物种个体最长极限寿命(Y)的公式，主要由生物的生

长发育期(性成熟期) (T)来决定。 

( ) ( ) ( )15T Y× =生长发育期 太阳系系数 生物物种个体最长寿命  

从上述公式可以看出：唯有改变基因减慢生长发育期，或者改变环境在无病害、无污染、安全寒

冷环境下减慢新陈代谢反应速度，才能达到长寿之目标！ 

8. 胡氏周期元素数量计算公式(化学元素周期表) 

( )
2

2 3 1 8
n

nN n = + + −   

式中，n 为周期数，Nn为第 n 周期元素的数目。 

曾记得这一公式胡文祥虽在大二就推导出来了，但是直到 1985年北京化学会年会上才报告面世。 

9. 胡氏心理力学第四定律公式(心理学领域) 

心理力学第四定律包含了三个重要观点：一是人类之间存在情绪情感的传递作用；二是越亲密关

系(用 Q 表示亲密程度)的人这种传递作用越快越强；三是易感人群(用 E 来表示易感程度)这种传递影

响更快更强。用数学公式表示为 

2F g Q E R= ⋅ ⋅  

式中 F 表示传递力的强度，g 表示情绪情感传递作用的一个系数，R 表示空间距离。由于这类“情绪

波”是球形向外传播的，因此符合距离平方呈反比定律。 
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共产主义远大梦想的构建者、伟大革命导师马克思早就指出：“一种科学只有在成功地运用数学

时，才算达到真正完善的地步。”胡博士创立的数学方程式，对于推动相关领域的完善和发展具有重

要意义！ 

从化学到物理学，从生物学到哲学，从航天军事医学到社会科学，都有胡文祥跨界研究的忙碌身

影。跨界研究，不仅给人以许多新启迪，而且给人带来许多新乐趣，可以斩获许多新结果。在互联网

和移动互联网的冲击下，经济领域跨界大潮正在扑面而来，最彻底的竞争是跨界竞争，常常不知道竞

争对手是谁。创新者以前所未有的迅猛，从一个领域进入另外一个领域，门缝正在裂开，边界正在打

破。学术研究领域的跨界，不像经济领域跨界那样汹涌澎湃，但借用相邻领域的方法为我所用，很久

以来就为科学家所掌握。但从自然科学到社会科学之间大的跨界行动还比较少见。难能可贵的是，胡

文祥早在 20 世纪 80 年代学生时代就开始跨度很大的跨界研究，提出了经济力学、社会力学、政治力

学和心理力学等一系列新概念，已公开出版的三卷本《千桥飞梦》就是其跨界研究成果的一个缩影。 

胡文祥特别重视比较学和组合学及统一论方法的灵活运用，重视自然科学与社会科学甚至宇宙学、

哲学的交叉、跨界与融合，善于运用广角镜并用大视野、长视距观察分析问题，强调从联系的观点、

发展的观点、变化的观点把握宇宙事物发展变化的规律，从哲学、宇宙学、自然科学和社会科学的结

合上寻找和阐明复杂社会和自然现象之因，他的许多新思想、新观点、新理论，在岁月的打磨中，历

久弥新，日渐臻醇。 

胡文祥和同事们积极响应中央的号召，加强互联互通工作，凝练科学和社会问题，坚持深入开展

交叉、跨界研究工作，为推动科技进步和人类文明发展不断做出新贡献！ 

回顾胡文祥的科研人生，会让人想起法国 17 世纪伟大的哲学家、数学家、物理学家、散文家帕

斯卡，他说“人是一根会思考的芦苇”。胡文祥和同事们全部的尊严就在于思想。人是自然界中最脆

弱的东西，所以他是一根芦苇，但他因为会思考，可以囊括宇宙，可以通向无穷，这就是人在宇宙中

的全部尊严。古罗马著名学者塞涅卡说：“真正的伟大，即在于以脆弱的凡人之躯而具有神性的不可

战胜的力量。”胡文祥以凡人之躯涉足世界奥秘的诸多方面，以一种不可战胜的力量彰显“一根芦苇”

的尊严，令人敬仰。 

诺奖就在前方 登攀永无止境 

胡文祥博士长期从事航天军事医学、微波化学与有机药物化学领域的研究工作，带领着一支国防
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科研劲旅，义无反顾地拼杀在科技最前沿，研发了七大系列国防高科技实用新产品，其中两个系列产

品已军转民用、投产上市，效益显著。 

据有关部门了解，我国微波化学仪器研发领域正在赶超美欧先进水平。我国第一台微波有机合成

装置是胡文祥博士于 1990 年前后主持研制成功，该项目得到了国家自然科学青年基金的资助，1998

年获得国家专利。我国微波化学的开拓者——北京祥鹄科技发展有限公司成功研制的第一台祥鹄微波

合成萃取仪为清华大学赵玉芬院士购置，第一篇论文发表在美国权威的有机化学杂志上，并被评为热

点论文。10 多年来，全国 1000 多所高校包括北京大学、清华大学、澳门大学和台湾大学及 500 多所

科研院所包括中科院诸多研究所，及美国、日本和南非的一些大学和研究机构均使用祥鹄微波化学系

列仪器，从事科研工作，发表中英文学术论文 3000 余篇，有力推动了相关领域的科技进步！北京祥

鹄科技发展有限公司及其京东祥鹄微波化学联合实验室因此荣获了中国产学研合作创新成果一等奖，

成为振兴我国民族微波化学产业的一面旗帜。 

登上一座大山，会发现还有更多的山需要攀登。不断求新、勇于开拓的胡文祥目光一直聚焦在航

天军事医药学领域上。“我是部队的科技工作者，必须遵循中央军委首长曾当面给我的指示：把为部

队服务摆在第一位，坚持姓军为兵、服务部队的正确方向”，胡文祥经常这样说。他既非常重视基础

理论研究，也十分重视军民急需品的研制与开发。使用过胡文祥主持研发的“飞天”系列健康保障品

的广大军民反映良好。胡文祥博士主持为载人航天工程立项并成功研发的航天牌钙维康钙奶片、飞天

牌多种维生素矿物质胶囊、航天牌眠尔康胶囊、航天牌军泰康、航天牌军力康胶囊、航天牌军维纤固

体饮料、航天牌优苷片、航天牌怡芯片、航天牌顺清片等，已由胡文祥博士家乡湖北咸宁企业——湖

北祥鹄生物工程有限公司合法生产上市销售，造福广大军民健康，产生了显著的军事社会效益。这些

“飞天”系列健康保障品，已经成为我国民族产业知名品牌产品。胡文祥除热衷军品研制外，还积极

研发军民两用健康产品。全体军民健康、幸福、快乐是未来社会追求的重大目标，也是胡文祥一生奉

献的事业。 

胡文祥教授先后荣获国家科技进步二等奖 2 项(排名第一)，军队及省部级科技进步或技术发明一

等奖 3 项(排名第一)，军队和国防科工委科技进步二等奖 9 项、军队科技进步三等奖 32 项。发表中英

文学术论文 616 篇、出版著作 30 部，个人论著数量和获奖数量居全军之首。获得国家或国防发明专

利 35 项，成功主持研发了多个国防高科技产品，部分配发相关航天部队和联合国维和部队。荣获中

国化学会优秀青年化学奖，中国物理学会王天眷波谱学奖，中国科协“求是”杰出青年实用工程奖，

政府特殊津贴，总装备部载人航天工程创新二等奖，科学中国人 2009 年度人物，2011 年度杰出青年
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科学家奖。曾被评为总装备部优秀共产党员、尊干爱兵模范、科研先进个人，荣立了个人二等功 1 次、

三等功 1 次、集体二等功 2 次。 

胡文祥坚信世界是统一的，究竟是统一于物质、统一于能量、统一于信息、还是统一于描述其变

量关系类似的数学方程式中？万物统一论，这是包括科学巨匠爱因斯坦在内的许多科学家毕生追求的

目标，尽管离这一目标还相当遥远，但许多仁人志士已经踏上了这一荆棘丛生之途！ 

少壮轻岁月，迟暮惜光辉。回顾过去，我们心潮澎湃；展望未来，我们信心百倍。一花独放不是

春，百花齐放春满园。胡文祥教授坚信，在习近平总书记和党中央、国务院、中央军委的坚强领导下，

只要我们祥鹄实验室的各位博士研究生们(马密霞、李博、杨博文、胡红兵等)、硕士研究生们(付梦蕾、

秦宁、张军军、陈梦雅、李冉、李博洋、阮新志、邹芳芳、郝静远、徐浩斌、荆依婷、张梦娇、高亮、

赵泽阳等)和教授们：邵开源、李庶心、弓亚玲、张行程、刘明等，以及北京祥鹄骨干：杨萱平、胡

曌玺、恽峰、杨新伟、彭爱敏、刘卫星、景洋、杨梦武、潘治强、李振、陈潘、刘德华、龙月华、许

亮、宁福、杨倩、龙文台、陈丽花、刘春玲、司有忠、和宁、张京津、闵昌斌，李志强等，和湖北祥

鹄骨干：胡文圣、王永金、石成兴、邓旭、胡钦、胡水生、李清平、熊颖、王晖霞、李君、胡丽丹、

郑洁、龚天珍、夏海霞、胡杏生、冯丽芳等及全体同志，在相关合作单位王存文校长、王刚主任、闵

清院长、尤进茂院长、吴云韬院长、赵志刚院长、李艳梅教授、邹菁教授、许家喜教授、陈自立教授、

宋萍处长、刘晨江处长等的大力支持下，认真贯彻落实“科教兴国”战略，不忘初心、牢记使命、发

奋努力、开拓进取，在科研上花时间、砸精力、勤钻研，在生产上求认真、保质量、搞革新，在销售

上下苦功、多访问、勤沟通，就一定能启迪智慧、唤醒灵明、契合规律，青出于蓝而胜于蓝，长江后

浪推前浪，一定能创造优异业绩，向伟大共和国 70 华诞献礼！不辜负组织、家庭、师长和亲友的厚

望，为祖国的微波化学事业、军民健康产业和反恐大业做出最大贡献！ 

今后，胡文祥将率领其团队，下定决心，排除万难，牢记习总书记的嘱托，同心同德，群策群力，

心连在一起，情融在一起，劲使在一起，汗流在一起；不怕困难，不怕麻烦，当科研攻关的急先锋，

做生产和销售工作的实干家；志存高远，躬身实践，不懈进击，砥砺前行；进一步发挥魅力，释放潜

力，激发活力，持续发力，巧妙借力，冲破阻力；不断合成新物质，发明新技术，制造新工具，研发

新仪器，建立新公式，创建新原理，开拓新市场，积极实施创新驱动发展战略，做足创新创造大文章，

跟定党中央，复兴中华梦！他们将愈挫愈奋，愈战愈勇，不获全胜，决不收兵！他们的目标有望能够

达到！他们的目标一定能够达到！ 
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附录六 

胡文祥教授在有机微波化学创立初期大事记  

一、1984 年在世界上首次提出有机微波化学概念。 

二、1985 年在中国科学院上海有机化学研究所攻读博士学位期间，进行微波催化有机磷酸酯水解

反应，比国外早了一年多进行微波有机化学实验；胡文祥，袁承业。微波、超声波催化有机磷酸酯水

解反应．研究生 Seminar 报告，中国科学院上海有机所，1985。 

三、1989~1990 年，在军事医学科学院仪器厂支持下，建造我国第一台微波化学合成仪。 

四、胡文祥，恽榴红。微波催化在有机和药物化学中的应用研究。军事医学科学院药化专业年会

报告，北京，1989。 

五、胡文祥，恽榴红。物理催化在有机药物化学中的应用研究。第十一届全军药学专业委员会学

术报告，北京，1992。 

六、1996 年，出席微波发射光谱专家金钦汉教授在长春主持召开的第一次微波化学讨论会。成立

中国电子学会微波分会微波化学专业委员会，金钦汉教授任主任、微波电磁场理论专家黄卡玛教授和

有机微波化学专家胡文祥教授等仼副主任。之后，以此委员会的名义召开了多次全国微波化学学术交

流会议。 

七、1997 年，胡文祥教授领导研制的微波合成仪和超声波合成仪都获得了国家专利，提出了组合

催化概念。 

八、1998 年，芳香重氮甲烷与酰氯类荧光探针的设计合成研究成果，获国防科工委科技进步二等

奖，排名第一。 

九、1999 年，物理和生物催化在有机药物化学中的应用及催化原理研究成果，获军队科技进步二

等奖，排名第一。成立总装军事医学研究所微波化学联合实验室。 

十、1999 年，金钦汉教授任主编，科学出版社出版了《微波化学》著作，胡文祥教授参与了其中
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三章包括第五、七、十五章的编著工作。 

十一、2001 年，特殊性能化合物设计合成方法研究成果，获军队科技进步一等奖，排名第一。 

十二、胡文祥主编，微波卫生防护概论。北京：解放军出版社，2001。 

十三、2002 年，特殊性能化合物设计合成方法及应用工程研究，获国家科技进步二等奖，排名第

一。 

十四、2002 年支持在北京中关村成立北京祥鹄科技发展有限公司，主要研发、生产、销售微波化

学系列仪器，已成为我国民族微波化学产业的知名品牌企业。成立北京祥鹄微波化学联合实验室。 

十五、阎军，胡文祥主编，分析样品制备。北京：解放军出版社，2003。 

十六、胡文祥，王建营著，协同组合化学。北京：科学出版社，2003。提出了微波催化反应焓效

应和熵效应概念，建立了微波催化动力学方程。 

十七、2003 年，航天发射火箭推进剂监测防护及应急救援应用工程，获国家科技进步二等奖，排

名第一。 

十八、2004 年，提出了微波催化温度不等式，被人们称为胡氏不等式。 

十九、2005 年，倡导并主办第一届全国分析样品制备技术学术报告会，成都。 

二十、2006 年，发起并主办中国化学会全国微波化学学术大会，湖北 咸宁。同年，成立首都师

范大学物理有机与药物化学研究所微波化学研究室。 

二十一、2012 年分别成立武汉工程大学华中祥鹄微波化学联合实验室和成立北京神剑天军医学科

学院京东祥鹄微波化学联合实验室。 

二十二、胡文祥主编，反恐技术方略。北京：化学工业出版社，2013。获 2014 年度中国石油和

化学工业优秀出版物奖一等奖。 

二十三、胡文祥，刘明著，阿片受体分子药学。北京：化学工业出版社，2014。 

二十四、胡文祥，主编，航天与健康。北京：中国医药科技出版社，2014。 
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二十五、2015 年，微波化学系列仪器研制及其应用研究成果，获中国产学研合作创新成果一等奖

(相当于省部级科技进步一等奖)，排名第一。 

二十六、2017 年，创办中文国际开源网上学术期刊《比较化学》《交叉科学快报》《微波化学》

等。 

二十七、2017 年，中国化工学会微波能化工应用专业委员会在成都成立，黄卡玛教授任主任，郑

成、胡文祥、许家喜等教授任副主任。 

二十八、2018 年，微波催化“褪黑素合成及其在生物钟调控中的应用成果”，获中国发明协会发

明创业成果一等奖(相当于省部级技术发明一等奖)，排名第一。 

二十九、Wenxiang Hu, Catalytic Synthesis and Substituent Effect. Wuhan: Hans Publishers, 2018。 

三十、李明等主编，有机化学实验(第二版)。胡文祥作为编委参加撰写第五章实验 59，60 等内容，

普通高等教育“十三五”规划教材，北京：科学出版社，2019。 

三十一、胡曌玺，王存文，闵清，尤进茂，马密霞，胡文祥编著。微波化学研究进展——京东祥

鹄微波化学联合实验室微波化学领域相关研究成果目录及部分论文集。武汉: Hans Publishers, 2019。 
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