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요 약. Diazidophenylmethane 유도체들(X： p-H, p-OCH, p-F, P-CH3)을 합성하여 25 °C의 50：50(v/v) 
MeOH/HQ 혼합용매 (卩=0.1 ： KC1)에서의 pH 변화에 따른 가수분해 반응 속도상수를 측정하여 유도된 반응속 

도식과 치환기효과, 용매효과, 염효과, 열역학적 활성화 파라미터, 그리고 생성물분석의 결과로부터 낮은 pH 
(0MpH<2)에서는 Sn2cA, 중간 pH (2<pHvl2)에서는 Sd, 그리고 높은 pH(12<pHW14)에서는 SN2 반응메카 

니즘을 각각 제안하였다.

ABSTRACT. Diazidophenylmethane derivatives(X: p-H, p-OCH3, p-F, p-CH3) were synthesized and the rate 
constants of hydrolysis of diazidophenylmethane derivatives were determined by UV spectrophotometry in 50: 
50(v/v) aqueous methanol at 25 °C. On the basis of rate equation, substituent effect, activation parameters, solvent 
effect, salt effect, and product analysis, it may be concluded that the hydrolysis of diazidophenylmethane deri
vatives proceed through SN2CA mechanism below pH 2.0, while above pH 12.0 through SN2 mechanism, and in 
the range of pH from 2 to 12 through SN1 mechanism respectively.

서 론

수용액 상태에서 벤질 유도체의 치환반응은 오랫 

동안 포화탄소에 있어서의 친핵성 치환반응에 대한 

이론적 발전의 중심이 되어 왔으며 특히 고리가 치 

환된 벤질 유도체의 가용매 분해반응에 대한 메카니 

즘 연구는 최근에 활발히 진행되고 있다.I

Richard 등'은 고리가 치환된 Lphenylethyl 유도체 

로부터 생성된 Lphenylethyl carbocation^] 안정도와 

알코올, 물과의 반응성 및 선택성에 관한 연구를 보 

고한 바 있으며 Amyes 등은 a-azidoethei의 가용매 

분해반응에 있어서 azido 공통이온효과로부터 수용 

액상태에서의 oxocarbenium 이온의 안정성을 밝힌 

바 있다.

Azido group은 반응성이 다양한 작용기이며 치환 

체로서 이웃하고 있는 탄소의 양성 또는 음성 전하 

를 안정화시켜 친전자성 및 친핵성 치환반응을 가속 

화시킬 뿐만 아니라7 azido group으로부터 열역학적 

으로 유리한 질소분자의 이탈에 의한 자리옮김반응 

이 일어날 수 있다！ 최근 보고에 의하면 a-azidocartx)- 

cation은 a-azido group으로부터의 공명에 의해 크게 

안정화되어 카보닐화합물의 Schmidt반응에서 중간 

체로서 충분히 존재할 수 있음을 암시한다.”。

화합물 diazidophenylmethane에 있어서 고리에 여 

러 치환기가 붙을 경우 가용매분해반응 메카니즘에 

미치는 영향이 다양해짐을 알 수 있는데,” 본 연구 

에서는 벤젠고리에 여러 치환기가 붙은 diazidophenyl-
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/=\ N3
X—< y一~[-H ( X： H.OCH3.CH3.F )

N3
Fig. 1. Structure of diazidophenylmethan derivatives.

methane 유도체들(Fig. 1)을 합성한 후 광범위한 pH 
구간에서 반응속도상수를 측정하고 반응속도식, 치 

환기효과, 용매효과, 염효과, 열역학적 파라미터, 그 

리고 생성물분석 등을 검토하여 실험사실을 합리적 

으로 설명할 수 있는 가수분해반응 메카니즘을 제안 

하고자 한다.

실 험

시약 및 기기. 시료의 합성에 쓰인 benzaldehyde, 
4-methoxybenzaldehyde, 4-fluorobenzaldehyde, 4- 
methylbenzaldehyde는 Aldrich사의 G.R.급올, trimethyl- 
silylazide(TMSA), tin(II) chlorodihydrate는 Merck사 

의 G.R급을 사용하였다. 질소가스는 국내시판용을 

사용하였으며 메탄올 및 methylene chloride 등의 용 

매는 정제하여 사용하였다. 생성물의 확인 및 반응 

속도상수 측정 에는 Varian Cary 3E UV-Vis spectro
photometer, Brucker AC 80 NMR spectrometer, HP 
5790 Mass spectrometer, DP-135 pH meter를 각각 사 

용하였다.

Diazidophenylmethane 유도쳬들의 합성.”，" 벤 

즈알데히드(1당량)를 무수 methylene chloride에 녹 

인 다음, tin(II) chlorodihydrate(0.06당량)을 가하였 

다. 이에서 교반시키면서 trimethylsilylazide(TMSA, 
2.5당량)를 한 방울씩 떨어뜨린 후, 질소하의 상온에 

서 20시간 동안 교반시켰다. Tin(II) chlorodihydrate 
를 여과하여 제거하고 황산마그네슘으로 물을 제거 

한 다음 methylene chloride를 증발시켰다. 잔유물을 

관 크로마토그라피(실리카겔, ethylether:hexane=l: 4) 
로 정제하여 기름상의 생성물을 얻었다.

유사한 방법으로 벤 즈알데 히드 대신 4-methoxy- 
benzaldehyde, 4-methylbenzaldehyde, 4-fluorobenzal- 

dehyde를 각각 반응시 켜 유도체들을 합성 하였다.

Diazidophenylmethane(I). 수율 44%; NMR 
(CDCI3, 5): 5.73(1H, s, CH(N*), 7.42(5H, s, Ar); 
Mass(rel. intensity, %): 76(38), 103(100).

Diwmd ❶ (4-methoxyphenyl)methane(II). 수율 

40%; !H NMR(CDC13, 8): 3.82(가!, s, CH3), 5.71(1H, 

s, CH(N3)2), 6.99(2H, d, Ar), 7.40(2H, d, Ar); Mass 
(rel. intensity, %): 103(51), 133(100).

Diazido(4-methylphenyl)methane(III). 수율 

38%;NMR(CDC13, 8): 7.25(4H, s, Ar), 5.7O(1H, 
s, CH(N*), 2.37(3H, s, CH3); Mass(rel. intensity, %): 
77(17), 117(100).

Diazido(4-fluorophenyl)methane(IV). 수율 76%;
NMR(CDC13, 8): 7.43(2H, m, Ar), 7.12(2H, m, 

Ar), 5.73(1H, s, CH(N3)2); Mass(rel. intensity, %): 121 
(100).
반융생성置 확인. 가수분해 반웅메카니즘이 서 

로 다를 것으로 예상되는 pH(0.0, 7.0, 14.0)에서 반 

응생성물을 확인하기 위하여 각각의 pH로 맞춰진 

50%(v/v) 메 탄올-물(50 mL)에 0.5 g의 diazidophenyl- 
methane(I>4- 녹인 다음 5시간 동안 환류하여 식힌 

후 GC/MS로 분석한 결과 모든 pH에서 생성물은 벤 

즈알데히드(I')(수율 >99%)】4(Mass(reL intensity, %) 

77(100), 106(92))였다.

결과 및 고찰

가수분해 반옹속도상수. 사용된 완충용액如은 

pH 0.0~2.0에 HC1, pH 2.5~3.0에 K0H와 CH2C1- 
COOH, pH 3.6~6.0에 succinic acid와 KOH, pH 6.5- 

7.5에' KH2PO4> pH 8.0~8.9에 HC1 과 (HOCH2)3CNH2, 
pH9.6~10.5에 NaHCCb와 Na2CO3, pH 11.0~14.0에 

NaOH를 각각 사용하였고 KC1 로 이온강도가 0.1 이 

되게 하였다.

반응속도는 고정된 pH에서 기질의 시간에 따른 

농도변화를 최 대 흡수파장에서 자외 선분광광도법 으 

로 측정하였다. 한 예로서 pH 4.0에서 diazidophenyl- 
methane(I)(lxlO^4M)i- 가수분해 생성물(벤즈알데 

히드: I，)의 최대 흡수파장인 247nm에서 가수분해 

시간에 따른 흡광도변화를 자외선분광광도법으로 

측정한 결과 직선관계를 나타냄으로써 일차반응임 

을 알 수 있었고 이 직선의 기울기로부터 1차반응 

속도상수(&双)를 구하였다. Table 1은 각 pH에서 구 

한 속도상수를 종합한 것이며 Fig. 2는 속도상수의 

log값을 pH에 대해 그림으로 나타낸 것이다. 나머지 

유도체들의 가수분해 생성물의 최대 흡수파장은 다 

음과 같다.

4-Methoxybenzaldehyde(ir): 7^=282 nm,
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Table 1. Rate constants of the hydrolysis of diazido
phenylmethane in 50% MeOH-HzO at 25 °C(卩=0.1: KC1)

105(sec
p« Duner ---------------

*cal
0.0 HCl 100.00 103.00
0.5 23.00 34.00
l.O 4.45 12.4
1.5 3.03 5.51
2.0 2.46 3.35
3.0 ch2cicooh+koh 2.75 2.45
4.0 Succinic acid + KOH 3.05 236
5.0 2.99 2.35
6.0 2.78 2.35
7.0 KH2PO4 + Na2HPO4 2.53 2.35
8.0 (HOCH2)3CNH2 + HCl 2.20 2.35
8.9 1.83 235

10.0 NaHCO3 + Na2CO3 2.58 235
ll.O NaOH 2.07 2.36
12.0 2.25 2.46
12.5 2.38 2.69
13.0 2.78 3.42
13.5 5.63 5.73
14.0 12.4 13.0

"Eitoi■드 ±5%.

4-Methylbenzaldehyde(Iir):入皿x=255 nm,
4-Fluorobenzaldehyde(IV*): 入响드245 nm.

치환기 효과. 반응속도에 미치는 치환기의 영향 

을 알아보기 위 하여 pH 0.0, pH 7.0, 그리고 pH 14.0 
에서의 Hammett 도시를 Fig. 3에 나타내었다. 중성 

조건(pH7.0＞의 경우 p값이 -2.69로서 전이상태에 

서의 반응중심인 탄소원자가 양하전을 띠게 되어 전

PH
Fig. 2. pH-rate profile of the hydrolysis of diazidophenyl
methane in 50% MeOH-H2O at 25 °C(卩=0.1: KC1). 

자를 미는 능력이 큰 치환기일수록 전이상태를 안정 

화시켜 반응속도가 증가됨을 볼 수 있고, 알칼리성 

조건(pH 14.0)에서는 p값이 244로서 전이상태에서 

의 반응중심인 탄소원자가 음전하를 띠게 되어 전자 

를 끄는 능력이 큰 치환기일수록 전이상태가 안정화 

되어 반응이 촉진됨을 알 수 있다. 한편 산성조건 

(pH 0.0)에서는 Hammett 도시가 V자형을 나타내고 

있는데 이것은 치환기의 변화에 따라 전이상태에서 

의 결합형성 및 결합이탈 정도가 변화되는 경계반응 

메카니즘(borderline reaction mechanism)으로, 전자 

주개 치환기인 경우에는 결합이탈이 더 진전된 dis
sociative Sn2, 전자받개 치환기인 경우에는 결합형성 

이 더 진전된 associative SN2 반응 메카니즘을 예상 

할 수 있다.

용매 효과. 반응속도에 미치는 용매의 영향를 알 

아보기 위하여 반응용액의 조성비율에 따른 diazido- 
phenylmethane의 반응속도상수를 Grunwald-Winstein 
식 ⑴如과 Kivinen식 (2)卩에 적용한 바, pH 0.0에서 

m=0.31, ”=1.81, pH 7.0에서 m=1.02, n=5.97, 그리고 

pH 14.0에서는 m=0.45, ”=2.87이었다(Hg. 4, 5).

log k=mY+c (1)
log k-n log[H2O] + c ⑵

각 pH에서의 기울기값 m 및 用에서 알 수 있는 바 

와 같이 용매의 유전상수가 증가함에 따라 산성 및 

알칼리성 조건에서보다 중성조건에서 반응속도가 

더 크게 증가한다는 사실은 용매의 유전상수가 증가

7-

6-

5-
4
 

3
 

2
 

1
 

흥
-
 + g

0 ..... ..
-0.3 -0.2 -0.1 0.0 0.1

a
Fig. 3. Hammett plots of the hydrolysis of diazidophenyl- 
methane derivatives at pH 0.0(■), pH7.0(・)，pH 14. 
0(A).
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Fig. 4. Grunwald-Winstein plots of the rate constants vs. 
Y of the hydrolysis of diazidophenylmethane in various 
MeOH-HzO mixed solvents at pH 0.0( ■), pH7.0(・), 
pH 14.0(A). 一

함에 따라 중성조건에서의 전이상태가 산성 및 알칼 

리성 조건에서의 전이상태보다 더 안정화되어 더 큰 

활성화에너지의 감소를 가져오게 되는 것을 의미하 

는 것으로서 m, ”값의 기준(SnI : m—1.0, n=5~7, SN2： 
”1=0.0, «=1~3)09에 따르면 중성 pH(pH7.0)에서는 

SN1, 낮은 pH(pH 0.0) 및 높은 pH(pH 14.0)에서 는 

Sn2 반응을 예상할 수 있다.

2.0-

•5
-°

m

 응
-
 +
 g

0.0 > ■ * ■ I
1.4 1.5 1.6.

log[H2O]
Fig. 5. Plot of the rate constants vs. log[H2이 of the hy
drolysis of diazidophenylmethane in various MeOH-HzO 
mixed solvents at pH 0.0( ■ ), pH 7,0( •), pH 14.0(A).

Y
6
°
-
 +
 g

Fig、6. Plots of the rate constants vs. [NaCK)，*] of the 
hydrolysis of diazidophenylmehtane in 50% MeOH-HzO 
solvents at pH 0.0( ■ ), pH 7.0( •), pH 14.0(A).

염 효과 및 공퉁이온 효과.“q pH 0.0, pH 7.0, 그 

리고 pH 14.0의 완충용액에 NaClC>4를 농도별로 가 

하여 diazidophenylmethane 의 반응속도상수를 구한 

결과(Fig.6), pH 0.0 및 pH 14.0에서는 반응속도의 

변화가 거의 없는 반면, pH 7.(问서는 반응속도의 증 
가를 나타내었다. 전이상태에서 하전이 생기거나 한 

곳에 집중되면 그 반응속도는 용매의 극성증가에 따 

라 빨라지게 되는데 이로써 중성 pH(pH7.0)에서는 

SN1 반응이 우세하리라 예상할 수 있다. 또한 공통이 

온 효과를 알아보기 위하여 NaN3를 농도별로 가하 

여 반응속도상수를 구한 결과(瓦g.7), pH 7.0에서 만 

공통이온효과가 나타난 것은 중성 pH에서의 SN1 반

-
6
。

一
*

g

[NaN31
Fig. 7. Plots of the rate constants vs. [NaNj] of the hy
drolysis of diazidophenylmehtane in 50% MeOH-HzO 
solvents at pH 0.0( ■), pH 7.0(e), pH 14.0(A).
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Table 2. Rate constants and thermodynamic parameters 
of the hydrolysis of diazidophenylmethane in 50% MeOH- 
H2O at pH 0.0, pH 7.0, and 14.0

pH
AobsXlO^sec-1) AH* 

kcal/mol)
△尸

(eu)288 K 298 K 308 K 318K (

0.0 647.00 100.00 415.00 935.00 16.5 -163
7.0 7.62 2.53 9.32 54.50 24.9 4.27

14.0 17.50 12.40 37.80 92.80 22.9 -0.06

응을 뒷받침한다.

열역학적 활성화 파라미터.21 끄 낮은 pH(pH 0.0), 

중성 pH(pH 7.0), 그리고 높은 pH(pH 14.0)에서 반응 

물과 전이상태 사이의 활성화 엔탈피와 활성화 엔트 

로피를 알아보기 위하여 여러 온도에서 측정된 di- 
azidophenylmethane의 반응속도상수를 Arrhenius식 

에 적용하여 활성화에너지를 구하고 열역학적 관계 

식을 이용하여 AS* 맟 也产를 구하였다(R况e 2). 중 
성 pH에서는 상대적으로 큰 활성화 파라미터값(△矿 

=24.90 kcal/mol, AS*=4.27 e.u.)E로 일분자적 반응 

이 예상되는 반면 낮은 pH 및 높은 pH에서는 중성 

pH에서보다 상대적으로 작은 활성화 파라미터값 

(AH*=16.45 kcal/mol, AS*=-16.33 e.u.: 낮은 pH, 

AH*=2294 kcal/mol, AS*=-0.06 e.u.: 높은 pH)으로 

이분자적 반응이 예상된다.

반응속도식. 반응속도상수 변화는 Fig. 2에서 보 

는 바와 같이 히드로늄 이온 농도에 비 례하는 부분, 

pH에 무관한 부분, 그리고 수산화이온 농도에 비례 

하는 부분으로 구분할 수 있는데 이것을 식으로 나 

타내면 다음과 같다.

Rate= -d[S]/dr=々m[S] = {知[見0*]+如+加h[OH「]} [S] 
••• 如元=知田3()+] + "아匹旧「]

=A；h[H3O+]+A:o+Ww/[H3O+]

여기에서 k。는 pH에 무관한 부분에서의 가수분해반 

응 속도상수이며, 褊와 &OH는 각각 히드로늄 이온과 

수산화이온 농도에 비례하는 부분에서의 속도상수 

이다.

한 예로서 diazidophenylmethane의 경우 k。는 pH 
2.0~12.0에서의 속도상수값을 평균하여 2.35x10= 

相는 pH0.0~1.0에서의 직선의 기울기로부터 1.00X
는 pH13.0~14.0에서의 기울기로부터 W.7 

X10*를 각각 구하였다. 이와 같은 방법으로 구한 

유도체별 반응속도식은 다음과 같다.

Diazidophenylmethane:
^=1.00x lo^o^+zasx 10-5+1.07x lO^O*] 

Diazido(4-methoxyphenyl)methane:
*ote=858x 10-3[H304]+250x 10"4+7.78x

Diazido(4-methylphenyl)methane :
如=4.12x 10「3區0+]+2.31 xlO^+USxW^/pijO4] 

Diazido(4-fluorophenyl)methane:
jU=1-76x 10-3[H30+]+6.30x 10-5+2.06x 10 ^O4]

Table 1 의 계산값과 Fig. 2의 곡선은 구해진 반응 

속도식에 의해 얻어진 것들로서 실험값과 계산값이 

대체로 잘 일치함을 알 수 있다.

가수분해반응 메카니즘. 치환기효과, 용매효과, 

염효과 및 공통이온효과, 열역학적 활성화 파라미터, 

반응속도식, 그리고 생성물 분석 등 일련의 실험결 

과로부터 다음과 같은 반응 메카니즘을 제안하고자 

한다. pH에 의존적이지 않은 중성영역에서 일어나 

는 반응은 Scheme 1에서 보는 바와 같이 azide 이온 

이 이탈하여 a-azidocarbocation°] 생성되는 첫 단계 

가 속도결정단계가 될 것이다. 이것은 전자를 미는 

능력이 큰 치환기일수록 전이상태를 안정화시켜 반 

응속도가 증가됨을 볼 수 있는 치환기효과(p<0), a- 
azidocarbo cation 중간체가 생성됨을 예측할 수 있는 

용매효과(m=1.02, n=5.97), 반응속도 증가를 가져오 

는 염효과 및 반응속도 감소를 가져오는 공통이온효 

과, 그리고 상대적으로 큰 활성화 파라미터값(也产= 

24.90 kcal/mol, AS*=4.27 e.u.)로부터 예측이 가능하 

다. 그 다음 단계에서 a-azidocarbocation에 대한 물 

분자의 친핵공격이 빠르게 일어나 oxonium을 형성 

한 다음 제2의 azide 이온이 이탈하는 과정을 경유하 

여 최종 생성물로서 벤즈알데히드가 생성되는 이 반

地 ◎왜 끄
Scheme 1. SnI reaction mechanism of the hydrolysis of 
diazidophenylmethane derivatives in neutral pH.
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Scheme 2. Sn2cA reaction mechanism of the hydrolysis 
of diazidophenylmethane derivatives in low pH.

응은 전형적인 sNi 반응 메카니즘이 예상된다.

pH 2.0 이 하의 낮은 pH 영 역 에서는 Scheme 2에서 

와 같이 우선 azido group에 양성자화가 빠르게 일어 

난 다음 물분자가 활성화된 a-탄소를 공격하면서 양 

성자화된 azide 이온이 이탈하는 단계가 속도결정단 

계가 될 것이다. 이것은 이분자적 반응을 암시하는 

용매효과(m=0.31, »=1.81), 상대적으로 작은 활성화 

파라미터값(사?*=16.45 kcal/mol, 16.33 e.u.),
그리고 반응속도의 변화에 거의 영향을 미치지 못하 

는 염효과 및 공통이온효과로부터 예측할 수 있다. 

한편 치환기효과를 알아보기 위한 Hammett 도시가 

V자형을 나타내고 있는데, 이것은 치환기변화에 따 

라 전이상태에서의 결합형성 및 결합이탈 정도가 변 

화하는 것을 의미하는 것으로서 전자주개 치환기인 

경우에는 결합이탈이 더 진전된 dissociative SN2, 전 

자받개 치환기인 경우에는 결합형성이 더 진전된 as
sociative Sn2 반응 메카니즘으로 진행되는 것으로 

생각할 수 있다. 다음 단계에서 두번째 azide group 
에 양성자화가 일어나 NH3로 이탈하면서 oxonium 
이온이 형성된 다음, 마지막 단계에서 벤즈알데히드

Scheme 3. Sn2 reaction mechanism of the hydrolysis of 
diazidophenylmethane derivatives in high pH.

가 생성되는 이 반응은 Sn2cA 반응 메카니즘이 예상 

된다.

한편 pH 13.0 이상의 높은 pH 영역에서는 Scheme 
3과 같이 강한 친핵체인 hydroxide 이온이 a-탄소를 

공격함과 동시에 azide 이온이 이탈하는 첫 단계가 

속도결정단계가 될 것이다. 이는 전자를 끄는 능력 

이 큰 치환기일수록 전이상태가 안정화되어 반응성 

이 촉진되고 있음을 나타내는 치환기효과(p>0), 이 

분자적 반응을 암시하는 용매효과(m=0.45, ”=2.87), 
상대적으로 작은 열역학적 활성화 파라미터값(AH* 

=22.94 kcal/mol, AS*=-0.06 e.u.), 그리고 '반응■속^도 

의 변화에 거의 영향을 미치지 못하는 염효과 및 공 

통이온효과로서 짐작할 수 있다. 다음 단계에서 생 

성된 a-azidobenzylalcohol은 쉽게 HN3를 잃어 최종 

생성물인 벤즈알데히드를 만드는 이 반응은 Sn2 반. 

응 메카니즘이 예상된다.

이 논문은 1996년도 교육부 기초과학육성연구비 

(BSRI-96-3433)의 지원에 의하여 이루어진 것입니다.
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