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서 론

술파미드 유도체는 그의 구조에 따라 다양한 생물 

학적 활성을 가지고 있으므로, 의약품 및 농약 분야 

의 연구대상이 되고 있다.1 본 연구실에서는 산촉매 

하에서 N-arylalkylsulfamide와 acetal의 반응으로부 

터 여러 가지 헤테로고리 화합물의 합성과 그의 화 

학적 성질에 관하여 관심을 가져 왔으며,2 sulfamide 

1 과 ethyl 3,3-diethoxypropi(mate(2)에 의한 1,2,5- 
thiodiazolidine 유도체 3의 합성에 관하여 보고한 바 

있다.3 그러나 R기가 2-위치에 친전자체에 대하여 

활성인 아릴기를 가진 N-(2-aryl)ethylsulfamide 4와 

2의 반응에 대한 연구결과는 보고되지 않았다. 본 연 

구에서는 4오卜 2의 반응에서 3이 아닌 isoquinoline 유 

도체 6이 분자내 a-sulfamidoalkylation 반응으로 합 

성 되 었으며 이 를 보고하고자 한다(S사心脈 1).
출발물질인 4는 이미 알려진 방법에 따라 물의 환 

류하에서 2-arylethylamine과 sulfamide의 반응으로 

제조되었다.4 4와 2를 formic acid내에서 실온에서 반 

응시켜 6을 58282.6%의 수득률로 얻었으나, 용매 

및 산으로서 더 강한 산인 trifluoroacetic acid를 사용 

하면 더 많은 불순물이 생성되어 정제에 문제가 있 

었다. 6은 4와 2로부터 산촉매에 의하여 형성된 

iminium ion 5를 거치는 반응 메카니즘으로 진행되 

는 것으로 믿어지며广 구조는 IR 및 NMR 흡수스펙 

트럼으로 확인하였다. IR 스펙트럼에서 carbonyl기 

는 1714-1732 cm 】에서, sulfonyl기는 1325-1352와 

1159-1161 cmT에서 특징적 흡수띠가 나타났다? 

】HNMR 스펙트럼에서 methine기의 양성자는 85.20- 

5.41 ppm에서 다중선으로, 세 개의 methylene기에 

있는 여섯개의 양성자는 82.58-2.73, 2.74-2.75, 2.79- 
2.98, 3.08327, 3.27-3.75, 그뢰고 3.95-4.05 ppm에서 

각각 다중선으로 나타났다. 13C NMR 스펙트럼에서 

methine기의 탄소는 861.0-61.3 ppm에서, metliylene 
기의 네 개의 탄소는 824.5-27.1, 38.8-39.9, 40.7- 

42.1, 그리고 52.6-54.2 ppm에서, 그리고 카르보닐기는
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3, R>aikyl

ArCH2CH2NHSO2NH2 

4at Ar»2-thioph«n«

Sb, R*» H 
C, R*"methaKy

Scheme 1.

-131-



132 孔榮唆•金善嬉•李亲浩

171.1-171.6 ppm에서 각각 나타났다. &은 isoquinoline 

고리에 두 개의 작용기를 가지고 있어 isoquinoline 
alkaloid의 제조에 좋은 중간체가 될 수 있다.&

실 험

시약은 Aldrich제를 정제하지 않고 사용하였고, 용 

매는 Aldrich 및 덕산시약 EP급을 사용하였으며 필 

요에 따라 알려진 방법으로 정제하여 사용하였다. 

합성된 물질의 확인을 위한 IR 스펙트럼은 JASCO 
FT/IR-5300 spectrophotometer-f-, 'H 및 13C NMR 스 

펙트럼은 JEOL FT/NMR spectrophotometer(500 
MH가를 사용하였으며 내부표준물질은 tetramethyl- 
silane(TMS)을 사용하였다.

Ethyl Laminosulfonylthien이3,2・c]piperidin・2・ 
ylacetate(6a)^| 합성. 4a(2.06 g, 10 mmol)와 2(1.90 
g, 10 mmol)를 formic acid(30 mL)에 녹인 용액을 실 

온에서 24시간동안 교반하고, 물(50 mL)을 가하고 

ethyl acetate(30 mLx2)로 추출하였다. 10% NaHCCh 
수용액으로 세척한 유기층을 무수 Na2SO^ 건조시 

키고 활성탄으로 처리하였다. 여과된 유기층을 감압 

농축하면 1-77 g(58.2%)의 6a가 흰색의 고체로 얻어 

졌匸mp 97-98°C; IR(KBr) 3350, 3248, 1714, 1325, 
1160 cm'1;NMR(CDC13) 81.29(t, J=14Hz, 3H), 

2.72~2.74(m, 1H), 2.74 〜2.76(m, 1H), 2.78 〜 
2.80(m, 1H), 307〜3J4(m, 1H), 3.24〜3.30(m, 1H), 
4.08〜4.12(m, 1H), 4.19(q, J=14Hz, 2H), 4.77(s, 2H), 
5.38〜5.41(m, 1H), 6.80(d, J=10Hz, 1H), 7.14(d, J= 
10Hz, 1H) ppm; 13C NMR(CDC13) 514.2, 24.5, 39.9, 

40.7, 52.6, 61.3, 123.5, 124.9, 133.9, 171.6 ppm.
Ethyl 6-methoxy-2-aminosulfonyl-l,2,3,4- 

tetrahydroisoquinolin-l-ylacetate(6b)^| 합성. 4b 
(2.30 g, 10 mmol)와 2(1.90 g, 10 mmol)를 formic 
acid(30 mL)에 녹인 용액을 실온에서 24시간동안 교 

반하고, 물(50 mL)•을'•홍｝•고 ethyl acetate(30 mL X 2) 
로 추출하였다, 10% NaHCO3 수용액으로 세척한 유 

기층을 무수 Na2SO^ 건조시켰다. 여과된 유기층을 

감압농축시키면 2.19 g(66.7%)의 기름상의 6b가 연 

한 갈색으로 얻어졌다; IR(CHC13) 3350, 3281, 1725, 
1327, 1161 cm-1;NMR(CDC13) S1.16(t, J=14Hz, 

3H), 2.57〜2.61(m, 1H), 2.72〜2.77(m, 1H), 2.96〜2.98 
(m, 1H), 3.24〜3.30(m, 1H), 3.65(s, 3H), 3.72〜3.77 

(m, 1H), 4.00(q, J=14Hz, 2H), 4.04〜4.07(m, 1H), 
5.13(s, 2H), 5.20〜5.23(m, 1H), 6.54(s, 1H), 6.62(d, 
J=17Hz, 1H), 6.95(d, J=17Hz, 1H) ppm; 13C NMR 

(CDC13) 513.8, 27.2, 38.8, 42.1, 52.6, 54.2, 61.0, 112.8, 
113.4, 127.3, 127.6, 134.5, 158.1, 171.1 ppm.

Ethyl 6,7-dimethoxy-2-aminosulfonyl-l,2,314- 
tetmhydrois❶quin(Hin・Lylacetate(6c)의 합성. 4c(2. 
60 g, 10 mmol)4 2(1.90 g, 10 mmol)> formic acid 
(30 mL)에 녹인 용액을 실온에서 2시간동안 교반하 

고 물(100 mL)을 가하였다. 생성된 침전을 여 과하 

여 건조하면 2.96 g(82.6%>의 6c가 흰색의 고체로 얻 

어졌다; mp 172-174 °C; IR(KBr) 3335, 3248, 1732, 
1352, 1159 cm-1;NMR(CDC13) 8130(t, J=14Hz, 

3H), 2.72 〜2.73(m, 1H), 2.75 〜2.76(m, 1H), 
2.83〜2.88(m, 1H), 3.05~3.12(m, 1H), 3.32〜3.38 
(m, 1H), 3.83(s, 3H), 3.85(s, 3나), 3.94〜3.98(m, 1H), 
4.19(q, J=14Hz, 2H), 4.73(s, 2H), 5.30〜5.32(m, 1H), 
6.59(s, 1H), 6.61(s, 1H) ppm; 13C NMR(CDC13) 

514.2, 27.1, 39.5, 42.1, 53.5, 56.0, 56.1, 61.3, 109.5, 
111.7, 125.5, 127.1, 147.9, 148.4, 171.6 ppm.
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