
Journal of the Korean Chemical Society 
2000, Vol 44, Na 5
Printed in the Republic of Korea

a-Functionalized Benzylamine2| 합성
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요 약. a-Functionalized benzylamine(Nu=OAc, OMe, N办은 유기합성의 출발물질 또는 syqthon으 

로서 매우 유용할 것이다. 본 연구어｝서는 benzylphthalimide를 137 °C, chlorobenzene 용매 하에서 NBS/ 
NaOAc/HOAc 조건을 사용하여, 높은 수율로 phthalimide-benzyl acetag을 얻는 방법을 개발하였다. 마지막 

으로, phthalimide-benzyl 那ekatg을 NH^NHJHOAc 조건 하어｝서, amino(phenyl)methyl acetate ⑴을 합성 

하였다.

ABSTRACT a-Functionalized： benzylamine(Nu=OAc, OMe, NJ will be very useful as a starting material 
or synton in organic synthesis. We have investigated the first synthetic methodology of phthalimide-ben- 
zylacetate from benzylphthalimide, which are prepared in NBS/NaOAc/HOAc in chlorobenzene at 137 °C for 
12 hr in good yield. Finally, amino(phenyl)methyl acetate (1) was synthesized from phthalimide-benzyl acetate 
under NHjNHj/HOAc.

서 본

a-위치에 OAc, OMe, N3 둥의 작용기를 가지는 

benzylamine ⑴은 유기합성의 출발물질 또는 synthon 

으로서 매우 유용할 것이다. 쥐 뇌의 monoamine 
oxidase(MAO) 억제제인 2-phenyl・l/f-te®zQle‘과 우 

울증 치료제인 fluoxetine?과 그리고 체내에서 금속을 

순환하면서 전달하는 (+)・paravactin3과 같은 여러 가지 

헤테로고리 화합물이나 천연물의 합성을 위한 출발물 

질로 매우 유용하게 사용될 것이다,

p-Aminohydroxyacetate^] 관한 연구는 딶이 보고되 

어 있지만1 a위치에 작용기를 가진 ben野damhie의 

합성방법은 비슷한 연구결과“를 제외하고는 보고되어 

있지 않다. Afogm둥5은 1-[(功enyk미危 

benz理ne에 NCS를 이용하여 benzylic위치에 chlorina- 

ti이)을 시켜 l-[(phenylsulfanyl)methyl]benzeg을 합성 

하였고 등어은 이j^enyl(协阿Is니feiM) metiiyl]-
用-isoiMole」,3-(2H)-dione을 얻은 후에, 2-[chloro 

(^ienyl)methyl]-1 H-isoindole-1,3-(2R)done을 합성하 

는 연구를 수행하였다. 또한 Hashimoto 둥‘은 1-[(1- 
methoxypropoxy)-methyl]benzene^ 산소에 인접해있는 

beuzyH(위치에 NBS를 사용하여 bromination^- 시켜 

서 얻은 l-bTomo-l-ngthoxypro하ane을 KOAc를 사용 

하여 치환된 1-methoxypropyl acetate를 얻었다. 최근 

에 Wkson 둥8은 Mbenzyl-Mmethylbenzamide과 NBS, 
AIBN을 사용한 Tadical반웅을 이용하여 a■위치에 
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bromination^- 시켜서, 중간체인 7V-[bromo(phenyl) 

methyl]-Mmethylbenzami血을 얻은 다음에 in situ 상 

태로 HQ를 가하여 Mmethylbenzamide와 benzalde- 
hyde를 합성하는 방법을 보고하였다. 그리고 伽" 등' 

은 a■위치에 silyl기가 치환된 /-butyl M[phenyl- 

(trimethylsilyDmethyl]carbama金를 [l,2]-silicon rearran- 
g印ien에 의해 z-butyl-^V-benzyl-M(trirnethylsilyl) carba- 
mate로부터 중간 단계를 거쳐서 합성하는 방법을 보고 

하였으며, a위치에 작용기를 가진 benzylamine^ 합 

성방법은 보고되지 않았다.

따라서, 본 연구에서는 여러 가지 헤테로고리 화합물 

이나 천연물의 합성을 위한 출발물질로 매우 유용하게 

사용될 수 있는 benzylamine^] 위치에 心ta取기가 

도입된 화합물, 1을 합성하는 방법을 개발하고자 하였 

다. Benzyl phthalim应de를 NBS, sodium acetate, 
acetic acid와 chlorobenzene 조건 하에서 반응시켜서 

benz町lie위치에 acetate기를 도입하는 합성방법을 개발 

하여， (1,3-dioxo-l ,3-dihydro-2H-isoindo]-2-yl)(phenyl) 
methyl acetate (2a)를 합성하고, 얻어진 화합물 2a를 

hydrazine monohyd血亦와 반응시켜 a위치에 acetate 
기가 도입된 benzylamine 유도채인 amino(phenyl) 

methyl acetate⑴를 합성하고자 하였다.

실 험

유리반옹기구는。昨砲00。€：)에서 12시간 동안 건조 

시킨 다음, 아르곤 하에서 건조제가 담긴 데시케이트에 

서 냉각 건조시켜 사용하였다. CH2CI2는 CgH?를넣고 

중류하여 사용하였다. 그 외 chlorobenzene등의 반옹 

시약들은 Aldrich사 시약을 정제없이 사용하였다. 

Thin layer chromatography (TLC가는 Merck사의 

silica gel plates 60F254를 이용하였고, TLC확인은 

UV와 PMA({rfiosphomolybdic acid)용액을 사용하였으 

며, column chromatography용 silica gel은 Meek사 

의 D-6100 silica gel 60(70-230 mesh ASTM)을 사 

용하였다. H %・NMR은 CDC13* 용매로 사용하였 

고, JNM・AL~300MHz(Je아사)로 스펙트럼을 확인하였 

으며, 화학적 이동 값은 5 (ppm)단위로 나타내었다. 

E NMR의 스펙트럼에서 단일선(s), 이중선(①, 삼중선 

(t), 사중선(q), 다중선(m)으로 약식으로 표기하였다. IR 

은 F「IR Nicolet Impect 41아을 NaCl cell(neat)오} 

KBr pallet방법을 사용하였다. 합성된 화합물의 명명은
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ACD/Name IU改C프로그램을 사용하였다.

Benzylphthalunide(3a)^| 합성. Phthalimide 5(5 g, 
34 mmol, 1 eg) 와 K2CO3(5.17g, 37.4 mmol, 1.1 
eq.)를 DMF(30 mL)에 녹인 후, benzyl chloroide 

(4a)(4.3g, 34 mmol, Mq.)를 주사기로 주입시키고, 6 
시간 동안 반응시킨 후, TLC(hexane:ethyl acetate= 

3:1, Rf0.52)로 확인하였다. Dichloromethane^- 넣어 

물로 DMF를 제거한 후 물층과 유기층을 분리시키고, 

유기충을 추출하여 무수 MgSd로 건조시키고, 용매를 

제거히여 남은 powd를 짜은 SiOi columa chromato- 
graphy(CHQ2)로 분리 후 용매를 제거하고, 재결정 

(hexane:ether=2:l)하여 화합물 3a(2-beirzyHH-isc»ndol- 
1,3(2^^) (8.4 g, 96%를 얻었다: B-NMR 7.26- 

7.86(9H, m, aromatic protons), 4.85(2H, ：s, PhCH£); 
IR (KBr, cm-') 3452, 3040, 2919, 1706, 1398：

합성. 85%, 'H-NMR 8 7.26-7.86(8H, m, aroniatic 

protons), 4.81(2H, s, PhCft)； IR (KBr, cm-') 3461, 
3100, 2929, 1707, 1395.

2-(4-Nitrobenzyl)-lH-isoindol-13(2H)-diQne (3c)2) 
합성. 92%, 'H-NMR 5 7.26-8.20(8H, m, aromatic 
protons), 4.81(2H, s, PhCH»； IR (KBr, cm「')3467, 

3080’ 1767, 1713, 1519.
2-([l,l'-Bipheyl]-4-ylmethji)-lH-isoindOl-13(2H)- 

dione (3d)2| 합以 96%, 'H-NMR 8 7.26-7.87(13H, 

ra, aromatic protons), 4.89(2H, s, PhCC由)；IR (KBr, 
cm-1) 3456, 3021, 2900, 1713, 1395.

2-(4-Methoxybenzyl)-lff-isoindol-13(2H)-dione (3e) 
의 합섬. 95%, "H-NMR 3 6.82-7.8*8H, m, aromatic 

protons), 4.81(2H, s, PhCft), 3.77(3H, s, OCH3); 
IR (KBr, cm-1) 3462, 2961, 2837, 1713, 1514, 1395.

2-[446Bumyl)benzyl]4£T-isoindol-13(2H)<dione (3f) 
의 합성. 99%, 'H-NMR 8 7.34-7.81(8H, m, aranatic 

protons), 4.81 (2H, s, PhCft), 1.28(9H, s, C(CH3)3); 
IR (KBr, cm-1) 3462, 3058, 2956, 1707, 1395.

2-(4-Bromoboizyl)-lH-isoindoI-13(2H)-dic«e (翎)의 

합성. 92%, 'H-NMR 8 7.51-7.86(8H, m, aromatic 

protons), 4.79(2H, s, PhC用)；IR (KBr, cm-') 3472, 
3085, 1718, 1508, 1341.

2-(4-Eluoroix;nzyi)4H-isoindoM3(2H>di<me (3i)2| 
합성. 87%, *H-NMR 8 6.97-7.86(8H. m, aromatic 

pro-tons), 4.81 (2H, s, PhCZ/2); IR (KBr, cit") 34如, 
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3080, 1713, 1510, 1350.
2=(4・Tmu ❶ mmethyl)-l日如诚nd 이・l,3(2H)・・di(me 

(3i)의 함성. 91%, lH-NMR 8 7.26-7.88(8H, m, 

aromatic protons), 4.90(211, s,理Cf頌；IR (KBr, 
cm시) 3478, 3070, 1718, 1513, 1345.

(13-Dioxo-13-dihy<lro-2H-isoindoU2-yl)(phenyl) 
m^h}i acetate (2a)의 합성. Benzylphthaliinide, 3a 

(3g, 12.6 mmol, leg.)오} NBS(3.38g, 19.0mmol, 1.5 

eq), NaOAc (1.56 g, 19.0 mmol, L5eq.), HOAc 
(1.14 g, 19.0 mmol, 1.5 eg)를 chlorobenzene(30 mL) 
에 녹인 후에, 12시간 동안 환류시킨 후 TLC 
(hexanerethyl acetate=3:l, R=0.52)로 확인하였다. 고 

진공 하에서 chloro-benzeii令을 제거한 후 짧은 SiO2 

column cMomo-gmphy(CH2CL：hexane=2:l)로 생성 

물과 남아 있는 출발물질올 분리한 후, 각각 용매를 

제거하고 남은 잔유물을 재결정(hexane:etheg2：D하여 

반옹하고 남은 출발물질 (0.4 g)과 순수한 화합물 

2a(2.75 g, 85%>을 얻었다. 수율은 회수한 출발물질의 

양에 준하여 결정하였다: JH-NMR 8 7.34-7.86(9^ m, 

aromatic protons), 7.69(1H, s, PhCH), 2.21(3H, s, 
COCft); 13C-NMR 5 169.59, 166.67, 135.49, 

134.83, 132.02, 12933, 128,87, 126.80, 134.16, 
123.72, 74.63, 21.14; IR (KBr, cm시) 3057, 2960, 

1722, 1510, 1382.
(13-DioxO"13-dihydro-2H-isoindol-2-yl)(4-chloro- 

phenyl)methyi acetate (2b)의 합성. 79%,〔H-NMR 

8 7.23-787(8H, m, aromatic protons), 7.63(1H, s, 
PhCH), 2.20(3H, s, COCH3); ,3C-NMR 8 169.43, 

166.57, 135.32, 134.93, 134.03, 131.93, 129.09, 
128.32, 124.23, 74.02, 21.10; IR (KBr, cm-1) 3064, 

2945, 1729, 1374, 1218.
(l,3-Dioxod,3-dihydro-2H-isoindol-2-ylX4-iiitro- 

phenyl)metiiyl acetate (2c)의 합성. 45%, *H-NMR 

7.26-8.25(8H, m, aromatic protons), 7.87(1H, s, HiC/7), 
2.24(3H, s, COCH。； ,3C-NMR 168.89, 166.05, 148.21, 

141.92, 134.81, 127.54, 124.04, 123.76, 98.94, 
72.94, 20.68; IR (KBr, cm시) 3080, 2956, 1767, 

1729, 1524, 1352.
[l,r-Biphenyl]-4-yl(l,3-dioxo-l,3-dihydro-2^- 

ismndob2-ji)m^i^l acetate (2d)의 합성. 56%, *H- 

NMR 5 7.25-7.88(13H, m, aromatic protons), 7.72 
(1H, s, PhCH), 2.22(3H, s, COCH。； ,3C-NMR 6

169.24, 166.33, 141.94, 140.50, 13447, 134.30,
134.04, 131.67, 128.80, 127.56, 127.25, 127.18,
126.92, 123.81, 123.59, 7420, 20.79; IR (KBr, cm시) 

3058, 2945, 1734, 1368, 1234.

(14-Dioxo-l93-dihydro-2H-isoindoI-2-yI)(4-metho- 
xypheyl)metiiyl acetate (2e)2| 합성. 94%, lH-NMR 

6 6,89-7.86(811, m, aiumatic protons), 7.61(1H s,的 

CH)t 3.79(3H, s, OC】％), Z18(3H, s, COCH3); 
13C-NMR 5 169.22, 16635, 160.04, 134.38, 131.68, 

128.01, 127.26, 123.72, 113.85, 55.31, 20.79; IR 
(KBr, cm-1) 2957, 2843, 1745, 1519, 1363, 1212.

(13*-Dioxo-13-dihydn>-2j7-is(Hiidd-2-yl)[4-(t-buthyl) 
phenyUm曲acdate ㈣의 합섬. 87%, hH-NMR 5 
7.38-7.89(8H, m, aromatic protons), 7.64(1H, s, 

PhCH), 2.18(3H, s, COCft), 1.30(9H, s, C(CH由); 

IR (KBr, cm-1) 2956, 2869, 1766, 1723, 1368, 1213.

(13-^ioxo-l93-dihydro-2Zf<-ij$oindol-2-yl)(4-broino- 
phenyl)methyl acetate (2g)의 합성. 84%, lH-NMR 

5 7.43-7.88(아1, m, aromatic protons), 7.61(1H, s, 
PhCH), 2.21(3H, s, COCA)； IR (KBr, cm*4) 3095, 

2950, 1745, 1374, 1218.

(1，3 ■머❶xo・L3・dihydm・2a・isoiHdol2yl)(4・fhMm・ 
phenyl)methyl acetate (2h)의 합성. 56%, E-NMR 

3 7.03-7.87(8H, m, aromatic protons), 7.63(1H, s, 

PhCH), 220(3H, s, COCH); IR (KBr, cm-1) 3063, 
2967, 1767, 1374, 1229.

(L3 ■머。過ydm・2H・is血d시・2-yl)(4••勺曲ume 
phenjd)mdhy! acetate (力)의 합섬. 49%, 'H-NMR 8 

7.66-7.89(8H, m, aromatic protons), 7.7O(1H, s, 
뫄iCH), 2.23(3H, s, COCH)； IR (KBr, cm시) 2961, 

1778, 1718, 1331, 1218.
Amino(phenyl)n>ethjd acetate (1)의 합성・ (1,3- 

Dioxo-1,3-dihydro-2H-isoindol-2-yl)(phenyl)methyl 
acetate (2a) (1 g, 3.38 mmol, 1 eq)를 EtOH(10 mL) 
에 녹인 후 주사기로 hydrazine monohydrate(0.17 g, 
3.38 mmol, "冬>를 넣은 다음 20분 동안 환류시킨 

후, HOAc (0.3 g, 5.07 mmol, 1.5 昭)를 가하셔 다시 

2시간 동안 환류시켜서, TLC(CH2C12, RF.07)로 반 

옹을 확인한 다음, 용매를 제거한다. 그리고, CHaCl^ 

추출하여 용매를 제거하고, 짧은 SiQ column 
chromatography (CH2CL)로 분리하여 amino(phenyl) 
methyl acetate(l) (0.34 g, 60%)를 얻었다: 'H-NMR 
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S 1049QH, s, Nft), 7.38-7.68(5H, m, aromatic 

protons), 7.87(1H, s, PhCH), 2.3%3H, s, COCft); 
13C-NMR 5 174.83, 144.40, 13436, 130.43, 129.10, 

127.52, 20,74; IR (KBt, cm너) 3193, 3074, 2972, 

2864, 1681, 1395.

결과 및 고찹

Amino(phenyl)methyl aoetateQ)를 효과적으로 합성 

하기 위해서는 화합물 2a에 hydrazine monohydrate를 

이용하여 합성할 수 있으며, (l,3-dioxo-13-dihydro- 

2^-isoindol-2-yl)(phenyl)methyl acetate (고a)는 화합물 

3jt를 NBS, acetic acid 그리고 sodium acetate오卜 
chlorobenzene 용매조건에서 Tadic지반응을 이용하여 

합성할 수 있으며, benzylphthaliirride, 염기 존재 하에 

서 화합물 5와 화합물 4a를 반응시키면 3盘를 합성할 

수 있을 것이다(S血政 1).
먼저 a위치에 acetate기를 도입하기 위해 전 단계 

물질인 benzyl pt曲alimde유도체를 합성하였다. 

Benzylphthalimide 3a는 phthalimide (5)와 benzyl 
chloride：(4a)를 potassium cabonate와 DMF의 조건하 

에서 N-alkylatkm시켜서 98%의 수율로 얻었다

OAc

◎人阻

Atnino(phenyl)inethyl acetate (t >Dioxo-13-dihydro-2H4Min<
dol-2>yi)^>henyl)methyl acetate

1 2a

u

아

5 4a 3a

Scheme 1. Retrosynthetic analysis of amino(phenyl)methy1 
acetate (1).

(Scheme 2).
Benzylphthalimide 유도체의 수율은 화합물 4의 

pa心위치의 치환체에 따라 여러 가지 결과를 얻었다. 

치환기를 가지지 않은 benzylphthalimide 3a는 98% 

의 수율로 얻었지만, benzyl 그룹에 전자 받게 그룹이 

para위치에 있는 화합물들은 전자 결핍에 의하여 다음 

과 같이 3b(C】)는 85%, 3c(NO2)는 92%, 制(Br)는 

92%, 3h는 87% 그리고 3i(CF3)는 91%의 '수율로 치 

환기가 없는 3a보다 낮게 나왔다. 그리고 benzyl 그룹 

에 전자 주게 그룹이 网由■위치어】 있는 화합물들은 

3d(Ph)는 96% 그리고 3e(OMe)는 95%의 •수율로 

benzyl 그룹에 전자 받게 그룹이 panj위치에，있는 화 

합물들보다■ 높은 수율로 얻었고, 특히 i-butyl기가 

pm위치에 있는 화합물들은 3f는 99%의 수율로 치 

환기를 가지지 않은 benzylphthalimide 3a의 98%의 

수율보다 더 높은 수율로 얻었다(7泌Ze 1).

그리고 a 위치에 acetate기가 도입된 화합물 (1,3- 

dioxo-lt3-dihy-dfo-2H-isoindol-2-yl)(phenyl)methyl 
acetate(2a)는 화합물 3e를 NBS, acetic acid 그리고

R 
5 4 3

R»H,Cl,Br,F,CFs 
OMe.Pfa.r-Bu.NOi 

Scheme 2. Synthesis of benzylphthalimide derivatives (3).

R-H, a,Br；F,CF3 
OMe,Phfr-But NO,

Scheme 3. Synthesis of phthalimide-benzylacetate deriva
tives (2a-i).

Table 1. Preparation of benzylphthalimide, 3.

entry Compound 3 Purified yield (%)* entry Compound 3 Purifiedyield (%)

a R = H 98% f R = r-Bu 99%
b R = C1 85% g R = Br 92%
c R = NO2 92% h R = F 87%
d R = Ph 96% i R 느 CFG 91%
e R = OMe 95%

2000, Vol, 44, No. 5
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sodium acetate와 chlorobenzene용매 하에서 반응시켜 

합성하였다(&肱* 3).
화합물 Z를 합성하기 위하여 화합물 3a를 다양한 

반응 초건으로 반응시켜서 NBS, acetic acid 그리고 

sodium acetate와 chlorobenzene용매 하에서 환류시키 

는 최적의 반응 조건을 찾아 85%의 수율로 화합물 

2a> 얻었다. 일반적으로 瑚cal반응의 용매로 알려진 

carbon tetra사血ride와 NBS, acetic acid 그리고 

sodium acetate를 화합물 3a와 실온에서 반응시켰지만 

반웅이 이루어지지 않았다. 그리고 화합물 3同 NBS, 
sodium aoetate를 CCU용매 하에서 환류시켜서 아주 

소량의 화합물 2a를 얻었고, 3a와 NBS 그리고 

acetic acid를 CCh용매 조건에서 환류시켰을 때에도 

아주 소량의 화합물 如를 얻었다: 그리고 화합물 3a와 

NBS 그리고 sodium acetat繕 CCL용매 하에서 환류 

시켜서 아주 소량의 화합물 2a를 얻었고, 화합물 3a와 

NBS, acetic acid 그리고 sodium acet안e를 CCU용매 

하에서 환류시켜서 5%의 수율로 화합물 2a를 얻었다. 

용매를 chlorobenzene을 이용하여 NBS, acetic acid 
그리고 sodium acetat를 화합물 3a와 실온에서 반응 

시켰지만 반응이 이루어지지 않았다. 그리고 화합물 

3a와 NBS 그리고 sodium acetate를 chlorobenzene^- 
매 하에서 환류시켜서 37%의 수율로 화합물 2a> 얻 

었다. 화합물 3@를 chlorobenzene 용매 하에서, NBS, 

acetic acid, sodium 敏:etat询를 첨가하여, 환류시켰을 

때에, 화합물 2a를 85%의 수율로 합성하였다. 그 결 

과를 Table 2에 나타내었다.

Phthaliinide-benzyl acetate 유도체 (2a・i)의 수율은 

benzylphthalimido^l pmi위치에 치환된 물질에 따라 

여러 가지 결과를 얻을 수 있었다. Benzyl 그룹의 

加m위치에 치환기가 없는 화합물 2a는 85%의 수율 

로 얻었지만, benzyl 그룹에 전자 받게 그룹이 있는 

화합물들은 전자 결핍에 의하여 화합물 2b(Ci)는 

79%, 頌NQ)는 45%, 2g(Br)는 84%, 2h(⑶는 56% 

그리고 飒CF3)는 49%로 pam위치에 치환기가 없는 

2間의 85%보다 낮은 수율로 얻어졌다. 그리고 benzyl 
그룹에 전자 주게 그룹이 있는 화합물들은 2e(0Me)는 

94%, 그리고 2f(t-Bu)는 97%의 수율로 伊収위치에 

작용기가 없는 화합물 2钦보다 다소 높게 나왔다. 

Phenyl 그룹이 있는 경우(2d)에는 56%의 수율로 

pwa今치에 치환기가 없는 화합물 2a보다 낮은 수율 

로 얻었다. 그리고 benzyl 그룹 대신 aliphatic alkyJ 
그룹이 있는 경우는 반응이 진행되지 않았다. 이것은 

benzylk위치의 pmton의 pKa 값이 aliphatic alkyl의 

proton의 pKa 값보다 더 낮기 때문에 radical반응이 

일어나지 않기 때문이다. 다양하게 치환된 phthalimide

benzyl acetate 2의 결과는 Table 3에 나타내었다.

Phthalimide-benzylacetate 2의 반웅은 2단계 메카니

Table 2. The synthesis of (1,3-dioxo-1,3-dihydro-2//-isoindol-2-y  1)- (phenyl)methyl acetate(2a) in various reaction condition.

solvent reagents temperature yiefd(%)

CCL NBS, NaOAc, HOAc room temp. no rex.
ecu NBS,NaOAc, reflux trace
CCL NBS, HOAc reflux trace
CCL NBS, NaOAc, HOAc reflux 5%

chlorobenzene NBS, NaOAc, HOAc room temp. no rex.
chlorobenzene NBS,NaOAc, reflux 37%
chlorobenzene NBS, HOAc reflux trace
chlorobenzene NBS, NaOAc, HOAc reflux 85%

Table 3. Preparation of phthalimide-benzyl acetate (2a-i).

entry Compound 2 Purified yield(%)d entry Compound 2 Purified yield(%)

a R = H 85% f R = /-Bu 87%
b R = C1 79% g R = Br 84%
c r=no2 45% h R = F 56%
d RF 56% i r=cf3 49%
e R = OMe 94%

a) Yield(%) : Based on the recovered starting material.
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3a 6

Rstroenatype

5

Scheme 4. Mechanism of phthalimide-benzylacetate, 2 and 
mechanism of Retro-ene type rearrangement.

OHjNNHj-HaO, 
EtOH, 20min> reflux

II) HOAc, 2hr, reflux

2a 1 8

Scheme 5. Synthesis of amino(phenyl)methyl acetate(I).

즘에 의하여 진행된다. 첫 번째 단계는 화합물 3a에 

radical 메카니즘에 의해 bromination 되어 iminium 

salt형태의 중간체 6을 형성하고, 두 번째 단계에서 in 
situ 상태에서 NaOAc가 iminium salt으] 탄소부분을 공 

격하여 (1,3-<iioxo-l ,3-dihydro■가Msoindol-2-yl卜(phenyl) 

methyl acetate (2a)가 섕성된다. 그리고, iminium 
sak형태의 중간체 6에 任。를 처리하였을 때에는, phto- 

alimide와 benzaldehyde가 정량적으로 얻어졌다. 이러 

한 반웅은 중간체 7에서 Retoeiie형태의 rearrange- 
menPfl 의해 얻어진다. 2가지의 제안된 반웅 메카니즘 

을 Scheme 倒] 나타내었다.

마지막으로, amino(phenyl)methyl acetate ⑴는 화 

합물 2魏와 hydrazine monohydrate를 반응시켜서 부산 

물인 화합물 8과 함께 60%의 수율로 합성하였다 

(Schejne 5).

결 흔

본 연구에서는 benzylamine^] a위치에 acetate기를 

도입하는 새로운 방법을 개발하였다. N-bromosuccin- 

imide, acetic acid 그리고 sodium acetate와 chloro
benzene^] 반응조건올 찾아 화합물 3a와 반응시켜서, 

1 단계 반응으로 皿위치에 acetate기를 도입한 (1,3- 

dioxo-l,3-dihydro-2H-isoindol-2-yl)(phenyl)meth-yl 
acetate (2a)를 합성하는 방법을 개발하였다. 총 3 
step오로 출발물질인 phthalimide로부터 a위치에 

犯etate기가 도입된 benzylamine 1을 합성하였다户

본 연구에서 개발한 합성방법을 이용하여 benzyl- 
amine의 a위치에 methoxy기 그리고 aziW기가 도입 

된 화합물을 합성할 수 있을 것이며, benzylamine의 

a위치에 작용기가 도입된 이러한 화합물들은 생리활 

성을 가지는 천연물이나 헤테로고리 화합물의 합성에 

유용하게 이용될 수있을 것이다.

본 연구는 창원대학교 학술진흥재단 2000년 교수 

연구비와 화인테크(주)의 연구지원에 의해 이루어졌으 

며 이에 감사드립니다.
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