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具类辣素结构乙酰胺的合成及其抑菌、抑藻性能 
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摘要：以取代芳香烃和 N-羟甲基乙酰胺为原料，采用傅-克烷基化反应设计合成了 7 种具类辣素结构乙酰胺

化合物(Ⅰ~Ⅶ)。利用 IR 和 1HNMR 对其结构进行了表征。以大肠杆菌和金黄色葡萄球菌为受试菌评价了

其抑菌活性，以三角褐指藻、中肋骨条藻和旋链角毛藻为受试藻评价了其抑藻活性。结果表明：7 种化合

物对 2 种菌和 3 种藻均具有较好的抑制作用，其中以 3-乙酰胺甲基-4-肉桂苯酚（Ⅶ）的抑制作用最好，最

小抑菌浓度可达到 0.0625 g/L，且质量浓度为 3 g/L 时抑菌率与抑藻率均超过 90%。 
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Abstract: Seven kind of new acetamide compounds containing capsaicin moieties (Ⅰ~Ⅶ) were synthesized from 
aromatic hydrocarbons with N-hydroxymethylacetamide via Friedel-Crafts alkylation reaction and characterized by IR 
and 1HNMR. Their bacteriostatic activities were evaluated by Escherichia coli and Staphylococcus aureus. Their algal 
inhibition activities against Phaeodactylumtricornutum, Skeletonemacostatum and Chaetoceroscurvisetus were also evaluated. 
The results showed that all of compounds exhibited good inhibition effects against two kinds of bacteria and three kinds 
of algae. In particular, compound Ⅶ (N-[2-hydroxy-5-(1-methyl-1-phenyl-ethyl)-benzyl]-acetamide) had the best 
inhibition effect. The minimal antibacterial concentration was 0.0625 g/L, and both bacteriostasic rate and alga growth 
inhibition rate were over 90% at 3 g/L. 
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开发和利用海洋资源已经成为 21 世纪的主流，

但在人类的开发和利用过程中，问题也随之而至，

如码头、渔具、船体等都附着大量的海洋污损生物，

不仅为航运安全带来隐患，也大大增加了成本消耗。

含有机锡防污剂的传统防污涂料能够有效地预防海

洋生物的附着，但有机锡防污剂会严重危害海洋生

态环境和人体健康，因此，寻求高效能、环境友好、

使用寿命较长的新型防污剂来替代传统的防污剂成

为当务之急[1-2]。 
辣素是植物辣椒中引起辛辣味的主要物质，是

一种稳定的生物碱，结构式如下所示。 

 

其他 
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辣素具有镇痛[3-5]、抗癌[6-10]、消炎[11-12]、抗菌[13]

及抗藻[14]等活性，它作为一种天然植物提取物，有

着良好的应用前景，可广泛应用于医学、药物、日

用及船业等领域[14]。研究发现，辣素还具有良好的

防污性能，在含量较少时即可表现出良好的防污性

能[15]。然而，天然辣素获取过程工艺复杂、成本高，

通过设计简单的方法合成出与辣素的活性、环境特性

相似的辣素衍生物作为防污剂显得尤为重要[16]。 
由天然辣素的结构可知，辣素的活性片段有酚羟

基、取代芳香环、酰胺基和含双键的长链烷基，任何

一个片段发生变化都会影响整个化合物的性质[17]。本

文从辣素结构出发，利用傅-克烷基化反应将天然辣

素中的取代芳香环、酚羟基和酰胺基等活性基团构

筑到同一分子结构中，设计合成 7 种具类辣素结构

乙酰胺化合物，结构如下所示。乙酰胺基的引入在

提升化合物的抑制活性的同时会降低化合物疏水

性，从而使其易被环境降解，符合环境友好的设计

理念[18-20]。 
 

 
 

1  实验部分 

1.1  试剂与仪器 
N-羟甲基乙酰胺，AR，上海亚兴生物医药科技

有限公司；2,5-二甲酚、2,6-二甲酚、3,4-二甲酚、

3,5-二甲酚、1-萘酚、芝麻酚、4-肉桂苯酚、无水乙

醇、丙酮、石油醚、乙酸乙酯、CCl4、H2SO4（质量

分数 98%）、AlCl3、NaCl，AR，国药集团化学试剂

有限公司；营养琼脂、营养肉汤，AR，北京陆桥技

术股份有限公司。 
大肠杆菌（E. coli）和金黄色葡萄球菌（S. 

aureus）均来自中国海洋大学生命学院微生物实验

室；三角褐指藻（Phaeodactylumtricornutum）、中肋

骨 条 藻 （ Skeletonemacostatum ） 和 旋 链 角 毛 藻

（Chaetoceroscurvisetus）均来自中国海洋大学水产

学院藻种室。 
AVANCE-Ⅲ600 mHz 核磁共振波谱仪，瑞士布

鲁克公司；AVATAR-360 红外光谱仪，美国 NICOLET
公司；U-2800 紫外可见分光光度计，日本 HITACHI
公司；MLS-3750 高压蒸汽灭菌器，日本三洋电机株

式会社；超净工作台，苏州净化仪器有限公司；SPX- 
160B 电热恒温培养箱，上海福玛实验设备有限公司。 
1.2  化合物的合成、提纯与表征 

在 250 mL 三口瓶中依次加入 10.69 g（0.12 mol） 
N-羟甲基乙酰胺、12.22 g (0.1 mol) 2,5-二甲酚、

10 mL 浓 H2SO4 和 100 mL 无水乙醇，在 35～40 ℃
油浴中搅拌反应，并用薄层色谱法〔展开剂为 V（石

油醚）∶V（乙酸乙酯）=1∶2〕监控反应 72 h 后结

束，反应结束后会产生大量固体，减压过滤，滤饼

用去离子水充分洗涤至中性，即可得产物Ⅰ的粗产

物，用无水乙醇重结晶得纯产物Ⅰ。 
其他辣素衍生物的合成提纯方法同上，表征结

果如下： 
N-（2,5-二甲基-4-羟基苄基）乙酰胺(Ⅰ)：白色

粉末，产率 39.96%。IR (KBr), ν/cm–1: 747.76, 1094.75, 
1285.23, 1447.93, 1508.35, 1561.79, 1639.24, 2848.28, 
2920.31, 3103.87, 3288.21。1HNMR(DMSO, 600 MHz), 
δ: 1.82(s, 3H, CH3), 2.04(s, 3H, CH3), 2.12(s, 3H, 
CH3), 4.06(d, 2H, CH2), 6.61(s, 1H, PhH), 6.86(s, 1H, 
PhH), 8.05(s, 1H, NH), 9.16(s, 1H, OH)。 

N-（3,5-二甲基-4-羟基苄基）乙酰胺（Ⅱ）：白

色粉末，产率 46.41%。IR (KBr), ν/cm–1: 666.42, 
1024.10, 1154.37, 1202.56, 1271.84, 1381.78, 1483.43, 
1493.22, 1559.45, 1625.75, 1746.23, 2859.19, 2916.42, 
3349.40。1HNMR(DMSO, 600 MHz), δ: 1.83(s, 3H, CH3), 
2.13(s, 6H, CH3), 4.05(s, 1H, CH2), 4.06(s, 1H, CH2), 
6.78(s, 2H, PhH), 8.14(s, 1H, OH), 8.24(s, 1H, NH)。 

N-（2,3-二甲基-6-羟基苄基）乙酰胺(Ⅲ)：白色

粉末，产率 44.72%。IR (KBr), ν/cm–1: 726.25, 1009.55, 
1094.75, 1242.69, 1292.25, 1377.45, 1440.96, 1488.98, 
1561.79, 1618.33, 2608.95, 2665.49, 2934.25, 3096.90, 
3302.15。1HNMR(DMSO, 600 MHz), δ: 1.85(s, 3H, 
CH3), 2.08(s, 3H, CH3), 2.10(s, 3H, CH3), 4.08(d, 2H, 
CH2), 6.59(s, 1H, PhH), 6.83(s, 1H, PhH), 8.27(s, 1H, 
NH), 9.27(s, 1H, OH)。 

N-（2,6-二甲基-4-羟基苄基）乙酰胺(Ⅳ)：白色

粉末，产率 39.47%。IR (KBr), ν/cm–1: 853.87, 1278.31, 
1370.48, 1455.70, 1554.07, 1618.33, 2665.49, 2910.24, 
082.96, 3274.27, 3429.95。1HNMR(DMSO, 600 MHz), 
δ: 1.81(s, 3H, CH3), 2.15(s, 3H, CH3), 2.22(s, 3H, 
CH3), 4.13(d, 2H, CH2), 6.45(s, 1H, PhH), 6.47(s, 1H, 
PhH), 8.17(s, 1H, NH), 9.66(s, 1H, OH)。 

4-乙酰胺甲基-1-萘酚（Ⅴ）：灰色粉末，产率

45.73%。IR (KBr), ν/cm–1: 754.73, 1021.91, 1084.25, 
1284.27, 1375.25, 1433.99, 561.79, 1618.33, 1929.69, 
2923.80, 3069.06, 3302.15。1HNMR(DMSO, 600 MHz), 
δ: 1.91(s, 3H, CH3), 4.34(d, 2H, CH2), 7.29(d, J= 
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8.4 Hz, 1H, PhH), 7.36(d, J=7.80 Hz, 1H, PhH), 
7.45(m, 2H, PhH), 7.80(m, 1H, PhH), 8.20(m, 1H, 
PhH), 9.15(s, 1H, NH), 10.44 (s, 1H, OH)。 

2-乙酰胺甲基 -芝麻酚 (Ⅵ )：白色粉末，产率

48.41%。IR (KBr), ν/cm–1: 747.76, 931.33, 1038.21, 
1179.17, 1221.77, 1292.25, 1442.51, 1490.53, 1561.79, 
1632.27, 2687.95, 2920.31, 3103.87, 3295.18 。
1HNMR(DMSO, 600 MHz), δ: 1.85(s, 3H, CH3), 
4.06(d, 2H, CH2), 5.87(s, 2H, CH2), 6.47(s, 1H, PhH), 
6.65(s, 1H, PhH), 8.33(t, J=5.40 Hz, 1H, NH), 9.48(s, 
1H, OH)。 

2-乙酰胺甲基-4-肉桂苯酚(Ⅶ)：淡黄色粉末，

产率 69.52%。IR (KBr), ν/cm–1: 705.16, 1038.21, 
1235.71, 1447.73, 1505.25, 1547.07, 1660.93, 2304.56, 
2375.04, 2856.80, 2927.28, 3323.84, 3741.31 。
1HNMR(DMSO, 600 MHz), δ: 1.58(s, 6H, CH3), 
1.82(s, 3H, CH3), 4.12(d, 2H, CH2), 6.70(d, J=8.40 Hz, 
1H，PhH), 6.89(m, 1H, PhH), 6.99(d, J=2.40 Hz, 1H, 
PhH), 7.14(t, J=6.60 Hz, 1H, PhH), 7.18(s, 1H, PhH), 
7.20(d, J=1.20 Hz, 1H, PhH), 7.24(s, 1H, PhH), 7.25(d, 
J=7.80 Hz, 1H, PhH), 8.31(t, J=5.40 Hz, 1H, NH), 
9.51(s, 1H, OH)。 
1.3  生物活性测试 

作为高活性环保型抑制剂，辣素具有良好的抑

菌和抑藻功能，是一种可以有效抑制海洋污损生物

附着与生长的活性物质 [16]。本文选取自然界常见的

大肠杆菌、金黄色葡萄球菌、三角褐指藻、中肋骨

条藻和旋链角毛藻为受试微生物对化合物的生物活

性进行了测试。 
1.3.1  抑菌性测试 
1.3.1.1  培养基及菌悬液的制备 

称取 33 g 营养琼脂于 1 L 的蒸馏水中搅拌至完

全溶解，121 ℃高温杀菌 10 min，待冷却至 50 ℃
制成固体培养基待用。称取 19 g 营养肉汤于 1 L 蒸

馏水中摇晃至充分溶解，121 ℃高温杀菌 10 min，
冷却至室温制成液体培养基待用。使用前经紫外灯

充分照射，以确保实验的无菌条件。 
将大肠杆菌和金黄色葡萄球菌置于 37 ℃下充

分活化，用接种环刮取斜面培养基上活化的新鲜菌

株接种到无菌液体培养基中，培养 24 h。 
1.3.1.2  最小抑菌浓度的测定 

采用二倍稀释法，将反应生成的 7 种类辣素结

构乙酰胺化合物配成初始质量浓度为 2 g/L 的丙酮

溶液，用无菌液体培养基按等体积依次进行两倍稀

释，且以不添加化合物的丙酮溶液为对照组，混合

均匀后，分别向每个试管中加入 200 μL 的菌悬液放

入恒温 37 ℃环境下振荡培养 24 h，在两种菌的最

大吸收波长处依次测定每支试管中菌液的吸光度

值，绘制化合物浓度-吸光度值曲线，即可得各化合

物的最小抑菌浓度（MIC）[21-22]。 

1.3.1.3  抑菌率测定 
采用稀释涂布平板法，将一定量质量浓度为 3 g/L

的化合物丙酮溶液加入到含稀释新鲜菌液的试管

中，37 ℃下培养 18 h，之后将培养样品的菌液用无

菌生理盐水依次稀释 10 倍，混合均匀，吸取 200 μL
于固体培养基上，并用三角涂布棒均匀涂布于固体

培养基表面至菌液完全被固体培养基吸收，每个样

品的每个浓度重复实验 3次，37 ℃下恒温培养 18 h，
计算活菌数 C，以不添加化合物的试管为对照样，

计算活菌数 B，并根据下式计算抑菌率[23-24]： 
R/%=(1–C/B)×100 

式中：R 为抑菌率，%；C 为处理菌生长量，个；B
为对照菌生长量，个。 
1.3.2  抑制海藻生长活性实验 

以三角褐指藻、中肋骨条藻和旋链角毛藻为受

试藻种，将经过玻璃砂芯漏斗过滤的海水高温杀菌

后作为培养液，按表 1 配方配成营养液，pH=8.0±0.1。
将接种后的藻种置于光照强度为 4000 lux、光暗比

为 12∶12、温度为 20 ℃的人工气候箱内培养[25]。 
 

表 1  营养液配方 
Table 1  Formula of the nutrient solution 

体积分数/% 
藻类 

维生素 硝酸钠 硅酸钠 痕量元素 磷酸钠

容量 
（mL/L 海水）

0.5 1.0 1.0 0.5 1.0 

 

1.3.2.1  藻液吸光值-浓度线性关系的测定 
利用紫外分光光度计全波长扫描得到藻液的最

大吸收波长后，将培养到指数生长期的藻液用培养

液稀释成不同吸光值的藻液，充分摇匀，并在最大

吸收波长处测量各稀释藻液的吸光值。用血球计数

板计数得到不同稀释藻液的藻细胞个数，并作出吸

光值-藻液浓度曲线，得出线性回归方程[26]。 
1.3.2.2  化合物对藻类生长活性的抑制作用 

取一定量质量浓度为 3 g/L 的化合物溶液于处

于指数生长阶段的藻液中，配成一定浓度的受试化

合物藻液，并定时检测锥形瓶中藻液的吸光值，由

吸光值-藻液浓度的线性关系计算藻液浓度，进而绘

制时间-吸光值-藻液浓度曲线，以测定合成化合物

对海藻生长的抑制性[27-28]。 

2  结果与讨论 

2.1  化合物单体的表征 
以化合物Ⅰ为例进行结构的解析。 
由化合物Ⅰ的红外光谱数据可知，在 3288.21 cm–1

处出现 N—H 的伸缩振动吸收峰，在 3103.87 cm–1

处出现苯环中 C—H 的伸缩振动吸收峰，在 2920.31 cm–1

处出现 O—H 的伸缩振动吸收峰，在 2848.28 cm–1 处
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出现（亚）甲基中 C—H 的伸缩振动吸收峰，在

1639.24 cm–1 处出现仲酰胺 I 带羰基伸缩振动吸收

峰，在 1447.93、1508.35 和 1561.79 cm–1 处出现苯

环骨架的伸缩振动吸收峰，在 1285.23 cm–1 处出现

酚羟基中 C—O 的伸缩振动吸收峰，在 1094.75 cm–1

处出现了 C—N 的伸缩振动吸收峰，在 747.76 cm–1

处出现苯环中 C—H 的面外弯曲振动吸收峰。 
由化合物Ⅰ的共振氢谱数据可知，除去溶剂峰

对积分值的影响，各峰的归属都比较容易确定。甲

基氢的化学位移为 1.82、2.04 和 2.12，亚甲基氢的

化学位移为 4.06，苯环上氢的化学位移分别为 6.61
和 6.86，酰胺上氢的化学位移为 8.05，酚羟基氢的

化学位移 9.16。由红外光谱和核磁氢谱的数据与预

期基团所归属的化学位移相符可以得出，N-(2,5-二
甲基-4-羟基苄基)乙酰胺（Ⅰ）已成功制备。 
2.2  化合物的生物活性测试结果 
2.2.1  抑菌性测试 

以能够抑制细菌生长和繁殖的最低药物浓度即

最小抑菌浓度为依据，化合物对大肠杆菌与金黄色

葡萄球菌的最小抑制浓度测试结果如图 1、2 和表 2
所示。 

 
 

图 1  化合物对大肠杆菌的抑制活性 
Fig. 1  Antibacterial activity of compounds against E. coli 

 

 
 

图 2  化合物对金黄色葡萄球菌的抑制活性 
Fig. 2  Antibacterial activity of compounds against S. aureus 

 

由图 1、2 和表 2 可知，随着浓度的增加，化合

物抑制效果逐渐增强，且 7 种类辣素结构乙酰胺化

合物对两种菌的抑制作用类似，该现象可能与化合

物的结构有关。各种化合物对大肠杆菌的抑制效果

由强到弱依次为：Ⅴ>Ⅳ≈Ⅱ≈Ⅰ>Ⅲ≈Ⅵ≈Ⅶ。对

金黄色葡萄球菌的抑制效果由强到弱依次为：Ⅴ>
Ⅰ≈Ⅱ≈Ⅲ≈Ⅳ≈Ⅶ>Ⅵ。其中含有两个苯环结构萘

环类衍生物Ⅴ的抑菌能力均优于其他的化合物，最

小抑菌浓度可达到 0.0313 g/L。 
 

表 2  化合物的最小抑菌浓度 
Table 2  Minimum inhibitory concentration of compounds 

最小抑菌浓度/(g/L) 
化合物 

大肠杆菌 金黄色葡萄球菌 
Ⅰ 0.0625 0.0625 
Ⅱ 0.0625 0.0625 
Ⅲ 0.2500 0.0625 
Ⅳ 0.0625 0.0625 
Ⅴ 0.0313 0.0313 
Ⅵ 0.2500 0.1250 
Ⅶ 0.2500 0.0625 

 

7 种类辣素结构乙酰胺化合物对大肠杆菌和金

黄色葡萄球菌表现出良好的抑制作用，为进一步探

究其抑菌活性，就化合物对菌类的抑制率进行了测

定，结果见表 3。抑菌率的测定采用稀释涂布平板

法，因此以产物Ⅰ与Ⅶ对大肠杆菌的抑制实验为例

展示不同浓度下化合物对大肠杆菌的平板效果图，

如图 3 所示。 
表 3  化合物的抑菌率 

Table 3  Antibacterial rate of compounds  
抑菌率/% 

化合物 
大肠杆菌 金黄色葡萄球菌 

Ⅰ 71.18 93.4 
Ⅱ 80.96 60.8 
Ⅲ 68.22 79.46 
Ⅳ 82.12 68.2 
Ⅴ 37.21 61.49 
Ⅵ 86.25 58.09 
Ⅶ 93.21 96.31 

 

由表 3 和图 3 可以看出，7 种化合物均具有一

定的抑菌作用，且结构相似的化合物的抑菌效果相

近。化合物中的取代芳香环、酚羟基及乙酰胺基团

等活性基团通过改变细胞膜的通透性，使菌细胞产

生损伤，进而导致细菌不能正常生长乃至死亡以达

到抑菌的效果。7 种化合物中以化合物Ⅶ的抑菌性最

好，化合物Ⅶ含有两个苯环，且两个苯环的电荷密度

为–0.663，其余 6 种化合物苯环的电荷密度分别为

–0.274、–0.295、0.232、–0.187、–0.482、0.092，一般

疏水基团越多及负电荷越高的化合物抑菌效果越好。 
2.2.2  抑藻性测试 

由全波长扫描可知三角褐指藻、中肋骨条藻和

旋链角毛藻的最大吸收波长分别为 683、682 和

685 nm。利用血球计数板计数法测量不同吸光值藻

液的浓度，将藻液吸光值与浓度的数据进行线性模

拟得图 4。 
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图 3  不同浓度产物Ⅰ与Ⅶ对大肠杆菌的抑制作用 
Fig. 3  Inhibition effect of compoundsⅠandⅦ with different concentration against E. Coli 

 

 
 

图 4  三角褐指藻、中肋骨条藻和旋链角毛藻藻液的吸光

度值-浓度工作曲线 
Fig. 4  Working curves between absorbance and concentration 

of Phaeodactylumtricornutum, Skeletonemacostatum 
and Chaetocerscurvisetus 

在藻的最大波长处测定不同时间对应的藻液吸

光度，得到辣素化合物对藻类生长的抑制曲线，并

且根据藻液吸光度值-浓度工作曲线与第 7 d 的抑藻

数据计算得出抑藻率，如图 5 和表 4 所示。 
由图 4、5 和表 4 可知，藻液吸光值与浓度呈线

性相关，且 7 种类辣素结构乙酰胺均具有一定的抑

藻活性。化合物对藻类活性的抑制作用表现为，抑

制初期会降低其生长活性，随着时间的推移，藻细

胞会逐渐死亡，达到较好的抑藻效果，并表现出持

久的抑藻性。其中以化合物Ⅴ和Ⅶ的抑藻性最好，

质量浓度在 3 g/L 时抑藻率可达到 95%以上。化合

物Ⅴ和Ⅶ的取代芳香环多于其他化合物，疏水性和 
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图 5  化合物对三角褐指藻（a）、中肋骨条藻（b）和旋

链角毛藻（c）生长的抑制曲线 
Fig. 5  Inhibition curves of compounds on Phaeodactylumtricornutum 

(a), Skeletonemacostatum (b) and Chaetoceroscurvisetus 
(c) 

 
表 4  化合物对藻类生长的抑制率 

Table 4  Inhibition rate of compounds against algae growth 

抑制率（7 d）/% 
化合物 

三角褐指藻 中肋骨条藻 旋链角毛藻 

Ⅰ 6.98 7.94 13.03 

Ⅱ 9.08 7.65 9.19 

Ⅲ 65.97 45.59 18.80 

Ⅳ 9.25 21.76 16.67 

Ⅴ 9.42 63.82 99.13 

Ⅵ 1.92 17.35 20.94 

Ⅶ 97.03 71.18 96.37 

 
极性较大，且苯环电荷密度高于其他化合物，因此

增强了其抑藻性。化合物Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ和Ⅵ次之，

但由于Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ和Ⅳ的苯环上的取代基为链较短

的甲基，较强的亲水性加强了对藻细胞膜的透过性，

亦使其呈现出较好的抑藻性。化合物Ⅵ中苯环的电

荷密度较小，但氧的电负性较强，电荷密度高，因

而它也具有一定抑藻功能。以上化合物的结构特点

使其较容易进入藻细胞内损坏细胞器的结构功能，

从而导致藻细胞逐渐消失，表现出一定的抑藻性。 

3  结论 

本文以 N-羟甲基乙酰胺与 7 种取代芳香烃为原

料，通过傅-克烷基化反应成功合成出 7 种新的类辣

素结构的乙酰胺衍生物，使取代芳香烃具有了辣素

的活性结构。以合成的 7 种化合物为受试化合物，

以 2 种菌和 3 种藻为受试生物进行抑菌和抑藻性能

的测试。实验结果表明，7 种化合物都具有良好的

抑菌性和抑藻性，其中以Ⅴ与Ⅶ的抑制作用最好，

在质量浓度为 3 g/L 时化合物Ⅴ与Ⅶ的抑藻率可超

过 95%，化合物Ⅶ的抑菌率亦在 90%以上，为后续

作为防污剂的应用奠定了基础。 
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