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ABSTRACT 

The rate constants of the hydrolysis of cinnamanilide derivatives were determined by UV spectrometry 

in H2S。4 (5∼20N), NaOH (5∼11N) at 50∼110。C and a rate equation c。uld be applied over a strong acid and 

strong base were obtained. 

Final product 。f the hydrolysis was a cinnamic acid. The p values obtained from the slope 。f linear pl。s

of log ;k·oba vs. Hammet ta constants were slightly negatives. Substituents on cinnamanilide showed.a relatively 

small effect, with hydrolysis facilitated be electr。n donating group. Activation energy( Ea) was_ also calculated 

for the hydrolysis of the cinnamanilide. 

From this reaction rate equation, substituent effect and experimental of rate constants, that the 

hydrolysis of cinnamanilide was initiated by the netural molecule of H20 which d。 not diss。ciate at strong 

acid, and pr。ceeded by the hydr。•Xide ion at strong base. 

1 

I . 서 론 

고 향료 및 유기 약품의 중간 원료로서 널리 시용되며, 

한 분자내에 탄소-탄소 이중결합과 탄소-산소 이중 

결합이 모두 있는 특정적인 구조를 하고 있다.” 

신남산은 cinnamomum과 식물에서 cassia oil의 

주성분으로서, 유리된 상태 또는 에스테르로서 존재하 
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탄소-탄소 이중 결합에 대한여러가지 반웅들은광 

범위하게 연구되어 왔다?--’ 한펀, 탄소-탄소 이중 



2 야기창·팡용혐·이팡옐·갱택셔·박팡하 

컬합 옆에 천자.유인생 기가 있으면 탄소-탄소 이중 

결합의 a탄소가 부분적인 양혀천을 띠게 되므로 보 

통의 탄소-탄소 이중 컬합과는 달리 친핵성 첨가 반 
웅이 얼어난다.‘’ 

이때 사용되는 친핵계.로는 Grignard시 약•>, thiol”, 
HC찌·. H208’ 둥이 연구되어 왔다」 또한 이와 같은 
Michael첨가반웅에 관한 연구로는 Ogata•0>, Ingoldi1’. 
Jones꺼 Kimw둥의 보고가 었다-

한편, 신남산 유도체와 같은 a, fJ 불포화 카르보닐 
화합물들과 효소 및 sulfhydryl 화합물과의 반웅 쟁 

생물들은 항종양성 및 항균성을 갖고 있음이 알려져 

있다”l‘’ 본 연구에셔는 신남산 유도체 중 하나언 ci­

nnamanilide 유도체들을 합성한 후 이들에 대한 가수 

분해 반웅을 반웅 속도흔적으로 고찰하고, 활성화 파 

라미터, 치환기 효과 몇 가수분해 생성물의 확인 둥 

을 통하여 가수분해 반웅 때카니즙을 구명 하였다. 

n. 실 험 

1 . 합성실험 

시료로 사용된 cinnamanilide 유도체는 뺀즈알데히 

드와 말론산을 출발 물질로 하여 cinnamoyl chloride 

를 거쳐 다읍과 같은 경로로 합성하였다. 

집
 

pyridine 
100 ℃, 2hrs. 

x-0-cH=CH-~-뻐 

0 
효뜨!.!...一 v__f"\,_→ru- ’” ~ ,. , toluene. Ki co. 

80't, 4 hrs · "'"'\.률J "" --..n ν ‘ l 아 녕 련 

0 

x-0-cH=CH-!빠§ 
(X: •{. -Cl, -NO., -OCH,) 

합성된 화합물들은 CHN원소 분석, UV, IR 및 

NMR스펙트럼과 융점 측정 둥으로 확인하였다. 

Cinnama nilide; 흰잭침상결정, 수율; 84 %. mp; 

152∼ 154 ℃, UV(EtOH) ). max 293nm, IR (KBr 

cm-•); 3250 (NHst), 1660 (C =Ost), 1450, 1600 

-60-

.뿜idl1t훌훌옳 

(Ar. C=C), 1350 (C-N stλ 1HNMR(CDα., a); 

6. 61, 7. 77 (2d, 2H, vinyl group), 7. 06 ∼7.65(m, 

lOH Ar.) 8.17(br s. lH, NH) CHN원소분석;이론 

치(%);〔C=80. 71, H=6.28. N=6.28〕,실측치%) 

:[C=80.58, H=5.90, H=6.23 ]

P-ChJorocinnamanilide ; UV(EtOH) ). max 295nm 

P- Methoxycinnamanilide; UV(EtOH)). max315nm 

P-Nitrocinnamanilide; UV (EtOH) ). max 316nm 

2. 반응 속도상수의 측정 

반응 속도상수 측정에 사용한 용액은 산성에서는 황 

산 5 ∼ 20N, 알칼리성에서는 가성소다 5 ∼ llN 용 

액을사용하였으며 반웅옹도는 50∼ 110 ℃ 범위에서 

시행하였다. 

속도상수를 구하기 위하여 lOOml 2구 플라스크 

에 99ml 의 반웅 용액을 넣고 여기에 cinnamanilide 

유도체의 2 × 10-1M알콜 용액 lml 를 가하여 시간에 

며른 홉광도의 변화 즉, 최대 홉수 파장().max에서 

cinn amanilide 유도체의 농도변화를 측정하였다. 

환 예로써 P-methoxycinnamanilide를 i4.2N 황 

산 중에서 70 ℃의 조건으로 반웅시켰을때. 315nm에 

서 홉광도를 측정하고, 측정한 홉광도의 대수값을 시 

간에 대하여 그려본 결과 Fig. 1 애서 처럽 직선이 되 
므로 유사 1 차 반웅임을 알 수 있었고, 이 직선의 기 

울기로부터 유사 1 차반응 속도상수 k1을 구하였다. 

한편. 같은 방법으로 cinnamanilide 유도체에 대 

하여 구한 유사 1 차 반응 속도상수를 Table 1 과때­

ble 2에 나타내었다. 또한 강산과 강염 기의 농도 변 

2. 。

r‘ 
후 1. 5 

용 k∼∼-
-∼∼∼. 

1. 0 
0 3. 0 I. 0 2. 0 

tinie (.x 102 sec) 

Fig. 1. The plot of log A(absorbance) vs. time 
for the hydrolysis of p-methoxy­
cinnamanilide at 14.2N H2S04 and 
70°C 
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화에 따른 cinnamanilide의 유사 1 차 반웅속도상수 

의 대수값의 변화는 Fig. 2 와 Fig. 3 파 같았으며, 각 
각의 기울기로부터 구한 2차 반웅 속도상수는 Table 

3 과 Ta배e 4 에 나타내었다. 

Table 1. Pseudo first석order rate c。nstants for the hydrolysis of cinnamanilide derivatives at vari。us
NaOH concentration and temperatures. 

k1 ( sec-1) 

Cinnamanilide 
P-Methoxycinnam- p-Ni trocinnam-

anilide anilide 

I. 660 X 10-4 3. 198 x 10-4 1. 479 x 10-4 

74 2. 376 x 10-4 4. 467 x 10-4 1. 905 x 10-4 

84 3. 388 x 10-4 6. 026 x 10-4 2. 630 x 10-4 
5.0 N 

94 4. 786 x 10-4 7. 943 x 10-4 3. 」388 x 10-• 

64 2. 089 x 10-• 3. 388 x 10-‘ 1. 622 x 10-• 

74 2. 692 x 10-‘ 4. 898 x 10-· 2. 138 x 10-• 

84 4. 266 x 10-• 7. 244 x 10-• 2. 951x10-‘ 7.0 N 

94 6. 166 x 10-• 9. 772 x 10-‘ 3. 981x10-‘ 
64 2. 512 x 10-• 3_ 631x10-‘ 1. 820 × 10-• 

9.0 N 74 3. 388 x 10-• 5. 370 x 10-· 2. 455 x 10.,., 

84 5. 370 x 10-· 8. 511 x 10-‘ 3. 467 x 10-‘ 
94 8. 128 × 10-‘ 12. 589 x 10-‘ 5. 129 x 10-• 

64 3. 090 x 10-• 3. 981x10-· 1. 995 x 10-.-

74 4.074 × 10-‘ 6. 026 x 10-• 2. 754 x 10-• 

84 6. 761x10-• 10. 000 x 10-‘ 4. 169 x 10-‘ 11. o N 

94 JO. 000 X 10-• 15. 849 x 10-· 6. 310 x 10-• 

Table 2. Pseudo first-order rate constan- for the hydrolysis of cinnamanilide derivatives at various 
H2$04 C。ncentration and temperatures. 

k, (sec-•) 

Cinnamanilide 
p.:... Me thoxyciiuicirn· p-Ni trocinnam-

anilide anilide 

50 I. 479 x 10-2 3. 079 x 10-2 1. 238 x 10-2 

5. ON 70 4. 453 × 10-2 8. 662 x 10-2 4. 152 × 10-2 

90 I I. 482 × 10-2 16. 997 x 10-2 10. 629 x 10-2 

110 23. 988 x 10-2 34. 423 x 10-2 22. 840 x 10-2 

50 1. 778 x 10-2 3. 487 x 10-2 I. 587 X 10-2 

70 6. 376 x 10-2 10. 776 x 10-2 5. 787 × 10-2 

90 13. 467 x 10-2 19. 026 x 10-2 12.533 × 10-2 
10. 0 N 

110 25. 978 x 10-2 37. 183 x 10-2 24. 775 x 10-2 

50 2. 089 x 10-2 3.883 × 10-2 1. 909 × 10-ii 

70 7. 773 x 10-2 12. 403 x 10-2 7. 268 x 10-2 

90 14. 978 x 10-2 20.933 × 10-2 13. 763 x 10-2 
14. 2 N 

1 JO 27. 876 x 10-2 39. 524 x 10-2 26."713 x 10-2 
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50 2. 630 X 10-a 

70 10. 033 x 10• 
20.0 N 

90 17. 489 x 10-2 

110 30. 630 x 10-2 

6. 

110 ℃ 

----------- --------- . 
90 ℃ •--

‘。+ 5. 파~er---. 
양 

< -----
----------------

4. 
0 -1. 20 -2. 40 「 3. 60 -4. BO -6. 。。

Ho 
Fig. 2. NaOH con않ntration-rate profile for 

the hydr。lysis of cinnamanilide at 
various temperatures 

Table 3. Seccind-order rate constants for the 
hydrolysis of cinnamanilide derivatives 
at vari.ous tenjperatures of NaOH solution 

k, (M-1 sec-1) 

Cinnarr녕Dilide 
p-Methoxyc· /I-Ni trocin-
innamanilide riamanilide 

-- 2.356Xl0-. ’.458-Xl。-- 8.730XIO..., 
74 3. tnx 10-• 2.574x10-• 1.432Xl。--

·94 &&” x 10-'• 6.594x10-• 2.566X10-1 

·‘ 8.802Xl0-. l.327XIO-• 4.95Bx10-• 

3. 가수분해 생성물의 확인 
Cinnamanilide 2 g을 30ml 의 메탄올에 용해시켜 

llN 가성소다용액 30ml 에 넣고 30시간 동안 환 

류시켰다. 환류 후의 용액 색깔은 엎은 노란색이었으 

며, 이 용액에 염산을 가하여 pH 2∼3 으로 맞춘후 

냉각시켜 흰잭의 침상결정을얻었으며. UV, IR, NMR 

스빽트럼 및 융정 측정 등으로 확인하여 본 결과 신 

남산임을 알수있었다. 

같은 방법으로 14. 3N 황산 용액에서 5시간 환류 

활國lll!{t.뽕슬을£ 

4. 423 x 10-2 2. 418 x 10-2 

14. 937 x 10-1 9. 327 x 10-2 

24. 177 x 10-2 16. 236 x 10-2 

43. 042 x 10• 29. 403 x 10-2 

3. 10 

@ 

1:. 2.60 
-"C 

양 

2. 10 
3. 0 5. 0 7. 0 9. 0 11. 0 13. 0 

N 

Fig. 3. H2S04 concentration-rate profile for 
the hydrolysis of cinnamanilide at 
vari。us temperatures 

Table 4. Sec。nd-order rate constants for the hydrol-
-Ysis of cinnamanilide derivatives at various_ 
temperatures of H2S04 solution 

、~or;합눔s k, (M-1 sec-1) 

r。
Temp;. m며. 

Cinnamani I ide 
p-Methoxyc- Chlorocinna-

(t) innamanilide manilide 

50 3.0SSxlo-" 3.568XI0-1 3. ’49x10-• 
70 1. 463x10-• 1.6‘9XI01 1.31ox10-• 
.。 ’.57ex10·「 l.900XIO-. L ‘62x10-• 

110 l. 761 x ’‘,-. 2.260XIO-. ’.744X ,。--

시켜, 흰색 결정을 얻었으며, 신남산임을 확인하였 

다. 

m. 결과‘및 고찰 

1 . 반응속도식의 유도 

Cinnamanilide [ CNA ] 유도체의 가수분해 반응은 

Fig. 1 에서와 같이 일정한 산과 염기의 농도에서 시 

간에 따르는 시료의 농도변화, 즉, 홉광도를 측정하여 

흡광도의 대수값을 시간에 대하여 plot 하여 본 결과 
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전형 적인 유사 1 차 반웅염을 알 수 있었다. 또한 Fig. 

1 의 기울기에서 구한유사 1차반응속도상수( k1) 를 

다시 강산 혹은 강영기의 농도에 대하여 plot 하여 본 

결과 Fig. 2와 Fig. 3과 같이 직선이 되었다. 이것은 

일정한 강산, 강영기에서는 2 차반응임을의미하여그 

기울기는 이 반웅의 2차 반웅속도상수(k,꺼l 해당한 

다-
한펀. 반웅속도는 강산과 강염기의 농도에 비례하 

여 변화하므로 강한 염기성에서의 반웅 속도식은 다 

음과 같이 나타낼 수 있다. 

rate= k1 [ CNA] [ OH-]

따라서, 전체 반응속도상수 k, 는 다음과 같이나타 

낼 수 있다. 

k, = k。 + koa [ OH- ]--- •••••••••••••••••••••••• ( 1 ) 

여기서, k.는 수산화이온 농도에 비례하지 않고, 

복잡하게 변화하는 부분, 즉 물의 촉매 작용에 의한 

속도상수이고 ·koa 값은 수산화이옹의 촉매 효과를 나 

타내는속도상수이다. 

또한, 캉산성인 황산을 촉매로 하여 반응속도를 륙 

정하여 본 결과, 강산의 놓도에 비례하여 변화하므로 

반응속도식은 다음과 같이 나타낼 수 있다. 

rate= k1 [ CNA] [ H3o+ ]

강산성에서 전체 반응속도상수 k,는 다음과 같이 

나타낼 수있다. 

k, = k。+ ka [ Hao+ ] ........................... ( 2 ) 

그러나 강산에서는 산 종류에 따라 활동도가 다르 

므로 Hammett acidity function (Ho)단위로 환산하 

여 강산의 농도를 비교하여야 한다. 따라서 (2)식은 

다음과 같이 표시할 수 있다. 

k, =k。 +ka。 [ Ho ]------------------…······ ••• ( 3) 

즉, ko 는 황산농도에 비례하지 않고 물의촉매작용 

에 의해 변화하는 부분이며 kao 는 산 농도에 직접 비 

례하는부분이다. 

예로써, 반응온도를 64 ℃로 하고 염기성 촉매하에 

서 cinnamanilide의 농도별 속도상수값을 plot 하면 

Fig. 2 와 같이 직선이 되므로 그때의 절면값 4.56 × 
10-5을 ko로 하고 기울기 2. 356 × 10-5을 koa로 하 

여 (1)식에 대업하면 전체 반응속도상수 k‘는 다음 

과같이 나타낼 수 있다 • 

.+, =4. 560x10-.+ 2. 356>< io-6 [ OH- ]------ (4) 

같은 방법으로 반응속도식을 구한 결과는 다음과 같 

다. 

염기성 촉매 ; 

Cinnamanilide 

74 ℃;확 = 5.439X 10-.+~.177X 10-6 [ OH-] (5)

84 ℃; k, = 4.571 × 10-5+ 5.6'11x10-5 [(]H-] (6)

94 ℃; k, = 2.284 × 10• +8. 802 × 10-& [ OH-] (7)

P- Methoxycinnamanil ide 

64 ℃; k, = 2.356 x io-• + t.458 x 10-1 [ OH-] (8)

74 ℃;k1=3.131Xl0-‘ +2.574 × 10-& [ OH-] (9)

84 ℃; k,= 2.670 × 10-'+6.594 × 10-& [ OH-](10) 

94 ℃; k, = 9. 243 x 10-& + 1.327 × io-• 「OH-〕(11)
P- Ni trocinnamani tide 

64 ℃; k, = 1.030 × io-•+8. 730 × 10-6 [ OH-] (12)

74.℃; k,= 1.167 × 10-‘+ I.432 × 10-5 [ OH-] (13)

84 ℃;차 = 1.252x10~+2.566 × 10-& [ OH-] (14)

94 ℃; k, = 7.364 × 10 .... +4.957 × 10-& [ OH)(15)

산성 촉매 ; 

C innaman ii ide 

50 ℃; k, = 1.078x10-2-3.055 × 10-'.\ [ Ho] (16)

70 ℃; k, = 2. 773 × 10• -1.463 x 10-2 [ Ho] (17)

90 ℃; k, = 9.624 x 10• -1.578 x 10•[ Ho ] (18)

110 ℃; k, = 21.839 × 10• -1. 761 × 10-z [ Ho]

. (19) 

p- Methoxycinnamanilide 

50 ℃; k, = 2.648 × 10-2-3.568 × 10킹〔Ho〕(20) 

70 ℃; k, = 6. 750X 10-2-1. 649 X 10-2[ Ho] (21)

90 ℃ ; k, = 14.588 × 10-2-1.900 × l 0--2 [ Ho] (22)

110 ℃; k, = 31.696 × 10-2- 2.260 × 10•[ Ho]

. (23) 

p-Chlorocinnaman ilic;le 

50 ℃; k,= 8.467 × 10-•-3.149 × 10• [ Ho ] (24)

70 ℃; k, = 2.527 × 10• -1.370 × 10-2 [ Ho] (25)

90 ℃; 하= 8. 907 × 10-2- 1.461 × 10•[ Ho][26)

110 ℃; k, = 20. 704 × 10•- l. 744× 10-2 [ Ho]

-----[27]
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따라서, 붉은 산과 붉은 염기인 pH범위에서의 

과 염기의 약한 촉매로는 반웅이 상당히 느릴 것으로 

생각되어 좀더 강력한 조건에서 실험을 한 결과 캉산 

과 강염기에서는 각각 Hammett acidity function~ 

Ho 와 히드록시 이온농도에 비례함을 알수 었었고 

Fig. 5 의 치환기 효과에서 보는 바와 같이 모두 P< 
。이므로전자공여성 기에 의하여 반응이 빨라짐을 

알수 있었다. 

또한 /J-탄소에 친핵제가 공격할 것안가 차르보닐 

기의 탄소에 공격 할 것인가가 의문시 되었으나 가수 

분해 최종물질이 cinnamic acid 로 확인되었으므로 차 

르보닐기의 전자 밀도가 적은 탄소에 친핵제인 OH­

이 공격허여 안정한 tetraheadral (sp1)구조를 갖는 

Intermediate를 만들고 이 intermediate는 물분자 

와 쉽게 반응하여 cinnamic acid 가 얻어진 것으로생 

각되었다. 

한편, 염기성 촉매하에서의 반웅 메카니즘은 

과 같이 진행될 것으로 예측된다. 

다음 

산 

반응메카니즘 

Cinnamanilide 는 구조상 conjugated 이중 결 합과 

안정한 벤첸핵의 대칭적 구초로 되어 있으며 또한 질 

소 원자의 비공유전자쌓이 카르보닐 탄소 원자에 제 
공되므로 다음과 같은 공명 구조를 나타내게 되어 상 

당히 안정된 물질인 것으로 예측되었다. 

尊國뼈化홍슬g훌 

기울기언 p 값은 각각 - 0. 244, - 0. 340, - 0.533, -

0.600 으로 모두 P <o 임을 알수 있었다. 즉, 가수분 

해 반응속도는 전자 공여성 기에 의하여 촉진됨을 알 

수있었다. 

x용CH=CH댁;-NH정+〔OH-〕 

〔x융c딴월암H-0-

x용CH=빠t=NH+효i 

x-{죠c암c總히H몽〕 

.t -· 

4. 
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1. 2 

2. 활성화파라미터 

활성화 에너지(E.)값은 앞에서 이미 구한 속도상 

수 k1파 그때의 온도로 Arrhenius 미ot한 Fig.4 의 

기울기로부터 구할수었었으며, 활성화 에너지값은 

속도가 가장 빠른 p-methoxycinnamanilide가 7. 70 

kcal/m이로 가창 작았고. cinnamanilide 는 8.87, p­

ni trocinnamanilide 는 9.49 의 순이 었다. 

치환기효과 

Cinnamanilide 유도체의 가수분해 반응 속도상수 

로부터 얻은 Hammett plots 의 결과는 Fig. 5 와 같 

았다. 여기서 0는 각 치환기들의 Hammett equation 

에서 구한 상수이다. 

64 ℃에서 가성소다 5N, 11 N파 황산 5N 용액 70 

℃와 110 ℃에서의 q 값과 속도상수의 대수값에 대한 

3.0 

Log k vs. 1/T plot for the hydrolysis 
of cinnamanilide derivatives in SN 
NaOH 

----。-11 ‘ NaOH JIN 64 ℃.,_ 

、., SN 64 ℃<>-

Hammett pl。ts for the hydrolysis of 
cinnamanilide derivatives 

。 :OCH.

ii: H 
D:Cl 
O:·N02 

。 :OCH,,

.i. :H 
D :N02 

0.6 

이기창·팡용혐·이팡얼·정택서-박팡하 

2. 9 

----。-A---
∼。-11현5파lo ℃ 

뀔so, Si파;5℃ 

0. 0 
Hammett q 

2. 8 

I /T(X 10~) 

Navn -----。--------

*∼∼ 

1. 5 
-0,6 

Fig. 4. 

2.0 
2. 7 

Fig. 5. 
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〔x-(호CH=빠{-NH원〕 .t,, H10 
---:-----1 

I ast 

intermediate 

x-{조CH =CH-COOH+앙NH,+(OH-〕 

강한 염기성에서 반응하므로 두번째 단계는 반응이 

빠르게 진행되리라 예상되며 따라서 〔OH-〕가 공격 

하는 첫번째 단계가 속도 결정 단계가 될 것으로생각 

된다. 

또한 강산성 촉매하에서의 반응 메카니즘은 다음과 

같이 진행될 것으로 예측된다. 

x용CH=CH않NH뀔+H2SO 뒀 

앤용CH=CH-t-써뀔〕o.+HS월뾰 
intermediate 

〔x-(죠CH=CH-i 
‘ termediate / ' 

x용CH=CH-COOH+당NH2+H,so, 

황산 촉매하에서 기수분해시킨 결과 신남산이 얻어 

졌고, cinnarnanilide 의 안정한 conjugated 구조 

로 보아 Ii 탄소에 물이 부가되지 않는 것으로 예상된 
다. 따라서 카르보닐기의 탄소는 전자 밀도가 적은 양 

하전을 띠므로 여기에 물분자가 부가되는 단계가 반 

응속도 결정단계가 될 것으로 생각되었다. 

N. 결 론 

1. Cinnamani lide 유도체의 가수분해 반응속도상 

수를 측정하고, 그에 따른 반응속도식을 구하였다. 

비례하고, 강염기 혹은 강산의 농도에 각각 1 차로비 

례하는 2 차 반응이었다. 

3. 치환기 효과를 실험한 결과 모두 P <o 이었으므 

로 전자 공여성 기에 의하여 반응 속도가 빨라짐 을 

알수 있었다. 

4. 이상의 반웅 속도식과 치환기 효과, 활성화 파 

라미터 빛 최종 생성물 등의 실험 사실을 토대로 캉 

산과 강염기에서의 가수분해 반응 메카니즘을제안하 

였다. 
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