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TÓM TẮT 

KF tẩm trên montmorillonite K10 xúc tác phản 
ứng ngưng tụ đóng vòng ba thành phần giữa 
aldehyde hương phương, cyclohexan-1,3-dione và 
malononitril trong điều kiện chiếu xạ siêu âm và 

không dung môi tổng hợp các dẫn xuất 4H-pyran với 
hiệu suất cao. Phản ứng xảy ra nhanh chóng với điều 
kiện êm dịu, xúc tác có thể thu hồi và tái sử dụng 

Từ khóa: KF, montmorillonite K10, 4H-pyran, chiếu xạ siêu âm, không dung môi 

MỞ ĐẦU 

Vào những thập niên trước, phản ứng đa thành 
phần đã được ứng dụng mạnh mẽ và hiệu quả trong 
hóa học hữu cơ và hóa dược. Hiện nay xu hướng hóa 
học xanh ngày càng phát triển nên các phản ứng tổng 
hợp theo phương pháp đa thành phần cũng trở nên 
phổ biến. Bên cạnh đó, xúc tác sử dụng cho quá trình 
phản ứng cũng được nghiên cứu cải tiến để phù hợp 
với yêu cầu của hóa học xanh là dễ dàng sử dụng bảo 
quản kinh tế, phản ứng êm dịu và có thể tái sử dụng 
mà không thay đổi hiệu quả xúc tác [1]. 

Hợp chất đa nhóm thế 4H-pyran là bộ phận chủ 
yếu của nhiều sản phẩm tự nhiên có hoạt tính sinh 
học như chống dị ứng [2], kháng oxid hóa [3], trị co 
thắt, kháng ung thư [4]. Ngoài ra hợp chất này còn là 
chất trung gian cho việc tổng hợp các hợp chất quan 
trọng khác như dẫn xuất pyranopyridine [5], 

polyazanapthalene [6], pyrano [2], pyrimidine [7] và 
pyridin-2-one [8]. Bên cạnh đó, một số dẫn xuất 4H-
pyran còn được sử dụng làm vật liệu có tính quang 
học chất màu [9]. Vì thế, phản ứng tổng hợp các dẫn 
xuất 4H-pyran được nghiên cứu rộng rãi dựa trên 
phản ứng đa thành phần giữa aldehyde, malononitrile 
và hợp chất 1,3-dicarbonyl với xúc tác sử dụng là các 
base đồng thể như piperidine [10], traethylamine [11], 
sau này các base dị thể được nghiên cứu áp dụng như 
hỗn hợp oxid Mg/La [12], MgO [13]. 

Với mục đích tổng hợp các dẫn xuất 4H-pyran 
trong điều kiện hóa học xanh, chúng tôi tiến hành 
phản ứng súc hợp ba thành phần aldehid hương 
phương, malononitrile và cyclohexan-1,3-dione với 
xúc tác KF tẩm trên montmorillonite K10 trong điều 
kiện chiếu xạ siêu âm không dung môi. 
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VẬT LIỆU - PHƯƠNG PHÁP  
Vật liệu và thiết bị phân tích 

Montmorillonite K10, malononitrile, 
benzaldehyde và các dẫn xuất, cyclohexan-1,3-dion 
(Sigma-Aldrich). 

Máy đo nhiệt độ nóng chảy BUCHI Melting 
Point M-560, máy cộng hưởng từ hạt nhân Bruker 
AV 500. Bồn siêu âm Brandson. 

Điều chế xúc tác KF tẩm trên montmorillonite 
K10 

Hòa tan KF vào 30 mL nước, thêm từ từ 
montmorillonite K10 vào dung dịch KF đang khuấy. 
Hỗn hợp được khuấy trong 1 h, sau đó cô quay loại 
nước dưới áp suất kém, chất rắn còn lại được nghiền 
mịn. Ký hiệu xúc tác KF/K10. 

 Tổng hợp dẫn xuất 4H-pyran 

Cho vào bình cầu 0,132 g (2 mmol) 
malononitrile, 0,224 g (2 mmol) cyclohexan-1,3-dion, 
0,212 g (2 mmol) benzaldehyde, 0,1 g xúc tác. Hỗn 
hợp được khuấy đều rồi chiếu xạ siêu âm. Sau khi kết 

thúc phản ứng, hỗn hợp được thêm vào ethanol nóng, 
lọc nóng loại xúc tác, bay hơi dung môi dưới áp suất 
thấp. Chất rắn được kết tinh lại trong ethanol thu 
được sản phẩm tinh khiết. 

KẾT QUẢ - THẢO LUẬN 

Khảo sát tỉ lệ KF và montmorillonite K10 

Lượng KF tẩm trên chất mang rắn 
montmorillonite K10 được cho thay đổi theo tỉ lệ như 
Bảng 1 nhằm khảo sát lượng KF tối đa có thể tẩm 
trên montmorillonite K10 để xúc tác tốt nhất cho 
phản ứng tổng hợp dẫn xuất 4H-pyran. Điều kiện 
phản ứng áp dụng trên phản ứng tổng hợp dẫn xuất 
4H-pyran (Hình 1) nhằm khảo sát tỉ lệ giữa KF và 
montmorillonite K10 là: tỉ lệ 1:2:3 là 1:1:1 (mmol), 
nhiệt độ phòng, thời gian 30 phút, lượng xúc tác sử 
dụng là 100 mg, kích hoạt bằng chiếu xạ siêu âm. Kết 
quả cho thấy với tỉ lệ khối lượng giữa KF.2H2O và 
montmorillonite K10 là 1:1 sẽ xúc tác tốt nhất. 

 

 

Bảng 1. Khảo sát lượng KF tẩm trên montmorillonite K10 

Stt Tỉ lệ KF.2H2O:K10 (g:g) Hiệu suất (%) 

1 1:3 63 

2 2:3 71 

3 3:3 83 

4 4:3 68 
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Tối ưu hóa phản ứng tổng hợp hợp chất 4H-pyran 

 
Hình 1. Sơ đồ phản ứng tổng hợp dẫn xuất 4H-pyran. 

Bảng 2. Kết quả tối ưu hóa phản ứng tổng hợp dẫn xuất 4H-pyran 

Stt 1:2:3 (mmol) Nhiệt độ (oC) Thời gian 
(phút) 

Lượng xúc tác 
(mg) 

Hiệu suất (%) 
 

1 1:1:1 Nhiệt độ phòng 30 100 83 
2 1:1:1 40 30 100 89 
3 1:1:1 50 30 100 79 
4 1:1:1 60 30 100 78 
5 1:1:1 40 15 100 82 
6 1:1:1 40 45 100 84 
7 1:1:1 40 60 100 84 
8 1,25:1:1 40 30 100 89 
9 1,5:1:1 40 30 100 86 

10 1:1,25:1 40 30 100 87 
11 1:1:1,25 40 30 100 89 
12 1:1:1 40 30 25 80 
13 1:1:1 40 30 50 89 
14 1:1:1 40 30 150 83 
15 1:1:1 40 30 250 78 

 
Phản ứng tổng hợp 4 được nghiên cứu nhằm tìm 

ra điều kiện tốt nhất cho phản ứng trong điều kiện 
chiếu xạ siêu âm không dung môi. Đầu tiên nhiệt độ 
phản ứng được khảo sát. Bảng 2 cho thấy nhiệt độ 
ảnh hưởng không nhiều tới hiệu suất phản ứng khi 
thay đổi từ 30 oC đến 60 oC, phản ứng xảy ra tốt nhất 
khi nhiệt độ sử dụng là 40 oC (thí nghiệm 2). Phản 
ứng xảy ra tốt với phương pháp chiếu xạ siêu âm do 
phản ứng chỉ cần 30 phút để đạt hiệu suất tốt nhất (thí 
nghiệm 2), thời gian tăng thêm thì hiệu suất phản ứng 
thay đổi không đáng kể. Tỉ lệ các tác chất sử dụng 
trong phản ứng không ảnh hưởng đến hiệu suất tạo 
thành sản phẩm 4 (thí nghiệm 8, 9,10,11). Lượng xúc 
tác tốt nhất cho phản ứng là 50 mg (thí nghiệm 13), 
lượng xúc tác sử dụng nhiều hơn ảnh hưởng đến sự 
tiếp xúc giữa các tác chất do phản ứng tiến hành 

không dung môi và sử dụng xúc tác dị thể. Tuy nhiên 
khi sử dụng xúc tác ít hơn (thí nghiệm 12) thì không 
đủ để xúc tác cho phản ứng. Điều kiện tối ưu của 
phản ứng: tỉ lệ 1:2:3 là 1:1:1 (mmol), thời gian 30 
phút, nhiệt độ 40 oC, lượng xúc tác 50 mg (ứng với 2 
mmol tác chất). 

Điều kiện tối ưu của phản ứng được áp dụng khi 
không sử dụng xúc tác nhằm chứng minh hiệu quả 
của xúc tác đã điều chế. Kết quả được trình bày trong 
Bảng 3 cho thấy khi không sử dụng xúc tác thì hiệu 
suất tạo thành 4 chỉ đạt trung bình, xúc tác KF/K10 
giúp tăng hiệu suất lên đáng kể. So sánh với xúc tác 
khác đã được thực hiện là KF tẩm trên alumin thì hiệu 
suất tương đương nhưng phản ứng này đã rút ngắn 
được thời gian thực hiện và không sử dụng dung môi.
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Bảng 3. So sánh khả năng xúc tác với xúc tác khác 

Stt Xúc tác Dung môi Nhiệt độ (oC) Thời gian (phút) Hiệu suất (%) 
 

1 Không Không 40 30, siêu âm 55 
2 KF/K10 Không 40 30, siêu âm 89 
3 KF/Al2O3 [14] EtOH Nhiệt độ phòng 180, khuấy từ 90a 

a Phản ứng thực hiện với ethyl acetoacetat thay cho cyclohexan-1,3-dione 

Bảng 4. Khảo sát khả năng tái sử dụng của xúc tác 

Stt Số lần sử dụng Hiệu suất (%) 
 

1 Lần 1 89 
2 Lần 2 83 
3 Lần 3 80 
4 Lần 4 76 

 

Xúc tác đã điều chế cũng được khảo sát khả năng 
tái sử dụng. Kết quả Bảng 4 cho thấy sau mỗi lần sử 
dụng hiệu suất phản ứng tạo sản phẩm 4 ít thay đổi. 
Do đó xúc tác KF tẩm trên montmorillonite K10 có 
khả năng tái sử dụng tốt. 

Điều kiện tối ưu hóa của phản ứng được áp dụng 
vào việc tổng hợp một số dẫn xuất 4H-pyran khi thay 
benzaldehyde bằng các dẫn xuất benzaldehyde khác. 
Kết quả được trình bày trong Bảng 5. Với dẫn xuất 4-
bromobenzaldehyde thì hiệu suất giảm đáng kể so với 
dẫn xuất 4-chlorobenzaldehyde, dẫn xuất 4-
methylbenzaldehyde cho hiệu suất tương đương khi 
sử dụng benzaldehyde. Theo tài liệu tham khảo [14], 
các dẫn xuất của benzaldehyde mang nhóm thế hút 
điện tử cho hiệu suất cao hơn. Tuy nhiên trong bài 
báo chúng tôi thực hiện các dẫn xuất có nhóm hút  

 

điện tử 4-NO2, 4-Cl, 4-Br có hiệu suất tạo thành sản 
phẩm thấp hơn chất nền là benzaldehyde. Điều này 
được dự đoán do trạng thái ban đầu của các dẫn xuất 
là dạng rắn, phản ứng tiến hành không dung môi nên 
sự tiếp xúc kém của các tác chất dẫn đến hiệu suất thu 
được giảm. Dẫn xuất có nhóm đẩy điện tử yếu 4-
methylbenzaldehyde trạng thái ban đầu ở dạng lỏng 
nên tiếp xúc tốt, do đó hiệu suất thu được không thay 
đổi so với khi sử dụng benzaldehyde. Khi xét riêng ba 
dẫn xuất benzaldehyde có nhóm rút điện tử thì dẫn 
xuất 4-nitrobenzaldehyde có hiệu suất cao nhất do 
nhóm nitro hút điện tử mạnh, dẫn xuất 4-
bromobenzaldehyde có hiệu suất thấp nhất do nhóm 
thế brom rút điện tử nhưng cộng hưởng dương với 
nhân hương phương làm giảm khả năng phản ứng của 
nhóm carbonyl trên nhân hương phương. 

 

Bảng 5. Khả năng phản ứng của các dẫn xuất benzaldehyde 

Stt Mẫu R Hiệu suất (%) Nhiệt độ nóng chảy (oC) 
1 4a H 89 243-247 
2 4b  4-NO2 83 235-237 
3 4c 4-Cl 82 228-231 
4 4d 4-Br 55 241-243 
5 4e 4-CH3 89 229-231 
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Định danh sản phẩm 
4a 1H-NMR (DMSO-d6, 500 MHz) δH 1,87-1,99 (m, 2 H, CH2), 2,22-2,34 (m, 2 H, CH2), 2,56-2,67 (m, 2 H, 

CH2), 4,18 (s, 1 H, CH), 6,97 (s, 2 H, NH2), 7,14-7,29 (m, 5 H, Ar-H). 
4b 1H-NMR (DMSO-d6, 500 MHz) δH 1,87-1,99 (m, 2 H, CH2), 2,20-2,34 (m, 2 H, CH2), 2,60-2,63 (m, 2 H, 

CH2), 4,35 (s, 1 H, CH), 7,14 (s, 2 H, NH2), 7,43-7,46 (m, 2 H, Ar-H), 8,13-8,15 (m, 2 H, Ar-H). 
4c 1H-NMR (DMSO-d6, 500 MHz) δH 1,83-1,97 (m, 2 H, CH2), 2,19-2,32 (m, 2 H, CH2), 2,57-2,60 (m ,2 H, 

CH2), 4,18 (s, 1 H, CH), 7,02 (s, 2 H, NH2), 7,15-7,33 (m, 4 H, Ar-H). 
4d 1H-NMR (DMSO-d6, 500 MHz) δH 1,85-1,97 (m, 2 H, CH2), 2,19-2,32 (m, 2 H, CH2), 2,57-2,60 (m, 2 H, 

CH2), 4,17 (s, 1 H, CH), 7,02 (s, 2 H, NH2), 7,09-7,12 (m, 2 H, Ar-H), 7,44-7,47 (m, 2 H, Ar-H).  
4e 1H-NMR (DMSO-d6, 500 MHz) δH 1,81-1,98 (m, 2 H, CH2), 2,19-2,31 (m, 5 H, CH2, CH3), 2,56-2,60 (m, 2 

H, CH2), 4,12 (s, 1 H, CH), 6,92 (s, 2 H, NH2), 7,00-7,02 (d, J = 10 Hz, 2 H, Ar-H), 7,05-7,07 (d, J = 10Hz, 2 
H, Ar-H). 

KẾT LUẬN 

Chúng tôi đã tìm ra điều kiện tối ưu cho phản 
ứng tổng hợp dẫn xuất 4H-pyran khi thực hiện sự 
kích hoạt bằng chiếu xạ siêu âm trong điều kiện 
không dung môi, tỉ lệ tác chất 1:2:3 là 1:1:1 (mmol), 
nhiệt độ phản ứng 40 oC, thời gian chiếu xạ 30 phút, 
lượng xúc tác sử dụng 50 mg (ứng với 2 mmol tác 
chất). Đồng thời kết quả so sánh với xúc tác KF tẩm 
trên alumin cho hiệu suất tương đương nhưng đã rút 

ngắn thời gian thực hiện nhờ phương pháp chiếu xạ 
siêu âm và không sử dụng dung môi cho phản ứng. 
Xúc tác đã điều chế có khả năng tái sử dụng khi hiệu 
suất phản ứng các lần sử dụng tiếp theo không thay 
đổi đáng kể. Ngoài ra, xúc tác cũng áp dụng tốt đối 
với các dẫn xuất khác của benzaldehyde. 

 

 
KF supported on montmorillonite K10 
catalyzed one-pot synthesis of 4H-pyran 
derivatives under ultrasound irradiation and 
solvent-free condition 
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 Le Ngoc Thach 
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ABSTRACT 
KF supported on montmorillonite K10 catalyzed 

three-component cyclocondensation of aromatic 
aldehyde, cyclohexan-1,3-dione and malononitrile 
under ultrasound irradiation and solvent-free 

condition to give the corresponding 4H-pyrans in 
high yields. This method provides several advantages 
such as short time, mild condition and the catalyst 
can be recycled easily. 

Keywords: KF, montmorillonite K10, 4H-pyran, solvent-free, ultrasound irradiation. 
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