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6-异硫氰基-9-苄基嘌呤的绿色合成

刘清玲,王凯凯,吴珊

(新乡学院 化学化工学院,河南 新乡453000)

摘 要:以6-氯嘌呤为原料,9-位经苄基保护后,与硫氰酸银合成6-异硫氰基-9-苄基嘌呤化合物,并对其合成

条件进行了优化.以甲苯/水(体积比为2∶1)作为溶剂,在110℃下反应24h,相转移催化剂SDBS(十二烷基苯磺酸

钠)为1mol的条件下,6-异硫氰基-9-苄基嘌呤的产率达到最高(92%收率).目标化合物的结构经1HNMR(核磁共

振氢谱)、13CNMR(核磁共振碳谱)和 HRMS(高分辨质谱)表征,证明合成了目标产物.
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异硫氰酸酯及其衍生物的结构通式为R—N=C=S,其特殊的结构和取代基的多样性使其成为重要的

有机合成中间体,尤其是可以便捷地构建杂环骨架[1-4],在医药、农药、香料香精的合成领域中都有广泛应

用[5-8].异硫氰酸酯的结构及其应用,一直都是学者们的研究热点.一些异硫氰酸酯本身就表现出很好的生物

活性,可以作为抗菌、杀虫剂、除草剂在农药上使用,作为抗菌消炎以及抗癌症细胞活性在医药上使用.而嘌

呤及其衍生物在生物体内广泛存在,并在生物的生命发展过程中起着至关重要的作用.由于嘌呤化合物具有

重要的生理学和药理学性质而成为一类重要的药物[9-13].抗病毒药物的研究中发现在嘌呤环的2-、6-或8-位
碳上引入某些取代基团后,嘌呤衍生物具有抗病毒、抗癌、抗寄生虫和降血压等重要的生物医学活性,因此,
嘌呤环的结构修饰一直是人们研究嘌呤类化合物的重点[14-15].

本文设计在嘌呤的6-位引入异硫氰酸酯官能团,一方面为嘌呤环的修饰提供参考研究其生理活性;另
一方面,异硫氰酸酯官能团的引入可以进一步合成更多类型的杂环化合物,对于丰富嘌呤衍生物的使用范

围,构建有潜在生理活性的化合物库具有重要意义.我们报道过用6-氯-9苄基嘌呤作为原料生成6-碘-9苄

基嘌呤[16],再合成6-异硫氰酸基-9苄基嘌呤的方法.此次,用6-氯-9-苄基嘌呤为原料,在加入相转移催化剂

作用下,与硫氰酸银反应,一步生成目标产物.与之前的方法比起来,本方法省略了6-碘-9苄基嘌呤的合成,
缩短了反应步骤,提高了反应收率,更为绿色环保.

1 实验部分

1.1 仪器与试剂

Bruker-400MHz型核磁共振波谱仪,氘代氯仿(CDCl3)为溶剂,四甲基硅(TMS)为内标;高分辨质谱用

WatersSYNAPTG2型液质联用仪测定;薄层层析硅胶为HSGF254高效薄层硅胶板(烟台汇友硅胶开发有

限公司),快速柱层析所用硅胶为200~300目(青岛海洋化工厂).6-氯嘌呤(aladdin公司)、硫氰酸银(aladdin
公司)、苄溴(BnBr,aladdin公司),所用试剂均为分析纯.
1.2 6-异硫氰基-9-苄基嘌呤的合成

如图1所示,首先6-氯-9-苄基嘌呤按文献方法合成[7,13,16].然后在100mL圆底烧瓶中加入6-氯-9-苄基
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嘌呤2.44g(10mmol),硫氰酸银1.65g(10mmol),甲苯(toluene)40mL和水20mL,搅拌下缓慢加入十二

烷基磺酸钠(SDBS)0.288g(1mmol),置入110°C搅拌12h,TLC(薄层层析色谱)监测反应终点,反应完

毕,冷却到室温,用50mL乙酸乙酯萃取3次,饱和 NaCl溶液洗有机层,无水硫酸钠干燥,蒸干溶剂得到

6-异硫氰基-9-苄基嘌呤粗品,柱层析(V石油醚∶V乙酸乙酯=3∶1)得白色固体2.46g,收率92%.

2 结果与讨论

2.1 反应影响因素

为了尽可能地提高目标产物的收率,本文考察了溶剂效应、反应时间、温度及相转移催化剂(PTC)等因

素对收率的影响,结果见表1.
表1 反应条件的优化

序号 PTC 溶剂 t/℃ t/h 收率/%

1 - 甲苯 110 24 37

2 - 乙腈 80 48 -

3 - 四氢呋喃 65 48 -

4 - 二甲苯 130 24 35

5a - 甲苯+水 110 24 37

6a SDBS 甲苯+水 110 24 92

7a SDS 甲苯+水 110 24 83

8a TBAB 甲苯+水 110 24 60

9b SDBS 甲苯+水 110 24 91

10c SDBS 甲苯+水 110 24 75

11d SDBS 甲苯+水 110 24 81

12e SDBS 甲苯+水 110 24 92

     注:除非特别说明,反应溶剂为60mL,PTC为1mol;a.V甲苯∶V水=2∶1,b.V甲苯∶V水=1∶1,c.V甲苯∶V水=1∶2,

d.PTC为5mol,e.PTC为20mol.

从表1可以看出,溶剂效应对反应收率有一定的影响,当选择乙腈、四氢呋喃作为反应溶剂时,即使延长

反应时间,反应依然不能进行,选用甲苯及二甲苯时,反应以较低的收率得到目标产物(序号1~4),而且甲

苯和水的混合溶剂也不能提高收率(序号5).为了提高反应收率,同时考虑到硫氰酸银在有机溶剂中的溶解

度,在反应中加入相转移催化剂SDBS,SDS(十二烷基硫酸钠)或TBAB(四丁基溴化铵)(序号6~8),在使

用1mol的SDBS时反应以92%收率得到目标产物.为了进一步提高反应收率优化实验条件,筛选了甲苯和

水的溶剂比例及相转移催化剂的量(序号9~12),当水与甲苯比例变大时,收率减小,这可能是嘌呤化合物

溶解度减小的原因(序号10).减少相转移催化剂的量,收率有明显的减低,而增加相转移催化剂的量,收率

不变(序号11~12).因此,最终确定最优反应条件是甲苯和水作为反应溶剂,其体积比为2∶1,110℃条件下

反应24h,相转移催化剂SDBS为1mol.
2.2 目标产物6-异硫氰基-9-苄基嘌呤的结构表征

6-异硫氰基-9-苄基嘌呤的结构经1HNMR,13CNMR确证,HRMS进一步验证,分别见图2~4.数据如

下:1HNMR(400MHz,CDCl3)δ:8.91~8.88(m,1H),8.11~8.10(m,1H),7.37~7.30(m,5H),5.46(s,
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2H).13CNMR(100MHz,CDCl3)δ:152.6,150.3,149.5,145.0,134.3,131.4,129.2,128.9,105.7,47.9.ESI-
HRMS理论计算C13H9N5S+Na+ 的相对分子质量为290.0471,通过高分辨质谱测定相对分子质量为

290.0474.

3 结 论

以6-氯嘌呤为原料合成了6-异硫氰基-9-苄基嘌呤衍生物.该方法绿色环保,避免了剧毒化合物的使用,
收率高.目标产物的结构用1HNMR,13CNMR和HRMS进行表征,结果表明合成了目标产物.本文还对反

应条件进行了筛选,加入相转移催化剂可以很好地促进反应的发生.本文提供的合成方法为进一步合成和研

究6-异硫氰基-9-苄基嘌呤衍生物提供了参考.
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SedimentationeffectofflocculantPAConbacteriaandphageinthe
effluentofsewagetreatmentsystem

Huhu,YangQingxiang

(CollegeOfLifeScienceHenanNormalUniversity,Xinxiang453007,China)

Abstract:Toimprovetheefficiencyofwastewatertreatmentandreducethelossoffunctionalmicroorganisms,PACwas
addedtotheeffluentsofanSBRreactor,andthemicrobeswhichwereflocculatedwererefluxedintothereactor.Theresultsin-
dicatedthattheoptimalconcentrationofPACwas50mg/Lforthesystem.WhentheCOD,N,Pwere400mg/L,35mg/Land
10mg/L,theremovalofCOD,NandPwas95.2%,94.2%and94.7%respectively,whichwere48.1%,43.6%and54.7%
higherthanthecontrols.Thecountsofphageandbacteriaintheeffluentswereenumeratedbyusingfluorescentstainingmeth-
odsunderalaserconfocalmicroscopy.Theresultsdemonstratedthatthephageandbacteriacouldbesettledverywellbyfloccu-
lant.Theaveragesettlingrateofbacteriaandbacteriophagesis50.2%and21.4%,respectively.Therefore,theadditionoffloccu-
lantcansettlemicroorganismsverywellineffluents,andthebackflowofthemicrobescanretainfunctionalmicroorganismsand
improvesludgeproperties,therebyimprovingthesewagetreatmenteffect.

Keywords:SBRreactor;activatedsludge;phage;PAC
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Greensynthesisof6-isothiocyanato-9-benzylpurine

LiuQingling,WangKaikai,WuShan

(DepartmentofChemistryandChemicalEngineering,XinxiangUniversity,Xinxiang453000,China)

  Abstract:The6-isothiocyanato-9-benzyl-purinewasobtainedfrom6-chloro-9-benzylpurineandsilverthiocyanate.The
syntheticconditionsof6-isothiocyanato-9-benzylpurinewereoptimized.6-isothiocyanato-9-benzylpurinehadahighyield
(92%)whenthereactionwascarriedoutinthepresenceoftolueneandH2Ocomponentsolventwhichthevolumeratiowas
2∶1at110℃for24hcatalyzedby1molphasetransfercatalystofsodiumdodecylbenzenesulfonate(SDBS).Thestructure
oftheresultingcompoundswascharacterizedby1HNMR,13CNMRandHRMS.Theresultsshowedthatthestructureofthe
targetproductswereconsistentwiththatofthedesignedcompounds.

Keywords:purine;isothiocyanate;phasetransfercatalyst
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