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摘 要 本文报道固
一

液相转移催化法合成高活性细胞分裂素 刃 一
玉米素的前体 E 一 4 一

轻基

3
一
甲基 2 一

丁烯基胺
,

异戊烯氨基嗦吟和 6 一

卡氨基嗦吟
.

研究了影响产率的不同因素
.

实验

结果表明
:

聚乙二醉是合适的固
一

液相转移催化剂
.

关锐词 细胞分裂素
,

固
一
液相转移催化法

,

合成

分类号 0 6 2 1
.

3

玉米素 (召 一 z ea t i n
,

l ) 和异戊烯氨基嚓吟 〔6 一 (△ ’ 一 15 0伴 n y l a m i n o ) p u r i n e ,

简称 Zi p
,

幻 是从植物组织中分离出来的活性很高的天然细胞分裂素
〔 ’

·

” ,

l 为 E 一 (月一轻基
一 3 一

甲

基一 2 一丁烯氨基 ) 嗦吟
,

因价贵
,

应用受到限制
; 2 的活性虽比 l 略差

,

但价格适宜
,

在

农业上具有广阔的应用前景
.

6 一卡氨基嚓 p令 ( 6 一 比 n z y l a m i n o p u r i n e ,

简称 6 一 B A
,

3 ) 是

一种人工合成
、

活性较高的细胞分裂素
,

用于单倍体育种
、

香蕉苗和高级花卉的培育上
,

是 目前需求量最大的细胞分裂素
.

以固一
液相转移催化法合成 1 的前体 E 一 月 一轻基一 3 一甲基一 2 一丁烯基胺 ( 4 )

,

细胞分

裂素 2 和 3
,

研究了影响产率的不同因素
.

结果表明
:

聚乙二醉 ( P E G ) 是合适的固
一
液

相转移催化剂
.

l 结果与讨论

1
.

1 4 和 l 的合成

1 的合成主要有 6 一甲琉基嗦吟法
、

6 一
氯嗦吟法和胺交换法

.

合成 l 的关键在于其前

体 4 的制备
.

本文改进 6 一
氯嚓吟法

〔 ,
·

” ,

采用固
一液相转移催化 G ab ir el 反应

,

合成 4 一
嗅

一 3 一甲基
一 2 一丁烯基邻苯二 甲酸亚胺 (7 )

,

再碱解得 4 ( 见图 1)
.

文献阁报道
,

异戊二烯 ( 5 ) 与漠加成制备 E 一 l
,

4 一二澳
一 2 一甲基

一 2 一丁烯 (6 ) 时
,

收稿日期
: 199 2 一

0 8 一 至l
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反应的选择性随温度
、

溶剂的极性和分离方法不同而变化
.

为有利于生成 6
,

采用非极性
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图 ! l 的合成路线

F ig
.

1 T h e s y n 一h e t ie r o u t e o f l

的 c o
.

,

为溶剂
,

在低温一 8~ o C使 5 与澳加成
,

反应结束即进行减压蒸馏
,

除去溶剂后直

接进行下步反应
.

按文献
〔,

·
`

, 〕
方法合成 E 一

中间体 7
,

粗品产率仅达 40 %
.

文献
〔 3〕
报道 6 的 C : 一 Br 原子

比 C
, 一 B r 原子拥挤

,

c
: 一 Br 原子与邻苯二甲酞亚胺负离子进行 N 一取代反应比 c

: 一 Br 原

子快得多
.

只要提供足够的酞亚胺负离子
,

必将提高 7 的产率
.

采用 P E G 10 00 为固
一
液相

转移催化剂 ( P T c )
,

以提高酸亚胺 负离子的浓度
,

粗品产率提 高到 81
.

2%
,

纯 品达

73
.

2%
.

同时
,

E 一 l
,

4 一二邻苯二甲酞
一 2 一甲基一 2 一丁烯 (8 ) 的含量大大减少

,

易于重

结晶除去
.

4 既是烯丙醇 又是烯丙胺
,

容易聚合
、

氧化
.

水溶解度也较大
,

用 c H cl
:

萃取不完全
.

采用先萃取
,

母液经酸化
、

浓缩
、

热乙醇萃取的方法
,

提高了产率
.

粗品 4 曾用阳离子

交换树脂纯化
,

收率很低
.

采用制备薄层法
.

以
n 一 B u 0 H : H C仇 H , H Z o 一 .7 5 , 1

·

5 , 1

为展开剂
,

茹三酮丙酮溶液显色
,

甲醇为洗脱剂
,

可简便地得纯品
.

其硫酸盐的 m
.

P
. ,

, H N M R等测试数据与结构相符
·

4 按文献 〔 , ,方法
,

与 6 一氯嗦吟缩合得 1
.

本法原料价廉易得
,

路线简短
,

操作方便和产率较高
,

是合成 l 可行的路线
.

t
.

2 2 的合成

2 的合成有腺昔法
〔 6〕和氰乙酸法

〔 ,
·

吕〕 .

上述两路线原料价格昂贵
,

操作困难
.

笔者设

计了新的合成路线 (图 2)
.

以 P E G 60 0 为固一液 P T c
,

合成关键中间体 3 一甲基一 2 一丁烯基

邻苯二甲酸亚胺 ( 1 0)
·

5 与 H Br 加成得漠化物 ,
.

将 5 溶于等量冰醋酸中
.

冰冷下滴加冰水
一 c H Z

cl
:

混合液

中
.

使 9 立即转入有机相以避免发生水解
.

产率 由文献川的 3刁%提高到 50
.

4%
.

l。 的合成也用相转移催化的方法
.

P T c 的催化能力与催化剂种类及反应体系有关
.
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图 2 2 的合成路线
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.

2 T h e S y n rh e t i e r o u t e o f Z

研究了季按盐
、

冠醚和 P E G 对 10 产率的影响 (表 l )
,

结果表明
;

季按盐没有催化效果
.

季按盐作 P T C 仅适合于有机相水相的液
一

液体系
,

而本反应是固
一

液两相的 N
一

烷基化
.

表 l 不同相 转移催化 剂对 10 产率的 影响

T a b
.

1 E f f e e r o n y i e一d o f 一0 u s i n s d sf f e r e n t P T C 早石

P T C

产率

(
, , 一 C

t
H 。

)
, N

卞
B r

一

D i be n z o 一 18 一 C r o w n 一 6 P E G 6 00

9 : P o t a ss i u m P h t h a l im id e :
P T C = [

:
l : 0

.

0 7 ( m o l )
,

D M F
,

r
.

r
. ,

s h

冠醚
、

P E G 具有较强的催化效能
.

其催化过程如下
:

岭
!

·

; 一种
·

凶
jlN一

子卜丫~ 卜 e

叹皿下
十 ’ 一 `

0

0

l l

一瓣
一 ` ’ 了“ “ ’ ` ’ L相

0

从式 ( a) 可见
.

冠醚与钾离子 K J 络合后
.

增大 了酞亚胺负离 子在有机相 中的溶解度
.

提高其亲核性
,

嗅作 为负离子 ( Br 。 离去
.

反应速度加快
.

P E G 的相转移催化性能与冠醚

相似
,

也适用于固
一液两相体 系

.

由于冠醚价贵且毒
.

本文选 用 P E G 作 P T c
,

并对不同分

子量的 P E G 的催化性能进行研究 (表 2 )
,

结果表明
:

P E G 6 00 是合适的 P T C
,

10 的产率

表 2 P E G 分子量对 10 产率的 影响

T a b
.

2 E f f e e r o f P E c M
.

W
.

o n y , e ld o f 1 0 %

P EG M
.

W
.

P E G 4 0 0 P E G 6 0 0 P E G 1 0 0 0 N o n e

产率 8 3
.

3 9 6
.

0 8 8
.

2 6 9
.

魂

9
:

P o t a ss i u m P h th a l i m id e :
P E G = l

:
l

:
0

.

0 7 ( m o l )
,

DM F
,

r
.

r二 只h



中山大学学报 (自然科学版 )第 33卷

由 6 9
.

4写提高到 6 9
.

0%
.

随着溶剂对 1 0溶解度的增大
.

反应产率提高
,

表 3 表明以 D M F 和丙酮作溶剂为好
.

反应时间
、

反应温度对产率也有明显影响
.

合适的反应时间为 h5
,

反应温度为 20 C
.

10 阱解制备 3 一甲基
一 2 一丁烯胺 ( 1 1) 时

,

反应时间长且水解不完全
.

本文改用 20 %

K o H 溶液水解
,

缩短反应时间
,

产率提高到 79
.

1%
.

11 和腺嗓吟盐酸盐反应生成 2
.

产率 28
.

8 %
.

表 3 溶剂对 10 产率的影响

T a b
.

3 E f f ce t o f s o l v e n r o n y i e一d o f 1 0 %

S o l v e n t a e e t o n e E tO H be
n z e n e D M F

产率 96
.

(

P o沮骆 i u m P h th a l i m id e :
P EG 6 0 0 = l

:
l : 0

.

0 7 ( m
o l )

. r
.

t二 s h

本合成法具有原料价廉易得
,

操作简便等优点
,

适合大量制备
.

1
.

3 3 的合成

3 的合成
,

常用的胺交换法
〔” 反应简单

,

但反应时间长
,

产率较低
.

198 ! 年 iM ks at is

等
〔 `“ 〕以专利形式报道 了腺嗦吟和卡醇碱缩合制备

.

本文选用辛醉钠作为碱缩合剂
,

以

P E G 60 0 为 P T c
,

使 12 和卡醇一步缩 合生成 3
,

副产物少且时间缩 短
,

产率 由 30 % ~

40 % 〔的提高到 89
.

1%
,

见图 3
.

右边版图是一个碱催化的胺
一醇缩合反应机理

.
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图 3 3 的合成路线
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3 T h e s y n th e t i e r o u t e o f 3

。

笋丫叹
。

一
r l l 今 十 : 。翻

恢 。
人

、 /

的

P E G 把钠离子 N a ①缠绕
,

卡氧基负

离子 0 ,

oc
H

Z
C

6H :

裸露 出来
,

提 高其

, 厂 , 、 e
( . 、 尹 , 、 _

_
. 八 ,. U 户 U J

` U n

触0 : + 翻一 0 一气的, t 一妞 ,

一
v “ n : 、 . n ’

亲核性
,

缩合反应容易进 行
.

水的生成使反应中期温度下降
,

产率降低
;
蒸走辛醉中的水

,

温度上升到 Z 10 C
,

缩合反应完全
.

实验结果表明
:

合适的反应物摩尔比为腺嗦吟
:

卡醉
:

碱
: P E o 6 0 0 = 1

.

0 : 5
.

6 : 1
.

4 5 : 0
.

0 7
.

2 实验部分

试剂和仪器

腺嚓吟由腺嗦吟磷酸盐溶于水后
.

用碱中和制备
.

仪器
: s P x 一 刁型显微熔点测定仪

.
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温度计未经校正
;

iN co 橄 乃D X F下 一

Rl 红外光谱仪
.

固体 用 K Br 压片
;
岛津 U V 一 24 0紫外

分光光度计
; J E O L F X 一

洲 Q 核磁共振仪
.

T M S 为内标
.

2
.

2 ￡ 一 !
,

1 一二澳
一 2 一甲基

一 2 一

丁烯 ( 6)

8 0
.

0 9 ( 0
.

s n l o l ) 澳溶于 10 ( ), 1 1 a (
’

(
’

一
! 「

}
,

.

滴 加到
一 8一 O〔

、

的 3 1
.

0 9 ( 0
.

s m o l ) 5 溶于 2 0 0m l

C CI
.

的溶液 中
.

氮气流下搅拌
.

约 Zh 加完
.

旋转蒸发浓缩
.

得深棕色液体 ! 0 8
.

鲍
,

为二

澳化物混 合物
.

其中含 7 2厂 6
.

才行企提纯直接 用于下步反应
.

2
.

3 厂 一 4 一
澳

一 3 一甲基
一 2 一

丁烯基邻苯二甲酞亚胺 ( 7)

8 1
.

09 (纯 度 7 2 %
.

0
.

2 5了1、 o 一) 6 1容于 3 1 On l l D M F 中
.

冷 至
一 8 ~ O C

,

加入 19
.

0

( 0
.

0 1g m o l ) p E G 10 0 0
·

在剧烈搅拌 1
: 分批加入 5 1

.

0 9 ( 0
.

2 7 m o l ) 粉状邻苯二 甲酸亚胺钾
,

3 h 加完
.

再搅拌 hZ
.

将反应物倒入 7 0 0 m l 冰水中
.

折出的油状物逐渐固化
.

过滤
,

滤液

用 3 只 5 0 m l C H 1C
3

萃取
.

萃取液 用 5 / N a 0 H 液
、

饱和盐水洗涤
.

减压蒸去 c H 1C
3 ,

水蒸汽

蒸馏蒸出二嗅化物
.

得白色固体
.

合并固体
.

加入 6 oml 石油醚 ( 60 ~ 90 C )
,

搅拌后置冰

箱过夜
,

抽滤
.

用正己烷和水洗三次
.

真空干燥
,

得粗品 7 86
.

鲍 ( 内含少量 8 )
,

产率

81
.

2%
.

m
.

p
.

82 一 8 8 C (文献
` ”
产率为 52

.

」%
,

m
.

p
.

8 4一 90 C )
.

粗品经甲醇重结晶
,

得 81
.

8 9
.

再加丙酮并回流使溶解
,

冰盐浴冷至
一 S C

,

折出固体
,

抽滤得 白色粉状物 8 2
.

她
,

m
.

p
.

170 ~ 172 C ( 文献川 m
.

p
.

! 81 ~ ! 82 C )
,

滤液蒸发至

干
,

少量甲醇洗涤
·

得白粉状物 7 77
·

59
,

产率 7 3
.

2%
,

m
.

p
.

96 一 98 C (文献川 m
.

.P

98 ~ 100 C )
.

上述产品 7 !
.

5 9 用硅胶柱层析
,

苯为洗脱剂
.

得 0
.

8 9 无色针状结晶 7
.

m
.

p
.

10 5~ 1 0 6 C
.

IR ,,

黑誉二( e m
一 , ) : 3 4 8 2

.

3 4 1 5
,

一7 6 8
,

1 7 18
,

一门2 6
,

一3 9遭
,

12 0 6
,

7 2 2
.

’ H N M R

(C D C 1
3
) 6 ( P Pm )

: 1
.

9 7 ( 5
.

3 H )
.

3
.

9 0 ( s ,

ZH )
,

4
.

3 0 ( d
,

ZH )
,

5
.

6 8 ( t
,

IH )
,

7
.

7

~ 7
.

9 ( m
,

4 H )
.

2
.

4 E 一 j 一经基
一 3 一甲基

一 2 一丁烯基胺 (4 )

1 1
.

99 ( 4 0 m n l o l ) 7 加入 S Om l Z O% K O H 液
,

搅拌回流 3 h
.

反 应物用 3 又 S Om l C H C I ,

萃

取
,

萃取液用无水 N a多 O
:

干燥
,

减压浓缩得粗醇胺 2
.

6 9
.

水层在冰浴下用稀硫酸中和至

p H 为 6
.

抽滤除去无机盐
,

滤液旋转蒸发
.

残留物用 3 又 8 0ml 热无水乙醇萃取
,

萃取液

置冰箱过夜
·

抽滤
,

滤液旋转蒸发得 0
.

55 油状物
,

合并粗品 4 得 3
.

18
,

产率 76
.

9 %
.

少

量 4 溶于 C H 1C
3 .

用制备薄层板提纯
,

混合溶剂
。 一 B u o H : H C q H :

H
Z o 一 7

.

5
: !

.

5 : l 为

展开剂
,

0
.

5%苟三酮
一丙酮溶液显色

.

呈黄色斑点的再以甲醇为洗脱剂洗脱
.

T L C 跟踪
.

得 4 纯 品
.

产率 5 9
.

0%
.

’
H N M R ( e D e l 3

.

n
Z
o ) 6 ( p pm ) : !

.

2 ( m
.

3H )
,

1
.

6 7 ( s ,
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