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钯催化咖啡因 C—H 键直接烷氧基羰基化反应生成 

8-酯基咖啡因衍生物 

苏  吕 a    肖含兵 a    苑雨萌 a    张晓凤 a    林  深 a    黄秋锋*,a,b 
(a福建师范大学化学与化工学院  福州 350007) 

(b福建省高分子材料重点实验室  福州 350007) 

摘要  咖啡因羰基衍生物在药物活性及生物荧光方面表现优异性能, 其简便合成方法备受关注. 从咖啡因 C—H 键直

接出发, 研究了过渡金属钯配合物催化咖啡因 C—H 键与醇的氧化羰基化反应. 以 PdCl2(PPh3)2为催化剂, 以醋酸铜为

氧化剂的反应体系下, 不同咖啡因衍生物与不同醇均能进行氧化羰基化反应, 得到了一系列 8-酯基咖啡因衍生物. 反

应所用 CO 为一个大气压, 操作简便, 溴、烯烃和苯环等官能团都与体系有很好的兼容性. 
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Palladium-Catalyzed C—H Alkoxycarbonylation of Caffeines: 
Synthesis of 8-Ester-substituted Caffeines 

Su, Lüa    Xiao, Hanbinga    Yuan, Yumenga    Zhang, Xiaofenga 

Lin, Shena    Huang, Qiufeng*,a,b 
(a College of Chemistry & Chemical Engineering, Fujian Normal University, Fuzhou 350007) 

(b Fujian Key Laboratory of Polymer Materials, Fuzhou 350007) 

Abstract  Carbonyl-substituted caffeine derivatives have attracted much attention due to their potent pharmaceutical activity 
and interesting fluorescent properties. An efficient synthesis of 8-ester-substituted caffeines through palladium-catalyzed C—H 
alkoxycarbonylation was developed. The reaction was carried out in the presence of PdCl2(PPh3)2 and Cu(OAc)2 under 101 
kPa CO atmosphere in 1,4-dioxane, providing diversified 8-ester-substituted caffeines in reasonable to good yields. The ap-
proach was characterized by using atmospheric pressure of carbon monoxide and broad functional group tolerance. 
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过渡金属催化羰基化反应是构建 C—C 键的重要手

段之一, 同时羰基化反应可以在有机分子中引入重要官

能团羰基, 成为有机合成化学研究的前沿领域之一. 一

氧化碳(CO)是一种常见的 C1 化学资源, 对 CO 催化活

化的羰基化反应研究有显著的经济效益及环境效益; 另

一方面, CO 作为碳基源的羰基化反应——插羰反应大

多数属于高原子经济性反应, 符合现代绿色化学发展的

要求. 所以以 CO 为羰基源的羰基化反应一直以来都是

C1 资源高值化利用的重要研究方向及热点 [1]. 自从

Heck 首次报道以 C—X (X＝卤素或拟卤素)键出发的过

渡金属催化的羰基化反应之后[2], 由 C—X 化合物出发

的羰基化反应取得了重大的进展[3]. 但是 C—X 化合物

制备成本高, 反应后会生成的 HX 酸副产物, 原子利用

率低且对环境不友好. 近年来, 直接从 C—H 键出发的

羰基化反应受到更多化学工作者的重视[4].  

8-取代咖啡因衍生物是一类重要的有机分子, 在医

药方面表现出良好的药理性质 [5], 如具有 β-二酮酸

(DKA)药效基团的 8-取代咖啡因衍生物分子(图 1)具有

抑制 HIV-1 整合酶活性的分子, 成为抗 HIV 药物[6]; 同

时 8-取代咖啡因衍生物在生物荧光方面也表现出优异
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的潜能. 尽管科学家们已经发现了许多发光探针如生物

发光蛋白、无机纳米颗粒、有机染料、稀土配合物等都

可用于生物成像[7], 但咖啡因这类体积小的荧光标记分

子具有低毒性和优良的生物相容性, 是生物成像方面重

要的研究方向之一[8]. 本文将直接从咖啡因 C—H 键出

发, 在 CO 气氛中, 以咖啡因与醇的羰基化反应作为研

究对象, 探索出 8-酯基取代咖啡因衍生物的新型简便合

成方法. 目前合成 8-酯基取代咖啡因衍生物的方法是从

咖啡因的卤代物出发得到目标产物, 此类合成路线缺点

明显, 如路线繁琐、底物范围狭窄及对环境不友好[9]. 

 

图 1  具有生物活性的 8-取代咖啡因衍生物 
Figure 1  8-Substituted caffeine derivative with biological ac-
tivities 

1  结果与讨论 

以咖啡因(1a)与正丁醇的氧化羰基化反应为模板反

应, 以 1,4-二氧六环为溶剂, CO 压力为一个大气压, 反

应温度 120 ℃下对催化剂、氧化剂和碱进行了筛选. 过

渡金属催化 C—H 活化并官能团反应中, 钯盐是最常见

的催化剂[10], 首先用醋酸钯为催化剂对反应进行了多

种尝试, 包括氧化剂、碱及各种添加剂的考察, 但反应

都不能进行(表 1, Entry 1). Pd(OPiv)2、Pd(TFA)2 以及

PdCl2同样也没有催化活性(表 1, Entries 2～4). 我们还

尝试了其它过渡金属盐或配合物如[RuCl2(cod)]n、RhCl3

和[Cp*RhCl2]2, 反应也基本不发生(表 1, Entries 5～7). 

添加 PPh3 配体对反应有很大地促进作用 , 使用

PdCl2/PPh3/Cu(OAc)2 催化剂体系时, 目标产物产率为

30%(表 1, Entry 8), 将催化剂换成 PdCl2(PPh3)2后, 可以

高分离产率得到目标产物(83.0%; 表 1, Entry 9). 接着

以 PdCl2(PPh3)2 为催化剂考察了几种常见的氧化剂发现

醋酸铜 Cu(OAc)2表现出较好的活性(表 1, Entries 10～

13). 过渡金属催化 C—H 活化反应中, 碱通常可以作为

酸的中和剂, 加速 C—H 键的断裂[11], 因此我们对几种

碱进行了简单的考察(表 1, Entries 14～16). 结果表明碱

的添加对反应没有帮助 , 甚至是有害的 . 比如添加

DBACO 后反应产率降低至 39%(表 1, Entry 14), 而添加

K2CO3 则使反应不能进行(表 1, Entry 15). 减少催化剂

PdCl2(PPh3)2 的用量及氧化剂 Cu(OAc)2 的用量, 都导致

反应产率大幅度下降(表 1, Entries 17～18).  

表 1  反应条件优化 a 

Table 1  Optimization of the reaction conditions 

N

N N

N

O

O

+ CO + n-BuOH

N

N N

N

O

O

catalyst (10 mol%)
oxidant (2 equiv.)

base (1 equiv.)

1,4-dioxane, 120 oC

O

O
Bu-n

1a

2a  

Entry Catalyst Oxidant Base Yieldb/%

1 Pd(OAc)2 Cu(OAc)2
  0 

2 Pd(OPiv)2 Cu(OAc)2  0 
3 Pd(TFA)2 Cu(OAc)2  0 
4 PdCl2 Cu(OAc)2  0 
5 [RuCl2(cod)]n Cu(OAc)2  0 
6 RhCl3 Cu(OAc)2  0 
7 [Cp*RhCl2]2 Cu(OAc)2  0 
8c PdCl2/PPh3 Cu(OAc)2  30.0 
9 PdCl2(PPh3)2 Cu(OAc)2  83.0 

10 PdCl2(PPh3)2 AgOAc  0 
11 PdCl2(PPh3)2 Ag2CO3  Trace 
12 PdCl2(PPh3)2 Oxone  0 
13 PdCl2(PPh3)2 Benzoquinone  Trace 
14 PdCl2(PPh3)2 Cu(OAc)2 DABCO 39.0 
15 PdCl2(PPh3)2 Cu(OAc)2 K2CO3 Trace 
16 PdCl2(PPh3)2 Cu(OAc)2 Et3N 18.9 
17d PdCl2(PPh3)2 Cu(OAc)2  26.3 
18e PdCl2(PPh3)2 Cu(OAc)2  15.7 

a Reaction conditions: caffeine (1a, 0.2 mmol), n-BuOH (0.3 mL), catalyst (10 
mol%), oxidant (2 equiv.), base (1 equiv.), CO (101 kPa) in 1,4-dioxane (1 
mL) at 120 ℃ for 24 h. b Isolated yield. c PPh3 (20 mol%). d PdCl2(PPh3)2 (5 
mol%). e Cu(OAc)2 (1 equiv.) 

在以 PdCl2(PPh3)2 为催化剂, Cu(OAc)2 为氧化剂的

反应条件下, 我们对反应溶剂对反应的影响进行了考

察, 结果列于表 2. 从表可以看出在极性溶剂 N,N-二甲

基甲酰胺(DMF)、二甲基亚砜(DMSO)和 N,N-二甲基乙

酰胺(DMA)中反应很难进行, 其中 DMSO 为溶剂时产

率只有 9.0%, DMF 和 DMA 为溶剂时反应都不能进行, 

反应原料基本回收; 非极性溶剂作为反应溶剂时反应产

率有明显改善, 其中 1,4-二氧六环中目标产物产率最高.  

综合以上反应条件结果, PdCl2(PPh3)2 为催化剂对

咖啡因与丁醇的羰基化反应的最佳反应条件是 : 10 

mol% PdCl2(PPh3)2, 2 equiv. Cu(OAc)2, 咖啡因与丁醇的

物质的量比为 1∶16.4, 溶剂为 1,4-二氧六环, 反应温度

120 ℃, CO 压力为 101 kPa, 反应时间 24 h. 

上述优化反应条件基础上, 首先对过渡金属催化的

一系列咖啡因衍生物与正丁醇的氧化羰基化反应进行

了考察(图 2). 1 位烷基取代咖啡因(2b～2e)和 7 位烷基

取代的咖啡因(2f～2h)可以很好地进行烷氧基羰基化反 
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表 2  反应溶剂筛选 a 
Table 2  Screening of the solvents 

 

Entry Solvent Yieldb/% 

1 1,4-Dioxane 83.0 

2 Toluene 34.6 

3 Anisole 18.2 
4 DMF 0 
5 DMSO 9.0 
6 DMA 0 

a Reaction conditions: caffeine (0.2 mmol), n-BuOH (0.3 mL), catalyst (10 
mol%), Cu(OAc)2 (2 equiv.), CO (1 atm) in solvent (1 mL) at 120 ℃ for 24 
h. b Isolated yield. 

应, 均以较高产率得到相应的咖啡因的酯化产物, 唯一

例外的是 7-烯丙基咖啡因, 目标产物产率仅 29.8% (2i), 

可能的原因是过渡金属钯配合物可以与靠近反应中心

(8 位 C—H 键)的烯丙基配位从而影响其催化羰基化反

应活性, 而没有靠近反应中心的烯丙基则可以很好地在

反应体系中兼容(2h). 从图中还可以看出 7-位取代基的

位阻对反应活性影响不大, 乙基、丙基甚至苄基取代咖

啡因都可以较好地参与反应, 分别获得 74.8%(2b)、

70.6%(2c)和 95.9%(2e)的产率. 需要指出的是 Br 官能团

在反应中不受影响, 可以为目标产物的进一步衍生化提

供可能(2d). 

在考察了咖啡因的底物范围后, 研究了醇的底物适

用范围. 伯醇如甲醇、乙醇和苄醇都能与咖啡因反应得

到较好产率的咖啡因酯化产物. m-甲氧基苄醇以及 3-丁

烯-1-醇在标准条件下反应产率不高, 分别为 42.4% (2p)

和 43.2% (2j). 仲醇如异丙醇也能够与咖啡因进行羰基

化反应, 但产率偏低(31.2%, 2n), 而叔醇不能够与咖啡

因进行反应, 原因可能是空间位阻效应(2o). 由于苯酚

中羟基的亲核性比较弱, 在反应体系中不能作为反应物

与咖啡因进行羰基化反应. 

基于实验结果与文献报道[13], 以咖啡因与醇的羰

基化反应为例子 ,  我们对反应机理进行了假设 .  如

Scheme 1所示, 首先咖啡因与二价钯物种进行亲电钯化

反应得到中间体 A, 接着一氧化碳插入得到中间体 B, 

随后醇作为亲核试进攻钯中心并脱去一分子HX生成中

间体 C, 亲核性较弱的高位阻醇如叔醇会影响其反应活
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图 2  钯催化咖啡因 C—H 直接羰基化反应 
Figure 2  Palladium-catalyzed C—H alkoxylcarbonylation of caffeines 
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图式 1  可能的反应机理 
Scheme 1  Proposed reaction mechanism 

性导致羰基化反应不能进行, 中间体C可以经过还原消

除得到目标产物并释放出零价钯, 产生的零价钯经过二

价铜离子氧化后重新得到二价钯催化活性物种实现催

化循环.  

2  结论 

本实验采用 PdCl2(PPh3)2 (10 mol%)为催化剂, 以

Cu(OAc)2 (2.0 equiv.)作为氧化剂, 1,4-二氧六环(1 mL)作

为反应溶剂, 在 CO (101 kPa)气氛下, 温度为 120 ℃, 

反应时间为 24 h 的反应体系下, 直接从咖啡因 C—H 键

出发, 以CO作为C1 源, 与醇类物质发生直接氧化羰基

化反应合成 8-酯基咖啡因衍生物. 该反应具有以下优

点: (1)反应无需对咖啡因原料预先官能化如生成卤代化

合物, 而是直接从咖啡因 C—H 键出发一步合成 8-酯基

咖啡因衍生物; (2)反应以 CO 为碳源, 反应副产物为水, 

具有高原子经济性, 符合现代绿色化学发展要求; (3)反

应无需高压操作, 所用 CO 为一个大气压, 操作简便; 

(4)催化剂体系对底物的普适性强, 应用范围广, 可根据

实际需要设计合成各种 8-酯基咖啡因衍生物.  

3  实验部分 

3.1  仪器与试剂 
1H NMR 和 13 C NMR 用 Bruker AM-400 (400 MHz)

型核磁共振仪器测定, TMS 为内标;  HRMS 数据采用

Waters GCT Premier (EI-TOF)仪器测定. 所有试剂分析

纯, 均为商业购买, 直接用于实验, 溶剂经过严格除水

干燥处理; 柱层析硅胶(200～300 目)为青岛海洋化工有

限公司生成, 购买后直接使用. 咖啡因底物按文献方法

合成[14].  

3.2  8-酯基咖啡因衍生物的合成 

通用实验过程以咖啡因 1a 与 CO 反应生成 2a 为例: 

室温下在连接有气球的 Schlenk 反应管中加入 0.2 mmol 

咖啡因, 0.02 mmol [PdCl2(PPh3)2], 0.4 mmol Cu(OAc)2, 

用 CO 气体抽换气三次. 用注射器注射 1 mL 1,4-二氧六

环和 0.3 mL 试剂正丁醇, 然后将反应管放于 120 ℃的

油浴锅中反应 24 h, 反应结束后冷却至室温后在通风橱

中缓慢释放 CO 气体. 浓缩混合物, 所得粗产物用石油

醚∶乙酸乙酯的体积比为 5∶1 的混合液体作为淋洗剂, 

经柱层析得到最终产物1,3,7-三甲基-2,6-二氧代-2,3,6,7-

四氢-1H-嘌呤-8-甲酸丁酯(2a), 白色固体, 产率 93%. 1H 

NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 4.42 (t, J＝6.9 Hz, 2H), 4.35 

(s, 3H), 3.61 (s, 3H), 3.41 (s, 3H), 1.85～1.76 (m, 2H), 

1.46 (dd, J＝15.1, 7.5 Hz, 2H), 0.97 (t, J＝7.4 Hz, 3H); 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 158.5, 155.6, 151.4, 146.8, 

139.1, 110.4, 66.5, 34.8, 30.6, 30.0, 28.2, 19.1, 13.7; 

HRMS calcd for C13H18N4O4: 294.1328, found 294.1327. 

1,3-二甲基-7-乙基-2,6-二氧代-2,3,6,7-四氢-1H-嘌

呤-8-甲酸丁酯(2b): 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 4.87 

(q, J＝7.1 Hz, 2H), 4.42 (t, J＝6.9 Hz, 2H), 3.61 (s, 3H), 

3.42 (s, 3H), 1.80 (dd, J＝8.6, 6.5 Hz, 2H), 1.45 (q, J＝7.3 

Hz, 5H), 0.97 (t, J＝7.4 Hz, 3H); 13C NMR (100 MHz, 

CDCl3) δ: 158.3, 155.2, 151.5, 147.0, 138.4, 109.7, 66.5, 

43.1, 30.5, 30.0, 28.2, 19.1, 16.5, 13.7; HRMS calcd for 

C14H20N4O4: 308.1485, found 308.1487. 

1,3-二甲基-7-丙基-2,6-二氧代-2,3,6,7-四氢-1H-嘌

呤-8-甲酸丁酯(2c): 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 4.82～

4.72 (m, 2H), 4.41 (t, J＝7.0 Hz, 2H), 3.61 (s, 3H), 3.41 (s, 

3H), 1.82 (dd, J＝15.0, 11.4, 6.6 Hz, 4H), 1.45 (dd, J＝

15.1, 7.5 Hz, 2H), 0.96 (td, J＝7.4, 6.4 Hz, 6H); 13C NMR 

(100 MHz, CDCl3) δ: 158.4, 155.3, 151.5, 147.0, 138.7, 

110.0, 66.5, 48.9, 30.5, 30.0, 28.2, 24.7, 19.1, 13.7, 10.7; 

HRMS calcd for C15H22N4O4: 322.1641, found 322.1640. 

1,3-二甲基-7-(3-溴丙基)-2,6-二氧代-2,3,6,7-四氢- 

1H-嘌呤-8-甲酸丁酯(2d): 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 

5.01～4.89 (m, 2H), 4.43 (t, J＝7.0 Hz, 2H), 3.61 (s, 3H), 

3.50～3.35 (m, 5H), 2.49～2.37 (m, 2H), 1.81 (dd, J＝8.5, 

6.5 Hz, 2H), 1.46 (dd, J＝15.1, 7.5 Hz, 2H), 0.97 (t, J＝7.4 

Hz, 3H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 158.4, 155.3, 

151.4, 147.1, 138.8, 109.9, 66.7, 46.6, 33.7, 30.5, 30.1, 

29.0, 28.3, 19.1, 13.7; HRMS calcd for C15H21BrN4O4: 

400.0746, found 400.0746. 

1,3-二甲基-7-苄基-2,6-二氧代-2,3,6,7-四氢-1H-嘌
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呤-8-甲酸丁酯(2e): 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 7.33～

7.25 (m, 5H), 6.09 (s, 2H), 4.40 (t, J＝6.9 Hz, 2H), 3.63 (s, 

3H), 3.42 (s, 3H), 1.81～1.70 (m, 2H), 1.40 (dd, J＝15.1, 

7.5 Hz, 2H), 0.95 (t, J＝7.4 Hz, 3H); 13C NMR (100 MHz, 

CDCl3) δ: 158.5, 155.4, 151.4, 147.1, 138.8, 136.3, 128.7, 

128.1, 127.5, 109.9, 66.5, 50.0, 30.5, 30.0, 28.3, 19.0, 13.7; 

HRMS calcd for C19H22N4O4: 370.1641, found 370.1640. 

3,7-二甲基-1-乙基-2,6-二氧代-2,3,6,7-四氢-1H-嘌

呤-8-甲酸丁酯(2f): 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 4.42 (t, 

J＝6.9 Hz, 2H), 4.34 (s, 3H), 4.08 (q, J＝7.1 Hz, 2H), 3.60 

(s, 3H), 1.80 (dd, J＝8.5, 6.5 Hz, 2H), 1.45 (dd, J＝15.1, 

7.5 Hz, 2H), 1.24 (t, J＝7.1 Hz, 3H), 0.97 (t, J＝7.4 Hz, 

3H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 158.5, 155.3, 151.0, 

146.9, 139.0, 110.5, 66.4, 36.8, 34.7, 30.5, 29.9, 19.1, 13.7, 

13.2; HRMS calcd for C14H20N4O4: 308.1485, found 

308.1482. 

3,7-二甲基-1-丙基-2,6-二氧代-2,3,6,7-四氢-1H-嘌

呤-8-甲酸丁酯(2g): 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 4.42 

(t, J＝6.9 Hz, 2H), 4.34 (s, 3H), 4.02～3.90 (m, 2H), 3.60 

(s, 3H), 1.86～1.74 (m, 2H), 1.68 (t, J＝7.6 Hz, 3H), 1.45 

(dd, J＝15.1, 7.5 Hz, 2H), 0.97 (t, J＝7.3 Hz, 5H); 13C 

NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 158.5, 155.5, 151.2, 146.9, 

139.1, 110.5, 66.4, 43.2, 34.7, 30.5, 29.9, 21.2, 19.1, 13.7, 

11.3; HRMS calcd for C15H22N4O4: 322.1641, found 

322.1640. 

3,7-二甲基-1-烯丙基-2,6-二氧代-2,3,6,7-四氢-1H-

嘌呤-8-甲酸丁酯(2h): 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 

5.89 (dd, J＝8.8, 8.3 Hz, 1H), 5.31～5.14 (m, 2H), 4.62 (d, 

J＝5.8 Hz, 2H), 4.42 (t, J＝6.9 Hz, 2H), 4.34 (s, 3H), 3.61 

(s, 3H), 1.87～1.74 (m, 2H), 1.45 (dd, J＝15.1, 7.5 Hz, 

2H), 0.97 (t, J＝7.4 Hz, 3H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) 

δ: 158.5, 155.2, 151.0, 147.0, 139.2, 131.9, 117.9, 110.4, 

66.5, 43.6, 34.8, 30.5, 30.0, 19.1, 13.7; HRMS calcd for 

C15H20N4O4: 320.1485, found 320.1486. 

1,3-二甲基-7-烯丙基-2,6-二氧代-2,3,6,7-四氢-1H-

嘌呤-8-甲酸丁酯(2i): 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 7.03 

(d, J＝15.6 Hz, 1H), 5.65 (dd, J＝5.3, 1.7 Hz, 2H), 4.41 (t, 

J＝6.9 Hz, 2H), 4.10 (t, J＝6.7 Hz, 2H), 3.63 (s, 3H), 3.41 

(s, 3H), 1.79 (dd, J＝8.6, 6.4 Hz, 2H), 1.64～1.56 (m, 2H), 

1.00～0.94 (m, 3H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 

155.0, 151.5, 147.6, 141.7, 139.0, 132.9, 118.4, 108.4, 

64.7, 49.2, 29.8, 28.2, 19.1, 13.7; HRMS calcd for 

C15H20N4O4: 320.1485, found 320.1483. 

1,3,7-三甲基-2,6-二氧代-2,3,6,7-四氢-1H-嘌呤-8-甲

酸-3-丁烯酯(2j): 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 5.83 (dd, 

J＝17.1, 10.3 Hz, 1H), 5.23～5.07 (m, 2H), 4.47 (t, J＝6.9 

Hz, 2H), 4.34 (s, 3H), 3.60 (s, 3H), 3.40 (s, 3H), 2.57 (q,  

J＝6.9 Hz, 2H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 158.3, 

133.1, 118.0, 65.4, 34.7, 32.9, 30.0, 28.2; HRMS calcd for 

C13H16N4O4: 292.1172, found 292.1170. 

1,3,7-三甲基-2,6-二氧代-2,3,6,7-四氢-1H-嘌呤-8-甲

酸苄酯(2k): 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 7.53～7.32 

(m, 5H), 5.45 (s, 2H), 4.34 (s, 3H), 3.61 (s, 3H), 3.41 (s, 

3H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 158.3, 155.6, 151.4, 

146.8, 138.8, 134.8, 129.7～128.6, 110.5, 68.0, 34.8, 30.0, 

28.2; HRMS calcd for C16H16N4O4: 328.1172, found 

328.1170. 

1,3,7-三甲基-2,6-二氧代-2,3,6,7-四氢-1H-嘌呤-8-甲

酸甲酯(2l): 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 4.36 (s, 3H), 

4.01 (s, 3H), 3.60 (s, 3H), 3.41 (s, 3H); 13C NMR (100 

MHz, CDCl3) δ: 158.8, 155.5, 151.4, 146.8, 138.6, 110.6, 

53.2, 34.7, 30.0, 28.2; HRMS calcd for C10H12N4O4: 

252.0859, found 252.0860. 

1,3,7-三甲基-2,6-二氧代-2,3,6,7-四氢-1H-嘌呤-8-甲

酸乙酯(2m): 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 4.48 (q, J＝

7.1 Hz, 2H), 4.35 (s, 3H), 3.61 (s, 3H), 3.41 (s, 3H), 1.45 

(t, J＝7.1 Hz, 3H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 158.3, 

155.6, 151.4, 146.8, 139.0, 110.4, 65.8, 34.8, 33.0, 30.0, 

28.2; HRMS calcd for C11H14N4O4: 266.1015, found 

266.1015. 

1,3,7-三甲基-2,6-二氧代-2,3,6,7-四氢-1H-嘌呤-8-甲

酸异丙酯(2n): 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 5.36～5.24 

(m, 1H), 4.33 (s, 3H), 3.60 (s, 3H), 3.46～3.35 (m, 3H), 

1.43 (d, J＝6.3 Hz, 6H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 

158.0, 155.6, 151.4, 146.8, 139.5, 110.3, 70.9, 34.7, 30.0, 

28.2, 21.7; HRMS calcd for C12H16N4O4: 280.1172, found 

280.1175. 

1,3,7-三甲基-2,6-二氧代-2,3,6,7-四氢-1H-嘌呤-8-甲

酸-3-甲氧基苄酯(2p): 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 

7.29 (t, J＝7.9 Hz, 1H), 7.06～7.02 (m, 1H), 7.00 (s, 1H), 

6.90～6.86 (m, 1H), 5.41 (s, 2H), 4.33 (d, J＝0.9 Hz, 3H), 

3.80 (d, J＝0.8 Hz, 3H), 3.59 (d, J＝1.0 Hz, 3H), 3.40 (d,  

J＝1.0 Hz, 3H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 159.8, 

158.3, 155.6, 151.4, 146.8, 138.8, 136.3, 129.8, 120.8, 

114.2, 110.5, 67.8, 55.3, 34.8, 30.0, 28.2; HRMS calcd for 

C17H18N4O4: 358.1277, found 358.1277. 

辅助材料(Supporting Information)  所有化合物的 1H 

NMR 和 13C NMR 谱图. 这些材料可以免费从本刊网站

(http://sioc-journal.cn/)上下载. 
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