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雷公藤环氧二萜内酯类化合物8是植物
雷公藤;GHIJKLHMNIOPQIRSTHUIIV""W(X<中
起抗炎免疫及雄性抗生育活性的主要一类化

合物Y药理试验表明8在这类化合物中8雷公
藤内酯酮;0$+Z0"%+[/8\<反映的两类活性效
价的差值最大8其抗生育单剂量效价比免疫
抑制活性高约 5C倍]5̂8具有一定的雄性抗生
育活性优势8展现了一定的抗生育前景Y但该

化合物由原植物提取的得率很低8从而限制
了其进一步发展Y本文报告用雷公藤中含量
较高但毒性较大的同类化合物雷公藤内酯醇

;0$+Z0"’+[/8_<为反应起始物8通过吡啶‘三
氧化铬或铬酸氧化为雷公藤内酯酮Y我们比
较了一系列条件8结果表明8用重铬酸钾‘三
氧化铬‘硫酸‘水在丙酮中氧化的产率最高8
得率达 6abY
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就雷公藤内酯醇和雷公藤内酯酮的化学

结构而言8两者的主要区别在 5E‘)处8前者
为 i型仲醇8后者为酮Y我们选用常用的含六
价铬;)$7j<的试剂将仲醇氧化为酮Yk&0‘
.’+((/等]Ĉ曾用三氧化铬‘吡啶混合物氧化某
些 仲 醇8得 率 在 @Db? 66b之 间F)"$/4
等]ĝ利用吡啶铬酰氯;Z4$+[+%#-.*’"$".*$"‘
-&0/<氧化某些醇8也得到很高的得率Y但我
们采用上述两种方法氧化雷公藤内酯醇8得
不到理想的结果8酮的得率均在 >Db以下Y

我们在不影响内酯环的前提下8将 k&0.’+((/
方法中氧化剂与醇的摩尔比由 7l5增加到

5Dl5F将)"$/4方法的反应时间由5m>*增
加到 Em>*8其酮的得率改变不大;见表 5<Y
后来8我们改用重铬酸钾与硫酸组成的

铬酸水溶液氧化]>̂8产率提高到 a5b?
@@b8同时看到反应在 C*后产率不增加Y最
后8我们在重铬酸钾与硫酸组成的氧化液中
加入三氧化铬8以二氯甲烷为溶剂反应8雷公
藤内酯酮的得率仅为 >7bF当溶剂改为丙酮
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时=雷公藤内酯酮的得率提高到 NECP有趣
的是=我们以具有 $DQR羟基的表雷公藤内酯
醇52)+1*+)1’4+02=87为原料=同样以重铬酸
钾Q硫酸Q三氧化铬在二氯甲烷溶剂中氧化=
雷公藤内酯酮的得率却能达 NLCP可见=不
同溶剂对不同立体取向的仲醇的氧化影响也

较大P

实验部分

熔点用 B"-"A’显微熔点仪测定5温度
计未校正7S核磁共振谱用 TJUQVWDFF型
核磁共振仪测定=!U:为内标S雷公藤内酯
醇原料X雷公藤内酯酮标准品及表雷公藤内
酯醇原料均由本实验室从植物雷公藤中分离

及制备YLZP柱色谱条件[硅胶 I5青岛海洋化
工厂7=洗脱剂为乙酸乙酯Q石油醚5$\$]H7S
!̂ &条件[硅胶 V薄层板=展开剂分别为乙
酸乙酯Q石油醚5$\$]H7X丙酮Q乙醚5M\NK7
及乙醚=显色剂为 O2002试剂=雷公藤内酯
醇X雷公藤内酯酮及表雷公藤内酯醇均显紫

红色P

$ 三氧化铬Q吡啶氧化

实 验 $ 取 三 氧 化 铬 EK(<5F%EK

((’47加到二氯甲烷 D(4中=水浴回流 $H
(+-=再加无水吡啶 $MG(<5$%HL((’47=继
续回流 $H(+-后=加入样品液Y二氯甲烷 D
(4中 溶 解 雷 公 藤 内 酯 醇 DE(<5F%$G
((’47Z=回流 G3后吸出溶液=残渣用乙醚

DF(4洗涤=合并有机液=先后用 $(’4_̂ 氢
氧化钠水溶液X$(’4_̂ 盐酸水溶液X饱和碳
酸钠水溶液及饱和氯化钠水溶液洗涤P分出
的有机层经浓缩后进行 !̂ &检查=结果9的
斑点与未反应完的6的斑点大小相当P浓缩
物经小柱色谱分离=得9 MF]E(<5得率

DDC7P
实验 M 采用与实验 $相同的方法=以

三氧化铬 $GF(<5$%G((’47和吡啶 MFH(<
5M%LF((’47在二氯甲烷中氧化雷公藤内酯
醇 DE(<5F%$G((’47=得9 M$(<5得率

LLH 中 国 药 科 大 学 学 报 ME卷



!"#$%

& 吡 啶 铬 酰 氯 ’()*+,+-+./ 0123*301*34
/56789":";:9*<=92$氧化

按文献 =方法制备吡啶铬酰氯%
实验 = 将吡啶铬酰氯 >?!/@’AB?

//32$置圆底烧瓶中8再加入无水二氯甲烷

>C&/2%电磁搅拌状态下加入溶有雷公藤内
酯醇 &>D/@’ABD//32$的二氯甲烷样品液

!/28继续搅拌 >C"18加入无水乙醚 =/28吸
出有机层8剩余物用无水乙醚洗 =次8合并有
机层8EF9检查8可见到未反应完的G的斑
点较产物H的斑点大得多%浓缩后进行小柱
色谱8得H DI/@’得率 =>#$%
实验 ! 采用与实验 =相同的方法和用

量8仅将反应温度延长至 !C"18结果得H DJ
/@’得率 =>#$%

= 重铬酸钾K硫酸水溶液氧化

氧化液配制同文献L"M%
实验 " 取雷公藤内酯醇 I&/@’AB&

//32$溶于二氯甲烷 D/2中8边搅边加入上
述氧化液 AC>/28在 ="N!AO下搅拌 &18然
后在自然温度下搅拌 =C"18吸出二氯甲烷
液8残余物用二氯甲烷 "/2洗涤两次8合并
有机液8先后用饱和碳酸氢钠及水洗涤8EF9
检查尚有部分未反应的雷公藤内酯醇%经小
柱色谱得H ">/@’得率 I>#$%
实验 D 采用与实验 "相同的方法8将

加入的氧化液增加至 AC&/28结果得 H D=
/@8’得率 JJ#$%
实验 I 采用与实验 D相同的投料量及

步骤8以 EF9检查反应 &1P!1及 DB"1时
的结果8三种时间取样的薄层行为几乎无差
异%
实验 J 按实验 "的投料量进行8仅将

二氯甲烷改为丙酮8结果得H =D/@’得率

"A#$%

! 重铬酸钾K三氧化铬K硫酸水溶液氧化

氧化液配制Q取重铬酸钾 &C?"@’>A
//32$和三氧化铬 >B="@’>=B"//32$8加
热溶于 >=C"/2蒸馏水中8再加入 ?I#硫酸

!CA@’=?BD//32$混匀%
实验 ?’双相法$ 取预先配制的氧化液

>CD"/2滴加到溶解了 =DA/@雷公藤内酯
醇的二氯甲烷溶液中8边加边搅拌8"ANDAO
水浴上反应 &A/+-%减压蒸去溶剂8残渣用
氯仿和水处理8分出氯仿层8水层再以氯仿萃
取两次8合并氯仿液8先后以饱和碳酸氢钠水
溶液及蒸馏水洗涤8氯仿层经无水硫酸钠干
燥后8减压浓缩8EF9检查8薄层板上H和未
反应的雷公藤内酯醇斑点大小相当%经小柱
色谱分离8得H &A=/@’得率 "D#$%
实验 >A’单相法$ 取雷公藤内酯醇

>CAJ@’=//32$溶于丙酮中8边搅边滴加氧
化液 !C?"/28"ANDAO水浴上反应 &A/+-8
后续处理步骤同实验 ?%EF9检查表明只有

H斑点8浓缩得H >CA!@’得率 ?I#$%分析
用样品通过二氯甲烷4石油醚重结晶获得%
/(&"AB"N &"&B"OR>:4;ST ’9U92=8
!AAS:V$W((/ ABJD’=:8,8XYI:V8>D4
=:$8AB?"’=:8,8XYI:V8>I4=:$8>BA!
’=:8Z8&A4=:$8>B=A’>:8=,8XY>&8>&8
D:V824:[$8>B"I’>:8&,8XY>&8!:V824:\$8
>B?D’>:8&,8XY>"8>!:V8D4:\$8&B>&’>:8
/8&4:\$8&B&A’>:8/8D4:[$8&B=&’>:8]*B
,8&4:[$8&B=I’>:8Z7(6BXYI:V8>"4:$8&B
I?’>:8]*B,B"4:$8=B=?’>:8,8XY":V8I4
:$8=BJ&’>:8,8XY=:V8>&4:$8!BA!’>:8
,8XY=:V8>>4:$8!BD"’>:8,8XY>?:V8>?4
:[$8!BID’>:8,8XY>?:V8>?4:]$%与从雷
公藤植物分离出的天然雷公藤内酯酮LDM比

较8混合熔点不下降R以三个展开系统进行

EF9检测8两者的 _̂值完全一致%后经‘射
线晶体衍射证实为雷公藤内酯酮’结晶参数
存医科院药物研究所 ‘衍射室$%
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实验 !! 取表雷公藤内酯醇 "#$%&’!
%%()*+溶解于二氯甲烷中+按实验 ,法进行
氧化+得雷公藤内酯酮 "-#%&’得率 ,#.*/
致 谢 核磁共振谱承军事医学科学院仪器测试中

心代测/
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