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三种环氧孕甾衍生物的合成和光谱特性研究

尹海滨 , 郑　虎

四川大学药学院 , 四川 成都　610041

摘　要　合成了三种环氧孕甾衍生物 : 62亚甲基216α,17α2环氧孕甾242烯23 ,202二酮 , 62甲基216α,17α2环氧孕
甾24 ,62二烯23 ,202二酮和 62甲基216α,17α2环氧孕甾242烯23 ,202二酮。其中 62甲基216α,17α2环氧孕甾24 ,62二
烯23 ,202二酮未见文献报道。同时应用红光谱 ( FTIR)、紫外光谱 (UV) 、及核磁共振氢谱 (1 H NMR)对三种

甾体化合物的结构进行了研究。结果表明 ,三种甾体化合物结构上的差异在 FTIR , UV , 1 H NMR谱中有明

显的特征并表现出一定的规律。
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引　言

　　孕甾是一类具有多种生理活性的甾体化合物 , 如作为孕

激素样作用、抗骨质疏松作用 [1 , 2 ] , 神经甾体样作用 [3 , 4 ]等。

通过对孕甾类化合物进行结构改造 , 是寻找生理活性强、疗

效好、副作用小的孕甾类新药物的有效途径。本文对 16α,

17α2环氧孕甾的 6位进行了修饰 , 以便研究这些化合物生物

活性特点 , 同时对合成的三种衍生物的光谱特性进行了归

纳 , 总结。

本文合成了三个环氧孕甾衍生物 : 62亚甲基216α,17α2环
氧孕甾242烯23 ,202二酮 (16α,17α2epoxy262methylene2pregn242
ene23 ,202dione , EMPD Ⅰ) , 62甲基216α,17α2环氧孕甾24 ,62
二烯23 ,202二酮 (16α,17α2epoxy262methyl2pregn24 ,62diene23 ,

202dione , EMPD Ⅱ)和 62甲基216α,17α2环氧孕甾242烯23 ,202
二 酮 ( 16α, 17α2epoxy262methyl2pregn242ene23 , 202dione ,

EMPD Ⅲ) 。其中 EMPD Ⅱ未见文献报道。并对这三种衍生

物的 FTIR , UV及1 H NMR谱进行了研究 ,归属了谱图的主

要峰 , 这三种衍生物的结构差异在相应的光谱图中有明显的

表征。这对该类结构化合物的结构鉴别、分析提供了有用的

资料。

1　实验部分

111　仪器和试剂

UV23101PC型紫外分光光度计 (日本岛津公司) ; Bio2

Red 175C红外光谱仪 (美国Bio2Rad公司)。INOVA - 400核

磁共振仪 (美国 VARIAN 公司) 。16α,17α2环氧孕甾242烯23 ,

202二酮由本实验室合成 , 其余试剂是国产分析纯。

112　三种孕甾衍生物的合成

合成线路如图 1。

Fig11　Synthesis of EMPD Ⅰ, Ⅱand Ⅲ

11211　EMPDⅠ的合成 [5 ]

将 16α,17α2环氧孕甾242烯23 ,202二酮、无水四氢呋喃、
无水乙醇、原甲酸三乙酯、对甲苯磺酸 (1 ∶615 ∶1 ∶1 ∶

01013)在 40 ℃下搅拌 1 h , 再加入一份与上述等量的对甲苯

磺酸反应 2 h ,然后加入 N2甲基苯胺和甲醛溶液反应 4 h , 冷

却后加入浓 HCl , 搅拌 , 滴加冰水 , 放置。经过滤、洗涤、重

结晶得淡黄色粉末产物。

11212　EMPD Ⅱ的合成 [6 ]

将 EMPD Ⅰ、无水乙醇、钯碳 (1∶20 ∶012)加热回流 ,

在回流下缓慢加入 5 %环己烯乙醇溶液 20 mL , 反应 3 h , 加

入少量浓盐酸 , 经减压浓缩、过滤、洗涤、重结晶得产物。



11213　EMPD Ⅲ的合成 [6 ]

将 EMPD Ⅰ、无水乙醇、醋酸钠、钯碳 (1 ∶20 ∶015 ∶

0105)加热回流 , 在回流下缓慢加入 5 %环己烯乙醇溶液 30

mL , 反应 10 h , 经浓缩、冷却、放置过夜 , 重结晶 , 用硅胶

柱分离得到产物。

2　结果和讨论

211　三种孕甾衍生物的紫外光谱分析

合成的三种孕甾衍生物 , 均含有α,β2不饱和酮的结构 ,

其中 EMPD Ⅰ, EMPD Ⅱ二个化合物有一延伸的共轭双键 ,

并具有β,γ,δ位的烷基取代 , 因而其紫外光谱的最大吸收

可见明显的规律性变化 : EMPD Ⅰ的最大吸收波长在 259

nm , 表明 16α,17α2环氧孕甾242烯23 ,202二酮经 Mannish反应

生成的 EMPD Ⅰ增加了一个与α,β2不饱和酮共轭的双键 ,最

大吸收波长增大 ; EMPD Ⅱ的最大吸收波长在 287 nm ,表明

EMPD Ⅰ的 62位亚甲基双键已经转位 ; EMPD Ⅲ的最大吸

收在 239 nm (见图 2) , 是 EMPD Ⅰ的 62位双键已被还原的
证据。EMPD Ⅰ, EMPD Ⅱ在α,β2不饱和酮结构的基础上延
长了一个共轭双键 , 并在β,γ位上有烷基取代 , 从而产生共

轭和超共轭效应 , 使电子的活动范围增大 , 吸收出现红移。

EMPD Ⅱ在δ位上还有烷基取代 , 因而它的紫外吸收波长较

EMPD Ⅰ更大。

Fig12　The UV spectra of EMPD Ⅰ, Ⅱand Ⅲ

　　根据伍德沃德 (Woodword)和费塞尔 ( Fieser)规则 [7 ] , 计

算得 EMPDⅢ的最大吸收波长 (239 nm)与测定值 (239 nm)

完全吻合 , 而 EMPD Ⅰ(计算值 280 nm) , EMPD Ⅱ(计算值

298 nm)的计算值都比实测值高 , 这可能与 2个衍生物的共

轭体系空间位阻大 , 共轭体系的共平面性差 , 共轭效应减弱

有关 [8 ]。

212　三种孕甾衍生物的红外光谱分析 [3 ,9 ]

采用 KBr压片法对孕甾衍生物进行红外光谱测定。三种

孕甾衍生物均具23 ,202二酮的结构 , 在 1 710～1 660 cm - 1出

现的 2个较强裂分峰是羰基的伸缩振动吸收峰 , 其中 1 710

cm - 1附近是 C20的νC O 伸缩振动峰 , 1 660 cm - 1附近是 C3

的νC O 伸缩振动峰 ; 在 1 631～1 581 cm - 1有较强的双键振

动吸收峰 , EMPD Ⅰ(见图 3) , EMPD Ⅱ(见图 4)有 2个双

键 , 出现 2个吸收峰 , 1 631 cm - 1附近是 6位双键的伸缩振

动吸收峰 , 1 581 cm - 1附近是 4 位双键的伸缩振动吸收峰 ,

而 EMPD Ⅲ(见图 5)只有 4 位双键 , 只出现 1 个吸收峰。

3 000～2 850 cm - 1有很强的吸收峰 , 并存在较复杂的谱带结

构 , 这是甾体 C—H伸缩振动的特点 [10 ] ; 3 100～3 000 cm - 1

是烯烃的 C C H 伸缩振动峰 , 其中 EMPD Ⅱ, EMPD

Ⅲ只含有三取代烯的双键 , 因而只在 3 054 cm - 1出现 1个吸

收峰 , EMPD Ⅰ存在二取代烯和三取代烯的两种双键 , 在

3 100～3 000 cm - 1有 2个吸收峰 , 其中 3 083和 3 029 cm - 1

分别为是 4位和 6位双键的 C C H 伸缩振动峰。

Fig13　The IR spectra of EMPD Ⅰ

Fig14　The IR spectra of EMPD Ⅱ

Fig15　The IR spectra of EMPD Ⅲ

213　三种孕甾衍生物的核磁共振氢谱

以氘代氯仿为溶剂 , TMS为内标 , 得到了三种孕甾衍生

物的1 H NMR谱。EMPD Ⅰ的核磁氢谱 (见图 6) , 图中 5188

ppm(s , 1 H)是 4位双键上的氢 , 4192 ppm ( s , 1 H) 和 5106

ppm(S , 1 H)处出现 2个峰 , 表明 16α,17α2环氧孕甾242烯23 ,

202二酮经 mannish反应 , 引入了一个亚甲基 ; EMPD Ⅰ的 6

位双键转位后 , 生成 EMPD Ⅱ(见图 7) , 在 5187 ppm ( s ,

1 H)和 5185 ppm(s , 1 H)处出现 2 个峰 , 并在 1183 ppm ( s ,

3 H)处增加一个甲基峰 ; EMPDⅠ的 6位双键还原后 , 生成

的 EMPD Ⅲ(见图 8) , 在 5178 ppm (s , 1 H)处是 4位双键上

的氢 , 1106至 1107 ppm (d , 3 H)是 6位甲基的氢。以上分析

与1 H NMR谱图中峰面积积分结果是一致的。
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Fig16　The 1 H NMR spectra of EMPD Ⅰ

Fig17　The 1 H NMR spectra of EMPD Ⅱ

Fig18　The 1 H NMR spectra of EMPD Ⅲ

3　结　论

　　合成的 3 个孕甾衍生物 , 其结构上的差异 , 在 FTIR ,

UV , 1 H NMR谱中有明显的规律性变化。从这些谱图的变

化 , 既可确定目标产物 EMPD Ⅰ, EMPD Ⅱ和 EMPD Ⅲ的

结构 , 同时为该类结构化合物的确认提供了资料。谱图中未

见杂质峰干扰 , 表明合成的产物纯度较高 , 目标产物的合成

和提纯方法是可行的。
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Synthesis and Spectral Analysis of Three Kinds of Epoxy Pregnene
Derivatives

YIN Hai2bin , ZH EN G Hu

West China School of Pharmacy , Sichuan University , Chengdu　610041 , China

Abstract　Three kinds of derivatives , 16α,17α2epoxy262methylene2pregn242ene23 ,202dione ( EMPD Ⅰ) , 16α,17α2epoxy262meth2
yl2pregn24 ,62diene23 ,202dione ( EMPD Ⅱ) and 16α,17α2epoxy262methyl2pregn242ene23 ,202dione ( EMPD Ⅲ) were synthesized

and their F TIR , UV and 1 H NMR spectra were described. EMPD Ⅱ is a novel compound. In the UV spect ra , the maximum

absorptions peaks of EMPD Ⅰ, EMPD Ⅱand EMPD Ⅲare at 259 , 287 and 239 nm respectively. Their IR spect ra are also ob2
viously different . For EMPD Ⅰ, there are two absorption peaks , which are respectively at 3 084 cm - 1 originated f rom CH2

and 3 030 cm - 1 f rom C CH . For EMPD Ⅱand Ⅲ, there is only one absorption peak at 3 054 cm - 1 . From 1 71021 660

cm - 1 , only one absorption peak appears for EMPD Ⅲ, but two appear for EMPD Ⅰand EMPD Ⅱ. In 1 H NMR spectrum , the

peaks at 4192 (s , 1 H) , 5106 (s , 1 H) and 5188 (s , 1 H) were observed for EMPD Ⅰ; the peaks at 1183 (s , 3 H) , 5187 (s , 1 H)

and 5185 (s , 1 H) for EMPD Ⅱ; while the peaks at 110621107 (d , 3 H) , 5178 ppm (s , 1 H , 1 ppm = 1μg·mL - 1 ) , for EMPD

Ⅲ.
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