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[ 3 ,1223 H]原人参二醇的合成

吴久伟 ,廖　莎 ,沈德存
中国原子能科学研究院 同位素研究所 , 北京　102413

摘要 :根据原人参二醇在氯仿与水中的溶解度差异 ,用酸性重铬酸钾溶液与其氯仿溶液进行反应 ,制得原人

参二醇氧化物 ,然后用新制的硼氚化钠氚化还原合成[3 ,1223 H ]原人参二醇。所得产物经高效液相色谱纯化

后 ,放射化学纯度大于 98 % ,放射性比活度达 738 GBq/ mmol ,各项指标能满足医、药学相关研究的要求。
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　　中药的药学典籍《神农本草经》把人参列为上

品[1 ]。人参中含多种皂甙类 ,从中分离出的重要

人参皂甙如 Rb1 ,Rb2 ,Rb3 ,Rc ,Rd等的甙元主要是

原人参二醇 ,后者的放射性标记物对医学、药学等

领域相关研究工作具有十分重要的意义[2 ,3 ]。氚

化还原技术是一种先进的有机合成方法 ,它首先

对原型药进行氧化 ,然后选用合适的氚化还原剂

进行还原 ,得到氚标记的药物 ,实现药物的高比活

度定位标记[4 ]。本文拟采用酸性重铬酸钾将原人

参二醇分子结构中的两个羟基氧化成酮基[5 ,6 ] ,

然后利用新制的硼氚化钠氚化还原合成 [ 3 ,

1223 H ]原人参二醇。

1　实验部分

111　试剂与仪器

氚气 ,丰度 9910 % ,购自俄罗斯 ;原人参二

醇 ,9910 % ,吉林大学提供 ;重铬酸钾 ,浓硫酸 ,无

水甲醇 ,无水乙醇和氯仿等 ,分析纯 ,北京化工厂

产品 ;硼氢化钠为美国 Sigma公司产品。

真空系统、氚化系统、浓缩系统和焙烧反应

瓶 ,本院同位素研究所加工 ; UV2210A 型双光束

紫外分光光度计和 L C26A型高效液相色谱仪 ,日

本 SHIMADZU 公司产品 ; FJ22107P型双道液体

闪烁计数器 ,西安核仪器厂产品。

112　原人参二醇的氧化

在硫酸溶液中 ,原人参二醇在重铬酸钾作用

下 ,发生如下反应 :

称取 250 mg 重铬酸钾置于玻璃反应瓶中 ,

加入 3 mL 重蒸水和 100μL 浓硫酸 ,搅拌使其溶

解。加入用 2 mL 氯仿溶解的 50 mg 原人参二

醇 ,室温下搅拌反应 24 h。静置 ,待溶液分相后 ,

取下层氯仿溶液 ,用 5 mL 水洗涤 ,分相后得到含

有原人参二醇氧化物的氯仿溶液。减压蒸馏除去

氯仿后 ,得到原人参二醇氧化物固体。其收率约

80 %～90 %。
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用硼氢化钠烧制硼氚化钠 ,再还原原人参二

醇氧化物 ,得到 [ 3 ,1223 H ]原人参二醇。其反应

如下 :



　　取上述合成的原人参二醇氧化物 5 mg ,加入

到反应瓶 (含搅拌子)中 ,用氮气吹走溶剂后 ,加入

1 mL无水甲醇溶解。再加入新制的硼氚化钠

10 mg ,摇晃数分钟后室温下搅拌反应 1 h ,得到

[3 ,1223 H ]原人参二醇甲醇溶液 ,其收率约 30 %

～40 %。

用 5 mL 甲醇除游离和不稳定氚两次后 ,

H PL C 纯化。采用反相色谱柱 ( COSMOSIL

5C182AR2Ⅱ,5μm ,10 mm×250 mm) ,流动相为

95 %甲醇 ,紫外检测波长为 203 nm。进样纯化 ,

收集[ 3 ,1223 H ]原人参二醇产品洗脱液 ,减压蒸

馏除去溶剂后 ,用无水乙醇定容并测量放射性活

度 ,产品于 - 20 ℃保存。

2　结果与讨论

211　原人参二醇氧化物的表征

采用 HPL C对氧化反应溶液的水层进样分

析 ,发现基本没有原人参二醇及其相关产物存在 ,

说明反应基本在氯仿层发生。取新合成的原人参

二醇氧化产物5 mg ,用流动相溶解进样分析 ,结

果发现在标准品峰位置处没有任何峰出现 ,即氧

化完全。

取新合成的 5 mg 原人参二醇氧化物 ,加入

1 mL无水甲醇溶解。加入干燥的硼氢化钠 10

mg ,室温搅拌反应 1 h。反应产物 HPL C进样分

析 ,检测出产物中有色谱峰的保留时间与标准品

相同 ,再将还原产物与原人参二醇标准品混合进

样 ,标准品保留时间位置出现一个单峰 ,证明还原

产物中存在原人参二醇 ,即它经氧化后能还原回

原型药。

采用红外光谱法分析原人参二醇标准品与其

氧化物时发现 ,氧化物在1 720 cm - 1附近增加了

一个极强的吸收峰 ,表明羟基已经被氧化成酮基。

212　[ 3 ,1223 H]原人参二醇的表征

取纯化得到的[ 3 ,1223 H ]原人参二醇进行产

品鉴定 :依次进样原人参二醇标准品 100μL ,[ 3 ,

1223 H ]原人参二醇 100μL、等浓度的标准品与

[ 3 ,1223 H ]原人参二醇各 100μL 混合液。根据

图谱峰面积计算得知混合液的峰面积为标准品峰

和[3 ,1223 H ]原人参二醇峰的总和。由色谱峰的

完全叠加 ,确定所得到的氚标记产物即为所需的

[ 3 ,1223 H ]原人参二醇。

放射性比活度测定 :精确称量 10 mg原人参

二醇标准品 ,用无水甲醇溶解并定容到 100 mL

容量瓶中 ,制得 011 mg/ mL 溶液。取 2 mL 011

mg/ mL 原人参二醇溶液作标准 ,用紫外分光光

度计来测定 2 mL [ 3 ,1223 H ]原人参二醇甲醇溶

液中溶质的化学量为 48μg ,同时精确测量 2 mL

[ 3 ,1223 H ]原人参二醇的活度为 77 MBq。根据

原人参二醇的分子量 460 ,计算出 [ 3 ,1223 H ]原人

参二醇的放射性比活度为 738 GBq/ mmol。

放射化学纯度测定 :采用反相色谱柱 ( COS2
MOSIL 5C182AR2Ⅱ,5μm ,4. 6 mm×250 mm) ,

流动相为 88 %甲醇 ,紫外检测波长为 203 nm。取

HPL C纯化的 [ 3 ,1223 H ]原人参二醇产品液 ,进

样 50μL ,按每分钟 1 mL 接取洗脱液至小试管

中。每管各取 5μL 测量放射性 ,绘制放射化学纯

度曲线并示于图 1。由图 1 曲线可知 ,放射化学

纯度大于 98 %。

图 1　[3 ,1223 H ]原人参二醇的放射化学纯度曲线

Fig. 1　Radiochemical purity of [3 ,1223 H ]

PPD monitored by HPLC

稳定性测定 : [ 3 ,1223 H ]原人参二醇产品于

- 20 ℃分别放置 30 ,90和 180 d ,用 HPL C测定
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其放射化学纯度 ,均大于 98 %。即产品在 - 20 ℃

保存半年后放射化学纯度没有明显变化。

3　结　论

用新制的硼氚化钠还原原人参二醇氧化物 ,

合成了[ 3 ,1223 H ]原人参二醇 ,经 HPL C纯化后

其放射化学纯度与放射性比活度都较高 ,分别为

98 %和 738 GBq/ mmol。于 - 20 ℃保存半年仍

比较稳定。
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Synthesis of [ 3 ,1223 H] Protopanaxadiol

WU Jiu2wei , L IAO Sha , SH EN De2cun

Department of Isotope , China Institute of Atomic Energy , Beijing 102413 , China

Abstract :According to t he solubility difference of t he p rotopanaxadiol between in chloroform and in

water , acidic potassium dichromate solution is used to react wit h p rotopanaxadiol in chloroform , t hen

t he protopanaxadiol oxide is obtained. [ 3 ,1223 H ] Protopanaxadiol is synthesized af ter reduction wit h

t he new2made sodium borot ritide. The radiochemical p urity of t he p roduct p urified by HPL C is grea2
ter t han 98 % , and it s specific activity is 738 GBq/ mmol. The quality of the p roduct could meet the de2
mands of t he relevant research on medicine or p harmacology.

Key words : t ritiated reduction ; sodium borot ritide ; [ 3 ,1223 H ] p rotopanaxadiol ; H PL C

291 核化学与放射化学　　　　　　　　　　　　　　　　　　第 27卷


