
书书书

双查尔酮 ＲｈｕｓｃｈａｌｃｏｎｅⅠ的合成

张应鹏　陈宇涛　杨云裳　关　晓
（兰州理工大学石油化工学院，有机与药物化学研究所　兰州 ７３００５０）

摘　要　针对ＲｈｕｓｃｈａｌｃｏｎｅⅠ的结构特征，将其切为２个合成片断：化合物８和化合物１０，然后将２个片断连
接。以间苯二酚和对羟基苯甲醛为起始原料，经选择性甲基化、碘代、甲氧甲基化、羟醛缩合、Ｕｌｌｍａｎｎ反应和
脱保护等步骤，完成了ＲｈｕｓｃｈａｌｃｏｎｅⅠ的合成。关键中间体与最终产物的化学结构经 １ＨＮＭＲ、１３ＣＮＭＲ和
ＥＳＩＭＳ等表征及分析予以确认。
关键词　ＲｈｕｓｃｈａｌｃｏｎｅⅠ，Ｕｌｌｍａｎｎ反应，全合成，羟醛缩合
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查尔酮（１，３二苯基丙烯酮），是芳香醛酮发生交叉羟醛缩合的产物。以它为母体的化合物存在于
甘草、红花等药用植物中，是植物体内合成黄酮的前体，有广泛的生物活性和重要的药理作用［１３］。双查

尔酮属于查尔酮家族中的一员，也具有多种生理和药理活性［４５］。

２′，４″，２三羟基４′，４二甲氧基４Ｏ５双查尔酮（ＲｈｕｓｃｈａｌｃｏｎｅⅠ，１）是２０００年从广泛分布于南
部非州国家博兹瓦纳（Ｂｏｔｓｗａｎａ）东部的灌木Ｒｈｕｓｐｙｒｏｄｉｅｓ的嫩枝中得到的。它对常常侵入农场吞食农
作物和植物的蟋蟀有拒食性［６］。４，２′，４″，２四羟基４甲氧基４′Ｏ５双查尔酮（ＲｈｕｓｃｈａｌｃｏｎｅⅣ）则
是２００３年首次从Ｐｙｒｏｉｄｅｓ漆树的根部分离出的成分，研究表明它有抗肿瘤和抗疟活性［７］。

查阅文献，ＲｈｕｓｃｈａｌｃｏｎｅⅠ的合成还未见报道。本文以间苯二酚和对羟基苯甲醛为起始原料，经选
择性甲基化、碘代、甲氧甲基化、羟醛缩合、Ｕｌｌｍａｎｎ反应和脱保护等步骤合成了ＲｈｕｓｃｈａｌｃｏｎｅⅠ（１），合
成路线如Ｓｃｈｅｍｅ１所示。
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Ｓｃｈｅｍｅ１　ＳｙｎｔｈｅｓｉｓｒｏｕｔｅｏｆｔｈｅＲｈｕｓｃｈａｌｃｏｎｅⅠ（１）

１　实验部分
１．１　试剂和仪器

ＸＲＣ１型显微熔点仪（上海精密仪器有限公司）；Ａｖａｎｃｅ４００型核磁共振仪（德国 Ｂｒｕｋｅｒ公司），
ＴＭＳ为内标，ＣＤＣｌ３或ＤＭＳＯｄ６作溶剂（ＳｉｇｍａＡｌｄｒｉｃｈ公司）；Ｅｓｑｕｉｒｅ６０００型液质联用仪（德国Ｂｒｕｋｅｒ公
司）。

２，４二羟基苯乙酮（３）参考文献［８］方法由间苯二酚和冰乙酸制备，ｍｐ１４６～１４７℃（文献值［９］

１４７～１４８℃）。２羟基４甲氧基苯乙酮（４）参考文献［１０］方法由化合物３和硫酸二甲酯制备，ｍｐ５０～
５１℃（文献值［１１］５０℃）。柱层析所用硅胶（青岛海洋化工厂）粒径７５～１５０μｍ。其它试剂为分析纯或
化学纯，用前未作进一步处理。

１．２　合成操作
２羟基４甲氧基５碘苯乙酮（５）：在５０ｍＬ圆底烧瓶中加入１８０ｍｇ（１１ｍｍｏｌ）化合物４、１７０ｍｇ

（１ｍｍｏｌ）硝酸银和２０ｍＬ乙腈。搅拌溶解，充Ｎ２气保护，迅速加入２７９ｍｇ（１１ｍｍｏｌ）Ｉ２，室温避光搅拌
８ｈ。过滤，乙酸乙酯萃取，依次用水、饱和食盐水洗涤，无水硫酸镁干燥。蒸去溶剂，残余物用硅胶柱分
离纯化，Ｖ（乙酸乙酯）∶Ｖ（石油醚）＝１∶１３洗脱。蒸去溶剂得到白色针状固体 ２２２ｍｇ，产率 ６９％，
ｍｐ１６４～１６５℃。

对甲氧甲氧基苯甲醛（７）：参考文献［１２１３］方法，取对羟基苯甲醛进行羟基保护，其中对羟基苯甲
醛、Ｋ２ＣＯ３和氯甲基甲醚的摩尔比为１∶２∶３２５。反应２ｈ，得无色晶体７，产率９４％，ｍｐ１２５～１２６℃。
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２羟基４甲氧基４′甲氧甲氧基５碘查尔酮（８）：参考文献［１０，１４］方法，将化合物５和化合物７按
摩尔比１∶１进行反应，得黄色晶体８，产率８７％，ｍｐ１５９～１６０℃。
２甲氧甲氧基４甲氧基苯乙酮（９）：参考文献［１２１３］方法，将化合物４、Ｋ２ＣＯ３和ＭＯＭＣｌ按摩尔比

为１∶２∶３２５，反应２ｈ，得浅黄色油状液体９，产率７８％。
２甲氧甲氧基４甲氧基４′羟基查尔酮（１０）：参考文献［１０，１４］方法，将化合物６和化合物９按摩

尔比１∶１进行反应，得黄色油状液体１０，产率４９％。
２羟基２′，４″二甲氧甲氧基４，４甲氧基４Ｏ５双查尔酮（１１）：参照文献［１５］方法，在１００ｍＬ

圆底烧瓶中加入４４０ｍｇ（１ｍｍｏｌ）化合物８、３１４ｍｇ（１ｍｍｏｌ）化合物１０、１９ｍｇ（０１ｍｍｏｌ）ＣｕＩ、３２ｍｇ
（０１ｍｍｏｌ）ｎＢｕ４ＮＢｒ、５３２ｍｇ（２ｍｍｏｌ）Ｋ３ＰＯ４·３Ｈ２Ｏ，再加入ＤＭＦ３５ｍＬ。充Ｎ２气保护，１５０℃搅拌回流
２２ｈ。过滤，滤液用乙酸乙酯萃取，再依次用饱和ＮＨ４Ｃｌ溶液和饱和食盐水洗涤。有机层用无水硫酸镁
干燥，滤除干燥剂，蒸除溶剂，残余物用硅胶柱分离，Ｖ（乙酸乙酯）∶Ｖ（石油醚）＝１∶１５洗脱。蒸出溶剂得
黄色固体１１５０１ｍｇ，收率８０％，ｍｐ９５～９８℃。
２′，４″，２三羟基４′，４二甲氧基４Ｏ５双查尔酮（１）：参考文献［１６］方法脱去化合物１１３１３ｍｇ

（１ｍｍｏｌ）的羟基保护基，得浅黄色固体 １２３１ｍｇ，收率 ８６％，ｍｐ２３１～２３４℃（文献值［６］２３０～
２３２℃）。

２　结果与讨论
２．１　化合物表征

化合物５：１ＨＮＭＲ（４００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３），δ：１０９６（ｓ，１Ｈ，ＯＨ），８０６（ｓ，１Ｈ，Ｃ６Ｈ），６３９（ｓ，１Ｈ，Ｃ３Ｈ），
３９１（ｓ，３Ｈ，ＯＣＨ３），２５６（ｓ，３Ｈ，ＣＨ３）；

１３ＣＮＭＲ（１００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３），δ：２０１８（ Ｃ Ｏ），１６５２（Ｃ４），
１６３７（Ｃ２），１３５４（Ｃ６），１１５９（Ｃ１），９９９（Ｃ３），７５０（Ｃ５），５６７（ＯＣＨ３），２６３（ＣＨ３）。

化合物７：１ＨＮＭＲ（４００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３），δ：９９０（ｓ，１Ｈ，ＣＨＯ），７８４（ｄ，Ｊ＝８８Ｈｚ，２Ｈ，Ｃ２Ｈ，Ｃ６Ｈ），
７１５（ｄ，Ｊ＝８８Ｈｚ，２Ｈ，Ｃ３Ｈ，Ｃ５Ｈ），５２５（ｓ，２Ｈ，ＣＨ２），３５０（ｓ，３Ｈ，ＣＨ３）；

１３ＣＮＭＲ（１００ＭＨｚ，
ＣＤＣｌ３），δ：１７１９（ＣＨＯ），１６１６（Ｃ４），１３２３（Ｃ２，Ｃ６），１２２６（Ｃ１），１１５７（Ｃ３，Ｃ５），９４０（ＣＨ２），５６３
（ＯＣＨ３）。

化合物８：１ＨＮＭＲ（４００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３），δ：１３５（ｓ，１Ｈ，ＯＨ），８２５（ｓ，１Ｈ，Ｃ６Ｈ），７８８（ｄ，Ｊ＝１５２Ｈｚ，
１Ｈ，Ｈβ），７６４（ｄｄ，Ｊ＝８８，２０Ｈｚ，２Ｈ，Ｃ２′Ｈ，Ｃ６′Ｈ），７４１（ｄ，Ｊ＝１５２Ｈｚ，１Ｈ，Ｈα），７１（ｄ，Ｊ＝
８８Ｈｚ，２Ｈ，Ｃ３′Ｈ，Ｃ５′Ｈ），６４６（ｓ，１Ｈ，Ｃ３Ｈ），５２４（ｓ，２Ｈ，ＣＨ２），３９３（ｓ，３Ｈ，Ｃ４ＯＣＨ３），３５０（ｓ，３Ｈ，
ＯＣＨ３）；

１３ＣＮＭＲ（１００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３），δ：１９１０（ Ｃ Ｏ），１６６７（Ｃ４），１６３７（Ｃ２），１５９６（Ｃ４′），１４５１
（Ｃβ），１３９９（Ｃ６），１３０５（Ｃ２′，Ｃ６′），１２８３（Ｃ１′），１１７６（Ｃα），１１６６（Ｃ３′，Ｃ５′），１１６２（Ｃ１），１００３
（Ｃ３），９４２（ＣＨ２），７３２（Ｃ５），５６７（Ｃ４ＯＣＨ３），５６２（ＯＣＨ３）；ＥＳＩＭＳｍ／ｚ［Ｍ＋Ｈ］

＋：４４１。
化合物９：１ＨＮＭＲ（４００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３），δ：７８０（ｄ，Ｊ＝９２Ｈｚ，１Ｈ，Ｃ６Ｈ），６７０（ｄ，Ｊ＝２４Ｈｚ，１Ｈ，Ｃ３

Ｈ），６５７（ｄｄ，Ｊ＝９２，２４Ｈｚ，１Ｈ，Ｃ５Ｈ），５２７（ｓ，２Ｈ，ＣＨ２），３８３（ｓ，３Ｈ，Ｃ４ＯＣＨ３），３５２（ｓ，３Ｈ，
ＯＣＨ３），２６０（ｓ，３Ｈ，ＣＨ３）；

１３ＣＮＭＲ（１００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３），δ：１９７４（ Ｃ Ｏ），１６４１（Ｃ４），１５８４（Ｃ２），
１３２２（Ｃ６），１２１４（Ｃ１），１０６６（Ｃ５），１００６（Ｃ３），９４２（ＣＨ２），５６２（Ｃ４ＯＣＨ３），５５３（ＯＣＨ３），３１６
（ＣＨ３）。

化合物１０：１ＨＮＭＲ（４００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３），δ：１３６（ｓ，１Ｈ，ＯＨ），７８４（ｄ，Ｊ＝８８Ｈｚ，１Ｈ，Ｃ６Ｈ），７６４
（ｄ，Ｊ＝１６４Ｈｚ，１Ｈ，Ｈβ），７５２（ｄ，Ｊ＝８０Ｈｚ，２Ｈ，Ｃ２′Ｈ，Ｃ６′Ｈ），７３４（ｄ，Ｊ＝１６４Ｈｚ，１Ｈ，Ｈα），６９０
（ｄ，Ｊ＝８０Ｈｚ，２Ｈ，Ｃ３′Ｈ，Ｃ５′Ｈ），６７３（ｓ，１Ｈ，Ｃ３Ｈ），６６２（ｄ，Ｊ＝８８Ｈｚ，１Ｈ，Ｃ５Ｈ），５２５（ｓ，２Ｈ，
ＣＨ２），３８４（ｓ，３Ｈ，Ｃ４ＯＣＨ３），３４８（ｓ，３Ｈ，ＯＣＨ３）；

１３ＣＮＭＲ（１００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３），δ：１９１８（ Ｃ Ｏ），１６６４
（Ｃ４），１６３７（Ｃ２），１５７７（Ｃ４′），１４４６（Ｃβ），１３１１（Ｃ６），１３０５（Ｃ２′，Ｃ６′），１２７（Ｃ１′），１２４１（Ｃ１），
１１７０（Ｃα），１１６０（Ｃ３′，Ｃ５′），１０７５（Ｃ５），１０１５（Ｃ３），９４９（ＣＨ２），５６４（Ｃ４ＯＣＨ３），５５４（ＯＣＨ３）；
ＥＳＩＭＳｍ／ｚ［Ｍ＋Ｈ］＋：３１５。
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化合物１１：１ＨＮＭＲ（４００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３），δ：９７８（ｓ，１Ｈ，ＯＨ），７９１（ｄ，Ｊ＝８８Ｈｚ，１Ｈ，Ｃ６′Ｈ），７８７
（ｄ，Ｊ＝１７２Ｈｚ，２Ｈ，Ｈβ，Ｈβ′），７７２（ｄｄ，Ｊ＝８４，２４Ｈｚ，２Ｈ，Ｃ２Ｈ，Ｃ６Ｈ），７５２（ｄ，Ｊ＝８８Ｈｚ，２Ｈ，Ｃ２″
Ｈ，Ｃ６″Ｈ），７４３（ｓ，１Ｈ，Ｃ６Ｈ），７０５（ｄ，Ｊ＝８４Ｈｚ，２Ｈ，Ｃ３Ｈ，Ｃ５Ｈ），６９１（ｄ，Ｊ＝８８Ｈｚ，２Ｈ，Ｃ３″Ｈ，
Ｃ５″Ｈ），６８０（ｓ，１Ｈ，Ｃ３′Ｈ），６６７（ｄ，Ｊ＝８８Ｈｚ，１Ｈ，Ｃ５′Ｈ），６６４（ｄ，Ｊ＝１７２Ｈｚ，２Ｈ，Ｈα，Ｈα′），６６２
（ｓ，１Ｈ，Ｃ３Ｈ），５３８（ｓ，２Ｈ，ＣＨ２），５２５（ｓ，２Ｈ，ＣＨ２），３８４（ｓ，３Ｈ，Ｃ４ＯＣＨ３），３８３（ｓ，３Ｈ，Ｃ４′ＯＣＨ３），
３３５（ｓ，６Ｈ，ＯＣＨ３）；ＥＳＩＭＳｍ／ｚ［Ｍ＋Ｎａ］

＋：６４９。
化合物１：１ＨＮＭＲ（４００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３），δ：１３５５（ｓ，１Ｈ，ＯＨ），１２６８（ｓ，２Ｈ，ＯＨ），７８９（ｓ，１Ｈ，Ｃ６

Ｈ），７８７（ｄ，Ｊ＝８８Ｈｚ，１Ｈ，Ｃ６′Ｈ），７８５（ｄ，Ｊ＝１６４Ｈｚ，２Ｈ，Ｈβ，Ｈβ′），７７２（ｄ，Ｊ＝８８Ｈｚ，２Ｈ，Ｃ２Ｈ，
Ｃ６Ｈ），７５６（ｄ，Ｊ＝１６４Ｈｚ，２Ｈ，Ｈα，Ｈα′），７５５（ｄ，Ｊ＝８４Ｈｚ，２Ｈ，Ｃ２″Ｈ，Ｃ６″Ｈ），６８９（ｄ，Ｊ＝８８Ｈｚ，
２Ｈ，Ｃ３Ｈ，Ｃ５Ｈ），６６３（ｓ，１Ｈ，Ｃ３Ｈ），６６２（ｄ，Ｊ＝８８Ｈｚ，１Ｈ，Ｃ５′Ｈ），６６１（ｄ，Ｊ＝８４Ｈｚ，２Ｈ，Ｃ３″Ｈ，
Ｃ５″Ｈ），６４９（ｓ，１Ｈ，Ｃ３′Ｈ），３８５（ｓ，６Ｈ，ＯＣＨ３）；

１３ＣＮＭＲ（１００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３），δ：２０７０（ Ｃ Ｏ），１６６８
（Ｃ２′），１６６２（Ｃ４′），１６４５（Ｃ２），１６１３（Ｃ４″），１５９５（Ｃ４），１５８９（Ｃ４），１４２１（Ｃβ，β′），１３４１（Ｃ５），
１３０７（Ｃ２，Ｃ６，Ｃ６′），１３０５（Ｃ２″，Ｃ６″），１２８７（Ｃ１），１２７９（Ｃ１″），１２３９（Ｃ６），１１８５（Ｃα，α′），１１６４
（Ｃ３″，Ｃ５″），１１５７（Ｃ３，Ｃ５），１１４０（Ｃ１′），１１３２（Ｃ１），１０７５（Ｃ５′），１００９（Ｃ３′），１０１９（Ｃ３），５５６
（ＯＭｅ）；ＥＳＩＭＳｍ／ｚ［Ｍ＋Ｋ］＋：５７７。
２．２　化合物的合成方法

化合物３参考文献［８］方法制备；化合物４参考文献［１０］方法制备；化合物８和化合物１０均通过
羟醛缩合得到，羟基的存在会影响到羟醛缩合反应的进行，羟基越多反应产率越低，甚至不反应，故在进

行羟醛缩合反应前应对羟基进行保护，ＭＯＭＣｌ是一种良好的羟基保护基，耐强碱，在酸性条件下又容易
脱去，故采用ＭＯＭＣｌ为羟基保护剂；化合物 １１通过 Ｕｌｌｍａｎｎ反应得到，采用新的催化剂系统（ＣｕＩ、
ｎＢｕ４ＮＢｒ、Ｋ３ＰＯ４·３Ｈ２Ｏ）取得了很好的收率，并且在有少量水存在时也能反应，反应易于操作；然后脱保
护基得到目标物 ＲｈｕｓｃｈａｌｃｏｎｅⅠ（１），经１ＨＮＭＲ、１３ＣＮＭＲ和 ＥＳＩＭＳ谱表征与天然物质 Ｒｈｕｓｃｈａｌｃｏｎｅ
Ⅰ［６］一致。

３　结　论
本文以常见原料为起点，经过９步反应完成了ＲｈｕｓｃｈａｌｃｏｎｅⅠ的合成。该路线具有步骤较少，反应

条件温和，操作简便等特点，有良好的实际应用前景。
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