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孔道中杂合 β环糊精的有机无机手性
固定相的制备及手性分离性能

李来生　马海萍　陈　红　方奕珊
（南昌大学分析测试中心　南昌 ３３００４７）

摘　要　制备了β环糊精６单取代氨乙基氨丙基三甲氧基硅烷手性单体（βＣＤｓｉｌｏｘａｎｅ），以该手性单体和
１，２双（三乙氧基硅基）乙烷（ＢＴＥＥ）为硅源，十六烷基三甲基溴化铵（ＣＴＡＢ）为模板，采用水热合成法直接制
得孔道中含有环糊精的手性介孔材料。再对该产物进行苯基异氰酸酯化得到杂合β环糊精的有机无机介孔
分离材料（βＣＤＰＭＯｓ）。在反相ＨＰＬＣ及正相ＨＰＬＣ条件下，分别考察该填料柱对常见含氮碱性药物对映体
的拆分效果。结果表明，不管在反相或正相分离模式下，采用常见的流动相在 ｐＨ＝４１５条件实现了１１个碱
性药物的手性分离，手性选择因子（α）最高可达２４２。孔道中直接杂合 β环糊精的手性固定相制备方法简
便、快速和成本低，进一步优化成孔条件后有一定应用前景。
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近２０年来，采用手性固定相的高效液相色谱（ＨＰＬＣ）和毛细管电泳（ＣＥ）已成为手性药物分离和测
定的有效手段［１］。色谱法手性拆分是基于固定相上键合的手性配体与对映体的选择性相互作用实现分

离的。手性配体主要有微晶纤维素类、环糊精衍生物、多糖衍生物、蛋白质类、大环抗生素和配体交换剂

类等。近年来，Ａｒｍｓｔｒｏｎｇ等［２］开发的环糊精衍生物键合硅胶固定相，由于能在反相、正相和极性有机相

模式下分离广泛的手性客体而倍受青睐。一些环糊精衍生物键合硅胶固定相柱己被商品化。随着手性

药物尤其心血管类手性药物的需求量不断增加［３］，开发新型手性配体及键合基质手性分离材料，建立

快速手性分离方法，对手性药物质量控制和用药安全具有重要意义［４］。

由于介孔材料具有大比表面和高度有序孔结构，作为新型的固定相基质材料已引起广泛关注。其

中有机无机介孔（ＰＭＯｓ）功能化材料［５］因其对酸碱稳定性（１＜ｐＨ＜１４）好，渗透性能优良，将手性有机
配体杂合到基质的孔道中，所得的分离材料具有负载量高和配体分布均匀，可避免传统复杂键合反应和

后处理过程，有望成为ＨＰＬＣ新型的固定相。朱桂茹等［６７］将含手性环已二胺的单硅氧烷与１，２双（三
甲氧基硅基）乙烷（ＢＴＭＥ）水解共聚，得到了孔道中直接含手性环已二胺的有机无机介孔材料，作为手
性拆分柱成功地分离了非衍生化的氨基酸对映体和Ｒ／Ｓ１，１′联２萘酚对映体。

本文首先合成β环糊精６单取代氨乙基氨丙基三甲氧基硅烷手性单体，以该手性单体和１，２双
（三乙氧基硅基）乙烷（ＢＴＥＥ）为硅源，通过水热法制备了孔道中含β环糊精，二氧化硅骨架中杂合了乙
基的新型手性有机无机介孔分离材料（ＣＤＰＭＯ），再用苯基异氰酸酯修饰后用其作为液相色谱手性固定
相，在反相或正相模式下测试对１１种有机碱手性药物对映体拆分效果。

１　实验部分
１．１　仪器和试剂

配有２９９６二极管阵列检测器的 ＺＱ４０００／２６９５型液相色谱质谱联用仪（美国 Ｗａｔｅｒｓ公司）；
Ｎｉｃｏｌｅｔ５７００型傅里叶变换红外光谱仪（美国 Ｎｉｃｏｌｅｔ公司）；ＸＲＤＤＩＳＹＳＴＥＭ多功能 Ｘ射线衍射仪（英
国Ｂｅｄｅ公司）；ＶａｒｉｏＥＬＩＩＩ型元素分析仪（德国 Ｅｌｅｍｅｎｔａｒ公司）；ＡＵＴＯＳＯＲＢ６Ｂ型全自动比表面和孔
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径分布测定仪（美国Ｑｕａｎｔａｃｈｒｏｍｅ公司）；Ｑｕａｎｔａ２００Ｆ型环境扫描电子显微镜（美国 ＦＥＩ公司）；ＤＦ２
集热式磁力搅拌器（金坛市城西春兰实验仪器厂）；ＫＱ１００ＤＥ型数控超声清洗器（江苏昆山超声波清洗
器厂）。

实验所用普萘洛尔（ｐｒｏｐｒａｎｏｌｏｌ）等手性药物均购自Ｓｉｇｍａ公司（结构如Ｓｃｈｅｍｅ１所示）。β环糊精
（分析纯，中国医药集团上海化学试剂公司）；Ｎ（氨乙基）３氨丙基三甲氧基硅烷（Ａｌｄｒｉｃｈ公司）；１，２
双（三乙氧基硅基）乙烷（ＢＴＥＥ，Ｓｉｇｍａ公司）；对甲苯磺酰氯（上海海曲化工有限公司）；甲醇和乙腈均
为色谱纯（Ｍｅｒｃｋ公司）；十六烷基三甲基溴化铵（ＣＴＡＢ）和Ｎ，Ｎ二甲基甲酰胺（ＤＭＦ，天津市大茂化学
试剂厂）；吡啶（分析纯，上海精析化工科技有限公司），用前加 ＫＯＨ重蒸除水；三乙胺及其它试剂均为
分析纯（国药集团化学试剂有限公司）；水为二次蒸馏水。

Ｓｃｈｅｍｅ１　Ｃｈｅｍｉｃａｌｓｔｒｕｃｔｕｒｅｓｏｆｃｈｉｒａｌｃｏｍｐｏｕｎｄｓ

１．２　孔道中含βＣＤ的有机无机介孔材料（ＣＤＰＭＯ）的制备
１．２．１　单取代β环糊精对甲苯磺酸酯（βＣＤＴＳ）的制备　参考文献［８］方法，向５００ｍＬ圆底三颈烧瓶
中加入２５０ｍＬ二次蒸馏水，室温磁力搅拌下分批加入６０ｇβＣＤ后，２ｍｉｎ内滴加２０ｍＬ８．２５ｍｏｌ／Ｌ
ＮａＯＨ溶液。待环糊精完全溶解后，继续搅拌１ｈ。然后慢慢加入对甲苯磺酰氯／乙腈溶液（１０１０ｇ溶于
３０ｍＬ乙腈中）后，继续搅拌２５ｈ。过滤，滤液用１０％盐酸调 ｐＨ值至８左右，置冰箱中（４℃）冷却过
夜，析出大量白色晶体。抽滤，用二次蒸馏水重结晶３次，于干燥箱中５０℃真空干燥１６ｈ，得１６５ｇβ
环糊精对甲苯磺酸酯白色晶体，产率２４２％。ＥＳＩＭＳ（ｍ／ｚ）：［Ｍ＋Ｈ］＋，１２８９１２。
１．２．２　β环糊精６单取代氨乙基氨丙基硅氧烷（βＣＤ硅氧烷）的制备　将２５８ｇ干燥β环糊精对甲
苯磺酸酯（２０ｍｍｏｌ）加到５０ｍＬ的圆底烧瓶中，加入１５ｍＬ除水的ＤＭＦ，在室温Ｎ２气保护下搅拌溶解。
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滴加０５０ｍＬＮ（氨乙基）３氨丙基三甲氧基硅烷（约２３ｍｍｏｌ），８０℃搅拌反应２４ｈ，得到淡黄色透明
溶液。减压蒸除 ＤＭＦ及未反应的硅氧烷，得到２２５ｇ淡黄色固体 β环糊精６单取代氨乙基氨丙基硅
氧烷，产率８５％。
１．２．３　孔道中含 βＣＤ的有机无机介孔材料（ＣＤＰＭＯ）的制备　在 １００ｍＬ圆底烧瓶中加入 １５ｇ
ＣＴＡＢ、２７ｍＬ蒸馏水、８ｍＬ无水乙醇及１６ｍＬ１ｍｏｌ／Ｌ的 ＮａＯＨ溶液，４０℃下搅拌得到透明溶液 Ａ，冷
却至室温；将上述反应中得到的 βＣＤ硅氧烷手性单体（１７ｍｍｏｌ）先溶于 ２ｍＬ无水乙醇，再加入
１７ｍＬＢＴＥＥ（４６ｍｍｏｌ），搅拌溶解得到硅氧烷混合液 Ｂ。室温搅拌下将 Ｂ液加到 Ａ液中，加毕搅拌
３０ｍｉｎ成透明溶液。将其转入内衬聚四氟乙烯的水热合成反应釜中，８０℃下静置晶化１６ｈ。放冷后过
滤，得到的固体产物室温下凉干。将１０ｇ产物与２００ｍＬ无水乙醇和１７２ｍＬ浓盐酸混合，５０℃搅拌
６ｈ去除模板剂，过滤，滤出物用无水乙醇反复洗涤后５０℃真空干燥６ｈ。

取２９ｇ上步干燥后的固体，加５０ｍＬ新蒸的吡啶，在磁力搅拌下慢慢滴加１０ｍＬ苯基异氰酸酯
后，９０℃ Ｎ２气保护下搅拌反应２４ｈ。放冷过滤，并用吡啶洗涤固体２次。再用甲醇索氏抽提２４ｈ后，
５０℃真空干燥１０ｈ，得ＣＤＰＭＯ产品。
１．３　色谱柱制备及色谱测试条件

ＣＤＰＭＯ手性柱（１５０ｍｍ×４６ｍｍｉ．ｄ．），以异丙醇为匀浆剂，甲醇为顶替剂，采用匀浆恒压装柱法
制得，填充压力４１４ＭＰａ。反相色谱流动相由乙腈／甲醇／乙酸三乙铵缓冲溶液（ＴＥＡＡ，ｐＨ＝４１５）按一
定体积比配制，流速一般为０５ｍＬ／ｍｉｎ；正相色谱流动相由不同体积比的正己烷／异丙醇／三氟乙酸
（ｎＨｅｘａｎｅ／ＩＰＡ／ＴＦＡ）制成。柱温均为２５℃。被拆分手性化合物用甲醇配成１００ｇ／Ｌ的储备溶液，于冰
箱中避光保存，使用前用流动相适当稀释后进样，进样量一般为１０μＬ；二极管阵列检测波长范围为
２００～２８０ｎｍ。用保留因子（ｋ′）、选择性因子（α＝ｋ′２／ｋ′１）和分离度（Ｒｓ）评价手性分离性能，柱子的死时
间用ＮａＮＯ３溶液测定。

２　结果与讨论
２．１　孔道中含βＣＤ的ＣＤＰＭＯ的制备

采用共缩聚法直接制备孔道中含环糊精配体的ＰＭＯｓ材料，不涉及复杂的键合反应，环糊精即被均
匀地杂合到介孔内壁，手性配体负载量有一定的提高，有利于改进其手性分离选择性。

图１　ＣＤＰＭＯ硅材料的ＸＲＤ衍射谱
Ｆｉｇ．１　ＸｒａｙｄｉｆｆｒａｃｔｉｏｎｐａｔｔｅｒｎｏｆＣＤＰＭＯ

图２　ＣＤＰＭＯ硅材料的氮吸附脱附等温线
Ｆｉｇ．２　Ｎｉｔｒｏｇｅｎａｄｓｏｒｐｔｉｏｎｄｅｓｏｒｐｔｉｏｎｉｓｏｔｈｅｒｍｓｃｕｒｖｅｓ
ｏｆＣＤＰＭＯ

ａ．ａｂｓｏｒｐｔｉｏｎ；ｂ．ｄｅｓｏｒｐｔｉｏｎ

首先合成βＣＤ单硅氧烷手性单体，再用Ｎ（氨乙基）３氨丙基三甲氧基硅烷为偶联试剂，使ＣＤ配
体与硅胶表面保持适当的距离，有利于充分发挥配体的手性识别作用。为了制备有序孔道含ＣＤ的大比
表面积ＰＭＯｓ球形颗料材料，本文按文献［６７］报道的硅源比、溶剂比和模板剂制备。

由于βＣＤ单硅氧烷是固体，其与双硅酯（ＢＴＥＥ）的互溶性较差，必须选用共溶溶剂以利于生成有
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序的基质材料。为此，比较了ＤＭＦ、ＤＭＳＯ和乙醇的共溶效果，发现乙醇可提高两种硅酯的互溶性。但
合成产物的有序度仍不够高（图１），可能是由于ＣＤ体积较大影响ＣＤ与ＢＴＥＥ在ＣＴＡＢ胶束上的自组
装过程，有待改进ＣＤ配体兼容性来提高材料的有序性。

图２为ＣＤＰＭＯ硅材料的氮吸附脱附等温线，氮吸附和脱附量从 ｐ／ｐ００４～０８范围逐渐增大．按
ＢＪＨ法得到孔径分布曲线，表明大多数孔径为３４ｎｍ左右（图２插图），稍大于相关文献报道值［６］，其

多点ＢＥＴ比表面积为７２５ｍ２／ｇ。
２．２　ＣＤＰＭＯ固定相的结构表征

合成ＣＤＰＭＯ的红外光谱上出现了２９３３和２８９５ｃｍ－１吸收峰，于骨架中乙基和间隔基上的亚甲基
的νＣＨ谱带。１６８５ｃｍ

－１处出现典型的酰胺羰基νＣ＝Ｏ伸缩振动谱带，１６０４、１５５４、１５００和１４３９ｃｍ
－１处的

苯环骨架νＣ＝Ｃ振动耦合谱带，１１１８、１１２２和１０２４ｃｍ
－１ＣＤ上的νＣ—Ｏ和材料基质中的νＳｉ—Ｏ伸缩振动峰

簇，表明ＣＤＰＭＯ中存在苯基异氰酸酯衍生化的ＣＤ。
合成ＣＤＰＭＯ的扫描电子显微镜图为表面光滑的粒径５～１０μｍ的球（图３）。为便于估算材料中的

ＣＤ的键合量，由对苯基异氰酸酯衍生化前的固定相的Ｎ含量仅由环糊精硅氧烷提供，故可通过其进行
元素分析（Ｃ１８９３％，Ｈ５０１％，Ｎ２５４％）中 Ｎ含量估算ＣＤ键合量为０９４μｍｏｌ／ｍ２。因为骨架中嵌
有的乙基会增大Ｃ含量。

图３　ＣＤＰＭＯ扫描电子显微镜影像
Ｆｉｇ．３　ＳＥＭｉｍａｇｅｓｏｆＣＤＰＭＯ

２．３　ＣＤＰＭＯ固定相的色谱性能
Ａｒｍｓｔｒｏｎｇ等［９１１］认为衍生化βＣＤ固定相除可延伸βＣＤ的疏水空腔，还可在孔道中引入更多的芳

香基（ππ作用），极性氢键或极性堆积部位（与溶质上的极性基团起束缚作用），大体积非极性基团（立
体排阻作用）等活性位点，可增强环糊精的手性识别能力，从而使其对更广泛的化合物具有对映体选择

性。苯基异氰酸酯是最常用的衍生化试剂，本实验也对合成的ＣＤＰＭＯ进行苯基异氰酸酯化处理，以增
强其手性识别能力。

用该衍生化ＣＤＰＭＯ填料柱在反相ＨＰＬＣ（ＲＰＨＰＬＣ）条件下，采用常用的ＭｅＯＨ／ＡＣＮ／ＴＥＡＡ做流

表１　反相条件下手性化合物的ＨＰＬＣ分离
Ｔａｂｌｅ１　ＥｎａｎｔｉｏｓｅｐａｒａｔｉｏｎｓｏｆｃｈｉｒａｌｃｏｍｐｏｕｎｄｓｕｎｄｅｒＲＰＨＰＬＣ

Ｃｈｉｒａｌｃｏｍｐｏｕｎｄｓ ｋ′１ ｋ′２ α Ｒｓ Ｍｏｂｉｌｅｐｈａｓｅｓ

Ｄｉｌｔｉａｚｅｍ ２．２３ ４．１０ １．８４ １．５９ ＭｅＯＨ∶０．１％ＴＥＡＡ＝１５∶８５，０．５ｍＬ／ｍｉｎ
Ｂｅｎｚｏｉｎｍｅｔｈｙｌｅｔｈｅｒ ２．０２ ３．５１ １．７５ １．４３ ＡＣＮ∶０．１％ＴＥＡＡ＝３０∶７０，０．５ｍＬ／ｍｉｎ
Ｈｙｄｒｏｂｅｎｚｏｉｎ １．７３ ２．８１ １．６２ １．３７ ＡＣＮ∶０．１％ＴＥＡＡ＝３０∶７０，０．５ｍＬ／ｍｉｎ
Ｐｒｏｐｒａｎｏｌｏｌ ０．７１ １．７２ ２．４２ １．８０ ＡＣＮ∶０．１％ＴＥＡＡ＝３０∶７０，０．５ｍＬ／ｍｉｎ
Ｐｉｎｄｏｌｏｌ ０．６５ １．０６ １．６３ １．２３ ＭｅＯＨ∶０．１％ＴＥＡ＝４０∶６０，０．６ｍＬ／ｍｉｎ
Ｍｅｔｏｐｒｏｌｏｌ ０．６３ ０．９８ １．５６ １．１５ ＡＣＮ∶０．１％ＴＥＡＡ＝２５∶７５，０．６ｍＬ／ｍｉｎ
Ａｔｅｎｏｌｏｌ ０．５５ ０．８８ １．６０ １．２６ ＡＣＮ∶０．１％ＴＥＡＡ＝３０∶７０，０．６ｍＬ／ｍｉｎ
Ｗａｒｆａｒｉｎ ０．７１ １．５２ ２．１４ ２．３３ ＡＣＮ∶０．１％ＴＥＡＡ＝３０∶７０，０．５ｍＬ／ｍｉｎ

　　Ｍｏｂｉｌｅｐｈａｓｅｖｏｌｕｍｅｒａｔｉｏ；ｂｕｆｆｅｒｓ：ｐＨ＝４１５；ｄｅｔｅｃｔｉｏｎｗａｖｅｌｅｎｇｔｈ：２００～２８０ｎｍ；ｉｎｊｅｃｔｉｏｎｖｏｌｕｍｅ：１０μＬ．

３１４　第４期 李来生等：孔道中杂合β环糊精的有机无机手性固定相的制备及手性分离性能



动相，成功地分离了８种常见的手性药物。在相近的 ｐＨ值条件下，其手性选择因子（α）可达１５６～
２４２（表１）。在正相ＨＰＬＣ（ＮＰＨＰＬＣ）条件下，以ｎｈｅｘａｎｅ／ＩＰＡ／ＴＦＡ为流动相，拆分了非甾体抗炎镇痛
药保泰松等３种手性化合物。对保泰松的对映体选择性因子（α）为２３４（表２）。证明共聚缩合法制备
的ＣＤＰＭＯ同样适用于正相色谱。

表２　手性药物的正相ＨＰＬＣ分离
Ｔａｂｌｅ２　ＥｎａｎｔｉｏｓｅｐａｒａｔｉｏｎｓｏｆｃｈｉｒａｌｃｏｍｐｏｕｎｄｓｕｎｄｅｒＮＰＨＰＬＣ

Ｃｈｉｒａｌｃｏｍｐｏｕｎｄｓ ｋ′１ ｋ′２ α Ｒｓ Ｍｏｂｉｌｅｐｈａｓｅｓ

２ｐｈｅｎｙｌ２ｂｕｔａｎｏｌ １．０３ １．６６ １．６１ １．３３ ｎｈｅｘａｎｅ∶ＩＰＡ＝８０∶２０
２ｐｈｅｎｙｌ１ｐｒｏｐａｎｏｌ ０．９８ １．４８ １．５５ ０．７２ ｎｈｅｘａｎｅ∶ＩＰＡ∶ＴＦＡ＝９０∶１０∶０．１
ｐｈｅｎｙｌｂｕｔａｚｏｎｅ ２．６１ ６．１２ ２．３４ ２．２５ ｎｈｅｘａｎｅ∶ＩＰＡ∶ＴＦＡ＝９０∶１０∶０．１

　　Ｍｏｂｉｌｅｐｈａｓｅｖｏｌｕｍｅｒａｔｉｏ；ｄｅｔｅｃｔｉｏｎｗａｖｅｌｅｎｇｔｈ：２４０～２８０ｎｍ；ｉｎｊｅｃｔｉｏｎｖｏｌｕｍｅ：１０μＬ．

３　结　论

自制了β环糊精６单取代氨乙基氨丙基三甲氧基硅烷手性单体，采用水热法制得孔道中含有βＣＤ
的新型手性介孔分离材料（有机无机杂化材料），再用苯异氰酸酯对产物中ＣＤ衍生化后得到ＣＤＰＭＯ材
料。用其制成填料柱在正相和反相 ＨＰＬＣ条件下，采用常用流动相，实现了１１种常见手性药物的对映
体拆分。
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ｉｎｃｏｒｐｏｒａｔｅｄｔｏｔｈｅｗａｌｌｏｆｔｈｅｃｈａｎｎｅｌｓｗｈｉｌｅｅｔｈｙｌｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｌｏｃａｔｅｄｉｎｔｈｅｆｒａｍｅｗｏｒｋ．Ｔｈｅｐｅｒｉｏｄｉｃ
ｍｅｓｐｏｒｏｕｓｏｒｇａｎｏｓｉｌｉｃａｓ（ＰＭＯｓ）ｗａｓｕｔｉｌｉｚｅｄａｓｃｈｉｒａｌｓｔａｔｉｏｎａｒｙｐｈａｓｅ（ＣＳＰ）ｆｏｒｅｎａｎｔｉｏｓｅｐａｒａｒｔｉｏｎｏｆｓｏｍｅ
ａｌｋａｌｉｎｅｍｅｄｉｃｉｎｅｓｃｏｎｔａｉｎｉｎｇｎｉｔｒｏｇｅｎｕｎｄｅｒｒｅｖｅｒｓｅｐｈａｓｅｈｉｇｈｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅｌｉｑｕｉｄｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ（ＲＰ
ＨＰＬＣ）ａｎｄｎｏｒｍａｌｐｈａｓｅｈｉｇｈｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅｌｉｑｕｉｄｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ（ＮＰＨＰＬＣ）ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ．Ｔｈｅｒｅｓｕｌｔｓ
ｓｈｏｗｅｄｔｈａｔｔｈｅｅｎａｎｔｉｏｓｅｐａｒａｒｔｉｏｎｏｆｔｈｅｓｅｍｅｄｉｃｉｎｅｓｃｏｕｌｄｂｅｅｆｆｅｃｔｉｖｅｌｙａｃｈｉｅｖｅｄｂｙβＣＤＰＭＯｓｕｓｉｎｇ
ｃｏｍｍｏｎｍｏｂｉｌｅｐｈａｓｅｓａｔｔｈｅｓｉｍｉｌａｒｐＨｖａｌｕｅ（ｐＨ＝４１５）．Ｔｈｅｍａｘｉｍａｌｅｎａｎｔｉｏｓｅｐａｒａｒｔｉｏｎｓｅｌｅｃｔｉｖｉｔｙｆａｃｔｏｒ
（α）ｗａｓ２４２．Ｉｎａｄｄｉｔｉｏｎ，ｅｘｃｅｌｌｅｎｔｐｅｒｍｅａｂｉｌｉｔｙａｎｄｒｅｐｒｏｄｕｃｉｂｉｌｉｔｙｆａｃｉｌｉｔａｔｅｔｈｅｅｓｔａｂｌｉｓｈｍｅｎｔｏｆａｎｅｗ
ｅｎａｎｔｉｏｓｅｐａｒａｔｉｏｎｍｅｔｈｏｄｆｏｒｃｈｉｒａｌｍｅｄｉｃｉｎｅｓ．ＴｈｅｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｉｃｄａｔａｉｎｄｉｃａｔｅｄｔｈａｔβＣＤＰＭＯｓａｒｅ
ｐｒｏｍｉｓｉｎｇｆｏｒｔｈｅｅｎａｎｔｉｏｓｅｐａｒａｔｉｏｎｏｆｍｅｄｉｃｉｎｅｓ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ　 ｃｈｉｒａｌＨＰＬＣ，ｏｒｇａｎｉｃｉｎｏｒｇａｎｉｃｈｙｂｒｉｄｍａｔｅｒｉａｌｓ，βｃｙｃｌｏｄｅｘｔｒｉｎ，ｅｎａｎｔｉｏｓｅｐａｒａｔｉｏｎｏｆｃｈｉｒａｌ
ｍｅｄｉｃｉｎｅｓ
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