
液用盐酸调 ³� 值至 t ∀置于冰箱内 o析出针状结晶 o过

滤 o水洗 o干燥得化合物kwlkvxªo{y qw h l o°³ tu{ ∗

tvs ε k文献≈w  °³tu| ∗ tvt ε l ∀

对羟基苯丙酸甲酯(5)

投入对羟基苯丙酸ktzªos qt°²̄ l !甲醇kxss°̄ l !浓

硫酸ku°̄ l !v� 分子筛 o回流反应 zu«∀减压抽去甲醇 o

残留液溶于 tss°̄ 甲苯 o用水 v ≅ tss°̄ 洗涤 o甲苯层用

无水硫酸镁干燥 o再用活性碳处理后 o减压蒸除溶剂

后 o得清亮油状物kxlktxªo{s h l ∀

32[ 42(2 ,32环氧丙氧基)苯基]丙酸甲酯(6)

以上油状物 kxl ktw qwªos qs{°̄ l o环氧氯丙烷

kvt°̄ os qw°²̄ l o碳酸钾kuz qyªos qu°²̄ l o丙酮kuxs°̄ l o

加热回流 uw«过滤 o减压抽除溶剂 ∀残留液溶于 tss°̄

甲苯 o用 t qs�氢氧化钠水溶液ktss°̄ l洗涤后 o再用水

u ≅ tss°̄ 洗涤 ∀甲苯层经硫酸镁干燥后 o除去溶剂 o得

油状物kylkttªox{ qv h l ∀

艾司洛尔盐酸盐(1)

  化合物kylkxsªos qut°²̄ l o异丙胺ktss°̄ l o甲醇

ktss°̄ l o回流 w«∀减压抽去溶剂后 o将油状物溶于甲

醇kxs°̄ l o冰浴冷却下滴加饱和氯化氢乙醚溶液至 ³�

值为 u o静置 {«后 o过滤 o用无水乙醚洗涤 o经异丙醇重

结晶 o真空干燥得白色固体ktl okwu q|ªoyt qy h l o°³ {v

∗ {x ε k文献≈u 
°³ {x ∗ {y ε l ∀元素分析 ≤ty �uy��w≤¯o

实测值k h l }≤xz qz{ o�z q{u o�w qsy ~计算值k h l }≤xz q

|t o�z q|s o�w quu ∀t��� � k≤⁄≤ v̄l∆k³³°l }z qswkw� o° o

苯环l ~w qyskt� o·o≤ �u2≤ �2��l ~w qsxku� o§o°«2�2≤ �u2

≤ �2��l ~v qyvkv� o¶o≤��≤ �vl ~v qwvkt� o¶o≤ �u2��2

≤ �l ~v qtyku� o§o≤ �2≤ �u2��l ~u q{wku� o·o≤ �u2≤ �u2

≤ ��l ~u qxwku� o·o≤ �u2≤ �u2≤ ��l ~t qww≈y� o§o�2≤ �2

k≤ �vlu  ∀ �≥k°Π½l }xzkut h l ozvkuz h l otszkvw h l o

ttykuu h l ouxtktss h l quywkuw h l ou{skxz h l ou|yk �

n t2�≤¯l kut h l ∀ ƒ��2�≥ k °Π½l }u|y k �
n
n t2�≤¯o

tss h l ∀
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12(22甲氧基苯基)哌嗪的合成改进

苏  冰  李晓东  王雅丽t
k长春 tvssut 白求恩医科大学制药厂 ~t长春 tvssyu 吉林省药物研究所l

  t2ku2甲氧基苯基l哌嗪是合成强心药沙特力农

k¶¤·̈µ¬±²±̈ l o安定药恩西拉嗪k ±̈¦¬³µ¤½¬±̈ l o抗高血压药

乌拉地尔k∏µ¤³¬§¬̄l的主要中间体 ∀关于它的合成文献

报道很少 o我们在合成乌拉地尔过程中 o对 t2ku2甲氧基

苯基l哌嗪的制备作了一些改进 ∀二乙醇胺与氢溴酸

反应生成的双kΒoΒχ2溴乙基l胺氢溴酸盐 o毒性较大 o文

献需要分离 o而我们经分馏后直接在乙醇中同邻氨基

苯甲醚进行环合 o实行 / 一锅煮0 ∀回收的部分氢溴酸

可循环套用从而降低了氢溴酸的单耗 ∀t2ku2甲氧基苯

基l哌嗪氢溴酸盐 o文献用水重结晶 o因其在水中溶解

度大 o收率低 o我们改用 |x h乙醇重结晶 o收率较好 ∀

1  实验部分

1 .1  t2ku2甲氧基苯基l哌嗪氢溴酸盐的制备  将 t{|ª

二乙醇胺和 usss°̄ ws h氢溴酸置于装有搅拌 !回流冷

凝器和温度计的三口瓶中 o加热回流 tu«o反应毕 o将冷
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凝器改成维格罗分馏柱进行分馏至无馏出物为止 ∀初

馏份弃去 o续馏份回收套用 ∀冷却 o加 yzs°̄ 乙醇 o除掉

分馏柱 o装上冷凝器 o缓缓加入 uwvª邻氨基苯甲醚 o加

热回流 ts«o加 |sª无水碳酸钠 o再继续回流 ts«o趁热

倾入烧杯中 o冷却 o滤出结晶 o用乙醇重结晶 o得白色鳞

片状结晶 o得量 txxªo熔点 uvu qw ∗ uvw qy ε o产率

vt qy h ∀

1 .2  t2ku2甲氧基苯基l哌嗪的制备  将 txxª t2ku2甲

氧基苯基l哌嗪氢溴酸盐悬浮于 txs°̄ 水中 o加 ws h氢

氧化钠溶液 o中和至呈强碱性 o静置 o分取油层 o减压蒸

馏除去水后 o收集 tu| ∗ tvw ε Πs qt°°�ª馏份 o得量

tsv quªo含量 |z qx h ∗ |{ qu h ∀为无色油状液体 o产率

|x h ∀以二乙醇胺计算总产率 vs h ∀

收稿日期 }t||{ p tt p ux

注射头孢拉定致血尿 12例

方彩文k绍兴 vtusvs 绍兴第四医院儿科l

  患者 tu例 o男 {例 o女 w例 o年龄 t ∗ y岁 ∀入院后

均诊断为药物性血尿 !上呼吸道感染 ∀入院前 otu例均

因/上呼吸道感染0 o当地诊所予静滴头孢拉定k江苏扬

州制药厂生产l ∀按常规剂量每公斤体重每日 xs ∗

tss°ªot§t次静滴 ~用药总量最多 yªo最少 tª~用药后

出现血尿的时间为 t ∗ v§o均为肉眼血尿 ∀tu例患儿均

无膀胱刺激症状 o无剧烈运动及外伤史 o无肾绞痛及排

石史 o无家族史 o无结核接触及感染史 ∀化验检查 tu例

尿常规 }红细胞 txΠ�° 至满视野 o蛋白微量 ∗ n o尿 v

杯试验 tu例均为全程血尿 ∀尿培养均正常 ∀ tu 例肾

功能及双肾 !膀胱超声波均正常 ∀停用头孢拉定 t ∗

v§o镜下血尿均消失 o�§§¬¶计数正常 o追踪观察 otu例

均未再出现血尿 ∀

讨论 }根据病史及各项辅助检查 o本文 tu 例均可

排除发生血尿的常见疾病 o可确定为头孢拉定所致 ∀

头孢拉定为第一代头孢菌素 o其注射剂系头孢拉定加

适量助溶剂制成的无菌粉末 ∀其副作用罕见有关肾脏

损害致血尿方面的报道 ∀头孢拉定静注后血药浓度高

峰于 x°¬±达到 o在肾组织中的浓度为血药浓度的 {倍 o

uw«由尿排出量可达 || h ∀笔者认为 }肾衰患者最好禁

用头孢拉定 ~婴幼儿肾功能尚未完全发育成熟 o最好慎

用头孢拉定 ~v岁以上儿童头孢拉定用药剂量应严格把

关 o以免引起血尿 o甚至肾功能衰竭 o其肾损害机理有

待进一步研究 ∀

收稿日期 }t||{ p tt p su

利维爱引起白细胞下降 1例

杨玉芳  吴  闯k南宁 xvssuz 广西医科大学第一附属医院药剂科l

  患者女 ox|岁 ∀自 t||z年 v月份以来 o反复肢体

乏力 !多汗 !失眠多梦等 o时伴轰热感 !面部潮红 ∀曾在

我院就诊 o拟诊为/更年期综合征0 o予倍美力片ks qyux

°ªΠ§l !安宫黄体酮片ku°ªΠ§l治疗后 o以上症状有所好

转 ∀t||{年 x月 ux日开始改用利维爱片治疗 o每天半

片kt qux°ªl ~同时服用钙尔奇 ⁄∀z月 u|日复查血常

规 o白细胞由用药前的正常下降到 v qy ≅ ts|Π�o予加用

肌苷片 !鲨酐醇片 ∀ { 月 { 日复查血白细胞为 v qv ≅

ts
|Π�o考虑白细胞降低是药物所致 o停用所有药物 ∀ {

月 ts日血白细胞为 v q| ≅ ts|Π�~{月 tw日血白细胞上

升到 w qx ≅ ts|Π�∀再次服用利维爱 o每天一片 ku qx

°ªl ~同时服用氨肽素片 !葡萄糖酸钙片和维生素 � n

⁄∀{月 t|日血白细胞再次降到 v qy ≅ ts|Π�o予停用利

维爱 o其余的药继续服用 ∀|月 v日查血白细胞为 x q{

≅ ts|Π�~ts月 v日血白细胞为 x qs ≅ ts|Π�∀由此看来 o

该例患者血白细胞下降是由利维爱所致无疑 ∀

利维爱有效成分是 z p甲异炔诺酮 o临床上用于治

疗自然绝经和手术绝经所引起的各种症状 ∀该药在我

国的临床应用时间较短 o不良反应的报道极少 o目前尚

未发现有此类报道 o其发生机理也尚未明确 ∀

收稿日期 }t||{ p tt p tt
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