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摘要：白藜芦醇是一种具有重要生理活性的多酚类物质，是多种植物体中的主要功效成分，可以广泛用于食品、保健品、医药

等领域。白藜芦醇的制备、开发引起国内外食品、医药等领域的关注，对它的合成研究十分活跃，本文综述了白藜芦醇的合成研究进

展。 
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Abstract: Resveratrol, a polyphenolic compound, which can be widely used in food, cosmetic, pharmacy, etc. is an important bioactive 

material and it is one of main functional component in many plants. Study on its chemical synthesis and biosynthesis had been introduced in this 

article. 
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白藜芦醇(Resveratrol)化学名为反式-3,4’,5-三羟基

二苯乙烯(trans-3,4’,5-trihydroxystilbene)，是一种含有芪

类结构的非黄酮类多酚化合物，分子式C14H12O3。这种

多羟基芪类物质是在外来病菌侵入、紫外线照射等不

利因素影响下，由植物产生的一种植物抗毒素，对植

物起保护作用。其结构式为： 

O H

OH

OH

RES  
该化合物早在 1924 年就被发现，于 1940 年首次

从毛叶藜芦的根部分离而得到。八十年代以来，国外

很多学者对白藜芦醇的生物学功能进行了系统的研

究。研究证明，白藜芦醇具有明显的抗氧化、抗自由

基和延缓人体机能衰老的作用，具有显著的抗癌、消

炎、杀菌、降血脂、抗血栓、抗动脉粥样硬化、预防

心脑血管疾病的药理活性。目前，在日本已经有人将

含有白藜芦醇的提取物作为食品添加剂。美国市场上

以白藜芦醇为活性成分的健康保健品已有 30 多种品

牌，足见该产品作为功能性食品配料 日后在国内外有

着巨大的潜在市场。 
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目前市售白藜芦醇主要是从天然植物中提取。但

植物提取技术面临成本高，得率较低，生产能力小和

植物资源有限等问题。因此，白藜芦醇的合成研究工

作十分活跃。 

1  化学合成 

白藜芦醇的化学合成包括二苯乙烯骨架的形成、

顺反异构化和去保护基三步。化学合成的关键在于合

成二苯乙烯骨架即双键的形成。根据目前国内外的研

究文献，可把白藜芦醇的化学合成方法分为以下五类。 
1.1  利用Wittig反应制备白藜芦醇 

Wittig反应通过磷叶立德与醛、酮反应生成烯烃及

氧化膦，为合成双苯乙烯类化合物提供了方便办法。 
1985 年，Manas 和 Pleixats[1]从 3,5-二羟基甲苯出

发，经羟基保护、溴代等步骤制备得到了相应的 Wittig
盐，然后再与 4-三甲基硅氧基苯甲醛缩合，最后再去

掉保护基团。但通过这种方法得到得白藜芦醇收率只

有 10%，远远不能满足工业化生产需要。 
1994年，David M. Glodberg[3]等采用3,5-二甲氧基

苯甲醛与4-甲氧基苯甲基三苯基氯化膦在正丁基锂存

在下缩合，得到反式-3,4',5-三甲氧基二苯乙烯，然后脱

保护基。该路线合成总产率为26%。 
同样于1997年，Orsini[4]等使用3,5-二(二甲基叔丁
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基)硅氧基苯甲醛和4-甲氧基苯甲基三苯基氯化膦在丁

基锂作用下发生Wittig反应，继而用四丁基氟化铵去掉

保护基团，结果得到的是白藜芦醇顺式和反式异构体

的混合物（Z/E为2.3:1）。 
此外，还有利用三甲基硅氧基作为保护基团通过

Wittig反应合成白藜芦醇的报道[5]。 
1.2  利用Wittig-Horner反应制备白藜芦醇 

Wittig-Horner反应是对Wittig反应的一种改进，它

不是通过磷盐而是通过膦酯来形成双键的，该反应条

件温和、操作简便、产率高。 
1998年，Feng[6]等则以3,5-二羟基苯甲酸为基本原

料，经酯化、甲氧基化、肼解、铁氰化钾氧化制成3,5-
二甲氧基苯甲醛，然后与膦酸酯缩合反应，最后用AlI3

脱甲基制得白藜芦醇。 
Wang[7]等在1999年通过Wittig-Homer反应制得

3,4',5-三甲氧基二苯乙烯，然后使用盐酸吡啶盐脱除甲

基，获得了45%的产率。该法与前几种方法的差异是

脱甲基试剂不同，盐酸吡啶盐简单易得，缺点是脱甲

基效率不高。 
2001年，Erik和Merritt[8]等的专利以3,5-二羟基苯

甲酸为起始原料，通过苄基化、氢化还原、溴代得到

3,5-二苄氧基溴化苄，然后利用Arbuzov反应制备得到

Wittig-Horner 试剂，接着在甲醇钠条件下与4-苄氧基

苯甲醛缩合制备反式3,4',5-三苄氧基二苯乙烯，最后脱

去保护基团得到白藜芦醇。该法最大的优点是使用苄

基作为酚羟基的保护基团，这样，去保护就显得较为

容易。 
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2005 年，Takaya[9]等同样以 wittig-Horner 进行了

白藜芦醇的合成，只是保护基团不同。 
1.3  利用Perkin反应制备白藜芦醇 

Perkin反应是有机化学中的一个经典反应，其反应

实质是羧酸的α-活泼氢与羰基缩合脱水形成α，β-不饱

和酸，该反应可以应用于白藜芦醇的合成。 
早在1940年Takaoka[10,11]利用3,5-二羟基苯乙酸钠

与对羟基苯甲醛反应，通过缩合、脱羧、去保护等步

骤合成出了白藜芦醇。 
随后在Takaoka的合成基础上，1941年Spath和

Kromp[12]使用3,5-二羟基苯甲醛与对羟基苯乙酸钠缩

合得到反式-3,4’,5-三甲氧基二苯乙烯。 
2003年，solladié[13]等以3,5-二异丙氧基苯甲醛和以

对异丙氧基苯乙酸通过Perkin反应，得到的产物为单一

顺式构型，经脱羧反应后，得到以顺式构型为主的混

合构型的产物，因此需异构化得到我们所需的单一反

式构型产物。合成过程中以异丙基作为羟基保护基团，

在去保护步骤中能够很好地保持产物的立体构型，保

证得到单一的反式产物。  
1.4  利用碳负离子与羰基化合物的缩合反应制备白藜

芦醇 
碳负离子与羰基发生亲核加成反应，所得的羟基

消除后可形成双键，这类反应也可用于白藜芦醇的合

成。 
Alonso[14]等使3,5-二甲氧基苄醇的硅衍生物通过

强碱作用形成苄基碳负离子，该碳负离子再进攻茴香

醛的羰基，继而脱水，去甲基，最后得到了反式白藜

芦醇，总产率为21%。该方法在构型选择性上有优势。 
1.5  利用Heck反应制备白藜芦醇 

2002年，Guiso[15]等使用了一种新的方法合成白藜

芦醇，即：利用3,5-二乙酰氧基苯乙烯与对乙酰氧基碘

苯发生Heck反应，接着水解即可，总产率达到了70%，

但其中3,5-二乙酰氧基苯乙烯仍是通过Wittig反应制

得。 
Erik 和 Merritt[8]等的专利中也报道了一种利用

Heck 反应合成白藜芦醇的路线。 
Heck反应优点在于立体选择性高，全为反式构型，

且去保护容易。但使用的原料不易制备，且成本高，

不适合工业化生产，使用的催化剂为含钯的络合物，

价格昂贵且毒性大。 
此外，2003年Jeffery和Ferber[16]利用以下路线合成

了白藜芦醇： 
此反应在一些文献中被称为钯催化一锅法合成白

藜芦醇，只需要两步反应即可，且可在同一反应器中

完成反应，总产率可达 80%，可见这一合成方案具有

一定的开发前景。 
白藜芦醇在国内外都有已有商品出售，然而都是

以植物提取生产，且价格十分昂贵。目前，有许多研

究单位正在研究化学合成方法，白藜芦醇有机合成工

艺的进展，将有重大的经济价值。 
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2  生物合成 

二苯乙烯合成酶是合成白藜芦醇的关键酶，与查

尔酮合成酶同属聚酮化合物合成酶家族，都是均二聚

体，都可将三个二碳单位缩合成线状四(甲)酮化合物，

后者又分别在这两种酶作用下环化生成白藜芦醇和查

尔酮[17]。 
另外在利用生物制取白藜芦醇方面，还有下面几

方面的研究：将氯化铝用于产白藜芦醇的植物，从而

提高植物中白藜芦醇的含量[18]；将白藜芦醇合成酶的

基因，植入到其它植物中，并使其表达，而使该植物

产白藜芦醇[19]；将产白藜芦醇的细胞从植物中提取出

来，经甲基化-β-环糊精处理，从而达到在细胞水平上

制备白藜芦醇[20]。 
生物法合成白藜芦醇，由于受到种种条件的限制，

在国内要实现其产业化，近期内还有很多困难。 
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