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Patentkrav

1. Fremgangsmate for isolering av ingenol fra en blanding av diterpenoid-
estere og ingenolestere ved @ kombinere hydrolyseringsfasene av ingenolesterne og
ekstrahere/isolere ingenol i et enkelt trinn ved & utsette nevnte blanding for et
enkelt trinn av kombinert behandling med en surgjort vann og organisk

opplgsningsmiddelopplgsning.

2. Fremgangsmate ifslge krav 1, hvor det surgjorte vannet til organisk

opplgsningsmiddelforholdet er 1:1.

3. Fremgangsmate ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 2, hvor det

organiske opplgsningsmiddel er THF.

4, Fremgangsmate ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 3, hvor det

surgjorte vannet inneholder uorganiske salter.

5. Fremgangsmate ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 4, hvor det

surgjorte vannet inneholder NaCl.

6. Fremgangsmate ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 5, karakterisert
ved at det surgjorte vannet og den organiske opplgsningsmiddelopplgsningen
bestar av en kombinasjon av 2N H,SO, og H,O pluss NaCl ved 35% vekt/volum ved
et forhold p& 1:1.

7. Fremgangsmate ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 6, videre

omfattende en ytterligere fase med rensing av isolert ingenol.

8. Fremgangsmate ifglge krav 7, karakterisert ved at fasen av rensing av

isolert ingenol utfgres ved hjelp av gravitasjonskolonnekromatografi.

9. Fremgangsmate ifglge et hvilket som helst av kravene 7 til 8, hvor det
rensede isolerte ingenol utsettes for en ytterligere prosess med delvis kjemisk
syntese for & danne et derivat ved posisjon 3 valgt fra: ingenol-3-tigliat, ingenol-3-

angelat eller blandinger derav.

10. Fremgangsmate ifglge krav 9, hvor den ytterligere prosess med delvis

kjemisk syntese for & oppna ingenol-derivater ved posisjon 3 til hvilke det rensede
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ingenol blir underkastet, har ingenol-5,20-acetonid som den felles intermediat-

forbindelse.
11. Fremgangsmate ifglge et hvilket som helst av kravene 1 - 10 omfattende
fasene med:

a) & underkaste plantematerialet mekanisk omrgring i en opplgsning av

natriummetylat i metanol,
b) ngytralisere den forutgdende reaksjonsblanding med en iseddiksyre

eller perklorsyre,

c) filtrere eller suge den forutgdende opplgsningen,

d) vaske pelleten oppnadd i den forutgdende fase med metanol,
e) konsentrering ved hjelp av vakuumteknikker,

f) ekstrahering av fraksjonen inneholdende ingenolestere med

petroleumeter,

g) isolering av ingenol fra de gjenveerende forbindelser inneholdt i
fraksjonen oppnadd i den forutgdende fase f) ved hjelp av behandling med surgjort
vann og THF,

h) eventuelt rensing av det isolerte ingenol.

12. Fremgangsmate ifslge krav 11, karakterisert ved at plantematerialet er

Euphorbia lathyris-fr@.

13. Fremgangsmate ifglge et hvilket som helst av kravene 11 eller 12, hvor
konsentrasjonen av natriummetylat i metanol er 0,20 N og tiden hvorved frgene

blir underkastet mekanisk omrgring er 4 timer.

14. Fremgangsmate ifglge et hvilket som helst av kravene 11 til 13,

karakterisert ved at filtreringen eller sugingen i trinn c) utfgres pa celitt.

15. Fremgangsmate ifglge et hvilket som helst av kravene 11 til 14,
karakterisert ved at den surgjorte vannopplgsningen bestar av en kombinasjon
av 2N H,SO. og H,0 pluss NaCl ved 35% vekt/volum ved et forhold pa 1:1.

16. Fremgangsmate ifglge et hvilket som helst av kravene 11 til 15,
karakterisert ved at fasen med rengjgring av ingenol utfgres ved hjelp av

gravitasjonskolonnekromatografi.
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17. Fremgangsmate ifglge krav 16, karakterisert ved at en silikagel-kolonne

anvendes som stasjonaer fase med en petroleum-eter-etylacetat mobil fase.

18. Fremgangsmate ifglge et hvilket som helst av kravene 11 til 17, hvor det
eventuelt rensede isolerte ingenol underkastes en ytterligere prosess med delvis
kjemisk syntese for & danne et derivat ved posisjon 3 valgt fra: ingenol-3-tigliat,

ingenol-3-angelat eller blandinger derav.

19. Fremgangsmate ifslge krav 18, hvor den ytterligere prosess av delvis
kjemisk syntese for & danne ingenol-derivater ved posisjon 3 til hvilke det eventuelt
rensede isolerte ingenol underkastes, har ingenol-5,20-acetonid som felles

intermediat-forbindelse.
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