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东北红豆杉针叶中两个双重排紫杉烷内酯化合物的结构鉴定
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摘 要：目的 研究东北红豆杉Taxus cuspidata针叶中的化学成分。方法采用硅胶柱色谱及制备薄层色谱法分

离、纯化化学成分，用一维和二维核磁共振技术鉴定化合物结构。结果从东北红豆杉针叶的甲醇提取物中分离出

两个罕见的双重排紫杉烷内酯类化合物wallifoliol(I)和tasumatrol H(m)。结论 此两种化合物为首次从东北红

豆杉中分离得到，在氘代氯仿溶液中化合物1在室温下可以转化成5a一乙酰基一2a一苯甲酰氧基一4a，70，9a，13a，20一五

羟基一11(15—1)，11(10—9)双重排紫杉烷一11一烯一10，1 5一内酯(Ⅱ)。
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Structural identificatiOn Of two bisabeotaxane lactones from needles of Taxus cuspidata
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Abstract：Objective To study chemicaI constituents from the needles of TaXltS cuspidata．Methods

Chemical constituents were isolated by column chromatography and preparative TLC．The structures were

identified on the basis of 1D—and 2DNMR spectral analyses．Results TWO rare bisabeotaxane lactones

were isolated from the methanol extract of T．cuspidata needles．q-、he structures were established as 46-

acetoxy一2a—benzoyloxy一7B，9a，13a—trihydroxy一5，20一epoxy一11(15—1)，11(10—，9)bisabeotaxa一11一an一

10，15-lactone(wallifoli01)(I)and 5a—acetoxy一2a—benzoyloxy一4a，76，9a，13a，20一pentahydroxy一11

(1 5—1)，11(10---'-9)bisabeotaxa一11一en一10，15-lactone(tasumatrol H)(Ⅲ)．Conelusion Both of them

are isolated from this plant for the first time．Compound I can be converted into 20一acetoxy一2a—benzoy—

loxy一4a，5a，76，9a，13a—pentahydroxy一11(15—1)，11(10÷9)bisabeotaxa一11一an一10，15一lactone(Ⅱ)in

CDCl3 solution，but it is stable in acetone-d6 solution at ambient temperature．

Key words：Taxus cuspidata Sieb．et Zucc．；Taxaceae；bisabeotaxane lactones

由于紫杉醇对乳腺癌和卵巢癌的神奇疗效、独

特的抗癌机制、新颖的结构及有限的资源，引起全世

界的研究者对紫杉类化合物的强烈关注。尽管已有

超过400个紫杉烷类化合物报道[¨，但是紫杉醇的

生物合成途径目前仍未搞清楚，而且不断有新的紫

杉烷类化合物被分离得到‘2～3。东北红豆杉Taxus
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cuspidata Sieb．et Zucc．是主要的研究对象之一，

从其中分离得到120多种紫杉烷类化合物[4]。本实

验再次对东北红豆杉进行了研究并从其针叶的甲醇

提取物中分离出两个罕见的双重排紫杉烷内酯类化

合物。通过1D—NMR和2D—NMR等波谱分析，确定

为：wallifoliolE4p乙酰氧基一2a一苯甲酰氧基一7p，9a，

13旺一三羟基一5，20一环氧一11(15—1)，11(10一9)一双重

排紫杉烷一11一烯一10，15一内酯，I]和tasurnatrol H

[．5a一乙酰基一2a一苯甲酰氧基一4Q，7B，9 0【，13a，20一五羟

基一11(15—1)，ll(10一9)双重排紫杉烷一11一烯一10，

15一内酯，Ⅲ]。此两种化合物均为首次从该植物中分

离得到。化合物I在acetone—d。溶液中室温下可以

保持稳定，但在CDCI。溶液中可以转化为化合物

Ⅱ，见图l。

HOIII“

II

图1化合物I～Ill的化学结构式

Fig．1 Chemical structures of compounds I一Ⅲ

1仪器和材料

柱色谱用硅胶为青岛海洋化学集团生产，230～

400目。Na。S0。作为干燥剂在使用前烘干。其他所

用试剂均为分析纯。TI。C厚度为0．25 mm厚的

Merk公司生产的硅胶F：⋯铝板，未活化，展开后首

先在紫外灯(254、365 rim)下观察斑点，然后将TLC

浸入10％H。SO。再加热5 rain后在紫外一可见充分

光光度仪下观察斑点。质谱数据为FAB—MS。核磁

共振仪为Bruker Auance DRX一500，采用5 mm探

针在室温下测定，溶剂为CDCl。和acetone—d。。

1H—NMR和13C—NMR的化学位移值均用溶液CDCl。

(艿1H—NMR 7．25 and艿13C—NMR 77．O)和acetone—

d6(艿1H—NMR 2．02 and d”C—NMR 29．9)的值进行

对照。1H—NMR和”C—NMR的一维核磁谱(1D)应用

Bruker Auance DRX一500核磁仪在标准条件下分

别在500．13和一125．77 MHz下测定：1H—NMR和

13C—NMR的二维核磁数据即HMQC和HMBC应

用标准Bruker脉冲测定程度。

东北红豆杉的针叶子2000年秋天采自日本仙

台Tsutauzigaoka公园。日本富山大学折谷隆志教

授进行了植物鉴定。有关植物标本及鉴定证明保存

在日本东北大学农业科学研究生院应用生物有机化

学实验室。

2提取与分离

自然干燥的东北红豆杉针叶(3．0 kg)用16 L甲

醇在室温下浸泡提取。减压浓缩提取液。浓缩液中加

入2 L水，再在搅拌下加入正己烷(3×2 L)以除去油

脂类化合物。然后水液中加入氯化钠进行饱和，再用

二氯甲烷萃取。合并二氯甲烷萃取液，用无水硫酸钠

干燥，滤过后进行蒸发浓缩得到黑绿色的提取物45

g。取二氯甲烷萃取物(38 g)进行柱色谱分离。用

CH。C1。一MeOH进行梯度洗脱(5％～45％)，得到32

份洗脱部分Fr D1～32。用TLC进行洗脱液监测检

查。合并第25～29洗脱液，将其再用正己烷一丙酮为

洗脱剂继续进行硅胶柱色谱分离，得到20份洗脱液

(Fr D一25—1～Fr D一25—20)。合并第Fr D一25—16～Fr

D一25—18再用正己烷一丙酮(1：1，2：3)为洗脱剂进

行硅胶柱色谱分离，得到1 5份洗脱液(Fr D一25—16—

1～Fr D一25一16—15)。对Fr D一25—16-9～Fr D一25—16一
、

10的洗脱液用正己烷一丙酮(1：1)为展开剂进行

TLC制备分离，收集Rf一0．39和Rf一0．35的两个

色带，分别用丙酮洗脱后得到2个化合物，即化合物

I(4．5 mg)和化合物III(1．0 mg)。

3结构鉴定

化合物I：无定形粉末。通过高分辨FAB—MS

(m／z：581．179 5EM+K3+)和”C—NMR数据(观测

到29个C)综合分析，其分子式确定为C：。H。。0，。。化

合物I的1H—NMR和13C—NMR波谱显示3个甲基吸

收峰(表1)，即艿H 11．9(3H，S，Me一16)，1．30(3H，S，

Me一17)，1．67(3H，S；Me一19)，COSY相关吸收数据

表明其中两个甲基为偕二甲基(Me一16、Me一17)；“

2．07(3H，S i Me一18)表明一个双键上的甲基；艿H。

1．79和＆20．3，169．0表明一个乙酰氧基；在艿H

2．78(1H，d，J一12．0 Hz，H一3)表明一个B、C稠环

上C一3的质子。艿H 4．52(1H，d，J=8．1 Hz，H一20a)

和4．08(1H，d，J一8．1 Hz，H一20b)数据表明存在一

个紫杉烷类化合物中常见的连有亚甲基偕偶质子的

四元含氧环[5’6]。“4．81(1H，d，，一7．7 Hz)是含4

(20)一氧环的紫杉烷类化合物的特征信号。粕8．05
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表l 化合物I的1H—NMR和”C—NMR光谱数据(1H—NMR

500 MHz，”C—NMR 125 MHz，acetone—d6)

Table 1 ‘H—NMR and”C．NMR Data of I(500 MHz for

H—NMR，125 MHz for”C-NMR，acetone—d6)

(2H，d，J一8．1 Hz，Ph-o-H)，7．56(2H，t，√一8．1

Hz，Ph一77"1一H)，7．68(1H，t，J一7．4 Hz，Ph—P—H)和

炙164．5(羰基上的C，即Ph—COO)吸收峰表明存在

苯甲酰氧基。化合物I的1H—NMR和HMQC数据表

明共存在31个连接在碳上的质子，根据分子式，剩

余的3个质子显然是连在3个羟基上的质子。在

HMBC数据中可以看到在Me一16、Me一17和C一11

中的质子存在明显的远程相关，表明化合物I是11

．、(15—1)重排的紫杉烷类骨架。无H一9p和H—lOe信

号以及C一9(＆84．4)和C一10(艿c 172．1)的信号表明

C一9是sp3杂化的季C，而C一10是s户2杂化的羰基

C。从HMBC信号中H一19与炙84．4、9一OH与&

172．1的相关可以确定C一9和C一10的连接位置。正

常的11(15—1)abeotaxane的C一15的炙应该在

74～76[5一]，而化合物I的C一15却移向低场(艿c

88．1)，这表明C一15位上的羟基被取代或与周围的

基团成环，而羰基C一10的化学位移数据与内酯上羰

基化学位移数据是一致的[7]。因此认为化合物I是

11(15—1)，11(10一9)双重紫杉烷类化合物，而且

C一15一OH与C一10上羰基形成了内酯，这个结构通

过HRFAB—MS测定以及在HMBC中无三键与羰

基相关数据，进一步表明羰基两端连接在季C原子

上。综合以上所有的波谱信息，化合物1的结构最终

确定为48一乙酰氧基一2a一苯甲酰氧基一7p，9 0【，13a一三

羟基一5，20一环氧一11(15—1)，11(10一9)一双重排紫杉

烷一11一烯一10，15一内酯[4j3一acetoxy一2a—benzoyloxy一

7B，9a，13a—trhiydroxy一5，20一epoxy一11(15—1)，11

。(10一9)一bisabeotaxa一11-en一10，一15-lactone I即wali—

foliol[8]。因为wallifolio的NMR是在CDCl3溶液中

测定的，为了与之比较，再次测定化合物I在CDCl。

中的NMR，数据见表2。令人惊讶的是室温下化合

物I在CDCI。中是不稳定的。详细的1 D和2 D一

表2 化合物I的1H—NMR，”C—NMR和HMBC光谱数据

(1H—NMR 500 MHz，”C—NMR 125 MHz，CDCl3)

Table 2 1H—NMR．”C—NMR and HMBC Data of

I(500 MHz for 1H—NMR，】25 MHz

for”C—NMR，CDCl3)
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NMR波谱数据分析表明，化合物I在CDCl。溶液

中24 h后转变为化合物Ⅱ[5a一乙酰基一2o【，苯甲酰氧

基一4a，7B，9a，13a，20一五羟基一11(15—1)，11(10—9)

双重排紫杉烷一11一烯一10，15一内酯]。质子和碳的

1H一1H COSY、HMQC和HMBC数据(表3)进一步

证实了以上所述。化合物的结构见图1。先前有报道

从云南红豆杉T．yunnanensis Cheng et L．K．Fu

的种子中曾分离出来化合物Ⅱ。上述所有数据分析

表明已报道的从云南红豆杉种子中分离得到的化合

物Ⅱ[9]很可能是在提取或波谱测定过程中异构化的

产物。

表3化合物11的1H—NMR和”C．NMR光谱数据(1H—NMR

500 MHz，“C—NMR 125 MHz，CDCl3)

Table 3 1H—NMR and”C—NMR Data ofⅡ(500 MHz for

1H—NMR，125 MHz for”C．NMR，CDCI，)

位置 dH 诧 HMBc NOESY

一

5．87(

2．72(

一

3．75(

2．15(

1．83(

4．36(

4．54(br．t)

2．37(dd)

2．2l(dd)

1．18(s)

1．35(s)

2．10(s)

1．21(s)

4．45(d)

4．27(d)

1．86(s)

6．9

15．0，6．6

15．0，7．1

1Z．5

12．5

Oc0

Bz

0 8．03(d)8．0

m 7．45(t) 7．8

P 7．58(t) 7．5

61．28

69．00 1，3，8

45．04 1，2，5

75．26

69．39 3，4

33．27

67．61

48．80

84．46

1 74．64

131．24

139．88

79．74

36．74

90．06

25．12

22．69

lO．92

11．66

63．88

20．54

17o．56

16S．06

129．77

129．73

128．70

133．65

6，9．19

14，15．165．06 17，19，20a

7，8，19 7

11．12

1，2，13，15

1，15．Me．17

1，15，Me一16

11，12，13

3，7，8，9

3．4，5，1 70．56

5，170．56

1 70．56

165，Ph-P。Ph-0

6a，6b，20b

14a，16

14b

13，14a，16，17

。13，14b，17

2，14b，16

2，6b，20a。20b

2，20b

5．19，20a

化合物Ⅲ：胶状物质：，高分辨FAB—MS(m／z

599．189 1EM+K-I+)数据和”C—NMR数据(29个C

吸收峰)表明其经验式为C。。H。。0。。。化合物m的

1H—NMR和”C—NMR数据(见表1)表明为典型的11

(15—1)，11(10一9)双重排紫杉烷内酯的吸收信号：

无H一9和H一10的信号，较大的偶合常数(．，：，。11．9

Hz)，C一9(艿c 85．0)、C一10(艿c 173．4)和C一15(艿c

88．6)向低场移动等[8]。经过对其1D和2D—NMR波

谱数据分析，得出化合物111的结构为5a一乙酰基一2a一

苯甲酰氧基一4a，7p，9a，13a，20一五羟基一11(15—1)，

11(10一9)双重排紫杉烷一11一烯一10，15一内酯[5a—

acetoxy一2a-benzoyloxy一4a，7B，9a，13a，20一pentahy—

droxy一11(15一1)，11(10一9)bisabeotaxa一11-an一10，

15一lactone']，与最近报道的从T．sumatrana的叶子

和嫩枝中分离得到的化合物tasumatrol HEl03是相

同的。化合物Ⅲ与化合物Ⅱ的结构很接近，只不过是

化合物Ⅲ中的乙酰基由C一5位迁移到化合物中的

C一20上。因此不能排除化合物Ⅲ也是在实验过程中

产生的异构体。化合物Ⅲ的波谱测定的溶剂是ace—

tone—d6，而报道中tasumatr．ol H测定的溶剂是CD—

Cl。，因此在此报道其在丙酮中测定的数据(表4)。

表4 化合物Ⅲ的1H—NMR，”C．NMR光谱数据(1H．NMR

500 MHz，13C—NMR 125 MHz，acetone—d6)

Table 4 1H—NMR，”C—NMR Data of m(500 MHz for

1H—NMR，125 MHz for 13C—NMR，acetone—d‘)

。o

o

o

o缸曲，o

o加¨他”m⋯：2¨"博”胁狲帆
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淫羊藿黄酮的分离鉴定及其对前破骨细胞株增殖的影响

。

王婷·，z；张大威2～，张金超z一，杨梦建¨，肖培根-*

(1．中国医学科学院中国协和医科大学药用植物研究所，北京 100094；2．香港城市大学深圳研究院，广东深圳 518057；
：

3．沈阳药科大学天然药物化学教研窒，辽宁沈阳 】10016；4．河北大学化学与环境科学学院，河北保定071002)

摘要：目的观察淫羊藿中单体黄酮的抗骨质疏松作用。方法利用硅胶和凝胶柱色谱分离淫羊藿中单体黄酮

成允，根据化合物光谱数据(ESI—MS、1H—NMR和”C—NMR)鉴定其结构，通过MTT法观察其对体外培养的前破骨

细胞株RAW 264．7增殖的影响。结果从淫羊藿地上部分的醋酸乙酯萃取物中分离得到5个化合物，分别为淫羊

藿苷(I)、宝藿苷Ⅱ(U)、朝藿索B(111)、宝藿苷I(Ⅳ)及金丝桃苷(V)。活性结果表明，0．1～100 Fmol／L化合物

1I对前破骨细胞RAW264．7的生长有一定程度的促进作用；浓度为0．1～100 gmol／L的化合物I对前破骨细胞

RAW 264．7的生长有一定的抑制作用，但随着浓度的升高，转而表现为轻微的促进作用；浓度为1．0和10 tzmol／L

的化合物Ⅲ对该细胞的增殖基本上没有什么影响，而其他浓度下，则对前破骨细胞RAW 264．7的增殖表现出明显

的抑制作用；除个别浓度外，化合物Ⅳ和V均对前破骨细胞RAW 264．7的生长表现出相当程度的抑制作用。结论

黄酮类化合物对RAW 264．7的生长是促进还是抑制依赖于其自身的化学结构以及作用浓度，淫羊莅可能是通

过黄酮类化合物抑制前体破骨细胞的增殖，进而抑制前体破骨细胞分化形成破骨细胞而发挥抗骨质疏松作用的。

关键词：淫羊蓉；黄酮；前破骨细胞；RAW 264．7
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Isolation and identification of flavonoids from Epimedium koreanum and their

effects on proliferation of RAW 264．7 cell line
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Abstract：Objective To study the antiosteoporosis．activity of flavonoids isolated from Epimedium
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