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绞股蓝三萜类化合物及其抑制 α-葡萄糖苷酶和蛋白酪氨酸磷酸酶 1B 的 

活性研究 

王  ，尹  跃，边媛媛，田金龙，史  琳*
 

沈阳农业大学食品学院，辽宁 沈阳  110866 

摘  要：目的  研究绞股蓝总皂苷及其水解产物中达玛烷型四环三萜类化合物及其降糖活性。方法  采用反复硅胶柱色谱法、

重结晶法和半制备液相色谱法等，对绞股蓝总皂苷水解产物和总皂苷进行系统分离，结合 NMR 数据鉴定了化合物的结构。

利用体外抑制 α-葡萄糖苷酶和蛋白酪氨酸磷酸酶 1B（PTP1B）活性模型进行化合物活性筛选，并对活性较强的化合物进行

了酶抑制动力学研究，采用计算机辅助药物设计的活性位点分析法，对 PTP1B 与化合物的相互作用进行对接模拟。结果  从

绞股蓝总皂苷酸水解产物中分离得到 7 个化合物，分别鉴定为 gpsapogenin A（1）、20(S)-人参二醇（2）、gypensapogenin F

（3）、20(R)-原人参二醇（4）、(23S)-3β-羟基达玛-20,24-二烯-21-羧酸 21,23-内酯（5）、gypsapogenin A（6）和 (20S,24S)-3β,20, 

21β,23β,25-五羟基-21,24-环氧达玛烷（7）；从总皂苷中分离得到 5 个化合物，分别鉴定为 (20R,23R)-3β,20-二羟基达玛-24-

烯-21-羧酸 21,23-内酯-3-O-[α-L-吡喃鼠李糖基(1→2)][β-D-吡喃木糖基(1→3)]-6-O-乙基-β-D-吡喃葡萄糖苷（8）、(20S,23S)- 

3β,20-二羟基达玛-24-烯-21-羧酸 21,23-内酯-3-O-[α-L-吡喃鼠李糖基(1→2)][β-D-吡喃木糖基(1→3)]-6-O-乙基-β-D-吡喃葡萄

糖苷（9）、(20R,23R)-19-醛基-3β,20-二羟基达玛-24-烯-21-羧酸 21,23-内酯-3-O-[α-L-吡喃鼠李糖基(1→2)][β-D-吡喃木糖基(1→

3)]-α-L-吡喃阿拉伯糖苷（10）、(20S)-3β,20,21-三羟基达玛-23,25-二烯 3-O-{[α-L-吡喃鼠李糖基(1→2)][β-D-吡喃木糖基(1→

3)]-β-D-吡喃葡萄糖基}-21-O-β-D-吡喃葡萄糖苷（11）、(20S,23S)-3β,20-二羟基达玛-24-烯-21-羧酸 21,23-内酯 3-O-[α-L-吡喃

鼠李糖基(1→2)][β-D-吡喃木糖基(1→3)]-β-D-吡喃葡萄糖苷（12）。结论  除化合物 4，其他化合物对 α-葡萄糖苷酶和 PTP1B

均具有抑制活性。化合物 9 的活性最好，其半数抑制浓度（IC50）值分别为 2.10 和 1.07 μmol/L。 
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α-glycosidase and protein tyrosine phosphatase 1B 
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Abstract: Objective  To determine the total saponins from Gynostemma pentaphyllum, the dammarane-type triterpenoids of its 

hydrolysate, and its hypoglycemic activity. Methods  Compounds from the acid hydrolyzate extracts and total saponins were 

isolated by silica gel, recrystal and preparative liquid chromatography, and their structures were identified by the NMR spectral 

analysis. The sensitive screening modles of α-glucosidase and PTP1B inhibitors were established in vitro. The inhibitory kinetics of 

compounds were also investigated. Using the method of computer aided drug design of active site, PTP1B interact with the strongest 

active compound for docking simulation. Results  Seven compounds were isolated from the acid hydrolyzate of total saponins, 

which identified as gpsapogenin A (1), 20(S)-panaxadiol (2), gypensapogenin F (3), 20(R)-protopanaxadiol (4), (23S)-3β- 

hydroxydama-20,24-diene-21-carboxylic acid 21,23-lactone (5), gypsapogenin A (6), and (20S,24S)-3β,20,21β,23β,25- 

pentahydroxy-21,24-epoxydammarane (7). Five compounds were isolated from total saponins, including (20R,23R)- 

3β,20-dihydroxydammar-24-en-21-oic acid 21,23-lactone 3-O-[α-L-rhamnopyranosyl(1 → 2)][β-D-xylopyranosyl(1 → 3)]-6-O- 

acetyl-β-D-glucopyranoside (8), (20S,23S)-3β,20-dihydroxydammar-24-en-21-oic acid 21,23-lactone 3-O-[α-L-rhamnopyranosyl(1→ 
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2)][β-D-xylopyranosyl(1→3)]-6-O-acetyl-β-D-glucopyranoside (9), (20R,23R)-19-oxo-3β,20-dihydroxydammar-24-en-21-oci acid 

21,23-lactone3-O-[α-L-rhamnopyranosyl-(1 → 2)][β-D-xylopyranosyl(1 → 3)]-α-L-arabinopyranoside (10), (20S)-3β,20,21- 

trihydroxydammar-23,25-diene 3-O-{[α-L-rhamnopyranosyl(1 → 2)][β-D-xylopyranosyl(1 → 3)]-β-D-glucopyranosyl}-21-O-β- 

D-glucopyranoside (11), and (20S,23S)-3β,20-dihydroxydammar-24-en-21-oic acid and 21,23-lactone 3-O-[α-L-rhamnopyranosyl(1→

2)][β-D-xylopyranosyl-(1→ 3)]-β-D-glucopyranoside (12). Conclusion  Beside compound 4, the other compounds showed 

inhibitory activity against α-glucosidase and PTP1B. For the α-glucosidase and PTP1B inhibitions assay, compound 9 indicated the 

strongest inhibitory effect with IC50 2.10 and 1.07 μmol/L, respectively. 

Key words: Gynostemma pentaphyllum (Thunb.) Makion; triterpenoid; hypoglycaemic; α-glucosidase; PTP1B 

 

绞 股蓝 Gynostemma pentaphyllum (Thunb.) 

Makion 为葫芦科绞股蓝属多年生草质藤本植物，又

称“南方人参”，主要产于秦岭和长江以南广大地区。

具有清热解毒、止咳化痰、补气生津、健脾安神之

功效[1]。绞股蓝皂苷是绞股蓝的主要有效成分，属

于达玛烷型四环三萜。大量研究表明，绞股蓝在治

疗高血糖、高脂血症、脂肪肝和肥胖等疾病方面有

良好的效果[2-6]。 

糖尿病目前已经成为全球性的危害人类健康的

一种慢性疾病。2 型糖尿病患者人数占糖尿病患者

的 90%以上[7]。α-葡萄糖苷酶抑制剂可抑制小肠内

α-葡萄糖苷酶的活性，延缓或抑制葡萄糖在肠道的

吸收，从而有效降低餐后高血糖[8]。目前临床上治

疗 2 型糖尿病主要使用阿卡波糖、伏格列波糖等[9]。

蛋白酪氨酸磷酸酶 1B（PTP1B）是胰岛素信号转导

关键的负调控子[10]。曾有研究学者发现，绞股蓝皂

苷的水解产物可以抑制 PTP1B
[11-12]。为进一步寻找

绞股蓝中的降糖活性成分，本研究从绞股蓝总皂苷

水解产物和总皂苷中分离得到 12 个三萜类化合物，

分别鉴定为 gpsapogenin A（1）、20(S)-人参二醇

[20(S)-panaxadiol，2]、gypensapogenin F（3）、20(R)-

原人参二醇 [20(R)-protopanaxadiol，4]、(23S)-3β-

羟 基 达 玛 -20,24- 二 烯 -21- 羧 酸 -21,23- 内 酯

[(23S)-3β-hydroxydama-20,24-diene-21-carboxylic acid 

21,23-lactone，5]、gypsapogenin A（6）、(20S,24S)- 

3β,20,21β,23β,25-五羟基-21,24-环氧达玛烷 [(20S, 

24S)-3β,20,21β,23β,25-pentahydroxy-21,24-epoxy- 

dammarane，7]、(20R,23R)-3β,20-二羟基达玛-24-

烯-21-羧酸-21,23-内酯 3-O-[α-L-吡喃鼠李糖基(1→

2)][β-D-吡喃木糖基(1→3)]-6-O-乙基-β-D-吡喃葡萄

糖苷（ (20R,23R)-3β,20-dihydroxydammar-24-en-21- 

oic acid 21,23-lactone 3-O-[α-L-rhamnopyranosyl(1→

2)][β-D-xylopyranosyl(1 → 3)]-6-O-acetyl-β-D- 

glucopyranoside，8）、(20S,23S)-3β,20-二羟基达玛- 

24-烯-21-羧酸-21,23-内酯 3-O-[α-L-吡喃鼠李糖基- 

(1→2)][β-D-吡喃木糖基(1→3)]-6-O-乙基-β-D-吡喃

葡萄糖苷（ (20S,23S)-3β,20-dihydroxydammar-24- 

en-21-oic acid 21,23-lactone 3-O-[α-L-rhamnopyranosyl 

(1 → 2)][β-D-xylopyranosyl(1 → 3)]-6-O-acetyl-β-D- 

glucopyranoside，9）、(20R,23R)-19-醛基-3β,20-二羟

基达玛-24-烯-21-羧酸-21,23-内酯 3-O-[α-L-吡喃鼠

李糖基(1→2)][β-D-吡喃木糖基(1→3)]-α-L-吡喃阿

拉伯糖苷（(20R,23R)- 19-oxo-3β,20-dihydroxydammar- 

24-en-21-oci acid 21,23-lactone 3-O-[α-L-rhamno- 

pyranosyl-(1 → 2)][β-D-xylopyranosyl(1 → 3)]-α- 

L-arabinopyranoside，10）、(20S)-3β,20,21-三羟基达

玛-23,25-二烯 3-O-{[α-L-吡喃鼠李糖基(1→2)][β-D-

吡喃木糖基(1→3)]-β-D-吡喃葡萄糖基}-21-O-β-D-

吡喃葡萄糖苷（ (20S)-3β,20,21-trihydroxydammar- 

23,25-diene 3-O-{[α-L-rhamnopyranosyl(1→2)][β-D- 

xylopyranosyl(1 → 3)]-β-D-glucopyranosyl}-21-O-β- 

D-glucopyranoside，11）、(20S,23S)-3β,20-二羟基达

玛-24-烯-21-羧酸-21,23-内酯 3-O-[α-L-吡喃鼠李糖

基(1→2)][β-D-吡喃木糖基(1→3)]-β-D-吡喃葡萄糖

苷（ (20S,23S)-3β,20-dihydroxydammar-24-en-21-oic 

acid-21,23-lactone 3-O-[α-L-rhamnopyranosyl(1→2)] 

[β-D-xylopyranosyl-(1 → 3)]-β-D-glucopyranoside ，

12）。除化合物 4，其他化合物对 α-葡萄糖苷酶和

PTP1B 均具有抑制活性。化合物 9 的 α-葡萄糖苷酶

和PTP1B的抑制活性最显著，其 IC50值分别为2.10、

1.07 μmol/L。 

1  仪器与材料 

Bruker AV 400 型、600 型核磁共振波谱仪

（Bruker BioSpin AG Facilities，Fällanden，瑞士）；

L-3000 半制备液相色谱系统（北京创新通恒有限公

司）；酶标仪（imark，BIORAD 公司，美国）；超纯

水系统 NW10LVF（香港力康生物医疗科技控股有

限公司）；酶标仪 ELX-800（美国 BIOTEK 公司）；

水平摇床 WD-9405B（北京六一生物科技有限公

司）；电子恒温水浴锅 DZKW4（上海科析实验仪器
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厂）；柱色谱硅胶（200～300 目）和薄层色谱硅胶

（青岛海洋化工集团有限公司）；α-葡萄糖苷酶、

PTP1B、矾酸钠（NaVO4）、阿卡波糖（Acarbose，

国药准字 H19990205，批号 BJ51265，北京拜耳医药

保健有限公司），二硫苏糖醇（DTT）、对硝基苯基- 

α-D-吡喃葡萄糖苷（pNPG）、对硝基苯基磷酸酯

（p-NPP）、β-巯基乙醇、色谱甲醇（Sigma-Aldrich

公司）；Sephadex LH-20（Pharmacia 公司）；二氯甲

烷、石油醚、丙酮、Na2CO3 等均为分析纯。绞股蓝

总皂苷（批号 2016010）购自于陕西天一生物科技

有限公司。 

2  方法 

2.1  提取与分离 

根据文献报道的酸水解方法[13]对绞股蓝总皂

苷进行水解，得到水解产物 30 g。用硅胶色谱柱进

行分离，以石油醚-丙酮（100∶0、100∶2、100∶4、

100∶8、100∶20、100∶50、0∶100）梯度洗脱，

得到 7 个流分 A～F。流分 B（3.0 g）经硅胶柱色谱，

以石油醚-丙酮（100∶15）洗脱，得到 8 个组分 Fr. 

B1～B8。从 Fr. B2 中分离得到化合物 1（25 mg）和

2（30 mg）。从 Fr. B3 中重结晶得到化合物 3（20 mg）

和 4（20 mg）。从 Fr. B4中分离得到化合物 5（40 mg）。

组分 A（0.8 g）经硅胶柱分离，用石油醚-丙酮（100∶

10）洗脱，分别得到化合物 6（23 mg）和化合物 7

（35 mg）。绞股蓝总皂苷（30 g）用硅胶柱色谱分离，

以二氯甲烷-甲醇（100∶0、100∶2、100∶3、100∶

4、100∶5、100∶6、100∶7、100∶8、100∶9、100∶

10、100∶15、100∶20、100∶25、100∶30、100∶

40、100∶50、100∶60、100∶70、100∶80 和 0∶

100）梯度洗脱，得到 20 个流分 Z1～Z20。Z6、Z8、

Z13、Z16 和 Z18 分别用 Sephadex LH-20 凝胶柱和半

制备液相色谱分离，得到化合物 8（15 mg）、9（20 

mg）、10（25 mg）、11（20 mg）和 12（18 mg）。 

2.2  α-葡萄糖苷酶抑制活性测定 

α-葡萄糖苷酶的测定方法根据 Tao 等[14]方法进

行改良。将 30 μLα-葡萄糖苷酶（2 U/mL，pH 6.8

的磷酸二氢钾缓冲液）与 20 μL 的化合物 1～12（分

别设 0、25、50、75、100、150 μmol/L 6 个浓度梯

度）及阳性对照阿卡波糖（1% DMSO，浓度梯度为

5、25、50、75、150 μmol/L），充分混合均匀。37 ℃

孵育 5 min 后，加入 10 mmol/L pNPG 150 μL 和 0.1 

mol/L 磷酸二氢钾缓冲液 800 μL 开始反应。孵育 30 

min 后，在磷酸钾缓冲液中加入 1 mol/L Na2CO3 终

止反应。空白对照组中加入 1% DMSO 20 μL 代替

样液。在 405 nm 处的吸光度（A）来定量 pNPG 的

释放量。计算样品化合物的抑制率并用 Origin 软件

对半数抑制浓度（IC50）进行计算。 

抑制率＝(A 空白－A 样品)/A 空白 

2.3  PTP1B 抑制活性的测定 

PTP1B 的测定方法按照文献方法[15-16]进行微

调。将 p-NPP 作为反应底物，酶标仪 405 nm 下筛

选 PTP1B 的活性。根据 PTP1B 水解 p-NPP 的磷酸

基团而产生颜色反应来测定 PTP1B 的活性[17]。化

合物 1～12 及阳性对照 NaVO4均用 DMSO 进行溶

解，在反应体系（pH 7.5，2 mmol/L EDTA、100 

mmol/L NaCl、1 mmol/L DTT、50 mmol/L 柠檬酸）

中加 10 μL 样品溶液（浓度梯度为 5、25、50、75、

150 μmol/L），83 μL 酶溶液（用 pH 7.5 缓冲液配制），

4 μL 底物 p-NPP，并设置空白对照组（不含酶溶液）。

放置 37 ℃恒温箱中，孵育 30 min，加入 2 mmol/L 

NaOH 终止液 5 μL，终止反应。计算样品化合物的

抑制率并用 Origin 软件对 IC50 值进行计算。 

抑制率＝(A 空白－A 样品)/A 空白 

2.4  α-葡萄糖苷酶和 PTP1B 的抑制动力学 

参照 Xu 等[15]的方法，分析了化合物 9、5 对 α-

葡萄糖苷酶，化合物 9、8 对 PTP1B 的抑制类型。

酶促反应初速率依据 A 值的变化趋势进行计算。运

用 Lineweaver-Burk 双倒数法作图，横坐标为 1/[S]，

纵坐标为 1/V。根据米氏常数（Km）和最大反应初

速度（Vmax）的变化情况确定化合物酶的抑制类型。 

2.5  分子对接 

利用计算机辅助药物设计的活性位点分析法，

对 PTP1B 与化合物 9 的相互作用进行计算。PTP1B

（PDB ID 2QBQ）的晶体结构是从蛋白质数据库

（PDB）在线获得的。使用 ChemBioDraw 进行化合

物 9 的结构优化，并运用安装在 Dell Precision TM 

T5500 工作站上的 Schrodinger Suite 2009 软件包执

行对接计算。操作系统为 Red Head Enterprise Linux 

SERVER 5.0。使用 Discovery Studio Visualizer 3.5

和 PyMOL（Delano Science）进行分子对接分析和

作图，研究了化合物 9 与 PTP1B 的催化活性位点（A

位点，214～221 位）和次级亲脂性非催化芳基磷酸

酯结合位点（B 位点）的盲接。 

3  结果 

3.1  结构鉴定 

化合物 1：白色簇状结晶（丙酮）。1
H-NMR (600 
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MHz, C5D5N) 谱中给出6个甲基信号: 0.82 (3H, s), 

0.84 (3H, s), 1.00 (3H, s), 1.25 (3H, s), 1.66 (3H, s) 

和 2.36 (3H, s), 根据甲基的裂分情况并结合
13

C-NMR 推断该化合物为达玛烷型四环三萜。
13

C-NMR (150 MHz, C5D5N) 谱中共给出 30 个碳信

号: 196.6 (C-21), 152.8 (C-20), 146.0 (C-22), 145.1 

(C-25), 133.6 (C-10), 130.5 (C-5), 130.2 (C-24), 84.0 

(C-3), 74.0 (C-1), 48.3 (C-14), 46.3 (C-13), 39.4 

(C-4), 38.5 (C-8), 38.0 (C-9), 37.9 (C-17), 33.1 

(C-19), 32.5 (C-7), 31.4 (C-15), 30.0 (C-23), 29.0 

(C-12), 27.4 (C-28), 25.8 (C-11), 25.2 (C-16), 24.5 

(C-2), 23.6 (C-26), 22.5 (C-18), 20.7 (C-6), 19.5 

(C-27), 15.0 (C-29), 12.9 (C-30)。该数据与文献报道

基本一致[18]，故鉴定化合物 1 为 gpsapogenin A。 

化合物 2：白色针晶（丙酮）。1
H-NMR (400 MHz, 

C5D5N) 谱中给出 8 个甲基信号: 0.88 (3H, s), 0.99 

(3H, s), 1.03 (3H, s), 1.22 (3H, s), 1.23 (3H, s), 1.27 

(3H, s), 1.46 (3H, s) 和 1.46 (3H, s)。根据甲基的裂

分情况并结合 13
C-NMR 推断该化合物为达玛烷型

四环三萜。13
C-NMR (100 MHz, C5D5N) 谱中共给出

30 个碳信号: 78.1 (C-3), 76.9 (C-20), 73.1 (C-25), 

70.3 (C-12), 56.4 (C-5), 55.0 (C-17), 51.4 (C-14), 50.3 

(C-9), 74.0 (C-1), 49.9 (C-13), 40.1 (C-8), 39.6 (C-1), 

39.5 (C-4), 37.4 (C-10), 36.6 (C-24), 35.8 (C-22), 35.3 

(C-7), 33.2 (C-26), 31.3 (C-15), 28.7 (C-28), 28.3 

(C-2), 27.4 (C-27), 25.4 (C-16), 19.7 (C-21), 18.8 

(C-6), 17.3 (C-18), 16.5 (C-19), 16.5 (C-23), 16.4 

(C-30), 15.9 (C-29)。该数据与文献报道基本一致[19]，

故鉴定化合物 2 为 20(S)-人参二醇。 

化合物 3：白色针晶（丙酮）。1
H-NMR (400 MHz, 

C5D5N) 谱中给出 7 个甲基信号: 0.80 (3H, s), 0.84 

(3H, s), 0.97 (3H, s), 1.04 (3H, s), 1.23 (3H, s), 1.43 

(3H, s) 和 1.52 (3H, s)。根据甲基的裂分情况并结合
13

C-NMR 推断该化合物为达玛烷型四环三萜。
13

C-NMR (100 MHz, C5D5N) 谱中共给出 30 个碳信

号: 173.0 (C-21), 148.7 (C-22), 135.9 (C-20), 78.3 

(C-23), 77.1 (C-3), 67.7 (C-25), 55.5 (C-5), 50.2 

(C-9), 49.2 (C-14), 47.0 (C-24), 46.1 (C-13), 39.8 

(C-8), 38.7 (C-1), 38.6 (C-4), 37.4 (C-17), 36.6 

(C-10), 34.9 (C-7), 31.0 (C-26), 30.8 (C-15), 

28.3(C-27), 28.1 (C-16), 27.8 (C-28), 27.4 (C-2), 24.4 

(C-12), 20.6 (C-11), 17.8 (C-6), 15.6 (C-19), 15.5 

(C-29), 14.9 (C-18), 14.9 (C-30)。该数据与文献报道

基本一致[12]，故鉴定化合物 3 为 gypensapogenin F。 

化合物 4：白色针状结晶（丙酮）。1
H-NMR (400 

MHz, C5D5N) 谱中给出8个甲基信号: 0.81 (3H, s), 

0.88 (3H, s), 0.94 (3H, s), 1.00 (3H, s), 1.23 (3H, s), 

1.42 (3H, s), 1.62 (3H, s) 和 1.70 (3H, s), 根据甲基

的裂分情况并结合 13
C-NMR 推断该化合物为达玛

烷型四环三萜。13
C-NMR (100 MHz, C5D5N) 谱中共

给出 30 个碳信号: 130.7 (C-25), 126.3 (C-24), 78.0 

(C-3), 72.9 (C-20), 71.0 (C-12), 56.4 (C-5), 54.8 

(C-17), 51.7 (C-14), 50.5 (C-9), 48.6 (C-13), 40.1 

(C-8), 39.6 (C-4), 39.4 (C-1), 37.3 (C-10), 35.9 

(C-22), 35.2 (C-7), 32.1 (C-11), 31.4 (C-15), 28.7 

(C-28), 28.3(C-2), 27.1(C-21), 26.9 (C-16), 25.8 

(C-26), 23.0 (C-23), 18.8 (C-6), 17.6 (C-27), 17.0 

(C-30), 16.4 (C-29), 16.3 (C-18), 15.9 (C-19)。该数据

与文献报道基本一致[20]，故鉴定化合物 4 为 20(R)-

原人参二醇。 

化合物 5：白色针晶（丙酮）。1
H-NMR (400 MHz, 

C5D5N) 谱中给出 7 个甲基信号: 0.85 (3H, s), 0.90 

(3H, s), 1.00 (3H, s), 1.04 (3H, s), 1.25 (3H, s), 1.65 

(3H, s) 和 1.72 (3H, s), 根据甲基的裂分情况并结合
13

C-NMR 推断该化合物为达玛烷型四环三萜。
13

C-NMR(100 MHz, C5D5N) 谱中共给出 30 个碳信

号: 174.1 (C-21), 147.2 (C-22), 140.1 (C-25), 137.6 

(C-20), 120.1 (C-24), 78.5 (C-23), 78.0 (C-3), 

56.4(C-5), 51.1 (C-9), 50.1 (C-14), 47.0 (C-13), 40.7 

(C-4), 39.6 (C-1), 39.5 (C-8), 38.3 (C-10), 37.5 

(C-17), 35.9 (C-7), 31.7 (C-15), 29.1 (C-2), 28.7 

(C-28), 28.3 (C-12), 25.6 (C-26), 25.3 (C-16), 21.5 

(C-11), 18.7 (C-27), 18.3 (C-6), 16.5 (C-29), 16.4 

(C-18), 15.8 (C-19), (C-30)。该数据与文献报道基本

一致[13]，故鉴定化合物 5 为 (23S)-3β-羟基达玛- 

20,24-二烯-21-羧酸-21,23-内酯。 

化合物 6：白色结晶（丙酮）。1
H-NMR (600MHz, 

C5D5N) 谱中给出母核上 6 个甲基质子信号: 0.80 

(3H, s), 0.82 (3H, s), 0.95 (3H, s), 1.26 (3H, s), 1.69 

(3H, s) 和 1.72 (3H, s)，根据甲基的裂分情况并结合
13

C-NMR 推断该化合物为达玛烷型四环三萜。
13

C-NMR (150 MHz, C5D5N5) 谱共给出 30 个碳信

号: 133.8 (C-10), 130.2 (C-5), 84.0 (C-3), 83.8 

(C-20), 77.2 (C-21), 74.0 (C-1), 71.5 (C-23), 71.5 

(C-25), 64.5 (C-24), 48.6 (C-14), 46.5 (C-17), 44.1 

(C-13), 42.1 (C-22), 39.4 (C-4), 38.5 (C-8), 38.0 
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(C-9), 33.1 (C-19), 32.2 (C-7), 31.2 (C-15), 29.3 

(C-26), 29.1 (C-27), 27.4 (C-12), 27.4 (C-28), 26.2 

(C-11), 25.5 (C-16), 24.4 (C-2), 22.5 (C-29), 20.7 

(C-6), 15.7 (C-18), 12.8 (C-30)。该数据与文献报道基

本一致[20]，故鉴定化合物 6 为 gypsapogenin A。 

化合物 7：白色针晶（丙酮）。1
H-NMR (600 MHz, 

C5D5N) 谱中给出母核上 7 个甲基质子信号: 0.85 

(3H, s), 0.88 (3H, s), 0.97 (3H, s), 1.04 (3H, s), 1.22 

(3H, s), 1.70 (3H, s), 1.73 (3H, s), 根据甲基的裂分

情况并结合 13
C-NMR 推断该化合物为达玛烷型四

环三萜。13
C-NMR (150 MHz, C5D5N5) 谱共给出 30

个碳信号: 83.8 (C-20), 78.1 (C-3), 77.1 (C-21), 71.5 

(C-23), 71.5 (C-25), 64.5(C-24), 56.4 (C-5), 51.3 

(C-9), 50.3 (C-14), 46.9 (C-17), 44.2 (C-13), 42.2 

(C-22), 40.7 (C-8), 39.6 (C-4), 39.5 (C-1), 37.4 

(C-10), 35.8 (C-7), 31.8 (C-15), 29.3 (C-26), 29.1 

(C-27), 28.7 (C-28), 28.4 (C-2), 27.8 (C-12), 25.8 

(C-16), 21.9 (C-11), 18.8 (C-6), 16.6 (C-19), 16.5 

(C-30), 16.3 (C-29), 15.7 (C-18)。该数据与文献报道

基本一致 [21] ，故鉴定化合物 7 为  (20S,24S)- 

3β,20,21β,23β,25-五羟基-21,24-环氧达玛烷。 

化合物 8：白色粉末（甲醇）。1
H-NMR (400 MHz, 

C5D5N) 谱中给出 7 个甲基信号: 0.81 (3H, s), 0.91 

(3H, s), 0.94 (3H, s), 1.16 (3H, s), 1.27 (3H, s), 1.65 

(3H, s), 1.71 (3H, s)，同时给出 3 个糖的端基质子信

号: 4.83 (d, J = 8.3 Hz), 4.99 (d, J = 7.7 Hz), 6.41 

(brs)。根据甲基的裂分情况并结合 13
C-NMR 推断该

化合物为达玛烷型四环三萜皂苷。13
C-NMR (100 

MHz, C5D5N)谱中共给出 49 个碳信号: 178.4 

(C-21), 170.7 (C-7′), 139.5 (C-25), 124.0 (C-24), 

105.0 (C-1′), 105.0 (C-1′′′), 101.9 (C-1′′), 89.5 (C-3), 

87.8 (C-3′), 81.2 (C-20), 78.4 (C-3′′′), 76.7 (C-2′), 

75.2 (C-23), 74.9 (C-2′′′), 74.5 (C-5′), 73.9 (C-4′′), 

72.6 (C-2′′), 72.5 (C-3′′), 70.7 (C-4′′′), 69.9 (C-5′′), 

69.8 (C-4′), 67.3 (C-5′′′), 64.1 (C-6′), 56.8 (C-5), 51.2 

(C-9), 50.2 (C-14), 45.4 (C-17), 45.0 (C-13), 40.7 

(C-8), 39.7 (C-1), 39.7 (C-4), 39.1 (C-22), 37.2 

(C-10), 35.7 (C-7), 31.8 (C-15), 28.1 (C-16), 27.9 

(C-28), 26.9 (C-2), 26.3 (C-12), 25.6 (C-26), 21.9 

(C-11), 20.8 (C-8′), 18.8 (C-6), 18.7 (C-6′′), 18.2 

(C-27), 16.6 (C-19), 16.5 (C-30), 16.3 (C-29), 15.7 

(C-18)。该数据与文献报道基本一致[22]，故鉴定化

合物 8 为 (20R,23R)-3β,20-二羟基达玛-24-烯-21-羧

酸-21,23-内酯-3-O-[α-L-吡喃鼠李糖基(1→2)][β-D-

吡喃木糖基(1→3)]-6-O-乙基-β-D-吡喃葡萄糖苷。 

化合物 9：白色粉末（甲醇）。1
H-NMR (400 MHz, 

C5D5N) 谱中给出 7 个甲基信号: 0.87 (3H, s), 0.91 

(3H, s), 1.00 (3H, s), 1.18 (3H, s), 1.25 (3H, s), 1.65 

(3H, s), 1.70 (3H, s)，同时给出 3 个糖的端基质子信

号: 4.84 (d, J = 7.4 Hz), 4.97 (d, J = 7.5 Hz), 6.41 

(brs)。根据甲基的裂分情况并结合 13
C-NMR 推断该

化合物为达玛烷型四环三萜皂苷。13
C-NMR (100 

MHz, C5D5N) 谱中共给出 49 个碳信号: 179.5 

(C-21), 170.7 (C-7′), 138.5 (C-25), 125.5 (C-24), 

105.0 (C-1′), 105.0 (C-1′′′), 101.9 (C-1′′), 89.6 (C-3), 

87.8 (C-3′), 79.1 (C-20), 78.4 (C-3′′′), 76.7 (C-2′), 

74.9 (C-2′′′), 74.5 (C-5′), 74.1 (C-23), 73.9 (C-4′′), 

72.6 (C-2′′), 72.5 (C-3′′), 70.7 (C-4′′′), 69.9 (C-5′′), 

69.8 (C-4′), 67.3 (C-5′′′), 64.1 (C-6′), 56.8 (C-5), 51.3 

(C-9), 50.7 (C-14), 45.9 (C-17), 43.4 (C-13), 40.8 

(C-8), 40.7 (C-22), 39.7 (C-1), 39.7 (C-4), 37.1 

(C-10), 35.7 (C-7), 31.8 (C-15), 27.9 (C-28), 27.3 

(C-16), 26.9 (C-2), 25.8 (C-12), 25.5 (C-26), 21.8 

(C-11), 20.8 (C-8′), 18.7 (C-6′′), 18.5 (C-6), 18.2 

(C-27), 16.8 (C-29), 16.6 (C-30), 16.5 (C-19), 15.6 

(C-18)。该数据与文献报道基本一致[22]，故鉴定化

合物 9 为 (20S,23S)-3β,20-二羟基达玛-24-烯-21-羧

酸-21,23-内酯-3-O-[α-L-吡喃鼠李糖基(1→2)][β-D-

吡喃木糖基(1→3)]-6-O-乙基-β-D-吡喃葡萄糖苷。 

化合物 10：白色粉末（甲醇）。1
H-NMR (600 

MHz, C5D5N) 谱中给出 6 个甲基质子信号: 0.81 

(3H, s), 0.90 (3H, s), 1.07 (3H, s), 1.23 (3H, s), 1.66 

(3H, s), 1.68 (3H, s)；3 个糖端基质子信号: 4.87 (d,  

J = 5.4 Hz), 5.02 (d, J = 7.2 Hz), 6.16 (brs)，根据甲基

的裂分情况并结合 13
C-NMR 推断该化合物为达玛

烷型四环三萜皂苷。13
C-NMR 谱 (150 MHz, C5D5N) 

共给出 46 个碳信号: 205.7 (C-19), 178.3 (C-21), 

139.4 (C-25), 124.0 (C-24), 105.0 (C-1′′′), 104.8 

(C-1′), 102.1 (C-1′′), 87.2 (C-3), 81.7 (C-3′), 81.1 

(C-20), 77.9 (C-3′′′), 75.3 (C-23), 74.7 (C-2′′′), 74.5 

(C-2′), 74.0 (C-4′′), 72.6 (C-2′′), 72.5 (C-3′′), 71.0 

(C-4′′′), 70.1 (C-5′′), 68.5 (C-4′), 67.0 (C-5′′′), 65.1 

(C-5′), 54.9 (C-5), 52.9 (C-9), 52.9 (C-10), 50.0 

(C-14), 45.3 (C-17), 44.8 (C-13), 40.5 (C-8), 40.1 

(C-4), 39.1 (C-22), 34.7 (C-7), 33.7 (C-1), 32.1 

(C-15), 27.8 (C-16), 27.6 (C-2), 26.4 (C-28), 25.7 



中草药  Chinese Traditional and Herbal Drugs  第 51 卷 第 24 期 2020 年 12 月 

    

²6147² 

(C-12), 25.7 (C-26), 22.3 (C-11), 18.6 (C-6′′), 18.2 

(C-27), 17.7 (C-6), 17.1 (C-30), 16.7 (C-18), 16.6 

(C-29)。该数据与文献报道基本一致[23]，故鉴定化合

物 10 为 (20R,23R)-19-醛基-3β,20-二羟基达玛-24-烯- 

21-羧酸 -21,23-内酯 -3-O-[α-L-吡喃鼠李糖基 -(1→

2)][β-D-吡喃木糖基(1→3)]-α-L-吡喃阿拉伯糖苷。 

化合物 11：白色粉末（甲醇）。1
H-NMR (600 

MHz, C5D5N) 谱中给出 6 个甲基质子信号: 0.74 

(3H, s), 0.94 (3H, s), 0.96 (3H, s), 1.14 (3H, s), 1.22 

(3H, s), 1.84 (3H, s)；4 个糖端基质子信号: 4.86 (d,  

J = 7.8 Hz), 5.02 (d, J = 7.8 Hz), 5.04 (brs), 6.47 

(brs)，根据甲基的裂分情况并结合 13
C-NMR 推断该

化合物为达玛烷型四环三萜皂苷。13
C-NMR 谱 (150 

MHz, C5D5N) 共给出 53 个碳信号: 142.8 (C-25), 

135.1 (C-24), 128.2 (C-23), 114.9 (C-26), 106.2 

(C-1′), 106.2 (C-1′′′′), 105.0 (C-1′′′), 101.8 (C-1′′), 

89.2 (C-3), 78.6 (C-3′), 78.6 (C-5′), 78.6 (C-3′′′′), 78.6 

(C-5′′′′), 78.3 (C-3′′′), 77.0 (C-20), 76.2 (C-21), 75.5 

(C-2′), 75.5 (C-2′′′′), 74.9 (C-2′′′), 74.0 (C-4′′), 72.6 

(C-2′′), 72.5 (C-3′′), 71.7 (C-4′), 71.7 (C-4′′′′), 70.7 

(C-4′′′), 69.9 (C-5′′), 67.3 (C-5′′′), 62.8 (C-6′), 62.8 

(C-6′′′′), 56.7 (C-5), 51.2 (C-9), 50.5 (C-14), 46.6 

(C-17), 42.0 (C-13), 40.8 (C-8) , 40.0 (C-4), 39.9 

(C-22), 39.8 (C-1), 37.1 (C-10), 35.7 (C-7), 31.6 

(C-15), 27.9 (C-16), 27.9 (C-28), 26.4 (C-2), 24.8 

(C-12), 21.8 (C-11), 19.0 (C-27), 18.7 (C-6), 18.7 (C-6′′), 

17.0 (C-29), 16.7 (C-19), 16.7 (C-30), 15.9 (C-18)。该数

据与文献报道基本一致 [23]，故鉴定化合物 11 为 

(20S)-3β,20,21-三羟基达玛-23,25-二烯-3-O-{[α-L-吡

喃鼠李糖基(1→2)][β-D-吡喃木糖基-(1→3)]-β-D-吡喃

葡萄糖基}-21-O-β-D-吡喃葡萄糖苷。 

化合物 12：白色粉末（甲醇）。1
H-NMR (400 

MHz, C5D5N) 谱中给出7个甲基信号: 0.85 (3H, s), 

0.97 (3H, s), 1.01 (3H, s), 1.21 (3H, s), 1.32 (3H, s), 

1.70 (3H, s), 1.78 (3H, s), 同时给出 3 个糖的端基质

子信号: 4.99 (d, J = 7.3 Hz), 5.09 (d, J = 7.5 Hz), 

6.49 (brs)。根据甲基的裂分情况并结合 13
C-NMR 推

断该化合物为达玛烷型四环三萜皂苷。13
C-NMR 

(100 MHz, C5D5N) 谱中共给出 47 个碳信号: 179.5 

(C-21), 138.5 (C-25), 125.5 (C-24), 105.0 (C-1′), 

105.0 (C-1′′′), 101.8 (C-1′′), 89.0 (C-3), 88.3 (C-3′), 

79.1 (C-20), 78.3 (C-3′′′), 78.0 (C-5′), 77.0 (C-2′), 

74.9 (C-2′′′), 74.2 (C-23), 73.9 (C-4′′), 72.5 (C-2′′), 

72.5 (C-3′′), 70.7 (C-4′′′), 69.9 (C-4′), 69.9 (C-5′′), 

67.3 (C-5′′′), 62.6 (C-6′), 56.7 (C-5), 51.1 (C-9), 50.7 

(C-14), 45.2 (C-17), 43.3 (C-13), 40.8 (C-8), 40.8 

(C-22), 39.8 (C-1), 39.8 (C-4), 37.1 (C-10), 35.7 

(C-7), 31.8 (C-15), 27.9 (C-28), 27.3 (C-16), 27.0 

(C-2), 25.8 (C-12), 25.7 (C-26), 21.8 (C-11), 18.7 

(C-6′′), 18.6 (C-6), 18.0 (C-27), 16.9 (C-29), 16.6 

(C-19), 16.0 (C-30), 15.6 (C-18)。该数据与文献报道

一致[22]，故鉴定化合物 12 为 (20S,23S)-3β,20-二羟

基达玛-24-烯-21-羧酸 21,23-内酯 3-O-[α-L-吡喃鼠

李糖基(1→2)][β-D-吡喃木糖基(1→3)]-β-D-吡喃葡

萄糖苷。 

3.2  α-葡萄糖苷酶抑制活性筛选 

12 个化合物对 α-葡萄糖苷酶的抑制活性见表

1。化合物 5、9、11、12 表现出较高的 α-葡萄糖苷

酶抑制活性，其 IC50 值低于阳性对照阿卡波糖，其

中化合物9的活性最强，IC50为（2.10±0.83）μmol/L。 

3.3  PTP1B 抑制活性筛选 

化合物 1～12 对 PTP1B 的抑制活性见表 1。化

合物 1、5～9、11、12 表现出较明显的 PTP1B 抑制

活性，其 IC50 值低于阳性对照 Na3VO4，其中化合

物 9 的活性最强，IC50 值为（1.70±0.05）μmol/L。 

3.4  活性化合物抑制类型确定 

化合物 5、9 及化合物 8、9 抑制 α-葡萄糖苷酶

和 PTP1B 均具有竞争性抑制剂的典型特征（图 1、 

表 1  化合物 1～12 的酶抑制活性 

Table 1  Inhibitory activities of extracts and compounds 

1～12 

化合物 
IC50/(μmol·L−1) 

α-葡萄糖苷酶 PTP1B 

1 10.73±0.21 10.77±0.08 

2 20.84±0.28 37.46±1.08 

3 21.66±0.47 49.12±0.36 

4 56.12±0.26 62.19±0.55 

5 2.50±0.41 8.84±0.12 

6 29.86±0.24 15.02±0.09 

7 24.37±0.19 20.65±0.16 

8 27.41±0.97 6.92±0.18 

9 2.10±0.83 1.07±0.05 

10 31.74±0.89 33.88±0.21 

11 3.50±0.12 8.91±0.45 

12 6.95±0.31 18.23±0.35 

阿卡波糖 9.49±0.26  

Na3VO4  26.20±0.47 
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2）。结果表明，随着化合物浓度的增加，Km显著增

加，而 Vmax保持不变，表明它们对 α-葡萄糖苷酶和 

PTP1B 具有竞争性抑制作用。 

3.5  酶与抑制剂对接分析 

化合物 9 与 PTP1B 的分子对接，通过分子对接

模拟了 9 与 PTP1B 空间的对接。从图 3 可以看出，

化合物 9 几乎完全可以填满 PTP1B 的活性口袋。一

般来说，催化活性中心是催化的重要区域。PTP1B

蛋白含有两个结合位点。通过观察 PTP1B 与化合物

2 复合物的三维结构及相互作用力示意图（图 4） 

 

图 1  化合物 9 和 5 对 α-葡萄糖苷酶的抑制动力学的 Lineweaver-Burk 分析 

Fig. 1  Lineweaver-Burk plot analysis of the inhibition kinetics of α-glucosidase by compounds 9 and 5 

 

图 2  化合物 9 和 8 对 PTP1B 的抑制动力学的 Lineweaver-Burk 分析 

Fig. 2  Lineweaver-Burk plot analysis of the inhibition kinetics of PTP1B by compounds 9 and 8 

 

图 3  化合物 9 与 PTP1B 活性口袋内 3D 示意图 

Fig. 3  Compound 9 with PTP1B active pocket in 3D 

schematic diagram 

可以看到，化合物 9 与 PTP1B 相结合的氨基酸残基

分别为 Arg47、Arg24、Arg254、Met258、Gly220、

Ser28、Ala27、Val49、Phe52、Cys215。抑制剂与

催化中心附近的氨基酸残基结合，这可能是它们

具有良好 PTP1B 抑制作用的原因，从而达到降血

糖活性。 

4  讨论 

利用反复硅胶柱色谱法、重结晶和半制备液相

色谱法，从绞股蓝总皂苷的酸水解产物和总皂苷中

分离得到了 12 个化合物，并鉴定了它们的结构。评

价它们的 α-葡萄糖苷酶和 PTP1B 的抑制活性。通过

构效关系分析，发现具有相似五元不饱和酮侧链的 
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图 4  PTP1B 与化合物 9 复合物的三维结构及相互作用力 

Fig. 4  Three-dimensional structure of PTP1B and compound 9 and their interaction 

化合物活性较强。另外，皂苷的活性普遍高于皂苷

元的活性。这些结果提示，绞股蓝中的达玛烷型三

萜类化合物可能具有相当显著的防治 2 型糖尿病作

用，有待于进一步研究。 
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