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摘  要：目的  研究宁夏枸杞 Lycium barbarum 叶的化学成分及其体外降糖活性。方法  运用硅胶、MCI、ODS、和 Sephadex 

LH-20 等柱色谱以及反相制备型 HPLC 等各种现代色谱分离技术进行系统的分离纯化。利用波谱学方法确定化合物结构，并

采用胰岛素抵抗人肝癌 HepG2 细胞模型进行体外降糖活性评价。结果  从宁夏枸杞叶 95%乙醇提取物的二氯甲烷和醋酸乙

酯部位中分离得到 17 个降倍半萜类化合物，分别鉴定为黑麦草内酯（ 1 ）、 (3R,6S)-3-hydroxy-2,2,6-trimeth-7-

oxabicyclo[4.3.0]non-9-en-8-one（2）、黑麦草素（3）、去氢吐叶醇（4）、3-hydroxy-5,6-epoxy-7-megastigmen-9-one（5）、4,5-

dihydroblumenol（6）、蚱蜢酮（7）、3S,5R-dihydroxy-6S,7-megastig-madien-9-one（8）、3,4-dihydroxy-5,7-megastigmadien-9-one

（9）、(−)-(3R,4R)-eucomegastigmane B（10）、布卢姆醇 B（11）、(6R,9R)-3-酮-α-紫罗兰醇-9-O-β-D-吡喃葡萄糖苷（12）、

byzantionoside B（13）、(6S,9S)-roseoside（14）、(6S,9R)-roseoside（15）、staphylionoside D（16）、柑橘苷 A（17）。结论  化

合物 2、3 和 10 为首次从枸杞属中分离得到，化合物 2～17 为首次从宁夏枸杞叶中分离得到。化合物 1～17 在 10 μmol/L 浓

度时，可以增加胰岛素诱导抵抗 HepG2 细胞的葡萄糖消耗量。 
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Abstract: Objective  To investigate the chemical constituents of the leaves of Lycium barbarum and their hypoglycemic activity in 

vitro. Methods  The compounds were isolated and purified by silica gel, MCI, ODS, Sephadex LH-20 column chromatography and 

reversed phase preparation HPLC. The structures of the compounds were identified by spectroscopic method, and the hypoglycemic 

activity in vitro was evaluated by insulin resistance HepG2 cell model. Results  A total of 17 norsesquiterpenoids were isolated from 

the dichloromethane and ethyl acetate part of the 95% ethanol extract of the leaves of L. barbarum, and their structures were determined 

as loliolide (1), (3R,6S)-3-hydroxy-2,2,6-trimeth-7-oxabicyclo[4.3.0]non-9-en-8-one (2), epiloliolide (3), dehydrovomifoliol (4), 3-

hydroxy-5,6-epoxy-7-megastigmen-9-one (5), 4,5-dihydroblumenol (6), grasshopper ketone (7), 3S,5R-dihydroxy-6S,7-megastig-

madien-9-one (8), 3,4-dihydroxy-5,7-megastigmadien-9-one (9), (−)-(3R,4R)-eucomegastigmane B (10), blumenol B (11), (6R,9R)-3-

oxo-α-ionol-9-O-β-D-glucopyranoside (12), byzantionoside B (13), (6S,9S)-roseoside (14), (6S,9R)-roseoside (15), staphylionoside D 

(16), citroside A (17). Conclusion  Compounds 2, 3, and 10 were isolated from Lycium genus for the first time, while compounds 

2―17 were isolated from the leaves of L. barbarum for the first time. Meanwhile, compounds 1―17 could increased the glucose 

consumption in insulin-resistant HepG2 cells at a concentration of 10 μmol/L.  
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宁夏枸杞 Lycium barbarum L.为茄科枸杞属植

物，主要分布在宁夏、内蒙古、新疆、青海等地[1-2]。

宁夏枸杞的不同部位均有较高的药用价值，其果实

（中药称枸杞子）为常用的补益类中药，是中药枸杞

子的唯一基原，具有滋阴兴阳、止消渴、补劳伤的

功效；其根皮为《中国药典》2020 年版地骨皮药材来

源之一，是临床上治疗内热消渴等症的常用中药[3-5]。

宁夏枸杞叶为宁夏枸杞的干燥嫩叶，俗称地仙苗、

天精草，其药用始见于魏晋《名医别录》，其味苦、

甘，性凉，具有补虚益精、养肝明目之功效，用于

虚劳发热、烦渴、目赤昏痛、障翳夜盲等症的治疗，

目前以枸杞茶之名收录于《宁夏中药材标准》[6-9]。

化学成分研究表明，宁夏枸杞叶中富含多糖类、生

物碱类、黄酮及酚酸类成分，其中黄酮及酚酸类是

其主要的化学成分[10-12]。药理活性研究表明宁夏枸

杞叶在抗氧化、抗疲劳、降血糖、调血脂、抗癌等

方面具有较好的生物活性[13]。目前有关宁夏枸杞的

研究多集中于药典收载的果实及根皮药用部位，而

对宁夏枸杞叶的研究报道较少。本课题组前期已对

枸杞子和地骨皮的化学成分进行了系统研究，从中

发现大量的生物碱类[14-17]及少量萜类化合物[18]，其

中的萜类化合物可以显著增加胰岛素抵抗人肝癌

HepG2 细胞中葡萄糖的消耗量，表现出潜在的体外

降糖活性。因此，为进一步促进枸杞属植物化学成

分的研究进展，完善不同药用部位的降糖药效物质

基础，本实验对宁夏枸杞叶的化学成分进行研究，

从宁夏枸杞叶 95%乙醇提取物的二氯甲烷和醋酸

乙酯部位共分离鉴定了 17 个降倍半萜类化合物，

分别鉴定为黑麦草内酯（1）、(3R,6S)-3-hydroxy-

2,2,6-trimeth-7-oxabicyclo[4.3.0]non-9-en-8-one（2）、

黑麦草素[(＋)-epiloliolide，3]、去氢吐叶醇[(＋)-

dehydrovomifoliol ， 4] 、 3-hydroxy-5,6-epoxy-7-

megastigmen-9-one（5）、4,5-dihydroblumenol（6）、

蚱蜢酮（grasshopper ketone，7）、3S,5R-dihydroxy-

6S,7-megastig-madien-9-one（8）、3,4-dihydroxy-5,7-

megastigmadien-9-one（9）、(−)-(3R,4R)-eucomega- 

stigmane B（10）、布卢姆醇 B（blumenol B，11）、

(6R,9R)-3-酮 -α-紫罗兰醇 -9-O-β-D-吡喃葡萄糖苷

[(6R,9R)-3-oxo-α-ionol-9-O-β-D-glucopyranoside ，

12]、byzantionoside B（13）、(6S,9S)-roseoside（14）、

(6S,9R)-roseoside（15）、staphylionoside D（16）、柑

橘苷 A（citroside A，17）。其中化合物 2～3、10 为

首次从枸杞属中分离得到，化合物 2～17 为首次从

宁夏枸杞叶中分离得到。化合物 1～17 在 10 μmol/L

浓度时可以增加胰岛素抵抗 HepG2 细胞的葡萄糖

消耗量，具有一定的降糖活性。 

1  仪器与材料 

Bruker AVANCE III 500 MHz 型核磁共振仪（德

国 Bruker 公司）；Bruker maxis HD 型飞行时间质谱

（德国 Bruker 公司）；TripleTOF 6600 型高效液相色

谱-高分辨质谱联用仪（AB SCIEX）；Autopol IV 全

自动旋光仪（美国鲁道夫公司）；LC52 型高压制备

液相色谱仪（赛谱锐思北京科技有限公司，SP-5030

型半制备型高压输液泵，UV200 型紫外检测器，

Easychrom 型色谱工作站；色谱柱为 COSMOSIL-

5C18-MS-II，250 mm×10 mm，5 m）；N-1001 型

旋转蒸发仪（上海爱朗仪器有限公司）；薄层色谱硅

胶 GF254；柱色谱硅胶（200～300 目，青岛海洋化

工厂）；MCI（75～150 m，日本三菱化学公司）；

ODS（40～60 m，日本 YMC 公司）；Sephadex LH-

20（Pharmacia Biotech 公司）；色谱纯及分析纯试剂

（天津四友精细化学品有限公司）；胎牛血清（批号

12B329，苏州依科赛生物科技股份有限公司）；

DMEM 高糖培养基（批号 2309005，北京索莱宝科

技有限公司）；葡萄糖含量检测试剂盒（批号 E-BC-

K234-M，武汉伊莱瑞特生物科技股份有限公司）；

CCK-8 细胞活力检测试剂（批号 GK10001，美国

GLPBIO 公司）；人重组胰岛素（批号 I8830，北京

索莱宝科技有限公司）；二甲双胍盐酸盐（批号 1115-

70-4，上海阿拉丁生化科技股份有限公司）。 

宁夏枸杞叶于 2022 年 9 月采购于郑州药材市场，

经河南中医药大学药学院陈随清教授鉴定为枸杞属植

物宁夏枸杞 L. barbarum L.的叶。凭证样本（20220909I）

存放于河南中医药大学中药化学研究室。 

2  方法 

2.1  提取与分离 

宁夏枸杞叶（25.0 kg），95%乙醇回流提取 3 次，

每次 2 h，滤过，合并提取液，减压浓缩，得浸膏

（5.3 kg）。浸膏加水混悬，依次用石油醚、二氯甲烷、

醋酸乙酯和正丁醇萃取，减压浓缩得石油醚部位
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（1.0 kg）、二氯甲烷部位（240.0 g）、醋酸乙酯部位

（160.0 g）、正丁醇部位（1.2 kg）。二氯甲烷部位总

浸膏经硅胶柱色谱分离，依次用石油醚-醋酸乙酯

（20∶1、10∶1、5∶1、2∶1、1∶1）、二氯甲烷-甲

醇（30∶1、20∶1、10∶1、5∶1、2∶1、1∶1、0∶

1）梯度洗脱，得到 6 个组分（Fr. 1～6）。 

Fr. 6（122.5 g）经 MCI 柱色谱分离，依次用甲

醇-水（10%～100%）梯度洗脱，得到 6 个亚组分

（Fr. 6-1～6-6）。Fr. 6-2（30%甲醇洗脱部位，11.1 g）

经硅胶柱色谱分离，依次用石油醚-醋酸乙酯（8∶

1、5∶1、3∶1、1∶1）、二氯甲烷-甲醇（30∶1、

25∶1、20∶1、15∶1、10∶1、5∶1、3∶1、1∶1、

0∶1）梯度洗脱，得到 9 个流分（Fr. 6-2-g1～6-2-

g9）；Fr. 6-2-g3（1.8 g）经凝胶柱色谱分离得到 5 个

流分（Fr. 6-2-g3-n1～6-2-g3-n5）。Fr. 6-2-g3-n3（1.0 

g）经制备型 HPLC 制备（40%甲醇-水）得化合物

4（3.9 mg，tR＝25.0 min）、1（312.0 mg，tR＝30.0 

min）、5（2.6 mg，tR＝35.0 min）。Fr. 6-2-g4（1.1 g）

经凝胶柱色谱分离得到 5 个流分（Fr. 6-2-g4-n1～6-

2-g4-n5）。Fr. 6-2-g4-n2（0.2 g）经制备型 HPLC 制

备（33%甲醇-水）得化合物 3（3.1 mg，tR＝28.0 min）、

2（9.0 mg，tR＝30.0 min）。Fr. 6-2-g6（2.4 g）经凝

胶柱色谱分离得到 8 个流分（Fr. 6-2-g6-n1～6-2-g6-

n8）。Fr. 6-2-g6-n3（1.3 g）经制备型 HPLC 制备（30%

甲醇-水）得化合物 11（3.1 mg，tR＝34.0 min）、6

（9.0 mg，tR＝36.0 min）、7（4 mg，tR＝40.0 min）、

9（4.0 mg，tR＝58.0 min）、8（2.8 mg，tR＝60.0 min）、

10（5.0 mg，tR＝63.0 min）。 

醋酸乙酯部位经硅胶柱色谱分离，依次用二氯

甲烷-甲醇（50∶1、30∶1、25∶1、20∶1、15∶1、

10∶1、5∶1、2∶1、1∶1、0∶1）梯度洗脱，经薄

层检识，得到 11 个组分（Fr. A～K）。Fr. I 经 ODS

柱色谱分离，依次用甲醇-水（10%～100%）梯度洗

脱，得到 5 个亚组分（Fr. I-1～I-5）。将 Fr. I-1 经硅

胶柱色谱分离，采用二氯甲烷-甲醇（100∶0～0∶

1）梯度洗脱，经薄层检识得到 6 个组分（Fr. I-1-

g1～I-1-g6）。Fr. I-1-g3 经凝胶柱色谱分离得到 5 个

组分（Fr. I-1-g3-n1～I-1-g3-n5）。Fr. I-1-g3-n1 经制

备型 HPLC 制备（40%甲醇-水）得化合物 13（6.3 

mg，tR＝47.0 min）、12（3.4 mg，tR＝50.0 min）。将

Fr. J 经硅胶柱色谱分离，采用二氯甲烷-甲醇（100∶

0～0∶1）梯度洗脱，经薄层检识得到 6 个组分（Fr. 

J-g1～J-g6）。Fr. J-g4 经凝胶柱色谱分离得到 6 个组

分（Fr. J-g4-n1～J-g4-n6）。Fr. J-g4-n3 经制备型

HPLC 制备（25%甲醇-水）得化合物 14（10.5 mg，

tR＝30.0 min）。Fr. J-g4-n4经制备型HPLC制备（20%

甲醇-水）得化合物 16（16.6 mg，tR＝30.0 min）、15

（5.5 mg，tR＝35.0 min）、17（11.4 mg，tR＝37.0 min）。 

2.2  细胞培养 

HepG2 细胞用 10% FBS 的 DMEM 培养液培

养，放置于 37 ℃、5% CO2 培养箱中培养。根据细

胞生长状况，待细胞长至培养皿 80%时进行消化传

代，取对数生长期的细胞用于实验。 

2.3  CCK-8 实验检测化合物对 HepG2细胞活性的

影响 

HepG2 细胞置于含有 10% FBS 的 DMEM 高糖

培养基中，于 37 ℃、5% CO2 培养箱中培养，将生

长状况良好的 HepG2 细胞，以 2×104 个/ml 接种于

96 孔板，接种量为 100 μL；24 h 后，弃去原培养液，

每孔加入药物 100 μL（10 μmol/L），同时设置对照组

（不含药物，含培养液和细胞），干预 24 h。24 h 后弃

去原培养液，进行 CCK-8 实验测定。每孔加入培养

液 100 μL，然后再各加入 10 μL CCK-8 溶液，设置

空白组（不含细胞，只含 10% CCK-8 的培养液），置

于 CO2培养箱中，37 ℃、5% CO2，孵育 2 h，酶标

仪 450 nm 波长测定吸光度（A）值，实验每组设 3 个

复孔，重复 3 次，根据 A 值计算各组细胞相对活性。 

细胞相对活性＝(A 药物－A 空白)/(A 对照－A 空白) 

2.4  HepG2 细胞胰岛素抵抗模型的制备和葡萄糖

消耗量的检测 

将生长状态良好的 HepG2 细胞（细胞密度为 3×

105 个/mL）接种入 96 孔板，每孔 100 μL 细胞悬液，

置于 37 ℃、5% CO2 培养箱，待细胞贴壁后，弃去

原培养液，加入 100 μL 胰岛素（0.01 μmol/L）诱导

培养，制备 HepG2 细胞胰岛素抵抗模型。造模成功

后，设置对照组、模型组、阳性药组、化合物组，

并设空白组。阳性药组加入 100 μL 终浓度为 1 

mmol/L 的二甲双胍，化合物组加入 100 μL 终浓度

为 10 μmol/L 的药物，对照组及模型组换液处理；

36 h 后吸取各孔上清，用于葡萄糖检测。采用葡萄

糖测定试剂盒，在 37 ℃孵育 15 min，酶标仪 505 

nm 波长测定各孔 A 值，实验重复 3 次。根据下列

公式计算葡萄糖消耗量。 

葡萄糖消耗量＝培养基葡萄糖含量－样本葡萄糖含量 

3  结构鉴定 

化合物 1：无色晶体（甲醇），易溶于甲醇。[α]
20 

D
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−63.1（c 0.11, CH3OH）。ESI-MS m/z: 197 [M＋H]+，

分子式为 C11H16O3。1H-NMR (500 MHz, CD3OD) δ: 

5.76 (1H, s, H-7), 4.23 (1H, m, H-3), 2.44 (1H, dt, J = 

13.7, 2.6 Hz, H-4a), 2.01 (1H, dt, J = 14.4, 2.7 Hz, H-

2a), 1.78 (3H, s, H-11), 1.75 (1H, dd, J = 13.7, 3.7 Hz, 

H-4b), 1.55 (1H, dd, J = 14.4, 3.7 Hz, H-2b), 1.48 (3H, 

s, H-9), 1.29 (3H, s, H-10)； 13C-NMR (125 MHz, 

CD3OD) δ: 185.7 (C-8), 174.4 (C-6), 113.3 (C-7), 89.0 

(C-5), 67.2 (C-3), 48.0 (C-2), 46.4 (C-4), 37.2 (C-1), 

31.0 (C-10), 27.4 (C-11), 27.0 (C-9)。以上数据与文献

报道基本一致[19]，故鉴定化合物 1 为黑麦草内酯。 

化合物 2：白色粉末，易溶于甲醇。[α]
20 

D ＋5.9

（c 0.11, CH3OH）。ESI-MS m/z: 197 [M＋H]+，分子

式为 C11H16O3。1H-NMR (500 MHz, CD3OD) δ: 5.76 

(1H, s, H-9), 3.67 (1H, s, H-3), 2.12 (1H, m, H-4a), 2.03 

(1H, m, H-5a), 1.95 (1H, m, H-5b), 1.84 (1H, m, H-4b), 

1.59 (3H, s, H-12), 1.31 (3H, s, H-11), 1.27 (3H, s, H-

10)；13C-NMR (125 MHz, CD3OD) δ: 183.0 (C-1), 

174.4 (C-8), 115.9 (C-9), 88.9 (C-6), 76.9 (C-3), 42.7 

(C-2), 34.7 (C-5), 27.6 (C-4), 25.2 (C-12), 25.0 (C-10), 

24.6 (C-11)。以上数据与文献报道一致[20]，故鉴定

化 合 物 2 为  (3R,6S)-3-hydroxy-2,2,6-trimeth-7-

oxabicyclo[4.3.0]non-9-en-8-one。 

化合物 3：无色晶体（甲醇），易溶于甲醇，

[α]
20 

D ＋95.1（c 0.24, CH3OH）。ESI-MS m/z: 197 [M＋

H]+，分子式为 C11H16O3。1H-NMR (500 MHz, CD3OD) 

δ: 5.82 (1H, s, H-3), 4.15 (1H, m, H-6), 2.51 (1H, ddd, 

J = 11.6, 3.9, 2.2 Hz, H-7a), 2.05 (1H, ddd, J = 13.0, 

4.2, 2.2 Hz, H-5a), 1.64 (3H, s, H-8), 1.46 (1H, t, J = 

11.6 Hz, H-7b), 1.36 (3H, s, H-9), 1.33 (3H, s, H-10), 

1.31 (1H, overlapped, H-5b)；13C-NMR (125 MHz, 

CD3OD) δ: 183.9 (C-3a), 174.0 (C-2), 113.7 (C-3), 88.6 

(C-7a), 65.2 (C-6), 50.7 (C-5), 48.8 (C-7), 36.1 (C-4), 

30.3 (C-8), 25.8 (C-9), 25.3 (C-10)。以上数据与文献

报道对照基本一致[21]，故鉴定化合物 3为黑麦草素。 

化合物 4：无色油状物，易溶于甲醇，[α]
20 

D ＋

89.7（c 0.07, CH3OH）。ESI-MS m/z: 245 [M＋Na]+，

分子式为 C13H18O3。1H-NMR (500 MHz, CD3OD) δ: 

CD3OD) δ: 7.01 (1H, d, J = 15.8 Hz, H-7), 6.45 (1H, d, 

J = 15.8 Hz, H-8), 5.93 (1H, s, H-4), 2.61 (1H, d, J = 

17.4 Hz, H-2a), 2.27 (1H, d, J = 17.4 Hz, H-2b), 2.32 

(3H, s, H-10), 1.91 (3H, d, J = 1.4 Hz, H-11), 1.06 (3H, 

s, H-12), 1.02 (3H, s, H-13)；13C-NMR (125 MHz, 

CD3OD) δ: 200.5 (C-3), 200.2 (C-9), 164.4 (C-5), 

148.2 (C-7), 131.6(C-8), 127.9 (C-4), 80.0 (C-6), 50.4 

(C-2), 42.5 (C-1), 27.5 (C-10), 24.6 (C-13), 23.3 (C-

12), 19.0 (C-11)。以上数据与文献报道的数据基本一

致[22]，鉴定化合物 4 为去氢吐叶醇。 

化合物 5：浅黄色油状物，易溶于甲醇。[α]
20 

D

−317.7（c 0.04, CH3OH）。ESI-MS m/z: 247 [M＋

Na]+，分子式为 C13H20O3。 1H-NMR (500 MHz, 

CD3OD) δ: 7.16 (1H, d, J = 15.8 Hz, H-7), 6.17 (1H, d, 

J = 15.8 Hz, H-8), 3.76 (1H, m, H-3), 2.32 (1H, dd, J = 

12.9, 1.7 Hz H-4a), 2.28 (3H, s, H-10), 1.68 (1H, dd,  

J = 14.3, 9.1 Hz, H-2a), 1.60 (1H, dd, J = 12.9, 3.4 Hz, 

H-4b), 1.28 (1H, dd, J = 13.6, 2.8 Hz, H-2b), 1.22 (3H, 

s, H-12), 1.20 (3H, s, H-13), 0.98 (3H, s, H-11)；13C-

NMR (125 MHz, CD3OD) δ: 200.2 (C-9), 145.4 (C-7), 

133.8 (C-8), 70.8 (C-6), 68.8 (C-5), 64.4 (C-3), 47.6 (C-

2), 41.3 (C-4), 36.1 (C-1), 29.8 (C-12), 27.4 (C-10), 

25.2 (C-11), 20.0 (C-13)。以上数据与文献报道基本

一致[23]，故鉴定化合物 5 为 3-hydroxy-5,6-epoxy-7-

megastigmen-9-one。 

化合物 6：无色油状物，易溶于甲醇。[α]
20 

D ＋

165.5（c 0.09, CH3OH）。ESI-MS m/z: 247 [M＋Na]+，

分子式为 C13H20O3。1H-NMR (500 MHz, CD3OD) δ: 

5.89 (1H, s, H-4), 5.82 (1H, s, H-8), 5.79 (1H, s, H-7), 

4.32 (1H, m, H-9), 2.50 (1H, d, J = 17.0 Hz, H-2b), 2.18 

(1H, d, J = 17.0 Hz, H-2a), 1.93 (3H, s, H-13), 1.26 

(3H, d, J = 6.4 Hz, H-10), 1.06 (3H, s, H-11), 1.04 (3H, 

s, H-12)；13C-NMR (125 MHz, CD3OD) δ: 201.2 (C-

3), 167.7 (C-5), 136.9 (C-8), 130.1 (C-7), 127.1 (C-4), 

79.9 (C-6), 68.7 (C-9), 50.7 (C-2), 42.4 (C-1), 24.5 (C-

12), 23.8 (C-10), 23.5 (C-11), 19.6 (C-13)。以上数据

与文献报道基本一致[23]，故鉴定化合物 6 为 4,5-

dihydroblumenol。 

化合物 7：淡黄色油状物，易溶于甲醇。[α]
20 

D

−27.1（c 0.04, CH3OH）。HR-ESI-MS m/z: 247 [M＋

Na]+，分子式为 C13H20O3。 1H-NMR (500 MHz, 

CD3OD) δ: 5.84 (1H, s, H-8), 4.23 (1H, m, H-3), 2.21 

(3H, s, H-10), 2.19 (1H, m, H-4a), 1.94 (1H, m, H-2a), 

1.46 (1H, m, H-2b), 1.40 (6H, s, H-12, 13), 1.37 (1H, 

m, H-4b), 1.17 (3H, s, H-11)；13C-NMR (125 MHz, 

CD3OD) δ: 211.6 (C-7), 200.9 (C-9), 119.9 (C-6), 101.1 

(C-8), 72.4 (C-5), 64.4 (C-3), 49.9 (C-2), 49.7 (C-4), 

37.0 (C-1), 32.3 (C-12), 30.8 (C-13), 29.3 (C-11), 26.5 
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(C-10)。以上数据与文献报道基本一致[24]，故鉴定

化合物 7 为蚱蜢酮。 

化合物 8：无色油状物，易溶于甲醇。[α]
20 

D −61.2

（c 0.03, CH3OH）。ESI-MS m/z: 247 [M＋Na]+，分子

式为 C13H20O3。1H-NMR (500 MHz, CD3OD) δ: 5.93 

(1H, s, H-8), 4.24 (1H, tt, J = 11.4, 4.2 Hz, H-3), 2.30 

(3H, s, H-10), 2.17 (2H, ddd, J = 12.9, 4.1, 2.1 Hz, H-

4), 1.92 (2H, ddd, J = 12.5, 4.1, 2.1 Hz, H-2), 1.46 (3H, 

s, H-12), 1.38 (3H, s, H-13), 1.12 (3H, s, H-11)；13C-

NMR (125 MHz, CD3OD) δ: 211.1 (C-7), 202.2 (C-9), 

120.1 (C-6), 101.3 (C-8), 72.6 (C-5), 64.4 (C-3), 49.9 

(C-2), 49.9(C-4), 36.9 (C-1), 32.5 (C-12), 30.8 (C-11), 

29.2 (C-13), 27.0 (C-10)。以上数据与文献报道一

致 [25]，故鉴定化合物 8 为 3S,5R-dihydroxy-6S,7-

megastig-madien-9-one。 

化合物 9：无色油状物，易溶于甲醇。[α]
20 

D −7.2

（c 0.04, CH3OH）。ESI-MS m/z: 247 [M＋Na]+，分子

式为 C13H20O3。1H-NMR (500 MHz, CD3OD) δ: 7.29 

(1H, d, J = 16.5 Hz, H-7), 6.16 (1H, d, J = 16.5 Hz, H-

8), 3.89 (1H, d, J = 4.0 Hz, H-4), 3.80 (1H, dt, J = 12.9, 

4.0 Hz, H-3), 2.33 (3H, s, H-10), 1.89 (3H, s, H-13), 

1.84 (1H, t, J = 12.4 Hz, H-2b), 1.49 (1H, dd, J = 12.4, 

2.0 Hz, H-2a), 1.14 (3H, s, H-11), 1.10 (3H, s, H-12)；
13C-NMR (125 MHz, CD3OD) δ: 200.9 (C-9), 144.4 

(C-7), 140.6 (C-6), 134.6 (C-8), 133.5 (C-5), 72.4 (C-

4), 67.6 (C-3), 41.7 (C-2), 37.8 (C-1), 30.3 (C-12), 27.8 

(C-11), 27.2 (C-10), 20.0 (C-13)。以上数据与文献报

道一致[26]，故鉴定化合物 9 为 3,4-dihydroxy-5,7-

megastigmadien-9-one。 

化合物 10：无色胶状物，易溶于甲醇，[α]
20 

D

−10.2（c 0.08, CH3OH）。ESI-MS m/z: 247 [M＋Na]+，

分子式为 C13H20O3。1H-NMR (500 MHz, CD3OD) δ: 

7.29 (1H, d, J = 16.4 Hz, H-7), 6.15 (1H, d, J = 16.4 

Hz, H-8), 3.82 (1H, d, J = 7.8 Hz, H-4), 3.76 (1H, ddd, 

J = 11.6, 7.9, 3.8 Hz, H-3), 2.33 (3H, s, H-10), 1.83 (3H, 

s, H-11), 1.74 (1H, dd, J = 12.8, 3.8 Hz, H-2a), 1.59 

(1H, t, J = 12.4 Hz, H-2b), 1.17 (3H, s, H-12), 1.11 (3H, 

s, H-13)；13C-NMR (125 MHz, CD3OD) δ: 201.0 (C-

9), 144.5 (C-7), 139.1 (C-6), 135.6 (C-5), 134.2 (C-8), 

78.1 (C-4), 71.1 (C-3), 46.1 (C-2), 37.5 (C-1), 30.6 (C-

13), 28.4 (C-12), 27.2 (C-10), 17.1 (C-11)。以上数据

与文献报道一致 [27]，故鉴定化合物 10 为  (−)-

(3R,4R)-eucomegastigmane B。 

化合物 11：淡黄色油状物，易溶于甲醇。[α]
20 

D

−11.5（c 0.03, CH3OH）。ESI-MS m/z: 249 [M＋Na]+，

分子式为 C13H22O3。1H-NMR (500 MHz, CD3OD) δ: 

5.85 (1H, s, H-4), 3.67 (1H, m, H-9), 2.62 (1H, d, J = 

18.1 Hz, H-2a), 2.18 (1H, d, J = 18.1 Hz, H-2b), 2.06 

(3H, s, H-11), 2.00 (1H, m, H-7a), 1.80 (1H, m, H-8a), 

1.70 (1H, m, H-7b), 1.40 (1H, m, H-8b), 1.18 (3H, d,  

J = 6.2 Hz, H-10), 1.11 (3H, s, H-13), 1.04 (3H, s, H-

12)；13C-NMR (125 MHz, CD3OD) δ: 200.8 (C-3), 

171.8 (C-5), 126.6 (C-4), 79.2 (C-6), 69.4 (C-9), 51.1 

(C-2), 42.9 (C-1), 35.7 (C-7), 35.3 (C-8), 24.5 (C-13), 

24.0 (C-12), 23.7 (C-10), 21.8 (C-11)。以上数据与文

献报道一致[28]，故鉴定化合物 11 为布卢姆醇 B。 

化合物 12：无色油状物，易溶于甲醇。[α]
20 

D ＋

113.9（c 0.03, CH3OH）。ESI-MS m/z: 371 [M＋H]+，

分子式为 C19H30O7。1H-NMR (500 MHz, CD3OD) δ: 

5.86 (1H, s, H-4), 5.76 (1H, dd, J = 15.4, 6.5 Hz, H-8), 

5.63 (1H, dd, J = 15.4, 9.2 Hz, H-7), 4.38 (1H, m, H-

9), 4.33 (1H, d, J = 7.8 Hz, H-1'), 3.80 (1H, dd, J = 11.8, 

2.4 Hz, H-6'a), 3.64 (1H, dd, J = 11.8, 5.4 Hz, H-6'b), 

3.15 (1H, m, H-2'), 3.32～3.19 (3H, m, H-3'～5'), 2.66 

(1H, d, J = 9.2 Hz, H-6), 2.41 (1H, d, J = 16.8 Hz, H-

2a), 2.03 (1H, d, J = 16.8 Hz, H-2b), 1.92 (3H, d, J = 

1.0 Hz, H-13), 1.27 (3H, d, J = 6.3 Hz, H-10), 1.01 (3H, 

s, H-12), 0.95 (3H, s, H-11)；13C-NMR (125 MHz, 

CD3OD) δ: 202.1 (C-3), 165.8 (C-5), 138.2 (C-8), 

128.9 (C-7), 126.1 (C-4), 102.5 (C-1'), 78.1 (C-5'), 78.0 

(C-3'), 77.0 (C-9), 75.3 (C-2'), 71.5 (C-4'), 62.7 (C-6'), 

56.8 (C-6), 37.1 (C-1), 28.0 (C-12), 27.6 (C-11), 23.8 

(C-13), 21.0 (C-10)。以上数据与文献报道一致[29]，

故鉴定化合物 12 为 (6R,9R)-3-酮-α-紫罗兰醇-9-O-

β-D-吡喃葡萄糖苷。 

化合物 13：黄色油状物，易溶于甲醇。[α]
20 

D

−32.8（c 0.13, CH3OH）。ESI-MS m/z: 395 [M＋Na]+，

分子式为 C19H32O7。1H-NMR (500 MHz, CD3OD) δ: 

5.80 (1H, s, H-4), 4.33 (1H, d, J = 7.8 Hz, H-1'), 3.88 

(1H, m, H-9), 3.86 (1H, m, H-6'b), 3.65 (1H, dd, J = 

11.9, 5.0 Hz, H-6'a), 3.35 (1H, m, H-3'), 3.27 (1H, m, 

H-4'), 3.25 (1H, m, H-5'), 3.14 (1H, m, H-2'), 2.47 (1H, 

d, J = 17.4 Hz, H-2b), 2.05 (3H, s, H-13), 2.01 (1H, m, 

H-6), 2.00 (1H, m, H-7b), 1.96 (1H, m, H-2a), 1.69 

(1H, m, H-8b), 1.64 (1H, m, H-8a), 1.59 (1H, m, H-7a), 

1.17 (3H, d, J = 6.1 Hz, H-10), 1.07 (3H, s, H-12), 0.99 
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(3H, s, H-11)；13C-NMR (125 MHz, CD3OD) δ: 202.4 

(C-3), 170.2 (C-5), 125.4 (C-4), 102.0 (C-1'), 78.2 (C-

3'), 77.9 (C-5'), 75.5 (C-9), 75.1 (C-2'), 71.8 (C-4'), 

62.9 (C-6'), 52.4 (C-6), 48.1 (C-2), 38.0 (C-8), 37.5 (C-

1), 29.0 (C-11), 27.5 (C-12), 27.1 (C-7), 25.0 (C-13), 

19.8 (C-10)。以上数据与文献报道一致[30]，故鉴定

化合物 13 为 byzantionoside B。 

化合物 14：黄色油状物，易溶于甲醇。[α]
20 

D ＋

118.1（c 0.06, CH3OH）。ESI-MS m/z: 409 [M＋Na]+，

分子式为 C19H30O8。1H-NMR (500 MHz, CD3OD) δ: 

5.98 (1H, d, J = 15.6 Hz, H-7), 5.89 (1H, s, H-4), 5.73 

(1H, dd, J = 15.6, 7.2 Hz, H-8), 4.54 (1H, m, H-9), 4.29 

(1H, d, J = 7.8 Hz, H-1'), 3.85 (1H, dd, J = 11.9, 2.3 

Hz, H-6'a), 3.63 (1H, dd, J = 11.9, 6.2 Hz, H-6'b), 

3.26～3.15 (4H, m, H-2'～5'), 2.61 (1H, d, J = 16.9 Hz, 

H-2a), 2.17 (1H, d, J = 16.9 Hz, H-2b), 1.94 (3H, s, H-

13), 1.29 (3H, d, J = 6.4 Hz, H-10), 1.04 (3H, s, H-11), 

1.02 (3H, s, H-12)；13C-NMR (125 MHz, CD3OD) δ: 

201.3 (C-3), 167.1 (C-5), 133.8 (C-8), 133.7 (C-7), 

127.1 (C-4), 101.3 (C-1'), 80.0 (C-6), 78.4 (C-3'), 78.2 

(C-5'), 75.0 (C-9), 74.6 (C-2'), 71.7 (C-4'), 62.8 (C-6'), 

50.8 (C-2), 42.4 (C-1), 24.7 (C-12), 23.5 (C-11), 22.2 

(C-10), 19.6 (C-13)。以上数据与文献报道一致[31-32]，

故鉴定化合物 14 为 (6S,9S)-roseoside。 

化合物 15：无色油状物，易溶于甲醇。[α]
20 

D ＋

99.0（c 0.11, CH3OH）。ESI-MS m/z: 409 [M＋Na]+，

分子式为 C19H30O8。1H-NMR (500 MHz, CD3OD) δ: 

5.89 (2H, m, H-7, 8), 5.88 (1H, s, H-4), 4.44 (1H, m, 

H-9), 4.37 (1H, d, J = 7.8 Hz, H-1'), 3.87 (1H, dd, J = 

11.7, 2.0 Hz, H-6'a), 3.65 (1H, dd, J = 11.7, 5.3 Hz, H-

6'b), 3.36～3.24 (3H, m, H-3'～5'), 3.20 (1H, dd, J = 

9.2, 7.8 Hz, H-2'), 2.54 (1H, d, J = 17.0 Hz, H-2a), 2.17 

(1H, d, J = 17.0 Hz, H-2b), 1.94 (3H, s, H-13), 1.31 

(3H, d, J = 6.4 Hz, H-10), 1.06 (3H, s, H-11), 1.05 (3H, 

s, H-12)；13C-NMR (125MHz, CD3OD) δ: 201.2 (C-

3), 167.2 (C-5), 135.3 (C-8), 131.5 (C-7), 127.2 (C-4), 

102.7 (C-1'), 80.0 (C-6), 78.1 (C-3'), 78.0 (C-5'), 77.3 

(C-9), 75.2 (C-2'), 71.6 (C-4'), 62.8 (C-6'), 50.7 (C-2), 

42.4 (C-1), 24.7 (C-11), 23.4 (C-12), 21.2 (C-10), 19.6 

(C-13)。以上数据与文献报道一致[33]，故鉴定化合

物 15 为 (6S,9R)-roseoside。 

化合物 16：白色粉末，易溶于甲醇。[α]
20 

D −66.3

（c 0.17, CH3OH）。ESI-MS m/z: 409 [M＋Na]+，分子

式为 C19H30O8。1H-NMR (500 MHz, CD3OD) δ: 5.85 

(1H, s, H-8), 4.46 (1H, d, J = 7.8 Hz, H-1'), 4.37 (1H, 

m, H-3), 3.89 (1H, dd, J = 12.1, 1.7 Hz, H-6'a), 3.71 

(1H, m, H-6'b), 3.42～3.14 (4H, m, H-2'～5'), 2.39 

(1H, ddd, J = 13.0, 4.0, 2.0 Hz, H-4a), 2.21 (3H, s, H-

10), 2.11 (1H, ddd, J = 13.0, 4.0, 2.0 Hz, H-2a), 1.50 

(1H, m, H-2b), 1.47 (1H, m, H-4b), 1.41 (3H, s, H-13), 

1.40 (3H, s, H-11), 1.18 (3H, s, H-12)；13C-NMR (125 

MHz, CD3OD) δ: 211.5 (C-9), 200.8 (C-7), 120.1 (C-

6), 102.7 (C-1'), 101.2 (C-8), 78.1 (C-3'), 77.9 (C-5'), 

75.1 (C-2'), 72.5 (C-3), 72.4 (C-5), 71.6 (C-4'), 62.7 (C-

6'), 48.1 (C-4), 46.6 (C-2), 37.0 (C-1), 32.3 (C-12), 30.8 

(C-13), 29.4 (C-11), 26.5 (C-10)。以上数据与文献报

道一致[34]，故鉴定化合物 16 为 staphylionoside D。 

化合物 17：淡黄色油状物，易溶于甲醇。[α]
20 

D

−73.6（c 0.11, CH3OH）。ESI-MS m/z: 409 [M＋Na]+，

分子式为 C19H30O8。1H-NMR (500 MHz, CD3OD) δ: 

5.89 (1H, s, H-8), 4.52 (1H, d, J = 7.7 Hz, H-1'), 4.32 

(1H, m, H-3), 3.80 (1H, dd, J = 11.8, 2.3 Hz,, H-6'a), 

3.63 (1H, dd, J = 11.8, 5.3 Hz, H-6'b), 3.38～3.18 (3H, 

m, H-3'～5'), 3.13 (1H, dd, J = 9.0, 7.7 Hz, H-2'), 2.48 

(1H, ddd, J = 13.4, 4.1, 2.0 Hz, H-4a), 2.19 (3H, s, H-

10), 1.91 (1H, ddd, J = 12.5, 4.1, 2.0 Hz, H-2a), 1.47 

(3H, s, H-13), 1.37 (3H, s, H-12), 1.36 (1H, m, H-4b), 

1.31 (1H, m, H-2b), 1.15 (3H, s, H-11)；13C-NMR (125 

MHz, CD3OD) δ: 213.0 (C-9), 200.8 (C-7), 119.2 (C-

6), 101.4 (C-8), 98.6 (C-1'), 78.7 (C-5), 78.5 (C-3'), 

77.8 (C-5'), 75.2 (C-2'), 71.7 (C-4'), 63.8 (C-3), 62.8 

(C-6'), 49.9 (C-2), 48.0 (C-4), 37.0 (C-1), 32.5 (C-13), 

30.0 (C-12), 26.7 (C-11), 26.6 (C-10)。以上数据与文

献报道一致[34]，故鉴定化合物 17 为柑橘苷 A。 

4  化合物对胰岛素抵抗 HepG2 细胞葡萄糖消耗量

的影响 

采用胰岛素抵抗HepG2细胞模型对化合物 1～

17 进行降糖活性测试，并采用 CCK-8 法测定化合

物 1～17 对 HepG2 细胞活性的影响。结果表明，在

10 μmol/L 浓度下，所有化合物的细胞相对活性均

在 96%以上，说明化合物 1～17 均没有明显细胞毒

性。胰岛素抵抗 HepG2 细胞葡萄糖消耗量实验结果

（图 1）表明，与对照组比较，胰岛素处理后的 HepG2

细胞葡萄糖消耗量显著降低，药物干预后，化合物

1～17 在 10 μmol/L 时能够显著增加胰岛素抵抗的

HepG2 细胞葡萄糖消耗量，其中以化合物 5、7 和 
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与对照组比较：##P＜0.01；与模型组比较：**P＜0.01。 

##P＜0.01 vs control group; **P < 0.01 vs model group. 

图 1  化合物对胰岛素抵抗 HepG2 细胞葡萄糖消耗量的影响 ( 3 n , sx ) 

Fig. 1  Effect of different compounds on glucose consumption of insulin-resistant HepG2 cells ( 3 n , sx ) 

8 的活性最为显著（P＜0.01），强于阳性药二甲双

胍（1 mmol/L）。 

5  讨论 

本研究从宁夏枸杞叶中共分离鉴定了 17 个降

倍半萜类化合物，并发现这些化合物均能显著促进

胰岛素抵抗 HepG2 细胞葡萄糖消耗量，其中化合物

5、7 和 8 的活性显著优于阳性对照药二甲双胍。以

上结果表明，降倍半萜类化学成分可能为宁夏枸杞

叶中发挥降糖作用的主要活性成分。此外，化合物

7 和 8 为单环金合欢型降倍半萜，其 6 位被丙二烯

酮结构片段所取代，活性显著强于其他化合物，说

明此类结构中的丙二烯酮基团对于体外降糖活性

具有一定作用，以上结论与本课题组前期研究报道

基本一致[18,35]。我国宁夏枸杞资源丰富，而宁夏枸

杞叶作为枸杞子药材生产过程中的主要副产物，除

少量作为茶饮外，大量被废弃，药用价值并未充分

利用。目前文献研究已经证实宁夏枸杞叶中萜类成

分较其果实和根皮部位丰富，但目前从宁夏枸杞叶

中仅报道 15 个萜类化合物[36-39]，表明宁夏枸杞叶

的药效物质基础研究还较薄弱，亟待进一步研究和

开发。本研究不仅丰富了宁夏枸杞叶中萜类化学成

分的结构类型，也为宁夏枸杞不同药用部位的资源

开发利用提供了一定的参考价值。 
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