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中药玄参中的2个新生物碱

刘 鹏#, 祝琳琳#, 靖淑瑾, 李 想, 苏成园, 张 薇*, 刘 斌*

(北京中医药大学中药学院, 北京 102488)

摘要: 采用常压硅胶柱色谱、Sephadex LH-20柱色谱、反相柱色谱及半制备高效液相色谱等色谱技术对玄参科

玄参属植物玄参 (Scrophularia ningpoensis Hemsl.) 干燥根的 70%乙醇提取物进行化学成分研究, 共分离得到 13个

化合物, 依据其理化性质及UV、IR、NMR、MS、ECD等多种波谱分析方法鉴定了化合物的结构,分别为 11α-isoprop‐

ylcytisine (1)、13α-isopropylcytisine (2)、尿嘧啶 (3)、(S)-5-羟基吡咯烷-2-酮 (4)、pterolactam (5)、methyl-L-pyrogluta‐

mate (6)、山柰素 (7)、木犀草素 (8)、5,6,7,4′-四甲氧基黄酮 (9)、6′-羟基-2′,3′,4,4′-四甲氧基查尔酮 (10)、东莨菪苷 (11)、

hymexelsin (12) 和 8-羟基香豆素 (13), 其中, 化合物 1和 2为新化合物, 化合物 3、4、7～12首次从该植物中分离得到。

通过对分离得到的化合物进行肿瘤细胞毒活性研究, 结果表明化合物 8和 9对小鼠乳腺癌细胞 (4T1) 具有微弱的细

胞毒活性。
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Two new alkaloids from the roots of Scrophularia ningpoensis Hemsl.

LIU Peng#, ZHU Lin-lin#, JING Shu-jin, LI Xiang, SU Cheng-yuan, ZHANG Wei*, LIU Bin*

(School of Chinese Materia Medica, Beijing University of Chinese Medicine, Beijing 102488, China)

Abstract: Two new alkaloids along with eleven known ones, were isolated from the 70% ethanol extract of

the roots of Scrophularia ningpoensis Hemsl. by various chromatographic methods, including silica gel, Sephadex

LH-20, reverse phase C18 and semi-preparative HPLC. Their structures were determined by physicochemical

properties and spectroscopic methods, including UV, IR, MS, 1D/2D NMR and ECD. They were identified as 11α-

isopropylcytisine (1), 13α -isopropylcytisine (2), uracil (3), (S) -5-hydroxypyrrolidin-2-one (4), pterolactam (5),

methyl-L-pyroglutamate (6), kaempferide (7), luteolin (8), 5,6,7,4′-tetramethoxyflavone (9), 6′-hydroxy-2′,3′,4,4′-

tetramethoxychalcone (10), scopolin (11), hymexelsin (12), and 8-hydroxycoumarin (13). Among them, compounds

1 and 2 are two new compounds, while compounds 3, 4, 7-12 were isolated from this plant for the first time. An

antitumor activity assay showed that compounds 8 and 9 had weak cytotoxicity against breast cancer cells (4T1).
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玄参为玄参科玄参属草本植物玄参 (Scrophularia

ningpoensis Hemsl.) 的干燥根, 始载于《神农本草经》,

味甘、苦、咸, 性微寒, 归肺、胃、肾经, 具有清热凉血, 滋

阴降火, 解毒散结的功效, 为我国常用大宗中药, 广泛

用于治疗热病伤阴、津伤便秘、骨蒸劳热、夜寐不安、目

赤、咽痛、瘰疬等疾病[1], 且在中药方剂中经常配伍入

药, 如咽炎片、清喉咽合剂、玄麦甘桔颗粒、四妙勇安汤

等。因玄参应用广泛, 故对其化学成分及其药理活性

研究一直备受关注。目前从玄参中发现的化学成分主

要包括环烯醚萜类和苯丙素类[2], 其具有抗炎、抗菌、

抗氧化、降血压、降血糖等作用[3]。玄参中尚有生物碱
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类、黄酮类、香豆素类、糖类、三萜类、挥发油类等成分,

这些成分报道相对较少。

由上可知, 玄参化学成分和药理活性研究虽取得

了一定的成果, 但仍有巨大研究开发潜力, 相对于玄参

的广泛应用, 对其化学成分研究的相对滞后制约了对

玄参及其配伍方剂进行更为深入的开发。本课题组前

期对玄参中的环烯醚萜及苯丙素类化学成分进行了研

究, 发现一些结构新颖的化合物[4], 为进一步寻找结构

新颖、活性良好的化学成分, 丰富玄参的化学成分库,

本课题组继续对其化学成分进行深入、系统的研究。

本实验采用多种分离手段和结构鉴定技术从玄参中分

离并鉴定了13个化合物, 包括6个生物碱类化合物 (1～

6)、4个黄酮类化合物 (7～10) 和 3个香豆素类化合物

(11～13), 其中化合物 1和 2为两个新化合物, 8个化合

物为首次从玄参中分离得到, 结构见图 1, 以上研究进

一步丰富了玄参的物质基础研究。

结果与讨论

1 结构鉴定

化合物 1 白色无定形粉末, [ α ]25
D = -95.2 (c 0.21,

MeOH)。碘化铋钾反应 (TLC) 显橘红色, 提示该化合

物可能为生物碱。HR-ESI-MS显示准分子离子峰m/z

233.164 6 [M+H]+ (C14H21N2O
+, 计算值233.164 8), 推断

其分子式为C14H20N2O, 不饱和度为6。UV光谱显示在

203、235、311 nm处有最大吸收, IR光谱显示存在氨基

(3 431 cm-1)、羰基 (1 655 cm-1) 和苯环 (1 574、1 547 cm-1)

的特征吸收峰。

1H NMR谱显示存在 α-吡啶酮环的 3个特征性双

键质子信号 δH 7.46 (1H, dd, J = 9.0, 7.0 Hz)、6.42 (1H,

dd, J = 9.0, 1.4 Hz) 和 6.26 (1H, dd, J = 7.0, 1.4 Hz),

2组含氮亚甲基质子信号 δH 3.98 (2H, d, J = 4.0 Hz) 和

3.22 (1H, dd, J = 12.0, 2.7 Hz)、2.69 (1H, dt, J = 12.0,

2.4 Hz)。以上信息提示化合物 1可能为吡啶酮类喹诺

里西啶生物碱[5]。此外, 在高场区还可观察到一组异

丙基质子信号 δH 2.24 (1H, m)、0.96 (3H, d, J = 6.6 Hz)、

0.99 (3H, d, J = 6.6 Hz)。13C NMR谱显示存在14个碳信

号, 包括α-吡啶酮环的5个碳信号δC 165.8, 116.7, 141.3,

107.9, 153.8; 2个含氮亚甲基碳信号δC 52.9, 48.6; 1个含

氮次甲基碳信号 δC 67.1。此外, 在高场区还可观察到

6个碳信号δC 36.1, 21.7, 29.1, 26.5, 20.4, 20.4。这些特征

信息构建了吡啶酮类喹诺里西啶生物碱基本母核和取

代情况。

结合 1H-1H COSY、HSQC、HMBC 谱所提供的信

息, 完成对化合物 1碳氢信号的准确归属 (表 1)。将化

合物 1 的 NMR 信号与已知化合物 clathrotropine 进行

对比[5], 发现二者十分相似, 区别仅在于 clathrotropine

中的原D环信号缺失以及化合物 1中多出的一组异丙

基信号。同时结合化合物1存在6个不饱和度, 可推断

化合物 1为具有三环骨架的吡啶酮类喹诺里西啶型生

物碱。在 1H-1H COSY谱中可观察到如图2所示的质子

自旋偶合体系, 在HMBC谱中可观察到H-15 (δH 0.99)、

H-16 (δH 0.96) 与C-11 (δC 67.1) 存在相关, 可确定异丙

基连接于C-11位 (图 2)。在NOESY谱中可观察到H-7

(δH 2.98) 和H-5 (δH 6.26), H-9 (δH 2.54) 和H-16 (δH 0.96),

Figure 1 Chemical structures of compounds 1--13
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H-10β (δH 3.98) 和 H-11 (δH 2.37), H-14 (δH 2.24) 和

H-13α (δH 3.22)/H-15 (δH 0.99), H-10α (δH 3.98) 和 H-8α

(δH 1.76) 存在相关, 可确定该化合物的相对构型如图 3

所示。运用ORCA 4.2.1软件, 采用TDDFT方法[6,7]分别

计算了两种可能的绝对构型的理论CD谱, 并分别与实

测的CD谱进行比较 (图4), 确定化合物1的绝对构型为

7R,9R,11R。综上所述, 确定了化合物1的结构, 为一个

新的生物碱类化合物, 命名为11α-isopropylcytisine。

化合物2 白色无定形粉末, [ α ]25
D = -220.1 (c 0.71,

MeOH)。碘化铋钾反应呈阳性, 提示其可能为生物碱类

化合物。HR-ESI-MS显示准分子离子峰m/z 233.164 6

[M+H]+ (C14H21N2O
+, 计算值 233.164 8), 推断其分子式

为C14H20N2O, 不饱和度为6, 是化合物1的同分异构体。

UV光谱显示在 203、234、310 nm处有最大吸收。IR光

谱同样显示存在氨基 (3 430 cm-1)、羰基 (1 655 cm-1) 和

苯环 (1 573、1 547 cm-1) 的特征吸收峰。1H NMR谱显

示存在 α-吡啶酮环的 3个特征性双键质子信号 δH 7.46

(1H, dd, J = 9.0, 7.0 Hz)、6.41 (1H, dd, J = 9.0, 1.3 Hz)

和 6.24 (1H, dd, J = 7.0, 1.3 Hz)。2组可能与氮相连的

亚甲基质子信号 δH 3.90 (1H, dd, J = 15.5, 6.5 Hz)、4.03

(1H, d, J = 15.5 Hz) 和 δH 3.14 (1H, br d, J = 12.3 Hz)、

2.75 (1H, dt, J = 12.3, 2.2 Hz)。以上信息提示化合物 2

为吡啶酮类喹诺里西啶生物碱[5]。此外, 与化合物 1类

似, 化合物2中也同样存在一组异丙基信号δH 2.28 (1H,

m)、1.02 (3H, d, J = 6.1 Hz)、0.99 (3H, d, J = 6.1 Hz), δC

26.3, 20.4, 20.4。

结合 1H-1H COSY、HSQC、HMBC 谱提供的信息 ,

可对化合物 2的碳氢信号进行全归属 (表 1)。将化合

物 2的NMR信号与化合物 1对比, 发现二者十分相似,

仅在 11-CH和 13-CH存在差异, 提示二者中异丙基取

代位置可能不同。在化合物 2的HMBC谱中可观察到

H-15 (δH 1.02) 和H-16 (δH 0.99) 与C-13 (δC 68.0) 存在相

关, 说明异丙基连接在C-13位。在NOESY谱中可观察

到H-10β (δH 4.03) 与H-11β (δH 2.75), H-5 (δH 6.24) 和H-7

(δH 3.13), H-7 (δH 3.13) 与H-13 (δH 2.31)/H-15 (δH 1.02)

存在相关, 还可观察到H-8α (δH 1.74) 与H-11α (δH 3.14) 存

在相关, 可确定化合物2的相对构型如图3所示。此外,

基于TDDFT理论进行了计算CD, 7R,9S,11S-2的计算

ECD曲线与化合物 2的实验ECD曲线基本一致 (图 4),

Table 1 NMR data of compounds 1 and 2 in CD3OD (400 MHz

for 1H NMR, 100 MHz for 13C NMR, J in Hz). aOverlapped signals

are reported without designating multiplicity

No.

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

13

14

15

16

1

δH
a

-

6.42 (dd, 9.0, 1.4)

7.46 (dd, 9.0, 7.0)

6.26 (dd, 7.0, 1.4)

-

2.98

1.76 (br d, 13.3, α)

2.13 (dt, 13.3, 3.0, β)

2.54

3.98 (d, 4.0)

2.37 (dd, 10.2, 1.9)

3.22 (dd, 12.0, 2.7, α)

2.69 (dt, 12.0, 2.4, β)

2.24

0.99 (d, 6.6)

0.96 (d, 6.6)

δC

165.8

116.7

141.3

107.9

153.8

36.1

21.7

29.1

52.9

67.1

48.6

26.5

20.4

20.4

2

δH
a

-

6.41 (dd, 9.0, 1.3)

7.46 (dd, 9.0, 7.0)

6.24 (dd, 7.0, 1.3)

-

3.13 (m)

1.74 (dq, 13.3, 2.0, α)

2.14 (br d, 13.3, β)

2.32

3.90 (dd, 15.5, 6.5, α)

4.03 (d, 15.5, β)

3.14 (br d, 12.3, α)

2.75 (dt, 12.3, 2.2, β)

2.31

2.28 (m)

1.02 (d, 6.1)

0.99 (d, 6.1)

δC

165.8

116.4

141.3

108.1

155.0

36.9

21.3

28.6

51.6

47.7

68.0

26.3

20.4

20.4

Figure 2 Key 1H-1H COSY and HMBC correlations of compounds

1 and 2

Figure 3 Key NOE correlations of compounds 1 and 2
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因此确定化合物 2 的绝对构型为 7R,9S,13S。综上所

述, 确定了化合物 2的结构, 为一个新的生物碱类化合

物, 命名为13α-isopropylcytisine。

2 细胞毒活性

采用MTT法, 测试了分离所得的化合物对小鼠乳腺

癌细胞 4T1和人非小细胞肺癌细胞系A549的细胞毒

活性。结果显示化合物 8和 9在浓度为 50 μmol·L-1时

对 4T1具有微弱的细胞毒活性, 抑制率分别为 64.46%

和54.35%。

实验部分

RE-52 A旋转蒸发仪 (上海亚荣生化仪器厂); SHB-

ⅢA循环水式多用真空泵 (郑州长城科工贸有限公司);

KQ-500 DE型数控超声波清洗器 (昆山市超声仪器有

限公司); HH-S2二孔智能水浴 (郑州长城科工贸有限

公司); Sartorious BT 25 S型十万分之一电子分析天平

(北京赛多利斯仪器有限公司)。Agilent-1260 型高效

液相色谱仪 (G1311C四元泵系统和G1315D二极管阵

列检测器)配备一根 Waters Sunfire C18色谱柱 (5 μm,

4.6 mm × 150 mm); 岛津半制备型高效液相色谱仪

(LC-20AR 二元泵系统和 SPD-20A 检测器) 配备一根

制备型高效液相色谱柱COMOSIL C18 (5 μm, 10 mm ×

250 mm)。柱色谱用ODS (50 μm, YMC产品); 柱色谱

用 Sephadex LH-20 (Pharmacia 产品); MCI GEL CHP

20P (日本三菱公司); 柱色谱用硅胶 (200～300目)、薄

层色谱用硅胶 G、硅胶 G预制薄层板 (20 cm × 20 cm)

(青岛海洋化工厂)。CO2细胞培养箱 (美国 Thermo公

司); 荧光倒置显微镜 (日本Nikon公司); 酶标仪 (德国

BMG Labtech公司); 超纯净水仪 (美国Millipore公司);

人肺癌细胞A549及小鼠乳腺癌细胞 4T1 (北京协和细

胞资源中心); 胰蛋白酶 (美国Gibco公司); 培养皿 (美

国Corning公司); 96孔板 (美国Corning公司); DMEM

培养基 (美国Gibco公司); 胎牛血清 (以色列Biological

Industries公司); DMSO (美国Sigma-Aldrich公司); PBS

缓冲液 (美国Corning公司); 甲基噻唑蓝 (MTT) (北京

拜尔迪生物科技有限公司); 阿霉素 (麦克林生化科技

有限公司)。主要显色剂包括: 10%硫酸乙醇溶液, 5%

香草醛浓硫酸溶液等。甲醇、乙腈 (色谱级, Fisher公

司), 水为超纯水, 其他试剂均为分析纯。

玄参药材 (产地: 湖北恩施), 批号: 20180314, 经北

京中医药大学中药资源与鉴定系赵婷老师鉴定为玄参

科玄参属植物玄参 (Scrophularia ningpoensis Hemsl.)

的干燥根, 药材存放于北京中医药大学中药学院B419

实验室。

1 提取分离

干燥的玄参根 (40 kg) 经粉碎, 加 10倍量 70% 乙

醇回流提取 3次, 每次 2 h, 趁热过滤, 合并提取液, 减

压浓缩后, 得总浸膏 12.7 kg。将总浸膏加水分散, 依

次用石油醚、乙酸乙酯、水饱和的正丁醇分别萃取 3

次, 合并萃取液后减压浓缩, 得到乙酸乙酯部位 310 g。

乙酸乙酯部位经硅胶柱色谱分离, 以二氯甲烷-甲醇

(100∶0, 99∶1, 98∶2, 97∶3, 96∶4, 95∶5, 90∶10, 80∶20,

70∶30, 60∶40, 50∶50, 0∶100) 为洗脱剂进行梯度洗脱,

以薄层色谱进行检识, 合并得到 27个不同极性的流分

(Fractions 1～27)。Fraction 25 (34.0 g) 经乙酸乙酯-甲

醇系统 (100∶0, 99∶1, 98∶2, 97∶3, 96∶4, 95∶5, 90∶10,

0∶100) 梯度洗脱, 得到8个流分 (Fr. A～H)。Fr. E (1.60 g)

经 Sephadex LH-20柱色谱 (甲醇为洗脱剂) 分离, 得到

5个流分 (Fr. E1～E5)。Fr. E3 (723.6 mg) 经ODS柱色

谱, 以甲醇-水 (25∶75, 40∶60, 80∶20, 100∶0) 梯度洗脱,

得到 4个流分 (Fr. E3.1～E3.4)。Fr. E3.1 (225.2 mg) 经

半制备高效液相色谱 (甲醇∶水 = 5∶95) 得到化合物 3

(5.4 mg, tR = 12.5 min)、化合物 6 (6.5 mg, tR = 18.4 min)

和化合物 4 (3.1 mg, tR = 32.5 min)。Fr. E3.3 (72.8 mg)

经半制备高效液相色谱 (甲醇-水 = 43∶57) 得到化合

物 13 (3.3 mg, tR = 8.2 min)。Fraction 27 (30.0 g) 经乙

酸乙酯-甲醇梯度洗脱 (100∶0, 99∶1, 98∶2, 97∶3, 96∶4,

95∶5, 9∶1, 8∶2, 7∶3, 6∶4, 1∶1) 得到 9个组分 (Fr. 1～9)。

Figure 4 Calculated and experimental CD spectra of 1 and 2
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Fr. 2 (6.23 g) 经硅胶柱色谱分离 , 石油醚-乙酸乙酯

(9∶1, 7∶1, 5∶1, 3∶1, 1∶1)梯度洗脱得到4个组分 (Fr. 2.1～

2.4)。Fr. 2.1 (1.21 g) 经 Sephadex LH-20柱色谱 (二氯

甲烷-甲醇 = 1∶1), 再经 ODS柱色谱分离, 甲醇-水梯

度洗脱 (20∶80, 40∶60, 60∶40), 得到化合物 7 (4.5 mg)、

化合物10 (3.8 mg) 和化合物8 (3.5 mg)。Fr. 2.2 (1.50 g)

经 Sephadex LH-20柱色谱 (二氯甲烷-甲醇 = 1∶1) 除

去色素后, 经半制备高效液相色谱 (乙腈-水 = 45∶55)

得到化合物 1 (6.5 mg, tR = 23.5 min)、化合物 2 (4.5 mg,

tR = 42.2 min)。Fr. 2.3 (1.15 g) 经Sephadex LH-20柱色

谱 (二氯甲烷-甲醇 = 1∶1) 除色素, 经 ODS 柱色谱分

离, 甲醇-水梯度洗脱 (10∶90, 30∶70, 50∶50, 70∶30), 得

到化合物9 (3.8 mg) 和化合物5 (4.6 mg)。Fr. 2.4 (1.02 g)

经ODS柱色谱分离, 甲醇-水梯度洗脱 (10∶90, 30∶70,

50∶50, 70∶30, 90∶10, 100∶0), 得到 5个流分 (Fr. 2.4.1～

2.4.5)。Fr. 2.4.4 (0.12 g) 经半制备高效液相色谱 (乙腈-

水 = 15∶85) 得到化合物 12 (4.5 mg, tR = 10.8 min) 和化

合物11 (6.0 mg, tR = 23.1 min)。

2 结构鉴定

化合物 1 白色无定形粉末 (甲醇); [ α ]25
D = -95.2

(c 0.21, MeOH); UV (MeOH) λmax: (log ε) 203.0 (2.71)、

235.0 (2.43)、311.0 (2.53) nm; IR (KBr) νmax: 3 431、1 655、

1 574、1 546 cm-1; HR-ESI-MS m/z 233.164 6 [M+H] +

(C14H21N2O
+ , 计 算 值 233.164 8); 1H NMR (CD3OD,

400 MHz) 和 13C NMR (CD3OD, 100 MHz) 数据见表1。

化合物 2 白色无定型粉末 (甲醇); [ α ]25
D = -220.1

(c 0.71, MeOH); UV (MeOH) λmax: (log ε) 203.0 (2.92)、

234.0 (2.69)、310.0 (2.76) nm; IR (KBr) νmax: 3 430、1 655、

1 573、1 547 cm−1; HR-ESI-MS m/z 233.164 6 [M+H] +

(C14H21N2O
+ , 计 算 值 233.164 8); 1H NMR (CD3OD,

400 MHz) 和 13C NMR (CD3OD, 100 MHz) 数据见表1。

化合物3 白色无定形粉末 (甲醇), 5%香草醛-浓硫

酸反应显棕黑色。ESI-MS m/z: 113 [M+H]+, 相对分子质

量112, 分子式C4H4N2O2。
1H NMR (CD3OD, 400 MHz):

δH 7.38 (1H, d, J = 7.7 Hz, H-6), 5.60 (1H, d, J = 7.7 Hz,

H-5)。13C NMR (CD3OD, 100 MHz): δC 153.6 (C-2), 167.4

(C-4), 101.7 (C-5), 143.7(C-6)。以上数据与文献[8]对比,

确定化合物3为尿嘧啶 (uracil)。

化合物 4 白色无定形粉末 (甲醇), [ α ]25
D = -2.38

(c 0.042, MeOH); 5%香草醛-浓硫酸反应显棕色。ESI-

MS m/z: 102 [M+H]+,相对分子质量101,分子式C4H7NO2。
1H NMR (CD3OD, 400 MHz): δH 5.25 (1H, dd, J = 6.3,

1.7 Hz, H-5), 2.49 (1H, overlapped, H-3a)/2.19 (1H, ddd,

J = 16.8, 9.8, 3.6 Hz, H-3b), 2.37 (1H, overlapped, H-4a)/

1.90 (1H, m, H-4b)。 13C NMR (CD3OD, 100 MHz): δC

180.8 (C-2), 29.5 (C-3), 31.3 (C-4), 80.9 (C-5)。以上数

据与文献[9,10]对比, 确定化合物 4为 (S)-5-羟基吡咯烷-

2-酮 ((S)-5-hydroxypyrrolidin-2-one)。

化合物 5 白色无定形粉末 (甲醇), [ α ]25
D = + 1.12

(c 0.27, MeOH); 5% 香草醛-浓硫酸反应显棕黑色。

ESI-MS m/z: 116 [M+H]+, 相对分子质量 115, 分子式

C5H9NO2。
1H NMR (CD3OD, 400 MHz): δH 4.88 (1H,

dd, J = 6.0, 0.8 Hz, H-5), 3.30 (3H, s, 5-OCH3), 2.43 (1H,

H-3a)/2.18 (1H, H-3b), 2.29 (1H, s, H-4a)/2.00 (1H, s,

H-4b)。 13C NMR (CD3OD, 100 MHz): δC 181.6 (C-2),

29.3 (C-3), 28.8 (C-4), 88.8 (C-5), 54.8 (5-OCH3)。以上

数据与文献[11,12]对比, 确定化合物5为pterolactam。

化合物 6 白色无定形粉末 (甲醇), 5%香草醛-浓

硫酸反应显灰色。ESI-MS m/z: 144 [M+H]+, 相对分子质

量143, 分子式C6H9NO3。
1H NMR (CD3OD, 400 MHz):

δH 4.29 (1H, dd, J = 9.0, 4.5 Hz, H-5), 3.75 (3H, s, 6-OCH3),

2.47 (1H, overlapped, H-4a)/2.15 (1H, overlapped, H-4b),

2.24～2.39 (2H, overlapped, H-3)。 13C NMR (CD3OD,

100 MHz): δC 178.9 (C-2), 174.5 (C-6), 57.0 (C-5), 52.9

(6-OCH3), 30.3 (C-3), 25.8 (C-4)。以上数据与文献[13]

对比, 确定化合物6为methyl-L-pyroglutamate。

化合物 7 黄色无定形粉末 (甲醇)。254 nm下有

暗斑, 5%香草醛-浓硫酸显浅黄色。ESI-MS m/z: 301

[M+H]+, 相对分子质量 300, 分子式C16H12O6。
1H NMR

(DMSO-d6, 400 MHz): δH 12.44 (1H, s, 5-OH), 10.82

(1H, br s,7-OH), 9.52 (1H, br s, 3-OH), 8.13 (2H, d, J =

9.0 Hz, H-2′,6′), 7.11 (2H, d, J = 9.0 Hz, H-3′,5′), 6.46

(1H, d, J = 2.0 Hz, H-8), 6.20 (1H, d, J = 2.0 Hz, H-6),

3.84 (3H, s, 4′-OCH3)。
13C NMR (DMSO-d6, 100 MHz):

δC 146.2 (C-2), 136.1 (C-3), 176.0 (C-4), 160.7 (C-5), 98.2

(C-6), 164.0 (C-7), 93.5 (C-8), 156.2 (C-9), 103.1 (C-10),

123.3 (C-1′ ), 129.3 (C-2′ ), 129.3 (C-6′ ), 160.5 (C-4′ ),

114.0 (C-3′), 114.0 (C-5′), 55.4 (4′-OCH3)。以上数据与

文献[14]对比, 确定化合物7为山柰素 (kaempferide)。

化合物 8 黄色无定形粉末 (甲醇), 254 nm 下有

暗斑, 5%香草醛-浓硫酸显浅黄色。ESI-MS m/z: 287

[M+H]+, 相对分子质量 286, 分子式C15H10O6。
1H NMR

(DMSO-d6, 400 MHz): δH 12.98 (1H, s, 5-OH), 7.41 (1H,

dd, J = 8.1, 2.2 Hz, H-6′), 7.40 (1H, d, J = 2.2 Hz, H-2′),

6.89 (1H, d, J = 8.1 Hz, H-5′ ), 6.67 (1H, s, H-3), 6.44

(1H, d, J = 2.0 Hz, H-8), 6.19 (1H, d, J = 2.0 Hz, H-6)。
13C NMR (DMSO-d6, 100 MHz): δC 163.9 (C-2), 102.9

(C-3), 181.7 (C-4), 161.5 (C-5), 98.9 (C-6), 164.2 (C-7),

93.9 (C-8), 157.3 (C-9), 103.7 (C-10), 121.5 (C-1′), 113.4

(C-2′), 145.8 (C-3′), 149.7 (C-4′), 116.0 (C-5′), 119.0 (C-
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6′)。以上数据与文献[15]对比, 确定化合物 8为木犀草

素 (luteolin)。

化合物 9 黄色无定形粉末 (甲醇), 5%香草醛-浓

硫酸显浅黄色。ESI-MS m/z: 343 [M+H]+, 相对分子质

量342, 分子式C19H18O6。
1H NMR (DMSO-d6, 400 MHz):

δH 8.00 (2H, d, J = 8.9 Hz, H-2′ ,6′ ), 7.18 (1H, s, H-8),

7.08 (2H, d, J = 8.9 Hz, H-3′,5′), 6.69 (1H, s, H-3), 3.94 (3H,

s, 5-OCH3), 3.84 (3H, s, 6-OCH3), 3.80 (3H, s, 7-OCH3),

3.76 (3H, s, 4′-OCH3)。
13C NMR (DMSO-d6, 100 MHz): δC

161.9 (C-2), 106.1 (C-3), 175.6 (C-4), 153.9 (C-5), 139.7

(C-6), 157.4 (C-7), 97.3 (C-8), 151.6 (C-9), 112.0 (C-10),

123.0 (C-1′ ), 127.8 (C-2′ ), 127.8 (C-6′ ), 114.4 (C-3′ ),

114.4 (C-5′), 160.2 (C-4′), 61.8 (5-OCH3), 61.0 (6-OCH3),

56.4 (7-OCH3), 55.5 (4′-OCH3)。以上数据与文献[16]对

比 , 确定化合物 9 为 5,6,7,4′-四甲氧基黄酮 (5,6,7,4′-

tetramethoxyflavone)。

化合物 10 浅黄色无定形粉末 (甲醇), 254 nm下

有暗斑 , 5% 香草醛-浓硫酸显浅黄色。ESI-MS m/z:

345 [M+H]+ , 相对分子质量 344, 分子式为 C19H20O6。
1H NMR (DMSO-d6, 400 MHz): δH 12.40 (1H, s, 2′-OH),

7.69 (2H, d, J = 8.4 Hz, H-2,6), 7.61 (1H, d, J = 15.7 Hz,

H-β), 7.48 (1H, d, J = 15.7 Hz, H-α), 7.01 (2H, d, J = 8.4 Hz,

H-3,5), 6.38 (1H, s, H-3′), 3.84 (3H, s, 5′-OCH3), 3.84 (3H,

s, 6′-OCH3), 3.81 (3H, s, 4′-OCH3), 3.70 (3H, s, 4-OCH3)。
13C NMR (DMSO-d6, 100 MHz): δC 127.2 (C-1), 130.4

(C-2), 130.4 (C-6), 114.6 (C-3), 114.6 (C-5), 158.2 (C-4),

110.1 (C-1′), 158.3 (C-2′-OH), 96.5 (C-3′), 161.4 (C-4′),

134.7 (C-5′ ), 153.3 (C-6′ ), 124.5 (C- α), 143.4 (C- β),

55.4 (4-OCH3), 56.0 (4′-OCH3), 60.6 (5′-OCH3), 61.5 (6′-

OCH3)。以上数据与文献[17]对比, 确定化合物 10为 6′-

羟基-2′,3′,4,4′-四甲氧基查尔酮 (6′-hydroxy-2′,3′,4,4′-

tetramethoxychalcone)。

化合物 11 白色无定形粉末 (甲醇), 5%香草醛-

浓硫酸反应显浅红色 , Molish 反应呈阳性。ESI-MS

m/z: 377 [M+Na]+, 相对分子质量354, 分子式C16H18O9。
1H NMR (CD3OD, 400 MHz): δH 7.90 (1H, d, J = 9.5 Hz,

H-4), 7.20 (1H, s, H-5), 7.17 (1H, s, H-8), 6.30 (1H, d,

J = 9.5 Hz, H-3), 5.06 (1H, d, J = 7.3 Hz, H-1′ ), 3.90

(3H, s, 7-OCH3), 3.90 (1H, br d, J = 12.0 Hz, H-6′a), 3.70

(1H, dd, J = 12.0, 5.6 Hz, H-6′b), 3.37～3.57 (4H, H-

2′,3′,4′,5′)。13C NMR (CD3OD, 100 MHz): δC 163.6 (C-2),

114.5 (C-3), 145.7 (C-4), 110.8 (C-5), 148.3 (C-6), 151.7

(C-7), 102.1 (C-8), 150.7 (C-9), 114.6 (C-10), 105.3 (C-1′),

74.7 (C-2′), 78.4 (C-3′), 71.2 (C-4′), 77.8 (C-5′), 62.4 (C-

6′), 57.1 (7-OCH3)。以上数据与文献[18]对比, 确定化合

物11为东莨菪苷 (scopolin)。

化合物12 白色无定形粉末 (甲醇), 5%香草醛-浓

硫酸反应显浅红色, Molish反应呈阳性。ESI-MS m/z:

509 [M+Na] + , 相对分子质量 486, 分子式 C21H26O13。
1H NMR (CD3OD, 400 MHz): δH 7.90 (1H, d, J = 9.5 Hz,

H-4), 7.22 (1H, s, H-5), 7.20 (1H, s, H-8), 6.31 (1H, d,

J = 9.5 Hz, H-3), 4.99 (1H, d, J = 7.5 Hz, H-1′ ), 4.95

(1H, d, J = 2.7 Hz, H-1′′), 4.06 (1H, d, J = 9.7 Hz, H-4′′a),

4.05 (1H, dd,J=11.0,1.8Hz,H-6′a),3.98 (1H,d,J=2.7Hz,

H-2′′), 3.91 (3H, s, 7-OCH3), 3.77 (1H, d, J = 9.7 Hz, H-

4′′b), 3.70 (1H, H-5′), 3.64 (1H, d, J = 11.7 Hz, H-5′′a),

3.61 (1H, d, J = 11.7 Hz, H-5′′b), 3.60 (1H, dd, J = 11.0,

7.3 Hz, H-6′b), 3.46～3.55 (2H, H-3′ ,4′ ), 3.34 (1H, dd,

J = 9.8, 7.5 Hz, H-2′ )。 13C NMR (CD3OD, 100 MHz):

δC 163.9 (C-2), 114.5 (C-3), 145.8 (C-4), 110.8 (C-5), 148.2

(C-6), 151.7 (C-7), 102.2 (C-8), 150.7 (C-9), 114.6 (C-10),

105.5 (C-1′ ), 74.7 (C-2′ ), 78.3 (C-3′ ), 71.7 (C-4′ ), 77.2

(C-5′), 69.1 (C-6′), 111.2 (C-1′′), 77.9 (C-2′′), 80.5 (C-3′′),

75.0 (C-4′′), 65.6 (C-5′′), 57.1 (OCH3)。以上数据与文献[19]

对比, 确定化合物12为hymexelsin。

化合物 13 白色无定形粉末 (甲醇), 10%硫酸-乙

醇显红色 , 5% 香草醛-浓硫酸反应显红色。ESI-MS

m/z: 161 [M-H]+, 相对分子质量 162, 分子式 C9H6O3。
1H NMR (DMSO-d6, 400 MHz): δH 10.34 (1H, s, 8-OH),

8.00 (1H, d, J = 9.6 Hz, H-4), 7.12 (3H, m, H-5,6,7), 6.45

(1H, d, J = 9.6 Hz, H-3)。13C NMR (DMSO-d6, 100 MHz):

δC 160.0 (C-2), 118.1 (C-3), 142.2 (C-4), 116.0 (C-5),

144.7 (C-6), 144.7 (C-7), 124.4 (C-8), 144.9 (C-9), 118.4

(C-10)。以上数据与文献[20]对比, 确定化合物13为8-羟

基香豆素 (8-hydroxycoumarin)。

3 细胞毒活性测试

通过MTT法测试化合物 1～13的细胞毒活性, 测

试细胞株为小鼠乳腺癌细胞 4T1和人非小细胞肺癌细

胞系A549。实验过程将培养的 4T1、A549肿瘤细胞铺

96孔板, 培养 24 h。给药 (浓度为 50 μmol·L-1, 6复孔,

5 μmol·L-1阿霉素为阳性对照), 孵育 48 h后, 基于MTT

法用酶标仪在 570 nm波长下检测吸光值, 根据如下公

式计算细胞生长抑制率。

细胞生长抑制率 (%) = [1 - (实验组吸光度值 - 调

零孔吸光度值) / (对照组吸光度值 - 调零孔吸光度

值)] × 100%。

致谢: 深圳大学药学院刘颖博士在 ECD计算方面给予

指导和帮助。
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