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羊角棉中1个新的糖苷类化合物
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摘要: 利用硅胶、Sephadex LH-20、MCI Gel和ODS等柱色谱, 结合半制备液相等分离方法, 从羊角棉 90%乙醇

提取物中分离纯化得到 9个化合物。运用现代波谱学方法(1D和 2D NMR、UV、IR、MS等) 对所分离得到的化合物

进行结构鉴定, 分别鉴定为mairoside A (1)、3′,6-二-O-芥子酰基蔗糖 (2)、肉豆蔻醚酸 (3)、肉豆蔻醚酸甲酯 (4)、肉豆

蔻醚酸乙酯 (5)、3,4,5-三甲氧基桂皮酸 (6)、3,4,5-三甲氧基苯甲酸 (7)、维诺林 (8)、山柰酚-3-O-芸香糖苷 (9), 其中化

合物1为新糖苷类化合物, 化合物4和5为新天然产物, 且化合物4的核磁数据为首次报道。
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A new glycoside from Alstonia mairei Lévl.
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Abstract: Nine compounds were isolated and purified from 90% ethanol extract of Alstonia mairei Lévl by 

using various chromatographic methods, including silica gel, SephadexLH-20, MCI Gel and ODS column 

chromatography, combined with semi-preparative liquid phase separation methods. Modern spectroscopic methods 

(1D and 2D NMR, UV, IR, MS, etc.) were used to identify the structures of the isolated compounds. They were 

identified as mairoside A (1), 3′,6-di-O-sinaloylsucrose (2), myristic acid (3), methyl myristate (4), ethyl myristate 

(5), 3,4,5-trimethoxycinnamic acid (6), 3,4,5-trimethoxybenzoic acid (7), vinoline (8), kaempferol-3-O-rutinoside 

(9), among which compound 1 is a new glycoside, compounds 4 and 5 are new natural products, and the nuclear 

magnetic data of compound 4 were reported for the first time.
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羊角棉 (Alstonia mairei Lévl.) 又名鸡舌头树、闹

狗药、见血飞, 为夹竹桃科 (Apocynaceae) 鸡骨常山属 

(Alstonia) 植物, 是我国特有种, 产于云南、贵州、四川。

根、叶可供药用, 具有清热、解毒、止痛、止血和排脓生

肌等功效, 可用于治疗外伤出血和疮毒等[1]。已报道

的羊角棉化学成分类型主要包括单萜吲哚生物碱类、

黄酮类、三萜类以及香豆素类等, 其中单萜吲哚生物碱

类含量最高, 是其主要成分, 也是鸡骨常山属植物的特

征性成分, 具有多种生物活性, 如抗炎、抗肿瘤、乙酰胆

碱酯酶抑制作用、抗氧化、神经保护作用等[2-7]。为了

进一步揭示羊角棉的药效物质基础, 丰富其化学组成, 

本实验对羊角棉的化学成分进行了研究, 从羊角棉中

分离并鉴定了 9个化合物, 结构见图 1, 其中化合物 1

为新糖苷类化合物, 化合物 4和 5为新天然产物, 且化
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合物4的核磁数据为首次报道。

结果与讨论

化合物1为黄色油状物, [α]20
D  −1.972 (c 0.1, MeOH), 

IR显示存在羟基 (3 452 cm-1)、羰基 (1 708 cm-1) 和苯环 

(1 593、1 516 cm-1) 的特征吸收峰; UV 显示在 206 nm

处有最大吸收峰。HR-ESI-MS给出准分子离子峰m/z 

765.220 1 [M+Na]+, 计算值为 765.221 2, 推测其分子式

为 C33H42O19, 不饱和度为 13。化合物 1 的 1H NMR 

(CD3OD, 500 MHz) 谱 (表 1) 显示一组 3,5-二甲氧基- 

4- 羟基肉桂酰基氢信号 [δH 3.87 (6H, s, 3‴-OMe, 

5‴-OMe)、6.46 (1H, d, J = 16.0 Hz, H-8‴)、6.93 (2H, s, 

H-2‴, H-6‴)、7.69 (1H, d, J = 16.0 Hz, H-7‴)], 由双键的

偶合常数 J = 16.0 Hz可知双键为反式构型; 一组呋喃

果糖基氢信号 [δH 3.60 (1H, d, J = 12.0 Hz, H-1′a)、3.66 

(1H, d, J = 12.0 Hz, H-1′b)、3.71 (1H, m, H-6′a)、3.76 

(1H, m, H-6′b)、3.89 (1H, m, H-5′ )、4.32 (1H, t, J = 

7.8 Hz, H-4′)、5.46 (1H, d, J = 7.8 Hz, H-3′)]; 一组吡喃

葡萄糖基氢信号 [δH 3.43 (1H, d, J = 8.9 Hz, H-4)、3.46 

(1H, dd, J = 10.0, 3.6 Hz, H-2)、3.69 (1H, m, H-3)、4.26 

(1H, dd, J = 10.1, 2.9 Hz, H-5)、4.46 (1H, dd, J = 12.0, 

4.9 Hz, H-6a)、4.74 (1H, dd, J = 12.0, 1.7 Hz, H-6b)、

5.51 (1H, d, J = 3.6 Hz, H-1)]; 和一组 3,4,5-三甲氧基苯

甲酰基氢信号 [δH 3.81 (3H, s, 4″-OMe)、3.85 (6H, s, 

3″-OMe, 5″-OMe)、7.33 (2H, s, H-2″, H-6″)]。13C NMR 

(CD3OD, 125 MHz) 谱共显示出 33 个碳信号 , 包括

14个芳香碳信号 (归属为两个苯环和一个双键)、2个

酯羰基碳信号、5个甲氧基碳信号和 12个连氧脂肪碳

信号 (归属为一个葡萄糖和一个果糖)。

在 HMBC 谱中 (图 2), H-1 与 C-2′相关, 提示葡萄

糖 1位与果糖的 2′位相连; H-6、H-6″与C-7″相关, 证明

3,4,5-三甲氧基苯甲酰基的 7″位与葡萄糖的 6位相连; 

H-7‴、H-8‴、H-3′与 C-9‴相关, 说明 3,5-二甲氧基-4-羟

基肉桂酰基的 9‴位与果糖的 3′位相连, 由此确定了该

化合物的平面结构。由葡萄糖端基氢的偶合常数 J = 

3.6 Hz和果糖 2′位碳的化学位移值 δC 105.1确定葡萄

糖和果糖端基碳的相对构型分别为 α和 β[8]。通过酸

水解、衍生化后测定LC-MS确定了葡萄糖和果糖的绝

对构型均为D型。综上, 确定了化合物 1的结构为 (3-

O-sinapoyl)-β-D-fructofuranosyl-(6-O-3,4,5-trimethoxy‐

benzoyl)-α-D-glucopyranoside, 命名为mairoside A。

实验部分

TripleTOF 6600 型高效液相色谱−高分辨质谱联

用仪 (美国AB SCIEX公司); AM-500 MHz核磁共振谱

用超导核磁共振仪 (TMS 做内标 , 德国 Bruker 公司); 

EVO300 紫外分光光度计和 Nicolet IS10 红外光谱仪 

(美国 Thermo Scientific公司); LC-52型半制备液相色

谱仪 (赛谱锐思北京科技有限公司); MCP 5100型旋光

仪 (奥地利 Anton Paar); RE-5210A 型旋转蒸发仪 (上

Figure 2　 Key 1H-1H COSY and HMBC correlations of com‐

pound 1

Figure 1　Structures of compounds 1−9
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海亚荣生化仪器厂); N-1100 型旋转蒸发仪和 EYE‐

LACA-3310型低温冷凝循环泵 (东京理化器械株式会

社); 原子型 1820C型纯水机 (重庆摩尔水处理设备有

限公司); MCI Gel CHP-20柱色谱材料 (日本三菱化学

公司); SephadexLH-20 柱色谱材料 (Parmacia Biotech

公司); 正相硅胶柱色谱材料 (200～300 目 , 青岛海洋

化工厂); YMC-Pack ODS-A色谱柱 (250 mm × 20 mm, 

5 μm) 和C18 ODS柱色谱材料 (50 μm, 日本YMC有限

公司), 色谱纯及分析纯试剂 (天津四友精细化学品有

限公司)。

羊角棉于 2020年 8月采自中国云南省昭通市巧家

县, 经河南中医药大学董诚明教授鉴定为夹竹桃科鸡

骨常山属植物羊角棉 (Alstonia mairei Lévl.), 干燥标本

保存于河南中医药大学中药药效物质基础研究室 (标

本号: YJM202008)。

1　提取分离

将 7.8 kg羊角棉干燥枝叶粉碎, 用 90%的乙醇回

流提取 3次, 每次 1.5 h, 减压浓缩得到浸膏, 浸膏分散

在 1% HCl中, 用乙酸乙酯萃取 3次, 得非生物碱部位

147 g; 酸水层用氨水碱化至 pH 10左右, 再用乙酸乙酯

萃取 3次, 得到了总生物碱部位 40 g; 碱水层用正丁醇

萃取, 得到了正丁醇层部位158 g。

总生物碱部位 40 g, 过氧化铝 (中性) 柱色谱, 用

二氯甲烷−甲醇系统 (100∶0～0∶100) 进行梯度洗脱 , 

经 TLC 检测、紫外灯下观察 , 合并后得到 14 个流分 , 

编号为流分 A～N。A 流分 0.6 g, 过氧化铝 (中性) 柱

色谱, 用石油醚−丙酮系统 (100∶0～0∶100) 进行梯度

洗脱, 经TLC检测、紫外灯下观察, 合并得到 8个流分

A1～A8, A6部位过凝胶柱色谱, 以石油醚−二氯甲烷−
甲醇 (5∶5∶1) 为洗脱剂进行洗脱, 依次得到 Fr. A6-1～

Fr. A6-4, Fr. A6-3 (43.6 mg) 经半制备高效液相 (0～

30 min, 乙腈−水, 30%～75%) 纯化, 得到化合物 4 (tR = 

19.8 min; 1.0 mg) 和 5 (tR = 22.9 min; 1.8 mg)。B 流分

2.0 g, 过ODS柱色谱, 以甲醇−水 (20∶80～100∶0) 为洗

脱剂进行梯度洗脱, 得到B20、B40、B60、B80、B100五

个流分, 其中 Fr. B60部位过凝胶柱色谱, 以甲醇为洗

脱剂进行洗脱 , 经 TLC 检识合并得到 Fr. B60-1～Fr. 

B60-6, Fr.B60-2经半制备高效液相 (乙腈−水, 44∶56) 

纯化, 得到化合物 8 (tR = 20.0 min; 59.6 mg)。C、D 部

位合并得 2.6 g, 过凝胶柱色谱 , 以甲醇为洗脱剂进

行洗脱 , 经 TLC 检识合并得到 Fr. CD-1～Fr. CD-6, 

Fr. CD-4经半制备高效液相 (0～35 min, 乙腈−水, 15%～

90%; 35～45 min, 乙腈−水 , 90%) 纯化 , 得到化合物

3 (tR = 15.4 min; 3.9 mg) 和化合物 6 (tR = 26.3 min; 

2.7 mg)。Fr. CD-2, 过 ODS 柱色谱 , 以甲醇−水 (20∶

80～100∶0) 为洗脱剂进行梯度洗脱 , 分别依次得到

Fr. CD-2-20%、Fr. CD-2-40%、Fr. CD-2-50%、Fr. CD-2-

60%、Fr. CD-2-70%、Fr. CD-2-80%、Fr. CD-2-90%, 其中

Fr. CD-2-40% 流分经半制备高效液相 (0～45 min, 甲

醇−水, 15%～85%; 45～50 min, 甲醇−水, 85%) 纯化得

到化合物7 (tR = 13.6 min; 3.5 mg)。

正丁醇部位 158 g过MCI柱, 用甲醇−水系统 (20∶

80～100∶0) 梯度洗脱, 得到G20、G30、G40、G50、G70、

G100 六个流分 , 其中 G30 部位过 ODS 柱色谱 , 用甲

醇−水系统 (5∶95～100∶0) 梯度洗脱 , 得到 G30-23%、

G30-27%。G30-23% 部位过凝胶柱色谱, 以甲醇为洗

脱剂洗脱 , 依次得到 G30-23%-1～G30-23%-4, G30-

23%-4经半制备高效液相 (甲醇−水, 37∶63) 纯化, 得到

化合物 9 (tR = 48.0 min; 32.4 mg)。G30-27%部位过凝

胶柱色谱 , 用甲醇洗脱 , 依次得到 G30-27%-1～G30-

Table 1　1H (500 MHz) and 13C (125 MHz) NMR data of 1 in CD3OD

No.
1
2
3
4
5
6

1′

2′
3′
4′
5′
6′

1″
2″,6″

δH

5.51 (1H, d, J = 3.6 Hz)
3.46 (1H, dd, J = 10.0, 3.6 Hz)
3.69 (1H, m)
3.43 (1H, d, J = 8.9 Hz)
4.26 (1H, dd, J = 10.1, 2.9 Hz)
4.74 (1H, dd, J = 12.0, 1.7 Hz)

4.46 (1H, dd, J = 12.0, 4.9 Hz)
3.66 (1H, d, J = 12.0 Hz)

3.60 (1H, d, J = 12.0 Hz)

5.46 (1H, d, J = 7.8 Hz)
4.32 (1H, t, J = 7.8 Hz)
3.89 (1H, m)
3.76 (1H, m)

3.71 (1H, m)

7.33 (2H, s)

δC

93.3
73.2
74.8
71.9
72.5
65.8

65.7

105.1
79.6
74.1
84.2
63.2

126.4
108.2

No.
3″, 5″
4″
3″,5″-OMe
4″-OMe
7″
1‴

2‴,6‴

3‴,5‴
4‴
7‴
8‴
9‴

3″,5″-OMe

δH

3.85 (6H, s)
3.81 (3H, s)

6.93 (2H, s)

7.69 (1H, d, J = 16.0 Hz)
6.46 (1H, d, J = 16.0 Hz)

3.87 (6H, s)

δC

154.4
143.7

56.7
61.1

167.6
126.4

107.1

149.4
139.8
148.0
115.4
168.2

56.8
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27%-5, G30-27%-3 经半制备高效液相 (甲醇−水 , 46∶

54) 纯化, 得到化合物 1 (tR = 27.8 min; 10.9 mg), G30-

27%-4经半制备高效液相 (甲醇−水, 48∶52) 纯化, 得到

化合物2 (tR = 17.9 min; 11.1 mg)。

2　化合物 1的水解及糖绝对构型的确定

取化合物 1 (大约 1 mg), 加 2 mol·L-1 HCl (3 mL) 

在 90 ℃下加热水解 2.5 h。将混合物在真空下浓缩干

燥后加 H2O (1 mL), 再用乙酸乙酯萃取 3 次 , 每次

1 mL。乙酸乙酯层浓缩干燥, 得苷元; 水层浓缩干燥得

糖。在浓缩后水层的样品加 L-半胱氨酸甲酯盐酸盐 

(1 mg) 和吡啶 (1 mL) 在60 ℃水浴下加热1.5 h, 再加入

邻甲苯异硫氰酸酯 (20 μL) 在 60 ℃水浴下加热 1.5 h。

另取 D-葡萄糖对照品、L-葡萄糖对照品、D-果糖对照

品、L-果糖对照品进行相同的衍生化操作。将水解得

到的供试品衍生物和标准品衍生物进行液质分析。液

质分析条件 : TripleTOF 6600 UPLC/MS (AB SCIEX); 

Kinetex C18 100 Å (2.6 μm, 2.1 mm × 50 mm); 梯度洗

脱: 0.1%甲酸水 (A)−甲醇 (B), (0～28 min) 40% B; 柱

温 40 ℃, 流速 0.3 mL·min-1; 质谱条件 : 正离子模式。

通过对比供试品衍生物与各标准品衍生物的保留时间

和质谱数据, 从而确定了化合物 1中的两个单糖结构

片段分别为D-葡萄糖和D-果糖[9]。

3　结构鉴定

化合物 1, 黄色油状物 , 易溶于甲醇 , [α]20
D  −1.972 

(c 0.1, MeOH), UV (MeOH) λmax (log ε) 209 (1.72)、239 

(0.70)、264 (0.46)、328 (0.59) nm; IR νmax 3 452、2 925、

1 708、1 593、1 516、1 459、1 338、1 126 cm-1; 1H NMR 

(CD3OD, 500 MHz) 和 13C NMR (CD3OD, 125 MHz) 数

据见表 1, HR-ESI-MS m/z 765.220 1 [M+Na]+ (计算值

为C33H42O19Na+, 765.221 2)。

化合物 2, 黄色油状物 , 易溶于甲醇 , ESI-MS m/z 

777 [M+Na] + , 分子式为 C34H42O19。其 1H 和 13C NMR 

(CD3OD, 500 MHz) 数据与文献[10]对比, 确定化合物 2

为3′,6-二-O-芥子酰基蔗糖。

化合物 3, 无色针状晶体 , 易溶于甲醇 , ESI-MS 

m/z 219 [M+Na]+, 分子式为C9H8O5。其 1H和 13C NMR 

(CD3OD, 500 MHz) 数据与文献[11]对比, 确定化合物 3

为肉豆蔻醚酸。

化合物 4, 无色晶体, 易溶于氯仿, ESI-MS m/z 233 

[M+Na] + , 分子式为 C10H10O5。
1H NMR (500 MHz, 

CDCl3) δH 7.33 (1H, d, J = 1.4 Hz, H-6), 7.21 (1H, d, J = 

1.4 Hz, H-4), 6.06 (2H, s, H-2), 3.94 (3H, s, 7-OMe), 

3.89 (3H, s, 8-OMe); 13C NMR (125 MHz, CDCl3) δC 

139.6 (C-1), 102.4 (C-2), 148.8 (C-3), 104.0 (C-4), 

124.6 (C-5), 110.1 (C-6), 143.4 (C-7), 166.6 (C-8), 56.7 

(7-OMe), 52.3 (8-OMe)。以上数据与文献[12]对比 , 确

定化合物4为肉豆蔻醚酸甲酯。

化合物5, 浅黄色油状物, 易溶于氯仿, ESI-MS m/z 

225 [M+H]+, 分子式为 C11H12O5。
1H NMR (500 MHz, 

CDCl3) δH 7.33 (1H, d, J = 1.4 Hz, H-6), 7.22 (1H, d, J = 

1.4 Hz, H-4), 6.05 (2H, s, H-2), 4.35 (2H, q, J = 7.1 Hz, 

H-1′), 3.94 (3H, s, 7-OMe), 1.38 (3H, t, J = 7.1 Hz, H-

2′ ); 13C NMR (125 MHz, CDCl3) δC 139.5 (C-1), 102.4 

(C-2), 148.8 (C-3), 104.0 (C-4), 125.0 (C-5), 110.1 (C-

6), 143.4 (C-7), 166.1 (C-8), 61.2 (C-1′ ), 14.5 (C-2′ ), 

56.7 (7-OMe)。以上数据与文献[12]对比, 确定化合物 5

为肉豆蔻醚酸乙酯。

化合物 6, 无色针状结晶 , 易溶于甲醇 , ESI-MS 

m/z 261 [M+Na]+, 分子式为C12H14O5。其 1H和 13C NMR 

(CD3OD, 500 MHz) 数据与文献[13]对比, 确定化合物 6

为3,4,5-三甲氧基桂皮酸。

化合物 7, 白色无定形粉末, 易溶于甲醇, ESI-MS 

m/z 235 [M+Na]+, 分子式为C10H12O5。其 1H和 13C NMR 

(CD3OD, 500 MHz) 数据与文献[14]对比, 确定化合物 7

为3,4,5-三甲氧基苯甲酸。

化合物 8, 无色油状物 , 易溶于氯仿 , ESI-MS m/z 

335 [M+H]+, 分子式为 C21H22N2O2。其 1H 和 13C NMR 

(CDCl3, 500 MHz) 数据与文献[15]对比, 确定化合物8为

维诺林。

化合物 9, 黄色固体 , 易溶于 DMSO, ESI-MS m/z 

619 [M+Na] + , 分子式为 C27H32O15。其 1H 和 13C NMR 

(DMSO-d6, 500 MHz) 数据与文献[16]对比, 确定化合物

9为山柰酚-3-O-芸香糖苷。
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