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百两金中一个新的 γ-戊内酯衍生物
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摘要: 采用正相硅胶柱色谱、反相ODS柱色谱、HPLC高效液相色谱法对百两金乙醇提取物进行分离纯化, 结合

理化性质、UV、MS、NMR等波谱学技术鉴定化合物的结构。从百两金提取物乙酸乙酯部位中分离鉴定出 4个单体

化合物 , 分别为百两金内酯 A (1)、(+)-pinoresinol (2)、3,5-二甲氧基-4 羟苯基-1-O-β-D-吡喃葡萄糖苷 (3) 和 (+)-

schizandriside (4), 其中化合物1为新化合物, 化合物2～4为首次从该植物中分离得到。
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A new γ-valerolactone derivative from the roots of Ardisia crispa
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Abstract: Four compounds were isolated from the 70% EtOH extract of Ardisia crispa by using various chro‐

matographic techniques, including silica gel, ODS and semi-preparative HPLC. The structures of 1-4 were eluci‐

dated based on physicochemical properties and spectroscopic data. These compounds were defined as crispalactone

A (1), (+)-pinoresinol (2), 3,5-dimethoxy-4- hydroxyphenol-1-O-β-D-glucopyranoside (3) and (+)-schizandriside

(4). Compound 1 is a new γ-valerolactone derivative, and compounds 2-4 are firstly isolated from Ardisia crispa.
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百两金为报春花科紫金牛属植物百两金 (Ardisia

crispa) 的根及根茎, 产于长江流域以南各省, 其中在

四川、贵州、湖南等省分布较为广泛, 药用历史悠久[1]。

据《中药大辞典》记载, 百两金性凉, 具有清热、祛痰、利

湿之功效 , 主治咽喉肿痛、湿热黄疸、跌打损伤等疾

病[2]。现代药理学研究表明, 百两金具有抗肿瘤、抗炎

及抑制血管生成等作用[3-11]。目前, 国内外学者对于百

两金的研究主要以药理作用为主, 其化学成分研究甚

少。为进一步阐明百两金的化学成分, 本研究从 70%

乙醇提取物的乙酸乙酯部位分离鉴定出 4个单体化合

物 (图 1), 分别为 : 百两金内酯 A (1)、(+) -pinoresinol

(2)、3,5-二甲氧基-4羟苯基-1-O-β-D-吡喃葡萄糖苷 (3)

和 (+)-schizandriside (4), 其中化合物 1为新化合物, 化

合物2～4为首次从该植物中分离得到。

结果与讨论

化合物 1 白色无定形粉末 , HR-ESI-MS m/z:

245.078 6 [M+Na]+ (C18H21ONa计算值 245.078 4), 提示

化合物的分子式为 C12H14O4。在化合物 1 的 1H NMR

中, 观察到 3组芳香质子信号 [δH 6.31 (1H, dd, J = 2.2,

1.5 Hz, H-2′)、δH 6.29 (1H, dd, J = 2.2, 1.5 Hz, H-6′)、δH

6.24 (1H, t like, J = 2.2 Hz, H-4′)], 提示该化合物存在

一个 1,3,5三取代苯环。此外还可观察到一组次甲基
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质子信号 [δH 4.76 (1H, m, H-4)]、一组甲氧基质子信号

[δH 3.72 (3H, s), 3′-OCH3]、3组亚甲基质子信号 [δH 2.91

(1H, dd, J = 13.9, 6.4 Hz, H-5a)、2.82 (1H, dd, J = 13.9,

6.0 Hz, H-5b)、δH 2.50 (1H, ddd, J = 17.8, 9.7, 9.0 Hz,

H-2a)、δH 2.36 (1H, ddd, J = 17.8, 9.5, 4.8 Hz, H-2b)、δH

2.26 (1H, m, H-3a)、δH 1.96 (1H, m, H-3b)]。通过分析
13C NMR及DEPT-135谱可确定化合物1中含有12个碳,

其中包括一组苯环碳信号 δC 162.4 (C-3′)、159.7 (C-5′)、

139.9 (C-1′)、110.0 (C-6′)、107.5 (C-2′)、100.7 (C-4′); 1个

酯羰基碳信号 δC 180.2 (C-1); 1个次甲基碳信号 δC 82.9

(C-4); 1个甲氧基碳信号 δC 55.6 (3′-OCH3); 3个亚甲基

碳信号 δC 42.2 (C-5)、29.5 (C-2)、28.0 (C-3)。通过对比

化合物 1与已知化合物 (4R)-5-(3′,5′-dihydroxyphenyl)-

γ-valerolactone的NMR数据[12], 两者数据非常接近, 其

γ-戊内酯环的碳氢数据基本一致, 最主要的区别在于

苯环上的碳信号。通过进一步分析两者 13C NMR 数

据, 发现已知化合物 (4R)-5-(3′,5′-dihydroxyphenyl)-γ-

valerolactone 的 3′位及 5′位均连有羟基, 侧链内酯环连

接在 1′位上, 导致该化合物苯环呈现出两组对称重叠

的碳信号 [(C-2′,6′) 和 (C-3′,5′)], 因此在低场区仅出现

4个芳香碳信号; 而化合物 1中出现 6个芳香碳信号,

同时还多出一组甲氧基碳氢信号, 由此推测该甲氧基

可能连接在化合物 1的C-3′或C-5′位上。在HMBC谱

中可以明显观察到甲氧基质子 δH 3.72 (3H, s, 3′-OCH3)

与δC 162.4 (C-3′) 存在相关信号 (图2), 由此可确定甲氧

基连接在C-3′上。在CD谱中, 观察到化合物1在280 nm

处出现正Cotton效应, 同时结合其比旋光度 [ α ]24
D -12 (c

0.1, MeOH) [已知化合物 (4R)-5-(3′,5′-dihydroxyphenyl)-

γ-valerolactone比旋光度 [ α ]27
D -12.9 (c 0.4, MeOH)], 可

确定 C-4 位的绝对构型为 R。最后 , 通过 1H NMR、
13C NMR、DEPT-135、HSQC、1H-1H COSY、HMBC对化

合物1的碳氢数据进行了准确的归属 (表1)。

综上所述 , 确定化合物 1 的结构为 : (4R) -5- (3′-

methoxy-5′-hydroxyphenyl)-γ-valerolactone, 经Scifinder

检索为未见文献报道的新化合物, 命名为: 百两金内酯

A (crispalactone A), 结构见图1。

实验部分

DPX-400 型核磁共振波谱仪 (德国 Bruker 公司);

Shimadzu LC-16D半制备型高效液相色谱仪 (日本岛

津公司); RID-20A 示差检测器 (日本岛津公司); ODS

色谱填料 (日本YMC公司); 柱色谱硅胶 (200～300目,

300～400目, 青岛海洋化工厂); 提取分离所用二氯甲

烷、甲醇、乙醇等有机试剂均为天津富宇精细化工有限

公司生产, 均为分析纯; 高效液相所用甲醇为色谱纯。

百两金于 2019年 5月从贵州省凯里市采集, 由贵

州中医药大学魏升华教授鉴定为植物百两金 Ardisia

crispa的根, 样品标本 (No. 20190502) 存放于贵州中医

药大学药学院标本馆。

1 提取分离

干燥的百两金根7.0 kg, 粉碎后经70%乙醇加热回

流提取 (10倍量溶剂, 提取3次, 每次2 h), 过滤合并滤液,

减压回收溶剂得浸膏。浸膏经水分散, 依次用石油醚、

乙酸乙酯、正丁醇萃取, 分别得石油醚萃取部位 7.9 g,

乙酸乙酯萃取部位72.2 g, 正丁醇萃取部位566.7 g。取

乙酸乙酯萃取部位 (70 g), 经硅胶柱色谱 (200～300目)

分离, 二氯甲烷与甲醇 (体积比为100∶0至0∶100) 梯度

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

pound 1

Table 1 1H NMR (400 MHz in CD3OD) and 13C NMR (100 MHz

in CD3OD) spectral data of compound 1

Position
1
2

3

4
5

1′
2′
3′
4′
5′
6′

3′-OCH3

δC

180.2
29.5

28.0

82.9
42.2

139.9
107.5
162.4
100.7
159.7
110.0
55.6

δH

-

2.50 (1H, ddd, J = 17.8, 9.7, 9.0 Hz)

2.36 (1H, ddd, J = 17.8, 9.5, 4.8 Hz)
2.26 (1H, m)

1.96 (1H, m)
4.76 (1H, m)
2.91 (1H, dd, J = 13.9, 6.4 Hz)

2.82 (1H, dd, J = 13.9, 6.0 Hz)
-

6.31 (1H, dd, J = 2.2, 1.5 Hz)
-

6.24 (1H, t, like, J = 2.2 Hz)
-

6.29 (1H, dd, J = 2.2, 1.5 Hz)
3.72 (3H, s)

Figure 1 Chemical structures of compounds 1-4
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洗脱, 得 8个流分 (Fr. A～H)。Fr. B (7.1 g) 经 ODS柱

色谱, 依次用甲醇与水 (体积比为0∶100至100∶0) 梯度

洗脱, 后经HPLC高效液相色谱分离, 流动相甲醇-水

(53∶47) 得到化合物 1 (3.5 mg, tR = 11.2 min) 与化合物

2 (4.5 mg, tR = 18.8 min)。Fr. F (11.2 g) 经 ODS 柱色

谱, 依次用甲醇与水 (体积比为 0∶100至 100∶0) 梯度

洗脱, 后经HPLC高效液相色谱分离, 流动相甲醇-水

(42∶58) 得到化合物 4 (3.5 mg, tR = 15.9 min) 和化合物

3 (2.7 mg, tR = 18.6 min)。

2 结构鉴定

化合物1 白色无定形粉末, [α]24
D -12 (c 0.1, MeOH);

HR-ESI-MS m/z: 245.078 6 [M+Na] + (C18H21ONa 计算

值 245.078 4); UV λmax (MeOH) nm (log ε): 201 (2.5)、

230 (1.1)、275 (0.3); CD (c 4.08×10-3 mol·L-1 MeOH):

λmax (Δε) 210 (-2.5)、250 (+1.9)、280 (+2.8) nm; IR (KBr):

3 443、2 922、2 359、1 600、1 475、668 cm-1; 1H NMR

(400 MHz, CD3OD) 和 13C NMR (100 MHz, CD3OD) 数

据见表1。

化合物2 白色粉末, 易溶于甲醇、吡啶。[α]25
D +58

(c 0.1, MeOH); 1H NMR (400 MHz, CD3OD) δ: 6.93 (2H,

d, J = 2.0 Hz, H-2,2′), 6.80 (2H, dd, J = 8.0, 2.0 Hz, H-

6,6′), 6.76 (2H, d, J = 8.0 Hz, H-5,5′), 4.70 (2H, d, J =

4.4 Hz, H-7,7′), 4.23 (2H, dd, J = 9.0, 6.9 Hz, H-9a,9′a),

3.85 (6H, s, OCH3), 3.82 (2H, dd, J = 9.0, 3.7 Hz, H-9b,9′b),

3.13 (2H, m, H-8,8′ ); 13C NMR (100 MHz, CD3OD) δ:

149.1 (C-3,3′), 147.3 (C-4,4′), 133.8 (C-1,1′), 120.1 (C-

6,6′), 116.1 (C-5,5′), 111.0 (C-2,2′), 87.5 (C-7,7′), 72.6

(C-9,9′), 56.4 (3,3′-OCH3), 55.4 (C-8,8′)。以上核磁数

据与文献报道基本一致[13,14], 故鉴定化合物 2 为 (+)-

pinoresinol。

化合物3 白色粉末, 易溶于甲醇、吡啶。1H NMR

(400 MHz, CD3OD) δ: 6.13 (2H, s, H-2,6), 4.66 (1H, d,

J = 7.3 Hz, H-1′), 3.78 (6H, s, -OCH3), 3.78 (1H, dd, J =

11.8, 2.4 Hz, H-6′a), 3.66 (1H, dd, J = 11.8, 5.2 Hz, H-6′b);
13C NMR (100 MHz, CD3OD) δ: 156.0 (C-1), 154.8 (C-

3,5), 129.6 (C-4), 106.2 (C-1′), 94.5 (C-2,6), 78.2 (C-3′),

77.8 (C-5′), 75.7 (C-2′), 71.3 (C-4′), 62.6 (C-6′), 56.8 (3,5-

OCH3)。以上核磁数据与文献报道基本一致[15], 故鉴

定化合物 3为 3,5-二甲氧基-4羟苯基-1-O-β-D-吡喃葡

萄糖苷。

化合物4 白色无定形粉末,易溶于甲醇、吡啶。[α]25
D

+12 (c 0.1, MeOH); 1H NMR (400 MHz, CD3OD) δ: 6.77

(1H, d, J = 1.8 Hz, H-2), 6.73 (1H, d, J = 8.0 Hz, H-5),

6.64 (1H, s, H-2′ ), 6.62 (1H, dd, J = 8.0, 1.8 Hz, H-6),

6.16 (1H, s, H-5′), 4.05 (1H, d, J = 10.1 Hz, H-7), 4.04

(1H, d, J = 7.5 Hz, H-1′′), 3.97 (1H, dd, J = 11.3, 2.8 Hz,

H-9a), 3.80 (3H, s, 3′-OCH3), 3.79 (3H, s, 3-OCH3), 3.79

(1H, dd, J = 11.3, 5.4 Hz, H-9b), 3.75 (1H, dd, J = 10.9,

4.4 Hz, H-9′a), 3.69 (1H, dd, J = 10.9, 6.0 Hz, H-9′b), 2.82

(2H, m, H-7′ ), 2.05 (1H, m, H-8′ ), 1.84 (1H, m, H-8);
13C NMR (100 MHz, CD3OD) δ: 148.9 (C-3), 147.1 (C-3′),

145.8 (C-4), 145.1 (C-4′), 138.6 (C-1), 134.3 (C-6′), 129.1

(C-1′), 123.1 (C-6), 117.4 (C-5′), 116.1 (C-5), 114.2 (C-2),

112.4 (C-2′), 105.8 (C-1′′), 77.8 (C-3′′), 75.0 (C-2′′), 71.3

(C-4′′ ), 69.3 (C-9), 66.9 (C-5′′ ), 65.1 (C-9′ ), 56.4 (3′-

OCH3), 56.3 (3-OCH3), 47.9 (C-7), 45.9 (C-8), 39.6 (C-

8′ ), 33.8 (C-7′ )。以上核磁数据与文献报道基本一

致[16], 故鉴定化合物4为 (+)-schizandriside。
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