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ＮＭＲ确定鸡血藤中１个新的降倍半萜类化合物
布卢门醇 Ａ６Ｏ反式对羟基肉桂酸酯△
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［摘要］　目的：研究鸡血藤水提取物中的化学成分。方法：采用硅胶、高效液相等柱色谱方法进行分离纯化，
通过化合物的核磁共振（ＮＭＲ）数据鉴定其结构。结果：从鸡血藤水提取物中分离出１个降倍半萜类化合物，根据其
ＮＭＲ数据鉴定其化学结构为布卢门醇Ａ６Ｏ反式对羟基肉桂酸酯。结论：布卢门醇Ａ６Ｏ反式对羟基肉桂酸酯为
１个新的化合物。
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鸡血藤 ＳｐａｔｈｏｌｏｂｉＣａｕｌｉｓ为豆科植物密花豆
ＳｐａｔｈｏｌｏｂｕｓｓｕｂｅｒｅｃｔｕｓＤｕｎｎ的干燥藤茎［１］，主产于中

国云南、广西等地，在缅甸、印度尼西亚等热带地

区也有分布。在传统功效上，鸡血藤可补血活血、

舒筋活络，治疗月经不调、腰膝酸软、风湿痹痛等

症，凡妇人血瘀及血虚之月经病证均可应用，且多

为配伍应用。中药物质基础研究是中药继承、发展

和创新的关键科学问题［２］。本课题组报道了鸡血藤

部分化学成分的研究和抗炎活性［３５］，从鸡血藤中分

离得到１个新的降倍半萜类化合物。本研究应用核
磁共振（ＮＭＲ）确定这个新化合物的化学结构为布卢

门醇 Ａ６Ｏ反式对羟基肉桂酸酯（ｂｌｕｍｅｎｏｌＡ６Ｏ
ｔｒａｎｓｐｈｙｄｒｏｘｙｃｉｎｎａｍａｔｅ）。

１　材料

１１　试药

鸡血藤药材采自中国云南省普洱市，由株洲千金

药业有限公司提供。经北京大学药学院杨秀伟教授鉴

定为豆科植物密花豆ＳｐａｔｈｏｌｏｂｕｓｓｕｂｅｒｅｃｔｕｓＤｕｎｎ的干
燥藤茎。凭证标本（标本号：Ｙ００８１６０８０１０）保存于北
京大学药学院天然药物及仿生药物国家重点实验室。
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分析纯甲醇（ＭｅＯＨ）、乙酸乙酯（ＥｔＯＡｃ）、三氯
甲烷（ＣＨＣｌ３）、正丁醇（ｎＢｕＯＨ）等为北京化工厂产
品；色谱纯甲 醇 和 乙 腈 （ＡＣＮ）为 美 国 Ｆｉｓｈｅｒ
Ｃｈｅｍｉｃａｌ产品；实验用去离子水由 ＭｉｌｌｉｐｏｒｅＭｉｌｌｉＱ
型超纯水系统制备纯化而得。

１２　仪器

ＡＶ４００型核磁共振波谱仪（德国 Ｂｒｕｋｅｒ公司），
三甲基硅烷（ＴＭＳ）作为内标；ＬＣ３０００型反相制备高
效液相色谱（ＨＰＬＣ）系统（北京创新通恒科技有限公
司），配置Ｐ３０５０型二元泵、ＣＸＴＨ３０００型色谱工作
站；色谱柱为 ＰｈｅｎｏｍｅｎｅｘＰｒｏｄｉｇｙＯＤＳ（２５０ｍｍ ×
２１２ｍｍ，１０μｍ，美国Ｐｈｅｎｏｍｅｎｅｘ公司）；ＧＦ２５４薄
层色谱（ＴＬＣ）硅胶板为青岛海洋化工厂和德国Ｍｅｒｃｋ
公司产品；２００～３００目柱色谱用硅胶为青岛海洋化
工厂产品。

２　提取与分离

称取干燥鸡血藤药材７０ｋｇ，加５倍量水回流提
取２次，每次２ｈ，合并提取液，减压浓缩，７５℃真
空干燥７ｈ，得鸡血藤干浸膏６ｋｇ（收率为８５７％），
留存１ｋｇ，其余５ｋｇ用６Ｌ去离子水溶解，依次用
适量ＥｔＯＡｃ、ｎＢｕＯＨ各萃取８次，分别合并各萃取
液，减压浓缩蒸干，得 ＥｔＯＡｃ萃取物３２０ｇ（按投料
生药计算收率为 ０４６％，下同）、ｎＢｕＯＨ萃取物
５００ｇ（收率０８６％）和残存水层。

ＥｔＯＡｃ萃取物（２７０ｇ）进行硅胶柱色谱分离，用
ＣＨＣｌ３ＭｅＯＨ体系（８０∶１、５０∶１、３０∶１、２０∶１、１０∶１、
５∶１、１∶１）依次梯度洗脱，得组分 Ｆｒ１～Ｆｒ７。Ｆｒ３
（５６８ｇ）经 ＴＬＣ检识，硅胶柱色谱分离，ＣＨＣｌ３
ＭｅＯＨ（２０∶１、１５∶１、１０∶１、５∶１）梯度洗脱，ＴＬＣ检测
合并相同组分，得组分Ｆｒ３１～Ｆｒ３４。Ｆｒ３２经硅
胶柱色谱分离，ＣＨＣｌ３ＭｅＯＨ（１０∶１→２∶１）梯度洗脱，
得组分Ｆｒ３２１～Ｆｒ３２３。Ｆｒ３２１经反相硅胶制备
高效液相色谱（ＡＣＮＨ２Ｏ，１２∶８８，８ｍＬ·ｍｉｎ

－１）制备

分离、纯化，得化合物１（２００ｍｇ，ｔＲ为３２１ｍｉｎ）。

３　化合物结构的ＮＭＲ分析

化合物 １为淡黄色粉末（ＥｔＯＡｃ）。分析其
１ＨＮＭＲ（ＤＭＳＯｄ６，４００ＭＨｚ）和

１３ＣＮＭＲ（ＤＭＳＯｄ６，
１００ＭＨｚ）波谱，显示出６，９二氧代大柱香波龙烷
４，７二烯３酮 （６，９ｄｉｏｘｙｇｅｎｅｄ ｍｅｇａｓｔｉｇｍａｎｅ４，
７ｄｉｅｎｅ３ｏｎｅ）骨架［６］。用１Ｈ１ＨＣＯＳＹ（１Ｈ１Ｈｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ

ｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙ）、ＨＳＱＣ（ｈｅｔｅｒｏｎｕｃｌｅａｒｓｉｎｇｌｅｑｕａｎｔｕｍ
ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ）和 ＨＭＢＣ（ｈｅｔｅｒｏｎｕｃｌｅａｒｍｕｌｔｉｐｌｅｂｏｎｄ
ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ）相关谱确认了骨架。在化合物 １的
１ＨＮＭＲ和１Ｈ１ＨＣＯＳＹ谱中，观察到４个甲基信号
（表１）：δＨ０９１（３Ｈ，ｓ，Ｈ１２），０９４（３Ｈ，ｓ，Ｈ１１），
１１２（３Ｈ，ｄ，Ｊ＝６４Ｈｚ，Ｈ１０），１８１（３Ｈ，ｄ，
Ｊ＝１１Ｈｚ，Ｈ１３）；从其 ＨＳＱＣ谱确定相应碳的化
学位移分别为 δＣ ２４２ｑ（Ｃ１１）、２３３ｑ（Ｃ１２）、
２４３ｑ（Ｃ１０）、１９３ｑ（Ｃ１３）；１个亚甲基信号，δＨ
２３６（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝１６７Ｈｚ，Ｈａ２）和 ２０６（１Ｈ，ｄ，
Ｊ＝１６７Ｈｚ，Ｈｂ２），从其ＨＳＱＣ谱确定相应碳的化
学位移为 δＣ４９７ｔ（Ｃ２）；３个烯质子，分别为 δＨ
５６５（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝１５７Ｈｚ，Ｈ７）、５７１（１Ｈ，ｄｄ，
Ｊ＝１５７，４５Ｈｚ，Ｈ８）和５７８（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝１１Ｈｚ，
Ｈ４），从其ＨＳＱＣ谱确定相应碳的化学位移分别为
δＣ１２８２ｄ（Ｃ７）、１３６１ｄ（Ｃ８）和 １２５８ｄ（Ｃ４）；
从１Ｈ１ＨＣＯＳＹ谱观察到 δＨ５６５→δＨ５７１→δＨ４１９
（１Ｈ，ｄｔ，Ｊ＝６４，４５Ｈｚ，Ｈ９）→δＨ１１２（３Ｈ，ｄ，
Ｊ＝６４Ｈｚ，Ｈ１０）处于１个自旋耦合体系中（图１），
且从１ＨＮＭＲ谱观察到 δＨ５６５（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝１５７Ｈｚ，
Ｈ７）与δＨ５７１（１Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝１５７，４５Ｈｚ，Ｈ８）有
较大的耦合常数，为反式双键的质子信号［７］；烯质子

信号δＨ５７８具有小的耦合常数（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝１１Ｈｚ），
判断与烯键连接的甲基质子处于 Ｗ型远程耦合，即
Ｈ４与Ｃ５甲基质子处于同一个平面，且２个质子构
成伸展的 Ｗ 型，在空间上很接近，发生远程耦
合［８９］；结合ＨＭＢＣ实验（图１），δＨ０９４与δＣ２３３ｑ、
４１２ｓ、４９７ｔ、７８１ｓ，δＨ０９１与 δＣ２４２ｑ、４１２ｓ、
４９７ｔ、７８１ｓ呈 ＨＭＢＣ相关性，因此，ＣＨ３１１和
ＣＨ３１２同时与 Ｃ１（δＣ４１２）相连，又由于在 ＨＳＱＣ
实验中δＨ２３６（Ｈａ２）和２０６（Ｈｂ２）与δＣ４９７ｔ直接
相连，因此，δＣ ７８１ｓ应该归属为 Ｃ６；由于在
ＨＭＢＣ实验中观察到 δＨ２３６（Ｈａ２）和２０６（Ｈｂ２）
与δＣ１９７６ｓ有相关性，证明其必定是Ｃ３的化学位移
值；同时观察到δＨ５７８（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝１１Ｈｚ）与δＣ１９７６ｓ
有ＨＭＢＣ相关性，亦与δＣ１９３ｑ有ＨＭＢＣ相关，结
合在 ＨＳＱＣ实验中 δＨ５７８直接与 δＣ１２５８ｄ相连，
δＨ１８１（３Ｈ，Ｈ３３）直接与 δＣ １６４７ｓ相连，证明
δＣ１２５８ｄ和δＣ１６４７ｓ应分别归属为 Ｃ４和 Ｃ５；又
由于在 ＨＭＢＣ实验中 δＨ５７８与 δＣ７８１ｓ呈 ＨＭＢＣ
相关性，合理地解释了δＣ７８１ｓ必定归属为Ｃ６，亦
提示Ｃ６可能与电负性较强的氧元素相连。
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表１　化合物１的１Ｈ（４００ＭＨｚ）和１３Ｃ（１００ＭＨｚ）ＮＭＲ数据（ＤＭＳＯｄ６）

碳位 δＨ，Ｊ（Ｈｚ） δＣ（ＨＳＱＣ） １Ｈ１ＨＣＯＳＹ ＨＭＢＣ

１ ４１２ｓ

２ ２３６（１Ｈ，ｄ，１６７） ４９７ｔ ２ １，３，１１，１２

２０６（１Ｈ，ｄ，１６７） １，３，４，６，１１，１２

３ １９７６ｓ

４ ５７８（１Ｈ，ｄ，１１） １２５８ｄ １３ ２，６，１３

５ １６４７ｓ

６ ７８１ｓ

７ ５６５（１Ｈ，ｄ，１５７） １２８２ｄ ８ １，５，６，８，９

８ ５７１（１Ｈ，ｄｄ，１５７，４５） １３６１ｄ ７，９ ６，７，９，１０

９ ４１９（１Ｈ，ｄｔ，６４，４５） ６６４ｄ ８，１０ ７，８，１０

１０ １１２（３Ｈ，ｄ，６４） ２４３ｑ ９ ８，９

１１ ０９４（３Ｈ，ｓ） ２４２ｑ １，２，３，６，１２

１２ ０９１（３Ｈ，ｓ） ２３３ｑ １，２，３，６，１１

１３ １８１（３Ｈ，ｄ，１１） １９３ｑ ４ ３，４，５，６

１′ １２５６ｓ

２′ ７４８（１Ｈ，ｄ，８５） １３０３ｄ ３′ １′，３′，４′，６′，７′

３′ ６７９（１Ｈ，ｄ，８５） １１６０ｄ ２′ １′，２′，４′，５′

４′ １５９９ｓ

５′ ６７９（１Ｈ，ｄ，８５） １１６０ｄ ６′ １′，２′，４′，６′

６′ ７４８（１Ｈ，ｄ，８５） １３０３ｄ ５′ １′，２′，４′，５′，７′

７′ ７４９（１Ｈ，ｄ，１６０） １４４２ｄ ８′ １′，２′，６′，８′，９′

８′ ６２９（１Ｈ，ｄ，１６０） １１６０ｄ ７′ １′，７′，９′

９′ １６８４ｓ

９ＯＨ １０１０（１Ｈ，ｂｒｓ）

４′ＯＨ １０１０（１Ｈ，ｂｒｓ）

　　注：ｓＣ；ｄＣＨ；ｔＣＨ２；ｑＣＨ３。

图１　化合物１主要的１Ｈ１ＨＣＯＳＹ（－）和
ＨＭＢＣ（→）相关

如前所述，δＨ５６５→δＨ５７１→δＨ４１９→δＨ１１２
处于１个自旋耦合体系中，在 ＨＳＱＣ实验中观察到
δＨ５６５（Ｈ７）／δＣ１２８２ｄ（Ｃ７）、δＨ ５７１（Ｈ８）／δＣ
１３６１ｄ（Ｃ８）、δＨ ４１９（Ｈ９）／δＣ ６６４ｄ（Ｃ９）、δＨ
１１２（Ｈ１０）／δＣ２４３ｑ（Ｃ１０）的关系，推论出 Ｃ６结
合（１Ｅ，３Ｒ）３羟基１丁烯基 ［（１Ｅ，３Ｒ）３ｈｙｄｒｏｘｙ
１ｂｕｔｅｎｙｌ］ ［１ＨＮＭＲ：δＨ５６５（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝１５７Ｈｚ，
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Ｈ７），５７１（１Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝１５７，４５Ｈｚ，Ｈ８），４１９
（１Ｈ，ｄｔ，Ｊ＝６４，４５Ｈｚ，Ｈ９），１１２（３Ｈ，ｄ，Ｊ＝
６４Ｈｚ，Ｈ１０）；１３ＣＮＭＲ：δＣ１２８２ｄ（Ｃ７），１３６１ｄ
（Ｃ８），６６４ｄ（Ｃ９），２４３ｑ（Ｃ１０）］，除 Ｃ６的化学
位移外，与合成和天然的（６Ｓ，９Ｒ）催吐萝芙木醇
［（６Ｓ，９Ｒ）ｖｏｍｉｆｏｌｉｏｌ］，即布卢门醇 Ａ（ｂｌｕｍｅｎｏｌＡ）
数据基本一致［１０１１］。

另一方面，在化合物１的１ＤＮＭＲ和２ＤＮＭＲ
谱中，多出 １组典型的反式对羟基肉桂酰基
（ｔｒａｎｓｐｈｙｄｒｏｘｙｃｉｎｎａｍｙｌ）信号［５，１２］ ［１ＨＮＭＲ：δＨ
７４８（２Ｈ，ｄ，Ｊ＝８５Ｈｚ，Ｈ２′，６′），６７９（２Ｈ，
ｄ，Ｊ＝８５Ｈｚ，Ｈ３′，５′），７４９（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝
１６０Ｈｚ，Ｈ７′），６２９（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝１６０Ｈｚ，
Ｈ８′），１０１０（１Ｈ，ｂｒｓ，４′ＯＨ）；１３ＣＮＭＲ：δＣ

１２５６ｓ（Ｃ１′），１３０３ｄ（Ｃ２′，６′），１１６０ｄ（Ｃ３′，
５′），１５９９ｓ（Ｃ４′），１４４２ｄ（Ｃ７′），１１６０ｄ
（Ｃ８′），１６８４ｓ（Ｃ９′）］。与（６Ｓ，９Ｒ）催吐萝芙
木醇或布卢门醇 Ａ［１１］的１３ＣＮＭＲ化学位移值比较，
Ｃ９几乎没有变化，Ｃ６发生了变化。因此，化合
物１是布卢门醇 Ａ（２）的 Ｃ６羟基与反式对羟基肉
桂酸（３）的羧基发生酯化的产物（图２），化学结构
为布卢门醇 Ａ６Ｏ反式对羟基肉桂酸酯（ｂｌｕｍｅｎｏｌ
Ａ６Ｏｔｒａｎｓｐｈｙｄｒｏｘｙｃｉｎｎａｍａｔｅ）或（６Ｓ，９Ｒ）催吐
萝芙木醇６Ｏ反式对羟基肉桂酸酯 ［（６Ｓ，９Ｒ）
ｖｏｍｉｆｏｌｉｏｌ６Ｏｔｒａｎｓｐｈｙｄｒｏｘｙｃｉｎｎａｍａｔｅ］。该化合物
为新化合物，化学结构见图 ２，根据其１Ｈ１Ｈ
ＣＯＳＹ、ＨＳＱＣ和 ＨＭＢＣ实验进行了质子和碳信号
的全归属，见表１。

图２　化合物１可能的来源途径及化学结构

４　讨论

鸡血藤的物质基础化学结构类型具有多样

性［３５］，仅在黄酮类化合物中就有二氢黄酮、异黄

酮、二氢异黄酮、查耳酮等，尤其是特征性成分异

黄酮类化合物，是其重要的生物活性物质［３］。本研

究又分离鉴定出１个新的降倍半萜类化合物，根据
２ＤＮＭＲ确定了这个新化合物的化学结构为布卢门醇
Ａ６Ｏ反式对羟基肉桂酸酯，进一步丰富了鸡血藤
物质基础化学结构类型的多样性。根据文献类似结

构化合物生物活性的报道［８］，预测化合物１可能具
有抗炎活性。

早在２０１２年，从鸡血藤中就分离鉴定出了降倍
半萜类的布卢门醇Ａ［１３］，其后又分离鉴定出了更多的
该类化合物［１４］。最近，从鸡血藤中分离鉴定出反式
对羟基肉桂酸［５］，从而推断新化合物１可能是布卢门
醇Ａ的Ｃ６上的羟基与反式对羟基肉桂酸的羧基在
酯酶作用下脱水形成的酯。中药通常为口服给药，且

酯类化合物经过肠内时被丰富的酯酶所水解［１５］，因

此，布卢门醇Ａ６Ｏ反式对羟基肉桂酸酯经肠可能释
放出布卢门醇Ａ而被吸收进入体内，发挥生物学效用。
文献报道布卢门醇Ａ对人肺癌Ａ５４９、人乳腺癌ＭＣＦ７、
人结肠癌 ＨＴ２９、人肾癌 Ａ４９８、人前列腺癌 ＰＣ３、
人胰腺癌 ＰＡＣＡ２等细胞株的增殖具有一定的细胞
毒活性，半数有效浓度分别为 １１３、１２３、１４５、
１６６、２４３、１９６μｇ·ｍＬ－１［１６］；具有抗氧化和抗乙
酰胆碱酯酶活性［１７］。因此，布卢门醇 Ａ６Ｏ反式
对羟基肉桂酸酯也许是鸡血藤潜在的生物活性成分

之一，需要进一步验证。
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