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[摘要 ]　目的 :研究传统藏药薰倒牛 B ieberstein ia heterostem on的化学成分。方法 :运用正相及反相硅胶柱色谱

分离纯化 ,采用现代波谱与 X2ray单晶衍射等方法鉴定化合物的结构。结果 :从全草中分离纯化出 3个化合物 ,其

结构分别鉴定为山羊豆碱 ( galegine, 1 ) ,顺式 242羟基山羊豆碱 ( cis242hydroxygalegine, 2 ) ,反式 242羟基山羊豆碱
( trans242hydroxygalegine, 3)。其中化合物 3的结构还得到 X2ray单晶衍射的证实。结论 :化合物 1～3均为首次从

该植物中分离得到。
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　　薰倒牛 B ieberstein ia heterostem on Maxim.为 =牛

儿苗科 Geraniaceae薰倒牛属植物 ,主要分布于青藏

高原及周边的甘肃、四川和新疆等地区 ,生长在海拔

1 000～3 000 m的路边、河滩和山坡上 [ 1 ]。薰倒牛

是一种常用的藏药植物 ,西藏民间称其为“芒涧那

保”。据《晶珠本草》记载 ,“芒涧”苦 ,寒 ,治痈疽疔

疮 ,散肿止痛有特效。现代药理实验表明 ,该植物全

草醇提取物有镇静、解热、镇痛、抑菌、解痉和短时的

降压作用 [ 2 ]。目前 ,关于薰倒牛化学成分的研究不

多 ,至今只见作者之前报道的黄酮和甾体类化合

物 [ 2 ]及其他学者从中分离得到的有抗菌活性的倍

半萜苷和单萜苷 [ 3 ]。为进一步寻找该植物的活性

成分 ,尤其是与中枢镇静和降压活性相关的活性物

质 ,作者继续对其化学成分进行研究。本研究的 3

个化合物是从其全草醇提取物经萃取后的氯仿相和

正丁醇相中得到的 ,分别为山羊豆碱 ( galegine, 1 ) ,

顺式 242羟基山羊豆碱 ( cis242hydroxy galegine, 2) ,反

式 242羟基山羊豆碱 ( trans242hydroxygalegine, 3)。这

三个异戊烯基胍类生物碱均为首次从该属植物中分

离得到 ,其中 ,化合物 2和 3互为顺反异构体。异戊

烯基胍类生物碱在植物次生代谢产物中并不多见 ,

山羊豆碱和 42羟基山羊豆碱早期曾先后从蝶型花
科植物山羊豆 ( Galega officinalis)中分离得到 ,并通

过化学合成证实其结构 [ 4 ] ,而其详细的波谱数据则

未见报道。本研究通过分析 13
C2NMR和 1

H2NMR波

谱数据 ,对这 3个化合物的碳氢信号进行了归属。

图 1　化合物 1～3的结构

1　仪器与材料

XRC - 1型显微熔点仪 ,温度计未校正 ; Finni2
gan LCQ

DECA型质谱仪 ; Perkin - Elmer 599B型红外

光谱仪 ( KB r) ; B ruker AV - 600型核磁共振仪 ( TMS

为内标 ) ;薄层层析 ( GF254)和柱色谱硅胶 ( 160～

200, 200～300目 )均为青岛海洋化工厂产品 ; Lobar

L iChrop rep RP218 (40～68μm)柱为 Merck产品。

植物全草 2003年于花期采自青海湟源 ,由西北

高原生物研究所刘尚武研究员鉴定为薰倒牛 B.

heterostem on ,标本保存于本实验室。

2　提取与分离

阴干的薰倒牛全草 315 kg,粉碎后用 80%乙醇

热回流提取 3次 ,合并提取液后减压浓缩得浸膏
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200 g。浸膏分散于蒸馏水后过滤 ,滤液分别用氯仿

和正丁醇萃取。氯仿萃取部分 100 g上硅胶柱色

谱 ,以氯仿 2醋酸乙酯 (20∶1～1∶2)洗脱 ,合并 Rf值

相同部分得到 A～G部分 , F部分再行硅胶柱色谱

分离并用反相 RP218柱色谱纯化 ,重结晶后得化合

物 1 ( 800 mg) ;正丁醇萃取部分 80 g以氯仿 2甲醇
(20∶1～1∶1)洗脱 ,合并 Rf值相同部分得到 A～D

部分 , B部分用 RP218色谱柱分离 (甲醇 2水 , 6∶4～

8∶2) ,经重结晶后分别得到化合物 2 ( 50 mg)和 3

(80 mg)。

3　结构鉴定

化合物 1　无色棱柱状结晶 , mp 104～105 ℃,

碘化铋钾反应和坂口反应 [ 5 ]呈阳性。ESI2MS m / z:

128 [M + H ]
+。 IR ( KB r) cm

- 1
: 3 357 ( 2NH2 ) , 3 178

( 2NH2) , 1680 ( C = CH ) , 1645 ( C = N )。1 H2NMR

[DMSO2d6 ]δ: 7150 ( 1H, t, J = 512 Hz, 2NH2) , 5135

(1H, br t, J = 615 Hz, H22) , 3192 ( 2H, br t, J = 610

Hz, H21) , 1175 (3H, s, H24) , 1170 (3H, s, 32Me)。13 C2
NMR [ DMSO2d6 ]δ: 15816 ( C = N ) , 13912 ( C23 ) ,

11910 (C22) , 4014 ( C21) , 2516 ( C24) , 1719 ( 32Me)。
1
H2NMR谱中 2个单峰的甲基信号 (δ1175, 1170) , 1

个烯质子信号 (δ5135, br t, J = 615 Hz)以及 1个相

对低场的亚甲基信号 (δ3192, br t, J = 610 Hz)表明

1个异戊烯基同一电负性基团相连。13 C2NMR谱中

显示两个甲基信号 (δ2516, 1719) , 1个双键信号 (δ

13912, 11910) , 1个 C = N信号 (δ 15816)及 1个亚

甲基信号 (δ4014)。综合以上波谱数据确定化合物

1为 32甲基 222丁烯基胍 ,即山羊豆碱 ( galegine)。

化合物 2　无色针晶 , mp 118～120 ℃,碘化铋

钾反应和坂口反应呈阳性。ESI2MS m / z: 144 [M +

H ]
+。1 H2NMR [ DMSO2d6 ]δ: 7176 ( 1H, t, J = 512

Hz, 2NH2) , 5119 ( 1H, br t, J = 617 Hz, H22 ) , 4195

(1H, br t, J = 514 Hz, 42OH) , 3195 (2H, br d, J = 514

Hz, H24 ) , 3192 ( 2H, br t, J = 613 Hz, H21 ) , 1171

(3H, s, 32Me)。13
C2NMR [ DMSO2d6 ]δ: 15714 ( C =

N) , 14013 (C23) , 12019 (C22) , 6012 (C24) , 3816 (C2
1) , 2117 (32Me)。化合物 2与 1相比 ,

1
H2NMR谱中

少了 1个甲基信号而多了 1个相对低场的亚甲基信

号 (δ3195, br d, J = 514 Hz)和 1个羟基质子信号

(δ4195, br t, J = 514 Hz) ,这表明其异戊烯基甲基

上的一个氢被羟基取代了 ,与化合物 3比较 ,应为顺

　　

式取代。综合以上波谱数据 ,确定化合物 2为顺式 2
42羟基 232甲基 222丁烯基胍 ,即顺式 242羟基山羊豆碱
( cis242hydroxygalegine)。

化合物 3　无色针晶 , mp 118～120 ℃,碘化铋

钾反应和坂口反应呈阳性。ESI2MS m / z: 144 [M +

H ] +。1 H2NMR [ DMSO2d6 ]δ: 7176 ( 1H, t, J = 512

Hz, 2NH2) , 5119 ( 1H, br t, J = 617 Hz, H22 ) , 4195

(1H, br t, J = 514 Hz, 42OH) , 3195 (2H, br d, J = 514

Hz, H24 ) , 3192 ( 2H, br t, J = 613 Hz, H21 ) , 1171

(3H, s, 32Me)。13
C2NMR [ DMSO2d6 ]δ: 15714 ( C =

N) , 14013 (C23) , 12019 (C22) , 6012 (C24) , 3816 (C2
1) , 1411 (32Me)。化合物 3和 2具有相同的熔点和

分子离子峰以及相似的 1
H2NMR,而在 13

C2NMR中 ,

化合物 2中未被羟基取代的甲基由于与 H位于双

键的同侧而处于较低场 (δ 2117) ;而化合物 3中该

甲基则因为与亚甲基胍处于双键的两侧而位于较高

场 (δ1411)。综合以上波谱数据 ,并由 X2ray衍射

推断化合物 3为反式 242羟基 232甲基 222丁烯基胍 ,即

反式 242羟基山羊豆碱 ( trans242hydroxygalegine) (图

2)。

图 2　化合物 3的单晶结构图
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Stud ies on chem ica l con stituen ts from bark of B ieberste in ia he terostem on
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[ Abstract]　O bjective: To study the chem ical constituents of the whote p lant B ieberstein ia heterostem on ( Geraniaceae). M eth2
od: The ethanol extract of the whole p lants was separated by various chromatographic methods and the compounds from the extract were

identified by spectroscop ic evidence including MS, IR, NMR and X2ray crystallographic analysis. Result: Three isop renyl guanidine

derivatives were isolated from the whole p lant of B ieberstein ia heterostem on and identified as galegine (1) , cis242hydroxygalegine (2)

and trans242hydroxygalegine (3). Conclusion: The three compounds were isolated from this p lant for the first time.

[ Key words]　Tibetan medicine; B ieberstein ia heterostem on; chem ical constituent
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乌头碱水解转化规律的研究
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[摘要 ]　目的 :了解乌头碱的水解转化规律。方法 :将乌头碱单体置纯水中 ,密封加热 8, 12, 16, 20, 24 h,水解

液碱化萃取 ,采用 HPLC2MS分析主要水解产物 ;进一步采用中性氧化铝柱色谱分离 ,得到主要水解产物 ,并鉴定结

构。结果 :经 HPLC2MS分析 ,鉴定主要水解成分峰为苯甲酰乌头原碱和乌头原碱。水解 20 h,苯甲酰乌头原碱的

转化率最高。结论 :双酯型的乌头碱可水解转化为单酯型乌头碱和乌头原碱 ;在控制条件下 ,苯甲酰乌头原碱为主

要水解产物。

[关键词 ]　乌头碱 ;苯甲酰乌头原碱 ;乌头原碱 ;水解转化
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　　川乌为常用中药 ,具有回阳救逆 ,温中补肾 ,散

寒止痛等功效。生川乌主要含双酯型生物碱 ,包括

乌头碱、次乌头碱和新乌头碱等。双酯型生物碱对

心脏有致颤作用 ,可引起心室纤颤 ,有降压作用 ,能

扩张血管 ,并对垂体 2肾上腺皮质系统具有兴奋作
用。对神经系统则有麻醉 ,镇痛 ,抑制呼吸中枢和致

皮肤黏膜麻痹等作用 ,毒性明显 ,治疗剂量与中毒剂

量接近 [ 1 ]
,安全范围小 ,传统上需经炮制后使用。

经炮制后 ,双酯型生物碱可转化为单酯型生物碱 ,毒

性降低。川乌炮制的原理主要是通过加水和加热处

理 ,使双酯型乌头碱 C8位上的乙酰基水解 ,失去一

分子乙酰基 ,得到相应的单酯型苯甲酰乌头原碱类 ,

其毒性为双酯型乌头碱的 1 /50～1 /500; C14位上的

苯甲酰基再进一步水解 ,失去 1分子苯甲酸 ,得到亲

水性氨基醇类乌头原碱 ,其毒性仅为双酯型乌头碱

的 1 /2 000～1 /4 000。炮制过程中由双酯型生物碱

转变为单酯型生物碱的转化规律尚不明确。实验模

拟制川乌的炮制方法 [ 2 ]
,以乌头碱为例 ,在水溶液

中加热处理 ,分别考察不同的加热时间对乌头碱水
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