
A 
J 

化学学很 ACTA CHIMICA SINICA 1988,. 46, 1201-1211 

喜树中的吗I [垛生物碱

林隆泽铮 沈积慧 贺湘 张文毅'骨
〈中国科学院上海药物研究所，上海〉

从喜树 (0αmptetheca acuminata Decne) 果中分到五个微量可|跺类生物碱，其申两个为新生物
碱2 分别为 camptacumotine (1) 和 camptacuDlani卫e(勃，另外三个为已知生物碱 nauclefìcine(酌，

angustoline(岛和新天然产物二氢异噎胶(dihydroisoquinamine， õ). 

前文曾报道从喜树果中分到用l 牒生物碱喜果或 (v迦coside lac旭m 或iSovinooside

h的am〉 E12，最近又从广西河池地区综合研究所生产喜树碱的母液中分到八个用l睐生物碱.其

中五个分别鉴定为新生物碱 camp七acumo也ine (1) 和 camp协cumanine (:岛，已知生物碱

naucle:6.c国e(酌， angus右。line(4) 及新天然产物二氢异喳胶(dihydroiSoquina皿ine， 5). 这

些化合物均首次从喜树中分到，现报道其分离和鉴定.

将除去酸性酣类物质和碱溶性物质的喜椅碱母液经硅胶柱层析，用氯仿及含丙翻的银仿

洗脱3 依次得到化合物 8、OA-2、OA-7、OA-9、5、2、 1 和 4. 化合物。A-2、OA-7、 OA-9 的鉴定

将另文报道.

化合物 1 为深黄色针状结晶， m. p. 273-50C(分解)， [1α;1~1-12 .240 (00.1062，毗院).质

谱确定分子式为 019H16N，2Qs，紫外光谱的最大波长吸收峰在 416n血，并在 3650λ紫外荧光下
呈绿色荧光，提示有一个高度共辄体系.红外光谱吸收峰 1693、 1630 和 3357cm-1 示有攒基、

酷股基和胶基或经基.核磁共振谱(见表。在芳香质子区有 57.45(1H , d, 12-H) 、 57.64

(lII, d, 9-H) 、 7.10(lH， m , 10-H) 、 7.28(lH，血， 11-EQppm，双照射实验表明它们间有

相应制偶合关系，因此它们应为同环上互为邻位并列的四个芳香质子. ô3.10(lH，剖， 6-H)

ppm 和与之偶合的 ô4.20(lH，皿， 5，β-H) 、 4.34(lH， m , 5α;-H)ppm 提示有 =O-OH，2-

CH，2-N 片段. ô_4.54(lH , m , 18-H)ppm 出现在低场，表明其与氧原子相连接，同时又与

δ 1. 37(3H， d, 18-Me)和 2.28(2H， d, 19-H)pp皿相偶合，因此应有=O-OH，2-0H (OHs) 

一。一片段.此外尚有 ô6.67(lH， s, 14-H)和 11.99ppm.δ11.99ppm 信号在室温下不与

重水交换，当加热 4h 后即消失，表明其为 NH 信号. NOE 差谱 (NOED)的结果(列在其结构

式上)表明， 19-H(δ2.28ppm)与 14-H (ô 6 .67 ppm)在空间上相互邻近.NH 与 12-H(δ7 .45

ppm)和 14-H(ô6.67ppm)在空间上相互接近，至此可给出其结构式如图所示.分子中有两

个氧原子则分别连到 17-0和 16α;-0上而形成内醋基和酷胶基"余下一个氧原子形成毗喃环

(E 环).

-化合物 2分子式为 0.21H1SN:aO" 其光谱特征与 1 相似，表明有相似的 A、B、0、D 环，两者

的核磁共振谱的不同之处表明 2 的 E 毗喃环内有一个双键，因而可能的结构式为 2 或 2a.

NOE 差谱研究，照射 14-H (56.91 PPI!1)、甲基信号 (51.50ppm)、亚甲基信号(δ4.48ppm，

m , J =6.4Hz) 和 NH 信号 (δ12.00ppm)则分别产生 9.5、 2.4 和 5.9% 的增值(见结柏式

图)，清楚地表明该化合物的结构式应为 2. 因为2a中 14-H 和 OOllOHa(ô 3.25ppm)之间应

1987 年 5 月 2 日收到. -**广西河池地区综合研究所.
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有明显的 NOE 效应，而 14-H 与甲基或亚甲基信号之间则不应有 NOE 效应.

化合物 S 的分子式为 020HμN:aO.2，其光谱特征与 1 和 2 很相近似3 提示其有同样的 A、B、

C、D 四个环，两者的核磁共振谱的不同之处表明 S 的 E环上有三个并列的芳香质号，该环的另

一个位置接一个毅基.E 环全由。原子构成， NOED 研究(见结构式固〉和去偶实验指定醒基

接在 20-0 上，并将所有质子信号归属在表 1 中，该化合物与从乌植(Na!UcZea 01fiC加aUs) 中分

到的 nauo1e:fìoineC!lJ具有相同的化学结构和极为相似的光谱数据，应为同一化合物.

化合物 4 的分子式为 0:aOH17Nso.且，其光谱特征与 1.. 2 相似，其核磁共振谱与从马钱子周

植物 (St扩ychnos α叼创stiflo'T'a Be时h) 中分到的 an写U的01国e[S] 一致. Au, T. Y. 等将该化

合物 E 环质子的核磁共振与模型化合物相比较，推定其取代基-OH(OH) OHs接在 19-0 上，

我们使用NOE 差谱方法提供了直接证明:照射取代基中的甲基信号 (δ1.50 ppm) , 14-H 

(δ7.23ppm)和 19-H(δ8. 76 ppm)分别产生 2.4 和 4.8% 的 NOE. 这证明该取代基只有接

在 19-0 上，其两侧才存在质子.本文对其碳原子编号作了部分改动.

化合物 6 的分子式为 019H:a6N20:a，其溶液呈绿色荧光，紫外光谱最大吸收峰在 400n血，红

外光谱 3200.-3315 和 1688om-1 示有 NH、 OH 和共辄棋基.核磁共振谱提示有用!牒环J二四
A 
、
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表 1 1、2、 3、4 的 lH N问R 数值 (DMSO-d6)

ð(ppm) 

质子 1 2 s 4 

NH 11. 99 (s) 12.00(8) 11.82(8) 11.87(8) 

5-H 4.20(m) , 是. 26(m) , 4.40 (dd) 是.组 (dd)

岳 .3韭 (m) 矗 .36(m)

6-H 3. 10 (dd) 3. 11 (dd) 3.10(dd) 3.13(dd) 

9-H 7.阳 (d， J~8Hz) 7.65件， J=8Hz) 7.60(d, J =8 Hz) 7.但 (d， J=8 Hz) 

l(}-H 7.10(m) 7.11(m) 7.07(m) 7.12(m) 

11-H 7.28(m) 7.30(m) 7.23(m) 7.28(m) 

12-H 7.45(d) 7.49(d) 7.48(d) 7.49(d) 

14-H 6.67(s) 6.91(8) 8.11(S) 7.23(s) 

17-H 17-C02Me 8.50(d, J=8.1Hz) 9.2是 (s)

3.25(8) 

18二日 4 ,54(m) 7.70(8) 7.50(dd) 8.87(8) 

19-H 2.28 (dd) 4.48(m) 8.23(d) 2(}-H5.33(m) 

2φ-0日 5.70(d)

18-CMe 19-CMe 2(}-CCHO 20-CMe 

1.37(d, J~6~3Hz) 1. 50位， J=6.4Hz) 10.38(s) 1.50(d, J=6.3Rz) 

个并列的芳香质子、一个甲基和多个次甲基、三个亚甲基、一个 NH 和一个 OH. 高分辨质谱

￥ 表明该结构由一个 3-殷基吗!睐、强乙基和一个含 N 的脂环组成.主要裂片用下述裂解方式加

以解释. 同类用l味生物碱C4J 同样也呈一致的裂i片，这样可推定该化合物是二氢异哇胶

(d.ihydroisoqllinamine, 5) (5\ 该化合物曾由 qui且amine(6) 转化至异喳胶 (isoqujnamine, 

7) [5.6J，然后再氢化而得到E733 也曾由二氢异睦胶 (8) 重排而得EG，这是第一次报道从植物中分

到化合物 Õ.

s →。记二十点二
I-OC，H队‘ m叫/εA♂l卢i叫oH陀11川川N阳O乌2 ./ω"阳11呐2
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H队..-... ~刀oι_/-c侃H3 I-C，汕• 
飞JlN)l二·儿 m/.z 123..C.H'3N , 

H': ， 1 乌 I .N. .: 

叫人气 ① 
阳/z270， CI1H"N20 飞乡 ml .z llO.C1H I2N 

lH/z269, C口H;，N ，O

b 的质谱可能裂解方式

从喜树中分到上述五种不同的月l喋生物碱以及喜果戒(9)和喜树碱 (10)' 类生物碱的事实

说明这些问i喋生物碱本身，以及它们和喜树碱之间在生源上有密切的联系风气值得一提的是，

除喜果试外，其他五个月1味生物碱对 PS88 白血病细胞没有细胞毒活性.

衍. 
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熔点用 Kofler 微量熔点仪测定，未校正. UV用岛津 UV-3000 仪. IR 用 Perkin

Elmer 599B 仪.核磁共振用 Bruker AM-400 MHz 仪， TMS 为内标. MS 用 MAT-711 仪.

困二色谱用 J-500A 仪.

分离 将生产喜树碱的母液(约 500g) 榕于氯仿，用 10% Na，OH 水溶液提取三次，其氯仿

溶液蒸干得 5g 残留物，经硅胶柱层析，用氯仿及 7:3 氯仿-丙酣洗脱，薄层层析检查，氯仿洗

脱的流份中得到化合物 S和另一化合物 OA-2. 氯仿-丙酣j昆合液依次得到 OA-7、 OA-9、 6、

2、 1 和 4.

Cam ptacumotine (1) 用甲醇-氯仿混合液重结晶得黄色针晶 15皿g， m. p. 273-50，。

(分解)， [，α] 击一12.240 (0 0.1062，毗院). 019H16N20s 320. 1l66(计算值) ; 320.1166 (HRMS) • 

λ监~H: 214(log 84.17) , 255(3.75) , 263(3.75) , 283(sh, 3 .48) , 320(3.53) , 400(曲， 4.18) , 

416(4'.25)nm. v!:i: 3357(NH) , 1693(0=0) , 1630(N-00) , 1615, 1590(芳环)om-1. Õ日

(见表 1). 例/z: 320(M飞 30%) ， 276(100). 

Cam ptacumanine (2) 用甲醇-氯仿混合液重结晶得黄色针晶约 20 皿g， m. p. 195-

'700 , [，α] 去一16.82 0 (0 0.0107，日比院). 021H1SN204362.1266(计算值) ; 362 .1265 (HRMS) . 

品主~H:215 (log84.60) ， 240(sh ， 4.54) , 290(4.36) , 325(曲， 4.13) ， 424(4.69)nm. v~~:;: 3440 

i(NH) , 1735(0=0) , 1630(N~00) ， 1588(芳环)0皿-1. ÕH(见表 1). m/z: 362(M飞 100%) ， 347

(28) , 333(50) , 329(45) , 301(51) , 287(~1) ， 275(72). 

Naucle盘cine(3) 用氯仿-甲醇混合液重结晶，得橙黄色针晶 40 mg, m. p. 293-500 

〈分解).与文献t3J的光谱数据一致.

Angustoline(4) 经甲醇-氯仿重结晶得黄色针晶 10mg， m. p. 298-30000 (分解)

〈文献值(4] 为 310-31400) , [，α;]11 ，5_7.30 (0 0.012，日比院) [文献值阳为一340 (OHOls)]. 

02QH17Ns02 331. 1320(计算值识 331.1304 (HRMS) .其他光谱数据与文献值一致.

二氢异瞌眼 (6) 用丙嗣重结晶得亮黄色片状结晶 50'mg， m. p. 184-500(文献值即为

183---18600) I ~α;]10+~21. 30(00.71， OHOIs). 019H26N202314.1991(计算值); 314.1979 

(HRMS).λ苦;伊: 235.5(log 84.28) , 255(曲， 3.84) , 400(3.59)nm. v~~:;: 3200-3315 

(NH, OH) I 1668 (00) om-1.δH(ODOls ， 400MHz): 0.90(3H，吟， 2.0-4.2(18H, m) , 

4.65(lH, s, OH, D20 交换消失)， 6.~-7 .56(5H，因).伽/z: 314(M+, 16%) , 270 (100) , 

269(30) ， 177(1时， 159 (20) I 146 性的， 138 (76) , 123 (29) , 110 (41). 
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Indole Alkaloids from Cαmptothecα Acuminαta 

Lin Long-Ze锵 Shen Ji-Hui .. He Xiang Zhang Wen-Yi 
(Sha1ψhai Institute 01 Mat衍饱 Medica， Aωde唰aS切切， Shanghai) 
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Five minor alkaloids were Ï901a占ed from 古he seeds of 0α~ptotheoa aou~i何时αDecne.

'rwo of 古hem are new indole alkaloids nam'ed oamptaoumo也ine(l) and camptaoumanine 

(2) respeo书ively， and 也he 0古hers are known ~ndole alkaloids naucleficine (3) , angusto­

line (岛 and dihydroisoquinamine (酌，也he Iatter js Ï901ated for 古he fir的 time from 地e

plant. The 的ruoture oi 1 and 2 were eluCidated 书hrough spectral s'bud.ies. 


