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四齿四棱草根部环肽化合物的分离及鉴定 

窦 辉 ，廖 循 ，陈昌祥 ，彭树林 ，周 燕 ，丁立生 
(1．中国科学院昆明植物研究所植物化学与西部植物资源持续利用国家重点实验室，昆明 650204； 

2．中国科学院成都生物研究所．成都 610041) 

摘要 通过正相和反相硅胶柱层析，从四齿四棱草根部的乙醇提取物中分离纯化出4个环肽化合物．经波 

谱分析等鉴定了其结构．其中2个新化合物的结构分别为cyclo(一N—ProI-Proz_Phel_Phe 一I eu1一Ser—Thr—I eu 一 

CO)(1，四棱草肽C)和 cyclo(一N—Pro1-Proz-His—Gly—Val—Asn—Ile—Trp—CO)(2，四棱草肽 D)． 
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四齿四棱草ESchnabelia tetradonta(Sun)C．Y．Wu et C．Chen]为唇形科四棱草属植物，其植株用 

水煎服有清热解毒和下火的功效，可用于治疗风湿筋骨疼痛Ë．我们曾报道了该植物的一些化学成 

分E。叫]．本文报道从该植物根部分离鉴定的 4个环八肽：四棱草肽 C(1)、四棱草肽 D(2)、四棱草肽 

B(3)E 和四棱草肽(4)[5I引．其中1和2是新化合物，结构式如下： 

1 结果与讨论 l 

化合物 1为白色粉末，[口]分一一116。(MeOH，C一0．45)．由HRFABMS确定其分子式为 

C H N8O 。(mlz：902．4868 M ，计算值902．490 1)．该化合物的IR谱中出现氨基(3 408 cm-1)和酰 

胺羰基(1 649 cm )吸收峰而无羧基的特征吸收．其茚三酮反应呈阴性，而经HC1水解后即呈现茚三 

酮显色反应，提示该化合物可能为环肽．氨基酸分析表明分子中存在以下氨基酸残基：Thr(1 eq)，Ser 

(1 eq)，Leu(2 eq)，Pro(2 eq)和Phe(2 eq)．TOCSY谱中 1．43(Thr y—H)的甲基质子信号分别与 

5．04(Thr a-H)，5．12(Thr —H)和8．52(Thr NH)的质子信号相关，提示其为一个独立的偶合体系． 

且该甲基质子信号在HMQC—TOCSY谱中分别与 61．5(Thr a-C)，66．3(Thr —C)和21．4(Thr y—C) 

的碳信号相关，表明此偶合体系属于Thr残基；结合 H一 H COSY，HMQC和HMBC谱中的相关信 

号，完成了Thr残基和其它氨基酸残基的 H和 C NMR信号的归属(表1)． 

ROESY谱中Thr NH(d 8．52)／Ser a-H(3 5．42)，Leu NH(d 9．70)／Phe。口一H(8 5．12)和Phe NH 

( 8．18)／Pro。a-H(8 4．51)之间的相关信号提示分子中存在一Thr—Ser一，一Leu 一Phe。一和一Phe1_Pro。一3个 

二肽片段(Scheme 1)．ESIMS中出现准分子离子m／z 903EM+HI 和碎片离子m／z 790EM+H— 

Leu0] ，689EM+H—Leu。--Thr] ，602EM+H—Leu。一Thr--Ser] ，489EM+H—Leu。一Thr—Ser一 
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Table 1 。 C and 。H NMR data for compounds 1 and 2(Pyridine—d5) 

l 2 ’ 

No． c 占H(1，HH／Hz) No． 8c 8H(dmdHz) 

Pro1 口 57．1d 4．36m Pro’ 口 61．6d 4．52d(7．9) 

口 30．6t 2．67m 口 28．8t 2．04m，1．71m 

y 25．3t 1．72m．1．48m y 25．2t 1．88m 

46．6t 3．27m．3．40m 47．9t 3．73m 

Co 172．0 s Co 170．8 s 

Proz 口 60．8d 4．51m TrD NH 9．20brs 

口 28．5t 2．18m 口 56．1 d 5．26m 

y 25．3t 1．72m，1．50m 口 26．3t 3．94m．3．74m 

47．6t 3．60m．3．36m NH一1 11．88s 

Co 172．0 s 2 124．9d 7．47brs 

Phe1 NH 8．18d(10．O) 3 111．7s 

口 54．0d 5．32m 4 128．7s 

口 37．4t 4．21m ，3．12m 5 119．4d 7．96m 

1 139．6s 6 119．4d 7．18m 

2．6 129．9d 7．43m 7 121．8d 7．25m 

3．5 128．8d 7．28m 8 111．9d 7．57s 

4 126．5d 7．22m 9 137．4s 

Co 171．4 s Co 173．6s 

Phez NH lie NH 8．02d(6．5) 

a 55．9d 5．12m 口 56．3。d 4．98m 

口 37．4t 3．48m，3．28m 37．4d 2．30m 

1 137．9s y 24．8t 2．04m．1．36m 

2，6 130．0d 7、43m y 16．4q 1．19d(6．6) 

3．5 128．8d 7．28m 11．8q 0．92t(7．3) 

4 126．9d 7．24m Co 172．2s 

Co 171．6 s Asn NH 9．26brs 

Leu 0 NH 9．70d(6．8) 口 53．1d 5．32m 

口 53．6d 4．06m 口 37．3t 3．59m．3．36m 

口 38．6t 2．12m y 173．9s 

y 24．8d 1．48m NHz 7．93brs 

23．7q 0．77d(6．9) Co 170．2s 

21．2q 0．74d(6．9) Val NH 

Co 170．8’s 口 59．7d 4．79m 

Ser NH 8．90 d(7．2) 口 3O．4d 2．52m 

口 55．5d 5．42m y 19．9q 1．06d(6．7) 

口 63．3t 4．47m．4．32m y 18．7q 1．1Od(6．7) 

Co 171．9’s Co 172．5s 

Thr NH 8．52d(8．8) Gly NH 9．41brs 

口 61．5d 5．04m 口 44．1t 4．36m，4．05dd(13．4，3．3) 

口 66．3d 5．12m Co 170．4s 

y 21．4q 1．43d(6．4) His NH 8．98brs 

Co 172．7s 口 56．3。d 5．18m 

Leu NH 8．86 d(7．4) 口 3O．Ot 3．62m．3．39m 

口 49．5d 5．25m 2 135．7s 

口 41．0t 2．06m，1．95m 3 117．2d 7．23m 

y 24．7d 1．87m NH一4 8．66brs 

23．0q 0．89d(6．8) 5 135．7d 7．93m 

21．4q 0．79d(6．8) Co 173．7s 

Co 171．3‘s Proz 口 61．6d 4．52m 

口 31．4t 2．22m ，1．74m 

y 21．9t 1．24m ，0．92m 

46．9t 3．30m 

Co 171．8 s 

* Values bearing the same superscripts may be interchanged． 

Leu ] ，392[M+H—Pr0 --Leu 一Thr—Ser—Leu ] ，342[M+H—Leu 一Thr—Ser—Leu --Phe ] ， 

295[M+H—Pro 一Pro 一Leu 一Thr—Ser—Leu ] ，245[M+H—Pro 一Leu 一Thr—Ser—Leu 一 

Phe。] 和 195[Pro +Pro +HI ．准分子离子 m／z 903[M+H] 的二级质谱出现 m／z 790；而m／z 790 

的次级质谱出现失去Thr或Pro 残基的碎片离子m／z 689[M+H—Leu 一Thr-] 和 693[M+H一 
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Pro --Leu。] ，提示有一(CO)Pro1-LeuZ-Thr—Ser(NH)一连接 

顺序．由 ／z 689的次质谱出现 ／z 602[M+H—Leu。一 

Thr--Ser] ；继续对 ／z 602离子进行三级质谱实验，则 

出现从 C端 失去 Leu 残基 的离子 ／z 489[M+H— 

Leu。一Thr—Ser—Leu ] 和从 N端失去 Pro 残基的离子 

m／2 505[M+H—Pro 一Leu。一Thr—Ser] ；对 ／2 489 

离子进行四级质谱实验，出现从C端失去Phe。残基的离 

子 ／2 342[M+H—Leu。一Thr—Ser—Leu 一Phe。] ，表 

明了一Phez-Leu 一Ser一连接顺序．对 ／z 489进行次级质谱 

实验，除出现 ／z 342离子外，还得到从N端失去Pro 残 

Scheme 1 Key ROESY and HMBC correla— 

tions for compound 1 

基的离子 ／2 392[M+H—Pro --Leu。一Thr—ser—Leu ] ；对m／z 392进行三级质谱实验，出现从c 

端失去Phe。残基的离子 ／2 245及从 N端失去 Pro。的离子 295，表明一Phe。一Phel-ProZ-Pro1-连接 

顺序．因此，化合物 1的结构被确定为cyclo(一N—Prol-Proz-Phe-Phe。一Leu 一Ser—Thr—Leu2-CO)，命名为 

四棱草肽C．HMBC的相关信号和ESIMS—MS中出现的其它碎片离子均与此结构吻合． 

化合物2为白色粉末，[a] 一一l17。(MeOH，f一0．40)．HRFABMS确定其分子式为c̈ H 。N 。O。 

( ／z 901．4657[M+H] ，计算值 901．468 4)．该化合物的 C NMR谱(表 1)中出现9个酰胺羰基信 

号，IR谱中显示氨基(3 364 cm )和酰胺羰基(1 658 cm )的吸收峰而无羧基特征吸收，茚三酮反应 

呈阴性，但经HC1水解后茚三酮呈阳性反应，说明其可能为环肽．氨基酸分析显示分子中存在以下氨 

基酸残基：Asp(1 eq)，Gly(1 eq)，Val(1 eq)，Ile(1 eq)，His(1 eq)和Pro(2 eq)； C NMR谱提示分子 

中还存在Trp(1 mo1)残基；根据HRFABMS，分子中存在的应为Asn而非Asp．通过2D NMR实验 

(TOCSY，HMQC—TOCSY， H一 H COSY，HMQC和HMBC)，对 H和 C NMR的信号进行了归属 

Trp 

Prol 

Proz 

H (表 1)．ROESY 谱 中，Trp口一H( 5．26)／Pro —H( 

3．73)，Trp NH( 9．20)／Ile口一H( 4．98)，Ile NH( 

n 8．02)／Asn口一H( 5．32)之间的相关信号和 HMBC谱中 

Trp CO( 173．6)／Pro H( 3．73)、Asn CO( 17O．2)／ 

1 Ile NH( 8．02)，Val CO( 172．5)／Asn口一H( 5．32)之I司 

的相关信号提示分子中存在一(CO)Pro1 Trp—Ile—Asn—Val 

(NH)一的连接顺序(Scheme 2)．ESIMS中出现准分子离子 

／2 901[M+H] 及碎片离子 ／2 788[M+H—Ile] ，674 

Scheme 2 Kev ROESY and HMBC correlations[M+H—Ik—Asn] ，575[M+H—Ik—Asn—Va1] ，518 

for compound 2 [M+H—Ile—Asn—Val—Gly] ，408[M+H—Pro。一 

Pro 一Trp—Ile] ，381[M+H—Ile—Asn—Val—Gly—HisJ ，294[M+H—Pro。一Pro 一Trp—Ile— 

Asn] 和 195[M+H—Pro。一Pro 一Trp—Ile—Asn—Va1] 或[M+H—Trp—Ile—Asn—val—Gly— 

HisJ ．对准分子离子 ／z 901进行多级质谱实验，依次得到 788和674．对 ／z 674进行次级质 

谱实验，出现 ／z 575和518，表明了一Val—Gly一的连接关系．对 ／z 518进行次级质谱实验，出现从C 

端失去His残基的离子 ／z 381；对m／z 381进行三级质谱实验，出现继续从C端失去Pro。残基的离 

子 ／2 284[M+H—Ile—Asn—Val—Gly—His--Pro。] ，提示了一Gly—His—Pro。一的连接关系．因此，化 

合物 2的结构被确定为cyclo(一N—Prot-ProZ-His—Gly—Val—Asn—lie—Trp—CO)，命名为四棱草肽 D． 

与标准品ESIMS，NMR和TLC对照，化合物3和4分别鉴定为四棱草肽B[ 和四棱草肽[ 引． 

2 实验部分 

2．1 材料和仪器 

四齿四棱草样品采白四川省宜宾地区，凭证标本由中科院成都生物研究所赵佐成研究员鉴定． 

XRC一1型熔点仪；VG—AutoSpec一3000和 Finnigan LCQDecA型质谱仪；Bruker AM一400型NMR仪， 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


l852 高等 学校 化 学 学报 V01．25 

TMS为内标；Nicolet MX一1型IR光谱仪；PE一241旋光仪；Hitachi L一8800型氨基酸分析仪；薄层层析 

(GF )检测纯度，柱层析硅胶(160—2OO)为青岛海洋化工厂产品；树脂 MCI(CHP一20，75～150 m)为 

Mitsubishi公司产品；反相硅胶 ODS(Cosmosil 75C18一OPN)为 Nacalai Tesque公司产品． 

2．2 提取与分离 

将四齿四棱草的干燥根(15 kg)粉碎后用95 乙醇于室温提取3次，每次7 d，将提取液合并后经 

减压浓缩得浸膏(1 200 g)，将其分散于3 000 mL水中，以石油醚脱酯后分别用EtOAc和n—BuOH萃 

取，减压回收溶剂后得到萃取物(分别为75和160 g)．前者经MCI树脂柱层析[-V(MeOH)／V(H O)一 

6：4～9：1]粗分为3个部分，反复进行硅胶柱层析和反相硅胶柱层析分离得化合物 1(21o mg)，3(20 

mg)和4(500 mg)．，z—BuOH萃取物经硅胶柱层析和反相硅胶柱层析分离得化合物2(1．1 g)． 

2．3 氨基酸分析 

准确称取环肽化合物，在6 mol／L HC1和在N：气保护下于 110 C水解 24 h，水解液通过标准方法 

在Hitachi L一8800氨基酸分析仪上进行分析． 

[1] 

2] 

3] 

4] 

5] 

[6] 
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Isol ation and Identification of Cycl 0peptides from 

the Roots of Schnabelia tetradonta 

DOU Hui 。。。，LIAO Xun ，CHEN Chang—Xiang ，PENG Shu—Lin ，ZHOU Yan ，DING Li—Sheng 

(1．State Key Laboratory of Phytochemistry and Plant Resources in West China， 

Kunming Institute of Botany，Chinese Academy of Sciences，Kunming 650204，China； 

2．Chengdu Institute of Biology，Chinese Academy of Sciences，Chengdu 610041，China) 

Abstract Four cyclopeptides were isolated from the roots of Schnabelia tetradonta，a C：hinese endemic 

herb，through repeated column chromatography on normal and reversed phase silica ge1．On the basis of 

spectroscopic and chemical evidence，the structures of two new cyclopeptides were elucidated as cyclo(N— 

Pro 一Pro 一Phe 一Phe 一Leu 一Ser—Thr—Leu。一CO)(1，schnabepeptide C)and cyclo(N—Pro 一Pro 一His—Gly—Val— 

Asn—Ile—Trp—CO)(2，schnabepeptide D)，and other two cyclopeptides were schnabepeptide B(3)and 

schnabepeptide(4)，respectively． 

Keywords Schnabelia tetradonta；Cyclopeptide；Sehnabepeptide C；Schnabepeptide D 

(Ed．：H，J，Z) 
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