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白花蛇舌草的化学成分研究 
 

于亮 1,2, 杨帅 1,2, 黄祝刚 2, 刘勇 2, 蒋海强 2, 吕青涛 2* 
(1. 山东省药学科学院, 山东省化学药物重点实验室，济南 250101；2. 山东中医药大学药学院，济南 250355) 

 

摘要：为研究白花蛇舌草(Hedyotis diffusa)的化学成分，采用硅胶柱色谱、制备 HPLC 色谱等方法，从白花蛇舌草全草的 70%

乙醇提取物中分离得到 9 个化合物。根据理化性质及其波谱或光谱数据，结构分别鉴定为：豆甾醇 (1)、β-谷甾醇 (2)、rubiadin 

(3)、2,6-二羟基-1-甲氧基蒽醌 (4)、β-谷甾醇-3-O-β-D-葡萄糖苷 (5)、对香豆酸 (6)、山奈酚 (7)、槲皮素 (8)和 2-羟基-3-甲

氧基-7-甲基蒽醌 (9)。 化合物 4为新化合物；氯仿提取部位的Fr.4、Fr.4-2及Fr.4-4流分具有较强体外抗人子宫内膜癌 Ishikawa

细胞活性，其 IC50值分别为 52.8、78.1 和 27.5 μg/mL。 

关键词：白花蛇舌草；化学成分；2,6-二羟基-1-甲氧基蒽醌；抗子宫内膜癌活性 
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Chemical Constituents from Hedyotis diffusa Willd. 
 

YU Liang1,2, YANG Shuai1,2, HUANG Zhugang2, LIU Yong2, JIANG Haiqiang2, LÜ Qingtao2* 
(1. Shandong Provincial Key Laboratory of Chemical Drugs, Shandong Academy of Pharmaceutical Sciences, Ji’nan 250101, China; 2. School of Pharmacy, 

Shandong University of Traditional Chinese Medicine, Ji’nan 250355, China) 

 

Abstract: To understand the chemical composition of Hedyotis diffusa, nine compounds were isolated from the 

70% ethanol extract by column chromatography on silica gel and preparative high-performance liquid chromato- 

graphy. Based on physicochemical properties and spectral data, their structures were identified as stigmasterol (1), 

β-sitosterol (2), rubiadin (3), 2,6-dihydroxy-1-methoxyanthraquinone (4), β-sitosterol-3-O-β-D-glucoside (5), p- 

coumaric acid (6), kaempferol (7), quercetin (8) and 2-hydroxy-3-methoxy-7-methylanthraquinone (9). Compound 4 

was a new compound. The Fr.4, Fr.4-2 and Fr.4-4 fractions in chloroform extract had strong activity against 

human endometrial carcinoma Ishikawa cells in vitro, with IC50 of 52.8, 78.1 and 27.5 μg/mL, respectively. 

Key words: Hedyotis diffusa; Chemical constituent; 2,6-dihydroxy-1-methoxyanthraquinone; Anti-endometrial 

cancer activity 

 

白花蛇舌草(Hedyotis diffusa)为茜草科(Rubi- 

aceae)耳草属植物, 全草具有清热、解毒、消肿、止

痛之功效[1]，主要用于抗癌治疗[2]，含有三萜类、

蒽醌类、环烯醚萜类、甾醇类、香豆素类、黄酮

类、烷烃类等化学成分[3]。前期用 MTT 法进行的

药理实验结果表明，白花蛇舌草氯仿提取部位具

有较强的体外抗子宫内膜癌 Ishikawa 细胞活性, 

IC50 值为 113.0 μg/mL。为探究其抗癌有效成分，本

文对该植物氯仿等提取部位的化学成分进行了系

统分离，从全草中分离得到 9 个化合物(图 1)，为深

入研究白花蛇舌草的药理作用提供科学依据。 
 

1 材料和方法 
 

1.1 材料 

白花蛇舌草药材(购自济南建联中药店，批号:
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图 1 化合物 1~9 的结构 

Fig. 1 Structures of compounds 1-9 

 

20120730，20130201)，经山东中医药大学中药鉴定

教研室李峰教授鉴定为茜草科耳草属白花蛇舌草

(Hedyotis diffusa)的干燥全草。 

1.2 仪器和试剂 

Bruker AM-400/600 型核磁共振仪(德国 Bruker

公司)；Q Exactive™组合型四极杆 Orbitrap 质谱仪

(美国赛默飞世尔科技公司)；显微熔点仪(XRC-1, 

四川大学科仪厂)；柱色谱硅胶(100~200、200~300

目，青岛海洋化工有限公司)；高效液相色谱仪(1200, 

美国安捷伦公司)；Eclipse XDB-C18 高效液相制备

柱(5 μm, 9.4 mm×250 mm，美国安捷伦公司)；粉

碎机(AZL-600Y，永康市艾泽拉仪器有限公司); 

EYELA 旋转蒸发仪(日本东京理化器械株式会社); 

多功能酶标仪(美国 MD Spectra M5)。石油醚、氯仿、

乙酸乙酯、二氯甲烷、甲醇、乙醇等试剂均为分

析纯。 

1.3 提取和分离 

干燥白花蛇舌草药材 15 kg，粉碎，70%乙醇回

流提取 3 次(药材与乙醇质量比=1:7)，每次 1.5 h。

抽滤、减压浓缩、离心弃去沉淀，依次用石油醚、

氯仿、乙酸乙酯萃取，减压浓缩，依次得到浸膏 8、

75 和 92 g。 

取氯仿部位浸膏，以二氯甲烷:甲醇=300:0、300: 

1、60:1、30:1、15:1、3:1、0:1 梯度洗脱，得到 7 个

流分(Fr.1~Fr.7)。Fr.3 流分以石油醚:乙酸乙酯=60:1，

30:1，9:1，3:1，1:1，1:3 梯度洗脱，得到 Fr.3-1~Fr.3-4

流分。Fr.3-2 流分挥干溶剂后得无色结晶，以石油

醚:丙酮=4:1 洗脱，得到化合物 1 (10 mg)和化合物 2 

(11 mg)。Fr.4 流分以石油醚:乙酸乙酯=60:1、30:1、

15:1、8:1、4:1、2:1、1:1、0:1 梯度洗脱，得到 Fr.4-1~ 

Fr.4-4 流分。取 Fr.4-2 流分析出的黄色沉淀，应用

高效液相制备，得到化合物 3 (11 mg)(流动相为甲

醇:水=70:30~100:0)。Fr.5 流分以石油醚:乙酸乙酯= 

100:0、100:1、50:1、30:1、10:1、3:1 梯度洗脱, 得

到 Fr.5-1~Fr.5-6 流分。Fr.5-3 流分以石油醚:乙酸乙

酯=30:1、20:1、15:1、10:1、8:1、5:1、3:1 梯度洗脱

得到 Fr.5-3-1~Fr.5-3-4 流分。Fr.5-3-3 流分应用高效

液相制备(流动相为：乙腈:水=35:65), 得到化合物 4 

(11 mg)。 

取乙酸乙酯部位浸膏，以二氯甲烷:甲醇(150:1~ 
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1:1)进行分级洗脱，得到 Fr.1~Fr.5 共 7 个流分。取

Fr.3 流分，以二氯甲烷:甲醇(45:1~1:1)进行分级洗脱, 

得到 Fr.3.1~Fr.3.7 流分和化合物 5 (16 mg)。Fr.3.2、

Fr.3.3 和 Fr.3.5 流分经 Sephadex LH-20 凝胶柱色谱

和重结晶得化合物 6 (10 mg)、7 (24 mg)和 8 (22 mg)。 

取石油醚部位浸膏，以二氯甲烷:甲醇(99:1~9:1)

进行梯度洗脱，得到 A~E 共 5 个流分。D 馏分经反

复硅胶柱色谱分离和高速逆流色谱分离，重结晶, 

得到化合物 9 (7 mg)。 

1.4 结构鉴定 

化合物 1    无色针状结晶，10%硫酸-乙醇显

色为紫红色，Liebermann-Burchard 反应呈阳性。

UHPLC-QE/MS/MS m/z: 413.38 [M + H]+; m.p: 

147 ℃~149 ℃; 1H NMR (400 MHz, CDCl3+DMSO): 

δ 0.70、0.80, 0.82, 0.85, 1.01, 1.02 (6CH3), 3.51 (m, 

H-3), 5.35 (d, J = 5.2 Hz, H-6), 5.00 (dd, J = 15.2, 8.8 Hz, 

H-23), 5.15 (dd, J = 15.2, 8.8 Hz, H-22); 13C NMR 

(100 MHz, CDCl3+DMSO): δ 37.30 (C-1), 31.66 (C- 

2), 71.62 (C-3), 42.32 (C-4), 140.94 (C-5), 121.54 (C- 

6), 31.87 (C-7), 31.91 (C-8), 50.18 (C-9), 36.54 (C- 

10), 21.07 (C-11), 39.70 (C-12), 42.23 (C-13), 56.88 

(C-14), 24.36 (C-15), 28.90 (C-16), 55.97 (C-17), 

12.05 (C-18), 19.41 (C-19), 40.47 (C-20), 21.21 (C- 

21), 138.31 (C-22), 129.28 (C-23), 51.23 (C-24), 

31.90 (C-25), 18.99 (C-26), 21.21 (C-27), 25.39 (C- 

28), 12.24 (C-29)。以上波谱数据与文献[4]报道一

致，故鉴定为豆甾醇。 

化合物 2    无色针状结晶, m.p: 140 ℃~142 ℃。

10%硫酸-乙醇显色为紫红色, Liebermann-Burchard

反应呈阳性。UHPLC-QE/MS/MS m/z: 415.41 [M + 

H]+; 1H NMR (600 MHz, CDCl3)中有 6 个甲基单峰

信号(δ: 0.68、0.80、0.85、0.92、0.93 和 0.98); 13C 

NMR (100 MHz, CDCl3)中有 29 个碳的吸收峰, 其

中在 δ: 11.83、11.98、18.74、19.00、19.40 和 20.00

有 6 个甲基碳的吸收峰。经分析, 该化合物与 β-谷

甾醇对照品共同薄层展开后, 用硫酸-乙醇显色, 两

者 Rf 值一致，且与 β-谷甾醇对照品混合后，熔点

不降。以上波谱数据与文献[5]报道一致，故鉴定为

β-谷甾醇。 

化合物 3    黄色针状结晶, 硅胶薄层板展开, 

氨熏后显红色, Borntrager’s 反应阳性。m.p: 249 ℃~ 

250 ℃; UHPLC-QE/MS/MS m/z: 255.07 [M + H]+; 
1H NMR (DMSO-d6, 400 MHz): δ 7.25 (1H, s, H-4), 

8.14 (1H, d, J = 7.2 Hz, H-5), 7.90 (2H, m, H-6, 7), 

8.21 (1H, d, J = 7.2 Hz, H-8), 2.08 (3H, s, CH3), 13.16 

(1H, s, 1-OH), 11.36 (1H, s, 3-OH); 13C NMR (DMSO- 

d6, 100 MHz): δ 8.57 (-CH3), 108.25 (C-4), 109.20 (C- 

9a), 117.73 (C-2), 126.82 (C-8), 127.17 (C-5), 132.26 

(C-8a), 133.42 (C-10a), 133.65 (C-4a), 134.82 (C-7), 

135.02 (C-6), 162.97 (C-3), 164.08 (C-1), 182.47 (C- 

10), 186.40 (C-9)。以上波谱数据与文献[6]报道一致, 

故鉴定为甲基异茜草素(rubiadin)。 

化合物 4    黄色片状结晶, 硅胶薄层板展开, 

氨熏后显红色, Borntrager’s 反应阳性, AlCl3 反应呈

阴性。UHPLC-QE/MS/MS m/z: 271.06 [M + H]+; m.p: 

301 ℃~303 ℃; 1H NMR (600 MHz, DMSO-d6): δ 

10.87 (1H, s, 2-OH), 10.75 (1H, s, 6-OH), 8.02 (1H, d, 

J = 8.4 Hz, H-8), 7.89 (1H, d, J = 8.4 Hz, H-4), 7.42 

(1H, d, J = 2.4 Hz, H-5), 7.28 (1H, d, J = 8.4 Hz, H-3), 

7.20 (1H, dd, J = 8.4, 2.4 Hz, H-7), 3.81 (3H, s, 

-OCH3); 13C NMR (150 MHz, DMSO-d6): δ 181.76 

(C-10), 181.24 (C-9), 162.71 (C-6), 158.24 (C-2), 

147.79 (C-1), 134.78 (C-10a), 129.81 (C-8), 126.92 

(C-9a), 126.85 (C-8a), 126.05 (C-4a), 125.09 (C-4), 

121.39 (C-7), 121.01 (C-3), 111.57 (C-5), 60.69 

(-OCH3)。13C NMR 谱和 DEPT 谱表明化合物 4 有

15个碳原子，其中 1个甲基(CH3)，0个亚甲基(CH2)，

5 个次甲基(CH)和 9 个季碳(C)。13C NMR 谱中 110~ 

185 ppm 间 14 个碳的是蒽醌母核的化学位移[7], 且

2 个羰基碳的化学位移为 181.76 和 181.24；1H NMR

谱表明，取代基共有 3 个，分别为 2 个-OH (氢的化

学位移分别为 10.87 和 10.75)、1 个-OCH3 (氢的化

学位移为 3.806)。蒽醌母核上有 1 氢 (δ: 7.195, 1H, 

dd, J = 8.4, 2.4 Hz)裂分为 4 重峰，说明母核上此氢

与邻位氢和另一侧的间位氢分别有耦合效应; 另由

耦合常数为 8.4 Hz 的 H 峰共有 4 个，故有 2 对 H

处于邻位，这与 1H-1H COSY 谱相吻合。因此推断

出蒽醌母核右环(A环)为邻位的 α, β-H之间的耦合，

蒽醌母核左环(C 环)为 2 个 α-H 和 1 个 β-H 之间的

耦合。由化合物的 AlCl3 反应呈阴性可知, 结构中

没有 α-酚羟基，因此可推断出结构中-OCH3 只能位

于母核的 1 位，母核上 2 位的基团只能为-OH，另

一-OH 只能在 6 位或 7 位上，即结构只能为图 2 中

显示的 2 种可能。由 HMBC 谱得知，化学位移为

181.24 的羰基碳只与母核 H-8 (δ: 8.02, d, J = 8.4 Hz)

有远程耦合关系，说明此羰基碳(C-9)与取代基
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-OCH3 更为邻近；另一化学位移为 181.76 的羰基碳

(C-10)与母核 H-4 (δ: 7.89, d, J = 8.4 Hz)和 H-5 (δ: 

7.42, d, J = 2.4 Hz)分别有远程耦合关系，表明此羰

基碳(C-10)与母核 C 环上的取代基更为邻近，故母

核上 6 位的基团只能为剩余取代基-OH。故结构式

只能是图 2 中的第 1 种，且 5、7、8 位的碳氢归属

与 HSQC 谱吻合。故鉴定为 2,6-二羟基-1-甲氧基蒽

醌(图 3, 表 1)。 

化合物 5    白色粉末, 10%硫酸-乙醇显色为

紫红色, Molish 反应呈阳性。UHPLC-QE/MS/MS m/z: 

577.45 [M + H]+; 1H NMR (400 MHz, DMSO-d6): δ 

0.66 (3H, s, C18-H), 1.23 (3H, d, J = 3.6 Hz, C21-H), 

1.15 (3H, s, C19-H), 0.96 (3H, s, C25-H), 0.91 (3H, s, 

C29-H), 0.82 (3H, s, C27-H), 4.42 (H, t, J=5.6 Hz, C4′- 

H), 5.33 (H, d, J = 5.6 Hz, C1′-H)。13C NMR (100 MHz, 

DMSO-d6): δ 141.11 (C-5), 121.64 (C-6), 101.32 (C-  

 

 
图 2 化合物 4 可能的 2 种结构及其醌环上 H 的耦合情况 

Fig. 2 Case of two possible structures of compound 4 and its coupling of H on the quinone ring 

 

 
图 3 化合物 4 的结构，HMBC 及 COSY 相关 

Fig. 3 Structure, HMBC and COSY of compound 4 

 

表 1 化合物 4 的核磁共振波谱数据 

Table 1 NMR data of the isolated compound 4 

No. δC δH 1H-1H COSY HMBC 

1 147.79 - - H-3, -OCH3 

2 158.24 10.87 (1H, s, 2-OH) - H-3, H-4 

3 121.01 7.28 (1H, d, J = 8.4 Hz, H-3) H-4 - 

4 125.09 7.89 (1H, d, J = 8.4 Hz, H-4) H-3 - 

4a 126.05 - - H-3 

5 111.57 7.42 (1H, d, J = 2.4 Hz, H-5) H-7 H-7 

6 162.71 10.75 (1H, s, 6-OH) - H-5, H-7, H-8 

7 121.39 7.20 (1H, dd, J = 8.4, 2.4 Hz, H-7) H-8 H-5 

8 129.81 8.02 (1H, d, J = 8.4 Hz, H-8) H-7 - 

8a 126.85 - - H-5, H-7 

9 181.24 - - H-8 

9a 126.92 - - H-4 

10 181.76 - - H-4, H-5 

10a 134.78 - - H-8 

11  60.69 3.81 (3H, s, -OCH3) - - 
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1′), 77.45 (C-3), 77.26 (C-2′), 77.21 (C-5′), 73.94 (C- 

2′), 70.57 (C-4′), 61.58 (C-6′), 56.67 (C-14), 55.94 (C- 

17), 50.10 (C-9), 45.85 (C-24), 42.34 (C-13), 39.61 

(C-12), 38.81 (C-4), 37.32 (C-1), 36.69 (C-10), 35.98 

(C-20), 33.85 (C-22), 31.90 (C-7), 31.86 (C-8), 29.75 

(C-2), 29.21 (C-25), 28.27 (C-16), 25.97 (C-23), 25.34 

(C-15), 23.10 (C-28), 21.09 (C-11), 19.57 (C-27), 

19.42 (C-26), 19.33 (C-19), 19.09 (C-21), 12.31 (C- 

29), 12.14 (C-18)。以上波谱数据与文献[8]报道基本

一致，故鉴定为 β-谷甾醇-3-O-β-D-葡萄糖苷(β-sito- 

sterol-3-O-β-D-glucoside)。 

化合物 6    白色粉末，UHPLC-QE/MS/MS 

m/z: 165.05 [M + H]+; 1H NMR (400 MHz, DMSO- 

d6): δ 7.53 (1H, d, J = 16 Hz, β-H), 7.50 (2H, d, J = 8 Hz, 

2,6-H), 6.80 (2H, d, J = 8Hz, 3,5-H), 6.31 (1H, d, J = 

16 Hz, α-H)。13C NMR (100 MHz, DMSO-d6): δ 168.43 

(C=O), 160.05 (C-4), 144.56 (C-β), 130.52 (C-3, 5), 

125.75 (C-1), 116.21 (C-2, 6), 115.89 (C-α)。以上波

谱数据与文献[9]报道一致, 故鉴定为对香豆酸。 

化合物 7    黄色粉末(甲醇), mp: 274 ℃~ 

275 ℃, HCl-Mg 反应为阳性, ZrCl2 反应为阳性, 加

柠檬酸后黄色部分褪去；UHPLC-QE/MS/MS m/z: 

287.06 [M + H]+; 1H NMR (600 MHz, DMSO-d6): δ 

12.48 (1H, s, 5-OH), 10.78 (1H, s, 3-OH), 10.12 (1H, 

s, 7-OH), 8.05 (2H, d, J = 8.4 Hz, C2′,6′-H), 6.92 (2H, 

d, J = 8.4 Hz, C3′,5′-H), 6.44 (1H, d, J = 1.8 Hz, C8-H), 

6.19 (1H, d, J = 1.8 Hz, C6-H)。13C NMR (150 MHz, 

DMSO-d6): δ 176.14 (C-4), 164.12 (C-7), 160.95 (C- 

9), 156.41 (C-5), 147.04 (C-2), 135.91 (C-3), 129.75 

(C-2′, 6′), 121.91 (C-1′), 159.41 (C-4′), 115.68 (C-3′, 

5′), 103.28 (C-10), 98.44 (C-6), 93.72 (C-8)。以上波

谱数据与文献[10]报道基本一致，故鉴定为山奈酚。 

化合物 8    黄色粉末(甲醇), HCl-Mg 反应为

阳性, ZrCl2 反应为阳性, 加柠檬酸后黄色部分褪

去；UHPLC-QE/MS/MS m/z: 303.05 [M + H]+; 1H 

NMR (600 MHz, DMSO-d6): δ 12.49 (1H, s, 5-OH), 

10.78 (1H, s, 3-OH), 9.59 (1H, s, 7-OH), 7.67 (1H, d, 

J = 1.8 Hz, H-2′), 7.53 (1H, dd, J = 1.8, 8.4 Hz, H-6′), 

6.87 (1H, d, J = 8.4 Hz, H-5′), 6.40 (1H, d, J = 1.8 Hz, 

H-8), 6.18(1H, d, J = 1.8 Hz, H-6); 13C NMR (150 MHz, 

DMSO-d6): δ 176.03 (C-4), 164.06 (C-7), 160.91 (C- 

9), 156.31 (C-5), 147.89 (C-4′), 146.98 (C-2), 145.24 

(C-3′), 135.92 (C-3), 122.13 (C-1′), 120.15 (C-6′), 

115.78 (C-5′), 115.23 (C-2′), 103.19 (C-10), 98.36 (C- 

6), 93.53 (C-8)。以上波谱数据与文献[10]报道基本

一致, 故鉴定为槲皮素。 

化合物 9    黄色针状结晶; UHPLC-QE/MS/ 

MS m/z: 269.06 [M + H]+; 1H NMR (CDCl3, 600 MHz): 

δ 8.19 (1H, d, J = 7.8 Hz, H-8), 8.08 (1H, d, J = 1.4 Hz, 

H-5), 7.79 (1H, s, H-4), 7.76 (1H, s, H-1), 7.58 (1H, d, 

J = 7.2 Hz, H-7), 4.11 (3H, s, OMe-3), 2.54 (3H, s, 

Me-7); 13C NMR (CDCl3): δ 182.70 (C-9), 182.37 (C- 

10), 151.11 (C-2), 150.71 (C-3), 144.89 (C-7), 134.51 

(C-6), 133.53 (C-8a), 131.34 (C-10a), 129.33 (C-4a), 

128.25 (C-5), 127.42 (C-9a), 127.26 (C-8), 112.59 (C- 

1), 108.24 (C-4), 56.63 (OMe-3), 21.91 (Me-7)。以上

波谱数据与文献[11]报道一致，故鉴定为 2-羟基-3-

甲氧基-7-甲基蒽醌。 

 

2 结果和讨论 
 

本研究对白花蛇舌草氯仿提取部分的化学成

分进行了系统分离，得到 9 个化合物，分别为：豆

甾醇 (1)、β-谷甾醇 (2)、rubiadin (3)、2,6-二羟基-1-

甲氧基蒽醌 (4)、β-谷甾醇-3-O-β-D-葡萄糖苷 (5)、对

香豆酸 (6)、山奈酚 (7)、槲皮素 (8)和 2-羟基-3-甲

氧基-7-甲基蒽醌 (9)，其中化合物 4 是新的蒽醌类

化合物。 

前期应用 MTT 法测定了部分流分及化合物对

人子宫内膜癌 Ishikawa 细胞株的体外生长抑制作

用，其中 β-谷甾醇 (2)的 IC50为 233.3 μg/mL，显示

具有一定的体外抑制活性；对香豆酸 (6)的 IC50 为

394.3 μg/mL，未显示有体外抑制活性。氯仿提取部

分中Fr.4、Fr.4-2和Fr.4-4流分的 IC50值分别为 52.8、

78.1 和 27.5 μg/mL，表明这 3 个流分有较强的体外

抗人子宫内膜癌 Ishikawa 细胞活性，同时也表明

多种活性成分的联合抗癌活性要优于单一化合

物。后期将继续对其他流分和化合物开展体外抗

癌研究。 

据报道，分离得到的各化合物具有一定的药理

活性，β-谷甾醇 (2)可抵抗细菌入侵、调节胆固醇、

消炎镇痛、抗氧化、抗肿瘤、抗抑郁[12]，对香豆酸 

(6)具有清除自由基、抑制氧化、抗炎、免疫调节、

抑菌[13]，山奈酚 (7)和槲皮素 (8)是很多常用抗癌方

剂中的重要有效成分[14]，rubiadin (3)具有骨质疏松

症、风湿性关节炎、癌症骨转移等破骨细胞活性[15]。
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白花蛇舌草的药用成分仍需要进一步开发，寻找潜

在利用价值。 
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