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没药中一个新的杜松烷型倍半萜

王超超, 夏 晖, 梁乃允, 王嵘晔, 王鑫玉, 姚会娜, 霍会霞, 屠鹏飞*, 李 军*

(北京中医药大学中药学院中药现代研究中心, 北京 100029)

摘要: 采用硅胶、ODS及半制备型HPLC等色谱分离技术, 对没药正己烷提取物化学成分进行系统的分离纯化,

结合其理化性质、波谱数据 (UV、IR、MS、NMR) 和X-ray单晶衍射实验鉴定化合物的结构。从没药正己烷提取物中

分离鉴定了 5个杜松烷型倍半萜类化合物, 分别鉴定为 (3S,4R)-3,9-二甲氧基没药酮 (1)、9-甲氧基没药酮 (2)、没药

酮 (3)、commiterpene B (4) 和 comosone Ⅱ (5)。其中化合物 1为新化合物, 通过X-ray单晶衍射实验确定了其绝对构

型。化合物5为首次从该属植物中分离得到。
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A new cadinane-type sesquiterpenoid from Commiphora myrrha

WANG Chao-chao, XIA Hui, LIANG Nai-yun, WANG Rong-ye, WANG Xin-yu, YAO Hui-na,

HUO Hui-xia, TU Peng-fei*, LI Jun*

(Modern Research Center for Traditional Chinese Medicine, School of Chinese Materia Medica, Beijing University of

Chinese Medicine, Beijing 100029, China)

Abstract: Five cadinane-type sesquiterpenoids were isolated from the n-hexane extract of Commiphora

myrrha by using various chromatographic techniques, including silica gel, ODS and semi-preparative HPLC. Their

structures were identified by physicochemical properties and spectroscopic data. These compounds were defined as

(3S,4R)-3,9-dimethoxymyrrhone (1), 9-methoxymyrrhone (2), myrrhone (3), commiterpene B (4) and comosone Ⅱ

(5). Compound 1 is a new compound, of which the absolute configuration was established by single crystal X-ray

crystallographic analysis. Compound 5 is firstly isolated from the Commiphora genus.
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橄榄科没药属植物全球约有 150多种, 主要分布

于索马里、埃塞俄比亚及阿拉伯南部半岛等热带和亚

热带地区, 我国云南、天津、广东等地也有引种栽培。

《中国药典》2020年版一部记载没药为橄榄科植物地

丁树Commiphora myrrha Engl.或哈地丁树Commiphora

molmol Engl. 的干燥树脂 , 分为天然没药和胶质没

药[1]。没药药用历史悠久, 其性平, 味辛、苦, 具有散瘀

定痛、消肿生肌功效, 用于胸痹心痛、胃脘疼痛、痛经经

闭、产后瘀阻、癥瘕腹痛、风湿痹痛、跌打损伤、痈肿疮

疡[1,2]。近年来, 国内外学者对没药的化学成分和药理

活性进行了大量研究, 其化学成分包括萜类[3-6]、甾体

类[7]、木脂素[8]等 , 药理研究表明没药具有抗炎镇

痛[9-11]、抗菌[12]、抗氧化[11,13]、抗肿瘤[14]等多种药理活

性。为进一步阐明没药的化学成分, 本文从其正己烷

提取物中分离鉴定了 5个杜松烷型倍半萜 (图 1), 包括

(3S,4R)-3,9-二甲氧基没药酮 (1)、9-甲氧基没药酮 (2)、

没药酮 (3)、commiterpene B (4) 和 comosone Ⅱ (5), 其

中化合物1为新化合物, 化合物5为首次从该属植物中

内分离得到。
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结果与讨论

化合物 1 无色针状结晶 (二氯甲烷-甲醇), [α]
25

D

-90 (c 0.1, MeOH), HR-ESI-MS 给出准分子离子峰

289.143 4 [M+H]+ (计算值 289.143 0), 结合 13C NMR数

据推测该化合物的分子式为C17H20O4, 计算其不饱和

度为 8。红外光谱显示该化合物含有羰基 (1 688 cm-1)

和苯环 (1 473 和 1 455 cm-1) 官能团。在化合物 1 的

1H NMR中, 观察到 2个甲氧基氢信号 [δH 3.99 (3H, s,

9-OCH3), δH 3.56 (3H, s, 3-OCH3)]、3个甲基氢信号 [δH

2.58 (3H, s, H-15), δH 2.39 (3H, d, J = 1.5 Hz, H-13), δH

1.22 (3H, d, J = 6.5 Hz, H-14)]、1 个亚甲基氢信号 [δH

3.61 (1H, dd, J = 17.5, 9.5 Hz, H-5a), δH 2.99 (1H, dd,

J = 17.5, 9.5 Hz, H-5b)] 和 2 个次甲基氢信号 [δH 3.60

(1H, d, J = 10.5 Hz, H-3), δH 2.43 (1H, m, H-4)]。通过

分析化合物 1的 13C NMR和 HSQC数据可知, 该化合

物包括 3个甲基碳、1个亚甲基碳、2个次甲基碳、8个

芳碳或烯碳、2个甲氧基碳和 1个羰基碳 (表 1), 根据以

上信息推测化合物 1为杜松烷型倍半萜类化合物。化

合物 1与已知化合物 9-甲氧基没药酮 (2) 的NMR数据

相似[15], 不同之处在于化合物 1多出了一个甲氧基信

号, 且化合物 1的C-3 (δC 88.1; ΔδC +39.2) 的化学位移

向低场移动 , 因此推断化合物 1 中甲氧基连接在 C-3

位, HMBC图谱中观察到 3-OCH3氢质子和C-3, H-3和

C-2/C-5, H3-14 和 C-3/C-4/C-5 的氢 -碳远程相关信号

(图 2a), 同时在 1H-1H COSY谱中也观察到H-3/H-4、H-

4/H-5和H-4/H3-14的相关信号 (图 2a), 进一步证实了

上述推断。通过 X-ray 单晶衍射 (图 2b) 进一步确定

(CCDC: 2035517) 该化合物的绝对构型为 3S,4R。因

此 , 化合物 1 的结构鉴定为 (3S,4R)-3,9-二甲氧基没

药酮。

实验部分

Milli Q超纯水机 (Millipore公司); 高效液相-离子

阱-飞行时间质谱仪 (日本岛津公司); Varian 500核磁

共振仪 (美国Varian公司); 半制备型高效液相色谱仪

(日本岛津公司); X-ray单晶衍射仪 (美国安捷伦公司);

ZF-1型三用紫外分析仪 (江苏海门市其林贝耳仪器制

造有限公司); UH5300型分光光度计; YMC-pack-A半

制备HPLC色谱柱 (250 mm×10 mm, 5 μm); 旋转蒸发

仪 (瑞士 Buchi 公司); ODS (40～63 μm, 德国 Merck);

柱色谱用硅胶 (200～300目) 及薄层色谱用GF254硅胶

预制板均为青岛海洋化工厂生产。提取分离所用石油

醚、正己烷、二氯甲烷、乙酸乙酯、无水乙醇、甲醇等试

剂为西陇科学股份有限公司生产, 均为分析纯。高效

液相所用溶剂 (甲醇、乙腈) 为色谱纯, 水为超纯水。

没药于 2018年 12月购自北京市华邈药业有限公

司, 由北京中医药大学中药学院中药现代研究中心屠

鹏飞教授鉴定为地丁树 Commiphora myrrha Engl. 的

Table 1 1H (500 MHz) and 13C (125 MHz) NMR data of compound 1 (CDCl3)

No.
1
2
3
4
5

6
7
8

δH mult. (J in Hz)

3.60 (d, 10.5)
2.43 (m)
Ha: 3.61 (dd, 17.5, 9.5)
Hb: 2.99 (dd, 17.5, 9.5)

δC, type
127.1, C
199.6, C
88.1, CH
35.5, CH
33.7, CH2

133.4, C
125.7, C
150.2, C

No.
9
10
11
12
13
14
15

3-OCH3

9-OCH3

δH mult. (J in Hz)

7.37 (q, 1.5)
2.39 (d, 1.5)
1.22 (d, 6.5)
2.58 (br s)
3.56 (s)
3.99 (s)

δC, type
142.7, C
128.6, C
117.3, C
142.2, CH
11.2, CH3

18.4, CH3

13.5, CH3

59.2, CH3

61.0, CH3

Figure 2 Key HMBC, 1H-1H COSY correlations (a) and ORTEP

drawing (b) of compound 1

Figure 1 Chemical structures of compounds 1-5
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干燥树脂, 样品标本 (No.DD4271) 存放于北京中医药

大学中药学院中药现代研究中心。

1 提取分离

没药干燥树脂 3.0 kg, 粉碎后依次用正己烷、二氯

甲烷、95%乙醇回流提取 (2×10 L, 每次 2 h), 合并提取

液, 减压回收溶剂依次得到正己烷提取物 651.0 g, 二

氯甲烷提取物511.0 g, 95%乙醇提取物90.0 g。

正己烷提取物 525.0 g 经硅胶柱色谱分离 , 正己

烷-乙酸乙酯 (100∶0→0∶2) 梯度洗脱, 得到 21个流分

(Fr.A～U)。Fr.D (7.0 g) 采用硅胶柱色谱分离 , 正己

烷-二氯甲烷 (2∶1→0∶1) 梯度洗脱, 得到 5个流分 (Fr.

D1～D5), Fr.D1 (1.5 g) 经硅胶柱色谱分离, 用正己烷-

二氯甲烷 (5∶1→0∶2) 梯度洗脱, 得到 5个流分 (Fr.D1a

～D1e)。Fr.D1c经二氯甲烷-甲醇重结晶得到化合物 3

(17.0 mg)。Fr.E (25.0 g) 采用硅胶柱色谱分离, 石油醚-

二氯甲烷 (5∶1→0∶4) 梯度洗脱, 得到6个流分 (Fr.E1～

E6), Fr.E1 (4.0 g) 经反相ODS柱色谱分离, 用甲醇-水

体系 (70%～100%) 梯度洗脱, 得到6个流分Fr.E1a～E1f。

Fr.E1b经二氯甲烷-甲醇重结晶得到化合物2 (5.0 mg)。

Fr.E2 (10.0 g) 经反相 ODS柱色谱分离, 用甲醇-水体

系 (70%～100%) 梯度洗脱, 得到20个流分Fr.E2a～E2t。

Fr.E2g经半制备HPLC纯化 (乙腈-水, 65∶35) 得到化

合物 5 (4.0 mg, tR = 18.0 min)。Fr.F (15.0 g) 经硅胶柱

色谱分离, 石油醚-二氯甲烷 (2∶1→0∶1) 梯度洗脱, 得

到 11个流分 (Fr.F1～F11), Fr.F3 (4.0 g) 经反相ODS柱

色谱分离, 用甲醇-水体系 (70%～100%) 梯度洗脱, 得到

19个流分 Fr.F3a～F3s。Fr.F3c经二氯甲烷-甲醇重结

晶得到化合物 1 (3.5 mg)。Fr.F8 (1.5 g) 经反相ODS柱

色谱分离, 用甲醇-水体系 (60%～100%) 梯度洗脱, 得

到 24个流分Fr.F8a～F8x。Fr.F8i经半制备HPLC纯化

(乙腈-水, 80∶20) 得到化合物4 (5.0 mg, tR = 10.0 min)。

2 结构鉴定

化合物 1 无色针状结晶 (二氯甲烷-甲醇), mp

84～86 ℃ , [α]
25

D -90 (c 0.1, MeOH); UV (MeOH) λmax

(log ε): 320 (3.20), 240 (4.32) nm; IR (KBr) νmax: 2 926,

2 849, 1 688, 1 472, 1 326, 1 310, 1 225, 1 121, 1 034, 1 001,

900, 797 cm–1;正离子HR-ESI-MS m/z: 289.1434 [M+H]+

(计算值为 289.143 0)。1H NMR (CDCl3, 500 MHz) 和
13C NMR (CDCl3, 125 MHz) 数据见表1。

晶体数据 : 分子式 C17H20O4, M = 288.33, 三斜晶

系, 晶胞参数为 a = 8.353 2 (3) nm, b = 10.007 4 (4) nm,

c = 10.388 0 (5) nm, α = 101.745 (4)°, β = 109.189 (4)°,

γ = 108.711 (4)°, U = 728.97 (6) Å3, T = 112.8 (2), 空间

群为 P1 (no. 1), Z = 2, μ (Cu Kα) = 0.757 mm-1, 收集衍

射点数为 9656, 独立衍射点数为 4837 (Rint = 0.022 7),

wR (F2) 为0.109 5, Flack系数0.01 (10)。

化合物 2 无色针状结晶 (二氯甲烷-甲醇), mp

74～76 ℃ , ESI-MS m/z: 259.13 [M+H] + , 分子式为

C16H18O3。
1H NMR (CDCl3, 500 MHz) δ: 1.17 (3H, d,

J = 6.0 Hz, H3-14), 2.34 (1H, m, H-3b), 2.35 (1H, m, H-4),

2.40 (3H, d, J = 1.0 Hz, H3-13), 2.61 (3H, br s, H3-15),

2.72 (1H, m, H-3a), 2.82 (1H, dd, J = 16.5, 10.0 Hz, H-5b),

3.49 (1H, m, H-5a), 3.98 (3H, s, 9-OCH3), 7.37 (1H, q,

J = 1.5 Hz, H-12); 13C NMR (CDCl3, 125 MHz) δ: 127.7

(C-1), 200.2 (C-2), 49.0 (C-3), 30.2 (C-4), 35.5 (C-5),

135.6 (C-6), 125.8 (C-7), 150.2 (C-8), 142.4 (C-9),

129.1 (C-10), 117.3 (C-11), 142.2 (C-12), 11.4 (C-13),

21.7 (C-14), 14.0 (C-15), 61.0 (9-OCH3)。以上数据与文

献[15]报道基本一致, 故鉴定化合物为9-甲氧基没药酮。

化合物 3 无色棱状结晶 (二氯甲烷-甲醇), mp

108～110 ℃ , ESI-MS m/z: 229.12 [M+H]+ , 分子式为

C15H16O2。
1H NMR (CDCl3, 500 MHz) δ: 1.18 (1H, d,

J = 6.0 Hz, H3-14), 2.34 (1H, m, H-3a), 2.36 (1H, m, H-4),

2.40 (3H, d, J = 1.5 Hz, H3-13), 2.71 (1H, br s, H3-15),

2.72 (1H, m, H-3b), 2.87 (1H, dd, J = 16.5, 10.5 Hz, H-5a),

3.53 (1H, dd, J = 16.5, 4.0 Hz, H-5b), 7.26 (1H, br s, H-9),

7.33 (1H, q, J = 1.5 Hz, H-12); 13C NMR (CDCl3, 125 MHz)

δ: 138.7 (C-1), 199.9 (C-2), 49.0 (C-3), 30.0 (C-4), 35.8

(C-5), 140.8 (C-6), 124.4 (C-7), 157.3 (C-8), 113.3 (C-9),

126.6 (C-10), 116.8 (C-11), 142.2 (C-12), 11.4 (C-13),

21.7 (C-14), 24.3 (C-15)。以上数据与文献[16]报道基本

一致, 故鉴定化合物为没药酮。

化合物 4 无色油状 , ESI-MS m/z: 325.14 [M+

Na]+, 分子式为 C18H22O4。
1H NMR (CDCl3, 500 MHz)

δ: 0.99 (3H, d, J = 7.5 Hz, H3-14), 2.06 (1H, m, H-3α),

2.09 (3H, s, 5-OCOCH3), 2.23 (3H, s, H3-13), 2.25 (1H,

m, H-3β), 2.47 (3H, s, H3-15), 2.52 (1H, m, H-4β), 3.36

(3H, s, 2-OCH3), 4.65 (1H, t, J = 7.0 Hz, H-2α), 6.04

(1H, d, J = 3.0 Hz, H-5α), 7.30 (1H, s, H-9), 7.32 (1H, s,

H-12); 13C NMR (CDCl3, 125 MHz) δ: 130.4 (C-1), 72.8

(C-2), 29.8 (C-3), 31.2 (C-4), 73.0 (C-5), 126.5 (C-6),

125.4 (C-7), 155.7 (C-8), 114.5 (C-9), 135.6 (C-10),

115.8 (C-11), 142.1 (C-12), 10.5 (C-13), 17.4 (C-14),

20.8 (C-15), 54.5 (2-OCH3), 170.9 (5-OCOCH3), 21.9 (5-

OCOCH3)。以上数据与文献[17]报道基本一致, 故鉴定

化合物为 commiterpene B。

化合物5 无色油状, ESI-MS m/z: 217.15 [M+H]+,

分子式为C15H20O。1H NMR (CDCl3, 500 MHz) δ: 1.57

(3H, s, H3-15), 1.81 (2H, m, H2-3), 1.83 (1H, m, H-2b),

1.86 (3H, s, H3-13), 1.93 (3H, s, H3-14), 2.06 (3H, s, H3-12),

·· 833
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2.20 (1H, m, H-2a), 2.74 (1H, m, H-1), 3.75 (1H, br s, H-6),

4.92 (1H, br s, H-5), 5.89 (1H, s, H-9); 13C NMR (CDCl3,

125 MHz) δ: 38.4 (C-1), 25.5 (C-2), 26.2 (C-3), 135.2

(C-4), 122.1 (C-5), 39.9 (C-6), 133.7 (C-7), 191.9 (C-8),

130.9 (C-9), 158.6 (C-10), 141.8 (C-11), 23.2 (C-12),

22.0 (C-13), 21.0 (C-14), 23.6 (C-15)。以上数据与文

献[18]报道基本一致, 故鉴定化合物为 comosone II。

作者贡献: 屠鹏飞和李军负责实验设计, 王超超负责实

验实施以及文章的撰写, 夏晖参与实验实施, 梁乃允、王嵘

晔、王鑫玉和姚会娜完成数据分析, 霍会霞、屠鹏飞和李军负

责文章的审阅和提出论文写作的建议, 并最终定稿。
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