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当归头水提取物中的单萜类成分
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摘要: 通过大孔吸附树脂、MCI树脂、正相硅胶、Sephadex LH-20和Toyopearl HW-40C柱色谱, 结合制备薄层色

谱以及反相和手性HPLC分离技术, 从“归头”水煎提取物中分离得到 11个单萜类化合物, 包括 2对非等量对映体的

7个单萜类新结构化合物或新天然产物以及 4个已知衍生物。借助波谱数据分析结合电子圆二色谱 (ECD) 理论计

算和X-射线衍射确定了它们的结构; 新结构化合物或新天然产物分别命名为 (+)-/(-)-当归单萜酮A和B [(+)-/(-)-1

和 (+)-/(-)-2]、当归单萜酮C和D (3和4) 及当归单萜醇A (5); 已知化合物鉴定为6β,9-二羟基-(+)-α-蒎烯 (6)、1,1,5-三

甲基-2-羟甲基-环己-2,5-二烯-4-酮 (7)、jasminol E (8) 和 (+)-反式水合蒎醇 (9)。除 6曾在当归地上部分的乙醇提取

物中分离得到、本文首次用单晶X-射线衍射确证结构外, 其他化合物均为首次从该植物中分离得到。
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Abstract: Eleven monoterpenes including seven new chemical structures or new natural products covering 

two pairs of scalemic enantiomers, together with four known analogues, were isolated from an aqueous extract of 

the Angelica sinensis root head (Guitou) by separation techniques of column chromatography over macroporous 

adsorbent resin, MCI resin, silica gel, Sephadex LH-20, and Toyopearl HW-40C, together with preparative thin-

layer chromatography as well as reversed phase and chiral HPLC. Their structures were determined by spectroscopic 

data analysis, combined with theoretic calculation of electronic circular dichroism (ECD) spectra and single crystal 

X-ray diffraction. The new structures or new natural products named (+)-/(-)-angelinones A and B [(+)-/(-)-1 and 

(+)-/(-)-2], angelinones C and D (3 and 4), and angelinol A (5), respectively, while the known analogues were 6β,9-

dihydroxy- (+) -α -pinene (6), 1,1,5-trimethyl-2-hydroxymethyl-cyclohexa-2,5-dien-4-one (7), jasminol E (8), and 

(+)-trans-sobrerol (9). All the isolates were reported in this plant for the first time, except for the previously reported 

6 from an ethanol extract of the aerial parts of A. sinensis, of which the structure was confirmed by X-ray crystal‐

lography in this study.
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当归属植物当归Angelica sinensis (Oliv.) Diels (伞

形科Umbelliferae) 是常用中药当归的基源植物, 其根

的整体称为“全归”、头部称“归头”、主根称“归身”、支

根及根梢部称“归尾”, 不同部位具有不同的传统功效

和商业价值[1]。当归在西方国家也有较悠久的应用历

史[2]。既往研究显示当归提取物及其化学成分具有抗

炎、抗痉挛、抗氧化、抗纤维化和神经细胞保护等多种

药理活性[1-3], 且已分离鉴定或检测到包括酞、苯丙素、

木脂素、香豆素、黄酮、多烯炔、萜、甾体、生物碱和多糖

等多种结构类型的约 180个化学成分, 但与临床功效

对应的药效成分尚不明确[2-10]。特别是过往有关当归

的研究以乙醇或甲醇提取物为主[5-10], 有别于以水煎煮

为主的经典用药方式; 同时, 发现一些成分的含量受提

取方法的影响显著[11,12]。另外, 尽管“归头”的市场价

格远高于当归的其他药用部位, 但对“归头”的研究报

道很少。因此, 作为对若干常用中药材化学成分及其

药理活性多样性系统研究的内容之一[13-23],作者课题组

开展了“归头”水提取物的研究。前文已报道 53个新

结构化合物或新天然产物以及 21个已知化合物及其

初步药理活性[24-27]。本文继续报道同一提取物中包括

2对非等量对映体的 7个单萜类新结构化合物或新天

然产物 [(+)-/(-)-1、(+)-/(-)-2和 3～5] 以及 4个已知衍

生物 (6～9) (图1) 的分离和结构鉴定。

结果和讨论

非等量对映体 1 为无色黏稠油状物 , 红外光谱

显示其结构中存在羟基 (3 200～3 500 cm-1) 和羰基 

(1 663 cm-1)。根据 (+)-HR-ESI-MS和NMR谱数据 (表

1), 确定其分子组成为 C10H16O2。在甲醇 -d4 中 , 1 的 
1H NMR谱显示的共振信号可归属于1个三取代且共轭

的双键 [δH 6.46 (1H, q, J = 1.4 Hz, H-6)]、3个与季碳连

接的甲基 [δH 1.71 (3H, d, J = 1.4 Hz, H3-10), 1.22 (3H, 

s, H3-9), 1.02 (3H, s, H3-8)]、2个亚甲基 [δH 3.78 (1H, dd, 

J = 4.2, 11.2 Hz, H-7a), 3.41 (1H, dd, J = 8.4, 11.2 Hz, 

H-7b), 2.58 (1H, dd, J = 4.2, 16.8 Hz, H-3a), 2.35 (1H, 

dd, J = 12.6, 16.8 Hz, H-3b)] 和 1 个次甲基 [δH 2.01 

(1H, ddt, J = 4.2, 8.4, 12.6 Hz, H-2)]。其 13C NMR 和

DEPT谱给出除与上述基团相对应的碳信号外, 还有 1

个酮羰基 [δC 202.2 (C-4)] 和 1个 sp3杂化季碳 [δC 36.3 

(C-1)] 信号 (表 1)。以上NMR数据与同时分离得到的

已知化合物 1,1,5-三甲基-2-羟甲基-环己-2,5-二烯-4-

酮 (7)[28]的相似 , 不同之处主要是 1 的 1 个 sp3次甲基 

(CH-2) 和 1个 sp3亚甲基 (CH2-3) 共振信号分别取代了

已知化合物 7的 sp2季碳 (C-2) 和 sp2次甲基 (CH-3) 共

振信号。由此推断 1是 7的 2,3-二氢衍生物, 并得到 1

的 2D NMR 谱解析的确证 (图 2), 特别是得到 1H-1H 

COSY交叉峰H2-3/H-2/H2-7, 以及H2-7与C-1、C-2和C-3

的HMBC交叉峰的证实。因此, 1的平面结构为 1,1,5-

三甲基-2-羟甲基-环己-5-烯-4-酮。经手性 HPLC (IC

手性色谱柱, 正己烷-乙醇 3∶1) 拆分 1获得色谱峰面积

比为 1∶2的 (+)-1 {[α]20
D  +18.2 (c 0.07, MeOH)} 和 (-)-1 

{[α]20
D  -21.1 (c 0.18, MeOH)}; 由于二者的 1H NMR 数

据均与1的相同, 但CD谱曲线呈镜像关系, 因此确证为

1对对映异构体。(+)-1和 (-)-1的CD谱在 λmax 312 nm

左右分别显示源自环己烯酮发色团 n-π*跃迁的 (-)-和 

(+)-Cotton效应, 应用平面环己烯酮的八区律[29]确定二

者的绝对构型分别为2S和2R, 并得到计算ECD与实测

CD一致性的支持 (图 3)。因此, 化合物 (+)-1和 (-)-1

的结构得到确定, 分别命名为 (+)-和 (-)-当归单萜酮A 

[(+)-和 (-)-angelinones A]。

非等量对映体 2为无色黏稠油状物, 波谱数据显

示其为 1 的同分异构体。比较二者的 NMR 数据 (表

1), 推断 2是 1的 2-烯异构体, 并得到 2D NMR数据分

析的确证 (图 2), 特别是得到HMBC谱中H3-10与C-4、

C-5和C-6以及H2-7与C-1、C-2和C-3异核远程相关信Figure 1　The structures of 1-9
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号的证实。经手性HPLC (IC手性色谱柱, 正己烷-乙

醇 3∶1) 拆分得到色谱峰面积比为 2∶1 的 (+)-2 {[α]20
D  

+82.8 (c 0.15, MeOH)} 和 (- ) -2 {[α]20
D  -80.6 (c 0.06, 

MeOH)}, 二者的 1H NMR 谱数据均与 2 相同 , 而旋光

值符号相反, 且CD谱中的曲线呈镜像关系, 确证它们

是 1对对映异构体。应用前述相同的方法 (图 4) 确定 

(+)-2和 (-)-2的绝对构型分别为 5R和 5S。因此, 化合

物 (+)-2和 (-)-2的结构得以确定, 分别命名为 (+)-和 

(-)-当归单萜酮B [(+)-和 (-)-angelinones B]。

化合物 3为白色粉末, [α]20
D  +11.6 (c 0.28, MeOH)。

根据 (+)-HR-ESI-MS和NMR谱数据 (表 1) 确定 3是 1

的又一个同分异构体。比较 3与 1 1H NMR谱数据, 发

现在相同溶剂中, 3的连氧亚甲基的两个氢呈不等价

的多重峰 [δH 3.79 和 3.76 (各 1H, dt, J = 14.0, 7.0 Hz, 

H-10a和H-10b)]。据此推断 3的结构中存在一个与手

性中碳连接的羟乙基单元。进一步根据 3的三取代且

共轭的双键季碳 [δC 187.9 (C-2)] 和羰基碳 [δC 212.3 

(C-4)] 化学位移值显著增大的情况, 推断 3是 2结构中

环己烯酮缩环形成环戊烯酮且羟基迁移至C-10位的衍

生物, 并通过2D NMR谱分析 (图2) 得到确证。尤其是, 
1H-1H COSY 谱中交叉峰 H-6/H2-5/H2-10, 结合它们的

化学位移, 确证 3的结构中存在与手性次甲基 (CH-6) 

Table 1　NMR spectroscopic data of compounds 1−3. Data (δ) were measured in methanol-d4 (references: δH CD2OD = 3.310 for 1H and 

δCD3OD = 49.000 for 13C) for 1−3 at 700 MHz for 1H and 175 MHz for 13C. Proton coupling constants (J) in Hz are given in parentheses. The 

assignments were based on 1H-1H COSY, HSQC, and HMBC experiments

No.

1

2

3a

3b

4

5a

5b

6a

6b

7a

7b

8

9

10a

10b

1

δH

2.01, ddt (12.6, 8.4, 4.2)

2.58, dd (16.8, 4.2)

2.35, dd (16.8, 12.6)

6.46, q (1.4)

3.78, dd (11.2, 4.2)

3.41, dd (11.2, 8.4)

1.02, s

1.22, s

1.71, d (1.4)

δC

36.3

47.4

38.3

202.2

133.3

158.3

63.2

20.9

28.8

15.6

2

δH

6.06, q (1.4)

2.62,  m

1.80,  dd (13.3, 4.9)

1.72, dd (14.0, 13.3)

4.28, d (1.4)

1.31,  s

1.12, s

1.10, d (7.0)

δC

36.0

173.7

122.1

204.3

38.9

48.5

61.2

25.9

27.7

15.3

3

δH

5.82, q (1.4)

1.84, m

1.66, m

2.28, t (7.0)

2.10, d (1.4)

1.09, s

1.24, s

3.79, dt (14.0, 7.0)

3.76, dt (14.0, 7.0)

δC

47.6

187.9

128.4

212.3

30.1

56.2

14.6

23.9

25.8

61.8

Figure 3　(a) The overlaid experimental CD spectra (full lines) of (+)-1 (red) and (−)-1 (blue) and calculated ECD spectra (dash lines) of 

(2S)-1 (red) and (2R)-1 (blue). (b) The overlaid experimental UV spectra (full lines) of (+)-1 (red) and (−)-1 (blue) and calculated UV spec‐

trum (dash line) of (2S)-1. (Blue-shifted by 9 nm)

Figure 2　The 1H-1H COSY (thick lines) and key HMBC (arrows) 

correlations of 1−5
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相连的羟乙基单元; 同时, 在HMBC谱中, H3-7与C-1、

C-2和C-3, H3-8和H3-9与C-1、C-2和C-6, 以及H2-5与

C-1、C-4和C-6的异核远程相关信号, 结合它们的化学

位移, 确证 3拥有 1,1,2-三甲基环戊烯酮母核且羟乙基

取代在C-6上。使用多种手性色谱柱和流动相, 经手

性 HPLC 拆分分析显示 3为单一色谱峰的化合物; 通

过实验CD与计算ECD比较 (图 5) 指定其绝对构型为

6S。因此, 化合物 3的结构得以确定, 并命名为当归单

萜酮C (angelinone C)。

化合物4为无色黏稠油状物, 根据 (+)-HR-ESI-MS

和NMR谱数据 (表 2) 确定其分子式为C10H14O2。化合

物 4 的 NMR 谱数据与同时分离得到的已知化合物

jasminol E[30]的相似, 最显著的不同是 4的 2个 sp2杂化

次甲基 [δH 6.96 (d, J = 9.8 Hz, H-2), δC 160.3 (C-2)] 和 

[δH 6.17 (d, J = 9.8 Hz, H-3), δC 126.1 (C-3)] 分别取代

了 jasminol E 的 2 个 sp3杂化亚甲基 (CH2-2 和 CH2-3)。

由此推断化合物 4是 jasminol E的 2,3-二脱氢衍生物, 

并得到 2D NMR谱解析的确证 (图 2)。尤其是, 在 4的

HMBC谱中, H2-7与C-1、C-5和C-6以及H3-10与C-4、

C-5 和 C-6 的异核远程相关信号 , 结合它们的化学位

移, 确证了双键以及甲基和羟亚甲基的位置。因此, 化

合物 4的结构得以确定, 并命名为当归单萜酮D (ange‐

linone D)。

化合物 5为无色针晶 (CH2Cl2-CH3OH, 1∶1), [α]20
D  

+17.5 (c 0.63, MeOH)。根据 (+)-HR-ESI-MS 和 NMR

谱数据 (表 2) 确定其分子组成为 C10H18O2。化合物 5

的NMR数据与 1的相似, 最明显的差别是 5的一个连

氧次甲基 [δH 4.03 (dd, J = 6.3, 9.8 Hz, H-4), δC 71.0 (C-

4)] 取代了 1的酮羰基, 且 5的C-3和C-6共振信号分别

屏蔽位移了ΔδC -4.8和-21.4, 而C-5去屏蔽位移了ΔδC 

+2.5。由此推断 5 是 1 的 4-羟基衍生物 , 并通过 5 的

2D NMR数据解析得以确证, 特别是得到 1H-1H COSY

谱中交叉峰H-4/H2-3/H-2/H2-7及HMBC谱中H3-10与

C-4、C-5和C-6的异核远程相关信号的支持 (图 2)。在

5的 NOE差谱中, 照射 H-4时, H-2有明显增益; 另外,

在其 1H NMR谱中H-3b的偶合裂分特征 (J3b,4 = 9.8 Hz

和 J3a,3b = J2,3b = 12.6 Hz), 显示在环己烯的半椅式优势

构象中, H-4和H-2处于顺式准 a-键。由此确定 5的相

对构型如图 1 所示。经手性 HPLC 拆分分析, 使用多

种手性色谱柱和流动相, 结果显示 5为单一色谱峰的

化合物; 通过实验 CD与计算 ECD比较 (图 6) 指定其

绝对构型为 2S,4R。在 5的CH2Cl2-CH3OH (1∶1) 溶液

Figure 4　(a) The overlaid experimental CD spectra (full lines) of (+)-2 (red) and (−)-2 (blue) and calculated ECD spectra (dash lines) of 

(5R) -2 (red) and (5S) -2 (blue). (b) The overlaid experimental UV spectra (full lines) of (+ ) -2 (red) and (−) -2 (blue) and calculated UV 

spectrum (dash line) of (5R)-2. (Blue-shifted by 5 nm)

Figure 5　 (a) The overlaid experimental CD spectrum (full line) of 3 and calculated ECD spectra (dash lines) of (6S)-3 (red) and (6R)-3 

(blue). (b) The overlaid experimental UV spectrum (full line) of 3 and calculated UV spectrum (dash line) of (6S)-3
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中得到单晶, 利用铜靶X-射线散场衍射分析确证了其

绝对构型, 晶体结构如 ORTEP图所示 (图 7), Flack系

数为 0.02 (18)。因此, 5的结构得以确定, 命名为当归

单萜醇A (angelinonol A)。

借助 [α]20
D 、HR-ESI-MS、1D 和 2D NMR 谱数据分

析, 并与文献报道化合物的数据比较, 确定已知化合物的

结构分别鉴定为6β,9-二羟基-(+)-α-蒎烯[31] (6)、1,1,5-三

甲基-2-羟甲基-环己-2,5-二烯-4-酮[28] (7)、jasminol E[30] 

(8) 和 (+)-反式水合蒎醇[32] (9); 其中 6曾在地上部分的

乙醇提取物中分离得到[31], 本文首次利用铜靶X-射线

Table 2　NMR spectroscopic data of compounds 4− 7. Data (δ) were measured in methanol-d4 (references: δHCD2OD = 3.310 for 1H and 

δCD3OD = 49.000 for 13C) for 4 and 5 at 700 MHz for 1H and 175 MHz for 13C, respectively, and for 6 and 7 at 500 MHz for 1H and 125 MHz 

for 13C. Proton coupling constants (J) in Hz are given in parentheses. The assignments were based on 1H-1H COSY, HSQC, and HMBC 

experiments

No.

1

2

3a

3b

4a

4b

5

6

7a

7b

8

9a

9b

10

4

δH

6.96, d (9.8)

6.17, d (9.8)

4.40, s

1.30, s

1.30, s

1.97, s

δC

41.2

160.3

126.1

189.1

135.0

161.1

59.1

25.4

25.4

11.2

5

δH

1.55, m

2.17, ddd (12.6, 6.3, 2.8)

1.37, dt (9.8, 12.6)

4.03, dd (9.8, 6.3)

5.08, brs

3.74, dd (10.5, 4.2)

3.29, dd (10.5, 9.1)

0.85, s

1.03, s

1.70, brs

δC

35.3

46.4

33.5

71.0

135.8

137.1

63.7

23.0

29.7

19.3

6

δH

2.41, dd (7.0, 1.0)

5.24, m

2.33, m

2.24, m

2.10, m

3.87, s

0.97, s

4.17, d (11.0)

4.11, d (11.0)

1.67, q (2.0)

δC

51.1

143.5

119.1

32.7

44.1

79.1

43.4

18.3

69.9

22.8

7

δH

6.42, t (1.5)

6.75, q (1.5)

4.38, d (1.5)

1.26, s

1.26, s

1.85, d (1.5)

δC

40.1

171.0

122.6

189.3

133.5

156.6

60.9

26.5

26.5

15.5

Figure 7　ORTEP diagrams of the crystal structures of 5 and 6

Figure 6　(a) The overlaid experimental CD spectrum (full line) of 5 and calculated ECD spectra (dash lines) of (2S,4R)-5 (red) and (2R,

4S)-5 (blue). (b) The overlaid experimental UV spectrum (full line) of 5 and calculated UV spectrum (dash line) of (2S,4R)-5
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衍射确证了其结构和绝对构型, 其晶体结构的ORTEP

图如图7所示, Flack系数为-0.02 (7)。

总之, 以上研究结果证明“归头”中存在未曾发现、

且结构多样的微量单萜类化合物。文献[33,34]曾先后报

道由马鞭草烯酮 (verbenone) 转化或全合成得到了平

面结构与 1相同的化合物, 然而文献中既未确定其绝

对构型、也缺少完整的波谱数据等理化参数, 本文是首

次报道从天然生物资源中分离并鉴定其结构。特别是

发现 1和 2是以对映体非等量 (约 2∶1) 的形式存在, 而

类似物3和5以单一手性异构体形式存在, 表明这些结

构紧密关联的单萜衍生物的生源合成途径潜在特定的

立体选择性控制, 相关生物学过程和作用等值得深入

探究。另外, 在抑制RAW 264.7细胞分泌TNF-α和钾

离子通道 TREK-1 阻断活性等体外模型上 , 对 (-)-1、

(-)-2和 3～9进行了初步筛选, 尽管未发现明显活性, 

但不能排除在其他模型上的潜在活性或作用。因此, 

有关这些单萜的药理活性及其对“归头”临床功效的贡

献, 尚待积累样品后进一步研究。

实验部分

AUTOPOL V型旋光测定仪 (美国Rudolph公司), 

Nicolet impact 5700 型傅立叶变换红外光谱仪 (美国

Thermo Electron Corporation公司), JASCO V-650型紫

外光谱仪、JASCO J-815型CD测定仪 (日本 JASCO公

司), Bruker 500、Bruker 700型核磁共振仪 (德国Bruker

公司) 或者SYS-600型核磁共振仪 (美国Varian公司), Q 

Exactive Focus型质谱仪 (美国Thermo Fisher Scientific

公司), XtaLAB Synergy型单晶衍射仪 (日本Rigaku公司), 

SSI-1500 型高效液相色谱仪 (美国 Scientific Systems

公司)。Sephadex LH-20 (瑞典Amersham Pharmacia公

司), Toyopearl HW-40C凝胶树脂 (日本 TOSOH公司), 

HP-20 型大孔吸附树脂、CHP 20P 型 MCI 树脂 (日本

Mitsubishi Chemical 公司), MGII C18 半制备色谱柱、

PFP C18半制备色谱柱 (日本大曹株式会社), IC手性

半制备色谱柱 (日本大赛璐公司), 柱色谱硅胶 (200～

300 目) 及薄层色谱用硅胶 GF254 (青岛海洋化工厂生

产)。所有试剂若无特别说明, 均购自北京化工厂, 级

别为分析纯或色谱纯。

当归头于 2016年 10月购自甘肃省漳县, 由中国医

学科学院药物研究所马林副研究员鉴定为当归Angeli‐

casinensis (Oliv.) Diels头, 生药样本保存于中国医学科学

院药物研究所药用植物标本室 (标本号: ID-S-2751)。

1　提取与分离

干燥当归头 97 kg粉碎后, 用蒸馏水煎煮提取, 每

次用水约 300 L, 煮沸后继续煎煮 30 min, 提取 3次, 过

滤, 合并滤液, 减压回收溶剂至120 L。浓缩液用HP-20

大孔吸附树脂 (75 kg) 柱色谱分离, 依次用水 (650 L)、

50% 乙醇 (500 L) 和 95% 乙醇 (250 L) 洗脱。洗脱液

分别减压回收溶剂得到相应的部分 (A～C)。其中, B

部分 (1.6 kg) 用水混悬后, 再用 CHP 20P型 MCI树脂

柱色谱分离, 依次用水 (200 L)、30%乙醇 (60 L)、50%

乙醇 (60 L) 和 95%乙醇 (60 L) 洗脱, 洗脱液分别减压

回收溶剂得到组分 B1～B4。B2 (435 g) 用 Sephadex 

LH-20 凝胶柱色谱分离 , 以甲醇和水为溶剂 , 梯度洗

脱, 经薄层色谱检测, 合并成分相同流分, 回收溶剂后, 

得到亚组分 B2-1～B2-17。B2-4 (38.6 g) 用 Toyopearl 

HW-40C凝胶柱色谱分离, 以甲醇和水为溶剂梯度洗

脱, 得到B2-4-1～B2-4-16。B2-4-6 (4.8 g) 用 Sephadex 

LH-20凝胶柱色谱, 以甲醇和水为溶剂梯度洗脱, 得到

B2-4-6-1～B2-4-6-10; 其中, B2-4-6-4 (240 mg) 依次经

制备薄层色谱 (乙酸乙酯-乙醇-水, 14∶2∶1) 和反相半制

备 HPLC (MGII C18 色谱柱 , 18% 乙腈 , 3.0 mL·min-1) 

分离, 得到 5 (tR = 28.2 min, 4.7 mg) 和 9 (tR = 32.4 min, 

10.2 mg)。B2-4-7 (2.5 g) 用 Sephadex LH-20凝胶柱色

谱, 以甲醇和水为溶剂梯度洗脱, 得到 B2-4-7-1～B2-

4-7-6; 其中 , B2-4-7-6 (180 mg) 依次经制备薄层色谱 

(乙酸乙酯-乙醇-水 , 14∶2∶1) 和反相半制备 HPLC 

(MGII C18色谱柱, 16%乙腈, 3.0 mL·min-1) 分离得到

1 (tR = 34.1 min, 3.1 mg)、4 (tR = 27.3 min, 2.6 mg)、3 

(tR = 24.7 min, 1.1 mg) 和 8 (tR = 29.5 min, 3.5 mg)。再

用正相手性半制备HPLC (IC色谱柱, 正己烷-乙醇, 3∶1, 

2.0 mL·min-1) 拆分 1获得 (+)-1 (tR = 15.4 min, 0.6 mg) 

和 (-)-1 (tR = 17.5 min, 1.8 mg)。用Sephadex LH-20凝胶

柱色谱分离B2-4-9 (1.4 g), 以甲醇和水为溶剂梯度洗脱, 

得到B2-4-9-1～B2-4-9-5; 其中, B2-4-9-4 (160 mg) 依次

经制备薄层色谱 (乙酸乙酯-乙醇-水, 14∶2∶1) 和反相半

制备HPLC (MGII C18色谱柱, 22%乙腈, 3.0 mL·min-1) 

分离得到2 (tR = 26.3 min, 5.4 mg); 随后用正相手性半制

备HPLC (IC色谱柱, 正己烷-乙醇, 3∶1, 3.0 mL·min-1) 

拆分获得 (+)-2 (tR = 18.8 min, 2.4 mg) 和 (- ) -2 (tR = 

22.0 min, 1.5 mg)。用 Sephadex LH-20 凝胶柱色谱分

离B2-4-12 (1.2 g), 以甲醇和水为溶剂梯度洗脱, 得到

B2-4-12-1～B2-4-12-4; 其中, B2-4-12-4 (180 mg) 依次经

制备薄层色谱 (乙酸乙酯-乙醇-水, 14∶2∶1) 和反相半制备

HPLC (MGII C18色谱柱, 24%乙腈, 3.0 mL·min-1) 分离得

到6 (tR = 14.2 min, 6.8 mg) 和7 (tR = 17.5 min, 4.9 mg)。

2　结构鉴定

非等量对映体 1: 无色黏稠油状物 ; UV (MeOH) 

λmax (log ε) 236 (3.78) nm; IR νmax 3 411, 2 963, 2 928, 

2 888, 1 663, 1 466, 1 451, 1 419, 1 368, 1 292, 1 265, 
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1 237, 1 175, 1 139, 1 063, 1 013, 977, 916, 878, 780, 

717, 674, 626, 564, 470 cm-1; 1H NMR (methanol-d4, 

700 MHz)、13C NMR (methanol-d4, 175 MHz) 数据见表

1; (+)-HR-ESI-MS m/z 169.122 2 [M+H] + (C10H17O2 计

算值 , 169.122 3)。 (+)-1: [α]20
D +18.2 (c 0.07, MeOH); 

CD (MeOH): 313 (Δε -0.25) nm; (- ) -1: [α]20
D -21.1 (c 

0.18, MeOH); CD (MeOH): 312 (Δε +0.18) nm。

非等量对映体 2: 无色黏稠油状物 ; UV (MeOH) 

λmax (log ε) 234 (3.96) nm; IR νmax 3 395, 2 964, 2 927, 

2 873, 2 853, 1 666, 1 629, 1 566, 1 458, 1 367, 1 230, 

1 129, 1 103, 1 049, 1 019, 881 cm-1; 1H NMR (methanol-

d4, 700 MHz)、13C NMR (methanol-d4, 175 MHz) 数据见

表1; (+)-HR-ESI-MS m/z 169.122 3 [M+H]+ (C10H17O2计

算值, 169.122 3)。(+)-2: [α]20
D  +82.8 (c 0.15, MeOH); CD 

(MeCN): 209 (Δε +5.94), 228 (Δε +4.92), 316 (Δε -0.32), 

351 (Δε +0.51) nm; (- ) -2: [α]20
D  -80.6 (c 0.06, MeOH); 

CD (MeCN): 210 (Δε -4.88), 229 (Δε -3.83), 317 (Δε 

+0.05), 357 (Δε -0.32) nm。

化合物 3: 白色粉末 ; [α]20
D  +11.6 (c 0.28, MeOH); 

UV (MeOH) λmax (log ε) 227 (3.49), 286 (1.96) nm; CD 

(MeCN): 223 (Δε +0.60) nm; IR νmax 3 378, 2 962, 2 919, 

2 872, 1 685, 1 617, 1 434, 1 377, 1 367, 1 320, 1 278, 

1 259, 1 169, 1 113, 1 047, 893 cm-1; 1H NMR (methanol-

d4, 700 MHz)、13C NMR (methanol-d4, 175 MHz) 数据见

表 1; (+)-HR-ESI-MS m/z 169.122 3 [M+H]+ (C10H17O2

计算值, 169.122 3)。

化合物 4: 无色黏稠油状物; UV (MeOH) λmax (log 

ε) 240 (3.59) nm; IR νmax 3 399, 2 969, 2 932, 2 885, 

1 660, 1 621, 1 465, 1 446, 1 405, 1 377, 1 330, 1 303, 

1 144, 1 064, 1 007, 835, 726, 605, 551 cm-1; 1H NMR 

(methanol-d4, 700 MHz)、13C NMR (methanol-d4, 175 MHz) 

数据见表 2。 (+ ) -HR-ESI-MS m/z 167.106 8 [M+H] + 

(C10H15O2计算值, 167.106 7)。

化合物 5: 无色针晶, mp 186～187 ℃; [α]20
D  +17.5 

(c 0.63, MeOH); UV (MeOH) λmax (log ε) 205 (3.65), 270 

(1.95) nm; CD (MeCN): 206 (Δε +0.83) nm; IR νmax 3 252, 

2 951, 2 887, 1 576, 1 464, 1 450, 1 362, 1 073, 1 036, 

1 014, 1 000, 938, 921, 888, 859, 728, 676, 632 cm-1; 
1H NMR (methanol-d4, 700 MHz)、13C NMR (methanol-

d4, 175 MHz) 数据见表2。(+)-HR-ESI-MS m/z 193.119 8 

[M+Na]+ (C10H18O2Na计算值, 193.119 9)。X-ray单晶衍

射数据: C10H18O2, M = 170, 单斜晶系 (monoclinic), a = 

5.930 9 (10) Å, b = 7.243 9 (2) Å, c = 12.107 6 (3) Å, 

α = 90°, β = 98.377 (2), γ = 90°, V = 514.63 (2) Å3, ρ = 

1.099 g·cm-3, spacegroup P21, T = 100 (10) K, Z = 2, 

μ(Cu Kα) = 0.59 mm-1。收集 8 261 次单晶衍射数据 

(reflections collected), 其中 2 076个可用数据 (indepen‐

dent reflections), Rint = 0.046, R1 = 0.04 [I > 2σ(I)], 

wR2 = 0.106 7 [I > 2σ(I)], R1 = 0.041 5 (all data), wR2 = 

0.108 5 (all data), F2 = 1.078, Flack parameter = 0.02 (18)。

CCDC: 2 172 811。

化合物 6: 无色针晶, mp 202～203 ℃; [α]20
D  +51.2 

(c 0.26, MeOH); UV (MeOH) λmax (log ε) 206 (3.75) nm; 

CD (MeOH): 205 (Δε +6.96) nm; IR νmax 3 244, 3 130, 

2 923, 2 886, 2 038, 1 469, 1 436, 1 381, 1 364, 1 183, 

1 170, 1 073, 1 023, 991, 784 cm-1; 1H NMR (methanol-d4, 

500 MHz)、13C NMR (methanol-d4, 125 MHz) 数据见表

2。(+)-HR-ESI-MS m/z 191.104 3 [M+Na]+ (C10H16O2Na

计算值, 191.104 3)。X-ray单晶衍射数据: C10H16O2, M = 

168, 正交晶系 (orthorhombic), a = 7.384 40 (10) Å, b = 

11.711 3 (2) Å, c = 23.171 1 (4) Å, α = 90°, β = 90°, γ = 

90° , V = 2 003.86 (6) Å3, ρ = 1.115 g·cm-3, spacegroup 

P212121, T = 100 (10) K, Z = 8, μ(Cu Kα) = 0.606 mm-1。

收集12 769次单晶衍射数据 (reflections collected), 其中

3 933个可用数据 (independent reflections), Rint = 0.039 5, 

R1 = 0.037 4 [I > 2σ(I)], wR2 = 0.092 2 [I > 2σ(I)], R1 = 

0.047 8 (all data), wR2 = 0.096 8 (all data), F2 = 1.082, 

Flack parameter = -0.02 (7)。CCDC: 2 158 233。

化合物 7: 无色黏稠油状物 ; 1H NMR (methanol-

d4, 500 MHz)、13C NMR (methanol-d4, 125 MHz) 数据见

表 2; (+)-HR-ESI-MS m/z 167.106 5 [M+H]+ (C10H15O2

计算值, 167.106 7)。

化合物 8: 无色黏稠油状物; 1H NMR (methanol-d4, 

700 MHz) δ 1.84 (2H, t, J = 7.0 Hz, H2-2), 2.48 (2H, t, 

J = 7.0 Hz, H2-3), 4.29 (2H, s, H2-7), 1.22 (6H, s, H3-8, H3-

9), 1.83 (3H, s, H3-10); 13C NMR (methanol-d4, 175 MHz) 

δ 36.5 (s, C-1), 38.5 (t, C-2), 35.2 (t, C-3), 202.2 (s, C-4), 

133.9 (s, C-5), 163.1 (s, C-6), 59.5 (t, C-7), 26.8 (q, C-8

和 C-9), 11.5 (q, C-10); (+)-HR-ESI-MS m/z 169.122 4 

[M+H]+ (C10H17O2计算值, 169.122 3)。

化合物 9: 白色粉末; [α]20
D  +151.6 (c 1.25, MeOH); 

1H NMR (methanol-d4, 700 MHz) δ 5.56 (1H, m, H-2), 

2.11 (1H, m, H-3a), 1.78 (2H, m, H-3b, H-4), 1.96 (1H, m, 

H-5a), 1.37 (1H, m, H-5b), 3.96 (1H, dd, J = 2.2, 3.9 Hz, 

H-6), 1.76 (3H, brs, H3-7), 1.17 (6H, brs, H3-9, H3-10); 
13C NMR (methanol-d4, 175 MHz) δ 135.4 (s, C-1), 

126.1 (d, C-2), 28.0 (t, C-3), 39.7 (d, C-4), 34.2 (t, C-5), 

69.2 (d, C-6), 21.2 (q, C-7), 72.8 (s, C-8), 27.1 (q, C-9), 

26.9 (q, C-10); (+)-HR-ESI-MS m/z 193.119 8 [M+Na]+ 

(C10H18O2Na计算值, 193.119 9)。
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3　ECD、UV和NMR谱计算

应用Gaussian 16软件的GMMX模块, 在MMFF94

分子力场中采用蒙特卡洛方式对化合物的构象进行搜

索, 得到相对能量小于 3.0 kcal·mol-1的优势构象。应

用 Gaussian 16[35]程序、密度泛函算法和 CPCM 模型 

(conductor-like polarizable continuum model) 模拟溶剂

效应, 在CAM-B3LYP/6-31+G(d,p) 水平上, 对搜索获得

的构象进一步优化得到优化构象及其玻尔兹曼分布。

在CAM-B3LYP/6-311++G(2d,p) 水平上, 计算Gibbs自

由能在 3.0 kcal·mol-1 以内的优化构象的各激发态能

量、振子强度和转子强度。根据优化构象的玻尔兹曼

分布概率, 通过加权平均化, 拟合得到理论计算的ECD

和UV谱图 (σ = 0.30 eV)。
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