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摘要： 桉烷型倍半萜在自然界中分布广泛， 菊科、 瑞香科、 豆科、 松科、 无患子科植物中均有分布， 是植物精油的重

要成分， 其结构变化与环外羟基、 羰基、 糖基等活性官能团的种类和取代位置有关。 大多数该类化合物含有多个含氧

官能团， 以羟基最为常见， 具有良好的生物活性， 如抗肿瘤、 抗炎、 抗菌等。 本文主要根据取代基类型对桉烷型倍半

萜新颖结构及其生物活性进行分类和总结， 以期为其研发提供参考。
关键词： 桉烷型倍半萜； 结构； 生物活性

中图分类号： Ｒ２８４􀆰 １　 　 　 　 　 文献标志码： Ａ　 　 　 　 　 文章编号： １００１⁃１５２８（２０２４）１０⁃３３８７⁃０６
ｄｏｉ：１０􀆰 ３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００１⁃１５２８􀆰 ２０２４􀆰 １０􀆰 ０３３

　 　 萜类化合物是最多样化的天然产物之一， 大多由数量

不等的异戊二烯骨架组成， 具有抗癌、 抗过敏等生物活性。
其中， 倍半萜类化合物属于萜类分子家族， 最早发现于高

等植物中， 后来在菌类、 海洋生物、 微生物等中也发现多

种结构新颖者， 它由 ３ 个异戊二烯单元组成， 含有 １５ 个碳

原子。 大多数倍半萜为手性分子， 包括单环倍半萜 （榄香

烯型、 吉马烷型、 苯丙吡喃型）、 双环倍半萜 （杜松烷型、
桉烷型、 艾里莫芬烷型）、 三环倍半萜、 倍半萜二聚体

（棉酚） 等。

桉烷 （桉叶烷） 型倍半萜是从高等植物中分离得到的

一类双环倍半萜， 具有十氢萘环骨架， 其结构新颖多样，
主要区别取决于分子的顺反异构、 活性官能团的种类和位

置等。 大多数该类化合物具有多个含氧官能团， 其中羟基

最常见， 由于具有明显的生物活性， 其发现、 提取分离、
化学结构鉴定、 药理活性研究、 构效关系分析、 生物合成

途径、 化学全合成方法一直是科学家们关注的焦点［１⁃４］ 。 鉴

于此， 本文对近年来桉烷型倍半萜的新颖结构及其活性进

行概述， 以期为该类化合物进一步的研究、 开发提供参考。
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１　 高等植物中的桉烷型倍半萜

桉烷型倍半萜存在于许多药用植物中， 其生物活性一

直是众多化学、 药理学、 合成学家研究的焦点， 在菊科植

物中最为常见， 被认为是倍半萜类化合物的丰富来源。 迄

今为止， 已从菊科植物中鉴定得到一千多种天然桉烷型倍

半萜， 其氧化和裂解方式多种多样［２］ ， 此外在瑞香科［５］ 、
豆科［６］ 、 松科［７］ 、 无患子科［８］等也均有分布。 桉烷作为倍

半萜类化合物的主要种类 （图 １）， 由于其骨架的顺反异

构、 活性官能团的种类和位置等原因， 在自然界中含量丰

富， 分类也越来越复杂， 大多为含氧化合物， 通常含多种

取代基， 有的既有羟基， 又有羰基、 过氧基、 糖基等， 相

比之下， 非含氧的桉烷倍半萜类化合物在天然产物中很少

见。 桉烷倍半萜类化合物多样化的生物活性尤为引人关注，
如抗 ＨＩＶ［９］ 、 抑制晶状体醛糖还原酶［１０］ 、 抗肿瘤［１１⁃１３］ 、 抗

菌［１４］ 、 抗炎［１５］等活性， 广泛的生物活性使这类化合物具

有重要的研究价值和广阔的前景。 本文引用 ２０１０ 年以来发

表的 ２０ 篇文献， 共 ８８ 个化合物， 以期为后续发现、 合成

结构新颖的化合物和具有开发潜力的活性单体化合物提供

参考。
１􀆰 １　 非含氧桉烷倍半萜　 非含氧的桉烷倍半萜在天然产物

中很少出现， 但研究发现其具有一定的生物活性。 王蔷

等［１６］从香附中分离得到 １ 个已知的桉烷倍半萜 β⁃芹子烯

（１）， 并通过双荧光素酶报告基因检测发现 １００ μｍｏｌ ／ Ｌ 下

　 　 　 　

图 １　 桉烷型倍半萜基本骨架

对 ＮＦ⁃κＢ 通路有抑制作用， 其 ＩＣ５０ 值为 （４５􀆰 ７７ ± ４􀆰 ４５）
μｍｏｌ ／ Ｌ。 段文兰等［１７］从纸莎草全株中分离得到桉烷双烯萜

（２）， 对 ＮＦ⁃κＢ 通路有抑制作用， 其 ＩＣ５０ 值为 （ ３４􀆰 ９６ ±
０􀆰 ６１） μｍｏｌ ／ Ｌ。 见图 ２。

图 ２　 非含氧桉烷型倍半萜

１􀆰 ２　 含氧桉烷倍半萜　 含氧桉烷是倍半萜类化合物中的主

要种类， 根据含氧官能团可将其分为含羟基、 羧酸、 酯基、
糖苷等类型的桉烷型倍半萜类成分。
１􀆰 ２􀆰 １　 羟基取代 　 该类桉烷型倍半萜的羟基一般分布在

１～７ 位。 详见图 ３。

图 ３　 羟基取代的桉烷型倍半萜

　 　 张彬等［１８］从菊科侧蒿中分离出 １ 种新的桉烷型倍半萜

类化合物侧蒿缩醛 （３）， 并通过 ＭＴＴ 法检测其在体外对人

非小细胞肺癌细胞 Ａ５４９、 人肝癌细胞 ＨｅｐＧ２、 人宫颈癌细

胞 ＨｅＬａ、 人胚肺细胞 ＭＲＣ５ 的细胞毒活性， 发现化合物 ３

对 Ａ５４９、 ＨｅｐＧ２ 细胞显示出较强的生长抑制活性， ＩＣ５０值

分别为 ８􀆰 ３６、 １６􀆰 ５１ μｍｏｌ ／ Ｌ， 它对 ＨｅＬａ、 ＭＲＣ５ 细胞也显

示出一定的抑制活性， ＩＣ５０值分别为 ２２􀆰 ７１、 １９􀆰 ６０ μｍｏｌ ／ Ｌ。
Ｙａｎｇ 等［１９］从野菊花中分离得到 ２ 个新的桉烷倍半萜类化合
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物 （４～５）， 但暂未进行生物活性检测。 Ｐａｎｇ 等［２０］ 从菊科

蛛毛蟹甲草中分离得到 ５ 个已知的桉烷倍半萜 （６～ １０） 和

１ 个新的桉烷倍半萜 （１１）， 采用 ＭＴＴ 法对 ５ 种人肝癌细胞

系 （Ｋ５６２、 ＨｅＬａ、 ＨｅｐＧ２、 ＮＣＩ⁃Ｈ４６０、 ＭＤＡ２３１） 以及 １ 种

小鼠黑素瘤细胞系 （Ｂ１６Ｆ１０） 进行体外细胞毒性试验， 发现

化合物 ６～１１ 具有明显的细胞毒活性， 其中 ７、 １０ 对所有被

测癌细胞具有更为广谱的活性， ＩＣ５０为 ９􀆰 ２ ～ ３２􀆰 ４ μｍｏｌ ／ Ｌ。
Ｗｕ 等［２１］从银叶巴豆的树皮中分离出 ２ 个新的含羟基的桉

烷倍半萜类化合物 （１２～ １３）， 对其进行细胞毒性 （ＨＬ６０、
ＳＭＭＣ７７２１、 Ａ５４９、 ＭＣＦ７、 ＳＷ４８０） 和 ＮＯ 抑制作用评价，
发现都无活性 （ＩＣ５０＞４０ μｍｏｌ ／ Ｌ）， 且只有 １２ 显示出中等的

ＮＯ 抑制活性。 Ｗａｎｇ 等［２２］从菊科臭蒿中分离出 １ 个新的桉

烷倍半萜 （１４）， 发现其能够影响 Ｍ１ 型巨噬细胞的促炎表

型， 表现出一定的抗炎作用。 王蔷等［１６］ 从香附中分离出 １
个新的桉烷倍半萜 （１５） 和 ２ 个已知的桉烷倍半萜化合物

（１６～１７）， 发现它们对 ＮＦ⁃κＢ 通路有一定的抑制作用。 陈

惠琴等［２３］从海南栽培肾茶中也分离得到 １ 个新的桉烷型倍

半萜 （１８）， 但未进行活性检测。 张航等［２４］ 从沉香中分离

得到 １ 个新的桉烷倍半萜化合物 （１９）， 发现其具有一定的

胃黏膜上皮细胞保护活性， 在浓度为 ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 时对 ＴＣＡ
诱导的 ＧＥＳ１ 细胞损伤的保护率为 （２３􀆰 ５１±２􀆰 ７９）％ ， 与相

同浓度下的阳性对照硫糖铝保护率 （２３􀆰 ２５±２􀆰 １４）％ 相当。
陈玲［２５］从木瓣树枝叶中分离得到 １ 个新的桉烷倍半萜

（２０） 和 １ 个已知化合物 （１０）， 采用抑制脂多糖 （ ＬＰＳ）
激活的小鼠巨噬细胞 ＲＡＷ２４６􀆰 ７ 制造 ＮＯ 模型来检测两者

抗炎活性， 发现均显示出良好的 ＮＯ 抑制活性 （ ＩＣ５０ ＜ ５
μｍｏｌ ／ Ｌ）。 姜醒等［２６］首次从异型南五味子根茎中分离得到

化合物 ２１～ ２３， 对人肝癌细胞 ＳＭＭＣ７７２１ 均具有一定的抑

制活性， ＩＣ５０ 值分别为 １０􀆰 ６、 ９􀆰 ５、 １５􀆰 ５ μｍｏｌ ／ Ｌ。 康科星

等［２７］从柯拉斯那沉香中分离得到化合物 ２４～ ２５， 并发现 ２４
有一定的乙酰胆碱酯酶抑制活性和 α⁃葡萄糖苷酶抑制活性。
１􀆰 ２􀆰 ２　 含羧酸　 该类桉烷型倍半萜的羧基一般存在于 １２
位。 见图 ４。

图 ４　 含羧酸的桉烷型倍半萜

　 　 Ｙｕ 等［２８］从樟科山胡椒中分离得到 １ 个新的较为罕见的

重排桉烷倍半萜 ｅｕｄｅｇｌａｕｃｏｎｅ （２６）， 以及其他 ４ 个已知的

桉烷型倍半萜 （２７～３０）， 并用 ＭＴＴ 法检测其对 ４ 株人肿瘤

细胞 ＳＫＭＥＬ２、 Ａ５４９、 ＨＣＴ１５、 ＳＫＯＶ３ 的抗增殖活性， 其

中化合物 ２７、 ３０ 对 ＳＫＭＥＬ２、 ＨＣＴ１５ 细胞系表现出显著的

细胞毒性， ＩＣ５０值为 ９􀆰 ９８～ １２􀆰 ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ； ２６～ ３０ 在 ＬＰＳ 刺

激的小鼠小胶质细胞 ＢＶ⁃２ 中表现出抗神经炎症活性； 所有

化合物均能抑制 ＮＯ 产生， ＩＣ５０ 值为 ３􀆰 ６７ ～ ２６􀆰 ４８ μｍｏｌ ／ Ｌ，
且无细胞毒性。 Ｗａｎｇ 等［２２］从菊科臭蒿中分离得到 １５ 个内

酯开环的桉烷型倍半萜 （３１ ～ ４５）， 其中有 １３ 个为新的桉

烷型倍半萜 （３１、 ３３～ ３５、 ３７ ～ ４５）， 通过活性检测发现化

合物 ３１～３９、 ４１～４３、 ４５ 均能够影响 Ｍ１ 型巨噬细胞的促炎

表型， 其中 ３５、 ３８～ ３９、 ４２ 表现出一定的抗炎作用， 通过

降低 ＬＰＳ 诱导的原代骨髓来源 Ｍ１ 型巨噬细胞中经典的促

炎细胞因子 ＩＬ⁃６、 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃１２、 ＩＦＮ⁃γ 水平得到证明。 高

丹丹［２９］从菊科臭灵丹中分离鉴定得到 １ 个新的桉烷型倍半

萜 （４６）， 同时还进行了体外抗 Ｈ１Ｎ１ 流感病毒以及抗炎活

性的筛选， 但并未发现有明显的抗流感和抗炎活性。
１􀆰 ２􀆰 ３　 含酯基　 该类桉烷型倍半萜酯基一般存在于 ３、 ６、
１２、 １５ 位， 此外由于羧基可存在于 １２ 位， 因此常在 ６、 １２
位及 ８、 １２ 位形成内酯。 见图 ５。

Ｒａｍｓｅｙｅｒ 等［３０］从菊科植物 Ｖｅｒｂｅｓｉｎａ ｌａｎａｔａ 的花序中分

离出 １６ 个具有较强抑菌活性的桉烷倍半萜 （４７ ～ ６２）， 其

中化合物 ４８、 ５１、 ５３～ ５４、 ５８ 对葡萄霜霉病菌具有明显的

体外抑制活性， 其 ＭＩＣ１００ ＜１０ μｇ ／ ｍＬ， 活性明显高于提取

物， 证实桉烷倍半萜是 Ｖ． ｌａｎａｔａ 提取物的抗真菌成分。 Ｗｕ
９８３３
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图 ５　 含酯基的桉烷倍半萜

等［２１］从银叶巴豆的树皮中分离出 ７ 个新的倍半萜化合物，
其中 ４ 个 （６３～６６） 是含 Ｃ５ ⁃ＯＨ 基团的桉烷倍半萜内酯的

首例， 并采用 ＭＴＳ 法检测了它们对 ５ 种人癌细胞系

（ＭＣＦ７、 ＨＬ６０、 Ａ５４９、 ＳＭＭＣ７７２１、 ＳＷ４８０） 的细胞毒活

性， 发现均无明显活性 （ ＩＣ５０ ＞ ４０ μｍｏｌ ／ Ｌ）。 此外， 以 Ｌ⁃
ＮＭＭＡ 为阳性对照， 评价所有化合物对 ＬＰＳ 刺激的 ＲＡＷ
２６４􀆰 ７ 细胞中 ＮＯ 产生的抑制作用， 发现在 ５０ μｍｏｌ ／ Ｌ 时均

无活性。 Ｚａｎ 等［３１］从奇蒿中分离出 ２ 个新的桉烷型倍半萜

化合物 ａｒｔａｎｏａｔｅ （ ６７）、 ｅｕｄｅｓｍａｎｏｍｏｌｉｄｅ （ ６８）， 前者 对

ＨＣＴ⁃８ 细胞系有细胞毒性， ＩＣ５０值为 ９􀆰 １３ μｍｏｌ ／ Ｌ； 后者对

ＨＣＴ８、 Ａ５４９ 细胞系有抑制活性， ＩＣ５０值分别为 ３􀆰 ７６、 ５􀆰 ４９
μｍｏｌ ／ Ｌ。 刘玲等［３２］从藏木香中分离出 １ 个新的桉烷型倍半

萜内酯 （６９）， 能显著抑制 ｎｉｇｅｒｉｃｉｎ 诱导的 ＴＨＰ１ 细胞的释

放， ＩＣ５０值为 ２􀆰 １ μｍｏｌ ／ Ｌ， 并对尼日利亚菌素诱导的 ＴＨＰ１
细胞无细胞毒性， 具有一定的保护作用。 吴秀蓉［３３］ 从羊角

天麻中分离得到 ７ 个桉烷型倍半萜 （７０～７６）， 同时发现 ２５
ｍｇ ／ ｋｇ 化合物 ７０、 ７１、 ７６ 对约氏疟原虫 ＢＹ２６５ＲＦＰ 表现出

较弱的体内抑制活性， 抑 制 率 分 别 为 ７􀆰 ８％ 、 １３􀆰 ９％ 、
６􀆰 ４％ ， 可能是该植物物质基础。
１􀆰 ２􀆰 ４　 苷类　 桉烷型倍半萜也有少数糖苷类化合物， 主要

通过桉烷型倍半萜取代羟基而形成， 一般可见于 ６ 位。 见

图 ６。
Ｘｕ 等［８］从荔枝核中首次分离出 ４ 个桉烷型倍半萜葡萄

糖苷类化学成分———荔枝苷 Ａ （ ７７）、 荔枝苷 Ｂ （ ７８）、
ｐｕｍｉｌａｓｉｄｅ Ａ （７９）、 ｆｕｎｉｎｇｅｎｓｉｎ Ａ （８０）， 其中化合物 ７７ ～
７８ 为全新的化学结构， ７９～ ８０ 是首次从荔枝核中分离得到

的已知化合物， 并使用 ＭＴＴ 法测定了它们对 Ａ５４９、 ＬＡＣ、
ＨｅＬａ、 ＨｅｐＧ２ 细胞系的体外抗肿瘤活性， 发现 ７９ 均表现出

显著活性， ＩＣ５０值范围为 ０􀆰 ０１２～６􀆰 ２９ μｍｏｌ ／ Ｌ； ８０ 对 ＨｅｐＧ２
细胞表现出中等活性， ＩＣ５０ 值为 ３９􀆰 ２７ μｍｏｌ ／ Ｌ； ７７、 ７８ 均

无活性。 Ｃｈｅｎ 等［３４］从菊科密齿千里光分离得到 ６ 个新的桉

烷倍半萜葡萄糖苷 （８１～８６）， 并使用 ＭＴＴ 法测定它们对人

白血病细胞 ＨＬ６０、 人肝癌细胞 ＳＭＭＣ７７２１、 人宫颈癌细胞

ＨｅＬａ 的细胞毒性， 发现与无活性 （ＩＣ５０值＞１５０ μｍｏｌ ／ Ｌ） 的

不含当归酰基团与糖基的化合物相比， 当归酰基基团直接

连接到葡糖基部分的化合物显示出中等活性 （ ＩＣ５０ 值＞３０
μｍｏｌ ／ Ｌ）。
１􀆰 ２􀆰 ５　 其他　 桉烷型倍半萜也有少数含羰基的产物， 其羰

基一般可见于 ３ 位， 见图 ７。 王蔷等［１６］ 从香附中分离出 ２
个已知的桉烷倍半萜化合物 （８７ ～ ８８）， 其中化合物 ８８ 为

首次从莎草属植物中分离得到的化合物， 并且两者对 ＮＦ⁃
κＢ 通路有一定的抑制作用， ＩＣ５０ 值分别为 （４６􀆰 ５７± ３􀆰 ４）、
（４７􀆰 ９０±１􀆰 ２１） μｍｏｌ ／ Ｌ。 此外， 段文兰等［１７］ 也从纸莎草全

株中分离得到 α⁃香附酮 （８７）， 并通过抗炎活性研究发现

其对 ＴＮＦ⁃α 诱导激活的 ＮＦ⁃κＢ 信号通路有抑制作用， ＩＣ５０

值为 （５３􀆰 ００±６􀆰 ９１） μｍｏｌ ／ Ｌ。
０９３３
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注： ∗代表新化合物。

图 ６　 糖基取代的桉烷型倍半萜

图 ７　 含羰基的桉烷型倍半萜

２　 结语与展望

桉烷型倍半萜类化合物结构复杂， 活性多样， 吸引了

越来越多的国内外化学和生物学者进行深入研究， 它们主

要分布于菊科、 松科、 豆科、 瑞香科等植物之中， 具有良

好的抗炎、 抗菌、 抗肿瘤等活性。 近年来， 从高等植物

中分离鉴定出许多结构新颖、 具有显著生物活性的单体

化合物， 有望成为开发抗癌药物的先导化合物。 目前，
对其单体化合物体外细胞毒活性的研究较多， 但关于其

作用机制及构效关系的报道较少， 还需进一步揭示其潜

在药用价值。
桉烷类双环倍半萜类天然产物的全合成在世界范围内

已开展半个多世纪［３５⁃４４］ ， 其构筑十氢萘骨架的方法可谓种

类繁多、 各具特色。 采用化学合成方法进行化合物的全合

成是解决药源问题的一个重要手段， 但目前桉烷型倍半萜

的全合成路线普遍存在流程较长、 立体选择性不高、 收率

较低等问题。 因此， 发展高效、 高选择性的合成策略， 实

现桉烷倍半萜的全合成， 仍然是科研工作者要解决的问题，
随着相关研究的不断深入， 相信会有更多新型高效的构环

方法脱颖而出。
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