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没没有理论上的总结和提高有理论上的总结和提高，，

几乎所有的研究工作都是低水平几乎所有的研究工作都是低水平

上的模仿或者简单的重复上的模仿或者简单的重复。。
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第一节 化 学 法
Determination of Configurations 

by Chemical Methods
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一、转化成已知构型的化合物
Determination of Configurations by 

Changing to Known-Compounds
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（一）待测分子与已知分子手性中心4个相对
应 的 原 子 为 相 同 时 的 化 学 关 联

原理：通过发生不断裂连接手性中心化学键的

反应，使待测分子转变成已知构型分子。

☞ 对几何异构体的构型也可按相同原理测定。

A

B
D

CE

A

B
D

CF
reactions

knownunknown
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例：熔点114℃的4,4,4-三氯代丁-2-烯-1-酸，

其顺反构型未知。

★ 最终确定未知化合物为反式构型。

C C

H

COOH

Cl3C

H

C C

H

COOH

HOOC

H

C C

H

COOH

H3C

H

H2SO4 / H2O

1. Zn / AcOH
2. Na/Hg

bp 286C
o

bp 72C
o

C C

H

COOH

H

HOOC

C C

H

COOH

H

H3C

bp 138C
o

bp 15.5C
o

？

▶水解后得到熔点286℃的反-丁烯二酸。

▶被还原时得到熔点72℃ 的反-2-丁烯-1-酸。
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例：若(+)-甘油醛构型已知，则可通过下列

化学过程测知 (+)-酒石酸的构型。

☞ 没有断裂手性碳上共价键，(+)-酒石酸与

(+)-甘油醛具有相对应的手性碳构型。

H OH

COOH

HHO

COOH

H OH

COOH

CH2

COOH

H OH

COOH

CH2NH2

HNO2 H OH

COOH

CH2OH

H OH

CHO

CH2OH

HgO

(+)-酒石酸 (-)-甘油酸 (+)-甘油醛(+)-苹果酸 (-)-异丝氨酸

*

*

*
* **

？
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例：已知(+)-乳酸构型，用化学转化方法测定

(-)-1-苯基乙醇的构型。

H OH

CH3

COOH

* H OH

CH3

COOEt

* H OCH3

CH3

*

OH

H OCH3

CH3

*

H OH

CH3

*
H OH

CH3

*

(+)-乳酸

(-)-1-苯基乙醇

(+)

？
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例：(S)-(-)-四咪唑的构型就是通过已知 (S)-(+)-

苯基乙二胺构型后，通过下列过程确定的。

H2N

H2N H

CS2

NaOH / H2O

N

N

H

HS

H

N
H

N

S

NaOH / H2O

BrCH2CH2Br

(S)-(+)-苯基乙二胺 (S)-(-)-四咪唑

*
*

*

？

☞ 产物分子构型与待测分子构型一致！
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化学转化法的局限：

▶或：通过很多化学转化步骤

▶或：通过断裂手性碳上共价键达到化学关联

▶或：找到复杂构型的关联化合物

必须要建立相互关联的两

个化合物，其直接连在手性碳

上相对应的原子应是相同的。
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★ 并不是所有的待测分子

都能找到具有关联关系的已

知构型的分子！
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（二）通过非对映体的化学关联

两个转化后的最终产物之间彼此为已

知对映体构型，因而建立了关联关系。

☞ 见下页例
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例：利用已知(-)-扁桃酸构型确定(+)-2-苯基

乳酸的构型。

H OH

COOH

Ph

* H OH

CONH2

Ph

*
CH3MgI

H OH

COCH3

Ph

*
PhMgI

H OH

Ph

CH3HO

Ph

*

*

(-)-扁桃酸 (+)

HO CH3

COOH

Ph

* HO CH3

CONH2

Ph

* HO CH3

COPh

Ph

*
PhMgI

HO CH3

Ph

OHH

Ph

*

*

(+)-2-苯基乳酸 (-)

NaBH4

？

一对对映体
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（三）通过断裂手性碳上共价键的化学关联

通过使手性碳上化学键的断裂，可以引起

构型的保留或转变。

☞ 见下页例

★ 只有动态立体化学清楚

的化学反应，才能用于此类

方法进行构型的测定。
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1.  利用 Baeyer-Villiger 重排

—— 重排基团构型保持

例：使(+)-2-苯基-2-甲基丁酸与(-)-2-苯基-2-丁

醇建立关联。

*C

COOH

CH3H5C2

Ph

1. SOCl2

2. (CH3)2Cd
C

C

CH3H5C2

Ph

CH3O

Baeyer-Villiger 
rearrangement

C

OH

CH3H5C2

Ph

(+)-2-phenyl-2-methyl-
butyric acid

(-)-2-phenyl-2-butanol

* *

用过氧酸氧化后生成酯再水解，分子内

重排，构型保持。
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2. 利用 Beckmann 重排

—— 重排基团构型保持不变

例： (+)-2-苯基-丙酸与 (-)-1-苯基乙胺建立关联。

*C

COOH

HH3C

Ph

(+)-2-phenyl-
propaneoic acid

C

COCH3

HH3C

Ph
C

C

HH3C

Ph

NH3C

OH

C

NHCOCH3

HH3C

Ph

C

NH2

HH3C

Ph

B.  rearr.

(-)-2-phenyl-
ethylamine

*
*

* *
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3.  利用 Stevens 重排

—— 重排基团构型保持不变

反应历程：

R* ：在重排过程中构型保持。

* N

CH3

CH3

CH2 R`R Br

+

- NaOR``
N CH R`R

CH3H3C

+
CH R`

R

(CH3)2N*

*

☞ 见下页例
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例： (-)-1-苯基乙胺与 (-)-3-苯基丁酸建立关联。

C

CH3

NH2H

Ph

(-)-2-phenyl-
ethylamine

Br

+

-1. HCHO / HCOOH

2. PhCOCH2Br
C

CH3

N(CH3)2H

Ph

CH2COPh
NaOH

C

CH3

CHCOPhH

Ph N(CH3)2

Zn/Hg

AcOH

C

CH3

CH2COPhH

Ph

1. H2NOH

2. SOCl2
C

CH3

CH2CONHPhH

Ph

H2O/H+

C

CH3

CH2COOHH

Ph

* * *

* * *

(-)-3-phenylbutanoic acid
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4.  利用 Claisen 重排

—— 基团同面迁移

Claisen重排动态立体化学历程清楚，

为基团的同面迁移。

例：若已知A的构型，则B的构型也可确定。

O

H

CH CH2

Heat

CH2

H

CHO

A B

**
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二、赤/苏式、顺/反等相对构型的测定
Determining to erythro/threo or cis/trans Configurations
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在天然产物如甾体、糖、萜、生物

碱等化合物的结构研究中，erythro-threo

（赤式-苏式）、cis-trans（顺式-反式）

等相对构型的测定是非常重要的。
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若分子中的一些手性因素已知其相

对构型（erythro/threo，cis/trans），则

只要测知其中一个手性碳原子的绝对构

型，其它所有的手性碳原子的绝对构型

即可被推知。
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（一）应用不影响相对构型的反应

如：邻二醇化合物可用生成硼酸酯、碳

酸酯等二元酸的环状酯，或与丙酮反应生成

环状缩酮的方法，测定相对构型。

☞ 见下页例
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例：顺-1,2-环已二醇易与丙酮形成环状缩酮。

OH OH O O

C
O

H3C CH3

OH

OH

C
O

H3C CH3

☞ 反-1,2-环已二醇不易形成环状缩酮。
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OHH

CH3

HHO

CH3

HHO

CH3

OHH

CH3

(  )体+-

OHH

CH3

OHH

CH3

优势构象

例：(±)-2,3-丁二醇生成硼酸酯的速度比meso

体要快。

☞ 两个羟基处于相邻侧有利于生成环状的硼酸酯。(+/-)体
生成环状的硼酸酯后两个甲基处于部分重叠式，较稳定。

☞ meso体成环状酯后两个甲基呈全重叠式，稳定性较差。

OHH

CH3

OHH

CH3

HHO

CH3

OHH

CH3

优势构象meso体

OHH3C

H
OHH

CH3

反应要求构象
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利用环的形成也是测定一些几何异

构体构型的常用方法。

例：顺式易反应成环。

C
C

R

COOH

R`

R

R`

O

COOH

HO

cis

CO

O
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用 HIO4氧化法也可确定邻二醇的相对构型。

①反应定量进行（试剂与反应物基本是 1:1）。

② 在水溶液中进行或有水溶液（否则不反应）。

③ 反应速度：顺式 > 反式 （顺式易形成环式中间体）。

OH

OH HIO4
C O CO+

反应特点：
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（二）利用反应历程已明确的反应

如：双键的加成、消除反应及其它反应历

程已清楚的化学反应，可用来确定顺 /反、

erythro/threo等立体构型。

例：形成环氧化合物氧环形成的立体化学。

Cl

OH

H

H

H

H
OH-

Cl

O-

H

H

H

H

O

HH
HH

Cl-_
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例：麻黄碱相对构型的测定。

HO

N(CH3)3I

H

Ph

CH3

H

O

HPh
CH3HOHH

Ph

NHCH3H

CH3

CH3I

OHH

Ph

N(CH3)3IH

CH3

*

*

*

*
** * *

★ 再经光谱测定生成的环氧化合物，其具有反

式构型，推测麻黄碱为erythro-构型（赤式） 。

麻黄碱的相对构型就是通过

形成环氧化合物测定的。

河北医科大学药学院 天然药物化学教研室 李力更 教授 32

三、基于不对称合成的构型分配
Determination of Configurations

by Asymmetry Reactions



河北医科大学药学院

天然药物化学室李力更教授 17

河北医科大学药学院 天然药物化学教研室 李力更 教授 33

不对称合成中的 Prelog’s 规则对于推

定某些羟基酸和醇的构型是比较满意的。

Vladimir Prelog
（1906-1998,  Switzerland）

Winner of Nobel Prize for chemistry in 1975.
“For his research into the stereochemistry of
organic molecules and reactions”.
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Prelog’s 规则

当α-酮酸酯中的羰基与格氏试剂

等发生加成反应时，其加成产物的构型

受酮酸酯基上的烷氧基构型的影响。

★ 加成基团 -R`往往从最小基团 Rs面进攻羰基！

C

O

R C
O

O

C

RS

RM

RL C
C

O

O

C

RS

RM

RL

R`

R

OH

**
*

R`MgI
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Prelog’s规则主要有两个应用：

1. 当酯基上烷氧

基构型已知时，

可测定产物羟基

酸的构型。

2. 当产物羟基酸

构型已知时，可

测定酯基上烷氧

基构型。

C

O

R C
O

O

C

RS

RM

RL C
C

O

O

C

RS

RM

RL

R`

R

OH

**
*

R`MgI

☞ 见下页例

河北医科大学药学院 天然药物化学教研室 李力更 教授 36

例：已知(-)-薄荷醇构型，可根据Prelog’s规则

可知产物 (-)-2-苯基乳酸的构型。

C

O

Ph C
O

O

CH3MgI
*

H

C

COOH

OH

Ph

CH3

*
+

*

H

HO

(-)-2-苯基乳酸 (-)-薄荷醇
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例：确定雄甾醇中 17-OH 的构型。

当雄甾17-醇的苯甲酰甲酸酯与格氏试剂反应后，得到(+)-2-
苯基乳酸。

要生成(+)-2-苯基乳酸，RL→RM →RS必须是顺时针排列！

所以雄甾17-醇C-17手性碳上羟基一定是β-构型（S-构型）！

CH3MgI C

COOH

OH

CH3

Ph
*

+

(+)-2-苯基乳酸

C

O

Ph C
O

O

C

RS

RM

RL C

RS

RM

RL

HO

OH

H
*

RL

RM

RS

17

17
*
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四、基于动力学拆分原理
Determination of Configurations

by Dynamic Solutions
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在外消旋体中，一对对映异构体分别与同

一手性试剂反应时，产生的非对映中间体过渡

态的活化能不同，因此有不同的反应速率。

据此可进行动力学拆分。

基于动力学拆分原理，

Horeau发现了一个测定仲醇

构 型 的 方 法 ， 即 所 谓

“Horeau 经验规则”。
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Horeau 经验规则

当一个光学活性仲醇具有下列构型（R-）

时，其与外消旋的 (±)-2-苯基丁酸酐反应时，

未反应的是 (S)-(+)-2-苯基丁酸的酐。
OH

RL

RM

观察方向

顺时针

☞ 反应后可将未反应的酸酐水解后测旋光。

*C

OH

H
RM

RL

☞ 见下页例
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例：(±)-2-苯基丁酸酐与 (-)-1-苯基乙醇

反应后，可得到 (-)-2-苯基丁酸。

*C

OH

H
Ph

CH3

☞ 所以(-)-1-苯基乙醇具有 (S)-构型。
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例：(±)-2-苯基丁酸酐与 (-)-薄荷醇反应

后，可得到 (+)-2-苯基丁酸。

OH

 

☞ 所以 (-)-薄荷醇具有 (R)-构型。
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五、基于部分外消旋化合物的方法
Determination of Configurations 

by Racemic Compounds

河北医科大学药学院 天然药物化学教研室 李力更 教授 44

某些化学行为类似而构型相反的一些化

合物，在形成固态时可以形成分子化合物

（外消旋化合物），而构型类似的只能形

成混合物或固体溶液（外消旋混合物）。

外消旋化合物和外消旋混合物具有不同

的熔点曲线图。
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利用此原理可以测定一些化合

物的构型，此方法称为：部分外消

旋化合物法或半外消旋化合物法。

如：在烯类的几何异构体中，反式异构

体的空间形状与相应的饱和物类似，所以反

式异构体可与相应的饱和化合物形成固体溶

液；顺式的则不能。

河北医科大学药学院 天然药物化学教研室 李力更 教授 46

解 释

T C
o

混合物A的熔点相图 分子化合物B的熔点相图

   

1：(+)-I与(+)-II
形成的混合物

2：(+)-I与(-)-II
形成的化合物

I、II为手
性化合物

示
意
图

若A与B形成外消旋化合物，A与B的对映体

形成混合物或固体溶液，则A与B具有相反的构型。

若A与B形成固体溶液或混合物，A与B的对

映体形成化合物，则A与B具有相同的构型。
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例：富马酸可与琥珀酸形成固体溶液，

而马来酸则不行。

C C

COOH

H

H

HOOC

富马酸
fummaric acid

CH2 CH2

COOH

HOOC

琥珀酸
succinic acid

C C

H

COOH

H

HOOC

马来酸
maleic acid

☞ 可知富马酸为反式构型，马来酸为顺式构型。

河北医科大学药学院 天然药物化学教研室 李力更 教授 48

第一节 化 学 法

第二节 测定旋光度法

第三节 紫外光谱法

第四节 红外光谱法

第五节 NMR 波谱法

第六节 旋光光谱和圆二色散光谱（另）

第七节 X-射线衍射法（略）

目 录
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第二节 测定旋光度法
Determination of Configurations

by Optical Rotation

河北医科大学药学院 天然药物化学教研室 李力更 教授 50

一、比较摩尔旋光度法
Comparing to specific rotation
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手性分子的构型与旋光性的关系，

至今尚不完全清楚。

☞ 以下简要介绍几种规则

随着研究资料积累，

已发现一些经验规则。

此类经验规则，都是

以摩尔旋光进行对比的方法。

河北医科大学药学院 天然药物化学教研室 李力更 教授 52

（一）同系物摩尔旋光趋于恒定规则

具有同样构型的同系物，随着碳原子数目

的增加，其摩尔旋光逐渐趋于一恒定值。

☞ 此规则仅适用于含一个手性碳的同系物。

例：
COOH

C OHH

(CH2)n

CH3

 n =      0     1     2     3     4     10
[M]D    -3o  -7o   -7o  -7o   -8o    -8o

  

CH3

C OHH

(CH2)n

CH3

 n =      0     1        2        3       4       10
[M]D     0   +10o  +12o  +12o  +12o   +14o
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★现已知下列构型的化合物均为右旋：

(CH2)m

C (CH2)nCH3H

CH3

(CH2)k

CH3

（k>m>n）

 

(CH2)m

C OH H

CH3

(CH2)k

CH3

（k>m）

 

(CH2)m

C HCH3

CH3

CH2

CH3

COOH

C HCH3

(CH2)k

CH3

 

 

例：已知(+)-n-烷基琥珀酸的构型均为(R)-构型，

当测定出n-庚基琥珀酸为右旋性质时，可

推知其为 (R)-构型。

（注：琥珀酸即丁二酸）

河北医科大学药学院 天然药物化学教研室 李力更 教授 54

（二）Freudenberg`s 位移规则

▶两个类似结构的
手性化合物，首先
各被制成相同的衍

生物。

应用此规则时常常需要考察较多

数量的衍生物，否则有可能出现错误。

▶若两个相同的衍生
物在相同方向发生旋

光改变，则此两个手

性化合物可能具有相

同的构型。
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例：(-)-扁桃酸和(-)-苯

基乳酸的一些衍生物的

摩尔旋光数据。

OHH

COOH

Ph

*

(R)-(-)-扁桃酸

OHPh

COOH

CH3

*

(R)-(-)-苯基乳酸

衍生 物
衍生物的旋光度 位移

方向(-)-扁桃酸 (-)-苯基乳酸

-240o -86o

乙酯 -210o -59o +

酰胺 -137o +9o ++

酰胺，丙酮衍生物 -181o +103o +，++

甲醚，甲酯 -197o +110o +，++

甲醚，二甲基酰胺 +290o +395o ++

河北医科大学药学院 天然药物化学教研室 李力更 教授 56

（三）Hudson糖酸内酯规则

构成糖酸γ-内酯或δ-内酯的羟基，若在

右侧（指用 Fischer 投影式表示构型时），则

酯将比糖酸较为右旋。

反之，若在左侧则酯将比糖酸较为左旋。

☞ 此规则为 Freudenberg`s位移规则

在糖类化合物中的延伸。

☞ 见下页例
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OHH

COOH

HHO

OHH

OHH

CH2OH

D-葡萄糖酸

[M]D= -13o

O

OH

OH

HO H

CH2OH

O

O

CH2OH

OH

OH

OH

O

例：

D-葡萄糖酸-δ-内酯
[M]D= +121o

D-葡萄糖酸-γ-内酯
[M]D= +121o

OHH

COOH

HHO

HHO

OHH

CH2OH

D-半乳糖酸

[M]D= -24o

O

OH

OH O

OHH

CH2OH

O

CH2OH

OH

OH

OH

O

D-半乳糖酸-γ-内酯
[M]D= -137o

D-半乳糖酸-δ-内酯
[M]D= +310o

河北医科大学药学院 天然药物化学教研室 李力更 教授 58

Klyne将Hudson的糖酸内酯

经验扩大应用于其它内酯化合物。

Hudson-Klyne 规则

O
O

R

H

*
O

R

OH

*

γ-内酯 δ-内酯

在内酯环如下式表示法中，若环上最后一

个手性碳上的氢原子位于内酯环平面下方（取代

基在上方），则此内酯比母体羟基酸较为右旋；

反之，氢在环上边则较为左旋。
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例：萝芙木碱结构中有关羧基和羟基的构型

就是应用Hudson-Klyne规则确定的。

☞ 萝芙木酸的[M]D=-692o（吡啶），相应萝芙

木内酯[M]D=+300o（吡啶）。内酯比母体羟基

酸较为右旋，具有上式构型，从而确定了萝芙木

碱结构中羧基和羟基的构型。

CH3O
N

N

H
H

H

OCH3

OR`

ROOC H
H

萝芙木碱 

R = CH3 R` = C

O

OCH3

OCH3

OCH3萝芙木酸
R = H R` = H

CH3O N
N

H
H

H

OCH3

H
H

O
O

萝芙木内酯 

河北医科大学药学院 天然药物化学教研室 李力更 教授 60

（四）Van’t Hoff 旋光叠加规则

一个手性分子的比旋光度由该分子所

含各手性碳原子所分担。

即：一个手性分子的比旋光度是其所

含各手性碳原子的比旋光度的代数和。
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一个手性碳所负担的比旋光度受

其邻近手性碳构型影响较大，所以旋

光叠加规则只有在“邻近作用”比较

固定，或者分子内各手性碳原子的距

离较远（影响较小）时，对测定构型

才有价值。

河北医科大学药学院 天然药物化学教研室 李力更 教授 62

1. Hudson-O-糖苷端基异构体的等旋规则

第一：不同糖的具有相同苷元的O-糖苷，

不管苷元在糖上C1的位向如何，只要其与邻近

的C2-OH位向相同（如同为α型或β型），那

么这些糖苷的C1手性中心所分担的比旋光度

（a）绝对值接近于一个常数。

▲一般来说，D-葡萄

吡喃型糖的α值平均

为88o，D-甘露吡喃型

糖的α值平均为 43o。

▲α-糖苷的C1旋光分

担α值一般为(+)，β-
糖苷的C1旋光分担α

值一般为 (-) 。
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第二：同一种糖的不同苷元的 O-糖苷，不

管苷元的组成和位向如何，对分子其余部分的

旋光性（b）影响不大，但不同糖的b值有明显

差别。

如 ： D- 葡 萄 吡 喃 糖 苷 的 b 值 平 均 为

+120o±8o ， D- 甘露吡喃糖苷的 b 值平均为

+10o±1o。

☞ 具体例子及数据略。 ☞ 可根据本规则及已

知数据来推断某糖的

C1 甚至 C2 的构型。

河北医科大学药学院 天然药物化学教研室 李力更 教授 64

2.  摩尔旋光差异法

设X是甾体分子中特定手性中心对摩尔

旋光的贡献，Y是分子其余部分对摩尔旋光

的贡献，它们的值可以从已知构型的其它

甾体中获知。

将观察到的未知构型甾体的摩尔旋光

与Y+X、Y-X比较，就可得知未知X的构型。
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现已积累相当多的有关甾体化合物

的旋光数据，可用来推测甾体化合物的

构型。

详见有关文献。

旋光叠加规则中的摩尔旋光差异法

在甾体化合物构测定中应用较满意。

☞ 见下页例

河北医科大学药学院 天然药物化学教研室 李力更 教授 66

例：已知异孕甾 -3α-醇 -20-酮的摩尔旋光为

+309o ，异孕甾-3α-6?-二醇-20-酮的摩尔旋光为

+351o，因此 C6-OH 对摩尔旋光的贡献为：

（+351o）-（+309o） = 42o

☞从大量已知构型的异系甾体分

子得到 6α-OH对旋光的贡献是

+55o，6β-OH对旋光的贡献是-50o。

★ 确定异孕甾-3α-6?-二醇-20-酮的结构

为：异孕甾-3α,6α-二醇-20-酮。

HO

OH

O

3
6
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（五）Clough-Lutz-Jirgensons 规则

氨基酸的摩尔旋光是在中性中测定的，

当加入酸或碱可引起摩尔旋光的改变：

★此规则是确定α-氨基酸构型的规则。

► 当 向 正 方 向

（向右）改变时，

此氨基酸是L（即S）

构型。

► 当 向 负 方 向

（向左）改变时，

此氨基酸是 D（即

R）构型。

河北医科大学药学院 天然药物化学教研室 李力更 教授 68

0246 2 4 6

0

+20

+40

+60

-20

-40

-60

氨基酸在不同 pH条件下的摩尔旋光图

HCl / mol NaOH / mol

[M]D

A

B

C

D

例：氨基酸在不同 pH 条件下的摩尔旋光图。

HH2N

COOH

HH

HH

COOH

A: L-谷氨酸

*

HH2N

COOH

HH

CH3H

CH3

B: L-亮氨酸

*

HH2N

COOH

HH

C: L-组氨酸

*

N

NH

NH2H

COOH

HHO

OHH

OHH

CH2OH

D: D-葡萄糖胺酸

*
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NH2H

CHO

HHO

OHH

OHH

CH2OH

D-葡萄糖胺

NH2H

COOH

HHO

OHH

OHH

CH2OH

D-葡萄糖胺酸

* *

例：D-葡萄糖胺中 C2-NH2 的构型就是采用

此规则测定的。

☞ 将D-葡萄糖胺转化成D-葡萄糖胺酸，在中性和酸

性条件下测定其摩尔旋光，发现D-葡萄糖胺酸在酸性

条件下的摩尔旋光向负方向改变，说明其为D-氨基酸，

即 D-葡萄糖胺酸中的C2-NH2的构型为R构型，也说

明D-葡萄糖胺中的C2-NH2构型为 R。

河北医科大学药学院 天然药物化学教研室 李力更 教授 70

二、原子不对称和构象不对称规则

Atomic Asymmetry Rule &
Conformational Asymmetry Rule
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Brewster的研究工作及其总结的规

则，就是试图从分子的构型推测旋光方

向，或者从旋光方向推测分子的构型。

从某种意义上讲这可以被认为是对

分子构型与旋光性之间关系的初步阐明。

河北医科大学药学院 天然药物化学教研室 李力更 教授 72

Brewster`s原子不对称规则和构象

不对称规则（Atomic asymmetry Rule

& Conformational asymmetry Rule）

对比较简单分子的构型确定很有帮助

的。
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（一）原子不对称规则
Atomic asymmetry rule

分子的旋光性与极化度不对称密切相关。

极化度不对称主要是由连在手性碳上基团

的不同极化而引起的，此现象称为原子不对称

（atomic asymmetry）。

河北医科大学药学院 天然药物化学教研室 李力更 教授 74

在含手性碳原子不对称的分子中，若

分子中基团 C*-a-b-c-d 的基团极化度顺序

为 a>b>c>d，则构型与旋光有以下关系：

C ca

b

d

右 旋
Cc a

b

d

左 旋

☞ 见下页基团极化度数据

原子不对称规则：
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基团极化度大小次序

-I（13.954）

-Br（8.741）

-SH（7.729）

-Cl（5.844）

-C≡C（3.580，基团值 7.159）

-CN（3.580，基团值 5.459）

-C=C（3.379，基团值 6.755）

-Ph（3.379，基团值 6.755）

-COOH（3.379，基团值 4.680 ）

-CH3（2.591）

-NH2（2.382）

-OH（1.518）

-H（1.028）

-D（1.004）

-F（0.81）

河北医科大学药学院 天然药物化学教研室 李力更 教授 76

例：

C ClH

CH3

Ph

左 旋

(S)-1-氯-1-苯基乙烷

C CH3Ph

COOH

H

右 旋

(S)-2-苯基丙酸

C ca

b

d

右 旋
Cc a

b

d

左 旋
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当分子中各基团不存在相互作用（如：形

成氢键等）和不存在环状结构，或连在手性碳

原子上的基团不存在多变构象时，分子的构型

与旋光方向符合原子不对称规则。

☞ 若分子中各基团存在氢键相互作用或存在

环状结构，有可能出现例外。

☞ 若连在手性碳上的基团存在多变构象时，

该分子不适用原子不对称规则，但可用构象不

对称原则解释该分子的旋光性。

有关注意事项
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（二）构象不对称规则
Conformational asymmetry rule

手性碳上连有可形成多变构象基团的分

子，其极化度是不对称的。

分子中除原子的极化度外，主要还有由

分子中非键合原子或基团在空间排列情况所

引起的极化度，称为构象不对称。
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例：3-甲基已烷中其手性碳所连原子都是碳，

但分别为甲基、乙基、丙基，不存在原

子的不对称。

CH3CH2CHCH2CH2CH3

CH3

*

但是，乙基和丙基可存在多变构

象，实验测定其摩尔旋光[M]D= 9.9o。

▶ 由于构象不对称引起的！
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如下构型/构象的分子：

其摩尔旋光可用公式表示：

[M] = 160（ Ra -  RH )(  Rb -  RH ) 
 

 

[M] ：摩尔旋光
Ra、Rb、RH ：分别为基团或原子的折射率

☞ 可查阅有关文献得到数据。

a

H H

a

H

H
b

a

b

a
b

a

b

b

可能对摩尔旋光施以右旋影响 可能对摩尔旋光施以左旋影响
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用上述公式及数据推断分子的摩尔旋

光性质或构型时，应考虑整个分子的全部

构象。

但 Brewster 认为：只有相应最低能量

的非对称构象才可能有足够的优势产生有

影响的旋光性。

☞ 此方面知识内容较复杂，实际应用不太

多。若涉及可参考有关文献详细学习。

河北医科大学药学院 天然药物化学教研室 李力更 教授 82

第一节 化 学 法

第二节 测定旋光度法

第三节 紫外光谱法

第四节 红外光谱法

第五节 NMR 波谱法

第六节 旋光光谱和圆二色散光谱（另）

第七节 X-射线衍射法（略）

目 录
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第三节 紫外光谱测定构型
Determination of Configuration by UV Spectra

河北医科大学药学院 天然药物化学教研室 李力更 教授 84

UV光谱是非手性技术，不能用来区

别对映异构分子。

UV光谱在立体化学上的应用主要是

在构型非对映异构方面，特别是在共轭

体系中非对映异构体的研究方面，有一

定的意义。
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有关UV光谱测定构型的内容有详细

的专著，可参考有关专著学习。

☞ 以下举几个特点示例
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一、α-取代环已酮中构型的推测

波长的移动变化（nm）

e 键 a 键

-Cl -7 +22

-Br -5 +28

-OH -12 +17

-OAc -5 +10

取代基

α-取代环已酮中，a键取代的环已酮的

λmax都比环已酮本身大，而e键取代的环已

酮的λmax都比环已酮本身小。

例：取代环已酮的最大吸收波长变化。
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例：

λmax= 286nm（logε=1.36）

λmax= 299.5nm
（logε=1. 53）

λmax= 279nm
（logε=1. 60）

O

C8H17

Cl

H

O

Cl

H

O
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二、cis-trans 异构体构型的推测

在 abC=Cbc 型分子中，若取代基a和c

与双键共轭，则顺式异构体比反式异构体的

λmax短且小。

☞ 由此可判断其 cis/trans构型。

abC=Cbc 型化合物如：

多烯型 C=C-C=C

苯乙烯型 C=C-Ph

αβ-不饱和酮型 C=C-C=O
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cis trans

λmax /nm εmax λmax /nm εmax

均二苯代乙烯 280 10500 295 29000

α-甲基均二苯代乙烯 260 11900 270 20100

苯基丁二烯 265 14000 280 28300

肉桂酸 280 13500 295 27000

丁烯二酸 198 26000 214 24000

化合物

例：一些顺反异构体的最大吸收波长。
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三、cis 构型和 trans 构型的推测

一般来说 trans 型共轭烯烃比 cis 型稳定。

▶能垒： ~20.5 kj/mol

☞ 1,3-丁二烯和大多

数无环二烯类主要以

trans型存在，具有较大

的吸光值（ε>10000）。

☞ 一些1,3-环已二烯

类化合物，其可能有

cis型，具有较小的吸

光值（ε<10000 ）。
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例：

ε=21000 ε=23000 ε=24000

ε=23000 ε=34000？ ε=10000

ε=23000 ε=6500

C8H17 C8H17
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例：

αβ-不饱和酮也存在类似的情况。

O

C8H17

O

HO

C8H17

ε=19950 ε=6300

O

O

C

O

C
O

ε=14000 ε=12950 ε=12400 ε=6890
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第一节 化 学 法

第二节 测定旋光度法

第三节 紫外光谱法

第四节 红外光谱法

第五节 NMR 波谱法

第六节 旋光光谱和圆二色散光谱（另）

第七节 X-射线衍射法（略）
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第四节 红外光谱测定构型
Determination of Configuration by IR spectra
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红外光谱也是一种非手性的方法，

与紫外光谱相比，其可提供较多的结构

信息，因而在非对映异构体研究中有较

大的价值。
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应用红外光谱测定构型和构象，主

要在下列两个方面：

1. 双键和环系的 cis/trans 异构；

2. 环系中的 a/e 异构。

▶更多关UV、IR、NMR等测定构型的知识

有详细的专著，可参考有关专著学习。

▶在后仅举几个有特点例子介绍。
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一、cis / trans 构型的推测
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▶ 当R=R`时，trans-异构体的偶极矩为零，

其面内伸展振动在红外光谱中没有吸收带（在

Raman光谱中可显示吸收带）；而cis-异构体

在红外光谱中则有吸收带。

▶ 当R≠R` 时，trans-异构体在红外光谱也有

吸收，但吸收强度比cis-异构体要弱，而且吸

收带的位置一般要高 10cm-1 左右。

（一）RHC=CHR` 型化合物吸收带
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例：

1670 cm-1 较强吸收

C C

CH3

H

H

CH3CH2CH2

trans-2-hexene

C C

H

CH3

H

CH3CH2CH2

cis-2-hexene

1656 cm-1 较弱吸收

C C

CH3

H

H

Ph

trans-1-phenylpropene

C C

H

CH3

H

Ph

cis-1-phenylprpoene

1667 cm-1 较强吸收 1653 cm-1 较强吸收

C C

Cl

H

Cl

H
cis

C C

Cl

H

H

Cl

trans

1590 cm-1 较强吸收 无吸收
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C=C-H 的面外弯曲振动可能有四种情况：

C C

H

H

+

+ C C

H

H

+

-

C C

HH ++ C C

HH - +

trans：

cis：

IR 中有吸收谱线
~965 cm-1

IR 中无吸收谱线

IR 中无吸收谱线 IR 中有吸收谱线
740~690 cm-1
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例：在下列两个甾体化合物中，trans-体与cis-体

的 IR 吸收有明显的区别。

trans： cis：

有一个吸收带
980~965 cm-1 

有二个吸收带770~750、
750~725 cm-1
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表：R1CH=CHR2 的红外光谱

C=C 面内伸展 =C-H 面外弯曲

trans cis trans cis

-CH3 -CH3 1676 1661 964 675

-CH3 -C2H5 1673 1658 964 696

-C2H5 -C2H5 1671 1653 965 714

-C2H5 -C3H7 1668 1656 968 710

-CH3 -C(CH3)3 1675 1653 971 707

-C(CH3)3 -C(CH3)3 - 1631 978 728

-C2H5 -OAc 1675 1671 930 750

-CH3 -OC2H5 - - 933 724

R1 R2
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（二）含氮杂环的 Bohlmann 吸收带

1957年，德国化学家F. Bohlmann发现了

一个特异的IR现象，称为Bohlmann-bands。

Ferdinand Bohlmann
（1921-1991）
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在某些叔胺中，当N的α-C上至少有2个H

与N上孤对电子处于反式直立（且N上孤对电

子不参与共轭）时，在2800~2700cm-1处有2个

以上明显 C-H 吸收带。

而且，此区域吸收带强度与N上未共用电

子对处在反位同平面α-C上H的数目成正比。

而顺式异构体则在此区域无峰或极弱。

Bohlmann-Bands

☞ 见下页图示
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▲ 在2800~2700cm-1区域有2个以上明显C-H吸收

峰（2800±5强吸收，2675±15中等或弱吸收）！

A/B trans

H

H

N

H

N的邻-C上有3个直立H与N孤对电子处于反式。

1、在含喹喏里西丁（quinolizidine）结构

分子中，若两环处于反式：

河北医科大学药学院 天然药物化学教研室 李力更 教授

H

H

H
N

H
H

N

H

H H

HH

106

▲在2800~2700cm-1区域无峰或极弱!

A/B cis

N的邻-C上有1个直立H与N孤对电子处于反式！！

2、在含喹喏里西丁（quinolizidine）结构

分子中，若两环处于顺式：
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例：8-氮杂雌酮（8-(N)-estrone）的红外光谱中，

于2809~2747cm-1有两个 C-H 吸收带。

☞表明 B/C 环为反式环合。

N

HO

H

O

HB

C

利用Bohlmann-Bands可测定含喹喏里西丁

结构单元生物碱的 cis/trans构型！
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例：从茜草科柯楠 Corynanthe yohimbe 树皮中

得到的生物碱。

育享宾（yohimbine）：R1=R2=α-H，C/D 环
互为反式，有3个反式 H，有Bohlmann带。

表育享宾（epi-yohimbine）：R1=R2=β-H，
C/D环互为顺式，有1个反式H，无Bohlmann带。

N
N

R1 R2

H
CH3OOC

OH

H

C

D
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某些差向异构体的立体构型，也可以通

过观察 Bohlmann 带是否存在而被确定。

例：
H

N

H

HO
H

N

H

H
HO

H

☞有 Bohlmann 带 ☞无 Bohlmann 带
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☞无 Bohlmann 带

若N上孤对电子参与共轭，无Bohlmann吸收带。

例：槐果碱（苦参烯碱，sophocarpine）和苦参碱（matrine）。

N

N

O

N

N

O

☞有 Bohlmann 带
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在含N-甲基的分子中，因为N-甲基在同

区域中有吸收，不能用 Bohlmann 方法。

例：不能用 Bohlmann 法判断两环的相对构型。

N
N CH3

O
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二、环上 a/e 键（构型）的推测
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C-X 键的伸展振动：

★ 因为e向振动时有较大的变形，

而a向振动时变形较小。

X
e

X
aX：取代基 X：取代基

▶ X连e键时在较

高波数处有吸收。

▶ X连a键时在较

低波数处有吸收。
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（一）取代基为卤素时

卤原子的e位取代一般处于较高波数位。

但因为νC-X伸展振动的波数可变性较大，

所以用测定νC-X伸展振动的位置来直接决定卤

素原子的构型不是很可靠。

但是，根据伸展参数计算的位置，可借以

比较容易区别a或e位取代，特别是当有一些已

知构型的类似化合物作比较时更为可靠。
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伸展参数（stretching parameter）：

测定一些含有同样构象的卤化物的

红外光谱，取νC-X的平均值，此值即是该

特定构象时νC-X的伸展参数。

☞ 更多有关知识可参考有关文献。
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（二）取代基为羟基时

羟基在红外光谱中主要有以下3个

吸收位置：

可用于构
型的测定

νO-H 3650~3600 cm-1

νC-O 1150~ 900 cm-1

δC-O-H ~1250 cm-1
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36003650 cm-1
cm-1

羟基吸收带的位置和形状

1、νO-H 的伸展振动：在 ~3600 cm-1 附近的吸收

带较复杂，一般归因于存在羟基的构象异构。

α β

α：半峰高时高波数区的宽度

β：为半峰高时低波数区的宽度

（1）最高吸收的波数

（2）半峰高时的宽度△ν1/2

（3） α/β的比例

▶ 吸收带位置和

形状可由下判断：
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总结出一些规律：

羟基类型 a 向取代 e 向取代

环已醇类 3632~3627 3623~3622

3-羟基甾体 3614~3613 3609~3608

3-羟基萜 3639~3637 3630~3629

▶ a-取向的非立体阻碍的醇羟基比e-取向
醇羟基的吸收约高 2~10cm-1（个别例外）。

见下表例：
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▶ a-OH吸收带较尖，而e-OH 吸收带较钝。

即：△νa1/2 < △νe1/2。

总结出一些规律：

▶ a-OH吸收带较对称，而e-OH对称性较差。

即：α/β= 1±0.1，

36003650 cm-1
cm-1

羟基吸收带的位置和形状

α β
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2、νC-O 的伸展振动：在1150 ~900cm-1 附近有吸收。

鉴别νC-O振动可用溶剂效应公式表示：

v
v

vs

vCHCl3

- vCHCl3

vs ：在所采用的溶剂中的 vC O

vCHCl3 ：在CHCl3中的 vC O

★ 溶剂效应 e-OH 大于 a-OH，可从 4-叔丁

基环已醇的例子中看出，见下页数据（其它

羟基化合物类似）。
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表：4-t-butyl-cyclohexanol 的溶剂效应

化合物

trans cis

e-OH a-OH

VS 104△V/V VS 104△V/V

CHCl3 1058 0 952 0

CH2Cl2 1061 28 954 21

CS2 1065 66 657 52.5

CCl4 1067 85 958 63

Me2CO 1075 160 962 105

e-OH 的νC-O带在 1070~1010 cm-1

a-OH 的νC-O带在 990 ~ 925 cm-1
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除上面介绍的卤素和羟基以外，还有氘、

氰基、甲基、烃氧基、乙酰基、巯基和乙酰硫

基、甲氧羰基等基团，当其在 a 键位和 e 键位

时，可在红外光谱中的不同波数处出现吸收。

但因不太典型或者影响因素较多或差别太

小，用于测定构型不太理想或不太可能，在此

略去。

提 示
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三、氢键 的推 测
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分子内是否能形成氢键，对

于构型是一个重要影响因素。
A H B

☞ 当A-H与B形成氢键时，

可引起基团吸收波数的改

变，其中改变最明显的是

A-H的伸展振动，会向低波

数移动。

★ 通过测定氢键推知构型有时也是可能的！

☞ 接受体B的吸

收波数改变，也

可以表明氢键的

存在。
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例：

由于氢键产生的吸收位移可用△V 表示：

△V = VO-Hf - VO-Hb

VO-Hf：游离羟基振动波数

VO-Hb：键合羟基振动波数

v

36003650 cm-1cm-1

3628 3580

= 48-1cm

氢键引起的基团振动波数的改变

游离羟基
的振动波数

氢键合羟基
的振动波数

 

VOHf VOHb
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（一）cis-trans 异构中的氢键

对于五元、六元环状化合物，可通过氢

键的测定而推知有关基团的 cis/trans 异构。

☞ 但对大环化合物不适用，因为大环化合物

的构象有较大的变化。

☞ 后面举例介绍
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1,2-取代环戊烷中，仅在有关取代基

在顺式时能观察到氢键。

OH

OH

V = 0 OH

OH

V = 74cm-1

OH

OH

V = 0 OH

OH

V = 98cm-1

例：5α-雄甾-16,17-二醇的异构体。
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1,2-取代环已烷椅式构象：

O

X

Ha

e

X

O

H

e

a

O

X

He

e

☞ 反式双a基团间距离太大，不能形成氢键。

☞ 顺式a,e-或反式e,e-基团间距离几乎是相等，

可以形成氢键。

当形成氢键时要发生环的扭曲，或者说要发生一定的环

的扭曲才能形成氢键。当基团均为顺式时较易发生氢键，互
为反式时不易发生氢键（要引起较大的张力）。反式 e,e 键
分子的△V 比 a,e 键分子的要小。
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☞ 仅顺式a,a-衍生物具有形成氢键的空间，

其△V比相应 1,2-二取代衍生物高。

例：下列甾体分子，仅顺式异构体的红外光谱

图中看到氢键。

1,3-取代环已烷椅式构象：

RO

OH

A B

R = H, Ac

O
H

O
R

BA

R = H, Ac

B

OH

F

A

B
F

O

H A
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☞ 不可能有氢键。

☞ 某些顺式1,4-二取代环已烷中可观察到氢

键，是因为存在扭曲的船式构象。

R OH

HO R

O O

HH

R
R

1,4-取代环已烷椅式构象：

例：
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Z-异构体可形成氢键。

E-异构体不能形成氢键。

例：3-氨基丁烯-2-酸酯。

C C

COOC2H5

H

H3C

HNR

C C

H

C

H3C

NR OC2H5

H O

C C

H

C

H3C

NR

H O

O

C2H5

or:

Z-

E-

双键化合物：

☞由此可方便地测定构型。
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（二） a / e 异构中的氢键

在六元杂环中，羟基与杂原子之间有可

能形成氢键。

☞ 对于椅式构象羟基必须是 a 键。

O

O
H

V = 12cm-1

N

O
H

H3C

V = 106cm-1

例：

N

O
H

CH3

V = 93cm-1

S

O
H

V = 93cm-1

N

HO

没有氢键
V ~ 93cm-1

N
O

H
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例：2-烃基-5-羟基-1,3-二氧六环，其顺式异

构体有完全的氢键（VO-H=3588cm-1）。

O

O

O
H

R

cis

R= CH3 , C(CH3)3
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例：

O

OR

OH

trans

O

O

O
H

R

R= CH3 , C(CH3)3

扭曲的船式构象

☞ 反式异构体仅在 3529 cm-1处有一个弱

的氢键吸收峰（游离羟基的伸展振动）。

☞ 另外在3629cm-1处还有游离羟基的伸展

振动吸收。
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例：

N

OH

Ph
CH3

N

O
H

Ph CH3

非椅式构象

☞ 羟基必须是 a 键。
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（三）erythro / threo 异构中的氢键

用红外光谱测定erythro/threo式构型，

仅在分子内存在氢键时才有可能。

△V = VO-Hf - VO-Hb

VO-Hf 为游离羟基振动波数

VO-Hb 为键合羟基振动波数

☞主要通过△V 值或εOHb/εOHf 值来判定：
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C

C OH

R`

H

R

HX

threo 式

HR

X
HR`

OH
RX

H
HR`

O
H

H X

R
R` H

O
H

例：

张力较小

张力较小 张力较小

张力较大 张力较大

张力较大

由于氢键的形成，使 R 与 R` 
之间距离拉近，斥力增加

由于氢键的形成，使 R 与
R` 之间距离增加，斥力减少

C

C OH

R`

H

R

XH

erythro 式

RH

X
HR`

OH
HX

R
HR`

O
H

R X

H
R` H

O
H
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从上例可以看出：赤式不利于氢键的

生成，苏式有利于氢键的形成。

△Vthreo > △Verythro

一般：

☞ threo（苏式）的吸收强度（吸光值）较大

另：εOHb/εOHf 也可以判断构型，见下页表。
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例：R-CHX-CHOH-R`  erythro 和 threo 体
的 △V 值和εOHb /εOHf 值

△V

erythro threo
CH3 CH3 OH 42 49

C2H5 C2H5 OH 38 47

CH3 CH3 C6H5 28(0.70) 30(2.70)

CH3 CH3 CH=CH2 41(0.40) 41(0.90)

CH3 C2H5 CH=CH2 48(0.45) 43(1.00)

CH3 C6H5 OCOCH3 72.5 100

CH3 CH3 NH2 117 140

C6H5 C6H5 NH2 135 160

注：括号内数据为εOHb /εOHf的值

R R` X
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第一节 化 学 法

第二节 测定旋光度法

第三节 紫外光谱法

第四节 红外光谱法

第五节 NMR 波谱法

第六节 旋光光谱和圆二色散光谱（另）

第七节 X-射线衍射法（略）

目 录
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五、NMR 法测定构型
Determination of Configuration by NMR
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☞ 以下举几个特点示例
142

NMR也是非手性技术，但有时也能

提供立体结构的信息，近年测定分子的

立体构型、构象时常被利用。

▶测定立体构型方法

主要是通过化学位

移和偶合常数来判

断结构。

▶有关NMR测定构

型的内容有详细的

专著，可参考有关

专著学习。
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一、碳-碳双键化合物构型的推测
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应用NMR测定乙烯衍生物的构型，

并且是正确率很高的方法。

1. 偶合常数

2. 化学位移

3. NOE 效应

☞ 从以下三个主要数据方面举例：
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1、偶合常数（coupling constant）

两个乙烯氢HA和HB之间的偶合常数

3JAB，当互为cis或trans时，有不同的数值。

☞ 见下表例

研究表明： 3Jtrans > 3Jcis

C C
Y

HB

X

HA
C C

HB

Y

X

HA
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X Y 3Jcis
3Jtrans

-H -H 11.7 19.0

-R -R` 11.9±0.2 15.5±0.2

-CH3 -C6H5 11.56 15.71

-CH3 -CN 11.0 16.0

-COOCH3 -COOCH3 11.9 15.5

-OR -R 6.45±0.25 12.3±0.3

-Cl -Cl 5.3 12.1

-Br -Br 4.7 11.8

-CH3 -F 4.5 11.1

-CH2Cl -Cl 7.2 13.1

表：XHAC=CHBY中的 3JAB
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J 大小还取决于其它因素，如：对于环烯烃

化合物，取代基的电负性是重要的影响因素。

经验公式：

3Jtrans = 75.0

EX + EY

0.3

3Jcis = 6.12

EX + EY

9.7

EX、EY分别为取代基 X、Y的电负性值

XCHA=CHBY 中的 3JAB
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★ 仅有一个异构体时，可根据上公式得

出的计算值与实验值比较而确定其构型。

C C
Y

HB

X

HA
C C

HB

Y

X

HA

★ 当测定两个乙烯衍生物的几何构型时，

可根据 3Jtrans > 3Jcis 确定其构型。
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2、化学位移（chemical shift）

乙烯衍生物中烯键质子的化学位移取决

于双键上的取代基和质子的位置。

经验公式： XCHA=CHBY 中H的化学位移

δ= 5.25 + Zcis + Ztrans + Zgem

5.25 ：乙烯质子化学位移的量值

Zcis ： 处于乙烯质子 cis 位的取代基屏蔽增量值

Ztrans：处于乙烯质子 trans 位的取代基屏蔽增量值

Zgem ：处于乙烯质子同一个碳上的取代基屏蔽增量值
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R Zgem Zcis Ztrans

H 0 0 0

alkyl 0.45 -0.22 -0.28

alkyl ring 0.69 -0.25 -0.28

-CH2OR` 0.64 -0.01 -0.02

-CH2X
(X=F,Cl,Br)

0.70 0.11 -0.04

-CH2NR`R`` 0.58 -0.10 -0.08

C=C
(lone)

1.00 -0.09 -0.23

C=C
(conjugated)

1.24 0.02 -0.05

表1：XCHA=CHBR 中乙烯质子化学位移屏蔽增量值
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R Zgem Zcis Ztrans

C≡N 0.27 0.75 0.55

C≡C-R` 0.47 0.38 0.12

-C=O
(lone)

1.10 1.12 0.87

-C=O
(conjugated)

1.06 0.91 0.74

-COOH
(lone)

0.97 1.41 0.71

-COOH
(conjugated)

0.80 0.98 0.32

-CHO 1.02 0.95 1.17

表2：XCHA=CHBR中乙烯质子化学位移屏蔽增量值
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R Zgem Zcis Ztrans

-COOR`
(lone)

0.80 1.18 0.55

-COOR`
(conjugated)

0.78 1.01 0.46

-CONR`R`` 1.37 0.98 0.46

-COCl 1.11 0.46 1.01

-OR`
(R`=unconjugated alkyl)

1.22 -1.07 -1.21

-OR`
(R`= conjugated alkyl)

1.21 0.68 -1.00

-OCOR` 2.11 0.30 -0.84

表3：XCHA=CHBR中乙烯质子化学位移屏蔽增量值
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R Zgem Zcis Ztrans

-CH2COR` 0.69 0.08 -0.06

-CH2CN 0.69 0.08 -0.06

-CH2Ar 1.05 0.29 -0.82

Cl 1.08 0.08 0.13

Br 1.07 0.45 0.55

I 1.14 0.81 0.88

-NR`
(R`=unconjugated alkyl)

0.80 -1.26 -1.21

-NR`
(R`= conjugated alkyl)

1.17 -0.53 -0.99

-NCO 2.08 -0.57 -0.72

表4：XCHA=CHBR中乙烯质子化学位移屏蔽增量值
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R Zgem Zcis Ztrans

-Ar 1.38 0.36 -0.07

-Ar-R` 1.65 0.19 0.09

-CH2SR` 0.71 -0.13 -0.22

-SR` 1.11 -0.29 -0.13

-SO2R` 1.55 1.16 0.93

注：由经验公式计算得到的值与

实测基本一致，误差超过0.30以

上的不超过化合物总数量的5%。

表5：XCHA=CHBR中乙烯质子化学位移屏蔽增量值
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例：

C C

H

CN

H3C

Ph
C C

CN

H

H3C

Ph

δH（计算）：5.23
δH（实测）：5.28

δH（计算）：5.60
δH（实测）：5.50

C C

Ph

H

H

Ph
C C

Ph

H

Ph

H

δH（计算）：6.99
δH（实测）：7.10

δH（计算）：6.56
δH（实测）：6.55

Z E

ZE
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连在双键上的烃基（如：甲基）的化

学位移类似于乙烯质子，取决于连在双键

上的其他取代基的性质和位置。

注 意：

例：当烯丙位的甲基和羰基处在cis时，于

较低场共振；

处于trans时，在较高场共振；其化学

位移相差约 0.2 ppm（在测定不饱和羰基

化合物中双键构型时较准确）。
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▲ 乙烯质子、烯丙位甲基质子的化学

位移在不同溶剂中略有不同。

注 意：
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3、NOE 效应（nuclear Overhauser effect）

此效应由美国Berekely University的

A.W. Overhauser 教授于 1950 年发现，称

Nuclear Overhauser Effect，简称 NOE。
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NOE 效应：

空间上相互距离比较近但不键合于同

一原子上的两个质子，当照射其中一个质

子时，另一个质子的信号强度会增强。

★ NOE 可用于测定化合物的构型。

☞ 后面举例介绍
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例：3-乙基戊烯-3-酸酯的两个异构体。

C C

CH2COOR

C2H5

H

H3C

E

C C

CH2COOR

C2H5

H3C

H

Z

☞ 当用相当于2-H（-CH2-）的频率照射时，

E-构型体的乙烯氢信号强度增加21%，而

Z- 构型体的乙烯氢信号强度没有影响。
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例：两个异构的喹核碱（quinuclidine）。

☞ 当 Z 构型体用相当

于甲基的信号频率照

射时，H-4信号强度

没有改变。

N

H
CH

CH3

E

44

N

H
CH

CH3

Z

☞ 当 E 构型体用相

当于甲基的信号频率

照射时，H-4信号强度

增加 31%。
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二、六元环化合物相对构型的推测
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NMR 也被广泛应用于测定

环已烷衍生物的立体构型。

1. 偶合常数

2. 化学位移

☞ 从以下两个主要数据方面举例介绍：
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1、连（邻）位的偶合常数

邻位偶合常数被广泛应用于测定环上

H 的方向（a 或 e）。

由此也就可以知道与此氢连

在同一碳上取代基的空间方向。
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3Ja,a 8~13 Hz
3Ja,e 2~6   Hz
3Je,e 1~4   Hz

☞ 若邻位上无 a-H，

则因 3Ja,e 和
3Je,e 相差

很小，辨别 a-H 或 e-
H 是很难的。

若六元环以椅式存在，则相邻碳上氢

的偶合常数的范围：

☞ 若邻位上有 a-H，

则由邻-偶合常数容

易辨别。
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2、环上氢的化学位移

环已烷衍生物和甾体化合物的 NMR 谱

中，环上 a-H 受到较大屏蔽，e-H 受到较小

屏蔽，其化学位移相差：

H

R`
a

R`

He

☞ 见下页例

△δ = δe  －δa ≈ 0.7 ppm 
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表：环上氢化学位移的差值

HB

Y

t-but

Y

HA

t-but

Y Cl Br OH OAc NH2 NO2

HA（e） 4.34 4.62 3.93 4.98 3.15 4.43

HB（a） 3.63 3.81 3.37 4.46 2.52 4.23

例：
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某些羰基化合物的邻位氢例外，其

a-H 的化学位移值要大于 e-H 的值。

例：
Ph

O

H

Br

4.47

Ph

O

Br

H
4.38

t-but

O

Br

H
4.26

t-but

O

H

Br

4.50

O
H

OCH3

3.85

O
OCH3

H
3.36



河北医科大学药学院

天然药物化学室李力更教授 85

河北医科大学药学院 天然药物化学教研室 李力更 教授 169

在挠性化合物中，因为存在着不同

的构象平衡体。

☞ 测知的是处于 a-H 和 e-H 之间的化学

位移值，所以，其△δ = δe-δa 值很小。

e

H

R

a

H

R
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在刚性化合物中，存在以下规律-1：

X

H

a

ae

X

H

a

☞ a-向取代基（如：-OH、-OAc、-SH、

-SAc 等）要对邻位碳上的 e-H 有屏蔽效应

约 0.1~0.35 ppm，而对 a-H 有去屏蔽效应

约 0.25~0.30 ppm。
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☞ e 向取代基（如：-SH 等）对邻位碳

上的 a-H 或 e-H 有屏蔽效应，使其化学位

移向高场移动约 0.3 ~ 0.4 ppm。

e
H

X
e X

H
a

e

在刚性化合物中，存在以下规律-2：
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☞ a 向取代基（如：-OH、-OAc、-SH、

-Cl -SAc、-CN、等）对连在γ-碳上的 a-H

（1,3-双a关系）有屏蔽效应，约使其化学

位移向高场移 0.25~0.75 ppm。

H X
a a

在刚性化合物中，存在以下规律-3：
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环上烃基对环质子化学位移影响经验规律：

①e-CH可屏蔽邻近碳上的e-H和a-H（0.2~0.4
ppm），其他烃基也有类似效应。

* 叔丁基例外，它对邻近碳上两个H都有去屏蔽效应。

②a-CH3对邻近碳上的 e-H有屏蔽效应（ 0.4
ppm），而对a-H 有去屏蔽效应（~0.2ppm）。

③ a-CH3 对γ-碳上的 a-H（1,3-双a关系）有去

屏蔽效应（0.2 ppm）。
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在含氮杂环中，一些处在氮原子未共用

电子对反式同平面的 a-H 受到较大的屏蔽效

应，而 e-H 受到的屏蔽效应较小。

NR

H

H

2.3

3.3
N

H
H

H

1.7~2.2

3.8

1.0~1.8

N

H
H

H O

3.17
2.28

4.63

例：
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核磁共振波谱的研究及应用越

来越成熟、深入及广泛。

★ 此方面的知识要求大家更多地

学习和参考有关文献及专著。
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第一节 化 学 法

第二节 测定旋光度法

第三节 紫外光谱法

第四节 红外光谱法

第五节 NMR 波谱法

第六节 旋光光谱和圆二色散光谱（另）

第七节 X-射线衍射法（略）

目 录



河北医科大学药学院

天然药物化学室李力更教授 89

177

具体工作中要根据待处

理样品以及实际条件选择最

可靠、最合适的测定方法。
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