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摘  要 

本文通过密度泛函理论(DFT)方法，研究了紫檀芪与·OH和·OOH自由基在不同溶剂中抗氧化活性的大小。

从前线分子轨道结合福井函数与双描述符对紫檀芪活性位点进行预测，通过酚羟基键解离焓(BDE)、电

离电位和质子解离焓(IP和PDE)、以及质子亲和力与电子转移焓(PA和ETE)进行分析，在H原子抽取机制

中H原子直接转移(HAT)机制、逐步电子转移–质子转移(SET-PT)机制、质子优先损失电子转移(SPLET)
机制中分析主导机制。讨论了紫檀芪在H原子抽取与自由基加成(RAF)机制中反应活性位点与·OH
和·OOH自由基的反应能量。结果表明在气相中紫檀芪与·OH反应通过在中心不饱和碳自由基加成机制；

与·OOH反应通过在酚羟基上H原子抽取机制。 
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Abstract 
In this paper, the magnitude of antioxidant activity of Astragalus purpurascens with ·OH and ·OOH 
radicals in different solvents was investigated by density flooding theory (DFT) method. The pre-
diction of the active site of Zygostatin from the frontline molecular orbitals combined with Fukui 
functions and dual descriptors was analyzed by the phenolic hydroxyl bond dissociation enthalpy 
(BDE), ionization potential and proton dissociation enthalpy (IP and PDE), as well as the proton 
affinity and electron transfer enthalpy (PA and ETE), and the dominant mechanism was analyzed in 
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the H-atom abstraction mechanism, the H-atom direct transfer (HAT) mechanism, the stepwise elec-
tron transfer-proton transfer (SET-PT) mechanism, and proton preferential loss electron transfer 
(SPLET) mechanism. The reaction energies of the reactive sites of Pterostilbene in the H-atom ex-
traction and radical addition (RAF) mechanism with ·OH and ·OOH radicals were discussed. The 
results indicate that in the gas phase Astragalus purpurascens reacts with ·OH via an unsaturated 
carbon radical addition mechanism at the center; and with ·OOH via an H atom extraction mecha-
nism at the phenolic hydroxyl group. 
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1. 引言 

活性氧(ROS)是人体内不断形成的羟基自由基(·OH)和过氧自由基(·OOH)，线粒体是细胞内 ROS 的

主要来源[1]-[3]。这些自由基会破坏蛋白质、脂质、核酸等大分子，因此通过抗氧化防御系统清除这些自

由基是很必要的[4]。虽然细胞内 ROS 与衰老之间存在因果关系，但一直无法区分慢性氧化应激是与 ROS
生成增加的结果，还是 ROS 生成的增加加速了衰老过程。ROS 的产生与人类的衰老存在联系[5]-[9]。紫

檀芪作为白藜芦醇的天然 3,5-二甲氧基类似物，广泛存在于黄檀属与越檀属中[10]-[12]，其抗氧化能力不

亚于白藜芦醇，并在生物利用度方面有更优表现，被用于生物医药领域[13]。目前对于紫檀芪抗氧化活性

位点的研究重点在于其 O(1)位置的酚羟基活性，福井函数[14] [15]作为预测自由基反应的参数，紫檀芪在

福井函数中的高反应活性位点将作为本课题研究的重点。本文对紫檀芪(结构见图 1)抗氧化和清除自由基

的生物活性进行了比较研究，以期能为相关的医学、生物学研究等提供理论参考。 
 

  
Figure 1. The structure of pterostilbene 
图 1. 紫檀芪的结构 

2. 计算理论和方法 

2.1. 理论指标 

酚类化合物天然存在于一些食物跟药用植物中，并具有抗氧化和清除自由基等特征。一般认为酚类

化合物清除 ROS 的反应主要通过两种机制进行：H 原子抽取与自由基加成(RAF)机制，H 原子抽取可以

通过以下三种机制实现：H 原子直接转移(HAT)机制；逐步电子转移–质子转移(SET-PT)机制；质子优先
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损失电子转移(SPLET)机制[16]-[18] (见图 2)。 
 

 
Figure 2. Four main reaction mechanisms between phenolic compounds and ROS 
图 2. 酚类化合物与 ROS 之间的四种主要反应机制 

2.2. 计算方法 

本文运用 DFT 方法在 M06-2X/6-311+G (d, p)基组[19]理论水平下，对紫檀芪单体、脱氢自由基及其

阴阳离子自由基进行了结构优化和振动分析计算，同时采用 SMD 隐式溶剂模型[20]在不同溶剂中对相应

结构也进行了结构优化和振动分析计算，质子与电子在气相与不同溶剂中的能量通过文献得知。从福井

函数、酚羟基键解离焓(BDE)、电离势(IP)、质子解离焓(PDE)、质子亲和势(PA)、电子转移焓(ETE)等参

数详细分析了该分子的抗氧化活性。 
以·OH 和·OOH 自由基为例，对紫檀芪分子上的反应活性位点与·OH、·OOH 自由基反应的反应各分

子、反应复合物、过渡态和产物进行结构优化和振动分析计算，为确认所得结构为真实的过渡态，对优

化好的过渡态结构进行了分子内反应坐标(IRC)分析。所有的计算通过 Gaussian16 程序[21]完成。 

3. 结果与讨论 

3.1. 理前线分子轨道理论 

借助福井函数可有效预测化合物的亲电、亲核、自由基反应活性以及分子的活性部位，其函数形式

可表示为： ( ) ( )1k k kf q N q N− = − − 、 ( ) ( )1k k kf q N q N+ = + − 、 ( )0 2k k kf f f+ −= + ，式中 ( )kq N 、 ( )1kq N − 、

( )1kq N + 分别是当分子为中性、带一个正电的阳离子和带一个负电的阴离子中第 k 个原子所带的

Hirshfeld 电荷[22]。 kf
− 、 kf

+ 和 0
kf 分别为亲电进攻、亲核进攻及自由基进攻指数，数值越大代表反应活

性越强。使用 Multiwfn [23] [24]运用 DFT 方法在 B3LYP/6-311G (d, p)基组理论水平下生成一组福井函数。 
 

Table 1. Levels of Fukui functions in the gas phase for pterostilbene 
表 1. 紫檀芪在气相中的福井函数水平 

Atom Charge (0) (e/Å3) Charge (+1) (e/Å3) Charge (−1) (e/Å3) 0
kf  

C(1) −0.058 −0.094 −0.018 0.038 

C(2) 0.075 0.018 0.129 0.055 

C(3) −0.067 −0.097 −0.030 0.034 

C(4) −0.034 −0.079 0.001 0.040 
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续表 

C(5) −0.014 −0.039 0.022 0.030 

C(6) −0.036 −0.069 0.001 0.035 

C(7) −0.041 −0.119 0.018 0.068 

C(8) −0.043 −0.117 0.019 0.068 

C(9) −0.086 −0.114 −0.068 0.023 

C(10) 0.000 −0.032 0.026 0.029 

C(11) −0.071 −0.113 −0.019 0.047 

C(12) 0.072 0.041 0.096 0.027 

C(13) −0.089 −0.148 −0.014 0.067 

C(14) 0.072 0.045 0.098 0.026 

C(15) 0.006 −0.004 0.017 0.010 

C(16) 0.006 −0.005 0.016 0.010 

O(1) −0.185 −0.227 −0.124 0.051 

O(2) −0.131 −0.149 −0.103 0.023 

O(3) −0.130 −0.146 −0.112 0.017 

 
使用 Multiwfn 结合 GaussView6.0 绘制紫檀芪福井函数 0

kf 双描述符的等值面图[25]。 
 

 
注：颜色越深代表反应活性越强。 

Figure 3. Equivalent surface plots of the pterostilbene Fukui function 0
kf  

图 3. 紫檀芪福井函数 0
kf 的等值面图 

 
结合表 1 可知 C(2)、C(7)、C(8)、C(13)、O(1)均为自由基反应活性位点，且 C(7)、C(8)、C(13)活性

均高于 C(2)与 O(1)。这是由于福井函数是针对分子 N 电子态的极小点结构的电荷相互运算得到的，分子

中苯环 A 和苯环 B 与碳碳双键形成的共轭体系，使得分子中心的电子云密度增大，且 C(13)由于在苯环

B 上连接的两个甲氧基对苯环 B 邻、对位的活化作用下电子云密度增大，其次是苯环 A 上的羟基 O(1)和
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与之相连的 C(2)。而最高已占分子轨道上的原子电荷密度越大，自由基更倾向于进攻该原子。这与图 3
中紫檀芪福井函数等值面图描述一致。 

3.2. H 原子抽取机制 

酚类抗氧化剂发挥其抗氧化能力的机制主要有三种：H 原子直接转移(HAT)机制、逐步电子转移–质

子转移(SET-PT)机制、质子优先损失电子转移(SPLET)机制，这些过程通常用以下热力学量来描述：键解

离焓(BDE)、电离电位和质子解离焓(IP 和 PDE)、以及质子亲和力与电子转移焓(PA 和 ETE) [26]-[28]。
对于抗氧化化合物 ArOH，这些焓的定义如下： 

BDE = H (Aro·) + H (H·) – H (AroH)                              (1)  
IP = H (AroH+·) + H (e−) – H (AroH)                              (2) 

PDE = H (AroH) + H (H+) – H (AroH+)·                            (3) 
PA = H (Aro−) + H (H+) – H (AroH)                              (4) 
ETE = H (Aro·) + H (e−) – H (Aro−)                              (5) 

在公式(1)~(5)中，H 表示母分子(ArOH)、及其自由基阳离子 H (ArOH+·)、自由基 H (ArO·)和阴离子 H 
(ArO−)的焓，H 表示电子(e−)、质子(H+)的焓。其数值越小反应抗氧化活性越强。 

 
Table 2. BDE (Bond Dissociation Enthalpy), IP and PDE (Ionization Potential and Proton Dissociation Enthalpy), and PA and 
ETE (Proton Affinity and Electron Transfer Enthalpy) of the pterostilbene in different solvents (kJ·mol−1) 
表 2. 紫檀芪在不同溶剂中的 BDE (键解离焓)、IP 和 PDE (电离电位和质子解离焓)以及 PA 和 ETE (质子亲和力与电

子转移焓) (单位：kJ·mol−1) 

反应机制 参数指标 
所处环境 

Gas DMSO Water Benzene 

HAT BDE 401.32 347.61 353.45 346.75 

SET-PT 
IP 1706.11 499.67 461.21 593.98 

PDE 6.14 −5.71 64.36 174.98 

SPLET 
PA 1456.87 117.00 153.23 435.15 

ETE 255.38 376.95 372.34 333.81 

 
由表 2 所列数据可以看出紫檀芪在 HAT 反应机制下受不同溶剂影响较小，SET-PT 与 SPLET 机制气

相状态 IP 与 PA 高于处于其他状态的焓，这是由于紫檀芪在电离或者化学键异裂时，受溶剂中阳离子与

阴离子的促进作用，在溶剂中所需要的能量更低，且在极性溶剂中更容易发生。且两种反应机制的第一

步均为决速步[16]，由此可知在气相与非极性溶剂中 HAT 机制占主导地位，在极性溶剂中 SPLET 机制是

更主要的，但由于 HAT 机制属于一步基元反应，取 H 过程一步完成，相比其他机制更具优势。 

3.3. 紫檀芪自由基清除反应机制分析 

3.3.1. 紫檀芪自由基清除反应机制能量变化 
从上文中对紫檀芪反应焓分析可知，H 原子直接转移(HAT)机制更占优势。·OH、·OOH 自由基可以

与紫檀芪 O(1)的酚羟基氢发生抽氢反应，生成水、过氧化氢分子，也同样可以在 C(2)、C(7)、C(8)、C(13)
活性位点发生自由加成(RAF)反应，生成加成产物，从而清除自由基。因此，本文以·OH、·OOH 为进攻

基团，以紫檀芪的五个活性位点为对象，在 M06-2X/6-311+G (d, p)基组理论水平下对气相中紫檀芪清除

自由基的反应机制进行分析。计算得到反应过渡态键长键角等几何参数参见表 3 结构如图 4 所示。 
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Table 3. Geometric parameters r (bond length) and α bond angle (unit: ˚) of the transition state of pterostilbene scavenging 
free radical reaction in meteorology 
表 3. 紫檀芪在气象中清除自由基反应过渡态的几何参数 r (键长) (单位：Å)与 α键角(单位：˚) 

过渡态 几何参数 ·OH 反应 ·OOH 反应 

HAT-O1 r [(>CH)O…H(-OH)] (Å) a 1.031 1.110 

 r [(-O)H...-O(H)] (Å) b 1.488 1.269 

 α [(>CH)O…H...-O(H) (˚) 155.2 163.3 

RAF-C2 r [>(H)C...-O(H)] (Å) b 2.095 1.883 

RAF-C7 r [>(H)C...-O(H)] (Å) b 2.188 1.982 

RAF-C8 r [>(H)C...-O(H)] (Å) b 2.207 1.984 

RAF-C13 r [>(H)C…-O(H)] (Å) b 2.120 1.871 

注：a 与 b 分别对应反应过渡态中断裂的键与形成的键。 
 

 
Figure 4. Pterostilbene scavenges different transition states of free radical reactions in meteorology 
图 4. 紫檀芪在气象中清除自由基反应的不同过渡态 
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由表 3 与图 4 可知，对于气相中紫檀芪在清除·OH 的反应中，HAT-O1(OH)展示了中反应过渡态的

几何形状，反应中断裂的键长度为 1.031 Å，而形成的键长度为 1.488 Å。在 RAF 机制中·OH 与不饱和碳

相互作用，形成的键长度在(2.10~2.21) Å范围内。在清除·OOH的反应中形成与断开的键长均比在清除·OH
的反应中的键长短。为确定所得为其反应真实结构，本文对反应形成的过渡态进行内禀反应坐标理论

(IRC)分析[29]。在分别优化反应各分子、反应复合物、过渡态、产物的结构，以其吉布斯自由能绘制能

量折线图[30]，如图 5 所示。 
 

 
注：图中相对能量为吉布斯自由能。 

Figure 5. Energy folding diagrams of the reaction of the pterostilbene with ·OH and ·OOH radicals for each mol-
ecule, reaction complex, transition state, and product(kJ·mol−1) 
图 5. 紫檀芪与·OH、·OOH 自由基反应各分子、反应复合物、过渡态、产物的能量折线图(单位：kJ·mol−1) 

https://doi.org/10.12677/japc.2025.142024


李元东，杨成君 
 

 

DOI: 10.12677/japc.2025.142024 261 物理化学进展 
 

由图 5 可知，清除·OH 的反应复合物能量差别不大，HAT 机制过渡态能量要比 RAF 机制高，说明

RAF 机制所需反应能量更低，但 HAT 机制产物更稳定。RAF 机制的四个比较活性位点中以 C(7)、C(8)
位点活性更高。清除·OOH 反应中虽然 C(7)、C(8)依然可以得到能量较低的加成产物，但 O(1)在整个反

应机制中的过渡态能量最低，更具优势。 

3.3.2. 基于紫檀芪自由基清除反应机制能量变化的二面角讨论 
从以上得出结果表明紫檀芪与·OH 自由基反应符合福井函数对活性反应位点的预测，但与·OOH 自

由基实际反应却与预测位点的活性强度不一致，为进一步分析其原因，在计算中发现紫檀芪分子的苯环

A 与 B 在反应中会旋转呈现二面角，而紫檀芪分子的稳定在于其二苯乙烯母核形成的共轭体系，当二面

角度的增大会破坏其共轭体系，使之能量升高。由于 C(2)、C(13)自由基加成位点位于苯环上影响了苯环

的刚性结构在此不做考虑。因此以 C(7)、C(8)、O(1)位点与自由基反应的过渡态为研究对象，分析其二面

角对体系能量的影响。 
 

Table 4. Reacting angles between the two planes benzene rings of transition state structures (angle: ˚) 
表 4. 反应过渡态结构苯环之间的二面角(角度：˚) 

 C(7) C(8) O(1) 

·OH 44.89 45.68 30.60 

·OOH 45.83 49.94 24.08 

 
由表 4 可知 RAF 机制过渡态结构分子的二面角普遍大于 HAT 机制，对其共轭结构的影响更大，而

HAT 机制在于其反应位点并没有破坏二苯乙烯体系。并且 RAF 机制由于反应物的空间位阻增大都会不

同程度的使二面角增大使体系能量升高，而 HAT 机制反而使角度减小。这成为 HAT 机制在与·OOH 自

由基反应更具优势的原因。 
福井函数是针对分子 N 电子态的极小点结构，并进行活性位点预测，而在实际反应中，分子结构都

会有所变化，导致与预测位点强度不一致的情况，福井函数作为预测反应位点的重要参考，具体情况仍

需要具体分析。 

4. 结论 

本文通过密度泛函理论(DFT)方法，从模拟反应机制的角度研究了紫檀芪与·OH 和·OOH 自由基在不

同溶剂中抗氧化活性的大小。根据前线分子轨道理论，结合福井函数与双描述符预测自由基反应的活性

位点为 C(2)、C(7)、C(8)、C(13)、O(1)。在气相与非极性溶剂中 HAT 机制占主导地位，在极性溶剂中

SPLET 机制是更主要的。在清除·OH 反应中，RAF 机制过渡态能量与产物能量要比 HAT 机制更低，反

应自由能垒更低，且产物更稳定。RAF 机制是优势反应机制，C(7)、C(8)位点活性更高。在清除·OOH 反

应中，HAT 机制更有优势。并从反应过渡态二面角与体系能量之间的负相关性，解释其优势原因。 
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