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海鞘化学成分及其生物活性的研究进展
Recent advances on the research of chemical compositions of
ascidians
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　　海鞘类生物属于脊索动物门 ,尾索动物亚门 ,广
泛分布于世界各大海洋中 ,种类繁多。海鞘中含有
许多重要的生理活性物质 ,是低毒、高效药物的重要
来源 ,引起了许多科研工作者的关注。作者以化学
结构分类的形式对近 5 年来从海鞘中分离得到的一
些新化学成分的研究进展进行综述 ,为深入研究开
发来自于海鞘的生物活性物质提供参考。

1 　生物碱类

1 . 1 　吡咯类生物碱
2001 年 , Uddin 等[ 1 ] 从采于 Hateruma 岛海域

的海鞘 L issocl i num sp . 中分离得到 4 种新的一氯代
生物碱 haterumaimides F2I (1～4) ,同时得到 2 种已
知的化合物 dichlorolissoclimide (5) 和 chlorolisso2
climide (6) 。实验证明 ,化合物 (1～4) 均可抑制海
胆受精卵的细胞分裂 ,并且都对 P2388 鼠白血病细
胞有一定的细胞毒性。

Tsuda 等[ 2 ] 从海鞘 Cystod y tes sp . 中分离得到
3 种新的吡咯嘧啶生物碱 rigidin B2D (7～9) ,同时
分离鉴定了一种已知的化合物 rigidin (10) 。

lamellarinγ (11) , lamellarinα (12) 和 lamella2
rinε (13) [3 ]是从印度海鞘 Di dem num obscurum 中

分离得到的 3 种新的生物碱 ,实验证明它们都有一

定的抗氧化活性。

1 . 2 　吲哚类生物碱

Pearce 等[ 4 ] 从采于新西兰的海鞘 H y psistoz oa

f asmeri ana 中分离得到 2 种新的生物碱 ( 14 ) 和

(15) 。对 P2388 鼠白血病细胞没有细胞毒活性 ,对
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枯草芽孢杆菌 ( B aci l l us subti l is ) 、白色念珠杆菌
( Candi da albicans ) 和结核菌 ( M ycobacteri um t u2
berculosis)的抗菌试验中 ,它们都未表现出明显的活
性。2001 年 , Rashid 等[5 ] 从海鞘 Eu distom a gi l2
boverde 中分离得到 3 种新的β2咔啉生物碱 22meth2

yleudistomin D (16) , 22met hyleudistomin J (17) 和
142met hyleudistomidin C (18) ,其中化合物 (18) 对
黑素瘤细胞 LOX、卵巢肿瘤细胞 OVCAR23、结肠癌
细胞 COLO2205 和白血病细胞 MOL T24 等 4 种肿
瘤细胞有明显的细胞毒性。

　　新生物碱 62bromogranulatimide (19) 和已知的
生物碱 granulatimide (20) [ 6 ] 是从采于巴西的海鞘
Di dem num g ranul at um 中得到的。而生物碱 pibo2
cin B (21)是从采于日本海的海鞘 Eu distom a sp . 中
分离得到的一种新的生物碱 ,它具有独特的结构 ,有
一个 N2O2甲基吲哚基团 ,并且对鼠艾氏腹水瘤细胞
有中等程度的细胞毒性[7 ] 。2002 年 ,Appleton 等[ 8 ]

从海鞘 Pycnocl avel l a kott ae 中分离得到 4 种 2 ,2 ,5

三取代的咪唑生物碱 kot tamides A2D (22～25) ,它
们都对 P2388 鼠白血病细胞有中等程度的抑制活
性。另外 ,化合物 22 还对 BSC21 猴肾细胞有中等程
度的细胞毒性 ,化合物 (25) 还具有抗细胞增殖和抗
炎等活性。但在对枯草芽孢杆菌、大肠杆菌 ( Esche2
richi a col i ) 、白色念珠菌和毛癣菌 ( T richop hy ton

ment ag rop hy tes) 的抑菌试验中 ,这些化合物均未表
现出明显的活性。
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　　Schupp 等[9 ] 于 2002 年从海鞘 Eu distom a toe2
alensis 中分离得到 3 种吲哚咔唑类生物碱 (26 , 27 ,

28)以及 2 种已知的化合物 (29 ,30) 它们都是 stau2
rosporine 类生物碱的衍生物。

1 . 3 　吡啶类生物碱
从采于地中海的海鞘 M icrocosm us v ul garis 中

分离得到一种新的 N2甲基吡啶盐生物碱 sulcatin

(31) ,它的结构中具有 3 ,42二取代 N2甲基吡啶核 ,

sulcatin 在体内有抗增生活性[10 ] 。2001 年 ,McCoy

等[11 ]从采于毛伊岛的海鞘 A pl i di um uouo 中分离得

到 2 种新的哌啶生物碱 uoamines A (32) 和 B (33) 。

Chill 等[12 ] 于 2003 年从采于 Barren 岛 (马达加斯

加)的海鞘中分离得到 2 种新的化合物 barrenazine

A (34) 和 B (35) ,它们含有一个吡嗪的杂环骨架 ,

前一化合物对结肠癌细胞 LOVO2DOX 有一定的细

胞毒性。

1 . 4 　喹啉类生物碱

cycloshermilamine D (36) [13 ]是从采于马约特

岛的海鞘 Cystod y tes viol ati nct us 中分离得到的一

种新的喹啉类生物碱 ,而生物碱 lepadins F2H (37～

39) [14 ]是从采于大堡礁的海鞘 A pl i di um t abascum

中分离得到的 3 种新的喹啉类生物碱。

2002 年 , Torres 等[15 ] 从巴西海鞘 Cystod y tes

del lechi aj ei 中分离得到两种新的生物碱 sebastia2
nine A (40) 和 sebastianine B (41) ,这两种生物碱

都对结肠癌细胞 HCT2116 有细胞毒性。另外 ,

kuanoniamine E (42) ,kuanoniamine F (43)和 suba2
rine (44) [16 ]是从新加坡的一种海鞘中分离得到的 3

种新的生物碱。

1 . 5 　其他生物碱

2000 年 ,Rudi 等[17 ] 从采于马约特岛 (科摩罗群
岛)的海鞘 Pol yci tor a f ricanus 中分离鉴定了新的
生物碱 polycitone B (45) 。同一年 ,Lambert 等[ 18 ]

从采于新西兰的海鞘 Pseu dodistom a cereum 中分离
得到一种新的化合物 1 ,3 ,72三甲基异鸟嘌呤 (46) ,

在 P2388 鼠白血病细胞、NCI2H460 人肺癌细胞、
MCF7 人乳腺癌细胞检验以及抗枯草芽孢杆菌、大
肠杆菌、白色念珠菌和毛癣菌的抑菌试验中 ,这一化

合物均未表现出明显活性。
从印尼海鞘 Eu distom a sp . 中分离得到一种新

的蝶啶化合物 1 , 3 , O72三甲基异黄蝶呤 ( 47) [ 19 ] 。

Verbit ski 等[20 ] 从菲律宾海鞘 Perop hora namei 中

分离得到一种新的多环生物碱 perop horamidine

(48) ,它可以转变为另外一种生物碱 (49) 。Garrido

等[21 ]在 2003 年从采于西班牙 Tarifa 岛的海鞘 A p2
l i di um haouari anum 中分离得到新的次生代谢物

haouamines A (50) 和 B (51) ,实验证明 ,haouamine A
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对人结肠癌细胞 H T229 有较强的细胞毒性 , 而 haouamine B对鼠内皮瘤细胞 MS21 有一定的毒性。

　　生物碱类物质是天然产物中的重要组分 ,目前
已从海鞘中分离得到了多种生物碱 ,从结构上看主
要包括吡咯类、吲哚类、喹啉类和吡啶类等四大类 ,

还有一些其他结构类型的生物碱 ,它们大都具有一
定的生物活性 ,活性大多集中在抗肿瘤活性方面 ,是
值得重视的高效低毒药物的重要来源 ,是海鞘中生
物活性物质研究的很重要的一个部分。

2 　醌类化合物

2002 年 , Garrido 等[22 ] 从西班牙 Tarifa 岛的海
鞘 A pl i di um conicum 中分离得到 4 种新的 meroter2
penoids 类化合物 (52～55) 以及 5 种已知的化合物
(56～60) 。化合物 (52～55) 对 P2388 鼠白血病细胞
有中等强度的细胞毒性。

　　2005 年 ,Aiello 等[23 ] 从意大利撒丁岛海岸的海
鞘 A pl i di um conicum 中分离得到两种醌类化合物
t hiaplidiaquinone A ( 61 ) 和 t hiaplidiaquinone B

(62) ,它们可通过脱噬作用破坏肿瘤细胞。

3 　肽类化合物

Vervoort 等[ 24 ] 从巴西海鞘 Di dem ni dae sp . 中
分离得到两种新的缩酚肽 , tamandarins A (63) 和 B

(64) , 化合物 (63) 对胰腺癌细胞 BX2PC3、前列腺癌
细胞 DU145 和头颈癌细胞 UMSCC10b 具有细胞毒
性。Tincu 等[25 ]在 2002 年从加利福尼亚 Mission 海
湾瘤海鞘 S t yel a pl icat a 中分离得到一种新的五肽
t unichrome sp21 (65) ,同时测定了它对大肠杆菌、金
黄色葡萄球菌 ( S t a p hy lococcus aureus) 和假单胞杆
菌 ( Pseu domonas aeru gi nosa)的抑菌活性 ,但没有发
现明显的抑菌活性。
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　　从采于菲律宾 Tablas 岛的海鞘 L issocl i num

bist rat um 中分离得到 6 种环状六肽 bist ratamides

E (66) , F (67) , G (68) , H (69) , I (70) 和 J (71)

以及 2 种已知的次生代谢产物 bist ratamides C (72)

和 D (73) ,经检验 ,化合物 (66～71) 对人类结肠肿瘤

细胞 HCT2116 有中等细胞毒性[ 26 ] 。2003 年 ,从采
于马达加斯加的海鞘 Di dem num mol le 中分离得到
2 种环状六肽 didmolamides A (74)和 B (75) ,它们对
人肺癌细胞 A549、人结肠癌细胞 H T29 和人黑素瘤
细胞 M EL28 细胞有弱细胞毒性[ 27 ] 。

4 　氨基酸类化合物

2004 年 ,Rao 等[28 ]从采于帕劳群岛的海鞘 B ot2
ry l loi des t y reum 中分离得到 4 种新的酪氨酸衍生物
botryllamides E2H (76～79) 和 2 种已知的次生代
谢产物 botryllamides A (80) 和 C (81) ,它们都对

人结肠肿瘤细胞 HCT2116 有弱细胞毒性。从澳大

利亚海鞘 A t riol um robust um 中分离得到 3 种氨基

酸衍生物 (82～84) 和 2 种核苷 (85 ,86) [29 ] 。sagit2
tamides A (87) 和 B (88)是 Lievens 等[30 ]从采于密

克罗尼西亚岛的海鞘中分离得到的两种氨基酸。
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5 　带硫酸基的烃类化合物

2000 年 ,Aiello 等[31 ]从地中海海鞘 H alocy nt h2
i a p a pi l losa 中分离得到 2 种新化合物 62甲基庚基
硫酸盐 (89) 、( E)252辛烯基硫酸盐 (90) 和一种已知
化合物 ( R)22 ,62二甲基庚基硫酸盐 (91) 。它们对鼠
纤维肉瘤细胞 W H EI164 和鼠神经胶质瘤细胞 C6

有较强的细胞毒性。
2001 年 ,Aiello 等[32 ] 从那不勒斯湾采集的海鞘

S i dny um t urbi nat um 中分离得到一种新的具有细胞
毒性的次生代谢产物 t urbinamide (92) ,它对人骨髓
神经母细胞瘤 SH2SY5 Y 和鼠神经胶质瘤 C6 有明
显的细胞毒性。

　　从地中海海鞘 S i dny um t urbi nat um 中分离得
到 4 种新的带硫酸基的烃类化合物 (93～96) 和已知
的化合物 (97) ,它们都对鼠纤维肉瘤细胞 W H EI164
有抗增殖活性[33 ] 。

Fujita 等[ 34 ]从采于 Kii 半岛的海鞘中分离得到

一种新的化合物 (98) ,具有抑制基质金属蛋白酶
MMP2 活性的作用。从巴西海鞘 Cl avel i na oblonga
中分离得到一种新的抗真菌化合物 (99) ,它对白色
念珠菌有较强的抑制活性 ,对光滑假丝酵母菌 ( Can2
di da gl abrat a) 有中等抑制活性[35 ] 。

6 　其他化合物
Davies2Coleman 等[36 ]在 2000 年从印度洋 Mal2

dive 岛海鞘 S tolonica sp . 中分离得到 2 种新的不饱
和脂肪酸 stolonic acids A (100) 和 B (101) ,它们对
人黑色素瘤和卵巢肿瘤细胞有抗增殖活性。

从地中海海鞘 Cystod y tes del lechi aj ei 中分离
得到一种新的神经鞘氨醇 (102) ,是一种磷脂酶 A2

的抑制剂[ 37 ] 。
Wessels 等[38 ]从采于 Kelso 礁的海鞘 Pol ycar2

p a aurata 中分离得到 3 种新的化合物 (103～105)
以及已知化合物 (106) ,因化合物 103～105 均不稳定 ,
故在进行生物活性实验时 ,并未得到理想的结果。
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从泰国海鞘 Ectei nasci di a t hurstoni 中分离得
到 2 种新的化合物 Ecteinascidins 770 ( 107 ) 和
786 (108) ,其中 ,化合物 (107) 对乳腺癌细胞有细胞
毒性 ,化合物 (108)对鼻咽癌细胞有细胞毒性[39 ] 。

从海鞘 Di dem num p rol i f erum 中分离得到 3 种
新的化合物 shishijimicins A～C (109～111) 和已知
的 namenamicin ( 112) ,实验发现 ,化合物 ( 109～
111)对大鼠 3 Y1 成纤维细胞、HeLa 人宫颈癌细胞

和 P2388 鼠白血病细胞均有细胞毒性[40 ] 。
2003 年 , Schupp 等[ 41 ] 从 Chuuk 采集的海鞘

Eu distom a sp . 中分离得到 2 种新的化合物 eudis2
tomins W (113) 和 X (114) 。实验发现 (113) 对白
色念珠菌 ( Candi da albicans) 有较强的抑制活性 ,化
合物 114 对枯草芽孢杆菌、金黄色葡萄球菌、大肠杆
菌 ( Escherichi a col i)和白色念珠菌有抑菌活性。

近年来 ,国内也有一些关于海鞘方面的研究工
作。顾谦群等[42 ]对柄海鞘中的化学成分进行了研究
报道 ,王超杰等[43 ,44 ] 对冠瘤海鞘和皱瘤海鞘的化学
成分进行了报道 ,主要是高级脂肪酸、甾醇及部分酰
胺类化合物 ,其中 ,王超杰等[ 43 ]首次报道了从冠瘤海
鞘中发现了神经酰胺 ,除此之外 ,并未发现其他新的
化学成分。我国拥有广阔的海域和十分丰富的海鞘
资源 ,然而目前国内此领域的工作在研究的深度和
广度上与国际最新研究尚有差距。

海洋无脊椎动物海鞘中含有十分丰富的结构新
颖的次生代谢产物 ,具有多种多样的生物活性 ,是海
洋活性先导化合物的重要来源。
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