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彝药日本琵琶甲虫的化学成分及其细胞毒活性 
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摘  要：目的  研究日本琵琶甲虫 Blaps japonensis 的化学成分及其生物活性。方法  采用多种柱色谱法对日本琵琶甲虫的

50%乙醇提取物的正丁醇萃取部位化学成分进行分离和纯化，并根据其理化性质及波谱数据鉴定结构；采用 MTT 法进行抗

肿瘤活性筛选。结果  共分离得到 9 个化合物，分别鉴定为 N-乙酰基多巴胺（1）、(−)-N-acetylnoradrenaline（2）、1, 4- 
diacetamidobutane（3）、N, N′-pentane-1, 5-diyldiacetamide（4）、(1H-indol-3-yl) oxoacetamide（5）、吲哚酸（6）、吲哚醛（7）、
deoxyuridine（8）和胸苷（9）。细胞毒活性筛选表明，化合物 6 对 HL-60、SMMC-7721、A-549、MCF-7 和 SW480 细胞株

有显著抑制作用。结论  所有化合物均为首次从该昆虫中分离得到，并首次对化合物 2 的核磁共振波谱数据进行了归属。 
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虫类中药是中医临床用药的一大特色，古有“虫

类通络”，“虫蚁具有搜剔之能”之说，但关于虫类

中药的药效物质基础研究长期以来却相对薄弱。日

本琵琶甲虫 Blaps japonensis Marseul. 属鞘翅目

（Coleoptera）拟步甲科（Tenebrionidae）琵琶甲族

（Blaptini）琵琶甲属 Blaps Fabricius 昆虫，在云南民

间尤其是彝族作为药用应用频繁，具有消炎、消包

块、解毒、调节机体免疫力等作用[1]，彝族用于治

疗疑难疾病的处方中常用之。据“消炎、消包块”

的功效推测该昆虫可能含有抗肿瘤活性物质，深入

研究其化学成分及其生物活性过程中，采用各种柱

色谱从日本琵琶甲 50%乙醇提取物的正丁醇部位分

离得到 9 个含氮化合物，分别鉴定为 N-乙酰基多巴

胺（N-acetyldopamine，1）、(−)-N-acetylnoradrenaline
（2）、1, 4-diacetamidobutane（3）、N, N′-pentane-1, 5- 
diyldiacetamide（4）、(1H-indol-3-yl) oxoacetamide

（5）、吲哚酸（indole acid，6）、吲哚醛（1H-indole-3- 
carboxaldehyde， 7）、 deoxyuridine（ 8）和胸苷

（thymidine，9）。所有化合物均为首次从该昆虫中

分离得到。采用 MTT 法对化合物 1、2、5～7 进行

了抗肿瘤活性筛选，化合物 6 表现出显著的体外肿

瘤细胞抑制活性。 
1  仪器与材料 

Jasco—20C 型数字式旋光仪（日本）；VG AUTO 
Spec—3000（英国 VG 公司）及 Finnigan MAT 90
质谱仪（德国 Finnigan 公司）；Bruker AM—400 及

DRX—500 MHz 核磁共振仪；200～300 目柱色谱用

硅胶、硅胶 H 和 GF254 薄层色谱用硅胶（青岛海洋

化工厂）；45～75 μm MCI gel CHP 20P（日本三菱公

司产品）；25～100 μm Sephadex LH-20（Pharmacia
公司）；40～63 μm RP18（日本 Daiso）。石油醚、氯

仿、丙酮、醋酸乙酯、甲醇等有机溶剂均为工业纯 
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经重蒸后使用。 
日本琵琶甲虫样品购自云南花鸟市场（采自云

南元江），由中国科学院昆明动物研究所董大志研究

员鉴定为日本琵琶甲虫 Blaps japonensis Marseul.，标

本（CHYX-0469）存于中国科学院昆明植物研究所

植物化学与西部植物资源持续利用国家重点实验室。 
2  提取与分离 

日本琵琶甲虫 5 kg，粉碎，50%乙醇冷浸提取 3
次，每次 2 d，不断搅拌，滤过，减压回收乙醇，得

浸膏 450 g，加水悬浮后依次用石油醚和正丁醇进行

萃取，合并正丁醇萃取液浓缩得到正丁醇部位 140 g。
正丁醇部位行硅胶柱色谱（200～300 目），以氯仿-
甲醇梯度洗脱得到 5 个组分（Fr. 1～5），经过硅胶柱

色谱，MCI gel CHP 20P、Sephadex LH-20（甲醇）

柱色谱、RP18（30%、50%、70%、90%甲醇）柱色

谱以及制备薄层色谱从 Fr. 1 得到化合物 5（6 mg）、
6（12 mg）和 7（3 mg）；从 Fr. 2 得到化合物 1（85 mg）
和 2（14 mg）；从 Fr. 3 得到化合物 3（80 mg）和 4
（20 mg）；从Fr. 4得到化合物8（35 mg）和9（112 mg）。 
3  结构鉴定 

化合物 1：黄色油状物。1H-NMR (400 MHz, 
C5D5N) δ: 7.25 (1H, d, J = 1.9 Hz, H-2), 7.21 (1H, d,  
J = 7.9 Hz, H-5), 6.81 (1H, dd, J = 7.9, 1.9 Hz, H-6), 
2.93 (2H, t, J = 7.2 Hz, H-1′), 3.73 (2H, dd, J = 12.8, 
7.2 Hz, H-2′), 2.05 (3H, s, -CH3), 8.54 (1H, brs, -NH), 
11.09 (2H, brs, Ar-OH)；13C-NMR (100 MHz, C5D5N) 
δ: 131.8 (C-1), 117.6 (C-2), 145.9 (C-3), 147.5 (C-4), 
116.9 (C-5), 120.6 (C-6), 36.1 (C-1′), 42.2 (C-2′), 170.4 
(C＝O), 23.4 (-CH3)。以上数据与文献报道一致[2]，故

鉴定化合物 1 为 N-乙酰基多巴胺。 
化合物 2：黄色油状物，[α]17.6 

D  −17.5 (c 0.11, 
MeOH)。1H-NMR (400 MHz, C5D5N) δ: 7.70 (1H, d, 
J = 1.3 Hz, H-2), 7.29 (1H, d, J = 8.0 Hz, H-5), 7.20 
(1H, dd, J = 8.0, 1.3 Hz, H-6), 5.31 (1H, dd, J = 8.0, 
4.3 Hz, H-1′), 4.08 (1H, m, H-2′a), 3.84 (1H, m, 
H-2′b), 2.07 (3H, s, -CH3), 8.82 (1H, brs, -NH), 11.2 
(2H, brs, Ar-OH)；13C-NMR (100 MHz, C5D5N) δ: 
136.5 (C-1), 115.0 (C-2), 146.7 (C-3), 147.4 (C-4), 
116.6 (C-5), 118.2 (C-6), 73.2 (C-1′), 49.0 (C-2′), 
171.1 (C＝O), 23.3 (-CH3)。首次对其核磁数据进行

了归属。对照比旋光数据[3]，确定化合物 2 为(−)-N- 
acetylnoradrenaline。 

化合物3：白色固体，ESI-MS m/z: 171 [M－H]−。

1H-NMR (500 MHz, CD3OD) δ: 3.14 (4H, brt, J = 6.3 
Hz, H-1, 4), 1.48 (4H, m, H-2, 3), 1.90 (6H, s, 
2×-CH3)；13C-NMR (125 MHz, CD3OD) δ: 173.2 
(2×C＝O), 40.1 (C-1, 4), 27.7 (C-2, 3), 22.5 (2× 

-CH3)。以上数据与文献报道一致[4]，故鉴定化合物

3 为 1, 4-diacetamidobutane。 
化合物4：白色固体，ESI-MS m/z: 185 [M－H]−。

1H-NMR (500 MHz, CD3OD) δ: 3.13 (4H, t, J = 7.0 
Hz, H-1, 5), 1.48 (4H, m, H-2, 4), 1.33 (2H, m, H-3) 
1.90 (6H, s, 2×-CH3)；13C-NMR (125 MHz, CD3OD) 
δ: 173.2 (2×C＝O), 40.3 (C-1, 5), 29.9 (C-2, 4), 25.2 
(C-3), 22.5 (2×-CH3)。以上氢谱数据与文献报道一

致 [5]，故鉴定化合物 4 为 N, N′-pentane-1, 5- 
diyldiacetamide，并首次归属了其碳谱数据。 

化合物 5：白色固体，FAB-MS m/z: 187 [M＋

H]+。1H-NMR (400 MHz, C5D5N) δ: 9.53 (1H, s, H-2), 
8.97 (1H, d, J = 7.9 Hz, H-4), 7.44 (1H, t, J = 7.4 Hz, 
H-5), 7.37 (1H, t, J = 7.5 Hz, H-6), 7.63 (1H, d, J = 
8.0 Hz, H-7), 9.08, 8.94 (2H, brs, -NH2), 13.55 (1H, 
brs, -NH)；13C-NMR (100 MHz, C5D5N) δ: 139.9 
(C-2), 114.2 (C-3), 128.2 (C-3a), 123.1 (C-4), 123.4 
(C-5), 124.3 (C-6), 113.2 (C-7), 137.8 (C-7a), 183.5 
(C-8), 166.9 (C-9)。以上数据与文献报道一致[6]，故

鉴定化合物 5 为 (1H-indol-3-yl) oxoacetamide。 
化合物 6：白色固体。1H-NMR (500 MHz, 

CD3OD) δ: 7.94 (1H, s, H-2), 8.06 (1H, dd, J = 6.8, 
1.5 Hz, H-4), 7.17 (2H, m, H-5, 6), 7.42 (1H, dd, J = 
6.8, 1.5 Hz, H-7)；13C-NMR (125 MHz, CD3COCD3) 
δ: 133.4 (C-2), 108.7 (C-3), 122.0 (C-4), 122.4 (C-5), 
123.6 (C-6), 112.9 (C-7), 127.5 (C-8), 138.2 (C-9), 
169.3 (-COOH)。以上数据与文献报道一致[7]，故鉴

定化合物 6 为吲哚酸。 
化合物 7：白色固体。1H-NMR (400 MHz, 

CD3OD) δ: 8.06 (1H, s, H-2), 8.13 (1H, d, J = 7.6 Hz, 
H-4), 7.25 (2H, m, H-5, 6), 7.46 (1H, d, J = 7.6 Hz, 
H-7), 9.85 (1H, s, -CHO)； 13C-NMR (100 MHz, 
CD3COCD3) δ: 139.7 (C-2), 120.1 (C-3), 122.4 (C-4), 
123.6 (C-5), 125.0 (C-6), 113.1 (C-7), 138.9 (C-8), 
125.7 (C-9), 187.4 (-CHO)。以上数据与文献报道一

致[7]，故鉴定化合物 7 为吲哚醛。 
化合物 8：白色固体。1H-NMR (400 MHz, 

C5D5N) δ: 5.68 (1H, d, J = 8.1 Hz, H-5), 7.98 (1H, d,  
J = 8.1 Hz, H-6), 6.26 (1H, t, J = 7.0 Hz, Rib-H-1), 
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2.27 (2H, m, Rib-H-2), 3.92 (1H, dd, J = 3.5, 3.3 Hz, 
Rib-H-3), 4.42 (1H, td, J = 5.9, 3.3 Hz, Rib-H-4), 3.83 
(1H, dd, J = 12.0, 3.3 Hz, Rib-H-5a), 3.74 (1H, dd, J = 
12.0, 3.3 Hz, Rib-H-5b)；13C-NMR(100 MHz, C5D5N) 
δ: 152.4 (C-2), 166.5 (C-4), 142.5 (C-5), 102.7 (C-6), 
89.0 (Rib-1), 41.4 (Rib-2), 72.3 (Rib-3), 86.7 (Rib-4), 
62.9 (Rib-5)。以上数据与文献报道一致[8]，故鉴定

化合物 8 为 deoxyuridine。 
化合物 9：白色固体。1H-NMR (400 MHz, 

C5D5N) δ: 7.84 (1H, s, H-6), 6.30 (1H, t, J = 7.0 Hz, 
Rib-H-1), 2.26 (2H, m, Rib-H-2), 3.92 (1H, dd, J = 
3.5, 3.3 Hz, Rib-H-3), 4.42 (1H, td, J = 5.9, 3.3 Hz, 
Rib-H-4), 3.83 (1H, dd, J = 12.0, 3.3 Hz, Rib-H-5a), 
3.74 (1H, dd, J = 12.0, 3.3 Hz, Rib-H-5b), 1.90 (3H, s, 

5-CH3)；13C-NMR (100 MHz, C5D5N) δ: 152.4 (C-2), 
166.5 (C-4), 111.5 (C-5), 138.2 (C-6), 88.8 (Rib-1), 
41.4 (Rib-2), 72.3 (Rib-3), 86.2 (Rib-4), 62.9 (Rib-5), 
12.5 (5-CH3)。以上数据与文献报道一致[8]，故鉴定

化合物 9 为胸苷。 
4  活性测试 

采用 MTT 法[9]测试了化合物 1、2、5～7 对 5
种人体肿瘤细胞株（白血病 HL-60、肝癌 SMMC- 
7721、肺癌A-549、结肠癌MCF-7和乳腺癌 SW-480）
的细胞毒活性。结果表明（表 1），化合物 6 具有显

著的细胞毒活性，其他化合物未显示细胞毒活性

（IC50＞40 μmol/L）。化合物 6 和 7 的差别虽然仅仅

在于羧基和醛基，但化合物 7 却未显示活性，表明

羧基对于肿瘤细胞毒活性的重要性。 

表 1  化合物 6 细胞毒活性 
Table 1  Cytotoxic activity of compound 6 

IC50 / (μmol·L−1) 
化合物 

HL-60 SMMC-7721 A-549 MCF-7 SW-480 
吲哚酸 1.97 6.91 6.38 2.31 1.57 
顺铂 0.75 15.45 13.65 25.54 18.62 
紫杉醇 ＜0.008 0.80 ＜0.008 0.02 0.12 
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