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摘  要：目的  研究构树 Broussonetia papyrifera 枝条的化学成分，从中筛选具有原发性渗出性淋巴瘤（primary effusion 

lymphoma，PEL）细胞毒活性的化合物。方法  采用硅胶、RP-18、Sephadex LH-20 凝胶、MCI 柱色谱及高效液相色谱等方

法进行分离纯化，通过波谱技术进行结构鉴定。运用 CCK-8 法评估化合物对 PEL 细胞系（BC-3、BCBL-1）的毒性，利用

流式细胞术等技术分析化合物对细胞凋亡及细胞周期的影响。结果  从构树枝提取物中分离鉴定出 19 个化合物，分别鉴定

为楮树黄酮醇 B（1）、8-异戊烯基槲皮素-3-甲醚（2）、二氢槲皮素（3）、甘草素（4）、(＋)-梣皮树脂醇（5）、(＋)-丁香树脂

酚（6）、dadahol B（7）、diospyrosin（8）、蛇菰宁（9）、5-甲氧基蛇菰宁（10）、isokhellactone（11）、紫花前胡内酯（12）、

芸香霉素（13）、smyrindiol（14）、异紫花前胡内酯（5）、8-甲氧基异紫花前胡内酯（16）、7-去甲基软木花椒素（17）、伞形

花内酯（18）、反式对羟基桂皮酸二十六烷酯（19）。化合物 1、7 和 17 能显著抑制 PEL 细胞活性，其中 7 对BC-3 和 BCBL-1 细

胞的半数抑制浓度（half inhibitory concentration，IC50）分别为 16.05、16.90 μmol/L。进一步检测发现 7 可显著诱导 PEL 细

胞凋亡并阻滞细胞周期。结论  化合物 8、17 和 19 为首次在桑科植物中分离得到，化合物 9～11 和 13 为首次从构属植物中

分离得到。化合物 7 通过诱导 PEL 细胞凋亡并阻滞细胞周期发挥抗 PEL 细胞活性。 
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Abstract: Objective  To investigate the chemical constituents of the branches of Broussonetia papyrifera and screen for compounds 

with cytotoxic activity against primary effusion lymphoma (PEL) cells. Methods  The compounds were isolated and purified by 

various chromatographic techniques including silica gel, RP-18, Sephadex LH-20, and MCI column chromatographies, as well as high-

performance liquid chromatography (HPLC). Their structures were identified by spectroscopic methods. The cytotoxicity of the isolates 

against PEL cell lines (BC-3 and BCBL-1) was evaluated using the CCK-8 assay. The effects of active compounds on cell apoptosis 
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and cell cycle distribution were analyzed by flow cytometry. Results  Nineteen compounds were isolated and identified as 

broussoflavonol B (1), 8-prenylquercetin-3-methyl ether (2), taxifolin (3), liquiritigenin (4), (＋)-medioresinol (5), (＋)-syringaresinol 

(6), dadahol B (7), diospyrosin (8), balanophonin (9), 5-methoxybalanophonin (10), isokhellactone (11), nodakenetin (12), rutamarin 

(13), smyrindiol (14), marmesin (15), 8-methoxymarmesin (16), 7-demethylsuberosin (17), umbelliferone (18), and n-hexacosyl (E)-

p-coumarate (19). Compounds 1, 7 and 17 exhibited significant inhibitory activity against PEL cells. Among them, compound 7 showed 

half-maximal inhibitory concentration (IC50) values of 16.05 and 16.90 μmol/L against BC-3 and BCBL-1 cells, respectively. Further 

studies indicated that compound 7 could notably induce apoptosis and arrest cell cycle in PEL cells. Conclusion  Compounds 8, 17 

and 19 were isolated from the Moraceae for the first time, while compounds 9—11 and 13 were obtained from the genus Broussonetia 

for the first time. Compound 7 exerts its anti-PEL activity by inducing cell apoptosis and blocking cell cycle progression. 

Key words: Broussonetia papyrifera (L.) L' Hér. ex Vent; dadahol B; diospyrosin; 7-demethylsuberosin; n-hexacosyl (E)-p-coumarate; 

primary effusion lymphoma; cytotoxic activity 

 

原 发 性 渗 出 性 淋 巴 瘤 （ primary effusion 

lymphoma，PEL）是一种与卡波氏肉瘤相关疱疹病

毒（Kaposi’s sarcoma associated herpesvirus，KSHV）

感染密切相关的高度恶性的淋巴瘤，常见于艾滋病

患者及免疫抑制人群[1]。该病以体腔恶性积液为典

型临床特征，侵袭性强，患者中位生存期不足 1 年[2]。

目前临床治疗仍以 CHOP 方案（环磷酰胺＋多柔比

星＋长春新碱＋泼尼松）为主，但该方案不良反应

显著，且易产生耐药性，临床疗效有限，亟需开发

新的治疗策略[3]。 

构树 Broussonetia papyrifera (L.) L' Hér. ex Vent.

为桑科（Moraceae）构属 Broussonetia L' Hér. ex Vent.

落叶乔木，是我国传统药用植物，其果实楮实子为

《中国药典》2025 年版收载药材，具有补肾、清肝、

明目、利尿等功效[4]。其叶、枝条、根或根皮、乳液

亦可入药，具有清热凉血、利水消肿等功效，可用

于吐血、血崩、水肿、癣疾等的治疗[5]。构树富含

黄酮类、生物碱、木脂素、二苯基丙烷类、香豆

素等化学成分[5-8]，具有抗糖尿病、抗肿瘤、抗氧

化、抗菌和抗炎等多种生物活性[5-11]。值得注意的

是，构树“利水消肿”的功效与 PEL 的“体腔积液”

特征高度契合，提示其可能蕴含治疗 PEL 的活性成

分。本研究对构树进行化学成分研究，从其枝条的

乙醇提取物中分离得到 19 个化合物，分别鉴定为

楮树黄酮醇 B（broussoflavonol B，1）、8-异戊烯基

槲皮素-3-甲醚（8-prenylquercetin-3-methyl ether，2）、

二氢槲皮素（taxifolin，3）、甘草素（liquiritigenin，

4）、(＋)-梣皮树脂醇 [(＋)-medioresinol，5]、(＋)-

丁香树脂酚（(＋)-syringaresinol，6）、dadahol B（7）、

diospyrosin（8）、蛇菰宁（balanophonin，9）、5-甲

氧 基 蛇 菰 宁 （ 5-methoxybalanophonin ， 10 ）、

isokhellactone（11）、紫花前胡内酯（nodakenetin，

12）、芸香霉素（rutamarin，13）、smyrindiol（14）、

异紫花前胡内酯（marmesin，15）、8-甲氧基异紫花

前胡内酯（8-methoxymarmesin，16）、7-去甲基软木

花椒素（7-demethylsuberosin，17）、伞形花内酯

（umbelliferone，18）、反式对羟基桂皮酸二十六烷酯 

[n-hexacosyl (E)-p-coumarate，19]，包括 4 个黄酮

（1～4）、6 个木脂素（5～10）、8 个香豆素（11～18）

和 1 个苯丙酸脂肪醇酯（19）。采用 CCK-8 法评估

了所有化合物对 PEL 细胞系的毒性作用，发现化合

物 1、7 及 17 能显著抑制细胞活性。流式检测等实

验结果显示化合物 7 能够诱导 BC-3 和 BCBL-1 细

胞凋亡，并阻滞细胞周期，显示出抗 PEL 的潜力。 

1  仪器与材料  

Bruker AVANCE III 600 MHz 核磁共振仪

（Bruker 公司，TMS 内标）；SEP 半制备液相系统

（赛谱锐思公司）；Agilent 1100 高效液相色谱仪（美

国 Agilent 公司）；Agilent 6200 TOF Accurate-Mass 

LC/MS（美国 Agilent 公司）；Agilent ZORBAX SB-

C18 半制备色谱柱（250 mm×9.4 mm，5 μm，美国

Agilent 公司）；CY-S-3068R 流式细胞仪 [希森美康

医用电子（上海）有限公司]；Epoch 酶标仪（美国

BioTek 公司）；柱色谱硅胶（80～100、100～200 目）

和薄层硅胶板 GF254 （青岛海洋化工厂）；

CHP20/P120 小孔树脂凝胶（MCI，日本三菱化成公

司）；RP-18（40～60 μm，德国 Merck Darmstadt 公

司）；葡聚糖凝胶 Sephadex LH-20（美国 Pharmacia

公司）；细胞计数试剂盒-8（CCK-8，苏州新赛美生

物科技公司，批号 C6005）、细胞凋亡检测试剂盒 

[亚科因（武汉）生物技术有限公司，批号 KTA0005]、

细胞周期检测试剂盒 [亚科因（武汉）生物技术有限

公司，批号 KTA2020]；硼替佐米（Bortezomib，Bor，

质量分数 99.80%，上海皓元生物医药科技有限公司，
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货号 179324-69-7）。常规试剂均为分析纯或色谱纯。 

植物样品于 2022 年 9 月采自云南省大理白族

自治州巍山县，由云南大学的赵大克教授鉴定为

桑科构属植物构树 B. papyrifera (L.) L' Hér. ex 

Vent.。凭证标本（2023GS001）存放于昆明医科大

学药学院。 

2 种常用的 PEL 细胞系（仅为 KSHV 病毒阳

性）：BC-3（货号 SCSP-5016）购于中国科学院细胞

库，BCBL-1 细胞为石河子大学李冬妹老师惠赠，采

用含 10%胎牛血清及 1%青霉素-链霉素的RPMI 1640

培养基，于 37 ℃、5% CO2培养环境中常规培养。 

2  方法 

2.1  提取与分离 

干燥的构树枝条（13.0 kg）粉碎后用 90%乙醇

室温浸提 3 次，减压回收乙醇得到总浸膏 771.5 g。

将浸膏分散在水中，依次用等体积的石油醚、氯仿、

醋酸乙酯萃取得到石油醚萃取物 210.5 g、氯仿萃取

物 91.0 g 和醋酸乙酯萃取物 110.0 g。 

氯仿萃取物经过硅胶柱色谱，用石油醚-醋酸

乙酯（80∶1→0∶1）梯度洗脱，得到 5 个流分（Fr. 

A1～A5）。Fr. A1（26.0 g）经反复硅胶柱色谱（200～

300 目），和 Sephadex LH-20 柱色谱（氯仿-甲醇 1∶

1）分离纯化，得到化合物 19（15.9 mg）。Fr. A3

（16.0 g）经 MCI 柱色谱，用甲醇-水（70∶30→100∶

0）梯度洗脱，得到 6 个组分（Fr. A3-1～A3-6）。

Fr. A3-1 经 Sephadex LH-20 凝胶柱（甲醇）洗脱，

得到 9 个组分（Fr. A3-1-1～A3-1-9）。Fr. A3-1-3

经 RP-18 反相柱色谱分离，再经半制备高效液相色

谱（乙腈-水 30∶70）纯化（本实验中半制备高效液

相色谱的体积流量均为 3.0 mL/min），得到化合物

11（8.2 mg，tR＝19.2 min）和 12（35.0 mg，tR＝23.3 

min）。Fr. A3-1-5 经 RP-18 反相柱色谱分离，再经

半制备高效液相色谱（乙腈-水 35∶65）纯化得到

化合物 13（23.2 mg，tR＝17.4 min）和 14（27.5 mg，

tR＝19.3 min），经半制备高效液相色谱（乙腈-水

45∶45）纯化得到化合物 5（7.7 mg，tR＝18.3 min）；

Fr. A3-1-7 经 Fr C.1.7（109.0 mg）经 RP-18 反相柱

色谱分离，再经半制备高效液相色谱（乙腈-水 30∶

70）分离得到 8（15.7 mg，tR＝15.4 min）。Fr. A4

（15.0 g）经 MCI 柱色谱，用甲醇-水（50∶50→100∶

0）梯度洗脱得到 12 个组分（Fr. A4-1～A4-12）。

Fr A4-5 经 RP-18 反相柱色谱洗脱得到 6 个组分（Fr. 

A4-5-1～A4-5-6）。Fr. A4-5-5 经 Sephadex LH-20 凝

胶柱（甲醇）及半制备高效液相色谱（乙腈-水 60∶

40）纯化得到 2（59.0 mg，tR＝16.5 min）。Fr. A4-

6 经 RP-18 反相柱色谱分离，用用甲醇-水（40∶

10→100∶0）梯度洗脱合并得到 5 个组分（Fr. A4-

6-1～A4-6-5）。Fr. A4-6-2 经过半制备高效液相色

谱（乙腈-水 40∶60）纯化得到 3（4.2 mg，tR＝19.1 

min）；Fr. A4-6-3 经过半制备高效液相色谱（乙腈- 

水 40∶60）纯化得到 1（10.0 mg，tR＝14.8 min）。

Fr. A4-8 经 RP-18 反相柱色谱和半制备高效液相色

谱（乙腈-水 30∶70）纯化得到化合物 4（18.0 mg，

tR＝17.2 min）。Fr. A5（14 g）通过 MCI 柱色谱，

用甲醇-水（30∶70→100∶0）梯度洗脱得 10 个组

分（Fr. A5-1～A5-10）。Fr. A5-4 析出化合物 6

（280.2 mg）。Fr. A5-1 经硅胶柱色谱（200～300

目），用氯仿-甲醇（30∶1→100∶0）梯度洗脱得

到 4 个组分（Fr. A5-1-1～A5-1-4），其中 Fr A5-

1-2 经过半制备高效液相色谱（乙腈-水 30∶70）

纯化得到 9（3.9 mg，tR＝19.2 min），Fr A5-1-3

经过半制备高效液相色谱（乙腈-水 25∶75）纯化

得到 10（7.5 mg，tR＝20.5 min）。Fr. A5-4 经

Sephadex LH-20 凝胶柱色谱（甲醇）后再经半制

备高效液相色谱（乙腈-水 30∶70）纯化得到 16

（10.8 mg，tR＝20.7 min）。 

醋酸乙酯萃取物经过硅胶柱色谱（80～100

目），用石油醚-醋酸乙酯（60∶1→0∶1）梯度洗

脱，得到 6 个流分（Fr. B1～B6）。Fr. B2（17.0 

g）经 MCI 柱色谱，用甲醇-水（30∶70→100∶0）

梯度洗脱，得 7 个组分（Fr. B2-1～B2-7）。Fr. B2-

6 经 Sephadex LH-20 凝胶柱（氯仿-甲醇 1∶1）分

离，再经半制备高效液相色谱（乙腈-水 70∶30）纯

化得到化合物 17（11.7 mg，tR＝12.1 min）。Fr. B3

（12.0 g）经MCI柱色谱，用甲醇-水（40∶60→100∶

0）梯度洗脱得到 12 个组分（Fr. B3-1～B3-12）。

Fr. B3-7 析出化合物 18（28.9 mg）。Fr. B3-10 析出

15（76.4 mg）。Fr. B4（18.0 g）经过硅胶柱色谱（200～

300 目），用氯仿-甲醇（20∶1→0∶1）梯度洗脱，得

到 3 个流分（Fr. B4-1～B4-3）。Fr. B4-2（12.2 g）经

过 MCI 柱色谱和半制备高效液相色谱（乙腈-水 50∶

50）纯化得到化合物 7（28.7 mg，tR＝33.7 min）。 

2.2  细胞毒活性评价 

采用 CCK-8 法评估化合物对 PEL 细胞系的毒

性。取对数生长期的 BCBL-1 或 BC-3 细胞，以 2×

105 个/mL 的密度接种于 96 孔培养板，随后分别加
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入终质量浓度为 25 μg/mL 或者倍比稀释的待测化

合物，所有处理均使用含 10%胎牛血清及 1%青霉

素‑链霉素的 RPMI 1640 完全培养基。同时使用 1.46 

nmol/L 硼替佐米作为阳性对照药物，设置仅含完全

培养基的空白组，每组设 3 个复孔。细胞孵育 48 h

后，检测吸光度（A）值，并按公式计算细胞存活率

以评估细胞活性。其中，A 实验为加入不同浓度待测

化合物或阳性对照药物处理组的 A 值；A 空白为仅含

完全培养基（无细胞）空白组的 A 值；A 对照为未加

任何药物、仅含细胞和完全培养基的阴性对照组的

A 值。用软件 GraphPad Prism 9.5.1 计算半数抑制浓

度（median inhibition concentration，IC50）。 

细胞存活率＝(A 实验－A 空白)/(A 对照－A 空白) 

2.3  细胞凋亡实验 

将 PEL 细胞以 3×105 个/mL 的密度接种于 6

孔板中，分别使用不同浓度的化合物 7 或 1.46 

nmol/L 硼替佐米处理。处理 48 h 后，于 500×g 离

心收集细胞沉淀，经 PBS 洗涤后，依据细胞凋亡检

测试剂盒操作说明进行染色：加入 5 μL Annexin V-

FITC 与 2.5 μL 碘化丙啶（PI），轻柔混匀后室温避

光孵育 15 min。随后使用流式细胞仪检测细胞凋亡

情况，并通过 FlowJo V10 软件进行数据分析。采

用 Western blotting 检测凋亡相关蛋白表达。细胞

裂解后经十二烷基硫酸钠-聚丙烯酰胺凝胶电泳分

离、转膜，封闭后加入相应一抗 4 ℃孵育过夜，用含

聚山梨酯-20 的 Tris 缓冲盐缓冲液洗涤后加辣根过氧

化物酶标记二抗室温孵育 1 h，增强型化学发光试剂

显影。以甘油醛-3-磷酸脱氢酶（glyceraldehyde-3-

phosphate dehydrogenase，GAPDH）为内参，Image 

J 软件进行灰度定量分析。 

2.4  细胞周期检测 

化合物对 PEL 细胞的处理条件参照上述细胞

凋亡实验方案。处理 24 h 后，收集细胞沉淀，并用

预冷 PBS 缓冲液洗涤。细胞随后重悬于 500 μL 预

冷 70%乙醇中，于−20 ℃固定过夜。固定后细胞经

预冷 PBS 洗涤，重悬于 1 mL 检测缓冲液，其中加

入 10 μL RNase A 及 200 μL 50×PI 染色液，充分混

匀后于 37 ℃避光孵育 30 min 完成染色。使用流式

细胞仪检测细胞周期分布，所得数据经 FlowJo V10

软件分析。 

2.5  统计分析 

实验数据以  sx  表示，采用 Graphpad prism 

9.5.1 软件进行统计学分析，数据若符合正态分布则

采用单因素方差分析；反之则采用非参数检验。P＜

0.05 表示具有统计学差异。 

3  结果 

3.1  结构鉴定 

化合物 1：黄色粉末；分子式 C26H28O7，ESI-

MS m/z: 453 [M＋H]+，1H-NMR (600 MHz, CD3OD) 

δ: 7.66 (1H, s, H-2′), 7.51 (1H, d, J = 8.5 Hz, H-6′), 6.89 

(1H, d, J = 8.5 Hz, H-5′), 5.18 (2H, m, H-12, 17), 3.77 

(3H, s, OCH3), 3.54 (2H, d, J = 6.7 Hz, H-11), 3.37 (2H, 

d, J = 7.2 Hz, H-16), 1.79 (6H, s, CH3-14, 19), 1.68 

(6H, s, CH3-15, 20)；13C-NMR (150 MHz, CD3OD) δ: 

180.2 (C-4), 160.7 (C-7), 157.9 (C-9), 157.6 (C-5), 

153.6 (C-2), 149.9 (C-4′), 146.5 (C-3′), 139.4 (C-3), 

133.1 (C-13), 132.8 (C-18), 123.7 (C-12), 123.3 (C-

17), 123.2 (C-1′), 122.2 (C-6′), 116.8 (C-2′), 116.3 (C-

5′), 112.9 (C-6), 107.9 (C-8), 106.0 (C-10), 60.5 

(OCH3), 25.9 (C-15), 25.8 (C-20), 22.7 (C-11), 22.5 (C-

16), 18.3 (C-14), 18.0 (C-19)。以上数据与文献报道

一致[12]，故鉴定化合物 1 为楮树黄酮醇 B。 

化合物 2：黄色粉末；C21H20O7，ESI-MS m/z: 

385 [M＋H]+，1H-NMR (600 MHz, CD3OD) δ: 7.64 

(1H, brs, H-2′), 7.53 (1H, dd, J = 8.4, 1.7 Hz, H-6′), 

6.90 (1H, d, J = 8.4 Hz, H-5′), 6.26 (1H, s, H-6), 5.21 

(1H, t, J = 7.0 Hz, H-12), 3.78 (3H, s, OCH3), 3.50 (2H, 

d, J = 6.8 Hz, H-11), 1.78 (3H, s, H3-14), 1.67 (3H, s, 

H3-15)；13C-NMR (150 MHz, CD3OD) δ: 180.3 (C-4), 

163.2 (C-7), 160.7 (C-5), 158.1 (C-2), 155.6 (C-9), 

149.9 (C-4′), 146.6 (C-3′), 139.4 (C-3), 132. 7 (C-13), 

123.8 (C-12), 123.7 (C-1′), 122.2 (C-6′), 116.7 (C-2′), 

116.3 (C-5′), 108.0 (C- 8), 105.9 (C-10), 99.2 (C-6), 

60.5 (OCH3), 25.9 (C-15), 22.5 (C-11), 18.2 (C-14)。

以上数据与文献报道一致[12]，故鉴定化合物 2 为 8-

异戊烯基槲皮素-3-甲醚。 

化合物 3：淡黄色针晶（甲醇）；C15H12O7，ESI-

MS m/z: 305 [M＋H]+，1H-NMR (600 MHz, CD3OD) 

δ: 6.96 (1H, d, J = 1.9 Hz, H-2′), 6.84 (1H, dd, J = 8.1, 

1.9 Hz, H-6′), 6.80 (1H, d, J = 8.1 Hz, H-5′), 5.92 (1H, 

d, J = 2.2 Hz, H-8), 5.88 (1H, d, J = 2.1 Hz, H-6), 4.91 

(1H, d, J = 11.6 Hz, H-2), 4.50 (1H, d, J = 11.5 Hz, H-

3)；13C-NMR (150 MHz, CD3OD) δ: 198.4 (C-4), 168.9 

(C-7), 165.3 (C-9), 164.5 (C-5), 147.1 (C-3′), 146.3 (C-

4′), 129.9 (C-1′), 120.9 (C-6′), 116.1 (C-5′), 115.9 (C-

2′), 101.8 (C-10), 97.4 (C-6), 96.3 (C-8), 85.1 (C-2), 
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73.7 (C-3)。以上数据与文献报道一致[13]，故鉴定化

合物 3 为二氢槲皮素 taxifolin。 

化合物 4：无定型黄色粉末，C15H12O4，ESI-MS 

m/z: 257 [M＋H]+，1H-NMR (600 MHz, CD3OD) δH: 

7.72 (1H, d, J = 8.8 Hz, H-5), 7.31 (2H, d, J = 8.2 Hz, 

C-2′, 6′), 6.82 (2H, d, J = 8.2 Hz, H-3′, 5′), 6.49 (1H, 

dd, J = 8.8, 2.1 Hz, H-6), 6.35 (1H, d, J = 2.1 Hz, H-8), 

5.36 (1H, dd, J = 13.1, 2.8 Hz, H-2), 3.03 (1H, dd, J = 

16.9, 13.1 Hz, H-3), 2.68 (1H, dd, J = 16.9, 2.8 Hz, H-

3)；13C NMR (150 MHz, CD3OD) δ: 193.6 (C-4), 166.8 

(C-7), 165.6 (C-9), 158.9 (C-4′), 131.3 (C-1′), 129.9 (C-

5), 129.0 (C-2′, 6′), 116.3 (C-3′, 5′), 114.9 (C-10), 111.7 

(C-6), 103.8 (C-8), 81.0 (C-2), 44.9 (C-3)。以上数据

与文献报道一致[14]，故鉴定化合物 4 为甘草素。 

化合物 5：白色针状结晶（甲醇）；C21H24O7，

ESI-MS m/z: 389 [M＋H]+， 1H-NMR (600 MHz, 

DMSO-d6) δ: 6.89 (1H, d, J = 1.7 Hz, H-2′), 6.75 (1H, 

dd, J = 8.0, 1.7 Hz, H-6′), 6.73 (1H, d, J = 8.0 Hz, H-

5′), 8.93 (1H, s, 4-OH), 8.27 (1H, s, 4′-OH), 6.60 (2H, 

s, H-2, 6), 4.61 (2H, d, J = 2.3 Hz, H-7, 7′), 4.14 (2H, 

m, H-9, 9′), 3.76 (3H, s, 3′-OCH3), 3.75 (6H, s, 3, 5-

OCH3), 3.73 (2H, dd, J = 10.4, 3.9 Hz, H-9, 9′), 3.04 

(2H, m, H-8, 8′)；13C-NMR (150 MHz, DMSO-d6) δ: 

147.9 (C-3, 5), 147.5 (C-4′), 145.9 (C-3′), 134.8 (C-4), 

132.3 (C-1′), 131.4 (C-1), 118.6 (C-6′), 115.2(C-5′), 

110.4 (C-2′), 103.6 (C-2, 6), 85.4 (C-7′), 85.2 (C-7), 

71.1 (C-9′), 70.9 (C-9), 56.0 (3, 5-OCH3), 55.6 (3′-

OCH3), 53.7 (C-8), 53.6 (C-8′)。以上数据与文献报道

一致[15]，故鉴定化合物 5 为梣皮树脂醇。 

化合物 6：淡黄色无定型粉末；C22H26O8，ESI-

MS m/z: 419 [M＋H]+，1H-NMR (600 MHz, DMSO-

d6) δ: 8.28 (2H, s, 4, 4′-OH), 6.61 (4H, s, H-2, 6, 2′, 6′), 

4.62 (2H, d, J = 3.1 Hz, H-7, 7′), 4.17 (2H, t, J = 7.1 

Hz, H-9a, 9′a), 3.78 (2H, d, J = 2.1 Hz, H-9b, 9′b), 3.76 

(12H, s, 3, 5, 3′, 5′-OCH3), 3.06 (2H, m, H-1, 5)；13C- 

NMR (150 MHz, DMSO-d6) δ: 148.0 (C-3, 5, 3′, 5′), 

134.9 (C-4, 4′), 131.5 (C-1, 1′), 103.7 (C-2, 6, 2′, 6′), 

85.4 (C-9, 9′), 71.1 (C-7, 7′), 56.1 (OCH3-3, 5, 3′, 5′), 

53.8 (C-8, 8′)。以上数据与文献报道一致[16]，故鉴定

化合物 6 为 (＋)-丁香树脂酚。 

化合物 7：无色油状物；C38H36O11，ESI-MS m/z: 

669 [M＋H]+，1H-NMR (600 MHz, CDCl3) δ: 7.62 

(1H, d, J = 16.0 Hz, H-7′′), 7.43 (2H, d, J = 8.6 Hz, H-

2′′, 6′′), 7.33 (2H, d, J = 8.6 Hz, H-2′′′, 6′′′), 7.26 (1H, 

d, J = 16.0 Hz, H-7′′′), 7.13～6.71 (10H, m, H-2, 5, 6, 

2′, 5′, 6′, 3′′, 5′′, 3′′′, 5′′′), 6.57 (1H, d, J = 15.9 Hz, H-

7′), 6.34 (1H, d, J = 16.0 Hz, H-8′′), 6.22 (1H, m, H-8′), 

6.12 (1H, d, J = 16.0 Hz, H-8′′′), 4.91 (1H, d, J = 4.3 

Hz, H-7), 4.76 (2H, m, H-9′), 4.68 (1H, m, H-8), 4.45 

(1H, m, H-9a), 4.27 (1H, dt, J = 11.7, 2.9 Hz, H-9b), 

3.80 (6H, s, OCH3)；13C-NMR (150 MHz, CDCl3) δ: 

168.9 (C-9′′), 169.1 (C-9′′′), 161.2 (C-4′′), 161.2 (C-

4′′′), 152.0 (C-3′), 149.6 (C-4′), 149.3 (C-3), 147.4 (C-

4), 146.8 (C-7′′), 146.7 (C-7′′′), 134.8 (C-7′), 133.6 (C-

1), 132.6 (C-1′), 131.2 (C-2′′, 6′′, 2′′′, 6′′′), 127.2 (C-

1′′′), 127.0 (C-1′′), 123.3 (C-8′), 121.0 (C-6′), 120.9 (C-

6), 116.8 (C-3′′, 5′′, 3′′′, 5′′′), 116.0 (C-5), 119.1 (C-5′), 

115.1 (C-8′′′), 114.8 (C-8′′), 111.7(C-2), 111.6 (C-2′), 

83.9 (C-8), 74.7 (C-7), 66.2 (C-9′), 65.2 (C-9), 56.5 

(-OCH3), 56.4 (-OCH3)。以上数据与文献报道一致[17]，

故鉴定化合物 7 为 dadahol B。 

化合物 8：黄色无定型粉末；C20H18O5，ESI-MS 

m/z: 339 [M＋H]+，1H-NMR (600 MHz, CDCl3) δ: 9.58 

(1H, d, J = 7.8 Hz, H-9), 7.61 (1H, d, J = 15.8 Hz, H-

7), 7.27 (1H, s, H-6), 7.22 (1H, s, H-2), 6.95 (1H, s, H-

6′), 6.83 (1H, d, J = 8.1 Hz, H-4′), 6.78 (1H, d, J = 8.2 

Hz, H-3′), 6.67 (1H, dd, J = 15.8, 7.8 Hz, H-8), 5.60 

(1H, d, J = 6.5 Hz, H-7′), 3.90 (3H, s, 3-OCH3), 3.895 

(2H, m, H-9′), 3.81 (3H, s, 5′-OCH3), 3.56 (1H, q, J = 

6.1 Hz, H-8)；13C-NMR (150 MHz, CDCl3) δ: 196.2 

(C-9), 156.1 (C-7), 153.0 (C-4), 149.2 (C-5′), 147.8 (C-

2′), 146.0 (C-3), 134.0 (C-1′), 131.1 (C-5), 129.6 (C-1), 

127.1 (C-8), 120.0 (C-6), 119.8 (C-4′), 116.2 (C-3′), 

114.2 (C-2), 110.6 (C-6′), 90.1 (C-7′), 64.5 (C-9′), 56.8 

(3-OCH3), 56.4 (5′-OCH3), 54.6 (C-8′)。以上数据与文

献报道一致[18]，故鉴定化合物 8 为 diospyrosin。 

化合物 9：淡黄色粉末；C20H20O6，ESI-MS m/z: 

357 [M＋H]+，1H-NMR (600 MHz, CD3OD) δ: 9.59 

(1H, d, J = 7.9 Hz, H-9′), 7.62 (1H, d, J = 15.8 Hz, H-

7′), 7.28 (1H, s, H-6′), 7.24 (1H, s, H-2′), 6.95 (1H, d,  

J = 2.0 Hz, H-2), 6.83 (1H, dd, J = 8.1, 2.0 Hz, H-6), 

6.79 (1H, d, J = 8.1 Hz, H-5), 6.69 (1H, dd, J = 15.8, 

7.8 Hz, H-8′), 5.61 (1H, d, J = 6.4 Hz, H-7), 3.92 (3H, 

s, 3′-OCH3), 3.85 (2H, m, H-9), 3.82 (3H, s, 3-OCH3), 

3.57 (1H, q, J = 6.1 Hz, H-8)；13C NMR (150 MHz, 

CD3OD) δ: 196.1 (C-9′), 156.1 (C-7′), 153.1 (C-4′), 
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149.2 (C-3), 147.8 (C-4), 146.0 (C-3′), 134.0 (C-1), 

131.3 (C-5′), 129.6 (C-1′), 127.1 (C-8′), 120.0 (C-6′), 

119.8 (C-6), 116.3 (C-5), 114.3 (C-2′), 110.6 (C-2), 

90.1 (C-7), 64.6 (C-9), 56.8 (3′-OCH3), 56.4 (3-OCH3), 

54.7 (C-8)。以上数据与文献报道一致[19]，故鉴定化

合物 9 为蛇菰宁。 

化合物 10：淡黄色粉末；C21H22O7，ESI-MS m/z: 

387 [M＋H]+，1H-NMR (600 MHz, CD3OD) δ: 9.59 

(1H, d, J = 7.8 Hz, H-9′), 7.62 (1H, d, J = 15.7 Hz, H-

7′), 7.29 (1H, s, H-6′), 7.24 (1H, s, H-2′), 6.69 (1H, dd, 

J = 15.7, 7.8 Hz, H-8′), 6.67 (2H, s, H-2, 6), 5.62 (1H, 

d, J = 6.5 Hz, H-7), 3.93 (3H, s, 3′-OCH3), 3.86 (2H, 

dd, J = 13.0, 5.9 Hz, H-9), 3.82 (6H, s, 3, 5-OCH3), 3.57 

(1H, q, J = 6.1 Hz, H-8)；13C-NMR (150 MHz, CD3OD) 

δ: 196.1 (C-9′), 156.0 (C-7′), 152.9 (C-4′), 149.5 (C-3, 

5), 146.0 (C-3′), 136.7 (C-4), 133.2 (C-1), 131.2 (C-5′), 

129.7 (C-1′), 127.2 (C-8′), 120.0(C-6′), 114.3 (C-2′), 

104.3 (C-2, 6), 90.2 (C-7), 64.6 (C-9), 56.9 (OCH3-3′), 

56.8(OCH3-3, 5), 54.8 (C-8)。以上数据与文献报道一

致[20]，故鉴定化合物 10 为 5-甲氧基蛇菰宁。 

化合物 11：白色粉末；C14H14O5，ESI-MS m/z: 

263 [M＋H]+，1H-NMR (600 MHz, CD3OD) δ: 7.92 

(1H, d, J = 9.5 Hz, H-4), 7.63 (1H, s, H-5), 6.85 (1H, s, 

H-6), 6.25 (1H, d, J = 9.5 Hz, H-3), 5.39 (1H, d, J = 6.1 

Hz, H-4′), 4.40 (1H, d, J = 6.0 Hz, H-3′), 1.50 (3H, s, 

H-5′), 1.45 (3H, s, H-6′)；13C-NMR (150 MHz, CD3OD) 

δ: 164.7 (C-2), 163.3 (C-7), 158.0 (C-8a), 146.2 (C-4), 

129.8 (C-5), 126.6 (C-6), 114.7 (C-4a), 112.9 (C-3), 

99.2 (C-8), 93.1 (C-3′), 73.2 (C-4′), 72.1 (C-2′), 27.1 

(C-5′), 26.5 (C-6′)。以上数据与文献报道一致[21]，故

鉴定化合物 11 为 isokhellactone。 

化合物 12：白色针晶（醋酸乙酯-石油醚 1∶

1）；C14H14O4，ESI-MS m/z: 247 [M＋H]+，1H-NMR 

(600 MHz, CD3OD) δ: 7.83 (1H, d, J = 9.5 Hz, H-4), 

7.38 (1H, s, H-5), 6.70 (1H, s, H-8), 6.18 (1H, d, J = 

9.5 Hz, H-3), 4.75 (1H, t, J = 8.7 Hz, H-2′), 3.24 (2H, 

m, H-3′), 1.29 (3H, s, CH3-5′), 1.23 (3H, s, CH3-6′)；
13C NMR (150 MHz, CD3OD) δ: 165.3 (C-7), 163.7 (C-

2), 156.9 (C-9), 146.3 (C-4), 127.3 (C-6), 125.0 (C-5), 

114.1 (C-10), 112.2 (C-3), 98.2 (C-8), 92.5 (C-2′), 72.3 

(C-4′), 30.3 (C-3′), 25.4 (C-5′), 25.3 (C-6′)。以上数据

与文献报道一致[22]，故鉴定化合物 12 为紫花前胡

内酯。 

化合物 13：淡黄色粉末；C14H14O5，ESI-MS m/z: 

263 [M＋H]+，1H-NMR (600 MHz, CD3OD) δ: 7.78 

(1H, d, J = 9.5 Hz, H-4), 6.91 (1H, s, H-5), 6.16 (1H, d, 

J = 9.5 Hz, H-3), 4.75 (1H, t, J = 8.8 Hz, H-2′), 3.24 

(2H, m, H-3′), 1.30 (3H, s, H-5′), 1.24 (3H, s, H-6′)；
13C-NMR (150 MHz, CD3OD) δ: 163.5 (C-2), 152.6 

(C-7), 146.8 (C-4), 145.1 (C-9), 129.8 (C-8), 127.1 (C-

6), 115.3 (C-5), 114.9 (C-10), 111.9 (C-3), 92.7 (C-2′), 

72.4 (C-4′), 31.2 (C-3′), 25.4 (C-5′), 25.2 (C-6′)。以上

数据与文献报道一致[23]，故鉴定化合物 13 为芸香

霉素。 

化合物 14：白色固体；C14H14O5，ESI-MS m/z: 

263 [M＋H]+，1H-NMR (600 MHz, DMSO-d6) δ: 8.01 

(1H, d, J = 9.4 Hz, H-4), 7.67 (1H, s, H-8), 6.92 (1H, s, 

H-5), 6.26 (1H, d, J = 9.4 Hz, H-3), 5.29 (1H, d, J = 6.0 

Hz, H-2′), 4.35 (1H, d, J = 6.1 Hz, H-3′), 1.36 (3H, s, 

H-5′), 1.33 (3H, s, H-6′)；13C-NMR (150 MHz, DMSO-

d6) δ: 162.7 (C-7), 160.4 (C-2), 156.1 (C-9), 144.9 (C-

4), 128.5 (C-6), 125.6 (C-5), 112.8 (C-10), 111.8 (C-3), 

97.7 (C-8), 92.0 (C-2′), 70.9 (C-3′), 69.8 (C-4′), 26.8 

(C-5′), 26.3 (C-6′)。以上数据与文献报道一致[24]，故

鉴定化合物 14 为 smyrindiol。 

化合物 15：白色针晶（醋酸乙酯-石油醚 1∶

1）；C14H14O4，ESI-MS m/z: 247 [M＋H]+，1H-NMR 

(600 MHz, CDCl3) δ: 7.56 (1H, d, J = 9.4 Hz, H-4), 

7.19 (1H, s, H-5), 6.68 (1H, s, H-8), 6.16 (1H, d, J = 

9.4 Hz, H-3), 4.72 (1H, t, J = 8.7 Hz, H-2′), 3.19 (2H, 

m, H-3′), 1.35 (3H, s, H-5′), 1.22 (3H, s, H-6′)；13C-

NMR (150 MHz, CDCl3) δ: 163.3 (C-2), 161.6 (C-10), 

155.7 (C-7), 143.8 (C-4), 125.3 (C-9), 123.5 (C-3), 

112.8 (C-6), 112.2 (C-5), 97.9 (C-8), 91.3 (C-2′), 71.6 

(C-4′), 29.6 (C-3′), 26.1 (C-5′), 24.4 (C-6′)。以上数据

与文献报道基本一致[25]，故鉴定化合物 15 为异紫

花前胡内酯。 

化合物 16：白色固体；C15H16O5，ESI-MS m/z: 

277 [M＋H]+，1H-NMR (600 MHz, CD3OD) δ: 7.82 

(1H, d, J = 9.4 Hz, H-4), 7.11 (1H, s, H-5), 6.19 (1H, d, 

J = 9.4 Hz, H-3), 4.79 (1H, t, J = 8.8 Hz, H-2′), 4.02 

(3H, s, 7-OCH3), 3.26 (2H, m, H-3′), 1.31 (3H, s, H-5′), 

1.26 (3H, s, H-6′)；13C-NMR (150 MHz, CD3OD) δ: 

163.3 (C-2), 155.8 (C-7), 148.4 (C-4), 146.5 (C-9), 

132.3 (C-8), 128.3 (C-6), 118.9 (C-5), 115.0 (C-10), 

112.4 (C-3), 92.9 (C-2′), 72.3 (C-4′), 61.2(OCH3-7), 
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30.4 (C-3′), 25.6 (C-5′), 25.3 (C-6′)。以上数据与文献

报道一致[26]，故鉴定化合物 16 为 8-甲氧基异紫花

前胡内酯。 

化合物 17：白色粉末；C14H14O3，ESI-MS m/z: 

231 [M＋H]+，1H-NMR (600 MHz, CDCl3) δ: 7.66 

(1H, d, J = 9.3 Hz, H-4), 7.20 (1H, s, H-5), 7.04 (1H, s, 

H-8), 6.24 (1H, d, J = 9.3 Hz, H-3), 5.32 (1H, t, J = 7.5 

Hz, H-2′), 3.38 (2H, d, J = 7.4 Hz, H-1′), 1.78 (3H, s, 

CH3-4′), 1.74 (3H, s, CH3-5′)；13C-NMR (150 MHz, 

CDCl3) δ: 162.7 (C-2), 158.8 (C-7), 154.2 (C-9), 144.6 

(C-4), 135.0 (C-5), 128.4 (C-3′), 126.1 (C-2′), 121.2 

(C-6), 112.4 (C-10), 112.3 (C-3), 103.3 (C-8), 28.5 (C-

1′), 25.9 (CH3-4′), 18.0 (CH3-5′)。以上数据与文献报

道基本一致[27]，故鉴定化合物 17 为 7-去甲基软木

花椒素。 

化合物 18：白色晶体（醋酸乙酯）；C9H6O3，

ESI-MS m/z: 163 [M＋H]+， 1H-NMR (600 MHz, 

DMSO-d6) δ: 10.58 (1H, s, OH-7), 7.90 (1H, d, J = 9.3 

Hz, H-4), 7.50 (1H, d, J = 8.7 Hz, H-5), 6.77 (1H, dd,  

J = 8.7, 2.7 Hz, H-6), 6.70 (1H, d, J = 2.7 Hz, H-8), 

6.18 (1H, d, J = 9.3 Hz, H-3)；13C-NMR (150 MHz, 

DMSO-d6) δ: 161.5 (C-9), 160.6 (C-2), 155.6 (C-6), 

144.6 (C-4), 129.8 (C-8), 113.2 (C-3), 111.5 (C-5), 

111.4 (C-7), 102.2 (C-10)。以上数据与文献报道基本

一致[28]，故鉴定化合物 18 伞形花内酯。 

化合物 19：无色油状物；C35H60O3，ESI-MS m/z: 

527 [M－H]−，1H-NMR (600 MHz, CDCl3) δ: 7.63 

(1H, d, J = 16.0 Hz, H-7), 7.43 (2H, d, J = 8.5 Hz, H-2, 

6), 6.85 (2H, d, J = 8.5 Hz, H-3, 5), 6.30 (1H, d, J = 

16.0 Hz, H-8), 4.19 (2H, t, J = 6.7 Hz, CH2-1′), 1.69 

(2H, m, CH2-2′), 1.38 (2H, m, CH2-3′), 1.25 (44H, brs, 

H-4′～25′), 0.88 (3H, t, J = 6.7 Hz, CH3-26′)；13C- 

NMR (150 MHz, CDCl3) δ: 167.8 (C-9), 157.8 (C-4), 

144.5 (C-7), 130.1 (C-2, 6), 127.5 (C-1), 116.0 (C-3, 5), 

115.9 (C-8), 64.9 (C-1′), 32.1 (C-24′), 29.9 (C-4′～23′), 

29.8 (C-2′), 28.9 (C-3′), 22.9 (C-25′), 14.3 (C-26′)。以

上数据与文献报道一致[29]，故鉴定化合物 19 为反

式对羟基桂皮酸二十六烷酯。 

3.2  PEL 细胞毒活性评价 

采用 CCK-8 法评估了 19 个化合物对 PEL 细胞

系 BCBL-1 细胞的毒性作用。化合物分别与细胞孵

育 48 h 后，检测分析发现，16 个化合物无毒性作

用，但化合物 1、7 及 17 处理的 BCBL-1 细胞存活

率均显著降低（表 1），提示以上 3 个化合物具有潜

在抗 PEL 活性。进一步测定其对 BCBL-1 细胞的

IC50，结果显示，化合物 7 的 IC50 值为 16.90 μmol/L，

显著低于化合物 1（50.27 μmol/L）和 17（44.68 

μmol/L），提示其抑制活性更强。为进一步验证化合

物 7 的体外抗 PEL 活性，检测其对另一株 PEL 细

胞系 BC-3 的抑制作用，结果与 BCBL-1 细胞一致，

化合物 7 对 BC-3 细胞的 IC50 值为 16.05 μmol/L（图

1），表明该化合物对 PEL 细胞具有较好的体外抑制

活性。 

表 1  化合物抗 PEL 活性初筛 ( x s , n =3) 

Table 1  Preliminary screening of compounds for anti-PEL 

activity ( x s , n =3) 

化合物 存活率/% 化合物 存活率/% 

1 3.23±1.10 11 98.30±3.63 

2 98.53±1.11 12 96.43±2.62 

3 99.20±3.50 13 97.00±2.14 

4 99.93±1.45 14 103.50±3.58 

5 101.77±3.51 15 98.23±6.11 

6 97.13±3.75 16 100.73±3.06 

7 5.13±0.99 17 6.10±1.63 

8 60.40±1.45 18 105.20±1.24 

9 102.70±3.82 19 99.30±2.53 

10 100.13±5.00 硼替佐米 3.78±0.65 

硼替佐米质量浓度为 0.56 ng/mL。 

Concentration of bortezomib is 0.56 ng/mL. 

3.3  化合物 7 诱导 PEL 细胞凋亡 

流式细胞术（Annexin V-FITC/PI 双染）检测结

果显示，化合物 7 处理 BC-3 和 BCBL-1 细胞 48 h

后，凋亡细胞（FITC⁺/PI⁻和 FITC⁺/PI⁺）比例随药

物浓度升高而显著增加；在 BC-3 细胞上，当浓度

达 18 μmol/L 时，凋亡率接近阳性对照药硼替佐

米水平（图 2-A、B）。进一步使用蛋白质免疫印

迹检测显示，化合物 7 处理后，细胞凋亡核心成

员半胱氨酸蛋白酶 3 的活化形式及其典型底物聚腺

苷二磷酸核糖聚合酶 [poly (ADP-ribose) polymerase，

PARP]的切割形式含量均显著增多（图 2-C、D）。

这提示化合物 7 可通过激活凋亡通路诱导 PEL 细

胞凋亡。 

3.4  化合物 7 对 PEL 细胞周期的影响 

流式细胞术（PI 染色）检测细胞周期分布发现，

与阳性对照药硼替佐米（1.46 nmol/L）主要将细胞

阻滞于 G2/M 期不同，化合物 7 处理后，BC-3 和 
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A～C-化合物 1、17 和 7 处理 BCBL-1 细胞 48 h 的 IC50曲线；D-化合物 7 处理 BC-3 细胞 48 h 的 IC50曲线。 

A—C-IC50 curves of compounds 1, 17 and 7 in BCBL-1 cells treated for 48 h; D-IC₅₀ curve of compound 7 in BC-3 cells treated for 48 h.  

图 1  化合物 1、7 和 17 对抗 PEL 细胞的体外抑制活性 ( x s , n = 3) 

Fig. 1  In vitro inhibitory activities of compounds 1, 7 and 17 against PEL cells ( x s , n = 3) 

BCBL-1 细胞中 G0/G1 期细胞比例显著升高，S 期和

G2/M 期细胞比例相应降低，表明化合物 7 通过特

异性阻滞 PEL 细胞于 G0/G1 期，抑制细胞周期进

程，进而发挥抑制作用（图 3）。 

4  讨论 

本研究从构树枝条中共分离鉴定了 19 个化合

物，包括黄酮（1～4）、木脂素（5～10）、香豆素（11～

18）和苯丙酸脂肪醇酯（19）4 种结构类型。其中，

化合物 8、17 和 19 为首次从桑科植物中分离得到，

化合物 9～11 和 13 为首次从构属植物中分离得到。

化合物 8～10 是以 C-8—C-5′连接而成的新木脂素

类，结构中均含有醛基，丰富了构属植物中木脂素

类成分的结构类型。化合物 11 是从构属植物中发

现的首个吡喃香豆素，对桑科植物的化学分类学研

究具有一定参考意义。 

作为高度恶性淋巴瘤，PEL 的临床治疗仍面临

巨大挑战，新型高效抗 PEL 药物的研发迫在眉睫。

现代药理学研究明确了构树提取物具有抗肿瘤作

用[5,10]，但目前没有直接针对 PEL 的相关研究。对

构树中单体成分的抗肿瘤活性及作用机制研究主

要聚焦在黄酮类化合物，如 broussoflavonol B（1）

不仅在亚微摩尔浓度下可抑制雌激素受体阴性的

乳腺癌 SK-BR-3 和 MDA-MB-231 细胞的生长和干

细胞的分化[30-31]，且对雌激素受体阴性的 MCF-7 细

胞具有强效的抗增殖活性（IC50 值为 4.19 μmol/L）；

另外还能够在人乳腺癌细胞系 BCAP-37 的异种移

植模型中显著抑制体内肿瘤生长[32]。本研究对构树

枝条中分离得到的 19 个化合物进行了的 PEL 细胞

毒活性的评价，发现 broussonflavonol B（1）、dadahol 

B（7）和 7-demethylsuberosin（17）对 PEL 细胞株

BCBL-1 表现出显著的增殖抑制作用，并初步探讨

了新木脂素 dadahol B 对 BC-3 和 BCBL-1 细胞毒活

性的作用机制。Dadahol B 的抗癌活性鲜有研究，近

期一项对工业大麻 Cannabis sativa L. 根中新木脂

素的抗癌活性研究显示，含有 dadahol A 和/或

dadahol B 的组分对神经母细胞瘤 CHLA15/LAN5、

肝母细胞瘤 Hep3B 和霍奇金淋巴瘤 L42 具有较好

的细胞毒活性，但该研究没有进一步评价 dadahol B

单体化合物的作用[33]。本研究是对 dadahol B的PEL

细胞毒活性的首次报道，并发现其能诱导 BC-3 和

BCBL-1 细胞凋亡，并阻滞细胞周期。值得注意的

是，化合物 7 对 PEL 细胞周期的影响与阳性对照药 
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A-化合物 7 处理 BC-3、BCBL-1 细胞 48 h 后流式检测情况；B-统计结果分析；C、D-化合物 7 处理 PEL 细胞 24 h 后，细胞内蛋白的检测以 

及对应的灰度值统计分析；与对照组（DMSO）比较：**P＜0.01  ***P＜0.001；硼替佐米（1.46 nmol·L−1）为阳性对照。 

A-flow cytometry analysis of BC-3 and BCBL-1 cells treated with compound 7 for 48 h; B-statistical analysis results; C, D- detection of intracellular 

proteins and corresponding grayscale statistical  analysis in PEL cells treated with compound 7 for 24 h; **P < 0.01  ***P < 0.001 vs control (DMSO) 

group; Bortezomib (1.46 nmol·L−1) was used as a positive control. 

图 2  化合物 7 诱导 PEL 细胞凋亡 ( x s , n = 3) 

Fig. 2  Compound 7 induces apoptosis in PEL cells ( x s , n = 3)   

硼替佐米存在显著差异。后者主要将细胞阻滞于

G2/M 期，而化合物 7 则使细胞停滞在 G0/G1 期，

提示二者作用机制可能不同。G0/G1 期是细胞周期

中决定是否进入 DNA 合成阶段的关键调控点，

该阶段的阻滞通常与细胞周期蛋白依赖性激酶

（Cyclin-dependent kinase，CDK）如 CDK2、CDK4

和 CDK6 活性被抑制、细胞周期检查点激活或

DNA 损伤修复机制启动密切相关[34]。因此，化合

物 7 可能通过调控 G1/S 检查点相关蛋白如 cyclin 

D、CDK4/6、p21、p27 等的表达或活性，干扰细

胞周期进程，进而抑制 PEL 细胞增殖，但具体的

分子机制尚有待深入研究。目前，靶向 G1/S 期转

换的抗肿瘤药物已在临床上取得显著成效，如

CDK4/6 抑制剂帕博西尼（palbociclib）、瑞博西尼

（ribociclib）等，已被广泛用于激素受体阳性、

HER2 阴性的晚期乳腺癌治疗，并显示出良好的

疗效和安全性[35]。尽管这些药物在淋巴瘤中的应

用仍处于探索阶段，但其机制上的相似性为化合

物 7 的后续研究提供了重要参考。 

构树常用于治疗水肿相关疾病，严重的体腔恶

性积液是 PEL 的典型临床特征，本研究结果一定程

度上为其利水消肿等传统功效提供了现代药理学 
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A-化合物 7 或硼替佐米处理 BC-3、BCBL-1 细胞 24 h 细胞周期的流式检测；B、C-A 图的统计结果分析；与对照组（DMSO）比较：**P＜0.01  

***P＜0.001.  

A-flow cytometric analysis of cell cycle in BC-3 and BCBL-1 cells treated with compound 7 or Bortezomib for 24 h; B, C- statistical analysis of the results 

in panel A; **P < 0.01  ***P < 0.001 vs control (DMSO) group. 

图 3  化合物 7 阻滞 PEL 细胞周期 ( x s , n = 3) 

Fig. 3  Compound 7 arrests cell cycle of PEL cells ( x s , n = 3) 

证据，也可为构树资源的深入开发利用及抗 PEL 药

物的研发提供参考。  

利益冲突  所有作者均声明不存在利益冲突 
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