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Ｕｇｉ反应在环肽生物碱和小肽衍生物抗生素及
细胞毒素类等天然产物合成中的应用

张　峰ａ　方　正ａ　李小林ａ　何　伟ａ　袁爱邦ｂ　郭　凯ｂ

（南京工业大学ａ药学院；ｂ生物与制药工程学院　南京 ２１１８１６）

摘　要　Ｕｇｉ反应是由１分子醛或酮、１分子胺、１分子异腈和１分子羧酸４个组分通过缩聚反应生成α酰氨
基酰胺类化合物的反应。具有反应条件温和、产率高和原子经济性好等特点。该反应还可与 Ｓｕｚｕｋｉ、Ｈｅｃｋ和
Ｓｍｉｌｅｓ等经典反应偶联，使得其在天然产物合成方面得到越来越多的关注。本文概括总结了近几十年来 Ｕｇｉ
反应在一些天然产物合成中的应用。
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Ｕｇｉ反应，又称乌吉反应，由德国化学家ＩｖａｒＫａｒｌＵｇｉ于１９５９年首先发现报道。此反应由１分子醛
或酮、１分子胺、１分子异腈以及１分子羧酸缩合生成 α酰氨基酰胺的４组分反应（Ｕｇｉｆｏｕｒｃｏｍｐｏｎｅｎｔ
ｒｅａｃｔｉｏｎ，Ｕ４ＣＲ）［１３］。其中，酸类可以是羧酸、叠氮酸、氰酸、硫氰酸、碳酸单醋、硫化氢和硒化氢等；胺
类可以是伯胺、仲胺和羟胺。ＵｍＣＲ反应结构的多样性是由不同类型的酸和胺结构引起的。Ｕ４ＣＲ既
可以用于液相反应，也可以用于固相合成。当其用于液相反应时，溶剂可以是低级醇类和非质子溶剂，

如Ｎ，Ｎ二甲基甲酰胺、四氢呋喃、氯仿、二氯甲烷和二氧六环等。其反应通式及机理如Ｓｃｈｅｍｅ１所示。

Ｓｃｈｅｍｅ１　ＴｈｅｇｅｎｅｒａｌｆｏｒｍｕｌａａｎｄｍｅｃｈａｎｉｓｍｏｆＵ４ＣＲ［１３］

首先醛／酮化合物１与胺２失水缩合为亚胺６，亚胺 ６被羧酸４质子化为亚胺离子７，异腈３对亚胺
离子７发生亲核加成生成腈

!

离子９，然后羧酸负离子８亲核进攻腈
!

离子９生成另一个亚胺中间
体１０，中间体 １０发生Ｍｕｍｍ重排，酰基转移生成最终产物５［４］。

第３０卷 第１１期 应 用 化 学 Ｖｏｌ．３０Ｉｓｓ．１１

２０１３年１１月 　　　　　　　ＣＨＩＮＥＳＥＪＯＵＲＮＡＬＯＦＡＰＰＬＩＥＤＣＨＥＭＩＳＴＲＹ　　　　　　　 Ｎｏｖ．２０１３



Ｕｇｉ反应在发现后的４０多年中有了很大的发展，其中各反应物的变化也越来越多，并由最初的４组
分反应发展到７组分反应。此反应的条件温和，操作简单，收率较高，因而被应用到一些多肽和其它小
分子库的固相及液相组合合成中［５］。

通过Ｕｇｉ反应可以高产率地得到α氨基酸、多肽、β内酰胺、氨基甲酸酯、四唑和乙内酰脲等类化合
物。由于Ｕｇｉ反应的高效性和汇聚性，以及它的４种反应组分均可很方便地连接在树脂上，使其在组合
化学和多样性导向合成中也有广泛应用前景［６］。许多卡因类型的麻醉药，如利多卡因和布比卡因均可

以通过该反应制取。抗ＨＩＶ感染的药物茚地那韦也可由该反应来合成［７］。

通过Ｕｇｉ反应本身或与其他反应的串联，可合成多种杂环化合物。而许多天然产物分子中多含杂
环，为此，本文将综述自Ｕｇｉ反应被发现以来，该反应在某些环肽生物碱和小肽衍生物抗生素及细胞毒
素类天然产物合成研究中的应用报道。

１　Ｕｇｉ反应在环肽生物碱及小肽衍生物中的应用
１．１　环肽生物碱（Ｃｙｃｌｏｐｅｐｔｉｄｅａｌｋａｌｏｉｄ）

自从１９６３年第一次描述了环肽生物碱之后，吸引了众多学者对环肽生物碱合成的注意。这类具有
对位或间位环酚结构单元和特征芳香醚键的大环分子通常是１３～１５元的大环。１９８９年，Ｊｏｕｌｌｉｅ等［８］以

４组分Ｕｇｉ反应（Ｕ４ＣＲ）作为主要合成反应，全合成了１４元环肽生物碱１１（Ｓｃｈｅｍｅ２）。

Ｓｃｈｅｍｅ２　Ｔｈｅｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆｃｏｍｐｏｕｎｄ１１ｗｉｔｈＵ４ＣＲ［８］

１．２　Ｅｌｅｄｏｉｓｉｎ
Ｅｌｅｄｏｉｓｉｎ１２是具有抗高血压作用的六肽，通过Ｕ４ＣＲ反应可合成它的类似物１３，已对其进行了药

物活性筛选［９］。在类似物１３的Ｕ４ＣＲ合成反应中，二甲基联氨希夫碱１４是它的胺组分，它与 Ｎ保护
的甘氨酸１５及蛋氨酸异腈１６反应（Ｓｃｈｅｍｅ３）。

Ｓｃｈｅｍｅ３　Ｃｏｍｐｏｕｎｄ１３ｃｏｕｌｄｂｅｓｙｎｔｈｅｓｉｚｅｄｂｙｔｈｅｒｅａｃｔｉｏｎｏｆｄｉｍｅｔｈｙｌｈｙｄｒａｚｉｎｅｓｃｈｉｆｆｂａｓｅ１４，ｇｌｙｃｉｎｅ１５ａｎｄ

ｍｅｔｈｉｏｎｉｎｅｉｓｏｎｉｔｒｉｌｅ１６ｗｉｔｈＵ４ＣＲａｓｔｈｅａｎａｌｏｇｕｅｏｆｅｌｅｄｏｉｓｉｎ１２［９］

１．３　节球环藻素（Ｍｏｔｕｐｏｒｉｎ）
１９９９年，Ｂａｕｅｒ等［１０］报道了复杂的蛋白磷酸酯酶（ＰＰ）抑制剂 Ｍｏｔｕｐｏｒｉｎ１７的全合成。这个环肽的

部分结构是由１分子脱氢氨基酸、１分子α氨基酸、２分子 β氨基酸和一分子 γ氨基酸组成，这部分结
构可通过Ｕ４ＣＲ反应合成后再与ＰＰ１键全环化而成为Ｍｏｔｕｐｏｒｉｎ１７（Ｓｃｈｅｍｅ４）。
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Ｓｃｈｅｍｅ４　Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆａｎｉｎｔｅｒｍｅｄｉａｔｅｉｎｔｈｅｔｏｔａｌｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆｃｏｍｐｏｕｎｄ１７ｗｉｔｈＵ４ＣＲ［１０］

１．４　Ｔｕｂｕｌｙｓｉｎ
ＴｕｂｕｌｙｓｉｎＤ１８是一种极有潜力的抗血管生成的四肽。它由 Ｈｏｆｌｅ和 Ｒｅｉｃｈｅｎｂａｃｈ在粘细菌的浓汤

培养基中发现。其初拟的的逆合成路线如图 １所示。其中，合成 ＴｕｂｕｌｙｓｉｎＤ１８必需的中间体 １９
（Ｓｃｈｅｍｅ５）就是通过由多功能的异腈２０、醛２１和巯基乙酸２２的Ｕｇｉ四中心３组分反应（Ｕ４Ｃ３ＣＲ）缩
合生成的。按Ｓｃｈｅｍｅ５合成中间体１９的收率可达４０％［１１］。

图１　ＴｕｂｕｌｙｓｉｎＤ的初步逆合成分析 ［１１］

Ｆｉｇ．１　ＰｒｅｌｉｍｉｎａｒｙｒｅｔｒｏｓｙｎｔｈｅｔｉｃａｎａｌｙｓｉｓｏｆＴｕｂｕｌｙｓｉｎＤ［１１］

Ｓｃｈｅｍｅ５　Ｃｏｍｐｏｕｎｄ１９，ａｎｉｍｐｏｒｔａｎｔｉｎｔｅｒｍｅｄｉａｔｅｏｆＴｕｂｕｌｙｓｉｎＤ１８，ｉｓｓｙｎｔｈｅｓｉｚｅｄａｔｔｈｅｅｘｉｓｔｅｎｓｅｏｆｍｕｌｔｉｆｕｎｃ

ｔｉｏｎｉｓｏｎｉｔｒｉｌｅ２０，ａｌｄｅｈｙｄｅ２１ａｎｄｔｈｉｏｇｌｙｃｏｌｌｉｃａｃｉｄ２２ｗｉｔｈＵ４Ｃ３ＣＲ［１１］

２　Ｕｇｉ反应在抗生素类合成中的应用
２．１　双环霉素（ｂｉｃｙｃｌｏｍｙｃｉｎ）

１９７２年，Ｍｉｙｏｓｈｉ等［１２］从链霉菌Ｓｔｒｅｐｔｏｍｙｃｅｓｓａｐｐｏｒｏｎｅｎｓｉｓ中分离得到抗生素双环霉素２３，它具有很
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强的抗革兰氏阴性菌活性。Ｆｕｋｕｊａｍａ等［１３］在其前体的关键合成步骤中，使用了 Ｕ４ＣＲ反应
（Ｓｃｈｅｍｅ６）。

Ｓｃｈｅｍｅ６　Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆｔｈｅｐｒｅｃｕｒｓｏｒｏｆｃｏｍｐｏｕｎｄ２３［１３］

２．２　Ｉｓｏｗｉｌｌａｒｄｉｉｎ、Ｓｉｎｆｕｇｉｎ、华光霉素（Ｎｉｋｋｏｍｙｃｉｎ）和多氧菌素（Ｐｏｌｙｏｘｉｎ）
日本的研究团队［１４１５］，在以２０ｇ规模合成天然抗代谢药物，Ｉｓｏｗｉｌｌａｒｄｉｉｎｅ２４、Ｎｉｋｋｏｍｙｃｉｎ２５（图２）

和Ｓｉｎｆｕｇｉｎ，Ｕ４ＣＲ反应是其合成的一个关键步骤。

图２　Ｉｓｏｗｉｌｌａｒｄｉｉｎｅ２４及Ｎｉｋｋｏｍｙｃｉｎ２５的结构式［１６］

Ｆｉｇ．２　ＳｔｒｕｃｔｕｒｅｓｏｆＩｓｏｗｉｌｌａｒｄｉｉｎｅ２４ａｎｄＮｉｋｋｏｍｙｃｉｎ２５［１６］

ＵＤＰＮ乙酰葡萄糖胺（ＵＤＰＧｌｃＮＡｃ）２６作为几丁质合成酶的一个底物，与 Ｎｉｋｋｏｍｙｃｉｎ２７和
Ｐｏｌｙｏｘｉｎ２８等化合物具有结构上的相似性（图３），正是这种相似性结构才使它们具有广谱抗真菌活性。

图３　抗真菌底物ＵＤＰＧｌｃＮＡｃ类似物的分类：Ｎｉｋｋｏｍｙｃｉｎｓ和Ｐｏｌｙｏｘｉｎｓ［１７］

Ｆｉｇ．３　ＴｈｅｃｌａｓｓｆｉｃａｔｉｏｎｏｆＵＤＰＧｌｃＮＡｃｓｕｂｓｔｒａｔｅａｎａｌｏｇｕｅａｎｔｉｆｕｎｇａｌｓｏｆＮｉｋｋｏｍｙｃｉｎａｎｄＰｏｌｙｏｘｉｎ［１７］

２００１年，罗氏公司的化学家［１８］，采用 Ｕ４ＣＲ反应及固相合成技术，制备了 Ｎｉｋｋｏｍｙｃｉｎ的类似物
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（Ｓｃｈｅｍｅ７）。

Ｓｃｈｅｍｅ７　ＳｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆａｎａｌｏｇｕｅｓｏｆＮｉｋｋｏｍｙｃｉｎｗｉｔｈｓｏｌｉｄｐｈａｓｅｓｙｎｔｈｅｓｉｓａｎｄＵ４ＣＲ［１８］

１９８６年，Ｂｏｅｃｈｍ等［１９］将Ｕ４ＣＲ反应用于Ｐｏｌｙｏｘｉｎ２９全合成（Ｓｃｈｅｍｅ８）。

Ｓｃｈｅｍｅ８　ＴｈｅｔｏｔａｌｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆＰｏｌｙｏｘｉｎ２９ｗｉｔｈＵ４ＣＲ［１９］

２．３　Ｐｌｕｍｂｅｍｙｃｉｎ
抗生素ＰｌｕｍｂｅｍｙｃｉｎＡ３０和Ｂ，以及它们的类似物，也是经由Ｕ４ＣＲ反应为关键步骤的合成路线制

备的（Ｓｃｈｅｍｅ９），产率可达８０％。最后得到的外消旋物可通过酶法进行分离［２０］。

Ｓｃｈｅｍｅ９　ＳｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆＰｌｕｍｂｅｍｙｃｉｎＡ３０ｗｉｔｈＵ４ＣＲ［２０］

２．４　萘定霉素 ［（－）Ｌｅｍｏｎｏｍｙｃｉｎ］
Ｍｏｒｉ等［２１２２］先用Ｕ４ＣＲ反应再串联区域选择性的二酮哌嗪形成反应，合成了萘定霉素３１（Ｓｃｈｅｍｅ
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１０）。

Ｓｃｈｅｍｅ１０　Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆｃｏｍｐｏｕｎｄ３１ｗｉｔｈＵ４ＣＲ［２１２２〗

２．５　Ｍｕｒａｙｍｙｃｉｎ
Ｍｕｒａｙｍｙｃｉｎｓ（ＭＲＹｓ）３２，来自链霉菌（Ｓｔｒｅｐｔｏｍｙｃｅｓｓｐ．）的肉汤培养基，是一类含６′Ｎ烷基５′βＯ

氨基核糖基Ｃ甘氨酰基尿苷骨架的抗生素（图４），它具有优良的抗革兰氏阴性菌活性。Ｔａｎｉｎｏ等［２３］于

２０１０年报道了Ｕ４ＣＲ辅助的ＭＲＹＤ２３３及其差向异构体的全合成（Ｓｃｈｅｍｅ１１）。

图４　ＭＲＹｓ的通式［２３］

Ｆｉｇ．４　ＧｅｎｅｒａｌｆｏｒｍｕｌａｏｆＭＲＹｓ［２３］

Ｓｃｈｅｍｅ１１　ＴｈｅｔｏｔａｌｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆＭＲＹＤ２３３ｕｎｄｅｒｔｈｅａｕｘｉｌｉａｒｙｏｆＵ４ＣＲ［２３］
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２．６　Ｍａｓｓａｄｉｎｅ
Ｍａｓｓａｄｉｎｅ３４最初是由Ｎｉｓｈｉｍｕｒａ等［２４］从Ｓｔｙｌｉｓｓａａｆｆ．Ｍａｓｓａ中分离出的一类具有吡咯并咪唑环结

构的海洋生物碱。因其具有潜在的抗白色念珠菌活性，根据对其如图５的逆合成分析，Ｓｕ等［２５］于２００８
年完成了对它的全合成。

图５　Ｍａｓｓａｄｉｎｅ及其氯代物的逆合成分析 ［２５］

Ｆｉｇ．５　Ｒｅｔｒｏｓｙｎｔｈｅｔｉｃａｎａｌｙｓｉｓｏｆｍａｓｓａｄｉｎｅａｎｄｍａｓｓａｄｉｎｅｃｈｌｏｒｉｄｅ［２５］

２０１１年，Ｂｒｅｄｅ等［２６］报道了Ｍａｓｓａｄｉｎｅ３４的Ｄ环亚结构３５的新的合成方案，它的前体３６也采用了
Ｕｇｉ４ＣＲ反应（Ｓｃｈｅｍｅ１２）。

Ｓｃｈｅｍｅ１２　Ｔｈｅｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆｔｈｅｐｒｅｃｕｒｓｏｒｏｆｃｏｍｐｏｕｎｄ３５［２６］

２．７　Ｆｕｒａｎｏｍｙｃｉｎ
Ｆｕｒａｎｏｍｙｃｉｎ是一种亮氨酸拮抗剂，是Ｋａｔａｇｉｒｉ等［２７］于１９６７年发现的一种新抗生素，它的分子是少

见的由２个醋酸酯和１个丙酸酯结构单元组成的ｔｒｉｋｅｔｉｄｅ。Ｓｅｍｐｌｅ等［２８］通过化合物３７、３８、３９和４０的
Ｕ４ＣＲ缩合反应，完成了（＋）Ｆｕｒａｎｏｍｙｃｉｎ４１及它的立体异构体的选择性合成（Ｓｃｈｅｍｅ１３）。

３　Ｕｇｉ反应在细胞毒素类合成中的应用
３．１　Ｄｙｓｉｄｅｎｉｎ

Ｄｙｓｉｄｅｎｉｎ４２是从海绵动物Ｄｙｓｉｄｅａｈｅｒｂａｃｅａ体内分离出的一种高毒性氯化毒素。Ｗｉｌｌｉａｒｄ等［２９］用

适当原料，通过Ｕ４ＣＲ反应一步（Ｓｃｈｅｍｅ１４）合成了Ｄｙｓｉｄｅｎｉｎ的二甲基变体４３（图６）的２个可能的对
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Ｓｃｈｅｍｅ１３　Ｔｈｅｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆ（＋）ｆｕｒａｎｏｍｙｃｉｎ４１ｗｉｔｈＵ４ＣＲ［２８］

映异构体，其组成比例为１７∶１３，然后再通过手性柱层析可容易地进行分开。

图６　Ｄｙｓｉｄｅｎｉｎ和ｄｅｍｅｔｈｙｌｄｙｓｉｄｅｎｉｎ的结构式［２９］

Ｆｉｇ．６　Ｓｔｒｕｃｔｕｒｅｓｏｆｄｙｓｉｄｅｎｉｎａｎｄｄｅｍｅｔｈｙｌｄｙｓｉｄｅｎｉｎ［２９］

Ｓｃｈｅｍｅ１４　Ｔｈｅｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆｄｙｓｉｄｅｍｉｎ４２ｗｉｔｈＵ４ＣＲ［２９］

３．２　Ａｓｐｅｒｇｉｌｌａｍｉｄｅ

图７　ＡｓｐｅｒｇｉｌｌａｍｉｄｅＡ４４的逆合成分析［３１］

Ｆｉｇ．７　ＴｈｅｒｅｔｒｏｓｙｎｔｈｅｔｉｃａｎａｌｙｓｉｓｏｆＡｓｐｅｒｇｉｌｌａｍｉｄｅＡ４４［３１］

Ａｓｐｅｒｇｉｌｌａｍｉｄｅｓ是Ｔｏｓｋｅ等［３０］从Ｂａｈａｍａｓ地区的咸水湖中黑曲菌属Ａｓｐｅｒｇｉｌｌｕｓｓｐｅｃ中分离出的一种
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细胞毒素。经活性研究发现它具有潜在的抗癌和抗生素活性。其后Ｂｅｃｋ等［３１］于２０００年，根据对４４的
逆合成分析确定的路线（图７），首次通过Ｕ４ＣＲ反应一锅法合成了ａｓｐｅｒｇｉｌｌａｍｉｄｅＡ４４。
３．３　Ｐｈｉｌａｎｔｈｏｔｏｘｉｎｓ

Ｐｈｉｌａｎｔｈｏｔｏｘｉｎｓ４３３（ＰｈＴＸ４３３）４５（图８）是一种低分子的天然聚胺毒素，最初由黄蜂的毒液中分离
出。它对哺乳动物和昆虫的中枢神经系统的不同类型的离子型受体（例如，离子型谷氨酸受体（ｉＧｌｕＲｓ）
和烟酸乙酰胆碱受体（ｎＡＣｈＲｓ））显示潜在的非竞争性抑制作用。

图８　ＰｈＴＸ４３３和ＰｈＴＸ１２的结构式［３２］

Ｆｉｇ．８　ＳｔｒｕｃｔｕｒｅｏｆＰｈＴＸ４３３ａｎｄＰｈＴＸ１２［３２］

通过改变ＰｈＴＸ４３３的聚胺骨架形成的类似物ＰｈＴＸ１２（４６），也能够选择性地与ｎＡＣｈＲｓ作用。Ｌｉｕ
等［３２］于２００８年报道了ＰｈＴＸ１２衍生物的无溶剂Ｕ４ＣＲ反应合成（Ｓｃｈｅｍｅ１５）。

Ｓｃｈｅｍｅ１５　ＴｈｅｓｏｌｖｅｎｔｆｒｅｅｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆｄｅｒｉｖａｔｉｖｅｓｏｆＰｈＴＸ１２ｗｉｔｈＵ４ＣＲ［３２］

３．４　Ｄｙｓｉｂｅｔａｉｎｅ

Ｓｃｈｅｍｅ１６　Ｔｈｅｔｏｔａｌｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆ（－）ｄｙｓｉｂｅｔａｉｎｅ４７［３４］

（－）Ｄｙｓｉｂｅｔａｉｎｅ４７是由Ｓａｋａｉ等［３３］于１９９０年末从密克罗尼西亚海绵Ｄｙｓｉｄｅａｈｅｒｂａｃｅａ中分离出的
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天然物季胺盐。由于它具有潜在的神经兴奋毒素活性，Ｋｏｂａｙａｓｈｉ等［３４］充分利用立体选择合成和 Ｕ４Ｃ
３ＣＲ的反应条件，以Ｌ苹果酸为原料，经１１步反应以总产率１１％全合成了（－）Ｄｙｓｉｂｅｔａｉｎｅ４７（Ｓｃｈｅｍｅ
１６），比他们在２００８年报道的包括Ｕ４Ｃ３ＣＲ反应的１６步合成法有较大改进。

４　Ｕｇｉ反应在抗肿瘤类及其它天然产物合成中的应用
４．１　海鞘素（Ｅｃｔｅｉｎａｓｃｉｄｉｎｅ）

Ｓｃｈｅｍｅ１８　ＴｈｅａｓｙｍｍｅｔｒｉｃｔｏｔａｌｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆｆｒｕｃｔｉｇｅｎｉｎｅＡ５０［３９］

海鞘素７４３４８是一类从海洋被囊动物Ｅｃｔｅｉｎａｓｃｉｄｉａｔｕｒｂｉｎａｔａ中分离出的具有潜在抗肿瘤活性的物
质。Ｅｎｄｏ等［３５］按Ｓｃｈｅｍｅ１７完成了海鞘素７４３４８的全合成。其重要中间体４９也是用Ｕ４ＣＲ缩合反应
完成的。

Ｓｃｈｅｍｅ１７　Ｔｈｅｔｏｔａｌｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆｃｏｍｐｏｕｎｄ４８［３５］

４．２　Ｆｒｕｃｔｉｇｅｎｉｎｅ和５ＮＡｃｅｔｙｌａｒｄｅｅｍｉｎ
ＦｒｕｃｔｉｇｅｎｉｎｅＡ５０是Ａｒａｉ等［３６］１９８９年从Ｐｅｎｉｃｉｌｌｉｕｍｆｒｕｃｔｉｇｅｎｉｕｍ中分离得到，并发现它对燕麦胚芽

鞘和白血病 Ｌ５１７８Ｙ细胞具有生长抑制活性。５Ｎａｃｅｔｙｌａｒｄｅｅｍｉｎ５１是真菌 Ａｓｐｅｒｇｉｌｌｕｓｆｉｓｃｈｅｒｉｉ的代谢
产物，它是已知最具潜力的抗肿瘤试剂（例如，长春碱、紫杉醇及盐酸多柔比星）多重耐药性的抑制剂之

一［３７３８］。它们的这些令人感兴趣的生物活性，促进了对其合成研究。Ｔａｋｉｇｕｃｈｉ等［３９］通过关键亚胺中间

体（＋）５２的 Ｕ３ＣＲ／环合反应，完成了这２种吡嗪基吡咯并吲哚生物碱的非对称全合成（Ｓｃｈｅｍｅ１８
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和１９）。

Ｓｃｈｅｍｅ１９　Ｔｈｅａｓｙｍｍｅｔｒｉｃｔｏｔａｌｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆ５Ｎａｃｅｔｙｌａｒｄｅｅｍｉｎ５１［３９］

４．３　ＭｏｎａｍｐｈｉｌｅｃｔｉｎｅＡ
ＭｏｎａｍｐｈｉｌｅｃｔｉｎｅＡ５３是Ａｖｉｌｅｓ等［４０］于２００６～２００７年从海绵Ｈｙｍｅｎｉａｃｉｄｏｎｓｐ体内分离出的一种新

型二萜β内酰胺类生物碱，它具有潜在抗疟疾活性，后于２０１０年他们报道从前分离出的天然化合物５４
为异腈类底物，通过 Ｕｇｉ四中心三组分的 Ｕｇｉ４Ｃ３ＣＲ反应半合成了 ＭｏｎａｍｐｈｉｌｅｃｔｉｎｅＡ５３（Ｓｃｈｅｍｅ
２０），产率６１％。

Ｓｃｈｅｍｅ２０　ＴｈｅｓｅｍｉｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆｍｏｎａｍｐｈｉｌｅｃｔｉｎｅＡ５３ｗｉｔｈＵｇｉ４Ｃ３ＣＲ［４０］

５　结　论
从３０年来Ｕｇｉ反应在某些天然产物合成中的应用研究的介绍可以看出，由于Ｕｇｉ反应具有反应条

件温和、产率高和原子经济性好等特点，使其在环肽生物碱及含肽抗生素等天然产物的合成中发挥了重

要作用。随着化学家们对Ｕｇｉ反应的更深入研究，可期望随新型异腈、胺、酸和醛酮化合物的合成，通过
Ｕｇｉ反应将可合成全新骨架的缩合产物，而缩合产物的二级反应又可形成更多样性的化合物。将已知多
组份缩合反应综合使用，将更促进Ｕｇｉ反应在天然产物合成中的应用。

７４２１　第１１期 张峰等：Ｕｇｉ反应在环肽生物碱和小肽衍生物抗生素及细胞毒素类等天然产物合成中的应用



参　考　文　献

［１］ＵｇｉＩ，ＭｅｙｒＲ，ＦｅｔｚｅｒＵ，ｅｔａｌ．ＳｔｕｄｉｅｓｏｎＩｓｏｎｉｔｒｉｌｅｓ［Ｊ］．ＡｎｇｅｗＣｈｅｍ，１９５９，７１：３８６３８８．
［２］ＵｇｉＩ，ＳｔｅｉｎｂｒüｃｋｎｅｒＣ．ｂｅｒｅｉｎＮｅｕｅｓＫｏｎｄｅｎｓａｔｉｏｎｓＰｒｉｎｚｉｐ［Ｊ］．ＡｎｇｅｗＣｈｅｍ，１９６０，７２（７／８）：２６７２６８．
［３］ＵｇｉＩ．ＴｈｅαＡｄｄｉｔｉｏｎｏｆＩｍｍｏｎｉｕｍＩｏｎｓａｎｄＡｎｉｏｎｓｔｏＩｓｏｎｉｔｒｉｌｅｓＡｃｃｏｍｐａｎｉｅｄｂｙＳｅｃｏｎｄａｒｙＲｅａｃｔｉｏｎｓ［Ｊ］．ＡｎｇｅｗＣｈｅｍ

ＩｎｔＥｄ，１９６２，１（１）：８２１．
［４］ＤｅｎｍａｒｋＳＥ，ＦａｎＹ．Ｃａｔａｌｙｔｉｃ，ＥｎａｎｔｉｏｓｅｌｅｃｔｉｖｅαＡｄｄｉｔｉｏｎｓｏｆＩｓｏｃｙａｎｉｄｅｓ：ＬｅｗｉｓＢａｓｅＣａｔａｌｙｚｅｄＰａｓｓｅｒｉｎｉＴｙｐｅ

Ｒｅａｃｔｉｏｎｓ［Ｊ］．ＪＯｒｇＣｈｅｍ，２００５，７０（２４）：９６６７９６７６．
［５］ＭＡＮｉｎｇ，ＬＩＺｈｅｎｇｍｉｎｇ，ＺＨＡＯＷｅｉｇｕａｎｇ．ＰｒｏｇｒｅｓｓｉｎＵｇｉＲｅａｃｔｉｏｎ［Ｊ］．ＰｒｏｇＣｈｅｍ，２００３，１５（３）：１８６１９３（ｉｎ

Ｃｈｉｎｅｓｅ）．
马宁，李正名，赵卫光．Ｕｇｉ反应的研究新进展［Ｊ］．化学进展，２００３，１５（３）：１８６１９３．

［６］ＸｉａｎｇＺ，ＬｕｏＴ，ＣｕｉＪ，ｅｔａｌ．ＣｏｎｃｉｓｅＳｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆＩｓｏｑｕｉｎｏｌｉｎｅｖｉａｔｈｅＵｇｉａｎｄＨｅｃｋＲｅａｃｔｉｏｎｓ［Ｊ］．ＯｒｇＬｅｔｔ，２００４，６：
３１５５３１５８．

［７］ＲｏｓｓｅｎＫ，ＰｙｅＰＪ，ＤｉｍｉｃｈｅｌｅＬＭ，ｅｔａｌ．ＡｎＥｆｆｉｃｉｅｎｔＡｓｙｍｍｅｔｒｉｃＨｙｄｒｏｇｅｎａｔｉｏｎＡｐｐｒｏａｃｈｔｏｔｈｅＳｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆｔｈｅＣｒｉｘｉｖａｎ
ＰｉｐｅｒａｚｉｎｅＩｎｔｅｒｍｅｄｉａｔｅ［Ｊ］．ＴｅｔｒａｈｅｄｒｏｎＬｅｔｔ，１９９８，３９：６８２３６８２６．

［８］ＢｏｗｅｒｓＭＭ，ＣａｒｒｏｌｉＰ，ＪｏｕｌｌｉｅＭＭ．ＭｏｄｅｌＳｔｕｄｉｅｓＤｉｒｅｃｔｅｄＴｏｗａｒｄｔｈｅＴｏｔａｌＳｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆ１４ＭｅｍｂｅｒｅｄＣｙｃｌｏｐｅｐｔｉｄｅ
Ａｌｋａｌｏｉｄｓ：ＳｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆＰｒｏｌｙｌＰｅｐｔｉｄｅｓｖｉａａＦｏｕｒｃｏｍｐｏｎｅｎｔＣｏｎｄｅｎｓａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＪＣｈｅｍＳｏｃＰｅｒｋｉｎＴｒａｎｓ，１９８９：８５７８６５．

［９］ＩｍｍｅｒＨ，ＮｅｌｓｏｎＶ，ＲｏｂｉｎｓｏｎＷ，ｅｔａｌ．ＡｎｗｅｎｄｕｎｇｄｅｒＵｇｉＲｅａｋｔｉｏｎｚｕｒＳｙｎｔｈｅｓｅＭｏｄｉｆｉｚｉｅｒｔｅｒＥｌｅｄｏｉｓｉｎＴｅｉｌｓｅｑｕｅｎｚｅｎ
［Ｊ］．ＬｉｅｂｉｇｓＡｎｎＣｈｅｍ，１９７３：１７８９１７９６．

［１０］ＢａｕｅｒＳＭ，ＡｒｍｓｔｒｏｎｇＲＷＪ．ＴｏｔａｌＳｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆＭｏｔｕｐｏｒｉｎ（ＮｏｄｕｌａｒｉｎＶ）［Ｊ］．ＪＡｍＣｈｅｍＳｏｃ，１９９９，１２１：６３５５６３６６．
［１１］ＤｏｍｌｉｎｇＡ，ＢｅｃｋＢ，ＷｅｓｓｊｏｈａｎｎＬＡ，ｅｔａｌ．ＴｏｔａｌＳｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆＴｕｂｕｌｙｓｉｎＵａｎｄＶ［Ｊ］．ＡｎｇｅｗＣｈｅｍＩｎｔＥｄ，２００６，４５（４３）：

７２３５７２３９．
［１２］ＭｉｙｏｓｈｉＴ，ＭｉｙａｉｒｉＮ，ＡｏｋｉＨ，ｅｔａｌ．Ｂｉｃｙｃｌｏｍｙｃｉｎ，ａＮｅｗＡｎｔｉｂｉｏｔｉｃ：Ⅰ．Ｔａｘｏｎｏｍｙ，ＩｓｏｌａｔｉｏｎａｎｄＣｈａｒａｃｔｅｒｉｌｉｚａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｊ

Ａｎｔｉｂｉｏｔ（Ｔｏｋｙｏ），１９７２，２５（１０）：５６９５７５．
［１３］ＦｕｋｕｊａｍａＴ，ＲｏｂｉｎｓＢＤ，ＳａｃｈｌｅｂｅｎＡ．ＳｙｎｔｈｅｔｉｃＡｐｐｒｏａｃｈｔｏＢｉｃｙｃｌｏｍｙｃｉｍ：ＳｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆｔｈｅＢｉｃｙｃｌｉｃＳｙｓｔｅｍ ｏｆ

Ｂｉｃｙｃｌｏｍｙｃｉｎ［Ｊ］．ＴｅｔｒａｈｅｄｒｏｎＬｅｔｔ，１９８１，２２（４２）：４１５５４１５８．
［１４］ＴｓｕｃｈｉｄａＫ，ＩｋｅｄａＫ，ＭｉｚｕｎｏＹ．ＳｔｕｄｉｅｓｏｎｔｈｅＣｈｅｍｉｃａｌＳｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆＰｏｔｅｎｔｉａｌＡｎｔｉｍｅｔａｂｏｌｉｔｅｓ：ＸＸＶ．Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆ（＋）

ＩｓｏｗｉｌｌａｒｄｉｉｎｅｂｙＡｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆａＦｏｕｒＣｏｍｐｏｎｅｎｔＣｏｎｄｅｎｓａｔｉｏｎＩｎｖｏｌｖｉｎｇ２Ｐｉｃｏｌｙｌａｍｉｎｅ１Ｏｘｉｄｅａｎｄ２ＰｉｃｏｌｙｌＩｓｏｃｙａｎｉｄｅ
１Ｏｘｉｄｅ［Ｊ］．ＣｈｅｍＰｈａｒｍＢｕｌｌ，１９８０，２８：２７４８．

［１５］ＴｓｕｃｈｉｄａＫ，ＭｉｚｕｎｏＹ，ＩｋｅｄａＫ．Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆ３（３Ａｍｉｎｏ３ｃａｒｂｏｘｙｐｒｏｐｙｌ）ｕｒｉｄｉｎｅ（ＡＭｏｄｉｆｉｅｄＮｕｃｌｅｏｓｉｄｅｉｎＣｅｒｔａｉｎ
ＲＮＡＳ）ｂｙＦｏｕｒＣｏｍｐｏｎｅｎｔＣｏｎｄｅｎｓａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｈｅｔｅｒｏｃｙｃｌｅｓ，１９８１，１５：８８３．

［１６］ＤｏｍｌｉｎｇＡ，ＵｇｉＩ．ＭｕｌｔｉｃｏｍｐｏｎｅｎｔＲｅａｃｔｉｏｎｓｗｉｔｈＩｓｏｃｙａｎｉｄｅｓ［Ｊ］．ＡｎｇｅｗＣｈｅｍＩｎｔＥｄ，２０００，３９：３１６８３２１０．
［１７］ＤｏｍｌｉｎｇＡ．ＲｅｃｅｎｔＤｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔｓｉｎＩｓｏｃｙａｎｉｄｅＢａｓｅｄＭｕｌｔｉｃｏｍｐｏｎｅｎｔＲｅａｃｔｉｏｎｓｉｎＡｐｐｌｉｅｄＣｈｅｍｉｓｔｒｙ［Ｊ］．ＡｎｇｅｗＣｈｅｍ

ＩｎｔＥｄ，２００６，１０６（１）：１７８９．
［１８］ＳｕｄａＡ，ＯｈｔａＡ，ＳｕｄｏｈＭ，ｅｔａｌ．ＣｏｍｂｉｎａｔｏｒｉａｌＳｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆＮｉｋｋｏｍｙｃｉｎＡｎａｌｏｇｕｅｓｏｎＳｏｌｉｄＳｕｐｐｏｒｔ［Ｊ］．Ｈｅｔｅｒｏｃｙｃｌｅｓ，

２００１，５５：１０２３．
［１９］ＢｏｅｈｍＪＣ，ＫｉｎｇｓｂｕｒｙＤ．ＲａｐｉｄａｎｄＣｏｎｖｅｎｉｅｎｔＳｙｎｔｈｅｓｅｓｏｆＰｏｌｙｏｘｉｎＰｅｐｔｉｄｅｓＣｏｎｔａｉｎｉｎｇＮＭｅｔｈｙｌａｔｅｄＰｅｐｔｉｄｅＢｏｎｄｓ

［Ｊ］．ＪＯｒｇＣｈｅｍ，１９８６，５１：２３０７．
［２０］ＮａｔｃｈｅｖＩＡ．ＴｏｔａｌＳｙｎｔｈｅｓｉｓ，ＥｎｚｙｍｅｓｕｂｓｔｒａｔｅＩｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｓａｎｄＨｅｒｂｉｃｉｄａｌＡｃｔｉｖｉｔｙｏｆＰｌｕｍｂｅｍｉｃｉｎＡａｎｄＢ（Ｎ１４０９）

［Ｊ］．Ｔｅｔｒａｈｅｄｒｏｎ，１９８８，４４（５）：１５１１１５２２．
［２１］ＭｏｒｉＫ，ＲｉｋｉｍａｒｕＫ，ＫａｎＴ，ｅｔａｌ．ＳｙｎｔｈｅｔｉｃＳｔｕｄｉｅｓｏｎ（＋）Ｎａｐｈｔｈｙｒｉｄｉｎｏｍｙｃｉｎ：ＳｔｅｒｅｏｓｅｌｅｃｔｉｖｅＳｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆｔｈｅ

ＴｅｔｒａｃｙｃｌｉｃＣｏｒｅＦｒａｍｅｗｏｒｋ［Ｊ］．ＯｒｇＬｅｔｔ，２００４，６（１８）：３０９５３０９７．
［２２］ＲｉｋｉｍａｒｕＫ，ＭｏｒｉＫ，ＫａｎＴ，ｅｔａｌ．ＳｙｎｔｈｅｔｉｃＳｔｕｄｉｅｓｏｎ（－）Ｌｅｍｏｎｏｍｙｃｉｎ：ＳｔｅｒｅｏｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄＣｏｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎｏｆｔｈｅ３，８

Ｄｉａｚａｂｉｃｙｃｌｏ［３．２．１］Ｓｋｅｌｅｔｏｎ［Ｊ］．ＣｈｅｍＣｏｍｍｕｎ，２００５，４６（３）：３９４３９６．
［２３］ＴａｎｉｎｏＴ，ＩｃｈｉｋａｗａＳ，ＳｈｉｒｏＭ，ｅｔａｌ．ＴｏｔａｌＳｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆ（－）ＭｕｒａｙｍｙｃｉｎＤ２ａｎｄＩｔｓＥｐｉｍｅｒ［Ｊ］．ＪＯｒｇＣｈｅｍ，２０１０，７５：

１３６６１３７７．
［２４］ＮｉｓｈｉｍｕｒａＳ，ＭａｔｓｕｎａｇａＳ，ＳｈｉｂａｚａｋｉＭ，ｅｔａｌ．Ｍａｓｓａｄｉｎｅ，ａＮｏｖｅｌＧｅｒａｎｙｌｇｅｒａｎｙｌｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅＴｙｐｅＩＩｎｈｉｂｉｔｏｒｆｒｏｍｔｈｅ

ＭａｒｉｎｅＳｐｏｎｇｅＳｔｙｌｉｓｓａａｆｆ．Ｍａｓｓａ［Ｊ］．ＯｒｇＬｅｔｔ，２００３，５：２２５５２２５７．
［２５］ＳｕＳ，ＳｅｉｐｌｅＩＢ，ＹｏｕｎｇＩＳ，ｅｔａｌ．ＴｏｔａｌＳｙｎｔｈｅｓｅｓｏｆ（－）ＭａｓｓａｄｉｎｅａｎｄＭａｓｓａｄｉｎｅＣｈｌｏｒｉｄｅ［Ｊ］．ＪＡｍＣｈｅｍＳｏｃ，２００８，

１３０：１６４９０１６４９１．
［２６］ＢｒｅｄｅｒＡ，ＣｈｉｎｉｇｏＧＭ，ＷａｌｔｍａｎＡＷ，ｅｔａｌ．ＴｏｗａｒｄｓｔｈｅＳｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆＭａｓｓａｄｉｎｅ：ＡＵｎｉｆｉｅｄＳｔｒａｔｅｇｙｆｏｒｔｈｅＳｔｅｒｅｏｓｅｌｅｃｔｉｖｅ

ＳｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆｔｈｅＣａｒｂｏｃｙｃｌｉｃＣ，ＤＲｉｎｇＳｕｂｕｎｉｔ［Ｊ］．ＣｈｅｍＥｕｒＪ，２０１１，１７：１２４０５１２４１６．
［２７］ＫａｔａｇｉｒｉＫ，ＴｏｒｉＫ，ＫｉｍｕｒａＹ，ｅｔａｌ．ＡＮｅｗＡｎｔｉｂｉｏｔｉｃ：Ｆｕｒａｎｏｍｙｃｉｎ，ａｎＩｓｏｌｅｕｃｉｎｅＡｎｔａｇｏｎｉｓｔ［Ｊ］．ＪＡｍＣｈｅｍＳｏｃ，１９６７，

１０（６）：１１４９１１５４．

８４２１ 应 用 化 学　　　　　　　　　　　　　　　　　　　第３０卷　



［２８］ＳｅｍｐｌｅＪＥ，ＷａｎｇＰＣ，ＬｙｓｅｎｋｏＺ，ｅｔａｌ．ＴｏｔａｌＳｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆ（＋）ＦｕｒａｎｏｍｙｃｉｎａｎｄＳｔｅｒｅｏｉｓｏｍｅｒｓ［Ｊ］．ＪＡｍＣｈｅｍＳｏｃ，
１９８０，１０２：７５０５．

［２９］ＤｅＬａｓｚｌｏＳＥ，ＷｉｌｌｉａｒｄＰＧ．ＴｏｔａｌＳｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆ（＋）Ｄｅｍｅｔｈｙｌｄｙｓｉｄｅｎｉｎａｎｄ（－）Ｄｅｍｅｔｈｙｌｉｓｏｄｙｓｉｄｅｎｉｎ，Ｈｅｘａｃｈｌｏｒｉｎａｔｅｄ
ＡｍｉｎｏＡｃｉｄｓｆｒｏｍｔｈｅＭａｒｉｎｅＳｐｏｎｇｅＤｙｓｉｄｅａＨｅｒｂａｃｅａ：ＡｓｓｉｇｎｍｅｎｔｏｆＡｂｓｏｌｕｔｅＳｔｅｒｅｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ［Ｊ］．ＪＡｍＣｈｅｍＳｏｃ，
１９８５，１０７：１９９２０３．

［３０］ＴｏｓｋｅＳＧ，ＪｅｎｓｅｎＰＲ，ＫａｕｆｆｍａｎＣＡ，ｅｔａｌ．ＡｓｐｅｒｇｉｌｌａｍｉｄｅｓＡａｎｄＢ：ＭｏｄｉｆｉｅｄＣｙｔｏｔｏｘｉｃＴｒｉｐｅｐｔｉｄｅｓＰｒｏｄｕｃｅｄｂｙａ
ＭａｒｉｎｅＦｕｎｇｕｓｏｆｔｈｅＧｅｎｕｓＡｓｐｅｒｇｉｌｌｕｓ［Ｊ］．Ｔｅｔｒａｈｅｄｒｏｎ，１９９８，５４：１３４５９．

［３１］ＢｅｃｋＢ，ＨｅｓｓＳ，ＤｏｍｌｉｎｇＡ．ＯｎｅＰｏｔＳｙｎｔｈｅｓｉｓａｎｄＢｉｏｌｏｇｉｃａｌＥｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆＡｓｐｅｒｇｉｌｌａｍｉｄｅｓａｎｄＡｎａｌｏｇｕｅｓ［Ｊ］．Ｂｉｏｏｒｇ
ＭｅｄＣｈｅｍＬｅｔｔ，２０００，１０：１７０１１７０５．

［３２］ＬｉｕＮＪ，ＣａｏＳ，ＷｕＪＪ，ｅｔａｌ．ＳｏｌｖｅｎｔｆｒｅｅＵｇｉＦｏｕｒｃｏｍｐｏｎｅｎｔＣｏｎｄｅｎｓａｔｉｏｎ：ＡｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｔｏＳｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆＰｈｉｌａｎｔｈｏｔｏｘｉｎｓ１２
ａｎａｌｏｇｕｅｓ［Ｊ］．ＴｅｔｒａｈｅｄｒｏｎＬｅｔｔ，２００８，６４：３９６６３９７４．

［３３］ＳａｋａｉＲ，ＯｉｗａＣ，ＴａｋａｉｓｈｉＫ，ｅｔａｌ．Ｄｙｓｉｂｅｔａｉｎｅ：ＡＮｅｗα，αＤｉｓｕｂｓｔｉｔｕｔｅｄαＡｍｉｎｏＡｃｉｄＤｅｒｉｖａｔｉｖｅｆｒｏｍｔｈｅＭａｒｉｎｅ
ＳｐｏｎｇｅＤｙｓｉｄｅａＨｅｒｂａｃｅａ［Ｊ］．ＴｅｔｒａｈｅｄｒｏｎＬｅｔｔ，１９９９，４０（３８）：６９４１６９４４．

［３４］ＩｓａａｃｓｏｎＪ，ＫｏｂａｙａｓｈｉＹ．ＡｎＵｇｉＲｅａｃｔｉｏｎｉｎｔｈｅＴｏｔａｌＳｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆ（－）Ｄｙｓｉｂｅｔａｉｎｅ［Ｊ］．ＡｎｇｅｗＣｈｅｍＩｎｔＥｄ，２００９，４８：
１８４５１８４８．

［３５］ＥｎｄｏＡ，ＹａｎａｇｉｓａｗａＡ，ＡｂｅＭ，ｅｔａｌ．ＴｏｔａｌＳｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆＥｃｔｅｉｎａｓｃｉｄｉｎ７４３［Ｊ］．ＪＡｍＣｈｅｍＳｏｃ，２００２，１２４：６５５２６５５４．
［３６］ＡｒａｉＫ，ＫｉｍｕｒａＫ，ＭｕｓｈｉｒｏｄａＴ，ｅｔａｌ．ＳｔｒｕｃｔｕｒｅｓｏｆＦｒｕｃｔｉｇｅｎｉｎｅｓＡａｎｄＢ，ＮｅｗＡｌｋａｌｏｉｄＩｓｏｌａｔｅｄｆｒｏｍＰｅｎｉｃｉｌｌｉｕｍ

ＦｒｕｃｔｉｇｅｎｕｍＴＡＫＥＵＣＨＩ［Ｊ］．ＣｈｅｍＰｈａｒｍＢｕｌｌ，１９８９，３７：２９３７．
［３７］ＫａｒｗｏｗｓｋｉＪＰ，ＪａｃｋｓｏｎＭ，ＲａｓｍｕｓｓｅｎＲＲ，ｅｔａｌ．５ＮＡｃｅｔｙｌａｒｄｅｅｍｉｎ，ａＮｏｖｅｌＨｅｔｅｒｏｃｙｃｌｉｃＣｏｍｐｏｕｎｄＷｈｉｃｈＲｅｖｅｒｓｅｓ

ＭｕｌｔｉｐｌｅＤｒｕｇＲｅｓｉｓｔａｎｃｅｉｎＴｕｍｏｒＣｅｌｌｓ：Ⅰ．ＴａｘｏｎｏｍｙａｎｄＦｅｒｍｅｎｔａｔｉｏｎｏｆｔｈｅＰｒｏｄｕｃｉｎｇＯｒｇａｎｉｓｍａｎｄＢｉｏｌｏｇｉｃａｌＡｃｔｉｖｉｔｙ
［Ｊ］．ＪＡｎｔｉｂｉｏｔ，１９９３，４６（３）：３７４３７９．

［３８］ＣｈｏｕｔＣ，ＤｅｐｅｗＫＭ，ＺｈｅｎｇＹＨ，ｅｔａｌ．ＲｅｖｅｒｓａｌｏｆＡｎｔｉｃａｎｃｅｒＭｕｌｔｉｄｒｕｇＲｅｓｉｓｔａｎｃｅｂｙｔｈｅＡｒｄｅｅｍｉｎｓ［Ｊ］．ＰｒｏｃＮａｔｌ
ＡｃａｄＳｃｉＵＳＡ，１９９８，９５：８３６９８３７４．

［３９］ＴａｋｉｇｕｃｈｉＳ，ＩｉｚｕｋａＴ，ＫｕｍａｋｕｒａＹＳ，ｅｔａｌ．ＴｏｔａｌＳｙｎｔｈｅｓｅｓｏｆ（－）ＦｒｕｃｔｉｇｅｎｉｎｅＡａｎｄ（－）５ＮＡｃｅｔｙｌａｒｄｅｅｍｉｎ［Ｊ］．
ＪＯｒｇＣｈｅｍ，２０１０，７５：１１２６１１３１．

［４０］ＡｖｉｌｅｓＥ，ＲｏｄｒｉｇｕｅｚＡＤ，ＭｏｎａｍｐｈｉｌｅｃｔｉｎｅＡ．ＡＰｏｔｅｎｔＡｎｔｉｍａｌａｒｉａｌＬａｃｔａｍｆｒｏｍＭａｒｉｎｅＳｐｏｎｇｅＨｙｍｅｎｉａｃｉｄｏｎｓｐ：
Ｉｓｏｌａｔｉｏｎ，Ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ，Ｓｅｍｉｓｙｎｔｈｅｓｉｓ，ａｎｄＢｉｏａｃｔｉｖｉｔｙ［Ｊ］．ＯｒｇＬｅｔｔ，２０１０，１２（２２）：５２９０５２９３．

ＡｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓｏｆＵｇｉＲｅａｃｔｉｏｎｔｏｔｈｅＳｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆ
ＣｙｃｌｏｐｅｐｔｉｄｅＡｌｋａｌｏｉｄｓ，ＳｍａｌｌＰｅｐｔｉｄｅＡｎｔｉｂｉｏｔｉｃｓ

ａｎｄＣｙｔｏｔｏｘｉｎｓＮａｔｕｒａｌＰｒｏｄｕｃｔｓ

ＺＨＡＮＧＦｅｎｇａ，ＦＡＮＧＺｈｅｎｇａ，ＬＩＸｉａｏｌｉｎａ，ＨＥＷｅｉａ，ＹＵＡＮＡｉｂａｎｇｂ，ＧＵＯＫａｉｂ

（ａＣｏｌｌｅｇｅｏｆＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＳｃｉｅｎｃｅｓ；ｂＣｏｌｌｅｇｅｏｆＢｉｏｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙａｎｄ
ＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＥｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ，ＮａｎｊｉｎｇＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙｏｆＴｅｃｈｎｏｌｏｇｙ，Ｎａｎｊｉｎｇ２１１８１６，Ｃｈｉｎａ）

Ａｂｓｔｒａｃｔ　Ｕｇｉｒｅａｃｔｉｏｎｉｓａｎｉｍｐｏｒｔａｎｔｍｕｌｔｉｃｏｍｐｏｎｅｎｔｒｅａｃｔｉｏｎｔｏｙｉｅｌｄｐｏｌｙｃｏｎｄｅｎｓａｔｉｏｎαａｍｉｄｏａｍｉｄｅｉｎ
ｗｈｉｃｈａｍｏｌｅｃｕｌｅｏｆａｌｄｅｈｙｄｅｏｒｋｅｔｏｎｅ，ａｎａｍｉｎｅ，ａｎｉｓｏｃｙａｎｉｄｅａｎｄａｃａｒｂｏｘｙｌｉｃａｃｉｄｗｅｒｅｉｎｖｏｌｖｅｄ．Ｔｈｅ
ｒｅａｃｔｉｏｎｎｏｔｏｎｌｙｐｏｓｓｅｓｓｅｓｔｈｅａｄｖａｎｔａｇｅｓｏｆｍｉｌｄｒｅａｃｔｉｏｎｃｏｎｄｉｔｉｏｎ，ｈｉｇｈｙｉｅｌｄａｎｄａｔｏｍｅｃｏｎｏｍｙ，ｂｕｔａｌｓｏ
ｃａｎｃｏｕｐｌｅｗｉｔｈｓｏｍｅｃｌａｓｓｉｃａｌｃｈｅｍｉｃａｌｒｅａｃｔｉｏｎｓ，ｆｏｒｅｘａｍｐｌｅ，Ｓｕｚｕｋｉ，ＨｅｃｋａｎｄＳｍｉｌｅｓ．Ｔｈｅｒｅｆｏｒｅｉｔｈａｓ
ａｔｔｒａｃｔｅｄｍｏｒｅａｎｄｍｏｒｅｒｅｓｅａｒｃｈｉｎｔｅｒｅｓｔｉｎｔｈｅｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆｎａｔｕｒａｌｐｒｏｄｕｃｔｓ．Ｔｈｅａｒｔｉｃｌｅｇｅｎｅｒａｌｌｙｓｕｍｍａｒｉｚｅｓ
ｔｈｅａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆＵｇｉｒｅａｃｔｉｏｎｉｎｔｈｅｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆｎａｔｕｒａｌｐｒｏｄｕｃｔｓｉｎｒｅｃｅｎｔｄｅｃａｄｅｓ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ　Ｕｇｉｒｅａｃｔｉｏｎ，ｎａｔｕｒａｌｐｒｏｄｕｃｔｓ，ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ

９４２１　第１１期 张峰等：Ｕｇｉ反应在环肽生物碱和小肽衍生物抗生素及细胞毒素类等天然产物合成中的应用


