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摘要 本文综述 了具有抗艾滋病活性的海洋天然产物及其作用机制
,

对海洋抗艾滋病物质今后的发展作了

展望
,

为进一步研究提供了较为详细的参考资料
。
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艾滋病又称为获得性免疫缺陷综合症
,

简称
。

艾滋病对世人的威胁
,

被看作是
“

超级癌症
”

和
“

二

十世纪瘟疫
” 。

据联合国艾滋病规划署和世界卫

生组织 年度全球艾滋病疫情报告
,

艾滋病病

毒感染者总数已达 万
,

因感染艾滋病而死亡

的总人数达到 万
。

我国自 年发现首例

艾滋病感染病例至 年底的 年间
,

累计报告

的发病人数和死亡人数急剧上升
。

年 月

日
,

卫生部
、

联合国艾滋病规划署和世界卫生组织

联合宣布
,

根据最新评估结果
,

中国现有艾滋病病

毒感染者约 万
,

其中艾滋病病人约 万
,

防

控形势十分严峻
。

由于艾滋病对人类生存和社会的安定构成了巨

大威胁
,

全世界医学和药学工作者正努力从各个方

面寻找有效的抗艾滋病病毒的方法
。

在二十多年防

治艾滋病的医疗实践中
,

各国的研究工作人员从陆

生植物和传统医药中筛选出许多抗 药物和方

剂川
,

总结了一系列的综合防治措施
。

包括抗

药物应用
,

控制感染
,

以及特异性疫苗和免疫增强剂

的应用等
。

然而
,

近年来对海洋天然产物抗 研

究表明
,

海洋是发现抗 药物的丰富来源
,

许多

科学家预言
,

疗效确切而低毒的抗 药物一定来

源于海洋
。

现将 目前已经发现的具有抗 活性

的海洋天然产物综述如下
。

感染的细胞内
,

通过胸昔激酶
、

胸昔酸激酶的磷酸化

作用
,

形成活化型三磷酸体
,

可竞争性

地抑制病毒逆转录酶和终止 链增长
,

从而阻碍

病毒繁殖
。

有研究表明 仅能改善临床症状却

无法根治艾滋病
,

加上价格昂贵
,

且在临床应用中发

现了 对其的耐药性及严重的毒副作用
,

例如

肝
、

肾和骨髓毒性
’」,

使得众多的医药专家重新把

寻找目标投向海洋生物
。

核昔类

年
,

齐多夫定 是全球第 个被批准

应用于临床的抗艾滋病药物
,

并取得令人瞩 目的疗

效
。

生产 的重要原料胸腺啥吮脱氧核昔就是

从鲜鱼精液中提炼而成的海洋药物
。

该药在
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,
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, 一

山 助乎

通讯作者 王巍 引的 耐 曰 卯 几

菇类和留体

是从贪婪倔海绵 马辘肠。 提取物

中分离出来的倍半菇类化合物
,

是其氧化衍

生物 〔’」
。

国外研究表明
,

当未感染 时
, , 细胞

中逆转录酶的活性为零 当感染 时
,

测得酶的

活性增强达到 护 。 而 培养基
。

当

浓度为 林酬 时
,

酶的活性抑制率

浓度为 林岁 时
,

酶抑制率为
。

由此可见

类化合物可明显抑制 的复制
。

作为潜在

的抗 川 药物
,

类化合物与 相比还具有

疗效高
,

可透过血脑屏障和毒性低等优点
。

这为开

发治疗中枢神经病变的抗艾滋病药物提供了一个先

导化合物
。

等 〕从巴西海藻 ‘

、 的
二氯甲烷 甲醇提取物中分离出两个二菇类化合物

一

和
一 。

试验中将两个化合物加在被

病毒感染的 细胞上
,

结果表明
一

和
一

都抑制了
一

转录
,

从而影响了病毒的复制
。

玩 等
’〕从海绵 勺忿肠柳 范砒物

￡ 中分

得 种带内醋环的三枯类化合物
,

它们在不显示细胞毒的情况下可抑制
一 ,

其
, 约为 林『

。

另外
,

从加勒比海深水海绵 记 叩 中分

离出一种新的磺酸街醇能抑制
一

复制〔〕
。
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多糖及糖醋

多糖 多糖是由几百乃至数千个单糖以糖昔

键相连的天然高聚物
。

多糖是目前抗艾滋病病毒活

性研究中最为活跃的领域之一
,

也是最有前景的领

域之一
,

其作用机制的研究也较为透彻
。

’ 。邵 。 是 自太平洋裂腊藻
“ 〕 沙

。 中提取的一种硫酸多糖
,

其分

子量大于 道尔顿
。

研究表明
,

是

逆转录酶 的特异性抑制剂
,

可

控制 的
,

而且对其它病毒的此种酶也有抑

制作用
。

当 的浓度为
, 时可抑制

以上的病毒逆转录酶的活性
,

而对正常细胞的

生长无影响
。

硫酸多糖能干扰 病毒吸附和渗入细胞
,

并可与 形成无感染能力的多糖
一

病毒复合物
,

激活和改善机体的免疫系统
,

抑制 的复制而

发挥抗 作用
。

研究证实
,

海藻硫酸多糖在体

外抑制 复制的时期不尽相同
,

有些在复制早

期起作用
。

如 等从地中海红藻
、 中分离出硫酸化的胞壁多糖

,

试验证明

该多糖能抑制 感染的早期阶段
。

有些在

复制的后期起作用 如角叉菜胶
。

辛现 良等在

年从海藻中分离出海洋硫酸多糖类化合物
“ ” ,

它为低分子量海洋硫酸多糖类化合物
,

避

免了其它多糖类药物生物利用度低
、

抗凝活性强

的缺点
。

系统研究表明
“ ”

可明显抑制 逆

转录酶活性
,

干扰 川
一

与细胞的吸附
,

且具有抗

氧化性和增强机体免疫力的作用
一

川
,

是一类作

用于多环节的新型抗艾滋病海洋药物
。

目前此药

已经通过了临床试验
,

即将上市
,

相信会给很多艾

滋病患者带来福音
。

另外从海参中分离得到的硫

酸多糖对 也有灭杀作用
。

糖醋 ” 从蓝藻门的鞘丝藻 勿刀召

和纤细席藻 记 的细

胞提取物中分离出含磺酸的糖脂
,

此种糖酷可抑制

的复制
。

研究发现此类糖醋是叶绿体膜的构成

成分
,

业已证实
,

叶绿体膜广泛存在于高等植物
、

藻

类和光合作用的微生物中
,

因此开发利用的前景极

为可观
。

生物碱

从靠近印度的阿拉伯海的一种海鞘中分离到一

种含有磺酸基的生物碱
,

具有抗
一

的活性
。

从

一种叫 的海绵中用溶剂浸提的生物碱和其

衍生物都能抑制 ”」。 近年来
,

记 从

深水海绵 中分离出一种五环芳香生物

碱 〔’‘了,

体外研究发现
,

浓度为 林 时
,

具有抗 作用
。

海洋微生物

美国 的科学家从一种海洋蓝细菌

中分离到一个由 个氨基酸组成的

抗 蛋白
一 一 ,

它能与 表面

的 结合
,

从而阻断病毒对宿主细胞的粘附和

人侵
一

对不同株 均有显著的抑制活性
,

如

对
一

以 一 为攻击细胞 的
。
为

,

对
一

的 。为
,

对
一

以 为攻击细胞 的
。为

。 一

亦已进入临床研究
。

日前
,

国家海洋局第三海洋研究所的海洋生

物遗传资源重点实验室科研人员
,

从近 株海

洋微生物中筛选得到 株具有一定抗艾滋病毒活

性菌株
。

经中国医学科学院医药生物技术研究所

体外抗
一

型病毒的测试确定 从它们的发酵

液中分离得到的粗提物
,

能抑制
一

病毒引起

的 细胞融合特征性病变和病毒在 细胞

内的复制
。

科研人员此次发现的海洋微生物有望

加速开发具有我国自主知识产权的抗艾滋病新药

进程
。

其他

从海绵 属中分离出的炔化脂肪酸

衍生物
,

具有抗 的活性
。

从

新几内亚的海绵 刀记。 而 沉 和 二 中

分得环肤类化合物 一 。

这些肤的结

构中除含有甘氨酸
、

丙氨酸
、

苏氨酸等常见的氨基酸

外
,

还含有罕见的氨基酸 如
, 一

二甲基谷氨酸
、

甲氧基酪氨酸
、 一

甲氧基丙氨酸等
。

和 对
一

的体外 , 为 岁
。

我国研制的
“

克艾特胶囊
”

最近通过国家药品

审评中心审评
,

成为首次获得国家食品药品监督管

理局批准进人 期临床试验的抗艾滋病中药
。

该药

采用特殊工艺从海洋生物和高山植物中提取多种活

性成分制成
。

从 年 月起进人临床 期
,

观察

结果显示
,

服用
“

克艾特胶囊
”

后患者机会性感染及

并发症完全消失
,

免疫指标明显上升
,

艾滋病病毒载

量大幅度下降
。

另外
,

在长期的医药研究中也发现了许多具有

增强免疫调节功能的海洋药物
,

如海洋粘多糖和鱼

油脂肪酸等
。

从玉足海参
,

刺参等多种海参中都提取到酸性
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一
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孙 玲
,

徐迎辉
,

许华临 刺参酸性粘多搪对免疫细胞的增强

作用〔 生物化学与生物物理进展
, ,

张新江
,

郑德舰 陶氏太阳海星酸性粘多搪药物研究【 〕中

国海洋药物
, ,

一

收稿日期
一

卜

,工八吕

﹄,‘二几

粘多糖
,

它是一种活性较强的免疫促进剂 ”
,

’ 〕。 粘

多糖中的甘露聚糖等物质对机体淋巴细胞转化功能

和对巨噬细胞的增殖物有促进作用
,

可明显提高机

体的免疫功能
。

陶氏太阳海星酸性粘多糖 ”了对增

强机体的非特异免疫和特异性免疫都有一定的作

用
,

故其在 治疗领域有着广阔的研究应用价

值
。

研究发现
,

艾滋病病毒通过降低人体内必需

脂肪酸 的储存而抑制干扰素的活性
。

干扰

素活性降低将增加艾滋病的感染机会并缩短其发

病时间
。

临床治疗中
,

在综合治疗的基础上给艾

滋病患者加用必需脂肪酸可刺激机体增强免疫

力
,

临床疗效更为显著
。

挪威的 , 公

司研制出的 鱼油软胶囊
,

含有烷氧基甘

油
,

对治疗包括 在内的许多恶性疾病具有很

好疗效
。

世纪被誉为海洋世纪
,

海洋世界中蕴藏着

极其丰富的生物多样性
,

是人类所需各种资源的

巨大宝藏
。

目前抗艾滋病病毒的海洋天然产物研

究虽然已经取得了长足的发展
,

但现在还未找到

能彻底治愈艾滋病的药物
。

从海洋药物中寻找活

性成分直接应用以及采用中药配方综合治疗

的研究正方兴未艾
,

如
“

克艾特
” 。

未来 年我国

还将在海洋生物材料
、

海洋生物酶的研究与应用

方面取得重大突破
,

并形成新的产业
,

在抗艾滋

病
、

卫生保健方面发挥重要作用
。

随着生物医药

科技的飞速发展
,

从如此丰富的海洋生物中筛选
、

分离
、

提取和开发具有高效低毒的抗艾滋病药物
,

前景广阔
,

意义深远
。

〕

〕
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