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摘要：硫苷是十字花科蔬菜中一类重要的亲水性次生代谢产物，作为防御产物存在于植物的整个生

命周期。 硫苷降解产物异硫氰酸酯提纯后产物的杀虫效果可以媲美商业杀虫剂。 为了助力植物源

杀虫剂的开发，对硫苷发现、化学合成、抗虫研究及应用进展等进行综述。
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Abstract: Glucosinolates are important hydrophilic secondary metabolites of cruciferous vegetables, which exist

throughout the life cycle of plants as defense products. The degradation products isothiocyanate of glucosinolates had good

insecticidal effects, and could be compared with the effects of commercial insecticides. In order to facilitate the

development of botanical insecticides, the discovery, chemical synthesis, anti-insect research and application of

glucosinolates were reviewed in this paper.
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产业振兴是乡村振兴的基础，产业兴旺是解决

农村一切问题的前提。蔬菜产业是其中一个重要的

产业。发展绿色蔬菜产业，建立竞争力强的绿色蔬

菜产业体系，是夯实乡村振兴的物质基础[1]。虫害防

治对于蔬菜安全至关重要[2]。大部分害虫具有迁移

能力，一旦防治无效，就会造成严重的危害。随着全

球变暖，害虫造成的损失会越来越大[3]。十字花科蔬

菜营养价值高，种类繁多，在全球范围内广泛种植，

根据联合国粮食及农业组织（FAO）的统计，其种植

面积正在逐年扩大[4]。目前已知的为害十字花科蔬

菜的害虫有130多种，为控制害虫的为害，农民大量

使用化学农药以保证产量 [5]。由于长期不合理用

药，导致害虫对不同成分的杀虫剂产生了抗药性。因

此，亟待创制绿色农药，发展农业新质生产力，助力

绿色农业高质量发展。
相比于传统杀虫剂，植物源天然产物杀虫剂具

有靶标特异性强、易降解、无残留、对环境友好等优

点，符合绿色农业发展要求，是杀虫剂研发的重要
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领域之一[6]。天然产物因其来源广泛、结构多样和功

能多元化，为农药创制提供了新机遇。天然产物不

仅被用于已知农药靶标的确证或作用机制的研究，

还为基于已知靶标的功能分子筛选提供了丰富的

化合物库[7]。天然产物开发为新农药通常有4种途径：

直接利用、结构修饰、作为先导化合物和合成天然

产物等价体[8-9]。
硫代葡萄糖苷（glucosinolates，GSL），简称硫苷，

主要存在于十字花科植物中，是一种具有天然生物

活性的植物次生代谢物质。迄今，大约120种不同的

GSL被分离鉴定，其中20种能在十字花科植物中检

测出[10]。由于它对植物和人类都有很大的影响，该领

域已经成为生物界的一个研究热点。油菜育种专家

关注的重点是菜饼中的有害GSL，蔬菜育种专家更

关注对人类有益的抗癌GSL，植物保护专家对GSL
防御害虫的功能更感兴趣。

1 硫苷的基本概况

1.1 硫苷的发现和主要种类

硫苷是一种含氮、硫的次生代谢物质（如图1），

易溶于水、乙醇、甲醇和丙酮[11-12]。硫苷及其降解产物

可以促进植物的生长发育，提升营养保健功效，

提高植物抗逆性，改善营养品质和风味形成等[9]。17
世纪初，人们首次观察到芥子油中硫苷的独特性

质，并于19世纪30年代早期，从芥菜种子中分离出

烯丙基硫苷（sinigrin）和4-羟基苄基硫苷（sinalbin）。
Gadamer在19世纪末提出了这些化合物的第1个一

般结构[13-14]。他的结论是，侧链与“NCS”基团相连的

是氮原子而不是碳原子。这种Gadamer结构在1956
年之前一直被认为是正确的，但Gadamer结构在解

释硫苷化合物的性质方面存在不足。现在正确的结

构由Ettlinger在1956年提出，并设计了硫苷的第1个

化学合成方法[15]。1970年，Marsh对硫苷晶体的X射

线进行分析，发现所有硫苷的基本结构都相同[16]。硫

苷由β-D-葡萄糖，磺酸肟和氨基酸的侧链R（包括烷

基、羟烷基、羟烯基、烯基、甲基亚磺酰基、甲基磺酰

基烷基、甲基硫代烷基、芳基烷基和吲哚基）组成，

硫苷通常以钾盐或钠盐的形式存在[17]。根据氨基酸

侧链R的不同，硫苷在结构上可分为芳香族硫苷、脂
肪族硫苷和吲哚族硫苷[18-19]。目前，共有189种天然

硫苷和化学合成硫苷及其降解产物结构报道，其

中，含硫侧链硫苷50个，脂肪族及其醇、酮类硫苷41
个，芳香族硫苷22个，烯烃醇类硫苷13个，吲哚族硫

苷11个，苯甲酸酯类硫苷11个，多糖基和其他硫苷

41个[20]。硫苷的含量及存在由基因来控制[21]。在硫苷

生物合成的3个阶段中，相关的主要合成和调节基

因已得到验证，分别由CYP79/CYP83、AOP、MAM
等合成基因家族起决定作用[22]。硫苷生物合成受到

MYB28和MYB34转录因子的积极调节 [23-24]；同时，

MAM1在侧链的伸长中起着至关重要的作用[25]。

1.2 硫苷化学合成研究进展

通过提取和分离程序从十字花科蔬菜中分离

出数量有限的纯硫苷，其过程繁琐且困难。相反，化

学合成为大多数天然硫苷更广泛应用开辟了途径，

为各种分析和生物应用提供了更多有用底物。20世

纪50年代末期，分步合成硫代异羟肟受体的方法逐

步建立[26]。该方法有力推动了硫苷的化学合成研究

（如图2）。20世纪60年代初期，Benn[27]第1次设计了化

学合成硫苷方法，为后期硫苷化合物的化学合成

提供了借鉴（如图3）。1990年，Blanc-Muesse等[28]首

次合成了一系列α-硫苷，包括α-4-甲氧基硫苷和2,3-
二氯苯基-α-硫苷等化合物。2009年，Yamazoe等[29]首

次全合成了4-甲硫基-3-丁烯基硫苷，它被发现具有

独特的抗细胞氧化作用，激发了人们对它的强烈研

究兴趣。

图 1 GSL 的基本结构

图 2 合成的苯乙基 GSL
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图 3 通过醛肟途径合成 GSL

2011年，Cobb等[30]开发出一种新颖简单的方法

合成芥子油苷关键中间体（如图4）。由肟和2,3,4,6-
四-O-乙酰基-1-硫代-β-D-吡喃葡萄糖合成β-硫代羟

肟酸酯。该方法采用廉价的三氯异氰尿酸与肟反应

形成肟基氯，然后在碱性条件下直接与硫代吡喃葡

萄糖反应。

图 4 β-硫代羟肟酸酯的合成

芳香族硫苷是硫苷家族的重要成员，它们在生

物活性和药用特性方面具有潜力。2013年，Vo等[31]

成功合成了7种芳香族硫苷（如图5），收率较高，为

46%～48%；同时，验证了硅胶快速色谱作为纯化硫

苷替代方案的实用性，可快速得到产物。这个方法

可用于硫苷和硫苷类似物的高效率生产，促进其生

化和医学研究。
2019年 ，Glindemann等 [32]基 于 含 叠 氮 化 物 的

人 工 硫 苷 前 体（GSL-N3）首 次 合 成 了 荧 光 硫 苷

GSL-BODIPY（如图6）。通过点击化学法易于组装

GSL-NOD3荧光GSL-BODIPY偶联物，其具有作为

研究硫苷相关过程的荧光标记工具的潜力。

图 5 芳香族 GSL 的合成

图 6 人工荧光 GSL 的首次合成

52- -



2024 年 10 月

2 硫苷抗虫研究面临的困难与挑战

在环境要求越来越高的今天，化合物生物活性

与环境的关系备受重视 [33]。目前，天然硫苷尚未发

现具有较好杀虫活性的化合物。主要原因有以下两

方面。
2.1 昆虫解毒硫苷

不同昆虫解毒硫苷的途径不同。寡食性昆虫菜

青虫（Pieris rapae）通过肠道中存在的腈特异蛋白

对硫苷进行解毒。这种腈特异蛋白不具备水解硫苷

的能力，但可以诱导硫苷产生特定的水解产物[34]。菜

青虫摄入含硫苷的化合物后，在腈特异蛋白作用

下，避免产生有毒异硫氰酸酯，定向产生无毒的腈

类化合物。小菜蛾体内含有硫苷硫酸酯酶（GSS），能

够使硫苷快速脱硫，使黑芥子酶无法识别底物硫

苷，不产生有毒的异硫氰酸酯，使其可以顺利取食

十字花科植物[35]。这也是它能够成为十字花科蔬菜

主要害虫的原因之一。拟南芥饲喂广食性害虫，在

它们的粪便中发现含有谷胱甘肽共轭衍生物。广食

性的十字花科害虫摄入硫苷后虽然在黑芥子酶的

作用下生成了有毒的异硫氰酸酯化合物，但是它们

又将异硫氰酸酯与谷胱甘肽结合形成无毒的共轭

物，以共轭化合物的形式随粪便排出体外[36]。
2.2 昆虫隔离硫苷

隔离植物化学防御物质是昆虫适应寄主植物

的一种重要能力。这种能力已经在同翅目和膜翅目

昆虫中经过多次进化[37]。为了完全隔离硫苷，昆虫必

须拥有活跃的吸收机制，有能力避免硫苷分解。这种

隔离，理论上由2种方法实现：一是避免硫苷和黑芥

子酶相遇；另一种则是在黑芥子酶水解硫苷之前快

速完整地吸收硫苷[38]。例如，刺吸式口器害虫桃蚜

（Myzus persicae），通过保持韧皮部周围细胞的完整

性，从而避免黑芥子酶与硫苷接触，保持其体内硫

苷的完整性，从而避免水解产生有毒次生代谢产

物[39]。此外，卷心菜斑色蝽（Murgantia histrionica）也

能够隔离完整的硫苷，将其转移和储存在体内，甚

至将植物硫苷作为自身的防御武器[40]。

3 天然硫苷抗虫应用研究

硫苷作为防御产物存在于植物的整个生命周

期，植物在受到病虫害及各种环境胁迫时，通过不

同防御机制进行防御，如茉莉酸、乙烯、水杨酸信号

途径，促进硫苷的生成等[9]。昆虫取食后，植株受损

部位硫苷的含量显著增加，甚至引起植株整体硫苷

水平的明显上升[41]。另外，硫苷也可以从植物的其他

部位输送到食草动物取食或病原体感染部位[42]。但

是，硫苷在生物学上是相对惰性的，硫苷存在于十

字花科植物细胞的细胞质中，而芥子酶则存在于液

泡中。当植物组织受到损伤时，硫苷会在芥子酶的

作用下产生异硫氰酸酯、硫氰酸酯、腈类、 唑烷和

吲哚等大量的不同水解产物[20]。其中，硫苷的水解产

物异硫氰酸酯对甘蓝蚜（Brevicoryne brassicae）、小
菜蛾（P. xylostella）、棉铃虫（Helicoverpa armigera）
等具有生物活性[43-45]。异硫氰酸酯提纯后制得的杀线

虫剂效果可以媲美商业杀线虫剂[46]。硫苷-芥子酶

是一种有效防御十字花科蔬菜害虫和病原体的系

统[47]。硫苷及其降解产物通过减少昆虫总氧气的吸

入和二氧化碳的呼出，抑制糖酵解-克雷布斯循环，

改变昆虫的新陈代谢，导致昆虫生长缓慢甚至死

亡[48]。氯虫苯甲酰胺和sinigrin混合物对4龄甜菜夜蛾

（Spodoptera exigua）幼虫的毒力比单用氯虫苯甲酰

胺处理的毒力高1.60倍，具有明显的增效作用[49]。龙葵

和辣根提取物存在大量的硫苷，研究人员对2代昆

虫进行测试发现，虽然其致死率较低，但对黑腹果

蝇（Drosophila melanogaster）产生长期影响，影响包

括对黑腹果蝇的致死和亚致死效应，改变了成虫各

个生长发育阶段的时间，造成了取食昆虫的畸形[50]。
2018年，Agnihotri等[51]研究了硫苷分解物对棉铃虫

生长发育的影响，对117个硫苷分子进行了测试。结

果表明，食用含硫苷的植物后，昆虫的生长明显减

慢20%～30%，生殖延迟10%～15%，繁殖力下降

50%～80%，发育异常。另有研究发现，sinigrin被摄

入后水解为异硫氰酸烯丙酯，能够引起昆虫发育迟

缓和异常的现象。虽然同广食性昆虫相比，寡食性

昆虫可以通过特有的解毒或者隔离等机制适应寄

主植物含有的硫苷，但当硫苷含量超过一定数值

时，也会对寡食性昆虫产生抑制作用 [52]。2019年，

Claros等 [53]采用含硫苷的提取物和辣椒素对蚜虫

（Aphis cytisorum）进行毒力试验。在实验室条件下，

化合物的毒力随着浓度增加而增加，当蚜虫暴露于

10%辣椒素、75%～100%硫苷或10%辣椒素、90%硫

苷的混合物稀释液中，其死亡率为83%～99%；在田

间喷洒5%辣椒素、50%硫苷或5%辣椒素、45%硫苷

混合物，蚜虫死亡率为87%～97%。从实验室和田间

试验中得到的结果是一致的，研究结果表明，基于

辣椒素和硫苷混合物的生物杀虫剂可作为化学农

药的有效替代品。2022年，王萌等[54]发现，高硫苷油

菜晋黄芥对甘薯茎线虫病防治效果显著，能有效抑
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制腐烂茎线虫对甘薯茎部和薯块的侵染，降低发病

率和病情指数，同时促进了甘薯地上部和地下部的

生长。

4 人工硫苷抗虫应用研究

4.1 合成导向农药

大部分的化学农药不具有选择性，它们在农业

中的过量使用会造成土壤和地下水污染以及杂草、
害虫、病原体抗性的产生，化学农药对农民的健康

也存在潜在的有害影响[55]。目前，减少农药使用以减

轻对健康和环境的不利影响是农业政策的重中之

重，化学农药的合成也要具有针对性[56]。在云杉根

部施用印楝素，其会在云杉顶部累积，受到这种现

象启发，徐汉虹教授在2004年提出了导向农药的理

念，即农药有效成分与导向载体偶联后能在植物体

内向病虫害为害部位或为害伤口定向累积的农药

制剂，旨在提高药剂在植物体内的内吸传导性，从而

提高农药利用率[57]。经过多年的研究发展，目前，导

向农药已取得了明显的进展，逐步形成了糖基导向

农药、氨基酸导向农药和植物生长激素导向农药的

研究方向。新农药的创制是具有重要意义的工作，

以导向农药理念为指导，将商品化农药和硫苷基团

结合从而人工合成导向农药。设计合成的一系列新

硫苷化合物，将加快导向农药的研发进程。2023年，

Wen等[58]基于百菌清合成了一种对硫代葡萄糖苷转

运蛋白有效抑 制的人工 硫代葡萄糖 苷（TCPG）。
TCPG是一种未被描述的GSL摄取和韧皮部转运抑

制剂，这为GSL转运蛋白GTR配体识别带来了新的

见解，并提供了一种控制GSL水平的新策略。
4.2 合成GSS抑制剂

硫代葡萄糖苷-黑芥子酶系统是十字花科植物

特有的双组分防御系统。为了避开硫代葡萄糖苷-黑

芥子酶系统，小菜蛾可迅速通过肠道中的GSS将硫

代葡萄糖苷脱硫为无害化合物。2022年，Li等[59]通过

虚拟筛选、分子对接分析和体外酶抑制测定鉴定了

一种有效的GSS抑制剂。GSS抑制剂会损害小菜蛾

的解毒能力，导致有毒异硫氰酸酯在幼虫体内系统

性积累，从而严重影响小菜蛾的摄食、生长、生存和

繁殖。同时发现，GSS抑制剂是一种新型友好杀虫

剂，可利用植物硫代葡萄糖苷-黑芥子酶系统控制

小菜蛾，促进杀虫剂-植物化学防御组合策略的发

展。2023年，Li等[60]进一步研究合成了8种含有金刚

烷基的氨基磺酸盐衍生物作为新型GSS抑制剂。其

中，Adam-20-S表现出最有效的GSS抑制活性，IC50

为9.04 mg/L。Adam-20-S对GSS的抑制会损害芥子

油苷代谢，从而在小菜蛾体内产生毒力更强的异硫

氰酸酯。因此，小菜蛾取食寄主植物时，其生长发育

受到显著阻碍。他们的研究可能有助于促进将昆虫

解毒酶抑制剂与植物化学防御相结合的综合害虫

管理策略的制定。

5 结论与展望

推进绿色兴农、农药减量增效的必由之路之一

是创制高效、低毒、环境友好型绿色农药。通过多年

努力，我国已创制出多个绿色农药新品种，农药创

制研究取得了长足的进步，但是具有全新分子骨架

和全新作用机制的原创性新农药依旧十分匮乏，创

制品种基本类属于“me-too”类创新[61]。基于低毒、
环保的特性，天然源农药已成为新农药开发的一个

重要方向，符合农药应用发展趋势。目前，已有研究

证实，硫苷类化合物具备农药开发的良好潜力。在

现有硫苷类化合物研究基础上，通过进一步探索，

有望研发出一系列具有自主知识产权的新农药品

种，以提升我国的农药创制能力。
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（≥20℃），亚硝酸异丙酯滴加的速率必然减慢，使

得总的反应时间延长。同时，HPLC跟踪检测发现，

温度过高，副产物增多，导致产品含量降低。因此，

优选反应温度为5～10℃，反应时间为4 h。
2.3 甲基化反应温度对产品收率和含量的

影响

在优化的肟化反应工艺条件下，确定甲基化反

应时间为2 h，考察甲基化反应温度对产品收率和含

量的影响，结果见图3。

从图3可以看出：当反应温度较低时（0℃），由

于反应速率较慢，原料反应不充分，导致产品收率

和含量均较低；当反应温度较高时（40℃），氯甲烷

气体溢出较快，同时有副反应发生，影响产品的收

率和含量。因此，甲基化反应温度优选25～30℃。

3 结论

以1-氰乙酰基-3-乙基脲为原料，与亚硝酸异丙

酯经肟化反应得到2-氰基-2-肟基-N-[(乙胺基)羰基]
乙酰胺钠盐，肟化反应温度5～10℃，反应时间4 h；

然后在催化剂存在下，与氯甲烷进行甲基化反应，

得到目标产物霜脲氰，甲基化反应温度25～30℃。
在优化的工艺条件下，产品收率在95%以上，产品质

量分数可达99%。与传统合成路线相比，改进后工艺

路线的产品收率高，“三废”量少，操作流程简单，绿

色环保安全，适合工业化应用。
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图 3 甲基化反应温度对产品收率和含量的影响
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