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摘要：目的　开展红树植物红海榄（Ｒｈｉｚｏｐｈｏｒａｓｔｙｌｏｓａ）来源真菌 ＤｉａｐｏｒｔｈｅｓｐＳＣＳＩＯ４１０１１的次级代谢产物及其生物活性研
究。方法　综合运用多种现代色谱分离技术对菌株发酵产物进行分离纯化，结合核磁共振波谱技术和文献数据对比鉴定化合
物的化学结构，测定化合物的抑菌活性、核因子κＢ（ＮＦκＢ）荧光素酶抑制活性，并采用１，１二苯基２三硝基苯肼（１，１ｄｉｐｈｅｎｙｌ
２ｐｉｃｒｙｌｈｙｄｒａｚｙ，ＤＰＰＨ）、铁离子还原能力（ｆｅｒｒｉｃｒｅｄｕｃｉｎｇａｂｉｌｉｔｙｏｆｐｌａｓｍａ，ＦＲＡＰ）测定化合物的抗氧化活性。结果　从该菌大米
发酵产物中共分离鉴定了７个聚酮类化合物，分别为黑孢霉吡喃酮Ｄ（ｎｉｇｒｏｓｐｏｒａｐｙｒｏｎｅＤ，１）、马鞭吡喃酮 （ｖｅｒｍｏｐｙｒｏｎｅ，２）、酪
醇（ｔｙｒｏｓｏｌ，３）、２（２羟基乙基）苯酚 ［２（２ｈｙｄｒｏｘｙｅｔｈｙｌ）ｐｈｅｎｏｌ，４］、３苯基丙烷１，２二醇 （３ｐｈｅｎｙｌｐｒｏｐａｎｅ１，２ｄｉｏｌ，５）、４羟基苯
乙基乙酯 （４ｈｙｄｒｏｘｙｐｈｅｎｅｔｈｙｌａｃｅｔａｔｅ，６）、２羟基苯乙基乙酯 （２ｈｙｄｒｏｘｙｐｈｅｎｅｔｈｙｌａｃｅｔａｔｅ，７）。首次通过Ｘｒａｙ单晶衍射技术证实
了化合物２的化学结构。在１ｍｇ·ｍＬ－１质量浓度下，化合物３、６和７的ＦＲＡＰ值分别为２０８７５、１６００３和１６２７５μｍｏｌ·Ｌ－１。
结论　从该菌中共分离获得２个吡喃酮类化合物（１～２）和５个苯（酚）类化合物（３～７），其中，化合物１、２、４、５和７为首次从该
属中分离得到。化合物３、６和７具有一定的铁离子还原／抗氧化能力。本实验丰富了红树中间座壳属Ｄｉａｐｏｒｔｈｅｓｐ．真菌次级代
谢产物的结构多样性，为进一步研究红树内生真菌天然产物奠定基础。
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ｄｏｉ：１０１１６６９／ｃｐｊ２０２５０７００５　　中图分类号：Ｒ２８２　　文献标志码：Ａ　　文章编号：１００１－２４９４（２０２５）０７－０７０４－０６

ＳｔｕｄｙｏｎｔｈｅＳｅｃｏｎｄａｒｙＭｅｔａｂｏｌｉｔｅｓｆｒｏｍａＭａｎｇｒｏｖｅＲｈｉｚｏｐｈｏｒａＳｔｙｌｏｓａＤｅｒｉｖｅｄＦｕｎｇｕｓＤｉａｐｏｒｔｈｅｓｐ
ａｎｄＴｈｅｉｒＡｎｔｉｏｘｉｄａｎｔＡｃｔｉｖｉｔｙ

ＱＩＮＹｕｎｉｎｇ，ＬＩＮＭｉａｏｐｉｎｇ，ＱＩＸｉｎ，ＬＵＨｕｍｕ，ＬＩＵＹｏｎｇｈｏｎｇ，ＬＵＯＸｉａｏｗｅｉ（ＧｕａｎｇｘｉＫｅｙＬａｂｏｒａｔｏｒｙｏｆＭａｒｉｎｅ
Ｄｒｕｇｓ，ＧｕａｎｇｘｉＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙＥｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇＲｅｓｅａｒｃｈＣｅｎｔｅｒｏｆＨｉｇｈＥｆｆｉｃｉｅｎｔＵｔｉｌｉｚａｔｉｏｎｏｆＭａｒｉｎｅＴｒａｄｉｔｉｏｎａｌＣｈｉｎｅｓｅＭｅｄｉｃｉｎｅＲｅｓｏｕｒｃｅｓ，
ＩｎｓｔｉｔｕｔｅｏｆＭａｒｉｎｅＤｒｕｇｓ，ＴｈｅＦｉｒｓｔＡｆｆｉｌｉａｔｅｄＨｏｓｐｉｔａｌ，ＧｕａｎｇｘｉＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙｏｆＣｈｉｎｅｓｅＭｅｄｉｃｉｎｅ，Ｎａｎｎｉｎｇ５３０２００，Ｃｈｉｎａ）

ＡＢＳＴＲＡＣＴ：ＯＢＪＥＣＴＩＶＥ　ＴｏｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｔｈｅｓｅｃｏｎｄａｒｙｍｅｔａｂｏｌｉｔｅｓａｎｄｂｉｏａｃｔｉｖｉｔｉｅｓｏｆｔｈｅｍａｎｇｒｏｖｅＲｈｉｚｏｐｈｏｒａｓｔｙｌｏｓａｄｅｒｉｖｅｄ
ｆｕｎｇｕｓＤｉａｐｏｒｔｈｅｓｐＳＣＳＩＯ４１０１１ＭＥＴＨＯＤＳ　Ｖａｒｉｏｕｓｍｏｄｅｒｎｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｉｃｍｅｔｈｏｄｓｗｅｒｅｓｕｂｊｅｃｔｅｄｔｏｉｓｏｌａｔｅａｎｄｐｕｒｉｆｙｔｈｅ
ｆｅｒｍｅｎｔａｔｉｏｎｐｒｏｄｕｃｔｓｏｆｔｈｅｓｔｒａｉｎＴｈｅｃｈｅｍｉｃａｌｓｔｒｕｃｔｕｒｅｓｏｆｔｈｅｏｂｔａｉｎｅｄｃｏｍｐｏｕｎｄｓｗｅｒｅｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄｂｙｎｕｃｌｅａｒｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅ
ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙａｓｗｅｌｌａｓｌｉｔｅｒａｔｕｒｅｄａｔａＴｈｅａｎｔｉｂａｃｔｅｒｉａｌａｃｔｉｖｉｔｙ，ＮＦκＢｌｕｃｉｆｅｒａｓｅｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙａｃｔｉｖｉｔｙ，ａｎｄａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔａｃｔｉｖｉｔｙｏｆｔｈｅ
ｃｏｍｐｏｕｎｄｓｗｅｒｅｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄＴｈｅａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔａｃｔｉｖｉｔｙｏｆｔｈｅｃｏｍｐｏｕｎｄｓｗａｓｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄｂｙ１，１ｄｉｐｈｅｎｙｌ２ｐｉｃｒｙｌｈｙｄｒａｚｙ（ＤＰＰＨ）ａｎｄ
ｆｅｒｒｉｃｒｅｄｕｃｉｎｇａｂｉｌｉｔｙｏｆｐｌａｓｍａ（ＦＲＡＰ）ＲＥＳＵＬＴＳ　Ｓｅｖｅｎｃｏｍｐｏｕｎｄｓ（１－７）ｗｅｒｅｉｓｏｌａｔｅｄｆｒｏｍｔｈｅｆｅｒｍｅｎｔａｔｉｏｎｐｒｏｄｕｃｔｓａｎｄ
ｗｅｒｅｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄａｓｎｉｇｒｏｓｐｏｒａｐｙｒｏｎｅＤ（１），ｖｅｒｍｏｐｙｒｏｎｅ（２），ｔｙｒｏｓｏｌ（３），２（２ｈｙｄｒｏｘｙｅｔｈｙｌ）ｐｈｅｎｏｌ（４），３ｐｈｅｎｙｌｐｒｏｐａｎｅ１，２ｄｉ
ｏｌ（５），４ｈｙｄｒｏｘｙｐｈｅｎｅｔｈｙｌａｃｅｔａｔｅ（６），２ｈｙｄｒｏｘｙｐｈｅｎｅｔｈｙｌａｃｅｔａｔｅ（７）Ｔｈｅｃｈｅｍｉｃａｌｓｔｒｕｃｔｕｒｅｏｆ２ｗａｓｃｏｎｆｉｒｍｅｄｂｙＸｒａｙｓｉｎｇｌｅ
ｃｒｙｓｔａｌｄｉｆｆｒａｃｔｉｏｎｍｅｔｈｏｄｆｏｒｔｈｅｆｉｒｓｔｔｉｍｅｈｅｒｅｉｎＡｔｔｈｅｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｏｆ１ｍｇ·ｍＬ－１，ｔｈｅＦＲＡＰｖａｌｕｅｓｏｆｃｏｍｐｏｕｎｄｓ３，６，ａｎｄ７ｗｅｒｅ
２０８７５，１６００３，ａｎｄ１６２７５μｍｏｌ·Ｌ－１，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．ＣＯＮＣＬＵＳＩＯＮ　Ｔｗｏｐｙｒａｎｏｎｅｓ（１ａｎｄ２）ａｎｄｆｉｖｅｐｈｅｎｏｌｉｃｃｏｍｐｏｕｎｄｓ
（３－７）ａｒｅｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚｅｄｆｒｏｍｔｈｅｆｕｎｇｕｓ，ｍｅａｎｗｈｉｌｅｃｏｍｐｏｕｎｄｓ１，２，４，５，ａｎｄ７ａｒｅｉｓｏｌａｔｅｄｆｒｏｍｔｈｅＤｉａｐｏｒｔｈｅｇｅｎｕｓｆｏｒｔｈｅｆｉｒｓｔ
ｔｉｍｅＡｎｄｃｏｍｐｏｕｎｄｓ３，６，ａｎｄ７ｓｈｏｗｉｒｏｎｉｏｎｒｅｄｕｃｔｉｏｎ／ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｃａｐａｃｉｔｙＴｈｉｓｓｔｕｄｙｗｏｕｌｄｅｎｒｉｃｈｔｈｅｓｔｒｕｃｔｕｒａｌｄｉｖｅｒｓｉｔｙｏｆｓｅｃ
ｏｎｄａｒｙｍｅｔａｂｏｌｉｔｅｓｏｆＤｉａｐｏｒｔｈｅｓｐ．，ａｎｄｌａｙｓａｆｏｕｎｄａｔｉｏｎｆｏｒｆｕｒｔｈｅｒｓｔｕｄｙｏｎｔｈｅｎａｔｕｒａｌｐｒｏｄｕｃｔｓｏｆｍａｎｇｒｏｖｅｅｎｄｏｐｈｙｔｉｃｆｕｎｇｉ．
ＫＥＹＷＯＲＤＳ：ｍａｒｉｎｅｆｕｎｇｉ；Ｄｉａｐｏｒｔｈｅｓｐ．；ｓｅｃｏｎｄａｒｙｍｅｔａｂｏｌｉｔｅ；ｐｏｌｙｋｅｔｉｄｅ；ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔａｃｔｉｖｉｔｙ

·４０７· ＣｈｉｎＰｈａｒｍＪ，２０２５Ａｐｒｉｌ，Ｖｏｌ６０Ｎｏ７　　　　　　 　 　 　 　　 中国药学杂志２０２５年４月第６０卷第７期



　　红树林植物（ｍａｎｇｒｏｖｅ）是一类盐生植物（耐
盐植物），主要生长在热带和亚热带潮间带的潮汐

和咸沼泽中［１２］，是海洋与陆地间动态转换的特殊

生态系统［３］。红树植物拥有独特的生长环境，高

盐、高温、潮湿、潮汐活动频繁等特殊条件能够产

生丰富多样、结构复杂新颖且具有活性的天然物

质，如抗氧化、抗肿瘤、抗菌、抗炎活性和调节细胞

生长等活性［４６］，受到天然产物化学家的广泛关

注。间座壳属（Ｄｉａｐｏｒｔｈｅｓｐ）真菌属于子囊菌门、
粪壳菌纲、黑腐皮壳科，是一类常见的内生真菌，

广泛存在于自然界中，研究表明，该属真菌是抗肿

瘤、抗菌、抗氧化等活性代谢产物的潜在来源之

一［７］。因此，开展红树植物红海榄来源真菌活性

代谢产物的研究具有重要意义。

近年来，本团队从北部湾来源真菌中分离鉴定

了系列混源萜类、聚酮类、蒽醌类等结构新颖且某些

活性显著的化合物［８１１］。前期从海南红树植物红海

榄（Ｒｈｉｚｏｐｈｏｒａｓｔｙｌｏｓａ）来源真菌Ｄｉａｐｏｒｔｈｅｓｐ．ＳＣＳＩＯ
４１０１１中分离获得系列新颖具肾癌细胞毒活性的氯
代嗜氮酮类化合物［１２］，从该菌株的剩余流分分离获

得２个吡喃酮类化合物（１～２）和５个苯（酚）类化
合物（３～７），其中，化合物１、２、４、５和７为首次从
该属中分离得到，并且首次通过 Ｘｒａｙ单晶衍射技
术证实了化合物２的化学结构，见图１。
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图１　菌株Ｄｉａｐｏｒｔｈｅｓｐ．ＳＣＳＩＯ４１０１１来源化合物１～７的化学结构
Ｆｉｇ１　Ｃｈｅｍｉｃａｌｓｔｒｕｃｔｕｒｅｓｏｆｃｏｍｐｏｕｎｄｓ１－７ｄｅｒｉｖｅｄｆｒｏｍｆｕｎｇｕｓＤｉａｐｏｒｔｈｅｓｐ．ＳＣＳＩＯ４１０１１

１　仪器与材料
１１　仪器试剂及测试病原菌

高压灭菌锅（ＭＬＳ３７８１ＬＰＣ，普和希健康医疗
器械上海有限公司）；超净工作台（ＺＹＪＳ，苏州安泰
空气技术有限公司）；纯水机（优普，成都优普仪器

设备有限公司）；大型旋转蒸发仪（ＨｅｉＶＡＰＩｎｄｕｓｔｒｉ
ａｌ，德国Ｈｅｉｄｏｌｐｈ公司）；中压制备色谱仪（瑞士ＢＵ
ＣＨＩ公司）；薄层色谱及柱色谱用硅胶（青岛海洋化
工厂）；高效液相色谱仪（ＰｒｏｍｉｎｎｅｎｃｅＬＣ２０３０Ｃ３Ｄ，
日 本 岛 津 公 司）；ＹＭＣＰａｃｋ ＯＤＳＡ 色 谱 柱
（１０ｍｍ×２５０ｍｍ，５μｍ，日本 ＹＭＣ公司）；９６孔细
胞板（美国 Ｃｏｒｎｉｎｇ公司）；酶标仪（ＳＹＮＥＲＧＹＨ１，
ＢｉｏＴｅｋ公司）；分析纯化学试剂（广州化学试剂
厂）；色谱纯试剂（美国默克公司）；１，１二苯基２三
硝基苯肼 （ＤＰＰＨ）自由基（上海阿拉丁生化科技股
份有限公司）；抗坏血酸（上海阿拉丁生化科技股份

有限公司）；（Ｅ）３（４甲基苯基）磺酰基丙烯腈
（ＢＡＹ１１７０８２，纯度≥９８％，德国 ＭｅｒｃｋＫＧａＡ公
司）；脂多糖（Ｌ２８８０，西格玛奥德里奇公司）。

耐甲氧西林金黄色葡萄球菌 （ｍｅｔｈｉｃｉｌｌｉｎ
ｒｅｓｉｓｔａｎｔＳｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓａｕｒｅｕｓ，ＭＲＳＡ），铜绿假单胞
菌（ＰｓｅｕｄｏｍｏｎａｓａｅｒｕｇｉｎｏｓａＡＴＣＣ９０２７）和表皮葡萄
球菌（Ｓ．ｅｐｉｄｅｒｍｉｄｉｓＡＴＣＣ１２２２８）３株测试病原菌购

自北京北纳创联生物技术研究院，菌株保藏于广西

中医药大学海洋药物研究院菌种库。

１２　菌种来源
菌株ＳＣＳＩＯ４１０１１分离自海南省三亚市的一株

红树植物红海榄（Ｒｈｉｚｏｐｈｏｒａｓｔｙｌｏｓａ）的新鲜组织中，
菌种保存于广东省微生物菌种保藏中心（ＧＤＭＣＣ
６０６７１）。菌株鉴定及培养发酵参考本团队前期的
研究工作［１２］。

２　方法与结果
２１　发酵产物的提取分离

发酵结束后，向大米培养基中加入２倍量的乙
酸乙酯，切成小块后超声提取，真空减压蒸馏浓缩后

获得粗浸膏５０ｇ。采用中压正相硅胶柱色谱（石油
醚二氯甲烷甲醇体系）对粗浸膏进行梯度洗脱，通
过薄层色谱分析，经检识合并得到流分Ｆｒ１～Ｆｒ９。
通过ＨＰＬＣＵＶ分析发现流分Ｆｒ５中化合物峰较为
丰富，主要对该流分进行分离。采用中压反相

（ＯＤＳ）色谱（甲醇水体系）梯度洗脱对Ｆｒ５进行分
离获得５个子流分 Ｆｒ５１～５５。流分 Ｆｒ５１继续
采用半制备高效液相色谱（ＣＨ３ＯＨＨ２Ｏ＝４０∶６０，

２ｍＬ·ｍｉｎ－１）纯化得到化合物 ３（ｔＲ ＝９ｍｉｎ，
·５０７·
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１１ｍｇ）、４（ｔＲ ＝１３ｍｉｎ，２５ｍｇ）、５（ｔＲ ＝１４ｍｉｎ，
１４ｍｇ）、６（ｔＲ ＝２１ｍｉｎ，５２ｍｇ）和 ７（ｔＲ ＝３３ｍｉｎ，
６ｍｇ）。流分Ｆｒ５２继续采用半制备高效液相色谱
（ＣＨ３ＯＨＨ２Ｏ＝４５∶５５，２ｍＬ·ｍｉｎ

－１）纯化得到化合

物１（ｔＲ＝９ｍｉｎ，３ｍｇ）和２（ｔＲ＝１１ｍｉｎ，９ｍｇ）。
２２　活性测试
２２１　１，１二苯基２三硝基苯肼法（ＤＰＰＨ）测定
化合物的抗氧化活性　参考文献［１３］方法并修改，
称取化合物，用二甲基亚砜（ｄｉｍｅｔｈｙｌｓｕｌｆｏｘｉｄｅ，ＤＭ
ＳＯ）溶解并配制成初始质量浓度为５ｍｇ·ｍＬ－１的
母液。称取ＤＰＰＨ自由基１９７ｍｇ，溶解在２５ｍＬ的
无水乙醇中，配成物质的量浓度为０２ｍｍｏｌ·Ｌ－１

的溶液，－２０℃下避光保存备用。设置给药组，空
白对照组和空白组，每个化合物及各对照组均设置３
次平行。给药组加入 ２５μＬ样品溶液与 １００μＬ
ＤＰＰＨ乙醇溶液，空白对照组加入２５μＬ空白溶剂与
１００μＬＤＰＰＨ乙醇溶液，空白组加入１２５μＬＤＰＰＨ乙
醇溶液，避光反应３０ｍｉｎ。以抗坏血酸为对照，用酶
标仪在检测波长为５１７ｎｍ的条件下检测吸光度，计
算 ＤＰＰＨ清除率。阳性对照药是质量浓度为
１００μｇ·ｍＬ－１的抗坏血酸。
２２２　铁离子还原／抗氧化能力法（ＦＲＡＰ）测定化
合物的抗氧化活性　参考文献［１４］方法并稍作改
动测定化合物的抗氧化活性。样品用 ＤＭＳＯ配制
成初始质量浓度为 ５ｍｇ· ｍＬ－１的母液，以
ＦｅＳＯ４·７Ｈ２Ｏ作为标准品绘制标准曲线，得到回归
方程：ｙ＝０００６ｘ＋００３８５（ｒ２＝０９９５４）。其中：ｙ
为吸光度值；ｘ为ＦｅＳＯ４的浓度（μｍｏｌ·Ｌ

－１）。阳性

对照药是质量浓度为５０μｇ·ｍＬ－１的抗坏血酸。
２２３　抑菌活性实验　参考文献［１５］方法，采用滤
纸片琼脂扩散法对单体化合物进行初筛。用 ＤＭＳＯ
溶解化合物并配制成初始质量浓度为５ｍｇ·ｍＬ－１的
母液，将３株病原菌（ＭＲＳＡ，Ｐｓｅｕｄｏｍｏｎａｓａｅｒｕｇｉｎｏｓａ，
Ｓｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓｅｐｉｄｅｒｍｉｄｉｓ）分别接种至经高温灭菌的
ＬＢ液体培养基中并于３７℃恒温、１８０ｒ·ｍｉｎ－１条件
下振荡培养 ４ｈ。往已灭菌的 ＬＢ固体培养基
（３６０ｍＬ）中加入菌液（３６０μＬ），摇匀后立即倒板。
分别吸取各待测化合物的母液２μＬ至无菌滤纸片
上，将平板均匀地分为四等分，随后用镊子将滤纸片

按顺序贴在 ＬＢ平板上，３７℃恒温条件下静置培养
１２ｈ后观察抑菌圈大小。阳性对照药是质量浓度为
１ｍｇ·ｍＬ－１（甲醇溶解）的氨苄西林。
２２４　ＮＦκＢ荧光素酶抑制实验　参考文献［１６］
方法，采用荧光素酶报告基因技术测试化合物对脂

多糖（ＬＰＳ）诱导核因子 κＢ（ＮＦκＢ）荧光素酶报告
基因表达的影响。

２３　结构鉴定
化合物 １为白色晶体（甲醇），分子式为

Ｃ８Ｈ８Ｏ４。
１ＨＮＭＲ（７００ＭＨｚ，ｍｅｔｈａｎｏｌｄ４）δＨ：６８６

（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝２３Ｈｚ，Ｈ５），５８９（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝２３Ｈｚ，Ｈ
３），３９１（３Ｈ，ｓ，９ＯＭｅ），２４８（３Ｈ，ｓ，Ｈ３８）。

１３Ｃ
ＮＭＲ（１７５ＭＨｚ，ｍｅｔｈａｎｏｌｄ４）δＣ：１９２１（Ｃ，Ｃ７），
１７２０（Ｃ，Ｃ４），１６４８（Ｃ，Ｃ２），１５５９（Ｃ，Ｃ６），
１０５７（ＣＨ，Ｃ５），９４２（ＣＨ，Ｃ３），５７４（ＣＨ３，Ｃ９），
２５７（ＣＨ３，Ｃ８）。以上数据与文献［１７］对照基本一
致，因此确定化合物１为ｎｉｇｒｏｓｐｏｒａｐｙｒｏｎｅＤ。

化合物２为无色针状结晶（甲醇），分子式为
Ｃ９Ｈ１０Ｏ４。

１ＨＮＭＲ（７００ＭＨｚ，ｃｈｌｏｒｏｆｏｒｍｄ４）δＨ：７０７
（１Ｈ，ｓ，Ｈ５），３９５（３Ｈ，ｓ，９ＯＭｅ），２５４（３Ｈ，ｓ，Ｈ３

８），２００（３Ｈ，ｓ，Ｈ３１０）。
１３ＣＮＭＲ（１７５ＭＨｚ，ｃｈｌｏｒｏ

ｆｏｒｍｄ４）δＣ：１９１８（Ｃ，Ｃ７），１６４２（Ｃ，Ｃ４），１６３５
（Ｃ，Ｃ２），１５３１（Ｃ，Ｃ６），１０９８（Ｃ，Ｃ３），９８２
（ＣＨ，Ｃ５），５６８（ＣＨ３，Ｃ９），２６０（ＣＨ３，Ｃ８），９５
（ＣＨ３，Ｃ１０）。以上数据与文献［１８］对照基本一致，
因此确定化合物 ２为 ｖｅｒｍｏｐｙｒｏｎｅ。本实验首次通
过Ｘｒａｙ单晶衍射技术确证了化合物２的化学结构
（图２），单晶数据如下：Ｃ９Ｈ１０Ｏ４，Ｍｒ＝１８２１７，晶体

尺寸０２×０２×０１ｍｍ３，正方晶形，ａ＝１５８６７６
（６）?，ｂ＝１５９９０７（７）?，ｃ＝６７９３６（４）?，α＝９０°，
β ＝９０°，γ ＝９０°，Ｖ ＝１ ７２３７７（１４）?３，
Ｔ＝（－１７３２５±０６）℃，空 间 群 Ａｅａ２，Ｚ＝８，μ
（ＣｕＫα）＝０９４３ｍｍ－１，收集到３５５４个反射，１１９３
个独立反射（Ｒｉｎｔ＝００３９０）。最终 Ｒ１值为００７３７

［Ｉ＞２σ（Ｉ）］，ｗＲ（Ｆ２）的最终值为 ０１９５９［Ｉ＞２σ
（Ｉ）］，最终Ｒ１值为００７４８（所有数据），ｗＲ（Ｆ

２）的最终

值为０１９６９（所有数据），Ｆ２的拟合优度为１１２３。以
上数据已上传到剑桥晶体数据中心（ＣＣＤＣ１９０１４５９）。

化合物 ３为白色固体（甲醇），分子式为
Ｃ８Ｈ１０Ｏ２。

１ＨＮＭＲ（７００ＭＨｚ，ｍｅｔｈａｎｏｌｄ４）δＨ：７０３
（２Ｈ，ｄ，Ｊ＝８５Ｈｚ，Ｈ１，５），６７０（２Ｈ，ｄ，Ｊ＝８５
Ｈｚ，Ｈ２，４），３６８（２Ｈ，ｔ，Ｊ＝７２Ｈｚ，Ｈ２８），２７１

（２Ｈ，ｔ，Ｊ＝７２Ｈｚ，Ｈ２７）。
１３ＣＮＭＲ（１７５ＭＨｚ，ｍｅｔｈ

ａｎｏｌｄ４）δＣ：１５６７（Ｃ，Ｃ６），１３０９（Ｃ，Ｃ３），１３０８
（ＣＨ，Ｃ２，４），１１６１（ＣＨ，Ｃ１，５），６４５（ＣＨ２，Ｃ
８），３９４（ＣＨ２，Ｃ７）。以上数据与文献［１９］对照基
本一致，因此确定化合物３为ｔｙｒｏｓｏｌ。
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图２　化合物２的Ｘ射线晶体结构
Ｆｉｇ２　Ｘｒａｙｃｒｙｓｔａｌｓｔｒｕｃｔｕｒｅｏｆｃｏｍｐｏｕｎｄ２

化合物 ４为黄色油状（甲醇），分子式为
Ｃ８Ｈ１０Ｏ２。

１ＨＮＭＲ（７００ＭＨｚ，ｍｅｔｈａｎｏｌｄ４）δＨ：７０７
（１Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝７３，１７Ｈｚ，Ｈ４），７０１（１Ｈ，ｔｄ，
Ｊ＝７３，１７Ｈｚ，Ｈ６），６７６～６７２（２Ｈ，ｏｖｅｒｌａｐｐｅｄ，
Ｈ１，５），３７４（２Ｈ，ｔ，Ｊ＝７０Ｈｚ，Ｈ２８），２８３（２Ｈ，
ｔ，Ｊ＝７０Ｈｚ，Ｈ２７）。

１３ＣＮＭＲ（１７５ＭＨｚ，ｍｅｔｈａｎｏｌ
ｄ４）δＣ：１５６６（Ｃ，Ｃ２），１３１８（ＣＨ，Ｃ４），１２８４
（ＣＨ，Ｃ６），１２６６（Ｃ，Ｃ３），１２０５（ＣＨ，Ｃ５），
１１６０（ＣＨ，Ｃ１），６３１（ＣＨ２，Ｃ８），３５１（ＣＨ２，Ｃ
７）。以上数据与文献［２０］对照基本一致，因此确定
化合物４为２（２ｈｙｄｒｏｘｙｅｔｈｙｌ）ｐｈｅｎｏｌ。

化合物 ５为无色油状（甲醇），分子式为
Ｃ９Ｈ１２Ｏ２，［α］

２５
Ｄ ＋２２（ｃ０１ｇ·１００ｍＬ

－１，ｍｅｔｈａｎｏｌ
ｄ４）。

１ＨＮＭＲ （７００ＭＨｚ，ｍｅｔｈａｎｏｌｄ４）δＨ：７２６
（２Ｈ，ｏｖｅｒｌａｐｐｅｄ，Ｈ６，８），７２４（２Ｈ，ｏｖｅｒｌａｐｐｅｄ，Ｈ
５，９），７１７（１Ｈ，ｍ，Ｈ７），３８１（１Ｈ，ｍ，Ｈ２），３５０
（１Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝１１２，４５Ｈｚ，Ｈ１ａ），３４５（１Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝
１１２，６２Ｈｚ，Ｈ１ｂ），２８２（１Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝１３７，５６
Ｈｚ，Ｈ３ａ），２６８（１Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝１３７，７６Ｈｚ，Ｈ３ｂ）。
１３ＣＮＭＲ（１７５ＭＨｚ，ｍｅｔｈａｎｏｌｄ４）δＣ：１４０１（Ｃ，Ｃ
４），１３０４（ＣＨ，Ｃ６，８），１２９２（ＣＨ，Ｃ５，９），１２７１
（ＣＨ，Ｃ７），７４５（ＣＨ，Ｃ２），６６５（ＣＨ２，Ｃ１），４０９
（ＣＨ２，Ｃ３）。以上数据与文献［２１］基本一致，因
此确定化合物 ５为 ３ｐｈｅｎｙｌｐｒｏｐａｎｅ１，２ｄｉｏｌ。为
进一步确定化合物 ５的立体构型，本实验采用基
于含时密度泛函理论电子圆二色谱（ＴＤＤＦＴ
ＥＣＤ）理论的量子计算方法验证了其构型［１６］。

利用 Ｓｐａｒｔａｎ′１４软件对化合物进行构象搜索，进
而选择玻尔兹曼分布大于 １％的低能构象，利用
Ｇａｕｓｓｉａｎ１６软件计算其 ＥＣＤ谱图，计算 ＥＣＤ数
据经紫外偏移矫正及ＳｐｅｃＤｉｓ１７１软件处理［１６］，

结果发现化合物 ５的实测 ＥＣＤ曲线与 Ｒ５构型

对应的计算 ＥＣＤ曲线趋势基本一致（图３），故确
定其构型为 Ｒ。

图３　化合物５的实测和计算电子图二色谱（ＥＣＤ）谱图
Ｆｉｇ３　ＴｈｅｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌａｎｄｃａｌｃｕｌａｔｅｄＥＣＤｓｐｅｃｔｒａｏｆｃｏｍ
ｐｏｕｎｄ５

化合物 ６为淡黄色油状（甲醇），分子式为
Ｃ１０Ｈ１２Ｏ３。

１ＨＮＭＲ（７００ＭＨｚ，ｍｅｔｈａｎｏｌｄ４）δＨ：７０３
（２Ｈ，ｄ，Ｊ＝８５Ｈｚ，Ｈ２，６），６７２（２Ｈ，ｄ，Ｊ＝８５
Ｈｚ，Ｈ３，５），４１８（２Ｈ，ｔ，Ｊ＝７１Ｈｚ，Ｈ２８），２８０
（２Ｈ，ｔ，Ｊ＝７１Ｈｚ，Ｈ２７），１９９（３Ｈ，ｓ，Ｈ３１０）。
１３ＣＮＭＲ（１７５ＭＨｚ，ｍｅｔｈａｎｏｌｄ４）δＣ：１７２９（Ｃ，Ｃ
９），１５７０（Ｃ，Ｃ４），１３０８（ＣＨ，Ｃ２，６），１２９９（Ｃ，
Ｃ１），１１６２（ＣＨ，Ｃ３，５），６６５（ＣＨ２，Ｃ８），３５１
（ＣＨ２，Ｃ７），２０８（ＣＨ３，Ｃ１０）。以上数据与文献
［２２］对照基本一致，因此确定化合物 ６为 ４
ｈｙｄｒｏｘｙｐｈｅｎｅｔｈｙｌａｃｅｔａｔｅ。

化合物 ７为无色油状（甲醇），分子式为
Ｃ１０Ｈ１２Ｏ３。

１ＨＮＭＲ（７００ＭＨｚ，ｍｅｔｈａｎｏｌｄ４）δＨ：７０７
（１Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝７０，１４Ｈｚ，Ｈ６），７０１（１Ｈ，ｔｄ，Ｊ＝
７０，１４Ｈｚ，Ｈ４），６７４（２Ｈ，ｏｖｅｒｌａｐｐｅｄ，Ｈ３，５），
４２４（２Ｈ，ｔ，Ｊ＝７０Ｈｚ，Ｈ２８），２９１（２Ｈ，ｔ，Ｊ＝７０
Ｈｚ，Ｈ２７），１９９（３Ｈ，ｓ，Ｈ３１０）。

１３ＣＮＭＲ（１７５
ＭＨｚ，ｍｅｔｈａｎｏｌｄ４）δＣ：１７３１（Ｃ，Ｃ９），１５６７（Ｃ，Ｃ
２），１３１８（ＣＨ，Ｃ６），１２８８（ＣＨ，Ｃ４），１２５３（Ｃ，
Ｃ１），１２０４（ＣＨ，Ｃ５），１１５９（ＣＨ，Ｃ３），６５１
（ＣＨ２，Ｃ８），３０８（ＣＨ２，Ｃ７），２０８（ＣＨ３，Ｃ１０）。
以上数据与文献［２３］对照基本一致，因此确定化合
物７为２ｈｙｄｒｏｘｙｐｈｅｎｅｔｈｙｌａｃｅｔａｔｅ。
２４　活性评价

所有化合物均进行了抗氧化活性、抑菌活性及

ＮＦκＢ荧光素酶抑制活性测试。１ｍｇ·ｍＬ－１质量浓
度下，测定化合物１～７的ＤＰＰＨ清除率，结果表明，
化合物均无明显活性；１ｍｇ·ｍＬ－１质量浓度下，化合
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物３、６和 ７的 ＦＲＡＰ值分别为 ２０８７５、１６００３和
１６２７５μｍｏｌ·Ｌ－１，表明化合物３、６和７具有一定的
铁离子还原／抗氧化能力（抗坏血酸：５０μｇ·ｍＬ－１质
量浓度下，ＦＲＡＰ值为１３３９２μｍｏｌ·Ｌ－１）。同时发
现所有化合物对３个病原菌均未显示明显抑菌圈，
表明化合物无抑菌活性，并且所有化合物均未具有

明显的ＮＦκＢ荧光素酶抑制活性。

３　结论与展望
本实验对红树植物红海榄（Ｒｈｉｚｏｐｈｏｒａｓｔｙｌｏｓａ）

来源真菌 ＤｉａｐｏｒｔｈｅｓｐＳＣＳＩＯ４１０１１的次级代谢
产物进行分析研究，分离得到 ２个吡喃酮类化合
物（１～２）和５个苯（酚）类化合物（３～７），并且化
合物１、２、４、５和７为首次从该属中分离得到。利
用核磁共振技术以及文献数据对照的方法鉴定其

化学结构，测试化合物１～７的抗氧化活性（ＤＰＰＨ
法和 ＦＲＡＰ法）、抑菌活性及 ＮＦκＢ荧光素酶抑制
活性，其中化合物３、６和７（１ｍｇ·ｍＬ－１）具有一
定的铁离子还原／抗氧化能力。与阳性对照相比，
该类化合物的抗氧化活性较弱，从化学结构角度

来讲，可能是由于化合物所含酚羟基数量较少或

者酚羟基难以被氧化为醌式结构，后续将考虑通

过结构优化增强化合物的活性。据文献［１８］报
道，化合物２对喉癌细胞 Ｈｅｐ２具有一定的抑制作
用，其 ＩＣ５０值为 １００μｇ·ｍＬ

－１。化合物 ３能够抑
制稻瘟霉［２４］，也具有自由基清除活性［２５］；化合物４
能够抑制铜绿假单胞菌 Ｐａｅｒｕｇｉｎｏｓａ的生长，最
小抑菌浓度（ＭＩＣ）值为３５μｇ·ｍＬ－１［２６］，化合物６
能够抑制子宫颈癌 ＨｅＬａ细胞增殖［２７］，且对白色

念珠菌（Ｃａｎｄｉｄａａｌｂｉｃａｎｓ）的生长有明显抑制作
用，其抑菌圈直径为２５ｍｍ［２２］。

聚酮类化合物是海洋真菌天然产物中最为常

见类型之一，也是间座壳属的主要代谢产物［７］，结

构类型丰富多样，具有抗肿瘤、抗炎、抗菌、抗氧化

等生物活性，受到化学家和药理学家广泛关注［２８］。

团队前期从该菌株中分离得到 １０个嗜氮酮类化
合物［１２］，继续对该菌株剩余流分进行研究，从中分

离得到７个吡喃酮类或苯（酚）类化合物，说明该
菌株具有产生丰富聚酮类代谢产物的潜力，后续

将继续利用培养调控策略深入挖掘聚酮类化合物

结构多样性。其次，化合物１～７作为重要生源砌
块，为嗜氮酮类化合物的生物合成推导提供重要

依据。此外，该类化合物的活性筛选及文献报道

数据说明部分化合物具有弱肿瘤细胞毒活性，以

及对病原菌具一定选择性抑制作用，后续将利用

乙酰胆碱酯酶等酶活或延缓衰老线虫模型继续对

该类化合物进行活性筛选，挖掘潜在药用价值。

本实验丰富了菌株 Ｄｉａｐｏｒｔｈｅｓｐ次级代谢产物的
结构多样性，为红树植物共附生真菌天然产物研

究奠定基础。
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