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摘　要：将来自南海红树林内生真菌Ｅ３３和Ｋ３８的共培养，从该培养液正丁醇萃取物中分离到环 （Ｌ苯丙Ｌ脯）
二肽 （１），环 （Ｄ脯Ｌ苯丙）二肽 （２），环 （Ｌ苯丙反４羟基Ｌ脯）二肽 （３），环 （顺４羟基Ｄ脯Ｌ苯丙）
二肽 （４），环 （Ｌ脯Ｌ酪）二肽 （５），环 （Ｄ脯Ｌ酪）二肽 （６），环 （Ｄ脯Ｄ色）二肽 （７），木糖醇 （８），腺
苷 （９），尿苷 （１０），其中化合物６为首次从真菌中分离到，化合物２，６，７，８为首次从海洋真菌里获得。
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　　海洋红树林微生物已成为寻找新药先导化合物
的重要资源［１］。内生真菌 Ｋ３８和 Ｅ３３分别采集自

我国湛江湿地红树植物秋茄叶片及麒麟菜枝干，两

者单独发酵的粗提物基本不显示抗菌活性，但共培
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养液萃取物对小麦赤霉等多种危害农业和水果的病

菌显示出较强抗菌作用［２］。前期我们分别系统研

究了两株菌的代谢产物［３－７］，并对两菌共培养液乙

酸乙酯提取物进行了分离［８－１３］。本文进一步开展

了两株菌共培养液正丁醇萃取物的研究，共分离鉴

定了１０种化合物，分别为环 （Ｌ苯丙Ｌ脯）二肽
（１），环 （Ｄ脯Ｌ苯丙）二肽 （２），环 （Ｌ苯丙
反４羟基Ｌ脯）二肽 （３），环 （顺４羟基Ｄ脯
Ｌ苯丙）二肽 （４），环 （Ｌ脯Ｌ酪）二肽 （５），
环 （Ｄ脯Ｌ酪）二肽 （６），环 （Ｄ脯Ｄ色）二肽
（７），木糖醇 （８），腺苷 （９），尿苷 （１０），其中
化合物６为首次从真菌中分离到，化合物 ２，６，
７，８为首次从海洋真菌里获得。

１　结果与讨论

化合物１的１ＨＮＭＲδ７９８（１Ｈ，ｂｒｓ），４０８
（１Ｈ，ｄｄ，４４，８０Ｈｚ），４３５（１Ｈ，ｔ，４５Ｈｚ）和
１３ＣＮＭＲδ１６９０，１６５２表明分子可能是环二肽类
化合物，根据１ＨＮＭＲδ７１９～７２７（５Ｈ，ｍ），
３２７（１Ｈ，ｍ），３３５（１Ｈ，ｍ），４３５（１Ｈ，ｔ，
４５Ｈｚ）推测分子含有苯丙氨酸残基，由于１Ｈ
ＮＭＲ只显示 δ７９８（１Ｈ，ｂｒｓ）一个酰胺质子信
号，结合 δ１４１（１Ｈ，ｍ），１７２（２Ｈ，ｍ），２０１
（１Ｈ，ｍ），３０５（１Ｈ，ｍ），３４０（１Ｈ，ｍ），４０８
（１Ｈ，ｄｄ，４４，８０Ｈｚ）等信号判断另一部分为脯
氨酸残基，在此基础上查阅文献 ［１４］对照波谱
数据及比旋光度数值基本一致，鉴定化合物１为环
（Ｌ苯丙Ｌ脯）二肽。

化合物２的 ＥＳＩＭＳ显示其分子量与化合物 １
完全一致，两者的１ＨＮＭＲ和１３ＣＮＭＲ谱也类似，
仔细对比二者核磁数据，发现与化合物１相比，化
合物２的１ＨＮＭＲ中有一个 δ４附近的峰发生显著
变化，转移到了 δ２８７附近，但结合其１３ＣＮＭＲ
谱和质谱，容易判断二者仍具有相同的平面结构。

进一步对比二者比旋光度，发现化合物２的比旋光
度为＋６７°与化合物１显著不同，表明化合物２是
化合物１的旋光异构体，在此基础上与文献 ［１４］
波谱数据和比旋光度数据对照基本一致，鉴定化合

物２为环 （Ｄ脯Ｌ苯丙）二肽。
化合物３的核磁共振谱与化合物１类似，表明

具有类似的分子结构，其１ＨＮＭＲ在 δ４附近有
δ４１９（１Ｈ，ｍ），４３０（１Ｈ，ｑ，６４Ｈｚ），４４０
（１Ｈ，ｔ，４４Ｈｚ）三组峰，比化合物１多一个，同
时δ５１２（１Ｈ，ｂｒｓ）出现一个活泼 Ｈ信号，结
合１３ＣＮＭＲ中 δ６７２的峰，推测分子多了一个
ＯＨ，对比两者ＥＳＩＭＳ，进一步确定化合物３是化合
物１取代了一个羟基的衍生物，在此基础上查阅文
献 ［１５］，对照波谱数据及比旋光度数值基本一
致，鉴定化合物 ３为环 （Ｌ苯丙反４羟基Ｌ脯）
二肽。

化合物４的核磁共振谱与化合物２类似，仔细
对比化合物４和２的１ＨＮＭＲ，１３ＣＮＭＲ及 ＥＳＩＭＳ，
发现化合物４比化合物２多取代了一个羟基，具有
与化合物３相同的平面结构，但化合物４与化合物
３相比，１ＨＮＭＲ中有一个δ４附近的峰移到了高场
δ２９１附近，推测是由于二者空间结构不同引起
的，进一步对比二者比旋光度，发现化合物４的比
旋光度为 ＋３６°与化合物３的 －７０°显著不同，表
明化合物４化合物３的旋光异构体，在此基础上与
文献 ［１６］波谱数据和比旋光度数据对照基本一
致，鉴定化合物４为环 （顺４羟基Ｄ脯Ｌ苯丙）
二肽。

化合物５的核磁共振谱尤其是碳谱与化合物１
类似，其质谱分子离子峰 ｍ／ｚ２８３１［Ｍ＋Ｎａ］＋，
２６１１［Ｍ＋Ｈ］＋１比化合物１多１６，同时１ＨＮＭＲ
的δ６７２（２Ｈ，ｄ，８０Ｈｚ），７０５（２Ｈ，ｄ，８０
Ｈｚ）及１３ＣＮＭＲ中δ１５５７的信号 （与化合物１相
应信号相比移动到低场）表明化合物５是化合物１
中的苯丙氨酸残基替换为了酪氨酸残基的类似物。

在此基础上查阅文献 ［１７］，对照波谱数据及比旋
光度基本一致，鉴定化合物 ５为环 （Ｌ脯Ｌ酪）
二肽。

化合物６ＥＳＩＭＳ显示其相对分子质量与化合物５
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一致，其１ＨＮＭＲ和１３ＣＮＭＲ谱表明分子平面结构
也是由酪氨酸和脯氨酸组成的环二肽。对比二者比

旋光度，发现化合物６的比旋光度为 －３６８°与化
合物５显著不同，表明化合物６化合物５的旋光异
构体，进一步与文献 ［１８］波谱数据和比旋光度
数据对照基本一致，鉴定化合物６为环 （Ｄ脯Ｌ
酪）二肽。

化合物７的１ＨＮＭＲδ８２０（１Ｈ，ｂｒｓ）和１３Ｃ
ＮＭＲδ１６９４，１６５６表明分子同样是环二肽类化
合物，１ＨＮＭＲδ５７０（１Ｈ，ｂｒｓ），７１２（１Ｈ，ｄ，
２０Ｈｚ），７１７（１Ｈ，ｔ，７４Ｈｚ），７２８（１Ｈ，ｔ，
６８Ｈｚ），７４０（１Ｈ，ｄ，８２Ｈｚ），７６３（１Ｈ，ｄ，
８２Ｈｚ）表明分子中可能含有吲哚环，由此推测其
中之一的氨基酸残基可能是色氨酸，进一步与化合

物１，２，３，４，５的核磁共振数据对比，确认另一
部分氨基酸残基仍然由脯氨酸构成，在此基础上查

阅文献 ［１９］对照波谱数据和比旋光度数值基本
一致，鉴定化合物７为环 （Ｄ脯Ｄ色）二肽。

化合物８的 １ＨＮＭＲ仅在 δ４５７～３３６之间
有信号，表明可能是糖类或多羟基类化合物，１３Ｃ
ＮＭＲ仅有δ６３４，７３１，７３２三个信号，推测具有
对称结构。进一步经与文献波谱数据比较 ［２０］，
鉴定此化合物为木糖醇 （ｘｙｌｉｔｏｌ）。

化合物９，１０与实验室标准品对照核磁共振谱
及硅胶薄层Ｒｆ值基本一致，分别鉴定为腺苷和尿
苷。

２　实验部分
２１　试剂与实验仪器

葡萄糖 （ＣＰ）、蛋白胨、酵母膏 （ＢＲ）、乙
酸乙酯 （ＡＲ）、石油醚 （ＡＲ）、正丁醇 （ＡＲ）等
为市售。结构测定仪器：ＢｒｕｋｅｒＡＶⅢ４００ＭＨｚ核
磁共振仪，ＬＣＱＤＥＣＡＸＰ（Ｔｈｅｒｍｏ，ＵＳＡ）质谱
仪，ＨｏｒｉｂａＳＥＰＡ－３００旋光仪。
２２　菌种及细胞

真菌Ｅ３３和 Ｋ３８分别为南海红树林麒麟菜和
秋茄内分离出的真菌，种属未定，保藏在中山大学

化学学院和生命科学学院。

２３　菌种发酵培养
同时将两株菌等量接种在培养培养基中，菌种

发酵培养基的配比及发酵方法同文献 ［２］，共培
养１２０Ｌ。
２４　分离

发酵液过滤，滤液在５０℃下浓缩到５Ｌ，乙酸
乙酯萃取二次，然后用正丁醇萃取二次，合并浓缩

正丁醇提取液得提取物８５ｇ。提取物经正相硅胶柱
层析，以石油醚－乙酸乙酯 －甲醇梯度淋洗分段，
再经反相硅胶反复柱层析，反相高效制备液相色谱

和重结晶纯化后得到化合物１（６ｍｇ），２（２ｍｇ），
３（５ｍｇ），４（２ｍｇ），５（１０ｍｇ），６（４ｍｇ），７
（３ｍｇ），８（１５ｍｇ），９（２０ｍｇ），１０（１５ｍｇ）。
２５　化合物的物理和波谱数据

化合物１：Ｃ１４Ｈ１６Ｎ２Ｏ２，黄色油状物， ［α］２０Ｄ
－７２°（ｃ０１，ＭｅＯＨ），ＭＳ（ＥＳＩｐｏｓ）ｍ／ｚ：２６７１
［Ｍ＋Ｎａ］＋，２４５１［Ｍ＋Ｈ］＋，１Ｈ ＮＭＲ （４００
ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ：１４１（１Ｈ，ｍ），１７２（２Ｈ，
ｍ），２０１（１Ｈ，ｍ），３０５（１Ｈ，ｍ），３２７（１Ｈ，
ｍ），３３５（１Ｈ，ｍ），３４０（１Ｈ，ｍ），４０８（１Ｈ，
ｄｄ，４４，８０Ｈｚ），４３５（１Ｈ，ｔ，４５Ｈｚ），７１９～
７２７（５Ｈ，ｍ），７９８（１Ｈ，ｂｒｓ）。１３ＣＮＭＲ（１００
ＭＨｚ，ＤＭＳＯ －ｄ６） δ：１６９０，１６５２，１３５９，
１２９８，１２９３，１２７７，５９０，５６２，４５３，３６７，
２８２，２２４。

化合物２：Ｃ１４Ｈ１６Ｎ２Ｏ２，黄色油状物， ［α］２０Ｄ
＋６５°（ｃ０５，ＭｅＯＨ），ＭＳ（ＥＳＩｐｏｓ）ｍ／ｚ：２６７１
［Ｍ＋Ｎａ］＋，２４５１［Ｍ＋Ｈ］＋。１ＨＮＭＲ（４００ＭＨｚ，
ＤＭＳＯｄ６）δ：０８７（１Ｈ，ｍ），１５７（１Ｈ，ｍ），１６１
（１Ｈ，ｍ），１９５（１Ｈ，ｍ），２９２（１Ｈ，ｍ），２８７
（１Ｈ，ｍ），３０３（１Ｈ，ｍ），３２１（１Ｈ，ｍ），３４２
（１Ｈ，ｍ），４００（１Ｈ，ｍ），７１３～７２９（５Ｈ，ｍ），
８１７（１Ｈ，ｓ）。１３ＣＮＭＲ（１００ＭＨｚ，ＤＭＳＯｄ６）δ：
１６８８，１６５２，１３６５，１３０３，１２８７，１２７３，５９６，
５７６，４５１，４０５，２８９，２１８。

化合物３：Ｃ１４Ｈ１６Ｎ２Ｏ３，黄色油状物， ［α］２０Ｄ
－７０°（ｃ１０×１０－２，ＭｅＯＨ），ＭＳ（ＥＳＩｐｏｓ）：
ｍ／ｚ２８３１［Ｍ＋Ｎａ］＋，２６１１［Ｍ＋ Ｈ］＋。１Ｈ
ＮＭＲ（４００ＭＨｚ，ＤＭＳＯｄ６）δ：１５２（１Ｈ，ｍ），
１９４（１Ｈ，ｍ），３０３（２Ｈ，ｍ），３１６（１Ｈ，ｍ），
３５２（１Ｈ，ｍ），４１９（１Ｈ，ｍ），４３０（１Ｈ，ｑ，
６４Ｈｚ），４４０（１Ｈ，ｔ，４４Ｈｚ），５１２（１Ｈ，ｂｒ
ｓ），７１７～７２９（５Ｈ，ｍ），７９８（１Ｈ，ｍ）。１３Ｃ
ＮＭＲ （１００ＭＨｚ，ＤＭＳＯｄ６）δ：１６９９，１６５７，
１３７８， １３０２， １２８４， １２６８， ６７２， ５７４，
５６１，５４３，３７７，３５６。

化合物４：Ｃ１４Ｈ１６Ｎ２Ｏ３，白色固体，［α］
２０
Ｄ ＋３６°

（ｃ１０，ＭｅＯＨ），ＭＳ（ＥＳＩｐｏｓ）ｍ／ｚ：２８３１［Ｍ＋
Ｎａ］＋，２６１１［Ｍ ＋Ｈ］＋。１Ｈ ＮＭＲ （４００ＭＨｚ，
ＤＭＳＯｄ６）δ：１８２（１Ｈ，ｍ），２１２（１Ｈ，ｍ），
２９１（１Ｈ，ｍ），３０２（１Ｈ，ｍ），３１６（２Ｈ，ｍ），
３４４（１Ｈ，ｍ），３９８（１Ｈ，ｍ），４１１（１Ｈ，ｍ），
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５０１（１Ｈ，ｓ），７１４～７３１（５Ｈ，ｍ），８１５（１Ｈ，
ｓ）。１３ＣＮＭＲ（１００ＭＨｚ，ＤＭＳＯｄ６）δ：１６８６，
１６５５，１３６７，１３０２，１２８７，１２７３，６７０，５８３，
５５９，５３３，３９６，３７３。

化合物 ５：Ｃ１４Ｈ１６Ｎ２Ｏ３，黄色粉末， ［α］Ｄ
－５７５°（ｃ０５，ＭｅＯＨ）。ＭＳ（ＥＳＩｐｏｓ）ｍ／ｚ：
２８３１［Ｍ＋Ｎａ］＋，２６１１［Ｍ＋ Ｈ］＋。１Ｈ ＮＭＲ
（４００ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ：１２３（１Ｈ，ｍ），１８１
（２Ｈ，ｍ），２１０（１Ｈ，ｍ），３０８（２Ｈ，ｄｄ，１２０，
４０Ｈｚ），３５９（２Ｈ，ｍ），４０６（１Ｈ，ｍ），４３８
（１Ｈ，ｄｄ，１２０，４０Ｈｚ），６７２（２Ｈ，ｄ，８０Ｈｚ），
７０５（２Ｈ，ｄ，８０Ｈｚ）。１３ＣＮＭＲ （１００ＭＨｚ，
ＣＤ３ＯＤ）δ：１６９６，１６５１，１５５７，１３０３，１２６９，
１１６２，５９１，５６２，４５５，３６０，２８３，２２５。

化合物 ６：Ｃ１４Ｈ１６Ｎ２Ｏ３，黄色粉末， ［α］Ｄ
－３６８°（ｃ１０，ＭｅＯＨ）。ＭＳ（ＥＳＩｐｏｓ）ｍ／ｚ：
２８３１［Ｍ ＋Ｎａ］＋，２６１１［Ｍ ＋Ｈ］＋。１Ｈ ＮＭＲ
（４００ＭＨｚ，Ｃ３Ｄ６Ｏ）δ：１７０（１Ｈ，ｍ），１８７
（１Ｈ，ｍ），２１５（１Ｈ，ｍ），２９３（１Ｈ，ｄｄ，７１，
１４４Ｈｚ），３２３（１Ｈ，ｄｄ，４４，１４３Ｈｚ），３３９
（１Ｈ，ｍ），３５５（１Ｈ，ｍ），４１２（１Ｈ，ｍ），４３１
（１Ｈ，ｔ，５６Ｈｚ），６５３（１Ｈ，ｂｒｓ），６７７（２Ｈ，ｄ，
８４Ｈｚ），７１６（２Ｈ，ｄ，８４Ｈｚ），８２６（１Ｈ，ｂｒ
ｓ）。１３Ｃ ＮＭＲ （１００ＭＨｚ，Ｃ３Ｄ６Ｏ） δ：１６８９，
１６５１，１５６３，１３０７，１２７６，１１５２，５８７，５６３，
４４７，３５４，２８１，２２０。

化合物 ７：Ｃ１６Ｈ１７Ｎ３Ｏ２，黄色粉末， ［α］Ｄ
－２３５°（ｃ１０，ＭｅＯＨ）。１Ｈ ＮＭＲ （４００ＭＨｚ，
ＣＤＣｌ３）δ：１９４（１Ｈ，ｍ），２０１（１Ｈ，ｍ），２０５
（１Ｈ，ｍ），２３７（１Ｈ，ｍ），３０１（１Ｈ，ｄｄ，１０９，
１５１Ｈｚ），３６２（１Ｈ，ｍ），３６９（１Ｈ，ｍ），３７９
（１Ｈ，ｄｄ，４１，１５２Ｈｚ），４１０（１Ｈ，ｔ，７５Ｈｚ），
４４０（１Ｈ，ｄｄ，３０，１１１Ｈｚ），５７０（１Ｈ，ｂｒｓ），
７１２（１Ｈ，ｄ，２０Ｈｚ），７１７（１Ｈ，ｔ，７４Ｈｚ），
７２８（１Ｈ，ｔ，６８Ｈｚ），７４０（１Ｈ，ｄ，８２Ｈｚ），
７６３（１Ｈ，ｄ，８２Ｈｚ），８２０（１Ｈ，ｂｒｓ）。１３ＣＮＭＲ
（１００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ：１６９４，１６５６，１３６７，
１２６７，１２３３， １２２８， １２００， １１８５， １１１６，
１１００，５９２，５４５，４５４，２８３，２６８，２２６。

化合物８：Ｃ５Ｈ１２Ｏ５，白色固体。
１ＨＮＭＲ（４００

ＭＨｚ，ＤＭＳＯｄ６）δ：４５５（２Ｈ，ｄ，４６Ｈｚ），４４９
（１Ｈ，ｄ５４Ｈｚ），４３３（２Ｈ，ｔ，５４Ｈｚ），３５０
（４Ｈ，ｍ），３３３（３Ｈ，ｍ）。１３ＣＮＭＲ（１００ＭＨｚ，
ＤＭＳＯｄ６）δ：６３４，７２７，７３０。

化合物 ９：Ｃ１０Ｈ１３Ｎ５Ｏ４，白色固体。ＦＡＢＭＳ

ｍ／ｚ（％）：２６８［Ｍ＋Ｈ］＋；１ＨＮＭＲ（４００ＭＨｚ，ＤＭ
ＳＯｄ６）δ：３５６（１Ｈ，ｄｄ，７，１２Ｈｚ），３６８（１Ｈ，
ｄｄ，３５，１２Ｈｚ），３９８（１Ｈ，ｄｄ，３５，７０Ｈｚ），
４１５（１Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝３０，５０Ｈｚ），４６０（１Ｈ，ｔ，
６０Ｈｚ），５１５（１Ｈ，ｓ），５４１（１Ｈ，ｓ），５４２
（１Ｈ，ｓ），５８８（１Ｈ，ｄ，６０Ｈｚ），７３０（２Ｈ，ｓ），
８１４（１Ｈ，ｓ），８３３（１Ｈ，ｓ）。１３ＣＮＭＲ（１００ＭＨｚ，
ＤＭＳＯｄ６）δ：１５６１，１５２３，１４９０，１３９９，１１９４，
８７９，８５９，７３４，７０６，６１７。

化合物 １０：Ｃ９Ｈ１２Ｎ２Ｏ６，白色针状晶体，θｍｐ：
１７０～１７１℃。１ＨＮＭＲ（４００ＭＨｚ，ＤＭＳＯｄ６）δ１１１６
（１Ｈ，ｂｒｓ），７８４（１Ｈ，ｄ，８０Ｈｚ），５７７（１Ｈ，ｄ，
５０Ｈｚ），５６１（１Ｈ，ｄ，８０Ｈｚ），５２０（１Ｈ，ｄ，
５５Ｈｚ），４９４（１Ｈ，ｔ，５５Ｈｚ），４０３（１Ｈ，ｄｄ，
５５，５０Ｈｚ），４９２（１Ｈ，ｄ，５５Ｈｚ），３９７（１Ｈ，
ｄｄ，５５，５０Ｈｚ），３８４（１Ｈ，ｄｄ，３５，３５Ｈｚ），
３５９（２Ｈ，ｍ）。

致谢：本文的核磁共振谱，质谱等波谱测试均在美

国密西西比大学药学院 ＆美国国家天然产物研究中心完
成。
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