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摘 要：对红树植物桐花树内生真菌 Talaromyces amestolkiae 30 的次级代谢产物进行了研究。采用大米固

体发酵培养，色谱分离技术纯化单体，ESIMS 和 NMR 等波谱数据分析，鉴定了 12 个异香豆素单体化合物：

aspergillumarin A（1）、aspergillumarin B（2）、 5，6-dihydroxy-3-（4-hydroxypentyl）-isochroman-1-one（3）、 mucoriso‐

coumarin A（4）、 peniisocoumarin H（5）、 peniisocoumarin E（6）、 dichlorodiaportin（7）、 mucorisocoumarin C（8）、 peniiso‐

coumarin G（9）、 talumarin A（10）、 5，6，8-trihydroxy-4-（1'-hydroxyethyl）-isocoumarin（11）和 sescandelin （12），其中

化合物 4、 6、 7首次从篮状属真菌中分离得到。二倍稀释法抑菌活性测试显示，化合物 4、 6、 7有抑制金黄色葡萄

球菌作用；MTT法测试细胞毒活性，表明化合物7对前列腺癌PC-3细胞和VCaP细胞有细胞毒活性。
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Abstract： The metabolites of the endophytic fungus Talaromyces amestolkiae 30 from the mangrove 

plant Aegiceras corniculatum (L.) Blanco were investigated. The fungus was cultured in rice medium, 

the monomeric compounds were isolated and purified by the chromatographic technique, and the 

structures of the compounds were identified by analysis of spectroscopy such as ESIMS and NMR. 

Twelve known analogues of isocoumarins (1-12) were isolated and identified as aspergillumarin A (1), 

aspergillumarin B (2), 5,6-dihydroxy-3-(4-hydroxypentyl)-isochroman-1-one (3), mucorisocoumarin A (4), 

peniisocoumarin H (5), peniisocoumarin E (6), dichlorodiaportin (7), mucorisocoumarin C (8), peni‐

isocoumarin G (9), talumarin A (10), 5,6,8-trihydroxy-4-(1'-hydroxyethyl)-isocoumarin (11) and sescan‐

delin (12). Among them, compounds 4, 6 and 7 were obtained from the genus Talaromyces for the first 

time. The antibacterial activities of these compounds were tested in vitro using the twofold dilution 

method. Compounds 4, 6, and 7 showed inhibitory activity against Staphylococcus aureus. The cytotoxic 

activity was tested by the MTT assay. Compound 7 showed cytotoxicity against prostate cancer PC-3 
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cells and VCaP cells.
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异香豆素是一类重要的天然产物，广泛存在

于自然界中，其种类繁多（Saddiqa et al.，2017； 

Reveglia et al.，2020；Shabir et al.，2021；Aierken et 

al.，2023）。最新研究发现其衍生物具有明显的抗

癌、抗菌、抗氧化、抑制蛋白酶和除草等生理和

生物活性（Saeed，2016；Shyamlal et al.，2022）。红树

林生态系统具有盐胁迫、高矿物组成、强还原性、

频繁的潮汐等特征。特殊生境使得红树林真菌能

够代谢具有良好生物活性、结构新颖的功能分子

（魏美燕等，2010；梅荣清等，2019；权云帆等，2019； 

Cai et al.，2022；Guo et al.，2023）。为寻找有抗肿

瘤、抑菌活性的异香豆素类化合物，课题组研究

了红树林植物桐花树 Aegiceras corniculatum （L.） 

Blanco 内生真菌 Talaromyces amestolkiae 30 的次级

代谢产物，分离鉴定了 12 个异香豆素化合物

（图 1），并测试了其抑菌和抗肿瘤活性，期望发掘

具有相应价值的先导化合物。

1 实验部分

1. 1　仪器、试剂及材料

Bruker-Advance 400 MHz 核磁共振波谱仪，

日本 Shimadzu 公司 LC-6AD 半制备型高效液相色

谱仪，Thermo，Rockford，LTQ Qrbitrap 高分辨质

谱仪， LCQ 型低分辨质谱仪， BUCHI 熔点仪

M-565，英国B+S ADP440+旋光仪，色谱柱（YMC-

Pack ODS-A，10 mm×250 mm，5 μm），ODS-A-HG反

相填料（YMC），葡聚糖凝胶LH-20 （Pharmacia Co. 

Ltd，Sandwich，UK），柱层析硅胶（200~300 目）

（青岛海洋化工公司），HPLC 色谱级甲醇（欧普

森），HPLC 色谱级乙腈（欧普森），其他试剂则为

分析纯。
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图1　化合物1~12的结构

Fig. 1　The structures of compounds 1-12
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真菌 Talaromyces amestolkiae 30 分离于红树植

物桐花树 Aegiceras corniculatum （L.） Blanco 树叶

（中山大学佘志刚教授提供），通过 PCR 技术扩增

该 真 菌 核 糖 体 ITS 基 因 区 段（GenBank 号

OP776815）与NCBI数据库菌株对比（相似度 99%）。

该菌株 30 目前保存在广东工业大学海洋药物研究

实验室。大肠杆菌（Escherichia coli ATCC 25922），

枯草芽孢杆菌（Bacillus subtilis CMCC 63501），金

黄色葡萄球菌（Staphylococcus aureus ATCC 29213）

引自并保藏于广东工业大学海洋药物研究实验室。

1. 2　菌种培养发酵

采用肖泽恩等（2022）相似方法培养菌液后，

将菌液加入已高压灭菌的大米培养基中（550 mL带

盖圆口瓶，每瓶加入大米 25 g，w = 30%人工海水

50 mL），室温静置发酵30 d，共发酵65瓶。

1. 3　提取与分离

发酵物用MeOH-CH2Cl2提取 3次，再用乙酸乙

酯萃取3次，浓缩乙酸乙酯得浸膏20.2 g。浸膏采用

硅胶柱层析［10 cm×60 cm，200~300目，V（EtOAc）∶

V（PE）=1∶9， 3∶7， 1∶1， 7∶3， 1∶0］分段为 5 个部分

Fr.1~5。

组份 Fr. 2（3.1 g）继续经硅胶柱层析（6 cm×

70 cm，300~400 目），EtOAc-PE 溶剂梯度洗脱，

结合 TLC 板分析合并为 4 个组份 Fr.2-1~Fr.2-4；其

中Fr.2-2（50.9 mg）再经Sephadex LH-20凝胶色谱分

离［1.5 cm×80 cm，V（MeOH）∶V（H2O） = 1∶1］，纯

化得到化合物 1（3.3 mg）和 2（2.5 mg）。 Fr. 2-3

（0.220 g）采用反相硅胶柱层析分离［2.0 cm×60 cm，

ODS-A-HG，V（MeOH）∶V（H2O） = 6∶4］，TLC板分

析合并为Fr.2-3-1~Fr.2-3-3；选择Fr.2-3-3（38.0 mg）

继续经 ODS 柱层析分离［1.0 cm×60 cm，ODS-A-

HG，V（MeOH）∶V（H2O） = 7∶3］， 得 到 化 合 物 6

（3.6 mg）。Fr.2-4（0.920 g）经二次高效液相色谱制

备分离得到 2个化合物，第一次 HPLC 色谱分离

［C18 柱，YMC 10 mm×250 mm，5 μm，V（MeOH）∶

V（H2O） = 7.5∶2.5，2.5 mL/min］得 到 化 合 物 7

（6.9 mg，tR = 12.5 min），后将甲醇洗脱部分物质浓

缩 ， 再 经 HPLC 色 谱 二 次 制 备［C18 柱 ，YMC 

10 mm×250 mm，5 μm，V （MeOH）∶V （H2O）= 8∶2，

2.3 mL/min］，得到化合物8 （2.2 mg，tR = 20.2 min）。

组 份 Fr. 3（3.9 g）经 硅 胶 柱 层 析 梯 度 洗 脱

（6.5 cm×70 cm，300~400 目，EtOAc-PE），得 Fr. 3-1 ~ 

Fr.3-4。Fr.3-2（203.2 mg）经反相硅胶柱色谱［3.0 cm×

60 cm，ODS-A-HG，V（MeOH）∶V（H2O） = 3∶7，1∶1，

7∶3］，分离得到化合物 3（22.9 mg）和 9（3.4 mg）；

Fr.3-3（350.0 mg） 经 HPLC 色谱制备［C18 柱，YMC 

10 mm×250 mm ，5 μ m ，2.0 mL/min ，0~35 min ，

V（MeOH）∶V（H2O） = 5.5∶4.5］，得 到 化 合 物 5

（2.1 mg，tR =17 min）和 11（6.3 mg，tR = 13 min）。

Fr. 3-4（467.2 mg）经 Sephadex LH-20 凝胶柱分离

［2.5 cm×80 cm，V（MeOH）∶V（H2O） = 1∶1］，得到

化合物4（26.1 mg）和12（6.3 mg）。

组份 Fr.4（3.0 g）经反相硅胶柱色谱［5.0 cm×

60 cm，ODS-A-HG，V（MeOH）∶V（H2O） = 3∶7，1∶1，

7∶3，1∶0］，分析后合并为 Fr. 4-1~Fr. 4-4。 Fr. 4-3

（925.6 mg）继续经硅胶柱层析梯度分离（3 cm×

70 cm，300~400 目，EtOAc-PE 溶剂），为 Fr. 4-3-1~ 

Fr.4-3-5；选择Fr.4-3-2（60.7 mg）经Sephadex LH-20

凝胶柱分离［1.0 cm×80 cm，V（MeOH）∶V（H2O）=

2∶1］，得到化合物10（3.2 mg）。

1. 4　活性测试

1） 抑菌活性：采用二倍稀释法（Wang et 

al.，2015），测定化合物 1~12 体外对大肠杆菌

（Escherichia coli），金黄色葡萄球菌（Staphylococcus 

aureus），枯草芽孢杆菌（Bacillus subtilis）的最低抑

菌浓度（MIC，minimal inhibitory concentration）（表

1）。化合物终质量浓度依次为 512、 256、 128、 64、 

32、16、 8、 4、 2、 1 μg/mL，加入到 96孔板中，在每

个孔中加入一定质量浓度的测试菌，37 ℃恒温培

养 24 h 后，肉眼观察培养液的混浊情况，培养液

澄清的最小样品质量浓度为最小抑菌质量浓度，

即MIC。实验结果表明，化合物4、 6、 7对金黄色葡

萄球菌具有抑制作用，其MIC值均为16 μg/mL。

2） 细胞毒活性：采用 MTT 法（Mosmann，

1983），测定化合物 1~12对前列腺癌VCaP和 PC-3

细胞株的细胞毒活性（表 2），阳性对照为多西他

赛。二倍稀释法使得化合物终浓度为 40、20、10、5、

2.5、1.25 μmol/L，平行 3 个复孔，加药培养 72 h

后，测其吸光度，平行3次实验。

                    I = ［（1−A 样品）/A 对照］×100% ，

其中 I为细胞增殖抑制率，A 样品为实验组在酶标仪

490 nm波长下的吸光度值，A对照为对照组在490 nm

波长下的吸光度值。采用GraphPad 8.0软件作统计

处理，数据以均数表示化合物对前列腺癌细胞增

殖抑制的 IC50 值。最终实验结果显示化合物 7 对

VCaP和 PC-3细胞具有增殖抑制作用，IC50值分别

为20.35和12.37 μmol/L。
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1. 5　化合物波谱数据

化合物 1：C14H16O4，无色油状，ESIMS m/z 

247 ［M−H］-，［α］25D  -30.6°（c 0.65，MeOH）；1H NMR

（400 MHz，CDCl3）δH 10.98（s，1H，OH-8），7.40（t，

8.0 Hz，1H，H-6），6.88（d，8.0 Hz，1H，H-7），6.69（d，

8.0 Hz，1H，H-5），4.57（m，1H，H-3），2.16（s，3H，

H-13），1.80（m，2H，H-9），1.76（m，2H，H-10），2.54

（t，8.0 Hz，2H，H-11），2.94（d，4.0Hz，2H，H-4）；
13C NMR（100 MHz，CDCl3） δC 208.2（C-12，C），

169.8（C-1，C），162.2（C-8，C），139.3（C-4a，C），136.2

（C-6，CH），118.0（C-5，CH），116.2（C-7，CH），108.4

（C-8a，C），79.4（C-3，CH），42.8（C-11，CH2），34.0

（C-9，CH2），32.8（C-4，CH2），29.9（C-13，CH3），19.0

（C-10，CH2）。

化合物 2：C14H18O4，无色油状，ESIMS m/z 

249 ［M−H］-，［α］25D  -38.7°（c 0.60，MeOH）；1H NMR

（400 MHz，DMSO-d6） δH 10.94（s，1H，OH-8），7.50

（t，8.0 Hz，1H，H-6），6.85（d，8.0 Hz，1H，H-7），6.82

（d，8.0 Hz，1H，H-5），4.66（m，1H，H-3），3.60（m，

1H，H-12），2.96（d，4.0 Hz，2H，H-4），1.76（m，2H，

H-10），1.47（m，2H，H-9），1.37（m，2H，H-11），1.06

（d，6.0 Hz，3H，H-13）；13C NMR（100 MHz，DMSO-d6）

δC 169.8（C-1，C），161.4（C-8，C），140.9（C-4a，C），

136.7（C-6，CH），118.8（C-5，CH），115.8（C-7，CH），

108.9（C-8a，C），80.0（C-3，CH），66.1（C-12，CH），

39.1（C-11，CH2），34.6（C-10，CH2） ，32.4（C-4，

CH2），24.2（C-13，CH3），21.2（C-9，CH2）。

化合物 3：C14H18O5，白色粉末，ESIMS m/z 

265 ［M −H］- ，［α］25D  -76.4°（c 0.44，MeOH）， θmp 

174.0~174.5 ℃；1H NMR（400 MHz，acetone-d6） δH 

7.00（d，9.2 Hz，1H，H-7），6.58（d，9.2 Hz，1H，H-8），

4.50（m，1H，H-3），3.64（m，1H，H-12），3.08（dd，17.6 

Hz，3.6 Hz，1H，H-4），2.56（dd，17.2 Hz，12.0 Hz，1H，

H-4），1.63~1.82（m，2H，H-9），1.54（m，2H，H-10），

1.40（m，2H，H-11），1.02（d，6.4 Hz，3H，H-13）；
13C NMR（100 MHz，acetone-d6）δC 169.9（C-1，C），

155.3（C-6，C），145.4（C-5，C），124.7（C-4a，C），123.8

（C-7，CH），115.2（C-8，CH），108.4（C-8a，C），79.6

（C-3，CH），66.4（C-12，CH），38.9（C-11，CH2），34.8

（C-9，CH2），26.5（C-4，CH2） ，23.2（C-13，CH3），

21.1（C-10，CH2）。

化合物 4：C15H18O6，白色粉末，ESIMS m/z 

293 ［M−H］-，［α］25D  -28.9°（c 0.54，MeOH）；1H NMR

（400 MHz，DMSO-d6） δH 6.58（d，2.0 Hz，1H，H-5），

6.51（s，1H，H-4），6.50（d，2.0 Hz，1H，H-7），4.71（d，

5.6 Hz，1H，OH-10），4.36（d，5.2 Hz，1H，OH-12），

4.03（m，1H，H-10），3.85（s，3H，MeO），3.85（m，1H，

H-12），2.58（dd，14.4 Hz，4.8 Hz，1H，H-9），2.48（dd，

表1　化合物1~12对大肠杆菌、金黄色葡萄球菌

和枯草芽孢杆菌抗菌活性

Table 1　Antibacterial activity of compounds 1 to 12 against 

Escherichia coli， Staphylococcus aureus and Bacillus subtilis

化合物

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

MIC/（μg·mL-1）

大肠杆菌

ATCC 25922

>512

>512

>512

32

>512

>512

16

>512

>512

>512

>512

>512

金黄色葡萄球菌

ATCC 29213

64

64

>512

16

>512

16

16

>512

>512

>512

>512

>512

枯草芽孢杆菌

CMCC 63501

>512

>512

>512

>512

>512

64

>512

>512

>512

>512

>512

>512

表2　化合物1~12对前列腺癌VCaP和

PC-3细胞株的细胞毒活性

Table 2　Cytotoxic activity of compounds 1 to 12 

against prostate cancer VCaP and PC-3 cell lines

化合物

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

Docetaxel

IC50 /（μmol·L-1）

VCaP

>40

>40

>40

>40

>40

>40

20. 35

>40

>40

>40

>40

>40

5. 72 nmol·L-1

PC-3

>40

>40

>40

>40

>40

>40

12. 37

>40

>40

>40

>40

>40

4. 69 nmol·L-1
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14.0 Hz，8.0 Hz，1H，H-9），1.42（m，2H，H-11），1.07

（d，6.4 Hz，3H，H-13）；13C NMR（100 MHz，DMSO-d6）

δC 166.9（C-6，C），166.1（C-1，C），162.9（C-8，C），

156.2（C-3，C），140.1（C-4a，C），105.9（C-4，C），101.5

（C-5，CH），100.7（C-7，CH），99.9（C-8a，C），65.4

（C-10，CH），63.1（C-12，CH），56.4（MeO，CH3），46.8

（C-11，CH2），42.3（C-9，CH2），25.0（C-13，CH3）。

化合物 5：C13H14O6，白色固体，ESIMS m/z 

265 ［M−H］-，［α］25D  -28.6°（c 0.15，MeOH）；1H NMR

（400 MHz，DMSO-d6） δH 11.01（s，1H，OH-8），6.58

（d，2.4 Hz，1H，H-7），6.54（s，1H，H-4），6.50（d，2.4 

Hz，1H，H-5），4.84（d，5.2 Hz，1H，OH-10），4.68（t，

5.6 Hz，1H，OH-11），3.85（s，3H，OCH3-6），3.80（m，

1H，H-10），3.29~3.44（m，2H，H-11），2.73（dd，3.6 

Hz，14.4 Hz，1H，H-9），2.41（dd，8.8 Hz，14.8 Hz，1H，

H-9）；13C NMR（100 MHz，DMSO-d6） δC 167.0（C-1，

C），166.1（C-6，C），163.0（C-8，C），156.3（C-3，C），

140.1（C-4a，C），106.0（C-4，CH），101.5（C-5，CH），

100.7（C-7，CH），99.8（C-8a，C），69.5（C-10，CH），

65.9（C-11，CH2），56.4（OCH3-6，CH3），38.2（C-9，

CH2）。

化合物 6：C13H13ClO5，白色固体，ESIMS m/z 

283 ［M−H］-，283∶285 离子峰强度之比约为 3∶1， 

［α］25D  +86.5°（c 0.66，MeOH），θmp 110 ℃； 1H NMR

（400 MHz，DMSO-d6） δH 10.95（s，1H，OH-8），6.47

（s，1H，H-4），6.46（d，2.4 Hz，1H，H-7），6.36（d，2.4 

Hz，1H，H-5），4.31（t，6.4，1H，OH-11），4.24（m，1H，

H-10），3.79（s，3H，OCH3-6），3.70（m，2H，H-11），

3.12（d，15.6 Hz，1H，H-9），2.71（dd，14.8 Hz，10.0 

Hz，1H，H-9）；13C NMR（100 MHz，DMSO-d6） δC 

167.2（C-6，C），165.9（C-1，C），163.5（C-8，C），153.9

（C-3，C），139.4（C-4a，C），106.3（C-4，CH），101.4

（C-5，CH），100.4（C-7，C），99.7（C-8a， C），65.7

（C-11，CH2），59.6（C-10，CH），55.4（OCH3-6，CH3），

38.2（C-9，CH2）。

化合物 7：C13H12Cl2O5，白色固体，EIMS m/z 

318 ［M］＋，318∶320∶322 离子峰强度之比约为

9∶6∶1，［α］25D  +34.2°（c 1.02， MeOH）； 1H NMR

（400 MHz，CDCl3）δH 10.97（s，1H，OH-8），6.48（d，

2.4Hz，1H，H-5），6.35（d，2.4Hz，1H，H-4），6.34（s，

1H，H-7），5.90（d，3.6 Hz，1H，H-11），4.42（m，1H，

H-10），3.87（s，3H，OCH3-6），3.00（dd，14.8 Hz，3.6 

Hz，1H，H-9），2.78（dd，14.8 Hz，8.8 Hz，1H，H-9）；
13C NMR（100 MHz，CDCl3） δC 167.0（C-7，C），166.0

（C-1，C），163.7（C-8，C），152.4（C-3，C），138.7

（C-4a，C），107.0（C-4，CH），101.8（C-5，CH），100.8

（C-7，CH），100.0（C-8a，C），75.5（C-11，CH），73.4

（C-10，CH），55.7（OCH3-6，CH3），36.5（C-9，CH2）。

化合物 8：C14H14O7，白色粉末，ESIMS m/z 

295 ［M+H］+，［α］25D  +10.0°（c 0.50，MeOH）；1H NMR

（400 MHz，CDCl3） δH 6.48 （d，2.0 Hz，1H，H-5），

6.34（d，2.0 Hz，1H，H-4），6.32（s，1H，H-7），4.57

（q，4.0 Hz，1H，H-10），3.86（s，3H，OCH3-12），3.87

（s，3H，OCH3-6），3.00（dd，14.8 Hz，4.0 Hz，1H，

H-9），2.82（dd，14.8 Hz，6.8 Hz，1H，H-9）；13C NMR

（100 MHz，CDCl3） δC 174.1（C-11，C），166.9（C-6，C），

165.9（C-1，C），163.7（C-8，C），152.3（C-3，C），138.8

（C-4a，C），107.0（C-4，CH），101.7（C-5，CH），100.7

（C-7，CH），100.1（C-8a，C），67.8（C-10，CH），55.7

（OCH3-6，CH3） ，53.1（OCH3-12，CH3） ，38.3（C-9，

CH2）。

化合物 9：C12H12O6，白色粉末，ESIMS m/z 

251 ［M−H］-，［α］25D  +74.2°（c 0.76，MeOH），θmp 206~

207 ℃；1H NMR（400 MHz，DMSO-d6） δH 6.62（s，

1H，H-4），6.40（s，1H，H-7），4.00（m，1H，H-10），2.60

（m，2H，H-9），1.15（d，6.0 Hz，3H，H-11）；13C 

NMR（100 MHz，DMSO-d6） δC 166.4（C-1，C），156.0

（C-8，C），154.7（C-6，C），154.7（C-3，C），131.8（C-5，

C），125.5（C-4a，C），101.9（C-7，CH），100.9（C-4，

CH），97.2（C-8a，C），65.5（C-10，CH），43.2（C-9，

CH2），23.8（C-11，CH3）。

化合物 10：C12H12O6，白色粉末，ESIMS m/z 

251 ［M−H］-，［α］25D  −44.2°（c 0.54，MeOH），θmp 179~

180 ℃；1H NMR（400 MHz，DMSO-d6） δH 12.82（s，

1H，OH-11），12.20（s，1H，OH-8），9.31（s，1H，OH-7），

7.02（d，8.0 Hz，1H，H-6），6.64（d，8.0 Hz，1H，H-5），

4.62（m，1H，H-3），2.94（dd，16.0 Hz，8.0 Hz，1H，

H-4），2.84（dd，16.0 Hz，4.0 Hz，1H，H-4），2.42（m，

2H，H-10），1.96（m，2H，H-9）；13C NMR（100 MHz，

DMSO-d6） δC 174.3（C-11，C），170.1（C-1，C），150.4

（C-8，C），144.9（C-7，C），129.6（C-4a，C），122.1

（C-6，CH），118.0（C-5，CH），108.9（C-8a，C），

79.8（C-3，CH），31.7（C-4，CH2），29.8（C-9，CH2），

29.6（C-10，CH2）。

化合物 11：C11H10O6，白色粉末，ESIMS m/z 

237 ［M−H］-，［α］25D −16.0°（c 0.07，acetone），θmp 152~

155 ℃；1H NMR（400 MHz，acetone-d6） δH 11.34（s，

1H，OH-8），8.48（bs，1H，OH-9），7.23（s，1H，H-3），
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6.44（s，1H，H-7），4.91（q，6.8 Hz，1H，H-9），1.42（d，

6.4 Hz，3H，H-10）；13C NMR （100 MHz，acetone-d6）

δC 166.3（C-1，C），158.7（C-8，C），156.0（C-6，C），

140.1（C-3，CH），132.2（C-5，C），119.7（C-4a，C），

119.6（C-4，C），102.7（C-7，CH），97.9（C-8a，C），67.2

（C-9，CH），22.2（C-10，CH3）。

化合物 12：C11H10O5，白色固体，ESIMS m/z 

221 ［M+H］+，θmp 192 ℃，［α］25D −33°（c 1.0，MeOH）；
1H NMR（400 MHz，acetone-d6） δH 11.34（s，1H，

OH-9），8.48（bs，1H，OH-8），7.30（s，1H，H-3），6.62

（d，1.2 Hz，1H，H-5），6.33（d，1.2 Hz，1H，H-7），4.83

（q，6.4 Hz，1H，H-9），1.38（d，6.4 Hz，3H，H-10）；
13C NMR（100 MHz，acetone-d6） δC 165.9（C-1，C），

165.3（C-6，C），164.3（C-8，C），141.6（C-3，CH），

122.4（C-4，C），137.9（C-4a，C），101.9（C-7，CH），

101.4（C-5，CH），99.6（C-8a，C），63.9（C-9，CH），22.8

（C-10，CH3）。

2 结果与讨论
化合物 1：ESIMS 显示准分子离子峰 m/z 为

247 ［M−H］-，结合 1H NMR和 13C NMR核磁共振波

谱数据分析，推测其分子式为C14H16O4，不饱和度

Ω为 7。 1H NMR 谱显示有 3 个相邻苯环氢信号，

δH 6.88（d，8.0 Hz，H-7）、6.69（d，8.0 Hz，H-5）、7.40

（t，8.0 Hz，H-6）；1 个连氧氢信号 δH 4.57（m，1H，

H-3），4 个亚甲基氢信号 δH 2.94（dd，8.0，4.0 Hz，

2H，H-4）、2.54（t，8.0 Hz，2H，H-11）、1.76~1.84（m，

4H）；1个甲基氢信号 δH 2.16（s，CH3-13），和1个活

泼氢信号 δH 10.98（s，OH）。13C NMR谱图，显示共

有 14 个碳信号，包括 1 个酮羰基碳信号 δC 208.2，

1 个酯羰基碳信号 δC 162.2，6 个苯环骨架碳信号

δC 139.3、136.2、122.0、118.0、116.2、108.4；1个连氧

碳信号 δC 79.4，4 个亚甲基碳信号 δC 42.8、34.0、

32.8、19.0；和1个甲基碳信号 δC 29.9；化合物1具

有二氢异香豆素特征骨架。据此与 Li et al.（2012）

报道的波谱数据和比旋光值对比基本一致，鉴

定为 aspergillumarin A。

化合物 2：化合物 2 和化合物 1 的核磁谱图非

常相似，表明 2为类似的二氢异香豆素骨架特征。
13C NMR 谱中，前者比后者少 1 个 δC 208.2 的脂肪

酮羰基碳信号，多 1个与氧相连 δC 66.1的次甲基碳

信号。与 Li et al.（2012）波谱和比旋光度对比基本

一致，鉴定为 aspergillumarin B。

化合物 3：波 谱 数 据 与 1、2 类 似 ， 但 3

的 13C NMR 谱中 δC 115.2（C-8）、155.3（C-6）、145.4

（C-5）的碳信号与 2 中 δC 161.4（C-8）、136.7（C-6）、

118.8（C-5）的碳信号有显著不同；在 3 的 1H NMR

中低场区没有活泼氢信号，表明 3 中苯环上羟

基的位置发生改变。与 Chen et al. （2016）报道

的比旋光度及波谱数据对比基本一致，鉴定为

5，6-dihydroxy-3-（4-hydroxypentyl）-isochroman-1-

one。

化合物 4：与化合物 2 的 13C NMR 谱比较，化

合物 4多了 2个 δC 156.2（C-3）和 δC 105.9（C-4）的 sp2

杂化碳信号，表明 4为异香豆素结构骨架；另外 4

还多 1个 δC 65.4连氧次甲基碳信号和 1个 δC 56.4连

氧甲基碳信号。与 Feng et al.（2014）报道的波谱和

比旋光度对比基本一致，鉴定为 mucorisocouma‐

rin A。

化合物 5：［α］25D  −28.6 °（c 0.15，MeOH），波谱

数据与化合物 4 非常相似，与 4 的 13C NMR 谱比

较，5 中少了 1 个甲基和次甲基碳信号，多了 1 个

δC 65.9（C-11）的亚甲基碳信号；结合 ESIMS m/z 

265 ［M−H］-，与 Larsen et al. （1999）和 Cai et al. 

（2018）的波谱数据及比旋光度对比，5与 Cai et al. 

（2018）报道基本一致，因此鉴定为 peniisocouma‐

rin H。

化合物 6：化合物 6的核磁谱图与 5非常相似，

明显不同的是化合物 6 的 13C NMR 谱中 δ C 59.6

（C-10）次甲基碳信号比 5的 δC 69.5（C-10）的化学位

移明显向低场迁移， 1H NMR 谱中化合物 6 的

δH 4.28（m，H-10）比 5 的 δH 3.80（m，H-10）化学位移

也向低场移动，表明化合物 5结构中的C-10上的H

被强吸电子基团取代。ESIMS质谱中发现 m/z 283 

［M-1］-∶ 285 ［M+1］-离子峰强度之比约为 3∶1，推

测 6的结构中含有一个氯原子；进一步与 Cai et al. 

（2018）的波谱和比旋光度对比基本一致，6鉴定为

peniisocoumarin E。

化合物 7：EIMS m/z 318 ［M］＋。化合物 7与 5

的 1H 和 13C NMR 谱相似度非常高； 13C NMR 谱中

最大的不同处为 7的 δC 75.5（C-11，CH）碳信号明显

向低场迁移，5 的 δC 65.9（C-11，CH2），1H NMR 谱

图化合物 7中的次甲基 H-11化学位移为 δH 5.90（d，

3.6 Hz），化合物 5 的亚甲基 H-12 氢信号 δH 3.29~

3.44（m，2H，H-11）；氢信号也向低场迁移，推测化

合物 7 结构中的 C-11 上连有 2 个强吸电子基团；

EIMS谱图显示318 ［M］＋∶ 320 ［M+2］＋∶ 322 ［M+4］＋

离子峰强度之比约为 9∶6∶1，推测结构中含有 2个

氯原子；进一步与 Larsen et al. （1999）的波谱数据
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及比旋光度对比一致，7鉴定为dichlorodiaportin。

化合物 8：化合物 8 的核磁波谱和化合物 7 非

常类似；13C NMR 中，比化合物 7多了 1个酯羰基

碳信号 δC 174.1和 1个甲氧基碳信号 δC 53.1，少 1个

亚甲基碳信号；1H NMR 中，比化合物 7 少 1 个与

氯连接的次甲基氢信号，多 1个连氧的甲氧氢信号

δH 3.86（s，12-OCH3）；与Feng et al. （2014）的波谱数

据和比旋光度进一步比较，基本一致，8结构鉴定

为mucorisocoumarin C。

化合物9：9的核磁波谱和5比较，9的 1H NMR

谱图中多了 1个 δH 1.15（d，6.0 Hz，H-11）脂肪甲基氢

信号，少了 1个苯环氢信号和 1个连氧的甲基氢信

号； 9 的 13C NMR 谱中苯环骨架多 1 个 δ C 131.8

（C-5）季碳信号，少 1个 δC 101.5（C-5，CH）碳信号。

进一步与 Cai et al. （2018）的波谱数据和比旋光度

比较一致，9鉴定为peniisocoumarin G。

化合物 10：化合物 10 与化合物 1 的核磁谱图

相似，为二氢异香豆素结构。13C NMR 谱中 10 与

化合物 1 多了 1 个 δC 174.3 羧基羰基碳信号和 1 个

δC 144.9的苯环上季碳信号，少了 1个羰基碳信号，

1 个甲基碳和 1 个亚甲基碳信号；1H NMR 显示 10

多了 1 个苯环上活泼羟基氢信号 9.31（s，OH）和羧

基羟基氢信号 12.82（brs，OH），侧链上少了 1 个甲

基和 1个亚甲基氢信号。与Küppers et al. （2017）核

磁波谱数据和比旋光度对比基本一致，化合物 10

鉴定为 talumarin A。

化合物 11：化合物 11 与化合物 9 的核磁谱图

非常类似，但 11的 13C NMR谱 δC 140.1（C-3）、119.6

（C-4）的信号与 9 的 δC 154.7（C-3）、100.9（C-4）有显

著不同，以及少 1个亚甲基碳信号；11的 1H NMR

谱中 δH 7.23（s，1H，H-3）的烯双键氢信号向低场迁

移；进一步与 Findlay et al. （2003）波谱数据、比旋

光度和熔点数据比较一致，11 鉴定为 5，6，8-trihy‐

droxy-4-（1′-hydroxyethyl）-isocoumarin。

化合物 12：化合物 12和 11的核磁数据非常相

似，12 的 13C NMR 谱 δC 101.4（C-5，CH）信号与 11

的 δC 132.2（C-5，C）有显著差别； 1H NMR 谱中 12

比 11多 1个 δH 6.62（d，1.2 Hz，H-5）苯环氢信号。与

Kimura et al. （1990）、Kimura et al.（1994）和李春远

等（2010）报道的核磁波谱对比数据基本一致，12

鉴定为 sescandelin。

从 红 树 植 物 桐 花 树 内 生 真 菌 Talaromyces 

amestolkiae 30 中分离得到了上述 12 个化合物，其

中化合物 mucorisocoumarin A（4）、peniisocoumarin 

E（6）和 dichlorodiaportin（7）为首次从篮状菌次级

代谢产物中得到的异香豆素化合物。已有研究

表明化合物 9 对 α-葡萄糖苷酶及 MptpB 具有抑制

作用， IC50 分别为 40.5 及 20.7 μmol/L（Cai et al.，

2018）；化合物 8 对斑马鱼胚胎具有发育毒性

（Feng et al.，2014）；化合物 11具有较强的抗氧化活

性（钟晋谦等，2021）；化合物 12能显著抑制内皮细

胞在 Matrigel 上形成毛细血管网络（Lee et al.，

2001）。本研究进一步发现化合物 7 有抑制人前列

腺癌PC-3细胞和VCaP细胞增殖作用，其 IC50值分

别为 12.37和 20.35 μmol/L；化合物 4、6、7对金黄色

葡萄球菌有抑制活性，其 MIC 均为 16 μg/mL。初

步分析其构效关系发现，结构中 3、4 位为双键时

其化合物的抑菌活性增强；苯环 6 位上有甲氧基

取代时，化合物抑菌活性也相应增强；初步推测

香豆素母核结构的脂溶性增强，可能能提高其对

细菌细胞膜的穿透性，抑制细菌生长。结构侧链

上有氯取代的抑菌活性明显增强，初步推测可能

由于氯原子易与细菌细胞壁蛋白末端的 D-Ala-D-

Ala 结合，使其化合物对细菌细胞壁的穿透性增

加，导致细菌生长抑制。异香豆素类化合物因其

具有多样生物活性，且其毒性小的特点一直受到

天然药物研究者们的关注。随着构效关系的深入

分析及生物活性的机制研究，非常值得挖掘红树

林内生真菌中抑菌、细胞毒等活性异香豆素类物

质，以期获得新的药物先导化合物。
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