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高等真菌次生代谢产物及其生物活性

刘吉开 ,胡　琳 ,丁智慧 ,高锦明 ,董泽军 ,谭建文

 

(中国科学院昆明植物研究所 植物化学与西部植物资源持续利用国家重点实验室 ,云南 昆明　 650204)

摘　要: 对本研究组近年来进行的高等真菌化学成分及生物活性研究情况进行了综述。 从地花菌 Albatrellus con-

f luens中分离鉴定出一个具有 V R1受体拮抗作用 ( IC50 5μmol / L)结构新颖的化合物 ( 1);从大红菇 Russula lepida

中分离鉴定出新的抗真菌、 farnesy1转移酶抑制活性的萜类化合物 ( 2～ 8) ;从干巴菌中鉴定出不寻常的多苯乙酰化

联三苯类化合物 ( 9～ 15)。 从块菌 Tuber indicum和 Russula cyanoxantha , Polyporus ellisii中发现系列活性鞘脂

( 16～ 21) ,同时在肉球菌 Engleromyces gotzii和金耳 Tremella aurantilba中发现结构奇特的化合物 ( 22, 25) ,从硫

磺菌 Laetiporus sulphureus中鉴定出引起视幻觉活性化合物 ( 26, 27)。
关键词: 高等真菌 ;次生代谢 ;生物活性
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　　药物开发的成功主要取决于筛选模型的治疗价值和尽

快鉴定出先导化合物并通过构效关系研究来优化先导结构。

各种生物来源结构多样的小分子天然产物是寻找先导化合

物的重要源泉。 其中真菌属于“创造系数”特别高的生物 ,含

有大量结构多样的次生代谢产物。云南省由于其独特的地理

环境和气候条件具有非常丰富的生物资源。我们把重点放在

云南的高等真菌上。 通过收集子实体、菌种收藏、发酵培养、

生物活性筛选和化学研究发现了一系列新的天然产物和生

物活性化合物。 化合物 1～ 27, 35, 36的化学结构见图 1。 本

文简述其研究进展。

1　地花菌中一个作用于 VR1受体结构新颖的化合物 [1]

　　 V R1( vanilloid r ecepto r)受体是近年来证实的一个与疼

痛有关的重要受体 ,寻找可以口服吸收又没有刺激性的

V R1受体激动剂被认为对研究开发新的无成瘾性镇痛药具

有重要意义 [2, 3]。从云南地花菌 Albatrellus confluens中分离

鉴定出一个结构新颖的化合物 ,命名为 a lbaconol( 1)。 通过

生物活性试验发现该化合物具有 V R1受体拮抗作用 ,其

IC50为 5μmol /L。

2　大红菇中新的萜类化合物及其抗真菌、 farnesyl转移酶

抑制活性 [4, 5]

　　红菇科是担子菌中一个大科 [6]。其中乳菇的次生代谢

产物研究得相当充分 ,但红菇却很少引起注意 [7 ]。 大红菇

Russula lepida子实体粗提物显示出抗肿瘤活性 [8] ,但活性

成分一直不清楚。从其子实体中我们分离鉴定出 4个新的三

萜和 3个倍半萜化合物 ( 2～ 8) ,其中 3, 4和 8的 A环在 3, 4

位断裂 ,这在自然界还是首次发现。 5～ 7这一类型的倍半萜
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也相当稀少。 化合物 2显示出抗真菌活性 ( YNG-CA, IC50

2. 9μg /m L; YNG-CG, IC50 2. 3μg /m L) ,化合物 3显示出

farnesy l转移酶抑制活性 ( IC50 24μg /mL )。

3　干巴菌中不寻常的多苯乙酰化联三苯类化合物 [9, 10]

　　干巴菌 Thelephora ganbajun是生长在云南的一种美味

食用菌 ,有一种独特的气味。 令人感到意外的是从该菌的子

实体中鉴定出 7个新的多苯乙酰化联三苯类化合物 ( 9～

15)。多苯乙酰基取代在联三苯类化合物中还没有报道过。近

年来有报道联三苯类化合物具有多种生物活性 [11～ 14] ,如 5-

脂氧化酶抑制、抗昆虫、抗菌等。

图 1　化合物 1～ 27, 35, 36的化学结构

Fig. 1　 Structures of compounds 1-27, 35, 36

4　块菌 Tuber indicum和 Russula cyanoxantha , Polyporus

ellisii中的活性鞘脂

　　鞘脂类化合物近年来引起人们广泛注意 ,它参与调节细

胞多种生物学过程 ,如生物信息传递、抗原抗体反应等 ,因此

具有多种功能。近来有越来越多的报道关于这些化合物的活

性如抗肿瘤、免疫调节、保肝等 [15, 16 ]。 最近我们报道了从

Russula cyanoxantha和 Polyporus ellisii中发现两个新的鞘

脂类化合物 ( 16, 17) [17, 18 ]。

　　块菌被称为“黑色钻石” ,是一种生长在地下的一种蘑

菇 ,味道十分鲜美 ,具有非常大的商业价值。从云南产的印度

块菌中除我们报道的新甾体外 [19 ] ,首次分离得到 4个新的

鞘脂类化合物 ( 18～ 21)。初步生物活性表明化合物 20具有

弱的磷脂酶 ( PLA2 )抑制活性。

5　肉球菌、金耳和硫磺菌中一些有趣的化合物
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　　肉球菌 Engleromyces gotzii生长在高山竹子上 ,民间用

来消炎和抗感染。 从该菌中除分离鉴定了 2个 cy tochala sin

( 23, 24)类化合物外 ,还分离得到一个结构新奇的含氮化合

物 ( 22) [20]。此外从金耳 Tremella aurantilba中鉴定了一个结

构高度对称的化合物 ( 25) [21]。

Appleton报道硫磺菌 Laetiporus sulphureus能引起小

孩视幻觉 [22]。但究竟是什么化学成分起作用一直不清楚。我

们从该菌子实体中分离得到了 2个主要成分 ( 26, 27)。 这些

化合物在猴体内试验 (im 3. 8 mg /kg )中显示具有多巴胺 D2

受体激动样作用。 多巴胺 D2受体激动剂临床上用来治疗帕

金森氏症。

6　用高等真菌中大量来源的阿洛糖醇为原料合成 ( 3S , 4R ,

5S , 6R )四羟基氮卓糖

　　由于氮卓糖具有多种潜在的用途如治疗癌症、糖尿病 ,

在过去几年里氮卓糖引起很多有机化学家和药物化学家的

浓厚兴趣。很多高等真菌含有大量阿洛糖醇。我们利用高等

真菌来源的阿洛糖醇为原料首次合成了 ( 3S , 4R , 5S , 6R )

四羟基氮卓糖 ( 34)。

7　紫色粉孢牛肝菌中 2个新颖的裂甾醇

　　紫色粉孢牛肝菌 Tylopilus plumbeoy iolaceus是生长在

云南一种不可食的具有苦味的蘑菇。从其子实体中分离鉴定

了 2个新化合物 ty lopiol A ( 35)和 ty lopiol B( 36) ,见图 1。它

们的基本骨架是麦角甾醇但 C-8, C-9处断裂形成烯醚 ,这种

结构十分稀少 ,类似的化合物只有海绵中报道的化合物

je reiste rol A。 结构由 X晶体衍射得到确定 [23 ]。
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