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海洋曲霉 Aspergillus ruber TX-M4-1 的次级代谢产物研究2 
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工程协同创新中心，广西 南宁 530006 

摘  要：目的  对来自涠洲岛火山口的海洋曲霉 Aspergillus ruber TX-M4-1 的次级代谢产物进行研究。方法  利用硅胶、凝

胶和高效液相等柱色谱方法进行分离纯化，运用紫外、红外、质谱和核磁共振波谱等分析方法对化合物进行结构鉴定，分别

采用 96 孔板微量法、CCK-8 法和 DPPH 法对化合物的抗菌活性、肿瘤细胞毒活性及抗氧化活性进行测试。结果  从海洋曲

霉 Aspergillus ruber TX-M4-1 的发酵产物中分离鉴定了 1 个新的苯甲醛类化合物及 10 个已知结构的化合物，分别鉴定为 5′-

顺式-四氢金色灰绿曲霉素（1）、2-(1′,5′-庚二烯基)-3,6-二羟基-5-(3"-甲基-2"-丁烯基)苯甲醛（2）、异二氢金色灰绿曲霉素（3）、

二氢金色灰绿曲霉素（4）、四氢金色灰绿曲霉素（5）、灰绿曲霉黄色素（6）、谷甾醇（7）、胆固醇（8）、链蠕孢素（9）、脱

氢海胆灵（10）和新海胆灵 A（11）。化合物 1、5 和 6 具有清除自由基活性，20 μmol/L 浓度下其 DPPH 自由基清除率分别

为 61.9%、88.0%和 91.9%。结论  化合物 1 为新的苯甲醛类化合物。化合物 1、5 和 6 具有强的抗氧化活性。 
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Secondary metabolites from marine-derived Aspergillus ruber TX-M4-1  
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Abstract: Objective  To study the secondary metabolites of marine-derived Aspergillus ruber TX-M4-1. Methods The secondary 

metabolites were isolated and purified by silica gel column chromatography, gel column chromatography and HPLC methods. The 

structures of the compounds were identified by UV, IR, MS and NMR. The antimicrobial, antitumor and antioxidant activities of 

compounds were evaluated by 96-well microtiter plate method, CCK-8 method and DPPH method, respectively. Results  One new 

benzaldehyde compound and 10 compounds with known structures were isolated from the fermentation products of marine-derived 

Aspergillus ruber TX-M4-1. 5′-cis-isotetrahydroauroglaucin (1), 2-(1′,5′-heptadienyl)-3,6-dihydroxy-5-(3"-methyl-2"-butenyl) 

benzaldehyde (2), isodihydroauroglaucin (3), dihydroauroglaucin (4), tetrahydroauroglaucin (5), flavoglaucin (6), β-sitosterol (7), 

cholesterol (8), catenarin (9), dehydroechinulin (10) and neoechinulin A (11), respectively. Compounds 1, 5 and 6 exhibited radical 

scavenging activity against DPPH with inhibition rates of 61.9%, 88.0% and 91.9% at a DPPH concentration of 20 μmol/L, 

respectively. Conclusion  Compound 1 is a new benzaldehyde. Compounds 1, 5 and 6 exhibited strong antioxidant activity.  
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海洋环境相较于陆地环境有高压、高盐、高渗、

低温、营养少等特点。海洋微生物在长期适应这种

特殊生存环境的过程中进化出了有别于陆生生物的

新陈代谢途径和适应机制，进而产生了大量结构新
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颖、活性显著的次级代谢产物，是发现药物先导化

合物的主要途径[1]。海洋曲霉来源新化合物的研究

始于 1992 年，截至 2014 年 8 月，已报道了 512 个

海洋曲霉来源的新化合物，36%海洋曲霉来源的新

化合物具有生物活性，海洋曲霉已成为海洋药物研

究的热点来源[2-3]。 

涠洲岛地处北部湾海域，是我国最大、最年轻

的火山喷发堆积形成的岛屿，其具有独特的火山兼

海洋地貌，生态环境特殊。特殊环境中的微生物为

适应外部特殊环境演变出独特的次生代谢途径，产

生结构新颖的活性化合物。因此对特境微生物次级

代谢产物的研究及天然产物的扩充及药源分子的发

现具有十分重要的意义[4-5]。 

本研究通过梯度稀释法，从采自涠洲岛火山口

的 苔 藓 样 品 中 分 离 得 到 了 一 株 海 洋 真 菌

Aspergillusruber TX-M4-1，对其进行固态培养后从

发酵提取物中分离得到了 1 个新的苯甲醛类化合物

5′-顺式-四氢金色灰绿曲霉素（5′-cis-isotetrahydro- 

auroglaucin，1）和 10 个已知化合物 2-(1′,5′-庚二烯

基 )-3,6 -二羟基 -5 -(3" -甲基 -2" -丁烯基 )苯甲醛

[2-(1′,5′-heptadienyl)-3,6-dihydroxy-5-(3"-methyl-2"-

butenyl)benzaldehyde，2]、异二氢金色灰绿曲霉素

（isodihydroauroglaucin，3）、二氢金色灰绿曲霉素

（dihydroauroglaucin，4）、四氢金色灰绿曲霉素

（tetrahydroauroglaucin，5）、灰绿曲霉黄色素

（flavoglaucin，6）、β-谷甾醇（β-sitosterol，7）、胆

固醇（cholesterol，8）、链蠕孢素（catenarin，9）、

脱氢海胆灵（dehydroechinulin，10）和新海胆灵 A

（neoechinulin A，11）。结构见图 1。对以上分离得

到的化合物进行了抗菌、肿瘤细胞毒活性以及自由

基清除能力活性测试，结果显示化合物 1、5 和 6

具有清除自由基活性，20 μmol/L 浓度下的 DPPH 

 

图 1  化合物 1～11 的结构 

Fig. 1  Structures of compounds 1—11

自由基清除率分别为 61.9%、88.0%和 91.9%。 

1  仪器与材料 

HCB-1300V 型洁净工作台（青岛海尔特种电器

有限公司）、LRH-500A 型生化培养箱（广东泰宏君

科学仪器股份有限公司）、核磁共振波谱仪（布鲁克

400 MHz）、CR-080R 型春霖超声波清洗机（深圳市

春霖清洗设备有限公司）、YXQ-LS-75SII 型高压灭

菌锅（上海博迅实业有限公司医疗设备厂）、TD4N

离心机（长沙英泰仪器有限公司）、Mariner API-TOF

型质谱仪（美国应用生物系统公司）、K3 TOUCH

酶标仪（飞世尔实验器材有限公司）、Agilent 1260

高效液相色谱仪（美国 Agilent 公司）、SCI-VS 混匀

仪（美国塞洛捷克公司）、AL104 型分析天平（瑞

士梅特勒公司）、200～300 目正相硅胶（青岛海洋

化工集团公司）、YMC*GEL ODS-A-HG 反相硅胶

（日本 YMC Group）。提取分离用醋酸乙酯、甲醇、

二氯甲烷等均为工业用化学纯产品。 

一株海洋真菌分离于广西涠洲岛来源的苔藓

（N21°1′42.97′′，E109°7′46.29′′）。综合菌株的生长形

态与序列比对（GenBank accession No. OL989330），

此菌株鉴定为 Aspergillus ruber TX-M4-1。 

2  方法 

2.1  菌株发酵 

将菌株 Aspergillus ruber TX-M4-1 接种于

PDA 平板培养基中，在 28 ℃培养 3 d，将此菌株

接种于大米培养基（大米 80 g、海水 120 mL）的

锥形瓶（1000 mL）中，室温静置培养 32 d，发酵

规模为 100 瓶。 
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2.2  菌株分子鉴定 

海洋真菌基因组 DNA 的提取、扩增以及测序

纯化 3 部分是由上海生工生物工程股份有限公司

测试[6]。 

2.3  产物的提取分离 

2.3.1  菌株提取物制备   采用醋酸乙酯对菌株

Aspergillus ruber TX-M4-1 发酵物萃取 3 次，滤过和

减压浓缩后得到 83.47 g 粗提物。 

2.3.2  产物的提取  采用石油醚、90%甲醇-水各 2 

L 萃取上述粗提物，得到石油醚萃取物 25.1 g，甲

醇-水萃取物 90.16 g（未完全蒸干水分）。 

2.3.3  化合物的分离  对石油醚萃取物进行减压硅

胶柱色谱，采用石油醚-醋酸乙酯（1∶0、10∶1、9∶

1、8∶1、6∶1、4∶1、2∶1、1∶1、0∶1）梯度洗

脱，共 9 个梯度（Fr. 1～9），每个梯度分 4 次收集。

以 Fr. 2 为例，编号依次为 Fr. 2.1～2.4。Fr. 2.1（100mg）

通过 HPLC 制备（C18 半制备柱，甲醇-水 85∶15，

体积流量 4 mL/min），得到化合物 1（tR＝17.1 min，

16.6 mg）、2（tR＝16.3 min，31.3 mg）、3（tR＝13.6 

min，2.5 mg）、4（tR＝18.1 min，12 mg）、5（tR＝

20.2 min，13 mg）和 6（tR＝22.2 min，18 mg）。Fr. 2.4

（640 mg）通过凝胶柱色谱，以二氯甲烷-甲醇（1∶

1）洗脱，TLC 检测合并、浓缩后得到 5 个流分 Fr. 

2.4.1～2.4.5。Fr. 2.4.1（350 mg）通过硅胶柱色谱（石

油醚-醋酸乙酯 50∶1 洗脱），TLC 检测、合并得到

化合物 7（tR＝7.1 min，7.1 mg）和 8（tR＝10.4 min，

65.1 mg）。Fr. 3.2（100 mg）通过凝胶柱色谱，以二

氯甲烷-甲醇（1∶1）洗脱，TLC 检测浓缩后得到 6

个流分 Fr. 3.2.1～3.2.6。Fr. 3.2.5（63 mg）通过 HPLC

制备（C18 半制备柱，乙腈-水 80∶20，流量 4 

mL/min），得到化合物 9（tR＝6.8 min，25 mg）。Fr.7.2

（164 mg）通过凝胶柱色谱，以二氯甲烷-甲醇（1:1）

洗脱，TLC 检测合并浓缩后得到 3个流分 Fr. 7.2.1～

7.2.3。Fr. 7.2.2（127 mg）通过 HPLC 制备（C18 半

制备柱，乙腈-水 80∶20，流量 4 mL/min），得到化

合物 10（tR＝17.2 min，62.7 mg）。Fr. 7.2.2（127 mg）

通过 HPLC 制备（5PFP 半制备柱，乙腈-水 70∶30，

体积流量 4 mL/min），得到化合物 11（tR＝10.4 min，

4.8 mg）。 

3  结果与分析 

3.1  菌株鉴定结果 

菌株 TX-M4-1 的 PCR 扩增序列的长度为 502 

bp，与 NCBI 数据库中的菌株[Aspergillus ruber 

(OL989330)]的 ITS 序列同源性为 100%，亲缘关系

在系统发育树上处于同一分支。初步鉴定该海洋真

菌 TX-M4-1 （ GenBank OL989330 ）为曲霉属

Aspergillus sp.（图 2）。菌株生长一段时间后进一步

观察其形态特征，菌落呈黄绿色、绒状，与赤曲霉

的形态特征一致，故鉴定菌株 TX-M4-1 为赤曲霉

Aspergillus ruber[7]。

 

图 2  TX-M4-1 菌株的系统发育树状关系图 

Fig. 2  Phylogenetic tree analysis of strain TX-M4-1

3.2  化合物结构鉴定 

化合物 1：橙黄色油状物；正离子高分辨质谱

HR-ESI-MS 在 m/z 303.195 1 给出准分子离子峰 

[M＋H]+，提示分子式为 C19H26O3；红外光谱给出

羟基和羰基（3442 cm−1和 1647 cm−1）等官能团的

特征吸收峰；
MeOH

maxUV λ (nm): 200 (4.33), 224 (3.80) 

nm，该化合物与异二氢金色灰绿曲霉素（3）紫外

吸收相似，为同系列化合物，初步判断为苯甲醛类

化合物。化合物 1 的 13C-NMR 和 HSQC 谱图给出

10 个苯环或双键碳 (δC 117.4, 156.0, 128.8, 125.8, 

145.1 128.5, 131.1, 125.5, 121.3, 134.0)、1个醛基 (δC 

195.7) 、 5 个亚甲基  (δC/H 23.8/2.88, 31.4/1.60, 

29.4/1.46, 32.4/2.03, 27.1/3.29)和 3 个甲基  (δC/H 

18.1/1.64, 17.9/1.69, 26.0/1.76)。这些数据与化合物

 Aspergillus ruber E26 (KX696372.1) 
 Aspergillus ruber CBS 104.18 (MH854663.1) 

 Aspergillus ruber FMPV02 (MH244371.1) 

 TX-M4-1 

Aspergillus ruber 3R-3-F02 (KX958045.1) 

 Aspergillus ruber 2010F7 (MT558925.1) 

 Penicillium sclerotiorum 99-H (MT594376.1) 

 Aspergillus flavipes BH (GU566209.1) 

0.02 

100 
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异四氢金色灰绿曲霉素（isotetrahydroauroglaucin）

的核磁共振波谱数据非常相似[8]，仅是侧链上5′和6′

位碳和氢的化学位移有差别（化合物 1：δC/H 

131.1/5.40、125.5/5.41；异四氢金色灰绿曲霉素：δC/H 

133.1/5.39、125.5/5.26）。这些数据提示化合物 1 的

∆5′双键的构型与异四氢金色灰绿曲霉素不同，即为

Z 型。化合物 1 的 1H-1H COSY 谱中给出

H-1′/H-2′/H-3′/H-4′/H-5′/H-6′/H-7′, H-1′′和 H-2′′的相

关信号（图 3）。它的 HMBC 谱图中出现了关键的

氢-碳远程偶合相关信号（H-1′与 C-2′、C-1、C-5、

C-6 有相关信号；H-2′与 C-3′、C-6 有相关信号；H-3′

与 C-1′、C-5′有相关信号；H-4′与 C-3′、C-5′、C-6′

有相关信号；H-5′与 C-7′有相关信号；H-6′与 C-4′

有相关信号；H-7′与 C-6′、C-7′有相关信号；H-7 与

C-1、C-6 以及 C-2 有相关信号；2-OH 与 C-1、C-2

以及 C-3 有相关信号；H-4 与 C-1、C-5、C-6、C-2、

C-1′′ 有相关信号；H-1′′与 C-2、C-3、C-4、C-2′′、

C-3′′有相关信号；H-2′′与 C-4′′、C-5′′有相关信号；

H-4′′与 C-2′′、C-3′′、C-5′′有相关信号；H-5′′与 C-2′′、

C-3′′、C-4′′有相关信号）（图 3）。此外，NOESY 图

中给出 H-4′（δH 2.03）和 H3-7′（δH 1.64）的相关信

号。这些数据进一步确证了化合物 1 的结构。化合

物 1 与文献报道的区别仅为∆5′双键的构型，故化合

物 1 命名为 5′-顺式-四氢金色灰绿曲霉素。 

化合物 2：无色粉末，ESI-MS m/z 301.2 [M＋

H]+，分子式 C19H24O3；1H-NMR (400 MHz, CDCl3) 

δ: 11.70 (1H, s, 6-OH), 10.08 (1H, s, H-7), 7.02 (1H, 

s, H-4), 6.44 (1H, d, J = 16.3 Hz, H-1′), 5.90 (1H, dt,  

J = 16.2, 6.9 Hz, H-2′), 5.50 (1H, m, H-6′), 5.43 (1H, 

m, H-5′), 5.29 (1H, m, H-2′′), 3.31 (2H, d, J = 7.6 Hz, 

H-1′′), 2.40 (2H, q, J = 6.8 Hz, H-3′), 2.22 (2H, q, J = 

6.8 Hz, H-4′), 1.76 (3H, s, H-4′′), 1.70 (3H, m, H-5′′), 

1.69 (3H, m, H-7′)；13C-NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 

196.5 (CH, C-7), 154.7 (C，C-6), 145.0 (C, C-3), 142.1 

 

图 3  化合物 1 的重要 1H-1H COSY、HMBC 和 NOESY 相关 

Fig. 3  Key 1H-1H COSY, HMBC, and NOESY correlations of 

compound 1 

表 1  化合物 1 的 1H- (400 MHz, CDCl3) 和 13C- (100 MHz, 

CDCl3) NMR 数据 

Table 1  1H- (400 MHz, CDCl3) and 13C- (100 MHz, CDCl3) 

NMR data of compound 1  

碳位 δH δC 

1  117.4, C 

2  156.0, C 

3  128.8, C 

4 6.89 (1H, s) 125.8, C 

5  145.1, C 

6  128.5, C 

7 10.24 (1H, s) 195.7, CH 

1′ 2.88 (2H, t, J = 7.7 Hz) 23.8, CH2 

2′ 1.60 (2H, m) 31.4, CH2 

3′ 1.46 (2H, m) 29.4, CH2 

4′ 2.03 (2H, m) 32.4, CH2 

5′ 5.40 (1H, overlapped) 131.1, CH 

6′ 5.41 (1H, overlapped) 125.5, CH 

7′ 1.64 (3H, d, J = 7.2 Hz) 18.1, CH3 

1′′ 3.29 (2H, d, J = 7.4 Hz) 27.1, CH2 

2′′ 5.28 (1H, m) 121.3, CH 

3′′  134.0, C 

4′′ 1.69 (3H, s) 17.9, CH3 

5′′ 1.76 (3H, s) 26.0, CH3 

2-OH 11.92 (1H, s)  

 

(CH, C-2′), 134.1 (C, C-3′′), 130.6 (C, C-5), 130.4 

(CH, C-5′), 126.9 (CH, C-6′), 125.2 (CH, C-4), 123.9 

(C, C-2), 121.1 (CH, C-2′′), 121.0 (CH, C-1′), 117.2 

(C, C-1), 33.3 (CH2, C-3′), 32.1 (CH2, C-4′), 27.3 

(CH2, C-1′′), 25.9 (CH3, C-4′′), 18.0 (CH3, C-5′′), 17.9 

(CH3, C-7′)。以上数据与文献报道一致[9]，故鉴定化

合物 2 为 2-(1′,5′-庚二烯基)-3,6-二羟基-5-(3"-甲基- 

2"-丁烯基)苯甲醛。 

化合物 3：橙红色固体，ESI-MS m/z 301.2 [M＋

H]+，分子式 C19H24O3；1H-NMR (400 MHz, CDCl3) 

δ: 11.93 (1H, s, 2-OH), 10.23 (1H, s, 1-CHO), 6.90 

(1H, s, H-4), 6.02 (1H, m, H-3′), 5.99 (1H, m, H-4′), 

5.59 (1H, m, H-5′), 5.58 (1H, m, H-6′), 5.28 (1H, m, 

H-2′′), 4.51 (1H, brs, 5-OH), 3.29 (2H, d, J = 7.4 Hz, 

H-1′′), 2.98 (2H, t, J = 7.6 Hz, H-1′), 2.34 (2H, q, J = 

7.7 Hz, H-2′), 1.76 (3H, d, J = 1.3 Hz, H-5′′), 1.73 

(3H, d, J = 6.9 Hz, H-7′), 1.69 (3H, s, H-4′′)；
13C-NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 195.5 (C, 1-CHO), 
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156.0 (C, C-2), 145.2 (C, C-5), 134.1 (C, C-3′′), 132.2 

(CH, C-3′), 131.3 (CH, C-4′), 129.5 (CH, C-6′), 129.1 

(C, C-3), 128.5 (CH, C-5′), 127.5 (C, C-6), 126.0 (CH, 

C-4), 121.3 (CH, C-2′′), 117.4 (C, C-1), 34.4 (CH2, 

C-2′), 27.2 (CH2, C-1′′), 26.0 (CH3, C-5′′), 24.3 (CH2, 

C-1′), 18.2 (CH3, C-7′), 17.9 (CH3, C-4′′)。以上数据与

文献报道一致[10]，故鉴定化合物 3 为异二氢金色灰

绿曲霉素。 

化合物 4：棕色油状物；ESI-MS m/z 301.2 [M＋

H]+，分子式 C19H24O3；1H-NMR (400 MHz, CDCl3) 

δ: 11.78 (1H, s, 2-OH), 10.09 (1H, s, 1-CHO), 7.00 

(1H, s, H-4), 6.56 (1H, dd, J = 15.9 Hz, H-1′), 6.43 

(1H, dd, J = 15.6, 10.3 Hz, H-2′), 6.27 (1H, dd, J = 

10.3, 15.1 Hz, H-3′) , 5.89 (1H, dt, J = 15.1, 7.2 Hz, 

H-4′) , 5.30 (1H, m, H-2′′), 3.32 (2H, d, J = 7.2 Hz, 

H-1′′), 2.15 (2H, q, J = 7.3 Hz, H-5′), 1.76 (3H, s, 

H-5′′), 1.70 (3H, s, H-4′′), 1.47 (2H, sextex, J = 7.4 

Hz, H-6′), 0.94 (3H, t, J = 7.3 Hz, H-7′)；13C-NMR 

(100 MHz, CDCl3) δ: 196.4 (C, 1-CHO), 155.4 (C, 

C-2), 145.2 (C, C-5), 140.1 (CH, C-2′′), 139.1 (CH, 

C-4′), 134.2 (C, C-3′′), 130.7 (C, C-3), 129.7 (CH, 

C-3′), 125.3 (CH, C-4), 124.2 (C, C-6), 121.1 (CH, 

C-2′′), 119.5 (CH2, C-1′′), 117.2 (C, C-1), 35.0 (CH2, 

C-5′), 27.4 (CH2, C-1′′), 26.0 (CH3, C-5′′), 22.4 (CH2, 

C-6′), 17.9 (CH3, C-4), 13.9 (CH3, C-7′)。以上数据与

文献报道一致[10]，故鉴定化合物 4 为二氢金色灰绿

曲霉素。 

化合物 5：红色固体；ESI-MS m/z 341.3 [M＋

K]+，分子式 C19H26O3；1H-NMR (400 MHz, CDCl3) 

δ: 11.72 (1H, s, 2-OH), 10.09 (1H, s, 1-CHO), 7.01 

(1H, s, H-4), 6.48 (1H, d, J = 16.1 Hz, H-1′), 5.98 (1H, 

dt, J = 16.2, 6.8 Hz, H-2′), 5.29 (1H, m, H-2′′), 4.98 

(1H, s, 5-OH), 3.31 (2H, d, J = 7.2 Hz, H-1"), 2.32 

(2H, q, J = 7.3 Hz, H-3′), 1.75 (3H, s, H-5"), 1.69 (3H, 

s, H-4"), 1.51 (2H, quintet, J = 7.2 Hz, H-4′), 1.35 

(4H, m, H-5′, 6′), 0.91 (3H, t, J = 6.6 Hz, H-7′)；
13C-NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 196.5 (C, 1-CHO), 

155.2 (C, C-2), 145.0 (C, C-5), 142.8 (CH, C-2′), 

134.0 (C, C-3′′), 130.4 (C, C-3), 125.2 (CH, C-4), 

124.2 (C, C-6), 121.1 (CH, C-2′′), 120.2 (CH, C-1′), 

117.3(C, C-1), 33.6 (CH2, C-3′), 31.6 (CH2, C-5′), 

28.9 (CH2, C-4′), 27.4 (CH2, C-1′′), 25.9 (CH3, C-5′′), 

22.6 (CH2, C-6′), 17.9 (CH3, C-4′′), 14.1 (CH3, C-7′)。

以上数据与文献报道一致[10]，故鉴定化合物 5 为四

氢金色灰绿曲霉素。 

化合物 6：棕黄色固体；ESI-MS m/z 327.3 [M＋

Na]+，分子式 C19H28O3；1H-NMR (400 MHz, CDCl3) 

δ: 11.92 (1H, s, 2-OH), 10.25 (1H, s, 1-CHO), 6.89 

(1H, s, H-4), 5.28 (1H, m, H-2"), 4.44 (1H, m, 5-OH), 

3.29 (2H, d, J = 7.4 Hz, H-1′′), 2.88 (2H, t, J = 7.7 Hz, 

H-1′), 1.76 (3H, s, H-5"), 1.70 (3H, s, H-4′′), 1.57 (2H, 

m, H-2′), 1.39 (2H, m, H-3′), 1.30 (2H, m, H-4′), 1.28 

(4H, m, H-5′, 6′), 0.88 (3H, t, J = 6.8 Hz, H-7′)；
13C-NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 196.5 (C, 1-CHO), 

155.2 (C, C-2), 145.0 (C, C-5), 134.0 (CH, C-3′′), 

130.4 (C, C-3, 6), 125.2 (CH, C-4), 121.1 (CH, C-2′′), 

117.3 (C, C-1), 33.6 (CH2, C-2′), 31.6 (CH2, C-5′), 

29.8 (CH2, C-3′), 28.9(CH2, C-4′), 27.4 (CH2, C-1′′), 

25.9 (CH3, C-5′′), 24.1 (CH2, C-1′), 22.6 (CH2, C-6′), 

17.9 (CH2, C-4′′), 14.1 (CH3, C-7′)。以上数据与文献

报道一致[10]，故鉴定化合物 6 为灰绿曲霉黄色素。 

化合物 7：白色粉末；ESI-MS m/z 414.3 [M＋

H]+，分子式 C29H50O；1H-NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 

5.35 (1H, brd, J = 5.5 Hz, H-6), 3.52 (1H, m, H-3) , 

1.01 (3H, s, H-19), 0.92 (3H, m, H-21), 0.86 (3H, m, 

H-29), 0.84 (3H, m, H-26), 0.82 (3H, m, H-27), 0.68 

(3H, s, H-18)；13C-NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 140.9 

(C, C-5), 121.9 (CH, C-6), 72.0 (CH, C-3), 56.9 (CH, 

C-14), 56.2 (CH, C-17), 50.3 (CH, C-9), 46.0 (CH, 

C-24), 42.5 (CH2, C-4), 42.5 (C, C-13), 39.9 (CH2, 

C-12), 37.4 (CH2, C-1), 36.7 (C, C-10), 36.3 (CH, 

C-20), 34.1 (CH2, C-22), 32.1 (CH2, C-7), 31.8 (CH, 

C-8), 31.8 (CH2, C-2), 29.3 (CH, C-25), 28.4 (CH2, 

C-23), 26.2 (CH2, C-16), 24.5 (CH2, C-15), 22.8 (CH2, 

C-28), 21.2 (CH2, C-11), 20.0 (CH3, C-19), 19.5 (CH3, 

C-27), 19.2 (CH3, C-26), 18.9 (CH3, C-21), 12.1 (CH3, 

C-29), 12.0 (CH3, C-18)。以上数据与文献报道一

致[11]，故鉴定化合物 7 为 β-谷甾醇。 

化合物 8：白色粉末；ESI-MS m/z 409.3[M＋

Na]+，分子式 C27H46O；1H-NMR (400 MHz, CDCl3) 

δ: 5.35 (1H, m, H-6), 3.52 (1H, m, H-3), 1.01 (3H, s, 

H-19), 0.92 (3H, m, H-21), 0.86 (3H, m, H-29), 0.84 

(3H, m, H-26), 0.82 (3H, m, H-27), 0.68 (3H, s, 

H-18)；13C-NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 140.8 (C, C-5), 

121.8 (CH, C-6), 71.9 (CH, C-3), 56.9 (CH, C-14), 

56.2 (CH, C-17), 50.3 (CH, C-9), 46.0 (C, C-13), 42.3 
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(CH2, C-4), 39.9 (CH2, C-12), 39.8 (CH2, C-24), 37.4 

(CH2, C-1), 36.6 (C, C-10), 36.3 (CH2, C-22), 35.9 

(CH, C-20), 34.1 (CH, C-8), 32.0 (CH2, C-2), 31.6 

(CH2, C-7), 29.3 (CH, C-25), 28.4 (CH2, C-16), 24.4 

(CH2, C-15), 23.2 (CH2, C-23), 22.8 (CH3, C-27), 22.7 

(CH3, C-26), 21.2 (CH2, C-11), 19.2 (CH3, C-21), 18.9 

(CH3, C-19), 12.0 (CH3, C-18)。以上数据与文献报道

一致[12-14]，故鉴定化合物 8 为胆固醇。 

化合物 9：橙红色粉末；ESI-MS m/z 309.2 [M＋

Na]+，分子式 C15H10O6；1H-NMR (400 MHz, DMSO-d6) 

δ: 13.13 (1H, s, 4-OH), 12.15 (2H, s, 1, 8-OH), 11.41 

(1H, s, 6-OH), 7.11 (1H, brs, H-2), 7.00 (1H, d, J = 

2.24 Hz, H-5), 6.41 (1H, d, J = 2.18 Hz, H-7)；
13C-NMR (100 MHz, DMSO-d6) δ: 186.7 (C, C-9), 

186.3 (C, C-10), 167.7 (C, C-6), 164.7 (C, C-8), 156.6 

(C, C-1), 155.9 (CH, C-4), 153.6 (C, C-3), 134.4 (C, 

C-11), 129.0 (C, C-14), 111.5 (CH, C-2), 110.2 (C, 

C-13), 109.7 (C, C-12), 108.2 (C, C-5), 107.9 (CH, C-7), 

15.8 (CH3, C-11)。以上数据与文献报道一致[15]，故鉴

定化合物 9 为链蠕孢素。 

化合物 10：白色固体；ESI-MS m/z 492.3 [M＋

Na]+，分子式 C29H37N3O2， 1H-NMR (400 MHz, 

CDCl3) δ: 8.38 (1H, brs, NH-1), 7.53 (1H, brs, 

NH-14), 7.19 (1H, m, H-8), 6.98 (1H, brs, H-4), 6.90 

(1H, brs, H-6), 6.05 (1H, dd, J = 17.4, 10.6 Hz, H-16), 

5.50 (1H, t, J = 7.4 Hz, H-26), 5.41 (1H, t, J = 7.2 Hz, 

H-21), 5.28 (1H, d, J = 10.6 Hz, H-17a), 5.25 (1H, d,  

J = 17.4 Hz, H-17b), 4.37 (1H, dq, J = 7.1, 1.9 Hz, 

H-12), 3.62 (2H, d, J = 7.4 Hz, H-25), 3.46 (2H, d, J = 

7.3 Hz, H-20), 1.94 (3H, s, H-29), 1.87 (3H, s, H-28), 

1.80 (3H, s, H-23), 1.79 (3H, s, H-24), 1.68 (3H, d, J = 

7.0 Hz, H-30), 1.57 (6H, s, H-18, 19)；13C-NMR (100 

MHz, CDCl3) δ: 165.8 (C, C-13), 160.4 (C, C-10), 

144.6 (CH, C-16), 143.4 (C, C-2), 135.0 (C, C-5), 

133.3 (C, C-27), 132.3 (C, C-7a), 132.0 (C, C-22), 

126.6 (C, C-3a), 124.4 (C, C-9), 124.3 (CH, C-21), 

123.9 (C, C-7), 123.3 (CH, C-6), 122.9 (CH, C-26), 

116.0 (CH, C-4), 113.2 (CH2, C-17), 112.3 (CH, C-8), 

103.0 (C, C-3), 51.8 (CH, C-12), 39.3 (C, C-15), 34.6 

(CH2, C-20), 31.4 (CH2, C-25), 27.5 (CH3, C-18), 27.4 

(CH3, C-19), 25.9 (CH3, C-23), 25.8 (CH3, C-28), 21.0 

(CH3, C-30), 18.1 (CH3, C-29), 17.9 (CH3, C-24)。以

上数据与文献报道一致[16]，故鉴定化合物 10 为脱

氢海胆灵。 

化合物 11：淡黄色粉末；ESI-MS m/z 346.2 [M＋

Na]+，分子式 C19H21N3O2； 1H-NMR (400 MHz, 

CD3OD) δ: 7.42 (1H, d, J = 7.9 Hz, H-7)，7.24 (1H, d, 

J = 7.8 Hz, H-4), 7.21 (1H, s, H-8), 7.12 (1H, m, H-6), 

7.06 (1H, m, H-5), 6.11 (1H, dd, J = 17.3, 10.8 Hz, 

H-17), 5.11 (1H, d, J = 10.7 Hz, H-18a ), 5.09 (1H, d, 

J = 17.4 Hz, H-18b), 4.22 (1H, q, J = 7.1 Hz, H-12), 

1.55 (3H, s, H-19 ), 1.54 (3H, s, H-20 ), 1.53 (3H, d,  

J = 7.0 Hz, H-15)；13C-NMR (100 MHz, CD3OD) δ: 

168.7 (C, C-13), 162.2 (C, C-10), 146.2 (CH, C-17), 

146.0 (C, C-2), 136.8 (C, C-3a), 127.3 (C, C-7a), 

124.7 (C, C-3), 122.6 (CH, C-6), 121.2 (CH, C-5), 

119.8 (CH, C-7), 114.4 (CH2, C-18), 112.7 (CH, C-8), 

112.6 (CH, C-4), 104.3 (C, C-9), 52.6 (CH, C-12), 

40.4 (C, C-16), 28.2 (CH3, C-20), 28.1 (CH3, C-19), 

20.7 (CH3, C-15)。以上数据与文献报道一致[17-18]，

故鉴定化合物 11 为新海胆灵 A。 

3.3  抗氧化活性测试 

对化合物进行抗氧化活性测试[19]，样品浓度为

20 μmol/L 下化合物 1、5 和 6 显示出较强的抗氧化

活性；DPPH 自由基清除率分别为 61.9%、88.0%和

91.9%。阳性对照维生素 C 的 DPPH 自由基清除率

为 76.1%。 

3.4  抑菌和肿瘤细胞毒活性测试 

对化合物进行抗菌活性测试[20]，结果显示化合

物对金黄色葡萄球菌、MRSA、白色念珠菌和香蕉

枯萎病菌没有活性。对化合物进行肿瘤细胞株

HepG2 和 A549 细胞毒活性测试，结果未显示细胞

毒活性。 

4  讨论 

本实验对海洋真菌 Aspergillus ruber TX-M4-1

的次级代谢产物进行了研究，该菌在大米培养基条

件下代谢产生 11 个化合物（1～11），其中化合物 1

为新化合物。化合物 1、5 和 6 的 DPPH 自由基清

除率分别为 61.9%、88.0%和 91.9%，具有一定生物

活性。 
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