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辐肛参中４个抗真菌活性海参皂苷
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　　［摘要］　目的　研究辐肛参 （Ａｃｔｉｎｏｐｙｇａｓｐ．）中三萜皂苷的抗真菌活性。方法　利用大孔树脂柱层析、正相硅胶柱
层析、反相硅胶柱层析、ＳｅｐｈａｄｅｘＬＨ２０以及 ＨＰＬＣ等层析手段，对一种辐肛参的皂苷类成分进行分离，应用波谱技术和化学

方法，并结合文献对照，对所得的化合物进行结构鉴定。采用微量液基稀释法对提取分离的化合物进行抗真菌（白念株菌、新

生隐球菌、熏烟曲霉菌）活性测试。结果　从该种海参中分离得到４个海参烷型三萜皂苷类化合物，其结构分别鉴定为ｆｒｏｎ
ｄｏｓｉｄｅＡ（１）、ｐｅｒｖｉｃｏｓｉｄｅＣ（２）、ｈｏｌｏｔｈｕｒｉｎＡ（３）和ｈｏｌｏｔｈｕｒｉｎＢ（４）。化合物１抗真菌活性弱，化合物２对３种真菌的 ＭＩＣ８０

为１～４ｍｇ／Ｌ，有较强的抗真菌活性。结论　化合物１和２均系首次从辐肛参Ａｃｔｉｎｏｐｙｇａｓｐ．中获得，４个三萜皂苷都具有
抗真菌活性，其中ｐｅｒｖｉｃｏｓｉｄｅＣ可作为抗真菌药物的先导化合物。

　　［关键词］　辐肛参；三萜皂苷；抗真菌活性
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　　近几十年来，国外关于海参的化学成分、生理和

药理等方面的研究非常活跃，已相继分离获得了包

括皂苷、神经节苷酯、甾醇、脂类、多糖、多肽及蛋白

质等十几类化学物质。其中，海参皂苷类化合物经

研究表明具有明显的溶血、抗肿瘤、抗真菌、抗病毒

等活性［１］。基于此，我们课题小组对我国海域的海

参活性成分进行了广泛的研究，已从数十种海参中

得到多个具有抗真菌、抗肿瘤等活性的三萜皂苷类

化合物。本课题所研究的海参经鉴定属于棘皮动物

门（Ｅｃｈｉｎｏｄｅｒｍａｔａ）、海参纲（Ｈｏｌｏｔｈｕｒｏｉｄｅａ）、楯手

目（Ａｓｐｉｄｏｃｈｉｒｏｔｉｄａ）、海参科（Ｈｏｌｏｔｈｕｒｉｉｄａｅ）、辐肛

参属（Ａｃｔｉｎｏｐｙｇａ）［２］，该属动物体形较大，触手２０～
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３０个，肛门周围有５个钙质齿，石灰环发达，辐板比

间腹板大约一倍，主要分布在我国南海海域。

　　本实验从辐肛参（Ａｃｔｉｎｏｐｙｇａｓｐ．）中分离得到

４个海参皂苷，分别确定为ｆｒｏｎｄｏｓｉｄｅＡ （１）、ｐｅｒｖｉ
ｃｏｓｉｄｅＣ（２）、ｈｏｌｏｔｈｕｒｉｎＡ（３）和ｈｏｌｏｔｈｕｒｉｎＢ（４），
测试显示，这４种化合物均有抗真菌活性。　　　

１　材料和方法

１．１　材料和仪器　辐肛参样品为干品，购自广州。

标本现存于第二军医大学药学院海洋药物中心，由

中国科学院青岛海洋研究所廖玉麟研究员鉴定为辐

肛参。

　　ＪＭＳ３００型质谱仪；ＢｒｕｋｅｒＡＣ３００，４００，５００型

核磁共振仪，ＴＭＳ作内标；ＨＰＬＣ：Ａｇｌｉｅｎｔ１１００

ＨＰＬＣ仪，示差折光（ＲＩＤ）检测器，Ｚｏｒｂａｘ３００Ｃ１８柱

（２５０ｍｍ×９．４ｍｍ）；层析用硅胶（２００～３００目，烟

台化学工业研究所）；ＳｅｐｈａｄｅｘＬＨ２０（Ｐｈａｒｍａｃｉａ
公司）。试剂均为分析纯。

１．２　提取与分离　半干品辐肛参（２．４ｋｇ，净质

量），经烘干后粉碎，置于５Ｌ的圆底烧瓶中用６５％
的甲醇提取６次，减压回收甲醇得流浸膏，水分散后

过 ＨＰ２０大孔树脂柱，分别用５０％、７０％、９５％的乙

醇梯度洗脱，分别收集洗脱液，将７０％乙醇部分减压

蒸干后用水分散，用正丁醇分别萃取６次，每次

２０００ｍｌ，得浸膏８．２ｇ。正丁醇萃取物经硅胶柱层

析（ＣＨＣｌ３ＭｅＯＨＨ２Ｏ，１０１０．１～６４０．４）

梯度洗脱，得总皂苷（４６０ｍｇ）；总皂苷再经ＲＰ１８柱

层析（ＭｅＯＨＨ２Ｏ梯度洗脱）得３个流份（Ｆｒ．１～

３）；Ｆｒ．２（１２０ｍｇ）过ＳｅｐｈａｄｅｘＬＨ２０凝胶柱纯化

（ＭｅＯＨＨ２Ｏ，１１ 洗脱），纯化后再经半制备

ＨＰＬＣ分离、纯化（ＭｅＯＨＨ２Ｏ，５０％～６５％），得化

合物１（２０ｍｇ）、２（１２ｍｇ）、３（３２ｍｇ）和４（２６ｍｇ）。

２　结果和讨论

２．１　化合物的结构鉴定　化合物１：白色晶状粉末。

ｍ．ｐ．２３４～２３６℃（ＭｅＯＨＨ２Ｏ），ＬｉｅｂｅｒｍａｎｎＢｕｒ

ｃｈａｒｄ和 Ｍｏｌｉｓｈ反应阳性。ＩＲ（ＫＢｒ，ｃｍ１）：３４１０
（羟基），１７５０（羰基），１６４５（双键），１２３５、８３０（硫酸

脂基）。由电喷雾飞行时间正离子质谱ＥＳＩＭＳ提

供的准分子离子峰ｍ／ｚ１３５７［Ｍ＋Ｎａ］＋和电喷雾
飞行时间负离子质谱ＥＳＩＭＳ－提供的准分子离子

峰ｍ／ｚ１３１１［ＭＮａ］－推测，化合物１的相对分子质

量为１３３４，结合１ＨＮＭＲ、１３ＣＮＭＲ和ＤＥＰＴ谱确定

该化合物的分子式为Ｃ６０Ｈ９５Ｏ２９ＳＮａ。根据化合物１
的１ＨＮＭＲ、１３ＣＮＭＲ、ＤＥＰＴ，对各个碳及所连接质

子的化学位移值进行归属（表１）。化合物１的
１ＨＮＭＲ和 １３ＣＮＭＲ谱的高场区显示８个甲基信

号，其中根据δＨ１．７４（ｄ，Ｊ＝６．１Ｈｚ，ＱｕｉＨ６）的质

子信号，推断该甲基为去氧糖上的甲基信号；另外７
个甲基信号归属为苷元上的甲基信号。在１ＨＮＭＲ
谱高场区有苷元质子信号，在δＨ３～５区域有糖环质

子信号，δＨ５．０左右出现糖环端基氢信号，相应地

在１３ＣＮＭＲ谱高场区有苷元碳信号，在δｃ６０～８０区

域有糖环上的碳信号，同时在δｃ１０５．０左右出现糖

环端基碳信号，表明此化合物为三萜皂苷类化合物。

δｃ１２０．５５和δｃ１４５．９３表明苷元中存在一个７、８位

内环双键，低场区中δｃ１７９．６９和δｃ１６９．８９信号的

存在表明苷元中各存在一个γ内脂羰基和乙酰羰基

碳。化合物１经三氟乙酸水解后，得糖腈乙酸酯衍

生物，采用ＧＣ／ＭＳ分析，经与标准糖的糖腈乙酸酯

衍生物对照，表明存在Ｄ木糖Ｄ奎诺糖３甲氧

基Ｄ葡萄糖，比例为３１１［３］。在１ＨＮＭＲ 谱、
１３ＣＮＭＲ谱的低场区有５个单糖的端基碳和端基质

子信号，δｃ分别为１０４．９７（ＸｙｌⅠ，Ｃ１１），１０２．９３
（Ｑｕｉ，Ｃ１２），１０５．６１（ＸｙｌⅡ，Ｃ１３），１０５．１８（ＭＧｌ，

Ｃ１４），１０５．８１（ＸｙｌⅢ，Ｃ１５），δＨ分别为４．８４（１Ｈ，ｄ，

Ｊ＝７．６Ｈｚ，ＸｙｌⅠ，Ｈ１１），５．３１（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝７．９Ｈｚ，

Ｑｕｉ，Ｈ１２），４．８７（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝７．６Ｈｚ，ＸｙｌⅡ，Ｈ１３），

５．３４（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝８．０Ｈｚ，ＭＧｌ，Ｈ１４），５．３１（１Ｈ，ｄ，

Ｊ＝７．６Ｈｚ，ＸｙｌⅢ，Ｈ１５）。这些信号表明化合物的

寡糖链由５个单糖组成，根据单糖的端基质子有较

大的偶合常数（７．０～８．０），可确定５个单糖均为β构

型［４］。综合以上分析，并与文献［５］数据对照，确定化

合物１为ｆｒｏｎｄｏｓｉｄｅＡ。

　　化合物２：白色结晶粉末。ｍ．ｐ．２５０～２５２℃
（ＭｅＯＨＨ２Ｏ），ＬｉｅｂｅｒｍａｎｎＢｕｒｃｈａｒｄ和 Ｍｏｌｉｓｈ反

应阳性。ＩＲ（ＫＢｒ，ｃｍ１）：３４２９（羟基），１７５０（羰

基），１６３７（双键），１２６０、１２１６（硫酸脂基）。由电喷

雾飞行时间正离子质谱ＥＳＩＭＳ提供的准分子离

子峰ｍ／ｚ１２１３［Ｍ＋Ｎａ］＋和电喷雾飞行时间负离

子质谱ＥＳＩＭＳ提供的准分子离子峰ｍ／ｚ１１６７［Ｍ

Ｎａ］－推测，化合物２的相对分子质量为１１９０。结

合１ＨＮＭＲ、１３ＣＮＭＲ和ＤＥＰＴ谱确定该化合物的分

子式为 Ｃ５４Ｈ８７Ｏ２５ＳＮａ。化合物 ２ 的１ＨＮＭＲ 和
１３ＣＮＭＲ数据分别见表２和表３，说明化合物２亦为

三萜皂苷类化合物。δｃ１５３．２３和δｃ１１６．３７信号表
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明苷元中存在一个９、１１位的内环双键，低场区中δｃ

１７７．４９信号的存在表明苷元中存在一个γ内酯羰

基。δｃ７０．２３（Ｃ１２，ＣＨ），δＨ４．４６（Ｈ１２，１Ｈ）表明

１２位上有含氧取代基，结合分子式确定为羟基。用

上述对化合物１糖链分析的方法对化合物２的寡糖

链进行水解分析，表明化合物２的糖链由Ｄ木糖

Ｄ奎诺糖Ｄ葡萄糖３甲氧基葡萄糖（１１１

１）４个单糖组成，并且均为β构型。综合以上分析，

并与文献［６］对照，确定化合物２为ｐｅｒｖｉｃｏｓｉｄｅＣ。

表１　化合物１的ＮＭＲ数据

Ｔａｂ１　ＮＭＲｄａｔａｆｏｒｃｏｍｐｏｕｎｄ１ｉｎＰＹＲＩＤＩＮＥＤ５

Ｐｏｓｉｔｉｏｎ １３ＣＮＭＲ １ＨＮＭＲ（ＪｉｎＨｚ） Ｐｏｓｉｔｉｏｎ １３ＣＮＭＲ １ＨＮＭＲ（ＪｉｎＨｚ）

１ ３６．２４ １．４２（２Ｈ，ｍ） ＸｙｌⅠ　１ １０４．９７ ４．８４（１Ｈ，ｄ，７．６）

２ ２７．１６ ２．０２（１Ｈ，ｍ） ２ ８２．２１ ４．２１（１Ｈ，ｍ）

１．８２（１Ｈ，ｍ） ３ ７５．６０ ４．３０（１Ｈ，ｍ）

３ ８９．３８ ３．１６（１Ｈ，ｄｄ，３．９，１１．５） ４ ７６．３０ ５．１２（１Ｈ，ｍ）

４ ３９．７９ ５ ６４．５７ ３．９６（１Ｈ，ｍ）

５ ４８．１８ １．１１（１Ｈ，ｍ） ４．９１（１Ｈ，ｍ）

６ ２３．５２ ２．０４（２Ｈ，ｍ） Ｑｕｉ　 １ １０２．９３ ５．３１（１Ｈ，ｄ，７．９）

７ １２０．５５ ５．４５（１Ｈ，ｍ） ２ ８３．０２ ４．１２（１Ｈ，ｍ）

８ １４５．９３ ３ ７５．１９ ４．０８（１Ｈ，ｍ）

９ ４７．３１ ３．５３（１Ｈ，ｂｒｄ） ４ ８５．５５ ３．７１（１Ｈ，ｍ）

１０ ３５．７８ ５ ７１．４２ ３．７２（１Ｈ，ｍ）

１１ ２２．７８ １．８４（１Ｈ，ｍ） ６ １８．１２ １．７４（３Ｈ，ｍ）

１．６０（１Ｈ，ｍ） ＸｙｌⅡ　１ １０５．６１ ４．８７（１Ｈ，ｄ，７．６）

１２ ３１．６１ ２．２６（１Ｈ，ｍ） ２ ７３．６７ ４．０２（１Ｈ，ｍ）

２．２９（１Ｈ，ｍ） ３ ８６．５８ ４．２７（１Ｈ，ｍ）

１３ ５９．４８ ４ ６９．１９ ４．０８（１Ｈ，ｍ）

１４ ４７．６６ ５ ６５．４５ ３．８１（１Ｈ，ｍ）

１５ ４３．８６ ２．７８（１Ｈ，ｄｄ，７．４，１２．２） ４．３３（１Ｈ，ｍ）

１．７６（１Ｈ，ｄｄ，８．６，１２．２） ＭｅＧｌｃ　１ １０５．１８ ５．３４（１Ｈ，ｄ，８．０）

１６ ７５．４４ ５．８５（１Ｈ，ｍ） ２ ７４．６８ ３．８７（１Ｈ，ｍ）

１７ ５４．８７ ２．７４（１Ｈ，ｄ，９．０） ３ ８７．４４ ３．９２（１Ｈ，ｍ）

１８ １７９．６９ ４ ７０．８０ ３．９６（１Ｈ，ｍ）

１９ ２４．１６ １．３１（３Ｈ，ｓ） ５ ７７．４１ ４．１１（１Ｈ，ｍ）

２０ ８５．２５ ６ ６２．２６ ４．１４（１Ｈ，ｍ）

２１ ２８．５０ １．６５９（３Ｈ，ｓ） ４．４５（１Ｈ，ｍ）

２２ ３９．３７ ２．４０（１Ｈ，ｍ） ＯＭｅ　　 ６０．９１ ３．９３（３Ｈ，ｍ）

１．８５（１Ｈ，ｍ） ＸｙｌⅢ　１ １０５．８１ ５．３１（１Ｈ，ｄ，７．６）

２３ ２２．７７ １．３４（１Ｈ，ｍ） ２ ７５．０１ ４．０６（１Ｈ，ｍ）

１．２５（１Ｈ，ｍ） ３ ７６．６９ ４．１９（１Ｈ，ｍ）

２４ ３９．８５ １．２１（１Ｈ，ｍ） ４ ７０．５３ ４．２２（１Ｈ，ｍ）

１．０８（１Ｈ，ｍ） ５ ６６．７０ ３．７１（１Ｈ，ｍ）

２５ ２８．４１ １．５２（１Ｈ，ｍ） ４．４３（１Ｈ，ｍ）

２６ ２２．５４ ０．９３（３Ｈ，ｄ，６．４）

２７ ２２．９９ ０．９１（３Ｈ，ｄ，６．４）

２８ ３２．４１ １．２８（３Ｈ，ｓ）

２９ １７．６４ １．１３（３Ｈ，ｓ）

３０ ２８．９３ １．３１（３Ｈ，ｓ）

３１ １６９．８９

３２ ２１．４５ ２．１４（３Ｈ，ｓ）
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表２　化合物２～４苷元部分的ＮＭＲ数据

Ｔａｂ２　ＮＭＲｄａｔａｆｏｒａｇｌｙｃｏｎｅｍｏｉｅｔｙｏｆｃｏｍｐｏｕｎｄｓ２４ｉｎＰＹＲＩＤＩＮＥＤ５

Ｐｏｓｉｔｉｏｎ
Ｃｏｍｐｏｕｎｄ２

１３ＣＮＭＲ １ＨＮＭＲ（ＪｉｎＨｚ）

Ｃｏｍｐｏｕｎｄ３

１３ＣＮＭＲ １ＨＮＭＲ（ＪｉｎＨｚ）

Ｃｏｍｐｏｕｎｄ４

１３ＣＮＭＲ １ＨＮＭＲ（ＪｉｎＨｚ）

１ ３６．６２ １．７６（１Ｈ，ｍ） ３６．５１ １．４２（１Ｈ，ｍ） ３６．５０ １．３６（１Ｈ，ｍ）

１．３６（１Ｈ，ｍ） １．７７（１Ｈ，ｍ） １．７８（１Ｈ，ｍ）

２ ２７．２３ ２．０１（１Ｈ，ｍ） ２７．１７ １．９１（２Ｈ，ｍ） ２７．１８ １．８７（１Ｈ，ｍ）

１．８３（１Ｈ，ｍ） １．９４（１Ｈ，ｍ）

３ ８８．９７ ３．２１（１Ｈ，ｍ） ８８．８９ ３．１２（１Ｈ，ｍ） ８８．８３ ３．２０（１Ｈ，ｄｄ，３．９，１０．４）

４ ４０．１６ ４０．１９ ３９．８４

５ ５３．００ ０．８９（１Ｈ，ｍ） ５２．８３ ０．９２（１Ｈ，ｍ） ５２．８１ １．１２（１Ｈ，ｍ）

６ ２１．４２ １．６７（１Ｈ，ｍ） ２１．３５ １．４６（２Ｈ，ｍ） ２１．３５ １．５５（１Ｈ，ｍ）

１．４４（１Ｈ，ｍ） １．７５（１Ｈ，ｍ）

７ ２７．２３ １．３９（１Ｈ，ｍ） ２８．４７ １．４７（２Ｈ，ｍ） ２８．２８ １．５３（１Ｈ，ｍ）

１．７４（１Ｈ，ｍ） １．７４（１Ｈ，ｍ）

８ ４０．３２ ３．３７（１Ｈ，ｍ） ４１．０４ ３．３０（１Ｈ，ｍ） ４１．０６ ３．３８（１Ｈ，ｍ）

９ １５３．２３ １５３．９４ １５３．９１

１０ ４０．１３ ３９．８５ ４０．１３

１１ １１６．３７ ５．６１（１Ｈ，ｂｒｄ，ｍ） １１５．７１ ５．５４（１Ｈ，ｂｒｄ，ｍ） １１５．７４ ５．６４（１Ｈ，ｂｒｄ，ｍ）

１２ ７０．２３ ４．４６（１Ｈ，ｂｒｄ，ｍ） ７１．６５ ４．８９（１Ｈ，ｍ） ７１．６６ ４．９６（１Ｈ，ｂｒｄ，ｍ）

１３ ６４．４６ ５８．９５ ５８．９５

１４ ４６．８１ ４６．０５ ４６．０６

１５ ３７．３７ １．５７（１Ｈ，ｍ） ３７．００ １．４８（１Ｈ，ｍ） ３７．００ １．４１（１Ｈ，ｍ）

１．３３（１Ｈ，ｍ） １．７２（１Ｈ，ｍ） １．８４（１Ｈ，ｍ）

１６ ２４．３３ １．９０（１Ｈ，ｍ） ３５．７３ ２．３３（１Ｈ，ｄｄ，７．２，１５．６） ３５．７３ ２．４３（１Ｈ，ｄｄ，９．１，１４．３）

２．８７（１Ｈ，ｄｄ，５．４，１５．６） ２．９７（１Ｈ，ｄｄ，６．２，１２．５）

１７ ４７．１５ ３．１０（１Ｈ，ｍ） ８９．８８ ８９．８９

１８ １７７．４９ １７４．６４ １７４．６９

１９ ２２．６６ １．２９（１Ｈ，ｓ） ２２．６６ １．３０（３Ｈ，ｓ） ２２．６８ １．３３（３Ｈ，ｓ）

２０ ８４．９３ ８６．７８ ８６．８１

２１ １８．２３ １．５０（１Ｈ，ｓ） １８．９９ １．６７（３Ｈ，ｓ） １９．０２ １．７７（３Ｈ，ｓ）

２２ ３９．６１ １．６５（２Ｈ，ｍ） ８０．８０ ４．２２（１Ｈ，ｍ） ８０．８１ ４．３５（１Ｈ，ｍ）

２３ ２２．４２ １．３４（２Ｈ，ｍ） ２８．２６ １．９８（２Ｈ，ｍ） ２８．４８ ２．０５（２Ｈ，ｍ）

２４ ３９．７６ １．０７（１Ｈ，ｍ） ３８．５９ １．５２（１Ｈ，ｍ） ３８．６０ １．５４（２Ｈ，ｍ）

１．１２（１Ｈ，ｍ） １．４９（１Ｈ，ｍ）

２５ ２８．１２ １．４２（１Ｈ，ｍ） ８１．５３ ８１．５５

２６ ２２．６０ ０．７７（３Ｈ，ｓ） ２８．８１ １．１２（３Ｈ，ｓ） ２８．７９ １．１０（３Ｈ，ｓ）

２７ ２２．２０ １．１０（３Ｈ，ｓ） ２７．５６ １．０９（３Ｈ，ｓ） ２７．５７ １．０６（３Ｈ，ｓ）

３０ １６．８３ ０．９３（３Ｈ，ｓ） １６．８８ １．１７（３Ｈ，ｓ） １６．８４ １．０４（３Ｈ，ｓ）

３１ ２７．９２ １．１３（３Ｈ，ｓ） ２８．２１ １．１１（３Ｈ，ｓ） ２８．２３ １．２７（３Ｈ，ｓ）

３２ ２１．９８ １．２１（３Ｈ，ｓ） ２０．４７ １．６０（３Ｈ，ｓ） ２０．４８ １．６４（３Ｈ，ｓ）

　　化合物３：白色结晶粉末。ｍ．ｐ．（２１４±０．５）℃
（ＭｅＯＨＨ２Ｏ），ＬｉｅｂｅｒｍａｎｎＢｕｒｃｈａｒｄ和 Ｍｏｌｉｓｈ反

应阳性。ＩＲ（ＫＢｒ，ｃｍ１）：３４１７（羟基），１７６１（羰

基），１６３７（双键），１２２３和１２１６（硫酸脂基）。由电

喷雾飞行时间正离子质谱ＥＳＩＭＳ提供的准分子

离子峰ｍ／ｚ１２４３［Ｍ＋Ｎａ］＋和电喷雾飞行时间负
离子质谱ＥＳＩＭＳ提供的准分子离子峰ｍ／ｚ１１９７
［ＭＮａ］－推测，化合物３的相对分子质量为１２２０。

结合１ＨＮＭＲ、１３ＣＮＭＲ和 ＤＥＰＴ谱确定该化合物

的分子式为Ｃ５４Ｈ８５Ｏ２７ＳＮａ。化合物３的１ＨＮＭＲ、
１３ＣＮＭＲ（表２、表３）和ＤＥＰＴ谱显示，化合物３为

三萜皂苷类化合物。与化合物２相比较，化合物３
苷元和化合物２苷元不同，δｃ７１．６５（Ｃ１２，ＣＨ），

δＨ４．８９（Ｈ１２，１Ｈ），δｃ８９．８８（Ｃ１７，Ｃ）信号的存

在说明Ｃ１２位和Ｃ１７位被羟基取代。Ｃ２２（ＣＨ），

Ｃ２５（Ｃ）分别向低场位移到８０．８和８１．５３，结合分

子式可确定苷元侧链部分为２２，２５环氧结构［７］。

用同样方法对化合物３的糖链结构进行分析，数据
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表明和化合物２的糖链结构完全一样。综合以上数 据，并与文献［８］对照，确定化合物３为ｈｏｌｏｔｈｕｒｉｎＡ。

表３　化合物２～４糖基部分的ＮＭＲ数据

Ｔａｂ３　ＮＭＲｄａｔａｆｏｒｏｌｉｇｏｓａｃｃｈａｒｉｄｅｍｏｉｅｔｙｏｆｃｏｍｐｏｕｎｄｓ２４ｉｎＰＹＲＩＤＩＮＥＤ５

Ｐｏｓｉｔｉｏｎ
Ｃｏｍｐｏｕｎｄ２

１３ＣＮＭＲ １ＨＮＭＲ（ＪｉｎＨｚ）

Ｃｏｍｐｏｕｎｄ３

１３ＣＮＭＲ １ＨＮＭＲ（ＪｉｎＨｚ）

Ｃｏｍｐｏｕｎｄ４

１３ＣＮＭＲ １ＨＮＭＲ（ＪｉｎＨｚ）

ＸｙｌⅠ　１ １０５．３５ ４．５７（ｄ，６．４） １０５．３７ ４．５７（１Ｈ，ｄ，６．８） １０５．９８ ５．０３（１Ｈ，ｄ，７．６）

２ ８３．５３ ３．９４（１Ｈ，ｍ） ８３．５５ ３．９１（１Ｈ，ｍ） ８３．５９ ４．０３（１Ｈ，ｍ）

３ ７５．１７ ４．１６（１Ｈ，ｍ） ７５．５６ ４．１６（１Ｈ，ｍ） ７５．５１ ４．２４（１Ｈ，ｍ）

４ ７６．４７ ４．９９（１Ｈ，ｍ） ７６．４７ ４．９７（１Ｈ，ｍ） ７６．８３ ３．６０（１Ｈ，ｍ）

５ ６４．３２ ３．５７（１Ｈ，ｍ） ６４．４５ ３．７５（１Ｈ，ｍ） ６４．３３ ３．７２（１Ｈ，ｍ）

４．５９（１Ｈ，ｍ） ４．５４（１Ｈ，ｍ） ４．６１（１Ｈ，ｍ）

Ｑｕｉ　 １ １０５．５４ ４．９０（ｄ，７．２） １０５．５９ ５．０４（１Ｈ，ｄ，７．２） １０５．３５ ４．６３（１Ｈ，ｄ，６．０）

２ ７５．６８ ３．９０（１Ｈ，ｍ） ７５．５６ ３．９６（１Ｈ，ｍ） ７５．９５ ５．０１（１Ｈ，ｍ）

３ ７５．９５ ４．０１（１Ｈ，ｍ） ７５．９０ ４．０３（１Ｈ，ｍ） ７７．７４ ３．９４（１Ｈ，ｍ）

４ ８７．０４ ３．５６（１Ｈ，ｍ） ８６．７８ ３．６６（１Ｈ，ｍ） ７３．６ ３．６５（１Ｈ，ｍ）

５ ７２．００ ３．６０（１Ｈ，ｍ） ７１．６６ ３．７３（１Ｈ，ｍ） ７６．９７ ３．９７（１Ｈ，ｍ）

６ １８．４０ １．５９（ｄ，５．６） １８．１９ １．６８（１Ｈ，ｍ） １８．７０ １．５６（１Ｈ，ｍ）

Ｇｌｃ　 １ １０５．０２ ４．８６（ｄ，７．６） １０４．９６ ４．８７（１Ｈ，ｄ，７．２）

２ ７４．０５ ３．９９（１Ｈ，ｍ） ７４．１９ ３．８８（１Ｈ，ｍ）

３ ８８．１６ ４．１４（１Ｈ，ｍ） ８８．１２ ３．９６（１Ｈ，ｍ）

４ ６９．７９ ３．９８（１Ｈ，ｍ） ６９．６０ ３．４８（１Ｈ，ｍ）

５ ７７．９２ ３．８９（１Ｈ，ｍ） ７７．７９ ３．５８（１Ｈ，ｍ）

６ ６２．０９ ４．３５（１Ｈ，ｍ） ６１．９２ ４．１５（１Ｈ，ｄ，５．６）

４．５２（１Ｈ，ｍ） ４．４５（１Ｈ，ｄ，５．６）

ＭｅＧｌｃ　１ １０５．９４ ５．１９（１Ｈ，ｄ，７．６） １０６．００ ５．２４（１Ｈ，ｄ，７．３）

２ ７４．９２ ３．９５（１Ｈ，ｍ） ７５．１４ ３．９４（１Ｈ，ｍ）

３ ８７．８０ ３．５７（１Ｈ，ｍ） ８８．８９ ３．７２（１Ｈ，ｍ）

４ ７０．７５ ４．０２（１Ｈ，ｍ） ７０．７４ ３．５４（１Ｈ，ｍ）

５ ７８．４５ ３．９３（１Ｈ，ｍ） ７８．４０ ３．９７（１Ｈ，ｍ）

６ ６２．２９ ４．３２（１Ｈ，ｍ） ６２．２５ ４．１４（１Ｈ，ｍ）

４．１５（１Ｈ，ｍ） ４．３３（１Ｈ，ｍ）

ＯＭｅ 　 ６０．９５ ３．７４（１Ｈ，ｓ） ６０．９５ ３．７７（３Ｈ，ｍ）

　　化合物４：白色结晶粉末。ｍ．ｐ．（２２４±０．５）℃
（ＭｅＯＨＨ２Ｏ），ＬｉｅｂｅｒｍａｎｎＢｕｒｃｈａｒｄ和 Ｍｏｌｉｓｈ反

应阳性。ＩＲ（ＫＢｒ，ｃｍ１）：３４１７（羟基），１７６１（羰

基），１６３７（双键），１２２３和１２１６（硫酸脂基）。由电

喷雾飞行时间正离子质谱ＥＳＩＭＳ提供的准分子

离子峰ｍ／ｚ９０５［Ｍ＋Ｎａ］＋和电喷雾飞行时间负

离子质谱 ＥＳＩＭＳ提供的准分子离子峰 ｍ／ｚ８５９
［ＭＮａ］－推测，化合物４的相对分子质量为８８２。

结合１ＨＮＭＲ、１３ＣＮＭＲ（表２、表３）和ＤＥＰＴ谱确定

该化 合 物 的 分 子 式 为 Ｃ４１ Ｈ６３ Ｏ１７ ＳＮａ。 通

过１ＨＮＭＲ、１３ＣＮＭＲ和ＤＥＰＴ谱数据显示，确定化

合物４和化合物３的苷元结构一致，糖链经水解分

析后，确定化合物４的糖链是由Ｄ木糖Ｄ奎诺糖

（１１）组成。经与文献［９］对照，确定化合物４为

ｈｏｌｏｔｈｕｒｉｎＢ。

　　化合物１～４的结构见图１。

２．２　抗真菌活性试验　本实验采用微量液基稀释

法，以特比奈芬 （ｔｅｒｂｉｎａｆｉｎｅ）、酮康唑 （ｋｅｔｏｃｏｎ

ａｚｏｌｅ）、两性霉素Ｂ（ａｍｐｈｏｔｅｒｉｃｉｎＢ）、氟康唑（ｆｌｕ

ｃｏｎａｚｏｌｅ）等４种临床上常用抗真菌药为对照品，测

定了辐肛参中分离得到的４个海参皂苷对白色念株

菌（Ｃａｎｄｉｄａａｌｂｉｃａｎｓ）、新生隐球菌（Ｃｒｙｐｔｏｃｏｃｃｕｓ

ｎｅｏｆｏｒｍａｎｓ）和熏烟曲霉菌（Ａｓｐｅｒｇｉｌｌｕｓｆｕｍｉｇａ

ｔｕｓ）等３种菌株的抗真菌活性，并以 ＭＩＣ８０（真菌生

长８０％被抑制时的药物浓度）值作为判定标准。活

性测定结果显示，ｐｅｒｖｉｃｏｓｉｄｅＣ（２）对３种真菌的

ＭＩＣ８０值为１～４ｍｇ／Ｌ，均小于８ｍｇ／Ｌ，表现出了较

强的抗真菌活性，而ｆｒｏｎｄｏｓｉｄｅＡ（１）对３种菌株的

ＭＩＣ８０值均大于最高浓度６４ｍｇ／Ｌ，抗真菌活性弱，

结果见表４。
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图１　化合物１～４的结构

Ｆｉｇ１　Ｓｔｒｕｃｔｕｒｅｓｏｆｃｏｍｐｏｕｎｄｓ１４

表４　化合物１～４的抗真菌活性

Ｔａｂ４　Ａｎｔｉｆｕｎｇａｌａｃｔｉｖｉｔｉｅｓｏｆｃｏｍｐｏｕｎｄｓ１４
［ＭＩＣ８０，ρＢ／（ｍｇ·Ｌ－１）］

Ｃａｎｄｉｄａ
ａｌｂｉｃａｎｓ

Ｃｒｙｐｔｏｃｏｃｃｕｓ
ｎｅｏｆｏｒｍａｎｓ

Ａｓｐｅｒｇｉｌｌｕｓ
ｆｕｍｉｇａｔｕｓ

Ｃｏｍｐｏｕｎｄ１ ＞６４ ＞６４ ＞６４
Ｃｏｍｐｏｕｎｄ２ ４ １ ４
Ｃｏｍｐｏｕｎｄ３ ６４ ４ １６
Ｃｏｍｐｏｕｎｄ４ １６ ４ １６
Ｔｅｒｂｉｎａｆｉｎｅ ４ １ ０．０６２５
Ｋｅｔｏｃｏｎａｚｏｌｅ ０．０６２５ ０．０６２５ １
ＡｍｐｈｏｔｅｒｉｃｉｎＢ ０．２５ ０．２５ ４
Ｆｌｕｃｏｎａｚｏｌｅ ０．２５ ０．２５ ＞６４

　Ｃｏｍｐｏｕｎｄ１：ＦｒｏｎｄｏｓｉｄｅＡ；Ｃｏｍｐｏｕｎｄ２：ＰｅｒｖｉｃｏｓｉｄｅＣ；Ｃｏｍ

ｐｏｕｎｄ３：ＨｏｌｏｔｈｕｒｉｎＡ；Ｃｏｍｐｏｕｎｄ４：ＨｏｌｏｔｈｕｒｉｎＢ

　　海参皂苷具有广泛的药理活性，如抗肿瘤、抗真

菌及溶血活性［１０１１］，是一类很有前景的抗肿瘤和抗

真菌药物的先导化合物，对其进行深入的构效关系

研究，将有助于抗肿瘤新药的研究与开发。本实验

首次从辐肛参属海参中得到的化合物ｐｅｒｖｉｃｏｓｉｄｅＣ
具有明显的抗真菌活性，可作为抗真菌的先导化合

物，具有进一步开发的潜力。
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