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北部湾海洋植物及其共附生微生物
次级代谢产物研究进展

高程海ꎬ 夏家朗ꎬ 梁考云ꎬ 刘永宏ꎬ 易湘茜∗

( 广西中医药大学 海洋药物研究院 / 药学院ꎬ 南宁 ５３０２００ )

摘　 要: 海洋植物及其共附生微生物是海洋生物的重要组成部分ꎬ能够产生许多结构新颖、活性独特的次

级代谢产物ꎬ承担多种生理生态功能ꎮ 北部湾海洋植物物种资源丰富ꎬ据统计ꎬ海洋植物有 ３ 门 ４３ 种ꎮ 该

文综述了从 ２００２ 年起北部湾海洋植物及其共附生微生物次级代谢产物的研究进展ꎬ从 １１ 种红树植物和 ７
种共附生微生物中获得 ５９ 个新化合物和 ３５ 个已知活性化合物ꎬ从 ３ 种海草植物中获得 ３ 个新化合物和 ７
个已知活性化合物ꎬ从 ６ 种海藻植物和 １ 种共附生微生物中获得 ２５ 个新化合物和 ８ 个已知活性化合物ꎬ主
要涉及结构类型有萜类、生物碱、黄酮类、甾醇ꎬ多数具有良好的抗菌、抗氧化、抗肿瘤、抗炎、增强机体免疫

力等功效ꎮ 在此基础上ꎬ进一步提出了北部湾海洋植物研究方向及后续的研究建议ꎮ 该综述为深入研究和

开发利用北部湾海洋植物及其共附生微生物提供了参考ꎮ
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　 　 海洋总面积约占地球总面积的 ７１％ꎮ 海洋环

境多具有低温、高压、低氧、寡营养、高盐等极端环

境特性ꎮ 海洋环境特殊性使得海洋生物拥有巨大

的生物多样性ꎬ种类有 ２０ 多万种ꎮ 同时ꎬ海洋生

物也具有独特的化学多样性ꎬ截至 ２０１９ 年年底ꎬ
从海洋生物中分离鉴定超过 ３２ ０００ 个新化合物ꎬ
部分为新结构化合物(Ｃａｒｒｏｌｌ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２０２１)ꎮ 海洋

植物及其共附生微生物作为海洋生物中重要的组

成部分ꎬ产生的新化合物一直占有相当的数量ꎮ
海洋天然产物特有结构及特异高效的生物活性为

创新药物的设计和开发提供了思路ꎮ 基于海洋天

然产物或其衍生物开发而成功上市的国际一类创

新药物有 １７ 个ꎬ进入Ⅰ期、Ⅱ期和Ⅲ期临床研究

的创新药物分别有 ８ 个、１２ 个和 ８ 个ꎬ即将进入临

床试验的有 ４ 个(王成等ꎬ２０１９)ꎮ 中国食品药品

监督管理局批准国内研发上市海洋药物有 ９ 个ꎬ
其中 ７ 个来源于海洋藻类ꎬ分别为藻酸双酯钠片、
海麒舒肝、海昆肾喜、甘糖酯、甘露醇烟酸酯片、降
糖宁片、螺旋藻片ꎮ 在中国食品药品监督管理局

批准进入临床的 １３ 个海洋类药物中ꎬ８ 个药物来

源于藻类 (张善文等ꎬ ２０１８ꎻ冯贻东和冯汉林ꎬ
２０２１)ꎮ 因此ꎬ海洋植物及其共生微生物来源活性

化合物的研究是当下海洋天然产物研究的热点ꎬ
为开发创新药物提供了坚实的物质基础ꎮ

北部湾位于中国南海的西北部ꎬ东临中国广东

雷州半岛和海南岛ꎬ北临中国广西壮族自治区ꎬ西
临越南ꎬ通过中国的琼州海峡和南海相连ꎮ 北部湾

地处热带和亚热带ꎬ既是我国生物多样性最丰富的

海域之一ꎬ也是我国海洋药用资源最丰富的区域之

一ꎬ具有开展海洋药物研究与开发得天独厚的资源

优势ꎮ 在北部湾民间ꎬ具有多种海洋植物的药用经

验ꎮ 红树因生长在潮间带而成为沿海居民最常用

的海洋植物ꎬ其中以京族使用红树最具代表性ꎬ多
用于抗炎、 清热解毒、 治扭伤和止泻 (杜钦等ꎬ
２０１６)ꎮ 海草用于治疗发热、皮肤病、肌肉疼痛和甲

状腺肿大等疾病(Ｋｉｍ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２０２１)ꎬ而海藻多用于

化痰、利水、消肿(龚世禹等ꎬ２０２０)ꎮ 北部湾海洋植

物主要包括红树、海草、海藻等 ３ 个种群ꎬ共附生微

生物的主要研究对象为细菌和真菌ꎮ 多年来ꎬ针对

北部湾海洋植物及其共附生微生物次级代谢产物

已有大量的研究ꎬ但综述性的文献报道尚未发现ꎬ
仅见对国内外或北部湾某个区域的海洋化学成分

的综述性报道(王友绍等ꎬ２００４ꎻ高程海ꎬ２０１１ꎻ徐新

亚等ꎬ２０２０)ꎬ并且没有涉及近几年的最新研究成

果ꎮ 为了更全面和深入了解北部湾海洋植物及其

共附生微生物次级代谢产物的研究进展ꎬ本文对北

部湾海洋植物及其共附生微生物中结构新颖、活性

显著的次级代谢产物的文献进行整理、分析和探

讨ꎬ为后续研究和有效开发北部湾海洋植物及其共

附生微生物资源提供参考依据ꎮ

１　 北部湾红树及其共附生微生物

次级代谢产物

红树是指生长在热带和亚热带海岸潮间带ꎬ周
期性被海水浸淹的木本植物ꎮ 北部湾滩涂分布着

大片的红树林ꎬ主要区域包括中国海南西部的临高

０６２１ 广　 西　 植　 物 ４２ 卷



县、儋州市和东方市ꎬ中国广东的雷州半岛ꎬ中国广

西沿海以及与中国广西相邻的越南北部临海区域ꎮ
北部湾红树林保护区主要有广西的山口红树林国

家级自然保护区和北仑河口国家级自然保护区、海
南的彩桥红树林县级自然保护区和新英湾红树林

市级自然保护区、广东湛江红树林国家级自然保护

区等ꎮ 由于红树林处于高盐、强风、高温、强紫外辐

射和缺氧污泥的特殊环境ꎬ因此促使红树植物及其

共附生微生物中产生大量与治疗人类重大疾病有

关的结构新颖的次级代谢产物(Ｗｕ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２００８ꎻ Ｌｉ
ｅｔ ａｌ.ꎬ ２００９)ꎮ
１.１ 真红树植物及其共附生微生物次级代谢产物

１.１. １ 桐花树次级代谢产物 　 桐花树 ( Ａｅｇｉｃｅｒａｓ
ｃｏｒｎｉｃｕｌａｔｕｍ)属于紫金牛科蜡烛果属ꎬ是常见的优

势红树植物ꎬ常被用来镇痛、驱虫、抗菌(宁小清

等ꎬ２０１３)ꎮ 王继栋等(２００６ａ)从广西北海采集的

桐花树枝叶中获得的镰叶芹二醇(１)对Ⅱ型糖尿

病的靶标分子蛋白酪氨酸酯酶 １Ｂ (ＰＴＰ１Ｂ)显示

较好的抑制活性ꎬ ＩＣ５０ 值为 ( ９. １５ ± ２. ４８) ｍｍｏｌ
Ｌ￣１ꎮ 化合物 １ 与镰叶芹醇联用治疗组与对照组相

比ꎬ大于 ３ ｍｍ 的肿瘤数量减少了约 ８３％ꎬ具有较

好的抗肿瘤活性ꎬ对防治肠癌有积极作用(Ｍｏｒｔｅｎ
ｅｔ ａｌ.ꎬ ２０１７)ꎮ 白藜芦醇(２)是王继栋等(２００６ａ)
从桐花树中获得的又一个代表性活性成分ꎬ是一

种天然抗氧化剂( Ｓａｌｅｈｉｂ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２０１８)ꎬ具有预防

冠心病、缺血性心脏病和抑制肿瘤作用(Ｓｕ ｅｔ ａｌ.ꎬ
２０１９ꎻ Ａｌｒａｆａｓｈｒ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２０２０)ꎮ 近年来ꎬ许多研究

者通过化学和生物等技术来进行白藜芦醇的全合

成研究ꎮ 如图 １ 所示ꎬ丁华平等(２０２０)以对甲氧

基肉桂醛为起始原料ꎬ先在碱性条件下和丙酮发

生羟醛缩合反应ꎬ脱去甲基ꎬ上苄基保护基ꎬ再环

合、水解、脱羧、脱氢和脱保护得到白藜芦醇ꎮ 该

化学合成路径总收率达 ４０％ꎬ具有较高的工业化

生产潜在价值ꎮ 植物细胞悬浮培养技术因其生产

成本低、产品质量高、不破坏自然资源而成为现阶

段工业生产白藜芦醇的方法(李燕等ꎬ２００９)ꎮ
Ｖｉｎｈ 等(２０２０)从采自越南广宁省的桐花树叶

子中获得 １ 个新皂苷 ３￣Ｏ￣ [α￣Ｌ￣ｒｈａｍｎｏｐｙ￣ｒａｎｏｓｙｌ￣
( １ → ２ )￣α￣Ｌ￣ｒｈａｍｎｏｐｙ￣ｒａｎｏｓｙｌ￣( １ → ２ )￣β￣Ｄ￣
ｇａｌａｃｔｏｐｙｒａｎｏｓｙｌ￣( １ → ３ )￣β￣Ｄ￣ｇｌｕｃｏｐｙ￣ｒａｎｏｓｙｌ￣( １ →
２)￣β￣Ｄ￣( ６′￣Ｏ￣ｍｅｔｈｙｌ ) ｇｌｕｃｕｒｏｎｏｐｙｒａｎｏｓｙｌ ]￣１３βꎬ ２８￣
ｅｐｏｘｙ￣３βꎬ１６α￣ｄｉｈｙｄｒ￣ｏｘｙｏｌｅａｎ (３)和 ３ 个已知化合

物(３βꎬ１６αꎬ２０α)￣ ３ꎬ１６ꎬ２８￣ｔｒｉｈｙｄｒｏｘｙｏｌｅａｎ￣１２￣ｅｎ￣２９￣

ｏｉｃ ａｃｉｄ ３￣{Ｏ￣β￣Ｄ￣ｇｌｕｃｏｐｙｒａｎｏｓｙｌ ( １→２)￣Ｏ￣[ β￣Ｄ￣
ｇｌｕｃｏｐｙｒａｎｏｓｙｌ ( １→４)]￣α￣ｌａｒａｂｉｎｏｐｙｒａｎｏｓｉｄｅ} ( ４)、
ａｅｇｉｃｏｒｏｓｉｄｅ Ａ (５)、ｓａｋｕｒａｓｏｓａｐｏｎｉｎ (６)ꎮ 化合物 ４、
５ 是细胞炎症因子 ＩＬ￣１２ｐ４０、ＩＬ￣６、ＴＮＦ￣α 的有效抑

制剂ꎬＩＣ５０值分别为 ２.３７±０.４６、５.１２±０.５８、２.３８±０.３１
μｍｏｌＬ￣１以及 ２. ３７ ± ０. ４６、５. １２ ± ０. ５８、２. ３８ ± ０. ３１
μｍｏｌＬ￣１ꎮ 化合物 ３、６ 在 １０ μｍｏｌＬ￣１时能显著促

进 Ｂ１６Ｆ１０ 黑色素瘤细胞凋亡ꎬ具有开发成治疗黑

色素瘤新药的潜力ꎮ 化合物 ５、６ 具有抗肿瘤活性ꎬ
对 ＭＣＦ７、Ａ５４９ 和 ＨＣＴ１１６ 细胞系具有较强的细胞

毒性ꎬＩＣ５０值范围为(２.８９ ± ０.０２) ~ (９.８６ ± ０.２１)
μｍｏｌＬ￣１(Ｖｉｎｈ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２０１７)ꎮ
１.１.２ 老鼠簕共附生微生物次级代谢产物 　 老鼠

簕(Ａｃａｎｔｈｕｓ ｉｌｉｃｉｆｏｌｉｕｓ)为爵床科老鼠簕属植物ꎬ主
要分布在我国海南、广西、福建等地ꎬ具有消炎、消
肿、治疗胃痛和咳嗽等作用 (宁小清等ꎬ２０１３)ꎮ
Ｃａｉ 等 (２０１７) 从广西山口红树林自然保护区老鼠

簕叶片的内生真菌 Ｔａｌａｒｏｍｙｃｅｓ ｓｔｉｐｉｔａｔｕｓ 中获得 ２
个新化合物 ｔａｌａｒｏｍｙｏｎｅｓ Ａ￣Ｂ (７－８)和 ２ 个已知化

合物 ｐｕｒｐａｃｔｉｎ Ａ (９)和 ｔｅｎｅｌｌｉｃ ａｃｉｄｓ Ａ (１０)ꎮ 化

合物 ８、９、１０ 显示中等抑制 α￣葡糖苷酶活性ꎬＩＣ５０

值范围为 ４８.４ ~ ９９.８ μｍｏｌＬ￣１ꎮ 化合物 ８ 对枯草

芽孢杆菌(Ｂａｃｉｌｌｕｓ ｓｕｂｔｉｌｉｓ)具有抗菌活性ꎬＭＩＣ 值

为 １２.５ μｇｍＬ￣１ꎮ 化合物 ９ 是 ＴＭＥＭ１６Ａ 介导的

Ｃｌ￣通道的抑制剂ꎬＩＣ５０值约为 ２ μｍｏｌＬ￣１ꎬ可能有

助于治疗与黏液高分泌相关的疾病( Ｃｈａｎｔａｐｏｌ ｅｔ
ａｌ.ꎬ ２０２１)ꎮ 化合物 １０ 具有抗人肝癌细胞活性ꎬ
ＩＣ５０值为 ６２.１ μｇｍｌ￣１(温露等ꎬ２００６)ꎮ
１.１.３ 白骨壤及其共附生微生物次级代谢产物　 白

骨壤(Ａｖｉｃｅｎｎｉａ ｍａｒｉｎａ)又名海榄雌ꎬ为马鞭草科

海榄雌属植物ꎬ具有避孕作用ꎬ还可用于治疗感

冒、痢疾和喉咙痛ꎮ 易湘茜研究组对广西北海市

的白骨壤果实中抗氧化成分进行了深入研究ꎬ从
中获得 ４ 个新苯乙醇苷 ｍａｒｉｎｏｉｄｓ Ｆ￣Ｉ (１１－１４) (Ｙｉ
ｅｔ ａｌ.ꎬ ２０１４)和 ４ 个新酚类化合物 ｍａｒｉｎｏｉｄｓ Ｊ－Ｍ
(１５－１８)(Ｇａｏ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２０１４)ꎬ１ 个新咖啡酸衍生物

ｍａｒｉｃａｆｆｅｏｌｙｌｉｄｅ Ａ ( １９ ) 和 １ 个 新 甾 烷 衍 生 物

ｍａｒｉｃｙｃｌｏｈｅｘｅｎｅ Ａ (２０) (Ｘｉｅ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２０１５)ꎮ 运用

细胞法(ＣＡＡ)测试抗氧化活性发现ꎬ化合物 １４、
１６、１７、１９ 显示出中等抗氧化活性ꎬＥＣ５０值分别为

２６、２３.０±０.７１、３６.２±１.８３、２４±０.３ μｍｏｌＬ￣１ꎮ 活

性研究发现ꎬ 化合物 １５ 可有效改善 ＶＤ 大鼠的认

１６２１８ 期 高程海等: 北部湾海洋植物及其共附生微生物次级代谢产物研究进展



图 １　 白藜芦醇的化学合成路线 (丁华平等ꎬ ２０２０)
Ｆｉｇ. １　 Ｃｈｅｍｉｃａｌ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ

知障碍ꎬ在 ５００ ｍｇｋｇ￣１ 治疗 ＶＤ 大鼠后ꎬ大鼠

ＭＤＡ 水平降低 ２７. ５３％、ＮＯ 水平降低 ２０. ４１％、
ＧＳＨ￣Ｐｘ 活性提高 １１.２６％、ＳＯＤ 活性提高 ２０.３８％
(Ｙｉ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２０２０ｂ)ꎮ

林永成研究组(Ｐａｎ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２０１０)从广西山口的

白骨壤根部分离出真菌 Ｐｈｏｍａ ｓｐ.中获得 １ 个新内

酯 １ꎬ８￣ｄｉｈｙｄｒｏｘｙ￣１０￣ｍｅｔｈｏｘｙ￣３￣ｍｅｔｈｙｌｄｉｂｅｎｚｏ [ ｂꎬ ｅ]
ｏｘｅｐｉｎｅ￣６ꎬ１１￣ｄｉｏｎｅ (２１)和 ２ 个新呫吨酮类化合物

１￣ｈｙｄｒｏｘｙ￣８￣(ｈｙｄｒｏｘｙｍｅｔｈｙｌ)￣６￣ｍｅｔｈｏｘｙ￣３￣ｍｅｔｈｙｌ￣９Ｈ￣
ｘａｎｔｈｅｎ￣９￣ｏｎｅ (２２)、１￣ｈｙｄｒｏｘｙ￣８￣( ｈｙｄｒｏｘｙｍｅｔｈｙｌ)￣３￣
ｍｅｔｈｏｘｙ￣６￣ｍｅｔｈｙｌ￣９Ｈ￣ｘａｎｔｈｅｎ￣９￣ｏｎｅ ( ２３ )ꎮ 化 合 物

２１、２２ 对人口腔表皮样癌细胞 ＫＢ 和 ＫＢｖ２００ 均无

细胞毒活性ꎮ
１.１.４ 木榄及其共附生微生物次级代谢产物　 木榄

(Ｂｒｕｇｕｉｅｒａ ｇｙｍｎｏｒｈｉｚａ)为红树科木榄属植物ꎬ常用

于治疗咽喉肿痛、泄泻腹痛、出血、疟疾(谢雷卉等ꎬ
２０１８)ꎮ 郭跃伟研究组对从广东湛江、广西山口红

树林保护区等地采集的木榄茎叶中获得了木榄二

硫醇(２４)、木榄八硫醇(２５)、ｔｒａｎｓ￣３ꎬ３′￣ｄｉｈｙｄｒｏｘｙ￣１ꎬ
５ꎬ１ꎬ５￣ｔｅｔｒａｔｈｉａｃｙ￣ｃｌｏｄｅｃａｎｅ(２６)、 ｃｉｓ￣３ꎬ３′￣ｄｉｈｙｄｒｏｘｙ￣
１ꎬ ５ꎬ １′ꎬ ５′￣ｔｅｔｒａｔｈｉａｃｙｃｌｏｄｅｃａｎｅ ( ２７ )、 ｇｙｍｎｏｒｒｈｉｚｏｌ

(２８)(Ｓｕｎ ＆ Ｇｕｏꎬ ２００４ꎻ 刘海利等ꎬ２００８ꎻＨｕａｎｇ ｅｔ
ａｌ.ꎬ ２００９)等一系列结构新颖的含硫化合物ꎮ 化合

物 ２４、２８ 为新型 ＰＴＰ１Ｂ 抑制剂ꎬＩＣ５０值分别为 １７.５、
１４.９ μｍｏｌＬ￣１ꎮ 通过对化合物 ２８ 的全合成进行研

究ꎬ使用 Ｂｕｎｔｅ 盐和硫醇的金属盐反应最终成功制

备了化合物 ２８ꎬ合成反应见图 ２ꎮ 同时ꎬ开展构效关

系和改变环上的二硫键为单硫键ꎬ采用四步法合成

了木榄二硫醇(Ｃｈｅｎ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２０１３)ꎬ具体见图 ３ꎮ 郭

跃伟团队在合成化合物 ２８ 的过程中得到了一系列

衍生物ꎬ其中 ５ａ 对包括 ＴＣＰＴＰ 在内的其他 ＰＴＰ１Ｂ
表现出较强的选择性ꎬ７ｊ 表现出最强的 ＰＴＰ１Ｂ 抑制

活性ꎬＩＣ５０值为 ４.５４ μｍｏｌＬ￣１(Ｇｏｎｇ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２００７) ꎮ
尚随胜(２００６)从广西合浦县采集的木榄皮中

获得的甜菊醇(２９)具有较好的抗肿瘤活性ꎬＩＣ５０为

９２ μｇｍＬ￣１ꎮ 化合物 ２９ 能抑制 α￣葡萄糖苷酶和

ＨＭＧ￣ＣｏＡ 还原酶ꎬ对 α￣葡萄糖苷酶和 ＨＭＧ￣ＣｏＡ 还

原酶的 ＩＣ５０值分别为 ６８.７５ 、４４.９９ μｇｍＬ￣１(张军

等ꎬ２０２１)ꎮ
高程海研究组从广西北仑河口采集的木榄胚

轴中获得的新生物碱 ｇｙｍｎｏｒｒｈｉｚｉｎ Ａ (３０) 对乙肝

病毒表面抗原(ＨｂｓＡｇ)和乙型肝炎 ｅ 抗原 (ＨｂｅＡｇ)

２６２１ 广　 西　 植　 物 ４２ 卷



图 ２　 ｇｙｍｎｏｒｒｈｉｚｏｌ 的合成路线
Ｆｉｇ. ２　 Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｇｙｍｎｏｒｒｈｉｚｏｌ (Ｇｏｎｇ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２００７)

图 ３　 木榄二硫醇的合成路线
Ｆｉｇ. ３　 Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｂｒｕｇｕｉｅｓｕｌｆｕｒｏｌ (Ｃｈｅｎ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２０１３)

的 ＩＣ５０值分别为 ４. ３７、４. ８９ ｍｍｏｌＬ￣１ꎬ治疗指数

(ＴＩ)值分别为 ２.６８、２.４０(陈志勇等ꎬ２０１６)ꎮ 获得

的已知化合物莨菪亭 ( ３１)、开环异落叶松脂素

(３２)、 ｌｙｏｎｉｒｅｓｉｎｏｌ￣３α￣Ｏ￣β￣Ｄ￣ｇｌｕｃｏｐｙｒａｎｏｓｉｄｅｓ ( ３３)
对肿瘤细胞株 Ａ５４９ 显示出弱抑制活性ꎬＩＣ５０值分

别为 ２９０. ２、３２３. ０、２０９. ３ μｇｍＬ￣１ (易湘茜等ꎬ
２０１３ａ)ꎮ ｂｒｕｇｙｍｎｏｓｉｄｅ Ａ (３４)显示出高抗氧化活

性ꎬＥＣ５０值为(１１.７９ ± ０.７８)μｍｏｌＬ￣１(Ｙａｏ ｅｔ ａｌ.ꎬ
２０１７)ꎮ ４ 个新环己基乙腈衍生物 ｍｅｎｉｓｄａｕｒｉｎｓ Ｂ－Ｅ
(３５ － ３８) 有显著抗乙肝病毒活性ꎬＥＣ５０ 值范围为

(５.１ ± ０. ２) ~ (８７. ７ ± ５. ８) μｇｍＬ￣１( Ｙｉ ｅｔ ａｌ.ꎬ
２０１５)ꎮ

林永成研究组从广西木榄枝条分离的内生真

菌 Ａｓｐｅｒｇｉｌｌｕｓ ｔｅｒｒｅｕｓ 中获得 １ 个新化合物 ８￣ｈｙｄｒｏｘｙｌ￣
２￣[ １￣ｈｙｄｒｏｘｙｅｔｈｙ ]￣５ꎬ ７￣ｄｉｍｅｔｈｏｘｙｎａｐｈｔｈｏ [ ２ꎬ ３￣ｂ ]
ｔｈｉｏｐｈｅｎｅ￣４ꎬ ９￣ｄｉｏｎｅ ( ３９ ) 和 ５ 个 已 知 化 合 物

ａｎｈｙｄｒｏｊａｖａｎｉｃｉ (４０)、８￣Ｏ￣ｍｅｔｈｙｌｂｏｓｔｒｙｃｏｉｄｉｎ (４１)、

３βꎬ５α￣ｄｉｈｙｄｒｏｘｙ￣(２２Ｅꎬ２４Ｒ)￣ｅｒｇｏｓｔａ￣７ꎬ２２￣ｄｉｅｎ￣６￣ｏｎｅ
(４２)、 ＮＧＡ０１８７ (４３)、 ｂｅａｕｖｅｒｉｃｉｎ (４４)ꎮ 化合物

４０－４１ 和化合物 ４３－４４ 对 α￣乙酰胆碱酯酶起显著

抑制作用ꎬ ＩＣ５０ 值分别为 ２. ０１、 ６. ７１、 １. ８９、 ３. ０９
μｍｏｌＬ￣１ꎮ 化合物 ４２、４４ 对 ＭＣＦ￣７、Ａ５４９、Ｈｅｌａ 和

ＫＢ 细胞有细胞毒性ꎬＩＣ５０值分别为 ４.９８ μｍｏｌＬ￣１

和 ２.０２ μｍｏｌＬ￣１(ＭＣＦ￣７)、１.９５ μｍｏｌＬ￣１和 ０.８２
μｍｏｌＬ￣１(Ａ５４９)、０.６８ μｍｏｌＬ￣１和 １.１４ μｍｏｌＬ￣１

(Ｈｅｌａ)、１. ５０ μｍｏｌＬ￣１ 和 １. １０ μｍｏｌＬ￣１ ( ＫＢ)
(Ｄｅｎｇ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２０１３ａ )ꎮ 后续研究获得 １ 个新化合物

ｂｏｔｒｙｏｓｐｈａｅｒｉｎ Ｆ (４５)ꎬ化合物 ４５ 对 ＭＣＦ￣７ 和 ＨＬ￣６０
癌细胞生长有抑制作用ꎬＩＣ５０值为 ４.４９、３.４３ μｍｏｌ
Ｌ￣１(Ｄｅｎｇ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２０１３ｂ )ꎮ Ｃｈｅｎ 等(２００７)从广西木

榄的根部青霉属内生真菌 Ｐｅｎｉｃｉｌｌｉｕｍ ｔｈｏｍｉ 中获得

１ 个新联苯类化合物 ４′５￣ｄｉｈｙｄｒｏｘｙ￣２ꎬ３￣ｄｉｍｅｔｈｏｘｙ￣４
(ｈｙｄｒｏｘｙｐｒｏｐｙｌ)￣ｂｉｐｈｅｎｙｌ ( ４６)ꎬ其对肿瘤细胞株

Ａ５４９、ＨｅｐＧ２ 和 ＨＴ２９ 有细胞毒活性ꎬＩＣ５０值分别为
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１０.１、１２.２、８.９ μｍｏｌＬ￣１ꎮ 孙承航研究组从广西山

口红树林采集的木榄叶片中分离的一株白色链霉

菌(Ｓｔｒｅｐｔｏｍｙｃｅｓ ａｌｂｉｄｏｆｌａｖｕｓ)中获得化合物(２Ｒꎬ３Ｓꎬ
６Ｓꎬ ７Ｒꎬ ８Ｒ)￣８￣ｂｕｔｙｌ￣３￣( ３￣ｆｏｒｍａｍｉｄｏ￣２￣ｈｙｄｒｏｘｙｂｅｎｚａ￣
ｍｉｄｏ ) ￣２ꎬ ６￣ｄｉｍｅｔｈｙｌ￣４ꎬ ９￣ｄｉｏｘｏ￣１ꎬ ５￣ｄｉｏｘｏｎａｎ￣７￣
ｙｌａｃｅ￣ｔａｔｅ ( ４７ )ꎬ 化 合 物 ４７ 对 烟 草 赤 星 病 菌

(Ａｌｔｅｒｎａｒｉａ ａｌｔｅｒｎａｔａ )、 番 茄 灰 霉 病 菌 ( Ｂｏｔｒｙｔｉｓ
ｃｉｎｅｒｅａ)和番茄早疫病菌(Ａｌｔｅｒｎａｒｉａ ｓｏｌａｎｉ)的 ＭＩＣ
值分别为 ０.０１、０.０６、０.０３ ｍｇｍＬ￣１ꎬ优于商品杀

菌剂杀芽素 (Ｙａｎ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２０１０)ꎮ 后续从该菌中获

得的 ５ꎬ８￣二烯十四酸(４８)有强杀线虫活性ꎬ剂量

为 ２７.３ ｍｇＬ￣１时对秀丽隐杆线虫有活性ꎬＩＣ５０值

为 １６２.８ ｍｇＬ￣１(Ｔａｏ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２０１２)ꎮ
１.１.５ 海漆及其共附生微生物次级代谢产物　 海漆

(Ｅｘｃｏｅｃａｒｉａ ａｇａｌｌｏｃｈａ)为大戟科海漆属植物ꎬ常用于

治疗便秘、皮肤溃疡、手足肿毒ꎬ此外还具有壮阳功

效(宁小清等ꎬ ２０１３)ꎮ Ｗａｎｇ 和 Ｇｕｏ ( ２００５) 以及

Ｗａｎｇ 等(２００５ꎬ２００６)从广西山口红树林国家级自

然保护区的海漆中获得 １０ 个新的二萜类化合物为

ａｇａｌｌｏｃｈａｏｌｓ Ａ － Ｊ ( ４９ － ５８ )ꎮ 李 泳 新 等 ( ２０１０ )
从广西北海采集的海漆中获得 １ 个新酚苷 １￣
(３ꎬ５￣ｄｉｍｅｔｈｏｘｙ￣４￣ｈｙｄｒｏｘｙｂｅｎｚｙｌ)￣６￣Ｏ￣ｇａｌｌｏｙｌ￣１￣Ｏ￣β￣
Ｄ￣ｇｌｕｃｏｐｙｒａｎｏｓｉｄｅ (５９)ꎮ

Ｌｉ 等(２０１６)从广东湛江红树林国家级自然保

护区采集的海漆中所分离出的 １ 株二孢属内生真菌

Ｌａｓｉｏｄｉｐｌｏｄｉａ ｓｐ.中获得了 ４ 个新大环内酯 １３￣ｈｙｄｒｏｘｙ￣
１５￣ｍｅｔｈｏｘｙ￣３￣ｍｅｔｈｙｌ￣３ꎬ ４ꎬ ５ꎬ ６ꎬ ９ꎬ １０￣ｈｅｘａｈｙｄｒｏ￣１Ｈ￣
ｂｅｎｚｏ[ｃ][１] ｏｘａｃｙｃｌｏｄｏｄｅｃｉｎｅ￣１ꎬ７(８Ｈ)￣ｄｉｏｎｅ(６０)ꎬ
１５￣ｈｙｄｒｏｘｙ￣１７￣ｍｅｔｈｏｘｙ￣３￣ｍｅｔｈｙｌ￣３ꎬ ４ꎬ ５ꎬ ６ꎬ ９ꎬ １０￣
ｏｃｔａｈｙｄｒｏ￣１Ｈ￣ｂｅｎｚｏ [ ｃ ] [ １ ] ｏｘａｃｙｃｌｏｄｏｄｅｃｉｎｅ￣１ꎬ １１
(１２Ｈ)￣ｄｉｏｎｅ(６１)ꎬ１５￣ｍｅｔｈｏｘｙ￣３￣ｍｅｔｈｙｌ￣３ꎬ４ꎬ５ꎬ６ꎬ７ꎬ８ꎬ
９ꎬ１０￣ｏｃｔａｈｙｄｒｏ￣１Ｈ￣ｂｅｎｚｏ [ｃ][１]ｏｘａｃｙｃｌｏｄｏｄｅｃｉｎｅ￣ １ꎬ
１２ꎬ １３￣ｔｒｉｏｎｅ ( ６２ )ꎬ ｅｔｈｙｌ￣２ꎬ ４￣ｄｉｈｙｄｒｏｘｙ￣６￣( ８′￣
ｈｙｄｒｏｘｙｎｏｎｙ ｌ)￣Ｂｅｎｚｏａｔｅ (６３)ꎮ 化合物 ６３ 对人单核

细胞型淋巴瘤细胞株 ＴＨＰ１、人转移性乳腺导管腺

癌细胞株 ＭＤＡ￣ＭＢ￣４３５、人非小细胞肺癌细胞株

Ａ５４９、人肝细胞癌细胞株 ＨｅｐＧ２ 和人结直肠癌细

胞株 ＨＣＴ￣１１６ 有中等细胞毒活性ꎬ其他化合物无

明显的细胞毒活性ꎮ
１.１.６ 秋茄及其共附生微生物次级代谢产物 　 秋

茄(Ｋａｎｄｅｌｉａ ｃａｎｄｅｌ)为红树科秋茄属植物ꎬ是最耐

寒的红树植物种类ꎬ在越南以及中国广东、广西、
海南等地均有广泛分布ꎬ常用于治疗止血、烫伤和

风湿性关节炎(宁小清等ꎬ２０１３)ꎮ 陈铁寓和龙盛

京(２００６)从广西山口镇的秋茄茎皮中分离出的化

合物白桦脂酸(６４)、齐墩果酸(６５)对 ＣＮＥ￣１ 细胞

具有弱细胞毒活性ꎬ ＩＣ５０ 值分别为 ８ １９２、 ３ ５３２
μｇｍＬ￣１ꎮ

Ｌｉｕ 等(２０２０)从广西山口镇的秋茄胚轴分离

的内生真菌 Ｔａｌａｒｏｍｙｃｅｓ ｓｐ.中获得了 ２ 个新化合

物 ｔａｌａｎａｐｈｔｈｏｑｕｉｎｏｎｅ Ａ－Ｂ ( ６６ꎬ６７) 和 １ 个已知

化 合物 ６￣[ １￣( ａｃｅｔｙｌｏｘｙ ) ｅｔｈｙｌ ] ￣５￣ｈｙｄｒｏｘｙ￣２ꎬ ７￣
ｄｉｍｅｔｈｏｘｙ￣１ꎬ４￣ｎａｐｈｔｈａｌｅｎｅｄｉｏｎｅ (６８) ꎮ 化合物 ６８
能降低促炎因子白细胞介素 １、白细胞介素 ６ 和

肿瘤坏死因子( ＴＮＦ) ￣α 的基因水平ꎮ Ｈｕａｎｇ 等

(２０１３)从广西山口国家级红树林保护区采集的

秋茄叶内生真菌 Ｐｅｎｉｃｉｌｌｉｕｍ ｓｐ.中获得 １ 个新化

合物 α￣吡喃酮混源萜烯 ａｒｉｇｓｕｇａｃｉｎ Ｉ ( ６９)以及 ２
个已知化合物 ａｒｉｇｓｕｇａｃｉｎｓ Ｆ ( ７０) 和 ｔｅｒｒｉｔｒｅｍ Ｂ
(７１) ꎮ ３ 个化合物都有抗乙酰胆碱酯酶活性ꎬ
ＩＣ５０值分别为 ０.６４±０.０８、０.３７±０.１１、７. ０３ ± ０. ２０
μｍｏｌＬ ￣１ꎮ
１.１. ７ 榄 李 次 级 代 谢 产 物 　 榄 李 ( Ｌｕｍｎｉｔｚｅｒａ
ｒａｃｅｍｏｓａ)为使君子科榄李属植物ꎬ常被用于治疗

糖尿病、腹泻、疟疾(宁小清等ꎬ２０１３)ꎮ 王继栋等

(２００６ｂ)从榄李中分离到的 ２ 个活性次级代谢产

物 ２￣ｍｅｔｈｙｌ￣１ꎬ３￣ｄｉｈｙｄｒｏｘｙ￣５￣ｔｒｉｄｅｃｙｌｂｅｎｚｅｎｅ (７２)和
１ꎬ３￣ｄｉｈｙｄｒｏｘｙ￣５￣ｕｎｄｅｃｙｌｂｅｎｚｅｎｅ ( ７３) 对蛋白酪氨

酸磷酸酶 １Ｂ ( ＰＴＰｌＢ)显示抑制活性ꎬＩＣ５０值分别

为 １３.３８±１.９８、１０.４０±０.８８ μｍｏｌＬ￣１ꎮ
１.１. ８ 海桑属次级代谢产物 　 拟海桑( Ｓｏｎｎｅｒａｔｉａ
ｐａｒａｃａｓｅｏｌａｒｉｓ)和无瓣海桑( Ｓ. ａｐｅｔａｌａ)为桃金娘目

海桑科海桑属植物ꎮ 民间将海桑果实捣烂成糊状ꎬ
用来止血或治疗扭伤ꎬ其叶、花和果实用水煎可作

为内科用药(易湘茜等ꎬ２０１３ｂ)ꎮ Ｃｈｅｎ 等 (２０１１)
从广东湛江采集的红树科拟海桑茎皮的甲醇萃取

物获得 α￣丁烯酸内酯的二聚体(７４)ꎬ其对双特异性

磷酸酶表现出很好的抑制活性ꎬ ＩＣ５０ 值为 ６. ４４
μｍｏｌＬ￣１ꎮ 易湘茜研究组从广西北仑河口采集的

无瓣海桑果实中分离鉴定的异鼠李素(７５)、木栓酮

(７６)、熊果酸(７７)对 ＨｅｐＧ２ 显示出抗氧化活性ꎬ其
ＥＣ５０值分别为 ２５.８±１.３、６２.１±３.５、４５.２±２.８ ｍｍｏｌ
Ｌ￣１(易湘茜等ꎬ２０１３ｂ)ꎮ 无瓣海桑果实提取物能有

效延缓小鼠的衰老和提高其记忆能力(李家怡等ꎬ
２０１９ꎻ易湘茜等ꎬ２０１９)ꎬ通过对无瓣海桑果实中起

４６２１ 广　 西　 植　 物 ４２ 卷



延缓衰老的部位进行深入挖掘ꎬ发现了 ４ 个新化合

物 ｓｏｎｎｅｒａｄｏｎｓ Ａ－Ｄ (７８－８１)ꎬ化合物 ７８ 对线虫具

有最显著的抗衰老作用ꎬ在浓度为 １００、３００ μｍｏｌ
Ｌ￣１时ꎬ分别增加线虫的生存时间为 ３０.８３％±０.７４％、
３４.４８％±０.９２％ꎮ 此外ꎬ化合物 ７８ 还能显著减轻线

虫因衰老引起的泵送和弯曲减少ꎬ表明化合物 ７８ 在

抗衰老方面具有很大的应用潜力ꎮ 分子对接

(ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｄｏｃｋｉｎｇ)表明ꎬＨＳＦ￣１ 通路可能是化合物

７８ 抗衰老作用的关键通路(Ｙｉ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２０２０ａ)ꎮ
１.２ 半红树植物及其共附生微生物次级代谢产物

１. ２. １ 海 芒 果 次 级 代 谢 产 物 　 海杧果 ( Ｃｅｒｂｅｒａ
ｍａｎｇｈａｓ)ꎬ又名海芒果ꎬ属于夹竹桃科海杧果属ꎬ主
要分布于我国的广东、广西和台湾ꎬ常被用于催吐、
泻下以及制作外科膏药和麻醉药ꎮ Ｄｅｎｇ 等(２０１４)
从广西防城港采集的海芒果中提取出 １ 种强心甙

(￣)￣１７β￣Ｎｅｒｉｉｆｏｌｉｎ (８２)ꎬ化合物 ８２ 对红蜘蛛的雌成

虫、蛹、幼虫、卵具有高度的触杀活性ꎬ２４ ｈ 内的 ＩＣ５０

值分别为 ０.２８、０.２９、０.２８、１.４５ ｍｇｍＬ￣１ꎮ
１.２.２ 苦槛蓝及其共附生微生物次级代谢产物　 苦

槛蓝(Ｍｙｏｐｏｒｕｍ ｂｏｎｔｉｏｉｄｅｓ)为多年生灌木或乔木ꎬ
具有驱风、解毒等作用(叶慧娟ꎬ２０１４)ꎮ 谷文祥研

究组从采自广东省雷州半岛的苦槛蓝叶中鉴定的

化合物 ５ꎬ７￣二羟基二氢黄酮(８３)对大肠杆菌和金

黄色葡萄球菌有一定的抑制作用ꎬＭＩＣ 值为 ６２.５０
μｇｍＬ￣１(戴航ꎬ２０１３ꎻ叶慧娟等ꎬ２０１４)ꎮ 桔皮素

(８４)、甜橙素( ８５)、二氢山柰酚( ８６)、木犀草素

(８７)对香蕉炭疽菌具有较好的抑菌活性ꎬＩＣ５０值分

别为 ２７１.９９、１５９.２２、１９２.６７、８１.１０ μｇｍＬ￣１ꎮ
Ｗａｎｇ 等(２０１５)从中国雷州半岛的苦槛蓝根

部分离得到的 １ 株内生真菌 Ａｌｔｅｒｎａｒｉａ ｓｐ.中获得

新的环己烯酮( ±) ￣(４Ｒ �ꎬ５Ｓ �ꎬ６Ｓ �) ￣３￣ａｍｉｎｏ￣４ꎬ５ꎬ
６￣ ｔｒｉｈｙｄｒｏｘｙ￣２￣ｍｅｔｈｏｘｙ￣５￣ｍｅｔｈｙｌ￣２￣ｃｙｃｌｏｈｅｘｅｎ￣１￣ｏｎｅ
(８８ ) 和 环 戊 烯 酮 衍 生 物 ( ± ) ￣( ４Ｓ �ꎬ ５Ｓ �) ￣
ｔｒｉｈｙｄｒｏｘｙ￣３￣ｍｅｔｈｏｘｙ￣４￣ｍｅｔｈ￣ｏｘｙｃａｒｂｏｎｙｌ￣５￣ｍｅｔｈｙｌ￣２￣
ｃｙｃｌｏｐｅｎｔｅｎ１￣ｏｎｅ (８９)ꎬ２ 个新的呫吨酮衍生物 ４￣
ｃｈｌｏｒｏ￣１ꎬ ５￣ｄｉｈｙｄｒｏｘｙ￣３￣ｈｙｄｒｏｘｙｍｅｔｈｙｌ￣６￣ｍｅｔｈｏｘｙｃａｒ￣
ｂｏｎｙｌ￣ｘａｎｔｈｅｎ￣９￣ｏｎｅ ( ９０ ) 和 ２ꎬ ８￣ｄｉｍｅｔｈｏｘｙ￣１ꎬ ６￣
ｄｉｍｅｔｈｏｘｙ￣ｃａｒｂｏｎｙｌ￣ｘａｎｔｈｅｎ９￣ｏｎｅ (９１)ꎮ 化合物 ８８、
８９ 显示出有效的 ＡＢＴＳ 清除活性ꎬＥＣ５０ 值分别为

８.１９±０.１５、１６.０９±０.０１ μｍｏｌＬ￣１ꎬ化合物 ８９、９０
对禾谷镰孢菌的 ＭＩＣ 值分别为 ２１５. ５２、１０７. １４
μｍｏｌＬ￣１ꎬ化合物 ９０ 抗香蕉炭疽病菌的 ＭＩＣ 值为

２１４.２９ μｍｏｌＬ￣１ꎮ

１.２.３ 水黄皮共附生微生物次级代谢产物　 水黄皮

(Ｐｏｎｇａｍｉａ ｐｉｎｎａｔａ)属于蝶形花科水黄皮属ꎬ常被用

于催吐、藓疥和治疗疙疮、糖尿病等 (宁小清等ꎬ
２０１３)ꎮ 谭德超等(２０１８)研究发现水黄皮醇提物有

抑制前列腺癌 ＤＵ１４５、ＰＣ３ 细胞增殖的作用ꎮ 从广

西水黄皮茎组织内生真菌 Ｎｉｇｒｏｓｐｏｒａ ｓｐ.中获得 ３ 个

新的化合物 ６￣Ｏ￣ｄｅｓｍｅｔｈｙｌｄｅｃｈｌｏｒｏｇｒｉｓｅｏｆｕｌｖｉｎ (９２)、
６′￣ｈｙｄｒｏｘｙｇｒｉｓｅｏｆｕｌｖｉｎ ( ９３ ) 和 ２ꎬ ３￣ｄｉｄｅｈｙｄｒｏ￣１９ａ￣
ｈｙｄｒ￣ｏｘｙｌ￣１４￣ｅｐｉｃｏｃｈｌｉｏｑｕｉｎｏｎｅ Ｂ(９４)ꎮ 化合物 ９４ 对

人乳腺癌细胞株 ＭＣＦ￣７、胰腺癌细胞株 ＳＷ１９９０、肝
癌细胞株 ＳＭＭＣ７７２１ 均具有强细胞毒活性ꎬＩＣ５０值

分别为 ４、５、７ μｇｍＬ￣１(Ｚｈｏｕ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２０１２)ꎮ

２　 北部湾海草次级代谢产物

海草(ｓｅａｇｒａｓｓ)是生长于热带和温带海域浅水

中的单子叶植物ꎬ全球海草有 ７２ 种(Ｄｕｆｆｙ ｅｔ ａｌ.ꎬ
２０１９)ꎬ中国现有海草 ２２ 种ꎬ隶属于 ４ 科 １０ 属ꎬ约
占全球海草种类数的 ３０％ꎮ 海草次级代谢产物具

有抑菌、抗氧化和防污损生物附着等生物活性

(Ｋｉｍ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２０２１)ꎮ 目前ꎬ主要对北部湾海草中

眼子菜科的大叶藻属、针叶藻属、二药藻属ꎬ水鳖

草科的喜盐草中次级代谢产物进行了研究(郑凤

英等ꎬ２０１３)ꎮ 步琳(２０１５)从广西北海采集的喜盐

草中获得 ２ 个黄酮类化合物芹菜素￣７￣Ｏ￣β￣葡萄糖

苷(９５)、柯伊利素￣７￣Ｏ￣β￣葡萄糖苷(９６)ꎮ 化合物

９５、９６ 都具有清除羟基自由基的能力ꎬＩＣ５０值分别

为０.５３、０.４４ μｇｍＬ￣１ꎮ Ｌｉ 和 Ｐｅｎｇ(２０１３)研究表

明ꎬ化合物 ９５ 还能抑制 ＨＩＶ 病毒复制ꎬ具有抗

ＨＩＶ 病毒的生物活性ꎮ 漆淑华研究组从海南省采

集的海菖蒲(Ｅｎｈａｌｕｓ ａｃｏｒｏｉｄｅｓ)中获得的木犀草素

(８７)、胡萝卜苷(９７)和二十六醇(９８)显示出细胞

毒性ꎬ化合物 ９７、９８ 有抑制海洋细菌 Ｌｏｋｔａｎｅｌｌａ
ｈｏｎｇｈｏｎｇｅｎｓｉｓ 的活性ꎬ抑菌圈分别为 ３. １０ ± ０. ５９、
４.２５±０.６７ ｍｍꎮ 化合物 ８７、９８ 和木犀草素￣４′葡萄

糖醛酸苷(９９)对 Ｐｓｅｕｄｏａｌｔｅｒｏｍｏｎａｓ ｐｉｓｃｉｄａ、Ｒｈｏｄｏｖｕｌｕｍ
ｓｐ.、 Ｒｕｅｇｅｒｉａ ｓｐ.、 Ｖｉｂｒｉｏ ａｌｇｉｎｏｌｙｔｉｃｕｓ、 Ｖ. ｆｕｒｎｉｓｓｉ、 Ｖ.
ｈａｌｉｏｔｉｃｏｌｉ、Ｖ. ｈａｒｖｅｙｉ ７ 株海洋污损指示菌显示出弱

抑制活性ꎬ抑菌圈范围在(２.００ ± ０.１７) ~ (３.３４ ±
０.４４)ｍｍ 之间ꎮ 化合物 ９９ 显示出显著抑制苔藓

虫活性ꎬＥＣ５０值为 ０.５２ μｇｍＬ￣１(Ｑｉ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２００８)ꎮ
此外ꎬ从海南省陵水县采集的泰来草中分离出了 １
种新苯乙烷衍生物( Ｓ) ￣ｍｅｔｈｏｘｙ￣(３′ꎬ５′￣ｄｉｍｅｔｈｏｘｙ￣
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４′￣ｈｙｄｒｏｘｙｐｈｅｎｙｌ ) ｅｔｈａｎｅｉｏｌ ( １００ ) ( Ｑｉ ｅｔ ａｌ.ꎬ
２０１２)ꎮ Ｗａｎｇ 等(２０１９)从海菖蒲中分离到 ２ 个新

型二萜 ｅｎｈｏｉｄｉｎ Ａ(１０１)和 ｅｎｈｏｉｄｉｎ Ｂ(１０２)ꎬ化合

物 １０１ 具有较低的细胞毒活性ꎬＩＣ５０值范围为 ４０ ~
１００ μｇｍＬ￣１ꎬ化合物 １０２ 无细胞毒活性ꎬＩＣ５０值>
７７ μｇｍＬ￣１ꎮ Ｚｈｕ 等(２０１９)从海菖蒲中分离得到

的 ｌｕｔｅｏｌｉｎ￣７￣Ｏ￣ｇｌｕｃｕｒｏｎｉｄｅ ( １０３) 具有杀藻活性ꎬ
ＥＣ５０值为 ３４.２９ μｇｍＬ￣１ꎬ具有作为新型杀藻剂的

潜在应用价值ꎮ

３　 北部湾藻类及其共附生微生物

次级代谢产物

北部湾海藻种类多、资源丰富ꎬ拥有褐藻门、
红藻门、绿藻门 ３ 门ꎬ其中红藻的物种最丰富ꎬ绿
藻的种类最少(丁兰平等ꎬ２０１４)ꎮ
３.１ 褐藻门藻类及其共附生微生物次级代谢产物

马尾藻(Ｓａｒｇａｓｓｕｍ ｃｏｎｆｕｓｕｍ)属于褐藻门圆子

纲墨角藻目马尾藻科ꎬ具有止血、消痰、清除体热

等功能ꎬ有较高药用价值( Ｌｉ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２０１７)ꎮ 汤海

峰等( ２００２) 从广西北海的褐藻果叶马尾藻 ( Ｓ.
ｃａｒｐｏｐｈｙｌｌｕｍ)中分离得到戈米辛 Ｎ(１０４)、１３ ~ ２Ｓ￣
羟基脱镁叶绿素 ａ(１０５)、脱镁叶绿素 ａ(１０６)ꎮ 化

合物 １０４－１０６ 都有诱导稻瘟霉菌丝变形活性ꎬ最
小表形浓度分别为 １５７、２８２、２８７ μｍｏｌＬ￣１ꎮ １０４
能抑制人早幼粒细胞白血病 ＨＬ￣６０ꎬＩＣ５０值为 ４.８
μｇｍＬ￣１ꎮ 化合物 １０５、１０６ 在 ２０ μｇｍＬ￣１时对人

乳腺癌细胞株 ＭＣＦ￣７ 抑制率分别为 ４３％、１０％ꎬ对
人肿瘤癌细胞株 Ａ５４９ 的抑制率为 ２４％、９％ꎮ 化

合物 １０６ 可抑制多种人癌细胞生长ꎬ在 １４ Ｊｃｍ ￣ ２

光辐射下ꎬ不同类型的癌细胞均存在光动力效应ꎬ
ＩＣ５０值为 ７０ ~ ２００ ｎｍｏｌＬ￣１ꎬ特别是在抗前列腺癌

方面表现出很大的潜力ꎬ联合 ＰＤＴ 治疗处理人前

列腺癌细胞 ＰＣ￣３Ｍꎬ其存活率显著降低到约 １０％
(谢立国等ꎬ２０２１)ꎮ 徐石海等(２００２)从广西北海

匐枝马尾藻(Ｓ. ｐｏｌｙｃｙｓｔｃｕｍ)中获得新化合物豆甾￣
３β￣羟 基￣５ꎬ ２３ꎬ ２５￣三 烯 ( １０７ )ꎮ 鼠 尾 藻 ( Ｓ.
ｔｈｕｎｂｅｒｇｉｉ)为北太平洋西部特有的暖带性海藻ꎬ在
我国的辽东半岛南至雷州半岛常见分布ꎮ 金京等

(２０１１ ) 从 海 南 临 高 新 盈 镇 海 域 鼠 尾 藻 ( Ｓ.
ｔｈｕｎｂｅｒｇｉｉ)乙醇提取物中分离得到有卤虫致死活

性的化合物 ２￣ [(３Ｓꎬ７Ｓꎬ１１Ｓ) ￣３￣ｈｙｄｒｏｘｙ￣３ꎬ７ꎬ１１ꎬ

１５￣ｔｅｔｒａｍｅｔｈｙｌｈｅｘａｄｅｃｙｌ ] ￣３ꎬ ５ꎬ ６￣ｔｒｉｍｅｔｈｙｌｃｙｃｌｏｈｅｘａ
２ꎬ５￣ｄｉｅｎｅ￣１ꎬ４￣ｄｉｏｎｅ (１０８)、盐藻甾酮(１０９)、过氧

化麦角甾醇(１１０)ꎮ ３ 个化合物在浓度为 ２５ μｇ
ｍＬ￣１时卤虫致死率分别为 ５４.３％、４４.５％、４５.５％ꎮ
化合物 １１０ 还有中强度的斑马鱼胚胎致死毒性ꎬ
７２ ｈ 的 ＥＣ５０值为 ２１.７ μｇｍＬ￣１ꎮ Ｐｅｎｇ 等(２０１８)
从雷州半岛北部湾沿岸的褐藻( Ｓ. ｎａｏｚｈｏｕｅｎｅｓ)分

离出 １ 个新异戊二烯衍生物 ｓａｒｇａｓｓｕｍｏｎｅ (１１１)
和已知结构的降异戊二烯 ( ＋) ￣ｅｐｉｌｏｌｉｏｌｉｄ (１１２)ꎬ
化合物 １１１ 对 ＤＰＰＨ 自由基的 ＥＣ５０值为 １７±０.３５
ｍｍｏｌＬ￣１ꎬ且对白色念球菌(Ｃａｎｄｉｄａ ａｌｂｉｃａｎｓ)、耐
氧西 林 金 黄 色 葡 萄 球 菌 ( ＭＲＳＡ)、 大 肠 杆 菌

(Ｅｓｃｈｅｒｉｃｈｉａ ｃｏｉｌ) 的抑菌圈分别为 ６. ５０ ± ０. ２０、
８.２０±０.１１、７.００±０.２０ ｍｍꎮ

Ｙａｎｇ 等(２００６)从中国广东湛江 １ 株褐藻马尾

藻(Ｓａｒｇａｓｓｕｍ)内生真菌( Ｓａｒｇａｓｓｕｍ ｓｐ.)中获得 ２
个 新 大 环 内 酯 ６￣ｏｘｏ￣ｄｅ￣Ｏ￣ｍｅｔｈｙｌｌａｓｉｏｄｉｐｌｏｄｉｎ
(１１３)和(Ｅ) ￣９￣ｅｔｈｅｎｏ￣ｌａｓｉｏｄｉｐｌｏｄｉｎ (１１４)ꎮ
３.２ 红藻门藻类次级代谢产物

关灼斌(２０２０)从广东湛江市徐闻海域刺枝鱼

栖苔(Ａｃａｎｔｈｏｐｈｏｒａ ｓｐｉｃｉｆｅｒａ)中获得新吡咯酮生物碱

(ＲꎬＥ)￣４￣ｅｔｈｙｌｉｄｅｎｅ￣３￣ｈｙｄｒｏｘｙ￣３￣ｍｅｔｈｙｌｐｙｒｒｏｌｉｄｉｎｅ￣２ꎬ
５￣ｄｉｏｎｅ (１１５)和新单萜内酯 ｉｓｏｌｏｌｉｏｌｉｄｅ Ａ (１１６)ꎮ
化合物 １１６ 具有细胞毒性ꎬ能够通过激活 ｃａｓｐａｓｅ￣３、
降低 Ｂｃｌ￣２ 水平、增加 ｐ５３ 表达和 ＰＡＲＰ 切割诱导

肝癌 细 胞 凋 亡 ( Ｃａｔａｒｉｎａ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２０１６ )ꎮ Ｌｉｎ 等

(２０２０)从同一地点的刺枝鱼栖苔中获得新吡咯酮

生物碱 ａｃａｎｔｈｏｐｈｏｒａｉｎｅ Ａ (１１７)ꎮ
３.３ 绿藻门藻类次级代谢产物

刘定权等(２０１２)从中国广东湛江南海海域采

集的总状蕨藻(Ｃａｕｌｅｒｐａ ｒａｃｅｍｏｓｅ)中获得 ｒａｃｅｍｏｓｏｌｓ
Ａ－Ｃ (１１８－１２０)、ｒａｃｅｍｏｓｏｌ Ｄ (１２１)、ｒａｃｅｍｏｓｉｎｓ Ａ－
Ｃ (１２２－１２４)、ｃａｕｌｅｒｃｈｌｏｒｉｎ (１２５)、(２３Ｅ)￣Ｂ Ｓｉｔｏｓｔ￣
２３￣ｅｎｅ￣２８￣ｏｎｅ (１２６)、(８Ｅꎬ１２Ｚꎬ１５Ｚ)￣１０￣ｈｙｄｒｏｘｙ￣８ꎬ
１２ꎬ １５￣ｏｃｔａｄｅｃａｔｒｉｅｎ￣４ꎬ ６ ｄｉｙｎｏｉｃ ａｃｉｄ ( １２７ )、
ｃａｕｌｅｒｔｅｒｐｅｎｏｉｄｓ Ａ－Ｂ(１２８－１２９)１２ 个新化合物ꎮ 化

合物 １２５ 对新型隐球菌(Ｃｒｙｐｔｏｃｏｃｃｕｓ ｎｅｏｆｒｍａｎｓ)有

一定的抑制活性ꎮ 李代春等(２０２０)从广东省湛江

市徐闻县总状蕨藻中分离得到 ６ 个新化合物

ｃａｕｌｅｒｐａｌｉｄｅ Ａ ( １３０)、 ( ＋)￣ｃａｕｌｅｒｐａｌｉｄｅ Ｂ ( １３１)、
( － )￣ｃａｕｌｅｒｐａｌｉｄｅ Ｂ ( １３２ )、 ｃａｕｌｅｒｉｎｅ Ａ ( １３３ )、
ｃａｕｌｅｒｓｐｉｒｏ Ａ－Ｂ (１３４－１３５)ꎮ ｕｒｓｏｌｉｃ ａｃｉｄ (１３６)对

粪肠球菌(Ｅｎｔｅｒｏｃｏｃｃｕｓ ｆａｅｃａｌｉｓ)和金黄色葡萄球菌
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( Ｓｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓ ａｕｒｅｕｓ) 有 显 著 抑 制 增 殖 作 用ꎬ
ＭＩＣ 值分别为 ８、３２ μｇｍＬ ￣１ꎮ

４　 结论

北部湾海域是我国生物多样性最丰富的海域

之一ꎬ其海洋植物及其共附生微生物资源是我国海

洋资源的重要组成部分ꎮ 本文通过综述北部湾海

洋植物及其共附生微生物次级代谢产物的研究进

展ꎬ共获得 １３６ 个化合物ꎬ从 １１ 种红树植物中获得

３７ 个新化合物和 ２４ 个已知化合物ꎬ从 ７ 株红树共

附生微生物中获得 ２２ 个新化合物和 １１ 个已知活性

化合物ꎬ从 ３ 种海草植物中获得 ３ 个新化合物和 ７
个已知活性化合物ꎬ从 ６ 种海藻中获得 ２３ 个新化合

物和 ８ 个已知化合物ꎬ从海藻共附生微生物中获得

２ 个新化合物ꎮ 如图 ４ 所示ꎬ对北部湾海洋植物及

其共附生次级代谢产物数量统计表明ꎬ红树及其共

附生微生物是近年来的研究热点ꎬ其次级代谢产物

占比最高ꎬ这与物种数量相对丰富、位于滩涂采摘

便利、拥有广泛的民间药用基础有关ꎮ 海草和海藻

及其共附生微生物的研究相对较少ꎬ原因可能为海

草和海藻具有季节性、采集样品较困难、需配备特

殊的交通工具和采集工具ꎬ以上原因都会对开展研

究工作有一定的影响ꎮ 通过对海藻及其共附生微

生物的次级代谢产物数量统计发现ꎬ虽然其研究较

晚ꎬ但新代谢产物数量占比最高ꎬ现阶段对海藻及

其共附生微生物的研究主要在大型藻类ꎬ而微型藻

类及其共附生微生物较少涉及ꎮ 可见ꎬ这是今后海

洋天然产物研究的一个重要方向ꎮ
通过对北部湾海洋植物及其共附生微生物次

级代谢产物结构及其数量统计发现(图 ５ꎬ图 ６)ꎬ
次级代谢产物以萜类、黄酮类、内脂类、甾体、生物

碱、酚酸类等居多ꎬ同时一些结构新颖和活性显著

的化合物陆续被挖掘出来ꎬ这与海洋植物及其共

附生微生物所处高盐、高温及其低氧的海洋环境

有关ꎬ丰富的次级代谢产物结构为新药发现提供

了更多可能ꎮ 由关注海洋植物及其共附生微生物

的次级代谢产物结构与活性相关性可知ꎬ以上次

级代谢产物大多数具有良好的抗菌杀菌、抗炎、抗
氧化、抗肿瘤、治疗心血管疾病以及免疫调节功能

等功效ꎮ 红树次级代谢产物活性较丰富ꎬ追溯原

因为红树植物在北部湾民间多有药用记载ꎬ科研

人员以此对其进行目的更加明确的研究ꎬ如木榄

１. 红树ꎻ ２. 红树共附生微生物ꎻ ３. 海草ꎻ ４. 海藻ꎻ ５. 海藻

共附生微生物ꎮ
１. Ｍａｎｇｒｏｖｅꎻ ２. Ｍａｎｇｒｏｖｅ ｃｏ￣ｅｐｉｐｈｙｔｉｃ ｍｉｃｒｏｏｒｇａｎｉｓｍｓꎻ ３.
Ｓｅａｇｒａｓｓꎻ ４. Ａｌｇａｅꎻ ５. Ａｌｇａｅ ｃｏ￣ｅｐｉｐｈｙｔｉｃ ｍｉｃｒｏｏｒｇａｎｉｓｍｓ.

图 ４　 海洋植物及其共附生微生物次级代谢产物数量
Ｆｉｇ. ４　 Ｎｕｍｂｅｒ ｏｆ ｓｅｃｏｎｄａｒｙ ｍｅｔａｂｏｌｉｔｅｓ ｏｆ ｍａｒｉｎｅ ｐｌａｎｔｓ

ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ｃｏ￣ｅｐｉｐｈｙｔｉｃ ｍｉｃｒｏｏｒｇａｎｉｓｍｓ

在民间具有清热解毒之功ꎬ京族医书有其主治乙型

肝炎的记录ꎬ从中分离出具抗乙型肝炎活性的生物

碱和腈类化合物ꎮ 榄李在民间有治疗糖尿病的功

效ꎬ从榄李中分离到对 ＰＴ１Ｂ 起抑制活性的甾体化

学成分ꎮ 白骨壤在民间有预防感冒、提高免疫力的

功效ꎬ从中分离出了起抗氧化和抗炎作用的苯乙醇

苷类和新酚类化合物等ꎮ 红树的化学成分及其药

理活性的研究为许多药物的研究与开发提供了参

考依据ꎬ如从桐花树中分离出的天然抗氧化剂白藜

芦醇ꎬ从木榄中分离出的 ＰＴＰ１Ｂ 抑制剂ꎬ白骨壤中

能有效改善 ＶＤ 大鼠的新酚类化合物和能治疗心血

管性痴呆的苯乙醇苷片剂等ꎮ 海草的次级代谢产

物主要为黄酮类、酚类、脂类化合物ꎬ活性为抑菌和

清除自由基等ꎮ 海藻主要含多糖类、多酚类、萜类

等次级代谢产物ꎬ具有抗氧化、抗菌、调节免疫、抗
肿瘤、抗凝血、降血糖等活性ꎮ 海洋植物共附生微

生物的次级代谢产物是近些年开始研究的热点ꎬ以
真菌、细菌和放线菌为主ꎬ其次级代谢产物主要包

括生物碱、萜类、酚酸类、甾醇类等ꎬ具有抗肿瘤、抗
菌、抗炎、杀虫等活性ꎮ 丰富的次级代谢产物结构

类型呈现出多种药理活性ꎬ现阶段对起显著活性化

合物的构效关系研究及其成药性评价也是一大热

点ꎬ从中获得化合物的最佳结构类型为研制新型药

物提供了先导化合物ꎮ
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图 ５　 海洋植物及其共附生微生物次级代谢产物结构类型
Ｆｉｇ. ５　 Ｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ ｔｙｐｅｓ ｏｆ ｓｅｃｏｎｄａｒｙ ｍｅｔａｂｏｌｉｔｅｓ ｏｆ ｍａｒｉｎｅ ｐｌａｎｔｓ ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ｃｏ￣ｅｐｉｐｈｙｔｉｃ ｍｉｃｒｏｏｒｇａｎｉｓｍｓ

１. 黄酮ꎻ ２. 苯乙醇苷ꎻ ３. 酚ꎻ ４. 酚酸环醚ꎻ ５. 苷ꎻ ６. 褐藻

素ꎻ ７. 环己基乙腈衍生物ꎻ ８. 苯丙素ꎻ ９. 灰黄霉素ꎻ １０. 硫
化物ꎻ １１. 醌ꎻ １２. 木脂素ꎻ １３. 内酯ꎻ １４. 生物碱ꎻ １５. 萜ꎻ
１６. 呫吨酮ꎻ １７. 烯酮ꎻ １８. 香豆素ꎻ １９. 甾体ꎻ ２０. 皂苷ꎻ
２１. 脂肪族化合物ꎻ ２２. 其他类ꎮ
１. Ｐｈｅｎｙｌｐｒｏｐａｎｏｉｄｓꎻ ２. Ｐｈｅｎｙｌｅｔｈｙｌ ａｌｃｏｈｏｌ ｇｌｙｃｏｓｉｄｅｓꎻ ３.
Ｐｈｅｎｏｌꎻ ４. Ｅｔｈｅｒ ｐｈｅｎｏｌｉｃ ａｃｉｄｓ ｒｉｎｇꎻ ５. Ｇｌｙｃｏｓｉｄｅｓꎻ ６.
Ｐｈｅｏｐｈｙｔｉｎꎻ ７. Ｃｙｃｌｏｈｅｘｙｌ ａｃｅｔｏｎｉｔｒｉｌｅ ｄｅｒｉｖａｔｉｖｅꎻ ８. Ｆｌａｖｏｎｅꎻ
９. Ｆｕｌｖｉｃｉｎꎻ １０. Ｓｕｌｆｉｄｅꎻ １１. Ｑｕｉｎｏｎｅꎻ １２. Ｌｉｇｎａｎｓꎻ １３. Ｌａｃｔｏｎｅꎻ
１４. Ａｌｋａｌｏｉｄꎻ １５. Ｔｅｒｐｅｎｅꎻ １６. Ｋｅｔｏｎｅꎻ １７. Ｋｅｔｅｎｅꎻ １８.
Ｃｏｕｍａｒｉｎꎻ １９. Ｓｔｅｒｉｄｅｓꎻ ２０. Ｓａｐｏｎｉｎꎻ ２１. Ａｌｉｐｈａｔｉｃꎻ ２２. Ｏｔｈｅｒｓ.

图 ６　 海洋植物及其共附生微生物次级代谢
产物结构与活性关系统计

Ｆｉｇ. ６　 Ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ ｔｙｐｅｓ ａｎｄ
ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ ｏｆ ｓｅｃｏｎｄａｒｙ ｍｅｔａｂｏｌｉｔｅｓ ｏｆ ｍａｒｉｎｅ ｐｌａｎｔｓ

ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ｃｏ￣ｅｐｉｐｈｙｔｉｃ ｍｉｃｒｏｏｒｇａｎｉｓｍｓ

５　 展望

北部湾地处热带和亚热带区域ꎬ拥有国内面

积最大红树林区和多个海草床生长区ꎮ 红树林和

海草床生态系统都拥有丰富的海洋微生物类群ꎮ
目前ꎬ国际上海洋药物领域重点关注海洋微生物

来源的结构新颖活性化合物ꎬ已经成为研究热点

(马丽丽等ꎬ２０２１)ꎮ 中国在海洋大型藻类来源寡

糖类化合物及其创新药物领域领先全球ꎬ而北部

湾海洋植物寡糖研究基本未见文献报道ꎮ 南方医

科大学吴军研究员从中国南海前沟藻属底栖甲藻

新物种中发现了超级碳链化合物的新家族成员

ｂｅｎｔｈｏｌ Ａ (Ｊｉａｎｇ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２０２１)ꎬ表明海洋微藻的中

分子化合物领域具有巨大研究空间ꎮ
海洋生物医药产业是向海经济的重要组成部

分ꎬ是潜力巨大的战略性新兴产业ꎬ复合增速是海

洋生产总值增速的 ２ 倍ꎬ是近十年来海洋产业中

增长最快的领域ꎮ 北部湾海洋植物及其共附生微

生物中活性次级代谢产物研究是海洋生物医药产

业的基础和核心ꎬ虽然学者们在此研究过程中已

获得了较多的研究成果ꎬ但在探索过程中仍然存

在许多不足和面临着艰难的挑战ꎬ如样品采集过

程困难、样品量稀缺、因化合物量缺乏而导致药理

学研究停止、未见成药性或临床研究、理论研究与
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实际应用脱节、运用新技术较少等ꎮ 因此ꎬ将北部

湾海洋可持续植物资源优势合理地利用起来ꎬ从
中挖掘出更多有价值的海洋新药尤为重要ꎮ

建议从以下 ７ 个方面继续开展研究:(１)对北

部湾海洋植物合理开发利用ꎬ继续扩大北部湾海

洋植物深度挖掘其次生代谢产物的范围ꎬ获得更

多结构新颖的次级代谢产物ꎬ扩大活性筛选范围ꎬ
加深活性探测层次ꎬ开展作用机理研究ꎻ(２)开展

活性显著、结构新颖、机理清晰的次级代谢产物的

化学合成或生物合成研究ꎬ完全解决后续临床前

研究或临床试验的药源不足问题ꎻ(３)充分挖掘海

洋植物共附生微生物种类ꎬ通过深入研究海洋微

生物活性次级代谢产物ꎬ扩大北部湾海洋药库规

模ꎬ增加候选药物种类ꎻ(４)整合区内外研究单位、
药厂和医院资源ꎬ产学研用单位充分协作ꎬ加大北

部湾来源且活性显著次级代谢产物成药性和临床

研究的力度ꎻ(５)寡糖类药物现在为国际研究热

点ꎬ北部湾海洋植物中寡糖类次级代谢产物研究

方兴未艾ꎬ建议更多关注北部湾海洋植物中寡糖

类活性次级代谢产物研究ꎻ(６)开展北部湾海洋微

藻分类学研究ꎬ建立海洋微藻实验室内养殖体系ꎬ
开启北部湾海洋微藻中分子化合物研究序幕ꎻ(７)
人工智能(ＡＩ)已经广泛应用在靶点药物研发、药
物挖掘、化合物筛选、预测 ＡＤＭＥＴ 性质、药物晶型

预测、病理生物学研究、药物再利用等医药研发重

点研究领域ꎬ应用 ＡＩ 开展药物研究事半功倍ꎮ 因

此ꎬ应该借助 ＡＩ 深度参与北部湾海洋植物及其共

附生微生物中新型次级代谢产物的发现与创新药

物成药性和临床研究ꎬ加快创新药物研究进度ꎮ
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