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黄酮和甾体类化合物的抗真菌活性 
√  

周立 张颖君。 蔡 艳 刘玉青 王锦亮 王君睦 杨崇仁 ” 

( 华中理工大学药物研究所 武汉 430074) 

( 中国科学院昆明植物研究所 昆明 650204) 

7 ． ， f 7f 

摘 要 用琼脂扩散法对从药用植物中分离到的 1 2十黄酮和 5十甾体化合物进行了抗 

真菌活性实验，其中黄芩甙元(baicalein)、funkioside C和胡萝 卜甙(daucestero1)对尖孢镰 

刀菌( 缸ar甜n m)和白色念珠菌(Ca~／da a&／cau~)的生长均有抑制作用，对失孢镰 

刀菌的最低抑菌浓度(MIC)分别为 0．11 2、0．21 7和 0．108g／L，对白色念珠菌的 MIC分别 

为 0．264、0．310和 0．078g／L。对其构效关系进行了初步讨论。 

关键词重坠 坠 兰 t白色念珠菌，基塞 !量堡 甾闭随牺 

从植物中寻找具抗真菌活性的先导化台物或抗真菌药物是当前新药研究的热点之一 

本文以尖孢镰刀菌(Fusarium。叫 m)和白色念珠菌(Caadida atbicaas)为代表菌，对从药用植物 

中分离到的 12个黄酮和 5个甾体化合物的体外抗真菌活性进行了筛选 ，并初步讨论其构效关 

系。 

1 材料和方法 

1．1 菌种来源 

尖孢镰刀菌(Fusar~um oxys~．,rum Sehlecht)和白色念珠菌(Candida a~icans Berkh ATCC10231) 

菌株由日本涌永制药株式会社提供 

1．2 培养基 

固体培养 基组成：葡萄糖 20g／L，水解酪蛋白 5g／L，磷酸二氢钾 lg／L，酵母浸膏 2g／L， 

MsSO．．7HzO 0．5g／L，琼脂 15g，L； 

将固体培养基去除琼脂即为液体培养基。 

培养基的pH值在灭菌前调为 5．7士0．1。固体培养基用于菌种传代保存和抑菌活性测定。 

液体培养基用于真菌的悬浮培养和测定最低抑菌浓度(MIC)。 

1．3 生物量的测定 

将菌液过滤收获，于 60 C烘干至恒重 ，然后计算每升培养液中含菌体的克数(g／L)，以此 

表示菌液中所含的生物量 。 
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1．4 抗菌活性的筛选 

用琼脂扩散法 (agar diffusion test)_2 进行抗菌活性筛选 ，用液体稀释法(serial dilution test in 

liquid medium)口 测定最低抑菌浓度。 

1．5 菌体的悬浮培养 

每 50ml三角瓶内装培养基 20ml，测试化合物用二甲基亚砜(DMSO)溶解，加入到培养基 

中，每 20ml培养基中加入 201Jl处于对数生长期的菌液，于 1 60rpm、28℃暗培养。菌{夜培养～段 

时问后，过滤收获 ，测定菌液的 pH值，菌体于 60℃烘干至恒重。每个样品处理均重复 3次 。 

1．6 测试化 合物 

所有测试的天然黄酮及甾体化台物均由本研究小组从药用植物中分离得到，其中： 

1．6．1 黄酮类化台物 ：5，6-二羟基一7一甲氧基黄酮(negletin)(2)，5，6-二羟基·7·甲氧基黄酮 6 

o·B-D·葡萄糖甙(negletin 6-O·日一D—glucopyranoside)(5)和 5，7，2’·三羟基黄酮 2’一。一1}一D一葡萄糖 

甙(5，7，2’．crihydroxyfjavone 2’．O．日一D glucopyranoside)(5)分离 自唇形科植物羽萼 (( 

。 s“l如如 Smith)“ ；5，6-二羟基一7，4’二甲氧基黄 酮(1adanein)(6)分离 自唇形科植物荆芥 

(Schiz．gr~epeta tenuifulia Benth)；黄芩甙元(baicalein)(])，5，8，2’一三羟基·7．甲氧基黄酮(5，8，2’． 

trihydroxy．7-methoxy fhvone)(7)和木 蝴 蝶 素 A 7-O．葡 萄 糖 醛 酸 甲酯 (oroxylin A 7-O— 

glucuronide methylate)(4)分离 自唇形科擅物滇黄芩 (8cute／／a~a m ∞ C．H．Wright)；槲皮素 3一 

O一葡萄糖甙(quercetin 3-0·glucoside)(12)分离 自唇形科植物夏枯草(Vruoetta vulqaris L_) j山 

萘 酚 3-O·鼠李糖甙 (kaempferol 3-O·rhamnoside)(8)和槲 皮素 3-O一鼠李糖甙 (quercetin 3-0一 

rhamnoside)(9)分离 自茶科植物 云南山茶 (Cametlia reticulata Lind1．)；槲皮素 3-O一半乳糖甙 

(quercetin 3·0一galactoside)(]0)和山萘酚 3 O葡萄糖甙(kaempferol 3-0一glucoside)(1])分离 自壳 

斗科植物青冈(Cyctobaganopsis加 Oersted)。 

1．6．2 甾体类化合物：薯蓣皂甙元(diosgenin)(]5)，funkioside C(1 4)，滇黄精甙 A(kingianoside 

A)(]5)，25一(R)·PO·8(16)和胡萝 甙(daucostero1)(]7)分离 自百合科植物滇黄精 (Potygonah~ra 

kingianum Col1． Hems1．) 。 

Rl R2 R3 R4 R5 R6 R7 

Glu： 【 眦。p n0 yl FRha： —L-rh⋯ pyr州 yl；GaI：ff-D—g a啪 pyraT-∞ 
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2 结果和讨论 

2-1 对尖孢镰刀菌和白色念珠菌的抑菌试验 

17个化合物对尖孢镰刀菌和白色念珠菌抗菌活性的筛选结果如表 1所示
。 其中 1、14和 

17在所试浓度范围内对尖孢镰刀菌和白色念珠菌的生长均有抑制作用，其抑菌圈试验和 MIC 

结果如表 2所示。 

尖孢镰刀菌和白色念珠菌分别是植物和人体常见的病原菌 ，通常用于抗真菌试验的代表 

菌 ，所试验的 1：2个黄酮化合物中，仅 1对尖孢镰刀菌和白色念珠菌的生长均有抑制作用
。 1 

为 A环 c-5、C一6和 c一7位羟基取代、B环无取代的黄酮类化合物，其 c一6和 c一7位羟基若被甲 
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氧基取代或配糖化(如化合物 2、5、4、6、7)．则抗菌活性 消失。化合物 5的 c一6位无含氧基取 

代 ，而 B环配糖化 ，亦无抗菌活性 。化合物 8～12为黄酮醇 C一3位羟基配糖化的黄酮甙，其 C一6 

位无氧取代基，而 B环有羟基，则均未显示有抗菌活性 。尽管所测试化合物有限，上述初步结果 

表明 A环具羟基、B环无取代基的黄酮甙元有明显的抗菌活性 。 

表 l 黄酮和甾体化台物对尖孢镰刀茁和白色念珠菌抗曹活性 

Tbale l Amifur~gal activities of fhvOn ds and steroids oil ． 印 Nm and - 协培 

化台物 化毫 罂匿 尖孢镰刀苗 白色忠珠菌 化台物 化 馨匪 尖孢 刀菌 白色念玮苗 
～  。  

1．175 -F + 

1 0．294 -F —— l0 0．374 —— —— 

0．073 一 一 0．093 一 一 

0．018 一 一 0．023 一 一 

1．535 一 一 O 840 一 一 

2 O 38 d 一 一 ll O 2IO 一 一 
0 096 一 —— 0 053 —— —— 

0 O2{ 一 一 0 OI3 一 —— 

1．25,5 一 一 I．130 一 一 

3 0．315 —— —— 12 0．283 一 一 

0．079 —— —— 0．07I 一 一 

0．020 一 一 0．0l8 一 一 

1．260 一 一 

4 0．31 5 ～ 一 1 3 0．336 一 一 

0．079 —— —— 

0 020 —— —— O．O20 一 一 

1．055 一 一 1．355 一 + 

5 0．264 一 一 l4 0 339 + 一 

0 066 一 一 0 085 —— —— 

0．02l 一 一 

1．050 ～ 一 l_Il0 一 一 

6 0．263 —— —— 1 5 0 278 一 一 

0．066 —— —— 0．069 一 —— 

0．0l6 —— —— 0．01 一 一 

1．31 0 一 一 0．820 一 一 

7 0．328 —— —— 16 0．205 一 一 

0 082 —— —— 0 05l 一 一 

0 020 —— —— O OI3 一 一 

l 345 一 一 1．89O + + 

8 0．336 ～ 一 l7 0 473 一 一 

0．084 一 一 0．1】8 一 一 

0．02l 一 一 0．030 —— —— 

1．150 一 一 

9 0．2a8 一 一 

0．072 ． 一 一 

0．01 8 一 一 

*母孔加人化台物应用液为 6 l；+：表示有抑菌括性 ；一 ；表示无抑苗活性 。 

所测试的 4个 C一27甾体化合物中，仅 14对尖孢镰刀菌和白色念珠菌的生长均表现出抑 

制活性，其甙元 15却无抗菌活性 ，提示 C一3位羟基的配糖化能使 C 27甾体化合物的抗苗活性 

提高。和 14的相比．15在 c_l2位上多丁一个羟基，显示无抗菌活性。16为呋甾烷型甾体皂甙。 

无抗菌活性 。已有文献报道过类似的结果，即呋甾烷皂甙无抗苗活性．而其相应的螺甾烷皂甙 

却具有明显的抗菌作用。在 C一27甾体皂甙的生源合成途径上，螺甾烷型为呋甾烷型酶解后脱 
一

分子葡萄糖而使 F环关环形成的，因此螺甾烷型的甾体皂甙有可能是植物在被真菌感染后． 

由贮藏在体内原生的呋 甾烷型甾体皂甙转化形成的具有抗真菌活性植物防卫索(phytoalexin)。 
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表 2 化台物 1、14和 17对尖孢镰刀菌和白色念珠菌生长的抑制作用 

Tbale 2 Inhibition of compounds 1，1 4 and 17 on the growth of F．w and c．a／bmana 

*每 扎加^ 化台物 应用 渣 为 6DuJ 

2·2 化合物 1对尖孢镰刀菌和白色念珠生长的影响 

为了确定化台物对真菌悬浮培养生长影响合适的收获期 ，观察了尖孢镰刀菌和白色念珠 

茁悬浮培养的生长动态，结果如图 l和图 2所示。用于化台物抗真菌活性筛选的尖孢镰刀菌悬 

浮培养最佳收获时间为培养 72h，而白色念珠茁的最佳收获时间为培养 60h。尖孢镰刀菌苗液 

pH值变化为培养开始时下降，然后缓缓回升。而白色念珠菌苗液 pH值变化为在培养开始时迅 
速下降，然后回升，逐渐稳定在 3．8左右。 

圉 l 尖孢镰刀菌悬浮培养生长动态 
F ·l Growth kinetics of 

．  “m in suspension 

eulture 

一 
圉 3 黄苓甙元 (1)对尖孢镰刀菌悬浮培养的影响 
F培·3 Effects of baicalein(1】蚰 suspen啪 n culture of 

t ozysporum 

圉 2 白色念珠菌悬浮培养动态 
F_嚷．2 Growth kinetics of 0 Ⅻ  _n suspension 

culture 

『 

』 

{ 
{ 

暮 

圉 4 黄苓甙元(1)对白色念珠菌悬浮培养的影响 

FiB·{ Effects of baicalein(1】on suspension culture 0f 

． atb／ean* 

● ●

‘●● _】＼，口|) i  J。1 

}  } t  

} 一l，it， 日 ；iE 
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1对尖孢镰刀菌悬浮培养的影响结果如图 3所示。在所试浓度范围内，1能抑制尖孢镰刀 

菌的生长，最适抑制浓度为 0．109g／L，但对菌液 pH值的影响不明显。1对白色念珠菌悬浮培养 

的影响结果如图 4所示。在所试浓度范围内，1能明显地抑制白色念珠菌的生长，且呈量效关 

系，但对菌液 pH值的影响亦不明显。 
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ANTⅡ 『GAL ACI1VITIES JN  J Ro 0F FLAV0N0IDS AND 

STER0IDS FR0M  M EDICINAL PLANTS 

Zhou Ligang ，Zhang Yingyun ，Cai Yah ，Liu yuqing ， 

W ang Jinliang ．Wang Junjmn ．Yang Chongren 

( lnslituie oy Mat~ria Medica，HuaM~on9 Uaivwrsity oy Science and Technology，Wuhan 430074) 

( Kunming w of L~any，Academ~ sml∞．Kunming 650204) 

Abstract The antffungaI activities of 12 flavon0ids and 5 steroids were screened by the method of 

agar diffusion test．Compounds baicalcin(1)，funkioside C(14)and daucostcrol(17)showed antifungal 

activities of inhibiting growth both s m oxysvJrum and Caad~a n曲 黼 ．The va|lies of m inimal 

inhibitory concentration(M1C)of compounds 1，1 4 and 17 on growth of F．oxysyyrum were measured 

as 0．1】2g／L，0．21 7g／L and 0．109g／L respectively，and MIC values of compounds 1，1 4 and 17 on 

growth of ．口蹦∞ s were measured as 0．264g／L，0．3l0g／L and 0．078g／L respectively．The 

relationships between the structures and their antifungal activitits we discussed． 

Key words flavonoids，steroids，F~crrium oxysw rum ，Candida s，antifungal activities 
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