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摘  要: 为了开发利用病原菌资源, 研究了迟缓爱德华氏菌 (Edwardsiella tarda) 的次生代谢产

物, 采用凝胶柱色谱、反相高效液相色谱等分离纯化手段, 从该菌发酵产物的乙酸乙酯提取物中

分离得到 5 个吲哚类生物碱 1−5。结合其理化性质和波谱学特征, 化合物 1−5 的结构依次鉴定为: 

bis(1H-indol-3-yl)phenylmethane (1) 、 1,1-bis(1H-indol-3-yl)-2-phenylethane (2) 、 (2S)-3,3-bis 

(1H-indol-3-yl)propane-1,2-diol (3) 、 1H,1′H,1′′H-3,2′:3′,3′′-terindole (4) 和 (3,2′:2′,3′′- terin-

dolin)-3′-one (5), 其中化合物 1、2 和 4 为新天然产物。利用药敏纸片法、二倍稀释法和 SRB 法, 

对 5 个单体化合物的抗菌和细胞毒活性进行了初步评价。其中化合物 1 和 3 对产气杆菌有微弱的

抑制作用, 最小抑菌浓度(MIC)均为 0.125 g/L。 
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Bis- and Tris- Indole Alkaloids from Edwardsiella tarda 
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Abstract: In order to investigate the potential of pathogens for drug discovery, the secondary metabo-
lites of Edwardsiella tarda were studied. As a result, five indole alkaloids were isolated by column 
chromatography over silica gel, Sephadex LH-20, and HPLC preparation. By spectroscopic analysis, 
their structures were identified as bis(1H-indol-3-yl)phenylmethane (1), 1,1-bis(1H-indol- 
3-yl)-2-phenylethane (2), (2S)-3,3-bis(1H-indol-3-yl)propane-1,2-diol (3), 1H,1′H,1′′H-3,2′:3′,3′′- 
terindole (4), and (3,2′:2′,3′′-terindolin)-3′-one (5), respectively. To the best our knowledge, compounds 
1, 2 and 4 were isolated as the natural products for the first time. Both compounds 1 and 3 showed weak 
anti-bacterial activity against Clostridium perfringens with MIC values of 0.125 g/L. 
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迟缓爱德华氏菌 Edwardsiella tarda 是一种革兰

氏阴性肠道病原菌, 感染宿主广泛, 能使鱼类、两栖

类、爬行类甚至哺乳类等多种动物感染致病[1]。爱

德华氏菌病(Edwardsiellosis)是水产养殖中最常见的

传染病之一, 对大菱鲆和鳗鱼的感染已成为最严重

的养殖鱼类病害之一, 并呈世界性分布[2−3]。为了研

究、开发病原菌资源, 作者对爱德华氏菌的次生代

谢产物进行了研究, 从其乙酸乙酯萃取物 (胞外产

物) 中分离得到 5 个二聚和三聚吲哚类生物碱 (图

1)。结合其理化性质和 1H、13C NMR 等波谱学特征, 
将化合物 1–5 的结构分别鉴定为: bis(1H-indol-3-yl) 

phenylmethane (1)、1,1-bis(1H-indol-3-yl)-2-phenylethane 
(2)、(2S)-3,3-bis(1H- indol-3-yl)propane-1,2-diol (3)、

1H,1′H,1′′H-3,2′:3′,3′′-terindole (4) 和 (3,2′:2′,3′′- 
terindolin)-3′-one (5), 其中化合物 1、2 和 4 为新

天然产物。利用 SRB 法、药敏纸片法和二倍稀释

法 , 分别评价了化合物 1–5 对 P388 和 Hela 细胞的

细胞毒活性以及对 5 种致病菌(产气杆菌、枯草芽

孢杆菌、铜绿假单胞菌、大肠杆菌、金黄色葡萄

球菌)的抗菌活性 , 结果显示化合物 1 和 3 对产气

杆 菌 有 微 弱 的 抑 制 作 用 , 最 小 抑 菌 浓 度  (MIC) 
均为 0.125 g/L。

 

图 1  化合物 1−5 的结构 
Fig. 1  Structures of compounds 1−5 

 
1  材料与方法 

1.1  实验菌株与肿瘤细胞 
迟缓爱德华氏菌 (E. tarda) LTB-4 菌株分离自

青 岛 胶 南 渔 场 的 大 菱 鲆  (Scophthatmus maximus), 

并通过其 16S rDNA 序列加以鉴定。抑菌活性实验

所用的 5 种致病菌依次为: 产气杆菌 (Clostridium 

perfringens)、枯草芽孢杆菌 (Bacillus subtilis)、铜

绿假单胞菌  (Pseudomonas aeruginosa)、大肠杆菌 

(Escherichia coli)、金黄色葡萄球菌 (Staphylococcus 

aureus)。小鼠白血病细胞 P388、人宫颈癌细胞 Hela

购于中国科学院细胞库。 

1.2  试剂与仪器 
质谱用 Autospec Ultima TOF 型质谱仪 (70 eV); 

核磁共振谱用日本 JEOL JNM ECP600 型核磁共振

仪 (TMS 为内标)。分析用高效液相色谱仪: Waters
公司产品 , Waters 600 泵 , Waters 996 二极管阵列

检测器 , Millennium32 工作站 , Capcell Park C18 柱  
(5 μm, 4.6 mm × 250 mm); 半制备用高效液相色谱

仪: 日本岛津公司产品, LC-6AD 泵, SPD-M20 AVP
检测器, SCL-10AV 型系统控制器, Capcell Park C18

柱  (5 μm, 20 mm × 250 mm)。二氧化碳培养箱 : 
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MCO175 (SANYO 公司); SPECTRAMAXplus 型酶

标仪 : 美国 Molecular Devices Corporation。胎牛

血清(FBS)和 RPMI-1640 细胞培养基分别为 Hyclone
公司 (Cat. No. STF721)和 GIBCOBRL 公司产品。丽

丝胺罗丹明 B (sulforhodamine B, SRB): 美国 Sigma
公司产品。柱层析及薄层层析用硅胶 H (10 μm− 
40 μm, 青 岛 海 洋 化 工 集 团 公 司 ) 和 SephadexTM 

LH-20 (Pharmacia 公司)。 

1.3  菌种发酵 
按培养微生物的常规方法, 取 E. tarda LTB-4

菌株适量, 接种到含 100 mL LB 培养基 (胰蛋白胨

10 g, 酵母浸粉 5 g, 氯化钠 10 g, 自来水 1000 mL, 
pH 7.4) 的 500 mL 三角烧瓶中, 在 28°C、165 r/min

摇床条件下培养 12 h, 获得种子培养液。用移液枪

取该种子培养液适量, 按 5 %的接种量接种到内装

150 mL LB 培养基的 500 mL 三角烧瓶中 , 置于

28°C、165 r/min 的摇床上发酵 24 h, 获得发酵培

养液。  

1.4  提取分离 
将迟缓爱德华氏菌株 LTB-4 的发酵培养液过

0.22 μm 滤膜, 除去菌体, 得上清液 134 L, 用等量

乙酸乙酯萃取 5 次, 减压浓缩至干, 得该菌株的乙

酸乙酯粗提物 16.0 g。粗提物以氯仿-甲醇(1 : 1)为
溶剂系统进行 Sephadex LH-20 凝胶柱层析, 将粗提

物分成 10 个组分 (fr.1−fr.10)。组分 fr.5 经加压正

相硅胶柱层析 , 以石油醚-丙酮为溶剂系统梯度洗

脱, 得到 15 个组分(fr.5-1−fr.5-15)。fr.5-10 经半制

备反相高效液相色谱, 甲醇-水(72 : 28, V/V)洗脱, 
分别得到化合物 1 (3.2 mg, tR 16.07 min)和化合物 2 
(2.1 mg, tR 18.76 min)。fr.5-14 和 fr.5-15 分别经半制

备反相高效液相色谱, 甲醇-水(57 : 43, V/V)洗脱, 
分别得到化合物 4 (3.9 mg, tR 14.89 min) 和化合物 3 
(6.3 mg, tR 6.59 min)。fr.5-13 经 Sephadex LH-20 甲

醇凝胶柱后 , 通过半制备反相高效液相色谱甲醇-
水(60 : 40, V/V)洗脱 , 得到化合物 5 (9.0 mg, tR 
12.12 min)。  

1.5  细胞毒活性测定 
SRB 法[4]: 取对数期生长的肿瘤细胞 (P388、

Hela), 与不同浓度的药物共同孵育一定时间, 加入

预冷的 80%三氯醋酸 50 μL TCA 固定, 放置一定时

间后用去离子水冲洗, 甩干。然后每孔加入 150 μL

的 SRB, 染色后用 1%醋酸洗掉未结合的 SRB。再

加缓冲液 Tris 100 μL。酶标仪 515 nm 处测定 OD 值, 

计算抑制率, 评价药物对细胞增殖的抑制作用。 

1.6  抗细菌活性测定 
抗细菌活性的测定采用药敏纸片法和二倍稀释

法[5]。 

(1) 药敏纸片法 : 按照文献方法 , 先将产气杆

菌、枯草芽孢杆菌、铜绿假单胞菌、大肠杆菌和金

黄色葡萄球菌接种到 LB 培养基上。用打孔器将干

净的、吸水性强的优质滤纸制成直径为 6 mm 的无

菌小圆纸片, 用移液枪吸取 10 μL 待测化合物的甲

醇溶液(1.0、0.1、0.01 g/L)添加于滤纸片上, 待纸片

晾干后, 将其贴于所制备好的含菌固体 LB 培养基

中, 置于 28°C 培养箱中培养 24−48 h, 观察并测量

抑菌圈的直径。重复 3 次, 同时以环丙沙星为阳性

对照, 甲醇溶剂为阴性对照。 

(2) 二倍稀释法: 配制化合物浓度为 1.0、0.5、

0.25、0.125、0.0625 g/L, 按药敏纸片法步骤测定化

合物的最小抑制浓度 (MIC)。 

2  结果与分析 

2.1  结构鉴定 
化合物 1 为红色固体, 正离子 ESI-MS 在 m/z 

323.0 处给出伪分子离子峰[M+H]+, 提示分子量为

322。结合 1H NMR, 13C NMR 谱推测该化合物的分

子式为 C23H18N2。化合物 1 的 1H NMR 低场区给出

2 个活泼氢信号 (δH 7.91, 2H, brs)和 15 个芳香氢信

号 (δH 6.6−7.4)、高场区给出 1 个氢信号(δH 5.89, s, 

1H)。δH 7.91 (brs, 2H)、7.35 (d, 2H, J = 7.7 Hz)、

7.16 [dd (“t” like), 2H, J = 7.7, 6.6 Hz]、6.99 [dd (“t” 

like), 2H, J = 7.7, 6.6 Hz]、7.39 (d, 2H, J = 7.7 Hz)、

6.66 (d, 2H, J = 2.2 Hz) 的 12 个氢信号提示分子中

存在 2 个对称的 3-取代吲哚结构, 其余的 5 个芳香

氢信号 [δH 7.34 (d, 2H, J = 7.7 Hz), 7.27 (dt, 2H, J = 

7.7, 2.2 Hz), 7.20 (t, 1H, J = 7.7 Hz)] 提示分子中存

在 1 个单取代的苯环。13C NMR 和 DEPT 谱给出 12

个 sp2 杂化的芳香碳信号、1 个次甲基碳信号。这些

数 据 表 明 化 合 物 1 的 结 构 为 bis(1H-indol-3-yl) 

phenylmethane[6]。1H-NMR (600 MHz, CDCl3) δH: 
5.89 (s, 1H, H-1), 6.66 (d, 2H, J = 2.2 Hz, H-2′/2″), 
6.99 [(dd (“t” like), 2H, J = 7.7, 6.6 Hz, H-6′/6′′], 7.16 
[dd (“t” like), 2H, J = 7.7, 6.6 Hz, H-5′/5′′], 7.20 (t, 
1H, J = 7.7 Hz, H-4′′′), 7.27 (dt, 2H, J = 7.7, 2.2 Hz, 
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H-3′′′/5′′′), 7.34 (d, 2H, J = 7.7 Hz, H-2′′′/6′′′), 7.35 (d, 
2H, J = 7.7 Hz, H-4′/4′′), 7.39 (d, 2H, J = 7.7 Hz, 
H-7′/7′′), 7.91 (brs, 2H, NH-1′/1′′). 13C-NMR (125 
MHz, CDCl3) δC: 40.1 (CH, C-1), 110.9 × 2 (CH, 
C-7′/7′′), 119.2 × 2 (CH, C-4′/4′′), 119.7 × 2 (qC, 
C-3′/3′′), 119.9 × 2 (CH, C-5′/5′′), 121.9 × 2 (CH, 
C-6′/6′′), 123.5 × 2 (CH, C-2′/2′′), 126.1 (CH, C-4′′′), 
127.0 × 2 (qC, C-3a′/3a′′), 128.1 × 2 (CH, C-3′′′/5′′′), 
128.6 × 2 (CH, C-2′′′/6′′′), 136.6 × 2 (qC, C-7a′/7a′′), 
143.9 (qC, C-1′′′)。ESI-MS: m/z 323.0 [M+H]+。 

化合物 2 为黄色固体, 正离子 ESI-MS 在 m/z 

375.1 处给出伪分子离子峰[M+K]+, 提示分子量为

336。结合 1H、13C NMR 谱推测该化合物的分子式

为 C24H20N2, 比化合物 1 多一个 CH2 单元。化合物 2

的 1H 和 13C NMR 谱与化合物 1 非常相似, 表明它们

是同系物, 也存在 2 个对称的 3-取代吲哚和 1 个单

取代的苯环。但氢谱和碳谱在高场区多 2 个质子信

号和 1 个亚甲基碳, 且与次甲基有偶合关系: δH 3.54 

(d, 2H, J = 6.6 Hz)、4.79 (brt, 1H, J = 7.7, 6.6 Hz), 提

示存在-CH2-CH-片段。结合文献[7], 确定化合物 2

为 1,1-bis(1H-indol-3-yl)-2-phenylethane 。 1H-NMR 
(600 MHz, CDCl3) δH: 3.54 (d, 2H, J = 6.6 Hz, H-2), 
4.79 (brt, 1H, J = 7.7, 6.6 Hz, H-1), 6.96 (d, 2H, J = 
2.2 Hz, H-2′/2′′), 7.01 (t, 2H, J = 7.7 Hz, H-2′′′/6′′′), 
7.09 (d, 2H, J = 7.7 Hz, H-7′/7′′), 7.10 (t, 1H, J = 7.7 
Hz, H-4′′′), 7.142 [dd (“t” like), 2H, J = 7.7, 6.6 Hz, 
H-5′/5′′], 7.149 [dd (“t” like), 2H, J = 7.7, 6.6 Hz, 
H-6′/6′′], 7.32 (d, 2H, J = 7.7 Hz, H-3′′′/5′′′), 7.56 (d, 
2H, J = 7.7 Hz, H-4′/4′′), 7.88 (brs, 2H, NH-1′/1′′)。
13C-NMR (125 MHz, CDCl3) δC: 40.1 (CH, C-1), 48.9 
(CH2, C-2), 111.1 × 2 (CH, C-7′/7′′), 119.1 × 2 (CH, 
C-4′/4′′), 119.5 × 2 (qC, C-3′/3′′), 119.8 × 2 (CH, 
C-5′/5′′), 121.8 × 2 (CH, C-6′/6′′), 122.0 × 2 (CH, 
C-2′/2′′), 125.7 (CH, C-4′′′), 128.0 × 2 (CH, C-2′′′/6′′′), 
129.0 × 2 (CH, C-3′′′/5′′′), 133.7 (qC, C-1′′′), 136.6 × 
2 (qC, C-7a′/7a′′), 141.3 × 2 (qC, C-3a′/3a′′)。ESI-MS: 

m/z 375.1 [M+K]+。 

化合物 3 为白色粉末, 负离子 ESI-MS 在 m/z 
305.1 处给出伪分子离子峰[M–H]–, 提示分子量为

306。结合 1H、13C NMR 谱推测该化合物的分子式

为 C19H18N2O2。化合物 3 的 1H NMR 低场区给出 2
个活泼氢信号 [δH 10.74 (1H, brs)、10.72 (1H, brs)]、

10 个芳香氢信号(δH 6.8−7.6), 高场区还给出 6 个氢

信号。与化合物 1 的 1H、13C NMR 相似, 化合物 3

低场区的 2 个活泼氢信号和芳香区的 10 个氢信号相

应于 2 个 3-取代吲哚结构。高场区具有耦合关系的

6 个氢信号 [δH 3.25 (m, 1H), 3.34 (m, 1H), 4.26 (m, 
1H), 4.46 (brt, 1H, J = 6.4, 4.5 Hz), 4.49 (d, 1H, J = 
4.5 Hz), 4.57 (d, 1H, J = 5.5 Hz)] 提 示

-CH-CHOH-CH2OH 片段的存在。13C NMR 和 DEPT
谱给出 19 个碳信号, 包括 16 个 sp2 杂化的芳香碳信

号, 验证了两个吲哚环的存在。综合文献[8], 确定

化合 物 3 的 平 面 结 构 为 3,3-bis(1H-indol-3-yl) 

propane-1,2-diol 。 通 过 与 文 献 对 比 旋 光 值 [α]D
20 

(+42.1º vs. +38.5º)[9], 其绝对构型确定为 S-, 故化合

物 3 的 结 构 鉴 定 为 (2S)-3,3-bis(1H-indol-3-yl) 

propane-1,2-diol。1H-NMR (600 MHz, DMSO-d6) δH: 
3.25 (m, 1H, H-3a), 3.34 (m, 1H, H-3b), 4.26 (m, 1H, 
H-2), 4.46 (brt, 1H, J = 6.4, 4.5 Hz, HO-3), 4.49 (d, 
1H, J = 4.5 Hz, H-1), 4.57 (d, 1H, J = 5.5 Hz, HO-2), 
6.84 [dd (“t” like), 1H, J = 8.2, 7.3 Hz, H-6′′], 6.87 [dd 
(“t” like), 1H, J = 8.2, 7.3 Hz, H-6′], 6.96 [dd (“t” 
like), 1H, J = 8.2, 7.3 Hz, H-5′′], 6.98 [dd (“t” like), 
1H, J = 8.2, 7.3 Hz, H-5′], 7.22 (d, 1H, J = 1.8 Hz, 
H-2′′), 7.28 (brd, 2H, J = 8.2 Hz, H-7′/7′′), 7.31 (d, 
1H, J = 1.8 Hz, H-2′), 7.51 (d, 1H, J = 7.3 Hz, 
H-4′′),7.52 (d, 1H, J = 7.3 Hz, H-4′), 10.72 (brs, 1H, 
NH-1′′), 10.74 (brs, 1H, NH-1′). 13C-NMR (125 MHz, 
DMSO-d6)) δC: 36.4 (CH, C-1), 65.2 (CH2, C-3), 74.7 
(CH, C-2), 111.5 (CH, C-7′′), 111.7 (CH, C-7′), 115.7 
(qC, C-3′′), 117.8 (qC, C-3′), 118.2 (CH, C-4′′), 118.4 
(CH, C-4′), 119.4 (qC, C-5′′), 119.7 (CH, C-5′), 120.8 
(CH, C-6′′), 121.0 (CH, C-6′), 123.4 (CH, C-2′′), 123.9 
(CH, C-2′), 127.4 (qC, C-3a′′), 128.4 (qC, C-3a′), 
136.4 (qC, C-7a′′), 136.6 (qC, C-7a′)。ESI-MS m/z 

305.1 [M–H]−。[α]D
20 +42.1° (c 0.31, MeOH)。 

化合物 4 为黄色油状物, 正离子 ESI-MS 在 m/z 

386.1 处给出伪分子离子峰[M+K]+, 提示分子量为

347。结合 1H、13C NMR 谱推测该化合物的分子式

为 C24H17N3。化合物 4 的 1H NMR 低场区给出给出

3 个活泼氢信号 (δH 10.96, 2H, brs; 10.60, 1H, brs)、

14 个芳香氢信号 (δH 6.7−7.4)。与化合物 1 氢谱相

似, δH 10.96 (brs, 2H)、7.34 (brd, 2H, J = 8.8 Hz)、7.00 

[dd (“t” like), 2H, J = 7.7, 6.6 Hz]、6.79 [dd (“t” like), 

2H, J = 7.7, 6.6 Hz]、7.21 (brd, 2H, J = 8.8 Hz)、6.84 

(d, 2H, J = 2.2 Hz)的 10 个氢信号提示分子中存在 2

个 3-取代吲哚结构。其余的 5 个氢信号——δH 10.60 
(brs, 1H), 7.21 (d, 1H, J = 7.7 Hz), 6.92 [dd (“t” like), 
1H, J = 7.7, 6.6 Hz], 7.22 [dd (“t” like), 1H, J = 7.7, 
6.6 Hz], 6.98 (d, 1H, J = 7.7 Hz) 提示分子中存在 1

个 2,3-双取代的吲哚。对照文献[10], 化合物 4 的结

构确定为 1H,1′H,1′′H-3,2′:3′,3′′-terindole。1H-NMR 
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(600 MHz, DMSO-d6) δH: 6.79 [dd (“t” like), 2H, J = 
7.7, 6.6 Hz, H-6′/6′′], 6.84 (d, 2H, J = 2.2 Hz, 
H-2′/2′′), 6.92 [dd (“t” like), 1H, J = 7.7, 6.6 Hz, H-5], 
6.98 (d, 1H, J = 7.7 Hz, H-7), 7.00 [dd (“t” like), 2H, J 
= 7.7, 6.6 Hz, H-5′/5′′], 7.21 (brd, 2H, J = 8.8 Hz, 
H-7′/7′′), 7.21 (d, 1H, J = 7.7 Hz, H-4), 7.22 [dd (“t” 
like), 1H, J = 7.7, 6.6 Hz, H-6], 7.34 (brd, 2H, J = 
8.8 Hz, H-4′/4′′), 10.60 (brs, 1H, NH-1), 10.96 (brs, 
2H, NH-1′/1′′)。 ESI-MS m/z 386.1 [M+K]+。 

化合物 5 为红色油状物, 正离子 ESI-MS 在 m/z 

364.2 处给出伪分子离子峰[M+H]+, 提示分子量为

363。结合 1H、13C NMR 谱推测该化合物的分子式

为 C24H17N3O。与化合物 4 相似, 化合物 5 的 1H 

NMR 低场区亦给出 3 个活泼氢信号 (δH 10.96, 2H, 

brs; 10.60, 1H, brs) 和 14 个芳香氢信号 (δH 6.7−7.4), 

提示分子中存在 2 个 3-取代吲哚结构和 1 个 2,3-双

取代的吲哚。但化合物 5 较化合物 4 的 13C NMR、

DEPT 谱多给出 1 个羰基碳信号 (δC 200.7)、少 1 个

芳香季 碳信号 , 对照文献 [11], 确定化合 物 5 为

(3,2′:2′,3′′-terindolin)-3′-one 。 1H-NMR (500 MHz, 
DMSO-d6) δH: 6.72 [dd (“t” like), 1H, J = 7.8, 7.4 Hz, 
H-6], 6.82 [dd (“t” like), 2H, J = 7.8, 7.4 Hz, H-6'/6''], 
6.94 (brd, 1H, J = 8.2 Hz, H-4), 7.03 [dd (“t” like), 
2H, J = 7.8, 7.4 Hz, H-5'/5''], 7.09 (d, 2H, J = 2.0 Hz, 
H-2'/2''), 7.31 (d, 2H, J = 8.0 Hz, H-7'/7''), 7.35 (d, 2H, 
J = 8.2 Hz, H-4'/4''), 7.47 (d, 1H, J = 7.7 Hz, H-7), 
7.50 [dd (“t” like), 1H, J = 7.8, 7.4 Hz, H-5], 8.13 
(brs, 1H, NH-1), 10.97 (brs, 2H, NH-1'/1'')。13C-NMR 
(125 MHz, DMSO-d6) δC: 67.5 (qC, C-2), 111.5 × 2 
(CH, C-4′/4′′), 111.7 (CH, C-4), 113.9 × 2 (qC, 
C-3′/3′′), 117.0 (CH, C-6), 117.7 (qC, C-3a), 118.3 × 2 
(CH, C-6′/6′′), 120.5 × 2 (CH, C-7'/7''), 120.9 × 2 (CH, 
C-5′/5′′), 123.9 × 2 (CH, C-2'/2''), 124.4 (CH, C-7), 
125.6 × 2 (qC, C-3a'/3a''), 136.9 (CH, C-7a′/7a′′), 
137.3 (CH, C-5), 160.5 (qC, C-7a), 200.7 (qC, C-3)。

ESI-MS m/z 364.2 [M+H]+。 

2.2  细胞毒活性测定结果 
经测试, 化合物 1−5 对小鼠白血病细胞 P388 和

人宫颈癌细胞 Hela 均未显示细胞毒活性, 半数抑制

浓度 (IC50) 大于 100 μmol/L。 

2.3  抑菌活性测定结果 
化合物 1−5 对枯草芽孢杆菌、铜绿假单胞菌、

大肠杆菌、金黄色葡萄球菌均无抑菌活性; 仅化合

物 1 和 3 对产气杆菌有微弱的抑制作用, 最小抑菌

浓度 (MIC) 均为 0.125 g/L。 

3  讨论 

通过实验结果可看出, 迟缓爱德华氏菌的次生

代谢产物主要是二聚和三聚吲哚类化合物。二聚和

三聚吲哚类化合物生物来源广泛, 陆地植物[12]、海

洋动物 [13]和海洋微生物 [14]均能代谢产生此类化合

物 , 其中海绵及其海绵共附生微生物为该类化合

物的主要来源 , 但在迟缓爱德华氏菌中为首次发

现。文献报道的化合物 1[7]、2[7]、4[10]均为合成产

物, 化合物 3 和 5 分别从禾本植物致病菌 Balansia 
epichloë[15] 、 异 养 细 菌 HEL-45T [16] 以 及 海 洋 细 菌

Vibrio parahmolyticus [17−18]的次生代谢产物中分离

得到。故化合物 1、2、4 为新天然产物。 
二聚和三聚吲哚类化合物具有细胞毒、抗微生

物、抗病毒、拮抗 5-羟色胺等多种生物活性 [13,19]。

文献报道化合物 1 可诱导白血病细胞 HL-60 的分

化[7]、化合物 3 在剂量为 5 μg/个时对鸡胚胎的致死

率为 40%[15]、化合物 5 在 100 μg/disk 时对金黄色

葡萄球菌有抑制作用[17]。据此, 本文采用药敏纸片

法、二倍稀释法及 SRB 法对化合物 1−5 的抗菌和细

胞毒活性进行了初步评价。结果显示这 5 个吲哚类

生物碱抗细菌活性不佳, 只有化合物 1 和 3 对产气

杆菌有微弱的抑制作用 , 其最小抑菌浓度  (MIC) 
均为 0.125 g/L, 表明苯基(而非苄基)和极性的羟基

在抗菌活性中发挥了作用。同时, 化合物 1−5 对小

鼠白血病细胞 P388 和人宫颈癌细胞 Hela 均未显示

出细胞毒作用。但文献报道化合物 1 的氯取代物

1,1-bis(3′-indolyl)-1-(p-chlorophenyl)methane 能够激

活核孤儿受体 Nurr 1, 从而引发膀胱癌细胞的凋

亡[20]; 在浓度为 10 μmol/L 时, 化合物 1 的氯取代物

对膀胱癌细胞 KU7 的抑制作用是化合物 1 的 6
倍[20]。故苯环对位的氯原子取代有助于增强细胞毒

活性。 
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稿件书写规范 

论文中计量单位的表示方法 

为执行国务院发布的《关于在我国统一实行法定计量单位的命令》的规定, 计量单位和单位符号按国家

技术监督局发布的《量和单位》GB3100-3102-93 执行。单位符号均用英文小写(正体), 不允许随便对单位符

号进行修饰。现将本刊常用计量单位和符号介绍如下, 希望作者参照执行。 

时间: 日用 d; 小时用 h; 分钟用 min; 秒用 s 等表示。 
溶液浓度: 用 mol/L, 不用 M (克分子浓度)和 N(当量浓度)等非许用单位表示。 

旋转速度: 用 r/min, 不用 rpm。 
蒸汽压力: 用 Pa 或 kPa、MPa 表示。 

光密度: 用 OD(斜体)表示。 

生物大分子的分子量: 蛋白质用 D 或 kD, 核酸用 bp 或 kb 表示。 
图表中数值的物理量和单位: 物理量符号采用斜体, 单位用正体并用括号括起, 例如: t (h) (表示时间, 

单位是小时)。带数值的计量单位: 计量单位不能省略, 跟数字之间加一空格(°C 和%除外)，例如: 20 cm × 
0.3 cm, 不能写成 20 × 0.3 cm; 3°C−5°C 不可写成 3−5°C; 3%−6%不可写成 3−6%等。 


