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　 　 ［摘要］ 　目的 　研究海绵 A gelas sp ．的化学成分 。方法 　运用乙醇提取 、硅胶 、Sephadex唱LH２０色谱柱 、HPLC 等多种方
法进行分离和纯化 ，根据理化性质和波谱数据进行结构鉴定 。结果 　分离得到 ９个化合物 ，经结构鉴定分别为 ４ ，５唱二溴吡咯唱

２唱甲酰胺 （1） 、４ ，５唱二溴吡咯唱２唱甲酸 （2） 、４ ，５唱二溴吡咯唱２唱甲酸甲酯 （3） 、N唱（４ ，５唱二溴唱２唱吡咯甲酰基）甘氨酸甲酯 （4） 、１唱（４ ，５唱

二溴唱２唱吡咯甲酰胺基）丙酸甲酯 （5） 、１唱（４ ，５唱二溴唱２唱吡咯甲酰胺基）丙酸乙酯 （6） 、异吲哚唱１ ，３唱二酮 （7） 、２ （３ H）唱苯并噻唑酮

（8）和 manzacidin C （9） 。结论 　化合物4 ～ 9为首次从该属海绵中分离得到 ，其中化合物 4 ～ 6为新天然产物 。
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Studies on the chemical constituents from marine sponge Agelas sp ．
ZHU Yan１ ，JIAO Weihua２ ，SUN Huajun１ （１ ．Department of Pharmacy ，Shanghai Children′s Hospital Affiliated to Shanghai
JiaoTong University ，Shanghai ２０００４０ ，China ；２ ．Key Laboratory for Marine Drugs ，State Key Laboratory of Oncogenes and
Related Genes ，Renji Hospital ，School of Medicine ，Shanghai JiaoTong University ，Shanghai ２００１２７ ，China）

［Abstract］ 　 Objective 　 To investigate the chemical constituents from marine sponge A gelas sp ．Methods 　 Multi唱chroma唱
tographic methods including silica gel column chromatography ，Sephadex唱LH２０ gel permeation and HPLC were employed for
the isolation and purification ．The structures were identified on the basis of chemical evidence and NMR spectra data ．Results 　
Nine compounds were isolated and identified as ：４ ，５唱dibromo唱１ H唱pyrrole唱２唱carboxylic acid amide （1） ，４ ，５唱dibromo唱１ H唱pyr唱
role唱２唱carboxylic acid （2） ，４ ，５唱dibromo唱１H唱pyrrole唱２唱carboxylic acid methyl ester （3） ， N唱（４ ，５唱dibromopyrrole唱２唱carbonyl）
glycine methyl ester （4） ，３唱｛［１唱（４ ，５唱dibromopyrrole唱２唱yl）唱methanoyl］唱amino｝唱propionic acid methyl ester （5） ，３唱｛［１唱（４ ，５唱di唱
bromopyrrole唱２唱yl）唱methanoyl］唱amino｝唱propionic acid ethyl ester （6） ，isoindole唱１ ，３唱dione （7） ，２ （３ H ）唱benzothiazolone （8） ，

and manzacidin C （9） ．Conclusion 　 Compounds 4 ～ 9 were isolated from the sponge of A gelas sp ．for the first time ，and com唱
pounds 4 ～ 6 were new natural products ．
　 　 ［Key words］ 　 A gelas sp ．；chemical constituents ；structure identification ；bromopyrrole ；alkaloids

　 　群海绵属（A gelas）海绵为寻常海绵纲（Demo唱
spongiae） 、群海绵目（Agelasida） 、群海绵科（Agela唱
sidae）动物 。自 ２０世纪 ７０年代起国内外许多课题

组对该属海绵进行了深入且系统的化学和生物学研

究［１ ，２］
，其中研究最多的是 A ．mariritiann 和 A ．

nakamurai两种海绵 ，它们主要分布于加勒比海和

冲绳等海域 。研究发现该属海绵主要含有溴吡咯生

物碱 、萜类生物碱 、鞘糖脂 、甾醇 、类胡萝卜素和脂肪

酸等代谢产物 ，许多具有良好的生物活性 ，包括抗肿

瘤 、抗疟疾 、抗微生物 、抗组胺及免疫调节等活性 ，引

起了有机化学家和药物化学家的浓厚兴趣 。为了更

加深入探讨群海绵的活性物质 ，为其药理作用机制

做好基础工作 ，笔者进一步研究了群海绵的化学成

分 ，从中分离并鉴定出 ９个化合物 （图 １） ：４ ，５唱二

溴吡咯唱２唱甲酰胺 （1） 、４ ，５唱二溴吡咯唱２唱甲酸 （2） 、４ ，

５唱二溴吡咯唱２唱甲酸甲酯 （3） 、N唱（４ ，５唱二溴唱２唱吡咯甲

酰基）甘氨酸甲酯 （4） 、１唱（４ ，５唱二溴唱２唱吡咯甲酰胺

基）丙酸甲酯 （5） 、１唱（４ ，５唱二溴唱２唱吡咯甲酰胺基）丙

酸乙酯 （6） 、异吲哚唱１ ，３唱二酮 （7） 、２ （３ H ）唱苯并噻

唑酮 （8）和 manzacidin C （9） 。化合物 4 ～ 9 为首
次从该属海绵中分离得到 。

1 　材料和方法

1 ．1 　 仪器和试剂 　 YMC ODS唱５０ μm 球形反相硅
胶为日本 YMC公司产品 。 EYELA VSP３０５０ 中压
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图 1 　化合物 1 ～ 9的结构图

柱色谱系统（日本东京理化器械株式会社） 。 Sepha唱
dex唱LH２０为 Pharmacia公司产品 。层析硅胶（２００ ～

３００目 、３００ ～ ４００目）为烟台江友硅胶开发有限公司

产品 。 HPLC ：Waters １５２５／２９９６ ，２９９８（美国 Wa唱
ters公司） ；Agilent １２００ （安捷伦科技有限公司） ；

YMC唱Pack C８ ２５０ mm × １０ mm I畅D畅 S唱５ μm ，

１２ nm（日本 YMC 公司） ；YMC唱Pack Pro C１８ RS
２５０ mm × １０ mm I畅D畅 S唱５ μm ，８ nm（日本 YMC公
司） ；SunFire Prep C１８ １５０ mm × １９ mm ，５ μm （美

国 Waters 公司） 。 NMR ：Bruker AVANCE唱６００ ，

Bruker AMX唱５００ 型核磁共振仪 （瑞士 Bruker 公
司） 。 MS ：Q唱Tof micro YA０１９ 型液质联用仪（美

国 Waters公司） 。 显色剂 ：１０％ 硫酸香兰素溶液 。

EYELAN唱１０００型旋转蒸发仪（日本东京理化器械

株式会社） 。溶剂系统 ：石油醚唱丙酮 、正己烷唱异丙

醇 、二氯甲烷唱甲醇 、甲醇唱水 、乙腈唱水（不同比例） 。

1畅2 　材料 　海绵由上海交通大学医学院附属仁济

医院海洋药物实验室颜益珍技术员于 ２０１１ 年 ４月

采自中国西沙群岛永兴岛 ，样本由中科院青岛海洋

研究所李锦和研究员鉴定为群海绵（A gelas sp畅 ） 。
标本（No畅 XS１１A） 存放于上海交通大学医学院附
属仁济医院癌基因与相关基因国家重点实验室海洋

药物实验室 。

1畅3 　提取和分离 　 将干燥的海绵（A gelas sp畅 ，干

重 ２畅５ kg）切碎 ，用乙醇浸泡 ４ d ，然后用二氯甲烷唱

甲醇（V ／V ，１ ∶ １）渗漏至无色 ，合并提取液 ，减压浓

缩得总浸膏约 ６６８ g ，然后用乙酸乙酯萃取 ４次 ，浓

缩液依次用石油醚 、二氯甲烷 、正丁醇萃取 ，萃取

液浓缩分别得到 P （ ４０ g ） 、 D （ ７２ g ） 和 B
（２００ g） ３部分 。 D 部分经减压硅胶柱 ，二氯甲烷唱

甲醇 （ ５０ ∶ １ ～ ０ ∶ １００）梯度洗脱 ，得到 DA ～ DG ７

个流分 ，DB 、DC和 DE分别经反复的正反相硅胶柱
层析 、Sephadex唱LH２０柱层析和半制备高效液相分

离纯化 ，从 DB 中得到化合物 4 （１１畅２ mg ， tR ＝

１７畅８３ min） 、6 （１４畅６ mg ， tR ＝ ２２畅３２ min ） 、7

（５畅８ mg ， tR ＝ １５畅１０ min ） 和 8 （３畅０ mg ， tR ＝

１７畅０６ min） ；从 DC中得到化合物 1 （１０畅０ mg ，tR ＝
１９畅８１ min） 、2 （１畅２ g ，tR ＝ １７畅４７ min） 、3 （３畅０ mg ，
tR ＝ ２３畅４５ min） 和 5 （３２畅７ mg ， tR ＝ ２６畅７０ min） ；

从 DE中得到化合物 9 （１２畅０ mg ，tR ＝ １８畅６４ min） 。
2 　结果与讨论

2畅1 　化合物 1的结构鉴定 　淡黄色无定形粉末 ，硫

酸香草醛显色呈淡黄色 。 ESI唱MS显示出［M 唱 H］－

分子离子峰为 m／z ２６５ ，２６７ ，２６９ （１ ∶ ２ ∶ １ ） ，确定

其相对分子质量为 ２６６ ，且分子中含有 ２个溴原子 ，

结合１３ C NMR和 DEPT 谱 ，确定其分子式为 C５ H４

Br２N２ O 。
１ H NMR 显示有 ２ 个宽单峰 （δ ７畅５８ 和

７畅１６）和一个单峰烯氢信号 （δ ６畅９２） 。
１３ C NMR和

DEPT 谱显示有一个 ２唱羰基唱４ ，５唱二溴吡咯环片段 。

将波谱信号进行归属 ，
１ H NMR （６００ MHz ，DM唱

SO唱d６ ） ：δ ６畅９２ （s ，H唱３） ，７畅１６ （br s ，NH唱７a）和
７畅５８ （br s ，NH唱７b） 。１３C NMR （１５０ MHz ，DMSO唱
d６ ） ：δ １２８畅２ （C唱２） ，１１３畅２ （C唱３） ，９７畅８ （C唱４ ） ，

１０４畅６ （C唱５）和 １６０畅５ （C唱６） 。以上数据与文献［３］

报道一致 ，故化合物 1被鉴定为 ４ ，５唱二溴吡咯唱２唱甲

酰胺 。

2畅2 　 化合物 2 的结构鉴定 　 白色无定形粉末 。

ESI唱MS显示 ［M 唱 H ］
－ 分子离子峰为 m／z ２６６ ，

２６８ ，２７０ （１ ∶ ２ ∶ １ ） ，确定其相对分子质量为 ２６７ ，

且分子中含有 ２个溴原子 ；结合１３C NMR ，确定其分

子式为 C５ H３Br２NO２ 。
１ H NMR 、

１３C NMR和 DEPT
谱显示该化合物有一个 ２唱羰基唱４ ，５唱二溴吡咯环片

段 。将波谱信号进行归属 ，
１ H NMR （６００ MHz ，

DMSO唱d６ ） ：δ １２畅９３ （br s ，NH唱１）和 ６畅８２ （s ，H唱
３） 。

１３C NMR （１５０ MHz ，DMSO唱d６ ） ：δ １２５畅１ （C唱
２） ，１１６畅９ （C唱３ ） ，９８畅８ （C唱４ ） ，１０６畅７ （C唱５ ） 和
１６０畅６ （C唱６） 。以上数据与文献［３］报道一致 ，故化

合物 2被鉴定为 ４ ，５唱二溴吡咯唱２唱甲酸 。

2畅3 　化合物 3 的结构鉴定 　 淡黄色无定形粉末 。

０２４
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ESI唱MS显示［M唱H］－分子离子峰为 m／z ２８０ ，２８２ ，

２８３ （１ ∶ ２ ∶ １ ） ，确定其相对分子质量为 ２８１ ，且分

子中含有 ２个溴原子 ；结合１３ C NMR谱 ，确定其分

子式为 C６ H５ Br２ NO２ 。
１ H NMR 、

１３ C NMR 和
DEPT 谱显示有 １ 个甲氧基 ，１ 个 SP２杂化的次甲
基 。将波谱信号进行归属 ，

１ H NMR （６００ MHz ，
DMSO唱d６ ） ：δ ６畅８５ （s ，H唱４） 和 ３畅８２ （s ，H３唱７） 。
１３C NMR （１５０ MHz ，DMSO唱d６ ） ：δ １０８畅１ （C唱２） ，

１００畅６ （C唱３） ，１１８畅７ （C唱４） ，１２５畅３ （C唱５） ，１６１畅３

（C唱６）和 ５２畅１ （C唱７） 。 以上数据与文献［４］报道一

致 ，故化合物 3 被鉴定为 ４ ，５唱二溴吡咯唱２唱甲酸

甲酯 。

2畅4 　化合物 4 的结构鉴定 　 黄色固体 。 ESI唱MS
显示［M ＋ H］＋ 分子离子峰为 m／z ３３９ ，３４１ ，３４３

（１ ∶ ２ ∶ １ ） ，确定其相对分子质量为 ３３８ ，说明分子

中含有 ２个溴原子 ；结合１３C NMR ，确定其分子式为

C８ H８ Br２ N２ O３ 。 将波谱信号进行归属 ，
１ H NMR

（６００ MHz ，DMSO唱d６ ） ： δ ６畅９５ （s ，H唱４） ，８畅６０

（br t ， J ＝ ６畅０ Hz ，NH唱７） ，３畅９７ （d ， J ＝ ６畅０ Hz ，
H２唱８）和 ３畅６４ （s ，H３唱１０） 。

１３ C NMR （１５０ MHz ，
DMSO唱d６ ） ：δ １０５畅２ （C唱２） ，９７畅９ （C唱３） ，１１３畅１ （C唱
４） ，１２７畅６ （C唱５） ，１５９畅３ （C唱６） ，４０畅６ （C唱８） ，１７０畅４

（C唱９）和 ５１畅８ （C唱１０）。其中１ H NMR数据与文献［５］

报道一致 ，故化合物 4被鉴定为 N唱（４ ，５唱二溴唱２唱吡咯

甲酰基）甘氨酸甲酯 。该化合物为首次从该属海绵中

分离得到 ，且为一新天然产物 。

2畅5 　化合物 5 的结构鉴定 　 黄色固体 。 ESI唱MS
显示［M ＋ Na］＋ 分子离子峰为 m／z ３７５ ，３７７ ，３７９

（１ ∶ ２ ∶ １ ） ，确定其相对分子质量为 ３５２ ，且分子中

含有 ２个溴原子 ；结合１３C NMR确定其分子式为 C９

H１０Br２ N２ O３ ，碳谱显示出 ４ 个双键碳信号 （δC
１０１畅４ ，１０８畅８ ，１１６畅７ ，１２５畅４）和 １ 个羰基碳信号

（δC １５８畅８） ，提示其含有 ２唱羰基唱４ ，５唱二溴吡咯环片

段 ；
１ H NMR 谱显示出 １ 个甲氧基 δH ３畅６０ （３H ，

s） 、２个亚甲基 δH ２畅５５ （２H ，t ， J ＝ ６畅６ Hz）和 δH
３畅４３ （２H ，q ， J＝ ６畅６ Hz） ；根据二维谱数据确定化

合物 5为 １唱（４ ，５唱二溴唱２唱吡咯甲酰胺基）丙酸甲酯 。

将波谱信号进行归属 ，
１ H NMR （６００ MHz ，DM唱

SO唱d６ ） ：δ６畅８９ （s ，H唱４） ，８畅２０ （br t ，J ＝ ６畅０ Hz ，
NH唱７） ，３畅４３ （q ， J ＝ ６畅６ Hz ，H２唱８ ） ，２畅５５ （t ，
J ＝ ６畅６ Hz ，H２唱９） 和 ３畅６０ （s ，H３唱１１） 。

１３ C NMR
（１５０ MHz ，DMSO唱d６ ） ：δ １０４畅６ （C唱２） ，９７畅７ （C唱
３） ，１１２畅７ （C唱４） ，１２８畅０ （C唱５） ，１５９畅０ （C唱６） ，３４畅９

（C唱８） ，３３畅７ （C唱９） ，１７１畅７ （C唱１０）和 ５１畅４ （C唱１１） 。
其中１ H NMR数据与文献［５］报道一致 。该化合物

为首次从该属海绵中分离得到 ，且为一新天然产物 。

2畅6 　化合物 6 的结构鉴定 　无色透明固体 。 ESI唱
MS显示［M ＋ Na］＋ 分子离子峰为 m／z ３８９ ，３９１ ，

３９３ （１ ∶ ２ ∶ １ ） ，确定其相对分子质量为 ３６６ ，说明

分子中含有 ２个溴原子 ；结合１３ C NMR确定其分子
式为 C１０ H１２Br２ N２O３ 。

１３C NMR谱显示出一个 ２唱羰

基唱４ ，５唱二溴吡咯环片段 ，
１ H NMR 谱信号 δH １畅２８

（３H ， t ， J ＝ ７畅２ Hz） 和 δH ４畅１８ （２H ， q ， J ＝

７畅２ Hz）显示该化合物含有 １ 个乙氧基 。将波谱信

号进行归属 ，
１ H NMR （６００ MHz ， CDCl３ ） ： δ

１０畅４６ （br ，NH唱１ ） ，６畅５７ （s ， H唱４ ） ， ６畅６１ （br ，
NH唱７） ，３畅６８ （dt ， J ＝ ６畅０ Hz ，５畅４ Hz ，H２唱８ ） ，

２畅６２ （t ，J ＝ ６畅０ Hz ，H２唱９） ，４畅１８ （q ，J ＝ ７畅２ Hz ，
H２唱１１）和 １畅２８ （t ， J ＝ ７畅２ Hz ，H３唱１２） 。

１３ C NMR
（１５０ MHz ，CDCl３ ／MeOD） ：δ １０５畅４ （C唱２） ，９９畅４

（C唱３） ，１１３畅５ （C唱４） ，１２７畅１ （C唱５） ，１５８畅０ （C唱６） ，

３５畅１ （C唱８） ，３４畅１ （C唱９） ，１７２畅９ （C唱１０） ，６１畅１ （C唱
１１）和 １４畅１ （C唱１２） 。 以上数据与文献 ［３］报道一

致 ，故化合物 6被鉴定为 １唱（４ ，５唱二溴唱２唱吡咯甲酰胺

基）丙酸乙酯 。该化合物为首次从该属海绵中分离

得到 ，且为一新天然产物 。

2畅7 　 化合物 7 的结构鉴定 　 黄色无定形粉末 。

ESI唱MS显示［M ＋ Na］＋ 分子离子峰 m／z １７０畅２６ ，

确定其相对分子质量为 １４７ ；结合１３ C NMR 和
DEPT 谱确定其分子式为 C８ H５ NO２ 。碳谱和氢谱

分别显示出 ３ 个双键碳信号 （δC １２２畅９ 、１３２畅６ 、

１３４畅３）和 １ 个低场区氢信号 δH ７畅８２ （１H × ４ ，s）
显示该化合物具有对称苯环结构 。将波谱信号进行

归属 ，
１ H NMR （６００ MHz ，DMSO唱d６ ） ： δ １１畅３２

（br s ，H唱１） ，７畅８２ （s ，H唱４） 和 ７畅８２ （s ，H唱５） 。
１３C NMR （１５０ MHz ，DMSO唱d６ ） ：δ １６９畅２ （C唱２） ，

１３２畅６ （C唱３） ，１２２畅９ （C唱４） 和 １３４畅３ （C唱５） 。以上
数据与文献［６］报道一致 ，故化合物 7被鉴定为异吲
哚唱１ ，３唱二酮 。

2畅8 　 化合物 8 的结构鉴定 　 白色固体 。 ESI唱MS
显示［M 唱 H］－峰 m／z １５０畅１０ ，确定其相对分子质

量为 １５１ ；结合１３C NMR和 DEPT 谱确定其分子式
为 C７ H５NOS 。１３C NMR 谱中显示有 ６ 个双键碳信

号 ，结合１ H NMR显示的低场区 ４个氢信号 δ ７畅０４

（１H ， t ， J ＝ ７畅８ Hz） ， δ ７畅１１ （１H ， d ， J ＝

７畅８ Hz） ，δ ７畅２１ （１H ，t ，J ＝ ７畅８ Hz） 和 δ ７畅４９

（１H ，d ，J＝ ７畅８ Hz）确定该化合物含有 １个邻二取代

的苯环 。将波谱信号进行归属 ，
１ H NMR （６００ MHz ，

DMSO唱 d６ ） ： δ ７畅 １１ （d ，J ＝ ７畅 ８ Hz ，H唱５） ，７畅２１
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（t ， J ＝ ７畅８ Hz ，H唱６） ，７畅０４ （t ， J ＝ ７畅８ Hz ，H唱７）
和 ７畅４９ （ d ， J ＝ ７畅８ Hz ， H唱８ ） 。

１３ C NMR
（１５０ MHz ，DMSO唱d６ ） ：δ １７０畅５ （C唱２） ，１３８畅８ （C唱
４） ， １１１畅９ （C唱５ ） ， １２５畅９ （C唱６ ） ， １２２畅３ （C唱７ ） ，

１２１畅７ （C唱８）和 １２４畅６ （C唱９） 。以上数据与文献［７］

报道一致 ，故化合物 8 被鉴定为 ２ （３ H ）唱苯并噻

唑酮 。

2 ．9 　化合物 9的结构鉴定 　淡黄色固体 。 ESI唱MS
显示有［M ＋ H］＋ 峰 m／z ３４４和 ３４６ （１ ∶ １） ，确定

其相对分子质量为 ３４３ ，且分子中含有 １个溴原子 ；

结合１３C NMR ，确定其分子式为 C１２ H１４ N３ O４Br 。１ H
NMR中显示 １ 个甲基信号和 ３ 个烯氢信号 。

１３ C
NMR和 DEPT 谱显示有 １２个碳信号 ，包括 １个甲

基 、２个 sp３杂化的亚甲基 、１个 sp３杂化的次甲基 、３

个 sp２杂化的次甲基以及 ５个季碳信号 ，其中 ４个双

键碳信号（δC ９６畅２ ，１１７畅０ ，１２２畅２ ，１２４畅５）和 １个羰

基碳信号（δC １５９畅０）提示其含有 ２唱羰基唱４唱溴吡咯环

片段 。将波谱信号进行归属 ，
１ H NMR （５００ MHz ，

MeOD） ：δ ７畅０２ （d ， J ＝ １畅５ Hz ，H唱２） ，６畅９３ （d ，
J ＝ １畅２ Hz ，H唱４） ，４畅２４ （d ， J ＝ １１畅５ Hz ，H唱８a） ，

４畅３８ （d ， J ＝ １１畅５ Hz ， H唱８b ） ， ２畅０７ （dd ， J ＝

１３畅５ Hz ， １１畅０ Hz ， H唱１０a ） ， ２畅３０ （dd ， J ＝

１４畅０ Hz ， ５畅０ Hz ， H唱１０b ） ， ４畅０７ （ dd ， J ＝

１０畅５ Hz ，４畅５ Hz ，H唱１１） ，７畅９９ （s ，H唱１３）和 １畅４３

（s ，H３唱１５） 。
１３ C NMR （１２５ MHz ，DMSO唱d６ ） ：δ

１２４畅５ （C唱２） ，９６畅２ （C唱３） ，１１７畅０ （C唱４） ，１２２畅２ （C唱
５） ，１５９畅０ （C唱６） ，６８畅４ （C唱８） ，５２畅３ （C唱９） ，３０畅９

（C唱１０） ，４９畅７ （C唱１１） ，１４９畅７ （C唱１３） ，２３畅８ （C唱１５）
和 １６９畅９ （C唱１６） 。结合文献［８］ ，确定化合物 9的结

构与 manzacidin C 一致 。

　 　化合物 4 ～ 9为首次从该属海绵中分离得到 。

其中化合物 4 、5和 6 为新天然产物 ，属于溴吡咯类

生物碱的合成中间体 。本研究丰富了群海绵属的化

学多样性 ，为进一步探索该属海绵的化学成分及其

生源途径提供了一定的理论基础和研究依据 。
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