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鸭胆汁中胆街酸成分的研究
’

龙康侯 成志毅
( 中山大学化学系

,

广州 5 1 0 2 7 5 )

摘 要 研究了鹅胆汁中胆幽酸的成分
,

发现其中除了含有鹅去氧胆酸 (A 。 )外
,

还含另一

个胆幽酸
.

通过该胆幽酸和其合成衍生物的
`H 一

N M R
, `
℃

一
N M R

,

F A B
一
M S 等波谱数据

,

推

出这个胆酸的分子结构
.

关锐词 鸭胆汁
,

二轻基胆幽酸
,

三轻墓胆幽酸

分类号 0 6 2 1
·

1 5

胆幽酸是高级动物胆汁中的主要成分之一
,

不同种动物的胆汁中所含胆幽酸不尽相

同
,

而且往往不是单一的
,

但都是以 s p
一
胆幽烷

一
24

一
酸为母体骨架的衍生物

.

这类化合物

大都具有溶解胆石
,

降低血脂和杀菌消炎等活性
.

对鸭胆汁中胆幽酸的成分的研究
,

发现

鸭胆汁中含 2 个胆 幽酸一个是 3a
,

a7 一二经基
一 s p

一
胆 幽烷

一 24 一
酸 (俗称鹅去氧胆酸 )

( A
。
) ; 另一个是 a3

,

a7
,

23 一
三轻基

一 sp 一
胆幽烷

一 24 一
酸

.
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1 结果与讨论

采用通常的方法
〔 , , ,

从宰鸭场收集的胆汁中得到粗胆酸
,

薄层层析显示 2 个斑点
,

说

明其中含有 2 个成分
.

经酸催化甲酷化
,

得粗胆 街酸甲酷混合物
.

通过氧化铝柱层析分离
,

用苯一乙酸乙醋梯度淋洗
,

分别得到组分 A 和组分 B
.

将组分 A 减压浓缩
,

所得油状物用

乙酸乙酷一环乙烷仔细重结晶
,

得无色针状晶体 ( A : )
,

熔点 92 一 93 ℃ 〔2 , ,

F A B 一 M S 分子

离子峰为 4 05 (M 一 1 ) 十
, ’ H 一 N M R (数据见表 l) 在 0

.

6~ 1
.

OP p m 范围有 3 个甲基峰是胆
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幽烷的特征
,

说明该化合物是一个胆幽酸类化合物
.

处于 3
.

3 p p m 和 3
.

7PP m 的化学位移

信号表明该化合物含有两个经基一般禽类的胆汁都含有鹅去氧胆酸
〔 3〕 ,

因此将 A
:

的
`
H

N M R 和
” C N M R 与文献报导 的鹅去氧胆酸甲酸相应 的波谱数据相比较

〔 3〕 ,

发现完全一

致
.

证明原胆汁中含有鹅去氧胆酸 ( A
。
)

.

A
。

的衍生物 A
: ,

A
:
(合成得到 )的各物理常数和

波谱数据与文献报道的各化合物是一致的
〔 5〕

.

表 I A
。
和 B

。
及其衍生物特征氮

’ H N M R 的化学位移值

T a b
.

1 I
H

一
N M R d a t a o f t h e e h a r a e t e r is t i e h y d r o g e n a t o m s o f A

。 ,

B
。 a n d t h e i

r d e r
i
v a t i

v e s

18 一 H 1 9
一 H 21 一 H 3 一 H 7 一 H 2 3 一 H

A 。 ’
0

.

6 5 ( s ) 0
.

9 0 ( s ) 0
.

9 5 3
.

3 (宽 ) 3
.

7 (尖 ) 1
.

0~ 2
.

5

B。
’

0
.

65 ( s ) 0
.

5 9 ( s ) 1
.

0 ( d ) 5
.

5 (宽 ) 5
.

5 (尖 ) 4
.

1 6 ( q )

A ; 0
.

6 2 ( s ) 0
.

9 2 ( s ) 0
.

9 5 3
.

6 (宽 ) 3
.

8 (尖 ) 1
.

0~ 2
.

5

B l 0
.

67 ( s ) 0
.

8 9 ( s ) 1
.

0 ( d ) 5
.

6 (宽 ) 5
.

7 7 (尖 ) 4
.

2 ( q )

A : 0
.

6 8 ( 。 ) 0
.

9 2 ( s ) 0
.

9 4 4
.

6 (宽 ) 3
.

8 (尖 ) 1
.

0~ 2
.

5

B : 0
.

64 ( s ) 0
.

9 2 ( s ) 0
.

98 ( d ) 4
.

6 (宽 ) 3
.

8 (尖 ) 5
.

3 ( q )

A : 0
.

64 ( s ) 1
.

2 ( 。 ) 0
.

92 ( d ) 4
.

6 8 (宽 ) 无 1
.

0~ 2
.

5

B : 0
.

6 8 1
.

2 ( s ) 0
.

95 ( d ) 4
.

7 (宽 ) 无 5
.

3 ( q )

一

溶剂为 DM S O 一 d s
/C IX二l: ( 1 : 9 )

,

其它为 C l:( 15

将组分 B 浓缩所得油状物从丙酮一石油醚中重结晶
,

得针状 晶体 ( B
:
)

,

熔点 1 01 ~

1 0 2℃
.

将 A
,

碱性水解
,

得游离酸 ( B
。
)

,

从 乙酸 乙酷一石油醚中析 出
,

熔 点 2 28 ~ 23 0℃
,

〔。 〕登= + 1 2
.

2 0
(无水 乙醇 )

.

B
。
和 B

,

对应 A
。 ,

A
l , ’

H N M R 非常相似
,

表明组分 B 也是

一个胆 幽酸
,

但 B
。 ,

B
;

的
`
H N M R 在 4

.

ZP p m 处多一个四重峰信号
,

表 明这个胆幽酸比鹅

去氧胆酸 ( A
。
)多一个经基

,

B
,

的 F A B 一 M S 的分子离子峰为 42 l( M 一 1 ) +
,

比 A
,

的 F A B

一 M S 的分子离子峰 m z/ 大 1 6
,

证实了由核磁共振数据得出的推论
,

将 A
;

和 B
:

分别 乙酞

化
,

得 A : 和 B
: ,

B
:

的 F A B 一 M S 分子离子峰比相应的 A :
的 m z/ 大 58 ( C H

3
CO : 一 )

,

与前

面的推论是一致的
.

A
。 ,

B
。

及它们的衍生物的质谱中都有明显的 m / 2 2 3 5 碎片离子
,

暗示

这个经基在侧链上
.

在 B
。

及其衍生物的
`
H 一 N M R 中

,

3
.

6P p m 左右的化学位移信号和偶合情况都与相

对应鹅去氧胆酸 ( A
。
)及其衍 生物非常一致

,

说明 B
。

也有一个 a3 一经基
,

这是动物胆 幽酸

都具有的特征
.

将 A : 和 B :
分别用 oJ en

s
试剂氧化后

,

产物 A : 和 B
3

的
`
H 一 N M R 中 3

.

8

p p m 处信号消失
.

并都造成 10 位上的甲基质子化学位移信号 向低场移动约 。
.

3PP m
,

证

明 B
。

与 A
。
一样

,

有一个 7 位经基
,

因为 10 位甲基 ( 1 9 一 C )正好处在 7 位拨基的远程屏蔽

区 内
.

B
。

及其衍生物的
` H 一 N M R 中

,

3
.

SP pm 处的化学位移信号的峰要 比 3日
一
质子

( 3
.

SP p m )信号峰尖一些
,

与已知的 a7 一经基和 7B 一
经基胆 幽酸的

` H 一 N M R 相对比
〔幻 ,

得

出 7 位碳上的经基为
。 一
构型

.

因为 7 位碳上的 p
一
构型以

e
链与 B 环相连

.

在固定环上
e

键氢受邻位氢和偶合常数要
Q 一
健氢小一些

.
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表 ZA
:

和 B :的 ’℃ 一 NM R各破化学位移值

T
ab

.

2
l aC 一

NM Rd ato afA ln adB I

碳碳 A :B :::

} 碳 A !B l

……碳 A :B :::

1115 3
.

5 5 3
.

555

…
1035

一
5

·

`

一一…
9 1 2,

·

8 22
·

888

222 3 0
.

7 3 0
.

777

{
’ ` 2。

’

6 2。
’

6 ’’
}

2 0 3 3
’

3 ’ 2
’

`̀

333 7 2
.

0 7 2
.

000

】
` 2 3 9

’

8 3 9
’

9

一一}
2

“
8

·

3 , 8
·

。。

444 3 9
.

6 3 9
.

777

{
` 3 ` 2

`

’ ` 2
’

9

一一!
2 2 3`

·

O “
·

。。

555 4 1
.

5 4 1
.

555

{
’ ` 5 0

`

5 5 0
.

5

一一{
2 3 3`

·

。 6`
·

222

666 3 4
.

6 3 4
.

777

…
` 5 2 ,

’

6 2 3
’

6

一一{
2

“
7`

·

7 ` 2 6
·

555

777 68
.

4 6 8
.

444

1
` 6 2 8“ 2 8

’

2

一一

…
“ 5 5`

’

` 5 2
’

`̀

888 3 9
.

5 3 9
.

555

{
` 7 5 5

.

8 5 5
.

6

一一一
999 3 2

.

8 32
.

777
}

1 8 1 1
·

7 1 1
·

8 一一一

将 A , ,

B
;

的
`℃ 一 N M R 与文献报道的鹅去氧胆酸甲醋的

” C 一 N M R 数据相比较
〔们

,

确定了 B
;

的
`

℃ 一 N M R 化学位移信号的归属 (见表 2)
.

发现其拨基化学位移相对 A :
的毅

墓信号向低场移动了 2 个 p p m ,
甲氧基相 比也向低移动 IP p m

,

接照前面的推论
,

连在侧

链上的经基是接在 23 位碳上
,

不仅拨基和 甲氧基化学位移的移向低场可得 以解释
,

其

2 3 一 C
,

2 2 一 C 及 2 0 一 C 的化学位移与 A ,
中相同位置的各碳的化学位移相比较

,

所发生的

变化也是合理的
.

因为 23
一 C 上的氢原子被经基取代后

,

出现了
’

℃ 一 N M R 中常见的
。 ,

p
,

, 一
效应

.

B ;
的

’
H N M R 中 4

.

ZP p m 处的化学位移信号是四重峰
,

其偶合常数分别为 巧H :

和 3H : ,

这应是幽体的四个环和拨基这些较大基团造成 C
2 2一 C

2 3

单键旋转受阻
,

使 22
一 C

上的两个氢原子磁不等性
.

结果 23 一 C 上氢原子的化学位移信号裂分成四重峰
.

23 一 C 的绝对构型有待进一步研究确定
.

2 实验部分

熔点在显微镜熔点仪上测定
,

温度未加校正
.

核磁共振谱用 F X 一 90 R 仪测定记录
.

质

谱用 Z A B 一 H S 型仪测定记录
,

红外光谱用 SD X 仪测定记录
,

旋光度由广东药检所代测
.

2
.

I A
: ,

B
l

的分离和纯化

将从宰鸭场收集来的鸭胆囊用不锈钢剪刀剪破胆皮
,

使胆汁流入烧杯内
,

取 1 00 m l

胆汁加到盛有 2 00 m l 热甲醇的三角瓶内
,

冷却后滤除沉淀
,

将滤液浓缩至原体积的三分

之一 加入 2 5m l 1 0写N a O H 溶液
,

加热回流 2 4 h
,

冷却后倒入 5 0 o m l水中
,

用 1 0% H C I调

p H 值至 2~ 1 左右
,

将固体收集
,

用水洗至中性
,

干燥后溶于 Z o o m l 乙酸乙醋中
,

用活性

碳脱色后
,

蒸除溶剂得粗胆酸 59
.

将 10 9 粗胆酸溶于 30 ml 无水甲醇中
,

再加入 0
.

4m l 浓硫酸
,

在室温下搅拌过夜
,

用

固体碳酸氢钠中和硫酸
,

滤除固体
,

将滤液浓缩
,

加至直径为 sc m
,

内装 2 0鲍 I 级氧化铝
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的柱层析管内
.

用苯一乙酸乙醋梯度淋洗 ( 9
:
1~ 5

:

5)
.

得两个组分
,

按组分收集洗脱液
,

减压浓缩
,

得组分 A 约 6 9 ,

组分 B 约 2.9

将组分 A 用乙酸乙酷一环己烷溶解
,

放置数天
,

析出针状晶体 A
: ,

m
.

p
.

92 ~ 93 ℃ 〔2 , ;

IR ( e m 一 ` )
: 3 4 5 0 , 1 7 4 3 , ’ H 一 N M R ( p p m )

: 3
.

8 ( s
,

I H
,

7p 一 H )
,

3
.

6 5 ( s
,

3H
,

酷
一 C H

3
)

,

3
.

6

( 宽
, I H

, 3 p
一 H )

,

0
.

9 5 ( 3H
,

2 1 一 H )
,

0
.

9 2 ( s
, 3H

,

1 9 一 H )
,

0
.

6 3 ( s
,

3H
, 1 8 一 H ) ; ` 3

C N M R

见表 2 ; F A B 一 M S ( m / z )
: 4 0 5 ( m 一 1 ) +

,

3 7 1 (M 一 ZH
Z
O ) +

,

2 2 5
.

将组分 B 用丙酮 一石油 醚重结晶
,

得针状晶体 B
, ,

m
.

p
.

10 1 一 10 2℃ ;
IR c( m

一 ’
)

:

3 4 5 0
,

1 7 2 8
. ’

H N M R ( p p m ) : 4
.

2 ( q
,

J 、 = 1 5H : ,

J B = 3H : ,

IH
,

2 3 一 H ) ; 3
.

8 4 ( s
,

IH
,

7月
-

H )
,

3
.

7 7 ( s
,

sH
,

2 5 一 H )
,

3
.

6 t宽
,

zH
,

3 p一 H )
, 一0 0 ( d

,

了= 7 H z ,

3H
,

2一 H )
,

0
.

5 9 ( s
,

3H
,

1 9 一 H )
,

0
.

6 7 ( s
,

3 H
,

1 8 一 H ) , ` ,
C 一 N M R 见表 2 , F A B 一 M S ( m / z )

: 4 2 1 (M 一 1 )
+ ,

4 0 3 (M

一 H ZO )
,

3 8 7 (M 一 ZH ZO ) +
, 3 7 1 (M 一 3H ZO ) +

,

2 5 5
.

2
.

Z A
,

和 B ,
水解制 A

。

和 0B

将 Zg A
,

溶于 6 o m l 甲醉中
,

加入 s o m o l / L K O H 溶液 z om l
,

回流 Zh
,

燕除溶剂
,

残渣

倒入 50 m l 水中
,

用 10 % H CI 调 p H 3 ~ 2 ,

所得固体用乙酸乙醋
一石油醚重结晶得 A

。 ,

m
.

p
.

1 4 6~ 1 4 7℃ 〔` , ; I R ( e m 一 ` )
:
3 4 4 5

,

1 7 0 7 , ` H N M R ( p pm )
: 5

.

7 (
s ,

I H
,

7 p
一 H )

,

5
.

5 (宽
, I H

,

3p

一 H )
,

0
.

9 5 ( 3H
,

2 1 一 H )
, 0

.

9 0 ( s
,

3H
,

1 9 一 H )
, 0

.

6 5 ( s
,

3H
,

1 8 一 H )
,

F A B 一 M S ( m / z )
: 3 9 1

(M 一 1 ) +
,

3 5 7 (M 一 ZH
z
O ) +

,

2 5 5
.

用上述方法得 B
。 ,

m
.

p
.

2 2 8~ 2 3 0℃ ,

〔a 〕 = + 1 2
.

2
0

(无水乙醇 )
,

I R (。m 一 ’
)

: 3 4 5 0
,

1 7 4 3 ; ` H 一 N M R ( p pm )
: 4

.

1 6 ( q
,

J
A
= 1 5H : ,

J : ~ 3 H : ,

I H
,

2 3 一 H )
,

3
.

8 ( s
,

I H
,

Zp 一 H )
,

3
.

5

(宽
,

I H
,

s p
一 H )

,

1
.

0 ( d
,

J = 7H z 3H
,

2 1 一 H )
,

0
.

8 7 ( s
,

s H
,

1 9 一 H )
,

0
.

6 8 ( s
,

3H
,

2 8 一 H ) ;

F A B 一 M S (m / z )
: 4 0 7 (M 一 ) +

,

3 8 9 ( M 一 H
20 ) +

,

3 7 3 (M 一 ZH ZO ) +
,

3 5 7 (M 一 3H
Z
O ) + ,

2 5 5
.

2
.

3 A
:

和 B l

乙欲化褥 A
:

和 Bz

将 。
.

69 A
l

溶于 s m l 干苯中
,

加入 Zm l 干毗陡和 l ml 乙酸醉
.

在室温下搅拌过夜
,

加

l m l 水破坏乙酸醉
,

将反应液移至分液漏斗中
,

用 5m l 碳酸氢钠饱和溶液洗涤一次
,

再用

饱和盐水洗至中性
,

将有机层用无水硫酸钠干燥
,

将浓缩液用硅胶柱层析纯化 (丙酮 /石油

醚 )
,

得到 的产物 用丙酮
一石油醚重结晶

,

得针状晶体 A
Z ,

m
.

p
.

61 一 62 ℃ 仁5 , ,

I R c( m 一 `
)

:

3 4 5 0
, 1 7 2 8

,

1 7 1 8
, 1 2 5 0 , ` H 一 N M R ( p p m )

: 4
.

5 6 (宽
,

I H
,

3 p 一 H )
,

3
.

8 1 ( s
,

I H
,

7俘一 H )
,

3
.

6 3 ( s
,

3H
,

2 5 一 H )
, 1

.

9 8 ( s
,

3H
,

C H
3
CO 牙)

,

0
.

9 4 ( 3H
,

2 1 一 H )
,

0
.

9 2 ( s
,

3H
,

1 9 一 H )
,

0
.

6 8

( s
,

3H
,

1 8 一 H ) ; F A B 一 M S ( m / z )
: 4 4 3 ( M 一 1 ) +

,

3 7 1 (M 一 H
Z
O 一 A e O H ) +

,

2 2 5
.

用 上述步骤也可制得针状晶体 B : ,

m
.

p
.

1 4 2~ 1 4 3 cC ; IR ( e m
一 ’

)
: 3 4 0 0

,

1 7 2 5
,

1 7 0 0
,

1 3 1 2 ; ’
H N M R ( p p m )

:
5

.

3 ( q
,

J
A
= 1 5H z ,

J
B
一 3 H z ,

I H
,

2 3 一 H )
,

4
.

6 (宽
,

I H
,

3 p
一 H )

,

3
.

8 3

( s
,

I H
, 7p 一 H )

,

3
.

7 6 ( s
,

3 H
,

2 5 一 H )
,

2
.

1 6 ( s
,

3 H
,

C H
3
C O : 一 2 3 )

,

2
.

0 ( s
, 3H

,

C H
3
C O

: 一 3 )
,

0
.

9 8 ( d
,

J = 7H z ,

2 1 一 H )
,

0
.

9 2 ( s
,

3H
,

1 9 一 H )
, 0

.

6 4 ( s
,

3H
,

1 8 一 H ) ; F A B 一 M S ( m / z )
: 5 0 5

(M 一 1 ) +
, 4 4 5 (M 一 A e O H ) +

,

4 2 9 (M 一 A e O H 一 H ZO )
+ , 2 5 5

.

2
.

4 A
Z ,

B
Z

J o n e s
试剂奴化得 A

。

和 B
3

将 0
.

5 59 A
Z

溶于 s o m l 丙酮 中
,

在 o aC 下
,

滴加 s m l J
o n e s 试剂

,

再在 室温下 反应
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15 m in
,

加入 10 m l 异丙醉
,

sm in 后将反应混合物倒入 S OOm l冰水中
,

将所得固体过滤
,

用

水洗至 中性
,

干燥后得 A : ,

m
.

p
.

1 4 5 ~ 1 4 7℃ ,

IR ( e m 一 ’ ) ; 1 7 2 8
,

1 7 1 4
,

1 2 5 8 ; ’ H 一 N M R

( p p m )
:
4

.

6 8 (宽
,

I H
, 3 p

一 H )
,

3
.

6 8 (
s ,

3 H
,

2 5 一 H )
, 0

.

8 8 ( m
,

6 一 H 和 8 一 H )
,

2
.

0 ( s
,

3H
,

C H
3
C O Z 一 )

,

1
.

2 ( s
,

3H
,

1 9 一 H )
,

0
.

9 2 ( d
,

J ~ 7H z ,

3H
,

2 1 一 H )
,

0
.

6 5 ( s
.

3H
, 18 一 H ) ; F A B

-

M S (。 / z )
: 4 4 7 (M 十 1 ) +

, 3 8 7 ( M
一
A e O H ) + .

用 上述步骤也可得固体 B : ,

m
.

p
.

2 6 1~ 一6 4 ℃
,

IR ( e m 一 ’ )
,
1 7 2 5

,

2 7 0 0
, 1 3 1 0 ; ` H

-

N M R ( p p m )
:
5

.

3 ( q
,

J * = 1 5H z ,

J B = 3H z ,

I H
,

2 3 一 H )
,

4
.

7 (宽
,

I H
,

3月
一 H )

,

3
.

7 6 ( s
,

3 H
,

2 5 一 H )
,

2
.

8 5 ( m
,

6 一 H 和 8 一 H )
,

2
.

1 6 ( s
,

3H
,

C H 3C O : 一 2 3 )
,

2
.

0 (
s ,

3H
,

C H aCO : 一 3 7 )
,

1
.

2 2 ( s
,

3H
,

1 9 一 H )
,

0
.

9 8 ( d
,

J = 7H : ,

3H
,

2 1 一 H )
, 0

.

6 8 ( s
,

匀H
,

1 8 一 H ) , F A B ( m / z ) : 5 0 5

(M + 1 ) +
, 4 4 5 (M 一 A e O H ) +

.
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