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摘要　用饱和溶液法制备了二茂铁酰腙类化合物乙酰基二茂铁呋喃甲酰腙 (A FH ) 与 Β2环糊精的包结物. 元

素分析及溶解常数测定结果证明两者形成了 1∶ 1 包结物. 从溶解度曲线计算得出包合常数为

227. 3 L ·mol- 1. 通过UV , FT IR , X 射线粉末衍射研究了包结特性, 并用NM R 技术推断了包结物的结构.
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环糊精 (CD )与某些药物分子形成包结化合物后可以增加药物分子的稳定性, 减小刺激性, 从而进

一步提高药物的生物利用度[1 ]. 二茂铁酰腙类化合物近年来倍受关注, 其配位化合物具有抑制酶的作

用, 而且还可以增进一些抗生素的活性[2 ]. 二茂铁酰腙类化合物由于有着较差的水溶解性及不稳定性

和某些毒副作用, 其应用受到了极大的限制. 有关二茂铁化合物与环糊精包结物的研究报道很少,

H arada 等[3, 4 ]研究过二茂铁及其简单衍生物与环糊精的包结特性. 为了增加二茂铁酰腙类化合物的水

溶性, 提高其生物利用度, 我们制得了二茂铁酰腙类化合物乙酰基二茂铁呋喃甲酰腙 (A FH )与 Β2环糊

精 (Β2CD ) 的包结化合物, 通过元素分析及溶解度曲线的测定, 证明两者形成了 1∶1 的包结化合物,

并用UV , FT IR , X 射线粉末衍射 (XRD )研究了其包结特性, 用NM R 推测可能的包结物结构.

1　实验部分

1. 1　仪器及试剂

UV 及 FT IR 分别用 Sh im adzu UV 2260 及N ico let 170SX (KB r 压片) 仪器测试. X 射线粉末衍射

用R igaku D öm ax22400 仪器测试, NM R 用B ruker AM 2400 核磁共振仪 (25 ℃)测试.

A FH 参照文献[ 5 ]方法合成, Β2CD (苏州味精厂, 用去离子水重结晶两次) , 所用试剂均为分析纯

试剂, 未作进一步纯化, 实验用水为二次重蒸水.

1. 2　样品制备

1. 2. 1　包结物的制备　将 01059 g A FH 用 3 mL M eOH 溶解后, 加入到 20 mL 含 Β2CD 0. 310 g 的饱

和溶液中[n (A FH )∶n (Β2CD ) = 1∶2 ]. 于室温搅拌 2 h, 升温至 45 ℃, 继续搅拌 15 h, 溶液冷却后置

冰箱中放置一夜, 过滤出浅黄色A FH öΒ2CD 沉淀. 用H 2O 及 TH F 分别洗去剩余的 Β2CD 及A FH.

1. 2. 2　机械混合物的制备　将 Β2CD 与A FH (物质的量比为 1∶1)放在一玛瑙研钵中混合均匀.

2　结果与讨论

元素分析数据表明, A FH 与 Β2CD 形成的包结化合物中 Fe 的含量为 3. 61% (计算值为 3. 80% ) ,

证明两者形成的包结化合物为 1∶1. 从溶解度曲线 (图 1) 可以看出, A FH 与 Β2CD 的溶解度曲线呈典

型的B s 曲线 (303 nm ). 随 Β2CD 浓度的不断增加, A FH 的溶解度也不断增加, 在 Β2CD 浓度为5. 5×
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F ig. 1　Solubil ity curve of AFH in aqueous

solution of Β-CD

10- 3 molöL 时A FH 的溶解度达到最大. 以后再随 Β2
CD 浓度的增加, A FH 的浓度反而呈下降趋势. 溶解

度曲线表明A FH 与 Β2CD 形成了 1∶1 的包结化合

物[6 ]. 包合常数 K 通过溶解度曲线直线段的截距及斜

率计算求得[7 ] , 包合常数为 22713 L ·mol- 1.

A FH 在甲醇溶液中 254, 303 nm 两个吸收峰是

由_ C N , _ C= C O , _ C O 的 n2Π及Π2Π3 跃

迁引起的. 随着 Β2CD 的加入, 吸收峰强度逐渐减小,

A FH 在 303 nm 处的吸收峰也发生紫移, 这是由于随

Β2CD 浓度的增加, A FH 分子基本上被 Β2CD 包结,

A FH 由极性的水∶甲醇 (体积比 7∶3)体系进入到 Β2CD 疏水空腔, 而引起吸收峰位置及强度的改变.

从图 2 可见, 粉末或微晶状态的A FH öΒ2CD 包结物的 IR 谱与纯A FH 明显不同, 纯A FH 分子在

3 353, 1 676, 1 590, 1 532, 939 cm - 1处的吸收峰分别归属为 Μ(_ N _ H ) , Μ(_ C O ) , Μ(_ C N ) ,

∆(_ N _ H ) 及 Μ(_ N _ N ). 而A FH öΒ2CD 包结物谱峰都明显变宽, 且 Μ(C N ) 吸收由1 590 cm - 1向

长波方向发生了移动, 二茂铁基在指纹区的特征吸收 836 cm - 1也向长波方向移动, 而受 Β2CD 的影响,

_ C O 的吸收峰向短波方向偏移了 23 cm - 1, 谱图的变化说明形成了包结化合物[8 ].

F ig. 2　IR spectra of Β-CD (a ) , AFH (b) , inclusion

complex (c) and physica l m ixture (d)

F ig. 3　X-ray diffractogram s of Β-CD (a) , AFH (b) ,

inclusion complex (c) and physica l m ixture (d)

　　XRD 谱图 (图 3) 也证实了A FH 与 Β2CD 形成了包结化合物, 机械混合物更多的是 Β2CD 与A FH

分子间峰的简单叠加, 而包结后许多峰变弱或消失, 具有无定型粉末晶体吸收的特性, 说明 Β2CD 的

结构发生变化. 从1H NM R 结果 (表 1)可见, 二茂铁基质子向低场发生了较大幅度的化学位移, 其中未

取代的C5H 5 环质子移动 0. 020, 取代的C5H 4 的 2, 5 及 3, 4 位质子场移动 0. 092 及 0. 153, 偏移幅度分

别为 0. 40% , 1. 95% 及 3. 46%. 而呋喃基、_ CH 3 及_ N _ H等质子略向高场发生偏移, 偏移幅度都非

常小, 可以忽略不计, 说明这些基团并未被 Β2CD 空腔所包结, 只有二茂铁基可能被包结.

Table 1　1H NM R chem ica l sh if ts of AFH in absence and in presence of Β-CD ( in DM SO )

Single　　　 ∆0 (F ree) ∆(Comp lex) ∃∆(∆- ∆0)

　N —H 10. 430 10. 430 0. 000

　= C_ CH 3 2. 227 2. 225 - 0. 002

　Furoyl Ha 7. 923 7. 918 - 0. 005

　Furoyl Hb 6. 696 6. 694 - 0. 002

Single　　　 ∆0 (F ree) ∆(Comp lex) ∃∆(∆- ∆0)

Furoyl Hc 7. 261 7. 262 0. 001

Ferrocnyl C5H
a
5 4. 225 4. 245 0. 020

Ferrocnyl C5H
b
4 H 3, 4 4. 695 4. 787 0. 092

Ferrocnyl C5H
b
4 H 2, 5 4. 416 4. 569 0. 153

Table 2　1H NM R chem ica l sh if ts(∆) of Β-CD in absence and in presence of AFH (D 2O )

Single ∆0 (F ree) ∆(Comp lex) ∃∆(∆- ∆0)

H 1 (C1) 4. 934 (102. 6) 4. 990 (103. 4) 0. 056 (0. 800)

H 2 (C2) 3. 512 (72. 67) 3. 574 (73. 18) 0. 062 (0. 510)

H 3 (C3) 3. 832 (73. 80) 3. 893 (74. 47) 0. 061 (0. 670)

Single ∆0 (F ree) ∆(Comp lex) ∃∆(∆- ∆0)

H 4 (C4) 3. 449 (81. 94) 3. 511 (82. 53) 0. 062 (0. 590)

H 5 (C5) 3. 720 (72. 85) 3. 781 (73. 32) 0. 061 (0. 470)

H 6 (C6) 3. 744 (61. 19) 3. 741 (61. 48) - 0. 003 (0. 290)

　　13C NM R 谱的测定也证实了以上结论的正确性, A FH 被包结后, 二茂铁的C5H
a

5基碳原子的化学

位移包结前为 ∆ 67114, 包结后变为 ∆ 67120, C5H
b

4的C3, 4由 ∆ 69189 变到 ∆ 69197, C2, 5由 ∆ 69110 变到

∆ 69116, 而其余的碳原子都未有明显的变化.
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F ig. 4　Expanded reg ion of 2D -NOESY spectrum of

AFHöΒ-CD inclusion complex

形成包结化合物以后, A FH 的溶

解性得到了提高, 于是用D 2O 作溶剂,

对 A FH öΒ2CD 包结物进行了 1H NM R

及13C NM R 测定, 并与 Β2CD 在D 2O 中

的化学位移值进行比较, 结果见表 2.

Β2CD 形成包结化合物以后, 除其 H 6

略向高场发生移动外, 其余质子均向低

场发生了较大幅度的位移, 说明客体分

子的进入, 造成 Β2CD 质子化学环境的

改变, 进一步说明包结化合物的形成.

　　2D 2NO SEY 谱给出了 A FH 与 Β2
CD 包结物结构方面的许多信息 (图 4).

A FH 分子中二茂铁基 C5H a
5 环质子与

C5H b
4 的 H 3, H 4 环质子都与 Β2CD 的

H 3"及H 5″, H 6″出现了交叉峰, 说明它

们在空间结构上相近, 只有二茂铁基插

入了 Β2CD 的空腔, 它们才有可能在空间位置上相邻. 根据分子模型, A FH 由 Β2CD 的第二面进入 Β2
CD 的疏水空腔[3 ].
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Abstract　 Inclusion comp lex of acylferrocene222furoylhydrazone (A FH ) w ith Β2Cyclodex trin (Β2CD ) has

been p repared by using kneading m ethod. E lem en tal analysis and the so lubility determ ination p roved that

1∶1 inclusion comp lex is fo rm ed. Characterizations of the inclusion comp lex w ere studied by UV , FT IR

and X2ray diffractom etry. T he association constan t to be 227. 3 L ·mol- 1 w as calculated from the straigh t

portion of the phase2so lubility diagram. T he structure of the inclusion comp lex w as investigated by NM R

spectroscopy.

Keywords　A cylferrocene222furoylhydrazone; Β2Cyclodex trin; Inclusion comp lex
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