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双取代乙二胺金属配合物的合成及抗菌活性
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摘要 }目的  设计合成一系列双取代乙二胺过渡金属配合物并寻找抗菌活性药物 ∀方法  以 �o�χ2双取代乙二胺为配体

合成过渡金属配合物 o并进行体外抑菌活性筛选 ∀结果  合成了 y个k ¶t2yl新配合物 o其结构经红外光谱 !元素分析确证 ∀

结论  初步抑菌实验表明 o合成的配合物对多种菌株有明显的抑制活性 o有进一步研究的价值 ∀
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Σψντηεσισ ανδ αντιβαχτεριαλ αχτιϖιτιεσ οφ τηε µεταλ χοµ πλεξεσ οφ βισ2συβστιτυτεδ ετηψλδιαµινε

≠ ��� ≥«∏2³¬±ªt o��� • ∏2 ±̈t o• � ⁄²±ª2° ¬̈t o×����¬̈u
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§¬¤°¬±̈ ¤±§·µ¤±¶¬·¬²±¤̄ ° ·̈¤̄ o·«̈¬µ¤±·¬¥¤¦·̈µ¬¦¤̄ ¤¦·¬√¬·¬̈¶«¤√¨¥̈ ±̈ ¶¦µ̈ ±̈̈ §¥¼ ·̈¶·qΡ ΕΣΥΛΤΣ  ≥¬¬ ±̈ º ¦²°³̄ ¬̈̈ ¶«¤√¨¥̈ ±̈

¶¼±·«̈¶¬½̈ §¤±§·«̈¬µ¶·µ∏¦·∏µ̈¶º µ̈̈ ¬§̈ ±·¬©¬̈§¥¼ �� ¶³̈¦·µ¤¤±§¨̄¨° ±̈·¤µ¼ ¤±¤̄¼¶¬¶qΧΟΝΧΛΥΣΙΟΝ  × «̈ µ̈¶∏̄·¶¶«²º §̈·«̈ ¶̈

¦²°³̄ ¬̈̈ ¶§¬¶³̄¤¼ §̈¶¬ª±¬©¬¦¤±·¤±·¬¥¤¦·̈µ¬¦¤̄ ¤¦·¬√¬·¬̈¶¬± ³µ¬°¤¼·µ̈¤·° ±̈·²© °¤±¼·¼³̈¶²©¥¤¦·̈µ¬¤q
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  金属配合物大多具有抗癌 !抗病毒 !抑制细菌生长等生

物活性≈t ou  ∀我们对所合成的二胺类 ≥¦«¬©©碱≈v 及其过渡

金属配合物进行抑菌活性研究中发现二胺类 ≤∏u n配合物

对多种菌株有明显的抑制作用≈w  ∀为寻找更为理想的抗菌

药物 o我们设计合成了 �o�χ2双取代乙二胺及其过渡金属

配合物 o并对其结构组成及抗菌活性进行了测定 ∀

1  实验部分

1 q1  仪器与试剂

熔点用 ÷w型显微熔点仪测定 o温度计未经校正 ~红外

光谱用岛津 ��2|vs红外光谱仪测定 o��µ压片 ~元素分析

用 °∞ p uwss型元素分析仪测定 ~金属用直接灼烧法测定 ~

≤¯2百分含量用银量法测定 ~摩尔电导用 ⁄⁄≥ p tt型电导仪

测定 o以 ⁄� ƒ 为溶剂 ~试剂均为国产或进口分析纯 ~菌种

购自北京生物制品鉴定所 ∀

1 q2  双取代乙二胺过渡金属配合物k ¶t ∗ yl的合成

合成路线见图 t ∀

1 q2 q1  胡椒醛乙二胺 ≥¦«¬©©碱k ´l的合成  取胡椒醛 txª

ks qt°²̄l !无水乙醇 vs°�!冰醋酸 ts滴 o置于 tss°�三颈

瓶中 o加热使回流 o缓缓滴入乙二胺 us°�o反应 y «o自然冷

却 !析晶 !抽滤 !洗涤 !干燥 o得粗品 ∀用乙醇重结晶 o得白色

针晶 tx qwªo产率 |x h o°³t{t ∗ t{u ε ∀

1 q2 q2  配体k µl的合成  取上述化合物k ´ ltu q|yªks qsw

°²̄l !无水乙醇 vs°�o二氯甲烷 ts°�o置于 tss°�三颈瓶

中 o分两次加入 ���w { qywªks qty°²̄l o于 xs ∗ xx ε 下反应

y «µo加入适量丙酮 !水使混合 ∀用二氯甲烷分次萃取 o萃取

液用饱和 �¤≤¯溶液洗涤 o再用 { qx h 的 �v°�w 溶液抽提 o

酸提取液用 ts h的 �¤� � 溶液碱化至 ³�tu后 o再用二氯

甲烷萃取 o萃取液中加入适量无水 �u≤ �v 干燥 !抽滤 ∀滤

液减压浓缩得粗品 ∀用乙醇2氯仿重结晶 o得白色针晶 | q

xªo产率 zu h o°³tvv ∗ tvx ε ∀

1 q2 q3  配合物k ¶t ∗ yl的合成  取配体k µls qvvªks qsst

°²̄l !无水乙醇 ts°�o置于 tss°�三颈瓶中 o加热使回流 o
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滴入等摩尔的 � ≤ ū#u�u � 无水乙醇液 o立即产生沉淀 o反

应 u«o冷却 o抽滤 o依次用氯仿 !无水乙醇 !水洗涤 o干燥 o得

相应配合物 o配合物的产率 !物理常数 !元素分析 !摩尔电导

及红外光谱数据见表 t ∀

1 q3  抑菌试验

抑菌试验用琼脂扩散法进行 o将所合成的 ≥¦«¬©©碱 !配

体及配合物用 us°�⁄� ƒ溶解 o加水稀释成浓度为 ussΛªr

°�的溶液 o受试细菌于 vx ε 孵育 uw«后观察抑菌结果 o试

验结果见表 u ∀

2  结果与讨论

2 q1  合成配合物的确证

对合成配合物k ¶t2yl分别进行熔点测定 !元素分析 !红

外光谱及摩尔电导测定 o测得数据见表 t ∀红外图谱显示 o

配体k µl由于缔合作用k2�2� , �2l o在 v vss¦° p t附近无

�� 的伸缩振动吸收峰 o与金属配位后 o缔合氢键断裂 o配

合物则在 v vss¦° pt附近出现 �� 强的伸缩振动吸收峰 o

tyss¦° p t附近出现 �� 的弯曲振动吸收峰 ∀由表 t中数据

可知 o实验中合成的配合物已被初步确认 ∀

图 1  化合物 ¶t ∗ y的合成路线

Φιγ 1  ≥¼±·«̈¶¬¶µ²∏·̈ ²©¦²°³²∏±§¶k ¶t ∗ yl

表 1  化合物 ¶t ∗ y的物理常数 o红外及元素分析数据

Ταβ 1  × «̈ ³«¼¶¬¦¤̄ §¤·¤ o�� ¤±§¨̄¨° ±̈·¤µ¼ ¤±¤̄¼¶¬¶²©¦²°³²∏±§¶k ¶t ∗ yl

≤²°³§q

�²q
ƒ²µ°∏̄¤ ≠¬̈ §̄k h l ≤²̄²µ °³k ε l

∞̄¨° ±̈·¤µ¼ ¤±¤̄¼¶¬¶k¦¤̄§h l

≤ � � ≤¯ �

� °

≥#¦°u#°²̄ p t

��

k��µ q¦°p tl

¶t ≤t{ �us�u�w≤ ū≤∏ {s ªµ̈ ±̈ t|v p t|w wy qxw w qxt y qu{ tx qu| tv qu{ u qtu vuxs u|ss tyts tvys

kwy qztl kw qvyl ky qsxl ktx qvul ktv qzvl tuwx |ux w{x

¶u ≤t{ �us�u�w≤ ū�± zs º«¬·̈ uxx p uxz ww qxx w quv x qxv tx qys tv q{{ z qww vuss u|ss tyt{ tvws

kww qz|l kw qv|l kx q{sl ktx quyl ktw qszl tuxs |ux xuy

¶v ≤t{ �us�u�w≤ ū � ± {v º«¬·̈ uyt p uyt qx wy qww w qxs x q{w tx qyw tu qs| z qtv vuxs u|xs tyt{ tvws

kwy qyzl kw qv|l ky qsxl ktx qytl ktu qtsl tuxx |ws w|s

¶w ≤t{ �us�u�w≤ ū≤² |y ³∏µ³̄¨ ux{ p uys wy qvz w qxv x qzw tx qyy tv qww y qwt vu{s u|ss tysu tvys

kwy quzl kw qww l kx q||l ktx qwzl ktu q{yl tuxs |v{ w|z

¶x ≤t{ �us�u�w≤ ū�¬ zz ªµ̈ ±̈ � vss wx q|| w qwz x qzz tx qzx tv qtw { qv{ vuws u{{s tysu tvys

kwx qwul kw qyyl kx q{|l ktx qw{l ktu q{tl tuws |ux xt{

¶y ≤t{ �us�u�w≤ ū≤§ {s º«¬·̈ uyt p uyv wt qu{ v q{z x qs| tw qs{ ut qzv v q|t vuxs u{{s tysu tvys

kwt qxul kw qsyl kx qv{l ktv q{yl kut q|zl tuws |uv xv|

µ ≤t{ �us�u�w zu º«¬·̈ tvv p tvx yx qu{ y qw{ { qv{ u{ss tyts tvyx

kyx q{wl ky qtwl k{ qxvl tuwx |uu

´ ≤t{ �ty�u�w |x º«¬·̈ t{t p t{u yy qy{ x qtv { qyw vsss tyws tv{s

kyy qyyl kw q|zl k{ qwyl tuxy |ux

2 q2  抑菌作用

本实验研究中 o所合成的 ≥¦«¬©©碱k ´ l !配体k µl及配

合物 k ¶t2yl对大肠杆菌 k�tl !痢疾杆菌 k�ul !变形杆菌

k�vl !白葡萄球菌k�wl !金葡萄球菌k�xl !绿脓杆菌k�yl !炭
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疽杆菌k�zl等细菌进行抑菌效果观察 o其结果见表 u ∀由表

u可知 o所合成的配合物对多种细菌k除绿脓杆菌外l有不

同程度的抑制作用 o但 ≥¦«¬©©碱及配体对上述 z 种细菌均

无抑制作用 o说明配体与金属成配合物后产生了明显的抑

菌活性 ∀

表 2  化合物的抗菌活性kussΛªr°�l

Ταβ 2  �±·¬¥¤¦·̈µ¬¦¤̄ ¤¦·¬√¬·¬̈¶²©¦²°³²∏±§¶kussΛªr°�l

°µ²§q
�¤¦·̈µ¬¤

�t �u �v �w �x �y �z

空白

对照

´ p p p p p p p p

µ p p p p p p p p

¶t n n n n n n n n n p n n p

¶u p n n n n n n n n p n n p

¶v p n n p n n n p n n p

¶w p n n p n n n p n n p

¶x n n n n p n n n n p n n p

¶y n n n n n n n p n n p

/ n 0敏感 o/ n n 0高度敏度 o/ p 0不敏感

/ n 0¶̈±¶¬·¬√¨o/ n n 0 «¬ª«¶̈±¶¬·¬√¨o/ p 0±² ¶̈±¶¬·¬√¨

为了比较所合成的配合物抑菌能力大小 o我们同法测

定了相应金属盐k � ≤ ūl的抑菌活性 o只有钴盐k≤²u n l !锌

盐k�±u n l对痢疾杆菌 !金葡萄球菌等少数菌株有抑制活性 ∀

总的来说 o配体与金属配位其抑菌活性明显增强 ∀
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摘要 }目的  观察静脉注射不同剂量的白三烯受体拮抗剂 ���2tsz{¾³µ¤±̄ ±®¤¶·ow2氧2{2≈对2kw2苯丁氧基l苯甲酰氨基 2u2

kx2四唑基l2w�2t2苯并 吡喃半水合物À对大鼠血压 !呼吸频率和心率的影响 o并对静脉注射和静脉缓慢推注两种方法作了

比较 ∀方法  静脉注射 ���2tsz{ s qt ot qs ox qs °ª#®ªp t o另一组 v «内静脉恒速缓慢推注 ���2tsz{ x qs °ª#®ªp t o以计

算机辅助系统 °≤�¤¥观察 !记录 v «内的血压 !呼吸频率和心率 ∀结果  静脉注射 ���2tsz{ t qs ox qs °ª#®ªp t引起血压迅

速短暂的下降 o溶剂 xs h乙醇 t °�#®ªp t也有相同的作用 ~静脉缓慢推注 ���2tsz{ x qs °ª#®ªp t则无影响 ∀结论  静脉

注射 ���2tsz{可短暂影响血压 !呼吸 o而静脉缓慢推注则无明显影响 ∀可能与其溶剂中所含的乙醇有关 ∀提示改变溶剂

成分或静脉滴注可提高安全性 ∀

关键词 }���2tsz{ ~呼吸 ~血压 心率 ~大鼠
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°ª#®ªp tl o·«̈ ¥̄²²§³µ̈¶¶∏µ̈ o «̈ ¤µ·µ¤·̈ ¤±§µ̈¶³¬µ¤·²µ¼ ©µ̈ ∏́̈ ±¦¼ º µ̈̈ µ̈¦²µ§̈ § º¬·«¬± v « ¥¼ ¤¦²°³∏·̈µ2¤¶¶¬¶·̈§¤±¤̄¼½̈ µo
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s ox qs °ª#®ªp tl º¤¶¬√ ¬±­̈¦·̈§o º«¬¦« º¤¶¶¬°¬̄¤µ·²·«̈ ©̈©̈ ¦·²©¬√¬±­̈¦·¬²± ²©·«̈ ¶²̄√ ±̈·oxs h ·̈«¤±²̄ kt °�#®ªp tl q�∏·
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