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�
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‘
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摘要 新洛合物 : ; < ∗ =

36 > ?
=

53≅
。

5
� ·

Α 4Β是在碱性 Α < 4− Χ
和 Δ Ε≅ 溶液中

0

由 : ; < ∗ − 4 %Φ

36 >? =5 和 Γ一氟尿嚓咙两种化合物合成的产物
0

经无素测定
,

紫外光谱
、

红外光谱和核磁共振3
’
Η 5

谱分析
0

结果表明该产物是一种新络合物
Φ

其 Γ一氟尿心咙分子作为单一
Ι

配 体
,

通 过 其 分 子 中

∋ 3 + 5或∋ 3 Χ 5按均等机会与 ∗ =

3ϑ 5络合
0

关键词 抗仲瘤有机锡络合物
0

: ; Φ ∗ 且4Κ
Φ

3Λ > ?=5
0

Γ一氟尿嗜咙
,

反应
,

结构

习 引言

由于顺铂作为高效广谱的抗肿瘤药剂 已应用于临床
,

探索金属配合物的合成
、

结构和抗

肿瘤活性
,

愈来愈受到广泛的重视
0

一类有机锡化合物∀ < ∗ = 4%
<
3∃ 5 3 其中∀ 为烷基或苯基

,

< 口0 、

∃ 为含∋ , ∋ 蛰合剂配体 5
,

对 ΛΧ ΜΜ 白血病显示出一定的抗肿瘤活性
Ν ‘一 “’0

有机锡化合物与

顺铂在结构上具有不同的特点
,

文〔Χ 〕认为此类化合物与顺铂比较
,

可能存在不同的机理
。

为了提高有机锡化合物的抗肿瘤活性
,

我们给予∀ < ∗ = 4% Φ
·

Λ> “= 引入强抗肿瘤活性的Γ
一

氟尿

咤嚏
,

作为该类有机锡化合物的一个配体
,

以便探索抗肿瘤有机锡化合物的结构与抗肿瘤 活

性的关系
0

同时
, Γ

一

氟尿嚓咤又是一种核酸碱基的类似物和衍生物
,

研究抗肿瘤有机锡化合

物与 Γ
一

氟尿嗜咤的反应
,

合成与结构
,

也 有利于探索其抗肿瘤机理
0

本文研究了抗 肘瘤 : ; <

∗ = 4% Φ
·

Λ>? = 与 Γ 一氟尿嘻淀的反应与合成
,

业对合成产物进行了元素分析
,

以及紫外光谱
、

红外光谱和核磁共振谱的测定
。

试验结果表明
,

二氯二丁基锡菲挠琳与Γ 一

氟尿喀咙反应
,

以

二甲基甲酞胺为溶剂
,

在碱 3 Α <4− 。
5 催化作用下

,

有机锡化合物中的两个顺位氯离子 分另Ο

与Γ
一

氟尿嗜淀环上∋ 3Φ 5Η 和∋ 3Χ 。Η 作用而被取代
0

两个 Γ 一

氟尿嗜咤分别为 ∋ ‘Φ , 和 ∋ ‘, ,
原子与

锡3(% 5键合
。

/ 实验部分

/
。

/ 原料和试剂及合成方法

所有实验用试剂及合成的原料均采用化学纯
,

分析纯或生化试剂
,

在使用前一般未再进

本文/ 1 & / 一 & / 一 Χ &收到
0

0
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0



第 � 期 抗肿瘤 : ; <∗ = Π .<36 > ? = 5和 ∗≅ ΘΦ

反应及其合成与结构 � 2 Γ

行提纯
0

: ; < ∗ = 4 /�
·

Λ> ? = 的市%�备按文献方法 72 5进行
,

业进行重结晶提纯
0

: ; <∗ − Π .Φ
·

Λ> ? = 合

成物的熔点及红外 光谱与文献
‘”, 值一致

。

四丁基锡 十无水四氯化锡
一

二丁基二氯化淤
Φ 一

丝
一 每全韭码

; < Ρ。Π% < 0

Λ> ? =

Δ Ε ≅
,

Α <〔 & Χ

Γ
一

氟尿嗜咙
分浅黄色固体产物

一
重结晶 3 用无水乙碎 5

一
真空干燥

0

在装有搅拌器
,

冷凝管和温度计的三口瓶中加入 &
0

/ 1 Γ
一

氟尿嚓咙和2。蒯二甲基甲酞胺
,

然后加热到 Μ& ℃
,

在
此温度下加入。

·

� ‘8 无水Α < 4Σ 。,

反应‘“
,

后
,

加入 Σ
·

Χ ‘Τ 1 “! < ”= 4’�
·

6 > ? .. ,

在/ Γ“℃下回钱
Τ >

,

将拆 出的浅黄色固体过滤
,

用无水 乙醇重结晶
,

滤液浓缩可继续析出浅黄色固体
,

重结

晶后均为纯产品
,

真空干燥
0

产品用6 ? 7 Υ ς=
一

) .Ω ? 7 � 2 − ?元素分析仪进行 4 , Η , ∋ 元素分析
,

按: ; <Ρ = 36> ? = 53≅ ; 5Φ Α Π .

计算得 3 Ξ 5
Φ 4 为 2 2

0

Μ 唯,

Η 为 2
0

�Ψ
,

∋ 为 =
0

�/
0

其实验值则分别为 3 Ξ 5
Φ 4 Ζ 22

0

Χ1,

Η Ζ Χ
0

1 2 ,

∋ “ / /
。

Ψ Χ
9

/
0

� 波谱测定及仪器

紫外光谱的记录采 用德制的有 自动 记录装置的可见紫外分光光度计
,

产物及 对 照 原料

Γ
一

氟尿咙咤均分另[[溶于 Δ Ε ≅ 后进行测试对照
,

产物的 入Ω
。 ∴

为 � Τ 1
0

Μ = Ω ,

而 Γ
一

氟尿心咤为

� Ψ Χ
0

, Ω
0

产物的红外光谱记录是采用Λ?
7 Υ ςΩ

一

) .Ω ? 7 1 ΜΧ 型红外 分光光度计进行
,

用 4Ρ .压

片法
,

测试结果见表 /

表 / 产物的%∀ 谱3
Π Ω

一 ’

5

践数3
4 Ω

一 /

指派 ]发数3
? Ω

一 ’
5 指派

� � Χ ⊥
0

< Σ.⊥
,

_ 7

Γ Μ Χ Ω

Μ / Μ ///

/ � / .Ω

下
,

一 ∋

下习 一 Π

下
二 Π 一 Η

下Π 一 ∋

/ 2 & Ψ Γ

/ ΡΡ 8 Ω
, Ρ >

0

/ Τ 2 Μ Γ

� & � 2 一Χ & Μ Γ Ω
,

_ 7

Χ 2 Γ & _ 7

Τ ∋ 一 // ⎯ 下Π 一 ,

下Π Ζ &

补万
一 Η

5
, 口、

,

氢键

产物的
‘

Η 核磁共振谱的测定是采用 ≅+
一

Μ& 型核磁共振仪器进行
,

溶剂 选 用 Δ Ε ∗ Σ
一

α Τ ,

业用 + Ε ∗作为参比标准
0

产物的
‘

Η ∋ Ε ∀ 谱及原料对照物的
‘

Η ∋ Ε ∀ 谱列于表 � 和图 /
0

表 � 产物的
尸

Η ∋ Ε ∀ 谱36 6 Ω 5

化

Ι
Ι

Ι
Ι Ι 合 物

对照自由配体
0
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0
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0
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7 % ? 。&

一%
7 ≅

0
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? ∋ & ,一%
7 7

0

. ,
,

? 、
. )一%

0

对照自由配体的
’% ? Α Β 谱及对照指派经与Χ娜 Δ95; 标准遭图进行了细要致核对

0
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图 / 产物的
,

Η ∋ Ε∀ 谱
0

图上部为≅! Η 配体
7
Η ∋Ε ∀ 谱对照 5

� 结果与讨论

从产物的紫外光谱数据看出
,

产物的最大吸收应是产物中含有Γ
一

氟尿啥陡配体所显示出

来的吸收峰
,

其最大吸收峰值较 Γ 一氟尿碗咤的值差约2 = , 是 由于配位的影响
。

%∀ 谱的特征吸收与假定产物的组成结构比较是合理的
,

�& / ⊥ , � �Χ ⊥ 应是 ∗=
一

∋键的特征

吸收 , Γ Μ Χ Ω 为∗ = 一 4键的特征伸缩振动吸收峰
,

说明产物中∗ =3 ϑ 5分别形成 ∗ = 一

∋ 键 和 ∗ = 一

4

键
0

上述 ∗ =
一

∋键伸缩振动频率的两个值可能是Ρ可 万 5分别与菲绕琳和Γ
一

氟尿嗜嚏的配位氮原
子配位而引起的

0

Γ 一氟尿嗜咤的特征吸收峰在产物中表现十分明显
,

如 / 2 − Ψ − Ω 一 ‘

处的强峰应

是占
∋ 一 Η ⎯ , 。 一 。

3 自由配体Γ
一 ≅! Η 的相应特征吸收为 / 2 Χ &Γ 5 , /Τ 2 Μ Π ‘

一 ’

处的强峰应是 下。
二。

的

特征吸收 3 自由配体 Γ
一

≅! Η 的相应特征吸收为 / Τ Τ &Γ 5
,

配位后
,

频移数十
。Ω

一 ‘,

与其它文

献结果类似
。

� 1 � 2一 Χ & Μ Γ Ω _ 7 。

为 , 、
一 Η 3相应自由配体≅! Η 特征吸收为Χ / � &一 Χ / Τ & Ω _ 7

5
0

配位后
,

频移 /& &一� & − Π Ω
一 ’,

说明Ρ= 3兀 5与 Γ 一氟尿嗜吮环上的∋ 3/ 》和∋ 3Χ 5
直接配位所产生的

影响
0

Χ 2 Γ & _ 7 ,

说明产物中≅ ! Η环上的经基和氢键存在
0

, Η ∋Ε ∀ 谱的测定为产物的结构提供了重要的信息
,

从表�和图.看出
, 。

0

Τ Γ
, &

0

ΨΧ 和 /
0

ΧΜ

的三个特征峰应是与∗ ”3那 5配位韭处于对位的丁基所显示的
‘Η ∋ Ε ∀ 特征峰

,

说明与Γ
一

氟尿

呛吮反应后与∗ =3 ϑ 5配位业处于对位位置的丁基空间构型未改变
,

与 ∗ =3 ϑ 5配位的 . ,

/&
一

菲

绕琳的四个特征峰均存在
,

与自由配体 /, /& 一

菲绕琳的
’Η ∋ Ε耳特征峰值比较

,

只有很小的乃值

差别
,

说 明与Ρ = 3那 5配位质
,

对 . ,

/& 菲绕琳的
’Η ∋ Ε ∀ 谱只产断良小的影响

0

很令人感兴趣

的是产物的
,

Η ∋ Ε ∀ 谱与Γ 一氟尿哦吮的
’Η ∋ Ε ∀ 谱比较

,

显示以下几点
Φ

3 / 5 在产物的
‘Η

∋ 珍∀谱中包含子Γ
一

氟尿峨吮的三个特征峰
,

说明产物中既存在 ∋ 3 ] 》Η ,

也包含∋ 〔、Η ] 3� 5

在产执趟里
Ι

卫妙艘鱼的二对特征峰服
∋ 3 Φ ,”和∋ 、Χ ,“ 的对称

7

性和形状大小均保留原Γ 一

氟尿

喀陡的相应一对∋ 《Φ , 狂和凡
。》Η 特征峰的特点, 3 Χ 5 产物中的

,
Η

、

∋ Ε ∀ 谱中 ∋ 、Φ , Η 和∋ 3Φ 5Η 特征
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� 月
‘

抗肿瘤:叭编℃/式Λ如;5 和食
。
反鹰襄其合成与结构 � 2 Ψ

峰与原 Γ
一

氟尿嗜咤的相应∋ 3/》Η 和∋ ‘Χ 5 Η 比较均位移相等值
, 即 。

0

/ /Λ ΛΩ 3 对于∋ ‘Φ , Η ,

产物

/ &
。

Ψ .6 ΛΩ
, ≅ ! Η为 /&

。

Τ &Λ6 Ω
,

配位后 α 值位移 ⎯ &
,

/王=ΛΩ
,

对于 ∋ 3Φ , Η ,

产物 / /
。

2 Ψ ΛΛ。
,

≅ ! Η为一/
0

Χ Τ ,

配位后占值位移 ⎯ −
0

ς /Λ6 Ω 5
。

综上所述
,

产物中的
’Η ∋ Ε ∀ 谱的 ∋ 3Φ 5Η 和

∋ 3。, Η 的特征峰表明
, ∗=3 �β 5不仅与∋ ‘�八 ∋ ‘Χ 5

配位将会均等扩祝位键强冬
公

相同
,

且配位对啥

咤环上的∋ 3] 5 Η 和∋ 3Χ 5Η 的影响也是相同的
,

这表明两个Γ
一

氟尿嗜咤分子以单齿配体的形式
,

各以 ∋ 、. 5和∋ 3Χ 5配位取代了: ; < ∗ = 4 /�
·

Λ> ? =
中的两个顺位氯原子

。

所以
, : ; Φ ∗ = Π .Φ

·

Λ> ? =
与

Γ 一

氟尿喀咙的反应 及其反应物的合成和结构以下式表示
Φ

4吸‘4吩七4吩
洲声χ

匕

4时 Π Η月「、

δχ�引布呷
沐丫Ε9户丫

、
:一�Φ

回
,

回ΕΓ
Η邸 Η吩毕“

,

此反应特征对于有机锡化合物的抗肿瘤机理提供一定的启示
0

同时
, / 一氟尿嗜吮的毒性

较大
,

配位于有机锡化合物后
,

有可能控制解离而降低它的毒性
,

而有机锡化合物也可能同

时解离它的活性部位而表现其抗肿瘤活性
,

因此
,

期待着产物中有机锡化合物和 /
一

氟尿嚓咤

协同抗肿瘤作用
。

对于 本校苏剑雄
、

黄石桂
、

黄理摧
、

兰 心仁等同志 的协助 测试 以 及厦门大学刚试中心和

中国科学院物质结构研 究所的协助 元素分析
、

核磁共振谱测试的工作
,

值此一并致谢
。
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∗β = Θ> ? ΡςΡ ε = α Χ Θ7 − ? Θ;瑰 。φ ε ∋ ? ⊥

“一: 吐
,

兔36> ? = 53≅ ; 5�

# = ΘςΘ ; Ω − 7 4 − Ω 6 .?∴

0

Α 4%
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3 Λ> ? = 5 ] Γ
一

φ.; − 7 − ; 7 ε ? ς.]
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