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(了了E G O U I几JA X U E )
.

St r 别r t
.

Che 洲陀
.

N a 〔sb (c dt a )〕
·

3 H Zo 的晶体结构与缺位配位多面体 ¹

傅毅敏 十 谢兆雄 胡盛志
’

(厦门大学化学系
,

厦门 361 0 0 5)

管彬 唐卫东 俞伟娟
(中科院上海药物所

,

上海 20 0 0 31 )

报道 N a 〔S b ( e d t a ) 〕
· 3H ZO ( e d t a = l

, 2一环 己二胺四 ‘酸 )的晶体结构并着重讨论

了 Sb ( l )原子的崎变五角双锥配位多面体的描述 问题
。

_

根据分子力学计算
,

孤对电

子不 同取向引起的能蚤变化与一般氮健健能大 小在同一数量级
。

基于缺位配位多面

体 的结构参数
,

对 S b
一

ed ta , 一

ed 伪 和
一

p d ta 等势合物 来列的势合强度 与杭种瘤活性的

关联进行 了讨论
,

指 出 S b一N 平均健长> 2
.

32 人与 N ⋯N 距离> 2
.

88 人可作为这 类
S b ( l ) 赞 合物 呈现杭 种瘤活性 的直接 判据

。

晶体数 据
: C I ; H 24 N ZN ao l , S b

,

M
,

=

54 1
,

0 9 ,

单抖晶系
,

空l’q 群 P 21/ n
, a = 14

.

514 ( l ) , b = 9
.

211 ( 1)
, c = 16

.

10 2 ( 2 ) 人
,

尹

= 112
·

9 4 ( 1 )
o , V = 19 8 2

.

4 人
“ ,

Z ~ 4
,

及 = 1
.

8 13 ,

Do = 1
.

8 2 ( l ) g
· e m 一 3 ,

产

(C u K a ) = 12
.

0 7 m m 一 ’ ,

F ( 0 0 0 ) = 10 8 8
。 30 1 5 个可观汉11衍射用于最小二乘修正

,

最终

偏离因子 R ~ 0
.

0 5 1。

关锐词
: S b ( , )整合物

,

氮墓多狡酸
,

晶体结构
,

峡位配位多面体
,

分子力学计算
,

抗肿右活性

早在 50 年代我国科学家在研究抗血吸虫病锑剂的同时
,

就发现了某些三价锑的氨基梭酸

鳌合物对动物肿瘤的抑制作用
〔,’ 。

为探索化学结构与生理活性的关联
,

当时曾提出 S b ( l )与

鳌合剂可能形成某种环状立体结构
,

从而较之其它金属鳌合物易于解离并渗透细胞膜的假

设
〔幻 。

由于历史的原因
,

此项研究在 60 年代被迫中断
,

以致这类鳌合物的真正空间结构长期未

能揭晓
。

我们于 10 年前着手对这类化合物进行系统的结构分析
。

对于二胺多梭酸锑 ( l )鳌合物
,

研究结果证明
〔3, : ( l) 中心 Sb ( l )原子的配位键长参差不齐

,

除一般配位键外
,

常存在弱配位

键或次级键
; ( 2) 孤对电子呈立体活性

,

Sb ( I ) 的配位多面体均可描述为缺位五角双锥 (少

P B ) ; ( 3) 孤对电子既可呈轴向取向
,

正如 V S E PR 理论所料
,

也可处于赤道面上
,

与 V S E P R 理

论相悖 (参见图 l )
。

例如
,

在 N a 〔S b ( e d ta )〕
· 3H ZO 中

,

络 阴离子 〔S b (
e d ta )〕一 呈 C :

对称
,

S b

( 一 )与孤对电子落在晶体的二重轴上
〔‘, ,

如 图 l ( b )所示
。

但在〔S b ( H
e d t a )〕

· ZH zO 中
,

〔S b

( H ed ta ) 〕仅呈近似 C Z

对称
,

孤对电子处于膺二重轴上
〔5 , 。

不管怎样
,

孤对电子有可能于五角双

锥赤道平面上这一点勿庸置疑
。

本文报道二胺多梭酸锑 ( l )鳌合物的结构化学研究的最新近

展
。

19 9 6一 0 2一 13收到 ; 19 9 6 一 0 5一 12 接受

¹ 国家自然科学基金资助课题

+ 现在美国 N o t r e D am e 大学化学系
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图 1 二胺类 S b ( , )赘合物配位示意

(a ) N a 〔S b(冈t a )〕; (b ) N a〔S b (ed t a )〕
.

3 H 20

1 合成与表征

在搅拌下将 1
.

30 9 三氯化锑加入 50 m L 40 ℃水中
,

后缓慢加入环己二胺四 乙酸约 2 9
,

以

IN 的 N a 0 H 溶液调节反应液 pH 值在 2
.

5 ~ 3
,

反应 4 h 后过滤
。

滤液经减压蒸馏至约 4 m L 时

再行过滤
,

将滤液倾入 25 m L 无水乙醇中得白色沉淀
。

将无水乙醇冲洗过的沉淀溶于水中
,

经

溶剂缓 慢蒸发 即 可 得 到 无 色 晶体
。

它在加热至 2 98 ℃时分解
,

悬浮法测定的密度为 1
.

82

(1 ) 9 e m 一 3 。

红外光谱用 N ie o le t 7 4 0 FT
一

IR 仪记录
,

扫描范围为 4 0 0 ~ 4 0 0 0 e m
一 ‘ ,

样品用 K B r 压片制

备
。

发现仅在 1 62 5 。m
一 ’

附近有一宽峰
,

说明梭基均与 S b ( I )原子配位
〔6〕 ,

此判断已为 X 光单

晶结构分析所证实
。

还发现 S b
一

cd ta 的按盐与钠盐的 IR 谱图特征相似
,

可以推断二者结构基

本相同
。

2 单晶结构分析与描述

在 C A D
一

4 衍射仪上
,

选取大小为 0
.

25 m m x 0
.

13 m m x 0
.

05 m m 的单 晶
,

采用经石墨单

色化的 C u K a
射线 (又~ 1

.

5 4 1 8 人 )
,

以 , 26 扫描方式在 6< 70
。

范围内收集到 4 0 1 1 个独立衍射

点
,

其中 I> 3a( I) 的衍射 3 01 5 个
。

强度数据经 L P 因子和经验吸收以及二次消光校正
。

应用重原子法和差分 Fou ri e r
图得到所有原子的坐标

。

对标度因子
、

非氢原子坐标和各向

异性热参数以及氢原子坐标在 固定 凰so ~ 4 人
2

情况下进行全矩阵最小二乘修正
,

最终偏离因

子 R ~ 0
.

0 5 1 和 R 、 = 0
.

0 5 7
。

w = 〔护 (Fo ) + (0
.

o lFo )
“
+ l〕一

‘,

S = 1
.

0 5 7
,

(乙/ 。)。
二

= 0
.

0 0
,

(。P)
m . 二

和 (如 )m in
分别为 1

.

81 和 一 0
.

29 e 人
一 3 。

二次消光系数 g ~ 2
.

59 x l0 一’ 。

全部计算在

4 s 6D X Z / 6 7 微机上运行材
。乙E N 程序包

〔, 〕
完成

。

非氢原子坐标和热参数见表 1
,

重要键长和键角见表 2
。

分子透视图和 S b ( I )的缺位配位

多面体分别见图 2 和 图 3
。

标题化合物由 N a +
离子

、

〔S b (e d ta )〕
一

络阴离子和 3 个结晶水组成
。

N a +
离子与 O (2 )

’

(a
:

x
,
夕+ l

, z )
,

O (4 )
”
(b

: 一/ 2 一 x
,

l / 2 + 少
,

一/ 2一 z )
,

O (7 )
,

O w (2 )和 o w (3 )等 5 个 O 原子形成

畸变三角双锥配位构型
。

N a 一O 键长在 2
.

3 3 1 (8) 一 2
.

4 2 5 (6) 人范围
。

3 个水分子均参与氢键

的形成
,

它们是 O w (2 )与 O w (1 )
、

O (2 )和 O (8 )”
,

以及 ()泞 (3 )与 O (8 )和 O w (l)
‘

之 I’gi 形成的典

型 O 一H ⋯O 氢键
,

从而将 N a+ 离子和 〔Sb (c d ta )〕一络阴离子连成三维结构
。

氢键键长在 2
.

7%

·

9 2
·



N o
.

2 傅毅敏等
: N a 〔S b (ed ta )〕

·

3H ZO 的 晶体结构与缺位配位多面体

(9 )一 3
.

0 8 4 (9 ) 人范围
,

乙O 一 H ⋯O 在 1 3 1
.

2 (4 )~ 1 7 0
.

0 (5 )
。

之间
。

部分氢键在 图 2 中用虚线

表示
,

为清晰计
,

络阴离子中氢原子省略
。

农 1
.

原子坐标和热参数(人
, )

AAA t o m x 夕 2 B eqqq

}
Ai om

二 , ’ ”eqqq

SSSb 0
.

3 8 8 8 1 (3 ) 0
.

4 3 4 8 3 (5 ) 0
.

2 18 5 5 (3 ) 1
.

2 1444

}
C “ , 。

·

50 8 9“ , 。
·

, 5 9“ 8 , o
·

32 ‘6“ , ‘
·

333

NNN a 0
.

4 1 3 2 (2 ) 0
.

7 9 5 3 (4 ) 0
.

0 8 5 3 (2 ) 2
.

2 444

}
c ‘2 , ”

·

5 ‘96 (5 , 。
·

”2 6 6 ‘9 , “
·

”8 4 4 (5 , “
·

““

《《} w (1 ) 0
.

3 4 9 5 (5 ) 一 0
.

0 7 9 9 (8 ) 一 0
.

1 98 4 (4 ) 3
.

999
}

c ‘3 , ”
·

“2 9 7 ( 6 , 一 0
·

。‘8 ‘, ’ “
·

4 2 8 9 (6 , “
·

777

OOO (1 ) 0
.

4 3 16 (3 ) 0
.

2 7 6 6 (6 ) 0
.

12 9 3 (3 ) 1
.

777

}
c ‘4 , ”

·

“9‘3‘6 , ”
·

‘0 6‘, , ”
·

4 8 3 6 (6 , “
·

‘‘

OOO (2 ) 0
.

39 35 (4 ) 0
.

0 5 4 2 (6 ) 0
.

0 6 9 0 (3 ) 2
.

222
}
c (5 , “

·

“8 ‘o ‘5 , “
·

“4‘(‘, ”
·

4 2 4 4 (5 , “
·

””

((()界 (2 ) 0
.

4 2 28 (4 ) 0
.

15 8 6 (7 ) 一 0
.

0 8 4 6 (4 ) 2
.

888
}
c ‘6 , ”

·

5 7 04 ‘5 , “
·

“8 5 3‘8 , 0
·

“77 0 (4 , ‘
·

444

OOO (3 ) 0
.

2 3 5 7 (3 ) 0
.

3 6 3 7 (6 ) 0
.

22 4 7 (3 ) 2
.

000

}
C ‘7 , “

·

“5 50 ‘5 , ”
·

“ , o‘8 , “
·

’95 3 ‘4 , ‘
·

555

((() w (3 ) 0
.

6 6 6 5 (5 ) 0
.

2 7 5 2 (9 ) 0
.

0 6 5 0 (5 ) 5
.

000

}
c ‘8 , 。

·

“9 6 7‘5 , 。
·

‘4 8 6‘8 , 0
·

‘2 5 2‘4 , ‘
·

555

OOO (4 ) 0
.

1 7 9 9 (3 ) 0
.

2 6 2 3 (6 ) 0
.

32 2 1 (4 ) 2
.

666
}

C

:
9 , ”

·

“4 , 8 (5 , “
·

‘9 9 4‘8 , 。
·

”3 3 6‘4 , ‘
·

555

OOO (5 ) 0
.

40 0 2 (3 ) 0
.

5 2 1 6 (6 ) 0
.

3 4 5 9 (3 ) 1
.

999
}
C (‘o , “

·

“4 34 ‘5 , “
·

“8 0 0‘8 , “
·

“90 4 (5 , ‘
·

““

OOO (6 ) 0
.

4 9 1 6 (4 ) 0
.

6 7 3 6 (7 ) 0
.

4 5 4 9 (3 ) 3
.

111

}
C “ ‘, ”

·

5 7 3 6‘5 , “
·

5 5 0 0 (9 , “
·

“7 3 9 ( 5 , “
·

‘‘

OOO (7 ) 0
.

50 32 (4 ) 0
.

5 9 0 8 (6 ) 0
.

17 1 2 (3 ) 2
.

666
}

C (‘2 ,
.

“
·

48 3 7‘5 , “
·

5 8 7 3 (8 , 0
·

”9 5 5‘4 , ‘
·

””

OOO (8 ) 0
.

65 0 2 (4 ) 0
.

5 6 1 9 (7 ) 0
.

15 7 2 (4 ) 3
.

111

I
C ‘’3 , ”

·

”2 0 7 ‘5 , “
·

4 ‘7 2 (9 , 0
·

“6 5 6‘4 , ‘
·

777

NNN (1 ) 0
.

4 0 0 6 (4 ) 0
.

2 0 6 2 (6 ) 0
.

2 7 5 9 (3 ) 1
.

111

I
C ‘, ‘, 。

’

5‘9 3‘5 , 。
’

5 3 ‘9 (9 , 0“ 9 3 2 ( 5 , 2””

NNN (2 ) 0
.

55 50 (4 ) 0
.

4 1 7 1 (7 ) 0
.

3 1 6 6 (4 ) 1
.

55555

构
一 (4 / 3 )名

,

名
,

凡氏
·
。 ,

表 2
.

主要扭长(人 )和扭角(
。

)

EEE心n d 以s t
...

A n g le (
o

))) A n g le (
0

)))

SSSb 一 O (1 ) 2
.

2 9 6 (6 ))) O (l )一 S b一 0 (3 ) 1 0 9
.

8 (2 ))) O (3 ) 一 Sb 一 N (1 ) 6 9
.

4 (2 )))

SSS b 一 0 (3 ) 2
.

3 5 5 (5 ))) O (1 )一 S b一 0 (5 ) 1 5 3
.

6 (2 ))) O (3 ) 一 Sb 一 N (2 ) 1 3 4
.

5 (2 )))

SSSb 一 0 (5 ) 2
.

1 4 7 (6 ))) O (1 )一 S b一 O (7 ) 7 8
.

6 (2 ))) O (5 ) 一 Sb 一 O (7 ) 10 5
.

2 (3 )))

SSS b 一 O (7 ) 2
.

5 2 8 (5 ))) O (1 )一 S b一 N (1 ) 7 0
.

8 (2 ))) O (5 ) 一 S b 一 N (1 ) 8 9
.

5 (2 )))

SSS b 一N (l ) 2
.

2 8 0 (6 ))) O (l )一 S b一 N (2 ) 8 5
.

4 (2 ))) O (5 ) 一 Sb 一 N (2 ) 7 2
.

8 (2 )))

SSS b 一 N (2 ) 2
.

3 1 8 (6 ))) O (3 )一 S b一 O (5 ) 7 7
.

7 (2 ))) O (7 ) 一 S b 一 N (1 ) 1 3 3 9 (2 )))

OOOOO (3 )一 S b一 O (7 ) 1 5 5
.

8 (2 ))) O (7 ) 一 S b 一 N (2 ) 6 7
.

3 (2 )))

NNNNNNN (1 )一 Sb 一 N (2 ) 7 6
.

4 (3 )))

C 3 C Z C
·

4

黝
0 2

。

斗
-

.

户
. . . . ‘ . ‘ . . . . ,
场Ow1

. ..‘
.
‘. ..L. .. ‘‘

O 8

O N a

图 2 标题化合物的透视图

O 7

图 3 S b ( I )原子的缺位配位多面体

9 3
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3 缺位配位多面体
S b ( l )在 〔Sb (e d ta )〕

一

中的配位环境和它在上面提到的〔S b (e d t a )〕
一

和 〔Sb (p d ta )〕
一

的情

况对比
,

既有其共性即同属孤对电子立体活性的缺位 7 配位
,

又有其特殊性
。

从图 3 不难看出
,

该配位多面体有一通过 S b ( I )和 N (1 )与 N (2 )联线中点的膺二重轴
。

可是 N (l )
、

N (2 )
、

O (3 )

和 O (7 )基本不共面
,

它们与最小二乘平面的偏离分别为 0
.

5 1 7 (5 )
、

一 0
·

5 1 5 (6 )
、

一 o
·

2 8 9 (5 )

和 0
.

2 8 8 (5) 人
,

即对称地分布在平面两侧
,

而 S b ( I )的偏离为 0
.

0 2 6 4 (4 ) 人
,

基本处在该平

面上
。

据此
,

可以认为 S b( l )原子配位环境是处于图 1 所示两个基本构型的中间状态
。

以 E 代表孤对 电子
,

曾认为缺位 7 配位多面体 S bx
‘
E (X

:
0

,

N 等 )只有两种几何构型
,

它

们是 E 处于轴向的五角双锥和单帽八面体
〔幻 。

后来我们提出孤对电子处于五角双锥赤道平面

的配位构型
〔‘〕〔5 , ,

现在进一步指出孤对电子既不在轴向又不在赤道平面的过渡类型
。

这些不为

V S E PR 理论所计及而源于鳌合物晶体结构的实测结果
,

尝试用分子力学从能量的角度进行分

析显然是有意义的
。

至今尚未发现有关主族金属配合物的分子力学计算的报道
。

经反复比较和验证后
,

我们建

立了一套与 S b ( l )有关的试用力学参数
。

利用它们优化结构的键长和键角值与晶体结构数据

基本吻合
,

因而具有一定的可取性
〔, 〕。

首先根据 N a 〔S b (e d t a )〕
·

3 H
Z
O 的晶体结构数据

〔‘〕
进 行计算

。

在 Mie r o V A X I 上运行

M O M E C 5 7 〔, 。,
时

,

阻尼因子取 0
.

7 5
、

0
.

4 0
、

0
.

2 6 和 0
.

0 8 这 4 档
,

收敛到参数漂移值< 0
.

0 1
。

优

化结果列于表 3 中
。

表 3
.

分子力学计算优化能t (K J/ m ol )与镇长 (人 )
‘

能量项 键长伸缩 键角弯曲 扭角扭转 非健相互作用 静电相 互作用 非平面形变 总形变能

: ;:
1 2

。

5 3

1 7
.

2 3

1 8
.

6 7

9
.

1 2

一 1 1
.

0 0

一 1 0
.

2 2

1 3
.

74

40
。

3 6

0
.

0

0
.

0

3 6
。

6 6

5 9
.

7 0

键 长

实验值

E

A

S b一 O (2 )

2
.

17 1 (4 )

2
.

1 63

2
.

3 9 3

S b 一 O (4 )

2
.

4 5 7 (5 )

2
.

4 0 4

2
.

4 0 4

S b 一 0 (2 )
’

2
.

1 7 1 (4 )

2
。

18 4

2
。

3 65

S b一 O (4 )
’

2
.

4 5 7 (5 )

2
.

4 0 2

2
。

3 7 7

S b 一 N (l )

2
.

3 16 (5 )

2
。

4 15

2
。

4 0 4

Sb 一N (1 )
’

2
.

3 16 (5 )

2
。

4 0 5

2
.

3 18

·

E
:

孤对电子处于赤道平面
; A

:

孤对电子轴向取向

可以看出
,

当孤对电子处于赤道平面时具有较高的扭角扭转能
,

但键角弯曲和静电相互作

用能较小
,

导 致总 形 变 能 较 孤对 电子 处 于 轴向位 置时低 约 23 K J/ m ol
。

应用同样方法对

Sb ( l )
一

p di a
鳌合物进行运算时

,

最后结果刚好相反
,

即孤对电子处于轴向位置的构型将是比

较稳定的
。

详细计算过程从略
〔的 。

4 配体整合强度与抗肿瘤活性

分子力学计算说明一个基本概念
,

即孤对电子呈立体活性时的不同空间取向能量差不过

几个 K ca l/ m ol
,

与一般氢键键能量在同一个数量级
。

正是基于配体分子具有较高的柔顺性
,

邵

美成等提出 ed ta 型配体与中心金属原子的鳌合强度可按分子 内 N ⋯N 距离 的反变关系作为

参考标志川
’ 。

对于中心原子为 Sb ( l )的鳌合物
,

我们认为不妨按 S b一 N 键长进行判断
,

即 S b

一N 平均键长与赘合强度亦成反变关系
,

参见表 4
。



N 0
.

2 傅毅敏等
: N a 〔S b (ed ta )〕

·

3 H ZO 的 晶体结构与缺位配位多面体

衰 4
.

S b ( . )整合物钠盐的有关结构参擞

化合物 Sb 一 N (人)

2
.

2 8 0 (6 )

2
.

3 1 8 (6 )

2
.

3 1 6 (5 ) X Z

2
.

2 8 0 (4 )

2
.

5 1 8 (5 )

平均健长 (人) N ⋯N (A ) 文献

N a 〔S b(cd ta )〕
·

3 H 20 2
。

2 9 9 2
.

8 4

N a 〔S b (e d t a )〕
·

3 H : 0

N a 〔S b (冈t a )〕
·

H 2 0

2
.

3 1 6 2
.

8 8

2
.

3 9 9 2
.

9 0 〔3 (b )〕

上述结果与实验测定的鳌合强度依 S b ( l )
一

cd ta
, 一

ed ta 和
一

Pd ta 依次减小而抗肿瘤活性相

应增强的结果
〔, 幻
联系起来

,

我们再次得到如下重要结论
:

只有中等鳌合强度的氨基多梭酸锑

鳌合物才可能呈现 比较显著的抗肿瘤活性
〔, (a) ’ ,

而 s b一 N 平均距离 > 2
.

32 人和 N ⋯ N 距离>

2
.

8 8人可作为二胺多梭酸锑 ( , )赘合物呈现抗肿瘤活性的判据
。

作者对 审稿人提出的宝贵意见表示诚华的谢意
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