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若干锰(Ⅱ)配合物的合成及其清除活性氧效能的研究 
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合成了三和锰㈣配合物，通过多种物理方法进行了表征，推断了它们的结构式。用核黄索光照法测定了它们的超氧化物歧 

化酶活性，并对其清除多形核白细胞fPMNL)呼吸爆发产生的活性氧及黄嘌呤与黄嘌呤氧化酶体系产生的 ·Oz一及 HzO2一Feh产 

生的 ·OH的效能进行了研究，结果表明能降低活性氧导致的鲁米诺化学发光值：降低 ·O 与 DMPO加台物的ESR波谱信号， 

减少 ·O 一损伤膜提取物产生的脂类过氧化物产量；对 ·OH与 DMPO加台物的 ESR波谱无影响，说明这三种配台物确具有 

SOD样括性 。 

美键词： 

分类号： 

锰配台物 大环 活性氧 超氧化物歧化酶 活性 

0641．4 0614．7 1l 

超氧化物歧化酶 (SOD)是一类金属酶，具有清 

除超氧阴离子自由基 (·0：一)，防治多种与 ·0 一损 

伤有关疾病的能力⋯。但由于其分子量大，不易透过 

细胞膜，使理论研究和临床应用受到很大限制。近 

年来，众多 SOD模拟物被化学工作者开发研究 】。 

锰离子是 SOD酶类之一 的含锰 SOD(Mn．SOD)酶蛋 

白的必需金属辅基，是构成酶活性所必需，由于锰对 

生物体无明显毒性作用，因此模拟Mn．SOD的临床 

应用更加受到一些学者的重视。我们合成了三种锰 

(Ⅱ)大环配合物，用核黄素光照法初步证明了大环锰 

(Ⅱ)配合物在化学反应体系中具有一定消除 ·0 一的 

作用，并对其清除活性氧的能力作进一步研究，以探 

讨锰(Ⅱ)配合物作为SOD模拟物的可能性。 

1 实验部分 

1．1 试剂和仪器 

见文献 】 

1．2 配台物的台成 

1、2 1 Mn L-(SCN) ](CIO )2·H 0(1) 

2，6一二乙酰基吡啶与 3．氧杂 ．1，5一戊二胺在 

甲酵 一己腈 (1：1)混合溶剂中缩舍，以 Pb(SCN)：为 

模板，得到古Pb2 的黄色大环配舍物 Pb L (SCN) 。 

将0．2220g(2．0 x10 too1)Pb2L．(SCN) 研细，加入 

100mL己腈使其 溶解，在 60—62℃滴加 0 2743g 

(6．0x10 mo1) Mn(CIO4)2·6H20的 15mL乙腈 

溶液，反应 2h，趁热过滤，除去 Ph(SCN)：沉淀，浓 

缩，洗涤，真空干燥后得到淡黄色粉末 0 0774g，产 

率为43％。元素分析 (％)c aH， NsC1z0 ．S Mn：计算 

值：C 37．14，H 4．叭，N l2．37，Mn 12．14；实测值 C 

37．39，H 3．88，N l1．76，Mn 12．74， 一̂cCH3CN)： 

315rim。 ⋯：3438[0．H(H20)]，2924，2868[c—H 

(一CH，)]，2104，2070(SCN )，1636(C：N)．1595～ 

1389(Py)，1089，625(CIO 一)Em 。 (DMF，288K)： 

133S·cnl ·mol～。 (281K)：5．57 x10 A·nl 。 

1．2．2 [MnL2(H O) ]C12(2)的合成 

溶 0、4026g(0 002 too1)MnC12·4H20于 20mL 

甲醇中，加人 0．3414g(0、002too1)2，6一二乙酰基毗 

啶，在搅拌下滴加 10mL 0．2318g(0、002mo1)二乙烯 

三胺甲醇溶液．溶液由无色立即变成棕红色，微热回 

流 (水浴)2h，趁热过滤得血红色溶液，旋转蒸馏近 

干，得紫红色胶状物。用 20mL无水己醇重结晶 2 

次，得0．48g红色晶体，产率为52％。元素分析(％) 
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c H22N,C11 202Mn计算值： C 39．71。 H 5．64，N 见文献⋯。 

l4．25 Mn l3．97；实测值：C 39．30，H 5．78 N 

l4．85，Mn 13．78。̂ ～ (DMF)：278，368nm。 ⋯：3420 

【0一H(H20)]，3350．3290(N—H)，2917，2862[c—H 

l-CH3)]，1652(C=N)，1588～l377(ey)，720，655， 

466(H20)cm～。A (DMF，288K)：152S·cm · 

mol～。帅 (281K)：5．44×10。 A·m2。 

1．2．3 [kin L3](CIO一) (3)的台成 

以 Ba(CIO )：为模板 得到开环配合 物 Bak 

(CIO )2。然 后 称 取 0 4857g(7．5×10“mo1)Ba 

(CIO．)：溶 于 80mL无水 甲醇 中，滴加 0．2778g 

(7．7×l0 too1)Mn(C10 )2·6H2O的 10mL甲醇溶 

液，颜色逐渐加深成棕黑色，在 40℃反应 lh，趁热过 

滤，减压蒸馏至20ml，过滤，经乙醇洗涤并干燥，得 

到0．3883g棕色粉末，产率为 67％。元素分析(％) 

c1jH25NjChO1oMn计算值 ：C 32．00，H 4．44． N 

12．45，Mn 9．78；实测值：C 32．5l，H 3 97，N 12 1l， 

Mn 9．84。 (DMF)：270nm。 一：3330，3275[N．H 

(N}k)]，~644(c=N)，1588一l377(Py)em～。n 

(DM F'288K)： l37S·cm2· mol～。 (284K)： 

5．42×l0’玎A ·m 

1．3 活性测定方法 

图 1 锰配台物的结构 

Fig 1 ~tructtlres of Mn complexes：(1)【Mn：Ll{ScN)2 

{2】【blnLz]“，(3)【MnL 】“ 

1．4 多形核白细胞(PMNL)活性氧产生体系 

按文献 分离纯化 PMNL细胞．反应体系中 

PMNL l 06个，鲁米诺 0．5mmol·L～，Mn(Ⅱ)配台物 

0．1—0．3mmol·L—I，佛渡醇肉豆蔻酸酯．酯酸酯 

(PMA)35rig·mL‘。，反应体系用牛血清白蛋白溶液 

(50mmol·L～，PH7．4)补充至 1．0mL，混匀，置 

WDD．I发光测试仪上定时测定，记录发光反应曲 

线。 

1．5 ·O 一产生体系及 ESR测试条件 

次黄 嘌呤 0．43mmol·L～。黄 嘌 呤氧化 酶 

0．07u ·mL～． DTPA 0．1mmol·L ． DMPO 80 

mmol·L～，反应体积 50 L，待测模拟物 0．1～ 

0．4mmol·L～。测试条件：高频调制 25kHz，，调制幅 

度 1G，时间常数 10．24ms，扫描时间41．94s，中心磁 

场3470G，功率 l0mw，扫宽 100G，1分钟开始测 

试。 

1．6 ·OH的产生体系及 ESR测试条件 

H O 0．3retool·L～，(Nnt) Fe(SO4)2·6H O 

0．2mmol·L’1， DMPO 80mmol·L～
．
EDTA 5 0 

mmol·L～，待测模拟物0．1mmol·L～．反应体积 

50~L,反应开始后 50秒开始测试，仪器条件同 
· 0z一的测试条件。 

l_7 膜损伤防护实验 

按文献 ” 制备红细胞膜，取膜悬液2mL，1．0 

mmol·L 黄嘌呤为0．5mL，0．4u·mL 黄嘌呤氧 

化酶为0．4mL,1．0mmol·L 模拟物 100 400 L． 

用生理盐水补充体积至4．0mL，37—40℃分钟保温， 

然后加人 TBA显色液 (0．67％)1．0mL，置沸水浴中 

30分钟，取出冷却后离心约 l5分钟，取上层清液于 

532nm比色测定。 

2 结果与讨论 

2．1 配合物的组成及表征 

在 DMF中的电导值表明，配台物均为2：1型。 

室温时磁矩测定结果表明(按单个锰计算)，Mn(Ⅱ)处 

于 d 高自旋态，配合物(1)的实测室温磁矩5．57× 

10 A·m 比高自旋双锰的纯自旋值 (7，76×10’23 

A‘m2)要低，这暗示在双核单元中顺磁离子阈有弱 

反铁磁自旋交换作用 l。从 (3)的红外光谱可见， 

3300cm 附近 一NH 基峰尚在，且 1645cm 处出现 

C=N的振动峰，说明配体发生了 1：2缩台，成为开 

≮ i 幽 一_ i溜糊 i i l & 
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环配合物，对照我们报道的2O元环双铜配合物的 

IR谱数据 -“J，可证明 2，6．二乙酰基吡啶已与3一 

氧杂戊烷 l，5．二胺缩合成大环，并与 Mn(Ⅱ)配位得 

到所需的产物 f1)，而从 IR谱数据并结合元素分析 

结果也证明配合物(3)已缩合成大环配合物。关于含 

SCN 的大环配合物的红外光谱已有综述”l。当非对 

称伸缩振动 ‰ (NCS)<2000cm—I，为单氮端成桥 

(>NCS)，且 ≥ 2100cm 时为 l，3-NCS一成 

桥。配合物(1)的振动频率在 2104era。。，故应归属为 

两个 l，3-NCS 成桥 l。在配合物(2)中，3420cm 宽 

峰归属于配合物中存在的水分子，在低波数 720， 

655．466cm 处的吸收表明 H 0参与了弱配位作 

用 ⋯，因此轴向可能和两分子弱配位水形成近似八 

面体构型。电导结果表明 cr不参与配位，这从红外 

光谱上 540、44Ocm 处没有吸收峰也可得到证 

实la】。在配合物(3)中 Mn(Ⅱ)与开环上三个亚甲胺的 

氮原子配位外，有趣的是，自由配体 3 氧杂 ．1，5 戊 

二胺 吸收峰 l120cm 在形成配合物后向低 

频方向位移至 1086cm 处，这说明Mn佃与配体中 

醚氧原子发生了配位作用 ”l。因此 Mn佃与三个亚 

甲胺的 N原子及二个醚 0原子配位组成了一个平 

面，轴向与两个醚胺 N原子配位，形成 7配位的五 

角双锥空间构型，这类结构已在许多相类似的配合 

物中得到证实 - l。 

2．2 配台物的 SOD活性 

结果见表 l。由表 l可见，不论用氯化NBT还是 

硝基NBT测定，二法所得的活性顺序一致，表明数 

据可信。以上锰配合物的活性与我们已报道的大环 

双核配合物”I的活性相比，显然前者的活性小。这与 

Cu，Zn SOD的活性大于Mn SOD一致。在3个新的 

锰配合物中，配合物 (3)不溶于水，未能涣I到活性数 

据，【MnL2(H 0)21CI 的活性最高。结构分析表明，4 

个N原子组成平面，2个水分子位于轴向，估计在歧 

化 ·0 。过程 ·0 。中容易取代轴向弱配位的水分 

子，然后再与 Mn(1I)进行了电子授受。因此不论从进 

攻的难易程度或与 Mn SOD的结构相似程度来看， 

表 1 配合物的 SOD活性数据 

Table 1 SOD Acfivites of Cornl p】ex％ 

⋯ I !! !!： ：： !! ! ! 
cllIorlna刚 NBT nilro-N盯  

配合物(2)的构型更为有利，故有最高的活性。配合 

物(1)虽为双核，但活性不及(1)和(3)，这又与cu， 

z玎．SOD模拟物的情况有所不同 l。 

2．3 PMNL活细胞反应体系中活性氧的清除 

PMNL活细胞受 PMA刺激后，可产生大量活性 

氧，包括 ·O ，·OH，H：0 等，其中 ·O 是起始因 

子．可经一系列酶促或非酶促反应引发其它活性氧 

的产生。这些活性氧具很强反应性，易与其它化合物 

产生化学反应。如在反应体系中加入发光剂鲁米诺． 

由于活性氧的氧 化作用可导致鲁米诺产生化学发 

光．此光的强弱反映着活性氧的多少，加入 Mn．SOD 

模拟物后活性氧将减少，使发光减弱。利用此原理， 

我们观察了模拟物对该反应体系发光的影响，按文 

献 ”方法救得抑制率。表 2列出了三种模拟物在三 

个浓度时峰值发光的抑制率，图 2列出配合物 

【MnLz(H：0)z】cl 在不同浓度时对发光曲线的影 

响。以上结果可知，所合成的模拟物在 PMNL活细胞 

反应体系中，具有清除活性氧的效能，且随浓度增 

加，抑制率增加，表现为发光强度的降低。 

表 2 模拟韧对发光峰值的抑制率 

Table 2 Inhibition Ratio of M imics on Luminosity 

lime，m ill 

图2 [Mnk(H：O)：]Cl 对发光曲线的抑制效能 

Fig．2 Inhibitory efficacy of[MnL~(H20)2]Ch on luminescent 

CU es 

A：contrasttest． B：0 1mmol’L一． 

C：0．2rnraol·L。。．D：0 4mmol·L 

2．4 黄嘌呤 黄嘌呤氧化酶体系中 ·0 。的清除 

黄嘌呤被黄嘌呤氧化酶氧化可产生 ·O 。，它与 

自由基捕获剂 DMPO形成加合物 [Sl，其作为一较稳 

定 自由基可被 ESR波谱仪测得典型 DMPO OOH波 

{ 撕 
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表3 模拟物对 ·0：一造成雎损伤的防护 

Table 3 Preservation of Mimics OD Membrane Damaged by ’02 

Note：The data in table 3 equal almorption value x 1000 

— —  ̂  ̂ 、_一  — ， 一 —— — 一  

8 b c 

图 3 a，b，c对应于 1，2，3号模拟物对 DMPO—OOH ESR波谱的影响，波谱从上至下分别为对照， 

0．1，0．2，0 4retool-L 模拟物 

Fig．3 Effect ofmimics On ESR spectra ofDMPO·OOH a．cornplexf1)；b，complexf2)；c、complex(3) 

For any complex，four ESR spectra curv-e5 from up to down represent 0，0．1，0．2，0 4mmol’L ，respectively 

谱 (A =14．3G，A B=l1．7G，A” =1．25G)，当该体 过氧化物的产生量，说明其在一定程度上防止 ·0：一 

系中加入模拟物后，渡谱信号减弱，且随浓度增加逐 对红细胞膜的损伤作用。 

步降至测不到波谱信号(图3 a，b，c)，这说明锰㈣模 综上结果，三种大环锰(Ⅱ】配合物均具有不同程 

型物在此反应体系中能清除产生的 ·O 一，使其不能 度清除 ·O 一的效能，其活性以【MnL3](C10 )：较高， 

与 DMPO形成加合物，具有对 -O 一的清除能力。 [MnL (H 0) ]CI：次之，【Mn L (SCN) ](CIO一) - 

3 H：0 一Fe 体系中 ·0H的清除研究 

H20 在铁离子存在下发生 Fenton反应，产生 
· OH，它与DMPO形成DMPO．OH加台物 0，在ESR 

波谱仪上显典型波谱 (A =A“=14．4G)，囤4结果 

表明这三种模 拟物加入反应体 系中，不影 响 

DMPO—OH波谱信号，即对 -OH无清除作用。这与 

SOD的活性相似+后者仅特异地清除 -0 ，而对 

· OH无直接作用。 

4 防止 ·0：一对膜损伤作用的研究 

红细胞含有丰富的不饱和脂肪酸，易被 自由基 

或活性氧氧化，产生脂类过氧化物，经过测定膜提取 

物受 ·0 的损伤程度可推测模拟物对细胞膜的保 

护作用(如表 3数据)，结果表明，模拟物可降低脂类 

图 4 模拟物对 DMPO—OH波谱信号的影响 

Fig．4 Effect of mimics on slgna[of DMP0-0H 

Hz0最低。三种配合物对 ·OH均无作用，这与天然 

SOD的作用相似，因此，这三种锰m)配合物确具有 

SOD样活性。 
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A Study on Synthesis of Some Manganese C／I)Complexes and 

their Activity for Seavenging Superoxide Free Radical 

MEI Guang·Quan ’ 一 TIAN Ya-Ping2 FANG Yun-Zhong4 LUO Qin-Hui 

( Coordination Chemistry Institute， University,Na ng 210093) 

( Departmem of Biochemistry，Great Wall舶 【 ， 100850) 

(’Department of Chemist~,l m College，Yichun 336000) 

{ lnatitute ofRadiation,Medicine．Beiji~ 100850) 

Thl'ee manganese(Ⅱ)complexes have been synthesized and characterized．The superoxide dismutase(SOD l 

activity Wilts measured by riboflavin·illumination．Their effectiveness for scavenging reactive oxygen species pro· 

duced by PMA-stimulated PMNL． -02一produced by xanthine-xanthine oxidase and ·OH ur【Hiuced by H!O2．F 

were studied．The results show that the complexes are able to lower chemiluminescence of luminol resulted from 

reactive oxygen，ESR signal of 02一·DMPO adduct and yield oflipid peroxides but have no influence on ESR signal 

0f ·0H．DMP0 adduct．The results show that all these three cornplexcs have some SOD act vity． 

Keywords； manganese∞ complex macrocycle reactive oxygen species superoxide dlsmutase 

activlty 
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