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雌二醇喹啉缀合物合成及对 Ｚｎ２＋ 荧光识别性能
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摘要:将荧光基团 ８￣羟基喹啉偶联到雌二醇结构中ꎬ制备缀合喹啉的雌二醇分子探针(Ｃ)ꎮ 通过核磁共振氢谱、碳谱及

高分辨质谱对其结构进行了表征ꎮ 荧光数据表明 Ｚｎ２＋使雌二醇分子在 ４４５ ｎｍ 处的荧光增强 １０􀆰 ３ 倍ꎬ而 Ｃｄ２＋仅为 ２􀆰 ４
倍ꎮ 在 Ｚｎ２＋浓度为 ２×１０－５ ~１×１０－４ ｍｏｌ / Ｌ 范围内呈良好的线性关系ꎬ雌二醇分子与 Ｚｎ２＋的配合常数为 ３􀆰 ７５×１０４ Ｍ－１ꎻ检
测限低至 ２􀆰 １８×１０－６ ｍｏｌ / Ｌꎮ Ｊｏｂ 曲线和配合物质谱证实探针 Ｃ 与 Ｚｎ２＋配合比为 １ ∶１ꎬ核磁滴定和参照分子实验进一步证

实 Ｃ 通过喹啉环和酯基与 Ｚｎ２＋配位ꎮ
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　 　 金属离子广泛分布于自然界和生物体内ꎬ在
生命科学和化学过程中扮演着重要的角色ꎮ 当金

属离子在自然界或生物体内处于一个相对稳定的

状态时ꎬ其对环境和生命过程起着积极的作用ꎬ但
当其含量过多或过少ꎬ就会给自然界和生物体带

来一系列负面影响[１]ꎮ 锌是人体必需的微量元

素之一ꎬ其在人体的含量仅次于铁ꎮ Ｚｎ２＋ 在调节

机体代谢、维持人体正常生理功能等多种生理过

程中有着非常重要的作用[２ꎬ３]ꎮ 缺锌会引起消化

不良、食欲不振ꎬ儿童缺锌会影响身体发育ꎮ 锌离

子过量也会导致一些严重的疾病ꎬ比如阿尔茨海

默病、帕金森氏病、癫痫症等[４]ꎮ 对 Ｚｎ２＋的检测引

起了研究者的关注ꎮ 与传统的测定 Ｚｎ２＋的方法相

比ꎬ荧光光谱法因其响应快、信号可见性强、操作简

便、分析量大等优点而受到越来越多的关注[５￣７]ꎮ
甾体由于其具有独特的立体结构ꎬ是构筑人

工受体的理想结构单元[８￣１１]ꎮ 很多国内外学者研

究不同甾核结构的受体对金属离子的识别性能ꎮ

Ｐａｎｄｅｙ 等[１２]通过点击化学设计合成了一种基于

胆汁酸和杯芳烃骨架的探针ꎬ对多种金属离子具

有识别性能ꎮ Ｚｈｏｎｇ 等[１３]设计合成偶联罗丹明染

料的胆固醇荧光探针ꎬ该探针对 Ｃｕ２＋表现出荧光

增强的响应ꎮ Ｗｕ 等[１４]设计合成了一系列去氧胆

酸骨架多功能荧光探针ꎬ并研究其对不同离子和

手性分子的识别能力ꎮ Ｚｈａｎｇ 等[１５]利用点击化学

将罗丹明类荧光团偶联到脱氧胆酸骨架上ꎬ合成

的荧光探针可选择性识别 Ｆｅ３＋ꎬ并可以实现对

ＰＰｉ 的二次检测ꎮ 大部分学者选择胆甾酸和胆固

醇作为分子骨架ꎬ因此设计和合成具有高选择性、
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高灵敏度的其他甾核结构的荧光探针亟待更深入

的研究ꎮ 雌二醇类化合物具有良好的生物活

性[１６]和生物相容性ꎬ具有独特的立体结构ꎬ３ 位

酚羟基和 １７ 位羟基可以作为修饰位点ꎬ易于衍生

化ꎬ引入识别位点和荧光基团ꎬ是构筑人工受体的

理想分子骨架ꎮ
８￣羟基喹啉具有较大的 π￣π∗共轭体系ꎬ是一

种良好的荧光基团ꎬ既可以作为信号输出基团ꎬ还
可作为识别基团[１７ꎬ１８]ꎮ 而喹啉环上的氮原子易

于与金属离子发生配合作用ꎬ通过荧光信号的改

变来实现对金属离子的检测ꎮ 本文设计合成了

８￣羟基喹啉缀合的雌二醇分子 Ｃꎮ 光谱实验研究

发现该探针可作为 Ｚｎ２＋的荧光增强型探针ꎬ与荧

光淬灭型的探针相比ꎬ具有更广泛的应用ꎮ 此外ꎬ
该研究也丰富了基于雌二醇骨架的功能分子在识

别性能方面的研究ꎮ 雌二醇的分子 Ｃ 合成路线

如图 １ 所示ꎮ

图 １　 探针 Ｃ 的合成路线

Ｆｉｇ.１　 Ｓｙｎｔｈｅｔｉｃ ｒｏｕｔｅ ｏｆ ｔｈｅ ｐｒｏｂｅ Ｃ

１　 实验部分

１􀆰 １ 　 主要仪器与试剂

Ｆ￣４６００ 型荧光分光光度计(日立有限公司)ꎻ
Ｐｒａｃｔｕｍ２２４￣１ＣＮ 型电子精密分析天平(赛多利斯

科学仪器(北京)有限公司)ꎻＡＶＡＮＣＥ ＮＥＯ ４００
型核磁共振仪(德国 Ｂｒｕｋｅｒ 公司)ꎮ

石油醚、乙酸乙酯、无水乙醇、氯乙酰氯、乙
腈、碳酸钾、胆固醇、８￣羟基喹啉(国药集团化学试

剂有限公司)ꎻ无水硫酸钠、硝酸锂、氯化钠、硝酸

钾、氯化镁、氯化钙、氯化钡、硝酸铁、硫酸亚铁、硝
酸铬、硝酸镍、硝酸锌、氯化铜、氯化锰、硝酸镉、硝
酸银、硝酸钴、硝酸铝(上海麦克林生化科技股份

有限公司)ꎮ 所用试剂均为分析纯ꎮ
１􀆰 ２ 　 实验方法

１􀆰 ２􀆰 １ 　 中间体氯代雌二醇的制备

取 １􀆰 ０８９ ｇ(４ ｍｍｏｌ)雌二醇溶于 ５ ｍＬ 氯仿ꎬ
再向其中加入 ０􀆰 ８３３ ｍＬ(６ ｍｍｏｌ)三乙胺冰浴搅

拌 ３０ ｍｉｎꎬ取 ０􀆰 ９５５ ｍＬ(１２ ｍｍｏｌ)氯乙酰氯溶于

５ ｍＬ 氯仿中ꎬ１ ｈ 内滴加至冷却搅拌液中ꎬ室温反

应 ４ ｈꎬ粗产物用氯仿萃取 ３ 次ꎬ萃取液用水、饱和

食盐水洗涤 ２ 次ꎬ合并有机相ꎬ加无水硫酸钠干

燥ꎬ经柱层析分离(洗脱剂为 Ｖ(石油醚) ∶Ｖ(乙酸

乙酯)＝ １５ ∶１)ꎬ得 １􀆰 ２８４ ｇ 白色固体ꎬ即为中间产

物氯代雌二醇ꎬ产率 ９２％ꎮ １ＨＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ４００
ＭＨｚ)ꎬδ:７􀆰 １４(ｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ８􀆰 ４ Ｈｚ)ꎻ６􀆰 ６３(ｄｄꎬ１Ｈꎬ
Ｊ＝ ８􀆰 ４ꎬ２􀆰 ８ Ｈｚ)ꎻ６􀆰 ５６( ｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ２􀆰 ７ Ｈｚ)ꎻ４􀆰 ８４
(ｓꎬ１Ｈ)ꎻ４􀆰 ７８(ｄｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ９􀆰 ２ꎬ７􀆰 ７ Ｈｚ)ꎻ４􀆰 ０７( ｓꎬ
２Ｈ)ꎻ２􀆰 ８５~２􀆰 ８０(ｍꎬ２Ｈ)ꎻ０􀆰 ８５(ｓꎬ３Ｈ)ꎮ １３ＣＮＭＲ
(ＣＤＣｌ３ꎬ １００ ＭＨｚ)ꎬ δ: １６７􀆰 ５２ꎬ １５３􀆰 ４１ꎬ １３８􀆰 １６ꎬ
１３２􀆰 ４２ꎬ １２６􀆰 ５５ꎬ １１５􀆰 ２８ꎬ １１２􀆰 ７５ꎬ ８４􀆰 ７１ꎬ ４９􀆰 ６９ꎬ
４３􀆰 ７４ꎬ４３􀆰 ２０ꎬ４１􀆰 １４ꎬ３８􀆰 ５３ꎬ３６􀆰 ８２ꎬ２９􀆰 ５６ꎬ２７􀆰 ４３ꎬ
２７􀆰 １５ꎬ２６􀆰 １７ꎬ２３􀆰 ２４ꎬ１２􀆰 ０４ꎮ ＨＲＥＩＭＳꎬＣ２０Ｈ２６ＣｌＯ３ꎬ
实测值 (计算值)ꎬｍ / ｚ:３４５􀆰 １５７ ６ ( ３４５􀆰 １５７ ０)
[Ｍ＋Ｈ] ＋ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ２ 　 探针 Ｃ 的合成步骤

将 ０􀆰 ２４４ ｇ(０􀆰 ７ ｍｍｏｌ)氯代雌二醇、０􀆰 ０８７ ｇ
(０􀆰 ６ ｍｍｏｌ) ８￣羟基喹啉、０􀆰 ４９８ ｇ(３􀆰 ６ ｍｍｏｌ)无水

碳酸钾溶于 ２０ ｍＬ 干燥乙腈ꎬ在氩气保护下回流

８ ｈꎮ 停止反应ꎬ冷却至室温ꎮ 减压蒸馏除去溶

剂ꎬ将得到的粗产物溶于 ２０ ｍＬ 乙酸乙酯ꎬ用饱和

食盐水洗涤ꎬ每次加入 ２０ ｍＬꎬ洗涤 ２ 次ꎬ用无水

硫酸钠干燥ꎬ经柱层析分离(洗脱剂为 Ｖ(石油醚) ∶
Ｖ(乙酸乙酯)＝ ６ ∶１)ꎬ得 ０􀆰 １５４ ｇ 白色固体ꎬ即为

喹啉雌二醇探针 Ｃꎬ产率 ６３％ꎮ １ＨＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ
４００ ＭＨｚ)ꎬδ:８􀆰 ９２(ｄｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ４􀆰 ４ꎬ１􀆰 ４ Ｈｚ)ꎻ８􀆰 １６
(ｄｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ８􀆰 ３ꎬ１􀆰 ７ Ｈｚ)ꎻ７􀆰 ４７ ~ ７􀆰 ４３(ｍꎬ３Ｈ)ꎻ
７􀆰 ０７(ｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ８􀆰 ５ Ｈｚ)ꎻ６􀆰 ９７( ｄｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ５􀆰 ０ꎬ
４􀆰 ０ Ｈｚ)ꎻ６􀆰 ７６( ｄｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ８􀆰 ４ꎬ２􀆰 ２ Ｈｚ)ꎻ６􀆰 ６２ ~
６􀆰 ５９(ｍꎬ１Ｈ)ꎻ４􀆰 ９４(ｓꎬ２Ｈ)ꎻ４􀆰 ８５(ｄｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ９􀆰 ２ꎬ
７􀆰 ８ Ｈｚ)ꎻ ２􀆰 ８０ ~ ２􀆰 ７６ ( ｍꎬ ２Ｈ)ꎻ ０􀆰 ６３ ( ｓꎬ ３Ｈ)ꎮ
１３ＣＮＭＲ( ＣＤＣｌ３ꎬ １００ ＭＨｚ)ꎬ δ: １６８􀆰 ９２ꎬ １５４􀆰 ３９ꎬ
１５３􀆰 ５４ꎬ１４９􀆰 ２３ꎬ１３９􀆰 ７６ꎬ１３７􀆰 ８９ꎬ１３６􀆰 ３１ꎬ１３１􀆰 ５８ꎬ
１２９􀆰 ６５ꎬ１２６􀆰 ４８ꎬ１２６􀆰 ３１ꎬ１２１􀆰 ８９ꎬ１２０􀆰 ７０ꎬ１１５􀆰 ４８ꎬ
１１２􀆰 ９９ꎬ １０９􀆰 １９ꎬ ８３􀆰 ７１ꎬ ６５􀆰 ８１ꎬ ４９􀆰 ７１ꎬ ４３􀆰 ７２ꎬ
４３􀆰 ２０ꎬ３８􀆰 ５６ꎬ３６􀆰 ８１ꎬ２９􀆰 ５７ꎬ２７􀆰 ２８ꎬ２７􀆰 ２０ꎬ２６􀆰 ２４ꎬ
２３􀆰 １９ꎬ１１􀆰 ８８ꎮ ＨＲＥＩＭＳꎬＣ２９Ｈ３２ＮＯ４ꎬ实测值(计算

值)ꎬｍ / ｚ:４５８􀆰 ２３８ ２(４５８􀆰 ２３３ １)[Ｍ＋Ｈ] ＋ꎮ
化合物 ４、５ 的合成步骤与探针 Ｃ 类似ꎬ结构

式见图 ２ꎮ
(１３Ｓ)￣３￣羟基￣１３￣甲基￣７ꎬ８ꎬ９ꎬ１１ꎬ１２ꎬ１３ꎬ１４ꎬ

１５ꎬ１６ꎬ１７￣十氢￣６Ｈ￣环戊[ ａ]菲￣１７￣基喹啉￣８￣基甘

氨 酸 酯 ( ４ꎬ 产 率 ５６％): １ＨＮＭＲ ( ＣＤＣｌ３ꎬ ４００
ＭＨｚ)ꎬδ:８􀆰 ７５(ｄｄꎬ１ＨꎬＪ＝ ４􀆰 ２ꎬ１􀆰 ７ Ｈｚ)ꎻ８􀆰 ０６(ｄｄꎬ
１ＨꎬＪ＝ ８􀆰 ３ꎬ１􀆰 ７ Ｈｚ)ꎻ７􀆰 ４０ ~ ７􀆰 ３５ (ｍꎬ２Ｈ)ꎻ７􀆰 １１
(ｄｄꎬ２ＨꎬＪ ＝ ８􀆰 １ꎬ１􀆰 ２ Ｈｚ)ꎻ６􀆰 ７１ ( ｓꎬ１Ｈ)ꎻ６􀆰 ６３ ~

４３
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６􀆰 ５９(ｍꎬ２Ｈ)ꎻ６􀆰 ５５( ｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ２􀆰 ８ Ｈｚ)ꎻ５􀆰 ０３( ｓꎬ
１Ｈ)ꎻ４􀆰 ８０(ｄｄꎬ１ＨꎬＪ ＝ ９􀆰 ２ꎬ７􀆰 ７ Ｈｚ)ꎻ４􀆰 １４(ｄꎬ２Ｈꎬ
Ｊ ＝ ４􀆰 ９ Ｈｚ)ꎻ２􀆰 ８２ ~ ２􀆰 ７８(ｍꎬ２Ｈ)ꎻ０􀆰 ７３( ｓꎬ３Ｈ)ꎮ
１３ＣＮＭＲ( ＣＤＣｌ３ꎬ １００ ＭＨｚ)ꎬ δ: １７０􀆰 ９９ꎬ １５３􀆰 ４６ꎬ
１４７􀆰 ２７ꎬ１４３􀆰 ９４ꎬ１３８􀆰 ３６ꎬ１３８􀆰 １４ꎬ１３５􀆰 ９７ꎬ１３２􀆰 ４３ꎬ
１２８􀆰 ６３ꎬ１２７􀆰 ５１ꎬ１２６􀆰 ５３ꎬ１２１􀆰 ５４ꎬ１１５􀆰 ２７ꎬ１１５􀆰 １２ꎬ
１１２􀆰 ７２ꎬ １０５􀆰 １９ꎬ ８３􀆰 ６６ꎬ ４９􀆰 ６９ꎬ ４５􀆰 ７６ꎬ ４３􀆰 ７４ꎬ
４３􀆰 ０７ꎬ３８􀆰 ５４ꎬ３６􀆰 ８２ꎬ２９􀆰 ５７ꎬ２７􀆰 ５２ꎬ２７􀆰 １６ꎬ２６􀆰 １７ꎬ
２３􀆰 ２７ꎬ１１􀆰 ９６ꎮ ＨＲＥＩＭＳꎬＣ２９Ｈ３３Ｎ２Ｏ３ꎬ实测值(计
算值)ꎬｍ / ｚ:４５７􀆰 ２５３ ４(４５７􀆰 ２４９ １)[Ｍ＋Ｈ] ＋ꎮ

(１３Ｓ)￣３￣羟基￣１３￣甲基￣７ꎬ８ꎬ９ꎬ１１ꎬ１２ꎬ１３ꎬ１４ꎬ
１５ꎬ１６ꎬ１７￣十氢￣６Ｈ￣环戊[ ａ]菲￣１７￣基￣２￣(萘￣１￣基
氧基)乙酸酯(５ꎬ产率 ５９％):１ＨＮＭＲ(ＣＤＣｌ３ꎬ６００
ＭＨｚ)ꎬ δ:８􀆰 ３８ ~ ８􀆰 ３５ (ｍꎬ１Ｈ)ꎻ７􀆰 ８２ ~ ７􀆰 ７９ ( ｍꎬ
１Ｈ)ꎻ７􀆰 ５１ ~ ７􀆰 ４９ (ｍꎬ２Ｈ)ꎻ７􀆰 ４７ ( ｄꎬ１Ｈꎬ Ｊ ＝ ８􀆰 ２
Ｈｚ)ꎻ７􀆰 ３５( ｔꎬ１ＨꎬＪ ＝ ７􀆰 ９ Ｈｚ)ꎻ７􀆰 １３( ｄｄꎬ１ＨꎬＪ ＝
８􀆰 ４ꎬ１􀆰 １ Ｈｚ)ꎻ６􀆰 ７３(ｄｄꎬ１ＨꎬＪ＝ ７􀆰 ７ꎬ０􀆰 ９ Ｈｚ)ꎻ６􀆰 ６２
(ｄｄꎬ１Ｈꎬ Ｊ ＝ ８􀆰 ４ꎬ２􀆰 ８ Ｈｚ)ꎻ６􀆰 ５５ ( ｄꎬ１Ｈꎬ Ｊ ＝ ２􀆰 ７
Ｈｚ)ꎻ４􀆰 ８４ ( ｄꎬ ２Ｈꎬ Ｊ ＝ １􀆰 ２ Ｈｚ)ꎻ ４􀆰 ６１ ( ｓꎬ １Ｈ)ꎻ
２􀆰 ８３~ ２􀆰 ７９ ( ｍꎬ ２Ｈ )ꎻ ０􀆰 ７３ ( ｓꎬ ３Ｈ )ꎮ １３ＣＮＭＲ
(ＣＤＣｌ３ꎬ １５０ ＭＨｚ)ꎬ δ: １６９􀆰 ０１ꎬ １５３􀆰 ７３ꎬ １５３􀆰 ３２ꎬ
１３８􀆰 １８ꎬ１３４􀆰 ６０ꎬ１３２􀆰 ５１ꎬ１２７􀆰 ４１ꎬ１２６􀆰 ６２ꎬ１２６􀆰 ５７ꎬ
１２５􀆰 ６２ꎬ１２５􀆰 ４９ꎬ１２５􀆰 ４７ꎬ１２２􀆰 １９ꎬ１２１􀆰 ３３ꎬ１１５􀆰 ２４ꎬ
１１２􀆰 ６８ꎬ １０４􀆰 ９３ꎬ ８３􀆰 ８０ꎬ ６５􀆰 ７８ꎬ ４９􀆰 ６７ꎬ ４３􀆰 ７２ꎬ
４３􀆰 ０９ꎬ３８􀆰 ５０ꎬ３６􀆰 ８０ꎬ２９􀆰 ５６ꎬ２７􀆰 ４９ꎬ２７􀆰 １４ꎬ２６􀆰 １５ꎬ
２３􀆰 ２７ꎬ１１􀆰 ９８ꎮ ＨＲＥＩＭＳꎬＣ３０Ｈ３２ＫＯ４ꎬ实测值(计算

值)ꎬｍ / ｚ:４９５􀆰 １９５ ０(４９５􀆰 １９３ ８)[Ｍ＋Ｋ＋]ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ３ 　 溶液的配制和测试方法

探针 Ｃ(１×１０－５ ｍｏｌ / Ｌ)的乙醇溶液的配制:
称适量探针 Ｃ 溶于 １０ ｍＬ 无水乙醇中ꎬ配制成 ２×
１０－３ ｍｏｌ / Ｌ 的溶液ꎮ 将 ２×１０－３ ｍｏｌ / Ｌ 的上述溶液

稀释成 １×１０－５ ｍｏｌ / Ｌ 备用ꎮ
将 Ｃｒ(ＮＯ３) ３􀅰 ９Ｈ２Ｏ、 Ｎｉ(ＮＯ３) ２􀅰 ６Ｈ２Ｏ、

Ｆｅ(ＮＯ３) ３􀅰９Ｈ２Ｏ、 Ｃｄ ( ＮＯ３ ) ２ 􀅰４Ｈ２Ｏ、 ＡｇＮＯ３、
Ｃｏ(ＮＯ３) ２􀅰６Ｈ２Ｏ、Ａｌ ( ＮＯ３ ) ３􀅰９Ｈ２Ｏ、 Ｚｎ(ＮＯ３) ２􀅰
６Ｈ２Ｏ、ＦｅＳＯ４􀅰７Ｈ２Ｏ、ＣｕＣｌ２􀅰２Ｈ２Ｏ、ＭｎＣｌ２􀅰４Ｈ２Ｏ、
ＬｉＮＯ３、ＮａＣｌ、 ＫＮＯ３、 ＭｇＣｌ２、 ＣａＣｌ２、 ＢａＣｌ２􀅰２Ｈ２Ｏ、
Ｈｇ(ＮＯ３) ２ 配制成 ５􀆰 ０×１０－３ ｍｏｌ / Ｌ 的金属离子乙

醇溶液备用ꎮ
探针 Ｃ 对金属离子的检测条件:向 ４ ｍＬ(１×

１０－５ ｍｏｌ / Ｌ)探针 Ｃ 乙醇溶液中依次加入不同溶

度的金属离子溶液ꎬ加入金属离子溶液的总体积

不超过 １００ ｍＬꎮ 以乙醇为空白对照ꎬ混合均匀ꎬ
进行荧光光谱测试ꎮ 荧光测试条件:激发波长为

３１０ ｎｍꎬ狭缝:Ｅｘ 为 ５ ｎｍ、Ｅｍ 为 ５ ｎｍꎮ
１􀆰 ２􀆰 ４ 　 单晶 Ｘ 射线衍射

为研究探针的结构ꎬ采用溶剂挥发法培养探

针 Ｃ、化合物 ４ 和 ５ 的晶体ꎬ结构见图 ２ꎮ 将

０􀆰 ２２８ ｇ(０􀆰 ５ ｍｍｏｌ)化合物 ５ 溶解在 １０ ｍＬ 乙酸

乙酯和 ２ ｍＬ 石油醚的混合液中ꎬ静置数天后有白

色晶体析出ꎮ 选取合适尺寸的晶体ꎬ置于 Ｓｕｐｅｒ
Ｎｏｖａ Ｄｕａｌ Ｃｕ ａｔ ｚｅｒｏ ＡｔｌａｓＳ２ 单晶衍射仪上ꎬ在
１６９􀆰 ９９(１０) Ｋ 下进行单晶 Ｘ 射线衍射分析ꎬ采用

经石墨单色化的 Ｍｏ Ｋα 辐射(λ ＝ ０􀆰 ０７１ ０７３ ｎｍ)
作为衍射光源ꎮ 使用 Ｏｌｅｘ２ 软件和 ＳＨＥＬＸＳ 程序

解出晶体分子结构ꎬ用 ＳＨＥＬＸＬ 程序对全部非氢

原子坐标及其各向异性热参数进行全矩阵最小二

乘法精修ꎬ氢原子均为理论加氢ꎮ 化合物 ５ 的晶

体学数据见表 １(ＣＣＤＣ:２３８２６３７)ꎮ

图 ２　 化合物 ４、５ 的分子结构图

Ｆｉｇ.２　 Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｓｔｒｕｃｔｕｒｅｓ ｏｆ ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ ４ꎬ５

表 １ 　 化合物 ５ 的晶体学数据

Ｔａｂ.１　 Ｃｒｙｓｔａｌｌｏｇｒａｐｈｉｃ ｄａｔａｓ ｏｆ ｃｏｍｐｏｕｎｄ ５

Ｐａｒａｍｅｔｅｒ ｃｏｍｐｏｕｎｄ ５ Ｐａｒａｍｅｔｅｒ ｃｏｍｐｏｕｎｄ ５

Ｅｍｐｉｒｉｃａｌ ｆｏｒｍｕｌａ Ｃ３０Ｈ３２ＫＯ４

Ｆｏｒｍｕｌａ ｗｅｉｇｈｔ(Ｍ) ４５６􀆰 ５５

Ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ / Ｋ １６９􀆰 ９９(１０)

Ｃｒｙｓｔａｌ ｓｙｓｔｅｍ ｏｒｔｈｏｒｈｏｍｂｉｃ

Ｓｐａｃｅ ｇｒｏｕｐ Ｐ２１２１２１

ａ / Å ８􀆰 ２６６ ９(３)

ｂ / Å １４􀆰 ９６０ ２(６)

ｃ / Å ３８􀆰 ８５４ ３(１８)

β / ° ９０

Ｖｏｌｕｍｅ / Å３ ４ ８０５􀆰 ３(３)

Ｚ ８

ρｃａｌｃ / (ｇ􀅰ｃｍ－３)
Ｄｃ / (Ｍｇ􀅰ｍ－３)

１􀆰 ２６２

Ａｂｓｏｒｐｔｉｏｎ
ｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔ / ｍｍ－１ ０􀆰 ０８２

Ｆ(０００) １ ９５２􀆰 ０

Ｃｒｙｓｔａｌ ｓｉｚｅ /
ｍｍ３

０􀆰 １４×０􀆰 １３×
０􀆰 １

Ｉｎｄｅｘ ｒａｎｇｅｓ
－９≤ｈ≤１１ꎬ
－１４≤ｋ≤２０ꎬ
－３１≤ｌ≤５１

Ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ
ｒｅｆｌｅｃｔｉｏｎｓ

１１ ３８０
[Ｒｉｎｔ ＝０􀆰 ０７２ ７ꎬ
Ｒｓｉｇｍａ ＝０􀆰 ０９０ ４]

Ｄａｔａ / ｒｅｓｔｒａｉｎｔｓ /
ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ

１１ ３８０ / ０ /
６１８

Ｇｏｏｄｎｅｓｓ￣ｏｆ￣ｆｉｔ
ｏｎ Ｆ２ １􀆰 ０３５

Ｆｉｎａｌ Ｒ ｉｎｄｅｘｅｓ
[Ｉ≥２σ(Ｉ)]

Ｒ１ ＝０􀆰 ０６２ １ꎬ
ｗＲ２ ＝０􀆰 １１８ ６

Ｆｉｎａｌ Ｒ ｉｎｄｅｘｅｓ
[ａｌｌ ｄａｔａ]

Ｒ１ ＝０􀆰 ０９３ ４ꎬ
ｗＲ２ ＝０􀆰 １３５ ５

２　 结果与讨论

２􀆰 １ 　 结构分析

探针 Ｃ 的结构分析如下:从核磁氢谱(图 ３)
可以看出ꎬ在 δ ４􀆰 ９４ 处有一个明显的 ２Ｈ 单峰ꎬ可

５３
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以归属为—ＣＯＣＨ２Ｏ—的亚甲基峰ꎻ在 δ ０􀆰 ６３ 处

出现 １ 个单峰ꎬ其积分面积为 ３ꎬ归属为雌二醇骨

架 １８￣位 的—ＣＨ３ 峰ꎻ 在 δ ８􀆰 ９６、 ８􀆰 １６、 ７􀆰 ４７ ~
７􀆰 ４３、７􀆰 ０７、６􀆰 ９７、６􀆰 ７６、６􀆰 ６２~６􀆰 ５９ 处出现的氢为

喹啉环上及雌二醇母环上的ꎬ质谱数据也进一步

证实喹啉环成功连接到雌二醇骨架上ꎮ 化合物 ５
的晶体结构(图 ４)进一步证实衍生化的位点在雌

二醇的 １７ 位ꎮ 对比化合物 ４、５ 和探针 Ｃ １７ 位

Ｃ—Ｈ 质子ꎬ它们都表现出三重锋ꎬ化学位移值非

常相似ꎬ分别出现 δ ４􀆰 ８０、４􀆰 ８４、４􀆰 ８５ꎮ 上述结果

说明雌二醇的 １７ 位发生衍生化ꎮ

图 ３　 探针 Ｃ 的部分核磁氢谱

Ｆｉｇ.３　 Ｐａｒｔｉａｌ １ＨＮＭＲ ｓｐｅｃｔｒａ ｏｆ ｔｈｅ ｐｒｏｂｅ Ｃ

图 ４　 化合物 ５ 的 ５０％概率晶体结构椭球图

Ｆｉｇ.４　 Ｃｒｙｓｔａｌ ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ｏｆ ｃｏｍｐｏｕｎｄ ５ ｓｈｏｗｎ ａｓ
ｅｌｌｉｐｓｏｉｄｓ ｗｉｔｈ ５０％ ｐｒｏｂａｂｉｌｉｔｙ

２􀆰 ２ 　 喹啉雌二醇探针 Ｃ 对金属离子的识别

分别在 ４ ｍＬ(１×１０－５ ｍｏｌ / Ｌ)探针 Ｃ 乙醇溶

液ꎬ依次加入 ８０ ｍＬ (５􀆰 ０×１０－３ ｍｏｌ / Ｌ)的 １８ 种不

同金属离子 ( Ｃｒ３＋、 Ｆｅ２＋、 Ｃｏ２＋、 Ｚｎ２＋、 Ｃｄ２＋、 Ｎｉ２＋、
Ｃｕ２＋、Ｆｅ３＋、 Ａｌ３＋、 Ｈｇ２＋、Ｍｎ２＋、 Ａｇ＋、 Ｋ＋、 Ｃａ２＋、 Ｎａ＋、
Ｍｇ２＋、Ｂａ２＋、Ｌｉ＋)ꎬ混合均匀ꎬ进行荧光光谱测试ꎮ
测试条件:激发波长为 ３１０ ｎｍꎬ狭缝:Ｅｘ 为 ５ ｎｍ、
Ｅｍ 为 ５ ｎｍꎮ 结果如图 ５ 所示ꎬ加入 Ｚｎ２＋使缀合喹

啉的雌二醇化合物探针 Ｃ 在 ４４５ ｎｍ 处的荧光明

显增强ꎬ其强度增强了 １０􀆰 ３ 倍ꎬ而 Ｃｄ２＋ 仅为 ２􀆰 ４
倍ꎬ这可能是 Ｚｎ２＋与喹啉雌二醇探针 Ｃ 的配位作

用产生了螯合荧光增强(ＣＨＥＦ)效应[１９]ꎮ Ｃｒ３＋、

Ａｌ３＋、Ｆｅ３＋的加入导致雌二醇化合物 Ｃ 发生明显的

红移ꎬ红移约 ５０ ｎｍꎬ但荧光强度较弱ꎮ 而剩余的

其他金属离子对雌二醇化合物 Ｃ 的荧光影响不

大ꎮ 由此可见ꎬ根据峰位和荧光强度的差异ꎬ喹啉

雌二醇探针 Ｃ 可以选择性识别 Ｚｎ２＋ꎮ

图 ５　 在 １×１０－５ ｍｏｌ / Ｌ 的探针 Ｃ 分子中加入 １０ 倍的

上述 １８ 种不同金属离子后的荧光光谱图

Ｆｉｇ.５　 Ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｓｐｅｃｔｒａ ｏｆ ｔｈｅ ｐｒｏｂｅ Ｃ
(１×１０－５ ｍｏｌ / Ｌ) ｉｎ ｔｈｅ ｐｒｅｓｅｎｃｅ ｏｆ １８ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｍｅｔａｌ

ｉｏｎｓ ｗｉｔｈ １０ ｔｉｍｅｓ

２􀆰 ３ 　 探针 Ｃ 与 Ｚｎ２＋的荧光滴定实验

在浓度为 １×１０－５ ｍｏｌ / Ｌ 的喹啉雌二醇探针 Ｃ
中分别加入 ０~１０ 倍的 Ｚｎ２＋ꎬ荧光光谱变化如图 ６
所示ꎬ激发波长为 ３１０ ｎｍꎬ随着 Ｚｎ２＋浓度的增加ꎬ
探针 Ｃ 在 ４４５ ｎｍ 处的荧光显著增强ꎮ 当浓度为

１×１０－４ ｍｏｌ / Ｌ(即 １０ 倍)时ꎬ与空白相比ꎬ荧光强

度增强 １０􀆰 ３ 倍ꎮ 以 １ / ( Ｉ－ Ｉ０)对 １ / [ Ｚｎ２＋ ]作图

(图 ７)ꎬ当加入 Ｚｎ２＋浓度在 ２×１０－５ ~１×１０－４ ｍｏｌ / Ｌ

图 ６　 探针 Ｃ(１×１０－５ｍｏｌ / Ｌ)加入不同浓度

(１×１０－５ ~１×１０－４ ｍｏｌ / Ｌ)Ｚｎ２＋的荧光光谱图

Ｆｉｇ.６　 Ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｓｐｅｃｔｒａ ｏｆ ｔｈｅ ｐｒｏｂｅ Ｃ
(１×１０－５ ｍｏｌ / Ｌ) ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ

(１×１０－５ ~１×１０－４ ｍｏｌ / Ｌ) Ｚｎ２＋

Ｉ０ 为探针 Ｃ 的荧光强度ꎬＩ 为加入不同浓度的 Ｚｎ２＋的荧光强度

图 ７　 １ / ( Ｉ－Ｉ０)对 １ / [Ｚｎ２＋]的线性图

Ｆｉｇ.７　 Ｐｌｏｔ ｏｆ １ / ( Ｉ－Ｉ０) ｖｅｒｓｕｓ １ / [Ｚｎ２＋]
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时ꎬ[１ / ( Ｉ－Ｉ０)]值和 １ / [Ｚｎ２＋]之间具有良好的线

性关系ꎬ它们之间的线性方程为 ｙ＝ ９􀆰 ９５３×１０－９ｘ＋
３􀆰 ７２９×１０－４ꎬ线性相关性 Ｒ２ ＝ ０􀆰 ９９２７ꎬ配合常数
Ｋ＝ ３􀆰 ７５×１０４ Ｍ－１ꎮ 利用公式 ＬＯＤ＝ ３σ / ｋꎬ计算得
出检测限为 ２􀆰 １８×１０－６ ｍｏｌ / Ｌꎮ 由此可知ꎬ喹啉雌
二醇化合物探针 Ｃ 可以实现对 Ｚｎ２＋ 高灵敏度的
检测ꎮ

为了比较 Ｃｄ２＋对探针 Ｃ 荧光的影响ꎬ进行探
针 Ｃ 与 Ｃｄ２＋的荧光滴定实验ꎮ 如图 ８ 所示ꎬ５ 倍
的 Ｃｄ２＋使其荧光强度增强 １􀆰 ９ 倍ꎬ１０ 倍的 Ｃｄ２＋仅
为 ２􀆰 ４ 倍ꎮ 可见ꎬＺｎ２＋使探针 Ｃ 的荧光增强更显
著ꎮ 当加入 Ｃｄ２＋ 浓度在 ２ × １０－５ ~ １ × １０－４ ｍｏｌ / Ｌ
时ꎬ[１ / ( Ｉ－Ｉ０)]值和 １ / [Ｃｄ２＋]之间具有良好的线

性关系ꎬ根据 Ｂｅｎｅｓｉ￣Ｈｉｌｄｅｂｒａｎｄ 方程计算配合常

数为 １􀆰 ０６×１０４ Ｍ－１(图 ９)ꎮ 探针 Ｃ 与 Ｚｎ２＋的配合

图 ８　 在探针 Ｃ(１×１０－５ ｍｏｌ / Ｌ)中加入不同浓度 Ｃｄ２＋

(０~１×１０－４ ｍｏｌ / Ｌ)的荧光光谱图

Ｆｉｇ.８　 Ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｓｐｅｃｔｒａ ｏｆ ｔｈｅ ｐｒｏｂｅ Ｃ
(１×１０－５ ｍｏｌ / Ｌ) ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ Ｃｄ２＋ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ

(０~１×１０－４ ｍｏｌ / Ｌ)

Ｉ０ 为探针 Ｃ 的荧光强度ꎬＩ 为加入不同浓度的 Ｃｄ２＋的荧光强度

图 ９　 １ / ( Ｉ－Ｉ０)对 １ / [Ｃｄ２＋]的线性图

Ｆｉｇ.９　 Ｐｌｏｔ ｏｆ １ / ( Ｉ－Ｉ０) ｖｅｒｓｕｓ １ / [Ｃｄ２＋]

图 １０　 不同浓度的 Ｚｎ２＋和 Ｃｄ２＋对探针 Ｃ 的

荧光强度点状图

Ｆｉｇ.１０　 Ｐｌｏｔ ｏｆ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｉｎｔｅｎｓｉｔｙ ｏｆ ｐｒｏｂｅ Ｃ ｆｏｒ
ｔｈｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｏｆ Ｚｎ２＋ａｎｄ Ｃｄ２＋

常数约为 Ｃｄ２＋ 的 ３ 倍ꎮ 从图 １０ 也可以看出ꎬ与
Ｃｄ２＋相比ꎬＺｎ２＋ 使探针 Ｃ 的荧光增强更显著ꎮ 可

见ꎬ探针 Ｃ 对 Ｚｎ２＋表现出更强的配合能力ꎮ
２􀆰 ４ 　 喹啉雌二醇探针 Ｃ 与 Ｚｎ２＋的配合模式

Ｊｏｂ 法是研究主客体配合比的有效方法ꎮ 图

１１ 是探针 Ｃ 与 Ｚｎ２＋ 作用的 Ｊｏｂ 曲线ꎮ 当 Ｚｎ２＋ 与

探针 Ｃ 的物质的量达到 ０􀆰 ５ 时ꎬ主体荧光强度的

差值达到最大ꎬ这说明探针 Ｃ 与 Ｚｎ２＋形成配合比

为 １ ∶１的配合物ꎮ

探针 Ｃ、Ｚｎ２＋的总浓度为 ２×１０－５ ｍｏｌ / Ｌ

图 １１　 探针 Ｃ 与 Ｚｎ２＋作用的 Ｊｏｂ 曲线

Ｆｉｇ.１１　 Ｊｏｂ ｐｌｏｔｓ ｏｆ ｔｈｅ ｐｒｏｂｅ Ｃ ｔｏｗａｒｄ Ｚｎ２＋

将喹啉雌二醇探针 Ｃ 溶解在乙醇溶液中ꎬ加
少量三乙胺(协助配位)ꎬ搅拌 １ ｈꎬ旋干溶剂后测

质谱ꎮ 质谱数据如图 １２ 所示ꎬ配合物的分子量为

６８５􀆰 ４４４ ６ꎬ为[ Ｐｒｏｂｅ Ｃ—Ｈ＋Ｚｎ ＋Ｎ(ＣＨ２ＣＨ３ ) ３ ＋
ＥｔＯＨ＋Ｈ２Ｏ]＋ꎬ与理论值 ６８５􀆰 ３１９ ５ 相一致ꎬ进一

步证实了主体分子 Ｃ 与 Ｚｎ２＋配位比为 １ ∶１ꎮ

图 １２　 探针 Ｃ 与 Ｚｎ２＋配合物的质谱

Ｆｉｇ.１２　 Ｍａｓｓ ｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ ｏｆ ｔｈｅ ｐｒｏｂｅ Ｃ ａｎｄ
Ｚｎ２＋ ｃｏｍｐｌｅｘ

为了探讨探针 Ｃ 与 Ｚｎ２＋的识别机理ꎬ将探针

Ｃ 中的羟基喹啉换成氨基喹啉或萘酚ꎬ合成化合

物 ４、５(图 ２)ꎮ 荧光检测实验发现ꎬ化合物 ４、５ 对

所检测的金属离子并未表现处荧光识别性能ꎬ这
也证明喹啉中原子和氧原子在识别金属离子中发

挥了重要的作用ꎮ
为了进一步研究 Ｚｎ２＋ 与喹啉胆固醇探针 Ｃ

的具体作用模式ꎬ进行了主客体核磁滴定实验ꎮ
将探针 Ｃ 溶解在 Ｖ(ＣＤＣｌ３) ∶Ｖ(ＭｅＯＤ)＝ １ ∶１的溶

７３
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剂中ꎬ其浓度为 ５０ ｍｍｏｌ / Ｌꎬ加入 ０􀆰 ２、０􀆰 ４、０􀆰 ６、
０􀆰 ８、１ 倍浓度的高氯酸锌ꎬ对比核磁信号变化ꎮ
如图 １３ 所示ꎬ随着高氯酸锌的增加ꎬ喹啉环上的

氢逐渐向低场移动ꎮ 当加入 １ 倍的高氯酸锌时ꎬ
喹啉环上 Ｈ１ 向低场移动 δ ０􀆰 ０４ꎬＨ３ 变化显著ꎬ
分别向低场移动 δ ０􀆰 ２９ꎮ Ｈ２、Ｈ４、Ｈ５ 原本是耦合

在一起的ꎬ加入锌离子后ꎬ不仅向低场移动ꎬ并逐

渐发生明显的裂分ꎮ 与酯基中羰基相连的亚甲基

上的氢 Ｈ７ 变化最明显ꎬ向低场移动了 δ ０􀆰 １０ꎮ
由此可见ꎬ探针 Ｃ 中喹啉基团中的 Ｎ 原子、Ｏ 原

子与酯基的 Ｏ 原子均参与了探针 Ｃ 与 Ｚｎ２＋的配

位配合ꎮ 这种金属配位作用导致探针分子荧光增

强ꎬ存在螯合荧光增强(ＣＨＥＦ)效应[１９]ꎮ 结合上

述核磁滴定数据和探针 Ｃ 与与 Ｚｎ２＋ 配合物的质

谱数据分析ꎬ其可能的结合机理如图 １４ 所示ꎮ

图 １３　 单独的探针 Ｃ(５０ ｍｍｏｌ / Ｌ)(ａ)与 ０􀆰 ２ 倍(ｂ)、
０􀆰 ４ 倍(ｃ)、０􀆰 ６ 倍(ｄ)、０􀆰 ８ 倍(ｅ)、１ 倍(ｆ)的
Ｚｎ(ＣｌＯ４) ２ 相互作用的 １ＨＮＭＲ 滴定光谱

(Ｖ(ＣＤＣｌ３) ∶Ｖ(ＭｅＯＤ)＝ １ ∶１)

Ｆｉｇ.１３　 １ＨＮＭＲ ｔｉｔｒａｔｉｏｎ ｓｐｅｃｔｒａ ｏｆ ｔｈｅ ｐｒｏｂｅ Ｃ
(５０ ｍｍｏｌ / Ｌ)(ａ) ｉｎ Ｖ(ＣＤＣｌ３) ∶Ｖ(ＭｅＯＤ)＝ １ ∶１ ｉｎ ｔｈｅ

ｐｒｅｓｅｎｃｅ ｏｆ ０􀆰 ２ ｔｉｍｅ(ｂ)ꎬ０􀆰 ４ ｔｉｍｅｓ(ｃ)ꎬ０􀆰 ６ ｔｉｍｅｓ (ｄ)ꎬ
０􀆰 ８ ｔｉｍｅｓ (ｅ)ꎬａｎｄ １􀆰 ０ ｔｉｍｅｓ (ｆ) ｏｆ Ｚｎ(ＣｌＯ４) ２

图 １４　 探针 Ｃ 与 Ｚｎ２＋的可能的结合机理示意图

Ｆｉｇ.１４　 Ｐｏｓｓｉｂｌｅ ｂｉｎｄｉｎｇ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ
ｐｒｏｂｅ Ｃ ａｎｄ Ｚｎ２＋

３　 结论

在雌二醇的 １７ 位缀合喹啉设计合成荧光探

针 Ｃꎬ加入 Ｚｎ２＋使探针 Ｃ 的荧光增强 １０􀆰 ３ 倍ꎬ可
实现对 Ｚｎ２＋的选择性识别ꎮ 通过荧光滴定实验可

知探针 Ｃ 与 Ｚｎ２＋ 离子的配合常数为 ３􀆰 ７５ × １０４

Ｍ－１ꎬ检测限低至 ２􀆰 １８×１０－６ ｍｏｌ / Ｌꎮ Ｊｏｂ 曲线和配

合物的质谱数据证实探针 Ｃ 与 Ｚｎ２＋形成 １ ∶１的配

合物ꎮ 核磁滴定进一步说明了探针 Ｃ 与 Ｚｎ２＋ 离

子的配合模式ꎮ 结果表明ꎬＺｎ２＋与探针 Ｃ 中的喹

啉中 Ｎ 原子和 Ｏ 原子、酯基中的 Ｏ 原子协同配

位ꎬ这种 ＣＨＥＦ 效应导致探针 Ｃ 的荧光增强ꎮ
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