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·研究论文· 

二酰胺大环化合物与吡啶 N-氧化物的络合作用研究 

杨登科 a    曾志坚 b    陈木娟 a    潘绍武 a    杨  宇 a    李  媚 a    
雷春燕 a    蒋腊生*,a 

(a华南师范大学化学与环境学院  广州 510006) 
(b华南师范大学实验中心  广州 510006) 

摘要  通过吡啶二酰胺大环与碘甲烷反应合成了一种阳离子型大环主体化合物, 并用 NMR, ESI-MS 进行了结构表征. 
采用 ESI-MS 和 1H NMR 方法研究了合成的主体化合物与吡啶 N-氧化物客体的相互作用, 通过核磁滴定测定了主客体

络合物的络合常数. 实验结果表明阳离子型大环化合物 2 不仅能与吡啶 N-氧化物形成 1∶1 准轮烷型络合物, 而且其络

合常数 Ka比相应的中性大环化合物 1 有显著提高.  
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Studies on the Complexation of di-Amide Based Macrocycles with 
Pyridine N-oxides 
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Abstract  A new cationic host molecule was synthesized by reaction of the di-amide based macrocycle 
with methyl iodide and the structure was confirmed by NMR, ESI-MS spectra. The complexation behavior 
of the di-amide based macrocycles with pyridine N-oxide guests was investigated by means of ESI-MS and 
1H NMR. The results showed that the cationic host can not only bind the pyridine N-oxide hosts to form 1∶
1 pseudorotaxane-like complexes but also have much stronger binding ability than the corresponding neutral 
hosts.  
Keywords  macrocycles; host-guest chemistry; complexation; pseudorotaxane

超分子化学是研究分子间通过非共价作用形成复

杂但有组织的超分子体系的学科[1]. 在超分子领域, 主
客体化合物分子之间通过这些弱相互作用或这些作用

的累加从而实现分子识别、自组装等行为. 冠醚[2], 葫芦

脲[3], 杯芳烃[4], 环糊精[5]及其它大环化合物[6]作为常见

的主体化合物, 因易与离子或中性客体化合物形成主客

体络合物, 被广泛用于合成超分子机械互锁结构[7].  

近年来, 以酰胺类大环化合物作为主体, 研究其与

不同客体化合物之间的相互作用越来越引起人们的关

注. Leigh 课题组[8]研究了二酰胺大环化合物与金属离子

的配位作用, 以 Pd2＋为模板合成了轮烷、索烃及可调控

的分子机器; Beer 小组[9]则以卤素阴离子为模板, 利用

其与大环化合物上的-NH 形成氢键, 合成了准轮烷、轮

烷索烃等超分子结构, 并探讨了不同卤素离子对合成的
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影响; 另外, 酰胺大环上的-NH 还能与其它含有酰胺键

结构的中性分子形成氢键, 分子间通过酰胺键与酰胺键

之间的识别进行组装, Leigh 等[10]通过实验展示了基于

酰胺结构的大环分子运用 threading 法合成的轮烷分子

结构.  
最近, 我们课题组首次报道了吡啶 N-氧化物 3a, 3b

作为客体化合物与二酰胺大环化合物 1a, 1b 的相互作

用, 实验结果表明主客体分子之间以 1∶1 络合形成准

轮烷结构, 并可通过酸碱调控实现分子开关功能[11]. 吡
啶 N-氧化物 3a, 3b 分别与主体化合物 1a, 1b 形成相应

的主客体络合物, 通过比较不同络合物的 Ka值, 我们发

现: 相对于化合物 1a, 化合物 1b 能与客体化合物形成

更稳定的络合物. 这可能是由于化合物 1b 吡啶环上 N
原子的存在降低了环上电子云密度, 增强了酰胺键上氢

的酸性, 使主客体分子间的氢键作用提高. 一般来说, 
主客体间相互作用越强, 其在分子识别和机械互锁结构

合成上的应用越广. 因此, 如何提高大环主体化合物的

络合能力, 是超分子化学领域的重要研究课题之一.  
本文报道: 通过结构修饰, 将二酰胺大环化合物 1b 

N-甲基化合成了一种新的阳离子型主体大环化合物 2, 
并研究了其与吡啶 N-氧化物客体化合物的络合作用. 
实验结果表明, N-甲基化的主体化合物 2 不仅能与客体

化合物3a, 3b形成1∶1的准轮烷型络合物, 且其络合常

数较之于未经甲基化的 1b 有显著的提高. 本文所涉及

的主客体化合物的分子结构见图式 1.  

1  实验部分 

1.1  主要仪器和试剂 

NMR采用美国varian NMR system 400 MHz共振仪

(400 MHz), 溶剂为 CD3CN 和 CD3OD, 纯度≥98%, 无
内标; IR 采用美国热电 Nicolet 6700 傅里叶红外光谱仪; 
LR-MS 采用 LCQ Advantage 液质联用仪, ESI 源; HRMS
采用美国 Bruker Apex IV FTMS, ESI 源; 熔点测定采用

XT-4 双目显微熔点测定仪, 温度计未经校正; 所用试

剂均为市售 A.R.级; 柱层析硅胶为青岛海洋化工厂生

产, 未经活化; 反应溶剂都经过无水处理.  

1.2  实验步骤 

1.2.1  大环化合物 1a, 1b 的合成 

1a: 参照文献[11]方法合成. 产率 27%, m.p. 239～
241 ℃(文献值[11]: 237～238 ℃); 1H NMR (CDCl3) δ: 
8.01 (dd, J＝7.77, 1.6 Hz, 2H), 7.72 (s, 1H), 7.48 (t, J＝
7.8 Hz, 2H), 7.21 (d, J＝8.6 Hz, 4H), 6.82 (d, J＝8.6 Hz, 
4H), 6.58 (dd, J＝6.55, 2.6 Hz, 2H), 4.48 (d, J＝5.19 Hz, 
4H), 4.17～4.06 (m, 4H), 3.89～3.79 (m, 4H), 3.72 (s, 
4H). 

1b: 参照文献[11]方法合成. 产率 25%, m.p. 245～
246 ℃(文献值[11]: 241～244 ℃); 1H NMR (DMSO) δ: 
8.96 (s, 2H), 8.74 (t, J＝5.1 Hz, 2H), 8.25 (s, 1H), 7.22 (d, 
J＝8.3 Hz, 4H), 6.84 (d, J＝8.3 Hz, 4H), 4.33 (d, J＝5.1 
Hz, 4H), 4.05 (d, J＝4.3 Hz, 4H), 3.72～3.61 (m, 4H), 
3.51 (s, 4H). 
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图式 1  主客体化合物结构图 
Scheme 1  Structures of hosts and guests 
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图式 2  化合物 1a 和 1b 的合成 
Scheme 2  The synthesis of molecule 1a and 1b

1.2.2  阳离子型大环化合物 2 的合成 

将化合物 1b (411 mg, 0.84 mmol), CH3I[12](2.38 g, 
16.8 mol)及乙腈(5 mL)加入到反应瓶中, 室温下搅拌反

应 24 h. 然后减压蒸馏除去溶剂, 加入去离子水与丙酮

混合溶剂将固体溶解, 室温下加入NH4PF6
[13](1.40 g, 8.4 

mmol), 搅拌反应 24 h, 析出大量黄色沉淀. 抽滤, 用去

离子水与丙酮洗滤饼, 得白色固体 2 (442 mg), 总产率

82%, m.p. 258～259 ℃; 1H NMR (DMSO) δ: 9.54 (s, 
2H), 9.30 (s, 1H), 8.12 (s, 2H), 7.23 (d, J＝8.4 Hz, 4H), 
6.85 (d, J＝8.4 Hz, 4H), 4.79 (s, 3H), 4.48 (d, J＝4.8 Hz, 
4H), 4.16～4.14 (m, 4H), 3.82～3.80 (m, 4H), 3.68 (s, 
4H); 13C NMR (DMSO) δ: 43.90, 48.69, 67.33, 69.25, 
70.40, 114.34, 128.99, 130.35, 134.09, 139.44, 147.28, 
158.53, 160.71; IR v: 3280, 3088, 2923, 2881, 1678, 1647, 
1548, 1511, 1456, 1362, 1246, 1216, 946, 830 cm－1; MS 
(ESI) m/z: 506.55 [M － PF6] ＋ . HRMS calcd for 

+
28 32 3 6C H N O  506.2286, found 506.2283. 

1.2.3  吡啶 N-氧化物 3a 和 3b 的合成 

3a: 将 3,5-吡啶二甲酸甲酯(1.38 g, 7.07 mmol), 正
丁胺(10 mL)加入到二口瓶中, 加热回流反应 28 h. 将溶

液转入烧杯中, 加入冰水, 析出大量白色沉淀, 抽滤, 
滤饼用去离子水反复洗涤, 真空干燥后得 3,5-吡啶二甲

酰胺(1.53 g, 白色固体, 产率 78%), 可直接用于下一步

反应.  
将 3,5-吡啶二甲酰胺(254.2 mg, 0.92 mmol), Na-

HCO3 (2.34 g, 27.8 mmol)和混合溶剂(50 mL, 2-丁酮/水
＝1∶1)加入到 100 mL 的双口瓶中, 滴加过硫酸氢钾复

合盐(Oxone®)(1.71 g, 2.78 mmol)饱和水溶液, 室温下剧

烈搅拌反应 3 h. 加入 NaCl (2.1 g, 57.5 mmol), CHCl3(60 
mL×3)萃取, 无水 MgSO4干燥有机相, 过滤, 减压蒸馏

除去溶剂, 得白色固体 3a (220 mg), 产率 75%, m.p. 
197～198 ℃(文献值[11]: 193～194 ℃); 1H NMR (400 
MHz, CDCl3) δ: 8.92 (s, 2H), 8.23 (s, 1H), 7.71 (s, 2H), 
3.46 (dd, J＝13.1, 6.7 Hz, 4H), 1.68～1.58 (m, 4H), 1.41 
(dt, J＝14.2, 7.3 Hz, 4H), 0.97 (t, J＝7.3 Hz, 6H). 

3b: N2保护下, 将苯甲胺(0.54 g, 5.04 mmol), Et3N 
(1.5 mL, 10.76 mmol)及 CH2Cl2 (70 mL)加入到 250 mL
的双口瓶中, 冰浴下搅拌, 慢慢滴加 3,5-吡啶二甲酰氯

(0.51 g, 2.52 mmol)的 CH2Cl2 (20 mL)溶液, 0.5 h 滴加完

毕, 室温反应 18 h. 加入冰水, 调节 pH＝3 左右, 分出

有机相, 水相用 CHCl3 (60 mL×3)萃取, 合并有机相并

用无水MgSO4干燥, 过滤, 减压蒸馏除去溶剂得黄色粘

稠状液体, 粗产品经柱色谱分离[CHCl3∶CH3COCH3＝

8∶5 (V∶V)]得无色晶状固体吡啶二甲酰胺 0.64 g, 产
率 70%.  

取上述所得吡啶二甲酰胺固体(0.17 g, 0.49 mmol)
采用与 3a 相同的氧化方法及后处理方法, 得 3b 0.14 g, 
产率 81%, m.p. 249～250 ℃(文献值[11]: 246～247 ℃); 
1H NMR (400 MHz, DMSO) δ: 9.42 (t, J＝5.6 Hz, 2H,), 
8.74 (t, J＝1.4 Hz, 2H), 8.21 (d, J＝1.4 Hz, 1H), 7.51～
7.07 (m, 10H), 4.49 (d, J＝5.6 Hz, 4H). 
1.2.4  ESI 质谱分析 

通过电喷雾质谱技术分别测定分子 2 和 3a 以及 2
和 3b 在乙腈中的混合溶液质谱, 检测两者形成络合物

的准分子离子峰, 确定准轮烷结构中主客体分子的化学

计量比.  
1.2.5  核磁滴定实验 

络合常数常用作表征主客体间形成络合物的稳定

性, 也是用来判断超分子体系形成能力的最主要参数之

一. 本文采用 1H NMR 滴定法测定络合常数. 核磁共振

滴定实验使用美国 varian NMR system 400 MHz 共振仪

在 295 K 测试, 采用核磁滴定法测定主客体分子之间的

络合常数, 将主体和客体分子分别用 CD3CN 与 CD3OD 
(V∶V＝1∶1)溶解. 固定客体 3a 和 3b 的浓度为 1.667
×10－3 mol•L－1, 用微量进样器将主体溶液(0.182×10－3 
mol•L－1)逐次滴加到定量客体溶液中, 分别在仪器恒温

295 K 时测定 1H NMR, 记录客体吡啶环上的 Hc'在不同

条件下的化学位移值. 当主体分子(H)与客体分子(G)形
成 1∶1 络合物(C)时, 可以用公式从反应物 H 和 G 的平

衡浓度来计算反应的平衡常数.  
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络合常数的计算通式:   

0 0

[C]H G  C    
([H] [C])([G] [C])

K＋ ＝
－ －

º  (1) 

化学位移变化 obsδΔ 倒数与络合常数 K 的关系式 
——Rose-Drago 计算公式:  

( ) ( )C G C G

0
0 0

obs

[H] 1 1[G] [H] [C]
δ δ δ K δ δΔ −

＝ ＋ － ＋
－

  (2) 

当 [H] [G]≫ 时 , 公 式 (2) 可 简 化 为 Benesi- 
Hildebrand 公式:  

( )C G C G0obs

1 1 1
( )[H]δ K δ δ K δ δΔ

＝ ＋
－ －

 (3) 

由公式(3)可知 , obs1/ δΔ 与 01/[H] 呈线性关系 , 以
1 Δ 和1 [H]作图所得曲线的截距 0intercept 1＝ Δ 和斜率

0slope 1 K＝ Δ , 可以算出络合常数 K. 每改变一次主体, 
先依据浓度校正公式 0 0 0[H] [H] ( )[G]Δ＝ － Δ , 对主体浓

度进行校正 , 再代入公式 (3)计算 , 得到一条新的

Benesi-Hildebrand 曲线, 不断优化直至所得直线的截距

与斜率不再发生变化.  
2 2 1 2[( int int) ( slope slope) ]K KΔ Δ Δ＝ ＋  (4) 

根据公式(4)计算实验误差.  

2  结果与讨论 

2.1  化合物合成与结构表征 

二酰胺大环化合物1a, 1b按照实验室已建立的方法

合成[11]. 阳离子型大环化合物 2 由 1b 与 CH3I 反应, 再
经阴离子交换制得. 由于 1b N-甲基化后所得化合物为

离子型碘化物, 难溶于有机溶剂, 通常用 NH4PF6 进行

阴离子交换, 得到溶解性较好的六氟磷酸盐化合物. 该
反应过程条件温和, 且产率较高(82%). 对新合成的化

合物利用 NMR, MS (ESI)等进行了结构表征. 通过对比

化合物 2 和 1b 的 1H NMR 谱图, 可以看出, 化合物 2 的
1H NMR 图中在 δ: 4.791 (s, 3H)处比 1b 多了一个单峰, 
证明化合物 2 中存在 N-CH3; 同时相对于化合物 1b, 化
合物 2 吡啶环上氢的化学位移均向低场发生明显的移

动, 说明 N-甲基化后对吡啶环上电子云密度的影响, 即
甲基化后吡啶环上的电子云密度降低了 ; 另外 , MS 
(ESI) m/z: 506.55 [M－PF6

－]＋, HRMS进一步证实了化合

物 2 的结构.  

在合成吡啶 N-氧化物 3a 的过程中, 对合成方法进

行了改进. 合成二酰胺通常采用胺与酰氯反应的方法合

成, 但是由于该反应引入了强腐蚀性酰氯, 使得反应条

件苛刻, 后处理繁琐. 本文利用吡啶二甲酸甲酯直接与

正丁胺进行氨解反应来制备吡啶二酰胺. 氨解反应不仅

降低了反应对无水的要求, 使反应易于操作, 而且反应

后处理简单, 并保证了较高的产率. 对于氧化过程, 我
们使用了新的氧化剂进行合成. 通过实验我们发现: 在
常温下, m-CPBA 作为氧化剂氧化吡啶二酰胺化合物, 
反应时间 3 d, 产率 10%～30%, 反应的效率不高, 这可

能是因为酰胺基团的拉电子作用使吡啶环电子云密度

降低, 加大了吡啶环上 N 的氧化反应难度; 本文采用过

硫酸氢钾复合盐(Oxone®)作为氧化剂[14]合成 3a 与 3b, 
反应时间缩短为 3 h, 同时反应产率提高到 60%～80%, 
而 Oxone®作为无机氧化剂又易于除去, 故极大地提高

了反应效率.  

2.2  二酰胺大环化合物与吡啶 N-氧化物的络合作用 

2.2.1  电喷雾质谱(ESI-MS)分析 

在主客体化学研究中, 电喷雾质谱技术(ESI-MS)是
检测主客体分子形成络合物的常用方法之一. 本文运用

该技术分别测定了吡啶N-氧化物3a和3b与大环化合物

2 混合的乙腈溶液, 通过对 MS 图进行分析确定了络合

物中主客体分子的化学计量比.  
图 1 为过量的大环化合物 2 与吡啶 N-氧化物 3a 于

乙腈中的 ESI-MS 图. 基峰 m/z＝506.52 (100%), 对应于

[2－PF6]＋ (calcd for +
28 32 3 6C H N O  506.23), 即游离的化

合物 2 的准分子离子峰; 在图中只有另一组峰 m/z＝
799.15 (50%), 对 应 于 [2•3a － PF6] ＋  (calcd for 

43 55 6 9C H N O+  799.40), 即主客体化合物以化学计量比

1∶1 形成络合物的准分子离子峰, 除此之外图中并无

明显的其它络合物的峰. 因此可判定该络合物结构中主

客体化合物化学计量比为 1∶1.  
图 2 为过量的大环化合物 2 与吡啶 N-氧化物 3b 于

乙腈中的 ESI-MS 图: 基峰 m/z＝506.53 (100%), 对应于

[2－PF6]＋ (calcd for +
28 32 3 6C H N O  506.23), 即游离的化

合物 2 的准分子离子峰; 在图中同样也只有另一组峰

m/z＝867.19 (51%), 对应于 [2•3b－PF6] ＋  (calcd for 

49 51 6 9C H N O+  867.37), 即主客体化合物以化学计量比

1∶1 形成络合物的准分子离子峰, 除此之外图中也无

明显的其它络合物的峰, 因此同样可判定该络合物结构

中主客体化合物的化学计量比为 1∶1. 
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图 1  化合物 2 与 3a 混合溶液的低分辨质谱图, m/z 506.53 [2－PF 6
− ]＋, 799.14 [2•3a－PF 6

− ]＋ 
Figure 1  The ESI-MS analysis of mixture 2 and 3a, m/z 506.53 [2－PF 6

− ]＋, 799.14 [2•3a－PF 6
− ]＋ 

 

图 2  化合物 2 与 3b 混合溶液的低分辨质谱图, m/z 506.52 [2－PF 6
− ]＋, 867.19 [2•3b－PF 6

− ]＋ 
Figure 2  The ESI-MS analysis of mixture 2 and 3b, m/z 506.52 [2－PF 6

− ]＋, 867.19 [2•3b－PF 6
− ]＋
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综上可知: ESI-MS 结果初步证明阳离子型大环化

合物2能与吡啶N-氧化物3a, 3b形成1∶1的络合物, 主
客体之间存在较强的相互作用, 其络合物体系在实验测

定条件下具有较高的稳定性.  
2.2.2  络合物体系的 1H NMR 分析 

二酰胺大环化合物 2 是阳离子型化合物, 难溶于弱

极性的有机溶剂(如: CHCl3、CH2Cl2及乙醚), 但在乙腈

和甲醇中有较好的溶解性. 把一定量的化合物 2 加入到

CHCl3 中, 大量白色固体悬浮于溶剂中, 当加入等物质

的量的3a时, 体系逐渐变成无色透明的溶液, 说明分子

间发生了快速的络合作用形成了主客体络合物. 本文采

用CD3CN和CD3OD (V∶V＝1∶1)的混合溶剂溶解主客

体化合物并在恒温 295 K 时进行 1H NMR 测试.  
首先, 利用 1H NMR 图谱监测等物质的量比的大环

化合物 2, 1b与吡啶 N-氧化物 3a, 3b形成络合物的过程. 
图 3-b 为等物质的量比 2 与 3a 混合溶液的部分 1H NMR
图(295 K).  

形成络合物后, 化合物2苯环上的氢原子Hg以及化

合物3a上的氢原子Hb'的化学位移(δ 6.895和8.698)向高

场移动(δ 6.673 和 8.365), 3a 上的 Hc'从原化学位移(δ＝
8.203)移向低场(δ 8.365), 说明主客体分子间存在 π-π堆
积作用, 即 3a 穿入到 2 的空腔中, 化合物 2 的苯环作为

π-电子供体, 化合物 3a 的吡啶环作为 π-电子受体. 大环

化合物 2 醚氧链上的氢原子 Hα的化学位移(3.896)移向

高场(3.778), 而氢原子 Hβ 和 Hγ 的化学位移(3.816 和

3.662)移向低场(3.874 和 3.778), 这表明 2 的醚氧链上的

氧与吡啶N-氧化物 3a 的酰胺氢之间可能存在氢键作用.  
图 4 为纯的 3a 溶液、等物质的量比的 1b 与 3a 溶

液以及等物质的量比的 2 与 3a 溶液的部分 1H NMR 对

比图. 从图上可以看出, 当 1b 与 3a 形成络合物后, 3a
上的氢原子 Hb'由原化学位移(δ＝8.698)向高场移动(δ 
8.546), Hc'由原化学位移(δ 8.133)移向低场(δ 8.204); 而
当 2 与 3a 形成络合物后, 3a 上的氢原子 Hb'由原化学位

移(δ 8.698)向高场移动(δ 8.365), Hc'由原化学位移(δ 
8.203)移向低场(δ 8.363); 对比 3a 分别与不同大环化合

物 1b, 2 形成络合时 3a 上氢原子的化学位移变化值(表
1)可知, 3a 与大环化合物 2 络合后, 3a 上氢原子的化学

位移值改变更大, 说明3a与大环化合物2之间形成的络

合物更稳定. 这是因为大环化合物 1b N-甲基化后, 其
吡啶环上的电子云密度降低, 增强了酰胺键上氢的酸

性, 从而使主客体分子间更容易形成氢键. 根据上述

ESI-MS 和 1H NMR 结果分析, 以及参照文献[11]的报

导, 我们推断主客体络合物具有如下图所示的准轮烷结

构(图式 3), 形成主客体络合物的驱动力主要为氢键作

用(N＋—H…O)和 π-π作用.  

表 1  化合物 3a 分别与 1b 和 2 等物质的量混合后, 3a 上氢原

子化学位移变化值 
Table 1  Chemical shift changes of protons of 3a upon com-
plexation with 1b or 2 

Complex ∆δb' ∆δc' 

3a•1b 0.152 0.071 

3a•2 0.333 0.160 

 

图 3  (a) 2, (b)等物质的量混合的 2 与 3a 和(c) 3a 的部分核磁图 
Figure 3  Partial 1H NMR spectra of (a) molecule 2, (b) an equimolar mixture of 2 and 3a, and (c) pyridine N-oxide 3a 

1.667 mmol/L, CD3CN∶CD3OD＝1∶1, 400 MHz, 295 K. 
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图 4  (a) 3a, (b)等物质的量混合的 1b 与 3a 和(c)等物质的量混合的 2 与 3a 的部分核磁图 
Figure 4  Partial 1H NMR spectra of (a) molecule 3a, (b) an equimolar mixture of 1b and 3a, and (c) an equimolar mixture of 2 and 3a  

1.667 mmol/L, CD3CN∶CD3OD＝1∶1, 400 MHz, 295 K 
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图式 3  化合物 2 与 3a, 3b 形成的准轮烷结构 

Scheme 3  Pseudorotaxane formation of 2 with pyridine N-oxide 3a/3b

 2.2.3  络合常数测定－1H NMR 滴定 

为了进一步探讨形成络合物的稳定性, 本文采用核

磁滴定的方法[15～18]测定了主客体化合物形成络合物的

络合常数. 该实验用 CD3CN 和 CD3OD (V∶V＝1∶1)混
合溶剂溶解样品 , 恒温 295 K, 分别测得了 1b•3a, 
1b•3b, 2•3a, 2•3b 四组络合物的平衡常数. 

通过 ESI-MS 分析可知, 大环化合物 1b, 2 与吡啶

N-氧化物 3a, 3b 之间均以化学计量比 1∶1 形成络合物, 
参照文献[16], 使用 Benesi-Hildebrand 公式对核磁滴定数

据进行处理计算络合物的平衡常数. 以 1b•3a 络合常数

为例, 固定 3a 的浓度(1.667 mmol/L), 逐次加入等浓度

1b 溶液, 分别测试, 得到一系列不同主体浓度的 1H 
NMR 图, 记录化合物 3a 吡啶环上的 Hc'的化学位移值, 

将所得到的化学位移值分别减去纯的化合物 3a 的 1H 
NMR 图中 Hc 化学位移值, 得到 Hc'的化学位移的改变

值.  
根据公式绘制 Benesi-Hildebrand 曲线, 利用浓度校

正公式对浓度进行校正, 重新代入公式对直线进行优

化, 直到所得直线的斜率与截距不再发生改变(图 5a). 
R2＝0.997, 说明实验所得数据点能很好的拟合成一条

直线 , 该直线的截距 intercept＝4.909, 斜率 slope＝
9.251, K＝intercept/slope×103. 然后通过误差传递公式

(4)计算实验的测量误差, 最终得到主体分子 1a 和客体

分子 3a 形成的络合物的平衡常数 K＝(5.31±0.37)×102 
(表 2). 
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图 5  (a) 化合物 1b 与 3a, (b) 化合物 1b 与 3a, (c) 化合物 2 与 3a, (d) 化合物 2 与 3a 的 Benesi-Hildebrand 关系图 
Figure 5  Benesi-Hildebrand plots for the formation of complex (a) molecule 1b with 3a; (b) molecule 1b with 3b; (c) molecule 2 with 
3a; (d) molecule 2 with 3b  

Based on the data for proton Hc' at 295 K in CD3CN/CD3OD (V∶V＝1∶1), [G]o＝1.667 mmol/L 

表 2  优化拟合 Benesi-Hildebrand 曲线得到络合物 3a•1b 络合常数(CD3CN/CD3OD＝1∶1, 295 K) 
Table 2  Association constant for the complex 3a•1b at 295 K in CD3CN/CD3OD (V∶V＝1∶1) as determined by iterative 
Benesi-Hildebrand plotting techniquea 

Δo T/K proton Slope/(mmol•L－1•ppm－1) Intercept/ppm－1 R2

Entered Calcd 
Kb /(mol－1•L)

295 Hc 9.2513 4.90949 0.997 0.20369 0.20369 531±37 
aΔo and K values were obtained from the eleventh generation Benesi-Hildebrand plot. b Error estimates are based on statistically determined confidence limits of the 
intercept and slope at the 95% probability level propagated according to Formula (4).

图 5 为通过核磁滴定实验测定络合物 1b•3a, 1b•3b, 
2•3a, 2•3b 络合常数绘制的 Benesi-Hildebrand 线形图, 
由直线斜率计算可得的络合常数(mol－1•L)分别为(7.00
±0.73)×102, (7.95±0.62)×102, (3.21±0.26)×103 (见
表 3).  

从表中数据可知, K1b•3b＞K1b•3a, K2•3b＞K2•3a, 说明

对于相同的主体化合物, 吡啶 N-氧化物 3b 比 3a 更容易

与二酰胺大环化合物形成稳定的络合物, 可能是因为末

端为苄基的 N-氧化物酰胺键酸性较强, 更容易与大环

主体醚氧链上的氧原子形成氢键. 而 K2•3a＞K1b•3a, K2•3b

＞K1b•3b, 表明二酰胺大环化合物 2 比 1b 的络合能力强, 

表 3  不同络合物的络合常数 
Table 3  Association constants for the complex in CD3CN/ 
CD3OD (V∶V＝1∶1) at 295 K 

Host Guest Complex K/(mol－1•L) 
1b 3a 1b•3a (5.31±0.37)×102 
1b 3b 1b•3b (7.00±0.73)×102 
2 3a 2•3a (7.95±0.62)×102 
2 3b 2•3b (3.21±0.26)×103 

 
即, N-甲基化后, 吡啶环的电子云密度降低, 使二酰胺

键酸性增强, 酰胺键上的氢更容易与吡啶 N-氧化物上

的氧原子形成氢键, 从而形成更稳定的络合物.   
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3  结论 

本文通过结构修饰以一种简单的方法合成了新的

阳离子型大环主体化合物 2, 并对其进行了结构表征. 
采用 NMR 和 ESI-MS 技术对二酰胺大环主体 2 和 1b
与吡啶 N-氧化物客体的络合作用进行了对比研究. 实
验结果表明, 在乙腈/甲醇混合溶剂中两种大环主体均

能与吡啶 N-氧化物客体形成 1∶1 的络合物, 且络合物

具有[2]准轮烷的结构; 络合常数测定结果进一步表明, 
阳离子型大环主体化合物 2 比中性二酰胺大环主体 1b
具有更强的络合能力. 由此证明, 对于吡啶二酰胺大环

主体化合物可通过结构修饰, 如 N-甲基化, 来提高其络

合能力, 从而扩大其在分子识别和机械互锁结构合成中

的应用范围. 以此类准轮烷型络合物为基础, 进一步合

成轮烷或索烃等机械互锁结构的研究正在进行中. 

References 

1 Lee, D. H.; Granja, J. R.; Martinez, J. A.; Severin, K.; 
Ghadiri, M. R. Science 1996, 382. 

2 (a) Huang, F. H.; Fronczek, F. R.; Gibson, H. W. Chem. 
Commun. 2003, 1480. 
(b) Huang, F. H.; Lam, M.; Mahan, E. J.; Rheingold, A. L.; 
Gibson, H. W. Chem. Commun. 2005, 3268.  
(c) Huang, F. H.; Gibson, H. W. Chem. Commun. 2005, 
1696. 
(d) Badjic, J. D.; Balzani, V.; Credi, A.; Silvi, S.; Stoddart, 
J. F. Science 2004, 303, 1845. 
(e) Badjic, J. D.; Cantrill, S. J.; Stoddart, J. F. J. Am. Chem. 
Soc. 2004, 126, 2288. 
(f) Han, T.; Chen, C. F. Org. Lett. 2006, 8, 1069. 

3 (a) Yuan, L.; Wang, R.; Macartney, D. H. J. Org. Chem. 
2007, 72, 4539. 
(b) Jon, S. Y.; Selvapalam, N.; Oh, D. H.; Kang, J. K.; Kim, 
S. Y.; Jeon, Y. J.; Lee, J. W.; Kim, K. J. Am. Chem. Soc. 
2003, 125, 10186. 
(c) Kwangyul, M.; Grindstaff, J.; Sobransingh, D.; Kaifer, 
A. E. Angew. Chem., Int. Ed. 2004, 43, 5496. 
(d) Moon, K.; Kaifer, A. E. Org. Lett. 2004, 6, 185. 

4 (a) Jokic, D.; Asfari, Z.; Weiss, J. Org. Lett. 2002, 4, 2129. 
(b) Baldini, L.; Ballester, P.; Casnati, A.; Gomila, R. M.; 
Hunter, C. A.; Sansone, F.; Ungaro, R. J. Am. Chem. Soc. 
2003, 125, 14181. 
(c) Arduini, A.; Ferdani, R.; Pochini, A.; Secchi, A.; 
Ugozzoli, F. Angew. Chem., Int. Ed. 2000, 39, 3453. 
(d) Arduini, A.; Ciesa, F.; Fragassi, M.; Pochini, A.; Secchi, 
A. Angew. Chem., Int. Ed. 2005, 44, 278.  
(e) Chen, Q. Y.; Chen, C. F. Eur. J. Org. Chem. 2005, 2468. 

5 (a) Liu, Y.; Zhao, Y. L.; Zhang, H. Y.; Song, H. B. Angew. 
Chem., Int. Ed. 2003, 42, 3260. 
(b) Liu, Y.; Li, L.; Zhang, H. Y.; Zhao, Y. L.; Wu, X. 

Macromolecules 2002, 35, 9934. 
(c) Liu, Y.; Zhao, Y. L.; Zhang, H. Y.; Yang, E. C.; Guan, 
X. D. J. Org. Chem. 2004, 69, 3383. 
(d) Liu, Y.; Zhao, Y. L.; Chen, Y.; Guo, D. S. Org. Biomol. 
Chem. 2005, 3, 584. 
(e) Liu, Y.; Song, S. H.; Chen, Y.; Zhao, Y. L.; Yang, Y. W. 
Chem. Commun. 2005, 1702. 

6 Zhou, Q. Z.; He, C. L.; Zhai, C. Y.; Huang, F. H. Chemistry 
2008, 71, 809 (in Chinese).  
(周其忠, 何春林, 翟春熙, 黄飞鹤, 化学通报, 2008, 71, 
809.) 

7 (a) Zhu, X. Z.; Chen, C. F. J. Am. Chem. Soc. 2005, 127, 
13158. 
(b) Liu, Y.; You, C. C.; Zhang, H. Y.; Kang, S. Z.; Zhu, C. 
F.; Wang, C. Nano Lett. 2001, 1, 613. 
(c) Zhu, K.; Li, S.; Wang, F.; Huang, F. J. Org. Chem. 
2009, 74, 1322. 

8 (a) Fuller, A. M.; Leigh, D. A.; Lusby, P. J.; Oswald, I. D. 
H.; Parsons, S.; Walker, D. B. Angew. Chem. 2004, 116, 
4004. 
(b) Fuller, A. M.; Leigh, D. A.; Lusby, P. J.; Oswald, I. D. 
H.; Parsons, S.; Walker, D. B. J. Am. Chem. Soc. 2005, 137, 
12612. 
(c) Crowley, J. D.; Leigh, D. A.; Lusby, P. J.; McBurney, R. 
T.; Perret-Aebi, L. E.; Petzold, C.; Slawin, A. M. Z.; Symes, 
M. D. J. Am. Chem. Soc. 2007, 129, 15085.  
(d) Barrell, M. J.; Leigh, D. A.; Lusby, P. J.; Slawin, A. M. 
Z. Angew. Chem., Int. Ed. 2008, 47, 8036. 

9 (a) Wisner, J. A.; Beer, P. D.; Drew, M. G. B. Angew. 
Chem., Int. Ed. 2001, 40, 3606. 
(b) Wisner, J. A.; Beer, P. D.; Drew, M. G. B.; Sambrook, 
M. R. J. Am. Chem. Soc. 2002, 124, 12469. 
(c) Sambrook, M. R.; Beer, P. D.; Wisner, J. A.; Paul, R. L.; 
Cowley, A. R. J. Am. Chem. Soc. 2004, 126, 15364. 

10 Leigh, D. A.; Venturini, A.; Wilson, A. J.; Wong, J. K. Y.; 
Zerbetto, F. Chem. Eur. J. 2004, 10, 4960. 

11 Chen, M. J.; Han, S. J.; Jiang, L. S.; Zhou, S. G.; Jiang, F.; 
Xu, Z. K.; Liang, J. D.; Zhang, S. H. Chem. Commun. 2010, 
46, 3932. 

12 Cheung, C. K.; Wedinger, R. S.; le Noble, W. J. J. Org. 
Chem. 1989, 54, 570. 

13 Alcalde, E.; Dinarès, I.; Ibáñez, A.; Mesquida, N. Chem. 
Commun. 2011, 47, 3266. 

14 Hancock, L. M.; Beer, P. D. Chem. Common. 2011, 47, 
6012. 

15 Tomimasu, N.; Kanaya, A.; Takashima, Y.; Yamaguchi, H.; 
Harada, A. J. Am. Chem. Soc. 2009, 131, 12339. 

16 Gong, C. G.; Balanda, P. B.; Gibson, H. W. 
Macromolecules 1998, 31, 5278. 

17 Benesi, H. A.; Hildebrand, J. H. J. Am. Chem. Soc. 1949, 
71, 2703. 

18 Thordarson, P. Chem. Soc. Rev. 2011, 40, 1305. 

 (A1201061  Zhao, X.) 



<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /None
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Error
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /CMYK
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments true
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000410064006f006200650020005000440046002065876863900275284e8e9ad88d2891cf76845370524d53705237300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef69069752865bc9ad854c18cea76845370524d5370523786557406300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /FRA <>
    /ITA <>
    /JPN <FEFF9ad854c18cea306a30d730ea30d730ec30b951fa529b7528002000410064006f0062006500200050004400460020658766f8306e4f5c6210306b4f7f75283057307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103055308c305f0020005000440046002030d530a130a430eb306f3001004100630072006f0062006100740020304a30883073002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d3067958b304f30533068304c3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a306b306f30d530a930f330c8306e57cb30818fbc307f304c5fc59808306730593002>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020ace0d488c9c80020c2dcd5d80020c778c1c4c5d00020ac00c7a50020c801d569d55c002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken die zijn geoptimaliseerd voor prepress-afdrukken van hoge kwaliteit. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /PTB <>
    /SUO <>
    /SVE <>
    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents best suited for high-quality prepress printing.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)
  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /ConvertColors /ConvertToCMYK
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /DocumentCMYK
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure false
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles false
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /DocumentCMYK
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /UseDocumentProfile
      /UseDocumentBleed false
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


