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거대고리 크라운 화합물에 대한 연구는 다방면에 

서 활발히 진행하여 보고하고 있다. 더구나 산소 대 

신에 질소를 포함하고 있는 거대고리 아자크라운 화 

합물은 유기합성 과정 및 생물학적 반응 연구의 모 

델로서 연구되고 있다.'2 또한 이 화합물도 기존의 

거대고리 크라운 화합물에서와 같이 동공의 크기나 

입체적 효과 및 질소에 연결된 여러 치환기의 성질, 

특히 염기도나 전자론적 성질이 다양한 금속이온과 

의 착물생성 에 큰 영 향을 미 친다.3따라서 알칼리 및 

알칼리토 금속을 비롯하여 전이금속, lanthanide 계열 

의 금속 등과 거대고리 아자크라운 화합물이 착물을 

형성할 때의 다양한 물성들이 연구되었다. 즉 착물 

의 자기적 성질心을 비롯하여 열역학적 안정성과 분 

광학적 성질등의 연구결과를 다각도로 보고하고 있 

다.日 본 연구진에서도 DTP(l,7-dioxa-4,10,13-tri- 

azacyclopentadecane), TTO(l,7,13-trioxa-4,10,16-tri- 
azacyclooctadecane), DTO(1,16서ioxa-^ZlOJB-tetraa- 
zacyclooctadecane), OTP(l-oxa-4,7,10,13-tetraazacy- 
clopentadecane) 및 그 유도체를 합성하여 전이금속 

과의 착물 결합 상수를 조사하여 보고한 바 있다. 또 

Merrifield peptide resin과 반응시켜 polymei를 얻었 

고 이 화합물을 이용하여 알칼리 및 알칼리토 금속 

이온 검출에 대한 연구를 하여 보고한 바 있다.6*
이상의 연구에서는 거대고리에 산소나 질소를 함 

유하던가, 산소와 질소에 벤젠 고리를 포함하는 거 

대고리 아자크라운 화합물을 이용한 것이었다. 그러 

나 본 연구에서는 황과 질소를 포함하는 거대고리 

thiaza 크라운 화합물을 합성하였고, 이 화합물과 간 

단한 몇가지 지방산을 반응시켜 새로운 thiaza 크라 

운 화합물을 합성하였다. 그리고 이 화합물을 이용 

하여 전이금속인 니켈(II)과 구리(II) 이온과의 착물 

형성에 대한 결합 상수를 조사하였다.

결합 상수의 계산은 Cramer 식'"등을 이용하여 계 

산할 수 있으나 본 연구에서는 최 등의 보고에 의한 

식," (A8-A°)/(A-A°)=l/Kf.l/[C]+1 으로부터 계산하 

였다. 실험은 25 °C에서 실시하였다. 여기서 Ao는 초 

기의 흡광도 변화이며 A는 농도의 변화에 따른 흡 

광도의 변화, A”는 무한 시간에서의 흡광도의 변화 
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이다. 또한 [C]는 리간드의 농도, Kf는 결합 상수이 

다. 식 에서 왼쪽 항은 반응 속도항 이므로 리간드의 

농도 변화에 따른 흡광도를 측정 하여 plot하고 이 그 

래프로부터 기울기를 계산하면 결합 상수(Kf)를 알 

수 있다. 반응은 유사 일차 반응으로 진행시키기 위 

하여 금속 이온의 농도를 과량으로 하였다. 즉, 금속 

이온의 농도는 IxIO^m 이었고 리간드의 농도는 

각각 1.0, 1.5, 2.0, 2.5, 3.0X10T M 이었다. 또한 

Ni?+는 219 nm, +는 210 nm에서 扁ax를 나타내었 

으므로 각각 이 파장에서 흡광도를 측정하였다.

실 험

합성 에 사용된 시 약은 Aldrich사, Hayman사 및 순 

정화학(日) 제품으로 정제하지 않고 그대로 사용하 

였다. 합성된 화합물의 구조를 알아보기 위하여 여 

러가지 기기를 사용하였다. 즉, NMR은 DPX 300 
FT-NMR, IR은 Hitachi 10 IR Spectrophotometer, 원 

소분석은 Fisons EA-U08 원소 분석기였다. 또한 흡 

광도의 변화를 알아보기 위하여 사용한 UV spec- 
trometer 는 Milton-Roy Spectronic 3000이었다. 

Scheme 1에 합성 과정을 나타내었다.

3,6-Dithia-l,8-octanediol Ditosylate(l)의 합성.

합성은 문헌을 참고로 하였다. 즉 3,6-di버ia-1,8- 
octanediol 1.82 g(0.01 mol)과 triethylamine 2 g(0.02 

mol)을 15 mL의 CHKb에 용해하여 2구 둥근바닥 

flask에 넣고 교반한다. 상온에서 교반하면서 CH2C12 
15 mL에 용해한 tosyl chloride 3.8 g(0.02 mol)을 

40분간에 걸쳐 서서히 가한다. 모두 가한 후 한 시간 

교반한다. 교반이 끝나면 분액깔때기에 옮기고 물 

100 mL를 가하여 유기층을 분리한다. 유기층은 2M 
HC1, 2% Na2CO3, 포화 NaCl 용액으로 순서대로 처 

리한 후 무수 NazSQ)를 넣고 24시간 방치한다. 여과 

하여 CHKb를 진공 증류하여 제거하고 MeOH를 넣 

는다. Salt-ice water bath 내에서 강하게 교반하면 횐 

색 고체 3.68 g(수율 75%)을 얻는다. 생성물은 분광 

학적 방법을 통하여 구조를 확인한 후 합성 실험에 

이용하였다.

l,16-Dithia-4, 7,10,13-tetratosyl-4,7,10,13-tetra- 
azacyclooctadecane (2)의 합성. 이미 보고한 바와 

같은 방법으로 합성하였다.” 즉 2.29 g(0.03 mol)의 

triethylenetetramine tetrahydrochloride로부터 합성 한

KOH dry EtOH 
r.t. 2 hr

R:CH2CH2COOH (5) 
CH(CHMOOH(6) 

Scheme 1.

I,10-disodium-l,4,7,10-tetratosyltriethylenetetramine3?]- 

1.472 g(0.03 mol)의 화합물 (1)을 각각 무수 DMF 60 
mL와 50mL에 용해한 후 condensei가 부착 된 

flask에 넣고 58-60 °C에서 48시간 교반한다. 무수 

DMF는 4 A molecular sieves를 넣어 72시간 이상 경 

과한 것을 사용하였다. 교반이 끝난 후 rotary eva- 
porator로서 용매를 期거하여 약 10 mL가 되도록 농 

축한다. 격렬하게 교반하면서 얼음물 3QmL를 가한 

다. 황색의 침전물이 생성되면 교반을 멈추고 물을 

제거한다• 다시 10N NaOH 수용액 35mL를 넣고 

60 °C에서 20분간 교반한 후 여과한다. 여과물을 

CH2C12 150 mL 에 용해하고 2M HC1, 포화 NaCl 수용 

액 등으로 처리한 후 용매를 제거하면 황색 고체 2.32 
g(수율 85%)을 얻는다. NMR(CDC13, 5): 2.38 
(s, 12H, arom-CH3), 3.20(t, 12H, N-CH2CH2-N), 
3.42(t, 4H, S-CH2CH2-S), 3.75(t, 4H, S-CH2CH2-N), 
3.93(t, 4H, S-CH2CH2-N), 7.31-7.78(m, 16H, arom.). 
13C NMR(DMSO, 5): 21.8, 32.3, 34.7, 52.1, 56.8,
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126.2, 127.8, 138.2, 143.6. IR(NaCl, cm-1): 1320, 

3270. C40H52O8S6N4의 원소분석(%): 이론(실험), C, 
52.84(52.62); H, 5.76(6.02); N, 6.16(5.84); S, 21.16 
(20.81).

1.16- Dithia-4,7,10,13-tetrazacyclooctadecane Tetra- 
hydrobromide (3)의 합성. 화합물 (2) 1.36 g(0.0015 
mol)을 condense)■가 부착된 flask에 넣고 45% HBr(in 
acetic acid) 15 ml#} phenol 0.94 g(0.01 mol)을 넣는 

다. 80-85 °C에서 48시간 교반한 뒤 여과한다. 무수 

에탄올로 세척하여 갈색 고체 0.74 g(수율 75%＞을 얻 

었다. *H NMR(D2O, 8): 3.45(t, 12H, N-CH2CH2-N), 

3.62(t, 4H, S-CH2CH2-S), 3.71(t, 4H, S-CW2CH2-N), 
3.85(t, 4H, S-CH2CH2-N). 13C NMR(D2O, 8): 33.6, 35.6, 

52.5, 57.5. IR(NaCl, cm '): 910, 1550, 2800. Ci2H32 
N4B4S2의 원소분석(%): 이론(실험), C, 23.39(23.02); 
H, 5.24(5.60); N, 9.09(10.12); S, 10.41(10.22).

1.16- Dithia-4,7,10,13-tetrazacyclooctadecane-4,7, 
10,13-tetrapropanoic Acid (5; DTTP)의 합성. 화 

합물 (3) 0.5 g(0.81 mmol)을 무수 에탄올 15 mL에 

넣고 KOH 0.25 g(4 mmol＞을 가한다. 상온에서 2시 

간 교반한 후 여과하고 진공 증류시키면 겔 상태의 

화합물 (4)를 얻는다. 이 화합물을 증류수 5 mL에 용 

해하여 flask에 넣는다. 한편 3-bromopropanoic acid 
0.5 g(3.26 mmol)을 냉각수 10 mL에 용해한 뒤 , 증류 

수 20 mL에 1.32 g의 KOH를 용해한 용액을 가하여 

pH가 12가 되도록 한다. 이 용액을 flask의 용액과 

혼합한 후 50-52 °C를 유지하며 24시간 교반한다. 교 

반하는 동안 flask의 pH는 11-12를 유지한다. 교반이 

끝난 후 약 5 mL로 농축한다. 이 용액은 Dowex 1X
이온교환 수지를 장착한 column(2X 20 cm)을 

이용하여 유출한다. 유출용액은 H2O, 0.01M HC1, 
0.1M HC1 순으로 하여 pH가 3인 용액을 택하여 진 

공 증류하면 화합물 (5)를 57%의 수율로 0.268 g 얻 

는다. *H NMR(D2O, 8): 2.48(t, 8H, N-CH2CW2 

COOH), 3.17(t, 8H, N-CH2CH2COOH), 3.56(t, 12H, 
N-CH2CH2-N), 3.81(t, 4H, S-CH2CH2-S), 3.92(t, 4H, 
S-CH2CH2-N), 4.08(t, 4H, S-CH2CH2-N). 13C NMR 
(D2O, 8): 32.9, 38.9, 51.4, 58.2, 181.1. IR(NaCl, cm-1): 

930, 1560, 1710,3200. 의 원소분석(%):

이론(실험), C, 49.64(49.72); H, 7.63(7.27); N, 9.65 
(10.72); S, 11.04(10.73).

l,16-Dithia-4,7,10,13-tetrazacyclooctadecane-4,7,

10,13-tetraisopropionic Acid (6, DT-TIP)의 합성. 

화합물 (5＞의 방법과 동일한 방법으로 합성하였다. 

수율 46%. ]H NMR(D2O, 5): 1.35(d, 12H, N-CH 

(CH3)COOH), 3.21(t, 12H, N-CH2CH2-N), 3.52(t, 
4H, S-CH2CH2-S), 3.75(t, 4H, S-C//2CH2-N), 3.90(t, 
4H, S-CH2CH2-N), 4.12(m, 4H, N-CH(CH3)COOH). 
13C NMR(D2O, 5): 20.5, 33.2, 37.8, 57.3, 185.3. IR 
(NaCl,或')：930, 1560, 1710, 3200. C24H44SN4S2 

의 원소분석(%): 이론(실험), C, 49.64(50.02); H, 7.63 
(7,85); N, 9.65(9.77); S, 11.04(10.84).

결과 및 고찰

Ring formation 에 의한 화합물 (2)의 합성은 비교 

적 높은 수율로 얻을 수 있었다. 이 반응은 산소나 

질소를 함유한 azacrown 화합물과는 달리 비교적 낮 

은 온도에서 합성되 었다. 그러나 생성물은 일반적 인 

azacrown 화합물과 같이 황색의 약간의 끈기가 있는 

고체 성분 물질이었다. ‘H NMR에서 tosyl 기의 CH3 

는 52.38 ppm에 나타남으로써 tosyl chloride의 82.40 
ppm에서와 큰 차이를 보이지 않았다. IR spectrum 
에서 tosyl chloride의 S-C1 신축 진동은 1373, 1186 
cm「'에서 나타나는데 (2)에서는 사라졌다. 또한 화 

합물 (3)을 얻기위하여 detosylation 시켰는데 이에 

대한 방법으로는 진한 황산이나, 30% HBr 수용액을 

사용하는 방법,购 45% HBr(in acetic acid)을 이용하 

는 방법 理끄등이 있다. 본 연구에서는 후자를 이용하 

여 높은 수율의 생성물을 얻을 수 있었다.

화합물 (5)의 'H NMR을 보면 N-CH2CH2COOH 에 

서 N-CH?는 3.17 ppm , CH2-CO는 2.48 ppm에서 나 

타나, carboxyl 기에 인접한 탄소의 수소가 up field 
에 나타나는 것을 볼 수 있었다. 이와 같은 값은 3- 
bromopropanonic acid에서 Br-CH?의 53.46 ppm과 

CHz-CO의 62.85 ppm에 비하여 약 0.3 ppm 정도 

shift 되었음을 보였다. 또한 화합물 (6)에서 N-CH 
(CH^COOH의 6값을 보면 CH는 4.12, CH3는 1.35 
ppm 에서 나타났다. 그런데 2-bromoisopropionic 
acid에서 CH는 4.38, CH3는 1.62 ppm에서 나타나 역 

시 약 0.3 ppm이 shift 되 었음을 보였다. IR에서 화합 

물 (5), (6) 모두 C=O 신축 진동은 1710 cm 1 부근에 

서 나타났다. 이 것은 전형적인 카르복시 산에서 볼 

수 있는 영역이었다.
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또한 흡광도 변화를 측정하여 계산한 금속이온과 

리간드 사이의 착물 형성에 따른 결과를 살펴본다. 

Ni?+와 Cu2+o] 리간드와 반응하여 착물을 형성할 때 

의 결합 상수(Kf)는 DTTP에서 卜矽는 2.74X102, Cu2+ 
는 3.44x102을 얻었고, DTTIP는 5.68x102과 6.70X 
1()2을 나타내었다. 결합 상수는 어느 리간드에서도 

Ni2*>C『+로 나타났는데 이것은 Irving-Willams 계열꺼 

에 들어 맞는 결과 였다. 또한 같은 금속에서는 

DTHP가 DTTP에 비하여 더 큰 결합 상수 값을 가졌 

다. 이 것은 DTTIP에서 질소의 인접 탄소에 전자 주 

는기가 치환됨으로써 질소의 전자 밀도가 증가되는 

효과를 가져온다. 따라서 질소의 염기도가 증가되고 

결국 착물을 생성하기가 용이하여 결합 상수가 커지 

는 것으로 볼 수 있다.25

본 연구는 한국 학술 진홍 재단의 지원에 의하여 

수행되었으며 이에 감사드린다. Project NO. BSRI- 
96-3435.
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