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二 硫 化碳 氧 化性 自由基 对 生 物靶 分 子 损 伤 机理 研 究

简 乐
‘
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�

姚思德
�

姜 槐

‘
�浙江大学医学院劳动卫生与环境

一

��生研究所 杭州 �������

��中国科学院 卜海原子核研究所辐射化学开放实验室
�

�
�

�海 �������

摘要 利用脉冲辐解技术研究了二硫化碳 �����被氧化生成的阳离了自由基
，

以时间分辨瞬态吸收光谱方法获

取 ���阳离了自山基的特征吸收谱
。

同时
，

研究 了���阳离了自由摹损伤生物靶分了的机理
，

测定 了相关的反应动

力学常数
。

结果发现
，
���阳离了自由基能与 ���

、
����

、

酉各氨酸和色氨酸反应产生新的产物
，

在 ���对生物靶

分子的城化损伤中可能起着重要的作用
。

关键词 二硫化碳
，

阳离了自由基
，

脱氧鸟廿酸
，

脱轧核糖核酸
，

酪氨酸
，

色氨酸

中图分类号 ��科
�

�
，

����

作为常用的有机溶剂和 ��业原料
，

止硫化碳

������
’ ‘

泛地用
一

�
之

轻纺 �
�

业
、

化 ��和制药 卜业
，

也

是实验室常用的溶剂
。

有关其血管和神经毒性已有人

量研究报道�’
， “�， 但其体内代谢过程的复杂性使得 ���

的毒性机理迄今尚末阐明
。

近 �� 年来
，
���对生物体

的氧化损伤引起了学者们的关注
，

动物实验发现��，��
，

��� 可引起大鼠血
�

清
、

土动脉中过氧化脂质 �����

含量增高
，

血清一氧化氮 ������� �����
，
���水平降

低
，

红细胞超氧化物歧化酶�����活性增高
� ���染毒

同时如使用抗氧化剂能拮抗 ��
、
���和���的改变

，

阻 �卜���诱导的脂质过氧化损伤
�
体外实验发现��，

�了
，

���在 一定条件下有诱导产生超氧阴离子自由基��
�

一。

�

和羚 白由基 ���
。
�作用

，

可引起红细胞 ���
、

���

和 ��� 改变
�
对职业接触者的流行病学调查也发现��，��

���能较早影响作业 �几人血
�

清 ��� 水平
， �

�
�

人血浆

��水平降低和 ���水平明显增高
。

这些研究结果强

烈提示其为一性质活泼的化合物
，

很有可能通过直接

或间接作用产生活性代谢中间产物
，

井与生物大分子

作用诱导机体氧化应激反应
，

最终导致机体的氧化损

伤
，

但 目前对 ���环境生物化学本质及其演变过程所

知甚少
。

作为有机溶剂
，

���在无任何外界诱因 �光
、

热
、

强氧化�还原剂�条件 卜反应性不强
，

但进入机体后
，

由于机体代谢过程产生大量活性自由基
，

这些 白由基

一 日与之反应
，

必然会产生各种氧化性和还原性 ���

自由基中间体
，

这些白由基中间体对生物体的氧化或

还原反应可能是导致生物体损伤的重要途径
。

本
�

「作

土要采用脉冲电子辐解瞬态吸收光谱技术产生 ��
。 ，

研究了��
�被 ��

�

氧化产生的氧化性中间体的过程和

机理
，

获取了 ���阳离子 白由基的特征瞬态吸收光谱
，

研究了 ��� 阳离子 自由基对 ��� 碱基 �土要研究

����� 和蛋自质氨基酸 �土要研究酪氨酸
、

色氨酸�

的氧化性损伤的机理
，

测定了相关动力学常数
，

试图

探索与 ���相关的生物化学反应特性
，

从分子结构上

解释 ���的氧化反应特性
，

为进一步研究和预防 ���

对生物大分子的氧化损伤提供重要的理论依据
。

材料和方法

�� 实验装置

�
�

�
�

� 脉冲辐解装置 脉冲辐射源为中国科学院上

海原子核研究所辐射化学开放实验室的 ����� 电子

直线加速器
，

电子脉冲宽度为 ����
，

单脉冲剂量为 ��

一��伪 可调
。

检测系统由纳秒级时间分辨吸收光谱及

数据终端组成 �中国科学院上海原子核研究所研制�
，

分析光源为 ���� 氛灯
，

有效光程为 ����
，

分析光

与束流垂直相置
，

经电动快门后进入单色仪分光
，

由

����光电倍增管检测后送入 ����� ���数字示波器记

录
，

数据转换至计算机存储
，

并以专用白编软件进行数

据处理获取瞬态吸收谱和动力学常数���
。

以 ��� 饱和

的 ��
一

����
·

��
一，���� �硫氰酸钾�溶剂作剂量计

，

校正电子束剂量
。

��� 试剂及溶液配制

���
、

����
、

酪氨酸
、

色氨酸
、

�州
�

、

由 �����

公司进 口
，

直接用 �次蒸馏水配成母液
。

���
、

为���
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级试剂
，

根据实验要求以���级乙睛试剂配成母液
。

所有溶液都由母液用 �次蒸馏水稀释配制
，

根据实验

要求分别以高纯氮气 ����
�

����或氧化亚氮 �����

鼓泡 ����� 以去除氧气或清除水合电子
。

所有实验均

在室温 卜进行
。

产生发射光子并释放激发能
，

这与在辐照条件下 ���

的反应特性类似
。

即 ���对环境中光的诱导作用敏感
，

极易在光和水溶液环境 卜生成性质活泼的白由基中间

产物
。

� 结果和讨论

��� ���氧化性中间体自由基的脉冲辐解产生

水溶液辐解后会产生人量的氧化性和还原性活性

粒
一

子
，

在 ���
一

�� 范围内氧化性粒子主要为羚基白由

基
、

还原性粒子土要是水合电子 �或氢原子�
。

��� 一升 ��
� � ���

一、
��� ���

实验中���以����� 配成母液
，

再稀释成水溶液
，

其 ����� 终浓度为���� ��比
，

在 ���左右 灿
一与

����� 反应的速率常数为�
�

��������
一 ’一�

��
一 ’ ���

，

这样

水溶液辐解产生的水合电子基本被乙睛所清除
，

辐解

后溶液中的原初粒子为氧化性的�� 自由基
。

图 �为 �����������
，
���� ��������� 水溶

液脉冲辐解后所得到的瞬态吸收谱
，

发现辐射后根据

时序不同土要有两处吸收 ��
，
�����左右

� �
，
�����

左右�
，

结果见图 �插图
。

其中
，
����� 处有一快速

生成过程 ��
�

�协 �内完成�
，

对应于 ���与 �� 白由基

的反应产生白由基加成产物过程的吸收
，
�

�

�� � 后是

一 衰减过程
� ����� 有两个生成过程

，

其中快过程与

����� 处生成过程同步
，
�

�

�� �后对应于 ����� 处的

衰减又出现一相对慢的生成过程
。

此外实验发现
，

这

些吸收及变化与溶液 �� 值有关
，

结果见图 �
。

经分析

认为 ����� 处第止步产物生成过程可能是 ���与 ��

的加成白由基经脱 �� 反应生成 ���阳离子自由基的

过程
。

通过对 ����� 处的快速生成过程进行准一级动

力学模拟
，

得到 �� 白由基与 ��� 反应速度在
�

，

���������
一 ’一�

��
一 ’
与文献����报道 �

�

�������一’
�

�
��

一 ’

相似
。

���与 �� 白由基及其后继脱水反应可用如下反

应式表示

�
�

��

�
�

��

�

袄

炙
�

一
。

�丫鳄

�� �� �� �� ��

����

� �
�

一一
月

一
一 � 一一王止二竺巴当户业旨‘ 二，��曰七，�‘ ‘ ��‘ 一

曰
��� ��� ��� ��� ��� ��� ��� ��� ��� ��� ��� ���

从佃�������� ���

���
�

� ��� ������������������� ������� ������������������ ���

��������� ������������ ��，�� ������������� ������� ����������
�

▲ �协�， 口 �林�
�

�
�

��

�
�

��

��� 。

�了�
�，��

���������������
一，���

。 ，‘

�扩
�

·

���乒
。 。 ，

���
脚砂吟

夕
气

‘

�刀�

浮
，

�盖
� �� �� ��

���
�

� ��
� ������������������� �����

����� ����� ����������� ����� ������

�� ������� ���������

����
·

������
�

分 �������
�

�������
� � �

�

分 ���
� ��姚�

本
�

�
一

作曾分别应用邻苯二酚
一

鲁米诺和邻菲罗琳
�

硫酸铜
一

维生素 �
一

过氧化氢化学发光体系观察到 ���

在该两体系中诱导超氧阴离子和羚白由基的产生�����
。

对接触
�

「人的生物监测结果也表明 ���可引起工人血

清 ��� 水平升高���
�】， ���在非辐照条件下与不同化

学物质反应所产生的短寿命激发态物质向基态跃迁时

��� ���氧化性中间体自由基与 �������� 的氧化还

原反应

图�为 ������几���
，
���� ����������水溶液

加入 �
�

�� ����� ���只 与不加 ����体系在脉冲辐

解后记录到的瞬态吸收谱的叠加
，

可见在加入 �
�

��

���几 ���� 后
，
����� 左右有明显的产物生成

，

����� 左右有一个弱吸收峰 ������ 弱吸收见图��
。

�� 白由基与 ���� 的反应速率常数为 ��������

���’ ’
��一

‘ �” �，

这与 �� 白由基和 ���反应速率相近
。

在本研究体系中
，

由于溶液中 ���浓度远大于 ����

浓度 ����倍�
，

该溶液体系脉冲辐解后所产生的 ��

白由基主要与 ���反应
，

而 ����对 �� 白由基的竞

争反应可以忽略
。
����� 左右产物吸收是加入 ����

以后出现的
，

排除体系中����与 �� 白由基的反应
，

、了�、，矛，︸内」�
��、
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溶液体系脉冲辐解后所产生的 �� 白由基土要与 ���

反应
，

而酪氨酸对 �� 白由基的竟争反应可以忽略
。

所以加入酪氨酸后所导致的 ����� 以 卜波 长吸收变

化 ����氧化性白由基的吸收和其与酪氨酸反应产物

吸收的叠加�
，

以及 ����� 左右的吸收均是由于 ���

氧化性白由基与酪氨酸反应的结果
。

�������
�

����
�� ���

���分����
���� ���

阮
��������

则�����左右出现的瞬态吸收应是 ����与��
�
氧化

性白由基反应产物的吸收
。

另据文献 【��」报道 ，
����

阳离子土要有 �个特征吸收
������ 附近有强吸收峰

�

����� 附近有次强吸收
� ����� 附近有弱吸收

。

从图

�可以看出体系辐解后在 ����� 附近都有强吸收
，

这

说明在该处 ��
�
氧化性 白由基和 ����氧化性损伤产

物的吸收有叠加
� 而 ����� 附近的吸收可以认为是

����阳离子 自由基的特征吸收
，

其反应机理推测如

卜

�������
一

����
�一�����弓����

�一���� ���

将上述实验体系中 �
�

�� ����� ����换成 �
�

��

���儿 小牛胸腺 ���
，

脉冲辐解后得到与加入 ����

相似的吸收谱
，

可能是因为 ��� �个碱基中 � 的单

电子还原电位最低�” 】， ���氧化性 白由基通过电子转

移氧化损伪 ��� 产生的 ��� 阳离子白由基
，

其空穴

将最终沉积于�并产生类似于����阳离子白由基的

瞬态吸收
。

由于 ��� 分子内部电荷转移反应太快
，

远小于实验检测时段 �娜 级�
，

所以只能检测到具有

� 阳离子白由基特征瞬态吸收的 ��� 阳离子白由基

吸收谱
。

。
�

�‘

万
。 乃。�
罕

�� ��

��� �

��� ��� ��� ��� ���

�台�����������

��� ���

戈。 刀�

��� ��� ��� ��� ���

节白�������� ���

���
�

� ��� ����������� ������� ����������� �������������������

�� ����� ����������
�

‘ �
�

�� �������
���

， 二 ����
���

�

图 �为 ��� ���几 ���
，

����� �
��几 �����

，
�

�

��

�。
比 色氨酸 ������������ 水溶液脉冲辐解后所得到

的瞬态吸收谱
。

从图 � 中可以看出
，

在加入 �
�

��

���几 色氨酸后
，

在 ����� 以 卜波 长位置也具有较强

的混合吸收
，

此外在 ����� 左右还产生一个较弱的吸

收峰
。

在含有 ��� ��������
，

�
，

�� ����� 色氨酸水溶

液体系中
，
�� 白由基与色氨酸的反应速率常数为

�
�

�����’” ���
一 ’·�

·�
一 ’�’�落，

不���
�

�� �����酪氨酸体系相

同
，

该溶液体系脉冲辐解后所产生的 �� 白由基土要

与 ���反应
，

而色氨酸对 �� 白由基的竞争反应可忽

侧如双���

吕。目毛，

���
�

� ��� ����������� ������� ����������� ���������������

�� ����� ����������
�

匕 一

�
�

�� ���������， ▲ �� �����

�弓︸
︸�且���

��

�
��

吕曰讨口﹄����

��� ��
，
氧化性自由基与酷氨酸

、

色氨酸的氧化还原

反应

图�为 ��� ����� ���
，
����� ����� �����

，
�

�

��

���几 酪氨酸 �升代���水溶液脉冲辐解后所得到的瞬

态吸收谱
。

从图 �中可以看出
，

加入 �
�

�����几 酪氨酸

后
，
����� 以 卜波长位置都具有较强的棍合吸收

，

此外

在 ����� 左右还产生一个较弱的吸收峰
。

在含有 ���

���几���
，

�
�

�� ��比 酪氨酸水溶液体系中
，
�� 白由基

与酪氨酸的反应速率常数为 �
�

�����’‘，���’
·
�

·�
一，�，‘�，

不��

�� 白由基与 ���反应速率相近
，

由于溶液中 ���浓度

远人于酩氨酸浓度 ���� 倍�
，

基于上述相同理由
，

该

�
�

���

�
�

���

彗
�刀。�

遥
。 。 。 ‘

� � �� �� �� �� ��

��林 �

��� ��� ���

认值�����������

���
·

� ��� ����������� �������

少��
�

���

�� ����� ����������
�

盛

����� ������ �����������

�
�

�� ����� ����������
，

����
�

巨 ��

�������
�
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略
。

加入色氨酸后所导致的 ����� 以下波
一

长吸收变化

����氧化性白由基的吸收和其与���������� 反应产物

吸收的叠加�
，

以及 ����� 左右的吸收是 ���氧化性

自由基与色氨酸反应的结果
。

可用以
‘

卜反应式表示

�������
�

����
�������������叶�������� ���

� 结论

���对环境和人类健康有影响是公认的事实
，

其

对生命物质的作用机理还不清楚
，

本文主要通过研究

氧化还原过程中的一些中间反应来分析其可能的影响

机理
。

研究结果发现
，
���在一定条件下能被氧化

，

产生 ���氧化性白由基
，

该氧化性自由基又可进一步

与 ����
、

���
、

酪氨酸和色氨酸反应生成新的产物
，

因此有可能导致生物染色体或蛋白质氨基酸的氧化性

损伤
。

参考文献

� �������������
，

���������
，
���������� ����

�

���

���������
�����

，
����

，
���������

一

���

� 张文吕
�

中国公共
一

�之生学报
，
����

，
���������

一

���

���� � �
�

�������������� ������
，
����

，
���������

一

���

� 张文吕
，

涂荔卿
�

卫生毒理学杂志
，
����

，
��������

一

��

������ �
，
�� ��

�

���������
�����

，
����

，

��������
一

��

��

��

弓‘气��
��人�
‘人，且

��

���� �
�

��而��������，
����

，
���������

一

���

���� �
，

�������
�

������������
，
����

，

���������
一

���

���� �
，
�� � �

�

��� ���� ����� ������� ������
，
�����

，

���������
一

���

江晓东
，

简乐
，

胡迪生
�

中华预防医学杂志
，
����

，
������

���
一

���

����� � �
，
���� �

，
�� � �

�

������ ������
�

���
，
�����

，

��������
一

���

������ ���� �
，

��
� �� ����

�

��������� ��������
，
����

���������
一

���

���������� � �
，
��������

，
������� � �

�

��� �����
，

����
，
��������

一

��

������ �， �������������� �
，
�������� � �

�

�����������

�����
，
����

，
��������

一

��

�������� ���� �，������
� � � ����

�

����� �����������������

��������� �������� ��������� ���� ���������� ���������
�

������� �
���而

� �����
，
����

，
���

一

���

������� ��
�

������� ��������，
����

，

���������
一

����

�������� �
�

���� ���
，
����

，
���������

一

���

����� �
，

����� �， ������ �
�

����� ����
，
����

，

�������

����
一

��为�

������ � �， ���������� � �
，

������ � � ����
�

�����

��������
��� ����

，

������
一

���

��������������� ��������������� ��������������� ��������

����������������������
·

���������

����此
� ���� ������� 认� ����� ����� ����

��������������
�
��

������������
�������������

����
，

������
�� ��������邝 ��

������ �������

��切右
�����口��尺

��������以
�������， �人���人�������������枷

�����尺����二人
，
功。
以��

���注��山柳 ���
�������

，

�儿��、����������

�������� ����� ���������� ��������� ��� ���� �� ����� ��� ���������� ��������� �����������
������ ���������

， ���

�������������� ���������� �������
����� �������������� ����

���������� ����一
������ ���

���������������� ��������

������
�

��� ��������������� ����� ���
一

������������������������
� �������� ����������� ��������� ���������� ��������

���� �������
�

������� ���������� ��� �������������������������������
，
����， �������� ��������

����� ������� ���

��������
，
�������������� ������������� �� �������

�� ���
��� �� ���

一

����������������� ���������
�

�������� ������ ���������
，
��������������

，
����，���，

��
������

，

����������

��� ����
�

�
，

����


