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水溶性不对称卟啉及其金属配合物合成及与DNA的作用

韩高义8抽 杨频6’
(‘南京大学化学系 配位化学国家重点实验室南京2z0093)

(6山西大学分子科学研究所太原030006)

摘要合成并表征了以三(4一Ⅳ一甲基吡啶基)卟啉为母体，带有乙氧羰基甲氧基或援基甲氧基侧链的水溶正电性

卟啉及其金属配合物(M=Cu，Ni)，并研究了它们与DNA的相互作用．卟啉对EB—DNA荧光猝灭研究表明：卟啉与

DNA作用存在单一结合模式．EB荧光竞争法测得它们与DNA作用的结合常数介于3×105—3×106 L-mol-。．电子吸

收研究谱表明：DNA引起卟啉Sorer带的不同程度的红移(≤9Ⅲ1)和减色(≤35％)．卟咻及其金属配合物都引起

DNA的熔点升高(≤2．5℃)和DNA粘度的略微下降．所有这些研究表明：这些带较长侧链的水溶性卟啉及其金属配

合物与DNA作用不存在插人作用模式，只是在DNA的外部结合．

关键词 卟啉配合物，DNA，相互作用
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Almtraet (Ethoxycarbonyl)methoxy—or aIII加马dⅡ塘岫一tfis(imthylpyridlnyl)porphyrim and their metal
complexes have been synthesized and characterized．AⅡ0f th㈨were sufficiently Water—soluble for DNA

binding studies．'Ineir apparent affinity binding constant for Cr DM vailed from 3×1矿to 3×l矿L’mol叫鹊
measured by compefition with EB．卟e porphyrim∞well as their Cu(Ⅱ)and Ni(Ⅱ)derivatives decrease the

viscocity of CT DNA sli西山and increase the melting point of DNA by only up to 2．5℃at DNA base pa∥

ligand ratios of 60．The fact that DNA causes a red shift(≤9 nm)and weak hypochIⅢnic effect(≤35％)on

the soret band of porphyfins shows that all these porphyrins interact with DNA without intercalation．

Keyword poq)hyrin，CT DNA，interaction

自从1924年Polieard发现血卟啉在癌组织中

富集以来，卟啉作为癌症的诊断剂已进行了广泛的

研究[一·“．由于带正电荷性的卟啉作为潜在的抗癌

和抗菌药物，它们的金属配合可作为DNA的选择性
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切割试剂．因此，正电荷性的水溶性卟啉与DNA的

作用研究，已引起人们极大兴趣．当这种水溶性卟啉

与其它一些DNA插入剂或药物如：嘧啶和嘌呤类药

物口。或9一metho xyelliptieine相连时l⋯，具有良好的

抗癌和抗HIV活性．1997年Mirisola等人合成了四

(4一羧基苯基)卟啉有机锡酯衍生物⋯5，发现它们在

生物活体中具有较好的抗肿瘤活性．我们合成了新

型侧链带酯基的不对称水溶性卟啉，其酯基水解后，

可连接金属抗癌剂．为了解这类化合物的抗癌机理，

同时研究了它们和DNA的相互作用．

1实验

l，l仪器与试剂

Hewlett Packard一8453E型二极管矩阵式Uv—

vis光谱仪；PE—IS 50B型荧光光谱仪，Bruker—DRX

300型核磁共振仪，Shimadzu FrlR 8000型红外光谱

仪，PE一2000型元素分析仪，乌贝路德粘度计，4一

吡啶甲醛，吡咯购自Fhlka公司，小牛胸腺DNA购自

华美公司，吡咯用前重蒸，其余试剂均为分析纯，合

成路线及合成化合物如下所示：

鎏一鎏
8簟：黜茗躐端； 一。：：黜瓷器端； “雌“”

嫩 避一颡
小帆’=电r CH，
M=2H，Cu．Ni

RI书w=—《》’|CH。 "《划；≤》j-cH，M_2H

一。：辜氍H2cH 2C0000：

图式1合成路线及化合物

Scheme 1 Synthetic mute and eo删ds
(a)propionic acid reflux 2 5 h；(b)DMF／MAc2M=Cu，Ni；(c)MeIZCItCl3 48 h；(d)6 raol·L“Hcl

1．2配体合成

O一，P一乙氧羰基甲氧基苯甲醛按文献方法怕J

以相应的羟基苯甲醛与溴乙酸乙酯反应得到，产物

未经进一步提纯直接进行下一步反应．相应的乙氧

羰基甲氧基苯甲醛，4一吡啶甲醛，吡咯按l：3：4(摩

尔比)【7o在丙酸中回流反应2．5 h．减压蒸除溶剂，用

氨水中和，反应物溶于氯仿，用硅胶柱提纯，氯仿／甲

醇淋洗，收集产品溶液、浓缩、加石油醚沉淀，甲醇洗

涤3次．产品烘干后溶于氯仿，再用硅胶柱提纯，产

物真空50℃干燥．

[5一对(乙氧羰基甲氧苯基)一10，15，20一(4一

吡啶基)]卟啉(P—triPyPPE)产率(2％)Anal．Calcd

for C45H33N703：C 75．10，H 4．58，N 13．62；found C

74．74，H 4．56，N 13，12．1H NMR(CDCl3，300b1141z)

8：9．05(d，6H，2，6一pyIidine)，9．01(d，2H，B—

l珂rmle)，8．95(m，6H，B—pyrrole)，8．17(d，6H，3，5一

pyridine)，8．12(d，2H，2，6一蜊)，7．33(d，2H，3，5

一phenyl)，4．94(s，2H，0CH2)，4．44(q，2H，COo(2H2)，

1．26(t，3H，CI-13)，一2．92(8，2H，NIt pyrmle)v一：

3318em“(m，NH—pyrm]e)，1756cm。1(m，C一0)．

[5一邻(乙氧羰基甲氧苯基)一10，15，20一(4一

毗啶基)]卟啉(O—triPyPPE)产率(1．8％)Anal．

Celed for C“H33N703：C 75．10，H 4．58，N 13．62；found

C 74．鹋，H 4．58，N 13．23．1H NNR(C1)C13，300MHz)

8：9．09(s，6H，2，6一pyridine)，9．01(s，2H，B—

pyrmle)，8．87(d，6H，8一pyrmle)，8．24(d，6H，3，5一

p州dille)，8．02(d，lH，6～pIlenyl)，7．81(m，1H，5一

phenyl)，7．44(m，1H，4一phenyl)，7．23(d，1H，3一

phenyl)，4．56(s，2H，OCt)，4．23(q，2H，CO()12H2)，

1．24(t，3H，CH3)，一2．78(s，2H，Nit—pyrmle)v一：
3317cm。1(m，Nit—pyrmle)，1756 cm“(m，C—O)．

1．3金一配合物的合成

金属卟啉的合成按通用方法【61合成，在DMF溶

液中。相应的金属醋酸盐与卟啉在∞℃反应，紫外

一唧9㈣R+9∞
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检测，直到反应完全(Cu 3h，Ni 12h)，反应完全后．体

系中加入水，用氯仿提取、水洗、干燥、浓缩后在硅胶

柱色谱提纯，以CHCl3／CH30H为淋洗剂，收集主色

带，减压浓缩，加入石油醚沉淀，收集产品。真空干

燥．

[5一对(乙氧羰基甲氧苯基)一10，15，20一(4一

吡啶基)]卟啉镍(P—trir,yr吼)产率(80％)Anal．

Caledfor％H3lN703Ni：C 69．68，H 4．00，N 12．64；

found C 69．29，H 3．89，N 12．29．1H NMR(CDCl3。

300MHz)6：9．01(s，6H，2，6一pyridine)，8．87(d，

2H，p—pyrrole)，8．73(s，4H，p—pyrrole)，8．70(d，

2H，口一pyrrole)，8．04(d，6H，3，5一pyridine)，7．93

(d，2H，2，6一phenyl)，7．24(d，2H，3，5一phenyl)，

4．88(s，2H，OCH2)，4．40(q，2H，COOCH2)，1．42

(t，3H，CH3)．v一：1755∞“(m，C—O)．
[5一邻(乙氧羰基甲氧苯基)一10，15，20一(4一

吡啶基)]卟啉镍(0一trir,yNi)产率(80％)Arlal．

Caled for C45如lN703Ni：C 69．68，H 4．00，N 12．64；

found C 69．29，H 3．89，N 12．29．1H NNR(CDCl3，

300Nnz)8：9．04(d，6H，2，6一pyridirle)，8．97(d，

2H，p—pyrrole)，8．81(s，4H，p—pyrrole)，8．76(d，2H，

口一pyrrole)，8．14(d，6H，3，5一pyridine)，7．97(1lfl，

2H，5，6一phenyl)，7．33(m，1H，4一phenyl)，7．20(d，

1H，3一phenyl)，4，46(s，2H，oCH2)，4．13(q，2H，

COOCH2)，1．24(t，3H，CH3)p一：1756 e／n“(m，C一

0)．

『5一对(乙氧羰基甲氧苯基)一10，15，20一(4一

吡啶基)]卟啉铜(P—triPyCu)产率(93％)Anal．

Calcd for C45H3lN703Cu：C 69．14，H 3．97，N 12．55；

found C 68．82，H 3．84，N 12．22．v一：1756em“(m，
C—O)．

[5一邻(乙氧羰基甲氧苯基)一10，15，20一(4一

吡啶基)]卟啉铜(0一tiJ'ycu)产率(90％)A11a1．

Calcd for C45F13IN703Cu：C 69．14，H 3．97，N 12．55；

found C 68．77，H 3．79，N 12．28．-～：1755cm“(m，

C一0)．

1．4水溶性卟啉的合成

卟啉或卟啉的金属配合物溶于氯仿中，加入过

量的碘甲烷[“，室温反应48 h，抽滤，真空干燥，得水

溶性卟啉化合物． ．

f5一对(乙氧羰基甲氧苯基)一10，15，20一(4一

_Jv一甲基吡啶基)]卟啉(P—TMPyt')产率(95％)．

Anal．Calcd for cnrl42N70313‘3H20：C 48．04，H 4．00，

N 8．17：found C 47．62。tt 3．89，N 7．96．1H NNR

(DMSO—a6，300NHz)8：9．49(d，6H，2，6一pyridine)，

9．22—9．01(b，14H，口一pyrrole+3，5一pyridine)，8．20

(d，2H，2，6一phenyl)，7．46(d，2H，3，5一phenyl)，5．04

(s，2H，OCH2)，4．74(8，9H，N+一Ne)，4．34(q，2H，

COOCH2)，1．33(t，3H，CH3)，一2．99(s，2H，NH—

pyrrole)．A一(H20)：424(10厚_5．4)，521(3．2)，560

(2．9)，645(2．7)nm．p一：3317 cmo(m，NH—

pyrrole)，1756 cm“(m，C一0)．

[5一邻(乙氧装基甲氧苯基)一10，15，20一(4一

Ⅳ一甲基吡啶基)]卟啉(0一"INPyP)产率(9l％)．

Anal．Calcdforc48IkM0313‘3H20：C 48．04，H4．00，N

8．17；fctuad C 47．58，H 3．92，N 7．97．1H NMR(DMSO

—d6，300Ml-Iz)8：9．44(d，6H，2，6一pyridine)，8．96(b，

14H，0一pyn'ole+3，5一pyndine)，7．79(m，2H，5，6一

phenyl)，7．34(113，1H，4一phenyl)，7．23(d，1H，3一

phenyl)，4．69(s，11H，N+一Me+ocH2)，4．24(q，2H，

COOCH2)，1．26(t，3H，CH3)，一2．86(8，2H，NH—

pyrrole)．A～(H20)：423(10西．4)，519(3．2)，557

(2．7)，585(2．8)，645(2．5)nm．v一：3315 cm‘1(m，

NH—pyn'ole)．1755 cm“(m，C—O)．

『5一对(乙氧羰基甲氧苯基)一10，15，20一(4一

Ⅳ一甲基吡啶基)]卟啉镍(P—TMPyPNi)产率

(89％)．Anal．Calcd for C∞H40 N703Nil3‘3H20：C

45．90，H 3．66，N 7．81；found C 45．56，H 3．60，

N 7．72．1H NNR(DblSO一也，300MH匕)8：10．54～

10．22(b，8H，B—pyrrole)，9．47(s，6H，2．6一pyridine)，

8．9l(s，6H，3，5一pyridine)，8．05(d，2H，2，6一

phenyl)，7．43(d，2H，3，5一phenyl)，5．05(s，2H，

0cH2)，4．75(s，9H。N+一Me)，4．54(q，2H，COOCH2)，

1．27(t，3H，CH3)^～(H20)：420(10殍5．2)，533(3．3)

nm，v一：1755
cm“(m，C一0)．

『5一邻(乙氧羰基甲氧苯基)一10，15，20一(4一

，v一甲基吡啶基)]卟啉镍(0一TNPyPNi)产率

(92％)．Anal．Caled for c牾It40N703Nil3’3H20：C

45．90。H3．66，N7．81；foundC45．61，H3．59，N7．69．

1H NNit(DMSO—d6，300舳№)8：10．24～10．12(b，

8H，0一pyrrole)，9．39(s，6H，2，6一pyridine)，8．83(s，

6H。3．5一pyridine)，7．75(m，2H，5，6一phenyl)，7．37

(m，2H，3。4一phenyl)，4．65(8，1lH，N+一Me+

OCH2)，4．24(q，2H，COOCH2)，1．27(t，3H，CH3)．^一

(H20)：418((10醇5．3)，533(3．3)nm，v一：1754 onl“

(m，C—O)．

『5一对(乙氧羰基甲氧苯基)一10，15，20一(4一

Ⅳ一甲基吡嚏基)]卟啉铜(p—TMPyt'Cu)产率

 万方数据万方数据



化学学报 V01．59．2001

(90％)．Arlal．Caled for C“H40 N703Cul3·3H20：C

45．68，H3．65，N7．77；found C 45．35，H 3．62，

N 7．67．^一(H20)：423(10brt5．3)，548(3．3)nm．v。：
1756 cm“(m。C—O)．

[5一邻(乙氧羰基甲氧苯基)一lO，15，20一(4一

N一甲基吡啶基)]卟啉铜(o—TMPyPCu)产率

(92％)．Anal．叫cd for‰r／40 N703Cul3·3H20：
C 45．68，H 3．65，N 7．77；found C 45．27，H 3．54，

N 7．71．A一(H20)：423(10硝．3)，547(3．4)nln．
p一：1754 cnl“(m，C—O)．

1．5按文献【7b]方法进行醋基水解

[5一对(羧基甲氧苯基)一10，15，20一(4一N一

甲基吡啶基)]卟啉(p—TMPyPc)产率(90％)．AIlal．

Calcdforc％氏N70313。4H20：C46．42，H3．87，N
8．24；found C 46．02，H 3．73．N 8．14．1H NMR

(DMsO—d6，300MI-k)8：9．51(d，6H，2，6一pyridine)，

9．22—9．Ol(b，14H，B—pyrrole+3，5一pyrkline)，

8．20(d，2H，2，6一pheql)，7．46(d，2H，3，5一

phenyl)，5．05(S，2H，OcH2)，4．74(s，9H，N+一Me)，一

3．oo(s，2H，NH—pyrrole)．A～(n20)：425(10群．5．4)，

522(3．2)，560(2．9)，585(2．9)，645(2．7)nm，v。：

3316 cm“(w，Nit—pyrrole)，1733 cmo(m，C一0)．

[5一邻(羧基甲氧苯基)一10，15，加一(4一Ⅳ一

甲基吡啶基)]卟啉(0一TNPyPC)产率(9l％)．Anal．

CaledforC46H勰N70313。41t20：C46．42，H3．87，N

8．24；found C 46．13，H 3．80，N 8．16．1H NMR

(Or“SO—d6，300埘z)8：9．46(d，6H，2，6一pyridine)，
8．96(b，14H，D—pyrrole+3，5一pyridine)，7．91(m，

2H，5，6一phenyl)，7．35(m，2H，3，4一phenyl)，4．66(s，

11 H。N+一Me+OCH2)，一2．90(s，2H，NH—pyrrole)

^。(u20)：423(10庐．5)，520(3．3)，585(3．0)，645

(2．7)am．v一：3315 em“(w，Nit—pyrrole，1733
cm“

(m。C—O)，

四(4一Ⅳ一正丙基吡啶基)卟啉(1珊P)按文献
『9]合成和表征．

1．6研究方法

EB—DNA荧光猝灭研究：在一系列的含有约

2．1×10—6mol·L一1EB的3．4 X 10—5mol·L一1的

DNA溶液中，加入不同浓度的卟啉，反应30min后，

测其荧光光谱．在3．3 x 10。4 mol·L‘1的DNA溶液

中．加入不同浓度的卟啉，反应30 rain后，用乌贝路

德粘度计测其相对粘度，每个浓度下测量5次，舍去

最大最小值，求得平均值．热变性研究：在DNA熔点

附近，每升温1℃测一次^Ⅻ值，每个温度恒温2

rain，作图法求熔点

2结果与讨论

2．1卟啉对EB—DNA荧光猝灭方式的判断

漠化乙锭(EB)作为一个具有芳香平面型的分

子，能平行地插入DNA的双股螺旋内部碱基对之

间，形成堆积．EB本身具有较弱的荧光，当插入DNA

后其荧光显著增强．如果EB从DNA中游离出来或

DNA双螺旋减少时，荧光显著降低．利用EB的这一

特点．可用EB荧光探针法研究DNA的结构，在一系

列的EB—DNA溶液中加入不同浓度的卟啉，以荧光

强度Fn／F对卟啉浓度作图，见图1．根据经典的荧

光猝灭理论-l纠无论静态猝灭或动态猝灭，n／，对

猝灭剂浓度作图均得直线．我们所得猝灭曲线符合

经典猝灭理论，因带正电荷的卟啉对EB荧光不产

生猝灭l“．据此，我们认为，本文报道的卟啉与DNA

只存在单一作用模式．

CD／(tool·L“)

围1不同浓度的卟啉对EB—DNA荧光猝灭

‘F∥F Ys Cp)

№．1 Fluorescence quenching ot"EB—DNA by different

concentration p0枷(ⅣF vs Ce)
●_o_'rMPyl％，▲一p—TMPyPe，

■v'rMPyP，v—p—TMPyP

2．2电子吸收谱研究

所有的电子吸收谱在pH=7．4的Tfis—HCI的

缓冲溶液内([DNA碱基对]／[卟啉]=60)，用ttP一

8453A型uv—vi8仪测试．卟啉及其金属配合物与

DNA作用后其soret带都有不同程度的红移和减色，

见表1．这是因为带正电的卟啉通过静电与DNA的

磷氧根作用，进而与DNA的碱基发生范德华作用，

引起卟啉环系的z电子跃迁变化之故．由于卟啉环
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侧链在苯基上的取代位置的位阻效应不同，位阻越

大，与DNA作用就越弱．所以，对位取代的红移及减

色要比邻位取代的红移及减色明显．

2．3平衡常数研究

虽然许多研究者L11,12J对四(4一Ⅳ一甲基吡啶

基)卟啉(TN-P4)，四(3一N一甲基吡啶基)卟啉

(TMP3)与CT DNA的表观结合常数的测定采用了紫

外一可见光谱法．但用吸收谱测定有局限性，而利用

EB与研究物分别与DNA的竞争结合，测量EB的荧

光强度变化求得研究物与DNA的表观结合常数的

方法”’”j几乎适用于所有无论是以插入模式或非插

入模式与DblA作用的物质．因此，我们采用该法测

定卟啉与DNA的表观结合常数，表1结果表明，其

结合常数介于3x105～3 X 106 L·mol-1之间，这和其

他作者测得的类似卟啉与DNA的结合常数相似．并

且对位取代的卟啉结合常数比邻位取代的卟啉的要

大，约是邻位取代卟啉的2倍．与电子吸收谱研究结

果相对应．

2．4 DNA的热变性研究及粘度研究

熔点和粘度是DNA的重要物理参数．当DNA

与药物发生插入模式作用时，DNA的双螺旋结构更

加稳定，并且链增长，因此熔点及相对粘度都有明显

地升高．通过对DNA的熔点及相对牯度的测量，可

得DNA与药物作用的信息．监测DNA的AⅫ值随温

度的变化([DNA碱基对]／[卟啉]=60)，求得DNA

的熔点变化，结果列于表1．用乌贝路德粘度计在

20℃测定粘度，相对粘度(口／口o)随R值([DNA碱基

对]／[卟啉])的变化如图2所示．

裹1配合物与DNA作用性质

Th瑚e 1 Inteme钿results of口0rD}嘶璐and Cr DNA
哑b哪h曲^阻／眦I 出Ⅱ／珊b H(％)‘ K×10-3／(1护L·越_1)。 △∥寸
D—TMIP’,Pe 425 6 11 765±56 0．8

O—TMI)yPe 423 4 4 2 331)±23 0

D一"rMI～PCu 423 6 16 6 2760±230 1 6

o—TM!P’,Peu 423 4 7 7 1280±118 1 4

D—TNPyPNi 420 7 35 2910±2：15 2 5

o一'rMPyPNi 418 4 21 1940±154 0 5

口一"I'MI】yP 42,4 9 19 2270±198 1 0

O—TNI～P 423 5 17 936±77 0．3

聃P 424 8 25 3324±280 2 4

(a)0 1砌·L-。tris—HCl．0 03砌·L一1 NaCl pH=7 4，(b)0．1瑚l·L一矗B一哪，0．03啪l。L“Naa pit=7 4 c吲^Nt自e／cP=60，(c)0．1础‘L一

耐8一HCl，0．1 wol·L—NaCI p}I=7．4，H％代表卟咻与DNA作用后其Nleet带的减色百分比

害

叉
毛

毒

图2 DNA相对粘度_／抽随R值的变化

R=C—Cmu在0．1 mol·L一1

研s—Hel pH=7．4，0．03 IId·L一1Nael

F龟．2 V舡iation 0f the relflllve vi眦ity 0f DNA而tlI R
●—呵PPyP．●一p一'I'MI’Pe，▲—P—n母rP0l，V—o—n畸Pc

结果表明，我们合成的卟啉与DNA作用，引起

的熔点变化不超过2．5℃；对粘度的影响也不象四(4

一Ⅳ一甲基吡啶基)卟啉[删PyP(4)]及四(3一』、『一甲
基吡啶基)卟啉[7ⅢPyP(3)]引起el"DNA粘度升高，

而是引起DNA的粘度略微下降．表1结果表明这些

卟啉与DNA不存在插入模式作用．

带正电的卟啉及金属卟啉与DNA作用有以下

几种模式：(1)混合作用模式，既有插入作用又有外

部作用模式，插入作用发生在5，_CG一30碱基对，

外部作用在AT碱基对富集区，如TMPyP(4)和

cusp(4)；(2)外部作用模式，如TNPyP(2)，主要
通过静电与范德华力结合在AT富集的小沟

区[15,161；(3)一些容易聚合的卟啉在较高浓度及高

盐浓度下，在DNA表面发生长程堆积作用【14’1“．

卟啉与DNA发生插入模式结合有以下几点“’14J

判据(1)卟啉吸收带红移大于15 nm，减色大于35％，

(2)有较大的熔点升高(3)粘度升高[109(7／／r／o)／log(1

+2R)>1．1，R=Cp／CDN^h)．根据卟啉与DNA发
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生插入作用的几点判据，又因为在我们的实验条件

下，不可能发生卟啉的长程堆积作用．因此，我们认

为这些带较长侧链的卟啉与cr DNA作用，主要是通

过静电及范德华力结合在DNA的小沟AT富集区的

外部作用模式．并不象四(4一Ⅳ一甲基吡啶基)卟啉

及四(3一_Jv一甲基吡啶基)卟啉与DNA作用，有插入

模式也有外部结合模式．

6 Keln∞，E；B。q，E．；Sinlm，s c．；sinha一酬，A；EⅫ．
D；E目hll8r，z；Gr嘣l，B S．／norg．‰．1拢．31(26)，
5433

7 a)Little，11 G；AnIm，J．^．；1．meh，P A．．J．A m∞啦
a一．1卵5，12(2)，343
b)CIlri“e，C；BeⅢddtc，S．一J．；L"，C；12．J；L—y．
C J．；MⅫi口，B，．凸g．c轴H．，1螂，58(10)，2913
8‰．M A；Bmti,ml，J．P．；DI】”，D．；№Hq，D；kpecq．
J B．；＆Ddw椭，1卿，29，42115

9 sc●Ⅱleid口．H—J．；Wmg，M．一X．J．Org C^m，1州．59
(24)，7464．R栅_∞ 10

1 Lolollehe．C．；h州，M；Vedt啪．J．一B孔虮^赫脚．， 11

l螂，衔(10)，1655
2 Ali，H．；v叽U廿，J—E(巩咖胁．．19帅．99(9)．2379 12

3 Ⅱ)Di唱，L．；Elernad—m耐lad岫．G；M即n衙，B威虻k嘶．
19％，29(饕)，7868．

b)Dillg，L；Etemd一瑚曲幽n，G；c髓．s；^Ileleir．c；
M眦血盯。B J．朋甜口椰．1991．34(3)，900． 13

4 Ⅱ】c叫dI巧d啪b，L；H№，J；Niedlmla，H；w蛐dr^盯，V．』．
H女mc倒∞am．1蚬，29，479 14

b)c剐c}l画州出，L．；}kIbd8s，J．；Ni。db山，H．；w蛐dIdm，V．

nm‘k概搬．，1∞l，32，75tt 15

c)k，P；胁，G；cm蛔训，L；‰汹拙，l蜘，
31，5133 16

5 MiTis山，M G；Peller而，A．；T；nore，T；Stollo，C C；

pellefito，L；C描telll，^．^酬，0冒∞∞-[．o哪．，1997，11(6)， 17

499

kM．J B；paoleui，C』．删M．1967，27，87．
Fiel，R J；Howard．J．c；M吐，E H．；脚m一蛳．N．
m妇心脑．1979．6．3093
a)D—d一机G．；Pi】b～．J R h JⅨ柚∞．I螂．24，
1179．

b)n：I】曲t】≈．G；Pi玷蝌，J R；訇∞b嚼啦f．Aj岛血h，T D

，．Clara．Soe．，Faraday№．1螂．281，1739．
w∞％R—Q．；Yum．Y．；}hng．J～F mⅡa“∞S／trim，
1螂，57，171(in Q自∞e)

Sdm蔺甘，H．一J；w螂，M—X．，钾∞n，l州，59
(24)，7473

w虮．K—x．；shi‰，T；Gr嘴，M L J h(h帆跏．，
Ⅻ．122．300．
S晡ckland，J A；Ban“lle．D；WⅡ咖，W D；M呲illi，W．D．；

脚C^m。l螂．26．33％
h咖nd．R F；BIl出删k．C．；cc岬，P．J；Gimmet岫，A；
Gihl*。E．J J h C^“．鼬，1螂，i15，5393

(Ed sHENH∞g)

(ZttENG C,uo—cIl哪g)
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