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具有抗 病毒活性的杂多酸
一 与谷肤甘肤的作用
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以谷胧甘肪作为病毒包络蛋 白的模拟物
,

用 方法研究了与具有抗爱滋病病毒活性杂多酸

一 的作用 对不同配比的 一 和谷肤甘肚混合物的 ’ 和 ’ , 谱研究结果表明
,

还原

型和氧化型谷胧甘肤均以 末端
一

与 一 骨架的钨原子配位
,

还原型谷胧甘肤侧链上的琉基

也参加配位 谱证明了 配位为慢交换反应二
早在七十年代初

,

人们就发现杂多酸具有抗病毒活性 泪 最近报道困 刁 困 , 。目
·

璐构代号为 一 具有很高的抗爱滋病病毒活性
,

在法国已进人临床应用闭 但从分子水平研究杂

多酸化合物抗病毒的机理
,

目前尚未见到国内外报道 而作为病毒可以广义地看作由一个蛋白外壳包

裹
,

内部则为核酸 爱滋病病毒同样由两层蛋白所包裹
,

与宿主细胞发生吸附作用主要是通过外层包络

蛋 白 「,
,

该蛋 白的活性组份是一个 由 个氨基酸组成的 一 卜 一 一 卜 一

一 肤段阁 我们以容易得到的三肤一谷胧甘肤作为病毒包络蛋白的模拟物
,

用 方法研究杂多酸

一 与它的作用 结果表明还原型和氧化型谷胧甘肤均以 末端
一
和 一 骨架上钨原子

配位
,

还原型谷胧甘肤侧链上的琉墓 也参加配位

关键词 核磁共振 杂多酸 谷肤甘肤

实 验 部 分

氧化型和还原型谷胧甘肤均为 公司产品
,

为北京化 工 一 产品
,

其他试

剂均为分析纯
,

杂多酸 一 按文献【 制备

实验在 一 型核磁共振仪上进行 还原型 和 淤化型谷胧甘肤重水溶

液浓度均为
· 一 , , ’ 谱采用 开关探头

,

为内标物 测定采用反

转恢复法
,

测定前样品进行冷冻除氧 一 重水溶液浓度为
· 一 , , ’ 谱

在 多核探头上获得
, · 一 , 重水溶液为外标物

本文于 年 月 了收到

国家自然科学基金资助项 口
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结 果 与 讨 论

图 给 出还原型 谷耽甘肤 的结构式和氢原子标号 加人不同量杂多酸 一

海
,

的 ’ 谱示于图 谱线归属及 一 毫摩尔浓度也都在图 中给出 非

常有趣的是引人 一 后
,

的 ’ 谱在 处 出现一条新的共振线
,

其强

度随 一 含量的增加逐渐增强 而与琉基相连的 水 谱线强度
,

则逐渐降

低
,

最后完全消失 同时靠近琉基的 也分裂成两条谱线 其余 条谱线也有明显

加宽 我们认为这是 由于 通 过侧链上 的琉基与 一 发生键合作用所致 从

伽 一 含量为 一
一 , 的 谱 图 可以看到

,

表征半肤氨酸 似 的两

个谱峰 和 分别与 和 两条共振线有相关峰
,

说明琉基与杂多

酸配位是一个慢交换过程
。

而 和 这两条谱线分别表征键合前后 的行为

一 蛋卜
、 一 、 一 一 一 一 一 一 二 、一

乙 乙 乙

阶
匕

、

乙

图 的结构式及 原子标号

奋
母

自
咧幼

今
。

田臼

叫
‘

引,

叫

一

川皿、
‘

一

‘ 。 ‘

凡 仁阵即

图 一 存在下 的 ’ 谱 图 一 一 , 一 存在下

名 ’
,

的 谱

一

· 一 一

从图 还可 以看到
,

表征甘氨酸 似 的共振峰随着 一 含量的增加 向高场移

动
,

说明除了侧链上的琉基之外
,

末端
一

与 一 也有配位作用
,

该过程为快
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交换反应

表 给出了加人 一 前后 的 , 值 与杂多酸作用后
,

所有氢原子的驰豫

时间都变短 这是由于键合作用限制了 分子的运动 而离两个配位点较近的
、

和

的 、值变化相对较大
,

而谷氨酸上氢的 值变化较小
,

进一步说明 是通过末端
一及侧链上 与 一 配位 而 末端的

一
和 亨均不参加配位

。

图 示出了氧化型谷脱甘肤 与 一 作用的 ’ 谱 随着 一 含量

的增加
,

表征甘氨酸 的共振线向高场移动 而其他谱线未发现明显的变化 因

存在着 一 键
,

故只能通过 末端
一

与 一 作用 与 相同
,

末端
一
和 奋亦不参加配位

表 加入 一 前后 的 , 值 辞

一 一

一
·

一
,

‘‘ , , 人人人

义义、 , 、 八 人人

图 一 存在下 的 ’ 谱

一

向 一 溶液中逐渐加人
,

谱线按文献 归属 当 量较少时
·

一 , , 一 四条谱线化学位移基本没有变化 随着 含量的增加
,

表征 和

的两条谱线
,

分别向高场和低场移动
,

最后分裂成两条谱线 一 骨架中有 种结晶学

不等价位置
,

上的 和
一

与 和 配位
,

从而改变 原子周围的电场
,

导致化学位移发生变化 由于 的配位作用
,

和 都变得不等价
,

因而谱线发生

劈裂 由于 分别与 和 通过氧桥相连
,

并且也位于 一 骨架外表面
,

与 及 作用后
,

周围的电场也将发生改变
,

因而当 过量时
,

的化学位
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移也有变化 而位于 一 内表面的 和 与 不发生键合作用 表 列出了不

同含量 存在下 一 ’日, 化学位移变化情况

表 还原型 存在下 一 ” 化学位移值印

一
,

一

一

一 名

一

一

一 石

一
一

一

一

一
一

一

一

一 石

一 名

一

一

一 刀

一

一

一

一

一

一

一

一

一

一 名

一

一

孟

从上述结果看
,

抗病毒药物 一 的确能够与包络蛋白模拟物发生配位作用 我们进

一步合成 包络蛋 白的片段 肤
,

研究其与 一 的作用
,

从而更接近真实情况了解

一 的抗爱滋病病毒的作用机理
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