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L一苏氨酸二元和三元配合物的

pH 电位法研究

徐息良 黄仲贤骨
〈复旦大学化学系，上海〉

本文报道了 L苏氨酸同。l(II) ， Zn(I日， Fe(II) , Mn(II) , Ca (II) , Mg(II) , Ní(II) , 

Cd (II) 的二元及三元配合物的 pH 电位法研究.电位?商定数据是使用 MINIQUAD 和 ESTA 计

算机程序处理的.在每个体系中确定了最佳配合物粒子模型，并测定了在生理条件下〈温度为 37土

O.l， OC 离子强度为 150 mmol. dm-3KaCl) 的稳定常数. 结果表明在铜配合物中 Cu.Thr.His j昆配

配合物是与Cu(His)jj 同样重要的配合物，因此需要重新计算在血浆中铜在这些配合物中的分布.虽

然苏氨酸可以看作为三齿配位体，但木工作的结果并无证据支持经基参与配位.然而在 Cd-Thr-His

体系中， Cd.Thr.His 同它的 1:2 母体二元配合物相比表现了显著的稳定性，这可能显示了不同的配

位状况.但这一点有待于进一步证实.

生物体内存在的各种生命必需金属元素和体内各种氨基酸所形成的各种配合物2 在金属

元素传输和发挥坐物功能的过程中起着极为重要的作用口，22.

金属离于在生物体内是处于各种生物配位体相互竞争的极复杂配位平衡体系中.金属离

子在各种配位体间的分配，体系中各配位位于的平衡浓度和百分含量的计算首先是由 Perrin

开始的(8J 随着高速大容量计算机的发展和生理条件下配合物稳定常数的不断积累p 生物体

系的模拟计算有了较快的进步.

苏氨酸(Thr)与铜、镑的配合物曾被研究过Eh61，但结果比较分散且不完整. 它可属于三

齿配位体，其分子中起基是否参与配位文献上较分歧. 为此我们研究了苏氨酸同生命必需金

属元素的二元和三元配合物.

BjerrU1n 的生成函数再方法求得的是表现稳定常数.它只考虑了简单的配合物3所求得的

稳定常数也不够精确.对于三元配合物等复杂体系p 它就更无能为力了. 运用大型计算机计

算程序比较和选择了各种化学模型，并对各配合物稳定常数作非线性最小二乘方的精确化运

算3 使人们有可能确定各体系配合物组成和精确的配合物稳定常数3 并计算出在不同条件下各

配位离于的分布图.本文报道了苏氨酸与生命金属元素配合物的研究结果.

实验

试剂 ，ι苏氨酸， L一组氨酸均为层析纯，中国科学院上海生物化学研究所出品. 在水­

乙醇中重结晶.化合物经元素分析确证它的纯度. NaOH溶液经 BaOl.2除去碳酸根后配制.

加入一定量 NaOl以维持在滴定过程中的离子强度2 浓度用邻苯二甲酸氢梆标定. 除二价钱

盐外所有金属盐溶液都用氯化物配制.铁盐溶液用硫酸亚铁新鲜配制，并用 KCNS 检验三价
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轶离子.各金属盐溶液加入一定量 HCI 和 NaOI，以防止水解和维持一定的离子强度.浓度
标定如前述[7]金属盐溶液中游离酸浓度用 Gran Plot 电位滴定法测定[8J

仪器 指示电极为 Russell pH L世. SW 757 型玻璃电极，参比电极为 Russell pH L吐­
CR 型饱和氯化纳甘京电极，电位测量使用 PXS-215 离子活度计(上海第二分析仪器厂). 电

位读数精度为 O.1mV. 使用 3mL 容量的半微量碱式滴定管p 在纯氯气氛下进行.

电报行为标定 电极行为标定是通过强酸强碱的电位滴定3 利用 MAGEC 计算机程序时

进行的.

电位滴定及计算 二元配合物体系中3 电位滴定在配位体和金属离子不同的浓度以及

1日， 2:1, 3:1 和 4:1 等不同的浓度比范围内进行.在三元配合物中取 1:1:1， 2:1:1, 1:2:1, 

2:2:1 和 3:1:1 的浓度比. 金属盐溶液的浓度在 5，....， 20mmol.dm_-3 之间p 配位体浓度为 5"，

40mmol.dm-3• 电位滴定数据用 MINIQUAD[1OJ 计算机程序在 HONEYWELL DPS一8 计算

机上处理.

不同的化学模型，[实验数据与理论计算结果之间有差异3 按照误差理论3 它们的残差平方

和愈小，模型愈佳.在比较两个化学模型时可以看到，在一个体系中引入实际上并不存在的配

位离子时3 系统误差明显增大.因此p 残差平方和，标准偏差及统计 R 因子三个参数作为模型

选择的主要判据出J 应用 ESTA 程序E皿可算得在配位平衡中各配合物的平衡浓度以及它们

随着酸度和总浓度变化时各配位离子的分布图.

结果与讨论

苏氨酸的质子结合常数以及它与生命金属元素二元配合物稳定常数如表 1.

体 系 p q r 

Thr-H 
1 0 1 
1 0 2 

Thr-Mg-H 
2 1 。

3 1 。

Thr-Ca-H 
2 1 -1 
3 1 。

1 1 1 
Thr-Cu-H 1 1 -1 

2 1 。

1 1 。

Thr-Zn-H 1 1 1 
1 1 -1 
2 1 。

1 1 。

Thr-Mn-H 1 1 1 
2 1 。

Thr-J!'e2+-H 1 1 1 
1 1 2 

Thr-Ni-H 1 1 。

2 1 。

1 1 。

Thr--Cd-H 1 1 1 
1 1 
2 1 

表 1 苏氨酸质于结合常数及二元配合物稳定常数
温度 37士 0. 1"0 1=150mmol.dm-3 NaCl 

19β凹' 标准误差 残差平方和

8.422 0.011 5.796 x lO-6 
10.632 0.013 

3.310 0.076 7.070 X 10-7 
5.363 0.075 

一 5.859 0.036 8.768 X 10-7 
6.045 0.072 

11.252 0.044 
2.892 0.084 6 .489 X 10-6 

13.871 0.077 

4.523 0.017 
10.134 0.033 1.273 X 10-6 

-2.928 0.033 
7.890 0.039 

2.340 0.029 
9.916 0.064 9.697 X 10-7 
4.936 0.018 

12.443 0.040 9.959 X 10-7 
15.104 0.040 

4.918 0.012 1.910 X 10-6 
9.087 0.012 

3.535 0.028 
10 .471 0.057 1.143 X 10-6 
]3.153 0.039 

5.919 0.025 

E 因子

0.011 

0.006 

0.008 

0.016 

0.006 

0.004 

0.006 

0.006 

0.005 

实验点

190 

127 

140 

182 

243 

290 

124 

341 

344 

表J.þ ß1!9.'= lM~L钮H，J/[MJp[r~JQ[HJ'， 11 为金属离子， L 1è配位休，Il为原子.如果 T 为负值， Y!!Jt\衰辈子基阴离子.
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Martin 曾报道铜-苏氨酸二元体系中存在 Cu.Thr.OH 和 Ou.Thr. (OH);t:l.31. 本工作也

确证了前者的存在，但却元法包括 Ou.Thr. (OH);. 这与 Ber也on 的结果是一致的阳.在本
棋型中有 Ou .'Thr. H2+ 质子配合物3 这为 Pe抽油等在低 pH 范围时的电位滴定所证实回.

铸一苏氨酸二元配合物体系中 J W illiamsC<lJ 等认为有配位离子 Zn(Thr)言的存在，但本工

作却没有证实.取代的是 Zn(Thr)2' (OH)- 经基配合物，与Ber曲。丑的结果[6J 相吻合.

苏氨酸的端短基是否参与配位一直有很大争论.晶体结构的研究并不支持宠基中氧原子

的配位口气但是某些溶液热力学的研究m表明，由于未解离是基的氧原子微弱的配位，增强了

配合物的稳定性.我们在比较丙氨酸口GJ 和苏氨酸同一系列过渡元素的稳定常数表明p 苏氨酸

配合物并不显示任何额外的稳定性. 因此苏氨酸仍然是个两齿配位体. 也许只有在足够高
pH 下2 捏基上质子解离后该氧原子才参与配位巳7J

苏氨酸、组氨酸与若干过渡元素三元配合物的结果列于表 2. 表中 β'Jlqr'S = [LpXqM r且.J/

[L]JI[X]q[M]'[四'，其中 L 为第一配位体， X 为第二配位体.

体 严~ p q 俨 s 

111 。

Thr-His-Cu-H 111 1 
1 1 1 -1 

111 。
Thr-His-Zn-H 1 1 1 -1 

121 。

Thr-His-Fe2 !I 1 1 1 -1 

Thr-Hi8-Ni-H 111 。

工 1 1 1 

111 。

111 2 Thr-His-Cd-H 

表 2 苏氨酸三元配合物的稳定常数
37土0. 1"0 1-150mmol.dm-3 Naα 

19β坷叶 标准误差 残差平方和I

17.370 0.185 
22.099 0.089 4.360x lO-6 

7.768 。 .142

10.696 0.050 
1.832 0.0韭0 4.628x10吨S

14.661 0.090 

3. 岳韭6 0.162 3.762 X 10-6 

12.904 0.031 2.942 X 10-6 
19.255 0.016 

13.024 0.031 4.624X10-5 
28.169 0.061 

B因子 实验点

0.023 187 

326 
0.010 

0.011 176 

0.006 291 

0.038 265 

由于 Thr-His-Ou 各混配配合物在人体血液中传输铜的重要性p 曾引起不少研究者的兴

趣. Williams 等[4-6l 曾报道了。u.Thr.His 和 Ou.Thr.His.H+ 两个不同配合物的存在.本

工作的结果表明2 除了这些配合物外尚有 Ou.Thr.IDs.OH- 的存在，这与 Ber也on 和 Martin

的最近研究结果是一致的.

在 Thr--His-Zn 体系中p 本文报道的化学模型与Gergelyl:1汩的不同，存在着 Zn.Thr'

(His) 2'配合物. Reddy口的在研究铜与各种氨基酸泪配配合物时曾证实了 OuL2X 和 OuIX9

棍配配合物的存在，并指出即使在生理 pH 条件下也不能无视它们的存在. 在 Thr-Ris--Zn 

体系中J Zn.Thr.Ris 比它的母体 Zn(HiB)2 的稳定性要差. Gengely 等把它归结为组氨酸

的援基与苏氨酸楚基在金属键合时的拮抗作用.我们认为氨基酸侧链对氨基的Lewis 碱性的

影响也是决定苏氨酸配合物稳定性的一个重要因素.表 8 中镑的混配配合物 Zn • A.la. HiS 要

比 Z丑.Thr.His 稳定得多E蚓.与 Zn(His)2 比较p 也并不呈现任何稳定性减弱的趋势.这是

由于丙氨酸的胶基较之于苏氨酸的胶基是更强的 Lewis 碱的缘故.

苏氨酸、组氨酸与二价铁、镇、铺等过渡元素混配配合物的稳定常数尚未见报道.苏氨酸­

组氨酸-铺混配配合物的特殊稳定性在表 4 中十分明显.表中 IgX 为1昆配配合物的歧化常

数J L1 1gK 为泪配配合物与母体 1:1 配合物稳定常数的差值p 表征了 ML或 MX 与第二个不

同配位体配位的能力口63. 对于铜、钵、镇而言3报配配合物的生成都是有利的.对 Thr-His-Od

这种倾向就显得十分强烈3 与它的母体配合物 Cd(HiS)2 相比较3 稳定常数要大三个对数单位.
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表 3 Thr-His-M叶和 Alq-.His-W+ 三元配合物的比较

体 系 p q 俨 s 19ß阴晴 体 系 τq 铲 S 19βr(~r4l 

111 。 17.370 Ala-His-Cu-H 111 。 16.87甘
Thr-His-Cu-H 1 1 1 -1 7.768 1 1 1 -1 6.043 

111 1 22.099 111 。 12.772 
。 ]0.696 Ala-His-Zn-H 1 1 1 -1 2.975 111 

Thr-His…Zn-H 1 1 1 -1 1.832 111 。 12.600 121 。 14.661 Ala-His-Ni-H 211 。 14.509 
111 。 12.004 111 。 8.165 Thr-His-Ni-H 111 1 1 [1 .255 Ala-His-Cd-H 1 1 1 -1 -2.347 
111 。 13.024 Thr-His-Cd-H 111 2 28.169 

表 4 各种苏氨酸混配配合物的稳定性

休 系 Jg ßl010 19β2010 19 ß1110 19X Ll lg 11: 

'n门'-Cu 提7.789 13.871 
丑is-Ou 9.80 17.50 17.370 1. 685 一0.219

Thr-Zn 4.523 7.890 
丑陋-Zn ~6.336 11.599 10.696 。 .952 -0.163 

Thr-Ni 4.9]8 9.087 
His-Ni 8.315 14.860 12.904 0.931 -0.329 

Tbr-Od 3.535 5.919 
His-Cd 5.39 9.66 13.024 5.235 4.099 

祷 E'roll1 Ref. [7J ~ Froll1 Ohe刑• Rev. , 1974, 74, 471. 

很可能由于锅处于第二长周期中3 它生成混配配合物时3 配位数由四变为六p 此时组氨酸与苏

氨酸都成为三齿配位体.当然3 这一点还有待于固体配合物的证实.

苏氨酸、组氨酸与不同金属离子组成的复杂体系中y 各配位离子在不同 pH 时分布情况见

图 1"，， 4.

Thr←His-Ou 体系中p 随着 pH 逐步升高2榕液中配位离子是以这样的改序生成的z

Zn2+→ Zn.His.H2飞 Zn.Thr+→ Zn.His+→Zn.Thr.Hi鸟 Zn(Hjs)2.H+

→ Zn(Hi苟且→ Zn.Thr' (HiS)i• Zn • rrhr. HiS' OH-

在 pH 6 "，， 9 范围内2 溶液中起决定作用的混配配合物是 Zn.Thr. (His)2. 

* 60 V 
Z 

u 40 

.20 

7 8 
:pH 

图 1 Thr-His-Cu 体系自己位离子分布图

1-Cu2飞鸟-Cu . Thr . H2+; 各-Cu.His.H2+;

4-Cu.His. Thr. H可 ι-Cu(Hish' H+; 
8• Ju(Thr)2; 7-Cu.Thr.His; 8一Cu(His)2;

9-Cu , Thr. His.OH-

.1008. 
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图 2 Thr-His-Z丑体系配位离子分布图

1-Zn2+; 2-Zn.His.H2+; 3-Zn.His+; 
4二Zn(His)2.H+; 5• Zn. ThT' His; 
6-Zn(Hish; 7-Zn. Thr . (His)2~ 

8-ZnThr. His. OH-; 9-Zn .1'hr+ 
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图 S Thr-His-Ni 体系配位离子分布图

1-Ni2+; 2-Ni.Thr+; 3-Ni.Thr.His.H+; 
全-Ni.Thr.His; 5-Ni(His)2 

图4: Thr-His-Cd 体系配位离子分布图

1---Cd2+; 2---Cd.Thr.His.H~+; 3---Cd.Thr+; 
4---Cd(Thr)a; 5-Cd.Thr.His.H-

在 Thr--His-Ou 体系中， pH 为 3"， 7 范围内洛液中主要以 Ou. (HiS)2.H+ 和 Ou.Thr.

Ris.H+ 这两种质子混配配合物存在.随着 pH 升高p 这些配合物开始解体) Ou.Thr.His 取

而代之成为主要配位粒子. 在 pH 为 7 .4时， OU' (HiS)2.H+ 占总铜量 54笋) Ou.Thr.His 

40% , Ou(HiS)25.5%. 与 Wil1iams 结果[4J 略有不同.

从配位离子分布图中可以看到3 在生理 pH 条件下金属离子在各体系中存在形式是不同

的.例如 Od2+离子主要以带正电的配位离子存在.Ni2+ 主要以中性配合物存在. Ou2+ 离子

带正电的以及中性配合物各一半2 而 Zn2+ 主要是以带负电的配位离子存在.这为金属元素在

体内的代谢过程提供了重要信息.因为中性的配合物比荷电的离子更易于透过生物体内的各

种脂质膜3而荷电的配位离子通过与体内的无机离子缔合易于从肾脏排出口1.

本工作系中国科学院科学基金资助的课题.
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Study on Binary and T ernary Complexes of L-ThreonÍne 

by Potentiometric Titration 

Xu Xi-Liang Huang Zhong-Xian* 
(IJepa付'ment 01 ChBmistry, Fuda'll University, Shanghai) 

Abstract 

A potentiometl'iu study on binary and terna1'y complexes of L-th1'eonine wl由

Ou(II) , Zn(II) , Fe(II) , Mn(II) , Oa(II) , Mg(II) , Ni(II) and Od(II) has been repor七ed.

Apply，ing 由e compu古e1' program MINIQ U AT and ESTA 协也he 毛itration da柏也he bes书

。hemical speoies models have been chosen in each 町的ems and stabili古y constants a也

physiological conditions (37土 100 and ionio streng也 1 = 15ûmmol.dm• NaC1) have also 

been determi丑ed. The 1'esul切 indicate tha也 in 古he coppe1' complex倒也he Ou.Thr.His 

mixed ligand complex is an important species comparable 也o Cu(Hìs); oomplex. It mìgh也

be neCE: S阻ry to re-esti皿ate the distribution between 也hese copper complexes i旦 the

blood plas皿a simulation. Though 血。 L斗hreonine could be regarded as tridenta右。

ligand there ìs no evidenoe 四ppor的ing 也e argume时古hat the hydroxyl group of 

讪reonine takes part ìn the binding of 也em的al ions. However ternary complex Od. 

Thr.His shows remarkable s恤bility comparìng with its 1:2 parent eomplexes in Cd. 

Thr.His sys抽m. It migh也 imply differe且也 coordination situation bu也 i也 still remains 也o

be proyûd. 
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