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摘要：根据成键原子的结构特征，定义其生物活性的点价为A。，由A。建构自相关拓扑指数。F，用其。阶指数oF、

1阶指数1F研究取代芳烃对斜生栅列藻(Scenedsmus obliquz4s)、发光菌(Photobacterium phosphoreum)的急性

毒性，并给出相关方程，其二元相关系数分别为0．948和0 933，均优于相应的文献方法。
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Abstract：A novcl autocorrelation topological index。F based on the A。which iS a characteristic

value of bioactivity for atom iis produced．The zero topological index。F and the first topological

index 1F among‘F are highly correlated with the acute toxicity of substituted aromatic compounds

to Scenedsmus obliquus，Photobacterium phosphoreum．Thek correlation coefficients are 0．948。

0．933 respectively．Their eorrelativities are even better than those reported in the corresponding

literatures．
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近年来，根椐图论发展起来的分子拓扑结构参

数，以其计算简单、应用方便、预测准确、所用参数不

依赖于实验等优点，而在QSAR／QSPR领域中发挥

重要作用[1“]。随着化学工业的发展，大量的化学品

被排放到生态环境中，而大多数化学品都对人和其

他生物有直接或潜在的毒性危害。受时间和资金的

限制，人们不能一一测定这些化学品的毒性。因此，

QSAR模型的建立和发展显得尤为重要，有了这些

模型，就能根据化合物较易测量或计算的理化参数

对其毒性进行定量估算，为风险评价提供科学依据。

本文首先提出表征成键原子生物活性的点价月。，由

A，建构一个新的连接性指数‘F，并用0阶指数oF、1

价指数1F研究了取代芳烃对斜生栅列藻、发光菌的

急性毒性，均取得了优于文献方法E33的结果。

1理论与方法

在数学上，函数Y一，(z)的自相关函数F(f)
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定义为：
r

FO)一If(x)f(x+t)dx， (1)
J

如果，o)所描述的是随z变化的某种理化性质，则

F(￡)反映了这种理化性质的分布情况。如把分子以

隐氢图表示，其自相关函数F(f)可表示为‘F，并称

为自相关拓扑指数：

。F—F(})=>：，(z)，(j)， (2)

式中^J为隐氢图中相距路径长度为t的2个(非

氢)原子，'厂(i)、f(j)为i、j原子的某种理化性质。任

何物质的生物插性都是与组成物质的原子类型及其

结构密切相关，即与组成原于的结构特征密切相关。

笔者以成键原子i的电负性(z“)、价电子数(m，)、电

子层数(，k)、孤对电子数(岛)、自旋平行的单电子数

(t)进行表征。考察取代芳烃的活性与其组成原子

结构的关系，定义成键原子生物活性的点价A。为：

A。一，n。En。一(zm／x一)1 5(m。一1)／(m。一

1)(≠．／‘)(1十^。)o“5(n：一1)”]一(￡，／t。)^。， (3)

式巾，W．=0．6(珥一2)。“～m‘、z。，分别是碳原子
的价电子数、自旋平行的单电子数和电负性；h，为与
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原子i直接相连的氢原子数。已知碳原子的价电子

数、自旋平行的单电子数和电负性依次为4、2、

2．55，溴原子的孤对电子数、价电子数、电子层数、自

旋平行的单电子数、电负性依次为3、7、4、1、2．96，

代人式(1)计算得溴原子的AB。为5．20076，同法可

计算氯原子的Acl为3．59420，氨基中氮原子的AN

为一5．52812，硝基中氮原子、氧原子的A一和An分

别为一4．1 9479、一5．97495。对于碳原子，从式(1)

得到：

A。一，n。．一h。一4一h。， (4)

可见，4。与Randic的碳原子支化度“3是一致的。

以分子图的邻接矩阵为基础，定义能够表征取

代芳经生物活性的自相关拓扑指数(‘F)，其中0价

项(。F)、1价项(1F)分别为：

表1取代芳烃的oF、1F殛其对斜生栅列藻、发光菌的毒性数据

oF一>：(A。)， (5)

1F一2：(A。·A，)， (6)

式中，oF等于分子中每一原子的贡献之和；1F等于

分子中每一化学健的贡献之和。例如对氯甲苯，

其oF，1F值分别为：oF一4 X 3+2 X 4+1+

3．59420—24．594，1F一4×(3 X 4)+2×(3×

3)+4×1+4 X 3．59420—84．377。

2 oF、1F与取代芳烃对斜生栅列藻、发光菌

急性毒性的相关性

将文献[3]中取代芳烃对斜生栅列藻的急性毒

性(一IgEC。。)及由(3)、(5)、(6)式计算的相

应oF、1F列于表1，用最小二乘法拟合它们之间的线

1)为斜生栅列藻毒性数据；2)为发光菌毒性数据。

(下转第6页)
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性回归方程为：

一IgEC50一1．2913+2．7332×10_2”F+

1．9846×10_21F， (7)

n一27，r一0．948，s一0．154，F一106．46，

式中，n为样本数，r为相关系数，S为估计标准误差，

F为Fischer检验值。(7)式的相关性优于文献E33中

(10)式的0．933，其s值下降了18．9X。由(7)式给

出的计算值见表1，从表1可见，计算值与其实验值

较好吻合。

将30种取代芳烃对发光菌的急性毒性(一

IgEC。。)的实验值‘胡与对应的oF、1F关联，建立的数

学表达式为i

—lgEC5。=2．1586+3．0957×10
2
oF+

1．4307×10—21F， (8)

n一30，r一0．934(O．913)，5—0．223，F一

92．26．

括号中为文献[33使用多种特殊连接性指数△o咒7、

△1x”、△2X”、△3X”、△4X，”、△4X皂、△5x甏分别和

辛醇／水分配系数(19K。)同一IgEC50回归的最佳

二元相关系数。可见，本文给出的相关性更优，其5

值只有文献的89．2％，说明oF、1F蕴含了多种特殊

连接性指数、lgK。尚未揭示的影响其生物毒性的因

素。用(8)式来估算其毒性，从表1可见，结果和实验

值基本吻合。

3结果与讨论

A是表征成键原子生物活性的特征值。考察卤

代苯、苯胺类、硝基苯类等取代芳烃对斜生栅列藻、

发光菌的急性毒性发现，其毒性与其组成原子及其

取代基密切相关，含氨基等取代芳烃的急性毒性较

低；含氯、溴、硝基、烷基等取代芳烃的急性毒性较

高，且随着取代基数目的增多而增大。

由oF、1F建立的取代芳烃生物活性的数学模

型，涉及的生物有斜生栅列藻、发光菌；涉及苯环上

连有Cl、Br、NH。、NO。、CHO、CH。等众多官能团的

取代芳烃，因此，本文的QSAR模型具有生物种类

和化合物类型的广泛性，而且估算的结果优于相应

的文献，为定量估算和预测同类型其他化合物的活

性提供了参考依据。
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