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摘　要：采用基于密度泛函理论的Ｂ３ＬＹＰ方法和微扰论的ＭＰ２方法，研究了单体缬氨酸分子的手性转变机理
及水分子和羟基自由基对氢迁移反应的催化作用。反应通道研究发现：缬氨酸手性对映体转变反应有 ａ、ｂ、ｃ
和ｄ四个通道。ａ和ｃ是手性Ｃ碳上的Ｈ分别以氨基Ｎ和羰基Ｏ为桥，迁移到手性碳的另一侧，实现手性转变；
ｂ是手性碳上的Ｈ依次以羰基Ｏ和氨基Ｎ为桥，迁移到手性碳另一侧，实现手性转变；ｄ手性碳上的 Ｈ以羟基
Ｏ为桥，迁移到手性Ｃ的另一侧，实现手性转变。势能面计算表明：ａ为最具优势反应通道，最高能垒为２５７６
ｋＪ·ｍｏｌ－１；１个水分子、２个水分子链以及１个水分子和羟基自由基构成的链对Ｈ迁移反应有较好的催化作用，
使ａ通到上的高能垒分别降为１６０３、１２４４和１０４０ｋＪ·ｍｏｌ－１。结果表明：缬氨酸分子在生命体内的旋光异构
主要是在水分子和羟基自由基共同作用下完成的。
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　第 ２期 王佐成等：缬氨酸分子的手性转变及水分子的催化机理

　　缬氨酸 （Ｖａｌ）是生命体的必需氨基酸，具有
十分重要的作用，根据其旋光性的不同，可分为左

旋缬氨酸 （Ｓ－Ｖａｌ）和右旋缬氨酸 （Ｒ－Ｖａｌ），自
然界中存在的绝大多数Ｖａｌ都是左旋体。生命体内
如若缺乏 Ｓ－Ｖａｌ，便会导致神经系统出现疾病、
机体停止发育、身体消瘦和贫血等症状。Ｓ－Ｖａｌ
还可作为营养补充剂，用于配制氨基酸输液、综合

氨基酸制剂和动物饲料添加剂［１－２］。Ｒ－Ｖａｌ可用
作为手性合成的手性源并应用于手性制药物。Ｒ－
Ｖａｌ是具有光学活性的有机酸，在利用不对称合成
技术生产手性化合物的过程中，可用作生产新型抗

生素、Ｒ－缬氨醇、多肽合成过程的保护剂。Ｒ－
Ｖａｌ还广泛应用于医学科研中，可以用于生化研究
中的肺动脉内皮细胞的形态功能模拟、阻止纤维细胞

的生长繁殖和抑制子宫内膜纤维细胞变厚增生［３－５］。

基于Ｖａｌ的重要作用，人们对他进行了广泛的
研究。漆剑［２］进行了 Ｓ－Ｖａｌ构型转换的研究，实
验表明，Ｓ－Ｖａｌ在醛的催化下，可在羧酸中消旋
得到外消旋Ｖａｌ，Ｓ－Ｖａｌ消旋反应的合适催化剂和
溶剂为水杨醛和醋酸，并确定了温度控制在 １００
℃，反应时间为３ｈ，水杨醛用量和Ｓ－Ｖａｌ的摩尔
比为 ０１为佳。马驰骋等［６］的研究表明，Ｓ－Ｖａｌ
在激发态时，手性碳上的Ｈ原子可以羰基氧或氨基
氮为桥梁发生迁移，实现手性转变；ＣＣｌ４以及
Ｈ２Ｏ的溶剂化效应对 Ｓ－Ｖａｌ的旋光异构反应影响
不大。刘邦［７］测定了不同温度下 Ｓ－Ｖａｌ在水、乙
醇、乙醇－水等溶剂体系中的溶解度数据；测定了
Ｓ－Ｖａｌ在乙醇 －水体系中的结晶诱导期，考察了
不同过饱和度对其结晶诱导期的影响，根据实验测

定的结晶诱导期，计算了 Ｓ－Ｖａｌ在乙醇 －水体系
结晶过程中晶体与结晶母液之间的表面熵因子。田

慧等［８］将３６只Ｗｉｓｔａｒ大鼠随机分为３组：正常对
照组、肝纤维化模型组和 Ｖａｌ治疗组，进行 Ｖａｌ对
肝纤维化的影响的研究，研究Ｖａｌ对复合法诱导的
肝纤维化大鼠肝组织中瘦素、ＴＧＦ－β１的作用，
探讨其抗肝纤维化的作用机制，结果表明：Ｖａｌ可
能是通过抑制肝组织中瘦素、ＴＧＦ－β１的表达，
从而延缓肝纤维化的发生发展。柯惟中等［９］进行

了氨基酸在银胶溶液中的表面增强拉曼效应的研

究，通过制备合适的银胶盐纳米溶液，得到甘氨

酸、Ｖａｌ和赖氨酸在银胶溶液中的表面增强拉曼光
谱，当银胶溶液 ｐＨ值降低时，对拉曼散射的增强
效果影响不大。厉桂华等［１０］研究了 Ｓ－Ｖａｌ在金纳
米颗粒上的变温表面增强拉曼散射，在近红外激发

下，得到了不同温度下 Ｖａｌ在金纳米颗粒上的

ＳＥＲＳ光谱。给出了温度的变化范围在３７３～１００Ｋ
内的整体强度和峰数量。

虽然人们对Ｖａｌ进行了大量的研究，然而，对
于其在基态的手性转变机理的研究并不是十分深

入，文献 ［６］的 Ｈ２Ｏ的溶剂化效应对 Ｓ－Ｖａｌ旋
光异构反应影响不大值得商榷，水分子和羟基自由

基等对其手性转变过程中的氢迁移的研究未见报

道，对于生命体内Ｒ－Ｖａｌ的存在并没有给出圆满
的解释。已往的研究表明［１１－１４］，α－丙氨酸和赖
氨酸等在孤立条件下的手性转变有４个反应通道，
手性Ｃ上的Ｈ可以羰基Ｏ、氨基Ｎ、羰基与氨基联
合以及羟基作为桥梁，从手性 Ｃ的一侧迁移到另
一侧，实现手性转变。文献 ［１５－１７］的研究表
明，水分子对 Ｈ迁移反应具有较好的催化作用。
基于此，本工作深入研究了单体Ｖａｌ分子的手性转
变过程，考虑到生命体内有大量的水分子并可能有

羟基自由基，本工作研究了水分子和羟基自由基对

Ｖａｌ分子手性转变过程中主要Ｈ迁移过程的催化作
用。可使人们了解Ｖａｌ的手性转变机理，较好地说
明生命体内右旋Ｖａｌ分子的一个来源。同时，对深
入研究Ｖａｌ在不同环境条件下的手性转变，以及为
Ｖａｌ手性转变的实验研究会提供积极的参考。

１　研究与计算方法

采用基于密度泛函理论的 Ｂ３ＬＹＰ方法［１８－１９］，

选择６－３１＋Ｇ（ｄ，ｐ）基组，全优化Ｓ型Ｖａｌ向Ｒ
型Ｖａｌ转变过程中稳定点和过渡态［２０－２２］。通过对

过渡态进行内禀反应坐标 （ＩＲＣ）计算［２３－２４］，对

过渡态进行确认。采用微扰理论的 ＭＰ２方法［２５］，

选择６－３１１＋＋Ｇ（２ｄｆ，ｐｄ）基组，计算体系的
单点能，进行零点振动能修正，利用 Ｅｔｏｔａｌ＝ＥＳＰ＋
ＥＺＰＶ计算总能量，计算出反应过程势能面。文中计
算均由Ｇａｕｓｓｉａｎ０９程序包完成［２６］。

２　结果与讨论
２１　单体Ｓ－Ｖａｌ向Ｒ－Ｖａｌ的异构反应机理

在Ｂ３ＬＹＰ／６－３１＋Ｇ（ｄ，ｐ）理论水平，优化
得到Ｖａｌ分子手性对映体结构如图１。

通过对图１的分析和计算研究发现，可在 ａ、
ｂ、ｃ和ｄ四个通道实现 Ｓ－Ｖａｌ向 Ｒ－Ｖａｌ的异构。
ａ是手性碳上的 Ｈ以氨基 Ｎ为桥，迁移到手性 Ｃ
另一侧，实现旋光异构；ｂ是手性碳上的Ｈ顺次以
羰基 Ｏ和氨基 Ｎ为桥，迁移到手性 Ｃ另一侧，实
现旋光异构；ｃ是手性 Ｃ上的 Ｈ以羰基 Ｏ为桥，
转移到手性Ｃ另一侧，实现旋光异构；ｄ是手性 Ｃ

９６
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图１　Ｓ型Ｖａｌ和Ｒ型Ｖａｌ分子的几何构型
Ｆｉｇ１　ＧｅｏｍｅｔｒｉｅｓｏｆＳｖａｌｉｎｅａｎｄＲｖａｌｉｎｅｍｏｌｅｃｕｌｅｓ

上的Ｈ以羟基Ｏ为桥，转移到手性 Ｃ另一侧，实
现旋光异构。

马驰骋等［６］认为，ａ通道上的旋光异构过程是
手性碳上的质子直接迁移到氨基 Ｎ上，我们这里
提出了稍有不同的看法。本工作的研究表明：Ｓ－
Ｖａｌ先是越过一个很小的能垒１３９ｋＪ·ｍｏｌ－１ （见
表１），形成中间体ａＩＮＴ１，实现氨基的异构，然后
再进行质子Ｈ从手性碳向氨基氮的转移。ＮＢＯ电
荷的计算表明，ａＩＮＴ１上的 Ｎ比 Ｓ－Ｖａｌ上的 Ｎ具
有更多的负电荷，接受质子的能力强，所以此过程

是更理想的过程 （见图 ２）。在 ＭＰ２／６－３１１＋＋
Ｇ（２ｄｆ，ｐｄ）∥Ｂ３ＬＹＰ／６－３１＋Ｇ（ｄ，ｐ）理论水
平，计算出该通道上的最高能垒为 ２５７６ｋＪ·
ｍｏｌ－１ （见表１）。这与马驰骋等［６］给出的结果，最

高能垒为２６３２ｋＪ·ｍｏｌ－１，略有差异，这是因为
基于略有不同的反应机理和计算采用的基组不同导

致的。ｂ、ｃ和 ｄ三个通道反应历程见图 ２、３、４
和５，在Ｂ３ＬＹＰ／６－３１＋Ｇ（ｄ，ｐ）理论水平上计
算的各个驻点结构，如图２、３、４和５所示。下面
分别进行讨论。

在ｂ通道上，第一步过程同于 ａ通道，先是 Ｓ
－Ｖａｌ的氨基４Ｎ上的５Ｈ和６Ｈ，经在纸面里外摆
的过渡态 ｂＴＳ１摆到纸的里侧，形成产物中间体
ｂＩＮＴ１；手性碳上的２Ｈ经过渡态 ｂＴＳ２从手性碳迁
移到羰基氧８Ｏ上，形成产物中间体ｂＩＮＴ２；ｂＩＮＴ２
经２Ｈ从８Ｏ向氨基４Ｎ迁移的过渡态 ｂＴＳ３，形成
中间体 ｂＩＮＴ３（计算表明 ｂＩＮＴ３亦即 ａＩＮＴ２）；接
着ｂＩＮＴ３的氨基６Ｈ经从４Ｎ向手性碳１Ｃ迁移的过
渡态ｂＴＳ４，异构成Ｒ型产物中间体 ｂＲＩＮＴ４，完成
手性转变；最后，ｂＲＩＮＴ４又经过与ｂＴＳ１对称的过
渡态ｂＴＳ４，异构成能量更低构型更加稳定的产物
ｂＲ－Ｖａｌ，实现手性对映体转变。

对于ｃ通道，我们给出了与文献 ［６］不同的
见解，前２步反应过程全同于ｂ通道，形成产物中
间体ｃＩＮＴ２，记作ｃ（ｂ）ＩＮＴ２；经过图３所示的羧

图２　Ｓ－Ｖａｌ向Ｒ－Ｖａｌ转变第一反应通道ａ的主要过程
Ｆｉｇ２Ｐｒｉｍａｒｙｐｒｏｃｅｓｓｅｓｏｆｔｈｅｆｉｒｓｔｒｅａｃｔｉｏｎｃｈａｎｎｅｌａｏｆ

Ｓ－ＶａｌｔｏＲ－Ｖａｌｔｒａｎｓｆｏｒｍａｔｉｏｎ

基氨基异构的过渡态ｃＴＳ３，２Ｈ和１０Ｈ分别摆进和

图３　 Ｓ－Ｖａｌ向Ｒ－Ｖａｌ转变第二反应通道ｂ
Ｆｉｇ３　ＳｅｃｏｎｄｒｅａｃｔｉｏｎｃｈａｎｎｅｌｂｏｆＳ－Ｖａｌｔｏ

Ｒ－Ｖａｌｔｒａｎｓｆｏｒｍａｔｉｏｎ
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图４　Ｓ－Ｖａｌ向Ｒ－Ｖａｌ转变第三反应通道ｃ
Ｆｉｇ４　ＴｈｉｒｄｒｅａｃｔｉｏｎｃｈａｎｎｅｌｃｏｆＳ－Ｖａｌｔｏ

Ｒ－Ｖａｌｔｒａｎｓｆｏｒｍａｔｉｏｎ

摆出纸面，５Ｈ和 ６Ｈ沿着俯视逆时针的方向
（ｃＴＳ３虚频振动方向的反方向）转出纸面，形成有
利于２Ｈ在纸面里向手性 Ｃ迁移的产物中间体
ｃＩＮＴ３；接着经２Ｈ从８Ｏ向手性碳１Ｃ迁移的过渡
态ｃＴＳ４，异构为Ｒ型产物中间体 ｃＲＩＮＴ４，计算表
明ｃＲＩＮＴ４即是ｂＲＩＮＴ４。后面的过程同于ｂ通道。

ｄ通道见图５，首先，经过羧基内 Ｈ迁移的过
渡态 ｄＴＳ１，羟基的１０Ｈ从８Ｏ迁移到羰基９Ｏ，异
构为产物中间体 ｄＩＮＴ１；接着手性碳１Ｃ上的２Ｈ，
经过渡态 ｄＴＳ２迁移到羰基８Ｏ上，形成产物中间
体ｄＩＮＴ２，完成手性转变的前半程。后面接着是，
ｄＩＮＴ２经过两个羟基８Ｏ－２Ｈ和９Ｏ－１０Ｈ的异构，
２Ｈ在纸面里向手性碳的迁移，完成手性转变。最
后经过１０Ｈ在羧基内从９Ｏ到８Ｏ的回迁过程，实
现手性对映体转变。这里只给出前半程的反应历程

图，后半程和ｃ（ｂ）ＩＮＴ２以后的过程相似，这里
从略。

在 ＭＰ２／６－３１１＋＋Ｇ（２ｄｆ，ｐｄ）∥Ｂ３ＬＹＰ／
６－３１＋Ｇ（ｄ，ｐ）理论水平上，计算的各个驻点
的零点振动能、单点能及过渡态的虚频见表１，零
点能校正后的总能及相对总能量亦见表１。

在Ｂ３ＬＹＰ／６－３１＋Ｇ（ｄ，ｐ）水平上，优化诸
过渡态沿其虚频振动的两个方向调节得到的结构，

分别得到了每个过渡态对应的反应物和产物，验证

了诸过渡态的可靠性。在相同的理论水平对诸过渡

态进行的ＩＲＣ计算，进一步表明诸过渡态是可靠的。
依据表１的数据，绘制了单体 Ｓ－Ｖａｌ向 Ｒ－

Ｖａｌ转变，ｂ和ｃ通道完整反应过程和 ｄ通道部分
反应过程的势能面示意图，见图６。Ｓ－Ｖａｌ向 Ｒ－
Ｖａｌ转变第一反应通道ａ的前半程的势能面从略。

从图６可以看出，在ｂ和ｃ通道上，都要先越
过高能垒３１４０ｋＪ·ｍｏｌ－１，之后，ｂ通道上高能垒
为１３９６ｋＪ·ｍｏｌ－１，ｃ通道上高能垒为２１４０ｋＪ·
ｍｏｌ－１；ｄ通道上的最高能垒为 ２９８７ｋＪ·ｍｏｌ－１，
与ａ通道的最高能垒２５７６ｋＪ·ｍｏｌ－１相比较可知，
ａ通道为最具优势通道，其次是 ｄ通道；ｃ通道比
ｂ通道略占优势。但２５７６ｋＪ·ｍｏｌ－１的能垒在常温
下也是难以逾越的，这说明通常情况下的Ｖａｌ分子
具有稳定性。

图５　Ｓ－Ｖａｌ向Ｒ－Ｖａｌ转变第四反应通道ｄ的部分过程
Ｆｉｇ５Ｐａｒｔｉａｌｐｒｏｃｅｓｓｏｆｔｈｅｆｏｒｔｈｒｅａｃｔｉｏｎｃｈａｎｎｅｌｄｏｆ

Ｓ－ＶａｌｔｏＲ－Ｖａｌｔｒａｎｓｆｏｒｍａｔｉｏｎ
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表１　ＳＶａｌ向ＲＶａｌ转变各反应通道上驻点的零点振动能、单点能、总能、相对总能及过渡态虚频
Ｔａｂｌｅ１　Ｚｅｒｏｐｏｉｎｔｖｉｂｒａｔｉｏｎｅｎｅｒｇｉｅｓ，ｓｉｎｇｌｅｐｏｉｎｔｅｎｅｒｇｉｅｓ，ｔｏｔａｌｅｎｅｒｇｉｅｓ，ｒｅｌａｔｉｖｅｔｏｔａｌｅｎｅｒｇｉｅｓａｎｄｔｒａｎｓｉｔｉｏｎｓｔａｔｅｉｍａｇｉｎａｒｙ

ｆｒｅｑｕｅｎｃｙｏｆｔｈｅｓｔａｔｉｏｎａｒｙｐｏｉｎｔｓｉｎｔｈｅｅａｃｈｒｅａｃｔｉｏｎｃｈａｎｎｅｌｏｆＳＶａｌｔｏＲＶａｌｔｒａｎｓｆｏｒｍａｔｉｏｎ

结构 ＺＰＶＥ／ａｕ ＥＳＰ／ａｕ Ｅ总／ａｕ ΔＥ总／（ｋＪ·ｍｏｌ
－１） Ｉｍａ／ｃｍ

－１

第一通道ａ前半程
Ｓ－Ｖａｌ ０１６４３４ －４０１６０５５１ －４０１４４１１７ ００
ａＴＳ１ ０１６２７２ －４０１５９８５９ －４０１４３５８７ １３９ ５９９５８
ａＩＮＴ１ ０１６４３６ －４０１６０３５０ －４０１４３９１４ ５３
ａＴＳ２ ０１５８３１ －４０１４９９３４ －４０１３４１０３ ２６２９ １６７９４４

ａＩＮＴ２（ｂＩＮＴ３） ０１６３４７ －４０１５５７６８ －４０１３９４２１ １２３３　
第二通道ｂ
Ｓ－Ｖａｌ ０１６４３４ －４０１６０５５１ －４０１４４１１７ ００
ｂ（ｃ）ＴＳ１ ０１６２７２ －４０１５９８５９ －４０１４３５８７ １３９ ５９９５８
ｂ（ｃ）ＩＮＴ１ ０１６４３６ －４０１６０３５０ －４０１４３９１４ ５３
ｂ（ｃ）ＴＳ２ ０１５８０８ －４０１４７７６３ －４０１３１９５５ ３１９３ ２０７９０７
ｂ（ｃ）ＩＮＴ２ ０１６３４５ －４０１５７０３９ －４０１４０６９４ ８９９
ｂＴＳ３ ０１６０３２ －４０１５５００５ －４０１３８９７３ １３５１ ８８１８４

ｂＩＮＴ３（ａＩＮＴ２） ０１６３４７ －４０１５５７６８ －４０１３９４２１ １２３３　
ｂＴＳ４ ０１５８３０ －４０１４９９３４ －４０１３４１０４ ２６２９ １６７９４４
ｂＲＩＮＴ４ ０１６４３６ －４０１６０３５０ －４０１４３９１４ ５３
ｂＴＳ５ ０１６２７２ －４０１５９８５９ －４０１４３５８７ １３９ ５９９５９
ｂＲ－Ｖａｌ ０１６４３４ －４０１６０５５１ －４０１４４１１７ ００
第三通道ｃ

ｃＩＮＴ２（即ｂＩＮＴ２）前同ｂ通道 ０１６３４５ －４０１５７０３９ －４０１４０６９４ ８９９
ｃＴＳ３ ０１６１８４ －４０１５５８７８ －４０１３９６９４ １１６１ ２５７４４
ｃＩＮＴ３ ０１６２９１ －４０１５６３９７ －４０１４０１０６ １０５３
ｃＴＳ４ ０１５８０８ －４０１４７７６３ －４０１３１９５５ ３１９３ ２０７９０７
ｃＲＩＮＴ４ ０１６４３６ －４０１６０３５０ －４０１４３９１４ ５３
ｃＴＳ５ ０１６２７２ －４０１５９８５９ －４０１４３５８７ １３９ ５９９５８
ｃＲ－Ｖａｌ ０１６４３４ －４０１６０５５１ －４０１４４１１７ ００

第四通道ｄ前两步过程
Ｓ－Ｖａｌ ０１６４３４ －４０１６０５５１ －４０１４４１１７ ００
ｄＴＳ１ ０１５９７５ －４０１５５２３８ －４０１３９２６３ １２７４ １９０９１４
ｄＩＮＴ１ ０１６４５４ －４０１６０３２２ －４０１４３８６８ ６５
ｄＴＳ２ ０１５７８６ －４０１４８３１５ －４０１３２５２９ ３０５２ ２１０８５３
ｄＩＮＴ２ ０１６２４３ －４０１５６０７９ －４０１３９８３６ １１２４

图６　Ｓ－Ｖａｌ向Ｒ－Ｖａｌ转变反应过程的势能面示意图
Ｆｉｇ６　ＰｏｔｅｎｔｉａｌｓｕｒｆａｃｅｓｄｉａｇｒａｍｏｆＳ－ＶａｌｔｏＲ－Ｖａｌｔｒａｎｓｆｏｒｍａｔｉｏｎｐｒｏｃｅｓｓｅｓ
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２２　Ｓ－Ｖａｌ向 Ｒ－Ｖａｌ转变过程中水分子和羟基
自由基的催化作用

文献 ［１５－１７］的研究表明，水分子对 Ｈ迁
移反应具有催化作用，篇幅所限，只讨论 Ｈ２Ｏ分
子对优势通道 ａ上的 ａＩＮＴ１→ａＴＳ２→ａＩＮＴ２过程的
催化。计算表明，２个以上数目的Ｈ２Ｏ分子构成的
链做Ｈ迁移桥梁，与２个 Ｈ２Ｏ分子链的催化作用
相比增幅不大，这里只讨论１个 Ｈ２Ｏ分子和２个
Ｈ２Ｏ分子作 Ｈ迁移媒介的情况；考虑到生命体内
羟基自由基与水分子可能共存，对羟基自由基与水

分子构成的链作氢迁移媒介的情形分别进行讨论。

单个水分子、２各水分子构成的链以及水分子
与羟基自由基构成的链，催化 ａＩＮＴ１→ａＴＳ２→
ａＩＮＴ２的反应过程以及计算的各驻点结构，见图７。
优化各个过渡态沿其虚频振动的两个方向调节得到

的结构，分别得到了每个过渡态对应的反应物和产

物，验证了诸过渡态的可靠性。对诸过渡态进行的

ＩＲＣ路径探测，进一步验证了诸过渡态的可靠性。
为从结构特性上说明水分子及水分子与羟基自由基

构成的链对氢迁移反应具有催化作用，列出了

ａＩＮＴ１·１Ｈ２Ｏ、ａＩＮＴ１·２Ｈ２Ｏ和ａＩＮＴ１·Ｈ２Ｏ·ＯＨ·

的主要结构参数，见表２。
从表 ２可以看出：①虽然 ａＩＮＴ１·１Ｈ２Ｏ、

ａＩＮＴ１·２Ｈ２Ｏ和ａＩＮＴ１·Ｈ２Ｏ·ＯＨ·中的１Ｃ－２０Ｈ
键的键长基本相同，但２０Ｈ距离其首先要前往的
目标２２Ｏ、２５Ｏ和 ２４Ｏ却明显逐渐减小，这使得
ａＩＮＴ１·２Ｈ２Ｏ和 ａＩＮＴ１·ＯＨ·Ｈ２Ｏ中的２０Ｈ受到
的静电力大，与手性碳１Ｃ断键容易，这使１Ｈ２Ｏ、
２Ｈ２Ｏ和Ｈ２Ｏ·ＯＨ·作氢迁移媒介使能垒逐渐降
低；②ａＩＮＴ１·１Ｈ２Ｏ、ａＩＮＴ１·２Ｈ２Ｏ和 ａＩＮＴ１·
Ｈ２Ｏ·ＯＨ·中的２Ｈ－４Ｎ的距离逐渐变短，４Ｎ对
２Ｈ的静电力逐渐增加，使得他们的２Ｈ越来越容
易向４Ｎ迁移，这使１Ｈ２Ｏ、２Ｈ２Ｏ和Ｈ２Ｏ·ＯＨ·作
氢迁移媒介使能垒逐渐降低；③ａＩＮＴ１·２Ｈ２Ｏ中
的２５Ｏ－２２Ｈ和２２Ｈ－２４Ｏ比 ａＩＮＴ１·Ｈ２Ｏ·ＯＨ·
中的２４Ｏ－２２Ｈ和 ２２Ｈ－２３Ｏ键长都略短和略长
些，导致ａＩＮＴ１·２Ｈ２Ｏ中的２２Ｈ比ａＩＮＴ１·Ｈ２Ｏ·
ＯＨ·中 ２Ｈ迁移稍许困难，这使 ２Ｈ２Ｏ比 Ｈ２Ｏ·
ＯＨ·作氢迁移媒介能垒略高。综上，从 ａＩＮＴ１·
１Ｈ２Ｏ、ａＩＮＴ１·２Ｈ２Ｏ和 ａＩＮＴ１·Ｈ２Ｏ·ＯＨ·中的
主要结构参数可以判定，１Ｈ２Ｏ、２Ｈ２Ｏ和 Ｈ２Ｏ·
ＯＨ·分别作氢迁移媒介，反应能垒逐渐降低。

图７　水分子 （ａ）及水分子和羟基自由基链 （ｂ）为媒介，ａＩＮＴ１→ａＴＳ２→ａＩＮＴ２过程
Ｆｉｇ７　ＰｒｏｃｅｓｓｅｓｏｆａＩＮＴ１→ａＴＳ２→ａＩＮＴ２ｂｙｕｓｉｎｇｔｈｅｃｈａｉｎｓｏｆｗａｔｅｒ（ａ）ａｎｄｗａｔｅｒ／ｈｙｄｒｏｘｙｌ

ｆｒｅｅｒａｄｉｃａｌ（ｂ）ａｓｈｙｄｒｏｇｅｎｍｉｇｒａｔｉｏｎｍｅｄｉｕｍｖｅｃｔｏｒ
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表２　ａＩＮＴ１·１Ｈ２Ｏ、ａＩＮＴ１·２Ｈ２Ｏ和
ａＩＮＴ１·Ｈ２Ｏ·ＯＨ·的主要结构参数
Ｔａｂｌｅ２　Ｐｒｉｍａｒｙｓｔｒｕｃｔｕｒｅｐａｒａｍｅｔｅｒｓｏｆ

ａＩＮＴ１·１Ｈ２Ｏ／ａＩＮＴ１·２Ｈ２Ｏ／ａＩＮＴ１·Ｈ２Ｏ·ＯＨ·

结构 键长／ｎｍ 原子间距／ｎｍ

ａＩＮＴ１·１Ｈ２Ｏ
１Ｃ－２０Ｈ（０１０９８４） ２２Ｏ－２Ｈ（００９８２３）
２０Ｈ－２２Ｏ（０２９０８０） ２Ｈ－４Ｎ（０１８８４６）

ａＩＮＴ１·１Ｈ２Ｏ

１Ｃ－２０Ｈ（０．１０９８１）２５Ｏ－２２Ｈ（０．０９６９９）
２０Ｈ－２５Ｏ（０．２２８５４）２２Ｈ－２４Ｏ（０．１９１２５）

２４Ｏ－２Ｈ（０．０９９４１）
２Ｈ－４Ｎ（０．１８０２６）

ａＩＮＴ１·
Ｈ２Ｏ·ＯＨ·

１Ｃ－２０Ｈ（０．１０９７９）２４Ｏ－２２Ｈ（０．０９７９８）
２０Ｈ－２４Ｏ（０．２２７８０）２２Ｈ－２３Ｏ（０．１８０４３）

２３Ｏ－２Ｈ（０．１０１７５）
２Ｈ－４Ｎ（０．１７５５５）

在 ＭＰ２／６－３１１＋＋Ｇ（２ｄｆ，ｐｄ）∥Ｂ３ＬＹＰ／
６－３１＋Ｇ（ｄ，ｐ）理论水平上，计算的各个驻点
的零点振动能、单点能及过渡态的虚频见表３，零
点能校正后的总能及相对总能量亦见表３。

依据表３的数据，绘制了水分子、水分子与羟
基自由基链作氢迁移媒介，ａＩＮＴ１→ａＴＳ２→ａＩＮＴ２
过程的势能面示意图，见图８。

比较图６和图８可以看出，水分子以及羟基自
由基与水分子构成的链对 ａＩＮＴ１→ａＴＳ２→ａＩＮＴ２过
程均有较好的催化作用。２个Ｈ２Ｏ分子链以及羟基
自由基与水分子链均具有极好的催化功能，使能垒

从单体的２５７６ｋＪ·ｍｏｌ－１降低到１２４４和１０４１ｋＪ
·ｍｏｌ－１，然而，在体温下这两个能垒还是不能轻
易的越过的，要考虑到温度的涨落、分子的碰撞和

表３　水分子和羟基自由基等作氢迁移媒介，ａＩＮＴ１→ａＴＳ２→ａＩＮＴ２过程各驻点的零点振动能、
单点能、总能、相对总能及过渡态虚频

Ｔａｂｌｅ３　Ｚｅｒｏ－ｐｏｉｎｔｖｉｂｒａｔｉｏｎｅｎｅｒｇｉｅｓ，ｓｉｎｇｌｅｐｏｉｎｔｅｎｅｒｇｉｅｓ，ｔｏｔａｌｅｎｅｒｇｉｅｓ，ｒｅｌａｔｉｖｅｔｏｔａｌｅｎｅｒｇｉｅｓａｎｄｔｒａｎｓｉｔｉｏｎｓｔａｔｅ
ｉｍａｇｉｎａｒｙｆｒｅｑｕｅｎｃｙｏｆｔｈｅｓｔａｔｉｏｎａｒｙｐｏｉｎｔｓｉｎｔｈｅｍａｉｎｐｒｏｃｅｓｓｅｓｏｆｈｙｄｒｏ－ｇｅｎｍｉｇｒａｔｉｏｎｕｓｉｎｇｔｈｅｃｈａｉｎｓｏｆｗａｔｅｒａｎｄ

ｗａｔｅｒ／ｈｙｄｒｏｘｙｌｆｒｅｅｒａｄｉｃａｌａｓｍｅｄｉｕｍｖｅｃｔｏｒ

结构 ＺＰＶＥ／ａｕ ＥＳＰ／ａｕ Ｅ总／ａｕ ΔＥ总／（ｋＪ·ｍｏｌ
－１） Ｉｍａ／ｃｍ

－１

ａＩＮＴ１·１Ｈ２Ｏ ０１９１１７ －４７７９３３２９ －４７７７４２１２ ００
ａＴＳ２·１Ｈ２Ｏ ０１８７０８ －４７７８６８１４ －４７７６８１０６ １６０３ １３０９５９
ａＩＮＴ２·１Ｈ２Ｏ ０１９１２０ －４７７８８４３５ －４７７６９３１５ １２８６
ａＩＮＴ１·２Ｈ２Ｏ ０２１６７６ －５５４２６５１４ －５５４０４８３８ ００
ａＴＳ２·２Ｈ２Ｏ ０２１２２２ －５５４２１３２２ －５５４００１００ １２４４ １０５２３１
ａＩＮＴ２·２Ｈ２Ｏ ０２１６８４ －５５４２２２３９ －５５４００５５５ １１２５

ａＩＮＴ１·Ｈ２Ｏ·ＯＨ· ０２００６１ －５５３５６２７８ －５５３３６２１７ ００
ａＴＳ２·Ｈ２Ｏ·ＯＨ· ０１９６００ －５５３４９８５１ －５５３３２２５１ １０４１ １０６９７２
ａＩＮＴ２·Ｈ２Ｏ·ＯＨ· ０２００８３ －５５３５２８４２ －５５３３２７５９ ９０８

图８　水分子和羟基自由基等联合作为氢迁移媒介，
ａＩＮＴ１→ａＴＳ２→ａＩＮＴ２过程的势能面

Ｆｉｇ８ＰｏｔｅｎｔｉａｌｓｕｒｆａｃｅｓｄｉａｇｒａｍｏｆａＩＮＴ１→ａＴＳ２→ａＩＮＴ２
ｐｒｏｃｅｓｓｅｓｕｓｉｎｇｗａｔｅｒａｎｄｈｙｄｒｏｘｙｌｆｒｅｅｒａｄｉｃａｌ
ｅｔａｌａｓｈｙｄｒｏｇｅｎｍｉｇｒａｔｉｏｎｍｅｄｉｕｍｖｅｃｔｏｒ

体内某种酶的作用，才能越过此能垒，因此，生命

体内不会有大量的Ｖａｌ从左旋体转变到右旋体。羟

基自由基与水分子构成的链的催化反应相对容易进

行，若某种原因导致体内羟基自由基的数量增加，

生命体内左旋Ｖａｌ向右旋Ｖａｌ转变的几率增加。

３　结论与展望
在 ＭＰ２／６－３１１＋＋Ｇ（２ｄｆ，ｐｄ）∥Ｂ３ＬＹＰ／

６－３１＋Ｇ（ｄ，ｐ）理论水平，计算研究了 Ｖａｌ手
性转变及水分子的催化机理。反应通道研究发现：

Ｖａｌ手性转变反应有４个通道。第１个通道是手性
碳上的 Ｈ以氨基 Ｎ为桥梁迁移到手性 Ｃ另一侧，
实现手性转变；第２个通道是手性碳上的 Ｈ依次
以羰基Ｏ和氨基 Ｎ为桥，迁移到手性碳另一侧，
实现手性转变；第３个通道是手性 Ｃ上的 Ｈ先迁
移羰基 Ｏ，而后经过两个羟基异构和羟基上的 Ｈ
向手性碳另一侧迁移的过渡态，实现手性转变；第
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４个通道是 Ｈ先在羧基迁移，然后手性碳上的 Ｈ
再以新羰基 Ｏ为桥，转移到手性碳的另一侧，实
现手性转变。势能面计算表明：第１通道为优势通
道，最高能垒为２５７６ｋＪ·ｍｏｌ－１，２个水分子构成
的链使高能垒降为１２４４ｋＪ·ｍｏｌ－１，羟基自由基
与１个水分子构成的链使高能垒降为 １０４１ｋＪ·
ｍｏｌ－１。

结果表明：通常情况下 Ｖａｌ分子具有稳定性，
不会发生构象转变，水分子及其与羟基自由基形成

的链对Ｖａｌ手性转变具有催化作用。水分子形成的
链对Ｖａｌ的催化作用是生命体内左旋 Ｖａｌ分子旋光
异构的主要因素；羟基自由基的存在使生命体内左

旋Ｖａｌ分子的旋光异构变得相对容易，对生命体的
健康有极大的影响。

本工作找到了单体Ｖａｌ手性转变反应的可能通
道，这对进一步研究Ｖａｌ分子在其他复杂环境下的
手性转变，更好地解释 Ｖａｌ分子在生命体内的异
构，同时，为实验上利用左旋 Ｖａｌ获得右旋 Ｖａｌ会
起到积极的作用，相关的工作正在进行中。
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