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摘要: 基于拓扑化学理论,用原子类型的电性拓扑状态指数(EA)描述了 66 个多氯联苯分子的化学微环境。 基于 EA 和最佳变

� 量子集回归,建立上述化合物生物降解速率常数(lnK)的定量结构-生物降解性关系(QSBR)模型。 其最优三元(EC2、EC3、ECl )

� QSBR 模型的判定系数(R2 )和逐一剔除法交叉验证系数(R2
cv)分别为 0.848 和 0.824。 经 R2、R2

cv、Kubinyi 函数(FIT )、Akaike 信息

� 判据(AIC)检验,QSBR 模型具有良好的估计稳定性和预测能力。 结果显示影响多氯联苯生物降解速率常数的主要因素是分子

� 内所含氯原子的数目及其所处位置。
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Abstract: Based on topological chemical theory, electrotopological state index of atom type (EA) were used to de-
� scribe the chemical microenvionment of 66 polychlorinated biphenyls molecules (PCBs). The quantitative structure-

biodegradability relationship (QSBR) models for estimating the rate constants (lnK) for biodegradation of above
� compounds was developed based on the EA and leaps-and-bounds regression. The coefficient of multiple determi-
� nation (R2) and cross-validated coefficient of multiple determination (R2

cv) of leave-one-out (LOO) of the optimal
� three variable (EC2 , EC3 , ECl) QSBR model were 0.848, 0.824, respectively. The QSBR model has both favorable
� estimation stability and good prediction capability by R2 , R2

cv, Kubinyi function (FIT), Akaike’s information criteri-
� on (AIC) tests. The results showed that the main factor affecting the biodegradation rate constant (lnK) of PCBs was

the number and location of chlorine atoms in the molecule.
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　 　 多氯联苯(polychlorinated biphenyls, PCBs)具有

优良的阻燃性、热稳定性、惰性和介电能力,而被广

泛用作与人类生产生活紧密相关的阻燃剂、塑化剂

油漆、复印纸和变压器油等。 然而,1968 年日本“米
糠油事件”(即“油症”,20 世纪世界八大公害事件之

一)首次将人们的关注点从 PCBs 的商业应用转向对

人类健康的影响上。 因 PCBs 良好的化学稳定性,
使其在自然环境中很难降解,而通过水、土、气和生

物等载体转移,在人或动物体内富集,进而对生物体

产生致癌、致畸、致突变,以及内分泌干扰等作用,对
人类生存繁衍和可持续发展构成严重威胁[1-3]。 近

几十年来,对 PCBs 的修复一直是环境科学技术领

域的研究热点。 以微生物为核心的降解技术是公认

的成本低、无二次污染、环境友好的修复技术,且
特别适合土壤和河底底泥中低浓度持久性有机污

染物的原位修复。 不过,现已获得的 PCBs 降解菌

却存在着降解高氯代 PCBs 能力差、抗毒能力低

下、降解谱窄等缺陷。 贾凌云 [4]从变压器油污染物

中筛选出一株降解 PCBs 的新菌株,经分子生物学

鉴定和生理生化指标鉴定,确认该菌株为肠杆菌

属(Enterobacter sp.),命名为 LY402。 实验证明该

� 菌株不仅对 PCBs 具有良好的降解能力,而且呈现

很强的抗污染物毒性的能力,她在无碳源液相中

测定了 LY402 对 PCBs 生物降解的速率常数(K),
� 单位为 h-1。

由于进入环境中的有机污染物种类繁多,数量

庞大,难以通过实验测定所有污染物的生物降解性,
并且不同学者所采用的实验方法、条件也不尽相同,
导致已公布的降解性数据之间的可比性较差。 因

此,最早用于药物的定量构效关系(quantitative struc-
ture activity relationships, QSAR)[5-15]研究方法便被

移植来估算与预测有机污染物的生物降解性,由此

形成物质的定量结构-生物降解性相关性(quantita-
tive structure-biodegradability relationship, QSBR)分
支学科[16-19]。 已成为环境科学、医药和生物等学科

的热门领域。 因此,本文基于 Hall 与 Kier 等提出的

原子类型电性拓扑指数(electrotopological state index
of atom type,用“EA”表示)[20-22],建立 PCBs 生物降

� 解速率常数(lnK)[4]的 QSBR 模型,以预测 PCBs 的

� lnK,并探讨影响 lnK 的主要结构因素。

1　 材料与方法(Materials and methods)
1. 1　 研究对象

PCBs 的基本结构如图 1 所示,分子通式为

“C12Hn+mCl10- n-m”,其中 n≤5,m≤5。 按照联苯环

� 上氯原子取代数目和取代位置的不同,理论上有

209 种化合物,而在环境中出现频率较高的仅有

90 余种。

图 1　 多氯联苯(PCBs)的基本结构

Fig. 1　 Basic structure of polychlorinated biphenyls (PCBs)

　 　 贾凌云[4]在无碳源液相中测定了 LY402 对 66
种 PCBs 生物降解的 K,具体数值如表 1 所示。 由

� 于 K 值相差太大,取其对数用于建模,即 lnK,其数

� 值如表 1 所示。
1. 2　 原子类型电性拓扑指数(EA)

将化合物的抽象结构予以参数化是建立定量构

效关系(QSAR/QSPR)模型的最重要步骤。 拓扑指数

为实现分子结构的数值化表征提供了简便方法。 原

子类型电性拓扑状态指数(E-state indices, En)是表征

分子中每种非氢原子类型的结构参数,由两部分构

成:其一是非氢原子类型本身的原子结构及局部拓

扑环境,由此形成非氢原子的固有状态值 (即本征

值);其二是反映该原子受分子中其他非氢原子扰动

程度的本征值增量。 对于 PCBs,只存在 3 种原子类

型: C—、 C、—Cl,对应 3 种指数,依次为:
EC2、EC3 和 ECl,具体计算过程参见文献[20-22]。
1. 3　 统计回归分析

将 PCBs 分子的 EC2、EC3 和 ECl 作为自变量集,
� 其生物降解速率常数(lnK)[4]作为因变量,采用最佳

� 变量子集回归的方法(leaps-and-bounds regression)确
定 lnK 模型的最佳变量组合。 一般按照“三性原

� 则”确定 QSAR 模型:一是统计性,样本容量(f)与自

� 变量数(b)之比,称为容变比(SV),即 SV = f/b>5 的模

� 型才具有统计意义 [23],此是建立模型的基础。 二

是相关性,要求模型的可决系数(R2 )>0.8,为高度

� 相关 [24]。 三是预测性,要求模型的交叉验证相关系
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表 1　 PCBs 的分子结构与生物降解速率常数( lnK)

Table 1　 The molecular structures and rate constants for biodegradation (lnK) of PCB congeners

No.
PCB 同系物

PCB congeners
EC2 EC3 ECl K/h-1 [4]

lnK

Exp.[4] Cal. Err.

1 3,4,2’ -PCB 13.095 3.714 17.859 0.2650 -1.328 -2.226 0.897
2 2,3,4’ -PCB 13.056 3.760 17.851 0.2470 -1.398 -2.168 0.770
3 2,6,3’ -PCB 12.896 3.680 18.091 0.2340 -1.452 -1.354 -0.099
4 2,3,2’ ,3’ -PCB 10.802 3.510 24.132 0.2250 -1.492 -2.379 0.887
5 2,4,3’ -PCB 12.967 3.877 17.823 0.2210 -1.510 -2.067 0.558
6 2,2’4,5-PCB 10.762 3.670 24.012 0.2160 -1.532 -2.568 1.035
7 4,4’ -PCB 15.488 3.794 11.606 0.2050 -1.585 -2.199 0.614
8 2,3,2’ -PCB 13.045 3.491 18.131 0.2000 -1.609 -1.536 -0.074
9 2,6,2’ -PCB 12.895 3.500 18.271 0.1720 -1.760 -0.953 -0.807
10 2,3,2’ ,4’ -PCB 10.687 3.761 23.996 0.1670 -1.790 -2.466 0.676
11 2,5,2’ ,5’ -PCB 10.452 3.955 24.038 0.1620 -1.820 -1.950 0.129
12 2,5,3’ ,4’ -PCB 10.639 4.002 23.804 0.1350 -2.002 -2.801 0.799
13 2,3,4,3’ -PCB 10.936 3.629 23.880 0.1210 -2.112 -3.180 1.068
14 2,4,2’ ,4’ -PCB 10.577 4.007 23.861 0.1190 -2.129 -2.561 0.432
15 2,6,4’ -PCB 12.886 3.796 17.985 0.1050 -2.254 -1.564 -0.690
16 2,4,5,3’ -PCB 10.761 3.852 23.832 0.0995 -2.308 -2.962 0.655
17 2,3,6,2’ -PCB 10.712 3.447 24.285 0.0887 -2.422 -1.880 -0.542
18 2,5,3’ -PCB 12.883 3.877 17.907 0.0589 -2.832 -1.727 -1.105
19 2,3,5,4’ -PCB 10.722 3.898 23.824 0.0579 -2.849 -2.906 0.056
20 2,3,3’ ,4’ -PCB 10.814 3.779 23.852 0.0575 -2.856 -3.019 0.163
21 2,3,5,2’ ,3’ -PCB 8.574 3.521 30.127 0.0559 -2.884 -3.266 0.382
22 2,3,5,2’ ,5’ -PCB 8.399 3.743 30.080 0.0545 -2.910 -3.050 0.140
23 2,2’ ,3,4’ ,5-PCB 8.444 3.790 29.988 0.0489 -3.018 -3.332 0.314
24 2,3,4,2’ ,5’ -PCB 8.572 3.627 30.024 0.0479 -3.039 -3.491 0.452
25 2,3,6,2’ ,3’ -PCB 8.560 3.357 30.305 0.0478 -3.041 -2.856 -0.185
26 2,4,5,2’ ,5’ -PCB 8.397 3.849 29.976 0.0443 -3.117 -3.271 0.154
27 2,4,5,2’ ,6’ -PCB 8.461 3.590 30.172 0.0438 -3.128 -2.964 -0.164
28 2,3,6,3’ ,4’ -PCB 8.512 3.699 30.011 0.0413 -3.187 -3.410 0.223
29 2,4,5,2’ .3’ -PCB 8.572 3.627 30.024 0.0347 -3.361 -3.491 0.130
30 2,3,6-PCB 13.144 3.368 18.155 0.0329 -3.414 -1.667 -1.747
31 2,3,5,6,2’ ,5’ -PCB 6.460 3.214 36.326 0.0325 -3.427 -3.915 0.488
32 2,3,6,2’ ,4’ -PCB 8.423 3.636 30.164 0.0322 -3.436 -2.912 -0.524
33 2,4,5,4’ -PCB 10.748 3.971 23.726 0.0307 -3.483 -3.170 -0.314
34 2,3,6,2’ ,3’ ,6’ -PCB 6.446 3.051 36.503 0.0304 -3.493 -3.502 0.009
35 2,3,5,6,2’ ,3’ -PCB 6.635 2.992 36.374 0.0283 -3.565 -4.134 0.569
36 2,4,6,2’ ,4’ -PCB 8.375 3.804 30.043 0.0261 -3.646 -3.084 -0.561
37 3,4,5,2’ ,5’ -PCB 8.586 3.790 29.847 0.0238 -3.738 -3.903 0.165
38 2,3,4,3’ ,5’ -PCB 8.633 3.731 29.858 0.0183 -4.001 -3.961 -0.040
39 2,3,4,2’ ,4’ -PCB 8.622 3.668 29.933 0.0178 -4.029 -3.779 -0.249
40 2,3,5,2’ ,3’ ,6’ -PCB 6.423 3.259 36.318 0.0173 -4.057 -3.865 -0.192
41 2,4,5,2’ ,4’ ,5’ -PCB 6.383 3.693 35.923 0.0161 -4.129 -4.655 0.526
42 2,3,4,3’ ,4’ -PCB 8.733 3.705 29.785 0.0161 -4.129 -4.306 0.177
43 2,3,4,2’ ,3’ ,5’ -PCB 6.572 3.352 36.077 0.0135 -4.305 -4.667 0.362
44 2,3,4,6,2’ ,3’ -PCB 6.695 3.020 36.285 0.0134 -4.313 -4.437 0.125
45 2,3,6,2’ ,4’ ,5’ -PCB 6.398 3.393 36.210 0.0118 -4.440 -4.058 -0.381
46 2,4,6,2’ ,4’ -PCB 8.375 3.804 30.043 0.0117 -4.448 -3.084 -1.364
47 2,3,4,6,2’ ,4’ ,5’ -PCB 4.574 3.005 42.198 0.0109 -4.519 -5.698 1.179
48 3,4,5,2’ ,3’ -PCB 8.761 3.567 29.894 0.0099 -4.616 -4.119 -0.497
49 3,4,3’ ,4’ -PCB 10.859 4.007 23.578 0.0095 -4.653 -3.694 -0.959
50 2,3,5,6,2’ ,4’ ,5’ -PCB 4.525 2.964 42.289 0.0084 -4.785 -5.408 0.622
51 2,3,4,5,2’ ,4’ -PCB 6.681 3.321 35.999 0.0071 -4.952 -5.037 0.085
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续表1

No.
PCB 同系物

PCB congeners
EC2 EC3 ECl K/h-1 [4]

lnK

Exp.[4] Cal. Err.

52 2,3,4,6,2’ ,3’ ,5’ -PCB 4.610 2.859 42.309 0.0066 -5.028 -5.522 0.493
53 2,3,4,5,6,2’ ,3’ -PCB 4.714 2.905 42.160 0.0042 -5.468 -6.040 0.572
54 2,3,4,2’ ,3’ ,4’ -PCB 6.734 3.248 36.018 0.0041 -5.504 -5.091 -0.413
55 2,3,5,6,2’ ,3’ ,4’ -PCB 4.700 2.742 42.337 0.0036 -5.627 -5.628 0.001
56 2,3,4,5,2’ ,3’ -PCB 6.822 3.038 36.140 0.0026 -5.972 -4.984 -0.987
57 2,3,4,5,6,2’ ,3’ -PCB 5.072 2.278 42.428 0.0024 -6.049 -6.108 0.059
58 2,3,4,5,2’ ,3’ ,6’ -PCB 4.738 2.695 42.345 0.0022 -6.133 -5.680 -0.453
59 2,3,4,5,2’ ,3’ ,5’ ,6’ -PCB 2.933 2.185 48.438 0.0019 -6.255 -7.125 0.869
60 2,3,5,6,3’ ,4’ ,5’ -PCB 4.654 2.977 42.146 0.0019 -6.271 -5.957 -0.315
61 2,3,4,5,3’ ,4’ -PCB 6.769 3.385 35.846 0.0017 -6.395 -5.531 -0.864
62 2,3,4,6,2’ ,3’ ,4’ -PCB 4.750 2.783 42.246 0.0015 -6.502 -5.917 -0.585
63 2,3,4,5,6,2’ ,3’ ,6’ -PCB 3.116 1.781 48.659 0.0009 -6.968 -6.976 0.009
64 2,3,4,6,3’ ,4’ ,5’ -PCB 4.712 3.009 42.057 0.0008 -7.170 -6.257 -0.913
65 2,3,4,3’ ,4’ ,5’ -PCB 6.732 3.430 35.838 0.0007 -7.240 -5.482 -1.758
66 2,3,4,5,6,2’ ,3’ ,5’ -PCB 3.055 2.035 48.466 0.0006 -7.349 -7.287 -0.062

数(R2
cv)>0.5,显示良好的预测能力[25]。 另外,Akaike

� 信息判据(Akaike’ s information criterion, AIC)、Kubi-
� nyi 函数(Kubinyi function, FIT)

[26-27]也用于衡量模型

� 的质量,其计算公式如下:

AIC =RSS×
f+b
(f-b)2

(1)

FIT =
R2(f-b-1)
(f+b2)(1-R2)

(2)

导致 AIC 增大,FIT 减小的自变量,不宜引入模型;式
� 中,RSS 表示估计标准误差(standard error of estimate)。

2　 结果(Results)
2. 1　 lnK 的线性回归模型

将 66 种 PCBs 的 lnK[4]和上述 3 种拓扑指数输

� 入 MINITAB 统计分析软件,运用其中的最佳子集

回归方法选择最佳变量组合,建立的最佳 QSAR 模

型如表 2 所示。 其中 R2、R2
cv、R2

adj、F、SV 和 SD 分别

� 为削减误差比例、交叉验证判定系数、校正判定系

数、Fisher 统计值、容变比和估计标准误差。
由表 2 可知,R2、R2

cv、R2
adj 和 FIT 等随自变量数

� 增加而递增,AIC、SD 均递降,都指向三元模型质量

� 最优。 故选定 PCBs 的 lnK 的 QSBR 模型:
lnK=148.522(±22.988)-2.597(±0.378)ECl-

6.614(±1.023)EC2-4.781(±0.826)EC3 (3)
f =66, R2 =0.848, R2

cv =0.824, SD =0.669, F=
115.076

2. 2　 lnK 模型的质量检验

首先,模型(3)的 SV =22,远大于 5,显示模型具

� 有很好的统计意义,随机性低,具备建模的基本要

求。 二是 R2 =0.848>0.8,呈现良好的拟合性。 R2 又

� 称为削减误差比例,因此,模型(3)中隐含影响多氯

联苯 lnK 的 84.8%因素,仅有不足 15.2%属于未知

� 因素。 三是 R2
cv =0.824,远大于 0.5,呈现良好的预测

准确性。 由表 1 可知,预测值(lnKcal.)与相应实验值

� (lnKexp.)较好吻合。 为防止模型存在过拟合及离域

� 点,要求 R2
adj-R2

cv<0.3。 本模型 R2
adj-R2

cv =0.016,远小

于 0.3,可见没有拟入噪音及奇异值。

3　 讨论(Discussion)
EC2、EC3 和 ECl 与氯原子的数目(d)的判定系数

表 2　 生物降解速率常数( lnK)和电性拓扑指数(EA)的最佳子集回归结果

Table 2　 The results between electrotopological state index (EA) and rate constants for

biodegradation (lnK) with leaps-and-bounds regression
No. R2 R2

cv R2
adj AIC FIT F SV SD 变量 Variables

1 0.744 0.728 0.740 0.785 2.776 185.781 66 0.854 ECl

2 0.765 0.748 0.758 0.763 2.930 102.821 33 0.824 ECl , EC2

3 0.848 0.824 0.840 0.558 4.612 115.076 22 0.669 ECl , EC2 , EC3
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依次为 0.995、0.653 和 1.000,显示高度相关。 另外,
这 3 种指数对 66 种 PCBs 的分子结构实现唯一性

表征,不存在相同的数值。 由此可见,模型(3)揭示

了在生物降解环境相同情况下,PCBs 生物 lnK 呈现

� 的规律:一是与其分子内所含氯原子的数目(d)负相

� 关;二是对于同分异构体,与氯原子所处位置有关。
此与文献[4]给出的结论是一致的。

在模型(3)中,EC2、EC3 和 ECl 前的系数均<0,说
� 明 PCBs 分子中所含氯原子越多,其降解速率常数

越小。 其原因是联苯环上被氯取代的位点越多,其
性质越稳定,降解菌破坏稳定的碳-氯键进而实现开

环降解需要的能量也越高,因此,导致 K 降低。
综上所述:(1)由表 1 可知,EC2、EC3 和 ECl 等指

� 数对 PCBs 分子结构呈现良好的选择性,实现唯一

性表征,即对不同的化合物,不存在相同的数值。(2)
经“三性”原则等检验,所建 lnK 线性模型不仅具有

� 良好的相关性、稳定性,而且呈现良好的预测能力。
(3) 根据进入模型的 EC2、EC3 和 ECl 可知,影响 PCB-

� slnK 的主要因素是分子内所含氯原子的数目及其

� 所处位置。

通讯作者简介:冯惠(1985—),女,博士研究生,讲师,主要研

究方向为药物构效关系。

共同通讯作者简介:冯长君(1954—),男,学士,教授,主要研

究方向为物质构效关系。
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