
的生理和药理作用
,

有类似
“激素

”
作用之

称
,

对机体各系统的生理功能起着极为重要

的调节作用
。

并对许 多疾病的发病机制与病

理过程提供了新的认识
。

四
、

的作用机制目前尚不能 用 单一

机制解释的复杂的作用
,

大部分作 用 是

不受肾上腺素抑制剂
、

胆碱能阻滞剂
、

组胺

能阻滞剂
、

神经节阻滞剂的影响
,

而是直接

作用于靶细胞
,

或作用 受体
。

在不 同组

织器官或同一组织器官不 同部位存在不 同的

受体
。

激素与 之间发现 为 媒

介
,

使 第二信使让位于
。

五
、

研究 已近半个世纪
,

但近 十 年

来才引起广泛重视
,

目前国内外临床试用于

诱导分娩
、

节制生育
、

男子不育症
、

消化性

溃疡
、

哮喘
、

休克
、

高血压
、

高脂血症
、

充

血性心力衰竭等疾病
,

尚待深入研究
。

与 合成酶抑制剂的药理研究为研

究天然 生理学与病理学提出极为重 要 的

分析工具
。

全文 完
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维 生 素 C 进 展 与 临 床 应 用 (一)

南京军区卫校 (福州) 许景峰 魏文树 苏开仲 曹生乾

前 言

维生素C (V it
am in C ,

简称 V C ) 是

己糖醛酸的衍生物
,

由于具有特效的抗坏血

病作用
,

又称为抗坏血酸(
aseorbie aeid )

。

V C 是维持人体正常代谢和生理功能的 必 需

物质
,

而人体内又不能自行合成
,

主要由食

物供给
。

食物如新鲜蔬菜和水果等是正常人

体所需V C的主要来源
。

一旦机体对V C 的摄

入不足或消耗增加
,

若长时间得不到必要的

补充
,

便可发生V C缺乏症
,

表现为机体 对

某些疾病的易感性增加
,

严重者则引起坏血

病
。

人类和其他灵长类动物体内之所以不能

自行合成V C
,

从人类进化的观点 看
,

大 概
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是由于人类的祖先原是依靠狩猎
、

打鱼和采

集各种野果衅
存

,

在这些食物中含有丰裕

的v C
,

因此决定了人体所需V C的来源对食

物的依赖性
。

约在一万年前人类才学会了种

植粮食作物和贮存食物
,

开始了人类营养史

的新时期
。

随着人口的增加
,

虽然粮食增加

了
,

但是那些富含V C的蔬菜水果和 肉 类食

物却相对不足
,

加上人们社会地位和经济状

态的贫富不均
,

部分人摄入V C 的数量 必 然

减少
,

V C 缺乏性疾病就发生了
。

实际 上许

多常用中草药
,

如大枣
、

芡实
、

人参
、

酸枣

仁
、

桑堪
、

苍耳子
、

昆布
、

构祀子
、

山碴
、

柠檬
、

酸浆草
、

金樱子
、

巴戟天和木瓜等等

都含有V C
,

无论是从传统用法上或是 从 药

理学研究成果来看
,

其中所含的V C对 一 些

疾病确实起到了防治作用
。

据文献记载
,

V C 缺乏症是迄今所知 的

人类最古老的疾病之一
,

坏血病又是最早发

现的一种营养缺乏性疾病
。

早至十 三 世 纪

前
,

维生素 C 缺乏症就已载入 《旧 约全书》

中
,

入们知道应用水果
、

果汁和蔬菜防治坏

血病也 已有数百年的历史了
。

1 7 2 0 年 K ra-

m “r
就已观察到药物不能治愈坏血病

,
1 7 5 7

年1
,

i

n

d 证明在食物中加进桔子及柠檬 便 能

防止坏血病的发生
。

但当时尚未引起更为广

泛的注意
。

1 7 8 4 年沙皇为了实现他的领土扩

张和称霸世界的野心
,

第一次派海军绕好望

角远征
。

但是经过了几十天的海上航行后
,

坏血病就在不知不觉中向水兵袭来
。

当时有

名的
“巴柯

·

塔马
” 舰队的成员中

,

一个个

出现了疲乏无力
、

肌肉疼痛
、

口腔和皮下出

血等症状
,

结果航程未完
,

它的士兵几乎全

部丧生
。

后来英国海军吸取了这样的教训
,

采纳了医生的建议
,

自1804年起在配给水兵

的 口粮中规定有柠檬或菜姆果汁
,

于是坏血

病在英国海军水兵中几乎完全绝迹
。

因之当

时的英国水兵获得了
“
莱姆果

”
的绰称

。

从

此桔子
、

柠檬或利用其果汁制成的饮料在防

治v C 缺乏症中即已成为必不可少的良方
。

人们对V C的发现
、

发展和广泛应 用 则

是本世纪内
,

特别是近60 年以来 的 事 情
。

1 9 0 7 年H
o lst和 F r6 h lie h发现豚鼠能 被造

成实验性坏血病
,

并可用于对抗坏血病维生

素进行生物鉴定的实验研究
,

这极大地推进

了对V C的研究
。

1 9 2 1 年Z il
va
发现V C易氧

化破坏
,

并观察到V C 含量高的浓缩物 还 含

有强效的还原性物质
,

他误以为这还原性物

质可能是对V C 起保护作用的伴随 物
,

嗣 后

s ze nt 一G y6
rgy i则研究了肾上腺皮质的 氧

化机制
,

于192 8年从肾上腺中分离出一种还

原性很强的结晶体
,

他认为这一结晶体是己

糖醛酸的衍生物
,

其分子式为C
。
H

:
O

。 ,

并

在这一化合物可能参与植物中过氧化酶系统

的假设的指导下进行了研究
,

成功地从卷心

菜和桔子汁中把它分离出来
。

同时
,

他发现

这一结晶物似乎与Z il
v a的报告 的 存 在 于

V C浓缩物中的还原性物质相同
,

可惜 的 是

当时他并未实验该物质的抗坏血病作用
。

直

到1930年M
ek inn is和K in g才认识到从檬柠

汁中获得的浓缩物
,

其中的还原性物质就是

V C 本身所固有的化学性质
。

1 9 3 2 年K i
ng和

W
a u g h才成功地进行了完整的研 究

,

他们

从柠檬汁浓缩物中分离出一种结晶 形 化 合

物
,

经生物鉴定和化学鉴定
,

证明是一种具

有强效抗坏血病作用的己糖醛酸化合物
。

不

久S
virbely和 S ze n t一G yo

rgy i也作 了 生

物鉴定
,

证明从肾上腺
、

卷心菜及桔汁中获

得的 己糖醛酸也具有高效力的抗坏 血 病 作

用
。

1 9 3 4 年第一次生产出50 公斤 V C
,

经证

明具有和天然产物相同的生物效应
,

因为它

具有明显的 抗坏血病作用
,

所以被命名为抗

坏血酸
。

目前V C的年产量已达数万吨 以 保

证供求一致
。

V C 作为一种化学物质具有氧化还 原 的

双重性质
,

对人体无毒
,

本身又是 营 养 物

质
,

所以它在工业和微生物学方面的用途已

渗透到人们生活的广泛领域内
。

尤其是在食

品加工业中
,

V C 是一种无毒而具有营养价
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值的食品添加剂
,

它是一种良好的面包改良

剂
,

对肉类鱼类制品具有保色保鲜的功能
,

可以取代或减少对人体有害的亚硝酸盐的应

用
,

在各种软饮料中适当加入 V C可增强饮

料的营养价值
,

并提高其防治疾病的功效
。

尽管V C 在营养上的重要性
、

对坏血病

的防治功效
、

对人体生理机能的多种作用等

早已为人们所了解
,

但是在医药领域内
,

对

V C 的作用机理至今尚不甚明隙
。

特别是把

V C作为一种药物加以应用
,

它具有哪些药

理作用和治疗价值
,

尚无明确的一致见解
。

七十年代以来
,

有不少文献报道了应用大剂

量 V C 防治恶性肿瘤
、

各种感染性疾病
、

外

科手术病人并发症
、

心血管系统疾病
、

免疫

性疾病和中毒等多种疾病
,

虽已取得一些有

价值的结果
,

但也有一些结果是 互 相 矛盾

的
。

因此对V C 的生理生化作用机制
、

大剂

量应用 V C 的药理作用和临床疗效
,

还需要

进行深入的实验和研究
,

特别是对治疗效果

的评价必须作严密的有对照的临床药理研究

才能作出正确的结论
。

但可肯定的是当体内

缺乏V C 时对许多疾病的易感性增加
。

1 9 3 7

年F
aul kner等报道过坏血病常发生 于流行

性传染病的人群中
,

他们发现在急性传染病

期间
,

病人V C 的摄入正常而血清水平明显

降低
。

R i
n e

h ar
t等也发现风湿热 病 人的血

浆V C水平低于对照者
。

肺结核病的严重程

度与体内V C 的储存量降低程 度 成 正比
。

H
u

m
e

等发现普通感冒发生后的头几夭内
,

病人 白细胞V C 含量明显下降
。

在感冒头三

天摄 6 9的 V C
,

才能维持白细胞 V C 达到

感冒前的水平
。

对其他一些急症也有相似的

发现
,

急性创伤者血中 V C 水平降低
。

心肌

梗塞在出现胸痛几小时后
,

体内V C 含量下

降
,

并可持续两周
。

外科病人在手术后
,

血

浆和白细胞 V C 水平迅速下降达50 %
,

一般

需要七天的时间才能恢复到术前水平
。

一些

慢性疾病如酒精中毒
、

肝病
、

支气管哮喘和

糖尿病等病人
,

体内V C 的贮备 都 降 低
。

F
u

al k
n e r

等的研究表明
,

对四名慢 性疾患

病人
,

每天补充200 一 30 0m g的 V C 才能使降

低的 V C 贮存复原
。

此外孕妇
、

哺乳妇
、

老

年人体内V C 的含量都有不同程度的下降
。

由此看来
,

把 V C 作为药物应 用 是 有根据

的
,

问题是如何根据病情做到合理应用提高

疗效
。

为此
,

本文将就一些令人关切和感兴趣

的问题
,

对 V C的生理
、

药理作用
、

体内命

运
、

相互作用
、

临床应用现状等方面
,

收集

近年来研究的新进展和新资料加以综述
,

以

供读者在进一步的研究和临床应用中参考
。

‘
、

维生素 C 的体内过程 与生理功能

(一) V C 的理化性质

V C 是无色无臭的针状或平板状结晶
,

分子式C
。
H

。
O

。 ,
m p 为190一 i92 oc

。

0

.

0 5

m g 纯品相当 1个单位
。

1 9 的 V C 可溶于 3

m l水
,

50 m l 无水乙醇和 100 m l甘油
。

不溶或

难溶于苯
、

乙醚
、

石油醚等有机溶剂
。

V C

分子结构中 C
‘及 C

。

的两个手性碳原子构成

D 型和 L 型两对光学异构体
,

在水中的比旋

度〔a站
“
= + 2 1

“ ,

甲醇 中 〔a站
。
=

+ 4 8
。,

D 型V C 一般不具抗坏血病的生理效能
。

自

然界存在的具有生理活性的是 L
一

型V C
,

D

型及 L 型的区别仅在于第四碳原子的构型不

同
。

由于 V C 的狡基与 C
‘

形成的内醋环
,

因

此它的酸性是来自第二个碳原子烯醇基的解

离
。

其解离常数pK
:二4

·

1
7

,
p K

Z
二 1 1

·

5
7

;

0

.

5
% 的水溶液pH 值约为 3

。

中性时
.
V C

的最大吸收光谱在紫外区262
n m

。

V C 的化学合成纯品干燥时在空气中较

稳定
,

其溶液及天然产品甚易氧化
,

p H 值愈

高稳定性愈差
,

一些弱氧化剂如 空气
、

过氧

化氢
、

三氯化铁
、

苯醒
、

碘或 2
,

6
一

二氯酚靛

酚都能将V C转变为去氢 V C
。

p H 值 5 以上

时
,

去氢V C 很易发生分子重排
,

使其内醋

环打开
,

生成没有生物活性的2
,

3 一二 酮 古

洛糖酸
。

V C 的分子氧化过程可以被铜和银

离子催化
。

植物组织中的多酚氧化酶
、

过氧
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檐宣瘫和V 亡氧化酶也都有很强 的 催 化能

东
、 ’

如此在食物加工过程中用烫捞
、

加热使

禽变性失活
、

低温贮存降低酶的活性借以防

止V C 的氧化破坏
。

另外
,
光对 V C 的破坏

亦有催化作用
。

当 V C 与烟碱
、

毗咤
、

喳琳

等化合物混合时
,

能生成一种有颜 色的化合

物
,

但这种反应不影响v C 的还原性
。

V c

还是一种很强的还原剂
,

能还原硝酸银
、

氧

化亚铜
、

碘
、

铁氰化物
、

美蓝和2
,

6 一二氯酚

靛酚等物质
。

(二) V C 的生化过程与生理功能

V C 是含有六个碳原子的多经基酸性化

合物
。

分子结构中虽无游离的叛基
,

但由于

分子 C
:
及 C

。

位上两个相邻的烯醇式经基极

易解离
,

即可以 H
干

游离
,

又可以 H 原子释

放
,

所 以 V C 不但是相当强的有机酸 (其酸

性比乙酸强)
,

而且还是很强的还原剂
。

在

哺乳动物体内V C 的生化过程如下(图 1 )
。

。

护

_。
z

_ _
。 。 。 、

、
r一

r

”

l 飞 〔 l_
‘二二二二二二 C

_
, 月仁留留月巴二留1二 C

_
.

/ 、
, 1

1 洲尸 . 、、 !

/ 、
_ _二

一
1 尸份

一 , 、 , 。 l

\

拭沂}
。护

卜
。

找洲
卜厂

丫一

卜
‘ VC

~

“

州
、C Z 一 硫酸盆 co :+C 。

断裂残基“ 一
C.乳化

l
”
矛

一

加
:., 二酮 古洛撼酸

图 1 维生素c 在哺乳动物体内的生化过程 工
‘e

。、. C
;
断裂践基

V C 与其游离基在体内处于可逆平衡状 毒作用

态
。

当释放出 2 个氢原子后即变为去氢 V C
,

含琉基的酶当其在体内发挥催化作用时

它在动物组织中遇有供氢体存在
,

即可再接 需要有自由的一 S H
,

而 V C 则能够使酶分

受两个氢原子复变为V C
。

因此去氢 V C 仍 子中 一 S H 维持在还原状态
,

从而保持了某

保留V C的生物活性
。

这一还原作用含硫氢 些酶的生物活性
。

同时
,

V C 还与谷胧甘肤

基化合物如谷胧甘肤
、

半胧氨酸等 起着重要 的氧化还原有着密切的联系
。

例如
,

不饱和

作用
。

若继续氧化
,

去氢 V C 内醋环破裂
,

脂肪酸易被氧化成脂性过氧化物
,

后者可使

经分子重排为没有生物活性的2
,

3

一

二酮古洛 各种细胞膜
,

尤其是溶酶体破坏释放出各种

糖酸
,

经 C
‘

或 C
S
降解分别生成C O

:
或草酸 水解酶

,

致使组织自溶
,

造成严重后果
。

还

(C O O H )
:
后排出体外

。

原型谷胧甘肤 (G
一

S H ) 在谷胧甘肤过氧化

V C 和去氢V C的可逆平衡过程构成了 物酶催化作用下可使脂性过氧化物还原
,

从

一个氧化
一

还原系统
,

.

在这一系统 中 v C 既 而消除其对组织细 胞的破坏作用
。

这样一来
,

可做为供氢体
,

又可作为受氢体
,

因此在生 G 一
S H 便转变成氧化型谷胧甘 肤 (G

一
S

-

命活动的氧化还原过程中发挥着极其重要的 S 一
G )

。

在谷胧甘肤还原酶催化下
,

V C 可

作用和重要的生理功能
。

使G
一
S

一
S

一
G 还原为G

一

S H

,

从而使后者

1 . V C 与筑基 。 S H )的关 系及其解 不断得到补充
,

借以保证 G
一

S H 对 机 体的
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多方面作用 (图2 )
。

V C

去或V C 脂性过氛化扮

图 2 维生素C与谷耽甘肤氧化还原反应示意图

当致毒剂量的砷化物
、

汞化物
、

铅化物 代谢发生障碍而中毒
,

维生素 C 可使G
一

S
-

及苯和细菌毒素等进入体内时
,

重金属离子 S 一
G 还原为G

一
S H

,

后者可与重金属离子

与体内琉基酶类的
一

S H 结合使其失活
,

以致 结合而排出体外 (图 3 )
。

酶
< 聋畏

·

Mz 一酶
<聋>
M
飞沂

夕肠

维生素C
Z G 一SH 哈一一一G 一S一S一G

G 一S \
G 一S /

M 一, 排出
HHSS/\酶岭复恢性活酶

图 3 维 生 素 C 解 毒 作 用 示 意 图

动物实验证 明
,

铅中毒动物的脑
、

肝和 使高铁血红蛋 白下降至 6 % 左 右
。

对药物

肾中的 V C 含量下降
,

血红蛋 白含量降低
,

( 如解热镇痛药
、

亚硝酸盐等) 引起的变性

血清转氨酶活性和血铅远较正常动物要高
,

血红蛋白血症
,

国内报道V C 效果虽不及美

v C 可使血清转氨酶活性及血铅浓度降低
。

蓝
,

但较美蓝不良反应少
,

美蓝用量过大本

临床观察亦证明
,

铅中毒病人应用 V C 治疗 身即可导致变性血红蛋白血症
。

轻症病人可

后可使病情好转
,

病人体重
、

红细胞和血红 每天口服400 ~ 600 m g的V C
,

或与美蓝250

蛋 白均有增加
。

有人认为V C 除 了 直 接使 m g/ 日口服并用
,

在数周内可获得 满 意的

G 一
S

一

S

一
G 还原为G

一
S H

,

与重金属离子 效果
。

另据报道
,

V C 对血红蛋 白合成和红

结合而排出外
,

还可与重金属形成一种毒性 细胞的成熟均有影响
。

对婴儿巨红细胞贫血

较轻的复盐
。

如 V C 铅盐减弱铅 的 溶 血作 有防治作用
。

这与V C能够促进叶酸变成醛

用
,

促进铅和胆汁分泌同时进入肠道排 泄
,

氢叶酸而参与核酸的合成有关
。

缺铁性贫血

改善中毒患者的代谢异常
,

减轻神经症状
,

患者将铁与V C 同服
,

效果比单用铁剂要快
。

最终达到阻止铅对琉基酶的特殊抑制及破坏 由于 V C 能使难以吸收的三价铁 (F e
十
士少)

作用
。

还原成易于吸收的二价铁 (F e+ +)
。

因 此

2 . V c 与血红 蛋白及红细胞 内氧化还 V C 能够促进肠道对铁的吸收
,

对于血浆蛋

原的联 系 白中的铁运到器官转变成铁蛋白
,

帮助铁在

正常红细胞内的N A D H
一

高铁 血 红蛋 骨髓以及脾和肝中的积累起着重要的作用
。

白还原酶系统能使高铁血红蛋白还原为血红 3
.
V C 导胶原蛋白及肌替合成的关系

蛋白
。

患有先天性高铁血红蛋白过多的病人 V C 缺乏发生坏血病时
,

胶原蛋 白等细

红细胞中由于缺乏N A D H
一

高铁血 红 蛋 白 胞间质的合成即发生障碍
,

所以 出现创口
、

还原酶
,

因此高铁血红蛋 白的浓度可高达血 溃疡不易愈合
,

骨髓
、

牙齿等易于折断或脱

红蛋白总量的 40 ~ 50 % (正常人为0
.
4% )

。

落, 毛细血管通透性增大
,

引起皮下
、

粘膜
、

如果这种先天性病人每日 口服50 om gV C
,

肌肉出血等坏血病症状
。

V C 在胶原蛋白合

红细胞中的 V C 可直接还原高铁血红蛋 白
,

成过程中的作用机理
,

目前普遍认为V C 是
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意接参与了胶原纤维的合成
。

当胶原蛋白合

成时
,

多肤链中的脯氨酸及赖氨酸等残基分

别在胶原脯氨酸羚化酶及胶原赖氨酸羚基酶

催化下经基化为经脯氨酸及羚赖氨酸
。

V C

是这些经化酶维持活性所必需的辅助因素之

一 (图 4 )
。

细 胞质

含证原
。 . , N , 的多核糖体

..备\......奋

。。脯氛酸或赖氛酸残基)

胶原蛋 白

骨胶原 叹三妊裸旋形)

J

原纤维

维

..备纤

毒
交联纤维

图 4 维 生 素 C 在 胶 原 生 物 合 成 中 的 作 用

当组织损伤后
,

V C 立即在损伤组织中 破裂
;
经赖氨酸的功能则主要是在胶原蛋白

蓄积
,

促使脯氨酸和赖氨酸在经基酶的催化 的糖链和蛋 白质部分起联接作用
。

v c 既与

下独基化
,

使之变为经基脯氨酸和经基赖氨 胶原合成中的经基化步骤有关
,

能够促进胶

酸
。

羚基脯氨酸在37 ℃形成稳定的螺旋状肤 原蛋白和结缔组织中细胞间质的合成
,

抑制

即维持胶原蛋 白三级结构上十分重要
。

有人 透 明质酸酶和纤维素溶解酶
,

保持细胞间质

报道患有坏血病的豚鼠组织中
,

活性脯氨酸 的完整
,

增加毛细血管致密度
,

减轻其通透

释基酶的含量 比健康豚鼠组织中要低的多
,

性及脆性
。

因而在缺乏时胶原的合成受抑
,

且胶原蛋白螺旋形态改变
,

多糖体结构极易 胶原纤维形态改变
,

尤其对快速增长的胶原

套孵蜻报面丽丽两霭活清靡了翻



组织如伤口愈合
、

肉芽组织和毛细血管的新

生等影响更为显著
,

以致出现伤 口和骨折不

易愈合
,

影响软骨
、

骨骼和牙齿的发育
,

严

重者甚至使陈旧疤痕组织分裂
。

V C 摄入量

与创伤愈合力直接相关
,

这种促进胶原纤维

和组织间粘合质形成的作用恰与皮质激素相

反
。

若血管的基底膜胶原蛋 白不足或细胞间

质中胶原纤维消失
,

基质解聚变 成 水 样稀

薄
,

细胞间隙增大
,

细胞间正常胶态不能维

持
,

血管通透性和脆性增加
,

兼之血小板减

少和凝血活性降低
,

血液便易于通过这些间

隙
,

以致使患者全身出现癖点性出血
,

牙茜队

肌肉
、

关节囊及浆膜腔 和毛细血管等出血现

象
。

因此在临床上对于一系列疾病如烧伤
、

骨折
、

手术后
、

溃疡病
、

传染病
、

充血性心

力衰竭
、

肾病
、

肝病
、

紫瘫
、

内分泌疾病和

恶性病变
,

均可使血 中V C 含量下降
,

故应

给予V C 做为处理任何损伤的治疗常规
。

4

.

V C 与芳香族氛基酸代谢的关 系

V C 在芳香族氨基酸的代谢中有着重要

的作用
,

例如酪氨酸
、

色氨酸等
。

酪氨酸为

非必需氨基酸
,

可由苯丙氨酸经经基化转变

所得
,

V C 对该经基化反 应 及 酪 氨 酸 的

分解代谢都有一定影 响
。

当 酪 氨 酸 在 体

内转变为羚苯丙酮酸后
,

经经化
、

脱梭
、

移

位等步骤转变为尿黑酸时亦需 V C 参 与 作

用
。

因此当V C 缺乏时尿中会大量出现对羚

基苯丙酮酸
。

提示酪氨酸因经基化反应不足
,

氧化反应不完全
。

此外酪氨酸转变为儿茶酚

胺
,

酪氨酸经经基化变为多巴
,

然后脱竣变

为多巴胺
,

在多巴胺卜经基酶的催化作用下

经狂化反应转变为去甲肾上腺素
,

再甲基化

变为肾上腺素等一系列生化过程都需 V C 的

存在
,

尤其在去甲肾上腺素经甲经基化反应

生成肾上腺素时V C 有着极其重 要 的 作用

(图 5 )
。

勺为洲

卜
vC直接作用 ,

卜
VC保护作 用
OH

丫
HZ

CH Z亏
H
COOH

肾上腺素

、声酸洲,氛|洲、炙产

HO

一

l
严

日 一

1 1

‘

2

卜

介
成
.。

一⋯
._一

糕乒

澡添
·
‘
.

礴舞城叉
一.(乌

图 5 V C

尿
.
里酸 (2 , 5

一
= 段苯 乙酸)

在 芳 香 族 氨 基 酸 代 谢 中 的 作 用
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所以在患有V C 缺乏豚鼠的组织中
,

多

巴胺的浓度增高
,

而去甲肾上腺素浓度下降
。

此外 5
一

经色胺是由色氨酸经经基化
、

脱装等

步骤所得
。

共中经基化反应需要色氨酸与5
-

经化酶的催化
,

在此酶系统中除C
u+ 十
外亦需

V C 的参与
。

因此 V C 与儿茶酚胺类和5
一

轻

色胺的合成有着密切的联系
。

5

.

V C 与胆 固醇的关 系

正常情况下体内胆 固醇约有80 % 转变为

~ ‘~ 。卜
. , , ,

~ 。 ~ 7 a
一

经基酶
_ _

~ ~
胆酸后排出 (胆固醇

止 竺

箭蓄
宇兰兰竺斗 7 仪

一

经基

胆固醇、胆酸)
。

胆固醇转变为胆酸时
,

先

将环状部分经基化
,

而后侧链分解
。

V C 通

过激活肝微粒中细胞色素p
一

4 5 。的生物合成
,

增加胆固醇 7
a 一

经基酶的活性
,

以促进胆固

醇的经基化反应
,

促使胆固醇完全转化为胆

酸
,

从肝分泌进入胆道后被分解 并 排 出体

外
。

当 V C 缺乏时
,

胆固醇 7
a 一
经基酶的活

性降低
,

胆固醇经基化速度减慢
,

胆汁中胆

固醇转运和异化代谢受阻
,

使其不能代谢为

胆酸而排出
,

加速 了高胆 固醇血症的出现
。

因此体内V C 的水平和高胆固醇血症之间为

负相关
,

V C 水平越低总胆固醇的水平就越

局
。

6

.

V C 与组 织 )]fe 及 A C T H 的关系

V C 具有拮抗缓激肤和组织 胺的作用
,

当缺乏时可见体内组织胺蓄积
,

组织胺血浆

值升高
,

尿排量及肺含量增加
。

V C 能够预

防和降低动物体内的组织胺蓄积
。

与C u
注

一

十

离

子共存时
,

能降低玻璃试管的组织胺水平
,

这种非酶性降低作用在体内同样有效
。

V C

可直接作用于支气管肌的民受体
,

扩张支气

管
,

抑制组织胺引起的豚鼠支气管痉挛
,

对

抗由抗原或组织胺气雾剂引起豚鼠肺及支气

管过敏反应
,

增强抗组织胺药物对抗原致敏

的豚鼠支气管痉挛的疗效
,

减轻豚鼠
、

大鼠

的多种过敏反应
。

另外V C 可抑制透明质酸

酶
,

防止结缔组织的破坏和限止炎症性病变

的扩散
,

具有与保泰松和阿司匹林相近的抗

炎作用
。

据报道V C 虽然不 参与皮质类固醇的台

成
,

但能够抑制胆固醇转变为孕酮
,

抑制 A

C
厂

f H 引起的 V C 缺乏的大鼠肾上脉细胞的

类固醇生成
。

这种 抑制作用可被加大剂量的

八 C T H 所减小或对抗
。

故认为 V C 与 A C

T H 能够相互竞争肾上腺素细胞膜上的结合

部位
,

具有类似和增强皮质激素的作用
。

其

作用原理是 V C 可消除烟酸胺腺l票吟二核普

酸对皮质激素形成的抑制作用
,

保护肾上腺

中氧 一 类固醇在肝中不 被破坏
。

临床观察还

发现
,

类风湿性关节炎患者血液 中V C 浓度

降低
,

血清粘蛋 白值增高
,

并与血液中V C

的浓度成正比
,

另外风湿性疾病患 者给予 A

C T H 或可的松后
,

尿 中17
一

酮类固醇增加
,

V C 可使其减少
。

由此说明 V C 能够抑制皮

质激素在肝中分解成17
一

酮类固醇的作用
。

7

.

V C 与肉毒碱的关 系

疲劳是坏血病患者早期 出现 的 常 见症

状
,

在十六和十七世纪关于坏血病的许多著

作中用较多的篇幅描述到
: “坏血病患者四

肢无力
,

感到极度疲劳
,

运动后呼吸困难
。 ”

A
n s o n

在他的
一

世界航海环球 (17理0一 17 44)

日记中写到
: “这些常见的症状是变色点分

散到体表
,

四肢肿胀
,

牙床坏疽
,

并且最初

患者体质非常虚弱
,

厌倦
,

不愿活动
” 。

由

此可见
,

V C 缺乏是疲劳的直接原 因
。

1 9 3 6

年V
an E okle:对 V C 缺乏的自愿 受试者研

究后指出
,

V C 缺乏84天后试验者最显著的

症状是烦燥和疲劳
。

1 9 4 0 年 C
rau don 也报

告
,

疲劳的感觉是从饮食缺乏 V C 的第三个

月出现
。

V C 缺乏产生疲劳的原因
,

据认为与肉

毒碱和肌 肉代谢有关
。

在近期进行的对肉毒

碱代谢的研究
.
为坏血病早期 出现的身体疲

劳提供了一个可能的生化解释
。

据研究绝大

多数动物组织中存在有一种叫肉毒碱的物质

(日
一

经基Y
一

三甲胺基丁酸)
,

该物质把脂肪

酸输送到线粒体
,

并氧化分解
,

使骨骼肌获
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得能量起着非常重要的作用
。

同时肉毒碱也

是肌肉维持收缩能力的必需物质
,

动物研究

表明肉毒碱大部分在体内由肝脏合成
,

少量

从饮食中摄取
。

如大鼠每天的生 物 合 成为

456林g ,

而靠食物摄取仅为115林g
。

在体内
,

肉毒碱是由赖氨酸 (或胆氨酸) 生物转化而

成 (图 6 )

仁脚陇

一
ICH, , ,

赖氛酸

, : _
‘

二
丫
__,

月‘H , 、飞
一

~

一万万雨产一 ’川
,
)
, “.CH

, , , c的H

NH 。 ’

~

H

一

{“
合H

,

E

一

N

一

三 甲基
一
L

一

赖氛酸
日

一

狂墓
一

E

一
N
一

甲基
一
L

一

箱氛酸

。
! 。

,C咋, , N C”
寿C叮叨怡V 石刘

‘H尹
,

侣l侧
:啸时卜一一一

}
‘c。:、
异
:。:毕, o

内毒城
Y 一

J 跳柑 莱减

图 6 肉 毒 碱 的 生
·

V C 在。 一
N

一

三 甲基赖氨酸转变为卜经

基 co
一
N

一

三 甲基赖氨酸的经基化过程及最后

阶段赞丁酞甜菜碱转化为肉毒碱时的经基化

反应中均起着重要的辅助催化作用
。

因此当

V C 缺乏时
,

肉毒碱合成受阻
。

实验表明雄

性豚鼠分别给以低维生素C 和高维生素 C 的

饮食
,

使组织 中V C 的浓度分另lJ维持在 12 %

和 50 % 的饱和水平
,

经20 天后
,

在低 V C 饮

食组豚鼠的骨骼肌肉毒碱平均浓 度 为 0
.
51

卜g / 克组织
;
而高V C 组则为1

.
15卜g / 克组

织
。

最近的研究还表明
,

每 日给患严重坏血

病的豚鼠10 m g肉毒碱
,

可显著 延 长存活时

间
。

同时还指出
,

肉毒碱缺乏通常会造成血

液中甘油三醋的蓄积
,

这可能与影响脂肪酸

氧化分解有关
。

另外肉毒碱缺乏
,

豚鼠的心

肌较肌 肉更为敏感
,

心肌较骨骼肌更易疲劳
。

肉毒碱不尽是维持骨骼肌收缩的必需物质
,

对心肌的收缩功能也有一定影响
,

而V C 多

寡直接影响体内肉毒碱的生物合成
,

故有人

认为摄取足够的 V C 对心脏病患者可能产生

的紧张状态的功能具有特殊的意义
。

( 三) V C 的药代动力学

1 。

吸收和分布

由于人体内缺乏合成 V C 的酶类物质
,

故不能合成V C
。

因此人对 V C 的全部需要

量都由食物供给
。

食物中的 V C 在胃肠道被
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物 转 化 过 程

迅速吸收
,

吸 收后可分布到全身组织中
,

维

生素C 在各组织及部位的浓度大致与组织代

谢活动相平行
,

没有明显的贮存
。

据 估 计

V C 总体库(t
otal p ool)大约为 1500m g

。

在肾上腺和脑垂体中分布最高
,

其次是肝
、

脾
、

脑及血液系统
。

含量最低的是肌肉和脂

肪组织
。

血液中V C 存在于血浆 及 血 细胞

内
。

其中白细胞与血小板中的浓度高于红细

胞
。

正常血浆中V C 饱和量平均为1
.
4m g%

(极限为 1 ~ 2 % ) , 女性稍高于男性
。

白

细胞和血浆内的水平与年龄呈负相关
。

年龄

愈大
,

水平愈低
,

且受季节变化的影响
,

3

~
7 月浓度最高

,

10 月最低
,

V C 对患有腹

泻
、

胃肠炎
、

消化道溃疡
、

养料吸收障碍及

胃肠手术后吸收率减少
,

胃酸缺乏者服后易

遭破坏
。

在体内V C 主要以还原型式存在
,

它和少量去氢V C 处于可逆平衡状态
。

2

.

代谢和排泄

V C 被吸收后部分在体内代谢
,

部分自

体内排出
,

其半衰期约为16 天
。

在正常情况下
,

V C 经体内代谢分解
,

最终产物主要为二氧化碳和草酸
,

后者随尿

排出
,

尿检还有去氢V C
、

2
,

3
一

二酮古洛糖

酸
、 一

a
一

硫酸盐维生素C 及其原型
。

肾脏排泄

V C 是通过肾小球滤过和远端肾小管分泌双

重方式
。

但肾脏对V C 有一定闭值
,

并与血

一 19 一



不同人群 中维生素C 的需要量

另。
’

⋯年 龄
{
v c (m 。沃)

d一性表一,
浆饱和程瑰雄匆相关

。

当机体v C 已达到饱

和 ( i 州 2 必g % )
,
血浆V C 水平接近肾网

值时
,

再补充v C其大部分则随尿排出
。

而当

血桨中含量较低 (0
.2m g % ) 或未达到饱和

时
,

摄入的V C 很少或完全不 出现于尿中
。

习
a戈er 等人应用同位素示踪技术给健康受试

者单荆量口服用
’‘

C 标记的 V C 30 ~ 40 m g

(生理量)
,

在尿中只测得 7 % 的放射性原

型药物
。

而给1ooom g时
,

有90% 以上的 V C

原型出现在尿中
。

他们给 7 名男性受试者每

天口服90~ 180m g的
‘毛

C 标记物
,

测定10天

内尿中总放射性排泄量
,

借以计算出口服 V

C 的吸收率为80 ~ 90 %
,

V C 的 总 体 库为

1500m g ,

血浆稳态浓度为0
.
8一 0

.
gm g %

,

24 小时内经尿排出20 ~ 2 5%原型和去氢 V C
,

2 0
% 的2

,
3
一

二酮古洛糖酸和 40 一 45 % 的草酸

盐
。

V C 总转换率为70~ som g/ 天
。

3

。

正常需要量和药用量

对于人体的生理需要量
,

由于对正常标

准存在着分歧
,

因而最适摄取 量 也 在争论

中
。

国内有人指出以体重计
,

每天至少应为

0
.
4~ o

.
sm g/ kg

,

据此计算
,

各类人 群的

需要量如表 1

美国国家科学院食物和营养 委 员 会认

为
,

人体对V C 的每日需要量25 岁以上男子

为75m g
,

女子70 m g
,

妊娠期 i00m g
,

哺乳

期为150m g
,

婴儿为 5 m g/ k g
。

代 谢率越

哺乳的

6O

55

60

80

男和女 1岁以下

1 ~ 3 岁

4 ~ 6 岁

7 ~ 12岁

12~ 20岁

35

40

50

55

55

儿童

高
,

需要量越大
。

最近有人根据实验资料认

为
,

上述剂量都远远不能满足儿童的需要
,

对一个正处于发育阶段体重为30 公斤的儿童

来说
,

每天需要量应为1500m g
,

一般来说夏

天需要量较其他季节为高
。

V C 的药用量随疾病不同而异
,

如糖尿

病
、

心肌梗塞
、

外伤感染
、

农药中毒
,

一般

为40 0~ 60 Om g / 日
,

分次口服或注射
,

必要

时可加大到 1 9以上
。

有些情况则需 要 增加

其用量如口服避孕药
、

吸烟
、

神经紧张
、

癌

症等
。

据报道活疗癌一般每日给药量 10 9以

上
,

迄今为止对上述情况还没有一个V C 的

确切剂量
。

但据证明
,

维持血浆V C 的稳态

浓度 (0
.
8~ o

.
gm g% ) 可能为治疗 各 种疾

病的最佳剂量
。

(待 续)
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