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摘   要： 为了消减抗生素对环境的污染及对人类健康的威胁，本文系统考察了单过硫酸氢钾（PMPS）降

解柔红霉素（DAU）的影响因素及反应动力学，并采用超高效液相色谱-质谱联用技术及化学计算方法分析了

降解机理 . 结果表明：在 40 ℃，pH=9 和 PMPS 投加量 20 mg/L 条件下，对 5 mg/L DAU 的降解率可达 85%；碱

性条件下降解率是酸性条件下的 4 倍；温度每升高 10 ℃，反应速率常数约变为原来的 1. 6 倍，反应符合一级

动力学 . 降解路径为：DAU 中醚键发生断裂，一侧加成去烷基化，另一侧经水解去甲基化脱羧，均生成

C19H14O5；随后蒽环的二羟基取代苯环水解，生成二元环芳香烃类物质，最终矿化为 CO2和 H2O. 研究结果对消

减抗生素耐药性具有重要的理论意义和应用价值 .
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Abstract： To mitigate the environmental pollution and health risks posed by antibiotics， the 
influential factors and reaction kinetics of daunorubicin （DAU） degradation by potassium 
hydrogen peroxymonosulfate （PMPS） were systematically investigated.  The degradation 
mechanism was analyzed by using ultra-performance liquid chromatography-mass spectrometry 
technology and chemical calculation method.  The results show that at 40 ℃， pH=9， and a PMPS 
dosage of 20 mg/L， the degradation rate of 5 mg/L DAU reaches 85%.  The degradation rate 
under alkaline conditions is four times higher than that under acidic conditions.  For every 10 ℃ 
increase in temperature， the reaction rate increases approximately to 1. 6 times the original value， 
and the reaction conforms to first-order kinetics.  The degradation pathway of DAU involves 
cleavage of the ether bond， with one side undergoing dealkylation via addition and the other side 
undergoing hydrolytic demethylation and decarboxylation， both leading to the formation of 
C19H14O5.  Subsequently， the dihydroxy on the anthracene ring further substitutes the benzene ring 
to undergo hydrolysis， resulting in the formation of bicyclic aromatic hydrocarbons， which are 
ultimately mineralized into CO2 and H2O.  These findings have significant theoretical implications 
and practical value for mitigating antibiotic resistance.
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癌症是世界卫生组织（WHO）统计的全球第

二大死因，导致 2020 年全球约 1/6 的死亡［1］. 世界

卫生组织国际癌症研究机构（IARC）预测，2050

年的新增癌症病例数将超过 3 500 万例，比 2022

年增加了 77%. 这将使抗肿瘤类抗生素药物用量

大幅增加 . 这些抗生素将随医院废水汇入污水处

理厂［2-3］或直接进入自然水体［4-5］. 蒽环类药物近

年被广泛应用于抗肿瘤治疗中，其结构中的蒽环

可以嵌合于 DNA 碱基对之间，从而抑制癌细胞

增殖［6］. 但该类污染物在环境中比较稳定，如柔红

霉素（daunorubicin，DAU）在水环境中的半衰期

约为 180 天［7-8］，属于“伪持久性有机物”，对环境

生态安全和人类健康构成较大威胁 . 长期接触此

类抗生素会导致骨髓抑制（白细胞和血小板浓度

下降）［9-10］、引发肝功能障碍、损害心脏和胃肠道

等［11-12］. 其在环境中可能诱导产生抗生素耐药基

因（antibiotic-resistant genes， ARGs），并转移到患

者体内 . 肿瘤药物的耐药性是癌症治疗失败的主

要原因之一，因此减少环境中抗生素残留势在

必行 .

对蒽环类抗生素去除方法的研究主要集中

于光催化、紫外和 O3 等高级氧化法 . 仅用紫外光

（UV）光解对 DAU 并无降解效果，但 UV-H2O2 联

用 4 min 后 降 解 率 可 达 100%［13］. 加 入 合 成 的

BiFeO3光催化剂后，UV 对蒽环类抗生素的降解率

从 41% 提高到 79%，符合拟一级动力学［9，14］.O3 降

解效能优于紫外，10 mg/L 的 DAU 在 1.5 g/h 臭氧

处理 20 min 后降解率达 99.0%［15］.DAU 经连续氧

化和开环被完全降解，该过程仍遵循一级反应动

力学且为减毒过程［16］. 但上述工艺在水处理中成

本较高，难以工程化应用 .

单 过 硫 酸 氢 钾 （potassium hydrogen 

peroxymonosulfate，PMPS）复 合 盐（2KHSO5·

KHSO4·K2SO4）是一种常用的医疗废水消毒剂 .

KHSO5 分子间存在过氧键，在水中可以激发出·

OH 和 SO-
4·等自由基［17］.PMPS 标准氧化还原电位

为 2.5~3.1 V［18］，具有氧化能力强［19］、pH 适应范围

广、成本较低、操作简便、安全性高等优点［20-21］. 市

售的单过硫酸氢钾复合粉中还复配了 Cl−，溶于水

生成次氯酸，提高了处理效果 . 在医院污水处理

中，PMPS 一般使用剂量为 5~10 mg/L，可有效杀

灭多种致病微生物，淄博市采用 PMPS 消毒污水

的医疗机构合格率达 91.35%［22］.PMPS 也可以与

膜联用，投加 0.9 mg/L 即可达到《医疗污染物排

放标准》（DB 37/596）的要求 .

目前关于 PMPS 在医院污水中的研究主要

关注消毒效果，对于抗生素药品的降解反应过程

研究较少 . 本研究将系统探究 PMPS 降解 DAU

的反应动力学过程及机理，进一步明确 PMPS 在

医疗污水处理中的作用，其结果可为消减抗生素

耐药菌、开发医院新型污水处理工艺提供理论

基础 .

1　实验材料及方法

1. 1　实验材料

单过硫酸氢钾复合盐（>98%），购自内蒙古

凯旋消毒制品有限公司 ；盐酸柔红霉素（色谱

纯，≥98%），购自上海源叶生物科技有限公司；甲

醇（色谱纯）、乙腈（色谱纯），均购自美国 Fisher 

Scientific 公司；乙酸、硫代硫酸钠、无水乙醇、三

乙胺等试剂均为分析纯，购自天津市凯通化学试

剂有限公司 .

1. 2　实验方法

准确量取一定浓度的 DAU 溶液移入 100 mL

用锡箔纸包裹的棕色玻璃瓶，调节 pH 后，加入

PMPS，在设定的温度下，于恒温磁力搅拌器中以

200 r/min 搅拌反应，到达设定时间时，加入过量

0.1 mg/L 硫代硫酸钠溶液终止反应 . 取出样品过

滤、进样检测，重复 3 次取平均值代入标准曲线

得到待测浓度 . 各影响因素设定为：DAU 初始

质量浓度 5 mg/L；PMPS 初始质量浓度分别为 5，

10，15，20 mg/L；pH=5，7，9；温度 20，30，40 ℃. 动

力学参数采用控制变量法确定：准确量取 60 mL

质量浓度为 5 mg/L 的 DAU 溶液和足量的 PMPS

溶液加入 100 mL 棕色玻璃瓶中，确保 PMPS 初始

质量浓度至少是 DAU 初始质量浓度的 10 倍，按

照影响因素组实验条件进行反应并在不同时间

取样检测残留 DAU 质量浓度 . 在研究降解机理

时，参考医疗污水处理中 PMPS 通常使用的质量

浓度（10 mg/L）进行降解实验，然后通过超高效

液相色谱-质谱（HPLC-MS）和化学计算联合分

析产物结构及降解路径 .

1. 3　分析方法

1. 3. 1　柔红霉素的分析方法

岛津LC-2050高效液相色谱仪分析DAU浓度

的色谱条件：色谱柱，ACQUITY UPLC BEH C18；流

动相：φ（乙腈）∶φ（0.02 mol/L NaH2PO4）∶φ（三乙胺）=

34∶66∶0.3；用85%磷酸调节至pH=4；检测波长233 nm，

柱温 25 ℃，进样量 20 μL，流速 1 mL/min；标准曲
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线质量浓度序列为0.2，0.5，1.0，3.0，5.0 mg/L.

1. 3. 2　降解产物分析

Waters ACQUITY UPLC I-Class 超高效液相

色谱仪与 SCIEX X500B 高分辨质谱联用仪 . 色谱

柱：ACQUITY UPLC BEH C18（1.7 μm，2.1 mm×

100 mm）.流动相A：乙腈；流动相B：0.1%甲酸水溶

液；φ（A）∶φ（B）=9∶1. 检测波长 254 nm 和 220 nm，

流速 0.3 mL/min. 根据降解产物的一级质谱图和

二级质谱图分析降解路径及机理 .

1. 4　理论化学计算方法

采用密度泛函理论（DFT）方法，利用自然原

子电荷分布（NPA）、前线分子轨道理论、静电势

分布（ESP）、福井（Fukui）函数的计算结果寻找

DAU 的反应活性位点 . 首先利用 Gaussian16 软

件 ，使 用 B3LYP/6-311++G（2d，p）基 组 对

PubChem 数据库中获取的 DAU 分子进行结构优

化，选择极化连续介质模型（PCM）中的水溶剂模

型进行相关化学计算 . 采用 Multiwfn 软件计算福

井函数［23］. 通过 Gaussian16 软件计算静电势和前

线分子轨道，计算口令为“b3lyp/6-311++g（2d，p）

scrf=（iefpcm，solvent=water）em=gd3bj int=fine”，

得到最高占据分子轨道（HOMO）和最低未占分

子轨道（LUMO）的轨道图和 ESP 图，分析 DAU 的

反应特性 . 自然键轨道（NBO）计算口令为“opt 

freq b3lyp/6-311++g（2d，p）scrf=（iefpcm，solvent=

water）pop=nbo”. 运 用 Multiwfn 软 件 ，采 用 基 于

Hirshfeld 电荷计算的简缩双描述符（CDD）方法

计算福井函数［24］. 根据电荷分布判断活性反应位

点 . 为进一步推断反应路径的分析提供基础 .

2　结果与讨论

2. 1　PMPS降解影响因素及动力学

2. 1. 1　pH 对 DAU 降解效果及动力学影响

当 DAU 和 PMPS 初始质量浓度（c0）分别为 5

和 10 mg/L 时，由图 1 可见在碱性条件下 DAU 降

解率更高 . 反应 75 min，pH=9 时 DAU 降解率达到

了 87.7%，而 pH=5 时仅为 30.7%. 这可能是因为

PMPS 在碱性条件下更容易被活化产生·OH［17］.

动力学分析表明，ln（c0/c）与 t 呈现出良好的线性

关系，在不同 pH 条件下降解过程均符合拟一级反

应动力学模型 . 随着 pH 的增加，反应速率常数 Kobs

逐渐增大，半衰期 T1/2显著缩短 . 由表 1 可见，当 pH

为 5，7 和 9 时，反应半衰期分别为 159，61 和 22 d.

2. 1. 2　PMPS 初始质量浓度对 DAU 降解效果及

动力学的影响

由图 2 可知，在 DAU 初始质量浓度 5 mg/L、

中性常温条件下，DAU 降解率随 PMPS 质量浓度

增加而上升，当 PMPS 初始质量浓度为 20 mg/L

时，DAU 降解率达 81.2%，这是由于高质量浓度

的 PMPS 可以释放更多的·OH 和·SO2 -
4 自由基 .

降解反应过程同样符合拟一级反应动力学模型 .反

应速率常数（Kobs值详见表 2）随 PMPS 初始质量浓

度的增加而相应增大，且质量浓度每增加 5 mg/L，

反应速率常数约增加 1.6 倍 .

2. 1. 3　温度对降解效果及动力学影响

实 验 在 PMPS 初 始 质 量 浓 度 为 10 mg/L，

DAU 初始质量浓度为 5 mg/L，pH=7±0.5，温度分

别为 20，30，40 ℃条件下进行 . 图 3a 表明，DAU

图1　不同pH下PMPS对DAU的降解效果

Fig. 1　Effect of PMPS on DAU degradation at different pH values
（a）—降解效果； （b）—动力学拟合曲线 .

表1　不同pH下PMPS降解DAU的动力学参数
Table 1　Kinetic parameters of DAU degradation by 

PMPS at different pH values 
pH

5±0. 2

7±0. 2

9±0. 2

Kobs/s
-1

0. 004 35

0. 011 38

0. 031 26

T1/2/d

159. 34

60. 91

22. 17

R2

0. 960

0. 995

0. 988
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降解率随温度升高逐渐增加，前 40 min 降解效果

明显，60 min 后降解率变化减小，直至逐渐降解

完全 .40 ℃时降解率高达87.6%.另外，如图3b和表

3所示，在 20，30，40 ℃下，PMPS降解 DAU 反应的

拟 一 级 反 应 动 力 学 速 率 常 数 分 别 为 0.011 38，

0.019 10，0.031 23 s-1. 温度每升高 10 ℃，反应速

率常数约变为原来的 1.6 倍 . 不同温度下测定的反

应速率常数 lnKθ 与 1/θ 的关系见图 4，根据阿伦尼

乌斯公式该降解反应的活化能 Ea=12.55 kJ/mol，

这说明该反应在通常条件下容易进行 .

2. 2　基于化学计算的反应机理分析

对 DAU 结构优化后，使用 B3LYP/6-311++

G**基组计算自然键轨道（NBO）和自然原子电荷

分布（NPA），结果见图 5 和表 4. 其中，带负电的原

子易受亲电攻击，带正电的原子易受亲核攻击 .

在 DAU 分子中，C12，C14，C15，C38 的电荷分别

为 -0.131，-1.214，-0.891，-0.213 a. u.（原 子 单

位），这些 C 原子易发生亲电反应，尤其是 C14 和

C15 所在的环结构，其位置更易被氧化打开 . 所有

氢原子均带正电 .DAU 中的氧原子均呈现负电性

（O1~O10 电 荷 分 别 为 -0.215，-0.377，-0.486，

-0.414，-0.682，-0.672，-0.511，-0.652，-0.641，

-0.436 a.u.），这些氧原子易受亲电攻击而被氧化，

因此这些部位可能是 DAU 降解的主要断键部位 .

ESP 的正值和负值分别表征亲核反应和亲电

反应的活性强弱 . 图 5 的 ESP 分布显示：正电势主

要集中在 C，H 原子附近，这些区域具有较高的亲

核反应活性；负电势主要集中在氧原子附近，O7

图2　不同PMPS初始质量浓度下DAU降解效果

Fig. 2　DAU degradation effect at different initial mass concentrations of PMPS
（a）—降解效果； （b）—动力学拟合曲线 .

表3　不同温度下降解DAU动力学参数
Table 3　Kinetic parameters of DAU degradation at 

different temperatures 
θ/℃

20

30

40

Kobs/s
-1

0. 011 38

0. 019 10

0. 031 23

T1/2/d

60. 89

36. 28

22. 19

R2

0. 994

0. 995

0. 988

表2　不同PMPS质量浓度下降解DAU动力学参数
Table 2　Kinetic parameters of DAU degradation at 

different PMPS mass concentrations 
c0/（mg·L-1）

5

10

15

20

Kobs/s
-1

0. 005 86

0. 011 38

0. 014 38

0. 023 09

T1/2/d

118. 26

60. 91

48. 19

30. 01

R2

0. 966

0. 995

0. 998

0. 994

图3　不同温度下DAU降解效果

Fig. 3　DAU degradation effect at different temperatures
（a）—降解效果； （b）—动力学拟合曲线 .
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附近尤其明显，这表明该氧原子易于发生亲电反

应，该处甲基酮键可能发生氧化反应而被降解 .

HOMO 和 LUMO 可以分别用来分析体系的

亲电和亲核反应活性位点，亲核反应活性位点用

LUMO 来分析 . 采用分子轨道等值图对 DAU 进

行前线分子轨道理论分析，结果表明，DAU 的

HOMO 轨道能量为-6.336 a.u.，LUMO 轨道能量

为-3.423 a.u.，能隙为 2.913 a.u..LUMO 轨道分布

主要集中在蒽醌环和碳氧双键周围，该区域易受

到亲核攻击 .HOMO 轨道主要集中在二羟基取代

的苯环上，表明该区域易受到亲电攻击，DAU 降

解时该部分蒽醌环容易开环 . 此外，在 O1 位置也

发现了 HOMO 轨道的集中分布，表明该处化学键

易断裂，这与 NPA 分析结果一致 .

采用Multiwfn软件计算DAU福井函数 f －，f +，

f 0的值 . 根据表 5 中结果定量比较分析可知，亲电

反应活性的 f －最大值位置及顺序为 N11＞O6＞

O7＞O5＞C26，表明这些位点易被亲电试剂攻

击；亲核反应活性的 f +最大值位置及顺序为 O9＞

O8＞C31＞C30＞C29＞C17＞C16，表 明 分 子 中

这些位点易被亲核试剂攻击 .

2. 3　降解产物及反应过程分析

在 DAU 初始质量浓度为 5 mg/L，PMPS 初始

质量浓度为 10 mg/L 条件下，将酸性、碱性、中性

空白样品和 DAU 降解反应液通过 HPLC-MS 进

行扫描分析 . 不同 pH 条件下 6 组样品所含主要物

质的质荷比列于表 6.

基于密度泛函理论的计算和波函数分析，预

测 DAU 化学反应活性位点可能在蒽醌环外连接

的醚键 O1、蒽环外甲基酮 O7 位点和蒽醌环上的

二羟基取代苯环位点发生水解 . 这些计算结果与

HPLC-MS 扫描结果相契合 . 通过 Analyst TF 1.6 

Software Peakview 计算结合 PubChem 数据库分

析得到的产物见图 6. 虽然根据量子化学计算，蒽

醌环周边的氧原子是反应活性位点，但质谱结果

并没有相关的质荷比产物，这可能是由于相邻基

团占据了较大的空间位置，阻碍了对蒽醌环上羧

基和羟基碳原子的进攻 .

图4　DAU降解表观二级反应速率常数与温度的

拟合曲线

Fig. 4　Fitting curve between apparent second-order 
reaction rate constant of DAU degradation 
and temperature

图5　DAU分子结构式和静电势图

Fig. 5　DAU molecular structural formula and electrostatic potential diagram
（a）—DAU 结构式； （b）—静电势图 .

表4　DAU分子结构式的部分NPA电荷分布
Table 4　NPA charge distribution of DAU molecular 

structural formula 

原子

1(O)

2(O)

3(O)

4(O)

5(O)

6(O)

7(O)

8(O)

9(O)

电荷/a. u.

-0. 215

-0. 377

-0. 486

-0. 414

-0. 682

-0. 672

-0. 511

-0. 652

-0. 641

原子

10(O)

11(N)

12(C)

13(C)

14(C)

15(C)

18(C)

35(C)

38(C)

电荷/a. u.

-0. 436

0. 426

-0. 131

1. 015

-1. 214

-0. 891

0. 038

-0. 198

-0. 213
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结合理论化学计算与质谱解析结果，推断出

DAU 的两条可能的降解路径，如图 7 所示 .DAU

的 O1 醚 键 发 生 水 解 反 应 ，在 C12—O1 和 O1—

C18 键断裂分别产生两条路径Ⅰ，Ⅱ. 酸性及中性

条件下反应如路径Ⅰ所示，醚键水解生成质荷比

为 399.11 的 C21H18O8，随后 O1 羟基加成生成质荷

比为 364.09 的 C21H14O6，进一步去烷基化生成质

荷比为 321.08 的 C19H14O5. 在碱性条件下反应如

路径Ⅱ所示，O1—C18 键断裂水解生成质荷比为

381.10 的 C21H8O7，然后发生类氯仿反应使甲基酮

键 氧 化 为 羧 基 后 断 键 生 成 质 荷 比 为 321.08 的

C19H14O5. 随后蒽醌环右侧芳香环水解断裂生成质

荷比为 301.14 的物质 . 在碱性及中性条件下，右

侧苯环裂解生成二元环芳烃类物质 C11H10O4. 最

后均矿化成 CO2，H2O 等无机物 .

表6　不同pH下DAU的质谱图中主要物质的质荷比
Table 6　Mass-to-charge ratios of major substances in mass spectrum of DAU at different pH values 

酸碱性

酸性

中性

碱性

产物质荷比

空白样品

149. 023 5，321. 076 9，363. 087 7，381. 098 4，399. 110 9，

528. 188 5（DAU）

321. 076 8，363. 092 4，381. 098 4，399. 108 9，528. 188 5（DAU）

149. 023 5，301. 142 0，321. 076 9，363. 087 5，399. 109 0，

528. 188 5（DAU）

降解反应液

149. 023 5，279. 160 1，301. 141 9

205. 086 5，239. 162 4，301. 142 0

149. 023 5，205. 086 5，233. 064 3，301. 142 0，

393. 298 7

表5　DAU的非Higuchi福井函数值表
Table 5　Non-Higuchi Fukui function value table of DAU 

原子

1(O)

2(O)

3(O)

4(O)

5(O)

6(O)

7(O)

8(O)

9(O)

10(O)

11(N)

12(C)

13(C)

14(C)

15(C)

16(C)

17(C)

18(C)

19(C)

f －

0. 001 8

0. 002 2

0. 020 3

0. 010 0

0. 054 1

0. 061 2

0. 053 1

0. 033 8

0. 035 8

0. 009 6

0. 072 5

0. 003 4

0. 007 4

0. 004 4

0. 007 5

0. 014 2

0. 018 0

0. 002 6

0. 007 1

f ＋

0. 001 1

0. 000 3

0. 007 8

0. 006 2

0. 039 4

0. 042 6

0. 011 4

0. 070 9

0. 074 8

0. 012 1

0. 006 6

0. 005 1

0. 001 4

0. 003 5

0. 006 7

0. 041 2

0. 043 0

0. 000 4

-0. 000 5

f ０

0. 001 5

0. 001 0

0. 014 1

0. 008 1

0. 046 7

0. 051 9

0. 032 2

0. 052 4

0. 055 3

0. 010 8

0. 039 5

0. 004 3

0. 004 4

0. 004 0

0. 007 1

0. 027 7

0. 030 5

0. 001 5

0. 003 3

原子

20(C)

21(C)

22(C)

23(C)

24(C)

25(C)

26(C)

27(C)

28(C)

29(C)

30(C)

31(C)

32(C)

33(C)

34(C)

35(C)

36(C)

37(C)

38(C)

f －

0. 008 2

0. 003 2

0. 002 5

0. 035 9

0. 016 2

0. 037 7

0. 042 3

0. 036 8

0. 004 1

0. 014 3

0. 014 2

0. 014 7

-0. 001 2

-0. 001 0

0. 015 1

0. 019 1

0. 022 9

0. 023 6

0. 005 9

f ＋

0. 001 1

0. 001 8

0. 001 5

0. 030 4

0. 002 7

0. 033 9

0. 009 0

0. 009 2

0. 002 4

0. 005 4

0. 055 0

0. 058 1

0. 021 6

0. 022 7

0. 023 4

0. 027 7

0. 044 2

0. 046 1

0. 009 2

f ０

0. 004 7

0. 002 5

0. 002 0

0. 033 2

0. 009 5

0. 035 8

0. 025 6

0. 023 0

0. 003 2

0. 009 8

0. 034 6

0. 036 4

0. 010 2

0. 010 8

0. 019 3

0. 023 4

0. 033 5

0. 034 8

0. 007 5
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3　结  论

1） 在 DAU 降解实验中，随着 pH 增加，反应

速率逐渐加快，半衰期显著缩短，pH=10 时降解率

达 87.60%；温度每升高 10 ℃，反应速率约变为原

来的 1.6 倍，活化能 Ea=12.55 kJ/mol；增大单过硫

酸氢钾复合盐浓度，可为反应提供更多自由基，从

而提升降解率 .

2） 理论化学计算结果表明，反应活性位点主

要集中在 3 个区域 . 负电势区域主要聚集在 O7 原

子附近，易于发生亲电反应导致甲基酮键的降

解 . 蒽醌环上右侧 O1 醚键两侧是较为活跃的反

应位点，C12—O1 键易断裂 .C16 和 C17 周围会发

生蒽醌环的裂解 .

3） 根据 UPLC-MS 检测结果，质谱得到蒽醌

环降解的主要产物质荷比分别为 399.11，381.09，

363.09，321.08，301.14 和 205.08. 碱性条件下的降

解较酸性条件下更为彻底 . 结合理论化学计算，

DAU 分子的降解路径分为两条：在 O1 的醚键两

侧发生断裂，酸性条件下一侧经加成、去烷基化

反应；碱性条件下另一侧经水解、去甲基化、脱羧

反应 . 两侧反应均生成质荷比为 321.08 的产物，

该产物再经蒽醌环断裂、苯环开环变为二元芳香

环，最终被氧化为 CO2和 H2O 等 .
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