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摘　要　用紫外光谱方法研究了四环素( T C) -Fe(Ⅲ)配合物与脱氧核糖核酸( DNA )的相互作用。吸

收光谱研究表明, 四环素( TC) -Fe(Ⅲ) 配合物能与小牛胸腺DNA 以嵌插方式相互作用。
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1　前言
核酸是生物体的重要物质, 遗传信息的携带者和基因表达的物质基础。随着分子生物学和分子

药理学的发展,人们能够从基因水平上理解某些疾病的发病机理, 并通过分子设计来寻找有效的治

疗药物,于是DNA 与其靶向分子之间相互作用的研究已成为化学与生命科学的热门课题之一, 靶

向分子成为了很重要的药物选择对象。

四环素是一种天然抗菌素, 具有良好的抗菌作用, 可用于治疗斑疹伤寒, 洛矶山热, 恙虫症,

支原体属感染等。由于其副作用,其抗生素作用已逐渐被其他药物所取代。近年来 ,随着对四环素

药理作用研究的深入, 发现其还有许多非抗生素作用,如抗炎作用、免疫调节作用,抑制金属蛋白酶

活性,抑制一氧化氮作用,清除自由基作用等,这些作用大大扩展了其临床药理学范围 [ 1]。如在对抗

炎症和抑制肿瘤细胞迁移方面,尤其显示出广阔的前景,在内风湿性关节炎、骨关节炎及血管增生

等治疗方面亦具有巨大潜力 [ 2, 3]。因此对四环素的研究引起人们新的关注。

四环素分子结构中由于存在羟基、氧和氮等不同的电子给体, 易于与人体中的微量金属离子形

成不同形式的配合物, 配合物形式可为L∶M 为1∶1; 2∶1; 3∶1; 1∶2等 [ 4]。

铁是组织代谢不可缺少的物质, 是血红蛋白和肌红蛋白组成成分, 在体内参与氧的储存运输,

维持生物体正常的生长、发育和免疫功能。铁硫蛋白中的铁还可作为电子传递体,参与生物体的各

种氧化还原作用。很多含铁酶还控制着重要的氧化、水解和转化过程。

本文在pH= 7. 6的溶液中使四环素与人体必需金属离子Fe(Ⅲ)形成配合物,研究了此配合物

与脱氧核糖核酸( DNA)的相互作用,并进一步探讨了它们的键合机理,得出了一些有意义的结论。

2　实验部分

2. 1　仪器与试剂

UV -754型紫外-可见分光光度计(上海第三分析仪器厂) ; UV -2401紫外分光光度计(日本岛



津公司) , pHS-3型酸度计(上海虹益仪器仪表有限公司) , 小牛胸腺 DNA (华美生物工程公司) ,

DNA 浓度由260nm 处的吸光度确定,该波长处的摩尔吸光系数采用6600L·mol
- 1·cm

- 1 ,四环素

标准品(华美生物工程公司) , T r is(生化试剂, 中国医药上海化学试剂公司) ,其余试剂均为分析纯,

实验用水为纯净水(杭州娃哈哈有限责任公司)。

2. 2　实验方法

2. 2. 1　四环素-Fe(Ⅲ)配合物的形成

准确称取一定量四环素,溶解后配成储备液,用时稀释; 铁标准溶液的配制是准确称取一定量

的干燥过的三氯化铁, 溶解后配成储备液, 移取一定量稀释到要求浓度。取同浓度同体积的四环素

和Fe(Ⅲ) ,使之在pH= 7. 6的T ris-HCl溶液中形成1∶1型四环素-Fe(Ⅲ)配合物。

图 1　四环素-Fe (Ⅲ)吸收光谱

a——2. 8×10- 5m ol·L- 1T C;

b——a+ 2. 8×10- 5mol·L- 1Fe3+ ;

10mmol·L - 1Tris-HCl buf fer( pH = 7. 6)。

2. 2. 2　四环素-Fe(Ⅲ)配合物与DNA 作用

保持四环素、Fe(Ⅲ)浓度不变, 加入不同浓度的 DNA,

作用2h 后测定四环素-Fe(Ⅲ) -DNA 的吸收光谱, 并与四环

素-Fe(Ⅲ)配合物的吸收光谱作比较;测定DNA 在配合物中

的吸收光谱, 并与DNA 的吸收光谱作比较。

3　结果与讨论

3. 1　四环素与Fe(Ⅲ)的相互作用

图1是四环素存在与不存在Fe(Ⅲ)时的吸收光谱。虚线

是四环素的吸收光谱, 可以看出四环素在275nm 及 359nm

处有两个吸收带。图1中实线是四环素在同浓度Fe(Ⅲ)中的

吸收曲线, 可以看出四环素在 275nm 处的吸收带蓝移至

270nm 处, 359nm 处的吸收带红移至370nm 处。吸收光谱的

图 2　四环素-Fe(Ⅲ)与DNA 作用的吸收光谱

a—— 2. 8×10- 5m ol·L- 1T C+

2. 8×10- 5mol·L- 1Fe3+ ;

b—— a+ 1. 8×10- 5mol·L- 1DNA;

c—— a+ 3. 2×10- 5mol·L- 1DNA;

d——a+ 5. 2×10- 5m ol·L- 1DNA;

10mmol·L- 1Tr is-HCl buf fer (pH= 7. 6)。

改变,说明四环素与Fe(Ⅲ)生成了配合物。据观察, 此配

合物为棕黄色,稳定时间在3h 以上。

3. 2　四环素-Fe(Ⅲ)配合物与DNA 的相互作用

将DNA 加到四环素-Fe(Ⅲ)配合物中,可根据配合

物和DNA 吸收光谱的较大改变而明显观察到DNA 能

与四环素-Fe(Ⅲ)配合物发生作用。

图2中虚线是1∶1型四环素-Fe(Ⅲ)配合物的吸收

光谱曲线, 实线是在配合物中加入不同浓度的 DNA 后

的吸收光谱曲线。可看出加入DNA 后,随DNA 浓度的

增大, 配合物吸收带370nm 处的吸光度值开始下降,产

生了减色效应,这些事实说明1∶1型四环素-Fe(Ⅲ)配

合物与DNA 发生了作用。

图3 中虚线是 DNA 在缓冲溶液中的吸收光谱曲

线,实线是DNA 在四环素-Fe(Ⅲ)配合物中的吸收光谱

曲线。可以看出:加入配合物后, DNA 在260nm 附近吸

收峰产生了减色效应,且出现负吸收带, 这些事实进一

步说明四环素-Fe(Ⅲ)配合物确实与DNA 发生了作用。
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图 3　DNA 在缓冲溶液和在配合物中的

吸收光谱曲线

a—— 7. 6×10- 5mol·L- 1DNA;

b——7. 6×10- 5m ol·L- 1DNA+ 7. 6×10- 5

mol·L- 1TC+ 7. 6×10- 5mol·L- 1Fe(Ⅲ) ;

10mmol·L- 1T ris-HCl buf fer( pH= 7. 6)。

3. 3　DNA与四环素-Fe(Ⅲ)配合物作用机理探讨

一般而言, 靶向分子与DNA 的作用有非共价结合

(包括静电结合、嵌插结合、沟槽结合) , 共价结合以及

剪切作用
[ 5]
。图 2中加入DNA 后, 配合物最大吸收带

370nm 处有减色效应, 说明配合物与DNA 发生了嵌插

作用[ 6] , 因为插入配体与DNA 碱基对可发生�电子堆
积,作用配体的�* 空轨道与碱基的�轨道发生偶合,偶

合后的 �* 轨道因部分填充电子,使 �→�* 跃迁几率减
小,从而产生减色效应;图3中DNA 在配合物中的减色

效应进一步说明配合物与DNA 发生了嵌插作用。因为

有机小分子与DNA 相互作用的大小与小分子距DNA

碱基对之间的距离的三次方成反比, DNA 出现较大的

减色效应意味着有机小分子与DNA 碱基对之间的距

离很小, 也即有机小分子可能已嵌入到 DNA 碱基对

中[ 7] ,发生了嵌插作用。

4　结论
本文用紫外光谱方法研究了四环素-Fe(Ⅲ)配合物与DNA 的相互作用。紫外光谱表明四环素

-Fe(Ⅲ)配合物能与DNA 作用,且是以嵌插方式进行作用的。
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Absorption Spectrum Studies on Interaction of Tetracyline( TC) -Fe(Ⅲ)

Complex with DNA
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Abstract　The interact ion of tet racycline ( TC ) -Fe (Ⅲ) complex w ith DNA was studied by

ultr av iolet absor pt ion spect rometr y. T he absorpt ion spect rum indicate that tet racy line ( TC ) -Fe

(Ⅲ) Complex can inter act w ith calf thymus DNA by way of inter calat ion.

Key words　Tetracycline( TC) , Fe(Ⅲ) , Complex , DNA, Intercalat ion.
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