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铜( Ⅱ)2天冬氨酸2咪唑类配合物的合成及其与
DNA作用的光谱研究与比较

张 　芳 , 张前前 3 , 陆小兰 , 江 　涛 , 王修林

中国海洋大学化学化工学院 , 山东 青岛　266003

摘 　要 　合成了两种新的铜 ( Ⅱ)2天冬氨酸2咪唑类混配配合物 ( [ Cu ( HAsp) Im H2 O ] SO4 ·4 H2 O 与 [ Cu

(Asp) Im (O H) ] ·4 H2 O , HAsp 代表天冬氨酸分子 , Asp 代表天冬氨酸离子 , Im 代表咪唑) 。以元素分析、

红外光谱及热重2差热分析对其进行表征 ; 以电子吸收光谱法及荧光分析法研究了这两种配合物与 DNA 的

作用。结果表明 :两种铜 ( Ⅱ)2天冬氨酸2咪唑类混配配合物与 DNA 的作用方式明显不同 : [ Cu ( HAsp )

Im H2 O ]SO4 ·4 H2 O 为伴随着静电作用的插入结合 ; 而[ Cu (Asp) Im (O H) ] ·4 H2 O 主要与 DNA 的碱基 N

发生配位作用 , 造成了 DNA 双螺旋的破坏。分析了两种配合物因结构不同而导致的与 DNA 作用方式不同

的原因。
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引 　言

　　近年来 , 过渡金属配合物作为 DNA 结构和构象的探针

一直是比较活跃的研究领域 [127 ] 。铜是生命体必需的元素 ,

以有机酸等作为配体的 Cu ( Ⅱ) 配合物广泛的存在于生物体

内 , 并在化学和生物化学催化系统中起着很重要的作用 [8 ] ;

铜氨基酸配合物具有催化超氧阴离子自由基 (O -
2 ) 歧化分解

的作用 , 有望成为防治辐射病、免疫性疾病、心血管疾病、

癌症等疾患的药用酶 [9 , 10 ] 。在多种金属蛋白 (金属酶) 中 , 咪

唑环中的氮原子是一个常见且很重要的键合点 , 如在蓝色的

铜蛋白中 , 都有一个或多个咪唑环键合到铜或其他金属离子

上 , 对其生物活性造成极强的影响 [11 ] 。本文合成了配合物

[ Cu ( HAsp) Im H2 O ]SO4 ·4 H2 O ( Ⅰ) 与 [ Cu (Asp) Im (O H) ]

·4 H2 O ( Ⅱ) , 以电子吸收及荧光光谱法研究了这两种配合

物与鱼精 DNA 的作用方式 , 分析了两种配合物因结构不同

而造成的与 DNA 作用方式有所差别的原因。希望为设计合

成具有应用前景的低毒有效的抗菌、抗肿瘤药物提供一定的

科学研究基础及理论依据。

1 　实验部分

111 　试剂

DL2天冬氨酸 (生化试剂 , 层析纯 , 中国科学院上海生物

化学研究所) , 鲑鱼精 DNA (生化试剂 , 上海华舜生物工程有

限公司 , 其纯度用 UV 谱检测 , A 260 / A 280 > 118 , 浓度用 260

nm 处的摩尔消光值检测 (ε= 6 600 mol - 1 ·cm21 ) , 三羟甲基

氨基甲烷 (分析纯 , 天津市福晨化学试剂厂) , 溴化乙锭 (生

化试剂 , 美国 Amresco 公司 ) ; Tris2NaCl 缓冲溶液 ( p H

7140) ; 试验用水均为二次水。

112 　配合物的合成

将 CuSO4 ·5 H2 O 或 Cu (Ac) 2 ·H2 O , 与 DL2天冬氨酸

及咪唑按照 1 ∶2 ∶2 的摩尔比溶于水中 , 以氢氧化钠溶液调

体系的 p H 为 615～710 之间 , 70 ℃水浴加热 , 搅拌 , 回流 6

h , 得天蓝色或青蓝色混浊状物 , 过滤后以少量甲醇洗涤 , 干

燥后产物分别呈蓝灰色或青灰色晶状粉末。

113 　测试仪器及条件

Perkin2Elmer240C 型元素分析仪 ; Nicolet2A TAR360 型

红外光谱仪 , KBr 压片 ; T G2D TA 分析测试 : 用 ZR Y22P 型

差热分析仪 , 空气气氛 , A12 O3 为参比物 , 升温速率为 10 ℃

·min - 1 ; 岛津 UV22550 型紫外2可见分光光度计 ; 日立 F2
4500 型荧光光谱仪 , 激发波长为 525 nm , 激发和发射狭缝

宽均为 5 nm , 发射光谱扫描速度 15 nm ·s - 1 。

114 　配合物对 DNA作用的电子吸收光谱

以相应浓度的配合物 Tris2NaCl 缓冲溶液 (p H 为 7140)

为参比 , 固定 DNA 的浓度为 1106 ×10 - 4 mol ·L - 1 , 分别加

入配合物 Ⅰ或 Ⅱ, 室温下反应 10 min 后 , 在 190～400 nm 波



长范围内扫描。

115 　配合物对 EB2DNA体系作用的荧光光谱

以 p H 为 7140 的 Tris2NaCl 作为缓冲溶液 , 使 EB 的浓

度为 419 ×10 - 6 mol ·L - 1 , 将 DNA 的浓度分别固定在 0 及

111 ×10 - 4 mol ·L - 1 , 在 500～700 nm 范围内测其发射光

谱 ; 再分别依次增加配合物 Ⅰ或 Ⅱ的浓度 , 以相同的条件进

行扫描。

2 　结果与讨论

211 　配合物组成的确定

21111 　元素分析 (括号内数据为计算值 , %)

配合物 Ⅰ: C7 H2 0CuN3 O13 S , C 18180 (18165) , H 4174

(4174) , N 9123 (9132) ; 配合物 Ⅱ: C7 H18 CuN3 O9 , C 24101

(23190) , H 4194 (5116) , N 11166 (11194) 。

21112 　配合物的红外光谱数据分析

　　如表 1 中数据所示 , 在两配合物中 , 3 500～3 250 cm - 1

范围内的峰为水的吸收峰 ; 3 100 cm - 1附近的峰为νNH吸收

峰。与游离天冬氨酸相比 , 配合物 Ⅰ的νNH吸收峰的波数几

乎未变 , 而配合物 Ⅱ的νN H吸收峰发生紫移 , 表明配合物 Ⅱ

中的氨基氮参与了配位 [11 ] ; 两配合物中 —COO - 基团的νas

与νs 的特征峰位置均发生红移 ,Δν( —COO - ) < 200 cm - 1 ,

因此推测在形成两配合物时 , 天冬氨酸均以与α2C 相连的羧

基氧与 Cu2 + 双齿配位 [12 , 13 ] ; 与游离咪唑相比 , 配合物 Ⅰ中

的νring吸收峰及配合物中的 Ⅱνring ,νC N 吸收峰均与νas形成

了很强的包络峰 , 而配合物 Ⅰ中的νC N 发生了紫移 , 表明

咪唑环参与了配位 ; 另外 , 两配合物在 550 cm - 1附近出现的

面内摇摆振动峰说明配位水的存在 [14 ] , 而配合物 Ⅱ在1 087

cm - 1出现的 Cu —O H 的弯曲振动峰 , 说明羟基参与了配

位 [14 ] 。因此配合物 Ⅰ的 Cu ( Ⅱ) 为常见的四配位 , 而配合物

Ⅱ中 Cu ( Ⅱ)为五配位 [15 ] 。

Table 1 　IR data of the ligands and complex ( unit : cm - 1 )

配体及配合物 νOH νN H
- COO - Im

νas νs Δν νring νC N

HAsp 3 138 3 022～2 500 1 618 1 506 112 - -

Im - 3 124～2 617 - - - 1 542～1 445 1 670

配合物Ⅰ 3 480～3 263 3 038 1 593 1 409 184 - 1 625

配合物Ⅱ 3 480～3 259 3 127 1 602 1 409 193 - -

21113 　两种配合物的热分析

　　如图 1 所示 , 在 0～600 ℃的范围内 , 配合物 Ⅰ, Ⅱ均有

3 次失重 , 在 D TA 曲线上均有 3 个明显的分解放热峰 , 配合

物 Ⅰ所对应的峰顶温度依次为 : 12419 , 22317 , 32418 ℃; 配

合物 Ⅱ为 17416 , 23112 , 42613 ℃。对配合物 Ⅰ而言依次对

应着 4 个结晶水分子和 1 个 SO2 -
4 以及 1 个配位水 (理论值为

41133 %) , 1 个天冬氨酸分子 (理论值为 29160 %) , 1 个咪唑

分子 (理论值为 14191 %) 。对于配合物 Ⅱ则分别对应于 4 个

结晶水分子和配位羟基 (理论值为 25131 %) , 1 个天冬氨酸

负离子 (理论值为 37156 %) ; 1 个咪唑分子 (理论值为

19106 %) 。两配合物的最终残余物分别为 10168 % 及

13197 % , 均呈黑色。因此推测两配合物的可能分解过程如

下所示。

Fig11 　TG2DTA curves of complex Ⅰ( a) and complex Ⅱ( b)

　　[ Cu ( HAsp) Im H2 O ]SO4 ·4 H2 O
- 5 H2 O , SO2 -

4

69～176 ℃ Cu ( HAsp) Im
- HAsp

193～235 ℃CuIm
- Im

275～423 ℃CuO

[ Cu (Asp) Im H2 O ] ·4 H2 O
- 4 H2 O , O H -

77～189 ℃ Cu (Asp) Im
- Asp

198～299 ℃CuIm
- Im

375～480 ℃CuO
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　　配合物 Ⅱ与配合物 Ⅰ相比 , 羟基代替了水分子与铜配

位 , 天冬氨酸以负离子形式代替了分子形式 , 且其氨基参与

了配位 , 使得中心铜离子由四配位变为五配位 , 与配体间的

配位键增强 , 从而使配合物 Ⅱ的热分解温度升高。

212 　配合物与 DNA作用的电子吸收光谱分析

　　DNA 的碱基及磷酸氧是许多药物的作用位点 , 与药物

作用后会导致其特征峰发生位移 , 增色及减色效应是 DNA

特有的与其双螺旋结构密切相关的光谱性质 , 因而在 DNA

溶液中加入很少量的化合物后观察 DNA 的电子吸收光谱是

否发生上述变化 , 可粗略判断化合物是否与 DNA 发生了作

用 [7 , 16 ] 。由图 2 可知 , 在分别加入两配合物后 , DNA 在 203

nm 处的吸收峰分别红移 2 nm 和紫移 215 nm ; 而在 258 nm

处的吸收峰位置虽未变 , 但其吸收强度的有所降低 , 表明这

两种配合物可能以不同的方式与 DNA 发生了作用 : 配合物

Ⅰ以离子形式存在 , 推测为静电结合 [6 , 16 ] ; 配合物 Ⅱ为内

盐 , 由于存在羟基而与磷酸氧以氢键相结合 , 由于氢键本质

上仍属于静电吸引作用 , 推测该作用同样使 DNA 轴向收缩 ,

碱基发光基团内陷 , 从而造成了 DNA 吸光度的下降 [17 ] 。

Fig12 　Effect of the two complexes on the electronic

absorption spectra of DNA
(a) : Complex Ⅰ, cⅠ/ cDNA = 0 ( —) , cⅠ/ cDNA = 1917 %( ⋯) ;

(b) : Complex Ⅱ, cⅡ/ cDNA = 0 ( —) , cⅡ/ cDNA = 201 4 %( ⋯)

213 　配合物对 EB2DNA体系荧光光谱影响的分析

　　EB (溴化乙锭)可作为配合物与 DNA 作用的结构探针 ,

当它从 DNA 碱基对间被挤出或 DNA 的双螺旋遭到破坏时 ,

EB2DNA 体系的荧光将发生猝灭 [7 ] 。由图 3 可知 , 当配合物

Ⅰ与 EB2DNA 体系相作用时 , 除荧光强度在的浓度比为 012

处存在“扰动”外 , 荧光强度随着配合物浓度的逐渐增加而降

低。从该配合物的结构可以推测 :配阳离子与 DNA 的磷酸基

团先以静电作用相结合 ( ccomplex Ⅰ/ cDNA = 012 时) , 造成 DNA

分子的轴向收缩 , 将 EB 从 DNA 的碱基对间挤出 , 引起体系

荧光强度的降低 ; 而静电作用使 DNA 构象更加稳定 , 随后

EB 重新插入到 DNA 的碱基对间 , 使荧光强度重新提高 , 但

此时配合物阳离子仍结合在磷酸氧上 [2 ] ; 该配合物在此之后

仍能逐步降低 EB2DNA 体系的荧光强度 , 表明该配合物能取

代 EB 分子插入到 DNA 的碱基对之间。而配合物 Ⅱ先与

DNA 发生氢键作用 ( ccomplex Ⅱ/ cDNA = 012 时) , 使 DNA 的分

子构象发生一定变化 , 再进一步与 DNA 的碱基 N 发生配位

作用 , 导致 DNA 双螺旋解开 , 二级结构被破坏 [18 ] 。

可见 , 两配合物与 DNA 的作用方式存在明显的不同 ,

配合物 Ⅰ为伴随着静电作用的插入结合 , 由于一部分的配合

物结合在磷酸氧上 , 当其与 DNA 浓度之比为 9817 %时 , 仅

能使 EB2DNA 体系的荧光强度降低 3217 % ; 配合物 Ⅱ主要

与 DNA 的氨基氮发生了配位作用 , 造成了 DNA 双螺旋的

破坏 , 当它与 DNA 浓度之比为 8210 %时 , 即可使 EB2DNA

体系的荧光强度降低 3716 %。合成时 , 由于所用铜盐酸根的

不同造成了两种配合物组成和配位方式的不同 , 而后者又成

为两种配合物与 DNA 作用方式有所差别的原因。可见 , 配

合物的组成与结构对其与 DNA 的作用存在很强的影响。

Fig13 　Relation between fluorescence intensity and

the concentration ratio of complexes and DNA

1 : Complex Ⅰ; 2 : Complex Ⅱ
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Synthesis and DNA Binding Spectroscopic Studies of Cu( Ⅱ)2HAsp2Im
Complexes

ZHAN G Fang , ZHAN G Qian2qian 3 , L U Xiao2lan , J IAN G Tao , WAN G Xiu2lin

College of Chemist ry and Chemical Engineering , Ocean University of China , Qingdao 　266003 , China

Abstract 　Two novel complexes of [ Cu ( HAsp) Im H2 O ] SO4 ·4 H2 O and [ Cu (Asp) Im (O H) ] ·4 H2 O ( HAsp = Aspartic acid

molecule , Asp = Aspartic acid ion , Im = Imidazole) were synthesized and characterized by elemental analysis , IR spect roscopy

and T G2D TA. The interactions of the complexes with sperm DNA were studied by elect ronic absorption and fluorescence spec2
t ra. Result s showed that the reactions of the two complexes with DNA are obviously different : for [ Cu ( HAsp) Im H2 O ] SO4 ·

4 H2 O , it is intercalation companied by elect rostatic effect , while [ Cu (Asp) Im (O H) ] ·4 H2 O mainly cooperates with the nit ro2
gen atom of the DNA base pair , which induces the breakage of DNA double helix. The reasons for these differences in their

DNA binding modes were also discussed.

Keywords 　Cu ( Ⅱ)2HAsp2Im complexes ; Sperm DNA ; Binding mode ; Structure effect
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