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本文采用 pH滴定法准确测定了胸腺嘧啶核苷与几种过渡金属离子的配位数和逐级稳定常数， 

并对其配位作甩规律进行了讨论。 

关键词 ： 胸腻嘧啶接苷 过渡金■离子 

核苷是核酸的基本组成部分，是核酸特异性的根本原因。近期的研究表明，无机离子特 

别是金属离子，数量虽少却在生物过程中起着重要作用。金属离子在核酸中所起的重要作用 

几乎是可以肯定的。并且主要体现在与核苷的作用上而具有重要的生物学意义 ，是核酸生 

物无机化学的基础。核苷与过渡金属在水溶体系中的配位作用一般较弱，这给配位作用的研 

究带来一定的困难。关于金属离子与核苷的作用，IR、 H NMR和 C NMR多用于作结构信息 

的测定 ’ 。定量的结果如配位数、稳定常数等仍由经典方法给出，由于实验手段的精细化 

和计算机的广泛应用，澍定结果时有报道 由于我们在研究金属离子对 DNA作用时首先需 

要了解核苷与金属离子的配位情况，所以在确定了胸腺嘧啶核苷与几种过渡金属配位的结 

构特性的基础上 6 ，采用pH滴定法测定了它们尚未报道的配位数和逐级配位稳定常数。 

1 实 验 

pH值用PHS一2D型精密酸度计测定，同时还用电磁搅拌和微量进样器，胸腺嘧啶核苷为 

Fluca进口分装，生化试剂 其他试剂为分析纯，各种溶液用去离子水配制，并按标准方法标 

定；实验温度由超级恒温槽控制为 20士0．2C。 

在 50 mI容量瓶中移入 20 ml 0．1 030 mol／L胸腺嘧啶核苷水溶液和 2 ml 0．02835 mol／L 

HN0 溶液，并加入 20ml 2．5mol／L NaNO 溶液控制离子强度为 ／一1．0，去离子水定容。用 

移液管取上述混合液 25 ml于干燥的小烧杯中，插入 pH电极，用 50 I微量进样器逐次定量 

加入 NaOH溶液(0．194l tool／L)，测定 pH值。每次测定时要用电磁搅拌3 rain，确保体系达到 

平衡并在恒温下进行测定。把上述实验中的 2 ml HNO 溶液分别换成I'd(NO ) 、Co(NO ) 、 
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Ni(NOs)z的以同浓度 HNOs溶液为溶剂的溶 

液(即用 0．02835 mol／L的HNOs为溶剂配制 

金属盐溶液)，浓度分别为6．8X 1 0～、1．90X 

1 0_ 、1．91 X 1 0_‘mol／L，同上法测定逐次加 

入NaOH时的 pH值 特别要注意本实验前后 

两次滴定必须保持实验条件严格平行，应在 

尽量接近的时间内一次完成。体系的滴定曲 

线(pn—VN-。 图)在形状上类似但具体数值不 

同．图 l给出了一个例子。 

2 数据处理 

前文报道的 H NMR、 C NMR、1R和 TLC 

实验结果表明[”，胸腺嘧啶校苷中 N(3)1-的 

氢在一定pH范围内按以下方式电离 

o o 

] r 

l 

0Ii 羞 

简写为 HL— H +L一 (1) 

接文献方法” 可测得 20"C下这一电离平 

衡的平衡常数为： 

K = =4．26×10 n (2) 

p 测定的标准偏差为 0．223，变异系数‘为 

2．4％。胸腺嘧嚏核苷与金属离子发生的一级 

配位反应为： 

o 

∞] 。 。
+ 一  

＼ ／ 

OH 

o 

+H+ 

图 I 滴定曲线 

Fig．1 Titr~tlott curve 

V(NaOH-p1) 

图2 生成曲线 

Fig．2 Fvrmati,~n椰 tve 

a．thyrn Jdln~ b．thym Jdin~+ Co： 

简写为 HL+M 一 ML一+H (3) 

配位反应有 H 放出，因此胸腺嘧啶核苷可看作一个弱酸配体而用标准碱滴定来研究这 

· 变异系数一般定业为：样本标准偏差／样本平均值 
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个体系。图l中曲线b在曲线a的下方，表明配位反应确如(3)式所示，反应中H 的放出使体 

系要达到相同的pH值需耗较多的NaOH。参照 pH滴定法测定配位反应的标准处理方法 从 

图 1中a、b线在某一 pH值下的横距可求出该pH值下已与金属离子配位的胸腺嘧啶核苷的 

浓度进而求得生成函数 。由于实验中胸腺嘧啶核苷的总浓度 远大于金属离子的总浓度 

，利用(2)式可求得生成曲线( —pL)，图2是一个例子。从图中曲线的变化趋向可求出胸 

腺嘧啶核苷与金属离子的配位数，见表 1。把各种形态的配离子和金属离子(M、ML、ML2、 
1 7 

Mb、ML．)的浓度和逐级稳定常数代入 ，可知从生成曲线上 一音、昔、詈和古这些半整数 
‘ ‘ ‘  

处对应的 ，即为logk-~logk．的近似值 ]。把这些近似值代入 中求得逼近值并反复迭代至 

数据收敛，利用计算机可实现这一过程，结果见表 1。 

表 l 胸腺嘧啶梭苷与过渡金属离子的配位数和逐级稳定常数 

"rlble l Coordination Numb~~ and the Stepwise Stlbill~y Constants of Thymldlne-Transition Metal Complexes 

3 讨 论 

3．1 按照前文的工作 胸腺嘧啶核苷与过渡金属的配位点是N(3)，2、4位羰基不参与或很 

少参与配位，因而胸腺嘧啶核苷的空间结构对金属离子的一级配位有一定阻碍但不主要因 

素 一级配位稳定常数的大小主要决定于金属离子的配位化学特性，从表 1中可见胸腺嘧啶 

核苷与金属离子的配位稳定性次序为 Pd>Co~Ni，而金属离子的半径分别为 8O、72、69 

pm[ ，较大的金属离子并没有表现出受到了较大的空间阻碍。 

3．2 离子半径较大的金属离子与胸腺嘧啶核苷发生一级配位后将在空间上为第二个胸腺 

嘧啶核苷留有较大的余地，即对半径较大的离子来说．第二胸腺嘧啶核苷在避开第一个胸腺 

嘧啶核苷造成的空间位阻而与中心离子结合将较为容易 这一点与离子晶体中由于正负离 

子半径比不同而形成不同密堆集结构相似。在第三个胸腺嘧啶核苷发生配位时，上述由于中 

心离子半径大小不同造成的已配 的胸腺嘧啶核苷对即将配位的胸腺嘧啶核苷空间阻碍的 

不同将更为明显。所以半径小的金属离子在与胸腺嘧啶核苷配位时 、 减小幅度较大 当 

第四个胸腺嘧啶核苷配发生配位时．由于已有三个体积较大的胸腺嘧啶核苷在金属离子周 

围，中心离子的差异表现得不明显了，故四级稳定常数反而接近了。 

3．3 对于靶分子为 DNA的抗癌配合物药物，其抗癌特性的一个重要方面就是研究它与 

DNA的作用强弱，这方面的详细研究常用核苷与药物作用来模拟 。本文讨论的离子与抗 

癌药物顺铂在热力学和动力学特点上并无巨大差异，但抗癌特性却相去甚远 可见其抗癌活 

性不仅取决于药物与DNA的结合是否发生以及稳定性如何，还与它们在生物体内的代谢过 

程及与 DNA的结合方式有关。这给我们一个重要提示，在对抗癌药物的进行讨论时，药物与 

DNA是否结合以及结合能力大小决不是唯一要素，药物在生物体内的代谢方式以及富集部 
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位等同样是重要方面。 
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DETER ⅡNATION OF STABILITY CONSTANTS 0F 

THYMIDlNE AND TRANSIT1ON METAL co ÎIPLEXES 

Vtrang Baoiu． 

Yang Ping 

( ＆ ∞ t ． 却 ，，．曲Ⅲ 030006) 

The coordination numbers and the stepwise stability constants of thymidine-txansition mvtal ● 

(Pd“，Co ，Ni )complexes，were determined by using pH—ti13"ation method at(20．O士0．2)C． 

The coo rdination rules．SLICh as the variation in the stepwise stability constants，were discussed· 

Keywords- thymidlne t~ndtion iecat lore =tepwise$抽b埘ty ~ea]ultmnt coordination 
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