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羟基磺基甜菜碱表面活性剂与 DNA相互作用研究
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（中北大学化学与化工学院，山西太原，030051）

摘      要： 采用电导率、紫外光谱、粒度分析、Zeta电位以及荧光光谱等方法研究两种羟基磺基甜菜碱两性

表面活性剂（HSB-12、HSB-14）与 DNA的相互作用。结果表明：HSB-12/DNA体系和 HSB-

14/DNA体系的等电点范围为6~9；随着 NaBr浓度增加，表面活性剂 /DNA体系的透过率增加，

粒径减小，微极性减小；与 pH=8相比，pH=5时表面活性剂 /DNA体系的透过率更高，粒径

更小。
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DNA是生命体中不可或缺的一类重要的生物大分子，

被广泛应用于生物医药、纳米技术以及材料科学等领域 [1]。

表面活性剂可与 DNA相互作用形成复合物后可作为载体使

用，研究表面活性剂与 DNA的相互作用对于 DNA分离、纯

化、基因转染均有重要的理论指导作用 [2]。Mel’nikova等研

究发现，DNA分子在十六烷基三甲基溴化铵（CTAB）的诱

导下会发生由线圈状向小球状的结构变化，即 DNA分子发

生了凝聚 [3]，并通过研究证实每一个凝聚态的复合物仅包含

着一个 DNA分子 [4]。Zhu等 [5]研究了在磷酸二氢钠一磷酸氢

二钠缓冲液（PBS）中 DNA与十六烷基氯化吡啶（CPC）、

十二烷基苄基二甲基氯化铵（BAK12）以及十六烷基三甲基

氯化铵（CTAC）形成的复合物的颗粒大小变化过程。邹明

静等 [6]研究了鲑鱼精 DNA与阳离子表面活性剂十四烷基二

甲基苄基氯化铵（TDMBA）的相互作用，通过研究发现，

二者可通过静电作用结合形成缔合物微粒，在620	nm处出

现较强的共振光散射峰，且其散射光强度随鲑鱼精 DNA质

量浓度的增加线性增强。

目前表面活性剂与 DNA相互作用的研究多集中在阳离

子表面活性剂诱导 DNA发生构象变化，对于两性表面活性

剂与 DNA作用的研究相对较少。本文对羟基磺基甜菜碱两

性表面活性剂与 DNA间的相互作用进行研究，以期可以为

基因治疗过程中的 DNA提纯、基因体外转染后移至体内

等提供有效的理论数据和研究办法，促进非病毒载体在基

因治疗领域的研究和发展，降低病毒载体给本体带来的侵

染，加强基因治疗领域的成功率。

1. 实验部分

1.1 实验试剂

羟基磺基甜菜碱两性表面活性剂（HSB-12，HSB-

14），实验室自制 [7]；三羟甲基氨基甲烷 (Tris），湖北帝

鑫化工厂；乙二胺二乙酸二钠 (EDTA)，苏州品诺化工厂；

氢氧化钠，杭州恒鑫达化工有限公司；浓盐酸，郑州化工

厂；溴化钠，腾达化工厂；鲑鱼精 DNA，sigma	aldrich公

司；芘（光谱纯，重结晶自制）。

1.2 实验仪器

K-100表面张力仪，德国 Kruss公司；UV759紫外可

见分光光度计，上海精密科学仪器有限公司；F-2500荧

光光度计，日本日立公司；DDS-307A	型电导率仪，山海

佑科仪器仪表有限公司；粒度及 Zeta电位测量仪，美国 

Brookhaven	公司。

1.3 溶液的配制

1.3.1	Tris-EDTA缓冲溶液的配制

称取12.1140	g三羟甲基氨基甲烷（Tris）溶于70	mL超

纯水中，加入浓盐酸，调节 pH=8.0以及 pH=5.0，定容至

100	mL，配成 Tris母液。

称18.6120	g乙二胺二乙酸二钠（EDTA）， 加入到 

200	mL的超纯水中，剧烈搅拌使其完全溶解，调节 pH=8.0

以及 pH=5.0，定容至250	mL，配成 EDTA母液。

取7.5	mL	Tris-HCl母液、2.25	mL	EDTA母液，加入适

量超纯水定容至500	mL，室温保存。

1.3.2	NaBr溶液缓冲液的配制

分别称取5.1445	g、2.5723	g	NaBr溶解于不同 pH的

Tris-EDTA缓冲溶液中，定容至500	mL。

1.3.3	DNA溶液的配制

称 取0.0200	g	DNA于 适 量 NaBr缓 冲 溶 液， 定 容 至 

500	mL，配成 DNA溶液。

1.4 测试方法

1.4.1	电导率测试

用 DNA溶液制备一系列浓度的表面活性剂 /DNA待测
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液，298.15	K恒温2小时，使用电导率仪测试待测液的电

导率。

1.4.2	透过率测试

用 DNA溶液制备一系列浓度的表面活性剂 /DNA待测

液，298.15	K恒温2小时，采用紫外 -可见分光光度计测待

测液的紫外可见透射光谱。

1.4.3	粒径的测试

采用动态光散射仪测试表面活性剂 /DNA溶液聚集

体的粒径。其中， 激光波长为660	nm， 固定散射角为 

90°。

1.4.4	Zeta电位

测量不同溶液体系的 Zeta电位时，先打开仪器预热半

小时，设置好相应的参数，样品槽的温度为298.15	K，然

后将配制好的一系列表面活性剂 /DNA混合溶液放入样品

槽中开始测试，实验数据由仪器自带的软件来处理。

1.4.5	荧光发射光谱

采用荧光分光光度测试 DNA/表面活性剂混合溶液的

荧光发射光谱，激发波长335	nm，扫描速度1500	nm/min，

激发狭缝5.0	nm，发射狭缝2.5	nm，反应时间0.04	s。

2. 结果与讨论

2.1 电导率

图1为 HSB-12/DNA溶 液 和 HSB-14/DNA溶 液 的 电

导率随 pH的变化曲线。有图可知，HSB-12/DNA体系和

HSB-14/DNA体系的等电点范围为6~9。
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图1 电导率 -浓度关系曲线图

2.2 透射率

图2为不同 pH及 NaBr浓度条件下两性表面活性剂 /

DNA体系的透过率随表面活性剂浓度的变化趋势图。
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图2 透过率 -表面活性剂浓度关曲线

从图2可知，对于固定的表面活性剂，在表面活性剂

浓度极低时，透过率随浓度的增加显著减小，当浓度增加

至某一范围，透过率随浓度的增加基本保持不变，继续增

加表面活性剂浓度，透过率再次随表面活性剂浓度增加而

降低，随后又有一个平台区，说明两种羟基磺基甜菜碱表

面活性剂存在两个临界聚集浓度，且 HSB-14的临界聚集

浓度比 HSB-12的要低近1个数量级。

由图2还可知，NaBr的加入会引起透光率的变化。这

是由于 NaBr会导致扩散双电层被压缩，使所形成的聚集

体受到压缩而变小；同时，NaBr的加入增强了体系的静电

相互作用，但是此静电相互作用相对较弱，使得双电层压

缩成为主要影响因素 [8]。因此，随着添加 NaBr添加量的增

加，形成较大聚合物的能力越弱，透过率越大。

从图2还可以看出，pH=5时体系的的透过率明显高于

pH=8时体系的透过率，这是因为 pH=5小于体系等电点，

此时表面活性剂表现为阳离子表面活性剂的特性，体系中

的阳离子及 H+ 对 DNA舒展的双螺旋结构有着一定的压缩

作用，对整个表面活性剂 /DNA体系有一定的压缩作用，

使得所形成的粒子团整体偏小。
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2.3 粒径

图3为表面活性剂 /DNA体系在不同 pH及 NaBr浓度

条件下，体系粒径随表面活性剂浓度的变化趋势图。
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图3 表面活性剂 /DNA粒子有效直径与表面活性剂浓度的关系曲线

从图3可知，对于固定的表面活性剂，在表面活性剂

浓度极低时，随着表面活性剂浓度的增加，表面活性剂 /

DNA体系的粒径增加显著。此后，继续增加表面活性剂浓

度，表面活性剂 /DNA体系的粒径基本保持不变，继续增

加表面活性剂浓度至某一值后，表面活性剂 /DNA体系的

粒径再次随表面活性剂浓度增加而增大，直至达到第二个

平台区，这与 HSB-12/DNA体系以及 HSB-12/DNA体系

均有两个临界聚集浓度有关。在表面活性剂浓度较低时，

表面活性剂 /DNA体系的粒径迅速增加是由于表面活性剂

与 DNA结合成小聚集体，随表面活性剂浓度的增加，小聚

集体的粒径不断增大，聚集为稍大的聚集体，此时，表面

活性剂 /DNA体系正由双螺旋结构向线圈状转变 [9]；当表

面活性剂 /DNA体系达到了饱和状态，粒径不再随表面活

性剂浓度发生变化，只是达饱和状态表面活性剂 /DNA体

系的数目在增加；继续增加表面活性剂的浓度，表面活性

剂 /DNA体系的粒径再次随表面活性剂浓度增加而增大，

此时，HSB-12/DNA体系由线圈状向小球状转变 [9]；直至

表面活性剂 /DNA体系再次达到新的饱和状态。

从图3还可看出，对于固定的表面活性剂 /DNA体系，

当 pH值一定时，增加 NaBr浓度，体系的粒径随之减小，

这主要是由于 NaBr使双电层压缩所致；当 NaBr浓度一定

时，pH=5时表面活性剂 /DNA体系的粒径要小于 pH=8时

表面活性剂 /DNA体系的粒径，这是因为 pH=5时，表面活

性剂体现为阳离子特性，体系中阳离子及 H+ 对 DNA舒展

的双螺旋结构有着一定的压缩作用，从而使所形成的粒子

直径减小。

2.4 Zeta电位 

图4是 HSB-12/DNA体系和 HSB-14/DNA体系在不同

pH时的 Zeta电位随两性表面活性剂浓度的变化趋势图。
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图4		Zeta电位 -表面活性剂浓度关系曲线

从图4可以看出，pH=5的情况下，在表面活性剂浓度

极低时，体系的 Zeta电位数值基本保持为零；当表面活性

剂浓度增加至临界聚集浓度时，表面活性剂 /DNA体系的

Zeta电位的数值开始变为正值，这可能是由于因为在酸性
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条件下，表面活性剂展现为阳离子的特性，体系内部 DNA

分子上的负电荷不断与 HSB-12或 HSB-14分子中的正电

荷相结合，从而使表面活性剂 /DNA体系的 Zeta电位数值

在达到临界聚集浓度之后呈现出正值。

2.5 荧光分光光度法

图5为 HSB-12/DNA体系和 HSB-14/DNA体系在不同

pH及不同 NaBr浓度的条件下，I1/I3 值随两性表面活性剂

HSB-12浓度的变化趋势图。
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图5	I1/I3值随表面活性剂浓度的变化曲线

芘探针进行测量的发射光谱第一个峰的峰值与第三个

峰的峰值之比 I1/I3，可以测定芘所处的微环境，I1/I3 值的变

化可以用来检测溶液中胶束形成以及聚集的状态 [10]。从图

5可知，对于表面活性剂 /DNA体系，pH一定时，NaBr的

浓度增加，I1/I3 最终稳定值减小，体系所处的微极性越弱。

当 NaBr的浓度一定时，pH=5时表面活性剂 /DNA体系的

I1/I3 值高于 pH=8时体系的 I1/I3 值，说明 pH=5时，体系所

处环境的微极性较强。

由图5还可以看出，HSB-14/DNA体系起始的 I1/I3 值

高于 HSB-12/DNA体系相应的数值，并且 HSB-14/DNA

体系最终的 I1/I3 稳定值也比 HSB-12/DNA体系的高。这说

明 HSB-14体系所处环境的微极性大于 HSB-12体系所处

环境的微极性。

3. 结论

(1)	HSB-12/DNA体系和 HSB-14/DNA体系的等电点

范围为6~9。

(2)	pH=5时，HSB-12/DNA体系和 HSB-14/DNA体系

的 Zeta电位为正值，羟基磺基甜菜碱表面活性剂与 DNA

分子间静电相互作用增强，压缩 DNA双螺旋结构，使得体

系粒径更小，透过率更大。

(3)	NaBr浓度增加，离子型表面活性剂胶束的双电层结

构被压缩，HSB-12/DNA体系和 HSB-14/DNA体系的透过

率增大，粒径减小。
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