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［摘要］　目的：研究环丙沙星和致病菌铁结合蛋白之间的作用，探索致病菌铁结合蛋白（ＦＢＰ）是否为环丙沙星的靶分子。方

法：以紫外可见分光光度法和核磁共振法，观察环丙沙星与从大肠杆菌表达出的淋病奈瑟双球菌的铁结合蛋白相互作用的结

果。结果：在１０ｍｍｏｌ／Ｌ、ｐＨ７．４０ＴｒｉｓＨＣｌ缓冲溶液中，２９８Ｋ时，环丙沙星与Ｆｅ３＋形成配合物而将Ｆｅ３＋从ｈｏｌｏＦＢＰ中脱

去，当环丙沙星过量５０倍时，可移去ｈｏｌｏＦＢＰ中一半量的Ｆｅ３＋。结论：环丙沙星能部分脱去ｈｏｌｏＦＢＰ中的Ｆｅ３＋，从而可干

扰细菌对Ｆｅ３＋的获取，进而可影响细菌的生长和致病能力。
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　　环丙沙星（ｃｉｐｒｏｆｌｏｘａｃｉｎ，ＣＩＰ）是第三代喹诺酮
类抗菌素，对革兰阴性菌有高度抗菌活性。它的作
用机制是抑制细菌脱氧核糖核酸回旋酶［１］。

　　铁是生物体必需的微量元素。人体血液中Ｆｅ３＋

的浓度严格调控在约１０－１８ｍｏｌ／Ｌ，对于需铁的细菌
来说，维持其生长的Ｆｅ３＋的最低浓度约为（１０－７～
１０－５）ｍｏｌ／Ｌ，因此，细菌进化出有效地从宿主体内
获取Ｆｅ３＋ 的机制。铁结合蛋白（ｆｅｒｒｉｃｉｏｎｂｉｎｄｉｎｇ
ｐｒｏｔｅｉｎ，ＦＢＰ）主要存在于在奈瑟淋病双球菌（Ｎ．
ｇｏｎｏｒｒｈｏｅａｅ）等革兰阴性菌中，是唯一在细菌细胞周
质中负责传递Ｆｅ３＋的蛋白，与细菌从宿主体内获得

铁、细菌的生长、繁殖、致病能力密切相关。由于

ＦＢＰ对这些细菌的重要的作用，它或许可以成为某
些抗菌药物的作用靶分子［２］。本文研究了从大肠杆
菌表达出奈瑟淋病双球菌中的 ＦＢＰ与 ＣＩＰ的相互
作用，为探索 ＣＩＰ抗菌机制提供了新的线索，对用

ＦＢＰ作为探针设计和筛选金属配合物抗菌药物具有
一定的指导意义。

１　材料和方法

１．１　试剂和仪器　盐酸、氢氧化钠、氯化钠、六水合
三氯化铁（上海国药公司，分析纯），二甲亚砜（ＤＭ
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ＳＯｄ６）、Ｄ２Ｏ （ＣａｍｂｒｉｄｇｅＩｓｏｔｏｐｅ Ｌａｂｏｒｏｔｏｒｉｅｓ，

Ｉｎｃ），三羟甲基氨基甲烷（Ｔｒｉｓ，ＳｉｇｍａＡｌｄｒｉｃｈ），环丙
沙星原料药（德宝生化公司，南京），实验用水为去离
子水。

　　Ｚ３２３Ｋ 型超速冷冻离心机（德国 Ｈｅｒｍｌｅ公
司），ＹＭ１０型超滤离心管（美国 Ａｍｉｃｏｎ公司），精
密移液器（法国Ｇｉｌｓｏｎ公司），ＥＣ１３型超级恒温仪
（Ｊｕｌａｂｏ中国有限公司），８２８型台式ｐＨ计（美国Ｏ
ｒｉｏｎ公司），ｐ４０１０电感耦合等离子体发射光谱仪
（日本日立公司），ＦＡ２１０４型电子天平（瑞士 Ｍｅｔｔ
ｌｅｒＴｏｌｅｄｏ公司），ＡＶＡＮＣＥⅡ６００核磁共振仪（瑞
士Ｂｒｕｋｅｒ公司），ＵｌｔｒａＰｕｒｅ凯弗隆纯水机（上海和
泰仪器有限公司）。

１．２　铁结合蛋白溶液的制备　将ＹＭ１０型超滤离
心管用０．１ｍｏｌ／Ｌ氢氧化钠溶液浸泡１ｈ，用水冲洗
干净备用。称取约０．４０ｇ铁结合蛋白（ｈｏｌｏＦＢＰ）
冻干粉（按文献 ［３４］方法从大肠杆菌中表达和纯化），
溶解于１０ｍｍｏｌ／ＬｐＨ７．４ＴｒｉｓＨＣｌ缓冲溶液，２７７
Ｋ温度下用ＹＭ１０型超滤离心管在Ｚ３２３Ｋ型超速
冷冻离心机２０００×ｇ离心（重复７次）以除去蛋白中
的小分子杂质，制成铁结合蛋白储备液。　　　　
１．３　紫外可见光谱的测定　在２９８Ｋ温度下向４５０

μｌ１０ｍｍｏｌ／ＬＴｒｉｓＨＣｌ缓冲液（ｐＨ７．４０）中移入

５０μｌｈｏｌｏＦＢＰ溶液，以同体积的ＴｒｉｓＨＣｌ缓冲液
为参比，在Ｌａｍｂｄａ２５型紫外可见分光光度计上测
蛋白２００～６００ｎｍ的光谱，根据其２８０ｎｍ处的光密
度值确定蛋白浓度［ε２８０＝４８９００Ｌ／（ｍｏｌ·ｃｍ）］［２］。

　　向测量池、参比池分别加入与蛋白等物质的量
的２０ｍｍｏｌ／Ｌ环丙沙星溶液，待３０ｍｉｎ反应平衡
后，测反应混合液的光谱。同法测得加入２、４、６、８、

１０、１２、１４、１６、１８、２０、３０、４０、５０倍量的２０ｍｍｏｌ／Ｌ
环丙沙星溶液后的反应混合液的光谱。

　　在２９８Ｋ温度下向测量池加入０．５ｍｌ１０μｍｏｌ／

Ｌ环丙沙星溶液，以同体积的去离子水为参比，在

Ｌａｍｂｄａ２５型紫外可见分光光度计上测环丙沙星

２００～８００ｎｍ的光谱。向测量池、参比池分别加入
与环丙沙星等物质的量的２０ｍｍｏｌ／Ｌ氯化铁溶液，
待１０ｍｉｎ反应平衡后，测此时的光谱。再加入１倍
量的 ２０ ｍｍｏｌ／Ｌ 氯 化 铁 溶 液，测 其 混 合 液 的
光谱。　　　　
１．４　核磁共振波谱的测定　取２ｍｌ蛋白储备液，
在２７７Ｋ温度下用ＹＭ１０型超滤离心管２０００×ｇ
离心至约０．２ｍｌ，加入１．８ｍｌ０．１ｍｏｌ／ＬＮａＣｌ溶液
离心浓缩至０．２ｍｌ，重复上述步骤７次以除去溶液
中的Ｔｒｉｓ，制成５００μｌｈｏｌｏＦＢＰ／ＮａＣｌ溶液。以同

体积的 ＮａＣｌ溶液为参比，在Ｌａｍｂｄａ２５型紫外可
见分光光度计上测定蛋白的浓度［ε２８０＝４８９００Ｌ／

ｍｏｌ·ｃｍ）］。

　　将ｈｏｌｏＦＢＰ／ＮａＣｌ溶液转移到 ＮＭＲ 样品管
中，同时加入５０μｌＤ２Ｏ，采用５ｍｍＰＡＢＢＯ探针、
扫场宽度７２８８Ｈｚ、ＮＳ１２８、ＡＱ２．２５ｓ、ＴＤ６４ｋ、实
验温度为３００Ｋ，在Ｂｒｕｋｅｒ６００ＭＨＺ核磁共振仪上
测其１ＨＮＭＲ谱。

　　向ｈｏｌｏＦＢＰ中加入１倍物质的量的环丙沙星，
并调ｐＨ值到７．４０，相同方法测１ＨＮＭＲ谱。同法
测得环丙沙星溶液（９０／１０Ｈ２Ｏ／Ｄ２Ｏ，ｐＨ７．４０）
的１ＨＮＭＲ谱。

　　将０．０３８６４ｇ（０．１ｍｍｏｌ）环丙沙星用１ｍｌ
ＤＭＳＯｄ６溶解并取０．５ｍｌ到ＮＭＲ样品管中，采用

５ｍｍＢＢＯ探头、扫场宽度９０１４Ｈｚ，ＮＳ１６，ＡＱ
２．７３ｓ，ＴＤ６４ｋ，实验温度为３００Ｋ，在Ｂｒｕｋｅｒ６００
ＭＨＺ核磁共振仪上测其１ＨＮＭＲ 谱。采用５ｍｍ
ＢＢＯ探头、扫场宽度４５４５４Ｈｚ、ＮＳ３１６８、ＡＱ０．７２
ｓ、ＴＤ６４ｋ、实验温度为３００Ｋ，测其１３ＣＮＭＲ谱。然
后加入０．００１ｍｍｏｌＦｅＣｌ３·６Ｈ２Ｏ，采用相同方法测
混合液的１ＨＮＭＲ、１３ＣＮＭＲ 谱，继续加入 ０．００１
ｍｍｏｌＦｅＣｌ３·６Ｈ２Ｏ，测其１ＨＮＭＲ、１３ＣＮＭＲ谱。

１．５　ｐＨ 值的测定　溶液的ｐＨ 值在８２８型台式

ｐＨ计测定，仪器在使用前经ｐＨ７．００、１０．０１标准液
（Ａｌｄｒｉｃｈ）校 正，Ｄ２Ｏ 对 ｐＨ 测 定 的 影 响 未 作

校正。　　　　
１．６　铁结合蛋白中铁含量的测定　取１ｍｌ浓度为

５．０４μｍｏｌ／ＬｈｏｌｏＦＢＰ溶液，在ｐ４０１０电感耦合等
离子体发射光谱仪 （复旦大学测试中心）测铁
含量。　　　

２　结　果

　 　 在 ２９８ Ｋ、１０ ｍｍｏｌ／Ｌ ＴｒｉｓＨＣｌ 缓 冲 液
（ｐＨ７．４０）条件下，向ｈｏｌｏＦＢＰ溶液中不断加入环
丙沙星时，ｈｏｌｏＦＢＰ在４８１ｎｍ处的ＬＭＣＴ（ｌｉｇａｎｄ
ｔｏｍｅｔａｌｃｈａｒｇｅｔｒａｎｓｆｅｒ）特征吸收峰［２，４］强度连续

下降，同时在约４４５ｎｍ产生一个新吸收峰，且其强
度随环丙沙星的加入而上升（图１）。当环丙沙星的
浓度是ｈｏｌｏＦＢＰ的５０倍时，４８１ｎｍ处的吸收峰强
度下降了约一半。　　
　　而在环丙沙星和铁结合蛋白反应的１ＨＮＭＲ图
谱中［１７０μｍｏｌ／ＬｈｏｌｏＦｂｐ，０．１ｍｏｌ／ＬＮａＣｌ／Ｄ２Ｏ
（９／１），ｐＨ７．４０，图２］，环丙沙星Ｃ５上和Ｃ８上的质
子峰的化学位移（分别为８．１９、７．８４）分别向高场移
动了０．０３和向低场移动了０．０４。
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图１　环丙沙星与ｈｏｌｏＦＢＰ反应的

紫外可见光谱（差谱）

Ｆｉｇ１　ＰｌｏｔｏｆｔｉｔｒａｔｉｏｎｏｆｈｏｌｏＦＢＰｗｉｔｈ

ｃｉｐｒｏｆｌｏｘａｃｉｎ（ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｏｆｓｐｅｃｔｒａ）

Ｆｒｏｍｔｏｐｔｏｂｏｔｔｏｍ：５１．２μｍｏｌ／ＬｈｏｌｏＦＢＰｉｎ１０ｍｍｏｌ／ＬＴｒｉｓＨＣｌ

ｂｕｆｆｅｒ，ｐＨ７．４０，ａｎｄｗｉｔｈｔｈｅｐｒｅｓｅｎｃｅｏｆ４，８，１２，１６，３０，４０ａｎｄ５０ｅ

ｑｕｉｖａｌｅｎｃｅｏｆｃｉｐｒｏｆｌｏｘａｃｉｎ．Ｔｈｅｓｐｅｃｔｒａｗｅｒｅｒｅｃｏｒｄｅｄａｆｔｅｒ３０ｍｉｎ

ｆｏｒｅｑｕｉｌｉｂｒｉｕｍａｔ２９８Ｋ

图２　铁结合蛋白和环丙沙星的１ＨＮＭＲ谱

Ｆｉｇ２　１ＨＮＭＲｓｐｅｃｔｒａｏｆｈｏｌｏＦＢＰ
ｗｉｔｈａｎｄｗｉｔｈｏｕｔｃｉｐｒｏｆｌｏｘａｃｉｎ

ＡａｎｄＢｒｅｆｅｒｔｏｐｒｏｔｏｎｓｏｎＣ５ａｎｄＣ８，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．［ｈｏｌｏＦＢＰ］＝

１７０μｍｏｌ／Ｌｉｎ０．１ｍｏｌ／ＬＮａＣｌ／Ｄ２Ｏ（９／１），ｐＨ７．４０，３００Ｋ

　　从环丙沙星和氯化铁的紫外可见光谱可以看
出，环丙沙星在３３４ｎｍ、３２３ｎｍ出现的双峰的强度
随着ＦｅＣｌ３的加入逐渐下降，而在２７１ｎｍ的吸收峰
的强度逐渐增加（图３）。在环丙沙星和氯化铁
的１ＨＮＭＲ图谱中（图４），环丙沙星Ｃ５和Ｃ８上的
质子峰上的的化学位移（分别为７．９５、７．６２），在加入

１％ＦｅＣｌ３后，分别向高场移动了０．１０、０．０９，继续加
入加入１％ＦｅＣｌ３后，向高场又分别移动了０．０５、

０．０４。但在环丙沙星和氯化铁的１３ＣＮＭＲ谱中（图
略），环丙沙星Ｃ５、Ｃ８的化学位移（分别为１１１．２３、

１０６．８６），在加入１％ ＦｅＣｌ３后分别向低场移动了

０．７９、０．５４，继续加入１％ＦｅＣｌ３后，分别向高场又移
动了０．１０、０．０５。

３　讨　论

　　在环丙沙星的结构中存在１个羧酸基、１个羰基

图３　环丙沙星（Ａ）和氯化铁（Ｂ）的紫外可见光谱

Ｆｉｇ３　ＵＶｖｉｓｉｂｌｅｓｐｅｃｔｒａｏｆ

ｃｉｐｒｏｆｌｏｘａｃｉｎ（Ａ）ａｎｄｆｅｒｒｉｃｃｈｌｏｒｉｄｅ（Ｂ）

Ａ：ＵＶｖｉｓｉｂｌｅｓｐｅｃｔｒａｏｆｃｉｐｒｏｆｌｏｘａｃｉｎａｆｔｅｒａｄｄｉｔｉｏｎｏｆｆｅｒｒｉｃｃｈｌｏｒｉｄｅ
（１１，２１）ａｔ２９８Ｋ．Ｂ：ＵＶｓｐｅｃｔｒｕｍｏｆｆｅｒｒｉｃｃｈｌｏｒｉｄｅａｔ２９８Ｋ．
［ＣＩＰ］＝１０μｍｏｌ／Ｌｉｎｗａｔｅｒ

图４　环丙沙星和氯化铁的１ＨＮＭＲ谱

Ｆｉｇ４　１ＨＮＭＲｓｐｅｃｔｒａｏｆｃｉｐｒｏｆｌｏｘａｃｉｎ

ｗｉｔｈａｎｄｗｉｔｈｏｕｔｆｅｒｒｉｃｃｈｌｏｒｉｄｅ
Ｆｒｏｍｔｈｅｔｏｐｔｏｂｏｔｔｏｍ：ｃｉｐｒｏｆｌｏｘａｃｉｎ，ａｆｔｅｒａｄｄｉｔｉｏｎｏｆ０．０１ａｎｄ０．０２

ｅｑｕｉｖａｌｅｎｃｅｏｆｆｅｒｒｉｃｃｈｌｏｒｉｄｅ．ＡａｎｄＢｒｅｆｅｒｔｏｐｒｏｔｏｎｓｏｎＣ５ａｎｄＣ８，

ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．［ＣＩＰ］＝１００ｍｍｏｌ／ＬｉｎＤＭＳＯｄ６，３００Ｋ

氧和１个哌嗪ＮＨ，它们都可能成为金属配合物的配
体。在配合物［Ｆｅ（ＣＩＰ）（ＮＴＡ）］·３．５Ｈ２Ｏ中，Ｆｅ３＋为
六配位的变形八面体结构，其中ＮＴＡ 为四齿配体，而
环丙沙星分别用Ｃ３羧酸根和Ｃ４羰基氧与Ｆｅ３＋配
位［５］。环丙沙星与不同比例的Ｆｅ（ＣｌＯ４）３反应可获得

ＦｅＣＩＰ＝１１～１４多种组成比的配合物［６］，同
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样，１１、２１的环丙沙星分别与ＦｅＣｌ３反应可获得

ＣＩＰＦｅ＝１１、２１的配合物［７］。Ｕｒｂａｎｉａｋ等［８］用

毛细管区带电泳的方法测得ｐＨ３．２５条件下环丙沙
星和Ｆｅ３＋的结合常数ｌｇＫ为（１４．１１７±０．２２３），Ｅｌｄｉｎ
等［９］用顺序注射停留分光光度法测得在Ｆｅ３＋浓度为

０．２０ｍｏｌ／Ｌ时，在５．００×１０－３ｍｏｌ／Ｌ硫酸溶液中环丙
沙星和 Ｆｅ３＋ 的结合比为２１，结合常数ｌｇＫ 为
（７．７５６±０．１２１）。虽然这些实验结果显示环丙沙星和

Ｆｅ３＋的结合情况在不同的条件下差别很大，但是它们
都说明环丙沙星和Ｆｅ３＋具有一定的结合能力。在环
丙沙星和ＦｅＣｌ３的紫外可见光谱中（图３），由于和

Ｆｅ３＋形成配合物，环丙沙星在３２３ｎｍ和３３４ｎｍ的吸
收峰强度下降，同时２７０ｎｍ处的吸收峰强度增加。
而ＦｅＣｌ３在４２３ｎｍ的肩峰红移到４４５ｎｍ。而在环丙
沙星和ＦｅＣｌ３反应产物的１ＨＮＭＲ、１３ＣＮＭＲ图谱中，环
丙沙星上的Ｃ５和Ｃ８的１３Ｃ的化学位移分别向低场移
动，同时与其相连的１Ｈ的化学位移分别向高场移动
（图４），也说明环丙沙星可通过Ｃ３羧酸根和Ｃ４羰基
和Ｆｅ３＋配位。

　　铁结合蛋白是致病菌获取Ｆｅ３＋的重要系统，它
是一种单链蛋白，其氨基酸序列及结构具有高度同
一性。从奈瑟氏淋病双球菌中获得的ＦＢＰ的相对
分子质量约为３４０００，每个分子能结合１个Ｆｅ３＋离
子，其中２个酪氨酸（Ｔｙｒ１９５和Ｔｙｒ１９６）、１个组氨
酸（Ｈｉｓ９）和１个谷氨酸（Ｇｌｕ５７）与Ｆｅ３＋配位，另有１
个配体水分子和１个磷酸根离子作为协同配阴离
子［１０］。

　　当向ｈｏｌｏＦＢＰ中加入环丙沙星时，ｈｏｌｏＦＢＰ中

Ｆｅ３＋蛋白的电荷迁移吸收峰的强度逐渐下降，说明

ｈｏｌｏＦＢＰ中的Ｆｅ３＋的含量减少（ＩＣＰＡＥＳ测定结果
显示，在ｈｏｌｏＦＢＰ中铁和蛋白的摩尔比约为０．７６

１），其原因是环丙沙星和Ｆｅ３＋结合形成配合物，从而
将Ｆｅ３＋从蛋白中移出。并且当环丙沙星过量５０倍
时，吸收峰的强度下降了约５０％。Ｆｅ３＋与ＦＢＰ的结
合常数约为２．４×１０１８Ｌ／ｍｏｌ（０．３５ｍｍｏｌ／Ｌ磷酸
根条件下，ｐＨ６．５，２９８Ｋ）［１１］，从实验结果可知，

Ｆｅ３＋与环丙沙星的结合能力小于Ｆｅ３＋与ＦＢＰ的结
合能力。

　　环丙沙星和ｈｏｌｏＦＢＰ反应产物的１ＨＮＭＲ谱，
与环丙沙星和ＦｅＣｌ３反应产物的１ＨＮＭＲ谱相似，环
丙沙星Ｃ５和Ｃ８上 Ｈ的化学位移分别向高场、低场
移动，也说明环丙沙星与ＦＢＰ中Ｆｅ３＋形成配合物，

并将Ｆｅ３＋从蛋白中移出。

　　由于环丙沙星能部分脱去ｈｏｌｏＦＢＰ中的Ｆｅ３＋，
从而干扰细菌对Ｆｅ３＋的吸收，进而影响细菌的生长
和致病能力，这为探索环丙沙星抗菌机制提供了新
的线索，对用铁结合蛋白作为探针设计和筛选金属
配合物抗菌药物具有一定的指导意义。

［参 考 文 献］

［１］　杨宝峰．药理学［Ｍ］．６版．北京：人民卫生出版社，２００３：４３０．
［２］　ＧｕｏＭＬ，ＨａｒｖｅｙＩ，ＹａｎｇＷＰ，ＣｏｇｈｉｌＬ，ＣａｍｐｏｐｉａｎｏＤＪ，Ｐａｒ

ｋｉｎｓｏｎＪＡ，ｅｔａｌ．Ｓｙｎｅｒｇｉｓｔｉｃａｎｉｏｎａｎｄｍｅｔａｌｂｉｎｄｉｎｇｔｏｔｈｅｆｅｒ

ｒｉｃｉｏｎｂｉｎｄｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎｆｒｏｍＮｅｉｓｓｅｒｉａｇｏｎｏｒｒｈｏｅａｅ［Ｊ］．ＪＢｉｏｌ

Ｃｈｅｍ，２００３，２７８：２４９０２５０２．
［３］　ＺｈｏｎｇＷ，ＡｌｅｘｅｅｖＤ，ＨａｒｖｅｙＩ，ＧｕｏＭ，ＨｕｎｔｅｒＤＪＢ，ＺｈｕＨ，

ｅｔａｌ．Ａｓｓｅｍｂｌｙｏｆａｎｏｘｏｚｉｒｃｏｎｉｕｍ（Ⅳ）ｃｌｕｓｔｅｒｉｎａｐｒｏｔｅｉｎ

ｃｌｅｆｔ［Ｊ］．ＡｎｇｅｗＣｈｅｍＩｎｔＥｄＥｎｇｌ，２００４，４３：５９１４５９１８．
［４］　ＡｌｅｘｅｅｖＤ，ＺｈｕＨ，ＧｕｏＭ，ＺｈｏｎｇＷ，ＨｕｎｔｅｒＤＪＢ，ＹａｎｇＷ，ｅｔ

ａｌ．Ａｎｏｖｅｌｐｒｏｔｅｉｎｍｉｎｅｒａｌｉｎｔｅｒｆａｃｅ［Ｊ］．ＮａｔＳｔｒｕｃｔＢｉｏｌ，２００３，

１０：２９７３０２．
［５］　ＷａｌｌｉｓＳＣ，ＧａｈａｎｌＲ，ＣｈａｒｌｅｓＢＧ，ＨａｍｂｌｅｙＴ Ｗ．Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ

ａｎｄＸｒａｙｓｔｒｕｃｔｕｒａｌｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎｏｆａｎｉｒｏｎ（Ⅲ）ｃｏｍｐｌｅｘｏｆ

ｔｈｅｆｌｕｏｒｏｑｕｉｎｏｌｏｎｅａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｃｉｐｒｏｆｌｏｘａｃｉｎ，［Ｆｅ（ＣＩＰ）

（ＮＴＡ）］·３．５Ｈ２Ｏ（ＮＴＡ＝ｎｉｔｒｉｌｏｔｒｉａｃｅｔａｔｏ）［Ｊ］．Ｐｏｌｙｈｅｄｒｏｎ，

１９９５，１４：２８３５２８４０．
［６］　ＡｌＭｕｓｔａｆａＪ，ＴａｓｈｔｏｕｓｈＢ．Ｉｒｏｎ（Ⅱ）ａｎｄｉｒｏｎ（Ⅲ）ｐｅｒｃｈｌｏｒａｔｅ

ｃｏｍｐｌｅｘｅｓｏｆｃｉｐｒｏｆｌｏｘａｃｉｎａｎｄｎｏｒｆｌｏｘａｃｉｎ［Ｊ］．ＪＣｏｏｒｄＣｈｅｍ，

２００３，５６：１１３１２４．
［７］　ＯｂａｌｅｙｅＪＡ，ＡｋｉｎｒｅｍｉＣＡ，ＢａｌｏｇｕｎＥＡ，ＡｄｅｂａｙｏＪＯ．Ｔｏｘｉ

ｃｏｌｏｇｉｃａｌｓｔｕｄｉｅｓａｎｄａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓｏｆｓｏｍｅｉｒｏｎ（Ⅲ）

ｃｏｍｐｌｅｘｅｓｏｆｃｉｐｒｏｆｌｏｘａｃｉｎ［Ｊ］．ＡｆｒｉｃａｎＪＢｉｏｔｅｃｈｎｏｌ，２００７，６：

２８２６２８３２．
［８］　ＵｒｂａｎｉａｋＢ，ＭｒｅｓｔａｎｉＹ，ＫｏｋｏｔＺＪ，ＮｅｕｂｅｒｔＲＨＨ．Ｉｎｖｅｓｔｉｇａ

ｔｉｏｎｏｆｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｏｆｆｌｕｏｒｏｑｕｉｎｏｌｏｎｅｓｗｉｔｈａｌｕｍｉｎｕｍ，ｉｒｏｎａｎｄ

ｍａｇｎｅｓｉｕｍｉｏｎｓｕｓｉｎｇｃａｐｉｌｌａｒｙｚｏｎｅｅｌｅｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓ［Ｊ］．Ｃｈｒｏｍａ

ｔｏｇｒａｐｈｉａ，２００７，６５：４８９４９２．
［９］　ＳｕｌｉｍａｎＦＥＯ，ＳｕｌｔａｎＳＭ．Ｓｅｑｕｅｎｔｉａｌｉｎｊｅｃｔｉｏｎｔｅｃｈｎｉｑｕｅｅｍ

ｐｌｏｙｅｄｆｏｒｓｔｏｉｃｈｉｏｍｅｔｒｉｃｓｔｕｄｉｅｓ，ｏｐｔｉｍｉｚａｔｉｏｎａｎｄｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ

ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｏｆｓｏｍｅｆｌｕｏｒｏｑｕｉｎｏｌｏｎｅａｎｔｉｂｉｏｔｉｃｓｃｏｍｐｌｅｘｅｄ

ｗｉｔｈｉｒｏｎ（Ⅲ）ｉｎｓｕｌｆｕｒｉｃａｃｉｄｍｅｄｉａ［Ｊ］．Ｔａｌａｎｔａ，１９９６，４３：５５９

５６８．
［１０］ＢｒｕｎｓＣＭ，ＮｏｗａｌｋＡＪ，ＡｒｖａｉＡＳ，ＭｃＴｉｇｕｅＭＡ，ＶｖｕｇｈａｎＫ

Ｇ，ＭｉｅｔｚｎｅｒＴＡ，ｅｔａｌ．ＳｔｒｕｃｔｕｒｅｏｆＨａｅｍｏｐｈｉｌｕｓｉｎｆｌｕｅｎｚａｅ

Ｆｅ３＋ｂｉｎｄｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎｒｅｖｅａｌｓｃｏｎｖｅｒｇｅｎｔｅｖｏｌｕｔｉｏｎｗｉｔｈｉｎａｓｕ

ｐｅｒｆａｍｉｌｙ［Ｊ］．ＮａｔＳｔｒｕｃＢｉｏｌ，１９９７，４：９１９９２４．
［１１］ＴａｂｏｙＣＨ，ＶａｕｇｈａｎＫＧ，ＭｉｅｔｚｎｅｒＴＡ，ＡｉｓｅｎＰ，ＣｒｕｍｂｌｉｓｓＡ

Ｌ．Ｆｅ３＋ｃｏｏｒｄｉｎａｔｉｏｎａｎｄｒｅｄｏｘｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓｏｆａｂａｃｔｅｒｉａｌｔｒａｎｓ

ｆｅｒｒｉｎ［Ｊ］．ＪＢｉｏｌＣｈｅｍ，２００１，２７６：２７１９２７２４．

［本文编辑］　尹　茶


