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DNA：自然界中的奈米線 
DNA: A Native Nano-Wire in Nature

張簡鵬崇、曾信華、蔡娟美、鄭財木、朱學亮、張家靖
Peng-Chung JangJian, Shin-Hua Tseng, Chuan-Mei Tsai, Tsai-Mu Cheng, Hsueh-Liang Chu, Chia-Ching Chang

去氧核醣核酸	 (DNA)	的雙螺旋結構是自然界中廣為人知的一維線型結構，此一自組織之結構無論在水溶
液或是一般乾燥環境中均有著高度穩定性與均一性，且其具有長度與結構之可調控性，若能與半導體基材

結合，將可開發成為新型態之生物材料半導體元件。然而	DNA	的低導電性質限制了其於電子元件相關應
用之發展。金屬化	DNA	(M-DNA)	之開發不僅提升了	DNA	的導電性，並使此分子在室溫下具有微分負電
阻之特性，可以作為新型態之生物／半導體複合元件的選擇。本文主要在介紹利用分子自組裝特性以及電

化學分析技術，探討	M-DNA	的導電度差異與電化學特性。再利用這些特性將	M-DNA	導入生物感測器上
的應用，以檢測出	DNA	序列中是否有錯誤配對的鹼基對。最後再以	Ni-DNA	分子製作成一個固態的奈米
分子元件。

DNA	is	a	one-dimensional	nanowire	 in	nature.	Both	conformation	and	size	distribution	of	DNA	are	stable	and	
uniform	in	solution	and	gas	phase	environments.	Meanwhile,	 the	 length	and	conformation	can	be	regulated	by	
designing	sequences.	It	is	may	not	be	utilized	in	nanodevices	by	integrating	these	biomaterials	with	semi-conductor	
substrate.	However,	 the	 low	conductivity	prevents	 the	application	in	devices	usage.	However,	metal	 ions	doped	
DNA	possesses	higher	conductivity	and	can	be	integrated	with	semi-conductor	substrate.	Moreover	these	Ni-DNA	
molecules	exhibit	negative	differential	 resistance	(NDR)	behavior.	This	finding	provides	a	highly	potential	 for	
constructing	electrical	nano-devices	from	biological	molecules.	This	biomaterial	 is	a	unique	and	designable	one-
dimensional	bio-polymer	for	biosensiors	and	nanodevices	usage.	In	 this	paper	we	will	discuss	 the	conductivity	
and	electro-chemical	properties	by	self-assembly	and	electro-chemical	 techniques.	By	using	these	properties	 the	
M-DNA	(metallic	DNA)	can	be	used	as	a	bio-detector	for	detecting	single	base	mismatch	of	DNA.	Furthermore,	we	
can	create	a	molecular	nanodevice	by	utilizing	M-DNA.	

一、簡介

拜科技進步所賜，半導體製程技術日新月異，

電晶體元件的製程不斷地朝向奈米尺寸的方向發

展。而在奈米化的過程當中，摩爾定律	 (Moore’s	

law)	多年來一直扮演著推動半導體製程技術發展
的重要角色。依據摩爾定律所述，IC	上可容納的
電晶體數目約每隔	18	個月便會增加一倍，相對的
半導體線徑	 (gate	length)	也持續的縮小，例如目前
的	45	nm	製程已經商業化運轉。
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由國際半導體技術藍圖 	 ( I n t e r n a t i o n a l	
Technology	Roadmap	for	Semiconductors,	ITRS)	所
示，在	45	nm	製程之後，接下來的製程就到了	32	
nm	和	22	nm，然而在以矽為基材的半導體技術上，
30	nm	以下的製程將會逐漸碰觸到物理極限以及高
成本的問題

(1)
。為了克服積體電路製造的瓶頸，我

們必須尋求更前瞻的技術，甚至不同材料的解決之

道。也因此，分子元件的開發受到許多研究單位的

關注，而近幾年來分子元件的技術與發展
(2-12)
，更

展現出其應用潛力。

何謂分子元件？簡單來說，分子元件就是利用

奈米技術將一些奈米尺寸的分子與毫微米的元件結

構做一個有效的整合，將具有獨特電子特性的分子

作為元件的主動區域	 (active	area)，製造出一個具
有特殊功能性的電子元件。例如：以奈米碳管所

製作而成的場效電晶體	 (field-effect	 transistor)(13)，
以及利用	p-phenylenevinylene	oligomer	分子所作成
的單電子電晶體	 (single-electron	 transistor)(14)	等。
這些元件的特性大都取決於電荷於分子中的傳導機

制，因此，對於分子電性的探討可以說是分子元件

中非常重要的一環。

以目前分子元件製作技術來看，分子應用於

奈米元件上時，所使用的分子需要有三種基本特

性：獨特的結構性	 (fantastic	 structuring)、識別性	
(recognition)	及電導性	(conductivity)。就	DNA	分子
而言，在結構性上，DNA	分子可以經由特殊的序
列設計形成一維的線性結構、二維的平面結構及

三維的立體的結構，這些不同結構的	DNA	分子可
以用來提供我們不同基因訊息的讀取

(15)
。在識別性

上，DNA	分子上一些特定的序列對於某些蛋白質
分子有獨特的識別性，蛋白質分子可以藉由這個特

性，選擇性地自組裝於	DNA	分子上，而	DNA	分
子所扮演的角色就類似一個提供自組裝反應的平

台，藉由這反應可以將不同的分子與	DNA	結合。
例如在	2003	年	Braun	等人的研究團隊成功的利用
這個特性，將	DNA	分子與奈米碳管結合，製作出
了一個場效電晶體

(16)
。

雖然	DNA	分子在結構性和識別性上有著不錯
的表現，但是在導電特性上卻一直有許多爭議。在

過去幾年裡對於	DNA	分子的導電特性量測上，由

於所使用的設備、元件的結構、量測的條件和	DNA	
序列的不同，使得量測的結果一直是眾說紛紜，

對於	DNA	分子的電子特性，從絕緣體(17-19)
、半導

體
(20,	21)
、導體

(22,	23)
，甚至於超導體

(24)	的論述都曾經
被發表過。然而對於	DNA	分子的導電特性，一直
到現在都沒有一個清楚的定論。在	 1993	年，Lee	
等人在一次實驗中意外發現，當	DNA	分子中摻雜
了一些二價的金屬離子時，例如鋅離子、鈷離子

或鎳離子，DNA	分子的導電特性將有明顯的改善
(25-29)
，而這個經由金屬離子摻雜的	DNA	分子則被

稱為金屬化	DNA	(metal-doped	DNA,	metallic	DNA,	
M-DNA)，M-DNA	的發現使得	DNA	分子在奈米元
件上的應用獲得了重大的突破。

在本文中，我們將介紹以二價的鎳離子作為

摻雜物，將	DNA	分子轉換為	Ni-DNA	分子，再以
電化學法分析其電子特性，並與	native	DNA	做比
較，希望藉由電化學法分析出	native	DNA	與	Ni-
DNA	之間電化學特性的差異以及電荷傳輸機制，
最後將	Ni-DNA	導入生物感測器與固態奈米電子元
件上的應用。

二、DNA 為自組織與自組裝之生物分子
核酸	(nucleic	acid)	是生物體細胞內最重要的大

分子，主要是生物遺傳的物質基礎，在細胞中掌管

了儲存	(storage)、傳達	(transmission)	以及基因訊息表
達	(expression	genetic	information)	等功能(30)

。DNA	
的一級結構是指組成核酸的核苷酸之間鍵結和排列

的順序，DNA	分子中的核苷酸皆以	3’,5’-磷酸雙酯
鍵	 (phosphodiester	bond)	連結，即一個核苷酸的五
碳糖環第	3’	位羥基，與另一個核苷酸的五碳醣環
第	5’	位的磷酸以酯鍵相連。因此	DNA	又可以看作
是以去氧核醣及磷酸雙酯橋	(phosphodiester	bridge)	
為整個分子的骨架	 (backbone)，所組成的去氧核醣
核酸

(30)
。1953	年	Watson	和	Crick	提出了著名的	

DNA	雙股螺旋	 (double	helix)	結構模型(31)
，其要點

如下：一條單股	DNA	上的嘌呤鹼必須與另一條單
股	DNA	上的嘧啶鹼相匹配，才能形成雙股螺旋結
構，其中腺嘌呤	(adenine,	A)	與胸腺嘧啶	(thymine,	
T)	以兩個氫鍵連結，鳥糞嘌呤	(guanine,	G)	與胞嘧
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啶	 (cytosine,	C)	以三個氫鍵連結，這稱為鹼基互
補。在	DNA	分子中，腺嘌呤與胸腺嘧啶、鳥糞嘌
呤與胞嘧啶的含量相等。因此當一條多核苷酸鏈的

鹼機序列確定後，即可推知另一條互補的多核苷酸

鏈的鹼機序列。維持	DNA	雙股螺旋結構的主要作
用力是鹼基堆疊作用力	(base	stacking	forces)。它是
由環狀鹼基的	π 電子相互作用引起的。第二個作用
力為氫鍵，DNA	分子中鹼基層層堆積，在分子內
部形成了一個疏水的環境，促使互補鹼基之間形成

氫鍵。另一個作用力為磷酸根上的負電荷與介質中

的	K+
、Na+、Mn2+	等陽離子之間形成的離子鍵。
在雙螺旋結構的基礎上，DNA	還可以形成三

級結構。除了鍊狀結構外，多數生物體普遍採取雙

股	DNA	(double-stranded	cyclic	DNA)	的形式。完
整的雙股	DNA	在某些情況下可以扭曲成麻花狀的
超螺旋	(superhelix)	或超捲曲	(supercoil)	結構。

目前已知大分子聚合物在與溶液環境達成熱平

衡時，有著自組裝或自組織的過程以形成高度有序

構型
(32-35)	之現象。在一個擁擠的溶液環境中，大分

子可以藉由自組裝或自組織來降低其等效水合體

積	(effective	hydration	volume)，於此同時溶液中之
小分子被允許活動的空間則相對提高。由於大分子

與溶液中小分子之等效水合體積差異極為懸殊，因

此當大分子自組裝或自組織形成時，小分子被允許

活動的空間或是說其所允許存在之狀態數增幅極

大，因此雖然大分子自組裝或自組織會提升溶液系

統之焓值，不利反應進行，但是由於整個溶液系統

的熵值增加更多，將使得系統之自由能	(Gibbs	free	
energy)	更趨於自發性反應	 (負值)。這樣的熵驅動
力	 (entropically	force)	已為人們應用於解釋巨分子
在膠體或晶體中自組裝反應的分子機制

(36,	37)
。在蛋

白質摺疊中，我們所用的溶液環境條件亦是十分擁

擠的，且亦含有生物巨分子及許多小分子。根據我

們的研究發現
(38-41)
，生物巨分子	(蛋白質)	之大小約

為	3－10	nm。相對的，溶液中的小分子其大小約
在數埃	 (angstrom,	Å)	之間。因此我們發現在相同
的機制下，這些蛋白質巨分子之摺疊將能夠有效的

降低他們等效水合體積及大量增加系統的熵值以利

反應自行發生。這或許是	DNA	自行摺疊的分子驅
動機制。　

三、DNA 分子的光學特性
當一束紫外光照射某些物質後，引起物質內

部電子運動狀態的變化，而吸收一部分能量，由

於分子內部電子的能量是量子化的電子，從基態	
(ground	state)	躍遷到激發態	(excited	state)，只能吸
收等於兩個能階差的能量，因此紫外光通過物質

後，再通過稜鏡，會得到一組不連續的光譜，吸收

最強的波長稱為特徵吸收波長。在	DNA	分子中，
嘌呤鹼和嘧啶鹼都含有共軛雙鍵系統，經由紫外光

照射之後，共軛雙鍵中的	π 電子會吸收	260	nm	左
右的紫外光並躍遷到	π*	激發態的位置，此時在紫
外光可見光光譜圖	(UV-visible	spectra)	中，會有最
大吸收峰在	260	nm	波段，且在	230	nm	處有一低
谷產生。因此我們可以藉由特徵吸收波長的改變，

來判斷	DNA	分子的結構是否有所變化。　

四、DNA 分子的導電特性
有關於	DNA	分子的電子特性早在	1962	年就

由	Eley	等人所提出了(42)
，在他們所發表的文獻中

指出，DNA	中的核苷酸具有類似苯環的平面結
構，當這些核苷酸形成適當的堆疊型態時	 (即所謂
的	π -stack)，相鄰鹼基對知間的共軛雙鍵系統，透
過垂直於苯環平面的	Pz	電子軌域形成混成軌域，
而這混成軌域形成一個去局域化	 (delocalized)	的
鍵結，因此電子可能沿著混成軌域作長鏈方向運

動，如圖	 1	所示。不過值得注意的是，DNA	分
子不具有週期性排列的晶體。一般分子在缺乏

週期性的無序系統中，往往會造成電子的局域

化	 (localization)	而不導電，這現象稱為	Anderson	
localization(43-46)。從過去所發表過的文獻來看，對
於	DNA	分子的電性一直以來都還沒有一個明確
的定論。表	1	中整理出由不同研究團隊對於	DNA	
分子電性量測的結果，從表中可以清楚看出其量

測的結果有著顯著的差異，DNA	分子的導電特
性由絕緣體到導體都曾被發表過

(17-21,23,24,47,48)
。就

目前所發表過的文獻來看
(46,	 49-55)

，對於	DNA	分
子的導電機制主要可以分為兩大理論，一為單步

驟電洞傳導	 (single-step	hole	 transfer)，也就是所
謂的超交換作用	 (superexchange)	或是穿遂效應	
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(tunneling)。指的是當	DNA	分子的能態	 (energy	
state)	高於激發態的電荷供體	 (donor)	時，電荷將
會藉由量子力學的穿遂效應	 (tunneling	effect)	由電
荷供體穿遂至電荷受體，在整個傳輸過程中，電

荷並不會停留在供體與受體間的	DNA	分子上，
如圖	2(a)	所示(56)

。而電荷傳輸的速率與傳輸的距

離呈現出指數關係，隨這距離的增加，傳輸速率

成指數遞減。因此藉由超交換作用傳輸電洞的機

制，僅適用於短距離的電荷傳輸系統	 (<	10	Å)。
另一個是藉由電洞跳躍	 (hole	hopping)	來作電荷傳
輸的多步驟電洞傳導	 (multi-step	hole	 transfer)。相
對於短距離的超交換作用機制，在長距離的電洞

傳輸時，電洞會以跳躍的方式來作電荷的傳輸。

在四種不同的鹼基中，鳥糞嘌呤最容易受到氧

化，因此鳥糞嘌呤上因氧化所帶的正電荷基團，

在電洞跳躍的過程中扮演著電荷載子介質的重要

角色	 (G-hopping)。和先前所描述的超交換機制
不同，此時	DNA	分子的能態與激發態的電荷供
體能態相似，使得電洞可以藉由熱跳躍	 (thermal	
assisted	hopping)	進入	DNA	分子的鹼基對堆疊中，
如圖	2(b)	所示。以此機制做為電荷的傳導時，電
荷傳輸的速率與傳輸的距離並沒有顯著的關係。

在最近的許多文獻中也分別提到了，DNA	分
子中除了鳥糞嘌呤可以作為電荷傳輸的載子外，腺

嘌呤也可以擔任起此重要的角色	(A-hopping)(53-55)。
A-hopping	主要是發生在	DNA	分子的序列中沒有	
G-C	鹼基對，或者是在兩個	G-C	鹼基對中間包含
有	≧	4	個	A-T	鹼基對時。在一般的電洞跳躍過程
中，電荷的傳導仍然以	G-hopping	為主，當傳導過
程中遇到	A-T	鹼基對時，會以穿遂的方式通過	A-T	
鹼基對，但當	A-T	鹼基對的數目超過	3	個時，電
荷就無法藉由穿遂效應來作傳輸，此時就必須利用	
A-hopping	的方式才可以達到長距離的電洞傳導。

圖	1.	雙股螺旋	DNA	及鹼基對堆疊示意圖(42)
。

Class Group DNA	sample ~Length	(nm) Result Electrode Configuration Ref.

Insulator

Braun	et al.	(1998)  λ -DNA >	16000 Insulating	(RT) Au Suspended [18]

Storm	et al.	(2001)  λ -DNA
Poly(dG)-Poly(dC) 40－1000 Insulating	(RT) Pt/Au On	substrate [17]

de	Pablo	et al.	
(2000)  λ -DNA 100 Insulating	(RT) SPM on	substrate [19]

Zhang	et.	al.	(2002)  λ -DNA >	4000 Insulating	(RT) Au Suspended [48]

Semiconductor

Porath	et al.	
(2000)

Poly(dG)-Poly(dC)	
(30	bp) 10 Wide	band-gap	

semiconductor	(RT) Pt Suspended [21]

Cai	et al.	(2000) Poly(dG)-Poly(dC)	
Poly(dA)-Poly(dT)

1700－2900
500－1500 Linear	ohmic	(RT) SPM Networks	of	bundles	

on	substrate [20]

Fink	et al.	(1999)  λ -DNA 600 Conducting	(doped)	
(RT) Au Suspended [23]

Rakitin	et al.	
(2001) Bundles	of	 λ -DNA 15000 Narrow	band-gap	

semiconductor	(RT) Au Suspended [47]

Conductor Kasumov	et al.	
(2000)  λ -DNA 500

Induced	
superconductivity

	(T	<	1	k)
Re/C On	substrate [24]

表	1.	DNA	分子導電特性的比較。

2 nm

3.4 Å
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五、M-DNA 的基本結構與特性
Lee	等人於	1993	年時於實驗中發現，當一些

二價的金屬離子摻雜入	DNA	分子中時(25)
，將使

得	DNA	分子的電性獲得明顯的改善(26-29,	47)
。而這

個經由金屬離子摻雜的	DNA	分子就稱為金屬化	
DNA	(M-DNA)。在核苷酸分子中，磷酸基、鹼基
和五碳醣都可以作為金屬離子的配位基團。其中

以鹼基配位能力最強，磷酸基居中，五碳醣的羥

基最弱。M-DNA	的形成主要是將雙股螺旋	DNA	
(ds-DNA)	放入在	pH	大於	8.5	並含有二價金屬離子	
(Co2+、Ni2+	及	Zn2+)	的溶液中，當	DNA	在高	pH	值
的環境中時，在	G1	和	T3	配位位置上的亞胺基團	
(imino	group)	會釋放出一個質子	(H+)，使得鹼基帶
負電荷並更容易與二價金屬離子產生配位反應，如

圖	3	所示(25,	27)
。Aich	等人也提到當	DNA	形成	Ni-

DNA	時，每一個鹼基對之間會有一個	Ni2+	插入，
並且放出一個質子，如圖	4	所示(28)

。由圓二色分光

光譜	 (circular	dichroism	(CD)	spectroscopy)	分析可
知，當	ds-DNA	轉換為	M-DNA	時，在構形上仍然
維持著雙股螺旋的結構，並不會因為金屬離子的

摻雜造成明顯的結構變化。而	M-DNA	和	ds-DNA	
之間也存在著可逆的關係，當	M-DNA	中加入含有	
ethylenediamineteracetic	acid	(EDTA)	的溶液或是在
較低	pH	值的環境下，M-DNA	即可轉變回原來的	
DNA。

六、M-DNA 的電荷傳輸特性
Rakitin	等人於	2001	年量測	Zn-DNA	的電性時

發現	Zn-DNA	在電性上表現出的特性為一個類似
金屬	 (metallic-like)	的導體(47)

，而在電化學的交流

阻抗實驗上，也發現了	Zn-DNA	所量測出的電阻
要比	DNA	來得小(26)

。相同的結果也在其他的電化

學
(27)	和螢光淬熄	 (fluorescence	quenching)(25,58,59)	實

多步驟電洞傳導
Multi-step hole transport

單步驟電洞傳導
Single-step hole transport

激發

E

*D-A

D-A

D•--A•+

δED

kHT

δEA

E

注入
Injection

陷捕
Trapping

(a)

(b)

圖	2.	
DNA	分子導電機制，(a)	超交
換作用	(superexchange)	或是穿
遂效應	(tunneling)，(b)	電洞跳
躍	(hole	hopping)(56)。
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驗中被證明。在理論的模擬計算中，當	DNA	轉
換為	M-DNA	之後，原本存在於	HOMO	和	LUMO	
之間的能隙	 (band	gap)	將會縮小，並且	HOMO	和	
LUMO	能帶	 (band)	也相對的變寬，使得鹼基上的	
π 	軌域產生重疊的現象，相對的，電子就更容易藉
由	π  軌域的堆疊來移動。所以，M-DNA	的形成可
以有效改善	DNA	的導電特性，將	DNA	分子轉變
成為一條導線

(60)
。　

七、自組裝單分子層 [烷基硫醇 (RSH)]
自組裝單分子層是利用一分子的特定官能基

與固體表面的特定反應性，於液態或氣態的環境

下，在固體表面形成一具有方向性且緊密排列的

單分子層
(61,	62)
。其中烷基硫醇	(RSH)	是最常被使用

的官能基。烷基硫醇	SAM	的形成一般也都遵循著	
Langmuirian	 isothermal	kinetics	以及熱力學平衡，
整個自組裝的過程可以用	Langmuirian	 isothermal	
equation	(公式	 (1)	及公式	 (2))	與	Gibbs	free	energy	
equation	(公式	(3))	來加以說明。	 	

	
	 (1)

	
(2)

	 	 		

其中，θ 為基材表面的覆蓋率，c	為分子的濃度，
K	為平衡常數，kads	為分子吸覆速率常數，kdes	為分
子脫附速率常數。由公式	 (1)	可知，基材表面的覆
蓋率主要是與分子的濃度以及平衡常數成正比的關

係，濃度越高，平衡常數越大，表面覆蓋率也相對

越高。然而在單分子層的自組裝上，還必須考慮到

分子長度所造成的影響，整個自組裝的機制如圖	5	
所示

(63)
。在自組裝過程中，基材表面因結構的重建	

(reconstruction)，或者是吸附分子有序且同向性的
排列方式，都會增加整個系統的自由能，因此烷基

硫醇分子會藉由吸附作用，以及烷基鏈與烷基鏈間

的交互作用來降低自由能以達到平衡態。

ΔG	=	–RT	ln	K	 (3)

圖	3.	
鹼基對與二價金屬離子的配位
(25,	27)
。

圖	4.	M-DNA	之螺旋結構以及鹼基配對錯誤所產生
的能量障壁示意圖

(28)
。

C

H O O

O OO O

N

N

M2+

M2+

N

N

N

N

H

H H

N

N N

1
2

3
4

5
6

7
8

N

N

H

H

HH

NH

HN

NH

HN

G T A

1 2
3

45
6

Mismatch

e-

Potential barrier



67科儀新知第三十二卷第一期 99.8

烷基鏈長度增加時，K	(平衡常數)	值也相對變大，
由公式	 (3)	可得知，系統的	Gibbs	free	energy	會隨
著烷基鏈長度增加而減小，使得較長的鏈以平躺的

方式吸附於金表面，無法形成一層緻密的單分子

層。故分子的長度對於表面的覆蓋率以及單分子層

的形成有顯著的影響。圖	6	為不同序列長度	DNA	
自組裝於金電極表面形成單分子層，並藉由電化學

中的循環伏安分析法量測結果，可得知	DNA	分子
於金表面的覆蓋率隨著	DNA	序列長度的增加而減
少，如表	2	所列。

八、DNA 與 Ni-DNA 之間電子特性的
差異

將純金電極分別以	native	DNA	與	Ni-DNA	作
修飾並在金表面上分別形成	native	DNA	以及	Ni-
DNA	之自組裝單分子層，再以導電掃描探針顯
微鏡分析其電流與電壓之關係	 (current-voltage)，
如圖	7	所示。Native	DNA	於金表面上所形成之單
分子層，其特性就類似一絕緣層。然而將	 native	
DNA	分子層轉換為	Ni-DNA	分子層後，其導電特
性則有明顯的改善。綜觀整個量測的結果，可得知	
Ni-DNA	就像是一導電高分子，其導電度較	DNA	
高。在	K3Fe(CN)6	電解質溶液中，當	DNA	轉變為	
Ni-DNA	(P-fc)	後，如圖	8(c)	所示，可以發現有一
較大的氧化峰產生，但還原峰則相對較不明顯，

整個反應呈現出一不可逆的反應
(64)
。這說明了在此

系統中，氧化還原探針	 (redox	probes)	與	Ni-DNA	
修飾之金電極之間的電荷交換速率較慢，換個角

圖	5.	
自組裝單分子層之成長機制

(63)
。

圖	6.	不同長度之	DNA	分子自組裝於金電極表面後
之循環伏安圖譜。
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度來看，即使電荷交換速率較慢，相對於	DNA	而
言，電荷可以藉由	Ni-DNA	分子來作為傳輸的路
徑，由此也可得知	Ni-DNA	較	DNA	有較好的電導
特性。當	Ni-DNA	經由	EDTA	處理後，由圖	8(d)	
可以發現，原本出現在	Ni-DNA	循環伏安圖譜上的
氧化還原峰消失了。由於	Ni-DNA	被轉換回原來
的	DNA，使得原本藉由	Ni-DNA	作為電荷傳輸的
路徑，被類似絕緣體的	DNA	所取代，因此電解質
溶液中的	redox	probes	與電極之間將不再產生電荷
轉換。由此結果也可得知	Ni2+	的摻雜確實是影響	
DNA	分子導電特性的關鍵。

九、Ni-DNA 的電導機制
DNA	的導電特性可以藉由二價鎳金屬離子的

摻雜，而得到有效的改善。然而當	 ssDNA	轉換為	
Ni-ssDNA	之後，其循環伏安曲線並沒有明顯的變
化，說明了電荷無法藉由	Ni-ssDNA	的磷酸骨幹或
鹼基來作傳輸。相對的，Ni-DNA	則具有電荷傳輸
的特性。比較	 ssDNA	與	DNA	在結構上的差異，

主要就在於	DNA	中的鹼基對具有良好堆疊方式	
(π -stack)，當二價鎳離子取代	G	和	T	鹼基上亞胺基
的質子形	Ni-DNA	之後(28,	57)

，鍵結於鹼基對間的鎳

離子就如同扮演著橋樑的角色，帶正電荷的鎳離

子猶如存在於	DNA	分子中的電洞，電荷可以藉由
電洞跳躍	 (hole	hopping)	來做電荷的傳輸(26)

，使得

電荷更容易藉由良好堆疊的鹼基對之間	π 	軌域與	π 	
軌域間的交互作用來做電荷的傳導

(42)
。

表	2.	
不同長度之	native	DNA	分子自組裝
於金電極表面之覆蓋率。

圖	7.		Native	DNA	與	Ni-DNA	之導電掃描探針顯微鏡
分析結果。□	為	native	DNA，△	為	Ni-DNA(75)

。

圖	8.	Native	DNA	與	Ni-DNA	SAMs	於	K3Fe(CN)6	
電解質溶液系統中之循環伏安圖譜，(a)	純金
電極，(b)	native	DNA	修飾之金電極，(c)	Ni-
DNA	修飾之金電極，(d)	經由	25	mM	EDTA	
處理後之	Ni-DNA	修飾之金電極(75)

。
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十、Ni-DNA 於生物感測器上的應用
一般用於	DNA	序列錯誤配對的檢測方法有以

下幾種：(1)	光學檢測法(65)
、(2)	石英天平微量分析

法
(66)	以及	(3)	電化學檢測法(67-71)

，其中以電化學法

最具有重點照護檢驗	 (point-of-care	 testing,	POCT)	
的發展潛力。電化學法檢測的優點為有高靈敏度、

高選擇性和低成本
(71)
，然而其主要的缺點則在於	

DNA	分子本身的導電性較差，相對的電化學反應
的訊號也較弱，因此必須藉由一些催化劑的添加

來增強電化學訊號，例如亞甲基藍	(methylene	blue,	
MB+)(71,	72)，催化劑的添加在某些程度上也會造成
檢測上的誤差。而金屬離子	 (Ni2+)	的摻雜使	DNA	
轉換為	Ni-DNA	來提高	DNA	分子的導電性，以增
強電化學反應的訊號。帶正電荷的鎳離子猶如存

在於	DNA	分子中的電洞，電荷可以藉由電洞跳躍	
(hole	hopping)	來做電荷的傳輸(26)

，當	DNA	序列中
有錯誤配對的鹼基對時，在錯誤配對鹼基對的位

置上會造成	π 軌域堆疊的變動，此微小的擾動猶
如一電位能障	 (potential	barrier)，將會降低電荷於	
DNA	分子中的傳輸速率(71,	73)

。故可利用電荷於	Ni-
DNA	中的傳輸特性，將	Ni-DNA	導入至生物感測
器上的應用。結合	DNA	的金屬化技術與電化學的
分析，可以用來對	DNA	序列中鹼基的變異進行檢
測。	

十一、結論

將	 native	DNA	置於	 pH	9.0	的鎳離子溶液中
反應約八小時後，native	DNA	將會被轉換為	Ni-
DNA，此時二價的鎳離子將會取代	DNA	序列中
鹼基	G	或	T	亞胺基上一個質子，並與鹼基	C	或	A	
以及氫氧基形成一穩定的四面體結構。當	 native	
DNA	被轉換為	Ni-DNA	之後，其導電特性將有明
顯的改善。而其電性的改善，主要是由於鎳離子摻

雜入具有良好鹼基對堆疊的	DNA	分子後，鎳離子
就扮演著電荷傳輸介質的角色，當鎳離子摻雜入	
DNA	分子後，鹼基上	HOMO	和	LUMO	之間的能
隙會縮小，並且由於鎳離子的插入，使得鹼基對的

堆疊更加良好，這些都是造成	Ni-DNA	有較好導電
特性的原因。

電荷於	Ni-DNA	中的傳導，主要會受到鹼基對
堆疊的影響	(π -π stacking)，由交流阻抗圖譜以及等
效電路的模擬，我們可以發現，當	DNA	序列中的
鹼基對堆疊產生變化時，Ni-DNA	的電阻會隨之改
變。例如，當序列中有錯誤配對的鹼基對時，此

時	DNA	分子中	π 	軌域的堆疊會因錯誤配對的鹼基
對而產生扭曲的現象，並誘發出一電位能障，使得

電荷必須利用穿遂效應來穿越此能障，也因此使得	
Ni-DNA	的電阻增加。藉由	Ni-DNA	的電荷傳導機
制，我們可以將	Ni-DNA	運用於電化學的生物感測
器上，例如以電化學法檢測	DNA	序列中，是否有
錯誤配對的鹼基對。由實驗的結果可知，當	native	
DNA	轉換為	Ni-DNA	之後，我們可以有效地檢測
出	DNA	序列中是否有錯誤配對的情況產生，甚至
對於鹼基對錯誤配對的種類以及數量都可以作區

分。
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