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摘要　探讨了γＧ聚谷氨酸(γＧPGA)介导合成γＧPGA/二硫化钼(MoS２)纳米团簇的可行性,分析了γＧPGA/MoS２
纳米团簇在近红外激光的热转换性能.将γＧPGA和合成 MoS２ 纳米片的前驱体四硫代钼酸铵同时溶解于蒸馏水

中,通 过 水 热 法 自 下 而 上 一 步 合 成 出 了 γＧPGA 修 饰 的 MoS２ 纳 米 团 簇,MoS２ 纳 米 团 簇 的 直 径 为

(１９７．３±２６．６)nm.团簇结构的形成可能与 Mo４＋离子和γＧPGA链中羧基上氧原子的配位作用有关.在水热反应

过程中,由于这种配位作用的存在,生成的 MoS２ 纳米片可能进一步以γＧPGA分子链中氧原子为中心形成团簇.

该纳米团簇具有优异的胶体稳定性、光热转换性能(质量消光系数为１１．２３Lg－１cm－１)和细胞相容性,有望在肿

瘤的光热治疗等领域得到应用.
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Abstract　ThefeasibilityofγＧPGA MoS２nanoclustersynthesizedwiththeassistanceofγＧpolyglutamicacid γＧ
PGA isdiscussed敭ThermalconversionperformanceofγＧPGA MoS２ nanoclusterundernearＧinfraredlaseris
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１　引　　言
肿瘤的光热治疗是近年来兴起的一种微/无创肿瘤治疗方式,这种治疗方式利用富集在肿瘤部位具有光

吸收Ｇ热转换作用的材料吸收近红外(NIR)激光并将其转化成热量,使肿瘤温度升高,从而杀伤并最终消融

肿瘤.近红外激光(波长范围为７００~１１００nm)具有良好的生物组织穿透性,激光在穿透过程中的光吸收和

衰减小,且对正常的生物组织几乎无损伤,因此在生物医学领域特别是肿瘤治疗研究领域受到了广泛关

注[１].研究表明,凡是在近红外区域具有良好的光吸收能力和生物相容性的纳米材料都可以应用于光热治

疗的研究[２].目前,研究较多的光热材料包括有机聚合物[３]、碳纳米材料[２]、硫化铜[４]、氧化钨[５]以及贵金属

纳米材料等[６].但是,上述光热材料在应用研究中存在着材料制备效率低、表面修饰工艺复杂以及部分光热

材料的光热转换效率低等弊端,限制了其进一步应用.因此,本文开发了一种工艺简单、可操作性强的制备

工艺,以制备新型的具有良好的生物相容性和较高的光热转换效率的光热转换材料.
二维过渡金属硫族化合物(TMDs)是继石墨烯纳米材料之后被发现的一类新型的二维纳米材料.

TMDs具有一系列与其超薄和二维类石墨烯结构密切关联的特殊性质,如高比表面积和强表面吸附特性

等[７].正是因为这些特殊性质,TMDs在生物医学领域的应用受到了广泛关注[７Ｇ８].二维TMDs材料的制

备和应用均引起了人们的浓厚兴趣.越来越多的研究组开展了材料的制备研究,包括新的TMDs材料或二

维TMDs与其他功能纳米材料的复合材料的制备.在二维TMDs材料的应用方面,研究者们更加关注与二

维形貌和过渡金属的性质有关的新功能的探索,例如多数二维TMDs对近红外激光和X射线的吸收能力较

强,因而可作为光热转化材料和计算机断层扫描(CT)或光声成像(PA)的造影剂,在CT/PA导航下的肿瘤

光热治疗领域具有重要作用.作为TMDs的一员,二硫化钼(MoS２)因具有低成本、低毒和高光热转换效率

等优点在纳米生物医学方面具有重要作用[９].在前期的研究中,通过向溶剂热体系中添加聚乙二醇(PEG),
同步实现了 MoS２纳米片的形貌调控和聚乙二醇(PEG)修饰;通过调整前驱体的浓度和溶剂组分,合成了不

同片径的 MoS２ＧPEG纳米片,并将其成功应用于肿瘤光热治疗研究中[１０].为证明这种合成过渡金属硫化物

方法的普适性,本文将一种水溶性高分子γＧ聚谷氨酸(γＧPGA)引入 MoS２ 的合成体系,探究了γＧPGA对

MoS２ 纳米片的制备过程及产物性质的影响.研究表明,这种工艺可以同时实现 MoS２ 纳米片的合成和表面

γＧPGA修饰.在 Mo４＋离子的４d电子亚层中空轨道与γＧPGA链中氧原子的孤对电子的配位作用下,MoS２
纳米片可能会以氧原子为中心组装形成纳米团簇.表面修饰的γＧPGA链可以赋予纳米团簇优异的胶体稳

定性、光热转换性能和细胞相容性.本研究对于拓展 MoS２ 纳米片复合材料的制备及其应用具有一定的指

导和借鉴意义.

２　实验部分
２．１　实验材料

四硫代钼酸铵[(NH４)２MoS４]购自长沙晶康新材料科技有限公司;γＧPGA(相对分子质量为１０５)购自南

京赛特斯有限公司;乙醇胺购自国药集团化学试剂有限公司;小鼠成纤维细胞(L９２９)购自中国科学院典型

培养物保藏委员会细胞库;磷酸盐缓冲液(PBS),CellcountingkitＧ８(CCKＧ８)试剂盒台盼蓝染色液以及细胞

培养用试剂均购自Gibco;细胞培养板和细胞培养皿购自美国Corning公司.

２．２　γＧPGA/MoS２ 纳米团簇的制备与表征

称取０．１g四硫代钼酸铵和１gγＧPGA,将其与２０mL蒸馏水混合,室温下搅拌０．５h后得到澄清透明

溶液;将所得溶液转移至１００mL容积的对位聚苯内衬的不锈钢反应釜中,将其密封并置于高温烘箱中,在

２２０℃温度下进行１２h热处理;反应结束后,待反应釜自然冷却至室温,离心分离产物,分别用体积分数为

５０％的乙醇胺溶液和蒸馏水洗涤产物３次,将所得材料置于４℃冰箱中备用.利用FEIMagellan４００型场

发射扫描电子显微镜(SEM)观察纳米团簇的表面形貌,操作电压为５kV.用ImageJ１．４０g软件测量纳米

团簇的直径(从SEM图片上随机统计５０个纳米团簇).通过透射电子显微镜(TEM)观察材料的微观形貌,

TEM的操作电压为２００kV.用ThermalScientific公司的ESCAlab２５０型X射线光电子能谱仪(XPS)表
征纳米片中 Mo和S元素的化合价.使用X射线粉末衍射(XRD,RigakuD/maxＧ２２００PC,日本)研究材料
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的晶体结构.使用日本岛津公司的UVＧ３６００型UVＧVisＧNIR分光光度计评价材料的光吸收特性,所测试的

波长范围为６００~１２００nm.测量时,溶液放入仪器自带的石英比色皿中(光程L＝１cm).根据朗伯Ｇ比尔

定律A＝KCL 计算材料的消光系数,其中A 为材料在某波长处的光吸收值,C 为材料的质量浓度,K 为材

料的质量消光系数.使用傅氏转换红外线光谱分析仪(FTIR,NicoletNexus７０００ＧC,NICOLET公司,美
国)分析材料的表面物质结构,使用ZetasizerNanoseries(NanoZS９０,马尔文公司,英国)测量表征纳米团簇

在不同介质中的粒径及其在蒸馏水中的Zeta电势.

２．３　材料的光热转换特性

将不同浓度的０．１mL材料溶液(溶剂为蒸馏水)添加至９６孔细胞培养板中,用波长为８０８nm近红外

激光(光源购自上海熙隆光电科技有限公司)照射上述材料溶液(实验组)或蒸馏水(对照组),使用红外热像

仪(FLIRE６０,FLIR公司,美国)记录水温随时间的变化情况.通过改变材料的浓度和近红外激光功率密

度,研究光热性能与材料浓度和激光密度的关系.

２．４　材料的体外细胞相容性

收集对数期L９２９细胞,以每孔８０００细胞的密度将其接种于９６孔细胞培养板上,将细胞培养板置于二

氧化碳(CO２)培养箱中培养２４h后,向各孔中加入梯度浓度的γＧPGA/MoS２ 纳米团簇,并培养２４h.根据

CCKＧ８试剂盒说明书,去掉含有材料的培养基,向培养板中加入CCKＧ８工作液(每个培养孔中的工作液体积

为１０μL).继续培养１h后,使用BioTek酶标仪读取每个培养孔在４０５nm处的吸光值,评价不同浓度的

材料对L９２９细胞活性的影响.CCKＧ８实验结束后,用PBS清洗细胞培养板３次,以洗净CCKＧ８试剂.使

用相差显微镜(LeicaDMILLED,上海荼明光学仪器有限公司,德国)观察与材料共培养２４h后的L９２９细

胞的微形貌.向每个培养孔中加入１mL台盼蓝染色液染色１０min,用PBS洗净台盼蓝染色液,使用相差

显微镜进行观察,记录台盼蓝对细胞的染色情况.

３　实验结果与讨论
３．１　γＧPGA/MoS２ 纳米团簇的制备与表征

在本研究中,通过向水热反应体系中添加γＧPGA,同时实现了 MoS２ 的水热合成和表面γＧPGA修饰,
通过后续的乙醇胺水溶液清洗的方式可有效去除反应过程中产生的少量硫化氢(H２S)气体.尽管所用前驱

体相同,但在γＧPGA的辅助下,水热反应产物的结构明显不同于PEGＧ４００参与形成的 MoS２ 纳米片[１０].

SEM结果显示反应产物为均匀的球状纳米团簇[图１(a)],TEM 的观察结果表明所得团簇结构由二维

MoS２ 纳米片组成[图１(b)],团簇的平均直径为１９７．３nm、变化幅度σ为２６．６nm[图１(c)].团簇结构的形

成可能与 Mo４＋离子的４d电子亚层中空轨道和γＧPGA分子链中氧原子的孤对电子的配位作用有关.在水

热反应过程中,这种配位作用的存在使得生成的 MoS２纳米片可能进一步以γＧPGA分子链中氧原子为中心

进行组装,进而形成团簇.另外,借助这种配位作用,γＧPGA可以同步修饰于产物表面,即一步反应同时实

现了材料的合成和表面修饰,避免了表面修饰等繁琐操作.

图１ γＧPGA/MoS２ 纳米团簇.(a)SEM图片;(b)TEM图片;(c)直径分布图

Fig敭１ γＧPGA MoS２nanoclusters敭 a SEMimage  b TEMimage  c diameterdistributionhistogram

图２(a)为 MoS２ 纳米片和γＧPGA/MoS２ 纳米团簇的FTIR图谱,纳米片的制备方法可参考文献[１０]中
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直径为５０nm的MoS２ 纳米片的制备方法.从图中可以看出,团簇结构在１６５０cm－１及１０７７cm－１处显现出

γＧPGA分子的特征振动吸收峰,在１０６０cm－１处出现了碳氧键(—C—O—)的振动吸收峰,证明γＧPGA分子

链已经成功地连接在MoS２ 纳米团簇的表面;在液体介质中(如蒸馏水、PBS和细胞培养基等),连接在MoS２
纳米团簇表面的γＧPGA分子链可以在一定程度上保护 MoS２ 免受溶剂分子的挤压,有效地改善纳米团簇的

胶体稳定性;γＧPGA能够在纳米团簇表面引入一定密度的羧基(—COOH),为进一步的表面修饰创造了条

件.纳米团簇水溶液的Zeta电势为(－３６．２±３．５)mV,进一步印证在水热反应合成 MoS２ 纳米团簇的同

时,γＧPGA也成功地修饰在了纳米团簇表面.
接下来研究γＧPGA/MoS２ 纳米团簇的光吸收特性.如图２(b)所示,在测试波长(６００~１２００nm)范围

内γＧPGA/MoS２ 纳米团簇(质量浓度为０．１gL－１)表现出良好的光吸收特性,这可能与 MoS２ 自身具有较

宽的导带宽度有关.根据文献报道,MoS２结构中电子能态密度上存在的范霍夫奇点使得光与 MoS２之间存

在很强的相互作用,进而表现出很强的光吸收特性[１１].经计算,纳米团簇在８００nm处的质量消光系数为

１１．２３Lg－１cm－１,明显高于氧化石墨烯的质量消光系数(３．６Lg－１cm－１)[９],但低于 MoS２ 纳米片的质量

消光系数(１６．５３Lg－１cm－１)[１０].出现这种现象的原因可能是 MoS２ 纳米片组装成纳米团簇后,比表面积

有所下降,从而使 MoS２ 与近红外激光的接触机会减少.MoS２纳米团簇吸收的这部分光子会被 MoS２以非

辐射形式跃迁,并以发热的方式释放出来,表现出近红外激光吸收Ｇ发热特性.

图２ (a)MoS２ 纳米片和γＧPGA/MoS２ 纳米团簇的FTIR图谱;(b)γＧPGA/MoS２ 纳米团簇的光吸收特性曲线

Fig敭２  a FTIRspectraofMoS２nanosheetandγＧPGA MoS２nanocluster 

 b opticalabsorptionpropertyofγＧPGA MoS２nanocluster

图３为γＧPGA/MoS２ 纳米团簇在蒸馏水、PBS和RPMIＧ１６４０培养基中的水合动力学直径及其溶液的

照片.可以看出,团簇结构可以均匀地分散于上述三种介质中,其在蒸馏水、PBS和RPMI１６４０培养基中的

水合动力学直径分别为２９０．４,３１４．５,２５４．５nm;不同溶液(分散液)也表现出了典型的丁达尔效应,证明γＧ
PGA/MoS２ 纳米团簇在上述介质中均显示出了良好的胶体稳定性,从而可进一步在细胞水平发挥其光热转

换能力.

图３ (a)γＧPGA/MoS２ 纳米团簇在不同溶液中的水合动力学直径;(b)不同γＧPGA/MoS２ 纳米团簇溶液的照片

Fig敭３  a HydrodynamicdiameterofγＧPGA MoS２nanoclusterindifferentsolutions 

 b imagesofγＧPGA MoS２nanoclustersdispersedindifferentsolutions

通过XRD和XPS对材料的结构及其组成元素中 Mo和S的化合价进行了分析.如图４(a)所示,纳米
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团簇的XRD图谱与 MoS２标准图谱(JCPD７３Ｇ１５０８)中的各晶面位置基本吻合,图中θ表示X射线在衍射过

程中的布拉格角(也称为掠射角),即扫描角度.XPS谱图中各个谱峰与原子的电子轨道对应关系如图４
(b)、(c)所示.对比文献可知,产物中 Mo和S的价态分别为 Mo＋４和S－２(２３２．３eV:Mo３d３/２;２２９．２eV:

Mo３d５/２;２２６．４eV:S２s;１６３．２eV:S２p１/２;１６２．１eV:S２p３/２).与标准谱峰相比,纳米团簇中Mo３d
３/２,Mo３d５/２,S２p１/２,S２p３/２轨道的结合能均有升高趋势,可能是由γＧPGA与 Mo４＋的配位作用所

致.由XRD和 XPS的分析表明,在γＧPGA 的介导下,通过简易的水热法处理四硫代钼酸铵[(NH４)２
MoS４]溶液即可以获得表面有γＧPGA链的γＧPGA/MoS２ 纳米团簇材料.

图４ (a)γＧPGA/MoS２ 纳米团簇的XRD图谱;(b)Mo的XPS图谱;(c)S的XPS图谱

Fig敭４  a XRDspectrumofγＧPGA MoS２nanocluster  b XPSspectrumofMo  c XPSspectrumofS

３．２　γＧPGA/MoS２ 纳米团簇的体外光热转换特性

γＧPGA/MoS２ 纳米团簇对近红外激光具有较强的吸收特性,吸收的近红外激光以非辐射跃迁(即产生

热量)的形式释放出去.基于此,这里重点研究γＧPGA/MoS２ 纳米团簇在近红外激光激发下的光热转换特

性.从图５(a)可以看出,纳米团簇的浓度以及外加激光的能量密度直接决定了纳米团簇溶液的温度变化程

度.具体来说,用密度为１Wcm－２的近红外激光照射质量浓度为１gL－１的纳米团簇溶液,１min内溶液温

度可以升高至近４０℃(ΔT＝３９．９３℃,ΔT＝T２－T１,T２为激光照射结束后的溶液温度,T１为激光照射前的

溶液温度);随着激光照射时间的延长,激光致溶液升温和溶液与外界的热量扩散达到动态平衡,溶液的温度

趋于稳定.保持激光密度不变,当溶液的质量浓度降至０．５gL－１时,溶液仍表现出良好的光热转化特性,激
光照射１min后溶液温度上升２６．５℃;近红外激光密度为０．６Wcm－２时,纳米团簇溶液的温度变化仍十分

明显,１min内温度升高超过２０℃(２０．４６℃);同样,在后续几分钟的激光辐射中,激光致溶液升温逐渐与散

热达到平衡,溶液温度趋于稳定.图５(b)为与图５(a)对应的红外成像图片,定性地证明了γＧPGA/MoS２ 纳

米团簇具有优异的光热转化特性.

图５ (a)不同质量浓度的γＧPGA/MoS２ 纳米团簇溶液或蒸馏水在不同功率的８０８nm激光辐射下的

温度随辐射时间的变化;(b)与图５(a)对应的溶液或蒸馏水的热成像照片

Fig敭５  a TemperatureofγＧPGA MoS２nanoclustersolutionwithdifferentmassconcentrationandwaterversustime
underirradiationof８０８nmlaserwithdifferentpower  b thermalimagesofsolutionandwatercorrespondingtoFig敭５ a 

在肿瘤的光热治疗中,认为肿瘤组织温度升高至４２℃(即在体温基础上升高５℃左右)并保持一段时间

(通常约为５min),即可有效地消融肿瘤组织.在本研究中,较低密度的近红外激光(如０．６Wcm－２)可以
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使溶液温度升高２６．５℃.另外,由于生物组织在近红外区近似透明,因而将纳米团簇应用于活体水平时(材
料通过生物体静脉注射,并在肿瘤部位富集),生物组织对其在活体水平的近红外激光的吸收Ｇ热转化能力影

响不大[１２].因此,通过控制近红外激光的密度和所注射纳米团簇的浓度,可以将肿瘤部位的温度升高至

４２℃以上,从而实现肿瘤细胞的热消融.值得一提的是,这种纳米团簇由 MoS２ 纳米片堆积而成,在堆积过

程中纳米片之间保留了丰富的孔隙结构.类似于其他具有孔隙结构的纳米材料(如介孔SiO２),γＧPGA/

MoS２ 纳米团簇的孔隙结构也具备吸附、截留和负载小分子药物(DNA、RNA等活性物质)的潜质,为设计基

于这种团簇结构的多功能纳米平台提供了基础.更重要的是,γＧPGA链中丰富的羧基(—COOH)易与多种

不同的基团结合并引入功能小分子、大分子等物质,对于纳米团簇的表面多功能化修饰和构建基于γＧPGA/

MoS２ 纳米团簇的多功能复合纳米材料具有重要意义.

３．３　γＧPGA/MoS２纳米团簇的生物相容性

材料的生物相容性影响纳米材料应用性能的发挥,是确保其安全地应用于生物医学领域的重要因素之

一.因此,接下来分析γＧPGA/MoS２ 纳米团簇对L９２９细胞增殖的影响,以评价纳米团簇的生物相容性.如

图６(a)所示,材料浓度为０．４gL－１时,L９２９细胞的成活率仍然超过８０％(８０．５％±１．６％),证明此浓度的材

料对细胞成活率的影响仍不明显.图６(b)、(c)分别为对照组和实验组(与０．４gL－１纳米团簇共培养２４h)
的细胞形貌.在实验组中,除部分材料富集在细胞膜周围外,细胞的形貌并未被明显破坏,L９２９细胞仍然呈

现出良好的贴壁(９６孔细胞培养板)生长状态.为了更直观地观察与材料共培养２４h后细胞的成活情况,
用台盼蓝溶液对图６(c)中的细胞进行了染色处理.在与台盼蓝溶液共培养中,死亡的细胞会被染成明显的

蓝色,而成活的细胞不会被台盼蓝着色.台盼蓝染色结果[图６(d)]未检测到明显的细胞凋亡(极少数细胞

被染为蓝色),表明L９２９细胞的成活情况良好,进一步证实γＧPGA/MoS２ 纳米团簇在实验浓度范围内显示

出了良好的细胞相容性.值得注意的是,图６(c)中细胞膜周围出现明显的材料聚集现象,可能是因为部分

γＧPGA/MoS２ 纳米团簇被L９２９吞噬.

图６ (a)与不同质量浓度的γＧPGA/MoS２ 纳米团簇共培养２４h后L９２９细胞的成活率;(b)对照组的L９２９细胞形貌;

(c)实验组的L９２９细胞形貌;(d)实验组的台盼蓝染色结果

Fig敭６  a CellsurvivalrateofL９２９cellstreatedwithγＧPGA MoS２nanoclusterwithdifferentmassconcentrationsfor２４h 

 b L９２９cellmorphologyofcontrolgroup  c L９２９cellmorphologyofexperimentalgroup 

 d trypanbluestainingresultofexperimentalgroup

４　结　　论
将一种水溶性高分子γＧPGA添加至二维 MoS２ 纳米片的合成体系中,成功地制备了表面修饰有γＧ
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PGA的γＧPGA/MoS２ 纳米团簇.团簇结构的形成可能与 Mo４＋离子和γＧPGA链中羧基上氧原子的配位作

用有关.在水热反应过程中,这种配位作用使生成的 MoS２ 纳米片可能进一步以γＧPGA分子链中氧原子为

中心进行组装,进而形成团簇.借助这种配位作用,γＧPGA可以修饰于产物表面,赋予纳米团簇良好的胶体

稳定性和细胞相容性.由于 MoS２ 纳米片结构具有较宽的导带宽度,电子能态密度上存在丰富的范霍夫奇

点,当受到外加激光照射时,MoS２ 纳米片可以与外加激光之间发生较强的相互作用,并产生较强的光吸收

(质量消光系数为１１．２３Lg－１cm－１).这种光吸收赋予了纳米团簇优异的热转化性能,用密度为

１Wcm－２的近红外激光(波长为８０８nm)照射浓度为１gL－１的纳米团簇溶液,只需１min即可使溶液温度

升高３９．９３℃.如此优异的光吸收和热转换能力将有望应用于肿瘤的光热治疗等领域.
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