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摘要　与球形金颗粒相比，棒状金颗粒具有更为特殊的表面等离子体共振（ＳＰＲ）特性，通过控制不同长短轴比可以

实现纵向ＳＰＲ峰位置的人为调控（从可见光区到近红外光区）。由于金纳米棒表面ＳＰＲ的强吸收导致的发光特

性，使其在生物组织成像，癌症的诊断和治疗中存在着巨大的应用前景。结合配体的金纳米棒能够特异性地标记

癌症细胞上的受体，并提供特定分子的特有信息，进行生物成像和癌症检测。另外，金纳米棒能够有效地吸收红外

光能量进行局部加热，导致蛋白质变性，并致细胞死亡。主要回顾各种不同尺寸和形状的金纳米棒的光学特性，综

述选择性标记的金纳米棒在生物成像、癌症诊断和光热疗法中的研究进展。
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１　引　　言

近年来，人们对金纳米材料的研究取得了长足的进步，不但可以制备出不同尺寸的球形粒子，还可以对

其形貌加以控制［１］，并且发现了一些特殊的实验现象和物理性质［２］。其中研究最为广泛、最具应用潜力的是

金纳米棒（ＮＲｓ），其制备过程中采用不同的实验参数，可实现对其比率（长比宽）的精确调控
［３～５］。更为重要

的是，金纳米棒有着独特的光学性质［棒状粒子具有横向和纵向表面等离子体共振（ＳＰＲ）双谱峰］
［６］，且纵向

ＳＰＲ峰位（从可见区到近红外区）取决于棒状粒子的比率，通过控制不同比率，可以实现纵向ＳＰＲ峰位置的

人为调控。因此，金纳米棒生物探针能与近红外的激光波长相匹配，能使近红外光穿透皮下深层组织，利用

超短脉冲红外激光照射下的金纳米棒，可以实现皮下深层组织的成像和光热治疗。

０７１７０２１
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在非侵入式的诊断和治疗领域，活体生物组织的实时成像一直是国际学术界追求的目标。传统的荧光

成像技术面临着诸多难题，具有在近红外区光学性质可调控的金纳米棒可以解决这一问题。因此，发展金纳

米棒探针并结合超短脉冲红外激光成像技术，获取细胞内全方位信息，已成为当前研究的热点［７，８］。本文主

要就近年来发展起来的金纳米棒的光学性质及其在生物分子检测、医学成像以及癌症诊断和光热治疗方面

的应用作简要综述，并展望了其发展趋势和应用前景。

２　金纳米棒的光学性质

图１ 电磁辐射与金属纳米粒子的相互作用所产生的振

动模式。（ａ）纳米球形成一个偶极子，（ｂ）纳米棒有

　　　　横向振动和纵向振动两个偶极子

Ｆｉｇ．１ Ｖｉｂｒａｔｉｏｎｍｏｄｅｓｇｅｎｅｒａｔｅｄｂｙｔｈｅｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎ

ｇｏｌｄｎａｎｏｒｏｄｅａｎｄｅｌｅｃｔｒｏｍａｇｎｅｔｉｃｒａｄｉａｔｉｏｎ．（ａ）

ｎａｎｏｓｐｈｅｒｅｆｏｒｍｉｎｇａｄｉｐｏｌｅ，（ｂ）ｎａｎｏｒｏｄｅｅｘｈｉｂｉｔｅ

ｔｗｏｄｉｐｏｌｅ：ｔｒａｎｓｖｅｒｓａｌａｎｄｌｏｎｇｉｔｕｄｉｎａｌｖｉｂｒａｔｉｏｎ

２．１　犕犻犲理论

金纳米粒子具有非常奇异的光学性质。这种特殊的

性质来源于入射光与金属纳米粒子的自由电子相互作

用。当入射光的波长与自由电子的振动频率发生共振耦

合时，就会产生ＳＰＲ，在紫外可见光谱上显示强的吸收峰

如图１（ａ）所示。１９０８年，Ｍｉｅ通过求解麦克斯韦方程组

给出了各向同性球型粒子对光的吸收和散射的严格数学

解析。Ｍｉｅ理论自创立以来一直受到极大的重视，时至

今日依然是研究金属纳米粒子线性光学性质的最基本工

具之一［９］。Ｍｉｅ理论描述小金属纳米粒子对光的吸收，

定量地解释了颜色现象。纳米粒子为各向同性的球形，

其半径犚 与光的波长（λ）相比很小（２犚λ），且纳米粒子

之间没有相互作用。当纳米粒子大小在３～２０ｎｍ之间

时，仅考虑偶极项，该项仅与纳米粒子浓度相关而与大小

关系不大。用γ表示吸收系数
［１０］

γ＝
１８π犖犞ε

３／２
犿

λ

ε２
（ε１＋２εｍ）

２
＋ε

２
２

， （１）

式中犞 为单个粒子的体积；犖 为单位体积的粒子数；εｍ 为周围介质的介电常数；ε１ 和ε２ 分别为金属介电常

数的实部和虚部，它们也是与光振动频率相关的函数，ε＝ε１＋ｉε２。从（１）式可以看出，当ε１＝－２εｍ（即偶极

近似）时，（１）式预示存在一个ＳＰＲ吸收峰；当ε２ε１，则存在有一个强吸收峰；当波长在３００～２２００ｎｍ变化

时，复折射率的实部在０～２００的范围内变化，而虚部的变化在０～５之间。ＳＰＲ峰位置主要由纳米粒子的

大小、形状、表面电荷、周边介质条件４个因素决定。

２．２　犌犪狀狊理论

对于椭圆体或纳米棒，为了计算ＳＰＲ的方向依赖性，Ｇａｎｓ引入几何因子犘ｊ（或称为去极化系数）计算椭

圆体的光吸收，且证实了对于棒状金属纳米粒子的ＳＰＲ峰应分为两种形式。因为电子在长轴和短轴方向的

振荡频率显然有所差异，从而表现出两种不同共振频率，即纵向和横向ＳＰＲ如图１（ｂ）和图２所示
［６］。

根据Ｇａｎｓ的理论，Ｇａｎｓ公式为

γ＝
２π犖犞′ε

３／２
犿

３λ ∑
犳

（１／犘２犼）ε２
｛ε１＋［（１－犘犼）／犘犼］εｍ｝

２
＋ε

２
２

， （２）

式中犞′为棒的体积；犘犼（犼＝犃，犅，犆；犃＞犅＝犆，犃代表长度，犅＝犆代表宽度）为消偏振因素，并且它

们还存在着关系

犘犃 ＝
１－犲

２

犲２
１

２犲
ｌｎ
１＋犲
１－犲

－（ ）１ ， （３）

犘犅 ＝犘犆 ＝
１－犘犃
２

， （４）

其中犲＝
犃２－犅

２

犃（ ）２

１／２

为棒的椭圆度，且存在犲＝ １－１／犚槡
２，犚＝犃／犅为棒的比率。ＳＰＲ谱带表示为

０７１７０２２
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图２ 金纳米棒的紫外可见光谱图。插图为金纳米棒的

横向和纵向ＳＰＲ谱峰，对应金纳米棒和电磁辐射相

　　　　互作用产生的两种模式示意图

Ｆｉｇ．２ ＵＶｖｉｓｉｂｌｅｓｐｅｃｔｒａｏｆｇｏｌｄｎａｎｏｒｏｄｅ．Ｔｒａｎｓｖｅｒｓａｌ

ａｎｄｌｏｎｇｉｔｕｄｉｎａｌ ＳＰＲ ｂａｎｄｓ ｏｆ ｇｏｌｄ ｎａｎｏｒｏｄｅ

ａｓｃｒｉｂｉｎｇｔｏｔｗｏｍｏｄｅｌｓｇｅｎｅｒａｔｅｄｂｙｔｈｅｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ

ｂｅｔｗｅｅｎｇｏｌｄｎａｎｏｒｏｄｅａｎｄｅｌｅｃｔｒｏｍａｇｎｅｔｉｃｒａｄｉａｔｉｏｎ

　　　　ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙｉｎｉｌｌｕｓｔｒａｔｉｏｎｓ

ε１＋
１－犘犼
犘（ ）
犼

εｍ ＝０， （５）

式中（１－犘犼）／犘犼被称为屏蔽参数犚犼，它强烈依赖于粒子

的各向异性。对于确定长径比的棒，屏蔽参数存在２个

值：犚犅＝犚犆（对应于横向ＳＰＲ）和犚犃（对应于纵向ＳＰＲ）。

随长径比的增加，纵向ＳＰＲ的屏蔽参数漂移至无穷大，

而在横向ＳＰＲ的情况下屏蔽参数仅扩展到１。Ｇａｎｓ理论

预言，随着拉长的椭圆体长径比的增加，纵向共振模式红

移，且强烈依赖于长径比，而横向共振模式稍微蓝移，如

图３所示。

目前，对金属纳米棒的光学性质的主要理论研究工作

集中于如何定量得到这两个峰的强度及位置。Ｇａｎｓ理论

是用来研究纳米椭球和纳米棒光学性质的主要工具，它对

尺寸较小的细长或扁平的椭球体研究效果明显。应用中

应注意Ｇａｎｓ理论的适用条件：椭球体、小尺寸以及粒子随

机取向。一旦条件偏离，理论结果与实验值之间将出现较

大的误差，甚至出现错误的结果。由于在均匀可控的金属

图３ 不同尺寸的金纳米球和不同比率金纳米棒的吸收

光谱图（ＡＲ：比率）

Ｆｉｇ．３ Ａｂｓｏｒｐｔｉｏｎｓｐｅｃｔｒａｏｆｇｏｌｄｎａｎｏｓｐｈｅｒｅｗｉｔｈ

ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｓｉｚｅａｎｄｇｏｌｄｎａｎｏｒｏｄｅｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｒａｔｉｏ

纳米棒的制备及分离尚存在技术上的困难，不同的研究组

实验得到的光学性质差异较大，这对从理论进行系统的研

究带来了一定的不确定性。

２．３　犇犇犃理论

虽然利用Ｇａｎｓ理论进行模拟，能较好地解释棒状纳

米粒子的两个吸收峰的性质及位置，然而静电近似下的

Ｇａｎｓ理论也有着其固有的缺陷，即不能准确计算具有同

样长径比但半长轴（或半短轴）不同（即形状相同粒径不

同）的纳米粒子的光学性质的差异。这是文献［１１］报道

的不同长径比的纳米粒子的ＳＰＲ 吸收峰计算值和实验

值存在差异的主要原因之一。如果将上述理论模拟值与

实验值仔细对比，可以发现Ｇａｎｓ理论预言的最大吸收

峰位置相对实验值有所蓝移，这种偏差主要源自于Ｇａｎｓ

理论无法准确反映体系粒子的尺寸效应引起的。

Ｇａｎｓ理论的缺点可用数值解加以弥补，目前对任意

形状的金属纳米粒子线性光学性质的数值处理方法主要包括Ｔ矩阵法
［１１］，时域有限差分法（ＦＤＴＤ）

［１２］、多极法

（ＭＭＰ）
［１３］、ＤＤＡ

［１４］４种。ＤＤＡ理论近年来受到了越来越广泛的关注，已逐渐发展成为表征任意形状金属纳米

粒子光学性质的最重要的手段，而ＦＤＴＤ则在模拟金属表面的光电场增强方面具有方便、直观等特点，近年来

也受到了较为普遍的关注和重视。

ＤＤＡ理论最早在２０世纪７０年代初期提出，从９０年代中后期开始被应用于金属纳米粒子光学性质的

计算并取得了很大成功。为模拟任意的粒子形状，首先将目标粒子视为犖 个立方单元构成的集合体，每个

立方单元均被视为点偶极子来处理。显然，犖 数目越大，对目标的精细结构表达越准确，但同时也将消耗更

多的计算资源。计算中需要选择的参数包括粒子的形状、粒子的有效半径、偶极子数目、粒子随频率变化的

介电常数（或折射率）等。应该注意的是，当金属粒子处在非真空状态时，必须输入其有效介电常数或有效折

射率，参数里相应的波长值也应作相应变化。

当金属纳米粒子的组分不均匀或所处介电环境复杂时，对其光学性质的理论研究也更为复杂［１５］。邻近

金属纳米粒子的相互作用对其光学性质的影响目前正受到空前的关注，但除了一些有特殊对称性的体系外，
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从理论上对一般体系做解析计算依然较为困难，必须借助数值解。目前对此类复杂体系的研究主要还处在

实验数据积累及数据的定性分析上，众多的理论拟合结果尚未被实验结果所证实。

３　金纳米棒在ＤＮＡ分子检测和医学成像中的应用

金纳米棒的强光学散射和吸收特性，特别是其具有的纵向可调谐的ＳＰＲ峰使其更适合作为光学探针，用于

生物细胞成像的研究。病变细胞由于脱氧核糖核酸（ＤＮＡ）、呼吸途径以及细胞表面受体分布等的改变，可以被

诊断并区别于正常细胞。例如普通的柠檬酸钠保护金纳米粒子（小于５ｎｍ）可以发４４０ｎｍ的荧光（用２３０ｎｍ

激发）［１６］。由于与ＳＰＲ峰的激发场耦合，金纳米棒发光效率能大大提高
［１７］。Ｃ．Ｚ．Ｌｉ等

［１８］发现相当长的金纳

米棒（比率大于１３）有７４３ｎｍ（较强）和７９３ｎｍ（较弱）两个特征荧光发射带。大比率的金纳米棒比短的金纳米

棒荧光效率更高（如图４），可以用标记ＤＮＡ分子的长比率的金纳米棒通过溶液中荧光强度变化，来观察金纳米

棒上ＤＮＡ探针分子与目标ＤＮＡ分子的杂交情况，进而实现对ＤＮＡ杂交的检测。

图４ Ａ：基于长金纳米棒荧光性质检测ＤＮＡ分子杂交示意图，Ｂ：长金纳米棒（２３０ｎｍ，点线）和短金纳米棒（３０ｎｍ直线）水溶

　液荧光谱。（ａ）和（ｂ）分别为发射线在７４１ｎｍ和６９０ｎｍ处的激发谱，（ｃ）和（ｄ）分别为长棒和短棒的荧光相片

Ｆｉｇ．４ Ａ：ＳｃｈｅｍｅｏｆＤＮＡｈｙｂｒｉｄｉｚａｔｉｏｎｄｅｔｅｃｔｉｏｎｗｉｔｈｔｈｅｕｓｅｏｆｅｎｈａｎｃｅｄｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅｏｆＮＲｓ；Ｂ：（ａ），（ｂ）ｅｘｃｉｔａｔｉｏｎｓｐｅｃｔｒｕｍａｔ

６９０ｎｍ，ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅｓｐｅｃｔｒａａｔ７４３ｎｍａｎｄ７９３ｎｍ ，（ｃ），（ｄ）ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅｓｐｅｃｔｒａｏｆｌｏｎｇＮＲｓ（ｄｏｔｅｄｌｉｎｅ）ａｎｄｓｈｏｒｔ

　　　　　　　　　　　　　　　　　ＮＲｓ（ｓｏｌｉｄｌｉｎｅ）ｉｎａｑｕｅｏｕｓｓｏｌｕｔｉｏｎ

图５ 通过抗体 抗原识别诱导金纳米棒自组装检测人蛋

白质分子ｈＩｇＧ示意图

Ｆｉｇ．５ Ｓｃｈｅｍｅｏｆｔｈｅｇｏｌｄｎａｎｏｒｏｄｓｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｉｚｅｄｂｙ

ａｎｔｉｂｏｄｙａｎｄｓｕｂｓｅｑｕｅｎｔａｇｇｒｅｇａｔｉｏｎｗｉｔｈａｎｔｉｇｅｎ

　　　　　　ｔｏｄｅｔｅｃｔｈＩｇＧ

Ｃ．Ｙｕ等
［１９］利用１１巯基十一酸（ＭＵＡ）修饰３种不同比率（２．１，４．５，６．５）的ＣＴＡＢ分子稳定的金纳

米棒的｛１１１｝晶面，进而偶联３种不同的抗体分子［ｇｏａｔａｎｔｉｈｕｍａｎＩｇＧＦａｂ，ｒａｂｂｉｔａｎｔｉｍｏｕｓｅＩｇＧＦａｂ，

ｒａｂｂｉｔａｎｔｉｓｈｅｅｐＩｇＧ（Ｈ＋Ｌ）］。通过检测由于免疫识别作用诱导的金纳米棒的ＬＳＰＲ产生的红移，实现３

种目标分子（ｈｕｍａｎＩｇＧ１Ｆａｂ，ｍｏｕｓｅＩｇＧ１Ｆａｂ，ｓｈｅｅｐＩｇＧ（Ｈ＋Ｌ））的检测。

Ｃ．Ｇ．Ｗａｎｇ等
［２０］利用金纳米棒对拉曼信号的增强作用实现蛋白分子高灵敏检测。他们利用抗体 抗原的

特异性识别作用，在溶液中诱导金纳米棒自组装，实现对蛋白质分子ｈＩｇＧ的快速检测。用聚苯乙烯磺酸钠

（ＰＳＳ）处理ＣＴＡＢ稳定的金纳米棒而使其带负电，进而吸附ＩｇＧ通过ｈＩｇＧ的免疫识别作用，在溶液中诱导金

纳米棒颗粒形成自组装聚集，通过检测金纳米棒的ＬＳＰＲ的变化，可以实现ｈＩｇＧ的快速检测，如图５所示。

Ｈ．Ｔａｋａｈａｓｈｉ等
［２１］使用层层自组装技术通过牛血清白蛋白（ＢＳＡ）和聚乙烯亚胺（ＰＥＩ）对金纳米棒进

行修饰，并将其与 ＨｅＬａ细胞进行转染。从基因实验的

结果中发现，经ＢＳＡ及ＰＥＩ改性后的金纳米棒的胶体稳

定性大大改善。而且，利用金纳米棒的散射光可从金纳

米棒转染的细胞中摄取细胞图像。

在非侵入式的诊断和治疗领域中，活体生物组织的

实时成像是人们一直追求的目标。但荧光成像技术面临

着两个难题：１）细胞在可见光区的自发荧光对标记分子

所发信号的掩盖；２）对所研究分子很难进行长期荧光标

记观察。这就迫切需要研制开发光稳定性好的近红外荧

光探针。采用双光子激发有以下优点：１）由于用近红外光

激发，对活细胞的损伤很小，适于活体观察，光漂白作用也

小；２）在组织中由于７００～１０００ｎｍ近红外光比可见光的

透过率高，可达几个厘米，因此可观察样品中更深层的荧
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光像，能够进行体外或在体内的非破坏、非介入性分析；３）许多原本只能在可见区甚至是紫外区使用的荧光

探测试剂也可以应用在近红外区域。金纳米棒的纵向共振峰通过调整长径比率可以精确调控到近红外区

域，而这一近红外波长范围正是生物组织所具有的光的窗口，光穿透血管和其下面的组织，克服了可见光不

能很好穿透组织的壁垒。金纳米棒是一种理想的“双光子荧光”成像类型，能比常规的荧光影像提供更高的

对比度和亮度。这种高对比度的“非线性光学技术”具有灵敏检测早期癌细胞的能力。

图６ 在活体小鼠血管中拍摄的金纳米棒发出红色光

Ｆｉｇ．６ Ｔｈｅｒｅｄｌｉｇｈｔｒｅｌｅａｓｅｄｂｙｇｏｌｄｎａｎｏｒｏｄｅｉｎ

ｖｉｖｏｖａｓｃｕｌａｒ

Ｈ．Ｗａｎｇ等
［２２］最近发展了一种新型超灵敏的医学

成像技术。他们将金纳米棒注入小鼠体内，在其流经血

管时，透过皮肤用激光来照射它们，从而拍摄到了结构图

像。利用此方法记录的图像比传统荧光染料法明亮得

多。纳米棒比单个罗丹明６Ｇ分子发出的双光子荧光要

亮５８倍，如图６所示。

Ｎ．Ｊ．Ｄｕｒｒ等
［２３］应用抗体与抗原之间的特异性识

别作用，使用聚苯乙烯磺酸钠和抗体（ａｎｔｉＥＧＦＲ）来修

饰ＣＴＡＢ稳定的金纳米棒制备生物探针。随后用抗体

修饰的金纳米棒颗粒与ＥＧＦＲ过度表达的癌细胞发生

特异性识别而标记癌细胞，利用金纳米棒的光学特性进行了癌细胞的双光子发光（ＴＰＬ）成像研究，结果表

明，分子特异性成像能深入７５μｍ以下的组织，且有很高的信噪比。用７６０ｎｍ的激光光源，有金纳米棒标

记的癌细胞所获得的双光子发光强度是没有金纳米棒标记的癌细胞自身发出荧光的３倍，如图７所示。

图７ 置于盖玻片的癌细胞的双光子成像。（ａ）未标记细胞的双光子自荧光成像，（ｂ）金纳米棒标记的细胞的双光子成像，

（ｃ）未标记细胞的双光子成像

Ｆｉｇ．７ Ｔｗｏｐｈｏｔｏｎｉｍａｇｅｓｏｆｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｓｐｌａｃｅｄｏｎａｃｏｖｅｒｓｌｉｐｆｒｏｍａｃｅｌｌｓｕｓｐｅｎｓｉｏｎ．（ａ）ｔｗｏｐｈｏｔｏｎａｕｔｏｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅｉｍａｇｅｏｆ

ｕｎｌａｂｅｌｅｄｃｅｌｌｓ，（ｂ）ＴＰＬｉｍａｇｅｏｆｇｏｌｄｎａｎｏｒｏｄｌａｂｅｌｅｄｃｅｌｌｓ，（ｃ）ＴＰＬｉｍａｇｅｏｆｎｏｎｓｐｅｃｉｆｉｃａｌｌｙｌａｂｅｌｅｄｃｅｌｌｓ

许多癌细胞（如脑癌、肺癌、前列腺癌和乳腺癌）的表面都覆盖着一种特殊蛋白质，这种蛋白质被称为表

皮生长因子受体（ＥＦＧＲ）。ＥＦＧＲ为癌症提供治疗新靶点，探明这种蛋白质是癌症诊断的关键，借助金纳米

材料可完成探测。对于皮肤癌治疗和诊断，球形金纳米颗粒是很好的选择，但对于皮下组织的癌症治疗或者

诊断，如乳腺癌，球形金纳米颗粒就无能为力了，因为金纳米颗粒的ＳＰＲ峰在可见区，而可见光谱范围的光

源不容易穿透皮下深层组织。具有合适比率的金纳米棒是最好的选择，因为其在近红外区对光的吸收和散

射能力都很强。金纳米棒生物探针能与近红外的激光波长相匹配，能使近红外光穿透皮下深层组织，因此金

纳米棒生物探针能同时对皮下深层组织的癌细胞起到诊断和光热治疗作用。

Ｐ．Ｋ．Ｊａｉｎ等
［２４］报道了金纳米棒光学和光热性质的联合应用，发现人的口腔细胞能够聚集排列结合在

抗表皮生长因子受体上的金纳米棒，而纳米棒附近的癌症分子可以产生强的锐线极化拉曼光谱，可以作为诊

断癌细胞的特征信号。

４　金纳米棒的光热疗法

经近红外激光照射后，金纳米棒对从可见区到近红外区的强吸收特性使得光能可以高效地转换为热能。

因此可以在局部范围进行激光选择性加热，这非常适合作为分子或细胞的靶向。采用这种金纳米棒辅助激

光热作用方法，可对癌细胞进行选择性破坏，而且不损害良性细胞。最近Ｐ．Ｃ．Ｌｉ等
［２５］报道了用两种不同

比率的金纳米棒生物探针在体到对两个目标癌症细胞同时检测和激光热治疗，如图８所示。Ｘ．Ｈｕａｎｇ
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图８ （ａ）金纳米棒上生物偶联ＥＦＧＲ抗体，用作生物探

针，（ｂ）纳米探针与ＥＦＧＲ结合过程，（ｃ）用近红外

激光照射检测和光热治疗癌症细胞

Ｆｉｇ．８ （ａ） ＥＦＧＲ ｂｉｏｌｏｇｙ ｃｏｕｐｌｅｄ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ ｏｎ ｇｏｌｄ

ｎａｎｏｒｏｄｓａｓ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｐｒｏｂｅｓ， （ｂ）ｐｒｏｃｅｓｓ ｏｆ

ｃｏｍｂｉｎｉｎｇｎａｎｏｐｒｏｂｅｓｗｉｔｈＥＦＧＲ，（ｃ）ｐｈｏｔｏｔｈｅｒｍａｌ

ｔｈｅｒａｐｙｏｆｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｓ ｗｉｔｈｎｅａｒｉｎｆｒａｒｅｄｌａｓｅｒ

ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ

等［２６］也采用近红外脉冲激光进行“光 热”治疗的研究。

他们将合适长径比的金纳米棒预先共轭结合到ａｎｔｉ

ＥＧＦＲ单克隆的抗体上，随后在细胞培养基中与良性的

表皮细胞和恶性口腔细胞孵化，共轭ａｎｔｉＥＧＦＲ抗体的

金纳米棒以较高的亲和力特异地键合到恶性细胞表面

上，于是，金纳米棒强烈散射的红光在暗场显微镜能够清

晰可见，从而在良性细胞中诊断出恶性细胞，如图９所

示。而且在金纳米棒的共振波长８００ｎｍ连续的红外激

光下照射之后，附着纳米棒的恶性细胞只需比良性细胞

一半的激光能量就能被杀死，如图１０所示。Ｌ．Ｔｏｎｇ

等［２７］，利用叶酸／寡核苷酸配体共轭的金纳米棒被引入

靶ＫＢ癌细胞和孵化后，采用近红外脉冲激光进行了“光

热”治疗的研究。

金纳米棒在激光照射下，形状会从棒状向球形转

变［２８，２９］。我们在制备金纳米棒过程中，也发现同样的现

象［３０］。Ｃ．Ｃ．Ｃｈｅｎ等
［３１］利用这一特殊的现象，研究了

金纳米棒在基因表达中的应用，如图１１所示。金纳米棒

与增强型绿色荧光蛋白（ＥＧＦＰ）基因结合在活细胞内能进行远程控制基因表达，研究了绿色荧光蛋白

基因和金纳米棒的共轭体在飞秒近红外激光照射的前后光学和结构性质的改变，当在近红外光照射下，绿

图９ ａｎｔｉＥＧＦＲ／Ａｕ纳米球（ａ）和ａｎｔｉＥＧＦＲ／Ａｕ纳米棒（ｂ），分别与 ＨａＣａＴ细胞、ＨＳＣ细胞和 ＨＯＣ细胞在室温下孵育

３０ｍｉｎ后的光散射照片

Ｆｉｇ．９ Ｌｉｇｈｔｓｃａｔｔｅｒｉｎｇｉｍａｇｅｓｏｆ（ａ）ａｎｔｉＥＧＦＲ／Ａｕｎａｎｏｓｐｈｅｒｅｓａｎｄ（ｂ）ａｎｔｉＥＧＦＲ／ＡｕＮＲｓａｆｔｅｒｉｎｃｕｂａｔｉｏｎｗｉｔｈｃｅｌｌｓｆｏｒ

３０ｍｉｎａｔｒｏｏｍｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ

图１０ ａｎｔｉＥＧＦＲ／Ａｕ纳米棒与癌细胞孵育后，选择性光热治疗癌细胞

Ｆｉｇ．１０ ＳｅｌｅｃｔｉｖｅｐｈｏｔｏｔｈｅｒｍａｌｔｈｅｒａｐｙｏｆｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｓｗｉｔｈａｎｔｉＥＧＦＲ／ＡｕＮＲｓｉｎｃｕｂａｔｅｄ

图１１ （ａ）含有绿色荧光蛋白基因和金纳米棒复合物的细胞被近红外激光照射，（ｂ）照射后，金纳米棒的形状发生改变，释放

出绿色荧光蛋白基因

Ｆｉｇ．１１ （ａ）ＮｅａｒｉｎｆｒａｒｅｄｌａｓｅｒｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎｏｎｔｈｅｃｅｌｌｃｏｎｔａｉｎｉｎｇＥＧＦＰｇｅｎｅａｎｄｇｏｌｄｎａｎｏｒｏｄｅｃｏｍｐｏｓｉｔｅｓ，（ｂ）ｔｈｅｓｈａｐｅｏｆ

ｇｏｌｄｎａｎｏｒｏｄｅｃｈａｎｇｅｄａｎｄｒｅｌｅａｓｅｄＥＧＦＰｇｅｎｅａｆｔｅｒｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ

０７１７０２６



４７，０７１７０２ 激光与光电子学进展 ｗｗｗ．ｏｐｔｉｃｓｊｏｕｒｎａｌ．ｎｅｔ

色荧光蛋白基因和金纳米棒复合物中的金纳米棒的形状发生改变，从而导致绿色荧光蛋白基因的释放。这

是因为金纳米棒对光的强吸收特性使得光能高效地转换为热能，使得金纳米棒的棒状结构向球状或不规则

形状转变。结果表明，用金纳米棒和飞秒近红外激光在特异性细胞中能作为远程控制基因表达的一种手段，

在生物和医学研究中有着巨大的潜在应用。

５　展　　望

金纳米棒具有独特的光学性质，使其在生物标记、检测、成像、疾病的治疗以及信息存储等领域有着广阔

的应用前景。这方面的研究虽然才刚刚开始，但已经取得了令人鼓舞的研究成果。但如何在一些实验条件

包括纳米微粒的吸收和散射截面，以及纳米微粒和靶向抗体的结合，纳米生物分子结合体对细胞的靶向标记

等都还需进一步优化；近红外光传输到不同癌症病变细胞的最有效方法及金纳米棒光热作用机理还有待进

一步研究［３２］。基于纳米微粒对细胞的光热损伤机制还不能很好地阐述，需要更深层次的研究。金纳米棒颗

粒的生物无毒化修饰方面还存在着有待解决的困难；针对人体特殊的生理环境，我们要关注纳米材料的药物

动力学等［３３］。对所有这些情况进行系统研究，是将纳米材料的基础研究成功应用于生物标记、临床实践中

癌症探测和选择性光热治疗的先决条件。
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