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混合抗蚀剂法制备纳米球型SERS基底
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摘要 报道了一种利用混合抗蚀剂的一步电子束曝光制备表面增强拉曼散射（SERS）基底的新方法。基于氢倍半硅氧

烷（HSQ）和聚甲基丙烯酸甲酯（PMMA）电子束抗蚀剂的混合产生相分离形成纳米球体的现象，并利用合适剂量

（2000 μC/cm2）电子束曝光、固化纳米球，经显影去除多余残胶后再使用电子束蒸发沉积Au薄膜，得到纳米球型 SERS基

底。纳米球尺寸分布均匀，相对标准偏差为 7. 56%，表面粗糙Au层及球之间的间隙能够提供丰富 SERS“热点”，从而使

其表现出良好的拉曼增强效应。该 SERS基底对多种目标物均能表现出良好的检测性能。对 4-巯基苯硼酸（4-MPBA）
检测的 SERS增强因子为 5. 8×106，检测限为 1. 06×10-8 mol/L。对罗丹明 6G（R6G）和三聚氰胺的检测限分别达到

7. 08×10-9 mol/L和 7. 94×10-10 mol/L。三聚氰胺的检测范围为 1. 0×10-9~1. 0×10-5 mol/L，跨度达 4个数量级，并呈

现良好线性关系（R2=0. 952），检测优势十分显著。这种利用不同性质抗蚀剂在纳米尺度独特的分离现象制备纳米球的

方法简单、重复性好，对发展新型纳米结构高性能 SERS基底及其制备方法具有重要意义。
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Abstract A method of fabricating surface-enhanced Raman scattering (SERS) substrate by one-step exposure of mixed
electron beam resists is reported. Stable and scattered nanospheres were produced by mixing immiscible hydrogen
silsesquioxane (HSQ) and polymethyl methacrylate (PMMA) electron beam resists in equal quantity, followed by electron
beam exposure with an appropriate dosage of 2000 μC/cm2 and development. Thin Au film was then deposited using
electron beam evaporation to form SERS substrates with superior Raman enhancement effects. The size distribution of the
microspheres with the relative standard deviation of 7. 56% is uniform, and the gaps between rough Au layers and the
nanospheres could provide abundant SERS "hot spots". The SERS substrates thus fabricated showed superior performance
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for different targets. A SERS enhancement factor of 5. 8×106 and detection limit of 1. 06×10-8 mol/L for 4-

mercaptophenylboronic acid (4-MPBA), and the detection limits of 7. 08×10-9 mol/L for rhodamine 6G (R6G) and 7. 94×
10-10 mol/L for melamine in water were achieved. For melamine, a wide detection range (1. 0×10-9-1. 0×10-5 mol/L)
with a good linearity (R2=0. 952) was achieved. The pronounced performance of detecting melamine makes the SERS
substrates very overwhelming among the ones reported. The facile and repeatable approach of preparing high-performance
SERS substrates by exposing the mixture of different resists proposed here is undoubtedly favorable for the exploration of
novel SERS substrates and their fabrication.
Key words optics at surface; surface-enhanced Raman scattering; electron beam lithography; trace detection; melamine

1 引 言

表面增强拉曼散射（SERS）检测是一种快速、无

损、灵敏的光谱分析技术，在环境保护、食品安全和危

险化学品检测等领域都有着广泛的应用［1-3］。SERS增

强机制主要源自电磁场增强（EM）和化学增强（CM）。

化学增强是来自分子与金属间（通常为贵金属）的电荷

转移，而电磁场增强主要来自 SERS基底结构的表面

等离子体共振（SPR）为基底结构带来的 SERS本征增

强效应［4］。在电磁场增强中，金属颗粒间的 SPR效应

可以相干叠加，尤其是在纳米颗粒的间隙处，电磁场强

度随间距减小呈指数增强，这些位置被称之为“热点”。

因此，提高 SERS基底增强性能最常用的方法是构筑

具有高密度和特定分布“热点”的纳米结构 SERS活性

基底［5］。

三维（3D）纳米结构 SERS基底相较于二维和一

维结构拥有密度更高、空间分布可设计化的“热点”。

制备方法通常是首先构筑出 3D纳米结构骨架，再在其

上修饰贵金属纳米颗粒［6-8］。目前制备这种结构的加

工方法和流程主要包括紫外光刻或电子束曝光、深反

应离子刻蚀、激光烧蚀、电子束沉积、磁控溅射及高温

退火等［9-12］。例如，Li等［13］使用光刻技术在硅片上获得

有序阵列，随后采用氢氟酸处理，并通过电化学沉积得

到了高活性的银纳米片 SERS基底。Zhao等［14］以聚苯

乙烯（PS）小球作为模板，通过反应离子刻蚀（RIE）获

得纳米棒阵列结构，在其上溅射镀金得到金纳米棒阵

列（NRA）。刘絮飞等［15］在聚四氟乙烯（PTFE）上使用

飞秒激光烧蚀获得光栅条纹结构，随后用热蒸发设备

在其上蒸镀约 20 nm厚银纳米粒子获得 SERS基底。

Zhang等［16］开发了一种通过磁控溅射将不同尺寸和形

态的银纳米颗粒组装在碳纳米管（CNT）阵列的表面

和侧壁，之后高温退火改变颗粒形貌特征和分布，从而

得到 SERS基底的方法。上述加工方法虽然均能够获

得高密度“热点”纳米结构的 SERS活性基底，但仍需

进一步简化工艺环节、缩短周期和时间，以实现高活性

SERS基底的高效制备。

电子束曝光是一种常用的高分辨率纳米加工技术

手段，原理是抗蚀剂被电子束直写改性，随后在对应的

显影液中溶解或保留从而得到纳米结构抗蚀剂图案。

抗蚀剂由主成分、溶剂及添加剂等组成，常用种类（主

成分）有氢倍半硅氧烷（HSQ）、聚甲基丙烯酸甲酯

（PMMA）和苯乙烯甲基丙烯酸酯基（ZEP）等［17］。通

常根据需要仅使用单一抗蚀剂进行加工。本文将抗蚀

剂HSQ与多种 PMMA溶液进行混合在纳米尺度产生

相分离，形成纳米球体，经一步电子束曝光、固化纳米

球，随后显影去除多余残胶，再利用电子束蒸发技术沉

积Au薄膜，即得到高密度“热点”的纳米球型 SERS基

底。经过时域有限差分（FDTD）模拟和实际测试，选

择了合适的 PMMA抗蚀剂，制备得到的 SERS基底具

有高检测灵敏度，对 4-巯基苯硼酸检测增强因子达

5. 8×106，检测限为 1. 06×10-8 mol/L，表面检测均一

性 为 8. 75%；对 罗 丹 明 6G（R6G）分 子 检 测 限 为

7. 08×10-9 mol/L；对 三 聚 氰 胺 分 子 的 检 测 限 为

7. 94×10-10 mol/L，其工作曲线呈良好线性关系，线性

相关系数 R2=0. 952，线性范围为 1. 0×10-9~1. 0×
10-5 mol/L，跨度达 4个数量级，展现出对痕量物质进

行精确定量检测的潜力。这种混合不同性质抗蚀剂的

一步快速制备纳米结构的方法具有通用性，利用该方

法制备的新型高性能 SERS基底对于推动痕量物质的

高灵敏、快速检测具有重要实用价值。

2 实 验

2. 1 实验材料与设备

实验所用材料和设备包括：HSQ 抗蚀剂（XR-

1541-006，美国道康宁公司）；PMMA 抗蚀剂（AR-P
679. 04，672. 08，617. 03，德 国 Allresist GmbH 公 司 ；

495 PMMA A4，美 国 Kayaku Advanced Materials 公
司）；丙酮 CH3COCH3（分析纯，北京化工厂）；异丙醇

C3H7OH（分析纯，北京化工厂）；乙醇 C2H5OH（分析

纯，北京化工厂）；4-甲基 -2-戊酮 C6H12O（分析纯，美国

西格玛 -奥瑞奇公司）；p型硅晶片（BC15-C425-LC，苏
州研材微纳科技有限公司）；4-巯基苯硼酸 C6H7BO2S
（分 析 纯 ，美 国 百 灵 威 科 技 有 限 公 司）；三 聚 氰 胺

C3H6N6（分析纯，上海阿拉丁试剂有限公司）；电子束曝

光系统（Vistec EBPG 5000 plus ES，德国 Raith GmbH
公司）；电子束蒸发镀膜仪（OHMIKER-50B，中国台湾

崇 文 科 技 股 份 有 限 公 司）；扫 描 电 子 显 微 镜 SEM
（NanoSEM 430，美国 FEI公司）；能量色散 X射线光谱

仪 EDS（Oxford X-Max 80，英国牛津仪器公司）；拉曼

光谱仪（i-Raman® Plus，785 nm波长，美国必达泰克

公司）。

2. 2 表面增强拉曼散射基底的制备流程

将 HSQ与 PMMA两种抗蚀剂按照 1∶1体积比混

合，超声使其充分混合并分散 1 min。取混合好的溶液
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for different targets. A SERS enhancement factor of 5. 8×106 and detection limit of 1. 06×10-8 mol/L for 4-

mercaptophenylboronic acid (4-MPBA), and the detection limits of 7. 08×10-9 mol/L for rhodamine 6G (R6G) and 7. 94×
10-10 mol/L for melamine in water were achieved. For melamine, a wide detection range (1. 0×10-9-1. 0×10-5 mol/L)
with a good linearity (R2=0. 952) was achieved. The pronounced performance of detecting melamine makes the SERS
substrates very overwhelming among the ones reported. The facile and repeatable approach of preparing high-performance
SERS substrates by exposing the mixture of different resists proposed here is undoubtedly favorable for the exploration of
novel SERS substrates and their fabrication.
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滴加至尺寸为 1. 5 cm×1. 5 cm的硅片上。设置转速

为 1500 r/min，旋涂 60 s，使混合液均匀涂覆于硅片

上。旋涂完毕后将其置于 180 ℃的热板烘烤 120 s，得
到厚度约 300 nm的混合电子束抗蚀剂膜层。接下来

利用电子束曝光设备使用 2000 μC/cm2剂量对抗蚀剂

进行曝光，固化纳米球结构。之后依次用HSQ显影液

（质量分数 1%的 NaOH溶液）、PMMA显影液（4-甲

基 -2-戊酮和异丙醇按照 1∶3的体积比混合的溶液）对

基底各显影 1 min，最后用丙酮去除残留抗蚀剂，得到

SERS基底的纳米球结构骨架，并对此抗蚀剂结构进

行扫描电镜（SEM）和能量色散谱（EDS）表征。最后，

使用电子束蒸发镀膜仪，蒸镀 50 nm Au膜，制备得到

纳米球型结构 SERS基底，并对基底进行扫描电镜表

征。制备流程如图 1所示。

HSQ抗蚀剂相对单一，而 PMMA根据分子量、溶

剂以及衍生化合物等的不同而表现出不同类型。因

此，通过调节 PMMA性质容易实现纳米球型结构的可

控制备。采用不同 PMMA分别与HSQ抗蚀剂进行等

体积混合，再经过烘干、曝光固化和金属蒸镀，制备了

4种具有不同尺寸和分布的纳米球型结构 SERS基底。

使用的 PMMA抗蚀剂参数如表 1所示。

2. 3 测试样品的制备

首先是 4-巯基苯硼酸（4-MPBA）样品的制备。称

量 0. 03079 g 4-MPBA固体粉末，溶解于 20 mL无水乙

醇中摇晃均匀，得到 0. 1 mol/L的 4-MPBA乙醇溶液，

随后用无水乙醇梯度稀释，获得 1. 0×10-5 mol/L的 4-

MPBA乙醇溶液。用移液枪移取 10 μL 0. 1 mol/L的

4-MPBA溶液滴在沉积有厚度为 50 nm的金膜层的平

坦硅片上，干燥后作为对照样品进行后续拉曼测试；再

取 10 μL 1×10-5 mol/L的 4-MPBA溶液滴在 4种 3D
纳米结构 SERS基底上，进行后续拉曼测试。

其 次 是 罗 丹 明 6G（R6G）样 品 的 制 备 。 称 量

0. 01916 g R6G固体粉末，溶解于 40 mL无水乙醇中摇

晃均匀，得到 1×10-3 mol/L的 R6G乙醇溶液，随后用

无水乙醇梯度稀释，获得 1. 0×10-8 mol/L的 R6G乙

醇 溶 液 。 用 移 液 枪 移 取 10 μL 1. 0×10-8 mol/L 的

R6G溶液滴在 3D纳米结构 SERS基底上，进行后续拉

曼测试。

最后是三聚氰胺样品的制备。称量 0. 0252 g三聚

氰胺固体粉末，溶解于 20 mL去离子水中摇晃均匀，得

到 0. 01 mol/L的三聚氰胺水溶液，随后用去离子水梯

度 稀 释 ，制 备 成 1. 0×10-5、1. 0×10-6、1. 0×10-7、
1. 0×10-8、1. 0×10-9 mol/L的三聚氰胺水溶液。用

移液枪移取 10 μL稀释好的不同摩尔浓度三聚氰胺溶

液分别滴在 SERS基底上，并做好标记以备后续测试。

2. 4 光谱采集

对制备好的 4-MPBA和三聚氰胺样品 SERS基底

进行拉曼光谱测试。使用 10倍放大倍数的拉曼光谱

仪显微物镜，设置激光功率为 35 mW，积分时间为

10 s。对每个样品分别测试 5次，取信号平均值进行数

据分析。

3 结果与讨论

3. 1 表面形貌与成分表征

对 4种不同 PMMA抗蚀剂与 HSQ混合制备得到

的纳米球型 SERS基底进行 SEM表征，结果如图 2所
示。显影之后镀金属膜层之前的 SERS基底 SEM图

［图 2（a）、2（c）、2（e）、2（g）］中浅色聚集纳米球为抗蚀

剂结构，可见不同 PMMA制备得到的基底粒径尺寸和

间距不同，这与抗蚀剂各自的溶剂类型、溶质质量分数

和相对分子质量有关。为了 FDTD模拟计算，对电镜

图中的纳米球尺寸进行统计，结果如图 2（b）、2（d）、2
（f）、2（h）所示，可知 P1~P4对应的 SERS基底上纳米

球尺寸平均值大约为 300、200、420、400 nm，其中 P2
样品分布最为密集，且尺寸相对标准偏差（RSD）为

图 1 混合抗蚀剂制备纳米球型 SERS基底的加工工艺流程

Fig. 1 Fabrication of nanostructural SERS substrates by electron beam lithography based on mixed resists

表 1 所用 4种不同类型的 PMMA抗蚀剂及其参数

Table 1 Four different types of PMMA resists and their parameters

PMMA Resist No.
P1
P2
P3
P4

Molecular weight M r

950k
950k

PMMA/MA 33%
495k

Solid content /%
8. 0
4. 0
3. 0
4. 0

Resist solvent
Anisole

Ethyl lactate
1-methoxy-2-propanol

Anisole
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7. 56%，明显小于其他 3种样品。在抗蚀剂混合过程

中，观察到 P2与 HSQ混合后发生液相分离现象的速

率最大，即所需时间最短，这与 P2所用抗蚀剂的溶剂

以及分子量密切相关。P2对应的 SERS基底在后续

的 SERS测试中表现出最佳性能，因此，该基底是接下

来讨论的重点。

使用 X射线 EDS对 P2纳米球型结构 SERS基底

进行元素成分表征，结果如图 3所示。纳米球主要构

成元素为碳（C）、硅（Si）和氧（O）。对其各元素成分来

源进行分析。C元素来自 PMMA［成分为（C5O2H8）n］

抗蚀剂。PMMA通常在低剂量电子束辐照下呈现正

性抗蚀剂性质，曝光后长链分子断裂成短链小分子，从

而能够被显影去除。但在较高剂量电子束曝光作用下

（如本文中的 2000 μC/cm2），PMMA聚合效应会占主

导地位，呈现负性抗蚀剂特性，所以在显影后予以保

留。Si来自HSQ［成分为（HSiO3/2）n］抗蚀剂。HSQ是

一种负性电子束抗蚀剂，在电子束照射下其中的 Si—
H键会被破坏，并与水分子结合转换为 Si—OH基团，

Si—OH基团相互缩合破坏原来的笼状分子构型，形

成新的线性网络结构，即氧化硅［18］。将这两种抗蚀剂

混合后，利用其在纳米尺度产生相分离形成纳米球体

的现象，并通过电子束辐照能量进行固化，得到稳定的

纳米球型结构。

对镀金后的 4种纳米球型 SERS基底进行 SEM表

征，结果如图 4所示。镀金属膜层之后的 SEM图［图 4
（a）、4（c）、4（e）、4（g）］中浅色纳米球为包覆一层金膜

的抗蚀剂结构，基本继承了之前抗蚀剂结构的形貌，纳

米球尺寸略微增大。为了 FDTD模拟计算，对电镜图

中的纳米球间距进行统计，结果如图 4（b）、4（d）、4（f）、

（h）所示，可知 P1~P4对应的 SERS基底上纳米球间距

平均值大约为 100、5、500、500 nm，依旧是 P2样品纳米

图 2 不同类型 PMMA抗蚀剂与HSQ混合后形成的纳米球型 SERS基底的扫描电镜图与尺寸分布。（a），（c），（e），（g）P1~P4抗蚀

剂形成的纳米球结构；（b），（d），（f），（h）P1~P4抗蚀剂形成的纳米球尺寸分布

Fig. 2 SEM images of SERS substrates with nanospheres for different PMMA resists mixed with HSQ and corresponding size
distributions of nanospheres derived from SERS substrates. (a),(c),(e),(g) Resist nanosphere structures of P1-P4; (b),(d),(f),

(h) size distributions of nanospheres of P1-P4

图 3 显影后的抗蚀剂纳米球结构的 SEM照片及其 EDS。（a）SEM照片；（b）EDS
Fig. 3 SEM image and EDS of SERS nanospheres substrates after development. (a) SEM image; (b) EDS
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球间距最小。综合以上因素可知，P2在 SERS实际测

试和 FDTD模拟电场增强中都会拥有最佳的性能。

同 样 使 用 EDS 对 镀 金 后 的 P2 纳 米 球 型 结 构

SERS基底进行元素成分表征，结果如图 5所示。纳米

球主要构成元素中碳（C）、硅（Si）和氧（O）保持不变，

在此基础上可以观察到金（Au）的能谱。可见电子束

蒸镀过程并未破坏介质纳米球，成功制备了氧化硅介

质-贵金属的 SERS增强结构。

3. 2 表面增强拉曼散射信号的测试

进一步利用该 SERS基底对多种分子进行测试。

图 6为 P1~P4 4种 SERS基底对 4-MPBA分子进行拉

曼光谱测试的结果，并以此对增强因子（EF）进行估算

和评价。4-MPBA分子较强的本征拉曼特征峰有两

个，分别是：（1）以 1061 cm-1为中心的来自 C=C键呼

吸振动的特征峰；（2）以 1586 cm-1为中心的来自 C=C
键拉伸振动的特征峰。选择 1061 cm-1处的特征峰来

计算 SERS基底的增强因子，计算公式为

FE =
C 0 × ISERS
I0 × CSERS

， （1）

式中：FE为增强因子；ISERS、I0分别为 1. 0×10-5 mol/L的 4-

MPBA在SERS基底上及 0. 1 mol/L的 4-MPBA在镀金

平坦硅片基底上测得的拉曼特征峰强度；CSERS及C0分别为

1. 0×10-5 mol/L和0. 1 mol/L，即低浓度值和高浓度值。

计算得到的 EF如表 2所示。

为了研究不同 PMMA抗蚀剂对 SERS基底的影

响，根据其介质纳米球和金/介质纳米球尺寸、间距的

SEM表征及其统计分析结果（电子束蒸发镀金在纳米

球上沉积得到了约 5 nm厚的球型Au壳），并根据材料

性质参数，针对 4种基底结构利用 FDTD建立模型，进

行了电磁场强度和分布模拟，最终计算出理论 EF。模

型如图 7所示，选用 785 nm波长的光源，仿真网格大

小为 2 nm，氧化硅介质的光学参数参照 Tian等［6］对于

曝光后HSQ抗蚀剂光学参数的研究，建模参数参照之

前 SEM图统计结果，如表 3所示。

图 4 不同类型 PMMA抗蚀剂与 HSQ混合后得到的纳米球型基底镀金后形成的金/介质 SERS基底的 SEM图与间距统计。（a），

（c），（e），（g）镀金后 P1~P4抗蚀剂形成的纳米球结构；（b），（d），（f），（h）镀金后 P1~P4抗蚀剂形成的纳米球间距分布

Fig. 4 SEM images of SERS substrates with nanospheres after gold deposition for different PMMA resists mixed with HSQ and
corresponding spacing distribution of nanospheres derived from SERS substrates. (a),(c),(e),(g) Resist nanosphere structures of

P1-P4; (b),(d),(f),(h) spacing distributions of nanospheres of P1-P4

图 5 金/介质纳米球型结构的 SEM照片及其 EDS。（a）SEM照片；（b）EDS
Fig. 5 SEM image and EDS of SERS nanospheres substrates with gold deposited. (a) SEM image; (b) EDS
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计算结果如图 8所示。

EF与电磁场强度 E之间关系的计算公式为

FE=|Eloc（ωL）|4/|E0（ωL）|4， （2）
式中：Eloc（ωL）和 E0（ωL）分别为局域电场和自由电场的

振幅［19］；ωL为入射光频率。

根据仿真得到的电磁场强度 E，结合式（2）可以
计算出 SERS基底的理论增强因子，如表 3所示。由
于化学增强因素和纳米球颗粒堆积对 SERS性能的
影响，理论与实验所得 EF在变化趋势上保持一致。
纳米球分布间距对电场增强的影响最大，P1、P3和
P4基底的纳米球间距较 P2更远，热点分布于微球和
SiO2基底之间的间隙中，数量稀少且强度更弱。从
结果可知，4种基底的理论和实验 EF值较吻合，结构
尺寸对基底 EF影响的趋势一致。其中，P2 SERS基
底具有最佳性能。因此，后续均一性评价以及对 4-

MPBA、R6G 和 三 聚 氰 胺 分 子 的 检 测 均 基 于 P2
基底。

表 2 由 1061 cm-1峰强度得到的 4种 SERS基底的增强因子

Table 2 Enhancement factors derived from the band at
1061 cm-1 for four SERS substrates

Sample
No.
EF

P1

1. 46×106

P2

5. 80×106

P3

4. 63×105

P4

6. 16×105

表 3 4种 SERS基底模型的理论增强因子

Table 3 Theoretical enhancement factors for 4 models

Model No.
P1
P2
P3
P4

Nanosphere diameter/nm
300
200
420
400

Nanosphere spacing/nm
100
5
500
500

Au film thickness/nm
5
5
5
5

Emax /（V·m-1）

17. 0
56. 4
11. 9
13. 2

EF
8. 35×104

1. 12×107

2. 01×104

3. 03×104

图 6 4种 PMMA抗蚀剂纳米结构基底与平坦基底对不同浓度 4-MPBA分子检测的拉曼谱图。（a）P1；（b）P2；（c）P3；（d）P4
Fig. 6 Raman spectra of 4-MPBA molecules with different concentrations obtained with nanostructured substrates using four PMMA

resists and flat substrates. (a) P1; (b) P2; (c) P3; (d) P4

图 7 FDTD模型示意图。（a）空间模型；（b）xy平面上模型

Fig. 7 Schematic of the FDTD model. (a) Spatial model; (b) model on the xy plane
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基底均匀性是衡量 SERS在实际应用中性能的重

要指标之一。为了验证该 SERS基底的检测信号均匀

性，对 1. 0×10-5 mol/L的 4-MPBA分子进行强度面分

布拉曼测试：激光光斑在 50倍物镜下直径约为 2 μm，

每次测试移动 3 μm，取 31×31共 961个测试数据点，

如 图 9 所 示 。 计 算 得 到 其 探 测 均 一 性 RSD 仅 为

8. 75%，表明该 SERS基底拥有良好的探测均一性。

分析此 SERS基底高均一性的主要原因为：（1）选择合

适的抗蚀剂溶剂进行混合，采用超声手段保证液相分

离过程中抗蚀剂之间充分混合并自发发生相分离达到

分散的目的，从而得到尺寸分布均一的纳米液滴；（2）
通过在衬底上旋涂上述混合液可得到随机、均匀分散

的纳米液滴，并在一定范围内可通过控制旋涂转速实

现液滴密度调控。因此，保证两种溶液充分混合并自

发发生相分离形成尺寸均一的纳米尺度液滴是保证金

SERS基底均匀性的关键。

为了展现 P2基底对 4-MPBA的检测极限，图 10
（a）展 示 了 利 用 该 SERS 基 底 对 1. 0×10-8~

1. 0×10-5 mol/L的 4-MPBA分子进行检测的拉曼谱

图，选择以 1061 cm-1为中心的来自 C=C键呼吸振动

的特征峰，并绘制出 1061 cm-1处的峰强度和 4-MPBA
浓度（C4-MPBA）对数的关系曲线，如图 10（b）所示。基于

此工作曲线，依据检测极限定义——信噪比（SNR）为

3时对应的浓度，推算出检测极限为 1. 06×10-8 mol/
L，跨 度 达 3 个 数 量 级 ，展 现 出 对 痕 量 分 子 的 检 测

能力。

R6G是最常用的 SERS检测模型分子之一，具有

对 SERS敏感、易于检测等特点。图 11（a）展示了利用

该 SERS基底对 1. 0×10-8~1. 0×10-5 mol/L的 R6G
分子进行检测的拉曼谱图，拉曼特征峰主要位于：（1）
以 613 cm-1为中心的来自 C—C—C键振动的特征峰；

（2）以 774 cm-1为中心的来自 C—H键弯曲振动的特

征峰；（3）以 1360 cm-1为中心的来自 C—C键拉伸振

动的特征峰。选择 1360 cm-1处的特征峰并绘制峰强

度和 R6G浓度（CR6G）对数的关系曲线，如图 11（b）所

示。基于此工作曲线，依据检测极限定义，推算出检测

极限为 7. 08×10-9 mol/L。该 SERS 基底对浓度为

1. 0×10-8~1. 0×10-5 mol/L的 R6G均可以获得较强

的拉曼信号，跨度达 3个数量级，展现出对常用 SERS
检测信号分子的痕量检测能力。

另外还将该 SERS基底用于食品污染物——三聚

氰胺分子的检测。三聚氰胺分子（C3H6N6）是一种三嗪

含氮杂环有机化合物，属于对生物有害的化学原料，严

格限制用于食品加工。然而，由于含氮量高（质量分数

66. 7%）和价格低廉，三聚氰胺在牛奶生产中被非法掺

入，以增加凯氏定氮法检测的蛋白质含量［20］。目前有

几种方法可用于定量检测液体中的三聚氰胺，如气相

色谱/质谱法［21］、毛细管电泳法［22］、电化学传感法等［23］，

然而，这几种方法往往非常耗时，且需依赖大型专业设

备。因此，需要一种快速可靠的方法来检测食品中的

图 8 SERS基底局域电场增强。（a）P1；（b）P2；（c）P3；（d）P4
Fig. 8 Local electric field enhancement based on SERS substrates. (a) P1; (b) P2; (c) P3; (d) P4

图 9 SERS基底经 4-MPBA分子修饰后的拉曼强度面分布

Fig. 9 Raman intensity mapping of SERS substrates decorated
with 4-MPBA
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三聚氰胺含量［24］。采用前述方法制备的高活性 SERS
基底展现出优异的三聚氰胺检测性能。根据文献及测

试 可 知 ，三 聚 氰 胺 的 拉 曼 特 征 峰 位 于 600、715、
982 cm-1 处［25］，分别来自三嗪环 3种振动模式。对

1. 0×10-9~1. 0×10-5 mol/L的三聚氰胺水溶液进行

SERS测试。如图 12（a）所示，715 cm-1处的拉曼峰强

度随浓度变化最为明显。因此，绘制出 715 cm-1处的

峰强度和三聚氰胺浓度（Cmelamine）对数的关系曲线，如

图 12（b）所示。此曲线作为 SERS基底的工作曲线呈

良好线性关系，线性相关系数 R2>0. 95，表明此 SERS
基底在跨度 4个数量级的浓度范围内对三聚氰胺有优

异的定量检测性能。同样依据检测极限定义，推算出

检 测 极 限 为 7. 94×10-10 mol/L（ 相 当 于 1. 0×
10-4 mg/kg的质量分数），远低于美国食品药品监督管

图 12 三聚氰胺的 SERS光谱。（a）1. 0×10-9~1. 0×10-5 mol/L的三聚氰胺拉曼图谱；（b）715 cm-1处的拉曼峰强度与三聚氰胺浓

度对数的工作曲线

Fig. 12 SERS spectra of melamine. (a) Raman spectra of melamine molecules with concentrations ranging from 1. 0×10−9 mol/L to
1×10−5 mol/L decorated on the SERS chips, respectively; (b) calibration curves of the intensity of the peak at 715 cm−1

versus the logarithm of melamine concentration

图 10 4-MPBA的 SERS光谱。（a）浓度为 1. 0×10-8~1. 0×10-5 mol/L的 4-MPBA拉曼图谱；（b）1061 cm-1处的拉曼峰强度与

4-MPBA浓度对数的工作曲线

Fig. 10 SERS spectra of 4-MPBA. (a) Raman spectra of 4-MPBA molecules with concentrations ranging from 1. 0×10−8 mol/L to
1. 0×10−5 mol/L decorated on the SERS chips, respectively; (b) calibration curves of the intensity of the peak at 1061 cm−1

versus the logarithm of 4-MPBA concentration

图 11 R6G的 SERS光谱。（a）1. 0×10-8~1. 0×10-5 mol/L的 R6G拉曼图谱；（b）1360 cm-1处的拉曼峰强度与 R6G浓度对数的工

作曲线

Fig. 11 SERS spectra of R6G. (a) Raman spectra of R6G molecules with concentrations ranging from 1. 0×10−8 mol/L to 1. 0×
10−5 mol/L decorated on the SERS chips, respectively; (b) calibration curves of the intensity of the peak at 1360 cm−1 versus

the logarithm of R6G concentration
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理局（FDA）和欧盟规定的牛奶和奶制品中三聚氰胺
的安全限值（2. 5 mg/kg）［26］，展现出对痕量物质定量
检测的应用价值。

4 结 论

本文提出了一种利用不同性质电子束抗蚀剂的混
合在纳米尺度产生相分离的现象，通过电子束曝光固
化技术制备高活性 SERS 基底的简单方法。通过
FDTD模拟和实际测试，得到了最佳制备参数；制备的
SERS基底对 4-MPBA检测可获得 5. 8×106的增强因
子，检测均一性 RSD为 8. 75%，对于 4-MPBA、R6G和
三聚氰胺分子可分别获得 1. 06×10-8 mol/L、7. 08×
10-9 mol/L及 7. 94×10--10 mol/L的检测限，三聚氰胺
的检测灵敏度低于使用安全限值 3个数量级，因此该
基底在食品安全领域具有广阔的应用前景。该 SERS
基底的制备方法突破了电子束曝光技术及其抗蚀剂的
传统应用理念，而且工艺简单，重复性好，对发展新型
高性能 SERS基底及其制备技术具有重要意义。该方
法也为新型微纳加工技术的发展提供了新思路。
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