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纳米粒子的制备及其生物成像
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(西南民族大学 化学与环境保护工程学院ꎬ 四川 成都　 ６１００４１)

摘要: 在反应温度为 ２００ ℃、反应时间为 ８ ｈ 的温和条件下ꎬ采用水热法合成了近红外到近红外的 Ｍｎ２ ＋ 掺杂

ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 上转换荧光纳米粒子ꎬ再以两亲性聚合物 Ｃ１８ＰＭＨ￣ｍＰＥＧ 作为亲水性配体修饰到上转换荧

光纳米粒子表面ꎬ得到具有水溶性的上转换荧光纳米粒子ꎮ 然后在 ９８０ ｎｍ 近红外光源激发下ꎬ测量了上转换

荧光纳米粒子的荧光发射光谱ꎬ在(８００ ± １０) ｎｍ 附近ꎬ观察到了较强的单近红外光发射( ３Ｈ４→３Ｈ６)ꎮ 对样

品进行细胞毒性实验ꎬ结果表明制得的水溶性 Ｍｎ２ ＋ 掺杂 ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子具有良好的生物相容

性ꎮ 并进一步在小鼠体内进行了近红外成像ꎬ表明其在生物成像领域将会具有一定的应用前景ꎮ
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１　 引　 　 言

近些年ꎬ随着生物医学的不断发展ꎬ可视化的

生物成像技术在生命医学领域受到了越来越多的

关注ꎮ 对比其他生物成像技术ꎬ荧光成像具有价

格低廉、快速成像等优点[１]ꎮ 但是传统的荧光探
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针材料(如荧光染料、量子点)由于其吸收和发射

较宽ꎬＳｔｏｋｅｓ 位移小ꎬ光稳定性差ꎬ化学性质不稳

定等ꎬ限制了其在生物领域的应用[２￣３]ꎮ
另一方面ꎬ稀土离子上转换荧光纳米材料由

于其独特的性质在生物成像领域受到了研究者的

关注ꎮ 该材料可以吸收两个或两个以上的低能量

光子而辐射一个高能量光子ꎮ 此外由于近红外光

(７００ ~ １ １００ ｎｍ)处在“生物窗口”范围内ꎬ可以

避免对生物组织的损伤ꎬ减少生物组织的自发荧

光ꎬ并提高其组织穿透力[４]ꎮ 而 Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 掺杂

的 ＮａＹＦ４纳米材料可将近红外光(９８０ ｎｍ)转变

为近红外光((８００ ± １０) ｎｍ)ꎬ具有强的组织穿透

力ꎬ因而受到了广泛的关注[５￣６]ꎮ 另有相关报道

指出ꎬ通过掺杂过渡金属 Ｍｎ２ ＋ 来调节 ＮａＹＦ４ ∶
Ｙｂ３ ＋ / Ｅｒ３ ＋ 纳米粒子从六方晶相ꎬ转变为纯立方

晶相ꎬ实现相的转变[７]ꎮ
此外ꎬ可用于生物成像的上转换荧光纳米材

料要满足以下几个条件:具有水溶性ꎬ并具有一定

的生物兼容性ꎮ 在本工作中ꎬ我们首先采用水热

法合成了油酸修饰的 Ｍｎ２ ＋ 掺杂 ＮａＹＦ ∶ Ｙｂ３ ＋ /
Ｔｍ３ ＋ 纳 米 粒 子ꎬ 并 将 两 亲 性 配 体 ( Ｃ１８ ＰＭＨ￣
ｍＰＥＧ)修饰到纳米粒子表面从而得到具有水溶

性的纳米粒子[８￣９]ꎮ 最后ꎬ通过细胞毒性实验评

价了水性修饰后 Ｍｎ２ ＋ 掺杂 ＮａＹＦ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳

米粒子的生物相容性ꎬ并在小鼠体内进行了近红

外生物成像ꎮ

２　 实　 　 验

２. １　 试剂与仪器

实验中使用的试剂主要有:油酸(ＯＡꎬ质量分

数 ９８％ )ꎬ分析纯(ＡＲ)ꎬ天津市致远化学试剂厂ꎻ
氢氧化钠(ＮａＯＨ)ꎬ分析纯(ＡＲ)ꎬ天津市北方天

医化学试剂厂ꎻ无水乙醇(ＣＨ３ＣＨ２ＯＨꎬ质量分数

９９. ７％ )ꎬ分析纯(ＡＲ)ꎬ成都海兴化工试剂厂ꎻ硝
酸镱(Ｙｂ(ＮＯ３) ３ 􀅰５Ｈ２Ｏ)ꎬ硝酸钇(Ｙ(ＮＯ３ ) ３ 􀅰
６Ｈ２Ｏ)ꎬ硝酸铥(Ｔｍ(ＮＯ３) ３)ꎬ均为分析纯(ＡＲ)ꎬ
成都贝斯特试剂有限公司ꎻ氟化钠(ＮａＦ)ꎬ分析纯

(ＡＲ)ꎬ成都市科龙化工试剂厂ꎻ氯仿(质量分数

９９％ )ꎬ分析纯(ＡＲ)ꎬ成都市科龙化工试剂厂ꎻ二
氯甲烷 ( ＣＨ２Ｃｌ２ꎬ 质量分数 ９９. ５％ )ꎬ 分析纯

(ＡＲ)ꎬ天津市富宇精细化工有限公司ꎻ三乙胺

(ＴＥＡ)ꎬ分析纯(ＡＲ)ꎬ成都市科龙化工试剂厂ꎻ
聚(马来酸酐￣ａｌｔ￣１￣十八碳烯) (Ｃ１８ ＰＭＨ)ꎬＳｉｇｍａ￣
Ａｌｄｒｉｃｈ Ｃｏ. ＬＬＣ. (ＵＳＡ)ꎻ甲氧基聚乙醇胺(ｍＰＥＧ￣
ＮＨ２)ꎬ上海阿拉丁生化科技有限公司ꎻ１￣乙基￣(３￣
(二甲基氨基) 丙基) 碳二亚胺盐酸盐 ( ＥＤＣ􀅰
ＨＣｌ)ꎬ成都贝斯特试剂有限公司ꎻ透析袋 ＭＤ３６
(ＭＷ:８ ０００ ~ １４ ０００)ꎬＢｉｏｓｈａｒｐ 公司ꎻ实验用水为

二次蒸馏水ꎮ
实验中使用的仪器主要有:ＴＥＣＮＡＩ Ｆ２０ 透射

电子显微镜(ＴＥＭ)ꎻ ＺＥＴＡＳＩＺＥＲＮＡＮＯ ＺＳ９０ 动态

光散射(ＤＬＳ)仪ꎬ英国 ＭＡＬＶＥＲＮ 公司ꎻＸＤ￣６ 型

Ｘ 射线衍射仪(ＸＲＤ)ꎬ北京普析通用仪器有限公

司ꎻＦＬＵＯＲＯＬＯＧ￣３ 型荧光分光光度计ꎻＰＥＲＫＩＮ￣
ＥＬＭＥＲ１７００ 傅里叶变换红外光谱仪(ＦＴＩＲ)ꎮ
２. ２　 实验方法

２. ２. １　 油酸修饰的 Ｍｎ２ ＋ 掺杂 ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋

纳米粒子的合成　
采用水热法合成油酸修饰的 Ｍｎ２ ＋ 掺杂 ＮａＹＦ４ ∶

Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子[７ꎬ１０]ꎮ 称取 ０. ９９ ｇ ＮａＯＨ 溶

于 ３３. ３ ｍＬ 无水乙醇中ꎬ将溶液倒入架好装置的

三口烧瓶中ꎬ再加入 １６. ６５ ｍＬ ＯＡ 和 ５ ｍＬ Ｈ２Ｏ
进行搅拌ꎮ 搅 拌 均 匀 后ꎬ 分 别 量 取 ３. ３２ ｍＬ
Ｙ(ＮＯ３)３􀅰６Ｈ２Ｏ 溶液(０.５ ｍｏｌ / Ｌ)、３ ｍＬ Ｙｂ(ＮＯ３)３􀅰
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图 １　 Ｃ１８ＰＭＨ￣ｍＰＥＧ 修饰的 Ｍｎ２ ＋ 掺杂 ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子的制备流程图

Ｆｉｇ. １　 Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｒｅｐｒｅｓｅｎｔａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｏｆ Ｃ１８ＰＭＨ￣ｍＰＥＧ ｃｏａｔｅｄ Ｍｎ２ ＋ ｄｏｐｅｄ￣ ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ ｎａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅｓ
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５Ｈ２Ｏ 溶液(０. ２ ｍｏｌ / Ｌ)、０. ３３ ｍＬ Ｔｍ(ＮＯ３ ) ３ 溶

液(０. ２ ｍｏｌ / Ｌ)、２ ｍＬ ＭｎＣｌ２ 􀅰４Ｈ２Ｏ 溶液(０. ５
ｍｏｌ / Ｌ)ꎬ 混合后加入上述三口烧瓶中ꎮ 再将

２. ４１ ｍｏｌ / Ｌ ＮａＦ 溶液缓慢加到三口烧瓶中ꎬ之后

搅拌 ３０ ｍｉｎꎮ 最后将反应液移入聚四氟乙烯反应

釜中ꎬ将反应釜放入烘箱中 ２００ ℃下反应 ８ ｈꎮ 反

应结束后冷却至室温ꎬ离心分离ꎬ将底部固体产物

用无水乙醇和水(Ｖ(乙醇) ∶ Ｖ(水) ＝ １∶ １)洗涤几

遍ꎬ干燥后即得油酸修饰的 Ｍｎ２ ＋ 掺杂 ＮａＹＦ４ ∶
Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子样品(ＯＡ￣ＵＣＮＰｓ)ꎮ
２. ２. ２　 Ｍｎ２ ＋ 掺杂 ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子的

表面改性

本文参照此前的工作合成两亲性聚合物

Ｃ１８ＰＭＨ￣ｍＰＥＧ[８]ꎮ称取 ５０ ｍｇ Ｃ１８ＰＭＨ￣ ｍＰＥＧ 和

５０ ｍｇ ＯＡ￣ＵＣＮＰｓ 溶于 ２５ ｍＬ 氯仿中室温下搅拌

２ ｈꎮ 之后旋转蒸发掉氯仿ꎬ将所得到的白色固体

产物分散于 １５ ｍＬ 去离子水中ꎬ０. ２２ μｍ 膜过滤

器过滤ꎬ然后将获得水溶性 Ｃ１８ ＰＭＨ￣ｍＰＥＧ 修饰

的 Ｍｎ２ ＋ 掺 杂 ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳 米 粒 子

(ｍＰＥＧ￣ＵＣＮＰｓ)ꎬ并室温储存ꎮ
２. ２. ３　 ＭＴＴ 实验

细胞存活率用典型的 ＭＴＴ 法增值实验检

测[１１￣１２]ꎮ 收集对数期生长的 ＨｅＬａ 细胞ꎬ离心洗

涤ꎮ 稀释 ＨｅＬａ 细胞至 １０６ / ｍＬ 接种 ９６ 孔细胞培

养板ꎬ每孔含细胞约 ５ × １０４ 个ꎬ继续培养 １０ ｈꎮ
加入含有不同浓度的 ｍＰＥＧ￣ＵＣＮＰｓ 培养基溶液ꎬ
与 ＨｅＬａ 细胞共同孵育培养 ２４ ｈ 后ꎬ酶标仪器测

定 ４９０ ｎｍ 波长的吸光度ꎬＭＴＴ 法确定各个孔的

细胞存活率ꎮ
２. ２. ４　 生物成像实验

首先ꎬ１００ μＬ ｍＰＥＧ￣ＵＣＮＰｓ(０. ５ ｍｇ / ｍＬ)水

溶液皮内注射到裸鼠皮下组织ꎮ 用两个外部可调

的连续 ９８０ ｎｍ 激光器(０ ~ ５ Ｗ)(Ｓｈａｎｇｈａｉ Ｃｏｎｎｅｔ
Ｆｉｂｅｒ Ｏｐｔｉｃｓ Ｃｏ. ꎬ Ｃｈｉｎａ)作为激发光源ꎬ然后用一

个 Ａｎｄｏｒ ＤＵ８９７ ＥＭＣＣＤ 相机作为信号采集器ꎮ
最后利用柯达分子成像软件对荧光信号的图像进

行分析ꎮ

３　 结果与讨论

３. １　 Ｍｎ２ ＋ 掺杂 ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子的

透射电镜及粒径分布表征
　 　 Ｍｎ２ ＋ 掺杂 ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子在水

性修饰前后的透射电镜照片(ＴＥＭ)如图 ２ 所示ꎮ
图 ２(ａ)为油酸修饰的 Ｍｎ２ ＋ 掺杂 ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ /
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图 ２　 油酸修饰(ａ)及 Ｃ１８ＰＭＨ￣ｍＰＥＧ 修饰(ｂ)的 Ｍｎ２ ＋ 掺杂 ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子 ＴＥＭ 图和 ＤＬＳ 图

Ｆｉｇ. ２　 ＴＥＭ ｉｍａｇｅｓ ａｎｄ ｄｉａｍａｔｅｒ ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｃｈａｒｔｓ ｏｆ ＯＡ ｃｏａｔｅｄ( ａ) ａｎｄ Ｃ１８ ＰＭＨ￣ｍＰＥＧ ｃｏａｔｅｄ( ｂ) Ｍｎ２ ＋ ｄｏｐｅｄ ＮａＹＦ４ ∶
Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ ＮＰｓ
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Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子分散于氯仿中的 ＴＥＭ 图ꎬ从图中

可以看出 ＯＡ￣ＵＣＮＰｓ 具有较好的分散性ꎬ形貌为

立方形ꎮ 从粒径分布图 ２(ｃ)中可以看出 ＯＡ￣ＵＣ￣
ＮＰｓ 粒径分布较窄ꎬ水合力学粒径约为 ３９. ３５ ｎｍꎮ
图 ２(ｂ)为水溶性 ｍＰＥＧ￣ＵＣＮＰｓ 的 ＴＥＭ 图ꎬ图中

可以看出纳米粒子经过修饰后仍然保持了原有的

形貌及较好的分散性ꎬ说明 Ｃ１８ ＰＭＨ￣ｍＰＥＧ 包覆

的纳米粒子具有较高的稳定性ꎮ 从粒径分布图

２(ｄ)中可以看出它们的水合力学粒径约为

４１. ５４ ｎｍꎮ　
３. ２　 Ｍｎ２ ＋ 掺杂 ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子的

ＸＲＤ 衍射图谱分析
　 　 图 ３ 为 Ｍｎ２ ＋ 掺杂 ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒

子水性修饰前后的 Ｘ 射线衍射(ＸＲＤ)图谱ꎬ从图

谱中可以看出ꎬ水性化前后 Ｍｎ２ ＋ 掺杂 ＮａＹＦ４ ∶
Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子的 ＸＲＤ 图谱与标准图谱数

据(ＪＣＰＤＳ Ｎｏ. ７７￣２０４２)基本相吻合ꎬ分别对应晶

体的(１１１)、(２２０)、(３１１)、(４００)、(３３１)和(４２２)
晶面ꎬ结果表明所合成的样品几乎为纯立方相

(α￣ＮａＹＦ４)结构ꎬ且衍射特征峰的位置和宽度没

有改变ꎮ 而图中出现了一些杂峰ꎬ原因是存在着

一些未反应完全的 ＮａＦ 所导致ꎮ 通过谢乐公式

Ｄ ＝ Ｋλ
βｃｏｓθ ꎬ计算可得样品的平均粒径在 ２３. ８６

ｎｍ 左右ꎮ
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图 ３　 油酸修饰(ａ)及 Ｃ１８ＰＭＨ￣ｍＰＥＧ 修饰(ｂ)的 Ｍｎ２ ＋ 掺

杂 ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子的 ＸＲＤ 图

Ｆｉｇ. ３　 ＸＲＤ ｓｐｅｃｔｒａ ｏｆ ＯＡ ｃｏａｔｅｄ( ａ) ａｎｄ Ｃ１８ ＰＭＨ￣ｍＰＥＧ

ｃｏａｔｅｄ(ｂ) Ｍｎ２ ＋ ｄｏｐｅｄ￣ ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ ＮＰｓ

３. ３　 Ｍｎ２ ＋ 掺杂 ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子的

ＦＴＩＲ 光谱分析

图 ４ 给出了 Ｍｎ２ ＋ 掺杂 ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳

米粒子在水性修饰前后的红外光谱图ꎮ 从图 ４(ａ)

可以看出 ＯＡ￣ＵＣＮＰｓ 在 ２ ９３８ ｃｍ － １和 ２ ８６８ ｃｍ － １

存在两个吸收峰ꎬ对应—ＣＨ２—的非对称和对称

伸缩振动ꎬ１ ７３８ ｃｍ － １ 吸收峰对应 Ｃ 􀪅􀪅Ｃ 伸缩振

动吸收ꎬ这些特征峰与油酸的红外特征峰完全吻

合[１３]ꎬ说明水性修饰前纳米粒子表面确实存在着

油酸基团ꎮ 图 ４(ｂ)是 ｍＰＥＧ￣ＵＣＮＰｓ 的红外光谱

图ꎬ谱图中在 ２ ８９７ ｃｍ － １处只出现一个强的特征

吸收峰ꎬ这是由于 ＰＥＧ 中氧原子的存在而导致

Ｃ—Ｈ 的对称伸缩振动远强于不对称伸缩振

动[１４]ꎬ此外在 １ ６６３ ｃｍ － １、１ １０６ ｃｍ － １出现新的吸

收峰ꎬ分别对应 Ｃ 􀪅􀪅Ｏ、Ｃ—Ｏ—Ｃ 的伸缩振动ꎮ 结

果证明 Ｃ１８ ＰＭＨ￣ｍＰＥＧ 成功修饰到了 Ｍｎ２ ＋ 掺杂

ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子的表面ꎮ
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图 ４　 油酸修饰(ａ)及 Ｃ１８ＰＭＨ￣ｍＰＥＧ 修饰(ｂ)的 Ｍｎ２ ＋ 掺

杂 ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子的红外光谱图

Ｆｉｇ. ４ 　 Ｉｎｆｒａｒｅｄ ｓｐｅｃｔｒａ ｏｆ ＯＡ ｃｏａｔｅｄ ( ａ) ａｎｄ Ｃ１８ ＰＭＨ￣

ｍＰＥＧ ｃｏａｔｅｄ ( ｂ ) Ｍｎ２ ＋ ｄｏｐｅｄ￣ ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ /

Ｔｍ３ ＋ ＮＰｓ

３. ４　 Ｍｎ２ ＋ 掺杂 ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子的

荧光光谱分析
　 　 Ｍｎ２ ＋ 掺杂 ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子由于

其发光性质稳定ꎬ在生物医学领域可以用于生物

荧光分析和生物成像ꎬ因此必须要保证其水性化

后发光性质不受 ｍＰＥＧ 影响ꎮ 图 ５ 为 Ｍｎ２ ＋ 掺杂

ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子在 ９８０ ｎｍ 近红外光

激发下所得的荧光光谱图ꎮ 从图 ５( ａ)中可以看

出ꎬ油酸修饰的 Ｍｎ２ ＋ 掺杂 ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳

米粒子在(８００ ± １０) ｎｍ 处发出很强的近红外光

波长( ３Ｈ４ →３Ｈ６ )ꎬ与没有掺杂 Ｍｎ２ ＋ 的 ＮａＹＦ４ ∶
Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子(图 ５(ｃ))相比较ꎬ其荧光强

度明显增加ꎬ表明掺杂 Ｍｎ２ ＋ 可以明显增强 ＮａＹＦ４ ∶
Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子的荧光强度ꎬ这与相关文献

所报道的结果一致[１５]ꎮ 而经过两亲性聚合物修
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饰后ꎬ从图 ５(ｂ)可以看到 ｍＰＥＧ￣ＵＣＮＰｓ 仍保持

着原有的发光位置ꎬ发射峰没有移动ꎬ但是整体荧

光强度比水性修饰前要低ꎬ荧光强度降低了 １ / ２
左右ꎬ可能的原因是由于水分子存在所导致的猝

灭效应[１６]ꎮ
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图 ５　 油酸修饰(ａ)、Ｃ１８ＰＭＨ￣ｍＰＥＧ 修饰(ｂ)的 Ｍｎ２ ＋ 掺杂

ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子及油酸修饰 ＮａＹＦ４ ∶

Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子(ｃ)的荧光光谱图ꎮ
Ｆｉｇ. ５　 Ｅｍｉｓｓｉｏｎ ｓｐｅｃｔｒａ ｏｆ ＯＡ ｃｏａｔｅｄ(ａ)ꎬ Ｃ１８ ＰＭＨ￣ｍＰＥＧ

ｃｏａｔｅｄ(ｂ) Ｍｎ２ ＋ ｄｏｐｅｄ￣ ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ ＮＰｓ ａｎｄ

ＯＡ ｃｏａｔｅｄ ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ ＮＰｓ (ｃ).

图 ６ 为Ｍｎ２ ＋ 掺杂 ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子

在 ９８０ ｎｍ 激发下的能量传递过程ꎮ Ｙｂ３ ＋ 离子吸收

９８０ ｎｍ 激发能并通过能量传递使邻近的 Ｔｍ３ ＋ 离子

跃迁到激发态３Ｈ５、３Ｆ２、１Ｇ４和
１Ｄ２ 能级上ꎬ而 Ｔｍ３ ＋ 的

激发态１Ｇ４和
１Ｄ２和处于激发态(４Ｔ１)的 Ｍｎ２ ＋ 之间发

生无辐射能量转移ꎬ 随后 Ｍｎ２ ＋ 又将能量传递给

Ｔｍ３ ＋ 的激发态３Ｆ２ꎬ激发态３Ｆ２ 先返回到低能级的激

发态１Ｈ４ꎬ随后无辐射弛豫返回基态３Ｈ６从而使得纳

米粒子的荧光强度增大ꎮ
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图 ６　 Ｍｎ２ ＋ 掺杂 ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子的 ９８０ ｎｍ
激发上转换发光过程能级图

Ｆｉｇ. ６　 Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｅｎｅｒｇｙ ｌｅｖｅｌ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｔｈｅ ｍａｉｎ ＥＴ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ

ｉｎ ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ ＮＰｓ ｕｎｄｅｒ ９８０ ｎｍ ｅｘｃｉｔａｔｉｏｎ

３. ５　 Ｃ１８ＰＭＨ￣ｍＰＥＧ 修饰的 Ｍｎ２ ＋掺杂 ＮａＹＦ４ ∶
Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋纳米粒子的细胞毒性

两亲性聚合物 Ｃ１８ＰＭＨ￣ｍＰＥＧ 除了用来改善

Ｍｎ２ ＋ 掺杂 ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子的水溶性

外ꎬ还进一步赋予了纳米粒子在生物领域方面的

应用潜力ꎮ 本文中我们调查了 ｍＰＥＧ￣ＵＣＮＰｓ 的

生物相容性ꎮ 从图 ７ 中可以看到ꎬ我们将不同浓

度的 ｍＰＥＧ￣ＵＣＮＰｓ(０. ０６２ ５ ~ ０. ５ ｍｇ / ｍＬ)与 Ｈｅ￣
ｌａ 细胞共同培养 ２４ ｈ 后ꎬｍＰＥＧ￣ＵＣＮＰｓ 展现了良

好的生物相容性ꎬ即使在最高浓度为 ０. ５ ｍｇ / ｍＬ
时ꎬ细胞的存活率也达到了 ８９％ 左右ꎮ 这使得

ｍＰＥＧ￣ＵＣＮＰｓ 在应用于生物领域方面具备了一定

的前提条件ꎮ
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图 ７ 　 Ｃ１８ ＰＭＨ￣ｍＰＥＧ 修饰的 Ｍｎ２ ＋ 掺杂 ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ /

Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子的细胞毒性

Ｆｉｇ. ７ 　 Ｃｙｔｏｔｏｘｉｃ ｏｆ Ｃ１８ ＰＭＨ￣ｍＰＥＧ ｃｏａｔｅｄ Ｍｎ２ ＋ ｄｏｐｅｄ￣

ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ ＮＰｓ

３. ６　 Ｃ１８ＰＭＨ￣ｍＰＥＧ 修饰的Ｍｎ２ ＋掺杂 ＮａＹＦ４ ∶
Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋纳米粒子的生物成像

接下来ꎬ我们考察 ｍＰＥＧ￣ＵＣＮＰｓ 在近红外

光下的生物荧光成像能力ꎬ首先将 １００ μＬ ０. ５
ｍｇ / ｍＬ ｍＰＥＧ￣ＵＣＮＰｓ 皮下注射到一个被麻醉的

５ 周龄老鼠(雄) 腹部进行生物成像ꎮ 如图 ８ 所

示ꎬ生物荧光成像照片用 ＥＭＣＣＤ 相机在注射部

位采集(８００ ± １０) ｎｍ 近红外发射信号得到ꎬ此
外ꎬ近红外成像信号的信噪比达到了 ~ ３８ꎬ在同

等强度的荧光条件下ꎬ相比于(６６０ ± １０) ｎｍ 波

长的红光ꎬ(８００ ± １０) ｎｍ 波长的近红外光对于

生物组织具有更强的穿透力ꎬ其抗干扰能力更

强[１７￣１８] ꎬ所以在生物体内进行荧光成像更具有

优势ꎮ
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图 ８　 Ｃ１８ＰＭＨ￣ｍＰＥＧ 修饰的 Ｍｎ２ ＋ 掺杂 ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子的生物成像

Ｆｉｇ. ８　 Ｂｉｏｉｍａｇｉｎｇ ｏｆ Ｃ１８ＰＭＨ￣ｍＰＥＧ ｃｏａｔｅｄ Ｍｎ２ ＋ ｄｏｐｅｄ￣ ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ ＮＰｓ

４　 结　 　 论

本文采用水热法合成近红外到近红外的

Ｍｎ２ ＋ 掺杂 ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 上转换荧光纳米粒

子ꎬＸＲＤ 结果表明样品为立方相( α￣ＮａＹＦ４ )结

构ꎮ ＴＥＭ 照片显示水性化前后的纳米粒子都具

有较好的分散性ꎮ 然后在 ９８０ ｎｍ 近红外光源激

发下ꎬ在(８００ ± １０) ｎｍ 附近得到了强的近红外

光发射( ３Ｈ４ →３Ｈ６ )ꎮ 并对水性修饰后的 Ｍｎ２ ＋

掺杂 ＮａＹＦ４ ∶ Ｙｂ３ ＋ / Ｔｍ３ ＋ 纳米粒子进行了实验ꎬ
结果表明所制得的纳米粒子具有良好的生物相

容性ꎮ 然后进一步在小鼠体内进行了近红外荧

光成像ꎬ较高的信噪比表明其在生物成像领域

将具有一定的应用前景ꎮ
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