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金纳米棒——从可控制备与修饰到纳米生物学与生物医学应用 

胡雪娇    高冠斌
*
    张明曦

*
 

(武汉理工大学，材料复合新技术国家重点实验室，武汉 430070) 

摘要：金纳米棒因其独特的光学活性(纵向和横向两个等离子体共振吸收峰, 可调范围从可见光区到近红

外区)、长径比可调，表面易于修饰，生物相容性良好而使得其在纳米生物学和生物医学等领域具有广泛

的应用前景。金纳米棒的合成及表面修饰直接决定着其物理化学性质，进而影响其生物相容性及其在生

物医学中的应用。本文综述了金纳米棒的可控制备方法(包括模板法、电化学法、光化学法和晶种法)、

表面可控修饰方法及其在纳米生物学和生物医学中的应用新进展，重点总结了金纳米棒的表面可控修饰

及其在分子探针、生物传感、生物成像、药物载体、基因载体和光热疗法的最新研究进展。最后针对金

纳米棒在生物应用过程中的一些瓶颈问题(如：特异性识别能力需要增强和荧光量子产率尚待提高等)提

出了将手性分子或智能聚合物引入到金纳米棒表面进行可控修饰，以期增强其特异性识别能力并提高荧

光量子产率，为金纳米棒的发展提供了新的思路。 
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Gold Nanorods——from Controlled Synthesis and Modification to 

Nano-Biological and Biomedical Applications  
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Abstract:  Gold nanorods (AuNRs) have been the focus of considerable attention in the 

nano-biotechnology and biomedicine fields because of their unique optical activities, adjustable aspect 

ratios, ease of surface modification, and good biocompatibility. AuNRs offer specific tunable surface 

plasmon resonance (SPR) effects (including TSPR and LSPR), which can tune their 

fluorescence-emission between the visible and near-infrared (NIR) zones. Controlled synthesis and 

surface modification determine the physical and chemical properties of AuNRs, which ultimately 

determine their biocompatibility and biomedical applicability. In this review, the four main types of 

controlled synthesis (template, electrochemical synthesis, photochemical synthesis, and seeded growth 

methods), controlled surface modification methods, as well as the nano-biological and biomedical 

applications of AuNRs, are summarized. The controlled surface modification methods of AuNRs and 

their application to molecular probes, bio-sensing, bio-imaging, gene carriers, pharmaceutical carriers, 



No.7 胡雪娇等：金纳米棒——从可控制备与修饰到纳米生物学与生物医学应用 1325 

 

and cancer photothermal therapy are discussed in detail. Finally, we outline our personal perspectives on 

the main issue affecting AuNRs in biological applications. That is, chiral molecular and smart polymers 

can be introduced onto the surfaces of AuNRs to improve the specific recognition of tumor cells and to 

increase fluorescence quantum yields, thus providing a new direction for the development of AuNRs. 

Key Words:  Gold nanorods;  Controlled synthesis;  Controlled modification;  Nano-biological 

applications;  Biomedical applications 

 

1  引 言 

金纳米材料因其独特的表面等离子体共振效

应、介电限域效应、小尺寸效应、量子隧道效应

和光学效应等特殊效应1−3而使其产生电化学特

性、吸附特性、荧光特性、超分子和分子识别等

特性。并因此被广泛应用于光电子学、催化、信

息存储、生物标记、生物传感和表面增强拉曼等

领域2−8。对金纳米材料的研究，包括制备、性质

和应用等一直都是材料科学的热点。随着技术的

发展，研究者们已经制备出多种形貌各异的金纳

米材料9,10，包括金纳米球、金纳米星、金纳米立

方、金纳米线、金纳米棒等。 

在这些形貌各异的金纳米材料中，金纳米棒

的研究最为广泛深入。这是由于金纳米棒(gold 

nanorod，AuNRs/GNRs)制备简单(如种子法 11,12
)、

产率高 13
 (可达 97%)、长径比(aspect ratio，AR)

可调(AR 在 1.5−20 之间)
14−17，且具有独特的荧光

性质 2,4,18。因此金纳米棒在纳米生物学和生物医

学领域具有广阔的应用前景。本文综述了金纳米

棒的可控合成方法(包括模板法、电化学法、光化

学法和晶种法等)，可控表面修饰方法(包括配体置

换法、无机物包覆法和多级修饰法等)及其在纳米

生物学(包括分子探针、生物传感和生物成像等)

及生物医学(包括药物载体、基因载体和光热治疗

等)方面的最新应用。 

 

2  金纳米棒的可控制备 

自 1994 年，Martin 等 19 首次用模板法制备出

金纳米棒，经过近几十年的发展，AuNRs 已经发展

出多种合成方法，其中可以较好地控制金纳米棒长

径比的制备方法主要有以下四种：模板法 19，电化

学方法 20，光化学方法 21以及晶种生长方法 22 等。

现简要介绍如下： 

2.1  模板法 

模板法主要是利用多孔氧化铝薄膜的孔道，在

孔道内将金原子还原让其受限沉积直至填满孔道，

然后用氢氧化钠溶解掉氧化铝薄膜并再用超声得

到分散性较好的 AuNRs。1994 年，Martin 等 19 首

次使用模板法合成出 AuNRs。他们通过电化学沉

积将 Au
3+还原并沉积到多孔氧化铝薄膜的孔道

内，然后溶解掉多孔氧化铝薄膜(模板)并去除反应

过程中产生的杂质即得到 AuNRs。在用模板法合

成 AuNRs 的过程中，AuNRs 的生长受到模板孔径

束缚，故而模板孔的尺寸直接决定了 AuNRs 的直

径和长度，因此可以用不同的模板合成尺寸不同的

AuNRs。模板法的优点是 AuNRs 的长径比可以通

过孔径大小、孔道长度、电化学沉积时间来调控。 

2.2  电化学法 

1997 年，电化学法首次被 Wang 等 20 用来制

备 AuNRs，在该方法中用到了两种表面活性剂：

十六烷基三甲基溴化铵 (CTAB)和四辛基溴化铵

(TCAB)。 

Wang 等人构建了一个电解池，电解液为

CTAB 和 TCAB，阴阳二极分别为铂片和金片，在
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超声的情况下电解。阳极的金原子失去电子变成

金离子进入溶液中，溶液中金离子一部分被 CTAB

还原成中间体，另一部分在阳极的铂片处得到电

子被还原成金单质，在超声的作用下，CTAB 修饰

的中间体在电解质溶液与铂片界面上包裹阳极还

原的金单质形成金纳米棒。其中，CTAB 不仅可以

防止金纳米粒子聚沉，而且还可以充当电解质。

而 TCAB 同样可以诱导形成 AuNRs。AuNRs 的长

径比可通过 CTAB 和 TCAB 的比例来控制。电化

学法的优点是 AuNRs 的形貌易控且尺寸均匀。 

2.3  光化学法 

2002 年，Franklin Kim 等 21 率先采用光化学

法来制备 AuNRs。该法首先准备 CTAB，四十二

烷基胺和氯金酸(HAuCl4)模板剂水溶液体系，然

后将适量丙酮和环己胺加入上述水溶液体系中，

可使胶束结构散开，有利于形成 AuNRs。然后再

加适量硝酸银(AgNO3)溶液，用紫外照射(254 nm)

整个水溶液体系约 30 h，在这个过程中利用紫外

诱导激发，所制备的 AuNRs 分散性好，长径比均

匀。并且观察到 Ag
+的量越多，AuNRs 的长径比

越大，而不加入 Ag
+则不能生成 AuNRs。因此光

化学法制备的 AuNRs 的长径比可通过 Ag
+的量来

调节。 

2.4  晶种法 

2001 年 Murthy 等 22 首次采用晶种法来制备

AuNRs，该方法对环境和设备的要求低，制备过

程简单。Murphy 课题组起初是在制备金纳米粒子

(AuNPs)时引入“seed”的概念，在 CTAB 溶液体

系下研究尺寸可控的 AuNPs。他们利用 NaBH4 制

备出晶种，也就是尺寸较小的胶体金。然后将晶

种加入到生长液中，生长液含弱还原剂和金属盐

可避免二次成核。因此，反应只能在晶种表面进

行，这种方法制备的 AuNPs 尺寸均一 23。而且该

课题组已能成功调控尺寸在 5−40 nm 的 AuNPs。

后来，Murphy 课题组将晶种法引入到金纳米棒的

制备，得到不同长径比的 AuNRs
24。为提高金纳

米棒的产率，他们向反应液中加入银离子溶液，

但其产率仍然只有 40%−50% 
22。2003 年，El-Sayed

课题组采用改进的晶种法制备出长径比小于 5 的

金纳米棒，其产率达 95%以上，他们主要调整了

种子和银的比例，并去掉反应液中的丙酮。该方

法可用于大批量制备金纳米棒 16。此后金纳米棒

的制备方法大多以此为基础，进行微量调整。据

报道，目前有一种改进的晶种法来合成 AuNRs，

即：通过向对苯二酚(HQ)还原剂溶液中添加水杨

酸(SA)，可以制得 LSPR 峰值波长更大(最高达到

1273 nm)，长径比更大且单分散性更好的金纳米

棒 25−29。总的来说，近十多年来金纳米棒的种子

合成法主要有两大类：一类是 Murphy 课题组提出

的“三步”晶种法；另一类是 El-Sayed
16 课题组提

出的“一步”银离子介导晶种法 30。晶种法经过

持续的改进，目前已发展成为广泛使用的制备金

纳米棒的方法。 

3  金纳米棒的可控修饰 

金纳米棒表面必须修饰一定数量的配体才能

稳定存在，如果缺少表面配体，金纳米棒将发生

不可逆转的聚集。CTAB 是金纳米棒上最为常见的

表面配体，然而 He 等 31 报道在 AuNRs 溶液中的

CTAB 具有高毒性，吸附在 AuNRs 表面的 CTAB 会

干扰生物过程，阻碍 AuNRs 与生物分子的偶联 32。

因此发展不同配体修饰的金纳米棒，即对金纳米

棒表面改性，对于扩展金纳米棒在纳米生物学和

生物医学中的应用有重要的意义。 

 

图 1  用 PEG 基共聚物置换 AuNRs 表面的 CTAB 的示意图 

Fig.1  Schematic representation of surface modification of CTAB capped AuNRs with  

polythiol PEG based copolymer. 

Adapted from Ref.34,Copyright © 2014 American Chemical Society. 
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3.1  AuNRs 的修饰方法 

3.1.1  配体置换法 

配体置换法是用配体将金纳米棒表面的

CTAB 置换出来的一种方法，如 Shobhit 小组 33

使用壳聚糖置换 CTAB 制成探针，可用于无创成

像。Liu 等 34 用聚乙二醇(PEG)替换金纳米棒表面

的 CTAB，制成一种有效的近红外光热剂(如图 1)，

能消融体内肿瘤。常贯儒课题组 35 通过配体置换

法制备出两性离子半胱氨酸修饰的金纳米棒 

(Cys-AuNRs)。L-半胱氨酸(Cysteine，Cys)是生命

体中二十种天然 α-氨基酸之一，其可以通过分子

中的巯基与金原子形成金硫键(Au―S)而被修饰

到 AuNRs 表面，金硫键是一种较强的配位键，其

稳定性远大于 CTAB 与 Au 原子之间的相互作用

力。因此将 L-半胱氨酸与 CTAB 修饰的金纳米棒

混合溶液在剧烈搅拌的条件下经过一段时间的配

体交换，L-半胱氨酸可充分置换 AuNRs 表面的

CTAB。这种通过配体置换的方法得到的半胱氨酸

修饰的 AuNRs 不仅可以保留原有的长径比，而且

其细胞毒性降低，生物相容性得以提高。更重要

的是，由于含巯基的分子非常多，例如：十二硫

醇、巯基丙酸、氨基硫醇、半胱氨酸衍生物、含

半胱氨酸的二肽、三肽及多肽等，这些化合物未

来都可以根据实际需要通过这种配体置换的方法

修饰到不同长径比的金纳米棒表面，这将极大的

拓展金纳米棒的应用范围。 

3.1.2  无机物包覆 

为了提高金纳米棒的稳定性，使用无机材料

如四氧化三铁(Fe3O4)、氧化亚铜(Cu2O)和二氧化

硅(SiO2)等包覆金纳米棒是一种比较好的解决方

案。其中 SiO2 包覆法因其良好的水溶性和生物相

容性以及表面易修饰等优点而得到广泛使用。 

Rothberg 课题组 36 首先使用 Nikoobakht 和

El-Sayed
16 所报道的种子生长法合成金纳米棒，然

后通过聚电解质在金纳米棒的表面层层组装，再

由原硅酸四乙酯(TEOS)的水解和缩合而制得二氧

化硅包裹的金纳米棒 (AuNRs@SiO2)。在此过程

中，主要是通过静电作用将聚苯乙烯磺酸钠

(PSS)、聚烯丙胺盐酸盐(PAH)、聚乙烯吡咯烷酮

(PVP)等聚电解质分子逐层组装在 AuNRs的表面，

随后通过调节 TEOS 的用量来控制 AuNRs 表面包

覆的 SiO2 厚度。透射电镜显示 AuNRs 表面包覆了

厚度均匀的 SiO2 层，形成了明显核-壳结构(图 2)。

孙宏浩等 37 的紫外图谱显示 AuNRs 在 SiO2 包覆

前后均有可见强吸收峰，表明 SiO2 包覆后的金纳

米棒的光学性质没有改变。 Gao 等 38 报道

AuNRs@SiO2 的细胞毒性相比 CTAB 修饰的

AuNRs 明显降低，这些都表明 AuNRs@SiO2 在生

物医学领域有着良好的应用前景。包裹有 SiO2 的

AuNRs 如图 2b 所示。 

3.1.3  多级修饰 

多级修饰就是在已经过修饰的金纳米棒的表

面继续修饰的一种方法。Hyejin 等 39 首先将巯基

吡啶连接在 AUNRs 表面，然后用聚 4-苯乙烯磺酸

钠对其进行处理使其表面带负电，接着通过静电

相互作用将免疫球蛋白修饰到 AUNRs 表面，制成

功能化的纳米探针，用于癌细胞表面膜的高灵敏

的特定标记和成像。佟倜等 40 通过在包覆了金纳

米棒的介孔硅表面修饰生物相容性的透明质酸，

得到了具有肿瘤靶向性的多功能药物载体，表现

出对肿瘤细胞特异性杀伤作用，有望解决化疗带

来的副作用以及耐药性。Gao 等 38 首先应用种子

生长法合成出长径比为 3.5 的同质 AuNRs (40 ± 5) 

nm，然后由溶胶-凝胶的方法成功地合成 SiO2 包

覆的 AuNRs 核壳结构。AuNRs@SiO2-NH2 和

AuNRs@SiO2-FA 是通过在 AuNRs@SiO2 表面分

 

图 2  (a) CTAB 包覆的金纳米棒(b) SiO2包覆的金纳米棒透射电镜图 

Fig.2  Transmission electron micrographs of (a) CTAB-coated gold nanorods and (b) silica-capped gold nanorods. 

Adapted from Ref.36, Copyright © 2015 American Chemical Society. 
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别修饰氨基和叶酸制得的，如图 3 所示。

AuNRs@SiO2 首先由氧等离子体净化处理。接下

来，净化过的 AuNRs@SiO2 在混有氨丙基三甲氧

基硅烷(APTS)的无水乙醇里再分散放置 24 h。然

后，将混合物放置在 80 °C 的烤箱反应 2 h，以维

持官能团的稳定。在 60 °C 的真空干燥箱干燥 3 h

后得到中间产物(GNRs@SiO2-NH2)。接下来，将

AuNRs@SiO2-NH2 加 到 三 乙 胺 (TEA) 和

n[β-maleimidopropyloxy]琥珀酰亚胺酯(BMPS)中

孵化 30 min。洗涤干燥后，将底物加到叶酸半胱

氨 酸 中 反 应 2−3 h ， 改 性 后 就 制 得

AuNRs@SiO2-FA。然后用声波和离心法收集

AuNRs@SiO2-FA 样本。 

3.2  AuNRs 的表面可控修饰 

AuNRs 常用双层 CTAB 作表面活性剂稳定存

在水溶液中 43−45。金纳米棒两端的 CTAB 密度比

侧面低，允许一些分子(如硫醇)在低浓度下选择性

取代金纳米棒两端的 CTAB
 46，还可以通过控制条

件在金纳米棒的侧面进行选择性修饰。 

Wang等46通过控制不同配体加入时间及浓度

来选择性修饰金纳米棒的两端和侧面。起始时金

纳米棒在水溶液中和CTAB双分子层稳定存在(图

4a)
48,49由于金纳米棒两端曲率半径较大，两端连有

的CTAB双分子层少于端面 50,51。原硅酸四乙酯

(TEOS)的水解形成硅涂层。在路线1中，由于二氧

化硅涂层动态可控，硅可以选择性地包覆在金纳

米棒的两端(图4b)，这是因为在金纳米棒的两端

CTAB比较少，二氧化硅涂层只需要很少的能量就

可以把两端的CTAB分子移除。继续加金盐，随后

金属就会在端面过度生长，形成两端修饰有二氧

 

图 3  AuNRs@SiO2-FA 的合成过程 

Fig.3  Procedure for the synthesis of AuNRs@SiO2-FA. 

Adapted from Ref.38, Copyright © 2016 Springer. 

 

 
图4  两端和中间分别修饰有硅的金纳米棒 

Fig.4  Nanorod coated with silica at the ends or on the side surface. 

Adapted from Ref.47, Copyright © 2016 John Wiley and Sons. 
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化硅的金纳米棒。在路线2中，金纳米棒的侧面包

覆的是二氧化硅涂层。这种方法首先运用路线1中

的方法将甲氧基聚乙二醇巯基(mPEG-SH)修饰到

金纳米棒的两端，后续硅涂层选择性地修饰在金

纳米棒的侧面。在阻止金属过度生长方面，硅涂

层比mPEG-SH更强，在继续加金盐的条件下，金

选择性地沉积在金纳米棒的两端，就形成端面修

饰有二氧化硅的金纳米棒。 

这些两端或中间修饰有基团或聚合物的金纳

米棒还可以通过分子间特殊的相互作用组装成有

序的纳米结构，比如end-to-end，side-by-side，甚

至可以组装成更高级的结构，实现多维组装体。

在某些方面，这些组装成的结构比单个金纳米棒

性能更优，其性质是所有金纳米棒之间光性质的

加和，表现出更加优异的协同性质，扩大了金纳

米棒的使用范围。 

4  在纳米生物学中的应用 

AuNRs因其独特的光学活性，使其在分子探

针、生物传感和细胞成像等纳米生物学领域有着

广泛应用。 

4.1  分子探针 

AuNRs 分子探针灵敏度较高，不同长径比的

AuNRs 分子探针可将其表面微弱的折射率的变化

转化成可测量的波长偏移，对待测物的检测极限

可低至纳摩尔级。胡家文课题组 52 将对巯基苯甲

酸(MBA)连接在 AuNRs 表面，制成表面增强拉曼

散射(SERS)标记的 AuNRs 探针，进行 SERS 免疫

检测研究，由于 AuNRs 的 SPR 峰位置可调，可通

过激发光和 SPR 的共同作用来提高 SERS 信号，

从而增强 SERS 探针的灵敏度。Luong 等 53 开发

出一种新的用于 DNA 杂交的金纳米棒灵敏探针，

这种生物传感器用于 DNA 杂交的浓度更低，而且

反应也更快。Ye 等 54 使用基于光度计和金纳米探

针的金属波导毛细管 (MWC)高度灵敏检测凝血

酶，金纳米棒作为信号传输探针，图 5 为基于光

度计的 MWC 原理图。Ye 课题组采用 7 cm 长的

MWC，将最有可能的检测极限提高了 68 倍，以

致低如 0.02 nm 的凝血酶也可被检测到。此外，可

通过流动注射模式减少样品注射体积等方法提高

分析性能。该课题组使用的光度计简便且成本低，

在生命科学和环境监测跟踪分析方面可广泛应

用，它可能对生物发现过程的细胞和分子水平有

巨大的影响。 

4.2  生物传感 

AuNRs因其独特的表面等离子体共振特性，

对溶液环境中的电介质非常敏感，AuNRs周围电

解质的微小改变会引起局部折射率的改变进而导

致AuNRs等离子体共振频率的改变，而这种改变

可通过紫外吸收光谱检测到，故而可利用这种特

性将AuNRs用于生物传感。何鑫等55利用金硫键构

建了固相金纳米棒免疫传感器，其能够通过表面

等离子共振波峰的移动来检测不同感染周期的日

本血吸虫循环抗原，并分析宿主体内抗体的消长

变化。Jie等56用巯基十一烷酸(MUA)修饰金纳米棒

制成无标记的局部表面等离子体共振的生物传感

器，基于人类免疫球蛋白检测反人类免疫球蛋白，

并且可检测到0.4 nmol∙L
−1的极限，可用于医学，

化学和生物化学等领域。 

有数据显示，在发展中国家和发达地区乳腺

癌仍是女性最常见的癌症 57。目前正在大量研究

乳腺癌的早期诊断和治疗方法 58。在 2003 年,美国

国家综合癌症网确定穿刺活检(NB)作为“首选”

(一个手术切除乳房诊断)方案 59,60。虽然 NB 拥有

无痛、廉价和简单的优势，但提取分析样本需要

大量的手术经验，严重限制了其应用 61,62。 

AuNRs 可用于生物传感器检测人类乳腺癌

MCF-7 细胞。Li 等 63 将金纳米棒修饰后用于来检

测乳腺癌(图 6)。因 AuNRs 具有独特的光学性质，

可通过控制他们的形态，从可见到近红外区方便

地调节纵向等离子共振峰。由于近红外(NIR)窗口

的存在，AuNRs 视为成像或体内治疗潜在候选者，

可达到深层渗透到软组织的目的，更不要说细胞，

这是 Li 等 63 目前的研究设计。已报道的夏团队之

前的工作提供了进一步的证据，金纳米结构的

LSPR 属性不会干扰细胞 64。Li 等 63 的假设结合了

寡核苷酸适配子和金纳米棒的优点，这个优点在

MCF-7 细胞的检测可能蕴含着巨大的希望。据报

道，粘蛋白-1 蛋白(MUC-1)作为人类癌症生物标

 

图5  基于光度计的MWC原理图 

Fig.5  Schematic diagram of the MWC based 

photometer. 

Adapted from Ref.54, Copyright © 2017 Elsevier. 

 

http://www.wiki8.com/zheshelv_122248/
http://www.wiki8.com/celiang_143388/
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志物，广泛存在肿瘤细胞的表面，如乳腺癌、卵

巢癌、肺癌和胰腺癌等，特别是初级和转移性乳

腺癌的特殊标志 65。 

2016 年，Li 小组 63 发现人类乳腺癌 MCF-7

细胞上的 MUC-1 与寡核苷酸低聚糖 4-16(5′-GCA 

GTT GAT CCT TTG GAT ACC CTG G-3′)之间存

在特定的相互作用，而这种相互作用是可以被检

测到的。Li 等 63 通过 Au―S 化学键将寡核苷酸低

聚糖共价结合到 AuNRs 的表面，用来检测乳腺癌

细胞表面的 MUC-1，如图 6，从检测结果可以直

接看到 AuNRs 的局部表面等离子体共振(LSPR)，

根据 MUC-1 与寡核苷酸低聚糖之间特殊的相互

作用可以检测乳腺癌。总之，一种 MUC-1 适配子

功能化的 AuNRs 被开发和应用于人类乳腺癌

MCF-7 细胞的检测。这种方法灵敏度高，稳定性

好，操作简单，成本低，并且这种生物传感器可

能阐明人类乳腺癌在早期临床诊断中的应用，相

信随着医学技术的发展，这种生物传感技术可能

应用于乳腺癌的主要诊断和治疗，尤其是在 NB

的应用上。 

4.3  生物成像 

AuNRs 由于强的吸收信号，LSPR 可调，无

光漂白现象等能够进行多功能成像技术，可精确

地预测和诊断疾病。LSPR 效应可使 AuNRs 表面

的电场增强，再加上 AuNRs之间的耦合电场强度，

可得到远大于入射光电场的电磁场(如表面增强

荧光、表面增强吸收、表面增强瑞利散射和 SERS

等)，通过提取增强的电磁场信号，可进行成像与

分析检测 66。 

Luo等67提出用硅包覆的吲哚菁绿色嵌入式的

金纳米棒进行双模式CT和近红外荧光成像。12小

时瘤内后注射1.5 mg∙mL
−1的金纳米棒改性液200 

mL，CT扫描显示，该方法可增强成像质量尤其是

可提高对比度，而染料产生的近红外荧光仍然存

在。因此，金纳米棒具有发展成为一种双模式成

像染色剂的潜力。Zhang等68首先用种子生长法合

成金纳米棒，然后将硫醇盐甲氧基聚乙二醇

(MeO-PEG-SH)和SiO2连接在AuNRs表面，用于细

胞的多光子荧光成像，在生物成像方面的潜在应

用可进一步探索，Joshi等69首先用甲氧基聚乙二醇

巯基(mPEG-SH)替换AuNRs表面的CTAB双分子

层，然后使用配体交换法用硫醇盐抗体分子置换

mPEG-SH，再经过大多数抗体的交联，二硫酚使

抗体直接连接在金表面，如图7所示，这种方法形

成的生物轭合物既没有聚合也无细胞毒性，合成

的连有抗体的AuNRs轭合物可用于癌症细胞培养

模型里表皮生长因子受体(EGFR)分子的特定光学

与光声成像，在肿瘤成像方面具有潜在应用价值。 

5  在生物医学中的应用 

AuNRs 因其独特的光学活性和良好的生物相

容性，使其在药物载体、基因载体、光热疗法等

生物医学领域有着广泛应用。 

5.1  药物载体 

药物控释体系因其用药量少、治疗效果好、

副作用小的优势已成为药剂学的研究热点，具有

控制药物释放的特点。如今，纳米载药系统越来

越受到研究者的青睐。研究表明，可用物理吸附

 

图 6  检测机制的示意图 

Fig.6  Schematic representation of the detection mechanism. 

Adapted from Ref.63, Copyright © 2016 Elsevier. 
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或化学键的方法将药物装载于AuNRs的表面，纳

米粒子所产热量既能使周围环境变化，又能使药

物释放，使药物能够进入细胞内部70−73。用近红外

激光照射时，可使AuNRs产生表面等离子共振特

性和光热效应，从而达到远程光控运载和释放药

物的目的。 

Park等74制备了一个可以生物相容性的药物

载体：微型有机凝胶通过使用植物油和自组装凝

胶因子纤维乳化制得。氟比洛芬封装在金纳米棒

的微型有机凝胶里可缓慢释放，当用近红外荧光

照射时，金纳米棒周围温度升高，凝胶转换为液

体，释放加速，这种系统可有效地用于多功能按

需给药体系。Ali等75将AuNRs与利福平(RF)共轭

连接制成一个载药体系治疗结核病，其实验结果

表明AuNRs@RF有望在保证宿主细胞安全的情况

下有效攻击和杀死结核。 

在过去的十年中，许多研究表明金纳米棒在

等离激元光热治疗 (PPTT)中应用广泛，特别是

PPTT 在抗击癌症方面有巨大的应用前景 76−78。与

金纳米粒子相比，PPTT 应用 AuNRs 独特的物理

化学特性 78−80，即：AuNRs 能吸收近红外光并通

过非放射过程(包括电子与电子和电子与光子之

间的相互作用)将其迅速转换成热量 81−84。因此，

当 AuNRs 作用于癌细胞时，电磁辐射与光学激光

产生足够的热量来选择性地破坏癌细胞 85−90。

PPTT 主要通过坏死和凋亡致癌细胞死亡 91,92。但

大剂量的纳米颗粒或激光照射会导致过热，易使

细胞坏死，并可能诱发肿瘤转移和生长 93−95，也

可能会损害临近的健康细胞。因此，开发一种新

的方法治疗癌细胞至关重要。 
 

研究表明，槲皮素(HSP70)可以直接通过阻止

细胞色素 c/dATP 调解半胱天冬酶活性来抑制细胞

凋亡 96，并结合多个其他休克蛋白调节蛋白质重

折叠 97，Ali 等 98 对多个细胞系进行了 PPTT 检测，

发现 HSP70 浓度与 PPTT 响应呈正相关关系。但

当他们用 siRNA 移除 HSP70 观察到 PPTT 的响应

增强。Ali 等 98 的测试结果表明可制造出新颖并具

有 AuNRs 共轭作用的 HSP70 抑制剂，相比非共轭

的 AuNRs，新的共轭抑制剂显示防止热阻的优越

性能，导致更高比例的细胞凋亡。因此，AuNRs

作为整体运载槲皮素到癌细胞与作为细胞凋亡的

PPTT 的诱导物一样。 

Ali等98在三个不同的细胞株HSC (人类鳞状

癌细胞)，MCF-7 (乳腺癌细胞)和Huh7.5 (肝癌细

胞)里进行PPTT检测。观察到初始HSP70浓度越

少，应用PPTT后凋亡的细胞增多，在所有的细胞

系被测试时减少HSP70蛋白浓度以增强细胞凋

亡。Ali等98通过用热休克蛋白抑制剂与AuNRs共

轭作用来扩展这些结果，使敏感细胞进行PPTT，

从而促进细胞作为非炎症癌症细胞死亡(图8)。在

成功地展示HSP70抑制剂与AuNRs接合后，这些新

AuNRs增强癌细胞凋亡的能力会显著增强。与直

接添加HSP抑制剂到细胞中不同，Ali等 98使用

AuNRs作为药物输送系统，而AuNRs是一个高效

 

图7  金纳米棒的光学和光声成像 

Fig.7  Optical and photoacoustic imaging of gold nanorods. 

Adapted from Ref.69, Copyright © 2013 American Chemical Society. 

 

http://pubs.acs.org/author/Park%2C+Honglual
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的配送系统，可以将目标药物直接运送到肿瘤细

胞表面，而且HSP抑制剂的量很少可以消除HSP

抑制，减少非癌细胞的副作用，这种方法大大促

进了PPTT体外诱导细胞凋亡。如果将这些结果推

广到体内模型，则下一步可能以最小的副作用有

效地切除肿瘤。 

5.2  基因载体 

基因疗法由于弥补了蛋白治疗的缺陷，能够治

疗如传染病、遗传病、癌症等多种疾病，因此成为

一种新的治疗方法，引起了多方关注，并在介入治

疗领域应用广泛。但是，如何制备安全高效的基因

载体成为基因治疗的一个关键性要素。基因载体通

常分为两大类：病毒类和非病毒类。非病毒基因载

体具有病毒载体无法比拟的优点，如低细胞毒性和

低免疫原性、好的生物相容性、容易生物降解等，

从而受到广泛应用，非病毒基因载体有脂质体、阳

离子聚合物和纳米颗粒等 99−103。金纳米棒由于比

表面积大及其独特的光电性质 104，以及化学性质

稳定、合成方法简单、毒性低、产率高等优点，

在运载 DNA、SiRNA 方面，应用前景良好。AuNRs

能充分吸收红外光能量并使局部受热，使蛋白质

变性并杀死细胞，因此在治疗疾病中展示出特殊

的优越性 105−107。 

聚乙烯亚胺(PEI) (阳离子聚合物)中的氨基能

够与 DNA 或 SiRNA 等生物分子通过静电作用缔合

成复合物。其“质子海绵效应”可避免核酸酶降解

DNA，促进与细胞的结合和摄取，在许多体内外基

然 PEI 的毒性减弱，但转染效率降低 110,113−116。王

倩等 117 致力于提高 PEI 转染效率的同时降低其毒

因转染与治疗研究中效果显著 108−112。但 PEI 对细

胞毒性大，并且不可降解，而降低相对分子质量虽

性，利用低分子量的 PEI 与 AuNRs 相结合。一方

面利用 PEI 的低分子量来降低阳离子聚合物对细

胞的毒性，另一方面利用 AuNRs 的大比表面积扩

大 PEI 运 载 基 因 的 能 力 ， 从 而 形 成

AuNRs/MUA/PEI (图 9)。AuNRs/MUA/PEI 既能够

降低阳离子聚合物对细胞的毒性，又能够提高整

体的转染率。利用 MTT 法检测 AuNRs/MUA/PEI

对 MCF-7 细 胞 的 毒 性 ， 实 验 结 果 显 示

AuNRs/MUA/PEI 对细胞的毒性可以忽略不计，将

加入的聚合物浓度增加，细胞存活率仍很高，而

相同条件下的 PEI 细胞存活率却很低。由于

AuNRs/MUA/PEI 制备简便，毒性低和表面积大，

将作为高效的纳米载体运送基因及药物，在生物

医学领域展示出良好的应用前景。图 9 为

AuNRs/MUA/PEI 纳米载体的制备原理示意图。 

5.3  光热疗法 

近红外激光具有穿透性好，对人体组织损伤

轻的优点118。而金纳米棒生物相容性好，毒性低，

 

图 8  HSP70 抑制剂优化 PPTT 的模型 98 

Fig.8  A model for HSP70 inhibitor optimized PPTT98. 

Adapted from Ref.98, Copyright © 2013 Elsevier. 

 

 

图 9  AuNRs/MUA/PEI 纳米载体的制备原理示意图 117 

Fig.9  Synthetic scheme of AuNRs/MUA/PEI117. 

 

 

图 10  壳聚糖修饰的金纳米棒用于癌症的光热治疗 

Fig.10  Gold nanorods modified by Chitosan used in 

photothermal therapy for cancer. 

Adapted from Ref.33, Copyright © 2012, American Chemical Society. 
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光稳定性好，光热转换功能高，还能吸收在

700−1000 nm近红外区的波长，这些优势使金纳米

棒在光热治疗(photothermltherapy)方面可充当良

好的介质119。近年来，在肿瘤及感染性疾病的治

疗中越来越多地应用金纳米棒的光热疗法 120。

Charan小组33使用壳聚糖修饰金纳米棒(图10)，制

成生物相容性好、无毒的生物探针，使用光热疗

法基于局部高热可无创成像，为体内靶向治疗提

供了良好的前景。liu
34等人用PEG改性金纳米棒，

可在体内进行光热疗法，能消融体内肿瘤。该小

组设置如图11所示的体内动力学实验，用近红外

连续波激光发射器照射小鼠大腿部位的肿瘤，跟

踪肿瘤变化情况，结果表明：注入PEG改性的金

纳米棒进行光热治疗16 d后，肿瘤可被一次性彻底

治愈不复发34。 

隐球菌病是由于隐球菌侵染中枢神经而引起

的一种深部真菌病 121，这种疾病死亡率极高。通

常使用两性霉素进行治疗，然而这种治疗方式需

鞘内辅助注射，且副作用大不能长期使用 122。而

氟康唑、伊曲康唑等抗真菌药具有耐药性，治疗

效果也不好 123,124。肖琴等 125 用隐球菌的荚膜抗

体特异性标记 AuNRs，在体外接受近红外激光照

射进行介导光热治疗，发现抗体标记后的 AuNRs

可以明显降低隐球菌的细胞活性。由于抗体对抗

原的靶向性，抗体标记的 AuNRs 更易聚集在隐球

菌感染的组织区域，这样可以在集中杀死已感染

的细胞的同时避免 AuNRs在光热治疗时对周围正

常组织细胞的损伤和破坏。更重要的是该疗法可

以替代抗真菌药物，从而避免过度使用抗真菌药

物而出现的副作用。虽然目前的实验尚处于体外

阶段，但成功制备的 AuNRs-Ab 对隐球菌的特异

性靶向性及光热效应，为光热方法治疗隐球菌感

染提供一定的实验基础和新的思路。 

6  结论与展望 

经过近三十年的发展，金纳米棒的合成方法

已经非常成熟，其长径比已经可以自由调控，且

已陆续应用于生物感应、癌症治疗和药物载体、

基因载体和光热疗法等生物医学领域。本文综述

了金纳米棒的合成方法、表面改性及其在生物医

学中的应用新进展。重点阐述了金纳米棒的可控

修饰及其在生物感应、癌症治疗和药物载体、基

因载体和光热疗法等领域的最新进展。尽管金纳

米棒在生物医学领域已经有了一些初步的应用，

但仍然有许多问题需要研究者们继续探索和研

究。例如如何提高金纳米棒的选择性或特异性识

别能力？如何解决金纳米棒与无机纳米载体在疾

病治疗中的瓶颈问题？如何解决金纳米棒荧光量

子产率低的问题？如何精确控制金纳米棒表面的

修饰？还有 AuNRs的生长机理和不对称修饰及其

在生物活体内的应用等至今仍不清楚。这些问题

都将成为未来几年乃至几十年的研究热点。 

针对上述问题，我们认为将分子手性或智能

聚合物引入到金纳米棒表面，制备出手性金纳米

棒或智能聚合物修饰的金纳米棒，也许会成为一

种新的思路。手性识别是生物分子之间的一种非

常普遍而重要的识别途径，因此越来越多的研究

者将分子手性引入到纳米材料表面得到手性纳米

 

图 11  多齿 PEG 改性的金纳米棒用于小鼠肿瘤的光热疗法 

Fig.11  Multidentate PEG modified AuNRs used in photothermal therapy for mice’s tumors. 

Adapted from Ref.34, Copyright © 2014 American Chemical Society. 
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材料。例如我们之前的工作将手性分子引入到金

团簇的表面，得到手性金团簇可以作为一种新型

近红外荧光探针 126,127。受此启发，我们同样可以

将手性分子引入到金纳米棒表面来制备手性金纳

米棒，这种具有潜在手性识别能力的金纳米棒将

在药物载体和生物探针领域具有非常广阔的应用

前景。另一方面，智能聚合物是指可以对环境中

力、热、光、电、pH、溶剂等因素变化表现出响

应性的一类大分子，如果可以将这类大分子修饰

到金纳米棒表面，那么这种兼具金纳米棒独特光

学活性和智能聚合物智能响应性能力的新型金纳

米棒将在环境监控、污水检测、大气治理等领域

有着非常广阔的应用前景。 
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