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摘 要 文章对国内外纳米技术在生物、医学上应用的最新进展做了评述，所涉及的领域包括磁性纳米粒子标

记、发光量子点与胶珠标记、微流体测量、药物传递与辅助治疗、生物分子或 %&’ 的标记与测量，并对未来的发展提

出了自己的看法 (
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对于微观世界的丰富想象似乎总能成为一些作

家创作的源泉 (《爱丽丝漫游奇境》和《格列佛游记》

两书就能极好地说明这一点 ( 科幻小说《奇妙的旅

程》也是如此 (在这篇小说里，尽管由于处在冷战时

期而不可避免地带上了政治的烙印，但著名作家阿

西莫夫还是成功地描绘了纳米技术在生物医学上的

应用 (例如，小说中有这样的描述：一组勇敢的科学

家在格兰特、科拉和杜瓦尔的带领下，进入一艘潜艇

后微缩驰入一位从铁幕国家逃出的科学家的血管

里，成功地将危害生命的血栓凝块除去，这是否是难

以置信呢？

但是即使是最富有想象力的作家，恐怕也想象

不到纳米技术会以如此快的速度来到我们面前［!］(
在极小的尺寸范围内制造复杂仪器和器件的技术已

经取得了非常大的进步，有理由相信，在可以预见的

将来，这一技术就会使人们的生活发生革命性的变

化，阿西莫夫的描述也许会变得触手可及 (佛罗里达

应用数据公司用于人体的芯片 T-KC,5A 的问世，提醒

人们这一前景离我们已越来越近 (一些人在展望未

来时不禁担心：既然小的机器人在人的血管里运动

是可能的，那么是否会有一天，能够自我复制的纳米

级机器人会成为杀人狂并毁灭整个生物世界？这确

实是一重要的问题 (实际上，除了极少数的悲观主义

者之外，此领域大多数的科学家都对此恐惧想法不

以为然，他们看到更多的是纳米技术的光明未来［"］，

虽然目前它还不过是潜在的提高生物研究水平的工

具 (现阶段人们已经可以通过提供新的高效标记物

用于实验，以发现新药物，或揭示在各种条件下细胞

内的活性基因组排序；还可使纳米仪器在快速的疾

病诊断和基因测试中发挥作用，即测定人对不同的

系统无序的感应或揭示癌症病人特定的基因变异 (
这种技术还可用作非侵害性显像的改良的造影剂，

以及用作自动导向或定量释放的药物传递体系，它

给予病人的好处是实实在在的 (
如何准确地定义有时可以使上面的事情做起来

更容易些 (生物学实际上就是一种纳米技术，构成复

杂生物的基本单元的细胞就是由纳米级的结构单元

构成 (但通常的认知是，纳米技术一般只限于人工建
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造的纳米体系，如半导体、金属、塑料或玻璃，以及一

些无机的纳米晶，它们的性质与界面环境的关系很

大［!］，甚至可以通过界面调控其性质 "在现已商业化

的纳米产品中，较多的是用于做造影剂、滤光片等，

这些产品只有在与生物分子或细胞组织进行纳米级

复合时才会有助于我们了解生物体系中的纳米结

构 "显然现在只是一个开始，只是纳米材料的一部分

应用，随后将会有更多的纳米探测技术产生 "
下面介绍几个不同的领域，使我们能够对纳米

医学发展相关的研究计划和内容有一个简单的了解

（脱离正文插入的用花边框线框住的段落是与此相

关的知识补充介绍，下同）
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纳米医学的近期目标

#将无机材料构成的纳米级材料用于生物医药研究、疾病诊断甚至治疗 "

#特定的纳米级粒子用作标签（#$%&）或标记物（’$()’&），测量所选定生物活性物质的存在或使生物实验检测

更快，更灵敏和更机动 "

#特定的纳米微粒或结构用作传递药物载体或导向剂，还可以避免经常发生的对人体有害的副反应 "

#人工的纳米建筑单元用来帮助修复如皮肤、软骨和骨头这样的组织，并最终帮助病人再生器官 "

* 磁性粒子的响应

在自然界本身所创造的奇迹中，候鸟（甚至某些

蝴蝶）的飞行一直是很多研究者的兴趣所在 "科学研

究表明，生物体系中的一些结构远比当初人们想象

的要复杂，鸟的头部中用于指导它们飞行方向的结

构与微小的趋磁性细菌在某些方面是一样的 " 微型

罗盘中几十个磁性晶体组成了链，每个晶体的直径

都在 !+—*,-./ 之间，由此构成的微型罗盘指导着

趋磁菌，也指导着候鸟根据倾斜的地球磁场抵达自

己的目的地［0］"
这种罗盘是由一种既是磁铁矿又是硫铁矿（同

时又被磁化）的材料组成 "在磁性纳米粒子小到一定

尺寸时，会形成单畴，其剩余磁矩与粒子的体积成正

比；当粒径大于临界单畴结构尺寸时会形成多畴，此

时磁矩方向不能保持一致 "为了形成罗盘导向，这些

动物、微生物必须让体内合适尺寸的晶体构成稳定

的、单一的磁畴 " 遵循相同的方法，并利用稳定而强

力的磁性纳米晶，人们做出了大容量的磁储存器件 "
而在生物学研究中，在德国和加州大学伯克利分校

的小组研究已经开始用磁性粒子检测独特的生物实

体，例如能致病的生物微器官和组织［+］"
他们所用的方法是把磁性粒子粘上特定目标的

合适抗体作为标记物，在测定是否抗体锁向目标时，

施加一个强磁场来原位磁化这些粒子，然后用一台

可检测由探针发出的弱磁场的灵敏仪器来检测指定

的样品 "没有锁向样品的被标记抗体在溶液里翻滚

而不会发出任何磁信号 "被束缚的抗体，不能快速旋

转和运动，就产生稳定的、可测量的磁信号 " 这样就

废除了通常需要的、耗时的清洗步骤，灵敏度可以有

很大的改善 "这种方法目前尚不能完全取代广泛应

用的荧光标签探针———其标签是有代表性的有机分

子，当它被一束特别颜色的光激发时会发出特征光，

而颜色变化在各种诊断和分析过程中需求很多，它

们一般都会要求有大于一个的探针探测的需要 "

, 量子点———色彩的组合

很多现代发光材料和器件都由半导体量子结构

所构成，材料形成的量子点尺寸与过去常用的染料

分子的尺寸接近，因而像荧光染料一样对生物医学

研究也大有用途 " 从生物体系的发光标记物的差别

上讲，量子点由于量子力学的奇妙规则而具有显著

的尺寸效应，基本上高于特定域值的光都可吸收，而

一个有机染料分子只有在吸收合适能量的光子后才

能从基态升到较高的激发态，所用的光必须是精确

的波长或颜色，这明显与半导体体相材料不同 "而量

子点要吸收所有高于其带隙能量的光子，但所发射

的光波长（即颜色）又非常具有尺寸依赖性 "所以，单

一种类的纳米半导体材料就能够按尺寸变化产生一

个发 光 波 长 不 同 的、颜 色 分 明 的 标 记 物 家 族（如

123) 纳米晶），这是染料分子根本无法实现的 "
有意思的是，物理学家当初开始研究量子点时

绝对没有想到多年之后这些新东西能有助于诊断疾

病或发现新药物，更不会想到它的第一个真正应用

却是在生物和医药方面 " 目前还不能肯定量子点在

生物体系中真正发生作用尚需要多少时间，但无可

置疑的是，这个过程正在开始 "
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关于纳米医药的恢宏计划［!］

这是“美国国家纳米创新规划”提出的目标，包括许多未来在疾病测量、诊断和处理方面的改进 "这里只

对部分目标作一介绍 "目标要求新的视听帮助，以进行快速检测疾病，发现药物对病体组织的响应，发明一

些能用于检测极微小的肿瘤、糖尿病、心脏病等的微小器件，这些器件能传递信息到外部接受器或固定在特

定的位点 "

图 # 处理疾病的新方法

目标 #：改进疾病成像检测技术

采用改进的或新的造影剂，可以更早、更好地进行检测 "
例如，让它们可以在几个细胞的灵敏度上检测出肿瘤 "
目标 $：处理疾病的新方法（见图 #）

纳米颗粒可以传递药剂到特定的目标区域，包括一般的

药物 很 难 达 到 的 地 方 " 例 如，目 标 是 肿 瘤 的 金 纳 米 壳

（%&%’()*++(）小球，在被红外照射后，可加热到足够消灭肿瘤

的生长 "
目标 ,：优化植入体

植入部分表面的纳米级改良将能改善植入体的耐久性和生物适用性 "例如，如用纳米颗粒涂敷的人工

臀可更紧密地连接到周围的骨头上，从而避免骨质疏松 "
我国纳米技术在生物医学工程上的应用也正在蓬勃发展之中 "在湖南长沙，已有将阿霉素纳米微囊化

的报道 "四川大学采用纳米技术成功地研制出“类人骨”"而用超顺磁性纳米微粒做肝癌诊断的造影剂也研

制成功 "中国科学院过程研究所用玻璃膜乳化法（-./）制得可用于药物载体的纳米级聚合物微球 "纳米技

术的发展使得我国已将纳米生物学和纳米医药学的内容列入到纳米科技发展的“十五”规划中 "

目前已经有公司推出了基于量子点的生物标记

技术平台 " 0&%’(1)*2* 3%4"，/*%54’% -45*%4* 6’21" 以

及 789: -1)*2*8;等公司都是此领域的先行者 " <=&>
%?=@ A’?( 6’21"是其中业绩最出色的公司之一，它是

由加州大学伯克利分校、麻省理工学院、印地安那大

学、劳伦斯伯克利国家实验室和澳大利亚墨尔本大

学合作进行技术发展的公司 "他们都对量子点的应

用前景充满了乐观的估计 "
与传统的染料分子相比，量子点确实具有多种

优势 "无机微晶能够承受多次的激发和光发射，而有

机分子却会分解 "持久的稳定性可以让研究人员更

长时间地观测细胞和组织，并毫无困难地进行界面

修饰连接［B］"量子点最大的好处是有丰富的颜色 "生
物体系的复杂性经常需要同时观察几种组分，如果

用染料分子染色，则需要不同波长的光来激发，而量

子点则不存在这个问题，使用不同大小（进而不同色

彩）的纳米晶体来标记不同的生物分子（见图 $）"使
用单一光源就可以使不同的颗粒能够被即时监控 "

这项研究仍在继续进行之中，同时量子点可提

供的可能性还远远不止这些 "将聚合物与量子点结

合（镶嵌或包覆）组合聚合物微珠［C，D］，这种微珠能够

包裹或外携几种不同尺寸（不同颜色）的量子点，当

这些胶珠被照射后，它们就开始发光，被棱镜传出，

产生几种指定密度的清晰谱线———特殊的条形码，

图 $ 生物分子的标记

而形成相当大数目的标签（甚至达到几十亿的数

量），可以附在不同基因序列组成的 A07 分子上 "将
样品中的基因同已知的 A07 序列库进行比较，就可

以找出在细胞和组织里的活性基因，所需要的就是

简单地将检测样品的谱线与微珠库中的谱线对照并

读取粘在样品上的 A07 序列 "尽管还存在一些技术

上的困难，但条形码的潜力是显而易见的 "
半导体量子点不久就会以这样的方式应用到生

物医药研究中，例如用来标记生物大分子 "用纳米光

学来传感生物样品里的基因组分的还有西北大学的

6)&E 7" ;52F5% 和 9’G*2? H" H*?(5%I*2［#J—#$］的工作，他

们发明了一个巧妙的方法来测试溶液里样品特定基

因序列的存在———利用 A07 镶嵌的 #,@@ 的金微

粒 "方法是使用两组金颗粒，第一组是附在目标序列

·B,!·,# 卷（$JJ$ 年）#J 期
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一些纳米体系的生物应用

（!）磁性标签（见图 "）

它是通过测定抗体同目标的连接，揭示一个分子或致病生物体的存在 !当用磁性粒子标记的抗体粘向

目标表面时，由于瞬间地暴露于磁场中而引起这些探针共同发射出强力的磁信号 !此时，未束缚的抗体在所

有方向翻滚，不产生净信号（（"#$ %&’"()）!最后这一特性使得人们可以读取结果而不用首先清洗任何探针 !
（#）智能纳米悬臂（见图 $）

它是借助于使用 *+, 中类似的悬臂探针来表达生物样品特定基因序列的存在 !每个悬臂的表面都涂

覆了能够黏附一个特定目标序列的 -.* 样品，当 -.* 片段结合时，会产生一个表面压力，它使受影响的悬

臂弯曲了几纳米量级，虽然弯曲不大，但足以表明弯曲的悬臂能体现特定的探测目标 !

图 / 磁性标签［0］ 图 1 智能纳米悬臂［0］

（"）金微粒化学聚集（见图 %）

镶嵌了 -.* 片段的金纳米颗粒能够用于测试研究样品里基因序列的存在 ! -.* 序列一半的补充部分

（2345)#4#"$(67）连向溶液里的一组粒子，另一半的 -.* 补充部分连向第二组颗粒 !如果需要的序列存在于样

品中，它将粘向（8&"9 $3）两组球粒的 -.* 触须上，捕获颗粒形成密集网状聚集体，从而使得溶液变色（从红变

蓝）!
（$）纳米条形码（见图 &）

填充了几种颜色的量子点可用于任意数量不同探针的独特标签 !胶珠通过发光来鉴别自己，而这种光通

过棱镜就会分解成不同颜色和强度的光谱———一种特殊的条形码 !

图 : 金微粒化学聚焦［0］ 图 ; 纳米条形码［0］
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一半链上的 !"#，第二组带有附在另一半序列上的

!"#，合起来的全部目标序列的 !"# 可稳定地将两

类金颗粒连在一起 $因为每个颗粒都带有多个 !"#
触须，因此一些带有目标序列的基因材料的触角就

能粘附很多金颗粒 $当这些金微粒聚集时，它们的光

学性质就会明显变化，使所测试溶液从红变蓝 $这些

变化与所测的 !"# 链长度有关，而且测试的结果很

容易观测，因而非常适用于家庭中的 !"# 测试 $

% 力的神奇

在纳米科研领域，原子力显微镜（#&’）是使用

最多的仪器之一，它的探测原理和老式唱机的工作

原理是一样的：拖动尖点划过唱片表面并探测所接

触表面的缺陷 $ 而 #&’ 的探针更精细，可以感受更

微小的结构 $但制造既纤细又坚硬的尖端是很困难

的事，这就使得对生物样品在纳米级上的探测有很

大的困难 $ ())* 年，+,-. 大学的研究者想出了办法，

他们把细小的碳纳米管黏附在 #&’ 的针尖上，使得

它可探测尺寸达到纳米级的样品 $ ())/ 年，0123124
大学的 56127.8 ’$ 9,.:.2 和他的合作者［(%］使用这种

方法探测生物分子，可以用非常高的分辨率来研究

复杂生物分子和它们在最基本的原子水平上的内部

作用 $
#&’ 实际上还可以做得更多 $ ;<<< 年，=1>.8 ?$

@,>A.B,C,- 还在 DE’ 的 FG2,-6 实验室，与他在 DE’ 和

E18.7 大学的同事［(H，(I］展示了一排很像是在 #&’ 中

使用的探针的微米级悬臂，能够用于表达一定基因

序列的存在 $他们把数个 !"# 片段固定到悬臂的顶

端，当带有补充序列（-J>K7.>.LB12M 8.NG.L-.）的基因

材料粘到被固定的一节（1L-6J2.4 8B21L48）时，它产生

张力，该张力使悬臂弯曲了仅几纳米，但这足以被精

密仪器检测到 $通过制造多个悬臂并用不同的 !"#
涂覆每个悬臂，研究者就能够借助此纳米技术，不需

要标记就能快速测定生物样品的特定的基因序列，

就像现在常用的基因芯片做的一样 $这表明在纳米

技术和医学实践之间的关联经常是间接的，其中许

多新的纳米研究工作都只保证成为较好的研究样板

或有助诊断，而非直接用于医疗 $但在某些情形下，

所研究的纳米体系对于疾病的治疗有可能是有用

的 $例如，纳米级包裹胶囊可以控制药物缓释的过

程 $

H 微流体

把少量的物体浸在相对大量的液体（如水、血液

或一种复合物）中并用仪器来操作是现在的热点之

一 $这种所谓的微流体系统让溶液穿过狭窄的通道，

用小阀门和强电场来控制流动［(*，(O］$这种方法可以

处理难以察觉的微量液体，使研究者在一个玻璃载

玻片上所进行的实验能够取代通常要用中等数量的

样品才能进行的大量实验 $微流体学仪器也给研究

者一种其他方法无法进行的研究手段，例如，把特定

组分的测试溶液传递到所研究细胞的不同部位 $
虽然这个系统所包含的许多组分要比微米量级

大很多，但其中一些器件却是在纳米尺度 $如 5J2L.77
大学的 0$@$ 521,P6.14 的课题组［(/］已发明了一种方

法来挑选在水里的不同尺寸的 !"# 片段，所用的方

法是看 !"# 片段通过微通道的速度有多快，微通道

的深度是 OI—(<<L>$ 这些或其他的纳米流体仪器

有可能增加分离 !"# 分子的速度并减少消耗，这在

理论上也可用于分离蛋白质和其他分子 $

I 纳米材料的包裹

将纳米材料用高分子材料包裹后可用于靶向药

物制剂等，这也是纳米科技在医学上的最大应用之

一 $采用界面沉积等方法可以直接制得纳米级的包

裹体 $纳米包裹后的口服生物活性药物，由于纳米包

裹体可在肠道内通过粘膜由小肠绒毛的尖部进入到

血液及淋巴系统，药物在释放后可直接进入血液，所

以提高了疗效［()］$ 在免疫控释方面，通过纳米包裹

的缓慢降解，可以达到延长抗体和免疫抗原细胞的

效果 $
而加入了磁性纳米颗粒的包覆体在静脉注射

后，在磁场的作用下，可以运动到指定的位置 $包覆

物还可以携带特定的物质 $已有报道说，以色列的特

拉维夫开发了可以清除血管里的胆固醇的纳米火

车，携带的就是醇类溶剂（这是否接近了原来的科学

幼想了呢？）$ 乔治亚理工学院的 =J6L F61LP 已利用

磁性粒子携带药物治疗恶性肿瘤，在药效增加的同

时，副作用减小 $当纳米粒子小到一定程度时，甚至

可以突破脑血障，来治疗脑部疾病，’,-6,P1L 大学的

+1JG7 ?JK.7>1L 也在做这个工作 $
至于被相当一些研究者看好的有机树状聚合物

!.L42,>.2，则 是 由 马 里 兰 的 ’,-6,P1L 分 子 学 院 的
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!"#$%& ’( )"*$%+$ 第一个做出的［,-］( 树状分子从里

到外伸出分支，它的形状很像人们从树上取下的很

多分枝并将它插入一个泡沫球上，这样分枝就出现

在各个方向（见图 .）( !/#&0+*/0 内含有空隙，即它们

含有巨大的内表面积 (它可以被裁剪为不同空间尺

寸，使 其 能 正 好 装 入 药 剂 ( !/#&0+*/01 也 可 传 递

!2’，使其进入细胞，以便进行基因治疗，这要比其

他方法（如基因改进病毒）更安全 (

图 . 纳米级药物载体———有机树状聚合物

其他类型的纳米结构也可以提供大的表面积，

并且在需要时也能用于传递药物，但是树状高分子

具有更高的可控制性和弹性，可以设计得让树状高

分子自然地溶胀并只在有合适的引发分子（ 30+44/0
*"%/56%/）存在时才释放，这样就可能让固定尺寸的

!/#&0+*/0仅仅在组织和器官需要治疗时才释放负

载的药物 (
处于这个水平的其他药物载体还包括德国 7$8

9%$#5: 胶体和界面学院 ;/%*63< 7"<=$%& 研究的空

心聚合物胶囊［,>］( 对应于一定的信号，这些胶囊溶

胀或压缩，从而释放药物 (另一种令人感兴趣的是所

谓的纳米壳（#$#"1</%%1），最近由 ?+5/ 大学的研究人

员［,,］发明 (
纳米壳是用金涂覆的相当小的玻璃微珠，它们

是设计用来吸收几乎所有波长的光 (吸收近红外能

量的纳米壳是最有意义的，因为这些波长可以很容

易地穿透几厘米厚的组织 (将纳米壳注入躯体后，从

外部施加强烈的红外辐射 (这样的纳米壳可用于在

特定的时间内传递药物分子，方法是把它与热敏性

的聚合物做的胶囊相连 (胶囊仅仅是在纳米壳受到

温和加热引起壳变形后，才会释放其中的药物 (

一个更有趣的应用是癌症治疗 (将镀金的小球

连上已附着肿瘤细胞的抗体，加热纳米壳，在理论上

可消灭癌症细胞而不损伤附近的组织 (当然，很难知

道纳米壳是否最终完成它们的任务 ( >#* 大小的 @A-

巴基球，在不久的将来也有可能服务于患者 (更令人

兴奋的前景是，利用纳米级结构单元构成更大的组

织结构，从而模拟自然生态变化过程，这样的材料最

终将可能用于修复损伤的组织 (对这些大胆想法进

行研究才刚刚开始，已经有很多企业对此很感兴趣 (
美国西北大学的 B$*6/% C ( B36DD［,E］从 >FFG 年就在着

手用合成分子与纤维复合，并将其连接到有强烈粘

合趋势的骨细胞，到 ,--> 年，已成功地用 D; 控制理

论和可逆机理来对肽的两亲物（内含 ’04HI%JH’1D 肽

链）自组装而构成纳米纤维，交联后的纤维能够指引

羟磷灰石的矿化而形成复合材料，所起的作用与骨

头中的胶原质原纤维和羟磷灰石间的物质作用相

同［,K］(

A 结束语

对于纳米科技的未来还有很多的预测，谁也不

敢说将来还会出现多少奇迹 (但已经有多次出现的

事实表明，在昨天还是不可想像的事情，今天却已是

理所当然 (冷静的研究者们已经开始着手瞄准一些

雄心勃勃的目标 ( 美国纳米规划（ 3</ 2$3+"#$% 2$#"H
3/5<#"%"4J C#+3+$3+L/）的“大挑战”之一就是：在几个细

胞的尺度内找到检测癌症的方法 (研究者同时还期

望在未来不仅能再生骨头、软骨或皮肤，而且还能再

生更复杂的器官，通过人工构架来引导、培植细胞的

活性甚至指导各种类型细胞的生长，用此方法取代

心脏、肾和胃 (这也许还无法同《奇妙的旅程》一书中

的科学幻想相比，但只要想到类似这样的医疗手段

可能在不久的将来就会变成现实，仍然足以让人兴

奋不已 (国外现已经有专门关于纳米医学的书籍问

世，而对我们来说，研究有中国特色的纳米生物识别

和疾病诊断技术并将其实用化是当务之急 (
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一种超低密度的液体（!" #$%&’ ()*:+,"-.%/ (.01.2）

最近美国华盛顿大学的 ;2ML&6’3 教授提出了一个新的设想，他认为一种比水的密度要小 C@CR 倍的超低

密度液体可以在玻色 ^ 爱因斯坦凝聚态下通过埃菲莫夫效应（J75%,[ $77$38）获得 2所谓埃菲莫夫效应是一种

量子现象，这种效应反映为在凝聚云团中在某个时刻只有 ? 个原子时，原子间是相互吸引的，但若同时有 R
个原子时，它们之间是相互排斥的 2在埃菲莫夫云团中，粒子间的相互距离要比在玻色 ^ 爱因斯坦凝聚态时

大 ?@ 倍左右，因此它就能保持成一种低密度的状态 2一般来说，它的密度约比空气密度稀薄百万倍左右，但

它不是气体，而是液体 2在埃菲莫夫状态下，原子具有非常精巧的配位，并具有自约束功能，所以埃菲莫夫态

既不能压缩，也不能稀释 2形成这种非同寻常的量子液体的温度要很低，它要比形成玻色 ^ 爱因斯坦凝聚的

温度还要低 2 ML&6’3 教授提出，若形成埃菲莫夫滴的组成原子是玻色子，则称这种液滴为玻色滴（Z,-$&$8-），反

之，则称为费米滴（7$+%5&$8-）2埃菲莫夫滴将是世界上密度最低的凝聚态 2
（云中客摘自 1#<-53’& )$[5$\ 0$88$+-，?A PL&< ?@@?）

·读者和编者·
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