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纳米光学和生物单分子探测!

白永强! ! 刘! 丹! ! 朱! 星’

（北京大学物理学院! 人工微结构和介观物理国家重点实验室! 北京! &$$()&）

摘! 要! ! 纳米光学技术展示了纳米级探测本领，同时生物单分子探测所需要分辨尺度也是纳米数量级的，因此

在生物单分子探测过程中，纳米光学发挥了巨大的作用* 文章介绍了与生物单分子探测技术相关的纳米光学技术，

包括量子近场光学探针技术、近场光学成像技术（包括扫描近场光学显微术及全内反射荧光显微术）和激光光钳测

控技术及它们在生物单分子探测上的进展，从而在染色、成像、测控三个方面展示了纳米光学技术在生物方面的应

用，并对其未来的发展方向进行了展望*
关键词! ! 纳米光学，单分子探测，量子点，近场光学显微术，全内反射荧光显微术，激光光钳
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&! 引言

科学的发展已经让人们可以在单分子水平上研

究生物世界，尤其是为了充分了解生命活动的本质，

就必须在单分子层面上对生命活动进行研究* 单分

子探测（@401EB C/EB?FE5D JB>B?>4/0，WX8）就是这样一

门技术* 它是指在单分子水平上研究生命科学中的

单个分子在非人为因素下的运动、分布、以及与其他

分子的相互作用* 直接观测单个分子的性质可以揭

示被大量分子系综平均而抹去的隐蔽信息，有时这

正是生命活动的本质*
生物探测技术的发明与发展和光学技术的发展

密切相关，但是由于生物体内高散射环境和普通光

学显微镜分辨本领的限制，纳米尺度的单分子生物

光学探测是很困难的* 然而，近些年来与纳米光学相

关的发光量子点（PF50>FC J/>@，38）探针技术，扫描

近场光学显微技术（@?500401 0B5D R I4BEJ /=>4?5E C42
?D/@?/=G ，WY<X）及与近场相关的全内反射荧光显

微技术（ >/>5E 40>BD05E DBIEB?>4/0 IEF/DB@?B0?B C4?D/@?/2
=G，O-Z[X），和激光光钳（/=>4?5E >MBBNBD@）测控技术

的快速发展和应用，使得生物单分子探测取得了瞩

目的研究成果*

#! 纳米光学探针技术———量子光学
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探针

在单分子水平上研究生物世界，首要的问题是

如何使研究对象能够被探测器观察到! 由于多数生

物样品的透明特性，因此用染色剂附着在样品上、利

用染色剂发出的荧光来观察生物样品成为目前在单

分子水平上研究生物学问题的一个重要手段! 传统

染色剂发出的光波波长范围比较宽，光谱展宽明显!
这样就很难同时使用多种染色剂给不同生物分子着

色，而用尺度为纳米量级的发光量子点作为光学探

针就可以解决这一问题!
当体材料中载流子的运动被局域在很小的空间

范围内时（尺度小于德布罗意波长），它的能量将完

全分裂，形成一个个独立的能级，这样就形成了量子

点! 不但如此，量子点分立能级间的距离由其空间尺

度决定! 在光或电的激发下，量子点中的载流子由低

能级跃迁到高能级，但是为了维持体系能量最低、最

稳定，它又会自发地跃迁回低能级，同时将多余的能

量以光子的形式释放出来! 光子的能量由发生跃迁

的两个能级间的能量差决定! 由于不同能级之间的

能量间隔依赖于量子点的空间尺度，因此，我们可以

通过控制它的空间尺度使其发出不同颜色的光! 此

外，传统染色剂的另一个缺点是它们只能由惟一波

长的光激发，这同样限制了可以同时使用的染色剂

的种类! 为了看到不同染色剂的荧光，则必然同时用

多种不同波长的激光来激发传统染色剂，这样累积

起来的能量很可能使脆弱的生物样品受到伤害! 而

量子点可以被任何波长小于其荧光波长的光所激

发，这意味着不同颜色的量子点可以被同一光波激

发，对样品的伤害自然少了很多! 再次，量子点非常

稳定，可以经受反复多次激发，连续使用几个小时!
而传统染色剂只能持续几秒钟或稍长时间，发光强

度衰减很快! 因此，量子点染色使活体生物样品的长

时间显色记录优势非常明显!
从量子点的概念提出开始，量子点的应用主要

集中在电子学和光学方面! "# 世纪 $# 年代起，生物

学家对量子点产生浓厚兴趣，但由于制备上的困难

以及荧光量子效率很低等原因，使其无法真正应用

于生物学研究! %&&’ 年以来，随着量子点制备技术

的不断提高，它已经越来越可能应用于生物学研究!
%&&$ 年，()*+*,-./, 等［%］报道可以通过静电力、氢键

作用或特异的配体———受体相互作用，将生物分子

结合在量子点表面! 他们采用两种大小不同的量子

点标记小鼠的成纤维细胞（010），一种发射绿色荧

光，一种发射红色荧光，将发射绿色荧光的量子点表

面用一种尿素的衍生物和乙酸基团包被，使之与细

胞核具有高亲和力，将发射红色荧光的量子点用生

物素标记，使之能够识别被亲和素特异标记的细胞

质内的微丝系统，这样可以同时在细胞中观察到红

色和绿色的荧光! 同年，2*3 等［"］实现了通过巯基乙

酸中的巯基与量子点表面的 45 原子结合，使得游离

的羟基一方面使量子点具有可溶性，另一方面可与

不同的生物分子共价结合! 他们还将转铁蛋白与量

子点共价结合，把量子点置入 637- 细胞中，说明附

着有量子点的转铁蛋白仍然具有生物活性! "##%
年，仍是 2*3 和他的同事［0］将不同数量、不同荧光特

性的量子点组合进内部镂空的高分子小球，从而形

成具有不同光谱特征和亮度特征的可标记到生物大

分子上的微粒! 他们发现，只需要 8—9 种颜色以及

9 种不同发光强度的量子点进行不同组合得到的量

子点微粒就可以形成 %####—:#### 个可识别的编

码! 如果有 %# 种不同发光强度的量子点，就可以提

供 %## 万个可识别的编码，理论上可以对 %## 万个

不同的 ;2( 或蛋白质进行编码标记! 事实上，如要

达到精确的检测，并且不带有任何光谱交叠，可编码

的量子点微粒不难达到 % 万到 : 万! 根据前不久完

成的人类基因组测序草图，人类具有的基因不超过

: 万个，该技术可对所有这些基因进行编码，由此可

以推想出量子点染色对于生命科学的意义! 随着量

子点与生物大分子耦合技术的提高，量子点探针在

药品检测、生物成像等领域会有更为广阔的应用!

0< 纳米光学成像技术———扫描近场光

学显微术和全内反射荧光显微术

%8&# 年由荷兰的 =-5,,35 叔侄共同研制了世界

上第一台显微镜，使人们能够观察到肉眼不能直接

观察到的物体! 随后的几百年间，经过物理学家的不

断努力，显微镜的性能有了极大的提高! 但是人们

一直也没有很好地解决生物显微中几个重要的问

题，一是显微图像的信噪比率不高，二是光源对生物

样品照射的损害，三是光学衍射所导致的分辨极限

（约为半个波长）! 而这三个问题恰恰是生物单分子

探测中亟待解决的问题! 纳米光学成像技术的发展

较好地解决了上述问题! 从 "# 世纪 $# 年代开始，基

于近场光学技术发展起来的扫描近场光学显微术和

全内反射荧光显微术将人们带入了一个动态的单分

·!!"·

评< 述



! "" 卷（#$$% 年）&# 期

子生物世界’
!’ "# 扫描近场光学显微术

显微镜的放大本领来源于光的波动性，而正是

光的波动性使人们不能无限地增加放大倍数’ 这一

规律早在 &()" 年就由德国科学家 *++, - 根据衍射

理论推得’ 对于可见光而言，光学显微镜最好的分辨

率也只有 #$$—"$$./，这对于生物单分子探测来讲

是远远不够的，因为许多生命活动的特征尺寸都在

纳米量级’ 近场光学显微技术的出现为解决上面的

难点带来了希望’
与常规光学显微镜的二维同时成像不同，这一

新技术采用距样品表面仅几个纳米的探针逐点扫描

成像的方法，可以在几十纳米的分辨率下同时得到

样品微区的形貌和光学信息’ 扫描近场光学显微镜

已经成为生物学家研究纳米生物世界一种有力工

具，这种技术可以用来在生物化学的自然环境或接

近自然条件下研究分子水平的荧光以及光的吸收、

散射和偏振的光学信息’ 图 & 显示了近场光学显微

镜所成 的 图 像 与 普 通 荧 光 显 微 镜 的 明 显 分 辨 区

别［%］’

图 &! 近场与远场光学成像比较［（ 0）—（ 1）分别是使用 &$ 倍、

#$ 倍和 2$ 倍的物镜得到的结果，标尺为 2$!/；（3）—（ 4）分别

是近场光学显 微 镜 得 到 的 形 貌 像、荧 光 像 和 透 射 像，标 尺 为

&!/［%］］

自从近场光学显微镜第一次由 -561 7,896:［2］在

&;;# 年实现实用化以来，它就被应用于生物单分子

探测的研究’ 7,896: 首先得到了 <==* 膜上的染料

分子探针 >6?@ 的单分子近场光学像，分辨率可达

2—&2./’ 在此基础上，可将荧光染料用荧光原位杂

交染色方法标记于类似 >A* 等生物大分子上以辨

别大分子的结构’ 用扫描近场光学显微镜观察到的

图像分辨率可提高 &$—&$$ 倍’ =B,5C［D］等在 &;;2
年用此方法研究了染色体’ 在更大的尺度上，比如在

细胞或细胞器的精细结构的光学特征研究上，虽然

其光学信息和表面形貌信息耦合在一起，而且光学

信号会在大尺度生物体内发生散射，但是，将其用于

研究细胞或细胞器表面及附近的光学特性还是可能

的［)—;］’ 由以上分析可见，扫描近场光学显微镜在生

物单分子探测上，无论是探测单个分子还是探测细

胞或细胞器中的单分子都是可行的，而且初见成效’
但是由于扫描近场光学显微镜适应活体生物的水溶

环境的限制以及其扫描特性，使之在较软的生物体

上达到高的光学分辨率和快速跟踪生物活动比较困

难’ 但是随着样品与针尖距离控制技术的探索［&$］及

快速扫描技术的发展，并且结合其他光学成像技术，

扫描近场光学显微镜必将在生物单分子探测上有着

更广泛的应用’
!’ $# 全内反射荧光显微术

全内反射现象是生活中一种常见现象，如钻石

的色彩斑斓和光纤的光线传播等’ 如图 # 所示，当光

线在两介质界面发生全反射时，通过电磁场理论计

算可知在较低折射率介质中存在沿界面平行传播的

隐失波’ 它的透过强度和传播深度分别由（&）式、

（#）式表示：

!" # !$ ,EF
$" % &F， （&）

&F # !
%" ’#

& C6.
#"& $ ’! #

#

， （#）

其中 !" 为隐失波在 ’# 介质中的强度分布，!$ 为界面

处隐失波强度，" 为介质中距表面的距离，&F 为隐失

波透射深度’ 对于可见光而言，隐失波大约透过界面

小于 &$$./ 左右，这正是激发界面处荧光分子的良

好光源’

图 #! 全内反射原理 "& ：入射角，"1：临界角

目前，全内反射荧光显微镜的实现形式大致有

两种：棱镜式和物镜式’ 如图 " 所示［&&］，激光透过棱

镜或物镜后以一定角度照射到盖玻片上表面，形成

全反射，隐失波激发生物样品的荧光分子，荧光分子

所发射的光经过物镜成像到照相机或 @@> 上，实现

对生物样品的记录’ 两种形式的显微镜各有优缺点，

对于棱镜式而言，实现起来相对简单’ 同时它的缺点

也很明显：由于要达到较高光学分辨，要求接收荧光

的物镜工作距离较短，这样留给生物样品和物镜之

间的空间较小，所以在此仪器上安装一些诸如原子

·"%&·
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力显微镜、近场光学显微镜等其他探测仪器非常困

难，并且由于荧光的接收必须经过图 !（"）所示的被

观察的样品的上部，这样荧光必然会有散射、衰减及

其他光信号的干扰，使观察的效果有所下降# 而对物

镜式而言，则可以克服以上缺点# 如图 !（$）所示，激

光聚焦到物镜后焦面并经过物镜边缘入射，物镜出

射光为平行光并斜入射至盖玻片上，调节激光入射

位置和斜入射的角度，即可达到全内反射要求，从而

实现隐失波照明# 隐失波所激发的荧光仍旧经过物

镜接收，通过双色镜滤掉除荧光以外的其他波长的

光，成像在物镜后方的照相机或 %%& 上，实现对生

物样品的荧光纪录# 由图 !（$）可以看出样品上方空

间完全空出，并且所接收的荧光也没有被样品干扰#
目前大多数生物学家采用物镜式的全内反射荧光显

微镜#

图 !’ 两种形式的全内反射荧光显微镜的工作模式（ "）

棱镜式；（$）物镜式［((］

可以说，全内反射荧光显微镜所有优点都归结

为其隐失波来照明特性# 首先，对于图像信噪比而

言，隐失波只能照射距离盖玻片上表面约 ())*+ 的

深度，因此其他区域的荧光分子将不会被激发，这相

对于优秀的扫描共焦显微镜约 ,))—-))*+ 的照射

范围，信噪比明显增加，相对于普通荧光显微镜，背

景噪声将减少 .))) 倍［(.，(!］# 其次，对于成像速度而

言，扫描共焦显微镜每秒钟只能成几幅图像，而全内

反射荧光显微镜依靠高质量的 %%& 成像每秒钟高

达几十幅至几百幅，这样为生命活动的纪录提供了

快速的记录手段［(.，(!］# 最后，对于生物样品损害程

度而言，由于隐失波能量较小，基本对样品没有损害

作用，而扫描共焦显微镜和分辨率更高的电子显微

镜，由于较强的光束或电子束的聚焦照射，其对样品

都有不同程度的损害，这使它们能够观察的活体生

物样品受到限制# 图 / 为落射荧光（012345670890*90）

显微镜与全内反射荧光显微镜同部位成像图，可以

看出它们之间的差别［(/］#

图 /’ 落射荧光显微镜（左）与全内反射荧光镜（右）观察牛的嗜

铬细胞分泌的颗粒，分泌的颗粒由绿色荧光蛋白染色［(/］

虽然 .) 世纪 -) 年代就已经发明棱镜式的全内

反射荧光显微镜［(,］，但是由于没有适用于活体细胞

的荧光染料，它在生物学研究领域并没有被广泛应

用# 那时，从分辨的角度来讲，电子显微镜是进行生

物学研究理想的仪器# (::/ 年人们从一种水母身上

分离出了适用于活体细胞的荧光染料———绿色荧光

蛋白（ ;700* 345670890*< 176<02*，=>?）及相关的青、

黄、红色荧光蛋白，活体细胞中的单分子探测开始了

长足的进展# 尤其全内反射荧光显微镜的介入，使人

们对细胞及细胞中发生的一些运动变化有了新的认

识#
单分子探测的主要活动之一就是观察和测量单

分子的运动，全内反射荧光显微镜在这一方面发挥

了重要作用，很多没有被其他观测手段探测到的现

象被全内反射荧光显微镜探测到，尤其是构成分子

马达的各种马达蛋白的运动观测# 图 ,［(@］为 ?20790
等人观测到的驱动蛋白沿组成细胞骨架的微管运动

的记录# A2<"+57" 等人也用此方法观测到了肌球蛋

白沿肌动蛋白丝的移动，通过全内反射荧光显微镜

与微 探 针 的 配 合 可 以 测 量 其 移 动 步 伐 约 为

,B !*+［(C］# D02<E［(-］、%"110446［(:］等诸多科研小组也

用全内反射荧光显微镜研究了马达蛋白的运动特

性，得出了一些重要的统计结果和经验公式#
另外，全内反射荧光显微镜动态观察单分子集

体活动有很强的优势，单分子的聚合与解离过程是

细胞当中时刻发生的活动，比如细胞的移动，细胞中

各种信号的传递，细胞有丝分裂中染色体的移动等

·!"#·
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图 ’! 绿色荧光蛋白染色的驱动蛋白（ 浅灰色）沿微管

（深灰色）移动［&(］

生命活动现象都是和单分子的聚合与解离分不开

的) 图 ( 为全内反射荧光显微镜观测到的肌动蛋白

的聚合及解离过程［#$］) 图 (（*）、（+）分别为肌动蛋

白单体溶液放置 (,-. 钟与 "%,-. 后的全内反射荧

光显微镜的图像，可以明显看出其生长过程) 仔细记

录某一根肌动蛋白丝的生长，发现在整个生长过程

中，肌动蛋白丝一端在聚合（/ 端），而另一端在解

离（0 端）［图 (（1）］) 一定时间后，聚合与解离过程

平衡，肌动蛋白丝的长度不再变化) 同样，2*34 等

人［#&］用全内反射荧光显微镜研究了表皮生长因子

与受体融合的过程，并通过光强的变化判断出表皮

生长因子受体为一个二聚体) 5-16*78 等人［##］也阐

述了用全内反射荧光显微镜在观察细胞有丝分裂

中、带动染色体分离的微管的聚合与解离的优势)
! ! 全内反射荧光显微镜不但能对单个生物分子进

行探测，而且动态观察细胞或细胞器受到外界的刺激

产生的反应也有很强的优势，比如细胞膜上离子通道

在电刺激下结构重排过程［#"］、细胞趋药特性［#%］等等)
而且还可以通过大量分子的集体行为来判断细胞的

整 体 活 动 ) 图9［#’］显 示 了 细 胞 的 一 个 吞 噬 过 程 )
图 9（*）为落射荧光显微镜的图像，因为其荧光强度

不会随囊泡的运动而变化，所以看不到与质膜垂直的

吞噬过程，对于全内反射荧光显微镜，由于隐失场的

7 指数衰减传播特性，可以观察到吞噬过程［ 图 9
（+）］) ’:; 时，<=- 荧光变暗是因为可被染色的成笼蛋

白（18*>6?-.）分解了) 通过右图荧光强度的变化，由

（&）、（#）式可以计算出吞噬速度约为 %., @ ;)

! ! 由以上的分析我们可以看出，全内反射荧光显

微镜的性能非常优异，尤其是其高信噪比，快速、无

损伤的观察特点是别的仪器所难以比拟的) 当然，其

弱点也很明显，由于是用隐失波来照明，所以用它不

能观察细胞或培养液深层的单分子分布和运动，因

此将全内反射荧光显微镜与其他显微系统联合使用

将给单分子探测技术的发展产生更大的推动)

%! 纳米光学操纵探测技术———激光光钳

目前，激光光钳是探测活体生物单分子纳米量

级的运动幅度和皮牛量级的相互作用最有力的仪

器) 早在 &9 世纪，开普勒就用太阳光的辐射压力来

解释彗星的彗尾反向太阳的方向这一天文现象，随

后几百年间，人们从理论上逐渐认清了光是可以对

物体产生一定的作用力的) 但是由于它产生的作用

力非常小，人们没有更多对它加以利用，直到 #$ 世

纪 ($ 年代激光被发明后，人们找到了较大能量的光

源，并且人们的观测技术已达到了一定的水平，激光

光钳才被应用起来) A;63-.［#(］第一次将光钳应用于

生物学，实现了对烟草病毒的无损操控) 从此激光光

钳以其灵巧精细的探测和操控功能在生物单分子探

测上发挥了巨大的作用)
一束被聚焦的激光就可以束缚一定大小的粒子)

如果被束缚的粒子大小远大于所用的激光波长，则束

缚力可用几何光学解释) 按照光的波粒二象性原理，

光既可以看成波也可以看成粒子，当光的传播方向改

变时，组成其粒子动量也将发生改变，这就会给改变

其方向的物体以一定的冲量，从而对此物体产生作用

力，如图 :) 对被束缚的粒子直径远小于激光波长的

情况，用瑞利散射理论可以解释束缚力) 按照瑞利散

射理论，对如图 :（*）这种小球横向偏离激光焦点情

况，小球所受到激光的作用力为 ! B !
#

!

〈"#〉［#9］，其

中 ! 为与小球及周围介质折射率有关的系数，" 为激

光电磁场强度) 由分析可知，此力也是朝向激光焦点

方向的) 对于如图 :（+）、（1）情况，小球所受到激光的

作用力为 ! B #,
〈$〉"

%
［#9］

，其中 #, 为小球周围介质

折射率，$ 为玻印廷矢量，" 为与小球折射率、周围介

质折射率及小球半径有关的量，% 为光速) 同样此力方

向也是朝向激光焦点方向的) 因此，对于较小粒子，激

光也能将其束缚在焦点) 对于粒子大小同激光波长相

近的情况，解释起来较复杂一点，但是人们［#:］通过电

磁场理论还是可以把它求解出来)
! ! 需要强调的一点是，为了避免激光能量的损失，

所要使用的激光波长应当不被吸收或者使用非导电

介质小球) 这两点指引着激光光钳使用者进行实验，

比如 A;63-. 第一次将其用于生物样品时，就是使用

不被生物体吸收的红外激光［#(］，现在，探测和操控

作为生物单分子手柄的与生物单分子相联的非导电

·!"#·
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图 !" 肌动蛋白聚合与解离图像（#、$）及数据分析图（%）［&’］

图 (" 细胞吞噬过程落射荧光显微镜图像（#）与全内反射荧光显微镜图像（$）比较图及光强比较图（%）［&)］（*+, 为落射荧光显微图

像，*- 为全内反向荧光显微图像，! 为荧光强度）

图 ." 激光动量的改变使小球受力" （#）小球水平偏离激光焦点受力示意；（$）、（%）小球上下偏离激光焦点受力示意

介质小球，成为一种通用的探测方法/
激光光钳操控探测生物单分子优点非常明显/

首先，利用红外激光器以及利用手柄的探测方法，使

激光光钳对所探测和操控的生物单分子没有任何伤

害，这样它就可以用于活体生物，实时观测生物单分

子的活动/ 其次，其皮牛量级的作用力及纳米量级的

探测灵敏度正是生物单分子之间的相互作用和活动

范围，非常适用于生物大分子的探测与操控/ 最后，

它作用于与波长相当的小球的力所产生的加速度大

约有 0’)"［&1］，因此它可以快速灵敏地捕获所要探测

的粒子/ 由图 1 可以看出激光光钳技术是多么的灵

敏和精细［2’］/ 自从将激光光钳技术用于生物探测的

近二十年来，人们在生物领域有了许多令人瞩目的

新发现/
多年来，细胞中或细胞外的单个生物分子是如

何运动的，这已成为生命科学研究的主要课题之一/
光钳的发明使人们能够清楚地测定生物单分子之间

的相互作用力和相对运动的距离，尤其是在单分子

·!"#·
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图 ’! 激光光钳操纵 ()* 链，使之打结，图中细线为打结过程示

意［"$］

马达的动力学特性和 ()* 的力学特性探测等方面

有了很重要的发现+ 一般来讲激光光钳探测单分子

马达运动的方式有两种：一是如图 &$（ ,）所示［"&］，

直接探测与单分子相联的非导电介质小球的运动；

二是如图 &$（-）所示［"#］，将单分子运动的载体用激

光光钳固定，当单分子在其上运动时就会给牵引载

体的小球以一定的作用力，这样通过此小球的运动

也可间接判断单分子的运动特性+ 肌肉收缩的滑移

学说早已被人们证实，但是组成肌球蛋白头部的两

个重链究 竟 是 交 替 领 先 行 走（ .,/0 1 2345 1 .,/0
62047，即交替模型）还是像尺蠖一样只有一个一直

领先行走（ 8/9.:256 62047，即尺蠖模型），始终没有

在实验上被证实［""］+ 然而，激光光钳应用到肌球蛋

白的运 动 探 测，得 到 了 其 运 动 的 一 般 规 律［"&，"#］+
;8708< 利用激光光钳观察染色分子的技术证实肌球

蛋白的移动步伐为 "=/6，并且通过观察某一重链上

的荧光分子的运动得出结论，肌球蛋白是以两条重

链交替领先行走的［""］+ 图 &&（,）示意了两种模型染

色分子的不同运动规律，图 &&（-）为观测的结果+ 由

图 &&（-）纪录的大小交替步长可分析出肌球蛋白是

按交替模型来行走的+ 另外利用激光光钳研究 ()*
的动力学特性是目前激光光钳在单分子探测中的另

一个主要用途+ >68?. 首先利用激光光钳和微探针结

合，通过探测 ()* 弹性来区别单链 ()* 和双链

()*［"%］+ 从此这种方法被广泛用于 ()* 的力学特

性测定+ 这种探测方法示意图如图 &#［"@］+ 生物素和

亲和素将 ()* 牢固固定在充当手柄的小球上，通过

移动微探针的位置来改变被激光光钳捕获的小球的

位置，从而可以改变 ()* 所受到的力的大小+ A4/B
/8/C 等人就是通过这种方法测量了 ()* 在不同缓

冲液下的弹性，揭示了什么样的作用力下 ()* 的结

构发生了改变［"@］+ ;,DE.,5E 等通过激光光钳将 ()*
打结，然后拉伸 ()*，发现首先是从结处断开，由此

详细研究了 ()* 的弯曲特性［"$］+

@! 展望

生物单分子探测技术在近些年来有了飞速的发

展，纳米光学技术从中发挥了巨大的作用，虽然是这

图 &$! （,）直接测量单分子的运动示意图；（-）间接测量单分

子运动示意图

图 &&! （,）两种运动模型染色分子运动规律的不同；（-）实际观

察到的现象

图 &#! 激光光钳研究 ()* 动力学特性示意图

样，纳米光学技术还有很大的发展空间+ 对于量子点

光学探针方面，不同发光量子点标记不同单分子和

制备更小尺寸的发光量子点以及如何更好地使量子

点与被标记的单分子融合而不影响生物活性，这些

都是其发展的主要方向+ #$$" 年的量子点生物染色

技术的飞快发展证实了这一点［"F—"G］+ 对于纳米光学

成像技术而言，全内反射荧光显微镜和扫描近场光

·!"#·
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学显微镜相结合，将会得到广泛应用，因为一个是近

场激发荧光分子，一个是近场接受荧光，这样将会达

到空前的生物单分子光学分辨图像! 另一方面，多种

荧光分子对不同单分子染色而同时成像，也是将来

全内反射荧光显微镜的一个发展方向，比如本文阐

述的量子点探针在全内反射荧光显微镜上的应用!
再者是改变成像所需光源的特性，来使荧光分子运

动特性充分展示，这也是人们非常关心的研究课

题［"#］! 对于激光光钳而言，也需要同其他显微系统

联合使用，让测控过程和测控数据同时纪录下来! 比

如如何更好地与全内反射荧光显微镜及其他荧光显

微镜的结合，都是值得研究的课题! 而且如何精确地

在三维上利用激光光钳操控单分子也是人们需要解

决的问题! 相信在各个领域的科学家们的共同努力

下，纳米光学单分子探测技术必将在成像、纪录、测

控三个层面有更大的综合的飞跃!
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封c 面c 说c 明

离散孤子的发现标志着从线性到非线性，从连续到非连续，从相干到非相干，人们对孤子认识的一个飞

越! 在非线性光学介质中利用人工制备或光学诱导波导阵列或光子晶格的方法来演示这种孤子态已成为一

个便捷的方法! 近期，陈志刚等人在二维光致光子晶格结构中空间离散光孤子的研究中，发现了基模离散孤

子，类矢量离散孤子，离散偶极孤子，离散涡旋孤子，和离散孤子串等多种新颖的光离散行为（将在 455M 年第

$ 期《物理》杂志发表）! 我们期待这些结果将对其它离散非线性系统如生物分子链，固体物理中电子波所遇

的晶格结构，以及玻色爱因斯坦凝聚的研究有所启发，并且在量子光学、信息等相关领域有所应用!
（南开大学泰达应用物理学院c 许京军）
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