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[摘要 ] � 运用微乳液法制备出 �-四 (羧基苯氧基 )锌酞菁-二氧化硅纳米粒, 初步的研究结果表明其在水溶液中

纳米粒粒径比较均一, 且具有良好的分散性和稳定性. 与未包裹酞菁的在水溶液中相比, 该纳米粒的单线态氧量

子产率得到了明显提高 .
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Abstrac t: p-HPcZn-S iO2 had been prepared through m icroem ulsion m e thod scucessfu lly. The results o f experim ents ind-i

ca ted that p-HPcZn-S iO 2 had un iform size, stronger stab ility and w e ll d ispersion in the aqueous so lu tion. In add ition,

the s ing let oxygen quantum y ie ld of p-HPcZn-S iO 2 w as h ighe r than tha t of p-HPcZn.
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� � 酞菁类光敏剂由于组成单一,结构明确,对肿瘤选择性摄入率高,光毒性低和光动力效应强等优点,使

其成为光动力疗法的研究热点
[ 1, 2 ]

.但是油溶性和很多两亲性酞菁化合物存在水溶性低,易发生聚集的缺

点,降低了它们作为光疗药物的光动力活性,严重阻碍了其药效的正常发挥.目前,研究工作者一般采用结

构修饰和构建药物载体等途径来改善其水溶性.其中结构修饰难度较大,合成周期长,而且分离比较困难,

改善效果不是很明显.因此在应用基础研究过程中研究工作者通常是采用第二种途径.目前已经有采用表

面活性剂形成酞菁胶束溶液的,也有用脂质体来包裹酞菁的方法
[ 3]
,但是这两种方法都存在一定的缺陷:

生物相容性差且易自聚集.因此构建新型的酞菁药物载体成为推进其应用化进程的关键.

近年来,无机纳米二氧化硅作为光疗药物载体的研究初露端倪,至今已有报道作为鲍光过敏素
[ 3]
、亚

甲基兰
[ 4]
以及四 (间羟基苯基 )二氢卟吩

[ 5]
等光敏剂的载体.硅基纳米粒作为光疗药物传递载体具有得天

独厚的优势,如制备方法简单、极佳的水溶性和良好的生物相容性等.尤其值得指出的是, 与传统的药物载

体相比,硅基纳米粒由于具有硬性的核壳结构,可以避免药物在体内传输过程中被释放, 更能符合光动力

疗法临床应用的要求.

本文以 �-四 (羧基苯氧基 )锌酞菁 ( p-HPcZn)为目标,利用微乳法合成酞菁-二氧化硅纳米粒 ( p-HPc-

Zn-S iO2 ) .初步的研究结果表明, p-HPcZn在水溶液主要以聚集体形式存在,而 p-HPcZn-S iO2中的 p-HPcZn

在水溶液中主要是以单体形式为主, 并且其稳定性和荧光发射强度均发生显著提高, 使得其单线态氧的产

生能力明显提高.
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1� 实 � 验

1�1� 原料
� � 十六烷基三甲基溴化铵 ( CTAB )、正丁醇、二甲亚砜 ( DM SO )、氨丙基三乙氧基硅烷 ( APTES 99% )及

乙烯基三乙氧基硅烷 ( TEVS 97% )购自 Acros O rgan ics公司; 9, 10-二苯基蒽丙酸 ( 9, 10-DPA )购自 S igma

公司. 9, 10-DPA使用前制备成浓度为 5�5 mmo l/L的 9, 10-二苯基蒽丙酸钠盐 ( 9, 10-ADPA )水溶液. p-

HPcZn为本课题组合成
[ 6]
.

1�2� 方法
将 0�360 7 g CTAB、800 uL正丁醇溶于 20mL蒸馏水中, 搅拌均匀后加入一定量 1�5mmo l/L的 p-HPc-

Zn /DM SO溶液及 200 uL TEVS,避光反应 1 h加入 APTES,避光反应 20 h得到透明蓝色溶液.该溶液使用

透析袋 ( 12- 14Kd)透析 72 h除去 CTAB及正丁醇即得到包裹酞菁的纳米二氧化硅 (p-HPcZn-S iO2 )水溶

液
[ 3]
.

1�3� 检测方法
紫外-可见吸收光谱和荧光光谱实验分别采用 Varian公司 Cary50型紫外-可见吸收光谱仪和 V arian

公司 Cary E lipse型荧光光谱仪测量.

2� 结果和讨论

2�1� 光谱性质
2�1�1� p-HPcZn的纳米颗粒粒径

图 1是 p-HPcZn-S iO2透射电镜图片. 由该图可以发现 p-

HPcZn-SiO2的粒径大约为 80 nm左右,粒径分布比较均一.

2�1�2� 紫外吸收光谱
在 500~ 800 nm的扫描范围内, p-HPcZn水溶液在 630 nm

处有一较强吸收峰, 且吸收带形状较扁宽,同时在 673 nm处有

一弱的肩峰 (图 2曲线 b), 当 p-HPcZn被包埋在 SiO 2纳米粒中

后,其 2个主要的吸收带均发生变化, 其中位于 630 nm处的吸

收明显减弱,成为肩峰,而 673 nm处的吸收显著增强 (图 2曲线

a). 根据文献可知
[ 7 ]
,酞菁类化合物位于 630 nm左右的吸收峰

是其聚集体的特征吸收峰,而位于 670 nm左右的吸收峰是其单

体的特征吸收峰,另外, p-HPcZn在 DMSO溶液中也是只要以单

体形式存在 (图 2曲线 c) , 这也在一定程度上保证包裹的主要

是 p-HPcZn的单体, 而不是聚集体. 因此, 上述实验现象表明 p-

HPcZn在水溶液中主要是以聚集体形式存在, 而 p-HPcZn-S iO2中的 p-HPcZn在水溶液中是以单体为主,

这预示与 p-HPcZn的水溶液相比, p-HPcZn-S iO2水溶液可能拥有更强的荧光发射强度.

另外,对同时保存了 10 d的 p-HPcZn水溶液和 p-HPcZn-SiO2水溶液进行紫外可见吸收光谱检测后发

现,在 500~ 800 nm的扫描范围内, p-HPcZn水溶液几乎没有明显吸收, 而 p-HPcZn-S iO2水溶液与图 2中

的曲线 a相比,其吸收强度只是出现略微降低, 这表明 p-HPcZn-S iO2水溶液具有良好的稳定性.

2�1�3� 荧光发射光谱
图 3为 p-HPcZn-SiO2 ( a)与 p-HPcZn( b)水溶液的荧光发射光谱.由该图可以看出, p-HPcZn-S iO2水溶

液的荧光发射强度要远大于 p-HPcZn水溶液, 这是因为 p-HPcZn单独存在时,其处于激发态的分子很容易

被水分子猝灭,而当 p-HPcZn被包裹在纳米二氧化硅纳米粒中后,二氧化硅纳米粒的核壳结构可以有效地

降低处于激发态的 p-HPcZn分子与水分子发生碰撞的几率,从而避免其荧光发射被水猝灭. p-HPcZn-S iO2

水溶液所拥有的这种荧光发射特性预示着其将拥有较高的单线态氧量子产率.
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2�2� 单线态氧量子产率
p-HPcZn-S iO2 与 p-HPcZn在水溶液中单线

态氧量子产率的测定采用 9, 10-ADPA光氧化漂

白法
[ 4, 5]

. 图 4是光照 9, 10-ADPA 和 p-HPcZn-

S iO 2或 p-HPcZn有氧水溶液后, 9, 10-ADPA 在

378 nm处吸收强度的降低程度与光照时间的关

系.比较图中曲线 a和 b可以得知, p-HPcZn-S iO2

水溶液不但具有光敏产生单线态氧的能力, 而且

其能力远大于 p-HPcZn水溶液,这是由于包埋后

的 p-HPcZn主要以单体形式存在,而且二氧化硅

纳米粒的核壳结构对单线态氧具有保护作用, 可

以有效防止单线态氧被水猝灭
[ 8]
. 该结论与荧光

光谱实验结论一致.

3� 结 � 论

本文采用微乳液法成功地制备出 p-HPcZn-

S iO 2纳米粒, 该纳米粒的平均粒径约为 80 nm, 具有良好的单分散性. 与 p-HPcZn水溶液相比, p-HPcZn-

S iO 2水溶液由于具有 p-HPcZn单体比率高和荧光发射强度大等优点, 使其单线态氧量子产率远大于 p-

HPcZn水溶液,该结果预示 p-HPcZn-S iO2具有很好的临床应用前景.
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