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[摘要] 　 通过“再沉淀法”将一种疏水性的锌酞菁(２(３)ꎬ９(１０)ꎬ１６(１７)ꎬ２３(２４)－四－(((２－(三苯甲基－氨基)
乙胺基)甲基)苯氧基)锌酞菁(Ⅱ)ꎬＮＮＺｎＰｃ)转变成一种水溶性的酞菁纳米晶(ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ)ꎬ该酞菁纳米晶符

合光动力疗法(Ｐｈｏｔｏｄｙｎａｍｉｃ ｔｈｅｒａｐｙꎬＰＤＴ)对药物运载的需求. 通过透射电镜(ＴＥＭ)、紫外－可见分光光度计

(ＵＶ￣Ｖｉｓ)、倒置荧光显微镜研究和表征了该酞菁纳米晶的表面形貌、稳定性、单线态氧产生能力以及光敏抗肿

瘤活性. 所制备的 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 颗粒粒径均一、分散性好、在水溶液中能稳定存在ꎬ且有较高的单线态氧( １Ｏ２)产
生效率及抗光漂白的能力. 体外抗肿瘤实验结果表明ꎬ可见光照射下 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 可有效杀灭宫颈癌细胞

(ＨｅＬａ)ꎬ有较好的应用潜力.
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光动力疗法(Ｐｈｏｔｏｄｙｎａｍｉｃ ｔｈｅｒａｐｙꎬＰＤＴ)是上世纪 ７０ 年代末开始形成的一项肿瘤治疗新技术ꎬ目前

已得到美国、英国、德国、法国、日本等不少国家政府相关部门的正式批准ꎬ成为肿瘤治疗的一项重要手

段[１－２] . 光动力疗法的治疗过程是光敏剂受特定波长的光激发产生单线态氧( １Ｏ２)及其它活性氧物种

(ＲＯＳ)ꎬ导致肿瘤细胞的坏死和凋亡ꎬ从而实现癌症的治愈[３－４] .
酞菁化合物及其衍生物作为第二代有前景的光敏剂ꎬ具有优良的光物理和光化学性质ꎬ有包括对特定

波长的光有强吸收ꎬ结构可修饰性位点多ꎬ较高的活性氧产生能力等诸多优点ꎬ因而成为 ＰＤＴ 治疗中药物

研究的热点[５] . 然而ꎬ大多数酞菁及其金属配合物存在水溶性差ꎬ易聚集等问题ꎬ这就限制了其在血液中

的传输. 此外ꎬ聚集还会影响酞菁在细胞中的渗透和光化学性质ꎬ从而影响其光敏活性[６－７] .
为了解决这一难题ꎬ目前已有很多课题研究使用不同方法使酞菁在水环境下形成稳定分散的体
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系. 其中ꎬ“再沉淀法”就是一种简单可行的方法. 利用有机化合物在不同的溶剂中溶解度的不同来制备有

机纳米晶[８－１２] . 这种方法非常简单ꎬ无需添加额外物质ꎬ如表面活性剂ꎬ大大降低药物在患者体内的毒性.
本文采用“再沉淀法”制备了一种水溶性的酞菁纳米晶 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰꎬ并对该纳米晶的形貌、光学性质

以及稳定性进行了表征ꎻ比较了 ＮＮＺｎＰｃ 和 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 在水溶液体系中的单线态氧产生能力. 通过光敏

抗肿瘤活性研究证实ꎬＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 表现了良好的光敏抗肿瘤活性能力ꎬ这与其单线态氧能力产生情况相

一致.

１　 实验部分

１.１　 仪器和设备

紫外可见吸收光谱用 ＶＡＲＩＡＮ ＣＡＲＹ ５０００ 紫外可见分光光度计测定ꎻ纳米晶在水溶液环境中的形貌

及分散性用透射电子显微镜进行观察(ＨＩＴＡＣＨ Ｈ－７６５０ꎬ加速电压 １２０ ｋＶ)ꎻ细胞形态学观察用倒置荧光

显微镜(ＮｉｋｏｎꎬＪａｐａｎ)ꎻ细胞存活率检测用酶标仪(Ｂｉｏ Ｔｅｋ ｓｙｎｅｒｇｙ ２ꎬ美国 ＢｉｏＴｅｋ 有限公司)
１.２　 材料与试剂

二甲基亚砜(ＤＭＳＯ)等试剂为国产分析纯ꎻ９ꎬ１０－二苯基蒽丙酸(ＡＤＰＡ)购于 Ｓｉｇｍａ￣Ａｌｄｒｉｃｈꎻ细胞培养

基(ＤＭＥＭ)购于 Ｇｉｂｉｃｏꎻ小牛血清购于兰州民海生物工程有限公司ꎻ胰蛋白酶购于南京生兴生物技术有限

公司ꎻＨｏｅｃｈｓｔ ３３３４２ 和噻唑兰(ＭＴＴ)购于民海生物ꎻ人宫颈癌细胞株(ＨｅＬａ)购于中科院上海细胞库.
１.３　 实验方法

１.３.１　 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 的制备

ＮＮＺｎＰｃ 由课题组制备表征[１３] . 首先ꎬ将 ＮＮＺｎＰｃ 溶解于 ＤＭＳＯꎬ然后在室温条件下ꎬ将 ＮＮＺｎＰｃ 的

ＤＭＳＯ 溶液(２００ μＬꎬ１ ｍｍｏｌ / Ｌ)注入到 ２０ ｍＬ 的蒸馏水中ꎬ磁力搅拌 １ ｈꎬ当形成纳米晶后ꎬ将样品用 ８ ~
１２ ｋＤａ 中空纤维素薄膜透析 ２４ ｈ 去除 ＤＭＳＯꎬ即得水溶性的酞菁纳米晶(ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ) .
１.３.２　 稳定性测定

以水做溶剂ꎬ分别配制 ５ μｍｏｌ / Ｌ 的 ＮＮＺｎＰｃ 和 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 溶液. 每天分别测两种溶液的最大吸收波

长(６８０ ｎｍ)的紫外吸收强度ꎬ连续测 ５ ｄ.
１.３.３　 ＡＤＰＡ 光漂白实验检测单线态氧

配制 ５.５ ｍｍｏｌ / Ｌ 的 ＡＤＰＡ 水溶液. 分别向 ３ ｍＬ ５ μｍｏｌ / Ｌ 的 ＮＮＺｎＰｃ 和 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 溶液中加入

３０ μＬ ５.５ ｍｍｏｌ / Ｌ ＡＤＰＡ 溶液ꎬ用 ＬＥＤ 灯(６６５ ｎｍ)作为光源分别照射样品 ０ ｍｉｎꎬ１ ｍｉｎꎬ２ ｍｉｎꎬ３ ｍｉｎꎬ４ ｍｉｎ
和 ５ ｍｉｎꎬ然后测量记录 ３７８ ｎｍ 处 ＡＤＰＡ 的吸光值ꎬ分析其单线态氧的产生能力.
１.３.４　 细胞形态的变化

用无血清的 ＤＭＥＭ 将 ＮＮＺｎＰｃ 和 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 溶液分别稀释至 ５ μｍｏｌ / ＬꎬＨｅＬａ 细胞用含 １０％小牛血

清的 ＤＭＥＭ 培养基接于 ３ 块六孔板中ꎬ培养板置于 ３７ ℃、５％ ＣＯ２ 的培养箱培养 ２４ ｈ 后取出ꎬ弃掉培养

液ꎬ每孔分别加入 １ ｍＬ 的 ＮＮＺｎＰｃ / ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 溶液ꎬ同时设空白组(每孔只加无血清 ＤＭＥＭ １ ｍＬ)ꎬ放入

３７ ℃、５％ ＣＯ２ 条件下培养 ４ ｈ. ３ 块板均用 ＬＥＤ 灯(λ＝ ６６５ ｎｍ)光照 ５ ｍｉｎꎬ再放入培养箱中培养 ２４ ｈ 后ꎬ
弃掉培养基ꎬ用 ＰＢＳ 溶液冲洗 ３ 次后每孔加入 １ ｍＬ 的无血清 ＤＭＥＭ 培养基ꎬ用荧光倒置显微镜检测.
１.３.５　 Ｈｏｅｃｈｓｔ ３３３４２ 染色检测光敏损伤前后染色质变化

用无血清的 ＤＭＥＭ 将 ＮＮＺｎＰｃ 和 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 溶液分别稀释至 ５ μｍｏｌ / ＬꎬＨｅＬａ 细胞用含 １０％小牛血

清的 ＤＭＥＭ 培养基接于 ３ 块六孔板中ꎬ培养板置于 ３７ ℃ꎬ５％ ＣＯ２ 的培养箱培养 ２４ ｈ 后取出ꎬ弃掉培养

液ꎬ每孔分别加入 １ ｍＬ 的酞菁稀释液ꎬ同时设空白组(每孔只加 １ ｍＬ 无血清 ＤＭＥＭ)ꎬ放入培养箱中培养

４ ｈ. 然后将培养板用 ＬＥＤ 灯(λ＝ ６６５ ｎｍ)光照 ３０ ｍｉｎꎬ再放入培养箱中培养 ２４ ｈ 后ꎬ弃掉培养基ꎬ每孔加

入 １ ｍＬ 含 １００ μＬ Ｈｏｅｃｈｓｔ ３３３４２ 母液的无血清 ＤＭＥＭ 培养基ꎬ在培养箱中培养 ３０ ｍｉｎꎬ取出培养板ꎬ弃掉

培养基ꎬ用 ＰＢＳ 溶液冲洗 ３ 次后用荧光显微镜检测.
１.３.６　 ＭＴＴ 实验

噻唑兰(Ｔｈｉａｚｏｌｙｌ Ｂｌｕｅ Ｔｅｔｒａｚｏｌｉｕｍ ＢｒｏｍｉｄｅꎬＭＴＴ)是一种黄色染料ꎬＭＴＴ 比色法是一种检测细胞存活

和生长的方法[１４] . 将肿瘤细胞用 ０.２５％胰蛋白酶消化后ꎬ用含 １０％小牛血清的 ＤＭＥＭ 培养液制成单细胞

悬液ꎬ细胞以 １×１０５ 个 /孔的密度接种于 ９６ 孔板ꎬ每孔加入细胞悬液 １００ μＬꎬ在 ５％ ＣＯ２、３７ ℃、饱和湿度
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条件下培养 ２４ ｈ 后ꎬ每孔加入 １００ μＬ 浓度分别为 ２ μｍｏｌ / Ｌ、４ μｍｏｌ / Ｌ、６ μｍｏｌ / Ｌ、８ μｍｏｌ / Ｌ、１０ μｍｏｌ / Ｌ 的

ＮＮＺｎＰｃ / ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 溶液ꎻ空白对照组加入 １００ μＬ /孔的 ＤＭＥＭ 培养液ꎬ每组设 ６ 个复孔ꎬ实验重复 ３
次. 加药后细胞培养 ２４ ｈꎬ用 ＬＥＤ 灯(λ＝ ６６５ ｎｍ)光照 ６０ ｍｉｎ. 细胞继续培养 ２４ ｈꎬ移去上层培养液ꎬ然后

每孔加入 ＭＴＴ 溶液 １００ μＬꎬ继续培养 ４ ｈ 后ꎬ加入 １００ μＬ ＤＭＳＯ 终止. 在 ５７０ ｎｍ 测定波长(参比波长 ６５０
ｎｍ)酶标仪测定吸光度值(ＯＤ 值)ꎬ细胞存活率(％)＝ (１－实验组 ＯＤ /空白组 ＯＤ)×１００％

２　 结果与讨论

２.１　 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 的形貌和稳定性

ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 的 ＴＥＭ 图如图 １ 所示ꎬ所制备的酞菁纳米晶呈规则的球形ꎬ粒径 １００ ｎｍ 左右ꎬ均匀稳定地

分散在水溶液环境中. 静脉注射的药物其稳定性是衡量药物是否适合在血液中传输的一个非常重要的评价

指标. 因为一个好的药物运输体系能够避免药物在血液传输过程中出现药物团聚(凝聚)、药物沉积等问

题[１５] . 将疏水性的锌酞菁制备成可以溶于水的酞菁纳米晶ꎬ可以增加其水溶性和靶向性ꎬ使 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 更

易进入靶细胞. 为了验证酞菁纳米晶的稳定性ꎬ将 ＮＮＺｎＰｃ 和 ＮＮＺｎＰｃ 溶液在水溶液环境下放置 ５ ｄꎬ每天测

其紫外可见吸收光谱ꎬ并比较两种化合物的各自特征吸收峰值的变化. 结果表明ꎬＮＮＺｎＰｃ 不能在水溶液中稳

定存在ꎬ放置 ５ ｄ 后吸光值下降约 ８０％(图 ２)ꎻ而 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 的特征吸收峰强度基本无明显变化ꎬ说明

ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 在水溶液环境中能稳定存在.

图 １　 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 的透射电镜(ＴＥＭ)
Ｆｉｇ􀆰 １　 Ｔｈｅ ＴＥＭ ｉｍａｇｅ ｏｆ ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ

ｎａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅｓ

图 ２　 ＮＮＺｎＰｃ 和 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 在水中的吸光值随时间的变化

Ｆｉｇ􀆰 ２　 Ｔｈｅ ａｂｓｏｒｂａｎｃｅ ｔｅｎｄｅｎｃｙ ｖａｒｉａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｔｉｍｅ ｏｆ ＮＮＺｎＰｃ
ａｎｄ ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ ｉｎ ａｑｕｅｏｕｓ ｓｏｌｕｔｉｏｎｓ

插图为 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 水溶液中 ＡＤＰＡ 吸收峰随光照时间变化图

图 ３　 ＮＮＺｎＰｃ 和 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 的 ＡＤＰＡ 光漂白曲线

Ｆｉｇ􀆰 ３　 Ｐｈｏｔｏｓｅｎｓｉｔｉｚｅｄ ＡＤＰＡ ｂｌｅａｃｈｉｎｇ ｂｙ ＮＮＺｎＰｃ
ａｎｄ ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ

２.２　 光漂白实验检测单线态氧

单线态氧是活性氧物种之一ꎬ在 ＰＤＴ 中有非常重要的作用. 光敏剂在 ＰＤＴ 治疗过程中可产生单线态

氧ꎬ从而使 ＡＤＰＡ 的吸光值下降. 本文采用 ９ꎬ１０－二苯基蒽丙酸钠(ＡＤＰＡ)光氧化漂白法来测定 ＮＮＺｎＰｃ
和 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 在水溶液中光敏产生单线态氧的能力. ＡＤＰＡ 是最常用的化学捕获剂ꎬ其与单线态氧可以

快速反应生成稳定的内氧化物ꎬ通过用紫外分光光度计

测定 ＡＤＰＡ 在 ３７８ ｎｍ 的吸光度的减少量即可以检测

单线态氧的含量. 由图 ３ 可知ꎬ在 ６６５ ｎｍ ＬＥＤ 光照射

情况下ꎬＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 体系中的 ＡＤＰＡ 的吸收峰强度在

３００ ｓ 内急剧持续地下降(图 ３ 插图)ꎬ相反ꎬＮＮＺｎＰｃ 体

系中只有很少程度的下降. 这说明 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 比

ＮＮＺｎＰｃ 有优越的光动力活性ꎬ预示了 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 有

较强的单线态氧( １Ｏ２)产生能力.
因此ꎬ以 ＡＤＰＡ 为探针分子ꎬ在激发光照射条件下ꎬ

通过化学检测法检测了 ＮＮＺｎＰｃ 和 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 诱导的

ＡＤＰＡ 光催化氧化速率ꎬ进而验证了 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 有较强

的单线态氧产生能力. 图 ４ 所示ꎬＮＮＺｎＰｃ 和 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ
的 ｌｎ(ＡＤＰＡｔ / ＡＤＰＡ０)数值与照射时间 ｔ 呈现良好的线

性关系(Ｒ２
１ ＝０.９７３ ４９ꎻＲ２

２ ＝０.９８０ １)ꎬ而 ｋ值可作为评估单
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图 ４　 ＮＮＺｎＰｃ和 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 的单线态氧生成速率的

线性拟合曲线

Ｆｉｇ􀆰 ４　 Ｔｈｅ ｂｅｓｔ ｆｉｔ ｏｆ ｔｈｅ ｓｉｎｇｌｅｔ ｏｘｙｇｅｎ ｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ
ｒａｔｅ ｏｆ ＮＮＺｎＰｃ ａｎｄ ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ

线态氧产生能力的一个指标. ＮＮＺｎＰｃ 和 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 的 ｋ 分
别为 ０.０２７ ８６ ｍｉｎ－１ꎬ０.０７２ ２７ ｍｉｎ－１ . 结果表明 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 具

有较高的单线态氧产生能力ꎬ可能是由于形成纳米晶后降低

了水对单线态氧的物理猝灭作用[１６] .
２.３　 光敏抗肿瘤活性

通过单线态产生实验预示了 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 有较好的光敏

抗肿瘤活性. 因此ꎬ我们对 ＮＮＺｎＰｃ 和 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 进行了

ＨｅＬａ 细胞体外光敏活性研究. 用荧光倒置显微镜观察加药

前后 ＨｅＬａ 细胞形态学改变. 结果表明ꎬ对照组(图 ５(ａ))的
ＨｅＬａ 细胞呈梭形ꎬ细胞形态规整ꎬ贴壁牢固ꎬ有极少量细胞

缩小变圆. 与空白对照组相比ꎬ用光敏剂处理的 ＨｅＬａ 细胞

在光照后ꎬ细胞表面形态发生明显变化. ＨｅＬａ 细胞变圆并逐

渐从培养瓶壁上脱落下来ꎬ细胞体积变小ꎬ胞核固缩ꎬ大部分细胞逐渐形成凋亡小体. 与 ＮＮＺｎＰｃ(图 ５
(ｂ))相比ꎬ用 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 处理的 ＨｅＬａ 细胞(图 ５(ｃ))ꎬ细胞基本上全部形成凋亡小体ꎬＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 具有

良好的杀伤肿瘤细胞能力.

图 ５　 ＨｅＬａ 细胞光敏损伤形态学变化图(ａ)对照组ꎻ(ｂ)ＮＮＺｎＰｃꎻ(ｃ)ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ(光照 ３０ ｍｉｎꎻＣＺｎＰｃｓ ＝５ μｍｏｌ / Ｌꎻ短线长度＝１００ μｍ)

Ｆｉｇ􀆰 ５　 Ｍｏｒｐｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ＨｅＬａ ｃｅｌｌｓ ｉｎ ｌｉｇｈｔ ｓｅｎｓｉｔｉｖｅ ｉｎｊｕｒｙ.(ａ)Ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ＨｅＬａ ｃｅｌｌｓ(ｃｅｌｌｓ ｊｕｓｔ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ
ｂｙ ｌｉｇｈｔ ｂｕｔ ｎｏｔ ｔｒｅａｔｅｄ ｂｙ ｄｒｕｇｓꎻ(ｂ)ｃｅｌｌｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＮＮＺｎＰｃ(５ μｍｏｌ / Ｌ)ａｎｄ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ ｆｏｒ ３０ ｍｉｎꎻ

(ｃ)ｃｅｌｌｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ(５ μｍｏｌ / Ｌ)ａｎｄ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ ｆｏｒ ３０ ｍｉｎ. Ｂａｒ＝ １００ μｍ

Ｈｏｅｃｈｓｔ ３３３４２ 是一种可穿透细胞膜并对 ＤＮＡ 染色的细胞核染色试剂ꎬ它在嵌入双链 ＤＮＡ 后释放出强

烈的蓝色荧光ꎬ因此可用于细胞凋亡检测. 用荧光倒置显微镜观察加药前后 ＨｅＬａ 细胞凋亡过程中核染色质

形态学变化. Ｈｏｅｃｈｓｔ ３３３４２ 染色实验结果:经 Ｈｏｅｃｈｓｔ ３３３４２ 染色后ꎬ荧光显微镜下对照组 ＨｅＬａ 细胞膜均完

整ꎬ核染色质着色浅ꎬ密度均匀. ＮＮＺｎＰｃ(Ｆｉｇ􀆰 ６(ｂ)) / ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ(Ｆｉｇ􀆰 ６(ｃ))处理的细胞ꎬ大部分细胞核部位

出现高亮度块状荧光ꎬ个别细胞出现极不规则的纺锤状或月牙形高亮度块状荧光ꎬ并出现细胞出芽现象ꎬ说
明其细胞核染色质发生浓缩ꎬ表现为核固缩现象. 与 ＮＮＺｎＰｃ 相比ꎬＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 处理的细胞ꎬ大部分细胞内出

现月牙形或星形高亮度块状荧光ꎬ细胞膜皱缩ꎬ细胞核相对变小ꎬ并伴随着细胞出芽形成凋亡小体.

图 ６　 Ｈｏｅｃｈｓｔ ３３３４２染色的ＨｅＬａ细胞荧光显微图(ａ)对照组ꎻ(ｂ)ＮＮＺｎＰｃꎻ(ｃ)ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ(光照 ２５ ｍｉｎꎻＣＺｎＰｃｓ ＝５ μｍｏｌ / Ｌꎻ短线长度＝１００ μｍ)

Ｆｉｇ􀆰 ６　 Ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｍｉｃｒｏｇｒａｐｈｓ ｏｆ ＨｅＬａ ｃｅｌｌｓ ｓｔａｉｎｅｄ ｗｉｔｈ Ｈｏｅｃｈｓｔ ３３３４２.(ａ)Ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ＨｅＬａ ｃｅｌｌｓ(ｃｅｌｌｓ ｊｕｓｔ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ
ｂｙ ｌｉｇｈｔ ｂｕｔ ｎｏｔ ｔｒｅａｔｅｄ ｂｙ ｄｒｕｇｓꎻ(ｂ)ｃｅｌｌｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＮＮＺｎＰｃ(５ μｍｏｌ / Ｌ)ａｎｄ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ ｆｏｒ ５ ｍｉｎꎻ

(ｃ)ｃｅｌｌｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ(５ μｍｏｌ / Ｌ)ａｎｄ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ ｆｏｒ ５ ｍｉｎ. Ｂａｒ＝ １００ μｍ
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　 　 (∗Ｐ<０.０５ꎬ∗∗Ｐ<０.０１ꎬ∗∗∗Ｐ<０.００１ ｖｓ. ｃｏｎｔｒｏｌꎻ＃ Ｐ

<０.０５ꎬ ＃＃ Ｐ<０.０１ꎬ＃＃＃ Ｐ<０.００１　 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ ｖｓ. ＮＮＺｎＰｃ)
图 ７　 ＮＮＺｎＰｃ 和 ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 对 ＨｅＬａ 细胞的

光敏抗肿瘤活性能力影响

Ｆｉｇ􀆰 ７　 Ｉｎ ｖｉｔｒｏ ｐｈｏｔｏｄｙｎａｍｉｃ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ＮＮＺｎＰｃ
ｖｅｒｓｕｓ ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ

２.４　 光敏活性抑制率

采用 ＭＴＴ 法检测不同浓度的 ＮＮＺｎＰｃ、ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 对

ＨｅＬａ 细胞的光敏抗肿瘤活性能力. 图 ７ 给出了在相同光照条

件下ꎬ不同浓度酞菁对 ＨｅＬａ 细胞的光敏活性抑制率ꎬ结果表

明在 ２~１０ μｍｏｌ / Ｌ 的实验浓度条件下ꎬ酞菁对各肿瘤细胞的

抑制率随药物浓度的增大而增强ꎬ而ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 对细胞的活

性影响尤为显著ꎬ这与其单线态氧产生情况相符. 各组数据

与空白组比较均有统计学意义(Ｐ<０.０５) .

３　 结论

本文通过“再沉淀法”制备了一种水溶性的酞菁纳米晶

(ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ) . 比较研究表明:ＮＮＺｎＰｃ￣ＮＰ 呈现规则的球

形ꎬ在水溶液中能均匀分散ꎬ具有较强的单线态氧产生能力

和较好的光敏抗肿瘤活性. 本实验为改善疏水性的锌酞菁提供了一个可靠的方法ꎬ也为药物在血液中运

转等方面的应用提供了基本信息ꎬ对解决酞菁类光敏剂的生物应用具有重要意义.
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