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Ag2S 纳米晶的制备及其近红外光热治疗应用 
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摘 要: 光热治疗是近年来受到广泛关注的一种低副作用的癌症治疗方法, 治疗中使用的纳米光热剂的制备和性能

是决定光热治疗效应的关键因素。本研究采用热解和表面配体置换相结合的方法制备得到二氢硫辛酸(DHLA)修饰

的 Ag2S 纳米晶材料, 这种材料具有良好的水溶性、光热稳定性和生物相容性。研究结果显示浓度大于 40 μg/mL

的 Ag2S 纳米晶在波长为 980 nm、功率密度为 5 W/cm2 的红外激光照射下对宫颈癌细胞具有明显的杀伤效果, 且光

热稳定性良好。Ag2S 纳米晶的光热效应与其良好的荧光成像功能相结合, 可实现光热治疗的可视化和精准化。 
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Preparation of Ag2S Nanocrystals for NIR Photothermal Therapy Application 
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Abstract: Photothermal therapy (PTT) is a promising cancer treatment with both high effectiveness and low side 

effects. It is very important that the advancement of the NIR photothermal cancer therapy is dependent on the de-

velopment of photothermal agents. Herein, this study developed hydrophilic DHLA-Ag2S nanocrystals as a new 

photothermal agent, which were synthesized by combining a thermal decomposition and ligand exchange route. The 

as-prepared Ag2S nanocrystals appear good water solubility, photo thermal stability and biocompatibility. Under ir-

radiation of 980 nm laser with a power density of 5 W/cm2, HeLa cancer cells in vitro can be efficiently killed by 

photothermal effects of the Ag2S nanocrystals (40 μg/mL). The photothermal effect of Ag2S nanocrystals and its 

good fluorescence imaging function can realize the visualization and precision of photothermal therapy. 
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癌症是威胁人类生命和健康的首要疾病, 近年

来随着纳米技术的进步, 与纳米材料相结合的肿瘤

物理治疗方法——光热治疗(Photothermal Therapy, 

PTT)逐渐进入了科学家的视野[1-3]。PTT 就是利用纳

米粒子吸收光能转换成热能, 引起肿瘤组织的温度

升高, 从而杀死癌细胞[4-5]。由于生物体组织的“水

窗效应”, 近红外光可以较好地穿透皮肤组织 [6-7], 

因此利用近红外激光作为一种非侵入性光源进行光

热治疗是理想的选择。2003 年, Hirsch 等 [8]使用

Au@SiO2 核壳结构纳米粒子作为光热材料注入到

乳腺癌细胞, 在近红外激光照射下, 肿瘤组织被迅

速加热, 温度升高 30~35℃, 组织切片观察到明显
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的肿瘤细胞死亡 , 这是人们首次提出光热治疗的 

概念。 

目前, 可用于光热治疗的纳米光热材料分为无

机材料和有机材料两大类, 有机材料的生物相容性

相对较好, 但是其光热转换效率较低, 因而目前研

究的热点仍集中在无机材料, 尤其是各种金纳米粒

子材料, 金纳米球、金纳米棒、金纳米核壳结构等

已被作为光热治疗中的光敏材料[9-13]。由于等离子

体共振效应, 金系列纳米结构的光热效率较高, 生

物毒性较低, 但其制备成本也较高。碳纳米管具有

独特的结构特性, 可以吸收近红外光迅速转换成热

能, 从而使癌细胞坏死[14-16]。碳纳米管(CNTs)的比

表面积较大, 对于小分子和离子的吸附能力强, 还

可以键合多种化学基团以实现细胞的靶向功能。但

未经功能化的 CNTs 表面高度疏水, 不溶于水和大

多数有机溶剂, 有一定的生物毒性, 还需寻找合适

的功能化方式以及选择最佳的表面修饰。除此之外, 

锗纳米晶[17-18]、多孔硅[19]、石墨烯[20]、三氧化钨[21]、

硫化铜[22]以及碳包覆的铁钴[23]等纳米粒子也都显

示出一定的光热效应, 但都还不够成熟。因此, 有必

要开发兼具生物相容性好、成像功能强和载药能力

大、光热转换效率高、光热稳定性好、制备方法简

单的新型纳米光热材料。 

硫化银纳米材料具有独特的光学和电学性能, 

经过研究和探索, Ag2S 量子点已成功地用于生物活

体成像检测, 取得了较好的进展[24-25]。而且 Ag 离子

本身具有杀菌功能, 通过热解法制备的 SiO2/Ag2S

复合纳米结构可以有效杀灭黑曲霉菌 [26]。另外 , 

Ag2S 在近红外区有个较强的吸收峰[27], 因此, Ag2S

纳米材料有可能具有较强的光热效应, 用于光热杀

死肿瘤细胞。本研究采用热解和配体置换相结合的

方法制备 Ag2S 纳米晶, 得到了单分散、水溶性好的

纳米光热材料, 为肿瘤光热治疗研究探索新材料和

新方法, 推动 PTT 在临床上的应用。 

1  实验方法 

1.1  Ag2S 纳米晶的制备和表面修饰 

实验试剂和仪器 : 二乙基二硫代氨基甲酸银

(C5H10AgNS2, DDTC 银盐)和 1-十二硫醇(C12H26S, 

DT) 购自 Sigma Aldrich 中国有限公司 ; 乙醇

(C2H5OH)、环乙烷(C6H12)、二氢硫辛酸(C8H16O2S2, 

DHLA)购自西安化学试剂厂 ; 台式高速离心机

(TG20-WS)和恒温磁力搅拌器(RCT)分别购自湖南

沪康和德国 IKA 公司。实验用水为去离子水, 所用

试剂均为分析纯。 

采用热解和表面配体置换的方法制备 Ag2S 纳

米晶材料, 具体操作如下: 将 0.2 mmol DDTC 银盐

和 15 g DT 先后加入置于磁力搅拌器上的三口烧瓶

中, 抽真空 3 min 后通入氮气, 循环 3 次, 使整个反

应体系在 N2 气保护下进行。将体系以 10℃/min 的

速率升温至 150℃, 持续搅拌反应 4 h 后冷却至室

温。将产物装入透析袋中, 去离子水透析 24 h, 去除

未反应的分子和粒子。透析后加入 50 mL 乙醇, 置

于离心机中以 8000 r/min 的转速离心 10 min, 得到

表面修饰 DT 的疏水 Ag2S 纳米晶材料(DT-Ag2S)。

用于生物体光热效应的材料需水溶性良好, 因此进

行表面配体置换。取 0.1 mmol 的 DT-Ag2S、25 mL

环己烷、30 mL 乙醇和 0.35 g DHLA 室温搅拌 24 h, 

12000 r/min 离心 30 min, 去离子水清洗两遍后超声

分散到去离子水中, 得到 DHLA 修饰的 Ag2S 纳米

晶材料(DHLA-Ag2S)。 

1.2  Ag2S 纳米晶的表征 

通过紫外可见近红外分光光度计(UV-3600-

Plus, 日本岛津)检测纳米材料的光学性质; 用 X 射

线衍射仪(XRD-7000, 日本岛津)和高倍透射电镜

(TEM, H9500, 日本日立)观察分析纳米材料的形貌

和尺寸; 使用 CO2 细胞培养箱(3110, 美国赛默飞)

培养细胞; 通过荧光倒置显微镜(TE2000u, 日本尼

康)和酶标仪(ELX808, 美国宝特)测试细胞活性。 

1.3  Ag2S 纳米晶光热效应测试 

选用波长为 980 nm的红外激光器作为热源, 对

置于比色皿中不同浓度的 Ag2S 纳米晶水溶液进行

照射, 数字测温仪实时记录纳米晶水溶液中的温度

变化。作为对比, 记录激光照射同样时间内去离子

水的温度变化。在此过程中, 随着温度的升高, 散热

越来越明显, 影响测量精度, 因此将比色皿包覆保

温的同时, 选用合适的激光功率密度, 使照射时间

尽量缩短。 

1.4  细胞培养 

宫颈癌(HeLa)细胞购自ATCC, 将其置于 37℃、

5% CO2 的培养箱内, 用含 10%胎牛血清(FBS)的亚

甲基双丙烯酰胺(DMEM)培养液培养, 培养液每 2

天更换一次。实验前用含有 0.25%的胰蛋白酶和

0.02%的乙二胺四乙酸钠(EDTA)溶液消化, 收集于

15 mL无菌离心管中, 1000 r/min离心 5 min, 弃取上

清液, 用培养液重悬备用。 

1.5  细胞生物毒性测试 

采用 MTT 法测试 Ag2S 纳米晶的生物相容性。

首先在 96 孔板中每孔加入 100 μL 的细胞悬浮液, 

培养过夜, 待细胞贴壁后吸出培养液。加入 150 μL
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包含不同浓度 Ag2S 纳米晶的培养液(无胎牛血清)

继续置于 37℃、5% CO2 的培养箱中培养 24 h。然

后移去培养液, 加入 20 μL 的四甲基偶氮唑蓝(MTT)

孵育 4 h 后, 去除上清液, 加入 100 μL 的二甲基亚

砜(DMSO)震荡溶解 10 min。使用酶联免疫检测仪

检测 490 nm处的吸光度, 与对照组相比计算得到细

胞存活率。细胞存活率为 90%以上的纳米晶水溶液

浓度即被视为对细胞安全的浓度。 

1.6  光热治疗实验 

96孔板中每孔加入 100 μL细胞悬浮液, 将含有

不同浓度 Ag2S 纳米晶的培养基与 HeLa 细胞一起孵

育 12 h 后, 用无菌磷酸盐缓冲液(PBS)清洗 3 遍。使

用功率密度为 5 W/cm2的 980 nm激光先后照射不加

Ag2S 纳米晶的培养液培养的细胞和加入不同浓度

的 Ag2S 纳米晶培养液培养的细胞, 照射一定时间

后, 每个孔补充 150 μL 细胞培养基。培养 12 h 后, 

取出 100 μL 的上清液至另一 96 孔板中, 加入 20 μL

的 MTT 继续孵育 4 h 后, 去除上清液, 加入 100 μL 

DMSO震荡溶解10 min后使用酶联免疫检测仪检测

490 nm 处的吸光度。 

取出上清液后, 96 孔板中分别加入 100 μL 碘化

丙啶(PI)和钙黄绿素(Calcein-AM)染料的 PBS 混合

溶液, 避光染色 0.5 h 后, 在荧光显微镜下观察并  

拍照。 

2  结果与讨论 

2.1  Ag2S 纳米晶的形貌及红外吸收特性 

图 1(a)为制备得到的不同浓度的 Ag2S 纳米晶

水溶液及粉末光学照片, 溶液及粉末均呈褐色, 溶

液清澈透明, 说明纳米晶水溶性良好。将样品放置 

6 个月后, 溶液依然清澈, 没有下沉, 说明稳定性 

良好。 

图 1(b)为未修饰 DHLA 的 Ag2S 纳米晶的 XRD

图谱, X 射线波长 λ=0.15406 nm。图谱与 Ag2S 单斜

晶标准粉末衍射图案 (JCPDS, 14-0072)基本吻合 , 

没有其它杂峰出现, 证明没有其它相和其他物质, 

属于单斜晶型, 这是因为在 178℃以下形成的 Ag2S

均为单斜晶型。与标准卡相比较, 测试得到的 XRD

图谱的衍射峰半高宽要更宽一些, 这是源于晶粒的

小尺寸效应。图 1(b)中插图为 Ag2S 纳米晶的 TEM

照片, 纳米晶为球形, 边缘规整, 统计得到其粒径

约为 40 nm。 

图 2(a)为在 300 kV 的加速电压下由透射电镜

(日立 H-9500)拍摄出的单个 Ag2S 纳米晶的 HRTEM

照片, 放大倍率为 80 万倍, 可以看出晶格周期性良 

 
 

图 1  Ag2S 纳米晶粉末及不同浓度水溶液照片(a)和 Ag2S 纳

米晶的 XRD 图谱(b)及其 TEM 照片(插图) 

Fig. 1  Photograph of DHLA-Ag2S nanocrystals aqueous dis-
persion (a) and XRD pattern (b) with inset showing TEM im-
age of Ag2S nanocrystals 
 

好, 箭头所示晶面间距为 0.237 nm, 与 Ag2S 单斜晶

JCPDS 标准数据中(1̄03)晶面的晶面间距(0.238 nm)

非常接近, 说明图 2(a)为(1̄03)晶面的切面图。紫外
可见红外分光光度计测试得到的红外吸收谱图 

(图 2(b))显示, 在可见及近红外区域 Ag2S 纳米晶都

有吸收。单斜晶 Ag2S 块体材料的禁带所对应的能

量是 1.1 ev, 相当于 1127 nm, 本实验制备得到的

Ag2S 纳米晶的吸收峰值位于 1060 nm 处, 相对于

1127 nm 产生了 67 nm 的蓝移, 这源于纳米晶的量

子限域  效应。 

2.2  Ag2S 纳米晶的光热特性 

2.2.1  Ag2S 纳米晶的光热转换效率 

图 3(a)为不同浓度(0、5、10、20、40 和 80 μg/mL)

的 Ag2S 纳米晶水溶液在红外激光照射下的升温曲

线图(照射激光功率密度为 5 W/cm2, 激光波长为

980 nm)。在激光持续照射 5 min 后, 浓度为 80 μg/mL

的Ag2S纳米晶水溶液的温度升高了 20.5℃, 而作为

对照组的纯水, 相同时间内温升只有 6.2℃。说明相

对于水分子, Ag2S 纳米粒子对于入射光具有更强的

吸收作用, 将光能转化成热能, 从而导致了溶液温

度提升幅度更高。随着浓度的增加(5~40 μg/mL), 激

光辐照 5 min, Ag2S 纳米晶水溶液的温升分别为

13.2、15.5、17.1 和 19.8℃, 说明材料的光热转换能

力与其浓度成正比。相同光照时间下(5 min)的温升    
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图 2  Ag2S 纳米晶 HRTEM 照片(a)及其水溶液的吸收光谱(b) 
Fig. 2  HRTEM images of the synthesized Ag2S nanocrystals 
(a) and UV-Vis-NIR spectrum (b) of Ag2S nanocrystals sus-
pended in water 
 

  
 

图 3  不同浓度 Ag2S 纳米晶水溶液在激光照射下的升温曲

线(a)和相同光照时间下(5 min)的温升值随溶液的浓度变化

曲线(b) 
Fig. 3  Temperature elevation of the aqueous dispersion of 
Ag2S nanocrystals with different concentrations as a function 
of irradiation time (a) and plot of temperature change (∆T) over 
a period of 5 min versus the concentration of the Ag2S 
nanocrystals aqueous dispersion (b) 

值随溶液的浓度变化曲线如图 3(b)所示 , 从 0~   

10 μg/mL, 曲线快速上升 , 温升随浓度变化明显 , 

之后曲线逐渐趋于平缓, 温升随浓度变化减慢。这

是因为溶液温度较高时, 散热增强, 从而导致溶液

温升减缓。 

持续照射浓度为 80 μg/mL 的 Ag2S 纳米晶水溶

液 7 min 后, 溶液与周围环境达到热平衡, 温度不

再升高, 溶液的温升值为 21.3℃。此时, 撤去激光, 

测试溶液的降温曲线, 得到系统的传热常数, 计算

Ag2S 纳米晶的光热转换效率。图 4(a)显示了纳米晶

加热和冷却过程的温度变化曲线。依据 Roper 等[28]

的报道, 光热转换效率可以由下面的公式计算:  

 
980

max surr dis( )

(1 10 )A

hS T T Q

I
 

 



 (1) 

其中, h 是传热系数, S 是系统的表面积, hS 为系统的

传热常数, Tmax 是系统的平衡温度(激光照射时达到

的最高温度), Tsurr 是环境温度 , A980 为纳米晶在

980 nm 激光照射下的吸光度, I 是系统吸收的总热

量, Qdis 是样品瓶和溶剂吸收的热量。从图 4(a)中可

以看出, 环境温度 Tsurr 为 27.2℃, 系统的平衡温度

Tmax 为 48.5℃, 溶液的吸光度 A980 为 0.16。照射激光

的功率密度为 5 W/cm2, 激光光斑的半径为 0.25 mm, 
 

 
 

图 4  80 μg/mL 的 Ag2S 纳米晶水溶液在激光(980 nm, 

5 W/cm2)照射下加热(激光开)和冷却(激光关)过程的温度变

化曲线(a)及其 t 与 lnθ的线性拟合曲线(b) 

Fig. 4  Temperature evolution of Ag2S nanocrystals aqueous 
dispersion (80 μg/mL) during heating (laser on) and cooling 
(laser off) (a) and linear fitting curve between t and lnθ (b) 
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照射时间为 7 min, 计算得到系统吸收的总热量 I 为

4121 mW。Qdis 通过使用相同功率的激光照射纯水

作测试, 测得结果为 126 mW。hS 的计算需要用到

如下公式:  

 
p,

s

i ii
m C

hS





 (2) 

其中, m 为溶液的质量, C 为其比热容。在本实验中, 

m=0.3 g, C=4.2 J/g·℃。τs 为系统热平衡的时间常数, 

其计算方法参照文献[29]: 

s lnT    ,   其中  surr

max surr

T T

T T






    

绘制T与 lnθ的关系曲线, 如图4(b)所示, τs即为直线的

斜率, τs=88.4 s。由公式(2)可计算得到 hS=14.3 mW/℃, 

将各个参量代入公式(1), 得到 Ag2S 纳米晶的光热

转换效率 η 为 13.9%。这个转换效率与金纳米壳

(13%)的转换效率相仿, 低于金纳米棒(21%)和 Cu9S5 

(25.7%)的转换效率 [30], 但其制备简单, 成本低廉, 

而且 Ag2S 自身具有较强的红外发射功能, 已有课

题组将其作为造影剂注入生物体内, 证实其具有良

好的荧光成像功能[31-32]。因此, 采用 Ag2S 作为光热

治疗中的光热转换材料, 可通过其荧光成像实现治

疗过程中的实时检测, 有助于确定肿瘤的位置、大

小及纳米光热粒子在肿瘤组织的富集, 有助于监测

肿瘤部位及周边正常组织温度的变化。 

2.2.2  Ag2S 纳米晶的光热稳定性 

使用激光(=980 nm, 功率密度为 5 W/cm2)照

射浓度为 80 μg/mL 的 Ag2S 纳米晶水溶液, 经过

420 s 升温至最高温度达到平衡后, 关闭激光, 待其

温度降至室温后再次打开激光照射, 重复上述操作

2 次。图 5 是升温和降温过程中记录的温度值随时

间的变化曲线, 可以看出, 当体系温度降至室温后 
 

 
 

图 5  三个周期激光开关过程的 DHLA-Ag2S 纳米晶水溶液

温度值随时间的变化曲线 

Fig. 5  Temperature varied with time of DHLA-Ag2S nanocrys-
tals aqueous solution in three cycles of laser switching 

用激光重复照射时, 水溶液温度依然可以上升至首

次照射时的最高温度, 证明 Ag2S 纳米晶具有很好

的光热稳定性, 可重复利用。 

2.3  Ag2S 纳米晶的生物相容性 

对于生物应用来说, 材料的生物相容性是非常

重要的一个影响因素。因此 , 需要对制备得到的

Ag2S 纳米晶进行细胞毒性测试。使用 MTT 法对不

同浓度(5、10、20、40、80 和 160 μg/mL)的 Ag2S

纳米晶水溶液的细胞毒性进行测试, 结果显示, 随

着纳米晶溶液浓度的增加, 细胞的存活率呈一定幅

度的下降, 但是均保持在 90%以上(图 6)。当溶液浓

度高达 160 μg/mL 时, HeLa 细胞的存活率依然达到

91%, 证明 Ag2S 纳米晶的细胞毒性较低, 适合于生

物应用。 

2.4  Ag2S 纳米晶的热疗效应 

通过体外实验进一步研究 Ag2S 纳米晶光热杀

死癌细胞的效果, 不同浓度(0、10、40 和 80 μg/mL)

的 Ag2S纳米晶与 HeLa 细胞共培养后在 980 nm激光

照射下的细胞成活率与纳米晶浓度及激光照射时间

的关系如图 7 所示(照射激光功率密度为 5 W/cm2)。

随着激光照射时间(10、15 和 20 min)的增加, HeLa

细胞的存活率逐渐下降, 但照射 20 min 时的对照组

细胞存活率依然达到 86%, 表明不加纳米晶时, 单

纯的光照对细胞的杀伤能力有限。加入纳米晶后, 

光照下 HeLa 细胞的存活率随着纳米晶浓度的提高

和光照时间的延长逐渐降低, 当光照时间为 20 min

时, 与浓度为 40 μg/mL 的 Ag2S 纳米晶共培养的  

细胞存活率仅为 20%, 杀伤效果明显。与浓度为

80 μg/mL 的 Ag2S 纳米晶共培养的细胞存活率仅为

8%, 癌细胞几乎全部被杀死。该结果表明, Ag2S 纳

米晶在激光照射下, 能有效地杀灭肿瘤细胞, 具有

较强的体外光热治疗能力。HeLa 细胞近红外光热治 
 

 
 

图 6  与不同浓度的 Ag2S 纳米晶水溶液共培养 24 h 后 HeLa

细胞的存活率 

Fig. 6  Cell viability of HeLa cells incubated with different 
concentrations of Ag2S nanocrystal aqueous solutions for 24 h 
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图 7  不同光照时间和不同浓度的 Ag2S 纳米材料光热治疗

后 HeLa 细胞的存活率 

Fig. 7  Cell viability of HeLa cells incubated with different 
concentrations of Ag2S nanomaterials and then being irradiated 
by a NIR laser for different time 

 

疗后用 Calcein-AM (绿色荧光, 显示活细胞)和 PI 

(红色荧光, 显示死细胞)染料共染色(图 8)。在同样

红外光照 20 min 的情况下, 与不同浓度 Ag2S 纳米

材料共培养的细胞存活率差异明显。培养过程中未

加入 Ag2S 纳米材料(0 μg/mL)的细胞在光照后发出

较强的绿色荧光、较弱的红色荧光, 说明大部分细胞

依然存活。随着培养期间 Ag2S 纳米晶浓度(10、40

和 80 μg/mL)的增加, 光照后绿色荧光依次减弱, 红

色荧光逐渐增强。当 Ag2S 纳米晶浓度为 40 μg/mL

时 , 仅有微弱的绿色荧光 , Ag2S 纳米晶浓度为

80 μg/mL 时几乎看不到绿色荧光, HeLa 细胞几乎全

部死亡, 荧光测试结果与 MTT 检测结果相符。 

3  结论 

本研究通过热解法制备了疏水性 DT 修饰的

Ag2S, 再经表面配体置换后得到水溶性的 DTLA 修

饰的 Ag2S 球形纳米晶。纳米晶为单斜晶型, 单分散

性良好, 在近红外区具有较好的吸收性能。研究发

现浓度大于 40 μg/mL 的 Ag2S 纳米晶在波长为  

980 nm 激光(功率密度为 5 W/cm2)照射下对肿瘤细

胞具有明显的杀伤效果, 光热治疗潜力显著。Ag2S

纳米晶的制备简单, 成本低廉, 具有良好的水溶液

稳定 性、光热稳定性和生物相容性。持续照射浓度

为 80 μg/mL 的 Ag2S 纳米晶水溶液 7 min 至热平衡

状态时, 溶液的温升值高达 21.3℃。此时撤去激光, 

测试纳米晶加热和冷却过程的温度变化曲线, 计算

得到 Ag2S 纳米晶的光热转换效率为 13.9%。研究结

果显示 Ag2S 纳米晶用于抗肿瘤治疗有着潜在的应

用前景。 

 

 
 

图 8  光照 20 min 后不同浓度 Ag2S 纳米晶材料杀灭肿瘤细胞效果的荧光照片 

Fig. 8  Fluorescence images of HeLa cells after photothermal treatment with different  
concentrations of Ag2S nanomaterials under NIR irradiation for 20 min 
Green fluorecence: live cells; Red fluorescence: dead cells. All bars are 50 μm 
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