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一、前言

近年來，奈米科技的發展使得奈米生物感測器

(nanosensors) 及感測系統 (nanosensing system) 受到

相當大的重視。在過去十年來，已經有許多專家學

者投入奈米材料及奈米技術的研發，包含奈米結構

的製造、奈米粒子、奈米薄膜與奈米纖維的合成。

其中又以奈米粒子的研發與應用最受到重視。當物

奈米核殼複合粒子的製備及生醫應用
Fabrication and Biomedical Application of Core-
Shell Nanoparticles

核殼複合粒子是利用二種或二種以上不同的材料以逐層包覆方式形成具有內核與外殼結構的

奈米顆粒，應用性不僅較單一成分的奈米顆粒廣泛，調控性及材料選擇也相當多樣化。核殼

複合奈米粒子受到殼層材質的包覆會改變粒子整體的功能性、表面帶電性、催化活性、化學

反應性、選擇性及顆粒溶解性等物化性質，甚至也會改變粒子的分散度、穩定性及生物親和

性等，因此藉由殼層物質的選擇和設計，可將磁性、電性、催化與光學等特殊功能性質導入

顆粒當中，使其能被廣泛的應用於奈米感測、免疫分析、藥物傳遞及分子影像與治療等方

面。目前核殼複合奈米粒子在生醫應用上主要有 CdSe/ZnS 量子點和 SiO2/Au 二大類，主要

都是著眼於其光學特性與粒子大小的獨特性。文中將介紹核殼複合粒子的製備及其生醫應

用，同時討論核殼複合粒子作為奈米感測器未來的發展。

Core-shell particles are novel nanomaterials which can be fabricated using two or more different
materials to form core and shell layers. Compared to the single nanoparticles, nanocomposite core-
shell particles have many advantages such as wide applicability, good tunability and high sensitivity
when compared to the single nanoparticles. Nanocomposite core-shell particles have been
extensively utilized in the areas of nanosensing, immunoassay, molecular imaging and therapy. By
changing core and shell materials, several physical and chemical properties including magnetic,
electronic, catalytic and optical properties can be easily controlled. CdSe/ZnS quantum dots and
SiO2/Au metal nanoshell are the most often used nanocomposite core-shell particles for biomedical
applications to the fields of nanosensing, immunoassay, drug delivery and molecular imaging. In
this text, the fabrication and application of core-shell nanoparticles are introduced. In addition, the
future development of core-shell particles as nanosensors will be presented and discussed.

林芳新、董瑞安
Fang-hsin Lin, Ruey-an Doong

生醫感測應用

專題



8 科儀新知第二十八卷第一期 95.8

質以奈米層級的大小存在時，其基本物化特性，如

導電性、磁性及光學特性均會有相當大的改變，例

如金奈米顆粒的光學性質即受到顆粒粒徑相當大的

影響，當金奈米顆粒由 100 nm 縮小至 50 nm 時，

其顏色會由橘色轉為綠色，如再縮小為 13 nm 時，

顏色則將轉為暗紅色。而量子光點 (quantum dot)

型的硒化鎘 (CdSe) 也具有類似的特性，說明奈米

顆粒獨特的光學性質提供了一良好的環境來進行奈

米感測器的研發。

相較於單一成分奈米粒子的製造，多成分複合

粒子由於受限於製作的困難度，因此受到較少的關

注
(1)
。一般而言，多成分複合粒子可分為核殼複合

粒子及混成複合粒子兩大類。混成複合粒子一般係

指顆粒由兩種以上成分所組成，且其成分均勻分布

於顆粒整體內部。至於核殼複合粒子則是利用二種

以上不同的成分以逐層包覆方式形成具有核與殼結

構的顆粒，近年來在科學家及工程師不斷努力下已

開創出許多不同類型之核殼複合奈米粒子 (core-

shell nanocomposite colloids)(2)
和中空球 (hollow

spheres)(3)
特殊材料。由於核殼顆粒受到殼層材質

的包覆將改變粒子整體的功能性、表面帶電性、催

化活性、化學反應性、選擇性及顆粒溶解性等物理

及化學性質，甚至也會改變粒子的分散度、穩定性

及生物親和性等，因此藉由殼層物質的選擇和設

計，可將磁性、電性、催化與光學等特殊功能性質

導入顆粒當中，因此製作具有固定型態、組成和表

面特性的核殼複合粒子，使之能與生物分子緊密結

合並加以偵測，在生物分子檢測分析上將具有更大

的彈性與應用性
(4,5)
。

二、核殼複合粒子之製作

1.核殼複合粒子的製備
一般而言，製造核殼複合奈米粒子的目的可分

為四大項：(1) 修飾奈米粒子的塊材特性或產生不

同於原成分的新穎特性；(2) 調整奈米粒子的表面

特性，以改變其表面電荷密度、功能性、反應性、

生物相容性、穩定性及分散性；(3) 以核心粒子為

核心粒子 殼層分子 例子 應用 文獻

有機聚合物
PLA/PEG、

藥物傳送、螢光探針 6, 7
anthracene/polyacrylamide

有機聚合物
金屬 PS/Au、polyurethane/Au 感測 8

半導體 PS/ZnS、PS/TiO2、PS/Fe3O4

光子晶體、電子墨水、
9

光催化

其他無機物 PS/SiO2 10

有機聚合物 Au/hydrogel、Ag/PVA 藥物傳送 11

金屬 Au/Pt、Au/Pd、Cu/Au
催化劑、表面增強拉曼散

12,13
金屬

射 (SERS)、生醫應用

半導體
Au/CdSe、Co/CdSe、

光催化、感測、環境應用 14
Ag/TiO2、Sn/SnO2、Au/TiO2

其他無機物 Ag/SiO2、Au/SiO2 修飾電極 15

有機聚合物 CdSe/PS、TiO2/PS 光催化 16

金屬 TiO2/Au 光催化 17

半導體
半導體

CdSe/ZnS、InAs/ZnSe、
顯影、感測、光催化 18, 19

Fe3O4-TiO2

其他無機物 TiO2/C、Fe3O4/SiO2 光催化 20, 21

複合材料 金屬 Pt/Co-core Au-shell 磁性、光學 22

聚合物
silica/poly(N-isopropylacry-

23
其他無機物

lamide)、SiO2/polypyrrole

金屬 SiO2/Au、SiO2/Ag 顯影、感測、藥物傳送 24

半導體 SiO2/TiO2 光催化 25

表 1.

核心、殼層材料

選擇種類與例子

及其應用。
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模板，製作中空球殼；(4) 創造多功能性複合奈米

粒子
(5)
。對奈米生物感測系統而言，調整奈米粒子

的表面特性與創造多功能用途為其主要的目的。在

核殼複合粒子的製備上，其材料的選擇非常多樣

化，大體而言，可分成有機聚合物與無機物二大部

分，而在製備過程中，最困難的部分莫過於殼層分

子的披覆，表 1 所示為依照殼層材料之不同所分類

之核殼複合奈米粒子及其可能之應用。

(1)有機聚合物殼層

利用聚合反應在核心粒子表面披覆高分子殼層

的方法有很多種，其中包含了 (1) 將高分子單體吸

附至核心粒子表面之後進行聚合反應；(2) 異相凝

集聚合反應 (heterocoagulation-polymerization)；(3)

乳化聚合 (emulsion polymerization) 等三大類。在利

用高分子單體吸附至核心粒子表面的反應上，可使

用起始劑或利用核心粒子本身的催化活性來進行聚

合反應。Matijevic 等人(26)
利用 4-vinylpyridine 或 1-

vinyl-2-pyrrolidone 在二氧化矽核心粒子表面進行

反應，之後再加入二乙烯苯 (divinylbenzene) 與起

始劑，即可得 SiO2∕聚二乙烯苯核殼複合粒子。

此外，利用 a-Fe2O3 等具有催化活性的核心粒子也

可直接促使單體聚合，因此不需要加入起始劑即可

進行聚合反應。異相凝集聚合主要利用小顆粒吸附

大顆粒的原理，來形成核殼複合粒子
(27)
。而乳化聚

合則是在無機或有機的核心粒子上披覆高分子聚合

物，例如在奈米銀顆粒上可披覆一層聚苯乙烯

(polystyrene) 分子，然而此法最大限制為顆粒容易

聚集在聚合物的基質當中
(28)
。除了上述在核心粒子

表面進行聚合反應的方法外，亦可利用逐層自組裝

技術，藉由相反電性吸引的原理，將高分子一層一

層地披覆至核心粒子上
(3)
，此法最大的好處為殼層

的厚度可依照溶液的條件調控，也可製造出含有不

同高分子聚合物之殼層，且對不同大小、形狀及組

成的核心粒子都適用。

(2)無機物殼層披覆

常見的無機物殼層材料為二氧化矽、二氧化

鈦、金、銀及二氧化鋯等，其製備的方式主要分成

二種，其中一種係利用靜電吸引的方式來形成殼

層，與有機聚合物逐層自組裝的方法類似。另一種

為在核心粒子表面進行析出反應或表面反應，

Ohmori 和 Matijevic(29)
利用溶膠凝膠法在 a-Fe2O3

表面披覆著二氧化矽殼層，藉由調控催化劑濃度及

水解速率以獲得均勻分布之二氧化矽殼層。而由於

金屬奈米粒子的疏玻性 (vitreophobic)，容易異相凝

集在陶瓷粒子表面，因此要在二氧化矽表面披覆

金、銀等金屬奈米粒子薄層，需先經表面官能基化

處理，才能於金屬奈米粒子上進行殼層的披覆
(30)
。

圖 2 所示二氧化矽表面披覆金奈米粒子薄層示意

圖，利用溶膠凝膠法將 TMOS 水解產生二氧化矽

奈米核層後，以矽烷偶合劑 (3-aminopropyl

trimethoxysilane) 進行表面修飾，並利用檸檬酸鈉

還原氯金酸 (HAuCl4) 來製備奈米金顆粒，再使用

NH2OH．HCl 還原 HAuCl4/Na2CO3 進行金殼層的披

覆，如此即可得 SiO2/Au 核殼複合粒子。

2.生物分子固定技術
生物分子的固定技術是發展奈米生物感測器不

可或缺的技術，目前酵素與蛋白質等生物辨識分子

的固化技術主要包括吸附 (adsorption)、交聯 (cross-

linking)、包埋法 (entrapment) 及共價鍵結法

(covalent binding) 等 (如表 2)，目前的研究多以共

圖 1.逐層自組裝技術示意圖。
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價鍵結方式，利用矽烷類化合物或自組裝單分子技

術 (self-assembled monolayer, SAM) 將生物分子固

定於核殼複合奈米粒子上，而為了不影響生物分子

活性，一般多利用被動吸附法達成結合的目的。但

由於被動吸附的生物分子與核心粒子表面的鍵結力

較弱，因此相當容易剝落。共價鍵結是生物分子與

粒子結合的重要方法，利用奈米粒子表面改質技

術，可與蛋白質分子上的 –COOH 基或 –NH2 基產

生共價鍵結，以達到自組裝單分子層級的固定化。

此方法對於 DNA 的固定與檢測相當合適，但對於

酵素 (enzyme) 或蛋白質等具有立體結構與反應專

一性 (specific) 的生物分子而言，將之固定於二維

基質面會嚴重影響其活性與反應特性，因此利用包

埋技術如溶膠凝膠法將生物分子固定於三維空間

內，以增加其穩定性與反應活性，對酵素及抗體的

應用就顯得相當重要。

溶膠凝膠技術在化學和表面化學發展相當的

早，主要應用於無機物的固化及金屬氧化物結晶的

製備，但由於此步驟需要經過高溫的燒結所以並不

適合有機物質或生物物質的固化，直到 1980 年代

才改良高溫燒結的步驟，使得有機物質固化於無機

玻璃中的技術漸趨成熟。溶膠－凝膠法係將金屬烷

氧化物 (metal alkoxide) 等前驅物質先溶於溶劑 (如

水、無水乙醇等) 中，使之進行水解、縮合及膠化

反應得到膠體粒子或薄膜結構，所得之膠體粒子或

薄膜沉澱物再經過乾燥 (drying) 及鍛燒 (calcinations)

等步驟，即得金屬氧化物顆粒或金屬氧化物薄膜。

自從 Braun 等人(31)
首次以 tetramethyl orthosilicate

(TMOS) 成功固化 alkaline phosphatase (ALP) 於二

氧化矽 (SiO2) 的結晶中，並仍保有 30% 的酵素活

性後，溶膠凝膠固化技術便廣泛應用於酵素以及抗

體等生物活性物質的固定化上，而在核殼複合奈米

粒子的配製上，也常被使用作為核心粒子或無機殼

層的披覆製作上。

溶膠凝膠固化技術的基本原理相當簡單，主要

可分為水解、縮合及膠化與乾燥等三個步驟，以

TMOS 為例將其分述如下：

(1)水解步驟 (Hydrolysis Step)

TMOS 在水及酸性催化劑 (acidic catalyst) 如鹽

酸，或同相溶劑 (mutual solvent) 如甲醇的存在下，

會進行水解反應，其甲基會被氫基所取代而形成水

合四面的化合物 (hydrated tetrahedral silica)，此時

的溶液稱為溶膠溶液 (sol solution)，反應產物甲醇

被釋出，其反應式如下所示。

SiO2TMOS
NH4OH

or HCl

NH2

APS

NH2

NH2

NH2

NH2

NH2

HAuCl4
Sodium citrate

HAuCl /Na CO

NH2OH HCl

24 3

圖 2.二氧化矽表面披覆金奈米粒子薄層示意圖。

SiOCH3 OCH3

OCH3

OCH3

SiOH OH

OH

OH

++ 4H2O 4(CH3OH)

固化方法 作用力 作用強弱 應用 文獻

吸附
靜電吸引、凡

弱
蛋白質、酵素、

32
得瓦爾力 細胞、抗體

交聯 化學鍵結 強 蛋白質、酵素、細胞 33

共價鍵結 共價鍵 強 蛋白質、酵素、抗體 34

包埋
物理微包覆 中 蛋白質、酵素、細胞 35

(溶膠凝膠法)

表 2. 

不同生物分子固化方法的比較。
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(2)縮合步驟 (Condensation Step)

Hydrated silica tetrahedral 單體形成後便會漸漸

縮合，此時矽氧鍵結形成，最後連接成大分子網狀

聚合物，此網狀結構可以物理包覆的形式將大分子

鑲嵌於其中，其反應式如下所示。

(3)膠化及乾燥步驟 (Gelation and Drying Step)

大分子接合的過程稱作膠化，由於大分子與大

分子之間的結合持續不斷的進行，所以事實上溶膠

凝膠的形成是屬於統計上的定義，所需的時間與水

及 TMOS 的初始濃度及配比有很大的關係。在膠

化完成後，反應產生的水及甲醇將會經由孔隙而釋

出，正式進入乾燥步驟，乾燥時間的長短及當時所

處的環境，將直接決定凝膠的孔隙度。

溶膠凝膠固化法的基本原理雖然簡單，但依照

所選用的水解環境、縮合配比及乾燥方式的不同，

可以製作出不同比表面積及不同孔隙大小的凝膠，

一般而言，在酸性環境中溶膠的高水解速度使其粒

徑較小，可形成高比表面積的凝膠，而在鹼性環境

中由於縮合速度快，因此顆粒較大，所得到的產物

僅具中度比表面積。

使用溶膠－凝膠法的優點包括：(1) 反應前驅

物多為分子層級結構，在酸性環境中可製備出較小

且較均勻的奈米顆粒，(2) 可以在室溫環境下進行製

備；(3) 容易進行金屬氧化物孔隙度、結晶性與表面

特性之調控；(4) 容易製成不同形式的金屬氧化

物。一般來說，利用烷氧化物進行反應可以製備出

極高純度之金屬氧化物，但價格較昂貴，且製作不

易，對光、熱、水氣都很敏感，因此需要較完善的

環境。金屬鹽類前驅物取得容易，對環境變因較不

敏感，但在製程中所引入的離子不易完全去除，必

須使用大量的去離子水清洗則為其使用上的限制。

三、核殼複合粒子的生醫應用

目前核殼複合奈米粒子在生醫應用上主要有

CdSe/ZnS 和 SiO2/Au 二大類，主要都是著眼於其

光學特性與粒子大小的獨特性。CdSe/ZnS 主要藉

由調控顆粒大小來產生不同的螢光強度；而

SiO2/Au 則藉由調控核與殼層厚度的比例，使表面

電漿共振波峰座落於近紅外線光譜區，達到偵測分

析物或顯影的目的。圖 3 為硒化鎘∕硫化鋅

(CdSe/ZnS) 核殼複合粒子之光學特性圖形；表 3 則

為此二種不同核殼複合粒子之特性及應用比較。

1.奈米生物感測系統
近年來，有關奈米生物感測器的發展可分為兩

大類，一是利用奈米技術將生物分子固定於基材上

以進行大量平行分析，例如Wang 等人(38)
以多孔洞

二氧化矽為基材，利用 trimethoxysilylpropanal 為雙

功能芽基 (bifunctional ligands)，並混合奈米微粒

(SiO2) 與水解酵素，使 a-chymotrypsin 能以共價鍵

結方式連結在孔洞中，以增加在單位體積中酵素的

數量及靈敏度與降低偵測極限。Qian 等人 (39) 
則使

用多孔洞奈米顆粒作為生物感測器的傳導元件基

表 3. 

比較二種不同核

殼複合粒子的特

性及其應用。

核殼複合粒子 顆粒大小 光學波段 細胞毒性 應用 文獻

CdSe/ZnS 2－10 nm
可見光－近紅外線

有 奈米感測、顯影 37
(Vis-NIR)

SiO2/Au 50－400 nm
可見光－近紅外線

無
奈米感測、顯影、

24
(Vis-NIR) 藥物傳輸
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材，將生物辨識分子附著於顆粒表面，再利用規則

結構顆粒具有特殊光學性質的特性，利用分光光度

計觀察波長的變化，以進行生物感測的量測。另一

類奈米生物感測系統則是發展奈米級顆粒，將生物

分子固定於顆粒表面以形成奈米感測系統。表 4 所

示為兩種方法特性之比較，基本上，固定於基材表

面的奈米感測器具有快速大量平行分析的能力，且

能同時進行多物種之大量樣品分析定量，但所需的

技術層面高；而奈米顆粒型之生物感測器所需之技

術較簡單，使用彈性大，加上靈敏度高，相當適合

作為預篩選之工具，因此在近年來受到相當大的重

視。目前最常見的奈米生物感測器之一即是利用奈

米金顆粒在不同粒徑尺寸具有不同光學特性所研發

的奈米感測器。師大化學系陳家俊教授及其研究團

隊即整理近年來金 (Au) 與硒化鎘 (CdSe) 奈米顆粒

的光學特性及在生物檢測分析上的可能應用，發現

應用奈米顆粒作為生物感測系統具有高專一性與高

靈敏度，相當值得發展
(40)
。

目前利用核殼複合奈米粒子配製奈米生物感測

系統技術的研發多集中於對生物分子型態變化及以

DNA 的檢測為主，但利用共價鍵結方式固定酵素分

子於奈米粒子表面以進行分析物檢測定量的研究相

當少，Ji 等人(41)
利用經矽烷偶合劑修飾之 CdSe/ZnS

奈米粒子配合有機磷水解酵素 (organophosphorus

hydrolase, OPH) 製成奈米生物感測器來進行水體中

paraxon 的量測，其偵測極限可低至 10 nM，顯示

利用核殼複合粒子配製奈米生物感測器的優越性。

而 SiO2 /Au 核殼奈米複合粒子也可作為奈米生醫

感測元件，例如二氧化矽殼層厚度為 180 nm，Au

殼層厚度為 22 nm 的複合奈米粒子，會於 527 nm

產生表面電漿共振吸收波長，並可有效結合尿素水

解酵素 (urease) 形成奈米生物感測系統，當利用

FITC 作為螢光染劑時，使用螢光光譜儀即可對尿

素進行有效的分析檢測，其線性範圍可達 0.3－20

mM，詳如圖 4 所示。

圖 3.

CdSe-ZnS 量子點在不同

核心粒子厚度下，利用

350 nm 波長激發所得的

photoluminescence 圖

形。
(36)

項目 基材型 顆粒型

製作原理
利用奈米技術將生物分子固

將生物分子固定於奈米顆粒上
定於基材表面之孔洞內

回收性 移動性差，但可重複使用 移動性佳，但回收困難

測定原理
電化學、光學及聲學 (acoustic)

一般以光學為主
方式均可

分析能力
具有試樣井，能同時進行多物 加入樣品中，藉由光學特性的改變
種之多樣品大量平行分析 進行量測，通常以一個樣品為主

製作技術 較困難 較簡單

表 4.

基材型與顆粒型奈米生物感測

器之比較說明。

CdSe radius@14Å
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2.免疫分析
免疫分析利用抗原－抗體作用來偵測混合溶液

中特定的抗原，最常見的免疫分析為 ELISA

(enzyme-linked immunosorbant assay)，其可準確量

測低濃度的分析物，然而此法需使用螢光或顏色變

化來偵測分析物濃度，為了減少光學訊號的干擾，

因此樣品的純化與大量清洗為必要步驟也是其最大

的缺點。為了彌補上述缺點，Hirsch 等人 (42)
藉由

改變二氧化矽／金核殼複合粒子的核／殼厚度比，

以合成光學特性位於近紅外線區的核殼複合粒子來

偵測全血當中的 rabbit-IgG，圖 5 所示為利用二氧

化矽／金核殼複合粒子檢測 rabbit-IgG 的示意圖，

其作用原理與傳統的 latex agglutination 類似，當有

抗體鍵結的顆粒加入有分析物存在的溶液中，顆粒

會與分析物鍵結而聚集，進而產生紅位移現象與強

度的改變，因此利用光譜儀或濁度計即可偵測分析

物的濃度。而由於使用的核殼複合粒子在近紅外線

區有吸收，因此可降低血液中其他物質的干擾，當

全血溶液為 20% 時，偵測極限可達 4.4 ng/mL。

Goldman 等人(4344)
則利用 CdSe/ZnS 核殼複合

粒子作為免疫分析的基材，將量子點表面經由靜電

作用與分子轉接蛋白質 (molecular adaptor protein)

結合，再利用轉接蛋白與抗體鍵結以偵測葡萄球菌

內毒素 B (staphylococcal enterotoxin B)，其最低偵

測濃度為 2 ng/mL。除此之外，此項技術更可被用

來偵測多種毒素，例如霍亂毒素 (cholera toxin)、

蓖麻毒素 (ricin) 及類痢疾毒素 (shigella-like toxin 1)

等，藉由對不同毒素專一性的抗體鍵結到發出波長

不同的量子點上，以達到同時檢測多種樣品之目

的。

3.藥物傳遞
常用於藥物傳遞的核殼複合粒子為有機聚合物

類，如圖 6 所示。在設計上，一般可利用殼層結構

來加強控制藥物的釋放，並減少最初破裂效應

(initial burst effect)。例如 PLA 與乙二醇 (PEG) 為多

孔性材質，容易造成藥物的流失，因此 Haung 等

人
(45,46)

將 PLA/ PEG 核殼複合粒子浸入凝膠溶液

中，使複合粒子表面包覆一層凝膠分子，可控制藥

物釋放速率及減少藥物流失。而在過去的數十年
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圖 4. (a) SiO2/Au 核殼複合奈米粒子之 UV-Vis 圖譜，(b) 利用 SiO2/Au 核殼複合奈米粒子作為奈米生物感測

系統分析尿素濃度變化圖。

圖 5.利用二氧化矽／金核殼複合粒子作為免疫分

析工具檢測 rabbit-IgG 的示意圖。(40)
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間，藥物傳送面臨二大挑戰︰一為如何持續地釋放

藥物，二為如何脈衝傳送 (pulsatile delivery)。其中

以脈衝傳送最引人注意但也最為困難，部分研究利

用對溫度敏感的聚合物來達到此目的，由於此類聚

合物有低臨界溶液溫度 (lower critical solution

temperature, LCST)，當溫度低於 LCST 時，聚合物

與環境中的水分子會達到熱力學上穩定而保有原來

的結構，但當溫度到達或超過 LCST 時，聚合物會

與水分子作用，並進行相轉換，此會造成聚合物結

構的瓦解，進而釋出藥物
(47)
。Sershen 等人(48)

則將

N-isopropylacrylamide (NIPAAm) 包覆在 SiO2/Au 核

殼複合粒子表面，當入射近紅外線光時，SiO2/Au

核殼複合粒子會吸收近紅外線光並將其轉為熱能，

使 NIPAAm 達其 LCST 而釋出藥物。

4.影像
為瞭解生物反應動力學與複雜性，監測生物體

內多種蛋白質或細胞的反應是必要的，雖然利用有

機螢光團鍵結細胞或生物分子可達到監測生物反應

的目的，然在實際應用上，傳統螢光染劑面臨許多

問題。例如螢光消失的速度極快，不但侷限了目標

物質和作用過程的範疇，在觀察時也造成許多不方

便。而有機染劑須以不同波長的光激發且發出光波

長範圍寬，導致光源與反射光的光譜重疊而無法同

時使用不同顏色的螢光染劑，也是螢光染劑使用上

相當大的限制。

近年來由於 CdSe/ZnS 等核殼量子點無機螢光

染劑具有較廣的激發光範圍、光穩定性與狹窄的發

射波長等特性，而逐漸取代傳統螢光染劑，且將影

像顯影技術推向奈米科技化。Wu 等人(49)
利用聚合

物包覆量子點，能清楚地將細胞骨架結構呈現出

來；Chen 與 Gerion(50)
則利用矽化 CdSe/ZnS 量子

點螢光特性結合胜 (peptide) 生物分子技術，成

功將量子點植入於活細胞中達一星期之中，並藉由

螢光亮點之移動瞭解細胞的移動特性。除此之外，

核殼量子點亦可被利用作為染劑來觀察受體擴散動

力學、生物分子傳輸及酵素活性等生物作用。

另一個常用於生物影像偵測的核殼複合粒子為

二氧化矽／金 (SiO2/Au)，由於其具有可調控的光

學特性，藉由調控核殼厚度的比例，使顆粒容易散

射而不易吸光以作為生醫影像應用。Loo 等人 (51)

利用 SiO2/Au 核殼複合粒子來偵測癌細胞，在製備

顆粒的過程中，使其光學特性落於近紅外線區，由

於紅外線光可穿透組織，加上 SiO2/Au 核殼複合粒

子會吸收近紅外線光並轉化為熱能，進行癌細胞細

胞膜的破壞，因此非常適合用於癌細胞影像與治療

上。

四、未來發展

由於核殼複合粒子結合兩種或兩種以上的材料

於單一奈米顆粒上，因此，可藉由材料的選擇，將

磁性、電性、催化與光學等特殊功能性質導入顆粒

當中，創造出多功能複合奈米粒子，因此廣被應用

於奈米生物感測、免疫分析、藥物傳送及顯影等用

途，但目前核殼複合奈米粒子的研究多為實驗室層

圖 6.

(a) 將 NIPAAm 包覆在

SiO2/Au 核殼複合粒子表

面，當打入近紅外線光

時，SiO2/Au 核殼複合粒子

會吸收近紅外線光，使聚

合物達其 LCST 而產生相

轉換；(b) 將有 NIPAAm 包

覆的 SiO2/Au 核殼複合粒

子照射脈衝近紅外線光，

使其脈衝地放出藥物。
(48)
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級，對於生醫工程上的實際應用仍有許多的限制和

挑戰，例如與基材型的生物感測器相比較，核殼複

合粒子具有較低的回收性；在藥物傳送上，面臨如

何有效將藥物排出體外與生物相容性等限制；而在

生醫影像顯影上如何將其實際應用於人體影像上仍

有待研究。然目前奈米技術的蓬勃發展，已有許多

研究藉由表面修飾技術來改變核殼複合奈米粒子的

表面電荷、功能性與反應性，以增加核殼複合奈米

顆粒的回收性與生物相容性，使其具有更大的操作

彈性而能應用於生醫檢測與診斷治療上。現階段已

有許多人才投入此研究領域中，相信未來將各式各

樣的核殼複合粒子應用於生醫發展是樂觀且令人期

待的。
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