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摘  要 

纳米金由于具有独特的理化性质及良好的生物亲和效应，不仅在催化、自组

装、微电子、传感器等领域表现出广阔的应用前景，而且在生物医学领域，如生

物标记、核酸检测、药物传输、转录调控、酶活性调控等方面都有重要的潜在应

用价值，因此受到越来越广泛的关注。纳米金已成为基因工程重要的工具之一。

本文主要对纳米金与核酸的相互作用及在人 p53 基因突变检测中的应用进行研

究和探讨。 

纳米金的制备是其应用的基础。由于影响因素很多，要制备大小、形状可控，

粒径分布均一的纳米金并不容易。本研究采用不同的还原方法和调整还原剂的浓

度制备出了 3 种粒径分别为 5 nm、13 nm、50 nm 的纳米金溶液，颜色分别呈棕

黄色、酒红色和土黄色。通过紫外-可见分光光度计、透射电子显微镜和 Zeta 电

位-粒径分析仪对其进行表征结果表明，所制备的纳米金形貌均接近圆形，粒径

均一，分散性较好。 

纳米金良好的生物亲和效应是其在生物标记、核酸检测及基因工程应用的基

础。对纳米金与核酸的相互作用进行深入的研究，有利于阐明相关的作用机理并

进一步拓宽纳米金在生物医学领域的应用。本论文选用粒径为 13 nm的纳米金，

从多个角度，研究了其与核酸的相互作用情况结果表明，纳米金在加入适量NaCl

或NaOH时会发生一定程度的聚集，加入适量HCl后会发生溶解。单链DNA吸附

到纳米金表面形成保护层，使得纳米金在加入NaCl或NaOH时不再发生聚集，处

于分散状态，加入HCl后不再发生溶解。脱氧核苷酸对纳米金保护作用的强弱依

次为dATP > dGTP > dCTP > dTTP。多聚脱氧核苷酸对纳米金保护作用的强弱依

次为poly A30 > poly G30 > poly C30 > poly T30。单链DNA对纳米金的保护作用强度

与其长度成正比。 

纳米金与 DNA 的相互作用为基因突变检测提供了新的思路。本研究利用单

链 DNA 和双链 DNA 与纳米金不同的作用效果，成功建立了 2 种检测方法，分

别对 p53 基因的热点突变逐一检测。该检测方法具有简便、快速、低成本等特点，

有望在临床上对基因突变进行快速检测。 

关键词：纳米金；金纳米粒子；DNA；基因突变；相互作用 
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Abstract 

Gold nanoparticles（GNPs） have many unusual chemical and physical properties 

such as unique optical effects, novel electrical effects and excellent biological affinity. 

Gold nanoparticles not only are widely used in the catalysis, self-assembly, 

microelectronics, sensors fields, but also show broad prospects in the biomedical field, 

such as biological label, nucleic acid detection, gene amplification, drug delivery, and 

transcription regulation. Therefore, gold nanoparicles have attracted considerable 

attention in recent years and become an important tool in genetic engineering. This 

article mainly studied the interaction of gold nanoparticles with single-stranded DNA 

and application in the detection of human p53 gene mutations.  

The synthesis and characterization of gold nanoparticles is very important for 

both fundamental and applied research. It is difficult to obtain stable and controlled 

gold nanoparticles in size and shape due to many factors. Through introducing 

different reducing methods and changing the concentration of reducing agent, we 

successfully synthesized three kinds of gold nanoparticles of 5 nm, 13 nm, and 50 nm 

in size, which colors appeared brown, red, and yellow, respectively. The shape and 

size of gold nanoparticles were characterized by UV-Vis absorption spectrum and 

transmission electron microscope（TEM）. 

The excellent bioaffinity is the foundation for the application of gold 

nanoparticles in biolabel, nucleic acid detection, and genetic engineering. The 

research of the interaction between gold nanoparticles and DNA is important for 

realizing the mechanism of the interaction and boarding the application of gold 

nanoparticles in biomedical fields. We choosed gold nanoparticles of 13 nm in this 

research. The experimental data showed that gold nanoparticles could aggregate after 

adding NaCl or NaOH and dissolve after acidification with HCl. Both processes were 

irreversible. If the same particles were incubated with singe strand DNA(ssDNA), 

GNPs-ssDNA complex were stable against NaCl-induced or NaOH-induced 

aggregation and assembled only when HCl was added, but redispersed when NaOH 
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wass added. Four different types of dNTPs exhibited different binding affinity to gold 

nanoparticles in the order of dATP > dGTP > dCTP > dTTP. The order of the 

polynucleotides was consistent with dNTPs (poly A30 > poly G30 > poly C30 > poly 

T30). Moreover, longer ssDNA had stronger protective effect to gold nanoparticles.    

Gold nanoparticles are unique tools for biomolecule detection and provide novel 

idea for gene mutation detection. Based on the different binding affinities between 

single-strand DNA and double-strand DNA(dsDNA) to gold nanoparticles, two novel 

methods were established to detect the p53 gene mutations successfully.  

 

Key words: gold nanoparticles; nanogold; deoxyribonucleotide; DNA; gene mutation
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第一章 绪论 

第一章  绪论 

纳米技术是一门新型技术，是研究结构尺寸在 0.1～100 nm范围内材料的特

殊性质及其应用，并探索在纳米尺度内物质运动的新现象和新规律，是物理、化

学、材料科学、生命科学及信息科学发展的新领域。许多化学和生物反应的过程

也发生在纳米尺度层面上。探测纳米尺度内物理、化学和生物性质的变化，将加

深对生命科学的理解。利用纳米技术，人们已经可以操纵单个的生物大分子，因

此纳米技术被认为是有可能引发第二次生物学革命的重要技术之一。纳米技术和

生物技术都是 21 世纪关键的高新技术，两者的结合将共同有力地推进 21 世纪科

学的快速发展。纳米生物技术是纳米技术和生物技术交叉渗透而形成的一门新技

术，是利用纳米技术来解决和研究生物学问题。我国的纳米生物技术研究主要集

中在纳米生物材料技术、纳米诊断与治疗技术、纳米生物器件等方面[1]。 

纳米材料是指在三维空间中至少有一维处于纳米尺度范围，按照维数，纳米

材料的基本单元可以分为三类：(1)零维，指在空间有三维都处于纳米尺度，如：

纳米尺度的颗粒、原子团簇等；(2)一维，指在空间有两维处于纳米尺度，如：

纳米线、纳米棒、纳米管等；(3)二维，指在三维空间中有一维在纳米尺度，如：

超薄膜、多层膜等[2]。当物质到纳米尺度成为纳米材料以后物质的性质不同于大

块物质，会发生很大改变而出现一些特殊的性质，如熔点、磁性、电容性、导电

性、发光性及水溶性都有重大变化，产生新的理化性质。因此，纳米材料受到越

来越多的重视。纳米材料的研究势必把物理、化学、生物等领域的许多学科推向

新的层次，同时会给本世纪科学的发展带来新的挑战与机遇。 

1.1  纳米金概述 

1.1.1  纳米金的定义 

金是重金属，但当其尺寸减小到纳米尺度时，即显示出极好的生物相容性，

不仅对人体无害，而且在食品、药品、化妆品等领域得到了广泛应用。例如用于

食品及饮品可以起到防腐和保健的功效；添加到化妆品如各种美容面膜中可以起
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纳米金与 DNA 的相互作用及在人 p53 基因突变检测中的应用 

到美白、抗衰老、润肤的作用；还可用来生产各类生活日用品，如纳米金香皂、

各种饰品和艺术品。另外，纳米金在生物医学领域，如基因转运、转录调控、药

物传输及酶活性调控等方面均有重要的应用价值。 

纳米金(gold nanoparticles, GNPs)是指直径介于 1~100 nm之间的金颗粒。，微

小的金颗粒由于表面带负电在溶液中相互排斥而均匀稳定分散，呈胶体状态，故

又称胶体金。纳米金由一个基础金核（原子金Au）及包围在外的双离子层构成，

紧连在金核表面的是柠檬酸根离子（C6H507
3-），外层离子H

+ 
则分散在溶液中[3]，

如图 1-1 所示。在电子显微镜下可观察纳米金的颗粒形态，。较小的金颗粒基本

呈圆球形，较大的金颗粒（一般指大于 30 nm）多呈椭圆形。 

 

图 1-1 纳米金结构示意图 

Figure 1-1 The structure scheme of gold nanoparticles 

1.1.2  纳米金的性质 

近年来，生物、医学、化学、物理等学科领域的研究人员都对纳米金产生了

浓厚的兴趣。纳米金之所以成为研究的热点，主要因为与常规的大块金相比，纳

米金具有非常独特的物理性质和化学性质，包括以下 3 个方面：（1）纳米金易于

制备，稳定性非常好；（2）具有纳米颗粒所特有的小尺寸效应、表面效应、量子

尺寸效应、宏观量子隧道效应和介电效应等。（3）具有独特的电学效应、光学效

应、磁学效应（光吸收和光散射）、催化效应和特殊的生物亲和效应[4]。 
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