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中文摘要 

奈米科技的發展，在醫療方面備受關注。一般奈米金屬粒子製作方式可分為物理

或化學製備。以化學法常用強原劑製造金屬奈米粒子。以檸檬酸鈉光照還原法，

將金屬離子還原成奈米粒子，是一項簡單且安全的方式。光動力治療法選擇適當

的光敏劑及光源，光敏劑經光解作用產生大量活性氧物種(ROS)，對癌胞或抗藥性

細菌毒殺，是後抗生素時代一種可能的替代醫療方式。聯合檸檬酸鈉光照與光動

力治療法，以相對應的光源製作奈米金屬及激發光敏劑，以加強光敏劑的功能，

是值得再深入探討的議題。 
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前  言 

奈米(nano meter, nm)是長度的單位，是指 10-9 公尺(10-9 m)，即十億分之一公尺。

而奈米材料的特徵是指在 100 nm 以下的材料。一個原子約介於 0.1 至 0.2 nm 間，

例如球形的「金」奈米粒子，原子半徑 0.16 nm；若一顆直徑為 5 nm 的球形奈米

金，約 3,800 個金原子[1]。金屬的奈米粒子與傳統金屬性質有非常大的不同。以

硝酸銀溶液經還原為例，硝酸銀與氨水及氫氧化鈉混合，加入醛類(如葡萄糖)後，

將銀離子還原成銀原子(Ag0)。而銀原子可吸附在玻璃瓶的表面，排列整齊並沉澱，

生成為銀色的鏡面，即傳統的銀鏡反應(如圖一)。另一方面，當硝酸銀與檸檬酸

鈉混合，在中性環境下照紫外光或紫光，溶液呈現淡黃色，此時檸檬酸鹽經光照

提供電子，讓銀離子還原銀原子(Ag0)(如圖二)[2, 3]，在此情形下，不似銀鏡反應，
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也不產生銀原子的整齊排列及沈澱，反而使溶液呈現淡黃色，形成奈米銀。奈米

顆粒子與傳統大顆粒金屬的性質差異極大，由於奈米顆粒尺寸縮小、體積變小，

同時質量減少、曲度轉大，表面積增加，致使化學及其他特性改變，添增了應用

性[1]。 

 
圖一、硝酸銀溶液經還原產生銀鏡反應。 

 
圖二、硝酸銀溶液添加檸檬酸鈉經紫外光及紫光照射後還原產生奈米銀 

         D：黑暗；UV：紫外光 (λmax=365 nm)；V：紫光 (λmax=403 nm) 

奈米科技的發展，在醫療方面備受關注。尤其以腫瘤的標定、追蹤及治療為主要

方向。透過微小化的治療，更容易進入正確的目標，不僅改善也提供新型的醫療

方式。以奈米金為例，在光熱和光動力療法 (photothermal and photodynamic 
therapy)運用，藉近紅外光的激發作用產生熱能，進而殺死癌細胞上，頗有成效

[4]。 

抗菌光動力治療法(antibacterial photodynamic inactivation of bacteria, aPDI)是讓光

敏感劑迅速累積在細菌體內，經由一定波長的光線照射，產生單態氧或 ROS，進

而達到毒殺細菌的目的，同時有效控制抗藥性細菌[5]。由於 aPDI 治療法與細菌的

抗藥性功能無關，此法能有效降低多重抗藥性細菌感染[8, 9]，故能成為治療皮膚

和軟組織感染(skin and soft tissue infections, SSTIs)潛在性的替代或輔助方法[6, 7]。 

本文將以金、銀的奈米顆粒反應性的變異及對光的影響，來探討奈米金屬對光敏

劑的光敏化作用產生 ROS，進而強化細菌的失活能力，作一探討。 

一、金屬奈米顆粒之光學特性 

由圖二，硝酸銀與檸檬酸鈉混合，在中性環境下照紫外光或紫光後，溶液呈現淡

黃色，其吸收光譜圖如圖三。硝酸銀與檸檬酸鈉混合經紫外光或紫光照射後，在

430 nm 處呈現一個最高的吸收峰，在同樣光強度下，紫外光較紫光敏感。 
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圖三、硝酸銀溶液添加檸檬酸鈉經紫外光及紫光照射後的吸收光譜圖 

             Dark：黑暗；UV：紫外光 (λmax=365 nm)；Violet：紫光 (λmax=403 nm) 

 

另一方面，在同樣實驗條件下，吾人以四氯金酸加檸檬酸鈉照紫外光或紫光後，

溶液呈現紫紅色，此時檸檬酸鹽經光照提供電子，讓金離子還原成金子（Au0）

形成奈米金，溶液呈現紫紅色，在 520 nm 處呈現一個最高的吸收峰。以可見光

與奈米金的相互作用探討，可見光的波長約在 400 nm～800 nm，波長較奈米金

粒子的直徑長，當粒子直徑大於或是等於入射光的波長，粒子能吸收及散射入射

光；若粒徑小於入射光的波長，粒子吸收光的效應就更大[1]。當奈米金屬受光照

射，內部的自由電子會隨著光頻率而產生集體震盪，稱表面電漿子 (surface 
plasmons, SPs)。如果在適當頻率的入射光激發，表面電漿子會有極大震盪，使得

奈米金屬結構附近電磁場產生極大增強效應，稱區域表面電漿共振(localized 
surface plasmon resonance, LSPR)。此特性會隨著金屬種類、形狀、大小及介質環

境等因素而不同[10]。例如，奈米金特別和 500 nm 波長附近的光作用(即發生共

振)，當奈米金吸收光能後，其自由電子雲因為被極化而隨著光波頻率震盪，同時

奈米金相對吸收比較多的藍光和綠光，因此分散在水溶液中呈現紅色反應[1]。 

 

二、金屬奈米顆粒製造方式 

一般奈米金屬粒子製作方式可分為物理或化學製備。物理製備法是利用機械力將

之微細化；或由固相經氣相再重新析出，如物理粉碎法、機械球磨法、熱分解法、

電弧放電法等。化學製備法是以化學反應生成奈米粒子，如檸檬酸鈉還原法、溶

凝膠法、沈澱法、水熱法、微乳液法、化學氣相沈積法等[11]。由於金屬奈米顆粒

的粒徑極小，在溶液中易產生聚集的現象，為使均匀散佈在溶液內，一般使用界

面活性劑或有機高分子為保護劑，以防止凝聚[12]。 

 

三、化學還原法製作奈米金屬粒子 
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以化學法還原金屬鹽類化合物，獲得相對應的的金屬奈米粒子，例如金、銀、鐵、

氧化鋅、銅、鈷、鈀、鉑等。可以透過各類的還原劑，如氨基硼烷(amino-boranes)、
聯氨(hydrazine)、油胺(oleylamine)、多元醇(polyols)、草酸(oxalic acid)、糖、檸檬

酸鹽-Turkevic 法和硼氫化鈉(sodium borohydride , NaBH4) Brust-Schiffrin synthesis 
(BSS)等方法合成[13]。其中常見的金、銀的奈米粒子分別是透過 Turkevich 法和硼

氫化鈉 BBS 法合成[13]。 

化學還原法常需要使用強還原劑，例如以硼氫化鈉(NaBH4)還原成金屬離子，之後

產生晶種及奈米金屬粒子。但會連帶產生一些缺點： 
 (1)具毒性、腐蝕性，不當的使用，可能造成操作者或者生態的危害。 
 (2)需適當的添加速率後才可產生適當大小的晶種，因此易造成造成品質不穩定。 
 (3)工序費時，可能無法大量生產的問題[14]。 

檸檬酸鈉是一種有機酸鈉鹽，充當食品添加劑或調味劑使用，加在食品或飲料中

可緩和酸味，故常與檸檬酸混合。化學方法合成奈米金屬粒子常見的方法是

Turkevich 合成法[15, 16]，尤其是貴金屬中的金及銀奈米粒子的合成[3]。Turkevich 合

成法是以檸檬酸鈉將四氯金酸還原為金奈米粒子，在熱水中，此時檸檬酸鈉同時

作為還原劑與穩定劑，還原四氯金酸的水溶液，形成穩定的水相懸浮液，以合成

金納米粒子[3, 17]。 

四、光化學法製作奈米金屬粒子 
利用光媒介誘導合成法 (photo-mediated)合成奈米金屬，是利用光誘導進

行氧化還原反應的方法。利用光媒介誘導合成銀奈米粒子的典型例子，通常使

用以下三種藥劑：(1)硝酸銀 (作為銀離子的提供者)。(2)檸檬酸鈉 (作為覆蓋

劑、穩定劑與光照過程所需的光還原劑)。(3)硼氫化鈉 (作為晶種合成過程中主

要的還原劑) [18]。Jin 等人(2001)首次以 1 毫升的硼氫化鈉(50 mM)加進 100 毫

升的檸檬酸三鈉(0.3 mM)、硝酸銀(0.1 mM) 溶液中，並加入 2 毫升的 BSPP (5 
mM)溶液，以 40 瓦螢光燈照射 40-70 小時後得到奈米銀[19]。Xue 等人(2008)認
為此光化學過程是受銀的氧化還原驅動，銀離子的還原受銀顆粒表面的檸檬酸

鹽和氧所作用[20]。 

Yang 等人 (2012)提出光輔助檸檬酸鈉還原法 (photo-assisted citrate reduction 
process)，以四氯金酸、硝酸銀等金屬離子在 LED 藍光光照的過程中金屬離子能

被檸檬酸鈉所還原，此過程能在沒有金屬奈米晶種之情況下發生。晶種逐漸變大，

形成晶形良好的奈米粒子。故進而認為在強藍光光照下，檸檬酸鹽可克服反應的

障礙，將銀離子接收電子還原成奈米銀[2, 14]。Gharib 等人(2019)以輻射的方法證

明進行 Turkevich 反應合成奈米銀時，增加還原能力主要是經由 Cit (−H)•(檸檬酸

鹽自由基)完成。其團隊指出，在輻射過程中檸檬酸鹽通過 ROS 抓走一個氫，形

成 Cit (−H)•，而 Cit (−H)•是一個強的電子供給者，提供電子給銀離子，形成奈米

銀原子[3]。另一方面，Xie 等人(2016)進一步以琥珀酸二鈉(disodium succinate)為
還原劑，在紫外光的光照下合成奈米銀[21]。 
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五、奈米金屬的光熱生物學效應 

由圖二，奈米銀在 430 nm 處呈現一個最高的吸收峰，同時，奈米金對 520 nm 也

具有最高吸收峰。由於奈米金有獨特的光學性質，得以成功地應用於光熱和光動

力療法(photothermal and photodynamic therapy)。在光熱療法中，奈米金在近遠

紅外區域中具有極強的表面電漿共振(SPR)現象，可導致加熱效應。以奈米金作為

探針，使用鐳射光照射，奈米金能產生 SPR 並轉為熱量，導致加熱效應，以熱療

導致細胞壞死[13]。Chen 等人(2010)以金奈米粒子有好的光熱轉換效率的特性，搭

配雷射系統，可以摧毀癌細胞。研究指出光熱效應使細胞的穿孔及胞膜瞬間破裂，

是由於奈米金受雷射光激發引起局部的高溫氣化膨脹，進而使癌細胞死亡 [22, 23]。

Luo 等人(2011)以金奈米粒子結合抗癌藥物-阿黴素(doxorubicin; Dox) 並連接能辨

識癌細胞的 Sgc8c 適體，可主動鍵結到癌細胞並進入癌細胞。經照射 532 nm 光

後，因表電漿共振放熱，破壞金奈米粒子與辨識癌細胞的 Sgc8c 適體之間的鍵結，

釋放出抗癌藥物，達成藥物的靶向癌症治療[24]。 

 

六、光動力治療 

光動力治療法 (photodynamic therapy) 主要有三個部分：(1)光敏劑。(2)光源。(3)
氧分子。光敏藥經由特定波長的光源照射，由基態(ground state)成為激發態 
(exciting state)，激發態的光敏劑和氧進行作用，進而造成細胞的氧化壓力。光敏

劑依作用可分為兩種型態。第一型式(type I)光敏劑，以激發態的型式產生 ROS，
如超陰離子( O• )、氫氧根自由基(•OH)。第二型式(type II)光敏劑，則是將處於激

發態的能量傳給氧分子，使之成為高活性的單態氧 (singlet oxygen，1O2) [25]。總

之，運用光動力療法不論是引發 ROS 或單態氧，都會導致 DNA 受損，造成細胞

凋亡(apoptosis)或壞死(necrosis)的情況[26]。 

抗菌光動力治療法(antibacterial photodynamic inactivation of bacteria, aPDI)是使用

光敏感劑，經一定波長的光激發對細菌進行毒殺，同時可有效控制抗藥性細菌 [5]。

核黃素(riboflavin)是對光敏感的維生素，在水溶液中易受光照破壞，可被紫外光、

紫光和藍光激發，光照後激發電子，進而產生 ROS，得以間接偵測超氧歧化酶(SOD)
的活性[27, 28]。已有相關報導顯示，使用核黃素或黃素單核苷酸(FMN)的光解反應，

產生 ROS 裂解 DNA，使大腸桿菌(E. coli)、金黃色葡萄球菌(S. aureus)和耐甲氧西

林金黃色葡萄球菌(MRSA)失活[29-32]。四環素類化合物(tetracyclines, TCNs)是一種

廣效抗生素，具光敏性。TCNs 被藍光或紫光照射時，通過光氧化誘導電子轉移，

TCNs 光敏化過程產生 ROS，使 E. coli 及其多重抗藥菌株和 MRSA 得以失活[33-35]。 

 

七、奈米金屬與光動力療法聯合作用 

Djafari 等人(2016)以硝酸銀或四氯金酸溶液在鹼性環境下加入四環素作為還原劑，

經加熱後產生水溶性納米金粒子(AuNPs@TC)及納米銀粒子(AgNPs@TC)，以這兩
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種新的化合物對耐四環素細菌測試，AgNPs@TC 可增加抗菌的效果[36]。光動力治

療法中，有機光敏劑光照後可產生單態氧，而金屬奈米粒子可增加光敏劑經光解

作用形成的單態氧 [37]。Fayaz 等人 (2010)以氨苄青黴素 (ampicillin), 康黴素

(kanamycin), 紅黴素(erythromycin)及氯黴素 (chloramphenicol)協同鈉米銀粒子測

試抗菌活性，結果表明抗生素與奈米銀的結合具有更好的抗菌效果[40]。 

Rivas Aiello 等人(2016)以奈米銀粒子與核黃素形成的複合物經光解作用，證明奈

米粒子的存在可形成較高量的核黃素三重態，同時形成更多的單態氧及過氧化氫，

說明奈米粒子可加強核黃素光解形成單線態氧及超氧自由基，換言之，增強核黃

素光敏劑的性能，將有助於光動力治療[38] 。Rivas Aiello 等人(2020)以奈米金粒

子與核黃素形成的複合物經光解作用，證明核黃素陽離子自由基可以接受來自納

米金粒子的電子，也產生帶一價正電的金離子，微生物檢測表明，奈米金能增強

核黃素光解作用對金黃色葡萄球菌和銅綠假單胞菌的抗菌活性[39]。 

八、研究展望 

光質(light quality)泛指光的顏色。Cheng 等 (2015)指出核黃素是一光敏劑，核黃

素的光解作用在弱鹼環境下以可見光測試，核黃素對藍、紫光最敏感，但對紅、

綠及黃光幾乎無效[28]。另一方面以光照四環素類化合物施行 aPDI，紫光效果優於

藍光[35]。利用光媒介誘導合成奈米金屬，常以檸檬酸鈉作為啟動的還原劑。光質

及 pH 對檸檬酸鈉還原成鈉米金屬的影響，值得再進一研究。 

檸檬酸鈉具光敏性，光照後可丟出電子，還原金屬離子成奈米粒子。同時核黃素

及四環素類化合物對藍光、紫光及紫外光敏感，照光也可放出電子形成 ROS。以

核黃素或四環素類化合物對硝酸銀、四氯金酸、氯化鉑等在照射藍光、紫光及紫

外光後是否可產生奈米粒子，是可探討的議題。 

檸檬酸鈉具光敏性，加入硝酸銀等進行光照產生奈米金屬粒子。之後，加入核

黃素或四環素類化合物照藍光、紫光及紫外光。是否奈米金屬粒子可增加光敏

劑形成的 ROS 且加強光敏劑殺菌的能力，是值得再深入探討的議題。 
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Abstract 
The development of nanotechnology draws a sound attention in the medical field 

nowadays. Generally, the formation of nano-metal particles can be divided into two 

processes, i.e., chemical and physical ones. A strong reducing agent is often needed to 

make nano-metal particles in a chemical process. The reduction of sodium citrate 

treated with photolysis is a simple and safe method for formation of nano-metal 

particles. Pathogenic microbes or cancer cells can be deactivated  by photosensitizers 

under light irradiation via reactive oxygen species (ROS) formation from a photolytic 

reaction, and as such photodynamic therapy may be an alternative in the post-

antibiotic era. It is of interest to study the photodynamic therapy mediated by a photo-

assisted citrate reduction process for nano-metal particle formation under light 

irradiation to deactivate pathogenic microorganisms. 
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