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摘要 碲纳米材料作为一种窄带隙半导体, 在生物医学领域中有着广泛的应用前景. 过去的几十年中, 不同组

成、尺寸、形状和结构可控的新兴Te纳米材料已被报道. 不同的纳米结构决定了Te纳米材料不同的性质, 这使其

在生物医学应用领域成为重要的候选者. 本文综述了新兴Te纳米结构的合成和形貌控制、Te纳米结构在肿瘤治

疗中的最新进展, 并对Te纳米材料的应用前景进行了总结和展望.
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碲(Te)是一种稀有元素, 其微量含量约为十亿分

之一, 与铂相当, 在地壳元素丰度中排名第75位[1]. 纳
米材料显示出许多独特的性质, 例如高的表体比、增

强的电导率、超顺磁行为和独特的荧光特性等
[2]. 尺

寸和形状是决定纳米晶基材料性能的两个典型参数,
并为调整纳米晶体材料的性能提供了很大的通用

性
[3~7]. 近年来, 在新型功能纳米晶体的研究中, 形态控

制是最受关注的问题, 为此报道了许多不同形貌的Te
纳米材料的溶液相合成路线 , 如水热法和溶剂热

法
[8~13], 物理升华冷凝法

[14,15], 微波辅助合成法
[16,17],

模板法
[18~20], 真空化学气相沉积法

[21]
和超声诱导生长

法
[22]. 由于多种多样不同的性质, 碲纳米材料被广泛

应用于药物载体、医学成像、疾病的诊断和治

疗
[15,23~25]. 癌症是当今威胁人类生命的最严重的疾病

之一, 传统的代表性治疗方式如外科手术、化疗和放

疗虽有积极的肿瘤消除效果, 但副作用严重, 会造成

免疫系统受损, 患者依从性差, 治疗效率低, 最终导致

无法完全治愈肿瘤
[26]. 由于有缺陷的肿瘤血管和不足

的肿瘤淋巴循环系统, 纳米粒子倾向于显示增强渗透

性和保留性效应(enhanced permeability and retention
effect, EPR)促进纳米粒子被动保留在实体肿瘤中

[27].
而近年来在肿瘤的治疗与诊断中, 碲纳米材料易合成

制备和理化性质稳定, 且具有特殊的表面等离子共振

的特性, 使得其可以通过化疗、声动力治疗、光热治

疗和光动力治疗等方式治疗癌症
[28~33]. 本文对碲纳米

材料的制备及肿瘤的诊疗方面进行了详细的介绍.

1 纳米材料的制备

碲纳米材料种类繁多, 但是常见的几种合成方法
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包括: (ⅰ) 溶剂热法. 利用密闭体系, 如高压釜内, 以有

机物或非水溶媒为溶剂, 在一定的温度和溶液的自身

压力下, 原始混合物进行反应的一种合成方法. 该方

法产物生成缓慢, 过程相对简单且易于控制, 在密闭

体系中可以有效防止有毒物质的挥发和制备对空气敏

感的前驱体
[8]. (ⅱ) 物理升华冷凝法和化学气相沉积

法. 通过物理方法或化学反应, 利用气态或蒸汽态的

物质在气相或气固界面上发生反应生成固态沉积物的

方法. 这种方法具有高的沉积速度, 可获得厚的涂层,
并且沉积的涂层对底材具有良好的附着性

[21]. (ⅲ) 模

板合成法. 将具有纳米结构、形状容易控制、价廉易

得的物质作为模板, 通过物理或化学的方法将相关材

料沉积到模板的孔中或表面而后移去模板, 得到具有

模板规范形貌与尺寸的纳米材料的方法. 通过这种方

式可以实现纳米材料合成与组装一体化, 同时可以解

决纳米材料的分散稳定性问题, 精确控制纳米材料的

尺寸和形状
[18]. (ⅳ) 微波辅助热法. 不同于传统的由

表及里加热, 微波法是在电磁场中通过电介质分子将

电磁能转变成热能产生热效应, 从而使得混合物进行

反应的方法. 该法可降低过程的成本, 节省能耗、时

间等, 并且可选择性地加热物料内部或表面
[16,17]. (ⅴ)

超声诱导生长法. 超声波的空化作用及其化学效应可

以诱导一些分子的聚集, 从而促进化学原料的合成.
这种方式合成的材料往往拥有可控的厚度、较大的尺

寸, 并且还具有光滑的形貌和优越的性质
[22].

1.1 碲纳米点

碲纳米粒子(tellurium nanoparticles, Te NPs)由于

其独特的光电特性和简单绿色的合成途径, 被广泛应

用于气敏、光电子器件和生物医学领域
[34]. 多种原理

和策略已经被用来合成具有不同形态的一维Te纳米颗

粒, 包括溶剂热法、化学气相沉积法等
[35]. 例如, He等

人
[36]

在乙二醇(ethylene glycol, EG)中溶解三乙醇胺

(triethanolamine, TEA)的存在下, 以碲化钠(Na2Te)为
前驱体, 油酸(oleic acid, OA)为氧化剂, 在室温下一步

合成了碲纳米点. 这种合成方法所有使用的化学品都

是环境友好的; 合成的小尺寸Te NPs具有更高的溶解

性, 且表面配体允许其各向同性生长, 在甲醇悬浮液中

产生净表面电荷, 因此可以用于制备具有良好厚度和

均匀性控制的Te NP膜. 此外, Zhang等人
[37]

开发了一

种新型简便的合成方法, 利用三烷基膦碲化物的反应,

通过极性质子溶剂, 在高温的三己基十四烷基磷酰氯

中反应形成了Te纳米点. 此方法合成的优点在于Te粒
子的大小和形态可以仅通过改变不同极性质子溶剂来

调节, 且合成粒子相对稳定. Yang等人
[38]

采用人血清

白蛋白(human serum albumin, HSA)纳米反应器在中

空蛋白纳米笼中合成碲纳米粒子. 将水中的HSA与

Na2TeO3在剧烈涡流下混合, 进一步加入NaBH4作为强

还原剂, 通过Na2TeO3+NaBH4+H2O=Te+2H2+NaBO2

+2NaOH反应在纳米反应器膨胀纳米笼中发生还原反

应, 激发TeO3
2−
成核并生长为单质Te纳米晶. 这种方法

通过有效还原, 在白蛋白纳米笼内可控地合成了具有

明确纳米结构的碲纳米点(Te-NDs), 且提高了Te-NDs
的禁带宽度, 通过非辐射弛豫和电子转移可以产生较

强的光热效应和丰富的ROS.

1.2 碲纳米棒/管

纳米棒具有易功能化、生物相容性好、比表面积

大等特点, 是近年来极具发展潜力和应用前景的纳米

体系(图1). 同时, 由于纳米棒具独特的光学、磁、电

子和结构等特性, 已被广泛应用于靶向治疗、控释、

分子诊断和分子成像等领域
[39]. 目前碲纳米棒的合成

方法主要包括微波法、模板法、水热合成
[40]

、电化

学沉积法
[39]

等. Szymczak等人
[41]

通过一种简单的电化

学沉积工艺(electrochemical deposition, EDP), 在碳布

(carbon cloth, CC)表面生长垂直排列均匀的Te纳米棒.
将TeO2溶解在氢氧化铵溶液中, CC作为工作电极, 在

碱性条件下, 高浓度的TeO2溶解形成TeO3
2−
离子. 且于

外加电位作用下, TeO3
2−
离子被还原为Te(0), 并最终沉

积在CC表面. 通过这种方法获得的碲纳米棒电极材料

具有很高的电容(235.6 F/g)和能量密度(73.625 Wh/
kg), 并且循环寿命长, 还具有优异的电子传递速率.
Huang等人

[40]
通过水热合成的方法, 利用果糖作为还

原剂与TeO3
2−
反应, 通过多糖-蛋白质复合物作为稳定

剂合成了Te纳米棒(polysaccharide–protein tellurium
nanorods, PTNRs), PTNRs在水和PBS溶液中稳定性较

好, 并表现出良好的血液相容性. 这种一锅法操作极其

简单, 有利于后期进行大规模的生产和应用.通过改变

反应条件可以很容易调节碲纳米结构之间的转换 .
Qian课题组

[42]
以Na2TeO4·2H2O作为碲源, 甲酰胺

(HCONH2)为还原剂, 制备了碲纳米管. 所得的纳米管

直径为200~600 nm, 长度为4~15 μm. 在这种实验条件
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下, 碲纳米管的生长遵循成核-溶解-再结晶生长机制:
在水热体系中初步形成球状碲纳米颗粒, 球形纳米粒

子逐渐溶解, 在溶液中形成游离碲原子, 这些碲原子

重新转移到球状纳米粒子的表面, 并形成沟槽状纳米

棒, 沟槽状纳米棒最终形成碲纳米管.

1.3 碲纳米线

碲纳米线(tellurium nanowires, TeNWs)是典型的

一维纳米材料,直径小于10 nm的超薄纳米线表现出更

好的表面化学和催化性能(图2). 纳米线尺寸的减小赋

予其更多活性位点, 提高了单位质量的材料利用率. Te
纳米线结构通过化学途径(溶剂/水热、电沉积、微波

辅助合成等)或物理途径合成
[7]. Guo等人

[34]
采用聚乙

烯吡咯烷酮辅助的水热法大量合成直径仅为几纳米的

均匀超薄碲纳米线, 并在蓝紫色区域显示出高度发光

的特性, 大大降低了合成成本. Wu等人
[43]

详细探究了

TeNWs的合成机制, 主要可以用以下四个反应方程

表示:

4NaBH +2Te+7H O 2NaHTe+Na B O +14H , (1)4 2 2 4 7 2

Na B O +2NaHTe+2Te+5H O
2Na Te +4H BO , (2)2 4 7 2

2 2 3 3

Na Te + 2H O 2a Te + 2NaOH + H , (3)2 2 2 2

a Te t Te. (4)

将BSA葡聚糖溶于水, 由于空间位阻, BSA右旋糖

酐可以将Te的生长限制为一维趋势. 制备得到直径为

6.4 nm, 长82 nm的碲纳米线结构. 所制备的TeNWs具
有较高的生物相容性和肿瘤积累效率, 治疗后由于

H2O2引发的TeNWs解离, 可以使得TeNWs完全从体内

清除.

1.4 碲纳米带/片

纳米带是以带状形式存在的纳米结构, 截面为矩

形, 具有良好的几何形状和完美的结晶度, 有环带状

或带状纤维等形态. 由于其特殊的形貌, 带状纳米结

构是一种理想的对维度约束传输功能的纳米器件
[44].

Qian等人
[45]

利用水热法通过聚乙烯吡咯烷酮可以大规

模选择性合成宽度为250~800 nm且长度为数十微米

的纳米带. 他们将碲酸钠置于氨水中, 通过用水合肼还

原得到碲纳米带. 水热法具有快速简便的优势, 合成的

纳米带厚度均匀, 宽度窄, 其中一些碲纳米带具有螺旋

状和环状结构, 表明它们具有良好的螺旋扭转和弯曲

性能, 这可能是由于受到电子束作用时, 纳米带对电

子束的敏感性而变成螺旋卷曲. 此外, Geng等人
[44]

开

发出一种简单低温化学气相沉积方法, 通过快速将温

度从室温迅速加热到500℃, 冷却后得到的纳米带具

有均匀的单晶六边形结构, 宽度为50~300 nm, 厚度约

为10~20 nm, 长度可达几十微米, 且合成产物纯度高.
只有几层甚至只有一层厚的纳米片(tellurium na-
nosheets, Te NSs)具有更好的光学响应特性和电子特

性, 且具有极大的比表面积和简单的表面功能化, 更

有利于负载药物. 由于碲纳米片可螺旋弯曲, Feng等

图 1 碲纳米棒的TEM图像
Figure 1 TEM image of tellurium nanorods

图 2 碲纳米线的TEM图像
Figure 2 TEM image of tellurium nanowires
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人
[46]

在碲纳米片上原位还原出单原子铂, 制备了具有

高表面形变的多孔2D纳米片, 高的表面形变提供了大

量的活化反应位点, 大大提供了其催化效率.

2 碲纳米材料在肿瘤诊疗领域的应用

2.1 光热治疗

光热治疗是指光敏剂在近红外光照射下通过升高

肿瘤部位的温度以达到杀死癌细胞的目的, 同时避免

对正常细胞产生明显的副作用. 碲是一种重要的半导

体材料, 室温下带隙能量为0.35 eV, 表现出较强的近

红外吸收和良好的光热转换能力. Huang等人
[47]

将从

虎奶菇中提取的多糖蛋白复合物(polysaccharide-pro-
tein complex, PTW)作为表面修饰剂, 合成了一种均一

的TeNRs(PTW-TeNRs), 该碲纳米棒的光热转换效率

高达37.4%, 明显高于金纳米棒(~22.8%)、吲哚菁绿色

胶束(~25.2%)和硫化银量子点(~33.7%). 体外和体内

实验表明, PTW-TeNRs具有优异的肿瘤消融效果, 但

对正常器官没有明显的组织学损伤. 通常, 碲纳米针

无法同时实现合适的尺寸和高的近红外吸收, 这严重

阻碍了其在生物医学领域的应用. Yu等人
[48]

通过简单

的一锅合成途径制备的蓝色碲纳米针在保持较短长度

的同时, 还具有较强的近红外吸收能力. 结果表明, 这
些纳米针具有良好的光热效应和激光增强的抗氧化

活性.

2.2 化疗

化疗是一种全身治疗的手段, 无论采用何种途径

给药(口服、静脉给药等), 化疗药物都会随血液循环

遍布全身, 导致化疗药物的给药效率低以及对正常细

胞严重的副作用, 这些缺点极大地限制了化疗药物的

应用. 为了解决这些问题, 根据肿瘤微环境设计的刺

激响应型纳米探针以其较高的给药效率受到了广泛的

关注. Wu等人
[43]

合成了一种纳米前药TeNWs, 在纳米

材料富集到肿瘤部位后, 通过肿瘤部位高水平的H2O2

分解TeNWs, 产生高毒性碲氧阴离子(TeO6
6−). TeO6

6−

能使癌细胞发生凋亡并产生免疫反应, 但不影响H2O2

浓度低的正常细胞. 本课题组
[49]

利用基因工程多肽

PC10ARGD作为配体和空间限制的纳米反应器, 在其

原位矿化合成了尺寸均一、生物相容性高的基因工程

多肽修饰的碲纳米棒(P-TeNRs). 采用癌细胞膜包裹

Ag2S QDs和无机纳米前药P-TeNRs制备复合纳米颗粒

用于肿瘤的诊疗研究(图3). 肿瘤微环境中的H2O2与P-
TeNRs反应产生毒性离子TeO6

6−, 既可以在一定程度

图 3 基于P-TeNRs和Ag2S QDs复合物的H2O2响应型NIR-II荧光成像指导的肿瘤化疗/温和光热治疗示意图(修改自文献[49],
已获Elsevier版权许可)
Figure 3 Schematic illustration of H2O2 responsive NIR-II fluorescent imaging guided tumor chemotherapy/mild photothermal therapy based on P-
TeNRs and Ag2S QDs complex (modified from ref. [49], with permission from Elsevier)
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上杀死癌细胞, 又能降低线粒体活性, 及促进Ag2S
QDs温和光热治疗的效果, 同时H2O2激活Ag2S QDs的
NIR-II荧光成像为精确治疗肿瘤提供依据.

2.3 光动力治疗

光动力治疗是利用特定波长的近红外光激发光敏

剂使周围的氧气生成具有强氧化性的活性氧, 与肿瘤

细胞内的生物大分子发生氧化反应产生氧损伤效应诱

导肿瘤细胞的凋亡和坏死. Lin等人
[50]

通过液体剥离法

合成了一种二维碲纳米片, 其具有较强的近红外吸收

功能, 能够在近红外光照射下产生大量的活性氧. 体

外实验证明 , 在光照条件下 , 当碲纳米片浓度为

0.15 mmol/L时, 细胞活力仅有18%, 证实了碲纳米片

在光照下可以产生大量的ROS抑制细胞生长. 在小鼠

体内实验中, 实验组小鼠肿瘤16天内体积增长约为对

照组的1/5, 肿瘤生长明显受到抑制, 同时碲纳米片具

有良好的光声成像性能, 在光声成像引导下的光动力

治疗癌症方面具有很大的潜力. Kang等人
[51]

用溶剂热

电偶联法替代法以TeNRs为模板制备了斑点状OsTe空
心纳米棒(OsTeNRs). 体内和体外实验表明, 纳米酶Os-
TeNRs能高效、连续地生成O2和ROS, 对低氧胰腺癌

具有明显的治疗效果. 与广泛使用的商业光敏剂二氢

卟吩e6(Ce6)在常氧(21% O2)和缺氧(1% O2)条件下进

行比较实验发现, 在常氧条件下, Ce6和OsTeNRs能力

相当(细胞存活率分别为8.1%和10.7%), 然而在缺氧条

件下, Ce6的光动力效率快速下降, 癌细胞存活率上升

至62.5%; 然而, OsTeNRs即使在缺氧条件下也可以现

出极高的治疗效率(存活率10.2%).

2.4 声动力治疗

声动力疗法是基于超声波的一种治疗方法, 其利

用低强度超声和一种可以被超声激活的化学物质触

发癌细胞内ROS的生成,从而促进肿瘤的消除.与可见

光不同, 超声波是一种机械波, 可以穿透人体组织深

处的癌症目标. 因此, 声动力疗法克服了光动力疗法

的深度局限性, 超声波可以精确地聚焦于特定的肿瘤

部位, 有效地激活或增强肿瘤部位周围声敏剂的细胞

毒性. 因此, 声动力疗法可以准确地杀死深处的癌细

胞, 而对邻近的正常组织损伤最小化. 本课题组
[52]

设

计了一种原位合成基因工程多肽PC10ARGD包封的碲

纳米棒(P-TeNRs), 在超声激发下能产生大量的ROS.

通过小鼠尾静脉注射P -TeNRs探针 , 每次超声

(1 W/cm2, 1 MHz)处理2 min, 20天后肿瘤抑制率可达

到29.8%. 体外和体内实验表明, 声动力治疗具有更高

效的肿瘤消融能力.

2.5 协同治疗

单一治疗模式因其固有的局限性往往不能达到理

想的治疗效果, 因而将多种不同治疗方法集合在同一

纳米探针上实现协同治疗将有可能获得更好的治疗效

果. 光热和光动力协同治疗是一种常见的联合治疗方

法, 都是以组织穿透深度更深、散射和吸收更低的近

红外光作为激发光源, 其具有设备简单、操作方便的

特点. Yang等人
[53]

利用高生物相容性的HSA作为纳米

反应器原位合成双功能Te纳米点, 在近红外激光的照

射下, 能够获得有效的光热转换效果, 并在肿瘤部位

的细胞内产生大量的ROS, 成功实现肿瘤的光热和光

动力学联合治疗. 光热治疗联合化疗可协同增强细胞

膜通透性, 减少化疗药物剂量, 既能有效杀伤肿瘤, 又
能减少对正常组织的损伤. Pan等人

[54]
制备了PEG改性

的TeNSs, 在808 nm的激光照射下, 光热转换效率高达

55%.同时TeNSs表面积大,易于表面功能化,表现出优

异的化学药物负载能力. 因此, 二维层状TeNSs作为药

物递送平台和光敏剂在治疗癌症方面具有非常大的

潜力.
本课题组

[52]
利用生物源PC10ARGD多肽作为配体

和空间限制的纳米反应器, 通过原位矿化合成了P-
TeNRs(图4), 这种合成方法简单, 不需要高温高压, 反
应快速易控制. 将P-TeNRs给药至肿瘤部位后, 对肿瘤

部位进行激光/超声处理, 在808 nm激光照射下, P-
TeNRs可以将光能有效地转化成热能, 其光热转换效

率达到38.9%, 光热治疗引起的局部高温可加速血液

循环, 改善肿瘤部位氧含量, 超声处理又弥补了激光

穿透不足的缺点. 结果表明, 相较于单一模式的治疗,
通过P-TeNRs实现的光热和声动力联合治疗效果肿瘤

抑制率可以达到100%,并且治疗后肿瘤部位皮肤恢复

至最初状态, 未观察到肿瘤复发现象
[52]. 另外, 本课题

组
[55]

以碲为牺牲模板, 在TeNRs表面原位生长铂纳米

颗粒, 合成了铂碲二元异质结纳米棒(图5), 该异质结

的设计不仅提高了铂碲纳米结构的光热转换效率, 而

且利用铂碲内在的抗氧化性能成功将其应用于肿瘤

部位的抗炎症反应. 当采用808 nm的激光照射时, 这
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种异质结构的光热转换效率高达51.84%, 显著高于已

知的单一的铂/碲纳米材料. 利用该纳米探针内在的抗

氧化能力可以有效消除ROS和炎症相关因子, 例如

TNF-α, IL-1β和IL-6. 使用单次激光照射8 min后, 小

鼠肿瘤的生长被明显抑制, 同时减缓了光热治疗引起

的炎症状态, 改善了光热治疗效果, 降低了肿瘤复

发率.

3 结论与展望

碲纳米材料易于制备, 且具有特殊的表面等离子

共振特性, 使其既可作为某些药物和生物分子的载体,

图 4 P-TeNRs探针的制备和光热和声动力协同治疗示意图(修改自文献[52], 已获Elsevier版权许可)
Figure 4 Schematic illustration of the preparation of P-TeNRS probe,and the photothermal and acoustic dynamic synergistic therapy (modified from
ref. [52], with permission from Elsevier)

图 5 铂碲纳米异质结的制备及其用于肿瘤的光热治疗和缓解炎症示意图(修改自文献[55], 已获American Chemistry Society
版权许可)
Figure 5 Schematic illustration of the preparation of PT tellurium nanojunction and its application in tumor photothermal therapy and inflammation
relief (modified from ref. [55], with permission from American Chemistry Society)
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又可作为细胞成像、光热和光声等治疗的活性试剂.
然而将纳米材料应用于生物医学领域还有许多问题亟

待解决. 一方面是碲纳米材料作为异物进入体内, 物尽

其用后如何排出体外, 以及自身是否会对机体造成不

良反应, 在机体内的代谢产物是否具有毒副作用等.
另一方面是为了多功能材料集成的可操作性, 通常存

在构建多功能纳米探针过程繁琐、原理复杂、产量低

下等缺点. 如何使材料的设计尽可能简单化, 同时满足

多种多样的需求也是亟待解决的问题. 但是碲纳米材

料在生物医学中的应用总体趋势是上升的, 随着纳米

科技的不断向前发展, 将会不断实现临床转化, 更好

地服务于疾病的诊断和治疗.
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As a kind of narrow band gap semiconductor, tellurium nanomaterial has a wide application in biomedical field. In the past few
decades, different emerging Te nanostructures with controllable composition, size, shape, and structure had been synthesized.
Different nanostructures result in different properties of Te nanomaterials, which makes them important candidates for biomedical
applications. In this article, the synthesis and morphology control of emerging Te nanostructures are introduced, and the latest
progress of Te nanostructures in cancer treatment is reviewed. Finally, the application prospect of Te nanomaterials is summarized and
discussed.
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