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CdSe量子点荧光增敏法测定甘草酸
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摘 要: 以巯基乙酸为稳定剂水相法一步合成了 CdSe量子点，并以此量子点为荧光探针，基于甘草酸(GL)
对量子点的荧光增强效应，建立了一种简便、快速、灵敏测定 GL的分析方法，同时对 GL与 CdSe量子点的
反应机理进行了初步探讨。考察了多种因素对 GL测定的影响。结果表明，在 pH 7. 4 的 Na2HPO4 － NaH2PO4

缓冲溶液中，当量子点的浓度为 2. 4 × 10 －4 mol /L、反应时间为 10 min时，体系的相对荧光强度与 GL的质量
浓度呈良好线性，线性范围为 5. 0 × 10 －9～ 1. 0 × 10 －7 g /L，r = 0. 998 0，检出限为 4. 8 × 10 －9 g /L。该方法对实
际样品中甘草酸的测定结果与标准药典方法相吻合。该研究结果预示量子点修饰的甘草酸靶向药物运载系统
具有较好的示踪效果，对进一步研究甘草酸靶向运载体系具有一定意义。
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Determination of Glycyrrhizin by the Fluorescence Enhancement
of CdSe Quantum Dots

GAO Yan-li，WANG Zong-hua* ，ZHANG Fei-fei，XIA Jian-fei，XIA Yan-zhi* ，LI Yan-hui
(Laboratory of Fiber Materials and Modern Textile，The Growing Base for State Key Laboratory，College of

Chemical and Environmental Engineering，Qingdao University，Qingdao 266071，China)

Abstract: Water-soluble CdSe quantum dots(QDs) were synthesized in aqueous solution with thio-
glycollic acid as stabilizer． By using CdSe QDs as fluorescent probe，based on the enhancement of
the fluorescence intensity of CdSe QDs by glycyrrhizin(GL)，a simple，rapid and sensitive method
for the determination of GL was proposed and validated． Forthermore，the possible mechanism of in-
teraction between CdSe QDs and GL was discussed． Effects of experimental conditions were investiga-
ted． The optimal conditions were as follows: buffer: pH 7. 4 Na2HPO4 － NaH2PO4 solution，con-
centration of quantum dots: 2. 4 × 10 －4 mol /L，reaction time: 10 min． Under the optimal condi-
tions，a good linearity was obtained between fluorescence intensity and GL concentration in the range
of 5. 0 × 10 －9 － 1. 0 × 10 －7 g /L with a correlation coefficient of 0. 998 0． The obtained linear regres-
sion equation was: IF / I

0
F = 1. 337 + 0. 014ρ(10 －9 g /L) and the limit of detection was 4. 8 × 10 －9

g /L． The proposed method was successfully applied in the determination of GL in actual samples，
and the results were in good agreement with that of the national standard method in Chinese Pharmaco-
poeia． The study indicated that the combination of QDs and GL produced a nice labelling effect，and
it would be of considerable significance to the further investigation of GL targeted carrier system．
Key words: CdSe quantum dots; glycyrrhizin; fluorescence enhancement

量子点(Quantum dots，QDs)又称为半导体纳米微晶粒，是一种直径为 1 ～ 100 nm的发光纳米颗粒。
由于小尺寸效应、量子尺寸效应、表面界面效应等使其表现出既有别于体相材料又不同于单个分子的
性质
［1 － 3］，其优良的光化学性质使其在生物标记

［4］、生物检测［5］等领域有着广泛的应用。同时，基于
量子点的荧光猝灭或增强效应对药物进行定量测定屡见报道。贺冬秀等［6］以 L-半胱氨酸为稳定剂，在
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水溶液中合成了 CdTe量子点; 并以该量子点为荧光探针，基于荧光猝灭法对尼群地平进行了定量检
测。该方法的线性范围为 0. 38 ～ 77 mg·L －1，检出限为 0. 28 mg·L －1，可成功用于药片中尼群地平的

测定。凌霞等［7］采用荧光光谱和紫外光谱研究了 CdTe量子点与广谱抗菌药物帕珠沙星的相互作用。结
果表明，在一定条件下，帕珠沙星溶液的浓度与量子点荧光强度呈线性关系，检测限为 3. 254 × 10 －3

mg·L －1; 该反应可作为一种快速检测帕珠沙星含量的新方法，将此方法用于冻干粉针剂和氯化钠注

射液中帕珠沙星的含量测定，所得结果与标示量一致。王齐等［8］发展了一种用 CdS 量子点作探针，灵
敏、简便并快速测定蒽环类抗癌药物的共振瑞利散射新方法，该方法对于米托蒽醌、表柔比星和柔红
霉素的检出限在 3. 6 ～ 9. 1 μg·L －1

之间。
甘草酸(Glycyrrhizin)是从甘草(欧亚甘草)根部提取的一种主要化合物。药理研究表明，甘草酸类

药物可防治病毒性肝炎、高血脂症及癌症等疾病，是有效的干扰素诱生剂和细胞免疫调节剂［9］，对艾
滋病的抑制率高达 90%。20 世纪 90 年代初，Negishi证实大鼠肝细胞膜上含有甘草次酸及甘草酸结合
位点
［10］，随后一些研究也发现以甘草次酸 /甘草酸修饰的载体材料具有趋肝性，可被老鼠及人的肝脏
细胞吸收

［11 － 13］，作为肝靶向的新型靶向载体具有很大的应用前景。甘草酸的测定方法主要有高效液相
色谱法(HPLC)［14］、高效毛细管电泳法(HPCE)［15］等，应用荧光法对甘草酸进行分析尚未见报道。
传统的荧光法多以有机荧光染料为荧光剂，存在荧光强度低、光稳定性差等缺点，使检测范围和

灵敏度受到一定限制。本文利用巯基乙酸为稳定剂，在水相中一步合成水溶性 CdSe量子点，并优化了
量子点荧光增敏法检测甘草酸的实验因素，建立了一种以水溶性量子点为探针，荧光增敏法测定甘草

酸的新方法。该方法仪器要求简单、操作简便快速、灵敏度高，测定结果与标准药典方法一致。预示
着量子点作为一种新型的甘草酸分析荧光探针，具有良好的应用前景，量子点与甘草酸的结合具有示

踪效果的加强作用，可推进甘草酸在靶向药物运载系统中的应用研究。

1 实验部分
1. 1 仪器与试剂

UV755B紫外可见分光光度计(上海佑科仪器仪表有限公司)，F-96 荧光分光光度计(上海棱光技术
有限公司)，pHS-3CT型精密酸度计(上海大普仪器有限公司)，磁力加热搅拌器(京华仪器责任有限公
司)。
硒粉(纯度 99. 99% )、氯化镉(CdCl2·2. 5H2O，纯度 99. 95% )、巯基乙酸( ＞ 91% )、硼氢化钠

(分析纯)、甘草酸(HPLC≥98% )均购于中国医药(集团)上海化学试剂公司。甘草浸膏和甘草流浸膏
均购于宝鸡金森化工制品有限公司，实验用水为二次蒸馏水，所有测试均在室温下完成。

1. 2 CdSe量子点的制备
基于文献［16］，对量子点的制备进行了适当改进: 取 1 mL 水于试管中，加入 0. 050 g 的 NaBH4，

待白色晶体全部溶解后，加入 0. 050 g的 Se粉，反应 1 ～ 2 h，形成无色透明溶液 A; 按照 Se、Cd2 +
和

巯基乙酸的摩尔比为 1 ∶ 2 ∶ 4. 8 分别称取 CdCl2·2. 5H2O 和巯基乙酸，混合，用 1. 0 mol /L 的 NaOH
调节溶液 pH值至 8. 0，形成无色透明溶液 B; 将溶液 B 充 N2 30 min 后将溶液 A加入其中，并快速搅
拌，反应 30 min形成 CdSe单体; 在 100 ℃下回流加热，量子点的粒径由不同的回流时间控制(本文使
用的是 100 ℃下回流加热 5 min的样品)，并通过紫外吸收光谱和荧光光谱实时监控。

1. 3 样品液的制备
称取 1 mg甘草浸膏粉末(Extractum glycyrrhizae)，溶于 200 mL 40%乙醇溶液中，混匀，得储备液。

准确吸取上清液 1 mL于 100 mL容量瓶中，以 40%乙醇溶液稀释至刻度，得到实验用甘草浸膏粉样品
液; 准确量取甘草流浸膏 2 mL(Extractum glycyrrhizae liquidum)，以相同方法制备甘草流浸膏样品液。

1. 4 甘草酸的测定
在 10 mL具塞比色管中加入 1 mL pH 7. 4 的 Na2HPO4 － NaH2PO4 缓冲溶液，使反应体系中 CdSe量

子点的终浓度为 2. 4 × 10 －4 mol /L(以 Se2 －
浓度计算)，再加入一定量的甘草酸溶液，定容，室温下放置

10 min。发射波长为 500 nm，激发和发射狭缝均为 10 nm，测量体系的荧光强度 IF。同法配制不加甘草
酸的空白溶液，测其荧光强度 I0F。
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图 1 CdSe量子点的紫外可见吸收光谱(a)
与荧光光谱(b)

Fig. 1 UV － Vis absorption(a) and fluorescence spectra
(b) of CdSe QDs

2 结果与讨论
2. 1 CdSe量子点的表征
经过不同的回流加热时间，可得到不同粒径的

水溶性巯基乙酸稳定的 CdSe 量子点。图 1 为回流
加热 5 min 时所得 CdSe 量子点的紫外可见吸收光
谱和荧光光谱，所合成的 CdSe 量子点荧光峰在 502
nm处，荧光光谱谱线左右对称，呈正态分布，可判
断量子点呈球形，有较好的单分散性。根据 Peng 的
经验公式

［17］: D = (1. 612 2 × 10 －9)λ4 － (2. 657 5 ×
10 －6)λ3 + (1. 624 2 × 10 －3) λ2 － 0. 427 7λ + 41. 57
(式中 D(nm)为样品的直径，λ(nm)为吸收波长)，
可知 CdSe量子点的平均粒径约为 2. 0 nm。
2. 2 CdSe量子点与甘草酸的相互作用
图 2 为 CdSe 量子点、甘草酸(GL)和 CdSe －

图 2 CdSe － GL(a)、CdSe量子点(b)和甘草酸
(GL)(c)的荧光光谱

Fig. 2 Fluorescence spectra of CdSe － GL(a)，
CdSe QDs(b) and GL(c)

ρGL = 5. 0 × 10 －9 g /L

GL的荧光光谱图。结果表明，CdSe － GL 的荧光峰
在 490 nm处，GL在此波长无吸收，相比于单一的
量子点 CdSe，CdSe － GL 的吸收强度更高，且荧光
峰发生了蓝移。甘草酸是良好的金属离子配体，络
合能力强，可与 Cd2 +

生成稳定性高的配合物
［18］。

可以推测，Cd2 +
和 GL 形成的高稳定性配合物，有

效地钝化了量子点的表面，减少了量子点表面缺

陷，从而使荧光强度出现明显的增强
［19］。相对于

CdSe的荧光峰(502 nm)，CdSe － GL的荧光峰向短
波方向移动。引起发射峰位变化的原因可能是结合
GL后量子点的表面电荷数减少，从而降低了周围
分子的定向极化率，使其斯托克斯位移减小，导致

发射光谱发生蓝移
［20］。

图 3 为 CdSe 量子点、甘草酸(GL)和 CdSe －

图 3 CdSe QDs(a)、CdSe QDs － GL(b)与
GL(c)的紫外可见吸收光谱

Fig. 3 UV － Vis absorption spectra of CdSe QDs(a)，
CdSe QDs － GL(b) and GL(c)

concentration of CdSe QDs and GL were 2. 4 × 10 －4 mol /L
and 2. 0 × 10 －8 g /L，respectively

GL的紫外可见吸收光谱。如图所示，CdSe QDs 的
吸收峰为 453 nm(曲线 a)，甘草酸的吸收峰为 251
nm(曲线 c)，当甘草酸加入到 CdSe QDs 溶液后在
288 nm处出现新的吸收峰(曲线 b)，表明加入甘草
酸后有新物质生成，甘草酸影响了 CdSe QDs 的
结构。
2. 3 反应介质与 pH值的影响
考察了不同 pH值的 Na2HPO4 － NaH2PO4、Tris －

HCl和 NaAc －HAc缓冲溶液及缓冲溶液的浓度对体系
的影响。结果表明，在加入 pH 7. 4 的 Na2HPO4 －
NaH2PO4 缓冲溶液时，体系发光基本保持稳定，且

荧光增强作用较大。因此实验选用 pH 7. 4 的
Na2HPO4 － NaH2PO4 溶液作为最佳缓冲体系。
2. 4 反应时间的影响
按照“1. 3”所述的实验方法，在室温条件下
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研究了反应时间对荧光强度的影响。结果表明，体系的荧光强度在溶液混合反应 5 min 时明显增强，
10 min后荧光增强程度达最大值，且可以保持 2 h，因此，选择在体系反应 10 min时进行测定。

图 4 不同甘草酸(GL)浓度下体系的荧光光谱图
Fig. 4 Fluorescence spectra of CdSe QDs in the presence of GL
ρGL(a － g): 0. 5，1. 2，2. 4，4. 4，6. 0，8. 0，10. 0( ×10 －8 g /L);

concentration of CdSe QDs: 2. 4 ×10 －4 mol /L，incubation
time: 10 min，pH 7. 4; inset: relationship between

fluorescence intensity and GL concentration

表 1 共存物质的干扰
Table 1 Test for the interference of coexistent substances

Coexistent substance
Co-concentration
ρ /(μg·L －1)

Degree of interference
Er /%

Mg2 +，Cl － 1. 0 + 1. 2
Na +，Cl － 1. 0 － 1. 0
K +，Cl － 1. 0 + 3. 5
NH +

4 ，Cl － 0. 9 － 4. 3
Zn2 +，Cl － 0. 4 + 6. 3
Cu2 +，Cl － 0. 3 － 5. 4
Ca2 +，Cl － 0. 2 + 4. 1
Ba2 +，Cl － 0. 5 － 4. 0
Fe3 +，NO －

3 0. 2 － 7. 8
Al3 +，Cl － 0. 2 － 6. 3

2. 5 CdSe量子点浓度的影响
按实验方法，固定其它实验条件，考察了

CdSe溶液浓度对体系荧光强度的影响。结果
表明，当量子点的浓度(以 Se2 －

浓度计算)大于

3. 9 × 10 －4 mol /L 时，荧光增强作用不明显，
分析灵敏度低; 当量子点的浓度小于 2. 4 ×
10 －4 mol /L时，荧光增强程度较大，但体系发
光不稳定，线性范围窄; 当量子点的浓度在

2. 4 × 10 －4～ 3. 9 × 10 －4 mol /L 时，体系发光稳
定，荧光增强程度较大，且各浓度间荧光强度

相差不大。综合考虑，本实验选取 CdSe 量子
点的最佳浓度为 2. 4 × 10 －4 mol /L。
2. 6 方法的标准曲线
在 pH 7. 4 的 Na2HPO4 － NaH2PO4 缓冲溶

液中，随着甘草酸质量浓度的增加，体系的发

光强度逐渐升高(见图 4)，且发光强度的增幅
和甘草酸的质量浓度呈线性关系，据此可实现

对甘草酸的荧光法测定。以 IF / I
0
F 对甘草酸的

质量浓度进行线性拟合，甘草酸在 5. 0 × 10 －9～
1. 0 × 10 －7 g /L范围内与 IF / I

0
F 呈良好线性关系

(图 4 插图)，线性方程为 IF / I
0
F = 1. 337 +

0. 014ρ(ng /L)，r = 0. 998 0，以空白的 3 倍标
准偏差除以标准曲线的斜率得出本方法的检出

限为 4. 8 × 10 －9 g /L。
2. 7 共存离子的干扰
考察了常见的金属离子对含有 2. 0 × 10 －8

g /L GL的体系的影响，以干扰水平为 ± 5%计，
结果见表 1。由表 1 可知，大部分金属离子不

产生干扰，Cu2 +、Zn2 +、Fe3 +
和 Al3 +
对体系有一定干扰，其中 Fe3 +

和 Al3 +
可用三乙醇胺掩蔽，Cu2 +

和

Zn2 +
可用 KCN掩蔽。

2. 8 实际样品的分析
2. 8. 1 样品中 GL的测定 分别取适量样品按实验方法进行测定，以标准曲线法定量，并将测定结果
与药典标准法———HPLC［21］的测定结果进行对照，结果见表 2。结果显示，本方法测定结果与标准方法
相吻合。

表 2 样品中甘草酸的测定结果(n = 6)
Table 2 Determination results of GL samples(n = 6)

Sample This method w(GL) /% RSD sr /% HPLC GL w(GL) /%
Extractum glycyrrhizae 6. 62 0. 087 6. 57

Extractum glycyrrhizae liquidum 2. 87 0. 12 2. 73

2. 8. 2 样品回收率实验 取甘草浸膏和甘草流浸膏各 6 份，分别加入一定量的甘草酸对照品，进行回
收率实验(见表 3)。其中甘草浸膏的平均回收率为 99. 6%，RSD 为 1. 6% ; 甘草流浸膏的平均回收率
为 100. 5%，RSD为 1. 3%，结果满意。
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表 3 样品的回收率实验(n = 6)
Table 3 Recovery test of samples(n = 6)

Sample Content w /% Added w /% Found w /% Average recovery 珔R /% RSD sr /%
Extractum glycyrrhizae 6. 62 10. 00 16. 56 99. 6 1. 6

Extractum glycyrrhizae liquidum 2. 87 10. 00 12. 93 100. 5 1. 3

3 结 论
本文以巯基乙酸为稳定剂，利用水热法一步合成了水溶性 CdSe QDs。基于甘草酸与量子点形成稳

定性高的配合物使得 CdSe QDs的荧光发光强度得到增强，提出了一种简单、快速、灵敏地测定甘草酸
的分析方法。该方法应用于实际样品的测定，结果满意。该研究结果预示量子点可加强甘草酸靶向药
物运载系统的示踪效果，对进一步的甘草酸靶向运载体系的研究具有一定意义。
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