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大长径比金纳米棒的合成及其单细胞毒性研究

周海英 周 瑞 熊 斌 何 彦*
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摘 要 利用三步晶种生长法合成长径比约为 14 的大长径比金纳米棒( GNR) ，利用巯基十一酸( MUDA) 对
金纳米棒表面进行了生物适应性修饰，并在宏观水平上研究了修饰前后的金纳米棒在对细胞活性的影响。利
用单细胞方法分别考察了修饰后的纳米金棒对细胞贴壁过程、增殖速率、细胞内 ROS 以及骨架排布的影响。
虽然 MTT细胞活性结果显示内吞后的金纳米棒对细胞无毒，但单细胞毒性分析方法发现，不同浓度纳米金棒
对早期贴壁过程有较小的影响，且内吞的纳米金棒在一定程度上促进了细胞的增殖，而高浓度下纳米金棒引

起了细胞内 ROS含量的升高，并破坏了细胞内骨架纤维排布。本研究建立了用单细胞行为分析纳米颗粒对
细胞毒性的方法，证明了以往仅仅利用 MTT等宏观手段分析纳米材料生物适应性是不足的。纳米材料在生
物医学领域的进一步应用还应考虑单细胞及分子水平上的毒性效应。
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1 引 言
金纳米棒是一种棒状的金纳米颗粒，特殊的形状使其具有更为奇特的性质，金纳米棒的纵向等离子

共振峰会随着长径比的增大向近红外区移动。由于可见光不容易穿透生物组织，而大长径比的金纳米棒
在近红外光区对光的吸收和散射能力都很强，因此对于皮下组织的癌症治疗和诊断具有更好的选择

性［1，2］。
金纳米棒在生物体的广泛应用，使得研究不同物理和化学性质的金纳米棒对细胞的影响变得十分

重要［3］。尤其是金纳米棒的表面化学对其生物行为的影响［4］。对不同种类纳米颗粒的研究表明，纳米
颗粒的表面化学强烈影响它的细胞毒性和细胞内吞［5 ～ 10］。金纳米棒合成过程需要用十六烷基溴化铵
( CTAB) 作为金纳米棒生长的保护剂和软模板，但 CTAB 显示出了严重的细胞毒性［10 ～ 12］。为了降低金
纳米棒的毒性效应，许多对其表面修饰的方法应运而生，例如利用聚合物［10］和磷脂［13］包裹表面带

CTAB的金纳米棒，或是用其它分子如 HS-PEG来置换金纳米棒表面的 CTAB分子［6］。
通常，评估金纳米棒毒性的主要方法是对细胞的活性进行表征，采用的方法都是宏观测量的平均结

果，如 MTT细胞活性测量法等。这些方法一般取的都是长时间培养后大量纳米棒对很多细胞的平均毒
性。而近年的研究发现，这种平均测量结果已经无法很好地反映纳米材料的生物适应性。金纳米棒暴
露于细胞后不仅只对细胞的增殖和内吞产生影响［14］，长时间的暴露还可能会引发细胞内氧化压力的变

化，可能会导致细胞凋亡或其它复杂的细胞反应［15，16］。这就需要在单细胞水平上实时原位研究金纳米
棒与细胞的相互作用。目前，单细胞水平上表征细胞活性的方法主要以染色为主。在纳米材料被细胞
内吞进入细胞之后所引起的细胞各个功能的影响都有相对应单细胞分析方法。当体外粘附培养的细胞
传代之后，具有一定的贴壁周期，通过考察内吞有纳米材料的细胞传代后细胞贴壁面积以及细胞伸展形

态随贴壁时间的变化可以考察纳米材料对贴壁的影响。接着，通过统计细胞数量随细胞增殖时间的变
化，可以考察细胞增殖速率。再者，内吞纳米材料之后，对细胞内分子的调节和影响也有方法可以进行
单细胞分析，如细胞内氧化压力( ROS) 水平，可以通过对应的 ROS 染料( DCFH-DA) 进行表征，荧光越
强，表示 ROS水平越高。纳米材料进入细胞后对细胞骨架的调节也可通过对骨架识别的染料( Phalloi-
din-FITC) 进行分析。
本研究先合成长径比约为 14 的大长径比金纳米棒，利用巯基十一酸( MUDA) 对金纳米棒表面进行

修饰。在宏观水平上，采用 MTT细胞活性表征法研究了 GNR-MUDA 对细胞的毒性; 在单细胞水平上，
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分析了 GNR-MUDA对细胞贴壁周期、增殖速率、细胞内 ROS以及细胞骨架排布的影响。这些单细胞分
析方法可以被推广用于研究其它纳米粒子的生物适应性。

2 实验部分
2． 1 仪器与试剂

85-Z型恒温磁力搅拌器( 上海司乐仪器有限公司) ; DK-S22 恒温水浴锅( 上海精宏实验设备有限公
司) ; DGX-9143BC-1电热鼓风干燥箱( 上海福玛实验设备有限公司) ; Centrifuge 5415D 型离心机( Ep-
pendorf公司) ; 超净工作台; CO2 培养箱( Thermo 公司) ; CKX 41 相差显微镜( 日本 Olympus 公司) ;
CRX6 型干热灭菌箱( 上海精宏实验设备有限公司) ; Malvern Zetasizer Nano 仪; JEOL-1230 型透射电子
显微镜; 酶标仪; 低温离心机; Nikon Eclipse 80i 正置显微镜; Nikon 60 × ( NA 0． 7-1． 25 ) 镜头; Olympus
DP72 彩色 CCD摄像机; 超声波清洗仪( 宁波新芝生物科技有限公司) 。
十六烷基三甲基溴化铵( CTAB，99% ) ，HAuCl4·3H2O ( 99． 99% ) ，NaBH4 ( 98% ) ，抗坏血酸

( AA，99． 7% ) ，浓 HCl( 38% ) ，浓 HNO3( 分析纯) ，均购自上海国药集团化学试剂有限公司; 胎牛血清

( Fetal bovine serum，FBS) 、细胞基础培养基( Dulbecco＇s mdification of eagle＇s medium，DMEM) 、磷酸盐缓
冲溶液( PBS，pH=7． 4) 、抗生素( Penicillin-streptomycin) 、胰蛋白酶 Typsin-EDTA( 0． 05%，0． 25% ) ，均
购自美国 GIBCO公司; 二甲基亚砜( Dimethyl sulfoxide，DMSO) 、70%酒精，均购自北京鼎国生物科技有
限公司。巯基十一酸( MUDA) 、3-( 4，5-二甲基噻唑-2) -2，5-二苯基四氮唑溴盐( MTT) 、鬼笔环肽( Phal-
loidin-FITC) 、2'，7'-二氯氢化荧光素( 2'，7'-dichlorodihydrofluorescin diacetate，DCFH-DA) ，均购自美国
Sigma公司。实验用水均由 Millipore公司的超纯水装置( TANKPE030) 制备的二次蒸馏水。
细胞实验中所需的耗材: 22 mm×22 mm 盖玻片、无菌培养皿( d = 100 mm，35 mm) ，购自 Coring 公

司; 无菌移液管( 10 mL) 、各种规格无菌离心管，购自 BD Falcon 公司; 载玻片( 世泰实验器材有限公
司) ; 细胞冻存管、96 孔板、0． 22 !m滤膜、10 mL注射器( 北京鼎国生物科技有限公司) 。
2． 2 大长径比金纳米棒的合成
合成过程中所用玻璃器皿都是用新配制的王水( 浓 HCl-浓 HNO3，3 ∶1，V /V) 进行清洗后，用自来水

冲洗 3 遍，再用二次蒸馏水清洗 2 遍。
2． 2． 1 金种的制备 在温和搅拌下，在 9． 2 mL 0． 1 mol /L CTAB 溶液中加入 0． 25 mL 0． 01 mol /L
HAuCl4 溶液，溶液立即由浅黄色转为橙黄色。迅速加入 500 !L 0． 01 mol /L 冰 NaBH4，溶液呈棕色，继

续搅拌 2 min，静置 2 h，待用。
2． 2． 2 金种的生长 取 3 个试剂瓶，分别标为 A、B 和 C，A 和 B 中分别配制 9 mL 生长液，C 中配
制 90 mL生长液。生长液中各组分的浓度分别为 2． 5 ×10"4 mol /L HAuCl4、5． 0 ×10"4 mol /L 抗坏血酸
( AA) ，0． 1 mol /L CTAB溶液。
将 1 mL金种加入到 9 mL A 生长液中，振摇 10 s 后，取 1 mL A 液加入到 9 mL B 生长液中，振

摇 15 s，再将 B生长液全部倒入 90 mL C生长液中，振摇 15 s，静置在 30 ℃水浴中过夜。将 C中上清液
全部倒掉，只剩底部的金棒，在其中加入 10 mL水，超声分散。得到 3 g /L GNR-CTAB溶液。
2． 3 金纳米棒的表面修饰
取 0． 0102 g 巯基十一酸( MUDA) 固体于一支 2 mL 离心管中，加入 1 mL 水，超声分散至溶液呈白

色悬浊液。加入 400 !L 25% 氨水，振摇后得到透明溶液，补加水到 2 mL，得到 23 mmol /L MUDA溶液。
向装有 1 mL 3 g /L 金纳米棒溶液( GNR-CTAB) 的 2 mL离心管中加入 100 !L 23 mmol /L MUDA溶液，
于 30℃ 600 r /min振荡。每隔 4 h补加一次 MUDA溶液，共加 7 ～ 8 次。以 2000 r /min 离心 20 min，弃
去上清液，向其中加入 1 mL水，超声分散。用水再洗两遍，离心，弃去上清液，将离心管中的溶液定容
至 1 mL，使得修饰后的金纳米棒( GNR-MUDA ) 的浓度基本保持在 3 g /L。用水配制不同浓度的
GNR-MUDA溶液，待用。
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2． 4 Zeta电位表征
分别移取 700 !L GNR-CTAB溶液和 GNR-MUDA溶液于专门测量表面电荷的比色皿中，于 25 ℃下

测量它们的表面电荷。将 GNR-MUDA分散于细胞培养基中 2 h后，测量金纳米棒表面电荷的变化。
2． 5 不同浓度 GNR-MUDA与 HeLa细胞作用实验
将处于对数生长期的 HeLa细胞分别传于带玻片的直径为 35 mm的培养皿中，摇匀后于 37 ℃，5%

CO2 培养箱中培养 24 h。分别加入含有不同浓度的 GNR-MUDA 的培养基。将细胞重新置于 37 ℃，
5% CO2 培养箱中继续培养 24 h，于暗场显微镜下观察。
2． 6 细胞内吞 GNR-MUDA的 TEM观察实验
细胞传代 24 h 后，更换含有 400 mg /L GNR-MUDA 的培养基，于 37 ℃，5% CO2 培养箱中作

用 24 h。胰酶消化、收集细胞并制备 TEM样品。
2． 7 细胞毒性实验

HeLa细胞培养至对数生长期，弃去旧培养基，用 PBS冲洗 2 遍，用 0． 05 %胰蛋白酶消化细胞; 加入
3 mL细胞培养基，吹打分散后计数。将细胞的密度调整到 1． 5×104个 /mL，将细胞悬液接种于无菌 96
孔板中，放置于 37 ℃，5% CO2 培养箱中培养 24 h。各孔中分别加入不同浓度的 GNR-CTAB 溶液和
GNR-MUDA溶液，作用不同的时间。加入 MTT，用酶标仪在 490 nm 波长处测定其吸光度( OD) 值。每
组实验平行进行 3 次。
2． 8 单细胞方法考察 GNR-MUDA对细胞的贴壁和增殖影响
颗粒在细胞内对细胞活性的影响: 取状态良好的 HeLa 细胞，加入不同浓度的颗粒共培养 24 h，以

达到最大的内吞; 将细胞传代，于不同的时间段观察细胞的伸展、贴壁面积、增殖数量。颗粒在细胞外对
细胞活性影响: 取状态良好的 HeLa细胞，传代时给细胞中加入不同浓度的颗粒，然后经过不同时间的
培养，观察细胞的伸展、贴壁面积、增殖数量。
数据经 Nano measure和 Image J软件处理，分别得到细胞的贴壁指数与细胞的贴壁面积随贴壁时间

的变化趋势。
2． 9 单细胞方法考察 GNR-MUDA对细胞氧化压力影响
先将不同浓度的颗粒与细胞共培养 24 h，另取两盘分别作为阴性对照( Negative) 和阳性对照( Posi-

tive) 。取 900 !L温热的 PBS加入到用锡箔纸包着的 1． 5 mL 离心管中，再加入 37 ℃下解冻的 100 !L
100 mmol /L DCFH-DA 染料，振荡 15 s，得到 10 mmol /L 温热 DCFH-DA。在每盘细胞中加入 1 mL
10 mmol /L DCFDA染料，用锡箔纸包着，于 37 ℃，5% CO2 培养箱中作用 30 min 后用温热的 PBS 清洗 3
次。荧光显微镜下观察。其中阴性对照为空白样品，阳性对照为用 100 mmol /L H2O2 处理 30 min的样品。
2． 10 单细胞方法考察 GNR-MUDA对细胞骨架影响
将不同浓度的颗粒与细胞共培养 24 h后用 4%甲醛固定细胞后，PBS清洗细胞 2 次; 加入 500 !L 0．

1% Triton X-100，于培养箱中作用 5 min后用 PBS清洗细胞 1次再在每盘细胞中加入 400 !L 5 mg /L 鬼笔
环肽 Phalloidin-FITC染料，于培养箱中作用 1 h后，用 PBS清洗 1 次; 再加入 1 mL PBS。荧光显微镜下
观察。

3 结果与讨论
3． 1 金纳米棒表面修饰前后的电位表征
本实验利用Zeta电位测量仪分别测量了GNR-CTAB、GNR-MUDA、培养基中的GNR-MUDA的表面

表 1 金纳米棒修饰前后的 Zeta电位变化以及将金纳米棒分散于细胞培
养基中的表面电荷
Table 1 Surface charge of high aspect ratio Au nanorods ( GNRs) after sur-
face modification or dispersed in water and cell medium

样品
Sample

GNR-CTAB
水( in water)

GNR-MUDA
水( in water)

GNR-MUDA培养中
( in cell culture medium)

电位 Zeta-potential
( mV) +57． 5 "21． 6 "6． 84

MUDA: 11-Mercaptoundecanoic acid．

电荷，结果如表 1 所示，修饰前金纳米
棒表面吸附了大量的 CTAB 分子，因
而显正电性。用 MUDA 修饰后的金
纳米棒，因其表面的 CTAB 被 MUDA
分子置换下来，使得金纳米棒表面带

有 负 电 荷。 表 面 带 负 电 的
GNR-MUDA 溶液与细胞培养基混合
后，表
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面会吸附血清蛋白，表面的负电性降低。此结果说明 MUDA分子已经很好的修饰在金纳米棒的表面。
3． 2 不同浓度 GNR-MUDA与 HeLa细胞内吞的暗场成像

HeLa细胞与不同浓度 GNR-MUDA 共培养 24 h 后的内吞结果如暗场图片 ( 图 1) 所示，与空白细
胞( Blank) 相比，金纳米棒能够大量被细胞内吞，低浓度的金纳米棒内吞后比较分散，而高浓度的金纳米
棒在细胞核的周围发生大量的聚集，显示出较强的散射光，并细胞内的金纳米棒数量随着金纳米棒浓度

的增大而增多。

图 1 暗场图片为 HeLa细胞与不同浓度 GNR-MUDA共培养 24 小时的内吞结果
Fig． 1 Dark field images of cellular uptake of different concentrations of GNR-MUDA after incubated with HeLa
cells for 24 h

3． 3 TEM研究细胞对 GNR-MUDA的内吞
利用 TEM观察了 HeLa细胞与 400 mg /L GNR-MUDA作用 24 h后的内吞结果，如图 2 所示。金纳

米棒大量进入细胞，并在细胞内以团聚体的形式存在。

图 2 TEM图片显示 HeLa 细胞与 400 !g /mL GNR-MUDA 培养 24 小时之后的内吞结果
( 左) ，右边是放大的区域

Fig． 2 TEM images showed the intracellular GNR-MUDA after incubated 400 mg /L GNR-MUDA
with HeLa cells for 24 h ( left) ，the black arrow indicated the enlarged area ( left)

3． 4 宏观方法表征 GNR-MUDA对细胞的毒性
用 MTT法，研究了 GNR-CTAB与 GNR-MUDA对细胞的毒性效应，结果如图 3 所示。GNR-CTAB与

细胞作用 2 h就会对细胞产生毒性( 图 3A) 。200 mg /L GNR-CTAB与细胞培养 2 h，可以使得活性降至
30%左右。作用时间延长到 24 h时，与不同浓度 GNR-CTAB 相互作用的细胞全部失去活性。而 GNR-
MUDA与细胞相互作用的浓度达到 600 mg /L，作用 24 h，对细胞都没有产生明显毒性( 图 3B，活性达
80% ) 。说明 GNR-MUDA基本无毒。
3． 5 单细胞分析方法表征 GNR-MUDA对细胞的毒性-细胞贴壁的影响
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图 3 ( A) 不同浓度 GNR-CTAB分别与 HeLa细胞作用 2 h和 24 h的MTT结果，( B) 不同浓
度 GNR-MUDA与 HeLa细胞作用 24 h的 MTT结果
Fig． 3 ( A) 3-( 4，5-dimethylthiazol( -2-yl) -3，5-di-phenytelrazoliu mromide results of different con-
centrations of GNR-CTAB incubated with HeLa cells for 2 h and 24 h，( B) MTT results of different
concentrations of GNR-MUDA incubated with HeLa cells for 24 h

本研究用细胞形态指数说明细胞的贴壁及伸展程度。细胞形态指数( 图 4) 是指梭形细胞较长两端
的距离( a) 与较短两端的距离( b) 之比。

图 4 细胞形态指数描述示意图，梭形细胞较
长两端的距离与较短两端的距离之比

Fig． 4 Cell shape index was measured by the
ratio of long and short axis distance for fusiform
cells

分别对颗粒在细胞内和外这两种情况下细胞形态指数

和贴壁面积进行统计。颗粒在细胞内的情况如图 5 所示，
细胞的形态指数和细胞贴壁面积都随着贴壁时间的延长而

增大; 但在贴壁开始的前 2 h，空白细胞的形态指数都为 1，
说明细胞没有开始伸展，而吞有不同浓度 GNR-MUDA的细
胞却开始伸展，细胞的贴壁面积比空白细胞大。随后，空白
细胞的贴壁速率开始变大，24 h 时，与不同浓度 GNR-MUDA
作用过的细胞与空白细胞都正常贴壁。
颗粒在细胞外，在不同浓度 GNR-MUDA 的作用下，在

8 h之前，细胞的贴壁速率都比空白细胞低; 8 h 时，在不同
浓度 GNR-MUDA影响下的细胞形态指数( 图 6A) 和贴壁面
积( 图 6B) 都开始与空白细胞保持一致，中间时间点( 如 2 和 4 h) 细胞的贴壁略有差异，但细胞最终都

图 5 ( A) 内吞有不同浓度 GNR-MUDA的 HeLa细胞的贴壁时间与细胞形态指数的关系图，
( B) 内吞有不同浓度 GNR-MUDA的 HeLa细胞的贴壁时间与细胞贴壁面积的关系图
Fig． 5 Graphs showed the relationship between the HeLa cell adherence time and the cell shape
index ( A) ，the adherence time and the cell areas; ( B) ，respectively with the internalized GNR-
MUDA

正常贴壁。说明了 GNR-MUDA对细胞的贴壁影响不大。
3． 6 单细胞分析方法表征 GNR-MUDA对细胞的毒性-细胞增殖的影响
当颗粒在细胞内的情况下统计细胞的增殖情况如图 7A 所示。浓度为 200 和 400 mg /L GNR-MU-

DA，细胞的增殖速率要慢于空白细胞的增殖速率。而浓度为 100 mg /L GNR-MUDA，细胞的增殖速率要
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图 6 不同浓度 GNR-MUDA 在 HeLa 细胞贴壁中对细胞贴壁形态指数随时间的影响变化图
( A) 和不同浓度 GNR-MUDA在 HeLa细胞贴壁中对细胞贴壁面积随时间的影响变化图 ( B)
Fig． 6 Graphs showed the relationship between HeLa cell adherence time and cell shape index
( A) ，adherence time and cell areas ( B) ，respectively with the extracellular GNR-MUDA

大于高浓度 GNR-MUDA对细胞增殖的影响，而且也大于空白细胞的增殖速率。

图 7 内吞了 GNR-MUDA的 HeLa细胞的增殖速率随培养时间的变化图 ( A) ，不同浓度 GNR-
MUDA在 HeLa细胞增殖过程中对细胞增殖速度随培养时间的影响关系图 ( B)
Fig． 7 ( A) Effect of internalized GNR-MUDA on the proliferation of HeLa cells and ( B) Effect of the
extracellular GNR-MUDA on the proliferation of HeLa cells

颗粒在细胞外的情况下统计细胞的增殖情况如图 7B 所示。不同浓度的 GNR-MUDA 在细胞生长
过程中对细胞的增殖速率都有加快作用。随着与细胞作用的 GNR-MUDA浓度的增大，细胞的增殖速率
也随之增大，直到 GNR-MUDA 浓度达到 200 mg /L，GNR-MUDA 对细胞增殖速率的加快作用也达到最
大。当 GNR-MUDA的浓度达到 400 mg /L时，GNR-MUDA 对细胞增殖速率的加快作用有所下降，但还
是比空白细胞的增殖速率快。
3． 7 单细胞分析方法表征 GNR-MUDA对细胞的毒性-细胞氧化压力的影响
将细胞与 GNR-MUDA共培养 24 h 之后，进行 DCFH-DA 染色实验，结果如图 8 所示。GNR-MUDA

浓度为 100 和 200 mg /L时，细胞内 ROS比阴性对照稍高。GNR-MUDA浓度达到 600 mg /L 时，细胞内
的 ROS含量显著增高。为了更好地表明不同浓度的 GNR-MUDA对细胞内 ROS 量的影响，对荧光结果
进行强度统计，结果如图 9 所示。阴性对照和阳性对照的强度统计分别为 10 和 40。低浓度的 GNR-
MUDA 的 ROS 强度约为 15，当浓度增大时，影响更大，ROS 强度可达到 35。MTT 结果显示，100 ～ 600
mg /L的 GNR-MUDA 对细胞的活性没有产生明显的毒性影响。但 ROS 结果却表明，单细胞水平上，细
胞内吞纳米金棒之后，影响了细胞内的氧化还原平衡，增加了 ROS含量。
3． 8 单细胞分析方法表征 GNR-MUDA对细胞的毒性-细胞骨架的影响
将细胞与不同浓度 GNR-MUDA共培养 24 h之后，对 HeLa细胞骨架用鬼笔环肽 Phalloidin-FITC 进

行染色表征，结果如图 10 所示。空白细胞的骨架排布纤维分布均匀且成较粗的线状。而加入不同浓度
的纳米金棒作用后，细胞骨架不同程度的受损，随着 GNR-MUDA浓度的增大，细胞骨架中较粗的蛋白纤
维减少，有断裂现象发生( 400 mg /L) ，且变得无序( 600 mg /L) 。
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图 8 不同浓度 GNR-MUDA对细胞内 ROS产量的影响( 每组图片中左边为暗场图片，右边为荧光图片)
Fig． 8 Dark field images ( left) and fluorescence images ( right) showed the effects of GNR-MUDA on the intracellularre-
action oxygen species ( ROS) production as a function of different concentration

图 9 不同浓度 GNR-MUDA 与细胞作用后细
胞内 ROS产量的荧光强度统计图
Fig． 9 Fluorescence intensity indicated the ROS
production induced by different GNR-MUDA trea-
ted cells

4 结 论
利用三步合成法合成了长径比约为 14 的纳米金棒，利

用宏观毒性表征法 MTT 活性测量结果显示: 经 MUDA 分
子取代 CTAB修饰金棒之后，大大提高了金纳米棒的生物
相容性。而通过在单细胞水平上活性研究结果发现，GNR-
MUDA对细胞贴壁、增殖、细胞内 ROS 以及细胞骨架排布
有不同程度的影响。对细胞传代后早期的贴壁行为稍有影
响，而不同浓度的 GNR-MUDA 被细胞内吞后，促进了细胞
的增殖。但是，细胞内 ROS的结果显示内吞了 GNR-MUDA
的细胞内氧化压力上升，且细胞骨架纤维被干扰，断裂。这
些结果都说明了宏观 MTT 表征纳米材料的毒性是远远不
够的。本实验在前人研究细胞活性的基础上，建立了一种
在单细胞水平上分析纳米材料生物学效应的方法。结果表
明要将纳米材料进一步应用于生物医学领域，就需要更细

致的分析单细胞及分子水平上纳米材料的生物学效应。
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Nanorods at Single Cell Level

ZHOU Hai-Ying，ZHOU Rui，XIONG Bin，HE Yan*

( State Key Laboratory of Chemo /Biosensing and Chemometrics，College of Chemistry and Chemical Engineering，
College of Biology，Hunan University，Changsha 410082，China)

Abstract We have synthesized high-aspect-ratio gold nanorods ( GNR) by using a three-step seed-mediated
growth method． The aspect ratio of the GNRs is approximately 14． The modification of the GNRs was achieved
by replacing the CTAB molecules on the surface of gold nanorods with the 11-mercaptoundecanoic ( MUDA)
molecules． The cytotoxicity of the as-prepared GNRs and their effects on endocytosis，adhesion，proliferation，
intracellular reactive oxygen species ( ROS) level and cytoskeleton of the cells were studied． Interestingly，by
using the 3-( 4，5-dimethylthiazol-2-yl) 2，5-diphenyl-tetrazolium bromide ( MTT) assay，the GNRs did not
show a significant toxicity to HeLa cells． However，single cell viability assays showed that GNR uptake could
influence the cell adhesion at the early stage，though the effect was not much，and the cell proliferation was
promoted to some degree． Moreover，large amounts of GNR uptake will lead to increased intracellular ROS
level and impaired the cell skeleton．
Keywords High-aspect-ratio gold nanorods; Surface modification; Cytotoxicity
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