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金、银纳米颗粒溶胶对三种瘦肉精分子拉曼表面信

号增强效果及性质比较研究 
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摘要：采用柠檬酸钠还原法制备了银溶胶以及三种不同粒径大小的金溶胶作为拉曼表面增强剂，通过紫外-可见吸收光谱及透射

电镜(TEM)比较其尺寸、粒度、分散性及稳定性，后选取盐酸氯丙那林、硫酸特布他林和盐酸班布特罗三种 β受体激动剂类药物作为

检测对象，观察拉曼信号增强效果。结果表明，金、银溶胶对 β受体分子的表面增强拉曼信号增强信号基本上没有干扰。金溶胶的纳

米粒子大小对于吸附能力有一定程度的影响，其颗粒大小更易于通过加入柠檬酸钠的方式进行调节，而银纳米溶胶颗粒粒径较不易控

制。金溶胶能较长时间保持稳定，而银溶胶较易发生沉淀，但银纳米颗粒与目标分子结合后能产生更为强烈的共振现象，与金溶胶相

比具有更强的表面增强活性，在拉曼信号增强目标分子时效果更好。 
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Abstract: The sodium citrate-reduction method was adopted to prepare gold nanoparticle sols (three sizes) and one silver nanoparticle sol 

as Raman surface enhancers, and their size, granularity, dispersity, and stability were determined by ultraviolet–visible spectroscopy (UV-Vis) 

and transmission electron microscopy (TEM). Raman signal enhancement effect was analyzed by testing three β agonists: clorprenaline 

hydrochloride, terbutaline sulfate, and bambuterol hydrochloride. The results demonstrated that gold and silver nanoparticle sols showed no 

interference in the enhanced Raman signals from the surface-enhanced Raman scattering of the three β agonists. The size of the gold 

nanoparticles had an impact on sol absorptivity, which could be adjusted easily by adding sodium citrate, while the size of the silver 

nanoparticles was not easy to control. The gold sol could remain stable for a long period, while precipitation could easily occur in the silver sol. 

However, after binding with the target molecules, the silver nanoparticles could produce stronger resonance phenomena and exhibit a stronger 

surface enhancement effect than the gold nanoparticles. Therefore, it was more effective on the Raman signal enhancement of target molecules.  
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“瘦肉精”是 β-肾上腺素类化合物受体激动剂的俗

称，包括盐酸克伦特罗、沙丁胺醇、特布他林等十几

种物质。由于其药效显著，价格低廉而被普遍使用。 
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由于在动物脏器、肌肉等组织中积聚残留，再通过食

物链间接危害人体健康，消费者中毒事件时有发生。 

自表面增强拉曼现象（SERS）被发现以来，至今

为止，表面增强剂的制备方法有化学还原法、模板法、

旋涂法、化学沉积法等，制备材料有：惰性金属（如

金银、铂），金属氧化物（如氧化锌），复合结构等。

尽管制备方法及材料越来越多，但是灵敏度高、易于

制备、重复性好、稳定性高的表面增强剂一直是SERS

的关键。除常见的金、银溶胶外，已有文献报道的还
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有Pt, Li, Na, Al, In, Ni, Pd, Ru及某些金属氧化物（ZnO, 

CuO, TiO2）和半导体材料（CdTe, CdS）等[1-2]。但由

于金、银的增强效果最佳且制备简单，所以最为常用。 

本研究利用柠檬酸钠作为还原剂，制备了三种不

同粒径大小的纳米金粒子溶胶与纳米银粒子溶胶，通

过紫外-可见吸收光谱及透射电镜（TEM）对其颗粒形

态、粒径大小、团聚状态进行表征，并尝试使用对盐

酸氯丙那林、硫酸特布他林和盐酸班布特罗三种 β 受

体激动剂类药物进行检测，试图选择尺寸均匀、粒度

适中、分散性好、能够较长时间保存使用的金属颗粒

溶胶作为信号增强剂，开发出一种高效廉价的瘦肉精

拉曼光谱快速筛检方法。 

1  仪器与试药 

氯金酸（HAuCl4·4H20, 99.9%），国药集团化学试

剂 北 京 有 限 公 司 生 产 ； 柠 檬 酸 三 钠

（Na3C6H5O7·2H2O,99.8%），国药集团化学试剂北京

有限公司生产；硝酸银（AgNO3），国药集团化学试剂

北京有限公司生产；盐酸氯丙那林 C11H16ClNO·HCl，

99.9%，；硫酸特布他林 （C12H19NO3）2·H2SO4，99.9%；

盐酸班布特罗 C18H29N3O5·HCl，99.9%，均由中国食

品药品检定研究院提供。 

OPAL-3000 型便携式拉曼光谱仪，激发功率 400 

mW，激发光为 785 nm，分辨率 4.5 cm
-1，英国 Metage

公司出品；PGC753e 电子天平，艾德姆衡器有限公司

生产；电磁加热搅拌器来自 Heidolph MR Hei-End 公

司，最大转速：1400 r/min，转速精度：±1%；UV-2450

紫外-可见分光光度计，岛津公司生产；H7650 透射电

镜，日立公司出品；HYCD-282 冷冻冷藏保存箱，青

岛海尔公司出品。 

2  实验方法 

2.1  纳米金溶胶的制备 

参考 Frens
[3]柠檬酸钠还原法制备金溶胶：准确称

取 10 mg 氯金酸粉末，加入少量去离子水将其溶解，

然后移至 100 mL 容量瓶中，再用去离子水定容至 100 

ml，制成浓度为 10
-4 

g/mL 的氯金酸溶液。配置不同粒

径大小的金纳米颗粒溶胶的方法是通过控制在反应过

程中加入的柠檬酸三钠的量来调节金纳米颗粒溶胶的

粒径大小。具体操作如下： 

将配置好的氯金酸溶液置于三孔圆底烧瓶中，在

磁力搅拌器上不断搅拌并将其加热至沸腾。待氯金酸

溶液沸腾后，用量筒分别准确称取浓度 10
-2 

g/mL 柠檬

酸钠溶液 1 mL（A），2 mL（B），3 mL（C）。将所取

的柠檬酸钠溶液逐滴缓慢加入到沸腾的氯金酸溶液

中。滴加完成后继续搅拌使两种物质充分反应，继续

加热保持溶液微沸状态 20 min，待溶液呈紫红色时停

止加热，使其自然冷却至室温得到 A, B, C 三种不同

粒径的纳米金溶胶，置于 4 ℃的冰箱里避光保存备用，

反应装置如图 1。 

 
图 1 金溶胶制作装置示意图 

Fig.1 Schematic diagram of the device used for synthesis of gold 

nanoparticle sols 

2.2  纳米银溶胶的制备 

参考 Fleischmann 等人的制备方法，具体操作为：

准确称取 AgNO3 36 mg，去离子水定容至 200 mL，将

配置好的 AgNO3溶液置于三孔圆底烧瓶中，在磁力搅

拌器上不断搅拌并将其加热至微沸状态。迅速加 4 mL 

1%柠檬酸钠水溶液，保持沸腾状态，继续加热搅拌

60 min，然后冷却至常温，得到一种粒径的银溶胶。 

2.3  紫外-可见吸收光谱 （Uv）表征 

量取制得的金属纳米颗粒溶胶 4 mL，置于石英比

色皿中，使用岛津公司 UV-2450 紫外-可见分光光度

计进行紫外吸收测试。通过分析金属纳米溶胶紫外可

见吸收光谱出峰位置、峰型和峰宽等信息对金属纳米

溶胶性状进行分析。 

2.4  透射电子显微镜（TEM）图像表征 

透射电子显微镜样品制备：将一小滴溶胶滴加到

覆盖有滑膜的铜网上，在不受污染的环境下任其自然

干燥，然后使用日立公司 H7650 进行透射电子显微镜

表征，加速电压 80 kV，信号增强倍率 200000。对金

属纳米颗粒的粒径大小、形状和分布情况进行直观观

察，分析其与溶胶信号增强效果之间关系。 

2.5  拉曼光谱检测条件 

分别配置 10
-2

 g/mL 盐酸氯丙那林、盐酸班布特

罗、硫酸特步他林水溶液，取 2 mL 待测溶液分别与
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金属溶胶等体积混合均匀，进行拉曼光谱检测。检测

条件：激光功率：400 mW；光谱范围：500~2000 cm
-1，

扫描时间：60 s，平行扫描 3 次，得到稳定光谱。 

3  结果与讨论 

3.1  三类β受体激动剂在金溶胶中的表面增强

拉曼信号 

3.1.1  金溶胶的背景信号 

取待用 A、B、C 三种金溶胶各 4 mL，置于石英

比色皿中进行拉曼光谱测量，检测结果如图 2 所示。 

 
图 2 金溶胶的背景信号 

Fig.2 Background Raman signal of gold nanoparticle sols 

从图 2 中可以看出制备出的三种不同粒径大小的

金纳米颗粒溶胶的拉曼光谱基本一致，均在 1630 cm
-1

有一个明显的拉曼信号，其他拉曼位移处没有出现较

为明显的拉曼信号，这是由于待测物产生拉曼信号的

前提是目标物分子为分子化合物，金属及无机盐离子

化合物不能产生拉曼信号，因此不同粒径大小的金纳

米无法反应在拉曼光谱信息上。而此处 1630 cm
-1处产

生的拉曼信号判断为去离子水的特征峰。若 β 受体激

动剂检测样品在 1630 cm
-1附近无特征峰，那么按照该

方法制作的金溶胶对 β 受体激动剂的 SERS 信号没

有干扰。 

3.1.2  不同粒径金溶胶粒子对 β-受体激动剂水

溶液 SERS 信号的影响 

金属溶胶信号增强目标物分子拉曼信号强度的前

提是目标物分子吸附到金属颗粒表面，形成单分子吸

附膜状态，此时距离基底最近的第一层分子当激光照

射时会产生强烈的拉曼信号信号增强效果。因此，金

溶胶的纳米粒子大小对于吸附分子的 SERS 信号有一

定程度的影响，以 10 mg/mL 的三种 β 受体激动剂水

溶液中分子为吸附对象，观察 A、B、C 三种不同粒

径的金溶胶对其SERS信号的影响。检测结果如图 3~5

所示。 

 
图 3 不同粒径金溶胶对硫酸特布他林水溶液的拉曼信号增强

作用 

Fig.3 Raman signal scattered from terbutaline sulfate solution 

enhanced by gold nanoparticle sols with different particle sizes 

 
图 4 不同粒径金溶胶对盐酸氯丙那林水溶液的拉曼信号增强

作用 

Fig.4 Raman signal scattered from clorprenaline hydrochloride 

solution enhanced by gold nanoparticle sols with different 

particle sizes 

 
图 5 不同粒径金溶胶对盐酸班布特罗水溶液的拉曼信号增强

作用 

Fig.5 Raman signal scattered from bambuterol hydrochloride 

solution enhanced by gold nanoparticle sols with different 

particle sizes 

由图 3~5 可知，金溶胶 C 对目标物分子表面增强

拉曼信号增强信号较弱，这是由于当金纳米颗粒较小

时，分子吸附于其上时形成聚集体较小，当激光光束

进行照射时，该聚集体表面的表面等离子体共振很小，
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因此其 SERS 信号较弱；对于金溶胶 A 其上金纳米颗

粒的表面积和体积都比较大，表面积大使得表面的负

电荷较多，使得粒子间产生较大的斥力，同时体积较

大使得粒子的质量过大，使得粒子的聚集比较困难，

因此会对表面增强信号增强效果产生一定的影响；对

于溶胶 B，因其具有较为合适的尺寸，有利于目标分

子吸附，吸附后能够形成较好的单分子吸附层，表现

出较好聚集形态，当激光光束照射时，产生较为强烈

的共振，从而表现出最强的 SERS 信号。 

3.2  金、银溶胶信号增强三类 β 受体激动剂比

较 

虽然在理论上讲银纳米颗粒溶胶配置过程中可以

通过调节还原剂柠檬酸钠的量对银粒子大小进行控

制，但在实际制备过程中，银溶胶粒径并不像金溶胶

那样易于控制。因此柠檬酸钠还原法制备银纳米颗粒

溶胶的方法目前较为单一。因此本实验参考较为成熟

的制备方法制备了一种银溶胶进行信号增强效果检

测，并将其与金溶胶中信号增强效果较好的溶胶 B 进

行比较。 

3.2.1  银溶胶的背景信号 

 
图 6 银溶胶的背景信号 

Fig.6 Background Raman signal of silver nanoparticle sols 

从图 6 中可以看出该方法制备的银溶胶在 1630 

cm
-1 产生拉曼特征峰，此处应为去离子水的拉曼特征

峰，而其他拉曼位移处较为平滑无拉曼特征信号，又

β受体激动剂在 1630 cm
-1附近无特征峰，因此可以说

明按照该方法制作的银溶胶对 β 受体分子的表面增强

拉曼信号增强信号基本上没有干扰。 

3.2.2  金、银溶胶信号增强效果比较 

为比较金银纳米颗粒溶胶的信号增强效果，分别

使用金溶胶 B 和银溶胶对三种 β 受体激动剂进行检

测。 

由图 7~9 知，银纳米溶胶较金纳米溶胶具更强的

信号增强效果。这是因为在可见光区内，金的表面增

强因子比银的小，银纳米颗粒与目标分子结合后能产

生更为强烈的共振现象，也就是说银溶胶比金溶胶具

有更强的表面增强活性，这与已经知道的金、银溶胶

信号增强其他待测物分子结果一致。 

 
图 7 加入不同溶胶的盐酸班布特罗溶液拉曼信号对比 

Fig.7 Comparisons of the Raman signals of bambuterol 

hydrochloride solution mixed with different sols 

 
图 8 加入不同溶胶的硫酸特步他林溶液拉曼信号对比 

Fig.8 Comparisons of the Raman signals of terbutaline sulfate 

solution mixed with different sols 

 
图 9 加入不同溶胶的盐酸氯丙那林溶液拉曼信号对比 

Fig.9 Comparison of the Raman signals of clorprenaline 

hydrochloride solution mixed with different sols 

3.3  金、银溶胶的透射电镜（TEM）表征 

为了进一步验证实验结果，从纳米颗粒形态方面

进行更加深入的分析，对所制备的不同粒径的金纳米

颗粒溶胶采用电镜透射法进行表征，观察纳米颗粒粒
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径大小、形状和分布情况。结果如下： 

  

金溶胶 A                     金溶胶 B 

 

金溶胶 C 

图 10 金溶胶 A、B、C电镜透射图 

Fig.10 TEM micrographs of gold nanoparticle sols A, B, and C 

如图所示，在 200000 倍信号增强条件下，胶体 A

中颗粒形状不规则，既有球形颗粒也有棒状颗粒的出

现。出现了直径在 50 nm 附近、20 nm 到 30 nm 等不

同粒径大小的颗粒。这是由于还原剂柠檬酸三钠添加

量偏少，还原反应进行不充分，导致金离子出现不同

的还原结果；胶体 B 中颗粒主要呈球形，直径大多在

30 nm 附近，分散较为均匀，颗粒密度较大，极少部

分出现了团聚现象，说明此还原反应较为充分，金离

子被还原成形态较为稳定，分散较为均一的原子状态；

胶体 C 中颗粒全部呈球形，出现了直径在 10 nm 附近

以及 10 nm 以下的粒径大小的颗粒，分散较为散乱，

颗粒密度不是很大，没有抱团现象出现。说明此还原

反应进行彻底，金离子被还原成了小颗粒原子，且全

部为球型。 

 
图 11 银溶胶透射电镜图 

Fig.11 TEM micrograph of the silver nanoparticle sol 

观察银溶胶透射电镜图，纳米颗粒主要呈球形，

直径大多在 35 nm 附近，出现小部分小纳米颗粒溶胶，

分散较为均匀，颗粒密度较大，基本没有出现团聚现

象。 

3.4  金、银溶胶的紫外-可见吸收光谱 

金属纳米粒子的紫外-可见吸收光谱中的吸收峰

与纳米粒子表面等离子体的共振对应，具有发生产生

带间跃迁的特殊性质，使其在紫外可见区出现特定的

吸收峰[6]。金属粒子的大小、形状及其凝聚状态都会

对该峰产生一定的影响，其中金属粒子粒径大小与谱

峰出现的位置有直接关系[7]。除此之外金属粒子粒径

分布情况会影响吸收谱线的形状，粒径分布越均匀谱

线的形状相对会越对称，而半峰宽越窄粒子分布范围

越窄，胶体粒子粒径大小就较为均一[8]。 

金属纳米溶胶的粒径与柠檬酸三钠的加入量呈负

相关[9]，但研究表明金纳米溶胶的颗粒大小更易于通

过此方法进行调节。 

 
图 12 金溶胶 A、B、C紫外-可见吸收光谱图 

Fig.12 UV-Vis spectra of gold nanoparticle sols A, B, and C 

通常颗粒大小较均匀的溶胶的吸收峰峰形对称且

半宽峰较窄，颗粒大小不均匀溶胶则会在长波长方向

出现吸收拖尾。如图，溶胶 A 的半宽峰较宽，且左右

不对称，说明粒子形状不均匀，正如在透射电镜中观

察到的情况，溶胶 A 中存在粒径大小、形状不一的颗

粒。溶胶 B 和溶胶 C 半宽峰较窄，形状比较均匀，也

和电镜观察结果一致[10]。 

最大吸收峰位置则与微粒的粒径有关，吸收峰的

波长越长，相应微粒的粒径也越大。这是因为纳米颗

粒的量子尺寸效应，使得已被占据分子轨道能级和未

被占据分子轨道能级之间的宽度（能隙）随颗粒直径

减小而增大，最终导致光吸收带移向短波方向。但在

一些情况下，粒径减小的同时颗粒内部的内应力会增

加，导致能带结构变化，电子波函数重叠加大，结果

带隙、能级间距变窄，电子由低能级向高能级及半导

体电子由价带到导带跃迁，从而引起光吸收带和吸收

边发生红移。因此观察图 12 溶胶 A 粒径最大，其次

是溶胶 B，溶胶 C 粒径最小，与电镜观察结果相同。 

通过分析三种金溶胶紫外-可见吸收光谱，得知溶
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胶 A 粒径最大且大小不均匀。溶胶 B 粒径中等，大小

均匀。溶胶 C 粒径最小，形状较为均匀。与透射电镜

观察信息基本一致。 

 
图 13 银溶胶紫外-可见吸收光谱图 

Fig.13 UV-Vis spectrum of the silver nanoparticle sol 

观察图 13 可见银溶胶的紫外吸收峰为 435 nm，

吸收峰峰型对称性好，且半峰宽较窄，无拖尾现象。

说明该溶胶大小较为均一，分布均匀。以上信息与电

镜观察情况基本一致[11]。 

3.5  溶胶的稳定性 

在实验过程发现，在同样保存条件下，金溶胶性

质较为稳定，在-4 ℃放置三个月未发现物理变化；银

溶胶在-4 ℃冰箱保存三周后出现沉淀。这是因为在制

备金属溶胶的过程中加入了的柠檬酸三钠，柠檬酸根

离子不仅可以作为还原剂，而且还具备稳定剂的效果，

使够溶胶能稳定存在。柠檬酸根有三个羧基基团，其

中的两个对银粒子的表面吸附作用远强于金粒子，剩

下的一个通过其所带的负电荷相互排斥的作用力起着

稳定剂的作用[12]。保存温度对银溶胶的稳定性也是很

重要的，在室温下纳米颗粒之间互相碰撞的几率加大，

发生聚集沉淀现象，不利于胶体的分散。时间也是影

响银溶胶稳定性的重要因素之一，长时间的放置会使

溶胶的稳定性下降，产生自凝聚现象。银溶胶在室温

条件下，银胶颗粒在 5-10 d 内沉降失活。因此，金溶

胶能较长时间保存，银溶胶不易长时间保存，必须要

注意低温保存。 

4  结论 

本研究采用柠檬酸钠还原法制备出银纳米颗粒溶

胶以及粒径分别为 50 nm、30 nm、10 nm 三种不同的

金纳米颗粒溶胶，结果表明，金溶胶因性质稳定可大

量制备存放、随取随用，而银溶胶较易发生沉淀，须

临用新制，较为麻烦，但作为 β 受体激动剂信号增强

剂更为适宜。因此寻找尺寸较为均匀、无背景信号干

扰、分散性好、对目标分子信号增强效果显著并能够

较长时间稳定保存的拉曼表面信号增强剂是进一步研

究工作的重点。 
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