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摘要 相比于超顺磁性纳米颗粒，具有涡旋磁畴的磁性纳米颗粒，由于独特的磁化闭合分布、较大的粒径尺寸及外加磁场中

的磁化翻转特性，使得其兼具弱的颗粒间磁相互作用和更优异的磁学性能，在生物医学领域展现出了更好的应用优势和潜

力．本综述结合近年来国内外对涡旋磁畴的研究及涡旋磁纳米颗粒在生物医学领域的报道，提出了一类新型的生物医用涡旋

磁溶胶体系，并以涡旋磁氧化铁纳米盘和纳米环为例，介绍了涡旋磁纳米颗粒的化学合成，并着重论述了这类具有独特涡旋

畴结构的纳米颗粒在磁共振成像、抗肿瘤治疗等生物医学应用上的最新研究进展．
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磁性纳米颗粒[1](magnetic nanoparticles, MNPs)，
由于纳米尺寸效应，展现出与宏观磁性材料截然不

同的物理化学特性，比如：具有大的比表面积[2]、

超顺磁特性[3-4]、能形成磁性液体[5]及具有多样化的

拓扑磁结构[6]等，再结合其表面易功能化[2]等特点，

磁性纳米颗粒在靶向药物载体及磁控药物释放[7-10]、

细胞标记与分离[11-13]、调控基因表达[14]、免疫检测[15]、

磁共振成像(magnetic resonance imaging，MRI)[16-20]、

抗肿瘤磁热疗[19-23]等生物医学领域被广泛应用(图 1).
然而，随着应用的日趋深入，传统超顺磁纳米颗

粒[24-26]固有的小尺寸及颗粒表面 spin-canting效应[27-28]

所 导 致 的 颗 粒 饱 和 磁 化 强 度 (saturation
magnetization，Ms )低[28-30]、磁响应缓慢[31]、物理化

学稳定性差等缺陷也日益凸显，影响了它的生物医

学应用性能．例如：在磁共振成像和抗肿瘤磁热疗

应用中，超顺磁颗粒由于低的 Ms值呈现出较低的
磁共振横向弛豫信号(transverse relaxation，r2)[28, 32]

及比吸收率 (specific absorption rate，SAR) [30, 33-34]，

不能满足临床高分辨成像和低剂量高效热疗的需

求；在细胞分离方面，超顺磁颗粒由于缓慢的磁响

应，难于实现对癌细胞的快速高效分离；此外，超

顺磁颗粒过小的尺寸，不易在肿瘤组织定位和滞

留[30]，当作为被动靶向药物载体时，不利于抗癌药

物在病变部位有效富集，限制了其在载药方面的应

用．因此，迫切需要寻找一种新型低毒、高效的磁

性纳米颗粒来弥补超顺磁颗粒的不足，进而实现更

佳的生物医学应用性能．

近年来，人们通过调制纳米颗粒的尺寸及几何

结构，发现了一种磁化闭合分布的独特磁结构———

涡旋磁畴(vortex domain)[35-41](图 2a, b)．具有磁涡旋
结构的纳米颗粒，由于磁矩闭合分布，降低了杂散

场，能有效削弱颗粒间的磁相互作用，从而避免颗

粒团聚现象的发生，具备形成稳定磁溶胶的磁学条

件．同时，涡旋磁纳米颗粒由于较大的颗粒尺寸，

呈现出比超顺磁颗粒更高的磁化率和饱和磁化强

度[30-31]．Fan等[42]在系统研究了氧化铁纳米环涡旋

畴结构[40]的基础上，成功制备合成出尺寸在 70 nm
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Fig. 2 Properties of magnetic vortex nanoparticles
图 2 涡旋磁纳米颗粒的性质

(a)磁性纳米颗粒的磁畴结构随颗粒尺寸依赖示意图. (b)不同形貌涡旋磁纳米颗粒的磁化分布示意图. (c)超顺磁氧化铁纳米颗粒(SPIOs)磁溶胶

示意图. (d)超顺磁氧化铁纳米颗粒与涡旋磁氧化铁纳米环(FVIOs)磁学性质对比. (e)涡旋磁氧化铁纳米环磁溶胶示意图.

Fig. 1 The biomedical applications of magnetic nanoparticles[8, 13-15, 18]

图 1 磁性纳米颗粒在生物医学领域的应用[8, 13-15, 18]
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Fig. 3 The development of magnetic vortex nanoparticles[35鄄36, 54, 57, 44]

图 3 涡旋磁纳米颗粒的发展历程[35鄄36, 54, 57, 44]

的涡旋磁氧化铁纳米环，并对比了超顺磁氧化铁纳

米颗粒 (SPIOs) (图 2c)和涡旋磁氧化铁纳米环
(FVIOs)(图 2e)这两种磁溶胶的磁滞回线(图 2d)，
证实了 FVIOs比 SPIOs具有更高的 Ms值[30]．此外，

涡旋磁纳米颗粒较大的粒径尺寸，既可以使颗粒结

合更多的生物分子(药物分子，荧光剂等)，又可以
实现颗粒在肿瘤部位具有选择高通透性和滞留性

(enhanced permeability and retention effect，EPR)[43]，

有利于其在肿瘤组织中富集和肿瘤治疗效果的提

升．综上所述，涡旋磁纳米颗粒在生物医学应用中

可兼具超顺磁颗粒的优点，并克服其固有缺点，展

现了显著的优势和应用价值．

鉴于此，本文回顾了近年来国内外对涡旋磁

畴的研究 [35-41]及涡旋磁纳米颗粒在生物医学领

域[30-31, 44-48]的报道，从具有涡旋磁畴结构的纳米颗

粒这一全新的视角切入，提出了一类新型的生物医

用涡旋磁溶胶体系，并以涡旋磁纳米盘和纳米环为

例，综述了这类具有独特涡旋畴结构的纳米颗粒在

磁共振成像[44-46]、抗肿瘤磁热疗[30, 47-48]等生物医学方

面的应用优势和最新研究进展，旨在打破超顺磁性

纳米颗粒在生物医学应用中“一统天下”的局面，

为生物医用磁性纳米颗粒家族注入新鲜血液，开辟

新的途径．

1 涡旋磁纳米晶的发展

涡旋(vortex)是自然界中普遍可见的现象．大
到美丽的旋涡星系、强烈的热带气旋，小到流水形

成的漩涡、蜗牛背身的螺旋形贝壳等都具有涡旋结

构．自然界这种普遍的涡旋现象同样也存在于磁性

纳米材料中．

铁磁性材料的基本特征是其内部存在自发磁化

及磁畴结构[49]．磁畴结构的形成，是体系总自由能

趋于最小化的磁化平衡态．对于任意磁体，体系内

的总自由能 Etot包括：交换相互作用能 Eex、磁晶各

向异性能 Eani、外磁场能 Ezeeman、退磁场能 Edemag等，

即：

Etot = Eex + Eani + Ezeeman + Edemag (1)
体系内总自由能的极小值可通过求解 LLG方

程获得：

坠M(r,t)坠t =酌G (M(r,t)伊Heff)- 琢G

Ms
M(r,t)伊M(r,t) 伊 Heff) (2)

Heff = 坠Etot坠Ms
(3)

其中，M(r, t)为磁化矢量，Heff表示有效场，Ms

为饱和磁化强度，酌G为旋磁比，琢G为阻尼系数.
处于亚微米至纳米尺度的磁性材料，在磁晶各

向异性能可忽略不计的情况下，静磁场能与交换能

的相互作用，会使磁性纳米颗粒形成一种独特的磁

涡旋结构[35-41]———磁矩沿面内呈顺时针或逆时针磁

化闭合分布，而在中央涡心处，少数磁矩沿面外垂

直分布形成涡核．图 3简要总结了涡旋磁纳米晶的
研究历程．2000年，Shinjo研究小组[35]借助磁力显

微镜(magnetic force microscopy，MFM)，首次在直
径为 0.3～1 滋m，厚度为 50 nm 的 Ni80Fe20纳米盘
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中实验观测到涡旋磁结构的存在．2001年，Li研
究小组[36]以 Co纳米环(直径为 300～800 nm，厚度
为 10～50 nm)为研究对象，在实验观测和理论模
拟上均证实了涡旋磁结构的存在．随后，人们利用

MFM或其他成像技术及微磁模拟软件，在圆形[50-51]、

椭圆形[52]、方形[53]、六边形[54]等多种形貌纳米薄膜

单元及堆叠的纳米片[41]、纳米管[55]、纳米立方体[56]、

纳米球冠 /球壳[57-58]、纳米椭球体[59]等三维纳米结

构中均观察或计算到磁化涡旋结构的存在．2009
年，Fan等研究小组[42]在总结前人研究工作的基础

上提出：利用涡旋磁畴自旋磁矩呈闭合分布降低颗

粒间磁相互作用的特点，构造一种适合生物医用的

涡旋磁溶胶，并进一步成功制备出粒径为 70 nm的
具有涡旋磁畴的氧化铁纳米环溶胶．2010年至今，
Fan等研究小组将具有涡旋磁畴的氧化铁纳米环溶
胶应用于磁共振造影剂、肿瘤磁热疗等生物医学领

域，取得了显著的诊疗效果．

研究表明：磁性纳米颗粒的涡旋畴结构具有显

著的形貌尺寸依赖，颗粒的几何形貌、粒径对磁化

涡旋结构的形成和稳定具有决定作用．图 4a～ c为
具有不同厚度和外径的 Fe3O4纳米环

[40]在内外径比

茁 = 0.4, 0.6, 0.8下，存在磁涡旋态的尺寸相图：在
相应的内外径比例下，只有在虚线强调的区域，

Fe3O4纳米环才形成稳定磁涡旋结构．此外，磁性

纳米颗粒在外场中被磁化时，其磁涡旋态会发生向

其他态的转变，而且这一过程与颗粒的几何形貌密

切相关[36, 40, 50]．对于圆盘(片)状的磁性单元，随外磁
场变化，由于涡核处能量不稳定发生移动，其磁化

涡旋态会发生向“C形”态及磁化饱和态的转变[47,50],
而对于圆环状纳米结构，由于中空形貌，不形成涡

核，在磁化过程中会经历从磁涡旋态向一种独特洋

葱态(onion state)的转变[36, 60]．图 4d展现了 Fe3O4纳

米环在磁化过程中的磁化翻转过程．最后，在正向

磁化和反向磁化中，涡旋态的手性方向正好相反，

这也为涡旋磁纳米颗粒在信息记录与存储领域的应

用提供了可能，有很多研究小组展开了此方面的研

究工作[41, 61]．
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Fig. 4 The vortex region of Fe3O4 nanorings within the ground state phase diagram (a～ c) and the magnetization
reversal of Fe3O4 nanorings from vortex state to onion state (d)[40]

图 4 Fe3O4纳米环中存在涡旋磁畴的尺寸相图(a～ c)及其磁化翻转过程(d)[40]

茁= Din /Dout表示纳米环的内外径比, (a) 茁= 0.4, (b) 茁= 0.6, (c) 茁= 0.8,“ ”表示 Fe3O4纳米环出现的 5种磁化分布状态,虚线突

出的区域为磁化涡旋态. (d) Fe3O4纳米环在外加磁场下,从涡旋态向洋葱态的磁化翻转特性.
■ ▲  ★ ● ◆ 

596· ·



吴建鹏, 等：涡旋磁纳米颗粒———崭新的生物医用磁性纳米平台2015; 42 (7)

2 磁性纳米盘/片和磁性纳米环/管的化学
合成

对于纳米材料而言，针对性能和应用的特殊要

求，在制备合成过程中，需要对材料的形貌进行严

格控制．近年来，随着纳米合成技术的发展，人们

已经实践出一系列形貌可控的化学合成方法[62-65](如
共沉淀法、热分解法、水热 / 溶剂热法、微乳液
法等)，实现了对各种形貌磁性纳米颗粒的控制合
成 [66-67]．化学途径合成磁性纳米颗粒，一般采用

“自下而上”的方法，即：从分子原子角度出发，

在液相中通过适当的化学反应，使生成的单体过饱

和成核生长，形成纳米颗粒，通过调控反应时间、

温度、前驱体及稳定剂(表面活性剂)浓度实现对颗
粒尺寸、形貌的控制[64, 67]．不同浓度前驱体及稳定

剂能对晶粒某些晶面的生长速率产生抑制或促进作

用，导致晶体在生长过程中，在某些晶面优先生

长，而在其他方向生长被限制，从而获得不同形貌

的纳米颗粒．下面简要介绍磁性纳米盘 /片和磁性
纳米环 /管等的化学合成方法．

a．圆盘 /片状纳米颗粒的控制合成，要求抑
制颗粒的纵向(z轴方向)生长速率，而保持横向(x-y
平面)优先生长，这可以通过调控反应物浓度、表
面活性剂浓度、反应时间、温度等参量来实现．对

于圆盘 / 片状 Fe3O4颗粒，通常需要分两步合成，

首先合成圆盘 /片状 琢-Fe2O3或 酌-Fe2O3颗粒，在不

改变形貌、尺寸的条件下，进一步加热还原，实现

到 Fe3O4颗粒的转变．Lu等[68]用溶剂热法，在无水

乙醇和 Fe(NO3)3·9H2O混合液中添加表面活性剂聚
乙烯吡咯烷酮(PVP)(Mw=58 000)，放入反应釜 240℃
下加热 4 h，获得圆片状 酌-Fe2O3纳米颗粒．经乙

醇离心清洗干燥后，将 酌-Fe2O3粉末超声分散到正

辛醇中，辅助 PVP 和水合肼 (hydrazine hydrate)，
通入(5% H2 - 95% Ar)，180℃下加热 6 h，还原出
Fe3O4纳米盘．Chen等[69]利用适量 FeCl3·6H2O、无
水乙醇及醋酸钠形成的混合溶液，在 25 ml反应釜
180℃下加热 12 h后，冷却离心干燥，制备合成出
具有规则六边形形貌的 琢-Fe2O3纳米片．Yang等[47]

在此基础上，进一步还原合成出了六边形 Fe3O4纳

米片．Puntes等[70]报道了一种典型的热分解方法，

制备出了大量单分散的 Co纳米圆盘．利用氩气作
为保护气，在热的二氯联苯胺(DCB)前驱体有机溶
剂中，热注入金属有机配合物 Co2(CO)8，辅以油酸

(OA)、十八烷基胺(ODA)、三辛基氧膦(TOPO)等

表面活性剂，经过高温热分解过程，Co2(CO)8先分

解为中间体 Co(OH)2，在更高的温度下进一步分解

形成单质 Co，通过表面活性剂调控其横向生长，
形成粒径均一的圆盘状纳米薄片．

b．磁性纳米环 /管的控制合成，除调控颗粒
不同晶面的生长速率外，还需控制中空形貌的形

成．对于 Fe3O4纳米环 /管，合成分两步进行：首
先通过水热过程合成 琢-Fe2O3纳米环 /管，然后还
原形成 Fe3O4纳米环 /管，如图 5a所示：在水热过
程中，调节反应物浓度及引入磷酸盐、硫酸盐等表

面活性剂的辅助，能很好地调控纳米颗粒不同晶面

的生长速率及中空结构的形成． Jia等[71]报道了用

PO4
3- 和 SO4

2- 双阴离子辅助水热过程合成 琢-Fe2O3

纳米环 /管的方法．在密封的反应釜中，Fe3+作为

反应试剂，在高温高压条件下，过饱和而析出晶

体．在这个过程中，PO4
3-和 SO4

2-分别选择性吸附

在 琢-Fe2O3晶体的(110)、(001)晶面上，在动力学平
衡和热力学平衡的情况下，诱导氧化铁晶体形成胶

囊状多面体结构，并使其沿 z 轴方向优先溶解出现
中空结构，近而形成纳米环 / 管．进一步以
琢-Fe2O3 纳米环为前驱体，通过还原过程可获得

Fe3O4 纳米环 / 管．图 5b～d 为 Fe3O4 纳米环的

SEM图、TEM图和 XRD图．Hu等[72]还报道了在

微波照射下，用[H2PO4]-离子的辅助来制备合成赤

铁矿 琢-Fe2O3纳米环的方法．与上面类似，利用

[H2PO4]-离子对氧化铁晶粒的溶解腐蚀，促使中空

结构出现．用微波照射，是由于氧化铁对微波具有

良好的吸波特性，颗粒表面温度升高能加速

琢-Fe2O3晶体的成核生长及[H2PO4]- 离子对 琢-Fe2O3

纳米盘中央溶解速度．Fan等[42]通过控制前驱体的

浓度实现了对 琢-Fe2O3纳米环 /管的尺寸调解，获
得了不同尺寸的纳米环 /管．并进一步以 琢-Fe2O3

纳米管 /环为前驱体，化学沉积 M(OH)2 (M=Co、
Mn、Ni、Cu)在其表面，通过低温还原热处理过程
形成MFe2O4-x中间体，经过在空气中高温煅烧，激

活界面固体 - 固体反应，合成了单晶铁氧体
MFe2O4 (M=Co、Mn、Ni、Cu)纳米管 /环[31]．

在有机相中合成的磁性纳米颗粒不能被分散在

水溶液中，阻碍了其在生物医学上的应用，通常需

要对颗粒表面进行功能化修饰[2, 20, 64, 73]．通过颗粒表

面配体交换，利用水溶性配体来置换纳米晶体表面

的疏水性配体，可将油溶性磁性纳米颗粒转换为水

溶性颗粒[2]．表面修饰能有效降低颗粒的表面能，

增加纳米粒子在体内或者体外环境中的磁稳定性，
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Fig. 5 Schematic illustration of the formation process for Fe3O4 nanorings/nanotubes (a) and SEM images (b),
TEM images (c), XRD patterns (d) of the Fe3O4 nanorings[71]

图 5 两步法合成 Fe3O4纳米环、纳米管的示意图(a)及 Fe3O4纳米环的 SEM图(b)、TEM图(c)、XRD图(d)[71]

还能使纳米颗粒结合特异性分子或抗体实现在生物

体内靶向富集，进而大大拓展纳米粒子在生物医学

领域的应用范围．

3 磁共振成像

磁共振成像(MRI)技术是一种非常有效的医学
成像诊断技术，是基于人体组织中氢原子核(质子)
弛豫时间的差异来进行成像[74]．MRI具有对人体无
电离辐射、无损伤、无穿透性限制、较高空间分辨

率、对软组织可进行成像等优点，目前已广泛用于

临床．然而，由于一些生物组织之间的对比度变化

很微弱，为了突显正常组织与病变组织间的差异，

除对脉冲序列进行特殊设计外，一种有效的途径就

是使用造影剂．MR造影剂主要是通过影响其周围
氢质子的弛豫来改善和提高MR成像的对比度，根
据其对纵向弛豫时间 T1和横向弛豫时间 T2 的影

响，分为 T1造影剂
[75-76]和 T2造影剂

[32, 77]，可分别使

成像变亮或变暗，其造影增强性能由纵向弛豫率 r1

和横向弛豫率 r2决定．

氧化铁纳米颗粒，对横向弛豫时间 T2有显著

的影响，是 T2造影剂的典型代表
[78-81]．一方面，由

于氧化铁固有的高磁矩，使其在外加磁场作用下能

被诱导产生不均一的局域场来影响颗粒周围水分子

中氢核的横向弛豫过程[74, 81]，从而有效地缩短横向

弛豫时间 T2，具有高的横向弛豫率 r2；另一方面，

氧化铁纳米颗粒良好的生物学相容性及表面易修饰

等特点，使其便于功能化，能实现多模式诊疗功

效．此外，氧化铁纳米颗粒，易被广泛存在于肝

脏、 脾脏、 淋巴 结的网 状内 皮吞 噬 系 统

(reticulo-endothelial system，RES)的细胞所识别摄
取[74]，实现高富集，且在体内血液循环周期长，便

于长时间扫描，能更精细、高分辨成像．因此，在

MRI成像中具有广泛的应用．
然而，磁性颗粒的横向弛豫率 r2对颗粒的磁

学性能具有高度依赖[81]．对于超顺磁颗粒，由于体

积磁各向异性能的降低及表面 spin-canting效应[27-28],
导致其具有低的饱和磁化强度[28-30]，削减了 r2值；

(a)

调节反应物浓度

调节表面活性剂

反应物
+

表面活性剂

形貌控制 还原过程

(b) (c)

500 nm

500 nm

(d)

2010 30 40 50 60 70 80
2兹/℃
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样品 r1/(s-1·mmol-1·L) r2/(s-1·mmol-1·L) r2*/r1 r2*/(s-1·mmol-1·L) r2/r1

QD-FVIO1 0.44 73.8 168 1 079 2 450
QD-FVIO2 0.59 55.1 93 976 1 654

Ferucarbotran 11.3 225 19.9 254 22.5

Fig. 6 Synthesis and properties of QD鄄FVIOs[44]

图 6 荧光量子点包覆的涡旋磁 Fe3O4纳米环的合成及性质[44]

(a～b)荧光量子点包覆的磁涡旋态 Fe3O4纳米环及其合成示意图；(c) QD-FVIO1 (310 nm)和 QD-FVIO2 (155 nm)的磁滞回线. (d) QD-FVIOs作为

造影剂与商用 Ferucarbotran造影剂对 T2*加权自旋回波磁共振成像负增强效果的定性对比.

同时，小尺寸的超顺磁颗粒不易在体内病灶部位定

位富集等，这些由于尺寸效应引起的缺陷限制并

降低了超顺磁颗粒在磁共振成像的应用性能．而相

比于超顺磁颗粒，Fan等研究小组[44-46]报道了荧光

量子点(CdSe@ZnS quantum dot，QD)包覆的涡旋
磁 Fe3O4纳米环复合体(QD-FVIOs) 多模式造影剂
(图 6a～b)，研究了其对 T2*加权自旋回波磁共振
信号的负增强对比，基于 FVIOs独特的磁化涡旋
畴，环形形貌及更大粒径尺寸，使得其呈现出高的

磁化率和 Ms值(图 6c)，在小的外场中有更快速和

强烈的磁响应，能显著地增强 T2* 加权像的对比
度．对比两种不同水化半径的涡旋磁 Fe3O4纳米环

QD-FVIO1和 QD-FVIO2造影剂与商用 Ferucarbotran
(SPIOs)造影剂对 T2*加权自旋回波磁共振成像负
增强效果，结果表明：随回波时间(echo time)的
增加，相比于 Ferucarbotran 造影剂，QD-FVIO1

(310 nm)和 QD- FVIO2 (155 nm)这两组成像更暗，
表明涡旋磁 Fe3O4纳米环对 T2*加权自旋回波磁共
振信号具有更显著的负增强效果(图 6d)．

从上表可以看出：QD-FVIO1和 QD-FVIO2的

r2*值几乎是商用 SPIOs造影剂的 4倍，而 r2*/r1的

比值更是比商用 SPIOs高出 2个数量级．究其原因
有两点：一方面，涡旋磁 Fe3O4纳米环具有更大的

尺寸，从而具有更高的饱和磁化强度，导致其 r2*
值更高；另一方面，在外加磁场作用下，纳米环会

发生涡旋磁(vortex state)向洋葱态(onion state)的转
变，这个过程对纳米环周围局域场的不均一性会产

生较大的影响，从而也导致其 r2*值变高．进一步
表明：涡旋磁 Fe3O4纳米环，作为 T2造影剂，将比

超顺磁 Fe3O4颗粒在医学影像方面具有更好的应用

优势和潜力．

Table 1 MR relaxivities of QD鄄FVIOs and commercial ferucarbotran at 1.5 T
表 1 在 1.5 T外磁场下，QD鄄FVIO1、QD鄄FVIO2和商用 Ferucarbotran造影剂的磁共振弛豫率对比

(a) (b)

(c) (d)

-60
-80
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Applied field/kOe

-40
-20
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80
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+
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Echo time/ms 3020105
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Fig. 7 Application of FVIOs in cancer therapy[30]

图 7 涡旋磁氧化铁纳米环在肿瘤治疗中的应用[30]

(a) 涡旋磁氧化铁纳米环用于小鼠肿瘤磁热疗模型：磁性纳米环被直接注射入小鼠肿瘤部位，外加 400 Oe交变场 10 min. (b) FVIOs 和

Resovist (SPIOs)磁热疗下MCF-7癌细胞的活细胞量. (c)外场频率在 400kHz下，比较 FVIOs和 Resovist的 SAR值随场强 H 的变化. (d)移植于

裸鼠体内的乳腺癌细胞，分别在未经处理及 Resovis和 FVIOs热疗前、后(治疗周期 40天)的肿瘤控制情况.

4 抗肿瘤治疗

肿瘤细胞较正常细胞对温度更加敏感，且热扩

散慢，一般情况下在 43℃～45℃会凋亡．基于这
一特点，结合磁性纳米颗粒在外加交变磁场作用下

的磁热特性，发展出了一种新的肿瘤热疗方法———

肿瘤磁热疗[22-23, 82-84]．将磁性纳米颗粒作为热介质，

在外加交变磁场感应下，由于受到磁滞效应、涡流

效应、畴壁共振等因素的影响而吸收外磁场能量产

生热量，使肿瘤组织局部快速形成高温区，致使肿

瘤细胞被毁灭性破环．若同时在纳米颗粒表面附载

抗癌药物，可实现热疗和药物治疗的双重效果[85]．

磁性纳米颗粒的产热效果可用比吸收率，即其

在交变磁场下的磁损耗功率密度与磁性材料密度的

比值来评价，比吸收率越高，热效应越好．超顺磁

颗粒，基于其布朗 -奈尔弛豫(N佴el relaxation)产热
机制[29, 86]，其 SAR 值与饱和磁化强度 Ms的平方成
正比[33]，这使得超顺磁颗粒因较低 Ms值，表现出
较低的 SAR 值，大幅度降低了肿瘤磁热疗效果，
若要提高其 SAR 值，需要更高场强和频率的外加

交变磁场 [87]，而强振幅高频外场在带来更高 SAR
值的同时，对肿瘤周围正常组织也会产生创伤[88]．

因此，上述因素限制了超顺磁颗粒的磁热疗应用．

Fan等[30]提出了一种新的肿瘤磁热疗介质———

涡旋磁氧化铁纳米环溶胶 (FVIOs)，系统研究了其
作为生物医用热介质的磁感应升温机理及对乳腺癌

(MCF-7细胞株)体外和体内的磁热疗效(图 7a)．在
相同交变磁场下( H=440 Oe，400 kHz)，FVIOs呈
现出显著增强的 SAR 值(2213 W/g)，比超顺磁氧化
铁颗粒(280 W/g)高出几乎 8 倍(图 7b)．将 FVIOs
和 SPIOs 分别分散于模拟体内环境的凝胶中，
FVIOs能继续保持高 SAR 值，而 SPIOs的 SAR 值
损失高达 50%．将 FVIOs和 SPIOs溶胶(Fe浓度均
为 100 mg/L )分别加入 MCF-7乳腺癌细胞培养液
中，对比分析有外场(400 kHz，500 Oe)及无外场情
况下，MCF-7乳腺癌细胞的活细胞量，结果表明：
在外场下，SPIOs仅引发少量 MCF-7乳腺癌细胞
凋亡；而 FVIOs可诱导 MCF-7乳腺癌细胞大量凋
亡(图 7c)．进一步将 MCF-7乳腺癌细胞植入裸鼠
体内，对比了相同 Fe剂量的 FVIOs和 SPIOs对裸
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5 结论及展望

总之，对比于超顺磁纳米颗粒，新型的涡旋磁

纳米颗粒在磁学性能和生物医学应用上展现了更大

的优势．本文系统论述了涡旋磁溶胶的形成思路，

以及典型的涡旋磁纳米颗粒如纳米圆盘 /片和纳米
环 /管化学合成方法，并探讨了涡旋磁纳米圆盘和
纳米环在磁共振造影剂、肿瘤治疗等生物医学领域

Fig. 8 A new strategy for cancer therapy based on disc鄄shaped magnetic particles possessing a spin鄄vortex ground state
图 8 基于涡旋磁纳米圆盘新的磁控肿瘤治疗策略

(a)涡旋磁纳米圆盘在交变磁场下磁力破坏癌细胞示意图[48]：表面包金的坡莫合金(Ni80Fe20)圆盘(MDs)与 anti-human-IL13琢2R抗体结合，形成

MD-anti-IL13琢2R复合体，标记到 N10多形性胶质母细胞瘤(N10 glioma cells)部位，在外加交变磁场下，纳米圆盘的涡旋核不稳定发生往返

移动，引起圆盘产生振荡，振荡的圆盘向 N10 glioma细胞传递出一种机械力，引起细胞的细胞膜结构破裂及收缩，最终导致其发生程序性

凋亡；(b～e)为在相同培养条件下，MDs-mAb-cell复合体在无外加交变磁场(图(b～c))和用 90 Oe-20 Hz外加交变磁场作用 10 min后经过 1 h

培养(图 d～e)的光学对照图[48].

鼠体内肿瘤部位的磁热疗效果．在 400Oe 的交变
磁场下，FVIOs治疗的肿瘤部位在 200 s内迅速升
温到 44℃，而同一时间内，SPIOs治疗部位温度仅
出现微量增加，有力地证明了 FVIOs优良的磁热
性能．相比于 SPIOs，经 FVIOs治疗的小鼠肿瘤部
位，在一个治疗周期内(40天)，体积明显减小，无
复发症状，并且也未引起周围正常组织的病理变化

(图 7d)，展现出 FVIOs在肿瘤磁热效方面的显著
优势．此外，基于涡旋磁纳米盘的磁化涡旋特性，

Yang等 [47]研究了各向异性 Fe3O4纳米盘的磁热性

能，发现 Fe3O4纳米盘由于磁化涡旋态的存在，也

呈现出高的 SAR值．
另外值得一提的是，Kim等[48]利用涡旋磁纳米

盘的磁化涡旋特性，报道了一种非热疗的、新颖的

磁控肿瘤治疗策略．将表面包金的坡莫合金

(Ni80Fe20) 圆 盘 (microdiscs， MDs) 与 anti-human-
IL13琢2R抗体(mAb)结合形成MD-mAb颗粒，并标
记到 N10多形性胶质母细胞瘤(N10 glioma cells)部
位构成 MDs-mAb-cell复合体．在外加低频交变磁

场下，纳米圆盘由于涡旋核不稳定发生往返移动，

引起圆盘产生振荡，振荡的圆盘会向 N10 glioma
细胞传递出一种机械力，这种机械力会反复挤压

N10 glioma细胞的细胞膜导致其收缩及破裂，最终
诱导癌细胞发生程序性凋亡(图 8a)．为排除热效应
的影响，外加的交变磁场极其微弱 (振幅低于
100 Oe，频率低于 60 Hz)，远低于磁热疗过程中超
顺磁纳米颗粒所需的交变磁场强度，同时细胞溶液

温度始终保持低于 22℃．对 N10 glioma细胞作用
短短 10 min后，显著地引发了癌细胞凋亡，而周
围的正常组织，由于所加的交变磁场很弱，作用

时间很短，几乎没有任何创伤．在相同培养条件

下，比较 MDs-mAb-cell复合体在无外加交变磁场
(图 8b～ c)和用 90 Oe-20 Hz 外加交变磁场作用
10 min后经过 1 h培养(图 8d～ e)的光学图，经外
加交变磁场作用后，N10 glioma细胞结构发生明显
的破坏与收缩．这一研究为人们在肿瘤治疗方面提

供了一条新的思路．

(a)
(b)

(c)

(d)

(e)

20 滋m

20 滋m 100 滋m

100 滋m

细胞膜结

构破坏

DNA损伤

< 60 Hz
交变磁场

细胞膜 细胞核

10 min

受体
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的研究现状及其应用潜力，以拓展一条新的磁性纳

米材料生物医学应用思路．

由于涡旋磁纳米颗粒目前还是新兴的生物医

用材料，其制备合成以及生物医学应用研究还处于

早期阶段．预计今后几年的研究将主要集中于：

a．大规模可控制备涡旋磁纳米颗粒．由于涡旋磁
畴对颗粒的三维结构尺寸的严格要求，使得合成过

程中对颗粒的形貌尺寸调控显得尤为关键，需要对

已有涡旋磁纳米颗粒合成工艺进一步优化同时开发

新型的涡旋磁颗粒．b．对纳米颗粒的涡旋畴形成
机理及涡旋磁在外场中的磁化反转特性还需更多理

论和实验研究． c．涡旋磁纳米颗粒的生物学效应
如其长期毒性，体内代谢机制等还尚不清楚，如何

通过控制剂量实现治疗效果的最优化和毒副作用最

小化的双赢结果，仍需要大量的深入研究．d．如
何通过有机、无机杂化和颗粒表面优化，结合主动

靶向与被动靶向，实现高特异性的高效靶向涡旋磁

纳米制剂，仍有待进一步探究． e．涡旋磁纳米颗
粒与荧光量子点、抗体、抗癌药物等结合构成多功

能纳米复合体，可同时实现对癌细胞的分离、检测

与治疗，对今后癌症的诊疗一体化研究具有积极的

推动作用．因此，尽管涡旋磁纳米颗粒在生物医学

领域的深入应用还有待时间的检验，然而其展现出

的显著优势和潜力，使我们有理由相信：随着今后

纳米合成工艺的日趋成熟以及人们对涡旋磁纳米颗

粒物理化学性能的深入研究，涡旋磁纳米颗粒在生

物医学领域的应用空间必将越来越广阔．
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Abstract The application of magnetic nanoparticles on biomedicine has gained increased interest in recent years
because of their unique magnetic properties such as superparamagnetism. However, magnetic nanoparticles possess
these desirable features at the expense of particle size and magnetic properties such as reduced saturation
magnetization and susceptibility, which in turn has affected its performance in bioapplication. In comparison with
superparamagnettic nanoparticle, magnetic vortex nanoparticles with unique magnetic domain structure and
relatively large particle size, has shown superior magnetic properties, which make them a promising candidate for
diverse biomedical applications. In this article, we briefly review the progress on synthesis and biomedical
application of magnetic vortex nanoparticles. In particular, magnetic vortex iron oxide nanodisks and nanorings are
taken as typical examples to demonstrate the vortex domain structure and its magnetization reversal process.
Benefits from their unique magnetic properties, these magnetic vortex nanoparticles have significantly improve the
performance of MRI diagnostic and anti-tumor hyperthermia treatment as compared to currently available
superparamagnetic iron oxides nanoparticles. Ultimately, the highly biocompatible magnetic vortex nanoparticles
that we have introduced here can be a promising biomagnetic nanoplatform to construct a variety of high efficient
nanoagent systems for biomedical application in the future.

Key words magnetic vortex nanoparticle, magnetic nanodisk and nanoring, MRI contrast agent, anti-tumor
treatment
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