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稀土上转换纳米粒子掺杂口腔复合树脂
材料的近红外光固化
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摘要 为了提高现有复合树脂材料在近红外光下的固化效果和生物相容性, 合成了一种无细胞毒性的稀土上

转换纳米粒子(RE UCNPs)掺杂的口腔复合树脂材料 . 荧光光谱分析结果表明, 该RE UCNPs在808 nm近红外

光激发下发射出450~475 nm的可见光, 可被光引发剂樟脑醌(CQ)有效吸收 . 研究结果表明, 将该RE UCNPs掺
入树脂基质中, 可增强树脂单体的固化性能、 机械性能和单体转化率, 并具备良好的生物相容性 . 当该口腔复

合树脂材料中含有1%(质量分数)樟脑醌/甲基丙烯酸二甲氨基乙酯(CQ/DMAEMA)和4%(质量分数)RE UCNPs
时, 在808 nm近红外光的照射下实现了最佳的固化效果, 并可掺杂质量分数为40%的改性SiO2无机填料以获

得较好的机械强度 . RE UCNPs掺杂的口腔复合树脂材料在近红外光照射下具有较好的固化效果和生物相容

性, 为龋病治疗提供了一个有前途的替代方案 .
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Abstract To enhance the curing performance and biocompatibility of current resin composites under near-infrared 
light， a novel dental resin composite incorporating non-cytotoxic rare earth upconversion nanoparticles（RE UCNPs） 
has been developed. Fluorescence spectrum studies reveal that these RE UCNPs emit visible light at 450—475 nm 
when stimulated by an 808 nm near-infrared laser， corresponding to the excitation wavelength of the photoinitiator 
camphorquinone（CQ）. The integration of RE UCNPs into the resin matrix enhances monomer curing， mechanical 
properties， monomer conversion rate， and biocompatibility. With optimal concentrations of 1%（mass fraction）       
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camphorquinone/2-（dimethylamino）ethyl methacrylate（CQ/DMAEMA） and 4%（mass fraction） RE UCNPs， the 
composite achieves maximum curing efficacy under 808 nm irradiation. Additionally， the composite can incorporate 
up to 40% modified SiO2 inorganic filler to achieve improved mechanical strength. The dental resin composites incor⁃
porating RE UCNPs improved the curing effect and biocompatibility of current resin composites under near-infrared 
light， presenting a promising alternative for dental caries treatment.
Keywords Dental caries； Upconversion nanoparticles； Dental resin composite
龋病是全球最常见的慢性疾病之一， 同时也是世界第三大非传染性疾病［1］.  龋病发病率极高， 疾

病进展迅速且具有隐蔽性 .  因此龋病容易被忽视而延误治疗， 甚至龋损严重时需拔除患牙， 使口腔功

能部分丧失， 影响美观， 对身心健康产生负面影响 .  由于牙齿缺乏再生能力， 齿科修复是治疗龋病、 恢
复牙体正常形态和功能的唯一有效方法 .  龋病的治疗主要为充填治疗， 早期的牙齿充填物为银汞合

金［2］， 因牙体预备量大、 美观性差、 汞毒性和环境污染等缺点而逐渐被弃用［3］.
为了克服银汞合金的缺点， Bowen［4］于1962年成功合成了一种全新的口腔充填材料——基于双酚

A-甲基丙烯酸二缩水甘油酯（Bis-GMA）的口腔复合树脂材料（DRCs）［5］.  因其在操作性、 美学、 生物相

容性和机械性能等方面的优势， 已成为目前最受欢迎的龋病修复材料［6］.  该材料通常由树脂基质和填

料两部分组成 .  树脂基质主要由Bis-GMA和光引发剂等多功能单体组成； 填料主要包括微/纳米级的有

机或无机填料， 用于增强树脂的强度和功能［7］.  然而， DRCs仍然存在高表面细菌生物膜形成倾向、 高
聚合收缩应力、 低抗折强度、 低单体转化率、 较高的吸水性和水溶性等固有的物理和化学缺陷［8~10］.  这
些因素导致后牙复合树脂修复体的年失败率达1%~3%［11~13］.

为了更好地治疗龋病并维护患者口腔健康， 提高口腔复合材料的固化性能至关重要 .  近年来研究

人员采用各种方法来提高口腔复合树脂材料的固化性能， 例如更换树脂基质单体、 改变光引发体系或

选用透光性更好的无机填料 .  但这些方法总体实施成本较高， 生产商和临床医师接纳程度有限， 目前

仅用于实验性的应用研究［14~22］.  因而， 在现有复合树脂体系基础上， 通过添加纳米材料开发一种能促

进单体固化、 提高单体转化率和机械性能， 并同时具备较好生物相容性的新型复合树脂材料对于口腔

树脂修复材料的研发至关重要， 有助于实现牙体缺损修复治疗的理想预后 .
在以往的相关研究中， 牙科复合树脂材料通常使用强紫外光或强可见光照射引发聚合， 这些强光

源会带来热刺激及损伤视力等有害副作用， 并且固化深度低， 光无法到达的树脂底部固化程度较差， 
临床应用中难以复现实验中的良好结果［23~25］.  设计一种低能量并具有较深组织穿透性的光固化系统可

解决该问题， 一些研究表明近红外光（NIR）能满足这些需求［26~28］.  但 NIR 光引发剂通常为细菌叶绿     
素 a、 多甲烯、 染料硼酸盐和青烯衍生物等较为稀缺的化合物， 吸收光谱窄且光子的吸收性也较有

限［29~32］.  当NIR吸收不足时， 其产生的活性物质可能不足以激发聚合反应 .
上转换纳米粒子（UCNPs）是一种可以将近红外光转换为紫外光和可见光的材料 .  它具有化学稳定

性高、 毒性低、 穿透深度大、 对生物组织损伤小且几乎没有背景光等显著优点［33，34］， 并可以作为控制模

块激活各类生物光感组件［35］.  通过控制基体-掺杂系统和掺杂浓度， 可以轻松调控上转换发射峰值和  
相对发射强度［36，37］.  利用UCNPs作为近红外光纳米转换粒子已经实现了多种近红外光驱动的光反应， 
如光解［38~40］、 光异构化［41~43］和光聚合［44~46］等 .  2009 年， Okada 等［47］将掺杂了稀土元素（RE）的氧化        
钇（Y2O3）纳米材料Y2O3∶RE 加入到树脂中并成功固化， 但得到的树脂硬度偏低且固化时间长［47］.  后    
来Stepuk等［48］采用了NaYF4∶Yb，Tm UCNPs并使用980 nm近红外光进行固化， 一次性达到了7~10 mm
的固化深度 .  但研究中所用的近红外激光光强为160 W/cm2， 远高于临床推荐的最高安全光固化强度    
2 W/cm2， 临床应用容易损伤牙髓和牙龈组织 .  需要指出的是， 他们制备的近红外光固化的牙科树脂中

并未加入强化无机填料， 因此其机械性能难以满足牙科修复的严格要求 .
临床上另一种常用的 808 nm红外激光在大多数物体内的吸收率和能量密度都高于 980 nm激光， 

在同等条件下有望具有更好的固化结果 . 本文设计并合成了一种新型的可通过808 nm近红外光激活的

具有核-壳结构的NaGdF4∶Yb，Tm@NaGdF4∶Yb，Nd上转换纳米粒子（RE UCNPs）掺杂的甲基丙烯基树脂
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复合材料 .  RE UCNPs的发射光谱与常用的光引发剂樟脑醌（CQ）的吸收光谱大部分重叠 .  在808 nm近

红外光照射下， RE UCNPs发射的光能够高效地被CQ吸收， 促进甲基丙烯基树脂材料进行光聚合反

应 .  探索了最佳的引发剂和RE UCNPs浓度配比， 并进行了初步的生物相容性测试以确认该材料是否

适用于生物医学应用 .  本文研究结果可以为近红外光固化的先进牙科修复材料的开发提供新的思路 .
1 实验部分

1.1　试剂与仪器

六水合氯化钆（GdCl3·6H2O， 纯度99. 9%）、 六水合氯化镱（YbCl3·6H2O， 纯度99. 9%）、 六水合氯化

铥（TmCl3·6H2O， 纯度99. 9%）、 氯化钕（NdCl3， 纯度99. 9%）、 （Z）-9-十八烯酸（OA， 纯度90. 0%）、 樟脑

醌（CQ， 纯度 98. 0%）、 三乙二醇二甲基丙烯酸酯（TEGDMA， 纯度 95. 0%）， 天津希恩思奥普德科技有

限公司； 氟化铵（NH4F）和氢氧化钠（NaOH）， 分析纯， 麦克林（上海）生化科技有限公司； 双酚A丙三醇

双甲基丙烯酸酯（Bis-GMA， 试剂级）和 2-（二甲氨基）甲基丙烯酸乙酯（DMAEMA， 纯度 99%）， 上海迈

瑞尔生化科技有限公司； 改性二氧化硅（K-SiO2， 纯度98%）， 博华斯纳米科技（宁波）有限公司； 智能牙

本质树脂（SDR）， 美国登士柏西诺德公司； 3T3-L1小鼠成纤维细胞和DMEM细胞完全培养基， 武汉普

诺赛生命科技有限公司； 细胞计数试剂盒-8（CCK-8）、 0. 04 g/mL多聚甲醛、 苏木素染色液和伊红染色

液， 上海碧云天生物技术股份有限公司； SD大鼠， 南开医院动物实验中心 .  所有试剂使用前均未经进

一步纯化 .
H1850型离心机， 湘仪仪器有限公司； KQ 10-300DTD型超声波清洗机， 巩义市予华仪器有限责   

任公司； 2100F型透射电子显微镜（TEM）， 日本 JEM公司； D8 Advance 型X射线衍射仪（XRD）， 德国

Bruker公司； F-4600型荧光光谱仪， 日本日立公司； UV-3600 Plus型紫外-可见（UV-Vis）分光光度计，  
日本 Shimadzu公司； ARE-310型行星搅拌仪， 日本Thinky公司； EliparTM DeepCure-S LED型光固化灯， 
德国 3M Deutschland GmbH 公司； INVENIO R 型傅里叶变换红外光谱仪（FTIR）， 德国 Bruker 公司；      
34/68 FM 100 型万能试验机， 英国 Instron 公司； HS-1300U 型超净工作台， 苏州净化设备有限公司；    
Forma 3型CO2（5%， 体积分数）细胞培养箱， 美国Thermo公司； DM750型光学显微镜， 德国Leica公司； 
A-5082型酶标仪， 美国Thermo公司 .
1.2　实验过程

1.2.1　RE UCNPs 的合成与表征　在室温下， 将 0. 69 mmol GdCl3·6H2O、 0. 3 mmol YbCl3·H2O、 0. 01 
mmol TmCl3·6H2O、 16 mL油酸及24 mL OA混合并溶解， 在Ar气保护下搅拌加热至150 ℃除水， 形成稀

土（RE）-油酸盐络合物； 随后降温至 50 ℃并加入含有 2 mmol NH4F和 2. 5 mmol NaOH的 20 mL甲醇溶

液， 于50 ℃下搅拌2 h； 再升温至110 ℃搅拌10 min以去除甲醇和残留水； 升温至300 ℃反应1. 5 h； 冷
却至室温后加入16 mL乙醇， 以10000 r/min的速度离心10 min， 去除上层液体， 收集沉淀物； 用环己烷

溶解沉淀物， 加入体积比为1∶2的水-乙醇混合溶剂去除氟化钠（NaF）杂质； 以10000 r/min的速度离心

10 min， 收集沉淀物， 即NaGdF4∶Yb，Tm.  将其溶解在24 mL环己烷中备用 .
在室温及 Ar 气氛围下， 将 0. 69 mmol GdCl3·6H2O、 0. 3 mmol YbCl3·H2O、 0. 3 mmol NdCl3、 16 mL    

油酸和 24 mL OA 混合并溶解， 加热至 150 ℃除水， 随后通入 Ar 气脱氧 30 min； 降温至 80 ℃， 得到      
RE-OA前体； 将RE-OA前体加入至24 mL NaGdF4∶Yb，Tm的环己烷溶液中（RE-OA前体与NaGdF4∶Yb，

Tm 的摩尔比为 1∶2）， 升温至 110 ℃保持 20 min 除去环己烷； 降温至 50 ℃后加入 20 mL 含有 4 mmol 
NH4F和2. 5 mmol NaOH的甲醇溶液搅拌1 h； 升温至110 ℃保持10 min以去除甲醇； 升温至300 ℃反应

1. 5 h， 冷却至室温后加入12 mL乙醇， 以10000 r/min的速度离心10 min， 去除上层液体； 用12 mL环己

烷溶解沉淀物， 加入体积比为 1∶2 的水-乙醇混合溶剂以去除 NaF 杂质； 以 10000 r/min 的速度离心       
10 min， 得到NaGdF4∶Yb，Tm@NaGdF4∶Yb，Nd， 记为RE UCNPs.
1.2.2　RE UCNPs 掺杂甲基丙烯基树脂体系的制备　甲基丙烯基树脂体系由 Bis-GMA 和 TEGDMA      
组成， 其中 TEGDMA 是 Bis-GMA 的稀释剂， m（TEGDMA）∶m（Bis-GMA）=3∶7； 引发剂体系由 CQ 和
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DMAEMA组成， 占树脂体系质量的1%， DMAEMA作为共引发剂， m（CQ）∶m（DMAEMA）=1∶1.  将一定

量的Bis-GMA， TEGDMA， CQ， DMAEMA和RE UCNPs混合并以2000 r/min的速度搅拌20 min.  即得到

RE UCNPs掺杂甲基丙烯基树脂 .
用固化后交联部分占总树脂的质量分数表示树脂固化程度 .  将一定浓度的光引发剂和一定浓度的

RE UCNPs掺入到树脂体系中， 将每种浓度的树脂分为8组， 填充到ϕ 4 mm×1 cm的模具中， 称量固化

前树脂的质量 .  将每组树脂分别用3 W/cm2的808 nm近红外光固化5， 10和40 min， 将固化好的样品加

入二氯甲烷中以去除未固化的单体， 称量固化后的树脂质量 .  利用树脂洗脱前后的质量比计算出树脂

单体转化率， 每组重复3次， 结果取平均值 .  将不同质量分数的改性SiO2在高速搅拌机的作用下掺入

上述固化后的树脂体系（C@UCNPs）中， 检测固化程度， 并制备ϕ4 mm×6 mm的圆柱形试件， 使用万能

试验机测试其抗压强度 .
1.2.3　RE UCNPs 掺杂口腔复合树脂材料的生物相容性测试　制备 ϕ10 mm×20 mm 的圆柱形模具，       
将上述树脂材料注入模具后光照一定时长， 获得完全固化的近红外光固化 RE UCNPs 掺杂树脂块  

（NIR-C@UCNPs）及蓝光固化树脂块（BL-C@UCNPs）和 SDR， 根据 ISO 10993-12标准， 使试样表面积与

培养基体积比为6 cm2/mL， 浸入3T3-L1小鼠成纤维细胞后于37 ℃、 含5%（体积分数）CO2的细胞培养箱

中静置24 h， 得到未经稀释的原浓度浸提液 .
将生长状况良好的3T3-L1小鼠成纤维细胞以2×103 Cell/mL的密度接种于96孔板中， 于37 ℃、 含

5%（体积分数）CO2的细胞培养箱中培养， 24 h后弃去原培养基 .  将上述3种完全固化的树脂的浸提液

分别加入96孔板中， 作用24 h后加入CCK-8试剂盒处理， 在酶标仪上测定450 nm波长下的吸光度 .
制备ϕ10 mm×20 mm的圆柱形模具， 将上述树脂材料注入模具后光照一定时长， 获得完全固化的

NIR-C@UCNPs， BL-C@UCNPs及SDR.  将15只3月龄、 体重为（200±20） g的健康雄性Sprague Dawley大
鼠按不同取材时间随机分为3组（n=5）， 异氟烷吸入麻醉、 备皮消毒后在腰背部距离中线1. 5 cm两侧切

口并分离， 每只大鼠背部划分为 4 个区域， 其中 3 个区域分别植入 NIR-C@UCNPs、 BL-C@UCNPs 和
SDR， 另一个区域（Control）仅手术切开皮肤制造囊袋状腔隙； 严密缝合切口 .  术后7 d取材， 扩大大鼠

皮下组织术区范围取出大鼠背部植入物（空白组取手术制造的囊袋状腔隙周围组织）.  用0. 04 g/mL多

聚甲醛溶液固定标本， 石蜡包埋 .  制作4 μm厚的水平切片进行HE染色， 在普通光学显微镜下观察纤

维囊壁厚度及炎细胞浸润程度， 以评估其生物安全性 .
2 结果与讨论

2.1　RE UCNPs的合成和表征

通过高温共沉淀法和外延生长法合成了均一分散的具有核-壳结构的RE UCNPs［49］.  如Scheme 1所

示， RE UCNPs在808 nm近红外光激发下， 外层Nd3+感受体的激发导致能量传递至Yb3+， Yb3+在 2F5/2态
中介导激发能量迁移至内层， 在经历了从Yb3+到Tm3+的五光子能量传递过程后， Tm3+的 1I6态被Yb3+到

Scheme 1　Schematic illustration of the general structure of the core⁃shell UCNPs and the simplified energy 
level diagram depicting the photon upconversion process upon 808 nm NIR light irradiation
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Tm3+的五光子能量转移过程填充 .  最终， 核中的Gd3+利用 1I6态的激发能量在原位上转换发射 .
图 1 示出 RE UCNPs 的 TEM 照片 .  可见， 所合

成的 RE UCNPs 呈棒状 .  图 2 示出了 RE UCNPs 的
XRD 图谱 .  可见， 其与 β-NaGdF4的标准卡片相匹

配 .  图3示出了RE UCNPs在3 W/cm2强度的808 nm
近红外光激发下的上转换发射光谱 .  由图 3 可以  
看 出 ， RE UCNPs 的 发 射 光 谱 由 Tm3+ 的 1D2-3H6
和 1D2-3F4（365 nm 和 450 nm）、 1G4-3H6 和 1G4-3F4（475
和650 nm）跃迁的特征发射峰组成 .

2.2　RE UCNPs掺杂甲基丙烯基树脂材料制备条件的优化

为了验证近红外光固化RE UCNPs掺杂到甲基丙烯基树脂体系中的可行性， 树脂体系选择常见的

牙科树脂体系Bis-GMA和TEGDMA， 引发剂选用樟脑醌/胺体系， 将光引发剂与RE UCNPs混合到甲基

丙烯基树脂中， 制备光聚合前体 .  在808 nm近红外光激发下， RE UCNPs原位发射450和475 nm可见

蓝光， 光引发剂吸收上转换发光产生自由基， 所得自由基引发甲基丙烯基的聚合过程， 形成高分子交

联网络 .
首先， 考察了引发剂浓度对树脂固化程度的影响 .  将不同浓度的光引发剂和质量分数为 2%的   

RE UCNPs 掺入到树脂体系中， 固化不同时间后洗脱未固化单体， 根据树脂洗脱前后的质量比计算    
得出树脂单体转化率， 结果见图 4.  Bis-GMA 和

TEGDMA单体的转化率在固化10 min后迅速增加， 
当照射时间达到40 min时保持稳定 . 在引发剂质量

分数为 1% 时 Bis-GMA 和 TEGDMA 单体转化率最

高， 约为70%， 进一步增加引发剂浓度单体转化率

反而呈下降趋势 .
进一步考察了 RE UCNPs 浓度对 Bis-GMA 和

TEGDMA转化率的影响， 将不同浓度的RE UCNPs
和 1% 的光引发剂掺入到树脂体系中， 固化不同  
时间后洗脱未固化单体， 根据树脂洗脱前后的质 
量比计算得出树脂单体转化率， 结果如图 5所示 .    
Bis-GMA 和 TEGDMA 的转化率在固化 10 min 后    
迅速增加， RE UCNPs 质量分数为 4% 时， 照射时   

Fig. 1　TEM image of the RE UCNPs

Fig. 2　XRD pattern of RE UCNPs and the standard 
XRD pattern of β⁃NaGdF4

Fig. 3　Emission spectra of RE UCNPs(10 mg/mL) at 
room temperature upon exposure to 808 nm 
NIR light at a power density of 3 W/cm2  

Fig. 4　Conversion rate of 808 nm near⁃infrared light 
cured resin containing 2%(mass fraction) RE 
UCNPs at different initiator concentrations 
under different irradiation times 
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间达到25 min时保持稳定 .  而其它浓度下， 单
体转化率需要照射时间延长到35~40 min后才

能保持稳定， 最终单体转化率达到60%.  值得

注意的是， 当RE UCNPs 的质量分数从 4%增

加到 8% 时， 官能团转化率下降 .  这是由于

RE UCNPs浓度的增加会虽然会导致上转换发

光强度增加， 但浓度过高的RE UCNPs浓度可

能会减弱 808 nm光子的吸收， 从而导致发光

减弱和光固化效率降低［50］.
复合填料会使入射光被吸收、 折射或散

射， 从而抑制近红外光聚合， 影响材料的性

能 .  图 6 可见， 随着 K-SiO2掺杂浓度的增加， 
C@UCNPs的近  红外光固化深度减小 .  图7示

出了不同K-SiO2纳米颗粒浓度（质量分数从0到50%）下C@UCNPs的抗压强度 .  当K-SiO2纳米颗粒质量

分数为40%时， C@UCNPs的抗压强度最大， 为（296±16. 0） MPa.

2.3　RE UCNPs掺杂的口腔复合树脂材料的生物相容性

采用 3T3-L1 小鼠成纤维细胞对含有 40%（质量分数）K-SiO2的近红外光固化 C@UCNPs（NIR-C@  
UCNPs）进行了细胞相容性测试， 并与蓝     
光 固 化商业 SDR 和蓝光固化的 C@UCNPs

（BL-C@UCNPs）进行了比较 .  将 3T3-L1 小   
鼠成纤维细胞分别在由近红外光和蓝光     
固化的 C@UCNPs 以及由蓝光固化的 SDR    
的浸提溶液中进行活死实验， 结果如图 8   
所示 .  CCK-8 结果显示各组之间的细胞      
增殖活性在 NIR-C@UCNP 和 SDR 之间没有

明显区别， 它们的细胞存活率远高于 70%， 
表 明 NIR-C@UCNPs 具 有 优 良 的 生 物 相

容性 .
为进一步从组织学角度评估NIR-C@UCNPs的生物相容性， 根据 ISO 10993-6进行了 SD大鼠皮下

组织植入实验 .  图 9 示出了各组的 H＆E 染色图像 . 可见， NIR-C@UCNPs 周围皮下组织中多形核白细胞

及淋巴细胞等炎性细胞的浸润程度较低， 存在早期形成的肉芽组织及中等厚度的纤维囊壁， 周围没有

发生显著的不良生物影响 .

Fig. 5　Conversion rate of 808 nm near⁃infrared light cured 
resin containing 1%(mass fraction) initiator and   
different RE UCNPs concentrationds under differ⁃
ent irradiation times  

Fig. 6　NIR light⁃curing depth of C@UCNPs with 
different contents of K⁃SiO2

Fig. 7　Compressive strength of C@UCNPs with 
different contents of K⁃SiO2

Fig. 8　Cell viability of 3T3⁃L1 cells growing on extract 
solutions for 24 h culture
*， p<0. 1； **， p<0. 01； ***， p<0. 001； ****， p<0. 0001.



CHEMICAL JOURNAL OF CHINESE UNIVERSITIES

高等学校化学学报
研究论文

Chem. J. Chinese Universities, 2025, 46(1), 20240167 20240167(7/8)

3 结 论

从复合树脂的组分设计角度出发， 在二甲基丙烯酸酯的树脂体系中掺入RE UCNPs， 从而获得对

人体毒性更小、 使用性能更优的牙科复合树脂 .  RE UCNPs 可在特定光引发剂吸收光谱范围内提供    
蓝紫外光发射， 有效触发甲基丙烯基树脂的光聚合反应 .  研究结果表明， 最佳质量配比为1%樟脑醌/
甲基丙烯酸二甲氨基乙酯（CQ/DMAEMA）引发剂和4% RE UCNPs， 并可掺入40%的K-SiO2以达到较好

的机械强度 .  此外， 本文对材料的体内外生物相容性进行了初步评估， 显示其细胞毒性和市售树脂无

显著差异 .  此项研究证明掺入RE UCNPs有望作为优化牙科树脂的有效方案 .
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