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摘摇 要摇 化学发光分析是利用化学发光反应的发光现象,对化学发光物质由激发态跃迁回基态时发出的光

信号进行测量的一种分析方法。 化学发光分析具有无需外来光源、灵敏度高、操作方便、分析快速以及易于实

现自动化等优点,可与其它分析技术联用,在临床检验、药物分析和环境监测等领域具有广泛应用。 近年来,
纳米材料、生物芯片及微流控技术的引入促进了化学发光分析技术的发展。 本文综述了化学发光分析与高效

液相色谱、毛细管电泳、量子点、微流控芯片和微阵列、以及滚环扩增、等温指数扩增和两级等温扩增联用技术

的发展,介绍了化学发光分析技术在 DNA、生物小分子、生物酶、蛋白质和金属离子检测中的应用研究进展,
并展望了其发展趋势。
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1摇 引摇 言

化学发光是指由化学反应引起的发光现象。 化学发光分析是利用化学发光反应,对化学发光物质

由激发态跃迁回基态时发出的光信号进行测量的一种分析方法[1]。 自 1902 年 Schmitz 最早合成鲁米诺

化学发光试剂并用于血迹鉴定以来,化学发光(Chemiluminescence,CL)分析经过不断的发展完善,已成

为生化领域常用的分析方法。 目前,鲁米诺鄄H2O2 化学发光体系、联吡啶钌电化学发光体系和四价锰离

子化学发光体系是应用最为广泛的 3 个化学发光体系。
鲁米诺(3鄄氨基邻苯二甲酰肼,即 5鄄氨基鄄2,3鄄二氢鄄1,4鄄二杂氮萘二酮)是最常用的化学发光剂。

1928 年,Albrecht 最早发现在鲁米诺碱性溶液中加入 H2O2 会发生氧化还原反应,观测到微弱的蓝色发

光[2]。 加入辣根过氧化物酶(HRP)等氧化剂或催化剂可增强化学发光强度[3]。 DNA 酶是具有催化功

能的 DNA 序列,具有合成简单和稳定性高等特点,能结合锌卟啉、氯高铁血红素等辅助因子[4 ~ 6]。 氯高

铁血红素 / G鄄四联体 DNA 酶是一种功能化核酸,能催化鲁米诺鄄H2O2 反应产生化学发光[7]。 近年来,已
发展了一系列 DNA 酶催化的化学发光体系,并将其应用于检测生物酶活性[8 ~ 10]、转录因子[3]、
DNA[11,12]、ATP[12]和金属离子[12]。 Li 等[13]应用锰卟啉催化鲁米诺鄄H2O2 化学发光体系检测血管内皮

生长因子(VEGF)。 Yan 等[14] 利用上述发光体系同时定量分析混合物中多种金纳米颗粒(AuNPs)。
Mokhtari 等[15]利用 Cu(OH) 2 / CuO 纳米线催化鲁米诺鄄H2O2 化学发光体系检测血浆中的半胱氨酸。

电致化学发光(ECL)是在电极上施加电压引发电化学反应,激发高能级电子转移反应而产生化学

发光[16]。 电致化学发光具有发光物质原位生成、背景干扰近于零、反应时间和空间可控等特点[17]。 目

前应用最广泛的电致化学发光剂是三价联吡啶钌 [Ru ( bipy) 3 ] 3+。 稳定的二价联吡啶钌络合物

[Ru(bipy) 3] 2+通过电化学氧化形成三价的[Ru(bipy) 3] 3+,[Ru(bipy) 3] 3+与分析物(或分析物的氧化

产物)反应生成激发态的二价联吡啶钌[Ru(bipy) 3] 2+*,该激发态不稳定,易跃迁回到基态发射光子,产
生光信号[18]。 联吡啶钌化合物稳定性好,发光效率高,电化学可逆,可重复激发[16]。 但联吡啶钌化合

物易氧化水,在水溶液中不稳定,限制了其广泛应用。 McDermott 等[19]研制了两种稳定的三价联吡啶钌

试剂,可用于生物碱、生物分子和药物的化学发光检测。 Dong 等[20] 利用 CdSe 量子点作为共反应剂定
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量检测 DNA。 Zhang 等[21]将金纳米磁珠和电致化学发光相结合,用于检测前列腺特异性抗原 PSA。
酸性 KMnO4 作为化学发光剂,历史悠久且应用广泛[22],但四价锰化合物很少用作化学发光剂。

1998 年,固定在聚酯树脂柱中的固体 MnO2 首次作为新型化学发光剂用于检测异烟肼[23]。 检测原理是

基于 MnO2 还原产生的 Mn2+能抑制鲁米诺鄄H2O2 化学发光反应。 但是 MnO2 不溶于水,其应用范围有

限。 2001 年,Barnett 等[24]首次将溶解在 H3PO4 和甲醛(可视作化学发光增敏剂)中的 Mn4+作为化学发

光剂,用于检测吗啡和可卡因。 McDermott 等[25]将基于四价锰化合物的化学发光和高效液相色谱相结

合,定量分析了血液中的谷胱甘肽(GSH)和氧化型谷胱甘肽(GSSG)。
化学发光分析无需外部光源和单色器,背景干扰低,信噪比高,具有极高的灵敏度。 另外,化学发光

分析的仪器设备简单,造价低廉,操作方便,易于实现自动化[26]。 虽然化学发光分析存在特异性差、样
品需前期处理等局限,但可通过与其它技术联用得以克服。 尤其分子印迹技术、生物芯片和微流控技术

以及纳米材料的引入显著提高了化学发光分析的特异性和灵敏度,简化了分析流程,节省了分析时间,
促进了化学发光在临床检验、药物分析和环境监测等领域的应用。 本文综述了化学发光分析与高效液

相色谱、毛细管电泳、量子点、微流控芯片和微阵列、以及滚环扩增、等温指数扩增和两级等温扩增联用

技术的发展,介绍了化学发光分析技术在 DNA、生物小分子、生物酶、蛋白质和金属离子检测中的应用

研究进展,并对其发展趋势进行了展望。

2摇 化学发光与其它技术的联用

单一的化学发光分析在抗干扰性能、检测特异性和灵敏度、复杂样品的多重分析方面存在一定的局

限性。 化学发光分析与其它技术联用能显著提升功能,拓展应用范围。
2. 1摇 基于非扩增技术的化学发光分析

2. 1. 1摇 基于高效液相色谱的化学发光分析摇 高效液相色谱法(HPLC)是常用的生物样品分离定量方

法。 高效液相色谱与化学发光分析联用综合了两者高分离效率和高灵敏度的优点,能实现多种物质的

同时测定,显著提高检测通量和特异性。 McDermott 等[19] 研制了两种可应用于 HPLC 柱后化学发光分

析的三价联吡啶钌试剂。 一种试剂是通过将[Ru(bipy) 3](ClO4) 2溶解在乙腈(含 0. 05 mol / L HClO4)
中获得,另一种试剂是通过将[Ru(bipy) 3]Cl2·6H2O 溶解在 95颐 5 的冰醋酸鄄乙酸酐(含有 0. 05 mol / L
H2SO4)中经 PbO2氧化而得到。 这两种试剂都非常稳定,制备简便,无需反复校准,可重复使用。 Ariga
等[27]将鲁米诺化学发光和 HPLC 相结合,分析了植物中的 Fe3+螯合剂,检出限达 7. 7伊10-13 mol / L。 Mu
等[28]将 HPLC 和纳米金催化化学发光相结合,定量分析鼠脑中儿茶酚胺。 McDermott 等将 HPLC 和化

学发光联用,分别用酸性 KMnO4
[29]和三价联吡啶钌做化学发光剂[25]检测硫醇 GSH 和二硫化物 GSSG。

2. 1. 2摇 基于毛细管电泳的化学发光分析摇 应该指出的是,基于 HPLC 的化学发光分析的不足之处在于

动态范围较窄。 毛细管电泳(CE)的动态范围则相对较宽,且具有样品用量少、分辨率高和分离快速等

优点[30],与化学发光联用可以实现高选择性和高灵敏检测。 微芯片毛细管电泳(MCE)是 CE 的微缩

版,被广泛应用于检测无机和有机化合物、生物小分子和大分子[26]。 基于毛细管电泳的化学发光分析

(CE鄄CL)的检出限一般在 4. 3伊10-6 ~ 3. 6伊10-11 mol / L,与化学发光共振能量转移(CRET)联用可改善至

4. 8伊10-12 mol / L[31]。 Lin 等[32]将离柱共轴流动接口和 CE鄄CL 相结合,有效克服了柱上气泡对检测稳定

性的影响,可用于分析尿样中 4 种血红素蛋白, 还可用于分析尿样中微量苯二酚异构体[33]。
CE鄄CL 还可根据待测物对化学发光反应的增敏或抑制作用进行分析。 Mu 等[34]利用甲状腺素对鲁

米诺鄄高锰酸钾化学发光反应的增敏作用,定量分析血清中甲状腺素,检出限为 2. 0 伊 10-8 mol / L。 金纳

米颗粒对鲁米诺鄄H2O2 化学发光反应具有增敏作用,可以和 CE鄄CL 联用检测人血清中免疫球蛋白 E[35]

和癌胚抗原[36]。 另外,Zhang 等[37]发展了一种与气相色谱联用的化学发光循环检测体系,通过周期性

改变载体方向,可实现一次注射多次测量,显著提高了检测通量。
2. 1. 3摇 基于量子点的化学发光分析摇 近年来,新兴纳米技术和新型材料的引入显著提高了化学发光的

检测灵敏度和特异性,并有望实现多重检测。 量子点具有宽激发窄发射、高量子产率及光学稳定性好等

5391第 12 期 刘 萌等: 化学发光在生化分析中的应用研究进展 摇 摇



特点,作为新型发光材料在生物成像等领域得到广泛应用[38,39]。 碳量子点(又称碳点,CDs)具有化学惰

性、低细胞毒性、易于功能化和抗漂白的特点。 Zhang 等[40]将碳点和电致化学发光相结合,利用 CDs 产生

的双峰 ECL 对金属离子进行选择性检测。 在 0. 1 mol / L 四丁基溴化铵(TBAB)乙醇溶液中,电化学还原的

碳点和共反应剂之间的能量转移反应产生 ECL鄄1 峰;离子湮灭反应产生另一个 ECL鄄2 峰(如图 1)。 ECL鄄2
峰相比 ECL鄄1 峰不易受环境干扰,可作为内参,提高检测准确度。 该方法可用于检测 Fe3+, 检出限为

7伊10-7 mol / L。 与碳量子点相比,石墨烯量子点(GQDs)具有稳定的电致化学发光性能和近乎于零的起

始电位。 Lu 等[41]将 GQDs 和电致化学发光相结合,用于分析 DNA 损伤,检出限为 1. 3伊10-8 mol / L。
Zhou 等[42]将 CE鄄CL 与量子点修饰的核酸适配体探针相结合,用于分析癌胚抗原,检出限为

图 1摇 碳点在含有 0. 1 mol / L 四丁基溴化铵的乙

醇溶液中的电致化学发光曲线。 (a)电致化学发

光具有良好重现性。 (b) 对(a)图中矩形内一个

循环的放大[40]

Fig. 1 摇 ECL curves of CDs in ethanol containing
0. 1 mol / L TBAB: (a) Reproducibility of ECL at a
continuous scan mode. (b) Enlargement of one cycle
highlighted with a rectangle in part a [40]

TBAB: tetrabutylammoniam bromide.

8 pg / mL[42]。 Freeman 等[12]将 CRET 和 DNA 酶及 CdSe /
ZnS 量子点相结合,应用于检测 Hg2+、ATP 和多种 DNA。
2. 1. 4摇 基于微流体芯片和微阵列的化学发光分析摇 临

床检测要求仪器便携、分析快捷、成本低廉。 微流控芯

片[43 ~ 45]和微阵列[46,47]的引入使化学发光分析趋于微量

化和微型化。 Lebiga 等[48] 将纸塑一次性微流控装置和

智能手机摄像头及化学发光相结合,用于分析 H2O2,检
出限达 2. 5伊10-7 mol / L。 Zhao 等[49] 将蛋白质微阵列和

化学发光相结合,用于定量检测肝癌患者和正常人血清

中甲 胎 蛋 白。 Kunze 等[47] 将 等 温 核 酸 扩 增 技 术

(iNAATs)、DNA 微阵列和化学发光相结合,同时检测 3
种病原体 DNA,检出限分别为 35, 1 和 5伊103 GU / 滋L。
与实时荧光定量 PCR 相比,该方法具有灵敏度高、检测

时间短、样品消耗量少等优点。
2. 2摇 基于扩增技术的化学发光分析

将化学发光与核酸扩增技术联用可显著提高检测

灵敏度和特异性。 等温扩增是基于酶促反应的核酸扩

增技 术, 包 括 链 置 换 扩 增 ( SDA ) [8,50]、 滚 环 扩 增

(RCA) [9,10,51]、等温指数扩增(EXPAR) [3,11,52] 和切口酶

信号扩增(NESA) [53] 等。 等温扩增在恒温条件下即可

发生,无需严格控制反应温度,扩增流程简单、扩增时间

短。 化学发光与核酸扩增技术相结合已应用于检测生

物酶活性、蛋白质和 DNA,检出限可达 1伊10-19mol / L[8]。
2. 2. 1 摇 与滚环扩增联用的化学发光分析 摇 滚环扩增

(RCA)以环状 DNA 为模板,通过复制产生含有多个串联重复序列的单链 DNA[54],可应用于超灵敏检

测核酸[55,56]、蛋白质[57]和金属离子[58]。 最近,Zeng 等[9]将基于发夹型探针介导的滚环扩增(PG鄄RCA)
和化学发光相结合,用于分析 DNA 甲基化转移酶。 DNA 甲基化转移酶能使发夹型探针发生甲基化,被
Dpn玉酶特异性识别和切割,产生单链 DNA,引发 PG鄄RCA 反应,产生大量 DNA 酶(图 2)。 该方法检出

限可达 1. 29伊10-4 U / mL,优于大多数检测 DNA 甲基化转移酶的方法[59]。
Tang 等[10]进一步将 RCA 和化学发光相结合,用于检测多核苷酸激酶(PNK)。 PNK 催化单链 DNA

底物发生磷酸化,与挂锁型探针相结合形成环状 DNA,引发 RCA,产生大量 DNA 酶,催化产生化学发光

信号。 该方法检出限可达 2. 20伊10-4 U / mL。 此外,Chen 等[57]发展了基于 RCA 的化学发光免疫分析方

法,可检测血清中重组人泌乳素,检出限为 0. 16 fg / mL。
2. 2. 2摇 与等温指数扩增联用的化学发光分析摇 等温指数扩增具有扩增效率高、扩增速度快的特点[4],
能在短时间内产生大量寡核苷酸短链,广泛应用于核酸和蛋白质分析[60,61]。 Ma 等[3]将 RNA 转录、EX鄄
PAR 和 DNA 酶诱导的化学发光相结合,用于超灵敏检测转录因子。 转录因子能引发 EXPAR,产生大量
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DNA 酶,在氯高铁血红素辅助下催化产生放大的化学发光信号,检测动态范围为 10-14 ~ 10-9 mol / L,检
出限为 6. 03伊10-15 mol / L。

Gao 等[11]将核酸外切酶芋(Exo 芋)介导的指数扩增和化学发光相结合,用于超灵敏检测 DNA
(图 3)。 含 DNA 酶序列的探针和发夹型探针结合形成双链 DNA,可识别目标 DNA。 Exo 芋切割双链

DNA,释放目标 DNA 和 DNA 酶,引发指数扩增,产生大量目标 DNA 和 DNA 酶。 DNA 酶可结合氯高铁

血红素形成 G鄄四联体结构,催化产生化学发光信号。 该方法检出限可达 8伊10-15 mol / L。

图 2摇 基于发夹型探针介导的滚环扩增和化学发光相

结合,用于检测 DNA 甲基化转移酶[9]

Fig. 2 摇 Schematic illustration of Dam methyltransferase
(MTase) assay using hairpin probe鄄based primer genera鄄
tion rolling circle amplification (PG鄄RCA)鄄induced chem鄄
iluminescence[9]

图 3摇 串联信号放大检测 DNA 示意图。 (A) G鄄四联体

结构序列 DNA(P1)和发夹型 DNA 探针(P2)结合形成

无催化活性的杂交探针(P1鄄P2),(B) 外切酶芋辅助的

串联循环扩增,(C) G鄄四联体与氯高铁血红素结合形成

DNA 酶,催化 H2O2 鄄氧化鲁米诺反应产生化学发光[11]

Fig. 3 摇 Integration of exonuclease 芋 (Exo 芋)鄄assisted
cascade signal amplification with CL for homogeneous
detection of DNA. ( A) Hybridization of a quadruplex鄄
forming DNA probe (P1) with a hairpin DNA probe (P2)
leads to the formation of a catalytically inactive hybrid
probe (P1鄄P2), (B) Exo 芋鄄assisted cascade signal am鄄
plification, and (C) the binding of G鄄Rich DNA with he鄄
min yields a DNAzyme which can catalyze the luminal鄄
H2O2 reaction to produce CL [11]

应该指出的是,扩增反应不但需要考虑酶的活

性和数量,而且需要设计特异性识别位点。 最近,Bi
等将基于链置换的指数扩增和化学发光相结合,不
需要酶的参与,可超灵敏检测 let鄄7a miRNA,检出限

为 6. 8伊10-16 mol / L[62]。
2. 2. 3摇 与两级等温扩增联用的化学发光分析摇 两

级等温扩增涉及到两种扩增模板和两级扩增反

应[63]。 第一级扩增反应产生目标序列,并引发下一

级扩增;第二级扩增反应的产物为报告寡核苷酸

(如 DNA 酶)。 因为所涉及的两种引物相对独立,
两级等温扩增的方案设计较为灵活,同一报告探针可用于分析多种目标序列[63]。

Wang 等[8]将两级等温扩增和化学发光相结合,可在单细胞水平上检测端粒酶活性(图 4)。 一级反

应为 SDA,二级反应为 EXPAR。 端粒酶引发两级等温扩增,产生大量 DNA 酶,DNA 酶与氯高铁血红素

反应形成氯高铁血红素鄄G鄄四联体,催化鲁米诺鄄H2O2反应产生化学发光信号。 该方法灵敏度高,可检测

单个 Hela 细胞中端粒酶活性,检出限达 1伊10-19 mol / L,线性范围为 10-19 ~ 10-9 mol / L。 另外,Nie 等[64]

将两级等温扩增和 DNA 酶催化反应相结合,用于比色分析 DNA,检出限为 2. 5伊10-12 mol / L。 应该指出

的是,尽管比色分析的操作简便和低成本,但其检测灵敏度和线性范围与化学发光分析相比仍有差距。

3摇 化学发光分析的应用

3. 1摇 检测 DNA
核酸分析是现代生物科学的核心领域。 目前常用的核酸分析大都需要标记技术,例如光学分析中
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图 4摇 两级等温扩增和化学发光相结合,用于检测端

粒酶活性[8]

Fig. 4摇 Schematic illustration for detection of telomerase
activity using telomeres鄄induced two鄄stage isothermal
amplification鄄mediated chemiluminescence assay[8]

的荧光标记[65,66]和电化学分析中的二茂铁或其它氧

化还原标记[67]。 化学发光分析无需标记,操作简单,
检测成本低,目前已广泛应用于检测 DNA[68 ~ 70]。 一

个典型例子是将 DNA 酶催化的化学发光和不同颜

色的量子点相结合用于同时检测多种 DNA[12]。 该

方法通过 CRET 使量子点发光,能显著降低信号的背

景值。 另外,DNA 酶催化的化学发光与 Exo 芋相结

合,可在恒温条件下超灵敏检测 DNA[11]。
3. 2摇 检测生物小分子

低分子量硫醇和二硫化物参与细胞的氧化还原

过程。 传统的样品处理步骤(例如脱蛋白和衍生化)
易导致分析物的氧化或降解。 HPLC 和 Mn髧化合物

介导的化学发光相结合可快速检测血液中 GSH 和

GSSG[25]。 该方法能避免传统样品处理方法所造成

的 GSH 氧化,提高检测准确度。 Freeman 等[12] 将基

于 DNA 酶催化的化学发光共振能量转移(CRET)应
用于检测 ATP。 他们设计了两条分别含有抗 ATP 适

配体序列和 DNA 酶序列的 DNA。 当 ATP 存在时,这
两条 DNA 形成稳定的 G鄄四联体结构,催化产生化学

发光信号。 另外,将 CdSe / ZnS 量子点和 CRET 相结

合,能显著降低背景干扰。
3. 3摇 检测生物酶活性

端粒酶是一种核糖核蛋白复合物,正常细胞中端粒酶无活性,但 85%癌细胞中端粒酶活性增强,可
作为一种癌症早期诊断的生物标志物。 端粒重复序列扩增技术(TRAP) 常用于检测端粒酶,但比较费

时和繁琐[71]。 为了节省时间、简化操作,Wang 等[8] 将两级等温扩增和化学发光相结合,用于超灵敏检

测端粒酶。 该方法无需分离和洗涤,检出限可达 1伊10-19 mol / L。
DNA 甲基化转移酶(MTases)能催化甲基从活性腺苷甲硫氨酸(SAM)转移到 CpG 岛中胞嘧啶的

5忆末端,导致 DNA 甲基化,可作为一种潜在的生物标志物用于临床诊断[72]。 最近,Zhang 等设计了一个

环状 DNA 模板,在 MTases 存在时能引发指数扩增,产生大量 DNA 酶,催化产生化学发光信号[9]。 该方

法的灵敏度比传统方法高 3 个数量级。
多核苷酸激酶(PNK)是一种重要的生物酶,PNK 突变与一些神经疾病(如癫痫)密切相关。 荧光法

常用于 PNK 分析[73],但需要特殊设计的荧光探针,易受光漂白影响。 将化学发光和滚环扩增相结合可

用于超灵敏检测 PNK[10]。 首先 PNK 催化底物产生环状 DNA,然后环状 DNA 可作为模板引发 RCA,产
生大量 DNA 酶,催化产生化学发光信号。
3. 4摇 检测蛋白质

转录因子是一种 DNA 结合蛋白,与癌症和糖尿病等疾病密切相关。 Ma 等[3] 将等温指数扩增和化

学发光相结合,用于超灵敏检测转录因子 NF鄄资B p50。 转录因子和探针结合,能避免外切酶芋的切割,在
T7 RNA 聚合酶作用下产生大量 RNA 引物,引发等温指数扩增,产生大量 DNA 酶,催化产生化学发光。

血管内皮生长因子(VEGF)常用于监测癌症的发展和转移。 Lin 等[44] 将微流控和化学发光相结

合,在线定量分析 VEGF。 Li 等[13]将基于锰卟啉化合物的化学发光用于超灵敏检测 VEGF。 当无 VEGF
存在时,VEGF 适配体能诱导锰卟啉自组装,产生聚合态锰卟啉,对化学发光反应无催化作用。 当 VEGF
存在时,其与 VEGF 适配体结合能抑制 VEGF 适配体与锰卟啉的相互作用,使锰卟啉以单体形式存在。
单体锰卟啉能催化鲁米诺鄄H2O2 反应,产生化学发光信号。 该方法检出限为 5伊10-11 mol / L。
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3. 5摇 检测金属离子

Freeman 等[12]成功将化学发光应用于 Hg2+检测(图 5)。 他们设计了两个 DNA 探针,这两个探针分

别包含 DNA 酶亚基玉和域以及含胸腺嘧啶(T)识别位点的亚基芋和郁。 T 位点用于识别 Hg2+,亚基芋
和郁包含部分互补序列。 Hg2+能引发亚基芋和郁形成 T鄄Hg2+ 鄄T 复合物,导致两个 DNA 探针自组装成稳

图 5摇 化学发光法检测 Hg2+示意图[12]

Fig. 5摇 Schematic illustration for chemiluminescent
detection of Hg2+ [12]

定 G鄄四联体,催化鲁米诺鄄H2O2反应产生化学发光。
该方法检出限为 1伊10-8 mol / L。

Zhang 等[40] 将电致化学发光应用于铁离子检

测。 在 0. 1 mol / L TBAB 乙醇溶液中,以 0. 2 V / s 的

速率在-3. 0 ~ 3. 0 V 之间进行循环扫描,得到两个

峰:一个峰(ECL鄄1)位于-2. 84 V 处,另一个峰(ECL鄄
2)位于-1. 71 V 处,以 R=ECL鄄1 / ECL鄄2 对金属离子

浓度作图可得到良好线性关系。 该方法避免了复杂

的分离和洗涤步骤,具有较好的准确度和灵敏度。

4摇 总结与展望

化学发光分析具有灵敏度高、设备简单、分析快

速、易于实现自动化等优点,在生物分析、临床检验

和环境监测等领域具有广泛应用[74]。 不可否认,化
学发光分析也存在易受干扰、选择性差等局限。 但这些问题可通过与分子印迹、毛细管电泳和等温扩增

等技术联用得到解决。 目前化学发光分析主要呈现出以下几个发展趋势:(1)发展新的化学发光剂和

增强剂。 尽管目前已有一系列性能优良的化学发光剂和增强剂[75],但不同试剂适用于不同反应体系,
急需发展更多新型的化学发光剂和增强剂,拓展化学发光分析的应用范围。 (2)发展新的样品前期分

离富集方法。 通过开发分子印迹、固相萃取等样品前处理技术[76,77],完善化学发光与 HPLC、CE 等高效

分离方法的联用。 (3)引入纳米材料,提高检测灵敏度。 纳米材料尺寸小,具有其它材料无可比拟的物

理和化学性能[20,28,42,78]。 纳米材料的引入将显著提高化学发光分析的检测灵敏度。 (4)实现多种分析

方法联用和多种组分同时测定[12,47]。 随着新分离富集方法的开发以及新型纳米材料的引入,有望实现

单次分离多次测定和一份样品多组分测定。 (5)实现样品的在线分析。 目前生化分析逐渐向集成化和

快速化方向迈进,推动化学发光分析向在线分析方向发展。 (6)仪器设备小型 /便携化、一体化、自动

化。 化学发光分析作为常用的即时检测(POC)手段,有助于推进实用化学发光仪器的商业化[79,80]。
(7)拓展化学发光分析的应用领域。 随着化学发光分析技术的发展,其在生物分析、临床检验、药物筛

选、食品分析和环境监测等领域的应用将会越来越广。
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Recent Advance in Chemiluminescence Assay and
Its Biochemical Applications

LIU Meng, WANG Zi鄄Yue, ZHANG Chun鄄Yang*

(College of Chemistry, Chemical Engineering and Materials Science, Shandong Normal University, Jinan 250014, China)

Abstract摇 Chemiluminescence (CL) assay is able to measure the optical signal emitted from the CL reagents
as a result of the transition from the excited state back to the ground state. CL assay has significant advantages
such as no external light source, high sensitivity, convenient operation, rapid analysis and easy automation,
and has wide applications in clinical test, drug analysis and environmental monitoring. Recently, the
introduction of nanomaterials, biochip and microfluidic techniques promote the development of CL assay. In
this review, we summarize the recent progress in CL assay with the integration of high performance liquid
chromatography, capillary electrophoresis, quantum dots, microfluidic chips, microarrays, rolling circle
amplification, isothermal exponential amplification, and two鄄stage isothermal amplification for the detection of
DNA, small biological molecules, enzymes, proteins and metal ions. We also give a summary of its future
directions and highlight its potential applications.
Keywords摇 Chemiluminescence; Ultrasensitive detection; Bioanalysis; Review
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