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摘要    疾病的早期诊断对人类健康具有重要意义, 通过监测与疾病相对应的生物标志物的浓度异常是实现疾病

检测的重要手段之一. 近年来, 由于具有独特的物理、化学、电催化等特性, 以石墨烯为代表的二维纳米材料受到

广泛关注. 基于二维纳米材料的疾病传感器具有微型化、响应速度快、灵敏度高等优点, 有望使传感器的开发和

早期疾病检测进入一个新阶段. 本文概括介绍了近几年基于二维纳米材料的电化学生物传感器的研究进展, 并对

基于二维纳米材料的疾病传感器的发展前景进行展望.  
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随着现代医学技术的不断发展和进步 , 人类对

疾病的研究水平已经达到了前所未有的高度 , 但是

仍有一些疾病(如癌症、糖尿病等)目前没有有效的根

治方法. 若能及时发现并对这些疾病进行医学干预, 

病情的可控性将显著提高 . 人体患病是一个机体发

生病变引起器官功能变化的过程. 在此过程中, 大多

数疾病都有与之相对应的一类生物标志物 , 通过检

测生物标志物的异常浓度即可进行疾病的检测 [1,2]. 

目前医疗机构主要采用大型分析仪器对各种疾病标

志物进行检测, 然而这些仪器笨重、操作复杂、需要

专业人员操作且花费较高, 因此, 近年来研究者致力

于研发各种可用于检测疾病的微/小型传感器. 其中, 

基于纳米材料的疾病传感器由于具有便捷、操作简

单、可实时检测、检测灵敏度高等优点, 成为目前生

化分析领域的热点.  

以石墨烯为代表的二维纳米材料具有独特的电

学、光学、机械等性能, 因而受到研究者的广泛关注. 

二维纳米材料不仅在结构方面具有可设计性、可调控

性 , 而且其巨大比表面积和易于功能化等特点使其

在作为生物传感器材料方面显示出广阔的应用前

景[3]. 通过对二维纳米材料功能化复合, 例如将二维

纳米材料与贵金属纳米粒子、有机材料复合, 可提高

二维纳米材料的电化学活性和生物相容性 , 同时有

助于传感材料表面固定生物识别分子从而提高选择

性与灵敏度[4,5].  

目前用于制备传感器的二维纳米材料主要包括

石墨烯及其化学衍生物[6]、过渡金属硫化物[7~9]等. 疏

水性的石墨烯在溶剂中容易发生不可逆的团聚[10,11], 

限制了其在传感中的广泛应用 . 将疏水性石墨烯进

行氧化可得到带有大量含氧官能团的亲水性氧化石

墨烯(graphene oxide, GO), 极大地改善了材料在极性

溶剂中的分散性. 经过化学、水热或电化学还原等方

法可以将GO还原成还原氧化石墨烯 (reduced gra-

phene oxide, rGO). 虽然rGO表面有大量残留的含氧

官能团, 破坏了石墨烯的共轭结构, 使得rGO的导电

性远不如机械剥离或化学气相沉积(CVD)的石墨烯, 

但作为电化学反应的活性位点 , 含氧官能团有利于

提高传感器性能 [11]. 石墨烯衍生物可以与其他功能
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材料复合, 达到进一步优化材料性能, 扩展其应用范

围的目的. 如rGO与贵金属纳米粒子(如金、铂)复合, 

提高了材料的导电性, 增强了电催化活性, 增加了比

表面积 , 使得这类复合材料已被广泛应用于生物传

感器中 [12]. 二硫化钼(MoS2)是一种二维过渡金属硫

属化物 (transition metal dichalcogenide, TMD)[13,14], 

是继石墨烯之后又一发展迅速的二维材料 . 值得一

提的是 , 相比于石墨烯的零能带隙 [15], MoS2具有可

调控的带隙 , 因而逐渐成为传感器研发领域的热点

材料[16~19].  

基于二维纳米材料的疾病传感装置 , 与大部分

纳米材料生物传感器一样 , 主要由生物识别元件和

信号转换器组成 , 将与疾病相关的生物标志物的浓

度信号转换成可识别的信号 , 最终实现疾病检测的

目的[20,21]. 生物传感器按换能方式可分为: 电化学生

物传感器、压电生物传感器、热敏生物传感器、光学

生物传感器等. 其中, 电化学生物传感器应用尤为广

泛 , 按照转换元件可分为传统多电极电化学生物传

感器和场效应晶体管生物传感器 , 本文将概括论述

基于二维材料的这两种传感器.  

1  多电极电化学生物传感器 

多电极电化学生物传感器的原理是将探针分子

固定在电极表面 , 探针分子与目标分子作用产生的

信号 , 经识别元件到转换元件转换成可测量的电化

学信号 , 以电势或电流为特征检测信号的生物传感

器[20], 其中, 识别元件可以是抗体/抗原、酶、细胞、

DNA、细菌等. 作为转换元件的基底电极可分为汞电

极和固体电极. 汞电极主要是悬汞电极, 由于汞有毒

不适用于生物传感器 , 所以固体电极的使用较为广

泛 . 固体电极中常用的有玻碳电极 (glassy carbon 

electrode, GCE)和碳糊电极 (carbon paste electrode, 

CPE). 电化学生物传感器具有设备简单、轻便、稳定、

快速、特异性强、灵敏度高等优点, 在分析检测领域

得到广泛应用 [22], 因而电化学生物传感器是目前发

展最为成熟的一类传感器 . 电化学生物传感器正朝

着功能多样化、微型化、智能化、集成化的方向发展, 

传感器的灵敏度、选择性、稳定性也得到进一步提高.  

1.1  酶传感器 

电化学酶传感器是由固定化酶与电化学传感器

组合而成的生物传感器, 以固定化酶为识别元件, 酶

与目标分子作用产生的信号经转换元件转换成电信

号, 从而测定目标分子[23,24]. 酶具有高效催化性和高

度专一性, 例如葡萄糖氧化酶(glucose oxidase, GOx)

对葡萄糖有较高的选择性 , 被广泛用于电化学方法

检测血糖浓度. 由于rGO较大的比表面积有利于固定

GOx、壳聚糖可保持酶的活性、rGO和普鲁士蓝的协

同作用可增强电化学催化活性, 因此, 结合了rGO、壳

聚糖、普鲁士蓝3种材料的电化学生物传感器可用于

高灵敏度的血糖浓度检测 [23]. 在检测过程中 , 葡萄

糖在GOx的作用下分解生成葡萄糖酸和H2O2; 普鲁

士蓝催化还原H2O2, 促进了电极表面与分析底物之

间的电子转移. 具体反应过程表达如下:    
GOx

2 2 2

2 2 2

Glucose O Gluconic acid+H O

H O 2H 2e 2H O 

 

  
 

除了石墨烯 , 过渡金属硫化物也被用于制备免

疫电化学传感器 . 类似上述提到的石墨烯基葡萄糖

传感器的制备[23,24], Su等人[4]将GOx固定在MoS2和金

纳米粒子(gold nanoparticles, AuNPs)复合物修饰过的

GCE上制备了葡萄糖传感器 . 由于MoS2纳米片与

AuNPs的协同作用加速了电极与GOx之间的电子转

移, 因而提高了电催化效率, 使制备的传感器具有良

好的重现性、稳定性和较低的检测限 (2.80×106 

mol/L).  
虽然酶生物传感器的专一性高、灵敏度强, 但是

也存在寿命短、保存条件苛刻等缺点, 因此, 进一步

探索可减少酶失活的基底材料和固定方法 , 以及其

他可以代替天然酶的人造酶 , 是酶生物传感器研发

的重点.  

1.2  免疫传感器 

免疫电化学传感是一种将电化学检测与免疫技

术相结合的传感技术 , 以抗体或抗原作为分子识别

元件, 与电化学传感元件直接接触, 通过转换器把检

测到的物质浓度信号转变成相应的电信号 , 从而测

定抗原或抗体的浓度 [25]. 以下将以败血症和癌症为

例, 概括介绍免疫电化学传感的工作原理.  

败血症是由致病菌侵入血液循环中生长繁殖而

引起的急性感染病症 , 早期诊断对治疗该疾病具有

重要意义. 降钙素原(PCT)是诊断败血症的生物标志

物, 它在正常人体中的浓度很低(<0.25 ng/mL), 但是

在败血症病人体中, PCT的浓度可达到1.00 ng/mL[26]. 

Liu等人[26]采用双抗体夹心结构电化学免疫传感器检

催化剂 
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测PCT. 一方面, 用rGO-AuNPs纳米复合膜对GCE进

行修饰 , 其较大的比表面积和优异的生物相容性有

利于PCT抗体1(Ab1)的固定, 同时, 具有良好导电性

的AuNPs可进一步放大传感器的电信号 . 另一方面 , 

PCT抗体2(Ab2)用单壁碳纳米管(single-walled carbon 

nanohorns, SWCNHs)、空心铂链 (hollow Pt chains, 

HPtCs)、辣根过氧化物酶(horseradish peroxidase, HRP)、

硫堇 (thionine, Thi)形成的复合物 SWCNHs/HPtCs/ 

HRP/Thi进行标记作为信号标签. 当溶液中存在目标

物PCT时, 通过形成双抗体结构Ab1-PCT-Ab2, rGO- 

AuNPs电极与复合物SWCNHs/HPtCs/HRP/Thi连接

在一起形成电子通路 , 同时 , 溶液中引入的H2O2被

HPtCs和HRP的协同催化作用还原产生电子, 电子再

传输到电极, 从而实现放大PCT信号的作用.  

与传统的金标记方法相比 , 上述提到的双抗体

夹心结构的电化学免疫传感器有特异性强、灵敏度

高、重现性好的优点, 因此这种夹心结构的传感器设

计方案应用广泛 , 可被用于不同疾病标志物的检测

中. 如癌胚抗原(carcinoembryonic antigen, CEA)是一

种检测肿瘤的生物标志物, 最近Wang等人[27]用MoS2

纳米片与AuNPs的复合物修饰GCE, 作为CEA抗体1 

(Ab1)的载体 ; 在Ag纳米球上固定GOx和CEA抗体2 

(Ab2)作为信号放大探针. 当溶液中存在目标物CEA

时 , Ag纳米球 -GOx复合物通过双抗体夹心结构

Ab2-CEA-Ab1连接在MoS2-AuNP电极上 , 因此 , 溶

液中引入的葡萄糖经GOx催化氧化产生的H2O2可以

有效地接触复合催化剂MoS2-AuNPs并被还原, 从而

在微分脉冲伏安法 (differential pulse voltammetry, 

DPV)的检测模式下起到增大电化学传感信号的目的. 

所制备的传感器的检测范围为0.001~50 ng/mL, 检测

限低至2.70×10–4 ng/mL. 值得强调的是, 研究表明免

疫传感器中抗原键合能力与抗体的表面性能密切相

关 , 因此选择合适的抗体固定方法对器件性能的提

升具有重要意义[28].  

1.3  DNA传感器 

DNA对遗传病、传染病等疾病具有重要影响, 研

究如何高效准确地检测DNA对生物医学具有重要意

义 [29,30]. DNA传感器的工作原理是将单链DNA作为

识别元件固定在电极上, 单链DNA与目标DNA杂化

产生的生物信号, 经转换元件转换成可识别信号 [18]. 

DNA电化学生物传感器具有选择性强、制备简单、反

应快速等优点. 如Zhu等人[5]构建了基于Thi和石墨烯

的纳米复合物DNA电化学生物传感器, Thi的芳香烃

结构使其可通过堆积作用固定在石墨烯纳米片表

面, 同时根据碱基互补配对原则, 检测互补目标寡核

苷酸, 检测限低至1.26×1013 mol/L.  

近年来, 除了石墨烯, 过渡金属硫化物二维纳米

片也被用于DNA传感器的制备 . 如用掺有AuNPs的

WS2纳米片和石墨烯的复合物对GCE进行修饰, 将硫

醇化的单链DNA通过金-硫键固定在电极上, 可检测

目标DNA[30]. WS2纳米片与石墨烯的复合不仅提高了

石墨烯的分散性, 减少了团聚, 而且增加了电极的比

表面积, 提高了电催化活性, 有利于探针分子的固定

和信号的放大. Wang等人[16]巧妙地制备了基于MoS2

纳米片的非标记DNA电化学生物传感器. 用MoS2纳

米片修饰CPE, 单链DNA探针的碱基通过范德华力

被固定在MoS2纳米片上 . 当目标单链DNA与探针

DNA杂化脱离MoS2纳米片表面, 所产生的电信号的

变化可以作为检测目标DNA的依据. 由于MoS2纳米

片比表面积大、电化学活性高, 所制得的传感器检测

限低(1.90×1017 mol/L). 该传感器制备简单, 还可以

用于检测碱基分子如鸟嘌呤和腺嘌呤 . 与石墨烯和

MoS2相比, 尽管硫化铜(CuS)导电率较低, 但其价格

低廉, 在传感器制备中有一定优势, 尤其适用于即用

即抛型疾病传感器. Huang等人[31]利用CuS比表面积

大的优点和乙炔黑的强导电性 , 将二者复合后修饰

GCE, 并在复合膜上生长AuNPs, 通过金-硫键固定

单链DNA探针, 实现与目标DNA的杂交. 该体系中, 

AuNPs既可用于固定单链DNA, 又可增强复合膜的

导电性 , 提高了传感器的灵敏度 , 检测限可达2.00× 

1014 mol/L.  
事实上, 将DNA传感器、免疫传感器和酶传感器

有效地结合在一起, 可以达到提高传感灵敏度和选择

性的目的. 如Cao[18]用MoS2纳米片、石墨烯、AuNPs

对GCE进行修饰, 然后将探针DNA连接在AuNPs上. 

探针DNA链进一步与生物素(Biotin)标记的目标DNA

链杂交. 这样, 用链霉亲和素(Streptavidin)和HRP功

能化的 AuNPs 作为信号标签 , 可以通过 Biotin 与

Streptavidin之间的特异性结合 , 被连接在目标DNA

的另一端 , 并有效地催化溶液中H2O2的还原 , 所给

出的电化学信号起到了放大DNA信号的作用 , 其检

测限可达2.20×1015 mol/L.  

从上述例子可以看出 , 信号标签是通过蛋白质
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间的特异性结合连接在电极上的, 此外, 信号标签上

的生物识别分子也可以是单链DNA. 最近Li等人 [32]

制备了一种双DNA探针传感器 , 在Thi修饰过的GO

上固定Au@SiO2复合物, 并将信号探针DNA(S2)和G

四联体固定在Au@SiO2表面, G四联体进一步与卟啉

铁(hemin)复合构成模拟酶体系 , 避免了天然酶的不

稳定性 , 得到的GO-Thi-Au@SiO2-hemin复合物可以

作为信号标签. 另一方面, 用AuNPs-GO修饰的GCE

固定捕获探针DNA链(S1)作为检测平台. 检测时, 目

标DNA链(S)与S1和S2杂交, 将信号标签成功连接在

电极上 , 模拟酶体系催化还原H2O2并产生电信号 , 

从而有效地成为DNA检测的信号放大器 . 这种基于

双DNA探针的传感器对病原体大肠杆菌O157:H7具

有高度选择性, 检测限为1×10–8 mol/L.  

随着电化学生物传感器应用范围的延伸 , 用于

检测癌症、人类免疫缺陷病毒 (human immunodefi-

ciency virus, HIV)等重大疾病的商用传感器也将在未

来得以实现 . 以中枢神经疾病的诊断为例 . 多巴胺

(dopamine, DA)是由脑内分泌, 在人的中枢神经、肾

脏等系统中起着重要作用的一类物质 , 它的分泌水

平与精神分裂症、帕金森综合症等疾病有关, 因此研

究人体中DA的含量对相关疾病的检测具有重要意

义[10,11,33]. Gao等人[10]用GO对GCE进行修饰, 制备了

检测DA的电化学生物传感器 . 由于GO有未被氧化

的芳香环, 富含离域电子, 同时DA分子含有带正电

的芳香环 , 所以DA分子可以通过-堆积作用吸附

在GO表面, 从而产生大的电化学信号; 而干扰物抗

坏血酸(ascorbic acid, AA)没有芳香环, 且与GO存在

静电排斥作用而不产生电化学信号 , 使电极能在有

干扰物存在的检测液体中准确测出DA的含量.  

除了-作用, 对石墨烯进行表面共价修饰也能

够提高石墨烯与被检测分子的相互作用. Li等人[11]用

磺化后的石墨烯对GCE进行修饰 , 用于检测DA. 磺

酸根所带的负电荷和石墨烯的表面官能团都增强了

DA分子与电极之间的作用力, 加速了电子转移, 同

时也降低了抗坏血酸和尿酸的氧化, 从而减弱了这2

种干扰物的氧化峰对DA氧化峰的影响, 提高了检测

的选择性和灵敏度.  

此外 , 电化学生物传感器除了用于检测液态物

质, 还可以检测气体组分. 人类呼出气体中含有和疾

病相关的微量挥发性有机物 (volatile organic com-

pounds, VOCs), 通过对呼出气体成分和浓度的检测

可以实现疾病的无创检测. 例如, 糖尿病患者呼出的

丙酮气体含量比正常人高 , 检测丙酮气体可预测患

糖尿病的潜在风险[34,35]. Liu等人[35]用石墨烯-铁酸锌

复合物制备丙酮气体传感器 , 丙酮气体与金属氧化

物表面的O–反应, 生成CO2和H2O, 所释放的电子降

低了电极表面的电阻, 如下式所示. 然而, 丙酮和其

他挥发性气体(如乙酸)的信号难以区分, 因此该传感

器的专一性有待进一步提高.  

e+O2→O2
 

e+O2
→2O 

CH3COCH3+8O→3CO2+3H2O+8e 

硫化氢(H2S)是口腔异味的生物标志物 [36]. 研究

表 明 , rGO 可 与 三 氧 化 钼 (MoO3)
[37] 或 二 氧 化 锡

(SnO2)
[38]复合, 形成的纳米复合物均可用于H2S分子

的检测. 检测过程中, 金属氧化物上的O与H2S相互

作用释放电子 , 电子回到氧化物上 , 导致电阻降低 , 

通过数据采集系统可检测传感器的电阻变化 . 检测

限测试结果分别为110℃下40 ppm(ppm, 百万分之

一)和200℃下1 ppm. 在提及的复合传感器中, rGO大

的比表面积提高了复合材料的互联性 , 促进了气体

分子的吸附 , 增强了纳米复合材料之间载流子的快

速传输, 提高了传感器的灵敏度. 不足的是, 这些传

感器的工作温度过高(>100℃), 因此, 实现室温下的

高灵敏度气体检测将是未来研发氧化物基传感器亟

待解决的问题.   

最近 , 过渡金属硫化物二维纳米片作为常温下

的气敏传感材料表现出潜在的应用价值 . 如韩国科

学技术院的Jung课题组[39]报道了基于MoS2二维纳米

片的电子传感器用于丙酮检测 , 将MoS2进行超声 , 

形成硫空缺 , 然后通过简单的溶液搅拌法将具有硫

缺陷的MoS2与巯基烷酸(MUA)进行配体结合. MoS2

膜和被MUA修饰后的MoS2膜通过真空抽滤得到, 再

将膜转移到电极上 , 电极置于气敏室中即可进行目

标气体的检测(图1). MUA修饰后的MoS2对含氧官能

团的气体具有降低电极表面电阻的作用 , 从而产生

负响应 , 而未经修饰的MoS2产生正响应 , 根据这一

特性制备出响应可调的高性能传感器 . 该传感器在

室温条件下的检测限可达~1 ppm, 相比于人体呼出

的丙酮浓度(<1.8 ppm), 展现出可观的应用前景. 然

而, 其检测结果均是在干燥环境下获得, 湿度和呼出

气体中其他的VOCs对丙酮气体测试结果的干扰还有

待研究, 传感器的选择性有待提高.  
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图 1  (网络版彩色)(a) 层状MoS2. (b) 超声之后产生硫空缺的MoS2. (c) 混合之后MUA结合在MoS2上. (d) 通过真空抽滤法形成的MoS2薄膜和

MUA-MoS2 薄膜置于气敏室中的微电极上. Reprinted with permission from ref. [39], Copyright © 2014 American Chemical Society 

Figure 1  (Color online) (a) Pristine MoS2 flakes. (b) MoS2 flakes was ultrasonicated to produce sulfur vacancie. (c) MUA conjugated MoS2 flakes 
after solution based mixing process. (d) Loading the primitive and MUA-conjugated MoS2 films on the microelectrode through vacuum filtration, then 
mounted on the gas sensing chamber. Reprinted with permission from ref. [39], Copyright © 2014 American Chemical Society 

气体传感器的生物相容性和稳定性在Mannoor

等人 [40]的工作中也得以体现 , 将石墨烯沉积在水溶

性丝蛋白底物上制成杂化膜 , 并在膜上镀金形成电

极, 形成无线线圈. 所制得的传感器被转移到牙釉质

表面 , 当呼出气体中的生物标志物吸附在石墨烯上

时, 石墨烯电阻的变化可被电感耦合射频系统获取. 

该技术展示出二维纳米材料传感器在可植入/远程医

疗设备中的潜在应用前景.  

2  场效应晶体管生物传感器 

场效应晶体管(field effect transistor, FET)传感器

是生物传感器中的另一个重要分支 , 近年来发展十

分迅速, 这类传感器采用集成电路工艺, 适合批量生

产和微型化. FET生物传感器是由源极(source)、漏极

(drain)、栅极(gate)组成, 在源极和漏极之间覆盖半导

体材料形成导电沟道的同时也作为分子识别元件的

载体. 和电化学传感器一样, 可以用于FET传感器的

识别元件包括抗体/抗原、酶、细胞、DNA、细菌等. 

由于二维纳米材料具有较大的活性比表面积 , 可增

加目标分子的吸附, 有效提高传感器的灵敏度. 同时

FET具有可集成、可微型化、多功能的优点, 结合二

者的优点使二维材料基FET生物传感器在疾病检测

方面有更好的发展优势 . 在过去报道的二维材料基

FET生物传感器中, 根据栅极的位置不同, 主要可分

为底栅型(图2(a))和顶栅型(图2(b))传感器[41]. 底栅型

FET传感器的栅极在传感器的背面, 主要用于检测气

体分子, 被检测的气体分子吸附在二维纳米材料上, 

会引起FET传感器的电导变化, 通过检测该信号的变 
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图 2  (网络版彩色)背栅型(a)和顶栅型(b)FET生物传感. Vds, 漏极-源极电压; Vg, 栅极电压[41]. Reprinted with permission from ref. [41], Copyright © 

2012 The Royal Society of Chemistry  
Figure 2  (Color online) Schematic of back-gate (a) and top-gate (b) FET biosensor. Vds, drain-source voltage; Vg, gate voltage. Reprinted with per-
mission from ref. [41], Copyright © 2012 The Royal Society of Chemistry 

化即可检测出目标物的浓度. 顶栅型FET传感器又称

为液栅型FET传感器, 直接将栅极浸入源极和漏极之

间的液体中 , 二维纳米材料上固定的识别分子与液

体中的目标分子作用 , 检测该信号变化可检测目标

物的浓度.  

2.1  酶场效应管传感器 

酶场效应管是在FET的敏感栅表面固定一层酶

物质 , 酶与目标分子作用产生的信号经转换元件转

换成电信号, 从而测定目标分子. Kwak等人 [42]利用

CVD法制备石墨烯, 并用交联剂(1-芘丁酸-N-羟基琥

珀酰亚胺酯 )将GOx固定在石墨烯上 , 形成液栅型

FET生物传感器. 根据GOx对葡萄糖进行催化反应生

成的H2O2来检测葡萄糖浓度, 其检测范围为3.3~10.9 

mmol/L. 事实上 , 用于固定酶的交联剂既可以是上

述提到的化学材料, 也可以是生物材料. 例如, You

等人 [43]发现蚕丝蛋白有优越的生物相容性 , 既可作

基底又可作交联剂, 并且能长时间保留酶的活性. 采

用蚕丝蛋白在石墨烯上固定GOx, 构建出高灵敏度、

高选择性且寿命长的FET生物传感器, 可用于血糖的

连续监测.  

2.2  免疫场效应管传感器 

免疫场效应管传感器由FET和免疫反应中具有

分子识别功能的敏感膜组成. Mao等人[44]采用垂直取

向石墨烯(vertically-oriented graphene, VG)作为传感

沟道材料研发了新型抗体FET生物传感器. 基于垂直

取向石墨烯的沟道有效暴露出石墨烯的2个表面, 增

加了被固定抗体的量, 从而提高了检测的灵敏度. 其

制作工艺包括利用直流等离子体增强化学气相沉积

法在源极和漏极之间直接合成VG, 将AuNPs与抗体

(anti-IgG)的偶联物沉积在VG表面作为分子识别系

统. 免疫球蛋白(IgG)与其抗体的结合引起石墨烯的

电导率变化, 以实现对IgG有选择性的高灵敏度检测

(图3). 和CVD的石墨烯相比, rGO有着可大量制备、液

相可分散、表面有含氧官能团等优点, 有利于通过静

电作用[45]、交联反应[46]等物理/化学方法大量固定生

物识别分子. 基于rGO的FET免疫传感器已被成功地

应用于检测大肠杆菌[45]、轮状病毒[46]、HIV[47]等.  

和零带隙的石墨烯相比, 半导体MoS2纳米片在

FET器件中有更高的开关比(On-Off ratio)[48], 使MoS2

纳米片在近几年FET生物传感器研发中受到广泛关

注 .  Sarkar等人 [ 8 ]通过硅烷偶联剂将Biotin修饰在

MoS2表面制备了FET生物传感器, 其中Biotin作为受

体, Avidin作为目标分子, 两者通过特异性作用结合

来改变MoS2沟道性质 ,  从而实现有选择性地检测 

 

图 3  (网络版彩色)在源极和漏极之间直接生长VG的FET生物传感

器示意图, AuNPs-抗体偶联物吸附在VG表面. Reprinted with permis-

sion from ref. [44], Copyright © 2013 Nature Publishing Group 
Figure 3  (Color online) Schematic of the VG FET sensor by direct 
growth of VG between the drain and the source electrodes. Probe anti-
body is labeled to the VG surface through AuNPs. Reprinted with per-
mission from ref. [44], Copyright © 2013 Nature Publishing Group 
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Avidin. 对于前列腺癌而言 , 前列腺特异性抗原

(prostate specific antigen, PSA)是检测该疾病的生物

标志物 , 因此准确检测PSA对前列腺疾病的诊断和

治疗尤为重要. Wang等人[48]和Lee等人[3]各自独立研

发了基于MoS2纳米片的FET生物传感器 , 用于检测

蛋白质PSA. Wang等人 [48]采用流体传感装置 , 在

MoS2纳米片的表面均匀覆盖1层二氧化铪. 二氧化铪

不仅可以作为栅极介电层 , 还可以在液体环境下保

护金属电极. 硅烷偶联剂共价连接二氧化铪和抗体, 

使传感生物功能化 , 在流体传感中可以稳定化抗体

结合点、延长传感器的寿命. Lee等人[3]则采用了背栅

式FET生物传感器(图4), PSA抗体固定在MoS2上, 可

有效检测PSA抗原 . MoS2纳米片的疏水性使其能更

好地吸附具有识别能力的PSA抗体分子 , 加上其良

好的信号转换能力, 使得传感器具有较高的灵敏度, 

检测限低至1 pg/mL.  

2.3  DNA场效应管传感器 

DNA场效应管传感器通过在FET的沟道表面固

定一层核酸物质(如单链DNA), 目标DNA链与沟道

表面修饰的核酸之间通过杂化作用改变沟道电学性

质, 经转换元件转换成可识别信号, 从而测得相对应

的核酸. 比如, Yin等人[49]通过光化还原将铂纳米粒

子(platinum nanoparticles, PtNPs)直接合成在rGO纳

米片上 , 从而增强载流子在rGO沟道中的传输能力 . 

同时 ,  硫醇化的单链DNA探针通过铂 -硫键结合在

rGO上, 与目标DNA杂交后引起漏电流的降低, 通过

检测漏电流的变化进而测得目标DNA. 这种液栅型 

 

图 4  (网络版彩色)基于MoS2 纳米片的FET生物传感器的示意图. 

Reprinted with permission from ref. [3], Copyright © 2014 Nature Pub-
lishing Group 
Figure 4  (Color online) Schematic of the immuno FET biosensor 
based on MoS2 nanosheets. Reprinted with permission from ref. [3], 
Copyright © 2014 Nature Publishing Group 

场效应管可进行实时DNA检测 , 检测限达到2.40× 

109 mol/L.  
肽核酸由中性肽骨架构成 , 该中性特征可以消

除杂化链之间的静电排斥 , 因此肽核酸也可以作为

捕获探针和DNA序列特异性结合. Cai等人[50]通过交

联剂(1-芘丁酸-N-羟基琥珀酰亚胺酯)将肽核酸固定

在rGO上 , 利用肽核酸和DNA的杂交特性检测目标

DNA, 展现出较高的灵敏度和专一性.  

同样, FET传感器也可用于气体的检测. 相比于

传统电阻式传感器, FET气敏传感器展示出更高的灵

敏度和选择性. FET传感器也可用于监测人体呼气中

特定成分的含量, 最终起到对相应疾病预警的作用. 

一氧化氮(NO)是哮喘病的生物标志物之一[51,52]. Li等

人 [53]研发了基于MoS2的FET传感器用于检测NO气

体, 检测限低至0.8 ppm. 基于MoS2的传感器还可以

检测NO2气体[7,54~56], 事实上, 由于NO气体在空气中

很容易被氧化成NO2气体, 因此这些NO2传感器在哮

喘的无创和早期检测上有很大的发展潜力.  

氨气、乙醇分别是检测肾衰竭、肺癌的生物标志

物[36]. Huo等人[57]用基于WS2的FET生物传感器检测

氨气和乙醇. 氨气和乙醇作为电子给体, 与WS2纳米

片之间会产生电荷转移, 提高了WS2的导电性, 实现

了WS2 FET对氨气和乙醇常温下的高灵敏度传感 . 

然而, FET气敏传感器也面临在复杂气体环境中选择

性不高的问题. 另外, 探索新型可实现同时检测几种

不同挥发性小分子的传感装置对疾病的无创、早期检

测具有重要的意义.  

3  展望 

近年来, 以石墨烯等二维纳米材料为基础, 研究

人员制备了许多具有高灵敏度、强选择性的生物传感

器用于检测与疾病相关的生物标志物 . 本文介绍了

基于二维纳米材料电化学生物传感器和场效应管生

物传感器的工作原理、制备方法以及在疾病检测中的

初步应用.  

基于二维纳米材料的生物传感器有望成为传统

生化分析的重要补充 , 为临床及急救医疗等提供帮

助. 但是基于现阶段的研究, 二维纳米材料的电化学

生物传感器和FET生物传感器都存在一些不足, 亟待

解决, 如: 传感器难于规模化制备, 生产成本高, 不

能满足经济环保要求; 样品检测单一, 未能实现多组

份同时检测; 二维纳米材料的生物兼容性不高、导电
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率较差等问题.  

目前基于二维纳米材料生物传感器的研究仍以

石墨烯和MoS2纳米片等材料为主, 随着二维纳米材

料合成方法、材料类型的不断更新, 更多的二维纳米

材料将被用于传感器的制备, 如黑磷[58~60]、过渡金属

碳化物[61]、氮化硼[62]、氮化碳[63]等. 同时, 二维纳米

材料生物传感器的制备将会结合纳米技术、微加工技

术, 进一步提升柔性化、微型化和集成化的程度. 制

备便捷式、实用化、产品化的二维纳米材料生物传感

器, 从而实现灵敏、快速、准确的临床及家庭式疾病

检测, 为实现具有高致病风险的疾病(肿瘤、心脑血

管疾病、传染病等)的早期诊断提供有效方法.   
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Development of techniques for early and effective diagnosis of diseases is of paramount importance to people and society. 
It is known that many diseases can be directly detected by monitoring trace amount of the disease-related biomarkers in 
one’s blood, urine, saliva or even breath. So far, large analytical instruments are mainly used to test the various 
disease-related biomarkers, however, their large size, complex operation and high price have restricted their wider 
application for disease diagnosis. To overcome this problem, the development of a variety of miniaturized sensors for 
biomarker detection plays a key role in the health care industry. The recent advance in nanomaterials and nanotechnology 
has enabled biosensors with high sensitivity, good selectivity and fast response.  

Over the last decade, graphene, which is the thinnest and most representative two dimensional (2D) material, has 
aroused great research interest because of its exceptional electronic, optical and mechanical properties. Other kinds of 2D 
materials, such as hexagonal BN (h-BN) and transition metal dichalcogenides (TMDs) derived from their layered bulk 
crystals, have also been intensively investigated in recent years due to their promising properties and a broad range of 
applications such as electronics, optoelectronics, catalysis, energy storage devices and so on. Especially, these 2D 
materials have been extensively used to fabricate sensors in recent years. For example, due to its excellent electrical 
conductivity, large surface area and rapid electron transfer rate, reduced graphene oxide (rGO) is suitable to detect 
biological materials with the ability to greatly amplify the electrochemical sensing signals. The typical graphene analogue, 
molybdenum disulfide (MoS2), also can be used to fabricate biosensors. These 2D materials which have shown attractive 
physical, chemical and catalytic properties are expected to offer more opportunities for developing biosensors with 
improved sensitivity, flexibility and wearability.  

This mini-review summarizes the preparation and application of graphene and MoS2-based electrochemical sensors 
that can be potentially used for disease detection, such as diabetes, lung cancer and prostate cancer. Especially those 
sensors based on rGO or MoS2 hybridized with metal nanoparticles or organic materials will be discussed. These sensors 
can be classified based on the surface recognition molecules used, such as enzymes, DNAs, anti-body and so on. 
High-yield preparation of 2D materials at low cost remains challenge, and the development of efficient techniques for 
sensor fabrication is urgent needed. With more and more 2D materials being prepared and investigated, such as black 
phosphate, metal carbides, metal nitrides and so on, developing of novel sensing systems requires continuous efforts to 
achieve enhanced sensitivity and selectivity. More importantly, sensor arrays for simultaneous multi-target detection will 
be one of the main challenges for future development. 

two dimensional nanomaterials, disease detection, biosensors, electrochemical sensors, field effect transistor 
sensors 
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