
书书书

二茂铁及其衍生物在传感器上的应用进展

屈枫锦　陈　芳　侯秀璋　马晓燕

（空间应用物理与化学教育部重点实验室和陕西省高分子科学与技术重点实验室，西北工业大学理学院　西安７１０１２９）

摘　要　二茂铁是一类具有夹心结构的有机金属配合物，有良好的氧化还原特性，可有效改善传感器电极上
的电子传递效率。本文评述了近年来二茂铁及其衍生物在酶生物传感器、免疫传感器和离子传感器上的研究

状况，并对其今后的发展方向做出展望。
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二茂铁是最早被发现的一类夹心配合物，也是最重要的有机金属配合物之一［１］。其独特的夹心结

构和芳香性，特有的氧化还原性以及良好的生物相容性使其在生物功能材料［２４］、光电磁等功能材

料［５６］、电化学传感器［７］、分子电器元件［８］以及生物医药［９１６］等高新技术领域具有广泛的应用前景［１７］。

由于具有良好的电化学性质并易于被官能化，二茂铁在电化学方面的应用备受关注。但由于二茂

铁不能在电极上形成稳定的吸附层，所以固定并防止其流失一直是个难点。此外，二茂铁与其它导电物

质的有效结合也是研究人员最感兴趣的问题之一。本文介绍了二茂铁及其衍生物在电化学传感器方面

的应用研究进展，并对今后的研究方向做出展望。

１　生物传感器
生物传感器是对生物物质敏感并将其浓度转换为电信号进行检测的仪器，由固定化的生物敏感材

料作识别元件（包括酶、抗体和抗原等）与适当的理化换能器及信号放大装置构成，可检测生物分子，主

要用于临床诊断检查［１８２０］、发酵工业和食品工业［２１２２］、环境监测等方面。根据敏感组分的不同，生物传

感器分为酶传感器、免疫传感器、细胞传感器、微生物传感器以及组织传感器等。本文主要介绍二茂铁

在酶生物传感器和免疫传感器中的应用。

１．１　酶生物传感器
氧化还原酶和电极间的电子转移是建立酶生物传感器的基本条件，但是酶的活性中心常被包埋在

蛋白质外壳中，导致酶与电极间的电子传导速率较低，从而酶电极的效率较低。目前利用纳米结构材

料，如金纳米粒子、碳纳米管和石墨烯等修饰电极，改善电极的电催化性质，增强电极的直接电子传导作

用；或将电极表面用氧化还原电子传递介体进行化学修饰，提高其间接电子传导效率［２３２４］。间接电子

传导是用氧化还原电子传递介体接近酶的氧化还原中心，将酶反应过程中产生的电子从酶反应中心转
移到电极表面，作为电荷载体加快电子传递，以改善检测性能［２３，２５２６］。二茂铁及其衍生物具有高的氧

化还原活性，快的电子转移速率，良好的生物相容性，相对低的分子质量，对ｐＨ独立，是良好的电子传
递介体［１９，２７２８］，在修饰电极中被用作生物分子和电极间电子转移的介体，广泛应用于介导型安培生物传

感器［７，２９］。

爦ｅｎｅｌ等［２８］将辣根过氧化物酶（ＨＲＰ）用酰胺键共价固定在高分子膜上，建立无试剂生物传感器。
其传导机理如Ｓｃｈｅｍｅ１所示。ＨＲＰ与过氧化氢反应，ＨＲＰ被氧化为ＨＲＰ（Ⅰ），同邻近的还原态二茂铁
反应后ＨＲＰ被还原为ＨＲＰ（Ⅱ），同时二茂铁被氧化，ＨＲＰ（Ⅱ）进一步同还原态二茂铁反应，生成 ＨＲＰ
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和氧化态二茂铁。生成的氧化二茂铁得到电子，恢复成还原态二茂铁，再次进行反应。整个过程中，

ＨＲＰ和过氧化物反应生成的电子，经由二茂铁的传导，进入电极，而非直接传入电极。

Ｓｃｈｅｍｅ１　Ｍｅｃｈａｎｉｓｍｏｆｉｎｄｉｒｅｃｔｅｌｅｃｔｒｏｎｔｒａｎｓｆｅｒｍｅｄｉａｔｅｄｂｙｆｅｒｒｏｃｅｎｅ

为提高酶电极的敏感性，Ｙｉｌｍａｚ等［３０］将纳米材料填入壳聚糖二茂铁基质中，可以更有效地提高酶
电极的电子传导性。此外，Ｆａｎ等［３１］将二茂铁电子传递介体与氨基化的氧化石墨烯等导电物质相结合，

用二茂铁功能化的石墨烯修饰电极并制备酶传感器。其中，接枝在石墨烯上的二茂铁保持了电化学活

性，有良好的电子转移特性。该电极具有高的敏感性、良好的选择性及高的稳定性。Ｇｏｆｆ等［３２］用二茂铁

功能化的多壁碳纳米管制备了良好的生物传感器。而Ｐｅｐｉ等［２４］将二茂铁“软着陆”在具有羧基的多壁

碳纳米管上，也可应用在生物传感器和生物燃料电池中。Ｑｉｕ等［３３］用醛基二茂铁修饰带有氨基的多壁

碳纳米管，然后固定在玻碳电极上，用来检测葡萄糖。二茂铁多壁碳纳米管综合了碳纳米管的直接电
子传导和二茂铁的间接电子传导作用，加快了电极上电子转移效率，可以用于构建特殊的生物传感

器［３４］。有报道证明，双壁碳纳米管可作为分子导线使电子在电极和双壁碳纳米管中的氧化还原性的二

茂铁之间传输［３５］。Ｌｉｕ等［２３］用二茂铁和乙酰基硫醇封端固定在金纳米粒子表面，形成稳定的电活性

层，再结合在覆盖石墨烯壳聚糖薄膜的玻碳电极上，二茂铁、纳米材料及石墨烯的协同作用提高了电子
转移效率，这样构建的高敏感、低检出限和稳定性良好的电极用于检测芸香苷。该电极虽没有酶的参

与，却为酶电极提供了直接电子传导与间接电子传导机制相结合的思路。

以上所述说明，二茂铁作为酶生物传感器的电极修饰材料，能直接与被蛋白质包覆的酶活性中心相

连，将反应产生的电子从不导电的蛋白质外壳中转移，直接导入电极表面。此外，将二茂铁与纳米贵金

属、石墨烯和碳纳米管等导电物质相结合，还可更好地改善电极电子的传导，可作为今后的研究方向。

小分子电子传递介体通常容易从电极上流失。为此，有人用主客体包合的方法，将二茂铁包合在环

糊精、杯芳烃等主体中，以防止二茂铁电介质的泄漏［３６］。爦ｅｎｅｌ等［２８２９］将乙烯基二茂铁直接共价结合在

甲基丙烯酸缩水甘油酯（ＧＭＡ）高分子膜上，也可良好保留二茂铁。此外，二茂铁固定在电极材料上还
有多种方法，如自组装膜［３７３９］、酰胺链接［２５］和点击化学［４０］等方法。

Ｈｕａｎｇ等［４１］用含叠氮的烷烃长链将二茂铁单分子层覆盖在硅表面，连接在二茂铁与硅表面间较长

的链阻碍了电子传递，使得导电性能下降。可见，在设计用二茂铁共价修饰电极时，连接二茂铁与电极

的链结构也是需要考虑的因素。

１．２　免疫传感器
在免疫传感器中，抗原和抗体无电活性，无法产生电流，需要对其进行复杂的标记以制备安培型传

感器。二茂铁可作为免疫传感器中的标记物［１９２０，２２，４２］或作为电极上的电子传递介体［４３４４］。如 Ｌｉ等［１９］

以含二茂铁的复合物作标记建立免疫传感器，其电信号由二茂铁产生氧化还原电流提供，该传感器可
用于检测前列腺特异抗原（ＰＳＡ），以诊断前列腺癌（Ｓｃｈｅｍｅ２）。

Ｌｉａｎｇ等［４４］用壳聚糖二茂铁／多壁碳纳米管修饰电极，增强二茂铁的电化学活性，同时为肝炎Ｂ表
面抗原提供活性结合位点，当抗原抗体结合时，电信号经由二茂铁介导传入电极，检测过程中无标记物
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（Ｓｃｈｅｍｅ３）。二茂铁免疫传感器可用来诊断癌症［１９２０］、肝炎［４４］，检测蛋白质［４２］和大肠杆菌［２２］等。

Ｓｃｈｅｍｅ２　ＤｅｔｅｃｔｉｏｎｏｆＰＳＡｗｉｔｈｆｅｒｒｏｃｅｎｅａｓａｌａｂｅｌｏｆｓｅｎｓｏｒ

Ｓｃｈｅｍｅ３　ＬａｂｅｌｆｒｅｅｄｅｔｅｃｔｉｏｎｏｆＨＢｓＡｂｗｉｔｈｆｅｒｒｏｃｅｎｅ

２　离子传感器
二茂铁独特的氧化还原电化学特性和易官能化的性质，可将其应用在重金属和过渡金属离子的化

学传感器中。二茂铁离子传感器的原理是基于其与被检测离子结合时所发生电势的转变［４５］，以及伴随

着的溶液颜色、吸收光谱和荧光的改变，据此可建立一个多通道的离子检测传感器［４５５０］。二茂铁基的阴

离子传感器一般包括胺基，而阳离子传感器则含吡啶、聚吡啶或氮杂二烯、连氮、环醚和杂芳环等基

团［４６，５１］。

二茂铁在阴离子结合系统中常用作电化学受体单元，不仅是因为其稳定的氧化还原性，还由于二
茂铁容易官能化，经过设计可与阴离子强结合［５２５３］。如 Ｃｏｒｍｏｄｅ等［５４］用新型二茂铁杯芳烃受体

（Ｓｃｈｅｍｅ４Ｂ），构建了单分子膜电化学阴离子传感器。将受体自组装在金电极上形成氧化还原活性单
分子膜，对阴离子有强的结合性，产生的复合物在金电极上引起阴极电位的改变，据此检测溶液中的离

子（Ｓｃｈｅｍｅ４）。

Ｓｃｈｅｍｅ４　Ｆｅｒｒｏｃｅｎｅｉｍｍｏｂｉｌｉｚｅｄｅｌｅｃｔｒｏｄｅｆｏｒａｎｉｏｎｓｅｎｓｏｒｉｎｇ

二茂铁甘氨酸复合物具有选择性氧化还原特性及很强的变色性，可作为荧光化学传感器在水环
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境中用肉眼直接检测出Ｈｇ２＋［５５５６］。据最近报道［５０］，已合成得到了基于二茂铁五元杂环（二茂铁咪唑
二苯吩嗪）分子的新型电化学传感器，可高效识别水溶液中过渡金属阳离子。二茂铁基受体作为对

Ｈｇ２＋的选择性分子探针，在水环境中可通过电化学、比色法和荧光法等３种不同的方法检测Ｈｇ２＋。
由于咪唑含有氮和亚氨基，与阴阳离子均可选择性反应，用二茂铁咪唑苯酚建立的传感器既可检

测阴离子又可检测阳离子，称为电荷中性化学传感器。Ｓａｔｈｙａｒａｊ等［５１］用二茂铁咪唑苯酚传感器成功检
测了Ｆｅ２＋、Ｃｄ２＋、Ｃｏ２＋、Ｃｕ２＋、Ｎｉ２＋和Ｐｂ２＋等阳离子和ＨＳＯ－４、Ｆ

－、Ｂｒ－、Ｉ－、ＯＡｃ－和ＯＨ－等阴离子。
此外，还有人合成了一种蒽醌二茂铁，将其结合在电极上用作 ｐＨ和氧的传感器［５７］。由于其特殊

的荧光性质和离子选择性，二茂铁吡唑复合物不仅可用于检测 Ｃｕ２＋和 Ｈｇ２＋，还可用来设计复杂逻辑门
控，建造分子水平上的集成逻辑电路［５８］。

３　结论和展望
鉴于二茂铁具有上述优良性质，使得二茂铁及其衍生物作为传感器的电极修饰材料在近年来备受

关注。此外，二茂铁在电极上的良好表现，也可以作为酶生物燃料电池电极的组分［５９］，与石墨烯、纳米

贵金属及环糊精等相结合，在加快电子传递速率的同时也可为酶、生物活性物质等创造良好的生物环

境，提高酶电池的工作效率与寿命。

未来还应继续寻求在电极上稳定固定二茂铁的方法，如与环糊精进行主客体包合，防止电介质渗漏

的同时还可调节电极的导电性能，在增强电极效率的同时还保证了电极的稳定性和使用寿命；探索二茂

铁与其它导电物质（如石墨烯等）的相互结合，以期实现电极上直接传导和间接传导电子机制的有机结

合，更有效地提高电子转移的效率，以期拓展二茂铁及其衍生物的应用范围。
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