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前言

工业排污作为主要的重金属污染源，其排放量急剧增加，

造成各类环境中重金属污染日益加剧已经成为不争的事实[1]。
重金属污染具有多源性、隐蔽性、污染后果严重等特点，且重金

属残留不易被降解，而是长期滞留在环境中，并通过食物链的

生物放大作用进入人体[2]。虽然某些重金属是人体必需的微量

元素，但如果被大量摄入，超过人体所能耐受的限度后，即可造

成严重的生理损害，引发多种疾病，比如上世纪 50 年代发生在

日本的水俣病以及后来的骨痛病等[3]。因此，如何对环境或生物

体系的重金属离子进行快速、灵敏的检测，使人们有效治理重

金属污染，远离重金属危害，是亟待解决的问题。
目前虽然有很多检测重金属离子的方法，如原子吸收光谱

（ASS）法[4-7]、电感耦合等离子发射光谱法（ICP-AES）[8-12]、电感

耦合等离子体质谱法（ICP-MS）[13-16]、高效液相色谱法[17-18]、酶抑

制法[19-23]等方法，但这些方法存在一些不足之处：1）需要昂贵的

大型仪器设备；2）检测过程较为繁琐；3）样品需要经过严格复

杂的预处理；4）检测灵敏度低、选择性差；5）现场快速检测的及

时性差；6）需要经过专门训练的人员来操作。近年来，由于纳米

技术的快速发展，纳米探针因其具有优异的特性被广泛应用于
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重金属污染物的检测中[24]。本文主要对目前广泛应用于重金属

离子检测的纳米材料进行详细阐述，包括半导体荧光量子点、
荧光纳米粒子和金纳米颗粒等。它们主要通过荧光强度变化或

肉眼可见的颜色变化来进行高灵敏度的重金属离子检测，同

时，结合本实验室的最新研究成果，为研究开发出痕量甚至超

痕量的重金属离子现场实时检测技术提供新的方法，并对该研

究方向的发展进行了展望。

1 荧光探针用于重金属离子的检测

1.1 量子点荧光探针用于重金属离子的检测

量子点 （Quantum Dots, QDs），又称半导体纳米晶（Semi-
conductor Nanocrystal），具有荧光强度高、发射峰较窄、抗光漂

白性高、发射峰谱可控等优点[25]，已经在电子学，发光装置和生

物分析领域中引起了广泛的兴趣[26,27]。发展基于量子点的化学

检测和生物检测是分析化学领域最引人瞩目的课题之一[28-31]。
由于量子点的特殊尺寸和结构，不同功能基团修饰的量子点与

某些重金属离子相互作用后，使其荧光发生变化，因此可用于

重金属离子的检测。以 CdSe 量子点为例，其检测重金属离子

的原理是：重金属离子与 Cd 离子发生置换，生成溶解度更小

的硒化物，如 CuSe 和 HgSe，使从 CdSe 到 CuSe 或 HgSe 的电

子 - 空穴转移的能量水平远快于 CdSe 产生荧光的速度，所以

电子的能量以无辐射方式释放，CdSe 量子点荧光被猝灭。但应

用此原理进行重金属离子的检测选择性较差，Cu2+、Hg2+、Ag+、
Fe3+ 等相互之间会产生干扰[32]。
有文献报道将量子点表面修饰上不同的基团，使其只对特定的

重金属离子产生荧光变化。如硫代甘油修饰的 CdS 量子点只能

被铜离子和铁离子猝灭[33]等。有研究发现，L- 半胱氨酸连接的

CdS QD 对锌离子的检测具有较高的选择性，原因是锌离子作

为 " 桥 " 将量子点连接成网状结构，增强了量子点的荧光[34]；同

时该研究中还报道 L- 半胱氨酸连接的 CdS QD 荧光也能被银

离子所增强。巯基乙烷磺酸基修饰的 CdS 量子点对铜离子有

特异响应，其检测限可达 0.2 μg/L，线性检测范围可以达到 30
μg/L，并且对其他金属离子响应很小，有较强的抗干扰能力[35]。

增强量子点的荧光可以提高检测灵敏度，Chan 等人 [36]在

玻璃片上组装了银纳米棱柱和连有 16- 巯基十六烷酸的 CdSe
量子点，这种检测方式应用银纳米棱柱的电场效应和光增强效

应，在将银纳米棱柱和量子点之间的空隙调整至适当的距离

时，原量子点的荧光将被增强，用于超灵敏、高选择性的铜离子

检测，其检测限为 5 nM。
由于量子点的表面对过氧化氢很敏感，一定浓度的过氧化

氢可以猝灭量子点的荧光，而过氧化氢是过氧化酶催化底物的

产物，本课题组将 CdTe 量子点独特的荧光性质与乙醇氧化酶

（AO）结合，基于铜离子对乙醇氧化酶的抑制作用，通过生成

H2O2 的量的变化来调控 CdTe 量子点的荧光猝灭程度，成功的

制备出可对 Cu2+ 进行超灵敏检测的荧光传感器 [37]，如图 1 所

示。此量子点 - 酶体系对 Cu2+ 的检测限可低至 0.176 ng/mL。并

且在干扰离子浓度增至 Cu2+ 的 10-100 倍时，对 AO 的活性都

没有明显的抑制，说明本检测方法具有高度选择性。此外，我们

还应用量子点 - 酶体传感系对河水中的铜离子进行了实际检

测应用，与应用电感耦合等离子发射光谱分析法得到的检测结

果具有较好的一致性。

图 1 通过CdTeQDs荧光强度反应铜离子对乙醇氧化酶活性的抑制作用

Fig.1 Schematic representationof theactivityofalcoholoxidasebythephotoluminescence(PL) intensityofCdTeQDs,and its inhibitionbycopper ions
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图 2 瓷质体包埋尼罗红用于选择性识别铜离子示意图

Fig.2 Schematic illustration for preparation of Nile red-loaded nanohybrid liposomal cerasomes for cupric ion selective recognition

此外，Mu[40]等人在硅纳米线表面修饰荧光染料 8- 羟基喹

啉 -3- 氨丙基三乙氧基硅烷 - 乙酰胺，由于此化合物含有三个

氨基，很容易结合金属离子，并且金属离子结合后荧光被猝灭。
这种基于硅纳米线与荧光染料的传感器对铜离子表现出了较

强的检测灵敏度。

2 纳米金探针用于重金属离子的检测

由于纳米金具有在可见光区较强的表面等离子共振吸收，

制备简单，稳定性高以及具有良好的生物相容性等特点，通常

被用于光学纳米传感材料。其表面等离子共振吸收可以通过纳

米粒子的大小、形状、聚集、周围环境折射率等调节，因此任何

引起纳米金表面结构、聚集程度或者周围环境折射率变化的因

素都可以导致其光谱的改变。而且其表面易通过 Au-S 或 Au-N

键结合或静电吸附作用修饰上多种基团 （如两亲性聚合物、硅
烷基、多糖、核酸、蛋白质等）[41-43]，当重金属离子和修饰后的金

纳米颗粒作用之后，可采用比色法、表面等离子体共振、荧光法

等手段来检测。
2.1 比色法

比色法在金纳米粒子中应用较为普遍，主要通过诱导金纳

米粒子的聚集而发生吸收光谱改变，仅通过裸眼或简单的分析

测试方法，例如紫外可见光谱，即可实现对重金属离子的快速

灵敏检测。Kim[44]等人在金纳米颗粒表面修饰上 11- 巯基十一

烷酸，使其带上羧基，可以和二价金属离子如铅、镉、汞离子进

行螯合，金纳米粒子发生聚集，导致其光谱性质发生变化。加入

二价金属强力螯合剂 EDTA 后，金属离子的作用被解除，金纳

米粒子又逐渐恢复原来的状态。但是这种检测方法在选择性方

面有所欠缺。

Huang[45]等人将鞣酸（GA）基团连接到金纳米粒子表面，形

成 GA-AuNPs，由于 Pb2+ 可以与鞣酸基团中的酚羟基进行多价

配位，而一般的金属离子不具有如此多的配位数，因此通过

Pb2+ 介导的聚集，使 GA-AuNPs 可以特异性的检测 Pb2+，而通

过改变 pH 来调节 GA-AuNPs 的粒径大小和分布，并在 NaClO4

的调节下，使粒子间的静电排斥力降低，优化条件之后实现了

对铅离子的高灵敏度检测。检测限可达 10 nM，检测范围达到

10-1000 nM。
Jiang[46]等人最近采用终端为季铵盐基团，头部为巯基的分

子修饰纳米金颗粒，当存在 Hg2+ 时，由于 SH 与 Hg2+ 之间强大

的结合作用，保护基团脱落，金纳米颗粒聚集，从而可以对 Hg2+

进行检测。此方法只能在酸性溶液中进行检测，因为季铵盐基

团保护的金纳米颗粒在碱性溶液中不能稳定分散。
在最近的研究中，Fang[47]等人一改传统的金纳米粒子聚集

方法，应用一种腐蚀金纳米粒子的方法来检测溶液中的重金属

铜离子。他们利用过氧化氢在硫氰酸根（SCN-）存在时可以氧

化腐蚀金纳米粒子，形成 AuSCN，使其颜色由红色渐渐变浅褪

色。而在碱性条件下，Cu(NH3)62+ 可以分解过氧化氢，进而达到

保护金纳米粒子不被腐蚀的作用，保持原有颜色。这种方法可

以在视觉上对溶液中是否有铜离子作出判断，且视觉可辨至

0.05 μM Cu2+，比其它聚集方法的可辨浓度更低，同时也可以通

过紫外 - 可见吸收光谱进行定量的检测。
分子生物学技术的快速发展为利用生物大分子 （蛋白质、

DNA 等）的特异性检测各种靶物质提供了有利条件。例如有研

究发现 Hg2+ 能介导 DNA 中碱基 T 的配对，形成稳定的 T-
Hg2+-T 结构[48]。利用此原理可以设计出基于核酸纳米探针的比

色检测法。Liu[49]等人利用静电吸引力把 ssDNA 吸附到纳米金
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颗粒表面，因 DNA 分子之间的静电排斥作用，纳米金处于分散

状态，溶液为红色。当加入 Hg2+ 后，由于 T- Hg2+-T 结构的形成，

导致 poly-T33 ssDNA 变成折叠结构，降低了金表面电荷，导致

纳米金颗粒聚集，溶液变成蓝紫色，检测限最低可达 25 nM。为

了提高检测灵敏度，Li[50]等对上述方法进行了改进，他们通过减

少 ssDNA 序列中 T 碱基的个数，来降低形成 T- Hg2+-T 结构时

所需的 Hg2+ 浓度，这样在含有很少 Hg2+ 时就能使金纳米颗粒

表面的 ssDNA 形成折叠结构，提高了灵敏度，检测限也降低到

10 nM。
2001 年 Sharpless[51]等人提出了点击化学（Click Chemistry）

的概念，它主要是通过小单元的拼接来快速完成各种化学合成

反应。其典型的代表反应是铜催化的叠氮 - 炔基环加成反应

（Copper-Catalyzed Azide-Alkyne Cycloaddition）。点击化学在生

物药物材料的开发和应用、环境保护等的方面都有着较为广泛

的应用，由于其反应快速、变化明显，目前已成为诸多领域的研

究热点之一。
Jiang[52]课题组利用典型的点击化学反应，巧妙地对铜离子

进行了可视化的检测，该方法将连有巯基基团的金纳米粒子分

别修饰上叠氮化物和炔烃化物，且修饰上两种基团后的金纳米

粒子分散性良好且稳定。当将 Cu2+ 和抗坏血酸钠同时加入到两

种金纳米粒子的溶液中时，Cu2+ 被抗坏血酸钠还原为 Cu+，而后

者则能够作为叠氮基和炔烃基进行环加成反应的催化剂，使金

纳米粒子发生聚集，原本酒红色的金纳米粒子溶液逐渐变浅并

立即有聚集的沉淀物出现，并在 24 小时后溶液变为无色。如图

3 所示，这种变化可以不借助任何仪器而直接观察到，可见的

检测限能达到 50 μM，这种可视化的检测方法对铜离子的检测

提供了便利。在此基础上，Chen[53]也应用此方法进行铜离子的

检测，他们在还原 Cu2+ 成 Cu+ 的方法上进行了改进，通过电极

的还原作用，快速的产生 Cu+，大大节省了反应时间，并且视觉

检测限达到了 1 nM，提高了检测的灵敏度。

图 3 应用修饰有叠氮基团和炔烃化物的两种金纳米粒子通过点击化学的方法进行 Cu2+ 的检测原理

Fig. 3 The detection of Cu2+ ions using click chemistry between two types of gold NPs, each modified with thiols terminated in an alkyne (1) or an azide

(2) functional group

2.2 表面等离子共振（Surface Plasmon Resonance, SPR）法

SPR 是研究分子间相互作用的一种非常重要的方法，其在

化学检测、免疫分析中都有很重要的应用。SPR 角随表面折射

率的变化而变化，而折射率的变化又和结合在金属表面的分子

质量成正比。因此可以通过获取反应过程中 SPR 角的动态变

化，得到分子之间相互作用的特异性信号。Kang[54]等人在 SPR

金膜表面先修饰 2- 氨基乙硫醇，采用 NaOH 处理使 -NH3
+ 转

变成 -NH2，因此 Cu2+ 可以吸附在金膜表面，改变了 SPR 的共

振角。当采用 HCl 处理后，-NH2 又回到 -NH3
+，Cu2+ 脱落，传感

器可以重复使用。
Wing[55]等人在金膜上以戊二醛的乙酸溶液为交联剂，通过

旋转涂布方法在金膜上均匀交联上壳聚糖薄层制作成光学传

感器，通过 SPR 原理可以测得共振角的大小直接随溶液中重

金属离子浓度（0.5-100 ppm）而成比例的改变，以此实现了对

Cu2+、Zn2+、Mn2+ 的检测。
除此以外，Wang [56] 等人制备出一种金纳米粒子增强 SPR

效应的汞离子检测方法，他们通过金硫键将汞离子特异识别寡

核苷酸序列（MSO）连接到金膜表面，这种 MSO 序列可以与修

饰有互补 DNA 序列的金纳米粒子连接，以增强金膜的 SPR 效

应。但是在汞离子存在的条件下，MSO 与汞离子形成 T-Hg2+-T

的结构，而不能与金纳米粒子结合，改变了 SPR 的响应，以此

高灵敏高特异性的检测溶液中的汞离子。
2.3 表面能量转移（surface energy transfer, SET）法

荧光共振能量转移(FRET) 是供体分子的激发能通过非辐

射转移形式传递给邻近受体分子的过程，它的推动力是供体和

受体荧光分子之间的偶极 - 偶极相互作用 [57]。表面能量转移

（SET）是指能量由荧光染料转移到金属表面的过程，与 FRET

不同的是，它不是偶极 - 偶极作用，而是偶极与金属表面的作
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图 4 基于 RB 与 AuNPs 之间表面能量转移来检测 Hg2+ 的示意图

Fig. 4 Schematic Representations of Hg2+ Nanosensors That Operate on the Basis of Modulation of the SET between RB and AuNPs

用。目前，很多研究者认为基于金的能量转移属于 SET 机制[58]。理

论研究表明，纳米金的猝灭能力取决于它们的大小、形状、与荧

光染料的距离、光谱重叠和偶极方向。但是有关猝灭的具体机

制还不清楚[59]。在 SET 中，能量转移距离几乎是 FRET 中距离

的两倍。另外，同一纳米金可以猝灭不同激发荧光的染料，从可

见区到近红外区[60]。
Li[61]等人采用含吡啶的荧光基团来修饰金纳米颗粒，在加

入铜离子前，由于 SET 效应，荧光基团的荧光被猝灭。当铜离

子加入后，由于铜离子与吡啶基更强的配位能力，金纳米颗粒

被替换下来，荧光染料的荧光被恢复。

Huang 和 Chang 等人[62]也基于罗丹明 B 与金纳米粒子之

间的 SET 原理，开发了一种开关式的特异性检测汞离子的探

针。当罗丹明 B 分子吸附在金纳米粒子表面时，罗丹明 B 的荧

光被猝灭。但是如果环境中存在汞离子，汞离子会被金纳米粒

子表面的柠檬酸还原为汞原子而取代罗丹明 B 的位置，使罗丹

明 B 脱离金纳米粒子，荧光恢复，强度可达之前的 400 倍，加入

汞离子前后就如开关一样，将罗丹明 B 的荧光打开。如图 4 所

示。该方法的独特之处在于，在修饰有半胱氨酸或巯基丙酸的

金纳米颗粒溶液中加入一种螯合剂，2,6- 吡啶二羧酸（PDCA），

可以特异性的检测汞离子，检测限可达 2.0 ppb。

在此之后，Pyne[63]小组也对不同基团修饰的金纳米粒子结

合荧光染料罗丹明 6G 所制备出不同的 SET 纳米探针，并对修

饰巯基丙酸和柠檬酸的两种探针进行了汞离子检测的比较，发

现由于修饰有柠檬酸的金纳米粒子更容易被汞离子接近并形

成汞壳，因而加入汞离子后罗丹明 6G 的荧光恢复率更高，其

检测限达到 2.0 ppt。

4369· ·



现代生物医学进展 www.shengwuyixue.com Progress inModern Biomedicine Vol.12 NO.22 AUG.2012

2.4 金纳米棒作为重金属离子检测的探针

金纳米棒与金纳米颗粒相比，具有横向和纵向两个等离子

共振吸收峰，其纵向吸收峰可以通过调节其长径比而调控。金

纳米棒具有很强的光热效应和成像能力，已经广泛应用于光热

治疗、药物释放及医学成像等领域[64-66]。不仅如此，金纳米棒也

用于环境监测方面，Rex[67]等人利用金和汞之间发生的汞齐化

过程而改变金纳米棒的形态，引起其纵向吸收峰发生变化，从

而进行重金属 Hg2+ 的检测，该方法的检测限高达 6.6×10-13

g/L。
最 近 ，Ping [68] 课 题 组 应 用 半 胱 氨 酸 修 饰 的 金 纳 米 棒

Cys-AuNR 检测溶液中的 Cu2+，该法通过形成 Cys-Cu-Cys 稳定

的复合体而介导金纳米棒的聚集，导致溶液颜色由蓝绿色变为

灰黑色，通过优化 pH、半胱氨酸浓度等条件，可以得到一个较

广的线性范围：1-100 μM，检测限达到 0.34 μM，并且具有较强

的选择性，对实际水样品的检测准确度很高。
2.5 其他基于纳米金的重金属离子检测方法

据报道，小尺寸的金纳米颗粒（金量子点）能够发射很强的

荧光信号，信号强度和发射峰位置与尺寸密切相关。Huang 和

Chai 等人[69,70]采用金量子点，根据其荧光强度变化来检测重金

属离子，并且可以通过加入 2,6- 吡啶二羧酸螯合剂，对 Hg2+ 进

行专一性检测。
Toma[71]等人发现三巯基三嗪修饰的金纳米颗粒有很强的

表面增强拉曼光谱(SERS)效应，SERS 对 Hg2+ 和 Cd2+ 很敏感，

采用 SERS 可以对这两种重金属离子进行定量检测。
除此之外，应用银染法[72]、金纳米粒子电池作用下与染料

发生的表面能量转移法 [73]、金纳米粒子 - 石墨烯的荧光开关

法[74] 等对 Cu2+、Hg2+ 和 Pb2+ 进行快速超灵敏的检测也有报道，

纳米金在重金属离子检测方面表现出了很大的应用前景。

3 未来展望

重金属对人体健康危害严重，是水环境监测的重要指标。
纳米技术的飞速发展和纳米探针优异的光学性质、化学活性和

生物相容性，在重金属监测领域得到了广泛的应用。基于荧光

量子点、荧光纳米粒子、金纳米颗粒、金纳米棒等纳米探针检测

重金属离子具有高灵敏度、高选择性、成本低、设备简单等优

点。有望解决因不能在野外使用大型仪器而不能迅速、准确的

对重金属离子实现检测的难题，并为开发更加微型化和自动化

的传感器提供了新的思路。但采用这些纳米探针也存在一些问

题，比如纳米金颗粒保存时间过短，易受溶液 pH 值和离子强

度的影响。荧光纳米粒子量子点稳定性较差，毒性较大，大量使

用可能会对环境造成二次污染。因此需开发新型标记纳米粒

子，从而拓展纳米探针的应用范围。
目前的检测方法多处于实验室研究阶段，真正应用到生产

环境中还面临着很多挑战。对于生物样本中的痕量或超痕量重

金属污染物监测，还需克服生物体内部的复杂环境的干扰。根

据以往的研究来看，多种检测分析手段联用将为提高检测精

度、简化检测程序、开发新方法提供有效的途径。未来重金属检

测的发展趋势应该是发展各种微型化和自动化的传感器，制作

类似 pH 试纸这样廉价、简便的微型传感器，以便可广泛的应

用于家庭日常生活中。
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