
第 ４３ 卷　 第 ３ 期

２０２２ 年 ３ 月

发 　 光 　 学 　 报
ＣＨＩＮＥＳＥ ＪＯＵＲＮＡＬ ＯＦ ＬＵＭＩＮＥＳＣＥＮＣＥ

Ｖｏｌ ４３ Ｎｏ ３

Ｍａｒ. ꎬ ２０２２

文章编号: １０００￣７０３２(２０２２)０３￣０３１４￣１３

金纳米簇化学发光体外生物检测应用研究进展

夏天昊１ꎬ 王云鹏１ꎬ 戴晓茹１ꎬ 凌世生２ꎬ 陈　 东２ꎬ 乔旭升１∗ꎬ 樊先平１

(１. 浙江大学材料科学与工程学院 硅材料国家重点实验室ꎬ 浙江 杭州　 ３１００２７ꎻ
２. 杭州安旭生物科技有限公司ꎬ 浙江 杭州　 ３１００１１)

摘要: 金纳米簇是一种制备工艺简单、具有分子级尺寸和量子效应的新型发光材料ꎬ近年来在化学发光检测

中得到了广泛应用ꎬ特别是较多应用于体外生物检测ꎮ 本文综述了金纳米簇化学发光(含电化学发光)体系

在体外生物检测中的应用进展ꎮ 首先ꎬ阐释了金纳米簇的合成方法、结构、性质及其化学发光基本原理ꎻ其
次ꎬ总结了国内外近年来基于该体系的体外生物检测研究进展ꎬ并梳理了改善发光强度和检测灵敏度的已有

策略ꎻ最后ꎬ对金纳米簇化学发光的未来发展趋势进行了展望ꎮ
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１　 引　 　 言

体外生物检测技术是指在生物体外利用特定

的试剂和设备来检测生物体中某种或某一类物质

的方法ꎬ是免疫分析的重要组成部分[１] ꎮ 传统的

体外生物检测使用荧光标记法[２] ꎬ该方法需要借

助外界光源ꎬ检测耗时较长ꎮ 为提高检测效率ꎬ需
要开发一种新的分析方法ꎮ 化学发光(Ｃｈｅｍｉｌｕ￣
ｍｉｎｅｓｃｅｎｃｅꎬＣＬ)是指利用化学反应产生发光的现

象[３] ꎬ其中通电引发电化学反应而产生的化学发

光又称为电化学发光(Ｅｌｅｃｔｒｏｃｈｅｍｉｌｕｍｉｎｅｓｃｅｎｃｅꎬ
ＥＣＬ) [４] ꎮ 普通的化学发光由反应试剂的混合即

可引发ꎬ而电化学发光是由电极上生成的氧化型

或还原型自由基与其他物质反应产生ꎮ 在化学发

光检测系统中ꎬ最常用的两种纳米材料是量子点

和金属纳米颗粒ꎬ其中发光效率较高的量子点通

常含有重金属元素ꎬ生物相容性较差[５] ꎻ而金属

纳米颗粒的发光效率偏低ꎬ难以满足精确检测的

要求ꎮ 基于化学发光原理ꎬ研发兼具生物相容性

和高效发光性能的新型体外生物检测用发光材

料ꎬ已成为当务之急ꎮ
金纳米簇(Ｇｏｌｄ ｎａｎｏｃｌｕｓｔｅｒｓꎬＡｕ ＮＣｓ)是指尺

寸一般在 ２ ｎｍ 以下、由数个至数百个金原子所组

成的团簇[６] ꎬ拥有类似于量子点的量子限域效应

和表面效应[７] ꎬ具有荧光强度高、光稳定性强、表
面活性高等特点[８￣９] ꎮ 虽然金纳米簇和金纳米颗

粒都是由金单质连接表面配体构成ꎬ但前者的荧

光性能要远远优于后者ꎮ 现在ꎬ金纳米簇的化学

发光现象也已得到证实[１０] ꎬ并广泛应用于血浆、
尿液、组织液等的分析检测中ꎬ检测对象可以是氨

基酸、多巴胺和各类小分子药物ꎬ也可以是蛋白

质、ＤＮＡ、ＲＮＡ 等生物大分子ꎬ检测灵敏度(最低

检测限)相比于传统的荧光标记法提高了数个数

量级ꎮ
金纳米簇合成方法简单ꎬ生物相容性好ꎬ适合

体外检测的实际应用ꎮ 发展基于金纳米簇化学发

光的新型体外生物检测技术ꎬ既能保证检测精度ꎬ
也有利于提高检测效率ꎮ 本文将阐述金纳米簇的

制备方法、结构、性质及其化学发光原理ꎬ并结合

近年来在体外生物检测方向的应用进展ꎬ总结该

体系在实际应用中面临的关键问题与解决方案ꎬ
最后对金纳米簇在体外生物检测领域的发展趋势

做出展望ꎮ

２　 金纳米簇合成方法、结构与性质

２. １　 金纳米簇合成方法

金纳米簇的表面配体在合成过程中引入ꎬ配
体主要分为小分子和大分子两类ꎬ它们将合成原

料(一般使用 ＨＡｕＣｌ４ ) 中的 Ａｕ(Ⅲ) 还原成 Ａｕ
(Ⅰ)或 Ａｕ(０)ꎬ并作为模板和保护层ꎬ借助结合

锚点的作用来控制金纳米簇的粒径以及单个团簇

所含的金原子个数ꎮ
以小分子有机物作为配体合成金纳米簇ꎬ能

在表面形成保护层ꎬ从而将晶体生长固定在较小

的尺寸ꎮ 应用于生命科学领域的金纳米簇ꎬ配体

多为含有硫元素的羧酸、氨基酸或多肽ꎬ如谷胱甘

肽(ＧＳＨ) [１１￣１２] 、硫辛酸(ＬＡ) [１３] 、Ｎ￣乙酰￣Ｌ￣半胱

氨酸(ＮＡＣ) [１４￣１５] 、蛋氨酸(Ｍｅｔ) [１６]等ꎮ
大分子配体则能作为合成金纳米簇的模板ꎬ

它们的结构中含有各类功能性基团ꎬ并带有一定

量的电荷ꎬ包覆在金纳米簇的表面ꎬ限制其粒径ꎮ
典型的蛋白质类配体是牛血清白蛋白(ＢＳＡ)ꎬ其
多肽链中含有大量的巯基ꎬ能与金原子以化学键

(Ａｕ—Ｓ)的方式直接相连ꎬ并且作为一种还原剂

促进金单质的生成ꎮ Ｘｉｅ 等[１７] 于 ２００９ 年最早报

道了合成 ＢＳＡ￣Ａｕ ＮＣｓ 的方法ꎬ所合成的颗粒中

包含 ２５ 个金原子ꎬ能发射出红光ꎮ
一些高分子聚合物也可以作为合成金纳米簇

的辅助模板ꎬ如聚酰胺￣胺(ＰＡＭＡＭ) [１８]和聚乙烯

亚胺(ＰＥＩ) [１９] ꎮ 与上述两类配体不同ꎬ这些聚合

物模板多为高度分支化的树枝状结构ꎬ虽然也能

还原金元素ꎬ但更重要的作用是作为支架对尺寸

较大的金纳米颗粒刻蚀ꎬ得到金纳米簇ꎮ
２. ２　 金纳米簇结构

金纳米簇中的金原子呈核壳结构排列ꎬ即少

数原子组成核心ꎬ其余的原子围绕核心逐层包覆ꎬ
形状接近于球形或多面体形[２０￣２１] ꎮ 表面配体是

金纳米簇的重要组成部分ꎬ对其物理化学性质有

重要的影响ꎮ 表面配体的结构包含以下三要

素[２２] (图 １):首先ꎬ配体能与金原子以较强的共

价键结合成锚点ꎬ这一部分通常含有 Ｃ、Ｐ、Ｓ、Ｓｅ
四种元素之一ꎻ其次ꎬ配体的主体部分由烷基链、
苯环或氨基酸链构成ꎬ通过共轭效应、空间位阻效

应和电子转移来提高金纳米簇的化学稳定性[２３]ꎻ
最后ꎬ配体上所连接的与环境直接接触的官能团ꎬ
它们是金纳米簇功能化的关键ꎬ能改变其亲疏水
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图 １　 金纳米簇与表面配体结构(以巯基乙酸为例) [２２]

Ｆｉｇ. １　 Ｔｈｅ ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ｏｆ Ａｕ ＮＣｓ ａｎｄ ｓｕｒｆａｃｅ ｌｉｇａｎｄｓ (Ｍｅｒｃａｐｔｏ￣
ｈｅｘａｎｏｉｃ ａｃｉｄ ｉｓ ｕｓｅｄ ａｓ ａｎ ｌｉｇａｎｄ ｅｘａｍｐｌｅ)[２２]

特性ꎬ有的官能团还能提供与其他物质结合的位

点ꎬ扩展其应用范围[２４] ꎮ
２. ３　 金纳米簇性质

金纳米簇之所以受到世界各国学者们的关

注ꎬ是因为这种材料集多种优良性质于一体ꎬ克服

了传统纳米发光材料的诸多不足ꎬ应用前景广阔ꎮ
金纳米簇具有下列特性:

(１)量子限域效应:金纳米簇的分子级尺寸

使其拥有和量子点材料相似的性质ꎬ尤其是量子

限域效应ꎬ能使金纳米簇中费米能级附近的电子

能级离散[２５] ꎮ 这样ꎬ就能够通过调控金纳米簇

的粒径来改变其荧光波长ꎮ
(２)表面效应:金纳米簇通常仅包含十几个

至几百个金原子ꎬ这就意味着大部分原子位于金

纳米簇表面ꎮ 又由于表面结构一般会产生缺陷ꎬ
位于表面的原子通常配位数不足ꎬ所以金纳米簇

拥有比金纳米颗粒更高的活性ꎬ这也是其表面容

易键合各种配体的原因[２６] ꎮ
(３)生物相容性:具有生物活性的蛋白质、多

肽、氨基酸、核酸等都能作为配体与金纳米簇表面

活性位点结合[２７] ꎬ使金纳米簇与生物体环境接

触时ꎬ不会产生明显的刺激作用ꎮ
(４)催化活性:金纳米簇的颗粒形状不规则ꎬ

比表面积大ꎬ具有较高的表面能ꎬ在配体保护提高

化学稳定性的同时ꎬ也能够加快化学反应速率ꎬ体
现出极高的催化活性[２８] ꎮ

(５)高量子产率与光稳定性:金纳米簇的能

级结构使其容易接受外界所传递的能量而发光ꎬ
量子限域特性又决定了其具有较高的量子产率

(一般可达 １０％以上) [２９￣３０] ꎬ并且发光更加稳定ꎬ
在较长时间内不会发生闪烁[３１] ꎮ

３　 金纳米簇化学发光原理

化学发光分为两种类型ꎬ第一类是化学反应

生成物作为发光物质ꎬ吸收反应释放的能量跃迁

至激发态ꎬ然后返回基态并发光ꎻ第二类是化学反

应生成物作为中间体ꎬ吸收能量并将其转移给另

一种荧光物质ꎬ该荧光物质跃迁至激发态再回到

基态的过程发出可见光[３２] ꎮ 作为一种小尺寸的

准零维材料ꎬ金纳米簇本身具有优异的发光特性ꎬ
在一定条件下能够直接产生化学发光ꎬ也能作为

化学反应能量转移的受体ꎬ同时独特的表面活性

也赋予了其较强的催化性能ꎬ能促进传统化学发

光体系中反应的进行ꎬ增加发光强度ꎮ 以下将分

别讨论金纳米簇在化学发光体系中所起到的不同

作用和相应原理ꎮ
３. １　 金纳米簇作为化学发光体

金纳米簇作为发光体的体系一般基于电化学

反应ꎬ该过程需要借助共反应物的作用ꎬ常用的共

反应物有三乙胺(ＴＥＡ) [３３] 、三丙胺(ＴＰｒＡ) [３４] 、
Ｎꎬ Ｎ￣二乙基乙二胺(ＤＥＤＡ) [３５] 、过硫酸根离子

(Ｓ２Ｏ２ －
８ ) [３６]等ꎮ 在电化学反应中ꎬ共反应物在电

极上被氧化或还原成带电自由基ꎬ接着自由基与

金纳米簇反应ꎬ转移电子与能量(部分体系中金

纳米簇也可在电极上发生电子转移)ꎬ使其能级

跃迁至激发态ꎬ最后多余的能量以光子形式释放

出来ꎬ即产生 ＥＣＬ 信号[３３ꎬ３６] ꎮ
近年来ꎬ研究者们对金纳米簇 ＥＣＬ 机理的

阐述逐渐深入ꎮ Ｐｅｎｇ 等[３７] 以 ＮＡＣ￣Ａｕ ＮＣｓ 为

研究对象ꎬ探讨了电化学反应的作用和价态对

ＥＣＬ 性能的影响ꎬ发现电化学还原反应能使金

纳米簇中部分 Ａｕ(Ⅰ)还原为 Ａｕ(０)ꎬ同时表面

配体脱附ꎬＥＣＬ 强度与 Ａｕ(Ⅰ)的还原程度呈正

相关ꎬ与表面配体无关ꎬ即表面层的 Ａｕ(０)是金

纳米簇中产生 ＥＣＬ 行为的主体ꎮ Ｈｅｓａｒｉ 等[３８]

归纳了 ＴＰｒＡ 为共反应物时ꎬ不同原子数和电性

的金纳米簇的 ＥＣＬ 规律(图 ２)ꎬ证明了它们的

发光来源于 ＴＰｒＡ自由基向金纳米簇的 ＬＵＭＯ
轨道转移电子ꎬ再通过 ＨＯＭＯ￣ＬＵＭＯ 能级跃迁

释放能量ꎬ来实现近红外区域的 ＥＣＬ 发射ꎮ 处

于激发态的金纳米簇电性和带电量由电化学反

应控制ꎬ其 ＥＣＬ 强度既与 ＴＰｒＡ 浓度有关ꎬ又与

电极电位有关ꎮ
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图 ２　 Ａｕ２５
－ / ＴＰｒＡ 体系可能的 ＥＣＬ 机理[３８]

Ｆｉｇ. ２　 Ｐｒｏｂａｂｌｅ ＥＣＬ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ Ａｕ２５
－ / ＴＰｒＡ ｓｙｓｔｅｍ[３８]

３. ２　 金纳米簇作为能量共振转移受体

化学反应所产生的能量被另外一种荧光物质

吸收而产生发光的现象ꎬ属于能量共振转移(Ｒｅｓ￣
ｏｎａｎｃｅ ｅｎｅｒｇｙ ｔｒａｎｓｆｅｒꎬＲＥＴ)的类型[３９] ꎮ 金纳米

簇尺寸极小、活性高、能级不连续ꎬ在吸收化学反

应释放的能量后易被激发ꎬ产生发光现象ꎬ即作为

ＲＥＴ 受体ꎮ
Ｚｈａｎｇ 等[４０] 设计了一种基于氧化还原反应

和 ＲＥＴ 效应的 ＣＬ 探针ꎬＢＳＡ￣Ａｕ ＮＣｓ 和四氢呋喃

过氧化物(ＴＨＦ￣ＨＰＯ)之间发生氧化还原反应ꎬ生
成激发态中间体并产生 ＣＬ 信号ꎬ接着 ＢＳＡ￣Ａｕ
ＮＣｓ 又能接受中间体所传递的能量ꎬ提高发光强

度ꎻ当金纳米簇中掺杂有 Ｃｕ２ ＋ 时ꎬ对发光的增强

作用更加明显ꎮ Ｚｈｕ 等[４１] 研究了金纳米颗粒功

能化类石墨 Ｃ３Ｎ４ 纳米片(Ａｕ￣ｇ￣Ｃ３Ｎ４ꎬ发光波长

为 ４６０ ｎｍ)与 ＧＳＨ￣Ａｕ ＮＣｓ(发光波长为 ６１０ ｎｍ)
之间的 ＥＣＬ￣ＲＥＴ 行为ꎬ发现金纳米簇修饰到固定

有 Ａｕ￣ｇ￣Ｃ３Ｎ４ 的电极上时ꎬ最大发光强度所对应

的波长由 ４６０ ｎｍ 变为 ６１０ ｎｍꎬ证实了金纳米簇

为 ＥＣＬ￣ＲＥＴ 受体ꎬ测量得到能量转移效率约为

５２. １７％ ꎮ
在 ＲＥＴ 体系中ꎬ金纳米簇并非都起到增强发

光的作用ꎬ有时也能使发光猝灭ꎮ Ｃｈｅｎｇ 等[４２] 建

立了一种基于 ＣｄＴｅ 量子点和金纳米簇的 ＥＣＬ￣
ＲＥＴ 传感器ꎬ其中 ＣｄＴｅ 量子点固定在电极上ꎬ
而金纳米簇与发夹 ＤＮＡ 相连接ꎮ 他们的研究结

果表明ꎬ使用连接酶将辅助性 ＤＮＡ 和 ｍｉｃｒｏＲＮＡ
固定在金纳米簇所连的发夹 ＤＮＡ 上时ꎬ金纳米

簇与量子点之间的距离较大ꎬＲＥＴ 作用不明显ꎬ
ＥＣＬ 强度较高ꎻ而若仅仅将 ｍｉｃｒｏＲＮＡ 固定于发

夹 ＤＮＡ 上ꎬ二者之间的距离减小ꎬＲＥＴ 作用增

强ꎬＥＣＬ 强度降低ꎮ
３. ３　 金纳米簇作为化学发光增敏剂

传统的 ＣＬ 体系多使用有机荧光化合物ꎬ如

鲁米诺、异鲁米诺、吖啶酯、光泽精等ꎬ也有四价铈

[Ｃｅ(Ⅳ)]、高锰酸钾等强氧化性无机物ꎮ 这些化

合物的研究与应用已有数十年历史ꎬ但它们都存

在发光强度弱、量子效率不高、发光持续时间短等

缺点ꎬ在物质检测领域的应用受限[４３] ꎮ 如果能

够引入一种增强 ＣＬ 作用的物质ꎬ将会使这些有

机荧光物的发光信号更容易探测到ꎬ也能拓宽它

们的应用范围ꎮ 金纳米簇即是起到这种作用的理

想增敏剂之一ꎮ
鲁米诺是最早应用的有机荧光化合物之一ꎬ

在金纳米簇之前ꎬ尺寸较大的金纳米颗粒已被证

实能对 ＣＬ 反应中自由基的产生和电子转移过程

起催化作用[４４] ꎮ 金纳米簇的催化作用和金纳米

颗粒是类似的ꎬＤｅｎｇ 等[４５]研究了 ＢＳＡ￣Ａｕ ＮＣｓ 对
鲁米诺￣Ｈ２Ｏ２ 体系 ＣＬ 性能的影响ꎬ结果表明加入

的金纳米簇浓度适当时能够使该体系 ＣＬ 强度提

高数十倍ꎮ 金纳米簇首先催化 Ｈ２Ｏ２ 形成活性自

由基ꎬ该自由基再进一步与鲁米诺发生反应ꎬ最终

经过多步反应后形成发光体 ３￣氨基邻苯二甲酸

阴离子(３￣ＡＰＡ∗)ꎮ
除了鲁米诺之外ꎬ金纳米簇也能作为催化剂

提高其他 ＣＬ 体系的发光强度ꎮ Ｈｅ 等[４６] 发现了

金纳米簇对 ＮａＨＳＯ３ ￣Ｈ２Ｏ２ 体系的催化作用ꎬ该体

系原本化学发光十分微弱ꎬ由 ＨＳＯ －
３ 的氧化产物

分解而来的发光体 ＳＯ∗
２ 产率很低ꎬ而金纳米簇能

够催化 ＨＳＯ －
３ 的氧化反应ꎬ使 ＣＬ 能够直观地观

测到ꎬ 满足体外生物检测应用的要求ꎮ Ｙａｎｇ
等[４７]则建立了碱性 ＫＭｎＯ４ ￣罗丹明 Ｂ(ＲｈｏＢ)流

动注射 ＣＬ 体系ꎬ发现在加入金纳米簇后发光强

度提高了数倍ꎬ而 ＣＬ 光谱中没有出现新的峰ꎬ也
没有发生峰位的改变ꎮ 他们认为这可能是金纳米

簇的催化作用所致ꎬ机理如下(ｏｘ 表示氧化态中

间体):

ＲｈｏＢ ＋ ＭｎＯ －
４ ＋ ＯＨ － Ａｕ ＮＣｓ

→
[ＲｈｏＢ] ｏｘ∗ ＋ Ｍｎ(Ⅳ)ꎬ (１)

[ＲｈｏＢ] ｏｘ∗ ＋ ＲｈｏＢ
Ａｕ ＮＣｓ

→ [ＲｈｏＢ] ｏｘ ＋ ＲｈｏＢ∗ꎬ
(２)

ＲｈｏＢ∗ → ＲｈｏＢ ＋ ｈν. (３)
３. ４　 金纳米簇聚集诱导发光效应

聚集诱导发光(ＡＩＥ)现象是指发光分子在高

浓度溶液中ꎬ由于聚集作用使分子内基团的旋转

受到限制ꎬ分子运动损失的能量减少ꎬ以光子形式

释放的能量增加ꎬ发光强度也随之增大的现
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象[４８] ꎮ 近年来ꎬ有不少研究证实ꎬ在 ＣＬ 或 ＥＣＬ
体系中ꎬ 金纳米簇在一定条件下也具有 ＡＩＥ
效应ꎮ

Ｚｈａｎｇ 等[４９]发现ꎬ在双(２ꎬ４ꎬ６￣三氯苯基)草
酸酯(ＴＣＰＯ)￣Ｈ２Ｏ２ ＣＬ 体系中ꎬＧＳＨ￣Ａｕ ＮＣｓ 能作

为 ＴＣＰＯ 与 Ｈ２Ｏ２ 反应的 ＲＥＴ 受体ꎬ吸收能量产

生光信号ꎮ 如果将反应体系中的水逐渐用乙醇取

代ꎬ金纳米簇之间的相互作用力增大而引发聚集ꎬ
ＧＳＨ 配体的运动受限ꎬ产生 ＡＩＥ 现象(图 ３)ꎬ使发

光强度进一步提高ꎮ Ｊｉａｎｇ 等[５０]以磷酸腺苷(ＡＸＰ)
为配体制备了金纳米簇ꎬ发现配体中的磷酸盐基

团能与二价金属阳离子(Ｃａ２ ＋ 、Ｍｇ２ ＋ 、Ｚｎ２ ＋ )稳定

结合ꎬ形成水凝胶网络结构ꎬ限制金纳米簇在溶液

中的自由运动ꎬ而产生 ＡＩＥ 现象ꎬ大幅提高 ＥＣＬ
强度ꎮ

图 ３ 　 Ａｕ ＮＣｓ 在 ＲＥＴ 和 ＡＩＥ 效应共同作用下的 ＣＬ
现象[４９]

Ｆｉｇ. ３ 　 Ｔｈｅ ＣＬ ｂｅｈａｖｉｏｒ ｏｆ Ａｕ ＮＣｓ ｕｎｄｅｒ ＲＥＴ ａｎｄ ＡＩＥ

ｅｆｆｅｃｔ[４９] 　

４　 金纳米簇化学发光体外生物检测

应用

生命体中的蛋白质、核酸和部分小分子活性

物质往往含量较低ꎬ通过常规分析方法很难达到

要求的精度ꎬ一般需要使用化学发光免疫分析法

来检测ꎮ 早在上世纪 ９０ 年代ꎬ雅培公司、拜耳公

司所研制的商用 ＣＬ 免疫分析仪就已投入使用ꎬ
这类仪器采用鲁米诺或吖啶酯作为 ＣＬ 系统ꎬ实
现对激素、蛋白质、药物的检测ꎮ 后来罗氏公司发

展出 Ｒｕ(ｂｐｙ)２ ＋
３ 为发光体的 ＥＣＬ 分析仪ꎬ应用

于抗原、抗体和生物小分子的精确检测ꎮ 金纳米

簇的 ＣＬ(或 ＥＣＬ)强度受其所处化学环境影响较

大ꎬ因此可作为化学发光免疫分析系统的理想材

料ꎬ尤其是在体外生物检测方面ꎬ已得到非常广泛

的研究和应用ꎮ 下面将按照应用领域展开讨论ꎮ

４. １　 检测蛋白质

利用金纳米簇化学发光体系来检测蛋白质ꎬ
可分为两种类型:第一种基于 ＥＣＬ 体系和抗原￣
抗体结合反应ꎬ即将两种不同的抗体分别固定在

电极和金纳米簇上ꎬ待测蛋白质作为抗原与抗体

偶联ꎬ形成免疫复合结构ꎬ进而改变金纳米簇的

ＥＣＬ 强度ꎻ第二种基于 ＣＬ 体系ꎬ利用的是蛋白质

与金纳米簇表面配体的反应ꎬ使金纳米簇的 ＣＬ
行为受到影响ꎮ

基于抗原￣抗体反应的 ＥＣＬ 免疫分析主要应

用于临床检测ꎬ检测系统的灵敏度至关重要ꎬ为此

需要提高发光强度ꎮ 解决思路之一是调整金纳米

簇的发光波长ꎬ使其 ＥＣＬ 光谱峰值位于近红外

(Ｎｅａｒ￣ｉｎｆｒａｒｅｄꎬＮＩＲ)区域ꎮ Ｙｕ 等[５１] 报道了一种

以 Ｍｅｔ 为配体的金纳米簇ꎬ施加还原电位后表面

平均价态有明显的降低ꎬ在共反应物三乙醇胺

(ＴＥＯＡ)和氧化电位的作用下ꎬ能产生波长约为

８３５ ｎｍ 的 ＥＣＬ 信号ꎬ发光强度比传统的 ＢＳＡ￣Ａｕ
ＮＣｓ 高 ７０ 余倍ꎮ 这种纳米簇的 ＥＣＬ 波长相比荧

光波长有很大程度的红移ꎬ可能是由于两种发光

的激发方式有差异ꎬ并且金纳米簇表面未完全钝

化ꎮ 他们使用这种金纳米簇构建夹心免疫传感器

来检测甲胎蛋白(ＡＦＰ)ꎬ原理如图 ４ 所示ꎬ当 ＡＦＰ
与连接在电极和金纳米簇上的抗体特异性结合

时ꎬＥＣＬ 强度大大提高ꎬ成为检测依据ꎮ 该传感

器的检测限低至 １. ０ × １０ －１５ ｇｍＬ －１ꎬ检测范围

为 ３. ０ × １０ －１５ ~ １. ０ × １０ －１０ ｇｍＬ －１ꎮ
另外一种方法是引入催化剂(或增敏剂)ꎬ同

时将共反应物与催化剂、金纳米簇偶联ꎮ Ｊｉａ
等[５２]将 Ｆｅ２Ｏ３ 纳米阵列作为 ＥＣＬ 催化剂ꎬ三(３￣
氨基乙基)胺(ＴＡＥＡ)作为共反应物ꎬ设计了一种

用于检测蛋白片段 ＣＹＦＲＡ２１￣１ 的 ＥＣＬ 传感器ꎬ
并自行设计能与金纳米簇和 ＴＡＥＡ 同时连接的多

肽配体 ＭＹＨ￣１０ꎮ Ｆｅ２Ｏ３ 纳米阵列固定在电极上ꎬ
与 ＴＡＥＡ 分子偶联的同时提供空穴给 ＴＡＥＡ 的

ＨＯＭＯ 能级ꎬ促进 ＴＡＥＡ 与金纳米簇的电子转移ꎻ
同时减少空间位阻ꎬ使 ＥＣＬ 发射限于分子内ꎮ
ＭＹＨ￣１０ 与待测物抗体连接后ꎬ利用抗原￣抗体的

结合实现检测ꎮ 传感器发光信号稳定ꎬ具有超低

的检测限(１. ３３ × １０ －１５ ｇｍＬ －１)和较宽的线性

检测范围(１. ０ × １０ －１４ ~ １. ０ × １０ －７ ｇｍＬ －１)ꎮ
普通 ＣＬ 体系检测大分子物质的应用较少ꎬ

现有的报道中检测对象是起催化水解作用的酶ꎮ
Ｙｏｕ 等[５３] 以 ＴＣＰＯ￣Ｈ２Ｏ２ 体系为能量供体ꎬＢＳＡ￣
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Ａｕ ＮＣｓ 为能量受体ꎬ建立了化学发光能量共振转

移(ＣＲＥＴ)体系ꎬ用于检测人体尿样中的胰蛋白

酶ꎮ ＴＣＰＯ 被 Ｈ２Ｏ２ 氧化后形成不稳定的中间体

１ꎬ２￣过氧环乙烷双酮ꎬ将能量传递给金纳米簇使

其产生强烈的发光ꎬ胰蛋白酶又能水解 ＢＳＡꎬ降低

ＣＬ 强度ꎮ 该体系线性检测范围为 １. ０ × １０ －８ ~
５. ０ × １０ －５ ｇ  ｍＬ －１ꎬ 检测限为 ９. ０ × １０ －９

ｇｍＬ －１ꎬ且拥有良好的选择性ꎮ

图 ４　 Ｍｅｔ￣Ａｕ ＮＣｓ ＥＣＬ 体系检测 ＡＦＰ 原理[５１]

Ｆｉｇ. ４　 Ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ｄｅｔｅｃｔｉｎｇ ＡＦＰ ｂｙ Ｍｅｔ￣Ａｕ ＮＣｓ ＥＣＬ ｓｙｓｔｅｍ[５１]

此外ꎬ也有基于 ＤＮＡ 杂交链来检测特定蛋白

质的 ＥＣＬ 传感器的报道ꎮ Ｚｈｏｕ 等[５４]设计了一种

能同时检测 ＭＵＣ１ 和 ＣＥＡ 的 ＥＣＬ 传感器(图 ５)ꎬ
将 ＢＳＡ￣Ａｕ ＮＣｓ 分别与敏化剂 Ｃｕ２Ｏ＠ Ｃｕ 纳米颗

粒和 ＴｉＯ２ 纳米片组装ꎬ再与发夹 ＤＮＡ(Ａ３、Ｂ３)连
接形成探针ꎻ然后将另外一组发夹 ＤＮＡ(Ａ２、Ｂ２)
固定在电极上ꎬ分别杂交与癌胚抗原(ＣＥＡ)、粘
蛋白 １(ＭＵＣ１)相连的发夹 ＤＮＡ(Ａ１、Ｂ１)ꎮ 检测

过程中ꎬＡ３、Ｂ３ 分别与 Ａ２ 和 Ｂ２ 形成新的杂交结

构ꎬ原有的 Ａ１ 和 Ｂ１ 脱落ꎬ导致金纳米簇的 ＥＣＬ
强度发生变化ꎮ 实验结果表明ꎬ该 ＥＣＬ 传感器能

实现阴极与阳极发光ꎬ其中阴极发光由 ＴｉＯ２ 纳米

片催化ꎬ强度与 ＣＥＡ 浓度呈正比ꎻ阳极发光由

Ｃｕ２Ｏ＠ Ｃｕ 纳米颗粒催化共反应物 ＤＥＤＡ 的氧化

而增强ꎬ强度与 ＭＵＣ１ 浓度成正比ꎮ 该传感器检

测 ＣＥＡ 与 ＭＵＣ１ 的灵敏度分别为 ４. ３ × １０ －１３ ｇ
ｍＬ －１和 ５. ８ × １０ －１５ ｇｍＬ －１ꎮ

表 １ 归纳了近年来基于抗原￣抗体反应或 ＤＮＡ

图 ５　 ＢＳＡ￣Ａｕ ＮＣｓ 阴极与阳极 ＥＣＬ 信号产生及传感器检测 ＣＥＡ 和 ＭＵＣ１ 的原理[５４]

Ｆｉｇ. ５　 Ｃａｔｈｏｄｉｃ ａｎｄ ａｎｏｄｉｃ ＥＣＬ ｅｍｉｓｓｉｏｎ ｏｆ ＢＳＡ￣Ａｕ ＮＣｓ ａｎｄ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ｄｅｔｅｃｔｉｎｇ ＣＥＡ ａｎｄ ＭＵＣ１[５４]
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表 １　 金纳米簇 ＥＣＬ 免疫分析传感器检测蛋白质的应用

Ｔａｂ. １　 Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｄｅｔｅｃｔｉｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ ｂｙ Ａｕ ＮＣｓ ＥＣＬ ｉｍｍｕｎｏａｓｓａｙ ｂｉｏｓｅｎｓｏｒｓ

表面配体 增敏剂 能量转移供体 检测原理 检测对象
线性范围 /
(ｇｍＬ － １)

灵敏度 /
(ｇｍＬ － １)

参考文献

ＬＡ － － ＤＮＡ 杂交反应 ＭＵＣ１ １. ０ × １０ － １５ ~ １. ０ × １０ － ９ ５. ４ × １０ － １６ [５５]

ＢＳＡ Ｐｄ＠ ＣｕＯ － 抗原￣抗体结合 ＣＥＡ １. ０ × １０ － １３ ~ １. ０ × １０ － ７ １. ６ × １０ － １４ [５６]

ＢＳＡ Ｃｕ２Ｓ － 抗原￣抗体结合 ＰＣＴ １. ０ × １０ － １４ ~ １. ０ × １０ － ７ ２. ３６ × １０ － １５ [５７]

ＧＳＨ － － 抗原￣抗体结合 ｃＴｎＩ ５. ０ × １０ － １５ ~ ５. ０ × １０ － ８ １. ０１ × １０ － １５ [５８]

ＧＳＨ － Ａｕ￣ｇ￣Ｃ３Ｎ４ 抗原￣抗体结合 ｃＴｎＩ ５. ０ × １０ － １４ ~ ５. ０ × １０ － ８ ９. ７３ × １０ － １５ [４１]

ＧＳＨ － ＧＱＤｓ 抗原￣抗体结合 ｃＴｎＩ ５. ０ × １０ － １３ ~ ２. ０ × １０ － ８ ３. ５４２ × １０ － １３ [５９]

ＩｇＧ － － 竞争性抗体结合 ＩｇＧ ５. ０ × １０ － １０ ~ ５. ０ × １０ － ７ ６. ０ × １０ － １１ [６０]

注:ＰＣＴ—降钙素原ꎻｃＴｎＩ—心肌肌钙蛋白 ＩꎻＧＱＤｓ—石墨烯量子点ꎻＩｇＧ—免疫球蛋白ꎮ

杂交反应的金纳米簇 ＥＣＬ 传感器检测蛋白质的

相关报道ꎮ 这些研究通过使用效率更高的共反

应物[５５] 、引入其他类型的增敏剂[５６￣５７] 、引发链

式反应[５８] 、构建 ＥＣＬ￣ＲＥＴ 体系[４０￣５９] 等方法来

提高金纳米簇的 ＥＣＬ 强度和检测灵敏度ꎬ实现

对特定蛋白质的超灵敏检测ꎮ 另外ꎬ还可使用

直接连接抗体的金纳米簇搭建竞争性免疫分析

平台[６０] ꎮ
４. ２　 检测核酸

核酸分子中含有硫元素ꎬ经还原后可形成与

金纳米簇结合的巯基ꎬ基于该原理和在 ４. １ 节中

提到的 ＤＮＡ 杂交反应ꎬ可建立检测核酸的 ＥＣＬ
传感器ꎮ 文献[４２]即为典型案例ꎬ该传感器用于

ｍｉｃｒｏＲＮＡ 的检测ꎬ灵敏度为 ２. １７ ×１０ －１４ ｍｏｌＬ －１ꎬ
线性检测范围为 １. ０ ×１０ －１３ ~１. ０ ×１０ －７ ｍｏｌＬ －１ꎮ

Ｈｕｏ 等[６１]提出一种基于双波长 ＥＣＬ￣ＲＥＴ 的

免疫分析传感器ꎬ如图 ６ 所示ꎮ 能量供体为固定

在鲁米诺￣层状双氢氧化物上的金纳米颗粒(Ａｕ
ＮＰ￣ｌｕｍｉｎｏｌ￣ＬＤＨ)ꎬ受体为修饰有 ＤＮＡ 的金纳米

簇(Ａｕ ＮＣｓ￣ＤＮＡ)ꎬ其中供体的 ＥＣＬ 光谱与受体

的吸收光谱存在较大面积的重叠区域ꎬＲＥＴ 效率

高ꎮ 当引入双链特异性核酸酶(ＤＳＮ)和待测物

ｍｉｃｒｏＲＮＡ 后ꎬＡｕ ＮＣｓ￣ＤＮＡ 会从层状双氢氧化物

表面脱落ꎬ这样 Ａｕ ＮＰ￣ｌｕｍｉｎｏｌ￣ＬＤＨ 的 ＥＣＬ 会增

强ꎬ而 Ａｕ ＮＣｓ￣ＤＮＡ 的发光减弱ꎮ 通过监控 ４４０
ｎｍ 和 ６２０ ｎｍ 处发光强度的比值能实现对

ｍｉｃｒｏＲＮＡ的检测ꎬ将待测物进行循环扩增后ꎬ检
测范围为 １. ０ × １０ －１７ ~ １. ０ × １０ －１０ ｍｏｌＬ －１ꎬ灵
敏度可达 ９. ４ × １０ －１８ ｍｏｌＬ －１ꎬ其检测限在所报

道的 ｍｉｃｒｏＲＮＡ 免疫分析传感器中达到最低值ꎮ

图 ６　 ｍｉｃｒｏＲＮＡ 传感器的双波长 ＥＣＬ￣ＲＥＴ 原理与检测原理[６１]

Ｆｉｇ. ６　 Ｔｈｅ ｄｕａｌ￣ｗａｖｅｌｅｎｇｔｈ ＥＣＬ￣ＲＥＴ ａｎｄ ｄｅｔｅｃｔｉｎｇ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ｍｉｃｒｏＲＮＡ ｂｉｏｓｅｎｓｏｒ[６１]

Ｌｉｕ 等[６２] 以 Ｍｅｔ￣Ａｕ ＮＣｓ 为发光体、ＴＥＡ 为

共反应物ꎬ设计了一种用于检测人乳头瘤病毒亚

型(ＨＰＶ￣１６) ＤＮＡ 的 ＥＣＬ 传感器ꎬ其中 Ｍｅｔ￣Ａｕ

ＮＣｓ 与一段单链 ＤＮＡ 以 Ａｕ—Ｓ 键连接ꎬ发光强度

受到抑制ꎮ 当环境中存在目标 ＤＮＡ 时ꎬ该 ＤＮＡ 能

与含有 ＲＮＡ 片段的核酸切割酶(Ｃａｓ１２ａ￣ｃｒＲＮＡ)中
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的碱基配对而交联ꎬ激活酶的切割能力ꎬ减小 Ｍｅｔ￣
Ａｕ ＮＣｓ 上所连 ＤＮＡ 单链的长度ꎬＥＣＬ 信号增强ꎮ
该传感器的灵敏度为 ４. ８ ×１０ －１３ ｍｏｌＬ －１ꎮ
４. ３　 检测药物和生物小分子

与蛋白质或核酸的检测不同ꎬ检测药物和生

物小分子主要基于金纳米簇作为催化剂的 ＣＬ 体

系ꎬ对灵敏度的要求相对较低ꎮ 小分子物质可与

金原子或表面配体直接作用ꎬ通过促进或抑制催

化过程来改变 ＣＬ 强度ꎮ 表 ２ 总结了近年来检测

小分子物质的 ＣＬ 传感器的报道ꎮ
表 ２　 金纳米簇 ＣＬ 生物传感器检测小分子物质的应用

Ｔａｂ. ２　 Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｄｅｔｅｃｔｉｎｇ ｓｍａｌｌ ｍｏｌｅｃｕｌｅｓ ｂｙ Ａｕ ＮＣｓ ＣＬ ｂｉｏｓｅｎｓｏｒｓ

表面配体 化学发光体系 检测对象 线性范围 灵敏度 参考文献

ＢＳＡ 鲁米诺￣Ｈ２Ｏ２ 葡萄糖 ５. ０ × １０ － ７ ~ １. ０ × １０ － ５ ｍｏｌＬ － １ １. ０ × １０ － ７ ｍｏｌＬ － １ [４５]

ＢＳＡ 鲁米诺￣Ｈ２Ｏ２ 葡萄糖 １. ０ × １０ － ５ ~ １. ０ × １０ － ３ ｍｏｌＬ － １ １. ０ × １０ － ５ ｍｏｌＬ － １ [６３]

ＢＳＡ ＴＨＦ￣ＨＰＯ ＴＨＦ￣ＨＰＯ
５. ０ × １０ － ７ ~ ２. ０ × １０ － ５ ｍｏｌＬ － １ꎬ

４. ０ × １０ － ５ ~ ３. ５ × １０ － ３ ｍｏｌＬ － １
３. ７７１ × １０ － ８ ｍｏｌＬ － １ [４０]

ＢＳＡ 碱性 ＫＭｎＯ４ ￣罗丹明 Ｂ ＦＬｕ ２. ０ × １０ － ６ ~ １. ０ × １０ － ４ ｇｍＬ － １ ２. １ × １０ － ８ ｇｍＬ － １ [４７]

ＨＢ 鲁米诺￣ＮａＩＯ４ 多巴胺 ３. ０ × １０ － １０ ~ ９. ０ × １０ － ９ ｍｏｌＬ － １ １. ０ × １０ － １０ ｍｏｌＬ － １ [６４]

ＢＳＡ 罗丹明 ６Ｇ￣Ｋ３Ｆｅ(ＣＮ) ６ ＢＰＡ ２. ０ × １０ － ７ ~ １. ０ × １０ － ５ ｍｏｌＬ － １ ７. ０ × １０ － ８ ｍｏｌＬ － １ [６５]

ＢＳＡ 钙黄绿素￣Ｈ２Ｏ２ ＧＳＨ ５. ０ × １０ － ４ ~ ６. ０ × １０ － ３ ｍｏｌＬ － １ ２. ９ × １０ － ４ ｍｏｌＬ － １ [６６]

注:ＦＬｕ—马来酸氟伏沙明ꎻＨＢ—血红蛋白ꎻＢＰＡ—双酚 Ａꎮ

传统的鲁米诺￣Ｈ２Ｏ２ 体系存在灵敏度低、稳
定性和选择性较差的问题ꎬ解决方法之一是使用

能在水溶液中稳定的有机过氧化物代替 Ｈ２Ｏ２ 来

提供活性氧ꎮ Ｈａｌａｗａ 等[６７] 发现 ＢＳＡ￣Ａｕ ＮＣｓ 能

够水解青蒿琥酯分子中的过氧键ꎬ并基于此建立

ＣＬ 传感器ꎮ 活性氧的存在能让鲁米诺的 ＣＬ 强

度显著增加ꎬ而 ＧＳＨ 能与金纳米簇以较强的共价

键结合ꎬ抑制活性氧的产生ꎬ降低 ＣＬ 强度ꎬ据此即

可进行 ＧＳＨ 的线性检测ꎬ灵敏度能达到 ｎｍｏｌＬ －１

数量级(线性范围为 ５. ０ × １０ －８ ~ ５. ０ × １０ －６ ｍｏｌ
Ｌ －１ꎬ检测限为 ５. ２ × １０ －９ ｍｏｌＬ －１)ꎮ

在金纳米簇的基础上ꎬ也可以引入其他增

敏剂实现协同增敏作用ꎮ Ｙｏｕｓｅｆｚａｄｅｈ 等[６８] 将

石墨烯量子点( ＧＱＤｓ)和金纳米簇加入到碱性

ＫＭｎＯ４ ￣罗丹明 Ｂ 体系中ꎬ发现二者都能催化

ＣＬ 反应的进行ꎬＲｈｏＢ 分子和活性中间体能吸

附到金纳米簇表面ꎬ加快能量传递过程ꎬＧＱＤｓ
也能起到类似的作用ꎮ 若采用 ＧＱＤｓ /金纳米

簇复合体系ꎬ增敏效果比二者单独作用更明

显ꎮ 用该体系来检测西咪替丁(图 ７) ꎬ线性检

测范围为 ８. ０ × １０ －１０ ~ ２. ０ × １０ －７ ｇｍＬ －１ꎬ检
测限为 ３. ０ × １０ －１０ｇｍＬ －１ꎮ 　

在 ＥＣＬ 体系中ꎬ可借助酶的催化作用使待测

物水解ꎬ生成能影响发光强度的物质ꎬ实现间接测

图 ７　 基于 ＡｕＮＣｓ 与 ＧＱＤｓ 协同增敏作用的 ＣＬ 传感器检测原理[６８]

Ｆｉｇ. ７　 Ｄｅｔｅｃｔｉｎｇ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ＣＬ ｂｉｏｓｅｎｓｏｒ ｂａｓｅｄ ｏｎ ｓｙｎｅｒｇｅｔｉｃ ｃａｔａｌｙｔｉｃ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ａｕ ＮＣｓ ａｎｄ ＧＱＤｓ[６８]
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量ꎮ Ｚｈａｎｇ 等[６９] 设计了一种基于酶促反应的

ＥＣＬ 传感器ꎬ以固定在 ＣｅＯ２ 纳米线上的金纳米

簇为发光体ꎬ用于检测乙酰硫胆碱(ＡＴＣｌ)ꎮ 环境

中的乙酰胆碱酯酶(ＡＣｈＥ)可催化 ＡＴＣｌ 转变为

硫代胆碱ꎬ硫代胆碱又能催化金纳米簇与共反应

物 Ｓ２Ｏ２ －
８ 之间的电子转移过程ꎬ提高发光效率ꎬ

ＥＣＬ 信号也得到明显的增强ꎮ 该传感器的线性

检测范围为 ５. ０ × １０ －１０ ~ ４. ７ × １０ －４ ｍｏｌＬ －１ꎬ
检测限为 １. ７ × １０ －１０ ｍｏｌＬ －１ꎮ

总之ꎬ金纳米簇在 ＣＬ 和 ＥＣＬ 体系中的作用

和检测对象并不完全相同ꎮ 在金纳米簇参与的情

况下ꎬＥＣＬ 传感器比 ＣＬ 传感器有更高的检测精

度ꎬ这是因为外加电流能促进化学反应的电子转

移ꎬ反应速率更快ꎬ从宏观上来看就是发光强度的

提高ꎮ 虽然近几年的研究中ꎬ金纳米簇 ＣＬ 和

ＥＣＬ 传感器的检测灵敏度逐渐提高ꎬ发光效率得

到突破ꎬ但与其他类型的免疫分析传感器相比ꎬ在
稳定性和重现性方面研究仍然不够深入ꎬ实际应

用中的抗干扰能力也有待进一步提高ꎮ

５　 结论与展望

金纳米簇是一种具有量子效应的新型高效发

光材料ꎬ表面配体是优化其性能的关键ꎬ配体以化

学键形式与金纳米簇结合ꎬ并作为还原剂和模板

限制颗粒尺寸ꎬ使金纳米簇在复杂的化学环境下

保持稳定的性质ꎬ配体上的官能团又进一步使金

纳米簇功能化ꎮ 金纳米簇的化学发光主要有以下

几类:作为化学发光体在通电条件下与共反应物

转移电子而产生电化学发光ꎻ作为能量共振转移

受体而产生发光ꎻ作为化学增敏剂催化其他试剂

的化学发光ꎻ在化学发光或电化学发光体系中ꎬ金
纳米簇在一定条件下也具有聚集诱导发光效应ꎮ
金纳米簇化学发光可用于蛋白质、核酸和小分子

等的体外生物检测ꎬ提高发光强度和检测灵敏度

是实际应用中的重点ꎬ主要有以下进展:在蛋白质

的检测中ꎬ施加还原电位能在金纳米簇的 ＬＵＭＯ
能级注入电子ꎬ引入增敏剂能使共反应物的 ＨＯ￣

ＭＯ 轨道上产生空穴ꎬ两种方案都能促进电子转

移过程ꎬ增强 ＥＣＬ 信号ꎻ在核酸的检测中ꎬ将 ＥＣＬ
光谱与金纳米簇吸收光谱重叠的发光体作为能量

供体ꎬ可提高 ＥＣＬ￣ＲＥＴ 效率ꎬ结合循环扩增技术ꎬ
可大大降低检测灵敏度ꎻ在用于小分子物质检测

的鲁米诺 ＣＬ 体系中ꎬ以化学性质更稳定的有机

过氧化物代替 Ｈ２Ｏ２ 为活性氧来源ꎬ能提高光稳

定性ꎬ同时 ＣＬ 体系中还可以借助金纳米簇与量

子点的协同增敏作用改善检测效果ꎮ
虽然已有多种改善金纳米簇化学发光体系发

光效率、提高检测灵敏度的研究ꎬ但是要扩展其在

体外生物检测中的商业化应用ꎬ仍然需要在以下

方面深入探讨:
(１)在金纳米簇制备方面ꎬ除了要保证方法

简单、制备成本低之外ꎬ还需要尽可能地提高其纯

度ꎬ避免外来杂质的影响ꎬ同时修饰有配体的金纳

米簇要做到尺寸均一、结构精确可控ꎬ能适应复杂

的检测环境ꎻ
(２)在金纳米簇的 ＣＬ 或 ＥＣＬ 机理方面ꎬ除了

需要对发光过程和待测物对发光体系的影响进行

解释ꎬ还需要进一步探究纳米簇浓度、溶液 ｐＨ、溶
剂种类、纳米簇表面配体种类、纳米簇尺寸与形状

等因素对发光强度的影响ꎬ并从动力学角度分析

解释ꎻ
(３)在体系的发光效率方面ꎬ可进一步结合

最新的发光现象研究ꎬ如具有 ＡＩＥ 效应的金纳米

簇是一个有潜力的发展方向ꎮ 当然ꎬ仍然需要继

续探索其他提高发光强度、灵敏度、稳定性、重现

性和抗干扰能力的方法ꎮ
(４)在体外生物检测应用方面ꎬ除了要注重

检测效果ꎬ还应研究含金纳米簇的试剂与市售化

学发光免疫分析仪的适配程度ꎬ为实际应用打下

基础ꎮ
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