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生物传感器及其发展概况
张振赢 李天玉
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,

陕西杨唆
·
7 12 1 0 0)

滴 要 简要介绍了生物传感器的概念
、

结构
、

基本原理和国内外发展概况
。
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生物传感器是近十多年发展起来的一门高新技术
.

由于他是以生物试样的化学成分

为检测对象
,

具有 良好的选择性和较强的特异性
,

所以
,

其发展对医疗 (临床化验和治疗 )
、

环境监测以及工业生产等都有很大的影响
.

作为一种新型的检测技术
,

它与常规的化学分

析及生物化学分析方法相 比
,

具有方便
、

省时
、

精度高
、

便于利用计算机收集和处理数据
,

又不会或很少损伤样 品和造成污染等优点
〔 , , 。

如能进一步使之多功能化
、

智能化
、

高灵敏

度和微型化
,

将会在仿生学
、

分子生物学
、

生物电子学等领域产生波及学科间的影响
,

推动

科学技术向更深
、

更高层次的发展
。

1 生物传感器的概念和种类

在现代测量技术以及自动控制技术中
,

传感器的应用是极为普遍的
.

例如
,

测量温度
、

湿度
、

光照
、

压力
、

位移等物理量的传感器
,

叫做物理传感器
; 测量氢离子浓度的玻璃 电极

以及测量其他离子浓度的各种离子选择性 电极
,

叫做化学传感器
。

不过这些化学传感器多

是测量无机物的
。

而生物体包含有从低分子到高分子的各种生物物质
,

人们希望研制出同

样能有选择地测量有机物质的传感器
。

所谓生物传感器就是 由生物活性物质做敏感元件
,

配上适当的换能器所构成的分析工具
,

它以生物体内存在的活性物质为测量对象
。

在生物体内存在着有互相亲和的物质
,

例如酶一底物
、

酶一辅酶
、

抗原一抗体
、

激素一

受体等
,

把它们的一方固定化作为分子识别元件
,

就可以选择地测量另一方
,

甚至也可以

用细胞器
、

细胞
、

组织做为分子识别元件
,

做成传感器
。

生物传感器依分子识别元件可分为酶传感器
、

免疫传感器
、

酶免疫传感器
、

细胞器传

感器
、

微生物传感器
、

组织传感器等
〔幻 ;
依所用换能器可分为电极式生物传感器

、

场效应晶

体管生物传感器
、

光学式生物传感器
、

热敏 电阻式生物传感器等
;
依检测对象的多少又可

分为单功能型和多功能型两类
,

大部分的生物传感器是以单一化学物质为测量对象的单

功能传感器
,

能 同时检测微量多种化学物质的多功能传感器也正在研制中
,

如模拟人体感

官的味觉
、

嗅觉
、

冷暖感觉的传感器就属于多功能传感器
。

2 生物传感器的原理和器件

生物传感器的基本结构如图 1所示
。

它由分子识别元件 (感受器 )和转换部分 (换能器 )

构成
。
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图1 生物传感器的荃本结构

分子识别部分用来识别被测对象
,

它是可以引起某种物理变化或化学变化的主要功

能部件
,

传感器的选择性完全取决于分子识别元件功能的优劣
。

在生物体中
,

有许多能够

选择性地分辨特定物质的分子识别功能物质
。

它能识别一些特定的物质
,

并与之结合成复

合物
。

表 1列出了几种具有分子识别功能的生物物质和它所识别的生物分子
。

这些生物物

质的大多数独 自就有分子识别功能
,

但由于生物体内分子识别多是关联到种种控制系统
,

所以不只是利用单独的分子
,

也可利用分子集合体或细胞来作为传感器的感受器
。

分子识别部分与被识别物质相接触
,

农 l 三有分子识别功能的生物物质 t1)

生物物质 被识别的分子

抗体

结合蛋白质

植物凝血众

激 t 受体

底物
,

底物类似物

抑制荆

辅酶

抗原
,

抗原类似物

维生素 H
,

维生素 A 等

精链
,

具有褚链的分子或细胞

徽素

可以发生化学变化
、

热变化
、

光变化以及直

接诱导电信号
。

前几种变化可分别通过各

种电极
、

热敏器件和光敏器件等转换为 电

信号
,

然后利用电学测量方法进行检测和

控制
。

把具有分子识别功能的生物物质固定

在固态载体上
,

例如高分子膜等
.

当与检测

对象相接触时
,

首先是埋入膜内的感受物

质与被测物质选择性地吸附
,

形成复合物
.

然后通过两种方法取出因复合物形成而产生的

电输出
:

一种是由于复合物的形成而产生膜电势的变化
,

直接得到 电输出
; 另一种是间接

变换型
,

形成的复合物又产生化学反应或热变化或光变化
,

再通过化学电极或热电器件或

光电器件转换为电输出 (图 2 )
。

以最早问世的酶传感器为例
。

1 9 6 7年 U p id ke 等
〔, ,
制成定量测量葡萄糖的酶 电极

,

它

是把 p一 D一葡萄糖氧化酶 ( G O D )的聚丙烯酞胺凝胶固定化膜装在氧电极上
,

制成葡萄糖

传感器
。

由于 p一 D 一葡萄糖由 G O D 的作用消耗氧生成葡萄糖酸内脂和过氧化氢
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这样就可以用检测氧或过氧化氢的电极把化学变化转换为电信号输出
。

膜 感受物质

检测对象

厂一
_

直接变换型

—
免疫传譬器

月 卜
’ 电势变化

一翩 ,

} 厂 醉传感器

l 卜一 酶免疫传感 器

一
间接变换型

井
- 细胞器传感 器

` 曰~ 微生物传感 器

(吸附 `
复 “ ,

叶
化学变化

热变化

光变化

一 化学电极

一 热电器件

~ 光 电器件
〕一

电 , 出
)

图 2 生物传感器原理框图

从 60 年代中期报道的最早的生物传感器— 葡萄糖 传感器至今
,

已有多种生物传感

器问世
,

70 年代有较大的发展
。

80 年代以来
,

由于不断采用新原理
、

新技术
,

生物传感器蓬

勃发展
,

取得了长足的进步
〔 3一 ’ ` , 。

表 2列出了 目前 已经研究开发的各种生物传感器
,

其中

有 的已达实用化阶段
。

表 2 各种生物传感器
〔 ` ,

生物传感器 感受器 枪侧对象

醉传感器 醉 固定膜

线粒体

电子传递拉子腆

肝 微位体膜

蛙 表皮

换能器

膜式 O
:

电极

H : 0
:

电极

p H 玻瑞电极
CO :
电极

N H :

电极

腆式 O :

电极

荀萄格等

胆固醉等

中性脂质等

氮基酸等

尿家等

N A D H

细胞器传感器

5 0
2

组织传感器

微生物传感器 微生物膜

抗体 (抗原 )膜

免疫传感器
抗体膜 (醉标识 )

膜式 0
2

电极

A g 一 A邪 l 电极

膜式 O :

电极

膜式 H :

电极
p H 玻瑞电极

C 0 2

电极

A g 一

A邪 l 电极

抗体 (抗原 ) / iT 0
2

电极

腆式 0
:

电极

醉热敏电阻

醉免疫热敏电阻

发光酶传感器

发光免疫传感器

核搪体 (抗体
、

补体 )

醉固定化腆 (较子 )

抗体膜 (位子 )

醉 固定化膜

抗体膜 (醉标识 〕

离子电极

热敏电阻

热敏 电阻

光电倍增管

光电倍增管

N
a 中

资化枪等

以〕 D 等

头抱菌素等

谷氮酸等

血型等

H C G 等

A F P 等

梅毒抗体等

A T P等

I西 等

花萄搪等

IgG 等

3 生物传感器的发展与展望

生物传感科学是一门新兴的交叉学科
,

它是生物工程和各种技术学科的相互渗透
,

涉

及到生物化学
、

电化学
、

固体物理学
、

微电子学和纤维光学等
。

随着科学技术的迅速发展
,
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新原理
、

新技术的应用
,

使生物传感器出现了蓬勃发展的局面
。

各种新型生物传感器不断

涌现
,

生物传感器的灵敏度不断提高
,

寿命延长
,

固态生物传感器 (生物芯片 )
、

多功能生物

传感器和基因探头得到发展等等
` ,)

。

从发展趋势看
,

生物传感器将向以下方向发展
:

1) 实用化 生物传感器的研究试验已较广泛
,

但达到实用化阶段的产品还较少
。

生物

传感器所面临的两个主要问题就是电活性物质对测定的干扰和生物样品中大分子物质对

电极的污染
〔”

。

因此
,

对生物传感器的一些基础性研究
,

尤其是传感器所用材料的研究尤

为重要
。

2) 微型化 在医疗和 工业检测方面
,

迫切需要微型化的生物传感器
,

因为它能对微量

试样进行分析
,

且可封入探针刺入体内进行检测
。

而半导体集成电路技术使微型化生物传

感器的发展成为可能
,

F E T 生物传感器
〔 t) (场效应管生物传感器 )就是典型的例证

。

3 )多功能化 我们的味觉或嗅觉细胞能够感知混合物中味道或气味那样复杂而微量

的成分
,

检测味道
、

气味的传感器就必须具备同时测量多种化学物质
,

并通过某种方式来

识别它们的功能
,

这就是多功能传感器
。

目前已开发研究的有检测鱼 肉鲜度的鲜度传感器

等
〔`〕 。

可以设想
,

将采可望开发出与人体的 5种感觉器官相媲美的多功能生物传感器
。

此外
,

缩短响应时间
、

提高感受器的耐久性 (稳定性 )也是重要的研究课题
。

从长远讲
,

开发智能化生物传感器也是研究方向之一
。

生物传感器可 以应用于医疗检测
,

发酵过程检测
,

环境检测
,

药物
、

毒品检查
,

食品检

验
,

药物或生物化学研究等领域
.

在 医疗检测中
,

酶传感器用于血清检查和尿检查
〔“一 ’ 。 , ,

免疫传感器适用于肤激素
、

血清蛋 白质的检测
〔“

· ` 2 , 。

这些传感器的出现使开发自动化免

疫测定装置大有希望
。

在发酵工业中
,

微生物传感器用于检测发酵原料
、

发酵生成物以及

微生物菌体数
,

酶传感器也开始在发醉工业的检测中试用
。

在环境检测 中
,

微生物传感器

可进行 B O D (生物耗氧量 ) 的检测
,

比常规测量快得多
,

同时还可检测废水中的氨
、

硝酸离

子
、

甲烷等
〔.)

。

随着新型生物传感器的开发
,

其应用前景相当广阔
。
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