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壳聚糖基聚集诱导发光复合物用于肝素检测 
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摘要：通过静电复合作用，将壳聚糖季铵盐和具有聚集诱导发光（AIE）效应发光体〔4-(1,2,2-三苯基乙烯基)

苯甲酸（TPE-COOH）〕相结合，构建了一种快速检测肝素的复合物（TPE-COOH/壳聚糖季铵盐复合物）。通过

FTIR、1HNMR、TEM、荧光光谱、UV-Vis、Zeta 电位对 TPE-COOH 及 TPE-COOH/壳聚糖季铵盐复合物进行了

测试。结果表明，该复合物与肝素相遇后，壳聚糖季铵盐优先与高负电荷密度的肝素结合，然后释放出 AIE 荧

光体，导致复合物的荧光强度下降，从而实现对肝素的定量检测。该复合物对肝素的检测限为 0.0393 mg/L，线

性范围为 0~14 mg/L。 
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Heparin detection via chitosan-based complexes  
with aggregation-induced emission 
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Abstract: A self-assembled composite (TPE-COOH/chitosan quaternary ammonium salt composite) for 

rapid heparin detection was fabricated through electrostatic complexation of chitosan quaternary ammonium 

salt and 4-(1,2,2-triphenylethenyl) benzoic acid (TPE-COOH) with aggregation-induced emission (AIE). 

TPE-COOH and TPE-COOH/chitosan quaternary ammonium salt composite were then characterized and 

analyzed by FTIR, 1HNMR, TEM, fluorescence spectrum, UV-Vis and Zeta potential. The results showed 

that, when encountered with heparin, the chitosan quaternary ammonium salt preferentially conjugated with 

the highly negatively charged heparin, which led to the release of AIE phosphor resulting in a decrease in 

the fluorescence intensity of the complex and achieving the quantitative detection of heparin. The detection 

limit of the composite was 0.0393 mg/L and the linear range was 0~14 mg/L 

Key words: heparin; aggregation-induced emission; chitosan; complex; functional materials 

糖胺聚糖是一种阴离子聚多糖，大多数是由硫

酸根和羧酸根的二糖重复单元组成，在已知的天然

生物大分子中具有最高的负电荷密度[1-2]。糖胺聚糖

主要成分为肝素、硫酸角质素及透明质酸等[3]，它

们在身体机能中分别承担不同的作用。其中，肝素

具有丰富的生物学功能，可以在临床医学中作为抗

凝剂进行使用[4]，也可以抑制破骨细胞分化[5]。此外，

肝素还可以降低先兆子痫复发率[6]。但是在肝素的

应用方面，存在过量使用导致血小板减少及伤口出

血等副作用[7-8]。因此，定量检测肝素对确保其在临

床上的安全使用具有重要意义。 

目前，已开发的检测肝素的传统方法有毛细管

电泳法、发色底物法及电化学分析法等[9-11]。虽然

这些方法都有各自明显的优势，但是它们也存在一

功能材料 
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些相对明显的劣势，比如需要复杂的检测流程，耗

时费力；依赖高价值的医疗设备，难以普及；检测

限较高，不能直接检测肝素等。随着近几年荧光材

料的发展，利用荧光探针方便及快捷的优势，开发

出了不同类型的荧光检测肝素的方法[12-13]。比如，

BAYRAKTUTAN 等[14]通过荧光素染料检测肝素， 

CAO 等[15]利用量子点检测肝素以及 LIU 等[16]利用

荧光抗生素来检测肝素等。但是，这些荧光探针都

存在聚集产生猝灭(ACQ)现象，因而限制了其进一

步的应用。 

唐本忠院士在 2001 年首次提出聚集诱导发光

概念（AIE）[17]，为使用高浓度荧光材料而又避免

ACQ 现象开辟了新的途径。与 ACQ 相反，AIE 分

子在稀溶液中显示弱荧光或者不发荧光，但在聚集

状态下由于分子内旋转受限而发射出明显增强的荧

光。由于 AIE 分子制备简单、具有良好的光稳定性

并且易于功能化等优点，所以具有 AIE 性质的荧光

材料日益受到关注。在此背景下，科研人员开发了

一系列关于检测肝素的荧光探针。比如，LIU 等[18]

设计基于金属有机骨架的荧光分子用于检测肝素，

APARNA 等[19]利用铜纳米簇检测肝素，QIAO 等[13]

将聚电解质诱导芘准分子用于检测肝素。但是，将

AIE 物质和壳聚糖相结合用来检测肝素的研究还鲜

见报道。 

壳聚糖是一种天然多糖，在自然界中广泛存在，

由于其具有良好的生物相容性及可降解性而受到了

人们的密切关注。壳聚糖的每一个重复单元中都含

有大量的羟基和氨基，易于化学修饰，并且化学改

性不会破坏其原有的主链结构且可保持原有的多糖特

性，所以壳聚糖的改性具有十分重要的研究价值[20-21]。

例如，LIN 等[22]制备水溶性壳聚糖-量子点混合纳米

球用作生物成像和生物标记，MOUSSA 等[23]使用荧

光标记的真菌壳聚糖作为生物防治的抗菌剂，LAI

等[24]利用壳聚糖修饰的硫化镉量子点作为荧光探针

用于测定铜（Ⅱ）离子。虽然如此，用 AIE 分子修

饰壳聚糖的研究鲜见报道。 

在本工作中，首先通过一步合成制备了具有

AIE 性质的 4-(1,2,2-三苯基乙烯基)苯甲酸（TPE- 

COOH），然后，在弱碱性条件下利用带有大量正电

荷的壳聚糖季铵盐与之相结合来增强其 AIE 效应，

再利用具有高负电荷的肝素与壳聚糖季铵盐静电结

合，从而释放出低负电荷的 AIE 发光体，进而导致

体系荧光强度减弱，并将其用于肝素的检测。采用

傅里叶变换红外光谱仪、核磁共振波谱仪、荧光分

光光度计、电位分析仪等对相关产物进行了表征和

分析。 

1  实验部分  

1.1  试剂与仪器 

三苯基溴基乙烯（AR）、4-羧基苯硼酸（AR）、

四（三苯基膦）钯〔Pd(PPh3)4〕（AR）、碳酸钾（AR）、

四丁基溴化铵（TBAB，AR）、磷酸钠（AR）、焦磷

酸钠（AR）、硫酸钠（AR）、肝素钠（185 USP 

units/mg）、羟丙基三甲基氯化铵壳聚糖（取代度

98%）、透明质酸（HA，质量分数 97%），上海麦

克林生化科技有限公司。四氢呋喃，分析纯，国药

集团化学试剂有限公司。魔芋葡甘聚糖（KGM），

湖北一致魔芋生物科技有限公司。葡聚糖（相对分

子质量 1500）、淀粉，牛血清蛋白（BSA），化学纯，

上海阿拉丁生化科技股份有限公司。澳洲胎牛血清

(FBS500-S)，北京智杰方远科技有限公司。 

Nicolet Avatar 370 型傅里叶变换红外光谱仪

（FTIR），美国 Thermo 公司；AS400 型核磁共振波

谱仪，瑞士 Bruker 公司；Zeta sizer Nano S90 电位

分析仪，英国 Malvern 公司；Hitachi F-4600 荧光分

光光度计，日本 Hitachi 公司；UV-2600 紫外分光光

度计（UV），日本 Shimadzu 公司；FEI F20 透射电

子显微镜（TEM），美国 FEI 公司。  

1.2  复合物的构建 

1.2.1  荧光体 TPE-COOH 的合成 

按照文献方法合成 TPE-COOH[25]，具体合成路

线如下所示。 
 

 
 

在 N2保护下，将三苯基溴基乙烯（1.1 g，3.2 mmol）

和 4-羧基苯硼酸（0.82 g，4.9 mmol）溶于 55 mL 四

氢呋喃（THF）中，然后加入四丁基溴化铵（0.02 g，

0.06 mmol）和 10 mL 碳酸钾水溶液（2 mol/L）。反

应体系在 55 ℃下混合搅拌 0.5 h 后，再将四（三苯

基膦）钯（0.01 g，0.0087 mmol）加入混合物中，

加热至 90 ℃，回流 24 h。用水淬灭反应，然后用

乙酸乙酯萃取出粗产物，再用无水硫酸钠干燥有机

相并先通过柱层析法纯化，最后用硅胶板二次纯化

(洗脱液为二氯甲烷和正己烷，二者体积比为 1∶1)。

产品为淡黄色粉末，收率 78.02%。 

1.2.2  TPE-COOH/壳聚糖季铵盐复合物的制备 

将羟丙基三甲基氯化铵壳聚糖（0.07 mg）溶于

磷酸盐缓冲液（PBS，pH=7.4，1.6 mL）中，再加入溶

于 DMF（0.4 mL）的 TPE-COOH（0.019 mg，0.05 μmol）

溶液。将样品放置于振荡器中振荡 2 min 即得到
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TPE-COOH/壳聚糖季铵盐复合物。 

1.3  测试方法 

1.3.1  傅里叶变换红外光谱测定  

采用溴化钾压片法测试样品的红外光谱。测试

范围在 4000~500 cm–1。 

1.3.2  微观形貌  

将样品超声 10 min，然后用滴管取样滴于铜网

上，自然晾干后，用 TEM 观察。 

1.3.3  Zeta 电位 

将不同浓度梯度的样品在 2 mL V(DMF)∶V(H2O)= 

1∶4 溶液中分散均匀，超声 10 min 后，装入测试皿

中，室温下测试其电位值。测三次取平均值。 

1.3.4  荧光光谱测定 

将不同浓度梯度样品在 2 mL V(DMF)∶V(H2O)= 

1∶4 溶液中分散均匀，振荡 2 min，装入比色皿中，

室温下测试其发射光谱。激发波长：340 nm，激发

狭缝宽度和发射狭缝宽度分别为 5 nm，扫描范围在

350~650 nm。 

1.3.5  紫外光谱测定 

将不同浓度梯度样品在 2 mL V(DMF)∶V(H2O)= 

1∶4 溶液中分散均匀，振荡 2 min，装入比色皿中，

室温下测试其吸收光谱。扫描范围在 255~445 nm。 

1.4  肝素的检测 

将肝素或干扰物（磷酸钠、焦磷酸钠、硫酸钠、

牛血清蛋白、透明质酸、淀粉、魔芋葡甘聚糖及葡

聚糖）分别用 10 mmol/L PBS （pH=7.4）缓冲溶液

配制为 500 mg/L 的待测溶液。然后，取 70 μL 待测

溶液加入 1.93 mL 复合物体系中，通过荧光分光光

度计来对肝素进行检测（荧光强度的变化与肝素含

量有关）。另外，取 20 μL 牛血清加入 1.98 mL 复合

物体系待测液中，用于实际样品中肝素的检测。 

1.5  探针检测限的计算 

TPE-COOH/壳聚糖季铵盐复合物对肝素的检

测限(LOD，mg/L)根据公式（1）计算： 

 LOD = 3σ/k  （1） 
式中：σ 表示不加目标物肝素时空白探针（TPE- 

COOH 浓度为 25 μmol/L，壳聚糖季铵盐质量浓度为

35 mg/L）的荧光强度标准偏差；k 表示探针在线性

范围（0~14 mg/L）内的斜率。 

2  结果与讨论 

2.1  TPE-COOH 的结构表征 

图 1a 为 TPE-COOH 的红外光谱图。从图 1a 可

以看出，在 1692 cm–1 处出现了一个很强的吸收峰，

这归属 TPE-COOH 中 C==O 的伸缩振动所致；在

3435 cm–1 处出现一个宽峰，这是由 O—H 的伸缩振

动引起；另外，在 1599 和 700 cm–1 处出现两个吸收

峰，这是 TPE-COOH 中芳香环的特征伸缩振动，与

文献报道一致[26]。图 1b 为 TPE-COOH 的 1HNMR

谱图。相关结果如下：1HNMR (400 MHz, DMSO-d6), 
δ: 12.88 (s, 1H), 7.72 (d, J = 8.0 Hz, 2H), 7.22 ~ 7.07 
(m, 11H), 7.01 (dt, J = 7.3、1.9 Hz, 6H)。在 δ12.88

处吸收峰归属于 1 位上氢原子的共振；在 δ7.72 处

吸收峰对应于 2, 3 位氢原子的共振；在 δ7.22~7.01

处吸收峰是由于 4~20 位上氢原子的共振所引起，该

结果与文献报道一致[26-27]。FTIR 和 1HNMR 都证实

了目标产品的成功合成。 
 

 
 

图 1  TPE-COOH 的 FTIR（a）及 1HNMR 谱图（b） 
Fig. 1  FTIR (a) and 1HNMR (b) spectra of TPE-COOH 

 
2.2  TPE-COOH 的 AIE 效应 

本工作的 AIE 分子在良性溶剂（疏水溶剂）中

发弱光或不发光，但是随着不良溶剂（亲水溶剂）

的增加其荧光逐渐增强。图 2A 为 TPE-COOH 在水

不同体积分数的 DMF/H2O 溶液中的荧光发射光谱。

由图 2A 可见，当 H2O 体积分数≤40%时，其荧光

强度都很低，曲线几乎重合。但是随着不良溶剂 H2O

的继续加入，其在 467 nm 处的荧光发射强度逐渐增

强，这正是 AIE 分子的特有荧光性质[28]。图 2B 为

TPE-COOH 在水不同体积分数的 DMF/H2O 溶液中

的紫外光照照片。从图 2B 可以看出，当 H2O 体积

分数≤40%时，紫外光照照片很暗，说明其荧光强

度很弱；但当 H2O 体积分数高于 40%时，其照片很

亮，说明其荧光强度很强，这一现象与文献报道一

致[29]。TPE-COOH 在 DMF 中溶解性较好，但在 H2O

中溶解性较差，因此随着混合液中 H2O 含量逐渐升
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高，TPE-COOH 分子出现聚集，其分子内运动受阻，

从而导致其荧光强度显著增强。 
 

 
 

注：TPE-COOH 质量浓度 10 mg/L；激发波长 340 nm；激发狭

缝/发射狭缝 5 nm/5 nm 

图 2  TPE-COOH 在不同水体积分数的 DMF/H2O 溶液中

的荧光发射光谱（A）及紫外光照照片（B）  
Fig. 2  Fluorescence emission spectra of TPE-COOH in 

mixtures (DMF/H2O) with different volumetric 
ratios of H2O (A) and photographs of the complex 
taken under UV light (B) 

 

2.3  复合物的组装行为 

图 3为壳聚糖季铵盐和 TPE-COOH/壳聚糖季铵

盐复合物的 TEM 照片。 
 

 
 

图 3  壳聚糖季铵盐（a）和 TPE-COOH/壳聚糖季铵盐复

合物（b）的 TEM 照片 
Fig. 3  TEM images of chitosan quaternary ammonium salt 

(a) and TPE-COOH/chitosan quaternary ammonium 
salt complex (b) 

 

从图 3a 可以看出，壳聚糖季铵盐为具有较好分

散性和较规则形状的颗粒，直径在 100 nm 以下。但

是，壳聚糖季铵盐中添加 TPE-COOH 后的 TEM 照

片发生了改变（如图 3b 所示），荧光复合物具有更大

的轮廓和不规则的形状，直径明显大于壳聚糖季铵盐。

这可解释为，壳聚糖季铵盐和 TPE-COOH 通过静电结

合，导致壳聚糖季铵盐表面电荷下降，大分子链段更

易相互靠近，从而形成了直径更大的聚集体[30]。 

图 4 为 TPE-COOH 和 TPE-COOH/壳聚糖季铵盐

复合物的紫外吸收光谱。如图 4a 所示，在 250~280 nm

和 280~340 nm 出现的吸收峰为 TPE-COOH 的特征

峰，与文献报道一致[31]。当添加壳聚糖季铵盐后，

样品的紫外吸收光谱出现红移（图 4b），说明壳聚

糖季铵盐与 TPE-COOH 产生了静电作用。  
 

 
 

图 4  TPE-COOH（a）和 TPE-COOH/壳聚糖季铵盐复合

物（b）的 UV 吸收光谱 
Fig. 4  UV adsorption spectra of TPE-COOH (a) and TPE- 

COOH/chitosan quaternary ammonium salt complex (b) 
 

图 5 为壳聚糖季铵盐浓度对复合物荧光发射光谱

及最大发射强度的影响。如图 5a 所示，向 TPE-COOH

溶液中加入梯度壳聚糖季铵盐溶液（0~30 mg/L）时，

随着壳聚糖季铵盐浓度增加，复合物的荧光强度逐

渐增强，壳聚糖季铵盐溶液的质量浓度从 30 mg/L

增加到 40 mg/L 时，其荧光强度变化不大。另外，

从图 5b 也可以看出，壳聚糖季铵盐溶液质量浓度

（0~30 mg/L）不断增加时，复合物的荧光强度是逐

渐升高的过程，壳聚糖季铵盐质量浓度超过 30 mg/L

时，荧光强度增幅不大。这说明此时壳聚糖季铵盐

的浓度已达到饱和，复合物中大部分 TPE-COOH 已

经转化为聚集形式。 
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注：TPE-COOH 浓度 25 μmol/L；pH=7.4；激发波长 340 nm；

激发狭缝/发射狭缝 5 nm/5 nm 

图 5  壳聚糖季铵盐浓度对复合物荧光发射光谱（a）及

最大发射强度的影响（b） 
Fig. 5  Effects of concentrations of chitosan quaternary 

ammonium salt on emission spectra of complex 
fluorescence (a) and maximum emission intensity (b)  

 

通过 Zeta 电位可以进一步证实壳聚糖季铵盐和

TPE-COOH 通过静电力相结合的设想。图 6 为在固

定壳聚糖季铵盐浓度下，改变 TPE-COOH 浓度对复

合物 Zeta 电位的影响。从图 6 可以看出，不加

TPE-COOH 时，壳聚糖季铵盐溶液电位为 44.2 mV。

但是，随着复合物中 TPE-COOH 浓度的不断增加(从

0 增至 36 μmol/L)，复合物的 Zeta 电位逐渐减小，

从 44.2 mV 降到-5.13 mV。特别地，当 TPE-COOH

浓度为 24~25 μmol/L 时，复合物的 Zeta 电位接近于

零，意味着此时体系接近于电中和状态，继续添加

TPE-COOH 体系 Zeta 电位变为负值。另外，从图 5

的荧光检测也可看出，在TPE-COOH浓度为25 μmol/L、

壳聚糖季铵盐质量浓度为 35 mg/L 时，复合物的荧光

强度接近于极大值。所以，选定壳聚糖季铵盐质量

浓度为 35 mg/L，TPE-COOH 的浓度为 25 μmol/L 作

为后续检测肝素的用量。 
 

 
 

注：壳聚糖季铵盐质量浓度 35 mg/L；pH=7.4 

图 6  TPE-COOH 浓度对复合物 Zeta 电位的影响 
Fig. 6  Effect of TPE-COOH concentration on Zeta potential 

of complex 
 

在复合物中，底物的稳定性至关重要。检测了

荧光存储时间对复合物荧光性能的影响，结果见图 7。 

从图 7 可看出，复合物的荧光强度在 10 min 内

基本保持不变，说明体系具有较好的荧光稳定性。

由于壳聚糖季铵盐与 TPE-COOH 是通过静电力相

互作用，因此二者结合较快，复合物可以在 1 min

之内完成，并且在较长的时间里都能够保持较为稳

定的荧光强度。这种复合物的荧光稳定性和快速开

启荧光功能为肝素检测奠定了较好的基础。 
 

 
 

注：壳聚糖季铵盐质量浓度 35 mg/L；TPE-COOH浓度 25 μmol/L；

pH=7.4；激发波长 340 nm；激发狭缝/发射狭缝 5 nm/5 nm 

图 7  存储时间对复合物荧光光谱（a）及最大发射强度

的影响（b） 

Fig. 7  Effect of storage time on fluorescence spectra (a) 
and the maximum emission intensity of complex (b)  

 
2.4  复合物对肝素的检测 

2.4.1  肝素的定量检测 

图 8 为复合物在肝素加入后的发射光谱及最大

发射强度与时间的关系图。 
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注：壳聚糖季铵盐质量浓度 35 mg/L；TPE-COOH浓度 25 μmol/L；

肝素质量浓度 30 mg/L；pH=7.4；激发波长 340 nm；激发狭缝/

发射狭缝 5 nm/5 nm 

图 8  复合物在肝素加入后的发射光谱（a）及最大发射

强度与时间的关系图（b） 
Fig. 8  Relationship between time and emission spectrum 

(a) and the maximum emission intensity (b) of 
complex after addition of heparin  

 
从图 8 可以看出，加入肝素后体系荧光强度迅

速降低，在 2 min 左右降至最低水平并且长时间保

持恒定的荧光强度。这说明对于复合物传感器来说，

加入肝素（高负电荷密度）可以很好地与壳聚糖季

铵盐相结合，同时释放出 TPE-COOH（低电荷密度）。

另外也说明，该复合物对肝素具有良好的快速检测

的能力。所以，选定 2 min 为检测时间。 

图 9 为肝素浓度对复合物的荧光发射光谱及最

大发射强度的影响。从图 9a 可以看出，复合物的荧

光强度随着肝素浓度的增加而逐渐减弱。其中，当

肝素质量浓度在 0~14 mg/L 时，复合物的荧光强度

下降较快。当肝素质量浓度高于 14 mg/L 时，复合

物荧光强度下降较慢。从图 9b 插图可以看出，当肝

素质量浓度≤14 mg/L 时，体系荧光强度与肝素浓

度存在良好的线性关系（R2=0.996）。另外，根据

CAO 等[32]及 JIANG 等[33]所报道的计算方法可算出

复合物对肝素的检测限为 0.0393 mg/L，该 LOD 值

低于临床检测中要求的最低值[34]，这为以后检测肝

素的实际应用奠定了基础。 

 

 

 
 

注：插图为在肝素质量浓度 0~14 mg/L 下的荧光强度与肝素浓

度的线性关系；壳聚糖季铵盐质量浓度 35 mg/L；TPE-COOH 浓

度 25 μmol/L；pH=7.4；激发波长 340 nm；激发狭缝/发射狭缝    
5 nm/5 nm 

图 9  肝素浓度对复合物的荧光发射光谱（a）及最大发

射强度的影响（b） 
Fig. 9  Effect of heparin concentration on fluorescence emission 

spectra (a) and the maximum emission intensity of 
complex (b) 

 
2.4.2  复合物检测肝素的机理 

复合物检测肝素的机理示意图见图 10。芳香族

羧基的 pKa 在 4.2 左右[30]，因此 TPE-COOH 在弱碱

性条件下呈负电荷，当加入带有正电荷的壳聚糖季

铵盐后，二者通过静电作用形成复合物，从而导致

TPE-COOH 产生聚集使其荧光增强。另外，肝素所

带负电荷密度要远高于 TPE-COOH 分子，所以当肝

素加入到复合物后，壳聚糖季铵盐会优先和肝素通

过静电作用形成稳定的络合物，使 TPE-COOH 从复

合物中释放出来，最终导致体系荧光变弱，因此可

以实现对肝素的检测。 

2.4.3  复合物的选择性及其在实际样品中的应用 

为了探究复合物对肝素的特异性，选择一些常

见的干扰物进行了选择性实验，结果见图 11。这些

干扰物包括一些带负电荷的物质（Na4P2O7、Na3PO4、

Na2SO4）和生物大分子（BSA、HA、淀粉、葡聚糖、

魔芋葡甘聚糖）。从图 11 可以看出，这些干扰物对

复合物的荧光强度影响很小。另外，虽然 HA 和肝

素的结构接近，但是肝素的猝灭效果仍然是 HA 的

8 倍，这是由于肝素极高的负电荷密度所致。所以，

本文合成的复合物对肝素的检测具有较好的选  

择性。 

为了验证壳聚糖基 AIE 复合物检测肝素的可行

性，使用复合物探针对血牛清样品中的肝素进行了

测定，结果见表 1。从表 1 可以看出，样品的回收率

在 94.8%~97.5%之间，相对标准偏差在 0.7%~2.1%

之间。说明 TPE-COOH/壳聚糖季铵盐复合物检测肝

素具有应用到实际的可能性。 
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图 10  复合物检测肝素的机理示意图 
Fig. 10  Schematic mechanism of the complex for detecting heparin 

 

 
 

注：壳聚糖季铵盐质量浓度 35 mg/L；TPE-COOH浓度 25 μmol/L；

肝素质量浓度 30 mg/L；BSA 质量浓度 30 mg/L；HA 质量浓度

30 mg/L；pH=7.4；Na4P2O7 质量浓度 30 mg/L；Na3PO4 质量浓度

30 mg/L；Na2SO4 质量浓度 30 mg/L；激发波长 340 nm；激发狭

缝/发射狭缝 5 nm/5 nm 

图 11  复合物的选择性 
Fig. 11  Selectivity of complex 

 

表 1  牛血清样品中肝素的检测结果 
Table 1  Detection results of heparin in serum samples (n=3) 

编号 
肝素添加量/ 

（mg/L） 

肝素测定值/ 

（mg/L） 
回收率/% 相对误差/%

1 2 1.95 97.5 0.7 

2 6 5.78 96.3 2.1 

3 9 8.77 97.4 1.5 

4 14 13.28 94.8 1.4 
 

2.4.4  TPE-COOH/壳聚糖季铵盐复合物检测肝素

的方法与其他方法的比较 

将 TPE-COOH/壳聚糖季铵盐复合物检测肝素

的方法与其他文献报道的方法进行了比较，结果见

表 2。虽然 LI 等[34]报道了利用带有负电荷的异硫氰

酸荧光素标记的 DNA 序列作为荧光传感器检测肝

素，但是它们的传感器存在 ACQ 的缺陷。ZHANG

等[35]利用金纳米簇作为荧光传感器检测肝素，由于

其传感器为金纳米粒子，因此价格昂贵。其他的方

法[36-38]也分别存在探针制备复杂及检测范围窄等不

足。在本工作中，荧光单元通过 Suzuki-Miyaura 反

应一步法合成，然后与多糖通过简单自组装形成复

合物探针。该探针不仅具有较低的检测限、较宽的

检测范围及较好的选择性，而且具有良好的生物相

容性及生物降解性。 
 

表 2  TPE-COOH/壳聚糖季铵盐复合物检测肝素的方法

与已报道方法的比较 
Table 2  Comparison between the detection of heparin by 

TPE-COOH/chitosan quaternary ammonium salt 
composite and reported methods 

来源
打开

方式

检测测范围/

（mg/L）

检测限/ 

（mg/L） 
缺点 优点 

[35] 关闭 0.004~0.220 0.0034 制备成本高 检测限低 

[36] 关闭
0.000156~
0.001875 

0.000078 ACQ 效应 检测限低 

[37] 打开 0.20~14 0.05760 发射波长短 检测范围广

[38] 打开 ≤2 0.03589 制备复杂 检测限低 

[39] 关闭 0.6~2.0 0.04522 检测范围窄 方法简单 

本工作 关闭 ≤14 0.0393 发射波长短 制备简单 
 

3  结论 

本工作首先通过一步合成法制备了 TPE-COOH，
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然后与壳聚糖季铵盐通过静电作用制备了一种具有

AIE 效应的自组装复合探针。复合物加入肝素后，

壳聚糖季铵盐会优先和肝素相结合，从而释放出

AIE 荧光体使体系荧光强度降低。同时，采用 FTIR、
1HNMR、电位分析仪、荧光分光光度计等对复合物进

行了表征。结果表明，在复合物中加入肝素能使其荧

光强度下降，从而可以实现对肝素的定量检测。复合

物检测肝素的方法不但具有较好的选择性，而且具有

较低检测限和较宽检测范围。与其他检测肝素的探针

相比，利用天然多糖构建复合物探针可赋予荧光探针

较好的可降解性及生物相容性，同时也为天然多糖的

应用开拓了新思路。另外，本工作为壳聚糖基 AIE 复

合物用于临床中肝素的检测提供了研究基础。 
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