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柔性电化学传感器及其在无创医学检测中的应用★ 
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摘要  电化学传感器因其响应速度快、灵敏度高、选择性好和易于定量化而被广泛用于检测物质浓度. 随着柔性电子

技术的迅速发展, 电化学传感器已发展为柔性可穿戴形态, 被用于生物液/气流体的原位分析, 从而以便携、无创的方

式实现对生理指标和健康状态的连续监测, 在智慧健康与医疗领域展现出巨大潜力. 有鉴于此, 本综述聚焦于面向无

创医学检测的柔性电化学传感器的设计与应用, 首先介绍了柔性电化学传感器的基本构成, 然后讨论了各种类型传感

器的工作原理, 接着系统性综述了柔性电化学传感器在汗液、间质液、泪液、唾液和呼吸等典型生物流体中重要化学

物质检测方面的最新进展. 最后, 总结并讨论了柔性电化学传感器所面临的挑战与机遇, 展望了其在无创健康监测和

精准医疗方面的前景.   
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Abstract  Electrochemical sensors are widely employed for the detection of substance concentrations owing to their rapid 
response, high sensitivity, remarkable selectivity, and ease of quantification. With the rapid advancements in flexible elec-
tronics technology, electrochemical sensors have been transitioned into flexible and wearable formats, facilitating the in-situ 
analysis of biological liquids or gases. This breakthrough has opened avenues for portable, noninvasive continuous monitor-
ing of physiological parameters and health status, thereby unveiling vast potential in the realm of intelligent healthcare and 
medical applications. Building upon these remarkable progressions, this paper primarily focuses on the design and applica-
tions of flexible electrochemical sensors tailored specifically for noninvasive medical detection. Firstly, the basic components 
of flexible electrochemical sensors are elucidated. Subsequently, the working principles of various types of sensors are ex-
pounded upon. Furthermore, we systematically review the latest advancements in the detection of pivotal chemical substances 
in typical biofluids such as sweat, interstitial fluid, tears, saliva, and breath, using flexible electrochemical sensors. Finally, 
the challenges and opportunities of flexible electrochemical sensors for applications in noninvasive health monitoring and 
precision medicine are discussed and proposed. 
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1  引言 

近年来, 柔性可穿戴器件因其在个人运动监测、智

能健康医疗和人机交互等领域展现出巨大的应用潜力

而迅猛发展[1-4]. 柔性可穿戴器件正逐步以智能化、个性

化和便捷化等方式改善人类的生活, 相关的市场需求也

在不断增加, 吸引了全球政府科技组织、研究机构和工

业界的兴趣. 在运动监测和智能医疗领域, 柔性可穿戴

器件的监测目标通常是心率、体温等表观的物理信   
号[5-6], 为了更全面和深入地反映人体的运动状态和疾

病状况, 精准地从人体生物流体中获取分子水平的化学

信号尤为重要[7-9]. 然而, 在常规的医疗手段中, 人体生

物标志物的检测通常需要抽血取样和医学仪器分析才

能完成. 一方面, 取样和分析必须由专业的医务人员和

昂贵的分析仪器执行, 这种侵入式的抽血检测方式由于

过程不便、费用昂贵而难以进行频繁的追踪检测; 另一

方面, 从取样分析到得出结果需耗费较长的时间, 导致

分析结果具有滞后性, 无法连续、实时地反映患者的内

环境状态. 此外, 单次甚至多次采血取样的方式不仅存

在感染风险, 还对患者的依从性和基础血量提出了一定

的要求. 并且, 在以新型冠状病毒为例的病毒流行时期, 
采血取样的方式将增加病毒传播的风险. 因此, 能够连

续、实时、无创检测生物标志物的新型器件的研究开发

具有重要的价值和意义, 在近十年来吸引了化学及相关

领域研究者广泛的研究兴趣.  
与血液相比, 汗液、间质液、泪液、唾液和呼吸气

体等生物流体可以通过无创的方式按需甚至连续获  
取[10-14], 并且生物标志物在上述流体中的浓度通常与其

在血液中的浓度具有相关性[15-18], 这为实现无创医学检

测提供了可能性. 然而, 这种相关性却因流体和标志物

的特点而存在一定差异. 具体而言, 不同流体中标志物

的含量受到多种因素的影响, 如流体的分泌机制、代谢

过程和局部生理状态等[19]. 例如, 汗液富含电解质和代

谢产物, 而间质液主要包含细胞外液成分, 泪液和唾液

中含有许多酶和蛋白质, 呼吸气体则富含挥发性有机化

合物[20-21]. 这些差异来源于不同生物流体的生理功能和

组成, 使得它们在传递生理信息的方式上各具特色. 此
外, 不同标志物由于分子量和分子极性等因素, 在各种

流体中的分布也有所不同. 以间质液为例, 标志物的分

子量越小, 其在间质液的浓度通常越趋近于在血液中的

浓度, 且其浓度变化后达到平衡的时间越短[22].  
因此, 深入分析和准确评估不同生物流体中标志物

的种类、浓度及其与血液之间的相关性, 对于实现准确

可靠的无创医学检测具有重要意义. 目前, 已报道的用

于无创医学检测的传感器主要基于电化学 [23-24]或光  
学[25-26]原理, 其中, 电化学方法因其响应速度快、灵敏

度高、选择性好和易于定量化等优点而具有显著的发展

潜力.  
本文旨在介绍、归纳和展望柔性电化学传感器的设

计及其在无创检测方面的应用. 如图 1 所示, 与其他已

发表的综述相比, 本文聚焦于柔性电化学传感器的理性

设计, 着重讨论了传感器在基底单元、传感单元、决策

单元和供能单元等基本构成单元方面的最新进展. 进一

步地, 本文聚焦于无创医学检测这一特定应用, 着重选

取了汗液、无创提取的间质液、泪液、唾液和呼吸气体

共五类生物流体, 具体介绍了各自的特点、优势及其在

无创医学检测中的研究进展. 最后, 本文深入分析和展

望了柔性电化学传感器在无创检测领域所面临的挑战

和未来前景, 细致讨论了该领域在基础材料、加工工艺、

器件设计、系统集成和应用探索等方面的发展方向, 并
展望了该类器件在运动检测、疾病诊断和营养监测等多

种具体场景中的潜在应用.  

 
图 1  柔性电化学传感器的四个基本功能单元及其进行无创检测所使

用的生物流体种类[10-14]  
Figure 1  The basic components of flexible electrochemical sensors and 
the biofluids for noninvasive detection[10-14]. Adapted with permission 
from Ref. 10, Copyright 2016, Springer Nature. Adapted with permission 
from Ref. 11, Copyright 2015, Elsevier. Adapted with permission from 
Ref. 12, Copyright 2015, American Chemical Society. Adapted with 
permission from Ref. 13, Copyright 2014, Springer Nature. Adapted with 
permission from Ref. 14, Copyright 2021, Springer Nature 

下文, 我们将依次介绍柔性电化学传感器构成单元

的种类和特点; 随后, 讨论电化学传感器的工作原理; 
然后, 分别概述其在针对汗液、间质液、泪液、唾液和

呼吸五种生物流体进行无创检测方面的最新进展; 最
后, 分析和展望柔性电化学传感器用于无创检测所面临

的挑战、发展方向和未来前景.  

2  柔性电化学传感器的构成 

尽管构成柔性电化学传感器的组件数量可能因具

体应用而异, 但其通常包括: 基底单元、传感单元、决

策单元和供能单元. 其中, 基底单元和供能单元分别为

传感器提供柔性基材和电能; 传感单元在采集和接触生

物流体的过程中, 负责将标志物浓度(如葡萄糖、乳酸和
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尿酸的浓度)等生理信息转化为电极与生物流体界面间

的电信号(如电流、电势或电荷), 进而传导至决策单元; 
决策单元通过信号处理与数据传输等手段将电信号最

终转化为可直接读取的标志物浓度[27], 从而实现对使

用者所处运动状态或所患疾病病程的监测, 进而为运动

强度的调整或疾病的预防、诊断及康复护理提供参考依

据.  

2.1  基底单元 
基底单元是赋予电化学传感器以柔性和力学稳定

性的重要部分. 基底材料不仅需要具备在其上构筑传感

器所必需的可加工性, 还需要具备可穿戴设备所必需的

一系列机械性能, 如柔性、可拉伸性和适宜的模量. 根
据材料的具体形态, 本文将柔性电化学传感器的基底单

元形态分为薄膜、织物和其他三类, 对其优缺点与发展

趋势进行系统阐述. 图 2 总结了不同类型的柔性电化学

传感器的基底形态及其对应的可拉伸性与功能特点.  
2.1.1  薄膜 

对于汗液和间质液分析, 平整而带有弧度的皮肤是

主要的采样来源, 因此易于与皮肤紧密贴合的柔性薄膜

是 常 见 的 基 底 形 态 . 聚 对 苯 二 甲 酸 乙 二 醇 酯

(polyethylene terephthalate, PET)[10,36-38] 、 聚 酰 亚 胺

(polyimide, PI)[23,39-40]因其可弯曲性好、透明度高且便于

加工而被广泛用作柔性电化学传感器的基底. 然而, 由
于 PET 和 PI 几乎不具有可拉伸性, 因此适合固定在手

腕、手臂和额头等皮肤不易变形的部位(图 2a), 但仍容

易因器件与皮肤的适应性差而产生明显的运动伪影.  
为了改善上述问题, Bariya 等[28]利用电子束蒸镀等

手段将电化学传感器加工至弹性的丁腈手套内侧(图
2b), 在蒸镀金属导线的过程中, 金属渗透进丁腈基底

内部, 形成了致密的导电网络. 该网络在丁腈拉伸时阻  

 
图 2  不同类型的柔性电化学传感器的基底材料及其对应的可拉伸性与功能特点. (a～d)基于 PET[10](a), 丁腈[28](b), SEBS[24](c)和特殊结构设计[29] 

(d)的薄膜基电化学传感器. (e～h)基于本征导电纤维[30](e), 后处理导电纤维[31](f), 高可拉伸纤维[32](g)和汗液捕获纤维[33](h)的纤维基电化学传感

器. (i～l)基于纹身贴[34](i), 隐形眼镜[13](j), 牙套[11](k)和口罩[35](l)的其他电化学传感器  
Figure 2  Different types of substrate materials of flexible electrochemical sensors and corresponding stretchability and functionality. (a～d) Film-based 
electrochemical sensors based on PET[10] (a), nitrile[28] (b), SEBS[24] (c), and the special design[29] (d). (e～h) Textile-based electrochemical sensors based 
on intrinsically conductive fibers[30] (e), post-treated conductive fibers[31] (f), highly stretchable fibers[32] (g), and sweat capturable fibers[33] (h). (i～l) Other 
electrochemical sensors based on tattoo patches[34] (i), contact lenses[13] (j), tooth sockets[11] (k), and masks[35] (l). (a) Adapted with permission from Ref. 10, 
Copyright 2016, Springer Nature. (b) Adapted with permission from Ref. 28, Copyright 2020, American Academy for the Advancement of Science. (c) 
Adapted with permission from Ref. 24, Copyright 2022, Springer Nature. (d) Adapted with permission from Ref. 29, Copyright 2022, American Academy 
for the Advancement of Science. (e) Adapted with permission from Ref. 30, Copyright 2018, Wiley-VCH. (f) Adapted with permission from Ref. 31, Cop-
yright 2021, American Chemical Society. (g) Adapted with permission from Ref. 32, Copyright 2021, Elsevier. (h) Adapted with permission from Ref. 33, 
Copyright 2022, Wiley-VCH. (i) Adapted with permission from Ref. 34, Copyright 2018, Wiley-VCH. (j) Adapted with permission from Ref. 13, Copy-
right 2014, Springer Nature. (k) Adapted with permission from Ref. 11, Copyright 2015, Elsevier. (l) Adapted with permission from Ref. 35, Copyright 
2019, American Chemical Society
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值增大, 又在丁腈回弹后恢复原状, 使得电阻恢复初始

值. 该方法所制得的电位型传感器, 其输出信号在发生

5%应变的过程中没有明显的变化. 然而, 5%的应变范

围并不足以覆盖人体大部分区域发生的形变. 进一步

地, Shirzaei 等[41]在本征可拉伸的苯乙烯-乙烯/丁烯-苯

乙烯嵌段共聚物(styrene-ethylene/butylene-styrene block 
copolymer, SEBS)基底上设计了结构可拉伸的蛇形纹金

属导线, 使得电位型和安培型传感器的输出信号在 15%
的拉伸应变前后无明显变化. Yin等[24]通过在SEBS上丝

网印刷定制的可拉伸银墨水, 制备了具有高导电性和拉

伸稳定性的电路, 最终制成了带有柔性电池和电致变色

显示器的可拉伸汗液传感器(图 2c). 该系统对机械变形

具有良好的耐受性, 传感、能源和显示三个模块在经历

了 1500次 20%的拉伸循环后仍能够稳定工作. 此外, 与
SEBS 类似 , 聚二甲基硅氧烷 (polydimethylsiloxane, 
PDMS)也能作为基底为传感器提供良好的拉伸性[42-44].  

前述工作的导体在拉伸情况下难免会产生电阻变

化, 进而影响电流信号, 对此, Zhao 等[29]设计了一种分

层复合结构(图 2d), 利用不受应变影响的面外各向异性

导电薄膜(anisotropically conductive film, ACF), 将对应

变敏感的金属薄膜与面内导电的银纳米线(silver nano- 
wires, AgNW)网络连通, 以消除应变对器件电化学性能

的影响. 该器件在安培法、伏安法和电位法测试中的信

号输出均能抵抗约 100%的应变干扰, 从而提高了器件

在体内神经调节等高应变场景中的可用性.  
总体而言, 薄膜具有易于加工的突出优势, 针对薄

膜的微纳加工工艺较为成熟 , 便于进一步加工成腕   
带[10,36]、发带[10]、手表[23,45]等器件形态. 然而, 为了使

传感电极与皮肤紧密贴合以消除运动伪影, 薄膜基电化

学传感器与皮肤间通常需要一层粘性层. 由于粘性层在

多次使用中难以维持优异的粘性, 因此薄膜基电化学传

感器多为一次性使用, 限制了其使用寿命. 此外, 薄膜

的透气透湿性较差, 长期佩戴易于引起皮肤不适甚至局

部红肿, 需要寻找一类新型基底来解决该问题.  
2.1.2  织物 

与薄膜相比, 织物具有透气性和穿戴舒适性的突出

优势, 是可穿戴器件更为理想的基底材料[46]. 随着研究

的深入, 织物基电化学传感器逐渐发展起来[47]. 对于织

物基传感器而言, 传感电极的柔顺性以及耐弯折性尤为

关键. Wang 等[30]在本征导电的碳纳米管纱线上沉积活

性材料, 制成电化学传感纤维并缝入织物中(图 2e), 所
得的织物基电化学传感器在反复变形下能够保持结构

稳定性和对葡萄糖、钠离子(Na+)、钾离子(K+)和钙离子

(Ca2+)等汗液中标志物的检测能力. 不导电的织物也可

以作为基底材料, 例如, He 等[31]以浸涂的方式在蚕丝织

物上包覆了导电碳材料, 再通过修饰功能分子实现了类

似的传感功能(图 2f).  

除了赋予纤维/织物导电性以进行利用之外, 研究

者们还发展了赋予纤维/织物其他电化学传感特点的方

法. 如图 2g 所示, Wang 等[32]在预拉伸的 Au/SEBS 弹性

纤维上沉积导电金膜及活性材料, 制成了对应变不敏感

的纤维状乳酸传感器, 其在 100%的拉伸应变下可保持

高灵敏度.  
此外, 人们也针对穿戴舒适性以及新型功能需求进

行了大量的研究. 例如, He 等[31]构建了内侧疏水、外侧

亲水的两面型织物, 提升了织物的舒适性, 并实现了单

向排汗功能, 使得外侧的纤维基电化学传感器只需更少

的汗液量(约 5 μL)、更短的响应时间(2～3 min)即可产生

信号. Wang 等[33]则设计了亲疏水性具有差异的传感纤

维和基底纤维, 使汗液易于在亲水传感纤维中富集(图
2h), 从而显著提高了汗液捕获效率, 仅需 0.5 μL的汗液

就能实现稳定的电路连接.  
目前, 尽管织物展现了突出的穿戴舒适性, 但其用

作电化学传感器的基底仍存在诸多问题. 首先, 织物传

感器的耐洗性仍面临巨大的挑战; 织物作为一个开放系

统, 生物流体蒸发所残留的待测物会影响后续测试的准

确性, 而薄膜基电化学传感器可以通过构建样液微流道

来削弱残留物的影响. 同时, 相比于加工工艺相对成熟

的薄膜基器件, 织物基器件的加工工艺仍较为复杂, 与
现行的微纳加工方法兼容度较低. 此外, 后端的决策单

元和供能单元通常是由薄膜工艺制成, 因此织物基传感

单元与其他单元的电学连接通常需要接口. 进一步地, 
织物基决策单元和供能单元尚需发展, 从而为最终实现

全织物形态的电化学传感系统奠定基础.  
2.1.3  其他 

除了薄膜和织物外, 其他形态的材料也可被用作电

化学传感器的基底单元. 例如, Wang 等[12,34,48-49]利用丝

网印刷在临时转印纹身纸上区域化修饰了银/氯化银浆

料、导电碳浆料和绝缘墨水, 最终构建了基于纹身基底

的电化学传感器(图 2i). 纹身基底兼具了薄膜和织物的

优点, 分别是能与皮肤紧密地共形贴合, 以及具有良好

的透气性, 但也存在易于产生运动伪影、因汗液蒸发而

影响测试准确性的缺点.  
前述的薄膜、织物和纹身均为平面基底, 多以源于

皮肤的汗液和间质液为检测对象, 而对于泪液、唾液和

呼吸检测, 三种生物流体的提取来源分别是几何结构复

杂的眼睛、口腔和呼吸道, 因此研究者们对应地发展了

以隐形眼镜[13,50-51]、牙套[11,52](或以薄膜形态贴附于牙齿

表面)和口罩[14,35,53]为基底的电化学传感器(图 2j～2l).  
需要说明的是, 除了本文主要讨论的无创检测方式

外, 研究者们还发展了许多微创或植入式的电化学传感

器, 如微针阵列传感器[54-56]、针状传感器[57-58]和植入式

设备[59-60]等, 已有部分综述文章[19,21,61]总结了相关研究

进展, 本文不作详述.  
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2.2  传感单元 
传感单元是柔性电化学传感器的核心组分, 其功能

是对生物流体进行提取与采样, 基于适宜的电化学测试

机理将目标分析物和识别材料之间的相互作用转换为

电学信号. 传感单元主要由提取与采样模块、电极和导

线构成.  
提取与采样的方式因生物流体的特点而异. 通过采

用隐形眼镜[13,50-51]、牙套[11,52]和口罩[14,35,53]等器件形态, 
能够分别实现对泪液、唾液和呼吸的原位采样与分析, 
也可通过设计外置采样器进行非原位的分析[62-63]. 对于

汗液的提取手段, 除了常规的运动产汗[10,38-39]和热诱导

排汗 [64]外 , 研究者们还发展了基于电离子渗透疗    
法[23,36,65]的汗液提取手段. 与之类似, 间质液可以通过

反向电离子渗透疗法[12,66-67]进行无创提取. 相关内容将

在后文详述.  
在诱导汗液或间质液产生后, 需要采取适宜的采样

方式, 以便有效地收集液体以供分析. 织物[30,33]、纸  
张[68]、海绵[69]或水凝胶[70-71]等材料最初被广泛用于收集

生物流体, 它们被放置在生物组织和传感器之间, 吸收

和保持足够的生物流体, 以获得稳定的传感器输出信

号. 这种方法简单易行, 但是生物流体的蒸发与新旧混

合会导致显著的测试误差. 对此, 微流体系统可以通过

设计微流体通道和封装传感腔室实现连续的流体流动, 
从而不断更新测试样品和减弱蒸发的影响, 进而提升了

连续监测的准确性.  
采样所得的流体将与电极相互作用, 从而产生便于

量化的电学信号. 典型的电极结构包括工作电极、对电

极和参比电极. 其中, 工作电极是电极系统的核心, 其
结构与材料组成因传感机理而异. 对电极应具有良好的

导电性和化学惰性, 以便和工作电极形成稳定的回路[8]. 
参比电极通常选用电势稳定的银/氯化银[34,67]电极, 用
于测定工作电极的电位. 在工作电极中, 传感器敏感元

件是最关键的组分, 其性能与特性对于传感器的准确

性、稳定性和应用范围具有至关重要的影响.  
根据敏感性质的差异, 敏感元件主要分为生物分子

敏感元件、化学敏感元件和物理性质敏感元件. 生物分

子敏感元件依赖于生物分子与目标分子之间的高度特

异性相互作用, 从而实现高选择性的检测[72], 相关内容

将在第 3.4 节中详述. 化学敏感元件则基于特定的化学

反应或分子识别, 能够对特定化学物质或分子结构产生

响应[73]. 物理性质敏感元件则依赖于物理性质的变化, 
如电导率、电容等, 用于监测温度或湿度等物理因素, 
如呼出气体的湿度变化[74].  

敏感元件的性能(如选择性、特异性、灵敏度、响

应时间和稳定性等)决定着整个器件的传感能力. 选择

性和特异性即确保敏感元件只响应目标分子, 排除其他

干扰因素的影响. 灵敏度则反映了敏感元件对目标分子

变化的敏感程度, 直接关系到传感器的检测限和精度. 

响应时间则反映了敏感元件对待测信号的响应快慢, 决
定了监测的实时性. 稳定性则反映了敏感元件在复杂生

物流体中长期工作的可靠性.  
导线是为传感、决策和供能三个单元提供电学连接

的重要组分, 通常选用兼具导电性和化学惰性的金属

(如金[10,36]、银[24,75]等)或碳材料(如石墨烯[23,39-40]、碳纳

米管[30]、炭黑[31]等). 基于微纳加工或丝网印刷等技术, 
可实现导线的图案化构建. 借助激光加工工艺, 可在聚

酰亚胺薄膜上原位诱导产生石墨烯电路[23,39-40].  
2.3  决策单元 

传感单元将标志物浓度的生理信息转换为电学信

号, 并通过导线传至决策单元. 决策单元的核心是微控

制单元(microcontroller unit, MCU), 其通过信号转导、放

大单元和模数转换器等元件将电信号转化为数字信号. 
根据应用的具体需求, 还需对信号进行滤波、平滑和降

噪等处理. 基于前期校准传感器所建立的转化函数, 数
字信号被决策单元转化为标志物浓度, 并最终通过蓝牙

等无线传输模块传至移动终端或上传至云端服务器[27].  
决策单元的主体通常集成在印刷电路板(printed 

circuit board, PCB)上, 随着电子工程等技术的发展, 电
子元件的体积逐渐减小, PCB 板的布线密度逐渐增大, 
已从单面板发展到双面板、多层板. 同时, 基于 PI 基底

的柔性PCB制备技术[10,76]逐渐成熟, 进一步提升了传感

系统的一体性和穿戴舒适性. 此外, 利用液态金属优异

的流动性和导电性, Chen 等[77]将决策单元和传感单元

集成到双层织物结构中, 构建了舒适透气的全织物基电

化学传感系统.  
决策单元的设计需要综合考虑电化学、电子工程学

和美学等多个方面. 不同的电化学检测方法在测量原

理、信号生成和特征提取等方面存在差异, 从而显著影

响决策单元的设计[8,27,78]. 例如, 计时电位法涉及精密

的电势测量电路和数据处理算法, 伏安法要求精确控制

施加的变化电位, 以获得准确的电流响应, 而安培法则

需要高分辨率的模数转换器和电流放大电路. 因此, 在
开发柔性电化学传感器时, 必须根据所选的电化学检测

方法优化决策单元的设计, 以最大程度地发挥传感器的

性能, 从而满足无创医学检测的实际需求.  
目前, 主流的电化学传感器都是相对独立地应用于

单一个体, 使用选定的特征来执行预定义的任务. 而随

着机器学习技术的发展, 柔性电化学传感器有望通过分

布式传感单元阵列, 从单一生物流体乃至多种生物流

体、从单一个体乃至更大群体中获取大量的生理信息, 
创建一个高维多层次数据库. 在该数据库中, 决策单元

基于模型选取、特征提取等机器学习的方式, 能够增强

系统分析处理数据和准确判断生理指标的能力, 从而提

升其在智慧健康与医疗领域中的应用价值[8,27,78].  
2.4  供能单元 

传感单元和决策单元的正常运行离不开供能单元. 
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传统的供能单元通常直接采用商用电池[10,41], 其优势在

于设计简单、性能稳定. 但商用电池的模量远高于其他

模块, 难以实现系统的一体性和穿戴舒适性, 并且商用

电池不属于清洁能源, 不符合低碳绿色的发展趋势. 近
年来, 研究者们针对柔性智能穿戴的需求, 设计发展了

多种新型可穿戴供能单元. 当前主流的供能方式可分为

两类, 一类是以化学电池[24,79-80]和超级电容器[81-82]为代

表的提前储存能量并加以利用的方式, 另一类是基于热

电效应[83-84]、压电效应[85-86]、摩擦电效应[87-89]、巨磁效

应 [90]、光电效应 [91-92]和生物燃料电池 (biofuel cell, 
BFC)[76,93-96]等的新型能量采集、转化和应用的方式. 图
3 展示了代表性的基于化学电池、BFC、摩擦纳米发电

机(triboelectric nanogenerator, TENG)、混合能量单元以

及无线供能的柔性可穿戴式电化学传感器及其性能.  
如图 3a 所示, Yin 等[24]通过丝网印刷的方式在

SEBS 基底上制备了柔性可拉伸的 Ag2O-Zn 电池, 其反

应机理如图 3b 所示. 电池的容量可以通过控制阴极材

料的打印层数来调节(图 3c). 该电池能够支持至少

14000次电化学传感, 并且在经历了 1500次 20%的拉伸

循环后仍能保持稳定的电压输出(图 3d).  
BFC利用酶或者微生物等催化剂, 将生物流体中的

氧化还原活性燃料(如葡萄糖、乳酸和乙醇等[76,93-94,96])
所含的生化能量转化为电能, 为其他生物标志物的持续

监测与蓝牙模块提供动力. 其中, 乳酸因其在汗液中浓

度较高(5～60 mmol•L−1)[21,97]而常被用作燃料. Yu 等[76]

通过将高性能乳酸 BFC 和无线多路代谢传感器系统集

成到超薄 PI 衬底上(图 3e～3f), 设计了一种自供电柔性

电子皮肤. 该电池的功率输出随乳酸浓度的增大而增大

(图 3g), 在真实汗液测试中可达 3.5 mW•cm−2(图 3h), 这
是目前文献中报道的最高功率密度.  

类似地, 人体运动产生的动能也能被收集与利用. 
2012 年, Wang 等首次提出了 TENG 的概念[98], 如今

TENG 已被广泛用于柔性可穿戴器件[87]. 图 3i 展示了

Song等[89]所设计的可穿戴独立式柔性TENG, 该供能单

元可从手臂的重复摆动中捕获摩擦电能, 并用于对柔性

电化学传感器系统的完全供电. 该 TENG 以铜网与聚四

氟乙烯薄膜作为摩擦电材料(图 3j), 通过采用多面板的

新颖设计, 可满足传感系统的高能量需求(图 3k). 该
TENG 的功率密度在 1.5 Hz 的滑动频率下可达 41.6 
μW•cm−2, 当固定在躯干的一侧时, 可穿戴 TENG 在使

用者运动过程中可稳定可靠地输出能量(图 3l).  
除单一供能方式外, Yin 等 [99]发展了将 BFC 与

TENG 结合的混合能量单元(图 3m), 分别将汗液中乳酸

的生物化学能(图 3n)和人体运动产生的生物机械能(图
3o)转化为电能, 并储存到超级电容器中, 进而为电子

手表、Na+传感器及其电致变色显示器供能. 如图 3p 所

示, 在使用者运动 10 min后休息 20 min的过程中, 混合

能量单元比单一供能单元能更快达到电压最大值并稳

定保持, 从而提高了自供电系统的可持续性和实用性.  
此外, 无线供电是一种实现无源无线供电的方法. 

基于谐振电感耦合原理[43], 传感器上的线圈与外部的

读出线圈通过无线感应耦合进行电磁信号的交流, 最终

将传感单元与不同浓度待测物的相互作用转化为谐振

电路的可量化位移. 如图 3q 所示, Liu 等[100]将耦合单元

与可拉伸导线、传感界面结合, 制成了结构简单、轻量

化的无源传感器, 通过设计传感界面的功能材料, 可将

离子(图 3r)、神经递质和代谢物的浓度转化为频率信号, 
所制成的 K+传感器具有优异的响应稳定性和线性度(图
3s). 通过集成多个具有不同谐振频率的线圈, 可制备适

用于复杂环境的高精度多功能传感器(图 3t).  

3  柔性电化学传感器的工作原理 
为了在生理相关范围内实现对生物标志物的精确

检测, 柔性电化学传感器需要具有低检测限和宽线性范

围. 同时, 其需在复杂和动态的化学环境中具有出色的

稳定性和可靠性. 针对不同性质的生物标志物, 可采用

基于不同机理的电化学传感器. 根据传感机理的不同, 
柔性电化学传感器主要分为电位型传感器、伏安型传感

器、安培型传感器以及电化学生物传感器. 图 4 展示了

上述几种传感器的工作机理及传感性能.  

3.1  电位型传感器 
电位型传感器因其选择性好、平衡时间短而被广泛

用于检测离子浓度. 电位型传感器通常由一个在不同溶

液中保持稳定电势的参比电极和一个电势随待测离子

浓度变化的工作电极组成, 通过测定两个电极间的开路

电位来确定离子浓度. 如图 4a所示, 典型的工作电极由

三明治结构组成, 自下而上依次是电子导电的电基底

层、离子-电子转导层和离子选择性膜 (ion-selective 
membrane, ISM)层. ISM 中的离子载体能特异性地与目

标离子产生离子选择性识别(如 Na+载体 X 用于 Na+传

感, Ca2+载体 ETH 129 用于 Ca2+传感), 从而产生电势变

化, 将离子浓度转化为开路电压信号. 离子浓度与电压

的关系可以用能斯特方程进行描述:  

1
ln lg( )RT AE const S A

zF A
 
 
 

 ＝ ＝ ＋  

其中, E为所测电压信号, R为理想气体常数, T为热力学

温度, z 为目标离子的电荷量, F 为法拉第常数, A 和 A1

分别为液相中和 ISM 固相中目标离子的活度或浓度, S
为传感器灵敏度. 由此可知, 对于 25 ℃下的单电荷离

子传感 ,  电位型传感器的理论灵敏度为 5 9 . 1 6 
mV•decade−1. 电位型传感器的原理从本质上决定了该

类传感器的灵敏度难以有太大的变化, 但其在温度的影

响下会略有波动. 图 4b 和 4c 分别展示了用于检测 Na+

和 K+浓度的电位型传感器[101], 其灵敏度分别为 58.11  
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图 3  基于化学电池、生物燃料电池、摩擦纳米发电机、混合能量单元以及无线供能的柔性电化学传感器及其性能. (a～d)化学电池. 集成了化学

电池的电化学传感器实物图(a), 化学电池的供能原理(b), 可调的电池容量(c)以及拉伸稳定性(d)[24]. (e～h) BFCs. 集成了 BFC 的电化学传感器示

意图(e), BFC 的结构设计(f), 输出功率与乳酸浓度(g)和汗液样本(h)的关系[76]. (i～l) TENGs. 集成了 TENG 的电化学传感器示意图(i), TENG 的结

构设计(j), 其输出电压与面板数量的关系(k)以及运动过程中的实际输出电压(l)[89]. (m～p)混合能量单元. 集成了混合能量单元的电化学传感器实

物图(m), BFC (n)和 TENG (o)的输出性能, 以及混合能量单元与单一能量单元的输出对比图(p)[99]. (q～t)无线供能单元. 集成了无线供电单元的电

化学传感器示意图(q), 频率信号与 K+浓度的关系(r)和相应的校正曲线(s), 多路传感系统对混合离子溶液中氢离子浓度变化的校正曲线(t)[100]  
Figure 3  Flexible electrochemical sensors based on chemical cells, biofuel cells (BFCs), triboelectric nanogenerators (TENGs), hybrid power units, and 
wireless power units and their performance. (a～d) Chemical cells. Photographic image of an electrochemical sensor integrated with a chemical cell (a). 
The energy supply principle (b), the adjustable battery capacity (c), and the tensile stability (d) of the chemical cell[24]. (e～h) BFCs. Schematic of an elec-
trochemical sensor integrated with a BFC (e). The structural design of the BFC (f), and its output power versus lactate concentrations (g) and sweat sam-
ples (h)[76]. (i～l) TENGs. Schematic of an electrochemical sensor integrated with a TENG (i). The structural design of the TENG (j), its output voltage 
versus the number of panels (k), and its actual output voltage during exercises (l)[89]. (m～p) Hybrid power units. Photographic image of an electrochemical 
sensor integrated with a hybrid power unit (m). The output performance of the BFC (n) and TENG (o), and the output performance comparison of the 
hybrid power unit and single power units (p)[99]. (q～t) Wireless power units. Schematic of an electrochemical sensor integrated with a wireless power unit 
(q). The frequency signal versus K+ concentrations (r) and the corresponding calibration plot (s). The calibration plot of the multiplexed sensing system in 
response to concentration change of hydrogen ions in the mixed ion solution[100]. (a～d) Adapted with permission from Ref. 24, Copyright 2022, Springer 
Nature. (e～h) Adapted with permission from Ref. 76, Copyright 2020, American Academy for the Advancement of Science. (i～l) Adapted with permis-
sion from Ref. 89, Copyright 2020, American Academy for the Advancement of Science. (m～p) Adapted with permission from Ref. 99, Copyright 2021, 
Springer Nature. (q～t) Adapted with permission from Ref. 100, Copyright 2022, American Academy for the Advancement of Science 
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图 4  柔性电化学传感器的工作机理、性能以及连续原位监测结果. (a～d)电位型传感器. 传感机理示意图(a), Na+传感器(b)和 K+传感器(c)的开路

电压测试结果与相应的校正曲线, 连续原位监测运动受试者的汗液中 Na+和 K+浓度的结果(d)[101]. (e～h)伏安型传感器. 传感机理示意图(e), 尿酸

传感器(f)和酪氨酸传感器(g)的测试结果与相应的校正曲线, 连续原位监测运动受试者的汗液中尿酸和酪氨酸浓度的结果(h)[39]. (i-l)安培型传感

器. 传感机理示意图(i), 葡萄糖传感器(j)的测试结果与相应的校正曲线, 葡萄糖传感器和乳酸传感器的实时温度补偿(k); 佩戴在运动受试者身上

的柔性多功能传感阵列的实时分析结果(l)[10]  
Figure 4  Working mechanisms, characterizations, and continuous in-situ monitoring results of flexible electrochemical sensors. (a～d) Potentiometric 
sensors. Schematic of the sensing mechanism (a). The open circuit potential responses of the Na+ (b) and K+ (c) sensors with corresponding calibration 
plots. Results of continuous in-situ monitoring of Na+ and K+ concentrations in the sweat of an exercising subject (d)[101]. (e～h) Voltammetric sensors. 
Schematic of the sensing mechanism (e). The responses of the uric acid (f) and tyrosine (g) sensors with corresponding calibration plots. Results of con-
tinuous in-situ monitoring of uric acid and tyrosine concentrations in the sweat of an exercising subject (h)[39]. (i～l) Amperometric sensors. Schematic of 
the sensing mechanism (i). The responses of the glucose sensor with the corresponding calibration plot (j). Real-time temperature compensation for the 
glucose and lactate sensors (k). Real-time analysis results of the flexible multifunctional sensing arrays worn on an exercising subject (l)[10]. (b～d) 
Adapted with permission from Ref. 101, Copyright 2022, Wiley-VCH. (f～h) Adapted with permission from Ref. 39, Copyright 2020, Springer Nature. 
(j～l) Adapted with permission from Ref. 10, Copyright 2016, Springer Nature

和 58.34 mV•decade−1. 在佩戴者运动过程中, 双功能离

子传感系统对汗液的离子水平进行了连续原位监测(图
4d).  

3.2  伏安型传感器 
伏安型传感器由三电极体系构成, 包括具有高电化

学活性的工作电极、与工作电极形成闭合电路的对电极, 
以及具有稳定电位的参比电极. 伏安型传感器通常用于

检测电活性物质(如尿酸[38-39]、抗坏血酸[38]、酪氨酸[39]

和重金属[102]等)在氧化还原过程中产生的电流, 从而确

定待测物浓度(图 4e). 向电极体系施加扫描电位时, 电
流信号会随之变化, 并在待测物的特征电位处产生电流

峰值, 峰值大小与待测物浓度具有相关性.  
根据施加扫描电位的方式, 伏安法可分为循环伏安

法[103]、差分脉冲伏安法[37-39]、线性扫描伏安法[23]和方

波伏安法[56,62]. 其中, 差分脉冲伏安法通过测量脉冲电

位开始前和结束前的电流值并作差, 消除了充电电流的

影响, 使基线更加平整, 在电化学传感领域被广泛应用. 
图 4f 和 4g 展示了使用差分脉冲伏安法测试尿酸和酪氨

酸浓度的结果[39], 两种待测物的特征峰位具有显著差

异, 因此可用于汗液中的同时监测(图 4h), 为痛风等疾

病的管理提供帮助.  

3.3  安培型传感器 
与伏安型传感器相似, 安培型传感器也采用三电极

体系, 通过测量固定电位下的电流信号来确定物质浓

度. 向电极体系施加适宜的固定电位, 发生氧化或还原

反应的物质会与工作电极间产生电子转移, 从而产生与

物质浓度成比例的电流信号. 安培型传感器的工作电极

通常需要修饰特异性识别标志物的成分, 例如葡萄糖氧

化酶、乳酸氧化酶、乙醇氧化酶和尿酸氧化酶, 分别用

于检测葡萄糖[10,34,41]、乳酸[10,41]、乙醇[34,49]和尿酸[41]. 图
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4i 为葡萄糖传感器的机理示意图. Gao 等[10]在多功能汗

液分析贴片上集成了葡萄糖传感器(图 4j)、乳酸传感器

和温度传感器. 由于酶的活性受温度的影响较大, 因此

酶基安培型传感器的读数需要根据温度变化进行校准

(图 4k), 最终实现准确可靠的多指标原位汗液分析(图
4l). 由于酶分子的活性受温度和 pH 值等因素的影响较

大, 且易于失活, 酶基传感器的稳定性和重复性通常较

差. 对此, 功能性纳米粒子修饰的无酶安培型传感器也

被广泛研究 , 实现了对于葡萄糖等代谢物的稳定检   
测[104-106].  

值得注意的是, 虽然伏安型和安培型传感器所输出

的都是物质在氧化还原时产生的电流信号, 但它们可能

提供不同的信息. 如果需要检测具有多个氧化还原状态

的物质或测量氧化还原反应的动力学特性, 伏安型传感

器更为合适. 如果只关注特定物质的浓度, 并且物质在

电化学过程中有可控的氧化还原行为, 安培型传感器则

更为合适. 此外, 安培型传感器还有利于排除电位变化

引起的其他电活性物质的干扰. 因此, 针对特定物质的

传感器选择需要综合考虑物质的特性、测量需求以及传

感器类型的优势.  

3.4  电化学生物传感器 
电化学生物传感器是一类基于生物亲和识别的新

型传感器, 其结构通常包含用于特异性识别目标分子的

生物分子敏感元件, 以及将识别事件转化为电学信号的

信号转换元件, 通过关联电学信号与目标分子浓度来实

现检测[8]. 生物敏感元件的种类多样, 包括抗体[107-108]、

核酸适配体 [109-110]、分子印迹聚合物(molecularly im-
printed polymer, MIP)[111-112]和细菌[113]等. 与前述的目标

识别机制(离子选择性识别、酶促反应和直接氧化等)相
比, 基于生物敏感元件的传感器具有高度的特异性和灵

敏性, 适用于定量检测生物流体中与疾病相关的超低浓

度(nmol•L−1 或更低)生物标志物, 如激素和蛋白质等. 
目前大部分的电化学生物传感器仅供一次性使用, 尚不

能用于连续原位监测.  
根据所使用的生物敏感元件, 电化学生物传感器可

细分为免疫传感器、核酸传感器和 MIP 传感器等. 免疫

传感器利用抗体-抗原相互作用实现对特定生物分子的

选择性定量检测, 具有高度特异性, 但抗体的高亲和力

和稳定性需要经过严格的预筛选[114]. 核酸传感器则通

过碱基互补配对原则, 检测特定的 DNA 或 RNA 序列, 
适用于基因检测和病原体检测, 该类传感器特异性强且

响应速度快, 但对核酸序列的变异较为敏感[115-117]. MIP
传感器则以定制的MIP作为敏感元件, 特异性地识别并

检测目标分子, 该类传感器因其可定制化的特性而具有

更广的适用范围[118]. 通过原位再生技术, Wang 等[23]解

决了传统 MIP 传感器无法反复使用的难题. 目前, 电化

学生物传感器已被广泛用于分析蛋白质 [119-120]、多    
肽[107]、氨基酸[23,121]和激素[122-123]等低浓度标志物.  

4  柔性电化学传感器用于生物流体的无创检测 

近年来, 针对柔性电化学传感器在生物流体无创检

测方面的应用, 已有众多研究见诸报道. 汗液、间质液、

泪液、唾液和呼吸气体因其易得性而被用作无创检测的

主要对象, 这些生物流体的医学价值在研究中也逐步被

发掘. 本章将依次介绍柔性电化学传感器在基于汗液、

间质液、泪液、唾液和呼吸流体的无创检测方面的研究

进展.  

4.1  柔性电化学传感器用于汗液检测 
人体皮肤组织具有丰富的汗腺, 其分泌的汗液含有

多种与健康相关的生物标志物, 包括电解质(如 Na+、

K+)、代谢物(如葡萄糖、乳酸、尿酸和尿素)、激素(如
皮质醇)和少量的蛋白质. 此外, 汗液还可能含有外源

性物质, 如乙醇、药物[37]或重金属[102]等. 研究表明, 汗
液中葡萄糖[15]、乙醇[16]等生物标志物的浓度与其在血液

中的浓度高度相关, 这使得汗液检测成为一种潜在的对

生理状态进行无创评估的方式.  
运动是产生汗液的主要方式, 研究者们针对运动产

生的汗液研制了多种柔性电化学传感器. 该类传感器因

其轻薄柔性而易于被贴附或穿戴于人体体表, 在不影响

人体运动的情况下, 即可原位收集和分析汗液, 并将分

析结果无线传输至手机等终端, 最终实现对运动状态的

无创、实时且连续的分析.  
最初, 单一功能的传感器是研究的主流, 例如乳酸

传感器[48]和 Na+传感器[124]等. 进一步地, 研究者们将多

种电化学传感器集成于同一系统, 从而实现汗液中多种

生物标志物的同时监测. 例如, He 等[38]以碳化平纹蚕丝

织物作为电极材料, 在柔性基底上集成了可选择性检测

葡萄糖、乳酸、维生素 C、尿酸、K+和 Na+六种物质的

电化学传感器, 从而实现了六种生物标志物的同时非侵

入式监测(图 5a).  
考虑到生物物理信号(如体温和心率)和生物化学信

号之间的复杂关联以及温度对电化学传感的影响, 亟需

发展可同时监测物理与化学信号的多模态传感器. Gao
等[10]将传感器与柔性 PCB 上的集成电路整合到 PET 基

底上, 制备了可与皮肤稳定接触的智能腕带或头带, 实
现了对汗液中四种待测物稳定和准确的原位监测, 该系

统同时集成了温度传感器, 用于反映使用者的皮肤温度

并对电化学信号进行实时校准. Yang 等[39]则研制了一种

在柔性 PI 基底上全激光加工而成的包含微流道、化学

传感器和物理传感器的可穿戴汗液传感器平台(图 5b), 
通过激光加工的方法可制得具有定制化图案的传感器

和导电通路, 其中电化学传感器用于对汗液中低浓度的

尿酸和酪氨酸的准确测定, 温度和应变传感器用于实时

监测体温和呼吸频率. 同时, 基于激光加工的微流体通

道可实现对待检汗液的实时更新, 并削弱了汗液蒸发对

测试准确性的影响, 从而提高汗液分析的时间分辨率和
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准确性. 作者展示了该系统在用于预防和治疗痛风和代

谢紊乱等疾病方面的潜力.  
上述传感器适用于可通过运动等方式产生大量汗

液的情况, 因此不适用于处在静息状态的人群, 比如久

病卧床的患者 . 针对该问题 , 研究者发展了电刺     
激[23,34,36,65]、热刺激[28,64]等方式用于诱导汗液的产生. 其
中, 热刺激会加剧水蒸发从而影响测试结果的准确性, 
并且过高的温度也会影响酶传感器的稳定性. 而电刺激

方式(也被称为电离子渗透疗法)是一种相对成熟且易于

与电化学传感单元集成的技术. 如图 5c所示, 电刺激需

要以两片水凝胶分别作为阴极和阳极, 其中阳极水凝胶

负载一定浓度的汗腺刺激药物, 如毛果芸香碱[34,36,49]、

卡巴胆碱[23]等毒蕈碱型受体激动剂. 当阴阳两极间通

入微小电流刺激(约0.2 mA•cm−2)时, 带正电的药物离子

在电势作用下可渗入表皮并向阴极迁移, 期间与汗腺相

互作用并刺激其分泌汗液[97]. 例如, Kim 等[49]制作了基

于电刺激产生汗液的纹身状乙醇传感器, 用于酒精滥用

筛查(图 5c). 然而, 汗液扩散进入水凝胶之后才进行测

试, 这一过程会影响结果的准确性. Emaminejad 等[36]将

电离子渗透疗法的阴阳两极设计为正对的弧形结构, 分
布于离子选择性电极的两侧, 制成了可按需通过电刺激

产生汗液并进行检测的汗液分析贴片. 该工作将临床上

需要刺激、采集、分析等多步操作的囊性纤维化诊断技

术集成于一个可穿戴系统, 让婴幼儿患者摆脱了医学仪

器的束缚 , 从而降低了对婴幼儿患者依从性的要求 . 
Hojaiji 等[65]则提出了多隔间的分布式设计, 可对汗液进

行程序化的定时刺激与分析, 从而降低了操作难度和繁

杂性, 用于改善用户体验.  
上述工作均采用毛果芸香碱作为汗腺刺激药物, 实

现了对于汗液的按需刺激与分析, 但缺少有效收集与运

输汗液的结构. 对此, Wang等[23]选用卡巴胆碱药物作为

刺激剂, 实现了比毛果芸香碱作用面积更大、更持久的

排汗效果(图 5d). 结合模拟优化而得的多入口微流道设

计, 该电化学传感器实现了汗液的按需刺激—收集—分

析一体化, 不仅提升了电刺激产生并收集汗液的效率, 
而且能及时更新待检汗液, 从而提升检测的实时性和准

确性.  

 
图 5  柔性电化学传感器用于汗液分析. (a)用于实时和多路原位汗液分析的电化学传感贴片[38]; (b)全激光加工而成的汗液收集及多模态分析系统
[39]; (c)用于监测汗液中酒精浓度的纹身状离子电渗生物传感系统[49]; (d)用于监测代谢物和营养物质的可穿戴电化学生物传感器[23]  
Figure 5  Flexible electrochemical sensors for sweat analysis. (a) An electrochemical sensing patch for real-time and in-situ multiplex sweat analysis[38]. 
(b) A laser-engraved sweat collection and multimodal analysis system[39]. (c) A tattoo-based iontophoretic-biosensing system for alcohol monitoring[49]. (d) 
A wearable electrochemical biosensor for the monitoring of metabolites and nutrients[23]. (a) Adapted with permission from Ref. 38, Copyright 2019, 
American Academy for the Advancement of Science. (b) Adapted with permission from Ref. 39, Copyright 2020, Springer Nature. (c) Adapted with per-
mission from Ref. 49, Copyright 2016, American Chemical Society. (d) Adapted with permission from Ref. 23, Copyright 2022, Springer Nature
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基于运动产汗、电刺激产汗等多种产汗方式, 汗液

传感器可在多种应用场景中得到应用, 并且这类器件质

轻、柔性、可穿戴的形态使其能够和谐地融入人类的日

常生活, 从而有助于实现便捷、长时的健康监测与远程

医疗.  

4.2  柔性电化学传感器用于间质液检测 
间质液包裹着组织内的细胞, 是细胞接收营养物

质、分泌废物和通过分子信号进行交流的介质. 间质液

与血液之间的物质交换界面是仅由单层内皮细胞组成

的毛细血管壁, 因此, 间质液的物质组成与血液具有相

关性[19], 二者的组成在电解质、葡萄糖、乙醇、小分子

蛋白等方面非常相似[17-18]. 进一步地, 靠近皮肤表面的

真皮间质液因其易得性而被广泛用于微创或无创检测, 
例如诊断代谢紊乱或评估器官衰竭[125-126].  

微创是获取真皮间质液的直接手段, 雅培公司研发

的 FreeStyle Libre Flash 针状葡萄糖监测系统将传感器

集成在截面积仅为 0.29 mm2的针上, 传感模块在皮下 5 
mm 处与间质液接触(图 6a)[57,127]. 该系统不需要用传统

的指尖采血血糖分析设备进行校准, 降低了患者的不适

感. 并且其可连续两周记录血糖数据, 数据准确性与基

于血液的手指穿刺血糖仪(平均绝对相对偏差约为 10%)
相近[58], 获得了广泛的市场接受度. 此外, 微针阵列也

是微创检测间质液的重要方式, Tehrani 等[54]研制了用于

连续监测间质液中多种标志物的可穿戴微针阵列, 微针

的横截面积仅为 0.03 mm2, 刺入皮表的深度仅为 0.85 
mm, 几乎不会产生痛感(图 6b), 但其数据准确性还有

待提升. 此外, 微透析或毛细作用吸收等方式也被用于

微创提取间质液, 从而进行成分分析[19].  
相比于微创, 无创检测因其非侵入性而避免了感染

的风险. 如图 6c 所示, 与电离子渗透疗法相似, 反向电

离子渗透疗法通过向皮表的两个电极施加数分钟的恒

定电流(约 0.2 mA•cm−2), 体内的离子(如 Na+)作为电荷

载体发生定向迁移, 形成电渗流, 并带动中性分子(如
葡萄糖)向皮表运动, 从而实现间质液的无创提取, 此
过程无需药物辅助[97]. GlucoWatch 是首款经美国食品药

品管理局认证的商业化无创血糖监测器件 ,  它通过

 
图 6  柔性电化学传感器用于间质液分析. (a)雅培 FreeStyle Libre Flash针状葡萄糖传感器[127]; (b)用于连续监测间质液中的多种生物标志物的可穿

戴微针阵列[54]; (c)反向电离子渗透疗法用于无创提取间质液的原理示意图[97]; (d)用于监测间质液中葡萄糖浓度的纹身状传感贴片[12]; (e)用于无创

血糖监测的基于电化学通道的类皮肤生物传感器系统[66]; (f)用于同时分析汗液和间质液的纹身状传感贴片[34]; (g)同时监测血流动力学和代谢物的

表皮贴片[75]  
Figure 6  Flexible electrochemical sensors for interstitial fluid analysis. (a) Abbott FreeStyle Libre Flash Glucose Monitoring System based on a 
probe[127]. (b) A wearable microneedle array for the continuous monitoring of multiple biomarkers in interstitial fluid[54]. (c) Schematic of reverse ionto-
phoresis for noninvasive extraction of interstitial fluid[97]. (d) A tattoo-based sensing patch for monitoring glucose concentration in interstitial fluid[12]. (e) A 
skin-like biosensor system via electrochemical channels for noninvasive blood glucose monitoring[66]. (f) A tattoo tattoo-based sensing patch for simulta-
neous monitoring of sweat and interstitial fluid[34]. (g) An epidermal patch for simultaneous monitoring of haemodynamic and metabolites[75]. (a) Adapted 
with permission from Ref. 127, Copyright 2019, Springer Nature. (b) Adapted with permission from Ref. 54, Copyright 2022, Springer Nature. (c) Adapted 
with permission from Ref. 97, Copyright 2018, Springer Nature. (d) Adapted with permission from Ref. 12, Copyright 2015, American Chemical Society. 
(e) Adapted with permission from Ref. 66, Copyright 2017, American Academy for the Advancement of Science. (f) Adapted with permission from Ref. 
34, Copyright 2018, Wiley-VCH. (g) Adapted with permission from Ref. 75, Copyright 2021, Springer Nature
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反向电离子渗透疗法, 将间质液无创提取至传感单元, 
可测得间质液中葡萄糖的含量并推算出使用者的血糖

水平[128]. 然而, 由于反复的电流刺激会刺激甚至灼伤

皮肤, 该传感器最终退出了市场. 进一步地, Bandodkar
等[12]制备了一种无创提取与分析间质液的纹身状葡萄

糖传感器(图 6d). 通过使用普鲁士蓝换能器, 该传感器

所需的电位比 GlucoWatch 更低, 提取间质液所需的电

流密度也明显低于 GlucoWatch. 为进一步提升间质液

检测的准确性, Chen 等[66]将反向电离子渗透疗法与电

化学双通道设计相结合, 将透明质酸渗入皮下以提升间

质液的渗透压, 从而促进血管中的葡萄糖定向渗流至皮

表, 继而通过 3.8 μm 厚的超共形葡萄糖传感器进行检

测, 结果发现所得的间质液葡萄糖浓度与静脉血糖浓度

具有高度相关性(图 6e).  
上述用于连续无创监测生物标志物的柔性电化学

传感器仅限于对单一生物流体的分析, 对此, Kim 等[34]

基于单个器件, 实现了对两种不同生物流体的同时无创

提取和分析(图 6f). 通过在阳极和阴极处分别采用电离

子渗透疗法和反向电离子渗透疗法, 分别无创提取汗液

和间质液, 两种生物流体相对独立地被用于乙醇和葡萄

糖的原位检测, 所得结果可反映出血液中相应物质的浓

度变化. 进一步地, Sempionatto 等[75]将该技术与基于超

声波换能器的血流动力学(血压和心率)监测单元结合, 
实现了连续、同时的声学和电化学传感, 用于监测日常

活动对生理状态的影响, 有助于预防异常生理变化(图
6g).  

当前, 针对间质液的无创检测仍存在许多待解决的

问题. 例如, 间质液中物质浓度的变化与血液中存在数

分钟的滞后[22]. 同时, 间质液的被动提取有可能破坏间

质液、血液和淋巴液之间微妙的渗透压平衡, 其可能引

发的局部炎症会进一步影响提取液中许多分析物的浓

度[19], 从而影响测试结果的准确性.  

4.3  柔性电化学传感器用于泪液检测 
泪液同样是人体最常见的生物流体之一, 是无创传

感研究中的重要检测对象. 当人体泪液均匀分布于眼球

表面时, 常被分为三层, 最内层为黏蛋白层/粘液层, 富
含各种有助于保持水分的黏蛋白; 其次为中间层, 又名

水液层, 为泪液的主体层; 最外层为脂质层, 具有润滑

和锁住水分的作用[129-130]. 泪液的多层结构决定了其复

杂的化学组成. 除去其主要成分水之外, 泪液还含有无

机离子(如 Na+和 K+等, 以保持泪液与血液、细胞内液的

渗透压平衡)[131-132]、有机小分子物质(如葡萄糖[13]、尿

素[133]和乳酸[134]等)、蛋白质(如免疫球蛋白[135]和乳铁蛋

白[136]等). 这些物质组成大多与其在人体血液中的含量

具有相关性[137-138], 可用于反映人体的健康状况. 这为

基于泪液分析的无创检测提供了基础. 然而, 泪腺常由

于光照、灰尘等物理刺激而反射性地分泌泪液, 从而影

响泪液组成与血液的相关性.  
将泪液传感器集成在隐形眼镜上是目前应用最广

泛的无创检测泪液的形式. Kim 等[50]构建了一种泪液葡

萄糖含量-眼压测量的双功能隐形眼镜(图 7a), 可用于

糖尿病和青光眼的同时诊断. 在材料方面, 该传感器将

石墨烯与金属纳米线用于构建传感和传导单元, 从而使

整体器件具有良好的透光性, 解决了隐形眼镜基器件阻

碍使用者视野的问题. 

 

图 7  柔性电化学传感器用于泪液分析. (a)用于葡萄糖传感和眼压监测的智能传感隐形眼镜[50]; (b)基于双金属纳米催化剂和纳米多孔水凝胶的用

于连续葡萄糖监测的智能隐形眼镜[51]; (c)用于无创检测酒精、葡萄糖和维生素的眼镜基泪液生物传感系统[62]  
Figure 7  Flexible electrochemical sensors for tear analysis. (a) A wearable smart sensor system integrated on soft contact lenses for wireless ocular di-
agnostics[50]. (b) Smart contact lenses based on bimetallic nanocatalysts and nanoporous hydrogels for continuous glucose monitoring[51]. (c) A glass-
es-based tear biosensing system for noninvasive detection of alcohol, glucose, and vitamins[62]. (a) Adapted with permission from Ref. 50, Copyright 2017, 
Springer Nature. (b) Adapted with permission from Ref. 51, Copyright 2022, Wiley-VCH. (c) Adapted with permission from Ref. 62, Copyright 2019, 
Elsevier
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由于泪液中检测物质的浓度较低, 所以传感器需具

有低检测限和高灵敏度. Kim 等[51]将负载了金和铂双金

属纳米催化剂的水凝胶融入到隐形眼镜中, 制作了一款

灵敏度高、检测限低、可长时间稳定监测葡萄糖水平的

智能隐形眼镜(图 7b). 当葡萄糖氧化酶催化葡萄糖氧化

并产生过氧化氢(H2O2)时, 具有高催化活性和导电性的

纳米催化剂可促进 H2O2 的迅速分解, 进而介导快速的

电荷传递 . 因此 , 该传感器表现出 82.08 µA•cm−2• 
mmol−1 的高灵敏度以及 0.1 mg•dL−1 的低检测限. 实验

证明, 该隐形眼镜测得的泪液葡萄糖值与血糖值高度相

关(Pearson 相关系数为 0.82).  
负载于隐形眼镜的泪液传感器具有突出的轻便性

和稳定性, 然而其对角膜的磨损和对泪膜脂质层的损伤

等问题尚待解决. 因此, 非隐形眼镜式的穿戴式泪液传

感同样具有研究的必要性. Sempionatto等[62]将微流体电

化学传感器集成到眼镜的鼻梁垫中(图 7c), 通过微流控

系统收集眼角处分泌的泪液并进行生物标志物的检测. 
该系统具有优良的拓展性, 通过修饰工作电极可实现泪

液中乙醇、葡萄糖和多种维生素的检测, 检测结果与常

规检测方式具有可比性. 该设计完美避免了隐形眼镜式

的传感器件中传感模块直接接触眼睛等弊端, 巧妙平衡

了穿戴的便捷性与传感性能.  

4.4  柔性电化学传感器用于唾液检测 
唾液是人体最易获取的生物流体之一, 也是人体免

疫的第二层屏障, 起着缓冲、冲洗和抗菌的作用, 由于

其多样的生物功能, 其化学组成也较为复杂. 并且唾液

与外环境交流过多, 例如所咀嚼过的食物会显著影响唾

液的成分. 因此, 作为检测物质而言, 唾液的干扰因素

较多, 需要研发抗干扰能力更强的传感器. 如图 8a 所

示, Arakawa 等[52]在牙套型唾液葡萄糖传感器上构建了

一层醋酸纤维膜作为干扰排斥膜, 它能够降低唾液中抗

坏血酸和尿酸污染物产生的信号干扰. 该传感器通过在

口腔中无线检测的方式获得了稳定的信号输出, 有望在

未来进一步智能化升级.  
常规的葡萄糖传感器通常使用葡萄糖氧化酶进行

检测, 然而口腔环境的 pH 值通常为 6.6～7.1, 从而使得

适合在pH值为3～5工作的葡萄糖氧化酶在口腔内会逐

渐失活, 因此无酶的葡萄糖传感器更适合应用于唾液检

测. 如图 8b 所示, Adeniyi 等[139]制备了一种基于酞菁钴

(cobalt phthalocyanine, CoPc) 、 单 壁 碳 纳 米 管

(single-walled carbon nanotubes, SWCNT)和还原氧化石

墨烯 (reduced graphene oxide, rGO)的新型电催化剂

SWCNT/rGO/CoPc, 并利用该材料构建了无酶葡萄糖传

感器. 在该传感器中, CoPc 作为模拟酶的模块, 催化葡

萄糖的电氧化过程; SWCNT/rGO 作为信号放大基体, 
以提高 CoPc 的电催化活性, 从而提高传感器灵敏度. 
在实际检测中 , 该器件表现出优异的灵敏度 (992.4 
μA•L•mmol−1•cm−2)与极低的检测限(0.12 μmol•L−1), 克
服了酶基葡萄糖传感器稳定性差和重现性差的问题.  

此外, 对于唾液传感而言, 选择一种便捷舒适的可

穿戴载体是实现其连续检测的关键之一. 在目前的研究

中, 与牙齿贴合是备受青睐的方案. Mannoor 等[140]基于

丝素蛋白的生物吸收能力, 研发了一种贴附于牙釉质的

无源无线石墨烯纳米传感器, 用于检测唾液中的细菌含

量(图 8c). 该设备灵敏度很高, 其可用于检测单个细菌. 

 
图 8  柔性电化学传感器用于唾液分析. (a)用于体内唾液葡萄糖测量的醋酸纤维材质的牙套型传感器[52]; (b)用于检测唾液中葡萄糖含量的基于酞

菁钴-碳纳米管还原氧化石墨烯的超灵敏传感材料[139]; (c)用于细菌无线检测的牙齿贴片状电化学传感器[140]  
Figure 8  Flexible electrochemical sensors for saliva analysis. (a) Brace-type sensor made of acetate for salivary glucose measurement in the body[52]. (b) 
Ultrasensitive sensing material based on the reduction of graphene oxide by cobalt-carbon nanotubes for glucose detection in saliva[139]. (c) Electrochemical 
dental veneer sensor for wireless bacterial detection[140]. (a) Adapted with permission from Ref. 52, Copyright 2020, American Chemical Society. (b) 
Adapted with permission from Ref. 139, Copyright 2021, Elsevier. (c) Adapted with permission from Ref. 140, Copyright 2012, Springer Nature 
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4.5  柔性电化学传感器用于呼吸检测 
呼吸过程涉及人体的众多器官, 呼出气体的成分往

往十分复杂, 除二氧化碳、水蒸气以及残余氧气外, 还
包括微量的氨气、H2O2等物质. 研究表明呼出气体的各

组分含量与身体健康状况密切相关, 例如, 人体呼出的

氨气浓度可以反映肾脏的健康情况, H2O2浓度可反映呼

吸系统疾病, 甚至呼出气体的湿度也可以作为一种健康

监测指标. 此外, 呼吸的频率和强度也与肺部的健康状

态密切相关, 有助于监控人体肺部疾病的康复进程. 因
此, 通过呼出气体进行人体健康状态的无创检测具有重

要的潜力和医学价值.  
当人体肾脏或胃部出现病变时, 其处理体内氨的能

力减弱, 会导致部分氨以氨气的形式随呼吸气体排出. 
因此, 对于呼吸氨的检测可以在一定程度上反映人体肾

脏以及胃部的功能状况. 如图 9a 所示, Wu 等[141]将含有

聚苯胺和多壁碳纳米管的复合传感材料滴涂于一次性

口罩, 制备了氨气传感器. 氨气作为还原性气体, 可与

聚苯胺发生氧化还原反应, 从而使传感器产生与氨气浓

度相关的电信号变化. 在测试中, 该传感器对于氨气的

响应是其他常见干扰气体的 20 倍, 体现了良好的选择

性. 此外, 该纳米复合传感器电阻信号的频率和幅值可

实时反映呼吸频率与强度, 在检测生物标志物的同时, 
可全面反映呼吸状况.  

医学研究表明, H2O2 是与哮喘[142]和慢性阻塞性肺

疾病[143]相关的重要生物标志物, 但由于 H2O2 在空气中

容易氧化, 在呼气中难以测量, 其在水溶液中也会因

pH 的变化而不稳定. 对此, Maier 等[35]通过丝网印刷的

方式构建了一种用于实时原位监测 H2O2 的可穿戴纸基

电化学传感器(图 9b). 除去常规的基于普鲁士蓝的三电

极设计, 该器件还加入了空白的碳电极, 用于减弱背景

信号的干扰. H2O2 将与工作电极发生氧化还原反应, 产
生与其浓度具有相关性的电流信号. 该传感器最终被集

成在医用呼吸面罩的呼吸阀中, 用于检测手术时病人的

呼吸系统状况. 该设计在实现机械稳定的同时, 避免了

呼吸水蒸气冷凝导致短路的问题, 使其在医疗领域具有

应用潜力.  
水蒸气作为呼出气体的重要组成部分, 除去其体现

人体含水量的作用外, 仍有众多待发掘的生理意义. Li
等[74]基于金属-空气氧化还原反应, 制备了一种以石墨

纸与铝箔为阴阳极、中间充满着氧化石墨烯/丝素蛋白/
溴化锂凝胶电解质的自供能电化学湿度传感器(图 9c). 
由于凝胶电解质部分有着优异的亲水吸湿性, 该结构的

输出电流对于空气湿度变化极其敏感. 将该湿度传感器

与蜂鸣器和发光二极管一同集成在智能呼吸面罩上, 所
得系统能够对睡眠呼吸暂停综合征进行精确的检测并

发出警报, 具有重要的医学价值.  

5  总结与展望 

与此前报道的大多数用于追踪身体运动和生命体

征的物理传感器不同, 柔性电化学传感器能够在分子水 

 
图 9  柔性电化学传感器用于呼吸分析. (a)用于监测氨气和人体呼吸的基于聚苯胺/CNT 纳米复合材料的口罩式传感器[141]; (b)用于实时测量 H2O2

的纸基口罩式传感器[35]; (c)基于金属-空气氧化还原反应的柔性电化学湿度传感器及其在呼吸监测中的应用[74]  
Figure 9  Flexible electrochemical sensors for breath analysis. (a) A wearable mask sensor based on polyaniline/CNT nanocomposites for monitoring 
ammonia gas and human breathing[141]. (b) A paper-based mask sensor for real-time hydrogen peroxide measurement in respiration[35]. (c) Flexible electro-
chemical humidity sensors based on metal-air redox reaction for respiration monitoring[74]. (a) Adapted with permission from Ref. 141, Copyright 2023, 
Elsevier. (b) Adapted with permission from Ref. 35, Copyright 2019, American Chemical Society. (c) Adapted with permission from Ref. 74, Copyright 
2022, Springer Nature 
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平上快速、实时甚至连续监测生物标志物, 从而有助于

更深层次地理解与追踪人体的健康状况并服务于智慧

医疗. 汗液、间质液、泪液、唾液和呼吸等生物流体因

其易得性和其成分与健康状况的关联性而被用作无创

检测技术的分析对象. 经过多年的研究, 该领域已取得

令人瞩目的进展, 同时, 仍存在许多挑战和机遇.  
首先, 先进电化学传感器的构筑离不开材料及其加

工工艺的发展. 制备具有可拉伸性、轻薄透气性、生物

相容性以及抗菌性等多种优点的柔性基底对于提升可

穿戴电化学传感器的检测稳定性和穿戴舒适性具有重

要意义. 在实际生产和应用中, 低成本、规模化的传感

器制备工艺也是关键考虑因素. 相较于昂贵的微纳加工

技术, 成本较低且适于规模化生产的丝网印刷[75]、卷对

卷凹版印刷[144]、喷墨打印[145]、转移印刷[146]、3D 打    
印[147]、激光雕刻[39]和静电纺丝[148]等技术逐步被应用起

来, 有望在未来实用化器件的制造中发挥重要作用.  
对于传感功能单元, 从基础科学的角度出发, 提出

新的传感机理以提升现有传感技术的性能或者功能有

助于该领域的进一步发展. 从其应用的角度来看, 检测

未被研究的新标志物或进一步发掘现有标志物的医学

意义也尤为重要. 此外, 传感单元通常采用一次性的薄

膜或纹身形态, 如何实现此类传感单元的长时间使用或

者循环再生是一个极其重要的问题.  
从传感器的整体设计来看, 需选取具有更小外形、

更高数据精度、更低功耗和更广通信范围的设计决策单

元, 而其供能单元应同时具备稳定充足的供电能力和可

穿戴性, 以实现自供电电化学传感器的独立形态. 同时, 
提高能量收集技术的能量转化效率、延长供电单元的使

用寿命仍亟待研究. 此外, 可以预见, 机器学习技术将

对可穿戴器件的数据处理与分析产生深远的影响, 从而

有助于更深入、更准确地反映人体健康状况, 进而大力

提升电化学传感器在健康与医疗领域的价值.  
从柔性可穿戴系统的层面上看, 其功能已从单个或

多个标志物的检测发展为多模态传感, 通过同时采集电

化学信号、机械变形信号、电生理信号甚至声学信号等, 
不仅能够相互校准从而提高数据准确性, 而且还能更全

面地反映健康状况, 从而实现对个体健康状态更准确、

更及时的追踪和记录. 进一步地, 在检测的基础上加入

治疗单元以实现闭环式传感与治疗一体化是一个重要

趋势[7]. 例如, Lee 等[149]在汗液葡萄糖传感贴片中加入

了响应性释放药物的模块, 从而实现了血糖管理的反馈

治疗. 此外, 加入显示模块从而避免与外部设备之间进

行连接, 有助于实现电化学传感器的独立运行. 例如, 
Yin 等[24]在传感器中集成了可拉伸电池和低功耗电致变

色显示器, 实现了汗液中标志物浓度的实时显示, 所制

得的薄膜基器件可作为独立设备运行, 无需与外界设备

进行有线或无线连接.  
从无创医学检测的角度出发, 汗液等生物流体的组

成与血液的深层联系仍有待全面和深入的研究, 其关联

性仍需通过大量的动物实验和人体试验进行验证. 除了

备受关注的几类生物流体外, 新的或研究较少的流体类

型(如鼻腔分泌物)的检测也存在诸多可能. 提取与分析

其他生物流体将有益于其他分支学科的发展. 此外, 人
体的健康水平往往需要多种生物标志物的数据进行综

合评定, 因而探究多种生物标志物之间的关联并发展针

对某种特殊检测需要的多通道型电化学传感器及其智

能分析系统具有重要意义.  
展望未来, 柔性电化学传感器在无创医学检测领域

呈现出令人振奋的应用前景, 有望在多种应用场景中发

挥重要作用. 例如, 在运动监测方面, 柔性电化学传感

器能够持续追踪运动者的生理状态, 为个性化的康复或

训练计划提供准确的数据支持[150]. 在疾病诊断方面, 
通过监测生物流体中的特定标志物, 传感器有望在早期

筛查疾病方面发挥关键作用, 如利用汗液中电解质的水

平诊断囊性纤维化疾病[36]等. 在饮食及营养监测方面, 
柔性电化学传感器可以非侵入性地追踪生物流体中的

营养信息(如葡萄糖和氨基酸等), 为管理糖尿病[149]、代

谢综合征[23]等慢性疾病提供实时的数据支持. 在有效

药物水平监测和药物滥用治理方面, 传感器能够监测体

液中药物浓度的实时数据, 从而帮助优化药物治疗效

果, 并预防药物滥用现象[37,49]. 在慢性病的监测与管理

方面, 柔性电化学传感器也具有很大潜力, 例如生物流

体中 C 反应蛋白水平的监测, 有望应用于感染、慢性阻

塞性肺病或心力衰竭等慢性疾病的管理[114]. 此外, 柔
性电化学传感器还有望应用于抑郁症等心理疾病, 通过

监测皮质醇激素等心理压力标志物的浓度, 该类传感器

能够帮助评估个体的心理状态[40,45,70].  
总之, 随着科技发展, 柔性电化学传感器在无创医

学检测领域正在展示着越来越显著的潜力. 相信在不远

的将来, 随着化学、材料科学、生命科学、电子学、医

学和机器学习等学科的进一步发展和交融, 柔性电化学

传感器件及其智能系统将走入我们的日常生活, 通过无

创的方式连续、实时地提供分子水平上的生理状态信息, 
不仅有助于生命科学的进一步发展, 而且可以服务于个

性化健康管理与精准医疗, 进一步提升人类的生活品质

和生命质量.  
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