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苯并咪唑基荧光化学传感器的合成与应用研究进展 
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摘要  苯并咪唑类化合物在多种有机溶剂和水溶液中能够发出特征荧光, 而且在一定条件下荧光性质会因多种因素而

发生改变, 因此其在荧光检测领域的应用受到了广泛的关注. 综述了苯并咪唑类传感器的合成及其在各种金属离子、

阴离子、无机物小分子、金属氧化物纳米粒子和有机小分子等物质检测中应用的新进展, 并展望了苯并咪唑基荧光化

学传感器的发展趋势.  
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Abstract  Many benzimidazole compounds can emit characteristic fluorescence in various organic solvents and aqueous so-
lutions, and their fluorescence properties can be influenced by some factors under certain conditions, which make them used in 
the field of fluorescence detection. Recently, more and more attention has been attached to the benzimidazole-based fluores-
cent chemosensors. Their synthesis and the extensive application in the detection of metal ions, anions, inorganic small mole-
cules, metal oxide nanoparticles, organic small molecules, and so on are reviewed. The development trend of benzimidaz-
ole-based fluorescent chemosensors is prospected. 
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苯并咪唑类化合物广泛应用于药物化学、生物化学

等领域[1～6], 近年来在阻燃材料、配位化学、液晶材料

等方面也得到应用[5～10], 这些方面已有一些综述报道其

研究进展. 事实上, 作为同时含有两个氮原子的杂环, 

苯并咪唑类化合物可通过分子内质子转移, 发射出荧光

量子产率高的特征荧光, 也容易与金属离子形成配合

物, 且其结构中的 NH 易与阴离子形成氢键, 这些因素

均可导致荧光性质的改变, 使其在荧光检测领域也有着

广泛的应用. 鉴于此, 本文综述了苯并咪唑基荧光化学

传感器的合成与其在检测领域应用的新进展.  

1  应用于金属阳离子的检测 

金属离子对自然环境和生物生长有着重大影响, 因

此近年来环境和生物体中金属离子的检测受到了很大
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的关注. 其中, 有很多文献报道了基于苯并咪唑化合物

的荧光化学传感器用于检测 Hg2＋、Fe3＋、Cu2＋、Zn2＋、

Al3＋等金属离子.  

1.1  应用于汞离子的检测 

作为污染性强的重金属离子, Hg2＋的检测一直备受

关注, 在苯并咪唑基荧光化学传感器中报道最多. 例如, 

Tzeng等[11]报道了2-(2'-吡啶基)苯并咪唑(1)(图1)与金属

铼配位而应用于 Hg2＋检测的传感器.  
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图 1  用于检测汞离子荧光化学传感器中的一些苯并咪唑配

体或结构单元 
Figure 1  Some benzimidazole compounds as ligand or basic 
unit in fluorescent chemosensors for Hg2＋ detection 

罗丹明是常用于设计成荧光探针的荧光基团, 引进

苯并咪唑基能够明显提高其荧光性能且能增加其对金

属离子的选择性检测. 例如, 将苯并咪唑分子 2 (Figure 

1)通过C＝N键引进到罗丹明 6G中, 可设计出用于检测

Hg2＋的“turn-on”型比色化学传感器, 在其乙腈溶液中, 

Hg2＋的加入能够使荧光显著增强. 不仅如此, 加入 Hg2＋

后, 溶液的颜色由肉眼就能看出从无色变为淡粉色, 而

荧光的颜色由无色变为绿色[12].  

近来, 也有将喹啉荧光团与苯并咪唑荧光团连接起

来而设计、合成用于检测 Hg2＋的化学传感器的报道. 例

如, 汤立军课题组[13]以 2-甲基-8-羟基喹啉(3)为原料, 

为改善目标分子 4的水溶性, 先引入了二乙二醇单甲醚, 

再利用醛基与邻苯二胺缩合反应而引进苯并咪唑基

(Scheme 1), 得到的化学传感器 4 在 475 nm 处有强的荧

光发射峰, 荧光量子产率达 0.37. 加入 Hg2＋后, 目标分

子 4 喹啉环上 N 原子以及苯并咪唑环上亚胺 N 原子共 
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图式 1  传感器 4 的合成 
Scheme 1  Synthesis of sensor 4 

同与 Hg2＋发生 1∶1 的络合, 电荷从激发态的 4 转移到

Hg2＋上, 导致 4 的荧光发生猝灭, 而其他离子不受影响, 

从而实现了 Hg2＋的选择性检测. 

其实, 如果不先引入二乙二醇单甲醚, 也可获得喹

啉荧光团与苯并咪唑荧光团连接的 Hg2＋检测的化学传

感器(Eq. 1). 在 5 的 H2O/DMSO 溶液中, 加入的 Hg2＋与

5 发生 1∶1 络合, 使传感器 5 的荧光猝灭, 且溶液颜色

在紫外灯下由蓝色变为无色. 5 能在 pH 为 2.0～11.0 的

范围内工作, 对 Hg2＋检测下限达 9.56×10－9 mol/L. 不

仅能在溶液中检测 Hg2＋, 而且可用经 5 的 H2O/DMSO

溶液浸泡过的试纸在紫外灯下通过颜色的变化来实现

Hg2＋的检测[14].  
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将给电子体三苯胺与苯并咪唑荧光基团相连, 也是

设计检测 Hg2＋的化学传感器的一种手段. 例如, Li 等[15]

将 4-二苯胺苯甲醛与邻苯二胺在甲醇溶液中缩合, 可得

化学传感器 6 (Eq. 2). 化合物 6 在乙腈溶液中分别与

Hg2＋和 Fe3＋络合, 紫外吸收波长发生蓝移, 而且荧光猝

灭使溶液颜色有明显变化. 这是 6与Hg2＋和 Fe3＋络合影

响的分子内电荷转移(ICT)过程所导致的颜色改变, 但

传感器 6 对 Fe3＋的灵敏度优于对 Hg2＋的.  
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基于廉价氨基酸合成苯并咪唑近年来引人注    

目[5,16,17], 利用手性氨基酸构建苯并咪唑类荧光化学传

感器也有相关文献报道. 例如Ghosh等[18]利用L-缬氨酸

衍生物 7 与邻苯二胺反应, 再进一步以 5-辛氧基间二苯

甲酰氯进行连接, 设计合成了含有两个苯并咪唑荧光团

的 Hg2＋检测化学传感器 8 (Scheme 2). 也可用无手性的

甘氨酸合成 8 的类似物, 但其对 Hg2＋的检测无选择性. 

目前, 国内外大多数对于 Hg2＋的检测只是体外检

测, 而生物体内的检测鲜见报道. 但 2013 年 Chowdhury

等[19]在这方面做了重要突破, 他们将苯并咪唑基团键

入氟硼二吡咯类荧光分子中, 利用其摩尔吸光系数较

高、荧光光谱峰窄而尖锐、光学性质稳定等特点, 得到

了可用于体内外检测 Hg2 ＋的荧光增强型传感器 9 

(Scheme 3), 能实现对人类乳腺癌细胞中 Hg2＋的检测.    
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图式 2  传感器 8 的合成 
Scheme 2  Synthesis of sensor 8 
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图式 3  传感器 9 的合成 
Scheme 3  Synthesis of sensor 9

1.2  应用于铁离子的检测 

利用含有苯并咪唑基的荧光探针高效检测 Fe3＋、

Cu2＋等金属离子, 也是一直倍受关注的热点[20～23]. 基于

罗丹明荧光基团的“turn-on”型荧光探针设计, 可应用

于 Fe3＋的选择性检测. 例如, Pan 等[24]利用邻苯二胺与

羟基乙酸缩合, 经氧化制备出苯并咪唑化合物 10 后, 将

其引进到罗丹明 B 酰肼 11 中, 设计、合成了荧光探针

12 (Scheme 4), 其在乙腈溶液中 580 nm 处有很弱荧光. 

但是, 当加入 10 equiv. Fe3＋后, 12 的荧光红移至 582 nm

并荧光显著增强, 增强倍数达 1098倍. 当 Fe3＋与其他金

属离子共存时, 除了 Cu2＋能够使其荧光稍微减弱外, 其

他金属离子无影响, 且该选择性检测对 Fe3＋的检测下限

为 1.5×10－8 mol/L. 

由于丹磺酰基强的荧光性能, 其经常被设计于检测

金属离子的化学传感器中, 近年来也有将丹磺酰基与苯

并咪唑连接起来而设计用于检测 Fe3＋的荧光探针文献

报道. 例如, 张勇等[25]利用 N-甲基邻苯二胺与亚氨基二

乙酸的缩合反应, 制得了二苯并咪唑类化合物 13, 进一

步引进丹磺酰基后合成了荧光探针 14 (Scheme 5), 其在

H2O/DMSO 溶液中能够与 Fe3＋生成 1∶1 的配合物, 探

针 14 的荧光随着 Fe3＋的加入而逐渐猝灭, 能实现对  

Fe3＋的选择性检测. 
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图式 4  荧光探针 12 的合成 
Scheme 4  Synthesis of fluorescent probe 12 
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图式 5  荧光探针 14 的合成 
Scheme 5  Synthesis of fluorescent probe 14

从设计简单的角度看, 无需其他荧光基团协助的纯

苯并咪唑类荧光化学传感器更值得关注. 2014 年, Wei

等[26]利用邻苯二胺和草酸在多聚磷酸(PPA)作用下反应

生成联二苯并咪唑中间体15, 然后引进氰基以增加其与

金属离子络合位点, 从而设计合成了化学传感器 16 

(Scheme 6). 在H2O/DMSO溶液中, 16能与Fe3＋形成1∶

2 配合物, 荧光发生猝灭, 且在紫外灯下可观察到溶液

颜色由淡蓝色变为无色, 而其他离子无此现象. 不仅如

此, 在该溶液中继续加入H2PO 4
－时, 由于磷酸铁沉淀的

生成, Fe3＋能够从配合物中解离出来, 使 16 的荧光恢复, 

而其他阴离子则几乎没有影响. 因此, 该设计能成功地

得到用于连续检测 Fe3＋和 H2PO 4
－的“on-off-on”型传

感器. 

将苯并咪唑荧光团引进到对(二苯乙炔基)苯中, 也

可设计合成用于检测 Fe3＋的荧光传感器. 例如, 2013 年

Wu 等[27]从苯的溴代衍生物 17 开始, 通过连续引入苯并

咪唑荧光团和苯乙炔基, 设计合成了检测 Fe3＋的比率型

传感器 18 (Scheme 7). 在 H2O/DMSO 溶液中, 随着  

Fe3＋的加入, 18 的紫外吸收明显增强, 原来 433 nm 处的

荧光逐渐猝灭, 并在 380 nm 处产生一个新的荧光发射

峰. 虽然Cr3＋对 18 的荧光光谱有类似影响, 但是并不改

变其紫外吸收光谱, 故 18 可分别实现 Fe3＋和 Cr3＋的选

择性检测, 检测下限分别为 2 和 25 μmol/L.  

2-(2'-氨基苯基)-苯并咪唑(19)也具有多个 N 原子络

合位点, 故利用 19 设计荧光探针的报道较多, 特别是

Jang 课题组. 2008 年他们[28]利用间苯二甲醛通过 C＝N
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图式 6  传感器 16 的合成 
Scheme 6  Synthesis of sensor 16 
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图式 7  传感器 18 的合成 
Scheme 7  Synthesis of sensor 18 
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键将 2 个 19 分子连接起来, 设计合成了含有多个 sp2杂

化氮原子的 Fe3 ＋比率型荧光探针 20 (Eq. 3). 在

CH3CN/H2O 溶液中, 加入 Fe3＋离子后, 荧光探针 20 原

来在 412 nm 处的强荧光吸收减弱, 在 475 nm 处产生新

的荧光发射峰, 而其他金属离子则对其荧光几乎没有影

响.  

OHC CHO

NH2

N
H

N

N N

HN N N NH

+

20

19

(3)

2

 

2010 年, Jang 等[29]将 2-(2'-氨基苯基)-苯并咪唑(19)

与具有三个醛基的化合物 21 进行缩合, 再用 NaBH4 

还原, 生成了可用于同时检测 Fe3＋和 Cu2＋的荧光探针

22 (Scheme 8). 值得注意的是, 化合物 21 是一种“三脚

架”原料, 此类分子反应后所得的三脚架化合物具有三

个灵活的、可与金属离子配位的侧链, 使其应用于生物

医药、荧光检测等方面有独特的优越性[30]. 荧光探针 22

在实际应用中, 也的确如此[29]. 

如果将三脚架原料 21 中的一个苯甲醛侧链更换为

蒽基荧光团, 即以三脚架分子 24 代替 Scheme 8 的卤代

烃 23 为原料进行系列合成, 可得到新的同时含有蒽和

苯并咪唑的双荧光团Fe3＋比率型化学传感器 25 (Scheme 

9)[31]. 

类似地, 以苯环为中心核的三脚架卤代烃化合物26

为原料, 也可通过多步反应引进苯并咪唑而合成化学传

感器 27 (Scheme 10). 在化合物 26 中, 由于邻位基团的

空间排斥作用, 相邻基团处于苯环平面的两侧, 这使得

传感器 27 上的苯并咪唑基团均处于中心核苯环的同一

侧, 从而有利于苯并咪唑基荧光团相互堆积, 导致化合

物 27 在 CH3CN/H2O 溶液中于 418 和 580 nm 处出现两

个荧光发射峰. 加入各种金属离子后, Fe3＋和 Cu2＋能够
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图式 8  荧光探针 22 的合成 
Scheme 8  Synthesis of fluorescent probe 22 
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图式 9  化学传感器 25 的合成 
Scheme 9  Synthesis of sensor 25 
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图式 10  传感器 27 的合成 
Scheme 10  Synthesis of sensor 27

使其荧光发射峰发生很明显的变化: 随着 Fe3＋的加入, 

传感器 27在 418 nm处荧光发生猝灭, 在 462 nm处产生

了新的荧光发射峰; 随着 Cu2＋的加入, 化合物 27 在 580 

nm 处荧光发生猝灭, 而 418 nm 处荧光增强. 因此, 化

学传感器 27 能够同时检测 Fe3＋和 Cu2＋[32].  

1.3  应用于铜离子的检测 

即使只含有一个醛基的喹啉类化合物, 也可用于同

2-(2'-氨基苯基)-苯并咪唑(19)缩合而设计出荧光探针. 

2013 年, 汤立军课题组[33]利用这种策略将喹啉荧光团

引进到苯并咪唑基荧光探针 28 中(Eq. 4). 在 EtOH/H2O

中, 探针 28 在 423 nm 处有微弱的荧光发射峰, 加入 

Cu2＋后, 探针 28 与 Cu2＋以化学计量比 2∶1 发生络合, 

络合常数为 2.16×105 L2•mol－2, 使该处的荧光明显增

强, 而其他金属离子无影响. 进一步在 28-Cu2＋复合体

溶液中加入不同的阴离子, 发现当加入 CN－时, 荧光光

谱最大发射峰从 423 nm 处蓝移到 419 nm 处, 荧光再次

增强, 而其他离子则无此现象. 因此, 该“turn-on”型荧

光探针也能够很好地选择性检测 CN－.  

N

OCH3

CHO
NN

NH
N

OCH3

EtOH
Reflux

28

(4)19

 

类似地, 只含有一个醛基的邻萘二酚类化合物, 也

可用于同 2-(2'-氨基苯基)-苯并咪唑(19)缩合而设计出荧

光探针, 如汤立军课题组[34]报道的荧光探针 29 (Eq. 5). 

在 CH3OH/H2O 溶液中, 不同的 pH 值对探针 29 的荧光

性能有很大的影响, 在 pH＝7 时其荧光性能最好. 向探

针 29的溶液加入 1 equiv.的不同金属离子, 探针 29的荧

光能够被 Cu2＋猝灭, 而其他离子无影响. 探针 29 与  

Cu2＋以 1∶1 络合, 络合常数为 7.38×106 L/mol. 再进一

步研究表明, 在 29-Cu2＋复合体溶液中加入各种阴离子, 

只有 CN－能够使其荧光显著增强. 这是由于 CN－的加

入, 使得 Cu2＋与 CN－结合形成[Cu(CN)x]
n－而离开荧光

探针 29. 对 CN－检测下限达 1.86×10－5 mol/L, 远低于

世界卫生组织制定的饮用水的 CN－的含量的最高浓度

(19 μmol/L).  

EtOH
Reflux

OH
OH

CHO

OH

OH

N
H

N

N

19

29

(5)

 

其实, 简单的小分子吡咯甲醛也能与 2-(2'-氨基苯

基)-苯并咪唑(19)缩合而构建荧光探针, 如 Singh 等[35]

报道的传感器 30 (Eq. 6). 在 CH3CN/H2O 溶液中, 传感

器 30 对 Cu2＋有高灵敏性和选择性, 这主要是 30 与   

Cu2＋以 1∶1 发生络合而导致荧光猝灭, 络合常数为 

5.34×103 L/mol, 检测下限达 0.98 μmol/L. 不仅如此, 

在 30-Cu2＋复合体溶液中, 加入 PO 3
4
－ 能够使 Cu2＋从复

合体中脱离出来而导致传感器 30 的荧光恢复, 而其他

阴离子则无此现象, 对 PO 3
4
－ 的检测下限达 2.8 μmol/L.  

N
H

O NN
NH

HN

30

19
(6)

MeOH
Reflux
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同样地, 含有一个醛基的酚类化合物 31 也可通过 

C＝N 键与 2-(2'-氨基苯基)-苯并咪唑(19)相连, 构建用

于检测 Cu2＋的化学传感器 32 (Eq. 7). 在 CH3CN/H2O 溶

液中, Cu2＋的加入使32在429 nm处的荧光发生猝灭, 在

紫外灯下溶液颜色由深蓝色变为灰色, 检测下限达 1.82

× 10－8 mol/L. 在 32-Cu2＋复合体溶液中继续加入 CN－

后 32 的荧光恢复, 这是由于 CN－的加入使得 Cu2＋从复

合体中脱离出来, 所以 32-Cu2＋复合体能够实现 CN－的

选择性检测, 检测下限达 1.62×10－6 mol/L[36].  

CHO

OH

CH3

OH N
H

N

N

HO

CH3

HO
EtOH
Reflux

31

(7)
19

32  

最近, Duan 等[37]将苯并咪唑引进到苯甲醛的对位

上, 先合成了含有一个醛基的化合物 33, 再通过 C＝N

键与对苯二胺相连, 也构建了用于检测Cu2＋的化学传感

器 34 (Scheme 11). 在 34 的 DMF 溶液中, 加入的 Cu2＋

能与 34 发生络合而形成一个刚性结构, 导致 34 的紫外

吸收和荧光增强, 而其他离子则几乎无影响, 从而实现

了 Cu2＋的选择性检测, 检测下限达 1×10－9 mol/L. 

近来, 汤立军课题组[38]在 2-(2'-氨基苯基)-苯并咪

唑(19)上先引进氯乙酰基得到化合物 35, 乙酰基能增强

其 2'-NH 的酸性, 有利于发生激发态分子内质子转移

(ESIPT); 再引进亲水性的 N-(2-羟乙基)哌嗪增加其水溶 

性, 成功设计合成了可先后用于连续检测 Cu2＋和 S2－的

“on-off-on”型传感器 36 (Scheme 12). 在传感器 36 的

水溶液中, 加入 Cu2＋后, 36 与 Cu2＋发生 1∶1 的络合, 36

的 ESIPT 过程中断, 使原来在 373 和 495 nm 处的荧光

同时猝灭. 在 36-Cu2＋的溶液中加入 S2－后, Cu2＋能够与

其结合成 CuS 沉淀物而离开 36, 36 的荧光恢复, 而其他

阴离子则无影响.  

其他带有-NH2 基团的苯并咪唑化合物, 如 2-氨甲

基苯并咪唑, 也可广泛应用于荧光探针的设计. 例如, 

印度学者 Mathur 等[39]从 2,2'-联苯甲酸和 2-氨甲基苯并

咪唑的盐酸盐37出发, 先合成联苯类中间体38, 再与碘

乙烷反应得到荧光探针 39 (Scheme 13). 在 39 的甲醇溶

液中, 其与 Cu2＋发生络合后, 原在 300 nm 处的发射峰

减弱, 而在 375 nm处产生新的发射峰, 而其他金属离子

则无影响 , 因此 39 对 Cu2 ＋有很好的选择性 . 在

Na2EDTA的存在下, 荧光探针 39对Cu2＋表现为“off-on- 

off”型的化学传感器.  

如果将荧光探针 39 中苯并咪唑部分上的乙基更换

为对甲基苄基, 则可设计合成另一种荧光探针 40 (Eq. 

8). 他们在性能上的差异是, 荧光探针40在300 nm处的

荧光发射峰能够被 Cu2＋和 Ag＋猝灭, 但在 375 nm 处没

有产生新的荧光发射峰, 只对于 Fe3＋而言存在旧峰猝灭

且有新峰产生的现象, 从而能够实现对 Fe3＋的选择性检

测[40].  

Ghosh 等[41]则利用 2-氨甲基苯并咪唑与蒽衍生物

41 反应, 设计合成了用于检测 Cu2＋的三脚架型化学传

感器 42 (Eq. 9), 它是一种检测 Cu2＋的“turn-on”型的化

学传感器.  
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图式 11  传感器 34 的合成 
Scheme 11  Synthesis of sensor 34 
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图式 12  传感器 36 的合成 
Scheme 12  Synthesis of sensor 36 
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图式 13  荧光探针 39 的合成 
Scheme 13  Synthesis of fluorescent probe 39
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2-氨基苯并咪唑 43 也是一种带有 NH2 基团的苯并

咪唑化合物, 其应用于Cu2＋检测化学传感器的设计也有

报道. 例如, 汤立军课题组[42]将其与罗丹明 B 反应, 所

得化学传感器44 (Eq. 10)的H2O/CH3CN溶液无色, 但加

入 Cu2＋后变为粉红色. 这是由于化学传感器 44 能与 

Cu2＋形成 1∶1 的配合物, 络合常数为 4.27×105 L/mol, 

对 Cu2＋检测下限达 2.87×10－7 mol/L.  

当 2-(2'-氨基苯基)-苯并咪唑(19)的苯环上的氨基被

同样能参与配位的羟基替换时, 苯并咪唑分子 45 本身

也是检测金属离子的荧光探针, 其易于由邻苯二胺与邻

羟基苯甲酸进行缩合反应而获得(Eq. 11)[43]. 

同样利用苯并咪唑中 N 与其他部位 O 与金属离子

配位的检测原理, 可设计出含有苯并咪唑结构的冠醚类

化合物. 例如, 最近 Karnik 等[44]将苯并咪唑化合物 46  
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与四乙二醇二对甲苯磺酸酯(47)进行取代反应, 可得到

能选择性检测 Cu2＋的传感器 48 (Eq. 12). 48 中的 R 可以

不同, 为苯基时传感器 48b 的刚性虽然有所增强, 但检

测效果与为甲基时的 48a 类似, 它们对 Cu2＋的检测下限

都为 10－7 mol/L 级别.  

TsO O
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+
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杯芳烃中多羟基的配位作用, 也可应用于检测Cu2＋

的苯并咪唑型化学传感器的设计中. 例如, 印度学者

Rao 等[45]从 2-氯甲基苯并咪唑(49)出发, 通过 Click 反应

将杯[4]芳烃与苯并咪唑基连接起来, 得到了比率型化

学传感器 50 (Scheme 14). 在其甲醇溶液中, 当 Cu2＋浓

度低时, 传感器 50 中的苯并咪唑和三唑环上的 N 原子      
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图式 14  传感器 50 的合成 
Scheme 14  Synthesis of sensor 50

与 Cu2＋发生 1∶1 的络合. 随着 Cu2＋浓度的增加, 不但

苯并咪唑和三唑环上的N原子与Cu2＋发生络合, 传感器

50 中杯环上羟基的 O 原子和三唑环的 N 原子也与 Cu2＋

发生络合, 最终络合常数为 7.24×109 L2•mol－2. 

2014 年, Goswami 等[46]将 2-氯甲基苯并咪唑类化合

物 51 引进到罗丹明 B 酰肼 11 中, 从而设计合成含有罗

丹明和苯并咪唑的双荧光团的 Cu2＋荧光探针 52 (Eq. 

13). 在 52 的 CH3CN 溶液中, 加入 Cu2＋后, 52 在 315 nm

处的紫外吸收减弱, 在 556 nm处的紫外吸收增强; 而荧

光在原来 490 nm 处的发射峰猝灭, 并在 553 nm 处产生

一个新的荧光发射峰. 这是由于加入的 Cu2＋与 52 发生

1∶1 的络合, 导致 52 中的罗丹明 B 结构开环, 而苯并

咪唑单元的发射光谱与开环式罗丹明 B 的吸收光谱能

有效地重叠, 这意味 52 是通过荧光共振能量转移机制

(FRET)来实现 Cu2＋的选择性检测的. 不仅如此, 而且能

在 HeLa 细胞内检测 Cu2＋.  

N

O N

N

N
N

N
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N Cl
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Reflux

11

(13)
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1.4  应用于锌离子的检测 

将苯并咪唑荧光团通过连接体与具有给电子能力

的识别基团连接, 设计合成基于光诱导电子转移(PET)

机理的荧光探针[47], 用于 Zn2＋等金属离子检测[48], 也较

为引人注目. 例如, Chuburu 等[49～51]以氮杂大环作为识

别基团, 通过亚甲基与苯并咪唑荧光团相连, 设计合成

了一系列用于检测 Zn2＋的“turn-on”型荧光探针 53～55 

(图 2). 其中, 荧光探针55以 1,4,8,11-四氮杂环十四烷为

识别基团, 在甲醇溶液中 55 与 Zn2＋发生 1∶1 络合, 导

致PET过程受阻, 在304 nm处的荧光明显增强, 荧光量

子产率从 0.02 增加到 0.2, 检测下限可达 3.31×10－9 

mol/L[51].  
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图 2  传感器 53～55 的结构式 
Figure 2  Structures of chemosensors 53～55 

除了环状胺类化合物外, 同样具有孤对电子的链状

化合物二乙醇胺也可作为识别基团引进到苯并咪唑荧

光团分子中, 从而设计合成基于PET机理的Zn2＋荧光探

针. 例如, 汤立军课题组[52]将具有亲水性的二乙醇胺基

团引入2-(2'-氨基苯基)-苯并咪唑(19)的衍生物35中, 设

计合成了用于检测 Zn2＋的化学传感器 56 (Eq. 14). 在水

溶液中, 随着 Zn2＋的加入, 56 与 Zn2＋发生 1∶1 的络合, 

使二乙醇胺上的氮原子到 2-苯基苯并咪唑的 PET 过程

终止, 且络合后 L 与 Zn2＋之间发生 ICT, 导致 56 原来在

367 nm 处弱的荧光发射峰猝灭, 而在 427 nm 处产生新

的荧光发射峰且增强, 对 Zn2＋的检测下限达 3.31×10－7 

mol/L.  

如果以化合物 35 与含吡啶基团的胺类化合物反应

(如化合物 57、58), 则可得到基于 ESIPT 机理的 Zn2＋化 



   
有机化学 综述与进展 

 
2474      http://sioc-journal.cn/ © 2015 Chinese Chemical Society & SIOC, CAS Chin. J. Org. Chem. 2015, 35, 2465～2486 

N
H

N
HN

O
Cl

HO

N
H

OH

DMF

N
H

N
HN

O

N
OH

HO

56
35

(14)

 

学传感器 59、60 (Scheme 15). 在它们各自的溶液中, 加

入的 Zn2＋能与它们发生 1∶1 络合, 导致 ESIPT 过程受

阻, 使它们的荧光发生蓝移. 随后, 加有 Zn2＋的混合溶

液中再加入 S2－, 它们的荧光都能够恢复为原来的状态. 

因此, 它们都能够实现 Zn2＋和 S2－的连续检测[53,54].  

利用磺酰胺上 N 原子与金属离子的配位, 将磺酰胺

引进到苯并咪唑荧光团上, 也能设计出基于 ESIPT 原理

的 Zn2＋化学传感器. 例如, Cohen 等[55]利用 2-(2'-氨基苯

基)-苯并咪唑(19)与对甲基苯磺酰氯反应, 可得到用于

检测 Zn2＋的化学传感器 61 (Eq. 15).  

当然, 在合成策略上, 也可先引入磺酰胺基再构建

苯并咪唑环, 也可以得到一系列用于检测 Zn2＋的化学传

感器 62～64 (Scheme 16)[56]. 
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利用羟基能够参与氢键的形成 , 将 2-(2'-氨基苯

基)-苯并咪唑(19)中 2'-位上的氨基替换为羟基, 也可设

计出基于 ESIPT 机理而检测 Zn2＋的苯并咪唑类化学传

感器. 例如, Fahrni 等[57]利用水杨醛类化合物 65 与邻苯

二胺反应, 设计合成了荧光探针 66a 和 66b (Eq. 16). 
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图式 15  传感器 59 和 60 的合成 
Scheme 15  Synthesis of sensors 59 and 60 
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图式 16  传感器 62～64 的合成 
Scheme 16  Synthesis of sensors 62～64 
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假如直接利用 2-(2'-羟基苯基)-苯并咪唑类化合物

(67)为原料, 也可有效构建基于 ESIPT 机理而检测 Zn2＋

的苯并咪唑类荧光探针(Eq. 17), 甚至该含有 2 个 2-(2′-

羟基苯基)-苯并咪唑结构的荧光探针 68 可在酵母菌细

胞等生物系统中识别 Zn2＋[58]. 

OH HOHN
N N

NH

N N

CHO

CHO

H2N

OH

H
N

N

Zn(ClO4)2

68

+

67

MeOH
r.t.

(17)

2

 

羰基上的 O 原子也能够参与金属的配位, 利用羰基

中 O、苯并咪唑中 N 与 Zn2＋配位来设计金属离子探针

也有相关文献报道. 例如, Mashraqui 等[59]曾经利用羟醛

缩合反应将苯并咪唑荧光团与查尔酮相连, 设计合成了

基于 ICT 机理的 Zn2＋的荧光探针 69 (Eq. 18).  

CHON

NaOHN

N
H

O

EtOH

N
H

O
N

N

+

69

(18)

 

2013 年, Das 等[60]利用 2-(2-吡啶基)-苯并咪唑与 2-

氯乙基苯基硫醚在 DMF 下反应, 设计合成了用于检测

Zn2＋的荧光探针 70 (Eq. 19). 不仅如此, 利用更多配体

中的 N、O 参与的配位作用来检测 Zn2＋, 也有类似的报

道[61].  

HN N

N

S

Cl N

N

N

S

K2CO3, MDF
+

Reflux

70

(19)

 

最近, 汤立军课题组[62]还以喹啉衍生物 71 与邻苯

二胺缩合, 制备了化合物 72 (Eq. 20). 在 72 的 CH3CN/ 

H2O 溶液中, 由于 PET 过程的发生, 72 的荧光很弱. 加

入Zn2＋后, Zn2＋与 72的苯并咪唑N原子和喹啉环上羟基

O 原子络合, 导致 PET 过程终止, 72 的紫外吸收和荧光

增强, 溶液颜色由微黄色变为绿色, 而其他金属离子则

无影响, 故 72 可实现 Zn2＋的选择性检测.  

N OH

N

HN

NH2

NH2

N

CHO

OH

72
71

(20)
EtOH/Et3N

Reflux

 

目前 Zn2＋的检测很少应用于生物体内检测, 但国内

学者 Zheng 等[63]在这方面取得了重要的突破, 他们报道

了基于苯并咪唑荧光的能用于体内外检测的荧光探针

73, 其易于由水杨醛与 2-氨基苯并咪唑(43)进行缩合而

得到(Eq. 21). 由于发生 ESIPT 过程, 72 的荧光很弱, 但

在不同的溶液中可实现不同金属离子的选择性检测. 例

如, 在 DMF 溶液中, 加入 Zn2＋使 73 在 515 nm 处的荧

光增强17倍; 在DMSO溶液中, 加入Al3＋可使73在510 

nm 处的荧光增强 62 倍; 而在甲醇溶液中, 加入 Zn2＋可

使在 525 nm 处的荧光增强 47 倍, 加入 Al3＋可使在 485 

nm 处的荧光增强 181 倍. 不仅如此, 探针 73 对 HeLa

细胞的毒性低、亲和性高, 故可在 HeLa 细胞内检测  

Zn2＋和 Al3＋.  

CHO

OH
N

N
H

N
CH

OH

(21)43

73

i-PrOH, reflux

 

1.5  应用于铝离子的检测 

利用 2-(2′-氨基苯基)-苯并咪唑(19)同芳香醛缩合而

制备 Al3＋荧光探针, 近来有较多报道. 例如, Chellappa

等[64]利用 2-咪唑甲醛同 19 缩合, 设计了比率型的 Al3＋

荧光探针 74 (Scheme 17). 在 74 的 DMSO/H2O 中, 加入

Al3＋后, 74 转变为席夫碱形式的开环结构 75, 其与 Al3＋

发生 1∶1 络合, 使紫外吸收光谱中原来 354 nm 处的吸

收减弱、在 409 nm 处出现新的吸收峰, 而荧光光谱中原

来 415 nm 处的发射峰减弱, 在 472 nm 处出现新的荧光

发射峰, 并在紫外灯下可看到溶液的颜色由蓝色变为蓝

绿色. 加入 EDTA 后, 其荧光恢复, 这可能是由于 Al3＋

从其配合物中解离出来. 

类似地, 利用含有偶氮苯结构的芳香醛, 也可与化

合物 19 反应而合成出苯并咪唑基的荧光探针 76 

(Scheme 18). 在 DMSO 溶液中, 加入 F－后, F－能与 76

的羟基形成氢键, 影响其 ICT过程, 导致76的荧光增强, 

溶液颜色在日光灯下由粉红色变为蓝色. 在溶液中, 76

可通过 1,5-σ键迁移, 转变为开环结构 77, Al3＋的加入也          
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图式 17  荧光探针 74 的合成与作用机理 
Scheme 17  Synthesis of fluorescent probe 74 and its interaction mechanism 
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图式 18  荧光探针 76 的合成与作用机理 
Scheme 18  Synthesis of fluorescent probe 76 and its interaction mechanism 

可使其荧光增强, 溶液颜色变为黄色. 因此, 该成功的

设计可得到分别用于检测 F－和 Al3＋的“turn-on”型荧光

探针[65]. 

在国内, 张尊听等[66]设计合成嘧啶并[1,6-a]苯并咪

唑磺化物荧光探针 78(图 3), 其可在水溶液实现 Al3＋可

视化性检测.  

1.6  应用于其他金属离子的检测 

除了上述的 Fe3＋、Al3＋外, 其他三价金属离子(如

Cr3＋)的检测也越来越受到关注. 例如, Garcia 等[67]合成

了含有 N、S 的大环型苯并咪唑类荧光探针 79(图 3), 其

可选择性检测 Cr3＋. 

利用 2-(2'-氨基苯基)-苯并咪唑(19)与一些特别结构

的芳香醛缩合, 也可构建系列苯并咪唑基检测 Cr3＋传感

器. 例如, 其与 5-硝基-2-羟基苯甲醛反应, 可得化合物

80 (Eq. 22). 在 CH3CN/H2O 溶液中, Cr3＋的加入能使 80

在原 415 nm 处的荧光猝灭, 并在 475 nm 处产生一个新 

N
N

N

NaO3S

OH

NaO3S

N

N
S

HN

S

N N

NH

78 79  

图 3  传感器 78 和 79 的结构式 
Figure 3  Structures of chemosensors 78 and 79  
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的荧光发射峰; 而加入 Mg2＋时, 虽然 80 的荧光光谱无

变化, 但 80 在原 400 nm 处的紫外吸收峰减弱, 在 350 

nm 处增强, 并在 385 nm 处存在等消光点. 因此, 传感

器 80 可通过荧光光谱和紫外光谱的变化, 来分别实现

Cr3＋和 Mg2＋的选择性检测. 不仅如此, 80 还可在酵母菌

细胞中实现 Cr3＋的检测[68]. 

类似地, 利用 2-吡啶甲醛与 19的反应, 也可设计检

测 Cr3＋的传感器 81 (Eq. 23). 在 CH3CN/H2O 溶液中, 加

入 Cr3＋能使 81 在原 420 nm 处的荧光猝灭, 并在 470 nm

处产生一个新的荧光发射峰, 而其他金属离子则无此现

象, 故 81 能够实现对 Cr3＋的选择性检测, 检测下限为

1.25 μmol/L. 不仅如此, 在 81-Cr3＋的复合溶液中, 加入

F－能够使其在 420 nm 处的荧光增强; 而加入 HSO4
－能

够使其在 420 nm 处的荧光减弱, 并在 475 nm 处产生一

个新的荧光发射峰. 因此, 该设计可以实现 Cr3＋和 F－

(HSO 4
－ )的连续性检测. 进一步的对比实验表明, 以 3-

吡啶甲醛进行设计合成时, 所得荧光传感器的性能与81

相似, 但 4-吡啶甲醛则不能实现 Cr3＋的选择性检测[69].  

NH
N N

N
N CHO

19

Condensation

81

(23)

 

随着银被广泛应用于医药、电子工业、摄影等行业

中, 高浓度银离子对环境的影响越来越严重, 故用传感

器检测环境中的银离子开始受到关注[70,71]. 例如, Rao

等[72]以 β-萘酚为原料, 设计合成了一种苯并咪唑基的

“turn-on”型探针 82 (Scheme 19). 在 MeOH/H2O 溶液  

OH

S

O O

OHO OHO

S

O O

O OHN NH

N

NH HN

N

DMF

82

Condensing agent
37

 

图式 19  荧光探针 82 的合成 
Scheme 19  Synthesis of fluorescent probe 82 

中, 探针 82 在 360 nm 处有一微弱的发射峰, 加入不同

的金属离子, 其中 Ag＋与 82 发生 1∶1 络合, 导致 82 的

荧光红移至 390 nm 并显著增强, 络合常数为 4.07×104 

L/mol, 检测下限达 430 ppb. 利用 82-Ag＋进一步分别与

20 多种氨基酸相互作用, 发现半胱氨酸、天门冬氨酸以

及谷氨酸能够使其荧光猝灭. 

2  应用于阴离子的检测 

氟是人体必需的微量元素之一, 对骨骼和牙齿的形

成具有重要作用, 但过量的氟会造成氟中毒, 所以在环

境监测及食品安全等领域氟离子的检测受到关注. 由于

具有灵敏度高和选择性好等优点, 荧光方法被广泛用于

检测氟离子[73]. 其中, 有很多文献报道了苯并咪唑类化

合物与金属离子络合而构成的荧光化学传感器应用于

氟离子的检测[74～76]. 例如, Wang 等[74]报道了以 2-(2'-吡

啶基)苯并咪唑(1)与金属铕配位而应用于 F－检测的传感

器.  

通过多羧基芳香酸与邻苯二胺类化合物的缩合反

应, 可构建含有多个苯并咪唑结构的 F－检测传感器. 例

如, Iyer 等[77]利用间二苯甲酸与 4,5-二甲基邻苯二胺反

应, 得到了化学传感器 83 (Eq. 24). 在 83 的 CH3CN 溶

液中, 加入 F－后, 氢键的形成导致 83 原在 339 nm 处的

紫外吸收峰减弱, 且在 368 nm处有一个等消光点; 83 原

来 393 nm 处的荧光发射峰猝灭, 并红移至 403 nm 处. 

由于其他阴离子对 83 紫外和荧光的影响程度都远不及

F－, 故 83 能够实现 F－的选择性检测. 

CH3H3C

NH2H2N

HOOC

HOOC

H3C

H3C

CH3

N
HN

HN
N

CH3

H3PO4
+

220 oC

83

(24)

 

也可利用芳香醛类与邻苯二胺类化合物的缩合反

应来构建含有苯并咪唑基的 F－传感器, 如 Luxami 等[78]

制备的荧光探针 84 (Eq. 25). 在 CH3CN 溶液中, 加入  

F－能使 84在原 335 nm处的紫外吸收减弱, 在 360 nm出

现新的紫外吸收; 原 540 nm处的荧光发射峰减弱, 并在

420 nm处产生新的荧光发射峰. 这是由于加入F－后, 导

致 84 中的羟基失去质子, 抑制了羟基到苯并咪唑的 N

原子上的 ESIPT 过程. 因此, 84 可通过紫外吸收光谱和
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荧光光谱的改变, 实现 F－的选择性检测.  

O

H2N

NH2

O

HN
N

PhNO2

120 oC

84

(25)

CHO

OH

OH

 

类似地, 利用含有醛基的氟硼二吡咯类化合物 85

与邻苯二胺反应, 可设计合成用于 F－检测的化学传感

器 86 (Eq. 26). 在 86 的 CH3CN 溶液中, 由于苯并咪唑

上的 NH 与 F 原子生成分子内氢键, PET 过程受阻, 86

有强的荧光性能, 荧光量子产率大约 0.5. 加入 F－后, 86

中的分子内氢键被破坏, 导致 86 的 PET 过程开启而荧

光猝灭, 溶液颜色在日光灯下由荧光性的桃红色变为非

荧光性的蓝色. 继续往溶液加入三氟乙酸(TFA), 86 的

荧光和颜色恢复为原状. 因此, 86 可在选择性检测 F－中

多次重复使用[79].  

CH3

N

H3C

N
H3C

N

O
O HN

B
F F

CH3

B
F F

N N

OHC CHO

NH2

NH2
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85 86
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利用醛类化合物对 2-氨基苯并咪唑化合物进行结

构改造, 可得到含有 C＝N 的苯并咪唑类 F－传感器. 例

如, Tolpygin 等[80]将 2-氨基苯并咪唑(43)与含有蒽基的

醛类化合物 87 缩合, 设计合成了荧光探针 88 (Eq. 27).  

2-氨基苯并咪唑类化合物还可与芳基二酰卤类化合

物发生亲核取代反应, 有效地构建出含有两个苯并咪唑

基的 F－传感器. 例如, Jang 等[81]利用间二苯酰胺氯与化 

OHO

H
OHN

H

N

N
H

AcOH, PhMe

88

43

87

(27)

 

合物 89 反应, 得到化学传感器 90 (Eq. 28). 在 90 的

CH3CN/DMSO 溶液中, 加入 F－后, 由于苯并咪唑上激

发态的电子转移到了硝基上, 导致 90 在原 277 和 339 

nm 处的紫外吸收减弱, 并在 429 nm 处出现一个新的紫

外吸收峰, 溶液颜色可通过肉眼观察到从无色变为黄

色. AcO－也有类似的效果, 因此 90 可成功地用作为 F－

和 AcO－的比色型化学传感器, 检测下限达 100 μmol/L.  

N
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N
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Cl
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Cl

O

NH

O

HN

O

N

NH HN

N

O2N NO2
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Pyridine
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利用类似的思路, Lin等[82]以氨基酸等为原料, 经过

系列反应, 设计合成同时含有苯并咪唑和 1,10-邻二氮

杂菲荧光团的荧光探针 91a～91b (Scheme 20). 在 91a

的 DMSO 溶液中, 加入 F－后, 由于苯并咪唑上的 NH 发

生去质子化, 导致苯并咪唑基可自由旋转, 通过 PET 过

程使 91a 的荧光发生猝灭. 但是, 加入 4 equiv.的 Cl－后, 

加入的 Cl－与 91a 上的两个苯并咪唑基的 NH 以氢键结

合, 使 91a 分子的刚性增加, 故荧光增强, 荧光量子产

率从 0.09 增加到 0.16. 加入Br－和 I－时, 有与Cl－相似的   
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图式 20  荧光探针 91 的合成 
Scheme 20  Synthesis of fluorescent probes 91 
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影响, 但灵敏性远不及 Cl－. 对探针 91b, 由于 CH3的给

电子作用不利于 Cl－、Br－和 I－等卤离子与 NH 形成氢键, 

故增强了对 F－的选择性. 

2-(2'-羟基苯基)-苯并咪唑(45)是一个可用于金属离

子检测的传感器[43], 但也可通过引进叔丁基二甲基硅基

(TBS)来抑制其 ESIPT 过程, 从而设计合成出比率型荧

光传感器 92 检测 F－(Scheme 21). 在 92 的 DMF 溶液中,

加入 F－后 TBS 从 92 中脱离下来, 使 ESIPT 过程开启, 

导致原 360 nm 处的荧光猝灭, 并在 425 nm 处产生一个

新的荧光发射峰. 由于其他阴离子无影响, 故 92 能实现

F－的选择性检测, 检测下限达 0.19 μmol/L[83].  
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图式 21  荧光探针 92 的合成与作用机理 
Scheme 21  Synthesis of fluorescent probe 92 and its interaction 
mechanism 

在 2-(2'-羟基苯基)-苯并咪唑(45)上通过引入 N＝N

来改善苯并咪唑与阴离子的结合能力, 亦可有效地设计

含有苯并咪唑基的阴离子传感器, 如化合物 93 (Scheme 

22). 在 CH3CN 溶液中, 加入 F－、AcO－、CN－以及  

H2PO4
－后, 93的紫外吸收从 315 nm处红移至 470 nm处, 

溶液颜色由无色变为橙色. 通过 1H NMR 测试表明, 这

些阴离子都能与 93 发生 2∶1 的络合, 络合能力的顺序

为: AcO－＞CN－＞F－＞H2PO 4
－ [84].  

N

NH2

HO

H
N

N

N N

N

NaNO2

93

45

HCl 

0 ~ 5 oC

 

图式 22  化合物 93 的合成 
Scheme 22  Synthesis of compound 93 

除了 F－外, 其他卤素离子(如 Cl－、I－等)的荧光法检

测也备受关注[82]. 由于 I－、Cl－的离子半径比 F－大得多, 

故在目前为数不多的文献局限于苯并咪唑类化合物与

金属离子络合而构成荧光化学传感器的情况下[85,86], 设

计可用于检测 I－、Cl－的传感器更具有挑战性, 这方面

Jang等[87]以化合物 26与 2-氨基苯并咪唑(43)反应, 设计

合成了三脚架型的苯并咪唑基传感器 94 (Eq. 29). 在

CH3CN/H2O 溶液中, 加入的 I－能与 94 的 NH2以氢键结

合, 导致 94的紫外吸收从原 258 nm处蓝移到 248 nm处

并增强, 且荧光发生猝灭, 而其他阴离子则无影响, 故

94 可实现 I－的选择性检测, 检测下限达 7.46×10－6 

mol/L.  

Br

Br

Br
N

N

N

NH2

H2N

H2N
KOH, Acetone

26

94

43
(29)

 

由于 CN－具有很强的毒性, 其识别与检测在环境科

学和生命科学具有重要的意义[88], 目前也是苯并咪唑基

荧光化学传感器的关注点之一[89]. 例如, Hu 等[90]利用邻

苯二胺与含有羟基的萘醛缩合, 设计合成了含有萘基和

苯并咪唑基的比色化学传感器 95 (Eq. 30). 在 H2O/ 

DMSO 溶液中, 加入的 CN－能够使 95 上的羟基脱去质

子, 从而影响了 95 分子 ICT 过程, 使 95 在 450 nm 处的

荧光显著增强, 溶液颜色由浅蓝色变成深蓝色, 检测下

限低于 WHO 的标准, 可达 8.8×10－8 mol/L, 且其他阴

离子对其没有任何干扰.  

NH2

NH2

HO

OHC
N
H

N
HO

EtOH, DMF

NaHSO3, 80 oC
95

(30)

 

如果对芳香醛苯环上的羟基进一步引进亲水性基

团, 可设计得到能在水溶液检测 CN－的荧光探针, 如化

合物 96 (Scheme 23). 在水溶液中, 96 能与加入的 Hg2＋

络合形成 96-Hg2＋配合物而导致其荧光猝灭, 继续加入

CN－后, Hg2＋离开 96, 从而其荧光恢复. 其他阴离子则

无此现象, 故 96-Hg＋配合物能实现 CN－的选择性检测, 

检测下限达 0.19 μmol/L. 值得注意的是, 96 能在 HeLa

细胞中实现 CN－的检测[91]. 

利用邻苯二胺与多羧基类化合物的缩合反应, 可用

于构建检测 AcO－的苯并咪唑基荧光探针, 如 Iyer 等[92]

制备的化合物 97 (Eq. 31). 在 CH3CN 溶液中, 加入的

AcO－能与 97以氢键结合, 使原在 327 nm处的紫外吸收

减弱, 在 368 nm 有新的紫外吸收, 在 350 nm 处出现等

消光点; 荧光光谱中, 使其原在 375 nm 处的荧光猝灭. 

97 用于 AcO－的选择性检测, 检测下限可达 10－7 mol/L. 

利用荧光法检测其他的一价阴离子(如 HSO 4
－、

HSO 3
－ )也备受关注. 例如, Chattopadhyay 等[93]利用苯并

咪唑类化合物 19 与取代苯甲醛反应, 得到了可用于           
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图式 23  化合物 96 的合成 
Scheme 23  Synthesis of compound 96
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HSO 4
－选择性检测的苯并咪唑基传感器 98 (Eq. 32). 由

于对细胞没有毒性, 98 能在 HeLa 细胞内实现 HSO4
－的

检测. 当 98 上 R 基为硝基时, 传感器 98a 在 CH3CN 溶

液中能与 HSO 4
－发生 1∶1 络合, 导致 98a 的 PET 过程

终止, 使其在 485 nm 处荧光增强; 当 98 上 R 基为甲氧

基时, 加入HSO 4
－后, PET过程的终止不但使传感器98b

在 485 nm 处荧光增强, 且在原 430 nm 处的荧光减弱. 

因此, 仅 98b 能够设计成比率型传感器.  

CHO

R

N

N

N
H

R

Dry EtOH
Reflux

19

98a R = NO2; 98b R = OCH3

(32)

 

利用对二苯甲醛与等物质的量邻苯二胺反应后剩

余一个醛基的特点, 可设计合成用于检测 HSO 3
－的苯并

咪唑类传感器 99 (Scheme 24). 在 CH3OH/H2O 溶液中, 

加入的 HSO3
－与 99 反应, 使 100 的 ICT 过程终止, 导致

99 原在 320 nm 处的紫外吸收减弱, 在 304 nm 处出现新

的紫外吸收峰; 在原 368 nm 处的荧光猝灭, 但原 498 

nm 处的荧光增强. 由于其他阴离子则无此现象, 故 99

能够实现 HSO 3
－ 的选择性检测 , 检测下限达 0.4 

μmol/L[94]. 

除了各种一价阴离子 , 用于检测二价阴离子(如

HAsO 4
2－、S2－等)的苯并咪唑基传感器也有相关报道. 例

如, Sahana 等[95]报道了以 2-(2'-吡啶基)苯并咪唑(1)与金

属锰配位而应用于 HAsO4
2－检测的传感器, 其可用于细

胞内检测. 
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图式 24  传感器 99 的合成与作用机理 
Scheme 24  Synthesis of sensor 99 and its interaction mecha-
nism 

Das等[96]利用卤代烃 23与 2-氨基苯并咪唑(43)的反

应, 设计合成了三脚架的荧光探针 101 (Eq. 33). 101 具

有高荧光性能, 在 CH3CN/H2O 溶液中其能够与 Cu2＋形

成 101-Cu2＋配合物而导致荧光猝灭. 继续加入 S2－, CuS

沉淀的生成可使 101 的荧光恢复. 其他阴离子无此现象, 

故该设计可成功实现 Cu2＋、S2－连续性检测.  

N

Cl

Cl Cl

N

N

N

N

N
N

N
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利用含有一个醛基的邻萘二酚类化合物与邻苯二

胺反应, 可设计同时含有联萘和苯并咪唑结构的荧光探

针 102 (Eq. 34), 102 能与 Cu2＋以 2∶1 络合, 形成 102- 

Cu2＋配合物. 在磷酸盐缓冲溶液-DMF 中, 不同 pH 对荧

光探针有着不同的影响. 例如, 当 pH＝7.4 时, 加入 S2－

能够使 102-Cu2＋配合物在 590 nm 处的荧光增强, 溶液

颜色由蓝色变为橙色, 而 pH＝10 时, 加入 S2－能够使
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102-Cu2＋配合物在517 nm处的荧光增强, 溶液颜色由蓝

色变为绿色. 不仅如此, 102-Cu2＋配合物除了识别 S2－外, 

还可识别溶液中的 HS－和空气中的 H2S 等硫源[97]. 

CHO

OH

OH Mn(OAc)2
OH

OH

N

HNNH2

NH2

102

(34)

 

将苯并咪唑基团嵌入聚合物中, 也可利用其荧光性

质实现荧光检测 [98], 包括阴离子的检测 . 例如 , Iyer   

等[99]利用多溴化合物对 2-苯基苯并咪唑 103 进行 N-烷

基化, 之后再通过 Suzuki 偶联反应, 设计合成了可用于

检测唾液中的无机磷酸盐的荧光探针 104 (Scheme 25). 

104能够与Fe3＋结合, 形成的 104-Fe3＋配合物会导致 104

的荧光猝灭, 而加入的无机磷酸盐能够使 Fe3＋从 104- 

Fe3＋脱离出来, 导致 104 荧光恢复.  
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图式 25  荧光探针 104 的合成 
Scheme 25  Synthesis of fluorescent probe 104 

除了以上苯并咪唑类荧光探针可应用于阴离子的

检测外, 一些刚性L形的苯并咪唑类化合物(如105、106, 

图 4)也可用于检测阴离子(如 F－、AcO－), 甚至这种特别

结构的苯并咪唑类荧光探针还可用于检测酸、碱[100]. 

N
H

N

N
H

N

N

N

105 106  

图 4  传感器 105 和 106 的结构式 
Figure 4  Structures of chemosensors 105 and 106 

3  应用于其他无机物的检测 

除前面提及的 H2S 外[97], 随着荧光方法在检测领域

的快速发展, 也有苯并咪唑基荧光探针应用于 NO、CO2

等无机物气体检测的文献报道. 例如, 陈江宁等[101]报

道, 2-(2'-羟基苯基)-苯并咪唑(45)与铜离子可形成配合

物, 其能应用于 NO 的选择性检测, 甚至 45-Cu2＋配合物

亦可应用于小鼠巨噬细胞内的 NO 检测. 

在国外, Sessler 等[102]利用苯并咪唑衍生物、吲哚和

TFA 在 1-(3-二甲氨基丙基)-3-乙基碳二亚胺盐(EDC)作

用的三组分反应, 合成了可应用于检测 CO2的化学传感

器 107 (Scheme 26). 在乙腈溶液中, 高荧光性能的 107

可由 F－去质子化后形成无荧光性能的 107-F－化合物. 

继续往溶液中通入 CO2 气体后, 其荧光恢复, 溶液颜色

在紫外灯下可看到发生明显的变化, 而通入空气中其他

气体(如 O2、N2)等气体则无此现象, 故能实现 CO2的选

择性检测, 检测下限可达 4.1×10－7 mol/L.  
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图式 26  传感器 107 的合成与作用机理 
Scheme 26  Synthesis of sensor 107 and its interaction mecha-
nism 

除无机氧化物气体分子外, 近年来也有苯并咪唑类

传感器应用于纳米金属氧化物半导体检测的报道. 例
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如, Jayabharathi 等[103]报道了利用苯甲醛与邻苯二胺缩

合, 设计合成了化学传感器 108 (Eq. 35). 在 108 的溶液

中, 加入 ZnO 纳米粒子后, 108 被吸附在 ZnO 纳米粒子

的表面, 影响了其 PET过程, 导致 108在 270 nm处的紫

外吸收峰明显增强, 且在 360 nm 的荧光发射峰显著增

强.  

CHO
NH2

NH2

CH3CO2NH4 N

N

+2
EtOH, Reflux

108

(35)

 

类似地, Jayabharathi 等[104,105]还报道, 利用 N-取代

邻苯二胺与对氟苯甲醛缩合, 可合成了化学传感器 109 

(Eq. 36), 109 也能被吸附在 TiO2、WO3、CuO 和 Fe2O3

等纳米粒子的表面导致其光学性质的改变, 故可实现这

些纳米粒子的检测.  
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80 oC

109

(36)

 

4  应用于有机分子的检测 

与上述无机物的检测相比, 苯并咪唑基传感器应用

于有机物的检测相对较少, 但近来也开始引起关注, 其

中报道较多的是硝基芳香爆炸物, 如三硝基甲苯(TNT)、

苦味酸(PA)等. 例如, Su等[106]利用N-烷基取代的2-苯基

苯并咪唑和其他含氮配体与金属铱配位, 构建了可应用

于 PA 检测的荧光化学传感器.  

杯芳烃修饰的苯并咪唑传感器除可应用于金属离

子的检测外[45], 也可应用于硝基爆炸物的检测, 如传感

器 110 (Scheme 27). 在 THF 溶液中, 加入不同的爆炸物

分子, 发现 TNT 与 110 以 3∶1 发生络合, 导致 110 的

荧光猝灭. 但是, 其他爆炸物(如黑索金和季戊四醇四硝

酸酯), 则对 110 荧光的影响程度远不及 TNT. 因此, 110

能实现 TNT 的选择性检测, 检测下限可达 3.05 μmol/L. 

值得注意的是, 110 不仅能在溶液中检测 TNT, 还能用

于 TNT 的固态检测, 因此可设计出用于固态检测 TNT

的压阻悬臂梁式传感器[107]. 

本课题组[10]在苯并咪唑类荧光材料研究的基础上, 

先利用均苯三甲酸和邻苯二胺类化合物在 PPA 催化下

进行缩合, 再引进长烷基链来改善分子的溶解性并防止

分子聚集而导致荧光猝灭, 设计合成了含有三个苯并咪

唑基的荧光探针 111 (Scheme 28). 在 THF 溶液中, 加入

的 PA 能与 111 发生 FRET, 导致 111 荧光淬灭, 而加入

相同量的其他硝基爆炸物(如 TNT、DNP 等)对 111 的荧

光猝灭程度远不及PA, 故 111能实现PA的选择性检测, 

检测下限可达 50 μg/L. 值得注意的是, 111 不仅能在溶

液上检测 PA, 还能在 TLC 板上或 Whatman 滤纸上实现

PA 的固态可视化检测, 可望应用于 PA 固态检测的传感  

器[108].  

除了硝基芳香爆炸物的检测外, 也有一些关于苯并

咪唑类传感器用于其他有机小分子(如 DMF、有机磺酸

等)的检测报道. 例如, Yesilel 等[109]设计了苯并咪唑基  
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图式 27  传感器 110 的合成 
Scheme 27  Synthesis of sensor 110 
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图式 28  荧光探针 111 的合成 
Scheme 28  Synthesis of fluorescent probe 111
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铜配位物传感器, 往其 CH3OH 溶液中滴加各种常用溶

剂, 只有滴加 DMF 时, 溶液由蓝色变为绿色, 故可通过

颜色变化来实现 DMF 的选择性检测. 

Ghosh 等[110]利用 9-氯甲基蒽对 2-氨基苯并咪唑 43

进行 N-烷基化得到化合物 112, 再将荧光团通过酰胺基

连接到芳基二酰卤类受体上, 设计合成了基于 PET机理

的传感器 113 (Scheme 29). 在 CHCl3溶液中, 加入各种

有机酸类, 发现有机磺酸(如甲磺酸、对甲苯磺酸等)能

诱导 113 发生质子化, 影响其 PET 过程, 使 113 的荧光

猝灭, 而其他有机酸(如乙酸、三氟乙酸等)对 113 的荧

光的影响程度不及有机磺酸类, 故能在有机酸类中实现

有机磺酸的检测.  
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图式 29  传感器 113 的合成 
Scheme 29  Synthesis of sensor 113 

化合物 77 除可应用于 Al3＋的检测外[65], 也可利用

其与 Cu2＋配位后形成 77-Cu2＋配合物而应用于有机小分

子草酸的检测. 在 77-Cu2＋配合物的 CH3OH/H2O 溶液

中, 加入草酸后, Cu2＋从 77-Cu2＋配合物中脱离出来, 导

致其在紫外吸收从原 415 nm 处蓝移至 375 nm 处, 而加

入其他二羧酸或阴离子则无影响, 故 77-Cu2＋配合物可

实现草酸的选择性检测, 检测下限可达 70.8 μmol/L[111].  

近年来, 也有相关苯并咪唑类传感器应用于生物活

性分子检测的文献报道[112]. 例如, Mathur 等[113]利用苯

并咪唑类化合物 114 (图 5)与金属铜配位后应用于多巴

胺的检测; Ghosh 等[114]利用苯并咪唑基传感器 115 可从

三磷酸腺苷(ATP)、二磷酸腺苷(ADP)和单磷酸腺苷

(AMP)中选择识别出 ATP, 且 115 能穿过 HeLa 细胞膜

实现生物体内检测 ATP.  
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图 5  传感器 114 和 115 的结构式 
Figure 5  Structures of chemosensors 114 and 115 

5  应用于 pH 的检测 

苯并咪唑类传感器在 pH 检测方面的应用, 近年来

也引起关注[115]. 例如, Tolpygin 等[116]利用化合物 112 上

氨基与 2-吡啶甲醛反应, 得到了可用于检测 H＋的化学

传感器 116 (Eq. 37). 在乙腈溶液, 加入 H＋后, 116 的

PET 过程终止, 使得 116 原在 760 nm 处的荧光增强, 其

他离子(如金属离子)对 116 的荧光影响程度远不及 H＋. 

因此, 化合物116能够选择性检测H＋而被设计成为检测

pH 的传感器. 

N

N
NH2

N CHO

N
N

N
N

116

(37)

112  

基于 ESIPT 的机理, Chan 等[117]将苯并咪唑基连接

到螺吡喃上, 也设计合成了可用于pH检测的传感器117 

(Scheme 30). 在中性条件下117在517 nm处有一个荧光

发射峰, 当加入酸性物质使 pH 下降时, 117 中的螺吡喃

发生开环, 构型发生变化, 影响其ESIPT过程, 导致 117

在原 517 nm 处的荧光减弱, 并在 690 nm 处的荧光增强, 

特别是当 pH＝5.5 时, 117 在 690 nm 处的荧光达到最大. 

因此, 可利用 690 nm 处与 517 nm 处的荧光强度比值变

化, 设计出用于检测 pH (5.5～7.0 范围处)的传感器.  

由于许多生物代谢过程在酸性条件下进行, 故设计

可用于体内检测 pH 的传感器更是意义重大. Kim 等[118]

在这方面做了重要的贡献, 他报道了系列可用于体内检

测 pH 的双光子苯并咪唑类传感器 118、119 (Scheme 31). 
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图式 30  传感器 117 的合成 
Scheme 30  Synthesis of sensor 117 

在缓冲溶液中, 碱性或者中性条件下 118 的紫外吸收峰

和荧光发射峰一样, 而酸性条件下 118 的紫外吸收峰和

荧光发射峰发生了明显的变化, 且荧光颜色由蓝色变为

绿色. 这是由于在酸性条件下 118 发生了质子化, 导致

ICT 过程加强, 故 118 能够实现 pH 的检测. 118 无细胞

毒性, 能够在HeLa细胞和小鼠脑组织中实现 pH值的测

定. 传感器 119 具有与 118 类似的性质, 但特别的是, 

119 能够对体内溶酶体有靶向作用, 可实现细胞中溶酶

体 pH 的测定. 
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图式 31  传感器 118 和 119 的合成 
Scheme 31  Synthesis of sensors 118 and 119 

6  结束语 

利用苯并咪唑类传感器对环境和生物体内各种物

质的检测, 目前都得到了空前的发展, 但是报道较多的

仍然以金属离子、阴离子为主, 且大部分都是体外的检

测. 因此, 展望未来, 利用苯并咪唑基荧光化学传感器

检测其他物质, 如无机物小分子、氧化物纳米粒子以及

有机分子等, 尚待加强研究. 同时, 鉴于荧光传感器在

生物体内检测[119,120]的重要性, 加强苯并咪唑类传感器

的体内检测研究也很重要.  

在设计合成方面, 目前涉及的荧光检测机理很多, 

如 ICT、ESIPT、PET[120,121]以及 FRET[46,108]等, 因此根

据实际需要, 巧妙利用这些机理设计合成出高选择性、

高灵敏度的苯并咪唑类传感器仍需要努力. 同时, 随着

杂环类化合物的绿色、高效合成方法的发展[122], 以简洁

的合成方法得到理想的苯并咪唑基荧光传感器仍然是

一个充满活力的课题. 
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