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摘  要 

肌酐是肌肉代谢的核心产物，在肾病诊疗中发挥着至关重要的作用。随着人口老龄化，肾脏功能的退化

及其引发的疾病尤为突出，当前检测主要分为创伤性与非创伤性，前者以静脉采血结合贾菲法为代表，

存在预处理复杂、灵敏度低、易受干扰等缺陷，严重影响检测的准确性；后者涵盖尿液分析、唾液检测、

光学生物传感及可穿戴传感器等技术，面临样本稳定性差、检测灵敏度不足、复杂样品可能影响光学信

号以及生物相容性和长期佩戴安全性待验证等瓶颈。因此，开发快速、灵敏度高、低成本的肌酐检测技

术至关重要。本研究设计合成了一种具有大环共轭结构的平面型卟啉(PJ)，引入锌元素配位，制得平面

型金属锌卟啉(PJ-Zn)。利用紫外光谱对PJ-Zn与肌酐的相互作用进行研究，结果表明，随着肌酐浓度逐渐

升高，其最大紫外吸收峰发生红移，峰值强度呈现先降后升的变化趋势。结合饱和法分析，证实两者形

成1:1化学计量比的络合物，结合常数为42.5 L/mol，表明分子间相互作用良好。该结果为研究肾脏功能

评估与肾损伤早期筛查，特别是慢性肾病监测与肾脏疾病诊疗效果判断提供了新思路。 
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Abstract 
Creatinine is a core product of muscle metabolism and plays a crucial role in the diagnosis and 
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treatment of kidney disease. With the aging population, the degradation of kidney function and the 
resulting diseases are particularly prominent. Currently, detection is mainly divided into traumatic 
and non-traumatic methods. The former is represented by venous blood collection combined with 
Jaffe method, which has serious defects such as complex preprocessing, low sensitivity, and suscepti-
bility to interference, which seriously affect the accuracy of detection; the latter covers technolo-
gies such as urine analysis, saliva detection, optical biosensing, and wearable sensors, but faces bot-
tlenecks such as poor sample stability, insufficient detection sensitivity, complex samples that may 
affect optical signals, and the need to verify biocompatibility and long-term wearing safety. There-
fore, it is crucial to develop a fast, accurate, and low-cost creatinine detection technology. This study 
designed and synthesized a planar porphyrin (PJ) with a macrocyclic conjugated structure, and intro-
duced zinc element coordination to prepare a planar metal zinc porphyrin (PJ-Zn). The interaction 
between PJ-Zn and creatinine was studied using ultraviolet spectroscopy. The results showed that as 
the concentration of creatinine gradually increased, its maximum ultraviolet absorption peak shifted 
to the red, and the peak intensity showed a trend of first decreasing and then increasing. Combined 
with saturation analysis, it was confirmed that the two form a 1:1 stoichiometric ratio complex with 
a binding constant of 42.5 L/mol, indicating good intermolecular interactions. This result provides 
a powerful tool for studying kidney function assessment and early screening of kidney injury, espe-
cially for monitoring chronic kidney disease and assessing the effectiveness of kidney disease diag-
nosis and treatment. 
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1. 引言 

肾脏是维持机体代谢稳态与废物排泄的核心器官，在清除代谢产物和内分泌功能中发挥着至关重要

的作用。然而，随着人口老龄化进程加快，肾功能减退及相关疾病日益凸显。肌酐作为肌肉代谢的终产

物，是临床评估肾功能的核心指标，可为肾病早期筛查与及时干预提供关键依据。在慢性肾衰竭或尿毒

症患者体内，肌酐作为主要尿毒症毒素在血液中蓄积，加重脏器损伤。正常生理状态下，每 20 g 肌肉每

日约生成 1 mg 肌酐，经肾小球滤过排出体外，健康人群血肌酐正常值为 44~115 μmol/L，超出此范围将

导致肾损害；若持续升高且无急性诱因，肾功能进入不可逆恶化阶段，可能进展至终末期尿毒症。 
目前常用肌酐检测方法包括 Jaffe 法、酶法、高效液相色谱法、同位素稀释质谱法及干化学法等(图

1)。Jaffe 法适用于大规模筛查，但特异性不足，易受葡萄糖、尿酸、酮体及药物干扰。酶法虽在处理胆

红素、葡萄糖等干扰物时表现更稳定可靠但成本高昂，限制了其在基层医疗机构的普及应用[1]。基于比

色、电化学及荧光传感的生物传感器也取得积极进展[2]-[7]，但现有方法在合成工艺、水溶性、灵敏度与

选择性方面仍存在局限。卟啉是一类大环共轭杂环化合物，其中心空腔可与多种金属离子配位形成金属

卟啉配合物，具备长波长吸收/发射、高单线态氧量子产率及良好的生物相容性[5]，在生化检测中优势显

著[8]。值得注意的是，卟啉与肌酐之间存在特异性动态非辐射能量转移机制，为发展新型肌酐检测方法

提供了重要的分子识别基础。然而，现有卟啉化合物仍面临稳定性不足、易自猝灭及水溶性差等问题[9] 
[10]，制约了其在生物医学领域的实际应用。因此，开发结构可控、选择性好、灵敏度高的新型卟啉传感

材料，对于实现肌酐的高效检测具有重要意义和紧迫性[11]。 
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针对上述瓶颈，本研究设计合成了一种平面型金属锌卟啉，通过优化反应条件实现高效合成，并利

用紫外可见吸收光谱对产物的结构与性质进行系统表征[12] [13]。在此基础上，结合紫外可见吸收光谱等

手段，深入研究新型金属锌卟啉与肌酐之间的相互作用机制，明确其对肌酐的特异性结合能力，进而发

展基于卟啉衍生物的肌酐检测新方法。探究卟啉大环结构与电子传递过程的内在关联[14]-[16]，是本课题

的重要切入点。本研究旨在深化对金属锌卟啉传感性能的认识，为定向设计功能化卟啉化合物提供理论

依据，同时为临床提供一种更高效、灵敏的肌酐检测手段，并在环境监测、食品安全等领域展现推广应

用潜力。 
 

 
Figure 1. Design of sensing materials 
图 1. 传感材料的设计 

2. 材料与实验 

本实验所用的试剂购自安耐吉化学(中国安徽)、湖南汇虹生化科技(中国湖南)及阿拉丁试剂(中国上

海)等，使用前无需进一步纯化。实验过程中针对无水溶剂(如二氯甲烷 CH2Cl2 等)用无水碳酸干燥 24 小

时室温脱水处理，随后减压蒸馏提纯，经分子筛深度除水后备用。确保反应环境的纯净度，所有反应均

在氮气保护下进行，避免空气和水分的干扰。反应产物采用薄层色谱法进行监测，并用硅胶(200~300 目)
进行柱层析。荧光光谱检测采用日立 F-7100 型荧光分光光度计进行，激发波长为 λ = 422 nm，扫描范

围为 500~750 nm，激发狭缝设定为 10 nm，响应速度 2 秒。紫外光谱表征测试使用 TU-1810 型双光束紫

外–可见分光光度计(北京普析通用仪器有限公司)进行测定。选用光程为 1 cm 的石英比色皿，波长扫描

步长精确控制在 1 nm，采用中速扫描模式。每次测试前使用超纯水校正基线，并对比色皿进行规范化清

洗处理。 

2.1. 化合物的合成及表征 

化合物 1：实验中乙酰香兰素所用的化合物购买于安耐吉化学(中国安徽)，纯度 98%，未做进一步纯

化，直接使用。 
合成二吡咯甲烷衍生物(中间产物 2)：将对甲酰基苯甲酸甲酯(10 g, 60.1 mmol)和吡咯(83 mL, 1.2 mol)

加入双颈圆底烧瓶，脱气充 N2 用锡箔纸包裹避光。加入三氟乙酸(0.4 mL, 6.0 mmol)，反应液呈淡黄色，

室温搅拌 1 小时。加入 NaOH (1.0 g, 25 mmol)，搅拌 15 分钟。混合物减压抽滤除固体杂质，滤液减压蒸

干，回收过量吡咯，剩余粘稠状红棕色固体用柱层析分离(硅胶，乙酸乙酯:石油醚 = 1:2)，紫外光下跟踪

产物。收集紫外灯下显色液体，旋干抽滤，用石油醚析出得白色固体产物 10.10 g，产率 98%。1H NMR 
(500 MHz, CDCl3, 298 K, RT Probe) δH 7.97 (d, J = 8.5 Hz, 4H)，7.28 (d, J = 8.5 Hz, 2H)，6.71 (td, J = 3.0, 1.5 
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Hz, 2H)，6.17 (q, J = 3.0 Hz, 2H)，5.89 (dq, J = 3.0, 1.5 Hz, 2H)，5.52 (s, 1H)，3.90 (s, 4H)；13C NMR (126 
MHz, CDCl3, 298 K, RT Probe) δC 166.9，147.4，131.6，130.0，128.9，128.5，117.6，108.6，52.1，44.0。 

合成卟啉(PJ)：将化合物 1 (0.81 g, 0.75 mmol)和中间产物 2 (1.26 g, 1.5 mmol)用 CH2Cl2 溶解在双颈圆

底烧瓶，N2 保护、避光环境中，加入 TFA (0.30 mL, 4.0 mmol)，反应液变成紫红色，室温搅拌约 1 小时。

针管缓慢加入甲醇溶解的 2,3-二氯-5,6-二氰基-1,4-苯醌(1.04 g, 4.6 mmol)，反应液逐渐变黑浑浊，搅拌 3
小时后除去溶剂，得黑色固体，用柱色谱(硅胶，CH2Cl2)纯化，收集紫色色带的洗脱液[17]。真空旋干，

用甲醇析出抽滤，收集紫红色固体产物(17 mg, 5.0%)，质谱结果如图 2。1H NMR (500 MHz, CDCl3, 298 K, 
RT Probe) δH 8.96 (d, J = 4.5 Hz, 4H)，8.82 (d, J = 4.5 Hz, 4H)，8.46 (d, J = 8.1 Hz, 4H)，8.31 (d, J = 7.7 Hz, 
4H)，7.89~7.76 (m, 4H)，7.43 (d, J = 7.9 Hz, 2H)，4.13 (s, 6H)，3.94 (s, 6H)，2.52 (s, 6H)，−2.82 (s, 2H)；
13C NMR (126 MHz, CDCl3, 298 K, RT Probe) δC 169.3，167.4，149.5，146.9，140.7，134.0，134.7，129.9，
128.1，127.3，121.2，119.9，119.3，119.3，56.3，52.6，21.1；化合物 PJ 的 MALDI-TOF：理论分子量

C54H42N4O10：m/z = 906.290 [M]+，实际测得分子量：906.296。 
合成锌卟啉(PJ-Zn)：将卟啉 PJ (25 mg, 0.028 mmol)溶解在二氯甲烷中搅拌 5 分钟。加入过量用甲醇

溶解的醋酸锌二水合物(1.1 g, 5 mmol)。室温下搅拌，并通过 TLC 监控反应。待反应完全后，用二氯甲烷

滤除过量醋酸锌二水合物，收集滤液，旋干，用甲醇溶解并抽滤，得到紫色固体形式的产物(25.4 mg, 95%)，
质谱结果如图 2。1H NMR (500 MHz, CDCl3, 298 K, RT Probe) δH 9.05 (d, J = 4.4 Hz, 4H)，8.91 (d, J = 4.4 
Hz, 4H)，8.45 (d, J = 7.7 Hz, 4H)，8.30 (d, J = 7.7 Hz, 4H)，7.91~7.69 (m, 4H)，7.42 (d, J = 8.0 Hz, 2H)，4.12 
(s, 6H)，3.92 (s, 6H)，2.51 (s, 6H)；13C NMR (126 MHz, CDCl3, 298 K, RT Probe) δC 169.4，167.5，150.4，
149.9，149.3，147.7，141.4，139.8，134.5，132.6，132.0，129.5，127.9，127.2，121.0，120.8，120.2，
119.2，56.3，52.5，29.9，21.0；化合物 PJ-Zn 的 MALDI-TOF：理论分子量 C54H40N4O10Zn：m/z = 968.204 
[M]+，实际测得分子量：968.206。 
 

 
Figure 2. Synthesis route of compounds PJ and PJ-Zn with mass spectra (MALDI-TOF) 
图 2. 化合物 PJ 与 PJ-Zn 的合成路线及质谱图(基质辅助激光解吸飞行时间质谱) 

2.2. 化合物 PJ 和 PJ-Zn 的紫外特征吸收光谱分析 

图 3(a)中可见光谱分析显示 S 带于 420 nm 处出现强吸收峰，Q 带于 515 nm、551 nm、591 nm、644 
nm 处出现四个特征吸收峰。四重峰结构证实了样品具有典型的自由卟啉平面共轭结构[18] [19]。由朗伯–

比尔定律知，通过调节浓度确保 420 nm 处吸光度在适当范围，避免因浓度过高导致的测量偏差，满足定
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量分析要求。图 3(b)中 PJ-Zn 的最大吸收峰红移至 422 nm，吸收度同为 1.0 左右，其余两个显著吸收峰

分别出现在 549 nm 和 593 nm 处。从吸收峰数量与位移情况来看，引入锌离子导致电子云密度分布发生

变化，使 π 体系共轭增强，诱导 S 带红移。因中心金属的配位效应，Q 带的吸收峰数量归并，整体吸收

峰的强度和位置相较非金属卟啉有所调节，表明金属中心对卟啉分子电子结构和光学性能有调变作用[20]。
对后续调控卟啉材料的光电性能以及功能分子设计具有指导意义。此外，吸收峰的变化，可以推测金属

离子的配位对分子对称性和能级分裂具有重要影响，为量化分析和结构优化提供理论依据。 
 

 
Figure 3. (a) UV characteristic absorption spectrum of PJ; (b) UV characteristic absorption spectrum of PJ-Zn 
图 3. (a) PJ 的紫外特征吸收光谱；(b) PJ-Zn 的紫外特征吸收光谱 

2.3. 化合物 PJ 和 PJ-Zn 的紫外可见光光谱的标准曲线分析 

如图 4(a)所示，所有样品在约 420 nm 位置均出现强烈的吸收峰(S 带)，这是卟啉体系的特征性吸收

峰；此外，在 515 nm、551 nm、591 nm 和 644 nm 区域观察到若干次级吸收峰(Q 带)。随着浓度的递增，

420 nm 处的吸收峰高度也单调递增，呈现的量变关系预示着吸光度与浓度之间具有较好的线性关系。图

4(b)反映出平面卟啉溶液在考察浓度区间内严格服从朗伯–比尔定律，吸收峰与浓度线性正相关，说明该

方法可用于定量分析平面卟啉浓度，其灵敏度与重现性可靠。同时，体系背景吸收干扰低表明卟啉优异

且高度可控的光学吸收行为[21] [22]，为相关光谱定量分析及结构研究奠定实验基础。 
 

 
Figure 4. (a) Standard curve of PJ UV absorption spectra with different concentrations and (b) its linear fitting graph with 
absorbance as the vertical axis and solution concentration as the horizontal axis at 420 nm 
图 4. (a) 不同浓度的 PJ 紫外吸收光谱标准曲线和(b) 其在 420 nm 处以吸光度为纵轴、溶液浓度为横轴，作线性拟合图 
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图 5(a)在 422 nm 处所有曲线均出现明显的最大吸收峰，随着浓度的递增，吸光度显著升高表明锌卟

啉在此波长的吸收对浓度变化高度敏感，呈现良好的线性响应，符合朗伯–比尔定律。此外，杂散吸收

极低，说明体系纯度高，干扰小。图 5(b)验证了朗伯–比尔定律在锌卟啉体系中的严格适用性，优异的

线性关系及极小的误差范围也表明该方法可实现对锌卟啉浓度的高精度定量测定，为接下来金属锌卟啉

与肌酐相互作用的实验以及检测建立了可靠的定量分析基础。且根据拟合方程，可以计算出吸光度为 1
时的浓度约在 1.3 × 10−6 mol/ L，可为下述实验提供浓度参考。 
 

 
Figure 5. (a) Standard curve of PJ-Zn UV absorption spectra with different concentrations and (b) its linear fitting curve at 422 nm 
图 5. (a) 不同浓度的 PJ-Zn 紫外吸收光谱标准曲线和(b) 其在 422 nm 处的线性拟合曲线 

2.4. 化合物 PJ-Zn 荧光光谱表征分析 

图 6(a)发现，随着锌卟啉浓度的增加，荧光强度明显下降。荧光强度递减的趋势表明，PJ-Zn 发生浓

度猝灭现象：随着浓度升高，分子间相互作用增强导致非辐射失活过程增强，从而削弱荧光发射[23] [24]。
图 6(b)拟合曲线呈现出高度线性相关性，决定系数 R2高达 0.9924，实验数据与拟合模型之间拟合度极高。

不仅可以定量描述浓度对荧光强度的线性负相关关系，还可以以荧光强度反推出 PJ-Zn 浓度，为其在荧

光传感、定量分析等方面的实际应用奠定了坚实的理论基础。 
 

 
Figure 6. (a) Fluorescence emission spectra of PJ-Zn metal zinc porphyrin at different concentrations in the wavelength range 
of 500~700 nm; (b) Linear fitting of the relationship between the fluorescence intensity of PJ-Zn at 604 nm as the independent 
variable and the concentration of PJ-Zn 
图 6. (a) PJ-Zn 金属锌卟啉在不同浓度下于 500~750 nm 波长范围内的荧光发射光谱图；(b) PJ-Zn 以 604 nm 处的荧光

强度为变量，对其与 PJ-Zn 浓度之间的关系进行了线性拟合 
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3. 结果与分析 

3.1. 核磁 

非金属卟啉 PJ 的核磁表征检测数据如图 7 和图 8。卟啉类化合物的核磁共振波谱特征具有磁各向异

性效应，导致共轭平面上下方出现强屏蔽区(磁场增强)，共轭平面内会产生去屏蔽区(磁场减弱)，使得卟

啉共轭平面内的 N-H 质子的化学位移向高场移动，形成卟啉类衍生物的特征峰。化合物 PJ 在 δ = −2.815 
ppm 处出现 N-H 质子峰，其单峰积分面积高达 2.00，明确归属于卟啉环内部 N-H 质子(位置 11)。在芳香

区域(δ = 7~9 ppm)观察到多组信号，其中 δ = 8.47~8.97 ppm 的多重峰(积分面积约为 4.14~4.17，代表各有

4 个质子)对应于卟啉环上的 β-H (位置 2~5)，δ = 7.81~8.32 ppm 区域的信号则归属于苯环上的质子(位置

6~8)。这些位移差异反映了取代基的电子效应。在 δ = 4.13 ppm 和 3.94 ppm 处出现的峰(积分面积分别为

6.31 和 6.02)可归属于酯基甲氧基的质子(位置 9 和 10)。化学位移符合甲氧基的典型特征。金属卟啉 PJ-
Zn 的核磁表征检测数据如图 9 和图 10，与非金属卟啉 PJ 的核磁信号相比，卟啉环中间两个 N-H 质子信

号峰消失，其他位置化学信号峰与 PJ 相似，符合金属锌卟啉 PJ-Zn 的核磁共振波谱特征。 
 

 
Figure 7. 1H NMR spectrum of compound PJ 
图 7. PJ 的核磁共振氢谱 

 

 
Figure 8. 13C NMR spectrum of compound PJ 
图 8. PJ 的核磁共振碳谱 
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Figure 9. 1H NMR spectrum of compound PJ-Zn 
图 9. PJ-Zn 的核磁共振氢谱 

 

 
Figure 10. 13C NMR spectrum of compound PJ-Zn 
图 10. PJ-Zn 的核磁共振碳谱 

3.2. 化合物 PJ-Zn 与肌酐相互作用的研究 

如图 11(a)在 0~0.8 × 10−6 mol/L 浓度区间内，肌酐浓度逐步增加，S 带的吸光度大小呈现下降趋势、

主峰出现轻微红移，表明分子间存在电子环境的调节。除主峰变化外，在 500~700 nm 波段内，Q 带吸收

随肌酐浓度也有小幅度变化。表明肌酐与锌卟啉发生相互作用，导致锌卟啉电子结构变化，S 带吸光度降

低及主峰红移。考虑电荷转移复合物或静电作用的可能性，肌酐作为小分子底物，可影响锌卟啉的能级

分布，从而调节其光谱特性。结合 Q 带的微弱响应，推测这种相互作用对整个分子的共轭体系影响较小，

激发态行为主要集中于卟啉环结构域。而在 0.8~4.8 × 10−6 mol/L 浓度区间内，肌酐浓度逐步增加，S 带

的吸光度大小又呈现上升趋势、主峰出现微小红移。可知二者发生分子识别或结合作用，肌酐的掺入使

卟啉的电子环境发生变化，从而增强其对入射紫外光的吸收特性。上述吸收增强趋势在相对较低浓度区

表现为近线性上升，而较高浓度区则趋于平台，表明此体系存在结合饱和行为。肌酐分子通过与锌离子

的配位作用直接影响金属中心电子状态，显著改变卟啉环的 π 电子离域特性，可能存在分子间氢键和 π-π
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堆积等非共价相互作用调控复合物的电子结构。且浓度依赖性的光谱响应不仅证实锌卟啉对肌酐的特异

性识别能力，更阐明金属卟啉–小分子相互作用的本质特征[25]-[28]。该研究为开发高灵敏度肌酐传感器

提供了关键的分子设计依据，对临床肾功能评估和代谢疾病诊断具有重要的应用价值[29] [30]。 
图 11(b)中刚加入肌酐时，吸光度增长速率最大，此阶段锌卟啉分子优先与肌酐发生配位，形成配合

物；当摩尔比到 1 时，曲线接近平稳，说明锌卟啉已基本被肌酐配位饱和。摩尔比进一步增加至 2、2.5，
纵坐标变化极小，这趋势强化了 1:1 配位为主的结论。结合溶液吸收变化和平衡动力学，吸光度的平衡提

示体系达平衡，游离的肌酐无法再影响锌卟啉的光谱性质。这反映了锌中心的配位饱和以及肌酐对锌卟

啉具有较强的选择性和亲和力，超出该比例后未形成新的吸收性复合物。可以说，这条比摩尔曲线确定

了金属锌卟啉与肌酐之间的结合化学计量比。 
图 11(c)显示出良好的线性关系，通过计算得 K = 42.5 L/mol，说明 PJ-Zn 与肌酐之间有着较好的结

合作用。该结合过程可用一阶动力学或配位吸附的关联方程高度准确地描述。这结论不仅量化锌卟啉与

肌酐的结合常数，也为衡量肌酐的定量检测提供可靠的理论依据。 
 

 
Figure 11. (a) UV absorption spectra of creatinine as a function of creatinine concentration in the presence of PJ-Zn at a 
concentration of 1.3 × 10⁻6 mol/l; (b) The molar ratio curve (saturation method) derived from figure (a), with the concentration 
ratio of creatinine and porphyrin on the horizontal axis and the maximum absorbance on the vertical axis, with the ratio ranging 
from 0 to 2.5; (c) The fitting curve of the interaction between PJ-Zn with different concentrations of creatinine at 424 nm with 
a concentration of 1.3 × 10−5 mol/L, Ac represents the absorbance value at the maximum absorption peak of the zinc porphyrin 
solution during the reaction process, A0 is the initial absorbance value of the zinc porphyrin solution without adding creatinine, 
A∞ is the absorbance value of the porphyrin solution that does not change after adding the ligand, C is the concentration of the 
creatinine solution added to the system, K is the binding constant, and n is the binding mode coefficient 
图 11. (a) 在浓度 1.3 × 10⁻6 mol/L 的 PJ-Zn 存在下，逐步增加肌酐浓度时的紫外吸收光谱图；(b) 根据图(a)进一步整

理出的比摩尔曲线(饱和法)，横坐标为肌酐与卟啉的浓度比，比值为从 0 至 2.5，纵坐标为最大吸光度；(c) 浓度为

1.3 × 10−6 mol/L 的 PJ-Zn 与不同浓度肌酐在 424 nm 处相互作用的拟合曲线，Ac 表示反应过程中锌卟啉溶液在最大吸

收峰处的吸光度值，A0 为锌卟啉溶液未加入肌酐时的初始吸光度值，A∞表示加入配体后卟啉溶液吸光度不再改变的

吸光度值，C 是加入体系中的肌酐溶液浓度，K 为结合常数，n 为结合方式系数 

4. 总结 

本文开发了一种平面型金属锌卟啉化合物，系统研究其与肌酐的相互作用。结果表明，该化合物结

构明确，可与肌酐以 1:1 的比例形成稳定配合物，结合常数为 42.5 L/mol，光谱响应呈现特征性的双相性

变化。在紫外–可见光谱检测体系中，实现了对肌酐的特异性识别，在衡量肌酐的定量检测方面具有较

好的应用价值。 
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