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长程超分辨成像单分子开关调控设计 
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超分辨成像打破光学衍生极限，以分子视界重塑了生命科学的研究范式，成为不可替

代的前沿测量技术。超分辨的分子定位源于时空孤立的单分子开关荧光事件，然而单分子开

关过程的时间持续性，成为制约长程超分辨成像的核心挑战。 

为此，基于光控策略引入和呫吨内角调控，探索调控罗丹明的开关过程，以实现长程

分子定位超分辨成像。第一个策略基于亚硝基策略引入[1]，成功将自闪烁磺酰胺罗丹明限制

在隐色体，首次实现光控单分子自闪烁，重塑自闪烁过程的时空分布特性；在可见光激活后，

磺酰胺罗丹明自闪烁开关，又为成像提供了多次分子定位机会，提高了定位精确度；通过光

控自闪烁罗丹明染料分子，实现了对核孔的超分辨成像，解析了线粒体的三维时空分布。第

二个策略，通过呫吨杂原子的尺寸大小，翻转呫吨的芳香环内角，形成螺环开关的空间位阻

(图 1)，限制单分子开关的动力学速率[2]；相较于氧罗丹明类似物，硅磺酰胺罗丹明具有显著

减缓的开关切换速率和时空长程定位可能性；通过结合标签蛋白标记系统，实现对活细胞线

粒体三维长程追踪成像，解析了光动力治疗过程中线粒体变形的形态。 

通过染料结构设计，建立了染料单分子荧光光物理性质的调控策略，从源头上调控染

料单分子开关的动力学，解决了实际长程成像的困难，为未来染料分子开发提供了单分子开

关动力学调控的方向。 

 

 
Fig. 1 Xanthene angle translations induced by heteroatom size expansion for long-term single-molecule 

localization super-resolution imaging. 
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