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数十年来， 核酸主要起承载遗传信息的作用。
随着对 DNA、RNA 与蛋白质之间相互作用的研究，
Ellington 和 Tuerk 在 1990 年首次提出核酸适配体

的概念。 核酸适配体能特异性识别靶分子，可通过

指数级富集的配体进化技术（SELEX）从 体 外 筛 选

而得 [1-2]，其凭借自身固有性质，在生化、食品、医学

等诸多领域具有很好的应用前景。 本文主要介绍了

适配体的筛选方法以及近期适配体在分析检测、食

品安全、临床医疗等方面的研究进展。

适配体是一类能以较高亲和力与各类靶分子
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摘要： 综述了适配体的筛选方法以及近几年来在分析检测、食品安全、临床医疗等领域的应用。
适配体是一类能与靶分子高亲和力、高特异性结合的寡核苷酸单链。 它可以通过指数级富集的
配体进化技术（SELEX）从体外筛选而得。 适配体类似于抗体而优于抗体，愈渐成为各种研究项
目、检测方面等的重要课题之一。
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特异性地结合的单链寡核苷酸 （DNA、RNA、 修饰

RNA）[3]。 适配体与各种靶分子结合是基于单链核酸

结构和空间构象的多样性，它可通过链内某些互补

碱基间的配对以及静电作用、氢键作用等自身发生

适应性折叠，形成一些稳定的三维空间结构 [4]，绑定

于其靶分子上，从而通常对其靶分子显示出非常高

度的亲和力[5]。
由于适配体的优秀特性，凡是涉及抗体的应用

领域，几乎都能用适配体代替。 适配体相对于一般

抗体和酶的优势在于：
1）避免了传统抗体制备中动物实验过程，而直

接从体外文库中选择；可以筛选出没有免疫原性和

低免疫原性甚至具有毒性的靶分子的适配体[6]。
2） 适配体对体外筛选靶分子显示出高特异性

和亲和力，目标范围广，靶分子可以是有机染料、氨

基酸、蛋白质、抗生素、多肽、维生素、药物，甚至细

胞、致病菌、病毒、组织等[7]。
3）适配体的筛选过程中可以进行操作，模拟得

到一个特定区域与靶分子结合，且在不同结合条件

下进行特异结合的适配体，纯度高，批次间差异小。
4）适配体的尺寸比传统抗体小，获得方便，合

成的重现性好，通过化学合成和修饰可以增强其稳

定性。其与靶分子形成的复合物的解离常数 Kd 一般

都在毫摩尔每升级甚至可达皮摩尔每升水平。
5）相对于蛋白质抗体或酶，通常适配体的化学

性质更稳定，保存时间长，可以在室温下运输[8]。
筛选适配体通常采用 SELEX 技术， 包括 5 个

主要步骤：结合、分离、洗脱、扩增、调节。 其基本过

程 [9]如图 1 所示，首先建立一个包含 1013~1015 个库

容量的随机核苷酸文库，将靶分子加入到该文库中

进行孵育，待靶分子与文库中的随机核苷酸充分结

合后，再用物理方法分离与靶分子结合的核苷酸序

列。 洗脱和收集结合的序列，通过 PCR 对洗脱收集

的序列进行扩增，集成富集的文库，再进行下一轮

的筛选循环。 每个靶分子要进行 6~20 个连续循环，
最后富集的文库要通过克隆和测序来获得最终特

异识别靶分子的适配体[10]。需要注意的是，大多数适

配 体 与 靶 分 子 之 间 的 作 用 为 氢 键 ，RNA 文 库 比

DNA 文库更具有多样性，但是所得适配体高度倾向

被核酸酶结合。 因此需要建立动态组合文库用新的

方法来克服适配体化学稳定性的问题。

图 1 SELEX 技术基本流程

Fig. 1 Scheme of SELEX technology

目前，筛选适配体的技术有很多。 主要用于筛

选蛋白质、多糖、氨基酸类抗生素等大分子物质的

方 法 有 ： 毛 细 管 电 泳 SELEX （Capillary
electrophoresis SELEX）、 亲 和 性 分 区 筛 选

（partitioning through affinity）、均衡混合物的非均衡

毛 细 管 电 泳 SELEX （Non -equilibrium capillary
electrophoresis of equilibrium mixtures SELEX）、亲和

层析、光敏 SELEX（photo SELEX）、消减 SELEX、无

引物基因组 SELEX、混合 SELEX（blended SELEX）、
切 换 SELEX（toggle SELEX）、表 达 盒 SELEX、复 合

靶 SELEX、定向 SELEX（Tailored SELEX）、进化模拟

法、磁珠分离法、高速离心等。 可用于筛选小分子物

质的主要有：硝酸纤维素膜过滤法、亲和层析法等；
筛 选 细 胞、病 原 菌、病 毒、组 织 等 常 用 基 因 SELEX
（genomic SELEX）、细胞 SELEX（cell-SELEX）等。 这

些新兴的筛选方法大大减少了适配体的筛选时间

并且增强了适配体的亲和性与特异性。
2.1 筛选技术

2.1.1 毛细管电泳 SELEX 传统 SELEX 中， 与靶

分子结合的核苷酸序列与未与靶分子结合的核苷

酸序列之间分离效率不高。 Mendonsa 和 Coworkers
发展了 CE-SELEX，进行了显著的改良，仅用 少 数

（少于 5 次） 循环就能从结合与未结合序列之中分

离出非常高亲和性的适配体。 毛细管电泳 SELEX
的原理为， 在寡核苷酸库与靶分子共同孵育后，将

混合物进行毛细管电泳，具有特异性的寡核苷酸序

列与靶分子结合后所形成的复合物的大小同未与

靶分子结合的核苷酸大小相比发生明显变化，这使

适配体筛选技术2
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得二者在毛细管柱中的迁移率产生差异，从而实现

分离[11]。 毛细管电泳 SELEX 最初用来筛选蛋白质、
脂多糖、多肽等大分子目标，如 IgE 蛋白、神经肽 Y、
HIV 逆转录酶、蛋白激酶、蓖麻毒素等。 这些筛选的

适配体解离系数低至 180 pmol/L， 且仅用 4 个次循

环（2~4 d）就完成了分离，与一般数周的筛选时间相

比，大大缩短了筛选时间。 CE-SELEX 能成功实现

的依据在于，文库与靶分子的结合完全在溶液中进

行， 结合与未结合序列经毛细管分离后进行收集，
无需洗脱步骤， 消除了动力学方面的不良因素 [12]。
Tran 等 [13]利用 CE-SELEX 首次筛选出花生中的过

敏原花生四烯酸 h1 的适配体， 此适配体与花生过

敏原花生四烯酸 h1 高度特异性结合， 筛选出的适

配体用于自制光纤表面拉曼光谱生物传感器平台，
在 缓 冲 液 和 食 品 基 质 样 品 中 检 测 Ara h 1 蛋 白 。
Ashley[14]用 CE-SELEX 筛选出人类瘦素蛋白的适配

体，分别用均衡混合物的非均衡毛细管电泳 SELEX
和荧光分析验证结果不一，显示了适配体的有效性

与筛选分离步骤的相似环境有关。 Kasahara [15]用

CE-SELEX 成功筛选出 40 个 2’-O，4’-C-亚甲基

桥二环核糖核苷酸， 其中一部分在 10 nmol/L 解离

系数水平下能与人类凝血酶结合。 Yang[16]等用 CE-
SELEX 首次筛选 580 g/mol 的小分子目标 N-甲基-
中卟啉的适配体，筛选得到的 8 个适配体中有 2 个

可以催化卟啉的金属嵌入式反应。
CE-SELEX 的 新 型 模 式 叫 做 平 衡 混 合 物 的 非

平衡毛细管电泳（NECEEM），它是一种基于分离相

关性的方法，其动态学功能超越表面拉曼光谱且无

需表面分子的固定化 [17]。 NECEEM 能测定蛋白质-
配体相互作用的动态学、热力学参数，定量分析蛋

白质和 DNA 与 RNA 的杂化，还可以从组合文库中

筛选结合的配给[18]。 NECEEM 也能大大缩短适配体

的筛选时间。有研究报道 NECEEM 技术用于筛选小

型适配体[19]。 Drabovich[20]用 3 次循环筛选出 MutS 蛋

白质。
2.1.2 Non-SELEX 筛选技术 包含无扩增的反复

分配步骤，此技术至少能在 4 个数量级上增强筛选

靶蛋白的 DNA 文库的相关性， 且与 NECEEM 联合

只需 1 h 即可完成常规性筛选[21]。 non-SELEX 最显

著的优点是对非扩增文库的适应能力， 如 DNA 模

板合成而获得的 DNA 标记小分子的筛选。 Ashley[22]

用 non-SELEX 成功筛选出牛的过氧化氢酶适配体，

特异性显著。 Tok[17]用 non-SELEX 经过至少 3 轮数

量优化处理成功筛选出信号传导蛋白 Cdc42-GTP、
PAK1 和 MRCKα。

Photo-SELEX 是 将 寡 核 苷 酸 文 库 序 列 中 的 一

种碱基用光活性碱基取代， 如 5-碘尿嘧啶和 5-溴

尿嘧啶，再与靶分子孵育后，经光照射诱导靶分子

与其特异作用序列共价交联，增加适配体的特异性

和亲和性[23]。
2.1.3 导向 SELEX 为增加获得的适配体的特异

性，将已知的可与靶蛋白非特异性位点结合的分子

掺入文库或预先与靶蛋白结合后进行筛选，可获得

只与目标蛋白特异表位结合的适配体。 Bless[24]在研

究弹性蛋白酶的适配体抑制剂 NX21909 时，采用筛

选技术， 将其从随机 DNA 表达盒杂交文库中筛选

出来。 expression cassette SELEX 可以看做 blended
SELEX 的 特 殊 形 式， 因 为 其 转 录 因 子 是 混 合 的。
Martell[25]用表达盒 SELEX 筛选出结合 E2F 蛋白的

高亲和性 RNA 适配体， 此适配体可以在哺乳动物

细胞中高水平表达。
2.1.4 基因 SELEX Genomic SELEX 采 用 特 定 生

物的整个基因组作为筛选文库，并将生物活性分子

作为筛选初步识别的靶分子序列的目标。 Shimada[26]

用此方法鉴别了大肠杆菌肽聚糖多肽降解中初始

酶 表 达 的 抑 制 蛋 白———非 典 型 转 录 因 子 YcjZ。
Bannikova 等 [27]用 genomic SELEX 识 别 AtCyp59 的

RNA 适配体，AtCyp59 是一种包含肽脯氨基异构酶

的多畴亲环蛋白。
2.1.5 切换 SELEX 一般情况下，单一靶分子和复

合靶分子的筛选都只有一种目标靶。 而切换 SELEX
可以同时筛选几种靶分子。 切换 SELEX 过程中，不

同筛选循环要针对不同的靶分子进行策略的调整。
此方法可以增强适配体筛选的灵活性，使筛选更易

达到研究者的特定筛选要求。 Derbyshire [28] 运用

toggle SELEX 对氨基糖苷类抗生素的 RNA 适配体

进行了分离，所得适配体与对应靶分子有纳摩尔水

平的亲和性，且与结构相关性较弱的靶分子也能进

行结合。 实验过程中还运用金纳米包裹的适配体诱

导性结合方法来对混合物进行快速敏感性实验。
2.1.6 自动化 SELEX 传统的适配体筛选过程包

含大量重复繁琐的操作，这使得筛选耗时耗力。 自

动筛选系统的建立可以简化适配体筛选，节约时间

和人力，达到高通量和特定范围内高效筛选多个靶
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分子的平行筛选的效果。 自动筛选系统需要借助现

代筛选仪器来实现筛选策略。 自动筛选系统的筛选

循环无需直接介入步骤 [29]。 Schiitze[30]实现了一种半

自动的 SELEX 程序，对始于合成 DNA 寡核苷酸文

库的模板靶链霉亲和素进行了鉴别，在第一轮筛选

可以很容易得到高亲和力的对应适配体。
2.1.7 硝酸纤维素膜过滤法 Tuerk 等 [2]采用基于

硝酸纤维素膜过滤的方法获得了 T4DNA 聚合酶的

适配体，但是这些膜不能结合小分子和肽，并且需

要至少 12 轮筛选。 Zhu[31]将靶蛋白固定于硝酸纤维

素膜上，筛选出一种新型圆点印迹的脱氧核糖酶联

适配体来检测蛋白质，脱氧核糖酶可以催化过氧化

氢氧化型 3，3’，5，5’-联苯胺产生不溶性有色物，硝

酸纤维素膜能吸收此有色物。Daniels[32]在研究 G-蛋

白-耦合受体特异性 RNA 适配体过程中，运用大肠

杆菌硝酸纤维素膜过滤法来分析每个适配体。
2.1.8 亲和色谱法 在 SELEX 筛选步骤中， 仅在

文库成分具有高度亲和力或者靶分子的筛选条件

下有效。 这种方法不但可以筛选小分子，还可以筛

选蛋白质大分子。 此方法的缺点是若靶分子必须要

有可以偶联玻璃珠的亲和标记或功能基团。 Roming
等 [33]发展了一种筛选人类 L-选择素的亲和色谱适

配体系统，用此系统从中国仓鼠卵巢的细胞条件介

质中， 成功分离出重组人类 L-选择素-免疫蛋白融

合蛋白质。 Zhao 等[34]研究了一种三明治适配体亲和

色谱，提高了凝血酶适配体的敏感性和选择性。
2.1.9 微流体 SELEX 为了提高筛选适配体的效

率，基于微流体或芯片系统的 SELEX 开始发展。 微

流体 SELEX 主要采用一种在小范围内增强筛选效

率的芯片。 Huang[35]研究了一种微流控芯片，它集成

了一个 ssDNA 孵育模块和芯片上的核酸扩增模块，
能快速筛选特定蛋白质适配体。
2.1.10 磁珠分离法 磁珠分离法可以通过亲和标

记和磁珠基质之间的相互作用或者化学反应来固

定靶分子。 Kiani[36]采用地高辛（治疗心脏病的药物）
包裹的链霉亲和素磁珠，经过 11 轮反复循环，从合

成 DNA 文 库 中 筛 选 出 地 高 辛 的 DNA 适 配 体 。
Huang[35]报道了一种基于磁珠微流体芯片的新型微

流体系统，用此法成功筛选出肝癌的生物标记物 α-
甲胎蛋白的适配体。 Wang[37]研究了改进磁珠分离法

筛选凝血酶结合适配体的效果，凝血酶的检测限达

到 0.05 nmol/L。

2.1.11 细胞-SELEX Cell-SELEX 的筛选目标是

完整的细胞，由于此方法不能固定靶分子，因此操

作比较复杂。 但是一旦筛选成功所得到的适配体对

于细胞特异诊断、细胞定向药物输送、细胞特异治

疗是非常有效的。 Ninomiya[38]运用 cell-SELEX 经过

11 轮程序筛选出人体肝癌 HepG2 细胞的适配体，
并验证了适配体与靶细胞的特异性相互作用，解离

系 数 在 19~450 nmol/L 的 范 围 内 ， 并 发 现 识 别

HepG2 细胞的主要作用由适配体的二级结构发挥。
2.1.12 其他 SELEX 原子力显微镜、 电泳流动转

化试验、 表面等离子体共振也应用到 SELEX 技术

上。 这些技术具有减少筛选循环次数的优点，但是

用这些方法筛选适配体的效果还没有清楚的报道。
纤维素膜过滤、 亲和程序等 SELEX 筛选技术

都需要多轮筛选循环， 从文库中富集需要核苷酸

池，不能提供数轮筛选循环后的即时结合的效果信

息和离线评估。 基于表面等离子共振的 SELEX 筛

选技术能克服这些缺点，在筛选之前提供靶分子结

合分子能力的有关信息。

由于适配体对靶分子的高度特异性和亲和性，
在医疗诊断、治疗手段、新药物的开发、药物输送系

统、生物影像、分析试剂、危害检测、食品检验等领

域扮演着重要的角色。
3.1 生物分析

适配体易快速制备、经济适用、尺寸较小、通用

性强，它在分析检测领域具有巨大的发展前景。 目

前适配体已被应用在了很多检测手段中，如电感耦

合等离子体质谱、 纳米金、 表面等离子体共振、色

谱、表 面 增 强 拉 曼 散 射、毛 细 管 电 泳、生 物 传 感 器

等，以及分子适配体信标。
Nonaka[39]用硅胶后熟的方式筛选获得 4 个高特

异性 VEGF（血管内皮细胞生长因子）的适配体，解

离系数最高达到 300 pmol/L， 并构建 VEGF 的检测

系 统。 Wongphatcharachai [40]用 SELEX 技 术 筛 选 出

IAVs（猪流感病毒 A）亚型 H3N2 的重组 HA 蛋白质

的 DNA 适配体 HA68、HA7、HA2a 和 HA2b，所得适

配体可以用于此病毒的快速检测。 Hamula 等[41]运用

改良 cell-SELEX 筛选出嗜酸乳酸菌的完整活细胞

的适配体，其平均解离系数为（13±3） nmol/L，并得

到 hemag1P 特异性和亲和力最高，很可能是细胞表

适配体应用3
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面上的 S 层蛋白起靶分子作用。 Wen 等[42]运用适配

体信标作为信号传导方法，建立了以适配体为基础

检测咖啡环斑弹状病毒的光学检测系统，实际运用

于检测人体血清 α-凝血酶，在血清和血液中的检测

限分别达 2 ng/mL 和 4 ng/mL。Lv 等[43]运用电化学结

合磁珠分离筛选出人体胸腺癌 MCF-7 细胞的适配

体。Li 等[44]结合适配体，运用纳米银增强荧光共振能

量转移系统，建立了对 FDGF-BB（人类血小板源生

长因子 BB）的灵敏检测方法，检测限为 0.8 ng/mL。
Qin 等[45]利用基于 CRET（化学发光共振能量转

移） 的金纳米粒子系统筛选出凝血酶的适配体，对

凝血酶进行检测，检测限达 15 pmol/L，并且此方法

做细微改良就能轻易应用于其他生物分子。 Wang
等[46]运用 SELEX 与 SPR 结合检测 AIV H5N1 病毒，
经 13 轮筛选的对应适配体解离系数为 4.65 nmol/L，
显示了对病毒高度的亲和力和特异性，此方法应用

于标准禽肉样品中 AIV H5N1 的检测。 Aslipashaki
等[47]实现了基于电喷雾电离离子流动谱与适配体结

合的方法分析检测人类尿液和血浆样本中的四环

素，检测限分别为 0.0019，0.037 μg/mL。
Xia 等 [48]利用双重扩增巯基苯硼酸包裹金纳米

和多巴胺包裹金纳米构成三明治型电化学传感器，
将合成受体和适配体固定于金电极上以捕获糖蛋

白。 此方法能将亚皮摩级的生物素蛋白和前列腺特

异抗原检测到。 Li 等[49]首次运用氧化石墨烯的荧光

猝灭性质结合适配体，快速、经济检测 Hg2+，将氧化

石墨烯与适配体特异性结合形成 T-Hg2+-T 复合物，
从而构成发夹型双链 DNA 结构，插入双链 DNA 的

Hg2+接近氧化石墨烯表面，使氧化石墨烯荧光猝灭。
此方法检测限达 0.92 nmol/L，且在其他金属离子共

存的环境中也可以高度特性检测。
3.2 食品安全分析

适配体结合纳米等材料在光学、电学及生物学

方面展现出的优良特性，可实现在食品安全分析领

域内对生物毒素、重金属离子、农药残留等食品中

的危害因子进行高灵敏、高特异性的快速检测。
Handy[50]用毒素-蛋白联合物的方法筛选出首个

海洋毒素 STX 的适配体，体现了对小分子靶分子的

适配体筛选的成功，并且能运用到食源性毒素检测

中。 Nguyen 等[51]用电化学法聚合带有 Fe3O4/PANi 膜

的 Pt-微电极， 用戊二醛交联技术将适配体固定于

Fe3O4/PANi 膜上。 当适配体与 AFM1 特异结合形成

适配体-AFM1 复合物时， 微电极上的信号消失，当

适配体-AFM1 复合物解络时，信号重新出现。 此方

法可以检测 6-60 ng/L 范围内的 AFM1， 检测限达

1.98 ng/L，可以用于检测牛奶中 8 ng/L 的 AFM1，具

有很强的实际意义。
Zhang 等[52]首次尝试用 Tb、适配体、磁珠结合的

方法检测 OTA。 由于 Tb 的特异荧光性质，适配体展

现出超高度的灵敏信号，OTA-适配体 G-四联体的

形成可以使两个单链信号探针释放，Tb3+可以结合

更多探针，即可放大荧光信号，对 OTA 的检测限可

达 20 pg/mL。 OTA 与适配体的结合发生在 1 min 之

内，用链霉亲和素包裹的磁珠能特异性捕获生物素

化的适配体。
Fan 等 [53] 运用电化学阻抗光谱建立了一种灵

敏、特异、免标记的检测杀虫剂啶虫脒的方法。 他们

用循环伏安法将金纳米电沉积于赤裸的金电极表

面，随着啶虫脒的量增加，啶虫脒-适配体复合物在

纳米金-沉积电极表面形成，电子转移电阻增加。 经

测定，啶虫脒与适配体复合物的特异性和亲和力很

强，解离系数达到 23.41 nmol/L。 此方法可以应用于

污水和番茄中的啶虫脒检测。 Yu 等[54]人将金纳米与

适配体、电化学发光氧化石墨烯结合，检测 2，4，6-
三硝基甲苯（TNT），检测限达到 3.6 pg/mL，适配 体

与 TNT 能高特异性结合，此方法已成功应用于实际

水样的 TNT 检测中。Wang[55]用分子信标法筛选出有

机磷农药的适配体，这种适配体在有机磷农药残留

中和的分析上有很大的应用潜力。
Nadal[56]结合磁珠分离的 SELEX 筛选出食品过

敏原 Lup1，β-蓝豆蛋白的适配体，用 ELONA（酶联

寡核苷酸试验）与 SPR 对适配体进行检测，其与 β-
蓝豆蛋白亲和力和特异性很高，且与其他蓝豆蛋白

片段无交叉反应，这种适配体可以运用于定量检测

β 蓝豆蛋白。
Wu 等 [57]首次建立了基于复合能量供体的复合

FRET（荧光共振能量转移），结合多色上转换荧光金

纳米和氧化石墨烯（GO）作为受体检测 OTA 和 FB1

的方法。 他们合成 2 种上转换金纳米，将其固定于

OTA 适配体和 FB1 适配体上，修饰过的上转换金纳

米-适配体能高度接近 GO 表面，强烈的上转换荧光

能被 GO 完全猝灭。 当 OTA 和 FB1 存在时，上转换

金纳米修饰的适配体会远离 GO 表面， 从而展现荧

光 。 此 方 法 检 测 OTA 和 FB1 的 线 性 范 围 分 别 为
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0.05~100 ng/mL 和 0.1~500 ng/mL， 检测限 分 别 为

0.02 ng/mL 和 0.1 ng/mL，已被应用于污染玉米样品

OTA 和 FB1 水平的检测中。 该小组研究人员[58]还将

与 适 配 体 结 合 的 磁 性 金 纳 米 作 为 识 别 工 具 ，将

UCNPs（上转化材料金纳米）作为高灵敏标记，使适

配体 DNA1 序列与 DNA2 序列修饰的 UCNPs 杂合，
当 OTA 存在时 DNA1 适配体从复合物上解离，从而

根据荧光信号的减弱来检测牛奶样品中小分子毒

素 OTA，检测限为 10~13 g/ml。 Duan 等[59]基于类似

的原理，运用双色上转换荧光材料金纳米与适配体

结合，实现了对鼠伤寒沙门氏菌和金黄色酿脓葡萄

球菌的定量检测。
Wang[60]将适配体 DNA2 用 N-（4-氨基丁基）-

N-乙基异鲁米诺（ABEI）标记，然后将其与适配体

DNA1 结合， 运用 ABEI 的化学发光效应定量检测

OTA，检测限达 0.007 ng/mL。Duan 等[61]运用全细菌-
SELEX 筛选出高亲和高特异性识别单增李斯特菌

的适配体，其解离系数为（48.74±3.11） nmol/L，检测

限 75 cfu/mL。 该小组[62]用此方法筛选了对副溶血弧

菌的适配体，再用流式细胞术分析，适配体解离系

数为（16.88±1.92） nmol/L，亲和力高达 76%。 他们还

用同样的方法[63]对鼠伤寒沙门氏菌的适配体进行筛

选， 解离系数为 （6.33±0.58） nmol/L， 检测限达 25
cfu/mL. Maeng[64]运用 RNA 适配体发展了一种检测

食源性细菌的简单快速的检测系统。 Liu [65] 运用

SELEX 筛选出沙门氏菌 O8 的适配体， 其中适配体

B10 与沙门氏菌 O8 结合的亲和力、特异性最强，其

解离系数达到 32.04 nmol/L，研究了其二级结构，结

合荧光标记实验可以应用于快速检测食源性病原

菌，整个检测过程在 1.5~2 h 内可以完成。
3.3 临床医学检测

适配体的高度特异性与亲和性使其在医学诊

断、治疗疾病的领域有很大应用价值。 在新药物和

药物输送系统的发展中，适配体可以作为诊断治疗

工具和生物传感探针。 如今已有尝试筛选特定靶分

子的适配体，涉及到脉络增生血管、血管内血栓、急

性冠状综合症、血管瘤、骨髓性白血病、肾癌等等[66]。
2004 年，FDA 批准 Macugen（血管内皮生长因子）的

适配体，它可以治疗新生血管性年龄相关黄斑变性

（AMD），这是适配体应用的一个重要里程碑。
Ulrich[67]用 SELEX 模型筛选出 RNA 适配体，它

可 以 作 为 烟 碱 型 受 体 活 动 的 别 构 调 节 剂 。
Ardjomandi[68]筛选了特异针对人类下颌骨细胞的适

配体，分析了该适配体鉴别成骨标记基因，其表达

无显著差异。MTB（结合分支杆菌）的适配体 NK2 能

将对毒性菌株（H37Rv）的抑制作用标记在体外巨噬

细胞， 刺激 CD4 （+） T 细胞的细胞内 IFN-伽马产

生。实验结果显示，第 10 批适配体和 NK2 在 H37Rv
的抑制上起重要作用，且体内和体外效果不同。 第

10 批适配体与体内 NK2 的治疗效 果 相 比 更 好 [69]。
Ditzler[70]用高通量筛选法评估了结合人类 HIV 病毒

反转录酶的 RNA 适配体，它在治疗、诊断、研究中

有巨大潜力。 Bai 等 [71]构建了一种检测凝血酶的方

法，将硫醇化凝血酶适配体固定于微电极阵列金磁

盘上，以形成一个自组装层，用巯基乙醇来阻截非

特异性的点，得到整齐的适配体单层。 修饰过的微

电极阵列金磁盘可以特异性结合凝血酶和亚甲基

蓝，检测限可达 0.143 pmol/L。Gerasimov 等[72]设计了

一种电化学适配体传感器， 成功检测了胰岛素，该

试验中， 适配体为与胰岛素联结的多肽区域序列，
富 鸟 苷 酸 经 过 折 叠 形 成 G-四 联 体 ， 检 测 限 达

10 nmol/L。
与适配体结合的传感器技术如电化学传感器、

比色传感器、荧光传感器、表面等离子共振传感器、
表面增强拉曼光谱传感器也受到了广泛的关注[73-74]。

适配体作为一种新兴组合化学技术，其优势与

应用已广泛展现于各种研究项目中。 适配体因其在

高温或不良环境下非常稳定、经济性强，被用来替

代抗体。 由于大多数适配体为核苷酸，容易大量合

成高纯度的适配体，也可以用简单的化学反应将其

与各种分子修饰。 因此，适配体在广阔范围中显示

出强大的应用前景。 再者，适配体无免疫原性、无毒

性，可以运用于药物的开发来诊断和治疗疾病。 还

有一个适配体值得注意的优点是，适配体的靶分子

类型无限制，筛选范围非常广泛。 今后，适配体的发

展应该集中在以下方面：揭示适配体与靶分子相互

作用的具体机制；发展耗时更短、更经济的适配体

筛选方法；建立更加自动化的筛选平台。 相信适配

体将在食品检测、诊断治疗以及其他领域开发一片

光明的天地。

展 望4
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会 议 信 息

会议名称(中文)： 第三届亚太食品安全国际会议

所属学科： 动物食品科学,公共卫生与预防医学

开始日期： 2013-10-29 结束日期： 2013-11-01
所在城市： 台湾省 台北市

主办单位： 国际食品保护协会 承办单位： 台湾食品保护协会

联系人： Miss Lai 联系电话： +886-2-33664130
E-MAIL： foodsafetytw@gmail.com 会议网站： http://2013-iafptaiwan.tafp.org.tw/
会议背景介绍： 台湾食品保护协会于今年 (2012) 国际食品保护协会的世界大会，顺利成功争取到第三届亚太食品

安全国际会议 (The 3rd Asia Pacific International Conference on Food Safety) 于 2013 年来台举办，使台湾是继南韩和澳洲

后成为亚洲地区第三个举办国。

将于 2013 年 10 月 29 至 11 月 1 日于台北召开「第三届亚太食品安全国际会议」，拟邀请亚太地区食品安全学界

之专家学者共同交换学术研究心得、经验及成果，对各区食品安全之流行趋势与策略作全盘及较深入的了解及交流，以

促进食品安全的研究发展，提高食品科技与质量检验之研究与技术开发能力，提供各国人民健康安全的饮食生活为主要

目标。

过去前两届在南韩和澳洲举办之亚太食品安全会议，报名人数踊跃且广邀国际食品保护协会 IAFP 会员国与会，包

含澳洲、加拿大、美国、纽西兰、墨西哥、英国等多达 50 国家参与。 本次特邀多国国际顶尖之学者专家与会演讲，预计能吸

引到 500 位以上全球各地之食品研究学者、政府管理部门代表、学会理事长及业者代表来台与会，能积极有效提高台湾

的国际能见度，传播台湾在食品安全领域的热忱与重视，展现台湾食品安全产业国际竞争力和世界领导地位，乃 2013 年

不能错过的食品安全亚洲盛会。

貕貖貧


