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Abstract 
In recent years, biosensors have been rapidly developed and widely used. Aptamers of nucleic acid 
are described as “chemical antibodies”, but they have higher chemical stability and can replace 
antibodies as a new signal recognition unit. Biosensors based on aptamers of nucleic acid have 
made good progress in the field of food analysis. This paper reviews its application in detection of 
mycotoxins, pathogenic microorganisms and metallica. 
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摘  要 

近年来，生物传感器获得迅速发展和广泛应用。核酸适配体被形容为“化学抗体”，但拥有更高的化学

稳定性，可取代抗体作为新型信号识别单元，基于核酸适配体技术的生物传感器在食品分析领域取得了

不错的研究进展。本文综述其在真菌毒素、病原微生物以及重金属检测方面的应用。 
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1. 引言 

“民以食为天”，但世界上每年有近十分之一的人因为食用受污染的食物而生病甚至死亡，每年死

亡人数多达 42 万[1]，因此“食以安为先”，食品安全是一个全球性的社会问题。近年来，中国的食品质

量和安全问题越来越得到人们的关注，对食品的安全生产和检测技术提出了新的挑战。有些地区的检测

资源(如仪器和设备)稀缺，对一些致病原不能准确及时发现，进而导致严重的食品安全事件，可见食品安

全也是一个技术问题。食品安全快检技术一直是研究热点，而核酸适配体与生物传感器技术相结合，使

食品安全快检技术开始了新的发展。 

2. 传统的食品安全检测技术 

食源性致病原包括生物病原体(如病毒、细菌、寄生虫等)、真菌毒素、有机化学污染物、重金属等[2]。
依靠大型仪器，主要有高效液相色谱[3]、气相色谱[4]、质谱[5]、原子发射光谱[6] [7]等。这类仪器检测

方法是目前食品安全检测的主流，具有检测数据准确、重现性好以及多物质同时检测等优势，但也存在

弊端，如仪器、耗材以及维护费用昂贵，同时仪器法对操作人员技术要求较高，不适用现场快速检测。 

3. 生物传感器检测技术 

近年来，生物传感器的研究得到了迅速的发展，并在各领域实施应用。生物传感器(Biosensor)是生物

元件(包括酶、抗体等)作为主要的功能元件感知特定的目标物质，并将这种感知转化为一种或多种按一定

规则识别信号的装置[8]。生物传感器主要包括两部分：信号识别单元和信号转换单元。识别单元一般对

测试对象具有较高的特异性和较强的亲和力，如酶、抗体等。信号转换单元将识别、结合等相互作用转

化为各种物理和化学信号，如荧光、颜色、电化学信号等[9]。酶联免疫分析(ELISA)就是一个经典的传感

器，以抗体作为识别单元，特异性结合目标物，可靠性高，检测过程相对简单，目前在食品检测领域应

用广泛，如黄曲霉毒素 B1 的 ELISA 检测试剂盒。基于酶、抗体这些原件的生物传感器制备时间长，成

本高，化学性质不够稳定，检测中还需要昂贵的化学修饰和标记，灵敏度也有待提高[10] [11]。 

4. 基于核酸适配体的生物传感技术 

核酸适配体(Aptamer)是一类具有特异性识别功能的单链 DNA 或者 RNA 核酸分子，其作用本质

是核酸分子折叠形成特定三维结构而与目标分子高亲和力和高特异性结合，与单克隆抗体的亲和力

和特异性相当，被形容为“化学抗体”。几乎所有涉及抗体的应用都可以被寡核苷酸适配体取代，

核酸适配体的出现，生物传感器开始发展[12]。与传统抗体相比，该适配体具有以下显著优点[13] [14]：
可在体外进行筛选，可通过化学合成制备、改造与标记，化学稳定性好，不易受 pH、温度等环境因

素影响而变性等。鉴于这些优点，使其可以替代抗体作为新一代生物传感器的生物元件。目前，适
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配体已与纳米技术、比色法、电化学方法、表面等离子体共振、色谱等多种技术相结合，快速检测

食源性致病菌、真菌、农药残留、重金属等，对食品安全领域的研究具有重要意义。 

4.1. 核酸适配体在真菌毒素检测方面的应用 

根据联合国粮食及农业组织(FAO)的数据，世界上大约 25%的农作物受到真菌毒素的污染。在食品

卫生污染因素中，黄曲霉毒素对人和动物肝脏组织的严重损害毒性居首位，被世界卫生组织(WHO)癌症

研究所列为 I 类致癌物[15]。真菌毒素的快速检测方法主要是基于抗体的 ELISA 分析法。核酸适配体作

为“化学抗体”在真菌毒素检测中也得到了广泛的关注。 
顾灿灿等[16]提出了一种检测黄曲霉毒素 B1(AFB1)的非标记均匀电化学方法，该方法根据长链 DNA

和短链 DNA 在 ITO 电极表面的扩散特性不同，结合外切酶在信号转换系统中的特性，不仅可以产生敏

感的电化学信号，而且可以实现对毒素的高选择性检测。栾云霞[17]等人基于未标记的 AFB1 特异性结合

适配体，利用纳米金在盐诱导下凝固引起的颜色变化，建立了一种灵敏、快速的 AFB1 视觉检测方法。线

性范围和检出限分别为 0.025~10 ng/mL 和 0.025 ng/mL，实现了 AFB1 的可视检测，简单、高效、可行。

李琴[18]利用 Au@Ag NRs 和 Au NPs 为 SERS 信号探针，分别结合磁分离技术和核酸外切酶Ⅲ的循环放

大功能，基于 AFB1 适配体设计构建了两种检测 AFB1 的 SERS 传感器。Jo 等[19]基于适配体，结合化学

发光共振能量转移体系，可用于 OTA 的检测，信号值随着靶标质量浓度的增加而降低，线性范围为

0.1~100 μg/L，检出限为 0.22 μg/L。王允华[20]利用核酸适配体的强亲和力、高稳定性等特点，将其作为

特异性识别元件固定在金电极(Au E)表面，利用新型纳米材料氮掺杂多孔碳的高比表面积固载互补链

DNA (cDNA)，通过杂交制备氮掺杂多孔碳-cDNA/核酸适配体/AuE 传感器进行 OTA 的检测研究，OTA
质量浓度在 1.0 × 10−7~5.0 × 10−5 μg/mL 范围内具有良好的线性关系。陈秀娟[21]以玉米赤霉烯酮、伏马菌

素 B1、T-2 毒素为研究对象，运用改进的 SELEX 方法筛选得到镰刀菌毒素特异性结合核酸适配体，结合

磁分离富集技术、电化学阻抗谱技术、纳米金比色分析技术，构建了一系列新颖、灵敏、便捷的真菌毒

素检测新方法。 

4.2. 核酸适配体在病原性微生物检测方面的应用 

传统的微生物检测方法需要包括前增菌、分离、鉴定等。虽然操作简单、结果稳定，但检测需要很

长时间，至少超过 48 小时，以及随后的鉴定步骤繁琐，因此急需快速准确的检测方法弥补其缺点。基于

适配体的各种传感器作为一种新型的快速检测技术，在病原菌微生物检测领域得到了广泛的研究。 
徐连应[22]构建了沙门氏菌电化学适配体传感器，所构建的沙门氏菌电化学适配体传感器具有很高的

敏感性，对沙门氏菌检测的敏感性达 200 CFU/mL。其通过金硫键将沙门氏菌适配体互补链(S2)修饰在金

电极表面，滴涂沙门氏菌适配体(Apt)于电极表面，使 Apt 与 S2 杂交结合。将修饰好的电极浸入含有沙

门氏菌与核酸外切酶 I (Exo I)的混合液中，基于 Exo I 信号放大效应，利用适配体对沙门氏菌的特异性结

合作用，循环带离适配体。另运用混合还原氧化石墨烯(rGO)溶液与甲苯胺蓝(Tb)溶液制得 Tb-rGO 复合

物，分散于纳米金(Au NPs)溶胶中得到 Au NPs-Tb-rGO 复合物将 Au NPs-Tb-rGO 复合物与带有氨基的

DNA 链(S1)孵育得 DNA-复合纳米材料(S1-Au NPs-Tb-rGO)。再通过 S1-Au NPs-Tb-rGO 中的 S1 与 S2 杂

交将 S1-Au NPs-Tb-rGO 负载到电极表面，监测电极表面的电化学信号。 
Wu 等[23]将核酸适配体与金纳米颗粒结合，功能化的金纳米颗粒既保留了原有的光散射的光学性质，

又具备了特异性的免疫学性质，借此检测大肠杆菌 O157:H7 和鼠伤寒沙门氏菌，当样品中有靶向目标物

存在时，适配体与目标结合，失去适配体保护的纳米金在高盐浓度下发生团聚，溶液颜色由红色变为紫

色，当样品中没有靶向目标物时，溶液颜色不发生变化，仍为红色。基于适配体的可视化检测方法可通
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过肉眼观察颜色变化分析样品，实现可视化检测，用于现场快速检测。 

4.3. 核酸适配体在重金属检测方面的应用 

目前，食品安全最关注的是镉、汞、铬、铅以及类金属砷等生物毒性显著的重金属[24]。王兴龙[25]
等人利用石英晶体微天平(QCM)的高灵敏度、适配器的特异捕获能力以及金纳米粒子的信号放大效应，

构建了 Hg2+的 QCM 生物传感器。Hg2+适配体作为捕获探针自组装在镀金晶圆片表面，在金纳米粒子表

面修饰 Hg2+接头作为连接探针。当 Hg2+存在时，捕获的探针与连接的探针之间形成“T-Hg2+-T”夹层，

使晶圆片质量增大，从而引起频率变化，从而达到检测 Hg2+的目的。 
黄亚飞[26]利用无标记适配体和特异性双链荧光染料 PicoGreen，依据 Pb2+和适配体互补链竞争结合

适配体的原理，建立了 Pb2+的适配体传感器检测方法。在此体系中，体系的荧光强度与 Pb2+的浓度成反

比，且在 1 ng~1 mg 范围内成线性关系，并展示了良好的特异性和回收率，完成对简单水样中 Pb2+加标

测定。 
赵旭等[27]将镉离子适配体固定在微孔板上，再与适配体互补链-辣根过氧化物酶(HRP)复合物进行竞

争性结合，通过 HRP 对底物的催化水解反应引起 450 nm 处特征峰的变化来定量检测镉离子。 

5. 结论与展望 

核酸适配体是近几年发展起来的，与生物传感器技术相结合在一定程度上改善了抗体不稳定、制备

昂贵等不足，具有特异性强、灵敏度高、性能稳定等优势，众多研究人员从不同角度进行了大量的探索

和应用，被广泛应用于医药工业、生物医学、环境分析、食品分析等领域。但已报道的基于适配体的生

物传感器在一定程度上仍受限于昂贵的化学修饰和标记、繁琐的纳米材料的合成提纯和修饰、或使用有

致癌风险的荧光染料，有待于寻找更有效的低成本信号输出方式，核酸适配体生物传感器还有广阔的研

究空间。此外，目前的研究大多局限于单一物质的检测，多组分同时检测也将是未来的研究方向和趋势。 
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