
第 12 卷 第 2 期 食 品 安 全 质 量 检 测 学 报 Vol. 12 No. 2 

2021 年 1 月 Journal of Food Safety and Quality Jan. , 2021 

 

                            

基金项目: 国家自然科学基金面上项目(31872909, 31772068) 

Fund: Supported by the General Program of National Natural Science Foundation of China (31872909, 31772068) 

*通信作者: 孙霞, 博士, 教授, 主要研究方向为农业信息及农产品安全检测技术。E-mail: sunxia2151@sina.com 

*Corresponding author: SUN Xia, Ph.D, Professor, Shandong Provincial Engineering Research Center of Vegetable Safety and Quality 
Traceability, No.266, Xincun West Road, Zibo 255049, China. E-mail: sunxia2151@sina.com 

 

农药核酸适配体筛选及应用的研究进展 

孔倩倩 1,2,3, 岳凤玲 1,2,3, 刘梦悦 1,2,3, 郭业民 1,2,3, 孙  霞 1,2,3* 

(1. 山东省蔬菜质量安全溯源工程技术研究中心, 淄博  255049; 2. 淄博市农产品安全追溯重点实验室, 淄博  255049;  

3. 山东理工大学农业工程与食品科学学院, 淄博  255049) 

摘  要: 核酸适配体是通过指数富集的配体系统进化(systematic evolution of ligands by exponential enrichment, 

SELEX)技术在体外筛选到的单链寡核苷酸, 与靶标具有高亲和力和特异性, 且稳定性好, 易于合成和修饰, 

被认为是生物传感器的理想识别元件之一, 在农药残留快速检测应用中表现出极大的潜力。近年来, SELEX

技术在农药适配体筛选方面不断发展, 目前已筛选获得多种农药适配体, 并且通过诸多方法研究所筛选的适

配体与农药分子的结合机理, 为适配体在农药残留快速检测的进一步应用提供参考依据。本文概括和总结了

以农药为靶标的适配体筛选方法、农药分子与适配体的结合机理, 并简要总结了以适配体为识别元件的生物

传感器在农药残留快速检测中的应用。 
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Recent advances in screening and application of aptamers in pesticides 
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ABSTRACT: Aptamers are single stranded oligonucleotides screened in vitro by systematic evolution of ligands by 

exponential enrichment (SELEX), which can bind to targets with high affinity and specificity, have good stability, and 

easy synthesis and modification. Aptamers are considered as one of the ideal recognition elements of biosensors, and 

show great potential in the rapid detection of pesticide residues. In recent years, SELEX technology has been 

developing continuously in pesticide aptamers screening, and has been screened to obtain a variety of pesticide 

aptamers. Moreover, the binding mechanism of aptamers and pesticides has been studied by many methods, which 

providing reference for the further application of aptamers in rapid detection of pesticides residues. This paper mainly 

introduced the screening method of pesticide target, the binding mechanism of pesticide molecules with aptamers, 

and briefly summarizes the application of biosensor based on aptamer in the rapid detection of pesticide residues. 
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0  引  言 

农药旨在控制和预防危害农林牧业生产的有害生物, 

从而提高作物产量、质量以及农作物存储的时长。然而, 

由于农药的过度及不规范使用, 农药残留已成为农产品

及环境中普遍存在的问题, 给人类健康及其他生物带来

了极大的危害, 及时准确地检测出农药残留是否超标对食

品质量安全至关重要。目前农药残留的检测主要是仪器分析

法, 该法有较高的灵敏度和可靠性, 但样品前处理复杂、设

备昂贵, 不能满足日益增加的快速检测需求[1‒3]。常用的快

速检测方法如酶抑制法, 具有简单、快速等特性, 但检测

的专一性较差、准确度不高[4]。酶联免疫分析法检测速度

快、专一性强, 但抗体制备繁琐、周期长, 且有些农药分

子不能诱导免疫反应, 制约了其在农药残留快速检测中

的应用[5‒6]。 

适配体是通过指数富集的配体系统进化(systematic 

evolution of ligands by exponential enrichment, SELEX)技术

在体外筛选到的单链寡核苷酸(RNA 或 ssDNA)[7‒8], 在靶

标的存在下, 可发生自适应构象变化折叠成特定的三维结

构, 如凸环、发夹、假结、G-四联体等, 并通过形状互补、

范德华力、氢键、疏水、静电、碱基堆积等相互作用力与

靶标特异性结合, 因此, 具有高亲和力和特异性。另外, 与

抗体相比, 适配体具有靶标范围广稳定性好, 易于合成和

修饰等优势, 被认为是作为生物传感器的理想识别元件, 

在农药残留快速检测中表现出极大潜力。通过使用新技术、

新材料不断发展的 SELEX 技术已筛选多种新型适配体, 

不但亲和力和特异性明显增加, 而且所用时间已从数月缩

短至数周甚至数小时, 极大的提高了适配体的性能及筛选

效率。此外, 许多方法如测量结合过程中的动力学或热力

学参数, 监测适配体的构象变化, 对接模拟适配体与靶标

的结合位点等已用于阐明适配体与农药的作用机制及识别

机制, 为基于适配体的农药残留快速检测技术的发展提供

了依据。近年来, 以适配体为识别元件的生物传感器迅速

发展, 并且已经建立了各种传感策略的适配体传感器, 如

基于适配体的电化学传感器、荧光传感器及比色传感器等

用于用于农药残留快速检测。以此为基础, 本文归纳总结

了农药这一类靶标适配体的筛选方法及获得的适配体序列, 

并介绍了适配体与农药分子的结合机制, 最后简要介绍了

适配体传感器在农药残留快速检测中的应用。 

1  农药适配体的体外筛选 

适配体体外筛选一般过程包括: (1)构建文库。体外设

计单链寡核苷酸文库。(2)孵育结合。在一定离子浓度和 pH

值的缓冲液体系中将靶标与文库共同孵育, 结合形成靶标

-适配体复合物。(3)分离洗脱。通过磁珠、离心、毛细管

电泳等分离方法[9‒14]将未与靶标结合及结合能力弱的序列

分离除去, 再通过加热或者调节 pH值, 将与靶标结合的序

列洗脱。(4)扩增。通过聚合酶链式反应(polymerase chain 

reaction, PCR)或逆转录聚合酶链式反应将洗脱所获得的序

列扩增富集。 (5)制备单链。通过热变性 [15]、不对称

PCR[16‒17]、核酸外切酶消化[18]等方法[19‒20]将双链核苷酸解

离为单链, 并用作下一轮筛选的初始文库。重复循环此过

程, 经过数轮或十几轮的筛选, 与靶标亲和力高的序列呈

指数增加。(6)克隆测序。当序列富集到一定程度时克隆测

序, 以获得适配体序列。SELEX 基本流程图如图 1 所示。 

 

 
 

图 1  SELEX 流程图 

Fig.1  General scheme of the SELEX procedure 

 
传统的 SELEX 技术是一种成熟而有效的筛选方法, 

但由于其费力费时, 不断更新适配体的筛选方法已成为必

然。近年来, 科研工作者将一些新理念、新技术及材料与

传统的 SELEX 技术结合, 开发出了多种新型 SELEX 技术, 

如: 微孔板-SELEX、磁珠-SELEX、Capture-SELEX、氧化

石墨烯-SELEX、毛细管电泳-SELEX 及计算机辅助-SELEX

等, 根据农药适配体所用的筛选方法中是否涉及固定及固

定对象, 将其分为 4 大类, 并总结了针对不同筛选方法所

获得的农药适配体及解离常数, 如表 1 所示。 

1.1  固定靶标 

1.1.1  微孔板-SELEX 

微孔板固定靶标是将农药小分子与牛血清蛋白

(bovine serum albumin, BSA)等大分子蛋白偶联, 通过蛋白

载体将小分子靶标固定于微孔板。张玉荣等[21]在氟乙酰胺

分子中引入一个活性基团用于与 BSA偶联, 将其固定于微

孔板, 经 10 轮筛选, 获得 2 条能识别氟乙酰胺的 ssDNA 适

配体, 其 Kd 分别为 1、1.2 μmol/L。EISSA 等[22]利用此方

法筛选多菌灵适配体时 , 为了防止 BSA 非特异性吸附

ssDNA 序列, 采用游离的多菌灵特异性洗脱。经过 10 轮筛

选, 最终获得 Kd 为 65 nmol/L 的高亲和力和特异性 ssDNA 
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适配体。另外, HONG 等[25]在筛选氟虫腈时, 在反筛选中

用 BSA作为反筛选靶标, 以除去与 BSA结合的序列, 但在

实际检测中发现, 筛选获得的适配体仍能与 BSA 结合。分

析原因: 可能是由于蛋白质的大球形特性对 ssDNA的吸附

作用较强, 且反筛选是在筛选的第 6 轮进行的, 此时与

BSA 结合的序列已经得到了富集, 仅经过一轮反筛选并不

能完全除去与 BSA 结合的核苷酸。 

采用微孔板为固体基质固定靶标的 SELEX 技术, 对筛

选设备的要求低、操作简单、样品用量少。但筛选效率较低, 

且在筛选过程中需利用载体蛋白等大分子固定靶标, 由于蛋

白质的大球形特性, 加之载体蛋白的分子量比农药分子的大

的多, 因此, 载体蛋白对 ssDNA 的吸附能力较强, 这就可能

导致在洗脱时产生与载体蛋白具有亲和力的非特异性序列。 

1.1.2  磁珠-SELEX 

磁珠是近年来广泛使用的固相载体, 通过化学偶联

反应将靶标连接到磁珠表面[41]。WILLIAMS 等[23]采用生物

素-链霉亲和素相互作用, 将生物素化的除草定固定在链

霉亲和素修饰的磁珠上进行筛选。在筛选的过程中为增加

筛选压力, 减少了孵育时间, 并用结构类似物为反筛选靶

标进行反筛选, 获得了高亲和力和特异性的除草定 ssDNA

适配体。HONG 等[25]将氟虫腈固定在羧基化的磁珠进行

正、反筛选, 并引入游离的氟虫腈用于特异性洗脱, 在反

筛选中也是用来游离的反筛选物质进行特异性洗脱。经过

12 轮筛选, 获得了平均解离常数为(48±8) nmol/L 的氟虫腈

ssDNA 适配体。此外, 李吉[26]通过磁珠固定有机磷农药的

共性结构 OP3, 筛选出了能识别倍硫磷、对硫磷、甲基对

硫磷等 7 种有机磷农药的广谱适配体。 

磁珠-SELEX 可利用磁分离方便快捷的获得与靶标结

合的序列, 且磁珠表面修饰形式种类较多, 如羧基、氨基、

链霉亲和素等修饰磁珠, 利用靶标分子结构选择合适的磁

珠修饰方法, 能有效实现靶标的固定。但农药分子可用于

偶联的功能基团较少, 且偶联过程比较繁琐。 

固定靶标可能会改变靶标的结构状态, 产生新的识

别位点, 而在实际应用中, 靶标处于一种自由状态, 这就

有可能导致所筛选的适配体在实际应用中与靶标的亲和力

不高[42]。虽然 EISSA[22]及 HONG 等[25]在筛选的过程中加

入游离的靶标进行特异性洗脱, 但这种烦琐的筛选步骤可

能会导致 ssDNA 序列丢失, 减少文库的多样性。在另一项

研究中, LIM[43]开发了一种不需要化学偶联反应就可以将

靶标固定的方法, 即利用溶胶-凝胶水解和缩合反应所形

成的纳米级的空洞和微米级的通道固定靶标, ssDNA 通过

表面纳米孔进入腔体与二嗪农结合, 通过热洗脱即可从溶

胶-凝胶基质中提取与二嗪农结合的适配体。 

1.2  固定文库 

NUTIU[44]开发了一种适用于小分子的 SELEX 方法, 

不需要固定靶标, 而是设计一个短链核苷酸作为桥接序列, 

利用碱基互补配对原则, 将寡核苷酸文库固定桥接序列所

在的固相载体上, 当靶标特异性识别核苷酸序列时, 诱导

其构象发生变化, 进而从固相载体上脱离下来。此方法有

效的解决了固定靶标所产生的不利影响, 后将此方法改名

为 Capture-SELEX, 并将其逐渐运用到农药小分子的适配

体筛选中[45‒46]。贺江[29]通过桥接序列将 ssDNA 文库固定

在琼脂糖凝胶上, 首次进行农药适配体筛选, 经过 18 轮重

复筛选, 获得了 Kd 为 4.98 μmol/L 的啶虫脒适配体。王丽

等[31]利用 Capture-SELEX 获得了可识别甲拌磷、丙溴磷、

水胺硫磷和氧化乐果 4 种有机磷农药的广谱 ssDNA 适配

体。最初基于固定文库的 Capture-SELEX 随机序列仅

30~50 个碱基, 且桥接序列位于随机序列之间, 此设计有

利于适配体构象变化, 诱导寡核苷酸序列从固相载体上脱

离。但在寡核苷酸文库中较长的随机序列可以组成更复杂

的结构, 可更高特异性的结合靶标[45]。为此, 冉旭东等[33]

利用位于固定引物区的 12 个碱基作为桥接序列 , 将

ssDNA 文库固定在磁珠上。仅需 9 轮就获得了对百草枯具

有高亲和力的序列, 其 Kd 为(54±4) nmol/L。 

固定文库有效的解决了固定靶标所产生的影响。但文

库的固定会影响寡核苷酸序列的多样性, 且固定效率不稳

定, 这就有可能会导致初始文库中对靶标具有高亲和力和

特异性的序列丢失。此外, 通过碱基互补配对形成的氢键

相互作用力较弱, 易被非特异性洗脱, 且桥接序列也可能

会再次与已洗脱序列重新结合, 降低筛选效率[47]。再者, 

也有一些靶标与寡核苷酸序列结合不能产生构象变化, 序

列不能从固相载体上脱离, 因此就不适用于此方法[48]。 

1.3  非固定方法 

1.3.1  GO-SELEX 

氧化石墨烯(graphene oxide, GO)可通过 π-π 堆叠相互

作用吸附游离的 ssDNA 或 RNA, 但对于适配体-靶标复合

物这种结构发生变化了的寡核苷酸不吸附。利用这一原理

GU 等[34]开发了一种简单、快速、高通量的适配体筛选方

法。采用氧化石墨烯辅助的多重 GO-SELEX, 进行了 1 组

农药(戊唑醇、抗倒胺及苯噻草胺)适配体筛选, 仅经过 5

轮就成功筛选到了 10 条对 3 种农药均具亲和力的 ssDNA

序列, 其中序列 T1 对戊唑醇的 Kd 可达 1 nmol/L, 对另外 2

种农药的 Kd 也在 10~100 nmol/L 范围内。此后该团队[35]

运用改良的 GO-SELEX也筛选出能识别 2种农药异稻瘟净

和克瘟散广谱适配体。 

GO-SELEX 是一种无需将靶标或文库固定的筛选方

法, 有效保证了靶标或寡核苷酸的天然构象, 减少了空间

阻抗性, 也减少了固定靶标或文库所用的固体基质的非特

异性吸附。另外, 通过离心, 即可快速实现与靶标结合的

序列和未结合的序列分离, 简化了筛选步骤, 提高筛选效
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率。同时, 寡核苷酸序列可与多种靶标在自由溶液中结合, 

是获得广谱适配体的一种有效方法。但通过 π-π 堆叠相互

作用吸附在 GO 表面的寡核苷酸序列可能存在自解吸附, 

导致非特异性序列增加。此外, 能被 GO 吸附的靶标分子

则不能利用此方法获得适配体序列。 

1.3.2  CE-SELEX 
毛 细 管 电 泳 (capillary electrophoresis-SELEX, CE 

-SELEX)是根据迁移率差异将结合的寡核苷酸序列与未结

合的寡核苷酸序列在自由溶液中分离开[49‒50]。毛细管电泳

具有高效分离、高选择性等特点, 一般仅需要 2~4 轮就可

获得较高的文库富集率, 极大的提高了筛选效率。但不适

用不能引起高电泳迁移率的靶标分子, 因此, CE-SELEX

常用于大分子靶标适配体的筛选, 且依赖昂贵的毛细管电

泳仪, 筛选成本较高。PABIO[37]首次将 CE-SELEX 运用于

农药小分子适配体筛选, 在较短时间内获得了与阿特拉津

结合的 ssDNA 适配体, 其 Kd为 890 nmol/L, 表现出对阿特

拉津具有较高亲和力。该实验的成功表明, 对于较小的分

子(214 g/mol)CE-SELEX 是可能的, 大大降低了使用该技

术的分子尺寸。 

1.4  计算机辅助-SELEX 

计算机辅助筛选是一种利用计算机技术发展的适配

体筛选新方法, 目前, 已开发多种程序 [51‒53]用于预测寡

核苷酸的二级、三级结构, 计算适配体与靶标结合过程中

的动力、热力学参数以及模拟适配体-靶标相互作用, 以

辅助 SELEX 筛选。JOKAR[40]利用分子对接及分子动力学

(molecular dynamics, MD), 从 12 条适配体序列中选取了

对二嗪农亲和力最高的序列 DF20。此外, BELINSKAIA[39]

以对氧磷为例, 通过计算机技术开发了一种适合有机磷

农药适配体的设计方法。从已发表的有机磷农药适配体

序列 SS24-S-35[31,38]出发, 建立了其三维模型。通过分子

对接及(MD)模拟对氧磷与 SS24-S-35 可能的结合位点。

然后对结合位点的核苷酸进行突变 , 并用 MD 轨迹和

MM-PBSA 方法计算自由结合能。在能量值的基础上, 选

择了 2 条与对氧磷亲和力高的序列 T17C-C18T 和 T17C, 

其 Kd 值约为 1 μmol/L。 

2  适配体与农药分子的结合机理 

大多数适配体在靶标的存在下可发生自适应的构象

变化, 形成凸环、发夹、假结、G-四联体等三维结构, 并

通过形状互补、范德华力、氢键、疏水、静电、碱基堆积

等相互作用力或不同力的组合与靶标特异性结合[54‒56]。因

此, 适配体与靶标分子之间的高特异的亲和力是基于核苷

酸结构和空间构象的多样性。为此, 针对 SELEX 筛选出的

农药适配体, 进一步深入分析适配体-靶标的结合机理, 对

适配体的合理设计及实际应用具有重大指导意义。目前, 

关于适配体与农药分子的结合分析主要包括: 分析适配体

的一级、二级序列结构; 剪切、拼接探究活性位点; 光谱

分析适配体的构象变化判断结合模式; 测量结合过程的动

力学或热力学参数变化探究结合位点及结合参数; 利用模

拟仿真软件建立适配体-靶标识别模型[57]。 

贺江[29]对筛选出 4 条啶虫脒适配体, 利用 Mfold 软件

预测二级结构, 其中, 亲和力最高的序列 S18 的二级结构

存在 4 个茎环, 如图 2-A 所示, 其中环 1、2、4 是由固定

序列形成的, 因此, 推测富含 A、T 的环 3 是 S18 与啶虫脒

结合的主要区域。此后 , 赵国华等 [58]采用结合区域的

20mer(5'-CTGACACCATATTATGAAGA-3')作为啶虫脒的

识别元件(acetamiprid binding aptamer, ABA), 利用 ABA 与

啶虫脒结合前后的的圆二色光谱及紫外吸收光谱数据, 发

现啶虫脒诱导 ABA 的构象发生变化, 形成了稳定的发夹

结构与啶虫脒结合。为此, 20 mer 序列可替代 S18 序列与

啶虫脒相互作用。在另一项研究中, JOKAR[59]使用序列

S18 主 要 结 合 区 域 具 有 2 个 茎 环 结 构 的

49mer(5′-TGTAATTTGTCTGCAGCGGTTCTTGATCGCTG
ACACCATATTATGAAGA-3′)作为啶虫脒的识别序列 [60], 

通过分子模拟软件对接模拟, 确定了与啶虫脒相互作用的

碱基为 A38、T39、A43, 如图 2-B 所示。此外, 结合过程

中的动力学及热力学数据表明, 此序列比 ABA 更稳定, 与

啶虫脒的相互作用更强。综上, 通过 SELEX 技术筛选获得

的适配体序列中, 并非所有碱基都参与到适配体-靶标的

结合过程中。啶虫脒存在时, 可诱导适配体的构象发生变

化, 形成发夹结构, 并通过氢键分子间相互作用力形成稳

定的适配体-靶标复合物。 

 

 
 

图 2  适配体 S18 二级结构[32](A)及啶虫脒与适配体的相互作用[59](B) 

Fig.2  Predicted secondary structures of aptamers S18[32] (A) 
Acetamiprid-aptamer interaction[59] (B) 

 
此外 , 王丽 [61]对亲和力和特异性较高的 2 个序列

SS2-55、SS4-54[31]按照茎环结构进行剪切, 如图 3 所示, 探

究其活性位点, 得出: 环 Loop2-4 是序列 SS2-55 的重要活

性位点, 而环Loop4-1、4-2是序列SS4-54的重要活性位点。

并对活性位点进行拼接 , 由两亲本活性位点组成的序列

SS24-PJ-35 对丙溴磷和水胺硫磷有更高的亲和力和特异性, 
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但其余 3 条由活性位点拼接而成的序列, 亲和力不但没有

提升, 反而有所下降。由此可见, 适配体与农药分子的结

合并不是简单的活性位点的堆积, 且有的活性位点可能不

是结合位点, 但可以协助结合位点与靶标相互作用。张存

政[38]在此基础上将亲本 SS2-55 与 SS4-54 的关键功能片段

拼接, 获得 SS24-S-35 新序列, 利用分子对接模拟获得此

序列与有机磷农药的识别位点及作用力, 如图 4 所示, 三

维结构显示了 3 个可能的结合位点, 并通过范德华力、氢

键等相互作用力与有机磷农药形成稳定的复合物。 

 

 
 

图 3  有机磷农药亲本适配体及其剪切片段的二级结构[61] 

Fig.3  Secondary structure of aptamers and their segments[61] 

 

 
 

图 4  适配体 SS24-S-35 的三维结构模型及有机磷可能的结合位点[38] 

Fig.4  Three dimensions structure modeling of aptamer SS24-S-35 
and it is possible binding sites with organophosphorus[38] 

 

王丽[62]利用紫外吸收光谱法进一步分析了有机磷农

药与适配体碱基的结合规律, 得出: 水胺硫磷分子结构中

的-NH2、C=O 易与嘧啶碱基的 N、O 形成 NH——H、

NH——O 氢键; 氧化乐果分子结构中的 C=O、P=O 与嘌呤

碱基的-NH2 和-NH 形成 NH——O 或 NH——H 氢键; 丙溴

磷分子中也含有 P=O, 可与鸟嘌呤相互作用形成氢键, 此

外, 丙溴磷分子中含有苯环, 也可能与碱基存在 π-π 堆积

相互作用; 甲拌磷与 4 种碱基的相互作用较弱, 因此, 可

能通过形状互补、静电等与适配体相互作用。在另一项研

究中, BELINSKAIA[39]根据对氧磷的分子结构, 推测对氧

磷分子中的磷酸根和硝基包含的 O 将与核苷酸的 NH 形成

氢键相互作用, 分子中的苯环将通过 π-π 堆积与核苷酸相

互作用。但通过分子对接模拟对氧磷与适配体 T17C-C18T

和 T17C 的相互作用, 发现并非如此, 如图 5 所示, 对于

T17C, 苯环确实与核苷酸形成了 π-π 堆积相互作用, 然而

对于对氧磷与 T17C-C18T 的复合物没有观察到氢键或 π-π

堆积相互作用。对此, 进一步通过 MD 探究对氧磷与适配

体 T17C-C18T 和 T17C 结合过程中的静电和范德华力, 并

结 合 作 用 位 点 的 构 象 变 化 进 行 分 析 , 发 现 : 对 于

T17C-C18T, 对氧磷与核苷酸 T20 之间确实形成了 π-π 键, 

但此后 π-π 键断裂, 范德华力成为主要的作用力; 对于

T17C, 在模拟过程中也观察到对氧磷和核苷酸 T19 间形成

π-π 键, 然后 π-π 键断裂, 但最终又表现为较强的 π-π 堆积

相互作用。 

由此可见, 适配体与农药分子的结合是一个动态过

程, 相互作用主要体现在农药分子的特定基团与适配体形

成氢键或 π-π 堆积相互作用力, 也会表现出范德华、疏水

等相互作用力, 但最终会通过相互作用力形成一种稳定的

适配体-靶标复合物。 

 

 
 

图 5  对氧磷与适体 T17C-C18T(A)和 T17C(B)位点 1 

结合的复合物[39] 

Fig.5  The complexes of paraoxon with the site-1 of aptamers 
T17C-C18T (A) and T17C (B) according to molecular  

dynamics data[39] 
 

3  适配体传感器在农药残留快速检测中的应用 

随着适配体筛选技术的不断发展及结合机理的探究, 

已将所获得适配体作为生物识别元件建立各种传感策略, 

如基于适配体的电化学传感器、荧光传感器及比色传感器, 

并成功运用于农药残留快速检测的实际应用。 

3.1  电化学适配体传感器 

电化学适配体传感器由于其多重分析, 快速响应, 高

灵敏度和特异性等优势在农药快速检测中广泛应用[63-64]。

XU[65]利用氧化铜和羧基官能化的单壁碳纳米管等材料用

于信号放大, 设计了一种高灵敏检测毒死蜱的再生电化学

适配体传感器 , 检测限 (low limit of detection, LOD)为

0.199 pmol/L, 并用于测定苹果和芹菜实际样品中的毒死
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蜱, 其加标回收率为 95.98%~106.72%。FU[66]基于适配体

传感器制备过程复杂的问题, 首次提出利用一步电沉积技

术将适配体、纳米材料固定在电极表面制备电化学适配体

传感器, 实现丙溴磷、甲拌磷、水胺硫磷、氧化乐果 4 种

有机磷农药的检测, 其 LOD 分别为 0.003、0.3、0.03、    

0.3 nmol/L, 并用于多种蔬菜样品加标回收实验中, 其回收

率 在 94.99%~121.3% 范 围 。 此 外 , 电 致 化 学 发 光

(electrochemiluminescence, ECL)传感器结合了电化学和化

学发光的优点, 作为一种有前途的分析方法, 逐渐用于农

药残留检测[67]。GUO[68]利用鲁米诺和过氧化氢的发光特性

作为辅助反应物, 研制了一种超灵敏的金-四面体适配体

纳米结构的 ECL 传感器, 用于蔬菜中啶虫脒的检测, 其

LOD 为 0.0576 pmol/L, 加标回收率为 91.2%~99.3%。 

电化学适配体传感器具有高灵敏度、低 LOD、较高

的准确性, 广泛用于农药残留的定量快速检测中。其中, 

ECL 结合了电化学和化学发光的优点, 具有高灵敏度, 快

速响应, 低背景信号等特性, 是一种有前途的分析方法。

尽管如此, 电化学适配体传感器在农药残留检测中仍存在

一些问题, 如信号重复性差、稳定性不好等问题。 

3.2  比色适配体传感器 

比色适配体传感器具有简单、快速、成本低、结果肉

眼可见等优势, 被广泛应用于农药残留即时检测中[69]。目

前为止, 许多纳米材料已用于比色测定中, 其中 AuNPs 因

其制备简单、较高的摩尔消光系数和与距离有关的局部表

面等离子体共振, 常用作比色探针[70]。SHI[58]报道了一种

快速简单的适配体比色分析法 , 利用柠檬酸根包被的

AuNPs 及 ABA 适配体检测啶虫脒 , ABA 可被吸附在

AuNPs 表面, 稳定 AuNPs 以抑制盐诱导的聚集, 当加入啶

虫脒时, ABA 与啶虫脒特异性结合, 从 AuNPs 上脱离下来, 

从而导致 AuNPs 被盐聚集, 并产生明显的颜色变化, 因此, 

可以通过肉眼观察, 也可以通过紫外可见分光光度计对其

进行定量, 并用于实际土壤样品中啶虫脒的检测, 其 LOD

为 5 nmol/L。在另一项研究中, QI[71]采用利用带正电的金

纳米颗粒((+)AuNPs)作信号探针, 依据不同构象适配体与

(+)AuNPs 相互作用方式不同直接导致 AuNPs 颜色不同, 

无需高浓度的盐即可实现啶虫脒的检测。其 LOD 为   

0.56 nmol/L 比(-)AuNPs[58]系统低约一个数量级。此外, 利

用阳离子聚合物或互补 DNA 链与适配体序列杂交, 也可

实现吸光度的变化从而实现农药残留的快速检测[72‒73]。 

比色适配体传感器具有肉眼可见的检测结果及快速

分析的能力, 在农药残留即时检测中具有极大潜力。但若

没有仪器的协助就无法实现定量检测, 且易受到实际样品

及外界环境的影响, 因此灵敏度需进一步提高。 

3.3  荧光适配体传感器 

荧光适配体传感器具有较高的灵敏度和简便性, 在

农药定量分析中广泛使用。JIANG[74]使用 6-羧基荧光素标

记适配体作为探针, 并与缀合在磁性纳米颗粒表面上的互

补 DNA 杂交, 当加入有机磷农药后, 适配体与互补 DNA

脱离产生荧光信号, 实现敌百虫、草甘膦和马拉硫磷 3 种

有机磷农药的检测 , 其 LOD 分别为 0.28 、 0.53 、       

0.59 nmol/L。该方法用于检测生菜和胡萝卜实际样品中的

3 种有机磷农药, 其加标回收率在 79.4%~118.7%范围内。

另外, 利用适配体与靶标结合时构象变化, 改变荧光染料

与猝灭分子 2 种染料之间的距离, 实现荧光的猝灭, 也被

广泛应用于农药残留快速检测中[75‒76]。为了提高检测的灵

敏度, 许多纳米材料, 如 AuNPs、GO、双金属纳米颗粒、

上转换纳米粒子等[77‒81]已用于制作高灵敏度的荧光适配

体传感器, 用于农药残留的快速检测。 

荧光适配体传感器在农药残留检测中具有较高的灵

敏度和较好的特异性。但荧光团的寿命及荧光背景会影响

适配体传感器的准确性。 

4  总结与展望 

适配体可与对应靶标高亲和力、特异性结合, 且具有

稳定性好、靶标范围广、易于合成和修饰等优点, 广泛受

到人们的关注。以适配体为识别元件建立的传感策略, 更

是表现出了响应速度快、灵敏度高、准确性强等优势, 在

农药残留快速检测应用中具有极大潜力。虽然适配体传感

器在农药残留检测应用中具有极大的潜力且取得了一些进

展, 但进一步应用及商业化仍具有挑战: 首先, 农药适配

体序列的数量及性能远远不能满足实际需要。理论上, 任

何靶标都能筛选获得适配体序列 , 但目前为止 , 通过

SELEX技术仅获得了部分农药的适配体, 且无统一的标准

来评价所获得适配体的性能。为此, 将新材料、新技术、

新方法运用于传统的 SELEX 技术, 开发新策略及评价标

准是获得高性能适配体的关键。再者, 适配体与靶标的结

合机制研究不深。虽有诸多方法探究适配体与靶标的结合

机制, 但目前为止, 大多数农药分子与适配体的结合机制

分析仍停留在适配体的二级结构, 缺乏详细结合机制分

析。因此, 适配体与靶标相互作用的机制在今后的研究中

需进一步阐明。最后, 对于目前所建立的适配体传感器仍

存在信号重复性、稳定性差, 样品基质影响大等问题, 作

为识别元件的适配体会直接影响传感器的性能, 因此在结

合机制分析的基础上需进一步优化筛选获得的适配体, 设

计新型的传感策略。 
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