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项目简介：本项目专门针对小分子开展新型核酸适配体筛选和亲和力表征研究。

通过构建文库固定-荧光定量 PCR监测-高通量测序-非标记表征组合筛选策略，

可以实现筛选过程的可视化监测、核酸适配体的快速表征，大大提高了筛选效率。

已经成功筛选了盐酸克伦特罗、邻苯二甲酸二(2-乙基己)酯、5羟甲基糠醛等小

分子的核酸适配体。在通过对筛选工艺进行系统比较研究，发现国产化磁珠、树

脂可以达到进口产品的同等效果，筛选成本可节约 90%。同时，通过简单的非标

记表征方法，可以快速获得高亲和力核酸适配体。以氯霉素、三聚氰胺、多巴胺

的核酸适配体为模型，发现小分子与金纳米颗粒的结合抑制了适配体与小分子的

结合，提出了纳米金/小分子/适配体体系变色的新机理。这个新原理的发现，与

前期用金纳米颗粒来表征核酸适配体与靶标结合的机理均不同，为用比色法来表

征适配体与小分子间的结合特性提供了新视觉。同时，以两种不同识别性能的多

巴胺核酸适配体为研究模板，提出多方法相互佐证的核酸适配体亲和力表征系

统。通过本项目提出的新理论，为避免假阳性核酸适配体的发现提供理论支撑，

为核酸适配体鉴定提供了新理论基础。本项目在 2021年 6月 30日前已发表研究

论文 7篇，SCI论文 5篇，中文论文 2篇。本项目相关的研究成果已获国家发明

专利 2项。

项目提出的筛选技术被同行采纳应用，解决了识别小分子新型核酸适配体发

现效率低的难题。同时，本项目提出的金纳米颗粒/小分子/核酸适配体相互作用

新机制，为解决核酸适配体表征中假阳性适配体的发现提供理论基础。通过以两

种模型核酸适配体为研究对象，验证了多种亲和力表征方法，提出优良核酸适配

体的发现必须结合多种表征方法。其中，关于金纳米颗粒/小分子/核酸适配体相

互作用新机制的研究成果于 2020年发表，在WOS的引用次数为 101次。
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