
 
 
 
 
 
 

 中国科学 B 辑 化学 2006, 36 (6): 485~492 485 
 

 

 

 
SCIENCE IN CHINA Ser. B Chemistry 

基于核酸适配体和纳米材料的凝血酶蛋白 
特异性识别电化学生物传感器   
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摘要    介绍了一种结合核酸适配体技术和纳米技术,以凝血酶蛋白为研究对象的高效、高灵敏、

特异性识别蛋白质的电化学生物传感器. 利用金纳米颗粒标记的核酸适配体以及被固定在磁性

纳米颗粒上的核酸适配体与凝血酶蛋白同时结合形成磁性颗粒/凝血酶/纳米金胶的三明治结构, 
利用磁性分离, 将金胶纳米颗粒特异性地吸着到电极表面, 通过检测电极上金胶的电化学信号, 
实现对凝血酶靶蛋白的检测. 这种生物传感器对凝血酶蛋白具有很高的特异性识别能力, 其检测

不受其他蛋白质如牛血清白蛋白等存在的干扰, 可应用于实际血浆中凝血酶的检测. 由于利用磁

性纳米颗粒使得分离、富集和测定在同一个自制的电化学反应池中进行, 其操作不仅简单, 而且

检测的灵敏度得到提高. 该蛋白质生物传感器的线性范围为 5.6×10−12 ~ 1.12×10−9 mol/L, 检测限

可以达到 1.42×10−12 mol/L. 
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1  引言 

随着人类基因组计划(HGP)的顺利完成, 人类进

入了后基因组时代 ,  生命科学从确定核酸 (DNA, 
RNA)序列层次深入到功能基因组研究和蛋白质组学

研究上来 [1]. 如何构建高速度、高通量、集约化、有

特异性的高灵敏蛋白质检测技术是目前蛋白质组学

研究所面临的紧迫任务 [2,3]. 而基于抗体-抗原反应识

别蛋白质的传统技术受到了以下两方面的限制: (ⅰ) 
不是所有的蛋白质分子都能得到与之相对应的专一、 

高效结合的抗体; (ⅱ) 生物体细胞内蛋白质含量极

低, 检测灵敏度不够. 所以, 到目前为止还难以构建

起完全以抗体为识别元件的高灵敏蛋白质检测技术

用于蛋白质组学研究 [4,5]. 与此相比较, 核酸适配体

(DNA aptamer)技术正成为一种新型的蛋白质识别技

术 [6,7]. 

核酸适配体(也称适配子)是一类能与蛋白质等

靶物质特异性结合的寡聚核苷酸片段, 对目标分子

具有高度亲和力和专一性的识别能力 [8,9]. 核酸适配 
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体通常可由组合化学合成, 具有化学稳定性好, 易保

存等优点. 而由生物有机体产生的抗体对外界温度

敏感, 活性保存期有限, 且固定时活性易受损. 因此, 
基于核酸适配体识别不同疾病基因蛋白质分子的蛋

白质传感器的研究和发展相应的诊断技术受到人们

极大的关注 [10]. 目前国外已有利用比色法 [11]、荧光

检测法 [12]、晶体石英微天平方法 [13]、电化学方法 [14~17]

等的基于核酸适配体的蛋白质检测技术报道, 并且

相关的蛋白质识别技术正在迅速地发展. 
纳米磁性粒子作为一种新型的亲和性固相载体

功能纳米材料, 作为基因载体有着优越的特性, 在生

物检测和药物分析上有着重要的应用 [18,19]. 我们课

题组 [20]用自制的纳米磁性颗粒, 研究了基于磁性分

离的DNA生物传感器, 实现了对DNA互补和错配的

识别和检测. 金胶有很大的比表面积和很好的生物

相容性, 是一种应用广泛的抗原、抗体和细胞标记   
物 [21,22], 由于有优异的电化学响应, 作为电化学标识

记, 可提高电化学生物传感器的灵敏度 [23]. 在本文中, 
介绍一种结合核酸适配体技术和纳米技术, 以凝血

酶(thrombin)蛋白为研究对象的高效、高灵敏、特异

性识别蛋白质的电化学生物传感器. 凝血酶蛋白与

核酸适配体有 2 个特异性结合位点, 相对应有 2 个核

酸适配体 [24]. 在实验过程中, 核酸适配体Ⅰ被固定

在纳米磁性颗粒表面, 核酸适配体Ⅱ用纳米金胶标

记. 在一定条件下, 核酸适配体Ⅰ和核酸适配体Ⅱ分

别能与凝血酶蛋白特异性相结合形成磁性纳米颗粒/
凝血酶/金胶三明治结构(图 1). 然后, 在磁场的存在

下, 形成的磁性纳米颗粒/凝血酶/金胶三明治结构磁

颗粒被吸着在电极表面, 而未反应的金胶很容易被

洗去. 最后, 通过检测电极上金胶的电化学信号, 实
现对凝血酶靶蛋白的检测. 核酸适配体Ⅰ和Ⅱ与凝

血酶蛋白具有高度亲和力和特异性 [25]; 同时, 在磁

场的存在下, 磁性纳米颗粒不仅起到分离作用, 而且

又可使检测物富集在电极表面; 金胶又能进一步放

大电化学信号 [26], 因此由这种方法制备的蛋白质电

化学生物传感器具有很高的特异性和灵敏度. 就我

们所查阅的资料, 目前尚未见有利用磁性纳米颗粒/
蛋白质/金胶三明治结构的原理构建蛋白质电化学生

物传感器的报道. 

 
 

图 1  识别凝血酶反应的三明治结构示意图 
 

2  实验部分 

2.1  仪器与试剂 

CHI832 电化学分析仪(CHI 公司, 美国), 三电极

系统分别为: 玻碳电极为工作电极, Ag/AgCl 电极为

参比电极, 铂丝为辅助电极; Varian Cary UV50 型紫

外-可见分光光度计(美国Varian 公司); JSM-6700F场

发射电子显微镜(SEM) (JEOL, 日本); JEM-100CX 透

射电子显微镜(TEM) (JEOL,日本). 
带氨基的核酸适配体Ⅰ(英骏上海生物制品有限

公司): 5′H2N-(CH2)6-ATAGGTTGGTGTGGTTGG; 带
巯基核酸适配体Ⅱ (英骏上海生物制品有限公司 ): 
5′SH-(CH2)6-AGTCCGTGGTAGGGCAGGTTGGGGT
GACT; 带巯基非核酸适配体(non-aptamer)(英骏上海

生物制品有限公司): 5′SH-GAGCGGCGCAACATTT- 
CAGGTCGA; 凝血酶(thrombin) (北京鼎国生物技术

有限责任公司); 牛血清白蛋白(BSA) (北京鼎国生物

技术有限责任公司); 带羧基磁性纳米颗粒(平均粒径

为 100 nm) (Chemicell公司); 乙基[3-(二甲氨基)丙基]
碳二亚胺盐酸盐(EDC) (上海申能博彩生物制品有限

公司); 咪唑(光耀化学公司, 中国江苏); 柠檬酸三钠

溶液(上海试剂一厂); 四氯金酸溶液(上海试剂一厂); 
PBS(0.1 mol/L NaCl 磷酸缓冲溶液(PH=7.3)), Tris-HCl
溶液. 

其他所有试剂均为分析纯, 实验用水为超纯水

(Aquapro 公司生产的实验室级专用超纯化水机制得, 
比电阻达到 13 MΩ·cm). 

2.2  实验方法 

2.2.1  在磁性颗粒上固定核酸适配体Ⅰ 

将 100 μL 带羧基磁性纳米颗粒(50 mg/mL)用
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PBS 缓冲溶液(pH=7.3)洗涤 3 次后, 加入 4.3 mg 咪唑, 
超声 30 min. 5′端带氨基核酸适配体Ⅰ(2 OD, 约 66 
μg), 溶于 500 μL PBS 缓冲溶液(pH=7.3)中, 加入 4.6 
mg 的 EDC, 和羧基磁性纳米颗粒的咪唑溶液在室温

下反应 8 h. 在磁场下分离, 每次用 500 μL PBS 溶液

洗涤, 共 3 次, 除去未反应的核酸适配体Ⅰ. 将固定

有核酸适配体分子Ⅰ的磁性颗粒分散于 500 μL PBS
溶液中, 保存于 4℃低温下. 

2.2.2  标记核酸适配体Ⅱ的金胶探针制备 

金胶的制备参照文献[27], 所有玻璃器皿均用王

水浸泡过夜处理, 洗涤干净. 将 1 mL 1%(质量分数)
的四氯金酸溶液加入 100 mL 亚沸蒸馏水中, 加热至

沸, 在剧烈搅拌下快速加入 2.5 mL 1%(质量分数)的
柠檬酸三钠溶液(四氯金酸溶液和柠檬酸三钠溶液事

先均需要用 0.22 μm 孔径的滤膜过滤). 在沸腾情况

下搅拌 30 min, 这期间溶液颜色变化由灰-蓝-紫, 最
后为酒红色. 移去热源再搅拌 10 min, 将金胶溶液置

于棕色瓶中在 4℃低温条件下保存, 数月有效. 所制

备的金胶其平均粒径为 10 nm. 
将 1 OD(约 33 μg) 带巯基核酸适配体Ⅱ溶解于 1 

mL 的金胶溶液中, 静置 16 h, 使核酸适配体Ⅱ中巯

基与金胶充分自组装. 然后, 将金胶标记的核酸适配

体Ⅱ探针溶液在 12000 转离心分离 20 min, 离心分离

后取出上层清液, 用 0.1 mol/L NaCl 磷酸缓冲溶液

(PH=7.3)洗涤沉淀, 再离心分离, 以除去未反应的过

量核酸适配体Ⅱ, 所制得的金胶标记的核酸适配体

Ⅱ探针用 0.1 mol/L PBS 缓冲溶液(pH=7.3)稀释成一

定浓度, 保存于 4℃低温下. 

2.2.3  凝血酶的识别与磁性分离和富集 

取 2 μL 固定有核酸适配体Ⅰ的磁性纳米颗粒悬

浮液, 78 μL 的 PBS (1 mmol/L Mg2+, pH=7.3)溶液和

10 μL 标记核酸适配体Ⅱ的金胶探针溶液于自制的电

化学反应池(图 2)中, 加入 10 μL 的一定浓度的凝血

酶溶液, 在室温条件下培育反应 20 min. 凝血酶蛋白

与核酸适配体Ⅰ和Ⅱ特异性结合形成磁性纳米颗粒/
凝血酶/金胶三明治结构的磁性颗粒. 然后, 在反应

池底部加一块磁铁, 在外磁场作用下, 磁性分离沉淀, 

每次用 100 μLPBS 洗涤, 洗涤 5 次, 以除去未与凝血

酶结合的金胶探针, 最后三明治结构的磁性颗粒吸

着在电化学反应池底部的工作电极上待测定. 
 

 
 

图 2  电化学反应池示意图 
 

2.2.4  电化学测定  

在磁性吸着有三明治结构的磁性颗粒的电化学

反应池中加入 1 mL 0.1mol/L 盐酸溶液, 插入参比电

极和辅助电极. 在+1.25 V 恒电位预氧化 120 s, 使金

胶颗粒中的金原子氧化成 Au(Ⅲ)离子, 随后立即进

行反向阴极扫描, 获得 Au(Ⅲ)电化学还原的差分脉

冲伏安(DPV)曲线. 

3  结果与讨论 

3.1  金胶标记的核酸适配体Ⅱ探针的表征 

金胶溶液显酒红色, 其可见区域的最大吸收波

长为 525 nm. 我们在相同条件下分别测定金胶溶液

和金胶标记的核酸适配体Ⅱ探针溶液的紫外-可见吸

收光谱, 其紫外-可见吸收曲线如图 3 所示. 
由图 3 曲线 2 可知, 核酸适配体Ⅱ通过巯基自组

装到金胶上后, 金胶在 525 nm 的特征吸收峰(图 3 曲

线 1)没有变化, 但在 260 nm处出现 DNA 的特征紫外

吸收峰. 此峰证明了金胶已经标记到核酸适配体 II
上. 

3.2  凝血酶蛋白与核酸适配体形成的三明治结构 

按照 2.2.3 的实验条件, 制备两份样品. 样品(a)
中加入 10 μL 1.12× 10−6 mol/L 的凝血酶蛋白, 样品(b)
作为对照不加凝血酶, 在相同的实验条件下培育洗 
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图 3  金胶(1, 虚线) 和金胶标记的核酸适配体 II 
探针(2, 实线)的紫外-可见吸收光谱图 

 
涤后, 用 600 μL 蒸馏水稀释, 取 30 μL 滴到 SEM 铜

基座上干燥, 进行 SEM 观察. 如图 4 所示, 在有凝血

酶蛋白的样品中, 可以明显地看到在磁性纳米颗粒

上附着有许多粒径为 10 nm 左右的金胶颗粒(图 4(a)), 
而未加蛋白的样品虽然有团簇的磁性纳米颗粒, 但
是几乎看不到金胶颗粒(图 4(b)). 这显然说明了在磁

性纳米颗粒/凝血酶/金胶的三明治结构中金胶颗粒通

过凝血酶被固定在磁性纳米颗粒上. 磁性纳米颗粒

在 SEM 图中看上去有些团簇现象可能是因为在制备

样品的干燥过程中磁性纳米颗粒团簇在一起了, 因
为相同的磁性纳米颗粒在 TEM 图中分散得较好(见 

图 4(b)插图). 

3.3  凝血酶蛋白与核酸适配体形成三明治结构的
最佳培育条件 

在溶液中, 核酸适配体通常是以G-四分体结构

形态与凝血酶蛋白结合, 不同的介质条件会影响其

G-四分体结构形态的形成 [28]. 在实验中, 我们选择

了Tris-HCl, PBS和含Mg2+的PBS分别作为培育介质, 
在相同的培育时间进行培育, 结果发现在Tris-HCl介
质中培育电化学信号最小, 因为金胶探针在Tris-HCl
介质中不能长时间稳定存在, 而含Mg2+的PBS介质中

培育电化学信号最大, 这是因为Mg2+能稳定核酸适

配体和凝血酶结合时的G-四分体结构, 所以在实验

中选择含Mg2+的PBS作为培育介质. 并且发现 15 min
的培育时间即能保证核酸适配体与凝血酶蛋白进行

充分结合, 信号在 15 与 25 min之间有一个相对平坦

的区域, 而在 25 min之后, 有下降的趋势. 所以在实

验中，选择 20 min 的培育时间. 

3.4  核酸适配体对凝血酶蛋白的特异性识别 

核酸适配体对凝血酶蛋白的结合是非常有特异

性. 换言之, 只有特殊序列的寡聚核苷酸片段的核酸

适配体才能与凝血酶蛋白结合, 而能与凝血酶蛋白

结合的核酸适配体基本不能与其他的蛋白分子结合. 
为了证实所研究的蛋白质电化学生物传感器对凝血

酶蛋白具有特异性识别能力, 我们分别考察了金胶

标记的核酸适配体Ⅱ探针的电化学响应; 在没有凝 
 

 
 

图 4  磁性纳米颗粒/凝血酶/金胶形成的三明治结构的 SEM 图 
(a) 有凝血酶蛋白; (b) 无凝血酶蛋白. 插图: 磁性纳米颗粒的 TEM 图 
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血酶蛋白的情况下, 核酸适配体Ⅰ与金胶标记的核

酸适配体Ⅱ探针作用后的电化学响应; 凝血酶蛋白

与核酸适配体Ⅰ和金胶标记的核酸适配体Ⅱ特异性

结合后的电化学响应; 牛血清白蛋白与核酸适配体

Ⅰ和金胶标记的核酸适配体Ⅱ作用后的电化学响应; 
牛血清白蛋白共存下凝血酶蛋白与核酸适配体Ⅰ和

金胶标记的核酸适配体Ⅱ特异性结合后的电化学响

应; 以及凝血酶蛋白与非核酸适配体寡聚核苷酸片

段作用后的电化学响应. 图 5(a)曲线 1 为金胶标记的

核酸适配体Ⅱ探针在玻碳电极上的 DPV 曲线, 由图

可知金胶探针的 Au(Ⅲ)在+0.45 V(vs. Ag/AgCl)具有

的特征电化学还原峰(峰电流 ip=6.743×10−6 μA). 图
5(a)曲线 2 是在没有凝血酶蛋白的情况下仅核酸适配

体Ⅰ与金胶标记的核酸适配体Ⅱ探针作用后的 DPV
曲线, 在+0.45 V 几乎没有电化学信号产生, 因为标

记金胶的核酸适配体Ⅱ不会与固定在磁性颗粒上的

核酸适配体Ⅰ发生反应, 而不能被磁场吸着到电极

上. 图 5(a)曲线 3为 2.24×10−10 mol/L凝血酶蛋白与核

酸适配体Ⅰ和金胶标记的核酸适配体Ⅱ特异性结合

后的 DPV 曲线, 在+0.45 V 具有明显的 Au(III)还原峰

(ip=4.534×10−6 μA), 这证明凝血酶蛋白与核酸适配

体Ⅰ和Ⅱ特异性结合形成磁性颗粒/凝血酶/纳米金胶

的三明治结构, 被磁场吸着在玻碳电极上. 图 5(b)是 

+0.45 V Au(Ⅲ)还原峰的峰电流值柱状图. 由图 5(b)
可知, 浓度比凝血酶高 109 倍牛血清白蛋白与核酸适

配体Ⅰ和Ⅱ作用, 只有非常小的峰电流(图 5(b)柱 4); 
牛血清白蛋白共存下凝血酶蛋白与核酸适配体Ⅰ和

金胶标记的核酸适配体Ⅱ特异性结合后的峰电流与

没有牛血清白蛋白存在下的峰电流没有明显的变化

(比较图 5(b)柱 5和 3), 这些都说明核酸适配体与牛血

清白蛋白没有特异性结合, 而且牛血清白蛋白的存

在对于核酸适配体与凝血酶蛋白的结合没有影响 . 
图 5(b)柱 6 显示, 当金胶标记的核酸适配体 II 由非核

酸适配体寡聚核苷酸片段替代后, 凝血酶蛋白与核

酸适配体Ⅰ和金胶标记的非核酸适配体Ⅱ作用所产

生的峰电流也很小, 这证明只有特定的核酸适配体

才能捕获凝血酶蛋白. 因此, 以上的实验结果证实了

这种蛋白质电化学生物传感器对凝血酶蛋白具有很

高的特异性识别能力. 

3.5  核酸适配体与凝血酶结合的配位比和解离常数 

为研究在这种三明治结构中核酸适配体与凝血

酶结合的配位比和结合的能力,以核酸适配体Ⅱ为例, 
固定凝血酶蛋白的浓度(2.24×10−11 mol/L), 改变金胶

标记的核酸适配体Ⅱ的量, 在同样的实验条件下, 以
DPV 的峰电流值与核酸适配体Ⅱ/凝血酶 的浓度比 

 

 
 

图 5  核酸适配体与凝血酶蛋白结合后的电化学响应 
(a) Au(Ⅲ)电化学还原的差分脉冲伏安图; (b) Au(Ⅲ)还原峰的峰电流值柱状图. 1, 金胶标记的核酸适配体 Ⅱ探针; 2, 在没有凝血酶

蛋白的情况下, 核酸适配体Ⅰ与金胶标记的核酸适配体Ⅱ探针作用; 3, 2.24×10−10 mol/L 凝血酶蛋白与核酸适配体Ⅰ和金胶标记的核

酸适配体Ⅱ特异性结合; 4, 1.12×10−1 mol/L 牛血清白蛋白与核酸适配体Ⅰ和金胶标记的核酸适配体Ⅱ特异性结合; 5, 1.12×10−6 mol/L
牛血清白蛋白存在下, 2.24×10−10 mol/L 凝血酶蛋白与核酸适配体Ⅰ和金胶标记的核酸适配体Ⅱ特异性结合; 6, 2.24×10−10 mol/L 凝血 

酶蛋白与核酸适配体Ⅰ和金胶标记的非核酸适配体的作用 
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值作图, 如图 6 所示, 随着核酸适配体Ⅱ用量的增加, 
DPV 的峰电流值逐渐增加, 随后到达一个平台, 其转

折点即为化学计量点, 从图 6 可以得出, 核酸适配体

II 与凝血酶结合的配位比为 1︰1, 与文献[29]报道的

一致.  
 

 
 

图 6  核酸适配体Ⅱ/凝血酶浓度(2.24×10−11 mol/L)比值与

DPV 的峰电流值的关系图 
 

核酸适配体Ⅱ与凝血酶蛋白特异性结合的结合

常数可 根据如下推导求得: 
   凝血酶 + 核酸适配体 = 凝血酶-核酸适配体 

起始   0
thc         0

ac              0 

平衡 
0
th th-ac c−    

0
a th-ac c−          th-ac  

其中, 0
thc 代表凝血酶蛋白的起始浓度, 0

ac 代表核酸

适配体的起始浓度, th-ac 代表核酸适配体Ⅱ与凝血酶

蛋白特异性结合后产物的浓度. 
复合物的形成常数 K 可表示为 

 th-a
0 0
th th-a a th-a

.
( )( )

c
K

c c c c
=

− −
 (1) 

由于实验中核酸适配体Ⅱ的量很小, 很多的凝

血酶蛋白还是以原来的游离形式存在, 所反应掉的

凝血酶蛋白的浓度相对于总的浓度可以忽略不计 , 
即 

 0 0
th th-a th .c c c− =  (2) 

所以 K 可以表示为 

 th-a
0 0
th a th-a

,
( )

c
K

c c c
=

−
 (3) 

其中 ipt 为金胶标记的核酸适配体Ⅱ与凝血酶蛋白结

合后测得的 DPV 的峰电流, pi ∞
为核酸适配体Ⅱ浓度

大大过量时所能达到的最大的 DPV 峰电流, p0i 为溶

液中无核酸适配体Ⅱ时测得的背景值, k 表示峰电流

值与该复合物的浓度之间关系的系数, 在一定的浓

度范围内，可得 
 

t 0p p th-ai i kc− = , (4) 

 
0

0
p p thi i kc

∞
− = . (5) 

所以 

 t 0

0

p p 0
th-a th

p p
.

i i
c c

i i
∞

−
=

−
 (6) 

把(6)代入方程(3)可推出 

 t 0

0

p p 0
a0

p p th
.

1

i i K c
i i Kc

∞

−
=

− +
 (7) 

改变加入的核酸适配体 II的量, 测得复合物的峰电流

值
tpi , 以

t 0p pi i− /
0p pi i

∞
− 对 0

ac 作图, 如图 7 所示, 根

据所得的直线斜率, 计算核酸适配体 II与凝血酶的结

合常数为 1.354 × 1010. 
 

 
图 7  核酸适配体的浓度与 DPV 的峰电流的关系图 

 

3.6  样品的检测 

3.6.1  线性范围和检测限 

将一系列不同浓度的凝血酶按 2.2.3 的实验条件

与标记核酸适配体Ⅱ的金胶探针和固定有核酸适配 



 
 
 
 
 
 
第 6 期 郑  静等: 基于核酸适配体和纳米材料的凝血酶蛋白特异性识别电化学生物传感器 491 

 

 

 
www.scichina.com 

表 1  血样中凝血酶的测得值和加入回收率 
原血浆中测出的浓度/mol·L−1 血浆稀释后测出的浓度

/mol·L−1 
加入值 

/mol·L−1 
测得值 

/mol·L−1 
回收率 

/% 本法 荧光法 

3.90×10−10 1.12×10−10 4.94×10−10 92.86 1.17×10−7 9.87×10−8 

 
体Ⅰ的磁性颗粒培育、磁性分离和富集, 按 2.2.4 的

实验条件进行电化学检测. 结果显示, 随着凝血酶浓

度的增大, 金胶的 DPV 峰电流值逐渐增大, 其线性

范围为 5.60×10−12~1.12×10−9 mol/L. 回归方程为 Y = 

19.99X − 3.017(其中 0 1log( / pmol L )thX C −= ⋅ ; Y 为 DPV

峰电流值, 单位μA), 线性相关系数为 0.9930, 对凝

血酶的最低检测下限为 1.42×10−12 mol/L. 对样品重

复测定 10 次, 测得其相对标准偏差 RSD 为 3.29%. 

3.6.2  实际样品的检测 

取 100 μL 血浆, 加入 0.25%胰酶 10 μL, 加入 
3.85×10−3 mol/L鱼精DNA 10 μL, 加入钙离子使得溶

液中的钙离子浓度保持为 1.0 mmol/L, 然后将样品稀

释 300 倍, 取 10 μL按 2.2.3 的实验方法进行检测. 结
果如表 1 所示, 测出经胰酶激活后的血浆中凝血酶的

浓度为 1.17×10−7 mol/L, 与用荧光法 [30]测得的结果

相吻合. 

4  结论 
本文介绍了一种由具有电化学活性的金纳米颗

粒标记的核酸适配体以及被固定在磁性纳米颗粒上

的核酸适配体与凝血酶蛋白同时结合形成磁性颗粒/
凝血酶/纳米金胶的三明治结构所构建的蛋白质电化

学生物传感器. 实验证实这种生物传感器对凝血酶

蛋白具有很高的特异性识别能力, 对凝血酶蛋白的

检测不受其他蛋白质例如牛血清白蛋白存在的干扰. 
实验测得核酸适配体Ⅱ与凝血酶的结合配位比和结

合常数分别为 1︰1 和 1.354×1010 mol/L. 利用自制的

电化学反应池, 使得分离、富集和测定在同一个反应

池中进行, 其操作不仅简单, 而且能使被测物质富集

在玻碳电极表面,使得检测的灵敏度得到提高. 此传

感器对凝血酶蛋白的检测线性范围为 5.60×10−12 

~1.12×10−9 mol/L, 下限达到 1.42×10−12 mol/L, 用于

人血样中实际样品的检测, 结果与用荧光法测得的

结果相吻合, 回收率令人满意. 预计这种蛋白质电化

学生物传感器技术可进一步发展用于其他特定蛋白

质的识别、检测, 并有望在疾病的医疗诊断和治疗中

得到应用. 
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