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【摘要】  食源性致病菌引发的食品安全问题对公众健康构成严重威胁，迫切需要开发性能优异、使用便捷、成本可

及的检测方法和技术。传统检测技术（分离培养、形态观察、生化鉴定、血清学试验等）存在流程复杂、依赖专业设备与人

员、检测周期长等局限，难以满足当前及未来检测需求，构建简便、快速、灵敏的致病菌分析方法尤为迫切。核酸适配体

（简称适配体）与纳米酶的融合为致病菌的快速检测带来了新思路：一方面，适配体赋予特异辨识致病菌的能力，同时可与

各种核酸信号放大技术结合；另一方面，纳米材料的类酶催化活性和信号放大作用可为高灵敏检测提供基础。为彰显纳

米酶‒适配体耦合系统在微生物分析领域的应用潜力，本文简要总结了纳米酶联合适配体用于食源性致病菌检测的最新

研究进展。首先介绍了纳米酶与适配体进行耦联的两种主要路径，其次归纳了纳米酶‒适配体耦合体系对食源性致病菌

的检测机制及典型应用，最后从特异性、高灵敏度、高通量、智能检测等四个方面对其发展趋势及面临的挑战进行了探

讨。本文旨在为纳米酶与适配体的融合及食源性致病菌现场快速检测的发展提供参考，希望吸引更多学者关注这一颇具

前景的研究领域。
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[Abstract]  Food  safety  problems  caused  by  foodborne  pathogenic  bacteria  pose  a  serious  threat  to  public  health,
creating an urgent need to develop testing methods and techniques with excellent performance and are simple to use and
of  affordable  cost.  Traditional  testing  methods,  such  as  isolation  and  culture,  morphological  observation,  biochemical
identification,  and  serological  tests,  have  many  limitations,  including  complex  procedures,  reliance  on  specialized
technical equipment and personnel, and long turnaround time, rendering them inadequate for meeting current and future
testing  demands.  Therefore,  it  is  particularly  important  to  develop  simple,  rapid,  and  highly  sensitive  methods  for
analyzing pathogenic bacteria. The fusion of nucleic acid aptamers and nanozymes brings new ideas for the rapid testing
of  pathogenic  bacteria.  On  one  hand,  aptamers  offer  specific  recognition  capability  for  target  bacteria  and  can  be
combined with various nucleic acid signal amplification techniques. On the other hand, the enzyme-like catalytic activity
and signal amplification effect of many nanomaterials provide a basis for highly sensitive testing. This review highlights
the application potential of nanozyme‒aptamer coupling systems in the field of microbial analysis by briefly summarizing
the latest research progress in the use of nanozymes combined with aptamers for the detection of foodborne pathogenic
bacteria.  First  of  all,  two  main  approaches  to  conjugating  nanozymes  with  aptamers  are  introduced.  Then,  the  testing
mechanisms  and  typical  applications  of  nanozyme‒aptamer  coupling  systems  for  foodborne  pathogenic  bacteria  are
discussed.  Finally,  future  development  trends  and  existing  challenges  are  disucssed  from  four  perspectives,  including
specificity, high sensitivity, high throughput, and intelligent detection. This review aims to provide a useful reference for
the  fusion  of  nanozymes  and  aptamers  and  for  the  development  of  on-site  rapid  testing  techniques  for  foodborne
pathogens, and to encourage broader academic interest to further advance this promising research field.
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食源性致病菌污染是威胁全球公共卫生安全的重要

问题。据世界卫生组织估计，全世界每年约有6亿人因食

用受污染食品患病，并导致每年约42万人死亡[1]。食源性

致病菌的及时、可靠、便捷检测对保障安全食品供应及

预防细菌疾病暴发具有重要意义[2]。传统的致病菌检测

方法（如平板培养、形态观察、生化鉴定等）虽然可靠，但

检测周期长、灵敏度有限；分子生物学方法（如聚合酶链

式反应、酶联免疫吸附试验等）的灵敏度有显著提高，但
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存在设备依赖性强、操作复杂等局限性[3-4]。两者均难以

满足食品安全现场便捷检测的需求。

核酸适配体（Aptamer，简称适配体）作为一种通过

SELEX技术筛选获得的单链DNA或RNA，具有与抗体相

当的亲和力和特异性，同时具备易修饰、稳定性好、成本

低等优势[5]。天然酶虽然具有高效和专一的催化活性，但

其通常需要严格的储存条件，如低温、避光等，以保持其

活性和稳定性；而纳米酶是一类蕴含类酶催化活性的纳

米材料，如Fe3O4、CeO2、贵金属纳米颗粒等，不仅表现出

可媲美天然酶的催化功能和效率，还兼具纳米材料高稳

定性、可规模化制备、性能易调节、多功能化等特点[6-7]，

广泛应用于传感检测、疾病治疗、环境科学等领域[8-10]。

纳米酶与适配体的交叉融合为致病菌检测提供了新思

路，其协同效应主要体现在三个方面：首先，适配体提供

特异性识别能力，可精准捕获目标物；其次，纳米酶产生

强效催化信号，通过显色、发光或电化学响应实现信号放

大；更重要的是，二者的耦合可构建“目标精准识别‒信号

转导放大”一体化检测平台，大幅简化操作流程。

鉴于上述背景，近年来研究者纷纷联合纳米酶与适

配体的各自优势，开发了诸多纳米酶‒适配体耦合体系，

用于各种目标物的分析检测。本文简要综述了纳米酶联

合适配体用于食源性致病菌检测的最新研究进展。首先

分析了二者的结合方法，包括物理吸附和化学耦联两种

主要方式；然后阐述了其在致病菌检测中的具体应用策

略；接着从特异性、高灵敏度、高通量、智能检测等四个

方面探讨了提高检测性能及效率的技术路径；最后总结

了当前面临的挑战，并对未来发展方向进行了展望

（图1）。通过梳理该领域的研究现状，旨在为食品安全快

速检测方法和技术的开发提供有效参考。

 1     纳米酶与适配体的研究概述

自2004年“纳米酶”概念被提出以来，其研究已进入

快速发展阶段：材料种类已从最初Fe3O4磁性颗粒扩展到

单原子酶、金属有机框架酶、DNA-无机杂化酶等数百

种；催化模式从单一的过氧化物酶演化为兼具氧化酶、过

氧化氢酶、超氧化物歧化酶等多酶催化系统；功能也从单

一催化延伸至光热转换、药物递送、环境修复等多功能

体系[11-12]。随着研究的深入，金属掺杂、表面修饰等技术

极大推动了纳米酶的合成和催化活性的提升，而特异性

不足在一定程度上限制了其广泛应用[13]。

适配体作为“化学抗体”，已被用于各种物质（疾病标

志物、食品污染物、环境污染物等）的检测。它不仅具有

靶标广泛、低成本、高特异性和高稳定性优势，而且设计

灵活，便于各种检测模式的构建[14]。虽然已报道的适配

体种类多样，但高效筛选仍具挑战。纳米酶与适配体的

联合使用不仅实现了优势互补，还具有构建便携式现场

快检方法的潜力，有利于技术转化，推动即时检测产品落

地，加速基层筛查、家庭自检、海关监管等应用，因而备

受研究者青睐。

 2     纳米酶与适配体的耦联

 2.1    物理作用

纳米酶与适配体可通过静电作用、π–π堆积、疏水作

用、范德华力、氢键等多种物理作用耦合（图2），而且这

些作用力可协同发挥作用。其中静电作用尤为关键，它

能快速诱导纳米酶与适配体之间的靠近和初步结合，为

后续其他作用力的形成奠定基础；纳米酶表面的正电荷

基团能与适配体的负电磷酸基团相互吸引并紧密结合，

且后者还可通过防止纳米颗粒聚集、改善电子转移提高

纳米酶的催化效率[15]。在π–π堆积作用下，纳米酶表面的

共轭体系与适配体的芳香族碱基相互作用[16]，进一步增

强结合稳定性。疏水作用体现在纳米酶表面的疏水区与

适配体的疏水性碱基相互吸引。范德华力相对较弱，但

在纳米尺度上不可忽视。此外，某些纳米酶与适配体之

间还可形成氢键，这也是两者高效耦联的重要作用力。

需要指出的是，尽管纳米酶与适配体之间的物理相互作

用稳定性有限，但这种可逆性吸附/脱附过程为构建基于

适配体调控纳米酶活性的检测方法提供了可能。吸附在

纳米酶表面的适配体可通过吸附/解吸促进[17]或抑制[18]纳

米酶的活性，从而改变催化信号。适配体对不同纳米酶

材料及催化作用的影响存在差异，其调控机制与显色底

物种类[19]、适配体的碱基类型和序列长度[20]、纳米酶材料

种类和带电性质[21]、两者的作用方式等因素密切相关。

 2.2    化学作用

与物理作用相比，纳米酶与适配体的化学耦联更为

稳定。常见的化学耦联作用包括金巯键、生物素‒链霉亲

和素系统、EDC/NHS键合、戊二醛交联等（图2）。通过巯

基化处理，适配体能以共价键的形式与金、银等贵金属纳

米材料相连[22]。利用生物素‒链霉亲和素系统可将适配

体标记到不同纳米酶表面，这种结合方式具有较高的亲

和力和特异性[23]。在中性条件下，EDC/NHS共试剂法通

过氨基和羧基形成稳定的酰胺键，广泛用于纳米酶与适

配体的耦联[24]，该方法的反应条件温和，对生物分子的结

构和功能影响较小。戊二醛交联法通过醛基和氨基形成

席夫碱，即戊二醛可将氨基功能化的适配体通过桥连方

式结合到具有丰富氨基的纳米酶表面[25]。纳米酶与适配
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体的稳定连接可以实现复杂样品中细菌的富集，减少食

品基质对检测的干扰，同时便于各种分离检测的设计和

应用。化学耦联稳定性强，但操作相对复杂，同时强化学

作用使得稳定交联不能脱离，会在一定程度上影响适配

体对目标物的亲和力，设计灵活性受限。在适配体与纳

米酶的化学耦联过程中，物理作用可能诱导两者之间

的初步结合，然后促进后续化学结合。此外，纳米酶表面

化学耦联的适配体由于物理协同作用等因素表现出取
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图 1  纳米酶‒适配体耦合体系在食源性致病菌检测中的研究进展

Fig 1  Research progress of nanozyme‒aptamer coupling systems in the detection of foodborne pathogens

TMB: 3,3′,5,5′-tetramethylbenzidine; oxTMB: oxidized 3,3′,5,5′-tetramethylbenzidine.
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图 2  纳米酶与适配体的耦联模式及相关作用力

Fig 2  Common modes and related forces for the conjugation of nanozymes and aptamers

EDC/NHS: 1-ethyl-3-(3-dimethylaminopropyl)-1- carbodiimide hydrochloride/N-hydroxysuccinimide.
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向无序、均一性差的特点。DNA四面体能够保持间距可

定义的优先取向，从而提高识别效率并增强对目标物

的结合能力，因此也是目前DNA传感平台的重点发展

方向[26-27]。

 3     纳米酶联合适配体用于食源性致病菌检测

适配体与纳米酶的巧妙结合实现了优势互补：适配

体的特异性识别能力赋予纳米酶靶向作用，弥补纳米酶

自身特异性不足的缺陷；纳米酶的高效催化特性提供信

号放大与输出功能，有利于构建多样化的适配体传感

器。这为食源性致病菌的快速检测提供了强大的分析工

具，展现出广阔的应用前景。当前，纳米酶联合适配体实

现食源性致病菌检测主要有两种策略：一种是适配体赋

能纳米酶靶向识别用于检测，另一种是适配体介导纳米

酶活性调控用于检测。

 3.1    适配体赋能纳米酶靶向识别用于检测

适配体辅助纳米酶识别体系在食源性致病菌检测中

展现出巨大潜力，其核心在于将适配体与纳米酶稳定耦

联后，适配体凭借其独特的三维结构和丰富作用位点可

与目标细菌特异性结合，形成细菌‒适配体‒纳米酶复合

体，通过检测纳米酶提供的催化信号实现定性定量检测

（图3A）。
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图 3  纳米酶联合适配体赋能食源性致病菌检测的两种常见策略

Fig 3  Two common strategies of nanozyme-aptamer coupling systems enabling the detection of foodborne pathogens

Apt: aptamer; TMB: 3,3′,5,5′-tetramethylbenzidine; oxTMB: oxidized 3,3′,5,5′-tetramethylbenzidine. A, Common modes of aptamer-enabled targeting recognition of

nanozymes for detection; B, common modes of aptamer-mediated regulation of nanozyme activity for detection.
 

例如，利用适配体功能化的组氨酸修饰Fe3O4@Cu

（His-Fe3O4@Cu）特异性结合鼠伤寒沙门菌，形成细菌/适

配体/His-Fe3O4@Cu夹心复合体，并通过盐酸刻蚀方法

恢复纳米材料的类过氧化物酶活性，通过催化TMB-

H2O2体系产生颜色变化，从而实现精准定量（检出限低至

8 CFU/mL）[28]。该研究者以乳清蛋白为阻断剂，有效减少

了纳米酶的非特异性吸附，且不影响目标菌的捕获效

率，同时通过简单的刻蚀技术即可恢复其催化活性。该

方法在复杂食品基质中表现出良好的检测性能，为纳米

酶在生物传感领域的高效应用提供了新思路。LUO

等 [2 9 ]通过适配体修饰的Cu-C3N4捕获金黄色葡萄球菌

（Staphylococcus aureus, S. aureus），使电极表面的纳米酶

脱落，减少催化氧化产生的不溶性沉淀，从而改变光电流

信号，为纳米酶联合适配体用于致病菌的电化学检测提

供了有利参考。此外，适配体与纳米材料的结合可实现

分离‒检测‒灭活一体化，如SUN等[30]通过Fe3O4-Aptamer

和P2W18Fe4@PDA杂化的纳米球实现了S. aureus的双读数

检测，磁分离后的复合材料在808 nm激光照射下产生热

能，使局部温度迅速升高，实现了S. aureus的实时灭活，不

仅体现了纳米酶的多功能性，提高了检测效率，还有效避
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免了反应后溶液对环境的二次污染。

3.2    适配体介导纳米酶活性调控用于检测

适配体不仅能为纳米酶提供靶向作用，还可调控

其催化活性，使食源性致病菌检测方法设计更加灵活

（图3B）。一方面，单链DNA（适配体）可折叠成多种三维

结构吸附在纳米酶表面，通过静电作用、氢键、π–π堆积

等二次力促进或抑制纳米酶催化活性[31-33]。当目标菌存

在时，由于适配体与靶标的亲和力更强，适配体优先与细

菌结合并从纳米酶表面脱落下来[34]，使后者的类酶活性

恢复初始状态。例如，有研究表明，适配体修饰的Fe3O4@Au

对TMB的亲和力是裸Fe3O4@Au的1.5倍[35]。另一方面，稳

定结合在纳米酶表面的适配体与细菌结合后，会带动细

菌进一步覆盖纳米酶的活性位点，从而减弱催化显色信

号。如LI等[36]的研究中，沙门氏菌与AuNPs@Aptamer竞

争性结合，抑制磁性共价有机框架（MCOF）与AuNPs的自

组装，并屏蔽了AuNPs的催化活性位点，导致具有催化显

色和聚集诱导发光特性的四氨基苯乙烯氧化减少，产生

互补的比色和荧光信号，该方法在光学多模态分析中具

有巨大的潜力。当然，也有研究发现，细菌会捕获适配体

修饰的纳米酶和显色底物，通过增加纳米酶及底物的局

部浓度而促进显色反应的发生[37]。HU等[38]巧妙利用适配

体与互补链结合形成的花状结构构建一层物理屏障而抑

制纳米酶活性，在目标菌加入后，该屏障被打开，类酶活

性得以恢复，为适配体介导纳米酶活性调控提供了新见解。

适配体对不同纳米酶材料的影响存在显著差异，甚至

对同一纳米酶材料的不同催化活性也会存在影响差别。

目前研究大多将适配体对纳米酶活性的增强作用归因于

促进纳米酶与底物的结合，将抑制作用归因于催化位点被

适配体覆盖。这种说法较为笼统，未对其深层机制进行探

讨。事实上，纳米酶的催化过程十分复杂，涉及活性位点

结构变化、底物结合与转化等多个环节。深入研究适配体

对纳米酶活性的调控过程和机制，有助于揭示纳米酶在不

同条件下的催化行为，为纳米酶的设计和优化提供理论指

导，同时也可推动适配体介导纳米酶生物传感器的合理设

计，使其在食品安全分析等领域发挥更大作用。

4     发展趋势

4.1    特异性

纳米酶因其可调的催化活性和高稳定性在生物传感

器构建中备受关注，但特异性不足限制了其在复杂样本

中的应用。尽管与适配体的融合在一定程度上弥补了这

一缺陷，但两者的耦合及样品基质的复杂性会降低适配

体与目标物的亲和力。多重识别策略可通过增加识别位

点和作用力显著增强结合力、特异性和靶向动力学[39-40]。

例如，多价适配体较单价适配体的亲和力可增加3.5倍[41]

甚至33倍[42]。其他识别元件，如抗生素（万古霉素[43]、达

托霉素[44]等）、抗体[45]、刀豆蛋白A[46]等，也可联合适配体

用于多重识别策略。其中，抗生素具有识别和灭活双重

功能，可实现食源性致病菌的查杀一体化[47]，但抗生素的

使用可能带来二次污染问题。相比之下，刀豆蛋白A作为

一种源自植物的蛋白质识别分子，具有成本低、环境友好

等优点，是革兰氏阴性菌特异性识别的优秀选择。多重

识别策略不仅能充分利用每个识别元素，增加设计灵活

性，同时又可提高靶标结合位点的利用率，从而显著提升

检测特异性和灵敏度[48]。

 4.2    高灵敏度

在食品污染初期，细菌数量少，检测信号微弱且易被

背景噪声掩盖，给早期预警和干预带来了挑战。与天然

酶相比，纳米酶具有更高的环境稳定性，且可通过表面修

饰、金属掺杂、结构优化等[49]改善催化活性，成为灵敏检

测的有力工具。

此外，适配体的引入为敏感检测带来了新机遇，其传

感设计能够整合多种核酸信号放大技术[50]，显著提升响

应灵敏度。其核心在于核酸的可扩增性，扩增产物可与

纳米酶相互作用[51]，形成级联信号放大作用。需要指出

的是，单模式检测往往抗干扰能力较差，检测范围有限[52]。

多模态生物传感器可以通过信号相互验证而减少假性结

果，提高检测的可靠性和灵敏度[53]，特别适合实际复杂样

品分析。当前，多方法联合使用已实现双重乃至三重信

号的放大，极大提高了检测灵敏度，如何简化操作、降低

成本成为需要关注的问题。

 4.3    高通量

食物中任何一种细菌含量超标都代表该食物不符合

安全标准。因此，高通量检测的重要性日益凸显，能在短

时间内实现多种致病菌或大样本的检测，减少分析时间

和成本，更具实际应用价值。然而，多靶标检测面临诸多

挑战，如在同一体系中仅仅依靠颜色变化难以实现不同

靶标的区分，需要依赖其他信号（荧光、电化学信号等）的

多重输出。侧流免疫层析技术以其快速、便捷的特点脱

颖而出，适用于现场快检和大规模筛查[54-55]。近年来，已

有研究通过设计多通道、多检测线试纸条，实现了多种目

标物的同时检测[56-57]。此外，纳米酶联免疫吸附测试可通

过外加磁场配合微孔板实现快速分离和多样本处理，从

而提高检测效率[58]。微流控技术则将多个检测步骤集成

于一块芯片上，具有便携、快速、集成化等优点[59]，为高通

量检测提供了更多可能。这些方法为食源性致病菌快检
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提供了强大的技术支撑，有望推动食品安全高通量检测

领域的发展。

4.4    智能检测

为实现基层或现场快速检测，减少对实验室设备的

依赖，智能传感和机器学习已被广泛用于生物传感器的

构建[60-61]。通过捕获比色或荧光信号的RGB值，将其整合

到智能手机、个人电脑终端或云端，构建智能检测平台，

可实现食源性致病菌的现场/远端快速测量。此外，通过

收集颜色信息汇成数据集，利用机器学习建立相关模型，

可提高检测方法的准确性，并能预测致病菌污染水平[62]。

然而，当前这种范式缺乏统一的标准和规范，不同研究之

间难以进行直接比较和验证。

除智能手机外，感温枪[63]、个人血糖仪[64]、微流控装

置[65]等便携式信号读取器也极大推动了检测方法的微型

化、便携化和智能化发展，为现场快检提供了便利。需要

指出的是，感温枪和个人血糖仪的检测精度有限且易受

环境和操作因素影响，微流控装置存在流体控制复杂、生

产成本较高等问题。这些不足限制了它们的广泛应用，

需要进一步优化以提高检测准确性、便捷性和可及性，使

其更贴合实际应用场景和现实需求。

 5     结论与展望

纳米酶‒适配体耦合技术在食源性致病菌检测领域

展现出广阔的应用前景。该技术将适配体的特异性识别

能力与纳米酶的信号放大作用相结合，具有显著的综合

优势：一方面，该技术可实现“精准识别‒信号转导”一体

化，大幅简化检测流程，能够满足食品安全现场快速检测

需求；另一方面，它兼具特异性和高灵敏度，能显著改善

检测性能。此外，通过模块化设计，该技术还可灵活适配

多种检测平台和信号输出模式，展现出良好的通用性和

可扩展性。更重要的是，它突破了天然酶对储存条件的

严苛限制，显著提升了检测体系的稳定性，使其在实际应

用中更具优势。尽管如此，仍需来自各方面的科研力量

共同解决以下多个挑战（图4）：
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Efficient regulatory
system

Scale production Point-of-care testing

图 4  纳米酶联合适配体用于食源性致病菌检测面临的挑战及发展趋势

Fig 4  Challenges and development trends of nanozyme-aptamer systems for the detection of foodborne pathogens

TMB: 3,3′,5,5′-tetramethylbenzidine; oxTMB: oxidized 3,3′,5,5′-tetramethylbenzidine.

当前研究主要局限于具有氧化还原酶活性的纳米材

料，这类纳米酶易受食品基质中氧化还原性物质的干

扰。未来研究应聚焦开发具有多重催化活性的新型纳米

酶体系，如通过仿生设计构建含有多金属活性中心的纳

米材料，或利用分子印迹技术赋予纳米酶特异性识别功

能，从而突破现有催化机制单一的局限。开发可降解或

可再生的纳米酶材料不仅可以降低环境负担，还能够提

高纳米酶材料的利用率，契合“绿色可持续发展”理念，也
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是纳米酶领域的重要发展方向。同时，适配体调控纳米

酶活性的分子机制尚未明确，现有研究大多停留在表观

活性变化的观察层面，特别是适配体构象变化与纳米酶

电子转移路径的关联性、界面相互作用的热力学/动力学

特征等基础科学问题亟待阐明。这需要借助原位表征技

术和理论计算方法，如采用同步辐射X射线吸收谱解析催

化中心配位环境变化，结合单分子荧光技术实时监测动

态过程，为理性设计高效调控体系提供理论支撑。此外，

pH对纳米酶及适配体的影响同样不可忽视。为使传感

体系更适合不同食品样品的检测需求，可通过样品前处

理或电荷工程、表面修饰及成分调控等多种策略拓宽

纳米酶的pH工作范围，同时还需系统探究不同pH条件

对适配体结构与靶标结合能力的影响，为体系优化提供

依据。

在技术转化方面，实验室研究成果与实际应用需求

之间仍存在一定差距。食品基质的复杂性会影响适配体

的稳定性和识别性能，而纳米酶材料的批次差异也给规

模化生产带来了挑战。推动该技术走向应用需要多学科

协同创新，如通过核酸化学修饰提升适配体稳定性，开发

微反应器合成工艺保障纳米酶均质性。特别值得关注的

是，将该技术与微流控芯片、便携式检测设备等平台集

成，有望实现“样本进‒结果出”的现场快速检测。这一过

程需要材料科学家、分析化学家、食品分析师等的密切

合作，共同解决从原理验证到产品开发过程中的关键科

学和技术难题。随着研究的深入和技术的成熟，相信纳

米酶‒适配体耦合检测技术能发展成为食品安全监测的

实用手段，为保障食品安全提供新的技术支持。
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