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王柯敏教授课题组在核酸适配体的肿瘤活体成像基础研究方面取得新进展 
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    根据国家自然科学基金委报导，在国家自然科学基金等项目的资助下，我校化学生物传感与计量学国家重点实验室王柯

敏教授课题组在核酸适配体的肿瘤活体荧光分子成像研究中，首次提出了基于细胞膜蛋白触发构型

变化的“激活式核酸适配体探针”概念，设计合成了一种针对肿瘤细胞特异性表达蛋白的发夹型激

活式核酸适配体探针，显著提高肿瘤细胞成像反差、缩短检测时间，成功用于裸鼠肿瘤活体实时荧

光成像。相关研究结果发表在美国科学院院刊上（PNAS 2011, 108, 3900-3905）。自然出版集团

著名期刊SciBX用核酸适配体成像（Imaging with aptamers）为题对该工作迅速以封面故事

（Cover Story）形式进行了亮点报道和评述。 

 

  核酸适配体（又称Aptamer）是利用核苷酸之间严格的识别能力和亲和力而设计的人工合成寡核苷酸，并通过指数富

集配体的系统进化（SELEX）技术筛选而获得。它不仅具有类似抗体对靶标高特异性和高亲和力的特点，更在许多方面优于

抗体，如：靶标种类丰富（包括离子、有机染料、蛋白、完整的肿瘤细胞等）、合成方法简便且重复性好、修饰灵活以及便

于长期贮存和常温运输等。特别是作为一种分子量小、阴离子性且无免疫原性的分子探针，核酸适配体在活体内具有组织渗

透和吞噬速率快，血液和非靶组织滞留时间短和靶组织聚集效率高等优势，是一种潜在理想的活体成像探针。传统的核酸适

配体活体成像探针主要是采用“always on”模式，由于信号始终存在，在活体内往往表现出背景信号高、检测时间长、

成像对比度不高和灵敏度有限等缺点。如果能够巧妙设计只有在特定靶肿瘤目标刺激下才能产生可检测信号的激活式核酸适

配体成像探针，则有可能显著降低活体成像背景，缩短检测时间，提高肿瘤成像对比度和检测灵敏度，为活体肿瘤的诊断分

析提供一种更为理想的成像模式。 

 

  针对活体肿瘤的高灵敏度、高特异性检测需要，该课题组创新性的提出了“激活式核酸适配体探针”的概念，以人类急

性白血病细胞CCRF-CEM细胞的核酸适配体为模型，构建了针对CCRF-CEM细胞膜表面肿瘤标志性蛋白的激活式核酸适配

体探针，不仅成功实现了缓冲液和血清体系中CCRF-CEM细胞的快速、灵敏、特异检测以及活体内CCRF-CEM肿瘤的高对

比度和特异性诊断成像，而且与传统“always on”单荧光标记核酸适配体探针相比，成像反差显著提高，检测时间也由

原来的数小时缩短至十几分钟。该研究不仅为核酸适配体在肿瘤活细胞检测和活体成像研究中的应用提供了全新的手段和思

路，而且为肿瘤活体荧光分子成像领域开发了一类具有普遍适用潜力的激活式分子探针，具有重要的科学价值和广泛的临床

前实验以及临床实验应用前景。（摘自国家自然科学基金委网站） 
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