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摘　要：长周期光纤光栅通过纤芯基模与包层模之间的耦合感应环境介质的变化，从而实现对
外界环境的感知。其具有灵敏度高、体积小、背向反射低、抗电磁干扰等优点，已被应用于食品

安全、环境检测、疾病诊断等各个领域。本文对近年来长周期光纤光栅在生物检测技术方面的

应用进展做了总结，首先阐明了长周期光纤光栅生物检测的原理，其次，介绍了长周期光纤光

栅表面生物功能膜的常用固定方法，然后对长周期光纤光栅在 ＤＮＡ、葡萄糖、细菌、癌症、病毒
等生物物质检测方面的应用进行了总结。最后，分析了目前长周期光纤光栅在生物检测技术

方面所面临的挑战，并对长周期光纤光栅生物检测技术的未来发展做了展望。
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１　引　言
光纤由于具有良好的抗电磁干扰、抗酸碱腐

蚀、远距离实时监测等优点，在生物检测方面具有

良好的应用。目前，用于生物检测的光纤技术主

要有光纤干涉仪［１］、光纤表面等离子体共振［２］、布

里渊拉曼散射［３］、布拉格光栅［４］、长周期光纤光

栅［５］等。

光纤干涉仪的灵敏度通常较低，为了提高其

灵敏度，通常需要进行后处理，如锥形加工和蚀

刻等［６］，但这会降低器件的抗机械强度。而且光

纤干涉仪由多路光纤组成，易受外界环境干扰，

增加了系统的复杂性和不稳定性。光纤表面等

离子体共振是一种具有高灵敏度的技术，但这种

技术依赖于金属薄膜，而金属薄膜在光纤结构中

存在不稳定和高损耗问题。布里渊拉曼散射传感

器具有灵敏度高、实时监测和非侵入性等优点，但

也存在着系统设计复杂、成本高和信号处理复杂

等缺点［３］。光纤布拉格光栅结构简单、易于制造、

稳定性高，但其对外部的折射率变化不敏感，通常

仅仅被用于对温度、应力和应变等物理量的

测量［７］。

长周期光纤光栅（ＬｏｎｇＰｅｒｉｏｄＦｉｂｅｒＧｒａｔｉｎｇｓ，
ＬＰＦＧｓ）是将光前向传输的纤芯基模与同向传输的
包层模耦合的一类无源光学器件。与上述光纤生物

检测技术相比，ＬＰＦＧ对周围折射率的变化更灵
敏［５］，且具有背向反射低、插入损耗少等优点，因

此，ＬＰＦＧ非常适合检测生化物质。２０００年，ＤｅＬｉｓａ
等人首次将ＬＰＦＧ用于检测生物物质ＩｇＧ［８］，开启了
ＬＰＦＧ生物检测技术的开发之旅。随着科研工作者
的不断开发，迄今为止，ＬＰＦＧ已被用于 ＤＮＡ［９］、蛋
白质［１０］、病毒［１１］等许多生物物质的检测。

本文对ＬＰＦＧ在生物检测技术方面的应用进展
做了简要总结。首先阐述了 ＬＰＦＧ的检测原理，其
次，介绍了ＬＰＦＧ表面的生物敏感膜的固定方法，再
者，总结了ＬＰＦＧ在生物检测方面的应用，最后，对
ＬＰＦＧ生物检测技术未来的发展作了展望。
２　长周期光纤光栅生物检测原理

长周期光纤光栅是通过周期性调制光纤纤芯折

射率制作而成，其能将前向传输的纤芯基模与同向

传输的包层模耦合，根据耦合模理论，模式耦合相位

匹配条件可表示如下［１２－１３］：
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ｅｆｆ－ｎ
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ｅｆｆ）Λ

式中，λｍ为ｍ阶包层模谐振峰波长；ｎ
ｃｏ
ｅｆｆ、ｎ

ｃｌ，ｍ
ｅｆｆ 分别

为光纤纤芯基模和ｍ阶包层模的有效折射率；Λ为
ＬＰＦＧ的周期。从上式可以看出，纤芯基模可以与
多个不同阶包层模耦合，因而在透射谱中可以产生

两个或多个不同的损耗峰［１４］。

ＬＰＦＧ生物检测装置一般主要由光源、微流控
器件、长周期光栅光纤、光谱仪等组成，如图１所示。
光源发出的光沿着光纤传播，经过微流控器件中的

ＬＰＦＧ，光栅表面的生物识别元件（如抗体、ＤＮＡ探
针、酶等）与待检测的生物分子之间发生特异性相

互作用，进而引起 ＬＰＦＧ透射光谱的变化［１５］。通过

谐振峰强度、谐振波长等信号的变化，可以推知和判

断待测物质及其浓度，从而实现 ＬＰＦＧ对生物物质
的检测。

图１　ＬＰＦＧ生物检测示意图

Ｆｉｇ．１Ｓｃｈｅｍａｔｉｃｄｉａｇｒａｍｏｆｌｏｎｇｐｅｒｉｏｄｆｉｂｅｒｇｒａｔｉｎｇｂｉｏａｓｓａｙ

３　长周期光纤光栅表面生物敏感元件的固定
将生物敏感元件（如酶、靶 ＤＮＡ、抗体等）牢固

地结合在ＬＰＦＧ表面，可以提高生物元件的稳定性、
活性和使用的可重复性。生物元件的固定是至关重

要的，它直接关系到 ＬＰＦＧ对生物物质检测的性能
和检测的灵敏度。生物敏感元件常见的固定方法有

吸附法、包埋法、共价键合法、层层自组装法、生物

素－链霉亲和素法、交联法等。
３１　吸附法

吸附法是指通过范德华力、氢键、离子键、配位

键等非共价相互作用将生物分子吸附粘附到固体基

质表面的方法。这种方法一般不需要对生物分子进

行专门修饰、对生物分子的活性影响较小、成本低、

实验条件温和。早在２００７年 Ｎａｎｄｕｒｉ等人就利用
噬菌体与β－半乳糖苷酶的相互作用把 β－半乳糖
苷酶吸附在石英晶体微天平表面，用于噬菌体的检

测［１６］。２０１３年，Ｍｏｙｏ研究组通过静电相互作用，以
玉米穗子－多壁碳纳米管复合材料作为基底，成功
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将辣根过氧化物酶吸附到玻碳电极表面［１７］。但吸

附法存在固定的敏感元件稳定性相对较弱、易脱落、

使用寿命短等缺点，导致后续生物特异性结合效率

低，在实际应用中不够理想。

３２　共价键合法
共价键合法是指通过化学官能团（如氨基、羧

基、羟基等）将生物活性分子共价偶联到固体基质

表面的方法。这种方法的特点是生物活性分子与基

底结合牢固，不易脱落降解，使用寿命长。这种方法

能显著增强生物元件的稳定性，维持生物元件的活

性，提升生物元件的抗洗脱性能，提高生物检测的可

重复性。因此，共价固定法被广泛应用于多种生物

元件的固定。２０１５年，Ｃｈｅｎ等人利用１－乙基 －３
－（３－二甲氨基丙基）碳酰亚胺和咪唑试剂使氨基
硅化光纤表面和寡核苷酸上的５′－磷酸基团之间
形成磷酰胺共价键，将探针寡核苷酸共价偶联固定

在光纤表面［１８］，如图２所示。

图２　寡核苷酸固定到氨基化光纤表面示意图

Ｆｉｇ．２Ｓｃｈｅｍａｔｉｃｒｅｐｒｅｓｅｎｔａｔｉｏｎｏｆｏｌｉｇｏｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅｓｉｍｍｏｂｉｌｉｚｅｄｏｎｔｏ

ｔｈｅｓｕｒｆａｃｅｏｆａｎａｍｉｎａｔｅｄｏｐｔｉｃａｌｆｉｂｅｒ

２０１９年，Ｆｅｉｚａｂａｄｉ研究组利用 Ｎ－羟基琥珀酰
亚胺将多壁碳纳米管的羧基转化为丁二酰酯，并通

过丁二酰酯与γ－氨基丁酸的氨基端发生共价反应
形成酰胺键。然后以同样的方式激活γ－氨基丁酸
的羧基端的羧基，被激活后的羧基与辣根过氧化物

酶表面的氨基形成酰胺键，将辣根过氧化物酶牢固

地固定在多壁碳纳米管表面［１９］。Ｈｕ等人将共价键
合法用于检测肿瘤标志物 ＣＥＡ蛋白探针的固定。
他们将光纤浸泡在５％ ＡＰＴＥＳ酒精溶液中，通过
ＡＰＴＥＳ与光纤表面的羟基发生反应而形成氨基。
然后将光纤浸泡在５％戊二醛溶液中，使光纤表面
与醛基相连。最后将光纤浸入抗ＣＥＡＣＡＭ５抗体溶
液中１ｈ，将该抗体共价结合在光纤表面［２０］，如图３
所示。

图３　光纤表面固定抗体过程示意图

Ｆｉｇ．３Ｓｃｈｅｍａｔｉｃｄｉａｇｒａｍｏｆｔｈｅｐｒｏｃｅｓｓｏｆｆｉｘｉｎｇａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ

ｏｎｔｈｅｓｕｒｆａｃｅｏｆａｎｏｐｔｉｃａｌｆｉｂｅｒ

共价键合法的缺点是生物活性分子固定过程繁

琐复杂，生物分子的活性可能受化学反应条件（如

温度、ｐＨ值等）的影响而降低。化学修饰过程还可
能导致生物分子部分失活或完全失活，且化学共价

固定的过程和方式也可能会降低生物活性分子对待

测物的选择性。

３３　层层自组装法
静电层层自组装是基于带相反电荷的物质之间

的静电相互作用，在基底表面交替沉积形成多层超

薄膜的技术。自组装多层膜是由两种或多种互补的

分子层交替组成的有序的、可控的多层结构，可以改

善生物元件固定的稳定性和膜的生物相容性。２０２１
年Ｃｏｒｒｅｉａ等人将带负电的叶酸和带正电的聚烯丙
胺盐酸盐交替组装在氧化铟锡电极上，形成多层膜，

用于叶酸受体的检测［２１］。层层自组装法操作简便，

不受基底形状和环境温度的影响，但强酸强碱高浓

度盐会破坏自组装薄膜形状、性能及膜中生物分子

的稳定性和生物活性。

３４　生物素－链霉亲和素法
生物素－链霉亲和素法是指利用生物素与链霉

亲和素之间强大的非共价亲和能力（Ｋ＝１０×１０１５）
固定生物敏感元件［２２］。２０２０年，Ｘｉａ研究组通过生
物素与链霉亲和素之间的强相互作用，将生物素化

ＡｓｐＧｌｕＶａｌＡｓｐ的肽底物固定在金电极表面［２３］。

２０２３年，Ｍｕｒｉｌｌｏ等人将生物素分子附着在抗牛血清
白蛋白抗体上，然后利用生物素 －链霉亲和素的相
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互作用进行增强干涉，结果显示使用生物素化抗体

比非生物素化形式的传感器灵敏度增强了四倍［２２］。

但由于生物素－链霉亲和素法使用了链霉亲和素蛋
白，固定生物元件的使用寿命有限。

３５　包埋法
包埋法是指将生物活性材料包埋并固定在溶

胶 －凝胶或高分子聚合物三维空间网状结构基质
中的一种方法。此方法的优点是一般不产生化学

修饰，包埋过程对生物分子的活性影响较小。

２００７年，Ｄｉ等人制备了一种二氧化硅溶胶 －凝胶
薄膜，并将氧化物歧化酶和金纳米粒子固定在二

氧化硅溶胶 －凝胶网络中，从而制备出氧化物歧
化酶生物传感器［２４］。Ｓｏｍｃｈｏｂ等人利用聚［２甲
基丙烯酰氧乙基磷胆碱共Ｎ甲基丙烯酰氧乙基
酪氨酸甲酯］合成了可控交联的 ＰＭＭ两性离子共
聚物，并将葡萄糖氧化酶和乳酸氧化酶包埋于

ＰＭＭ聚合物三维空间网状结构中，保持了葡萄糖
氧化酶和乳酸氧化酶的稳定性和生物活性［２５］。包

埋法虽然能保持生物分子的活性，但分子量大的

生物分子在凝胶网格内扩散较为困难，这一缺点

严重影响了生物活性分子后续与相应待测物的结

合与识别。

４　长周期光纤光栅在生物检测方面的应用
４１　ＤＮＡ检测方面的应用

ＤＮＡ是生物体内携带遗传信息的主要大分子，
ＤＮＡ检测可用于疾病诊断和预测、亲子鉴定、药物
个体化治疗、法医学、基因编辑等众多领域。因此，

ＤＮＡ检测成为 ＬＰＦＧ的主要应用方向之一。２００４
年，Ｙａｎｇ等人用吸附法将单链 ＤＮＡ固定化在光纤
的表面，制作出了一种基于长周期光栅的ＤＮＡ传感
器，通过光学实时监测检测单链ＤＮＡ与目标之间的
相 互 作 用。结 果 显 示，谐 振 峰 波 长 红 移

０１７８ｎｍ［９］。２００９年，Ｓｏｏ等人先是通过光刻工艺
在侧面抛光的光纤表面形成ＬＰＦＧ，然后用吸附法将
聚Ｌ－赖氨酸包覆在ＬＰＦＧ表面，随后通过聚Ｌ－赖
氨酸与 ＤＮＡ的静电吸附作用，将带负电荷的单链
ＤＮＡ探针固定在光栅光纤表面，单链 ＤＮＡ探针和
单链靶ＤＮＡ结合后，共振波长发生红移，ＤＮＡ杂交
后的总波长位移为 １８２ｎｍ［２６］。２０１６年，Ｃｈｅｎ等
人基于双峰长周期光栅光纤利用三乙氧基硅烷将

５′－磷酸化寡核苷酸共价固定在光栅上，检测到的

寡核苷酸浓度为 ４ｎＭ，灵敏度提高了 ５０倍［２７］。

２０１７年，Ｃｚａｒｎｅｃｋａ等人设计的长周期光栅光纤可
以检测０１～１０ｐＭ浓度的ＤＮＡ［２８］。
４２　葡萄糖检测方面的应用

由于ＬＰＦＧ实时监测、稳定可靠的优势，其在葡
萄糖检测方面已取得了可喜的进展。２００８年，Ｓｕｎ
等人利用溶胶－凝胶包埋法将葡糖糖氧化酶固定在
ＬＰＦＧ表面，用于检测葡萄糖的浓度［２９］。葡萄糖氧

化酶（ＧＯＤ）和 Ｄ－葡萄糖有两种反应机理。第一
种是Ｄ－葡萄糖分子在葡萄糖氧化酶的催化下最终
形成葡糖糖酸（Ｄ－ｇｌｕｃｏｎｉｃａｃｉｄ），原理如下：

Ｄ－ｇｌｕｃｏｓｅ＋Ｏ２ →
ＧＯＤ
Ｄ－ｇｌｕｃｏｎｏｌａｃｔｏｎｅ

Ｄ－ｇｌｕｃｏｎｏｌａｃｔｏｎｅ＋Ｈ２Ｏ →２ Ｄ－Ｇｌｕｃｏｎｉｃａｃｉｄ
结果显示，随着葡萄糖浓度的增加，ＬＰＦＧ的波

长向蓝色方向移动，长周期光栅对葡萄糖的响应灵

敏度系数为３９８ｍＭ／ｎｍ，相关系数为０９７５２。
第二种是Ｄ－葡萄糖分子在葡萄糖氧化酶的催

化下直接形成葡糖糖酸，但是伴有中间产物过氧化

氢的产生。接着中间产物将葡萄糖氧化酶酶试剂盒

中无色的邻连茴香胺（ｏｄｉａｎｉｓｉｄｉｎｅ）还原为氧化的
棕色的邻连茴香胺。具体反应式如下：

Ｄ－ｇｌｕｃｏｓｅ＋Ο２ →
ＧＯＤ
Ｄ－Ｇｌｕｃｏｎｉｃａｃｉｄ＋Ｈ２Ｏ２

Ｈ２Ｏ２＋ｏ－ｄｉａｎｉｓｉｄｉｎｅ →
Ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ

Ｏｘｉｄａｉｚｅｄｏ－
ｄｉａｎｉｓｉｄｉｎｅ（ｂｒｏｗｎ）

结果显示，在这种情况下，长周期光栅对葡萄糖

的响应灵敏度系数和相关系数分别为９３５ｍＭ／ｎｍ
和０９４７２。
２０２０年，Ｗｕ等人采用光刻工艺制备了一种 Ｓ

形ＬＰＦＧ，然后使用氨基烷基化技术将葡萄糖氧化酶
固定在光栅表面，并用于葡萄糖浓度的测定。结果

表明，该光栅对０～１ｗｔ％葡萄糖范围内的最佳灵
敏度为６２２９ｄＢ／ｗｔ％，线性度为０９４９［３０］。同年，
Ｘｕ等人首先在ＬＰＦＧ表面涂覆氧化石墨烯，然后利用
化学交联法将葡萄糖氧化酶偶联固定在氧化石墨烯涂

层上，成功用于葡萄糖的检测，修饰过程如图４所示。
该ＬＰＦＧ在０～１２ｍｇ／ｍＬ葡萄糖浓度范围内具有良
好的线性响应，灵敏度约为０７７ｎｍ／（ｍｇ·ｍＬ－１），响
应时间仅为２１６ｓ，且具有良好的选择性，可用于实
际样品的检测［３１］。
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图４　ＬＰＦＧ涂层表面固定葡萄糖氧化酶示意图
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ｉｍｍｏｂｉｌｉｚｅｄｇｌｕｃｏｓｅｏｘｉｄａｓｅ

４３　蛋白质检测方面的应用
蛋白质是生命活动的主要承担者，在体内参与

了众多生命活动过程，如生长发育、免疫防御、信号

转导、细胞凋亡等。许多研究者将 ＬＰＦＧ用于蛋白
的检测。２０２３年，Ｌｉ等人将聚多巴胺－氧化石墨烯
沉积在ＬＰＦＧ表面。这些沉积材料具有大的比表面
积，可以提供了大量的结合位点来吸附血红蛋白。

该ＬＰＦＧ对血红蛋白的灵敏度为３１４ｍｇ／ｍＬ，对血
红蛋白的检测限可达 ００５７ｍｇ／ｍＬ［１０］。２０２３年，
Ｋａｎｇ等人采用了 ＣＯ２激光加热法制备了锥形
ＬＰＦＧ，然后在１乙基３（３二甲氨基丙基）碳二亚胺
和Ｎ羟基琥珀酰亚胺活化下将氧化石墨烯沉积在
光栅表面，用于胃蛋白酶的检测，如图５所示。

图５　检测胃蛋白酶的实验系统和检测原理示意图
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ｐｒｉｎｃｉｐｌｅｆｏｒｔｈｅｄｅｔｅｃｔｉｏｎｏｆｐｅｐｓｉｎ

该传感器对胃蛋白酶的有效高灵敏检测范围为

１～１０００ｎｇ／ｍｌ，检测限达到２５７９ｎｇ／ｍｌ［３２］。该传
感器在多次使用时具有很高的可靠性。严重急性呼

吸综合征冠状病毒２型（ＳＡＲＳＣｏＶ２）引起的新型
冠状病毒疾病（新冠肺炎）曾在全球范围内威胁到

人类健康。快速高灵敏地直接检测ＳＡＲＳＣｏＶ２，可
以给治疗新冠肺炎的医疗团队提供有价值的信息。

２０２１年，Ｌｅｅ研究组利用 ＣＯ２激光制作了相移长周
期光纤光栅（ＰＳＬＰＦＧ），然后通过 ＡＰＴＥＳ和 ＧＡ化
学修饰将 ＳＡＲＳＣｏＶ２刺突抗体交联固定在 ＬＰＦＧ

表面，成功地实现了对 ＳＡＲＳＣｏＶ２刺突蛋白无标
记选择性检测。该传感器不受外部温度的干扰，并

具有良好的重复使用性和存储稳定性［３３］。

４４　细菌检测方面的应用
自然界存在许多细菌如金黄色葡萄球菌、大肠

杆菌、链球菌等，严重地危害着人们的健康，快速可

靠的细菌检测对维护人们的健康具有重要意义。近

年来，许多科研工作者尝试将 ＬＰＦＧ用于细菌的检
测。２０１９年，Ｙａｎｇ等人采用纳米聚电解质涂层和黄
色葡萄球菌抗体将 ＬＰＦＧ表面进行功能化，实现了
ＬＰＦＧ对金黄色葡萄球菌的无标记快速检测，在３０
分钟的短时间内能检测低至２２４ＣＦＵ／ｍＬ浓度的金
黄色葡萄球菌［３４］。２０１２年，Ｔｒｉｐａｔｈｉ等人利用
ＡＰＴＥＳ和ＧＡ将Ｔ４噬菌体共价固定在 ＬＰＦＧ表面，
并用于大肠杆菌的检测。该 ＬＰＦＧ最低能检测到
１０３ｃｆｕ／ｍｌ浓度的大肠杆菌，实验精度大于９９％［３５］。

２０２２年Ｇａｎ等人从鸡蛋中提取出蛋黄抗体（ＩｇＹ），
然后用戊二醛将 ＩｇＹ交联固定在 ＬＰＦＧ表面，利用
金黄色葡萄球菌与 ＩｇＹ抗体之间否的免疫反应来检
测金黄色葡萄球菌。结果表明，该光栅对金黄色葡

萄球菌的检测具有良好的选择性和敏感性，检出限

约为３３ＣＦＵ／ｍｌ，检测时间约为２０ｍｉｎ。该方法可
以满足食品安全控制现场筛选微量致病菌的

需要［３６］。

４５　维生素方面的应用
维生素是人和动物为维持正常的生理功能的

必需的一类微量有机物质，其参与人体的生化反

应，调节人体的代谢功能，在人体生长、代谢、发育

过程中发挥着重要作用。如果维生素摄入不足，

会导致人体新陈代谢失去平衡，免疫力下降，并可

能导致营养不良，患各种疾病。因此，维生素检测

有助于预防维生素缺乏症及其相关疾病。２０２１
年，Ｅｓｐｏｓｉｔｏ等人在具有 Ｗ型折射率分布的双包层
光纤中写入 ＬＰＦＧ，然后通过外部包层的化学蚀
刻，使器件的工作点被调谐到模式转换区域。该

ＬＰＦＧ的灵敏度高达 １４００ｎｍ／ＲＩＵ，谐振带共振深
度高于１１ｄＢ。随后用浸渍镀膜法在光栅表面沉积
氧化石墨烯，再用 ＥＤＣ／ＮＨＳ交联剂将２５－羟基维
生素Ｄ３特异性抗体固定在ＬＰＦＧ表面，用于检测维
生素 Ｄ３，检测示意图如图 ６所示。结果表明，该
ＬＰＦＧ在１～１０００ｎｇ／ｍＬ临床相关浓度范围内，检测
限低于１０ｎｇ／ｍＬ［３７］。
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图６　Ｗ型折射率分布的双包层光纤中ＬＰＦＧ

检测维生素Ｄ３示意图
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４６　病毒方面的应用
病毒会影响人体或其他动物的免疫系统功能、

损伤器官组织、导致疾病发生、增加患癌的风险等，

严重时还会危及生命安全。因此，快速可靠地检测

病毒至关重要。２０２１年，Ｌｕｏ等人通过吸附法将氧
化石墨烯功能膜涂覆在 ＬＰＦＧ表面，并用 ＥＤＣ／ＮＨＳ
双功能交联剂在 ＬＰＦＧ的氧化石墨烯表面固定抗
Ｈ５Ｎ１单克隆抗体，用于检测禽流感病毒 Ｈ５Ｎ１。该
ＬＰＦＧ对 Ｈ５Ｎ１病毒的检测范围为 １ｎｇ／ｍｌ～
２５μｇ／ｍｌ，检测限低至 １０５ｎｇ／ｍＬ［１１］，并对 Ｈ５Ｎ１
病毒显示出高度的特异性。由于病毒在生产和储存

中存在风险，２０１７年ＪａｎｃｚｕｋＲｉｃｈｔｅｒ研究组采用 Ｔ７
噬菌体作为病毒的替代品，他们首先制备了灵敏度

为４３×１０３ｎｍ／ＲＩＵ的ＬＰＦＧ，然后用（３－三乙氧基
硅丙基）丁二酸酐将抗 Ｔ７抗体固定于光栅表面，用
于检测Ｔ７噬菌体。该光栅对Ｔ７噬菌体具有良好的
选择性，检测限小于５×１０３ＰＦＵ／ｍＬ［３８］。２０２０年，
他们进一步制备了灵敏度为 ２０００ｎｍ／ＲＩＵ的
ＬＰＦＧ，通过在光栅表面修饰抗诺如病毒主外壳蛋白
的抗体，以相似的方法无标记地检测了诺如病毒，检

测限达到１ｎｇ／ｍＬ［３９］。
４７　其他方面的应用

三酰甘油酯又称甘油三酯，可用于辅助诊断动

脉粥样硬化、糖尿病、肾病综合征、脑梗塞等多种疾

病。Ｂａｌｉｙａｎ等人用点对点方法在光敏硼锗共掺杂
光纤上制备了 ＬＰＦＧ，然后用 ＡＰＴＥＳ使光栅表面氨
基化，再通过与脂肪酶的羧基共价结合将脂肪酶固

定于光栅表面，用于检测三酰甘油酯。结果表明，该

ＬＰＦＧ响应时间短，在３７°Ｃ的温度和７４的 ｐＨ值
条件下，在１ｍｉｎ内就给出最佳响应，对三酰甘油酯
显示出０５ｎｍ／ｍＭ的高灵敏度和１７７１ｍｇ／ｄＬ的
低检测限。并对三酰甘油酯表现出高度的特异性，

不受血清中许多其他干扰物质的影响［４０］。

胆固醇是人体不可或缺的成分，它在体内有许

多功能，可以形成胆酸、参与形成细胞膜、合成荷尔

蒙等。然而，如果胆固醇过高，也会对身体有害，会

引起动脉硬化和胆石症等各种疾病。Ｍａｔｈｅｗｓ等人
将ＬＰＦＧ用于检测胆固醇。该 ＬＰＦＧ在５００ｐｐｍ至
４０００ｐｐｍ的胆固醇浓度范围内显示出良好的线性
响应，对胆固醇的灵敏度约为２１ｐｍ／ｐｐｍ。由于正
常人的胆固醇水平在 １４００～２０００ｐｐｍ的范围，该
ＬＰＦＧ对于胆固醇的检测有望商业化［４１］。

微囊藻毒素ＬＲ（ＭＣＬＲ）是一种水中藻类分泌
的有毒物质，长期饮用含过量ＭＣＬＲ的水会引发肝
癌，因此对 ＭＣＬＲ的检测十分必要。２０１９年
Ｔｒｉｐａｔｈｉ等人首先通过涂覆适当厚度的金层来增强
ＬＰＦＧ传感器的灵敏度（３８９１５ｎｍ／ＲＩＵ），然后将作
为生物受体的巯基化 ＭＣＬＲ靶向适配体共价固定
在ＬＰＦＧ表面，利用 ＭＣＬＲ与 ＤＮＡ适配体的特异
性结合，将 ＬＰＦＧ用于 ＭＣＬＲ毒素的检测。结果显
示，当ＭＣＬＲ浓度在５～２５０ｎＭ之间变化时，ＬＰＦＧ
的共振波长位移在００２～１６ｎｍ之间，检测限为５
ｎｇ／ｍＬ［４２］。
５　总结与展望

本文对ＬＰＦＧ在生物检测技术方面的应用做了
概述，并介绍了 ＬＰＦＧ表面生物敏感元件的常用固
定方法。虽然ＬＰＦＧ在生物检测方面取得了很大的
进展，但是目前面临着一些挑战，期待改进：（１）电
化学传感器对生物物质的检测已达到 ｐＭ或 ｆＭ数
量级，与电化学传感器等其他检测技术相比，ＬＰＦＧ
的灵敏度还有待进一步提高。要实现 ＬＰＦＧ对生物
物质的高灵敏检测，需要在制作方法及制作工艺等

方面改进其灵敏度。（２）自然界中生物样品众多，
目前，ＬＰＦＧ在生物检测方面的应用还非常有限，还
需要在检测生物种类的多样性方面下功夫。（３）
ＬＰＦＧ的制作方法已从 ＣＯ２激光刻制技术、紫外激
光刻制技术发展到飞秒激光制作技术，但制作成本

较高，制作需要的实验设备和实验条件较复杂。如

何改进ＬＰＦＧ的制作工艺和降低ＬＰＦＧ制作的成本，
也是需要解决的一大问题。（４）ＬＰＦＧ对生物待测
物的选择性，特别是在复杂生物体系中的应用，也仍

然需要改进。ＬＰＦＧ体积小，易集成，可远距离传
输，可快速实时反馈监测信号，在生物检测领域有着

巨大的潜力。随着科技的进步和科研工作者的进一
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步研发，有望实现ＬＰＦＧ对生物样品多模式、多通道
的检测，在癌症诊断、药物筛选、食品检测等诸多领

域发挥出更大作用。
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