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        Sapidyne Instruments Inc.于1995年在美国创立，产品基于独特的Kinetic Exclusion 

Assay（KinExA®）专利技术。Sapidyne这个名字来源于拉丁语“Sapid”，意味着令人愉悦的

想法，而“dyne”则是希腊语力量的意思。 所以Sapidyne意味着一种在智力上令人愉悦的力量。 

        在公司成立早期，Xavier大学、美国陆军和环境保护局等研究单位采用KinExA技术开

展了大量工作；经过数十年在生物制药领域、科研领域及环境监测领域的广泛应用，KinExA

技术已成为顶级制药公司和生物技术公司以及许多大学、独立研究实验室和环境监测机构研究

相互作用和生物活性物质检测的必备工具，并且得到FDA和EMA认可。 

        Sapidyne总部位于美国爱达荷州博伊西，运营机构遍布全球。 公司持续开发独特的应用，

不断推进KinExA®技术的发展。 随着公司发展，我们将持续重视客户的支持和学习。 凭借20

多年累积的经验，KinExA技术能充分满足科学研究、药物开发、细胞治疗和环境监测领域的

广泛应用。 



平衡态检测 

在实验过程中，一种结合分子浓度恒定
（Constant Binding Partner,CBP)，另外
一种浓度梯度分子（Titrant）与CBP混
匀孵育；同时用Titrant包被磁珠。 

   结合达到平衡 

A. 浓度梯度Titrant与CBP混
合物流过流路，游离的CBP被
流路中磁珠上的Titrant捕获。 

B. 加入抗CBP的荧光抗体，
荧光信号随抗体结合到CBP上
而增加。 

C. 清洗掉非特异荧光信号，
只剩与CBP特异结合的荧
光抗体，测定最终特异性
信号。 

Titrant浓度梯度与游离CBP（即End	Signal）作
图—游离CBP与Titrant的量有关，Titrant浓度
越高游离CBP越少，信号越低；拟合该曲线可
获得Kd与CBP活性浓度。 

仪器记录实时结合（A-C）曲线，并自动将
荧光信号转变为电信号；最终特异性信号
（End Signal）用于曲线拟合。 



动力学检测 

采用平衡态检测中已包被Titrant的磁珠作为动力学实验的固定相捕获剂。 

CBP与Titrant混合快速注入流路，样
品中游离CBP的量在反应未达到平衡
态时即被检测；收集不同反应时间点
的数据，随着反应时间增加，游离
CBP的含量降低。 

KinExA 可以用于检测： 
完整真核细胞 
纯化和未纯化分子 
解离慢的高亲和力分子  

活性浓度 
亲和力和动力学 

数据可用于： 
FDA审评 
新药审批申请 
专利申请 
基金申请 

文章发表 

KinExA的价值 

      新药研发成本动辄数十上百亿美元，灵敏可靠的仪器在研发早期即可协助准确甄选苗头候
选药物（hit），减少不必要的支出，降低研发风险。由于KinExA可在生理条件下获取准确可靠
的结合常数，具有很高生物相关性，而且成本极低，目前被很多顶级制药公司用作主要的验证
工具。此外，KinExA特有的分析软件可以轻松地解读候选分子的结合特征，节省研究人员的时
间，增加结果的可靠性。 

与SPR的区别 

    “SPR在芯片表面固定一个分子，通过芯片表明与溶液间二维相互作用的物质量改变而
实现SPR检测。这就带来了非常显著的缺点：固定在芯片上的生物分子可能不能维持其天然
活性、质量迁移影响动力学分析（例如，流速会影响实验结果）、被检测分子有分子量下限
限制、非常大的分子或者生物结构其分子量有上限限制、样品需要纯化及无法检测完整细胞。 
      相反，KinExA分析三维水平及游离状态相互作用，不固定任何分子、不会对平衡带
来影响、没有质量迁移的限制、可以检测未纯化样品和完整细胞；因此，极宽范围内的生物
分子、生物结构及完整细胞均可灵活分析。” 

Daniel Fologea博士，博伊西州立大学教授 



应用类型一：高亲和力检测 

背景：白细胞介素-1β（IL-1β）是炎症反应的有效介质，在许多淋巴细胞的分化中发挥调

控作用。在一些炎症和自身免疫性疾病中，血清中IL-1β水平与疾病的发展和严重程度相

关。 IL-1β在一些疾病中的机理已经被临床试验证实，并获得FDA的审批。 
目的：高亲和力检测与验证。 
方法：设计抗IL-1β抗体XOM052，SPR检测其与IL-1β的亲和力为≤4pM。另外实验采用

Protein A捕获IL-1β抗体，解离10min，发现时间不足以使抗体抗原发生解离，将解离时间

延长至4h，解离早期无法准确拟合，推测是由于IL-1β抗体从Protein A上解离对实验造成

的影响。为了更精确的计算亲和力，作者改用KinExA，分析得到其亲和力为300fM。 
结论：KinExA技术对于高亲和力的检测具有无可替代的优势。 

A 

D C 

上图为不同方法检测IL-1β与其抗体的亲和力。图A采用SPR技术检测抗体XOM052的亲和力，预
估KD≤4pM ；图B采用SPR技术延长解离时间至4h，早期解离曲线无法准确拟合；图C及图D采
用KinExA技术检测抗体XOM052及XMA005的亲和力， KD值分别为300fM和250fM。 

Owyang A.M., et al. 2011. XOMA 052, a potent, high-affinity monoclonal antibody for the treatment of IL-1B-mediated diseases. 
mAbs 3(1): 49-60.  

B 



应用类型二：完整细胞的相互作用检测 

背景：单克隆抗体XMetA是胰岛素受体（IR）变构部分的激动剂，其激活代谢Akt激酶信

号通路，而对有丝分裂胞外信号调节激酶（ERK）信号通路几乎没有影响。为了研究这

种选择性信号通路的性质，作者验证了XMetA对CHO细胞中IR，Akt和ERK的特异性磷

酸化和活化的影响。 
目的：完整细胞亲和力检测。 
方法：研究者将表达短链型（IR-A）及长链型（IR-B）胰岛素受体的不同浓度CHO细胞

分别与XMetA孵育，通过离心获得游离的XMetA，用KinExA仪器检测亲和力。另外，作

者采取同样的策略，用KinExA仪器检测胰岛素与CHO细胞表面IR-A，IR-B的亲和力。

结论：XMetA与IR-A亚型的亲和力为55±16pM，与IR-B亚型的亲和力为50±11pM。另外，

在对照抗体组，胰岛素与IR-A亚型的亲和力为156±14pM；在XMetA组，胰岛素与IR-A
亚型的亲和力为216±100pM；在对照抗体组，胰岛素与IR-B亚型的亲和力为221±28pM；

在XMetA组，胰岛素与IR-B亚型的亲和力为277±112pM。数据同时说明， XMetA与IR亚
型的结合与胰岛素无关。 

A 

D C 

B 

图A，图B通过KinExA技术检测胰岛素对XMetA与表达IR-A，IR-B的CHO细胞结合的影响； 
图C，图D通过KinExA技术检测XMetA对胰岛素与表达IR-A，IR-B的CHO细胞结合的影响。 

Bedinger, D., et al. 2015. Differential pathway coupling of activated insulin receptor drives signaling selectivity by XmetA, 
an allosteric partial agonist antibody. J Pharmacol Exp Ther 353(1):35-43. 



应用类型三：血清样品检测 

背景：甲状腺作为人体最大的内分泌腺体，分泌的主要活性物质有四碘甲状腺原氨酸

（T4）和三碘甲状腺原氨酸（T3），它们对于蛋白质合成、体温调节、能量产生和调节

有着极为重要的作用。T3，T4在判断人体生理状况上扮演重要角色，所以检测血清中 

T3, T4含量有重要意义。目前用于游离的甲状腺激素检测的放射免疫测定试剂盒使用比

较广泛，但是存在需要处理放射性抗原的缺点。 另一种评估甲状腺功能的准确方法是

使用平衡透析技术来测量游离激素的浓度；该技术耗时长，价格昂贵，需要较高的的专

业技术知识。 这些缺点导致需要更有效的诊断工具来估计血清中T3和T4的浓度。 
目的：检测血清中生物标志物。 
方法：研究者采用KinExA技术，更准确的测定血清中T3和T4的含量。 
结论：临床样品中T3及T4正常的参考范围分别为0.8-2.3ng/mL，46-120ng/mL。常规的商

业化试剂盒对T3，T4的检测范围分别为0.5-10ng/mL，20-250ng/mL。而采用KinExA技

术，T3及T4标准曲线的检测范围分别是0.015-30ng/mL(r=0.991)，0.049-1000ng/mL 
(r=0.994)。高灵敏度的KinExA技术与ELISA比较，能避免质量迁移及固定的限制。另外， 
KinExA技术采用微珠作为介质，能提供大约260mm2的表面积捕获游离的抗体，而

ELISA实验使用的微孔板只有64mm2的捕获面积。 

图A、图B分别表示基于KinExA技术检测
T3及T4的标准曲线。RSD代表相对标准偏
差。T3的标准曲线中，RSD不超过9.03%； 
T4的标准曲线中，RSD不超过11.87%。 

A B 

左表为已知浓度的样品检测结果及偏差。 

Wani T.A., et al. 2016. Analytical Application of Flow Immunosensor in Detection of Thyroxine and Triiodothyronine in Serum. 
Assay Drug Dev Technol.14(9):535-542.  



应用类型四：细胞与上清未纯化样品检测 
 

背景：单克隆抗体（mAb）在体内与膜蛋白间亲和力的可靠评估是肿瘤治疗的主要问题。

在BV展示系统中，膜蛋白能以天然状态在病毒表面展示。 
目的：细胞与上清中未纯化样品亲和力检测。 
方法：研究者基于KinExA技术，结合杆状病毒（BV）膜蛋白展示系统，描述了一个简

单而高度敏感的单克隆抗体评估方法。 
结论：在BV表面展示的肝癌抗原Robo1吸附到磁珠上（BV beads）,其KD值(~10pM)与
全细胞分析方法一致（R2=0.998），表明基于KinExA技术检测方法提供了针对细胞表

面蛋白的单克隆抗体亲和力准确的评估。 
 A B C

上图中显示的是KinExA实验中所使用的抗原。

A图中可溶性Robo1用于标准的实验分析；B图

中表达天然活性Robo1的CHO细胞用4%多聚甲

醛固定，用于细胞分析实验；C图中表达天然

活性Robo1的BV磁珠用于BV展示分析。 

右图采用KinExA技术检测抗Robo1抗体与抗原

的亲和力。曲线上方的数字代表抗体的活性浓

度。 

Kusano-Arai 0., et al. 2016. Kinetic exclusion assay of monoclonal antibody affinity to the membrane protein Roundabout 1 
displayed on baculovirus. Anal Biochem.  



应用类型五：毒素检测抗体研发 

背景：肉毒杆菌神经毒素是已知最毒的物质，可引起肉毒中毒。肉毒杆菌菌株

IBCA10-7060产生H型肉毒杆菌神经毒素（BoNT/H）。BoNT/H其N端2/3 区域与与

BoNT/F同源，C端1/3区域与BoNT/A同源。中和BoNT/H的毒性需要的抗毒素与毒素比

例≥1190:1。 因此，针对BoNT/H，开发其更有效和更安全的抗毒素非常关键。 

目的：检测上清中抗体浓度和亲和力。 
方法：针对BoNT/A和BoNT/F的单克隆抗体，通过酵母展示突变体，选择更高亲和力

抗BoNT/H 的单克隆抗体，在小鼠体内测定抗体的效能。 

结论： 筛选到两种抗BoNT/A 单抗能与BoNT/H高亲和力结合（5pM和5.37nM）。 
 

Fan Y., et al. 2016. Immunological Characterization and Neutralizing Ability of Monoclonal Antibodies Directed Against 
Botulinum Neurotoxin Type H. The Journal of Infectious Diseases 15;213(10):1606-14.  

采用KinExA技术检测培养上清中BoNT/B2（图A，33nM）及BoNT/H(图B，7.53nM)的浓度。 

采用KinExA技术检测不同单克隆抗体与毒素的亲和力。 



KinExA与SPR技术的对比 

为了表征治疗性单克隆抗体候选分子，研究者采用不同类型芯片，从Biacore系统获得同

一组单抗-抗原的53组数据，与KinExA实验数据对比发现，亲和力及动力学数据与所使用

的芯片类型有关，带负电荷的CM5,CM4及CM1芯片对Biacore的动力学数据有不利的影响。

为了验证这一假设，作者通过Biacore液相实验，KinExA平衡态滴定以及KinExA动力学实

验，精确计算抗体与抗原的亲和力及动力学参数。结果表明随着芯片表面负电荷的降低，

亲和力及动力学参数与液相实验所得的结果越接近。可能的原因：1. 带负电荷的葡聚糖

芯片与抗体之间的空间位阻影响抗原的结合；2.带负电荷的抗原与芯片表面的负电荷静电

排斥。 

 

表中结果表明：对于Biacore技术，不同的固定方式（氨基偶联，捕获）以及不同的芯片，对实验
结果均有明显影响。而采用KinExA技术，溶液中加葡聚糖，对结果也无明显影响。 

B AA A 

图A,图B均采用KinExA技术检测。图A中buffer不含葡聚糖，KD=24.7pM；图B中buffer加入葡
聚糖，KD=33.2pM。 

CC D 

图C，图D均采用Biacore技术检测。图C采用氨基偶联的方式CM5芯片固定抗体，KD=2.05nM；
图D采用捕获的方式CM5芯片固定抗体，KD=2.86nM。 

Drake A.W., et al. 2012. Biacore surface matrix effects on the binding kinetics and affinity of an antigen/antibody complex. 
Anal Biochem. 429(1):58-69. 



KinExA 3100 / 3200 也是基于动态排阻分析技术

开发的一种特殊性平台。仪器超高的灵敏性来

源于其具有专利技术的流路，高质量的管路及

超敏的光学系统。通过KinExA仪器能获得精确，

灵敏，可靠的数据。 

自动进样器使用灵活，可无人置守长时间操

作多个实验，为KinExA仪器使用者提高工作

效率。颗粒储存器能容纳四种不同的固相剂，

可支持多达270个样品的自动操作。KinExA	

Pro软件用于实验程序的设计，可以设置开始

检测时间以及孵育时间。 

KinExA 4000可以检测细胞（天然的和工程

化的）、非纯化样品、血清样品，小分子等

的相互作用和亲和力。 四个颗粒储存器可

容纳四种不同的固相剂，并可与多达270个
样品一起支持长时间的无人值守操作。 与

其他生物传感器不同，KinExA能够测量生理

相关条件下的相互作用。  
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