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2020生物超材料热点回眸
司黎明1,2，董琳1,2，徐浩阳1,2，吕昕1,2

摘要 由于2020年新冠肺炎疫情的影响，生物超材料成为超材料领域的一个重要研究热点。

回顾了 2020年活性生物超材料和非活性生物超材料在生物领域的应用以及最新进展，展望

了其发展趋势。
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超材料是一种具有天然常规介质所不具备的

超常物理特性的人工复合材料[1]。其独特的物理性

质来自于结构，而不是材料自身属性，显著优势在

于可以通过人为设计控制材料特性[2-5]。超材料从

2000年出现起就引起了各国政府以及科研人员的

广泛关注，曾两次入选美国《Science》杂志“世界十

大科技突破”，于 2010年被美国《Science》杂志评为

过去 10年中人类最重大的 10项科技突破之一。中

国在国家“十三五”规划纲要和《中国制造 2025》中
明确提出了应该加大对超材料的投入和研发。超

材料融合了电子信息、数理统计、生物医学、无线通

信等新兴尖端领域的先进技术，可广泛应用于航空

航天、无线互联、生物医疗等众多高新技术领域，具

有巨大发展空间[6-10]。

2020年，因新型冠状病毒肺炎疫情的影响，人

们对生物领域的关注度比往年更高，超材料作为新

兴的交叉学科，在生物领域拥有广阔的应用前景。

如衍生出的生物超材料，在生物检测、细胞膜穿透、

细胞培养环境、纳米材料和仿生材料中已广泛使

用[11-13]。它相对于传统的生物应用器件具备响应

快、可控性好和灵敏度高等优势，已逐渐开始投入

使用。本文根据生物超材料中有无活性物质组成，

将生物超材料分为活性超材料以及非活性超材料，

分别介绍它们在生物领域的研究热点和实际应

用[14-15]。

1 活性生物超材料

为更好区分生物超材料的类别，将组成部分有

生物活性物质（如蛋白质、氨基酸、葡萄糖等）的超

材料归类为活性生物超材料，它不仅可以将生物特

性应用在生物医疗领域，还可以利用活性组成部分
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为纳米材料的形态和功能设计提供全新理念。

1.1 蛋白质超材料

对于医疗、环境和食品安全而言，快速检测特

定细菌的重要前提是能够有针对性和有效地捕获

细菌。因为单个细菌的存在也可能构成严重的健

康风险。传统的细菌检测方法需要长时间处理并

且步骤复杂。目前推出的新方法如纳米修饰电极

和等离子体纳米阵列等，虽然可以有效地捕获和感

知细菌、增强信号，但是在面对低细菌浓度时需要

进行额外信号放大的操作步骤，容易对信号产生误

解，具有一定的局限性[16-18]。如何能高效精确地识

别细菌，从而提供针对性的治疗一直是科研人员面

临的难题。当超材料的介质或者表面由蛋白质组

成时，能够具备特殊的生物甄别性，根据这一生物

特性有望解决上述难题。2020年，国内外科学家

根据蛋白质超材料的生物特性展开了相关研究，并

具体应用在细菌监测和医药缓释平台等方面。

韩国生命工学研究院 Lim等[19]提出一种基于

肽聚糖结合蛋白（PGBP）为基础的超材料。利用纳

米压印光刻技术生产具有纳米孔图案的基板，在基

板内部用镍（II）-氮基三乙酸（Ni-NTA）改性。然

后，在 PGBP上通过次氮基三乙酸与 6个组氨酸螯

合固定 PGBP，制备了 PGBP超材料。该超材料实

现高效率选择性捕获革兰氏阳性细胞，具备多次再

生和传感效率保持不变的优势。可用来检测人体

血浆中特定的革兰氏阳性细菌，如金黄色葡萄球

菌，同时为临床捕获和识别细菌，预防和早期诊断

疾病提供一种方便和经济有效的替代方法（图1）。

中国科学院上海微系统与信息技术研究所陶

虎课题组及其合作者提出了一种基于蚕丝蛋白的

生物集成超材料器件（图 2）[20]。将生物兼容性好、

介电性能佳的蚕丝蛋白薄膜作为超材料的基底，同

时顶上附着可降解的金属图形镁等，制备出可降解

的超材料。通过控制基底和金属谐振环的降解速

率实现不同的降解工作模式。他们选取 6~8周龄

的斯普拉格多利大鼠进行动物实验。将老鼠麻醉

后，在背部做一个皮肤切口，感染金黄色葡萄球菌。

将蚕丝蛋白超材料皮肤贴片贴在伤口上释放药物。

在室温下干燥（湿度<0.1%）的空气中的不同时间

点测量皮肤贴片反射光谱。在治疗 2 d后，取出感

染组织并观察金黄色葡萄球菌菌落数量，发现该超

材料能够提供很好的治疗效果和给药功能。同时

通过对蚕丝蛋白基底的结晶程度进行调节，实现对

器件的整体降解速率的调节，控制给药速率，观察

太赫兹谐振环的频率变化达到对药物释放程度的

实时监控，为药物缓释平台提供了一种全新方案。

1.2 二肽手性纳米超材料

蛋白质、氨基酸和DNA等生物分子都具有同

一种手性特征。这些生物分子手性特征的改变或

者消失将导致疾病的产生或者生命活动的终止，同

时比较微弱难以提高。但将超材料的设计理念与

这些纳米活性物质结合时，可制备出手性纳米分

子，其不仅具有手性分子所具有的手性光活性效

应，而且还能够用来实现左手材料、排斥的卡西米图1 肽聚糖结合蛋白超材料具体实例图和工作方式

图2 陶虎课题组提出的蛋白质超材料
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尔力、光子自旋霍尔效应和超手性场等[21-23]。手性

纳米分子已经被广泛用于疾病治疗，如顺铂化合物

被用做抗癌药物。在医学诊断和癌症治疗方面，显

示出潜在的应用价值。

2020年，首尔国立大学Kim等[24]利用手性二肽

去甘氨酸-谷胱甘肽（γ-Glu-Cys）和半胱氨酰甘氨

酸（Cys-Gly）通过种子介导生长法分别合成出三维

手性金纳米粒子。将低米勒指数面暴露的金纳米

粒子作为种子纳米粒子，加工成八面体，在肽添加

剂组成的生长溶液中生长 2 h，制备出三维二肽手

性金纳米粒子。在该制备过程中，手性二肽作为形

状修饰剂，极大地影响了合成的金纳米粒子的最终

形状。通过晶体学角度分析，γ-Glu-Cy会使纳米

粒子显示出立方体状的轮廓和突出的手性侧楞。

用 Cys-Gly合成的纳米粒子会呈现出菱形十二面

体的轮廓，每个面上有弯曲的边缘和椭圆形的空

腔。同时还分析了肽序列对手性形状发展的影响，

表明在纳米颗粒生长过程中肽掺入的无限扩展性

（图3）。

2 非活性生物超材料

非活性生物超材料与活性生物超材料的主要

区别是生物应用中利用超材料的物理特性。如根

据超材料的长度尺寸、电磁特性和力学特性等，具

体应用在细胞膜穿刺、细胞培养环境、生物监测以

及仿生材料等方面。根据 2020年国内外科学家在

非活性生物超材料方面的研究可分为高纵横比纳

米生物超材料、太赫兹生物超材料和仿生超材料。

2.1 高纵横比纳米生物超材料

随着纳米技术的发展，高纵横比纳米生物超材

料结构的设计和制备技术也迅速发展。文献中对

高纵横比的定义比较宽泛，通常指高纵横比大于或

等于 10∶1的结构。高纵横比纳米生物超材料与细

胞膜的精确相互作用可产生强烈的生物反应，在生

物化学、生物电子和生物力学效应等领域得到越来

越多的应用。这种生物反应主要归功于高纵横比

纳米生物超材料的长度尺寸，其单元结构具有亚细

胞尺寸（哺乳动物细胞通常在微米和亚微米范围

内），类似于电磁超材料单元结构小于入射波波长。

正是使用这种比目标系统小的结构，决定了生物超

材料在生物领域应用的特性。通过对纳米级结构

的精心设计，使这些纳米材料扮演着生物超材料的

角色，引发不寻常的生物反应（图4）[25-28]。

高纵横比纳米生物超材料结构作用在细胞膜

表面时，可使细胞局部变形引起脂质横向扩散和提

高瞬时膜通透性，使其能够直接进入细胞内环

境[29]。莫纳什大学莫纳什药物科学研究所Elnathan
团队[30]在《Emerging Roles of 1D Vertical Nanostruc⁃
tures in Orchestrating Immune Cell Functions》论文

图3 由两种二肽修饰剂制备出的手性纳米分子

图4 高纵横比纳米生物超材料结构对细胞的应用
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中提到了高纵横比纳米生物超材料结构的细胞膜

穿刺作用。通过对细胞膜的粗粒度分子动力学模

拟，发现脂质双分子层在纳米微柱尖端的高弯曲，

可以显著降低实现膜破裂所需的牵引力。利用相

关实验进行验证，制作了 2种直径均为 2 μm，高度

分别是 2.5 μm和 1 μm以及曲率半径分别是 20 nm
和 250 nm的锐柱和钝柱。使用无渗透性染料丙酸

（PI）和可渗透性染料钙黄素乙酰氧基甲基（AM）对

NIH-3T3成纤维细胞进行染色，观察细胞膜破裂和

健康状况。绿色钙黄素-AM染色证实，细胞在两

根柱子上均存活。但 PI进入尖柱上的细胞的概率

为 70%，未观察到钝柱上的细胞有变化。实验数据

支持了尖端的高弯曲会影响细胞膜的通透性，表明

局部高变形和紧密粘连的牵引力积累会增加细胞

膜的通透性，并允许外源性生物分子快速进入胞质

腔室（图5）。

现阶段提出的高纵横比纳米生物超材料结构

大部分会在 48 h内降解，可满足向细胞内传送物

质和促进内吞。然而在长期的细胞培养的应用中，

纳米针阵列需要在数天到数周内保持稳定。

英国帝国理工大学的 Seong等[31]通过不同反应

的离子蚀刻组合，制作出一种不可降解的硅纳米针

阵列，其尖端直径可以在 20~700 nm之间精细调

整。在标准细胞培养条件下（常温 37℃，5%二氧化

碳浓度），4周内没有可见的降解，该结果与相同条

件下的多孔硅纳米针快速降解形成对比。此阵列

可对人骨髓间充质干细胞（hMSCs）进行长时间的

外在干预，达到长期培养的效果。该研究表明这种

不可降解的纳米针可以通过调节锐度作用在细胞

表面形成人为的机械微环境，经过长时间培养可以

调节质膜撞击和核变形，并引发细胞表型的变化，

实现人工定制细胞培养环境（图6）。

2.2 太赫兹生物超材料

太赫兹超材料具有非电离辐射和生物安全性

的优势，可用于太赫兹成像和通信领域，并且在生

物医疗领域也有很好的发展前景。北京航空航天

大学聂天晓团队提出了一种基于自旋太赫兹辐射

单片集成超材料生物传感器。通过铁磁异质结自旋

太赫兹发射体集成非对称双分裂环谐振腔超材料，

实现单片集成的太赫兹生物传感器。自旋子THz辐
射与超材料上的生物样品之间存在较强的相互作

用，使超材料的共振频率随Hela细胞和假单胞菌浓

度的增加而发生红移，从而实现小空间内高精度的

生物传感功能。该太赫兹发射生物传感器在无标

记生物样品检测中具有广阔的应用前景（图7）[32]。

除了对生物细胞的传感作用，太赫兹超材料也

能应用在食品安全领域。2020年，浙江大学生物

系统工程与食品科学学院农业信息技术研究所聂

图5 使用染料丙酸（PI）和钙黄素乙酰氧基甲基

（AM）对NIH-3T3成纤维细胞的相关实验

图6 细胞在机械微环境下随时间的改变
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鹏程提出了能灵敏检测毒死蜱农药的太赫兹超材

料吸波器。利用太赫兹技术和超材料吸波器检测

出毒死蜱农药，根据吸波率频谱的偏移和强度，可

分析出微量农药的浓度（图8）[33]。

2.3 仿生超材料

各类结构材料从设计之初就大量地借鉴生物

微结构以达到优良的性能。近年来开发了许多具

有相似、仿生物理性能的软材料，这些人工材料促

进了组织工程、仿生机器人技术和生物医学设备等

领域的发展[34]。超材料可以通过对其结构设计和

材料选择，为仿生材料的发展提供全新思路。

清华大学张一慧在《Nature Communications》
提出了一种仿生超材料，设计并制作出周期性排列

螺旋状微结构的合理仿生三维网络，能够准确地再

现三维生物组织的各向异性、非线性应力应变响

应。该超材料具备缺陷不敏感的力学特性，在拉伸

和压缩载荷下均可提供可调的 j形应力-应变曲

线。能够有效地模拟大鼠的真实右心室心肌应力

和应变，测试出的实物应力-应变曲线与大鼠的右

心室心肌应力-应变曲线吻合较好，周向应变约为

65%，纵向应变约为 108%。同时，通过磁控溅射将

三维网络中的所有螺旋结构覆盖金属层制作成压

力传感器进行测试。当平均压力小于 5 kPa时，电

阻对压力变化表现出较高的灵敏性，大于 20 kPa
时不敏感，该仿生超材料适用于小压力的检测和传

感应用（图9）[35]。

在老年人的日常生活中，跌倒和随后的并发症

一直是威胁生命安全的主要原因。麻省理工大学

Babaee等[36]从自然界中动物的爪子和鳞片中获取

灵感，提出一种基于日本剪纸技术 kirigam和超材

料结合的仿生鞋抓爪。传统冰爪和雪链附着在鞋

底以增加抓地力，但始终从鞋底突出，过于厚重。

kirigami超材料仿生鞋抓爪不仅可以增强鞋底摩擦

力，还具备轻便以及动态调节的优点。当佩戴者静

止时kirigami表面保持扁平，而在行走过程中，鞋底

的弯曲会引起 kirigami表面的拉伸，导致鞋底抓爪

外扣，增强抓地力，形成一个动态调节的过程。应

用于鞋外底的轻质 kirigami 超材料有助于降低在

各种环境中滑倒和跌倒的风险（图10）。

图8 能灵敏检测毒死蜱农药的太赫兹超材料吸波器[33]

图7 基于自旋太赫兹辐射单片集成超材料的Hela细胞和

假单胞菌近场太赫兹传感器

图9 仿生力学超材料
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3 结论

2020年，随着新型冠状病毒肺炎在全世界的

暴发，引起了世界各国对生物医疗领域，特别是病

毒的监测与预防方面的高度重视。超材料因其独

特的设计理念和应用前景，已经在生物领域受到广

泛的关注，并得到了大量的应用。特别是超材料和

活性材料结合设计以及其独特的物理特性，为生物

医疗监测、细胞培养环境和制药医学等领域提供了

广阔的思路。同时，各种仿生结构的三维立体超材

料，可以为人工器官、人造骨骼以及柔性穿戴设备

等提供新型的制造方法。因此，关于超材料的相关

研究理论和医学应用具有很高的深入探索价值。
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Hot spot review of biological metamaterials in 2020

AbstractAbstract In 2020 because of the impact of the COVID-19 pandemic, the study of biologcal metamaterials was a focused topic
in the field of metamaterials. By reviewing the application of metamaterials in the biological field and the latest research
progress, the future development of biological metamaterials and their related applications are analyzed in this paper.
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