
利用原子力显微镜研究生物膜力学性质!已经成为研究生物膜稳定性的重要技术" 通常!原子力显微镜探针和磷脂双层膜相

互作用力谱曲线包括非线性部分和线性部分!其中线性部分的物理机制仍不完全清楚" 将磷脂双层膜看作弹性半空间!基于相互作

用原理!系统地研究了原子力显微镜探针与磷脂双层膜相互作用过程!理论结果包含了能够表征磷脂双层膜稳定性的重要参数#杨

氏模量和泊松系数!以及原子力显微镜探针尖端半径" 不仅合理地揭示了 !" #" $!%% 的实验结果曲线中线性部分的物理机制!还指
出!通过增加离子浓度!磷脂双层膜的杨氏模量增大和泊松系数减小!从而导致原子力显微镜探针与磷脂双层膜之间的相互作用力

随着离子浓度增加而增加"

膜生物物理学$相互作用原理$磷脂双层膜$力谱曲线$原子力显微镜

!&’( ) (***+,-.,%/*(*&(/+**0-+*0

刘艳辉 (!胡 林 (!王文波 (!张碧程 /!张 婧 /

!" 贵州大学理学院!光电子技术与应用省级重点实验室"贵阳 ##$$%#
%& 贵州大学生命科学学院"贵阳 ##$$%#

!"#$%#&’()* +,)*-.’. $/ &"0 1230%’40,&)* 50.6*&. $/ 7,&0%)(&’$, $/ &"0
8&$4’9 :$%90 ;’(%$.($3- <’&" &"0 =’3’> ?’*)-0%.

收稿日期# %$!$’()’(*
基金项目$ %科技导报&’博士生创新研究资助计划()+,-.%((*(!(!’/*!贵州大学引进人才研究项目)贵大人基合字)%((**((!号*!贵州省社科公关项目

)黔科合 01字2%((*3%*!贵州省科技基金项目)%(!(*!高层次人才特助基金)4156’%$$7’$$/*
作者简介$ 刘艳辉+副教授"研究方向为与 89:,生物膜相关的生物物理学"电子信箱$;<=>?>@;A;@B">C"C=

DEF G>=HI;!J KF D;=!J L:9M LN=.<!J 1K:9M O;CHN=P%J 1K:9M 5;=P%

!& !"# $%&’(%)’(# *’( +,’)’"-".)(/. 0".,1’-’2# %13 455-/.%)/’1 ’* 67/8,’7 +(’9/1."Q :’--"2" ’* ;./"1."< 67/8,’7 =1/9"(>/)#<
?7/#%12 @ABBCA< :,/1%

%& :’--"2" ’* D/*" ;./"1.">< ?7/8,’7 =1/9"(>/)#< ?7/#%12 AABBCA< :,/1%

4< -N@NRS;=N @HN SNCH>=;C>T BR<BNR@;NU <V T;B;- .;T>WNRU >@ =>=<UC>TN .W >@<S;C V<RCN S;CR<UC<BW H>U .NC<SN >= ;SB<R@>=@
@NCH=;XIN V<R ;=YNU@;P>@;=P @HN U@>.;T;@W <V T;B;- .;T>WNRU& MN=NR>TTWJ @HN V<RCN UBNC@R<UC<BW ;=Y<TYNU @HN ;=@NR>C@;<= .N@ZNN= @HN >@<S;C V<RCN
S;CR<UC<BW >=- T;B;- .;T>WNRUJ ZH;CH C<=U;U@U <V > T;=N>R B>R@ >=- > =<=T;=N>R B>R@& [< V>RJ @HN SNCH>=;US >.<I@ @HN T;=N>R B>R@ ;U =<@ @<@>TTW
CTN>R& 4>+;=P @HN T;B;- .;T>WNRU >U > H>TV NT>U@;C UB>CNJ @HN ;=@NR>C@;<= <V @HN >@<S;C V<RCN S;CR<UC<BW Z;@H @HN T;B;- .;T>WNRU ;U >=>TW?N-
UWU@NS>@;C>TTW .>UN- <= @HN RNC;BR<C>T @HN<RNS& 4HN @HN<RN@;C>T RNUIT@U C<=@>;= G<I=P\U S<-ITN >=- ]<;UU<=\U R>@;<UJ >U ;SB<R@>=@
B>R>SN@NRU V<R T;B;- .;T>WNRUJ ZH;CH >RN RNT>@N- @< @HN ;<= C<=CN=@R>@;<= <V U<TI@;<=& G<I=P\U S<-ITN >=- ]<;UU<=\U R>@;<U ;=CRN>UN >=-
-NCRN>UNJ RNUBNC@;YNTWJ Z;@H @HN ;=CRN>UN <V @HN ;<= C<=CN=@R>@;<= <V @HN U<TI@;<=& [< @HN @HN<RN@;C>T RNUIT@U =<@ <=TW P;YN > RN>U<=>.TN
N^BT>=>@;<= <V @HN T;=N>R B>R@ <V @HN N^BNR;SN=@>T RNUIT@U <.@>;=N- .W K& 5& O!@@J .I@ >TU< ;=-;C>@N H<Z @HN ;<= C<=CN=@R>@;<= >VVNC@U @HN
U@>.;T;@W <V T;B;- .;T>WNRU& 4HN R>-;IU <V >@<S;C V<RCN S;CR<UC<BW @;B N=@NRU >TU< @HN @HN<RN@;C>T C<=U;-NR>@;<= Z;@H ;@U UXI>RN R<<@ >U >
B>R>SN@NRJ ZH;CH RN>U<=>.TW N^BT>;=U @HN ;=CRN>UN <V @HN V<RCN .N@ZNN= @HN >@<S;C V<RCN S;CR<UC<BW >=- T;B;- .;T>WNRU Z;@H @HN ;=CRN>UN <V
@HN R>-;IU <V >@<S;C V<RCN S;CR<UC<BW @;B ;= K& 5& O!@@\U N^BNR;SN=@>T RNUIT@U&

SNS.R>=N .;<BHWU;CUQ RNC;BR<C>T @HN<RNSQ T;B;- .;T>WNRUQ V<RCN UBNC@RISQ >@<S;C V<RCN S;CR<UC<BW

研究论文%)3%<5=72&

0- 科技导报 /*(*!/-%(/&

C MY K



! 引言
生物膜主要由脂类!其中磷脂最为丰富"#蛋白质组成$

脂类不仅为蛋白质提供了宿主基质# 还表现出独特的力学性
质!"#$%$细胞膜的许多性质#如弹性!&#’%#都是通过磷脂双层膜表现
出来#因此磷脂双层膜可以作为细胞膜的可靠简化模型!(#)%#通
过研究磷脂双层膜相关性质可以揭示细胞间的相互作用过

程的物理机制$ 很多实验组在这方面做了大量的实验工作#
国内孙润广等 !*#"$%开展了在原子力显微镜探针作用下磷脂双

层膜稳定性的实验研究#特别是 +,-#./,01研究所 23 45 6!77
实验组给出了大量的实验数据 !"&%$ 实验是在室温条件下#

"89::;/<= >,?/ 和 8::;/<= @2$.AB的缓冲液 !已用 @A2滴
定#C2值为 (5B"中进行的$实验利用 & 种磷脂分子#采用以下
&种不同的作用方式%

"" 只在衬底云母片上吸附磷脂双层膜#然后原子力显微
镜探针逐渐向磷脂双层膜靠近#得到只发生一次跳跃的力谱
曲线!文献!"&%图 " 的 D&6&?"$

$" 衬底云母片上和原子力显微镜探针尖端分别吸附磷
脂双层膜#在原子力显微镜探针向磷脂双层膜靠近的过程中
得到发生两次跳跃的力谱曲线!文献!"&%图 " 的 E&F&G"$

&" 只在原子力显微镜探针尖端吸附磷脂双层膜#也得到
只有一次跳跃的力谱曲线!文献!"&%图 "的 H&2&I"$
这 & 种情况利用的磷脂分子分别为 EA.?&EA.J 和

EAKD.$ 由文献!"&%的图 "可以看到#力谱曲线包括两部分%
原子力显微镜探针逐渐接近磷脂双层膜的过程中的非线性

部分和原子力显微镜探针接触到磷脂双层膜后#压缩磷脂双
层膜过程的线性部分$ 同时#由文献!"&%的图 ’ 还可以发现#
随着缓冲溶液中离子浓度的降低#力谱曲线中非线性部分的
衰减长度逐渐增加$ 这是因为非线性部分是由静电相互作用
和范德瓦尔斯相互作用引起的 !"B%#但原子力显微镜探针接触
到磷脂双层膜后# 压缩磷脂双层膜过程的机制还不清楚#本
文将磷脂双层膜看作弹性半空间#研究原子力显微镜探针与
磷脂双层膜的相互作用过程$

" 原子力显微镜探针与磷脂双层膜相互作用模型
将磷脂双层膜看作弹性半空间#原子力显微镜探针下压

过程如图 " 所示#!!"# $"为原子力显微镜探针尖端曲面与原
点之间的距离#%!"# $"为原子力显微镜探针尖端和磷脂双层
膜凹面之间的间隙#&’!"# $L 9"是磷脂双层膜凹面到原点的垂
直距离#三者之间的关系为

%!"# $"M&’!"# $L 9""!!"# $" !""
在原子力显微镜探针尖端和膜凹面接触的区域为 (#非

接触区域为)!#所以在区域 )内有
&!"# $L 9"M!!"# $"

在)!区域#
&!"# $L 9"N!!"# $"

对于无摩擦接触问题# 要求在 "# $# ’M9 情况下#!’"M!’$M9#接

触压力为

*!"+ $"""!’’!"# $L 9" !$"
所以在 )区域#有

*!"# $"N9 !&"

在)!区域#有
*!"# $"M9 !B"

限定接触区域 ) 后#有

,!)"M
)#*!"# $"O"O$ !8"

利用相互作用原理#下面来确定 ,!)"$
作为弹性体的磷脂双层膜#厚度 -P一定#为原子力显微

镜探针从与磷脂双层膜接触到贯穿膜所经过的位移#由相互
作用原理#有

)#*!"# $"-PO"O$M
)#*P!"# $"!!"# $"O"O$ !’"

由于 -P为恒量#所以#

,!)""
)#*!"# $"O"O$M "

-P )#*P!"# $"!!"# $"O"O$ !("

因此#在这个接触问题中#只要确定 *P!"# $"即可$
由 G,QRS1,07 近似结果 !"BT"8%可知#任意平面的接触压力为

*P!.+ ""M B#-P/!""
!""0"1 /$!""".$$

!)"

其中#/!""为极坐标系中接触区域 )的边界#$ 为磷脂双层膜

的泊松系数#1M
$!

9% /!%"O"#由于原子力显微镜探针与磷脂双

层膜的接触面 ) 的边界为圆形#所以有 1M$!/!""#同时#&M
2

$!"U0" #2为杨氏模量#将这些量代入式!)"#则有

*P!.+ %"M 2
!!""0$"

-P

!/$!%"".$""<$ !*"

代入式!("#有

,!("M 2
!!""0$" (# !!.L %"

!/$".$""<$ .O.O% !"9"

实验中#原子力显微镜探针尖端半径 3V!"99#$890:"远
大于磷脂双层膜的厚度!B#80:"#4为原子力显微镜探针尖端
由球面向锥面转变时的径向距离$ 如图 $所示# 可以确定式
!"9"中的相互贯穿函数 !!.+ %"#由于接触面的边界为圆形#故
!!.+ %"与 %无关#有

!!."M’!5P !"""

图 " 原子力显微镜探针与弹性半空间相互作用的几何示意图
#$%& " ’(()*+,-+$./ .0 +12 $/+2,-3+$./ 42+522/ -+.6$3 0.,32

6$3,.*3.78 -/9 2(-*+$3 1-(0 *7-32
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!!""#! !"$
#!#$"! ""# %! &!$

’

%’
#

" #
&(’$ % !&’"

将 &!$
’

"’
#

& #&(’泰勒展开#有
&! $’

"’
#

& #&(’’&! &
’

$’

"’
#

!&)"

代入式!&’"#有

!*’ $’

’"#
!&+"

这里只考虑 ,(&!!"-$ 情况#因此有

’!("""! (’
’%#

!&."

代入式!%,"#有

)!*"" +
!!%!,’" *)

"! (’
’%#

!&’!(’"%(’ (/(/! !%0"

积分则有

)!*"" %
# %%(’

# ")(’ !%1"

其中 #" )
+

%!,’

+
$ 式!%1"为原子力显微镜探针与磷脂双层膜

间相互作用力与位移的关系#其中包含着对生物膜很重要的
两个参数%磷脂双层膜的杨氏模量 + 和泊松系数 $$

! 理论结果
将实验的力谱曲线!-./曲线"表示为压电位移 / 和原子

力显微镜悬臂的偏转程度0 %

-"1’!0!0233" !%4"
式中 1$为原子力显微镜悬臂的弹性系数$ 同时#

""/!/#!!0!0233" !%5"
式中 /#为接触点$ 由式!%1"和式!%5"#可以得到

1$!0!0233"" %
# %%($

# 6/!/#!!0!0233"7)8’ !’9"

所以有

-" &
# %&8’

# /!/#! -1’
$ %)8’ !’&"

采用文献6&)7中的数据#原子力显微镜探针尖端半径 %#

为 &99"&.9:;#弹性系数 1’ 为 ’"’<.:=8:;6&07#这里令 23/!/##
由实验数据可知#其值为 &".:;$代入式!’&"#可得出其曲线$
定义磷脂双层膜面为原点#由图 ) 可知#在 9>+:; 范围内#力
的变化范围为 +<.>&+:=#与文献6&)7的实验数据 ?&@ 中的线
性部分符合得很好$

" 讨论
原子力显微镜探针与弹性体之间的相互作用#与二者的

杨氏模量 +&泊松系数 $ 均有关#一般来说## 应该满足 6&17

#" )
+

&A,’
&

+&
B &C,’

’

+’
" *

式中#+&D’和 ,&D’ 分别为弹性体与原子力显微镜探针的杨氏模

量和泊松系数$ 但对于原子力显微镜探针与磷脂双层膜之间
相互作用#力仅与磷脂双层膜的杨氏模量&泊松系数和原子
力显微镜探针尖端半径 %# ) 个参数密切相关# 即在式!&1"

中##" )
+

&!,’

+ #没有出现原子力显微镜探针的杨氏模量和泊

松系数#主要是由于原子力显微镜探针的杨氏模量远大于磷
脂双层膜的杨氏模量#而泊松系数均小于 &#从而导致 &C,’

& 8+&

可以被忽略$ 实验结果表明#原子力显微镜探针与磷脂双层
膜之间的相互作用力#随着原子力显微镜探针尖端半径的增

大而显著增加#由式!’&"可知#应力与 %#! 呈正比’实验表明
随着离子浓度增加#原子力显微镜探针与磷脂双层膜间相互
作用力明显增大#这主要是由于磷脂双层膜的稳定性取决于
疏水碳氢链之间的范德瓦尔斯相互作用以及磷脂分子极性端

的偶极C偶极相互作用 6&4C&57#随着离子浓度的增加#排空力 6’97增

加#使疏水碳氢链更加紧致#同时极性端的排斥作用减弱 6&47#从
而使磷脂双层膜的杨氏模量 + 增加#泊松系数 $减小$ 杨氏
模量&泊松系数与实验条件密切相关的#根据相应的实验条
件#调整磷脂双层膜的杨氏模量&泊松系数&原子力显微镜探
针尖端半径 ) 个参数#同样可以得到其他实验条件下的线性
部分$

图 ! 原子力显微镜探针与磷脂双层膜作用示意图
#$%& ! ’(()*+,-+$./ .0 +12 $/+2,-3+$./ 42+522/
-+.6$3 0.,32 6$3,.*3.78 -/9 ($7$9 4$(-82,*

图 " 线性部分的理论曲线
#$%& " :12.,2+$3-( ,2*)(+* .0 +12 ($/2-, 7-,+
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! 结论
基于相互作用原理!合理地揭示了原子力显微镜探针与

磷脂双层膜相互作用实验结果曲线中线性部分的物理机制!

二者之间相互作用力仅取决于磷脂双层膜的杨氏模量"泊松
系数和原子力显微镜探针尖端半径# 磷脂双层膜的杨氏模
量"泊松系数受到溶液离子浓度的影响!从而改变原子力显
微镜探针与磷脂双层膜间相互作用力$
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本期好玩的数学###细绳算时间答案
可以遵循以下的规则制定出一个极为巧妙的方案#
规则一$每个学生都先确定出自己前面所有人戴的白帽子的奇偶性#
规则二$从左边第一个学生开始%如果自己看到的白帽子数是偶数%那么%他可以把自己头上的帽子喊为黑色!声音要

大到其他人都能听到"# 反之%则喊为白色#
规则三$每当听到自己身后有学生报出白时%都要改变一次自己的决定#
我们以下面的一种情况为例%说明一下这种方案的有效性!如下图所示%我们以白圆圈表示白帽子%以黑圆圈表示黑

帽子"#
! ! " " ! " " ! ! "

最左边的人可以数出自己前面的白帽子数为偶数%因此他喊出&黑’# 他报错了#
第 f 个人可以数出自己前面的白帽子数为奇数%因此他要喊出&白’#他报对了#注意%根据规则三%在听到第 f 个人喊

出&白’后%剩下的那些人都要在自己心中改变一次最初的决定#
第 \个人可以数出自己前面的白帽子数为奇数%按最初的决定他应喊出&白’%但因为第 f 个刚喊了&白’%因此他要把

决定改变一次%喊出&黑’# 他报对了#
以此类推到第 BV 个人%可以得到结论$不管学生的人数有多少%按照这种办法总有结果$除最左边的一个可能报错

!其报对的概率是 ^V!"外%其他人都能报对#
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