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膜生物工程 1% ∀ & ∋ � ( ∃ ∀ ) ∗ +∀ ∀ , ∃  − ! . 6是国

际上新近发展起来的一门重要交叉领域和边缘学

科
。

% ∀ & ∋ � ( ∃ ∀ ) ∗ +∀ ∀ , ∃  一3 7 丫一词的出现及发展总

共才 十年左右
,

以它为题的 国际会议至今才举行过

三届
。

因此
,

有关膜生物工程的定义及其所包含的

研究 内容迄今尚缺乏权威性的阐述
。

本文以最近膜

生物工程国际会议的有关资料和 文献为基础
,

结合

本实验室近年来在膜生物工程领域所进行的研究

工作
,

对当今国际上有关膜生物工程研究的若干热

点与前沿作一简扼介绍
。

法对 生物 医用材料进行表面改性使之具有 1或类

似 6天然细胞膜的外膜特性
,

从而达到改善生物材

料相容性的 目的
。

这是将膜结构的基础研究成果应

用于膜生物材料研究的一个极有兴味和 吸引 力的

事例
。

可以预期
,

符合人体相容性的新型膜生物材

料的研究与开发将会在 医学和 临床上取得广泛的

应用
。

二
、

膜融合技术及其应用研究

一
、

膜结构与膜生物材料研究

生物膜主要由膜脂与膜蛋 白组成
。

多年来人们

对膜脂的结构
、

相变及其动力学特性 已进行了比较

深入的研究
,

但对膜蛋 白的结构研究却仍处于起步

阶段
。

这不仅是 由于样品制备的 困难
,

也缺乏有效

的测 量手段
。

近年来
,

由于傅里叶红外光谱 18 9: /6
以及蛋 白质的二维晶体组装等技术的兴起

,

人们对

膜蛋 白结构的研究正在逐步深入
。

随着对膜结构的

进一步了解
,

在模拟生物膜结构与特性 的基础上
,

以世界著名英国膜生物学家丹尼斯 1; ∀ ∃∃ ∗# 6
、

查普

曼 1< ,  = &  ∃6 教授为代表的一批学者
,

已率先开拓

了一个有重要应用前景的新领域
—

膜生物材料

研究
。

当今生物医学材料所面临的重要难题是材料

的人体相容性问题
,

其中最关键的是材料的抗凝血

与抗钙化问题
。

凝血与钙化过程首先发生在材料的

表面
,

而且起始反应总是分子水平的反应
,

因此生

物 材料 的 表 面特性 至关 重 要
。

十年前
,

兹瓦 尔

1> ? 3 3 26 等曾发现细胞膜外表面的抗凝血性能明显

优于 内表面
。

这给人们提供了重要的 启示
≅

凝血机

制是否与膜的组成及其表面特性有关
。

我们知道
,

作为细胞膜基质的磷脂双分子层是不对称的
,

其外

层主要是不带 电的 户< 磷脂
,

内层主要是带负 电的

= # 和 = Α 磷脂
。

中性的 户< 磷脂具有良好的血液相

容性这一事实启发我们
,

可以从分子仿生 的角度设

细胞融合技术不仅是生命科学基础研究诸多

领域中的一个重要手段
,

而且在远缘杂交育种
、

基

因治疗
、

病毒诊断及单克隆抗体制备等领域也 已取

得广泛的应用
。

而细胞融合本身 1特别是膜融合6 已

成为膜生物学及膜生物工程研究的重要课题
。

自

2 7 Β 4 年奥卡达 1; Χ  Δ 。 6发现紫外灭活的 仙台病毒

可以诱导细胞融合以来
,

细胞融合技术 已取得了迅

速的进展
。

除病毒外
,

还发展了溶血卵磷脂
、

钙离子

及聚 乙二醇 1� Α Ε 6等多种化学方法
。

但由于上述方

法尚存在对细胞损伤大
、

残存毒性
、

融合率低
、

依赖

于操作者的经验等缺点
,

自 Φ3 年代末以来
,

一种新

的物理融合技术
—

细胞电融合 1Α −∀<+ � ΓΗ #∗  
∃6 技

术迅速崛起
。

由于这种方法操作简单
,

无化学毒性
,

对细胞损伤小
,

融合率高
,

已 在生物工程的许多领

域得到广泛的应用
。

自 2 7 4 Β 年以来
,

本实验室 利用

自行研制 的 电融合装置 已先后成功地进行了动物

细胞
、

植物原生质体
、

酵母原生质体以及食用 真菌

原生质体间的融合
,

并进一步研究了有关电融合的

过程和机制
,

以及在融合过程中细胞骨架的变化
。

三
、

膜穿孔技术及其应用研究

遗传工程的主要 目标之一就是要改良动植物

品种
,

以期获得快速繁殖的 良种或得到抗逆性好而

又高产优良的作物
。

为此
,

各种高效的基因转移方

法是重要的关键技术之一
。

过去人们常用 的方法有
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生物方法 1如应用土壤农杆菌作为外源基因导入植

物细胞的载体 6和化学方法
。

但是
,

这些方法存在许

多限制和缺点
,

转化效率低
、

宿主细胞受限制
、

有化

学毒性
、

操作繁琐
、

转化机制复杂等
。

例 如
,

农杆菌

只能感染双子叶植物 1如胡萝 卜
、

土豆等 6
,

而不能

感染小麦
、

水稻
、

玉米等具有重要经济价值的单子

叶植物
。

因此
,

发展新型
、

高效
、

无宿主细胞限制 的

外源基因转移方法
,

对于植物基因工程的发展显然

十分重要
。

要将外源基因导入动植物细胞
,

首先必

须克服细胞膜 1或壁 6的屏障
,

倘若利用各种物理效

应能设法在细胞膜 1或壁 6上形成若干能可逆性修

复的
“

小孔
” ,

那么外源基因就可能通过小孔被介导

入动植物细胞
。

在研究各种物理 因素 1诸如电
、

光
、

刚体微粒等 6与细胞膜 1或壁 6的 相互作用 的基础

上
,

近年来在国际上一些高效导入外源基因的物理

方法
,

如电穿孔法 1Α −∀ ∀ +� � �  +∗ ∃ 6
、

激光微束法
、

基因枪法等脱颖而出
。

这些物理导入方法由于无宿

主细胞限制
、

无化学毒性
、

转化效率高
,

已在世界各

国广泛应用
。

本实验室在自行研制的仪器上曾先后

开展了 电穿孔法
、

激光微束法
、

基因枪法等导入外

源基因的各项研究
。

特别是近年来我们还在国际上

首先发现应用超声法亦可实现外源基 因的直接转

移
,

并建立了第一台超声介导基因导入装置
。

我们

与农科院生物技术研究中心合作
,

首次用超声波法

将外源基因导入小麦幼穗愈伤组织
,

并获得高频率

的 Ε Λ Μ 基因短暂表达以及首次将外源基因 1Ε Λ Μ
,

Ν 尸下 − 6导入烟草叶块
,

并获得高频率的再生转基

因烟草植株
,

并在子代检测到 了外源基因 的分离
。

我们还与北京农业大学生物学院合作利用 超声法

将外源基因导入小麦幼胚和玉米幼胚
。

最近我们还

与病毒研究所等单位合作进行超声诱导动物细胞

的 基因转移工作
。

总 之
,

各种物理因素 1声
、

光
、

电

等 6与生物膜相互作用的基础研究为膜生物工程中

常用 的各项膜穿孔技术提供了基础
,

同样
,

各种膜

穿孔技术的建立与应用反过来又进一步促进了人
们对各种物理因素与生物膜相互作用 的本质和机

制的探求
。

四
、

人工细胞作为酶
、

药物及

基因载体的研究

等 6皆可包含在人工细胞 中
。

通过具有半透性的人

工细胞膜
,

胞内的生物活性物质可以从胞外环境获

得营养
,

并可纯化 1解毒 6外环境的病变细胞
,

补偿

外环境的正常细胞
,

有些甚至 可参与生物体的新陈

代谢
、

血液循环
、

激素调节
、

消毒解毒等生理过程
。

上述人工细胞不仅在治疗人体的免疫系统失调
、

新

陈代谢紊乱
、

各种药物中毒
、

体内酶缺乏等方面有

重要的应用前景
,

而且亦有可能利用它来制 作人造

器官 1如人造肝
、

人造 肾
、

人造解毒器 6以及血液替

代物等
,

因此它 已受到世界各国的关注与重视
。

从广义上说
,

脂质体 1Ο ∗= #
 & ∀# 6亦是一种人

工细胞
。

它是一种脂质双分子层微囊
,

结构上类同

于生物膜
。

自 Π3 年代
“

脂质体
”
命名以来

,

世界各国

以它作为生物膜的结构模式
,

已对其各种理化特性

进行了广泛的研究
。

用脂质体来包裹药物
,

由于具

有低剂量
、

高效
、

低毒性
、

缓慢释放
、

本身无免疫抗

原活性等优点
,

一开始就受到 国际 医药
、

医疗界的

青睐
。

一时与脂质体有关的生物工程公司在美
、

欧
、

日纷纷建立
。

但不久就发现
,

在真正进行临床试用

时还存在许多重要的困难
,

因而有关脂质体的应用

研究曾一度出现了低谷
。

但近年来由于在免疫脂质

体方面的研究进展以及脂质体在疾病诊断
,

甚至基

因治疗研究方面的进展
,

有关脂质体研究 的热情 已

在 回升
。

我国许多知名 的实验室在脂质体研究方面

都曾进行过许多引人注 目的工作
。

本实验室在创建

的初期
,

曾着重于应用多种近代生物物理的方法与

手段 1诸如小 角 Θ 衍射
、

中子衍射
、

荧光光谱
、

喇曼

光谱
、

正 电子湮灭谱
、

准弹性光散射
、

示差扫描量

热
、

顺磁共振
、

核磁共振等 6对脂质体的结构
、

相变
、

流动性
、

多形性
、

通透性
、

稳定性等基本理化特性进

行了研究
,

亦对金属离子
、

微量元素 及药物分子对

人工膜 1脂质体 6的相互作用 以及药物小分子在膜

中的分布和 定位进行了一系列的研究
。

之后
,

我们

着重进行了应用脂质体作为基因及药物载体的研

究
。

例如
,

与农科院合作成功地实现了脂质体介导

的外源基因 1< Ρ 丁6在黄瓜细胞中表达
,

与医学科学

院肿 瘤研究所以及北京市肿瘤研究所合作进行了

有关靶向免疫脂质体的研究
。 、

我 们的实验表明
,

抗

人 胃癌和 抗人食道癌的免疫脂质体均能与各 自的

靶细胞专一地结合
,

而相应的免疫靶向脂质体对靶

细胞亦有一定 的特异性杀伤作用
。

早在 Β3 年代末著名 的加藉华人教授 张明瑞

19
Σ

%
Σ

Μ
Σ

<, ∃! 6 先 生 就 曾 提 出 了 人 工 细 胞

1Ρ �+∗ Γ∗ 0∗ Τ: <∀−− #6 的概念
,

并率先开展了有关人工细

胞 的研究
。

这里所说的人工细胞指的是一种接近细

胞尺度
、

具有某些生物学功能的球状高分子胶囊
。

它由极薄的
、

具有半透性的人工膜包裹某些生物活

性物质组成
。

许多生物活性物质 1诸如酶
、

多酶系

统
、

蛋 白质
,

甚至 具有活性的 吸 附系 统
、

磁性材料

五
、

膜生物传感器以及生物芯片

及膜分子器件研究

有关气一液及固一液界面上生物分子平面膜

的研究亦是近年来膜生物物理及膜生物工程领域

中十分活跃的分支
。

因为
,

利用它不仅可作为生物

膜最简单的模型来研究膜的有关基本性质 1如膜脂

Ι 4 Μ ∀ ∗∀ ∃ ∀ ∀ ( ∃ Δ 9 ∀ ∀ ,∃  − ! . / ∀ Υ ∗∀ ? 2 Ι ϑ 2 7 7 Κ



一膜蛋 白的相互作用 等 6
,

而且有关生物分子二维

有序化的获得及其稳定性 的研究亦可为 生物分子

功能块的研究提供重要基础
。

我们知道
,

生物膜由

镶嵌着蛋 白质的脂双层组成
。

这些蛋 白质具有多种

功 能
,

如选择性的离子通道
、

酶
、

激素受体及光驱动

的质子泵等
。

生命现象 中许多基本过程 1如能量转

换
、

信息传递和 物质输运 6都是通过 它们发生作用

的
。

为了开拓生物膜在诸如传感器
、

高选择滤波器

以及光能转换器等方面的重要应用
,

首先必须发展

一种能在亲水表面上形成大面积人工膜的方法
,

这

就是所谓的 Ο) 1Ο ( ∃ ! & Η ∗�一 ) − Δ ! ∀ ++ 6技术
。

在此领

域 中
,

有 关 紫 膜 以 及 细 菌 视 紫 红 质
1) ( < +∀ � ∗ �,  Δ  = # ∗∃ 6的研究一直是国 际科技界关

心的焦点
。

因为细菌视紫红质具有光驱动质子泵功

能
,

其原初光异构化过程仅在 3
Σ

ΦΒ 皮秒 内即 可完

成
,

是一个极为快速的光能转换器
。

而且
,

由于它还

具有稳定
、

易制 取并可反复使用等优点
,

人们对它

能在生物芯片中获得应用寄 以厚望
。

虽然要真正实

现生物芯 片及分子器件的 目标尚有许多艰难和漫

长 的道路要走
,

但其未来的 前景仍然是十分诱人

的
。

此外
,

若能将生物膜的基础研究与有关工程技

术相结合
,

在近期和 中期 内研制成一批实用 的膜生

物传感器仍是可行的
。

而且上述产品必将在工
、

农
、

医以及环境保护领域取得广泛的应用
。

在此研究领

域本实验室不仅 已建立起 Ο ) 膜的实验装置
,

而且

已在蛋 白质二维晶体组装及结构分析
,

以及在具有

分子识别功能的膜生物传感器研究方面开展 了一

系列的研究
。

1责任编样 蔡 德诚 6

随 想

对科学的社会意义的随想
9 ,  Η ! , + #  ∃ Μ  0 ∗( − Μ ∗! ∃ ∗Γ∗0 ( ∃ ∀ ∀  Γ Μ ∀ ∗∀ ∃ ∀ ∀

胡海昌
1空 间 飞行器总体设计部

,

中科院学部委 员 北京 2 3 3 3 4 Π 6

自从邓小平 同志提出
“

科学是第一生产力
”的

英明论断以来
,

科学的力 量
、

科学的 社会意义愈来

愈受到人们的认识和重视
。

现代社会活动的各个方

面
、

甚至一般生 活的 各个方面
,

无不依赖于科学技

术
,

无不显示着科学技术的力量
。

遗憾 的是滥用科学技术的 力量也能造成巨大

的危害
,

例 如环境和 生态的破坏
、

大规模杀人引起
的社会集团间的历史性仇恨等等

。

造成滥用的原因

大致有二
≅

一是缺乏预见性
。

例如现在科学技术的力量 已

经如此巨大
,

其造成环境和 生态的 改变
,

小 区域只

需几年
、

十来年
,

大区域也只需十几年
、

几十年
。

但

因缺乏预见
,

改变的后果常常出人预料
,

造成难以

挽回 的损失
。

其实科学本来就不仅仅使人有力量
,

也使人有预见
。

可惜有些人忽视科学的预见作用
,

把高瞻远瞩的科学预见置若阁闻
,

或竟横加批判
。

滥用科学技术力 量的第二个原因是决策人没

有崇高的理想
。

有力量
、

有预见
,

只能保证实践的后

果与当初的主观愿望相符
,

还不足 以保证符合人类
的利 益

。

例如先进的科学技术不幸被战争狂人所掌

握
,

就会被用于大规模杀人
。

可见
,

使决策者有崇高

的理想
,

是保证科学技术造福于人类的首要条件
。

同时
,

科技工作者要有责任感和鉴别能力
,

要 自觉

地把 自己的聪明才 智贡献给具有崇高理想 的社会

集团
。

崇高必须是大公无私的
。 “

公
”

要大到什么范 围

才算大公 ς 实际上
,

这个
“

公
”

要随人类实践活动范

围的扩大而扩大
。

历史上曾把为一个部落
、

一个国

家
、

一个民族
、

一个阶级谋利益的人视为 崇高伟大

的人物
。

现在科学技术高度发达
,

地球相对地显得

愈来愈小 了
。

在即将来临的 Ι2 世纪
,

大公就该如李

慎 之先生在 《全球化
≅

Ι2 世纪的大趋势》一文 1见本

刊 2 7 7 Κ 年第 Π 期 6中指出的那样
,

要有全球化 的观

点
,

放眼世界
,

胸怀全球
。

不仅为全人类谋福利
,

同

时要兼顾到伴随人类一起发展过来的生物群
。 “

众

善奉行
、

普渡众生
” ,

可能是新 一代伟 人的思 想境

界
。

虽然科学不能 自发地产生 崇高的理想
,

但崇高

的理想却离不开科学
。

因为 只有符合科学规律的理

想才是可实现的理想
,

否则想得再美好
,

也不过是

劳而无功的空想
。

总 起来可以说
≅

科学不仅使人有力 量
,

还使人

有理想
、

有预见
。

没有崇高理想的力量是起阻碍作

用 的力 量
,

没有预见 的力量是盲 目的力量
,

只有既

有崇高理想
、

又有预见 的力 量才是建设性的力量
,

才能推动历史飞速前进
。
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