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非生理活性蛋白质的研究进展及其在材料领域中的应用
*

文建川 姚晋荣

邵正中



(聚合物分子工程教育部重点实验室 复旦大学高分子科学系 先进材料实验室 上海 200433)

摘 要 介绍了自然界产量最丰富、研究最深入的几种非生理活性蛋白质，如胶原蛋白、丝素蛋白和大豆蛋

白，包括它们的基本结构和最新研究进展以及在材料领域的应用情况 .
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蛋白质是生物体赖以生存和繁衍的物质基

础，按照功能可以简单归纳为生理活性蛋白质和

非生理活性蛋白质两大类
［1］. 非生理活性蛋白质

是指没有明显的生理活性、主要对生物体起保护、

支持和能量储存等作用的一大类蛋白质，如胶原

蛋白、角蛋白、动物丝和大豆蛋白等 . 从材料科学
的角度看，非生理活性蛋白质是一类性能优良的

环境友好天然生物高分子材料，具有如原料充足、

可再生、可降解、生物相容和结构可调等诸多优
点 .人类探索利用这些天然蛋白质已经有上千年
的历史，如今，伴随以新材料为标志之一的新技术

革命浪潮，它们在材料领域的应用也有了新的发

展 .

角蛋白常见于脊椎动物的皮肤、毛发、角、羽
毛和蹄等，其中以人发和羊毛角蛋白的研究最为

详细 .由于角蛋白中含有大量的二硫键而不易溶
解，故研究工作大都集中于毛发原型的特殊结构

以及化学修饰 . 毛发的应用主要是以纤维的形式
作为纺织原料

［2］
和复合材料增强纤维

［3］，详细内

容可参阅文献
［2］. 本文主要对胶原蛋白、丝素蛋

白和大豆蛋白这 3 种来源广泛的非生理活性蛋白
进行介绍，并综述它们在新材料领域应用的最新

研究进展 .

1 胶原蛋白

胶原蛋白( collagen)是细胞外基质和连接组
织(包括韧带、腱、软骨、骨、角膜和皮肤等)的主
要成分，为哺乳动物体内含量最多的蛋白质 .它一

般呈网络状或纤维状，提供物理支撑以维持细胞

和组织的结构完整性
［2］. 目前，已鉴别出 28 种胶

原蛋白
［4］，并已分析出其主链组成、组装结构和

在组织中的分布 . 各种胶原蛋白的分子结构都以
Gly-X-Y(Gly 为甘氨酸，X 多为脯氨酸，Y 多为羟
脯氨酸)的重复单元组成其多肽链，呈左手螺旋;

三股左手螺旋肽链则相互拧成右手超螺旋的稳定

结构，详细结构和分类可参阅文献［5］. 胶原蛋白
中的Ⅰ型胶原在动物体内含量最多，且易提纯，研
究也最清楚，从而成为其应用的主要原料

［6］，因

此文中除特别标注外都是指Ⅰ型胶原蛋白 .

胶原蛋白及其部分水解产物(明胶)的应用

具有很长的历史且最为广泛，包括皮革制品、肠
衣、化妆品工业、生化试剂、生物医药器件和移植
体等
［2，7］.在此，我们主要介绍其在生物材料领域

的一些最新进展 .
1. 1 药物释放载体
胶原蛋白在不同条件下(如温度、pH、离子强

度、浓度、组成和其它高分子作用等)，可以发生
聚集或组装等行为而呈现多种形态，如水凝胶、

膜、微球和微纤等，并通过结合抗生素、蛋白类和
基因等药物

［8 ～ 13］，构建出多样化的药物释放体

系，从而达到不同的释放要求和治疗效果 . 另外，

通过酶预处理或者化学交联等加工工艺还可实现

对其降解行为的调控
［9］.早在 20 世纪 80 年代，胶

原蛋白就被用于抗生素药物(如庆大霉素)的局

部释放载体，且已实现了商业化
［14］.

近几年，人们探索了若干新的方法以用于胶
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原蛋白载药体系的控制释放 .有报道指出，在胶原
纤维形成时引入磁性粒子，在流动场和磁场作用

下能促使胶原蛋白组装成取向排列的微纤，相比

于电场和渗流场驱动，这种方法不需要特殊设备，

且能更有效得到高度取向的胶原蛋白纤维
［15］. 磁

性粒子不仅能够影响胶原纤维形成时的组装行

为，而且还能赋予胶原蛋白水凝胶磁响应性，进一

步调控纳米粒子的大小和浓度，可以控制凝胶在

振动磁场作用下的药物释放行为
［16］.

pH 敏感型胶原蛋白水凝胶可以用柠檬酸和
苹果酸衍生物作交联剂制备得到，通过交联剂用

量调节凝胶中的羧基含量，使该凝胶具有 pH 响
应的溶胀行为，从而实现不同 pH 值环境下对药
物的控制释放

［17］.
此外，用金纳米粒子交联胶原蛋白水凝胶，不

仅增强了凝胶的稳定性，而且提高金粒子的浓度

和金粒子表面官能团数能有效控制减小凝胶的孔

径，从而实现对小分子药物的可控释放 . 同时，金
纳米粒子的引入不仅给这种胶原凝胶带来了光热

治疗、成像和细胞靶向等特殊功能，而且金纳米粒
子表面易于修饰的特性可以很方便固定生长因

子、细胞黏附分子或多肽等生物活性分子，从而赋
予胶原蛋白凝胶更多的新功能

［18］.
1. 2 组织工程支架
在不同条件下调节胶原蛋白的自组装行为，

可将胶原蛋白制成再生纤维、电纺纤维无纺布、水
凝胶、膜或多孔支架等多种形态的细胞培养基质
或组织工程支架

［19 ～ 29］，用于伤口处理、皮肤再
植
［29］、血管再造［21］、角膜再生［27］、骨修复和替
代
［28］、软骨移植［23］、韧带修复［25］、心脏瓣膜［26］和
神经修复

［24］
等方面，并已有大量的商业化产品在

临床上得到应用
［2，30］.

胶原蛋白用于组织工程支架研究的热点有:

用天然植物提取物来交联胶原蛋白材料，消除用

戊二醛等传统化学交联的潜在风险
［19，31，32］;混入

其它天然和合成高分子或功能无机物制备复合材

料，以增强其力学强度，提高热性能以及生物稳定

性，进而实现更多的结构和功能调控，如混入壳聚

糖和 β-磷 酸 甘 油 盐，得 到 温 敏 型 的 复 合 凝
胶
［33，34］.

1. 3 细胞输送载体
最近几年发展起来的基于干细胞的治疗方法

开创了组织工程和再生器官的新领域
［35］，其关键

在于构造有效的细胞输送载体，从而在目标位点

实现较高的细胞存活率 . 胶原蛋白可注射凝胶就
被用作骨髓间充质干细胞 ( mesenchymal stem
cells，MSCs)的输送载体治疗椎间盘损伤和骨缺
损
［36，37］，但需要更长期、深入细致的临床研究来
确认其治疗效果 .

Chan 等［38］开发了一种全新的微囊法，通过
自组装得到载有 MSCs 的胶原蛋白微球，这些稳
定的微球为细胞的存活、生长、迁移和特异性分化
等提供了有利的微环境，成为很好的细胞输送载

体 .研究发现，胶原蛋白微球中的间充质干细胞能
够很好的保持其特异性，在一定条件控制下(如

软骨和骨分化诱导介质)可选择分化成软骨细

胞
［39］
以及成骨细胞

［40］. 结合微球的可注射特
性
［39 ～ 41］，为基于干细胞的治疗方法在临床上的应

用开辟了广阔的前景 .
当然，天然胶原蛋白也存在一些潜在的问题，

比如，传染朊病毒的风险以及引起免疫反应的可

能性
［42，43］.因此在近几年，采用化学合成方法得

到短的胶原蛋白三股螺旋结构
［4］
或采用基因工

程技术生物合成胶原蛋白或类胶原蛋白的研究也

越来越多
［44］.

2 丝素蛋白

动物丝是指由蜘蛛和鳞翅目昆虫所产生的天

然蛋白质纤维，其中以蜘蛛丝和蚕丝最常见，研究

也最多 .丝素蛋白是动物丝的主要成份，在动物腺
体里合成并以水溶液状态储存，然后经过特定的

生物纺器而成水不溶的固态丝，实现各自不同的

用途，如捕食、逃生和保护等［45］.
蜘蛛能吐出多达 7 种不同的丝，而研究工作

主要集中于织网蜘蛛的主腺体丝，因其具有优于

现有人工合成纤维的综合力学性能
［46］、很好的扭

转稳定性和形状记忆能力
［47］
以及良好的细胞相

容性
［48］
等 .最新的研究还发现筛器类蜘蛛的捕捉

丝纤维具有特殊的周期性纺锤节结构，能够在潮

湿的环境中驱动纤维上凝结的小尺度液滴往纺锤

节方向定向传输，实现连续不断的方向性集

水
［49］.尽管蜘蛛丝具有广泛的应用前景，但由于
目前蜘蛛丝很难大量得到，应用实例并不多 .
养蚕取丝在中国已经有超过 5000 多年的历

史，成熟的养蚕业使得蚕丝是目前通过传统方法

唯一能够大量生产的丝类，全球年产规模在 40 万
吨以上

［50］.如今蚕丝依然凭借其优异的质地和光
泽在纺织和时装领域广受追捧

［51］.
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蚕丝具有典型的皮芯结构，由皮层的丝胶蛋

白和芯部的丝素蛋白纤维构成 .

丝胶蛋白( sericin)在丝素蛋白纤维表层起粘
结和保护的作用，占蚕丝总重的 25% ～ 30% 左
右，是一种水溶性的蛋白质，通常是缫丝过程中得

到的副产品
［52］. 因具有很好的吸湿性和抗氧化

性，丝胶蛋白被用于织物整理剂、化妆品、保湿剂
以及抗氧化剂等

［50，53］.丝胶蛋白也可通过化学交

联的方法制作成膜、微球、水凝胶和多孔支架等用
作药物释放载体和组织工程支架

［54，55］. 但因丝胶

蛋白的纯化分离难导致生产成本较高
［52］，其应用

受到一定限制;而通过基因工程得到的变种蚕

( siricin-hope)所吐出的蛋白质纤维中丝胶蛋白约
占 98% ［56］，也仍未得到实际应用 .

Fig. 1 Preparation of aqueous silk fibroin solution from Bombyx mori cocoons［70］( reproduced in part from Ref. ［70］with

permission of Nature Publishing Group) for processing silk morphologies into regenerated silk fibers ( reproduced in part from

Ref. ［59］with permission of Wiley-VCH Verlag GmbH ＆ Co. KGaA)，non-woven silk fibers ( reproduced in part from

Ref. ［62］with permission of Elsevier)，nano- and microspheres，gels，porous scaffolds，and films

蚕丝素蛋白(以下简称为丝素蛋白，fibroin)

则吸引了更多的研究兴趣 . 蚕丝经脱除丝胶后得
到纤维状的丝素蛋白，其一级结构主要由简单氨

基酸(甘氨酸 G 43%，丙氨酸 A 30%，丝氨酸 S
12% )组成;更高级结构则以 GAGAGX(X 主要是
丝氨酸或酪氨酸)的重复单元规整排列为 β-折叠
而存在于结晶区域，其它带有较大侧基的氨基酸

以无定型结构存在于非晶区域 . 由于丝素蛋白纤
维的结晶度和规整性比较高，蚕丝表现出优异的

力学性能 .除被广泛应用于传统纺织领域外，丝素
蛋白纤维被用于手术缝合线也有一个多世纪的历

史
［57］.丝素蛋白纤维经适当方法溶解后可分别得
到再生丝素蛋白( regenerated silk fibroin，RSF)水
溶液或有机以及离子液体溶液，在一定条件下

(如 pH、温度、离子、超声和有机物作用等)，溶液
中的丝素蛋白构象可由水溶性的 silkⅠ结构转变
为水不溶的 silkⅡ结构，因而可以很方便地通过
各种加工工艺得到形式多样的材料，如纤维、膜、
无纺布、凝胶、三维多孔支架和微球等(图 1 和图
3c)［57 ～ 66］.
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2. 1 药物释放载体和组织工程支架
相对于胶原蛋白支架，丝素蛋白纤维编织支

架具有与天然韧带更接近的力学强度、缓慢的降
解速度和更低的免疫原性，以及比合成高分子纤

维更好的生物相容性，同时，丝素蛋白纤维表面具

有一定的化学可修饰性，因而被用于制作韧带和

腱的修复及替代的组织工程材料
［67，68］. 体外实验

表明，间充质干细胞能够在丝素蛋白纤维编织支

架上很好的黏附、生长和分化;动物体内实验也发
现，新生成韧带能够分泌大量细胞外基质，且韧带

能够嵌入骨腔生长，同时此组织工程韧带的拉伸

强度达到了日常活动要求，表现出巨大的临床应

用潜力
［69］.
丝素蛋白无纺布可以通过天然丝素蛋白纤维

部分溶解或均化作用、胶水粘结和溶解后溶液电
纺等方法制备得到，因其具有较大的比表面积和

粗糙的形貌而有利于细胞的黏附和生长 . 研究发
现，由天然丝素蛋白纤维得到的无纺布具有较好

的生物相容性和较低的免疫原性，并能很好地支

持人体多种细胞如角化细胞、造骨细胞、成纤维细
胞、上皮细胞系和内皮细胞等的生长，结合其优异
的柔顺性和力学强度，在组织工程材料方面前途

广阔
［71 ～ 74］.另一方面，通过电纺的方法制备再生

丝蛋白无纺布，除了具有很好的生物相容性和力

学强度且可以通过电纺参数在较大区间灵活调节

纤维尺寸外，还能通过混入其它高分子材料(如

聚氧化乙烯 PEO)、无机物(羟基磷灰石 HAP)或
细胞因子等来调节无纺布的理化性质和生物活

性，进一步的后处理(如甲醇等醇溶液和水蒸汽

处理等)还能调节丝素蛋白的构象和无纺布的孔

隙率等形貌特征，满足广泛的使用要求
［75 ～ 77］. 另

外，还有报道使用丝素蛋白无纺布为模板诱导无

机物矿化，探索天然有机-无机复合材料的形成机
制并实现仿生合成具有特殊性能的复合材料

［78］.
再生丝素蛋白溶液经浇铸可得到丝素蛋白

膜，同样具有高细胞黏附生长性和低免疫原

性
［79］，被用于骨、肝和伤口敷料等多个组织工程
领域 .混入少量胶原蛋白能改善丝素蛋白膜湿态
下的拉伸弹性

［80］;若在制备过程中混入水溶性高

分子如 PEO 且在成膜后洗脱，可以在控制膜表面
粗糙度的基础上得到粗糙表面的拓扑结构

［81］. 丝
素蛋白膜表面经过化学修饰接枝上 RGD (精氨
酸-甘氨酸-天冬氨酸三肽)及细胞因子，或直接在
膜中混入细胞因子，可以增加膜的生物活性，扩大

其应用范围
［82，83］. 进一步的后处理，能调节丝素

蛋白的构象结构，进而调控膜的力学性能、降解性
能以及氧和水汽的渗透性

［84］
等 . 膜的厚度也可以

由溶液特性如浓度等控制，甚至还可以通过层层

组装的方法得到稳定的丝素蛋白纳米膜
［85］. 同

样，丝素蛋白还能作为合成高分子或金属支架

(如聚己内酯 PCL 和医用钛网补片)的表面涂层
材料，用于改善它们的表面性能和生物相容

性
［86 ～ 88］.
采用类似于软印刷术的微模板和组装技术，能

够构筑丝素蛋白微流体装置和得到可控微米表面

拓扑结构，通过研究表面形貌对角膜成纤维细胞生

长的影响而使其适用于角膜组织工程
［89 ～ 92］. 掩膜

技术可以在高空间分辨率下控制丝素蛋白膜表面

的理化特征如 silkⅠ和 silkⅡ结构的分布，进而控制
其降解行为、力学性能及细胞生物响应性等［93］.
再生丝素蛋白水溶液可形成由 β-折叠为物

理交联点的三维网络水凝胶，不仅能用于细胞支

架以及药物、DNA 和细胞因子释放载体，而且可
以实现注射使用

［63，94 ～ 98］.混入其它生物高分子如
明胶和弹性蛋白等可调节水凝胶的理化性质，特

别是对温度和 pH 等的响应性［99］.
再生丝素蛋白三维多孔支架可以通过粒子洗

脱、气体发泡、冷冻干燥和三维喷墨打印等方法得
到
［64，100 ～ 103］.粒子洗脱法中，制孔剂为盐颗粒、糖
颗粒甚至聚苯乙烯微球等，通过溶剂种类和制孔

剂的尺寸可以控制多孔支架的孔径大小、孔径梯
度分布和孔壁粗糙度等形貌特征，进而影响其生

物活性 .
再生丝素蛋白微球可以由自组装法、模板法、

微流体技术、共混分相法、乳液分相法、喷雾干燥
法和电喷法等制备得到，被广泛用于药物及细胞

因子载体及缓释研究
［60，104 ～ 111］.

最近几年，随着学科的不断交叉发展，丝素蛋

白材料的应用领域得到不断拓展 .
2. 2 光学器件及传感器
丝素蛋白膜具有好的透光性，其最早在光学

领域中的应用是将绿色荧光蛋白包裹在丝素蛋白

膜中，以实现其非线性光学的特性
［112］. 最近几

年，采用类似于软印刷的技术，将丝素蛋白溶液旋

涂、浇铸(图 2)或直接喷墨打印(图 3)到具有表
面二维和三维纳米微米图案的基底上，在丝素蛋

白膜上复制出相应图案，空间分辨率可以达到几

十纳米，从而制成一系列基于丝素蛋白的光学器
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件，如衍射光栅、滤光片、棱镜、微棱镜阵列、二维
衍射光学器件、光子晶体和波导管等［113 ～ 116］.在丝
素蛋白基体中添加纳米无机物制备复合材料，不

仅力学性能得到增强，而且还被赋予了很多新的

功能，如通过旋转辅助层层组装法，制备的丝素蛋

白-蒙脱土纳米片复合膜具有很高的透明度，若将
蒙脱土纳米片换成银纳米片密集排列的 Langmuir
单层膜则可得到如同镜子的高反射纳米膜，这些

柔韧的纳米膜具有优异的力学性能和光学性能，

有望在生物材料领域以及光子学和光学领域得到

广泛应用
［117］.

丝素蛋白纳米图案光子晶格，具有规则周期

的二维纳米点阵图案，而不同的晶格常数可以呈

现出不同的颜色，其对折射指数 n 的敏感度可达
Δn = 0. 007，基于比色偏移，丝素蛋白光子晶格可

用于葡萄糖浓度检测，是第一个基于丝素蛋白光

学器件的功能性传感器
［118］.

丝素蛋白经化学改性接枝对氨基苯甲酸后，

在液态和固态下随 pH 值(2 ～ 12)发生光谱颜色
改变，响应迅速，可制备成光流体器件作为 pH 传
感器，具有很好的机械和化学稳定性

［119］.
采用纳米印刷术制备的丝素蛋白自感应光流

体器件，不但能保持在 50 nm 以下的最小分辨率，
而且克服了简单浇铸法自然干燥过程中的一些缺

陷如变形等，并可以实现快速生产
［120］. 同时，结

合丝素蛋白材料良好的生物相容性及温和(水溶

液及室温)的加工条件，掺杂生物活性物质(如细

胞、酶等)后，可实现生物功能性和光学性质的转
换，用于生物检测，如掺杂血红蛋白后能用于检测

氧气浓度
［121］.

Fig. 2 The transformation process of silk optics

Silk solution is deposited on appropriate substrates and detached after its transition from the liquid to the solid phase，yielding an optical

element，such as the silk white-light hologram shown. Reproduced in part from Ref. ［116］with permission of Nature Publishing Group

Fig. 3 ( a) Schematic of direct-write assembly of silk fibroin，in which a concentrated silk fibroin ink is extruded through a

micronozzle into a methanol-rich coagulation reservoir; ( b) Optical image of wavy silk waveguides guiding light from a He:Ne

laser source; ( c) SEM images of fibroin 3D structures of circular web. Reproduced in part from Refs. ［102］and［115］with

permission of Wiley-VCH Verlag GmbH ＆ Co. KGaA
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经旋涂或浇铸制备得到丝素蛋白膜，然后将

纳米膜状的单晶硅晶体管或超薄的电极阵列转印

到膜上，可得到柔韧且可调节溶解或降解吸收的

可植入型生物医用电子器械 . 将它与机体表面共
形接触后则成为一种高性能的丝素蛋白复合柔性

电子器件，如将其植入到柔软的动物大脑后能对

大脑神经信号进行监测，可望用于疾病的临床诊

断和治疗，当然以上工作仅处于初期探索阶

段
［122，123］.

2. 3 丝素蛋白胶水
最近的研究发现，在再生丝素蛋白溶液里通

弱的直流电，正极能够形成凝胶，并能通过电压、
温度以及 pH 等调控其形成过程和凝胶特点 . 这
种厚黏液状电凝胶具有黏着性，同时可以通过电

极的变换实现其黏着和去黏着行为的可逆性转

变，因此这种丝素蛋白胶水可以被设计成生物医

用器件，如生物胶水、可注射局部固定药物载体以
及可控机器人等

［124，125］.

3 大豆蛋白

植物种子中富含有存储能量的蛋白质，也是

一大类非生理活性蛋白质，如大豆蛋白、小麦蛋白
和玉米蛋白等，其中在材料领域研究应用最广的

还是大豆蛋白，在大豆类食物中的含量可高达

40% .大豆蛋白的氨基酸组成主要有甘氨酸、天冬
氨酸、谷氨酸、赖氨酸和色氨酸等，是植物性的完
全蛋白质，在营养价值上等同于动物蛋白，因而在

食品工业中大放异彩
［2，126 ～ 130］. 同时，丰富的大豆

蛋白资源也促使科学家们不断探索，希望开发出

具有优异性能的大豆蛋白材料 .
大豆 分 离 蛋 白 ( soybean protein isolation，

SPI)是大豆的重要组分，它是将豆粕除去大豆油
和水溶性非蛋白成分后，得到的一种蛋白质含量

不少于 90%的混合物，其组成、结构和性质基本
代表纯的大豆蛋白，因此在本文中将“大豆分离
蛋白”简称为“大豆蛋白”.根据离心分离系数(即
沉降系数)不同，大豆蛋白可分为 2S、7S、11S 和
15S 4 种组分，其中 7S 组分占 35%，11S 组分占
52%，7S 组 分 中 的 β-大 豆 伴 球 蛋 白 ( β-
conglycinin ) 和 11S 组 分 中 的 大 豆 球 蛋 白
( glycinin)是大豆蛋白的主要成分［131，132］.
基于大豆蛋白来源广、价格低廉、可生物降

解、环境污染小和可再生等特点，其通常被加工成
膜、纤维和塑料等材料(图 4) .大豆蛋白的干态材

料具有硬脆性，力学性能差，同时大豆蛋白的强亲

水性也导致了其耐水性很差 . 为提高大豆蛋白材
料的韧性和防水性，常采用的方法有:(1)添加增
塑剂，如多元醇(如甘油等)

［133 ～ 135］
和胺类化合物

(如乙酰胺等)
［133，136 ～ 138］;(2) 添加填料，如碳酸

钙等无机物
［139 ～ 142］
和木质素等天然纤维

［143 ～ 145］;

(3)混入疏水性的高分子，包括天然高分子(如天
然橡胶)

［146］
和合成高分子(如聚氨酯 PU 和聚酯

如 PCL 等)［147 ～ 150］;(4)疏水化学改性，包括戊二
醛 等 的 化 学 交 联

［148，149］
和 接 枝 改 性

等
［133 ～ 137，147 ～ 149，151，152］.但由于大豆蛋白分子链间
作用力强(主要是氢键相互作用)，与其他材料的

极性差异大，且各亚基间通过二硫键结合方式也

使其分子链很难伸展开，从而导致在共混时材料

组分间的相容性差 . 如果采用在增加组分间分子
链作用力的同时又能破坏大豆蛋白亚基间的二硫

键的化学和物理方法进行改性，或许能更有效地

提高材料间的相容性 . 大豆蛋白膜主要用于食品
包装，通过阻止水汽等气体以及溶质的迁移来保

持食品的质量，研究多集中于如何通过物理、化学
或 者 酶 处 理 来 提 高 其 机 械 性 能 和 阻 隔 性

能
［141，153，154］;大豆蛋白纤维的研究一直是纺织纤

维领域的一个热点，主要集中在如何实现其可纺

性以及通过化学和物理的手段来改善纤维的性

能
［155 ～ 163］.
直到近些年，大豆蛋白的应用研究领域才得

到很 大 的 拓 展，尤 其 是 在 生 物 医 药 领 域 方

面
［164，165］.

3. 1 药物释放载体
大豆蛋白膜可用于亲水以及疏水药物的释放

载体，研究其在肠胃环境下的释放行为发现酶作

用下的膜降解控制了药物释放速率，通过交联密

度可有效控制药物的释放
［166］.

通过吸附和溶解的方法可以制备得到载药大

豆蛋白纤维，其药物吸附动力学和热力学参数以

及影响药物释放的因素也都得到了较为全面的探

索
［167］.大豆蛋白电纺纤维也被用于抗菌药物的
包载释放，空气湿度增加将激发抗菌药物释放，有

望成为医用和食品用抗菌包装材料
［168，169］.

出于对健康的追求，功能食物的控制释放正

在成为新兴的热门领域 . 通过冷凝胶法制备的大
豆蛋白微球被用于功能食物载体，且具有诸多优

点，如温和的条件可以适用各种功能食物，并能通

过与其它天然高分子如玉米蛋白共混的方法调控
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Fig. 4 Processing soy protein into different material morphologies，such as fibers，films，porous scaffolds，gels，non-

woven fibers (Reproduced in part from Ref. ［169］with permission of Elsevier)，and microparticles (Reproduced in part

from Ref. ［170］with permission of American Chemical Society) .

释放行为
［170］.

通过化学交联或者共混改性后，如酰化改性

后再戊二醛交联或者混入海藻酸盐和聚丙烯酸

盐，引入 pH 敏感基团羧基，可以实现大豆蛋白载
药体系如微球、膜和水凝胶对 pH 的响应性，以满
足在体内不同部位 pH 环境下的药物释放要求，
如在胃(pH 为 1)环境下释放较慢，而在结肠( pH
为 7. 4)环境下可以快速释放［171 ～ 174］.
3. 2 组织工程支架
据中国民俗文化记载，古代中国的医生就曾

使用大豆凝乳(豆腐)处理伤口
［175］. 近几年，有研

究者利用大豆蛋白的热固性，将其加热交联制备

成各种所需形貌，如纤维、膜、多孔支架和微粒等
(图 4)［155，176，177］.这类大豆蛋白材料表现出低免
疫原性，并能诱导成骨细胞和成纤维细胞等的分

化，优异的可塑性使其可作为一种骨填充材料及

皮肤和伤口敷料，能很好地修复骨缺损和皮肤烧

伤，同时在牙周、上颌面等整形外科领域也具有很
强的临床应用前景

［155，176 ～ 179］.

3. 3 其它
大豆蛋白虽然是亲水性高分子，但其水凝胶

的溶胀率较低 . 经羧基改性后的大豆蛋白水凝胶
具有超吸水能力

［180］，通过改性程度、交联密度、
蛋白质结构、浓度以及环境参数如 pH、离子强度
和温度等可调节其吸水-脱水行为，甚至可制备形
状记忆水凝胶

［174］. 这种材料还能用于吸附工业
废水中的重金属如钙、锌、汞和铅离子等［181 ～ 183］.
与羧甲基壳聚糖共混后制得的大豆蛋白水凝胶同

时具有电场响应性
［184，185］.

以大豆蛋白为原料制备的胶黏剂具有价格便

宜、操作简便以及条件温和(较低热压温度)等优
点，主要用作木材和纸张等环保型胶黏剂，早在

19 世纪 30 年代起就被用于制作胶合板［186］. 但其
粘结强度较低和耐水性较差，且不耐生物侵袭，一

般只可用作室内级胶黏剂，因而已逐渐被具有毒

性的甲醛等化学交联剂所取代 . 近年绿色环保及
可持续发展的风潮使大豆蛋白胶黏剂的研究再次

成为热点，主要集中在通过改性提高其粘结强度

和耐水性 .主要通过化学改性，如酸、碱处理、交联
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改性以及仿生改性等，对大豆蛋白分子链进行修

饰，并使其分子链高级结构受到破坏，大豆蛋白分

子链更加伸展，增大胶黏接触面积，提高粘结强度

和耐水性
［187 ～ 193］.

4 结语

作为性能优异的天然高分子材料，非生理活

性蛋白质在自然界拥有极其丰富的来源且种类多

样，它们拥有不同的化学组成和聚集态结构以实

现各自特定的功能;同时当今化学合成技术和生

物技术的新发展已能在分子层面对蛋白质氨基酸

序列进行设计，为得到充足的非生理活性蛋白质

类似物提供了技术保障，因而非生理活性蛋白质

在材料领域的应用具有广阔的前景 .另一方面，在
设计一级结构的基础上，想要根据实际目标将非

生理活性蛋白质制成各种功能性的材料，更重要

的是对其高级聚集态结构有效调控 . 这就要求我
们加强多学科交叉，不断探索非生理活性蛋白的

高级结构调控机理、优化设计和创新工艺 .只有这
样，才能为材料功能控制提供更多的调节空间，从

而更广泛地拓展非生理活性蛋白质在材料领域的

应用范围 .
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RECENT PROGRESS AND APPLICATION OF NON-BIOACTIVE
PROTEINS IN MATERIAL FIELDS

WEN Jianchuan，YAO Jinrong，SHAO Zhengzhong
(Key Laboratory of Molecular Engineering of Polymers of Ministry of Education，Department of Macromolecular Science，

Laboratory of Advanced Materials，Fudan University，Shanghai 200433)

Abstract As biomacromolecules，non-bioactive proteins have been used with a history of more than
millenaries，sharing the merits of abundant source supply，environmental-friendly，reproducible，biodegradable，
biocompatible and facile morphological plasticity etc. In this paper，three of the most abundant non-bioactive
proteins in nature，collagen，fibrion and soy protein are introduced. The review focuses on the structure of the
proteins as well as the recent achievements of their applications in material fields，especially，as carrier for drug
delivery and scaffold for tissue engineering，with the scope expanding to bio-related interdisciplines，such as
biophotonic devices，optofluidic devices，sensors，bio-integrated electronics，adhesives and superabsorbents，etc.
Keywords Protein based materials，Collagen，Animal silk，Soy
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