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第１版序

我的两位同事崔福斋、冯庆玲嘱我为本书写一序言。应该说，我看到这本书的手稿时
是颇为吃惊的。没想到他们二位居然在繁忙的科研和教学中抽出时间下了这么大的功夫
完成了这一著作，其勤奋和勇敢的精神令我敬佩。
生物材料，特别是天然生物材料的研究，近些年来在国际材料界形成了一个特别值得

注意的热潮。人们越来越认识到，从材料科学的角度看来，天然生物材料学是一个正待发
掘的丰富宝藏。从该书的内容可见，不论是微观结构或是形成过程，天然生物材料都和我
们一般所了解的人工材料很不一样。只要稍微深究一下就能感觉到其中蕴藏着不少奥
秘。材料研究者肯定能够从对天然生物材料的研究中学习到很有价值的东西。这是一个
新的交叉领域，富有挑战性，也充满了机会。清华大学生物材料研究组自１９８７年起逐步
投入这一领域并开展了一系列相关研究。当然，时间不长，其认识和积累都是很有限的。
在进行生物材料的研究中，不少原来从事材料科学工作的人遇到的困难之一就是要

去熟悉一些必要的生物学知识，包括生物化学。我想，这本书多少在这方面代表着两位作
者的学习心得，我愿意将此书推荐给读者们，以帮助读者较快地进入这一领域。
生物材料的知识浩如烟海，至今人们对天然生物材料的认识还只是初步的，因此要写

出一本系统的较完整的书当然是很难的。我认为本书作者最重要的贡献就是他们做了这
一尝试，并基本上反映出该学科的主要内容。应该说，这第一步是难能可贵的。

中国工程院院士　
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第１版前言

本书是作者从事生物材料科研和在清华大学讲授生物材料课程的总结。我们的目的
是提供关于生物材料研究的基本知识，并试图对生物材料领域中的新发现和新进展进行
评价。
全书围绕天然生物材料的性能及关于分级结构的关系、人体植入材料的生物相容性、

学习生物过程合成材料和生长组织的方法这几个主题进行论述。其基本内容包括天然生
物材料的组成单元（蛋白、多糖、生物矿物），分级结构和组装原理，细胞调制生长、复合过
程，生物相容性，仿生材料与组织工程材料。
长期以来，相对于传统材料如金属、陶瓷、高分子聚合物而言，人类对天然生物材料的

理解是颇为肤浅的。近年来，材料学、生物学、化学和医学等专家的协作研究，已经使这种
状况大为改观，若干生物材料的结构在分子水平和晶体学水平上日益为人们所理解。生
物材料的一个令人鼓舞的方面就是它与医学之间日益增多的相互影响。人们已经用生物
材料制作除大脑以外的几乎所有组织和器官用于医疗，当然其使用寿命和质量都亟待改
善。目前，在富有挑战性的仿生、智能材料及组织工程材料的研究方向上，人们都在进行
着探索并由此丰富了生物材料的教学内容。
本书第１，２，６，７章由崔福斋撰写，第３５章由冯庆玲撰写。在撰写过程中，作者注意

尽可能反映国内外生物材料学的新研究成果，特别是注意我国学者在学术上的贡献和创
新。在本书撰写过程中，李恒德、冯新德、王夔、何炳林、赵南明、邱贵兴、李世普、张兴栋、
杨子彬、胡蕴玉、顾汉卿、柴本甫、徐恒昌、邰子厚等提供了有关书籍、论文及成果介绍，清
华大学生物材料研究组的研究生也对本书提出了不少宝贵意见，张效忠审阅了全书，谨在
此一并表示感谢。由于作者水平有限，本书难免存在缺点和错误，敬请专家和读者不吝指
正。

作　者

　
　

此为试读,需要完整PDF请访问: www.ertongbook.com
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第２版前言

自１９９６年《生物材料学》出版以来，经过１９９７年的重印，该书已在１９９９年脱销。这
是当初出版此书时没有预料到的。除了清华大学生物材料课程用此书作为教材外，其他
至少３所大学的生物材料课程亦以此书作为教材。为了满足读者的需求，也考虑到１９９６
年以后，生物材料领域已经有了显著的进展，我们对原书内容做了较大的改进，章节也作
了新的编排，并在每章内容后边配备了若干思考题。
改动较大的是生物矿化的内容和增加了介绍生物材料与单细胞相互作用过程的内

容，以及第８章中宿主反应的内容。
本书第１，２，７，８章由崔福斋撰写，第３６章由冯庆玲撰写。全书内容的审核和定稿由

两人共同完成。希望本书的出版能够对进一步改进生物材料学的教学、满足相关领域科
研工作者的需要及提高我国在这一领域的研究水平发挥积极的作用。

作　者

于北京清华园
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第１章　绪 论

１．１　生物材料学的发展

生物材料学是一个崭新的领域，但生物材料本身却有着古老的历史，只是它在当代才
取得了快速的发展。２０００多年前的古罗马人、中国人就曾用黄金修补牙齿。众多历史记
载也表明，玻璃义眼和木制的假牙也曾被普遍应用过。２０世纪初，高分子材料开始得到
应用，许多人尝试用它做人体植入试验，但由于现在我们所熟知的材料毒理反应，这些试
验都失败了。１９３７年，牙科医学中开始应用聚甲基丙烯酸甲酯（ＰＭＭＡ）。第二次世界大
战期间，人们偶然发现崩入飞行员眼睛内的ＰＭＭＡ碎片不会引起较强的排异反应。随
后，有人开始试验用聚乙烯塑料制造血管替代材料。１９５８年，外科医生尝试用涤纶仿造
动脉血管。２０世纪６０年代初，用高分子聚乙烯和不锈钢制成的人工髋关节被植入人体
并取得了成功。然而，这些有记载的合成材料在医学上的应用，尚未使用生物材料
（ｂｉｏｍａｔｅｒｉａｌ）一词。

２０世纪６０年代末和７０年代初，在美国Ｃｌｅｍｓｏｎ大学举行的生物材料讨论会上
“ｂｉｏｍａｔｅｒｉａｌ”一词开始被普遍采用。富于想像力的内科医生试图通过各种移植试验以发
现有价值的材料，但常常发现植入的材料会危及生命。通过“Ｃｌｅｍｓｏｎ讨论会”人们才知
道，内科手术技术本身已不是主要的影响因素，需要研究的是植入材料的生物相容性。于
是，工程师开始按医生的要求设计材料，科学家再研究生物相容性的本质，由此开始了多
学科对生物材料的共同研究。同时，以生物材料为基础，还衍生出药物释放、生物传感器
和人工器官的研究方向。至此，围绕生物材料，产生了一个新的学科［１］。２０世纪９０年代
以来，我国在生物材料方面的研究也取得了快速的发展。
目前，生物材料通常有两种定义［１，２］，一种是指天然生物材料（ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌｍａｔｅｒｉａｌｓ），

也就是由生物过程形成的材料，如结构蛋白（胶原纤维、蚕丝等）和生物矿物（骨、牙、贝壳
等）。这种定义的内涵相当明确而固定。另一种是指生物医用材料 （ｂｉｏｍｅｄｉｃａｌ
ｍａｔｅｒｉａｌｓ），其定义随着医用材料的快速发展而演变。２０世纪８０年代末曾被美国

Ｃｌｅｍｓｏｎ大学生物材料顾问委员会定义为“与活体结合的人工非生命材料”是这种生物材
料狭义定义的代表。随着人体植入材料发展到包括活组织如细胞体外繁殖长出的组织此为试读,需要完整PDF请访问: www.ertongbook.com
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等，这种狭义定义已渐趋淘汰。１９９２年，美国Ｊ．Ｂｌａｃｋ教授在他著名的《材料的生物学性

能》［３］教科书中，定义生物材料为“用于取代、修复活组织的天然或人造材料”。可以预见，

随着组织工程的发展，这种生物材料的定义将逐渐增大生物过程形成材料的成分。这样，

两种定义就会有越来越多的重叠。１９９７年，美国Ｓ．Ｉ．Ｓｔｕｐｐ教授在其发表在《Ｓｃｉｅｎｃｅ》杂

志上的论文中，就把生物材料定义为活组织中的天然材料和用于修复人体的材料［４］。本

书将一并讨论这两种定义的生物材料。本书的这种处理方法除了有学术上的内涵联系，

还有重要的实用价值。例如，从事金属、陶瓷或高分子人工骨研制或生产的工程师，如果

对天然骨结构性能也有深入的了解，其指导意义是显而易见的。近年来，对生物材料学有

重要影响的是组织工程的蓬勃发展［５，６］。生物医用材料的传统概念是希望植入材料能在

动物或人体内长期稳定地保持其替代组织的功能。而组织工程的思路是在人体组织缺损

处植入可吸收的框架材料。组织细胞在框架内增殖，逐渐生长出该组织，同时框架材料逐

渐降解，最后缺损处长出的是人体自身的组织。因此，对框架材料提出的要求是给细胞及

生长因子一个载体，而且要有与组织生长相匹配的降解速率。由于组织工程对所需的材

料提出了不同于传统植入材料的要求，这也就给生物材料以新的发展空间。组织工程实

用化的关键在于发展出适宜的组织工程框架材料。近年来，软骨、骨组织工程可望最先实

现实用化［６］。

１．２　生物材料学的范围

顾名思义，生物材料学是生命科学和材料科学的交叉研究领域。实际上，它与化学和

医学也有密切的关系。生物材料学是涉及生物材料的组成结构、性能与制备关系的科学，

其主要目的是在分析天然生物材料微组装、生物功能及形成机理基础上，发展新型医用材

料以用于人体器官组织修复与替代，同时，还可发展仿生高性能工程材料［７９］。图１．１表

示生物材料学与相关学科的联系。图中材料科学与生物学的两个圆的交叉部分表示生物

材料学，生物材料与医学的交叉部分表示生物医学材料，生物材料学与工程学交叉部分包

括仿生材料（ｂｉｏｍｉｍｅｔｉｃｍａｔｅｒｉａｌｓ）、智能材料（ｉｎｔｅｌｌｅｇｅｎｔｍａｔｅｒｉａｌｓ）或灵巧材料（ｓｍａｒｔ

ｍａｔｅｒｉａｌｓ）。

实际使用的生物医用材料种类繁多（见表１．１）。一种新型生物医用材料从需求到开

发、制造和植入应用的过程，要涉及到诸多学科，如材料科学、医学、生物学、生物工程学、

管理科学等，因此，生物材料专家应对设计生物材料的基本原理有很好的掌握和理解，这

包括传统的材料科学的理论与实践，还包括材料被植入人体后所发生的复杂作用的机理

和成功经验。

２
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图１．１　生物材料学与相关学科的联系

表１．１　部分合成材料和经修饰过的天然材料在医疗上的应用

应　用 材料种类

骨

骼

人工关节（髋关节、膝关节）

金属骨固定板

骨填充

人工肌腱和韧带

牙齿修复

钛铝钒合金，不锈钢，聚乙烯

不锈钢，钴铬合金

磷酸钙，胶原磷酸钙

特氟隆，涤纶

钛，氧化铝，磷酸钙

心
血
管
系
统

血管

心脏瓣膜

导管

特氟隆，涤纶，聚氨酯

不锈钢，碳材料，钛合金，牛心包

硅胶，特氟隆，聚氨酯

器

官

人工心脏

人工皮肤

人工肾

聚氨酯

硅胶胶原复合物，壳聚糖

聚丙烯腈

感

官

耳蜗

人工晶状体

隐形眼镜

角膜

铂电极

聚甲基丙烯酸甲酯，硅胶，水凝胶

硅胶丙烯酸酯，水凝胶

胶原，水凝胶

　　有人将生物材料按用途分为两类：硬组织替代材料和软组织替代材料。前者如金属

３
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和陶瓷，主要用于整形外科和牙科材料；后者如各种高聚物，主要用于心血管和一些柔软

的外科材料。实际上，这种划分并不严格，如心脏瓣膜材料可以是聚合物、金属或碳材料；

髋关节可以是金属和聚合物的复合材料，将其植入人体后其界面又要由聚合物骨水泥黏

合。本课程将帮助学生对生物材料的各种分类有一个总体的理解。

生物材料学已经形成自己独特的研究对象、研究方法和学科体系［７１３］。其学科主要

内容如生物过程形成的分级结构和生物矿化原理，单细胞与材料的相互作用，材料的生物

相容性机理，生物医用材料设计，天然材料自组装，修复组织愈合原理等是任何其他学科

都不能包容的。

１．３　天然生物材料的特性

１．３．１　天然生物材料的成分

　　地球上存在９２种稳定的化学元素，而天然生物材料的基本组成只是低原子序数的几

种轻元素。表１．２给出人体、海水、地壳中诸元素的原子百分比，其中人体和海水的 Ｈ和

Ｏ含量很接近，这是因为人体中６０％的质量是水。水在生物活体中的作用极为重要，因

为生物组织失水后就失去生物活性了。迄今的各种生物材料分析测试手段，几乎都是对

干样品进行的，因此具有较大的局限性。人体中的Ｃ和Ｐ含量比海水和地壳中大许多，

表明这两种元素对生命过程很重要。生物大分子都是以碳为骨架构成的，细胞干重的过

半数都是碳。至于Ｐ，细胞中含有丰富的磷脂，骨矿是由磷酸盐构成的。有意思的是，植

表１．２　人体、海水和地壳中原子丰度的百分比

海　　水 人　　体 地　　壳

Ｈ ６６ Ｈ ６３ Ｏ ４７

Ｏ ３３ Ｏ ２５．５ Ｓｉ ２８

Ｃｌ ０．３３ Ｃ ９．５ Ａｌ ７．９

Ｎａ ０．２８ Ｎ １．４ Ｆｅ ４．５

Ｍｇ ０．０３３ Ｃａ ０．３１ Ｃａ ３．５

Ｓ ０．０１７ Ｐ ０．２２ Ｎａ ２．５

Ｃａ ０．００６２ Ｃｌ ０．０８ Ｋ ２．５

Ｋ ０．００６０ Ｋ ０．０６ Ｍｇ ２．２

Ｃ ０．００１４

４
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物中的生物矿物以氧化硅为主。这可能与植物根部不断地从地表中汲取的物质有关，而
地壳中的Ｓｉ含量是相当高的。生物体内还含有如下微量元素：Ｆｅ，Ｃｕ，Ｍｎ，Ｚｎ，Ｃｏ，Ｍｏ，

Ｓｅ，Ｖ，Ｎｉ，Ｉ和 Ｍｇ。它们对于生物体内特定种类酶的功能起关键作用。

１．３．２　原子、分子间作用力

迄今为止，生命体内没有发现特殊的作用力，没有特殊的原子及人工无法合成的分
子。天然生物材料中的原子、分子间的相互作用按强度可分为两大类：强相互作用和弱
相互作用。强相互作用指离子键或共价键及其杂化键。需要指出的是，天然生物材料中
不存在金属键。弱相互作用包括涉及偶极子的静电相互作用、色散力、氢键和疏水键。在
生物大分子中，正是众多的弱相互作用的协同作用决定了结构的稳定性及其构象的可变
性。图１．２给出各种相互作用强度的范围。生物材料复杂的结构很大程度上取决于其中
原子、分子间的相互作用。因此，要研究生物材料结构与功能的关系，必须了解这些复杂
结构中各种原子、分子键的相互作用。在传统材料科学中，氢键和疏水键几乎没有提及。
鉴于它们在生物材料中的重要性，特此加以说明。

图１．２　各种原子、分子间的相互作用强度
（单位：ｋｃａｌ／ｍｏｌ，１ｃａｌ＝４．１８６８Ｊ，下同）

氢键（ｈｙｄｒｏｇｅｎｂｏｎｄ）在弱相互作用中占有突出的地位。氢原子只有一个１ｓ电子，
因而只能形成一个共价键。但如果在与电负性较强的原子（记为Ａ）已形成键的氢原子附
近还有其他体积较小、电负性较大的原子（记为Ｂ）如Ｏ，Ｎ，Ｆ等时，则氢还可以同时和这
些原子形成另一个弱得多的键，称为氢键，常用下列符号表示：Ａ—ＨＢ，其中虚线部分
为氢键。能够形成氢键是因为 Ｈ 和其他原子形成的共价键具有较大的偶极矩，以致 Ｈ
原子核正电荷附近电子云密度较小，因而质子又能和另一个电负性较强的原子相互作用，
从而形成氢键。这种氢键的键能较小，约为８ｋＪ／ｍｏｌ５０ｋＪ／ｍｏｌ；键长范围为０２５ｎｍ０．
３４ｎｍ，其定义为原子ＡＢ之间的距离。

５
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一般认为在Ａ—ＨＢ中，Ａ—Ｈ键基本上是共价键，而 ＨＢ键则是一种较弱的有方
向性的范德瓦耳斯引力。氢键与一般范德瓦耳斯力的不同之处在于：Ａ—ＨＢ具有饱和
性和方向性。其方向性是Ａ—ＨＢ三原子在一条直线时键最强。氢键可以分为分子间
氢键和分子内氢键两大类。水分子中的Ｏ通过氢键和其他水分子中的Ｈ连结，使水形成
一个局部有序结构，这就是常见的氢键。
在蛋白质α螺旋中，上一圈的ＣＯ—通过氢键跨越三个残基与下一圈的ＮＨ—之间连

结，因此α螺旋是氢键最多的结构之一。这些氢键的方向与螺旋长轴方向基本平行。这
种氢键至少要破坏３个以上才能使多肽链出现挠曲。在该处产生折叠是蛋白质能呈现球
形的必要条件。

β折叠也是氢键的一种结构，在此结构中，并列着的多肽链通过链间氢键的交联，排
成折叠的构象。由于所有的肽键都参加了这种交联，因此给β折叠结构带来很大的稳定
性。其中多肽键之间的氢键与多肽链本身大致垂直。

ＤＮＡ分子中碱基之间的配对也主要靠氢键，例如Ｇ和Ｃ之间能形成３个氢键，Ａ和
Ｔ之间形成２个氢键，因此Ｇ—Ｃ对一般比Ａ—Ｔ对更为稳定。在形成ＤＮＡ双螺旋结构
时，氢键起着一定的作用。加热可以使蛋白质和核酸的氢键破坏，从而使之失活，从这一
点可以看出氢键在生命活动中的重要性。
疏水键（ｈｙｄｒｏｐｈｏｂｉｃｂｏｎｄ）指两个非极性分子（疏水基团）为了避开水相而群集在一

起的作用力。疏水基更确切些应称作疏水性相互作用。这些分子存在的引力是范德瓦耳
斯力。“键”是由于疏水性分子从氢键构成的水晶格中被排除而形成的，这是决定生物膜
的总体结构的主要因素。在生物膜中，磷脂是一种双亲媒性分子。在水存在的情况下，其
非极性端（疏水端）不与水接触，而极性端（亲水端）倾向于与水接触，从而形成自由能最低
的磷脂双分子层。这是一切生物膜的基础构架，在此基础构架上嵌入蛋白质，就形成了生
物膜。
在蛋白质分子的多肽链中，也含有非极性侧链（疏水侧链）的氨基酸残基，如亮氨酸、

异亮氨酸、苯丙氨酸、缬氨酸、色氨酸、丙氨酸、脯氨酸。两个非极性侧链之间可以生成疏
水键，如：

ＨＣ ＣＨ３…Ｈ３ Ｃ ＣＨ

非极性侧链与主链骨架的α—ＣＨ基也可以生成疏水键。疏水键对于维持蛋白质的三四
级结构也起着重要作用。

１．３．３　天然生物材料的结构特征———分级与自组装复合

天然生物材料与周围环境之间能够形成错综复杂的内部结构和整体多样性。其复杂
性是传统材料如金属、陶瓷等无可比拟的。但是仔细研究发现，其错综复杂的结构是由为
数不多的几种基本化合物构成的。这几种化合物就是水、核苷酸（４种）、氨基酸（２０种）、

６




材料科学与工程系列
































第
１
章
　






绪
论













糖和生物矿物（４类）。生物材料结构的复杂性主要表现在这几种基本化合物的组装方式
上。这一点就像英语只有２６个字母，但是由此而构成的单词、语句、文章可以是无穷无尽
的。英语有构词法、语法和文法。与之类似，生物材料的组成也有特定的规律。尽管各种
天然生物材料有其特定的组装方式，但它们都具有空间上的分级结构。分级结构指在不
同尺度上，结构的组装规则不同，例如蛋白质就有几级结构。天然生物材料几乎都是复合
材料。研究各种生物材料的分级和自组装方式以获得特定功能的规律是本学科的中心任
务之一。

１．３．４　天然生物材料的活性

细胞是生命的结构和功能的基本单位。在某种意义上说，有活性的生物材料都是细
胞与细胞外基质组成的复合材料。例如骨骼肌，本身主要由细胞构成，其细胞较大，长可
达数厘米，直径可为１０μｍ１００μｍ，每个细胞称作一个肌肉纤维。多组细胞由结缔组织结
合在一起形成肌肉束。而骨这种硬组织则可视为由骨系细胞、细胞外基质及分布于基质
内外的无机矿物相构成的复合材料。组成生物材料的分子与构成无生命物质的分子没有
本质上的差别，但生物材料却具有比无生命物质复杂得多的自组装分级结构和优异的功
能，这都与细胞在运动繁殖、分化、更新、重建中的调节作用密切相关。例如，细胞能在材
料上爬行，这种爬行运动是伤口愈合、人体植入材料修复等功能的基础。本书前部的彩图

１是一个细胞在材料表面作定向运动的示意图。细胞在材料表面贴附、运动以及吞噬材
料的规律和机理都是目前知道不多而非常重要的基本知识。从生物材料的角度了解细胞
与细胞外物质的相互作用，发展细胞调制生长技术将为生命科学和材料科学提供大量的
信息，这对生物医用材料乃至组织工程材料的研制与开发设计仿生材料都具有重要的指
导意义。

１．４　材料的生物性能

当人体某一组织损坏后，最理想的治疗是更换一个完全相同的活组织。这是人类自
古以来就憧憬并一直在努力争取的目标。为此，目前已发展出来一个专门的学科分
支———组织工程。人们已经用人工培育出了各种活组织，例如在骨和关节软骨再生方面取
得的进展。但是，对于绝大多数组织缺损的治疗方法，目前乃至今后相当长一段时间内只
能用传统的金属、陶瓷、高分子等人造材料制成的植入物代替损坏的组织。一种新型生物
材料的研制成功，往往可以使大批人恢复健康。目前，生物材料已经成为国民经济中的一
个重要产业，而其中的一个至关重要的课题，就是了解这些植入物与周围活组织的相互作
用，即材料的生物性能。
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