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水下黏附仿生水凝胶的设计策略

卜轶卓，赵昕昕，胡大涛，温金鹏，张雨晨，刘开来，王 珂*

西安交通大学药学院 陕西西安

【摘要】水凝胶的物理性质与生物组织相似，具有优异的生物相容性，在医药领域研究日渐深入，同

时也对水凝胶的性能提出了更高的要求。要实现水凝胶在有水环境下粘合，具有很大的挑战，但同时也具

有巨大的前景。自然界常常给人类的生产生活和科学研究带来许多启发。自然界中，有许多生物为了抵御

复杂环境带来的影响，通常能黏附于介质表面保证自身安全并得以生存，这得益于实现粘附的生物表面分

泌特殊的分泌化学成分和/或具有特殊的微结构。为了更好地理解水下黏附材料的作用机理，本文简要概述

了近年来受自然界启发的水下粘合剂的设计策略。本文讨论了包括贻贝、藤壶、沙堡蠕虫、蛞蝓、树蛙、

章鱼等动物以及常春藤、爬山虎等植物的黏附机制以及受其启发设计的仿生策略。最后，展望了仿生水下

黏附水凝胶设计的不足和发展前景。
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Design Strategies for Underwater Adhesion of Biomimetic Hydrogels
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【Abstract】The physical properties of hydrogels are similar to those of biological tissues, with excellent
biocompatibility. And the research in the field of medicine is becoming more and more in-depth. At the same time,
higher requirements are also put forward for the performance of hydrogels. Achieving hydrogel bonding in a watery
environment is challenging, but at the same time has great promise. The natural world often brings many
inspirations to human production and scientific research. In nature, there are many organisms that, to resist the
effects of the complex environment, usually adhere to the surface of the medium to ensure their safety and survival,
thanks to the special secretion chemical composition and/or microstructure of the biological surface that achieves
adhesion. To better understand the mechanism of action of underwater adhesive materials, this paper briefly
summarizes the design strategies of underwater adhesives inspired by nature in recent years. This article discusses
the adhesion mechanisms of animals, including mussels, barnacles, sandcastle worms, slugs, tree frogs, octopuses,
and plants such as ivy and reptile tigers, as well as biomimetic strategies inspired by them. Finally, the
shortcomings and future development trends of biomimetic underwater adhesion are also prospected.
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1894 年首次提出“水凝胶”这一名词[1]。距今

已有一百二十多年，在这些年间，水凝胶得到了全

新的发展。水凝胶是以水为分散介质，由天然或合

成高分子材料通过物理或化学交联而形成的三维网

络。水凝胶具有由纳米到宏观的各种尺寸大小的多

孔结构，并显示出显著的结构衍生特性，按照需要

制备出的水凝胶可具备高表面积、可调节的基质、

固有的柔韧性、可控的机械强度和优异的生物相容

性[2]。水凝胶的物理性质与生物组织相似，具有优

异的生物相容性，在医药领域研究日渐深入。1960
年，Wichterle和 Lim通过甲基丙烯酸 2-羟乙酯与二

甲基丙烯酸乙二醇酯的共聚合制备出了首个合成水
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凝胶[3]。在其后的六十多年里，对水凝胶的研究逐

步深入，同时也对水凝胶的性能提出了更高的要求：

早期的水凝胶的应用场所有限，最初的研究仅是对

基础科学方面的探索；随着研究深入，要求水凝胶

具有“响应”性，即要求水凝胶能够对 pH、温度、

电场、磁场等刺激变化做出响应；如今，在水凝胶

的机械性能得到突破的基础上，又对水凝胶提出了

新的要求，比如自愈，多重刺激反应，粘附，超湿

润性等[4]。

实现水凝胶有效的水下黏附正是如今对水凝胶

研究提出的要求之一。要实现水凝胶在有水环境下

粘合，具有很大的挑战性，但同时也具有巨大的前

景。环境中的水会与水凝胶中的黏附基团形成氢键

等相互作用，而抑制水凝胶与材料界面间的相互作

用，同时也会使水凝胶的自愈合能力受到影响；其

次，水凝胶与材料接触界面的水无法充分排出，往

往存在水化层，会阻止水凝胶与基质之间的直接表

面接触，降低水凝胶与基底之间的接触面积，导致

表面能减少，粘附强度降低；此外，水凝胶水下黏

附的持久性也亟需提高[5]。因此，面对水下黏附水

凝胶的这些局限，需要解决的两个问题：第一，除

去水凝胶与基底界面的水化层；第二，水凝胶要与

基底形成有效的界面黏附。

自然界常常给人类的生产生活和科学研究带来

许多启发。通过学习自然解决科技问题已经逐渐发

展成为一门科学——仿生学。仿生就是通过研究生

物系统功能和行为的机制，从而建造技术装置实现

与生物系统相似的功能和行为的一种科学方法。仿

生学经过多年的发展，在许多学科领域中都有着重

要的应用。通过理解水下粘附的基本原理开发基于

仿生原理的新型粘附水凝胶解决水下黏附水凝胶当

前局限性的一个重要途径。

本文综述了水下黏附水凝胶从仿生中获得启发

的实例，为水下黏附水凝胶的设计提供仿生策略。

1 基于动物的仿生策略

1.1 分子结构仿生

（1）贻贝粘蛋白启发的水下黏附

海洋生物贻贝，生活在海岸边的岩石上，为了

抵御海浪的冲击、天敌的捕食，许多贝类动物通过

粘在岩石上或者彼此之间粘在一起确保安全。贻贝

在水环境中与几乎所有的无机和有机表面都有强烈

的结合，这常常作为仿生水凝胶关注的重点。

贻贝在水下能实现强烈的黏附是通过其足分泌

的贻贝粘蛋白实现的。贻贝足分泌出大约 10种不同

的蛋白质前体贻贝足的凹槽中，产生蛋白质纤维，

这些蛋白质纤维组成了贻贝的足丝（图 2[6]B）。这

些蛋白被称为贻贝粘蛋白，也称被为贻贝足蛋白

（Mfp），贻贝足丝经过粉碎、提取、纯化、浓缩

等工艺可获得贻贝足蛋白，现有的贻贝足蛋白一共

有 6种，即分别为Mfp-1、Mfp-2、Mfp-3、Mfp-4、
Mfp-5、Mfp-6[7,8]。

1981 年，Waite 和 Tanzer从贻贝足部斑块中鉴

定出 L-3，4-二羟基苯丙氨酸（DOPA），并发现 D
OPA是贻贝在水下具有强力粘附作用关键基团[9,2]。

如图 2[6]B所示，贻贝斑块的扁平吸盘能在海水

中几乎与任何表面牢固黏附。生化和功能研究表明，

大多数斑块蛋白中含有高比例的 DOPA，通过形成

DOPA-金属配位键（图 1A），使得斑块蛋白具有强

大的内聚作用，且具有机械稳定性[6]。

有研究表明，贻贝粘蛋白中的赖氨酸，能吸收

黏附界面的水分，在生理环境下带正电荷，能和组

织发生静电黏附，有助于蛋白的粘附[10]。如图 3[11]，
图 4[11]，蛋白结构中的 DOPA与正电氨基酸形成配

对结构，DOPA的运动促进了黏附界面处水分子以

及水合离子的运动，并促进与 DOPA配对的正电氨

基酸突破界面水合层，实现 DOPA与阳离子氨基酸

协同水下黏附作用[11]。

随着研究的不断深入，发现贻贝的水下黏附作

用不仅依靠足丝产生蛋白，足丝斑块的表面微结构

也对增强黏附强度具有重要作用[12]。

受到贻贝水下黏附的启发设计的水凝胶多通过

模仿 DOPA的结构实现。由于 DOPA中的邻苯二酚

基团通过与体系内部各种基团发生氢键、金属配位、

π⁃π作用、阳离子⁃π作用以及范德华力等获得内聚

力，同样依靠这些作用可以与基底上的基团、原子

或离子发生相互作用实现黏附[13–15]。

受到贻贝水下黏附机理的启发，设计出的水凝

胶主要利用邻苯二酚结构或邻醌基结构实现水下黏

附：

曹毅等制备了一种强机械性能的水凝胶，利用

电氧化方法，将儿茶酚可控地氧化为儿茶酚醌，儿

茶酚醌与组织表面的氨基可以在几秒钟内形成强烈
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的物理相互作用，并在几个小时内逐渐形成共价键，

反应速度适中，水凝胶可以多次重复黏附，黏附强

度没有明显下降。可用于各种湿润组织和固体电子

设备产生快速而强大的粘合[16]。

黄建永团队设计了一种由聚丙烯酸（PAA）、

壳聚糖、单宁酸（TA）为原料，可在水下黏附于生

物表面的水凝胶。在这个体系中引入铝离子与羧基、

邻苯二酚基团发生螯合及静电相互作用，进一步加

强了水凝胶内部的多重静电交联作用，使水凝胶的

机械性能和水下黏附能力显著提升[17]。图 7示加入

铝离子后，水凝胶对猪皮肤的黏附能力显著提高。

（2）藤壶水泥蛋白启发的水下黏附

海洋生物藤壶，与海洋贻贝有着相似的生活环

境。藤壶通过产生水泥蛋白（CPs）的混合物粘附在

各种基质上，根据分子量大小将水泥蛋白分为 6种：

CP-19K、CP-20K、CP-43K、CP-52K、CP-100K和

CP-114K[18,19]。

藤壶与贻贝的黏附机制有所不同，藤壶的粘附蛋

白中没有 DOPA残基，并且多数黏附蛋白不经历翻译

后修饰（除了 CP-52K的 N-末端糖基化之外）[20]。

藤壶的粘附机制尚未完全揭示，已有研究表明，水

泥蛋白几乎完全由蛋白质组成，未检测到蛋白质-金
属间的相互作用[21]。研究发现，CP19K 和 CP68K
含有大量的阳离子赖氨酸和疏水性氨基酸[22]。且 CP
52K和 CP100K中阳离子 Arg和 Lys以及芳香族 Ph
e和 Tyr的含量相对较高，通过形成强疏水相互作用

和阳离子-π相互作用增强了结合强度[18]。推测在邻

近疏水氨基酸的协同作用下，阳离子赖氨酸与负电

荷表面之间强烈的静电相互作用，氨基酸对表面结

合水层的有利去除，以及蛋白中β-折叠结构形成大

量氢键交联点是保证藤壶界面水下粘附的三个关键

因素[23]。

受藤壶水泥蛋白的启发，龚建萍团队开发了具

有可重复、牢固的水下附着能力的（ATAC-co-PEA）
水凝胶。水凝胶中的阳离子 2-（丙烯酰氧基）乙基

三甲基氯化铵（ATAC）和芳香族 2-苯氧乙基丙烯酸

酯（PEA）单体的交联共聚物组成，它们分别模拟

水泥蛋白中的阳离子和疏水氨基酸。利用动态的π-
π和阳离子-π相互作用，提高水凝胶的韧性和内聚

力。其中，芳族基团可以破坏表面上的水合层，从

而为内部区域提供低介电常数，以增强相邻阳离子

基团的静电相互作用，并形成界面疏水键[24]。

杨黄浩团队设计的受贻贝和藤壶启发的双仿生

生物粘附水凝胶中，选用的丝素蛋白（SF）由于包

含与 CP19K 相似结构而具有类似的β-折叠构象和

产生氢键交联的能力，能提高材料韧性和水下粘附

性能，且 CP19K中的氨基酸与丝素蛋白中侧链胺或

羟基具有相似的作用[25]。

（3）沙堡虫胶启发的水下黏附

沙堡蠕虫，是一种海洋多毛纲动物，可以在水

下利用分泌的沙堡虫胶与沙石迅速黏附构建保护管

壳，沙堡蠕虫和贻贝具有相似的黏附机制[26]。沙堡

虫胶主要由六种粘附蛋白（Pc）、硫酸化多糖和镁

离子组成[27]。这六种黏附蛋白每种都含有一定比例

的 DOPA，DOPA在实现水下粘附方面起着重要作

用。当沙堡虫胶分泌时，它的 pH从弱酸性（pH≈5）
到弱碱性（pH≈8.2）。PH的升高和潜在的邻苯二

酚氧化酶的水解活性逐渐将 DOPA氧化，这有助于

粘附蛋白的粘合，并使粘附蛋白的颜色从乳白色变

为棕色。此外，海水中的各种金属离子（钙、铁、

锰和锌离子）通过离子键合到阴离子蛋白质或与 D
OPA配位形成复合物与胶粘剂形成复合物，从而加

速胶粘剂的固化。同时，不溶性复合物凝聚体的疏

水性质使水合层的排水和粘合剂在基材表面的润

湿，从而增加了粘合剂蛋白胶和基材之间的接触，

最终通过 DOPA和基材之间的多次相互作用实现水

下黏附[28,14]。

Pc-1是沙堡蠕虫分泌物中的关键粘附蛋白，DO
PA和赖氨酸的摩尔比为 1：1。刘润辉受沙堡蠕虫的

启发设计了一种 DOPA：赖氨酸比例为 1：1的带有

粘性的二丁胺-多巴-赖氨酸-多巴三肽。这种三肽可

以很容易地与各种官能团进行修饰，以引发各种类

型的聚合，并提供具有末端黏附三肽的功能性聚合

物。这些功能分子可使湿凝胶直接修饰获得抗菌、

细胞粘附和创伤修复等生物功能。该策略具有可调

的功能化程度和功能分子的稳定附着，为湿凝胶的

直接和方便的改性提供了工具，使其具有不同的功

能和应用[29]。

（4）蛞蝓启发的水下黏附

蛞蝓，俗称鼻涕虫，能分泌防御性粘液，使自

身牢固地粘附在潮湿的表面上。从鼻涕虫和蜗牛分

泌的粘液中分离出的蛋白质能触发琼脂、果胶和聚
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半乳糖醛酸凝固，且对带负电荷的聚合物的凝固作

用更强[30]。鼻涕虫产生的凝胶韧性很强且有较强的

延展性[31]。凝胶由高度硫酸化的肝素酶敏感蛋白聚

糖网络和蛋白质网络组成的，这两个网络协同作用，

使得凝胶韧性强大，破坏其中任何一个网络都会导

致胶水的完整性几乎完全丧失[32]。蛞蝓分泌的粘液

中含有钙，镁，锌，锰，铁和铜等金属离子，这些

金属离子对于凝胶的完整性和硬化至关重要[33]。研

究表明，直接涉及钙的交联在汇集和稳定聚合物网

络中起主要作用，其次是亚胺键的形成和可能的铁

配位[33]。

有研究者[34]利用鼻涕虫粘合剂由坚韧的基质和

相互渗透的带正电荷的蛋白质组成[32]这一机制，设

计了一种用于生物应用的坚韧粘合剂（TA）。这种

粘合剂由两层组成——含有相互渗透的带正电荷聚

合物的粘合剂表面和耗散基质。黏附表面可以通过

静电相互作用、共价键和物理互渗透与生物表明结

合，而基体在变形下通过滞后耗散能量。凝胶中使

用了一种在生理条件下具有带正电荷的伯胺基团的

桥接聚合，这种聚合物可以通过静电吸引力被吸收

到组织表面，并提供伯胺基团与来自水凝胶基质和

组织表面的羧酸基团共价结合[34]。

1.2 微结构仿生

（1）树蛙脚掌微结构启发

树蛙能利用其足垫上的微纳多级结构形成的独

特界面液膜调控行为，可以在湿滑表面上顺利爬行。

通过表征树蛙脚掌，发现其表面覆盖着微纳多级棱

柱阵列，且每个纳米棱柱顶部都有纳米凹坑结构。

通过液体运动观察，发现两级自分裂效应使液体均

匀分布在柱子上，并且随着腔体边缘自动出现自吸

效应，形成更薄的纳米厚液膜；通过在接触界面形

成纳米液膜来增强毛细吸附作用，达到了无外压力

下产生强湿边界摩擦的效果。自分裂和自吸效应均

提高了毛细管液桥形成的可能性，从而导致边界摩

擦力的形成。结合这两种效应，与光滑表面相比，

生物启发凹柱上的边界摩擦可以改善 3.5倍以上[35]。

树蛙足垫微结构多为六棱柱，占比超过 55%[36]。

有研究受到树蛙足垫湿粘附机理的启发，制备

了一种表面具有六棱柱微结构的仿生水凝胶，可以

根据需要在水下在各种表面上实现粘附和分离。这

种六棱柱的水凝胶的水下黏附能力是普通光滑水凝

胶的 7倍[37]。

（2）章鱼吸盘微结构启发

章鱼触角上具有吸盘可以用来捕捉猎物和附着

在沙石上完成自身的移动。章鱼的吸盘内包括一个

孔和一个突起[38]。章鱼吸盘通过其结构塌陷产生的

空隙保持固定在基体上可能是增强水下粘附的潜在

机制[39]。

在章鱼腕足吸盘微观结构的启发下，有研究者

制备了具有超强粘附特性的仿生“吸盘贴”。这种

“吸盘贴”制作简单，在干燥、潮湿、水下甚至油

相环境下仍具有较强的粘附性，且能够多次循环可

逆使用，不会对材料表面造成损伤和污染[39]。

2 基于植物的仿生策略

2.1 常春藤

当常春藤攀附在岩壁上时，根毛会分泌球形纳

米颗粒，促使常春藤攀附在凹凸不平的岩壁上[40]。

这些纳米颗粒大小均匀、粘性低，主要由阿拉伯半

乳聚糖蛋白（AGP）组成，AGP是存在于植物细胞

外空间中的富含羟脯氨酸的糖蛋白的超家族[41]。常

春藤纳米颗粒的球形结构使得纳米颗粒的粘度较

低，因此这些颗粒可以到达粗糙表面中的任一角落

或裂缝中；同时，钙离子与羧基的静电相互作用促

进了 AGP 内糖醛酸残基的羧基与柠檬酸之间的交

联，从而促进常春藤纳米颗粒和果胶的静电结合，

随着水的蒸发，这些蛋白质与常春藤渗液中的果胶

和钙相互作用粘附到表面上[41]。当其凝固后，这种

粘合剂极其能经受得住温度和环境的变化，使得该

植物能在自然灾害中幸存。常春藤的黏附机制，这

意味着这种生物粘附剂可用于治愈受伤或术后的创

口[41]。

基于常春藤粘附策略和纳米颗粒堆积理论，陆

地等设计可生物降解的超强水性胶水（B-Seal），

利用大鼠脑脊液（CSF）鼻漏模型和猪开颅模型进

行体内评估验证了 B-Seal能安全、有效地预防脑脊

液泄漏[42]。

2.2 爬山虎

藤本植物通过与表面接触并分泌粘合化合物来

粘附在物体表面上，其粘附能力非常出色[43]。其中，

爬山虎的吸盘可在手掌大小的区域内支撑一头 22.9
吨的抹香鲸（11.25MPa）[43]。

爬山虎的吸盘通过压平支撑物表面并在乳突细
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胞的基部分泌粘液而粘附在支撑物上。粘液具有高度

非均匀的筏状结构，由果胶质、鼠李糖半乳糖醛酸（R
G）I反应组分围绕胼胝体核心组成，随后被木质化，

并且由苯丙烷衍生单元组成的聚合物沉积而变硬[44]。

这使得爬山虎能在在恶劣的气候条件下，利用吸盘中

的木质化多糖粘液粘附在不同界面上[45]。

由于爬山虎吸盘微孔道中，阀状结构多糖粘液

的木质化是实现粘附性能提升的关键，王启刚等受

此启发，又基于树枝状晶体填充聚合物网络的新方

法，开发了一种全新的“晶体纤维增强的聚合物凝

胶粘合剂”。这种材料是通过 2-羟乙基甲基丙烯酸

酯（HEMA）在 1-乙基-3-甲基咪唑溴化物（[EMIM]
Br）中的高温光聚合合成的，没有额外的引发剂和

交联剂，制备了树脂状晶体纤维增强的凝胶粘合剂，

利用氢键增强聚合物网络，实能现了高强的粘附剪

切强度。这种材料基于凝胶的氢键网络，对于猪皮

表面展现出 406.87J/m2的剥离强度，约为市售组织

粘合剂的四倍以上[43]。

图 1[8] 贻贝粘蛋白各蛋白质的位置

图 2[6] 在贻贝脚上发现的 LD 表征

(A)显示对多孔斑块粘合剂的机械性能至关重要的 DOPA-金属(M)配位交联的底线示意图。(B)一只贻贝产生足丝的过程。

图 3[11] 贻贝粘附蛋白中多巴和正电氨基酸的空间关联

(A）蛋白质贻贝粘蛋白的结构中具有三个 DOPA碱性残基对。（B和 C）多巴与 Lys和 Arg的配对结构，原子的颜色如下：C
（青色），O（红色），N（蓝色）和 H（白色）；多巴的 C原子以绿色显示。
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图 4[11] 蛋白在云母上的吸附过程

云母的原子颜色如下：Si（黄色），Al（粉红色），K（青色），O（红色）和 H（白色）。

图 5[15] 贻贝启发化学中典型的非共价相互作用和共价键的示意图

图 6[16] 可容错电氧化水凝胶粘接及耐缺陷机理示意图

图 7[17] 加入铝离子后，水凝胶对猪皮肤的黏附能力显著提高。
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图 8[24] 水凝胶设计示意图

图 9[29] 受沙堡蠕虫启发的水凝胶设计

图 10[34] 有蛞蝓分泌的粘液启发的能黏附于生物湿组织的水凝胶

图 11[35] 树蛙脚趾垫的结构特征

a）树蛙 b）顶垫覆盖着微毛上皮细胞，主要呈六角形图案，直径为≈10μm.c）脚趾垫的剖视图显示柱子的高度为≈5μm.d，
e）纳米柱紧紧排列在每个微柱上。f）原子力显微镜图像表明纳米柱的顶部是凹陷的，深度为 20±7nm（样品尺寸 n=50）。g）

脚趾垫的典型特征结构。
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图 12[36] 树蛙足垫微结构不同种类所占比例

图 13[39] 章鱼触手吸盘表明微结构结构

图 13[41] 常春藤衍生粘合剂的分子基础示意图。

图 14[42] 可生物降解的超强水性胶水（B-Seal）的设计
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图 14[43] 爬山虎吸盘结构

3 总结与展望

目前，通过探讨自然界中生物的水下黏附机制

制备仿生水下黏附水凝胶通常着眼于动物界，尤其

是海洋生物。而且，由于对生物水下黏附机制的探

究比较片面，导致对其机制的模仿也多为对黏附蛋

白化学结构的模仿。对生物黏附机制探究的一些新

的切入角度也会为水下黏附水凝胶的设计提供不同

的思路。比如，潜水甲虫用鞘翅内气泡作为物理鳃

进行水下呼吸。而水中气泡受浮力和水流冲击影响

很容易上升或破裂，潜水甲虫为了解决这一生存问

题，进化出了具有各向异性的倒刺结构能牢固地粘

附住水下的气泡[46]。陈华伟等受潜水甲虫在水下黏

附气泡的启发，提出了一种利用气泡作为粘合剂实

现宏微跨尺度可重复、高便捷和自适应水下粘附新

理念[47]。这可能为水下黏附于生物表面的水凝胶提

供新思路。此外，生物实现水下黏附依靠多机制的

协同作用，理清这些机制之间的协同关系，能为多

功能的水凝胶奠定基础。
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