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摘!要! 海洋生物医用材料是生物医用材料中的重要分支$ 也是生物医用材料的纵深发展方向之一$ 具有巨大的开发潜力&

其种类繁多% 功能优良% 安全性好且低廉易得$ 因而在生物医药领域的开发和转化前景广阔& 基于近 &# 年来对国内外海洋生

物医用材料发展的持续追踪$ 并结合作者 %# 多年的工作实践与产品开发经验$ 客观分析了海洋生物医用材料的研发与生产现

状$ 从战略层面上论述了产业的定位与前景$ 并对该行业发展的瓶颈和挑战提出了相应的对策和建议& 从材料科学% 技术成

果转化以及政府政策支持等多个方面全面阐述了发展海洋生物医用材料的重要性% 紧迫性和必要性&
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!前!言

海洋生物医用材料是生物医用材料和海洋生物技术

的重要组成部分$ 因其资源丰富$ 结构% 性质% 功能独

特$ 并具有良好的生物安全性$ 所以受到生物材料界的

广泛关注& 海洋生物医用材料研发具有独特的优势'

#

资源丰富' 海洋生物资源丰富$ 属天然生物再生资

源#

$

功能独特' 海洋生物医用材料为天然高分子$ 结

构多样$ 功能独特$ 具有一定的生物学活性#

%

生物安

全' 海洋生物医用材料可生物降解吸收$ 与陆地哺乳动

物中提取的生物大分子材料相比$ 海洋生物医用材料避

免了陆地动物诸如疯牛病% 口蹄疫% 蓝耳病等疾病病毒

传播的风险#

&

成本低廉' 原料多为海产品加工行业的

下脚料$ 生产加工成本相对低廉$ 产品附加值高$ 而且

为探讨低碳% 绿色经营模式提供了一条实践途径#

'

塑

造性好' 海洋生物医用材料可制成多种材料剂型如海

绵% 粉剂% 薄膜% 喷雾% 凝胶等以供应用&

"

!海洋生物医用材料的种类

海洋生物医用材料的种类主要包括+& 8:,

'

#

无机类

材料' 如珊瑚礁基生物材料$ 即羟基磷灰石骨修复材料
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和经加工处理过的珊瑚礁等$ 不仅是再生医学领域常用

的支架材料$ 而且已经有多项成功上市的产品广泛被用

作骨科临床中的骨替代材料#

$

天然高分子多糖类材

料' 如海藻酸基生物材料和壳聚糖基生物材料$ 目前已

有海藻酸基生物材料相关产品成功应用于临床的创伤止

血和创面修复$ 而壳聚糖基海绵% 薄膜% 纤维% 粉末%

凝胶% 喷雾等产品作为带有正电荷的天然可降解高分子

材料$ 具有独特的止血% 消炎% 促愈等生物学活性$ 其

防粘连性质已得到临床证实#

%

天然高分子蛋白类材

料' 如胶原蛋白基生物材料$ 目前$ 陆地动物源性的胶

原蛋白已有多种产品用于临床的创伤止血和软组织修复

等$ 但海洋源性的胶原蛋白基生物材料的研究还正在逐

步开展中&

#

!海洋生物医用材料发展现状

现阶段海洋生物医用材料研究多以壳聚糖% 海藻酸

和胶原蛋白 " 大类海洋生物多糖和蛋白为主要原材料$

根据特定临床需求$ 充分利用其生物功能性% 安全性%

分子可修饰性等特点并通过复合% 修饰% 改性等处理$

从而研发新的环境友好型生物医疗器械& 其中$ 壳聚糖

由于具有止血% 抑菌% 愈创% 镇痛% 减少疤痕增生等多

种生物学功能$ 已被广泛应用于可降解吸收的生物医用

止血材料% 损伤组织再生修复材料% 组织工程支架材料

和缓释载体材料的研究& 海藻酸盐则主要应用于伤口护

理材料% 体外止血材料和缓释载体材料的研究+< 8&%,

&

迄今国外已开发的海洋生物医用材料基产品有+&",

'

#

手术止血材料' 在美国$ 急救止血材料壳聚糖基

0H]/3K绷带% /H43f止血粉均已获 Ac(批准$ 并作为

军队列装物资应用于伊拉克战场挽救了众多士兵的生

命# 在英国等国家$ 壳聚糖基的止血海绵% 止血膜片也

在研制中#

$

组织损伤修复材料' 在加拿大$ 壳聚糖基

跟腱修补材料已进入临床研究# 在英国$ 施乐辉公司的

海藻酸盐伤口护理敷料已产业化多年$ 心脏补片等外科

创伤修复材料均在研究中#

%

组织工程材料' 如皮肤%

骨组织% 角膜组织% 神经组织% 血管等组织工程材料$

目前正在开发阶段#

&

药物运载缓释材料和细胞固定化

材料' 如自组装药物缓释材料% 凝胶缓释载体等$ 都在

研发进程之中&

经过多年努力$ 我国的海洋生物医用材料的研究队

伍已初具规模$ 涉及到全国许多高校和研究院所$ 研究

内容和进展包括+&$ 8%",

'

#

原料产品的衍生化工艺% 性

质与功能等应用基础研究' 有很多单位从事海洋生物医

用材料的应用基础研究$ 例如中国海洋大学和武汉大学

在壳聚糖及其衍生物的医用领域有较深入研究和积累#

$

创伤修复止血功能材料研究开发' 目前已形成一批高

水平的科研成果$ 部分成果已进入产业化阶段& 例如$

青岛博益特生物材料有限公司的体内植入手术止血新材

料取得了重大技术突破$ 壳聚糖基止血非织布产品已通

过临床试验$ 结果表明其止血功能% 促进创面愈合功能

和生物降解吸收性等方面超越了美国强生公司临床广泛

使用的氧化纤维素止血产品$ 以上产品的关键技术已申

请国家发明专利和国际发明专利保护#

%

组织工程支架

材料研究' 角膜组织支架材料% 骨组织支架材料% 神经

组织支架材料% 血管支架材料等已取得了阶段性研究成

果$ 但目前技术仍处于实验室研究阶段$ 主要的技术瓶

颈是支架材料的生物相容性和诱导组织再生及生理功能

发挥问题#

&

药物缓释载体材料及技术研究' 目前从事

药物缓释载体研究的单位很多$ 如四川大学% 浙江大学

的自组装缓释材料$ 中科院过程工程研究所% 中科院大

连化物所的缓释微球材料等$ 药物缓释技术目前处于实

验研究阶段$ 主要的技术瓶颈是缓释材料的生物相容性

和恒速缓释问题#

'

材料的质量标准和评价方法研究'

由中国药品生物制品检定所牵头$ 多家单位参与$ 有望

在 %#&& 年发布相关国家行业标准$ 指导壳聚糖% 海藻

酸盐等相关医用产品行业的健康发展&

$

!我国海洋生物医用材料发展现状的分析

与评价

!!海洋生物医用材料产业作为新兴产业$ 尽管已经做

了大量的研究与开发工作$ 但认真分析后发现其应用基

础研究相对薄弱& 国家专利网检索结果表明+%$,

$ 迄今

已申请的壳聚糖相关的发明专利约为 & #&% 项$ 海藻酸

相关发明专利约为 &"> 项$ 胶原蛋白相关的发明专利

%&; 项 !见表 &"& 国家食品药品监督管理局网站检索发

现+%>,

$ 截至 %##= 年$ WAc(批准的壳聚糖基生物医用

材料生产企业 %# 多家$ 其中
(

类医疗器械生产企业 $

家$ 相关产品文号 $# 多个$ 其中
(

类文号约 < 个# 海

藻酸基生物医用材料生产企业 % 家$ 均为
(

类医疗器械

生产企业$ 批准的相关产品文号 : 个# 目前已批准的胶

原蛋白基生物医用材料制品都为陆地动物源性$ 海洋源

性胶原蛋白仅见于保健品% 化妆品和食品领域!见表

%"& 此外$ 调研显示+%:,

$ 已公布壳聚糖基生物材料相

关行业标准为 " 项$ 海藻酸基生物材料相关行业标准为

$ 项# 胶原蛋白基生物材料相关标准约为 " 项!见表 ""&

上述数据表明$ 我国的海洋生物医用材料研究已具备

一定基础$ 形成了一定规模的技术创新$ 但成果转化力度

相对欠缺$ 绝大多数专利悬而未用$ 造成了大量的技术积

压品甚至技术废品$ 使得产业化的速度和技术含量与科研

%&
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成果严重脱节& 此外$ 海洋生物医用材料的应用领域广

泛$ 包括食品% 保健品% 化妆品% 生物医用材料等多个领

域$ 行业特点不一% 行业要求也各不相同$ 而我国现行的

行业标准显然滞后$ 亟需针对新材料% 新产品制定行之有

效的标准$ 从而加强对海洋生物医用材料行业的规范化合

理化监管$ 为产品再评价提供监控依据&

表 &!壳聚糖$ 海藻酸和胶原蛋白相关发明专利的检索结果一览

.&"/)&!86#$# ,72&$)5$# %)/&$65>$,'46$,#&5$ &/>65&$)&5-',//&>)5

+H4OQIKLQ3VXIQ3WOK +H4OQIKLQ3O4LIKOQH /344OLHK 673QHIK

壳聚糖 几丁糖 甲壳素 甲壳质 甲壳胺 几丁质 海藻酸 褐藻酸 %&; 项

<"% 项 < 项 &$; 项 $% 项 %> 项 >; 项 &%< 项 ; 项

合计 & #&% 项 &"> 项

表 %!WAc(批准壳聚糖$ 海藻酸相关企业和产品文号情况一览表

.&"/)%!86#$# ,7'46$,#&5"&#)-&5-&/>65&$)"&#)-2%,-3'$# 2%,?)-"* #:@!

+H4OQIKLQ3VXIQ3WOK +H4OQIKLQ3O4LIKOQH

(

类制造商
)

类制造商
(

类文号
)

类文号
(

类制造商
)

类制造商
(

类文号
)

类文号

$ %% < "; % # % #

共 %: 家 共 $> 个 共 % 家 共 % 个

表 "!已公布的壳聚糖$ 海藻酸和胶原蛋白基制品相关标准一览

.&"/)"!86#$# ,7#$&5-&%-6A&$6,5%)/&$65>$,'46$,#&5"&#)-$ &/>65&$)"&#)-&5-',//&>)5"&#)-2%,-3'$#

+H4OQIKLQ3VXIQ3WOK +H4OQIKLQ3O4LIKOQH +H4OQIKLQ3V344OLHK

hhE)#:#:5< 8%##; QIWW\HHKLIKHH7IKL]HJa

IVO4673J\VQW<' VXIQ3WOK

Fi&=<: 8%##; U33J OJJIQI3K' W3JI\]

O4LIKOQH

Fi&$=:< 8&==$ XSLIHKIVWQOKJO7J 3U

V344OLHK VOWIKL

./E)"$#" 8%##$ VXIQIK OKJ VXIQ3WOK

hhE)#:#:5; 8%##; QIWW\HHKLIKHH7IKL

]HJIVO4673J\VQW;' W\JI\]O4LIKOQH

./E)"$#& 8%##: W3JI\]O4LIKOQH\WHJ

U3767IKQIKLOKJ JSHIKL

.iE)&#"<" 8%##$ V344OLHK VOWIKLU37

WO\WOLHW

.1E)%&:% 8%##; VXHV̂IKL7\4HW3UVXIQ3WOK

OKQITI3QIVV3QQ3K QHfQI4HW

ci"<E)$%> 8%##$ 673J\VQI3K 673VHWW

W6HVIUIVOQI3K 3UW3JI\]O4LIKOQH

Ci%<"% 8%##> XSJ734SWIWV344OLHK

,

!海洋生物医用材料发展的产业化前

景分析

!!海洋生物医用材料是我国科技界率先提出的新概

念$ 是海洋资源高技术开发利用的制高点之一$ 它的研

究开发及应用具有独特的优势& 海洋生物大分子物质结

构功能独特$ 是生物医用材料研发的优良新型原材料$

其开发可以上千倍提高海洋生物资源的附加值& 我国海

岸线长达 &; ### ^]$ 海洋生物资源丰富$ 但海洋产品

的利用效率极低$ 蕴藏的经济效益远未开发出来& 在水

产品加工过程中的下脚料$ 如虾蟹壳$ 经深加工制成的

甲壳素% 壳聚糖及其衍生物$ 年产量超过 &# ### Q$ 除

应用于轻工业% 农业% 功能性食品% 药品% 环保% 生物

工程等领域外$ 也是功能性生物医用材料的的优质原

料& 海带!海藻酸的生产原料"的年产量均以上千万吨

计$ 鱼皮!胶原蛋白的生产原料"的年产量也在 > ### Q

以上$ 还有储量丰富的珊瑚$ 这些材料在不同程度上具

有止血% 镇痛% 促进创伤愈合% 促进正常组织细胞的再

生等生物学功能以及其它陆地来源的生物材料所不具有

的理化特性$ 是开发高科技含量的生物材料制品的重要

资源&

我国是一个拥有 &" 亿人口的大国$ 疾病种类众多$

其中涉及到可以应用海洋生物医用材料治疗的临床疾病

包括' 心血管患者 % ### 万人$ 糖尿病患者 " ### 万人$

子宫肌瘤患者 " ### 万人$ 老年的骨质疏松患者 < ###

万人$ 各种原因所致的骨缺损约 & ### 万人$ 肢体残疾

的患者约 < ### 万人$ 还有需要整形% 修复% 美容的人

群% 软组织疾患% 血液和器官病患的人群等$ 因此需要

大量质优价廉且与各疾患相匹配的多种生物医用材料及

器件以满足临床诊治所需$ 这为整个生物医用材料产业

的可持续发展提供了了巨大的实实在在的商机&

作为世界经济中最有生机的高技术产业$ 全球范围内

生物医用材料产业技术附加值可达 &%# e&># ###

!

ÊL$

且近 &#年一直保持高达 &>d e%#d的年增长率$ %##& 年

时便已形成约 % %## 亿美金的销售规模$ 据 9*/c预测

%#&# 年可达 $ ### 亿美金& 海洋生物医用材料作为生物

"&
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医用材料产业的主要分支$ 符合全球倡导的)绿色产业%

低碳经济*的发展大趋势$ 因此其发展前景极为可观&

从目前有限的资料数据分析可知$ 我国约有几十家海洋

生物医用材料生产企业$ 每年总产值约有几十亿$ 但从

上述产品应用领域的市场容量和临床需求分析$ 目前发

展阶段其潜在的市场容量应可达数百乃至数千亿$ 这便

为我国海洋生物医用材料的发展提供了大有可为的广阔

天地&

-

!海洋生物医用材料发展瓶颈和挑战

-

5

!

!科学研究中关键科学问题分析

在海洋生物医用材料的研发中既有普通生物材料研

发中存在的常规问题$ 也有海洋源性材料所面临的独特

的技术性和科学性问题& 基于多年来对国内外海洋生物

医用材料研究进展和应用状况的追踪$ 结合作者多年来

对于海洋生物医用材料的研发和产业化经验$ 认为现阶

段海洋生物医用材料应强化以下几个关键问题的研究&

海洋生物医用材料的基础研究!海洋生物医用材料

源于海洋$ 具有独特的结构和功能$ 因此在研发过程中

可以参考陆地生物材料的相关技术和研究结果$ 但不能

完全套用& 相对于传统型的生物材料而言$ 海洋生物医

用材料的基础研究仍很薄弱$ 需要加大投入力度$ 为转

化产出奠定理论基础和应用基础&

海洋生物医用材料的修饰$ 改构的研究!探讨采用

适宜的生物% 物理% 化学等手段对海洋生物医用材料进

行修饰或改构$ 在保存其结构基本不变的基础上$ 改善

界面性质增强其生物学功能&

对材料改构形成的衍生物的应用研究!加强对各种

改构的海洋生物医用材料衍生物的性能研究$ 可参考

(.)'标准% ,.9标准或相关的法律法规对其理化性能%

生物学性能% 生物稳定性% 代谢途径% 免疫原性等进行

系统合理的研究评价$ 力求达到其功能的全面呈现&

-

5

"

!工程化和应用的主要技术瓶颈

我国对于海洋生物医用材料的研究已有近 "# 年的

历史$ 但其产业化进程明显滞后于基础研究$ 分析其原

因主要包括以下几方面的问题&

原材料的控制问题!这是一个长久以来被人们忽视

的关键问题$ 近些年一些生物医疗器械行业的整顿起因

多是由于原材料失控引起的产品质量问题& 原材料作为

生物医疗器械的第一道门槛$ 其质量的安全性和稳定性

直接关系到甚至决定了最终产品的品质$ 这是产业化%

工程化过程中基础而又关键的问题&

相关标准的制定问题!我国现行的行业标准多系等

同转化或者降级转化国外标准如 (.)'% ,.9系列标准$

框架较为严谨$ 具有良好的指导价值和可操作性& 但是

这些标准在制定过程中从立项% 审定% 公布% 实施各阶

段的周期均较长$ 即标准的制定不仅从时间上难以跟上

产品提升的需要$ 而且在数量和涉及范围上也难以有效

涵盖所有的产品种类&

工程化和规模化生产的配套问题!我国已有多家海

洋生物医用材料生产厂家$ 但多为小型企业$ 产能多在

千万以下$ 而且技术附加值不高$ 重复建设问题严重$

大部分企业规模化生产的配套设施落后% 设施陈旧且使

用效率不高% 质量体系完善度不高$ 不仅影响了工业化

进程而且严重制约了规模化生产的水平&

工程化的配套技术问题!根据作者多年的海洋生物

医用材料产业化经验$ 每个生物材料制品从实验室水平

到中试% 试生产% 正式投产% 扩大生产% 工程化生产$

其每个生产阶段的技术要求是在不断实践中逐步完善提

升的过程$ 这便要求生产企业必须随着生产规模的扩大

不断升级技术水平$ 但目前多数洋生物医用材料生产厂

家的技术更新能力欠佳$ 呈原地踏步状态$ 难以满足工

程化要求&

.

!海洋生物医用材料发展的措施与对策

加强自主创新性强$ 技术成熟度高$ 市场需求量大

的产品产业化!

#

针对手术止血或深度大面积创伤急

救止血材料进行研发和开发$ 形成不同剂型% 不同适应

症的系列止血产品#

$

针对糖尿病足% 褥疮% 辐射损伤

等难愈合性溃疡功能修复材料和整形修复材料进行研究

开发#

%

骨与软骨组织的硬组织修复材料的开发' 探讨

将海洋生物大分子多糖和蛋白与无机材料复合形成智能

仿生型生物材料$ 以满足临床需求#

&

仿生修复的组织

工程材料研究开发' 如角膜组织支架材料% 骨组织支架

材料% 神经组织支架材料% 血管组织支架材料等#

'

治

疗重大或多发疾病的长效药物缓控释材料的研究开发'

如抗肿瘤药物等缓释材料&

加强海洋生物医用材料的应用基础研究!

#

加强海

洋生物医用材料结构与功能的研究#

$

针对临床应用需

求$ 加强海洋生物医用材料的生物学评价和生物学研

究#

%

强化海洋生物医用材料的动物和人体试验研究$

开展科学% 系统的临床评价及临床再评价&

加强海洋生物医用材料工程化技术中心和产业化示

范基地建设!目前我国的海洋生物医用材料产业企业规

模小% 技术创新及转化能力不强$ 缺乏产业化接轨机

制$ 产业国际化水平低& 建立海洋生物工程化技术中心

和产业化示范基地可在较高的水平上研发先进技术% 产

品$ 解决行业进步的关键难题$ 增强创新能力&

$&
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/

!结!语

海洋生物医用材料是我国的朝阳行业$ 已经初步实

现了)科研单位8生产企业 8临床应用*相互结合并形

成了战略联盟$ 期间形成了部分具有国际先进技术水平

的自主产品和技术$ 并有大量的后续工作已经在有序展

开$ 形成了持续发展的雏形& 成长虽然可能是不够完善

的$ 但完善必然是在不断成长中完成的$ 我国的海洋生

物医用材料行业正是如此$ 虽然具有很多的不足$ 但是

作为)循环产业*% )低碳经济*的典型代表$ 在经历成

长期的磨砺后$ 必将回馈社会一个生机蓬勃的新型生物

医疗制品行业&
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