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师从姚先生，开拓压电液相振荡与传感新领域
周铁安 1，2，3

（1．湖南农业大学 生物科学技术学院；2．湖南省细胞力学与功能分析工程技术研究中心；

3．岳麓山实验室，湖南 长沙 410128）

本人系姚先生第二届硕士生、第一届博士生，跟随姚先生一起探索并开拓了压电石英晶体液相振

荡与化学生物传感新领域。本文回忆和介绍了早期压电晶体由气相应用到液相振荡的突破，压电晶体

在液相振荡性能与非质量效应敏感机制的研究及后来作者传承姚先生的学术思想，将石英晶体微天平

（QCM）技术拓宽应用于动植物细胞研究和发展成细胞力学与功能定量分析的双谐振压电细胞术

（DRPC）。

1 压电晶体液相振荡成功的突破 
1982年，我从湖南大学分析化学专业本科毕业，与同班的魏万之同学一同考取了姚先生无机非金

属材料硕士点的研究生。彼时，姚先生任职于湖大化工系新材料研究所。我们是姚先生招收的第二届

硕士生，他的首届硕士生是刘建华，学位论文聚焦药物离子选择电极研究。当时化工系条件十分简陋，

但姚先生始终坚持创新，在没有研究生的情况下，通过指导本科生毕业论文，几乎每位学生的成果都

能在学术期刊上正式发表，在药物电极领域已取得国内外领先的成果。我们入学时，姚先生在药物离

子选择电极研究领域已开辟了一个极具潜力的新方向，但他并未满足于此。他给了我们三个可供选择

的方向：（1）穆斯堡尔谱（当时中南矿冶学院有此设备）；（2）红外光谱计算机解释（湖大化工系新进了一

台红外光谱仪）；（3）石英晶体微天平（QCM）技术。姚先生当时还问我们是否喜欢自己动手摆弄收音

机。后来，魏万之选择了第二个方向，在红外光谱计算机解释这个化学计量学相关领域做出了创新性

成果。

我选择了QCM相关课题后，姚先生向我提及生物传感器先驱、酶电极专家George G.  Guilbault教
授，让我参考他在压电传感器领域的工作。当时文献检索远不如现在方便。为了了解该领域的研究进

展，姚先生专门给我机会，让我赴北京图书馆和中科院情报研究所，将相关文献基本查全并复印带回

长沙。之后，我们从中挑选了 4篇英文文献，包括Hlavay与Guilbault发表在Analytical Chemistry上的一

篇综述［1］，安排我们翻译成中文。姚先生亲自审校，并以“压电晶体在分析化学中的应用专辑”形式，

于 1983年左右由湖南大学《科技译丛》内部资料出版。通过该过程，姚先生在专业与英文两方面都给

了我们极大的锻炼。八十年代初，压电晶体主要

应用于大气污染物等环境有害物监测。后来，我

通过 CA（Chemical Abstracts）检索到日本野村（T.
Nomura）等学者将石英晶体两面浸入一些有机溶

剂中获得了成功振荡［2］。我被这种新现象所吸引，

向姚先生汇报了想将压电晶体从气相应用转向国

际上刚萌芽、有更大探索空间的液相振荡。姚先

生支持我的想法，但当时学界长期认为压电晶体

不可能在液相中振荡成功，尽管日本学者已进行

初步探索并取得有限成功。

然而，文献中并未讨论压电晶体在液相中难

姚先生夫妇与研究生刘建华（右二）、周铁安在湖南大学
图书馆的合影（1983年）
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以振荡的原因，早期文献也未披露振荡电路设计。为此，我们决定自主设计振荡电路。姚先生向我推

荐了湖南大学物理实验室的罗华浩老师，他曾有压电晶体振荡器设计与研制经验，帮助我们改进晶体

在液相的振荡性能。当时我在实验中发现手摸着玻璃检测池，原来停振的晶体便起振了，后来通过在

玻璃检测池外壳缠绕铜丝并接地措施，实现了压电晶体在水溶液中的稳定振荡。为了确认突破的可靠

性，我与罗老师用示波器检测石英晶体在水溶液中的振荡波型，看到稳定的正弦波后才确信成功。在

我们反复调试过程中，姚先生一直在物理实验中心楼外来回踱步，期盼我们的好消息。最终我们成功

了。虽然事后发现因漏检 CA 的一篇文献，日本野村小组已率先实现两面压电晶体在水溶液中的振

荡［3］，但我们是独立完成的突破。我们测试了实验室 40多种有机溶剂，包括几种日本学者未能成功振

荡的溶剂，均获得稳定振荡，表明我们设计的振荡器性能优于日本同行。同时，我们还发现有机溶剂

中痕量碘在石英晶体电极上的吸附现象，这为后来基于该现象的压电痕量化学成分分析提供了新途径。

此外，我们还研究了温度对石英晶体在正丁醇—正十二醇不同碳链长度醇类液体中振荡频率的影响，

发现对于特定晶体存在最低频率温度，低于该温度时频率不降反升，直至停振（截止频率温度），最低

与截止频率温度均随碳原子数增加而升高。该工作于 1985年在《科学通报》上发表［4］，从此开创了我

国在压电石英晶体液相振荡及应用的全新领域。

2 压电晶体液相振荡性能与非质量效应敏感机制 
压电晶体在液相中的振荡成功，促成了液相QCM技术的建立及其后来包括活细胞研究在内的广泛

应用。与气相中纯质量敏感不同，液相中石英晶体振荡频率还与液体物理性质相关。姚先生与我共同

确定了液体密度、粘度、电导率、介电常数对振荡频率的影响规律［5］，该成果被国际学术界公认为压

电石英晶体液相振荡频率的重要理论关系式之一［6］。1985年硕士毕业后，我留校化学化工系新材料研

究所担任助教，除教学任务外，继续在姚先生指导下从事压电液相化学传感器研究。1986年，中国科

学院正式设立青年奖励研究基金，旨在支持 35岁以下具有创新开拓能力的优秀青年科技人员。在姚先

生和时任系主任杜海清教授的极力推荐下，我以“压电液相谐振化学传感器理论及应用研究”项目入

选全国 150名候选人之一。赴京会评答辩前，姚先生专门组织实验室成员为我进行辅导，叮嘱我要像

古代进京赶考一般珍惜机会。可惜我临场发挥欠佳，未能进入最终获资助的 100人名单，辜负了姚先

生厚望。 但通过此次答辩和获得的鼓励基金，我走访了陕西咸阳、四川成都、上海、武汉等多家具备

石英晶体等效参数测量能力的研究机构，系统比较了多种测定方法，最终确定阻抗法是液相石英晶体

等效参数测量的最佳手段［7］。后来在姚先生积极争取下，湖南大学从美国进口了HP4192A阻抗分析仪，

为后来实验室领先国际同行、建立完整的压电液相谐振与振荡理论提供了测量优势与保障。

1987年，我跟随姚先生在职攻读分析化学博士学位。美国学者Kanazawa等人曾由声波在牛顿液体

中的传播理论导出频移与液体粘密度的理论关系式［8］。1990年，我们通过等效电路与机电耦合模型，

推导出压电晶体在液体中的谐振频移、

等效参数与液体物理参数之间的理论关

系式，其中频移与粘密度的关系式与

Kanazawa 等的结果一致，并能适用于晶

体一面和两面接触液体的情形［9］。关于压

电石英晶体在液相振荡的核心挑战，如

为什么液相中难以振荡？如何解决？天

然谐振频率与实测振荡频率的差异等问

题，姚先生实验室应是国际上最早关注

的团队之一。我们通过自行设计的 Pierce
振荡器，确定了石英晶体、振荡电路与

溶液体系共同决定了液相振荡能力和振

荡频率等性能［10-11］。攻读博士期间，我还

将压电传感器用于血滴凝固动态过程监
周铁安1985年硕士研究生论文答辩后与姚先生在湖南大学校园合影
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测，发现频率与等效参数变化不仅反映血滴质量与粘弹性变化，还观察到频率升高甚至超过空载频率

的现象，推测血滴凝固产生的横向表面压应力是重要传感机制［12-13］。至此，姚先生实验室已确立压电

传感器对质量和粘度、密度、电导率、介电常数、粘弹性、横向表面应力多种非质量效应的敏感机制。

随后，实验室在压电液相振荡理论完善和非质量压电效应应用等方面开展了大量研究，取得丰硕成果。

3 从活细胞研究的QCM技术到细胞力学与功能定量分析的DRPC技术的发展 
1991年博士毕业后，我留校在物理化学教研室工作。在承担教学科研的同时，鉴于当时国内外差

距，我萌生了出国留学的念头。姚先生虽表示我们当时的研究水平并不比国外差，但仍支持年轻的我

外出深造。1992年，受膜生物物理学家田心棣先生邀请，我赴美国密执安州立大学从事博士后研究。

1996年到麻省大学，与K. A. Marx及 Susan J. Braunhut教授合作，开展了多项课题。其中一项重要工作

便是将QCM用于细胞研究，首次利用该技术对内皮细胞在CO2培养箱中的黏附与生长进行动态长期监

测［14］，铺平了QCM在细胞生物学中的应用道路。我们还以此构建全细胞生物传感器，探测纳摩尔浓度

的细胞骨架作用药物［15］，并获得了首个基于QCM技术的选择性全细胞生物传感器美国专利［16］。后来，

我们提出细胞粘弹性指数（CVI）作为衡量细胞粘弹性的半定量指标［17］。在我出国留学工作期间及 2011
年全职回国到湖南农业大学工作后，姚先生夫妇一直关心我的学术研究与家庭。2016年，他们专程来

湖南农业大学细胞力学与生物传感研究所指导，叮嘱我们要为国家粮油作物关键技术创新贡献力量。

我们实验室最早将QCM技术应用于植物细胞力学领域，比较了拟南芥与烟草BY-2细胞降温过程粘弹

性的动态变化，表明降温使两种细胞变硬，CVI有望作为植物细胞耐冷性新指标［18］。QCM用于细胞测

定的另一优势在于不同频率声波可探测细胞不同深度，理论上可获取不同深度结构的粘弹性信息，这

对有细胞壁的植物细胞尤为重要。我们采用QCM-D技术，研究不同浓度甘露醇渗透胁迫下烟草BY-2
细胞不同结构的粘弹性变化规律，发现较低的三次泛音CVI3可测量包括细胞壁-质膜-细胞骨架连接体

在内的多层结构，能检测质壁分离现象；而较高的九次泛音CVI9主要检测细胞最外层细胞壁，且细胞

壁随甘露醇浓度降低而变硬［19］。

姚先生在湖南师范大学的实验室最早注意到细胞黏附过程所产生的表面应力是QCM频率信号的重

要来源。他们假设黏附细胞为牛顿流体液滴，忽略质量效应，通过AT切割石英晶体定量求出了细胞黏

附动态表面应力，并成功区分正常与肝癌细胞［20］。然而，牛顿液滴模型主要适用于悬浮细胞，且单AT
切割芯片无法确定应力方向，BT切割晶体则尚未应用于活细胞研究。我们在上述研究基础上，采用同

频率、同表面形态的AT与BT切割石英晶体芯片，利用两切型晶体对黏附于芯片上的细胞质量、细胞

粘弹性、细胞所产生的横向表面应力（ΔS）的响应差异，成功实现了细胞力（ΔS）和粘弹性模量（G'、G"）
的实时、无损、无标记定量分离测定。这是国际上首次实现细胞群力与粘弹性的同时定量测定，使细

胞力学与细胞功能的定量成为可能，我们将该技术命名为双谐振压电细胞术（Double Resonant 
Piezoelectric Cytometry，DRPC）［21］。

DRPC技术的优势突出：（1）原始创新，拥有

自主知识产权，核心专利已获中、美、日、欧、

澳等国家与地区发明专利［22］。（2）以频率信号测定

细胞力，无需光学显微镜观察形变。（3）测量快

速，可捕获心肌细胞搏动时的收缩与舒张力。（4）
可同时定量细胞力与粘弹性参数。（5）可测分离开

单细胞和细胞-细胞接触程度不同细胞群。（6）与

普通细胞培养皿和多孔板构型兼容，有利于发展

高通量芯片与仪器。此前我们已研制成适于细胞

测定的高通量压电谐振芯片［23］。我们已将 DRPC
技术用于区分癌细胞凋亡与焦亡过程［24］，不同水

稻品种的干旱抗性评估［25］，并研制出32通道细胞

力学与功能定量分析仪样机。该技术及仪器可适

2016年3月姚先生来湖南农业大学生命科学楼讲学与周铁安
团队部分成员合影
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用于所有种类细胞的功能与表型定量分析，已应用于人体细胞疾病诊断、药效与细胞毒性评估，植物

细胞力表型与非生物胁迫抗性评估等领域。我们希望通过充分发挥压电声波传感器的多种力敏功能，

将DRPC技术发展为时空细胞力组学技术，为生物医药与农业等领域的科研人员提供自主研究平台与

仪器，助力解决重大科学问题，造福人类。我想，这也许是对姚先生学术思想最好的传承与创新。
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