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摘　要　纳米纤维素是从天然纤维素中提取的一种独特且具有应用前景的天然材料,由于具有可再生性、良好

的生物相容性、优异的机械性能以及可改变的表面化学性质,纳米纤维素已成为材料科学和生物医学工程等领域的

研究热点.介绍了纳米纤维素的分类、制备以及在生物医药领域的潜在应用,并对其发展前景进行了展望.
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　　在可再生资源中,纤维素是自然界中最丰富的

生物聚合物,产量为１􀆰５×１０１２t/a[１].与高分子材

料相比,纤维素具有可再生、可降解、成本低廉、储量

丰富等优点,具有巨大的开发利用价值.
纳米纤维素通常指天然纤维素中至少有一个维

度是纳米尺寸的材料.可以利用不同的方法从不同

纤维素中提取纳米颗粒,但提取的纳米颗粒具有不

同的结晶度、表面化学性质和机械性能.总体而言,
根据尺寸、功能、制备方法及纤维素来源可以将纳米

纤维素分为３种类型:(１)纤维素纳米晶体(CNC),
也被称为纳米晶体纤维素(NCC)和纤维素纳米晶

须(CNW);(２)纤维素纳米纤维(CNF),也被称为纳

米原纤化纤维素(NFC);(３)细菌纤维素(BC)[２].
目前,通过酸水解、氧化法、高压均质法等可以提取

和制备纳米纤维素.从天然纤维素中提取的纳米纤

维素具有可持续性、生物降解性、密度低、强度高、可
用性强、成本低等优势,被广泛应用于生物医药、可
降解包装材料、废水处理等领域[３Ｇ４].

１　纳米纤维素的分类及制备

１􀆰１　CNC的制备

CNC是一种直径为１~１００nm、长度为几十到

几百纳米的刚性棒状的纳米晶体,具有天然纤维素

Ⅰ的晶型,可在水中形成稳定的悬浮液.与普通非

纳米纤维素相比,CNC因具有表面积大、密度低、易
于获得、可再生和机械性能优良等特点在纳米复合

材料领域受到广泛关注.

CNC可由纤维素经酸水解、酶解等处理后分离

产生,酸水解法是最常用的方法.该方法技术成熟,
已经实现工业化生产.刘永政[５]采用盐酸水解法制

备了长度２００~３００nm、宽度１０~５０nm 的棒状结构

CNC.Yu等[６]在水热条件下利用盐酸水解得到产

率高达９３％、结晶度为８８􀆰６％,具有良好稳定性的

NCC.Feng等[７]利用硫酸水解法从海藻残留物中

成功分离出 CNC,收率达９􀆰６％.陈珊珊等[８]用硫

酸水解葵花籽壳制备了 NCC,NCC 长度为 １５０~
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３００nm,直径为１０~３０nm,为纤维素Ⅰ型的棒状晶

体.除了常用的硫酸和盐酸,其他酸如磷酸、硝酸或

一些酸混合物也可用于制备 CNC.Zhang等[９]对

比了用硫酸、磷酸、盐酸、乙酸和硝酸混合物制备的

CNC透射电子显微镜图及放置１２h的胶体悬浮液,
发现用不同酸制备的 CNC在形貌、尺寸方面有差

异,胶体悬浮液的稳定性也不同;带电的针状 CNC
在稳定胶体悬浮液方面发挥了重要作用.

１􀆰２　CNF的制备

与接近完美结晶度(约 ９０％)的 CNC 不同,

CNF含有无定形和结晶纤维素结构域,一般是直径

５~６０nm 及长度为几个微米的微原纤维或纤维素

聚集体.可以通过３种方法提取 CNF:机械处理、
化学 处 理 以 及 化 学 和 机 械 结 合 处 理.Alemdar
等[１０]使用化学机械冷冻粉碎技术得到了宽度为

１０~８０nm 的麦草 NFC及宽度为２０~１２０nm 的大

豆皮 NFC.谢文雅等[１１]用次氯酸钠氧化法制备椰

壳纳米纤维素,制备的椰壳纳米纤维素原纤直径为

６~１０nm,长度为０􀆰５~１􀆰５μm,微原纤维直径为

２０~４０nm,长度为０􀆰５~３μm.X射线衍射分析表

明所制椰壳纳米纤维素的结晶形式为纤维素Ⅰ型,
结晶度约为５２％.Saito等[１２]用２,２,６,６Ｇ四甲基哌

啶Ｇ１Ｇ氧基(TEMPO)氧化木材纤维素再通过机械处

理成功制备出 NFC,所制 NFC尺寸均一,分散性良

好.张坤等[１３]首先用丙烯酰胺和氢氧化钠处理阔

叶木纤维素,然后引入羧乙基基团,最后用高压均质

法制备出 NFC.在此基础上,课题组还研究了羧乙

基化程度对NFC性能的影响,结果发现随着羧乙基

化程度的加深,羧乙基含量及透过率提高,NFC尺

寸缩小,聚合度降低.

１􀆰３　BC的制备

BC由微生物胞外产生,其中葡糖醋杆菌是微生

物中生产BC最有效的碳源.BC直径为２０~１００nm,
长度为几微米的带状原纤维,其特征是可缠结并形

成稳定的三维网络结构.与植物纳米纤维素相比,

BC不需要预处理去除木质素和半纤维素,合成的是

纯纤维素且结构均一,具有亲水性、高结晶度以及高

相对分子质量的特点.关晓辉等[１４]以葡糖醋杆菌

为菌株制备了具有高纯度和晶区强度的BC,其直径

为２０~１００nm.张名楠等[１５]采用静态发酵培养方

法成功制备了具有多孔三维网状结构的BC,其纤维

丝直径为３５~２００nm,具有良好的吸湿性与持水能

力,持水率达１４１g/g.吕鸿皓等[１６]选用大豆糖蜜为

发酵基质,利用木醋杆菌发酵制备BC,研究了大豆

糖蜜浓度等发酵条件对 BC合成量、持水性及复水

率的影响.结果表明制备的BC具有较好的持水性

和复水率,合成量达１􀆰１７g/１００mL.

２　纳米纤维素在生物医药领域的应用

２􀆰１　在药物输送系统的应用

药物输送的主要目标之一是设计有效的治疗输

送装置,允许以合适的浓度持续稳定地将靶向药物

释放出来,同时也能达到治疗效果,提高药物疗效.
纳米纤维素具有比表面积大、弹性模量高、质轻、生
物相容性好等诸多优点,在药物输送系统备受关注.

Kolakovic等[１７]利用纳米纤维素成膜性好以及网状

结构的特点,将药物包裹在膜材料内部.结果表明

纳米纤维素膜的载药量为４０％~５０％,药物的包封

率在９０％以上,并且药物缓释的周期超过３个月.
李德贵[１８]就 NFC羧基含量和均质次数对药物缓释

的影响进行了研究.研究发现,与NFC基莫西沙星

膜材料相比,NFC基庆大霉素膜材料中庆大霉素的

释放速率易受羧基含量和均质次数影响;随着羧基

含量和均质次数的增加,NFC基庆大霉素膜材料的

药物释放周期延长,最终释放率下降.Zhao等[１９]

用聚乙烯亚胺(PEI)接枝CNF制备CNFsＧPEI气凝

胶,以水溶性水杨酸钠为模型药物,研究载药量和释

药性能.结果表明,CNFsＧPEI气凝胶不仅表现出

较高的载药量(２８７􀆰３９mg/g),而且具有独特的pH、
温度响应性以及优异的生物降解性和生物相容性.

Alkhatib[２０]将泊洛沙姆并入三维细菌纳米纤维素

(BCN)网络中,获得可持续释放奥替尼啶８d的抗菌

剂,通过选择泊洛沙姆的类型和浓度来控制药物扩

散及释放的速度,进而可以用于皮肤伤口的长期

治疗.
目前在制药工业中,大约４０％的市售药物和

７０％的候选药物显示出较差的水溶性,因此输送不

溶于水的药物是药物输送系统面临的主要难题.

Gunathilake等[２１]研究发现,利用CNC增强的壳聚

糖水凝胶可以实现姜黄素的输送和释放,姜黄素释

放后能够保持结构的完整性,释放动力学也符合

RitgerＧPeppas模型.Meneguin等[２２]在抗性淀粉/
果胶(RS/P)薄膜中加入 BCN 或 CNF设计了纳米

复合药物递送系统.体外药物释放研究表明,所形

成的RS/PＧBCN和RS/PＧCNF复合膜在１５０min内

释放约８０％的结肠甲氨蝶呤(MTX),而且材料中

所含BCN或CNF一定程度上可以改善 MTX的释

放速度.这些都反映出纳米纤维素作为难溶性药物
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载体具有改善药物利用效果的潜力.

２􀆰２　在伤口敷料中的应用

伤口愈合的过程通常是非常有序的,其特征在

于止血、炎症、增殖和重塑这４个截然不同但又交叉

的阶段[２３].而理想的伤口敷料在达到快速止血目

的的同时可能还需要具有其他优良的性能进而加快

伤口愈合,改善伤口治疗.Basu等[２４]利用体外全

血模型及无血小板血浆的测定结果研究了 Ca２＋ 交

联的NFC基水凝胶作为伤口敷料的潜在应用,结果

发现 NFC基水凝胶能有效引发凝血并迅速形成凝

块.刘长瑜[２５]开发了不同剂型的氧化纳米纤维素/
海藻酸钠复合材料.研究表明开发的复合海绵在

１５９s可止血,复合膜在１７２s即可止血,复合材料都

具有良好的抑菌性和降解性.Lu等[２６]利用高碘酸

钠将 NCF氧化成二醛 NCFs,之后与胶原蛋白交联

形成 NCF/胶原复合气凝胶,该气凝胶密度低、孔隙

率高、吸水强,具有良好的生物相容性以及较高的细

胞活性和增殖能力.Hakkarainen等[２７]对小鼠及９
名烧伤患者施加NFC敷料,该敷料能很好地粘附在

伤口上,上皮生成速度也比 Suprathel􀆿 伤口敷料

快,在皮肤恢复后较容易从伤口表面脱离.除此之

外,伤口的水分环境和血管生成条件也是影响伤口

愈合的２个重要因素.Basu等[２８]制备的NFC水凝

胶不仅能使伤口保持适宜的潮湿环境,而且还具有

细胞的生物相容性及非促炎特性,突出了NFC水凝

胶用于伤口高级敷料的巨大潜力.Wang等[２９]研究

发现,将含 Cu的纳米介孔生物活性玻璃结合到

NFC基质中制备的生物复合材料具有促进血管生

成的能力,该研究为开发新型功能敷料奠定了基础.

２􀆰３　在骨生长中的应用

随着人类预期寿命的不断延长以及诸如感染、
肿瘤和外伤等引起骨丢失发病率的增加,人们对修

复骨缺损材料的要求也越来越高.理想的材料不仅

能够促进细胞分化成长,将骨生长引导到期望的区

域并且刺激新生长的骨融入周围骨骼,还要能够承

受待修复组织内的机械应力.纳米纤维素因表面

积大、机械性能强、亲水性和细胞相容性优异等特

性,被认为是骨组织工程中一种比较有前途的生

物材料.

Fragal等[３０]利用不同酸分别水解纤维素得到

纳米纤维素,在SBF模拟体液培养基中通过羟基磷

灰石(HAp)的仿生生长来合成杂化材料.研究发

现所有杂化材料不仅具有改进的机械性能,同时还

保持与纯 HAp相似甚至更好的生物活性.Chen

等[３１]的研究表明,纤维素纳米晶体Ｇ生物活性玻璃

(CNCsＧBG)涂层显著加速了细胞附着、铺展、增殖、
分化和细胞外基质的矿化.Saska等[３２]在大鼠胫骨

非临界骨缺损模型中评价了细菌纤维素Ｇ羟基磷灰

石(BCＧHAp)复合膜的生物学行为.体内试验显示

BCＧHAp复合膜１周后无炎症反应;４周后观察到

缺陷被新骨组织完全填满,能够有效促进骨再生.
陈小明[３３]制备的羟基磷灰石/纳米微晶纤维素/丝

素蛋白(HA/CNC/SF)复合支架具有可降解性和骨

诱导再生能力,其降解速率与骨缺损部分的再生速

率相匹配.除此之外,复合支架还具有良好的热稳

定性 和 力 学 性 能,压 缩 应 力 和 压 缩 模 量 分 别 为

(２００􀆰７±１５􀆰３)kPa和(６１７􀆰５±２５􀆰２)kPa.

２􀆰４　在固定化酶载体中的应用

纳米纤维素作为一种无毒、生物相容性好、对生

物环境无害的材料,可满足固定化酶载体严格的医

学要求.Mahmoud等[３４]研究了 CNC/Au作为固

定化酶催化反应的应用潜力,结果表明CNC/Au表

现出优异的生物催化活性和稳定性,未出现明显的

活性损失,而且回收的环糊精糖基转移酶和醇氧化

酶的特异活性分别为７０％和９５％左右.Sampaio
等[３５]发现笼状结构的BNC可以使包埋的漆酶保持

一定的灵活性,有利于质量传递和底物的可接近性,
而且固定在BNC上的漆酶表现出抗菌作用,无细胞

毒作用,可用于伤口敷料.黄宇美[３６]采用沉降Ｇ交

联技术将洋葱假单胞菌脂肪酶(PCL)固定在磁性

CNC上,制备出一种带有磁性的、高活性和高稳定

性的新型纳米级酶制剂PCL＠MCNC.PCL＠MCＧ
NC酶蛋白负载量可达８２􀆰２mg/g,酶活力回收率高

达９５􀆰９％.

２􀆰５　在生物传感器中的应用

由于独特的多功能特性,纳米纤维素为生物传

感器的构建及应用提供了可能.Esmaeili等[３７]采

用共价结合法将葡萄糖氧化酶(GOx酶)固定在聚

吡咯/纤维素纳米晶体(PPy/CNC)膜上制备葡萄糖

生物传感器.电化学分析表明,GOx酶的性质和生

物催化活性保持不变.所制靶向葡萄糖生物传感器

在１􀆰０~２０mmol/L的浓度范围内灵敏度高,检测

限为０􀆰０５mmol/L.Fu等[３８]用漆酶改性的苯胺/羧

甲基纤维素/纤维素纳米纤维毡作为生物传感器检

测儿茶酚.在最佳条件下,该生物传感器响应时间

快(８s以内),灵敏度高,线性响应范围为０􀆰４９７~
２􀆰２７mmol/L,此线性范围比其他方法检测的线性

范围要宽,既适用于检测低浓度儿茶酚,也适用于未
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稀释的高浓度提取物.Liu等[３９]以石墨烯Ｇ苝Ｇ３,４,

９,１０Ｇ四羧酸纳米复合物(GRＧPTCA)为平台,引入

NFCＧAu复合物作为第二抗体的载体,并利用 Au
和碱性磷酸酶(ALP)的催化性质,进一步放大检测

到的信号,开发了一种超灵敏三明治型电化学免疫

传感器.该免疫传感器在检测J亚型禽白血病病毒

时显示出优异的性能,如高灵敏度和选择性以及高

重现性和操作稳定性,在临床诊断中具有潜在的应

用价值.

３　结语

纳米纤维素来源丰富,具有优异的机械性能、可
生物降解性和生物相容性,因此纳米纤维素材料在

生物医药领域具有应用潜力.然而,在材料制备中

面临的主要挑战是纳米纤维素的亲水性,由于纳米

纤维素在疏水聚合物基质中分散性较差,从而影响

了其制备和广泛应用.为了改善纳米纤维素的亲水

性,对纳米纤维素表面改性的关注度会持续增加.
尽管 NCC材料在生物医药领域的应用有进展,但
仍处于起步阶段,尤其近几年研究发现,纳米纤维素

能够引起氧化应激、炎症反应、基因毒性等生物学反

应.因此,在研究纳米纤维素应用潜力的同时还要

关注不利影响,但总体而言,纳米纤维素是一种前景

广阔的新型环保材料.
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