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纳米酶：对抗细菌的新策略 

傅佳骏 1，沈 涛 1，吴 佳 2，王 成 1 

（1.南京理工大学 化工学院，南京 210094；2.江苏中烟技术中心，南京 210009) 

摘 要: 由细菌引发的相关疾病、环境污染等问题已引起人们的高度重视，同时随着抗生素的使用，细菌的耐药性

逐渐增强，迫使人们急需开发新型抗菌剂。诸如溶菌酶、髓过氧化物酶等天然酶具有显著的抗菌能力。然而天然

酶作为抗菌剂存在保质期短、生产成本高等缺点，很难应用于大规模生产。因此，人们正探索寻求天然酶的替代

品。纳米酶是新一代人工模拟酶，兼具纳米材料独特的理化性质和类酶催化活性，因其结构稳定、生产成本低等

优点受到广泛关注。本文就纳米酶的抗菌机制和近期抗菌纳米酶的主要研究进展作了综述，对未来该领域的研究

作了展望。 
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Nanozyme: A New Strategy That Combating Bacterial 

FU Jiajun1,  SHEN Tao1,  WU Jia2，WANG Cheng1 

(1. School of Chemical Engineering, Nanjing University of Science and Technology, Nanjing 210094, China; 2. Jiangsu China 

Tobacco Technology Center, Nanjing 210009, China) 

Abstract: Bacteria-related diseases, environmental pollution and other issues have attracted enough attention. 

Meanwhile, with the use of antibiotics, bacteria have evolved strong drug resistance forcing people to develop new an-

tibacterial agents urgently. Natural enzymes such as lysozyme and myeloperoxidase have significant antibacterial abil-

ity. However, natural enzymes have limitations such as short shelf life and high production costs. Besides, they are dif-

ficult in applying to large-scale production. Therefore, people are seeking alternatives to natural enzymes. Nanozymes 

are a new generation of artificial enzymes which have unique physical and chemical properties of nanomaterials and 

enzyme-like catalytic activity. Because of structural stability and low production cost, they are widely explored. This 

article reviews the antimicrobial mechanism and the recent progress of nanozymes in antibacterial research, and, final-

ly, gives some prospects for future research.  
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细菌感染引起的相关疾病严重威胁着人类的健

康[1]，抗生素作为对抗细菌的常用化学试剂已广泛

应用于人类生活中。然而，由于抗生素的过渡使用

和滥用，细菌逐渐产生耐药性，降低了抗菌效果，

导致了更高的死亡率。更为严重的是，当细菌附着

于基质表面时易形成生物膜，构成与外界物质交换

的屏障，阻碍了抗生素的渗透，进一步增加了抗菌

难度[2]。目前，细菌生物膜的形成已对植入型医疗

设备、海洋设备等造成了严重影响[3-4]。因此，在避

免产生细菌耐药性的同时，探索高效杀菌的新型抗

菌剂十分必要。 

2007 年，Yan 等[5]首次发现四氧化三铁磁性纳

米粒子（Fe3O4 MNPs）具有本征的类过氧化物酶活

性，能够催化双氧水（H2O2）氧化过氧化酶底物四

甲基联苯胺（TMB）、邻苯二胺（OPD）和二氨基

联苯胺（DAB），从酶学角度系统研究了纳米材料
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的酶学特性，建立了相应测定标准，并将其作为酶

的替代品[6]。2013 年，Wei 等[7]发表综述，将这类

纳米材料模拟酶定义为纳米酶。纳米酶是新一代人

工模拟酶，兼具纳米材料独特的理化性质和类酶催

化活性，在生理条件下能够催化天然酶的底物并遵

循类似的酶促反应动力学。这种类酶催化活性来自

纳米酶自身所具有的特殊纳米结构，无需额外引入

催化功能基团或者天然酶[8]。相对于天然酶和其他

人工模拟酶，纳米酶稳定性更好、成本更低并且催

化活性可调[9-10]。研究人员从天然酶抗菌（溶菌酶、

髓过氧化物酶等）中得到启示[11-12]，将纳米酶的应

用拓展到抗菌领域。与传统抗生素相比，利用纳米

酶抗菌具有广谱性和耐用性等优点。 

本文简要介绍了以过氧化物酶、氧化酶、卤代

过氧化物酶和脱氧核糖核酸酶为模型的纳米酶及其

相应的抗菌机制，并就近期纳米酶在抗菌应用方面

的研究进展作了综述。 

1  过氧化物酶型 

过氧化物酶（Peroxidase，POD）是一类催化过

氧化氢（H2O2）分解反应的含铁血红素酶[14]，主要

为辣根过氧化物酶（Horseradish peroxidase，HRP），

在废水处理、环境化学、生物传感、有机合成中都

有较多的应用[15]。此外，HRP 还参与了生命体系许

多重要的氧化还原反应[16]。自 2007 年首次报道

Fe3O4 MNPs 具有类过氧化物酶活性后，其他具有这

种类酶活性的纳米酶陆续被发现，纳米酶的应用研

究也拓宽到了包括抗菌在内的生物、医学、环境治

理等领域[17-19]。  

过氧化物酶能够催化 H2O2 的分解，产生具有强

氧化性的羟基自由基（•OH）。•OH 是最具破坏性的

活性氧(Reactive oxygen species , ROS)之一，可分解

核酸、蛋白质、多糖等细菌生物膜成分，破坏细菌

的物质结构，导致其死亡[20]。一般来说，H2O2 应用

于杀菌时往往需要较高的浓度，而高浓度的 H2O2

对正常生理组织同样具有破坏作用[21]。基于此，具

有类过氧化物酶活性的纳米酶，可以有效借助其类

酶活性催化 H2O2 产生•OH，充分提高低浓度 H2O2

时的杀菌效率，或者对单独使用 H2O2 无法杀死的耐

药菌进行杀灭。在这方面，具有类过氧化物酶活性

的纳米酶由于它们对 H2O2 抗菌性能的促进作用而

避免了高浓度 H2O2 引起的损伤，因此大大促进了人

们对于纳米酶抗菌应用的探索。然而，这类纳米酶

即使对 H2O2 浓度要求很低，仍然需要 H2O2 在酸性

环境中才能启动其催化作用。此外，使用不同类过

氧化物酶活性的纳米酶抗菌时，对 H2O2 浓度的要求

不尽相同，将其应用于抗菌尚无确切的标准。综上，

将此类纳米酶应用于实际生活还需进一步研究。 

2 氧化物酶型 

氧化酶（Oxidase，OXD）是一类催化氧化还原

反应的重要酶类制剂。对于氧化酶催化的反应，其

底物被分子氧（O2）氧化，转化为水或 H2O2（在某

些特定情况下可转化为超氧自由基 O2
•-）[22]。 

具有类氧化酶活性的纳米酶主要应用于两个方

面：1）对于某些底物在催化过程中具有的特征性变

化（如氧化导致的颜色变化），使其成为检测的理想

试剂[23-24]；2）在催化过程中同时产生的 H2O2、O2
•-

等活性自由基，可提供抗菌等应用的新思路。H2O2

和 O2
•-由于其强氧化性可直接氧化细菌外层结构，

破坏细胞的通透性屏障，导致细菌内外物质的电化

学平衡失衡，致使细菌死亡[25]。同样，O2
•-可直接

与核酸、蛋白质等发生反应，致细菌死亡。 

针对大部分产生 ROS 的纳米酶，考虑到生物相

容性问题，通常情况下 ROS 在生理条件下需维持在

稳定的水平，保持稳态平衡。这种平衡一旦被打破，

容易引起疾病。因此，纳米酶在生理环境下的催化

产 ROS 水平需要得到量化。 

3  卤代过氧化物酶型 

卤代过氧化物酶（Haloperoxidase，HPO）是参

与卤化反应的卤化酶的一种[26]。1959 年，由 Hager

等在研究卡尔里霉素的天然生物来源时，在真菌

Calderiomyces fumago 体内发现。广泛存在于海洋高

等植物、哺乳动物、藻类、微生物中[27]。根据卤素

离子电负性的不同，可分为氯过氧化物酶、溴过氧

化物酶和碘过氧化物酶。根据辅基的不同,可分为亚

铁血红素卤代过氧化物酶，钒卤代过氧化物酶和不

含辅基的卤代过氧化物酶 [28]。其中，以钒卤代过氧

化物酶研究最为深入，可在 H2O2 条件下催化卤素离

子产生次卤酸（HOX），并在后续形成单线态氧

（1O2）。HOX 和 1O2，均具有很强的抗菌活性。图

1 揭示了含有卤代过氧化物酶的防污装置，利用环

境中的卤素离子和 H2O2 产生 HOX 的防污杀菌的原

理[29]。 

基于文献报道[30]，卤化反应中的卤化剂和氧化 



 傅佳骏, 等: 纳米酶：对抗细菌的新策略  
 

 

 

 

图 1 含有类卤代过氧化物酶活性的防污装置中活性物质的

工作机理[29]  

Fig. 1 Principle of active substances incorporated in an anti-

fouling device with haloperaxidase-like activity[29] 

剂很容易扩散透过大肠杆菌（Escherichia coli）等细

菌的细胞膜，从而杀灭细菌。近年来，研究人员发

现细菌群体感应（Quorum sensing，QS）系统是细

菌生物膜形成的重要影响因素之一[31]。1994 年由

Fuqua 首次发现，QS 是细菌根据特定信号分子

（Atoinducer，AI）的浓度来检测周围环境中自身

或其他细菌的数量变化，启动体内相关基因的表达

以适应环境变化的调控系统[29,32]（图 2）。通过卤化

降解信号分子干扰这种 QS 系统，细菌将失去形成

组织生物膜的能力。此类抗菌模式已成为研究的热

点方向[33-34]。 

 

图 2 信号分子对海洋细菌 QS 系统的调节机制 [29]  

Fig. 2 Regulation mechanism of signaling molecules on marine 

bacterial QS system [29] 

4  脱氧核糖核酸酶型 

脱氧核糖核酸酶（Deoxyribonuclease，DNase），

是一类能够切割降解 DNA 分子且没有序列识别特

异性的核酸酶，按照切割 DNA 的特点，可分为

DNase Ⅰ和Ⅱ。其中 DNase Ⅱ广泛分布于哺乳动物

的组织中[35]。该种酶类制剂常运用于呼吸系统感染

的治疗[36]。近年来，具有类 DNase 活性的人工核酸

酶，多为 Zn(Ⅱ)、Ce(Ⅳ)、Cu(Ⅱ)基金属配合物材

料[37-39]，受到广泛关注。 

在生物膜中，微生物通过自身合成的细胞外基

质-聚合物-底物（Extracellular-polymeric-substances, 

EPS)结合在一起，这些物质通常由多糖、蛋白质和

胞外 DNA（Extracellular DNA，eDNA）组成[40]。

如图 3（a）所示，eDNA 既是细胞与细胞之间的互

连体，又是将细菌与底物表面或其他 EPS 成分相联

的桥梁 [41]。一旦 eDNA 遭到破坏，生物膜就很容

易被去除。而 DNase 能够靶向降解这种 EPS 中的关

键组分，从而有效抑制生物膜形成（如图 3（b））。 

 

图 3（a）eDNA 作为桥梁及（b）由 DNase 破坏 EPS 中 eDNA

成分[41]  

Fig. 3 (a) eDNA acting as a bridge, and (b) disruption of EPS 

by DNase coating attacking the eDNA component of the 

EPS[41] 

5  纳米酶抗菌应用 

5.1  抗耐药菌 

近年来，抗生素的不合理使用已经导致细菌产

生耐药性并不断增强，这对人类健康构成巨大威胁。

金黄色葡萄球菌（Staphylococcus aureus，S. aureus）、

大肠杆菌（Escherichia coli，E. coli）、铜绿假单胞

菌（Pseudomonas aeruginosa，P. aeruginosa）等细

菌也随之产生多重耐药性。随着细菌耐药性的形成

越来越快、耐药谱越来越广、耐药强度越来越高，

迫使人们必须寻找新的对抗耐药菌的方法。 

5.1.1 广谱抗菌 

许多由细菌造成的感染问题往往由多种细菌导

致，因此开发具有广谱抗菌性的纳米酶十分重要。

广谱抗菌，即对多种细菌均具有抑制或杀灭作用。

Wang 等[42]发现超细金纳米颗粒（UsAuNPs）通过

原位还原生长在超薄二维金属有机框架（2D MOF）

上，所形成的纳米酶（UsAuNPs/MOF）兼具UsAuNPs
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和超薄 2D MOF 的优点，并表现出显著的类过氧化

物 酶 活 性 。 在 较 低 浓 度 的 H2O2 辅 助 下 ，

UsAuNPs/MOF 纳米酶对革兰氏阴性菌大肠杆菌和

革兰氏阳性菌金黄色葡萄球菌均表现出优异的抗菌

性能。动物实验表明，这种纳米酶能够有效促进伤

口愈合，并具有良好的生物相容性。Gao 等[43]设计

了两种铜/碳纳米酶（CuO-HCSs 和 Cu-HCSs），其

铜价态在 Cu0 和 Cu2+可调节。这种纳米酶表现出铜

价态依赖性的类过氧化物酶、类过氧化氢酶和类超

氧化物歧化酶活性。对于 CuO 修饰的铜/碳纳米酶，

释放的 Cu2+可引起革兰氏阴性菌大肠杆菌、菌鼠伤

寒沙门氏菌（ Salmonella typhimurium， S. typhi-

murium）和铜绿假单胞菌的细胞膜损伤、脂质过氧

化和 DNA 降解。而对于 Cu 修饰的铜/碳纳米酶，

则通过类过氧化物酶活性产生 ROS，对革兰氏阴性

细菌和革兰氏阳性细菌起杀伤作用。 

随着纳米酶研究的不断深入，同时具有多重类

酶活性的纳米酶被逐渐开发出来并应用于抗菌。Qu

等[44]发现将纳米金（AuNPs）固定在生物功能化的

双功能介孔二氧化硅（MSN）上，所形成的纳米金

体系（MSN-AuNPs）（图4（a, b））同时具有类过氧

化物酶和类氧化酶活性，可将其应用于抗菌（图4

（c, d））。MSN-AuNPs对于pH和温度变化均表现出

较为稳定的类酶活性，这对于在恶劣环境下的抗菌

应用十分有用。进一步研究表明，MSN-AuNPs催化

产生的主要活性中间体是•OH、1O2和O2
•-。这些活

性中间体对大肠杆菌和金黄色葡萄球菌均具有显著

的抗菌效果（图4（e, f））。此外，MSN-AuNPs在分

散已有的生物膜和预防新的生物膜形成方面也显示

出很高的效率。Wang等 [45]发现Cu2WS4纳米晶体

（CWS NCS）同样具有类氧化酶和类过氧化物酶的

双重酶活性。对金黄色葡萄球菌和大肠杆菌的灭活

效率远优于大多数报道的抗菌纳米材料，甚至比广

泛使用的抗生素的效果都好。 

单原子催化剂作为均相催化剂已广泛应用于化

学催化领域。然而在酶催化中的应用鲜有报道。最

近，Yan等[46]将锌基咪唑骨架ZIF-8（图5（a））通过

煅烧得到含有以锌为中心的卟啉结构的碳纳米球

PMCS（图5（b））。该纳米酶具有类似的过氧化物

酶活性，对铜绿假单胞菌的抑制率高达99.87%（图

5（e））。在体内伤口感染实验中，PMCS能够显著

促进伤口愈合，且对生理组织无明显毒性。实验结

果显示PMCS的酶活性源于配位不饱和的Zn-N4位

点，该活性位点导致H2O2的分解和•OH的形成（图5

（f））。Dong等[47]通过模拟酶活性中心的空间结构 

 
图 4 （a，b）MSN-AuNPs 在不同放大倍数下的 TEM 照片；

不同（c）pH 和（d）温度条件下 MSN-AuNPs 的酶活性；

不同条件处理的（e）大肠杆菌和（f）金黄色葡萄球菌的生

长密度[43] 

Fig. 4 (a,b)TEM images of the MSN-AuNPs under different 

magnifications，enzyme activity of MSN-AuNPs under dif-

ferent (c) pH and (d) temperature conditions, and growth den-

sity of (e) E. coli and (f) S. aureus under different conditions[43]  

合成了具有高活性的单原子酶FeN5 SA/CNS。与常

规的纳米酶相比，最大化的原子利用率和明确的活

性位点显著提高了这种纳米酶的类氧化酶活性。实

验结果显示，FeN5 SA/CNS的催化效率是商用Pt/C

的70倍。同时，FeN5 SA/CNS在体外具有广谱杀菌

特性，在体内具有伤口杀菌作用。基于上述报道，

单原子纳米酶具有成为下一代纳米酶的巨大潜力。 

5.1.2 选择性抗菌 

近来，有研究发现纳米酶除了可以广谱杀死革兰氏

阴性菌和革兰氏阳性菌以外，还可以对细菌进行选

择性杀灭。选择性抗菌，即通过材料本身具有的独

特性质或者通过构筑赋予材料对细菌d 化学响应

性，实现对细菌的选择性杀灭。Chen等[48]发现不同

晶面的钯（Pd）纳米晶体对于革兰氏阴性菌和革兰

氏阳性菌具有抗菌选择性，具有晶面依赖性的类氧

化酶和类过氧化物酶活性。对于革兰氏阳性细菌金

黄色葡萄球菌，Pd立方体显示出比Pd八面体更高的

抗菌活性。而对于革兰氏阴性细菌大肠杆菌，Pd纳

米晶体的抗菌活性则相反。进一步研究显示，这与

不同Pd纳米晶体的膜穿透能力有关。 
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图 5（a）ZIF-8 结构框架和（b）PMCS 结构模型，（c）ZIF-8

和（d）PMCS 的 TEM 照片，（e）对照和 PMCS 处理的铜

绿假单胞菌存活分析和（f）拟定的 PMCS 催化机理图[46]  

Fig. 5 (a)ZIF-8 structural framework and (b) PMCS structural 

model, TEM images of  (c) ZIF-8 and  (d) PMCS, (e) apop-

tosis analysis of P. aeruginosa treated with PMCS, and (f) 

proposed catalytic mechanism of PMCS[46] 

除开材料本身具有的抗菌选择性之外，Qu等[49]

基于二硫化钼（MoS2）和光酸分子设计了一种智能

革兰氏选择性抗菌体系（Cit-MoS2）（图6（a）），赋

予纳米酶对细菌选择性杀灭的能力。如图6（b）选

择性抗菌，一方面，根据不同菌株细胞壁组成和结

构，通过调节光照时间实现对MoS2表面正负电荷比

例的调控，进而实现对不同细菌的选择性识别。另

一方面，光酸分子对pH值的降低，活化了MoS2的类

过氧化物酶活性，增强了抗菌能力（图6（c））。图6

（d）抗菌实验结果显示，在短时间（10 min）的照

射下，Cit-MoS2对革兰氏阳性细菌金黄色葡萄球菌。

就具有很强的杀灭能力。而对于革兰氏阴性菌细菌

大肠杆菌，只需将照射时间增加至25 min即可达到

抗菌效果。 

5.1.3 协同抗菌 

单独使用某一抗菌模式很难实现对耐药细菌的

长期有效的对抗[50]，将多种抗菌模式联合使用是提

高抗菌效率行之有效的方法。因此，将多种抗菌模

式整合至某一特定体系，为制备具有高抗菌效率的

抗菌剂提供了新思路。 

 

图 6 （a）Cit-MoS2 的合成路线；（b）光调节 Cit-MoS2 酶活

性以实现革兰氏选择性抗菌性能；不同 pH（c）和（d）光

照时间下细菌的存活率[49] 

Fig. 6 (a) Synthesis route of Cit-MoS, and (b) illustration of 

light regulating Cit-MoS2 enzyme activity to achieve 

Gram-selective antibacterial potential, and bacterial viabilities 

under different pH and irradiation time[49] 

Zhao 等 [51] 发现聚乙二醇修饰的二硫化钼

（PEG-MoS2）纳米花通过类过氧化物酶活性和光热

效应的协同作用，实现了对大肠杆菌和枯草芽孢杆

菌（Bacillus subtilis）的快速有效杀灭，并且具有促

进伤口愈合的作用。协同杀菌过程中，PEG-MoS2

纳米花首先分解H2O2产生•OH，破坏细胞膜，使细

胞脆弱易受攻击。其具有的光热性质进一步对细菌

造成杀伤作用，协同杀菌效率高达80%。 

Qu 等[52]将透明质酸（HA）官能化的石墨烯-

介孔二氧化硅（HA-GS）纳米片作为载体，随后在

表面修饰透明质酸-多巴胺复合物（HA-DA）。万古

霉素改性的 Fe3O4 MNPs 通过与多巴胺的强相互作

用结合在纳米片上，构建成智能抗菌体系（图 7

（a））。由于万古霉素的靶向作用，HA 被细菌分泌

的透明质酸酶（Hyal）降解后，释放抗坏血酸（AA）。

AA 可以被 Fe3O4 MNPs 催化产生强氧化性的•OH

（图 7（b））。这种智能抗菌体系对金黄色葡萄球菌

和大肠杆菌均具有很强的杀灭作用（图 7（c, d））。

此外，由于石墨烯的光热特性进一步实现了协同抗
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菌效果，仅 2.6 和 1.7 mg·mL-1 AA 就可以将两种细

菌的存活率抑制在 10％以下。 

 

图 7（a）抗菌平台的制备及其（b）抗菌示意图，（c）不同

浓度抗坏血酸处理的金黄色葡萄球菌和大肠杆菌的存活率
[52]  

Fig. 7 (a) Preparation of the antibacterial platform, and its (b) 

schematic diagram of antibacterial, and (c) survival rates of S. 

aureus and E. coli treated with different concentration of 

ascorbic acid [52] 

通常认为，纳米材料可以通过物理或化学方式

杀灭细菌。在物理上，诸如石墨烯及其衍生物之类

的纳米材料可以通过机械叶片效应，包裹细胞膜或

破坏性地从细胞膜中提取磷脂来灭活细菌[53]。另一

方面，金属氧化物纳米材料可以通过释放有毒金属

离子或产生 ROS 等化学途径杀死细菌[54]。但是，

这些纳米材料在处理具有多重耐药性的细菌时会降

低其功效[55]。为了克服这个问题，Lu 等[56]设计合

成了集成硫化铜纳米颗粒（CuS NPs）与氧化石墨

烯纳米片（GO NSs），他们具有物理和化学双重抗

菌作用的纳米复合材料（CuS/GO NC）。一方面，

CuS/GO NC 具有独特的针状形态，可物理损伤细菌

细胞膜。另一方面，CuS/GO NC 通过其具有的类氧

化酶和类过氧化物酶活性化学杀死细菌，只需一次

给药即可杀死多重耐药性细菌（如耐甲氧西林的金

黄色葡萄球菌（MRSA））。此外，CuS/GO NC 还具

有促进伤口愈合的作用。这项研究提供了一种新的

抗菌策略，可以结合纳米材料的物理和化学抗菌模

式，以开发更有效的疗法来对抗多重耐药性细菌。 

目前利用纳米酶对抗的耐药性细菌主要为大肠

杆菌和金黄色葡萄球菌，对于其他耐药性细菌的抗

菌效果还需进一步验证。 

5.2 消除生物膜 

细菌耐药性的产生与细菌生物膜有着不可分割

的关系
[57]

。由于细菌生物膜的存在，抗菌剂很难杀

灭被胞外基质包裹在生物膜内的细菌[58]，由此造成

生物膜内的细菌对抗菌剂的敏感性降低，从而形成

强大的耐药性并诱导产生新的生物膜
[59]

。研究发

现，细菌形成生物膜后会降低细菌对药物的敏感性，

当细菌脱离生物膜形成游离细菌后对药物敏感性又

重新得到恢复。即使是没有耐药性遗传的细菌，当

他们形成生物膜后，其对抗菌剂的敏感性也会大大

降低[60]。此外，许多由细菌感染导致的相关疾病均

有细菌生物膜的参与[3]。因此，消除细菌生物膜不

仅可使抗菌剂进入细菌内部，根除耐药菌，同时也

可预防细菌感染，减少相关疾病的发生。 

Gao 等[61]发现具有类过氧化物酶活性的 Fe3O4 

MNPs 在酸性条件下可以催化 H2O2 降解 DNA、蛋

白质和多糖等细菌生物膜成分。对铜绿假单胞菌的

杀灭效果比单独使用 H2O2 提高了 10 倍以上。随后，

Gao 等[62]通过含 Fe3O4 MNPs 的纳米酶 CAT-NP，可

同时降解生物膜 EPS 基质并快速杀灭细菌，具有抗

龋齿的功能。最近，Gao 等[63]进一步报道了葡萄糖

包被氧化铁纳米颗粒制备而成的纳米酶用于抗龋

齿。葡萄糖涂层促进了纳米酶与细菌细胞的特异性

结合，同时有利于纳米酶渗入并通过其类过氧化物

酶活性降解生物膜 EPS 基质。该种纳米酶显著降低

了龋齿病变的发生和严重程度。 

Qu 等[64]设计构建了一种基于多核金属配合物

的 DNase（DMAE）（图 8（a））。将钝化的含 Ce(IV)

的 Au NPs 组装到 Fe3O4/SiO2 核壳胶体颗粒表面，

其微观形貌如图 8（b-e）所示。当 DMAE 涂在基质

表面上时，通过降解 EPS 中存在的 eDNA，不仅可

在 120 h 内大大减少细菌粘附,并可防止生物膜的形

成（图 8（f，g）），还可降解成熟生物膜中的 eDNA，

破坏生物膜结构的完整性，有利于抗生素进入生物

膜内部。 

Qu 等[65]在上一个工作的基础上又设计了一种

具有类 DNase 和类过氧化物酶双重酶活性的基于

MOF/Ce 结构的纳米酶。一方面，嫁接到 MOF 的

Ce 配合物可使纳米酶表现出优异的类 DNase 酶活

性，高效地催化 eDNA 降解。另一方面，掺有 Au

的 MOF 显示出增强的类过氧化物酶活性。由于

Ce(IV)配合物能够降解 eDNA 并能破坏已建立的生

物膜，因而其具有类过氧化物酶活性的 MOF 在

H2O2 存在时可以杀死分散在生物膜中的细菌。此
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外，这种纳米酶还能促进伤口愈合和减少炎症的发

生。 

 
图 8（a）DMAE 的制备；组装在核/壳颗粒表面的金纳米颗

粒的（b）SEM、（c）TEM 和（d，e）放大的 TEM 照片；

（f）生物膜生长情况和（g）形成生物膜的平均厚度 [64]  

Fig. 8 (a) Preparation of DMAE and its (b)TEM and (c)SEM 

images, as well as magnified (d，e) TEM images of Au NPs 

confined on the surface of  core/shell particles, and (f) growth 

of biofilms and(g) average thickness of the biofilms[64] 

由于正常组织细胞同样具有生物膜组分，对于

将这种具有解离生物膜结构、解除生物膜功能的纳

米酶应用于生物体，是否会对生物体造成损伤，急

需通过体内实验给予明确回答，不可忽视这类功能

纳米酶的生物安全性。 

5.3 海洋防污 

海洋生物污损，是指海洋生物附着生长在海洋

人工设施表面，对人工设施的正常运转造成严重影

响的现象。海洋生物污损的形成通常有以下几个步

骤[66]：1）海洋微生物调节膜的形成：由蛋白质、

多糖、糖蛋白等可溶性有机碳通过物理吸附方式在

基质表面累积形成调节膜。2）微生物膜的形成：细

菌等原核微生物通过物理作用附着在基膜上，形成

微生物膜。3）小型污损生物的附着：以微生物为食

的小型多细胞生物在生物膜上附着成膜。4）大型污

损生物包括藤壶、苔藓虫的生长。其造成的损害包

括增加船舶航行阻力而降低航速、堵塞管道、腐蚀

金属、造成生物入侵等，由此每年产生的资源浪费

不计其数[67]。 

海洋防污是以在船舶等人工设施表面涂覆防污

涂料为主要方法。将纳米材料引入防污涂料已是较

为常用的方法。纳米材料在防污涂料中的使用主要

有三种形式[68]：1）利用纳米材料自身的强抗菌性

能作为防污剂引入涂料中，增强防污涂料的防污能

力。2）通过纳米颗粒制备出具有微米或纳米阶层的

防污涂料表面，增大涂层接触角，抑制污损生物的

附着。3）将纳米材料作为防污剂的载体，实现对防

污剂的缓慢释放，提高防污剂的使用效率。 

海水中含有约 1 mmol/L 的 Br-和 500 mmol/L 的

Cl-，可提供卤化反应充足的卤素离子。Tremel 等[69]

发现五氧化二钒纳米线（V2O5 nanowires）具有类卤

代过氧化物酶活性，在海水条件下可产生 HOBr 和
1O2。将 V2O5 纳米线混合在市售涂料中涂覆于不锈

钢表面，在海水中可显著抑制微生物粘附，有效防

止生物膜的形成，具有很强的防污性能。基于 V2O5

的晶体结构 [70]和动力学参数提出的溴化反应机制

为：V2O5 纳米线的裸露晶面具有类似于钒卤代过氧

化物酶活性位点的钒配位几何结构，由于添加了

H2O2，在 Br-的亲核进攻下，在纳米线表面形成一

种过氧中间体，随后形成 HOBr。 

尽管 V2O5 显示出较高的类卤代过氧化物酶活

性，但由于其毒性和可能的致突变、致癌、致畸性
[71]，其大规模应用受到很大限制。受氧化铈在卤化

反应中的催化活性、氧化卤化作用，以及 Ce3+/ Ce4+

氧化还原电对的启发，Tremel[72]进一步发现氧化铈

纳米棒（CeO2-x NRs）（图 9（a，b））也具有类卤代

过氧化物酶活性。将 CeO2-x NRs 掺杂在市售涂料后

的海水挂板实验，发现涂有掺杂 CeO2-x NRs 涂料的

挂板受污染程度明显较低（图 9（c））。后续的研究

发现 CeO2-x NRs 的催化机制不同于 V2O5 纳米线，

CeO2-x NRs 以产生自由基为催化机制。H2O2 与

CeO2-x{110}面的 Ce(III)原子配位后，Ce(III)氧化成

Ce(IV)并伴随 O-O 键断裂形成 OH-和•OH（图 9

（d））。随后•OH 与 Br-结合，重组生成 HOBr。 

 

图 9（a）CeO2-x 纳米棒的 TEM 和（b）HRTEM 照片，（c）
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海洋挂板实验，（d）拟定的 CeO2-x 纳米棒催化溴化机理[72]  

Fig. 9（a）TEM and（b）HRTEM images of CeO2-x NPs,（c）

ocean hanging board experiment, and（d）proposed catalytic 

bromination mechanism of the CeO2-x NPs [72] 

基于上述工作，Tremel 等[73]后续通过静电纺丝

（Electrospinning）技术将 CeO2-x 纳米棒嵌入聚乙烯

醇（PVA）纤维中制成纳米纤维垫（图 10（a-c））。

聚合物纤维提供多孔结构，使亲水性小分子（H2O2

和 Br-）易进入内嵌的 CeO2-x 纳米棒，触发催化反

应。22 wt% CeO2-x 纳米棒嵌入的 PVA 垫可使细菌

粘附降低 69%，远优于纯 PVA 垫(图 10（d）)。 

 

图 10（a）纳米纤维垫的制备及防污示意图，（b）未填充

和（c）填充 CeO2-x 纳米棒的 PVA 垫抑菌 SEM 照片，（d）

22wt%填充 PVA 垫的细菌附着对比[73]  

Fig. 10（a）Schematic diagram of preparation and anti-fouling 

of nanofibrous, （b）SEM images of PVA (c) without and (d) 

with CeO2-x NRs after incubation, and（e）comparison of 

bacterial adhesion between 22wt% filled and unfilled PVA 

nanofibrous [73] 

尽管这类纳米酶应用于海洋防污有其过人之

处，但是仍需解决以下问题：1）海洋中虽然有着丰

富的卤素离子，但是 H2O2 含量仅有 100 到 250 

nmol/L，与文献报道的相差甚远。（2）这类纳米酶

需借助载体形成防污涂料，其与载体的相容性和最

终导致的催化效率有待商榷。本课题组正着力于此

方面，尝试将这类纳米酶与其他体系联合（例如光

催化），在海洋仪器服役过程中，通过太阳光辐射将

海水转化为 H2O2，不但弥补海洋中 H2O2 不足的问

题，而且使产生的 H2O2 能够与纳米酶催化产生的

HOX 起到协同杀菌的作用。 

6  总结与展望 

综上所述，纳米酶在抗菌应用方面已经取得了

显著成果。纳米酶通过自身具有的类天然酶活性，

分别以催化产生强氧化性活性氧自由基破坏细菌生

物膜成分、产生次卤酸干扰细菌生存重要的群体感

应系统和降解细菌生物膜中外源性 DNA 的途径，

而达到抗菌的目的。相比于天然酶和传统抗菌剂，

纳米酶具有稳定性好、成本低、易于功能化等优点。

根据相关报道[8]，由于纳米材料杀伤作用是多方面

的，细菌很难形成针对性的抗药性。例如，小分子

修饰的 AuNPs，具有优良的抗菌活性，而且与现有

抗生素相比很难诱导细菌产生耐药性[74]。因此纳米

酶作为新兴纳米材料，人们对其对抗耐药性细菌并

且避免耐药性产生方面，可以有着足够的信心。 

但这一领域，仍有许多问题和挑战有待突破：1）

纳米酶体系的完善。除了报道的大量关于类过氧化

物酶活性的纳米酶外，其他纳米酶体系还有待完善

与开发。2）纳米酶抗菌谱未知。目前纳米酶抗菌主

要针对金黄色葡萄球菌、大肠杆菌、芽孢杆菌等。

对于其他细菌的杀菌效果究竟如何，还需要进一步

探索明确。3）纳米酶抗菌特异性有待探索。纳米酶

的抗菌体系往往具有广谱抗菌性，实现纳米酶的特

异性和选择性抗菌需要突破。4）纳米酶的多重酶活

性有待揭示。许多纳米酶同时具有多种类酶性质，

其是否会相互干扰尚不清楚。5）纳米酶的催化效率

需要明确。纳米酶的催化效率远无法达到天然酶的

水平，并且纳米酶存在底物选择性差的问题。6）纳

米酶的生物安全性有待证实。纳米酶的抗菌应用主

要集中在体外生物实验，对于体内应用的研究还很

少。生物安全性问题应引起足够的重视。 

纳米酶抗菌应用的研究处于起步阶段，上述存

在的问题不容忽视。基于文献总结和分析，对于纳

米酶未来抗菌的研究，我们提出了以下几个方面供

同行参考：1）通过优化纳米酶尺寸或功能化修饰提

高抗菌效率。2）通过结合特异性识别细菌的小分子，

实现纳米酶的特异性杀菌。3）通过与其他抗菌体系

联合，起到协同杀菌作用，从而进一步提高抗菌效

率。4）通过纳米酶自身催化性质，对于主流抗菌体

系进行补充，充分发挥主流抗菌体系的抗菌效果。

我们相信随着研究的不断深入，纳米酶作为新型抗

菌剂会逐渐运用于我们的生产与生活之中。 
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