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摘　要：采用水热法制备了铈离子掺杂的氧化铜纳米颗粒（Ce-CuO NPs）。

FESEM 图像显示掺杂氧化铜为球形和近球形颗粒；XRD 图谱表明，当掺杂

量低于 10% 时，图谱中只出现了单斜结构的 CuO 衍射峰，当掺杂量增加至

15% 时，形成了 CeO2 独立相；ICP 分析表明，铈元素的掺杂对 CuO NPs 中

铜离子的释放具有促进作用。铈掺杂氧化铜纳米颗粒的抗菌测试结果显示，

其对革兰氏阳性菌金黄色葡萄球菌（S. aureus）的抗菌能力，较革兰氏阴性

菌大肠杆菌（E. coli）更为显著；其中，5% Ce-CuO NPs 在 0.05 mg/mL 的

低浓度下表现出最佳的抗菌效果。Cu2+ 与细菌细胞表面的结合在抑制细菌生

长的过程中起到重要作用。
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1 研究背景

随着人们生活水平的提高，对于食品、用品安

全及生活环境的要求日益提升，而致病微生物正成

为影响人类健康及世界环境的一大潜在因素。虽然

光线、氧气、水分、温度等都可能引起食品污染或

腐败变质，然而细菌、霉菌等微生物是引起食品变

质的主要因素。食品防腐抗菌的历史可追溯至古代，

人们使用陶罐、木桶等密封保存食物，从而延缓其

腐败的速度，使用银等金属容器可发挥抗菌效果。

直至近代，最常用的抗菌及保鲜方法是直接添加防

腐剂，但防腐剂的加入不仅会影响食品品质，还存

在致癌等风险。其他抗菌及保鲜方法还包括干燥、

冷藏、腌渍、添加保护气氛或真空以及辐射杀菌等，

但这些方法也存在一定局限性，如杀菌不彻底、抑菌

效果不持久或是食品品质改变等，特别是对一些含水

分较多的生鲜食品其局限性更明显。

目前，使用抗菌包装替代向食品中添加防腐剂的

传统方式，能够有效延长食品货架期，保证食品质量。

抗菌物质与包装材料二者结合方式具有多样性，例如

在包装材料上添加抗菌剂涂层；或通过化学键合的方

法将抗菌剂固定在包装材料表面；或将抗菌剂直接混

入包装材料中；也可以选择本身具有抗菌性能的包

装材料。这些包装材料通过缓慢释放有效抗菌成分，

在包装内部长期维持稳定的抗菌剂浓度，从而抑制微

生物活性，减缓其生长速度，达到直接杀灭微生物或

长效控制微生物数量的目的。抗菌包装材料的应用为

食品防腐抗菌提供了新的思路，可以有效减少防腐剂
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的使用，提高食品安全性。

如何选择更高效、安全的抗菌剂越来越引起人们

的重视。

季铵盐、卤化物、有机氮类化合物、有机金属等

有机抗菌剂，虽然杀菌力强、效果迅速且成本低廉，

但其耐热性及稳定性较差，且具有一定的毒性，其应

用受到限制。而常用的天然抗菌剂包括壳聚糖、山梨

酸等，具有较高的安全性且抗菌范围广，但同样耐热

性能较差，抗菌性能易受影响。

近年来，无机抗菌材料因其较有机抗菌剂和天

然抗菌剂具有更好的耐热性、稳定性和安全性而备

受关注，无机抗菌剂的抗菌效果主要取决于其尺寸

与分布、形状、形态、表面官能化和稳定性。无

机抗菌材料可以分为 3 大类：金属类，包括金属、

金属离子及氧化物；碳材料类，如石墨烯、氧化石

墨烯及碳纳米管等；复合类，以复合或掺杂的方式

制备的无机抗菌剂。复合类抗菌材料弥补了单一抗

菌材料的不足，充分发挥各成分的优点并形成互

补，从而达到协同抗菌效果。如载银碳纳米管、复

合金属氧化物的无机抗菌剂等 [1]。目前已发现的各

种无机抗菌剂中，纳米银及其离子的应用最为广

泛 [2-4]。纳米银可扰乱细菌细胞膜的通透性，致使细

胞内部细胞质泄漏，从而灭杀细菌。银离子可穿透细

胞壁、细胞膜进入内部，使蛋白质凝固，破坏细胞合

成酶的活性，使细胞丧失分裂增殖能力而死亡。黄巍

等 [5] 采用真空镀膜法制备得到镀银薄膜用于包装肉

类，其抗菌率达到 99%。虽然载银抗菌剂抗菌活性强，

但成本较高、容易变色，在含水环境中易失活，这些

局限性在一定程度上影响了其实际应用。

金属氧化物也可作为抗菌剂被应用于包装材料

中。高艳玲等 [6] 采用熔融共混的方法制备含纳米氧

化锌的低密度聚乙烯薄膜，该膜对大肠杆菌、金黄色

葡萄球菌等 4 种细菌表现出较好的抗菌性。徐瑞芬

等 [7] 在塑料食品包装材料中添加纳米 TiO2，不会引

起塑料包装变色，还可防止食品变质。

铜对人体健康至关重要 [8]，能够影响胶原成熟，

进而影响骨骼组成和结构；铜比银便宜，并具有良好

的抗菌活性、化学稳定性和环境安全性 [9]。向聚合物

基材中添加纳米铜，可增加包装材料的抗菌时效性，

提高抗菌活性 [10]。氧化铜具有广谱抗菌性，可以对

抗细菌、真菌、病毒和尘螨。氧化铜纳米颗粒可对细

菌细胞膜造成损伤，抑制多种细菌的生长。掺杂改性

对提高氧化铜的物理性能具有一定作用，例如 Zn、

Fe、Zr、Mg 等元素对掺杂氧化铜纳米颗粒的抗菌性

能有明显的改善 [11-16]。然而，在这些已有研究中并

没有就掺杂量对抗菌活性的影响进行详细讨论。

铈也具有良好的抗菌性能，常常被用于治疗严重

烧伤等 [17]。它能够使细菌细胞外膜与细胞质膜分离，

并与细胞膜相互作用，对细菌细胞造成损伤 [18]。铈

离子可与大肠杆菌细胞迅速结合，抑制细胞的内源性

呼吸，并能渗透到细胞质中与其中的磷酸盐和蛋白质

快速结合，干扰细胞的代谢过程 [19]。Y. F. Goh 等 [20]

的研究表明，含有氧化铈的生物活性玻璃对大肠杆菌

表现出良好的抗菌效果。除了铈元素本身具有抗菌能

力之外，其作为稀土元素，以适当比例添加至其他抗

菌材料中，可产生协同效应发挥出最佳的抗菌效果，

且可减少抗菌剂的用量。杨波等 [21] 合成稀土 La、

Ce、Nd- 氧氟沙星配合物，提高了药物抗菌性能，且

由于稀土元素的掺杂，药物在细胞膜间的穿透性得到

大幅提高，充分发挥了其协同抗菌作用。

基于铜和铈这两种元素均具有较好的抗菌活性，

本研究以铈为掺杂元素制备掺杂氧化铜纳米颗粒，作

为对抗耐药微生物的新材料。将制备的掺杂氧化铜纳

米颗粒加入涂料中制成抗菌涂层，也可分散于纸浆、

塑料中制成抗菌包装纸、包装袋或薄膜等。先通过水

热法制备出不同掺杂量的掺铈氧化铜纳米颗粒（Ce-
CuO NPs），再对其形貌、成分、结构及抗菌性能进

行研究。

2 实验部分

2.1 试剂和仪器

1）试剂。乙酸铜（Cu(CH3COO)2·H2O）、硝酸

铈（Ce(NO3)3·6H2O）、氢氧化钠（NaOH）均为分析

纯试剂（AR），琼脂与营养肉汤为生物试剂（BR），

均购自国药集团化学试剂有限公司。

2） 仪 器。 场 发 射 扫 描 电 子 显 微 镜（field 
emission scanning electron microscope，FESEM），

Quanta FEG250 型，捷克 Fei 公司生产；X 射线衍射

分 析 仪（X-ray diffraction，XRD），Dmax-2550 型，

日本 Rigaku 公司生产；X 射线光电子能谱仪（X-ray 
photoelectron spectroscopy，XPS），K-ALPHA 型，

美国 Thermo Fisher Scientific 公司生产；电感耦合等

离子体发射光谱仪（inductive coupled plasma emission 
spectrometer，ICP），ICAP 7000 SERIES 型， 美 国
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Thermo Fisher Scientific 公司生产。

2.2 掺铈氧化铜纳米颗粒的制备

采用水热法制备掺铈氧化铜纳米颗粒。首先将乙

酸铜和硝酸铈按照一定比例配制成 0.4 mol/L 的水溶

液，然后将 1 mol/L 的氢氧化钠水溶液缓慢加入至上

述混合溶液中，并持续搅拌。将其转移至水热釜中，

110 ℃水热反应 2 h，待降至室温后，经过滤、洗涤、

干燥，再于马弗炉中 600 ℃下煅烧 2 h，得到掺杂量分

别为 3%, 5%, 7%, 10%, 15% 的掺铈氧化铜纳米颗粒。

2.3 表征方法

采用场发射扫描电镜观察样品形貌；通过 X 射线

衍射分析仪对样品组成成分进行分析，采用 Cu Kα 射

线，波长 λ 为 0.1541 nm，步进角度为 0.02°；通过

X 射线光电子能谱仪对样品的元素价态及结合能进行

表征；通过电感耦合等离子体发射光谱仪，对样品在

Tris 溶液中浸泡 24 h 后的离子释放浓度进行检测。

以革兰氏阴性菌大肠杆菌（Escherichia coli，E. 
coli）和革兰氏阳性菌金黄色葡萄球菌（Staphylococcus 
aureus，S. aureus）为试验菌种进行抗菌性能表征。

首先将菌种分别于营养琼脂培养基上 37 ℃培养 18 h，

取单菌落与营养肉汤混合 37 ℃下振荡 18 h，控制菌

液浓度为 (5~10)×105 CFU/mL。将样品分别与营养

琼脂混合，配制成样品质量浓度为 0.05 mg/mL 的培

养基，取 1 mL 菌液于培养基上 37 ℃培养 24 h，观

察细菌生长情况。

3 结果与讨论

3.1 Ce-CuO NPs 的 FESEM 分析

不同掺杂量时 Ce-CuO NPs 的 FESEM 图如图 1 所

示。从图中可观察到掺铈氧化铜纳米颗粒的形貌为球

形和近球形，且掺杂量从 3% 增加至 5%，颗粒形状

未发生明显变化，但尺寸由 50 nm 增大至 150 nm；

当掺杂量进一步增加至 10% 时，形貌趋于不规则。

 

3.2 Ce-CuO NPs 的 XRD 分析

对掺杂前后的氧化铜纳米颗粒进行了组织结构

及相成分分析，结果如图 2 所示。

由 图 2 可 知， 在 XRD 图 中 位 于 32.50 ° , 
35.50 ° , 38.74 °, 48.66 °, 53.43 °, 58.73 °, 61.49 °, 
66.18°和 67.97°处的衍射峰分别对应于单斜结构氧化

铜的（110）,（002）,（111）,（-202）,（020）,（202）,
（-113）,（-311） 和（113） 晶 面， 与 JCPDS 标 准

卡片（No.80-1917）相匹配。当掺杂量低于 10% 时，

无氧化铈或其他杂质相对应的衍射峰出现，表明铈离

子成功掺杂进氧化铜的晶格中，且未改变氧化铜的晶

格结构；直至掺杂量增加至 15% 时，在掺铈氧化铜a）掺杂量为 3%

图 2 纯 CuO NPs 及不同掺杂量时 Ce-CuO NPs 的 XRD 图
Fig. 2 XRD patterns of CuO and Ce-doped CuO

NPs with different doping contents

b）掺杂量为 5%

c）掺杂量为 10%
图 1 不同掺杂量时 Ce-CuO NPs 的 FESEM 照片

Fig. 1 FESEM images of Ce-doped CuO NPs with
different doping contents
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的 XRD 谱图中才出现氧化铈（JCPDS No.81-0792）

对应的特征峰。

图 3a 为纯氧化铜和掺杂量为 5% 的掺铈氧化铜

纳米颗粒的 XRD 图谱。为了便于观察，将 35°至

40°之间的（002）和（111）晶面对应的两个高强度

衍射峰放大，如图 3b 所示。

由图 3b 可知，与纯氧化铜相比，掺铈氧化铜的

这两个衍射峰向低角度发生了明显偏移，这是因为

晶面间距增大了。由于铈离子的离子半径 R 为 0.097 
nm，大于铜离子的离子半径（0.073 nm），因此当

铈掺杂进氧化铜晶格中时会导致晶格膨胀 [22]。

可通过下面的 Scherrer 公式计算晶粒尺寸 [23]。

       ，

式中：D 为晶粒直径；

K 为 Scherrer 常数，取值为 0.89；

λ 为 Cu Kα 射线的波长；

β 为半峰宽；

θ 为测量角度。

随着铈掺杂量从 3% 增加至 7%，根据 Scherrer

公式估算得掺铈氧化铜晶粒的粒径分别为 17 nm 和

16 nm。这说明铈掺杂量的增加，对氧化铜的晶粒的

形成与尺寸没有显著影响。

3.3 Ce-CuO NPs 的 XPS 分析

采用 X 射线光电子能谱（XPS）进一步分析 5% 
Ce-CuO NPs 的化学态。图 4a、b、c 分别为掺铈氧化

铜样品中 Ce 3d、Cu 2p、O 1s 的 XPS 图谱。

由图 4a 可知，样品中铈元素以四价形式存在。

由图 4b 可知，对于纯氧化铜，Cu 2p1/2 和 2p3/2 的特

征峰分别位于 953.6 eV 和 933.8 eV，且其伴峰位于

942 eV 和 962 eV 附近 [24]。但对于 5% Ce-CuO NPs，

这两个 Cu 2p 特征峰分别位于 953.2 eV 和 933.3 eV，

与纯氧化铜相比向低结合能的方向发生了略微偏移。

a）整体图

b）局部放大图

图 3 纯 CuO NPs 和 5% Ce-CuO NPs 的 XRD 图

Fig. 3 XRD patterns of CuO and 5% Ce-doped CuO NPs

a）Ce 3d

b）Cu 2p

c）O 1s
图 4 5% Ce-CuO NPs 的 XPS 图

Fig. 4 XPS spectra of 5% Ce-doped CuO NPs
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这是由于 Ce 的电负性为 1.12，小于 Cu 的电负性 1.90，

因此当掺杂原子进入氧化铜晶格时，Cu2+ 的电子云

密度增大，导致其结合能降低。由图 4c 可知，O 1s
的两个特征峰分别对应位于高结合能处的 Cu—O 键

以及低结合能处的 Ce—O 键。

综上所述，结合 XRD 和 XPS 的分析结果可以证

明铈已成功掺杂于氧化铜晶格中。

3.4 Ce-CuO NPs 的离子释放质量浓度分析

采用电感耦合等离子体发射光谱仪（ICP），对

样品在 Tris 溶液中浸泡 24 h 后的离子释放质量浓度

进行检测，结果如表 1 所示。

由表 1 可知，将纯氧化铜在 Tris 溶液中浸泡 24 
h 后检测到 Cu2+ 释放质量浓度为 23.1 μg/mL。相比之

下，掺杂量为 3%, 5%, 10% 的 Ce-CuO，释放的 Cu2+

质量浓度分别增加至 103.2, 115.1, 43.5 μg/mL，但溶

液中铈离子的质量浓度变化不大。这说明虽然铈离子

的溶出速率很小，但掺杂铈可以促进铜离子的溶出。

当掺杂量从 0 增加至 5% 时，铜离子溶出浓度随之增

加，且 5% Ce-CuO NPs 具有最高的离子溶出速率；

当掺杂量继续增加至 10% 时，离子溶出速率又下降。

3.5 Ce-CuO NPs 的抗菌性能分析

对掺杂前后的氧化铜样品进行抗菌性能测试。将

样品分别与营养琼脂（nutrient agar，NA）均匀混合，

得到含样品质量浓度为 0.05 mg/mL 的培养基，以金

黄色葡萄球菌和大肠杆菌为试验菌种，在 37 ℃下培

养 24 h。图 5 分别为不同掺杂量的掺铈氧化铜纳米颗

粒对金黄色葡萄球菌的抗菌活性结果。

由图 5 可知，与纯营养琼脂的空白对照组相比，

掺杂后的氧化铜均对细菌的生长抑制作用显著。掺杂

量为 3% Ce-CuO NPs 的培养基上有少量菌株，而掺杂

量为5% Ce-CuO NPs的培养基上已无明显存活的菌株。

当铈掺杂量进一步增加至 5% 以上时，抗菌效果下降，

且比未掺杂氧化铜的抗菌效果还差。因此，掺铈 5%
时的抗菌活性最好。由此说明，掺铈 5% 可增强氧化

铜对金黄色葡萄球菌的抗菌活性。结合 ICP 的分析结

果，5% Ce-CuO NPs 具有最高的铜离子溶出速率，铜

离子浓度的增加可能是抗菌效果增强的原因之一。

进一步研究掺杂量为 5% 的 Ce-CuO NPs 对大肠

杆菌的抗菌效果，如图 6 所示。

由图 6 可知，与空白对照组相比，掺杂量为 5% 
Ce-CuO NPs 仍表现出一定的抗菌活性，但抗菌效果

与纯氧化铜相似。可能由于大肠杆菌具有双层膜结

构，导致抗菌颗粒更难穿透细胞膜进入细菌细胞，使

得抗菌效果不如作用于金黄色葡萄球菌明显 [25]。

从以上结果可以推断，掺铈氧化铜纳米颗粒在革

兰氏阳性菌和革兰氏阴性菌的敏感性上存在差异，且

对于革兰氏阳性菌表现出更强的抗性。

到目前为止，还没有成熟的理论揭示氧化铜抑制

细菌生长的作用机制，但已有文献报道了几种可能的

抗菌作用机制。1）直接接触机制。氧化铜与细菌表

面的直接接触容易损伤细菌细胞膜 [26]，使细胞渗透性

增强，进而导致细胞膜无法阻止氧化铜进入细胞。在

           a）空白对照组                            b）CuO NPs

           c）3% Ce-CuO NPs              d）5% Ce-CuO NPs

e）7% Ce-CuO NPs       f）10% Ce-CuO NPs
图 5  金黄色葡萄球菌在培养基上的生长情况

Fig. 5 S. aureus colonies on agar plates after incubation

表 1 掺杂前后氧化铜中各离子释放质量浓度

Table 1 Ion release mass concentration of 
undoped and doped CuO

样 品

CuO
3% Ce-CuO
5% Ce-CuO
10% Ce-CuO

ρ(Cu2+)/(μg·mL-1)
 23.1
103.2
115.1
 43.5

ρ(Cu4+)/(μg·mL-1)

0.001
0.004
0.002
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这种情况下，氧化铜纳米颗粒的形貌起到关键作用 [27]。

2）金属离子附于细菌细胞上 [28-30]。铜离子体积小，

可穿过细胞膜进入细胞并且可能直接导致细胞膜失

去功能。因此，带负电荷的细胞膜将会吸引更多的

铜离子进入细胞，最终致使蛋白质变性以及细胞死

亡 [31-32]。3）活性氧（reactive oxygen species，ROS）

的生成，如超氧阴离子（·O2-）、过氧化氢（H2O2）、

羟基自由基（·HO）和有机氢过氧化物（OHP）。

ROS 对细胞的信号传导有重要作用，但是会破坏细胞

成分，如蛋白质、脂质和核酸。在正常生理条件下，

细胞可以利用酶或小分子来解毒 ROS。然而，这种抗

氧化活性是有限度的，如果细胞处于氧化应激状态，

活性氧的形成和积累将显著增加 [33-34]，而氧化铜的溶

解和 Cu2+ 的溶出会增强 ROS 反应，从而导致细菌细

胞膜物理性损伤 [35-37]。

在本研究中发现，Cu2+ 的溶出浓度对抗菌效果影

响较大。ICP 分析结果显示，5% Ce-CuO NPs 的 Cu2+

释放浓度最高，抗菌效果也最佳，因此可推测，Cu2+

与细菌细胞膜表面的结合，在抑制细菌生长的过程中

起了重要作用。

4 结语

本文采用水热法成功合成不同掺杂量的掺铈氧

化铜纳米颗粒。FESEM 照片显示，样品形貌为球形

或近似球形颗粒；XRD 及 XPS 结果证明，铈确实以

掺杂的形式存在于氧化铜晶格中；ICP 表征表明，掺

杂量对铜离子溶出速度的影响显著。以金黄色葡萄球

菌和大肠杆菌为试验菌种的抗菌性能表征结果显示，

与大肠杆菌相比，掺铈氧化铜纳米颗粒对金黄色葡萄

球菌的抑制作用更为显著。其中，掺杂量为 5% Ce-
CuO NPs 释放铜离子的速度最快，在极低浓度下表

现出较好的抗菌效果，并优于纯氧化铜，这说明铈掺

杂量为 5% 时可以提高氧化铜的抗菌能力。

因此，通过掺杂改性可有效提高抗菌材料的抗菌

性能，有望作为抗菌添加剂应用于各类食品、用品包

装材料中。
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Synthesis and Evaluation of the Antibacterial Property of
Ce-Doped Copper Oxide Nanoparticles

L  Yirui，LEI Ting

（State Key Laboratory of Powder Metallurgy，Central South University，Changsha 410083，China）

Abstract：Copper oxide (CuO) nanoparticles (NPs) doped by Ce4+ ions were prepared by hydrothermal method. 
FESEM images revealed doped CuO NPs were in spherical or subsphaeroidal shape. XRD patterns confirmed that 
Ce-doped CuO NPs exhibited the monoclinic structure at a dopant concentration less than 10%, and when the doping 
content was up to 15%, CeO2 phase formed. ICP analysis indicated that Ce4+ had a promoting effect on the release of 
Cu2+ from doped CuO NPs. The antibacterial activity of doped CuO NPs revealed that doped CuO NPs showed more 
effective bacterial resistance against Gram-positive Staphylococcus aureus (S. aureus) than Gram-negative Escherichia 
coli (E. coli) bacterium. Among them, 5% Ce-doped CuO NPs exhibited the best bactericidal effect at a very low 
concentration of 0.05 mg/mL. It was suggested that the binding of Cu2+ ions to the bacterial cell surface might play a 
major role in antibacterial activity.

Keywords：doped CuO；nanoparticles；hydrothermal method；antibacterial；S. aureus；E. coli
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