


















































































































(19)中华人民共和国国家知识产权局

(12)发明专利申请

(10)申请公布号 

(43)申请公布日 

(21)申请号 201680038288.9

(22)申请日 2016.04.28

(30)优先权数据

62/154056 2015.04.28 US

(85)PCT国际申请进入国家阶段日

2017.12.28

(86)PCT国际申请的申请数据

PCT/US2016/029862 2016.04.28

(87)PCT国际申请的公布数据

WO2016/176495 EN 2016.11.03

(71)申请人 康沃特克科技公司

地址 美国内华达州

(72)发明人 M.F.侯赛因　H.R.龚　L.巴拉米　

(74)专利代理机构 中国专利代理(香港)有限公

司 72001

代理人 麦振声　李炳爱

(51)Int.Cl.

A61L 15/42(2006.01)

A61L 15/28(2006.01)

A61L 15/24(2006.01)

A61L 15/26(2006.01)

A61L 15/62(2006.01)

 

(54)发明名称

抗菌纳米纤维

(57)摘要

本发明描述抗菌纳米纤维及其制备方法。抗

菌纳米纤维包括用银处理以产生银-藻酸盐纳米

纤维的初纺藻酸盐纳米纤维。提供的抗菌纳米纤

维是伤口敷料的有用组分，其中伤口敷料任选进

一步包含恶臭吸收剂，例如环糊精。
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1.一种制备从藻酸盐纳米纤维得到的防臭、抗微生物纳米纤维的方法，所述方法包括：

a)使藻酸盐纳米纤维与包含钙离子的第一有机溶液接触，以产生钙-藻酸盐纳米纤维；b)使

钙-藻酸盐纳米纤维与包含抗微生物剂的第二有机溶液接触，以产生抗微生物-藻酸盐纳米

纤维；和c)用恶臭吸收剂结合或涂覆抗微生物-藻酸盐纳米纤维，以产生防臭、抗微生物纳

米纤维。

2.权利要求1的方法，其中所述藻酸盐纳米纤维通过电纺包含1%重量至10%重量藻酸盐

和PEO的混合物的水溶液形成。

3.权利要求2的方法，其中所述水溶液包括60:40至80:20的藻酸盐:PEO比。

4.权利要求1的方法，其中所述第一有机溶液包含0.1%重量至10%重量钙盐。

5.权利要求4的方法，其中所述钙盐选自氯化钙、溴化钙、氟化钙、碘化钙、硝酸钙和氢

化钙。

6.权利要求1的方法，其中所述抗微生物剂包括银、乙酸、氯己定、碘、过氧化氢、次氯酸

钠、高锰酸钾、三氯生、抗生素或其组合。

7.权利要求6的方法，其中所述抗生素选自庆大霉素、氧氟沙星、米诺环素、四环素、甲

硝唑及其衍生物。

8.权利要求6的方法，其中所述第二有机溶液包含0.05%重量至10%重量银盐。

9.权利要求8的方法，其中所述银盐选自硝酸银、氯化银、硫酸银、乳酸银、溴化银、乙酸

银及其组合。

10.权利要求1的方法，其中通过将恶臭吸收剂电喷或电纺到抗微生物纳米纤维表面

上，用恶臭吸收剂涂覆抗微生物-藻酸盐纳米纤维。

11.权利要求1的方法，其中所述恶臭吸收剂包括环糊精。

12.权利要求1的方法，其中在与第一有机溶液接触之前用有机溶剂洗涤藻酸盐纳米纤

维。

13.权利要求1的方法，其中在与第二有机溶液接触之前用有机溶剂洗涤钙-藻酸盐纳

米纤维。

14.权利要求1的方法，其中在用恶臭吸收剂结合或涂覆之前用有机溶剂洗涤抗微生

物-藻酸盐纳米纤维。

15.权利要求1的方法，其中与所述藻酸盐纳米纤维的平均纤维直径比较，所述防臭、抗

微生物纳米纤维的平均纤维直径减小小于10%。

16.权利要求1的方法，其中在防臭、抗微生物纳米纤维与伤口渗出物接触时，部分抗微

生物剂从防臭、抗微生物纳米纤维分离并释放。

17.权利要求1的方法，其中在防臭、抗微生物纳米纤维与伤口渗出物接触时，部分钙离

子从防臭、抗微生物纳米纤维分离并释放。

18.权利要求1的方法，其中在水溶液中浸泡24小时后，防臭、抗微生物纳米纤维保持完

整。

19.一种防臭、抗微生物纳米纤维，所述纳米纤维包含a)从包含4%的具有70:30藻酸盐:

PEO比的混合物的水溶液电纺的藻酸盐纳米纤维；b)抗微生物剂；和c)恶臭吸收剂。

20.权利要求19的防臭、抗微生物纳米纤维，其中所述抗微生物剂包括银、乙酸、氯己

定、碘、过氧化氢、次氯酸钠、高锰酸钾、三氯生、抗生素或其组合。
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21.权利要求20的防臭、抗微生物纳米纤维，其中所述抗微生物剂包括银离子。

22.权利要求19的防臭、抗微生物纳米纤维，其中所述恶臭吸收剂为纤维形式。

23.权利要求19的防臭、抗微生物纳米纤维，其中所述恶臭吸收剂电纺到藻酸盐纳米纤

维上。

24.权利要求19的防臭、抗微生物纳米纤维，其中所述恶臭吸收剂电喷到藻酸盐纳米纤

维上。

25.权利要求19的防臭、抗微生物纳米纤维，其中所述恶臭吸收剂包括环糊精。

26.权利要求25的防臭、抗微生物纳米纤维，其中所述环糊精包括羟丙基-β-环糊精

(HP-β-CD)。

27.权利要求19的防臭、抗微生物纳米纤维，其中所述防臭、抗微生物纳米纤维不包括

PEO。

28.权利要求19的防臭、抗微生物纳米纤维，其中平均纳米纤维直径为120nm至150nm。

29.权利要求21的防臭、抗微生物纳米纤维，其中至少部分银离子在防臭、抗微生物纳

米纤维内形成颗粒。

30.权利要求29的防臭、抗微生物纳米纤维，其中所述颗粒的平均直径为150nm至

300nm。

31.权利要求21的防臭、抗微生物纳米纤维，其中在防臭、抗微生物纳米纤维与伤口渗

出物接触时，部分银离子从防臭、抗微生物纳米纤维分离并释放。

32.权利要求19的防臭、抗微生物纳米纤维，所述纳米纤维进一步包含钙离子。

33.权利要求32的防臭、抗微生物纳米纤维，其中在防臭、抗微生物纳米纤维与伤口渗

出物接触时，部分钙离子从防臭、抗微生物纳米纤维分离并释放。

34.一种伤口敷料结构，所述伤口敷料结构包括权利要求18的防臭、抗微生物纳米纤维

和背衬。

35.权利要求34的伤口敷料结构，其中所述背衬为织物背衬。

36.权利要求34的伤口敷料结构，其中所述背衬为尼龙。

37.权利要求34的伤口敷料结构，其中所述背衬包括羧甲基纤维素(CMC)。

38.一种制备伤口敷料结构的方法，所述方法包括：在背衬表面上沉积藻酸盐纳米纤

维；b)用包含溶于有机溶剂的钙离子的溶液化学处理藻酸盐纳米纤维，以产生钙-藻酸盐纳

米纤维；c)用包含溶于有机溶剂的抗微生物剂的溶液化学处理钙-藻酸盐纳米纤维，以产生

抗微生物-藻酸盐纳米纤维；和d)使包含恶臭吸收剂的纤维电纺或电喷到抗微生物-藻酸盐

纳米纤维表面上。

39.权利要求38的方法，其中通过电纺包含1%重量至10%重量藻酸盐和PEO的混合物的

水溶液，使藻酸盐纳米纤维沉积到背衬表面上。

40.权利要求39的方法，其中所述水溶液包括60:40至80:20藻酸盐:PEO比。

41.权利要求38的方法，其中所述包含钙离子的溶液包含0.1%重量至10%重量钙盐。

42.权利要求41的方法，其中所述钙盐选自氯化钙、溴化钙、氟化钙、碘化钙、硝酸钙和

氢化钙。

43.权利要求38的方法，其中所述抗微生物剂包括银、乙酸、氯己定、碘、过氧化氢、次氯

酸钠、高锰酸钾、三氯生、抗生素或其组合。
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44.权利要求43的方法，其中所述抗生素选自庆大霉素、氧氟沙星、米诺环素、四环素、

甲硝唑及其衍生物。

45.权利要求43的方法，其中所述包含抗微生物剂的溶液包含0.05%重量至10%重量银

盐。

46.权利要求45的方法，其中所述银盐选自硝酸银、氯化银、硫酸银、乳酸银、溴化银、乙

酸银及其组合。

47.权利要求38的方法，其中所述恶臭吸收剂包括环糊精。

48.权利要求38的方法，所述方法进一步包括在沉积到背衬表面上后用有机溶剂洗涤

藻酸盐纳米纤维。

49.权利要求38的方法，所述方法进一步包括在用包含抗微生物剂的溶液化学处理前

用有机溶剂洗涤钙-藻酸盐纳米纤维。

50.权利要求38的方法，所述方法进一步包括在用恶臭吸收剂电纺或电喷之前用有机

溶剂洗涤抗微生物-藻酸盐纳米纤维。

51.权利要求38的方法，其中与所述藻酸盐纳米纤维的平均纤维直径比较，所述抗微生

物-藻酸盐纳米纤维的平均纤维直径减小小于10%。

52.权利要求38的方法，其中在伤口敷料结构与伤口渗出物接触时，部分抗微生物剂从

伤口敷料结构分离并释放。

53.权利要求38的方法，其中在伤口敷料结构与伤口渗出物接触时，部分钙离子从伤口

敷料结构分离并释放。

54.权利要求38的方法，其中所述背衬为织物背衬。

55.权利要求38的方法，其中所述背衬为尼龙。

56.权利要求38的方法，其中所述背衬包括羧甲基纤维素(CMC)。

57.一种通过权利要求38的方法制备的纳米纤维结构。
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抗菌纳米纤维

[0001] 交叉引用

本申请要求2015年4月28日提交的美国临时申请62/154,056的权益，所述申请全文通

过引用结合到本文中。

[0002] 发明背景

与伤口治疗有关的一个重要问题是控制感染。感染可妨碍伤口愈合，对患者有创伤性，

并且可显著增加治疗时间和成本。因此，需要预防和治疗由伤口引起的感染，优选与伤口敷

料结合。

[0003] 发明概述

本文公开用于受试者伤口治疗的方法和组合物，包括制备和使用包含用纳米纤维材料

结合或涂覆的抗微生物剂的组合物。在其它实施方案中，方法和组合物用纳米纤维材料结

合防臭组分。在其它实施方案中，方法和组合物用纳米纤维材料结合抗微生物和防臭组分

二者。

[0004] 在一个方面，本文提供制备从藻酸盐纳米纤维得到的防臭、抗微生物纳米纤维的

方法，方法包括a)使藻酸盐纳米纤维与包含钙离子的第一有机溶液接触，以产生钙-藻酸盐

纳米纤维；b)使钙-藻酸盐纳米纤维与包含抗微生物剂的第二有机溶液接触，以产生抗微生

物-藻酸盐纳米纤维；和c)用恶臭吸收剂结合或涂覆抗微生物-藻酸盐纳米纤维，以产生防

臭、抗微生物纳米纤维。在一些实施方案中，通过电纺包含1%重量至10%重量藻酸盐和聚氧

化乙烯(PEO)的混合物的水溶液，例如4%藻酸盐和PEO的混合物，形成藻酸盐纳米纤维。在一

些实施方案中，水溶液包括60:40至80:20藻酸盐:PEO比，例如70:30。在一些实施方案中，第

一有机溶液包含0.1%重量至10%重量钙盐。例如，钙盐不加限制地包括氯化钙、溴化钙、氟化

钙、碘化钙、硝酸钙和氢化钙盐。在一些实施方案中，抗微生物剂包括银、乙酸、氯己定、碘、

过氧化氢、次氯酸钠、高锰酸钾、三氯生、抗生素或其组合。抗生素不加限制地包括庆大霉

素、氧氟沙星、米诺环素、四环素、甲硝唑及其衍生物。在一些实施方案中，第二有机溶液包

含0.05%重量至10%重量银盐。银盐不加限制地包括硝酸银、氯化银、硫酸银、乳酸银、溴化

银、乙酸银及其组合。在一些实施方案中，通过将恶臭吸收剂电喷、电纺或电喷并电纺到抗

微生物-纳米纤维表面上，用恶臭吸收剂涂覆抗微生物-藻酸盐纳米纤维。在一些实施方案

中，恶臭吸收剂包括环糊精。在一些情况下，方法包括在与第一有机溶液接触之前用有机溶

剂洗涤藻酸盐纳米纤维。在一些情况下，方法包括在用恶臭吸收剂结合或涂覆之前用有机

溶剂洗涤抗微生物-藻酸盐纳米纤维。在一些情况下，与藻酸盐纳米纤维的平均纤维直径比

较，防臭、抗微生物纳米纤维的平均纤维直径减小小于10%。在一些实施方案中，在防臭、抗

微生物纳米纤维与伤口渗出物接触时，防臭、抗微生物纳米纤维的至少部分抗微生物剂从

防臭、抗微生物纳米纤维分离并释放。在一些实施方案中，在防臭、抗微生物纳米纤维与伤

口渗出物接触时，防臭、抗微生物纳米纤维的至少部分钙离子从防臭、抗微生物纳米纤维分

离并释放。在一些情况下，在水溶液中浸泡24小时后，防臭、抗微生物纳米纤维保持完整。

[0005] 在一个方面，本文提供防臭、抗微生物纳米纤维，该纳米纤维包含从包含4%的具有

70:30藻酸盐和PEO比的混合物的水溶液电纺的藻酸盐纳米纤维；抗微生物剂；和恶臭吸收
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剂。在一些实施方案中，抗微生物剂包括银、乙酸、氯己定、碘、过氧化氢、次氯酸钠、高锰酸

钾、三氯生、抗生素或其组合。在一些情况下，恶臭吸收剂包括银离子。在一些情况下，至少

部分银离子在防臭、抗微生物纳米纤维内形成颗粒。在一些情况下，银离子具有150nm至

300nm平均直径。在一些情况下，在与伤口渗出物接触时，防臭、抗微生物纳米纤维中的至少

部分银离子从防臭、抗微生物纳米纤维分离并释放。在一些实施方案中，防臭、抗微生物纳

米纤维进一步包含钙离子。在一些情况下，在防臭、抗微生物纳米纤维与伤口渗出物接触

时，至少部分钙离子分离并释放。在一些实施方案中，防臭、抗微生物纳米纤维的恶臭吸收

剂为纤维形式。在一些实施方案中，恶臭吸收剂电纺到藻酸盐纳米纤维上。在一些实施方案

中，恶臭吸收剂电喷到藻酸盐纳米纤维上。在一些实施方案中，恶臭吸收剂包括环糊精。在

一些实例中，环糊精包括羟丙基-β-环糊精(HP-β-CD)。在一些情况下，防臭、抗微生物纳米

纤维不包含PEO。在一些情况下，防臭、抗微生物纳米纤维的平均纳米纤维直径为120nm至

150nm。在一些情况下，在水溶液中浸泡24小时后，防臭、抗微生物纳米纤维保持完整。在另

一个方面，本文提供一种伤口敷料结构，该伤口敷料结构包括防臭、抗微生物纳米纤维和背

衬。在一些实施方案中，背衬为织物背衬。在一些实施方案中，背衬为尼龙。在一些实施方案

中，背衬包括羧甲基纤维素(CMC)。

[0006] 在另一个方面，本文提供一种制备伤口敷料结构的方法，所述方法包括：在背衬表

面上沉积藻酸盐纳米纤维；b)用包含溶于有机溶剂的钙离子的溶液化学处理藻酸盐纳米纤

维，以产生钙-藻酸盐纳米纤维；c)用包含溶于有机溶剂的抗微生物剂的溶液化学处理钙-

藻酸盐纳米纤维，以产生抗微生物-藻酸盐纳米纤维；和d)使包含恶臭吸收剂的纤维电纺或

电喷到抗微生物-藻酸盐纳米纤维表面上。在一些实施方案中，通过电纺包含1%重量至10%

重量藻酸盐和PEO的混合物的水溶液，使藻酸盐纳米纤维沉积到背衬表面上。在一些实施方

案中，水溶液包括60:40至80:20的藻酸盐:PEO比。在一些实施方案中，包含钙离子的溶液包

含0.1%重量至10%重量钙盐。钙盐不加限制地包括氯化钙、溴化钙、氟化钙、碘化钙、硝酸钙

和氢化钙。在一些实施方案中，抗微生物剂包括银、乙酸、氯己定、碘、过氧化氢、次氯酸钠、

高锰酸钾、三氯生、抗生素或其组合。抗生素不加限制地包括庆大霉素、氧氟沙星、米诺环

素、四环素、甲硝唑及其衍生物。在一些情况下，包含抗微生物剂的溶液包含0.05%重量至

10%重量银盐。银盐不加限制地包括硝酸银、氯化银、硫酸银、乳酸银、溴化银、乙酸银及其组

合。在一些情况下，恶臭吸收剂包括环糊精。在一些实施方案中，方法进一步包括在沉积到

背衬表面上后用有机溶剂洗涤藻酸盐纳米纤维。在一些情况下，方法进一步包括在用恶臭

吸收剂电纺或电喷之前用有机溶剂洗涤抗微生物-藻酸盐纳米纤维。在一些情况下，与起始

藻酸盐纳米纤维材料的平均纤维直径比较，抗微生物-藻酸盐纳米纤维的平均纤维直径减

小小于10%。在一些实施方案中，在伤口敷料结构与伤口渗出物接触时，部分抗微生物剂从

伤口敷料结构分离并释放。在一些实施方案中，在伤口敷料结构与伤口渗出物接触时，部分

钙离子从伤口敷料结构分离并释放。在一些实施方案中，该背衬为织物背衬。在一些情况

下，背衬为尼龙。在一些情况下，背衬包括羧甲基纤维素(CMC)。在其它实施方案中，背衬包

括衍生的羧甲基纤维素。在一个方面，本文还提供通过本文提供方法制备的纳米纤维结构。

[0007] 附图简述

图1显示在化学处理之前和之后初纺钠-藻酸盐纳米纤维的扫描电子显微镜图像和相

应纤维直径分布。
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[0008] 图2为描绘抗菌纳米纤维结构中平均粒径的图解。

[0009] 图3A为化学处理之前和之后初纺纳米纤维垫的4,000至400cm-1的红外光谱。图3B

为化学处理之前和之后初纺纳米纤维垫的3,500至2,000cm-1的红外光谱。

[0010] 图4A显示从70:30钠-藻酸盐:PEO溶液(400)和80:20钠-藻酸盐:PEO溶液(401)纺

成的纳米纤维的扫描电子显微镜图像。图4B为图示说明从图4A中所示70:30钠-藻酸盐:PEO

溶液纺成的纳米纤维的纤维直径分布的图解。

[0011] 图5显示在4000-400cm-1和2000-1000cm-1光谱范围内初纺PEO纳米纤维(A)、藻酸

钠(B)和藻酸钠/PEO纳米纤维(C)的红外光谱。

[0012] 图6显示在初纺纳米纤维沉积之前和之后基础织物的相片和扫描电子显微镜图

像。

[0013] 图7显示对于不同时间阶段用恶臭吸收剂电喷的纳米纤维的扫描电子显微镜图

像。

[0014] 图8显示从具有HP-β-CD/PEO的混合物的溶液电纺的纤维的扫描电子显微镜图像。

[0015] 图9提供制备包含纳米纤维的敷料结构的实例工作流程。

[0016] 图10提供制备纳米纤维结构的实例方法汇总。

[0017] 发明详述

在不同的实施方案，本文提供用抗菌剂化学处理纳米纤维以产生抗菌纳米纤维。适合

抗菌剂为银，在为离子形式时，这是一种抗很多格兰氏阴性菌和格兰氏阳性菌(包括耐抗生

素菌株，例如耐甲氧西林和耐万古霉素的金黄色葡萄球菌和粪肠球菌)的有效抗微生物剂。

[0018] 所述抗菌纳米纤维可用作伤口敷料的组分。在一些实施方案，通过用抗菌剂处理

包含生物聚合物的纳米纤维制备抗菌纳米纤维。例如，从包含一种或多种生物聚合物的溶

液电纺纳米纤维，随后用抗菌剂处理。示例性生物聚合物为藻酸盐。藻酸盐可用于在伤口敷

料中吸收大量伤口流体，同时形成胶状物质，因此，保持伤口的潮湿微环境。在示例性实施

方案中，从初纺纳米纤维得到抗菌纳米纤维，其中通过电纺包含生物聚合物和任选载体聚

合物和/或表面活性剂的溶液，形成初纺纳米纤维。在一些实施方案中，通过电纺包含藻酸

盐和载体聚合物的溶液，形成初纺纳米纤维。在一些情况下，载体聚合物为聚氧化乙烯

(PEO)。

[0019] 在多种实施方案中，从包含适合最终用于伤口敷料的生物聚合物的纳米纤维得到

抗菌纳米纤维。在一些实施方案，纳米纤维包含与一种或多种载体聚合物或载剂结合的生

物聚合物。用作本文所述纳米纤维组分的生物聚合物和/或载体的非限制实例包括藻酸盐、

脱乙酰壳多糖、羧甲基纤维素(CMC)、葡聚糖、胶原、糖胺聚糖、纤维素、聚(己内酯)、羟乙酸

乳酸聚酯、明胶、PEO、聚乙烯醇、聚乙烯基己内酰胺、聚乙酸乙烯酯、聚乙二醇、纤维素衍生

物、聚乙烯吡咯烷酮、聚L-乳酸、聚(ε-己内酯)、脱乙酰壳多糖、其衍生物、溶液及其任何组

合。在一些情况下，包含生物聚合物或生物聚合物和载体的溶液与表面活性剂电纺，例如

oxtoxynol  (TritonTMX-100)、聚山梨酯(TweenTM)、硬脂醇、脱水山梨糖醇、聚甘油聚蓖麻油

酸酯、泊洛沙姆、四缩(五乙二醇)单十二烷基醚、油基醇、辛基葡糖苷、N-辛基β-D-硫基吡喃

葡糖苷、七缩(八乙二醇)单十二烷基醚、NP-40、壬苯醇醚、nonidet  P-40、甘油单月桂酸酯、

乙氧基化物、月桂基葡糖苷、异鲸蜡醇聚醚-20、IGEPAL  CA-630、癸基葡糖苷、聚西托醇、十

六醇十八醇混合物、鲸蜡醇、椰油酰胺DEA、椰油酰胺MEP或其衍生物或组合。
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[0020] 在多种实施方案中，从包含生物聚合物和任选载体和/或表面活性剂的有机溶液

制备纳米纤维。在供选实施方案中，从包含生物聚合物和任选载体和/或表面活性剂的水溶

液制备纳米纤维。在其它实施方案中，从包含生物聚合物和任选载体和/或表面活性剂的混

溶性水-有机溶液制备纳米纤维。

[0021] 在一些实例中，通过电纺包含约1%重量至约50%重量生物聚合物的溶液制备纳米

纤维。在一些实例中，通过电纺包含约1%重量至约50%重量生物聚合物和载体的溶液制备纳

米纤维。在一些情况下，溶液中生物聚合物或生物聚合物:载体的重量百分数为约1%重量至

约50%重量，约1%重量至约40%重量，约1%重量至约30%重量，约1%重量至约20%重量，约1%重

量至约10%重量。在一些情况下，溶液中生物聚合物或生物聚合物:载体的重量百分数为约

1%、2%、3%、4%、5%、6%、7%、8%、9%或10%。对于从电纺包含生物聚合物和载体的溶液制备的纳

米纤维，生物聚合物:载体之比可以为约20:80至约95:5，约30:70至约95:5，约40:70至约

95:5，约50:70至约95:5，约60:80至约90:10，约60:80至约80:20。在一些实施方案中，电纺

溶液中生物聚合物:载体之比为60:40、61:39、62:38、63:37、64:36、65:35、66:34、67:33、

68:32、69:31、70:30、71:29、72:28、73:27、74:26、75:25、76:24、77:23、78:22、79:21或80:

20。在一些实施方案中，从1%重量至50%重量的具有约20:80至约95:5生物聚合物:载体聚合

物比的生物聚合物和载体聚合物的溶液电纺纳米纤维。例如，通过电纺4%重量70:30生物聚

合物:载体聚合物溶液制备电纺或初纺纳米纤维。初纺纳米纤维可包含约20%重量至约95%

重量生物聚合物，优选50至90%重量，更优选60%重量至80%重量，例如70%重量生物聚合物。

在一个实施方案中，初纺纳米纤维包含约60%重量至约80%或约70%重量藻酸或其盐。初纺纳

米纤维可包含5%至80%载体聚合物，优选10%至50%，更优选20%至40%，例如30%载体聚合物。

在一个实施方案中，初纺纳米纤维包含约20%至约40%PEO，例如30%PEO。在一个实例中，通过

电纺4%重量70:30藻酸盐:载体聚合物溶液制备纳米纤维，其中载体聚合物任选为PEO，溶液

任选包含表面活性剂，例如TritonTM  X-100。

[0022] 在一些实施方案中，从纳米纤维基本去除载体，例如，通过用适合保持纳米纤维不

溶的溶液洗涤纳米纤维，例如，包含有机溶剂的溶液。例如，在从纳米纤维去除大于90%、大

于92%、大于94%、大于96%或大于98%载体时，或在载体不能通过光谱方法例如红外光谱检测

时，载体基本被去除。在一些实施方案中，至少部分从纳米纤维去除表面活性剂，例如，从纳

米纤维去除至少约50%表面活性剂。在其它实施方案中，未从纳米纤维基本去除表面活性剂

(例如，去除小于约50%)。

[0023] 在不同实施方案中，抗菌纳米纤维从平均直径为约50nm至约500nm、约60nm至约

400nm、约70nm至约300nm、约70nm至约200nm、约80nm至约200nm、约90nm至约150nm或约

100nm至约140nm的纳米纤维得到。在实施方案中，平均纤维直径小于约200nm，小于约

150nm，或小于约130nm。在一些实施方案中，平均纤维直径大于约50nm，大于约70nm，或大于

约90nm。

[0024] 在不同实施方案中，本文所述纳米纤维形成纳米纤维结构，例如，纳米纤维垫。在

一些实施方案中，纳米纤维包含初纺生物聚合物。在示例性实施方案中，用抗菌剂化学处理

纳米纤维和/或纳米纤维垫，以产生抗菌纳米纤维。如本文所述，至少在一些实施方案中，纳

米纤维包括纳米纤维结构内的纳米纤维。

[0025] 在一些实施方案，本文提供的抗菌纳米纤维或纳米纤维结构包含一种或多种可用
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于伤口处理的组分。在一些实施方案，包含抗菌纳米纤维的伤口敷料包含一种或多种可用

于伤口处理的组分。可用于伤口处理的组分的非限制实例包括药物、抗微生物化合物、脂

类、甘油三酯、维生素、矿物、最大限度地减少恶臭化合物出现的酶和生长因子。抗微生物化

合物包括抗菌剂(例如，乙酸、氯己定、银、碘、过氧化氢、次氯酸钠、高锰酸钾、聚六甲基双

胍、三氯生)和抗生素(例如，庆大霉素、氧氟沙星、米诺环素、四环素、甲硝唑及其衍生物)。

生长因子的非限制实例包括上皮生长因子、血小板衍生生长因子和人生长激素。维生素的

实例包括维生素A、维生素C和维生素E。矿物的非限制实例包括铜和锌。

[0026] 纳米纤维通常为水溶性，因此，不能保持在生物医疗应用的水性环境中，例如伤口

敷料。使可溶性生物聚合物纳米纤维转化成不溶性纳米纤维的一种方法包括使生物聚合物

与钙(II)离子络合，以产生钙-生物聚合物纳米纤维。通过在钙和阳离子-生物聚合物络合

物(例如钠-生物聚合物络合物)中的阳离子(例如，钠)之间离子交换，可生成钙-生物聚合

物纳米纤维。在一些实施方案中，通过在包含钙(II)离子(例如，来自钙盐的钙(II)离子)的

钙处理溶液中浸泡生物聚合物纳米纤维，促进离子交换反应。在一些实施方案中，生物聚合

物包括藻酸或藻酸盐，例如藻酸钠。示例性钙盐不加限制地包括氯化钙、溴化钙、氟化钙、碘

化钙、硝酸钙、氢化钙、硫酸钙、磷酸钙、草酸钙、亚硝酸钙、钼酸钙、苯甲酸钙和碳酸钙。在很

多实施方案中，钙处理溶液中钙(II)离子或钙盐的百分数为约0.1%至约10%、约0.1%至约

9%、约0.1%至约8%、约0.1%至约7%、约0.1%至约6%、约0.1%至约5%、约0.5%至约10%、约0.5%至

约9%、约0.5%至约8%、约0.5%至约7%、约0.5%至约6%、约0.5%至约5%或约1%至约5%。在示例性

实施方案中，钙处理溶液中钙(II)离子或钙盐的百分数为约0.5%、约1%、约1.5%、约2%、约

2.5%、约3%、约3.5%、约4%、约4.5或约5%。可用钙处理溶液处理纳米纤维至少约1分钟、至少

约2分钟、至少约3分钟、至少约4分钟、至少约5分钟、至少约6分钟、至少约7分钟、至少约8分

钟、至少约9分钟、至少约10分钟、至少约12分钟、至少约15分钟或至少约20分钟。在一些情

况下，用钙处理溶液处理纳米纤维小于约30分钟、小于约25分钟、小于约20分钟、小于约15

分钟或小于约10分钟。在一个实例中，用钙处理溶液处理纳米纤维5分钟、6分钟、7分钟、8分

钟、9分钟、10分钟、11分钟、12分钟、13分钟、14分钟或15分钟。

[0027] 在一些实施方案中，通过将钙(II)离子溶于有机溶剂或有机混溶性溶剂产生钙处

理溶液，保持纳米纤维不溶性。有机溶剂或有机混溶性溶剂不加限制地包括乙醇、乙酸、丙

酮、乙腈、苯、1-丁醇、2-丁醇、2-丁酮、叔丁醇、四氯化碳、氯苯、氯仿、环己烷、1,2-二氯乙

烷、一缩(二乙二醇)、乙醚、二甘醇二甲醚(二乙二醇二甲醚)、1,2-二甲氧基乙烷(乙二醇二

甲醚，DME)、二甲基甲酰胺(DMF)、二甲亚砜(DMSO)、1,4-二氧杂环己烷、乙酸乙酯、乙二醇、

甘油、庚烷、六甲基磷酰胺(HMPA)、六甲基亚磷酰三胺(HMPT)、己烷、甲醇、甲基·叔丁基醚

(MTBE)、二氯甲烷、N-甲基-2-吡咯烷酮(NMP)、硝基甲烷、戊烷、1-丙醇、2-丙醇、四氢呋喃

(THF)、甲苯、三乙胺、重水及其任何溶液(例如，50%有机溶剂、90%有机溶剂)或其组合。在一

个实例中，钙处理溶液包括溶于乙醇(例如，无水乙醇或>98%乙醇)的钙(II)离子(例如，来

自CaCl2的钙(II)离子)。

[0028] 抗菌纳米纤维

本文所述纳米纤维易络合或保持抗微生物剂，例如，抗微生物物质，例如银。在一些实

施方案中，用抗菌处理溶液化学处理纳米纤维，例如包含生物聚合物的初纺纳米纤维，以产

生抗菌纳米纤维。在一些实施方案中，通过电纺包含生物聚合物和任选一种或多种载体聚
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合物和/或表面活性剂的溶液制备用于抗菌处理的纳米纤维。在一些实施方案中，在抗菌处

理之前洗涤纳米纤维。在一些实施方案中，用包含有机溶剂(例如，乙醇)的溶液洗涤纳米纤

维。在一些实施方案中，在抗菌处理之前用溶液处理纳米纤维，以给予纳米纤维不溶性。在

一些实例中，生物聚合物包括藻酸盐。在一些实例中，抗菌处理溶液包含银。在一些实例中，

给予纳米纤维不溶性的溶液包含钙(II)离子。

[0029] 在一些情况下,用于抗菌化学处理的纳米纤维为伤口敷料或敷料结构中的纳米纤

维或纳米纤维垫。敷料结构包括伤口敷料的任何结构组件，例如纳米纤维垫、背衬、吸收层

及其任何组合。在很多情况下，纳米纤维性结构或纳米纤维结构包括纳米纤维垫。在其它情

况下，纳米纤维性结构或纳米纤维结构包括纳米纤维(在一些情况下，包括纳米纤维垫)和

结构载体(例如，背衬)。

[0030] 在多种实施方案中，例如通过用包含银(I)离子的银处理溶液浸泡，化学处理纳米

纤维，得到结合银的纳米纤维。在一些实施方案中，在银处理期间，银(I)离子与络合到纳米

纤维的生物聚合物的阳离子离子交换，产生银-生物聚合物络合物。在示例性实施方案中，

银(I)离子与阳离子-藻酸盐纳米纤维中的阳离子离子交换，以产生阳离子-藻酸盐络合物，

其中阳离子任选为钠(I)离子。在一些实施方案中，银(I)离子与钙-藻酸盐纳米纤维中的钙

(II)离子离子交换，以产生银-藻酸盐络合物。在一些情况下，银(I)离子与钙-藻酸盐纳米

纤维络合产生银-藻酸盐-钙络合物。在一些实施方案中，来自银处理溶液的银(I)离子在纳

米纤维内沉淀为颗粒，例如，通过产生不溶性银盐(例如，氯化银)。在示例性实施方案中，依

次用钙溶液和银处理溶液处理纳米纤维。在一些实施方案中，在用钙溶液、银溶液或钙和银

溶液二者化学处理之前，用适合去除纳米纤维中一种或多种非生物聚合物组分(例如，载

体、表面活性剂)的溶液(例如，有机溶剂)洗涤纳米纤维。至少在一些情况下，结合银(I)离

子的纳米纤维为抗菌纳米纤维。

[0031] 在一些实施方案中，银处理溶液包括银盐，不加限制地包括硝酸银、氯化银、硫酸

银、乳酸银、溴化银、乙酸银、混溶于或可溶于有机溶剂的任何银盐及其任何组合。

[0032] 在一些实施方案中，银处理溶液包含约0.1%至约5%、约0.1%至约4%、约0.1%至约

3%、约0.1%至约2%、约0.2%至约5%、约0.2%至约4%、约0.2%至约3%、约0.2%至约2%、约0.3%至

约2%、约0.4%至约2%或约0.5%至约1%银(I)离子。在示例性实施方案中，银处理溶液中银(I)

离子的百分数为约0.5%、约1%、约1.5%、约2%、约2.5%、约3%、约3.5%、约4%、约4.5或约5%。银

处理溶液优选为溶于保持纳米纤维结构完整性的溶液中的银(I)离子的溶液，即，在合理时

间段例如24小时内不溶解纳米纤维。在一个实例中，银处理溶液包含溶于含有机溶剂(例

如，乙醇)的溶液中的银(I)离子。可用银处理溶液处理纳米纤维至少约1分钟、至少约2分

钟、至少约3分钟、至少约4分钟、至少约5分钟、至少约6分钟、至少约7分钟、至少约8分钟、至

少约9分钟、至少约10分钟、至少约12分钟、至少约15分钟或至少约20分钟。在一些情况下，

用银处理溶液处理纳米纤维小于约30分钟、小于约25分钟、小于约20分钟、小于约15分钟或

小于约10分钟。在一个实例中，用银处理溶液处理纳米纤维5分钟、6分钟、7分钟、8分钟、9分

钟、10分钟、11分钟、12分钟、13分钟、14分钟或15分钟。

[0033] 抗菌纳米纤维的性质

在多个方面，本文提供适用于伤口敷料的抗菌纳米纤维，其中通过化学处理生物聚合

物纳米纤维制备抗菌纳米纤维。在多种情况下，从包含生物聚合物和任选载体和/或表面活

说　明　书 6/23 页

10

CN 107708754 A

10



性剂的初纺纤维制备抗菌纳米纤维。在示例性实施方案中，初纺纳米纤维包含藻酸盐和任

选PEO和/或TritonTM  X-100。在一些实施方案中，用抗微生物离子处理初纺纳米纤维，例如，

用银处理溶液，以产生抗菌纳米纤维。在一些实施方案中，用配置为给予纳米纤维在水溶液

中不溶性的溶液处理初纺纳米纤维。在一些实施方案中，在用抗微生物离子处理之前用钙

处理溶液处理初纺纳米纤维。抗微生物纳米纤维的化学组成及其用于伤口敷料中作用的性

质(例如，吸收性、抗微生物内容物、结构稳定性)完全或部分取决于一种或多种处理之前和

之后纳米纤维组分的同一性和浓度及纳米纤维处理溶液中反应剂的同一性和浓度(例如，

钙处理溶液、银处理溶液)。

[0034] 本文所用经化学处理纳米纤维指用给予纳米纤维不溶性的溶液(例如，钙溶液)、

抗微生物溶液(例如，银溶液)或其组合处理的纳米纤维。

[0035] 用银处理的抗微生物纳米纤维的化学组成至少部分取决于银处理溶液中银(I)离

子的百分数。在一些实施方案中，银(I)离子占不归入单质碳的抗菌纳米纤维重量的约5%至

约75%、约10%至约75%、约15%至约75%、约20%至约75%、约25%至约75%、约30%至约75%、约35%

至约75%、约40%至约75%、约45%至约75%、约50%至约75%、约50%至约70%或约50%至约65%。在

一些实例中，经处理抗菌纳米纤维中银(I)的百分数为不归入单质碳的抗菌纳米纤维重量

的小于约65%、小于约60%、小于约55%、小于约50%、小于约45%、小于约40%、小于约35%、小于

约30%、小于约25%、小于约20%、小于约15%、小于约10%、小于约5%或小于约1%。在其它或另外

的实例中，经处理抗菌纳米纤维中银(I)的百分数为不归入单质碳的抗菌纳米纤维重量的

大于约0.1%、大于约0.5%、大于约1%、大于约2%、大于约3%、大于约4%、大于约5%、大于约6%、

大于约7%、大于约8%、大于约9%、大于约10%、大于约15%、大于约20%、大于约25%或大于约

50%。

[0036] 在多种实施方案中，抗菌纳米纤维中的银(I)离子与生物聚合物(例如，藻酸盐)络

合，用阴离子盐(例如，氯化物)沉淀，或其组合。在一些实施方案中，抗菌纳米纤维中的银

(I)离子通过在含盐的水性环境(例如，伤口)中离子交换释放。在一些实例中，交换进入水

性环境的银(I)离子为与纳米纤维中生物聚合物(例如，藻酸盐)络合的银(I)离子。

[0037] 已用钙处理的抗菌纳米纤维的化学组成至少部分取决于钙处理溶液中钙(II)离

子的百分数。在一些实施方案中，经处理抗菌纳米纤维中钙(II)的百分数为不归入单质碳

的抗菌纳米纤维重量的约1%至约50%，约2%至约20%，优选小于约20%，更优选小于约15%。

[0038] 在一些实施方案中，在与伤口接触时，抗菌纳米纤维中的钙与伤口中的钠离子离

子交换，作为促进伤口愈合的止血剂。在一些实例中，包含钙-藻酸盐的纳米纤维在与伤口

中的钠离子交换中沉淀，产生藻酸钠凝胶。该藻酸钠凝胶可用于保持伤口的潮湿愈合微环

境。

[0039] 在一些实施方案中，经处理抗菌纳米纤维中氧的百分数为不归入单质碳的抗菌纳

米纤维重量的约5%至约50%，优选约10%至约25%，或优选约15%至约25%。

[0040] 在一些实施方案中，抗菌纳米纤维已用氯化钙溶液处理。在这些情况下，经处理纳

米纤维中氯化物的浓度为约1%至约25%，或小于约1%。在一些实施方案中，经处理抗菌纳米

纤维中氯化物的浓度为约1%至约20%、约3%至约20%、约5%至约20%、约1%至约10%、约2%至约

10%、约3%至约10%或约5%至约10%。在一些实施方案中，经处理抗菌纳米纤维中氯化物的浓

度小于约20%、小于约15%、小于约10%、小于约9%、小于约8%、小于约7%、小于约6%或小于约
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5%。在示例性实施方案中，经处理抗菌纳米纤维中氯化物的浓度在不归入单质碳的抗菌纳

米纤维重量的1%和10%之间。

[0041] 在一些实施方案中，抗菌纳米纤维从经化学处理的钠-藻酸盐纳米纤维得到。在一

些实施方案中，经处理纳米纤维中钠的浓度为不归入单质碳的抗菌纳米纤维重量的约1%至

约20%或小于1%。在一些实施方案中，经处理纳米纤维中钠的浓度为不归入单质碳的抗菌纳

米纤维重量的约1%至约15%、约1%至约10%、约1%至约9%、约1%至约8%、约1%至约7%、约1%至约

6%、约1%至约5%、约2%至约10%或约2%至约5%。在一些实施方案中，经处理纳米纤维中钠的浓

度小于约10%重量、小于约9%、小于约8%、小于约7%、小于约6%或小于约5%。在示例性实施方

案中，经处理纳米纤维中钠的浓度在不归入单质碳的抗菌纳米纤维重量的1%和5%之间。

[0042] 在一些实施方案中，从通过电纺包含生物聚合物和载体聚合物的溶液制备的初纺

纳米纤维得到抗菌纳米纤维。在一些实施方案中，载体聚合物为PEO。在很多情况下，抗菌纳

米纤维不包含可检测微量的载体聚合物。例如，通过光谱技术例如红外光谱，在纳米纤维中

检测不到载体聚合物。在一些实施方案中，在抗菌纳米纤维中不存在至少90%、至少95%或至

少99%载体聚合物。

[0043] 在多种实施方案中，纳米纤维的形态在化学处理后改变。例如，平均纤维直径根据

化学处理类型减小或增加。在一些实例中，用钙和银溶液依次处理得到抗菌纳米纤维，其平

均纤维直径比衍生出它们的纳米纤维更小。在一些实施方案中，化学处理得到具有平均纤

维直径减小1%和50%之间的纳米纤维。在一些实施方案中，平均纤维直径减小在约1%和约

20%之间、在约1%和约10%之间、在约1%和约9%之间、在约1%和约8%之间、在约2%和约10%之

间、在约2%和约9%之间、在约2%和约8%之间或在约3%和约8%之间。在一些实施方案中，平均

纤维直径减小小于约10%、小于约9%、小于约8%、小于约7%、小于约6%、小于约5%、小于约4%、

小于约3%、小于约2%或小于约1%。在一些实施方案中，平均纤维直径在化学处理后不显著减

小。在一些实施方案中，平均纤维直径在化学处理后增加。在一些实施方案中，经化学处理

抗菌纳米纤维的平均纤维直径为约30nm至约500nm、约60nm至约440nm、约80nm至约200nm、

约100nm至约160nm、约110nm至约150、约120nm至约150nm、约125nm至约145nm或约125nm至

约140nm。在一些实施方案中，从钠-藻酸盐纳米纤维得到抗菌纳米纤维，其中钠-藻酸盐纳

米纤维任选通过电纺包含藻酸钠和PEO的溶液来制备。

[0044] 在一些情况下，用抗菌剂处理纳米纤维得到具有比处理前纳米纤维更宽纤维直径

分布的抗菌纳米纤维。在一些实施方案中，依次用钙和银溶液处理纳米纤维。在一些实施方

案中，至少约75%抗菌纳米纤维具有约80nm和约200nm之间或约80nm和约160nm之间的纤维

直径。在一些实施方案中，至少约50%抗菌纳米纤维具有约80nm和160nm之间或约100nm和约

140nm之间的纤维直径。

[0045] 在一些情况下，用抗菌剂处理纳米纤维导致纳米纤维结构中的一根或多根纳米纤

维断裂。在一些实施方案中，依次用钙和银溶液处理纳米纤维。在一些实施方案中，纳米纤

维断裂至少部分与钙处理溶液中钙(II)离子的浓度相关。例如，用5%  CaCl2溶液处理的纳

米纤维结构具有比用1-4%  CaCl2溶液处理的纳米纤维结构更多的断裂纳米纤维，例如1% 

CaCl2溶液。

[0046] 在一些情况下，用抗菌剂处理纳米纤维结构中的纳米纤维得到包含许多个球形颗

粒的抗菌纳米纤维结构。在一些实施方案中，依次用钙和银溶液处理纳米纤维。在一些实施
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方案中，球形颗粒包含单质银和/或银(I)离子，其中在处理过程期间任选例如用氯化物或

另一种阴离子盐沉淀银(I)离子。在一些实施方案中，球形颗粒具有约100nm至约350nm或约

150nm至约300nm的直径。在另一个实施方案中，球形颗粒的平均直径为约180nm至约250nm、

约190nm至约230nm或约200nm至约220nm，其中标准偏差为约10nm至约50nm。

[0047] 在一些情况下，用抗菌剂处理纳米纤维得到抗菌纳米纤维，其具有与衍生出它们

的纳米纤维相比在水性环境中增加抗溶解性。在一些实施方案中，依次用钙和银溶液处理

纳米纤维。例如，在根据BS  EN  13726-1:2002第3.7节(水凝胶敷料在水中的分散和稳定性)

进行溶解度检验后，抗菌纳米纤维保持完整。在一些实施方案中，在水或模拟检验溶液

(STS)中浸泡的抗菌纳米纤维在室温(例如，在约20℃和25℃之间)保持不溶至少120分钟。

在一些实施方案中，在水中浸泡的抗菌纳米纤维保持不溶至少2小时、至少3小时、至少4小

时、至少5小时、至少6小时、至少7小时、至少8小时、至少9小时、至少10小时、至少11小时、至

少12小时、至少24小时或至少48小时。经浸泡抗菌纳米纤维的不溶性可通过视觉检查评估。

示例性STS为包含血清和一种或多种盐以模拟伤口渗出物的水溶液。在一个实例中，STS包

含0.4M氯化钠、0.02M氯化钙和10%新生小牛血清。

[0048] 纳米纤维组成

在多个方面，本文提供适用于伤口敷料的抗菌纳米纤维，其中通过化学处理生物聚合

物纳米纤维制备抗菌纳米纤维。在多种情况下，从包含生物聚合物和任选载体和/或表面活

性剂的初纺纤维制备抗菌纳米纤维。在一些实施方案中，生物聚合物包括藻酸盐。在一些实

施方案中，载体包括PEO。在一些实施方案中，表面活性剂为TritonTM  X-100。用抗微生物离

子处理纳米纤维，例如，初纺纳米纤维，例如，用银处理溶液，以产生抗菌纳米纤维。在一些

实施方案中，用配置为给予纳米纤维在水溶液中不溶性的溶液处理纳米纤维。在一些实施

方案中，在用抗微生物离子处理之前用钙处理溶液处理初纺纳米纤维。

[0049] 在多种实施方案中，本文提供的抗菌纳米纤维与伤口敷料的一种或多种成分结

合，和/或进一步用伤口敷料中所用的一种或多种剂处理。在一些实施方案中，伤口敷料中

可用的剂为恶臭吸收剂，例如环糊精。

[0050] 在一些实施方案中，纳米纤维与背衬结合成复合敷料结构或纳米纤维敷料结构。

在一些实施方案中，纳米纤维为抗菌纳米纤维。在一些实施方案中，纳米纤维与背衬结合，

然后经化学处理，以在纳米纤维敷料结构内产生抗菌纳米纤维。复合敷料结构适合用作伤

口敷料或用作伤口敷料的组分。适合背衬为可用于构造伤口敷料的机械稳定材料。适合背

衬不加限制地包括包含例如羧甲基纤维素(CMC)的非织造背衬。在一些实施方案中，纳米纤

维电纺到背衬上。在一些实施方案中，使纳米纤维或纳米纤维结构附着到背衬。在一些实施

方案中，纳米纤维布置在背衬和另一个伤口敷料组分或层之间。在多种情况下，纳米纤维为

藻酸盐纳米纤维，例如初纺藻酸盐纳米纤维。在一些实施方案中，背衬可用于吸收伤口渗出

物、提供防止细菌穿透和外来污染的屏障、允许伤口中的氧平衡、帮助细胞生长或其任何组

合。

[0051] 在多种实施方案中，化学处理纳米纤维敷料结构，以产生不溶性纳米纤维(例如，

钙处理)。在一些实施方案中，化学处理纳米纤维敷料结构，以产生抗菌纳米纤维(例如，银

处理)。在一些实施方案中，依次用钙和银的溶液化学处理纳米纤维敷料结构。在一些实施

方案中，依次用钙和银的溶液化学处理纳米纤维，然后沉积、附着或另外与背衬结合，以产
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生抗菌纳米纤维敷料结构。在一些实例中，纳米纤维敷料结构包括纳米纤维和背衬。在一些

实例中，纳米纤维为藻酸盐纳米纤维，例如初纺藻酸盐纳米纤维。

[0052] 在多种实施方案中，如下制备抗菌纳米纤维敷料结构：a)使生物聚合物溶液沉积

到背衬上，以产生纳米纤维结构；b)使纳米纤维结构与钙溶液接触，以产生钙-生物聚合物

纳米纤维；和c)使钙-生物聚合物纳米纤维与银溶液接触，以产生包含银-生物聚合物纳米

纤维的抗菌纳米纤维敷料结构。在一些情况下，使生物聚合物溶液通过电纺沉积到背衬上。

在一些情况下，使生物聚合物溶液电纺成初纺纳米纤维。在一些情况下，生物聚合物溶液包

含生物聚合物和任选载体和/或表面活性剂。在一些实例中，生物聚合物包括藻酸盐。在一

些情况下，载体为PEO。在一些情况下，表面活性剂为TritonTM  X-100。在一些实施方案中，在

与钙溶液接触之前用有机溶剂洗涤纳米纤维结构。在一些实施方案中，钙溶液包括溶于有

机溶剂(例如，乙醇)的钙(II)离子。在一些实施方案中，银溶液包括溶于有机溶剂(例如，乙

醇)的银(I)离子。在多种实施方案中，方法进一步包括使抗菌纳米纤维敷料结构与有机溶

剂接触，以去除经沉淀和未反应的盐。在一些实施方案中，方法进一步包括干燥抗菌纳米纤

维敷料结构。在一些实施方案中，背衬包括CMC。在多种实施方案中，使抗菌纳米纤维敷料结

构与一种或多种另外的伤口敷料组分和或伤口敷料添加剂结合，以产生伤口敷料。

[0053] 在一些实施方案中，如下制备抗菌纳米纤维敷料结构：a)使纳米纤维与背衬结合，

以产生纳米纤维结构；b)使纳米纤维结构与钙溶液接触，以产生钙-络合纳米纤维；和c)使

钙-络合纳米纤维与银溶液接触，以产生包含银-络合纳米纤维的抗菌纳米纤维敷料结构。

在一些实施方案中，纳米纤维为初纺纳米纤维。在一些实施方案中，纳米纤维包含生物聚合

物和任选载体和/或表面活性剂。在一些实施方案中，纳米纤维从包含生物聚合物和任选载

体和/或表面活性剂的溶液初纺。在一些实例中，生物聚合物包括藻酸盐。在一些情况下，载

体为PEO。在一些情况下，表面活性剂为TritonTM  X-100。在一些实施方案中，在与钙溶液接

触之前用有机溶剂洗涤纳米纤维结构。在一些实施方案中，钙溶液包括溶于有机溶剂(例

如，乙醇)的钙(II)离子。在一些实施方案中，银溶液包括溶于有机溶剂(例如，乙醇)的银

(I)离子。在多种实施方案中，方法进一步包括使抗菌纳米纤维敷料结构与有机溶剂接触，

以去除经沉淀和未反应的盐。在一些实施方案中，方法进一步包括干燥抗菌纳米纤维敷料

结构。在一些实施方案中，背衬包括CMC。在多种实施方案中，使抗菌纳米纤维敷料结构与一

种或多种另外的伤口敷料组分和或伤口敷料添加剂结合，以产生伤口敷料。

[0054] 在一些实施方案中，如下制备抗菌纳米纤维敷料结构：a)用抗菌剂化学处理纳米

纤维，以产生抗菌纳米纤维；和b)使抗菌纳米纤维与背衬结合。在一些情况下，通过i)施加

使纳米纤维呈不溶性的溶液和ii)施加包含抗菌剂的溶液，化学处理纳米纤维。在一些实施

方案中，抗菌剂为银。在一些实施方案中，背衬包括CMC。在多种实施方案中，使抗菌纳米纤

维敷料结构与一种或多种另外的伤口敷料组分和或伤口敷料添加剂结合，以产生伤口敷

料。

[0055] 在一些实施方案中，用钙溶液处理本文所述纳米纤维结构。在一些实施方案中，纳

米纤维结构包括包含CMC的背衬。在一些实例中，用钙溶液处理包含CMC的纳米纤维结构，得

到钙-CMC络合物。在一些实施方案中，纳米纤维结构包含藻酸盐纳米纤维，其中用钙溶液处

理纳米纤维(在与背衬结合之前或之后)产生钙-藻酸盐络合物。在一些情况下，钙-CMC络合

物和/或钙-藻酸盐络合物通过离子交换产生。这些离子交换反应可以为具有恒定离子交换
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通量的平衡反应。

[0056] 在一些实施方案中，用银溶液处理本文所述纳米纤维结构。在一些实施方案中，纳

米纤维结构包括包含CMC的背衬。在一些实例中，用银溶液处理包含CMC的纳米纤维结构，得

到银-CMC络合物。在一些实施方案中，纳米纤维结构包含藻酸盐纳米纤维，其中用银溶液处

理纳米纤维(在与背衬结合之前或之后)产生银-藻酸盐络合物。在一些情况下，银-CMC络合

物和/或银-藻酸盐络合物通过离子交换产生。这些离子交换反应可以为具有恒定离子交换

通量的平衡反应。

[0057] 在多种实施方案中，用恶臭吸收剂结合或涂覆纳米纤维(包括纳米纤维垫、纳米纤

维结构中的纳米纤维、伤口敷料或伤口敷料组分中的纳米纤维)，以产生具有恶臭吸收性质

的纳米纤维。在一些情况下，纳米纤维为抗菌纳米纤维。在一些情况下，用恶臭吸收剂结合

或涂覆纳米纤维，然后处理，以产生具有恶臭吸收性质的抗菌纳米纤维。恶臭吸收纳米纤维

可用作纳米纤维伤口敷料中的组分。示例性恶臭吸收剂包括环糊精。在一些实施方案中，恶

臭吸收剂电纺到纳米纤维上。在一些实施方案中，恶臭吸收剂电喷到纳米纤维上。在一些实

施方案中，恶臭吸收剂附着到纳米纤维或放置在旁边，例如，作为伤口敷料中的层。

[0058] 示例性恶臭吸收剂包括环糊精。环糊精包括α-、β-、γ-环糊精及其组合。在一些实

施方案中，恶臭吸收剂为羟丙基-β-环糊精(HP-β-CD)。

[0059] 在多种实施方案中，如下制备防臭抗菌纳米纤维敷料结构：a)使生物聚合物溶液

沉积到背衬上，以产生纳米纤维结构；b)使纳米纤维结构与钙溶液接触，以产生钙-生物聚

合物纳米纤维；c)使钙-生物聚合物纳米纤维与银溶液接触，以产生包含银-生物聚合物纳

米纤维的抗菌纳米纤维结构；和d)使恶臭吸收剂沉积到抗菌纳米纤维结构的表面上，以产

生防臭抗菌纳米纤维敷料结构。在一些情况下，使生物聚合物溶液通过电纺沉积到背衬上。

在一些情况下，使生物聚合物溶液电纺成初纺纳米纤维。在一些情况下，生物聚合物溶液包

含生物聚合物和任选载体和/或表面活性剂。在一些实例中，生物聚合物包括藻酸盐。在一

些情况下，载体为PEO。在一些情况下，表面活性剂为TritonTM  X-100。在一些实施方案中，在

与钙溶液接触之前用有机溶剂洗涤纳米纤维结构。在一些实施方案中，钙溶液包括溶于有

机溶剂(例如，乙醇)的钙(II)离子。在一些实施方案中，银溶液包括溶于有机溶剂(例如，乙

醇)的银(I)离子。在多种实施方案中，方法进一步包括使抗菌纳米纤维敷料结构与有机溶

剂接触，以去除经沉淀和未反应的盐。在一些实施方案中，方法进一步包括干燥抗菌纳米纤

维敷料结构。在一些实施方案中，背衬包括CMC。在一些情况下，恶臭吸收剂通过电纺沉积到

抗菌纳米纤维结构上。在一些情况下，恶臭吸收剂通过电喷沉积到抗菌纳米纤维结构上。在

一些实例中，恶臭吸收剂为环糊精，例如HP-β-CD。在多种实施方案中，使防臭抗菌纳米纤维

敷料结构与一种或多种另外的伤口敷料组分和或伤口敷料添加剂结合，以产生伤口敷料。

[0060] 在一些实施方案中，如下制备防臭抗菌纳米纤维敷料结构：a)使纳米纤维与背衬

结合，以产生纳米纤维结构；b)使纳米纤维结构与钙溶液接触，以产生钙-络合纳米纤维；c)

使钙-络合纳米纤维与银溶液接触，以产生包含银-络合纳米纤维的抗菌纳米纤维结构；和

d)使恶臭吸收剂沉积到抗菌纳米纤维结构的表面上，以产生防臭抗菌纳米纤维敷料结构。

在一些实施方案中，纳米纤维为初纺纳米纤维。在一些实施方案中，纳米纤维包含生物聚合

物和任选载体和/或表面活性剂。在一些实施方案中，纳米纤维从包含生物聚合物和任选载

体和/或表面活性剂的溶液初纺。在一些实例中，生物聚合物包括藻酸盐。在一些情况下，载
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体为PEO。在一些情况下，表面活性剂为TritonTM  X-100。在一些实施方案中，在与钙溶液接

触之前用有机溶剂洗涤纳米纤维结构。在一些实施方案中，钙溶液包括溶于有机溶剂(例

如，乙醇)的钙(II)离子。在一些实施方案中，银溶液包括溶于有机溶剂(例如，乙醇)的银

(I)离子。在多种实施方案中，方法进一步包括使抗菌纳米纤维敷料结构与有机溶剂接触，

以去除经沉淀和未反应的盐。在一些实施方案中，方法进一步包括干燥抗菌纳米纤维敷料

结构。在一些实施方案中，背衬包括CMC。在一些情况下，恶臭吸收剂通过电纺沉积到抗菌纳

米纤维结构上。在一些情况下，恶臭吸收剂通过电喷沉积到抗菌纳米纤维结构上。在一些实

例中，恶臭吸收剂为环糊精，例如HP-β-CD。在多种实施方案中，使防臭抗菌纳米纤维敷料结

构与一种或多种另外的伤口敷料组分和或伤口敷料添加剂结合，以产生伤口敷料。

[0061] 在一些实施方案中，如下制备防臭抗菌纳米纤维敷料结构：a)用抗菌剂化学处理

纳米纤维，以产生抗菌纳米纤维；b)使抗菌纳米纤维与背衬结合，以产生抗菌纳米纤维结

构；和c)使恶臭吸收剂沉积到抗菌纳米纤维结构的表面上，以产生防臭抗菌纳米纤维敷料

结构。在一些情况下，通过i)施加使纳米纤维呈不溶性的溶液和ii)施加包含抗菌剂的溶

液，化学处理纳米纤维。在一些实施方案中，抗菌剂为银。在一些实施方案中，背衬包括CMC。

在一些情况下，恶臭吸收剂通过电纺沉积到抗菌纳米纤维结构上。在一些情况下，恶臭吸收

剂通过电喷沉积到抗菌纳米纤维结构上。在一些实例中，恶臭吸收剂为环糊精，例如HP-β-

CD。在多种实施方案中，使防臭抗菌纳米纤维敷料结构与一种或多种另外的伤口敷料组分

和或伤口敷料添加剂结合，以产生伤口敷料。

[0062] 在一些实施方案中，如下制备防臭抗菌纳米纤维敷料结构：a)用抗菌剂化学处理

纳米纤维，以产生抗菌纳米纤维；b)使恶臭吸收剂沉积到抗菌纳米纤维的表面上，以产生防

臭抗菌纳米纤维；和c)使防臭抗菌纳米纤维与背衬结合，以产生防臭抗菌纳米纤维敷料结

构。在一些情况下，通过i)施加使纳米纤维呈不溶性的溶液和ii)施加包含抗菌剂的溶液，

化学处理纳米纤维。在一些实施方案中，抗菌剂为银。在一些实施方案中，背衬包括CMC。在

一些情况下，恶臭吸收剂通过电纺沉积到抗菌纳米纤维上。在一些情况下，恶臭吸收剂通过

电喷沉积到抗菌纳米纤维上。在一些实例中，恶臭吸收剂为环糊精，例如HP-β-CD。在多种实

施方案中，使防臭抗菌纳米纤维敷料结构与一种或多种另外的伤口敷料组分和或伤口敷料

添加剂结合，以产生伤口敷料。

[0063] 在一些实施方案中，用包含恶臭吸收剂的溶液电喷纳米纤维。这些纳米纤维不加

限制地包括纳米纤维垫、纳米纤维结构中的纳米纤维和伤口敷料或伤口敷料组分中的纳米

纤维。纳米纤维结构不加限制地包括包含纳米纤维和背衬(例如，包含CMC的背衬)的纳米纤

维结构。这些纳米纤维也包括本文所述抗菌纳米纤维(例如，银处理的纳米纤维)。在一些实

施方案中，纳米纤维包含藻酸盐。在一些实施方案中，恶臭吸收剂为HP-β-CD。包含恶臭吸收

剂(例如，HP-β-CD)的溶液可包含以重量计在约1%和约90%之间、约5%和约80%之间、约10%和

约80%之间、约20%和约80%之间、约20%和约70%之间、约30%和80%之间、约30%和70%之间、约

20%和约60%之间、约20%和约50%之间、约30%和约60%之间、约30%和约50%之间或约35%至约

45%之间的恶臭吸收剂。在一个实例中，包含恶臭吸收剂(例如，HP-β-CD)的溶液包含40%重

量恶臭吸收剂。至少在一些实施方案中，包含恶臭吸收剂(例如，HP-β-CD)的溶液电喷到纳

米纤维上的溶液进料速率包括在约0.1ml/小时至约5ml/小时之间、约0.2ml/小时至约5ml/

小时之间、约0.3ml/小时至约5ml/小时之间、约0.2ml/小时至约4ml/小时之间、约0.3ml/小
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时至约4ml/小时之间、约0.3ml/小时至约3ml/小时之间、约0.3ml/小时至约2ml/小时之间、

约0.4ml/小时至约5ml/小时之间、约0.4ml/小时至约4ml/小时之间、约0.4ml/小时至约

3ml/小时之间、约0.4ml/小时至约2ml/小时之间、约0.5ml/小时至约5ml/小时之间、约

0.5ml/小时至约4ml/小时之间、约0.5ml/小时至约3ml/小时之间、约0.5ml/小时至约2ml/

小时之间、约0.8ml/小时至约1.5ml/小时之间或约0.8ml/小时至约1.2ml/小时之间的进料

速率。在一个实例中，进料速率为约1.0ml/小时。至少在一些实施方案中，包含恶臭吸收剂

(例如，HP-β-CD)的溶液电喷到纳米纤维上的工作距离包括在约10cm和约30cm之间、约10cm

和约25cm之间、约10cm和约20cm之间、约12cm和约20cm之间、约10cm和约18cm之间或约12cm

和约18  cm之间的距离。在一个实例中，从电喷装置的注射器到纳米纤维的工作距离为约

16cm。在一些实施方案中，包含恶臭吸收剂(例如，HP-β-CD)的溶液用在2kV和30kV之间、4kV

和25kV之间、4kV和20kV之间、5kV和25kV之间、5kV和20kV之间、7kV和20kV之间或7kV和15kV

之间的施加电压电喷。在一个实例中，包含恶臭吸收剂(例如，HP-β-CD)的溶液用约12kV施

加电压电喷。在一些实施方案中，电喷到具有小于约500cm2、小于约400cm2、小于约300cm2、

小于约200cm2、小于约100cm2或小于约50cm2尺寸的抗菌纳米纤维结构上的包含恶臭吸收剂

(例如，HP-β-CD)的溶液的量为约0.5ml至约30ml、约0.5ml至约25ml、约0.5ml至约20ml、约

0.5ml至约15ml、约0.5ml至约10ml、约0.5ml至约8ml、约0.5ml至约5ml或约1ml至约5ml包含

恶臭吸收剂的溶液。电喷包含恶臭吸收剂(例如，HP-β-CD)的溶液到纳米纤维上的时间可以

为约30分钟至约6小时、约1小时至约4小时。在一些实施方案中，电喷时间为1小时、2小时或

4小时。在一些实施方案中，电喷的恶臭吸收剂(例如，HP-β-CD)产生纤维。在一些实施方案

中，通过电喷沉积到纳米纤维上的平均恶臭吸收剂纤维直径为约300nm至约1,800nm、约

400nm至约1,600nm、约500nm至约1,500nm、约500nm至约1,200nm、约500nm至约1,000nm、约

600nm至约1,000nm、约600nm至约900nm或约700nm至约900nm。在一个实例中，平均电喷恶臭

吸收剂纤维直径为约850nm。

[0064] 在一些实施方案中，用包含恶臭吸收剂的电纺溶液沉积纳米纤维。这些纳米纤维

不加限制地包括纳米纤维垫、纳米纤维结构中的纳米纤维和伤口敷料或伤口敷料组分中的

纳米纤维。纳米纤维结构不加限制地包括包含纳米纤维和背衬(例如，包含CMC的背衬)的纳

米纤维结构。这些纳米纤维也包括本文所述抗菌纳米纤维(例如，银处理的纳米纤维)。在一

些实施方案中，纳米纤维包含藻酸盐。在一些实施方案中，恶臭吸收剂为HP-β-CD。在一些实

施方案中，包含恶臭吸收剂(例如，HP-β-CD)的溶液进一步包含载体，例如PEO。包含恶臭吸

收剂的溶液可包含以重量计在约1%和约70%之间、约1%和约60%之间、约1%和约50%之间、约

1%和约40%之间、约1%和约30%之间、约1%和20%之间、约1%和15%之间、约2%和约15%之间或约

4%和约12%之间的恶臭吸收剂。在一些实例中，包含恶臭吸收剂的溶液包含40%重量恶臭吸

收剂。在一些实施方案中，包含恶臭吸收剂的溶液包含恶臭吸收剂和载体。在一些实施方案

中，包含恶臭吸收剂的溶液具有以下恶臭吸收剂:载体比：30-95剂:70-5载体、40-90剂:60-

10载体、50-90剂:50-1载体。在一些实施方案中，剂:载体比为50:50、60:40、70:30、80:20或

90:10。至少在一些实施方案中，包含恶臭吸收剂的溶液电纺到纳米纤维上的溶液进料速率

包括在约0.1ml/小时至约5ml/小时之间、约0.2ml/小时至约5ml/小时之间、约0.3ml/小时

至约5ml/小时之间、约0.2ml/小时至约4ml/小时之间、约0.3ml/小时至约4ml/小时之间、约

0.3ml/小时至约3ml/小时之间、约0.3ml/小时至约2ml/小时之间、约0.4ml/小时至约5ml/
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小时之间、约0.4ml/小时至约4ml/小时之间、约0.4ml/小时至约3ml/小时之间、约0.4ml/小

时至约2ml/小时之间、约0.5ml/小时至约5ml/小时之间、约0.5ml/小时至约4ml/小时之间、

约0.5ml/小时至约3ml/小时之间、约0.5ml/小时至约2ml/小时之间、约0.8ml/小时至约

1.5ml/小时之间或约0.8ml/小时至约1.2ml/小时之间的进料速率。在一个实例中，进料速

率为约1.0ml/小时。至少在一些实施方案中，包含恶臭吸收剂的溶液电纺到纳米纤维上的

工作距离包括在约10cm和约30cm之间、约10cm和约25cm之间、约10cm和约20cm之间、约12cm

和约20cm之间、约10cm和约18cm之间或约12cm和约18cm之间的距离。在一个实例中，从电纺

装置的注射器到纳米纤维的工作距离为约12cm。在一些实施方案中，包含恶臭吸收剂的溶

液用在2kV和30kV之间、4kV和25kV之间、4kV和20kV之间、5kV和25kV之间、5kV和20kV之间、

7kV和20kV之间或7kV和15kV之间的施加电压电纺。在一个实例中，包含恶臭吸收剂的溶液

用约12kV施加电压电纺。在一些实施方案中，电纺到具有小于约500cm2、小于约400cm2、小于

约300cm2、小于约200cm2、小于约100cm2或小于约50cm2尺寸的纳米纤维结构上的包含恶臭

吸收剂的溶液的量为约0.5ml至约30ml、约0.5ml至约25ml、约0.5ml至约20ml、约0.5ml至约

15ml、约0.5ml至约10ml、约0.5ml至约8ml、约0.5ml至约5ml或约1ml至约5ml包含恶臭吸收

剂的溶液。在一些实施方案中，包含恶臭吸收剂(HP-β-CD)的电纺溶液产生纤维。在一些实

施方案中，通过电纺沉积到纳米纤维上的平均恶臭吸收剂纤维直径为约50nm至约1,800nm、

约50nm至约1,500nm、约50nm至约1,000nm、约50nm至约800nm、约50nm至约700nm、约50nm至

约600nm、约50nm至约500nm、约50nm至约400nm、约50nm至约300nm、约100nm至约300nm或约

150nm至约300nm。在一个实例中，电纺的平均恶臭吸收剂纤维直径为约200nm、约210nm、约

220nm、约230nm、约240nm、约250nm、约260nm、约270nm、约280nm、约290nm或约300nm。

[0065] 在整个本公开中，各种实施方案以范围形式提供。应了解，范围形式的描述只是为

了方便和简洁，不应解释为对任何实施方案范围的硬性限制。因此，应认为范围的描述已明

确公开了所有可能的子范围及和到下限单位十分之一的那个范围内的各单独数值，除非本

文另外清楚地规定。

[0066] 本文所用专有名词只是为了描述具体实施方案，并不是要限制任何实施方案。除

非本文另外清楚地指明，本文所用单数形式“一”和“所述”也旨在包括复数形式。应进一步

了解，在本说明书中使用时，词语“包括”和/或“包含”说明所述特征、整体、步骤、操作、元素

和/或组分的存在，但不排除一个或多个其它特征、整体、步骤、操作、元素、组分和/或其组

的存在或加入。本文所用词语“和/或”包括一个或多个相关所列项目的任何和所有组合。

[0067] 提出以下实施例对本领域的技术人员更清楚地说明本文公开实施方案的原理和

实施，而不应解释为限制任何提出实施方案的范围。除非另外说明，所有份数和百分数均以

重量计。

实施例

[0068] 实施例1：制备和表征从藻酸盐纳米纤维得到的抗菌纳米纤维

制备抗菌纳米纤维的方法：通过化学改性初纺的钠-藻酸盐/PEO纳米纤维垫制备抗菌

纳米纤维垫。通过电纺包含4%重量比例为70:30的钠-藻酸盐和PEO的水溶液产生初纺纳米

纤维。如场枪发射扫描电子显微法(SEM)在图1图框A1所示，所得初纺纳米纤维没有珠粒。在

包含约25mL无水乙醇的培养皿中浸泡初纺钠-藻酸盐/PEO纳米纤维。轻轻摇动培养皿10分
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钟，同时使PEO从纳米纤维溶解。将经浸泡的初纺纳米纤维转移到在无水乙醇中包含CaCl2

的第二培养皿进行第二次10分钟浸泡。该第二次浸泡使钠和钙离子交换产生钙-藻酸盐纳

米纤维。将钙-藻酸盐纳米纤维转移到在无水乙醇中包含AgNO3的第三培养皿进行第三次10

分钟浸泡。该第三次浸泡提供另外的离子交换，以产生银-藻酸盐纳米纤维。在无水乙醇中

洗涤银-藻酸盐纳米纤维，以去除经沉淀和未反应的盐，随后在室温(20℃)干燥。所用CaCl2

和AgNO3的浓度显示于表1中。

[0069] 表1：用于四组化学处理的初纺钠-藻酸盐/PEO纳米纤维的反应条件

抗菌纳米纤维的表征：通过场枪发射扫描电子显微法(SEM)和能量色散X-射线(EDX) 

(Philips  XL30  FEG-SEM)和傅里叶变换红外光谱(FTIR)  (NICOLET5700  FT-IR ,  Thermo 

Electron  Corporation)研究抗菌纳米纤维的形态和表征。

[0070] 通过专用于SEM的碳胶带使抗菌纳米纤维垫(0.5cm  x  0.5cm)粘着到样品托上。使

用gatan精确浸蚀涂布系统(Precision  Etching  Coating  System)  (682型)，用碳涂覆粘

着的垫。在2,000x,  10,000x,  20,000x放大率捕获SEM图像。SEM操作参数设定在6kV加速电

压和束斑尺寸3。在ImageJ  (ImageJ  2004)软件使用划线特征，从在10,000x和20,000x放大

图像中在3个不同焦点下50根随机选择的纤维手工测量纤维直径。对于EDX分析，在2,000x

放大率用10kV加速电压和束斑尺寸3进行扫描。

[0071] 在图1(图框A1-E1)提供显示化学处理之前和之后初纺纳米纤维形态的SEM图像。

各纳米纤维垫的相应纤维尺寸分布显示于图1(图框A2-E2)中。图1图框A1为化学改性前初

纺钠-藻酸盐/PEO的图像。图1图框B1为用1.0%  CaCl2和0.5%  AgNO3处理后银-藻酸盐纳米纤

维垫的图像。图1图框C1为用1.0%  CaCl2和1.0%  AgNO3处理后银-藻酸盐纳米纤维垫的图像。

图1图框D1为用5.0%  CaCl2和0.5%  AgNO3处理后银-藻酸盐纳米纤维垫的图像。图1图框E1为

用5.0%  CaCl2和1.0%  AgNO3处理后银-藻酸盐纳米纤维垫的图像。化学处理前的纳米纤维比

化学处理后的纳米纤维尺寸更均匀。T0.5/1.0/Ag/Ca和T1.0/1.0/Ag/Ca纳米纤维的结构在

处理后保持，而T0.05/5.0/Ag/Ca和T1.0/5.0/Ag/Ca有断裂纳米纤维。

[0072] 如图1(图框A2-E2)中所示，纳米纤维的平均直径在化学处理后减小，纤维尺寸分

布在化学处理后增加。在化学处理前初纺钠-藻酸盐/PEO纳米纤维垫的平均纳米纤维直径

为141nm，标准偏差为29nm。经处理T0 .5/1 .0Ag/Ca纳米纤维垫的平均纳米纤维直径为

131nm，标准偏差为56nm。经处理T1.0/1.0Ag/Ca纳米纤维垫的平均纳米纤维直径为130nm，

标准偏差为68nm。经处理T0.5/5.0Ag/Ca纳米纤维垫的平均纳米纤维直径为136nm，标准偏

差为71nm。经处理T1.0/5 .0Ag/Ca纳米纤维垫的平均纳米纤维直径为134nm，标准偏差为

76nm。
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[0073] 在这个实施例中构造的经处理和未处理纳米纤维垫的SEM图像显示在处理后在整

个垫中颗粒的出现。见图1(图框A1-E1)。如这些图像中所示，随着银处理溶液中银浓度从

0.5%增加到1.0%，粒径也增加。同样，随着钙处理溶液中钙浓度从1%增加到5%，粒径也增加。

在ImageJ  (ImageJ  2004)软件使用划线特征，从在化学处理样品的10,000x和20,000x放大

图像中的50个随机选择颗粒手工测量纳米纤维粒径。图2为图示说明在四个化学处理纳米

纤维垫中粒径分布的图解。测量的银颗粒的平均直径为210nm，标准偏差为32nm。

[0074] 进行EDX分析，以测定四组化学处理纳米纤维垫中非碳元素的组成，其结果显示于

表2中。纳米纤维中银的百分数与钙处理溶液中钙(II)离子百分数增加成比例减小。

[0075] 表2：通过EDX测定的四组银-藻酸盐纳米纤维中的元素组成

进行傅里叶变换红外光谱(FTIR)，以观察钠-藻酸盐/PEO纳米纤维和经处理藻酸盐纳

米纤维(样品T0.5/1.0Ag/Ca、T1.0/1.0Ag/Ca、T0.5/5.0Ag/Ca和T1.0/5.0Ag/Ca)之间的光

谱峰变化。

[0076] 对化学处理之前和之后初纺纳米纤维垫得到的4,000至400cm-1的FTIR光谱显示于

3A中。从3,500至2,000cm-1的光谱显示于图3B中。光谱包括在4cm-1分辨率32次扫描。

[0077] 如图3B中所示，在处理前样品(钠-藻酸盐/PEO纳米纤维，310)中在2883cm-1的峰代

表来自PEO的-CH2基团。该峰在经处理样品(320,  330,  340,  350)中减小或不可检测到，表

明成功从经处理纳米纤维去除PEO。

[0078] 在3346和3336cm-1之间的峰对应于-OH基团的氢键。在经处理样品中-OH峰偏移。在

处理前样品310中-OH峰出现在3346cm-1。在T0.5/1.0Ag/Ca样品320中-OH峰出现在3336cm
-1。在T1.0/1.0Ag/Ca样品330中-OH峰出现在3340cm-1。在T0.5/5.0Ag/Ca样品340中-OH峰出

现在3340cm-1。在T1.0/5.0Ag/Ca样品350中-OH峰出现在3336cm-1。

[0079] 根据BS  EN  13726-1:2002第3.7节(水凝胶敷料的分散和稳定性)检验经化学改性

纳米纤维垫的溶解度。将纳米纤维垫(0.2cm  x  0.2cm)放入培养皿在20mL水中在37℃经历

24小时。在24小时后目视评价垫。类似地将纳米纤维垫(0.2cm  x  0 .2cm)放入培养皿，在

20mL包含0.4M  NaCl、0.02M  CaCl2和10%新生小牛血清的STS中。将纳米纤维垫在室温浸入

STS经历24小时。视觉观察纤维内容物，以评价纳米纤维溶解度。在水或STS中浸泡24小时后

纳米纤维保持完整。

[0080] 实施例2：制备藻酸盐纳米纤维

制备纺丝溶液：通过在23.875g蒸馏水中溶解0.7g钠-藻酸盐和0.3g  PEO，制备用于电

纺的4%重量70:30钠-藻酸盐/PEO溶液。为了改善纺丝溶液的均匀性，加入0.5%重量TritonTM 

X-100。类似地制备4%重量80:20钠-藻酸盐/PEO溶液。

[0081] 将纺丝溶液在暗处在室温储存20天，并用BROOKFIELD粘度计在第1、5、10和20天测

定其粘度。钠-藻酸盐/PEO溶液的粘度经储存时间减小，由此，钠-藻酸盐/PEO纺丝溶液在制
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备5天内电纺。粘度在第1天为2284cP，在第5天为2184cP，在第10天为1579cP，在第20天为

202cP。

[0082] 电纺：用水平电纺装置制备钠-藻酸盐纳米纤维。过程参数设定到12-20cm工作距

离、1.0-0.3ml/h进料速率和9-12kV施加电压。电纺纤维收集在铝箔上。在电纺1小时后，收

集箔和沉积的纤维，并在室温干燥24小时，以去除残余溶剂。如表3中所示改变过程参数。用

于产生初纺钠-藻酸盐/PEO纳米纤维的最终过程参数为16cm工作距离、0.4ml/小时流速和

10.5kV施加电压。

[0083] 表3：产生钠-藻酸盐/PEO纳米纤维的电纺过程参数

初纺钠-藻酸盐/PEO纳米纤维的表征：通过SEM观察电纺或初纺钠-藻酸盐/PEO纳米纤

维的形态和结构。通过FTIR分析初纺钠-藻酸盐/PEO纳米纤维的元素分析。根据BS  EN 

13726-1:2002第3.7节(水凝胶敷料的分散和稳定性)检验初纺钠-藻酸盐/PEO纳米纤维的

溶解度。这些步骤基本如实施例1中所述进行。

[0084] 图4A显示来自4%重量70:30钠-藻酸盐:PEO溶液(400)和4%重量80:20钠-藻酸盐:

PEO溶液(401)的初纺纳米纤维的SEM图像。来自4%重量70:30钠-藻酸盐:PEO溶液的初纺纳

米纤维的平均直径为124nm，标准偏差为35nm，如图4B中所示。来自4%重量70:30钠-藻酸盐:

PEO溶液的初纺纳米纤维均匀，且没有珠粒。

[0085] 图5显示在4000-400cm-1和2000-1000cm-1光谱范围内纯PEO(图框A)、钠-藻酸盐

(图框B)和钠-藻酸盐/PEO(图框C)纳米纤维的FTIR光谱。PEO的光谱(图框A)具有在1100cm-1

和843cm-1的峰，对应于醚基不对称伸缩和弯曲振动。钠-藻酸盐的光谱(图框B)具有在

说　明　书 17/23 页

21

CN 107708754 A

21



3336cm-1的峰，对应于羟基伸缩，在1593cm-1的峰(对于羧酸根对称伸缩)，在1410cm-1的峰

(对于羧酸根对称伸缩)。在钠-藻酸盐/PEO纳米纤维中，关于PEO醚基的不对称吸收带从

1100cm-1偏移到1095cm-1。在钠-藻酸盐/PEO纳米纤维中，关于钠-藻酸盐羧酸根的不对称吸

收带从1593cm-1偏移到1612cm-1。

[0086] 在水和STS中初纺钠-藻酸盐/PEO纳米纤维的溶解度如实施例1中评价。纳米纤维

溶在浸泡2至3分钟内于水或STS。

[0087] 实施例3：构造包含初纺藻酸盐纳米纤维的复合敷料结构

在Na-CMC非织造基底表面上沉积如实施例2中所述制备的电纺纳米纤维。

[0088] 在电纺装置将Na-CMC非织造织物施加到收集器，并如实施例2中所述电纺4%重量

70:30钠-藻酸盐/PEO溶液。用钠-藻酸盐/PEO纳米纤维沉积Na-CMC织物，以产生复合敷料结

构。通过SEM目视在箔上和在Na-CMC上沉积的初纺纳米纤维的形态，如图6(图框A-D)中所

示。图6图框A显示Na-CMC基础织物的相片，图框B显示Na-CMC基础织物的SEM图像，图框C显

示用初纺钠-藻酸盐/PEO纳米纤维沉积的Na-CMC基础织物的相片，图框D显示用初纺钠-藻

酸盐/PEO纳米纤维沉积的Na-CMC基础织物的SEM图像。这些图像指示在初纺纳米纤维沉积

到表面之前和之后，Na-CMC织物之间没有形态差异。

[0089] 实施例4：抗菌纳米纤维敷料结构

化学处理实施例3的复合敷料结构，以产生抗菌纳米纤维敷料结构。

[0090] 在轻轻摇动下，将10cm  x  10cm实施例3的复合敷料结构浸入包含无水乙醇的培养

皿10分钟，以溶解PEO。将乙醇洗涤的样品转移到包含钙溶液(在无水乙醇中1.0%重量或5%

重量CaCl2)的培养皿，并浸泡10分钟。在此钙处理步骤期间，在来自钠-藻酸盐纳米纤维的

钠(I)离子和来自钙溶液的钙(II)离子之间发生离子交换反应，以产生不溶性钙-藻酸盐纳

米纤维。类似地，来自Na-CMC织物的钠(I)离子可与来自钙溶液的钙(II)离子交换。然后将

样品转移到包含银溶液(在无水乙醇中0.5%重量或1%重量AgNO3)的培养皿，并浸泡10分钟。

在此银处理步骤期间，在来自钠-藻酸盐纳米纤维的钠(I)离子、来自钙-藻酸盐的钙(II)离

子和来自银溶液的银(I)离子之间发生离子交换反应，以产生具有钠-藻酸盐、钙-藻酸盐和

银-藻酸盐的纳米纤维。类似地，来自Na-CMC织物的钠(I)离子和来自Ca-CMC织物的钙(II)

离子可与来自银溶液的银(I)离子交换。然后在无水乙醇中洗涤样品，以去除经沉淀和未反

应的盐。在室温(约20℃)干燥样品。

[0091] 用表1中所示不同CaCl2和AgNO3浓度重复该过程。图1(图框B1-E1)示出显示用钙和

银处理溶液处理后在Na-CMC背衬上沉积的纳米纤维形态的SEM图像。

[0092] 实施例5：用恶臭吸收剂通过电喷沉积的抗菌纳米纤维敷料结构

用恶臭吸收剂羟丙基-β-环糊精(HP-β-CD)电喷在实施例4中制备的抗菌纳米纤维敷料

结构。图7显示用1.0%  CaCl2溶液和0.5%  AgNO3溶液制备的纳米纤维敷料结构的图像。

[0093] 电喷过程参数调节到0.5-2ml/h进料速率、7-15kV施加电压和12-20cm工作距离，

以在包括铝箔的收集器上得到HP-β-CD颗粒的均匀分散体。干燥和表征在铝箔上收集的电

喷HP-β-CD颗粒，以优化过程参数。电喷过程优化在1.0ml/h进料速率、12kV施加电压和16cm

工作距离。

[0094] 使用优化过程参数，在实施例4中制备的抗菌纳米纤维敷料结构上沉积HP-β-CD颗

粒。图7(图框A-C)示出显示实施例4的电喷纳米纤维敷料的表面形态的SEM图像。图7图框A
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中所示的敷料电喷1小时，图框B中所示的敷料电喷2小时，图框C中所示的敷料电喷4小时。

[0095] 实施例6：用恶臭吸收剂通过电纺沉积的抗菌纳米纤维敷料结构

通过在敷料结构的纳米纤维表面上电纺HP-β-CD溶液，使在实施例4中制备的抗菌纳米

纤维敷料结构与恶臭吸收剂羟丙基-β-环糊精(HP-β-CD)结合。HP-β-CD溶液包含载体聚合

物PEO。

[0096] 在水中制备具有4-12%重量50:50  HP-β-CD:PEO的一系列纺丝溶液。在水中制备具

有8%重量50:50至90:10  HP-β-CD:PEO的另一系列纺丝溶液。

[0097] 电纺过程参数调节到0.5-2.5ml/h进料速率、5-11kV施加电压和8-16cm工作距离，

以得到光滑纤维。在铝箔上收集电纺HP-β-CD颗粒，干燥24小时，并表征，以优化过程参数。

电喷过程优化在1.0ml/h进料速率、12kV施加电压和16cm工作距离。

[0098] 用不同质量比和浓度在1ml/h进料速率、12cm工作距离和7kV施加电压进行HP-β-

CD/PEO电纺，以得到光滑纳米纤维。表4提供在箔上沉积的HP-β-CD/PEO电纺纳米纤维的纺

丝溶液组成和性质。

[0099] 表4：电纺HP-β-CD/PEO纤维特性的汇总

电纺HP-β-CD/PEO纤维的形态显示于图8(图框A-D)的SEM图像(2,000x，插图10,000x)

中。图8中纤维从8%具有50:50(图框A)、60:40(图框B)、70:30(图框C)和80:20(图框D)  HP-

β-CD/PEO混合比的溶液电纺。

[0100] 使用优化过程参数，在实施例4的纳米纤维敷料结构上收集电纺HP-β-CD颗粒。

[0101] 实施例7：包含抗菌纳米纤维的敷料结构

所提出敷料结构的方案显示于图9中。使用实施例3中所述的方法，在背衬表面上沉积

如实施例2中所述制备的电纺纳米纤维，以产生纳米纤维敷料结构。如实施例4化学处理敷

料结构，以产生抗菌纳米纤维敷料结构。如实施例5中所述用HP-β-CD电喷抗菌纳米纤维敷

料结构，以产生最终敷料。最终敷料结构包括钠-CMC基础织物、包含抗菌银-藻酸盐的纳米

纤维网和HP-β-CD涂层。

[0102] 实施例8：制备包含抗菌纳米纤维的敷料结构的方法
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汇总实施例1至实施例7所述方法的示意提供于图10中。

[0103] 实施例9：评价敷料结构和敷料结构组分

通过实施例1至实施例7中所述方法制备的组合物汇总于表5中。

[0104] 表5：伤口敷料组合物的汇总

敷料组合物的平均质量/单位面积根据BS  EN  12127:1998检验方法评价。表6提供不同

组合物的平均质量/100cm2。与基础织物比较，在化学处理组合物中质量/单位面积增加。

[0105] 表6.  伤口敷料组合物的质量/单位面积

根据BS  EN  ISO  9073-2:1997评估敷料组合物的厚度。用0.0重量(没有附加重量，即，

正常检验仪器状态)和100g重量(具有100g已知重量)进行检验。表7提供不同组合物的平均

厚度和相对厚度变化。加HP-β-CD涂层到敷料组合物增加总敷料组合物厚度。钙对组合物厚

度有影响。
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[0106] 表7：伤口敷料组合物的平均厚度

根据BS  EN  13726-1:2002第3 .2节自由溶胀吸收容量(free  swell  absorptive 

capacity)测定伤口敷料组合物的平均吸收和保留性质。吸收指各组合物吸收多少流体。保

留指在一定压力下组合物中保留多少流体。表8提供伤口敷料组合物的流体处理性质的汇

总。已发现基础织物的平均吸收和保留高于经化学处理的组合物和最终敷料。化学处理期

间银和钙离子的浓度负面影响组合物的吸收和保留能力。

[0107] 表8：伤口敷料组合物中流体的吸收和保留

根据BS  3424-18:1986标准检验方法检验伤口敷料组合物的垂直芯吸。表9提供伤口敷

料组合物的芯吸性质的汇总。用钙和银溶液处理的组合物的平均芯吸高度高于基础织物的

平均芯吸高度。加入HP-β-CD对组合物的平均芯吸高度有很小或可忽略的影响。

[0108] 表9：伤口敷料组合物的纵向和横向芯吸检验
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评价伤口敷料组合物的收缩性质。表10提供伤口敷料组合物的面积收缩。在组合物上

电喷HP-β-CD对该组合物的尺寸稳定性有积极作用。化学处理过程中钙的浓度负面影响伤

口敷料组合物的尺寸稳定性。

[0109] 表10：水合和经干燥伤口敷料组合物的面积收缩

实施例10：从抗菌敷料结构的银释放

检验从实施例5用HP-β-CD电喷的抗菌纳米纤维敷料结构的银释放性质。将各敷料结构

的2cm  x  2cm样品在玻璃瓶中浸入20mL溶液A  (0.4M  NaCl，0.02M  CaCl2，蒸馏水)，并在37

℃培养7天。在培养期间以24个间隔抽取10mL溶液样品。每次抽取样品，将新鲜的10mL溶液A

等分试样补加到培养样品。用电感耦合等离子发射光谱(ICP-OES)测定经抽取样品中的银

含量。从各敷料结构释放的银的量显示于表11中。

[0110] 表11. 从抗菌敷料结构的银释放
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实施例11：抗菌敷料结构的恶臭吸收

检验从实施例5用HP-β-CD电喷的抗菌纳米纤维敷料结构的吸收恶臭能力。使敷料结构

样品(2cm  x  2cm)暴露于包含0.5ml刺激检验溶液(0.4M  NaCl，0.02M  CaCl2，10%新生小牛

血清，2%二乙胺)的恶臭环境。类似地检验市售产品样品(CarboFLEX ® ,  ConvaTec)。10个随

机选择的个人通过评定0至10气味评价各样品的气味强度。得分0表示“没有气味”，得分10

表示“最大气味”。敷料结构的气味评价结果显示于表12中。用HP-β-CD较长时间(4小时相对

于1或2小时)电喷的样品具有较低气味评级。

[0111] 表11：用HP-β-CD电喷的抗菌敷料结构的恶臭吸收能力

虽然本文已显示和描述本发明的优选实施方案，但对本领域的技术人员显而易见，这

些实施方案只作为实例。本领域的技术人员现在会不脱离本发明想到很多变动、变化和替

代。应了解，本文所述本发明实施方案的替代可用于实施本发明。以下权利要求旨在限定本

发明的范围，并由其覆盖这些权利要求范围内的方法和结构及其相当。
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图 1
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图 1 续
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图 2

图 3A
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图 3B
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图 4A
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图 4B
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图 5
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图 6
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图 7
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图 8

图 9
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图 10
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