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摘要：胶原蛋白是生物体内重要的组织蛋白，来源广泛，种类繁多，具有良好的生物相容性、可生物降解性以

及生物活性等，是一种重要的功能性材料。然而未改性的胶原蛋白理化性质较差，如热稳定性、机械强度及耐

酶性等，限制了胶原蛋白的应用范围。因此，如何改性胶原蛋白，从而提高其理化性质一直是研究者们关注的

热点。氨基作为胶原蛋白侧链上的主要活性基团之一，是胶原蛋白表面正电荷的主要来源，在与其他物质的交

联中发挥不可或缺的作用。因此，氨基化改性胶原蛋白可以增加胶原蛋白上的活性位点，提高其表面电荷，有

利于拓宽其应用范围。在此背景下，该文主要介绍了胶原蛋白的理化性质和主要的改性方法，综述了氨基化胶

原蛋白在生物医学、环境治理及皮革工业等方面的最新研究进展，并对未来氨基化胶原蛋白在皮革清洁无铬鞣

制系统中的应用前景进行了展望。 
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Abstract: Collagen, an essential tissue protein in creatures with comprehensive origin and types, as well as 

excellent biocompatibility, biodegradability and biological activity, is an important functional material. 

However, the application of unmodified collagen is limited due to its poor physical and chemical properties 

such as thermal stability, mechanical strength, and enzyme resistance. Therefore, how to improve collagen 

properties via modification has attracted much attention of researchers. Amino groups on the side chain of 

collagen provide strong crosslinking ability and positive charge. As a result, The application of collagen can 

be further expanded by amination, which enhances the positive sites and surface charge of collagen. In this 

background, the properties and main modification methods of collagen were described in detail. The latest 

application progress of amino-modified collagen in biomedicine, environmental management and the 

leather industry was then summarized. Finally, the future development of amino-modified collagen in a 

clean chrome-free leather tanning system was prospected. 
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胶原蛋白是动物结缔组织中的主要成分，也是

哺乳动物体内含量最多、分布最广的功能性蛋白，占

蛋白质总量的 25%~30%，某些生物体中甚至高达

80%以上[1]。胶原蛋白具有独特的三螺旋结构特征[2]，

且有良好的生物相容性、可生物降解性以及生物活

性，因此在食品、医药、组织工程、化妆品等领域

获得广泛的应用[3]。然而，胶原蛋白的一些理化性

质较差，如热稳定性、机械强度和耐酶性[4]，易导

致胶原蛋白结构不稳定甚至变性。因此，对胶原蛋

白进行功能化改性，可以提高其理化性能，拓宽其

应用领域。 

胶原蛋白的改性方法主要有物理改性法、化学

改性法等。其中，物理改性法指通过物理手段对胶

原蛋白进行交联改性，由于不使用化学物质，可以

避免外源性的毒性物质进入到胶原蛋白内。然而，

物理处理不能获得高强度和交联度均匀的胶原蛋白

材料[5]。化学改性法可以有效改善胶原蛋白材料的

力学性能，获得的改性胶原蛋白结构均一且交联度

高，但是化学改性法所采用的部分化学试剂可能会

产生毒性，易对人体产生危害，如大量使用戊二醛

改性胶原蛋白[6]。此外，将聚乳酸、聚乙烯醇等高

分子材料与胶原蛋白通过物理共混制备胶原蛋白基

复合材料，也是改性胶原蛋白的有效方法之一[7]。 

胶原蛋白侧链上含有大量的活性基团，如羧基、

羟基、氨基等。其中，氨基活性大且易被氧化[8]，

因此围绕氨基化改性胶原蛋白开展研究，以期改善

胶原蛋白的抗拉伸能力、抗降解能力和耐热性等。

目前，氨基化改性胶原蛋白在生物医学、环境治理、

皮革工业及生物抗菌等方面已有大量研究（图 1）。

本文对胶原蛋白的结构及其改性方法进行了简要介

绍，对氨基化改性胶原蛋白在生物医学、环境治理、

皮革工业及生物抗菌中的应用进行了综述。最后，

对氨基化改性胶原蛋白材料未来应用的发展方向进

行了展望。期望为今后氨基化改性胶原蛋白材料的

开发提供一定的理论借鉴。 
 

 
 

图 1  氨基化改性胶原蛋白的研究领域 
Fig. 1  Research field diagram of amino-modified collagen 

1  胶原蛋白的改性方法 

胶原蛋白是大多数结缔组织不可或缺的基本结

构，具有复杂的四级结构。图 2 为胶原蛋白纤维的

四级结构示意图[9]。一级结构是氨基酸三联体，其

特征是富含脯氨酸的氨基酸序列 GLY—X—Y。二级

结构为单条多肽链的左手 α 螺旋结构；三级结构是

在二级结构的基础上，3 条左手螺旋结构的 α 链通

过氢键相互缠绕形成的三股螺旋结构，也称为原胶

原或胶原分子；四级结构是原胶原端对端呈直线连

接并平行排列，形成稳定的胶原蛋白纤维，其 D 周

期带（具有完整三股螺旋结构的胶原分子单体通过

分子间的有序排列，形成交错的条纹结构）空间约

为 64 nm 或 67 nm[2]。 
 

 
 

图 2  胶原蛋白纤维的四级结构示意图[9] 
Fig. 2  Schematic diagram of the quaternary structure of 

collagen fiber[9] 
 

1.1  化学改性法 

胶原蛋白分子中含有大量的活性基团，如氨基、

羧基、羟基等，化学改性剂可与其发生反应，从而

提高胶原蛋白的热稳定性、力学性能等。化学改性

法是目前最常用的改性方法之一，主要包括化学交联

改性[10]、侧链基团修饰改性[11]和接枝共聚物改性[12]

等方法。化学交联改性主要是指使用改性剂与胶原

蛋白上的活性基团进行交联，达到改性的目的，常

用的改性剂有戊二醛、京尼平、碳二亚胺、聚轮烷

及杯芳烃[13-14]等；侧链基团修饰改性是指对胶原分

子侧链上的羟基和羧基等活性基团进行化学修饰，

改善其电荷分布，以获得新性能的方法，例如：对

胶原蛋白进行氨基化改性，其方法多为采用胺化剂

进行改性，常见的胺化剂主要有乙二胺、二乙烯三

胺和聚乙烯亚胺等，胺化剂上的羟基、氨基等基团

与胶原蛋白侧链上的羧基等基团进行结合，引入氨

基，从而修饰胶原蛋白侧链基团，达到对其氨基化

改性的目的；接枝共聚物改性法目前主要采用的共

聚物为烯类单体，包括丙烯酸丁酯、甲基丙烯酸甲

酯及丙烯腈等。 
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1.2  物理改性法 

物理改性法是指不添加任何化学物质，通过重

度脱水、紫外线（UV）照射[15]及 γ射线辐射等物理

手段对胶原蛋白进行改性，达到改善其性能的目的。

如：重度脱水法通过脱水使胶原蛋白交联，可以提

高胶原蛋白的变性温度，改善胶原蛋白的物理性能。

CAO 等[16]在 105 ℃下对胶原膜进行 2 d 的脱水热处

理（DHT）交联，处理后胶原蛋白膜与碳/碳（C/C）

复合材料的结合强度达到 12 MPa。体外细胞学测试

结果表明，该胶原膜对 C/C 复合材料的生物相容性

也有较大改善。紫外线照射法通过紫外线照射胶原

蛋白来改善其性能，FATHIMA 等[17]采用电谱法和

荧光法分析了 UV 照射对交联胶原蛋白的物理和光

学性质的影响。发现在铁的存在下紫外线辐射生成

的光产物减少，且长时间紫外线照射会使蛋白质发

生构象变化。物理改性法可以防止毒性物质进入胶

原蛋白内部，但是获得的改性胶原蛋白交联度较低

且稳定性较差，因此其一般作为其他改性法的辅助

手段使用。 

1.3  共混改性 

除上述方法外，胶原蛋白还能通过与其他高分

子材料共混进行改性。共混改性的手段主要包括溶

液共混、机械共混、乳液共混和静电共混等。与胶

原蛋白共混的常见高分子材料主要分为天然高分子

和合成高分子材料。其中，天然高分子具有良好的

生物相容性、可生物降解性且来源广泛，因此常用

来与胶原蛋白进行共混改性。其中，具有代表性的

天然高分子有壳聚糖、纤维素以及纤维素衍生物等。

LU 等[18]采用双醛纳米纤维素（NCF）对胶原蛋白进

行改性，NCF 作为基质引导胶原蛋白生长，通过化

学交联，胶原蛋白沿着 NCF 生长，形成 NCF/胶原

复合气凝胶。制备的 NCF/胶原复合气凝胶由 NCF/

胶原 复 合纤 维交 织 而成 ，此 气 凝胶 孔隙 率为

90%~95%，吸水率高达 4000%，且具有良好的生物

相容性以及较高的细胞活性和增殖能力，可用于生

物创面敷料和组织工程支架。合成高分子包括可生

物降解的聚乳酸、聚乙烯醇等[19-20]材料，以及不可

生物降解的聚氨酯、聚酰胺等[21-22]材料，可以使胶

原蛋白多功能化。 

2  氨基化改性胶原蛋白的应用 

胶原蛋白是一种具有三股螺旋结构的纤维状结

构蛋白，其侧链上富含大量活性基团。其中，氨基

作为活性较高的基团易与其他基团反应，例如：氨

基可以与醛反应形成席夫碱、与羧酸脱水缩合生成

酰胺、与磺酸反应生成磺酰胺等。因此，氨基为胶

原蛋白与其他物质的交联提供了许多便利。而氨基

化改性胶原蛋白可增加胶原侧链上的活性位点，有

效提高胶原蛋白与其他材料的交联度。因此，氨基

化改性胶原蛋白和以其为基材的新材料在生物医药

材料、皮革工业、环境治理等领域都有广泛的应用

前景。 

2.1  氨基化改性胶原蛋白在生物医学方面的应用 

胶原蛋白是人体组织中含量最丰富的蛋白质，

在生物医学材料中具有广泛的用途，如纤维、支架、

膜、涂层和水凝胶等[23-26]。近年来，胶原蛋白基功

能材料的研究引起了人们的广泛关注，其中，氨基

化胶原蛋白含有大量的活性基团氨基，与其他材料

交联度高，更为重要的是，氨基化胶原蛋白具有较

高的生物活性，可促进细胞增殖和分化，促进伤口

愈合，加速血液凝固，血管形成和成熟[27-29]，是细

胞生长、伤口愈合和人造皮肤的理想材料[30]。因此，

氨基化胶原蛋白在医用敷料、组织支架等医疗领域

的应用较广泛。 

2.1.1  医用敷料 

医用敷料是用于创面愈合的主要医疗材料，目

前迫切需要解决的问题是常规医用敷料无法长期

抗菌，往往通过引入金属基纳米粒子来提高其抗菌

性[31-32]。然而，金属基纳米材料抗菌剂极易在器官

中积累纳米粒子毒性和重金属离子，对人体产生难

以挽回的危害，而胶原蛋白无毒无害无重金属，是

医用敷料原料的极佳选择。但是原生胶原蛋白上活

性位点少，交联能力弱，而将胶原蛋白氨基化后，

可以提高其活性位点数量，进而提高其交联能力。

如图 3 所示，FENG 等[33]首先从海洋鱼鳞中提取并

纯化胶原蛋白，随后用碳二亚胺盐酸盐（EDC）活

化胶原蛋白上的羧基，再采用乙二胺接枝改性，制

备出氨基化胶原蛋白（AC），其抗张强度可达

0.01 N/mm2。此外，采用高碘酸钠（NaIO4）对海藻

酸钠（SA）进行氧化，制备出氧化海藻酸钠（OSA）。

再以 AC 为原材料，通过希夫碱反应与 OSA 交联，

再与 抗 菌肽 复合 ， 得到 一种 混 合水 凝胶 敷料

（AC/OSA-PB）。此敷料的制备工序简单且无需催

化剂，其可以有效促进血管生成和上皮细胞再生，

达到全层创面愈合。因此，氨基化胶原蛋白是一种

有前景的生物医用材料，具有环保、低成本和可持

续发展等特点。 

2.1.2  组织工程 

胶原蛋白是天然细胞外基质的主要组成结构，

是一种理想的血管组织工程支架基质材料[34]。此外，

糖胺聚糖（GAG）是主要的细胞外基质成分，在椎

间盘等组织中具有重要的结构、机械和生物学功能。

GAG 中的羧基与胶原蛋白中的氨基形成共沉淀，即
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不溶性聚集体和纤维络合物被广泛用作神经再生的

支架[35]。基于此，GAG 与胶原蛋白的结合程度越高，

越有利于构筑性能优异的神经再生支架。目前，可

采用戊二醛为交联剂来增强 GAG 与胶原蛋白的结

合牢度，提高二者共沉淀物的产率。然而，戊二醛

交联效率低且易带来细胞毒性、钙化和低度免疫反

应等 [36]问题。因此，CHOY 等 [37]采用乙二胺和碳

二亚胺对胶原蛋白进行氨基化改性，改善胶原蛋白

的表面电荷，增加了其侧链上的氨基数量，再与

GAG 复合制备共沉淀。此方法通过化学修饰胶原

蛋白侧链上的氨基数量，进而提高其与 GAG 的交

联度，生产过程中不产生细胞毒性物质，有助于开

发一种用于神经再生等富含 GAG 的组织工程胶原

蛋白支架。 
 

 
 

图 3  混合水凝胶创面敷料的制备方案及其在全层创面愈合中的应用[33] 
Fig. 3  Scheme for preparation of hybrid hydrogel wound dressing and its application in fullthickness wound healing[33] 

 

2.2  氨基化改性胶原蛋白在环境治理方面的应用 

以胶原蛋白废弃物为原料制备的吸附剂，不仅

可以高效处理各类污染物，还实现了废弃物的资源

化利用。胶原蛋白侧链上含有活性基团氨基，氨基

的氮原子有一对孤对电子，能够结合水电离出的 H+

形成带正电荷的—NH3
+。当带负电荷的阴离子污染

物靠近它时，—NH3
+便易与阴离子污染物产生静电引

力，从而对其进行吸附，达到处理污染物的目的[38]。

但是胶原蛋白侧链上的氨基数量有限，导致其与

阴离子污染物的交联程度较低，吸附效率低。因

此，可以氨基化改性胶原蛋白，增加其侧链上的

氨基数量，提高其活性吸附位点，从而达到理想的

吸附效果。 

2.2.1  吸附水中污染物 

常见的水中污染物主要包括重金属、有机污染

物等。铬是常见的重金属污染物，其主要来源于冶

金、制革、印染等行业排放的废水，在水中存在形

式常为 Cr(Ⅲ)，但是其易被氧化为具有强的致癌和

致突变能力的 Cr(Ⅵ)，Cr(Ⅵ)毒性强，对人体危害较

大[39]。因此，制革等行业废水中 Cr(Ⅵ)的去除尤为

重要。王学川等[40]以丙烯酸甲酯和二亚乙基三胺为

原料，通过缩聚反应得到了一种水溶性端氨基超支

化聚合物，再将其通过戊二醛负载于胶原纤维上，

制备了一种新型的超支化胶原纤维吸附剂，吸附剂

的氨基含量较原胶原纤维提高了 3.27 倍，将其用于

Cr(Ⅵ)废液的吸附，Cr(Ⅵ)去除率达到 99.57%。在

此基础上，强涛涛等[41]以乙二胺为原料、三聚氯氰

为交联剂对猪皮胶原纤维进行氨基化改性，得到以

胶原纤维为基质的氨基化胶原纤维吸附材料。改性

后胶原纤维上氨基含量有所提高，提升了胶原纤维

对 Cr(Ⅵ)的吸附能力。 

对氨基苯砷酸（p-ASA）是一种有机砷污染物，

具有疏水基团（苯环）和亲水基团（—NH2，—OH），

作为饲料添加剂在畜禽工业中广泛使用，可促进畜

禽生长，提高机体抵抗力等。然而，畜禽无法百分

之百转化体内的有机砷化合物，其中大部分有机砷
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化合物会随畜禽粪便进入生态系统。这些化合物排

放到地下水和河流中，可迅速转化为毒性更强的无

机砷〔As(Ⅴ)和 As(Ⅲ)〕[42-43]，对附近地区造成严

重的环境污染，并且随着其在食物链中的流动，将

对人类生态和健康构成极大的威胁。目前，吸附法

是处理 p-ASA 的常用方法[44]，此方法对目标污染物

的选择性高，但是常用的吸附材料大多为颗粒状多

孔材料，应用于固定床吸附时，极易造成床层压降。

此外，多孔吸附材料的扩散距离长且传质阻力大，

后期分离效率较低。胶原纤维（CF）是一种广泛存

在于生物体中的丰富天然生物质，两亲性强，含有

丰富的官能团（—NH2，—OH 和—COOH 等）。

YE 等 [45]利用聚乙烯亚胺（PEI）对皮肤胶原纤维

（CF）基底进行改性，如图 4 所示，在基底中引入

了氨 基 ，制 备了 一 种新 型的 阳 离子 胶原 纤维

（CF-PEI）吸附剂。 

CF-PEI 可通过氢键作用对水中的对砷酸实现

高效吸附，且该吸附剂制备方便、可循环利用，在

去除有机污染物方面具有重大的应用前景，为实际

工程应用中去除水中有机污染物提供新思路。 

2.2.2  吸附室内空气污染物 

室内空气污染物主要包括甲醛、氨、苯等。甲

醛是一种常见的室内空气污染物且具有较大的毒

性，主要由建筑、室内装修所用的材料产生，且部

分化妆品、烟草、纺织物和皮革制品也易产生甲醛。

甲醛能与蛋白质上的氨基结合，从而变性凝固。任龙

芳[46]首次提出利用皮革工业中的边角料（不含铬的

胶原蛋白）制备甲醛捕获剂，不仅可以解决皮革工

业中的废弃物，还可以解决甲醛污染问题。如图 5

所示，首先以从膦鞣革屑中提取的胶原蛋白为原料，

分别以乙二胺和二乙烯三胺为氨基供给体，合成了

2 种氨基化胶原蛋白，它们都具有一定的除醛作用，

能够有效去除皮革中的甲醛，甲醛去除率最高可达

49%。 
 

 
 

图 4  阳离子胶原纤维（CF-PEI）吸附剂的制备示意图[45] 

Fig. 4  Schematic diagram of preparation of cationic collagen 
fiber (CF-PEI) adsorbent[45] 

 

 
 

图 5  氨基化胶原蛋白吸附剂合成示意图：乙二胺改性（a）；二乙烯三胺改性（b）[46] 

Fig. 5  Synthesis diagram of aminated collagen adsorbent: Ethylenediamine modification (a); Diethylenetriamine modification 
(b)[46] 

 

2.3  氨基化改性胶原蛋白在皮革工业中的应用 

氨基化改性胶原蛋白在皮革工业中的应用也极

其广泛，改性后皮胶原蛋白侧链上的阳离子活性位

点多，有利于皮革鞣制后续工艺中阴离子染料的利

用与吸收。目前，有关氨基化改性胶原蛋白在皮革

工业中的研究主要集中在 2015 年以前，强涛涛等[47]

采用 N,N-亚甲基双丙烯酰胺和二乙烯三胺制备了一

种端氨基超支化聚合物，将其改性绵羊皮胶原蛋白，

能够有效提高皮胶原后续染色工序的染色性能，染

料的上染率提高 5.41%，鞣革粒面颜色明显变深。

此外，皮胶原改性后物理机械性能明显提高，其增

厚率、抗张强度、撕裂强度分别增加至 10.35%、

11.96 N/mm2、25.33 N/mm。氨基化胶原蛋白基材料

在皮革行业中也可作为复鞣剂使用，提高鞣革的各

项性能。周文等[48]以从含铬革屑中提取的胶原水解

物为原料，三聚氰胺树脂为改性剂，制备了一种氨

基化改性胶原蛋白复鞣剂，复鞣后坯革粒面紧实。

此外，兰云军等[49]以双氰胺、甲醛、硫代硫酸钠为

主要原料对胶原蛋白进行改性，合成了一种双氰胺改

性胶原蛋白复合材料（DPR），绵羊蓝湿革经 DPR

复鞣后，染料上染率提高至 98.7%，增厚率增加至

11.51%，且皮革粒面平整、紧实，粒纹清晰，手感舒

适。 

近 8 年来，研究者大多集中于从皮中提取胶原

蛋白，将其氨基化改性后应用于生物医学、环境治

理等领域。鲜少有人以酸皮本身为研究对象进行氨

基化改性，使氨基化改性胶原蛋白在皮革工业中的

应用研究较少。而鞣制可实现从生皮到皮革的质

变，是制革过程中最为核心的工序。铬鞣剂由于良

好的渗透性和反应活性，仍然在皮革行业中占据主

导地位 [50]。但是铬鞣剂的大量使用会带来大量的

固体废弃物和含铬废水，环境负载大。因此，无铬
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鞣剂以及绿色鞣革技术的开发极为重要。以酸皮本

身为研究对象，对其进行氨基化改性，可以实现

对其胶原侧链上活性基团的调控，有望提高以氨

基为结合位点的有机鞣剂的鞣制效率，实现清洁无

铬制革。 

2.4  氨基化改性胶原蛋白在生物抗菌中的应用 

来源于动物皮肤、骨骼和肌膜的胶原蛋白由于

其可再生和可生物降解的特性被广泛用于止血剂和

组织黏合剂，但是其抗菌活性较差，导致应用范围

有限。TILLER 等[51]为了提高胶原蛋白的抗菌性以

及生物相容性，采用 N,N-二甲基乙二胺分别对未修

饰的胶原蛋白以及聚乙二醇修饰后的胶原蛋白进行

氨基化改性。研究表明，聚乙二醇修饰后的胶原蛋

白经 N,N-二甲基乙二胺氨基化改性后，对哺乳动物

细胞的排斥性低，降低了细菌黏附能力，提高了胶

原蛋白的生物相容性与抗菌性。此外，牙本质是构

成牙齿主体的硬组织，其中绝大多数有机物为胶原

蛋白。牙齿在进行微创或根管治疗时需打开牙本质

形成牙腔体，而细菌细胞通常会残留在剩余的硬组

织上，牙本质中的原胶原蛋白抗菌性弱，因此需生

物修饰牙本质胶原蛋白提高其生物抗菌性 [52]。

WANG 等[53]采用 N,N,N-三甲基壳聚糖（TMC）与碳

二亚胺盐酸盐（EDC）对牙本质胶原蛋白进行氨基

化改性，以此提高牙本质胶原蛋白的稳定性和抗菌

性。结果表明，引入氨基后牙本质胶原蛋白的弹性模

量提高至 15 MPa，表面菌落总数由 2×106 CFU/mL 减

少至 3×105 CFU/mL，抗菌性能大幅度提高。 

3  结束语与展望 

胶原蛋白因其优良的生物特性而受到各行各业

的广泛关注，但是其单一的理化性质是限制大规模

工业应用的主要原因之一。采用不同方法对胶原蛋

白进行改性可赋予其功能性，使其广泛应用于工业

化生产。其中，氨基化改性胶原蛋白可以赋予胶原

蛋白较多的活性基团氨基，改善其表面电荷，且其

作为胶原蛋白基材料已在生物医学、皮革工业等领

域展现出明显优势。但其在改性方式、综合成本等

方面仍然存在不足，主要有以下问题： 

（1）目前采用单一的胺化试剂对胶原蛋白进行

氨基化改性很难满足实际生产过程中对功能胶原蛋

白类材料的需求。因此，可采用多种胺化试剂协同

改性胶原蛋白或采用其他带有氨基基团的多功能材

料与胶原蛋白复合，这是未来氨基化改性胶原蛋白

研究的重中之重。 

（2）氨基化改性胶原蛋白会带来一定的环境负

担。如今氨基化胶原蛋白大多使用的是乙二胺、二

乙烯三胺等胺化试剂，此类试剂对胶原蛋白进行氨

基化改性后必然会带来含有氨氮的废液，对环境将

造成污染。而关于如何有效处理改性后氨氮废液的

研究较少，因此研究者们应着眼于此方面，以期减

少废液中的氨氮含量甚至完全去除，降低氨基化改

性胶原蛋白所带来的污染。 

（3）氨基化改性胶原蛋白在各个领域的产业化

进程较慢。目前，氨基化改性胶原蛋白在生物医学、

环境治理、皮革工业等多个领域的应用仍然处于实

验室阶段，鲜有研究实现了产业化。此外，在产业

化过程中，还需系统考察氨基化改性胶原蛋白的稳

定性、成本以及实际应用效率等，进而加速其产业

化进程。 
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