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羟基磷灰石/生物高分子复合材料的制备方法进展*☆ 
杜江华1，2 

Research progress of preparation methods of hydroxyapatite/biopolymer composites 

Du Jiang-hua1,2 

Abstract 
BACKGROUND: The hydroxyapatite/biopolymer composites have attracted more attention since the composites can overcome 
the limitations of conventional bioceramic as bone substitutes such as brittleness and difficulty in shaping.  
OBJECTIVE: The current preparation methods of hydroxyapatite/biopolymer composites include mixing methods, in situ 
compositing, fiber reinforced compound method, bionic mineralization method, and so on, this study aims to review the 
advantages and disadvantages of the above described methods. 
METHODS: Using key words of “hydroxyapatite (HA), composites, preparation” in English and “hydroxyapatite, composite 
materials, preparation” in Chinese, a computer search was performed in Chinese Periodical Full-text Database (CNKI) and 
Elsevier database between January 1996 and December 2009, the literatures addressing hydroxyapatite/biopolymer composites 
were included, articles non-related to research aim and with repeated content were excluded. A total of 31 literatures were 
involved in further analysis. 
RESULTS AND CONCLUSION: At present, the hydroxyapatite/biopolymer composites is still not fully able to meet the 
requirements for bone tissue engineering materials, thus needing further optimization for the preparation methods to reinforce the 
interface between hydroxyapatite and biopolymer, and to improve the mechanical and processing performance of composite 
materials; meanwhile, precise controlling the microstructure of the composite material structure similar to bone material structure 
may make the materials have excellent mechanical properties and biological properties to achieve the requirements of clinical 
use. 
 
Du JH.Research progress of preparation methods of hydroxyapatite/biopolymer composites. Zhongguo Zuzhi Gongcheng Yanjiu 
yu Linchuang Kangfu. 2010;14(25): 4717-4720.         [http://www.crter.cn  http://en.zglckf.com] 

 
摘要 
背景：羟基磷灰石/生物高分子复合材料克服了单一的生物陶瓷作为骨替代材料使用的脆性及加工困难的缺陷而成引起广泛

的重视。 
目的：基于当前已发展的制备羟基磷灰石/生物高分子材料的方法有共混法、原位复合法、纤维复合法、仿生矿化法、电化

学沉积法等，现对这些制备方法的优势与不足做一综述。 
方法：分别以英文检索词“ hydroxyapatite(HA) ,composites, preparation”；中文检索词“羟基磷灰石，复合材料，制备”，

应用计算机检索中国期刊网全文检索库(CNKI)及 Elsevier 数据库 1996-01/2009-12 有关文章，纳入羟基磷灰石/生物高分子

复合材料的文献。排除与研究目的无关和内容重复者。保留 31 篇文献做进一步分析。 
结果与结论：目前，羟基磷灰石/生物高分子复合材料仍不完全能满足骨组织工程对材料的要求，需要进一步优化制备方法，

增强羟基磷灰石和生物高分子界面的结合，提高复合材料的力学及加工性能；同时，精确控制其复合材料的微观结构与骨

材料结构相近，使从而使材料同时具有优良的机械性能和生物学性能，达到临床使用的要求。 
关键词：羟基磷灰石；生物高分子；制备方法；复合材料；综述文献 
doi:10.3969/j.issn.1673-8225.2010.25.039 
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0  引言 
 

在骨骼和牙齿组织修复中，羟基磷灰石

(Ca10(PO4)6(OH)2，简称HA)是一种常用的一种

无毒、无抗原型的生物活性陶瓷材料，它具有良

好的硬组织相容性和生物活性以及高的骨传导

性[1-3]，然而由于其脆性、较低的强度及慢的降解

速率和骨诱导作用限制了在临床上的应用[4]。因

此，羟基磷灰石/机高分子复合材料由于兼具羟基

磷灰石优良的生物性能和高分子材料良好的力

学性能、加工性能,已成为骨损伤修复重建材料研

究的热点[5]。目前广泛研究的与羟基磷灰石复合

的生物高分子有聚乳酸[6]，聚已内酯[7]，聚乙交酯

(PGA)，聚乙烯(PE)，壳聚糖聚亚胺酯等[8]。羟

基磷灰石颗粒与高分子基体之间的界面黏合性

是影响复合材料性能的主要因素[9-10]，而界面黏

合性除与材料本身性质有关外，还与复合材料的

制备方法相关[11]。至今，已发展出的制备羟基磷

灰石/生物高分子材料的方法有共混法、原位复合

法、纤维复合法、仿生矿化法、电化学沉积法等，

文章对这些方法做进一步阐述。



 
杜江华.羟基磷灰石/生物高分子复合材料的制备方法进展 

P.O. Box 1200, Shenyang   110004   cn.zglckf.com 4718 

www.CRTER.org 

 
1  资料和方法 

 

1.1  资料来源 
检索人相关内容：第一作者。 
检索时间范围：英文资料的检索时间范围为

1996/2009，中文资料的检索时间范围为2000/2009。 
检 索 词 ： 英 文 检 索 词 为 “ hydroxyapatite(HA), 

composites, preparation”；中文检索词为“羟基磷灰石，

复合材料，制备”。 
检索数据库：英文 Elsevier 数据库 (http://www. 

sciencedirect.com)；中文CNKI全文数据库(http://www. 
cnki.net)。 

检索文献量：检到相关文献120篇。 
1.2   检索方法 

纳入标准：①文章所述内容与羟基磷灰石与生物高分

子复合的制备相关文献。②同领域选择近期发表或在权威

杂志上发表的文章。 
排除标准：①原始文献实验设计不严谨，统计方法不

恰当，数据不完整者。②重复性研究。 

质量评估：阅读标题和摘要进行初筛，排除因研究目

的与此文相关系不密切的93篇，纳入27篇符合标准的文

献。中文文献14篇，英文文献17篇。11篇探讨了羟基磷

灰石/生物高分子复合材料的研究背景,20篇相关羟基磷

灰石/生物高分子的制备研究。 
 
2  结果 

 
2.1  共混法  制备羟基磷灰石/生物高分子复合材料，共

混法是一种简单、常用的方法。共混的目的就是要使得羟

基磷灰石颗粒均匀的分散在高分子基体中，从而获得性能

良好的复合材料。目前，制备羟基磷灰石/生物高分子复

合材料的共混方法主要有3种： 
2.1.1  溶液共混法  该方法是先将生物高分子溶解于有

机溶剂(氯仿、二氯甲烷、1,4-二氧六环等)中制成溶液，

再将羟基磷灰石颗粒加入其中并均匀分散或直接将聚乳

酸和羟基磷灰石颗粒混合后加入到有机溶剂中，然后采用

自然风干及加热等方法除去溶剂，进一步模压成型得到羟

基磷灰石/生物高分子复合材料。 
   Albano Carmen等[12]在连续的搅拌的条件下，将羟

基 磷 灰 石 加 入 到 溶 有 高 密 聚 乙 烯 (High-density 
Polyethylene，HDPE)的十氢化萘溶液中，然后把乙醇加

入到体系中使其羟基磷灰石/HDPE复合材料沉析出来，进

一步用正己烷对沉淀物羟基磷灰石/HDPE复合材料洗涤

多次除去残留的十氢化萘溶剂，而后在一定温度和压力条

件下将羟基磷灰石/HDPE复合材料压成柱体；另外，用射

线对其制备出的羟基磷灰石/HDPE复合材料进行杀菌消

毒。实验结果表明，羟基磷灰石均匀的分散在HDPE基体

中，且羟基磷灰石/HDPE复合材料的拉伸强度与杨氏模量

随羟基磷灰石的含量增多而增加，断裂延伸率随羟基磷灰

石含量增多而降低；另外，羟基磷灰石/HDPE复合材料经

射线消毒后，射线对羟基磷灰石/HDPE的拉伸强度没有大

的影响，同时，基体HDPE的熔融温度和结晶温度没有变

化，仅结晶度有了降低。 
  于婷等[13]将以低聚乳酸接枝改性的羟基磷灰石纳米

粒 子 (op-HA) 加 入 聚 丙 交 酯 - 乙 交 酯 (poly(lactide- 
co-glycolide)，PLGA)的氯仿溶液中，超声分散后在乙醇

中沉降，真空干燥，制成op-HA /PLGA纳米复合材料。研

究结果表明，与已经应用于临床的PLGA生物降解聚酯材

料相比，通过掺入低聚乳酸接枝改性羟基磷灰石纳米粒子

所制备的op-HA /PLGA复合材料，其羟基磷灰石纳米粒子

可均匀地分散于PLGA中，形成富含钙磷的粗糙表面，有

利于钙磷沉积和成骨细胞的黏附、扩展和增殖，促进成骨

细胞的BMP22，CollagenⅠ和Osteonectin等基因的表达，

很大程度上提高了材料的骨诱导活性和成骨能力，是一种

较理想的骨修复纳米复合生物活性材料。 
陈清宇等 [14]将粉体羟基磷灰石及含有聚乙二醇

(PEG)和F-127的羟基磷灰石粉体与左旋聚乳酸(PLLA)粉
末按一定比例共同溶解于N，N-二甲基甲酰胺(DMF)中，

溶搅拌24h 后，再将溶有粉末的DMF溶液分别倒入3 组
PLLA 溶液中混合，搅拌24 h后干燥，得到3 

组复合材料，分别是n-HA/ PLLA，PEG-n-HA/ 
PLLA，F-127-n-HA/ PLLA，然后热压成型制备出n-HA/ 
PLLA复合材料。研究表明采用羟基磷灰石及其改性纳米

粒子增强PLLA，能提高PLLA的拉伸应变和断面收缩率，

从而改善PLLA 的塑性。改性剂可以改善羟基磷灰石的分

散性,从而提高复合材料的力学性能。PEG改性剂对n-HA/ 
PLLA 复合材料拉伸强度的改善有利。 

溶液共混法制备出的羟基磷灰石/生物高分子复合材

料，其羟基磷灰石能够均匀的分散在高分子基体中，但该

制备方法一个不足是使用了有机溶剂。由于羟基磷灰石/
生物高分子复合材料作为医用材料来使用，其体系中不应

有残留的有机溶剂，因为有机溶剂对活的生物体有着潜在

的毒性[15]。目前，一般采用CO2超临界萃取的方法来除去

溶液混合制备出的复合材料中的有机溶剂[16]。 
2.1.2  干态混合法  该法是直接将羟基磷灰石与生物高

分子小球进行共混后，在一定温度、压力下模压成型得到

复合材料。Mathieu等[17]首先置聚乳酸(PLLA)于液氮环境

下，将其磨碎到1 mm以下的小球颗粒,然后与一定比例的

羟基磷灰石粉体在三维混合机中进行混合，混合一定时间

后,将混合物热压成直径为20 mm的羟基磷灰石/PLLA柱
体。扫描电镜观察表明，有成簇的羟基磷灰石颗粒聚集一

团，而且体系中存在者PLLA及羟基磷灰石富相区。  
将壳聚糖和羟基磷灰石简单地直接混合均匀后，再注
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入模具，冷冻干燥成型，这种方法制备的复合材料由于羟

基磷灰石分散不均匀，导致材料在外观上不透明，呈现白

色羟基磷灰石与壳聚糖之间的界面结合力弱，导致材料的

力学性能下降[18]。 
与溶液共混法相比，干态混合法制备出的羟基磷灰 

石/生物高分子复合物避免了有机溶剂的使用，但其羟基

磷灰石不能够均匀的分散于高分子基体中，且体系中存在

着大小不同的高分子颗粒，因而采用这种方法制备出的复

合材料脆性大；同时，在球磨和烧结工序中，容易造成高

分子的降解。 
2.1.3  熔融共混法  该法主要是借助挤出机或混炼机将

高分子和羟基磷灰石粉末混合直接在较高温度下熔融制

备复合材料。Mathieu等[17]采用挤出机将羟基磷灰石粉末

与PLLA颗粒进行混合，挤出而制备出羟基磷灰石/PLLA
复合材料。研究结果表明，羟基磷灰石均与的分散与基体

PLLA中；另外，该复合材料的实测模量与按均匀体系算

出的模量相接近。 
  黄琼瑜等[19]用Hakke流变仪挤出成型制备了不同羟

基磷灰石含量的羟基磷灰石/聚已内酯-壳聚糖复合材料。

研究结果表明，复合材料的拉伸强度和断裂伸长率随羟基

磷灰石含量的增加而降低, 而杨氏模量随羟基磷灰石含

量的增加而升高；复合材料在SBF中浸泡14 d后，表面形

成一层弱结晶的碳磷灰石(CHA)涂层，说明复合材料具有

良好的生物活性；在生理盐水中浸渍28 d后，聚已内酯的

相对分子质量从79 039降低至39 138，溶液的pH值及复

合材料的质量损失率都随着浸渍时间的延长而增大，28 d
后分别达到9.54和5.86%，从而显示出该复合材料具有生

物可降解性。 
Calandrelli[20]等采用熔融共混法制备了HA/PDLLA复

合材料。复合材料与纯的PDLLA相比，羟基磷灰石的加

入明显减缓了材料的降解速率，保持了材料的初始强度；

另外，当羟基磷灰石粒度小于60 μm，加入少量的羟基磷

灰石，复合材料的弹性模量等其他性能参数都可以提高。

Shikinami等[21]用该法制备的可铸成型微骨螺钉和微片材

料，均具有比金属钛制品更好的抗疲劳强度和强度保持

性。与上述两种方法比，熔融共混法优点是避免了有机溶

剂的使用，而且使得羟基磷灰石粉体能够均匀的分布在高

分子基体中，其不足是高分子在高温作用下可能会降解。  
2.2  原位复合法  原位复合法是将高分子单体的聚合过

程和羟基磷灰石复合为一体或将化学合成羟基磷灰石的

过程和高分子复合为一体的复合方法。 
  李保强等[18]采用原位复合法制备了壳聚糖为基体,以

均匀分散的纳米羟基磷灰石为填料的复合材料。实验结果

表明，用原位复合方法制备的纳米壳聚糖/羟基磷灰石复

合材料的力学性能优于共混制备样品的力学性能，平均高

10~20 MPa。用原位复合方法制备的壳聚糖/羟基磷灰石 
(质量比100/5) 材料的力学性能分别为86 MPa，3.4 GPa, 

比松质骨高三四倍(22 MPa，1.4 GPa)，是密质骨的一半

(134 MPa，7.3 GPa)。随着羟基磷灰石含量增加，材料

的弯曲强度都有下降。但用原位方法制备的材料强度下降

的缓慢。且强度都在86~66 MPa，而共混的方法制备的

材料在68~59 MPa 之间。 
  Petricca等[22]采用原位复合法制备了羟基磷灰石与

乙交酯-丙交酯共聚物(PLGA)的复合材料，且考察了细胞

在该复合材料做成的支架上的黏附情况。结果表明，

HA/PLGA复合材料易于被加工成组织工程所用的支架；

同时，支架的微观结构表明羟基磷灰石颗粒在高分子

PLGA基体分布均一。另外，HA/PLAG复合材料的力学性

能表明HA/PLGA可作为骨替代支架材料使用。 
  胡庆军等[23]采用原位复合法制备了羟基磷灰石质

量分数为30%的聚乳酸/羟基磷灰石生物可降解复合材

料。复合材料的冲击强度、拉伸强度、拉伸模量和弯曲

模量比聚乳酸和超声波辅助分散溶液共混法制得的复

合材料的高。原位复合法与共混法相比其最大优点是改

善了所制备出的复合材料的界面性能，因而提高了复合材

料的力学性能；同时，界面性能的改善也有增加了成骨细

胞对采用该复合材料支架的响应。 
2.3  纤维复合法  该法主要是将羟基磷灰石分体制备成

纤维形态，然后与生物高分子复合而制备出羟基磷灰石/
生物高分子复合材料。采用纤维复合的方法，其制备出的

羟基磷灰石/生物高分子复合材料的具获高的弹性模量。 
Kasuga等 [24]采用热压成型的方法将直径为2~    

10 μm，长度为40~150 μm的羟基磷灰石纤维与PLLA制
备成HA/PLLA复合材料。结果表明，在制备过程中，加

入少量的羟基磷灰石纤维，所制备出的 HAF/ PLLA 复合

材料的弹性模量明显提高,而弯曲强度几乎没有降低；当

羟基磷灰石纤维质量分数为20%~60%时，弹性模量值高

达5~10 GPa，但随着羟基磷灰石纤维量的进一步加大，

复合试样易于脆性断裂。 
2.4  仿生矿化法  仿生矿化法是近年发展起来的一种制

备羟基磷灰石/生物高分子复合材料的方法，该法模仿了

自然界生理磷灰石的矿化机制，即在矿化液中，以生物高

分子材料为基质或模板沉积无机盐晶体的过程。仿生磷灰

石层沉积于类似人体组织内环境条件，其成分更接近人体

的骨无机质，可望具有高的生物相容性和骨结合能力[25]，

提高复合材料对细胞的亲和性[26]。 
李建等[27]用仿生矿化法制备可降解羟基磷灰石/氧化

细菌纤维素复合材料，观察并分析了仿生矿化过程氧化细

菌纤维素的降解和羟基磷灰石的形成，并通过SEM、

EDS、XRD对羟基磷灰石在可降解氧化细菌纤维素支架

上沉积进行了表征，矿化7 d的羟基磷灰石/氧化细菌纤维

素复合材料表面和内部均有磷灰石形成，测得磷灰石的钙

磷比为1.75，主要为羟基磷灰石，伴有少量碳羟磷灰石。

结果表明，使用仿生矿化法成功获得了一种新型可降解羟
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基磷灰石/ 氧化纤维素复合材料支架。 
   冯庆玲等[28]用仿生矿化的方法制备了纳米羟基磷灰

石/胶原骨修复材料。结果表明，纳米羟基磷灰石/胶原骨

修复材料复合材料成分与微结构具有同天然骨类似的某

些特征。复合材料的矿物含量约为50%，矿物相为含有碳

酸根的羟基磷灰石，结晶度低，晶粒尺寸为纳米量级。矿

物相均匀沉积在Ⅰ型胶原蛋白基质上。 
2.5  电化学沉积法  该法是在正负电极的作用下羟基磷灰

石与生物高分子共同发生沉积而制备出羟基磷灰石/生物

高分子复合复合材料。徐艳丽等[29]应用电化学恒电流共沉

积法在医用纯钛基底上制备羟基磷灰石/胶原复合涂层。

SEM和XPS等测试表明：复合涂层呈特定有序的纳微米

二级多孔结构，化学组分为羟基磷灰石和胶原的有机/无
机复合。借助体外细胞的培养实验观察种植于不同材料表

面的细胞贴壁及生长形态，显示电化学共沉积的复合涂层

具有比纯羟基磷灰石或纯钛表面更好的生物相容性。 
陈际达等[30]研究了用在脱钙骨基质内原位沉积纳米

羟基磷灰石的电化学方法,制备纳米羟基磷灰石/ 胶原复

合材料，并探讨出其适宜的电解沉积条件。结果表明，电

化学方法制备的纳米羟基磷灰石/ 胶原复合材料，其无机

成分为(53.9±3.2)%，并且无机相的组成、分布、性质与

自然骨非常一致，是纳米复合材料。 
 

3  讨论 
 

骨是天然的生物复合材料,磷酸钙类矿物相可占骨

质量的60%~70%。而人工制备的羟基磷灰石/生物高分

子的含量达到40%时材料的拉伸强度和冲击韧性就开

始大幅度下降[5]。因而在提高羟基磷灰石含量同时有不

致破坏材料力学性能，需要依据缺损组织部位的承重要

求及组织对骨替代材料相容性的要求，应进一步优化当

前的制备方法来精确控制其复合材料的微观结构与骨

材料结构相近，从而达到临床使用要求。 
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此问题的已知信息：羟基磷灰石/生物高分子复合材料

可以克服单一的生物陶瓷作为骨替代材料使用的脆性及加

工困难的缺陷。 
本综述增加的新信息：对目前制备羟基磷灰石/生物高

分子复合材料的制备方法的优势与不足做一综述，同时对

制备方法的进展给予展望。 
临床应用的意义：进一步优化羟基磷灰石/生物高分子复

合材料的制备方法，对精确控制其复合材料的微观结构与骨

材料结构相近，从而达到临床使用要求有着深远的意义。 


