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摘要：以Ca(NO_3)_2和Na_3PO_4为反应物，以β-环糊精(β-CD)为模板剂，采用水热法合成分散性较好的棒状羟基磷

灰石(HA)，讨论了β-CD浓度、溶液pH值、煅烧温度对HA形貌的影响。用X射线粉末衍射分析(XRD)、傅里叶变

换红外吸收光谱(FT-IR)、透射电子显微镜(TEM)和电导率测定等分析方法对所制得的样品进行了表征。结果表

明，β-CD质量分数在0.4%～ 2.0%的范围内，随着β-CD浓度的增大，HA的晶体变长且分散性有所改善。随着

pH值的升高，长径比明显减小。以β-CD为模板制备的HA的煅烧团聚作用明显小于无β-CD模板制备的HA。本
文还分析了β-CD作用的可能机理。
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    Abstract:Well-dispersed rod-like nanosized hydroxyapatite(HA)  was synthesized by hydrothermal

    method using Ca( N03)2 and Na3P04 as raw materials and p-cyclodextrin (p-CD)  as template.  The effect

    of the concentration of p-CD, pH value and calcination temperature on the morphology of HA were

    investigated.  X-ray powder diffraction( XRD),  Fourier transform infrared absorption spectroscope (lvr-

    IR), transmission electron microscope (TEM) and conductivity measurements were used to characterize

    the samples.  The results showed that at the present of 0.4%  -2. 0% p-CD,  the length of the rod-like

    particles gradually increased and the dispersion become better with the increase of p-CD concentration.

    The aspect ratio of the rod-like particles decreased with the mcrease of pH. The aggregation of HA

    powder prepared at present of p-CD was significantly less than that prepared without addition of p-CD

    during calcination. Then the possible mechanism was discussed.
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1  引    言

    羟基磷灰石 (Hydroxyapatite，简称 HA，化学式 ：Ca10(P04)6(OH)2)是人体 和动物骨骼 的主要 无机成

份 ‘̈ ，使用 HA材料植入骨组织不仅无毒 、安全 、还能诱导骨生长 ，具有 良好 的生物相容性 ，是一种性能优异
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的生物活性材料‘2]。在齿科方面，HA可用于生产人工齿根和牙膏‘3】。纳米 HA具有抑癌作用‘1，41可用做药

物载体[51等。由于在骨和牙齿的矿化过程中，无机晶体的成核和生长是在生物分子的存在下进行的，生物

分子通过静电作用和氢键与无机晶体作用来调节无机晶体的形貌和晶体大小‘胡。大量文献报道添加不同

的有机物可以控制 HA呈现不同的形貌，如：纤维状‘刀、片状‘引、须状‘朝、棒状‘lo,ll】。由于棒状 HA与骨骼中

HA相的形貌十分接近，具有良好的生物学性能[12]。因此，合成棒状 HA纳米晶成为磷酸钙研究的热点之

—一O

    合成纳米棒状 HA的方法有水热法‘10,13、沉淀法‘II]、水解法[14]等。水热法的特点是在密闭反应器内，

以水溶液为反应介质，在高压环境中，不受沸点限制，可使介质温度上升到 200—400℃，使得在通常条件下

难溶或不溶的物质溶解并重结晶。由于水热法制得的产物具有晶体形状可控，缺陷密度低等显著优点，因此

成为合成纳米材料的一种重要方法。在水热条件下添加有机物以调控 HA的形貌引起人们研究的兴趣。一

些水热合成棒状 HA所需要时间较长[10]、模板剂合成较复杂[13]、不能得到 HA纯相‘蜡3或团聚严重[16]，而鲜

有文献报道在较低水热温度下，采用廉价、无毒的模板剂，在短时间合成结晶度较高的HA纳米棒。

    环糊精（Cyclodextrin，简称 CD）是直链淀粉在由芽孢杆菌产生的环糊精葡萄糖基转移酶作用下生成的

一系列环状低聚糖的总称。环糊精具有腔内疏水，腔外亲水的特殊结构，以范德华力、疏水作用力和氢键等

与客体分子发生作用，使得环糊精能与多种客体分子形成主·客体超分子配合物。因此在化学分离、有机合

成与催化、药物控制释放、食品加工、环境保护和纳米材料等领域得到了广泛应用‘17d明。Yang等‘加1采用环

糊精为模板，采用生物矿化法合成具有独特形貌的文石型碳酸钙。作者前期曾以一定浓度的卢一环糊精(简

称p-CD)为模板剂，采用生物矿化法合成出具有类球状和直径大约为2.0 ~3.0 p.m的HA晶体‘21]。本文以

一定浓度的p-CD为模板，在水热条件下合成羟基磷灰石，并讨论p-CD的用量、pH值及煅烧温度对产物形

貌的影响。

2  实    验

2.1 实验原料及仪器

    口·环糊精（分析纯）；Na，PO。．12H：O（分析纯）；Ca( N03)：．4H：O（分析纯）；浓 HNO，（分析纯），无水乙

醇（分析纯）。以上试剂均由中国医药（集团）上海化学试剂公司提供。

    78-1型磁力加热搅拌器（金坛市华峰仪器有限公司）；Sartorious BS 124S电子天平（北京 Sartorious仪器

系统有限公司）；DHG-9036A型电热恒温鼓风干燥箱（上海精宏实验设备有限公司）；KQ-100DB型数控超声

波清洗器（昆山市超声仪器有限公司）；PHS-3C精密 pH计（上海雷磁仪器厂）；SHZ-IIID型循环水真空泵

（上海亚荣生化仪器厂）；DDS-307A型电导率仪（上海雷磁仪器厂）；CHOY箱式电阻炉（上海实验电炉厂）。

2.2 样品的制备

    分别配制0.5 mol/L Ca( N03)2和0.3 moI/L Na3PO。溶液备用。取25 mL 0.5 mol/L Ca(N03)2溶液分

别加入O g.0.2 g.0.4 g、l.0 gp-CD，搅拌0.5 h，使 Ca2+和p-CD充分作用。用恒压漏斗将 25 mL Na3PO。溶

液滴入p-CD和Ca( NO，)2混合溶液，滴定 0.5 h，滴完后用稀 HNO，(1：10)和稀 NaOH溶液调节 pH =7，继

续搅拌0.5 h后，其中一组样品进行水热反应，将沉淀和溶液转入内衬有聚四氟乙烯(100 mL)的不锈钢高压

釜中，在 150℃下水热反应5h。自然冷却后抽滤，分别用蒸馏水和无水乙醇洗涤3～4次，然后置于50℃烘

箱中烘干24 h，玛瑙研钵研磨；另一组样品不经水热反应，直接按上述方法抽滤、洗涤和烘干，作为对照。

2.3 样品的表征

    采用 Philips X'Pert MPD X射线粉末衍射仪对粉末进行结构测试，测试条件为：铜靶(A =0.15406 nm)，

  管压40 kV，管流40 mA，扫描速率3 0．mm。1，步长0.02 0；采用 Nicolet Avatar 360傅立叶变换红外光谱仪

  ( FT-IR)对粉末的化学组成进行分析，分辨率 4 cm。1，扫描次数64；在JEOL 1010透射电子显微镜(TEM)上

  观察产物形貌；采用 Mettler TGA/SDTA 851热分析仪对样品进行热分析，升温速率为 10 cC/min，空气气氛；

  采用 DDS-307A型电导率仪进行溶液电导率测定。



3  结果与讨论

3.1 样品的结构和组分

    图 1是以不同浓度的p-CD为模板制备的样品水热前和水热后的 XRD图谱。图 la和图 lb分别是纯水

和含 2% p-CD中合成样品水热前的 XRD图，在 20= 25. 96 0和 32. 16 0处都显示 HA的特征峰 (JCPDS 09-

432)且没有其他杂相峰 ，说明所合成的样品是 HA，但峰明显宽化 ，说明 HA结晶度低，晶粒细小。150 aC水

热后(图 lc-f)，衍射峰明显增强且变尖锐 ，说明 HA结晶度提高 ，晶粒长大。

    图 2是以不同浓度的p-CD为模板制备的样品水热前和水热后的 FT-IR图谱。所有谱图都在 472 cm一1

( v2)、566 cm'1(1，。)、609  crri-l( V4)、1037 ciii-i(1，3)和 1100  ciii-i(v3)处 出现 PO。3一振 动吸收峰 ，在 1628

cm叫和 3431 cm．1出现水的宽吸收峰。在 878 cm-l和 1457 cm-l处出现 CO，2一的吸收峰 ，这是 由于在形成

HA过程中空气中的 CO：进入 HA的晶格引起 的‘22]。水热后 峰变窄 ，变尖锐，并在 963  cm一1(v．)处新增

PO。3。的振动吸收峰；3572 cm-1、637cm一处新增晶格 OH -伸缩振动和弯曲振动吸收峰 ，说明水热后 HA的

结晶度大大提高，这与 XRD的结果相符。而p-CD的主要 吸收峰（O-H吸收峰及 C-O吸收峰 ）与 HA的 O-H

吸收峰及 PO。3’吸收峰重叠 ，因此 ，无法判断样品是否含有p-CD。

    图1 不同浓度的p-CD为模板制备样品的XRD图谱    图2 不同浓度的p-CD为模板制备样品的FT-IR图谱

    Fig.l   XRD pattems of the as-prepared samples with    Fig.2   FT-IR spectra of the as-prepared samples with

    the existence of p-CD at different concentration the existence of p-CD at different concentration

    before hydrothermal(a)0%;(b)2%;    before hydrothermal:( a)0%;( b)2%;

    after hydrothermal;( c)0%;(d)0. 4%;(e)1%;(f)2% after hydrothermal( c)0%;( d)0. 4qc;(e)1%;(f)2%

    ‘    ．

3.2 p-CD浓度对样品形貌的影响

    样品的形貌如图 3所示。图 3a和 3b为纯水和含 2% p-CD中合成样品水热前的形貌 ，样品均呈絮状 团

聚，但 2%p-CD中合成样品的聚集程度有所减缓。水热后样 品的形貌都呈现棒状，未添加 p-CD时 ，HA为短

棒状 ，团聚明显 （图 3c）。添加 0.4u/o p-CD后 ，短棒中夹杂长棒，团聚有所改善 ，且其棒的长度较未添加 p-CD

时棒的长度明显增加 （图3d）。当p-CD浓度增加到 1%时，所合成的 HA大部分为长棒状 ，夹杂一些短棒状 ，

且分散性较好 ，棒的长度稍有增加（图3e）。当p-CD浓度进一步提高到 2010时 ，样品呈长粗棒状且分散性更

好(图 3f)，说明p-CD浓度对 HA的形貌和分散性有一定的影响。

3.3 pH值的影响

    pH值对样品形貌的影响如图4和图3f所示 ，pH值对 HA的形貌有很大影响。pH =6时合成的样品为

很长的棒状 (图4a)，当 pH值的增大到 7和 8时 ，样品的形貌变化成 长棒状 (图 3f)和短棒状（图4b），而 当

pH =9时合成 的样品则为粒状（图 4c）。即随着 pH值的增大 ，样 品的长径比明显减小。

    仲维卓等‘23]经过计算表明，在羟基磷灰石晶体的 c面的主要生长基元是 Ca-P6 024，而在其 o、6面的生长

基元主要是 OH-Ca6。由于晶体表面的生长属于吸附，转移·反应，在 pH =6的弱酸性条件下，羟基磷灰石表



面带正电荷，带有负电荷的Ca-P6 024很容易被吸附到羟基磷灰石的c面，进而参与生长反应，而对于口、6面

来说，由于带正电荷的Ca2吸附受到抑制，使生长基元OH-Ca6的形成变慢，使c面的生长速率大于Ⅱ、6面，

因此得到长棒状HA晶体；在pH =9的碱性溶液中，羟基磷灰石表面带负电，带负电荷的Ca-P6 02。在c面的

吸附受到抑制，对于o、6面来说，由于带正电荷的Ca2+相对容易吸附，生长基元OH-Ca6的形成变快，使口，6

面的生长速率相对增大，因此得到短棒状和粒状的HA晶体。

    图3 不同浓度的p-CD为模板制备样品的TEM照片

Fig.3  TEM images of as-prepared samples with the existence of p-CD at different concentration

before hydrothermal:(a)0%;(b)2%;  after hydrothermal;( c)0%;(d)0. 4%;(e)1%;(f)2%

    一一    L

    口』’Ljh”2‘_】蠼M帅qA1’    、，。‘

    图4 不同pH值下以20/0 p-CD为模板制备的样品的TEM照片

    Fig.4   TEM images of as-prepared samples prepared under various pH at the present of 2% p-CD

    (a)pH=6;(b)pH=8;(c)pH=9

3.4 煅烧温度的影响

    纯水中和以20'/0 p-CD为模板制备的样 品分别在 250℃、450 qC和 600℃下煅烧 6h后的形貌如图 5所

示。250 cc煅烧后 ，样品的形貌基本不变（图 5a,b）。而 450℃煅烧后 ，纯水中制备的样 品其棒 的长度略有

变小，HA互相连接团聚严重（图 5c）；以2% p-CD为模板制备 的样品仍保持原来 的形貌 （图 5d）。当煅烧温

度提高到 600 CC时 ，纯水 中制备的样品团聚加剧，其棒状的形貌被破坏（图 5e）；以 2%p-CD为模板制备的样

品的棒状变短，颗粒间开始互相连接(图Sf)。当煅烧温度进一步提高到 800℃时 ，纯水和以 2% p-CD为模

板制备的样品的形貌均被破坏 ，团聚严重（图略 ）。

    羟基磷灰石的团聚是 由于湿的粉体在干燥过程中随着吸附水的蒸发 ，使颗粒被压在一起 ，相邻颗粒的羟



基形成氢键，氢键进一步转化成强度高的桥氧键，导致团聚的产生[24]。有无p-CD为模板制备的HA在不同

煅烧温度下的团聚程度不同，说明以p-CD为模板制备的HA表面吸附有微量的卢-CD，但这微量的p-CD在
湿的粉体中影响颗粒间氢键的形成，隔阻纳米粒子间的接触，从而减少团聚作用，并阻碍纳米粒子在煅烧过
程中进一步产生团聚。

    为了证实这一点，将纯水中制备的样品加入到2%)C3-CD溶液中搅拌12 h，然后经洗涤干燥后在450℃煅
烧6h，其形貌如图5g所示。与图5c相比，其团聚明显减轻，其分散情况与图Sd相似，这进一步说明HA表

面吸附的微量p-CD影响颗粒间氢键的形成，减弱了煅烧过程中团聚现象的产生。
    。蠹  _ 豳豳 b蠹—囊礴丽感熙繇蘸 ，。鬻懑鳃嬲蔫■一

    图5 不同煅烧温度下纯水和以2%p-CD为模板制备样品的TEM照片
    Fig.5   TEM images of the as-prepared samples calcined at different temperature
    calcined at 250 aC:(a)O%p-CD;( b)20/o卢-CD;calcined at 450℃；(c)o%p-CD;( d)2%卢-CD;
    calcined at 600℃(e)Oo/op-CD;(f)20/0 p-CD;(g)the sample prepared in the absence of p-CD,
    then immersing in 2%p-CD for 12 h and calcined at 450℃for 6 h after wash

3.5 形成机理

    环糊精是由环糊精葡萄糖基转移酶作用于淀粉而形成的一类环状低聚糖。卢-环糊精是以7个葡萄糖分
子以d一1，4糖苷键连接而成的环状低聚糖分子，结构为中空的圆台形，略呈锥形的圆筒状，如图6a所示。。其

内腔和上端（直径较小的一端）为疏水部分，而外壁和下端（直径较大的一端）为亲水部分，形成“外亲水，内
疏水”结构。其疏水部分是由吡喃葡萄糖环C-3、C-5上的氢原子位于空腔内并覆盖了配糖氧原子而形成，其
亲水部分是由分子中的吡喃型葡萄糖单元上的2-C，3-C和6-C上的OH组成[25]，使其分子以范德华力、疏水
作用力和氢键等与客体分子发生作用，是有机．无机相互作用的主要动力。在这些力的作用下，在有机一无机
界面之间进行分子识别。

    为了研究p-CD分子中的极性基团与HA晶体的离子之间是否存在相互作用以及相互作用的强弱程度，
对一定浓度的Ca( N03)2溶液添加不同浓度的p-CD前后的电导率进行了测定，结果如表 1所示。

    表1    Ca( N03)：溶液和Ca( N03) 2~-CD溶液的电导率测定结果(25℃)
    Table l  Electrical conductivity of Ca( N03)2solution and Ca( N03) z-P-CD solutiori



    由表1可以看出，与Ca( N03)：溶液的电导率相

比，Ca( N03 )2-P-CD溶液的电导率有明显的下降，下

降值随p-CD浓度的增加而增大，这表明Ca2+与p-CD
之间有相互作用，以致于降低了Ca2+的迁移速度，从

而降低了电导率。Yang等[20]通过红外谱图的分析也

证明p-CD与Ca2+间存在相互作用，且作用点在活性
最高的C-6上的羟基。这种相互作用，可能是p-CD对
HA晶体成核和生长造成影响的原因之一。

    C-6上的羟基和Ca2+相互作用后，Ca2+通过静电

作用力吸引P043 -和OH-，从而形成羟基磷灰石的晶
舷f加图6h)．R-CD存水溶漓中通讨分子间相互作用

可在纵向上 自组装成长链L26J，羟基磷灰石沿着长链成核生长（图6c），因此 ，随着 p-CD浓度提高，HA颗粒增

长 （图3d。f）。另一方面 ，卢-CD通过羟基和 HA颗粒表面的 Ca2+相互作用吸附在 HA表面，由于p-CD的空

间位阻效应，使得 HA颗粒间的吸引力大大降低 ，从而改善 HA纳米粒子间的团聚（图 3d—f）。而且吸附在

HA表面的 3-CD阻碍了颗粒 间氢键 的形成 （氢键进一步脱水转化成强度高 的桥氧键 ，导致颗粒团聚的产

生），因此，p-CD可以有效抑制煅烧过程 中 HA颗粒的长大 ，抑制粒子的团聚。

4 结    论
    以 Ca( NO，)：和 Na3 PO。为反应物 ，以质量分数为 0.4% ~2.0%的p-CD为模板 ，水热合成 了棒状羟基

磷灰石。研究表明 ：随着 p-CD浓度提高，羟基磷灰石晶体变长 ，分散性有所改善 。溶液 pH值对羟基磷灰石

的形貌有很大影响 ，随着 pH提高，羟基磷灰石长径比明显减小。以 p-CD为模板制备的羟基磷灰石粉末 的

煅烧团聚情况有 明显改善。
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