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纳米晶体纤维素增强磷酸钙骨水泥的研究 

赵军胜 1, 屈树新 1, 黄 萍 1, 刘宗光 1, 王铈汶 1, 2, 翁 杰 1 
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中国科学院纳米生物安全性与生物效应重点实验室, 北京 100190) 

摘 要: 本研究探索具有良好力学性能的纳米晶体纤维素(NCC)对磷酸钙骨水泥(CPC)抗压强度的影响。采用万能力

学试验机、Gilmore 双针、X 射线衍射仪(XRD)和 X 射线光电子能谱仪(XPS)表征含不同 NCC 的 CPC 理化性能; 利

用扫描电子显微镜(SEM)和荧光显微镜观察 CPC 断面形貌和荧光标记的 NCC 在 CPC 中的分散。抗压强度结果表

明: NCC 能显著提高 CPC 的抗压强度, 且 2% NCC-CPC 的抗压强度最高, 约为 27 MPa; CPC 的凝固时间随 NCC 含

量的增加而延长, 含量为 2%时基本符合临床要求; XRD 和 XPS 结果显示 NCC 与 Ca2+形成不稳定的配合物, 促进

了 CPC 中二水磷酸氢钙(DCPD)和 CaCO3 的溶解和转化; SEM 观察结果显示加入 NCC 使 CPC 内部结构更致密, 孔

隙和裂纹减少; 荧光显微观察结果表明 NCC 在 CPC 中均匀分散。 
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Abstract: The aim of this study is to investigate the effect of nanocrystalline cellulose (NCC) with favorable 

mechanical properties on the compressive strength of calcium phosphate cement (CPC). Compressive test, Gil-

more needle test, X-ray diffraction (XRD) and X-ray photoelectron spectroscopy (XPS) were used to analyze the 

physicochemical properties of CPC influenced by different contents of NCC. Scanning electron microscope (SEM) 

and fluorescence microscope were used to observe the morphologies of CPC and the dispersity of labeled-NCC in 

CPC, respectively. NCC significantly increased the compressive strength of CPC up to about 27 MPa when the 

content of NCC was 2%. Setting times of CPC were prolonged with increased NCC, but still met the clinical re-

quirements when the content of NCC was not more than 2%. XRD and XPS indicated that the combination of 

NCC with Ca2+ could form unstable coordination compound and NCC promoted the dissolution and conversion 

of dicalcium phosphate dehydrate (DCPD) and CaCO3. SEM showed that CPC became denser with fewer pores 

and cracks by addition of NCC. Fluorescence microscope demonstrated the homogeneous dispersion of la-

beled-NCC in CPC. 
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磷酸钙骨水泥(Calcium phosphate cement, CPC)

因具有良好的生物相容性、可生物降解性和可任意

塑形等优点, 已被用于临床骨替换材料[1-3]。但 CPC

力学强度较低, 仅能用于非负重部位[4-5]。因此, 提

高 CPC 的力学强度具有重要的意义。 

天然纤维素(cellulose)来源于自然界, 具有可再

生、可生物降解、无毒等特点。天然纤维素由排列

紧密、性能稳定的结晶区和结构疏松、易降解的无

定形区随机分布构成。在酸或酶解下, 去除天然纤维

素中的无定型区而保留结晶区, 可得到具有高强度

(抗张强度 7500 MPa)、高杨氏模量(100~140 GPa)、

高比表面积 (150~250 m2/g) 的纳米晶体纤维素

(Nanocrystalline cellulose, NCC)[6-9]。NCC 还具有高

亲水性、良好的生物相容性和生物可降解性等优点, 

因此常作增强剂应用于复合材料的研究[7, 10-11]。但

NCC 在 CPC 中的应用尚未见报道。因此, 本研究利

用 NCC 优良的力学性能, 研究 NCC 对 CPC 抗压强

度的影响, 并探索其影响机理。 

1  实验方法 

1.1  NCC/CPC 的制备 

羟基磷灰石(Ca10(PO4)6(OH)2, HA)和-磷酸三

钙(-Ca3(PO4)2, -TCP)购自四川大学生物材料工程

研究中心; NCC 由国家纳米科学中心蒋兴宇研究员

课题组惠赠, 二水磷酸氢钙(CaHPO42H2O, DCPD)

由本实验室合成[12]; 其余试剂均为分析纯, 购自成

都科龙化工试剂厂。 

选用 Biocement D 配方 [13], 固相包括 α-TCP 

(58wt%)、DCPD(25wt%)、HA(8.5wt%)和 CaCO3 

(8.5wt%)。液相为磷酸盐缓冲液(PBS), pH 为 7.4。

液固比为 0.3 mL/g。在液相中加入分别占 CPC 粉末

质量 2%和 4%的 NCC, 超声分散。将 CPC 粉末与

液相调和后用不锈钢模具成型, 置于 37 ℃、相对

100%湿度的环境中水化 24 h, 制备含 NCC 的 CPC, 

不含 NCC 的 CPC 为空白对照, 分别标记为 2% 

NCC-CPC、4% NCC-CPC 和 CPC。 

1.2  NCC 的荧光标记 

根据文献[14], 在 1wt%的 NCC 悬浮液中加入

0.1 mg/mL 的 7-氨基-4-甲基香豆素(AMC, Ruibio, 

Germany)溶液, 于黑暗、37℃和 pH=8.0 条件下反应

24 h, 纯化干燥得到 AMC 标记的 NCC。 

1.3  性能表征 

1.3.1  CPC 抗压强度测试 

采用万能力学试验机(5567, Instron, USA)测定

各试样的抗压强度, 样品尺寸为6 mm×12 mm, 加

载速度为 0.5 mm/min, 每组测试 6 个样品。 

1.3.2  CPC 凝固时间测试 

采用 Gilmore 双针法测量各组 CPC 的初凝时间

(Initial time, IT)和终凝时间(Final time, FT)[15], 每组

测试 3 个样品。 

1.3.3  CPC 物相分析 

将水化 24 h 的各组 CPC 试样干燥, 研磨, 进行

X 射线衍射(XRD, ’Pert Pro, Philips, Netherlands)测

定。铜靶, 电压 40 kV, 电流 40 mA, 扫描范围: 

2=4°~60°。 

1.3.4  CPC 表面元素分析 

采用 X 射线光电子能谱仪(XPS, XSAM800, 

USA)分析 CPC、2% NCC-CPC 和 4% NCC-CPC 试样

表面元素的组成及化学态。Al 靶, 测试电压: 12 kV, 

测试电流: 11 mA。 

1.3.5  微观形貌表征 

取 CPC、2% NCC-CPC 和 4% NCC-CPC 试样的

自然断面 , 喷金后进行扫描电子显微镜 (SEM, 

FEI-Quanta200, Philips, Netherlands)观察。 

取数滴 0.01wt%的NCC分散液滴于载有碳膜的

铜网上, 再滴加数滴 1wt%的磷钨酸溶液对 NCC 进

行负染, 晾干后, 使用场发射透射电子显微镜(TEM, 

JEM-2100F, Japan)观察其形貌。 

1.3.6  NCC 在 CPC 中分散性的研究 

制备含 7-氨基-4 甲基香豆素(AMC)荧光物标记

的 NCC/CPC 试样(10 mm×5 mm), 使用荧光显微

镜(BX63, Olympus, Japan)观察表征 NCC 在 CPC 中

的分布。 

1.3.7  统计学分析 

采用 Student’s T test 对各组 CPC 试样的抗压

强度、凝固时间进行显著性差异分析。p<0.05 为显

著性差异; p<0.01 为极显著性差异。 

2  结果与讨论 

2.1  CPC 抗压强度测试 

图 1(a)为各组 CPC 样品水化 24 h 的抗压强度。

2% NCC-CPC 和 4% NCC-CPC 的抗压强度分别为 
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图 1  CPC、2% NCC-CPC 和 4% NCC-CPC 水化 24 h 后的抗压强度(a)和典型的应力—应变曲线(b) 

Fig. 1  Compressive strength of CPC, 2 %NCC-CPC and 4 %NCC-CPC after setting for 24 h (n=6, *p<0.05, **p<0.01) (a) and the 
typical stress-strain curves (b) 

 

(26.9±3.4) MPa 和(23.8±3.4) MPa, 与 CPC 的相比分

别 具 有 极 显 著 性 差 异 (p<0.01) 和 显 著 性 差 异

(p<0.05)。图 1(b)为各组 CPC 样品典型的应力–应变

曲线。CPC 呈现脆性断裂, 而 2% NCC-CPC 和 4% 

NCC-CPC 呈现韧性断裂, 同时断裂强度提高, 即加

入 NCC 提高了 CPC 的韧性和抗压强度。4% 

NCC-CPC 的抗压强度较 2% NCC-CPC 的降低, 可

能是由于 NCC 的团聚作用导致应力集中[16]; 此外, 

因 NCC 具有良好的吸水溶胀性[17], 过多的 NCC 降

低了CPC的液固比, 使CPC在水化时部分颗粒无法

与水分充分接触, 水化反应不完全。 

2.2  CPC 的凝固时间 

图 2 为各组 CPC 的初凝和终凝时间。随 NCC 含

量的增加, CPC 的初凝和终凝时间均延长, 其中 2% 

N C C - C P C 的初凝 ( I T )和终凝 ( F T )时间分别为

(9.0±0.4)min和(14.5±1.4)min, 基本满足临床上的需求, 

即 4 min≤IT≤8 min, 10 min≤FT≤15 min[18] CPC 凝

结过程的物理本质在于水化产物体积的增大导致 

 

图 2  CPC、2% NCC-CPC 和 4% NCC-CPC 的初凝和终凝时间 

Fig. 2  Initial and final setting times of CPC, 2% NCC-CPC 
and 4% NCC-CPC (n=3, *p<0.05, **p<0.01) 

CPC 颗粒间距离缩短, 直到颗粒间通过产物搭接。产

生结晶并接, 使 CPC 浆体失去流动性而凝结[19]。NCC

可能会吸附在CPC颗粒表面, 掩盖CPC颗粒水化反

应的部分活性位点和增大 CPC 颗粒间的距离; 此外, 

NCC 的加入降低了液固比, 减慢 CPC 的水化速率, 

以上两者均可延长 CPC 的凝固时间。 

2.3  CPC 物相分析 

图 3(a)为各组 CPC 水化 24 h 的 XRD 图谱。各

组CPC试样的衍射峰主要为固相组成中的-TCP和

DCPD 以及少量的 CaCO3 和 HA, 且 CPC 和 4% 

NCC-CPC 的 XRD 图谱中在 4.8°处还出现了 HA 的

前驱体磷酸八钙(OCP)的主极大衍射峰 [20]。由于

NCC 的添加量较少, 在 22.8°处没有出现 NCC 主极

大晶面(200)的衍射峰[21-22]。 

与 CPC 相比, 2% NCC-CPC 和 4% NCC-CPC 衍

射峰中DCPD和CaCO3主极大晶面的衍射峰强度明

显下降, 而-TCP 的衍射峰强度下降不明显。分别

以空白 CPC 中 DCPD 和 CaCO3 主极大衍射峰强度

(I0)作分母, 以 2% NCC-CPC 和 4% NCC-CPC 中

DCPD 和 CaCO3主极大衍射峰强度(Ix)作分子, 进行

归一化处理, 结果如图 3(b)所示。可知加入 NCC 促

进了 DCPD 和 CaCO 3 的溶解和转化 ,  且 2% 

NCC-CPC 中二相转化量最大。在图 3(a)中, 2% 

NCC-CPC 的 XRD 中无明显的 OCP 的衍射峰, 这说

明适量的 NCC 也能够促进中间相 OCP 的溶解和转

化。由于DCPD和CaCO3的溶度积Ksp分别为 1×10-7

和 2.8×10-9, 较-TCP 的溶度积(Ksp=2.0×10-29)  

大[21]。因此, 在 CPC 水化过程中, DCPD 最先溶解, 

可释放出Ca2+、H+和 PO4
3-, H+可促进CaCO3的溶解。

NCC 表面具有大量亲水性的羟基, 有较强的吸水保

水性, 因此在 CPC 水化过程中, 随着周围水分的减 
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图 3  CPC、2% NCC-CPC 和 4% NCC-CPC 水化 24 h 后的

XRD 图谱(a)和各组 CPC 样品中 DCPD 和 CaCO3主极大衍射

峰强度(Ix)与空白 CPC 中 DCPD 和 CaCO3主极大衍射峰强度

(I0)的比值(b) 

Fig. 3  XRD patterns of CPC, 2% NCC-CPC and 4% 
NCC-CPC (a) and the ratio of the primary diffraction maxi-
mum of DCPD and CaCO3 of each CPC sample (Ix) to that of 
CPC (I0) (b) 
 

少, NCC 可能释放出吸附水, 加快 DCPD 和 CaCO3

的溶解。NCC 是由 D-吡喃葡萄糖以(1-4)糖苷键连

接而成的多糖类物质(化学结构如图 4 所示), 具有

多元醇的性质。Jiang 等[23]提出多元醇可与金属阳离

子形成配合物。NCC 分子结构中的每个醇羟基的氧

原子有两对孤电子, 而 Ca2+可提供空轨道, 可与游

离的 Ca2+形成配合物, 从而促进式(1)和式(2)所示

的溶解平衡右移。 

CaHPO4·2H2O Ca2+ + HPO4
2- + 2H2O   (1) 

CaCO3 Ca2+ + CO3
2-          (2) 

2.4  CPC 表面元素分析 

图 5 为 CPC 和 2% NCC-CPC 水化 24 h 后样品

表面的 XPS 图谱。两试样的全谱图均包括 C、O、

Ca 和 P 四种元素。与 CPC 相比, 2% NCC-CPC 的

C1s 峰的强度即 C 元素含量明显升高。图 5(b~d)分

别为 CPC 和 2% NCC-CPC 的 C1s、O1s 和 Ca2p 的

高分辨 XPS 图谱, 通过高斯拟合, 对各峰进行分峰

处理, 对应的结合能如表 1 所示。 

图 5(b)中 CPC 在 288.8 eV 处为 CaCO3 中 C=O

的 C1s 结合能[24], 而 2% NCC-CPC 该处对应的峰消

失, 在 288.3 eV 出现新峰, 属于 NCC 结构中糖苷键

C–O–C 的结合能[25-26]。图 5(c)中 CPC 在 532.5 eV

处出现 DCPD 中 H2O 的 O1s 结合能, 而 2%NCC- 

CPC 此峰消失, 在 532.8 eV 处出现新峰, 属于 NCC

中 C–OH 和 C–O–C 的 O1s 结合能[27-28]。图 5(d)中

347.3 和 351.0 eV 处分别属于 Ca2p1/2 和 Ca2p3/2

的结合能[26], 与CPC相比, 2% NCC-CPC的Ca2p1/2

结合能发生 0.3 eV 的化学位移。如 Ca2+与 NCC 之

间发生配位结合, Ca2p 的结合能应减小, 但实际却

增大 0.3 eV, 可能是由于 NCC 分子结构中众多羟基

氧和吡喃环上的氧强的电负性使得与 Ca2+配位的羟

基上的电子云密度偏离钙, 导致 Ca2p 的结合能增

大, 这也暗示了 NCC 与 Ca2+形成的配合物不稳定, 

会向稳定相转化。 

2.5  CPC 断面微观形貌分析 

图 6 为各组 CPC 水化 24 h 后自然断面的 SEM

照片。可见, CPC 断面存在较多的孔隙和裂纹, 且颗

粒尺寸较大, 颗粒间排列较疏松。而加入 2%和 4% 

NCC 的 CPC 断面孔隙和裂纹相对较少, 颗粒细化, 

颗粒间排列较致密。 

抗压强度是衡量 CPC 固化后抗负载能力的指

标, 是材料产生裂纹并延伸至临界裂纹尺寸时所承

受的最大负荷。作为脆性材料, CPC 在受荷时首先会

在颗粒结合处产生微裂纹, 当微裂纹与 CPC 内部孔

隙相遇时会并接而使裂纹迅速生长, 从而影响 CPC 

 

图 4  NCC 的化学结构图(其中 DP 为聚合度[8]) 

Fig. 4  Chemical structure of NCC 
DP represents the degree of polymerization 
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图 5  CPC 和 2% NCC-CPC 水化 24 h 后的 XPS 图谱 

Fig. 5  XPS spectra of CPC and 2% NCC-CPC after setting for 24 h 
(a) Survey; (b) C1s; (c) O1s; (d) Ca2p 

 

的抗压强度。因此, CPC 的抗压强度取决于其颗粒

间的结合强度、孔隙和裂纹的特征等。 

综上, CPC 在水化过程中, DCPD 和 CaCO3由于

溶度积较大首先溶解产生 Ca2+; NCC 表面羟基与游

离的 Ca2+形成正离子配合物, 促进 DCPD 和 CaCO3

的溶解, 但该配合物稳定性较差; 配合物吸附带负

电的 PO4
3-, PO4

3-再吸附 Ca2+, 如此循环形成弱结晶

的中间相, 使得 CPC 颗粒之间排列紧密, 孔隙减少,  
 

表 1  CPC 和 2% NCC-CPC 中 C1s、O1s 和 Ca2p 的结合能 

Table 1  The binding energy of C1s, O1s and Ca2p core 
levels from CPC and 2% NCC-CPC 

Binding energy/eV Elements and functional 
groups CPC 2% NCC-CPC

C1s 
C–C、C–H 

C–O/C=O 
C–C/C–O–C 

284.8 
286.5/288.8 

– 

284.8 
– 

286.1/288.3 

O1s 
P=O 

P–OH/H2O 
C–OH/C–O–C 

531.2 
532.5 

– 

531.4 
– 

532.8 

Ca2p 
Ca2p3/2 

Ca2p1/2 

351.0 
347.3 

351.1 
347.6 

“–” indicates the absence of binding energy corresponding to the element 

图 7 为该过程的示意图。同时 NCC 延长了 CPC 的

凝固时间, 即保持良好流动性的时间延长, 从而有

利于内部气体的排出, 使得结构更加紧密[21]。本研

究添加的 NCC 长为 150~200 nm, 宽为 10~15 nm(图

8 为 NCC 的 TEM 照片), 具有较高的长径比, 类似

于晶须, 当 CPC 在抵抗应力破坏时, 具有高强度的

NCC 可能通过桥接作用, 在裂纹表面上施加闭合应

力, 从而减小裂纹尖端所承受的力, 起到抑制裂纹

继续扩展而增加 CPC 的断裂韧性[29]。上述原因可能

提高 CPC 的抗压强度。 

2.6  NCC 在 CPC 中的分散性研究 

图 9 为 AMC 标记的 NCC 在 CPC 中分布的荧

光显微照片。AMC 标记的 NCC 呈绿色荧光, 随

NCC 含量的增加, 荧光强度增强, 而未经 AMC 标

记的 NCC 加入 CPC 后, 无绿色荧光。带有绿色荧

光的颗粒在 CPC 中的分布均匀, 说明 NCC 在 CPC

中分散较均匀。 

3  结论 

1) 加入 NCC 显著提高 CPC 的抗压强度和断裂 
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图 6  CPC、2% NCC-CPC 和 4% NCC-CPC 水化 24 h 后自然断面的 SEM 照片 

Fig. 6  SEM images of the cross-sections of CPC (a1, a2), 2% NCC-CPC (b1, b2) and 4% NCC-CPC (c1, c2) after setting for 24 h 

 

 

图 7  NCC 与 Ca2+配位结合促进 CPC 水化的示意图 

Fig. 7  Schematic diagram of NCC promoting the setting of 
CPC by coordination with Ca2+ 

 

图 8  NCC 的 TEM 照片 

Fig. 8  TEM image of NCC 

 

图 9  7-氨基-4-甲基香豆素(AMC)标记的 NCC 在 CPC 中均匀分布的荧光显微照片 

Fig. 9  Fluorescence micrographs of NCC labeled by 7-amino-4-methyl coumarin (AMC) that evenly distributed in CPC 
(a) 2% NCC-CPC; (b) 2% NCC-AMC-CPC; (c) 4% NCC-AMC-CPC 

 

韧性, 且 2% NCC-CPC 的抗压强度最高, 为(26.9± 

3.4) MPa。同时 NCC 延长 CPC 的凝固时间, 2% 

NCC-CPC 的凝固时间基本满足临床需求;  

2) XRD 和 XPS 结果显示, NCC 与 Ca2+形成不

稳定的配合物, 促进了 DCPD 和 CaCO3 的溶解和转

化。SEM 照片显示加入 NCC 后, CPC 中孔隙和裂纹

减少, 颗粒尺寸减小。NCC 具有高长径比, 可能对

裂纹具有桥接作用, 起到补强增韧的作用;  

3) 荧光素AMC标记的NCC, 表明在CPC中呈

均匀分布。 

本研究通过添加NCC, 提高了CPC的抗压强度

和韧性, 为 CPC 的补强增韧提供了新方法, 具有潜
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在的应用前景。 
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