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【摘要】  纳米羟基磷灰石（nano-hydroxyapatite, nHAp）是人体骨、牙无机组成的主要成分，具有优异的生物相容性、

生物活性和生物亲和性，可诱导骨组织再生，已广泛应用于骨缺损修复与替代等骨组织工程领域。由于其组成中含有能

通过人体正常的新陈代谢途径进行置换的钙、磷等元素，植入体内后可部分或全部被人体组织吸收和取代，能很好地辅助

骨的生长，是一种理想的骨修复材料。然而，传统的nHAp陶瓷材料具有一定的脆性且体内降解性差。此外，由于羟基磷

灰石纳米粒子表面能大，易发生团聚，导致材料的稳定性差，植入体内后力学强度衰减快，限制了其临床应用。目前，通过

负载相关生长因子、蛋白和多肽等活性分子，可有效提高单纯nHAp的力学性能及生物相容性，从而使其更符合骨修复材

料的生物学要求。但传统的物理或化学修饰方法步骤繁琐，修饰过程可导致nHAp生物活性受到干扰。近年来，直接利用

生物大分子或者微生物活体自身的分子识别和自组装能力来制备纳米材料的仿生合成方法不仅简单，且合成的纳米材料

性质稳定。对于nHAp而言，因其独特的晶体结构及理化性能，已有大量研究表明可利用其与生物分子之间的亲和性，通

过仿生合成的方法制得具有一定生物活性的nHAp。仿生合成nHAp有望成为主流骨组织工程支架材料，分析和归纳不同

nHAp材料的仿生合成过程及其特性，对进一步开发机械、生物学等性能更优的骨缺损修复材料具有一定的指导作用。本

文综述了基于不同生物分子模板，仿生合成nHAp的方法，并进一步讨论其在骨组织工程中的应用研究进展，为新一代骨

修复生物材料的研发提供参考。
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【Abstract】  Nano hydroxyapatite (nHAp), a main component of the inorganic composition of human bones and
teeth, is widely used in bone tissue engineering, bone defect repair and replacement, for example, for its biocompatibility,
bioactivity,  bioaffinity  and  the  ability  to  induce  bone  regeneration.  Nano  hydroxyapatite  contains  calcium  and
phosphorus,  elements that can be replaced through the normal metabolic channels of the human body. Therefore,  after
implantation,  it  can  be  partially  or  completely  absorbed  and  replaced  by  human  tissues  and  can  effectively  assist  bone
regeneration, which makes it an ideal material for bone repair. However, traditional nHAp material is brittle and hard to
be  degraded  in  human  body.  In  addition,  nHAp  has  poor  stability  due  to  its  high  surface  energy  and  tendency  for
agglomeration, which causes rapid attenuation of its mechanical strength and limits its clinical application. At present, the
mechanical  properties  and biocompatibility  of  nHAp can be effectively improved by loading the related growth factors,
proteins, peptides and other bioactive molecules, so as to better meet the biological requirements of bone repair materials.
However, the traditional physicochemical modification methods are complicated and may interfere with the bioactivity of
nHAp. It is simple to biomimetically synthesize nanomaterials by direct utilization of the molecular recognition and self-
assemble  capabilities  of  biomolecules  or  living  microorganisms.  Furthermore,  the  properties  of  the  synthesized
nanomaterials  are  stable,  and  the  method  has  been  extensively  studied  in  recent  years.  Due  to  the  unique  crystaline
structure and physicochemical properties of nHAp, results of a large number of studies have shown that its affinity with
biological  molecules  can  be  used  to  produce  bioactive  nHAp  by  biomimetic  synthesis  methods.  Biomimetically
synthesized  nHAp  is  expected  to  become  the  mainstream  bone  tissue  engineering  scaffold  material.  Analyzing  and
summarizing the biomimetic  synthetic  process  and the characteristics  of  different  nHAp materials  will  facilitate  further
development  of  bone  defect  repair  materials  with  better  mechanical  and  biological  properties.  Herein  we  reviewed
methods  of  biomimetic  synthesis  of  nHAp  based  on  different  biomolecular  templates.  Furthermore,  we  also  discussed
applications  of  biomimetic  synthesized  nHAp  in  bone  tissue  engineering,  which  can  used  as  reference  information  for
further research and development of new-generation bone repair biomaterials.
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骨组织工程是利用细胞生物学和工程学原理，设计

并开发用于修复缺损骨组织生物材料的一门学科[1-2]。支

架材料是骨组织工程的三要素之一，对干细胞的增殖分

化、骨组织的再生有支持和引导作用[3]。近年来，纳米材

料因其比表面积大，有利于细胞、蛋白等黏附，具有良好

的机械性能及优异的生物相容性，已广泛用于骨组织工

程[4]。目前，大量研究已证实生物陶瓷、碳纳米管、生物

玻璃、纳米金、聚合纳米材料等各类纳米材料具有诱导

细胞成骨分化和新骨再生方面的能力[5]，表明纳米材料已

具备成为新一代骨修复支架材料的潜质。此外，结合纳

米材料的结构优势，将具有成骨能力的药物、基因或细胞

生长因子等载入体内，可有效提高组织的再生能力。纳

米羟基磷灰石（nano-hydroxyapatite, nHAp）是人体骨、牙

无机组成的主要成分，具有优异的生物相容性、生物活性

和生物亲和性，是骨组织工程常用的纳米材料之一，在制

备方法、应用范围等方面已得到广泛研究[6-9]。然而，传统

nHAp修复材料在取向、尺寸、结晶度等方面与天然骨有

一定的差距，存在强度低、韧性差、不易成型等问题。同

时，nHAp纳米粒子由于表面能大，易发生团聚，导致材料

的稳定性差，植入体内后力学强度衰减快，限制了其临床

应用[10]。尽管负载各类生长因子或促成骨药物的多功能

nHAp能在一定程度上解决上述问题，但传统的物理、化

学修饰方法步骤繁琐，修饰过程可能导致nHAp的生物活

性受到干扰。因此，构建强度高、韧性好、结构稳定且合

成方法简单的新型nHAp以满足生物体对骨修复材料的

要求具有重要意义。基于此，本文综述了基于不同生物

分子模板如蛋白质、多糖、合成高分子聚合物等仿生合

成nHAp的方法，对合成产物生物相容性、可降解性、成

骨诱导性等成骨相关性能的优化进行了比较分析，并总

结了仿生合成nHAp在骨组织工程中的应用研究进展

（图1），为新一代骨修复生物材料的研发提供参考。 

1     仿生合成nHAp的特性

近年来，直接利用生物大分子或者微生物活体自身

的分子识别和自组装能力来制备纳米材料的仿生合成方

法不仅简单，而且合成的纳米材料性质稳定。相比之下，

仿生合成法具有反应条件温和、反应过程简单、产物性

质稳定、材料生物学性能良好等优势，在多领域均有广泛

应用[11-12]。以骨组织工程领域为例，WANG Ying-jun率领

的研究团队以酵母为生物模板，合成了含锶的磷酸三钙

（tricalcium phosphate, TCP）微球Sr-TCP，体外实验证实，

与单纯TCP相比，该复合材料具有良好的生物相容性，可

显著提高人间充质干细胞（human mesenchymal stem

cells, hMSCs）的增殖效率并促进细胞黏附，可用作药物载

体参与骨再生过程[13]。GU Zhi-peng的研究团队制备了仿

生甲基丙烯酸明胶/纳米鱼骨复合材料，体内外实验均证

明该复合材料可通过诱导肿瘤坏死因子（tumor necrosis

factor, TNF）-α、白介素（interleukin, IL）-6、IL-10、IL-1β等

细胞因子的分泌改变免疫微环境，并促使Ⅰ型胶原蛋白

（collagen type Ⅰ, COL-1）、血管内皮生长因子（vascular

endothelial growth factor, VEGF）和Runt相关转录因子

2（runt-related transcription factor 2, Runx2）等成骨相关蛋

白的大量表达来促进骨再生过程[14]。ZIA等[15]以壳聚糖

及葫芦巴种子多糖复合物为模板，采用共沉淀法合成了
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图 1  基于不同生物分子模板仿生合成nHAp

Fig 1  Biomimetic synthesis of nHAp based on different biomolecular templates
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nHA-CH-TFSP复合材料，透射电子显微镜（transmission

electron microscope, TEM）分析结果显示，与仍存在粒子

团聚的nHA-CH材料相比，该复合材料中粒子分布更加

均匀分散；将nHA-CH与nHA-CH-TFSP放入模拟体液

（simulated body fluid, SBF）中孵育4周，最终后者表面沉

积矿物均匀、较厚且致密，而前者表面矿物仅能不均匀分

散，提示nHA-CH-TFSP可有较好的成骨活性。由此可

见，仿生合成纳米材料具有优异的机械性能及结构特点，

有望成为应用于骨组织工程的新一代材料。

就nHAp而言，当前常用的人工合成nHAp材料虽有

良好的生物相容性、可降解性和生物活性，但其形态多以

粉体或多孔陶瓷等无序结构为主，在力学性能方面相较

天然硬组织有明显不足，致使其在骨组织工程领域的应

用受到一定限制[16]。然而，仿生合成法可通过模拟天然

硬组织的矿化方式，在相关生物分子模板的调控下制备

出在结构和性能上更贴合天然骨的nHAp材料[17]。目前，

已有研究者利用羟基磷灰石与生物分子之间的亲和性，

通过仿生合成成功制备了具有一定生物活性的nHAp。

例如，QI等[18]利用DNA与Ca2+的强结合力，以DNA为模板

成功合成了中空结构的nHAp。该nHAp对药物及蛋白均

有较好的负载能力。同时，他们也利用三磷酸腺苷

（adenosine triphosphate, ATP）分子与Ca2+的强结合作用，

以其为模板合成了介孔羟基磷灰石纳米球[19]。此外，已

有文献报道，以细菌纤维素为模板合成3D多孔纤维素/

羟基磷灰石（hydroxyapatite, HAp）纳米复合材料[20]，应用

硫酸软骨素诱导HAp成核结晶、从而仿生合成纳米片状

nHAp材料[21]等，这类具有有机-无机相结合的仿生结构和

良好机械性能的材料在骨组织工程领域具有广阔的应用

前景。 

2     单分子模板仿生合成nHAp
 

2.1    蛋白质

蛋白质是生命活动的主要承担者，由氨基酸通过肽

键连接而成。蛋白质来源广泛，其分子中的氨基和羧基

等基团可与Ca2+、PO4
3−等离子进行反应，具有良好的生物

活性，可作为nHAp仿生合成的模板材料。其中，胶原蛋

白（collagen, COL）是人体骨、牙体组织中有机质的主要

组成部分，明胶是胶原蛋白部分水解变性的产物，它们均

无细胞毒性并具有良好的生物相容性[20]。不同胶原蛋白

或明胶的机械强度及吸水性等性能存在差异，根据交联

方式的不同可制备出能引导特定组织再生的胶原蛋白或

明胶材料。传统nHAp材料具有易团聚的特点，而明胶侧

链的RCOO−官能团可作为Ca2+配位的活跃位点，并进一

步与PO4
3−相互作用成核，进而形成较分散的HAp纳米晶

体。基于此，SADJADI等[22]成功以明胶为模板在室温下

通过共沉淀法原位仿生合成制得nHAp复合材料，有效避

免了HAp颗粒的团聚。同时，KIKUCHI等[23]以胶原蛋白

为模板，通过共沉淀法合成了与松质骨结构相似的胶原

蛋白/HAp纳米复合材料。与单纯HAp相比，该材料有较

强的机械强度，体内实验显示该材料植入猎犬胫骨骨骼

缺损部位后可参与骨再生过程，并被破骨细胞吸收，体现

了胶原蛋白纤维的增强作用。此外，LIU等[24]证实明胶/

HAp纳米纤维支架相较市售明胶海绵Gelfoam具有更佳

的比表面积和机械强度，可为细胞生长和组织形成提供

更为优良的机械支撑及蛋白质黏附力，有利于细胞的黏

附和增殖。在体外成骨细胞分化实验中，在明胶/HAp纳

米纤维支架上培养的成骨细胞中骨唾液酸蛋白（bone

sialoprotein, BSP）和骨钙素（osteocalcin, OCN）的表达较

明胶组有明显上调，表明以明胶为模板所合成的HAp复

合支架有助于成骨细胞分化。FANG等[25]以明胶为模板

并加入可吸引干细胞定植及促进骨再生的基质细胞衍生

因子1（stromal cell-derived factor-1, SDF-1），一步合成了

含SDF-1的仿生明胶羟基磷灰石微球GHM-S（gelatin/

nano-hydroxyapatite microsphere embedded with stromal

cell-derived factor-1）。体外实验显示，GHM-S与空白对

照组相比可使hMSC成骨相关特异性蛋白如OCN、碱性

磷酸酶（alkaline phosphatase, ALP）、Ⅰ型胶原等表达上

调。同时体内实验表明GHM-S与市售的Sinbone多孔羟

基磷灰石材料相比能更有效地促进大鼠骨缺损区域新骨

再生。

除明胶外，丝素蛋白、丝胶蛋白可从家蚕、蜘蛛等生

物中提取，由于其良好的生物相容性、可降解性和易加工

性等特性被广泛应用于生物医学领域。DING等[26]以丝

素蛋白（silk fibroin, SF）纳米纤维为分子模板，通过水相

共沉淀法制备出了模拟细胞外基质的可注射SF-HAp水

凝胶。可注射SF-HAp水凝胶具有适宜的HAp含量，其均

匀多孔的微观结构和模量、刚度等机械性能均优于先前

报道的SF-HAp复合材料。体外兔骨髓干细胞增殖分化

实验证实，可注射SF-HAp水凝胶与单纯的SF相比有更佳

的细胞相容性，成骨早期标志物ALP和Runx2蛋白表达水

平均有上升。在大鼠体内实验中，可注射SF-HAp水凝胶

组在颅骨缺损部位新形成的骨小梁数目和厚度显著高于

单纯SF组，表明该材料对新骨生成有促进作用 [2 7 ]。但

SF材料可能存在降解速度较慢的问题，或可通过改变

SF提取方法、改变SF分子量的分布及与其他纤维材料共

混来调控其降解速度，使之更好地匹配机体内骨缺损区
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域骨再生进程。 

2.2    多糖

多糖广泛存在于自然界动植物体当中，是单糖由糖

苷键结合而成的糖链。多糖分子量较大，通常以主链伴

以侧链的形式存在，其多羟基结构和空间折叠使得其具

有独特的可加工性能。壳聚糖（chitosan, CTS）是存在于

虾、蟹、蘑菇等生物体内的天然多糖，由几丁质脱乙酰基

而成。其多糖主链在结构上与糖胺聚糖相似，可形成高

度多孔的支架，具有良好的骨传导性、骨整合性、抗菌性

和生物降解性，已被众多研究人员应用于骨组织工程支

架材料的构建中。THEIN-HAN等[28]以CTS为模板利用逐

步共沉淀法制得了CTS-质量百分比1%（1wt%）nHAp纳

米复合支架，其中壳聚糖网络的带电性质使nHAp得以有

效均匀分布，与CTS支架相比，该复合支架高度多孔，有

较大的压缩模量和较慢的降解速率，体外细胞培养实验

表明其上细胞黏附性佳，细胞增殖能力强、形态分布良

好。ZHANG等 [29 ]以CTS为模板，利用共沉淀法制备了

30wt%HAp/CTS纳米复合材料，并应用静电纺丝技术将

此纳米复合材料制成了纳米纤维支架。生物学评估结果

显示，HAp/CTS纳米纤维支架相较电纺CTS支架具有更

出色的骨传导性，可有效促进人胚胎成骨细胞（human

fetal osteoblast cells, hFOB cells）增殖和钙沉积，这也提示

了该材料在骨组织工程中的巨大应用潜力。然而对照组

TCP支架中hFOB细胞的增殖情况优于HAp/CTS纳米纤

维支架及CTS支架组，这可能提示CTS材料具有一定的细

胞毒性。若能在此基础上对CTS材料进行改性降低其潜

在的细胞毒性，则可能进一步提高HAp/CTS纳米纤维材

料的促成骨作用，增强其在骨组织工程中的可用性。

淀粉由α-D-吡喃葡萄糖聚合而成，水溶性好且简单

易得，具有良好的生物相容性和生物降解性。MESKINFAM

等[30]在室温下以小麦淀粉为模板合成出nHAp纳米复合

材料，研究表明淀粉上的OH－基团与Ca2+离子的相互作用

可调控nHAp的大小和形状。细胞培养和噻唑蓝比色分

析（MTT assay）结果显示该纳米复合材料无细胞毒性，此

外相较单纯的淀粉材料能够促进骨髓干细胞增殖，具有

更好的生物相容性。SADJADI等[31]利用小麦淀粉模板原

位合成棒状nHAp材料，其晶体形态与天然人骨相似，与

未加入淀粉制备出的形状不一的nHAp晶体相比，具有显

著的结构优势。将仿生合成nHAp复合材料浸泡于SBF溶

液中，其表面可形成一层碳酸磷灰石，证实了该材料的体

外生物活性。 

2.3    合成高分子聚合物

合成高分子聚合物是指以化学方法合成的、由共价

键重复连接而成的高分子量化合物。制造模拟天然细胞

外基质结构的纤维状支架，是骨组织工程研究的重要课

题。静电纺丝技术可通过电场作用使高分子聚合物溶液

转化为纳米级直径的聚合物纤维细丝，用于骨修复支架

材料的制备。聚己内酯（polycaprolactone, PCL）是通过ε-

己内酯单体在金属阴离子络合催化剂催化下开环聚合而

成的高分子有机聚合物，具有良好的生物相容性及可降

解性，是新一代骨组织工程支架材料的有力候选者。

YANG等 [ 3 2 ]以静电纺丝制备的具有均匀纤维结构的

PCL作为模板，浸泡于SBF10溶液，最终获得了表面有类

似生物磷灰石的纳米B型碳酸盐磷灰石涂层的电纺

PCL支架。该纳米支架相较于单纯的PCL支架具有更佳

的亲水性且有与天然骨骼类似的结构，有望成为骨组织

工程中的细胞载体。MAVIS等[33]同样将电纺PCL纳米纤

维支架浸入SBF10溶液中获得了有仿生磷酸钙涂层的多

孔纳米PCL支架。MTT测试表明其无细胞毒性，MC3T3-

E1细胞体外培养实验显示复合支架中细胞的ALP和

OCN水平均高于未涂覆磷酸钙涂层的PCL纳米纤维，证

实其可支持和诱导成骨细胞分化。除PCL外，聚L-乳酸

（ PLLA）电纺纤维也是常用于骨组织工程的支架材料。

PENG等[34]以PLLA纤维支架为模板合成了HAp/PLLA纳

米纤维支架，TEM观察显示HAp颗粒沿PLLA纤维长轴均

匀分散并呈轴向定向生长，大鼠骨肉瘤ROS17/2.8细胞培

养实验显示，复合支架组细胞生存率及ALP活性相较单

纯的PLLA支架组均有显著提高，表明该复合材料可更好

地促进细胞黏附、增殖和分化。聚酰胺（polyamide, PA）

化学结构和活性基团与胶原蛋白相似，已被证实具有较

好的生物相容性，并被广泛应用于生物材料制备中 [35 ]。

作为高极性聚合物，其可形成氢键与羟基磷灰石牢固结

合。利用这一特性，WANG等[36]采用热诱导相处理技术，

成功合成出纳米羟基磷灰石/PA复合物。将该复合材料

植入下颌骨缺损兔12周后，通过CT观察骨生成情况，与

仍未形成新骨的空白对照组相比，nHAP/PA支架组及

nHAP/PA+兔间充质干细胞组均可形成与周围正常骨组

织相似的高密度骨结构，从而实现缺损区域骨整合。然

而，以合成高分子聚合物电纺纤维为模板仿生合成的

nHAp支架依然存在诸如nHAp粒子分散性差、取向不固

定等共有的局限。对此，可使用NaOH等对高聚物电纺纤

维进行表面活化处理，或向纤维表面中引入-COOH、

-NH2等亲水基团的方法改造纤维表面状态，使nHAp粒子

得以均匀分散并诱导其定向结晶。 

2.4    其他

GUO等[37]以无羧酸基团的有机胺分子（十二胺和十
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六胺）为模板制备了具有六边形截面开放端口的纯

HAp单晶纳米管。在合成过程中，有机胺的氨基可与

HAp晶体的磷酸基团发生相互作用，促进HAp晶体的

100晶面集聚更多的PO 4
3 −。细胞培养结果表明，单纯

HAp单晶纳米管相较公认的可诱导成骨的骨形态发生蛋

白-7（bone morphogenetic protein, BMP-7）能更为显著地

促进细胞增殖，HAp单晶纳米管亦可与BMP-7发挥协同

效应；同时，HAp单晶纳米管的中空结构也使得其具有较

大的比表面积，有利于蛋白质的吸附和细胞的定植。 

3     多分子模板仿生合成nHAp

除单分子模板外，以多分子为模板构建的nHAp在骨

组织工程领域亦得到广泛应用。蛋白质、多糖、合成高

分子聚合物等模板材料各自具有机械性能或生物学性能

上的优势，但亦存在一定的限制，例如DU等[38]仿生合成

的胶原蛋白/HAp复合材料虽具有良好的生物降解性和

生物相容性，但机械强度较天然骨组织相比有明显不

足。天然硬组织的矿化是由细胞外基质中胶原蛋白、多

糖和各种离子等多种模板共同参与的过程，从仿生的思

路出发，多分子模板仿生合成相较单分子模板更能模拟

体内骨组织生成的真实环境和过程，从而制备出更符合

天然骨结构和功能的骨组织工程材料。

LI等 [3 9 ]基于透明质酸寡糖修饰的胶原蛋白及其矿

化产物，在室温下经分子自组装制成了胶原蛋白/透明质

酸低聚糖 /羟基磷灰石（ c o l l a g e n / h y a l u r o n i c  a c i d

oligosaccharides/hydroxyapatite, Col/oHAs/HAp）仿生纳

米纤维支架，其化学组成和微观结构类似天然骨。动脉

内皮细胞和小鼠颅顶前骨细胞培养结果显示，Col/oHAs/

HAp复合材料相较Col/HA/HAp和Col/HAp材料均可显

著增强细胞的黏附和增殖效应，同时ALP和OCN蛋白表

达上调。GAO等[40]以聚多巴胺（polydopamine, pDA）为模

板仿生合成板状纳米晶体 t H A （ p D A - t e m p l a t e d

hydroxyapatite），并进一步将所合晶体tHA与PCL静电纺

丝复合构建p D A / t H A / P C L纳米纤维支架。与传统

HA/PCL复合纳米纤维相比，该支架表现出了更优异的生

物相容性。同时，在非成骨诱导条件下，pDA/tHA/PCL亦

可促进hMSC细胞内Runx2、Ⅰ型胶原蛋白α1（type Ⅰ

collagen alpha 1, COLⅠa1）和OCN等成骨标记物的高度

表达。此外，由于pDA对包含巯基或伯胺基团（例如酶、

肽和DNA）的生物分子具有高度的化学亲和力，具有

p D A 层的仿生 H A 纳米颗粒亦可用作药物载体。

ZHAO等 [41 ]将羟基磷灰石、聚丙烯酸（polyacrylic acid,

PAA）和碳酸钠（sodium carbonate, Na2CO3）经溶胶-凝胶

合成法交联组装成了纳米复合水凝胶CHAp-PAA，其在

生理条件下可保持初始的形态和机械性能，表现出了良

好的稳定性。体外兔骨髓干细胞培养证实其与对照组

PBS相比，对细胞的增殖、骨向分化和细胞外基质产生均

有更显著的促进作用。在骨质疏松兔模型临界大小骨缺

损修复实验中，CHAp-PAA水凝胶组骨体积分数、骨小梁

厚度、骨小梁数目等骨再生能力参数明显高于空白对照

组，无需装载其他药物或干细胞等即可产生促进骨内向

生长及加速新骨形成的作用。WANG等[42]将PCL支架经

胶原蛋白功能化后浸入CaCl2和K2HPO4溶液中进行仿生

矿化，获得了HAp-Col-PCL复合材料。该材料在纳米级

微孔胶原纤维网络上形成了板状磷灰石分层结构，均匀

填充了PCL支架，并具有和松质骨类似的亲水性和弹性

模量。体外细胞培养结果显示，HAp-Col-PCL组与经

NaOH表面活化的PCL材料A-PCL组和Col-PCL组相比，

细胞黏附能力和细胞生长速率更高。体内临界大小骨缺

损植入实验证实，HAp-Col-PCL组新骨生成量高于空白

组及A-PCL组，根据Van Gieson’spicrofuchsin染色结果计

算骨整合度（骨-材料接触线/支架周长）可知，HAp-Col-

PCL组骨整合度高于A-PCL组，表明HAp-Col-PCL复合材

料具有加速骨再生、骨整合和新骨沉积的能力。 

4     总结与展望

仿生合成nHAp材料合成步骤简单，兼具优异的机械

性能和生物性能，与传统HAp材料相比具有明显的优越

性能，在骨组织工程领域有巨大的应用潜力。目前，针对

不同模板仿生合成nHAp已被大量研究，蛋白质、多糖、

合成高分子聚合物等均被证明可模拟人体骨组织胶原纤

维网络并指导nHAp合成。除了构建仿生的均匀多孔支

架结构外，不同的分子模板还可通过特殊的表面基团排

列和组成诱导Ca2+、PO4
3−等离子以一定规律成核结晶，从

而生成特定取向的nHAp晶体。最终，仿生合成制得的

nHAp材料具有高孔隙率、高比表面积等特点，适宜细胞

黏附和增殖；HAp的相关生物效应可诱导细胞骨向分化；

材料生物相容性好，具有可降解性，机械性能优良，可作

为骨修复材料携带与成骨相关干细胞和细胞因子等植入

骨缺损部位诱导骨再生。然而，无论是单分子模板仿生

合成还是多分子模板仿生合成，其合成产物始终无法完

全具备天然骨的骨传导性、骨诱导性和成骨性。尽管如

此，多分子模板仿生合成nHAp材料在全面模拟天然骨的

骨传导性、骨诱导性和成骨性方面已取得较大突破，有望

成为新一代的骨修复生物材料。当前仿生合成nHAp材

料仍处于研究阶段，尚未有临床应用，深入研究材料与人
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体组织相互作用是其走向骨组织工程实际应用的必经之

路。此外，继续着力提升材料的强度、孔隙率等基本性

能，开发材料的药物递送、干细胞及细胞因子结合等附加

功能，优化材料促进骨再生的作用，亦是未来仿生合成

nHAp材料相关领域研究的重要课题。

* * *
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