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Кальцийфосфатный порошок был синтезирован из водных растворов лактата кальция Са(C3H5O3)2 
и гидрофосфата аммония (NH4)2HPO4 при мольном соотношении Са / Р = 1. По данным РФА, фазо­
вый состав порошка после синтеза был представлен брушитом CaHPO4·2H2O и гидроксиапатитом 
Ca10(PO4)6(OH)2. После термообработки при 350—600  °С вследствие деструкции сопутствующего 
продукта реакции порошок был окрашен в темно-коричневый цвет. Порошок после термообработки 
при 350 °С включал монетит СаНРО4 и гидроксиапатит Са10(РО4)6(ОН)2, а при 600 °С — гидрокси­
апатит Са10(РО4)6(ОН)2 и γ-пирофосфат кальция γ-Сa2P2O7. Фазовый состав керамики, полученной 
из синтезированного порошка, после обжига при 1100 °С был представлен β-пирофосфатом кальция 
β-Сa2P2O7 и β-трикальцийфосфатом β-Ca3(PO4)2. Окрашенные после термообработки в  интервале 
350—600 °С порошки могут быть использованы в качестве исходных для формования пористых био­
совместимых композиционных кальцийфосфатных материалов с заданной геометрией порового про­
странства методом стереолитографической печати. Полученный синтетический порошок может 
быть рекомендован для создания биосовместимых биодеградируемых композиционных материалов 
для костных имплантатов как керамических, так и композитов с полимерной или неорганической 
матрицей.

Ключевые слова: карбонат кальция, лактат кальция, гидрофосфат аммония, синтез, брушит, моне­
тит, гидроксиапатит, пирофосфат кальция, трикальцийфосфат, композит.

Введение

Современная медицина активно использует 
искусственные биоматериалы для замены 
и  восстановления поврежденной костной 

ткани [1]. В  зависимости от  назначения, вводи-
мые в  организм имплантаты должны замещать-
ся живой тканью, т.е. быть биорезорбируемыми, 
и/или функционировать длительное время в сре-
де организма, т.е. быть биорезистивными. В реге-
неративных методах лечения предпочтение отда-
ется биосовместимым и  биорезорбируемым ма-
териалам, которые получают преимущественно 
из  синтетических порошков фосфатов кальция 
(ФК) [1—4]. Это объясняется тем, что главным 
компонентом неорганической составляющей 
костной ткани является такой ФК, как гидрок-
сиапатит (ГАП) [5, 6]. Резорбируемую керамику 

*  Исследование выполнено при финансовой поддержке 
РФФИ в рамках научного проекта № 18‑29‑11079.

на основе ФК получают из порошков с мольным 
соотношением Са / Р в интервале 0,5 < Са / Р < 1,5 
[7, 8]. Следующие ФК обладают мольным соот-
ношением в  данном интервале: Са(РО3)2 (поли-
ФК, Са / Р = 0,5), тромелит Ca4P6O19 (Са / Р = 0,67), 
пирофосфат кальция Са2Р2О7 (ПФК, Са / Р = 1,0), 
трикальцийфосфат Са3(РО4)2 (ТКФ, Са / Р = 1,5). 
Перечисленные ФК образуются в результате вы-
сокотемпературной обработки синтетических ги-
дратированных кислых или основных ФК или 
при использовании твердофазного синтеза [3].

Биоматериалы, предназначенные для создания 
имплантата, должны удовлетворять ряду требова-
ний, к  которым относятся отсутствие коррозии 
и нежелательных химических реакций с тканями 
и  межтканевыми жидкостями; механические ха-
рактеристики, позволяющие выполнять необхо-
димые манипуляции при имплантации; отсутст-
вие реакций со  стороны иммунной системы ор-
ганизма; а также наличие в имплантате сквозных 
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пор размером 100—1000 мкм, которые должны со-
ставлять 60—90% объема имплантата, для быстро-
го прорастания костной ткани [1, 9—12].

Существуют различные методы создания по-
ристых керамических материалов с  хаотичной 
пористостью: метод дублирования полимер-
ной матрицы на  основе порошков фосфатов 
кальция [13, 14]; метод обработки природного 
коралла растворимыми соединениями, содер-
жащими фосфат-ионы, с  последующей термо-
обработкой [15]; метод выгорающих добавок 
[13]; метод замораживания заготовки на основе 
фосфатов кальция с  использованием в  качест-
ве порообразующих веществ камфена [16] или 
воды [17]; метод формования из  вспененного 
шликера [13, 18, 19]; метод спекания порошков 
стекла, содержащих порообразующие добавки 
(карбонаты) в количестве 1—5% [20, 21].

Для создания заданной архитектуры применя-
ют аддитивные методы формования прекерами-
ческих заготовок, такие как струйная 3D-печать 
(inkjet 3D-printing) [22], селективное лазер-
ное спекание [23], экструзионная 3D-печать 
(robocasting) [24, 25], использование удаляемого 
полимерного прототипа порового пространства 
[26], стереолитографическая печать [27]. В рабо-
тах [10] и [28] была продемонстрирована возмож-
ность использования стереолитографической 
3D-печати из суспензий кальцийфосфатных по-
рошков в смеси мономеров для изготовления ке-
рамических матриксов с  заданной геометрией 
порового пространства. Для повышения разре-
шения и снижения латерального рассеяния при 
стереолитографической печати керамических 
полуфабрикатов в состав суспензии вводят кра-
сители [29]. Углерод является наиболее эффек-
тивным красителем, снижающим латеральное 
рассеивание света при использовании стереоли-
тографической печати из суспензий неорганиче-
ского порошка в смеси мономеров [30]. Добиться 
окраски порошков ФК (от  темно-коричневой, 
черной до  различных оттенков серого) можно, 
используя при синтезе соли кальция карбоновых 
кислот. Термическая обработка при 400—800  °С 
порошков, включающих соли аммония карбо-
новых кислот, приводит к  образованию углеро-
да из  сопутствующего продукта реакции (СПР) 
органической природы [31—33]. Стоит отметить, 
что образующийся в порошке ФК углерод может 
препятствовать спеканию до своего полного уда-
ления, способствуя формированию субмикрон-
ной микроструктуры керамики [33].

Целью данной работы являлось получение 
окрашенного порошка ФК, пригодного для из-

готовления биокерамики, из  лактата кальция 
и гидрофосфата аммония при мольном соотно-
шении Са / Р исходных растворов, равном 1.

Экспериментальная часть

1  л водного раствора лактата кальция 
Са(C3H5O3)2 с  концентрацией 0,5М получа-
ли, добавляя 0,5М порошка карбоната каль-
ция CaCO3 (Химмед, ГОСТ-4530—76) к 1 л 1М 
водного раствора молочной кислоты C3H6O3 
(РусХим, Россия). При этом протекала реакция

2C3H6O3 + CaCO3 = 
	 = Са(C3H5O3)2 + H2O + CO2.� (1)

Затем к полученному водному раствору лак-
тата кальция Са(C3H5O3)2 по  каплям в  течение 
1 ч добавляли 1 л 0,5М водного раствора гидро-
фосфата аммония (NH4)2HPO4. Мольное соот-
ношение Ca / P исходных компонентов состав-
ляло 1. Полученную суспензию при комнатной 
температуре перемешивали на  магнитной ме-
шалке в течение 1 ч.

Полученный осадок отделяли от  маточного 
раствора на воронке Бюхнера и сушили в тонком 
слое на воздухе при температуре 40 °С. Порошок 
после сушки подвергали термообработке при 
350 и  600  °С в  течение 2 ч при скорости нагре-
ва 5  °С/ мин, охлаждение производили с  печью. 
Образцы высотой 2 мм и диаметром 12 мм, весом 
около 0,3 г были отпрессованы на  ручном прес-
се Carver Laboratory Press Model C (USA) из  по-
рошка, полученного после термообработки при 
350 °С. Удельное давление прессования составля-
ло 100 MПа. После прессования таблетки обжига-
ли при 1100 °С в течение 2 ч при скорости нагрева 
5 °С/ мин, охлаждение производилось с печью.

Рентгенофазовый анализ (РФА) образцов по-
сле синтеза и термообработки проводили на диф-
рактометре Rigaku D / Max-2500 с вращающимся 
анодом (Япония). Для проведения качественного 
определения фаз использовали базу данных по-
рошковой дифракции ICDD PDF2 [34]. Съемку 
вели в режиме на отражение (геометрия Брегга—
Брентано) с  использованием CuKα-излучения 
(ускоряющее напряжение 40  кВ, ток труб-
ки 200  мА, интервал углов 2θ = 2—70° с  шагом 
по 0,02°, скорость регистрации спектров 5° / мин).

Микроструктуру порошков и керамики после 
термообработки исследовали методом растро-
вой электронной микроскопии (РЭМ) на  рас-
тровом электронном микроскопе LEO SUPRA 
50VP (Carl Zeiss, Германия; автоэмиссионный 
источник); съемку осуществляли в режиме низ-
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кого вакуума при ускоряющем напряжении 
20 кВ (детектор вторичных электронов VPSE) 
и  при напряжениях 3—20 кВ (детектор SE2). 
Изображения получали во вторичных электро-
нах при увеличениях до ×20 000 и регистрирова-
ли в оцифрованном виде на ЭВМ.

Термический анализ (ТА) выполняли на тер-
моанализаторе NETZSCH STA 409 PC Luxx 
(NETZSCH, Германия). Исследование соста-
ва образующейся при разложении образцов га-
зовой фазы проводили при помощи квадру-
польного масс-спектрометра QMS 403C Aëolos 
(NETZSCH, Германия), совмещенного с  тер-
моанализатором NETZSCH STA 409 PC Luxx. 
Масс-спектры записывали для массовых чисел 
18 (Н2О); 15 (NH); 30 (NO), 44 (СО2). Скорость 
нагрева 10 °C / мин, интервал температур 40—
1000 °С. Масса образца составляла не менее 10 мг.

Результаты и их обсуждение

По данным РФА (рис. 1), фазовый состав по-
рошка после синтеза из водных растворов лак-
тата кальция и гидрофосфата аммония и сушки 
при 40 °C был представлен преимущественно 
брушитом СаНРО4·2Н2О и  гидроксиапатитом 
Ca10(PO4)6(OH)2.

При этом могли одновременно протекать ре-
акции (2) и (3):

Ca(C3H5O3)2 + (NH4)2HPO4 + 2Н2О = 
	 = СаНРО4·2Н2О + 2NH4C3H5O3,� (2) 

10Са(C3H5O3)2 + 6(NH4)2HPO4 + 2H2О = 
	 = Са10(РО4)6(ОН)2 +� (3) 

+ 12NH4C3H5O3 + 8C3H6O3.

Формирование ФК при взаимодействии вод-
ных растворов зависит от уровня pH в зоне реак-
ции [35]. Молочная кислота, за счет наличия ги-
дроксильной (—OH) и карбоксильной (—COOH) 
групп, способна к  поликонденсации с  образо-
ванием димеров из  молочной кислоты [36] или 
низкомолекулярных полилактидов ((C3H4O2)n) 
[37]. Присутствие в зоне реакции ионов аммония, 
не связанных с лактат-ионами, благодаря возмож-
ному образованию полилактидов при продолжи-
тельном хранении молочной кислоты, в свою оче-
редь, приводит к смещению pH от 3—5, предпоч-
тительного для синтеза брушита СаНРО4·2Н2О 
и монетита СаНРО4, к pH 6—8, предпочтительно-
го для синтеза гидроксиапатита Ca10(PO4)6(OH)2.

Данные РФА указывают на увеличение мольно-
го соотношения Са / Р в синтезированном продук-
те против заданного мольного соотношения Са / Р 
= 1. Таким образом, в маточном растворе мог оста-

ваться не вступивший в реакцию гидрофосфат ам-
мония (NH4)2HPO4, который при отделении осад-
ка от маточного раствора был отфильтрован.

Ранее при синтезе фосфатов кальция из рас-
творов лактата кальция и гидрофосфата аммо-
ния различной концентрации, по данным РФА, 
были получены порошки, фазовый состав кото-
рых был представлен брушитом и  не  содержал 
гидроксиапатита [31]. Данное отличие может 
быть связано как с различной продолжительно-
стью синтеза, которая в работе [31] составила 24 
ч, так и с образованием димеров и полилакти-
дов в водных растворах молочной кислоты при 
продолжительном хранении [36].

Микрофотография порошка (рис.  2), син-
тезированного из  0,5М водных растворов лак-
тата кальция Ca(C3H5O3)2 и  гидрофосфата ам-
мония (NH4)2HPO4 при мольном соотношении 
Са / Р = 1,00 показывает, что порошок состоит из ча-
стиц преимущественно пластинчатой и нерегуляр-
ной формы. При этом на микрофотографии мож-
но видеть крупные частицы пластинчатой формы 
размером 6—10 мкм и мелкие частицы размером 
от 100 нм до 0,5 мкм нерегулярной формы, собран-
ные в крупные агломераты размером 2—6 мкм. Так 
как пластинчатая форма характерна для частиц 
синтетического брушита СаНРО4·2Н2О, следова-
тельно, можно предположить, что агрегаты частиц 
нерегулярной формы представляют собой гидрок-
сиапатит Ca10(PO4)6(OH)2.

По  данным термического анализа (рис.  3), 
общая потеря массы синтезированного продук-
та при нагревании до 1000 °С составила 32%.

Данные масс-спектрометрии (рис. 4) позво-
ляют судить о  том, что термическое разложе-
ние образца сопровождается выделением воды, 
углекислого газа, аммиака и оксидов азота.

Рис. 1. Данные РФА порошка после синтеза из водных рас-
творов лактата кальция и  гидрофосфата аммония и  сушки 
при 40 °С
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Потеря массы, обусловленная удалением ад-
сорбированной, физически связанной воды, со-
ставила 2%. На кривой для ионизированных ча-
стиц с массой 18 а.е.м. (дублирующая кривая для 
частиц с массой 17 а.е.м.) присутствует пик с мак-
симумом при 180 °С. Основная потеря массы в ин-
тервале 120—300  °С приходится на  разложение 
брушита до  монетита. В  интервалах 130—220  °С 
и  110—400  °С зафиксировано выделение окси-
дов азота (по кривой для частиц с массой 30 а.е.м. 
(NO)) и аммиака (по кривой для частиц с массой 
17 а.е.м., если она соответствует NH3; и  по  ду-
блирующей кривой для частиц с массой 15 а.е.м. 
(NH)). Причем наибольшая интенсивность выде-
ления аммиака приходится на 195 и 310 °С.

Выделение СО2 (частицы с  массой 44 а.е.м.) 
зафиксировано в интервале 150—800 °С с макси-
мумами при 195, 350 и 780 °С, что связано с раз-
ложением СПР, предположительно представляю-
щего собой лактат аммония / молочную кислоту.

Порошок после термообработки при 350  °С 
и спрессованные из него таблетки были корич-
невого цвета. Окраску порошку придавали про-
дукты деструкции сопутствующего продукта ре-
акции синтеза ФК.

По данным рентгенофазового анализа (РФА) 
(рис.  5), порошок после термообработки при 
350 °С содержал монетит (СаНРО4, PDF 9—80) 
и  гидроксиапатит (Са10(РО4)6(ОН)2, PDF 84—
1998). После термообработки при 600  °С фазо-
вый состав порошка был представлен гидрок-
сиапатитом (Са10(РО4)6(ОН)2, PDF 84—1998) 
и γ-пирофосфатом кальция (γ-Сa2P2O7, PDF 17—
499). После обжига отпрессованных таблеток 
при 1100  °С фазовый состав образцов керами-
ки был представлен биосовместимыми и биоре-
зорбируемыми фазами β-пирофосфата кальция 
(β-Сa2P2O7, PDF 81—2257) и  β-трикальций
фосфата (β-Ca3(PO4)2, PDF 9—146).

Формирование фазового состава при термо-
обработке может быть отражено следующими 
реакциями:

	 СаНРО4·2Н2О = СаНРО4 + 2Н2О,� (4) 
	 2СаНРО4 = Сa2P2O7 + Н2О,� (5) 

Са10(РО4)6(ОН)2 + Сa2P2O7 = 
	 = 4Са3(РО4)2 + Н2О.� (6)

ПФК образуется из  брушита в  результа-
те протекания реакций (4) и  (5). Превращение 
γ-Сa2P2O7 в  β-Сa2P2O7 происходит при 700  °С 
[35]. Образование фазы ТКФ при нагревании 
обусловлено реакцией (6).

По данным РЭМ, морфология порошка после 
термообработки при 350 и 600 °С (рис. 6, а, б) от-

Рис. 2. Микрофотография порошка ФК после синтеза и суш-
ки при 40 °С

Рис. 3. Зависимость массы синтезированного порошка после 
сушки от температуры

Рис.  4. Зависимость ионного тока (А) от  температуры для 
m / Z = 18 (H2O), 17 (OH, NH3), 15 (NH), 44 (CO2), 30 (NO)
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личается от порошка после синтеза. При 350 °С 
можно видеть агломераты размером 1—5  мкм, 
состоящие из более мелких частиц нерегулярной 
формы размером 20—300 нм. При 600 °С наблю-
даются агломераты нерегулярной формы разме-
ром 0,5—3 мкм из частиц 50—100 нм. После тер-
мообработки образца при 1100 °С (рис. 7) сред-
ний размер зерен в керамике составил 1—3 мкм. 
Наблюдается спекание частиц, о чем свидетель-
ствует образование перемычек между отдельны-
ми элементами структуры, а также рост частиц. 
Плотность отпрессованного образца до обжига 
составила 0,8 г / см3, а после обжига при 1100 °С 
— 1,3 г / см3. Линейная усадка после обжига при 
1100 °С составила 19,8%. Невысокая плотность 

керамики после обжига, по всей видимости, мо-
жет быть связана с малой исходной плотностью 
порошковой заготовки (образца после прессо-
вания), а  также с  присутствием органического 
компонента, который может выполнять роль 
выгорающей порообразующей добавки [13], 
а  также высокой активностью порошка к  спе-
канию, которое для синтетических ФК наблю-
дается уже при 600 °С [37]. Высокая активность 
синтетических порошков ФК приводит к  спе-
канию частиц внутри агрегата, образуя прочные 
ажурные сетки, которые в дальнейшем препят-
ствуют спеканию образца керамики в  целом. 
Следует, однако, отметить, что полученная ми-
кропористая керамика (см. рис. 7) образует ше-
роховатую поверхность, необходимую для про-
лиферации костных клеток и развития процесса 
регенерации костной ткани [38].

Выводы

Использование водных растворов лактата каль-
ция и гидрофосфата аммония позволяет получить 
кальцийфосфатный порошок, фазовый состав ко-
торого представлен брушитом СаНРО4·2Н2О и ги-
дроксиапатитом Ca10(PO4)6(OH)2. По данным ТА, 
продукты термической деструкции сопутствую-
щего продукта реакции, придающие порошку ФК 
окрашивание, сохраняются в порошке до темпе-
ратуры 800 °С. Полученный после термообработ-
ки в интервале 350—600 °С окрашенный порошок 
может быть использован для подготовки суспен-
зий для стереолитографической печати высоко-
го разрешения порошковых полуфабрикатов ке-
рамики сложной формы. При нагревании в син-
тезированном порошке происходит изменение 
фазового состава неорганического компонента 
и деструкция компонента органической природы. 
Фазовый состав порошка после термообработ-
ки при 350  °С представлен монетитом (СаНРО4) 

Рис.  6. Микрофотографии порошка, синтезированного 
из водных растворов лактата кальция и гидрофосфата аммо-
ния, после термообработки при 350 °С (а), 600 °С (б)

Рис. 5. Данные РФА порошка, синтезированного из водных 
растворов лактата кальция и  гидрофосфата аммония, после 
термообработки при 350, 600 и 1100 °С

Рис.  7. Микрофотография керамики после обжига при 
1100 °С в течение 2 ч
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и  гидроксиапатитом (Са10(РО4)6(ОН)2), а  по-
сле 600  °С гидроксиапатитом (Са10(РО4)6(ОН)2) 
и γ-пирофосфатом кальция (γ-Сa2P2O7). Фазовый 
состав керамики, полученной из  синтезирован-
ных порошков после обжига при 1100  °С, пред-
ставлен биосовместимыми и  биорезорбируемы-
ми фазами ПФК β-Сa2P2O7 и  ТКФ β-Ca3(PO4)2. 
Полученные керамические материалы на основе 
ФК из синтетических порошков могут быть реко-
мендованы для создания костных имплантатов, 
а также в качестве наполнителя для создания ком-
позитов с полимерной или неорганической био-
совместимой и биодеградируемой матрицей.

Работа выполнена с использованием оборудова­
ния, приобретенного за счет средств Программы 
развития Московского университета.
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