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RESUMO

Os fosfatos de célcio tém sido materiais muito utilizados como matrizes para substituicdo e
regeneracdo 6ssea. Nesse contexto, esse trabalho estuda algumas caracteristicas de
hidroxiapatita com adigdo de Poli(alcool vinilico) a fim de proporcionar maior coesdo. As
amostras foram moldadas, passaram por um processo de secagem e queima. A partir disso,
foram feitas analises de microscopia eletronica de varredura (MEV), espectrometria de
energia dispersiva de raios-X (EDS) com a finalidade de permitir a visualizagdo da estrutura
dos grdos e da composicao das amostras produzidas e compara-las entre si e com a analise da
matéria prima. Com esse procedimento conseguiu-se perceber que as amostras apresentavam

se dentro dos parametros esperados, tais como pureza e estrutura de gréos.

Palavras-chave: biomateriais . fosfatos de calcio . hidroxiapatita . caracterizacéo.



ABSTRACT

The calcium phosphate materials have been widely used as matrices for bone regeneration and
replacement. In this context, this study examines certain characteristics of hydroxyapatite with
addition of poly (vinyl alcohol) to provide cohesion. The samples were molded, went through
a process of drying and firing. From this analysis were made by scanning electron microscopy
(SEM), energy dispersive spectrometry X-ray (EDS) in order to allow visualization of the
grain structure and composition of the samples produced and compare them with each other
and analyzing the raw materials. With this procedure it was possible to realize that the
samples presented within expected parameters, such as purity and grain structure.

Key-words: biomaterials . calcium phosphate . hydroxyapatite . characterization.
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1 INTRODUCAO

O aumento da expectativa de vida proporcionado por avangos nas ciéncias e medicina tem
levado a um crescimento no nimero de idosos e, consequente aumento do numero de
problemas nas estruturas Osseas. Aléem disso, ha muitos casos de acidentes, doencas
degenerativas, osteoporose, dentre outros fatores que levam a perda de massa 6ssea e atingem
também a populacdo jovem. Para tanto, tém sido desenvolvido materiais capazes de substituir

a matriz 6ssea humana, chamados biomateriais.

Esses biomateriais destacam-se por combinar propriedades fisicas, bioldgicas e mecénicas
conferindo a protese ou a matriz maior durabilidade e sucesso no reparo feito no paciente,
bem como estimular uma resposta adequada dos tecidos vivos. Dentre essas propriedades
podem ser citadas resisténcia a corrosdo no meio de insercdo, capacidade de degradacao,
porosidade, capacidade de suportar esforgos, biocompatibilidade, bioatividade, dentre outros.

Polimeros, metais, ceramicos e compositos podem ser designados a essa finalidade.
Entretanto, para o caso mais especifico de 0ssos 0s materiais cerdamicos sdo muito utilizados
por apresentarem propriedades que viabilizam aplicacfes nessa area. Os materiais ceramicos,
geralmente, sdo duros, frageis, biocompativeis, biodegradaveis e suportam carga consideravel.
Dentro do amplo leque de ceramicos, os mais utilizados sdo os fosfatos de célcio e vidro

bioativos.

Os fosfatos de célcio sdo constituintes de 30 a 70% da massa 0ssea e dos dentes. Assim, é
tratado no presente trabalho, de modo mais especifico a hidroxiapatita (HA). Suas
caracteristicas e propriedades mais adequadas para utilizacdo na substituicdo Ossea serdo

estudadas, bem como métodos de obtencdo, analises de sua estrutura e aplicacées.

Dentre os métodos mais utilizados para a sintese da hidroxiapatita, o método sol-gel tera
maior enfoque neste trabalho. Isto se deve a possibilidade de maior controle de parametros de
sintese resultando em uma estrutura cujas caracteristicas e propriedades sejam mais adequadas

e melhor adaptadas para a utilizacdo como matriz dssea.
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2 OBJETIVOS

O trabalho teve como objetivo produzir amostras de fosfato de célcio com adi¢do de
poli(alcool vinilico) com duas diferentes concentracdes de fosfato e de polimero. A partir
dessas amostras analisar, com testes de microscopia e espectroscopia, suas caracteristicas
como componentes presentes e coalescéncia de grdos, bem como caracteristicas da matéria-

prima.
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3 REVISAO DE LITERATURA

3.1 Tecido Osseo

O tecido 6sseo € um tecido conjuntivo, sendo um dos mais resistentes e rigidos do corpo
humano (VALENTE, 1999). Segundo Soares (2005), isso se deve ao fato de ele suportar
tensdes, servir de suporte para as partes moles e proteger érgdos vitais. Além disso, apoia
musculos esqueléticos atuando como um sistema de alavancas e proporcionando a eles

movimentos (teis.

O tecido 6sseo é formado por uma matriz e células que apresentam func6es especificas (fig.
3.1). Os osteoblastos, localizados na matriz, sdo responsaveis pela sintese de colageno e
glicoproteinas na matriz dando origem a um novo 0sso. Os osteoclastos, células gigantes,
atuam na reabsorcdo da matriz e remodelacdo dos 0ssos. Os ostedcitos, responsaveis pela
matriz mineralizada do 0sso. (VALENTE, (1999); COSTA, (2010))

A matriz dssea é constituida das partes organica e inorganica. Na parte inorganica, 50% da
matriz, encontram-se ions de célcio e fosfato em maiores quantidades, além de bicarbonato,
magneésio, potassio e sodio, em menores quantidades. A parte organica é formada por fibras

coladgenas em sua maioria, proteoglicanos e glicoproteinas. (JUNQUEIRA, 2011)

De acordo com Dangelo & Fanttini (1988), as composicdes 0sseas classificam 0s 0ssos em
esponjoso e compacto. No 0sso esponjoso, as laminulas de tecido 6sseo sao mais irregulares e
se arranjam deixando lacunas entre si que se comunicam. Ja no 0sso compacto as laminulas
de tecido 6sseo encontram-se fortemente unidas sem espaco entre elas ndo havendo cavidades
comunicantes visiveis. Essa classificacdo varia de acordo com o tipo de 0sso (longo, laminar,

curto, irregular, sesamoides) e com seu aspecto macroscépico.
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Figura 3.1- Representacéo dos tipos de 0sso: compacto e esponjoso e atuacao da células no processo de
remodelagao 6ssea

Oss Osso
e Esponjoso Osteoblasto Osteoblasto
Compacto Novo
‘ Osteoclasto -, * A
; \ Osso |\
( ‘ 1 ‘ 1 -
l\ | \
1 \ o) | \ B
| “‘,// g }\ » ]‘ \‘s v
L y w / ‘ R .\ y
| - 1‘—- B 1‘ »
&\ A | R
Trabécula Reabsorcao Nova Formagao
da Matriz Ossea
Ossea

Fonte: COSTA, Hermes de Souza, (2010).

Nos 0ssos longos, de acordo com Junqueira (2011), as extremidades sdo formadas por 0sso
esponjoso enquanto a parte cilindrica (diafise) € composta por 0sso compacto. Ja nos 0ssos
curtos, ocorre 0 contrario, 0 centro apresenta 0sso esponjoso e a periferia 0sso compacto. Por
fim, 0s 0ssos chatos, como 0s que constituem o cranio, sdo formados por duas camadas de

0SS0 compacto separado por uma de 0SS0 esponjoso.

O osso apresenta propriedades de alta resisténcia a tracdo, alto modulo de elasticidade, leveza
e flexibilidade. 1sso se deve ao fato de ser um composito com fases: a fase organica e a fase
inorganica. A primeira, constituida de colageno Ihe confere elevado limite de resisténcia a
tracdo e baixo modulo de elasticidade. Enquanto a hidroxiapatita, inorganica, garante alta
resisténcia a compressdo, elevado modulo de elasticidade e baixa resisténcia mecanica.
(VALENTE, 1999). Essas caracteristicas permitem a esse tecido suportar forcas de tracao,

flexdo e compressao.

As forcas de tracdo tendem a aumentar o comprimento dos 0ssos sendo feita, de modo geral,
ao longo do seu eixo. Nos membros superiores o0 ato de carregar peso é exemplo de forca de
tracdo atuante. As forcas de flexdo atuam no eixo longitudinal do osso, tornando-o curvo. Ja
as forcas de compressdo atuam no sentido contrario das forcas de tracdo, tendendo a diminuir
0 0SS0 em comprimento e achata-lo. 1sso pode ocorrer nas vértebras ou 0ssos dos membros

inferiores.

3.2 Biomateriais

A definicdo de biomateriais de acordo com a Conferéncia de Consenso em biomateriais para

aplicagdes clinicas de 1982 é:
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Toda substancia (com excecdo de drogas) ou combinagdo de
substancias, de origem sintética ou natural, que durante um periodo de
tempo indeterminado é empregado como um todo ou parte integrante
de um sistema para tratamento, ampliacdo ou substituicdo de
quaisquer tecidos, 6rgaos ou funcbes corporais (WILLIAMS, 1987).

Entretanto, em 2009, Williams redefiniu biomateriais como: “uma substidncia que foi
projetada para tomar uma forma a qual, sozinha ou como parte de um sistema complexo, €
usada para direcionar, por controle das interagcdes entre 0s componentes e 0 sistema vivo, 0
curso de Varios processos terapéuticos, na medicina humana ou veterinaria”. Portanto, torna-
se possivel entender como biomaterial um material sintético ou natural empregado em um
sistema vivo a fim de tratar, aumentar ou substituir funcdes, tecidos ou 6rgaos através do

controle das interagdes entre o material e 0 organismo.

Os biomateriais estdo presentes na humanidade ha milénios sendo observados em suturas de
esqueletos do periodo neolitico, na utilizagdo de ouro para reparo dental em torno de 2000
anos atras por chineses, astecas e romanos, utilizacdo de ferro e latdo para reparo de fémur por
volta de 1775, desenvolvimento do primeiro olho de vidro na Alemanha em 1832, dentre
outras evidéncias (CATALANI, 2011).

A evolucdo dos biomateriais se divide em trés geragdes, de acordo com Peixoto (2011), sendo
a primeira geracdo composta pelos implantes dsseos de ligas metélicas, a segunda geracéo
representada pelo desenvolvimento de bioceramicas e biovidros que iniciou-se nos anos 70 e a

terceira geracdo a engenharia de tecidos que prevalece ate a atualidade.

Caracteristicas como biofuncionalidade e biocompatibilidade sdo esséncias para aplicacdes
dos materiais em contato com tecidos vivos. Esses sdo os fatores que direcionam a resposta
imunologica do implante. (GUTIERRES et al., 2006). Valente (1999) complementa que o0s
biomateriais ndo devem sofrer alteracfes fisico-quimicas durante a esterilizacdo, ndo ser
cancerigeno, ndo sofrer desgaste superficial, ndo sofrer modificacbes na geometria apos o

implante, ndo incitar reacdes inflamatdrias e nao falhar por fadiga.

Os biomateriais podem ser classificados em: bioinertes, biotoleraveis e bioativos. Os
materiais bioinertes, segundo Valente (1999), sdo aqueles que mantém suas propriedades
fisicas e mecénicas durante utilizacdo do implante, sendo considerados estaveis por apresentar
pequena reatividade quimica com o tecido hospedeiro. Ribeiro (2009) acrescenta que a

formacdo de tecido envoltério fibroso é praticamente imperceptivel, assim como a liberacéo



16

de componentes pelo implante. Dentro dessa classe se encontram alumina, zircOnia, titanio e
materiais carbonosos.

Os materiais biotoleraveis sdo aqueles que apresentam reacdes quimicas com o tecido vivo.
Segundo Ribeiro (2009), eles séo isolados dos tecidos adjacentes pela formagcdo de uma
camada de tecido fibroso formada a partir da liberacdo de compostos por parte do material
implantado. Dentre eles estdo os polimeros e metais usados na maioria das vezes como

sustentacéo.

Os materiais bioativos ndo produzem reacles tdxicas, sendo aceito pelo hospedeiro
(VALENTE, 1999) e se dividem em reabsorviveis e de superficie ativa. Os reabsorviveis,
ap6s determinado tempo de contato com o organismo, € fagocitado, degradado ou
solubilizado, tendo, portanto, tempo limitado de atuacdo. S&o eles, fosfato de tricélcio e
poli(acido lactico) por exemplo, usado principalmente no preenchimento de cavidades 0sseas.
Ja os materiais de superficie ativa desenvolvem ligagdes quimicas com o tecido vivo que
favorecem a unido e fixacao da protese. S&o exemplos vidros bioativos, vitroceramicas a base

de fosfatos de célcio, hidroxiapatita, dentre outros.

Figura 3.2- Aplicacdes dos Biomateriais
Lentes de contacto

Cranio

Reconstrucao
maxilar

Vasos sanguineos

Tendoes e
ligamentos

Fixagao
ossea

Fonte: http://nemtudoestaperdido-ap.blogspot.com.br/2011/01/onde-podem-ser-plicados-biomateriais.html
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De modo geral, os biomateriais podem ser aplicados na area médica como lentes
intraoculares, enxertos, proteses, cateteres, parafusos e pinos para reparos 0sseos, scaffolds,
stents como visto na figura 3.2.

3.2.1 Bioceramicas

As ceramicas sdo formados de elementos metalicos e ndo-metélicos através de ligacbes que
podem ser totalmente ibnicas ou predominantemente i6nicas com algum carater
covalente(CALLISTER, 2000). Apresentam propriedades de dureza, inércia quimica, alto
ponto de fusdo e baixa condutividade elétrica. Além disso, a maioria dos cerdmicos sdo
combinagdes de ions metalicos com oxigénio 0 que proporciona a esses tipos de ceramicas

elevada resisténcia a corrosao. (FOOK, 2005).

O desenvolvimento de ceramicas avangadas fez com que as ceramicas fossem projetadas com
a finalidade de reparar, reconstruir ou substituir partes do corpo acometidas por falhas ou
traumatismos. A partir de entdo as ceramicas passaram a ser usadas como biomateriais sendo
chamadas de bioceramicas. (RIBEIRO, 2008).

De acordo com Kawachi et al. (2000), a utilizacdo das bioceramicas vem desde 1984 quando
0 gesso foi utilizado para substituicdo Ossea. Entretanto, devido sua baixa resisténcia

mecanica e rapida reabsorcédo pelo organismo houve rapida fragmentacédo e degradacéo.

A primeira bioceramica muito difundida foi a alumina, utilizada em proteses ortopédicas para
substituicdo de o0ssos, por ser inerte e possuir elevada resisténcia mecanica e boa

biocompatibilidade. Ainda € empregada atualmente.

As bioceramicas podem ser aplicadas isoladamente, como revestimento ou associadas a

outros materiais.

Bioceramicas satisfazem os seguintes requisitos basicos para aplicacdes biomédicas: baixo
coeficiente de atrito, boa aparéncia, auséncias de reacGes imunoldgicas toxicas, de riscos de
transmissdo de patologias infecto-contagiosas e degradacdo proteica devido a sua alta pureza
obtida no processo de sintetizacdo que apresenta controle rigido e sistematico. (PEIXOTO,
2011; ALMEIDA FILHO e colaboradores, 2007)
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Duas classificagdes sdo dadas a esse tipo de biomaterial: bioativas e inertes. Portanto, segundo
Almeida Filho et al (2007), ndo induzem qualquer reagcdo imunoldgica ou toxica diferente de
outros materiais organicos. Como bioceramicas inertes podem ser citadas alumina, zirconia e
6xido de titanio. Como bioceramica bioativas tém-se: biovidros, hidroxiapatita e fosfato de

tricélcio.

Outras duas classes podem ser acrescentadas quanto a resposta na interface tecido
vivo/implante (KAWACHI et al., 2000), sdo elas: porosas em que ha o crescimento do tecido

dentro do implante e reabsorviveis que sdo degradadas e substituidas pelo tecido.

A principal desvantagem das bioceramicas é a baixa resisténcia mecéanica visto que esta limita

0 Seu uso em regiGes em que seja necessaria a aplicacdo de cargas elevadas.

Aplicacdes clinicas de bioceramicas sdo, conforme Ribeiro (2009), reparos no sistema
esqueletico, articulages e dentes, e valvulas cardiacas. Podem apresentar, de acordo com
Peixoto(2011), fungdes estruturais sendo utilizadas em proteses; atuar como estruturas
temporarias que sdo reabsorvidas a medida em que o tecido se reconstrdi e aplicadas como
dispositivo de liberacdo de medicamentos no organismo. Outras aplicacdes vistas sdo proteses
para reposicdo do suporte do fémur, joelho, dentes, regeneracdo 0ssea, recontrucdo maxilo

facial, dentre outras.

3.2.2 Bioceramicas de Fosfato de Calcio

Segundo GUASTALDI (2010), as bioceramicas a base de fosfato sdo as mais utilizadas na
reconstituicdo e regeneracdo 0ssea. Com essa finalidade, as bioceramica CaP passaram a ser
utilizadas largamente ap0s a década de 1980 em reparos de defeitos 0sseos, recolocacdo de
raiz, fusdo espinhal, implantes auriculares e como recobrimento, tanto de implantes dentarios
quanto ortopédicos (OLIVEIRA, 2004). Isso se deve a grande semelhanca deste material com
a fase mineral dos ossos e dentes. Além disso, os fosfatos de calcio apresentam
biocompatibilidade, osteocondutividade, bioatividade, taxa de degradacdo e ainda,

semelhanca quimica, fisica e estrutural com a matriz dssea.

Os fosfatos de célcio podem ser sintetizados de diversas formas, dentre elas estdo os

processos: via Umida, via seca, hidrotérmico e o processo sol-gel.

O processo via Umido consiste na preparacdo de uma solucdo homogénea de precursores de

fosforo e célcio e um agente de precipitacdo, reagindo sob temperatura e pH controlado. Por
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fim, o precipitado obtido é submetido a tratamento térmico de calcinacdo. De modo similar,
tem se 0 método hidrotérmico que se diferencia do por via imida pela presenca de pressdo e
temperaturas elevadas. Desse método sdo obtidos cristais grandes se comparados aos outros
métodos. Em contrapartida, 0 método via seca que acontece no estado sélido origina um po
fino e de boa cristalinidade. No método sol-gel ndo sdo utilizados vacuo e temperaturas
elevadas. Esse processo consiste basicamente em transformar uma suspensao coloidal (sol)
em gel através da hidrolise e condensacdo de precursores organicos ou inorganicos
principalmente alcoxidos. (COSTA et al, (2009); FERNANDES, (2007); VALENTE, (2009)).

A producdo das bioceramicas se da atraves do preparo do po, secagem parcial do bloco e
aquecimento a altas temperaturas (KAWACHI, et al 2000). No caso dos fosfatos de célcio,
essa sintese pode ser feita através de precipitacbes em solugcdes aquosas, metodo sol-gel,
microemulsdo, dentre outros métodos. ApOs a sintese as particulas sdo moldadas por
compactacdo ou umectacdo formando um bloco que é sinterizado a temperaturas acima de
1000°C. O processo de sinteriza¢ao ocasiona a rea¢do superficial do po fazendo com que esse

se aglomere e forme um bloco coeso e denso.

E na etapa de sintese que é determinada a porosidade da bioceramica. Embora a resisténcia
mecanica diminua a medida que aumente a porosidade da ceramica, a presenca de poros €
essencial para que haja o crescimento do tecido 0sseo, no caso de matrizes. Para obtencdo de
poros maiores podem ser adicionados polimeros ou material organico ao pé que sédo

eliminados durante as etapas de queima da ceramica.

Os fosfatos de célcio sdo classificados de acordo com a razdo molar Ca/P que varia entre 0,5 e
2,0. Essa variacdo na razdo caracterizam as diversas fases (tabela 3.1) nas quais se organizam
os CaP, tais como: fosfato tetracélcico, fosfato de calcio dibasico diidratado, fosfato de calcio
amorfo, fosfato de octacélcio, fosfato tricalcico, hidroxiapatita e fosfato de céalcio dibasico
anidro sendo fosfato de célcio amorfo, fosfato de octacélcio, fosfato de tricalcio e
hidroxiapatita os de maior interesse biolégico (OLIVEIRA (2004); GUASTALDI, 2010). A
solubilidade dos fosfatos é influenciada por essa razdo molar de forma inversa, isto €, quanto

maior essa razdo menor a solubilidade do fosfato e menor ¢ a capacidade dele se degradar.



Tabela 3.1- Fases do fosfato de calcio e razdo molar Ca/P
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Fosfato de Célcio Formula Quimica Ca/P
Fosfato tetracélcico (TeCP) Ca40(P0O4)2 2,0
Hidroxiapatita(HA) Cal0(PO4)6(0H)2 1,67
Fosfato de calcio amorfo (ACP) Ca3(P04)2.nH20 1,5
Fosfato tricalcico(a, a’, B, Y)(TCP) Ca3(P04)2 1,5
Fosfato de octacalcio(OCP) Ca8H2(P04)6.5H20 1,33
Mono-hidrogénio fosfato de célcio CaHPO4.2H20 1,0
di-hidratado (DCPD)
Pirofosfato de célcio(CPP) Ca2P207 1,0
Pirofosfato de célcio di-hidratado Ca2pP207.2H20 1,0
Fosfato heptacalcico(HCP) Ca7(P5016)2 0,7
Di-hidrogénio fosfato CadH2P6020 0,67
tetracalcico(TDHP)
Fosfato monocalcico mono- Ca(H2P0O4)2.H20 0,5
hidratado
Metafosfato de calcio(a, f, v) (CMP) Ca(P0O3)2 0,5

Fonte: GUASTALDI, Anténio Carlos; APARECIDA, Anahi Herrera (2010).

Combs (2010) afirma que o fosfato de calcio pode ser encontrado em sistemas biologicos,
principalmente em organismos primitivos onde atuam como reserva de calcio e fosfatos.
Além disso, pode ocorrer como uma fase metaestavel nos estagios iniciais de formacéo de
outros fosfatos de célcio, como por exemplo, a hidroxiapatita. Propriedades interessantes
deste material sdo: a possibilidade de mudangas catibnicas e anidnicas bem como a
solubilidade em relacdo a hidroxiapatita, que pode ser manipulada para conferir maior

degradacdo no meio bioldgico.

Ja o fosfato de octacélcio ocorre como fase intermediaria na formacdo de 0ssos e dentes
transformando-se em hidroxiapatita. Assim como o ACP, o OCP também apresenta
propriedade de substituicdo catibnica e anionica e adsorcdo de proteinas em sua superficie
(GUASTALDI, 2000).

O fosfato tricalcico apresenta-se em duas formas alotropicas mais conhecidas: fase o e fase B
que variam de acordo com a temperatura. Esta presente em diversas calcificaces patologicas
tais como célculos urindrios e dentarios e € o principal constituinte da céarie. Segundo
Guastaldi (2000), apresenta bioatividade e osteocondutividade além da biodegradacdo mais
rapida que a da HA.

A hidroxiapatita, presente em grande parte dos 0ssos e dentes, é o fosfato mais conhecido e

mais aplicado como biomaterial.
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3.2.2.1 Hidroxiapatita

A hidroxiapatita € um mineral composto por fosfato de célcio. De acordo com Costa e
colaboradores (2009), esse mineral pode ser encontrado na natureza como constituintes de

rochas igneas e metamérficas, em especial calcarios cristalinos.

Todas as apatitas sdo originadas de rochas igneas, porém o desgaste ocasionado ao longo do
tempo e a lixiviacdo formou o fosfato de célcio bioldgico.

A hidroxiapatita esta entre os trés componentes mais importantes do corpo humano, sendo 0s
demais a agua e o colageno. Esse fosfato de calcio compde de 30 a 70% da massa dos 0Ss0s e
dentes. Portanto, é responsavel pela estabilidade estrutural do corpo e proteger 6rgéos vitais,
como pulmao e coragdo. Atua também como local de armazenamento de ions principalmente
de calcio, fosfato, carbonato, sddio para fornecer ao sistema bioldgico quando necessario.
(KAWACHI e colaboradores, (2000); COSTA e colaboradores, (2009)).

A HA é sintetizada basicamente pelo seguinte procedimento: prepara-se solucdes de CaOH e
de Ca(H,P0,),.H,O e adiciona-se a segunda na primeira sob agitacdo. Posteriormente, a
mistura é mantida em repouso ate decantar quando entdo retira-se o0 sobrenadante. A porcao
solida é lavada para retirada de ions e secada a 110°C. A fim de se obter a granulometria
desejada, a ceramica € moida e por fim tratada termicamente até 900° por 3 horas e secada
lentamente.(OLIVEIRA, 2004)

Embora a HA seja considerada a apatita mais cristalina produzida por organismos vivos
podem ocorrer substituicBes catidnicas e anidnicas em sua estrutura que reduzem essa
cristalinidade. Essas trocas alteram ainda parametros de rede e solubilidade, o que interfere na

degradacdo, dimens6es dos cristais, textura e estabilidade deste biomaterial.

Os ions de calcio podem ser substituidos por ions mono, bi e trivalentes, o que ocasiona,

consequentemente, reducdo de carga idnica e faz com que o balanco de cargas seja mantido.
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Tabela 3.2 - Substitui¢es anidnicas e catidnicas
IONS SUBSTITUICOES

Ca2+ K+, Na+, Mgz+, Mn2+, Ni2+, C02+, CU2+, Zn2+, Sr2+, Ba2+, Pb 2+,
Cd?*, Fe*", dentre outros

PO AsO,*, SO, CO5%, Sio*, VO &

OH CO%, F, CI

Fonte: COSTA et al. (2009)

Os ions carbonatos podem substituir os ions hidroxila ou os ions fosfatos dando origem as
carboapatitas do tipo A e do tipo B, respectivamente. A ultima de composicdo assemelha se
aos tecidos 0Osseos e dentarios tornando a hidroxiapatita mais solivel e, portanto, mais
facilmente absorvida pelo organismo. Outra substituicdo interessante € a que da origem a
fluorapatita, ou seja, troca de hidroxila por ion de fltor. Tal fato se aplica a prevencdo das
caries e ao tratamento da osteoporose. (FERNANDES, (2007); GUASTALDI (2010))

A férmula estequiometrica da hidroxiapatita € Cajo(PO4)sOH>, segundo Costa et al. (2009), e
apresenta razdo Ca/P 1,67 sendo, portanto, o fosfato de célcio menos solivel apesar de ser o

mais estavel.

A estrutura cristalina (figura 3.3) da HA é monoclinica transformando se em hexagonal
devido a impurezas ou substituicbes parciais que ocorrem. Os parametros de rede desta
estrutura sdo: a=b= 0,9423nm e c= 0,6875nm e sua densidade é de 3.16kg/m>. A estrutura
hexagonal apresenta dez ions de calcio, conforme férmula estequiométrica, sendo quatro ions
localizados no sitio I e seis no sitio 11 (COSTA et al, 2009). Ha ainda dois ions hidroxila, seis
atomos de fosforo e 24 atomos de oxigénio que, segundo Peixoto (2011), estdo dispostos da
seguinte maneira: os ions hidroxila (OH") localizam-se nos sitios canais juntamente com o0s
fosforos e os atomos de oxigénio ocupam trés sitios. Fernandes (2007) complementa que 0s
fons de célcio do sitio | estdo alinhados em colunas, jA os do sitio Il encontram-se em
triangulos equilateros perpendiculares ao parametro ¢ da estrutura. A presenca de dois sitios

de ions de calcio afeta as propriedades estruturais conforme o sitio ocupado pela impureza.
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Figura 3.3-Célula unitéria da hidroxiapatita

Fonte: ARAUJO, Tatiana Santos (2006)

Peixoto (2011) acrescenta que esse fosfato por formar fortes ligagdes quimicas com 0 0sso
acelera o processo de formacdo do novo 0sso ao redor do implante acelerando também a
cicatrizacdo. Essa bioatividade pode ser influenciada pelo grau de pureza, quantidade de

carbonatos, morfologia e tamanho do cristal, tempo e temperatura de calcinacdo.

Outra propriedade apresentada pela hidroxiapatita é a capacidade de absorver e adsorver
proteinas o que permite sua utilizacdo na liberacdo de drogas. Apresenta também auséncia de
toxicidade e auséncia de resposta inflamatdria ou a corpos estranhos. Apesar disso, seu uso
ainda é limitado devido a sua lenta biodegradacdo, visto que é desejavel que o implante seja

reabsorvido a medida que o tecido se desenvolve.

Na area médica, a hidroxiapatita pode ser utilizada na como material de implantes e proteses,

na ortopedia e no tratamento de tumores.

Na ortopedia, a fim de estabelecer uma ligacdo entre a protese e o tecido vivo, essa

bioceramica € aplicada como revestimento da superficie das proteses metalicas.
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No tratamento de tumores, blocos de hidroxiapatita porosa sdo utilizados para introducéo de
anticancerigenos que serdo liberados no organismo gradualmente. Essa técnica é interessante,

pois a regeneracdo Gssea ocorre concomitante ao tratamento do tumor. (COSTA et al, 2009)

Na odontologia é amplamente utilizada na extracdo de dentes evitando a perda 0ssea e no
revestimento de pinos de titanio para substituicdo da raiz.

Ainda na &rea médica e odontolégica ela pode ser aplicada, segundo Araujo (2006), em
situacBes mais graves como pseudoartroses, artrodeses, enxerto 6sseo, lesées que acometem a
coluna vertebral, doencas periodontais, preenchimento de cavidades ocasionadas por cistos,

aumento do rebordo alveolar e outras patologias havendo ou ndo infecgéo.

3.3 Poli(alcool vinilico)

O poli(alcool vinilico) é obtido através da hidrolise de acetato de vinila cujos grupos acetatos

se convertem em grupos hidroxilas.

As propriedades do alcool polivinilico dependem do seu grau de polimerizagéo e do seu grau
de hidrdlise. De modo geral, este polimero detém boa resisténcia a solventes, 6leos e graxas; é
um excelente adesivo e apresenta boas caracteristicas interfaciais e mecanicas quando soluvel
em agua. Apresenta alta degradabilidade e auséncia de toxidez o que permite sua utilizacéo
em aplicacGes biomédicas. (ARANHA et al 2001)

A solubilidade deste polimero em agua é uma caracteristica bastante discutida devido a sua
complexibilidade. Quando totalmente hidrolisado, a presenca de hidroxilas leva a formacédo de
ligacGes de hidrogénio com as hidroxilas intra e intermoleculares impedindo a solubilizacao
em agua a frio. Por outro lado, quando o PVA esta parcialmente hidrolisado, a presenca dos
grupos acetato residuais enfraquecem as ligacdes com hidroxilas vizinhas por serem
hidrofobos dificultando também sua solubilizacdo. Assim, uma quantidade de acetatos deve

ser encontrada para que o polimero possa ser soluvel a frio.

A temperatura também tem efeito na solubilidade visto que o seu aumento ocasiona quebra
em algumas ligacdes de hidrogénio tornando o alcool polivinilico mais solivel. Porém,
novamente deve se atentar para que as ligac6es de hidrogénio estabelecidas entre as moléculas

de &gua e do polimero ndo sejam rompidas e a solubilidade diminuida.
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Uma caracteristica bastante importante para sua aplicacdo em biomateriais é que o PVA
apresenta risco nulo para salde, ou seja, ndo apresenta toxicidade.

Dentre as diversas aplicacGes deste polimero encontram-se sua acdo como estabilizante de
emulsdo, matéria prima para filmes, indUstria téxtil e de papel, na obtencdo de membranas

anfifilicas e como carreador de medicamentos.

Em materiais ceramicos atua como ligante orgénico promovendo maior resisténcia aos corpos

e facilitando sua moldagem devido a sua elevada resisténcia a compactacéo.

3.4  Métodos de Caracterizacao

3.4.1 Microscopia Eletronica de Varredura (MEV)

A microscopia eletronica de varredura é uma técnica muito utilizada para analise
microestrutural de materiais solidos. Isso se deve principalmente a elevada profundidade de

foco, bem como aumentos de até 900000 vezes.

De acordo com Costa (2006), o processo se da pela irradiacdo com finos feixes de elétrons da
area a ser analisada. Esses elétrons sdo emitidos por um filamento de tungsténio que atinge a
amostra através de um conjunto de lentes eletromagnéticas, diafragmas e bobinas. Como
consequéncia da interacdo entre os feixes irradiados e a superficie da amostra, uma série de

radiacdes € emitida, sendo os elétrons retroespalhados e os secundarios 0os mais importantes.

Segundo Mariska a medida que a amostra vai sendo varrida pelo feixe de elétrons primarios
as modificacdes na superficie vdo causando alteracGes nos sinais. Os elétrons secundarios
fornecem as imagens de alta resolucdo enquanto os retroespalhados garantem a imagem
caracteristica da variacdo de composi¢ao.

Essa técnica é utilizada em diversas areas, tais como: geologia, ciéncias, engenharia e

eletronica.

3.4.2 Espectrometria de Energia Dispersiva de Raios X (EDS)

Trata-se de uma técnica muito utilizada pra estudo da caracterizacdo microscopica de
materiais.
O processo se da quando o feixe de elétrons incide sobre a amostra e interagem com a mesma.

Os elétrons mais externos dos atomos e 0s ions sdo excitados, mudando de niveis energéticos.
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Quando esses ions voltam para sua posi¢do inicial a energia adquirida é emitida em
comprimento de onda no espectro de raios-x. Assim, um detector mede a energia associada a
este elétron determinando a composicdo do material j& que elétrons de &tomos diferentes
apresentam energias distintas.

Mariska completa que outra caracteristica interessante dessa técnica € o mapa de

composicional da regido observada.



4 METODOLOGIA

O procedimento experimental consistiu no preparo de amostras de hidroxiapatita a partir da
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matéria-prima em p6 HA-91 obtida comercialmente do laboratério JHS. A producdo das

amostras se deu em diversas etapas (fig. 4.1).

Figura 4.1- Etapas do Procedimento Experimental
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Fonte: Propria

4.1  Dissolucdo do PVA

Para a etapa de dissolucdo do polimero foram utilizados o poli(alcool vinilico) 80%

hidrolisado obtido comercialmente da Sigma Aldrich Chemistry e 4gua destilada.

As solucbes de PVA foram preparadas na concentracdo de 10%. A etapa foi iniciada
separando as vidrarias necessarias e lavando-as. Posteriormente fez se a pesagem do polimero

que seria utilizado, ou seja, para a solucdo de 100ml foram pesados 10 £0,001g de PVA.

Fez-se 0 banho-maria e para controlar a temperatura um termémetro foi colocado na

montagem.
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Iniciou-se a agitacdo vigorosa e aos poucos foi se adicionando o polimero para evitar a
formacdo de bolhas. Em seguida a temperatura foi elevada até 40°C +2°C e a agitacdo
diminuida. O procedimento atingiu a faixa de temperatura entre 60°C-70°C até que houvesse
completa dissolucdo do polimero. A medida que se aumentou a temperatura diminuiu-se a

agitacao.

Ao final do procedimento desligou-se a agitagcdo e tampou-se a solugdo com filme de PVC

para que a mesma resfriasse.

4.2  Preparo das amostras de HA/PVA

Foram feitos trés tipos diferentes de amostras: a primeira com 70/30 PVA/HA, a segunda com
30/70 PVA/HA e a terceira com 70/30 PVA/HA em que foram inseridas chapas de aluminio
dobradas no molde. Algumas alterac6es foram feitas ao longo do processo 0 que levou a esses
diferentes tipos de amostras.

Apobs o calculo estequiométrico feito para obter a quantidade de hidroxiapatita, a matéria-
prima foi misturada manualmente a solucdo de PVA com agitacdo branda por cerca de 15
minutos. Utilizando o papel indicador universal para medir o pH da solucdo, observou-se pH
7 0,2 como esperado.

A mistura PVA/HA foi, entdo, vertida em molde capaz de produzir cinco amostras de
dimensdes 60x20x10mm (fig. 4.2). Esse mesmo processo foi realizado para as corridas
diferenciando se apenas para a Ultima batelada em que foi inserida uma chapa de aluminio p/

melhorar a troca de calor no molde e favorecer a secagem.

Figura 4.2-Molde de silicone para moldagem dos blocos
I — - - \'l

Fonte: Prépria
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Figura 4.3- Amostras de PVA/HA 70/30 apds secagem

Fonte: Prépria

4.3  Secagem

As amostras ficaram secando ao ar durante duas semanas no molde. Para a primeira e segunda
bateladas obteve-se, ao final desse periodo grande quantidade de solucdo do polimero sobre a
ceramica. Diante dos problemas com a secagem das amostras, percebeu-se que ndo estava
havendo transferéncia de calor dentro do molde, por se tratar de material cuja condutividade
térmica é baixa. Para melhorar essa caracteristica na secagem, foram inseridas pequenas
chapas de aluminio dobradas no molde de silicone o que permitiu a secagem eficaz da ultima

corrida de amostras.

Ap0s esse periodo de secagem ao ar as amostras das foram levadas ao dessecador e a estufa
por um periodo de 48 horas. A primeira corrida foi levada a estufa a 40°C+1°C , a segunda
corrida foi levada a estufa e essa por ndo ser de circulacdo forcada atingiu 90°C+1°C o que
ocasionou a ebulicdo da solugdo provocando surgimento de bolhas. Pelo fato de a terceira
corrida ja estar seca, as amostras foram desmoldadas antes de serem levadas a estufa a
40°C+1°C Durante a desmoldagem, nesse ultimo caso, algumas amostras apresentaram
grande aderéncia ao molde fraturando no processo. Apds a secagem, para essa batelada, foram

originadas amostras secas e coesas (fig.4.3).
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4.4  Queima

ApOs 0 processo de secagem, as amostras da primeira e segunda bateladas(fig. 4.4) foram
desmoldadas e queimadas. Para tanto, utilizou-se uma mufla cuja taxa de aquecimento era
10°C/min.

A rampa de aquecimento se deu com um aquecimento até 110°C, depois atingiu-se 450°C.
Nessa etapa observou-se a degradacdo do polimero e a volatilizacdo do mesmo que se iniciou
em aproximadamente 400°C. Essa reacdo foi caracterizada por forte odor e fumaga. Na
sequencia, para a primeira batelada de amostras aqueceu-se até 650°C. No caso das outras
duas bateladas apds 450°C aqueceu-se a 550°C e por fim a 1100°C.

Para cada temperatura de aquecimento atingido foi mantido um patamar de 1 hora para que o
material se estabilizasse.

As amostras resfriaram-se no forno e foram retiradas para teste.

Figura 4.4- Amostras de PVA/HA 30/70 ap6s secagem

Fonte: Prépria

45  Caracterizacdo da Hidroxiapatita

Os ensaios realizados para caracterizar o material foram microscopia eletrénica de varredura e
espectrometria de energia dispersiva de raios-X. Ambos os ensaios foram realizados no
Laboratorio de Ensaios e Caracterizagdo de Materiais no Departamento de Engenharia de
Materiais do CEFET-MG.
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Foi realizado o MEV da matéria prima HA-91 do laboratério JHS e das trés corridas de
amostras. Foi necessario o preparo do po para o teste e este se deu com a disperséo feita &gua
e alcool benzilico em substrato metélico e aplicacdo de propanona para a secagem.

Tanto a matéria-prima quanto as trés bateladas de amostras passaram por um recobrimento de
ouro e deu-se inicio ao ensaio.

O equipamento utilizado foi o SHIMADZU SSX-550 superscan.

Foram feitas imagens com aumentos de 100, 500, 1000 e 2000 vezes.

Para 0 ensaio de EDS, a matéria-prima também passou pelo processo de dispersdo com agua e
alcool benzilico e posterior secagem com propanona em um substrato metalico. Em seguida
foi feito um mapeamento que acusou presenca dos elementos quimicos referentes a

composicao da hidroxiapatita utilizada.

Das amostras produzidas, apenas a terceira batelada, ou seja a 70/30 queimada a 1100°C

passou pelo ensaio de EDS.

O equipamento utilizado neste ensaio foi 0 mesmo para realizacdo do MEV, visto que esse

dispunha do espectrémetro acoplado.
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5 RESULTADOS E DISCUSSOES

A técnica de MEV realizada para anélise do pé de HA e das amostras preparadas utilizou

elétrons retroespalhados e forneceu diferentes aumentos.

Figura 5.1- Microscopia eletronica de varredura do pd de hidroxiapatita utilizando elétrons
retroespalhados com aumentos de: a) 100 vezes; b)500vezes; ¢)1000 vezes; d) 2000vezes

.

a)
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«
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Fonte: Equipamento de MEV e EDS

A microscopia eletrdnica de varredura da matéria-prima nos permitiu perceber a presenca de
aglomerado de granulos (figura 5.1a, b). Isso se deve ao fato de que as forcas atrativas em
particulas muito finas sdo mais intensas em relacdo as forcas repulsivas nas mesmas. Alem
disso, particulas muito finas, quando em suspensdo, tendem a se movimentar muito rapido e

de forma aleatoria facilitando a aglomeracao.

Nota-se ainda que os granulos apresentam dimensdes irregulares estando no formato de placas
levemente agulhadas. Pode se estimar também o tamanho das particulas entre 3,0 — 9,0um
(fig. 5.2).
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Figura 5.2- DimensGes dos granulos da HA
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Fonte: Equipamento de MEV e EDS

Para as amostras do primeiro grupo, 70/30 queimadas até 1100°C, observou-se na imagem do
MEV a maior e melhor compactacdo dos gréos (fig. 5.3a), bem como a coalescéncia dos

mesmos (fig. 5.3b).

Figura 5.3- MEV da amostra de HA queimada a 1100°C. a) compactacéo dos graos. b)Pontos de
coalescéncia de gréos mais visiveis.

.
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Fonte: Equipamento de MEV e EDS

O processo de sinterizacdo ou queima da ceramica em si implica no crescimento dos graos do
material, cuja taxa diminui a medida que o grdo aumenta, ou seja, a medida que diminui a
energia livre do sistema. Esse crescimento de grdo, por sua vez, faz com que o corpo se torne

integro e mais denso, aumentando como consequéncia sua resisténcia mecanica.

Ao analisar a microscopia das amostras do segundo grupo (fig. 5.4), 70/30 queimadas até
650°C (temperatura suportada pelo forno), observou-se imagem semelhante a do p6 de HA,
porém conformado. Nao foi possivel notar a coalescéncia dos grédos o que indica que ndo

houve sinterizacdo da ceramica. Outra evidéncia disso foi a baixa resisténcia do bloco que se
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fraturou em diversas partes muito pequenas mesmo durante a retirada do forno, indicando

fragilidade elevada.

Figura 5.4- MEV das amostras queimadas a 650°C com aumentos de a)100 b)500 €)1000 d)2000

AccY®  Pobe  Mag WD Del - AccV  Pro Mag Det l—‘,l Sum

15.0kY, 40 %1000 17 15.0kV 40 %2000 17 SE CEFET-MG -DEMAT

Fonte: Equipamento de MEV e EDS

Ja relacionado aos blocos 30/70, observou-se que apresentavam se mais densos embora tenha
apresentado elevado indice de porosidade. A maior concentracdo de fosfato de célcio utilizado
que influenciou positivamente a compactacdo garantindo a maior densidade. Por outro lado.
percebeu-se que os poros foram advindos de bolhas formadas na ebulicdo da solucdo agua
polimero. Quando queimados e analisados no MEV, observou-se que ndo houve a
coalescéncia de gréaos suficiente para que os poros fossem em sua maioria eliminados sendo
percebidos, ainda, poros muito grandes (fig.5.5). A grande porosidade exerce uma influencia
negativa sobre a resisténcia do material diminuindo a area da secdo em que uma carga sera

aplicada, além de atuar como concentrador de tensdes.
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Figura 5.5- MEV da amostra com 70% de HA apds sinterizacéo a 1100°C. a) Boa compactacéo. b) Poros
ocasionados por bolhas do processo de secagem
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L1B0K 50 k3 21 SE . CEFETMG -DEMAT
Ed
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Fonte: Equipamento de MEV e EDS

Diante dos resultados obtidos do MEV, as amostras da segunda batelada (30/70) e do segundo
grupo da primeira linhagem (70/30 com gqueima a 650°C) foram segregadas. Com as amostras
70/30 sinterizadas a 1100°C foram feitos ensaios de EDS e comparados aos ensaios feitos ao
po de HA.

A andlise de EDS identificou a composicdo exata da HA estudada no material em pd. Foi
possivel observar, como esperado, maior porcentagem de célcio e fosforo, prevalecendo o
primeiro (figura 5.6). Isso comprova se tratar de um material de elevada pureza que apresenta
algumas trocas ibnicas que podem ocasionar mudancas no seu desempenho. O estréncio
observado no gréafico ndo se refere ao elemento presente na amostra mas a sua presenca no
equipamento ou porta amostras utilizado.

Figura 5.6- Grafico de analise de EDS do pé de HA
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Fonte: Equipamento de MEV e EDS
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A andlise qualitativa do EDS dos blocos conformados verificou a presenca dos seguintes
elementos: P, S, Rh, K, Ca, Ti, Fe, Sr, Si, Pd, Sc. O estréncio e do ferro presentes na analise
sdo originados do préprio equipamento e puderam ser observados também na analise do p6. O
titdnio encontrado é proveniente de contaminacdo do forno e do cadinho em que ocorreu a
queima da HA. Conforme esperado, percebemos a presenca de calcio e fésforo que
caracterizam esse material. Pela analise quantitativa observamos que esses dois elementos
citados apresentam se predominantemente no material sendo o primeiro 76,870% do peso da
amostra e o segundo 19,760% (tab.5.1) confirmando que trabalhamos com o fosfato de célcio

e que ndo houve substituicbes por impurezas no processo.

Tabela 5. 1 - Resultados da andlise de EDS: composicao e porcentagens

Elemento Quantidade (%)

Ca 76,9

P 19,8

Si 1,24
0,65

S 0,59

Sr 0,58

Sc 0,15

Ti 0,10

Fe 0,06

Recalculando os valores da tabela acima, destaca-se a porcentagem atdmica dos elementos

principais da constituicdo do fosfato de célcio (tab. 5.2).

Tabela 5.2 - Porcentagem dos principais elementos da HA

Principais Elementos Quantidade(%o)
Ca 79,6
P 20,4

De acordo com os dados apresentados, foi possivel obter quociente atdmico do material
estudado. A partir dos calculos realizados a razdo Ca/P foi igual a 3, entretanto, para a
hidroxiapatita, a razdo é de 1,67. A alteracdo observada nesse valor pode ser devido a diversos
fatores ocorridos durante o processo, dentre eles encontram-se a presenca do polimero

misturado a cerdmica, apesar deste ter se degradado ao longo da queima; as contaminagdes
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provenientes do forno e do cadinho utilizado. Além disso, a medida realizada foi na superficie
que pode ter favorecido a presenca de célcio, em detrimento do fésforo que apresenta maior
dissolucéo no interior do bloco e maior oxidacéo.
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6 CONCLUSOES

Atraveés das técnicas de caracterizacdo foi possivel concluir que a HA apresenta-se com
dimensdes irregulares e grdos de formato agulhado. Por essa anélise entende-se que, devido as
variagdes dimensionais dos granulos, um bom empacotamento pode ser obtido na producéo
de blocos deste material. Tal fato pdde ser confirmado quando da producdo de amostras para

anélise.

Constatou-se também, através da analise de outros trabalhos, que a formacdo de aglomerados
foi ocasionada pela baixa granulometria e alta hidrofilicidade do p6 estudado. Quando se
associa baixa granulometria a formacdo de blocos, esta interfere ocasionando maior

resisténcia ao material produzido e dificultando sua conformagéo.
Os resultados obtidos no EDS comprovaram que se trata de um material com alta pureza.

Quanto aos blocos formados a partir desse material, foi possivel confirmar que a utilizagédo
do PVA garantiu maior coesdo entre os grdos melhorando a trabalhabilidade,
conformabilidade e resisténcia a compactacdo da HA. Apds a secagem, quando tinhamos o
polimero hidratado, observou-se ainda que 0s blocos mantiveram-se coesos € com certa
flexibilidade facilitando a desmoldagem. Além disso, trata-se de um polimero com
temperatura de degradacdo baixa em relacdo a temperatura de sinterizacdo da hidroxiapatita

ndo estando presente, portanto, no produto final.

A secagem do material é uma etapa na qual se deve atentar com relacdo a temperatura,
evitando que haja ebulicdo da solucdo do polimero como ocorreu nas amostras secadas a
90°C. Tal fato pode ocasionar porosidade irregular e descontrolada comprometendo as

propriedades de dureza e resisténcia mecanica da ceramica.

Notou-se também durante o trabalho a influencia da temperatura de queima na resisténcia
mecanica do material, destacando a importancia da coalescéncia dos grdos no desempenho do

mesmo.
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