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RESUMO

Foram estudados neste trabalho vidros bioativos no sistema vitreo calcio-sodio-borato,
substituindo 6xido de calcio (CaO) e 6xido de sddio (Na20) por 6xido de estroncio (SrO), para
avaliar a bioatividade do sistema e o controle da liberagdo de ions em SBF. Cinco amostras
foram preparadas pelo método de fusdo resfriamento, variando a concentracdo de SrO de 0 a
20% em peso, a fim de entender como as propriedades da matriz sdo alteradas com a inser¢ao
de estroncio e como se da o processo de lixiviagdo i0nica em SBF. Os difratogramas obtidos
para as amostras vitreas antes da imersdo em SBF confirmaram a natureza amorfa do material.
Os dados de densidade mostraram um aumento a medida que se substituiu CaO e Na>O por
SrO, enquanto que o volume molar diminuiu em propor¢des semelhantes. Os espectros no
infravermelho das amostras antes da imersdao em SBF identificaram trés bandas caracteristicas
de vidros boratos, vibragdes das ligagdes dos grupos BO3 e BOs. As medidas de calor especifico
ndo mostraram variagdes significativas. Ainda assim, a variacdo dos valores de N4 mostraram
um aumento de conectividades das estruturas boratos, indicando um aumento de unidades BO4,
por influéncia do SrO, diminuindo a reatividade quimica do vidro. Os valores de pH da solucao
mostraram um comportamento exponencial, com menores valores para as amostras com maior
quantidade de SrO e maior pH para a amostra sem estroncio, indicando um controle da liberacao
de ions em SBF como acdo do SrO. Os dados de FTIR e DRX, obtidos em periodos de até 28
dias de imersdo das amostras em SBF, confirmaram a bioatividade dos materiais com a
formac¢ao de hidroxiapatita (HA) em sua superficie. Estes resultados sugerem que os vidros
estudados possuem menores taxas de lixiviagdo i6nica em SBF, quando comparados com a
amostra sem estroncio. Logo, prova que o estroncio consegue controlar a liberacdo de ions por

gerar mudancas de conectividade na matriz vitrea.



ABSTRACT

In this work the replacement of calcium and sodium oxide by strontium oxide in the calcium-
sodium-borate bioactive glasses was studied to evaluate the bioactivity of the system and the
control of the ion release in SBF. Five samples were prepared by the melt quenching technique,
varying the concentration of SrO from 0 to 20 % wt, in order to understand how the properties
of the matrix would be altered with the strontium insertion and how the ionic leaching process
in SBF occurs. The diffractograms carried out for the samples before the immersion in SBF
confirmed their amorphous nature. The density data showed an increase as CaO and Na,O were
replaced by SrO, while the molar volume decreased in the same proportions. The infrared
spectra of the samples, before immersion in SBF, showed three bands characteristic of borate
glasses vibrations of BO3 and BO4 group bonds. The specific heat data did not show significant
variations. However, the N4 values showed an increase of connectivity in the borate structures
indicating an increase of BO4 units due to the influence of Sr, decreasing the chemical reactivity
of the glasses. The pH data showed an exponential behavior with lower values for the samples
with higher amount of SrO and higher pH for the sample without strontium indicating a control
of the ions releasing in SBF. The FTIR and XRD data obtained after of the immersion of
samples in SBF confirmed the bioactivity of the materials with formation of hydroxyapatite
(HA) on their surfaces. These results indicate that strontium doped calcium-sodium-borate
glasses have lower rates of ionic leaching in SBF when compared to the sample without of
strontium. Therefore, it is evident that strontium can control the release of ions by inducing

changes in connectivity in the vitreous matrix.
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1 INTRODUCAO

Os seres humanos sempre foram curiosos e dedicados em mudar o ambiente a sua volta
para adapta-lo como melhor habitat de sobrevivéncia e de recursos. Por natureza os cientistas
sdo investigadores curiosos, ¢ esse instinto ajudou a humanidade a desenvolver seus meios de
producdo, bens e tecnologias, a fim de melhorar sua qualidade de vida e aumentar sua
perspectiva de longevidade. Com os anos foi-se aprimorando materiais para utilizagdo em
partes do corpo danificadas ou mesmo membros perdidos em acidentes ou amputagdes. Surge
al a historia dos biomateriais e sua vasta aplicagdo, primeiro por tentativa e erro, € mais
atualmente por meio de varias pesquisas que viabilizam sua aplicacdo [1,2].

A busca por melhorar os materiais para aplicagdo in vivo, deu inicio a uma grande area
de estudo que alavancou um grande niimero de pesquisas voltadas para o desenvolvimento de
materiais com caracteristicas compativeis com o organismo humano, que hoje ¢ conhecida
como biomateriais. A aplicagdo de vidros como materiais bioativos veio como um grande passo
nessa investigacao. Até 1969 as pesquisas na area de reparagao de tecidos eram dominadas pelo
uso de ligas metalicas, polimeros, alguns compdsitos e pouco se estudava sobre a area de
ceramicas ou vidros propriamente ditos [3,4].

Larry Hench foi pioneiro na pesquisa de vidros como material para tratamento, e
reparacdo de tecidos dsseos danificados ou fraturados. Seu trabalho deu inicio a uma area muito
estudada, e ainda muito vasta, na aplicagdo de materiais vitreos em implantes ortopédicos. O
vidro 45S5 desenvolvido por ele, tnico vidro registrado como biovidro (Bioglass® 45S5) e
constituido principalmente de silica (Si0»), foi o primeiro de muitos vidros desenvolvidos com
a capacidade de se degradar em fluidos corporais ou fluidos corporais simulados (como o SBF,
Simulated Body Fluid) e durante esse processo formar uma camada de apatita (hidroxiapatita)
na superficie do material, criando uma forte ligagdo quimica com o tecido hospedeiro [5—7].

Os vidros com essa habilidade, de se degradar em solucdo e formar uma camada de
hidroxiapatita em sua superficie, ficaram conhecidos como vidros bioativos. Desde entdo,
vidros em varias bases diferentes foram produzidos e testados substituindo a silica (SiO2) para
verificagdo da bioatividade, ou mesmo da velocidade de formagdo de apatita, que ¢ um
parametro de interesse, ja que a aplicagdo no corpo humano ¢ mais complexa por se tratar de
um organismo muito dinamico [8,9].

Os vidros boratos surgem como candidatos na substitui¢do de silicatos, pois apresentam
velocidade de degradacdo in vitro e in vivo mais rdpida que de tais vidros (silicatos). O

mecanismo de degradacao dos vidros silicatos ¢ lento devido a formagao de uma camada rica
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em silica-gel na superficie do vidro, quando em contato os fons H™ ¢ H3O" da solugdo. Esse
mecanismo ¢ diferente nos vidros boratos, nos quais ndo ha formagao de camadas para retardar
a lixiviagdo, processo de degradacao dos materiais por meio da perda de ions provocado por
reagdes com 0 meio, idnica quando em soros ou solugdes fisiologicas, o que gera uma maior ¢
mais rapida conversdo do material em hidroxiapatita [8,10].

Assim, os vidros boratos bioativos apresentam-se como materiais mais adequados para
a aplicagdo como biomateriais na reparagao de tecidos 6sseos danificados, em comparagao aos
vidros silicatos. No entanto, altas concentracdes de boro no corpo humano podem ser
prejudiciais ao funcionamento regular do organismo, causando problemas como nduseas e
disfuncdo renal. E necessaria entio uma liberagio controlada de fons da matriz vitrea para evitar
esse tipo de efeito adverso. Surge entdo a possibilidade de uso do estroncio como modificador
de rede, ja que este ¢ capaz de controlar a lixiviacdo dos ions presentes no vidro, devido ao
rearranjo provocado na matriz por sua interferéncia nas ligagdes quimicas do vidro [11].

Levando em consideracdao todo o contexto apresentado, o presente trabalho objetiva
preparar e caracterizar vidros boratos bioativos na base 60B203- 4P>0s- (12-X/2)CaO- (24-
X/2)Na,0O- (X)Sr, com (X=0, 5, 10,15 e 20), vulgarmente chamado de CaNaB, em fung¢ao de
sua bioatividade e o efeito do 6xido de estroncio (SrO) substituindo os 6xidos de célcio e sddio
na matriz vitrea. Nesse sentido, também avaliar a bioatividade dos vidros produzidos por meio

de testes em SBF e o controle de liberagao de ions durante o processo de degradagao.
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2 FUNDAMENTACAO TEORICA

2.1 Biomateriais
A necessidade por desenvolver mecanismos de recuperagdo de partes do corpo

danificadas, ou perdidas durantes eventos acidentais, como guerras, acidentes de transito,
acidentes de trabalho, ou outros, sempre foi algo buscado pelo homem. Assim surgiu a grande
area de biomateriais, criando e desenvolvendo diversos utensilios que possibilitaram e
possibilitam ao homem o aumento na expectativa de vida e melhoria em sua qualidade [5,8,12].

O termo biomaterial vem sendo definido de diversas formas com o passar dos anos.
Uma das defini¢des mais comum ¢ “um material, substancia ou uma mistura de substancias,
natural ou sintética (artificial), que atua nos sistemas biologicos (tecidos ou 6rgaos) parcial ou
totalmente, com o objetivo de substituir uma fun¢do ou auxiliar no desenvolvimento de uma
funcdo ou 6rgdo, desde que ndo cause uma resposta adversa ao organismo hospedeiro” [4,13].

Outra definicdo mundialmente aceita, e talvez mais abrangente, ¢ “dispositivos que
entram em contato com sistemas bioldgicos (incluindo fluidos biologicos), como aplicagdes
diagnosticas, vacinas, cirurgicas, ou terapéuticas, podendo ser constituidos de compostos de
origem natural ou sintética, assim como os materiais naturais quimicamente modificados, tanto
na forma de so6lidos, quanto géis, pastas, ou mesmo liquidos, ndo sendo necessariamente
fabricados™[1,3].

Esses materiais compreendem uma grande fragdo dos produtos usados na area da satde.
Dentre eles podem ser citados dispositivos biomédicos (biossensores, tubos de circulagao
sanguinea, sistemas de hemodialise, dispositivos de liberagdo de medicamentos (na forma de
filmes, implantes subdérmicos e particulas), 6rgaos artificiais, curativos, materiais implantaveis
(suturas, placas, tenddes, telas ou malhas, valvulas cardiacas, lentes, dentes, e substitutos
0sseos), dentre outros materiais [14,15].

Desse modo, a nanotecnologia, a ciéncia e a engenharia de materiais, a engenharia de
tecidos, a biomedicina e areas afins estudam e projetam materiais com propriedades especificas
que lhes possibilitem aplicabilidade como um novo biomaterial que possa estimular uma
resposta bioldgica especifica para a sua aplicagdo [16]. Na figura 1 pode ser visto a evolugdo
dos materiais clinicamente utilizaveis, e os investigados, que também ja estdo sendo usados no

tratamento de lesdes e como substitutos de 0ssos, tecidos ou 6rgaos.
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Figura 1 - Evolucao da funcionalidade e da capacidade regenerativa dos biomateriais ao longo do

tempo. [14]

Com o passar do tempo, e com o grande numero de tentativas em fazer aplicacdes de
biomateriais, um consenso foi atingido sobre as necessidades a serem atendidas pelo o material
implantado. Sabendo que esses materiais devem entrar em contato com organismos vivos ¢
consequentemente dinamicos, sofrendo varias alteragdes dependendo de varidveis como clima,
alimentacdo, pratica de exercicios, dentre outras, concluiu-se que eles precisam de
caracteristicas que lhes possibilite interagir com o corpo hospedeiro sem causar danos e cumprir
sua funcao [13].

De forma bésica, os biomateriais devem resistir a interagdo com o ambiente hostil que
¢ o organismo humano, sem se degradar (a menos que seja uma material aplicado com esta
finalidade), nem produzir nenhuma resposta bioldgica adversa, local ou sistémica [17]. Logo,
um biomaterial deve ser: Biocompativel, apods o implante o material deve resistir aos ataques
do corpo sem se degradar ou liberar substancias nocivas; ou Biofuncional, deve ter propriedades
fisicas e mecanicas que lhes permitam desenvolver seu propoésito no lugar instalado; e
Esterilizado, ndo pode ter contamina¢cdo de nenhuma natureza, sendo entdo submetido a
esterilizacdo, mas sem que isso afete suas propriedades. E ainda deve possuir um formato
adequado para o local do implante, para que ndo cause desconforto ou choques mecanicos

aumentando o desgaste e afetando sua eficiéncia [2,9].
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Na figura 2 podem ser vistas algumas imagens de materiais usados como substitutos
0sseos, na sua maioria materiais metalicos, como ligas metalicas inertes, ou mesmo materiais

poliméricos, ou ainda a jun¢do de funcionalidades entre os dois tipos de materiais.

Figura 2-Ligas metalicas e polimeros como elementos estruturais na estabilizacao de fraturas

osseas.[15]

Devido as experiéncias com os primeiros biomateriais, foram criados materiais que
combinassem propriedades fisicas com a minima resposta imunologica do tecido hospedeiro.
Assim, se destacaram os materiais metalicos, cerdmicos e poliméricos, como agos inoxidaveis,
ligas de titanio, zirconia, alumina, polietileno, poliuretanos, resinas acrilicas e vidros bioativos
[18].

Desse modo, os materiais com capacidade de melhorar a resposta bioldgica e a ligagao
com o tecido hospedeiro ganharam for¢a nas Ultimas décadas. Materiais com degradagado
progressiva durante a regeneracdo tecidual, chamados de reabsorviveis, deram inicio a
aplicagdo de vidros como materiais bioativos (degraddveis em solugdo), ndo mais como

materiais inertes [4,19].

2.2 Vidros
Com o passar dos anos e com o aumento do interesse em possiveis aplicagdes, buscou-

se varias ideias sobre os vidros e de como surgiram, e consequentemente varias defini¢des.
Neste contexto, um dos primeiros a estudar as teorias de formagao de vidros em fungdo de seus
formadores foi Goldschmidt, levando em consideracdo a natureza dos vidros 6xidos, propos
que os vidros formados a partir de 6xidos deveriam seguir uma regra geral de férmula molecular
(estrutural) que seria R,Om. Se os materiais de preparo seguissem essa regra e a razao entre o

cation (R) e do oxigénio (O) for entre 0,2 e 0,4 formariam vidros facilmente [20].
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O trabalho de Zachariasen complementando as ideias de Goldschmidt em 1932, “The
atomic arrangement in glass” [21], se tornou a base para entender e explicar os mais diversos
tipos de estrutura amortfas (vitreas), e € possivelmente o trabalho mais referenciado no estudo
de vidros inorganicos.

Neste trabalho, Zachariasen prop0os que “o arranjo atdmico em vidros era caracterizado
por uma rede tridimensional estendida, a qual apresentava auséncia de simetria e
periodicidade”. E que “a presenca ou auséncia de periodicidade e simetria em uma rede
tridimensional, era o divisor de aguas entre um vidro e um material cristalino”.

Na figura 3 podem ser vistas as diferengas estruturais entre um material cristalino, que
possui ordem atomica periddica de longo alcance, ¢ um material vitreo, atomicamente
desordenado, quando visto sua ordem de longo alcance, comumente conhecido como material

amorfo.

Figura 3-Diferenca entre estrutura cristalina (A) e vitrea (B).[21]

Apesar dos materiais vitreos terem um arranjo atomico similar ao dos liquidos, eles ndo
podem ser assim classificados, pois sua condi¢ao rigida (so6lido) desqualifica-os como tais. A
associagdo Americana para Testes de Materiais (American Society for Testing Materials,
ASTM) trata-os como um produto inorganico de uma fusdo que foi resfriado a uma condigao
rigida sem sofrer cristalizagdo. No entanto, esta defini¢do ndo ¢ a mais adequada, pois elimina
alguns materiais conhecidamente vitreos, que ndo se encaixam completamente neste apanhado
[22].

A definicdo da ASTM ¢ equivocada em varios aspectos, primeiro o método de preparo,

vidros nao necessariamente sao formados s6 em fun¢ao do aquecimento e resfriamento rapido.
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Podem ser produzidos pela técnica de Sol-Gel ou deposi¢do de vapor, que sdo muito usadas e
produzem materiais tipicamente vitreos.

Na preparacdo de vidros pelo método Sol-Gel ¢ realizado uma reagdo a partir de
alcoxidos, 6xidos soluveis ou hidroxidos. O processo de crescimento € iniciado por moléculas
oligoméricas (parcialmente hidrolisadas) ou colodides (estado gelatinoso) que em seguida
reagem formando redes tridimensionais, ou simplesmente se agregam para formar estas redes,
e depois estabiliza-se os intermediarios por meio de solu¢des que sdo usadas para modelar as
amostras preparadas, como revestimento ou desenho de fibra. Assim, ha a preparagao de vidros
por meio de uma rota de reagdes na qual o produto passa de um estado “Sol” (liquido) para um
estado “Gel” (coloide), transitando para formar uma rede tridimensional sem ordem de longo
alcance [23-26].

Dessa forma, uma definicdo mais recente e talvez mais adequada ¢ a de Shelby, que
define o vidro como “um so6lido amorfo com auséncia completa de ordem a longo alcance e
periodicidade, exibindo uma regido de transicao vitrea. Qualquer material, inorganico, organico
ou metal, formado por qualquer técnica que exibe o fendmeno de transi¢do vitrea ¢ um vidro”
[20].

A transicdo vitrea é uma das principais caracteristicas dos materiais vitreos, € um
fendomeno crucial para a classificacdo de um material como vidro. Contrariamente ao ponto de
fusdo, a extensdo de inicio da sua temperatura de transi¢do vitrea (Tg) depende de como o vidro

foi feito, da taxa de resfriamento e se o material passou por um tratamento térmico [20,21,27].
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Figura 4- Efeito da temperatura na formacdo do vidro.[20]
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A teoria cinética de formagao de vidro mostra os fatores que influenciam na formagao
de um vidro ou cristal durante o resfriamento, que ¢ justamente a competi¢do entre as
velocidades de cristalizacdo e de resfriamento. Na figura 4 ¢ mostrada a formagao de um vidro
e um cristal em fungdo da temperatura e entalpia de formagao, sendo que, para haver formagao
de vidro € preciso que o sistema seja aquecido até a fusdo dos reagentes, homogeneamente bem
distribuidos, e em seguida resfriado rapidamente a fim de pular a etapa de rearranjo atomico,
ou seja, a cristalizacao, sendo solidificado com uma estrutura atdmica desordenada, algumas
vezes chamado de um so6lido com caracteristicas de um liquido.

Para haver a formacgdo de cristal ¢ relativamente simples, basta que um material fundido
resfrie a uma taxa lenta, ou seja, basta que resfrie em condi¢des normais. No entanto, o processo
microscopico € mais elaborado, dividindo-se em duas etapas, a primeira ¢ a nucleag¢do, que
consiste em uma certa quantidade de atomos se arranjando de forma a estarem o mais bem
alocados possivel, dando origem as primeiras estruturas ordenadas. Em segundo (que pode ser
simultaneamente a nucleacdo), o crescimento de cristais que facilita a formagdo das camadas
de atomos ao redor do nucleo e a ligacao entre os nticleos formados [20,27].

Tendo em vista os métodos de preparagao de vidros que ja foram citados neste trabalho,
a técnica de fusdo e resfriamento ¢ sem duvida a mais empregada na preparagdo destes
materiais. Este método consiste na escolha dos materiais usados (a produ¢do de vidros 0xidos
¢ muito comum, mas ndo a unica), calculo das proporc¢des adequadas, pesagem e mistura dos
componentes para a obtengdo de um material homogéneo. Em, seguida o material ¢ aquecido
até atingir o estado liquido, e depois o fundido ¢ resfriado rapidamente em ar, ou em contato
com agua, ou vertido em molde ou placas, ou at¢ mesmo extraido na forma de fibras continuas,
de acordo com o formato desejado [28,29].

Os constituintes da matriz vitrea desempenham papel fundamental no processo de
fabricacao e também na aplicacdo final do material. Existe trés categorias mais comuns, sao, 0s
formadores de rede, os intermediarios e os modificadores de rede. A principal diferenca entre
eles se deve a formacao propriamente dita de vidro, ou seja, habilidade de vitrificagdo [20].

Os formadores de rede sdo geralmente cations com niimero de coordenagdo 3 ou 4,
tendo, normalmente, a tendéncia de fazer ligacdes atdOmicas predominantemente do tipo
covalente, como por exemplo, SiO;, B203, P20s, GeO, e sdo eles os responsaveis por
desenvolver a matriz vitrea. Ja os modificadores, sdo normalmente metais alcalinos ou alcalinos
terrosos, ndo como regra, possuindo a habilidade de fazer ligagdes predominantemente i6nicas,

como NayO, CaO, K»O, tendo como caracteristica principal ocupar as vacancias da matriz
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vitrea, modificando assim algumas propriedades dos vidros, ¢ normalmente diminuem a
viscosidade do fundido. E por altimo, os intermediarios, que t€m como caracteristica principal
a habilidade de fazer ligacdes tanto idnicas quanto covalentes, reforcam a rede vitrea, mas
sozinhos ndo podem formar vidro [20,30,31].

2.3 Vidros Boratos

A histoéria dos vidros tem sua base cravada nos vidros formados a partir de silica (Si02),
possivelmente o composto mais eficiente na formacao de materiais vitreos que existente, € o
mais diversificado quanto a obtencdo de propriedades especificas, mas de dificil obtencao ja
que a silica funde normalmente a 1710°C. A maior parte dos utensilios domésticos feitos de
vidro s3o normalmente feitos de silica ou uma combinagdo de formadores, mas quase sempre
com silica inclusa, como no caso dos vidros Pirex®, que sdo borosilicatos.

Os formadores sao muito importantes pois, embora o vidro nao tenha ordem periddica
de longo alcance, ele mantém uma ordem de curto alcance que sdo as unidades do formador,
que lhe atribui caracteristicas especificas. Por isso, dependendo da aplicacdo, pode-se usar um
vidro silicato, borato, germanato, fosfato, entre outros.

Os vidros boratos ganharam grande notoriedade com o passar dos anos por apresentarem
excelente habilidade de formagao vitrea, com alta transparéncia, baixo ponto de fusdo e diversas
propriedades. Vidros puramente boratos sdo muito higroscopicos (absorvem agua do ar), mas
a medida que se insere modificadores de rede alcalinos, ou alcalinos terrosos, a sua
higroscopicidade diminui consideravelmente [20].

Assim, os vidros boratos sao formados, em sua grande maioria, a partir do trioxido de
boro (B203), se possuir em sua composi¢do apenas B20Os3, normalmente os grupos presentes no
processo de vitrificacdo serdo (quase exclusivamente) triangulares (B@3), no qual “@”
representa os atomos de oxigénio ligados, e arranjados preferencialmente na estrutura de anéis

boroxol, como pode ser visto na figura 5.

{a) boroxol
L 0

Lr—1
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O—B )

\

O—1

(8]

Figura 5- Anel boroxol. [20].
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Na formacao dessas estruturas anelares (ciclicas), as ligagdes B-O-B sdo tipicamente
covalentes e recebem o nome de pontes de oxigénios (BO’s), e o nimero médio de estruturas
por atomo formador define sua conectividade. Um comportamento inverso ¢ observado para
quando se adiciona modificadores de rede ao vidro borato, tendo em vista que em vidros
silicatos e fosfatos, 6xidos modificadores provocam a quebra das ligagdes das pontes de
oxigénio. Isso ndo acontece com os vidros boratos, pelo contrario, ao adicionar 6xidos
modificadores grupos boratos trigonais (BO3) sofrem uma mudanga de coordenagdo e passam
a se arranjar de forma tetraédrica (BO4) que sdo negativamente carregados, e precisam de um
cation modificador (carregado positivamente) para os equilibrar eletricamente [32].

Os novos grupos formados podem se arranjar também na forma de anéis tetraédricos,
ou até mesmo formar estruturas maiores por meio das ligagcdes de oxigénio (pontes de oxigénio,
BO’s), formando assim varios arranjos tridimensionais a partir de grupos BO3; ¢ BO4. Se
continuar a aumentar as concentragdes de modificadores, o sistema atingira uma saturagdo no
sentido de formar unidades BO4 ¢ tomara o caminho contrario, comegara a converter unidades
BO4novamente em unidades BOs3, e agora formaré oxigénios ndo ligantes (NBO’s) [33].

As mudancgas de conectividade ndo linear da rede borato, a medida que se acrescenta
modificadores em sua estrutura, alteram diretamente as suas propriedades fisicas, isso ¢

comumente chamado de anomalia do boro [34].
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Figura 6- Diferentes estruturas formadas pelos grupos boratos BO3 e BO4.[33,34]
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Na figura 6 sdo mostradas algumas das varias estruturas boratos em vidros ou compostos
quimicos. Dentre estes varios arranjos alguns sdo mais comuns e necessitam de mais energia
para o rompimento das ligacdes quimicas, como ¢ o caso das unidades BO4 e BO3 que sdao muito
comuns em vidros ¢ muito estaveis, sendo as unidades tetracoordenadas menos reativas que as

tricoordenadas.

2.4 Vidros Bioativos
Em 1969, Larry Hench, por meio de varios testes, chegou a um sistema vitreo com

concentragdo relativamente baixa de silica (SiO2) e com alta concentracao de fosforo e calcio,
se comparado com os vidros usuais. Esse material ficou conhecido como Bioglass® 45S5, tendo
como composi¢do, em peso: 45% de Si03, 24,5% de CaO, 24,5% de Na>O e 6,0% de P,Os[6].

A figura 7 mostra uma parte da estrutura amorfa dos vidros silicatos bioativos 45S5®.

e
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Figura 7-Estrutura do Bioglass® 45S5.[35]

As altas concentragdes de fosforo e calcio ddo a este material a habilidade de, quando
degradado, liberar ions que formarao hidroxiapatita (HA) em contato com fluidos corporais ou
fluidos corporais simulados (SBF). Mas para isso, o vidro precisa ser degradavel, por isso as
altas concentra¢des de modificadores, ja que vidros com altas concentragdes de formadores tém
alta estabilidade quimica, ou seja, sdo menos reativos quando comparados com um sistema com
a maior concentragdo de ions modificadores, pelo fato de serem cations alcalinos ou alcalinos

terrosos e serem mais reativos que os anions formadores, como o silicio. Assim, a adi¢do de
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oxidos modificadores gera mudangas estruturais na matriz e aumenta a reatividade do material,
que quando em solugdes especificas libera esses ions, formando HA [13].

O conceito do vidro criado por Hench gerou uma classe nova de materiais, os materiais
bioativos, muito usados em implantes ou proteses para reparar ou substituir tecidos 0sseos
danificados. De modo geral, vidros bioativos possuem composi¢des quimicas diferentes dos
materiais usuais, € uma durabilidade quimica menor, o que lhe promove como material
biodegradavel. Quando implantado, o biovidro se degrada lentamente, liberando ions que
promovem o crescimento de tecidos no local implantado. Ainda existem composi¢des que
induzem a diferenciacao osteblastica e osteoclastica [16,36,37].

Tendo em vista que o corpo humano tem altas taxas de recusa de materiais (inertes)
implantados, como ligas metalicas, polietileno e outros, os vidros bioativos sdo uma classe de
materiais que vieram para resolver este problema. Por serem materiais bioativos e
biodegradaveis, ou seja, quando implantados sao degradados, lixiviando ions que reagirdo com
o fluido corporal aderindo quimicamente ao tecido hospedeiro por meio de uma forte ligagao
quimica entre a superficie do tecido e a camada de HA formada pelo material, em vez de serem
encapsulados por um tecido fibroso, ou fagocitado para serem expelidos do organismo [38].

Ainda assim, estes materiais ndo sdo completamente bioativos, podendo gerar algum
tipo de efeito adverso. Como sdo materiais vitreos, eles apresentam baixa resisténcia a fratura
e baixa tenacidade a fratura, ou seja, nos primeiros dias depois de implantado o material, a
regido do implante ndo pode ser forgada ou receber choques mecanicos, que sdo geralmente
comuns. No entanto, nenhum outro material bioativo reune tantas caracteristicas benéficas, de
bioatividade, biocompatibilidade, aceitagao pelo organismo e reposta bioldgica positiva, quanto
os vidros bioativos [6,25,39].

Nao existe uma classificagdo que verdadeiramente mega a bioatividade de um material,
no entanto, quanto mais rapido for o processo de formacao de HA, melhor serd a ligagao entre
o tecido hospedeiro e o material bioativo implantado. Desse modo, varias composicoes de
vidros foram testadas, com o passar dos anos, ¢ o desenvolvimento das pesquisas na area de
biomateriais, e outros formadores de rede vitrea surgiram como potenciais materiais para
substituir o SiO2, pois apresentam maior reatividade quando em SBF, logo maior velocidade de
formagao de HA e consequentemente melhor bioatividade [40—42].

O mecanismo de dissolucdo dos vidros silicatos segue um padrdo que foi proposto pelo
proprio Hench, tendo em vista que para haver formacdo de hidroxiapatita (cristalina) € preciso

haver as fases de nucleacdo e crescimento de cristais, que € o processo comum na formagao de
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cristais [20]. Desse modo, os vidros silicatos se degradam em etapas, de forma incongruente,
pois apresentam uma lixivia¢do seletiva de ions. Sendo, que depende de varios fatores, tais
como o pH da solu¢do de imersdo, da razao entre a area de contato entre a superficie do vidro
(cinética quimica) e da temperatura [43].

A solugdo de imersdo com pH menor que 9 gera trocas i6nicas de ions alcalinos e
alcalinos terrosos (Ca**, Na*) com os ions H" e H30" da solugdo. O tamanho do cétion (raio
cationico) influencia na taxa de lixiviagao, pois atomos grandes ficam presos na matriz de vidro
silicato. A rede de silica da superficie do vidro é atacada pelos ions hidronio (H3O") e hidroxila
(H") da solugdo e sdo hidratados junto a atomos dos metais alcalinos e alcalinos terrosos
presentes, formando uma cama de silica gel na superficie do material [44].

O gel formado pelos grupos silanois impede a passagem dos ions da matriz vitrea,
diminuindo a velocidade de formacdo de hidroxiapatita e a bioatividade do material. Esse
mecanismo nao ¢ observado nos vidros boratos bioativos, que possuem uma rapida e total
conversdo em HA. Logo, os vidros boratos bioativos sdo 0s mais promissores materiais
bioativos existentes até o0 momento [45].

O principal agravante na utilizacdo de vidros borato como material bioativo e
biodegradavel é justamente a sua vantagem em relagdo aos silicatos, ou seja, sua rapida
lixiviagdo i0nica in vitro e in vivo [41]. O boro desempenha papel fundamental na fisiologia do
corpo, sendo encontrado em alimentos de origem vegetal e animal, atua no organismo como
indutor na proliferacdo de células que regeneram e crescem tecidos Osseos, atua também
aumentando a producdo do hormonio testosterona. Mas, em altas concentragdes no corpo ¢
prejudicial a satde, podendo causar nduseas, vOmitos, tremores, irritabilidade, desconforto
gastrico e outros [46].

No entanto, pesquisas recentes demonstraram que ao adicionar certos Oxidos
modificadores, como o 6xido de estroncio, estes mudam as conectividades de rede, rearranjando
grupos BO3; em BOs e assim aumentam a estabilidade quimica, € minimizam o risco de
intoxica¢do por boro. O material ainda possuira rapida lixiviagdo, mas os grupos boratos

deixarao a matriz de forma moderada [47,48].

2.5 Estroncio
O estroncio ¢ um elemento metalico, mais precisamente metal alcalino terroso, ou seja,
faz parte do grupo 2 da tabela periddica, possui simbolo Sr, nimero atdmico igual a 38, com

dois elétrons na sua camada de valéncia, tendendo a fazer ligagdes tipicamente i6nicas. E um
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elemento altamente reativo, sendo encontrado na natureza na forma de 6xido de estroncio (SrO)
ou mais comumente na forma de carbonato de estroncio (SrCO3), que € a sua forma mais estavel
[49]. E extraido do mineral estroncianita (ou celestina) por meio de fusdo do mineral e em
seguida processos de purificagdo. Pode ser encontrado também na forma de estroncio metalico
(Sr) de alta pureza, porém ¢ muito reativo ao ar, reagindo abruptamente e formando 6xido de
estroncio. Possui caracteristicas similares aos vizinhos de grupo, calcio e bario, um raio atdmico
de 215 picometros e densidade de 2,64 g/cm’ [50].

O estroncio tem uma importante funcao bioldgica nos organismos vivos, sendo que
representa 0,00044% da massa do corpo dos vertebrados. Ajuda no desenvolvimento de
algumas plantas e ja foi comprovado que sua aplicagdo em doses moderadas ajuda a prevenir
caries em ratos. A sua aplicagdo na forma de ranelato de estroncio tem eficiéncia comprovada
no tratamento de fraturas e lesdes provocadas pela osteoporose em mulheres pés-menopausa,
e/ou pessoas idosas [51,52].

Dificilmente ele seria capaz de intoxicar um organismo, no entanto, estroncio ¢ calcio
possuem caracteristicas atomicas semelhantes, o que lhe proporciona fazer ligagdes com
praticamente os mesmos atomos ligantes, isso causa uma competicao da absor¢do por parte do
organismo, que pode absorver mais estroncio e excretar o célcio pela urina, provocando a
sindrome da deficiéncia de célcio ou hipocalcemia [52]. O estroncio tem também a habilidade
de substituir o cdlcio na apatita (hidroxiapatita), tendo um importante papel no auxilio ao
desenvolvimento 6sseo. Pode ser injetado em pacientes com ossos fragilizados ou com
osteoporose, no intuito de aumentar a dureza e a densidade 6ssea [52].

Em vidros o estroncio atua como modificador de rede, ou seja, altera ligacdes existentes
na matriz a fim de lhe conceder novas propriedades fisicas, quimicas ¢ mecanicas. Alguns
trabalhos relatam que atua primeiramente tornando o material fundido menos viscoso, ou seja,
mais liquido na hora da versdo. Possui uma certa tendéncia a cristalizar quando resfriado, no
entanto, ¢ possivel a obtencao de diversos vidros com estroncio desde que a taxa de resfriamento
seja rapida [20]. A sua habilidade mais especifica no vidro é a formag¢do de uma estrutura
octaédrica (6 ligantes), ao reagir com o oxigénio presente, ou mesmo até uma coordenagdo com
8 ligantes. Isso influencia diretamente a matriz, pois no caso do boro, o estroncio “rouba”
oxigénio e cria uma estrutura relativamente grande e densa, ao ocupar os espagos vazios na rede
vitrea acaba empurrando os grupos BO3 (predominantes na matriz) da rede e aumenta a
interagdo do tipo B-O-B a ponto de se for¢ar um novo arranjo espacial, agora na forma de boro

tetraédrico, em maior concentragdo que antes [53].
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Nesse sentido, a aplicagdao do estroncio em vidros bioativos, no sistema borato ¢ uma
forma possivelmente eficiente de controlar a liberacdo de ions boro em solugdo, sabendo que
os grupos BO3 que normalmente se formam com maior frequéncia nos vidros, € mais reativo e
mais facilmente liberado em solucdo, a formagdo de BO4 da a matriz vitrea uma maior

estabilidade quimica frente aos ataques dos ions H" e H30" da solugdo [47,48].
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3 REVISAO BIBLIOGRAFICA

3.1 Vidros contendo SrO
Os vidros sao normalmente constituidos de tipos de diferentes atomos, os quais lhe

fornecem caracteristicas especificas. O estroncio ¢ um desses dtomos que cria distor¢des na
estrutura vitrea dando ao vidro propriedades especificas, dependendo da matriz. Na producao
de vidros, o estroncio geralmente € usado na sua forma de 6xido e tém diversas func¢des, sendo
classificado como modificador e também ajuda a remover bolhas durante o processo de fusao
do vidro [20,54].

Mais recentemente o estroncio tem sido usado em vidros bioativos com a intengao de
controlar a liberagdo de ions, e também por induzir a formacdo de osteoblastos (células
responsaveis pela regeneragdo e criacao de tecidos 6sseos) e inibir a atividade dos osteoclastos
(células responsaveis por reabsorcao da matriz 6ssea), que sio caracteristicas desse elemento
in vivo e in vitro, ja que esse ultimo € um dos papeis desenvolvidos pelo estroncio no organismo
humano [55].

Hoppe et. al., [55] analisaram amostras de vidro silicato contendo de 0 a 5% em peso de
estroncio, por meio da espectroscopia de absor¢cdo IR (Infravermelho) com transformada de
Fourrier, em fun¢ao da quantidades de dias de imersdao das amostras em SBF (Simulated Body
Fluid). Dentre os resultados do artigo, pode-se verificar na Figura 8, o espectro de absor¢ao no

IR da amostra contendo 5% de Sr.

d) H.O co’ si0-8i PO, sio SHO-SI po,* PO
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Figura 8-Espectro de absorc@o de IR da amostra contendo 5% em peso de Sr em vidro silicato

bioativo, em fungdo do tempo de imersdo em SBF. Adaptado [55]
28



O estreitamento das bandas de absor¢do ¢ uma caracteristica da mudanga da estrutura
do material, indicando uma cristaliza¢do apds a imersao em SBF, o que ¢ um fendmeno comum
durante o processo de degradacio dos vidros bioativos in vitro [56,57]. E possivel verificar
mudangas estruturais nos espectros da amostra com o passar do tempo de contato com a solugao
[58,59].

No trabalho de Ashutosh et. al., [60] foi investigada a influéncia do 6xido de estroncio
na estrutura vitrea, a habilidade de formagdo de hidroxiapatita (HA) e a cinética quimica de
degradagdo dos vidros (36.07-x)Ca0-19.24Mg0-5.61P»05-38.49S10,-0.59CaF substituindo
CaO por SrO de 0 a 10 %mol. A Figura 9 mostra os espectros de absor¢ao de infravermelho
antes e apos a imersao das amostras em SBF por um periodo de 1 hora.

Como pode ser visto na Figura 9 o surgimento de bandas caracteristicas da presenca de
hidroxiapatita, na regido de 565 cm™, que sdo estiramento da ligagio P-O dos grupos POs
tetraédrico da apatita, confirmando que a bioatividade do vidro ndo foi alterada pela presenca

do estroncio.
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Figura 9-Espectro de absor¢do no IR antes e apds uma hora de imersdo em SBF das amostras de vidro
silicato bioativo contendo 6xido de estroncio. Adaptado [60]

Abdelghany et. al., [11] estudou o sistema vitreo 60B20s5-(20-X)Ca0O-(20-X)Na>O

substituindo CaO e Na>O por SrO variando de 5 a 20% em peso, para avaliar a bioatividade e

o comportamento do estroncio em vidros durante o processo de degradacdo em fluidos

corporais, SBF ou solugdes com caracteristicas semelhantes. Foi avaliado o comportamento das
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amostras em uma solug¢do de fosfato de calcio diluida (0,025%) a 37 °C por duas semanas,
tendo analisado o comportamento dos espectros de absorc¢do de IR antes e apds a imersao.
Pode ser verificado nas Figuras 10 ell os espectros de absorcao no IR obtidos por
Abdelghany et. al., [11] no periodo de duas semanas de imersdo em solucdo de fosfato diluida.
Podem ser verificadas as mudangas nos espectros, como o surgimento de duas bandas com

centros nas regides de 560 cm™ e 640 cm™! que sdo caracteristicas da formagio de hidroxiapatita

e da bioatividade dos vidros produzidos.
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Figura 10- Espectro de absor¢do no IR das amostras variando SrO de 0 a 20% (G1 a G5) antes da

imersdo em solucdo diluida de fosfato. Adaptado [11]
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Figura 11- Espectro de absor¢@o no IR das amostras variando SrO de 0 a 20% (G1 a G5) apos da

imersao em solugdo diluida de fosfato. Adaptado [11]
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3.2 Comportamento do pH durante a dissolu¢do dos vidros bioativos em fluidos
corporais ou semelhantes
O pH das solugdes, contendo as amostras vitreas, tende a aumentar com o aumento da

quantidade de dias de contato com a amostra [61]. Isso acontece pela grande quantidade de
trocas i0nicas que ocorrem entre a superficie do vidro e a solugdo, durante o processo de
corrosdo [62]. No entanto, devido também as trocas que ocorrem frequentemente até a saturagao
da solugdo de imersdo (SBF, solu¢ao diluida de fosfato e outras) em determinados momentos o
pH oscila devido ao rearranjo idnico que ocorre na solugdo [63].

No trabalho de Kumar et. al., [64] foi investigado o comportamento de pH na solucao
de SBF durante o periodo de imersao do vidro no sistema NaO-CaO-SrO-P,0s-SiO>
substituindo SiO» por SrO, com as concentragdes de 0, 1, 2,2 e 3% em peso de SrO, que
corresponde no grafico respectivamente as linhas 0,2,1,3 e 4. A Figura 12 mostra o
comportamento do pH da solugdo de SBF em fungdo do tempo. E possivel notar o crescimento
dos valores em fun¢do do aumento do tempo até 3 dias e apds volta a cair e estabiliza, o que é
explicado pela grande quantidade de trocas i6nicas entre a superficie dos vidros bioativos e a
solugdo, principalmente no inicio do periodo da intera¢do, o que com o passar do tempo satura

e estabiliza o pH.
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Figura 12-Variacdo do pH da solucdo de SBF contendo as amostras de vidro em fun¢do do tempo.

Adaptado [64]
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Manupriya et. al., [63] estudou o comportamento do pH da solu¢do de SBF durante o
processo de corrosdo dos vidros 50Ca0-45B,03-5Na;0O (variando a concentragdo de B2O; e

CaO, e acrescentando Na>O em uma das amostra).
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8.2 {|—=-B70Ca30
— B60Ca40
— B50Ca50
—=— B45Ca50Nas

0 50 100 150 200 250 300 350 400 450
Tempo (horas)

Figura 13- Variagdo do pH da solu¢do de SBF contendo as amostras vitreas em fungao do tempo.

Adaptado [63]

Os dados obtidos das medidas de pH mostrados na Figura 13 por Manupriya et. al.,[63]
demostram o comportamento de dissolu¢do dos vidros em SBF, sendo notdrio o aumento dos
valores de pH para uma faixa de valores maiores ou iguais a 8, indicando as trocas de ions
alcalinos da superficie dos vidros com os ions H*, H30" ¢ OH" da solugdo.

No trabalho de Abdelghany et. al., [61] estudou-se o comportamento do pH da solucdo
de SBF durante o processo de dissolu¢do dos vidros 70(55)B203-45(15)CaO-(15)Na>O-
(15)K-20, que é mostrado na figura 14, a investigacao foi realizada em fun¢ao da variagao da
concentra¢do dos componentes das amostras.,

Na Figura 14 ¢ mostrado o grafico de pH da solu¢@o de fosfato durante o processo de
dissolugdo dos vidros 70(55)B203-45(15)Ca0O-(15)Na>O-(15)K>0 em fungdo do tempo, a uma
temperatura de 37 °C. Na qual, ¢ mostrado o comportamento de pH em fun¢do do tempo,
podendo ser evidenciado que a amostra com menor concentragdo de 6xido de boro e maior
concentragdo de 6xido de célcio (G400) possui menores valores de pH durante o processo de

dissolu¢do, o que indica maior estabilidade quimica frente a solugdo de fosfato.
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Figura 14-: Variacao do pH da solucao de fosfato contendo as amostras vitreas em fun¢do do tempo.
Adaptado [61]

Aylin et. al., [65]estudou o comportamento de dissolucdo de dois vidros diferentes em
SBF a 37 °C em fungdo do tempo. Os vidros no 13-93 ¢ 13-93B3 nos respectivos sistemas
53Si10,-20Ca0-6Nax0-12K,0-5Mg0-4P,03 e 56,6B203-18,5Ca0-5,5Na>0-11,1K>0-
4,6Mg0-3,7P,03 foram comparados quanto a sua corrosdo em solucio (SBF).
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Figura 15-Variacdo do pH da solugdo de SBF contendo as amostras borato (circulos preenchidos) e
silicato (circulos vazios) em fungdo do tempo. Adaptado [66]
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A Figura 15 mostra o comportamento do pH do SBF durante o processo de corrosdo dos
vidros 13-93 (silicato) e 13-93B3 (borato), sendo visivel a maior velocidade de corrosdo do
vidro borato em relagdo ao silicato em fun¢do do tempo, que ¢ evidenciado pelo aumento do

pH da solugdo de SBF.

3.3 Vidros Boratos Bioativos

Vidros bioativos sdo aqueles que, em solugdes fisiologicas ou simuladas, se degradam
enquanto forma-se em sua superficiec uma camada de apatita (hidroxiapatita) ou fosfato de
calcio, por meio dos ions que sdo lixiviados em solugdo [40,67]. As trocas iOnicas sio
favorecidas por meio dos grupos idnicos H', H3O" ¢ OH" da solugdo, que reagem com os cations
alcalinos presentes nos vidros [68].

Os primeiros vidros bioativos produzidos tiveram a silica (SiO2) como formador [6]. No
entanto, o principal problema encontrado nesses materiais € o processo de dissolu¢do em
solucao, em que a camada inicial € corroida e apos a liberacao de SiO» em solugdo, cria-se uma
camada de silica gel que impede a liberagdo dos ions do vidro, diminuindo a velocidade de
corrosdo, ou seja, a formacao de apatita de célcio (principal constituinte 6sseo) [61][10].

Por outro lado, esse problema encontrado nos vidros silicatos ndo ¢ verificado em vidros
boratos (tendo o boro, B>O3.como formador) [69]. Esse comportamento de dissolu¢do pode ser
visto quando se compara as amostras antes e depois da imersdo em SBF, solucdo fisioldgica ou
outra solugdo correspondente.

No trabalho de Saranti et al, [70] foram estudados os vidros no sistema 20B,03-66CaO-
14P>0s5 com pequenas diferencas nas quantidades de CaO e P2Os, por meio da difracdo de raios-
x (DRX), antes e ap6s a imersdo em SBF, por um periodo de 3 meses em solucdo. A Figura 16
mostra os difratogramas das amostras C4PB2 (CaO/ P,Os =4) e C5PB2 (CaO/ P,0Os =5) antes
¢ apos a imersdo em SBF.

E possivel verificar, por meio do DRX, mudangas estruturais que aconteceram durante
o periodo de imersdo em SBF, sendo notdrio o aparecimento de picos caracteristicos da HA ou
fosfato de célcio cristalino correspondente. O que comprova a bioatividade do material, j& que
a formac¢do de uma camada de apatita na superficie do material (ou conversao total do material

em HA) ¢ o indicativo de sua bioatividade [64,71].
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Figura 16- Medidas de raios-x das amostras antes e ap6s a imersdo em SBF. Adaptado [70]

No trabalho de Abdelghany et. al., [68] foi estudado o comportamento dos vidros
70B203-15Ca0-15Na;O (G100), 70B203-15Ca0O-15Li20 (G200), 70B203-15Ca0-15K,0
(G300) e 55B203-45Ca0 (G400) por meio da difracdo de raios-x antes e apds a imersao em

uma solugao de fosfato diluida, por um periodo de uma semana, a fim de avaliar uma possivel

mudanga estrutural no material (formacao de hidroxiapatita ou um fosfato de calcio). A Figura

17 mostra os difratogramas antes e apds a imersao da amostra na solucao de fosfato.
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Figura 18-Difratogramas das amostras G100, G200, G300 e G400 antes (a) e apos (b) a

imersdo na solugdo diluida de fosfato por um periodo de uma semana. Adaptado [68]
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Hui Wang et.al.,[72] estudou o comportamento dos vidros 6Na,O-8K,0-8MgO-22CaO-

36B203-18S10,-2P,03, dopados com cobre variando em 0, 1 € 3% em peso de Cu (designadas

BG, BG-1Cu e BG-3Cu, respectivamente) usando a técnica de difragdo de raios-x para

comparar a estrutura dos vidros antes e apds a imersdo em SBF, a fim de verificar a bioatividade

do material por meio da formacdo de hidroxiapatita. Na Figura 18 sdo mostrados os dados de

raios-x obtidos por Hui Wang et. al.

(a)

Intensidade (u.a.)

N

BG

20 30

40 50 60 70

2-0 Graus

10

80

(b)

Intensidade (u.a.)

Ao

1 20 30 40 50

2-8 Graus

60

Figura 19-Difratogramas das amostras de vidros antes (a) e apds (b) a imersdo em SBF por um

periodo de 90 dias a uma temperatura de 37 °C. Adaptado [72]
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4 MATERIAIS E METODOS

4.1 Preparacio das amostras
Todas as amostras de vidros pertencentes ao sistema calcio-sodio-borato foram

sintetizadas na Unidade na Unidade de Preparacdo e Caracterizacdo de Materiais da
Universidade Federal do Maranhdo — Campus Imperatriz, nos Laboratorios de Espectroscopia
Optica e Fototérmica (LEOF). Os reagentes utilizados para a sintese das amostras foram:
trioxido de boro (B203), pentoxido de fosforo (P20Os), carbonato de calcio (CaCOs), carbonato
de sodio (Na;CO3), e carbonato de estroncio (SrCO3), cujas concentragdes em peso (wt%) e em
mol (mol%) sdo mostrados na tabela 01. Todos os reagentes usados t€ém pureza maior ou igual
a 99,98%.

Tabela 1 - Concentragdo das Amostras em peso e em mol.

Amostras B203 P20Os CaO Na20 SrO
Wt% | Mol% | Wt% | Mol% | Wt% | Mol% | Wt% | Mol% | Wt% | Mol%
CaNaB 60 57,8 4 1,900 | 12,0 14,3 24,0 | 26,00 0 0

5SrO 60 59,2 1,935 | 9,5 11,6 | 21,5 | 23,86 5 3,31

15 SrO 60 63,1 2,060 | 4,5 5,86 | 16,5 | 19,45 15 10,56

4

10SrO | 60 | 60,6 | 4 | 198 | 70 | 878 | 19,0 | 21,50 | 10 | 6,78
4
4

20 SrO 60 64,1 2,090 | 2,0 2,65 | 14,0 | 16,80 | 20 14,3

Para o preparo das amostras, primeiramente foi realizada a pesagem do carbonato de
calcio (CaCOs3) em uma balanca analitica, modelo AUW220D da SHIMADZU. Logo em
seguida, o CaCOs foi colocado em um cadinho de platina e levado a um forno de atmosfera a
ar da marca JUNG para a realizacdo da calcinacdo, processo que consiste na perda de gas
carbonico (COy) e obtengdo de 6xido de calcio (CaO). Apds esse procedimento, o CaO foi
adicionado aos outros componentes e a mistura foi homogeneizada em um almofariz de agata.
Em seguida, os componentes homogeneizados foram transferidos para o cadinho de platina e
levados ao forno para a fusdo. Apos a fusdo, a massa fundida foi vertida em molde de aco
inoxidavel previamente aquecido a temperaturas possivelmente préximas e abaixo da Transi¢do
Vitrea (Tg), logo em seguida a amostra foi tratada termicamente a temperatura do molde pré-
aquecido por quatro horas para remocdo das tensdes internas. Todas as temperaturas estdo

mostradas na tabela 2.
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Tabela 2 - Temperatura de fusdo e do molde.

Amostra (% em massa de SrO) | Temperatura de Fusao (° C) | Temperatura do Molde (° C)
CaNaB 1000 450
5 SrO 1050 450
10 SrO 1100 450
15 SrO 1150 480
20 SrO 1150 480

4.2 TECNICAS DE CARACTERIZACAO

4.2.1 Densidade Volumétrica e Volume Molar

A densidade ¢ uma importante medida usada para se obter informagdes sobre a forma
como se relaciona mudangas estruturais a medida que se muda um constituinte do material.
Pode ser determinada pela massa das moléculas constituintes e o volume dos grupos estruturais
que existem aleatoriamente na matriz vitrea [73]. O aumento na massa molar e compactagdo da
estrutura no vidro pode causar o aumento na densidade [74].

A densidade de um material pode ser alterada por meio da troca de atomos mais pesados
por atomos mais leves, e vice-versa, do aumento ou diminui¢ao dos espagos vazios na amostra
(intersticios), mudanca de orientagdo espacial atdmica, mudangas da conformacgdo estrutural,
numero de coordenagao entre outros [3,4].

As medidas de densidade deste trabalho foram realizadas pelo método de Arquimedes,
que consiste em pesar a amostra ao ar e em seguida pesa-la em um liquido de densidade
conhecida, a uma determinada temperatura. Em seguida foi usada a Equacdo 1 para calcular a
densidade das amostras. Na qual, pvido € a densidade calculada do vidro, ma € a massa da
amostra pesada ao ar, mggua ¢ @ massa da amostra pesada em agua destilada, € psgua € a densidade

da 4gua destilada na temperatura aferida. O erro estimado para os resultados foi de 0,5%.

Mar
Dpiis = % 0: (1)
vidro Mar—Migua agua

As medidas de densidade foram realizadas no LEOF 11, foi usada dgua destilada como
liquido de densidade conhecida, em temperatura ambiente, € uma balanga analitica da marca
Shimadzu modelo AUW?220D com precisao de 0,01 mg.
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O volume molar ¢ uma propriedade diretamente ligada a densidade, ja que a densidade
¢ a razdo entre a massa e o volume. Massa e volume sdo propriedades intrinsecas da matéria.
Assim, o volume molar descreve quao proximos os atomos estdo ligados (compactados) e tem
relagdo direta com a geometria molecular, ou seja, quanto mais proximos os atomos, menor o
volume molar, e o contrario também ¢ verdadeiro [73,75].

No entanto, o volume molar ndo depende so do arranjo estrutural, mas também da massa
molar dos atomos que constituem o material. Para uma estrutura amorfa como os vidros, pode-
se tirar conclusdes importantes sobre o comportamento estrutural avaliando-se o volume molar
e a densidade, sabendo que sdo propriedades inversamente proporcionais [76].

Assim, ao observar o volume molar, é possivel notar mudangas estruturais de acordo o
comportamento apresentado. A mudanca de um constituinte da matriz vitrea pode implicar em

mudancgas no volume molar e na densidade [76].

4.2.2 Difracao de Raios-X
A difracdo ¢ um fendomeno ondulatoério que ¢ evidenciado quando ondas passam por um

orificio ou contornam um objeto cuja dimensdo é da mesma ordem de grandeza que seu
comprimento de onda [77]. Para se produzir raios-x ¢ necessario que se tenha um campo elétrico
de alta tensdo que langara os elétrons em um alvo (material que permitird a liberagdo de raios-
X) que ¢é conhecido como anodo, que por meio do choque libera calor, raios-x e outros [78].

O choque produz dois tipos de espectros de raios-x, um de espectro continuo, que resulta
da desacelerag@o do elétron devido a penetracdo no anodo (alvo) e consequente reducao da sua
energia cinética, conhecido como efeito de Bremsstrahlung. O outro espectro ¢ chamado de
discreto, que sdo os raios-x caracteristicos do material do anodo. Assim, o espectro de raios-x
resulta da sobreposicdo de um espectro continuo e da série de linhas espectrais caracteristicas
do material anddico. A linha espectral de maior intensidade de raios-x para qualquer material
emissor de raios-x ¢ a Ko, independente do elemento usado, por exemplo, se o anodo for de
cobre, a sua radiagdo discreta sera do tipo CuKa, se for de molibdénio MoKa, se for de cromio
CrKoa [79].

O padrio de raios-x obtido depende da estrutura do material analisado, mas sabe-se que
serd Unica e exclusiva para cada composto, por isso é considerado a “impressao digital” na
identificacdo de materiais. Ao observar o difratograma de um material cristalino ¢ perceptivel

a presenca de picos estreitos em determinadas regides e intensidades que sdo proprios do
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material em questio, no entanto, materiais amorfos, como os vidros, alguns polimeros ou metais
amorfos, ndo apresentam picos no difratograma, isso porque os picos indicam ordem
translacional de longo alcance, ou seja, uma estrutura atdmica organizada, o que ndo acontece
com os materiais amorfos [80].

As medidas de difra¢ao de raios X deste trabalho foram realizadas no Laboratoério de
Difracdo de Raios-X (LDRX) na Unidade de Preparagdo e Caracteriza¢do de Materiais (UPCM)
da Universidade Federal do Maranhao, coordenado pelo Prof. Dr. Adenilson Oliveira dos
Santos. Para o estudo de difracdo de raios X foi utilizado um difratdmetro da PANalytical
modelo Empyrean, operando com radiagdo Cu Ka (A = 1,5418 A), geometria Bragg-Bretano,
monocromador de grafite pirolitico, com camera de temperatura Anton-Paar modelo TTK 450.
Nesta medida, foi utilizado passo angular de 0,02°, em intervalo angular de 10-60° (20), e tempo

de aquisicao de 2 s.

4.2.3 Calor Especifico (Cp)

O calor especifico de um material (Cp), é definido como a quantidade de calor
necessaria para elevar um grau Celsius a massa de 1 g do determinado material. Assim, o calor
especifico € uma propriedade intrinseca de cada material, ao adicionar calor a um corpo ele
armazena essa energia ndo como calor, mas como energia cinética ou potencial de seus atomos
e moléculas. Ao fazer isso, ele estabiliza essa energia por meio do processo de equilibrio
térmico, doando energia as moléculas de menor energia, e assim redistribuindo de forma

igualitaria por todo o material [81,82].
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Figura 20- Esquema de montagem do calorimetro de relaxacao térmica. [83,84]
Na figura 20 ¢ apresentado o esquema do calorimetro usado para realizar as medidas de
calor especifico. Ao incidir o laser em uma certa poténcia o aparato ¢ aquecido, o reservatorio
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térmico tem maior massa que a amostra entdo sofre menos a variacdo de temperatura, entdo o
aquecimento da amostra gera uma curva exponencial de subida, enquanto que o corte do feixe
do laser faz com que a amostra resfrie rapidamente e gera uma curva exponencial de decaimento
que ¢ apresentada na figura 21.

Na figura 21 sdo mostradas, como exemplo, as curvas de decaimento térmico
(diminui¢do da temperatura) do substrato e do aluminio em fun¢ao do tempo, na qual pode ser
visto a diferenca entre o tempo necessario das duas amostras para a diferenga de temperatura
chegar a zero Kelvin, indicando um comportamento térmico diferente, e consequente valores

de calor especifico diferentes.
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Figura 21-Curvas de decaimento térmico para o substrato e o substrato mais uma amostra de

aluminio.

Dessa forma, como a temperatura dos materiais ¢ medida em termos da energia cinética
de suas moléculas (ou atomos), pode-se afirmar que quanto maior o movimento das moléculas
(maior mobilidade dos 4tomos) na estrutura de um material, menor sera a quantidade de energia
fornecida na forma de calor para promover o mesmo aumento de temperatura, € como
consequéncia menor sera o calor especifico do material, o inverso também ¢ verdadeiro [85,86].

As medidas de calor especifico foram realizadas em temperatura ambiente (~25 °C, ou

298 K), usando um calorimetro de relaxagao térmica, o sistema € constituido de um reservatorio
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térmico de cobre, tendo a ele acoplado um substrato de prata, no qual a amostra ¢ fixada sobre
pasta térmica, para aumentar o contato entre a superficie da amostra e o substrato, diminuindo
assim possiveis imperfeicdes do substrato e/ou amostra, e como consequéncia diminuir o erro
experimental da medida ao diminuir a perda de calor por falta de contato amostra-substrato
[87].

No método empregado, € necessario provocar uma diferenga de temperatura entre o
sistema (substrato + amostra) e o reservatdrio térmico, e analisar a diferenca de temperatura da
amostra em fun¢do do tempo. Os dados obtidos sdo curvas de relaxagdo térmica em funcao do
tempo [88,89].

As medidas de calor especifico foram realizadas na Central Analitica do PPGCM,
usando um calorimetro construido no LEOF pelos professores Dr. Alysson Steimacher e Dr.
Marcio Jos¢ Barboza. As amostras foram cortadas e polidas em uma espessura de

aproximadamente lmm e massa de aproximadamente 30 mg.

4.2.4 Analise Térmica Diferencial (DTA)

Essa técnica consiste em medir a diferenca de temperatura entre uma substancia e um
cadinho vazio, enquanto ambos sdo submetidos a uma variacdo (crescimento) gradual e
controlada de temperatura [90-92]. Na andlise térmica, o DTA fornece informagdes
importantes, como perda de massa, oxidacdo, reducdo, ponto de ebulicdo, temperatura de
transi¢do vitrea, temperatura de inicio de cristalizacdo (Tx) e outras.

O comportamento térmico dos materiais é uma importante ferramenta para determinar
suas caracteristicas e possiveis aplicacdes. Tendo em vista que os vidros s3o materiais amorfos,
quando comparados com cristais apresentam caracteristicas térmicas diferenciadas expressas
no termograma, pois apresentam Tg e Tx que sdo caracteristicas peculiares dos materiais
amorfos. Assim, ¢ importante compreender o comportamento térmico dos vidros para poder
distinguir suas possibilidades de aplicagao [92-94].

Tx e Tg sdo eventos térmicos que podem ser determinados ao observar o termograma
de um vidro. Sabe-se que sdo propriedades intrinsecas de cada vidro, ou seja, variam de vidro
para vidro, a medida que se muda a sua composicao estrutural. Na transi¢do vitrea a viscosidade
nao ¢ baixa o suficiente para que as moléculas se movam no vidro, caracterizando-a como
apenas uma “flexibilidade” das ligagdes interatomicas, ainda sim € apresentada como um
fenomeno do enfraquecimento das ligagdes interatomicas nos materiais amorfos [93]. Na

temperatura de inicio de cristalizacdo, os vidros devem possuir uma viscosidade que lhes
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permita a mobilidade de seus atomos, ainda que muito pequena, ja que a estrutura amorfa
comeca a se organizar em fun¢do do relaxamento térmico provocado pelo aumento de
temperatura [95]. A diferenca Tx-Tg ¢ usada para descrever a tendéncia a cristalizagdo dos
materiais amorfos durante as andlises térmicas como a Calorimetria Diferencial de Varredura
(DSC) ou DTA. Os valores dessa diferenga de temperaturas indicam alta ou baixa tendéncia a
cristalizar devido as suas unidades estruturais, assim baixos valores indicam alta tendéncia de
cristalizagdo, possuindo unidades estruturais que nao sdo favoraveis a formagao de vidro e
contrario também ¢ verdadeiro [96,97].

A relaxacdo de tensdes que acontece em determinadas estruturas de um material amorfo
acontece seguida de mudancas repentinas em suas propriedades térmicas, estruturais e
mecanicas [97]. Assim, durante o processo de preparagao € necessario conhecer as temperaturas
de transicdo vitrea e de cristalizagdo (possivel faixa de temperatura), para otimizar o processo
de preparagdo de vidros, mesmo sabendo que preparar amostras de vidros novos ainda ¢
possivel mesmo sem conhecer esses parametros.

Na figura 22 ¢ mostrado um termograma da amostra CaNaB 5SrO, no qual € possivel
observar os principais eventos caracteristicos de um material amorfo em um termograma
diferencial. Dessa forma, na figura 21 sdo observadas as temperaturas de transi¢do vitrea, de
inicio de cristalizacdo e de pico de cristalizagdao (Tp). A partir das temperaturas de transicao
vitrea e de inicio de cristalizagao € possivel calcular a estabilidade térmica do material por meio

da relagao (AT=Tx-Tg).
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Figura 22- Termograma de DTA para a amostra CaNaB 5SrO.

Para determinar a Tg, Tx e a estabilidade térmica das amostras CaNaB, foram realizadas
analises por calorimetria exploratoria de varredura (DTA) na Unidade de Preparagdo e
Caracteriza¢do de Materiais (UPCM) da Universidade Federal do Maranhao (UFMA) Campus
Bom Jesus, Imperatriz. Foram usadas massas de aproximadamente 20 mg de amostra, em um
cadinho de platina, submetido a um intervalo de temperatura de 20 a 900 °C, com taxa de
aquecimento de 10°C/min, com fluxo 60 mL/min, utilizando um equipamento TG-DTA usados

simultaneamente, modelo DTG-60 SHIMADZU, em atmosfera de nitrogénio.

4.3 Bioatividade

4.3.1 Testes in vitro SBF (Simulated Body Fluid)
Um material bioativo é aquele capaz de fazer uma rapida e forte ligagdo entre a sua

superficie e a do material hospedeiro por meio de uma camada de HA [98,99]. A avaliagdo feita
usualmente para determinar a bioatividade de um material, como um vidro bioativo, por
exemplo, sdo os testes em SBF, que consistem em produzir uma solugdo com concentragao

ionica similar a do plasma sanguineo humano, criada por Kokubo [98].
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A solucao de SBF necessita de uma sequéncia de procedimentos metodicamente seguida
a risca, tendo em vista que ela deve simular as condi¢des fisiologicas de um organismo vivo.
Assim, ela deve ser preparada a uma temperatura de 36,5 °C e ter o pH controlado durante todo
o preparo. A precipitagdo de algum sal ou o descontrole da temperatura ou pH gera uma solugao
inadequada para os testes de bioatividade [100].

Para a realizagcdo dos testes in vitro deste trabalho a solugdo de SBF foi preparada
seguindo rigorosamente o método de Kokubo e Takadama [98]. Para a realizag¢do dos testes de
bioatividade, os vidros foram cortados em fatias com espessura de aproximadamente 1,3 mm,
em seguida foram feitas ranhuras em sua superficie para aumentar a area de contato com a
solugdo. As amostras foram fixadas em suportes de polipropileno e inseridas em tubos também
de polipropileno, com fundo conico, para manter sempre a mesma razao area superficial/volume
de SBF em contato com a amostra. O tubo selado foi colocado em banho térmico (banho-maria)
a uma temperatura de 36,5 °C. Na tabela 3 é possivel observar as concentragdes idnicas do
plasma sanguineo humano ¢ do SBF, sendo visivel pequenas diferengas de concentracdes de

determinados ions, como Cl" e HCO.

Tabela 3 - Concentracdo dos ions no SBF, e no plasma sanguineo humano. Adaptado [88].

fons
Na* K" | Mg* | Ca** | CI |HCOs | HPOs | SO4 | pH
presentes
Plasma 7,2-
142,0 5,0 1,5 2,5 103,0 27,0 1,0 0,5
Sanguineo 7,4
SBF 142,0 5,0 1,5 2,5 147,8 4,2 1,0 0,5 7,4

Durante o periodo de imersao houve a afericdo diaria do pH das solugdes de SBF que
continham as amostras. Apos cada periodo de imersao, que compreendeu os intervalos de 3, 7,
14, 21 e 28 dias, as amostras foram retiradas e secas ao ar ¢ em seguida guardadas em
dessecador a vacuo para analises posteriores. Na figura 23 ¢ mostrado uma fotografia do banho-
maria (marca Tecnal modelo Te-054 MAG) e peagametro (marca Gehaka modelo PG 1800)

usados durante o preparo da solugdo de SBF, e durante o periodo de incubagdo das amostras

45



Figura 23-Peagametro e banho térmico.

4.3.2 Espectroscopia de Infravermelho por Transformada de Fourrier (FTIR)

A Espectroscopia de Infravermelho por Transformada de Fourrier é muito empregada
na identificagdo e caracterizagdo de materiais por ser uma técnica que permite detectar
vibracgdes entre ligagdes atdbmicas ou moleculares por meio do espectro infravermelho formado.
A radiagdo infravermelha é uma radiacdo ndo ionizante na por¢do invisivel do espectro
eletromagnético, adjacente aos comprimentos de ondas longos, ndo podendo ser visivel como
luz, mas podendo ser detectado como calor. A técnica ¢ baseada na absor¢dao da radiacao
eletromagnética na regido do Infravermelho (700 nm a valores maiores que 25000 nm). A
radiacdo infravermelha possui comprimento de onda maior que a da luz visivel € menor que das
microondas, consequentemente possui menor frequéncia que a luz visivel e maior que a das
microondas [101,102]. A figura 24 mostra um espectro de radia¢do eletromagnética de maneira

simplificada.
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Figura 24-Espectro da radiagdo eletromagnética. Adaptado [103]

A espectroscopia estuda a interacdo da luz com a matéria, normalmente as transi¢des

eletronicas estdo situadas na regido do ultravioleta ou visivel, as vibracionais na regidao do
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infravermelho e as rotacionais na regido de microondas ou no infravermelho distante [104]. A
radiagdo infravermelha ¢ do tipo ndo ionizante, no entanto, pode causar mudancas nas ligacdes
quimicas e consequentemente mudancgas na energia vibracional, desde que a molécula exposta
a radiagdo infravermelho seja um dipolo, ou pelo menos um dipolo induzido, o momento dipolo
¢ determinado pela magnitude da diferenca de cargas e a distancia entre dois centros de carga
[105].

No equipamento FTIR ¢é usado um interferometro, neste equipamento estd o
beamsplitter (divisor de feixe), que € o responsavel por dividir o feixe de luz monocromatica,
um dos feixes segue em diregdo a um espelho de posi¢do fixa que reflete de volta para o
beamsplitter, no qual parte deste feixe reflete de volta para a fonte e parte para o detector. O
outro feixe segue em dire¢do a um espelho mével, que o reflete também para a fonte e para o
detector, se aposi¢do do espelho movel ¢ tal que o feixe 2 percorra 0 mesmo caminho que o
feixe 1 antes de chegar ao detector, entdo os dois feixes estdo em fase, e nesse caso a energia
sera maxima e a interferéncia serd construtiva, caso contrario, a interferéncia sera destrutiva
[102,105,106].

O dado puro obtido de inicio no espectrometro ¢ o interferograma, que ¢ formado pela
soma de todas as ondas de diferentes amplitudes e frequéncias que chegam ao interferometro e
possui todas as informagdes espectrais da amostra, que fica no vacuo durante o procedimento.
Apos a aplicagdo da transformada de Fourier no interferograma tem-se o espectro de
infravermelho [102].

O FTIR foi aplicado na andlise das amostras antes e apds a imersdo em SBF para
determinar a bioatividade das amostras vitreas, complementando os resultados de raios-x. As
medidas foram realizadas no LEOF, usando um espectrometro da Bruker, modelo Vertex 70v.
Foi utilizado a técnica de transmitancia optica usando pastilhas de brometo de potédssio (KBr),
com massa de 200mg para formar a pastilha, sendo que 2% da massa refere-se ao material
analisado, usando 32 varreduras numa faixa de 400-4000cm™!, com resolucdo de 4 cm™! em
temperatura ambiente. As linhas de base usadas nos espectros FTIR foram feitas usando o
programa Origin. Na figura 25 tem-se uma fotografia do espectrometro FTIR usado para

realizar as medidas mostradas neste trabalho.
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Figura 25-Espectrometro FTIR.

4.3.3 Medidas de pH

O potencial hidrogenidnico (pH) ¢ uma escala logaritmica que mede o grau de acidez,
basicidade (alcalinidade) ou neutralidade de uma determinada solugdo. Conceito este que foi
introduzido em 1909 pelo quimico dinamarqués Soren Peter Lauritz Sorensen, no qual, por ser
uma propriedade fisico-quimica, varia em fungdo da temperatura e a composi¢ao da substancia
analisada, como concentracao de acido, sais e bases, entre outros [107].

A escala de valores de pH compreende valores de 0 a 14, sendo o 7 considerado o valor
neutro, o valor de zero acidez maxima e 14 alcalinidade maxima. Valores acima de 14 e abaixo
de zero podem ser verificados para algumas substancias, como excecdo a regra do
comportamento de pH das substancias quimicas [25,107].

Os valores de pH s3o representagdes numéricas das concentragdes minimas do ion
hidrogénio (H") em solugdo aquosa, podendo ser calculado pela expressdo pH = -log[H] [107].
No comportamento de dissolugdo de vidros bioativos o aumento do pH indica a dissolugdo de
ions alcalinos no SBF durante sua conversdo em hidroxiapatita.

Dependendo dos formadores da matriz muda-se a velocidade de dissolugdo dos vidros.
Os vidros boratos (B203) dissolvem-se mais rapidamente, quando comparados aos silicatos,
devido aos seus arranjos estruturais BO3; e/ou BO4 sendo mais reativos em solu¢do que os
grupos tetracoordenados de silicatos (SiO4) [25].

A degradacao de vidros silicatos acontece de forma incoerente, pois apresenta lixiviagdo
seletiva de alguns ions. Ela também depende do pH da solugdo e da razdo entre a superficie do
vidro e do volume de solugdo de fluido que esta interagindo com ele [108]. Durante o processo
de lixiviacdo dos vidros silicatos, como o 45S5%, é formada uma camada de silica gel que

impede a passagem de ions, ou pelo menos h4 uma lixiviagao seletiva, criando em sua superficie
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silanois (SiH3OH) e a silica gel de fato. Estes dois compostos atuam como revestimento de
materiais para isold-los de ataques externos de agentes quimicos, como os fons H" e H3O"
presentes na solucdo de SBF, logo a degradagdo desses vidros ¢ mais demorada e
consequentemente mais lenta ¢ a velocidade de formagdo de HA, o que pode ser evidenciado
por aumento mais lento nos valores de pH em fun¢do do tempo quando comparado com outros
materiais [39,109,110].

O mecanismo de dissolu¢@o dos vidros boratos € uniforme reagindo rapidamente com a
solug¢do de SBF, com alta taxa de liberag@o de ions e consequente formacao de HA mais rapida
que os vidros silicatos. Desse modo, o comportamento do pH das solugdes contendo vidros
boratos bioativos tém um crescimento exponencial, que estabiliza com o passar do tempo em
fungdo da saturagdo dos ions da solugdo de SBF [38].

Os valores de pH deste estudo foram medidos todos os dias em que as amostras estavam
imersas em SBF. Foi usado um peagametro microprocessado de bancada PG1800, da marca
Gehaka, com precisdo de pH de 0,01 unidades, e durante as medicdes foi calibrado em solugdes

tampoes para garantir sua precisao.

4.3.3 Perda de peso

Esse estudo se baseia na massa perdida pelas amostras durante o periodo de imersdao em
SBF, no qual varias trocas i0nicas favorecem a lixiviagdo i0nica (substituicdo preferencial de
ions constituintes da matriz, podendo ser alcalinos e/ou alcalinos terrosos, reagindo com ions
hidrogénio (H") ou hidrénio (H30") da solugdo atacante), ou mesmo o ganho de material
depositado na superficie dos vidros. Dessa forma, cada matriz vitrea apresenta um
comportamento especifico frente aos padrdes fisico-quimicos do meio em que estao incubadas.
Diversas pesquisas relatam como se da a degradag@o de vidros bioativos que possuem o 6xido
de silicio como formador de rede, ou mesmo uma combinagdo de 6xido de boro ¢ silicio, os
quais apresentam comportamentos diferentes durante a troca de ions em soluc¢ao, como previsto
e explicado pelo proprio Larry Hench [25,39,45,111].

A perda de massa ou o ganho dela, ¢ explicado pelas varias reacdes que acontecem entre
a superficie dos vidros e a solucdo de SBF, um ataque da solucdo a estrutura do vidro, o que ¢
essencial para que haja a formagdo de HA ou mesmo outro fosfato de calcio, que é o objetivo
dos implantes de materiais bioativos ou biocompativeis. Estas reagdes se ddo de maneira
acelerada no inicio do contato entre a amostra e a solugdo, em seguida tende a um equilibrio

quimico, reduzindo as trocas i0nicas e consequentemente a velocidade de degradacao do
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material [112—114]. Esse mesmo comportamento esta diretamente ligado ao aumento do pH
das solugdes, pelo fato de aumentar abruptamente a quantidade de ions alcalinos no meio.
Assim, quanto mais material € perdido durante a lixiviacdo dos ions em solugdo, maior sera o
pH desta. No entanto, vale ressaltar que a perda muito rapida de material pode gerar prejuizos
ao sistema hospedeiro, pois pode haver a degradacdo completa do implante sem que se forme
HA para tratar das lesdes no tecido dsseo, ou quando a matriz vitrea ¢ composta de 6xido de
boro que em grandes concentragdes prejudica o bom funcionamento do organismo
[111,114,115].

Dessa maneira, ¢ importante entender o comportamento dos ions em solu¢do, ou mesmo
da matriz vitrea, a qual tem fundamental importincia na formag¢do do produto esperado
(hidroxiapatita) que d4 ao material a habilidade bioativa. Nesse sentido, muitos estudos
demostram como sdo realizados os testes de corrosdo, ou perda de peso, que estdo diretamente
ligados com a degradacao do material, a equacdo 2 mostra como ¢ calculada a perda de massa

teorica, na qual /¢ a massa da amostra antes da imersao em SBF e I/ ¢ a massa apos a imersao

[111,115].

Aw = 2 100 )
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4.3.4 Testes de Citotoxicidade

De acordo com o Orgdo Internacional de Padronizagdo (International Standard
Organization), ISO 10993, o ensaio de citotoxicidade (viabilidade celular) in vitro € o primeiro
teste para avaliar a biocompatibilidade de qualquer material [116]. Os métodos in vitro
apresentam vantagens em relagdo aos in vivo tais como poder limitar o nlimero de varidveis
experimentais, obter dados significativos mais facilmente, além do periodo de teste ser, em
muitos casos, mais curto.

Os testes de viabilidade celular foram realizados a fim de testar se os vidros preparados
possuem altas taxa de liberagdo de ions que podem impedir a atividade dos osteoblastos do
tecido 6sseo hospedeiro. Os testes de citotoxicidade sdo classificados como uma avaliagio
inicial que utiliza técnicas de cultura celular. A avaliacdo da atividade citotoxica dos vidros
CaNaB foi realizada em células osteoblastos MC3T3-E1. As células foram suspensas a
propor¢do 1,0x10° células/mL em meio 0-MEM (Meio Minimo Essencial Eagle, SIGMA,
Alemanha) suplementada com FBS 10% (Soro Fetal Bovino, GIBCO), 100 pL foi adicionado
a 96 placas de pocos e incubada por 24 horas a 37 ° C e 5% de CO». As amostras foram diluidas
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(1, 0,7, 0,4 ¢ 0,1 mg/mL), adicionadas a monocamada de células e incubadas por 24 h nas
mesmas condi¢des. Apds a incubagdo, 50 puL de solugcdo de MTT [(3- (4,5-dimetiltiazol-2-il) -
2,5-difeniltetrazolio)] foram adicionados a 2 mg/mL. A placa foi incubada durante 4 horas a
37° C com 5% de CO; (protegido da luz) ¢ adicionados 150 pl de DMSO. A leitura foi realizada
num leitor de microplacas (BIO-TEK Power Wave XS) a 570 nm, a fim de avaliar a
citotoxicidade por meio da absorbancia.

Os testes de citotoxicidade foram realizados no Laboratério de Inovagdo Tecnoldgica
no Desenvolvimento de Farmacos e Cosméticos do Departamento de Ciéncias Bésicas da Satde

da Universidade Estadual de Maringd-UEM. O erro estimado para as medidas foi de 0,5%.
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

Neste capitulo serdo apresentados os resultados e a discussdo das analises realizadas
durante a realizagao deste trabalho. Na figura 26 sdo mostradas as amostras preparadas, cortadas
em fatias. As amostras apresentam boa qualidade dptica, alta transparéncia, sem a presenga de
cristalitos (por inspec¢do visual e, posteriormente raios-x) e sem alteragcdes visuais em fungao

do aumento da quantidade de SrO.

CaNaB 5 SrO 10 SrO 15 SrO 20 SrO

Figura 26-Foto dos vidros CaNaB fatiados.
5.1 MEDIDAS REALIZADAS ANTES DA IMERSAO EM SBF

5.1.1 Densidade e Volume molar

Os valores de densidade e volume molar das amostras CaNaB, em fun¢do do aumento
da concentragdo de 6xido de estroncio (SrO), em peso, sdo mostrados na figura 27. Ao verificar
os dados, pode-se notar um aumento linear da densidade a medida que aumenta a concentragao

de SrO e inversamente, uma diminuicdo linear para o volume molar seguindo uma propor¢ao

similar.
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Figura 27-Densidade ¢ volume molar em func¢do da concentragdo de estroncio.
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Na figura 27 é observado que a densidade varia de 2,49 g/cm?, para a amostra CaNaB,
a 2,71 g/cm? para a amostra 20 SrO, correspondendo a um aumento de 8,12% nos valores de
densidade, em fung¢ao do aumento da concentracao de SrO nos vidros. Isso pode ser justificado
pela substituigdo de o0xido de célcio (CaO) e 6xido de sddio (NaO) por 6xido de estroncio
(SrO), pois o SrO (103,6194 g/mol) apresenta massa molar de aproximadamente duas vezes a
do CaO (61,9789 g/mol) e a do Na,O (56,0774 g/mol). O aumento também pode estar associado
as unidades estruturais formadas, pois o Sr possui cation significativamente maior que Ca e Na
(quase 1,2 vezes), por ocupar os espacos vazios na rede vitrea empurra &tomos de oxigénio em
dire¢ao aos grupos BOs for¢ando-os a se rearranjarem na forma tetragonal (BO4) que tém maior
densidade, pois aumenta a massa na regido em questao [47,60,117].

O comportamento apresentado pelo volume molar ¢ inverso ao da densidade, o qual
diminui 4 medida que aumenta a concentragdo do SrO, e é notado uma variagdo de 27,65 cm?,
para a amostra CaNaB e 25,40 cm® para a amostra 20 SrO. Nesse sentido, a diminuigdo dos
valores de volume molar corresponde a aproximadamente 8,14%. Essa diminui¢do pode ser
explicada pelo mecanismo contrario ao que ocorre com variagdo da densidade. O Sr quando na
matriz vitrea, ocupa lugares semelhantes ao do Ca e Na (na maior parte dos casos em intersticios
da matriz) no entanto possui raio atbmico maior (por ter mais proétons no nicleo atrai mais
fortemente os ions carregados negativamente compactando a estrutura de forma mais eficiente)
e maior massa molar, aumentando a massa em fun¢ao da diminui¢ao do volume, o que induz a
formagao de grupos BO4 em maiores quantidades, que sdo mais pesados € ocupam praticamente
0 mesmo volume que os grupos BO3 [47,60].

5.1.2 Difracao de Raios-X

As medidas de difragdo de raios-x foram realizadas antes e ap6s a imersdo dos vidros
em SBF para determinar, primeiramente se houve a formacdo de cristalitos nas amostras
preparadas, ¢ em seguida para observar possiveis alteracdes na superficie do material apos o
periodo de imersdo em SBF, como a formagdo de hidroxiapatita, o que comprovaria a
bioatividade do material.

Os resultados da difratometria de raios-x (DRX) nos vidros, antes de imersos em SBF,
estdo apresentadas na figura 28. Pode-se notar a presenca de duas bandas alargadas e de baixa
intensidade, que sdo caracteristicas de vidros, comprovando o carater amorfo das amostras, o
que garante a auséncia de fases cristalinas que poderiam ser formadas durante o processo de

fabricacdo das amostras.
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As duas bandas largas com centros proximos a 29 e 45° 26 sdo caracteristicas de vidros
boratos [118,119]. E possivel verificar também que & medida que se insere estroncio na matriz
vitrea ha um alargamento da banda com centro em 29° 260 [120,121], o que indica que a inser¢ao

de 6xido de estroncio na matriz ndo induz processos de cristalizagdo.

CaNaB

— 5SrO

Intesidade (u.a)

15 20 25 30 35 40 45 50 55 60
20 (°)

Figura 28-Difratograma das amostras CaNaB antes da imersdo em SBF.

5.1.3 Calor Especifico

Por meio das curvas de relaxacdo térmica em fungdo tempo foi calculado o calor
especifico das amostras CaNaB. A figura 29 mostra o calor especifico das amostras em func¢ao
do aumento da concentragdo de SrO. Todos os resultados adquiridos s3o uma média de valores
de 18 curvas de relaxagdo térmica, que foram realizadas em 3 medidas de 6 curvas para cada

uma das amostras para reduzir possiveis erros experimentais.
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Figura 29-Calor especifico das amostras CaNaB em fun¢do do aumento da concentragdo de SrO.

E possivel observar que mesmo com a substituigio dos 6xidos de calcio ¢ sédio pelo
oxido de estroncio ndo houve mudangas significativas, dentro da margem de erro experimental,
nos valores de calor especifico das amostras CaNaB. E possivel observar no grafico de calor
especifico que os valores obtidos sdo muito proximos entre si, mesmo outras medidas indicando
um aumento do numero de conectividades, ou simplesmente mudancas nas conectividades

existentes [47].

5.1.4 Analise Térmica Diferencial (DTA)

Os valores para a temperatura de transi¢do vitrea, temperatura de inicio de cristalizagao
e para a estabilidade térmica dos vidros CaNaB sdo mostrados na Tabela 4. Analisando a tabela
¢ possivel verificar que a Tg para a amostra CaNaB ¢é a mais baixa, sendo 492°C e a temperatura

de inicio de cristalizagao também ¢ inferior as demais, 615°C, resultando em uma estabilidade

térmica de 123°C.
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Tabela 4- Resultados de DTA para os vidros CaNaB em fungdo da concentragdo de SrO.

Amostra | Tg (°C) (£ 5°C) | Tx (°C) (x5°C) | Tx-Tg (°C) ( 5°C)
CaNaB 492 615 123

5SrO 494 618 124

10 SrO 500 623 123

15 SrO 512 622 110

20 SrO 517 623 106

Assim, a medida que se insere 6xido de estroncio na matriz vitrea aumenta-se a Tg das
amostras como ¢ observado para as amostras com 5, 10, 15 e 20 wt% em peso de SrO, ja os
valores para a Tx aumentam até 10% de SrO, depois apresentam uma estagna¢do, mesmo
aumentando a concentragdo de estroncio, o que pode ser uma pequena variagdo dentro do erro
estimado. A estabilidade térmica dos vidros segue um comportamento inverso ao da Tg,
diminui para as amostras com maior concentragao de 0xido de estroncio, das quais, as amostras
com maior estabilidade sdo as amostras CaNaB, 5 SrO e 10 SrO.

O comportamento apresentado pela Tg ¢ Tx podem estar ligados a atuagdo dos
modificadores de rede e as modificagdes provocadas pelo aumento da concentragdo de SrO, no
qual as mudangas de conectividade (como comprova os célculos de N4) geraram uma estrutura
com Tx parecidas para as amostras com maior concentracio de estroncio (10, 15 ¢ 20% de
SrO). Acredita-se que com o aumento da concentracdo de SrO aumentou-se a conversdo de
grupos BO3 para BO4 (aumentando a quantidade de ligacdes quimicas por unidade de volume),
o que pode ser explicado pelo fato do estroncio possuir tamanho de cation maior que o do calcio
e sodio, e por também ter maior densidade atomica que estes dois [57,121,122].

5.1.5 Espectroscopia no Infravermelho por Transformada de Fourrier

Os espectros FTIR dos vidros CaNaB antes da imersdo, podem ser vistos na figura 30,
nos quais € possivel verificar as trés regides de absorcao caracteristicas de vidros boratos, bem
definidas nas regides de ~470-775 cm™, ~775-1201 cm' e ~1201-1605 cm™. A banda em
menores comprimentos de ondas, com centro proximo a 460 cm™!, ¢ tipica de modificadores de
rede como 6xido de calcio, 6xido de sodio, e/ou outros 6xidos alcalinos ou alcalinos terrosos,

mas ¢ atribuida principalmente aos grupos fosfatos.
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Figura 30-Espectro FTIR das amostras CaNaB antes da imersdo em SBF.

A banda com centro em aproximadamente 563 cm™!, que vai de 470 a 605 cm™, est4
relacionada com a vibragdes dos modos internos da ligagio P-O nos grupos POs* [11,62].
Enquanto que a banda na regido de 600-800 cm!, indica vibragdes do tipo bending dos
segmentos B-O-B dos grupos BO3[45,61,123]. A banda na regido de 770-1200 cm™! é atribuida
a vibragdes do tipo stretching dos grupos BO4 [123,124]. O intervalo de nimero de onda
seguinte, na regiio de 1200-1630 cm™!, indica vibragdes do tipo stretching das ligagdes B-O
dos grupos BO3 [11,62,123].

A auséncia da banda (pequena saliéncia, ou ombro) em ~801 cm™ confirma a auséncia
de anéis de boroxol [62]. Os resultados se encontram de acordo com os dados encontrados na

literatura para vidros boratos.

5.1.7 Fracao de Boros Tetracoordenados (N4)

O boro possui uma habilidade especial quando comparado com os outros elementos
quimicos, também chamada de anomalia do boro, este consegue se estabilizar com apenas seis
elétrons na camada de valéncia, enquanto a maioria dos elementos seguem a regra do octeto, e
se estabilizam com oito elétrons na camada de valéncia. Tendo em vista que o boro possui dois
orbitais p vazios e um p semipreenchido, deveria fazer apenas duas ligagdes covalentes, mas

ndo ¢ isso que ¢ evidenciado, na realidade ele € capaz de fazer trés ligagdes covalentes e ainda
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ter uma carga parcial negativa para fazer mais uma ligacdo quimica [117,125]. Isso se deve por
causa da hibridizagio de seus orbitais atdmicos s e 2p, gerando um orbital molecular sp?, sendo
possivel assim fazer as ligagdes que sdo observadas para o boro nos compostos encontrados na
natureza. Essas informagdes sdo necessarias para entender o comportamento dos grupos boratos
triangulares e tetraédricos, pois a geometria molecular dos compostos depende intrinsecamente
da hibridizacdo de seus orbitais. A figura 31 mostra os orbitais atdmicos do boro antes e apos a

hibridiza¢do [126].

1s? 2s? 2pt A
A | A A
\4 \4
sp?
B
A A

Figura 31-A) Orbitais atdmicos do boro. B) Orbitais hibridizados do atomo de boro.

Assim, os grupos BOs tém hibridiza¢do do tipo sp? o que lhe confere uma geometria
trigonal plana, ji os grupos BOs possuem hibridizacdo do tipo sp®> que lhe conferem uma
geometria tetraédrica. As informagdes de hibridizagao dos orbitais atdmicos ndo s6 descrevem
as ligacOes e a geometria, como também podem prescrever a forga das ligagdes de um
composto, isso ¢ evidente nos grupos boratos, em que as estruturas com hibridizagdo sp?
possuem uma menor estabilidade quimica quando comparadas as sp®, ou seja, as ligacdes
quimicas nos grupos triangulares necessitam de menos energia para serem rompidas em
comparagdo aos grupos tetraédricos, por isso a maior estabilidade nos grupos BO4[73,127].

Por meio dos espectros FTIR deconvoluidos (fitting gaussiano), como apresentado na
figura 32, foi possivel calcular as dreas das bandas caracteristicas, sendo identificadas como as
vibragoes BO3; e BO4 e em seguida usada a equagdo 3 para calcular o valor de N4 (fracdo de

boros tetracoordenados).
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Figura 32- Espectros FTIR das amostras CaNaB deconvoluidos.

T A,+A4, 3)

Na equagdo (3), A3 ¢ a area relativa as bandas respectivas as unidades de boratos
tricoordenados, € A4 é a area da banda referente as unidades de boratos tetracoordenados
[128,129]. Para verificar possiveis alteracdes na rede vitrea foi calculada a fragdo de boros
tetracoordenados, a fim de observar o comportamento dos ions boratos na matriz vitrea (em
funcao do aumento de SrO) em relagdo ao aumento ou a diminui¢io da quantidade de unidades

BO4. A figura 33 mostra os dados da razdo N4 calculadas para as amostras CaNaB.
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Figura 33-Fracdo N4 para as amostras CaNaB.

Este comportamento pode ser explicado pelo fato do estroncio, assim como calcio e
sodio, poderem ocupar os intersticios da matriz vitrea, mas possuir raio atdbmico maior que os
modificadores que substitui, causando um desbalanco estrutural na rede, empurrando mais
oxigeénios ndo-ligados na dire¢cdo dos grupos BOs; for¢ando-os a se rearrajarem na forma
tetraédrica (mais estavel) que ocupa um espacgo relativamente menor (maior concentracao de

atomos num espaco similar ao dos grupos BO3) [125,127].

5.2 MEDIDAS REALIZADAS APOS 28 DIAS DE IMERSAO EM SBF
5.2.1 Resultados do pH

Durante o periodo de imersdo em SBF acontecem varias trocas i0nicas entre a solugao
(doadoras de ions como, H, H3O™ ¢ OH") ¢ a superficie das amostras vitreas (doadora de ions
alcalinos, como Ca®", Na*, PO4>, que sdo constituintes estruturais da matriz vitrea). Essas trocas
se dao inicialmente em uma velocidade rapida e com passar dos dias (ou horas), elas reduzem
a velocidade devido a supersaturagdo da solucdo e consequente equilibrio quimico entre os

produtos e reagentes, isso provoca mudancas drésticas no pH da solugao.
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Entdo, durante esse processo, ¢ possivel indicar que haja a formagdo de um composto
caracteristico de apatita, devido ao aumento do pH da solu¢cdo com o aumento do tempo de
contato entre os vidros e a solucdo SBF, até que atinja o equilibrio i6nico (o que pode ser
comprovado com as medidas de DRX). No entanto, ndo ¢ incomum o pH se comportar de forma
aparentemente andmala, tendo variagdes de aumento e em seguida diminuicao, isso se deve a
formacdo de novas camadas sobrepondo as camadas previamente formadas na estrutura dos
vidros [130,131]. Na figura 34 ¢ mostrado o grafico do pH da solug¢do de SBF com as amostras

CaNaB durante o periodo de 28 dias de imersao.
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Figura 34-Medidas de pH para as amostras CaNaB no periodo de 28 dias.

Analisando o grafico do comportamento do pH, figura 34, € possivel notar um aumento
exponencial do pH para todas as amostras. Isso pode ser explicado pelo fato das trocas idnicas
entre a superficie dos vidros e a solugdo acontecerem em uma velocidade muito rapida nos
primeiros dias, a partir de um determinado instante ha um equilibrio das trocas idnicas
realizadas, diminuindo a velocidade das reagdes e ,consequentemente apresentando maior
estabilidade do pH das solugdes, tendo um comportamento tendendo a uma possivel saturagao.

Os resultados obtidos ndo permitem determinar se a solugdo de SBF ou o vidro que

diminuiu a doacdo de ions para a continuagdo das reacdes, tendo em vista que a tendéncia do
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pH a saturagdo demonstra a baixa quantidade de 4&tomos ou grupos reagindo, o que mostra um
produto mais estavel quando comparado com os periodos iniciais de trocas idnicas. Ainda ¢
possivel que ocorra reagdes de “descamacdo”, ou seja, as camadas de apatitas cristalina
formadas na superficie do material pode reagir e formar fosfato de calcio amorfo, que também
pode formar uma ligacdo com os tecidos 6sseos, no entanto, ndo ¢ o produto desejado para este
trabalho.

O maior pH foi observado para a solugdo contendo a amostra CaNaB sem estroncio,
quando comparado com as amostras CaNaB com estroncio, o que pode ser explicado
exatamente pelo fato de ndo possuir estroncio na sua estrutura, havendo maior tendéncia de
formag¢ao de grupos BOs3 na sua matriz, sendo o grupo borato triangular menos estavel
quimicamente quando comparado aos grupos BOa. Estes grupos que sdo formados em maior
quantidade quando se introduz 6xido de estroncio no vidro, que atua enrijecendo as ligacdes ¢
mudando algumas estruturas metaestaveis para sua forma mais estavel, como ¢ o caso dos
grupos boratos [11,132].

O comportamento do pH observado indica, como esperado, que as amostras com
maiores concentragdes de estroncio possuem uma dissolugcdo idnica mais lenta durante a
imersdo em SBF, quando comparadas com vidros boratos bioativos, como no caso da amostra
CaNaB (0% SrO). Isso pode ser evidenciado pelo fato do pH das solucdes com as amostras de
maior concentracdo de 6xido de estroncio serem menores, isto indica menor taxa de liberacao
de ions e maior estabilidade quimica, tendo em vista que, uma boa parte dos componentes do
vidros sdo elementos alcalinos ou alcalinos terrosos, quando em solugao, esses mudam o pH do
meio aumentando significativamente os valores registrados [11,133].

Assim, o comportamento das amostras CaNaB seguem o comportamento esperado,
menores valores de pH das solugdes contendo as amostras com maior quantidade de SrO,
indicando um melhor controle da libera¢do dos grupos boratos pelas amostras com 10%, 15%

e 20% de SrO.
5.2.2 Perda de Peso

A figura 35 mostra os valores de perda de peso calculados para as amostras CaNaB a
partir da equagdo 2, apresentada na sessdo 4.3.3, seguindo os parametros descritos por Huang
2006 [115]. Nesse sentido, por meio dessa equacdo pdde ser calculado o comportamento
cinético de degradacio de vérios vidros silicatos como 0 45S5%, borosilicatos e boratos. Assim,

no grafico apresentado fica evidente que as amostras com estroncio em sua composi¢ao
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apresentam menores valores de perda de peso quando comparado com a amostra base (sem

estroncio). O erro estimado foi de 0,5%.
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Figura 35- Perda de peso das amostras CaNaB em fung¢o do tempo apo6s imersas em SBF.

As amostras com maiores quantidades de 6xido de estroncio apresentaram menores
perdas de massa apos o contato com a solugdo de SBF. Houve um aumento da perda de peso
para todas as amostras com o aumento do tempo de imersdo em SBF. A amostra CaNaB teve
uma perda de peso de 67,4% apds 28 dias de imersdo, enquanto que as amostras com 5, 10, 15
e 20 wt% de SrO tiveram respectivamente 47,6%, 40,5%, 39,7% e 36,2 % de perda de peso
apods o tempo 28 dias de imersao.

Estes resultados indicam fortemente a habilidade de controle de ions pelo estroncio
quando inseridas na matriz do vidro, dessa forma corrobora com os dados de N4 ¢ pH. Vale
ressaltar que estes resultados s3o confirmados pelos dados obtidos por Goel 2011[60], que
afirma que a inser¢do de SrO na matriz vitrea diminuiu 7 vezes a velocidade da perda de peso
comparado a sua amostra base, e também com Taylor 1971 [53] que sugere que o estroncio,
quando na matriz vitrea, pode realizar 6, 8 ou até 10 ligagdes periféricas com os demais atomos

da estrutura do material, o que gera uma maior estabilidade quimica ao vidro.
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5.2.3 Testes de Citotoxicidade

Para interpretagdo dos valores encontrados nos testes de citotoxicidade € preciso levar
em consideragdo um parametro, que ¢ o controle, um frasco sem a amostra a ser analisada,
somente o meio celular se proliferando livremente, 100% de proliferagdo. Esse parametro
sugere uma morte celular minima, que € aceita como sendo até 10%, ou seja, 90% de viabilidade
celular. Valores acima de 100% indicam que o material implantado ¢ capaz de induzir a
diferencia¢do celular e aumentar o nimero de células osteoblasticas no local implantado
[134,135].

Na figura 36 ¢ apresentado o grafico de citotoxicidade para as amostras CaNaB, 10 SrO

e 20 SrO para testes em quatro concentragdes de amostra, que sao 100, 400, 700 e 1000 pg/ml.
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Figura 36-Citotoxicidade para as amostras CaNaB, 10 SrO, 20 SrO.

Os dados obtidos constatam que os vidros bioativos CaNaB nao sao citotoxicos para as
células osteoblasticas, mesmo a amostra com 20% em peso de SrO, para a maior concentragao,
que ¢ 1000 pg/ml, apresenta viabilidade celular de 91,65% que est4d dentro da margem aceita.
As demais amostras além de nao serem citotoxicas também apresentam a capacidade de induzir

a formagao de osteoblastos, como ¢ visto principalmente para a amostra 10 SrO, que em todas
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as concentracdes testadas apresenta sempre aumento da viabilidade celular chegando a

140,94% na concentragao de 100 pg/ml.

5.2.4 Medidas de raios-x apds imersio em SBF

Na figura 37 sdo mostrados os espectros de DRX, para a amostra CaNaB durante 3, 7,
14, 21 e 28 dias de imersao em SBF. Foi identificado o surgimento de picos em regides que
confirmam a formagdo de HA nas amostras apos a imersdo em SBF, sendo os angulos
identificados mais claramente 23, 26, 32, 46, 49 ¢ 53° 20 aproximadamente, que sdo condizentes

com os angulos de picos de raios-x da HA [10,136].
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Figura 37-Difratogramas da amostra CaNaB apos diferentes tempos de imersdo em SBF.

Os angulos nos quais os picos estdo situados sdo apresentados no grafico junto com o
respectivo plano cristalografico, os asteriscos s@o os picos ja identificados que correspondem
com os da HA, vale ressaltar que os picos encontrados em todos os difratogramas podem ter
pequenas diferengas de posi¢do devido a medida de raios-x ndo acontecer em uma superficie
plana, e sim irregular, o que pode gerar pequenos deslocamentos dos picos sem desconfigurar

o material analisado [137,138].
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Todos os picos que apareceram apds as trocas idnicas gerados nas reagdes entre a
amostras CaNaB e a solugdo sdo caracteristicos da hidroxiapatita ou fosfato de calcio cristalino.
Na figura 38 sdo apresentados os difratogramas para a amostra 5 SrO apds a imersao em
SBF. Os picos em sua regido angular sdo identificados no grafico junto a seu plano
cristalografico. Todos os picos que surgiram ap6s a imersao das amostras em SBF sdo

originarios da hidroxiapatita ou outro fosfato de célcio cristalino.
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Figura 38-Difratogramas da amostra 5 SrO apos diferentes tempos de imersdo em SBF.

Na figura 39 sdo mostrados os difratogramas para a amostra 10 SrO em fung¢ao do tempo
de imersdo em SBF. Os picos que surgiram no DRX ap6s a imersao sdo identificados em seus
respectivos angulos e planos cristalograficos. Dessa maneira, os picos foram identificados como

precursores da HA cristalina.
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Figura 39- Difratogramas da amostra 10 SrO apos diferentes periodos de imersdo em SBF.
Na figura 40 sdo apresentados os difratogramas para a amostra 15 SrO apds a imersao
em SBF por diferentes periodos. Os picos (angulos) e planos cristalograficos sao identificados

no grafico. Os picos que surgiram no difratograma sdo coincidentes com os da HA.
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Figura 40- Difratograma da amostra 15 SrO ap6s diferentes tempos de imersdo em SBF.
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A figura 41 mostra os difratogramas para a amostra 20 SrO ap6s diferentes tempos de
imersdo em SBF. Os picos sdo identificados no grafico quanto a sua regido angular e respectivos
planos cristalograficos. Diferente dos demais espectros a amostra com 20 wt% de 6xido de
estroncio apresentou um pico de cristalizagdo diferente dos demais, esse pico na regido de 27°

20 ¢ caracteristico do hidréxido de estroncio cristalino [133,139,140].
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Figura 41- Difratograma para as amostras 20 SrO apos diferentes tempos de imersdo em SBF.

As camadas nucleadas nas amostras por algumas vezes podem ter se apresentado
amorfas devido a um processo comum durante as trocas idnicas em SBF. As trocas acontecem
numa dada velocidade, até que haja a formagdo de uma camada na superficie dos vidros, que
normalmente ¢ a HA, fosfato de cdlcio cristalino ou em poucos casos fosfato de calcio amorfo,
apos formada a camada, se a solugdo ainda tiver alta concentragdo de ions hidronio (H30") e
hidroxila (OH"), reagird novamente com esta camada e “roubara” alguns de seus ions, formando
um material amorfo nesta camada formada, ¢ esse processo pode se reverter e cristalizar
novamente a camada, dependo de fatores como pH, temperatura e concentragdo de ions
aceptores [35,108,136].

Na figura 42 sd3o mostrados os espectros de DRX, de todas as amostras, ap6s 28 dias de
imersdo em SBF. Foi identificado o surgimento de picos em regides que confirmam a formacao

de HA nas amostras ap6s a imersdao em SBF, sendo os dngulos identificados mais claramente
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28, 32, 45 e 56° 20 aproximadamente, que sdo condizentes com os angulos de picos de raios-x

da HA [10,136].
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Figura 42-Difratograma das amostras CaNaB apo6s 28 dias de imersdo em SBF.

De modo geral, os difratogramas apresentaram grandes semelhangas entre si, no entanto
a amostra CaNaB ndo apresentou picos em seu difratograma de 28 dias, ao contrario das demais
amostras, indicando possivelmente menor reatividade in vitro, ou pode ser consequéncia das
diversas reagdes em sua superficie (por ser menos estavel) que pode criar camadas cristalinas
mais rapidamente, e em consequéncia de sua rapida liberacdo de ions formar novas camadas

amorfas sobrepondo as cristalinas [41,108].

5.2.5 Medidas de FTIR apos 28 dias de Imersao em SBF

A figura 43 mostra os espectros FTIR para as amostras CaNaB ap6s 28 dias de imersao
em SBF. Podendo ser visiveis possiveis modificagdes estruturais apds o contato com a solucao
de SBF. Assim, os espectros se mostraram mais estreitos em relagao aos espectros das amostras
antes da imersdo, sendo indicativo de um aumento na organizagao estrutural (cristalizacdo) apos

a imersdo das amostras em SBF.
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As bandas com centros nas regides de 565 cm’!, 710 cm™!, 1041 cm’!, 1351 cm’!, 1410
cm™ e 1647 cm™! sdo identificadas na Tabela 5, bem como suas respectivas atribui¢des. O pico
em 567 cm™ ¢ atribuido a ligagdo P-O-P do grupo fosfato tetraédrico (PO4), que caracteriza a
formagao de uma fase de hidroxiapatita, ou fosfato de célcio cristalino correspondente. O pico
intenso centrado na regido de 1041 cm™ ¢ admitido como o estiramento assimétrico da ligagio
P-O, sendo mais um indicativo da formacdo de hidroxiapatita [4,141,142]. Os modos
vibracionais dos grupos fosfatos v4, v3 e vl sdo identificados respectivamente modos
triplamente degenerados de dobramentos O-P-O em ions PO4*, estiramento P-O dos grupos

PO4*, e ndo degenerado [142-144].

Apos 28 dias em SBF PO, v4

PO4 vl PO4 v3

\ / N

~
<
=
N’
«
©
=
« 15 SrO
=
o
=]
-8 /\ 10 SrO
r
<
5SrO
CaNaB

400 600 800 1000 1200 1400 1600 1800 2000

Numero de onda (cm™)

Figura 43-Espectros FTIR das amostras CaNaB apds a imersdo em SBF por um periodo de 28 dias.

Tabela 5 - Atribui¢cdes dos modos vibracionais no infravermelho para os grupos identificados.

Pico (cm™) Atribuicdo
Vibragao do grupo OH da agua
1647 Srp s
[70,125,144].
1410 Ressonancia da ligagdo C-O [125,143,144].
Estiramento B-O das unidades BO4 em
1355

anéis pentaboratos [125,142,143].
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1041 Estiramento assimétrico da ligacao P-O do
grupo fosfato [125,142].
210 Flexao das ligagdes nos grupos BO3
[70,142,143].
Modo de flexdo da ligagdao O-P-O
565 e 602
[125,127].

Na figura 44 sdo mostrados os espectros FTIR para a amostra 10 SrO durante os
intervalos de 3, 7, 14, 21 e 28 dias em SBF. Na figura € possivel verificar as bandas identificadas
na tabela 5, no entanto, bem mais aparentes que na figura 43, mostrando os estagios de
mudangas sofridas pelas amostras durante os dias de contato com a solugao, isso deixa evidente,
assim como nos DRX, que em certos periodos as amostras apresentam caracteristicas mais
amorfas, ou mais cristalinas.

No inset ¢ possivel verificar as bandas em 565 e 602 cm™ que sdo caracteristicas da
hidroxiapatita, bem como o comportamento desta banda durante os diferentes tempos de

imersdo em SBF.

10 SrO 565 cmZa 602 cm™!

28 dias

Absorbancia (u.a)

21 dias

14 dias

' I I I
400 600 800 1000 1200 1400 1600 1800
Numero de ondas (cm™)

Figura 44- Espectros FTIR da amostra 10 SrO durante diferentes periodos de imersdo em SBF
(Inset: bandas em 565 ¢ 602 cm™).
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O estreitamento das bandas de FTIR pode ser melhor observado na figura 45, na qual é
feita uma comparagdo entre os espectros da amostra 20SrO antes e apos os 28 dias de imersdo
em SBF. E possivel observar mudancas significativas entre os dois espectros, mudangas
abruptas nas areas das bandas apresentadas e também na largura a meia altura (FWHM)
calculada para a banda de maior intensidade (banda com centro proximo a 1042 cm™) nos dois
espectros. O valor da FWHM calculado mostrou uma diminui¢do de aproximadamente 47%
quando comparado ao valor apresentado a mesma banda antes da imersio em SBF,
comprovando um estreitamento significativo da banda.

Nesse sentido, a area das bandas, que também foi calculada, apresentaram mudangas
significativas, nas quais a banda centrada em 563 cm™ , banda que é caracteristica da formagio
de hidroxiapatita, teve um aumento na area de 547%, enquanto que a banda com centro proximo
de 1042 cm™! teve um aumento de sua area em 211%, devido ao seu aumento de intensidade
provocado pelas vibragdes dos grupos fosfatos da HA que vibram nessa regiao, e por ultimo, a
banda com centro em aproximadamente 1373 cm™! tem uma diminui¢do de sua area em 43%,
isso pode ser explicado por conta da alta solubilidade dos ions BO3, que vibram nesta regido do
infravermelho, ainda vale mencionar o surgimento de uma banda de menor intensidade na
regido de 1647 cm™ que ndo é evidente no espectro anterior a imersdo, sua aparicio é relatada

como as vibragdes das ligagcdes do grupo OH™ da agua.

Antes

20 SrO

Absorbancia (u.a)

T T T T T T T T T T T T T T
400 600 800 1000 1200 1400 1600 1800
Nimero de ondas (cm™)
Figura 45-Espectros FTIR da amostra 20 SrO antes e depois de 28 dias de imersdao em SBF,

comparagdo entre a largura e area das bandas.
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6 CONCLUSAO

Neste trabalho foi investigada a influéncia do aumento na concentragao de SrO (0, 5%,
10%, 15%, e 20% em peso), substituindo CaO e Na>O em determinadas proporgdes, na
bioatividade do sistema vitreo CaNaB. Os resultados de densidade, volume molar e fragao N4
mostraram um aumento nas estruturas BO4 com o aumento da concentragao de SrO no sistema
vitreo, causando modificagdes significativas na estrutura da matriz € no comportamento de
degradagao dos vidros em solugao.

A difratometria de raios-x mostrou que as amostras antes da imersdo em SBF
apresentaram um carater puramente amorfo. Os difratogramas para as amostras CaNaB
realizados por diferentes tempos (3, 7, 14, 21 e 28 dias) de imersdao em SBF confirmou a
formagao de HA nos vidros estudados.

Os resultados de FTIR e DRX, apos a imersdao em SBF, confirmaram a bioatividade do
sistema CaNaB em SBF. As medidas de FTIR mostraram a formagdo de dois picos
caracteristicos da hidroxiapatita. O aumento nos valores de pH com o passar do tempo de
contato entre a solugdo de SBF e as amostras, indica a liberagdo de ions alcalinos em solugao,
ions que reagem para formar HA, menores valores de pH foram observados para as amostras
com maior teor de SrO, e que corrobora com os dados obtidos de perda de peso, que indica que
com o aumento de SrO diminui a taxa de degradacao do material.

A substituicdo de CaO e NaO por SrO, demonstrou alta eficiéncia no controle da
liberagdo de ions boratos, pois o Sr aumentou o nimero de unidades BO4 (quimicamente mais
estaveis) na rede vitrea e consequentemente a reducdo da liberacdo de ions em SBF. Isso pode
ser comprovado pelos valores de pH, nos quais as amostras com maior concentra¢do de SrO
possuiram menores valores de pH na solugdo de SBF, confirmando a menor taxa de liberagao
de ions, e também pelos calculos da perda de peso, que demonstrou que a amostra sem estroncio
na composi¢ao possui maior perda de material durante a imersdo em SBF.

De modo geral, as amostras CaNaB apresentaram boa bioatividade, sendo qualificadas
como materiais promissores na aplicagdo como biomaterial. As amostras com estroncio além
de apresentar boa bioatividade, apresentaram menores taxas de liberagdo de ions, sendo assim
materiais promissores na aplicacdo como biomaterial ¢ com controle da liberagdo de ions
boratos, e ainda, nenhuma das amostras produzidas apresentam citotoxicidade para as células
osteoblasticas, em alguns casos apresentando até mesmo inducdo a proliferacio celular dos

osteoblastos, como indica os testes de viabilidade celular.
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