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Resumo

Neste trabalho, buscou-se produzir e caracterizar scaffolds obtidos a partir de ossos de
peixe tilápia (Oreochromis niloticus) de diferentes idades, fornecendo assim proporções
diferentes entre hidroxiapatita e β-fosfato tricálcico. Além disso, investigou-se o efeito
da adição de Nb2O5, elemento estratégico que pode modificar a evolução estrutural e
funcional das cerâmicas de fosfato de cálcio. Os precursores de fosfato de cálcio foram
calcinados à 900 ◦C e o Nb2O5 a 1150 ◦C. Os scaffolds de fosfato de cálcio com e sem
adição de Nb2O5 foram obtidos por metalurgia do pó e sinterizados a 1070 ◦C. A caracte-
rização dos biomateriais incluiu difração de raios X (DRX) com refinamento de Rietveld,
espectroscopias Raman e FTIR, microscopia eletrônica de varredura (MEV) e medidas de
densidade, porosidade e variação dimensional. Os resultados demonstraram que a adição
de Nb2O5 exerceu influência sobre o comportamento dimensional e microestrutural dos
scaffolds. Enquanto as amostras sem Nb2O5 apresentaram a retração típica da sinteriza-
ção, as com Nb2O5 exibiram expansão linear. Apesar da expansão, observou-se aumento
da densidade e redução da porosidade, indicando que a expansão resultou de reações quí-
micas e não da geração de novos poros. As análises de MEV confirmaram a presença de
macroporos interconectados (50-350 µm), adequados à neoformação óssea, e revelaram
que o Nb2O5 modulou o tamanho dos poros, com aumento nas amostras de HAp e BCP.
As técnicas de DRX, FTIR e Raman corroboraram a formação das fases niobato-cálcicas
e evidenciaram a diminuição da fração de β-TCP. Conclui-se que o Nb2O5 atuou como
modulador estrutural e químico nas biocerâmicas de fosfato de cálcio, influenciando den-
sificação, porosidade, variação dimensional e evolução de fases cristalinas. Os scaffolds de
biocerâmicas bifásicas Nb2O5 apresentaram arquitetura adequada para crescimento celu-
lar e potencial bioatividade, consolidando-os como candidatos promissores para aplicações
em regeneração óssea.

Palavras chave: Cerâmicas bifásicas. Fosfato de cálcio. Pentóxido de nióbio. Scaffold.



Abstract

This work aimed to produce and characterize scaffolds obtained from tilapia (Oreochromis
niloticus) bones of different ages, thus providing distinct proportions of hydroxyapatite
(HA) and β-tricalcium phosphate (β-TCP). In addition, the effect of Nb2O5, a strategic
element capable of modifying the structural and functional evolution of calcium phosphate
ceramics, was investigated. Calcium phosphate precursors were calcined at 900 ◦C and
Nb2O5 at 1150 ◦C. Scaffolds with and without Nb2O5 addition were produced by pow-
der metallurgy and sintered at 1070 ◦C. The biomaterials were characterized by X-ray
diffraction (XRD) with Rietveld refinement, Raman and FTIR spectroscopies, scanning
electron microscopy (SEM), and measurements of density, porosity, and dimensional va-
riation. The results showed that the addition of Nb2O5 influenced the dimensional and
microstructural behavior of the scaffolds. While samples without Nb2O5 exhibited the
typical shrinkage of sintering, those with Nb2O5 presented linear expansion. Despite this
expansion, increased density and reduced porosity were observed, indicating that the ex-
pansion resulted from chemical reactions rather than the formation of new pores. SEM
analyses confirmed the presence of interconnected macropores (50-350 µm), suitable for
bone neoformation, and revealed that Nb2O5 modulated pore size, with enlargement in
HAp and BCP samples. XRD, FTIR, and Raman analyses corroborated the formation of
niobate-calcium phases and evidenced a decrease in the β-TCP fraction. It is concluded
that Nb2O5 acted as both a structural and chemical modulator in calcium phosphate bi-
oceramics, influencing densification, porosity, dimensional variation, and phase evolution.
The Nb2O5-containing biphasic bioceramic scaffolds presented an architecture favorable
to cell growth and potential bioactivity, consolidating them as promising candidates for
applications in bone regeneration.

Keywords: Biphasic ceramics. Calcium phosphate. Niobium pentoxide. Scaffold.
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Introdução

O desenvolvimento de biomateriais para regeneração óssea constitui um dos principais
desafios da ciência dos materiais e da engenharia de tecidos, em virtude da crescente
demanda clínica por substitutos ao enxerto autógeno, limitado pela morbidade do sítio
doador e pela escassez de material disponível. As cerâmicas à base de fosfato de cálcio
merecem destaque, pois apresentam composição química similar ao mineral ósseo, elevada
biocompatibilidade e comprovada capacidade de promover a osteointegração [1, 2].

Entre os fosfatos de cálcio, a hidroxiapatita (HA) e o β-fosfato tricálcico (β-TCP)
apresentam propriedades complementares de grande relevância biomédica: enquanto a HA
é estável e pouco solúvel em meio fisiológico, favorecendo a manutenção volumétrica, o β-
TCP é mais reativo, promovendo dissolução controlada e liberação de íons que estimulam
a neoformação óssea. A combinação dessas duas fases dá origem às cerâmicas bifásicas de
fosfato de cálcio (BCP), em que a proporção relativa entre HA e β-TCP permite ajustar
a cinética de reabsorção e a estabilidade estrutural do material, adequando-o a diferentes
aplicações clínicas. No caso específico das BCPs de origem natural, obtidas a partir
de ossos de peixe, a proporção das fases não é fixa, mas depende de fatores biológicos,
como a idade do animal: peixes mais jovens apresentam frações mais elevadas de β-TCP,
enquanto os mais velhos exibem maior teor de HA [3]. Essa variabilidade intrínseca amplia
o interesse científico e tecnológico pelo uso de ossos de peixe como fonte de fosfatos de
cálcio, uma vez que a própria matéria-prima pode fornecer composições ajustadas para
aplicações distintas. Além disso, a escolha de ossos de peixe como matéria-prima para
síntese de HA e BCP também atende a uma perspectiva de sustentabilidade. Trata-se de
um resíduo abundante da indústria pesqueira brasileira, cujo descarte inadequado pode
gerar impactos ambientais.

Além da composição a produção de um material depende do design estrutural, nesse
contexto, a manufatura de scaffolds assume papel central no desenvolvimento de biomate-
riais. Estruturas tridimensionais com poros interconectados favorecem adesão, migração
e diferenciação celular, além de possibilitarem a perfusão de nutrientes e a formação de
vasos sanguíneos [4,5]. Estudos com scaffolds de BCP mostram que a arquitetura porosa
atua em sinergia com a proporção HA/β-TCP, influenciando diretamente a taxa de reab-
sorção e a estabilidade estrutural [6,7]. Ademais, reforços por óxidos podem ser utilizados
como forma de otimizar propriedades mecânicas sem comprometer a macroporosidade.
Em particular, scaffolds de BCP contendo Nb2O5 apresentaram melhora na resistência,
alta interconectividade e desempenho biológico promissor [8–10]. No processo de produ-
ção de scaffolds de cerâmicas a sinterização tem um papel importante, pois promove a
coesão entre as partículas, controla a densidade e a porosidade e, ao mesmo tempo, induz
a formação e estabilização das fases cristalinas. Esse processo pode inclusive favorecer
transformações estruturais, como a conversão parcial da HA em β-TCP em determinadas
faixas de temperatura, impactando diretamente a microestrutura final e a resposta bioló-
gica do material [11]. Assim, o controle das condições de sinterização é decisivo para o
desempenho final dos scaffolds.
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Paralelamente, a modificação dos fosfatos de cálcio com adição do pentóxido de nióbio
(Nb2O5) tem se mostrado uma estratégia promissora para ampliar seu desempenho estru-
tural e bioatividade. O Nb2O5 destaca-se por formar fases niobato-cálcicas (CaNb2O6 e
PNb9O25) durante a sinterização, associadas ao aumento da densidade, ao aprimoramento
das propriedades mecânicas e ao potencial de estímulo à atividade osteoblástica [10, 12].
Adicionalmente, o Nb2O5 pode alterar a cinética de transformação entre HA e β-TCP,
interferindo na evolução microestrutural dos scaffolds. Estudos relatam ainda que sua
incorporação favorece a formação de apatita em fluidos simulados e pode contribuir para
a osteointegração em modelos in vivo [13]. Ele favorece a formação de apatita ao indu-
zir defeitos estruturais que aumentam a reatividade da superfície liberando Nb5+, o qual
cria sítios preferenciais para nucleação e liberar espécies bioativas [14]. Outros dopantes,
como MgO, SiO2 e ZrO2, também já foram aplicados em sistemas à base de CaP, mas o
Nb2O5 se diferencia por alguns motivos. Entre eles podemos citar o fato do Nb5+ liberado
poder ocupar sítios intersticiais ou substituir parcialmente cátions na rede fosfática, esta-
bilizando a HA em temperaturas mais elevadas e evitando uma degradação excessiva [9];
por sua reconhecida biocompatibilidade; e pelo fato de o Brasil deter as maiores reservas
mundiais de nióbio, conferindo caráter estratégico ao desenvolvimento de biomateriais
nacionais.

Diante desse panorama, o presente trabalho teve como objetivo produzir e caracterizar
scaffolds de cerâmicas bifásicas de hidroxiapatita e β-fosfato tricálcico obtidas a partir
de ossos de peixe, com e sem adição de Nb2O5. A caracterização envolveu técnicas de
difração de raios X (DRX) com refinamento de Rietveld, espectroscopias Raman e FTIR,
microscopia eletrônica de varredura (MEV), e medidas de densidade, porosidade e variação
dimensional. Dessa forma, buscou-se compreender os efeitos da adição de Nb2O5 sobre as
propriedades estruturais e físicas estrutural dos scaffolds, prospectando a aplicação como
biomaterial sustentável para regeneração óssea em diferentes cenários clínicos.
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Objetivos

Objetivo geral

O objetivo principal deste trabalho foi a produção e caracterização de scaffolds de
cerâmicas bifásicas de hidroxiapatita: β-fosfato tricálcico, obtidas de ossos de peixe, com
e sem adição de pentóxido de nióbio.

Objetivos específicos

1. Preparar os materiais precursores hidroxiapatita (HAp) e duas cerâmicas bifásicas
de fosfato de cálcio (BCP19 e BCP34), a partir de ossos de peixe tilápia da espécie
Oreochromis niloticus, por meio da calcinação dos ossos à 900 ◦C;

2. Produzir por meio das técnicas de metalurgia do pó scaffolds de HAp, BCP15 e
BCP30 com sinterização à 1070 ◦C;

3. Produzir por meio das técnicas de metalurgia do pó scaffolds a partir dos compósitos
de HAp + Nb2O5 (HApNbO) e das BCPs + Nb2O5 (BCP15NbO e BCP30NbO) na
proporção de 1:1 em volume, com sinterização à 1070 ◦C;

4. Produzir por meio das técnicas de metalurgia do pó scaffolds de hidroxiapatita
sintética (HAs) e a partir do compósito HAs + Nb2O5 (HAsNbO) na proporção de
1:1 em volume, com sinterização à 1070 ◦C;

5. Caracterizar as propriedades físicas e estruturais dos materiais precursores e scaf-
folds utilizando as técnicas de difração de raios x (DRX), microscopia eletrônica de
varredura (MEV), espectroscopia Raman, espectroscopia na região do infraverme-
lho com transformada de Fourier (FTIR-ATR), analisador de tamanho de partícula
(DLS), e medidas de variação dimensional, densidade e porosidade.
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Capítulo 1

Fundamentação Teórica

1.1 Um breve histórico dos biomateriais

A sociedade moderna vive numa constante expansão de meios e alternativas para
contatos sociais, conectando pessoas de formas que antes não era possível. A medicina, em
colaboração com a engenharia e outras áreas científicas, têm avançado no desenvolvimento
de técnicas novas, mais flexíveis e versáteis, incorporando métodos ousados e materiais
modernos. Isso possibilita a substituição total ou parcial de partes do corpo por meio de
implantes feitos de biomateriais, proporcionando aos pacientes uma maior expectativa e
qualidade de vida [15].

A pesquisa e o desenvolvimento de biomateriais têm sido impulsionados e orientados
por avanços nas áreas de biologia celular e molecular, química, ciência dos materiais, física,
engenharia e diversas outras áreas. A comunidade científica de biomateriais desempenha
um papel fundamental na compreensão das interações entre esses materiais e o ambiente
fisiológico. A evolução dos biomateriais pode ser descrita em três gerações, que refle-
tem a passagem de materiais inicialmente bioinertes para sistemas capazes de interagir
ativamente com os tecidos e, mais recentemente, de estimular processos regenerativos [16].

Os biomateriais da primeira geração, datados desde a antiguidade, objetivavam uma
combinação adequada e funcional que correspondesse às do tecido biológico que fosse ser
substituído, não causando uma resposta adversa no organismo. No contexto histórico,
as próteses são exemplos emblemáticos de biomateriais de primeira geração, concebidos
para restaurar funções perdidas de forma essencialmente mecânica e a ausência de reações
adversas significativas no organismo. O auge destes biomateriais ocorreu entre 1950 e 1960,
compostos, em sua maioria, por materiais já existentes que não haviam sido criados para
aplicações médicas. Todavia eles foram escolhidos devido à combinação de propriedades
físicas adequadas; por serem bioinertes, ou seja, provocavam uma resposta mínima mas
que restabelecesse a funcionalidade da parte que foi perdida, sendo assim considerados
biocompatíveis [17,18].

Os biomateriais de segunda geração propunham provocar uma interação controlada
com os tecidos em que eram implantados, com o objetivo de induzir um efeito terapêu-
tico específico. Na década de 1980, esses materiais bioativos começaram a ser utilizados
clinicamente em cirurgias ortopédicas e odontológicas, incluindo diversas composições de
vidros e cerâmicas bioativos, além de aplicações em liberação controlada de fármacos e
dispositivos médicos. Essa geração também introduziu biomateriais reabsorvíveis, cuja
taxa de degradação podia ser ajustada de acordo com as necessidades de cada aplicação.
Isso permitia que, a longo prazo, a interface entre o implante e o tecido hospedeiro fosse
eliminada, já que o material estranho seria degradado em produtos solúveis e não tóxicos
pelo próprio organismo [19,20].

A chamada terceira geração de biomateriais surgiu no final do século XX e início
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do século XXI, marcada pela transição do conceito de simples substituição ou intera-
ção controlada para o de estimulação ativa da regeneração tecidual. Esses biomateriais
não apenas oferecem suporte estrutural, mas também são projetados para modular res-
postas celulares e moleculares, promovendo osteocondução, osteoindução e angiogênese.
Frequentemente desenvolvidos na forma de scaffolds tridimensionais, podem ser associ-
ados a fatores de crescimento com peptídeos bioativos ou células-tronco mesenquimais,
criando um microambiente favorável à regeneração funcional do tecido. Além disso, os
biomateriais de terceira geração são fundamentais na engenharia de tecidos e na medicina
regenerativa, representando uma plataforma estratégica para o tratamento de lesões crí-
ticas e doenças degenerativas. Essa abordagem evidencia a mudança de paradigma: de
materiais passivos ou apenas bioativos para sistemas capazes de induzir e guiar processos
biológicos complexos [21–23]. Na Figura 1 é possível observar exemplos de biomateriais
das três gerações mencionadas anteriormente.

Figura 1: Biomateriais das três gerações: a) 1a - Greville Chester Great Toe - uma das próteses mais
antigas, um polegar de madeira egípcio de aproximadamente 3.000 anos feito de madeira e couro [24], b)
2a - Scaffolds de vidro bioativo, estruturas projetadas para suportar a degradação do material e promover
a integração com tecidos biológicos [25] e c) 3a - Enxerto ósseo e membrana reabsorvível, para pacientes
que necessitam de implantes dentários, mas têm osso insuficiente [26].

A literatura mais recente tem discutido a emergência de uma possível quarta gera-
ção de biomateriais, caracterizada por sistemas inteligentes e responsivos ao ambiente
biológico. Diferentemente das gerações anteriores, que priorizaram inicialmente a biocom-
patibilidade, depois a bioatividade e, por fim, a regeneração tecidual, os biomateriais de
quarta geração são projetados para responder dinamicamente a estímulos externos ou in-
ternos, como variações de pH, temperatura, forças mecânicas ou sinais bioquímicos. Esses
materiais inteligentes podem liberar fatores bioativos sob demanda, modificar suas pro-
priedades de acordo com o microambiente ou até mesmo se autorreparar, ampliando as
perspectivas em medicina personalizada e terapias avançadas. Tal conceito se alinha ao
desenvolvimento de biomateriais multifuncionais, integrados a nanotecnologia e biotecno-
logia, com potencial para revolucionar o tratamento de doenças complexas e acelerar a
consolidação da medicina regenerativa moderna [27].

1.2 Biomateriais: definição, características e classifi-
cação

Em 1986, em Conferência realizada pela European Society for Biomaterials em Chester
na Inglaterra, surgiu a definição do termo biomaterial como sendo como "um material não
vivo, utilizado como dispositivo médico, projetado para interagir com sistemas biológicos"

21



[28]. O Consenso de Chester de 1991, novamente promovido pela European Society for
Biomaterials (ESB), teve como objetivo revisar e ampliar a definição estabelecida em 1986.
A definição inicial, centrada na ideia de biomaterial como um material não vivo utilizado
em dispositivos médicos, foi considerada excessivamente restritiva. No encontro de 1991,
o conceito foi expandido para incluir qualquer material, natural ou sintético, destinado
a entrar em contato com sistemas biológicos com a finalidade de avaliar, tratar, reforçar
ou substituir tecidos, órgãos ou funções do organismo. Essa formulação mais abrangente
passou a orientar a literatura especializada e consolidou a noção moderna de biomaterial
como categoria central em ciência, engenharia e medicina [29].

Hoje em dia, o biomaterial é definido como qualquer substância (exceto drogas) ou
combinação de substâncias, de origem sintética ou natural, que possa ser usada temporária
ou permanentemente como parte de um sistema que trate, melhore ou substitua qualquer
tecido, órgão ou função do corpo. A Figura 2 ilustra alguns tipos de biomateriais. O
termo é utilizado para descrever materiais empregados na fabricação de implantes, pró-
teses, marca-passos, entre outros dispositivos [15, 30]. Para ser um biomaterial, ele deve
ser apto de ligar-se com os sistemas biológicos, a fim de tratar, expandir ou substituir
tecidos, órgãos ou funções do organismo. O biomaterial diferencia-se, em especial, por
sua composição química, física, mecânica e biocompatível, tornando viável sua utilização
no corpo humano [15,31,32]. A Figura 2 ilustra aplicações e alguns tipos de biomateriais
que são usados atualmente.

Figura 2: Representação ilustrativa de dispositivos médicos que podem ser considerados biomateriais,
mostrando sua representatividade em diversas áreas de atuação [33].

Os biomateriais existentes são obtidos a partir de duas origens: natural e sintética.
Podem ser naturalmente extraídos de uma gama de seres vivos, desde bactérias a mamífe-
ros. São nomeados de autógenos: que tem origem no próprio paciente; alógenos: que teve
origem em local diferente daquele onde se encontra atualmente (exemplo: um doador);
ou xenógenos: que tem origem a partir de um animal de outra espécie. Por outro lado,
os biomateriais podem ser sintetizados a partir de metais e suas ligas, polímeros, cerâmi-
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cos e compósitos, tendo como principais exemplos os carbonatos de cálcio e fosfatos de
cálcio [15,16,34].

Os biomateriais necessitam exercer sua função estrutural sem causar efeitos inconveni-
entes, apresentando desempenho biológico análogo ao tecido ou órgão que vão substituir.
A bioatividade, biocompatibilidade e biofuncionalidade são características fundamentais
para a definição e caracterização de um biomaterial, pois garantem sua eficácia e segurança
em aplicações médicas. Juntas, essas três características garantem que um biomaterial
possa ser utilizado de forma segura e eficaz, promovendo a recuperação e a funcionalidade
do tecido lesado, além de facilitar a integração com o organismo humano [1, 35–38].

• Bioatividade
A bioatividade é a propriedade de certos materiais de interagirem com o ambiente
biológico de maneira específica. Ela é definida como a capacidade de um biomaterial
de formar tecido sobre sua superfície, criando uma interface contínua que suporte as
cargas funcionais normalmente presentes no local da implantação. Isso significa que,
além de promover a formação de tecido, um biomaterial bioativo deve ser capaz de
manter sua integridade estrutural e funcional, cumprindo suas funções mecânicas
e biológicas no organismo. Um caso comum de aplicação de bioatividade é o uso
de hidroxiapatita como revestimento em implantes ósseos, onde atua como uma
superfície bioativa que promove a sustentação de osso recém-formado [1, 38];

• Biocompatibilidade
A biocompatibilidade refere-se à capacidade de um material se interagir com o or-
ganismo sem causar efeitos adversos. Inicialmente, acreditava-se que um material
biocompatível deveria ser completamente inerte ao corpo humano, sem gerar qual-
quer resposta biológica. No entanto, essa visão foi abandonada, uma vez que a
presença de qualquer material no organismo sempre desencadeia algum tipo de re-
ação, que pode variar conforme o contexto, incluindo a aplicação do material [35].
Atualmente, biocompatibilidade é entendida como a habilidade de um material cum-
prir sua função pretendida no organismo, promovendo a incorporação adequada no
hospedeiro sem causar efeitos sistêmicos ou locais indesejáveis. Esse conceito en-
globa um conjunto de propriedades essenciais para o uso seguro dos materiais em
sistemas biológicos, incluindo a ausência de toxicidade, carcinogenicidade, reações
alérgicas e inflamações, além de garantir a estabilidade do material durante sua
aplicação. Em resumo, materiais biocompatíveis devem atuar em harmonia com os
sistemas vivos sem prejudicar o ambiente de interação biológica [39,40];

• Biofuncionalidade
A biofuncionalidade refere-se ao comportamento de materiais implantados no orga-
nismo e à sua capacidade de desempenhar funções semelhantes às dos tecidos ou
estruturas que estão substituindo. Essa habilidade é crucial tanto para implantes
permanentes quanto temporários, pois um biomaterial deve ser capaz de funcionar
adequadamente e interagir com o organismo hospedeiro durante o tempo neces-
sário. Os requisitos para que um material seja considerado biofuncional incluem
características físicas, químicas, biológicas e mecânicas adequadas para cada apli-
cação específica. Por exemplo, na substituição óssea, o material deve ser capaz de
transmitir e distribuir tensões; em dispositivos como corações artificiais, controlar o
fluxo sanguíneo; em cirurgias estéticas, preencher espaços; e em marca-passos, for-
necer estímulos elétricos. Para implantes ópticos, como lentes, ou auditivos, como
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implantes cocleares, o material também deve ser capaz de transmitir luz e som, res-
pectivamente. Além disso, a escolha do biomaterial deve considerar as propriedades
necessárias para a substituição do tecido lesado. Materiais metálicos ou cerâmicos
são frequentemente utilizados para substituir tecidos duros, como ossos ou dentes.
Assim, a biofuncionalidade está intimamente ligada à adequação do biomaterial às
exigências funcionais do tecido a ser substituído, assegurando uma integração eficaz
no organismo [41].

A classificação dos biomateriais pode ser realizada a partir de diferentes critérios, refle-
tindo tanto sua natureza quanto sua função no organismo. Do ponto de vista da origem,
distinguem-se biomateriais naturais, extraídos de organismos vivos, e sintéticos, produzi-
dos em laboratório ou por processos industriais. Considerando a composição química, são
geralmente agrupados em metais e ligas, cerâmicas, polímeros e compósitos, cada qual
com propriedades físico-químicas específicas. Já sob a perspectiva da resposta biológica,
consagrada nas definições de Hench e Williams, os biomateriais podem ser classificados
como bioativos, bioinertes ou biorreabsorvíveis.

• Bioativos
Materiais em que ocorrem ligações de natureza química entre material e tecido
ósseo. Esses materiais possuem a capacidade de formar tecido sobre a superfície de
um biomaterial e estabelecer uma interconexão capaz de suportar cargas funcionais.
Nestes casos, há uma ligação direta do biomaterial com os tecidos vivos, devido aos
íons, favorecendo uma ligação biológica entre ambos. Os principais materiais desta
classe são os vidros e vitrocerâmicas à base de fosfatos de cálcio, a hidroxiapatita e
os compostos de fosfato de cálcio [41,42];

• Bioinertes
São materiais menos susceptíveis a reações biológicas adversas, devido à sua maior
estabilidade química em comparação com outros biomateriais. São tolerados pelo
organismo, mas a formação de tecido é mínima, praticamente inexistente. De certa
forma, podemos mesmo dizer que não provocam reação de corpo estranho em um
organismo, mesmo em contato direto com o tecido receptor. Alguns exemplos de
materiais bioinertes são o carbono, titânio, alumina e zircônia [37];

• Biorreabsorvíveis (ou biodegradáveis)
Materiais que após certo período em contato com os tecidos acabam sendo degrada-
dos, solubilizados ou fagocitados pelo organismo. Mostram degradação através da
diminuição de tamanho e são reabsorvidos in vivo, isto é, são eliminados por rotas
metabólicas do organismo. Estes compostos são utilizados em tecidos que carecem
de um suporte temporário para sua recomposição tecidual. Temos como exemplos
o fosfato tricálcio (TCP) e os vidros bioativos [1].

A classificação dos biomateriais de acordo com a composição química é de grande re-
levância, pois permite correlacionar diretamente as propriedades intrínsecas do material
como resistência mecânica, estabilidade química, solubilidade, bioatividade e degradação
com sua performance clínica. Essa abordagem facilita a seleção racional de materiais para
cada aplicação biomédica, uma vez que diferentes composições conferem características
distintas em termos de interação com tecidos biológicos, durabilidade em meio fisiológico
e capacidade de integração ao organismo. Além disso, a categorização composicional
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estabelece uma base comparativa entre classes distintas de biomateriais, servindo como
referência para o desenvolvimento de novas gerações de materiais híbridos ou multifun-
cionais. Dentre as diferentes composições existentes de biomateriais, recebem destaque:
metálicos, vidros, polímeros e cerâmicas. A Figura 3 mostra alguns exemplos destes
biomateriais.

Figura 3: Exemplos de biomateriais: a) Implantes metálicos [43]; b) Balão polimérico utilizado como
stent coronário [44]; c) Enxerto ósseo de vidro bioativo OSSPORE® [45] e d) Implantes dentários de
zircônia cerâmica [46].

• Metálicos
Os biomateriais metálicos são amplamente utilizados na área médica devido às suas
propriedades mecânicas excepcionais, como alta resistência, rigidez, tenacidade e
resistência à fadiga e fratura. Eles são principalmente usados em ortopedia, implan-
todontia e odontologia para substituir, estabilizar ou reforçar tecidos duros subme-
tidos a grandes cargas. Esses metais, como titânio, nióbio e tântalo, se destacam
por sua biocompatibilidade, resistência à corrosão e capacidade de osteointegra-
ção [15, 32, 47]. Os biomateriais metálicos são divididos em três classes principais:
ligas ferrosas (aços inoxidáveis), ligas à base de cobalto e ligas à base de titânio.
A biocompatibilidade desses materiais está ligada à formação de uma fina camada
de óxido em sua superfície, que protege contra a corrosão fisiológica. Contudo, a
diferença entre o módulo de elasticidade dos metais e dos ossos pode causar afrouxa-
mento dos implantes, problema minimizado por tratamentos de superfície e inserção
de poros [15, 48, 49]. Aplicações comuns incluem fixadores temporários (parafusos,
placas) e próteses permanentes (quadril, joelho). Além da ortopedia, esses metais
são usados em stents vasculares, marca-passos e odontologia, devido à sua durabili-
dade e resistência. Contudo, metais precisam de melhorias contínuas para superar
limitações como liberação de íons tóxicos e inflamações, mantendo sua relevância
na biomedicina. O nióbio, em particular, é um metal biorreativo que tem ganhado
destaque. Sua bioatividade pode ser melhorada por tratamento de superfície, o
que o torna uma alternativa promissora tanto como componente de ligas metálicas
ou quanto em sua forma pura. Estudos indicam que o nióbio apresenta excelente
potencial em aplicações biomédicas devido à sua biocompatibilidade e resistência à
corrosão [48];

• Polímeros
Os polímeros são os materiais mais utilizados em aplicações biomédicas. São materi-
ais que formam grandes cadeias compostas por muitas unidades repetidas. Os usos
dos materiais poliméricos são mais diversos que os dos implantes metálicos, mas
sua evolução não é tão grande. Suas características únicas são: flexibilidade, alta
biocompatibilidade, fácil manuseio, facilidade de produção e custo razoável. Apre-
senta diversas desvantagens em relação aos biomateriais metálicos e cerâmicos, tais
como: propriedades mecânicas inferiores, falta de adesão aos tecidos vivos e reação
imunológica desfavorável [48]. Os polímeros, naturais ou sintéticos, constituem a
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classe mais diversa de biomateriais, apresentando uma ampla gama de composições
e propriedades. Estes polímeros oferecem maior flexibilidade em termos de proces-
samento e modificação do que outros tipos de biomateriais, o que permite melhorar
os materiais ou adicionar novas propriedades e, portanto, uma variedade de utili-
zações [30]. Polímeros naturais são macromoléculas produzidas durante o ciclo de
crescimento dos organismos vivos, por reações catalisadas por enzimas e por reações
em cadeia de crescimento por monômeros, criados nas células por processos meta-
bólicos complexos. Polímeros sintéticos são utilizados em aplicações biomédicas
porque suas propriedades podem ser controladas ajustando a rota de síntese. Pro-
priedades como cristalinidade, temperatura de fusão e transição vítrea, massa molar
e formação de grupos laterais dependem dos monômeros utilizados, iniciadores, adi-
tivos e condições de reação [15, 32]. As aplicações mais importantes dos polímeros
em ortopedia incluem suturas, tecidos, implantes ortopédicos, dispositivos de fixa-
ção, cimento ósseo e componentes acetabulares para cirurgia de quadril. Entre os
materiais mais utilizados estão os polímeros fluorados como teflon, poliamidas, elas-
tômeros, silicones, poliésteres e policarbonatos [15]. Além disso, os polímeros podem
ser utilizados nos estados sólido, líquido e gel. Espera-se um forte crescimento no
mercado de biomateriais poliméricos, devido às suas características de elasticidade,
flexibilidade, biocompatibilidade, inércia biológica e longevidade [49];

• Vidros
Os vidros bioativos foram classificados como um biomaterial, sendo um dos primei-
ros materiais sintéticos com alta biocompatibilidade. Tradicionalmente, os vidros
bioativos eram utilizados para preencher e restaurar defeitos ósseos, mas recente-
mente passaram a ser foco de pesquisas em engenharia de tecido ósseo [50]. O
desenvolvimento dos vidros bioativos foi liderado pelo Professor Larry Hench, que
sintetizou composições de vidros contendo sílica, fosfato, óxido de cálcio e sódio.
Até 1967, Hench concentrava-se em materiais vítreos e suas interações com radia-
ção nuclear [51]. Os vidros bioativos foram inicialmente criados para servir como
implantes e revestimentos [52]. A composição padrão desses materiais inclui SiO2,
Na2O, CaO e P2O5, sendo o Bioglass ®, em português biovidro (também conhe-
cido como 45S5 ), foi a primeira fórmula amplamente estudada, composta por 45%
de SiO2, 24,5% de Na2O, 24,5% de CaO e 6% de P2O5, em percentual de massa
e foi assim que o biovidro foi concebido [34, 51]. Os vidros bioativos e cerâmicas
podem ser aplicados na forma de grânulos ou corpos porosos, úteis para estimular
o crescimento ósseo ou como revestimentos bioativos em implantes, onde uma forte
adesão entre o osso e o biomaterial é necessária. Esses materiais são projetados
para restaurar ossos perdidos ou orientar o crescimento ósseo em áreas com defei-
tos [48]. Posteriormente ao sucesso dos vidros bioativos, eles foram amplamente
reconhecidos por sua capacidade de estimular o crescimento de células ósseas e se
ligar de forma estável tanto a tecidos duros quanto a tecidos moles. Resultados
mostraram que após a implantação, esses vidros passam por reações específicas que
resultam na formação de fosfato de cálcio amorfo ou hidroxiapatita cristalina em
sua superfície, promovendo uma ligação forte com o tecido ao redor, corroborando
com os primeiros testes que Hench conduziu [53,54];

• Cerâmicas
Os biomateriais cerâmicos são menos propensos a causar reações biológicas adver-
sas, devido à sua estabilidade química superior em comparação a outros materiais.
Exemplos comuns incluem carbono, alumina e zircônia. A alumina e a zircônia
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são amplamente utilizadas em superfícies de articulações artificiais sujeitas à fric-
ção, graças à sua excelente resistência ao desgaste. As cerâmicas são quimicamente
muito estáveis, tornando-as altamente improváveis de gerar uma resposta biológica
negativa [47,48,55,56]. A alumina policristalina de alta densidade e pureza é usada
em próteses de cabeça de fêmur e componentes acetabulares. Suas principais carac-
terísticas são a estabilidade química, inércia biológica e elevada resistência à fricção
e ao desgaste. Normalmente, a cabeça do fêmur é feita de alumina, enquanto a ar-
ticulação é de polietileno ou alumina. No entanto, a alumina tem limitações, como
baixa tenacidade e resistência à tração e à flexão, além de desafios dimensionais
relacionados ao raio de curvatura ideal. A zircônia surgiu como alternativa à alu-
mina por ter maior tenacidade. Sua estrutura monoclínica à temperatura ambiente
se transforma em estrutura tetragonal com o aumento da temperatura. A adição
de óxido de ítrio (Y2O3) estabiliza a fase tetragonal à temperatura ambiente, e a
transformação para a fase monoclínica cria um campo de tensão compressivo que
bloqueia a propagação de trincas. Isso confere à zircônia propriedades mecânicas
superiores e maior liberdade dimensional na produção de implantes [34, 48, 57]. As
cerâmicas de um modo geral são mais adequadas, em relação aos metais, do ponto
de vista estético, de biocompatibilidade e de resistência química. Algumas cerâmi-
cas densas, como alumina e zircônia, possuem baixa porosidade e boa resistência
mecânica. Essas cerâmicas são utilizadas em reconstituição de cabeça de fêmur e
em implantes dentários [58]. Os biomateriais derivados de materiais cerâmicos, são
frequentemente óxidos, nitretos e carbetos, que possuem importantes propriedades
para biomateriais ortopédicos, como isolantes térmicos, alta resistência a altas tem-
peraturas e a ambientes abrasivos, quando comparados aos materiais metálicos e
poliméricos. Por serem de difícil fabricação, esses materiais conferem baixa confia-
bilidade mecânica e alta densidade. Suas projeções baseiam-se especificamente na
utilização em implantes cirúrgicos, próteses e órgãos artificiais, pois possuem uma
boa biocompatibilidade e favorecem uma melhor integração óssea [49,56].

1.3 Biocerâmicas de fosfato de cálcio

Com a evolução no campo de biomateriais, temos que as cerâmicas de fosfato de cál-
cio (CaP) vêm recebendo mais visibilidade entre as outras biocerâmicas por manifestarem
particularidades promissoras em relação a habilidade de formação de tecido ósseo. Apesar
das diversas categorias de biocerâmicas existentes, poucas são usadas clinicamente, por
motivos de que para aplicações biológicas é necessário ser bioativo, bioinerte e biorreab-
sorvível [59,60].

Os CaPs são materiais bem fundamentados em aplicações com finalidade de cicatri-
zação e reconstrução óssea. Em geral, a característica mais importante dos fosfatos de
cálcio como biomateriais é a paridade com a parte inorgânica da matriz óssea, apresentam
enorme similaridade cristalográfica com a apatita dos ossos e dentes. As biocerâmicas à
base de CaP amplamente conhecidas são a hidroxiapatita (HA) e o beta fosfato tricálcico
(β-TCP), por possuírem alta biocompatibilidade, osteocondutividade e executar bem o
papel da osteoindução e da osteointegração quando aplicados in vivo. Esses atributos fa-
voráveis podem ser explicados pelo caráter químico destes materiais, por serem formados
em resumo por íons cálcio e fosfato que contribuem efetivamente no equilíbrio iônico entre
o fluido biológico e a cerâmica [61,62].
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1.3.1 Hidroxiapatita (HA)

A HA (Ca10(PO4)6(OH)2) está entre os principais fosfatos de cálcio, é um mineral
encontrado também no corpo humano, sendo constituído basicamente de cálcio, fósforo
e oxigênio. A estrutura cristalina mais comum e estável é do tipo hexagonal, ocorrendo
naturalmente nos tecidos duros e sendo formada por uma rede tridimensional de íons
de cálcio e fosfato ligados por grupos hidroxila (OH−) como mostrado na Figura 4. Com
relação a simetria é do grupo espacial P63/m caracterizada por três eixos iguais, formando
um ângulo de 120◦ entre si. Os parâmetros de rede típicos para a HA estequiométrica é
a = b = 0,9423 nm e c = 0,6875 nm [63–65].

Figura 4: Representação esquemática da estrutura cristalográfica da hidroxiapatita (Ca10(PO4)6(OH)2).
As esferas azuis correspondendo aos íons cálcio (Ca), amarelas indicando os átomos de fósforo (P), verme-
lhas representando os átomos de oxigênio (O) e os grupos hidroxila (OH−) são mostrados em verde [66,67].

A razão Ca/P na HA é de 1,67 em circunstâncias ideais, visto que quanto mais pró-
ximo deste número maior a pureza e estabilidade química do material. Essa proporção
é considerada importante para manter a estabilidade e as propriedades biológicas da HA
no corpo humano [64,65]. O índice de cristalinidade é um valor que depende do material
que está sendo estudado, mas em relação a HA calcinada (termicamente tratada), temos
que esse valor de cristalinidade é maior [68–70].

1.3.2 β-fosfato tricálcico (β-TCP)

É um dos biomateriais mais estudados atualmente, pois detém mais estabilidade quí-
mica em comparação com outros tipos de fosfatos. Este material tem uma elevada biocom-
patibilidade, é um excelente osteocondutor e é naturalmente reabsorvido pelo corpo vivo.
Por essas razões e por apresentar composição química tão próxima ao do tecido ósseo, o
β-TCP está se sobressaindo em implantes de reparação de defeitos e de reconstrução do
tecido ósseo [61,71,72].
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O β-TCP pertence ao grupo espacial R3c de simetria romboédrico/hexagonal com
célula unitária a = b = 1,0439 nm e c = 3,7375 nm. Essa cerâmica possui sua fórmula
química (Ca3(PO4)2 e cada célula unitária contém 21 unidades dessa mesma fórmula,
podemos observar a representação dessa célula na Figura 5 [58,60,73].

Figura 5: Representação esquemática da estrutura cristalográfica do β-fosfato tricálcico Ca3(PO4)2.
As esferas azuis correspondendo aos íons cálcio (Ca), amarelas indicando os átomos de fósforo (P) e as
vermelhas representando os átomos de oxigênio (O) [74].

O β-TCP tem razão molar Ca/P de 1,5; este valor é menor que a da HA, tornando-
o mais solúvel e mais reabsorvível. Apresenta um grau de cristalinidade menor que o
da hidroxiapatita, mas que pode ser ajustada termicamente conforme a temperatura de
calcinação do material [58, 60,75].

1.3.3 Métodos de obtenção dos fosfatos de cálcio

A síntese dos fosfatos de cálcio pode ser por diferentes formas, que variam conforme
o tipo de método ou matéria prima que será usada. Entre os métodos sintéticos mais co-
nhecidos destaca-se a precipitação via úmida, que consiste em reações em solução aquosa
entre sais de cálcio e fósforo, com controle de pH e temperatura [76, 77]. Nesse processo,
utiliza-se comumente o nitrato de cálcio tetrahidratado (Ca(NO3)2·4H2O) como fonte de
cálcio, e fosfato de amônio ((NH4)2HPO4) como fonte de fósforo. A solução de fosfato
é adicionada gradualmente à solução de cálcio sob agitação constante, mantendo o pH
em torno de 10-11 por meio da adição de NH4OH; nessas condições, ocorre a precipita-
ção da hidroxiapatita [78]. Também é frequentemente aplicado o método sol-gel, pois
possibilita a mistura em nível molecular dos precursores e produz materiais com elevada
homogeneidade e pureza, sendo ideal para a obtenção de pós ultrafinos [77].
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Além desses métodos sintéticos, também é possível obter hidroxiapatita ou β-TCP
por rotas de origem natural. Nesse caso, materiais biológicos como ossos de animais,
escamas de peixe ou cascas de ovos são tratados para remoção da matéria orgânica e
posteriormente calcinados, resultando em hidroxiapatita e/ou β-TCP com composição
semelhante ao mineral natural [76,79].

A obtenção dos fosfatos de cálcio, hidroxiapatita e β-TCP realizada a partir de ossos de
peixes, especialmente a partir da tilápia da espécie Oreochromis niloticus de patente (PI
0506242-0), são uma fonte alternativa para a obtenção de CaPs, apresentando vantagens
em relação a outros métodos [3]. O processo de obtenção de hidroxiapatita a partir de
ossos de peixe geralmente envolve a remoção da matriz orgânica por meio de tratamentos
térmicos e químicos, seguida por processos de purificação e cristalização. A utilização
de ossos de peixe como fonte de HA e β-TCP pode ter vantagens econômicas, já que
a produção de HA a partir de ossos humanos ou animais maiores pode ser mais cara
[3, 34,80].

Além de apresentar vantagens em termos de custo e sustentabilidade, o CaPs obtidos
a partir de ossos de peixe de tilápia tem mostrado resultados promissores em estudos de
comportamento biológico. Em um estudo com ratos, por exemplo, foi observado que o
implante de hidroxiapatita obtida a partir deste material estimulou a formação de tecido
ósseo, apresentando resultados semelhantes aos obtidos com hidroxiapatita sintética. Ou-
tros estudos têm demonstrado a eficácia dessa HA a partir da tilápia no tratamento de
defeitos ósseos em diferentes regiões do corpo, como mandíbula, crânio e fêmur [3,10,13].

A obtenção da hidroxiapatita por síntese química pode gerar resíduos tóxicos e deman-
dar um grande consumo de energia, o que pode impactar negativamente o meio ambiente.
Porém, há alternativas mais sustentáveis, como a obtenção de hidroxiapatita a partir de
resíduos de origem animal, como os ossos de tilápia, podendo contribuir para a redução do
desperdício de recursos naturais e para o desenvolvimento de práticas mais sustentáveis
na área da saúde [34].

1.3.4 Aplicações da HA e β-TCP

A HA e o β-TCP são largamente usados como biomaterial em decorrência da sua
biocompatibilidade e a aptidão de ser integrada ao tecido ósseo. Esses materiais são
atóxicos e não ocasionam reações prejudiciais quando implantadas in vivo. Esses CaPs
são utilizados também na produção de suportes porosos (scaffolds) para o crescimento de
células e tecidos, por possuir a capacidade de interagir com as células ósseas, promovendo
a regeneração óssea [81]. Esses materiais têm sido estudados e utilizados em diversas
aplicações biomédicas:

• A hidroxiapatita é amplamente utilizada em enxertos ósseos na ortopedia e odon-
tologia, devido à sua capacidade osteocondutora e osteointegrativa. Também é em-
pregada como revestimento de implantes metálicos, favorecendo a integração com
o osso. Além disso, tem aplicação na regeneração periodontal e em próteses dentá-
rias, por apresentar bioatividade e composição química semelhante à da dentina e
do esmalte. Outro uso relevante é como suporte para o carreamento de fármacos,
permitindo a liberação controlada de medicamentos [82];

• O β-TCP, por sua vez, destaca-se por ser mais reabsorvível que a hidroxiapatita,
o que o torna indicado em enxertos temporários, nos quais se deseja a substituição
gradual pelo tecido ósseo natural. Também é utilizado no preenchimento de defeitos
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ósseos em cirurgias ortopédicas. Além disso, é comum sua aplicação em formula-
ções bifásicas com hidroxiapatita, conhecidas como biocerâmicas bifásicas (BCPs),
que combinam a reabsorção do β-TCP com a estabilidade da HA, otimizando o
processo de regeneração óssea [83]. Em síntese, a HA e o β-TCP obtidos a partir
de ossos de peixe representam uma alternativa viável e promissora para a produção
de biomateriais com propriedades osteointegrativa e bioativas [84].

1.3.5 Cerâmicas bifásicas de fosfato de cálcio (HA:β-TCP)

As cerâmicas bifásicas de fosfato de cálcio (BCP), compostas por diferentes proporções
de hidroxiapatita (HA) e β-tricálcio fosfato (β-TCP), têm recebido crescente atenção
nas últimas décadas como substitutos ósseos sintéticos devido à sua composição química
semelhante à fase mineral do tecido ósseo e à sua reconhecida biocompatibilidade [37]. A
combinação das duas fases cristalinas confere ao material características intermediárias
entre a elevada estabilidade estrutural da HA e a solubilidade controlada do β-TCP,
permitindo ajustar a cinética de reabsorção e a formação de novo osso de acordo com a
aplicação clínica desejada [1].

A razão HA:β-TCP é considerada uma variável crítica para modular a resposta bioló-
gica. A HA apresenta elevada cristalinidade, baixa solubilidade fisiológica e capacidade
de manter volume a longo prazo, sendo particularmente indicada em situações clínicas
nas quais a estabilidade dimensional é fundamental, como em elevação de seio maxilar ou
reconstrução de cristas alveolares finas. Por outro lado, o β-TCP possui dissolução mais
rápida, liberando íons cálcio e fosfato que favorecem a osteogênese, além de facilitar a
substituição progressiva do enxerto por osso neoformado. Assim, ao associar estas fases,
o BCP permite criar um balanço entre manutenção volumétrica e taxa de remodelação,
algo difícil de alcançar com o uso isolado de uma única fase [85].

Na área da implantodontia, ensaios clínicos randomizados e estudos multicêntricos
recentes demonstraram a eficácia do BCP como substituto ósseo em procedimentos de
levantamento de seio maxilar. Em protocolos comparativos com enxertos xenógenos ou
alógenos, o BCP em proporções de 60/40 e 70/30 (HA/β-TCP) mostrou taxas de for-
mação óssea similares, além de manutenção satisfatória do volume enxertado após seis
a nove meses de cicatrização [86, 87]. Estudos longitudinais apontam que embora a HA
predomine na manutenção volumétrica, a presença de 30 a 40% de β-TCP é suficiente
para estimular maior atividade osteoclástica e acelerar o processo de remodelação óssea.
Em contrapartida, composições mais ricas em β-TCP, como 30/70, apresentam reabsor-
ção mais acentuada, sendo indicadas quando há envelope ósseo adequado e expectativa
de regeneração rápida [85].

Outro campo de aplicação em expansão é a cirurgia da coluna, particularmente em
artrodeses lombares (PLF, TLIF e ALIF). Ensaios clínicos controlados publicados entre
2024 e 2025 demonstraram que o uso de BCP de topografia submicrométrica, com propor-
ções em torno de 60/40, resulta em taxas de fusão óssea comparáveis ao enxerto autólogo,
considerado padrão-ouro [88–90]. O grande benefício clínico reside na eliminação da mor-
bidade do sítio doador e na redução do tempo cirúrgico. Nestes cenários, o equilíbrio
entre HA e β-TCP mostrou-se determinante: enquanto altas frações de β-TCP aceleram
a incorporação, pode haver perda precoce de volume e instabilidade do segmento, algo
indesejável em fusões vertebrais. Por isso, composições intermediárias têm se consolidado
como as mais adequadas.

No contexto dos defeitos críticos em ossos longos e aplicações ortopédicas em geral,
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BCPs com maior teor de β-TCP são preferidos por promoverem remodelação mais rápida.
Estudos pré-clínicos em modelos animais confirmam que scaffolds contendo 70% de β-TCP
apresentam degradação acelerada e substituição progressiva por tecido ósseo vascularizado
[91, 92]. A reabsorção controlada do β-TCP estimula a liberação local de íons de cálcio,
que participam da sinalização osteogênica. Contudo, em defeitos sujeitos a maior carga
mecânica, recomenda-se fração maior de HA de modo a evitar colapso prematuro do
enxerto [37].

Avanços recentes também ocorreram no campo da biofabricação de scaffolds persona-
lizados. Técnicas de impressão 3D por extrusão ou litografia por estereolitografia (SLA)
permitiram produzir estruturas com elevada interconectividade porosa, adequadas para
vascularização e deposição óssea. Nestes casos, o BCP é frequentemente combinado a
polímeros naturais ou sintéticos, como colágeno, gelatina metacrilada (GelMA) ou poli-
lactídeo (PLA), resultando em compósitos híbridos bioativos. Trabalhos recentes indicam
que scaffolds 3D de BCP 60/40 associados a fatores de crescimento derivados de plaquetas
(PRP) ou células-tronco mesenquimais podem acelerar significativamente a regeneração
em defeitos segmentares, promovendo não apenas a formação de osso, mas também vas-
cularização robusta [85].

Outra aplicação em expansão refere-se ao revestimento de superfícies metálicas. O
recobrimento de implantes de titânio ou zircônia com camadas finas de BCP tem se
mostrado eficaz para acelerar a osteointegração. Nestes casos, a escolha da proporção entre
HA e β-TCP também é relevante. Revestimentos com maior fração de HA favorecem a
estabilidade da camada e a durabilidade do implante, enquanto a incorporação de β-TCP
contribui para liberar íons bioativos na interface osso-implante, modulando a resposta
celular inicial [87].

As aplicações recentes das cerâmicas bifásicas de fosfato de cálcio demonstram que a
versatilidade do material depende essencialmente da proporção HA/β-TCP. O predomínio
da HA garante estabilidade volumétrica a longo prazo, crucial em situações que exigem
manutenção estrutural, enquanto o aumento do teor de β-TCP favorece reabsorção mais
acelerada e substituição dinâmica por tecido ósseo. Proporções intermediárias, como
60/40 ou 70/30, têm se consolidado em diversas áreas por proporcionarem equilíbrio ade-
quado entre remodelação e estabilidade. A incorporação de tecnologias emergentes, como
bioimpressão 3D, dopagem com fatores bioativos e revestimentos híbridos, expande ainda
mais o potencial translacional dos BCPs, consolidando-os como materiais estratégicos na
regeneração óssea contemporânea [1, 37,86].

Composições ricas em HA, como 70:30, destacam-se pela maior estabilidade volumé-
trica e pela previsibilidade de manutenção estrutural em procedimentos de levantamento
de seio maxilar, enquanto proporções intermediárias, como 60:40, oferecem equilíbrio entre
reabsorção e neoformação óssea, mostrando-se eficazes tanto em implantodontia quanto
em artrodeses vertebrais. Por sua vez, composições mais ricas em β-TCP, como 30:70,
apresentam degradação mais acelerada e favorecem a substituição dinâmica por osso vital,
sendo indicadas em situações em que há suporte ósseo adequado e interesse em remode-
lação rápida. Além disso, estudos experimentais demonstram que a modulação da razão
entre as fases impacta diretamente a atividade osteoclástica e a liberação de íons bioati-
vos, influenciando a cinética da regeneração óssea. Dessa forma, a proporção HA/β-TCP
pode ser considerada um parâmetro de engenharia biomaterial estratégica, cuja escolha
deve ser orientada tanto pelas condições do defeito quanto pelos objetivos clínicos a longo
prazo [85,86].
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1.4 Pentóxido de nióbio

O nióbio (Nb) é um metal que possui propriedades físicas e mecânicas, como o alto
ponto de fusão, resistência mecânica e resistência à corrosão. Esses atributos o trans-
formam em um promissor insumo para biomateriais. Embora biocompatível, apresenta
desafios industriais devido à sua reatividade química elevada e elevado ponto de fusão,
exigindo técnicas de processamento que encarecem a sua produção [58,93,94]. Apesar do
seu potencial, o número de estudos científicos sobre o nióbio é expressivamente inferior
em comparação com outros metais.

Em contraste, o pentóxido de nióbio (Nb2O5) que é obtido a partir do nióbio, oferece
vantagens significativas, ele é mais estável, demonstra elevada biocompatibilidade e resis-
tência à corrosão, o que favorece seu uso em implantes e compósitos. Além disso, pode ser
sinterizado em atmosfera aberta, possui ponto de fusão inferior ao do metal nióbio puro, é
menos reativo, o que facilita seu manuseio e permite um fácil processamento por moagem
de alta energia e outras técnicas mecânicas. Essas características tornam o pentóxido
de nióbio especialmente interessante para a produção de biocompósitos com fosfatos de
cálcio, como a HA e o β-TCP [58,94–96].

O pentóxido de nióbio (Nb2O5) pertence ao grupo espacial P2. A estrutura cristalina
do Nb2O5 é constituída, em sua maior parte, por octaedros NbO6, nos quais as ligações
Nb-O são relativamente fracas. Sua célula unitária é definida com os parâmetros de rede
típicos de a = 2,038 nm, b = 0,3824 nm e c =1,936 nm. Podemos observar a representação
dessa célula na Figura 6, as esferas em vermelho representam os átomos de oxigênio (O),
já as brancas evidenciam os átomos de nióbio (Nb) [63,97,98].

Figura 6: Representação esquemática da estrutura cristalográfica do pentóxido de nióbio Nb2O5. As
esferas vermelhas correspondendo aos átomos de oxigênio (O) e as brancas indicando os átomos de nióbio
(Nb) [97,98].
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1.5 Compósitos

Um compósito é uma classificação de material que contém duas ou mais fases em es-
calas macro ou microscópicas, mas não em nível atômico. O objeto central da produção
de materiais compósitos é unir diferentes materiais para criar um único material com
atributos que superam as dos componentes originais. Normalmente, uma dessas fases
é descontínua, mais rígida e resistente, sendo conhecida como reforço, enquanto a fase
mais fraca e contínua é chamada de matriz [15, 34, 58]. Em certos casos, devido a inte-
rações químicas ou a efeitos de processamento, uma fase adicional chamada de interfase,
se forma entre o reforço e a matriz. De modo separado, cada material possui suas carac-
terísticas únicas, mas quando combinados, formam um compósito com um conjunto de
características que, particularmente, é difícil alcançar [99].

As propriedades de um compósito dependem das qualidades dos componentes e da
geometria e distribuição das fases. Um parâmetro importante na produção de compósitos
é a fração volumétrica do reforço. A distribuição do reforço determina a uniformidade
do material. Quanto menos uniforme for essa distribuição, mais heterogêneo o compósito
será, aumentando o risco de falhas nas áreas mais frágeis [30, 34]. A Figura 7 apresenta
as diferentes classes de materiais que podem compor um compósito.

Figura 7: Esquema demonstrativo com as classes de materiais que possuem potencial para formar um
material compósito [34].

O reforço ou modificador pode ser adicionado em forma de fibras ou partículas com
variados objetivos, como aprimorar atributos mecânicos, aumentar a taxa de degradação,
melhorar a biocompatibilidade e a bioatividade, ou ainda, controlar a liberação de me-
dicamentos ou fatores de crescimento incorporados aos dispositivos [30]. A combinação
de materiais é uma alternativa para superar limitações nas características (mecânicas,
físicas e biológicas) que cada componente possui isoladamente, tornando-os adequados
a novas aplicações, inclusive na engenharia de tecidos. Como muitos dos tecidos huma-
nos são compósitos reais, esses materiais são explorados para a reconstrução de tecidos,
dado que o principal objetivo da engenharia de tecidos é a recuperação, manutenção ou
aprimoramento das funções teciduais. Existem diversas maneiras de formar compósitos
biomateriais, com destaque para associações metal-cerâmica, a qual será explorada no
trabalho [31].
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1.5.1 Compósitos de fosfato de cálcio e pentóxido de nióbio

A incorporação de pentóxido de nióbio (Nb2O5) em cerâmicas bifásicas de fosfato de
cálcio (BCP, constituídas por hidroxiapatita e β-TCP) tem sido investigada como uma
estratégia para melhorar propriedades estruturais e, ao mesmo tempo, manter ou até po-
tencializar a resposta biológica desses biomateriais. Em compósitos de BCP adicionados
de Nb2O5 e submetidos a sinterização na faixa de 1000-1150 ◦C, observou-se a formação de
fases niobato-cálcicas, como CaNb2O6 e PNb9O25, coexistindo com β-TCP residual. Essa
configuração trifásica foi correlacionada com aumento de densidade, dureza e resistência
à compressão, sem prejuízo da bioatividade e da biocompatibilidade, tanto em ensaios in
vitro quanto em modelos animais [10, 12]. Estudos com BCP de origem biológica obtida
de ossos de peixe, também mostraram que a adição de Nb2O5 seguida de sinterização
otimizada resultou em microestruturas mais densas e com melhor desempenho mecânico,
enquanto em defeitos críticos de calvária de rato houve integração tecidual satisfatória e
formação óssea progressiva, sugerindo que a presença das fases niobato não compromete a
osteocondução do compósito [12]. Resultados quantitativos indicaram ganhos expressivos
em propriedades físico-mecânicas, com aumento de ∼17% na densidade, ∼66% na micro-
dureza Vickers e ∼180% na resistência à compressão em comparação ao BCP sem Nb2O5,
confirmando o papel do nióbio como agente densificante e reforçador da matriz [10].

Do ponto de vista biológico, o nióbio pode atuar tanto por dopagem direta da hidro-
xiapatita quanto pela presença das fases niobato-cálcicas no compósito. Estudos com HA
dopada com Nb em escala nanométrica relataram citocompatibilidade elevada e aumento
da atividade de fosfatase alcalina, sugerindo efeito positivo na diferenciação osteoblás-
tica e no estímulo à osteogênese [9]. Em outra linha, a síntese de CaNb2O6 por sol-gel
demonstrou promover a formação de hidroxiapatita em contato com fluidos simulados,
evidenciando sua contribuição para a bioatividade superficial [100]. Esses achados refor-
çam a ideia de que o nióbio, além de modificar a microestrutura e a resistência mecânica
da BCP, também pode desempenhar papel ativo na modulação celular e no favorecimento
da neoformação óssea.

A rotas típicas envolvem moagem e mistura de BCP com Nb2O5, compactação sob
altas pressões (≈350-650 MPa) e posterior sinterização controlada, em que a tempe-
ratura e o tempo determinam o balanço entre β-TCP remanescente e a formação de
CaNb2O6/PNb9O25 [10,13]. Além dos blocos e grânulos, também foram explorados revesti-
mentos de hidroxiapatita dopada com Nb sobre ligas metálicas como Ti6Al4V, produzidos
por processamento assistido por micro-ondas. Esses revestimentos resultaram em cama-
das mais densas e cristalinas, com maior resistência à corrosão e evidências de atividade
antibiofilme, apontando uma rota promissora para aplicações em implantes metálicos [13].

De modo geral, os compósitos BCP/Nb2O5 apresentam desempenho mecânico superior
ao BCP convencional, ao mesmo tempo em que mantêm citocompatibilidade e osteocon-
dução adequadas. As fases niobato-cálcicas formadas durante a sinterização parecem não
apenas contribuir para a estabilidade estrutural, mas também favorecer a formação de
apatita em meio fisiológico e estimular respostas osteoblásticas, o que posiciona esse tipo
de compósito como candidato promissor para aplicações em regeneração óssea e implantes
estruturais em áreas sujeitas a maior exigência mecânica [10,13].
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1.6 Metalurgia do pó

A metalurgia do pó é um conjunto de técnicas de processamento de materiais, que
se fundamenta na fabricação de peças, começando com a compactação de pós, sendo
esses metálicos, cerâmicos ou compósitos e em seguida aplicando tratamento térmico
(sinterização) para obtenção de peças sólidas para diversas finalidades [101,102].

Em resumo, o processo começa com a preparação dos pós, depois são moldados por
compactação mecânica (uniaxial) em um molde com uma geometria pré-definida e em
seguida, essa peça é submetida a uma sinterização, uma etapa térmica que viabiliza a co-
alescência das partículas, resultando em um material sólido. Esse método é vantajoso na
fabricação de componentes com geometrias mais complexas, pois é possível definir previ-
amente um molde. Além disso, é útil no controle preciso de composição e microestrutura,
no contexto de biomateriais, a metalurgia do pó tem sido amplamente utilizada na elabo-
ração de scaffolds porosos com composição e propriedades ajustáveis, que são essenciais
para a regeneração tecidual que são mais difíceis de alcançar por métodos convencionais
de fundição ou usinagem [103].

1.6.1 Scaffolds

Os scaffolds são estruturas tridimensionais com elevada porosidade e interconectivi-
dade, projetadas para atuar como suportes temporários que facilitará a regeneração de
tecidos. A Figura 8 mostra uma ilustração de um scaffold. Em aplicações ósseas, essas
estruturas devem reproduzir as propriedades mecânicas e morfológicas do tecido natural,
além de apresentar composição bioativa onde gradualmente são degradados e substituídos
pelo novo tecido [104–106]. Os principais requisitos dos scaffolds incluem: biocompatibi-
lidade, biodegradabilidade controlada, porosidade adequada e resistência mecânica sufici-
ente para suportar o ambiente fisiológico. O tamanho desses poros (geralmente entre 100
e 600 µm) e a distribuição também influenciam diretamente na resposta biológica [106].
A metalurgia do pó, associada ao uso de space holders, tem se destacado como uma das
abordagens mais eficazes para a produção desses scaffolds cerâmicos com morfologia e
propriedades otimizadas [107].

Figura 8: Esquema representativo da estrutura de um scaffold tridimensional com alta porosidade. O
círculo vermelho evidencia um poro, onde ele apresenta a interconectividade entre outros poros que é
fundamental para um scaffold de uso para biomaterial [108].
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Os scaffolds surgiram da limitação de tratamentos convencionais em casos de grandes
perdas ósseas, fraturas críticas ou defeitos congênitos, onde o corpo não consegue promover
a regeneração adequada sem suporte. Assim, o desenvolvimento de scaffolds bioativos e
biodegradáveis tem se tornado uma das principais técnicas na medicina regenerativa [109].

1.6.2 Space Holder

O método de space holder se resume na adição de partículas porogênicas (ou seja, um
agente formador de poros) ao pó compósito antes de realizar a compactação deste mate-
rial para obter o scaffold cru. Essas partículas irão atuar como moldes temporários dos
poros desejados, esse agente formador é eliminado decorrente de decomposição térmica
nesse caso, deixando cavidades/poros/buracos na estrutura após a sinterização completa
da peça [110, 111]. Podemos observar detalhadamente essas etapas da técnica na repre-
sentação esquemática na Figura 9. A escolha do agente porogênico pode variar bastante e
depende de diversos fatores desse fabricador de poros: a granulometria que é a dimensão
dessa partícula; a estabilidade térmica dele e facilidade de remoção quando submetido a
sinterização, sempre preservando a peça final [112,113].

Figura 9: Esquema representativo da técnica de space holder para confeccionar um scaffold poroso.
Na primeira etapa a mistura da matéria-prima em pó com o agente formador de poros, posteriormente
a compactação deste material e por fim o aquecimento dessa peça para remover o agente espaçador
formando assim um arcabouço poroso [110].

O uso de space holder concede um maior controle da fração volumétrica de poros
desejada, do tamanho médio que essas cavidades podem chegar e o quanto de interco-
nectividade esses poros vão ter. Essa técnica possibilita produzir scaffolds com proprie-
dades ajustadas as necessidades específicas que diferentes aplicações biomédicas deman-
dam [103, 113]. Esse método permite o uso de diversos tipos de partículas, em especial
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para a produção de scaffolds de HA e β-TCP, permitindo criar estruturas porosas com
alta semelhança ao osso natural, ambos largamente estudados por sua biocompatibilidade
e bioatividade em aplicações médicas [114,115].

1.6.3 Compactação

A compactação por prensagem é uma das etapas fundamentais no processamento
de obtenção de scaffolds por metalurgia do pó, permitindo a formação inicial da peça
com coesão mecânica suficiente para suportar a manipulação e os tratamentos térmicos
posteriores [103, 116]. Na Figura 10 é representado um esquema básico de uma matriz
metálica para uso no sistema de prensagem uniaxial, esse sistema é composto por três
partes principais:

1. Matriz (molde): consiste num cilindro oco, dividido em duas partes, onde a
mistura de pós é colocada, ele define a forma que o corpo verde que será compactado;

2. Punção inferior: acoplada e fixa, consiste numa base metálica que se encaixa
na matriz pela parte inferior dela, serve como suporte para a mistura de pós du-
rante a compactação e possui uma pequena elevação para facilitar a ejeção da peça
compactado posteriormente;

3. Punção superior: uma haste de metal, parte móvel do sistema responsável por
aplicar pressão verticalmente no pó dentro da matriz promovendo a compactação
do corpo verde [117].

Figura 10: Esquema da montagem do sistema de prensagem uniaxial, composto por matriz metálica,
punção inferior fixa e punção superior responsável pela aplicação da pressão [117].
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A prensagem uniaxial é uma das técnicas mais utilizadas na conformação de corpos
verdes a partir de pós cerâmicos, devido à sua simplicidade, fácil reprodução e baixo
custo. Seu uso adequado contribui para a obtenção de um scaffold com boa integridade
mecânica, porosidade planejada e morfologia adequada para uso na regeneração óssea
[118]. A mistura de pós a partir da técnica de space holder é colocada nesse molde
rígido e comprimido por meio de uma punção que aplica força em uma única direção, essa
pressão aplicada geralmente varia de 50 a 300 MPa, em específico para materiais cerâmicos.
Durante o processo de prensagem, as partículas de pó sofrem rearranjos e deformações
localizadas, o que resulta na redução do volume total e no aumento da coesão entre as
partículas [101,102]. A Figura 11 ilustra as etapas deste processo.

Figura 11: Etapas do processo de prensagem uniaxial: inserção do pó na matriz, compressão mecânica,
formação do corpo compactado e ejeção da peça, resultando no scaffold ou corpo verde [102].

Pressões muito elevadas podem levar à fratura das partículas ou à deformação indese-
jada dos space holders, o que compromete a porosidade final da estrutura [110]. Por outro
lado, pressões insuficientes resultam em um corpo verde com baixa resistência mecânica
e compactação desigual, dificultando o manuseio e comprometendo a sinterização sub-
sequente [103]. Assim, a compactação por prensagem, quando devidamente controlada,
permite a produção de scaffolds cerâmicos com formato definido, boa resistência inicial e
porosidade planejada. Essa etapa, combinada à sinterização posterior, resulta em estru-
turas tridimensionais que aliam desempenho mecânico à funcionalidade biológica, sendo
especialmente eficaz na fabricação de scaffolds baseados em hidroxiapatita e β-fosfato
tricálcico [118,119].

1.6.4 Sinterização

A sinterização é a etapa térmica após à compactação dos pós, responsável pela conso-
lidação do corpo verde. Esse processo ocorre a temperaturas abaixo do ponto de fusão do
material, promovendo o crescimento de pescoços entre os grãos, a redução do tamanho dos
poros e o aumento da resistência mecânica da peça [103,120]. Ao contrário de componentes
densos, o objetivo na sinterização de scaffolds não é a máxima densificação. A densificação
parcial é, portanto, intencional, pois permitem obter resistência mecânica moderada com
alta porosidade funcional, um equilíbrio entres essas duas propriedades [101, 121, 122]. A
Figura 12 exemplifica o fenômeno de contorno de grão e suas etapas durante a sinterização
do material.
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Figura 12: Evolução microestrutural durante a sinterização: (1) formação dos pontos de contato entre
partículas; (2) desenvolvimento de pescoços entre os grãos; (3) presença de poros intergranulares; (4)
definição dos contornos de grão e consolidação da microestrutura [102].

No caso de biomateriais cerâmicos como a HA e o β-TCP, o controle da temperatura
de sinterização é fundamental. Além disso, é necessário equilibrar a densificação com a
preservação da porosidade, especialmente em scaffolds, nos quais a presença de poros inter-
conectados é um requisito biológico essencial [123]. A sinterização de scaffolds cerâmicos,
como os de HA e β-TCP, normalmente é realizada entre 1000 ◦C e 1250 ◦C, dependendo
da composição, morfologia dos pós, agentes porogênicos utilizados e atmosfera (normal-
mente ar) [121, 124]. Temperaturas acima de 1300 ◦C podem causar decomposição de
fases ou a formação de produtos indesejados [125].
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Capítulo 2

Materiais e Métodos

Este trabalho teve como objetivo produzir, por meio das técnicas de metalurgia do
pó, e caracterizar scaffolds de fosfato de cálcio com e sem adição de Nb2O5. Os fosfatos
de cálcio naturais foram obtidos por meio dos processos de tratamento térmico e moagem
de ossos de peixe de tilápia. Para melhor compreendimento das etapas deste trabalho foi
organizado um fluxograma (Figura 13) com as amostras e técnicas experimentais as quais
foram submetidas, e serão explicadas ao longo deste capítulo.

• Etapa I - Produção e caracterização da matéria prima precursora
Primeiramente, foi realizada a produção dos materiais precursores de origem natu-
ral de ossos de peixe: (i) hidroxiapatita (HAp) e (ii) cerâmicas bifásicas naturais de
hidroxiapatita e β-TCP com duas proporções diferentes entre as duas fases - BCP19
e BCP30 e dos comerciais: (iii) hidroxiapatita sintética (HAs) e (iv) Nb2O5 cedido
pela CBMM. Os precursores foram calcinados e moídos (em pó), sendo a tempera-
tura de calcinação de 900 ◦C para HAp, BCP19, BCP34 e HAs, e 1150 ◦C para o
Nb2O5. Nos precursores de origem natural há um processo intermediário entre a
calcinação e moagem, a seleção visual dos ossos, objetivando a remoção dos ossos de
coloração escura. Os materiais foram caracterizados por diferentes técnicas, como
pode ser observado na Figura 13.

• Etapa II - Produção e caracterização dos scaffolds de CaPs: HAp, BCP15,
BCP30 e HAs
A partir dos materiais precursores moídos e calcinados foram produzidos os scaffolds
de CaPs, utilizando a lactose como agente porogênico, e temperatura de sinterização
à 1070 ◦C. Os scaffolds, na forma de pó, foram caracterizados por diferentes técnicas,
como pode ser observado na Figura 13.

• Etapa III - Produção e caracterização dos scaffolds de CaPs/Nb2O5

A partir dos materiais precursores moídos e calcinados foram produzidos os scaffolds
de CaPs com adiação de Nb2O5, na proporção de 1:1 (50:50%, em volume), também
utilizando a lactose como agente porogênico e temperatura de sinterização à 1070
◦C. Os scaffolds, na forma de pó, foram caracterizados por diferentes técnicas, como
pode ser observado na Figura 13.

41



Figura 13: Fluxograma indicativo dos procedimentos experimentais por diferentes técnicas desenvolvi-
dos no trabalho.

2.1 Materiais precursores

Os fosfatos de cálcio (CaPs) de hidroxiapatita (HAp - 100% HA), e os fosfatos de
cálcio bifásicos BCP19 (81% HA e 19% β-TCP) e BCP34 (66% HA e 34% β-TCP) foram
produzidos a partir de ossos de tilápia da espécie (Oreochromis niloticus) com idade de
120 e 105 dias, respectivamente, sendo os BCPs com maior concentração de β-TCP prove-
nientes de peixes de menor idade [3,10]. Os peixes com idade de 390 dias foram utilizados
para a obtenção da amostra HAp. Os peixes foram fornecidos pelo Departamento de
Zootecnia (DZO) da Universidade Estadual de Maringá (UEM), Centro de Piscicultura,
localizado no Distrito de Floriano/Maringá. Os peixes foram criados em tanques rede na
Estação Rio do Corvo do Campus Regional Diamante do Norte-DZO/UEM. Após fazer
a limpeza e secagem, os ossos foram calcinados a 900 ◦C por 8 horas, e então moídos
no moinho de alta energia (Retsch, PM-100) por 4 horas a 300 rpm, utilizando vaso de
moagem e esferas de zircônia com razão, em massa, (esferas/pó da amostra) de 6:1. O
pó de hidroxiapatita comercial (HAs) com pureza da ordem de 98% (Sigma Aldrich) foi
utilizado como material de controle. O pentóxido de nióbio (Nb2O5) na forma de pó,
doado pela Companhia Brasileira de Metalurgia e Mineração (CBMM), foi submetido a
tratamento térmico em um forno mufla (Quimes, Q818M24) a 1150 ◦C por 2 horas, em
atmosfera de ar, para eliminar as formas polimórficas, restando apenas a fase monoclínica
do grupo espacial P2/m. Na sequência, o material foi moído no moinho de alta energia
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por 1,5 horas a 300 rpm, utilizando um vaso de moagem e esferas de zircônia com razão,
em massa, (esferas/pó da amostra) de 6:1 [ [58, 96].

2.2 Scaffolds produzidos de CaPs/Nb2O5

Os scaffolds foram produzidos de acordo com as técnicas da metalurgia do pó mis-
turando os pós de HAs, HAp, BCP19 e BCP34 com Nb2O5 na proporção de 1:1, sendo
50:50% em volume. Os scaffolds serão denominados de HAs, HAp e os de BCP19 e BCP34,
passarão a ser denominados como BCP15 e BCP30, respectivamente. O motivo dessa mu-
dança se deu pela amostra BCP19 apresentar uma redução da fase β-TCP de 19% para
∼15%, enquanto a amostra BCP34 de 34% para ∼30%. O mesmo passa a valer para os
scaffolds com adição de pentóxido de nióbio, sendo nominados de HAsNbO, HApNbO,
BCP15NbO e BCP30NbO, respectivamente [58,126]. Após a homogeneização da mistura,
o material foi moído no moinho de alta energia por 3 horas a 300 rpm, utilizando um vaso
de moagem e esferas de zircônia com razão, em massa, (esferas/pó da amostra) de 6:1.

Para a produção dos arcabouços porosos, ou scaffolds, foi utilizado o método space
holder no qual se adiciona partículas temporárias (formadoras de poros) ao pó da matriz
cerâmica, removidas na etapa de sinterização [110]. Neste trabalho utilizou-se aglome-
rados esféricos de lactose monohidratada como partículas temporárias. Os pós de HAs,
HAp, BCP19, BCP34, HAsNbO, HApNbO, BCP15NbO e BCP30NbO foram mistura-
dos às partículas temporárias, homogeneizados por vibração mecânica e posteriormente
conformados a 105 MPa em uma matriz metálica numa prensa uniaxial (Panambra, TEM-
POPRESS 2) em forma de discos com, aproximadamente, 7,8 mm de diâmetro e 2,5 mm
de espessura. Na sequência, as amostras foram sinterizadas em um forno tubular a 1070
◦C por 2 horas em atmosfera de ar. Após a sinterização, as amostras foram lixadas com
lixa de grão 400 até atingir uma espessura de 2 mm. As amostras sinterizadas foram
lavadas em banho ultrassônico por 10 min em acetona, álcool e água deionizada, respecti-
vamente, para eliminar resíduos da sinterização e do lixamento. Os scaffolds foram secos
em mufla a 80 ◦C por 24 horas e mantidos em dessecador até a realização das medidas [58].

As etapas de processamento dos materiais foram realizadas no Laboratório de Materi-
ais Metálicos e Biomateriais do Departamento de Física DFI/UEM. A Figura 14 apresenta
parte dos scaffolds produzidos neste trabalho.

Figura 14: Etapa do processamento: pastilhas (discos) de fosfatos de cálcio (CaP) e compósitos
CaP/Nb2O5 obtidas por mistura de pós e prensagem uniaxial.
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2.3 Caracterização dos materiais na forma de pó

A caracterização físico-química dos materiais precursores, na forma de pó, foi realizada
por difração de raios X (DRX), espectroscopia no infravermelho via transformada de
Fourier com acessório de refletância total atenuada (FTIR-ATR) e Raman. A morfologia
e a distribuição de tamanho de partículas foram analisadas por microscopia eletrônica
de varredura (MEV) e espalhamento dinâmico de luz (DLS), respectivamente. Para as
análises de DRX e FTIR-ATR os scaffolds foram triturados em almofariz de ágata e, em
seguida, submetidos a moagem no moinho de alta energia por 30 minutos a 300 rpm,
utilizando-se um vaso de moagem e esferas de zircônia, com uma razão de massa de bola
para pó de 6:1.

2.3.1 Difração de raios X e refinamento por Rietveld

As caracterizações estruturais à temperatura ambiente foram realizadas por DRX
utilizando um difratômetro (Shimadzu, XRD 7000) com fonte de radiação Cu Kα (λ =
0,15418 nm) disponível no Complexo de Centrais de Apoio à Pesquisa (COMCAP/UEM).
Os dados foram coletados em 40 kV, 30 mA no intervalo (2θ) entre 10 e 80◦, com uma
taxa de varredura de 0,5◦ (2θ)/min, e incremento angular de 0,0104◦. As fases foram
identificadas por comparação com os padrões JCPDS (Joint Committee Series of Powder
Diffraction Standards) e ICSD (Database of Inorganic Crystal Structure). O refinamento
estrutural pelo método Rietveld foi usado para quantificar as fases cristalinas (fração de
massa - wt%) presentes nos materiais precursores e nos materiais sinterizados.

2.3.2 Espectroscopia no Infravermelho

A espectroscopia FTIR-ATR foi realizada para investigar os grupos químicos das bio-
cerâmicas. Os espectros foram obtidos em um espectrômetro de FTIR (Bruker, Vertex 70
V) acoplado ao acessório de ATR (Bruker, Platinum) equipado com cristal de diamante,
disponível na infraestrutura do COMCAP-UEM. Cada espectro foi coletado entre 4000 e
400 cm−1 com resolução de 4 cm−1 sendo uma média de 128 varreduras.

2.3.3 Espectroscopia Raman

Os grupos químicos presentes nos materiais também foram investigados por espec-
troscopia Raman, utilizando um espectrômetro Raman confocal (Bruker, Senterra) con-
figurado com laser de excitação em 532 nm e potência nominal de 20 mW focado na
superfície da amostra por uma objetiva de ampliação de 20x disponível na infraestru-
tura do COMCAP-UEM. Cada espectro tem uma média de 20 varreduras, no intervalo
espectral de 4000 a 400 cm−1 com resolução de 4 cm−1.

2.3.4 Microscopia eletrônica de varredura

A morfologia dos pós precursores e a porosidade na superfície dos scaffolds foi avali-
ada por MEV por meio de um microscópio de varredura eletrônica (FEI/Thermo Fisher
Scientific, Quanta 250). As amostras foram revestidas com um filme condutor de ouro
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por pulverização em metalizador (Shimadzu, IC-50 Ion Coater) disponível no COMCAP-
UEM.

2.3.5 Distribuição de tamanho de partícula

A análise da distribuição de tamanho de partícula (% de volume) foi realizada em
um analisador de partículas Dynamic Light Scattering - DLS (Malvern Instruments Ltd.)
disponível no COMCAP-UEM. Para a análise, as partículas de pó de HAp, BCP19, BCP34
e NB2O5, foram submetidas a um banho ultrassônico em acetona por 5 min para minimizar
os efeitos de agregação de partículas.

2.3.6 Variação dimensional

A variação dimensional foi obtida por comparação entre a medida do diâmetro da
amostra verde (antes da sinterização) e a medida do diâmetro após a sinterização. As
medidas foram realizadas com um paquímetro digital (MTX, 316119) com precisão de ±
0,02 mm. O valor da variação dimensional corresponde ao valor médio de três amostras.
A variação dimensional foi calculada pela Equação 1:

VD(%) =
(

LF − LI

LI

)
× 100% (1)

Sendo:

• VD é a variação dimensional percentual;

• LI é a dimensão inicial (diâmetro da peça a verde);

• LF é a dimensão final (diâmetro da peça sinterizada).

2.3.7 Densidade e porosidade aberta

A densidade e porosidade dos scaffolds foram determinados através do método de imer-
são baseado no princípio de Arquimedes [127]. Os scaffolds foram secos por 24 horas em
estufa a 80 ◦C e em seguida foram medidas as massas em uma balança digital (Shimadzu,
AUW220D) utilizando o kit de acessórios Specific Gravity Measurement que acompanha
a balança. Primeiramente, os scaffolds foram medidos secos para obter o ms (massa
sinterizada), e em seguida foram acomodados e presos em uma bandeja com cavidades
individuais e posteriormente colocado num recipiente dentro do interior de um dessecador
no qual se fez vácuo a ∼10−2 Torr por 2 horas. O objetivo do sistema é a retirada do
ar que está dentro dos poros abertos nas pastilhas, pois se o scaffold for simplesmente
imerso sob o líquido à pressão atmosférica, a pressão interna do ar nos poros pode difi-
cultar o preenchimento deles pelo líquido impedindo a precisão da medida. Sendo assim,
em seguida, a bandeja foi inundada com água deionizada através do funil acoplado no
topo do dessecador, para depois ser retirado o recipiente com água, ficando 30 minutos
em temperatura ambiente de 21 ◦C no dia da realização do experimento. Podemos ob-
servar essa configuração experimental na Figura 15. Após este tempo, as medidas das
massas dos scaffolds foram realizadas para a massa impregnada (mi) e a massa empuxo
(me) utilizando uma cesta metálica presente no acessório que acompanha a balança. Os
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valores correspondem à média das medidas de três amostras e temos que a densidade foi
obtida a partir da Equação 2:

ρs =
(

ms

mi − me

)
ρágua (2)

Sendo:

• ρs: densidade da amostra sinterizada;

• ρágua: densidade da água na temperatura em que a medida foi realizada;

• ms: massa da amostra sinterizada e seca;

• mi: massa da amostra impregnada com água;

• me: massa da amostra sob o empuxo da água (suspensa).

A porosidade aberta dos scaffolds foi determinada a partir dos dados obtidos das
massas de ms, mi e me. Os valores correspondem à média das medidas de três amostras
e a porosidade aberta Υ(%) em percentual de volume foi calculada pela Equação 3:

Υ(%) =
(

mi − ms

mi − me

)
× 100 (3)

Sendo:

• Υ(%) é a porosidade aberta e percentual de volume;

• ms é a massa da amostra sinterizada e seca;

• mi é a massa da amostra impregnada com água;

• me é a massa da amostra sob o empuxo da água (suspensa).

Figura 15: Aparato experimental para imersão e impregnação das amostras com água para medidas de
densidade e porosidade [58].
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Capítulo 3

Resultados e Discussão

3.1 Tamanho médio de partículas do pó dos precur-
sores HAs, HAp, BCP19, BCP34 e Nb2O5

O tamanho de partícula do pó de HAs é indicado pelo fabricante sendo menor que
200 nm. Na Figura 16 são apresentados os resultados da distribuição de tamanho das
partículas do pó de HAp, BCP19, BCP34 e Nb2O5. O D50, o diâmetro mediano da
distribuição de tamanho de partículas, obtido por meio do ajuste matemático da função
LogNormal [128], é de 1207, 821, 834 e 457 nm para os pós de HAp, BCP19, BCP34 e
Nb2O5, respectivamente. A Equação 4 mostra a função LogNormal utilizada na análise
do tamanho de partícula:

y(x) = y0 + A√
2π.ω.x

.exp

−
(ln( x

xc
))2

2ω2

 (4)

Sendo:

• y0: offset vertical;

• A: amplitude;

• ω: desvio padrão do logaritmo dos tamanhos;

• xc: diâmetro mediano da distribuição de tamanho de partículas.

Assim, o tamanho médio de partícula da HAs e de Nb2O5 são menores que os da HAp,
BCP19 e BCP34, o que está relacionado com a característica de aglomeração/agregação
dos pós associado ao método de produção [34].
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Figura 16: Distribuição de tamanho de partículas obtidas por DLS para as amostras (a) HAp, (b)
BCP19, (c) BCP34 e (d) Nb2O5. A linha contínua é o ajuste matemático com a função LogNormal.

3.2 Análise das propriedades físicas dos scaffolds de
CaPs e CaPs/Nb2O5: Variação Dimensional (VD%)
e Porosidade Aberta (Υ%)

As características físicas, tais como variação dimensional (alterações de tamanho),
densidade e porosidade de um material sinterizado, oferecem a capacidade de antecipar
potenciais aplicações desse material. O conhecimento destas propriedades possibilita es-
timar a precisão dimensional com a qual se deve produzir uma série de componentes via
metalurgia do pó.

3.2.1 Variação dimensional VD

Variações no diâmetro entre as amostras após a compactação e a sinterização derivam,
principalmente, das mudanças de dimensões (contração e expansão). Isso ocorre devido às
interações entre a substância durante a sinterização e a atmosfera circundante, bem como
a possíveis reações internas na substância, as quais podem resultar na formação de gases
[103]. As amostras foram compactadas em pastilhas circulares com diâmetro inicial verde
(Dv). A variação dimensional foi determinada pela diferença entre os diâmetros do estado
compactado inicial Dv, padronizado em 0,790 ± 0,002 cm e obtido após compactação
uniaxial a 35 Mpa, e estado final sinterizado (Ds). A matriz de confecção das pastilhas,
com diâmetro compactado de 0,790 cm foi escolhida em razão de ser uma medida já
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utilizada em trabalhos anteriores do grupo. Os diâmetros foram aferidos com paquímetro
de precisão de 0,02 mm.

Todos os scaffolds de HAs, HAp, BCP15 e BCP30 e os scaffolds de HAsNbO, HApNbO,
BCP15NbO e BCP30NbO foram sinterizados a temperatura de 1070 ◦C por 2 h. A técnica
space holder foi usada para a produção dos scaffolds, utilizando aglomerados esféricos de
lactose monohidratada como agente espaçador, com tamanho de partícula entre (75-300
µm), a qual evaporou completamente durante a sinterização das pastilhas, agindo como
um formador dos poros [110]. A lactose monohidratada sofre decomposição térmica entre
300 ◦C e 500 ◦C, com queima completa em torno de 550 ◦C, permitindo a formação de
poros nos scaffolds durante a etapa de calcinação em atmosfera oxidante [58,129].

O diâmetro das peças após sinterização e a variação dimensional VD estão dispostos
na Tabela 1. O valor da VD% corresponde a diferença entre o valor Dv e o valor médio
dos diâmetros Ds (Ds) (n = 3).

Tabela 1: Valores dos diâmetros das amostras de scaffolds pós sinterização (1070 ◦C) e
média da Variação Dimensional (VD%).

Amostras (Ds ± 0,002) cm VD(%)
1 2 3

HAs 0,750 0,750 0,745 - 5,3 ± 0,3
HAp 0,760 0,755 0,765 - 3,8 ± 0,4

BCP15 0,775 0,775 0,780 - 1,7 ± 0,3
BCP30 0,770 0,770 0,765 - 2,7 ± 0,3

HAsNbO 0,760 0,760 0,770 - 3,4 ± 0,5
HApNbO 0,765 0,765 0,765 - 3,2 ± 0,2

BCP15NbO 0,795 0,800 0,800 + 1,1 ± 0,3
BCP30NbO 0,815 0,800 0,810 + 2,3 ± 0,6

VD% =
((

DS

DV

)
− 1

)
× 100%; DS = média dos valores de DS

Observa-se contração para os materiais HAs (5,3%), HAp (3,8%), BCP15 (1,7%),
BCP30 (2,7%), HAsNbO (3,4%) e HApNbO (3,2%) em relação ao diâmetro pré sinteri-
zação. Já nos materiais BCP15NbO e BCP30NbO houve uma expansão de 1,1% e 2,3%,
respectivamente. Em relação às mudanças dimensionais, várias causas podem ser respon-
sáveis, uma delas é a contração/expansão no momento da eliminação de poros [130].

A contração maior na hidroxiapatita sintética HAs pode ocorrer devido à característica
mais amorfa em comparação com a hidroxiapatita natural HAp. Além do comportamento
mais amorfo, o tamanho de partícula também é expressivamente menor comparando,
então durante o processo de sinterização há a cristalização dessa HAs, tornando o material
mais organizado, sendo assim densificando mais e sofrendo maior contração. Já a HAp
natural costuma ser mais cristalina e com partículas maiores após a calcinação, o que
reduz a retração, mas ainda ocorrendo a mesma [131,132].

De um modo geral, observa-se a contração dos scaffolds de composição: HAs, HAp,
BCP15, BCP30, HAsNbO e HApNbO. Esse comportamento está associado à densifica-
ção do material, a qual produz uma redução do grau de porosidade e no tamanho dos
poros [34, 133], no caso dos scaffolds HAsNbO e HApNbO também está relacionado a
adição de Nb2O5, uma vez que este tem maior densidade que o fosfato de cálcio. Entre-
tanto, para as composições de BCP15NbO e BCP30NbO ocorre uma expansão, quando o
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esperado seria uma contração devido à maior densidade do Nb2O5. A análise do compor-
tamento dimensional dos scaffolds a partir de ossos de peixe evidenciou que, enquanto as
amostras de BCP apresentaram contração moderada e a HAp pura exibiu retração mais
acentuada, a adição de Nb2O5 modificou de forma significativa esse quadro, levando à
expansão nos compósitos BCP15NbO e BCP30NbO. Esse fenômeno pode ser explicado
pela competição entre a retração decorrente da sinterização e a expansão associada a re-
ações sólido-sólido entre o β-TCP e o Nb2O5, que possivelmente resultam na formação
de fases como CaNb2O6 e PNb9O25 (a serem confirmadas pelas medidas de DRX). Tais
transformações são acompanhadas de variações positivas de volume molar, caracterizando
uma expansão química que, somada ao efeito inibidor do Nb sobre a difusão em contornos
de grão, sobrepõe-se à densificação típica do processo. O aumento da expansão com o
teor de β-TCP reforça essa interpretação, já que o tricálcio fosfato é a fase mais reativa
frente ao Nb2O5 na faixa de sinterização empregada. Além disso, deve-se considerar que o
próprio Nb2O5 apresenta coeficientes de expansão térmica positivos e anisotrópicos, o que
pode contribuir para o aumento dimensional quando incorporado à matriz cerâmica [134].
Em contraste, estudos de BCP sem adição de NbO, como o de Yetmez et al. demonstram
comportamento de retração consistente com o aumento da temperatura de sinterização
e transformação de fases (densificação, crescimento de grão) para misturas HA/β-TCP
(∼30/70), sem evidência de expansão líquida [11].

Em decorrência do processo de sinterização, é frequente observar alterações nas dimen-
sões em relação à matriz original. O peso do material compactado também pode sofrer
modificações, normalmente diminuindo (contração). Isso ocorre devido a interações en-
tre a substância durante a sinterização e a atmosfera circundante, bem como a possíveis
reações internas na substância, as quais podem resultar na formação de gases [34].

3.2.2 Porosidade Aberta (Υ%)

Os scaffolds são elementos porosos cuja estrutura garante a sustentação mecânica para
o desenvolvimento celular permitindo o transporte de nutrientes, fatores de crescimento,
entre outros. Além dos requisitos de biocompatibilidade, bioatividade e biodegradação, os
scaffolds devem possuir alta porosidade, poros interconectados com dimensões apropriadas
entre 50-500 µm para permitir a difusão das células [20].

Com os dados da densidade dos materiais sinterizados, podemos avaliar a porosidade
das amostras. Na Figura 17 é apresentado o comportamento da Υ% média dos scaffolds
sinterizados na temperatura de 1070 ◦C por 2 h em atmosfera de ar, observa-se para
os CaPs HAp, BCP15, BCP30 uma porosidade aberta maior que 60%, enquanto para
o controle HAs a porosidade foi da ordem 44%. Com relação aos scaffolds produzidos
HApNbO, BCP15NbO e BCP30NbO observou-se que a adição do pentóxido de nióbio
produziu, de forma geral, uma diminuição da porosidade em relação aos scaffolds de HAp,
BCP15 e BCP30. No HAsNbO, houve um pequeno aumento em relação à HAs, entretanto
este aumento está dentro do erro experimental esperado.

A análise de porosidade e densidade revelou comportamentos distintos entre a HAs,
HAp e os BCPs. A HAs apresentou menor porosidade (44,2%) e maior densidade (2,17
g.cm−3), condizente com sua origem sintética e microestrutura mais compacta. Já a HAp
derivada de osso de peixe mostrou elevada porosidade (63,5%) e baixa densidade (1,00
g.cm−3), característica esperada de materiais biogênicos, enquanto os BCPs exibiram va-
lores intermediários (61,3% e 1,19 g.cm−3 para BCP15; 64,9% e 1,07 g.cm−3 para BCP30).
Com a adição de Nb2O5, observou-se tendência geral de redução da porosidade e aumento
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da densidade, como evidenciado para HApNbO (52,5% e 1,84 g.cm−3), BCP15NbO (55,5%
e 1,71 g.cm−3) e BCP30NbO (53,9% e 1,76 g.cm−3), indicando efeito densificante associ-
ado à formação das fases CaNb2O6 e PNb9O25. O comportamento da HAsNbO destoa
dessa tendência, com densidade reduzida (1,47 g.cm−3) e porosidade inalterada em relação
à HAs pura, sugerindo ocorrência de heterogeneidades microestruturais ou microtrincas
durante a reação com o Nb2O5. Defeitos cristalinos, como vacâncias aniônicas/catiônicas,
gerados durante a incorporação do Nb podem reduzir o fator de empacotamento atômico
efetivo, resultando em menor densidade aparente [9, 135].

Além de microtrincas e defeitos cristalinos, a baixa densidade da HAsNbO pode estar
ligada à morfologia dos pós, tamanho de partículas, segregação incompleta do Nb2O5,
alteração da cristalinidade, formação de fases secundárias menos densas ou a existência
de barreiras que dificultam a difusão durante o processo de sinterização [105,136].

Ao relacionar esses dados com a variação dimensional, verifica-se que a expansão
observada nos compósitos BCP com Nb2O5 não implicou em aumento da porosidade; ao
contrário, tais amostras apresentaram simultaneamente expansão linear e aumento da
densidade aparente, evidenciando que o crescimento dimensional foi resultado de reações
químicas, como a possível formação de CaNb2O6 e PNb9O25 (a serem confirmadas pelas
medidas de DRX), acompanhadas de fechamento de poros finos, o que acontece devido
à atuação preferencial do Nb2O5 em sistemas mais porosos, o que também promove uma
maior coesão da matriz [10].

Figura 17: Porosidade aberta Υ% das amostras de scaffolds HAs, HAp, BCP15, BCP30, HAsNbO,
HApNbO, BCP15NbO e BCP30NbO sinterizadas em 1070 ◦C por 2 h em atmosfera de ar.

Na Tabela 2 estão apresentados os valores médios (n = 3) obtidos para porosidade
aberta e para a densidade dos scaffolds produzidos, como também o desvio padrão para
cada amostra.
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Tabela 2: Média dos valores da porosidade aberta Υ% e da densidade ρ (g/cm3) dos
scaffolds sinterizados a 1070 ◦C por 2 h em atmosfera de ar (n = 3).

Amostras Υ (%) ρ (g/cm3) Amostras Υ (%) ρ (g/cm3)
HAs 44,2 ± 3,6 2,17 ± 0,19 HAsNbO 44,9 ± 1,4 1,47 ± 0,14
HAp 63,5 ± 2,0 1,00 ± 0,14 HApNbO 52,5 ± 3,6 1,84 ± 0,06

BCP15 61,3 ± 1,6 1,19 ± 0,03 BCP15NbO 55,5 ± 3,8 1,71 ± 0,12
BCP30 64,9 ± 0,6 1,07 ± 0,07 BCP30NbO 53,9 ± 2,8 1,76 ± 0,08

3.3 Imagens por Microscopia de Varredura Eletrô-
nica dos scaffolds CaPs e CaPs/Nb2O5

As imagens de microscopia, obtidas por meio do MEV, da superfície dos scaffolds estão
apresentadas na Figura 18. Para melhor visualização dos poros formados no processo de
sinterização foi utilizada uma lixa de carbeto de silício de 400 de gramatura, removendo
a camada superficial.

A análise por MEV confirmou a presença de macroporos interconectados, originados
da eliminação do agente formador de poros durante a sinterização, com dimensões entre
50 e 350 µm, faixa considerada ideal para scaffolds bioativos segundo Hench et al., por
favorecer a penetração celular, a vascularização e a neoformação óssea [20,137]. De forma
geral, observou-se que a adição de Nb2O5 modulou o tamanho dos poros de acordo com
a composição de cada amostra. Enquanto na HAs (Figura 18-a) a microporosidade foi
ligeiramente reduzida com a dopagem (Figura 18-b) (111-212 µm para 108-138 µm), na
HAp (Figura 18-c e 18-d) ocorreu o efeito inverso, com aumento das dimensões médias
dos poros (120-179 µm para 148-211 µm). Nos BCPs, a presença de Nb2O5 levou a
um aumento significativo do tamanho de poros em ambas as composições, especialmente
na BCP15NbO (Figura 18-e e 18-f) (89-138 µm para 151-176 µm), enquanto a BCP30
(Figura 18-g e 18-h) e sua variante dopada exibiram os maiores macroporos dentre todas
as amostras (183-248 µm e 179-254 µm, respectivamente). Esses resultados indicam que
o Nb2O5, ao interagir com as fases fosfatadas, influencia não apenas a densificação e a
variação dimensional, mas também a arquitetura porosa, favorecendo a manutenção de
macroporosidade interconectada compatível com aplicações em regeneração óssea.

A diferença observada no efeito da adição de Nb2O5 sobre o tamanho dos poros pode
ser atribuída às características estruturais iniciais e à reatividade de cada amostra. Na
amostra HAs, que já apresentava microestrutura mais densa e menor porosidade, o Nb2O5
atuou predominantemente como agente redutor da mobilidade de contornos de grão e
favorecendo uma densificação localizada, o que resultou em poros ligeiramente menores
em relação à HAs. Em contraste, na HAp e nos scaffolds bifásicos (BCPs), mais porosos
e estruturalmente abertos, a interação entre Nb2O5 e β-TCP levou à formação de fases
CaNb2O6 e PNb9O25, acompanhada de expansão química local. Esse processo promoveu
tensões internas que alargaram os poros preexistentes, explicando o aumento de suas
dimensões médias. O efeito foi mais pronunciado nos BCPs, devido à maior reatividade
do β-TCP frente ao Nb2O5, reforçando a relação entre composição de fases, formação de
produtos de reação e modulação da arquitetura porosa final.
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Figura 18: Micrografias da superfície dos scaffolds sinterizados a 1070 ◦C por 2 h: (a) HAs; (b) HAsNbO;
(c) HAp; (d) HApNbO; (e) BCP15; (f) BCP15NbO; (g) BCP30 e (h) BCP30NbO.
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3.4 Análise por difração de raios X (DRX)

A análise por DRX foi utilizada para a caracterização, identificando as fases cristalinas
presentes no pó dos precursores e scaffolds. Foi realizado o DRX nas amostras em pó dos
materiais precursores: HAs, HAp, BCP19, BCP34 e o Nb2O5. No qual os materiais
precursores não foram submetidos a tratamento térmico, exceto o Nb2O5, tratado à 1150
◦C por 2 h, para remoção das formas polimórficas, restando somente a fase monoclínica.
As amostras de HAp, BCP19 e BCP34 foram calcinadas em 900 ◦C por 8 h e a HAs
foi utilizada como recebido. Já os scaffolds foram sinterizados à 1070 ◦C durante 2 h,
em etapa de manufatura, conforme mencionado em materiais e métodos. Sendo possível
identificar as fases presentes nos scaffolds feitos a partir de HAs, HAp, BCP19 e BCP34,
a técnica também foi usada para acompanhar a formação de novas fases nos scaffolds de
HAsNbO, HApNbO, BCP15NbO e BCP30NbO.

3.4.1 Materiais precursores HAs, HAp, BCP19, BCP34 e Nb2O5

Os padrões de DRX dos precursores HAs, HAp, BCP19, BCP34 e Nb2O5, estão apre-
sentados na Figura 19. A identificação das fases foi realizada a partir do banco de dados
JCPDS usando o programa X‘Pert High Score. Os difratogramas das amostras HAs e
HAp apresentam picos correspondentes ao padrão da hidroxiapatita (Ca10(PO4)6(OH)2),
de sistema hexagonal e grupo espacial P63/m (JCPDS 09-0432) [138]. Os difratogramas
correspondentes aos BCPs (BCP19 e BCP34) foram indexados com as fases de hidroxia-
patita (JCPDS 09-0432) e a fase β-fosfato tricálcico (Ca3(PO4)2), conhecido como β-TCP,
com estrutura romboédrica de grupo espacial R3c (JCPDS 09-0169) [34]. O padrão da
fase de pentóxido de nióbio (Nb2O5), foi indexado com grupo espacial P2m (JCPDS 37-
1468) [10]. Os picos da fase da hidroxiapatita foram identificados com o símbolo (♦) e os
picos da fase β-TCP foram identificados com o símbolo ( ).

Os BCPs utilizados neste trabalho são oriundos de peixes com diferentes idades, que
após calcinação à 900 ◦C, apresentam em sua composição as fases HA e β-TCP, sendo
a BCP19 com 19% de β-TCP e 81% de HA, e o BCP34 com 34% de β-TCP e 66% de
HA. Quanto menor a idade óssea dos peixes que serão usados como biomaterial, maior
o percentual da fase β-TCP ele apresentará. Nota-se um aumento na intensidade dos
picos referentes à fase β-TCP no BCP34 (peixe de ∼105 dias), quando comparado ao
BCP19 (peixe de ∼120 dias), devido ao aumento do percentual desta fase no material. A
escolha dos picos não foi arbitrária, usualmente a escolha deles para definir um material
é levando em consideração os picos de maior intensidade. Além disso, considerou-se o
pico aproximadamente em 2θ = 28◦ que apresenta as fases HA e β-TCP, sendo possível
observar a intensidade da fase β-TCP diminuindo com o aumento da idade do peixe,
resultando num pico com apenas a fase de hidroxiapatita no material HAp (100% de HA;
peixe de ∼390 dias), por exemplo.

Na amostra HAs foi observado o pico em 2θ = 37,5◦ de baixa intensidade indexados
como óxido de cálcio, CaO (JCPDS 37-1497) [139], e o mesmo foi identificado com o
símbolo (V). O CaO é uma impureza comumente detectada em hidroxiapatitas sintéticas,
originado em ocorrência de decomposição térmica (≥ 800-1000 ◦C) durante o processa-
mento, ou a presença de intermediários cálcicos residuais decorrentes precursores, tais
como (Ca(OH)2 ou Ca(CO3)2), empregados da rota química de síntese [140,141].
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Figura 19: Padrões de DRX dos materiais precursores HAs, HAp, BCP19 (19% de β-TCP), BCP34
(34% de β-TCP) e Nb2O5. Símbolos das fases cristalinas indexadas: (♦) Hidroxiapatita, (◦) fase β-TCP
e (V) CaO.

3.4.2 Scaffolds de HAs, HAp, BCP15 e BCP30

Na Figura 20 estão apresentados os padrões de DRX dos pós dos scaffolds de CaP
(sendo eles: HAs, HAp, BCP15 e BCP30) após a sinterização a 1070 ◦C por 2 h. Observa-
se para as amostras HAs e HAp picos característicos da fase hidroxiapatita (♦) estão
em conformidade com o padrão JCPDS 09-0432 [138]. O difratograma da amostra HAs
sinterizada apresentou características mais cristalinas quando comparado ao difratograma
anterior à sinterização (como apresenta a Figura 19). Além disso, após a sinterização da
HAs, é possível observar a presença mais intensa do CaO nos picos em 2θ = 37,5◦ e 53,9◦.
Isso ocorre devido a volatilização parcial de fosfato durante tratamentos térmicos intensos,
o que pode favorecer o enriquecimento em cálcio e, consequentemente, a formação de CaO
cristalino [142]. Os picos característicos da fase CaO (V) estão em conformidade com o
padrão JCPDS 37-1497 [139].
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Figura 20: Padrões de DRX do pó dos scaffolds HAs, HAp, BCP15 e BCP30 sinterizados a temperatura
de 1070 ◦C por 2 h: (♦) picos da fase hidroxiapatita; ◦picos da fase β-TCP e (V) pico da fase óxido de
cálcio.

De acordo com a literatura, durante a sinterização dos BCPs (o qual apresenta a fase da
hidroxiapatita e da β-TCP) ocorre uma decomposição parcial da hidroxiapatita em β-TCP
[143]. Entretanto, nas amostras utilizadas neste trabalho isto não acontece. Comparando
os padrões de DRX dos precursores com os dos scaffolds (conforme apresentam as Figuras
19 e 20, respectivamente), nos BCPs nota-se uma sutil redução na intensidade dos picos
relacionados a fase β-TCP (◦). Além disso, é observado uma melhor definição nos picos,
característica de uma estrutura mais cristalina.

Uma hipótese para essa redução de β-TCP e o aumento da hidroxiapatita nos BCPs
após sinterização (como mostra a Tabela 3 de fração de massa (wt%)) será discutida com
mais detalhes na seção 3.4.4.3 do trabalho.

3.4.3 Scaffolds de HAsNbO, HApNbO, BCP15NbO e BCP30NbO

Na Figura 21 estão apresentados os padrões de DRX dos scaffolds de CaP/Nb2O5 e a
identificação das fases cristalinas, realizada a partir do banco de dados JCPDS usando o
programa X‘Pert High Score. Foram identificadas as seguintes fases cristalinas: óxido de
cálcio-nióbio (CaNb2O6), também conhecida como Fersmita, de estrutura ortorrômbica e
grupo espacial Pbcn; óxido de fósforo-nióbio (PNb9O25) de estrutura tetragonal e grupo
espacial I4/m e β-TCP que correspondem às fichas JCPDS 39-1392, JCPDS 81-1304 e
JCPDS 09-0169, respectivamente [10,34].

Nas amostras HAsNbO e HApNbO nota-se a decomposição dos precursores hidroxia-
patita e Nb2O5. Na Figura 21 os picos característicos de β-TCP foram observados, sem
remanescente significativo de HA. Durante a sinterização a 1070 ◦C por 2 h, a hidro-
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xiapatita pode sofrer desidroxilação, reação na qual um grupo hidroxila é removido de
um composto seguida de uma decomposição parcial, gerando a β-TCP. Simultaneamente,
espécies de cálcio e fósforo remanescentes reagem com Nb2O5, promovendo reações de
estado sólido e resultando na formação das fases niobadas: CaNb2O6 e PNb9O25 [10].

Nos scaffolds de BCP15NbO e BCP30NbO são observadas as mesmas fases forma-
das anteriormente, também sem a presença da fase da hidroxiapatita. A reação de
decomposição no caso das BCPs/Nb2O5 seguiu uma dinâmica similar aos scaffolds de
hidroxiapatitas/Nb2O5. Durante a sinterização a 1070 ◦C, a hidroxiapatita sofre decom-
posição térmica, liberando água pela desidroxilação e originando a β-TCP e o CaO. Por
sua vez, o CaO liberado nessa etapa apresenta elevada reatividade e, consequentemente,
reage com o Nb2O5, promovendo a formação da fase CaNb2O6. Paralelamente, tanto o β-
TCP já presente no precursor quanto aquele formado pela decomposição da hidroxiapatita
reagem com Nb2O5, favorecendo a cristalização da fase pirofosfato niobada, ocasionando
em PNb9O25. Dessa forma, a redistribuição entre cálcio, fósforo e nióbio no compósito
conduz a um equilíbrio final constituído por três fases principais: Ca3(PO4)2, CaNb2O6 e
PNb9O25 [10, 144]. Conforme evidenciado nos difratogramas da Figura 21.

Figura 21: Padrões de DRX dos pós dos scaffolds HAsNbO; HApNbO, BCP15NbO e BCP30NbO,
sinterizados a 1070 ◦C por 2 h. Símbolos: (x) CaNb2O6 (JCPDS 39-1392); (♢) PNb9O25 (JCPDS 81-
1304) e (◦) Ca3(PO4)2 (JCPDS 09-0169).

Além disso, a razão inicial entre HA e β-TCP nos precursores pode exercer um papel
fundamental na quantidade relativa dessas fases formadas. Em compósitos com maior teor
inicial de hidroxiapatita, há maior geração de CaO disponível durante a decomposição,
o que tende a favorecer a formação de CaNb2O6. Por outro lado, em precursores mais
ricos em β-TCP, seja na composição inicial ou pela conversão parcial da hidroxiapatita, a
reação preferencial com Nb2O5 promove maior formação de PNb9O25. Assim, a proporção
HA:β-TCP nos precursores pode atuar como fator determinante na distribuição final das
fases cristalinas observadas após a sinterização. Observa-se nos padrões de DRX na Figura
21 uma superposição dos picos dessas três fases, para todos os compósitos produzidos.
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3.4.4 Refinamento estrutural pelo método de Rietveld

A quantificação em massa (wt%) das fases cristalinas nos materiais foi realizada por
refinamento estrutural utilizando o método de Rietveld e o programa fullprof, software de
código livre. Os parâmetros iniciais adotados nos refinamentos foram obtidos do banco
de dados ICSD [138, 145]. As fichas das fases cristalinas utilizadas do padrão JCPDS
foram: 09-0432 (HA - Ca10(PO4)6(OH)2), 09-0169 (β-TCP - Ca3(PO4)2), 37-1497 (CaO),
37-1468 (Nb2O5), 39-1392 (CaNb2O6) e 81-1304 (PNb9O25).

Nos gráficos desta seção (presentes nas Figuras 22, 23 e 24) serão apresentados os perfis
experimentais e os calculados, a diferença entre eles e as posições dos picos de Bragg das
fichas padrão JCPDS para as amostras estudadas neste trabalho. Além disso, também
estão apresentados nas figuras os fatores de qualidade dos ajustes numéricos (Rwp, Rexp

e χ2), relativos ao refinamento dos scaffolds analisados. Estes parâmetros indicam que o
padrão calculado apresentou uma aproximação aceitável ao do padrão experimental, ou
seja, os valores obtidos para o padrão simulado estão suficientemente próximos dos valores
dos parâmetros reais. Observa-se também, ao se analisar os difratogramas experimentais
e calculados (simulados) uma boa concordância, evidenciando uma escolha adequada das
estruturas e dos parâmetros iniciais selecionados para o refinamento.

3.4.4.1 Materiais precursores HAs, HAp, BCP19, BCP34 e Nb2O5

Na Tabela 3 estão apresentados os valores da fração em massa (wt%) dos materiais
precursores, obtidos via refinamento os quais estão representados na Figura 22. No mate-
rial HAs o percentual de HA foi de 99,3% e observou-se um percentual de 0,7% de CaO
presente na amostra. Já a amostra HAp, obtida dos ossos de peixe tilápia (Oreochromis
niloticus), com idade aproximada de 390 dias, apresentou 100% de HA na composição,
mostrando a eficiência do método de obtenção da hidroxiapatita a partir de ossos de peixe,
quando comparado ao processo sintético.

Os BCPs utilizados neste trabalho são oriundos de peixes com diferentes idades, que
após calcinação à 900 ◦C, apresentam em sua composição as fases HA e β-TCP, sendo
a BCP19 com 19% de β-TCP e 81% de HA, e o BCP34 com 34% de β-TCP e 66% de
HA. Quanto menor a idade óssea dos peixes que serão usados, maior percentual da fase
β-TCP ele apresentará. Por essa razão, na Figura 19 foi possível notar uma diminuição
na intensidade dos picos referentes a fase β-TCP no BCP19 (peixe de ∼120 dias), quando
comparado ao BCP34 (peixe de ∼105 dias), devido ao percentual desta fase ser maior nos
peixes mais novos.
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Figura 22: Perfis de difração de raios X experimental e calculado, e o erro (diferença entre os perfis)
obtidos do refinamento das amostras: (a) HAs; (b) HAp; (c) BCP19, (d) e BCP34 e (e) Nb2O5. As
amostras de CaPs foram tratadas à 900 ◦C, e o Nb2O5 a 1150 ◦C em atmosfera de ar. Os círculos são
o perfil experimental, a linha contínua o perfil calculado, a linha tracejada a diferença (experimental -
calculado) e os símbolos (|) são as posições dos picos de Bragg das fases identificadas.

Tabela 3: Fração em massa (wt%) dos materiais precursores, calcinados a 900 ◦C por 8
h, obtidos via refinamento pelo método de Rietveld.

CaPs (Precursores)
ID wt (%)

HA β-TCP CaO Nb2O5
HAs 99,29 (0,73) - 0,71 (0,05) -
HAp 100,00 (0,31) - - -

BCP19 80,56 (0,50) 19,44 (0,20) - -
BCP34 65,78 (0,54) 34,22 (0,34) - -
Nb2O5 - - - 100,00 (1,02)

CaPs: fosfatos de cálcio; HA: fase hidroxiapatita; β-TCP: fase β-fosfato tricálcico; CaO:
fase óxido de cálcio; Nb2O5: fase pentóxido de nióbio. ID: nome da amostra.
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3.4.4.2 Scaffolds de CaPs

Foi possível observar nos BCPs (BCP19 e BCP34) uma diminuição da fração da fase
β-TCP, quando sinterizados à 1070 ◦C para manufatura dos scaffolds. Sendo possível
quantizar essa redução pelo refinamento de Rietveld apresentado na Figura 23, e os da-
dos da fração de massa (wt%) estão apresentados na Tabela 4. Quando as Figuras 19
e 20 foram analisadas nas seções 3.4.1 e 3.4.2, as amostras HAs e HAp apresentaram
picos mais definidos, mostrando um aumento na cristalinidade das fases presentes após a
sinterização quando comparadas às fases presentes antes da sinterização. Comparando a
Tabela 3 com a Tabela 4, o percentual de fração de massa (wt%) das fases na amostra
HAp não apresentou mudanças, permanecendo com 100% de HA, pois a temperatura
para decomposição da fase HA é a partir de 1300 ◦C [144]. Já a amostra de HAs teve
um aumento no percentual da fase CaO para 2,91% após a sinterização. As amostras
denominados de BCP19 e BCP34, passaram a ser denominados como BCP15 e BCP30,
respectivamente. O motivo dessa mudança se deu pela amostra BCP19 apresentar uma
redução da fase β-TCP de 19% para ∼15%, enquanto a amostra BCP34 de 34% para
∼30%. O mesmo passou a valer para os scaffolds de BCP19NbO e BCP34NbO, os quais
foram denominados como BCP15NbO e BCP30NbO, respectivamente.

Figura 23: Perfis de difração de raios X experimental e calculado, e o erro (diferença entre os perfis)
obtidos do refinamento das amostras: (a) HAs; (b) HAp; (c) BCP15 e (d) BCP30. Os scaffolds de CaPs
foram sinterizados à 1070 ◦C por 2 h em atmosfera de ar. Os círculos são o perfil experimental, a linha
contínua o perfil calculado, a linha tracejada a diferença (experimental - calculado) e os símbolos (|) são
as posições dos picos de Bragg das fases identificadas.
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Tabela 4: Fração em massa (wt%) dos CaPs, sinterizados a 1070 ◦C por 2 h, obtidos via
refinamento pelo método de Rietveld.

CaPs
ID wt (%)

HA β-TCP CaO
HAs 97,09 (0,53) - 2,91 (0,07)
HAp 100,00 (0,00) - -

BCP15 84,93 (0,39) 15,07 (0,20) -
BCP30 69,91 (0,36) 30,09 (0,27) -

CaPs: fosfatos de cálcio; HA: fase hidroxiapatita; β-TCP: fase β-fosfato tricálcico; CaO:
fase óxido de cálcio. ID: nome da amostra.

3.4.4.3 Scaffolds de CaPs/Nb2O5

No trabalho de tese de doutorado de da Cruz (2018) foram propostas reações químicas
para a decomposição da HAp e do Nb2O5, em função da composição e da temperatura
de sinterização em compósitos CaP/Nb2O5 [144]. Com base neste estudo, podemos fazer
algumas considerações a respeito das reações químicas e de estado sólido sobre a decompo-
sição da BCP e do Nb2O5, em função da composição e da temperatura de sinterização dos
scaffolds. As reações que ocorrem, resultam da interação entre a HA (Ca10(PO4)2(OH)2),
β-TCP (Ca3(PO4)2) e o pentóxido de nióbio (Nb2O5) em atmosfera de ar, que induzem
a decomposição destas e a formação das fases óxido de fósforo-nióbio (PNb9O25) e óxido
de cálcio-nióbio (CaNb2O6), como apresentadas na Figura 24 e na Tabela 5. Vale res-
saltar que na produção dos scaffolds foi empregado o uso de um agente porogênico, no
caso, a lactose monohidratada. Um roteiro reacional pode ser descrito em quatro etapas
principais, que explicam a formação das fases observadas por DRX:

1. Decomposição térmica da lactose: Entre aproximadamente 200 e 450 ◦C, a lac-
tose sofre decomposição térmica, desidratação e carbonização, resultando na emissão
de CO2 e H2O, ocasionando na formação de poros na estrutura do compósito;

2. Desidroxilação e decomposição da HA: A HA presente no BCP perde grupos
hidroxila, liberando H2O e se decompondo parcialmente em β-TCP e CaO. A rea-
ção estequiométrica que rege essa decomposição é: Ca10(PO4)6(OH)2 3Ca3(PO4)2
+ CaO + H2O. A presença do Nb2O5 atua como sequestrante do CaO liberado,
deslocando o equilíbrio da reação e favorecendo a conversão da HA em β-TCP,
ocasionando na ausência de hidroxiapatita no produto;

3. Formação do CaNb2O6: O CaO liberado nas etapas anteriores reage com o
Nb2O5, assim formando CaNb2O6. A reação estequiométrica que rege essa interação
é: CaO + Nb2O5 CaNb2O6. Esta reação consome o CaO livre que foi liberado,
estabilizando o sistema e evitando a presença de óxido de cálcio residual detectável
por DRX;

4. Formação do PNb9O25: Parte do β-TCP reage com Nb2O5 para formar PNb9O25.
A equação estequiométrica que descreve a transformação, incluindo a reciclagem do
CaO, é: Ca3(PO4)2 + 11Nb2O5 2CaNb2O6 + 2PNb9O25 + CaO. O CaO gerado
nesta reação é novamente consumido pela formação de CaNb2O6, sendo consistente
com as fases finais observadas.
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Figura 24: Perfis de difração de raios X experimental e calculado e o erro (diferença entre os perfis),
obtidos do refinamento das amostras: (a) HAsNbO, (b) HApNbO, (c) BCP15NbO e (d) BCP30NbO.
Os scaffolds de CaPs/Nb2O5 foram sinterizados à 1070 ◦C por 2 h em atmosfera de ar. Os círculos são
o perfil experimental, a linha contínua o perfil calculado, a linha tracejada a diferença (experimental -
calculado) e os símbolos (|) são as posições dos picos de Bragg das fases identificadas.

Tabela 5: Fração em massa (wt%) dos CaPs/Nb2O5, sinterizados a 1070 ◦C por 2 h,
obtidos via refinamento pelo método de Rietveld.

CaPs/Nb2O5
ID wt (%)

β-TCP CaNb2O5 PNb9O25
HAsNbO 38,09 (0,54) 45,40 (0,60) 16,51 (0,12)
HApNbO 37,19 (0,55) 43,66 (0,31) 19,15 (0,13)

BCP15NbO 45,67 (0,51) 35,51 (0,54) 18,82 (0,11)
BCP30NbO 47,96 (0,45) 33,14 (0,19) 18,90 (0,10)

CaPs/Nb2O5: Compósitos fosfatos de cálcio e pentóxido de nióbio (1:1); β-TCP: fase β-
fosfato tricálcico; CaNb2O5: óxido de cálcio-nióbio (fersmita); PNb9O25: óxido de fósforo-
nióbio. ID: nome da amostra.

Ao término do processo de sinterização, as fases cristalinas estáveis detectadas por
DRX são: β-TCP (remanescente do BCP e formado a partir da HA), CaNb2O6 (formado
a partir do consumo de CaO pelo Nb2O5) e PNb9O25 (resultante da reação entre β-
TCP e Nb2O5). A ausência de CaO residual evidencia a eficiência da sequência reacional,
enquanto pequenas variações locais de composição e porosidade, geradas pelo esgotamento
da lactose, podem modular a proporção relativa entre CaNb2O6 e PNb9O25.
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O consumo contínuo de CaO e a disponibilidade de fósforo localmente garantem que
a HA seja quase totalmente convertida em β-TCP e que uma fração do β-TCP seja trans-
formada em PNb9O25. Além disso, a atmosfera oxidante estabiliza Nb(V) nas estruturas
de CaNb2O6 e PNb9O25. Uma difusão suficiente durante 2 h de sinterização permitiu
nucleação e crescimento dessas fases cristalinas.

A fase PNb9O25 é a de menor percentual em massa, indicando que a conversão de
β-TCP em PNb9O25 foi parcial. Pelas estequiometrias acima, isso pode corresponder que
uma pouca quantidade reagiu à β-TCP para formação da fase PNb9O25, enquanto uma
parte significativa de Nb pode ter ficado amorfo e parte foi transformada em CaNb2O6
(35,51%). O tratamento térmico em 1300 ◦C pode ser uma maneira de aumentar a pro-
porção da fase PNb9O25 em futuros estudos [146]. A fração de Nb não incorporada nas
fases cristalinas pode permanecer como Nb2O5 amorfo ou em PNb9O25 amorfo. As fases
amorfas do tipo P-Nb-O ou Ca-P-Nb-O podem ser resultantes da difusão limitada da
reação entre Nb e os precursores em regiões porosas.

3.5 Análise por espectroscopia FTIR-ATR

A análise por FTIR-ATR foi utilizada para a identificação das bandas características
de cada uma das fases cristalinas presentes nos pós dos precursores e nos scaffolds. Foram
realizadas as medidas nas amostras em pó dos materiais precursores: HAs, HAp, BCP19
e BCP34. Já nos scaffolds feitos a partir de HAs, HAp, BCP15 e BCP30, que foram
sinterizados à 1070 ◦C, foi possível identificar as bandas das fases presentes. A técnica
também foi usada para acompanhar a formação de novas bandas das fases nos scaffolds
de HAsNbO, HApNbO, BCP15NbO e BCP30NbO.

3.5.1 Scaffolds de CaPs

A Figura 25 apresenta os espectros de FTIR-ATR dos materiais precursores e scaf-
folds de CaPs. Em todos os espectros nota-se uma melhor definição nas bandas após a
sinterização à 1070 ◦C, isso ocorre devido a maior cristalização do material a qual já é
esperada pelo processo de sinterização. Este processo se mostrou mais evidente para a
amostra HAs.

São observadas bandas características das fases cristalinas HA nas amostras HAs e
HAp relacionadas aos grupos funcionais PO3−

4 (♦) e OH (•). As cerâmicas bifásicas
BCP34 e BCP19 (apenas calcinadas) e as cerâmicas BCP30 e BCP15 (sinterizadas em
1070 ◦C), além das bandas características da HA, apresentam assinaturas vibracionais da
fase β-TCP (◦) as quais estão relacionadas aos grupos químicos de PO3−

4 . A presença
de carbonato CO2−

3 (⋆) é observada em todas as CaPs antes da sinterização. Após este
processo não é possível mais se observar a presença das bandas referentes aos modos
vibracionais do CO2−

3 no intervalo estudado.
Os modos vibracionais da fase HA estão centrados em 1088 e 1028 cm−1 para ν3 (P-O),

962 cm−1 para ν1 (P-O), 565 e 600 cm−1 para ν4 (O-P-O) e 473 cm−1 para ν2 (O-P-O). Os
modos de vibração do grupo OH− em 3572 e 632 cm−1 são atribuídos, respectivamente,
ao estiramento simétrico (νS) e vibracional (νL). As bandas observadas em 946, 974, e
984 cm−1 do modo ν1, e 1121 cm−1 do modo ν3 (das ligações P-O) são características da
fase β-TCP. As bandas associadas ao grupo CO2−

3 , que apenas são evidentes nas amostras
antes da sinterização, são detectadas no intervalo entre 1400-1600 cm−1 (modo, ν3) e 879
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cm−1 (modo, ν2) e podem indicar substituição de íons CO2−
3 do tipo A (OH−) e tipo B

(PO3−
4 ). Após a sinterização estas contribuições das bandas associadas ao grupo CO2−

3
não são mais observadas [147–150]. A banda de OH− em 3572 cm−1 não está apresentada
devido à sobreposição com os modos rotacionais da água livre presente no espectrômetro
em decorrência de vácuo não adequado durante a realização das medidas.

Figura 25: Espectros de FTIR-ATR dos pós dos materiais precursores HAp, HAs, BCP19 e BCP34 e
dos scaffolds de CaPs HAs (1070 ◦C), HAp (1070 ◦C), BCP15 e BCP30 os quais foram sinterizados à
1070 ◦C. Os símbolos identificam grupos químicos das fases presentes: (♦) PO3−

4 da HA, (◦) PO3−
4 da

β-TCP, (•) OH− e (⋆) CO2−
3

3.5.2 Scaffolds de CaPs/Nb2O5

Os espectros FTIR-ATR dos scaffolds de CaPs/Nb2O5 são HAsNbO, HApNbO, BCP15NbO
e BCP30NbO e estão apresentados na Figura 26. Analisando a Figura 26 (a) foi realizada
a comparação dos materiais sem pentóxido de nióbio (linha contínua) e com a adição do
pentóxido de nióbio (círculos). Nota-se a presença de novas bandas referentes as fases
PNb9O25 e CaNb2O6 entre 925 e 640 cm−1 e entre 513 e 400 cm−1, além de sobreposições
nas demais regiões de predominância das bandas dos modos vibracionais do grupo fosfato
dos CaPs e da hidroxila referente a fase HA.

Na Figura 26 (b) estão apresentados os espectros dos scaffolds de CaPs/Nb2O5 na
região na qual se identificou algumas bandas referentes as fases cristalinas presentes. Para
a fase CaNb2O6, são características as bandas centradas em 867, 805 e 747 cm−1 referentes
ao modo de estiramento de Nb-O, e em 485 cm−1 a deformação angular de O-Nb-O. Além
disso, é possível observar o estiramento da ligação Ca-O na faixa entre 1200 e 400 cm−1.
Por fim, em 590 cm−1 há o estiramento de Nb-O associado à fase PNb9O25 [13,151,152]. As
assinaturas espectrais no infravermelho de estiramento e deformação do grupo funcional
PO3−

4 em cerca de 1121, 1084, 1035, 972 cm−1 e em 598 cm−1, são características da fase
β-TCP. Por outro lado, as bandas características do íon OH− não são observadas em 3572
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e 631 cm−1, indicando a decomposição da fase HAp, em concordância com os resultados
obtidos na análise feita por DRX [10,13,153].

Figura 26: Espectros de FTIR-ATR dos pós: (a) materiais precursores e scaffolds (sinterizados à 1070
◦C) de CaPs e CaPs/Nb2O5; (b) dos scaffolds CaPs/Nb2O5 com os símbolos que identificam grupos
químicos das fases presentes: (♢) CaNb2O6, (X) PNb9O25 e (◦) β-TCP.

Por meio das áreas de cada banda atribuída as fases presentes, podemos fazer uma
estimativa do percentual de cada fase. Foram utilizadas as áreas das bandas em 1034, 861
e 596 cm−1 referentes as fases β-TCP, CaNb2O6 e PNb9O25, respectivamente. As áreas
calculadas foram normalizadas pela área total das três bandas utilizadas, fornecendo então
a estimativa percentual de cada fase por espectroscopia de FTIR-ATR. Os resultados
obtidos foram comparados aos obtidos por DRX e estão apresentados na Figura 27. Vale
ressaltar que os valores percentuais absolutos não são comparáveis, pois são técnicas
experimentais diferentes, desta forma será comparado apenas o comportamento aparente
das fases para os scaffolds estudados.

Observa-se na Figura 27 que o comportamento do percentual para a fase CaNb2O6 é
similar entre as técnicas comparadas, sendo o maior percentual para a HAsNbO e o menor
para a BCP30NbO. As demais fases apresentam menor similaridade entre os resultados
obtidos por DRX e FTIR, possivelmente este comportamento se deve à sobreposição das
bandas dos modos vibracionais do PO3−

4 com as bandas das ligações de Nb com O nas
regiões adotadas para o cálculo das áreas. A região calculada para a fase CaNb2O6 não
apresenta contribuição significativa das bandas de fosfato, como foi exibida na Figura 26
(b).

Nas medidas realizadas por FTIR, existe uma sobreposição entre as bandas NbO e
fosfato, isso dificulta a atribuição precisa das mesmas e explica as diferenças existentes
em comparação aos resultados de DRX. A quantificação por áreas de bandas também é
limitada, pois não são considerados os diferentes coeficientes de absorção. Em adição, as
fases amorfas ricas em Nb, detectadas indiretamente no DRX, não foram evidenciadas no
FTIR. Aém disso, a ausência do OH− pode indicar uma possível decomposição da HA,
mas também pode estar relacionada à influência da umidade na aquisição. Observa-se,
então, que a interpretação isolada do FTIR tem suas restrições, mas quando integrada aos
resultados obtidos por meio das técnicas de DRX e Raman, confirma de forma consistente
o papel estrutural do Nb2O5 no material estudado.
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Figura 27: Comparação do comportamento aparente dos percentuais de cada fase cristalina obtidos
pelas técnicas de DRX e FTIR-ATR presentes nos scaffolds CaPs/Nb2O5.

3.6 Análise por espectroscopia Raman

A análise por espectroscopia Raman foi utilizada para a identificação das bandas
características de cada uma das fases cristalinas presentes nos pós dos precursores e nos
scaffolds. Foram realizadas as medidas nas amostras em pó dos materiais precursores:
HAs, HAp, BCP19 e BCP34. Além disso, foi feita análise nos scaffolds feitos a partir
de HAs, HAp, BCP15 e BCP30, os quais foram sinterizados à 1070 ◦C, sendo possível
identificar as bandas das fases presentes nesses materiais. A técnica também foi usada
para acompanhar as fases nos scaffolds de HAsNbO, HApNbO, BCP15NbO e BCP30NbO.

3.6.1 Precursores e scaffolds de CaPs

Os espectros Raman dos materiais precursores serão apresentados na Figura 28, os
quais foram tratados termicamente à 900 ◦C, exceto a HAs. São observadas bandas
características das fases HA e β-TCP relacionadas ao grupo funcional PO3−

4 , além da
presença da banda de OH− da HA.

Na região entre 990 e 930 cm−1, como demonstrada na Figura 28 (b), está presente
o modo vibracional de estiramento simétrico P-O (o mais intenso dos espectros), sendo
em 962 cm−1 para a HA, e em 972 e 950 cm−1 para β-TCP. A hidroxiapatita possui
seis tetraedros de PO3−

4 , enquanto a β-TCP tem quarenta e dois tetraedros na célula
unitária, tornando-se assim menos simétrica que a HA. Isto acontece pois o PO3−

4 ocupa
vários sítios cristalograficamente não equivalentes na rede cristalina, diferindo assim, nas
distâncias e ângulos das ligações intratetraedrais e ocasionando em duas bandas Raman
no β-TCP ao invés de uma única como na HA. Na Figura 28 (a) é observada a presença
da banda Raman, em 3572 cm−1, referente ao modo de estiramento simétrico de O-H da
fase HA [58,154].
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Observa-se modos de vibração do PO3−
4 também em outras regiões espectrais. Todas

as bandas associadas a fase HA são: em 448 e 432 cm−1 do modo ν2 (duplamente dege-
nerado) de flexão simétrica de O-P-O; em 609, 593 e 582 cm−1 do modo ν4 (triplamente
degenerado) de flexão assimétrica O-P-O; em 1085, 1077, 1048 e 1029 cm−1 do modo ν3
(triplamente degenerado) de estiramento assimétrico P-O. Já para a fase β-TCP as bandas
estão localizadas: em 442 e 407 cm−1 do modo ν2; em 623, 607 e 593 cm−1 associadas ao
modo ν4; e em 1084, 1045 e 1016 cm−1 do modo ν3 [58, 154].

Conforme mostrado nos resultados das técnicas anteriores de FTIR e DRX para os
BCPs, há uma redução da fase HA conforme o aumento da fase β-TCP, visualizado de
forma mais evidente pelas intensidades das bandas Raman do modo ν1 PO3−

4 para HA em
962 cm−1 e em 972 cm−1 para β-TCP, além da redução na intensidade da banda νS OH−

da HA. Por não ter sido submetida a tratamento térmico, a HAs mostrou espectro Raman
de menor intensidade, quando comparada aos demais CaPs, possivelmente por se tratar
de uma amostra menos cristalina; entretanto é possível notar a presença das assinaturas
Raman tal como na HAp.

Figura 28: Espectros Raman normalizados dos materiais precursores (em pó) sendo eles HAs, HAp,
BCP19 e BCP34 tratados termicamente à 900 ◦C: a) região entre 3600 e 3550 cm−1 e b) entre 1100 e
400 cm−1. Os símbolos representam as bandas Raman atribuídas as fases cristalinas de OH− (•), e de
PO3−

4 (♦) ambos da hidroxiapatita (HA) e de PO3−
4 (◦) da β-fosfato tricálcico (β-TCP).

A Figura 29 mostra os espectros Raman dos scaffolds de CaPs. As atribuições es-
pectrais, bem como as posições das bandas Raman, não se alteram com o processo de
sinterização, tal como mostrado nos resultados obtidos pelas técnicas de FTIR e DRX:
as fases cristalinas permanecem as mesmas. Um dos efeitos mais notáveis da sinterização
nos espectros Raman é o aumento da cristalinidade nos materiais, principalmente na HAs.
Isto pode ser visto por meio do estreitamento das bandas quando comparado ao espectro
da Figura 28 (antes da sinterização), esse estreitamento ocasiona em uma melhor definição
das formas das bandas. Outro efeito notável é a redução de intensidade do ombro em 951
cm−1, nessa posição há um dos modos ν1 PO3−

4 presentes na fase β-TCP, possivelmente
devido à redução desta fase conforme observado em resultados anteriores.
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Figura 29: Espectros Raman normalizados dos scaffolds de CaP (em pó), sendo eles HAs, HAp, BCP15
e BCP30 sinterizados à 1070 ◦C: a) região entre 3600 e 3550 cm−1 e b) entre 1100 e 400 cm−1. Os
símbolos representam as bandas Raman atribuídas as fases cristalinas de OH− (•), e de PO3−

4 (♦)
ambos da hidroxiapatita (HA) e de PO3−

4 (◦) da β-fosfato tricálcico (β-TCP).

3.6.2 Scaffolds de CaPs/Nb2O5

Os espectros Raman dos scaffolds de CaPs/Nb2O5 e o pentóxido de nióbio (Nb2O5)
estão apresentados na Figura 30, os quais se mostram similares em termos de cristalinidade
com as fases cristalinas também observadas na técnica de DRX. As bandas observadas
em 903 e 848 cm−1 correspondem aos modos de vibração ν1 de estiramento simétrico do
Nb-O que ocorrem na fase CaNb2O6. Os modos ν3 de estiramento assimétrico dessa fase
são observados em 597 e 538 cm−1 e os modos ν4 de flexão Nb-O-Nb estão identificados
em 496 e 484 cm−1. O CaNb2O6 cristaliza em uma estrutura ortorrômbica, na qual o
nióbio (Nb+5) está coordenado por seis oxigênios formando um octaedro NbO6, cujas
ligações podem ser do tipo corner-shared (dois octaedros compartilham um vértice - um
átomo de oxigênio) e edge-shared (dois octaedros compartilham uma aresta - dois átomos
de oxigênio) [153,155]. Os octaedros NbO6 formam correntes lineares ao longo do eixo c,
todos por edge-sharing. Essas correntes são separadas por canais que se conectam entre
si por corner-sharing [153]. Por esse motivo, deve haver dois modos de vibração do tipo
ν1; um dos modos é devido às ligações corner-shared e o outro modo devido à ligação
edge-shared. As bandas Raman relacionadas à fase PNb9O25 são observados em 1010, 694
e 628 cm−1, sendo o primeiro atribuído ao modo de vibração ν1 de estiramento simétrico
do P-O, e os outros dois relacionados ao modo ν2 flexão dos octaedros do tipo O-Nb-O
ou P-O-Nb [10,13,58,93,156].
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Figura 30: Espectros Raman normalizados dos scaffolds de CaPs/Nb2O5 (em pó), sendo eles HAsNbO,
HApNbO, BCP15NbO e BCP30NbO sinterizados à 1070 ◦C, comparados ao pentóxido de nióbio (Nb2O5).
Os símbolos representam as bandas Raman atribuídas as fases cristalinas: PNb9O25 (X); β-TCP (◦) e
CaNb2O6 (♢).

As bandas em 903, 694 e (972 + 951) cm−1 foram utilizadas para obter uma estimativa
do percentual das fases cristalinas CaNb2O6, PNb9O25 e β-TCP, respectivamente, por
meio do cálculo da área da banda. A Figura 31 mostra o resultado obtido do percentual de
cada fase para os scaffolds de CaPs/Nb2O5. Vale ressaltar que, tal como na comparação
dos percentuais entre as técnicas de FTIR e DRX apresentada anteriormente na seção
3.5.2, essa análise pretende avaliar a sensibilidade da técnica de espectroscopia vibracional
por meio de uma comparação de comportamento, e não de valores absolutos, com a
difratometria de raios X.

Na fase PNb9O25 apresentada na Figura 31, é possível perceber uma maior simila-
ridade no comportamento da fase entre as técnicas de Raman e de DRX que entre as
técnicas de FTIR-ATR e de DRX apresentadas na Figura 27. A fase CaNb2O6 também
apresentou comportamento semelhante aos resultados da técnica de DRX. Entretanto, as
bandas atribuídas a fase β-TCP apresentaram baixa intensidade, quando comparada as
vibrações de Nb-O referentes as fases PNb9O25 e CaNb2O6, isso acontece pois as bandas
atribuídas às fases CaNb2O6 e PNb9O25 (867, 805, 747 e 590 cm−1) estão na mesma região
espectral dos modos vibracionais do PO3−

4 (1121-972 cm−1 e 598 cm−1). Este comporta-
mento influenciou de forma negativa a estimativa por meio da espectroscopia Raman,
pois a sobreposição pode inflar ou reduzir artificialmente o percentual estimado das fases
observadas.
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Figura 31: Comparação do comportamento dos percentuais de cada fase cristalina obtidos pelas técnicas
de DRX e Raman presentes nos scaffolds CaPs/Nb2O5. No inset, o comportamento da fase β-TCP obtida
por meio da espectroscopia Raman.

As espectroscopias vibracionais se mostraram eficazes na estimativa das fases crista-
linas presentes nas amostras deste trabalho. Porém existem limites de aplicação, princi-
palmente com relação a sobreposição de bandas de outras fases. A difração de raios-X
(DRX) é a técnica experimental que forneceu os percentuais das fases cristalinas de forma
mais confiável em todos os materiais estudados, sendo amplamente utilizada em conjunto
com o método de refinamento Rietveld para este propósito.

A sinterização das BCPs depende das condições experimentais e da atmosfera de pro-
cessamento. Em temperaturas acima de 900 ◦C, a HA tende a se decompor dando origem
à β-TCP e óxido de cálcio (CaO), acompanhada da liberação de vapor d‘água pela desi-
droxilação da rede cristalina [157]. Esse processo resultaria, em princípio, em um aumento
relativo da fração de β-TCP e redução da HA. Entretanto, nossos resultados, por meio
do refinamento Rietveld, mostraram aumento da HA e redução da β-TCP, possivelmente
pela recombinação assistida por vapor d‘água.

A decomposição da HA libera H2O na forma gasosa, podendo criar localmente uma
pressão parcial de vapor, mesmo em altas temperaturas. Esse vapor, somado à umidade
residual do ar no interior do forno, pode ter reagido com o CaO, formado durante a decom-
posição, sendo assim promovendo a recomposição da fase apatítica a partir da reação de
β-TCP + CaO + H2O, formando HA ou oxi-hidroxiapatita [157,158]. Assim, pode estar
ocorrendo um aumento de β-TCP por conta de um ciclo dinâmico no qual parte dessa fase
é consumida para regenerar a apatita, resultando em sua diminuição relativa após a sinteri-
zação. Além disso, pode-se considerar que a HA pode perder parcialmente suas hidroxilas
sem que a estrutura cristalina apatítica seja destruída, formando oxi-hidroxiapatita. Essa
fase é frequentemente refinada como hidroxiapatita, o que contribui para o aumento apa-
rente da fração de HA em detrimento do β-TCP [157].
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Conclusão

Os resultados obtidos neste trabalho permitiram atingir os objetivos inicialmente pro-
postos de produzir arcabouços porosos (scaffolds) a partir de hidroxiapatita e β-fosfato
tricálcico com reforço do pentóxido de nióbio e estudar a sua viabilidade de utilização.

A expansão observada nos scaffolds de BCP com Nb2O5 contrasta com a retração
típica do BCP e pode ser explicada pela formação de fases CaNb2O6 e PNb9O5, que ge-
ram variação positiva de volume molar e reduzem a densificação. Esse efeito, associado
à expansão térmica anisotrópica do Nb2O5, reforça que a interação química entre o do-
pante e as fases de CaP altera de forma decisiva o comportamento dimensional durante a
sinterização.

A adição de Nb2O5 aos scaffolds de HAp e BCP resultou em redução da porosidade e
aumento da densidade, indicando efeito densificante associado à formação de fases niobato-
cálcicas. Apesar da expansão linear observada em BCP15NbO e BCP30NbO, esses compó-
sitos apresentaram maior densidade, evidenciando que a expansão esteve ligada a reações
químicas e não ao aumento da porosidade. Pelo contrario, ambos materiais tiveram uma
redução na porosidade com a adição do pentóxido de nióbio. Esse comportamento reforça
o papel do Nb2O5 como modificador estrutural e determinante no desempenho final das
cerâmicas.

A análise de MEV demonstrou que a adição de Nb2O5 influenciou diretamente a ar-
quitetura porosa dos scaffolds. Enquanto na HAs houve leve redução no tamanho dos
poros, nas amostras de HAp e BCPs verificou-se aumento das dimensões, efeito associado
à formação de fases niobato-cálcicas e à expansão química local. Esses resultados indi-
cam que o Nb2O5 atua como modulador estrutural, contribuindo para a manutenção de
macroporosidade favorável à regeneração óssea.

A combinação das técnicas de DRX, FTIR e Raman se mostraram eficazes na identifica-
ção e quantificação das fases presentes nos scaffolds de CaP e CaP/Nb2O5. O refinamento
de Rietveld mostrou-se fundamental para a determinação confiável do percentual de cada
fase cristalina presente, enquanto as espectroscopias vibracionais forneceram informações
complementares, mesmo diante de limitações de sobreposição de bandas. Em conjunto,
os resultados evidenciaram a formação consistente de CaNb2O6 e PNb9O5 nas amostras
dopadas, bem como a cristalização aprimorada das fases fosfatadas após a sinterização.

A integração das análises estruturais (DRX, FTIR e Raman) com os resultados de
variação dimensional, densidade e porosidade demonstrou que a adição de Nb2O5 exerce
papel determinante tanto na evolução das fases cristalinas quanto na arquitetura microes-
trutural dos scaffolds. A formação de CaNb2O6 e PNb9O5, identificada pelas três técnicas,
esteve diretamente associada à expansão linear observada em BCP15NbO e BCP30NbO,
concomitante ao aumento da densidade e à redução da porosidade. Esses achados indicam
que a expansão resultou de reações químicas e não da geração de novos poros, confirmando
o papel do Nb2O5 como modulador estrutural. A diminuição da fração de β-TCP após a
sinterização, pode ter sido ocasionada por um mecanismo de recombinação assistida por
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vapor dágua, que promoveu regeneração parcial da fase apatítica, reforçando a complexa
interação entre composição, processamento térmico e resposta microestrutural.

A avaliação dos scaffolds com diferentes proporções de BCP demonstrou que a presença
da fase β-TCP, especialmente quando associada ao Nb2O5, pode conferir características
vantajosas a biomateriais para regeneração óssea. A maior reatividade do β-TCP frente ao
nióbio favorece a formação de fases niobato-cálcicas bioativas, capazes de modular tanto
a dissolução controlada do material quanto a liberação de íons que estimulam a osteo-
gênese. Dessa forma, compósitos BCP/Nb2O5 despontam como candidatos promissores
para aplicações em defeitos críticos de carga moderada a elevada, revestimentos de im-
plantes metálicos e scaffolds personalizados por manufatura aditiva, unindo estabilidade
estrutural e bioatividade potencializada.
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Apêndice A

Difração de Raios X (DRX)

A técnica de caracterização por difração de raio X é amplamente utilizada para analisar
a estrutura cristalina de materiais, amorfos ou cristalinos. Na técnica de DRX acontece o
fenômeno de interação entre o feixe de raios X incidente e os elétrons dos átomos de um
determinado material estudado, com a técnica é possível caracterizar e identificar preci-
samente as fases cristalinas que estão presentes em qualquer material. Após o material
ser analisado em um difratômetro, o aparelho fornecerá um difratograma. Cada material
possui um padrão único e específico de picos, o que facilita na sua identificação [159,160].

Quando o feixe de raios X incide no material, ele é difratado pelas regiões ordenadas
daquela estrutura cristalina, assim gerando os padrões típicos de difração. Esses feixes
quando difratados podem gerar dois tipos de perfis de interferências, construtivas ou des-
trutivas. A interferência destrutiva resulta em amplitude zero e ocorre quando a diferença
das distâncias percorridas pelos feixes for de meio comprimento de onda. Por outro lado, a
interferência construtiva ocorre se, para cada feixe, a diferença das distâncias percorridas
for um múltiplo inteiro do comprimento de onda [161].

Se aprofundando no funcionamento dessas interferências, temos que a diferença das
distâncias percorridas pelo feixe pode ser observada geometricamente pela Lei de Bragg,
que correlaciona a distância entre planos atômicos da amostra (d), com o ângulo incidido
(θ), o comprimento de onda dos raios X (λ) e com a ordem de difração (n), resultando na
Equação 5 [162].

n = 2dsen(θ) (5)
Sendo:

• n: número inteiro (ordem de difração);

• λ: comprimento de onda dos raios X;

• d: distância entre planos cristalinos;

• θ: ângulo de incidência/reflexão.

A Figura 32 exemplifica o princípio de funcionamento da técnica de difração de raios
X. À esquerda, é possível verificar a fonte de raios X e os feixes provenientes desta fonte
incidindo sobre a amostra cristalina. A amostra é representada por uma combinação de
átomos (esferas azuis) organizados em planos cristalinos. Quando o feixe atinge os planos
atômicos, parte dele é refletido e sofre interferência construtiva, obedecendo à condição
estabelecida pela Lei de Bragg, formando feixes difratados que despontam em direção
ao detector. Esses feixes difratados são captados por um detector, que mede a intensidade
dos raios X refletidos em diferentes ângulos. Os dados coletados pelo detector são enviados
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a um sistema computacional, que processa as informações e gera um difratograma [159,
160,162].

Os padrões podem ser analisados para obter uma variedade de informações, incluindo
a análise de pico para determinar os valores de espaçamento interplanar, a análise de
perfil de linha para determinar o tamanho do cristal e o refinamento estrutural. Na
direita da Figura 32, temos um gráfico demonstrativo da intensidade dos picos difratados
de um material mais cristalino, cada um desses picos formados representa um plano
cristalográfico desse material, sendo cada um reconhecido pelo Índice de Miller (100)
[160–163].

Figura 32: Esquema da técnica de Difração de Raios X (DRX), mostrando a incidência da radiação na
amostra, a difração segundo o ângulo θ e a geração do difratograma para análise estrutural do material.
Adaptado de [164].

Em resumo, a Figura 32 representa um processo completo de uma análise por DRX,
desde a emissão da radiação, a interação com a estrutura cristalina da amostra, a detecção
dos feixes difratados e a geração do padrão de difração que permite a identificação de fases,
determinação de parâmetros de rede e a análise estrutural detalhada do material.

A difração de raios X é largamente usada em diversas áreas da ciência e tecnologia.
No caso da hidroxiapatita, por exemplo, a DRX é usada para confirmar a sua estrutura
cristalina e obter informações sobre as propriedades estruturais, a sua simetria e o tamanho
do cristalito. Além disso, a DRX também é usada para avaliar a pureza da HA e identificar
a presença de outras fases cristalinas na amostra que, quando combinado com o Método
de Rietveld, permite estimar a proporção de cada fase em um material multifásico [159,
161, 165]. Isso é importante na produção de biomateriais, pois a presença de impurezas
ou outras fases pode afetar as propriedades mecânicas e biológicas dos materiais [166].
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Apêndice B

Espectroscopia Vibracional

A espectroscopia vibracional é um método útil na caracterização de materiais, per-
mitindo a identificação dos modos vibracionais de uma molécula detectando vibrações
moleculares que ocorrem pela absorção de radiação na região espectral do infravermelho
(IR) ou pelo espalhamento inelástico da luz por uma molécula [167, 168]. Um material
pode gerar um espectro vibracional único, que funciona como uma impressão digital desse
elemento, facilitando na sua identificação. A espectroscopia vibracional pode ser aplicada
para analisar diversos materiais como gases, líquidos e sólidos, sendo largamente utilizada
para investigar materiais orgânicos e inorgânicos [167].

A análise dessa frequência de vibração fornece informações sobre o tipo de ligação
química, a geometria molecular e permite a distinção entre polimorfos, que são substân-
cias com a mesma fórmula química mas estruturas cristalinas diferentes, resultando em
propriedades distintas [169].

Os modos vibracionais moleculares retratam as diferentes formas que os átomos de
uma molécula são capazes de oscilar. Esses movimentos ocorrem devido à absorção ou
ao espalhamento da radiação eletromagnética, que transfere energia para essas moléculas,
excitando-as para níveis vibracionais superiores. A espectroscopia vibracional utiliza a
interação da luz com as moléculas para observar essas vibrações moleculares, as quais se
dividem em dois grupos principais: estiramento e deformação [167,170].

As vibrações de estiramento (stretching) ocorrem quando as ligações químicas da mo-
lécula se esticam e encolhem em resposta à radiação eletromagnética no mesmo plano.
As vibrações de estiramento podem ser de dois tipos, simétricas ou assimétricas, onde as
vibrações simétricas ocorrem quando os dois lados da ligação se esticam e encolhem da
mesma maneira, enquanto as vibrações assimétricas ocorrem quando um lado da ligação
se estica mais do que o outro lado [167,171].

As vibrações de deformação (bending) ocorrem quando os ângulos de ligação da mo-
lécula se alteram em resposta à radiação eletromagnética, podendo ocorrer no plano ou
fora do plano. Essas deformações vibracionais podem ser de dois tipos: degeneradas e
não degeneradas. São degeneradas quando dois ângulos de ligação mudam em direções
opostas; são não degeneradas quando apenas mudam um ângulo de ligação [167,171]. Na
Figura 33, é possível observar um esquema ilustrativo do comportamento desses modos
vibracionais, tanto o estiramento, quanto a deformação angular.
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Figura 33: Representação esquemática de modos vibracionais das moléculas por espectroscopia vibra-
cional. No estiramento (átomos em rosa) apresenta os modos simétrico e assimétrico. Na deformação
angular (átomos em azul) está representado os modos de deformação angular no plano e fora do plano.
As setas indicam a direção dos movimentos atômicos durante a vibração [169,172].

Espectros vibracionais são normalmente medidos por duas técnicas diferentes, a espec-
troscopia Raman e a infravermelho (IR), e nem sempre os espectros dessas duas técnicas
são idênticos para a absorção na amostra analisada. Por esse motivo, ambas são usual-
mente definidas como técnicas complementares, sendo as duas necessárias para um estudo
detalhado dos estados vibracionais de qualquer composto [168,170].

B.1 Espectroscopia Raman

A espectroscopia Raman é uma técnica fotônica de grande relevância, pois fornece
informações para a caracterização química e estrutural de compostos orgânicos e inorgâ-
nicos. O fenômeno do efeito Raman foi observado experimentalmente pela primeira vez
em 1928 por Chandrasekhara Venkata Raman, que recebeu posteriormente o Prêmio No-
bel de Física em 1930 por essa descoberta e, em sua homenagem, o fenômeno e a técnica
receberam seu sobrenome [170,173].

O princípio do efeito Raman envolve a interação de luz monocromática (proveniente
de um laser) que é espalhada ao incidir sobre o material analisado. Quando o feixe de luz
incide sobre a amostra, a maior parte dos fótons sofre espalhamento elástico (Rayleigh),
onde a maior parte da luz espalhada também apresenta a mesma frequência do feixe
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incidente. Isso ocorre quando a molécula, inicialmente em seu estado fundamental, absorve
momentaneamente a energia do fóton e retorna ao mesmo nível energético após a interação,
sem perda ou ganho de energia [167,174,175].

Entretanto, uma pequena fração dos fótons interage de forma diferente. Apenas uma
pequena porção da luz é espalhada inelasticamente frente às rápidas mudanças de frequên-
cia, devido à interação da luz com a matéria, o que é uma característica intrínseca do
material analisado e independente da frequência da luz incidente. Nesse processo caracte-
rístico do efeito Raman, a molécula é excitada de seu estado fundamental para um estado
virtual de energia, no qual é um estado temporário e instável, que não corresponde a um
nível eletrônico real, mas resulta da interação momentânea entre a radiação incidente e a
nuvem eletrônica molecular [167,176].

A partir desse estado virtual, a molécula pode retornar para um nível vibracional mais
alto que o inicial, emitindo um fóton de energia menor que a incidente. Esse processo é
denominado Espalhamento Raman Stokes e é o mais comum, pois a maioria das moléculas
está no estado fundamental antes da interação. Entretanto, para um nível vibracional mais
baixo que o inicial, a molécula já se encontra excitada antes da interação, emitindo um
fóton de energia maior que a incidente. Esse é o Espalhamento Raman Anti-Stokes, menos
frequente e geralmente de menor intensidade [167, 174]. Na Figura 34 está apresentado
um esquema representativo dos espalhamentos.

Figura 34: Diagrama de níveis de energia de espalhamento Raman. Em vermelho o espalhamento
Stokes, em verde o espalhamento anti-Stokes e em preto o espalhamento Rayleigh. Os níveis de energia
vibracionais são representados em cinza, e os níveis virtuais em azul tracejado [177].

O aspecto central para que um modo vibracional seja detectável por espectroscopia
Raman é que, durante a vibração molecular, ocorra variação na polarizabilidade da mo-
lécula, ou seja, na facilidade com que sua nuvem eletrônica pode ser distorcida por um
campo elétrico. Essa característica distingue o Raman da espectroscopia no infravermelho,
que exige variação no momento de dipolo elétrico [177,178].

As bandas obtidas no espectro Raman correspondem a energias dos modos vibracionais
dos diferentes elementos presentes na amostra. A técnica é especialmente útil para analisar
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sólidos cristalinos, como por exemplo na análise da hidroxiapatita, devido à sua alta
sensibilidade aos modos vibracionais do grupo fosfato (PO3−

4 ), principal constituinte da
estrutura cristalina do material. Na Figura 35 podemos ver um espectro da hidroxiapatita,
onde é evidenciado os modos vibracionais das moléculas, estiramento ou deformação (ou,
dobramento) [179].

Figura 35: Espectro Raman da hidroxiapatita (HAp) destacando os principais modos vibracionais:
deformação no ν2 (∼430 cm−1) e ν4 (∼590 cm−1), estiramento simétrico ν1 (∼960 cm−1), estiramento
assimétrico ν3 (∼1040 cm−1) do grupo fosfato (PO3−

4 ) e estiramento νS (∼3570 cm−1) do grupo hidroxila
(OH−), com ilustrações representativas de cada modo [180].

Contudo, na Figura 35 o espectro da HA possui um pico intenso em aproximadamente
∼960 cm−1, atribuído à vibração de estiramento simétrico (ν1) do PO3−

4 , utilizado como
marcador direto para identificação do material e avaliação do grau de cristalinidade. Além
deste, outros modos vibracionais característicos são: o modo de deformação fora do plano
(ν2) do PO3−

4 , em torno de ∼430 cm−1; o modo de estiramento triplo degenerado (ν3), pró-
ximo de ∼1040 cm−1 e o modo de deformação no plano (ν4), localizado aproximadamente
em ∼590 cm−1. Em alguns casos, é possível identificar ainda o estiramento livre do grupo
hidroxila (OH−) por volta de ∼3570 cm−1 [175]. A espectroscopia Raman possibilita
a análise da hidroxiapatita de diversas maneiras, em amostras biológicas, biomateriais,
revestimentos e compósitos, sendo amplamente empregada em ciência dos materiais, na
odontologia, na ortopedia e engenharia de biomateriais [181].

A Figura 36 apresenta um esquema representativo do funcionamento de um espectrô-
metro µ-Raman do tipo confocal. À esquerda, observa-se a fonte de excitação, um laser
contínuo com determinada potência nominal cujo feixe é direcionado por um sistema óp-
tico de espelhos e divisores de feixe em direção à amostra. Uma abertura confocal pode
ser usada para reduzir o laser a um ponto com difração limitada. Um conjunto de divi-
sores de feixe e filtros (não mostrados) permite a inspeção da amostra com uma câmera
de vídeo. O feixe laser é focalizado na superfície da amostra por meio de uma objetiva de
microscópio, permitindo alta resolução espacial na coleta dos sinais [182,183].
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Figura 36: Esquema representativo de um espectrômetro µ-Raman confocal, ilustrando o percurso
óptico do feixe laser até a amostra e o retorno da radiação espalhada para o detector. O feixe é focalizado
na superfície por uma objetiva de microscópio e a luz espalhada é separada no espectrógrafo e registrada
por um detector CCD, gerando o espectro Raman digitalizado [182].

Não obstante, na Figura 36, a radiação espalhada pela amostra retorna pela mesma
objetiva, passando novamente pelos divisores de feixe e por diafragmas confocais, que
eliminam sinais fora de foco e aumentam a relação sinal-ruído. Em seguida, a luz é direci-
onada para o espectrógrafo, onde ocorre a separação espectral das diferentes frequências
de espalhamento Raman por meio de uma grade de difração. O sinal disperso é detectado
por um detector sensível (como um CCD), e os dados obtidos são enviados a um compu-
tador, onde são processados e convertidos em espectros Raman digitalizados [183,184].

B.2 Espectroscopia no infravermelho por transformada
de Fourier (FTIR)

A radiação infravermelha (IR) foi descoberta em 1800 por William Herschel, ao obser-
var que a luz além da faixa visível vermelha provocava aquecimento em um termômetro,
revelando assim a existência de radiação com comprimentos de onda superiores ao da luz
vermelha. Mas somente 100 anos depois que foi utilizada por William Coblentz para se ob-
ter espectros de absorção no infravermelho, o qual obteve espectros de muitos compostos
orgânicos em estado sólido, líquido e gasoso [185].

No infravermelho a absorção ocorre quando a frequência da radiação incidente está
em ressonância com a frequência de vibração natural de uma molécula, desde que ocorra
variação no momento de dipolo elétrico da molécula durante essa vibração. Não são
todas as ligações que serão ativas no infravermelho, apenas as que variam o dipolo que
interagem de forma eficiente com o campo elétrico da radiação [167,186]. O instrumento
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fundamental em um espectrômetro de FTIR é o interferômetro, que pode ser conferido
na Figura 37 todo o seu funcionamento.

Figura 37: Esquema do interferômetro em um espectrômetro FTIR, mostrando a fonte de radiação,
divisor de feixes, espelhos fixo e móvel, passagem pela amostra e detecção do sinal para geração do
espectro no módulo de controle [185].

Ainda na Figura 37, o interferômetro mostrado é constituído de um divisor de feixes
que reflete e transmite parcialmente a radiação que o atinge, e de dois espelhos, sendo
um fixo e outro que se movimenta constantemente com uma frequência fixa. A fonte de
excitação emite radiação no infravermelho composta de diferentes frequências, que incide
no divisor de feixes, sendo parcialmente refletida ao espelho fixo e parcialmente transmi-
tida ao espelho móvel. Após as reflexões nos espelhos, estas se recombinam novamente no
divisor de feixes e se propagam até a amostra, e então a radiação não absorvida pela amos-
tra é direcionada ao detector [175]. A utilização do interferômetro ao invés de elementos
dispersivos estimula o processo de medida, já que todas as frequências transmitidas pela
amostra são detectadas ao mesmo tempo [175,185].

Com a variação constante da posição do espelho móvel, os feixes combinados podem
estar em fase ou defasados resultando em um interferograma com máximos e mínimos de
intensidade. Entretanto, o interferograma é uma função descrita no espaço temporal, não
fornecendo diretamente informações com relação aos modos vibracionais das moléculas
da amostra. Sendo assim é realizada a transformada de Fourier no sinal detectado conver-
tendo o interferograma em espectro no espaço das frequências, que mostra a variação da
intensidade transmitida pela amostra em função da frequência, sendo esta proporcional à
energia [167]. Cada pico em um espectro de absorção no infravermelho indica um modo
vibracional da amostra, que pode ser chamado de infravermelho ativo. Nem todas as liga-
ções químicas presentes nas amostras mostram picos no espectro de infravermelho, pois
para isso é necessário que o momento de dipolo da ligação entre os átomos varie durante
a interação com o campo elétrico da radiação incidente [186,187].
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A espectroscopia FTIR é uma técnica muito versátil permitindo a medida em materi-
ais opticamente opacos e transparentes, e ainda em fase líquida, sólida ou gasosa, pois os
espectrofotômetros podem ser acoplados a acessórios, tais como o de reflectância total ate-
nuada (ATR), chamada então de espectroscopia FTIR-ATR [176,188]. Nesta configuração
um feixe de infravermelho é focado em um cristal com alto índice de refração, tais como
seleneto de zinco, germânio ou diamante, em um ângulo definido. As reflexões internas
resultantes criam uma onda transitória que atinge além da superfície externa do cristal
ópticamente denso e, em seguida, atinge a amostra que é mantida em contato com ele.
Essa onda inicial se projeta por apenas alguns micrômetros além da superfície do cristal e
na própria amostra. Portanto, deve haver contato decente feito entre a amostra escolhida
e a superfície do cristal, definindo um perfil de penetração que depende de cada amostra;
esta onda que penetra no material é chamada de onda evanescente. A energia atenuada
final de cada onda é guiada de volta ao feixe infravermelho original, que posteriormente
sai pelo outro lado do cristal, direcionado então ao detector do espectrômetro [188, 189].
A Figura 38 esquematiza o funcionamento do acessório de ATR.

Figura 38: Diagrama esquemático do acessório de ATR para espectrômetro de FTIR. Onde n1 e n2
são os índices de refração do cristal de ATR e da amostra, respectivamente (n1 > n2), e θ é o ângulo de
incidência da radiação incidente [188].

Para finalizar, precisamos dizer que nem sempre os espectros Raman e IR são idênticos
para uma mesma amostra, e por essa razão elas são geralmente definidas como técnicas
complementares, sendo ambas necessárias para uma investigação detalhada dos estados
vibracionais de um composto. Estas diferenças surgem devido às regras de seleção e são
elas que determinam o que esperar de cada espectro [175].
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Apêndice C

Microscopia Eletrônica de Varredura
(MEV)

A Microscopia Eletrônica de Varredura (MEV) é uma técnica importante na caracte-
rização de materiais, muito usada em diversas áreas da ciência como, física, engenharia,
biologia e em outros campos. Diferente dos microscópios ópticos, que utilizam luz visível,
essa técnica funciona com feixes de elétrons, alcança resoluções superiores e ampliação
mais profunda, permitindo ver detalhes morfológicos, extrair informações sobre a compo-
sição química e características estruturais do material estudado [190,191].

O MEV é uma ferramenta indispensável para o estudo de microestruturas, na iden-
tificação das fases, defeitos, porosidade e relações entre estrutura e propriedades mecâni-
cas/químicas daquele material. Ele se destaca na análise de biomateriais, especificamente,
quando aplicado na engenharia de tecidos, como um scaffold de hidroxiapatita, onde é
possível ver a interconectividade de poros da estrutura, crescimento de fases bioativas e
outros comportamentos nessas superfícies [190, 192–194]. Na Figura 39 é possível obser-
var a configuração experimental de um microscópio eletrônico de varredura, possibilitando
entender melhor como é realizado o experimento.

Figura 39: Esquema de funcionamento de um microscópio eletrônico de varredura (MEV) e exemplo
de micrografia obtida. Na esquerda, o feixe de elétrons é gerado, focalizado por lentes eletromagnéticas,
varre a amostra e interage com sua superfície, sendo detectado por detectores de elétrons secundários e
retroespalhados. Já à direita, a micrografia resultante da amostra, mostrando detalhes morfológicos em
alta resolução [192].
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Um MEV convencional opera em vácuo e oferece resolução na escala nanométrica. Seu
padrão de funcionamento se baseia na emissão termiônica de elétrons, geralmente a partir
de um filamento de tungstênio. Esses elétrons são acelerados por uma tensão entre 0,5 e 30
kV dentro de uma coluna com alto vácuo, direcionando-se a um canhão de elétrons. Após
atravessar o ânodo, o feixe passa por um sistema de lentes condensadoras, que o focaliza em
um diâmetro extremamente fino (cerca de 50 Å) e o direciona à abertura da lente objetiva.
Esta última ajusta o foco antes do feixe incidir sobre a amostra. Acima da abertura
final, dentro de uma cavidade na objetiva, estão localizadas bobinas eletromagnéticas que
realizam a varredura da amostra [192,194–197].

A possibilidade de captar e mensurar as diferentes radiações geradas pela interação
elétron-amostra, tornam a microscopia eletrônica de varredura bastante flexível. Após
atingir a superfície do material em análise, o feixe de elétrons interage com os átomos
do material e produzindo diferentes sinais, tais como elétrons secundários, elétrons retro-
espalhados, elétrons Auger, raios-X, radiação eletromagnética no infravermelho, visível e
ultravioleta, entre outros [195–197]. A Figura 40 exemplifica o comportamento de alguns
desses efeitos quando incididos na amostra.

Figura 40: Esquema ilustrativo do comportamento dos efeitos que são gerados com a interação do
feixe de elétrons incidente com uma amostra durante a realização da técnica de microscopia eletrônica
de varredura [194].

O potencial atômico e nuclear da amostra altera a velocidade inicial dos elétrons que
incidem sobre ela. Essas interações podem ser classificadas como elásticas, quando há
mudança na trajetória do elétron sem variação em sua energia cinética, ou inelásticas,
quando ocorre transferência de energia do elétron incidente para os átomos da amostra
[194, 196]. Dentre essas interações, a geração de elétrons secundários e retroespalhados é
particularmente relevante, pois fornece os sinais utilizados na formação das imagens no
MEV. Essas imagens geradas apresentam profundidade de foco, permitindo ampliações
que variam de 10 até 100.000 vezes. Além disso, a capacidade de detectar e mensurar
as diversas radiações resultantes das interações elétron-amostra confere ao MEV uma
versatilidade única, tornando-o uma ferramenta indispensável para análise microscópica
[192,196].
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