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Resumo

Neste trabalho, buscou-se produzir e caracterizar scaffolds obtidos a partir de ossos de
peixe tildpia (Oreochromis niloticus) de diferentes idades, fornecendo assim proporgoes
diferentes entre hidroxiapatita e [-fosfato tricalcico. Além disso, investigou-se o efeito
da adicao de NbyOs5, elemento estratégico que pode modificar a evolugao estrutural e
funcional das ceramicas de fosfato de calcio. Os precursores de fosfato de célcio foram
calcinados a 900 °C e o NbyO5 a 1150 °C. Os scaffolds de fosfato de calcio com e sem
adicao de NbyOj5 foram obtidos por metalurgia do pé e sinterizados a 1070 °C. A caracte-
rizacao dos biomateriais incluiu difragdo de raios X (DRX) com refinamento de Rietveld,
espectroscopias Raman e FTIR, microscopia eletronica de varredura (MEV) e medidas de
densidade, porosidade e variacao dimensional. Os resultados demonstraram que a adigao
de NbyOj5 exerceu influéncia sobre o comportamento dimensional e microestrutural dos
scaffolds. Enquanto as amostras sem NbyO5 apresentaram a retracao tipica da sinteriza-
¢ao, as com NbyOj exibiram expansao linear. Apesar da expansao, observou-se aumento
da densidade e reducao da porosidade, indicando que a expansao resultou de reagoes qui-
micas e ndao da geracao de novos poros. As andlises de MEV confirmaram a presenga de
macroporos interconectados (50-350 pm), adequados a neoformagio Ossea, e revelaram
que o NbyO5 modulou o tamanho dos poros, com aumento nas amostras de HAp e BCP.
As técnicas de DRX, FTIR e Raman corroboraram a formacao das fases niobato-céalcicas
e evidenciaram a diminuicao da fracao de S-TCP. Conclui-se que o NbyO5 atuou como
modulador estrutural e quimico nas bioceramicas de fosfato de célcio, influenciando den-
sificagao, porosidade, variagao dimensional e evolugao de fases cristalinas. Os scaffolds de
bioceramicas bifasicas NbyO5 apresentaram arquitetura adequada para crescimento celu-
lar e potencial bioatividade, consolidando-os como candidatos promissores para aplicacoes
em regeneracao Ossea.

Palavras chave: Ceramicas bifasicas. Fosfato de calcio. Pentdxido de nidbio. 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 p-tricalcium phosphate (S-TCP). In addition, the effect of NbyOj, 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
NbyO5 at 1150 °C. Scaffolds with and without Nby,Os 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 NbyOj5 influenced the dimensional and
microstructural behavior of the scaffolds. While samples without NbyO5 exhibited the
typical shrinkage of sintering, those with NbyO5 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 pm), suitable for
bone neoformation, and revealed that NbyOs 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 S-TCP fraction. It is concluded
that NbyOj5 acted as both a structural and chemical modulator in calcium phosphate bi-
oceramics, influencing densification, porosity, dimensional variation, and phase evolution.
The NbyOs-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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Esquema de funcionamento de um microscépio eletrénico 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 superficie, sendo detectado por
detectores de elétrons secundarios e retroespalhados. J4 a direita, a micrografia resultante
da amostra, mostrando detalhes morfolégicos em alta resolugdo [192].

Esquema ilustrativo do comportamento dos efeitos que sdo gerados com a interagdo do
feixe de elétrons incidente com uma amostra durante a realizagdo da técnica de micros-

copia eletrénica de varredura [194].
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Introducao

O desenvolvimento de biomateriais para regeneracao 6ssea constitui um dos principais
desafios da ciéncia dos materiais e da engenharia de tecidos, em virtude da crescente
demanda clinica por substitutos ao enxerto autégeno, limitado pela morbidade do sitio
doador e pela escassez de material disponivel. As ceramicas a base de fosfato de calcio
merecem destaque, pois apresentam composi¢ao quimica similar ao mineral 6sseo, elevada
biocompatibilidade e comprovada capacidade de promover a osteointegragao [1,2].

Entre os fosfatos de célcio, a hidroxiapatita (HA) e o p-fosfato tricalcico (S-TCP)
apresentam propriedades complementares de grande relevancia biomédica: enquanto a HA
é estavel e pouco solivel em meio fisiologico, favorecendo a manutengao volumétrica, o (-
TCP é mais reativo, promovendo dissolucao controlada e liberagao de fons que estimulam
a neoformacao 6ssea. A combinacao dessas duas fases da origem as ceramicas bifasicas de
fosfato de célcio (BCP), em que a propor¢ao relativa entre HA e 5-TCP permite ajustar
a cinética de reabsorcao e a estabilidade estrutural do material, adequando-o a diferentes
aplicagoes clinicas. No caso especifico das BCPs de origem natural, obtidas a partir
de ossos de peixe, a proporcao das fases nao é fixa, mas depende de fatores bioldgicos,
como a idade do animal: peixes mais jovens apresentam fracdes mais elevadas de 5-TCP,
enquanto os mais velhos exibem maior teor de HA [3]. Essa variabilidade intrinseca amplia
o interesse cientifico e tecnoldgico pelo uso de ossos de peixe como fonte de fosfatos de
calcio, uma vez que a prépria matéria-prima pode fornecer composi¢oes ajustadas para
aplicagoes distintas. Além disso, a escolha de ossos de peixe como matéria-prima para
sintese de HA e BCP também atende a uma perspectiva de sustentabilidade. Trata-se de
um residuo abundante da industria pesqueira brasileira, cujo descarte inadequado pode
gerar impactos ambientais.

Além da composicao a producao 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 adesao, migracao
e diferenciacao celular, além de possibilitarem a perfusao de nutrientes e a formacao de
vasos sanguineos [4,5]. Estudos com scaffolds de BCP mostram que a arquitetura porosa
atua em sinergia com a propor¢ao HA /B-TCP, influenciando diretamente a taxa de reab-
sorcao e a estabilidade estrutural [6,7]. Ademais, reforgos por éxidos podem ser utilizados
como forma de otimizar propriedades mecanicas sem comprometer a macroporosidade.
Em particular, scaffolds de BCP contendo NbyOj5 apresentaram melhora na resisténcia,
alta interconectividade e desempenho biolégico promissor [8-10]. No processo de produ-
¢do de scaffolds de ceramicas a sinterizagao tem um papel importante, pois promove a
coesao entre as particulas, controla a densidade e a porosidade e, ao mesmo tempo, induz
a formagao e estabilizagdo das fases cristalinas. Esse processo pode inclusive favorecer
transformagoes estruturais, como a conversao parcial da HA em S-TCP em determinadas
faixas de temperatura, impactando diretamente a microestrutura final e a resposta biold-
gica do material [11]. Assim, o controle das condigbes de sinterizagao é decisivo para o
desempenho final dos scaffolds.
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Paralelamente, a modificacao dos fosfatos de célcio com adig¢ao do pentoxido de nidbio
(NbyOs) tem se mostrado uma estratégia promissora para ampliar seu desempenho estru-
tural e bioatividade. O NbyOs destaca-se por formar fases niobato-célcicas (CaNbyOg e
PNbgOss5) durante a sinterizagio, associadas ao aumento da densidade, ao aprimoramento
das propriedades mecénicas e ao potencial de estimulo & atividade osteoblastica [10,12].
Adicionalmente, o NbyO5 pode alterar a cinética de transformagao entre HA e 5-TCP,
interferindo na evolugao microestrutural dos scaffolds. Estudos relatam ainda que sua
incorporacao favorece a formacao de apatita em fluidos simulados e pode contribuir para
a osteointegracao em modelos in vivo [13]. Ele favorece a formagao de apatita ao indu-
zir defeitos estruturais que aumentam a reatividade da superficie liberando Nb°*, o qual
cria sitios preferenciais para nucleagio e liberar espécies bioativas [14]. Outros dopantes,
como MgO, SiOy e ZrO,, também ja foram aplicados em sistemas a base de CaP, mas o
Nb,Os5 se diferencia por alguns motivos. Entre eles podemos citar o fato do Nb>* liberado
poder ocupar sitios intersticiais ou substituir parcialmente cations na rede fosfatica, esta-
bilizando a HA em temperaturas mais elevadas e evitando uma degradacao excessiva [9];
por sua reconhecida biocompatibilidade; e pelo fato de o Brasil deter as maiores reservas
mundiais de niobio, conferindo carater estratégico ao desenvolvimento de biomateriais
nacionais.

Diante desse panorama, o presente trabalho teve como objetivo produzir e caracterizar
scaffolds de ceramicas bifasicas de hidroxiapatita e (-fosfato tricalcico obtidas a partir
de ossos de peixe, com e sem adicao de NbyOs. A caracterizacao envolveu técnicas de
difragdo de raios X (DRX) com refinamento de Rietveld, espectroscopias Raman e FTIR,
microscopia eletrénica de varredura (MEV), e medidas de densidade, porosidade e variagao
dimensional. Dessa forma, buscou-se compreender os efeitos da adicdo de NbyOj5 sobre as
propriedades estruturais e fisicas estrutural dos scaffolds, prospectando a aplicagdo como
biomaterial sustentavel para regeneragao 6ssea em diferentes cenarios clinicos.
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Objetivos

Objetivo geral

O objetivo principal deste trabalho foi a producao e caracterizacao de scaffolds de
ceramicas bifasicas de hidroxiapatita: p-fosfato tricdlcico, obtidas de ossos de peixe, com
e sem adicao de pentoxido de nidbio.

Objetivos especificos

1. Preparar os materiais precursores hidroxiapatita (HAp) e duas cerdmicas bifésicas
de fosfato de célcio (BCP19 e BCP34), a partir de ossos de peixe tildpia da espécie
Oreochromis niloticus, por meio da calcinacdo dos ossos a 900 °C;

2. Produzir por meio das técnicas de metalurgia do pé scaffolds de HAp, BCP15 e
BCP30 com sinterizacao a 1070 °C;

3. Produzir por meio das técnicas de metalurgia do po scaffolds a partir dos compdsitos
de HAp + NbyO5 (HApNbO) e das BCPs + NbyO5 (BCP15NbO e BCP30NbO) na
proporcao de 1:1 em volume, com sinterizagao a 1070 °C;

4. Produzir por meio das técnicas de metalurgia do pd scaffolds de hidroxiapatita
sintética (HAs) e a partir do compdsito HAs + NbyO5 (HAsNbO) na proporgao de
1:1 em volume, com sinterizacao a 1070 °C;

5. Caracterizar as propriedades fisicas e estruturais dos materiais precursores e scaf-
folds utilizando as técnicas de difracao de raios x (DRX), microscopia eletronica de
varredura (MEV), espectroscopia Raman, espectroscopia na regiao do infraverme-
lho com transformada de Fourier (FTIR-ATR), analisador de tamanho de particula
(DLS), e medidas de variagdo dimensional, densidade e porosidade.
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CapiTULO 1

Fundamentacao Teérica

1.1 Um breve historico dos biomateriais

A sociedade moderna vive numa constante expansao de meios e alternativas para
contatos sociais, conectando pessoas de formas que antes nao era possivel. A medicina, em
colaboragao com a engenharia e outras areas cientificas, tém avancado no desenvolvimento
de técnicas novas, mais flexiveis e versateis, incorporando métodos ousados e materiais
modernos. Isso possibilita a substituicao 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 tém sido impulsionados e orientados
por avancos nas areas de biologia celular e molecular, quimica, ciéncia dos materiais, fisica,
engenharia e diversas outras areas. A comunidade cientifica de biomateriais desempenha
um papel fundamental na compreensao das interagdes entre esses materiais e o ambiente
fisiolégico. A evolucao dos biomateriais pode ser descrita em trés geracoes, 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 geragao, datados desde a antiguidade, objetivavam uma
combinagao adequada e funcional que correspondesse as do tecido biolégico que fosse ser
substituido, ndo causando uma resposta adversa no organismo. No contexto historico,
as proteses sao exemplos emblematicos de biomateriais de primeira geracao, concebidos
para restaurar fungoes perdidas de forma essencialmente mecanica e a auséncia de reagoes
adversas significativas no organismo. O auge destes biomateriais ocorreu entre 1950 e 1960,
compostos, em sua maioria, por materiais ja existentes que nao haviam sido criados para
aplicagoes médicas. Todavia eles foram escolhidos devido a combinacao de propriedades
fisicas adequadas; por serem bioinertes, ou seja, provocavam uma resposta minima mas
que restabelecesse a funcionalidade da parte que foi perdida, sendo assim considerados
biocompativeis [17,18].

Os biomateriais de segunda geracdo propunham provocar uma interacao controlada
com os tecidos em que eram implantados, com o objetivo de induzir um efeito terapéu-
tico especifico. Na década de 1980, esses materiais bioativos comecaram a ser utilizados
clinicamente em cirurgias ortopédicas e odontoldgicas, incluindo diversas composi¢oes de
vidros e ceramicas bioativos, além de aplicagoes em liberacao controlada de farmacos e
dispositivos médicos. Essa geracdo também introduziu biomateriais reabsorviveis, cuja
taxa de degradacao podia ser ajustada de acordo com as necessidades de cada aplicagao.
Isso permitia que, a longo prazo, a interface entre o implante e o tecido hospedeiro fosse
eliminada, ja que o material estranho seria degradado em produtos soliiveis e nao téxicos
pelo préprio organismo [19, 20].

A chamada terceira geracao de biomateriais surgiu no final do século XX e inicio
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do século XXI, marcada pela transicio do conceito de simples substituicdo ou intera-
cao controlada para o de estimulacao ativa da regeneracao tecidual. Esses biomateriais
nao apenas oferecem suporte estrutural, mas também sdo projetados para modular res-
postas celulares e moleculares, promovendo osteocondugao, osteoinducao e angiogénese.
Frequentemente desenvolvidos na forma de scaffolds tridimensionais, podem ser associ-
ados a fatores de crescimento com peptideos bioativos ou células-tronco mesenquimais,
criando um microambiente favoravel a regeneracao funcional do tecido. Além disso, os
biomateriais de terceira geracao sao fundamentais na engenharia de tecidos e na medicina
regenerativa, representando uma plataforma estratégica para o tratamento de lesoes cri-
ticas e doencas degenerativas. Essa abordagem evidencia a mudanga de paradigma: de
materiais passivos ou apenas bioativos para sistemas capazes de induzir e guiar processos
biolégicos complexos [21-23]. Na Figura 1 é possivel observar exemplos de biomateriais
das trés geracoes mencionadas anteriormente.

Figura 1: Biomateriais das trés geracdes: a) 1* - Greville Chester Great Toe - uma das préteses mais
antigas, um polegar de madeira egipcio de aproximadamente 3.000 anos feito de madeira e couro [24], b)
22 - Scaffolds de vidro bioativo, estruturas projetadas para suportar a degradagao do material e promover
a integragdo com tecidos biol6gicos [25] e ¢) 3* - Enxerto ésseo e membrana reabsorvivel, para pacientes
que necessitam de implantes dentdrios, mas tém osso insuficiente [26].

A literatura mais recente tem discutido a emergéncia de uma possivel quarta gera-
¢ao de biomateriais, caracterizada por sistemas inteligentes e responsivos ao ambiente
biologico. Diferentemente das geracoes anteriores, que priorizaram inicialmente a biocom-
patibilidade, depois a bioatividade e, por fim, a regeneragao tecidual, os biomateriais de
quarta geracao sao projetados para responder dinamicamente a estimulos externos ou in-
ternos, como variacoes de pH, temperatura, forgas mecanicas ou sinais bioquimicos. 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 avangadas. Tal conceito se alinha ao
desenvolvimento de biomateriais multifuncionais, integrados a nanotecnologia e biotecno-
logia, com potencial para revolucionar o tratamento de doencas complexas e acelerar a
consolidacdo da medicina regenerativa moderna [27].

1.2 Biomateriais: definicao, caracteristicas e classifi-
cacao

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

21



[28]. O Consenso de Chester de 1991, novamente promovido pela European Society for
Biomaterials (ESB), teve como objetivo revisar e ampliar a defini¢ao estabelecida em 1986.
A definicao inicial, centrada na ideia de biomaterial como um material nao 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 biologicos com a finalidade de avaliar, tratar, reforcar
ou substituir tecidos, 6rgaos ou func¢oes do organismo. Essa formulag¢ao mais abrangente
passou a orientar a literatura especializada e consolidou a no¢ao moderna de biomaterial
como categoria central em ciéncia, engenharia e medicina [29].

Hoje em dia, o biomaterial é definido como qualquer substancia (exceto drogas) ou
combinagao de substancias, de origem sintética ou natural, que possa ser usada temporaria
ou permanentemente como parte de um sistema que trate, melhore ou substitua qualquer
tecido, 6rgao ou funcao do corpo. A Figura 2 ilustra alguns tipos de biomateriais. O
termo é utilizado para descrever materiais empregados na fabricacdo de implantes, pré-
teses, marca-passos, entre outros dispositivos [15,30]. Para ser um biomaterial, ele deve
ser apto de ligar-se com os sistemas biolégicos, a fim de tratar, expandir ou substituir
tecidos, 6rgaos ou fungoes do organismo. O biomaterial diferencia-se, em especial, por
sua composicao quimica, fisica, mecanica e biocompativel, tornando viavel sua utilizacao
no corpo humano [15,31,32]. A Figura 2 ilustra aplicacoes e alguns tipos de biomateriais

que sao usados atualmente.
» > 4
W /1 |]
N 7 |/
Y

Substituicao Substituicdo de Valvulas Prétese de vaso
articular quadril cardiacas sanguineo

s <

Substituigdes Lente de Implantes Dispositivos de
cocleares contato dentarios reparacéo tecidual

Figura 2: Representagio ilustrativa de dispositivos médicos que podem ser considerados biomateriais,
mostrando sua representatividade em diversas dreas de atuagdo [33].

Os biomateriais existentes sdo obtidos a partir de duas origens: natural e sintética.
Podem ser naturalmente extraidos de uma gama de seres vivos, desde bactérias a mamife-
ros. Sao nomeados de autdégenos: que tem origem no préprio paciente; alégenos: que teve
origem em local diferente daquele onde se encontra atualmente (exemplo: um doador);
ou xendgenos: 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, polimeros, cerami-
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cos e compositos, tendo como principais exemplos os carbonatos de célcio e fosfatos de
célcio [15,16,34].

Os biomateriais necessitam exercer sua fun¢ao estrutural sem causar efeitos inconveni-
entes, apresentando desempenho bioldgico andlogo ao tecido ou 6rgao que vao substituir.
A bioatividade, biocompatibilidade e biofuncionalidade sdo caracteristicas fundamentais
para a definicdo e caracterizagao de um biomaterial, pois garantem sua eficacia e seguranca
em aplicacoes médicas. Juntas, essas trés caracteristicas garantem que um biomaterial
possa ser utilizado de forma segura e eficaz, promovendo a recuperacao e a funcionalidade
do tecido lesado, além de facilitar a integracao com o organismo humano [1,35-38].

+ Bioatividade

A bioatividade é a propriedade de certos materiais de interagirem com o ambiente
biolégico de maneira especifica. Ela é definida como a capacidade de um biomaterial
de formar tecido sobre sua superficie, criando uma interface continua que suporte as
cargas funcionais normalmente presentes no local da implantacao. Isso significa que,
além de promover a formacao de tecido, um biomaterial bioativo deve ser capaz de
manter sua integridade estrutural e funcional, cumprindo suas fung¢ées mecénicas
e biolégicas no organismo. Um caso comum de aplicagdo de bioatividade é o uso
de hidroxiapatita como revestimento em implantes dsseos, onde atua como uma
superficie bioativa que promove a sustentagao de osso recém-formado [1,38];

« Biocompatibilidade

A biocompatibilidade refere-se a capacidade de um material se interagir com o or-
ganismo sem causar efeitos adversos. Inicialmente, acreditava-se que um material
biocompativel deveria ser completamente inerte ao corpo humano, sem gerar qual-
quer resposta bioldgica. No entanto, essa visdo foi abandonada, uma vez que a
presenca de qualquer material no organismo sempre desencadeia algum tipo de re-
a¢do, que pode variar conforme o contexto, incluindo a aplicagdo do material [35].
Atualmente, biocompatibilidade é entendida como a habilidade de um material cum-
prir sua funcao pretendida no organismo, promovendo a incorporacao adequada no
hospedeiro sem causar efeitos sistémicos ou locais indesejaveis. Esse conceito en-
globa um conjunto de propriedades essenciais para o uso seguro dos materiais em
sistemas biologicos, incluindo a auséncia de toxicidade, carcinogenicidade, reacoes
alérgicas e inflamacgoes, além de garantir a estabilidade do material durante sua
aplicacao. Em resumo, materiais biocompativeis devem atuar em harmonia com os
sistemas vivos sem prejudicar o ambiente de interagao bioldgica [39,40];

+ Biofuncionalidade

A biofuncionalidade refere-se ao comportamento de materiais implantados no orga-
nismo e a sua capacidade de desempenhar func¢oes semelhantes as dos tecidos ou
estruturas que estao substituindo. Essa habilidade é crucial tanto para implantes
permanentes quanto temporarios, pois um biomaterial deve ser capaz de funcionar
adequadamente e interagir com o organismo hospedeiro durante o tempo neces-
sario. Os requisitos para que um material seja considerado biofuncional incluem
caracteristicas fisicas, quimicas, biolégicas e mecéanicas adequadas para cada apli-
cagao especifica. Por exemplo, na substituicao 6ssea, o material deve ser capaz de
transmitir e distribuir tensoes; em dispositivos como coragoes artificiais, controlar o
fluxo sanguineo; em cirurgias estéticas, preencher espacos; e em marca-passos, for-
necer estimulos elétricos. Para implantes 6pticos, 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
necessarias para a substituicao do tecido lesado. Materiais metalicos ou ceramicos
sao frequentemente utilizados para substituir tecidos duros, como ossos ou dentes.
Assim, a biofuncionalidade estd intimamente ligada a adequagao do biomaterial as
exigéncias funcionais do tecido a ser substituido, assegurando uma integracao eficaz
no organismo [41].

A classificagdo dos biomateriais pode ser realizada a partir de diferentes critérios, refle-
tindo tanto sua natureza quanto sua fun¢do no organismo. Do ponto de vista da origem,
distinguem-se biomateriais naturais, extraidos de organismos vivos, e sintéticos, produzi-
dos em laboratério ou por processos industriais. Considerando a composi¢ao quimica, sao
geralmente agrupados em metais e ligas, ceramicas, polimeros e compoésitos, cada qual
com propriedades fisico-quimicas especificas. Ja sob a perspectiva da resposta bioldgica,
consagrada nas definicoes de Hench e Williams, os biomateriais podem ser classificados
como bioativos, bioinertes ou biorreabsorviveis.

+ Bioativos

Materiais em que ocorrem ligagoes de natureza quimica entre material e tecido
0sseo. Esses materiais possuem a capacidade de formar tecido sobre a superficie de
um biomaterial e estabelecer uma interconexao capaz de suportar cargas funcionais.
Nestes casos, ha uma ligacao direta do biomaterial com os tecidos vivos, devido aos
ions, favorecendo uma ligagao bioldgica entre ambos. Os principais materiais desta
classe sao os vidros e vitroceramicas a base de fosfatos de céalcio, a hidroxiapatita e
os compostos de fosfato de célcio [41,42];

+ Bioinertes

Sao materiais menos susceptiveis a reacoes bioldgicas adversas, devido a sua maior
estabilidade quimica em comparagdao com outros biomateriais. Sao tolerados pelo
organismo, mas a formacao de tecido é minima, praticamente inexistente. De certa
forma, podemos mesmo dizer que nao provocam reac¢ao de corpo estranho em um
organismo, mesmo em contato direto com o tecido receptor. Alguns exemplos de
materiais bioinertes sdo o carbono, titdnio, alumina e zirconia [37];

» Biorreabsorviveis (ou biodegradaveis)

Materiais que apos certo periodo em contato com os tecidos acabam sendo degrada-
dos, solubilizados ou fagocitados pelo organismo. Mostram degradacao através da
diminuicao de tamanho e sao reabsorvidos in vivo, isto é, sao eliminados por rotas
metabodlicas do organismo. Estes compostos sao utilizados em tecidos que carecem
de um suporte temporario para sua recomposicao tecidual. Temos como exemplos
o fosfato tricalcio (TCP) e os vidros bioativos [1].

A classificacao dos biomateriais de acordo com a composicao quimica é de grande re-
levancia, pois permite correlacionar diretamente as propriedades intrinsecas do material
como resisténcia mecanica, estabilidade quimica, solubilidade, bioatividade e degradacao
com sua performance clinica. Essa abordagem facilita a sele¢ao racional de materiais para
cada aplicacdo biomédica, uma vez que diferentes composi¢oes conferem caracteristicas
distintas em termos de interagao com tecidos biolégicos, durabilidade em meio fisiolégico
e capacidade de integracao ao organismo. Além disso, a categorizacdo composicional
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estabelece uma base comparativa entre classes distintas de biomateriais, servindo como
referéncia para o desenvolvimento de novas geracoes de materiais hibridos ou multifun-
cionais. Dentre as diferentes composigoes existentes de biomateriais, recebem destaque:
metalicos, vidros, polimeros e cerdmicas. A Figura 3 mostra alguns exemplos destes
biomateriais.

a)

Figura 3: Exemplos de biomateriais: a) Implantes metdlicos [43]; b) Baldo polimérico utilizado como
stent coronério [44]; ¢) Enxerto 6sseo de vidro bioativo OSSPORE® [45] e d) Implantes dentarios de
zircdnia cerdmica [46].

Metalicos

Os biomateriais metalicos sdo amplamente utilizados na area médica devido as suas
propriedades mecanicas excepcionais, como alta resisténcia, rigidez, tenacidade e
resisténcia a fadiga e fratura. Eles sao principalmente usados em ortopedia, implan-
todontia e odontologia para substituir, estabilizar ou reforcar tecidos duros subme-
tidos a grandes cargas. Esses metais, como titanio, niébio e tantalo, se destacam
por sua biocompatibilidade, resisténcia a corrosao e capacidade de osteointegra-
cao [15,32,47]. Os biomateriais metalicos sdao divididos em trés classes principais:
ligas ferrosas (agos inoxidaveis), ligas a base de cobalto e ligas a base de titanio.
A biocompatibilidade desses materiais esta ligada a formacao de uma fina camada
de 6xido em sua superficie, que protege contra a corrosao fisiologica. Contudo, a
diferenga entre o modulo de elasticidade dos metais e dos ossos pode causar afrouxa-
mento dos implantes, problema minimizado por tratamentos de superficie e insercao
de poros [15,48,49]. Aplica¢des comuns incluem fixadores temporarios (parafusos,
placas) e proteses permanentes (quadril, joelho). Além da ortopedia, esses metais
sao usados em stents vasculares, marca-passos e odontologia, devido a sua durabili-
dade e resisténcia. Contudo, metais precisam de melhorias continuas para superar
limita¢oes como liberacao de ions toxicos e inflamagoes, mantendo sua relevancia
na biomedicina. O nidbio, em particular, ¢ um metal biorreativo que tem ganhado
destaque. Sua bioatividade pode ser melhorada por tratamento de superficie, o
que o torna uma alternativa promissora tanto como componente de ligas metélicas
ou quanto em sua forma pura. Estudos indicam que o niébio apresenta excelente
potencial em aplicagoes biomédicas devido a sua biocompatibilidade e resisténcia a
corrosao [48];

Polimeros

Os polimeros sao os materiais mais utilizados em aplica¢oes biomédicas. Sao materi-
ais que formam grandes cadeias compostas por muitas unidades repetidas. Os usos
dos materiais poliméricos sao mais diversos que os dos implantes metalicos, mas
sua evolugao nao ¢ tao grande. Suas caracteristicas tnicas sao: flexibilidade, alta
biocompatibilidade, facil manuseio, facilidade de producgao e custo razoavel. Apre-
senta diversas desvantagens em relacao aos biomateriais metalicos e ceramicos, tais
como: propriedades mecanicas inferiores, falta de adesao aos tecidos vivos e reacao
imunoldgica desfavordvel [48]. Os polimeros, naturais ou sintéticos, constituem a
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classe mais diversa de biomateriais, apresentando uma ampla gama de composicoes
e propriedades. Estes polimeros oferecem maior flexibilidade em termos de proces-
samento e modificacdo do que outros tipos de biomateriais, o que permite melhorar
os materiais ou adicionar novas propriedades e, portanto, uma variedade de utili-
zagoes [30]. Polimeros naturais sdo macromoléculas produzidas durante o ciclo de
crescimento dos organismos vivos, por reagoes catalisadas por enzimas e por reacoes
em cadeia de crescimento por monomeros, criados nas células por processos meta-
bélicos complexos. Polimeros sintéticos sao utilizados em aplicagoes biomédicas
porque suas propriedades podem ser controladas ajustando a rota de sintese. Pro-
priedades como cristalinidade, temperatura de fusao e transicao vitrea, massa molar
e formacao de grupos laterais dependem dos monomeros utilizados, iniciadores, adi-
tivos e condigoes de reagao [15,32]. As aplicagbes mais importantes dos polimeros
em ortopedia incluem suturas, tecidos, implantes ortopédicos, dispositivos de fixa-
¢ao, cimento 0sseo e componentes acetabulares para cirurgia de quadril. Entre os
materiais mais utilizados estao os polimeros fluorados como teflon, poliamidas, elas-
tomeros, silicones, poliésteres e policarbonatos [15]. Além disso, os polimeros podem
ser utilizados nos estados sélido, liquido e gel. Espera-se um forte crescimento no
mercado de biomateriais poliméricos, devido as suas caracteristicas de elasticidade,
flexibilidade, biocompatibilidade, inércia biolégica 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 0sseos, mas recente-
mente passaram a ser foco de pesquisas em engenharia de tecido désseo [50]. O
desenvolvimento dos vidros bioativos foi liderado pelo Professor Larry Hench, que
sintetizou composi¢oes de vidros contendo silica, fosfato, 6xido de calcio e sodio.
Até 1967, Hench concentrava-se em materiais vitreos e suas interagoes com radia-
¢ao nuclear [51]. Os vidros bioativos foram inicialmente criados para servir como
implantes e revestimentos [52]. A composi¢ao padrao desses materiais inclui SiO,,
Na,O, CaO e P5,0s5, sendo o Bioglass ®, em portugués biovidro (também conhe-
cido como 4555), foi a primeira formula amplamente estudada, composta por 45%
de SiO,, 24,5% de NayO, 24,5% de CaO e 6% de P,0s5, em percentual de massa
e foi assim que o biovidro foi concebido [34,51]. Os vidros bioativos e cerdmicas
podem ser aplicados na forma de granulos ou corpos porosos, tuteis para estimular
o crescimento 0sseo ou como revestimentos bioativos em implantes, onde uma forte
adesdo entre o 0sso e o biomaterial é necessaria. Esses materiais sao projetados
para restaurar ossos perdidos ou orientar o crescimento 6sseo em areas com defei-
tos [48]. Posteriormente ao sucesso dos vidros bioativos, eles foram amplamente
reconhecidos por sua capacidade de estimular o crescimento de células dsseas e se
ligar de forma estavel tanto a tecidos duros quanto a tecidos moles. Resultados
mostraram que apés a implantacao, esses vidros passam por reacoes especificas que
resultam na formacao de fosfato de calcio amorfo ou hidroxiapatita cristalina em
sua superficie, promovendo uma ligacao forte com o tecido ao redor, corroborando
com os primeiros testes que Hench conduziu [53, 54];

Ceramicas

Os biomateriais ceramicos sao menos propensos a causar reagoes bioldgicas adver-
sas, devido a sua estabilidade quimica superior em comparacao a outros materiais.
Exemplos comuns incluem carbono, alumina e zirconia. A alumina e a zirconia
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sao amplamente utilizadas em superficies de articulacoes artificiais sujeitas a fric-
¢ao, gracas a sua excelente resisténcia ao desgaste. As ceramicas sao quimicamente
muito estaveis, tornando-as altamente improvaveis de gerar uma resposta biologica
negativa [47,48,55,56]. A alumina policristalina de alta densidade e pureza é usada
em proteses de cabecga de fémur e componentes acetabulares. Suas principais carac-
teristicas sdo a estabilidade quimica, inércia bioldgica e elevada resisténcia a friccdo
e ao desgaste. Normalmente, a cabeca do fémur é feita de alumina, enquanto a ar-
ticulacao é de polietileno ou alumina. No entanto, a alumina tem limitacoes, como
baixa tenacidade e resisténcia a tracdo e a flexao, além de desafios dimensionais
relacionados ao raio de curvatura ideal. A zirconia surgiu como alternativa a alu-
mina por ter maior tenacidade. Sua estrutura monoclinica a temperatura ambiente
se transforma em estrutura tetragonal com o aumento da temperatura. A adicdo
de éxido de itrio (Y90O3) estabiliza a fase tetragonal a temperatura ambiente, e a
transformacao para a fase monoclinica cria um campo de tensdo compressivo que
bloqueia a propagacao de trincas. Isso confere a zirconia propriedades mecanicas
superiores e maior liberdade dimensional na produgdao de implantes [34,48,57]. As
ceramicas de um modo geral sao mais adequadas, em relacao aos metais, do ponto
de vista estético, de biocompatibilidade e de resisténcia quimica. Algumas cerami-
cas densas, como alumina e zirconia, possuem baixa porosidade e boa resisténcia
mecanica. Essas ceramicas sao utilizadas em reconstituicdo de cabeca de fémur e
em implantes dentarios [58]. Os biomateriais derivados de materiais cerdmicos, sao
frequentemente 6xidos, nitretos e carbetos, que possuem importantes propriedades
para biomateriais ortopédicos, como isolantes térmicos, alta resisténcia a altas tem-
peraturas e a ambientes abrasivos, quando comparados aos materiais metalicos e
poliméricos. Por serem de dificil fabricacao, esses materiais conferem baixa confia-
bilidade mecénica e alta densidade. Suas projecoes baseiam-se especificamente na
utilizagdo em implantes cirirgicos, préteses e orgaos artificiais, pois possuem uma
boa biocompatibilidade e favorecem uma melhor integragao éssea [49,56].

1.3 Bioceramicas de fosfato de calcio

Com a evolucao no campo de biomateriais, temos que as ceramicas de fosfato de cal-
cio (CaP) vém recebendo mais visibilidade entre as outras biocerdmicas por manifestarem
particularidades promissoras em relagao a habilidade de formagao de tecido 6sseo. Apesar
das diversas categorias de bioceramicas existentes, poucas sao usadas clinicamente, por
motivos de que para aplicagoes biologicas é necessario ser bioativo, bioinerte e biorreab-
sorvivel [59,60].

Os CaPs sao materiais bem fundamentados em aplicagoes com finalidade de cicatri-
zagao e reconstrucao ossea. Em geral, a caracteristica mais importante dos fosfatos de
calcio como biomateriais é a paridade com a parte inorganica da matriz 6ssea, apresentam
enorme similaridade cristalografica com a apatita dos ossos e dentes. As bioceramicas a
base de CaP amplamente conhecidas sao a hidroxiapatita (HA) e o beta fosfato tricalcico
(B-TCP), por possuirem alta biocompatibilidade, osteocondutividade e executar bem o
papel da osteoinducao e da osteointegracao quando aplicados in vivo. Esses atributos fa-
voraveis podem ser explicados pelo carater quimico destes materiais, por serem formados
em resumo por ions calcio e fosfato que contribuem efetivamente no equilibrio i6nico entre
o fluido bioldgico e a ceramica [61,62].
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1.3.1 Hidroxiapatita (HA)

A HA (Cayp(POy4)6(OH)s) esta entre os principais fosfatos de célcio, é um mineral
encontrado também no corpo humano, sendo constituido basicamente de calcio, fésforo
e oxigénio. A estrutura cristalina mais comum e estavel é do tipo hexagonal, ocorrendo
naturalmente nos tecidos duros e sendo formada por uma rede tridimensional de fons
de calcio e fosfato ligados por grupos hidroxila (OH™) como mostrado na Figura 4. Com
relagdo a simetria é do grupo espacial P63/m caracterizada por trés eixos iguais, formando
um angulo de 120° entre si. Os parametros de rede tipicos para a HA estequiométrica é
a="b=0,9423 nm e ¢ = 0,6875 nm [63-65].

© OH

Figura 4: Representacio esquemética da estrutura cristalografica da hidroxiapatita (Caio(PO4)s(OH)2).
As esferas azuis correspondendo aos fons calcio (Ca), amarelas indicando os 4tomos de fésforo (P), verme-
lhas representando os d&tomos de oxigénio (O) e os grupos hidroxila (OH™) sdo mostrados em verde [66,67].

A razao Ca/P na HA é de 1,67 em circunstancias ideais, visto que quanto mais pré-
ximo deste niimero maior a pureza e estabilidade quimica do material. Essa proporcao
é considerada importante para manter a estabilidade e as propriedades bioloégicas da HA
no corpo humano [64,65]. O indice de cristalinidade é um valor que depende do material
que estd sendo estudado, mas em relagdo a HA calcinada (termicamente tratada), temos
que esse valor de cristalinidade ¢ maior [68-70].

1.3.2 B-fosfato tricalcico (B-TCP)

E um dos biomateriais mais estudados atualmente, pois detém mais estabilidade qui-
mica em comparacao com outros tipos de fosfatos. Este material tem uma elevada biocom-
patibilidade, é um excelente osteocondutor e ¢ naturalmente reabsorvido pelo corpo vivo.
Por essas razoes e por apresentar composicao quimica tao préxima ao do tecido ésseo, o
B-TCP estd se sobressaindo em implantes de reparagao de defeitos e de reconstrucao do
tecido Gsseo [61,71,72].
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O [B-TCP pertence ao grupo espacial R3c de simetria romboédrico/hexagonal com
célula unitaria a = b = 1,0439 nm e ¢ = 3,7375 nm. Essa ceramica possui sua formula
quimica (Cag(POy)s e cada célula unitaria contém 21 unidades dessa mesma férmula,
podemos observar a representacao dessa célula na Figura 5 [58,60, 73].

Figura 5: Representacio esquematica da estrutura cristalografica do S-fosfato tricélcico Caz(POy)s.
As esferas azuis correspondendo aos fons célcio (Ca), amarelas indicando os dtomos de fésforo (P) e as
vermelhas representando os atomos de oxigénio (O) [74].

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

1.3.3 Meétodos de obtencao dos fosfatos de calcio

A sintese dos fosfatos de célcio pode ser por diferentes formas, que variam conforme
o tipo de método ou matéria prima que sera usada. Entre os métodos sintéticos mais co-
nhecidos destaca-se a precipitagdo via imida, que consiste em reagoes em solucao aquosa
entre sais de cdlcio e fésforo, com controle de pH e temperatura [76,77]. Nesse processo,
utiliza-se comumente o nitrato de célcio tetrahidratado (Ca(NOs)y-4H50) como fonte de
calcio, e fosfato de amonio ((NH4)oHPO4) como fonte de fésforo. A solugdo de fosfato
é adicionada gradualmente a solucao de calcio sob agitagdo constante, mantendo o pH
em torno de 10-11 por meio da adicdo de NH4OH; nessas condigoes, ocorre a precipita-
¢ao da hidroxiapatita [78]. Também é frequentemente aplicado o método sol-gel, pois
possibilita a mistura em nivel molecular dos precursores e produz materiais com elevada
homogeneidade e pureza, sendo ideal para a obtencao de p6s ultrafinos [77].
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Além desses métodos sintéticos, também é possivel obter hidroxiapatita ou S-TCP
por rotas de origem natural. Nesse caso, materiais biolégicos como ossos de animais,
escamas de peixe ou cascas de ovos sao tratados para remocgao da matéria organica e
posteriormente calcinados, resultando em hidroxiapatita e/ou 5-TCP com composigao
semelhante ao mineral natural [76,79].

A obtencao dos fosfatos de calcio, hidroxiapatita e S-TCP realizada a partir de ossos de
peixes, especialmente a partir da tildpia da espécie Oreochromis niloticus de patente (PI
0506242-0), sao uma fonte alternativa para a obtencao de CaPs, apresentando vantagens
em relagado a outros métodos [3]. O processo de obtencao de hidroxiapatita a partir de
ossos de peixe geralmente envolve a remogao da matriz organica por meio de tratamentos
térmicos e quimicos, seguida por processos de purificacao e cristalizacdo. A utilizacao
de ossos de peixe como fonte de HA e S-TCP pode ter vantagens econdmicas, ja que
a producdo 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 tilapia tem mostrado resultados promissores em estudos de
comportamento biolégico. Em um estudo com ratos, por exemplo, foi observado que o
implante de hidroxiapatita obtida a partir deste material estimulou a formagao de tecido
6sseo, apresentando resultados semelhantes aos obtidos com hidroxiapatita sintética. Ou-
tros estudos tém demonstrado a eficacia dessa HA a partir da tilapia no tratamento de
defeitos dsseos em diferentes regives do corpo, como mandibula, cranio e fémur [3,10,13].

A obtencao da hidroxiapatita por sintese quimica pode gerar residuos toxicos e deman-
dar um grande consumo de energia, o que pode impactar negativamente o meio ambiente.
Porém, ha alternativas mais sustentaveis, como a obtencao de hidroxiapatita a partir de
residuos de origem animal, como os ossos de tilapia, podendo contribuir para a reducao do
desperdicio de recursos naturais e para o desenvolvimento de praticas mais sustentaveis
na area da satde [34].

1.3.4 Aplicacoes da HA e B-TCP

A HA e o 5-TCP sao largamente usados como biomaterial em decorréncia da sua
biocompatibilidade e a aptidao de ser integrada ao tecido 6sseo. KEsses materiais sao
atéxicos e nao ocasionam reacgodes prejudiciais quando implantadas in vivo. Esses CaPs
sao utilizados também na produgao de suportes porosos (scaffolds) para o crescimento de
células e tecidos, por possuir a capacidade de interagir com as células 6sseas, promovendo
a regeneracao Ossea [81]. Esses materiais tém sido estudados e utilizados em diversas
aplicagoes biomédicas:

o A hidroxiapatita é amplamente utilizada em enxertos 6sseos na ortopedia e odon-
tologia, devido a sua capacidade osteocondutora e osteointegrativa. Também é em-
pregada como revestimento de implantes metalicos, favorecendo a integracao com
0 0sso. Além disso, tem aplicacdo na regeneracao periodontal e em préteses denta-
rias, por apresentar bioatividade e composicao quimica semelhante a da dentina e
do esmalte. Outro uso relevante é como suporte para o carreamento de farmacos,
permitindo a liberagao controlada de medicamentos [82];

« O B-TCP, por sua vez, destaca-se por ser mais reabsorvivel que a hidroxiapatita,
o que o torna indicado em enxertos temporarios, nos quais se deseja a substituicao
gradual pelo tecido 6sseo natural. Também é utilizado no preenchimento de defeitos
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6sseos em cirurgias ortopédicas. Além disso, é comum sua aplicacdo em formula-
goes bifasicas com hidroxiapatita, conhecidas como bioceramicas bifésicas (BCPs),
que combinam a reabsorcao do S-TCP com a estabilidade da HA, otimizando o
processo de regeneracao éssea [83]. Em sintese, a HA e o S-TCP obtidos a partir
de ossos de peixe representam uma alternativa viavel e promissora para a producao
de biomateriais com propriedades osteointegrativa e bioativas [84].

1.3.5 Ceramicas bifasicas de fosfato de calcio (HA:5-TCP)

As cerdmicas bifésicas de fosfato de calcio (BCP), compostas por diferentes proporgoes
de hidroxiapatita (HA) e [-tricalcio fosfato (8-TCP), tém recebido crescente atengao
nas ultimas décadas como substitutos ésseos sintéticos devido a sua composi¢ao quimica
semelhante & fase mineral do tecido dsseo e a sua reconhecida biocompatibilidade [37]. A
combinacao das duas fases cristalinas confere ao material caracteristicas intermediarias
entre a elevada estabilidade estrutural da HA e a solubilidade controlada do S-TCP,
permitindo ajustar a cinética de reabsorcao e a formagao de novo osso de acordo com a
aplicacao clinica desejada [1].

A razao HA:B-TCP é considerada uma variavel critica para modular a resposta biol6-
gica. A HA apresenta elevada cristalinidade, baixa solubilidade fisiolégica e capacidade
de manter volume a longo prazo, sendo particularmente indicada em situagoes clinicas
nas quais a estabilidade dimensional é fundamental, como em elevacao de seio maxilar ou
reconstrucao de cristas alveolares finas. Por outro lado, o S-TCP possui dissolu¢do mais
rapida, liberando fons céalcio e fosfato que favorecem a osteogénese, além de facilitar a
substituicao progressiva do enxerto por osso neoformado. Assim, ao associar estas fases,
o BCP permite criar um balango entre manutencao volumétrica e taxa de remodelacao,
algo dificil de alcangar com o uso isolado de uma tnica fase [85].

Na area da implantodontia, ensaios clinicos randomizados e estudos multicéntricos
recentes demonstraram a eficicia do BCP como substituto 6sseo em procedimentos de
levantamento de seio maxilar. Em protocolos comparativos com enxertos xendgenos ou
alégenos, o BCP em proporgoes de 60/40 e 70/30 (HA/S-TCP) mostrou taxas de for-
macao Ossea similares, além de manutencao satisfatéria do volume enxertado apds seis
a nove meses de cicatrizacao [86,87]. Estudos longitudinais apontam que embora a HA
predomine na manutencao volumétrica, a presenca de 30 a 40% de S-TCP é suficiente
para estimular maior atividade osteoclastica e acelerar o processo de remodelagao Ossea.
Em contrapartida, composigoes mais ricas em -TCP, como 30/70, apresentam reabsor-
¢ao mais acentuada, sendo indicadas quando hé envelope ésseo adequado e expectativa
de regeneragao rapida [85].

Outro campo de aplicagdo em expansao ¢é a cirurgia da coluna, particularmente em
artrodeses lombares (PLF, TLIF e ALIF). Ensaios clinicos controlados publicados entre
2024 e 2025 demonstraram que o uso de BCP de topografia submicrométrica, com propor-
¢oes em torno de 60/40, resulta em taxas de fusao dssea comparaveis ao enxerto autélogo,
considerado padrao-ouro [88-90]. O grande beneficio clinico reside na eliminagao da mor-
bidade do sitio doador e na reducao do tempo cirtrgico. Nestes cendrios, o equilibrio
entre HA e S-TCP mostrou-se determinante: enquanto altas fracoes de S-TCP aceleram
a incorporacao, pode haver perda precoce de volume e instabilidade do segmento, algo
indesejavel em fusoes vertebrais. Por isso, composi¢oes intermediarias tém se consolidado
como as mais adequadas.

No contexto dos defeitos criticos em ossos longos e aplicagoes ortopédicas em geral,
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BCPs com maior teor de S-TCP sao preferidos por promoverem remodelagdo mais rapida.
Estudos pré-clinicos em modelos animais confirmam que scaffolds contendo 70% de S-TCP
apresentam degradacao acelerada e substituicao progressiva por tecido 6sseo vascularizado
[91,92]. A reabsorcao controlada do S-TCP estimula a liberacao local de fons de célcio,
que participam da sinalizacao osteogénica. Contudo, em defeitos sujeitos a maior carga
mecéanica, recomenda-se fracao maior de HA de modo a evitar colapso prematuro do
enxerto [37].

Avancos recentes também ocorreram no campo da biofabricacao de scaffolds persona-
lizados. Técnicas de impressao 3D por extrusao ou litografia por estereolitografia (SLA)
permitiram produzir estruturas com elevada interconectividade porosa, adequadas para
vascularizacao e deposicao ossea. Nestes casos, o BCP é frequentemente combinado a
polimeros naturais ou sintéticos, como coldgeno, gelatina metacrilada (GelMA) ou poli-
lactideo (PLA), resultando em compdésitos hibridos 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 regeneracao
em defeitos segmentares, promovendo nao apenas a formagao de osso, mas também vas-
cularizagdo robusta [85].

Outra aplicacdo em expansao refere-se ao revestimento de superficies metélicas. O
recobrimento de implantes de titanio ou zirconia com camadas finas de BCP tem se
mostrado eficaz para acelerar a osteointegracao. Nestes casos, a escolha da proporcao entre
HA e B-TCP também é relevante. Revestimentos com maior fracdo de HA favorecem a
estabilidade da camada e a durabilidade do implante, enquanto a incorporacao de 3-TCP
contribui para liberar ions bioativos na interface osso-implante, modulando a resposta
celular inicial [87].

As aplicagoes recentes das ceramicas bifdsicas de fosfato de cdlcio demonstram que a
versatilidade do material depende essencialmente da propor¢ao HA /S-TCP. O predominio
da HA garante estabilidade volumétrica a longo prazo, crucial em situagoes que exigem
manutencao estrutural, enquanto o aumento do teor de S-TCP favorece reabsor¢do mais
acelerada e substituicao dinamica por tecido d6sseo. Proporgoes intermediarias, como
60/40 ou 70/30, tém se consolidado em diversas areas por proporcionarem equilibrio ade-
quado entre remodelacao e estabilidade. A incorporacao de tecnologias emergentes, como
bioimpressao 3D, dopagem com fatores bioativos e revestimentos hibridos, expande ainda
mais o potencial translacional dos BCPs, consolidando-os como materiais estratégicos na
regeneragao dssea contemporanea [1,37,86].

Composicoes ricas em HA, como 70:30, destacam-se pela maior estabilidade volumé-
trica e pela previsibilidade de manutencgao estrutural em procedimentos de levantamento
de seio maxilar, enquanto proporcoes intermediarias, como 60:40, oferecem equilibrio entre
reabsor¢ao e neoformacao 6ssea, mostrando-se eficazes tanto em implantodontia quanto
em artrodeses vertebrais. Por sua vez, composi¢oes mais ricas em [S-TCP, como 30:70,
apresentam degradagao mais acelerada e favorecem a substituicao dindmica por osso vital,
sendo indicadas em situagoes em que ha suporte 6sseo adequado e interesse em remode-
lagao rapida. Além disso, estudos experimentais demonstram que a modulacdo da razao
entre as fases impacta diretamente a atividade osteoclastica e a liberacao de ions bioati-
vos, influenciando a cinética da regeneracao d6ssea. Dessa forma, a proporgao HA /5-TCP
pode ser considerada um parametro de engenharia biomaterial estratégica, cuja escolha
deve ser orientada tanto pelas condi¢oes do defeito quanto pelos objetivos clinicos a longo
prazo [85,86].
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1.4 Pentoxido de nidbio

O niébio (Nb) é um metal que possui propriedades fisicas e mecénicas, como o alto
ponto de fusdo, resisténcia mecanica e resisténcia a corrosao. Esses atributos o trans-
formam em um promissor insumo para biomateriais. Embora biocompativel, apresenta
desafios industriais devido a sua reatividade quimica elevada e elevado ponto de fusdo,
exigindo técnicas de processamento que encarecem a sua produgao [58,93,94]. Apesar do
seu potencial, o nimero de estudos cientificos sobre o nidbio é expressivamente inferior
em comparagao com outros metais.

Em contraste, o pentéxido de niébio (NbyO5) que é obtido a partir do nidbio, oferece
vantagens significativas, ele é mais estavel, demonstra elevada biocompatibilidade e resis-
téncia a corrosao, o que favorece seu uso em implantes e compésitos. Além disso, pode ser
sinterizado em atmosfera aberta, possui ponto de fusao inferior ao do metal niébio puro, é
menos reativo, o que facilita seu manuseio e permite um facil processamento por moagem
de alta energia e outras técnicas mecanicas. Essas caracteristicas tornam o pentoxido
de nidbio especialmente interessante para a producao de biocompoésitos com fosfatos de
célcio, como a HA e o 8-TCP [58,94-96].

O pentéxido de niébio (NbsOj) pertence ao grupo espacial P2. A estrutura cristalina
do NbyOj5 é constituida, em sua maior parte, por octaedros NbOg, nos quais as ligacoes
Nb-O sao relativamente fracas. Sua célula unitaria é definida com os parametros de rede
tipicos de a = 2,038 nm, b = 0,3824 nm e ¢ =1,936 nm. Podemos observar a representacao
dessa célula na Figura 6, as esferas em vermelho representam os dtomos de oxigénio (O),
jé as brancas evidenciam os atomos de niébio (Nb) [63,97,98].

Figura 6: Representacio esquemdtica da estrutura cristalografica do pentéxido de niébio NboOs. As
esferas vermelhas correspondendo aos dtomos de oxigénio (O) e as brancas indicando os dtomos de niébio
(Nb) [97,98].
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1.5 Compoésitos

Um compodsito é uma classificacao de material que contém duas ou mais fases em es-
calas macro ou microscopicas, mas nao em nivel atdomico. O objeto central da produgao
de materiais compdsitos é unir diferentes materiais para criar um unico material com
atributos que superam as dos componentes originais. Normalmente, uma dessas fases
é descontinua, mais rigida e resistente, sendo conhecida como reforco, enquanto a fase
mais fraca e continua é chamada de matriz [15,34,58]. Em certos casos, devido a inte-
racoes quimicas ou a efeitos de processamento, uma fase adicional chamada de interfase,
se forma entre o reforco e a matriz. De modo separado, cada material possui suas carac-
teristicas Unicas, mas quando combinados, formam um composito com um conjunto de
caracteristicas que, particularmente, é dificil alcangar [99].

As propriedades de um compodsito dependem das qualidades dos componentes e da
geometria e distribuicao das fases. Um parametro importante na produgao de compositos
é a fragdo volumétrica do reforco. A distribuicdo do refor¢co determina a uniformidade
do material. Quanto menos uniforme for essa distribuicao, mais heterogéneo o compoésito
serd, aumentando o risco de falhas nas dreas mais frageis [30,34]. A Figura 7 apresenta
as diferentes classes de materiais que podem compor um compésito.

Polimeros

Materiais
compositos

Elastdbmeros Vidros

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

O refor¢co ou modificador pode ser adicionado em forma de fibras ou particulas com
variados objetivos, como aprimorar atributos mecéanicos, aumentar a taxa de degradacao,
melhorar a biocompatibilidade e a bioatividade, ou ainda, controlar a liberacao de me-
dicamentos ou fatores de crescimento incorporados aos dispositivos [30]. A combinacao
de materiais é uma alternativa para superar limitagoes nas caracteristicas (mecénicas,
fisicas e biolégicas) que cada componente possui isoladamente, tornando-os adequados
a novas aplicacoes, inclusive na engenharia de tecidos. Como muitos dos tecidos huma-
nos sao compositos reais, esses materiais sao explorados para a reconstrucao de tecidos,
dado que o principal objetivo da engenharia de tecidos é a recuperagao, manutengao ou
aprimoramento das fungoes teciduais. Existem diversas maneiras de formar compésitos
biomateriais, com destaque para associagoes metal-ceramica, a qual serd explorada no
trabalho [31].
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1.5.1 Compésitos de fosfato de calcio e pentéxido de nidbio

A incorporacao de pentéxido de niébio (NbyOs) em ceramicas bifasicas de fosfato de
célcio (BCP, constituidas por hidroxiapatita e S-TCP) tem sido investigada como uma
estratégia para melhorar propriedades estruturais e, ao mesmo tempo, manter ou até po-
tencializar a resposta bioldgica desses biomateriais. Em compdsitos de BCP adicionados
de NbyO5 e submetidos a sinterizacao na faixa de 1000-1150 °C, observou-se a formagao de
fases niobato-calcicas, como CaNby;Og € PNbgOss, coexistindo com S-TCP residual. Essa
configuracao trifasica foi correlacionada com aumento de densidade, dureza e resisténcia
a compressao, sem prejuizo da bioatividade e da biocompatibilidade, tanto em ensaios in
vitro quanto em modelos animais [10,12]. Estudos com BCP de origem biolégica obtida
de ossos de peixe, também mostraram que a adi¢do de NbyOj5 seguida de sinterizacao
otimizada resultou em microestruturas mais densas e com melhor desempenho mecanico,
enquanto em defeitos criticos de calvaria de rato houve integracao tecidual satisfatoria e
formacao 6ssea progressiva, sugerindo que a presenca das fases niobato nao compromete a
osteocondugao do compésito [12]. Resultados quantitativos indicaram ganhos expressivos
em propriedades fisico-mecanicas, com aumento de ~17% na densidade, ~66% na micro-
dureza Vickers e ~180% na resisténcia a compressao em comparacao ao BCP sem Nb,yOs,
confirmando o papel do nidbio como agente densificante e refor¢cador da matriz [10].

Do ponto de vista biolégico, o niébio pode atuar tanto por dopagem direta da hidro-
xiapatita quanto pela presenca das fases niobato-calcicas no compésito. Estudos com HA
dopada com Nb em escala nanométrica relataram citocompatibilidade elevada e aumento
da atividade de fosfatase alcalina, sugerindo efeito positivo na diferenciacao osteoblés-
tica e no estimulo a osteogénese [9]. Em outra linha, a sintese de CaNbyOg por sol-gel
demonstrou promover a formacao de hidroxiapatita em contato com fluidos simulados,
evidenciando sua contribuigdo para a bioatividade superficial [100]. Esses achados refor-
cam a ideia de que o niébio, além de modificar a microestrutura e a resisténcia mecanica
da BCP, também pode desempenhar papel ativo na modulagao celular e no favorecimento
da neoformacao dssea.

A rotas tipicas envolvem moagem e mistura de BCP com NbyOs, compactacao sob
altas pressoes (~350-650 MPa) e posterior sinterizacao controlada, em que a tempe-
ratura e o tempo determinam o balanco entre S-TCP remanescente e a formagao de
CaNbyOg/PNbgOy; [10,13]. Além dos blocos e granulos, também foram explorados revesti-
mentos de hidroxiapatita dopada com Nb sobre ligas metalicas como TigAl,V, produzidos
por processamento assistido por micro-ondas. Esses revestimentos resultaram em cama-
das mais densas e cristalinas, com maior resisténcia a corrosao e evidéncias de atividade
antibiofilme, apontando uma rota promissora para aplicagoes em implantes metélicos [13].

De modo geral, os comp6ésitos BCP /NbyOj5 apresentam desempenho mecénico superior
ao BCP convencional, ao mesmo tempo em que mantém citocompatibilidade e osteocon-
ducao adequadas. As fases niobato-calcicas formadas durante a sinterizacao parecem nao
apenas contribuir para a estabilidade estrutural, mas também favorecer a formacao de
apatita em meio fisiologico e estimular respostas osteoblasticas, o que posiciona esse tipo
de compoésito como candidato promissor para aplicacoes em regeneracao 6ssea e implantes
estruturais em dreas sujeitas a maior exigéncia mecénica [10,13].

35



1.6 Metalurgia do pé

A metalurgia do p6 é um conjunto de técnicas de processamento de materiais, que
se fundamenta na fabricacdo de pecas, comecando com a compactacao de pods, sendo
esses metalicos, ceramicos ou compositos e em seguida aplicando tratamento térmico
(sinterizagao) para obtencao de pegas sélidas para diversas finalidades [101,102].

Em resumo, o processo comega com a preparacao dos poés, depois sao moldados por
compactagao mecanica (uniaxial) em um molde com uma geometria pré-definida e em
seguida, essa peca ¢ submetida a uma sinterizacao, uma etapa térmica que viabiliza a co-
alescéncia das particulas, resultando em um material s6lido. Esse método é vantajoso na
fabricacdo de componentes com geometrias mais complexas, pois é possivel definir previ-
amente um molde. Além disso, é 1til no controle preciso de composi¢ao e microestrutura,
no contexto de biomateriais, a metalurgia do p6 tem sido amplamente utilizada na elabo-
racao de scaffolds porosos com composi¢do e propriedades ajustaveis, que sao essenciais
para a regeneracao tecidual que sdo mais dificeis de alcangar por métodos convencionais
de fundigdo ou usinagem [103].

1.6.1 Scaffolds

Os scaffolds sao estruturas tridimensionais com elevada porosidade e interconectivi-
dade, projetadas para atuar como suportes temporarios que facilitarda a regeneracao de
tecidos. A Figura 8 mostra uma ilustracdo de um scaffold. Em aplicagoes dsseas, essas
estruturas devem reproduzir as propriedades mecanicas e morfoldgicas do tecido natural,
além de apresentar composi¢ao bioativa onde gradualmente sdo degradados e substituidos
pelo novo tecido [104-106]. Os principais requisitos dos scaffolds incluem: biocompatibi-
lidade, biodegradabilidade controlada, porosidade adequada e resisténcia mecanica sufici-
ente para suportar o ambiente fisiol6gico. O tamanho desses poros (geralmente entre 100
e 600 pm) e a distribuicio também influenciam diretamente na resposta biolégica [106].
A metalurgia do pd, associada ao uso de space holders, tem se destacado como uma das
abordagens mais eficazes para a produgdo desses scaffolds ceramicos com morfologia e
propriedades otimizadas [107].

SCAFFOLD POROSO

o -

POROS INTERCONECTADOS

POROS

Figura 8: Esquema representativo da estrutura de um scaffold tridimensional com alta porosidade. O
circulo vermelho evidencia um poro, onde ele apresenta a interconectividade entre outros poros que é
fundamental para um scaffold de uso para biomaterial [108].

36



Os scaffolds surgiram da limitacao de tratamentos convencionais em casos de grandes
perdas 6sseas, fraturas criticas ou defeitos congénitos, onde o corpo nao consegue promover
a regeneragao adequada sem suporte. Assim, o desenvolvimento de scaffolds bioativos e
biodegraddveis tem se tornado uma das principais técnicas na medicina regenerativa [109].

1.6.2 Space Holder

O método de space holder se resume na adigdo de particulas porogénicas (ou seja, um
agente formador de poros) ao p6 compoésito antes de realizar a compactagao deste mate-
rial para obter o scaffold cru. Essas particulas irdo atuar como moldes temporarios dos
poros desejados, esse agente formador é eliminado decorrente de decomposi¢ao térmica
nesse caso, deixando cavidades/poros/buracos na estrutura apoés a sinterizagao completa,
da peca [110,111]. Podemos observar detalhadamente essas etapas da técnica na repre-
sentacgao esquematica na Figura 9. A escolha do agente porogénico pode variar bastante e
depende de diversos fatores desse fabricador de poros: a granulometria que é a dimensao
dessa particula; a estabilidade térmica dele e facilidade de remoc¢ao quando submetido a
sinterizacao, sempre preservando a pega final [112,113].
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Figura 9: Esquema representativo da técnica de space holder para confeccionar um scaffold poroso.
Na primeira etapa a mistura da matéria-prima em p6 com o agente formador de poros, posteriormente
a compactacido deste material e por fim o aquecimento dessa pecga para remover o agente espagador
formando assim um arcabougo poroso [110].

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

1.6.3 Compactacao

A compactagao por prensagem é uma das etapas fundamentais no processamento
de obtencao de scaffolds por metalurgia do pd, permitindo a formacao inicial da peca
com coesao mecanica suficiente para suportar a manipulacao e os tratamentos térmicos
posteriores [103,116]. Na Figura 10 é representado um esquema bésico de uma matriz
metalica para uso no sistema de prensagem uniaxial, esse sistema é composto por trés
partes principais:

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

2. Puncao inferior: acoplada e fixa, consiste numa base metalica que se encaixa
na matriz pela parte inferior dela, serve como suporte para a mistura de pds du-
rante a compactacao e possui uma pequena elevagao para facilitar a ejecao da peca
compactado posteriormente;

3. Puncgao superior: uma haste de metal, parte mével do sistema responsavel por
aplicar pressao verticalmente no p6 dentro da matriz promovendo a compactacao
do corpo verde [117].

MATRIZ (MOLDE)

PUNGAO SUPERIOR
(I-IASTE DE METAL)

PUNGAO INFERIOR
(ACOPLADA E FIXA)

Figura 10: Esquema da montagem do sistema de prensagem uniaxial, composto por matriz metélica,
puncao inferior fixa e puncao superior responséavel pela aplicagdo da pressdo [117].
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A prensagem uniaxial é uma das técnicas mais utilizadas na conformagao de corpos
verdes a partir de pds ceramicos, devido a sua simplicidade, facil reproducao e baixo
custo. Seu uso adequado contribui para a obtenc¢ao de um scaffold com boa integridade
mecanica, porosidade planejada e morfologia adequada para uso na regeneragao dssea
[118]. A mistura de pds a partir da técnica de space holder é colocada nesse molde
rigido e comprimido por meio de uma puncao que aplica for¢a em uma tinica direcao, essa
pressao aplicada geralmente varia de 50 a 300 MPa, em especifico para materiais ceramicos.
Durante o processo de prensagem, as particulas de pd sofrem rearranjos e deformagoes
localizadas, o que resulta na reducao do volume total e no aumento da coesao entre as
particulas [101,102]. A Figura 11 ilustra as etapas deste processo.

PO SOLTO
PO COMPLETAMENTE
COMPRIMIDO SCAFFOLD
COMPACTADO
H I I I "CORPO VERDE"
COMPRESSAO B
DO PO EJECAO DA PECA

Figura 11: Etapas do processo de prensagem uniaxial: inser¢do do pé na matriz, compressdo mecinica,
formagdo do corpo compactado e eje¢do da pega, resultando no scaffold ou corpo verde [102].

Pressoes muito elevadas podem levar a fratura das particulas ou a deformagao indese-
jada dos space holders, o que compromete a porosidade final da estrutura [110]. Por outro
lado, pressoes insuficientes resultam em um corpo verde com baixa resisténcia mecanica
e compactacao desigual, dificultando o manuseio e comprometendo a sinterizacao sub-
sequente [103]. Assim, a compactagao por prensagem, quando devidamente controlada,
permite a producao de scaffolds ceramicos com formato definido, boa resisténcia inicial e
porosidade planejada. Essa etapa, combinada a sinterizagao posterior, resulta em estru-
turas tridimensionais que aliam desempenho mecanico a funcionalidade bioldgica, sendo
especialmente eficaz na fabricacdo de scaffolds baseados em hidroxiapatita e [-fosfato
tricalcico [118,119].

1.6.4 Sinterizacao

A sinterizagao é a etapa térmica apds a compactacao dos pos, responsavel pela conso-
lidacao do corpo verde. Esse processo ocorre a temperaturas abaixo do ponto de fusao do
material, promovendo o crescimento de pescogos entre os graos, a reducao do tamanho dos
poros e o aumento da resisténcia mecénica da pega [103,120]. Ao contrério de componentes
densos, o objetivo na sinteriza¢ao de scaffolds ndo é a maxima densificagdo. A densificacao
parcial é, portanto, intencional, pois permitem obter resisténcia mecanica moderada com
alta porosidade funcional, um equilibrio entres essas duas propriedades [101,121,122]. A
Figura 12 exemplifica o fendmeno de contorno de grao e suas etapas durante a sinterizacao
do material.
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Figura 12: Evolugdo microestrutural durante a sinterizacio: (1) formacao dos pontos de contato entre
particulas; (2) desenvolvimento de pescogos entre os graos; (3) presencga de poros intergranulares; (4)
defini¢ao dos contornos de grao e consolidagdo da microestrutura [102].

No caso de biomateriais ceramicos como a HA e o 8-TCP, o controle da temperatura
de sinterizacao é fundamental. Além disso, é necessario equilibrar a densificagdo com a
preservacao da porosidade, especialmente em scaffolds, nos quais a presenca de poros inter-
conectados é um requisito biol6gico essencial [123]. A sinterizacao de scaffolds cerdmicos,
como os de HA e -TCP, normalmente é realizada entre 1000 °C e 1250 °C, dependendo
da composigao, morfologia dos pés, agentes porogénicos utilizados e atmosfera (normal-
mente ar) [121,124]. Temperaturas acima de 1300 °C podem causar decomposi¢ao de
fases ou a formacao de produtos indesejados [125].
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CAPITULO 2

Materiais e Métodos

Este trabalho teve como objetivo produzir, por meio das técnicas de metalurgia do
po, e caracterizar scaffolds de fosfato de calcio com e sem adi¢ao de NbyOj5. Os fosfatos
de calcio naturais foram obtidos por meio dos processos de tratamento térmico e moagem
de ossos de peixe de tilapia. Para melhor compreendimento das etapas deste trabalho foi
organizado um fluxograma (Figura 13) com as amostras e técnicas experimentais as quais
foram submetidas, e serao explicadas ao longo deste capitulo.

o Etapa I - Producgao e caracterizagcao da matéria prima precursora

Primeiramente, foi realizada a producao dos materiais precursores de origem natu-
ral de ossos de peixe: (i) hidroxiapatita (HAp) e (ii) cerAmicas bifasicas naturais de
hidroxiapatita e S-TCP com duas proporgoes diferentes entre as duas fases - BCP19
e BCP30 e dos comerciais: (iii) hidroxiapatita sintética (HAs) e (iv) NbyOj cedido
pela CBMM. Os precursores foram calcinados e moidos (em p6), sendo a tempera-
tura de calcinacao de 900 °C para HAp, BCP19, BCP34 e HAs, e 1150 °C para o
NbyOs. Nos precursores de origem natural ha um processo intermediario entre a
calcinagdo e moagem, a selecao visual dos 0ssos, objetivando a remocao dos ossos de
coloracao escura. Os materiais foram caracterizados por diferentes técnicas, como
pode ser observado na Figura 13.

Etapa IT - Producgao e caracterizagao dos scaffolds de CaPs: HAp, BCP15,
BCP30 e HAs

A partir dos materiais precursores moidos e calcinados foram produzidos os scaffolds
de CaPs, utilizando a lactose como agente porogénico, e temperatura de sinterizacao
a 1070 °C. Os scaffolds, na forma de p6, foram caracterizados por diferentes técnicas,
como pode ser observado na Figura 13.

Etapa III - Producgédo e caracterizagao dos scaffolds de CaPs/Nb,Os5

A partir dos materiais precursores moidos e calcinados foram produzidos os scaffolds
de CaPs com adia¢ao de NbyOs, na proporcao de 1:1 (50:50%, em volume), também
utilizando a lactose como agente porogénico e temperatura de sinterizagao a 1070
°C. Os scaffolds, na forma de po, foram caracterizados por diferentes técnicas, como
pode ser observado na Figura 13.
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PROCEDIMENTOS
EXPERIMENTAIS

l |

ETAPA 1 ETAPA 2 ETAPA 3
Selegdo e caracterizagdo Confecgdo e caracterizagdo Confecgéo e caracterizagdo
dos precursores dos Scaffolds de CaPs dos Scaffolds de CaPs/Nb,Os
l l Sinterizagdo a Sinterizagdo a
. . . N 1070 °C 1070 °C
.Ofst.)s de peixe de Nb,O; (CBMM) HAs (h.ldr?)flapaﬂta
tilapia (HAp, BCP19 sintética) l l
e BCP34) l l
l Variagdo dimensional Variagdo dimensional
Tratamento térmico a Tratamento térmico
Calcinagéo a 1150°C 2900 °C l l
900 °C l l
l Densidade e porosidade Densidade e porosidade
DLS (Tamanho DLS (Tamanho
Moagem (obtengdo de particula) de particula) l l
do material em pd) J,
l l MEV MEV
DRX/Rietveld DRX/Rietveld l l
DLS (Tamanho
de particula) l
DRX/Rietveld DRX/Rietveld
l Raman FTIR-ATR l l
DRX/Rietveld
1 l FTIR-ATR FTIR-ATR
Raman l l
FTIR-ATR
l Raman Raman
Raman

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

2.1 Materiais precursores

Os fosfatos de célcio (CaPs) de hidroxiapatita (HAp - 100% HA), e os fosfatos de
calcio bifdsicos BCP19 (81% HA e 19% [-TCP) e BCP34 (66% HA e 34% -TCP) foram
produzidos a partir de ossos de tilapia da espécie (Oreochromis niloticus) com idade de
120 e 105 dias, respectivamente, sendo os BCPs com maior concentracao de 3-TCP prove-
nientes de peixes de menor idade [3,10]. Os peixes com idade de 390 dias foram utilizados
para a obtencao da amostra HAp. Os peixes foram fornecidos pelo Departamento de
Zootecnia (DZO) da Universidade Estadual de Maringd (UEM), Centro de Piscicultura,
localizado no Distrito de Floriano/Maringa. Os peixes foram criados em tanques rede na
Estacao Rio do Corvo do Campus Regional Diamante do Norte-DZO/UEM. Apoés fazer
a limpeza e secagem, os ossos foram calcinados a 900 °C por 8 horas, e entao moidos
no moinho de alta energia (Retsch, PM-100) por 4 horas a 300 rpm, utilizando vaso de
moagem e esferas de zirconia com razao, em massa, (esferas/p6 da amostra) de 6:1. O
pé de hidroxiapatita comercial (HAs) com pureza da ordem de 98% (Sigma Aldrich) foi
utilizado como material de controle. O pentéxido de ni6bio (NbyOs) na forma de pd,
doado pela Companhia Brasileira de Metalurgia e Mineragdo (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 polimoérficas, restando apenas a fase monoclinica
do grupo espacial P2/m. Na sequéncia, o material foi moido no moinho de alta energia
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por 1,5 horas a 300 rpm, utilizando um vaso de moagem e esferas de zirconia com razao,
em massa, (esferas/pé da amostra) de 6:1 [ [58,96].

2.2  Scaffolds produzidos de CaPs/Nb,O5

Os scaffolds foram produzidos de acordo com as técnicas da metalurgia do pé mis-
turando os pés de HAs, HAp, BCP19 e BCP34 com NbyO5 na proporc¢ao de 1:1, sendo
50:50% em volume. Os scaffolds serao denominados de HAs, HAp e os de BCP19 e BCP34,
passarao a ser denominados como BCP15 e BCP30, respectivamente. O motivo dessa mu-
danca se deu pela amostra BCP19 apresentar uma reducao da fase S-TCP de 19% para
~15%, enquanto a amostra BCP34 de 34% para ~30%. O mesmo passa a valer para os
scaffolds com adicao de pentoxido de nidbio, sendo nominados de HAsNbO, HApNbO,
BCP15NbO e BCP30NbO, respectivamente [58,126]. Apds a homogeneizagao da mistura,
o material foi moido no moinho de alta energia por 3 horas a 300 rpm, utilizando um vaso
de moagem e esferas de zirconia com razao, em massa, (esferas/pé da amostra) de 6:1.

Para a producao dos arcabougos porosos, ou scaffolds, foi utilizado o método space
holder no qual se adiciona particulas temporarias (formadoras de poros) ao p6 da matriz
ceramica, removidas na etapa de sinterizagdo [110]. Neste trabalho utilizou-se aglome-
rados esféricos de lactose monohidratada como particulas temporarias. Os pés de HAs,
HAp, BCP19, BCP34, HAsNbO, HApNbO, BCP15NbO e BCP30NbO foram mistura-
dos as particulas temporarias, homogeneizados por vibragdo mecéanica e posteriormente
conformados a 105 MPa em uma matriz metélica numa prensa uniaxial (Panambra, TEM-
POPRESS 2) em forma de discos com, aproximadamente, 7,8 mm de didmetro e 2,5 mm
de espessura. Na sequéncia, as amostras foram sinterizadas em um forno tubular a 1070
°C por 2 horas em atmosfera de ar. Apds a sinterizagdo, as amostras foram lixadas com
lixa de grao 400 até atingir uma espessura de 2 mm. As amostras sinterizadas foram
lavadas em banho ultrassonico por 10 min em acetona, alcool e dgua deionizada, respecti-
vamente, para eliminar residuos da sinterizagao e do lixamento. Os scaffolds foram secos
em mufla a 80 °C por 24 horas e mantidos em dessecador até a realizagao das medidas [58].

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

Figura 14: Etapa do processamento: pastilhas (discos) de fosfatos de cdlcio (CaP) e compdsitos
CaP/NboOj5 obtidas por mistura de pds e prensagem uniaxial.
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2.3 Caracterizacao dos materiais na forma de pé

A caracterizacao fisico-quimica dos materiais precursores, na forma de po, foi realizada
por difracao de raios X (DRX), espectroscopia no infravermelho via transformada de
Fourier com acessorio de refletancia total atenuada (FTIR-ATR) e Raman. A morfologia
e a distribuicdo de tamanho de particulas foram analisadas por microscopia eletronica
de varredura (MEV) e espalhamento dindmico de luz (DLS), respectivamente. Para as
analises de DRX e FTIR-ATR os scaffolds foram triturados em almofariz de dgata 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 zirconia, com uma razao de massa de bola
para po de 6:1.

2.3.1 Difracao de raios X e refinamento por Rietveld

As caracterizagoes estruturais a temperatura ambiente foram realizadas por DRX
utilizando um difratémetro (Shimadzu, XRD 7000) com fonte de radiagdo Cu Ka (A =
0,15418 nm) disponivel no Complexo de Centrais de Apoio a Pesquisa (COMCAP/UEM).
Os dados foram coletados em 40 kV, 30 mA no intervalo (26) entre 10 e 80°, com uma
taxa de varredura de 0,5° (26)/min, e incremento angular de 0,0104°. As fases foram
identificadas por comparagao com os padroes 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 (fracao 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 quimicos das bio-
cerdmicas. Os espectros foram obtidos em um espectrémetro de FTIR (Bruker, Vertex 70
V) acoplado ao acessério de ATR (Bruker, Platinum) equipado com cristal de diamante,
disponivel na infraestrutura do COMCAP-UEM. Cada espectro foi coletado entre 4000 e
400 cm~t com resolucdo de 4 cm™! sendo uma média de 128 varreduras.

2.3.3 Espectroscopia Raman

Os grupos quimicos presentes nos materiais também foram investigados por espec-
troscopia Raman, utilizando um espectrémetro Raman confocal (Bruker, Senterra) con-
figurado com laser de excitacdo em 532 nm e poténcia nominal de 20 mW focado na
superficie da amostra por uma objetiva de ampliacdo de 20x disponivel na infraestru-
tura do COMCAP-UEM. Cada espectro tem uma média de 20 varreduras, no intervalo

espectral de 4000 a 400 cm ™! com resolucdo de 4 cm ™!,

2.3.4 Microscopia eletronica de varredura
A morfologia dos pds precursores e a porosidade na superficie dos scaffolds foi avali-

ada por MEV por meio de um microscépio de varredura eletrénica (FEI/Thermo Fisher
Scientific, Quanta 250). As amostras foram revestidas com um filme condutor de ouro
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por pulverizagao em metalizador (Shimadzu, IC-50 Ion Coater) disponivel no COMCAP-
UEM.

2.3.5 Distribuicao de tamanho de particula

A andlise da distribui¢cdo de tamanho de particula (% de volume) foi realizada em
um analisador de particulas Dynamic Light Scattering - DLS (Malvern Instruments Ltd.)
disponivel no COMCAP-UEM. Para a anélise, as particulas de p6 de HAp, BCP19, BCP34
e NB5Os, foram submetidas a um banho ultrassonico em acetona por 5 min para minimizar
os efeitos de agregacao de particulas.

2.3.6 Variacao dimensional

A variacao dimensional foi obtida por comparacao entre a medida do didmetro da
amostra verde (antes da sinteriza¢do) e a medida do didmetro apds a sinterizagdo. As
medidas foram realizadas com um paquimetro digital (MTX, 316119) com precisao de £
0,02 mm. O valor da variagao dimensional corresponde ao valor médio de trés amostras.
A variagao dimensional foi calculada pela Equacao 1:

V(%) = (LF_LI

L ) x 100% (1)

Sendo:

o Vp é a variacao dimensional percentual;
o L; é a dimensao inicial (didmetro da pega a verde);

e Lp é a dimensao final (didmetro da pega sinterizada).

2.3.7 Densidade e porosidade aberta

A densidade e porosidade dos scaffolds foram determinados através do método de imer-
sao baseado no principio de Arquimedes [127]. Os scaffolds foram secos por 24 horas em
estufa a 80 °C e em seguida foram medidas as massas em uma balanga digital (Shimadzu,
AUW220D) utilizando o kit de acessérios Specific Gravity Measurement que acompanha
a balanca. Primeiramente, os scaffolds foram medidos secos para obter o mg (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 vacuo a ~10~2 Torr por 2 horas. O objetivo do sistema é a retirada do
ar que estd dentro dos poros abertos nas pastilhas, pois se o scaffold for simplesmente
imerso sob o liquido a pressao atmosférica, a pressao interna do ar nos poros pode difi-
cultar o preenchimento deles pelo liquido impedindo a precisao da medida. Sendo assim,
em seguida, a bandeja foi inundada com agua deionizada através do funil acoplado no
topo do dessecador, para depois ser retirado o recipiente com agua, ficando 30 minutos
em temperatura ambiente de 21 °C no dia da realizagdo do experimento. Podemos ob-
servar essa configuracdo experimental na Figura 15. Apds este tempo, as medidas das
massas dos scaffolds foram realizadas para a massa impregnada (m;) e a massa empuxo
(me) utilizando uma cesta metélica presente no acessério que acompanha a balanga. Os
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valores correspondem a média das medidas de trés amostras e temos que a densidade foi
obtida a partir da Equagao 2:

My
pr— — 2 2
Ps ( . )pagua ( )
Sendo:

o ps: densidade da amostra sinterizada;

* Pigua: densidade da dgua na temperatura em que a medida foi realizada;
e My, massa da amostra sinterizada e seca;

e m;: massa da amostra impregnada com agua;

e m,: massa da amostra sob o empuxo da dgua (suspensa).

A porosidade aberta dos scaffolds foi determinada a partir dos dados obtidos das
massas de my, m; e m,. Os valores correspondem a média das medidas de trés amostras
e a porosidade aberta T (%) em percentual de volume foi calculada pela Equagao 3:

T(%) = (u) % 100 3

m; — Me

~—

Sendo:

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

m, é a massa da amostra sinterizada e seca;

m; ¢ a massa da amostra impregnada com agua;

m, é a massa da amostra sob o empuxo da dgua (suspensa).

-

Figura 15: Aparato experimental para imersio e impregnacio das amostras com dgua para medidas de
densidade e porosidade [58].
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CapiTULO 3

Resultados e Discussao

3.1 Tamanho médio de particulas do p6 dos precur-
sores HAs, HAp, BCP19, BCP34 e Nb,O;

O tamanho de particula do p6 de HAs é indicado pelo fabricante sendo menor que
200 nm. Na Figura 16 sao apresentados os resultados da distribuicao de tamanho das
particulas do p6 de HAp, BCP19, BCP34 e NbyOs. O D50, o didmetro mediano da
distribuicao de tamanho de particulas, obtido por meio do ajuste matematico da funcao
LogNormal [128], é de 1207, 821, 834 e 457 nm para os p6s de HAp, BCP19, BCP34 e
NbyOs, respectivamente. A Equagao 4 mostra a funcado LogNormal utilizada na andalise

do tamanho de particula:
A In(* 2
.eTP (—( (“T)) ) (4)

) = Yo + ——
y(x) = 1o V2T.w.x 2w?

Sendo:

Yo: offset vertical;

A: amplitude;

w: desvio padrao do logaritmo dos tamanhos;

.. didmetro mediano da distribuicao de tamanho de particulas.

Assim, o tamanho médio de particula da HAs e de NbyO5 sdo menores que os da HAp,
BCP19 e BCP34, o que esta relacionado com a caracteristica de aglomeragao/agregagao
dos pds associado ao método de produgao [34].
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Figura 16: Distribuicio de tamanho de particulas obtidas por DLS para as amostras (a) HAp, (b)
BCP19, (c) BCP34 e (d) NbyOs. A linha continua é o ajuste matemético com a fungdo LogNormal.

3.2 Analise das propriedades fisicas dos scaffolds de
CaPs e CaPs/Nb,O;: Variagao Dimensional (V%)
e Porosidade Aberta (T%)

As caracteristicas fisicas, tais como variagdo dimensional (alteragbes de tamanho),
densidade e porosidade de um material sinterizado, oferecem a capacidade de antecipar
potenciais aplicacoes desse material. O conhecimento destas propriedades possibilita es-
timar a precisao dimensional com a qual se deve produzir uma série de componentes via
metalurgia do po.

3.2.1 Variacao dimensional Vp

Variacoes no diametro entre as amostras apds a compactacao e a sinterizagao derivam,
principalmente, das mudangas de dimensdes (contragao e expansao). Isso ocorre devido as
interacgoes entre a substancia durante a sinterizagao e a atmosfera circundante, bem como
a possiveis reagoes internas na substancia, as quais podem resultar na formacao de gases
[103]. As amostras foram compactadas em pastilhas circulares com didmetro inicial verde
(Dy). A variagao dimensional foi determinada pela diferenca entre os didmetros do estado
compactado inicial D,,, padronizado em 0,790 4+ 0,002 cm e obtido apds compactacao
uniaxial a 35 Mpa, e estado final sinterizado (D). A matriz de confecgdo das pastilhas,
com didmetro compactado de 0,790 cm foi escolhida em razdo de ser uma medida ja
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utilizada em trabalhos anteriores do grupo. Os didametros foram aferidos com paquimetro
de precisao 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 producao dos scaffolds, utilizando aglomerados esféricos de
lactose monohidratada como agente espagador, com tamanho de particula entre (75-300
pm), a qual evaporou completamente durante a sinterizagao das pastilhas, agindo como
um formador dos poros [110]. A lactose monohidratada sofre decomposi¢ao térmica entre
300 °C e 500 °C, com queima completa em torno de 550 °C, permitindo a formagcao de
poros nos scaffolds durante a etapa de calcinagdo em atmosfera oxidante [58,129].

O didametro das pecgas apds sinterizacao e a variagdo dimensional Vp estdo dispostos
na Tabela 1. O valor da Vp% corresponde a diferenca entre o valor D, e o valor médio

dos didmetros Dy (D;) (n = 3).

Tabela 1: Valores dos didmetros das amostras de scaffolds pés sinterizacao (1070 °C) e
média da Variacdo Dimensional (Vp%).

Amostras (D, + 0,002) cm Vb (%)

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

V% = ((gii) — 1) x 100%; Dg = média dos valores de Dg

Observa-se contragao para os materiais HAs (5,3%), HAp (3,8%), BCP15 (1,7%),
BCP30 (2,7%), HAsNDbO (3,4%) e HApNbO (3,2%) em relacao ao didmetro pré sinteri-
zacao. Ja nos materiais BCP15NbO e BCP30NbO houve uma expansao de 1,1% e 2,3%,
respectivamente. Em relacao as mudancas dimensionais, varias causas podem ser respon-
saveis, uma delas ¢ a contra¢do/expansao no momento da eliminagao de poros [130].

A contragao maior na hidroxiapatita sintética HAs pode ocorrer devido a caracteristica
mais amorfa em comparacao com a hidroxiapatita natural HAp. Além do comportamento
mais amorfo, o tamanho de particula também é expressivamente menor comparando,
entdo durante o processo de sinterizacao ha a cristalizacao dessa HAs, tornando o material
mais organizado, sendo assim densificando mais e sofrendo maior contragao. Ja a HAp
natural costuma ser mais cristalina e com particulas maiores apds a calcinacao, o que
reduz a retragdo, mas ainda ocorrendo a mesma [131,132].

De um modo geral, observa-se a contracao dos scaffolds de composicao: HAs, HAp,
BCP15, BCP30, HAsNbO e HApNbO. Esse comportamento estd associado a densifica-
¢ao do material, a qual produz uma reducao do grau de porosidade e no tamanho dos
poros [34,133], no caso dos scaffolds HAsNbO e HApNbO também estd relacionado a
adicao de NbyOs5, uma vez que este tem maior densidade que o fosfato de calcio. Entre-
tanto, para as composi¢oes de BCP15NbO e BCP30NbO ocorre uma expansao, quando o
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esperado seria uma contracao devido a maior densidade do NbyOs. A andlise do compor-
tamento dimensional dos scaffolds a partir de ossos de peixe evidenciou que, enquanto as
amostras de BCP apresentaram contracdo moderada e a HAp pura exibiu retracdo mais
acentuada, a adicdo de NbyOs5 modificou de forma significativa esse quadro, levando a
expansao nos compositos BCP15NbO e BCP30NbO. Esse fendmeno pode ser explicado
pela competicao entre a retragdo decorrente da sinterizacao e a expansao associada a re-
acoes sOlido-sélido entre o 5-TCP e o NbyOs, que possivelmente resultam na formacao
de fases como CaNbyOg e PNbgOys5 (a serem confirmadas pelas medidas de DRX). Tais
transformacoes sao acompanhadas de variagoes positivas de volume molar, caracterizando
uma expansao quimica que, somada ao efeito inibidor do Nb sobre a difusao em contornos
de grao, sobrepoe-se a densificacao tipica do processo. O aumento da expansdo com o
teor de B-TCP reforca essa interpretacao, ja que o tricalcio fosfato é a fase mais reativa
frente ao NbyOj5 na faixa de sinterizagdo empregada. Além disso, deve-se considerar que o
proprio NbyO5 apresenta coeficientes de expansao térmica positivos e anisotrépicos, o que
pode contribuir para o aumento dimensional quando incorporado a matriz cerdmica [134].
Em contraste, estudos de BCP sem adi¢ao de NbO, como o de Yetmez et al. demonstram
comportamento de retracao consistente com o aumento da temperatura de sinterizacao
e transformacdo de fases (densificacdo, crescimento de grao) para misturas HA/S-TCP
(~30/70), sem evidéncia de expansao liquida [11].

Em decorréncia do processo de sinterizacao, é frequente observar altera¢oes nas dimen-
soes em relacao a matriz original. O peso do material compactado também pode sofrer
modificagoes, normalmente diminuindo (contragao). Isso ocorre devido a interagoes en-
tre a substancia durante a sinterizacao e a atmosfera circundante, bem como a possiveis
reagoes internas na substancia, as quais podem resultar na formagcao de gases [34].

3.2.2 Porosidade Aberta (T%)

Os scaffolds sao elementos porosos cuja estrutura garante a sustentacdo mecanica para
o desenvolvimento celular permitindo o transporte de nutrientes, fatores de crescimento,
entre outros. Além dos requisitos de biocompatibilidade, bioatividade e biodegradacao, os
scaffolds devem possuir alta porosidade, poros interconectados com dimensoes apropriadas
entre 50-500 pm para permitir a difusdo 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 Y% 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 relagdo aos scaffolds produzidos
HApNbO, BCP15NbO e BCP30NbO observou-se que a adigdo do pentoxido de nidbio
produziu, de forma geral, uma diminuicao da porosidade em relacao aos scaffolds de HAp,
BCP15 e BCP30. No HAsNbO, houve um pequeno aumento em relagao a HAs, entretanto
este aumento esta dentro do erro experimental esperado.

A andlise 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. J4 a HAp
derivada de osso de peixe mostrou elevada porosidade (63,5%) e baixa densidade (1,00
g.cm™3), caracteristica esperada de materiais biogénicos, enquanto os BCPs exibiram va-
lores intermediérios (61,3% e 1,19 g.cm ™ para BCP15; 64,9% e 1,07 g.cm ™ para BCP30).
Com a adicao de NbyOs, observou-se tendéncia geral de redugao 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 BCP30NDO (53,9% e 1,76 g.cm™3), indicando efeito densificante associ-
ado a formacao das fases CaNbyOg € PNbgOs5. O comportamento da HAsNbO destoa
dessa tendéncia, com densidade reduzida (1,47 g.cm™3) e porosidade inalterada em relacio
a HAs pura, sugerindo ocorréncia de heterogeneidades microestruturais ou microtrincas
durante a reacdo com o NbyOs. Defeitos cristalinos, como vacéncias aniénicas/catidnicas,
gerados durante a incorporagao do Nb podem reduzir o fator de empacotamento atémico
efetivo, resultando em menor densidade aparente [9,135].

Além de microtrincas e defeitos cristalinos, a baixa densidade da HAsNbO pode estar
ligada a morfologia dos pods, tamanho de particulas, segregacao incompleta do NbyOs,
alteracao da cristalinidade, formacao de fases secundarias menos densas ou a existéncia
de barreiras que dificultam a difusdo durante o processo de sinterizagao [105,136].

Ao relacionar esses dados com a variagdo dimensional, verifica-se que a expansao
observada nos compoésitos BCP com NbyOs nao implicou em aumento da porosidade; ao
contrario, tais amostras apresentaram simultaneamente expansao linear e aumento da
densidade aparente, evidenciando que o crescimento dimensional foi resultado de reacoes
quimicas, como a possivel formagao de CaNbsOg € PNbgOo5 (a serem confirmadas pelas
medidas de DRX), acompanhadas de fechamento de poros finos, o que acontece devido
a atuacao preferencial do NbyO5 em sistemas mais porosos, o que também promove uma
maior coesdo da matriz [10].
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Figura 17: Porosidade aberta Y% 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 estao apresentados os valores médios (n = 3) obtidos para porosidade
aberta e para a densidade dos scaffolds produzidos, como também o desvio padrao para
cada amostra.

51



Tabela 2: Média dos valores da porosidade aberta Y% e da densidade p (g/cm?®) dos
scaffolds sinterizados a 1070 °C por 2 h em atmosfera de ar (n = 3).

Amostras | Y (%) | p (g/cm?®) | Amostras Y (%) | p (g/cm?)
HAs | 442 +36 | 217+ 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 4+ 0,08

3.3 Imagens por Microscopia de Varredura Eletro-
nica dos scaffolds CaPs e CaPs/Nb,O;

As imagens de microscopia, obtidas por meio do MEV, da superficie dos scaffolds estao
apresentadas na Figura 18. Para melhor visualizacao dos poros formados no processo de
sinterizacao foi utilizada uma lixa de carbeto de silicio de 400 de gramatura, removendo
a camada superficial.

A andlise por MEV confirmou a presenca de macroporos interconectados, originados
da eliminacao do agente formador de poros durante a sinterizacao, com dimensoes entre
50 e 350 pm, faixa considerada ideal para scaffolds bioativos segundo Hench et al., por
favorecer a penetragao celular, a vascularizagao e a neoformacao éssea [20,137]. De forma
geral, observou-se que a adigdo de NbyO5 modulou o tamanho dos poros de acordo com
a composicao de cada amostra. Enquanto na HAs (Figura 18-a) a microporosidade foi
ligeiramente reduzida com a dopagem (Figura 18-b) (111-212 pm para 108-138 um), na
HAp (Figura 18-c e 18-d) ocorreu o efeito inverso, com aumento das dimensoes médias
dos poros (120-179 pm para 148-211 pm). Nos BCPs, a presenga de NbyOs levou a
um aumento significativo do tamanho de poros em ambas as composicoes, especialmente
na BCP15NbO (Figura 18-e e 18-f) (89-138 um para 151-176 pum), enquanto a BCP30
(Figura 18-g e 18-h) e sua variante dopada exibiram os maiores macroporos dentre todas
as amostras (183-248 pm e 179-254 pm, respectivamente). Esses resultados indicam que
o Nby,Os5, ao interagir com as fases fosfatadas, influencia nao apenas a densificacao e a
variacao dimensional, mas também a arquitetura porosa, favorecendo a manutencao de
macroporosidade interconectada compativel com aplicagoes em regeneragao éssea.

A diferenga observada no efeito da adigao de NboO5 sobre o tamanho dos poros pode
ser atribuida as caracteristicas estruturais iniciais e a reatividade de cada amostra. Na
amostra HAs, que ja apresentava microestrutura mais densa e menor porosidade, o NbyOp
atuou predominantemente como agente redutor da mobilidade de contornos de grao e
favorecendo uma densificacao localizada, o que resultou em poros ligeiramente menores
em relagdo & HAs. Em contraste, na HAp e nos scaffolds bifasicos (BCPs), mais porosos
e estruturalmente abertos, a interacao entre NbyO5 e S-TCP levou a formagao de fases
CaNbyOg € PNbgOss5, acompanhada de expansao quimica local. Esse processo promoveu
tensOes internas que alargaram os poros preexistentes, explicando o aumento de suas
dimensbes médias. O efeito foi mais pronunciado nos BCPs, devido a maior reatividade
do B-TCP frente ao NbyOj, reforgando a relagdo entre composicao de fases, formacao de
produtos de reacao e modulagdo da arquitetura porosa final.
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3.4 Analise por difracao de raios X (DRX)

A anélise por DRX foi utilizada para a caracterizacao, identificando as fases cristalinas
presentes no pé dos precursores e scaffolds. Foi realizado o DRX nas amostras em pé dos
materiais precursores: HAs, HAp, BCP19, BCP34 e o Nby,Os. No qual os materiais
precursores nao foram submetidos a tratamento térmico, exceto o NbyOj, tratado a 1150
°C por 2 h, para remocao das formas polimoérficas, restando somente a fase monoclinica.
As amostras de HAp, BCP19 e BCP34 foram calcinadas em 900 °C por 8 h e a HAs
foi utilizada como recebido. J& os scaffolds foram sinterizados a 1070 °C durante 2 h,
em etapa de manufatura, conforme mencionado em materiais e métodos. Sendo possivel
identificar as fases presentes nos scaffolds feitos a partir de HAs, HAp, BCP19 e BCP34,
a técnica também foi usada para acompanhar a formacgao de novas fases nos scaffolds de
HAsNbO, HApNbO, BCP15NbO e BCP30NbO.

3.4.1 Materiais precursores HAs, HAp, BCP19, BCP34 e Nb,O;

Os padroes de DRX dos precursores HAs, HAp, BCP19, BCP34 e NbyOs, estao apre-
sentados na Figura 19. A identificagao 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 padrao da hidroxiapatita (Cajo(PO4)s(OH)s),
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 [-fosfato tricalcico (Caz(POy)2), conhecido como S-TCP,
com estrutura romboédrica de grupo espacial R3¢ (JCPDS 09-0169) [34]. O padrao da
fase de pentoxido de nidbio (NbyOs), foi indexado com grupo espacial P2m (JCPDS 37-
1468) [10]. Os picos da fase da hidroxiapatita foram identificados com o simbolo () e os
picos da fase S-TCP foram identificados com o simbolo (o).

Os BCPs utilizados neste trabalho sao oriundos de peixes com diferentes idades, que
apés calcinacao a 900 °C, apresentam em sua composicao as fases HA e S-TCP, sendo
a BCP19 com 19% de B-TCP e 81% de HA, e o BCP34 com 34% de 3-TCP e 66% de
HA. Quanto menor a idade éssea dos peixes que serao usados como biomaterial, maior
o percentual da fase S-TCP ele apresentara. Nota-se um aumento na intensidade dos
picos referentes a fase S-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 nao foi arbitraria, usualmente a escolha deles para definir um material
é levando em consideracao os picos de maior intensidade. Além disso, considerou-se o
pico aproximadamente em 20 = 28° que apresenta as fases HA e 5-TCP, sendo possivel
observar a intensidade da fase S-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 20 = 37,5° de baixa intensidade indexados
como 6xido de célcio, CaO (JCPDS 37-1497) [139], e o mesmo foi identificado com o
simbolo (*). O CaO é uma impureza comumente detectada em hidroxiapatitas sintéticas,
originado em ocorréncia de decomposigao térmica (> 800-1000 °C) durante o processa-
mento, ou a presenca de intermediarios calcicos residuais decorrentes precursores, tais
como (Ca(OH), ou Ca(COs3),), empregados da rota quimica de sintese [140, 141].
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Figura 19: Padroes de DRX dos materiais precursores HAs, HAp, BCP19 (19% de S-TCP), BCP34
(34% de -TCP) e NbyOs. Simbolos das fases cristalinas indexadas: () Hidroxiapatita, (O) fase 5-TCP
e (k) CaO.

3.4.2 Scaffolds de HAs, HAp, BCP15 e BCP30

Na Figura 20 estdo apresentados os padroes de DRX dos poés dos scaffolds de CaP
(sendo eles: HAs, HAp, BCP15 e BCP30) apds a sinterizac¢ao a 1070 °C por 2 h. Observa-
se para as amostras HAs e HAp picos caracteristicos da fase hidroxiapatita () estao
em conformidade com o padrao JCPDS 09-0432 [138]. O difratograma da amostra HAs
sinterizada apresentou caracteristicas mais cristalinas quando comparado ao difratograma
anterior a sinterizacao (como apresenta a Figura 19). Além disso, apds a sinterizacao da
HAs, é possivel observar a presenca mais intensa do CaO nos picos em 26 = 37,5° e 53,9°.
Isso ocorre devido a volatilizacao parcial de fosfato durante tratamentos térmicos intensos,
o que pode favorecer o enriquecimento em célcio e, consequentemente, a formagcao de CaO
cristalino [142]. Os picos caracteristicos da fase CaO (%) estdo em conformidade com o
padrao JCPDS 37-1497 [139].
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Figura 20: Padroes de DRX do pé dos scaffolds HAs, HAp, BCP15 e BCP30 sinterizados a temperatura
de 1070 °C por 2 h: (#) picos da fase hidroxiapatita; Opicos da fase S-TCP e () pico da fase éxido de
célcio.

De acordo com a literatura, durante a sinterizacao dos BCPs (o qual apresenta a fase da
hidroxiapatita e da S-TCP) ocorre uma decomposigao parcial da hidroxiapatita em S-TCP
[143]. Entretanto, nas amostras utilizadas neste trabalho isto ndo acontece. Comparando
os padroes de DRX dos precursores com os dos scaffolds (conforme apresentam as Figuras
19 e 20, respectivamente), nos BCPs nota-se uma sutil redugao na intensidade dos picos
relacionados a fase S-TCP (O). Além disso, é observado uma melhor definigdo nos picos,
caracteristica de uma estrutura mais cristalina.

Uma hipdtese para essa reducao de S-TCP e o aumento da hidroxiapatita nos BCPs
ap6s sinterizacao (como mostra a Tabela 3 de fracao de massa (wt%)) serd discutida com
mais detalhes na secao 3.4.4.3 do trabalho.

3.4.3 Scaffolds de HAsNbO, HApNbO, BCP15NbO e BCP30NbO

Na Figura 21 estao apresentados os padroes de DRX dos scaffolds de CaP/NbyOs € a
identificagdo das fases cristalinas, realizada a partir do banco de dados JCPDS usando o
programa X‘Pert High Score. Foram identificadas as seguintes fases cristalinas: 6xido de
calcio-niébio (CaNbeOg), também conhecida como Fersmita, de estrutura ortorrémbica e
grupo espacial Pben; 6xido de fésforo-niébio (PNbgOsgs) de estrutura tetragonal e grupo
espacial 14/m e 5-TCP que correspondem as fichas JCPDS 39-1392, JCPDS 81-1304 e
JCPDS 09-0169, respectivamente [10,34].

Nas amostras HAsNbO e HApNbO nota-se a decomposicao dos precursores hidroxia-
patita e NbyO5. Na Figura 21 os picos caracteristicos de S-TCP foram observados, sem
remanescente significativo de HA. Durante a sinterizacao a 1070 °C por 2 h, a hidro-
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xiapatita pode sofrer desidroxilagdo, reacdo na qual um grupo hidroxila é removido de
um composto seguida de uma decomposicao parcial, gerando a S-TCP. Simultaneamente,
espécies de calcio e fosforo remanescentes reagem com NbyOs, promovendo reagoes de
estado solido e resultando na formacao das fases niobadas: CaNbyOg e PNbgOo5 [10].

Nos scaffolds de BCP15NbO e BCP30NbO sdao observadas as mesmas fases forma-
das anteriormente, também sem a presenca da fase da hidroxiapatita. A reacao de
decomposicao no caso das BCPs/NbyO5 seguiu uma dindmica similar aos scaffolds de
hidroxiapatitas/NbyO5. Durante a sinterizagao a 1070 °C, a hidroxiapatita sofre decom-
posicao térmica, liberando dgua pela desidroxilacao e originando a 5-TCP e o CaO. Por
sua vez, o CaO liberado nessa etapa apresenta elevada reatividade e, consequentemente,
reage com o NbyOs, promovendo a formagcao da fase CaNbyOg. Paralelamente, tanto o (-
TCP ja presente no precursor quanto aquele formado pela decomposicao da hidroxiapatita
reagem com NbyOjs, favorecendo a cristalizacao da fase pirofosfato niobada, ocasionando
em PNbgOss. Dessa forma, a redistribuicao entre calcio, fésforo e ni6bio no compdsito
conduz a um equilibrio final constituido por trés fases principais: Caz(POy)qs, CaNbyOg e
PNbgyOss5 [10,144]. Conforme evidenciado nos difratogramas da Figura 21.
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Figura 21: Padrées de DRX dos pés dos scaffolds HAsNbO; HApNbO, BCP15NbO e BCP30NbO,
sinterizados a 1070 °C por 2 h. Simbolos: (x) CaNbsOg (JCPDS 39-1392); ($) PNbgOg5 (JCPDS 81-
1304) e (O) Cas(POy)s (JCPDS 09-0169).

Além disso, a razao inicial entre HA e $-TCP nos precursores pode exercer um papel
fundamental na quantidade relativa dessas fases formadas. Em compdsitos com maior teor
inicial de hidroxiapatita, ha maior geracao de CaO disponivel durante a decomposicao,
o que tende a favorecer a formacao de CaNbyOg. Por outro lado, em precursores mais
ricos em (-TCP, seja na composicao inicial ou pela conversao parcial da hidroxiapatita, a
reacao preferencial com NbyO5 promove maior formagao de PNbgOss. Assim, a propor¢ao
HA:3-TCP nos precursores pode atuar como fator determinante na distribuicao final das
fases cristalinas observadas ap0s a sinterizagao. Observa-se nos padroes de DRX na Figura
21 uma superposicao dos picos dessas trés fases, para todos os compositos produzidos.
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3.4.4 Refinamento estrutural pelo método de Rietveld

A quantificagdo em massa (wt%) das fases cristalinas nos materiais foi realizada por
refinamento estrutural utilizando o método de Rietveld e o programa fullprof, software de
cédigo livre. Os parametros iniciais adotados nos refinamentos foram obtidos do banco
de dados ICSD [138,145]. As fichas das fases cristalinas utilizadas do padrao JCPDS
foram: 09-0432 (HA - Calg(PO4)6(OH)2), 09-0169 (6—TCP - Cag(PO4)2), 37-1497 (CaO),
37-1468 (NboOs), 39-1392 (CaNbyOg) e 81-1304 (PNbgOos).

Nos gréficos desta segao (presentes nas Figuras 22, 23 e 24) serao apresentados os perfis
experimentais e os calculados, a diferenca entre eles e as posigoes dos picos de Bragg das
fichas padrao JCPDS para as amostras estudadas neste trabalho. Além disso, também
estao apresentados nas figuras os fatores de qualidade dos ajustes numéricos (Rup, Rexp
e x?), relativos ao refinamento dos scaffolds analisados. Estes pardmetros indicam que o
padrao calculado apresentou uma aproximacgao aceitavel ao do padrao experimental, ou
seja, os valores obtidos para o padrao simulado estao suficientemente préximos dos valores
dos parametros reais. Observa-se também, ao se analisar os difratogramas experimentais
e calculados (simulados) uma boa concordéncia, evidenciando uma escolha adequada das
estruturas e dos parametros iniciais selecionados para o refinamento.

3.4.4.1 Materiais precursores HAs, HAp, BCP19, BCP34 e Nb,O;

Na Tabela 3 estao apresentados os valores da fragdo em massa (wt%) dos materiais
precursores, obtidos via refinamento os quais estao 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. J& a amostra HAp, obtida dos ossos de peixe tildpia (Oreochromis
niloticus), com idade aproximada de 390 dias, apresentou 100% de HA na composicao,
mostrando a eficiéncia do método de obtenc¢ao da hidroxiapatita a partir de ossos de peixe,
quando comparado ao processo sintético.

Os BCPs utilizados neste trabalho sao oriundos de peixes com diferentes idades, que
apoés calcinagao a 900 °C, apresentam em sua composicao as fases HA e S-TCP, sendo
a BCP19 com 19% de 3-TCP e 81% de HA, e o0 BCP34 com 34% de -TCP e 66% de
HA. Quanto menor a idade 6ssea dos peixes que serdao usados, maior percentual da fase
B-TCP ele apresentara. Por essa razao, na Figura 19 foi possivel notar uma diminuigao
na intensidade dos picos referentes a fase 5-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 difracdo de raios X experimental e calculado, e o erro (diferenca entre os perfis)
obtidos do refinamento das amostras: (a) HAs; (b) HAp; (c) BCP19, (d) e BCP34 e (e) NbyOs. As
amostras de CaPs foram tratadas a 900 °C, e o NbyOj5 a 1150 °C em atmosfera de ar. Os circulos sao
o perfil experimental, a linha continua o perfil calculado, a linha tracejada a diferenga (experimental -

20 (graus)

calculado) e os simbolos (|) sdo as posi¢oes dos picos de Bragg das fases identificadas.

Tabela 3: Fragdo 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 B-TCP CaO Nb,O;

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) - -
Nb,O5 - - - 100,00 (1,02)

CaPs: fosfatos de calcio; HA: fase hidroxiapatita; S-TCP: fase [-fosfato tricalcico; CaO:

fase 6xido de calcio; NbyOs: fase pentdxido de nidbio. ID: nome da amostra.
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3.4.4.2 Scaffolds de CaPs

Foi possivel observar nos BCPs (BCP19 e BCP34) uma diminui¢ao da fragao da fase
B-TCP, quando sinterizados a 1070 °C para manufatura dos scaffolds. Sendo possivel
quantizar essa reducao pelo refinamento de Rietveld apresentado na Figura 23, e os da-
dos da fracdo de massa (wt%) estdo apresentados na Tabela 4. Quando as Figuras 19
e 20 foram analisadas nas secoes 3.4.1 e 3.4.2, as amostras HAs e HAp apresentaram
picos mais definidos, mostrando um aumento na cristalinidade das fases presentes apés a
sinterizacao quando comparadas as fases presentes antes da sinterizagao. Comparando a
Tabela 3 com a Tabela 4, o percentual de fracdo de massa (wt%) das fases na amostra
HAp nao apresentou mudancas, permanecendo com 100% de HA, pois a temperatura
para decomposigao da fase HA é a partir de 1300 °C [144]. J4 a amostra de HAs teve
um aumento no percentual da fase CaO para 2,91% apds a sinterizacao. As amostras
denominados de BCP19 e BCP34, passaram a ser denominados como BCP15 e BCP30,
respectivamente. O motivo dessa mudanca se deu pela amostra BCP19 apresentar uma
redugao da fase S-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.
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Figura 23: Perfis de difracdo de raios X experimental e calculado, e o erro (diferenca entre os perfis)
obtidos do refinamento das amostras: (a) HAs; (b) HAp; (c) BCP15 e (d) BCP30. Os scaffolds de CaPs
foram sinterizados & 1070 °C por 2 h em atmosfera de ar. Os circulos s@o o perfil experimental, a linha
continua o perfil calculado, a linha tracejada a diferenga (experimental - calculado) e os simbolos (]) sdo
as posicoes dos picos de Bragg das fases identificadas.
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Tabela 4: Fragdo em massa (wt%) dos CaPs; sinterizados a 1070 °C por 2 h, obtidos via
refinamento pelo método de Rietveld.

CaPs
ID wt (%)
HA B-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 calcio; HA: fase hidroxiapatita; 5-TCP: fase -fosfato tricalcico; CaO:
fase 6xido de calcio. ID: nome da amostra.

3.4.4.3 Scaffolds de CaPs/NbyO;

No trabalho de tese de doutorado de da Cruz (2018) foram propostas reagoes quimicas
para a decomposicao da HAp e do NbyO5, em funcao da composicao e da temperatura
de sinterizagao em compésitos CaP/NbyOs [144]. Com base neste estudo, podemos fazer
algumas consideragoes a respeito das reacoes quimicas e de estado sélido sobre a decompo-
sicao da BCP e do NbyO3, em fungao da composicao e da temperatura de sinterizacao dos
scaffolds. As reagbes que ocorrem, resultam da interagao entre a HA (Cayo(PO4)2(OH)s),
B-TCP (Ca3(POy)2) e o pentéxido de niébio (NbyOs5) em atmosfera de ar, que induzem
a decomposigao destas e a formacao das fases éxido de fésforo-niébio (PNbgOqs) e 6xido
de célcio-niébio (CaNbyOg), como apresentadas na Figura 24 e na Tabela 5. Vale res-
saltar que na producao dos scaffolds foi empregado o uso de um agente porogénico, no
caso, a lactose monohidratada. Um roteiro reacional pode ser descrito em quatro etapas
principais, que explicam a formacao das fases observadas por DRX:

1. Decomposicao térmica da lactose: Entre aproximadamente 200 e 450 °C, a lac-
tose sofre decomposicao térmica, desidratacao e carbonizacao, resultando na emissao
de CO45 e HyO, ocasionando na formacao de poros na estrutura do composito;

2. Desidroxilagao e decomposicao da HA: A HA presente no BCP perde grupos
hidroxila, liberando HyO e se decompondo parcialmente em -TCP e CaO. A rea-
¢ao estequiométrica que rege essa decomposicao é: Cayo(PO4)s(OH)s 3Caz(POy),
+ CaO + H,O. A presenca do NbyOs atua como sequestrante do CaO liberado,
deslocando o equilibrio da reagdo e favorecendo a conversao da HA em [-TCP,
ocasionando na auséncia de hidroxiapatita no produto;

3. Formacao do CalNb,;O4: O CaO liberado nas etapas anteriores reage com o
Nb,Os, assim formando CaNbyOg. A reacao estequiométrica que rege essa interagao
é: CaO + NbyO5 CaNbyOg. Esta reagao consome o CaO livre que foi liberado,
estabilizando o sistema e evitando a presenca de 6xido de calcio residual detectavel
por DRX;

4. Formacgao do PNbyO,5: Parte do S-TCP reage com NbyO5 para formar PNbgOas.
A equagao estequiométrica que descreve a transformacao, incluindo a reciclagem do
Ca0, é: Cag(POy4)s + 11NbyO5 2CaNbyOg + 2PNbgOo5 + CaO. O CaO gerado
nesta reacdo é novamente consumido pela formacao de CaNbyOg, sendo consistente
com as fases finais observadas.
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Figura 24: Perfis de difracdo de raios X experimental e calculado e o erro (diferenca entre os perfis),
obtidos do refinamento das amostras: (a) HAsNbO, (b) HApNbO, (¢) BCP15NbO e (d) BCP30NbO.
Os scaffolds de CaPs/NbyOj foram sinterizados & 1070 °C por 2 h em atmosfera de ar. Os circulos séo
o perfil experimental, a linha continua o perfil calculado, a linha tracejada a diferenga (experimental -

calculado) e os simbolos (|) sdo as posigoes dos picos de Bragg das fases identificadas.

Tabela 5: Fragao em massa (wt%) dos CaPs/NbyOs, sinterizados a 1070 °C por 2 h,

obtidos via refinamento pelo método de Rietveld.

CaPs/NbyO5: Compositos fosfatos de cdlcio e pentéxido de nidbio (1:1); -TCP: fase [5-
fosfato tricalcico; CaNbyOs: 6xido de célcio-nidbio (fersmita); PNbgOss: dxido de fosforo-

CaPs/Nb205
ID wt (%)
B-TCP CaNby;O5; | PNbgOy;
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)

niobio. ID: nome da amostra.

Ao término do processo de sinterizacao, as fases cristalinas estdveis detectadas por
DRX sao: f-TCP (remanescente do BCP e formado a partir da HA), CaNbyOg (formado
a partir do consumo de CaO pelo NbyOj5) e PNbgOys (resultante da reagdo entre (-
TCP e NbyOs). A auséncia de CaO residual evidencia a eficiéncia da sequéncia reacional,
enquanto pequenas variacoes locais de composicao e porosidade, geradas pelo esgotamento

da lactose, podem modular a proporc¢ao relativa entre CaNbyOg € PNbgOags.
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O consumo continuo de CaO e a disponibilidade de fésforo localmente garantem que
a HA seja quase totalmente convertida em S-TCP e que uma fracao do S-TCP seja trans-
formada em PNbgOs5. Além disso, a atmosfera oxidante estabiliza Nb(V) nas estruturas
de CaNbyOg € PNbgOq5. Uma difusao suficiente durante 2 h de sinterizacao permitiu
nucleagao e crescimento dessas fases cristalinas.

A fase PNbgOq5 é a de menor percentual em massa, indicando que a conversao de
B-TCP em PNbgOo5 foi parcial. Pelas estequiometrias acima, isso pode corresponder que
uma pouca quantidade reagiu a S-TCP para formacao da fase PNbgOss5, enquanto uma
parte significativa de Nb pode ter ficado amorfo e parte foi transformada em CaNbyOg
(35,51%). O tratamento térmico em 1300 °C pode ser uma maneira de aumentar a pro-
por¢ao da fase PNbgOss em futuros estudos [146]. A fracdo de Nb nado incorporada nas
fases cristalinas pode permanecer como NbyO5 amorfo ou em PNbgOg5 amorfo. As fases
amorfas do tipo P-Nb-O ou Ca-P-Nb-O podem ser resultantes da difusao limitada da
reagao entre Nb e os precursores em regidoes porosas.

3.5 Analise por espectroscopia FTIR-ATR

A analise por FTIR-ATR foi utilizada para a identificacdo das bandas caracteristicas
de cada uma das fases cristalinas presentes nos pds dos precursores e nos scaffolds. Foram
realizadas as medidas nas amostras em pé dos materiais precursores: HAs, HAp, BCP19
e BCP34. Ja nos scaffolds feitos a partir de HAs, HAp, BCP15 e BCP30, que foram
sinterizados a 1070 °C, foi possivel identificar as bandas das fases presentes. A técnica
também foi usada para acompanhar a formacao 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 definicdo nas bandas apos a
sinterizacao a 1070 °C, isso ocorre devido a maior cristalizacao do material a qual ja é
esperada pelo processo de sinterizagao. Este processo se mostrou mais evidente para a
amostra HAs.

Sao observadas bandas caracteristicas das fases cristalinas HA nas amostras HAs e
HAp relacionadas aos grupos funcionais PO}~ (¢) e OH (®). As ceramicas bifasicas
BCP34 e BCP19 (apenas calcinadas) e as cerdmicas BCP30 e BCP15 (sinterizadas em
1070 °C), além das bandas caracteristicas da HA, apresentam assinaturas vibracionais da,
fase B-TCP (O) as quais estdo relacionadas aos grupos quimicos de PO} . A presenca
de carbonato CO3;~ (%) é observada em todas as CaPs antes da sinterizacio. Apés este
processo nao é possivel mais se observar a presenca das bandas referentes aos modos
vibracionais do CO3™ no intervalo estudado.

Os modos vibracionais da fase HA estao centrados em 1088 e 1028 cm ™! para v (P-O),
962 cm ™! para vy (P-O), 565 e 600 cm ™! para vy (O-P-O) e 473 cm™! para vy (O-P-O). Os
modos de vibracao do grupo OH™ em 3572 e 632 cm ™! sdo atribuidos, respectivamente,
ao estiramento simétrico (vg) e vibracional (v). As bandas observadas em 946, 974, e
984 cm™! do modo vy, e 1121 em™! do modo v3 (das ligacdes P-O) sdo caracteristicas da
fase 3-TCP. As bandas associadas ao grupo CO3 ™, que apenas sdo evidentes nas amostras
antes da sinterizacdo, sao detectadas no intervalo entre 1400-1600 cm™! (modo, v3) e 879
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cm™! (modo, 1) e podem indicar substituicdo de fons CO3~ do tipo A (OH™) e tipo B
(PO37). Apbds a sinterizacio estas contribuigoes das bandas associadas ao grupo CO3~
nio sdo mais observadas [147-150]. A banda de OH™ em 3572 cm ™" ndo estd apresentada
devido a sobreposicao com os modos rotacionais da agua livre presente no espectrometro
em decorréncia de vacuo nao adequado durante a realizagao das medidas.

* PO (HA) ¢ OH" (HA)

——HAp / \\oia(ﬁ TCP) » Co2
HAp (1070 °C)

——HAs
HAs (1070 °C)

Intensidade (u.a.)

——BCP19 / \\
BCP15 /
Y,

1600 1400 1200 1000 800 600 400
Nimero de onda (cm™)

Figura 25: Espectros de FTIR-ATR dos p6s 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 &
1070 °C. Os simbolos identificam grupos quimicos das fases presentes: (4) PO3~ da HA, (O) PO3™ da
B-TCP, (®) OH™ e (%) CO3~

3.5.2 Scaffolds de CaPs/Nb,Oj

Os espectros FTIR-ATR dos scaffolds de CaPs/NbyO5 sao HAsNbO, HApNbO, BCP15NbO
e BCP30NbO e estao apresentados na Figura 26. Analisando a Figura 26 (a) foi realizada
a comparagao dos materiais sem pentéxido de niébio (linha continua) e com a adigao do
pentoxido de niébio (circulos). Nota-se a presenga de novas bandas referentes as fases
PNbgOs5 ¢ CaNbyOg entre 925 ¢ 640 cm ™! e entre 513 e 400 cm ™, além de sobreposicoes
nas demais regioes de predominancia das bandas dos modos vibracionais do grupo fosfato
dos CaPs e da hidroxila referente a fase HA.

Na Figura 26 (b) estdo apresentados os espectros dos scaffolds de CaPs/NbyOs5 na
regiao na qual se identificou algumas bandas referentes as fases cristalinas presentes. Para
a fase CaNbyQg, sdo caracteristicas as bandas centradas em 867, 805 e 747 cm ™! referentes
ao modo de estiramento de Nb-O, e em 485 cm ™! a deformacao angular de O-Nb-O. Além
disso, ¢ possivel observar o estiramento da ligacio Ca-O na faixa entre 1200 e 400 cm™!.
Por fim, em 590 cm ™! h4 o estiramento de Nb-O associado a fase PNbgOo5 [13,151,152]. As
assinaturas espectrais no infravermelho de estiramento e deformacao do grupo funcional
PO3™ em cerca de 1121, 1084, 1035, 972 cm™! e em 598 cm ™!, sdo caracteristicas da fase
B-TCP. Por outro lado, as bandas caracteristicas do ion OH™ néao sao observadas em 3572
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e 631 cm ™!, indicando a decomposiciao da fase HAp, em concordancia com os resultados
obtidos na andlise feita por DRX [10,13,153].

——HAs (a) ¢ CaNb,Og x PNbyO, o B-TCP (b)
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Figura 26: Espectros de FTIR-ATR dos pés: (a) materiais precursores e scaffolds (sinterizados a 1070
°C) de CaPs e CaPs/NbyOs; (b) dos scaffolds CaPs/NbyOs com os simbolos que identificam grupos
quimicos das fases presentes: (¢) CaNbyOg, (X) PNbgOgs e (O) 8-TCP.

Por meio das areas de cada banda atribuida as fases presentes, podemos fazer uma
estimativa do percentual de cada fase. Foram utilizadas as areas das bandas em 1034, 861
e 596 cm™! referentes as fases S-TCP, CaNbyOg e PNbgOos, respectivamente. As dreas
calculadas foram normalizadas pela area total das trés bandas utilizadas, fornecendo entao
a estimativa percentual de cada fase por espectroscopia de FTIR-ATR. Os resultados
obtidos foram comparados aos obtidos por DRX e estdao apresentados na Figura 27. Vale
ressaltar que os valores percentuais absolutos nao sao comparaveis, pois sao técnicas
experimentais diferentes, desta forma sera comparado apenas o comportamento aparente
das fases para os scaffolds estudados.

Observa-se na Figura 27 que o comportamento do percentual para a fase CaNbyOg 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 a sobreposicao das
bandas dos modos vibracionais do PO~ com as bandas das ligacoes de Nb com O nas
regides adotadas para o calculo das areas. A regido calculada para a fase CaNbyOg nao
apresenta contribuicao significativa das bandas de fosfato, como foi exibida na Figura 26
(b).

Nas medidas realizadas por FTIR, existe uma sobreposicao entre as bandas NbO e
fosfato, isso dificulta a atribuicao precisa das mesmas e explica as diferencgas existentes
em comparacao aos resultados de DRX. A quantificacdo por areas de bandas também é
limitada, pois nao sao considerados os diferentes coeficientes de absor¢cdo. Em adigao, as
fases amorfas ricas em Nb, detectadas indiretamente no DRX, nao foram evidenciadas no
FTIR. Aém disso, a auséncia do OH™ pode indicar uma possivel decomposicao da HA,
mas também pode estar relacionada a influéncia da umidade na aquisi¢ao. Observa-se,
entao, que a interpretagao isolada do FTIR tem suas restri¢oes, mas quando integrada aos
resultados obtidos por meio das técnicas de DRX e Raman, confirma de forma consistente
o papel estrutural do Nb,O5 no material estudado.
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Figura 27: Comparagio do comportamento aparente dos percentuais de cada fase cristalina obtidos
pelas técnicas de DRX e FTIR-ATR presentes nos scaffolds CaPs/NbyOs.

3.6 Analise por espectroscopia Raman

A andlise por espectroscopia Raman foi utilizada para a identificagdo das bandas
caracteristicas de cada uma das fases cristalinas presentes nos pos dos precursores e nos
scaffolds. Foram realizadas as medidas nas amostras em pé dos materiais precursores:
HAs, HAp, BCP19 e BCP34. Além disso, foi feita analise nos scaffolds feitos a partir
de HAs, HAp, BCP15 e BCP30, os quais foram sinterizados a 1070 °C, sendo possivel
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 serdo apresentados na Figura 28, os
quais foram tratados termicamente a 900 °C, exceto a HAs. Sao observadas bandas
caracteristicas das fases HA e 3-TCP relacionadas ao grupo funcional PO} ™, além da
presenca da banda de OH™ da HA.

Na regido entre 990 e 930 cm™!, como demonstrada na Figura 28 (b), estd presente

o modo vibracional de estiramento simétrico P-O (o mais intenso dos espectros), sendo
em 962 cm~! para a HA, e em 972 e 950 cm~! para S-TCP. A hidroxiapatita possui
seis tetraedros de PO3™, enquanto a S-TCP tem quarenta e dois tetraedros na célula
unitéria, tornando-se assim menos simétrica que a HA. Isto acontece pois o PO3™ ocupa
varios sitios cristalograficamente ndo equivalentes na rede cristalina, diferindo assim, nas
distancias e angulos das ligacoes intratetraedrais e ocasionando em duas bandas Raman
no S-TCP ao invés de uma tnica como na HA. Na Figura 28 (a) é observada a presenca
da banda Raman, em 3572 cm ™!, referente ao modo de estiramento simétrico de O-H da,

fase HA [58,154].
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Observa-se modos de vibracdo do PO3™ também em outras regides espectrais. Todas
as bandas associadas a fase HA sdo: em 448 e 432 cm™' do modo v, (duplamente dege-
nerado) de flexdo simétrica de O-P-O; em 609, 593 e 582 cm ™! do modo vy (triplamente
degenerado) de flexao assimétrica O-P-O; em 1085, 1077, 1048 e 1029 cm™! do modo v3
(triplamente degenerado) de estiramento assimétrico P-O. J& para a fase S-TCP as bandas
estao localizadas: em 442 e 407 cm~! do modo v5; em 623, 607 e 593 cm™~! associadas ao
modo vy; e em 1084, 1045 e 1016 cm™! do modo v5 [58,154].

Conforme mostrado nos resultados das técnicas anteriores de FTIR e DRX para os
BCPs, ha uma reducao da fase HA conforme o aumento da fase 5-TCP, visualizado de
forma mais evidente pelas intensidades das bandas Raman do modo v; PO}~ para HA em
962 cm~! e em 972 cm ™! para 3-TCP, além da reducdo na intensidade da banda vg OH~
da HA. Por nao 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 possivel notar a presenca das assinaturas
Raman tal como na HAp.
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Figura 28: Espectros Raman normalizados dos materiais precursores (em p6) sendo eles HAs, HAp,
BCP19 e BCP34 tratados termicamente a 900 °C: a) regido entre 3600 e 3550 cm™! e b) entre 1100 e
400 cm~!. Os sfmbolos representam as bandas Raman atribufdas as fases cristalinas de OH~ (@), e de
PO?~ (#) ambos da hidroxiapatita (HA) e de PO3~ (O) da S-fosfato tricalcico (8-TCP).

A Figura 29 mostra os espectros Raman dos scaffolds de CaPs. As atribuigoes es-
pectrais, bem como as posi¢cdes das bandas Raman, nao se alteram com o processo de
sinterizagao, tal como mostrado nos resultados obtidos pelas técnicas de FTIR e DRX:
as fases cristalinas permanecem as mesmas. Um dos efeitos mais notaveis da sinterizagao
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 sinterizagdo), esse estreitamento ocasiona em uma melhor definigao
das formas das bandas. Outro efeito notavel é a reducao de intensidade do ombro em 951
cm ™', nessa posicdo ha um dos modos v; PO~ presentes na fase S-TCP, possivelmente
devido a reducao desta fase conforme observado em resultados anteriores.
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Figura 29: Espectros Raman normalizados dos scaffolds de CaP (em pd), sendo eles HAs, HAp, BCP15
e BCP30 sinterizados a 1070 °C: a) regido entre 3600 e 3550 cm~! e b) entre 1100 e 400 em~!. Os
stmbolos representam as bandas Raman atribuidas as fases cristalinas de OH~ (®), e de PO3™ (4)
ambos da hidroxiapatita (HA) e de PO3~ (O) da S-fosfato tricélcico (5-TCP).

3.6.2 Scaffolds de CaPs/Nb,Oj

Os espectros Raman dos scaffolds de CaPs/NbyOjs e o pentéxido de niébio (NbyOs)
estao 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~! correspondem aos modos de vibracao v, de estiramento simétrico do
Nb-O que ocorrem na fase CaNbyOg. Os modos 3 de estiramento assimétrico dessa fase
s&o observados em 597 e 538 cm~! e os modos v, de flexdo Nb-O-Nb estdo identificados
em 496 e 484 cm™!'. O CaNb,Og cristaliza em uma estrutura ortorrémbica, na qual o
niébio (Nb™>) estd coordenado por seis oxigénios formando um octaedro NbOg, cujas
ligagoes podem ser do tipo corner-shared (dois octaedros compartilham um vértice - um
atomo de oxigénio) e edge-shared (dois octaedros compartilham uma aresta - dois &tomos
de oxigénio) [153,155]. Os octaedros NbOg formam correntes lineares ao longo do eixo c,
todos por edge-sharing. Essas correntes sdo separadas por canais que se conectam entre
si por corner-sharing [153]. Por esse motivo, deve haver dois modos de vibragao do tipo
vy; um dos modos ¢é devido as ligacoes corner-shared e o outro modo devido a ligacao
edge-shared. As bandas Raman relacionadas a fase PNbgOs5 sao observados em 1010, 694
e 628 cm ™!, sendo o primeiro atribuido ao modo de vibracdo v, de estiramento simétrico

do P-O, e os outros dois relacionados ao modo 1, flexao 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/NbyO5 (em p6), sendo eles HAsNbO,
HApNbO, BCP15NbO e BCP30NbO sinterizados 4 1070 °C, comparados ao pentdxido de nidbio (NbyOs).
Os simbolos representam as bandas Raman atribuidas as fases cristalinas: PNbgOgs (X); 8-TCP (O) e
CaNbyOg (0).

As bandas em 903, 694 e (972 + 951) cm ™! foram utilizadas para obter uma estimativa
do percentual das fases cristalinas CaNbyOg, PNbgOo5 e S-TCP, respectivamente, por
meio do calculo da drea da banda. A Figura 31 mostra o resultado obtido do percentual de
cada fase para os scaffolds de CaPs/NbyOs. Vale ressaltar que, tal como na comparagao
dos percentuais entre as técnicas de FTIR e DRX apresentada anteriormente na secao
3.5.2, essa analise pretende avaliar a sensibilidade da técnica de espectroscopia vibracional
por meio de uma comparacao de comportamento, e nao de valores absolutos, com a
difratometria de raios X.

Na fase PNbgO,5 apresentada na Figura 31, é possivel 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 CaNbyOg também
apresentou comportamento semelhante aos resultados da técnica de DRX. Entretanto, as
bandas atribuidas a fase S-TCP apresentaram baixa intensidade, quando comparada as
vibragoes de Nb-O referentes as fases PNbgOs5 € CaNbyOg, isso acontece pois as bandas
atribuidas as fases CaNbyOg ¢ PNbgOos5 (867, 805, 747 ¢ 590 cm ™) estdo na mesma regiao
espectral dos modos vibracionais do PO3~ (1121-972 cm™! e 598 cm™!). Este comporta-
mento influenciou de forma negativa a estimativa por meio da espectroscopia Raman,
pois a sobreposi¢ao pode inflar ou reduzir artificialmente o percentual estimado das fases
observadas.
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Figura 31: Comparagio do comportamento dos percentuais de cada fase cristalina obtidos pelas técnicas
de DRX e Raman presentes nos scaffolds CaPs/NboOs5. No inset, o comportamento da fase 5-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 aplicacao, princi-
palmente com relacdo a sobreposicao de bandas de outras fases. A difragdo de raios-X
(DRX) é a técnica experimental que forneceu os percentuais das fases cristalinas de forma
mais confiavel em todos os materiais estudados, sendo amplamente utilizada em conjunto
com o método de refinamento Rietveld para este propoésito.

A sinterizagdo das BCPs depende das condigdes experimentais e da atmosfera de pro-
cessamento. Em temperaturas acima de 900 °C, a HA tende a se decompor dando origem
a [-TCP e 6xido de célcio (CaO), acompanhada da liberagao de vapor d‘dgua pela desi-
droxilagao da rede cristalina [157]. Esse processo resultaria, em principio, em um aumento
relativo da fracao de S-TCP e reducao da HA. Entretanto, nossos resultados, por meio
do refinamento Rietveld, mostraram aumento da HA e reducao da S-TCP, possivelmente
pela recombinagao assistida por vapor d‘agua.

A decomposicao da HA libera HyO na forma gasosa, podendo criar localmente uma
pressao parcial de vapor, mesmo em altas temperaturas. Esse vapor, somado a umidade
residual do ar no interior do forno, pode ter reagido com o CaO, formado durante a decom-
posicao, sendo assim promovendo a recomposicao da fase apatitica a partir da reagao de
p-TCP 4 CaO + H,0, formando HA ou oxi-hidroxiapatita [157,158]. Assim, pode estar
ocorrendo um aumento de S-TCP por conta de um ciclo dindmico no qual parte dessa fase
é consumida para regenerar a apatita, resultando em sua diminuicao relativa apds a sinteri-
zagao. Além disso, pode-se considerar que a HA pode perder parcialmente suas hidroxilas
sem que a estrutura cristalina apatitica seja destruida, formando oxi-hidroxiapatita. Essa
fase é frequentemente refinada como hidroxiapatita, o que contribui para o aumento apa-
rente da fracdo de HA em detrimento do S-TCP [157].
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Conclusao

Os resultados obtidos neste trabalho permitiram atingir os objetivos inicialmente pro-
postos de produzir arcabougos porosos (scaffolds) a partir de hidroxiapatita e f-fosfato
tricalcico com reforgo do pentdxido de nidbio e estudar a sua viabilidade de utilizacao.

A expansao observada nos scaffolds de BCP com NbyOs contrasta com a retragao
tipica do BCP e pode ser explicada pela formacao de fases CaNbyOg € PNbgOs5, que ge-
ram variacdo positiva de volume molar e reduzem a densificacdo. Esse efeito, associado
a expansao térmica anisotrépica do NbyOs, reforca que a interagao quimica entre o do-
pante e as fases de CaP altera de forma decisiva o comportamento dimensional durante a
sinterizacao.

A adi¢do de NbyOj aos scaffolds de HAp e BCP resultou em redugao da porosidade e
aumento da densidade, indicando efeito densificante associado a formacgao de fases niobato-
calcicas. Apesar da expansao linear observada em BCP15NbO e BCP30NbO, esses compo-
sitos apresentaram maior densidade, evidenciando que a expansao esteve ligada a reacoes
quimicas e nao ao aumento da porosidade. Pelo contrario, ambos materiais tiveram uma
reducao na porosidade com a adi¢ao do pentéxido de nidbio. Esse comportamento reforca
o papel do NbyO5 como modificador estrutural e determinante no desempenho final das
ceramicas.

A analise de MEV demonstrou que a adigdo de NbyOj influenciou diretamente a ar-
quitetura porosa dos scaffolds. Enquanto na HAs houve leve redugdo no tamanho dos
poros, nas amostras de HAp e BCPs verificou-se aumento das dimensées, efeito associado
a formacao de fases niobato-calcicas e a expansao quimica local. Esses resultados indi-
cam que o NbyO5 atua como modulador estrutural, contribuindo para a manutencao de
macroporosidade favoravel a regeneragao éssea.

A combinagao das técnicas de DRX, FTIR e Raman se mostraram eficazes na identifica-
¢ao e quantificacao das fases presentes nos scaffolds de CaP e CaP/NbyO5. O refinamento
de Rietveld mostrou-se fundamental para a determinacao confiavel do percentual de cada
fase cristalina presente, enquanto as espectroscopias vibracionais forneceram informacoes
complementares, mesmo diante de limitacoes de sobreposicao de bandas. Em conjunto,
os resultados evidenciaram a formacao consistente de CaNbyOg € PNbgO5 nas amostras
dopadas, bem como a cristalizacao aprimorada das fases fosfatadas apds a sinterizacao.

A integragao das analises estruturais (DRX, FTIR e Raman) com os resultados de
variacao dimensional, densidade e porosidade demonstrou que a adi¢do de NbyO5 exerce
papel determinante tanto na evolucao das fases cristalinas quanto na arquitetura microes-
trutural dos scaffolds. A formacao de CaNbyOg e PNbgOs, identificada pelas trés técnicas,
esteve diretamente associada a expansao linear observada em BCP15NbO e BCP30NbO,
concomitante ao aumento da densidade e a reducao da porosidade. Esses achados indicam
que a expansao resultou de rea¢oes quimicas e nao da geragao de novos poros, confirmando
o papel do NbyO5 como modulador estrutural. A diminuicdo da fragdo de S-TCP apos a
sinterizagao, pode ter sido ocasionada por um mecanismo de recombinacao assistida por
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vapor dagua, que promoveu regeneracao parcial da fase apatitica, reforcando a complexa
interacao entre composicao, processamento térmico e resposta microestrutural.

A avaliagao dos scaffolds com diferentes proporgoes de BCP demonstrou que a presencga
da fase 5-TCP, especialmente quando associada ao NbyOj5, pode conferir caracteristicas
vantajosas a biomateriais para regeneracao 6ssea. A maior reatividade do S-TCP frente ao
niobio favorece a formagao de fases niobato-calcicas bioativas, capazes de modular tanto
a dissolucao controlada do material quanto a liberagao de fons que estimulam a osteo-
génese. Dessa forma, compoésitos BCP/NbyO5 despontam como candidatos promissores
para aplicagoes em defeitos criticos de carga moderada a elevada, revestimentos de im-
plantes metalicos e scaffolds personalizados por manufatura aditiva, unindo estabilidade
estrutural e bioatividade potencializada.
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APENDICE A

Difracao de Raios X (DRX)

A técnica de caracterizagao por difracao de raio X é amplamente utilizada para analisar
a estrutura cristalina de materiais, amorfos ou cristalinos. Na técnica de DRX acontece o
fendomeno de interacao entre o feixe de raios X incidente e os elétrons dos atomos de um
determinado material estudado, com a técnica é possivel caracterizar e identificar preci-
samente as fases cristalinas que estao presentes em qualquer material. Apods o material
ser analisado em um difratémetro, o aparelho fornecera um difratograma. Cada material
possui um padrao tnico e especifico de picos, o que facilita na sua identificacao [159,160].

Quando o feixe de raios X incide no material, ele ¢ difratado pelas regides ordenadas
daquela estrutura cristalina, assim gerando os padroes tipicos de difracao. Esses feixes
quando difratados podem gerar dois tipos de perfis de interferéncias, construtivas ou des-
trutivas. A interferéncia destrutiva resulta em amplitude zero e ocorre quando a diferenca
das distancias percorridas pelos feixes for de meio comprimento de onda. Por outro lado, a
interferéncia construtiva ocorre se, para cada feixe, a diferenca das distancias percorridas
for um multiplo inteiro do comprimento de onda [161].

Se aprofundando no funcionamento dessas interferéncias, temos que a diferenca das
distancias percorridas pelo feixe pode ser observada geometricamente pela Lei de Bragg,
que correlaciona a distancia entre planos atémicos da amostra (d), com o angulo incidido
(0), o comprimento de onda dos raios X (\) e com a ordem de difragao (n), resultando na
Equagao 5 [162].

n = 2dsen(6) ()

Sendo:

e m: numero inteiro (ordem de difragao);

A: comprimento de onda dos raios X;

d: distancia entre planos cristalinos;

0: angulo de incidéncia/reflexao.

A Figura 32 exemplifica o principio de funcionamento da técnica de difragao de raios
X. A esquerda, é possivel verificar a fonte de raios X e os feixes provenientes desta fonte
incidindo sobre a amostra cristalina. A amostra é representada por uma combinacao de
atomos (esferas azuis) organizados em planos cristalinos. Quando o feixe atinge os planos
atomicos, parte dele é refletido e sofre interferéncia construtiva, obedecendo a condicao
estabelecida pela Lei de Bragg, formando feixes difratados que despontam em dire¢ao
ao detector. Esses feixes difratados sao captados por um detector, que mede a intensidade
dos raios X refletidos em diferentes angulos. Os dados coletados pelo detector sao enviados
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a um sistema computacional, que processa as informagoes e gera um difratograma [159,
160, 162].

Os padroes podem ser analisados para obter uma variedade de informacoes, incluindo
a analise de pico para determinar os valores de espacamento interplanar, a andalise de
perfil de linha para determinar o tamanho do cristal e o refinamento estrutural. Na
direita da Figura 32, temos um grafico demonstrativo da intensidade dos picos difratados
de um material mais cristalino, cada um desses picos formados representa um plano
cristalografico desse material, sendo cada um reconhecido pelo Indice de Miller (100)
[160-163].
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Figura 32: Esquema da técnica de Difracdo de Raios X (DRX), mostrando a incidéncia da radiagio na
amostra, a difragdo segundo o angulo 6 e a geracao do difratograma para andlise estrutural do material.
Adaptado de [164].

Em resumo, a Figura 32 representa um processo completo de uma anélise por DRX,
desde a emissao da radiacao, a interagdo com a estrutura cristalina da amostra, a detec¢ao
dos feixes difratados e a geragao do padrao de difracdo que permite a identificacao de fases,
determinacao de parametros de rede e a analise estrutural detalhada do material.

A difracdo de raios X é largamente usada em diversas areas da ciéncia e tecnologia.
No caso da hidroxiapatita, por exemplo, a DRX ¢é usada para confirmar a sua estrutura
cristalina e obter informacoes 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 presenca de outras fases cristalinas na amostra que, quando combinado com o Método
de Rietveld, permite estimar a proporgao de cada fase em um material multifdsico [159,
161,165]. Isso é importante na produgao de biomateriais, pois a presenca de impurezas
ou outras fases pode afetar as propriedades mecénicas e biolégicas dos materiais [166].
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APENDICE B

Espectroscopia Vibracional

A espectroscopia vibracional é um método util na caracterizacdo de materiais, per-
mitindo a identificacdo dos modos vibracionais de uma molécula detectando vibragoes
moleculares que ocorrem pela absorcao de radiacao na regiao espectral do infravermelho
(IR) ou pelo espalhamento ineldstico da luz por uma molécula [167,168]. Um material
pode gerar um espectro vibracional tinico, que funciona como uma impressao digital desse
elemento, facilitando na sua identificacdo. A espectroscopia vibracional pode ser aplicada
para analisar diversos materiais como gases, liquidos e sélidos, sendo largamente utilizada
para investigar materiais organicos e inorganicos [167].

A anadlise dessa frequéncia de vibragao fornece informagoes sobre o tipo de ligacao
quimica, a geometria molecular e permite a distin¢ao entre polimorfos, que sao substan-
cias com a mesma férmula quimica mas estruturas cristalinas diferentes, resultando em
propriedades distintas [169].

Os modos vibracionais moleculares retratam as diferentes formas que os atomos de
uma molécula sao capazes de oscilar. Esses movimentos ocorrem devido a absorcao ou
ao espalhamento da radiacao eletromagnética, que transfere energia para essas moléculas,
excitando-as para niveis vibracionais superiores. A espectroscopia vibracional utiliza a
interacao da luz com as moléculas para observar essas vibra¢oes moleculares, as quais se
dividem em dois grupos principais: estiramento e deformagao [167,170].

As vibragoes de estiramento (stretching) ocorrem quando as ligagoes quimicas da mo-
lécula se esticam e encolhem em resposta a radiagdo eletromagnética no mesmo plano.
As vibragoes de estiramento podem ser de dois tipos, simétricas ou assimétricas, onde as
vibragoes simétricas ocorrem quando os dois lados da ligagdo se esticam e encolhem da
mesma maneira, enquanto as vibragoes assimétricas ocorrem quando um lado da ligacao
se estica mais do que o outro lado [167,171].

As vibragoes de deformagao (bending) ocorrem quando os dngulos de ligagdo da mo-
lécula se alteram em resposta a radiacao eletromagnética, podendo ocorrer no plano ou
fora do plano. Essas deformagoes vibracionais podem ser de dois tipos: degeneradas e
nao degeneradas. Sao degeneradas quando dois angulos de ligacgao mudam em dire¢oes
opostas; sdo nao degeneradas quando apenas mudam um angulo de ligacao [167,171]. Na
Figura 33, é possivel observar um esquema ilustrativo do comportamento desses modos
vibracionais, tanto o estiramento, quanto a deformacao angular.
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MODOS DE VIBRAGOES

Estiramento (Stretching)

Simétrica Assimétrica

Deformagao Angular (Bending)

w NO PLANO w

Simétrica (Scissoring) Assimétrica (Rocking)

( )

FORA DO PLANO

Simétrica (Wagging) Assimétrica ( Twisting)

Figura 33: Representagio esqueméatica de modos vibracionais das moléculas por espectroscopia vibra-
cional. No estiramento (4tomos em rosa) apresenta os modos simétrico e assimétrico. Na deformagédo
angular (4tomos em azul) estd representado os modos de deformacao angular no plano e fora do plano.
As setas indicam a dire¢do dos movimentos atémicos durante a vibragao [169,172].

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

B.1 Espectroscopia Raman

A espectroscopia Raman é uma técnica fotonica de grande relevancia, pois fornece
informagoes para a caracterizagdo quimica e estrutural de compostos organicos e inorga-
nicos. O fenémeno do efeito Raman foi observado experimentalmente pela primeira vez
em 1928 por Chandrasekhara Venkata Raman, que recebeu posteriormente o Prémio No-
bel de Fisica em 1930 por essa descoberta e, em sua homenagem, o fenémeno e a técnica
receberam seu sobrenome [170,173].

O principio do efeito Raman envolve a interacao de luz monocromética (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 fétons sofre espalhamento eldstico (Rayleigh),
onde a maior parte da luz espalhada também apresenta a mesma frequéncia do feixe
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incidente. Isso ocorre quando a molécula, inicialmente em seu estado fundamental, absorve
momentaneamente a energia do foton e retorna ao mesmo nivel energético apés a interacao,
sem perda ou ganho de energia [167,174,175].

Entretanto, uma pequena fracao dos fétons interage de forma diferente. Apenas uma
pequena porc¢ao da luz é espalhada inelasticamente frente as rapidas mudancas de frequén-
cia, devido a interacao da luz com a matéria, o que é uma caracteristica intrinseca do
material analisado e independente da frequéncia da luz incidente. Nesse processo caracte-
ristico do efeito Raman, a molécula é excitada de seu estado fundamental para um estado
virtual de energia, no qual é um estado temporario e instavel, que nao corresponde a um
nivel eletronico real, mas resulta da interacdo momentanea entre a radiacao incidente e a
nuvem eletrénica molecular [167,176].

A partir desse estado virtual, a molécula pode retornar para um nivel vibracional mais
alto que o inicial, emitindo um féton de energia menor que a incidente. Esse processo é
denominado Espalhamento Raman Stokes e é o mais comum, pois a maioria das moléculas
estd no estado fundamental antes da interacao. Entretanto, para um nivel vibracional mais
baixo que o inicial, a molécula ja se encontra excitada antes da interacao, emitindo um
foton 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 estd apresentado
um esquema representativo dos espalhamentos.
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Espalhamento Raman | |Espalhamento elastico | | Espalhamento Raman
Stokes Rayleigh Anti-Stokes

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

O aspecto central para que um modo vibracional seja detectavel por espectroscopia
Raman ¢é que, durante a vibragao molecular, ocorra variacao na polarizabilidade da mo-
lécula, ou seja, na facilidade com que sua nuvem eletronica pode ser distorcida por um
campo elétrico. Essa caracteristica distingue o Raman da espectroscopia no infravermelho,
que exige varia¢ao 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 ttil para analisar
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sOlidos cristalinos, como por exemplo na analise da hidroxiapatita, devido a sua alta
sensibilidade aos modos vibracionais do grupo fosfato (PO37), 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 deformagao (ou,
dobramento) [179].
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Figura 35: Espectro Raman da hidroxiapatita (HAp) destacando os principais modos vibracionais:
deformagao no vy (~430 cm™1) e vy (~590 cm™1), estiramento simétrico v; (~960 cm™1), estiramento
assimétrico vz (~1040 cm~) do grupo fosfato (PO3 ™) e estiramento vg (~3570 cm~!) do grupo hidroxila
(OH™), com ilustragdes representativas de cada modo [180].

Contudo, na Figura 35 o espectro da HA possui um pico intenso em aproximadamente
~960 cm™!, atribuido & vibracdo de estiramento simétrico (v;) do PO}™, utilizado como
marcador direto para identificacdo do material e avaliacdo do grau de cristalinidade. Além
deste, outros modos vibracionais caracteristicos sao: o modo de deformacao fora do plano
(1) do PO}, em torno de ~430 cm™!; 0 modo de estiramento triplo degenerado (v3), proé-
ximo de ~1040 cm™! e 0 modo de deformacao no plano (v4), localizado aproximadamente
em ~590 cm~!. Em alguns casos, é possivel identificar ainda o estiramento livre do grupo
hidroxila (OH™) por volta de ~3570 cm™! [175]. A espectroscopia Raman possibilita
a analise da hidroxiapatita de diversas maneiras, em amostras bioldgicas, biomateriais,
revestimentos e compésitos, sendo amplamente empregada em ciéncia dos materiais, na
odontologia, na ortopedia e engenharia de biomateriais [181].

A Figura 36 apresenta um esquema representativo do funcionamento de um espectro-
metro p-Raman do tipo confocal. A esquerda, observa-se a fonte de excitacio, um laser
continuo com determinada poténcia nominal cujo feixe ¢ direcionado por um sistema 6p-
tico de espelhos e divisores de feixe em direcao a amostra. Uma abertura confocal pode
ser usada para reduzir o laser a um ponto com difragao limitada. Um conjunto de divi-
sores de feixe e filtros (ndo mostrados) permite a inspe¢ao da amostra com uma cdmera
de video. O feixe laser é focalizado na superficie da amostra por meio de uma objetiva de
microscopio, permitindo alta resolugdo espacial na coleta dos sinais [182,183].
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Figura 36: Esquema representativo de um espectrometro py-Raman confocal, ilustrando o percurso
optico do feixe laser até a amostra e o retorno da radiacao espalhada para o detector. O feixe é focalizado
na superficie por uma objetiva de microscépio e a luz espalhada é separada no espectrografo e registrada
por um detector CCD, gerando o espectro Raman digitalizado [182].

Nao obstante, na Figura 36, a radiacao 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 relagao sinal-ruido. Em seguida, a luz é direci-
onada para o espectrografo, onde ocorre a separagao espectral das diferentes frequéncias
de espalhamento Raman por meio de uma grade de difragdo. O sinal disperso é detectado
por um detector sensivel (como um CCD), e os dados obtidos sdo enviados a um compu-
tador, onde sdo processados e convertidos em espectros Raman digitalizados [183,184].

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

A radiagao infravermelha (IR) foi descoberta em 1800 por William Herschel, ao obser-
var que a luz além da faixa visivel vermelha provocava aquecimento em um termoémetro,
revelando assim a existéncia de radiacdo 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 absor¢ao no infravermelho, o qual obteve espectros de muitos compostos
organicos em estado sélido, liquido e gasoso [185].

No infravermelho a absorcao ocorre quando a frequéncia da radiacido incidente esté
em ressonancia com a frequéncia de vibracao natural de uma molécula, desde que ocorra
variacao no momento de dipolo elétrico da molécula durante essa vibracao. Nao sao
todas as ligagdes que serao ativas no infravermelho, apenas as que variam o dipolo que
interagem de forma eficiente com o campo elétrico da radiagao [167,186]. O instrumento
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fundamental em um espectrometro de FTIR é o interferometro, que pode ser conferido
na Figura 37 todo o seu funcionamento.
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Figura 37: Esquema do interferometro em um espectrometro FTIR, mostrando a fonte de radiacio,
divisor de feixes, espelhos fixo e movel, passagem pela amostra e deteccdo do sinal para geracdo do
espectro no médulo de controle [185].

Ainda na Figura 37, o interferémetro mostrado é constituido de um divisor de feixes
que reflete e transmite parcialmente a radiacdo que o atinge, e de dois espelhos, sendo
um fixo e outro que se movimenta constantemente com uma frequéncia fixa. A fonte de
excitacao emite radiacao no infravermelho composta de diferentes frequéncias, que incide
no divisor de feixes, sendo parcialmente refletida ao espelho fixo e parcialmente transmi-
tida ao espelho movel. Apds as reflexdes nos espelhos, estas se recombinam novamente no
divisor de feixes e se propagam até a amostra, e entao a radiagao nao absorvida pela amos-
tra ¢ direcionada ao detector [175]. A utilizagao do interferémetro ao invés de elementos
dispersivos estimula o processo de medida, ja que todas as frequéncias transmitidas pela
amostra sao detectadas ao mesmo tempo [175,185].

Com a variacao constante da posi¢do do espelho movel, os feixes combinados podem
estar em fase ou defasados resultando em um interferograma com méaximos e minimos de
intensidade. Entretanto, o interferograma é uma funcao descrita no espago temporal, nao
fornecendo diretamente informacoes com relagdo 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 espago das frequéncias, que mostra a variacao da
intensidade transmitida pela amostra em funcao da frequéncia, sendo esta proporcional a
energia [167]. Cada pico em um espectro de absor¢ao no infravermelho indica um modo
vibracional da amostra, que pode ser chamado de infravermelho ativo. Nem todas as liga-
¢Oes quimicas presentes nas amostras mostram picos no espectro de infravermelho, pois
para isso ¢ necessario que o momento de dipolo da ligacao entre os atomos varie durante
a interagdo com o campo elétrico da radiagao incidente [186, 187].
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A espectroscopia FTIR é uma técnica muito versatil permitindo a medida em materi-
ais opticamente opacos e transparentes, e ainda em fase liquida, sélida ou gasosa, pois 0s
espectrofotometros podem ser acoplados a acessorios, tais como o de reflectancia total ate-
nuada (ATR), chamada entao de espectroscopia FTIR-ATR [176,188]. Nesta configuracao
um feixe de infravermelho ¢é focado em um cristal com alto indice de refracao, tais como
seleneto de zinco, germénio ou diamante, em um angulo definido. As reflexdes internas
resultantes criam uma onda transitoria que atinge além da superficie externa do cristal
Opticamente denso e, em seguida, atinge a amostra que ¢ mantida em contato com ele.
Essa onda inicial se projeta por apenas alguns micrometros além da superficie do cristal e
na proépria amostra. Portanto, deve haver contato decente feito entre a amostra escolhida
e a superficie do cristal, definindo um perfil de penetracao 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 entdo ao detector do espectrometro [188,189].
A Figura 38 esquematiza o funcionamento do acessorio de ATR.

Onda evanescente

Amostra

Profundidade
de penetragdo

Cristal de ATR

Radiagédo incidente ! Radiagao refletida

Figura 38: Diagrama esquemético do acessério de ATR para espectrémetro de FTIR. Onde n; e ny
sdo os indices de refracdo do cristal de ATR e da amostra, respectivamente (n; > ns), e 6 é o angulo de
incidéncia da radiagdo incidente [188].

Para finalizar, precisamos dizer que nem sempre os espectros Raman e IR sao idénticos
para uma mesma amostra, e por essa razao elas sao geralmente definidas como técnicas
complementares, sendo ambas necessarias para uma investigacao detalhada dos estados
vibracionais de um composto. Estas diferencas surgem devido as regras de sele¢ao e sao
elas que determinam o que esperar de cada espectro [175].
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ApENDICE C

Microscopia Eletronica de Varredura
(MEV)

A Microscopia Eletronica de Varredura (MEV) é uma técnica importante na caracte-
rizacdo de materiais, muito usada em diversas areas da ciéncia como, fisica, engenharia,
biologia e em outros campos. Diferente dos microscopios dpticos, que utilizam luz visivel,
essa técnica funciona com feixes de elétrons, alcanca resolugoes superiores e ampliacao
mais profunda, permitindo ver detalhes morfologicos, extrair informacoes sobre a compo-
si¢do quimica e caracteristicas estruturais do material estudado [190,191].

O MEV é uma ferramenta indispensavel para o estudo de microestruturas, na iden-
tificacao das fases, defeitos, porosidade e rela¢oes entre estrutura e propriedades mecani-
cas/quimicas daquele material. Ele se destaca na analise de biomateriais, especificamente,
quando aplicado na engenharia de tecidos, como um scaffold de hidroxiapatita, onde é
possivel ver a interconectividade de poros da estrutura, crescimento de fases bioativas e
outros comportamentos nessas superficies [190,192-194]. Na Figura 39 é possivel obser-
var a configuragao experimental de um microscépio eletronico de varredura, possibilitando
entender melhor como é realizado o experimento.
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Figura 39: Esquema de funcionamento de um microscopio eletrénico 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 superficie, sendo detectado por detectores de elétrons secundarios e
retroespalhados. J4 a direita, a micrografia resultante da amostra, mostrando detalhes morfolégicos em
alta resolugdo [192].
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Um MEV convencional opera em vacuo e oferece resolucao na escala nanométrica. Seu
padrao de funcionamento se baseia na emissao termionica de elétrons, geralmente a partir
de um filamento de tungsténio. Esses elétrons sao acelerados por uma tensao entre 0,5 e 30
kV dentro de uma coluna com alto vacuo, direcionando-se a um canhao de elétrons. Apods
atravessar o anodo, o feixe passa por um sistema de lentes condensadoras, que o focaliza em
um didmetro extremamente fino (cerca de 50 A) e o direciona & abertura da lente objetiva.
Esta ultima ajusta o foco antes do feixe incidir sobre a amostra. Acima da abertura
final, dentro de uma cavidade na objetiva, estao localizadas bobinas eletromagnéticas que
realizam a varredura da amostra [192,194-197].

A possibilidade de captar e mensurar as diferentes radiagoes geradas pela interacao
elétron-amostra, tornam a microscopia eletronica de varredura bastante flexivel. Apds
atingir a superficie do material em andlise, o feixe de elétrons interage com os atomos
do material e produzindo diferentes sinais, tais como elétrons secundarios, elétrons retro-
espalhados, elétrons Auger, raios-X, radiagdo eletromagnética no infravermelho, visivel e
ultravioleta, entre outros [195-197]. A Figura 40 exemplifica o comportamento de alguns
desses efeitos quando incididos na amostra.
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Figura 40: Esquema ilustrativo do comportamento dos efeitos que sdo gerados com a interacio do
feixe de elétrons incidente com uma amostra durante a realizacdo da técnica de microscopia eletrénica
de varredura [194].

O potencial atomico e nuclear da amostra altera a velocidade inicial dos elétrons que
incidem sobre ela. Essas interagoes podem ser classificadas como elasticas, quando hé
mudanca na trajetéria do elétron sem variagdo em sua energia cinética, ou ineldsticas,
quando ocorre transferéncia de energia do elétron incidente para os atomos da amostra
[194,196]. Dentre essas interagoes, a geragao de elétrons secundarios e retroespalhados é
particularmente relevante, pois fornece os sinais utilizados na formacao das imagens no
MEV. Essas imagens geradas apresentam profundidade de foco, permitindo ampliagoes
que variam de 10 até 100.000 vezes. Além disso, a capacidade de detectar e mensurar
as diversas radiagoes resultantes das interacoes elétron-amostra confere ao MEV uma
versatilidade tnica, tornando-o uma ferramenta indispensavel para analise microscopica
[192,196].
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