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Resumo

SANTOS, Luis Alberio, Desenvolvimenio de Cimento de Fosfuto de Cdlcio Reforgado por
Fibras para Uso na Area Médico-Odontolégica, Campinas, Faculdade de Engenharia

Mecanica, Universidade Estadual de Campinas, 2002, 247 p. Tese (Doutorado)

Os cimentos 6sseos de fosfato de célcio apresentam uma série de vantagens de utilizagdo
em ortopedia ¢ traumatologia, sendo as mais destacadas a sua biocompatibilidade e bicatividade,
que permitem a osteoconducdo dos tecidos e o endurecimento “in situ”, permitindo maior
facilidade de manipulagfio. A principal desvantagem destes cimentos ¢ sua baixa resisténcia
mecénica, que no melhor dos casos consegue igualar-se 2 do osso trabecular. Composiges mais
resistentes de cimentos de fosfato de calcio encontrariam aplicacles na consolidagio de fraturas
multiplas, fixago de proteses articulares e substituiciio de corpos vertebrais. O objetivo do
trabatho foi a melhoria das propriedades mecénicas de cimento de fosfato de céleio por meio da
adigdio de fibras. Para isto, baseando-se na literatura foi desenvolvida composigdo de cimento de
fosfate de calcio baseada no o-fosfato tricdlcico (Cas;(PO;)). Modificagbes infroduzidas na
composicio de cimento com a adigiio de um sistema de polimerizagdio in situ baseado na
acrilamida e de redutor de liguido, poliacrilato de amdnia, permitiu a obtengfio de um novo tipo
de cimento de fosfato de calcio, o cimento de fosfato de calcio de dupla-pega, obtendo-se valores
de resisténcia 2 compressio 150% superiores & composi¢do sem o sistema de polimerizagfo. Foi
avaliada s influéncia da utilizacio de fibras de polipropilenc, nailon 6.6 ¢ carbono nas
propriedades mecAnicas destes cimentos. Os resultados obtidos mostram que as fibras
adicionadas aumentam mais acentuadamente a resisténcia a tragfo ¢ a tenacidade 2 fratura dos

cimentos, sendo obtidos valores de Jic proximos ao do osso cortical humano. A avaliagfo



bioldgica i vitro e in vivo demonstrou a biccompatibilidade dos compésitos obtidos, ampliando
a gama de possiveis aplicagles médicas e dentérias no reparo de defeitos amplos e o uso em
locais solicitados por carga.

FPalavras Chave

Biomatenais, Biocerdmicas, Cimentos de Fosfato de Calcio, Reforgo por Fibras



Abstract

SANTOS, Luis Alberto, Desenvolvimenio de Cimento de Fosfato de Cdlcio Reforcado por
Fibras para Uso na Area Médico-Odontolégica, Campinas, Faculdade de Engenbaria

Mecénica, Universidade Estadual de Campinas, 2001, 247 p. Tese (Doutorado)

The calcium phosphate bone cements have advantages for use in orthopedics and
traumatology, where the most important are the biocompatibility and bioactivity, which permits
the tissue osteoconduction, and hardening " in situ " with easiness manipulation. The main
disadvantage of these cements is the low mechanical resistance which in the better case is equal
to the trabecular bone . Compositions of calcium phosphate cements with mechanical properties
closer to the human bone would enlarge the field of current use, which is limited to sites with low
joad solicitation, and are used in the consolidation process of multiple fractures, fixation of
articulated prostheses, and substitution of vertebral bodies. The aim of this work was the
improvement of mechanical properties of calcium phosphate cement by fibers additions. Calcium
phosphate composition based on  o-tricalcium phosphate (Cas(PO.);) was prepared
Modifications in the cement composition by acrilamide polymerization system and hquid
reducer, ammonium polyacrilate, additions allowed the development of a new type of calcium
phosphate cement, the double setting calcium phosphate cement, increasing mechanical
resistance on compression above 150% compared with cement composition with no
modifications. The influence of polypropylene, nvion 6.6 and carbon fibers additions on the
mechanical properties of this cement was studied. The results obtained demonstrate the increase

of the mechanical strength of the cement compositions with fibers and increase of fracture



toughness {(Jic}, similar to the human cortical bone. The in vitro and in vivo biological evaluation
demonstrated biocompatibility of the obtained composites, enlarging the field of current use in

medicine and odontology on the repair of large bone defects and in higher mechanical
solicitation sites,
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Capituio 1

Introducao

Desde épocas passadas o homem tem-se preocupado em restaurar ou Substituir partes
danificadas do tecido dsseo humano. J4 em meados do século XVII, Fallopius (Fallopius, 1600)
implantou uma placa de ouro para restaurar um defeito craniano, e desde entfio tém-se usado 0s

implantes para a substituic8o de partes danificadas do sistema 6sseo.

A partir desta tentativa, numerosos materiais tem sido utilizados, mas muito poucos t€m
tido resultados satisfatorios 14 que 2 maioria provoca, €m malor ou MEenor grau, uma resposta
mmunoldgica do organismo receptor. Dentre os materiais bioldgicos, encontram-se 0s auto-
enxertos, que utilizam tecido 6sseo do proprio individuo e os aloenxertos que consistem em
utilizar uma porgiio de tecido Ossec de um outro individuo para a reconstituicdo da parie
danificada. Destes materiais, os auto-enxertos sfio os mais utilizados devido & resposta
imunolédgica. Entretanto, sua aplicacdo estd limitada a cada caso em particular, ao estado do
paciente e 4 localizagiio e tamanho do defeito dsseo. Além disso, o uso desse tipo de implante
apresenta numerosas desvantagens: complicagdes pos-operatorias, aumente do tempo de
operagdo, dificuldade de uma conformaglio exata ao defeito e, em alguns casos, a
indisponibilidade da gquantidade de osso necessdria para rtestaurar a cavidade defertucsa

{Constantine et al., 1991; Muting et al., 1993).

Os biomateriais podem ser definidos como substéncias de origem natural ou sintética que
sfio toleradas de forma transitéria ou permanente pelos diversos tecidos que constituem 0$ 0rgios
i



dos seres vives. Eles sfio utilizados como um todo ou parte de um sistema que trata, restaura ou
substitui algum tecido, érglo ou funglo do corpo (Mirichi et al, 1989), ou ainda como um
material nfio biolégico utilizado em um dispositive médico, com intenglo de interagir com

sistemas biologicos (Willians, 1987).

imentos d5seons

Dentre os cimentos que mais se tem estudado destacam-se os baseados ne
polimetilmetacrilato (PMMA), que se utilizam na fixacio de préteses articulares. Esse tipo de
cimento fol introduzido no inicio de 1960 por Chamley. O cimento 6sseo ¢ colocado nos eSPacos
vazios entre 2 haste do implante e a superficie dssea endosteal, sendo endurecido em pouco
tempo, assegurando a firme colocaglio da prétese ao preencher por completo o espaco vazio entre

o implante e 0 osso (Pascual et al., 1996).

Cimento 2 base de fosfato de cdlcio

O termo “cimento de fosfato de calcio” foi introduzide por Gruninger e colaboradores
(Mirtchi et al., 1990). Segundo eles, um cimento desse tipo pode ser preparado misturando-se wm
sal de fosfato de célcio com 4gua ou com uma solugio aquosa para que se forme uma pasta que
Possa reagir em temperatura ambiente ou corporal dando lugar 2 um precipitado que contenha um

ou mais fosfato de célcio e ocorrendo a pega pelo intercruzamento dos cristais deste precipitado.

Esses cimentos relinem uma série de vantagens que permitem seu uso como preenchimento
¢ substituto de partes danificadas do sistema Ssseo, dentre as quais estio:

* ndo € necessario dar forma ao preenchimento:

¢ minima cavidade do preenchimento:

» preparagdo realizada durante ¢ ato cirargico;

@

6timo contato entre 0sso ¢ implante;

]

biocompatibilidade ¢ bioatividade.



A principal desvantagem dos cimentos de fosfato de célcio conhecidos ¢ sua baixa
resisténcia mecénica, que no melhor dos casos consegue igualar-se & do osso trabecular, ou 2 um

quinto do osso cortical.

Composi¢des mais resistentes de cimentos de fosfato de célcio encontrariam aplicagBes
em ortopedia € neurocirurgla, como alternativa para 3 consolidacdo de fraturas miltiplas de ossos
longos, fizxagBo de proéteses articulares cimentadas e substituicBo de discos intervertebrais e

COTPOS vertebrais.

Sac conhecidos no mercado alguns cimentos de fosfato de calcio, todos recentemente
lancados (Driessens et al, 1998; Bohner, 2000): Norian SRS, Morian CRS e Fracture Grout
{Nornan Corp., Cupertino, CA, USA), Cementek (Tekmimed S A., Vic en Bigomrs, Franga),
Biocement D e Biobone (Merck Biomaterial, Darmstadt, Alemanha); o-BSM {ETEX); Embarc
(Lorenz Cirurgical); Bonesource {Leibinger); Biopax (Mitsubishi Materials). Em estudos
comparativos de algumas propriedades desses cimentos, observou-se que, ¢ Biocement D fem
propricdades mecénicas superiores, seguide do Noran SRS e pelo Cementek, nessa ordem
(Driessens et al., 1998), entretanto faltam ainda estudos publicados a respeito dos cimentos de

fosfate de calcio de todos os fabricantes.

Reforco de cimentos por fibras

Uma fibra embutida numa matriz qualquer contribul para aumentar 2 capacidade de
suportar esforcos do corpo. A carga ¢ transferida da matriz para a fibra, por deformacio de
cisalhamento na interface matriz-fibra. A transferfncia de carga tem sua origem, geralmente,
como um resultado das diferencas de propriedades fisicas da fibra e matriz; por exemplo,

diferenca de modulo de elasticidade entre fibra e matriz.

Diferentes mecanismos podem operar durante a fratura do compésito dependendo das
diferencas em propriedades mecanicas e geométricas entre a matriz ¢ a fibra. Em compdsitos de
cimento, as fibras sfo normalmente descontinuas; isto €, elas estdo dispersas na matriz, ¢ nfo

atravessam inteiramente 0 corpo.
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A incorporag8o de fibras em matrizes frageis de cimento serve para aumentar a tenacidade

a fratura do composito pelo processo de freagem da trinca e conseqiiente aumento nas

resisténcias de tragdo e flexdo do compésite (Kelly, 1970),

O objetivo do presente trabalbo foi o desenvolvimento de um cimento de fosfaio de calcio

com methores propriedades mecénicas por meio da adigiio de fibras.



Capitulo 2

Revisido da Literatura

2.4, Biomateriais ¢ Bioceramicas

2.1.1. Biomaterial

Os biomateriais podem ser definidos como substincias de origens naturats ou sintéticas que
s3o toleradas de forma transitéria ou permanente pelos diversos tecidos que constituem os drgéos
dos seres vivos. Eles sfo utilizados como um todo ou parte de um sistema que trata, restaura ou
substitui algum tecido, o6rgio ou funclo do corpo (Mirtchi et al, 1989), ou ainda como um
material n3o biolégico utilizado em um dispositivo médico, com intengiio de interagir com

sistemas biologicos (Williams, 1987).

Varios sdc os critérios que um material precisa atender para ser enquadrado como um
biomaterial, Segundo a Conferéncia de Consensc em Biomateriais para aplicagdes clinicas de
1982, entende-se por biomaterial (Williams, 1987} “Toda substdncia (com excecdo de drogas) ou
combina¢io de substincias, de origem sintética ou natural, que durante um periodo de tempo
indeterminado € empregado como um todo ou parte integrante de um sistema para tratamento,
ampliagdo ou substituicio de quaisquer tecidos, orgios ou funcdes corporais”. Isso significa que,
no sentide mais amplo, s#o enquadrados nessa categoria todos os materiais empregados na
medicina, odontologia, medicina veterinaria ¢ farmacologia, além daqueles que entram na forma
de implantes em contato direte com o tecido do corpo. Uma definigiio pratica € dada por Park,
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segundo ¢ qual "biomateriais sfo tude que, de modo continuo ou intermitente, entra em contato
com fluidos corporeos, mesmo que esteja localizado fora do corpo” (Park, 1979). Assim, pincs €
placas de fixaglo externas nfo s#0 considerados biomateriais; bisturis, lminas e demais

instrumentos cirirgicos, ac contrario, o sio.

2.1.2. Aplicaches dos Biomateriais

Os principais avangos no campo dos biomateriais t8m ocorride principalmente devido ao
aumento do nlmero de pacientes, em funglo do aumento da populagio e da expectativa de vida,
que necessitarn obter melhora na qualidade de vida. O crescimento da expectativa de vida
aumenta o nimero de pacientes nos hospitais em fungdo principalmente da ocorréncia de
osteoporose e de acidentes nos meios de transporte, Além disso, a ampliagio do nimero de
pacientes nos hospitais estd diretamente correlacionado a proliferagiio de veiculos de transporte,
gerando aumento ne numero de acidentes com lesdes graves. Também o desenvolvimento das

téenicas cirlirgicas tem expandido a demanda por préteses, implantes e equipamentos médicos.

2.1.3. Biocompatibilidade e Biofuncionalidade

Biocempatibilidade significa que o material ¢ seus possiveis produtos de degradacio devem
ser tolerados pelos tecidos enveltdrios e ndo devem causar prejuizos ao organismo a curto € longo
prazo. Para que um material seja aceito clinicamente como um material de implante, ele precisa
atender a alguns requisitos fundamentais:

s o material deve ser biocompativel, ou s¢ja, sua presenga ndo deve causar efeitos nocivos

no local do implante ou no sistema bioldgico;

= 0s tecidos ndo devem causar a degradacio do material, como, por exemplo, corrosic em

metais, a ndo ser de forma toleravel;

e o material deve ser biofuncional, ou seja, deve ter as caracteristicas adequadas para

cumprir a fun¢fo desejada, pelo tempo desejado;

e g material deve ser esterilizdvel.

Paralelamente 4 biocompatibilidade, € importante que o implante permita o desempenho

imediato e com &xito da fungfio especifica (estatica e dindmica) da parte do corpo que esta sendo
6



substituida. Esta caracteristica estd embutida no conceito de biofuncionalidade (Ravaglioli, 1992).
Nesse conceito estdo incorporados, também, os problemas associados a degradacdo quimica dos
materiais, visto que o meio fisioldgico pode ser bastante agressivo - mesmo aos materiais

considerados extremamente inertes quimicamente, levando & reducéo da eficiéncia do implante.

2.1.4. Classificacao dos Biomateriais

Os biomateriais podem ser classificados de acordo com o seu comportamento fisiologico
em (Hench & Wilson, 1993):

Biotoleraveis, materiais apenas tolerados pelo organismo, sendo isolados dos tecidos
adjacentes por meio da formacéo de camada envoltoria de tecido fibroso. Esta camada ¢ induzida
por meio da liberagdo de compostos de quimicos, ions, produtos de corrosédo € outros por parte do
material implantado. Quanto maior a espessura da camada de tecido fibroso formada, menor a
tolerabilidade dos tecidos ao material. Os materiais biotoleraveis sdo praticamente todos os

polimeros sintéticos assim como a grande maioria dos metais.

Bioinerte, materiais também tolerados pelo organismo, mas em que a formacdo de
envoltorio fibroso ¢ minimo, praticamente inexistente. O material ndo libera nenhum tipo de
componente ou, mais realisticamente, o faz em quantidade minimas. A quantidade de células
fagocitarias na interface € minima, a resposta fagocitica sera passageira e uma fina capsula
tomara lugar apés o implante. Em alguns casos esta camada ¢é praticamente imperceptivel. Os

materiais bioinertes mais utilizados sdo alumina, zirconia ,titdnio, ligas de titdnio e carbono.

Bioativos, materiais em que ocorrem ligagdes de natureza quimica entre material e tecido
Osseo (osteointegracdo). Em func¢do da similaridade quimica entre estes materiais € a parte
mineral Ossea, os tecidos Osseos se ligam a eles, permitindo a osteocondugdo por meio do
recobrimento por células ésseas. Os principais materiais desta classe sfo os vidros e vitro-

cerdmicas a base de fosfatos de célcio, a hidroxiapatita e os compostos de fosfato de célcio.

Absorviveis, materiais que, apos certo periodo de tempo em contato com os tecidos,

acabam sendo degradados, solubilizados ou fagocitados pelo organismo. Tais materiais sdo
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extremamente interessantes em aplicacdes clinicas em fungdo de ser desnecessaria nova
intervengéo cirargica para a retirada do material de implante. Os principais exemplos desses

materiais sd0 o fosfato tricalcico (TCP) ¢ o acido polilatico.

2.1.5. Biomateriais Ceramicos

Os materiais cerdmicos foram utilizados pela primeira vez como biomateriais h4 cerca de
25 anos. Inicialmente, a atengdo era voltada para o desenvolvimento de tipos que provocassem
uma minima ou nenhuma reagio do tecido, caracteristicas tipicas destes materiais em meios
agressivos. Mas, o decorrer do tempo e o aumento do conhecimento na drea dos materiais
cerdmicos geraram proposta conceitualmente oposta: as biocerdmicas deveriam provocar reagdes
de formagéo de tecido e, se possivel, com a formacio de uma ligagdo intima entre a cerdmica e os

tecidos. Exemplos de aplicagdes clinicas de bioceramicas sio mostradas na Figura 2.1.
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Figura 2.1. Aplicagdes clinicas das biocerdmicas (Hench & Wilson, 1993).
9



Alumina

Alumina (Al;Os) densa e policristalina ¢ utilizada principalmente como ponto de apoio de
carga em proteses de quadril e implantes dentais (implantes intra-6sseos para fixag@o de dentes
artificiais), em fun¢do da combinagdo da resisténcia a corrosdio, boa biocompatibilidade
(bioinerte), alta resisténcia a abrasdo e alta resisténcia mecénica & compressdo. As propriedades
da alumina policristalina sdo normalizadas pela ISO (International Standards Organization) (ISO

6474) sendo resumidas em:

% de ALLO; 299,50
% Si0, + NayO <0,1
Densidade (g/cm’) >3,90
Tamanho médio de grio (um) <7
Dureza Vickes(HV) > 2000
Modulo dé Ruptura a Flexdo (MPa) > 400

Deve-se notar que apenas as caracteristicas fisico-quimicas s&o normalizadas, e que visam
garantir o desempenho do material quando submetido as condi¢bes de uso. A composicdo
quimica da alumina para a utilizagdo como material de implante visa prevenir a utilizagdo
excessiva de auxiliares de sinterizagdo que podem comprometer as propriedades mecénicas do
material, principalmente as caracteristicas de resisténcia a fadiga em um meio tfo agressivo como
o meio fisioldgico. Além disso, pode também gerar um aumento do tamanho dos grios do
material, comprometendo a resisténcia mecénica, uma vez que € diretamente relacionada com o
tamanho de gréo:

-1/
csfocd12

onde or € a tensdo de fratura e d o didmetro dos grios. Esta relagéo esta ligada ao fato de
que a propagagdo de trincas em materiais cerdmicos € feita principalmente pelo contorno de grao,
em fungdo das altas energias de ligagdo entre os atomos no interior dos grdos e da concentragio

de defeitos junto ao contorno de grio. Quanto maior a quantidade de contornos, maior o caminho
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a ser percorrido pelas trincas, maior a quantidade de energia pode ser dispersa, aumentando assim

a resisténcia mecanica do material.

A utilizagio de cerdmicas de alumina de elevado desempenho, visando prevenir falhas ao
longo do tempo, € extremamente importante em proteses ortopédicas, uma vez que as cirurgias
de tevisio destes materiais sd0 extremamente traumaticas, além do fato de que pessoas mais

idosas apresentam maiores riscos de vida quando submetidas a intervengoes cirargicas.

As cerdmicas de alumina utilizadas em préteses de quadril devem ser polidas
conjuntamente (esfera e acetabulo) para permitir um elevado grau de esfericidade e baixo
coeficiente de fricgdo entre as duas superficies. A presenca de grios de alumina grandes (> 4 um)
e com distribuicdes irregulares de tamanho de grio afetam fortemente o coeficiente de fricgdo e
também as caracteristicas de abrasdo, favorecendo o arrancamento dos grios. O coeficiente de
friccio das superficies alumina-alumina tende a diminuir com o tempo, chegando a valores muito
préximos a da articulagio natural, que ¢ cerca de 10 vezes menor do que as superficies metal-
polietileno, materiais esses de uso mais comum em proteses de quadril. Este fato se deve a
elevada energia superficial da alumina, que permite a adsorgdo de moléculas biologicas. Tais
moléculas funcionam como um recobrimento liquido das superficies, diminuindo o contato direto

das superficies.

Existem ainda outras aplicagdes ndo tdo extensamente utilizadas para a alumina densa
policristalina quanto para implantes intra-6sseos em odontologia e em proteses de quadril em
ortopedia: juntas de tornozelo, cotovelo, ombro, pulso e dedos; em cranioplastia € na
reconstrugio das paredes orbitais; em implantes cocleares no caso de surdez profunda; em

reconstrugdo bucomaxilofacial; na substituigdo de ossiculos do ouvido médio entre outras.

Existem aplicagdes também para a alumina monocristalina (safira) como biomaterial, uma
vez que esta apresenta resisténcia mecénica cerca de 3 vezes superior a alumina policristalina
além das caracteristicas de biocompatibilidade da alumina policristalina. Entretanto, os custos de
producio e os tamanhos relativamente reduzidos das pegas produzidas inviabilizam a sua
utilizagdo mais extensa. A safira encontra aplicagdes em odontologia principalmente como

implante intra-6sseo. A utilizagfo de pinos policristalina para dentes artificiais se encontra em
11



desuso atualmente, em virtude da utilizagdio de ligas de titanio, além do inconveniente de serem

frageis, caracteristica inerente aos materiais cerdmicos, o que provoca iniimeros problemas de
fratura.

Zirconia

A zirconia (ZrO,) é também um material extremamente inerte em meios fisiologicos, como
a alumina, com a vantagem de possuir ainda uma maior tenacidade & fratura, maior resisténcia
mecanica a flexdo e menor médulo de elasticidade. Os tipos utilizados de zirconia para implantes
sd0 dois: zirconia tetragonal estabilizada com itria (TZP) e zirconia parcialmente estabilizada

com magnesia (Mg-PSZ). A Tabela 2.1 apresenta comparativamente as propriedades de

ceramicas de alumina € zirconia usadas em implantes.

Tabela 2.1. Propriedades de alumina e zircdnia utilizadas para implantes
(Hench & Wilson, 1993).

~ Propriedade __| Unidade | ALO; | TZP | Mg-PSZ
Pureza % > 997 97 96,5
Y>03/MgO % <0,3 3 mol 34
Densidade g/em’ 3,98 6,05 5,72
Tamanho de griao (médio) um 3,6 0,2-0,4 0,42
Resisténcia a flexio MPa 595 1.000 800
Resisténcia 4 compressio MPa 4250 2.000 1.850
Moédulo de elasticidade GPa 400 150 208
Dureza HV 2.400 1.200 1.120
Tenacidade a fratura Kic MN/m>* 5 7 8

A zircdmia seria um candidato natural a substituir a alumina em aplicagdes onde o material
seja submetido a cargas e abrasdo, como seria o caso das esferas e acetabulo dos implantes de
quadril. Entretanto, a zirconia ainda ¢ um material de utilizagdo controversa. As controvérsias
dizem respeito a trés aspectos: 1) possivel reducfio da resisténcia do material quando submetido a

meios fisiologicos; 2) desgaste mais acentuado quando em meio fisiolégico e 3) radioatividade

do material.
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A zircOnia, além disso, apresenta elementos radioativos como contaminantes (urénio e
tério) elementos estes com alta meia-vida e dificeis de serem separados da zirconia. Apesar de os
niveis de radiagdo serem baixos, existem preocupagdes quanto aos seus efeitos de longo prazo,

havendo a necessidade de estudos mais profundos e de longo prazo.
Hidroxiapatita

Hidroxiapatita (HA) € um fosfato de calcio hidratado, componente majoritario (cerca de
95%) da fase mineral dos ossos e dentes humanos. A férmula quimica da hidroxiapatita €

representada por: Ca;o(PO4)s(OH),.

A palavra hidroxiapatita ¢ formada pela jungdo das palavras hidroxi e apatita. Hidroxi
refere-se ao grupo hidroxila (OH) e apatita ¢ um nome mineral. A palavra apatita vem do grego €
significa “decepciono”, em fun¢io de ela ser confundida com turmalina, berilo e outras. A
hidroxiapatita ¢ o material utilizado pelos vertebrados para compor o esqueleto, devido a sua
capacidade de atuar como reserva de calcio e fosforo. Além disso, a hidroxiapatita biologica €
ainda composta por ions em concentragdes diversas, tais como: Ca*’, Mg2+, Na®, COs™, etc.,
permitindo o controle desses importantes ions nos liquidos corporais por meio da sua liberagdo

ou armazenamento.

Devido a similaridade quimica da hidroxiapatita com a fase mineral dos tecidos 0sseos, ela
¢ um dos materiais mais biocompativeis conhecidos, favorecendo o crescimento dsseo para 0s
locais em que ela se encontra (osteocondutor), estabelecendo ligagGes de natureza quimica entre
ela e o tecido dsseo (bioativo), permitindo a proliferagéo de fibroblastos, osteoblastos ¢ outras
células oOsseas, as quais ndo a distinguem da superficie dssea, o que indica a grande similaridade
quimica superficial. A superficie da hidroxiapatita permite a interagéo de ligagdes do tipo dipdlo,
fazendo que moléculas de agua e, também, proteinas e colageno sejam adsorvidos na superficie

induzindo, assim, a regeneracdo tecidual.

As principais aplicagdes da hidroxiapatita sdo: reparo de defeitos 0sseos em aplicagdes
odontologicas e ortopédicas; aumento de rebordo alveolar; coadjuvante na colocagdo de
implantes metalicos; regeneragdo guiada de tecidos oOsseos; reconstrugdo bucomaxilofacial;
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equipamentos percutineos; reparo e substituigio de paredes orbitais; substituigo do globo

ocular; recobrimento de implantes metalicos.
Vidros Bioativos

Em escala da estrutura atdmica, o que distingue os materiais vitreos dos materiais
cristalinos € a auséncia de periodicidade. Os vidros sio normalmente formados pelo resfriamento
de um material no estado liquido a alta temperatura. A taxa de resfriamento é extremamente
importante para estes materiais, uma vez que taxas excessivamente lentas permitem o rearranjo

dos atomos que se encontram dispersos na fase liquida, provocando a cristalizagdo do material.

Vidros também podem ser formados utilizando-se formadores (normalmente a silica, Si0,)
¢ modificadores da rede, normalmente ions alcalinos (Na,K). Tais componentes permitem a
formagio de materiais vitreos devido & ocupagio pelos ions alcalinos de sitios aleatérios na
estrutura da silica, o que ocasiona a formagdo de uma estrutura que nio apresenta periodicidade.
Outros ions podem ainda ser adicionados a essa estrutura aleatéria, permitindo a modificacdo de

suas propriedades.

Biovidro (Bioglass®), desenvolvido em 1971 por Larry Hench, Universidade da Flérida -
Gainsville, € o nome dado a uma série de composicdes de vidros baseados no sistema Si0O;,
Na,O, Ca0O, P,Os e que permitem a ligacio do tecido dsseo a esses materiais, por meio da
deposi¢do de uma camada de de hidroxicarbonatoapatita (HCA) biologica, que permite a ligagdo
interfacial. A ligagdo resultante & extremamente resistente, equivalendo ou superando a

resisténcia mecanica do material de implante ou do tecido ligado ao implante.

As principais aplicagdes dos biovidros sdo: recomposicio do assoalho das 6rbitas oculares;
substituigdo dos ossiculos do ouvido médio; preenchimento de cavidades; equipamentos
percutaneos; tratamento de doenga periodontal; recobrimento de proteses de quadril. As

aplicagdes clinicas do vidros bioativos sio basicamente as mesmas da hidroxiapatita.

14



Vitroceramicas

O vidro pode ser convertido em um composito vidro-cristal por meio de tratamentos
térmicos, podendo conter varios tipos de fases cristalinas e tamanho de grio controlados. A
vitrocerdmica resultante pode ter propriedades superiores ao vidro original e as cerdmicas
sinterizadas em fun¢fo deste controle microestrutural. Foi pensando neste fato que E. Pfeil e H.
Bromer, utilizando as informagdes publicadas por Hench e colaboradores, em 1971, a respeito do
desenvolvimento dos vidros bioativos e sua interagdo com os tecidos corpéreos, desenvolveram
novas composigdes de vidros e vitrocerdmicas. Eles deram o nome Ceravital® para designar um

numero de diferentes composic¢des de vidros e vitrocerdmicas.

Estes materiais foram inicialmente considerados para a aplicagfo em locais solicitados por
cargas, para a substitui¢@o de ossos e dentes, mas as propriedades mecanicas obtidas nfo foram
compativeis com essa finalidade, restringindo-se praticamente as mesmas aplicagdes dos vidros

bioativos.

Outro tipo de vitrocerdmica desenvolvida, com o intuito de permitir que o material pudesse
ser usinado, € baseada em compédsitos acrescidos de uma fase apatita ou que permita a formagéo
de uma camada de apatita na superficie do material e uma fase que permita a usinagem do

material como mica (Bioverit®) ou wolastonita (Cerabone® A-W),

Essas vitrocerdmicas podem ser usinadas facilmente por meio de ferramentas
diamantadas. As propriedades mecédnicas desses materiais também sdo bastante satisfatorias,
estando ao redor de 200 MPa de resisténcia a flexdo, que ¢ maior do que a resisténcia a flexio do
osso cortical humano (cerca de 160 MPa) e maior do que a resisténcia a flexdo de vitrocerdmicas

com apenas precipitados de apatita (de 70 a 90 MPa).
As caracteristicas mecénicas superiores desses materiais permitem a sua utilizagdo em

locais solicitados por cargas, como por exemplo: vértebras artificiais, espagadores intervertebrais,

espagadores iliacos, além das aplicagdes de baixo carregamento.
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Carbono

Trés tipos de carbono sdo utilizados em equipamentos médicos: carbono pirolitico, carbono
vitreo e carbono depositado por vapor. Com excecdo do carbono pirolitico co-depositado com
silica, todos os materiais de carbono de uso clinico s3o constituidos por carbono puro. Adigdes de
cerca de 20% de silica ao carbono pirolitico nfo tém demonstrado alterar a biocompatibilidade do

material.

Contrastando com o grafite, os carbonos utilizados em equipamentos médicos tém um
empilhamento desordenado, nfio havendo orientagio preferencial dos cristalitos. Sendo assim, as
propriedades sdo as mesmas em todas as direges (isotrépico). As fortes ligagdes covalentes C-C
propiciam a esses materiais uma alta resisténcia a tracdo, e a presenca de fracas liga¢des

(secundarias) entre as camadas de carbono permite deformacdes em baixos valores de tensdo.

Carbono pirolitico ¢ obtido pela deposiciio de estruturas 1sotropicas de carbono sobre um
substrato por meio de um leito fluidizado. O leito fluidizado ¢ formado pela pirdlise de
hidrocarbonetos (normalmente metano) em temperatura na faixa de 1000 a 2500°C, que produz
camadas de carbono de até 1 mm de espessura sobre o substrato. As estruturas formadas em
temperaturas inferiores a 1500°C sfo as que tm mais sido utilizadas em bioengenharia, sendo

nomeadas por LTI - low temperature isotropic carbon.

Carbono vitreo tem essa denominagfio em virtude de sua aparéncia negra brilhante e de sua
fratura concoidal, semelhantes as dos materiais vitreos. Entretanto, ndo se trata de um material
vitreo, mas de um material cristalino com reduzido tamanho de gréo. Sua obtencdo se da pelo

aquecimento controlado de corpos poliméricos, permitindo a saida de materiais volateis,

Carbono depositado por vapor ¢ obtido pela evaporagio de 4tomos de carbono de uma fonte
de carbono aquecido, condensado sobre um substrato cerdmico, metalico ou polimérico. A
espessura desses recobrimentos em geral ¢ de cerca de 1 um. A vantagem do processo € que ele
ndo modifica a topografia ou as propriedades do substrato e ainda confere biocompatibilidade ao

material.
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As propriedades mecanicas dos varios tipos de carbono sdo intimamente relacionadas as
suas microestruturas. Em um carbono isotrépico, € possivel a obtencdo de materiais com baixo
modulo de elasticidade (cerca de 20Gpa) e alta resisténcia mecénica a flexdo (275 a 620 MPa).
Diversas vantagens podem ser obtidas da combinagio dessas propriedades: grandes deformagdes
( aproximadamente 2%) sfio possiveis sem ocorrer fratura do material. Esses carbonos, que
apresentam estrutura em camadas desordenadas, sdo extremamente tenazes quando comparados
com outros tipos de cerdmicas. A energia de fratura do carbono pirolitico € de aproximadamente
5.5 MJ.m", muito superior & apresentada pela alumina (0,18 MJ.m™). A deformago de fratura do
carbono depositado por vapor € superior a 5,0%, permitindo o recobrimento de materiais
poliméricos flexiveis como o polietileno, poliéster e nailon sem que ocorra a fratura ou
descolamento do recobrimento quando o substrato é flexionado. Esses materiais de carbono
apresentam ainda excelente resisténcia ao desgaste, que pode ser atribuida a sua tenacidade, ou
seja, sua capacidade de sustentar altas deformagdes elasticas sem esfolamento ou danos

superficiais.

As superficies de carbono ndo sdo apenas tromborresistentes, mas parecem ser
biocompativeis com os elementos celulares do sangue, ndo afetando as proteinas plasmaticas ou
alterando a atividade das enzimas plasmaticas. Uma das explicagdes propostas para explicar tal
comportamento € que o material adsorve proteinas do sangue em sua superficie. A principal
aplicacio do carbono ¢ o recobrimento de valvulas cardiacas e materiais vasculares

hemocompativeis.
2.2. Cimentos
2.2.1. Cimento Hidraulico Convencional

Um cimento hidraulico pode ser definido como um material que tem o seguinte
comportamento: 0 componente solido pode formar uma pasta plastica quando misturado com
dgua ou uma solucdo aquosa, € a0 mesmo tempo resiste a esses liquidos. A pasta perde a sua
plasticidade passado um tempo, sua resisténcia mecanica aumenta progressivamente, alcangando
seu valor maximo depois de um periodo de tempo que pode ser de horas a dias. O cimento

Portlant e o cimento aluminoso sdo exemplos tipicos desta classe. O gesso, mesmo endurecendo
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quando misturado com 4gua, nfio pertence a essa classe devido & sua ndo-tesisténcia a acio

prolongada neste liquido, no qual ¢ solavel.

A pega e endurecimento sdo resultados de uma reagdo quimica que pode ser de dissolucio,
precipitagdo ou hidrélise (Lea & KT, 1970). A pega ¢ identificada como um certo estagio
coloidal durante o desenvolvimento da rede cristalina, inicialmente fraca e tixotropica, enquanto
0 processo de endurecimento denota o desenvolvimento de uma estrutura cristalina mais forte e
irreversivel. Esta teoria geral segue aquela de Le Chatelier que atribui o endurecimento a
cristalizagdio, mas a introdugfo do conceito de um estagio coloidal inicial tem o mérito de
proporcionar explicagdes de uma variedade de fendmenos associados a medi¢do e pega de
cimentos. O tempo durante o qual a pasta de cimento se comporta eminentemente em forma
tixotropica, denominado tempo de pega, est4 estritamente relacionado ao tempo de trabalho, isto
¢, ao tempo disponivel para se preparar e fazer a colocacdo definitiva do cimento. O método
utilizado para se medir esse tempo de pega, considerado como o tempo a partir do qual a agulha
do aparelho usado ndo penetra completamente a massa do cimento, ¢ realizado por um aparelho

denominado Vicat (Czernin, 1963).

Os fatores que afetam as propriedades dos cimentos, tais como sua plasticidade inicial,
tempo de pega ou resisténcia mecanica, sio (Lea & KT, 1970; Czernin, 1963):

* composi¢io;

¢ tamanho de particula;

¢ relagdo po/liquido;

e temperatura.

2.2.2. Cimentos Osseos

Cimentos odontoldgicos de fosfato de zinco e silicato foram desenvolvidos em 1870 e tem
sido utilizados até hoje. J4 em 1879, Fletcher desenvolveu um cimento de silicato que apresenta
excelentes propriedades, tais como cor, translucidez e ainda valor profildtico, apresentando agfio
anticariogénica derivada dos fluoretos presentes em sua composi¢do. Geralmente, cimentos
odontoldgicos devem ser nfo téxicos e devem apresentar uma forte ligagdo aos dentes assim

como possuir propriedades mecénicas e quimicas (Williams et al., 1994). Entretanto, eles tém
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tido muitas desvantagens, especialmente a solubilidade e desintegragdo sofrida no meio bucal,

além do aspecto relacionado a toxicidade e baixa resisténcia mecanica.

Um outro tipo de cimento muito utilizado pelos dentistas € o de ionémeros de vidro. Ele €
constituido de um vidro de aluminossilicato com elevado teor de fluoreto, que interage com acido
polialquenodico (Andersson & Dahl, 1994; Mount, 1996). O aluminio, que € o responsavel pelo
seu endurecimento, também retarda a formagdo e crescimento de cristais de hidroxiapatita, além
de perturbar a mineralizagdo do osso. Os cimentos de iondmeros de vidros sdo classificados

como: cimentos para cimentagdo, restauragdo e forramento ou base.

Dentre os mais estudados, destaca-se o polimetilmetacrilato (PMMA) constituido por um
polimero acrilico utilizado na fixagfio de proteses. Esse tipo de cimento foi introduzido no inicio
de 1960 por Charnley. O cimento 6sseo € colocado nos espagos vazios entre o implante € a
superficie 6ssea endosteal, endurecendo em pouco tempo e assegurando a firme colocagéio da

prétese ao preencher por completo o espago vazio entre o implante e o osso (Pascual et al., 1996).

Existem trés vantagens na aplicacdo de cimentos 6sseos:

e As dimensOes da cavidade formada no osso para poder fixar a protese ndo séo tdo
criticas, pols 0 cimento proporciona um encaixe ajustavel;

e Como ndo € um ajuste exato, nfo € necessario golpear a protese ao coloca-la na posigéo
correta, evitando-se, com 1sso, possiveis fraturas;

e Os cimentos aumentam a capacidade de resisténcia a cargas da protese ao distribuir

uniformemente as tensdes entre a protese € 0 0sso.

Tendo em vista 0 acima exposto, principalmente em razio das desvantagens observadas,
procurou-se internacionalmente o desenvolvimento de um material semelhante ao cimento,
preparado a base de fosfato de célcio, que reuniria as vantagens da biocompatibilidade dos
biomateriais a base de fosfato de céalcio e dos materiais do tipo do cimento. Estes sdo
significantemente diferentes das cerdmicas de HA. Eles se produzem por cristalizagdo direta “in
vivo” e ndo requerem nenhum tipo de aquecimento para a formagfio de um implante

estruturalmente estavel. A parte solida € misturada com a parte liquida, cuja composi¢éo pode ser
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agua, sangue, solugio salina ou 4cido fosforico diluido para formar uma pasta que se utiliza para

reparar defeitos 0sseos € que pode ser moldada intraoperativamente.

2.2.3. Cimento de Fosfato de Calcio (CFC)

O termo “cimento de fosfato de calcio™ foi introduzido por Gruninger e colaboradores
(Driessens et al., 1993). Segundo eles, um cimento desse tipo pode ser preparado misturando-se
um sal de fosfato de calcio com 4gua ou com uma solugdo aquosa para que se forme uma pasta
que possa reagir a temperatura ambiente ou corporal a fim de dar lugar a um precipitado que
contenha um ou mais fosfato de célcio e dé pega por meio do intercruzamento dos cristais deste

precipitado.

Os cimentos de fosfato de célcio sio constituidos por um componente 4cido e outro bésico,

0s quais, quando se misturam com 4gua, reagem para formar um ou varios produtos com uma

acidez intermedidria a dos produtos de partida.

Os cimentos de fosfatos de calcio estdo sendo objeto de intenso estudo nos Gltimos anos
devido a sua potencial utilidade em aplicagdes biomédicas e também a serem materiais
biocompativeis que endurecem ou pegam no sitio de implantagio (Chow, 1991; Driessens et al,
1997).

As principais vantagens dos cimentos de fosfato de calcio so:

e ndo ¢ necessario de dar forma a cavidade;

e minima cavidade;

* o fato de sua preparagio ser realizada durante o ato cirargico;
e um 6timo contato entre 0sso e implante;

e biocompatibilidade e bioatividade.

Ainda, os cimentos de fosfato de calcio devem possuir os requisitos necessarios aos
cimentos biomédicos para a aplicaggo clinica (Lemaitre et al., 1987):

e auséncia de toxicidade;
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e perfeita adesdo ao tecido duro;

e ausé€ncia de propriedades alogé€nicas ou carcinogénicas;

e facil manipulacio;

o dar pega e endurecer “in vivo” dentro de um tempo razoavel;
e resisténcia mecanica apropriada ¢ permanente;

e reabsorbilidade;

e condutor ¢ estimulador da formacéo de novo tecido ésseo;

e tempos de pega e endurecimento controlaveis.

Os requisitos ideais de um CFC para reparagdes Osseas sdo os seguintes (Driessens et al.,
1997):

e O tempo requerido para a mistura deve ser curto: 1 min ou menos;

¢ O tempo de pega deve ser tal que permita a manipulagio apropriada do material sem ser

demasiadamente longo: a pega deve iniciar-se por volta de 5 min e finalizar-se entre 15 ou

20 min;

e O tempo de preparo da massa (tempo durante o qual se pode moldar o material sem

afetar sua resisténcia final) deve ser préximo ao tempo de pega inicial: por volta de 5 min;

e O tempo de coesdo (0 momento a partir do qual o cimento ndo se incha nem se

desintegra em contato com os fluidos corporais) deve ser mais curto que o tempo de

preparo e de pega inicial;

e A resisténcia a compressdo final deve ser pelo menos similar a do tecido reparado;

o Nao deve produzir calor durante a pega;

¢ O pH deve ser neutro (6,5 - 8,5) durante e depois da pega para evitar efeitos citotdxicos.

O primeiro cimento de fosfato de célcio desenvolvido se deve a Brown & Chow, 1985. Eles
encontraram que misturas de pds de fosfato tetracalcico (TTCP) e fosfato dicalcico (DCPD)
davam pega ao serem misturados com agua, devido a dissolucdo dos fosfatos de calcio
constituintes € a precipitagdo de finos cristais de hidroxiapatita, cujo entrelagado proporciona a
resisténcia mecanica do maternial resultante. Desde entdo, foi dada continuidade a este estudo

(Ishikawa et al., 1995; Tenhuisen & Brown, 1996; Fukase et al., 1990; Hong et al., 1991,
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Constantino et al, 1991; Friedman et al., 1991; Ishikawa et al., 1994; Shindo et al., 1993;
Takechi et al., 1996) e a outros sistemas de CFC.

Lemaitre e colaboradores (Lemaitre et al., 1987; Mirtchi et al., 1989; Mirtchi et al., 1989;
Mirtchi et al., 1990; Mirtchi et al., 1990; Mirtchi et al., 1991; Lemaitre et al., 1992; Muting et al.,
1993; Bohner et al., 1996) estudaram combinagdes de B-fosfato tricalcico (B-TCP) com pds ou
solugbes aquosas de fosfato monocalcico (MCPM), carbonato de calcio (CC) e 4cido
ortofosforico. Neste sistema, a fase resultante da reagio de pega é o DCPD, que pode

posteriormente hidrolizar-se a hidroxiapatita por meio da agdo dos fluidos corporais.

Por outro lado, Driessens e colaboradores, depois de explorar uma ampla gama de sistemas
(Bermudez et al., 1993; Driessens et al., 1993; Driessens et al., 1994; Fernandez et al., 1995;
Driessens et al., 1995) concentraram seus trabalhos no sistema baseado em o-fosfato tricalcico
(a-TCP) como constituinte reativo. Neste sistema, a fase resultante de pega ¢ uma hidroxiapatita
deficiente em calcio similar a hidroxiapatita biolégica (Driessens et al., 1997; Ginebra et al.,
1995-A; Bermudez et al., 1994; Ginebra et al., 1995-B; Ginebra et al., 1995-C; Jansen et al.,
1995).

A reagdo de pega dos cimentos de fosfato de calcio ¢ fixada pelos componentes do cimento
em po. Quando os constituintes do cimento (sais de fosfato de calcio) sdo misturados com o
liquido para a reagdo, eles comegam a dissolver na solugfo, e esta solubilizagdo ocorre até que a
composi¢do do liquido encontre um ponto invariante, que é a interse¢io das isotermas de
solubilidade dos componentes no liquido utilizado, ou o ponto de saturagio da solu¢io no caso de
um unico sal de fosfato de calcio. Quando esse ponto € encontrado, solubiliza¢des adicionais dos
sais de fosfato de calcio s6 poderdo ocorrer se ocorrer a precipitacio de algum fosfato de calcio,
com o qual a solugdo aquosa esta supersaturada, removendo fons calcio e fosfato da solugdo. O
pH do ponto quase-invariante determinara o tipo de precipitado, exceto quando se tratar de

formas amorfas (ACP I e ACP II), como mostrado na Tabela 2.2.
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Tabela 2.2. Fosfatos de calcio possiveis de serem precipitados em temperatura ambiente ou

corporea (Driessens et al., 1997).
, T ” — T :
Ca/P| Abrev. Nome |  Férmula pH
1,35 ACP1I Fosfato de calcio amorfo I - 4-9
1,35 ACPII Fosfato de calcio amorfo 11 - 4-9
MCPM Diidrogenofosfato de célcio Ca(H;PO4),.H,O 0-2

0,5
monoidratado
1,0 DCPD Hidrogenofosfato de calcio CaHPO,.2H,0 2-6

diidratado (Brushita)
1,33 OCP Fosfato octacalcico Cag(HPO4)x(PO,4)4.5H,O | 5,5-7,0
1.5 CDHA Hidroxiapatita deficiente em | Cag(HPO4)(PO4)s(OH) 6,5-8,5
calcio
1,67 HA Hidr oxiapatita Calo(POA,)s(OH)z 9.5-12

Os principais compostos utilizados nas composi¢des dos cimentos aparecem na Tabela 2.3,

junto com as siglas utilizadas para identifica-los e organizados de tal forma que diminui seu

carater acido (Lemaitre et al., 1987).

Tabela 2.3. Compostos utilizados em composi¢Ges de cimento.
Abreviatura ~ Nome | Féormula l
MCPM Diidrogenofosfato de calcio monoidratado Ca(H,P0O,4)2 H,O
DCPD Hidrogenofosfato de célcio diidratado (Brushita) CaHPO,.2H,0
DCP Hidrogenofosfato de calcio (Monetita) CaHPO;,
OCP Fosfato octacalcico CagH,(PO,)s.5H,O
TCP (o) Fosfato tricalcico Ca3(POy),
HA Hidroxiapatita Cas(PO,);(OH)
TTCP Fosfato tetracélcico CasO(POy),
CC Carbonato de célcio CaCO;
CSH Sulfato de calcio hemihidratado CaS0O.H,O

As reacdes de conversdo tipicas que ocorrem em suspensdes aquosas entre os fosfatos de

calcio sdo descritas assim:

1. MCPM - DCPD
Ca(H,P0O4)2.H,0 + H,0 — CaHPO,.2H,0 + H,PO, + H'



2. DCPD —-» HA
5CaHPO,2H,0 — Cas(PO,);(OH) + 2H,PO, + 2H" + 9H,0

3. TCP — HA
1,67Ca3(POs); + HoO — Cas(PO4)s(OH) + 0,33H,PO, + 0,33H"

4. TTCP — HA
1,25Ca,O(P0Oy); + 0,5H,PO, + O,SI-f - Cas(PO4)3(OH) +0,25H,0

5. TCP — DCPD
Cas(POs)y+ HoPOs” + H +2H,0 —  3CaHPO,2H,0

As reagbes de 1 a 3 produzem ions H' e aumentam a acidez da solugdo, o que as diferencia
das reagbes 4 e 5. Portanto, observando-se e comparando-se as reagbes 2 € 4 ou 3 ¢ 4, pode-se

perceber que a formagdo da HA ocorre a partir da 4gua mée (Lemaitre et al., 1987).

A solubilidade ¢ uma das mais importantes propriedades dos compostos de fosfato de
calcio. E a solubilidade que determina a diregdo de todas as reagdes quimicas & temperatura
ambiente, nas quais os fosfatos de célcio estdo envolvidos. O pardmetro mais importante para a
descrigdo das propriedades de solubilidade de um sal de fosfato de calcio é a constante do
produto de solubilidade termodindmico, K, uma quantidade relacionada & energia livre de Gibbs

do solido, sendo expressa na forma relacionada & forma do composto. Por exemplo, para a
hidroxiapatita (HA):

Ko(HA) = (Ca)’(PO,)*(OH)
onde as quantidades em paréntese do lado direito da equagéo denotam atividades.
Com base na regra das fases de Gibbs, um sistema ternario com duas fases, um liquido e

um solido, em equilibrio em uma determinada temperatura e pressio tem grau de liberdade um.

Assim, uma linha, conhecida como isoterma de solubilidade, no diagrama de fases, define a
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composi¢do de todo liquido que esta saturado em relagfio ao sal. A isoterma de solubilidade de
um sal de fosfato de célcio pode ser calculada com base no conhecimento da constante do
produto de solubilidade, nas constantes de dissociacdo do acido fosforico e do hidréxido de
calcio, nas constantes de estabilidade dos pares idnicos e num modelo apropriado para calcular os
coeficientes de atividade das espécies envolvidas. A Figura 2.2. (a) apresenta as isotermas
calculadas (37° C) de sete sais de fosfato de calcio (Chow, 1991): fosfato dicalcico diidratado
(DCPD), fosfato dicalcico anidro (DCPA), fosfato octacalcico (OC), a-fosfato tricalcico (a-TCP),
B-fosfato tricalcico (B-TCP) e hidroxiapatita (HA) na forma do logaritmo da concentragio total
de calcio, log[Ca], da solugdo saturada em funcfo do pH. A Figura 2.2. (b) mostra as isotermas
dos mesmos compostos na forma do logaritmo da concentracio total de fosforo, log[P], da

solugdo saturada em funcéo do pH.

As isotermas em ambas figuras t€ém inclinagdo negativa nas regides neutras e acidas, ou
seja, pH abaixo de 7, do diagrama de fase. Isso reflete o fato de que todos os compostos s3o mais
soliiveis conforme o pH diminui. A inclinagéo da isoterma ¢ uma indicagfo do quio rapidamente
a solubilidade dos sais aumenta com a diminui¢&io do pH. Desde que, para um dado aumento no
pH, a solubilidade de um sal basico aumenta mais do que a de um sal 4cido, a inclinaco da
isoterma ¢ correlacionada a basicidade do sal. Por exemplo, os sais acidos, DCPD e DCPA, tém

inclina¢Ges negativas menores do que a dos sais basicos, TTCP, HA e os dois TCPs.

Na regido alcalina do diagrama de fases, a concentragdo de Ca aumenta com o aumento do
pH (Figura. 2.2.(a)), mas, com excecdo de DCPA e DCPD, a concentragdo de P diminui com o
aumento do pH (Figura. 2.2.(b)). As razdes para as diferentes formas das isotermas log[P] versus
pH sdo também relacionadas a basicidade do composto como descrito anteriormente. Podemos
concluir que a solubilidade do sal de fosfato de calcio é determinada, principalmente, por dois

fatores: a constante termodinénica do produto de solubilidade e a basicidade do composto.
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Os diagramas de solubilidade mostrados nas Figuras 2.2.(a) e 2.2.(b) sdo uteis porque
revelam a estabilidade relativa dos sais em varios valores de pH. Em um dado pH, um sal cuja
isoterma se encontra abaixo de uma de outro sal este € menos soliivel (mais estavel) do que o
outro. Assim, € claro, a partir do diagrama, que a 37° C HA ¢ o menos solavel de todos os sais,
ainda que o pH caia abaixo de aproximadamente 4,2, em que o DCPA torna-se o menos solavel.
Similarmente, 0 TTCP € o mais solavel, para pH abaixo de 8,5; acima desse valor o DCPD & o
mais solavel. As estabilidades relativas de varios sais sio a maior forca motriz para as reagdes

que ocorrem nos cimentos de fosfato de célcio.

(a) (b)

TTCP

log [C a]
tog [P]

Figura 2.2. Diagrama de solubilidade para o sistema ternario Ca(OH),-H;PO,-H,0 a 37° C.
(a)isotermas de solubilidade mostrando log[Ca] e pH de solugées em equilibrio com varios sais;
(b) isotermas de solubilidade mostrando log[P] e pH das solugdes.

Os diagramas de fase mostrados nas Figuras 2.2.(a) e 2.2.(b) aplicam-se apenas ao sistema
Ca(OH),-H3PO4-H,0. Isso significa que as composi¢des descritas nestes diagramas podem ser
obtidas apenas pelo equilibrio de um sal em solugdes aquosas de H;PO, ou Ca(OH), e ndo em
solugdes que contenham outros componentes além do do sistema ternario, por exemplo HCI ou
NaOH. Entretanto, diagramas similares aos das Figuras 2.2.(a) e 2.2.(b) podem ser obtidos para
um sistema quaterndrio quando um pardmetro ¢ mantido constante. As Figuras 2.3.(a) e 2.3.(b)
mostram os diagramas de fase para o sistema Ca(OH),-H;PO,-HCI-H,0, no qual as isotermas sio
para uma concentragdo fixa de HCI de 0,1 Mol/L. Pode ser notado que o efeito primario do HCI,
que ndo forma pares i0nicos estaveis ou sais insoluveis com ions calcio ou fésforo, ¢ elevar todas

as isotermas. As concentragdes de Ca de todos os pontos de todas as isotermas sio aumentadas
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em aproximadamente 0,05 Mol/L, simplesmente para balancear as cargas negativas dos ions CI'.
Isso resulta no colapso das separagdes entre as isotermas (log[Ca] versus pH) da Figura 2.3.(a).
Além disto, o aumento na concentragio de Ca causa uma redugdio na concentragdo de P,
necessaria para satisfazer K, (Figura. 2.3.(b)). Diagramas similares as Figuras 2.3.(a) ¢ 2.3.(b)
podem ser obtidas para diferentes concentragdes de HCl ou outros acidos. No caso em que 0
acido ¢ parcialmente dissociado ou forma complexos estdveis com os fons calcio ou fosforo, o
conhecimento do acido ou da constante de dissociagdo do complexo € necessaria para a obtengdo

do diagrama de fase.

a
, \ (a)
g-TCP TTCP
HA\NocP pCPO
- a-TCP N\ DCPA
| A
241 DCPA
DCPD
— 3
< o
o] —
-4 - o
i o
Q —
= 5
-6 -
-7 T T T T T -12 T v T T T r T v T
4 6 8 10 12 4 [ 8 10 12
pH pH

Figura 2.3. Diagrama de solubilidade para o sistema ternrio Ca(OH),-H;PO4,-HCl- H;O a
37° C e concentracdo de HCI de 0,1 Mol/L. (a)isotermas de solubilidade mostrando log[Ca] e pH
de solucdes em equilibrio com varios sais; (b) isotermas de solubilidade mostrando log[P] ¢ pH
das solucdes.

As Figuras 2.4.(a) e 2.4.(b) mostram as isotermas para o sistema Ca(OH),-H;PO,;-NaOH-
H,0, em que a concentragdo de NaOH ¢ fixada em 0,1 Mol/L. Os efeitos do NaOH séo opostos
aos do HCl, ou seja, diminui a concentragio de Ca e aumenta a concentragdo de P
comparativamente as solugdes correspondentes no sistema ternario. A isotermas nos diagramas
de fase log[P] versus pH tornam-se superpostas, porque todas solugdes abaixo de pH 12 teriam

uma concentra¢io minima de P de 0,05 Mol/L para balancear as cargas dos ions Na".
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Figura 2.4. Diagrama de solubilidade para o sistema ternario Ca(OH),-H;P0O,-NaOH-
H,0 a 37° C e concentragio de NaOH de 0,1 Mol/L. (a)isotermas de solubilidade mostrando
log[Ca] ¢ pH de solugdes em equilibrio com varios sais; (b) isotermas de solubilidade mostrando
log[P] e pH das solugdes.

2.2.4. Principais Sistemas de Cimentos de Fosfatos de Caicio

Sistema 3-TCP/MCPM

Os primeiros a desenvolverem cimento a base de B-TCP foram Lemaitre e colaboradores
(Lemaitre et al., 1987; Mirtchi et al., 1989; Mirtchi et al., 1989). Anteriormente ja haviam sido
realizadas varias pesquisas com B-TCP como material de enxerto 0sseo, com resultados
excelentes. Quando misturas de B-TCP ¢ MCPM reagem com 4gua, estas pegam muito

rapidamente (menos de 30 segundos) e endurecem como os cimentos hidraulicos convencionais.

Supde-se que a primeira etapa do processo de pega se deve & rapida formac¢do de DCPD na
mistura e que a quantidade que se forma do mesmo é proporcional a quantidade de MCPM
incorporado a mistura. Os novos cristais de DCPD formados fazem o papel de ponte entre as
particulas de B-TCP. Conseqiientemente, pode-se dizer que o sistema B-TCP/MCPM se comporta
como um aglutinante hidraulico, substincia ou mistura de substincias que ndo ¢ estavel em
presenca de agua e que, por um processo de hidratacio, forma um sistema mais estavel que o
inicial. No presente caso, o processo de pega consiste na dissolugio do MCPM seguida de uma
progressiva cristalizagdo de DCPD em toda pasta. A transformacdo de MCPM em DCPD
corresponde ao primeiro grupo de reagdes que aparecem nas reagdes descritas anteriormente.
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1. Ca(H,PO,), H,O (s) — Ca®™ + 2H,PO, + H,O

H,PO, <« HPOS+H'

Ca’ + HPO,~ + 2H,0 — CaHPO4.2H,0 (s)

2. Cay(POuy) (s) + HPOs + H' + 6H,0 — 3CaHPO,.2H,0 (s)

Ca(H2PO4)2.H20 (S) + Ca3(PO4)2 (S) + 7H,0 — 4C3HPO4‘2H20 (S)

A primeira reacio corresponde a dissolucio do MCPM, e a segunda corresponde a
liberagdo de fons H' como resultado do equilibrio de diidrogenofosfato na solugfio. A terceira
reagdo representa a precipitagdo do DCPD como resultado da dissolugdo do MCPM. A ultima
reagdo representa a precipitagio de DCPD devido a reagdo do B-TCP com os ions

hidrogenofosfatos provenientes da dissolugdo do MCPM.

Varios aditivos t€m sido utilizados como retardadores do tempo de pega dos cimentos
formados por B-TCP/MCPM, observando-se que o pirofosfato de calcio, o sulfato de célcio
hemiidratado e o sulfato de célcio diidratado aumentam o tempo de pega de 30 segundos para 10
minutos. Além disso, o uso do sulfato de calcio hemiidratado traz como resultado um forte
aumento da resisténcia a compressdo diametral do cimento, a qual aumentou de 1MPa para
3MPa. Os pos de B-TCP com maior tamanho de particula, obtidos por sinterizagfo a altas
temperaturas, aumentam a resisténcia final dos cimentos. Esse fenomeno € contraditorio, uma vez
que geralmente a resisténcia de um material diminui com o aumento do tamanho de particula
utilizado. Neste caso o aumento da resisténcia parece ser decorréncia da reagéio dos granulos de
B-TCP, que se da durante o processo de pega e que traz consigo uma diminui¢do das
propriedades mecénicas ao longo do tempo, sendo que esse efeito tende a diminuir quando as

particulas s&o maiores.
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Sistema B-TCP/DCPD/CC

Este sistema, como o anterior, foi desenvolvido por Lemaitre e colaboradores. Experiéncias
preliminares indicam que, a ndo ser que a mistura de B-TCP/DCPD/CC se adicione HA, elas ddo
pega e endurecem muito lentamente (Mirtchi et al., 1989). Quando se mistura HA ao cimento, a
pega ocorre depois de 20 minutos € se completa depois de 11 horas. Composi¢des ndo
adicionadas com HA d&o pega inicial em 5 horas e endurecem completamente apos 18 horas. Um
efeito comparavel 2 adigdo com HA foi descrito previamente por Brown e Chow nos cimentos de
DCPD/TTCP (Munting et al., 1993). O efeito da adi¢io com HA no fortalecimento da mistura foi
maior quando se substitui 4gua desmineralizada por uma solugdo saturada em HA e DCPD

(mistura das solugdes).

Neste sistema obtém-se HA como produto da reagdo entre DCPD e CC. No caso, o B-TCP
¢ utilizado apenas como material de preenchimento, exceto quando se utiliza excesso de CC com
relagdo a quantidade estequiométrica para a reagdo com DCPD presente na mistura, podendo,

assim, formar mais HA pela rea¢io com B-TCP.

1. 3CaHPO4.2H,O ON 2CaCO; (s Cas(PO4)3OH ®F 2C0O, @ TH,O

2. 3C33(PO4)2 ) + CaC03 0) -+ H20 —> 2C&5(PO4)3OH () -+ COz @

A segunda reagdo ocorre depois que o DCPD tiver sido consumido, devido a ela ser mais

soluvel que o B-TCP e, por isso, reage primeiro.

O endurecimento deste sistema ocorre por precipitagdo dos cristais de HA, os quais atuam
como ligante entre as particulas de B-TCP. Este resultado é similar ao observado para o sistema

anterior, onde o ligante era o DCPD precipitado.
Quando se adicionam ions fluoretos (Bohner et al., 1996), a solugiio misturada acelera a

pega do cimento diminuindo de 5 horas para 1 hora. Isso esta relacionado ao aumento da

conversdo de DCPD e do CC na formagdo de apatita, observando-se, neste caso, formagio de
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fluorapatita (FA). Devido a esta ser menos solivel que a HA, ¢ de se esperar que ocorra a

seguinte reagfo quimica nos primeiros estagios do processo de pega.

3. 3CaHPQO4.2H,0O ot 2CaCQO; Tt F —Cas(POy4)sF ©t OH + TH,O + 2C0O, ®

Os cristais de FA formados podem atuar como sementes para o subseqliente crescimento de
apatita, aumentando assim o grau da reagfo 1 e, portanto, diminuindo o tempo de pega. Quanto
mais fluoreto for adicionado ao cimento de MCPM, mais diminui o tempo de pega de 1 hora a 8

minutos mesmo que o comportamento mecénico seja similar em ambos os casos.

Sobre esta formulagdo nio se tem referéncias de estudos “in vivo™ ou “in vitro”. Levando-
se em conta que o produto da reagdo ¢ HA e que o resto ¢ de B-TPC, que, como se sabe, €

também um material biocompativel € de se esperar que se obtenham bons resultados no implante

deste material.

Sistema HA/CSH

O sulfato de calcio hemiidratado (CSH) € um dos materiais reabsorviveis mais antigos que
se conhecem. Assim, temos que em 1894 Dreesman utilizou gesso para preencher cavidades
osseas em pacientes, resultando em resposta satisfatoria. Peltier, em 1961 publicou trabalhos
experimentais com CSH em forma de pastilhas prensadas. O CSH nio produziu um suporte
interno nem conduziu a osteointegra¢do. Além disso, o.material foi completamente reabsorvido.
Hanker e colaboradores patentearam, em 1984, uma mistura de particulas de fosfato de calcio
com CSH em uma propor¢do aproximada de 0,5-0,6 partes de fosfato de calcio por partes de

CSH (Pascual et al., 1995). A maior desvantagem do CSH € sua rapida dissolugdo.

Bill C. Terry e colaboradores (Terry et al., 1989) utilizaram misturas de 70% de HA e 30%
de CSH para aumentar o rebordo alveolar, obtendo bons resultados. O implante de HA-CSH foi
preparado segundo os requisitos estabelecidos: esterilizou-se sem que ocorressem alteragdes
significativas nas propriedades fisicas, quimicas ou biolégicas, e preparou-se a partir de material

estéril. O implante manteve sua forma sem que ocorresse migragio das particulas de HA, € o

31



CSH foi absorvido e substituido por tecidos fibrovasculares, e ndo foi observado efeito

hospedeiro adverso nos implantes.

Observou-se uma melhoria na resposta do tratamento 6sseo onde foi implantado somente
CSH no defeito. Esta melhoria ¢ muito importante ja que se forma novo tecido 6sseo em um
defeito no qual isto ndo ocorreria normalmente. A formagéo do novo tecido ¢sseo pode ajudar a

estabilizacdo da HA, assim como adicionar resisténcia ao osso reparado.

Sistema TTCP/DCPA

Este foi o primeiro sistema de cimento de fosfato de célcio desenvolvido, e se deve a
Brown e Chow em 1985 (Brown & Chow, 1985) . Eles descobriram que misturas de pés de
fosfato tetracalcico (TTCP) e fosfato dicalcico (DCPA) davam pega ao serem misturados com
agua devido a dissolugfo dos fosfatos de calcio constituintes e da precipitagdo de finos cristais de
hidroxiapatita, cujo entrelagado proporciona a resisténcia mecanica do material resultante. Eo
sistema de fosfato mais amplamente estudado, com inameros trabalhos publicados, tanto sobre o
desenvolvimento das caracteristicas do cimento, quanto sobre os ensaios “in vitro” e “in vivo™. A
reacio de pega de cimento de fosfato de calcio baseado no sistema TTCP-DCPA utiliza como
liquido solugdo 25 mMol/L H3;PO,. A reagdio se processa totalmente em 4 horas, com

praticamente todo DCPA e TTCP convertendo-se em HA, pela reagéo:

CaHPO, + Ca4(PO4)2O -> Cas(PO4)3OH

A HA ¢ a responsavel pelo aumento da resisténcia mecanica do cimento. O valor obtido de
resisténcia a compressdo ¢ de cerca de 36 MPa. Ha necessidade da utilizagdo de grios sementes
de HA para a diminui¢do do tempo de pega e aumento da resisténcia mecédnica. A quantidade de

HA utilizada pode chegar a até 40% da composi¢éo final.

Uma vez que o tamanho de particulas de ambos TTCP e DCPA afeta a taxa de dissolucdo,

o crescimento de cristais de HA durante a formagfo do cimento depende da area superficial

especifica das matérias-primas. A resisténcia mecénica aumenta com a ampliagdo da area

superficial especifica do DCPA. Todos os cimentos com as maiores particulas de TTCP tém

baixa resisténcia mecénica, que aumenta com a diminui¢io do didmetro das particulas de TTCP.
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Entretanto, o melhor valor de resisténcia a compressio nfo ¢ encontrado na formulagio de

cimento com os pos mais finos de TTCP e DCPA.

Em geral, a nucleagfio e crescimento de um cristal que ocorrem durante o processo de pega
do cimento sdo derivadas do grau de supersaturag@io, que depende da taxa de dissolucdo dos
fosfatos de calcio. A taxa de dissolugio dos fosfatos de calcio € controlada pela solubilidade e
pela area superficial do solido. Portanto, apos a dissolucdo das formas metaestaveis, a
concentra¢io chega a supersaturagio, apds a qual a forma estavel cresce na forma de cristais.
Uma vez que a solubilidade do TTCP é muito maior do que do DCPA, a area superficial do

TTCP afeta a resisténcia mecéanica mais fortemente do que o DCPA.

Sistema o-TCP

Dos sistemas de CFC estudados, somente aquele baseado no o-TCP cumpre com o

requisito referente ao pH (entre 6,5 e 8,0) (Driessens et al., 1997).

Poucos estudos tém sido realizados para otimizar o desempenho mecénico dos CFC
baseados no o-TCP. A adig8o de hidroxiapatita precipitada a esses cimentos em niveis de at€ 4 %
tem sido relatada como favoravel a resisténcia a compressdo do material, a0 mesmo tempo que

adi¢des de CaO de até 3 % tem um efeito prejudicial sobre a resisténcia (Bermudez et al., 1994).

Driessens ¢ colaboradores (Ginebra et al., 1995) estudaram o efeito da temperatura e
diferentes aditivos sobre diversas propriedades do cimento de o-TCP. A temperatura do corpo, ha
um aumento da resisténcia mecénica durante a pega comparadas as obtidas a temperatura
ambiente, o que foi explicado pelo aumento da velocidade da reagdo de pega. As adigbes de
carbonatos soltveis, pirofosfatos e sobretudo de sais de magnésio retardam a pega e pioram a
resisténcia do cimento. A presenca de Ca,P,0,;, B-TCP ou hidroxiapatita sinterizada, em
quantidade de até¢ 10 %, nfo teve efeito sobre a resisténcia. Adigdes de agar, dcido alginico,
caseina, polivinilpirrolidona, dodecilsulfato de sodio, cloreto de hexadeciltrimetilaménio,

gelatina e glutaldialdeido foram prejudiciais para as propriedades do cimento.



Resumindo-se as caracteristicas do cimento de o-TCP desenvolvido e avaliado por
Driessens e colaboradores (Driessens et al., 1997, Ginebra et al., 1995), pode-se dizer que:

e 0 po consiste em 98 % de o-TCP (com aproximadamente 15 % de B-TCP como
impureza) e 2 % de hidroxiapatita precipitada (PHA);

e 0 liquido € uma solugio aquosa de Na,HPO, 2 2,5 %;

¢ a relagdo liquido/po € de 0,32 mL/g;

¢ o tempo de mistura € de 1 min;

® o tempo de moldagem, durante o qual se deve colocar o material no local de implante,
¢ de até 4 min;

* o tempo de pega a temperatura do corpo ¢ em torno 6 min; depois disso, pode-se
fechar a ferida;

* o cimento ndo incha nem desintegra quando exposto a fluidos corporais depois de 3
ou 4 min do inicio da mistura;

¢ ndo apresenta retragdo nem expansio durante a pega;

» nfo ha liberacdo de calor durante a pega;

e aresisténcia a compressdo final ¢ de 40 MPa, alcangando-se 60 % deste valor em 6h &
temperatura do corpo, em solugdo de Ringer;

* o pH da massa de cimento permanece quase neutro durante e depois da pega;

e 0 cimento ndo é citotoxico;

e o cimento ¢ biocompativel e estimula a neoformacio 6ssea em cavidades sseas

experimentais (Jansen et al., 1995).

2.2.5. Influéncia da Microestrutura nas Propriedades Mecanicas de Cimentos

O cimento hidraulico normal (ou cimento Portland) € um pé composto de quatro elementos
principais: o silicato tricalcico (3Ca0.Si0;), o silicato dicalcico (2Ca0.Si0,), o aluminato
tricalcico (3Ca0.Al;0s), uma solugfo sélida de alumino-ferrita de calcio (2Ca0.(FexAlL )O3) €
gesso (CaS04.2H,0). Podem estar presentes outros componentes menores tais como sulfatos
alcalinos. Ao misturar-se com 4gua, o cimento sofre uma reagio de hidrata¢@o-hidrolise de

carater exotérmico. Imediatamente depois de formada a massa, ha um periodo de tempo no qual ¢

34



possivel conformar o objeto desejado, antes de que o avango da reagdio de pega impega a
manipulagio do material. A velocidade de reagfio, e conseqiientemente a evolugdo de calor
dependem da composicdo quimiéa global, da composico da fase dos minerais constituintes, da
granulometria do po, da quantidade de 4gua empregada e da temperatura em que transcorre a
pega. A pega e posterior endurecimento sdo o resultado de uma seqii€ncia de processos

complexos.

A massa de cimento endurecida tem uma microestrutura finamente entrelagada, dominada
pelo principal componente aglutinante, o silicato de calcio hidratado (Ca0.Si0,.H;0), em forma
de fibras ou particulas ndo cristalinas, de dimensGes submicrométricas e elevada area superficial.
Esses elementos crescem entre € ao largo do perimetro dos cristalitos maiores e os gréos residuais
de cimento anidro, unindo-os entre si. O resultado € um material microporoso com uma

capilaridade interconectada minima (Roy, 1987).

Segundo Mindess (Mindess, 1985), a melhor descri¢do da estrutura do Ca0.S510,.H,O nas
massas de cimento depois da pega € a de um material coloidal amorfo acrescidas de uma grande
quantidade de impurezas (aluminio, ferro, enxofre, magnésio, sodio, potassio, etc.) e com uma
consideravel variabilidade em estrutura e composi¢éo local, determinada pelas condigdes locais
existentes no momento de sua formagfo. Num sistema de poros associados, estd contida uma
grande quantidade de agua. Com o tempo, o material “envelhece” para um estado inferior de
energia livre mediante a polimerizagio das unidades de silicato acompanhado de mudangas
fisicas e quimicas. A temperatura e a eliminago de dgua afetam fortemente o envelhecimento e
podem permitir o desenvolvimento de regides com ordem de curto alcance, mas separadas por

material completamente amorfo.

A previsdo da resisténcia das massas de cimento néo necessita de um conhecimento exato
da microestrutura em escala atomica. A resisténcia mecédnica somente parece depender das
caracteristicas estruturais em uma escala maior. Os principais pardmetros que determinam a
resisténcia dos cimentos s3o:

¢ a porosidade total;
¢ a distribuigdo de tamanho de poros;

e a presenca de defeitos no sistema;
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¢ a homogeneidade ou heterogeneidade do sistema.

Seguindo um raciocinio puramente intuitivo, deve-se esperar que a inclusio de poros
conduza 4 diminuigdo da resisténcia de qualquer sistema. Tém-se feito numerosas expressdes
matematicas empiricas para relacionar a resisténcia de massas de cimentos com sua porosidade
total (Mindess, 1985).

Balshin sugeriu que a resisténcia de um material poroso, o, estava relacionada com a

resisténcia do material a porosidade nula, o, da seguinte forma:

o=0o(1-p)~
onde p ¢ a porosidade ¢ m € uma constante empirica. Por sua parte, Ryshkiewitch propds a
equagio:

c=0cpe"

onde b também € uma constante empirica. Baseando-se em estudos de massas de gesso, Schiller

relacionou a resisténcia e a porosidade:

o =qln (p«/p)

onde q ¢ uma constante empirica ¢ p;; a porosidade critica em que o material perde toda a sua

resisténcia.
Todas estas contribui¢Ses sdo de natureza empirica ¢ somente levam em consideragio a
porosidade total do sistema, se bem que, nos valores das constantes empiricas, devem estar

incluidos outros efeitos tais como o da distribuigdo de tamanho de poro.

Na atualidade, existe forte evidéncia experimental de que para uma porosidade total dada, a

distribui¢do de tamanhos de poro tem um forte efeito sobre a resisténcia de massas de cimento.
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Os resultados experimentais demonstram que quanto maior a proporgdo de poros pequenos para

uma dada porosidade total, mais resistente sera o material (Mindess, 1985).

A relativamente baixa resisténcia a flexdo das massas de cimento tradicionais tem sido
atribuida a presenga de macroporos dificeis de detectar pelos métodos de porosimetria
tradicionais de absorgdo de gas e de mercurio. A eliminacéo desses macrodefeitos leva a drasticos
incrementos na resisténcia, ainda na presenca de um volume de microporosidade apreciavel. Dai
derivam os chamados cimentos livres de macrodefeitos (MDF) de elevada resisténcia (Mindess,
1985; Davidge, 1980).

Os resultados obtidos por Alford ao estudar massas de cimento sem e com adigdo de
poliacrilamida também sugerem que a correlagdio entre a porosidade total ¢ a resisténcia das
massas € puramente fortuita. A Unica razio de que tal correlagdo seja observada
experimentalmente € que os métodos empregados para a redugo da porosidade total diminuem
também o tamanho de defeito critico. Segundo Alford, a resisténcia esta controlada por um
defeito critico que, nas massas de cimento, € o poro maior. Os poros na massa atuam como
concentradores de tensdo, e uma redugfio de seu tamanho reduzira também a magnitude do campo

de intensidade de esforgo associado (Alford, 1981).

Luping desenvolveu um método tedrico quantitativo que considera o material como
composto de muitos corpos porosos conectados em paralelo entre si, cada um deles acrescidas de
um tamanho de poros determinado. Empregando a teoria de Griffith e elementos da teoria de
compositos, o método chega a resultados de resisténcia mecénica calculada para diferentes

massas de cimentos comparaveis aos valores experimentais (Luping, 1986).
2.2.6. Otimizacao Microestrutural de Cimentos

No processamento dos cimentos MDF, € usual a adigio de 4 a 7 % de um ou varios
polimeros soluveis em 4gua, por exemplo, hidroxipropilmetilcelulose, poliacrilamida, o

poli(acetato de vinila). Estas substancias atuam como auxiliar reolégico que permite misturar o

cimento com quantidades muito pequenas de agua. Além de atuar como auxiliares de
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processamento, os polimeros parecem atuar como componentes estruturais, contribuindo para a

reducio da porosidade macro € total (Roy, 1987).

Podem ser obtidos aumentos consideraveis na resisténcia misturando-se 0s cimentos
hidraulicos com um ou vérios tipos de particulas de 6xidos, geralmente de silicio (Roy, 1987). As
quantidades de microssilica empregadas estdo entre 5 ¢ 25 %. As microparticulas ocupam 0s
intersticios entre as macroparticulas do cimento, diminuindo a porosidade total e excluindo a
possibilidade de existéncia de grande espagos vazios. Além disso, a superficie altamente
desenvolvida dessas particulas podem interatuar quimicamente com 0s componentes do cimento,
contribuindo para o aumento da resisténcia mecanica. Nesses casos, sdo aplicaveis as leis de
mistura e modelos baseados na teoria de compositos para prever as propriedades mecanicas das

massas (Dingsoir et al., 1985).

A resisténcia mecédnica e, em geral, todas as propriedades das massas de cimentos
melhoram ao reduzir a relagdo agua-cimento durante a mistura, em virtude da redugdo da
porosidade do material resultante da pega. Os aditivos plastificantes sdo produtos que, a0 serem
adicionados a uma massa do cimento, aumentam a trabalhabilidade para uma relagdo agua-
cimento constante, permitindo reduzir a quantidade de agua necessaria para chegar a uma
determinada trabalhabilidade. Neste altimo caso, os plastificantes permitem redugdes na relagdo
dgua-cimento em torno de 5 %. Eles podem ou ndo apresentar outros efeitos colaterais, sendo
classificados como normais, retardadores ou aceleradores, dependendo de sua influéncia sobre 0s
tempos de pega e endurecimento. Eles s@o classificados em trés grupos de acordo a sua natureza

quimica; lignossulfonatos, acidos hidroxicarboxilicos e polimeros hidroxilados.

O mecanismo de acdio destes aditivos consiste na adsorgfo sobre as particulas do cimento,
favorecendo a destrui¢dio dos aglomerados e a dispersdo das particulas individuais, que ficam

completamente rodeadas pela dgua da mistura (IPT, 1983; Instituto Mexicano, 1983).

Os aditivos superfluidificantes somente se distinguem dos plastificantes normais no aspecto
quantitativo, produzindo redugdes da relagdo agua-cimento de 20 % para 40 % para uma dada
trabalhabilidade da massa. As quantidades empregadas sdo de 0,2 2 0,3 % em relagfo a massa de

cimento. Em geral os superfluidificantes ndo possuem 0s efeitos secundarios descritos para os
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plastificantes normais. Os superfluidificantes mais conhecidos e empregados sdo os produtos de

condensacéo do formaldeido com sulfonato de naftaleno e com sulfonato de trimetilamina.

A caracteristica mais importante dos superplastificantes ¢ sua habilidade para dispersar as
particulas de cimento. Observagdes ao microscopio eletrdnico revelam que suspensdes de
cimento em agua formam grandes aglomerados de particulas de cimento. Com a adi¢do de
superplastificantes, o cimento fica disperso em particulas praticamente individualizadas, o que

permite um melhor aproveitamento da ligagdo cimenticia.

O efeito fluidificante do superplastificante em pastas de cimento pode ser descrito como
segue: Cimento Portland em contato com a 4gua tem tendéncia a flocular devido a forgas de Van
der Waals, interagbes eletrostaticas entre cargas de sinais opostos e interagdes de quimica de
superficie entre particulas se hidratando. O somatério desses efeitos resulta na formagio de
aglomerados de particulas com estruturas abertas com espagos entre as moléculas de agua .Essas
moléculas de 4gua ndo participam diretamente da hidratagdio do cimento e ndo possuem o efeito
lubrificante entre particulas. Na presenca de superplastificantes, a dispersdo das particulas de
cimento ocorre devido 4 adsor¢do e repulsdo eletrostatica. Esse processo ndo permite formagéo

de 4gua aprisionada e impede a interagao superficial de particulas.

2.2.7. Reforgo de Cimento por Fibras

Uma fibra em uma matriz qualquer contribui para aumentar a capacidade de suportar
esforgos do corpo. A carga ¢ transferida, pela matriz, para a fibra, por deformacdo de
cisalhamento na interface matriz-fibra. A transferéncia de carga tem sua origem, geralmente,
como um resultado das diferengas de propriedades fisicas da fibra e matriz. Expressdes que
mostram a variagio da tensdo de cisalhamento ao longo da interface-fibra matriz, e da tensdo de
tragdo na fibra podem ser obtidas por um equilibrio de forgas atuando num elemento de volume
da fibra. Diferentes mecanismos podem operar durante a fratura do composito, dependendo das
diferencas de propriedades mecénicas e geometria entre a matriz € a fibra. Em compositos de
cimento as fibras sio normalmente descontinuas; isto ¢, elas estdo dispersas na matriz, € nio
atravessam inteiramente o corpo. Para efeitos de estudos, analisaremos modelos nos quais as
fibras estio organizadas de forma continua na matriz.
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Estudos tém mmostrado que, ao contrario do que ocorre com fibras descontinuas, as fibras
continuas em matrizes de cimento Portland hidratado podem ser consideradas como sendo
simplesmente ligadas a matriz, a qual transfere pouca ou nenhuma carga as fibras. A tensdo de

tragfo na fibra é essencialmente constante ao longo do seu comprimento.

A incorporag@io de fibras em matrizes frageis de cimento serve para aumentar a tenacidade
a fratura do composito pelo processo de freagem da trinca e conseqiiente aumento nas tensdes de
tragio e flexdio do composito (Kelly, 1970). Dois métodos principais t€m sido utilizados para
aumentar a resisténcia a fratura dos cimentos 6sseos de PMMA: reduggo da porosidade e adigdo
de fases de reforgo. (Topoleski et al., 1995). O conhecimento das propriedades das fibras é
importante como subsidio ao projeto estrutural. Uma elevada resisténcia a tragdo da fibra €
essencial para uma a¢fo eficaz de reforgo. Quanto maior a razio entre o médulo de elasticidade
da matriz ¢ da fibra, maior serd a transferéncia de tracio da matriz para as fibras. Fibras com altos
valores de deformacio na ruptura promovem elevada capacidade de deformagfo do composito.
Problemas associados com o desligamento na interface matriz-fibra sfio prevenidos pela

utilizagdo de materiais com baixos valores de médulo de Poisson.

Na pratica, muitas fibras tém falhas superficiais devido a manipulago, processamento,
envelhecimento, etc.; tais defeitos afetam a resisténcia mecdnica dos compdsitos. A redugdo da
resisténcia devido a defeitos nas fibras varia com o comprimento e didmetro da fibra (Riley &
Reddaway, 1968; Paratt, 1960). Pouca atenc@o tem sido dada aos efeitos de fibras defeituosas em
compdsitos de cimento. Deve-se, também, salientar que a tensdo de tragdo nas fibras decresce

quando aumentamos 0 seu comprimento.

2.2.8.Classificagao das Fibras

A Tabela 2.4. apresenta uma classificagdo das fibras naturais e sintéticas € os principais

tipos hoje em utilizagdo no mundo.

40



Tabela 2.4. Classificac¢do das fibras

Natural

Vegetais

Algoddo
Linho

Juta

Rami
Rafia

Sisal
Abaca
Henequém
Canhamo
Coco

Animais

La
Seda
Mohair (cabra)

Minerais

Amianto

Quimica

Artificial

Viscose
Acetato de celulose
Triacetato

Sintética Organica

Polipropileno
Nailon (6:6,6;11, etc.)
Poliéster
Acrilico
Nitrilicas
Poliolefinicas
Saran

Spandex

Vinal

Vinyon

Anidex

Azlon
Fluorocarbonato

Sintética Inorganica

Vidro

Metal

Alumina

Carbono

Boro

Carbeto de Silicio

Uma das condigdes para que um material seja considerado como fibra é que seu
comprimento seja pelo menos 100 vezes maior que o didmetro médio. Para as fibras naturais,
essa relagdo situa-se entre 1.000 e 3.000 vezes e, para as sintéticas, fica a critério do fabricante,

conforme a aplicagdo a qual ela se destina.
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2.2.9. Propriedades Mecénicas de Fibras

Devido ao estiramento que sofrem as fibras sintéticas durante o seu processamento, a
tensdo limite de ruptura torna-se superior aquela do polimero bruto, enquanto que a elongacdo
maxima € reduzida. Essa melhora nas propriedades mecénicas devido ao estiramento realizado
entre as temperaturas de transig8o vitrea e fusdo (polimeros cristalinos) resulta na orientagio das
cadeias poliméricas com possivel formagio de cristalitos orientados e reducio da fase amorfa.. A

Tabela 2.5 apresenta as principais propriedades mecanicas de algumas fibras.

Tabela 2.5. Propriedades mecanicas de algumas fibras(Beaudoim, 1990)

Material Moddulo Elastico . Resisténcia a Densidade
. (GPa) | tracde (GPa)  (g/em3)
Aco 210 1,0-3,0 7.8
Vidro E 72.4 35 2,54
Vidro S 85,5 4.6 2,48
Carbono (alto modulo) 390 2.1 1,90
Carbono (alta resisténcia) 240 2,5 1,90
Boro 400 3,54 2,61
Kevlar 29 65 2.8 1,44
Kevlar 49 125 2,8 1,44
Alumina 379 1,38 3,95
Polipropileno 5.0 0,5 0.9
Nailon 4.0 0,9 1,1
Polietileno 0,1-0.4 0,7 0,9
Sisal 26,5 0,8 1,5
Céanhamo 34,0 0,8 1,5
Poliéster 82 0,7-0,9 1,4

Uma fibra em uma matriz qualquer contribui para aumentar a capacidade de suportar
esforgos do corpo. A carga ¢ transferida da matriz para a fibra, por deformacdo de cisalhamento
na interface matriz-fibra. A transferéncia de carga tem sua origem, geralmente, nas diferencas de
propriedades fisicas da fibra e matriz. A incorporacdo de fibras em matrizes frageis de cimento
serve para aumentar a tenacidade a fratura do composito pelo processo de freagem da trinca e

conseqiiente aumento nas resisténcias a tragio e flexdo do composito (Kelly, 1970).

O conhecimento das propriedades das fibras é importante como subsidio ao projeto

estrutural. Uma elevada resisténcia a tragdo da fibra € essencial para uma acdo eficaz de reforgo.
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Modelos teoricos do reforco provocado por fibras em sistemas acrescidas de cimento
geralmente assumem que as fibras descontinuas estdo alinhadas, e uniformemente distribuidas na
matriz. Também € considerado que ambos, fibra e matriz, se comportam elasticamente até a
ruptura. Assim, a interface matriz-fibra é modelada como uniforme e continua. Esses conceitos
ndo podem ser estritamente apliciveis em matrizes de cimento hidratado que contenham
microporosidade, € conseqiientemente as propriedades das interfaces de compdsito cimento
hidratado/fibra s@o objeto de inlimeras pesquisas. Teorias que procuram prever o comportamento
mecénico de compositos de cimento foram modificadas para acomodar problemas como a

interagdo fibra-fibra, orientagéo, comprimento das fibras e defeitos superficiais nas fibras.

Um exemplo racionalizado de um comp6sito acrescido de uma fibra descontinua alinhada,

sujeita a uma tensfo de tragio ¢ mostrado na Figura 2.5.

fF ibra

G

teet

222

T . .
B S ot Tens&o de cisathamento

na matriz

Gs (max)

Tens&o de cisalhamento
na fibra

/2 /2

Figura 2.5. Distribuigdo de tensdes geralmente assumida para uma fibra descontinua e
alinhada num compésito submetido a uma tensio de tragéo oc, no ponto de ruptura (Riley, 1968).

A tensdo de cisalhamento € constante atuando no final da fibra, seguida por um
crescimento da tensdo de tragdo no comprimento a partir do seu final. Foi proposto que a teoria
da resisténcia baseada nesse modelo € aplicavel tanto a matrizes diteis como a frageis (Outwater,
1956). Muitos outros modelos mais complexos sobre a distribuigdo longitudinal de tensées ao
longo da interface fibra-matriz tém sido publicados (Holister & Thomas, 1976), embora a

distribuicdo de tensdes simples mostrada na Figura 2.5 se mostre adequada para prever
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Quanto maior a razdo entre o modulo de elasticidade da matriz ¢ da fibra, maior serd a
transferéncia de tragdo da matriz para as fibras. Fibras com altos valores de deformacsio na
ruptura promovem elevada capacidade de deformagdo do compésito. Problemas associados com
o desligamento na interface matriz-fibra sfio prevenidos pela utilizaciio de materiais com baixos

valores de modulo de Poisson.

Na pratica, muitas fibras tém falhas superficiais devido a manipulagfio, processamento,
envelhecimento, entre outros. Tais defeitos afetam a resisténcia mecénica dos compésitos. A
reducdo da resisténcia devido a defeitos nas fibras varia de acordo com o comprimento e
didmetro(Riley & Reddaway, 1968; Paratt, 1960). Pouca atengdo tem sido dada aos efeitos de
fibras defeituosas em compésitos de cimento. Deve-se também salientar que a tensdo de ruptura

das fibras decresce quando aumentamos o seu comprimento.

A Tabela 2.6 mostra o efeito da adigdo de diferentes tipos de fibras a cimento Portland. Fica
clara a efetividade do refor¢o obtido pela introducdo de fibras na resisténcia mecénica do

material.

Tabela 2.6. Valores de resisténcia mecnica com e sem a adigdo de fibras.

Fibra Adicionada |  Resisténcia 1 % de Aumento de

. | Mechnica (MPa) |  Resisténcia'
carbono (4%) 8.0 (tracdo) +320
vidro (1%) 3,9 (tragdo) +156
aco (1%) 3,8 (tracdo) +152
Vindilon (1%) 3,7 (tragdo) +148
Kevlar (3%) 17,0 (tragéo) +680
Polipropileno (1,5%) 18 (flexdo) +720

T resisténcias mecéinicas tipicas de concreto de cimento Portland: compressio (30 MPa);
flexdo (6 MPa); tragio (2,5 MPa).

Dados de literatura conferem biocompatibilidade para os seguintes materiais:
polietileno(PE), polietileno de ultra-alto peso molecular (UHMWPE), polimetilmetacrilato
(PMMA), polietileno tereftalato (PET), policloreto de vinila (PVC), poliamida 6 (Nailon 6),
politetrafluoretileno (PTFE), polietersulfona (PESF), polidimetil siloxano (PDMS), alcool

polivinilico (PVA), celulose.



comportamento de diversos tipos de fibras, refor¢ando matrizes ou sistemas de cimento. Na
Figura 2.5, pode-se ver que Pull-Out ou o Deslizamento da Interface, poderdio ocorrer se a fibra

for menor que um certo tamanho critico 1.

Em condig¢des de equilibrio:

onde:
d = didmetro da fibra
o = tensdo limite da resisténcia da fibra

1 = tensdo de cisalhamento interfacial

O comprimento de transferéncia de tenséo ¢ definido como metade do comprimento critico

(1/2).

Interacao Fibra-Fibra

Num compdsito acrescido de fibras descontinuas, a extremidade da fibra é uma
descontinuidade onde vai ocorrer concentragdo de tensGes. A tensdo de tragdo normalmente
suportada pela fibra sem a descontinuidade deve ser transferida para as fibras ao seu redor. Esse
fendmeno ¢ denominado interagéo fibra-fibra. O efeito da interagdo fibra-fibra na transferéncia de
tensdo € descrito pela teoria de Riley (Riley, 1968). Essa teoria leva em consideragdo a
concentrac@o de tensdes que ocorre nas extremidades de fibras descontinuas do compdsito. Ao
levar em conta a iterag@io fibra-fibra a teoria de Riley prevé que fibras descontinuas podem
contribuir com um maximo de 6/7 de sua resisténcia propria, para a resisténcia do composito.
Essa contribuigdo cai para 1/2 no caso de fibras com defeitos grosseiros (Riley & Reddway,
1968).
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Volume Critico de Fibras

Nos compositos de cimento hidratado, a deformag#io de ruptura da fibra ¢ geralmente maior
que a da matriz, a qual se rompe primeiro. Quando a matriz trinca, ou as fibras sfio capazes de

suportar a carga adicional ou o compdsito se fratura.

O valor minimo para a fragdo volumétrica de fibras, V., necessario para 0 composito

suportar a carga ap0s a fratura da matriz € dado por:

(&}
Vcr — mu

onde:

0'} = ¢ a tensdo na fibra quando a matriz falha

Omu = € aresisténcia a fratura da matriz

O = € aresisténcia a fratura da fibra
2.2.10. Propriedades Mecanicas de Fibras Refor¢cando Compésitos

Lei das Misturas

Para prever as propriedades de compésitos de cimento normalmente se utiliza a regra das
misturas (Krenchel, 1964). Para o caso de compositos com fibras descontinuas, as equagdes que
prevéem o modulo de elasticidade do compésito, (E,) e a tensdo de ruptura a flexdo (o,) sdo

geralmente dadas por:
Ec= i Bt Vi+ Eq Vi
e 6. = ¢; 6r Ve+ 6 Vi
onde:

¢; = fator de eficiéncia
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Vu, V¢ = fragdes volumétricas da matriz e fibra
Om, Or = tensdes de ruptura da matriz e fibra

Enm, Er= moédulo de elasticidade da matriz ¢ da fibra

Na pratica, or representa a tensdo média na fibra quando o composito falha, devido ao fato
de as fibras nos compositos de cimento serem relativamente curtas. Dessa forma a ruptura

acompanhada por um mecanismo de arrancamento (Pull-Out) é, possivelmente, uma realidade.

Um fator de eficiéncia ¢; do composito € incluido para levar em consideragdo a redugio dos
valores das propriedades mecénicas devido a:

e comprimento das fibras;

e defeitos nas fibras;

e orientacio;

e interagéo fibra-fibra.

Para compdsitos tendo fibras continuas, alinhadas, ¢;=1, a ruptura normalmente ocorre pela

fratura da fibra e ndo por Pull-Out.

E importante ressaltar que matrizes de cimento sdo corpos porosos acrescidas de poros de
tamanho variado de alguns microns até centenas de microns. A presenc¢a de poros ndo somente
afeta as propriedades da matriz isoladamente (E,, € 6,,,), mas também as propriedades intrinsecas
da interface matriz-fibra. Porosidade na interface matriz-fibra resulta numa redugdo do nimero de
contatos solido-solido entre a fibra e matriz. A dependéncia das propriedades da interface (isto é,
tensdo de cisalhamento interfacial em compoésitos de cimento reforgados com fibras) e a

influéncia dos efeitos da porosidade tornam dificil a previsdo das propriedades.

Mecanismos de Fratura

Existem varios modos possiveis de fratura em compositos, incluindo: ruptura da matriz ou
da fibra sobre trag@o, arrancamento (Pull-Out) de fibras e ruptura devido a defeitos grosseiros nas
fibras. Para que ocorra o mecanismo de Pull-Out, as fibras devem ser menores que um certo

tamanho critico. Aumentando-se o coeficiente de aspecto (comprimento/didmetro), comprimento
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e a fracdo volumétrica das fibras, geralmente resulta um acréscimo da resisténcia a tensdes de
tragdo ¢ flexdo do compodsito. Um sumario das equacdes (derivadas da aplicagdo da lei das
misturas) prevendo tensdes de tragdo o, para mecanismos especificos de fratura ¢ dado na Tabela

2.7 (Riley, 1968; Kelly & Liholt, 1969; Spencer, 1972).

Tabela 2.7. Equagdes prevendo a resisténcia a tragio de compdsitos (Maries & Tseung,
1969).

Mecanismo de Falha Equagio
Mistura simplesk G;'—"“ (1-Vf‘)0'm +’:¢i Vi or |

Pull Out de fibras 6. =1 Vd[(1-V)E/Es + ¢; V]
Falhas nas fibras 6 = G2[(1-V)EW/Ee + &; Vil
Fibra quebrando 6. = (1-Ve(Ew/Efos + ¢; Vror
Falha da matriz 6 =(1-Ve)Om + ¢; V¢ (Ef/Ew).Om

Para que ocorra o Pull-Out das fibras, a deformacio da matriz deve ser 1gual a de fibra, isto
€ €p = €¢ no momento exato do inicio de deslizamento. Para que ocorra fratura da fibra, o
composito deve se fraturar no mesmo instante em que se da a fratura da fibra. Neste caso, a
deformago na fratura da matriz ¢ maior do que a deformacfo de fratura da fibra (em > €9). Isso
ocorre normalmente para matrizes dateis. O rompimento da matriz ocorre quando o composito se

fratura, assim que a deformagZo de ruptura da matriz for alcancada.
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Capitulo 3

Materiais e Métodos

Para atingir o objetivo proposto, foram realizadas as seguintes etapas:

1)Escolha do sistema de cimento de fosfato de calcio. Pela revisdo de literatura, foram
determinados os sistemas de cimentos de fosfato de calcio mais promissores, levando-se em
consideragéo os critérios de resisténcia mecanica, biocompatibilidade, tempo de pega, pH. Foram
considerados, ainda, a factibilidade técnico-econdémica (custo e disponibilidade de matérias-
primas). Foram reproduzidos em laboratério os sistemas selecionados a partir da revisdo

bibliografica, e determinadas suas propriedades fisico-quimicas ¢ mecéanicas.

2)Escolha das fibras de reforco. Foi feita pela revisdo de literatura, tendo em conta suas
propriedades mecéanicas, biocompatibilidade demonstrada ou potencial, propriedades mecénicas,
compatibilidade com o sistema de fosfato de calcio escolhido na etapa 1) e sua disponibilidade

(custo e facilidade de obtengéo).
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3)Determinacio da quantidade 6tima de reforgco com fibra, pelo estudo da influéncia da
adicdo das fibras selecionadas na etapa 2) na matriz de cimento de fosfato de calcio selecionada
na etapa 1). Foram efetuados ensaios variando a fragdo volumétrica da fibra adicionada, e

realizadas caracterizacdes fisico-quimicas € mecanicas dos cimentos resultantes.

4)Modificacao interfacial visando uma melhor interacio fibra/cimento. Por meio de revisdo
bibliografica foram selecionadas técnicas de modificagdo interfacial entre fibra e cimento por

meio de recobrimento biomimético e modificadores da matriz de cimento.

5)Avaliacdo “in vitro”. Os corpos de prova foram avaliados ap6s a imersdo em SBF (Simulated
Body Fluid), liquido preparado em laboratdrio que simula os fluidos corpéreos, por periodos de

tempo crescentes até 6 semanas, sendo efetuadas caracterizagdes fisico-quimicas e mecénicas.

6)Avaliacio da citotoxicidade. Os materiais escolhidos nas etapas 2), 3) e 4) foram avaliados
quanto a citotoxicidade conforme norma ISO/TR 10993 - Biological Evaluation of Medical

Devices.

7)Avalia¢do “in vive”. Os compositos aprovados nas etapas anteriores (inclusive na etapa 6))
foram avaliados conforme norma ISO/TR 10993 - Biological Evaluation of Medical Devices,
utilizando-se de coelhos. Os estudos foram realizados junto ao Departamento de Clinica e
Cirurgia Veterindria, da Faculdade de Ciéncias Agrarias e Veterinarias - Universidade Estadual

Paulista — UNESP, Campus de Jaboticabal.
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O resumo das etapas efetuadas, através de fluxograma, ¢ apresentado na Figura 3.1:

Escolha do sistema de cimento

d

Escolha das fibras de reforco

E—

Determinacado da quantidade 6tima de fibra

e

Modificacdo interfacial fibra/cimento

C—

Avaliacao in vitro

G—

Avaliacéo da citotoxicidade

G

Avaliagao in vivo

Figura 3.1 Fluxograma das etapas utilizadas para o desenvolvimento do trabalho.
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3.1. Materiais Utilizados

e 0-Al>O;. Alfa alumina, APC 3017 - Alcoa Aluminio S.A.

e vy-Pirofosfato de calcio (y-CPP): Obtido através da caicinagio de DCPD a 550 °C durante
2 h. Caracterizado como y-Ca,P,O; puro (JCPDS PDF # 17-0499).

e Acrilamida (CH,CHCONH,) - Aldrich Chemical Co, Inc. Cod. 14,886-0, Lote
03114PN. ’

 Alginato de sddio — (AS) Viscosidade média (3500 cP 1% TA), Sigma Chemical Co.
Cod. A2033.

e Carbonato de célcio (CaCOj3): 99 % min., Vetec, Quimica Fina Ltda., Lote: 861272.

e Cimento ortopédico — Osteoclass, sem 6xido de zircdnia — Baumer Ortopedia S/A, lote
278104.

 Hidrogenofosfato de calcio anidro (DCPA): Qualidade USP XX, IQUIMM, Industria
Quimica Ltda. (Sdo Caetano do Sul, SP, Brasil).

* Hidrogenofosfato de célcio diidratado (DCPD): Qualidade USP XX, IQUIMM, Industria
Quimica Ltda. (Sdo Caetano do Sul, SP, Brasil).

* Hidrogenofosfato de sodio dodecahidratado (Na,HPO,.12H,0): Merck, S. A. (Rio de
Janeiro, RJ, Brasil).

* Hidroxiapatita deficiente em célcio (CDHA): Fosfato tricalcico, USP XX, IQUIMM
Industria Quimica Ltda. (S3o Caetano do Sul, SP, Brasil).

 Ketamina 50- Holliday-Ccott S/A - Buenos Aires- Argentina.

¢ Lignossulfonato de sédio — Visilex SD — Melbar Ltda.

e NN, N’ N’-Tetrametiletilenodiamina — (CH3),NCH,CH,N(CH;), - Aldrich Chemical
Co, Inc. Cod. T2,250-0, Lote 08313PN.

¢ N,N’-Metilenobisacrilamida — (CH,CHCONH),CH, - Aldrich Chemical Co, Inc. Cod.
14,607-1, Lote 04525LN.

e Optacilin 500- Byk, Quimica e Farmacéutica Ltda.

* Poliacrilato de sodio (PAS)-P.M. ~2000. Aldrich Chemical Co, Inc. Cod. 32,366-7.
Sulfato de calcio hemiiidratado (CSH). Merck, codigo 261.0500, Lote TA 584761-505.
CaCl,.2H,0 - Mallinckrodt, codigo 4160, lote 4160 KTHP.

HCI — Labsynth, codigo A1.028.01.BJ, lote 42056.
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¢ K,HPO, — Labsynth, codigo 35215, lote 17489.

e KCI - Carlo Erba, codigo 471169, lote 7447-40-7.

e MgCl,.6H,O - Mallinckrodt, codigo 5958, lote 5958 KTGH.

e Na,SO; - Mallinckrodt, cédigo 8024, lote 8024 KTHR.

e NaCl — Mallinckrodt, cédigo 7581, lote 7581 KTGT.

e NaHCO; — Merck, codigo 6329, lote 504003.

e Fluido corporal simulado (SBF): Preparado utilizando-se reagentes quimicos P.A. e com

composi¢do final apresentada na Tabela 3.1.

Tabela 3.1. Composigdo do SBF utilizado e do plasma sanguineo.

» Ion | N2 | K | C¥ [Mg"| CI | HPOs HCOS sa;"‘“j
SBF (mMol/L)  |1420 |50 |25 |15 |1488 |10 |42 0,5
Plasma (mMol/L) | 1420 |50 |25 |15 [1030 |10 |270 |05

" pH ajustado a 7,25 com HCI 0,1 Mol/L e Tris-hidroximetilaminometano 0,05 Mol/L.

3.2. Preparacéo do a-Fosfato Tricalcico (a-TCP).

Foram utilizados dois métodos para a obtencéo do a-TCP:

1. CaCO; + 2CaHPO, — a-Caz(POy), + CO, + H,O

Misturou-se CaCO; e DCPA a seco por 2 horas em proporgdo 1:2 molar, em jarro de
polietileno acrescidas de bolas de zirconia. A mistura foi calcinada a 1300 °C por 6 h, em

cadinho de alumina (Al,O;) e resfriada bruscamente, ¢ vertida sobre placa de ago inoxidavel, a

temperatura ambiente (Bermudez et al., 1994).

2. CaCOj; + y-Ca,P,0, > a-—Ca3(P 04)2 + CO,

Misturaram-se y-CPP e CaCO; a seco, por 5 ou 2 horas em proporgio equimolar, em jarro

de polietileno acrescidas de bolas de zirconia. A mistura foi calcinada a 1300 °C durante 6 ou 15



h, em cadinho de alumina (Al,0s),sendo entdo resfriada bruscamente e vertida sobre placa de ago

inoxidavel, a temperatura ambiente (Monma et al., 1984).

A distribui¢go dos tamanhos de particulas foi determinada por sedimentacéo (Sedigraph-

Micromeritics 5100), utilizando-se isopropanol como meio dispersante.

3.3. Preparacgéo do Fosfato Tetracaicico (TTCP).

Foram utilizados trés métodos para a obten¢do do TTCP (Sargin et al., 1997) :

1. 4CaCO;+2NHH,PO,; — (Cay(POy):0) + 2NH; + 4CO, + 3H,0
2. 4CaCO; + 2(NHy),HPO4 — (Cay(PO,),0) + 4NH; + 4CO; + 3H,0
3. Cam(P 04)6(0H)2 + 2C3CO3 o d 3(Ca4(PO4)20) + 2C02 + Hzo

Misturaram-se 0s componentes em agua destilada e deionizada por 2 horas, em proporgéo
molar (1:1 ou 1:2). Foi utilizado jarro de polietileno acrescidas de bolas de zirconia para a
mistura. A mistura foi seca e calcinada a 1400 °C, 1500 °C e 1600 °C por 6 horas, em cadinho de

alumina e resfriada naturalmente, desligando-se o forno, ou resfriada bruscamente e vertida sobre

placa de ago inoxidavel, & temperatura ambiente.

3.4. Analises de Difragao de Raios X

Qualitative: Utilizou-se difratdmetro de raios X modelo D 5000 (Siemens, Karlshiire) com
radiagdo CuK, , filtro de Ni, 40 kV ¢ 40 mA. O intervalo angular utilizado (26) foi de 20 a 50 °,

com velocidade do goniémetro de 2 °/min.

Quantitativo: Utilizou-se 0 mesmo difratdbmetro descrito anteriormente, com varredura
ponto a ponto, com velocidade de 1°/min, passo de 0,017° e tempo de integragdo de 2 segundos.
O método de analise utilizado foi o do padro interno, utilizando adi¢do de alumina. As misturas
foram preparadas por meio da mistura de seus componentes em almofariz de 4gata, sendo estas

entdo passadas em peneira malha 200 ASTM. Para cada uma das misturas preparadas, foram
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registradas as linhas de difragéo (214) do B-TCP, (211) da HA e (d=2,081 A, IIy=100) do a-
AlO;. Obtiveram-se os graficos Ix/Is vs Wx” (Figuras 3.2 e 3.3), empregando a equago:

I% = KW,' + KW, "
S

para o calculo das fragdes em peso de HA e B-TCP presentes nas amostras, sendo:

Ix: intensidade (4rea) das linhas de difragdo (214) ou (211) ou (170) do B-TCP ou da HA ou
do a-TCP, respectivamente, calculadas por deconvolugéo por curvas de Gauss.

Is: intensidade (area) da linha de difragdo (d=2,081 A, I/,=100) do a-Al,Os, calculadas por
deconvolugdo de curvas de Gauss ou de Pearson.

W,': fragdo em peso de B-TCP ou HA inicialmente presente na amostra.

W, fragdo em peso de B-TCP ou HA adicionada na amostra.

O desvio-padrdo das medidas foi considerado como a raiz quadrada do numero de

contagens da fase (Jenkins & Vries, 1971).
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Figura 3.2. Curvas de calibracdo para a analise quantitativa de raios X das fases
a)hidroxiapatita e b)p-fosfato tricalcico
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Figura 3.3. Curva de calibragio para analise quantitativa de raios X da fase a-fosfato
tricalcico.

3.5. Caracterizacao dos Cimentos

Os tempos de pega inicial e final foram determinados pelo método das agulhas de Gilmore
ASTM: C 266-89 (ASTM, 1989). A resisténcia a compressdo foi medida em maquina universal
de ensaios Instron 1127 (Canton, Massachusets), com velocidade da travessa de I1mm/min,
colocando-se pedacos de papel de filtro umedecido na superficie de contato dos corpos de prova
com a travessa da maquina de ensaios. Os corpos de prova utilizados foram cilindros de 6 mm de
didmetro e 12 mm de altura para os ensaios de compress#o, ¢ cilindros de 20 mm de didmetro por
10 mm de altura para os ensaios de compressdo diametral. Apés moldagem em molde de silicone
ou de ago, os corpos de prova foram acondicionados, dentro do molde, a 100% de umidade
relativa por 1 hora, sendo em seguida colocados em frascos de poliestireno acrescidas de SBF,
com relagdo volumétrica liquido/sélido igual a 50, e mantidos a 36,5 + 0,5 °C por diferentes
intervalos de tempo. Foram, entfio, ensaiados a compressdo, utilizando-se para cada ensaio 5

corpos de prova.
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A densidade e porosidade aparente dos cimentos foram determinadas empregando-se 0s
restos dos cimentos ensaiados a compressdo apds imersio em lcool etilico anidro, a fim de parar

a reaglo de pega, e secagem ao ar, utilizando-se o método de Arquimedes ¢ querosene como

liquido.

Restos dos cimentos ensaiados a compressio apds imersdo em 4lcool anidro e secagem ao
ar também foram utilizados para as analises qualitativas e quantitativas de difragio de raios X,
apés moagem em almofariz de 4gata, e passados em malha 200 ABNT. Este mesmo material
moido foi utilizado para andlise de espectroscopia no infravermelho (FTIR - BOMEN, modelo
102) para as composigdes imersas por diversos periodos em SBF, sendo as amostras misturadas a
KBr numa concentragdo de 0,03% em massa. A andlise de infravermelho foi efetuada entre 4.000
e 400 cm™. Microscopia eletronica de varredura (SEM - Philips X1.30 TMP D6615) foi efetuada

nas superficies de fratura e externa dos cimentos ap6s recobrimento com ouro.

3.6. Tenacidade a Fratura

Os ensaios de tenacidade a fratura foram realizados seguindo-se as orienta¢des da Norma
ASTM E 1820-96 “Standard Test Method for Measurement of Fracture Toughness™ (ASTM,
1996). Foram confecciondados corpos de prova de cimento de fosfato de célcio no formato de
barras retangulares com dimensbes de Smm de espessura, 10 mm de altura e 50 mm de
comprimento. O entalhe nas amostras foi obtido pela da introdugdo de ldmina de aco moxidavel
(0,37 mm) lubrificada com graxa de silicone, durante a conformagdo dos corpos de prova. O
comprimento do entalhe utilizado foi de 5 mm. Os corpos de prova obtidos foram mantidos por 7

dias em solucio de SBF (Simulated Body Fluid) antes de serem ensaiados.

Para a realizaciio dos ensaios, utilizou-se maquina universal de ensaios Instron 1127
(Canton, Massachusets), com velocidade da travessa de 1mm/min em ensaio de flexdo em trés

pontos.

Foram calculados os valores de tenacidade a fratura, K, para a propagagdo fragil de
trincas, € Jic, integral de superficie que engloba a frente da trinca de uma superficie fraturada a
outra, utilizada para caracterizar o campo de tens&o-deformagdo ao redor da frente da trinca,

58



sendo um critério para de fratura em regime eldstico-plastico. Esse critério foi adaptado para
caracterizar concreto reforgado por fibras, primeiramente por Mindess e colaboradores (Mindess
et al., 1977) e, posteriormente por Li e colaboradores (Li et al., 1987). Os valores de Kic € Jic

foram calculados pelas expressdes:

Kic= P/(B*W"3)* Y(a)
onde:
Y(or) = (S/W)*{ 3% /[2%(1+2%0)*(1-00)*} #[1,99-0( 1-0)*(2,15-3,93% a1 + 2,7%c’]
W: altura da amostra
S: distancia entre apoios do ensaio
ao. comprimento do entalhe
o ag/W
P: carga
B: espessura do corpo de prova
Jie=Ja+In
sendo:
Ja=[Kic"(1v))V E
onde:
v: médulo de Poisson
E: modulo de elasticidade
Jp = (2*A)/(B*bo)
onde:
A 4rea da curva tens@o versus deslocamento
bo: W-a9

3.7. Ensaio de Citotoxicidade “In Vitro” - Método de Extratos

Os ensaios de citotoxicidade foram realizados com extratos do p6 do cimento de fosfato
de calcio ou das fibras utilizadas para refor¢o, em contato com cultura de CHO (Células de
Ovario de Hamster Chinés) em placa de petri (15X60mm), sendo utilizados como controle
solugdo de fenol 0,02% e alumina (Al,O3) (ISO 10993-5, 1992; Nakamura, 1989).
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Para os ensaio de citotoxicidade foram colocados 6 g do pé do cimento de fosfato de calcio
ou 6 cm’mL de fibras (carbono, polipropileno e nailon 66) e 6 g de Al,O; (alumina),
esterilizados por radiag@o gama (25 kGy) no caso do cimento de fosfato de calcio e ALO;, e em
autoclave a 120°C no caso das fibras, acondicionados em frascos de vidro com capacidade de 100
mL. Foram adicionados 60 mL do meio de cultura MEM-Sfb (Minimum Eagle Medium
acrescidas de 10% de Soro Fetal Bovino e 1% de solugdo de penicilina e estreptomicina) e
incubados por 48 horas, a 37°C. Apés este tempo, os sobrenadantes foram filtrados em
membrana Millipore®, com poros de 0,22 um, e foram feitas dilui¢des seriadas dos extratos do

cimento de fosfato de calcio, fibras, Al,O; e da solugdo de fenol 0,02% (50, 25, 12,5 ¢ 6,25%).

A alumina ¢ a solugdo de fenol foram utilizadas como controles negativo e positivo,
respectivamente. As células CHO foram cultivadas em garrafas de poliestireno em meio MEM-
Stb, em estufa a 37°C, em atmosfera umida com 5% de CO,, até a obtencdo de uma camada de
células. O meio de cultura foi retirado e as células foram lavadas com tampéo fosfato salina sem

calcio e magnésio (PBS-CMF — Phosphate Buffer Saline-Calcium Magnesium Free).

Para o desprendimento das células da garrafa foi adicionada uma solugdo de tripsina 0,2%.
Apbs a tripsinizagdo, as células foram lavadas duas vezes com PBS-CMF, ressuspensas em
MEM-Sfb, ajustando-se para uma suspensdo acrescidas de 100 células/mL. Dessa suspensio
foram distribuidos 2 mL em cada placa de cultura (15x60mm) e incubados por 5 horas para a
adesdo das células. Apds esse periodo, o meio de cultura foi removido e nessas placas foram
adicionados 5 mL do extrato puro e de cada diluigdo seriada. Na placa de controle de CHO,

foram adicionados 5 mL do meio fresco.

Foram feitas triplicatas de cada concentragfio dos extratos testados. As placas foram
incubadas em estufa tmida com 5% de CO, a 37°C por 7 dias. Decorrido este tempo, o meio foi
removido e as colonias formadas foram fixadas com solu¢o de formol 10% diluido em solucgdo
salina 0,9% e coradas com corante de Giemsa. As coldnias visiveis em cada placa foram contadas
e comparadas com o nimero de colonias da placa controle de células CHO. O potencial

citotoxico do material avaliado foi expresso em indice de citotoxicidade (ICso(%)), que € a
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concentracdo do extrato que suprime em 50% a formag#o de coldnias de células, em relagio ao
controle (ISO 10993-5, 1992)

3.8. Ensaio de Citotoxicidade “In Vitro” - Método de Difusdo em Agar

Os ensaios de citotoxicidade pelo método de difusdo em d4gar foram realizados pelo
Instituto Adolfo Lutz — Secdo de Culturas Celulares, sendo utilizados como referéncia os
métodos ASTM F895-84 — “Standard Test Method for Agar Diffusion Cell Culture Screening for
Citotoxicity”, ISO 10993-5 “Biological Evaluation of Medical Devices — Tests for Cytotoxicity:
In Vitro Methods” e US Pharmacopeia XXII - “Biological Reactivity Tests /n Vitro”.

A linhagem celular utilizada para a avaliagio do potencial de citotoxicidade foi a NCTC
Clone 929 de tecido conjuntivo de camundongo (CCL1-ATCC-USA). As células foram
semeadas em placa de Petri e incubadas por 48 horas. O meio de cultura liquido foi, entdo,
substituido pelo meio de cobertura sélido, que € composto de partes iguais de meio concentrado
(2 vezes) e agar acrescidas de vermelho neutro. As amostras de cimento de fosfato de calcio no
formato de cilindros de 0,5 cm de didmetro por 0,5 cm de altura e esterilizados a 120°C em estufa
a seco foram, entdo, colocadas sobre o meio de cultura sélido, e as placas, incubadas por 24

horas.

O controle positivo utilizado foram fragmentos de 0,5cm x 0,5 cm de latex toxico € o

controle negativo, discos de papel de filtro atdxico com 0,5 cm de didmetro.

Observou-se o indice de zona (IZ), que ¢ a area ndo corada pelo corante vital e avaliou-se o
indice de lise (IL), que indica a porcentagem de células degeneradas. Ambos os indices permitem
o célculo do indice de resposta (IR). As amostras foram testadas em quadruplicatas em placas
separadas. Para a determinacéo do indice de zona (IZ) e do indice de lise (IL), foram utilizados os |

critérios apresentados nas Tabelas 3.2 ¢ 3.3 :
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Tabela 3.2. Critérios de avahac;ao do mdlce de zona.

Indicede Zona (IZ)] Des -
0 Nenhuma Zona sob € a0 redor da amostra
1 Zona limitada sob a amostra Leve
2 Zona menor que 0,5 cm ao redor da amostra Suave
3 Zona entre 0,5 ¢ 1,0 cm ao redor da amostra Moderada
4 Zona maior que 1,0 cm sem envolver toda a placa Grave
5 Zona que envolve toda a placa

Tabela 3 3. Cntenos de avahagao do indice de lise.

azy| _ Descricio = | Classificacio
0 Nenhuma lise Nenhuma
1 Menos de 20% da Zona afetada Leve
2 Menos de 40% da Zona afetada Suave
3 Menos de 60% da Zona afetada Moderada
4 Menos de 80% da Zona afetada Grave
5 Mais de 80% da Zona afetada

3.9. Ensaio “In Vivo” - Implantagdo em Animais

Os compdsitos aprovados nas etapas anteriores foram avaliados conforme norma ISO/TR
10993-6 - Biological Evaluation of Medical Devices — Tests Jor Local EffectsAfterlimplantation,
- sendo utilizados 16 animais da espécie leporina, raga Nova Zelandia, cor branca, adultos, machos
e fémeas, provenientes do Setor de Cunicultura da Faculdade de Ciéncias Agrarias e Veterinarias
— UNESP- Campus de Jaboticabal. Os implantes utilizados foram cilindros de 2mm de didmetro
¢ 6 mm de comprimento, confeccionados com as composi¢Oes de cimento escolhidas. O sitio de

implantagio escolhido foi o radio, nos membros esquerdo e direito.

Os animais utilizados foram divididos em 2 grupos, contendo 8 animais em cada um,

correspondentes aos tempos de avaliagio pos-operatéria de 12 e 26 semanas (Gl e G2,
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respectivamente). Quarenta minutos antes do inicio da cirurgia, os animais receberam
antibioticoterapia a base de ampicilina, na dose de 20mg/Kg de peso vivo. Os animais foram,
entdo, submetidos a anestesia dissociativa, & base de cloridrato de quetamina, na dose de
25mg/Kg, associado a xiilazina, Smg/Kg, dez minutos apos a aplicagdo de sulfato de atropina,

0,5mg por animal.

Com os membros toracicos tricotomizados, € preparados assepticamente para a cirurgia,
foi feita uma incisdo de, aproximadamente, lcm, na por¢do distal da face medial do membro,
acessando, desta maneira, o radio, pela divulsfo do tecido celular subcutaneo. Foi feito um
orificio com perfuratriz de 2mm de didmetro, incorporando as duas corticais do radio, da face
medial a lateral, onde o implante foi colocado. A pele foi, entfio, suturada de maneira rotineira. A

disposigdo dos implantes foi1 feita conforme Tabela 3.4.

Apbés a eutanasia dos animais, os radios foram retirados € os fragmentos de osso
hospedeiro, contendo o implante, foram coletados e fixados em formol a 10%, sendo, entdo,
descalcificados, em acido nitrico a 7,5%, e desidratados, em concentragdes sucessivas de dlcool
(de 80% até 100%). Os fragmentos foram, entfio, embebidos em parafina, sendo obtidas segdes
de aproximadamente 3 um, paralelamente & cavidade do implante, utilizando-se um micrétomo.
A analise por microscopia Otica, para observargdo das interagdes das interfaces osso/implante, foi

realizada apos coloragio com hematoxilina-eosina.
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Tabela 3.4. Disposigio dos implantes de composi¢des de cimento de fosfato de calcio.

MEMBRO TIPO DE FIBRA NO

GRUPO/ANIMAL

~ IMPLANTADO i CIMENTO IMPLANTADO

SEM FIBRA
CARBONO

~ GU 2

NAILON
POLIPROPILENO

T GU 03

SEM FIBRA
CARBONO

G/ 04

NAILON
POLIPROPILENO

T G1/05

SEM FIBRA
CARBONO

T G1/06

NAILON
POLIPROPILENO

G0

SEM FIBRA
CARBONO

NAILON
POLIPROPILENO

SEM FIBRA
CARBONO

NAILON
POLIPROPILENO

NAILON
POLIPROPILENO

SEM FIBRA
CARBONO

NAILON
PROLIPROPILENO

. G2/

SEM FIBRA
CARBONO

/15

oo

NAILON
POLIPROPILENO

G2716

O im0 m|o mo mid momomid mo oo m{d mo oo o oo oo m

SEM FIBRA
CARBONO

E: esquerdo; D: direito;G1: primeiro grupo —~12 s

emanas;G2: segundo grupo - 26 semanas.
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Capitulo 4

Resultados e Discussoes

4.1. Escolha do Sistema de Cimento

Os sistemas de cimento de fosfato de calcio escolhidos da literatura, para a obtengéo e
posterior escolha de um dentre estes, foram os sistemas constituidos pelas fases a-TCP e TTCP.
A escolha desses sistemas se fez em virtude dos maiores valores de resisténcia mecénica
reportados em literatura (Li et al., 1997 ; Chow et al., 1991), que podem ser obtidos com estes

sistemas (cerca de 35 MPa a compressao para ambos).

4.1.1. Obtencao e Caracterizacao do a-TCP.

O o-TCP obtido por qualquer um dos métodos empregados foi composto de o-TCP como
fase majoritaria, acrescidas de quantidades varidveis de HA e B-TCP como fases ndo desejadas,
como demonstrado pela analise qualitativa de difragdo de raios X. Nas figuras 4.1, 4.2 € 4.3, sdo

apresentados os difratogramas dos materiais obtidos.
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Figura 4.1. Difratograma de raios X do a-TCP obtido por reacio entre CaCO; ¢ DCPA

(1:2 molar) a 1300 °C, durante 6 h, e resfriamento brusco. Moagem dos reagentes por 5 horas a
Seco.
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Figura 4.2.. Difratograma de raios X do a-TCP obtido por reagdo entre y-CPP e CaCOs a
1300°C e resfriamento brusco (a) 6 h a 1300 °C; (b) 15 h a 1300 °C.Moagem dos reagentes por 5
horas a seco.
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Figura 4.3. Difratograma de raios X do a-TCP obtido por reago entre y-CPP e CaCO; a
1300°C, por15 h, e resfriamento brusco.Moagem dos reagentes por 2 horas a seco.

A presenca de B-TCP como fase indesejada em a-TCP obtido por diversos métodos tem
sido reportada em literatura (Bermudez et al., 1994; Tampieri et al., 1997; F amery et al., 1994;
Fernandez et al., 1996). Ndo sdo conhecidos registros sobre a obtencio de o-TCP puro. O
material mais puro registrado foi obtido por reagdio entre CaCO; e DCPA a 1300 °C, por 6 h,
seguido de resfriamento brusco (Bermiidez et al., 1994), e continha ao redor de 5 % de B-TCP,
sendo atribuida a baixa quantidade & alta velocidade de resfriamento. Usualmente, os o-TCP

obtidos por esse método contém ao redor de 15 % de B-TCP (Ginebra et al., 1997),

Como pode ser observado nas Figuras 4.1, 4.2 e 4.3, também os materiais obtidos neste
trabalho por rea¢do entre CaCO; e DCPA, ou entre CaCO; e y-CPP contém B-TCP como fase
indesejada. O diagrama de fases do sistema CaO-P,Os (Figura 4.4) mostra que, para uma
composi¢do 3Ca0.P,0s, a fase estavel a baixa temperatura é o B-TCP, que, a 1125 °C, se
transforma em o-TCP. Esta Gltima fase ¢ estével até 1430 °C, quando se transforma em o’-TCP,
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estavel até a temperatura de fusdo. A transformagéo B-TCP - o-TCP € lenta e reversivel, o que
exige, para a obteng@o do o-TCP de maior pureza, a utilizagdo de tempos de patamar elevados a
temperaturas superiores a 1200 °C, visando assegurar a maxima conversdo, e resfriamento brusco

para preservar a fase a-TCP a temperatura ambiente.

Além de B-TCP, detectou-se HA como fase indesejavel nos o-TCP obtidos. A presenga

desta fase pode ser explicada pela equagio de equilibrio:
HA & B-TCP & a-TCP

na qual a constante de velocidade da primeira reagfio inversa € muito menor do que reagfo direta

(Tampieri et al., 1997)

Nas Figuras 4.2 e 4.3, observa-se qualitativamente que se obtém um produto de maior
pureza quando se utiliza CaCOs e y-CPP e se emprega um tempo de patamar a 1300 °C de 15 h.
Essa observagdo foi confirmada pela analise quantitativa de difragéo de raios X, cujos resultados

s3o mostrados na Tabela 4.1.

Tabela 4.1. Resultados da analise quantitativa por difracdo de raios X do a-TCP obtidos
por diferentes métodos.

¢ wmaebo HE T V% B-ICP.
CaCO; + 2 DCPA 3 75
_ 1300°C,6h
~ CaCO; +y-CPP 6 T
_ 1300°C,6h
| CaCO:+y(CPP 2 5
. 1300°C.15h
~ CaCO; +y-CPP2h 0 3
moagem, 1300 °C, 15 h

O material, quando moido a seco por apenas 2h, foi 0 que obteve os melhores resultados,
acusando a presencga de 3% de B-trifosfato de cilcio e auséncia de hidroxiapatita. Essa auséncia
talvez possa ser explicada pela utilizagdo de menor tempo de moagem do CaCO;+y-Ca,P,07

neste trabalho, permitindo a obtencdo de particulas de a-TCP de granulometria mais grossa €
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menos suscetivel a reacfo de transformacgdo do equilibrio: HA® B-TCP&a-TCP. Desta forma,
em todos os experimentos, o o-TCP sempre foi preparado pela reagdo entre CaCO; ¢ y-CPP a

1300 °C, durante 15 h, e moido por 2 h a seco, acrescidas de 3 % de B-TCP.

A microestrura do material obtido (Figura 4.5) apresenta grios interligados, demonstrando
que o material reagido entrou nos primeiros estagios do processo de sinterizagdo, pelo
empescocamento e unifo das particulas vizinhas, porém ainda apresentando estrutura de poros
interconectados. Entretanto, essa unifio nfio foi suficientemente forte que dificultasse o processo
de moagem do material. A presenca de porosidade também pode ter sido consequéncia da

evolugdo de CO; durante a reagdo de obtenc¢do do o-TCP.

A distribuicdo granulométrica por sedimentagdio do material, apos moagem em meio
alcodlico, por 5 horas, ¢ apresentada na Figura 4.6, com valores entre 25,0 € 2,0 um, e valor
meédio de 8,0 um, sendo assim mais grossa do que o reportado na literatura, onde aparece uma
distribuicdo entre 20 e 2um. Entretanto, a quantidade de particulas com didmetro esférico
equivalente, entre 25 ¢ 20 um, corresponde a apenas 5% do total, o que ndo deve influenciar
fortemente a quantidade de liquido necessério para a obtencdo do material com consisténcia de
pasta. Isso ¢ demonstrado pela quantidade de liquido com 2,5% de Na,HPO, utilizado
(0,32mlL/g), valor igual ao reportado em literatura (Driessens et al., 1994; Fernandez, 1995).
Optou-se por ndo obter material com granulometria mais fina que 25 um, evitando-se o
deslocamento da curva de distribuigio granulométrica e a obtencdo de particulas inferiores a 2
um, uma vez que a fragdo de particulas finas de um pé em um cimento é fator determinante da

relag@o liquido/pé necessaria para a obtengdo de uma pasta com consisténcia adequada.
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Figura 4.4. Sistema Ca0-2Ca0.P,0s. C= Ca0O, P= P,0s (Welch, 1961).
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Figura 4.5. Fotomicrografia eletronica de varredura do a-fosfato tricalcico obtido pela
reacdo: CaCO3 + y-CPP ,1300 °C, 15 h.
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Figura 4.6. Distribui¢fo granulométrica por sedimentagéo do o-TCP moido.
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4.1.2. Obtencao e Caracterizacdo do TTCP.

O TTCP obtido por qualquer um dos métodos empregados sempre foi composto de TTCP
como fase minoritaria, acrescidas de quantidades varidveis de HA e CaO, como demonstrado
pela analise qualitativa de difragdo de raios X. Nas Figuras 4.7, 4.8 ¢ 4.9, sdo apresentados 0s

difratogramas dos materiais obtidos pelos trés métodos empregados.

e TTCP o
© HA
m Ca0
o]
(@]
% o © ® o %e
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2 1600 °C
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T T J T T T y
20 25 30 35 40
26

Figura 4.7. Difratograma de raios X do TTCP obtido por reagdo entre CaCO; + NHsH,PO4
a diferentes temperaturas, com tempo de patamar de 6 horas e resfriamento natural.
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Figura 4.8. Difratograma de raios X do TTCP obtido por reagdo entre CaCO; -+
(NH,),HPO, a diferentes temperaturas, com tempo de patamar de 6 horas e resfriamento natural.
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Figura 4.9. Difratograma de raios X do TTCP obtido por reagio entre Cao(PO4)s(OH), +
2CaCO0; a diferentes temperaturas, com tempo de patamar de 6 horas e resfriamento natural.

Pode-se observar, pelos difratogramas obtidos, que a reagdo para a obtengio da fase TTCP
ocorre de forma incompleta, originando picos de HA e CaO, para praticamente todas as
composi¢des e temperaturas utilizadas. O pico de difraciio de raios X da fase CaO somente
desaparece para a composi¢do Ca;o(POy)s(OH), +CaCOj; na temperatura de 1600° C, o que pode
indicar uma fraca reatividade dos materiais, mesmo para temperaturas acima da temperatura de
inicio do aparecimento de fase liquida na composicio do TTCP (cerca de 1580°C, vide Figura.
4.10), o que deveria favorecer e acelerar a reagdo. O aparecimento da fase HA nas composicies
CaCO; + NH;H,PO4 e CaCO; + (NH4),HPO, pode ser explicada pela reagdo de formagdo do
TTCP, que ocorre com a formagio de HA (Sargin et al., 1997):
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2(NH,),HPO, + 4CaCO; = CaO + B-Ca3(POy); + 4NH; + 3H,0 + 4CO;
3B-Ca3(POs); + 3Ca(OH); > Ca o(POs)s(OH), + Ca0 + 2H,0O
Ca1o(PO4)5(OH)2 + Ca0Q = 3CasP,0¢ + H,O

A segunda reacdo seria possivel, uma vez que o CaO absorveria agua do ar e se

transformaria em Ca(OH),.

€
2NHH,PO, + 4CaCO; = CaO + ﬁ—Cag(PO4)2 + 2NH; + 3H,0 + 4CO,
3B-Ca3(P 04)2 + 3C&(0H)2 - Calo(POz;)s(OH)z + Ca0 + 2H,0

Calo(P 04)6(OH)2 + Ca0 = 3CasP,04 + H,O

Apesar de a reagiio de formagio do TTCP ocorrer pela formagéo de B-Ca;3(POy),, ndo foram
observados picos de difragfio desta fase na analise qualitativa de raios X, parecendo que ele reage
totalmente para a formagdo de HA, ndo ocorrendo a conversdo de HA em B-Cas3(POy),, em

temperaturas elevadas como se poderia esperar.
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Figura 4.10. Sistema CaO-P,0s. Porgdo do sistema de 23 a 100% CaO por Tromel (Tromel
et al., 1943); porgio do sistema de 0.0 a 23% CaO por Hill (Hill et al., 1944).

A presenca de outras fases na obtengio da fase TTCP parece estar ligada a baixa
velocidade de resfriamento utilizada. Monma (Monma et al., 1989) estudou a fase TTCP quanto &
sua preparagdo, mudangas térmicas, hidratagio e caracteristicas cataliticas, observando que,

quando TTCP € aquecido e entdo resfriado lentamente em ar, as reagdes:

Cay(PO4),0 > 1/3 Cao(POs)s(OH), + 2/3 CaO

1/3 Caip(PO4)s(OH), + 2/3 CaO “_, Cay(PO4),0
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ocorrem. A primeira inicia-se a 300-420 0 ¢ com a absorcdo de vapor de agua do ar, € a segunda
reversivel ocorre a 1200 ° C no resfriamento e a 1050°C no aquecimento, sugerindo que a reagéo
de reversdo pode ser prevenida pelo resfriamento rapido a partir de 1350°C ou pela utilizagdo de
atmosfera isenta de vapor de 4gua. Com base nestas informagoes, foram preparadas composigdes
utilizando-se os trés métodos empregados anteriormente € a temperatura de reagdo de 1600°C,
por 6 horas, temperatura esta que demonstrou as melhores possibilidades para a obtencdo da fase
TTCP pura, em fungdo da maior intensidade dos picos de difragio de raios X detectado. O
material foi resfriado bruscamente, com a sua retirada do forno e colocagio sobre placa de ago
inoxidavel. Os resultados obtidos por difragdo qualitativa de raios X sdo apresentados nas Figuras
4.11,4.12e4.13.

Intensidade (cts)

Figura 4.11. Difratograma de raios X do TTCP obtido por reagdo entre CaCO; +
NH,H,PO; a 1600°C, tempo de patamar de 6 horas e resfriamento répido.
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Figura 4.12. Difratograma de raios X do TTCP obtido por reagdio entre CaCO; +
(NH,),HPO, a 1600°C, tempo de patamar de 6 horas e resfriamento rapido.
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Figura 4.13. Difratograma de raios X do TTCP obtido por reagdo entre Cao{PO4)s(OH)2 +
2CaCO; a 1600°C, tempo de patamar de 6 horas e resfriamento rapido.

Em todas as reagBes utilizadas obteve-se apenas a fase TTCP, ndo sendo detectados picos
de difracdo de nenhuma outra fase. Apesar de todas as composigdes formarem a fase TTCP, a
composicdo obtida pela reacdo CaCO; + NH,H,PO. d4 origem a um material de maior
cristalinidade, em funciio da maior intensidade e menor largura dos picos de difragdo de raios X.
Esta maior cristalinidade do material pode estar ligada 4 menor reatividade dos materiais de
reacdo, uma vez que todas as composi¢des reagiram em temperatura que promove 0
aparecimento de fase Hquida (vide Figura 4.10). Desta forma, a menor reatividade dos materiais
de reacdo, comparativamente as outras composigdes, poderia impedir o surgimento de fase
liquida (material amorfo) nas mesmas proporgdes que nas outras composigdes. A fase liquida
deve permanecer no material apos a reagdo a 1600°C, uma vez que foi utilizado resfriamento

brusco, influenciando na intensidade e largura dos picos de difracdo de raios X. Tal hipotese

81



também parece ser factivel quando se observa a microestrutura dos materiais resultantes. A
microestrutura do material obtido da reagfio CaCO; + NHyH,PO, (Figura 4.14) apresenta
tamanho de grio menor do que nas duas outras composic¢des (Figuras 4.15 e 4.16), uma vez que o
crescimento de grio € diretamente relacionado ao aparecimento de fase liquida, que acelera o
processo de sinterizacdo, pela dissolugdo da fase sélida e saturagfo da fase liquida com o
componente sélido. O liquido torna-se, entfo, um transportador dos atomos da fase sélida pelo
processo de solubilizacdo-reprecipitagdo, onde as pequenas particulas sfo dissolvidas e
reprecipitadas sobre as particulas grandes, promovendo a densificagdo e aumento do tamanho dos
grios da fase solida. Tal raciocinio pode também explicar a diferenca de tamanho de grios
também entre o0s materias obtidos a partir da reacdo entre CaCO; + (NHy),HPOs e

Ca;p(PO4)6(OH), + 2CaC0s3, sendo maior o tamanho dos grios do material da Gltima reag3o.

Figura 4.14. Fotomicrografia eletronica de varredura da superficie do TTCP obtido por
reacdo entre CaCO; + NH4H,PO4 a 1600°C, tempo de patamar de 6 horas e resfriamento rapido.

82



Figura 4.15. Fotomicrografia eletrnica de varredura da superficie do TTCP obtido
por reagdo entre CaCO3 + (NH4):HPO;4 a 1600°C, tempo de patamar de 6 horas e resfriamento
rapido.

Figura 4.16. Fotomicrografia eletronica de varredura da superficie do TTCP obtido por
reacdo entre Cajo(PO4)s(OH), + 2CaCOs a 1600°C, tempo de patamar de 6 horas e resfriamento
rapido.
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Tendo em vista os resultados obtidos, apesar de ter sido possivel a obten¢éo de uma fase
anica para a fase TTCP, o sistema de cimento de fosfato de célcio escolhido foi aquele baseado
no a-fosfato tricalcico, devido as facilidades de processamento para a obtengdo da fase a-TCP
com relagdo & fase TTCP: menor temperatura de obtengdo € facilidade de moagem; apenas um
componente solido para a composi¢do de cimento (dois componentes no caso do TTCP), o que
diminui as variaveis de estudo; € o fato de o sistema de cimento do o-TCP precipitar CDHA, com
pH entre 6,5 e 8, prevenindo qualquer efeito citotoxico, o que nfo ocorre com o sistema de
cimento baseado no TTCP, cuja fase resultante ¢ a HA, com pH entre 9.5 e 12, o que pode

comprometer as caracteristicas de biocompatibilidade do material (Driessens et al., 1997).

4.1.3. Propriedades e Caracteristicas do Cimento de o-TCP

Preparou-se uma composigdo de cimento de fosfato de calcio com 100% de a-fosfato
tricalcico acrescido de uma solucdo a 2,5% de Na,HPO,, com uma relagéo liquido/pd de 0,32
mL/g. A pasta obtida foi conformada e mantida por 24 h a 100% de umidade relativa (amostra
0D)e colocada, entdo, numa solugdo SBF a 36,5°C, por 24 h e 7 dias (amostras 1D e 7D), trocada
a cada 2 dias. Os materiais obtidos foram caracterizados quanto ao tempo de pega, densidade e
porosidade, pH e resisténcia mecanica. Os tempos de pega inicial e final foram 18 minutos € >60
minutos, respectivamente, caracteristicas estas inapropriadas para um cimento destinado a
aplicagdes clinicas (Driessens et al., 1997). O tempo de pega inicial reportado na literatura para a
formulacio utilizada ¢ de 6 minutos. A diferenga entre os tempos de pega obtidos e reportados
em literatura se deve provavelmente a uma menor reatividade do a-TCP utilizado, o que
provocaria uma reagdo de pega mais lenta. Deve-se levar em consideragdo, ainda, que ndo foi
adicionada hidroxiapatita precipitada (PHA) a composigdo, cujas similares reportadas na
literatura contém 2% em massa (Ginebra et al., 1995). O Na,HPO, ¢ a PHA atuam como
aceleradores da reagdo de pega, sendo utilizados como controladores da reagdo de transformagao
do a-TCP em CDHA (Bermudez et al,, 1994; Ginebra et al., 1995). Resultados obtidos em
laboratério para a utilizagdo de liquidos com concentrages superiores a 2,5% de Na,HPO,
demonstraram que o tempo de pega reduz-se drastricamente, sendo impossivel a manipulagio do

material. A Tabela 4.2 apresenta os valores obtidos para a composigdo estudada.
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Tabela 4.2. Caracteristicas obtidas de cimento de fosfato de calcio baseado no a-fosfato

tricalcico. ;
Composicio | P.A. (%)’I T e. | e
. (g/cm ) (MPa) | (MPa)
0D 28,7465 1,62-.*:0,06 11,713 44+13
1D 23,7455 1,631+0,05 22,8151 9,1+£1,6
7D 27,0+6.0 1,62+0.07 23,5467 12,2413

* P_A.: porosidade aparente; D.A.: densidade aparente; Geomp: resisténcia 4 compressio; Giago: TESiStéNcia
3 tragfio obtida por compressdo diametral.

Os corpos de prova apresentaram o maior valor de resisténcia a compressdo diametral apds
imersfio em SBF a 37° C por 7 dias. Esses valores diminuem proprocionalmente ao tempo de
imersio. Entretanto este comportamento de aumento de resisténcia a compressio diametral ndo se
repetiu para os valores de resisténcia & compressdo, que nfio se modificaram apds imerséo por 24
horas em SBF, mantendo-se praticamente constantes no periodo de 7 dias de imersdo. Tal
comportamento talvez possa ser explicado pelo aumento dos cristais precipitados de CDHA na
microestrutura dos cimentos de fosfato de calcio, permitindo um aumento da resisténcia a tragio
do material (vide Figuras 4.21 e 4.22). Comparando-se estes resultados com os reportados por
Ginebra (Ginebra et al., 1997), que estudou a reagéio de pega e endurecimento de cimento de a-
TCP, observam-se fortes diferencas. A resisténcia a compressdo observada por estes autores, apos
24 horas de imersdo em solugio de Ringer, a 37° C, foi 32,7 MPa, com aumento para 39,4 MPa,

apds 64 horas de imerséo.

A menor velocidade de aumento da resisténcia 4 compressdo obtido neste trabalho,
comparativamente a trabalhos de literatura, confirma a menor reatividade do pd obtido.
Entretanto, o menor valor de resisténcia mecanica obtido apds imers@o por 7 dias parece ser mais
consequéncia de defeitos (poros) nos corpos de prova, impossiveis de serem evitados pelo
processamento utilizado. A porosidade aparente obtida para todos os materiais encontra-se¢ em
niveis elevados, de 23,7 a 28,7 %, sem alteragdes significativas na densidade aparente, o que

confirma o efeito da presenga de poros nos baixos valores de resisténcia mecénica.

As porcentagens do numero de coldnias visiveis nas placas de CHO, para o ensaio de
citotoxicidade in vitro, nas diferentes concentragdes dos extratos projetados em grafico

semilogaritmico s3o apresentadas na Figura 4.17. O potencial citotoxico ICsy(%) € uma unidade
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de bioatividade, ou seja, a concentracdo do extrato do material analisado que inibe a formacéo de
coldnias na metade da populagdo celular. O controle negativo, quando testado, nfo deve produzir
resposta citotoxica, como pode ser observado para a alumina (ICs50>100%), € o controle positivo
deve levar a uma resposta citotoxica positiva, como € o caso da solug@o de fenol que apresentou
ICso= 18%. E interessante notar que o controle positivo apresenta uma diminuigio no niimero de
colbnias celulares com o aumento da sua concentragio, nfio matando as células para
concentragdes baixas do controle positivo, somente ocorrendo a reducéo gradativa do niimero de
colOénias com o aumento da concentragdio. Tal comportamento auxilia o controle do teste de

citotoxicidade, demonstrando eventuais falhas durante o ensaio.

~—ill— Controle Negativo
] ----0D
--A- 1D
-9 7D
g+ - Conirole Positivo

% do Numero de Coldnias

T T T Y T T

10
Concentragao do Extrato (%)

Figura 4.17. Curvas de supresséo de coldnias no teste de citotoxicidade.

O cimento de fosfato de célcio apresentou um aumento do valor de ICs0(%) com o aumento
do tempo de imers3o em SBF, iniciando com ICso= 30 %, para o cimento mantido a 100% de
umidade relativa e sem imersdo em SBF (composicdo 0D), aumentando para ICs;= 78% para o
material mantido por 24 h em SBF, a 37°C (composigio ID). Para o material mantido por 7 dias
em SBF (composigdo 7D), houve um pequeno aumento da citotoxicidade: ICs,= 68%. Entretanto,
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considerando-se os desvios-padrdio, os valores s3o bem proximos . A alteragdo nos valores de
ICso(%) parece ser explicada pela alteraco de fases e pH do material apos imersido em SBF. No
material de partida (Tnicial), observam-se apenas as fases a-TCP e B-TCP, como mostrado pelo
difratograma qualitativo (Figura 4.3) e pela analise quantitativa de raios X (Tabela 4.1). Para o
material ndo imerso, e mantido a 100% de umidade relativa por 24 h (0D), observou-se a
presenga de picos correspondentes as fases a-TCP, B-TCP e CDHA (hidroxiapatita deficiente em
célcio). Apés o material ser colocado em SBF por 24 horas e 7 dias (composigdes 1D e 7D),
observou-se o desaparecimento dos picos de difragdo do a-TCP, surgindo, entdo -excetuando-se
os picos de B-TCP- somente picos de difragdo correspondentes a CDHA. A Figura 4.18 apresenta
os resultados de analise por difragio de raios X quantitativa para as trés fases detectadas na
analise qualitativa. A quantidade de CDHA foi calculada a partir das quantidades de a ¢ B-TCP,
uma vez que o provavel pequeno tamanho dos cristais de hidroxiapatita influencia a largura dos
picos de difracdo e dificulta sua anilise quantitativa. Podemos notar que a quantidade de B-TCP
permanece constante com o tempo de imersdo, 0 que indica que esta fase ndo participa da reagédo

de pega, sendo a transformagio decorrente da dissolug@o do o-TCP e precipitagdo de CDHA.

100 E/"“\E
80 -
—8B—a-TCP
7 —@— Hidroxiapatita

60 - —A—-TCP

% da Fase
3

0- & 4 <%

T y T y T T T
Inicial 0D 1D 7D

Composigao

Figura 4.18 Analise quantitativa de raios X das composi¢des de cimento.
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Figura 4.19. pH em 4gua destilada das composigdes de cimento de fosfato de célcio.

O pH do a-TCP (Figura 4.19), antes de ocorrer a reagdo de solubilizagdo e formacdo de
hidroxiapatita, ¢ de aproximadamente 9,3 (composiciio Inicial), reduzindo-se rapidamente
quando se adiciona o componente liquido acrescidas de acelerador de reagfo, Na,HPOy, 0 que
explica os baixos valores de pH para a composi¢do apenas mantida por 24 h em 100% de
umidade relativa (0D). A utilizag8o de acelerador de reagdo nas composi¢des de cimento de
fosfato de cdlcio se faz em virtude do elevado tempo de pega das composigdes de cimento de
fosfato de calcio baseadas no o-fosfato tricalcico. Ele atua por meio do favorecimento da
solubilizagio dos cristais de fosfato de calcio (Ishikawa et al., 1994), permitindo a saturagio do
liquido em Ca ¢ P e a precipitacdio do composto mais estavel, no caso a CDHA. Isso ocorre, pois
na faixa de pH de aproximadamente 4,2 e acima, a hidroxiapatita é o composto de fosfato de
célcio mais estavel (menos soluvel) (Chow et al., 1991). Na auséncia de solugfo acrescidas de
acelerador, 0 a-TCP possui pH elevado em 4gua, 9,3, que diminui lentamente para valores
proximos a 7,0 (Bermudez et al., 1994), em fungfo da reagdo de transformagdo: a-Caz(POy), +
Hy0 - Cag(HPO4)(PO4)sOH. Esta redugdio é gradual e foi relacionada ao processo de hidratacdo

do a-TCP (Fernandez et al., 1999). Entretanto, como o a-TCP possui relagio Ca/P inferior ao da
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hidroxiapatita (HA), durante a hidrélise pode ocorrer também a formagio de H;PO, (10Ca3(POy),
+ H,O =2 Cajo(POs)s(OH), + 2H3;P04), 0 que explica os valores reduzidos de pH para os
cimentos sem imers@o em SBF (composicdo 0D), que aumentam conforme a reagio de
transformac@o prossegue (composigdes: 1D e 7D). Este aumento do valor de pH, apés 7 dias de
imersdo em SBF ocorre provavelmente devido a reagdo do H3;PO4s com ions calcio da solugdo
SBF. Ela produz novamente hidroxiapatita, uma vez que este € o composto de fosfato de calcio
menos soluvel para pH > 4,2 (Chow, 1991), e estabiliza 0 pH em patamar proximo de 6,8.
Entretanto, o valor de pH obtido ndo permite concluir alguma reagfo deletéria quando da
implanta¢do do material in vivo, uma vez que, além de o pH estar proximo ao fisioldgico, os
fluidos extracelulares possuem caracteristicas de tamponamento, impedindo uma reagdo

inflamatoria e de corpo estranho mais acentuada.

O pH do cimento ¢ o principal fator controlador das concentra¢des de Ca e P na solugio de
cimento, afetando as taxas da reag@o de pega. Os principais pardmetros que afetam a variagio de
pH durante a pega do cimento incluem: a composi¢do quimica dos principais componentes do
cimento, a propor¢do dos reagentes na mistura, o tamanho relativo de particulas dos componentes
principais do cimento, o tamanho de particulas do material usado como semente de cristalizagio,
o uso de aceleradores ou retardadores na fase liquida e sua concentragio relativa, a razdo

liquido/pé e a temperatura (Fernandez et al., 1999).

Os valores de pH obtidos atuaram fortemente no ensaio de citotoxicidade, determinando os
resultados do ensaio. A alteragdo do pH do meio de extragio pode ser comprovada pela mudanga
de sua coloragdo, que passou de rosa escuro para tonalidades amarelas quando da adigdo das
composi¢des de cimento avaliados. Quanto menor o pH, mais amarelada tornou-se a solugio. Tal
efeito € produzido pela presenga de indicadores de pH na solugdo MEM, introduzidos para efeito
de controle da solugdo. O pH da solugdo MEM+Sfb tende a ndo modificar-se com o tempo pela
presenga do cimento de fosfato de célcio em pé. Apesar da solubilizagdo do o-TCP, ndo deve
ocorrer a precipitagdo de CDHA, uma vez que a quantidade de liquido é extremamente elevada, o

que impede a saturagdo do meio em Ca e P.

O efeito de manutengéo do pH, quando o material se encontra pulverizado e em grande

quantidade de liquido, parece também ocorrer para o sistema de cimento de fosfato de calcio
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baseado no TTCP (fosfato tetracalcico). Ishikawa (Ishikawa et al, 1998) mostrou que a
implantagdo de diversos fosfatos de calcio pulverizados (TTCP, DCPA (fosfato dicalcico anidro),
TTCP+DCPA) em ratos produziu reacfo inflamatoria apds uma semana de implantagdo, o
mesmo ndo ocorrendo quando se utilizou cimento (TTCP+DCPA) conformado, o mesmo
ocorrendo com Miyamoto e colaboradores (Miyamoto et al., 1999) na aplicagdo de cimento de
fosfato de célcio com tempo de pega elevado em tecido subcutdneo de ratos. Isso demonstra que
a reagdo de pega deve ocorrer para que uma resposta inflamatéria nfio ocorra. De qualquer forma,
o valor de ICso = 78% ja para o cimento imerso por 24 h (ID) em SBF demonstra a
citotoxicidade ndo tdo elevada deste material, que permanece aproximadamente constante para o
cimento imerso por 7 dias. Além disso, mesmo para o controle negativo ocorre a diminuigéo da
porcentagem do nimero de coldnias com o aumento da concentracio de extrato, demonstrando
que outros tipos de ensaios de citotoxicidade e/ou ensaios in vivo se fazem necessarios para

resultados mais conclusivos.

As micrografias da superficie de fratura dos cimentos reagidos em diferentes condi¢des sdo
apresentadas nas Figuras 4.20 a 4.22. Para o material apenas mantido por 24 h a 100% de
umidade, ndo se pode observar o aparecimento de estruturas de CDHA, como seria de se esperar.
O aparecimento de agulhas ou placas petaldides € caracteristico dos cimentos de fosfato de célcio
baseados no a-TCP (Gruninger et al., 1984; Yu et al., 1992; Driessens et al., 1997). A ndo
observagdo de agulhas ou placas petaloides na microestrutura da Figura 4.20 parece ser devido ao
tempo insuficiente para a nucleagdo e crescimento da CDHA, além do tempo e condi¢les
insuficientes para a reacdo total do material. Nas Figuras 4.21 e 4.22, entretanto, observa-se
facilmente a presenga destas microestruturas caracteristicas do cimento de a-fosfato tricalcico
reagido. E pelo intercruzamento destes cristais que ocorre o aumento da resisténcia mecanica do
material (Gruninger et al., 1984).

Outro aspecto importante com relagdo a microestrutura ¢ biocompatibilidade do material
refere-se & superficie dos cimentos imersos em SBF por 24 horas e 7 dias (Figura 4.23), que
apresentam, para ambos os casos, precipitados globulares. A morfologia mostrada na Figura 4.23
¢ semelhante a obtida durante procedimentos biomiméticos para o recobrimento de substrato de
BaTiO; (Carrodéguas et al., 1997), pela imerséo do substrato em SBF apos tratamento prévio em

solucdo acrescidas de vidro G ou silicato de sddio, € também semelhante ao formato obtido pela
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precipitagdo de HA na reagdo em meio aquoso de CaOH e H;PO4 (Rigo et al., 1996). Somando-se
aos difratogramas de raios X das composigdes que apresentam praticamente somente linhas de
difraciio correspondentes a fase hidroxiapatita, presume-se que s¢ (rata de hidroxiapatita
precipitada em formato esferoidal. Diversos autores tém avaliado materiais como bioativos a
partir da formagio ou ndo de camada superficial de hidroxiapatita sobre sua superficie, apés a
imersdo por certo periodo de tempo em solugdes fisiologicas simuladas (Li et al., 1992; Fresa et
al., 1995; Oliveira et al., 1995).

Figura 4.20. Fotomicrografia eletronica de varredura da amostra manda a 100% umidade
relativa por 24 horas (composi¢o 0D). Superficie de fratura.
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Figura 4.21. Fotmicrograﬁa eletronica de arrea da ostra mtida em SBF por 24
horas (composigdo 1D). Superficie de fratura.

Figura 4.22. Ftomicrograﬁa eletronica de varredura da amostra mantida em SBF por 7
dias (composigdo 7D). Superficie de fratura.
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Figura 4.23. Fotomicrografia eletronica de varredura da amostra mantida em SBF por 7
dias (composigdo 7D). Superficie da amostra.

Obteve-se composicdo de cimento de fosfato de célcio com basea no a-fosfato tricalcico,
observando-se que:

» a composigdo de cimento utilizada apresentou resisténcia a compressdo e tragdo
(compressdo diametral) inferior a reportada em literatura,

» o tempo de pega inicial ¢ final foi de 18 minutos e > 60 minutos, caracteristicas estas
inapropriadas para uso clinico;

» a reacdo de pega do cimento desenvolvido ocorreu pela transformacdio do o-fosfato
tricalcico em hidroxiapatita (CDHA);

o o B-fosfato tricalcico residual na composi¢do de cimento ndo reage durante a pega do
cimento,

e o cimento de a-fosfato tricalcico ensaiado € citotoxico;

s foi determinado o nivel de citotoxicidade de cimento de fosfato de calcio com base no
a-fosfato tricalcico, obtendo-se um valor de ICs; que variou de 30 a 78%, dependendo

do tempo de imersdo em SBF,
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» o pH do cimento de fosfato de calcio em 4gua varia de acordo com o tempo de imersdo
em SBF, sendo que este fator parece influenciar diretamente o valor do indice de
citotoxicidade;

s os resultados relativamente altos de ICso para as composigdes imersas por 24 h e 7 dias
em SBF ndo permitem descartar o material para uso em implantagdo;

e ensaios de citotoxicidade por contato e “in vivo” sdo necessarios para uma melhor

avaliagio de citotoxicidade do material.

4.2. Escolha das Fibras de Reforgo

Apesar de muitos autores demonstrarem a biocompatibilidade das fibras naturais, estas
foram descartadas neste trabalho devido a dificuldade de obtengdo de materiais de alta
confiabilidade, possiveis contaminagbes com defensivos agricolas, contaminagles de
processamento e desconhecimento de possiveis patologias advindas do seu uso, caracteristica esta

prejudicial ao uso de qualquer biomaterial de origem natural .

As fibras de ago ou de metais também foram descartadas para uso devido a dois fatores:
1)problemas de corrosdo inerentes aos metais, que podem levar 4 inflamacéio e expulsdo do
material, principalmente para materiais com alta area superficial e 2) inexisténcia no mercado
nacional e internacional de fibras de metais biocompativeis (agos austeniticos 36L, ligas Co-Cr-
Mo, Co-Ni-Mo, titdnio puro e Ti-6A1-4V).

Tendo em vista o exposto acima, optou-se pelo uso de fibras poliméricas ou cerdmicas para
a utiliza¢do como reforgo do cimento de fosfato de calcio escolhido anteriormente (baseado no a-

trifosfato de calcio).

Das fibras ceramicas existentes no mercado nacional e internacional, somente as de
carbono ¢ alumina poderiam ser utilizadas em virtude das suas caracteristicas de
biocompatibilidade. Para fibras cerdmicas como vidro, boro, carbeto de silicio, diboreto de
titdnio, carbeto de boro e nitreto de boro ndo foram encontrados dados de literatura publicados

que pudessem indicar sua utilizagdo como biomaterial.
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As fibras de alumina, apesar de sua biocompatibilidade, sdo dificeis de encontrar no
mercado nacional, uma vez que devem ser importadas de paises produtores como Alemanha,
Estados Unidos e Jap&o (ICL, 3M, Du Pont ¢ Sumitomo) (Pinhéo, 1992) a custos relativamente
altos. Outro fator que também auxiliou o descarte deste tipo de fibra € o desconhecimento da real
composi¢io (apresentam composigOes variaveis de AlLOs, SiO;, B,0; e Zr0;) e o seu
processamento, pela inseguranca quanto a contaminacbes. A alumina, para utilizagdo como
biomaterial, é normalizada (ISO 6474, 1992), devendo possuir uma quantidade de AL,O; igual ou

superior a 99,5%.

Sendo assim, optou-se pela utilizagdo de fibras de carbono para uso como reforco de
cimento de fosfato de célcio, material de facil aquisiggo no mercado nacional, em virtude de sua
utilizagio principalmente na industria acrondutica ¢ aeroespacial. Outro fator preponderante para
a escolha da fibra de carbono como material de reforgo foi o reconhecimento atual das fibras de
carbono como material biocompativel, com diversas aplicagdes comerciais em medicina: refor¢o
de politetrafluoetileno poroso para aumento de tecidos moles, recobrimento superficial para o
acoplamento de implantes ortopédicos, reforo de polietileno de ultra-alto peso molecular
utilizado como acetdbulo em protese total de quadril, material de reparo de tenddes e ligamentos,
reforgo de equipamentos para a fixagdo de fraturas, reforgo dos componetes de substitui¢do total

de articulagdes (Harold, 1996) e recobrimento de valvulas cardiacas mecanicas.

As fibras de carbono sdo produzidas pela pirolise de fibras organicas (raiom,
poliacrilonitrila e piche) em atmosfera inerte, em temperaturas entre 1000 e 3000°C. As fibras de
carbono sdo divididas em dois tipos: 1) de alta resisténcia (HS), produzidas a cerca de 1300°C e
2) de alto modulo (HM), produzidas entre 1900 e 3000°C. Geralmente, quando o moédulo de
elasticidade aumenta, a tensio e alongamento na ruptura diminuem. Sendo assim, para oS

materiais a serem desenvolvidos - cimento de fosfato de célcio reforgado por fibras - a fibra de

carbono a ser utilizada devera ser a de alta resisténcia.

Dentre as fibras poliméricas, as de aramida s&o as que apresentam melhores propriedades
mecanicas quando solicitadas em trago (2,8 GPa). Elas sdo conhecidas pelo nome Kevlar, marca
registrada da empresa Dupont. Embora existam outros fabricantes (Twaron, PRD 49, Tecnora,

HM-50), o nome fixou-se comercialmente em fungdio do Kevlar ser o primeiro material
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desenvolvido, na década de 70, para a substituicéo de fios de ago em pneus. Entretanto, as fibras
de aramida apresentam dutilidade quando solicitadas em compressdo. Em deformagdes a
compressdo ao redor de 0,3 a 0,5%, ocorre a formagdo de defeitos estruturais conhecidos como
faixas de torcdo, que aparecem em fungdo do empacotamento das moléculas de aramida, o que
desaconselha o uso dessas em aplicages que estarfio sujeitas a cargas de compressao
(Pigliacampi, 1987). Em fungdo disso e da inexisténcia de trabalhos na literatura que indicassem
seu uso como biomaterial, as fibras de aramida foram descartadas para as utilizagdes pretendidas

neste trabalho.

Para a maioria das aplicagdes, as fibras poliméricas tradicionais possuem baixa resisténcia
mecanica para atuarem como materiais de reforgo. Entretanto, a incorporagdo de fibras em
matrizes frageis de cimento serve para aumentar a tenacidade a fratura do composito. Diversos
trabalhos tém utilizado fibras de polipropileno e nailon como material de refor¢o em concreto,
sendo as pequisas iniciadas para a utilizagéo do polipropileno como reforgo em concreto em 1965
pela Shell Chemical Co.

Dentre os polimeros convencionais, o polipropileno e o nailon 66 apresentam alta
resisténcia a tracdo e baixo modulo de elasticidade, podendo ser utilizados como reforgo de
matrizes de cimento. Compdsitos de cimento acrescidas de fibras de baixo modulo aumentam a
dutilidade ap6s trincamento da matriz, sendo esta propriedade interessante em locais sujeitos a
impactos, onde a energia anterior a fratura ¢ absorvida pelo compdsito. A Figura 2.6 apresenta a

estrutura quimica do polipropileno € nailon 66.
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Figura 4.24. Estruturas quimicas monomeéricas do polipropileno ¢ nailon 66.

Devido a presenca de ligagdes do tipo ponte de hidrogénio dos grupos amida, o nailon 66
absorve cerca de 9% de agua a temperatura ambiente e 100% de umidade relativa. A agua atua
como plastificante, diminuindo a resisténcia a tragdo e o modulo de elasticidade, enquanto
aumenta a alongamento e, assim, a tenacidade. Esta caracteristica de absor¢do de agua nos
permite antever um melhor acoplamento deste tipo de material quando adicionado & composigio
de cimento do que o polipropileno, devido a essa sua caracteristica hidrofilica. Outra propriedade
desses materiais decorrente das ligagSes do tipo hidrogénio, ¢ a sua degradabilidade quando em
condi¢des in vivo, sendo muito utilizado como material de sutura (Park, 1984). O polipropileno
também ¢ um material utilizado como biomaterial, aplicado principalmente como componente de

oxigenadores de sangue, valvulas cardiacas, dialisadores e articulagGes das falanges.

Tendo em vista o acima exposto, foram escolhidas fibras poliméricas de polipropileno e
nailon 66 para serem utilizadas como material de reforgo dos cimentos de fosfato de calcio. Outro
fator importante para a escolha desses materiais foi o seu reduzido preco e a disponibilidade no

mercado nacional de fabricantes (Rhodia (nailon 66), Polystar e Polibrasil (polipropileno)).
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4.2.1. Caracteristicas das Fibras Selecionadas

As caracteristicas das fibras selecionadas, segundo seus fabricantes, sdo apresentadas na
Tabela 4.3.

Tabela 4.3. Principais caracteristicas das fibras selecionadas. Dados fornecidos pelos
fabricantes.

“Caracterl’stica Fibra de o Fibra de - Fibra de Nailon |
Carbo’na | Po!ipropil‘ené ' 66
Fabricante Hexcel - EUA Polystar - Brasil Fairway - Brasil
Densidade 1,79 g/em® - 1,14 g/em®
Titulo 0,857 g/m de cabo | 2,10 g/10.000 m de fibra | 1,2 g/10.000 m de
fibra
Resisténcia a
tracéo 3,930 GPa 3,04 gf/fibra 5,5¢N
Flasiidade 221 GPa ' ‘
Alongamento 1,7% 402,8% 60%
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4.2.2. Dimensdes e Morfologia

As fotomicrografias das fibras selecionadas sdo apresentadas nas Figuras 4.25,4.26 ¢ 4.27.

Figura 4.25. Fotomicrografia eletronica de varredura. Fibra de cabono.

Figura 4.26. Fotomicrografia eletronica de varredura. Fibras de polipropileno.
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Figura 4.27. Fotomicrografia eletronica de varredura. Fibras de nailon 66.

Como pode ser observado, a superficie das fibras poliméricas a serem utilizadas apresenta
uma textura lisa, conseqiiéncia do processamento por estiramento aos quais foram submetidas, o
que pode dificultar o seu acoplamento & matriz de cimento. J4 as fibras de carbono apresentam
uma textura na superficie acrescidas de ranhuras no sentido do comprimento. Essas ranhuras
podem facilitar o acoplamento das fibras a4 matriz de cimento, pela fixagdo morfoldgica.
Algumas fibras poliméricas fotografadas apresentaram deformidade decorrente da incidéncia do
feixe de elétrons sobre o material, aquecendo-o e deformando as fibras. Essas deformagdes nio
foram consideradas no calculo do didmetro médio das fibras. Seus didmetros foram calculados
diretamente no microscépio eletrénico de varredura como o valor médio de 5 fibras. Na Tabela
4.4, sdo apresentados esses valores e o valor de densidade medido por picnometria de gas,

também valores médios de 5 medidas, para as fibras escolhidas.

Tabela 4.4. Didmetro médio e densidade das fibras selecionadas

Carbono 7,3+0,2 1,8425 + 0,0045
Polipropileno 16,3+ 0,6 0,8957 £ 0,0017
Nailon 66 10,7 £0,5 1,1819 +£0,0018
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4.2.3. Resisténcia a Tracao e Moédulo de Elasticidade

Foram obtidos os valores de resisténcia a tragdo e moédulo de elasticidade das fibras
escolhidas, utilizando-se como orientagdo a norma ASTM D 3822 (ASTM, 1996). A Tabela 4.5

apresenta os resultados obtidos.

Tabela 4.5. Resultados do ensaio de tragdo em fibras

Propriedade . Carbono = Polipropileno = Naiilon 66
Resisténcia a tracao (GPa) 303035 | 0093+0013 | 0216+0,005
Moédulo de elasticidade (GPa) 232 +28 3,4+02 6,7+0,3
Alongamento (%) 0,56 + 0,04 40,8 +4.3 42+0,2

Os resultados de resisténcia mecinica e médulo de elasticidade para fibras de carbono estdo
condizentes com os dados apresentados na Tabela 2.5, mostrando ainda que se trata de fibras de
carbono de alta resisténcia mecanica (HS). Entretanto o valor médio de resisténcia mecanica
obtido ¢ ligeiramente inferior ao especificado pelo fabricante (3,930 GPa), assim como o valor
médio do mddulo de elasticidade ¢ ligeiramente superior ao especificado (221 GPa). Ambos
estdo dentro da especificag@io quando se consideram os valores de desvio padrdo da medida. A
maior discrepancia das medidas encontra-se no valor de alongamento, sendo obtido praticamente
um valor igual a metade do especificado pelo fabricante (1,7%). Tal discrepancia deve-se ao fato
de termos tomado como valor de alongamento o valor no maximo de resisténcia mecéanica,
seguindo o procedimento preconizado pela norma ASTM D 3822 (ASTM, 1996), o que talvez
ocorra para o fabricante, que parece tomar como alongamento o valor de alongamento de ruptura
do material, como pode ser observado no grafico tensioXdeformagdo médio para a fibra de

carbono (Figura 4.28).

Para as fibras de polipropileno o valor encontrado de resisténcia mecanica (0,093 GPa) ¢
inferior ao de literatura (Tabela 2.5 (0,5 GPa)). Entretanto, o valor obtido ¢ inferior ao
especificado pelo fabricante (3,04gf/fibra = 0,14 GPa). Fried (Fried, 1995) situa os valores de
resisténcia mecanica do polipropileno entre 23 e 38 MPa, o que demonstra que o material
ensaiado possul uma resisténcia a trag@o praticamente 3 vezes superior a estes valores. Isso se

deve ao estiramento que sofrem as fibras durante o seu processamento, aumentando a tenséo
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maxima, tornando-a superior aquela do polimero bruto. O valor de médulo de elasticidade obtido
(3,4 GPa) também ¢ inferior aos dados de literatura (Tabela 2.5). Fried (Fried, 1995) apresenta
valores tipicos para o polipropileno como estando situados entre 1,0 e 1,6 MPa, sendo o valor
obtido 2 a 3 vezes superior. Novamente o estiramento das fibras durante o processamento parece
explicar esses resultados. Tanto o moddulo de elasticidade quanto a resisténcia mecénica
aumentam com a orienta¢do molecular. Quanto maior a orientagdo, maior o médulo eléstico e
maior a maxima resisténcia mecénica (Warner, 1995). A deformacio de ruptura, entretanto,
diminui com a orientacdo molecular, uma vez que as cadeias poliméricas estio menos
emaranhadas entre elas. No caso, o valor de elongagdo obtido (40,8) é inferior aos valores de
especificagdo do produtor (402,8%). O fabricante parece ter adotado, como wvalor de
alongamento, alongamento de ruptura, contrariamente & norma ASTM D 3822 (ASTM, 1996).
Deve-se notar que a Figura 4.29 apresenta os resultados do ensaio de tragdo parcialmente, sendo
que o ultimo valor do grafico ndo corresponde a ruptura do material, uma vez que o ensaio se
tornaria extremamente moroso € seriam obtidos resultados que nfo s3o objetivos do presente

trabalho.

Os valores de resisténcia mecanica para as fibras de nailon 66 (0,216 GPa) sdo inferiores
aos de literatura (Tabela 4.4 (0,9 GPa)), sendo entretanto cerca de 3 vezes o valor reportado por
Fried (Fried, 1995), que € de 76 MPa para o polimero bruto. O valor de modulo de elasticidade
obtido (6,7 GPa), entretanto, € 67,5 % superior aos dados de referéncia da Tabela 2.5. O
alongamento medido para as fibras de nailon 66 (4,2%), como nos casos das fibras anteriores,

também € menor do que o valor especificado pelo fabricante (60%).

A grande variabilidade de valores encontrados em literatura para os valores de resisténcia
mecénica ¢ de modulo de elasticidade deve-se ao fato de que o processamento dos materiais
poliméricos tem forte influéncia nas propriedades mecéanicas. Essa influéncia esta diretamente
ligada & orientagdo das cadeias poliméricas, com possivel formagdo de cristalitos orientados e

redugdo de fase amorfa.
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Figura 4.28. Ensaio de trag8io em cabo de fibra de carbono. Curva de valores médios. Cabo
12.000 fibras.
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Figura 4.29. Ensaio de tragdo em cabo de fibra de polipropileno. Curva de valores médios.
Cabo 1.800 fibras.
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Figura 4.30. Ensaio de tragdo em cabo de fibra de ndilon 66. Curva de valores médios.
Cabo 3.500 fibras.

4.2.4. Citoxicidade “In Vitro”

As porcentagens do numero de colbnias visiveis nas placas de CHO nas diferentes
concentragdes dos extratos projetado em grafico semilogaritmico sio apresentadas na Figura
4.31. O potencial citotoxico ICso(%) ¢ uma unidade de biocompatibilidade, ou seja, a
concentra¢do do extrato do material analisado que inibe a formac8o de coldnias na metade da
populagdo celular. O controle negativo, quando testado, nio deve produzir resposta citotdxica,
como pode ser observado para a alumina (ICs>100%), e o controle positivo deve levar a uma
resposta citotoxica positiva, como € o caso da solugdo de fenol, que apresentou ICso= 18%. E
interessante notar que o controle positivo apresenta uma diminui¢do no numero de coldnias
celulares com o aumento da sua concentragio, nio matando as células para concentragdes baixas
do controle positivo, somente ocorrendo a reducfio gradativa do niimero de col6nias com o

aumento da concentragio. Tal comportamento auxilia o controle do teste de citotoxicidade,

demonstrando eventuais falhas durante o ensaio.
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Figura 4.31. Contagem percentual do niimero de coldnias visiveis do teste de

citotoxicidade.

Pode-se observar que nenhuma das fibras ensaiadas apresentou caracteristica citotoxica,
sendo os valores de ICso > 100% para todas as fibras ensaiadas. No caso do controle positivo, 0
valor de ICs fo1 de aproximadamente 27%, comprovando a citotoxicidade do fenol. Os materiais
poliméricos normalmente possuem aditivos quimicos para a melhoria de suas propriedades e
facilitagdo do processamento. Os principais aditivos utilizados em materiais poliméricos sdo os
plastificantes, estabilizantes térmicos e de luz (estabilizantes ultravioleta), antioxidantes,
auxiliares de processamento (lubrificantes, agentes de cura), cargas, retardantes de chama,
corantes, modificadores de impacto e biocidas. Muitos destes aditivos sdo téxicos e podem ser
liberados para os tecidos circundantes ao implante, assim como mondmeros residuais, devido a
polimerizagdo incompleta, podem causar irritagdo aos tecidos (Hench & Ethridge, 1982).
Entretanto, as fibras poliméricas utilizadas foram especialmente preparadas pelos fabricantes para
a utilizaglo pretendida, sendo solicitadas apenas fibras isentas de aditivos e de encimagem,

visando a prevengdo de qualquer tipo de reagdo celular adversa. J4 no caso das fibras de carbono,
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0 proprio processamento para sua obtencdo, por pirélise de fibras orgnicas (poliacrilonitrila) em
atmosfera inerte, a temperaturas entre 1000 e 3000°C, elimina qualquer tipo de aditivo ou

mondmero toxico.

4.3. Reforgo do Cimento com Fibras

Com o o-TCP obtido anteriormente, e utilizando-se uma solugio 2.5% Mol de Na,HPO,
como liquido (relagéo liquido/p6=0,32), foram adicionadas as fibras de carbono, polipropileno e
nailon selecionadas anteriormente (item 4.2). As fibras utilizadas foram cortadas nos seguintes
comprimentos: fibras de carbono de 4 mm; fibras de nailon de 6 mm e fibras de polipropileno de
10 mm. Os comprimentos foram escolhidos de forma a manter uma relagdo
comprimento/didmetro de aproximadamente 600. As fibras foram adicionadas ao cimento de
fosfato de calcio em fragdes volumétricas de 0; 1; 2; 3 e 4%. Os corpos de provas conformados
foram imersos em SBF a 36,5°C, por 24 horas ¢ por 7 dias, sendo caracterizados quanto ao tempo
de pega, resisténcia a compressdo € compressdo diametral, densidade e porosidade aparente e
microestrutura. O tempo de pega dos cimentos nfio se alterou significativamente, ficando em
valores similares ao do cimento de fosfato de calcio isento de fibras (t=18 minutos e ts> 60
minutos). A variagdo da resisténcia 4 compressdo com a adi¢fo das fibras é apresentada na Figura
4.32.
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Figura 4.32. Resisténcia a compress@o das composi¢des acrescidas de fibras, apds 24 horas
de imersdo em SBF.

Observa-se que a adig¢@o das fibras de polipropileno e nailon, tomando-se apenas os valores
médios, provocou tendéncia de redugfio da resisténcia a compressdo do cimento de fosfato de
calcio, apos 24 horas de imersdo em SBF, produzindo uma diminui¢io mais expressiva para
valores superiores a 1% de adicdo. No entanto, a resisténcia a4 compressio aumentou
consideravelmente com adig@o de fibras de carbono, obtendo-se um méximo (30,1 MPa) com a
adi¢do de 2% em volume de fibras, o que equivale ao aumento de 31,7% em comparagio a
composic¢io isenta de fibras. Para valores superiores a 2%, a resisténcia 4 compressio reduz-se,

atingindo um minimo para o valor de 4% de adi¢&o de fibra de carbono.
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Figura 4.33. Resisténcia a4 compress&o das composi¢des acrescidas de fibras, apos 7 dias de
imers@o em SBF.

O comportamento da resisténcia & compressdo do cimento de fosfato de calcio isento de
fibras, apos 7 dias de imersdo em SBF (Figura 4.33) nfio se altera significativamente quando
comparada com a resisténcia & compressdo, ap6s 24 horas de imersdo, demonstrando que a
reagio ocorre totalmente apos este periodo. A mesma tendéncia de redugdo da resisténcia a
compresséo produzido pelas fibras de polipropileno ¢ nailon permanece apos imersdo do cimento
de fosfato de calcio em SBF, por 7 dias, o que pode estar refletindo um fraco acoplamento dessas
fibras & matriz. Para as fibras de carbono, pode-se notar novamente um aumento de resisténcia
mecanica, sendo mais acentuado para a adigdo de 1% de fibras (33,7 MPa), com um aumento de
43,6% com relagdo a composi¢io isenta de fibras. A adigiio de 2% de fibras de carbono
apresentou um valor relativamente menor ap6s 7 dias de imersdo em SBF do que apos 24 horas
(30,1 e 25,9 MPa respectivamente). Entretanto, esses valores estdo dentro do intervalo de desvio-

padrdo das medidas. Os demais valores encontram-se similares aos do cimento isento de fibras, o
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que demonstra um acoplamento nas fibras de carbono melhor apés 7 dias de imerséo em SBF do

que apos 24 horas, periodo em que houve redugio de resisténcia mecanica.

O valor de resisténcia a compressdo para a composicdo isenta de fibras e imersa por 24
horas ou 7 dias em SBF (23,5 MPa) ¢ inferior aos obtidos em literatura (35+5 MPa) para o
sistema de cimento baseado no a-TCP (Chow, 1991), como também para o cimento baseado na
fase TTCP (34 a 51 MPa) (Li et al., 1997; Chow, 1991). Somente as composigdes que continham
fibras de carbono apresentaram resisténcia a compressédo similar as reportadas em literatura, tanto
para imersdes por 24 horas quanto para 7 dias, em SBF, o que pode estar refletindo uma menor
reatividade do p6 de a-TCP obtido ou, ainda, a presenca de defeitos (poros) nos corpos de prova

devidos ao processamento de conformagio utilizado.

A adi¢do de fibras a composigdes de cimento geralmente ndo produz aumento significativo
da resisténcia a compressdo. Estudos de Dardare (Dardare, 1975), entretanto, indicaram que a
incorporagéo de fibras de polipropileno a composi¢des de concreto pode aumentar a resisténcia a
compressdo, sendo este aumento dependente da fragdo volumétrica e comprimento das fibras.
Entretanto, poucos estudos a respeito do aumento da resisténcia a compressio de cimentos tém
sido realizados, o que dificulta o entendimento dos mecanismos de aumento de resisténcia

mecanica.

A resisténcia a compressdo de um composito ndo ¢ facilmente correlacionada as
propriedades da matriz € da fibra, uma vez que as propriedades dos componentes, especialmente
das fibras poliméricas, ndo sdo normalmente conhecidas, por diferirem do polimero bruto, dado o
estiramento que sofrem as fibras sintéticas durante o seu processamento, resultando na orientacdo
das cadeias poliméricas com possivel formagdo de cristalitos orientados e reducdo da fase
amorfa. Para o caso de fibras de carbono, foram determinados experimentalmente valores entre
1,3 e 2,5 GPa de resisténcia & compressdo(Hawthorne & Teghtsoonian, 1975). De qualquer
forma, ndio existem teorias que descrevam adequadamente o comportamento a compressdo de
compositos acrescidas de fibras, em func¢io do grande nimero de processos de falha do material,

cada uma tendo uma equagio que a governa (Piggott & Wilde, 1980).
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Apesar da resisténcia a compressdo do cimento de fosfato de calcio ndo apresentar uma
tendéncia clara de comportamento quando da adi¢iio de fibras, 0 mesmo ndo ocorre com a
resisténcia a trag@o obtida por compressdo diametral, que apresentou variagdo significativa de
valores, principalmente para a adi¢8io de fibras de carbono. A adicéo de fibras de polipropileno e
nailon, quando se observa os valores de desvio-padrio das medidas, nio provocou modificagdo

significativa dos valores de resisténcia mecinica a tragio apds imersdo em SBF por 24 horas
(Figura 4.34).
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Figura 4.34. Resisténcia & trag8o das composi¢es acrescidas de fibras, apos 24 horas de
imersdo em SBF.

Entretanto, quando se tomam apenas os valores médios, pode-se observar uma tendéncia de
aumento da resisténcia mecanica para os valores de 1 € 2 % de adi¢io das fibras, reduzindo-se
para valores superiores de adigdo. Obteve-se um aumento méximo de 19,8% para fibras de
polipropileno (3% de adigdo; 10,9 MPa) e 27,5% para fibras de nailon (2% de adicéio; 11,6 MPa).

As adigbes de fibras de carbono aumentaram fortemente a resisténcia & tracdo do material apos
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imersdo em SBF por 24 horas, chegando-se a um valor maximo de 16,7 MPa (83,5% de

aumento) para a adi¢do de 3% de fibras.
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Figura 4.35. Resisténcia a tragdo das composi¢des acrescidas de fibras, apds 7 dias de
imersdo em SBF.

A resisténcia a trag@o apos imersdo das composigdes com fibras poliméricas e imersas por 7
dias em SBF (Figura 4.35) apresentou comportamento similar 4s composigdes imersas por 24
horas. As fibras de polipropileno e ndilon apresentaram um maximo para adi¢es de 2% em
volume, com aumentos de 12,3%(14,1 MPa) e 4,6%(13,0 MPa), respectivamente, com relagdo a
composic¢do isenta de fibras. A adigdo de fibras de carbono também manteve o comportamento
descrito para as composi¢des imersas por 24 horas, com um forte aumento de resisténcia
mecénica para todos os valores de adigdes, principalmente para adi¢Oes iguais ou superiores a
2%, atingindo um maximo para a adi¢do de 4% (18,6 MPa ; aumento de 48,8%). O aumento do
tempo de imersdo de 24 horas para 7 dias em SBF permitiu a obtengdo de valores de resisténcia
mecanica mais elevados, tanto do material isento de fibras como do com adig¢Ges, o que sugere

um aumento da resisténcia mecénica da matriz e um melhor acoplamento das fibras.
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O valor de resisténcia a tragdo para a composigo isenta de fibras e imersa por 7 dias em
SBF (12,5 MPa) tem valores similares aos obtidos por Li (Li et al., 1997), para composicdes de
cimento de fosfato de célcio baseado na fase TTCP (12 MPa), e muito superiores ao do sistema
de cimento de fosfato de célcio baseado no B-TCP (1,5 a 3,2 MPa) (Chow, 1991). Ja as
composigdes com fibras de carbono apresentaram resisténcia 2 tragdo superiores (18,6 MPa para
4% de fibras de carbono e imersdio por 7 dias em SBF) ao reportado em literatura, como foi
discutido anteriormente, com o aumento de 55,0% em relagdo ao reportado por Li (Li et al,
1997), o que demonstra o reforgo e acoplamento das fibras de carbono, com consequente

melhoria das propriedades mecénicas.
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Figura 4.36. Modulo de elasticidade em compressio das composi¢des que contém adi¢tes
de fibras e imersas por 24 horas em SBF.

O moédulo de elasticidade em compressdo diminuiu com a adigdo das fibras de carbono,
polipropileno e nailon, comportando-se de forma similar, independentemente do tipo de fibra
adicionada (Figura 4.36). Para prever as propriedades de compdsitos de cimento, normalmente se
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utiliza a regra das misturas (Krenchel, 1964). Para o caso de compositos com fibras descontinuas,
as equagbes que prevéem o modulo de elasticidade do compésito(E.) € a tensdo de ruptura a

flexdo (o,) sdo geralmente dadas por:

Ec=¢iEfo+Eme

€ Gc=¢icfvf+cmvm

onde:

¢; = fator de eficiéncia
Vi, Vi = fragdes volumétricas da matriz e fibra
Om, Or = tensdes de ruptura da matriz e fibra

Ew, Er= modulo de elasticidade da matriz e da fibra

Onde ¢; € um pardmetro de eficiéncia da fibra, que depende de V¢ e da razdo E¢/E,, estando
usualmente na faixa de 0,1 a 0,6. Assim, esperariamos um aumento em alguma proporgéo quando
da adigfio de fibras de carbono, o que nio foi observado, demonstrando que o mecanismo que
atua para reducdo do modulo elastico ndo € somente o baixo médulo de elasticidade das fibras

poliméricas.

Para um material microporoso, tal como cimento, com um grande nimero de pequenos
poros de fragdo volumétrica p e uma trinca de comprimento 2¢, de volume desprezivel, tém-se
que o0s pequenos poros ndo podem iniciar a fratura do material, mas podem reduzir o modulo de
elasticidade (E) € a energia de fratura do material (R) como fung¢io do volume de poros p, onde

Eo e Ry séo os valores para a porosidade zero e k uma constante (Kendall et al., 1984):

E = Ey(1-p%) e R = Reexp(-kp)
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A trinca provoca a fratura do material por sua propagacio pelo material em uma tensio o

dada pela teoria da mecénica de fratura:
o = (EoRo(1-p")exp(-kp/nc)

A equagdo mostra que a tensdo de um material poroso, como cimento, depende de duas
variaveis independentes (c, o tamanho maximo de trinca e p, a fragdo volumétrica da porosidade).
Como pode ser observado na Figura 4.37, a porosidade do cimento aumenta com a adigfio das
diversas fibras, e a conseqiiente redugso da densidade aparente (Tabela 4.8), o que explica a
redugio dos valores de modulo de elasticidade. Allen (Allen, 1971) encontrou uma relacio linear

para a previsdo da porosidade em cimento acrescidas de asbesto:

p=po+ k*V;
onde:
p: porosidade da matriz acrescidas de fibras
po: porosidade da matriz sem fibras
k: fator das propriedades da fibra e da microestrutura da matriz

V¢ volume de fibras

A equagdo linear de Allen estd de acordo com os resultados obtidos (vide Figura 4.37).
Entretanto, ao efetuar-se o ajuste polinomial de ordem 3 para os valores de porosidade aparente
versus médulo de elasticidade, independentemente da quantidade e tipo de fibra, obtém-se uma
baixa correlagdo dos valores (R2=O,68938), 0 que demonstra a existéncia de outros fatores

afetando o modulo de elasticidade do material, além da porosidade.
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Figura 4.37. Porosidade aparente das composi¢des que contém adigbes de fibras, apos
imersdo em SBF por 24 horas.

Tabela 4.6. Caracteristicas obtidas de cimento de fosfato de célcio acrescido de fibras apos
24 horas de imersdo em SBF.

Fibra " %deFibra | P.A. (%) D.A. (g/em’)
Isento 0 23,7455 1,63%0,06
Carbono 1 24,0+3.8 1,66+0.,47

2 28,9+5,7 1,60+0,06
3 31,9+1,6 1,58+0,02
4 32,6+1,27 1,5620,03
Polipropileno 1 25,3+3.,6 1,63+0,04
2 27.2+4.6 1,61+0,05
3 33,3x1.4 1,56%+0,02
4 32,0£1,7 1,58+0,02
Nailon 1 29,0249 1,58+0,06
2 27,7£2.0 1,60+0,02
3 35,619 1,5340,04
4 37,2422 1,5040,04
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Para as composi¢des que contém adicdes de fibras e imersas por 7 dias em SBF (Figura
4.38), tém-se novamente um comportamento de reducdo do moédulo de elasticidade, de modo
similar ao obtido para as composi¢des imersas por 24 horas em SBF, o que novamente parece
estar ligado a0 aumento da porosidade € diminuicio da densidade aparente do material com a
adic@o de quantidades crescentes de fibras (Figura 4.39 e Tabela 4.7). Entretanto, as composi¢des
com 1% e 2% de fibras nfo apresentaram redugio, do modulo de elasticidade, quando
comparadas com a composigdo isenta de fibras. Tal comportamento também acompanha a
porosidade presente nesses materiais, que se encontra em valores similares a composi¢do isenta
de fibras, ocorrendo o aumento da porosidade apenas para composi¢des com 3% e 4% de fibras.
A diminui¢o da porosidade aparente das composiges apos 7 dias de imersio em SBF pode estar
ligada a um processo de solubilizagio e reprecipitacdo da hidroxiapatita deficiente em calcio
(CDHA), o que permitiria a sua precipitagdo na porosidade do cimento ¢ a sua reducdo. Outra
hipoétese foi levantada por Otsuka e colaboradores e Hamanishi e colaboradores (Otsuka et al.,
1997; Hamanishi et al., 1990), que observaram uma diminui¢@o da quantidade de célcio em SBF
com o aumento do tempo de imersdo para a composi¢io de cimento de fosfato de calcio, sendo
esta redugdo atribuida a precipita¢do e/ou crescimento de hidroxiapatita na superficie do cimento.
Essa precipitacdo da hidroxiapatita, também observada em item anterior (vide item 4.1.3 e Figura
4.23), poderia explicar a redugdio da porosidade aparente observada para as composicles de
cimento, através da permeagdo da solugdio SBF para o interior da composi¢ido de cimento e da

precipitagio de hidroxiapatita na porosidade interna do cimento.
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Figura 4.38. Modulo de elasticidade em compressdo das composigdes que contém adigdes
de fibras e imersas por 7 dias em SBF.

O ajuste polinomial de ordem 3 para os valores de porosidade aparente versus médulo de
elasticidade, independentemente das quantidades e tipos de fibras, obteve, como no caso do
material imerso por 24 horas, uma baixa correlagio (R’= 0,63913), indicando novamente a

presenga de outros fatores influenciando o médulo de elasticidade.
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Figura 4.39. Porosidade aparente das composigdes que contém adigdes de fibras, apos
imersdo em SBF por 7 dias.

Tabela 4.7. Caracteristicas obtidas de cimento de fosfato de calcio acrescido de fibras apos
7 dias de imersdo em SBF.

Fibra | %deFibra |  P.A. (%) D.A. (g/lem’)
Isento 0 27,035 1,62+0,07
Carbono 1 30,2+2 9 1,58+0,03

2 25,617 1,63+0,02
3 33,2426 1,59+0,03
4 31,0+1.8 1,61+0,01
Polipropileno 1 27.8+4.9 1,6020,05
2 25.5%1,5 1,6310,02
3 36,1+1.5 1,53+0,03
4 33,4425 1,57£0,03
Nailon 1 282455 1,60+0,06
2 26,6+3,1 1,61+0,04
3 34,9+39 1,56+0,06
4 34,3430 1,55+0,04
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Nas figuras que seguem, sdo apresentadas as microestruturas de fratura dos cimentos de
fosfato de calcio acrescidas de 2% de fibras de carbono, polipropileno ¢ nailon. Para as demais
adigdes de fibras, observaram-se microestruturas semelhantes. Pode-se notar sobre as superficies
das fibras de carbono (Figura 4.40) a presenga de cristais de CDHA. Tais cristais aparecerem de
forma continua em todas as fibras de carbono presentes no cimento, sugerindo um forte
acoplamento quimico dessas fibras a matriz de cimento. N&o é possivel afirmar que houve algum
arrancamento de particulas do cimento pelas fibras (Figura 4.43), o que confirmaria o forte
acoplamento da fibra 4 matriz de cimento. De qualquer forma, houve a precipitagiio de CDHA em
contato intimo com as fibras de carbono, uma vez que podem ser observadas ranhuras de uma

fibra de carbono moldada na superficie do cimento.

Na Figura 4.42, observa-se a superficie de uma fibra de polipropileno onde se notam
cristais de CDHA, que aparecem, de forma esparsa, sobre as fibras de polipropileno adicionadas
a0 cimento, 0 que sugeriria acoplamento das fibras de polipropileno. A Figura 4 44 apresenta o
local de arrancamento de uma fibra de polipropileno, onde pode ser observada a matriz de
cimento acrescidas de cristais petaldides de CDHA, ndo sendo possivel a observagdo de nenhum

arrancamento de particulas que possibilite a confirmag@o do acoplamento das fibras.

Na Figura 4.44, observa-se a superficie de uma fibra de nailon onde se notam algumas
particulas de cimento que parecem ter-se aderido a superficie da fibra. Entretanto, ndo se
observou a formacdo de cristais de CDHA como os encontrados para as fibras de carbono e
polipropileno, o que indica o fraco acoplamento deste tipo de fibra. Na Figura 4.45, observa-se 0
local de arrancamento da fibra de nailon, novamente ndo sendo observados indicios de

acoplamento da fibra a matriz.

Leitdo (Leitdo et al., 1997) mostrou que tanto o material como o acabamento superficial de
ligas metalicas tém influéncia na precipitagdo ¢ morfologia de recobrimentos de fosfato de calcio
a partir de solugdes salinas balanceadas de Hank (HBSS). Tal influéncia do material ¢
acabamento superficial na precipitacdo superficial de fosfatos de calcio parecem também ocorrer
para as fibras estudadas, onde as fibras de carbono permitiram uma maior precipitagdo de CDHA

em sua superficie do que nas fibras de polipropileno e nailon.
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Tanahashi (Tanahashi et al., 1994) demonstrou que ¢ possivel a formagdo de recobrimentos
de apatita sobre uma variedade de polimeros orgénicos e a obtengdo de forte ligagdo através da
imersio desses materiais em uma solucdo de SBF (Simulated Body Fluid) com particulas de
vidro G e posterior imerséo dos materiais em solugdo 1,5 SBF. A ndo-utilizagdo da primeira etapa
(imersdo em solugdo acrescidas de vidro G) impede a precipitagio de camada de apatita nos
diversos polimeros utilizados, sendo o processo essencial para a nucleagdo de apatita sobre o
substrato. Como descrito por Tanahashi, também se obteve pouca precipitagio de apatita
(CDHA) sobre a superficie das fibras poliméricas utilizadas, o que indica a necessidade de
tratamento superficial destas fibras para permitir a precipitacdo de CDHA sobre a superficie e

acoplamento das fibras poliméricas a matriz.

Figura 4.40. Fotomicrografia eletrénica de varredura de composi¢do de cimento acrescida
de 2% em volume de fibra de carbono, apds 7 dias de imersdo em SBF.
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Figura 4.41. Fotomicrografia eletronica de varredura de composigdo de cimento acrescida
de 2% em volume de fibra de polipropileno, apos 7 dias de imersdo em SBF.

Figura 4.42. Fotomicrografia eletrénica de varredura de composigdo de cimento acrescida
de 2% em volume de fibra de nailon, apds 7 dias de imersdo em SBF.
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Figura 4.43. Fotomicrografia eletrénica de varredura de composi¢io de cimento acrescida

de 2% em volume de fibra de carbono, apés 7 dias de imersdo em SBF. Zona de arrancamento da
fibra.

Figura 4.44. Fotomicrografia eletronica de varredura de composi¢io de cimento acrescida

de 2% em volume de fibra de polipropileno, apés 7 dias de imersio em SBF. Zona de
arrancamento da fibra.
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Figura 4.45. Fotomicrografia eletrénica de varredura de composi¢do de cimento acrescidas
de 2% em volume de fibra de ndilon, apés 7 dias de imersdo em SBF. Zona de arrancamento da
fibra.

Os resultados das medidas de tenacidade das composi¢des de cimento acrescidas de fibras

sdo apresentados nas Figuras 4.46 e 4.47.
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Figura 4.46. Valores de Kjc para as composi¢des de cimento acrescidas de fibras de
carbono, polipropileno e nailon.

Microfibras, como as utilizadas, sdo fibras com comprimento menor que 10mm e didmetro
menor que 25 um. Com elevados valores de area superficial (>200 cm’/g), elas possibilitam um
grande nimero de fibras por area de secdo transversal de cimento, assim permitindo o reforgo das
microtrincas. O resultado ¢ que, enquanto as “macrofibras”’de modo geral nfio permitem aumento
da resisténcia a tragdo em fracdes voluméticas adequadas ao manuseio (Banthia & Rangan, 1971;
Banthia et al., 1987), as microfibras permitem o aumento da resisténcia 4 tragdo assim como a

tenacificacdo da matriz (Banthia & Sheng, 1990; Ouyang & Shah, 1992).

Pode-se observar, na Figura 4.46, que apenas as composi¢cdes com fibras de carbono
permitiram o aumento de Kic , atingindo um maximo para a adicdo de 3% de fibras (0,905
MPa.m"?), com um aumento de 382% quando comparado com o da composigdo isenta de fibras
(0,188 MPa.m'?). Tal fato seria esperado em virtude dos baixos valores do modulo de
elasticidade das fibras de polipropileno e nailon, que ndo reforgam a estrutura do composito na

regido elastica de deformacio do compdsito. Entretanto, os valores obtidos de Ky , mesmo o



mais elevados, sdo inferiores aos do osso cortical humano, que se encontram na faixade 2 a 12
MPa.m'? (Ravaglioli & Krajewski, 1992).
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Figura 4.47. Valores Jic para as composi¢des de cimento acrescidas de fibras de carbono,
polipropileno e nailon.

Jic é uma integral de superficie que engloba a frente da trinca de uma superficie fraturada a
outra, utilizada para caracterizar o campo de tensdo-deformagdo ao redor da frente da trinca,
sendo um critério para fratura em regime elastico-plastico, podendo ser interpretada como a
energia necessaria para a propagagdo da trinca. Pode-se observar, pela Figura 4.47, que todos os
tipos de fibras adicionadas as composi¢Oes permitiram o aumento de Jic. Vale ressaltar que o
aumento de Jic para as fibras de carbono refere-se, praticamente, apenas ao regime elastico de
fratura, uma vez que Jiciow = Ja + J1 , € que o aumento de Jic para as composi¢cdes com fibras de

polipropileno e nailon refere-se ao regime plastico de fratura.

O aumento da quantidade de todos os tipos de fibras provocou o aumento da tenacidade

(Jic) do material. Isso ocorre devido ao fato de que, quando o volume de fibras é aumentado, ha
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uma redugdo do aumento da abertura de trinca para um dado deslocamento, durante o ensaio de
tenacidade, indicando um ancoramento da trinca mais efetivo obtido pelas fibras quando
presentes no composito em uma maior fragdo volumétrica, aumentando-se o valor de tenacidade.
O declinio da tenacidade a fratura das composi¢des apds o maximo pode ser explicado pela
interagdo fibra-fibra das composi¢des, que, devido a proximidade, atuam como defeitos e ndo

mais como reforco da estrutura.

O valor méximo obtido pela composigio acrescidas de fibras de carbono foi de 1,85 KJ.m’
2, com aumento superior a 7.000%, uma vez que a composi¢do isenta de fibras apresentou um
valor extremamente reduzido de Jic (0,025 KJ.m™). Aumentos superiores a composi¢do de
cimento acrescidas de fibras de carbono foram obtidos de Jic para as composicdes acrescidas de
fibras de polipropileno e nailon. Para fibras de polipropileno, o maximo foi obtido para a
composigdo com 2% de fibras, com um valor de Jicwm de 4,56 KI.m? |, e aumento superior a
18.000%. As fibras de nailon permitiram um maximo Jic para a composicio com 3% de fibras,
atingindo um valor de 7,81 KJ.m™, com aumento superior a 31.000% em relagdo 4 composi¢do

isenta de fibras.

Néo foram encontrados dados de literatura que permitissem a comparagio dos valores
obtidos de Jic com os valores de ossos humanos, sendo encontrado apenas o valor de energia de
fratura (390 a 560 J .m'z)(Ravaglioli & Krajewski, 1992), valor este que ndo pode ser comparado
com os valores obtidos de integral J. Assumindo-se que a fratura em ossos humanos ocorre de
modo fragil, o que ndo é uma verdade completa uma vez que 0s 0ssos humanos possuem
caracteristicas viscoelasticas, e utilizando-se valores de Kic entre 2 e 12 MPa.m'? , médulo de
elasticidade de 3 a 30 MPa e médulo de Poisson igual a 0,25 (Ravaglioli & Krajewski, 1992) ,
valores esses para o 0sso cortical humano, tem-se um valor de Jic calculado entre 0,125 Kim?e
45 KJ.m™. Dessa forma, todos os valores das composigdes obtidas acrescidas de fibras estio
entre esses limites. Kokubo (Kokubo, 1997) apresenta valores de Kic e de modulo elastico como
sendo 6,0 MPa.m"? e 30 GPa respectivamente, o que nos d4 um valor de Jic de 1,1 KJ.m'z, sendo,
portanto, superiores os valores de Jic das composigdes com 3 e 4% de fibras de carbono, 1,2, 3 e

4% de fibras de polipropileno ¢ 2, 3 e 4% de fibras de nailon.
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Os valores mais elevados de tenacidade (Jic) da composicio acrescidas de fibras de nailon
com relagdo as fibras de polipropileno poderia ser explicado pelos valores superiores de
resisténcia a tragdo e do moédulo de elasticidade dessas fibras (vide Tabela 4.7), o que permitiria
um melhor ancoramento da trinca, impedindo mais eficazmente sua propagaco. Entretanto, a
explicagdo mais provavel seja que, devido a presenga de ligagdes do tipo ponte de hidrogénio dos
grupos amida, o ndilon 66 absorva cerca de 9% de agua a temperatura ambiente ¢ 100% de
umidade relativa. A agua atua como plastificante, diminuindo a resisténcia a tragdo e o modulo de
elasticidade, enquanto aumenta a elongagdo e, assim, a tenacidade. Essa caracteristica de
absor¢do de dgua também permite supor um melhor acoplamento desse tipo de material quando
adicionado a composig@o de cimento do que o do polipropileno, devido a essa sua caracteristica
hidrofilica.

Composic¢des de cimento de fosfato de calcio com base no a-fosfato tricalcico com adigdes
de fibras de carbono, polipropileno e poliamida foram obtidas e avaliadas, com o objetivo de
aumentar as propriedades mecénicas, sendo observado que:

0 uso de fibras de polipropileno e poliamida permitiram apenas uma aumento moderado

das propriedades mecéanicas em compressio e tragéo, sendo que a maioria das composigdes

estudadas apresentaram uma redug&o no valor de resisténcia mecénica tanto em compressio
quanto em tragio;

*0 uso de fibras de carbono mostrou-se mais eficiente no aumento das propriedades

mecanicas em compressdo € tragdo, com aumentos de 43,6% e 83,5% respectivamente,

quando comparadas a composigdo isenta de fibras;

¢ 0s reduzidos aumentos de resisténcia mecénica dos cimentos com fibras de polipropileno

¢ poliamida parecem estar ligados ao reduzido acoplamento obtido por essas fibras.

Aumentos superiores aos obtidos somente poderdo ser obtidos por meio da modificagio

superficial das fibras ou de aditivos & matriz de cimento que permitam um maior

acoplamento fibra/matriz;

eocorreu aumento da tenacidade a fratura fragil (Kic) somente para as composi¢des de

cimento com fibras de carbono, atingindo um maximo de 0,905 MPam'? para a

composi¢do acrescida de 3% de fibras;

e ocorreu aumento da tenacidade a fratura plastica (Jic) para a adi¢do de fibras de carbono,

polipropileno e nailon;
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e 0s valores de Jic das composi¢des com 3 e 4% de fibras de carbono, 1, 2, 3 € 4% de fibras
de polipropileno e 2, 3 e 4% de fibras de nailon foram compativeis com os valores de

tenacidade do osso cortical humano.

4.4. Modificacao da Interface Fibra/Cimento

A adesdio das fibras 4 matriz e o conseqiiente aumento das propriedades mecénicas do
composito cimento/fibra dependem de trés fatores: molhabilidade da fibra no meio; rugosidade;
numero de ligagdes quimicas por unidade de area entre fibra e cimento. Sdo fatores aditivos e
obtém-se um maximo de adesdo quando eles sdo maximizados. Desta forma, foram avaliados 4
métodos que poderiam potencialmente permitir um melhor acoplamento das fibras:

1. Adicéo de defloculantes

2. Deposi¢éo de camada de hidroxiapatita sobre as fibras (método biomimético)
3. Adicio de sulfato de calcio

4. Adicdo de latex acrilico

5. Adigdo de polimeros

A utilizagdo de silanos, compostos de silicio R’-Si(OR);, onde R e R’ sfo grupos
funcionais, para o tratamento superficial das fibras é o método tradicional que visa a um methor
acoplamento fibra/matriz. Eles compatibilizam quimica e fisicamente os componentes (fibra e
matriz) do composito. Entretanto, Dupraz e colaboradores (Dupraz et al., 1996) estudaram a
biocompatibilidade in vitro de diferentes tipos de hidroxiapatita tratadas com silanos
(metoxisilano, com grupos funcionais vinil, metacriloxi, amina primaria, amina secundaria ou
diamina). A avaliacio da adesfio de células na superficie de hidroxiapatita silanizada, ensaio de
contato indireto por agar e contato direto com extratos, mostrou a aguda toxicidade de todos os 5
agentes silanos, de acordo com o método de avaliagdo utilizado. Desta forma, os silanos foram

descartados como método de modificacdo da interface fibra/matriz.
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4.4.1. Adicao de Defloculantes

A adigdo de defloculantes foi escolhida como método de melhoria do acoplamento
fibra/matriz, pois sua utilizacido permitiria a reducfio da quantidade de liquido na preparacdo do
cimento, através da dispersdo das particulas do cimento e da redugéo da viscosidade, provocando
uma redugdo da porosidade no cimento e acarretando uma melhoria das propriedades mecénicas e
uma maior area de contato fibra/cimento, e conseqiientemente, melhorando a ligagdo. Os
defloculantes avaliados, em quantidades normalmente utilizadas em literatura, sdo listados na
Tabela 4.8:

Tabela 4.8. Avaliacdo do uso de defloculantes nas caracteristicas do cimento de fosfato de
calcio

Defloculante | Liquido/Sélido | Pega Inicial Pega Final
Isento 0,32 18 min > 60 min
Poliacrilato de Sodio 0,30 >24h -
(1,0%)

Poliacrilato de 0,30 >24h -
Amonia (1%)

Lignossulfonato  de 0,30 18 min > 60 min
Sédio (0,3%)

A utilizagdo de todos os defloculantes escolhidos permitiu uma redug@o da quantidade de
liquido de pega de 0,32 mL/g para 0,30 mL/g. No caso dos poliacrilatos de amoénia e de sodio, a
redu¢do da viscosidade obtida foi bastante acentuada e acompanhada de caracteristicas
tixotropicas, ocorrendo a diminuigdio da viscosidade do material quando este ¢ agitado ou
vibrado. Entretanto, somente o lignossulfonato de s6dio permitiu que a reag@o de pega ocorresse
sem alteragdo consideravel do tempo de pega em relagdo a composicdo sem adicdo de
defloculante, sendo estas caracteristicas de pega inapropriadas para um cimento destinado a
aplicagdes clinicas (Driessens et al., 1997). O tempo de pega inicial reportado na literatura para a
formulacdio utilizada € de 6 minutos. A diferenga entre os tempos de pega obtidos e reportados
em literatura se deve provavelmente a uma menor reatividade do a-TCP utilizado, o que

provocaria uma reagdo de pega mais lenta. O aumento observado dos tempos de pega das
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moléculas destes defloculantes a superficie das particulas do cimento, atuando como uma barreira

ao liquido de pega, aumentando assim o tempo para a reagdo, ou mesmo impedindo-a de ocorrer.

Tendo-se em vista os resultados obtidos e a potencial melhora das propriedades mecénicas
do cimento de fosfato de célcio, foram preparadas e avaliadas composic¢des de cimento de fosfato
de calcio com fibras e adicionadas de lignossulfonato de sédio. Entretanto, devido a inexisténcia
de dados de literatura a respeito do potencial citotéxico do lignossulfonato de sédio, procedeu-se
inicialmente a avaliacdo da citotoxicidade das composi¢cdes. Lignossufonatos (polimeros
derivados da lignina da madeira), s@o produtos ndo toxicos, soliveis em agua e fabricados
essencialmente com lixivias derivadas da fabricagio de celulose sulfito, onde a madeira utilizada
¢ da variedade Pinnus Tadea. Os lignosulfonatos apresentam propriedades tensoativas e,

dependendo da aplicagdo, atuam como dispersantes, umectantes ou estabilizantes de emulsdo.

Prepararam-se composi¢des de cimento de fosfato de calcio acrescidas de 100% de o-
fosfato tricalcico adicionado de solugdo a 2,5 % em mol de Na,HPO, e 0,3% de lignossulfonato
de sodio, com uma relagfo liquido/pé de 0,30 mL/g. Amostras de composi¢do de cimento de
fosfato de calcio acrescidas de 100% de a-fosfato tricalcico acrescido de solugdo a 2,5 % em mol
de Na,HPO,, isenta de lignossulfonato de sédio, com uma relagdo liquido/p6 de 0,32 mL/g, para
controle e comparacgéo dos resultados dos ensaios. Elas foram conformadas e colocadas em 100%
de umidade por 24 horas, sendo entéio preparadas conforme descrito no item 3.7. Os resultados

obtidos sdo apresentados na forma de curvas de supressdo de coldnias e apresentados na Figura
4.48.
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Figura 4.48. Curvas de supresséo de coldnias no teste de citotoxicidade. Cimento de fosfato
de calcio acrescidas de lignossulfonato de sédio.

O potencial citotoxico ICsy(%), unidade de bioatividade, € a concentragio do extrato do
material analisado que inibe a formag8o de coldnias na metade da populagdo celular. O controle
negativo, quando testado, ndo deve produzir resposta citotdxica, como pode ser observado para a
alumina (IC50>100%), e o controle positivo deve levar a uma resposta citotoxica positiva, como é
o caso da solugdo de fenol que apresentou ICsq= 18%. A composi¢io de cimento de fosfato de
calcio isento de lignossulfonato apresentou um valor de ICso(%)= 30 %, para o cimento mantido
a 100% de umidade relativa. A composi¢do de cimento acrescidas de lignossulfonato ¢ também
mantida a 100% de umidade relativa por 24 horas apresentou um valor de ICsq= 42%. A presenga
do lignossulfonato permitiu uma resposta citotoxica menos acentuada do que a composi¢io de
cimento de fosfato de célcio isento de lignossulfonato. Como visto anteriormente (vide 4.1.3.), a
resposta citotoxica estd diretamente relacionada ao pH do cimento em 4gua. No caso da
composi¢do acrescida de lignossulfonato, o pH da composiggo foi de 6,3 apos a imersdo em agua

destilada, o que condiz com os resultados obtidos anteriormente (vide 4.1.3.). Apesar de o
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cimento acrescido de lignossulfonato ser citotdxico, assim como as composigdes de cimento
avaliadas anteriormente, esta resposta menos acentuada de citotoxicidade ja para a composigéo
mantida a 100% de umidade relativa por 24 horas permite supor que sua reagéo biologica, apos
implantagio, devera ser similar ou melhor do que a do cimento de fosfato de célcio isento de

lignossulfonato.

Através do o-TCP obtido anteriormente, e utilizando-se uma solugfio 2,5% mol de
Na,HPO, ¢ 0,3% lignossulfonato de sédio como liquido (relagdo liquido/p6=0,30), foram
adicionadas fibras de carbono, polipropileno e nailon selecionadas anteriormente (item 4.2). As
fibras utilizadas foram cortadas nos comprimentos: 4 mm para fibras de carbono; 6 mm para
fibras de nailon ¢ 10 mm para fibras de polipropileno. As fibras foram adicionadas ao cimento de
fosfato de célcio em fragdes volumétricas de 0; 1 e 2%. Os corpos de provas conformados foram
imersos em SBF, a 36,5°C, por 24 horas e 7 dias, sendo caracterizados quanto ao tempo de pega,
resisténcia a compressdo e compressdo diametral, densidade e porosidade aparente e
microestrutura. Os resultados obtidos para as composi¢des de cimento isentas de lignossulfonato
e adicionadas de fibras obtidas anteriormente (item 4.3) sdo apresentados para efeito de
comparagdo de resultados. O tempo de pega dos cimentos ndo se alterou significativamente,
ficando em valores similares ao do cimento de fosfato de calcio isento de fibras (=18 minutos e
te> 60 minutos). A variagdo da resisténcia & compressdo com a adi¢do das fibras, apos imersdo da

composicéo por 24 horas em SBF, ¢ apresentada na Figura 4.49.

132



¥ ——Catao A)
] - Polipopilero
o] U Néilon

20 (VPa)

e
(34
Bromrbsoohumondumndumods

Reddérdaa Corpresso (VPa)
=)

Resgdérdaa

Py

o
P
(=

%ceHbra % Ftra

Figura 4.49. Resisténcia a compressdo das composigoes acrescidas de fibras (A)
adicionadas de lignossulfonato e (B) sem adig&o de lignossulfonato de sodio, apds 24 horas de
imersdo em SBF.

A adic@o de lignossulfonato de so6dio a composi¢do de cimento ndo melhorou a resisténcia
mecénica a compressdo, havendo na verdade uma redugéo dela apos 24 horas de imersdo em
solugdo de SBF, quando comparada & composi¢do isenta de fibras ¢ de lignossulfonato. Este
menor valor de resisténcia mecénica pode estar relacionado a menor reatividade da composigio
acrescidas de lignossulfonato, uma vez que este poderia estar atuando como uma barreira ao
liquido de reag@o. De qualquer maneira, a adi¢do de lignossulfonato permitiu a manutencéo dos
valores de resisténcia a compressio para as composicdes acrescidas de fibras, o que ndo ocorreu
para a composi¢@o isenta de lignossulfonato e acrescidas de fibras de polipropileno e nailon,
apresentando uma diminui¢do de valores de resisténcia mecénica. Tal fato pode estar ligado a
redugdo da porosidade do cimento atraves da redugdo de viscosidade proporcionada pela adigéo
do lignossulfonato, impedindo o ancoramento de bolhas junto das fibras durante o processo de
conformagdo. No caso das fibras de carbono, a adi¢do de lignossulfonato reduziu o efeito do
aumento da resisténcia & compressdo produzido por elas na composi¢do isenta de defloculante,
fato que deve estar ligado :ﬁ menor reatividade da composig@o acrescidas de lignossulfonato, e
que, portanto, deve diminuir a precipitagio de hidroxiapatita (CDHA) na superficie das fibras,

diminuindo o acoplamento das fibras, impedindo o aumento de resisténcia mecénica.
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Figura 4.50. Resisténcia & compressdo das composicdes acrescidas de fibras (A)
adicionadas de lignossulfonato e (B) sem adigdo de lignossulfonato de sodio, apos 7 dias de
imersio em SBF.

Apos 7 dias de imersdo em SBF (Figura 4.50), as composigdes com lignossulfonato e
isentas de fibras apresentaram valores de resisténcia & compressdo similares, o que reforga a tese
de que o material com lignossulfonato reage mais lentamente do que o material isento de
lignossulfonato. Mesmo para as composigdes acrescidas de fibras os valores de resisténcia
mecénica a compressdo obtidos foram similares, estando eles nas mesmas faixas de desvio
padréo, excegdo feita para as composigdes acrescidas de fibras de polipropileno, que tiveram um
aumento progressivo de resisténcia a compressio com o aumento da quantidade de fibras,
demonstrando que o lignossulfonato atua favoravelmente ao acoplamento destas fibras, apods 7

dias de imersdo em SBF.
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composi¢Oes isentas de defloculante e imersas em SBF por 24 horas (Figura 4.51), mantiveram o
mesmo tipo comportamento, com aumento de resisténcia a tragiio somente para as composigdes
com fibras de carbono, valor apenas superior para a composigdo com lignossulfonato e 2% de

fibras, o que talvez possa ser explicado pela menor viscosidade da composi¢io acrescidas de
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Figura 4.51. Resisténcia a tragdo das composigdes acrescidas de fibras (A) adicionadas de
lignossulfonato e (B) sem adig&o de lignossulfonato de sédio, apos 24 horas de imersdo em SBF.

Os valores de resisténcia a tragdo, tanto das composi¢cdes com lignossulfonato quanto as
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Figura 4.52. Resisténcia a tragdo das composic¢des acrescidas de fibras sem lignossulfonato
(A) e adicionadas de lignossulfonato de sédio (B), apos 7 dias de imers&o em SBF.
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A resisténcia a tragdo das composi¢des acrescidas de lignossulfonato e fibras, imersas em
SBF por 7 dias (Figura 4.52), apresentou também comportamento similar ao das composic¢des
isentas de lignossulfonato, com exce¢do para as composi¢des acrescidas de 2% de fibras de
carbono ¢ 2% de polipropileno, que apresentaram valores superiores, demonstrando um melhor
acoplamento dessas fibras com a presenca de lignossulfonato. O aumento de resisténcia a tracéo
para a composicdo com 2% de fibras de carbono seguiu o comportamento detectado
anteriormente para a composi¢do imersa por 24 horas em SBF. J4 o aumento da resisténcia
mecénica para a composi¢do com lignossulfonato e 2% de fibras de polipropileno acompanhou o
comportamento também detectado anteriormente para os valores de resisténcia a compressio, em
que ocorre um aumento da resisténcia mecanica somente apos o periodo de 7 dias de imersio,
denotando uma menor reatividade da composigio com lignossulfonato e a obtencdo de um

melhor acoplamento das fibras de polipropileno por meio do uso deste defloculante.
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Figura 4.53. Porosidade aparente das composigdes acrescidas de fibras (A) adicionadas de
lignossulfonato e (B) sem adig&o de lignossulfonato de sédio, apos 24 horas de imersdo em SBF.

A adi¢fo de lignossulfonato de sédio ndo permitiu uma reducio da porosidade aparente das
composi¢des de cimento, imersas em SBF por 24 horas (Figura 4.53), como seria de se esperar,
em fungdo da diminui¢do da quantidade de liquido utilizado e da diminuigdo da viscosidade da
composi¢do, mantendo-se em valores entre 22 e 30% aproximadamente de porosidade. Obteve-se

0 mesmo comportamento das composigdes isentas de lignossulfonato e acrescidas de fibras:
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aumento da porosidade em funcdo da adigio de fibras, comportamento este ja discutido

anteriormente (vide item 4.3).
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Figura 4.54. Porosidade aparente das composigdes acrescidas de fibras (A) acrescidas de
lignossulfonato € (B) sem adigdo de lignossulfonato de sodio, apds 7 dias de imersdo em SBF.

As composi¢des de cimento acrescidas de lignossulfonato de sodio e adigdes de fibras
imersas em SBF por 7 dias (Figura 4.54), contrariamente as composigdes imersas apenas por 24
horas, apresentaram uma redugfo da porosidade aparente quando comparadas com a composicio
isenta de lignossulfonato. A redugéio da porosidade aparente, apos imersdo por 7 dias em SBF, ja
for explicada anteriormente como consequéncia de um possivel processo de
solubilizagio/precipitacdo da hidroxiapatita, resultante da reagio de pega do a-TCP, o que pode
ser indicativo de que a reagdo somente se completa apos este periodo. Outro fator que pode estar
promovendo a redugdo da porosidade aparente € a precipitagio de fosfato de calcio proveniente
da solugdo SBF, com a conseqilente redugdo da porosidade aparente (Otsuka et al., 1994;
Hamanishi et al., 1990). Entretanto, parece que a presen¢a do lignossulfonato favorece este

Processo.
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Figura 4.55. Difratogramas de raios X das composi¢des de cimentos (a) isento de
lignossulfonato e imerso por 7 dias em SBF a 36,5°C; (b) adicionado de lignossulfonato de sédio
e mantido a 100% de umidade relativa por 24 horas e (c) adicionado de lignossulfonato de sddio
e mantido por 7 dias em SBF a 36,5°C. (a)a-TCP; (B)B-TCP; (A) hidroxiapatita.

A Figura 4.55 apresenta os difratogramas de raios X das composicdes de cimento de fosfato
de calcio isento e adicionado de lignossulfonato de sédio apés diversos periodos e condi¢des de
reagdo. E possivel notar que a presenca de lignossulfonato parece retardar a reagdo de pega do
cimento, que se faz através da reagfo: a-Cas(PO,), + H,O > Cayg(HPO4)(PO4)sOH . A presenca
de picos de difragdo correspondentes a fase a-TCP (28 = 30,7°) e a auséncia do pico de difragio
correspondente a 26 = 39,8° da fase hidroxiapatita para as composigdes com lignossulfonato ¢
indicativo desta menor reatividade da composigio. A diminui¢do da reatividade da composi¢io

de cimento acrescidas de lignossulfonato pode ser explicada pela adsorcdo do lignossulfonato
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junto a superficie das particulas do pd do cimento, formando uma barreira ao liquido de

hidratacdo e reduzindo a velocidade da reago.

As Figuras 4.56 a 4.58 mostram as superficies de fratura das composi¢des de cimento
acrescidas de fibras e adicionadas de lignossulfonato de sddio. O mesmo tipo de microestrutura
da matriz foi obtido para as composicdes isentas de lignossulfonato (item 4.3). Também se
obteve a precipitagfo de hidroxiapatita (CDHA) na superficie das fibras, da mesma forma que nas
composi¢des isentas de lignossulfonato. A observagdo ao microscopio eletrdnico ndo permitiu
determinar um melhor ou pior acoplamento das fibras & matriz. Entretanto, para as composi¢des
com fibras de polipropileno e nailon foram observados varios locais de arrancamento de fibra
com frincas em seu interior. Isso sugere que as trincam sofreram deflexdo durante a sua
propagacgdo, o que pode indicar uma melhoria da tenacidade das composigdes acrescidas de
lignossulfonato. Entretanto, em virtude de os resultados obtidos anteriormente de resisténcia
mecénica serem semelhantes aos obtidos com as composi¢Bes isentas de lignossulfonato, nio

foram feitos estudos mais aprofundados.

Figura 4.56. Fotomicrografia eletrénica de varredura de composi¢des de cimento
adicionadas de lignossulfonato de sodio e acrescidas de 2% em volume de fibras: A) fibra de
carbono e B) zona de arrancamento da fibra.
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Figura 4.57. Fotomicrografia eletronica de varredura de composi¢des de cimento
adicionadas de lignossulfonato de sodio e acrescidas de 2% em volume de fibras: A) fibra de
polipropileno e B) zona de arrancamento da fibra.

Figura 4.58. Fotomicrografia eletrdnica de varredura de composigdes de cimento
adicionadas de lignossulfonato de sodio e acrescidas de 2% em volume de fibras: A) fibra de
nailon e B) zona de arrancamento da fibra.

A adigdo de lignossulfonato de sédio a composi¢io de cimento de fosfato de calcio
acrescidas de fibras ndo provocou uma forte melhoria das propriedades do cimento, mais
fortemente observado para as composi¢des com 2% de carbono e polipropileno e imersas por 7
dias em SBF, mesmo periodo em que ocorre a redugfio da porosidade do material, caracteristica

esta atribuida a um processo de solubilizacdo/precipitacdo de CDHA (produto da reagdo de
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hidratagdo do a-TCP) ou de precipitacdo de fosfatos de célcio proveniente da solugdo SBF,
favorecido pela presenga do lignossulfonato de sodio. Entretanto, a principal caracteristica
favorecida pelo lignossulfonato de sédio foi o aumento do pH da composi¢do de cimento, que se
encontra em valores relativamente baixos para as composi¢des mantidas a 100% de umidade
relativa e proximos ao descrito em literatura como o limite para considerar o material citotoxico
em meio bioldgico (pH=6,5 a 8,5) (Driessens et al., 1994). Sendo assim, o lignossulfonato
poderia ser utilizado como modificador do pH de cimentos de fosfato de célcio com base no a-
TCP, aumentando o tempo necessdrio para que o cimento atinja valores de pH reduzidos,
principalmente nos estdgios iniciais de implantagio do material, em que, além da resposta
inflamatéria devido ao pH do material, existe ainda resposta inflamatéria devido ao processo

cirurgico, fazendo com que se associem esses fatores.

4.4.2 Recobrimento Biomimético das Fibras

A hidroxiapatita presente no tecido osseo vivo se diferencia da obtida por métodos
sintéticos por sua menor cristalinidade e a presenca de substituicdes i6nicas em sua estrutura,
considerando-se que estas particularidades desempenham papel importante em seu

comportamento biologico (LeGeros, 1991).

Abe e colaboradores (Abe et al., 1990) desenvolveram um procedimento que permite
recobrir praticamente qualquer substrato com uma camada uniforme de hidroxiapatita com até 15
um de espessura. O procedimento foi originalmente empregado sobre Ti e ligas de Ti (Ti-6Al-
4V), aco inoxidavel SUS 316, Pt e Cu, além de Al,Os, ZrO,, vidro de silica, polimetacrilato de
metila, polietileno, sendo posteriormente aplicado com é&xito em polietileno tereftalato,
polietersulfona, poliammida 6, politetrafluoroetileno e hidrogel de polidlcoolvinilico (Tanahashi
et al., 1994). No caso de metais, sabe-se que a morfologia dos precipitados estd diretamente
vinculada ao tipo de metal e as caracteristicas de superficie (Leitdo et al., 1997), sendo que a
unica limitagdo aparente refere-se a natureza do substrato, que deve ser estavel no meio utilizado
e ndo liberar substincias inibidoras da nucleacdo da hidroxiapatita (Tanahashi et al., 1994;

Tanahashi et al., 1996; Leitdo et al., 1995; Kokubo, 1997).
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O método de Abe e colaboradores (Abe et al., 1990) consiste em colocar o substrato a ser
recoberto em uma solugdo sintética (SBF) de composicdo idnica semelhante & do plasma
sangiiineo. Conjuntamente com o substrato, coloca-se uma placa de vidro G (vidro bioativo)
distante cerca de 0,5 mm do substrato. Depois de mantido o sistema durante 7 dias a 36,5°C,
forma-se sobre o substrato uma camada continua e homogénea composta por cristalitos de
hidroxiapatita biologica muito finos e de aparéncia fibrosa, alongados na dire¢fo do eixo ¢ e com
espessura de 1 um. Através da reimersfio durante 7 dias em uma solugiio 1,5 vez mais
concentrada do que a primeira, obtém-se um aumento da espessura da camada de até 15 um de
espessura. A caracterizagdo da camada demonstrou que se tratava de hidroxiapatita substituida
por ions CO™, de baixa cristalinidade, muito semelhante 3 hidroxiapatita biologica presente no

tecido Osseo natural. Abe e colaboradores propuseram o seguinte mecanismo de recobrimento:

e ions silicato presentes no vidro G dissolvem-se € se adsorvem sobre o substrato;
» ocorre a nucleagdo de hidroxiapatita sobre os ions silicato adsorvidos;

* 0s nicleos de hidroxiapatita crescem as custas do SBF supersaturado com relagio a

hidroxiapatita, produzindo o recobrimento do substrato (1 um de espessura);

e a espessura da camada aumenta (até 15 pum) as custas do SBF 1,5 vez mais concentrado.

Este mecanismo parece estar em acordo com os estudos a respeito da formagio de
hidroxiapatita sobre silica gel no qual se atribui papel fundamental dos grupos silanol (SiOH),
presentes na superficie do material, na formag&o da hidroxiapatita (Vossen et al., 1978; Li et al.,
1993).

Valores publicados a respeito da adesividade do recobrimento de hidroxiapatita sobre
diferentes substratos poliméricos encontram-se na faixa de 4,40 a 0,63 MPa, sem nenhum
tratamento anterior de superficie (Tanahashi et al., 1994), e na faixa entre 9,77 ¢ 2,14 MPa,
quando estes polimeros sofreram tratamento superficial com plasma em atmosfera de oxigénio
(Kokubo, 1997).
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Rigo e colaboradores (Rigo et al., 1998) substituiram a etapa do tratamento em presenga do
vidro G no procedimento de Abe e colaboradores (Abe et al., 1990) por imersdo em solugdo de
silicato de sdédio de pH fisiologico (100 ppm de Si). Apds tratamento com silicato de sodio,
discos de Ti6AI4V foram imersos em 1,5 SBF, constatando-se a formagfo de uma camada de

hidroxiapatita carbonatada similar a reportada por Abe e colaboradores (Abe et al., 1990).

Tendo em vista a possibilidade de obtencgéio de camada de hidroxiapatita carbonatada sobre
a superficie dos mais diversos materiais, € que esta camada possui adesdo quimica & superficie,
utilizou-se o procedimento desenvolvido por Rigo e colaboradores (Rigo et al., 1998) para a
obtengdo de camada de hidroxiapatita sobre as fibras utilizadas como reforgo para cimento de
fosfato de calcio. O objetivo principal da obtencfo de camada de hidroxiapatita € a modificagio

superficial das fibras de modo a obter-se um melhor acoplamento fibra/matriz.

As solugdes empregadas foram 1 SBF, 1,5 SBF e solugfo de silicato (SS), com

concentragdes 16nicas mostradas na Tabela 4.9.

Tabela 4.9. Concentragdes i0nicas das solugdes empregadas (mMol/mL)

Na" 142,0 213,0 2,0
K 5,0 75 -
Ca™ 2,5 3,8 -
Mg™ 1,5 23 -
SiOs™ - - 3.6
HCO5™ 42 6,3 -
cr 148,0 2230 1,0
HPO,” 1,0 1,5
o 0,5 0,75




As solugles foram preparadas pela dissolugio de NaCl, KCI, K,HPOs,, CaClL.2H,0,
MgCh.6H,0, NaHCOs, NaSOs e (NayO)o25.810, todos de pureza analitica (P.A.), em agua
destilada e deionizada. O pH das solugdes foram ajustados para 7,25 com HCI 0,1 Mol/mL e tris-
hidrometilaminometano 0,05 Mol/mL. As solugdes foram mantidas em frascos de vidro, sendo

observado o ndo-aparecimento de precipitados ou turvamento das solucdes.

Amostras de 1 g de fibras de carbono, polipropileno e nailon foram inicialmente colocadas
em frascos de polipropileno acrescidas de 20 mL de solugdo de silicato (SS). Ficaram, entio,
incubadas por 7 dias a 36,5°C. Apds o tempo de incubagio, as fibras foram lavadas 3 vezes com
agua destilada e deionizada e secadas ao ar. As amostras foram colocadas novamente em frascos
de polipropileno acrescidas de 20 mL de solucdo 1 SBF, por 7 dias, a 36,5°C. Apbs, a solugido 1
SBF foi substituida pela solugdo 1,5 SBF, e mantida a incubagiio por 7 dias a 36,5°C. Finalmente
as amostras das fibras foram lavadas 3 vezes com 4gua destilada e deionizada, e colocadas para
secar ao ar ambiente. As microscopias eletrénicas de varredura das fibras tratadas pelo método

biomimético sdo apresentadas na Figura 4.59.

10 1om

Figura 4.59. Fotomicrografia eletrnica de varredura das fibras apés recobrimento
biomimético. A) carbono; B) polipropileno; C) nailon.
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Como pode ser observado pelas micrografias eletronicas de varredura da Figura 4.59, todas
as fibras apresentaram recobrimento por camada que se supde serem de hidroxiapatita, como as
obtidas por Abe e colaboradores, e por Rigo e colaboradores, em fun¢go da similaridade de sua
morfologia (Rigo et al, 1998; Abe et al, 1990). No entanto, a obtencdo de camada de
hidroxiapatita foi mais pronunciada nas fibras de carbono do que nas demais, uma vez que
praticamente todas elas apresentaram uma camada depositada, o que ocorreu de forma menos
acentuada para as fibras de nailon e esparsamente para as fibras de polipropileno. Sendo assim, a
deposicdo de camada de hidroxiapatita foi mais acentuada no seguinte sentido:
Carbono>>Nailon>.Polipropileno. Tal efeito parece estar ligado, como no caso de metais (Leitdo

et al., 1997), as caracteristicas de superficie das fibras.

Apesar de a camada obtida de hidroxiapatita para as fibras de carbono e nailon, as tinicas
que apresentaram quantidades apreciaveis de fibras recobertas, ser relativamente espessa (cerca
de 1 a 2 um), estas nfo apresentaram adesividade as fibras, como pode ser observado nas
microscopias da Figura 4.59, que apresentam diversas se¢des onde podem ser observadas areas
da camada de hidroxiapatita, que parecem ter se soltado da superficie das fibras. Na superficie da
fibra de nailon, observa-se até mesmo um espagamento entre a camada de hidroxiapatita ¢ a fibra,
denotando a fraca ligagfo superficial, o que contraria os dados de literatura que até mesmo
fornecem os valores de adesividade deste tipo de camada de hidroxiapatita (Tanahashi et al.,
1994; Kokubo, 1997).

Sendo assim, descartou-se a utilizagdo do método biomimético como método para a
modificac¢io interfacial fibra/cimento, uma vez que ndo sepode prever um melhor acoplamento
das fibras a matriz de cimento, devido as caracteristicas do recobrimento obtido: reduzida

adesividade da camada formada ou quantidade reduzida de fibras recobertas.

4.4.3 Adicao de Sulfato de Calcio

Sulfato de célcio hemiidratado (CaSQ,.1/2H,0) foi adicionado a composigéo de cimento de
fosfato de calcio objetivando-se: 1)obtengdo de composi¢des com tempo de pega inicial e final

mais reduzidos, uma vez que as composi¢des utilizadas até o momento ndo apresentaram valores
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adequados para uso clinico; 2)aumento da resisténcia mecinica da matriz de cimento e
3)melhoria dos valores de pH das composi¢des que se encontram em valores ligeiramente acidos

para aplicacdes clinicas.

A utilizago de sulfato de calcio como material de implante vem ocorrendo desde 1892,
quando Dressman utilizou gesso para o preenchimento de uma cavidade 6ssea (Dressman, 1892).
Diversos outros autores t€m utilizado e comprovado a efic4cia na utilizago do sulfato de calcio
para o preenchimeno de cavidades 6sseas (Koffmann, 1925; Petrova, 1928), em especial em
cavidades 6sseas provocadas por cirurgias reparadoras de osteomielite, principalmente quando
este material ¢ utilizado em associagdo com antibi6ticos, notadamente a gentamicina (Kovacevic,
1953; McKey, 1980; Cano et al., 1999). Também Takagi e colaboradores (Takagi et al., 1996)
estudaram as propriedades de compésitos de cimento de fosfato de calcio com adigiio de sulfato
de calcio diidratado, objetivando a sua absorgdo e formagdo de cavidades que permitissem uma
maior osteointegra¢do do material. Sendo assim, o uso de sulfato de calcio adicionado a
composi¢do de cimento de fosfato de célcio ndo deve provocar nenhuma resposta deletéria

quando em aplicagdes biologicas.

Um dos objetivos da adigio de sulfato de calcio 4 composigio de cimento foi o aumento da
resisténcia mecanica, uma vez que o sulfato de calcio hemiidratado (CSH) é conhecido como
contribuinte do aumento da resisténcia mecanica de cimento de fosfato de calcio através da
promog&o do desenvolvimento de uma microestrutura de grios finos para cimentos de fosfato de
calcio baseados no sistema B-TCP (Ohura et al, 1996; Mirtchi et al., 1989). Bohner e
colaboradores (Bohner et al., 1996) mostraram que os cristais de sulfato de calcio atuam como
nucleadores para o fosfato de calcio diidratado (DCPD; CaHPO,.2H,0), que é o produto da
reagdo de pega deste sistema de cimento. Singh (Singh, 2000) também observou aumento da
resisténcia a compressdo e diminui¢do do tempo de pega de composi¢des de cimento Portland
acrescidas de gesso (sulfato de célcio diidratado). Efeito semelhante ¢ esperado para o cimento de

a-TCP, através da nucleagio dos cristais de CDHA, produto da reagio de pega.

Preparou-se composigdo de cimento de fosfato de calcio acrescidas de a-fosfato tricalcico e

sulfato de calcio hemiidratado nas proporgdes de 0, 5, 10 e 15%. O liquido utilizado foi uma
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solugo a 2,5 % em mol de Na,HPO,. A pasta obtida das diversas composi¢es foi conformada e
mantida por 24 horas, a 100% de umidade relativa, sendo posteriormente colocada em solugéo
SBF, a 36,5°C, por 24 horas e 7 dias. Os materiais obtidos foram caracterizados quanto ao tempo
de pega, porosidade aparente, pH e resisténcia mecanica. A Tabela 4.10. apresenta os parametros

iniciais obtidos na preparagfo das composi¢des acrescidas de sulfato de calcio.

Tabela 4.10. Avaliacdo do uso de sulfato de célcio nas caracteristicas do cimento de fosfato
de calcio.

- % Sulfato de | Liquido/Sélido | Pega Inicial| Pega Final|, pH
~ Calcio (mL/g) | (min) (min) | (24 h-7 Dias)
Isento 0,32 18 > 60 6,45 6,78
5% 0,34 7 22 7.25-693
10% 0,36 9 27 7,18-6,75
15% 0,38 9 35 7,02 6,75

Como pode ser observado, a utilizagdo de sulfato de calcio, ja para a menor concentragdo
utilizada (5%), permitiu um melhor controle do tempo de pega inicial e final da composicdo de
cimento, sendo tais caracteristicas de pega apropriadas para um cimento destinado a aplicagdes
clinicas (Driessens et al., 1997). Os valores sugeridos por Driessens et al., 1997, para cimento de
fixagdo de endopréteses sdo de tempo de pega inicial de ndo menos que 5 minutos e tempo de
pega final de ndo menos de 15 a 20 minutos. Sendo assim, a utilizagiio de sulfato de calcio

possibilitou a fixagdo desses pardmetros em valores mais adequados para a utilizagdo clinica.

Além da adequagio dos tempos de pega inicial e final do cimento de fosfato de célcio, a
utilizagdo de sulfato de célcio permitiu um aumento do pH da composicdo acrescidas de somente
o o-TCP, que se encontra em valores proximos ao limite reportado por Driessens (Driessens et
al., 1994) como o limite para considerar o material citotéxico em meio biolégico (pH=6,5 a 8,5).
O aumento e ajuste do valor de pH das composigdes com sulfato de calcio deve-se aos valores
mais elevados de pH do sulfato de calcio em 4agua (8,5), permitindo uma reducdo do pH da

composi¢io.
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Apesar das vantagens que as composigdes com sulfato de calcio apresentaram em relagiio
aos tempos de pega inicial e final € ao pH da composigio, a adi¢do de sulfato de calcio requereu
um aumento da quantidade de liquido utilizado, proprocional a quantidade de sulfato de calcio na
composic¢do. Este aumento da quantidade de agua necessaria para a obtencfio de um material de
consisténcia que permita a sua manipulagdo pode ser deletérea nas propriedades mecanicas do
cimento. A Figura 4.60 apresenta os valores de resisténcia 4 compressdo das composigdes

acrescidas de sulfato de célcio.

—u-— 24 Hs SBF
---o---- 7 Dias SBF

[
o
M TN
|
i

Resisténcia a Compresséo (MPa)
— N [N
(4,1 o (4]
1 i PSS AR
H /-
/ H
—

e
o
P Y

(3
PR RN

0 T T T T
0 5 10 15

% de Sulfato de Calcio

Figura 4.60. Resisténcia a compressdo das composi¢des de cimento de fosfato de célcio
com sulfato de calcio.

A adi¢do de sulfato de célcio mostrou-se deletéria para a resisténcia 4 compressio do
cimento de fosfato de calcio. A redugéo de resisténcia 4 compressdo, apés 24 horas de imersio
em SBF a 36,5°C, diminui de forma linear com a concentragio de sulfato de calcio:

Y =22,99 - 0,84*X

com fator de correlagdio R” de 0,994, onde Y € a resisténcia mecanica da composicio € X o
percentual de sulfato de cdlcio na composi¢do. Da mesma forma, a resisténcia & compressio das
composigdes apos 7 dias de imersdo em SBF, a 36,5°C, também reduz-se de forma linear com a

concentracdo de sulfato de calcio:
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Y =21,95-0,99*X
com um fator de correlagio R? de 0, 970. O desvio da linearidade da composi¢do imersa em
SBF por 7 dias, assim como os menores valores de resisténcia a compressdo obtidos com relagiio
a composi¢do imersa por 24 horas, deve-se provavelmente a solubiliza¢io do sulfato de calcio

neste meio.

Desta forma, € possivel a previsdo de resisténcia a compressdo do composito cimento-
sulfato de calcio para a faixa de concentragdes utilizadas. A redugfo da resisténcia 4 compressio
das composi¢Oes com sulfato de calcio pode ser explicada pela regra das misturas, uma vez que a
resisténcia mecénica do sulfato de calcio (cerca de 12 MPa em compressdo) € menor do que a

resisténcia a compressdo do cimento de fosfato de calcio obtido (23 MPa).

O mesmo comportamento de redug@io da resisténcia & compressdo ¢ observado para a
resisténcia a tragdo para as composicles acrescidas de sulfato de calcio, como observado na

Figura 4.61.
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Figura 4.61. Resisténcia a tragio das composi¢des de cimento de fosfato de calcio
acrescidas de sulfato de calcio.

A redugfo da resisténcia a tragio para as composi¢des com sulfato de calcio foi menos

acentuada para as composigdes imersas em SBF, por 7 dias, a 36,5°C, contrariando a idéia inicial
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de que a solubilizagdo do sulfato de calcio hidratado, apés imersdo em meio aquoso, deveria
também reduzir a resisténcia a tragdo do material, quando comparada as composi¢des imersas por
24 horas em SBF. Uma possivel explicagio para o aumento da resisténcia a tracdo das
composigdes imersas por 7 dias em SBF seria a transferéncia das tensdes aplicadas ao composito
cimento/sulfato de calcio, uma vez que a morfologia do sulfato de célcio hidratado ¢ de agulhas
(vide Figura 4.63-64), o que permitiria um maior consumo de energia durante o processo de
propagacéo de trincas, devido a energia para o arrancamento ou destacamento das agulhas de
sulfato de calcio hidratado da matriz de cimento, atuando de forma similar & presenga de fibras
descontinuas em compdsitos fibra/cimento. Evidentemente, esse processo deve ocorrer mais
eficazmente quanto maior for a adesdio das agulhas de sulfato de célcio a matriz de cimento, o
que — supde-se - deve ocorrer de forma mais acentuada apés periodos mais longos de tempo,
atraves do processo de solubilizagdo/precipitacio da fase hidroxiapatita (CDHA) como discutido

em itens anteriores.

Na Figura 4.62, ¢ apresentada a porosidade aparente das composi¢des acrescidas de sulfato
de calcio apds 24 horas e 7 dias de imersio em SBF. Observa-se que a porosidade aparente
diminui com o aumento da concentragio de sulfato de calcio. A diminuigdo da porosidade das
composi¢des pode estar relacionada ao processo de hidrataco do sulfato de calcio hemiidratado,
que se da com a redugdo da densidade do material, de 2,5 g/cm3 para 2,32 g/cms, ocorrendo assim
uma expansao do material de 0,1 a 0,2%. Tal expanso pode estar contribuindo para a reducdo da
porosidade do material. O aumento observado da porosidade aparente ap6s 7 dias de imersio em
SBF, quando comparada com a composi¢do imersa por 24 horas, deve estar relacionado a
solubilizagio do sulfato de célcio. Este aumento pode ser vantajoso, atuando de forma a acelerar
0 processo de osteocondugdo do enxerto Osseo, através da formagio de buracos que facilitariam o

crescimento de tecidos vascularizados.
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Porosidade Aparente (%)

Figura 4.62. Porosidade aparente das composi¢Bes de cimento de fosfato de calcio com

sulfato de calcio.
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Superficie das amostras.

As micrografias da superficie das amostras de cimento de fosfato de calcio (Figura 4.63)
mostram o aumento da quantidade de agulhas de sulfato de calcio diidratado, com o aumento da
quantidade de sulfato de calcio hemiidratado adicionado, o que seria de se esperar. Observa-se,

também, a deposicdo de hidroxiapatita no formato de globulos, como também foi observado

letrﬁnica de Varredura da superficie das
cimento de fosfato de calcio acrescidas de sulfato de calcio: A)5% de sulfato de calcio; B)10% de
sulfato de calcio e ¢)15% de sulfato de calcio, apoés 7 dias de imersdo em SBF a 36,5°C.
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anteriormente para a composi¢do isenta de sulfato de calcio (vide Figura 4.23), presumidamente

oriunda da solugdo SBF, sendo esta presenga indicativa de biocompatibilidade do material.

As micrografias da superficie de fratura das composi¢des (Figura 4.64) também apresentam
um aumento da quantidade de agulhas de sulfato de calcio diidratado, com o aumento da
quantidade de sulfato de calcio hemiidratado adicionado. A microestrutura da matriz de cimento
ndo apresentou alteragdo microestrutural, como seria de se esperar, uma vez que o trabalho de
Mirtchi e colaboradores (Mirtchi et al., 1989) mostrou que a presenca de sulfato de célcio
favorece a precipitagdo de fosfato de calcio diidratado (DCPD) no mesmo habito cristalino
(agulhas) em composi¢des de cimento baseado no B-TCP, aumentando a resisténcia mecAnica das
composi¢cdes. O mesmo seria esperado para o cimento de a-TCP, com a precipitacdo da
hidroxiapatita no formato de agulhas, o que favoreceria a resisténcia mecanica das composicdes

de cimento e o melhor acoplamento das fibras adicionadas 4 composi¢do, o que ndo ocorreu.

As microandlises qualitativas das agulhas formadas e da matriz s3o apresentadas na Figura
4.65, confirmando que se trata de agulhas de sulfato de célcio hidratado, uma vez que sdo
observados picos correspondentes ao enxofre ¢ a auséncia de picos correspondentes ao fosforo
nesta regido. Ja para a regifio da matriz sdo observados os picos de calcio e fosforo e a auséncia

de picos de enxofre.

Figura 4.64. Fotomicrografia eletronica de varredura das composi¢des de cimento de
fosfato de calcio acrescidas de sulfato de calcio: A)5% de sulfato de calcio; B)10% de sulfato de
célcio e ¢)15% de sulfato de célcio, apés 7 dias de imersdo em SBF a 36,5°C. Superficie de
fratura.



Figura 4.65. Analise qualitativa de elementos por espectroscopia de raios X. A) matriz de
cimento e B) agulhas.

Além de o observado através da analise qualitativa de elementos por espectroscopia de
raios X (EDX modelo Isis, Oxford — Inglaterra, acoplado a microscopio eletronico de varredura
XL30 FEG Philips) mostrar a presenca apenas de Ca e S nas agulhas observadas por microscopia
eletrdnica, também o difratograma de raios X das amostras acrescidas de 5, 10 e 15% de sulfato
de calcio imersas em SBF por 7 dias (Figura 4.66) apresenta apenas picos de difracio das fases
anteriormente observadas para o cimento de fosfato de calcio isento de sulfato de calcio mais a
presenca da fase sulfato de célcio diidratado (gesso), nfo ocorrendo a formagfo de nenhuma outra
fase, e somente sendo notado o aumento da intensidade dos picos de difragio correspondentes &
fase sulfato de célcio diidratado (CSD), com a conseqiiente reducdo da intensidade das fases de
fosfato de calcio, com o aumento da quantidade de sulfato de calcio hemiidratado (CSH)

adicionado.
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Figura 4.66. Difratogramas de raios X das composicdes acrescidas de teores de sulfato de
calcio e imersas em SBF por 7 dias a 36,5°C. a) 5% de sulfato de calcio; b) 10%; ¢) 15%. HA:
hidroxiapatita; - TCP: B-fosfato tricalcico; a-TCP: a-fosfato tricdlcico; CSD: sulfato de célcio
diidratado.

A utilizagdo de sulfato de célcio hemiidratado na composi¢do de cimento de fosfato de
calcio permitiu o controle dos tempos de pega inicial ¢ final, atuando como um sistema de dupla
pega hidraulica, sendo a resisténcia mecénica inicial da composicio promovida pela reacio de
pega hidraulica do sulfato de calcio, e a resisténcia mecénica final conseqiiéncia da reacio de
pega hidraulica do a-fosfato tricdlcico. Além disto, a adigdo do sulfato de calcio permitiu a
obtengdo de valores de pH mais adequados para aplicagdes clinicas. Entretanto, a resisténcia
mecdnica, tanto a compressdo como a tragfo, das composicdes foi reduzida devido & menor
resisténcia mecénica do sulfato de calcio em comparagdo ao cimento utilizado, o que obrigou ao
descarte desta composi¢do para utilizagdo com adi¢des de fibras. De qualquer forma, as
propriedades obtidas para essas composi¢Oes as credenciam para uso em locais onde a

solicitagBes por carga sejam menores, em especial em odontologia e cirurgia buco-maxilo-facial,
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para o preenchimento de’cavidades dsseas € em neurocirurgias cranianas, no reparo de defeitos e

fraturas, dentre as principais potenciais utiliza¢des do material desenvolvido.

4.4.4 Adicao de Latex Acrilico

Um grande nimero de copolimeros sintéticos sdo produzidos na forma de um “latex”, uma
dispersdo finamente dividida de um plastico em 4gua, usualmente estabilizada com um
surfactante. A quantidade de sélidos usualmente na dispersdo é de 50%. Em uma determinada
temperatura, chamada de temperatura de formagéo de filme, a dispersdo desidrata formando um
polimero solido continuo. Quando combinado com cimento hidraulico, cimento Portland, esses
materiais t€m uma série de efeitos benéficos: aumentam a adesdio do cimento a todos substratos,
aumentam a resisténcia mecénica e reduzem a permeabilidade. Além disso os latex permitem a
redugdo do teor de dgua dos cimentos, em fun¢dio de sua agdo defloculante, ampliando as
propriedades mecénicas dos cimentos obtidos. Os melhores polimeros sio baseados na
copolimeriza¢do de butadieno, estireno e acrilicos, dosados na faixa de 5 a 20% do peso do

cimento.

Optou-se pelo uso deste material como método para a melhoria das propriedades do
cimento e do acoplamento das fibras a matriz de cimento, em func¢fio do aumento da adesividade
do cimento. O “latex” escolhido para uso foi um composto de éster de acido acrilico e estireno,
com teor médio de solidos de 50%, densidade 1,02 g/em®, pH de 5,50 e temperatura de formagio
de filme de 20°C. Como todos os polimeros da suspensio sio polimeros conhecidamente
biocompativeis, ndo € de se esperar nenhuma reagéo deletéria em meio fisiolégico. Além do latex
acrilico, adicionou-se defloculante poliacrilato de amdnia 4 composigdo, uma vez que a pega do
material deve ocorrer através de dois processos: 1)primeiramente pela formacfio de filme
polimérico e 2) depois pela reagdo de hidratagdo do o-TCP. Sendo assim, a adigdo de
poliacrilato de amodnia ndo deve interferir na primeira reagdo, permitindo a pega do material e
auxiliando a defloculagdo e redugfo da quantidade de liquido necessaria, com o conseqiiente

aumento da resisténcia mecanica das composi¢des de cimento.
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Preparou-se uma composi¢do de cimento de fosfato de calcio acrescidas de a-fosfato
tricalcico e adigGes de 0, 5, 10 e 15% de suspens@o de latex. O liquido utilizado foi uma solugio a
2,5 % em mol de Na,HPO,. Foi adicionado ainda 1% de poliacrilato de aménia para atuar como
redutor do teor de liquido necessario para a composicdo, uma vez que o sistema de polimeros
utilizado deve atuar para conferir as propriedades mecénicas iniciais do material, nio sendo
relevante que a presenga de poliacrilato de amonia aumente consideravelmente o tempo de pega
hidraulica (vide 4.4.1.). A pasta obtida das diversas composic¢des foi conformada e mantida por
24 horas a 100% de umidade relativa, sendo posteriormente colocada em solugio SBF, a 36,5°C,
por 24 horas e 7 dias. Os materiais obtidos foram caracterizados quanto ao tempo de pega,
porosidade aparente, pH e resisténcia mecanica. A Tabela 4.11 apresenta os parmetros iniciais

obtidos na preparagio das composicdes acrescidas de latex.

Tabela 4.11. Avaliac¢do do uso de latex acrilico nas caracteristicas do cimento de fosfato de
calcio.

% Latex | Liquido/Solido | Pega Inicial | Pega Final 1 . g
. _ (mL/gy | (min) | (min) | (24 b7 Dias)
Isento 0,32 18 > 60, 6,45 6,78
5% 0,27 36 60 7,55 6,95
10% 0,25 18 60 7,72 - 7,06
15% 0,25 18 60 7,77-7.15

A adigdo de latex acrilico mais poliacrilato de aménia reduziu consideravelmente a
quantidade de liquido necessario para a conformacio dos materiais, devendo-se observar que foi
considerada a quantidade de 4gua contida no latex acrilico para o calculo da relagdo
liquido/solido utilizada, o que provoca a melhoria das propriedades mecanicas do cimento.
Entretanto, a presen¢a do latex acrilico nfio melhorou os tempos de pega inicial e final da
composigdo de cimento; ao contrario, para a composigdo com 5% de latex acrilico houve um
aumento do tempo de pega inicial, o que pode estar relacionado a uma quantidade insuficiente de
latex acrilico que permitisse a obteng@o de resisténcia mecénica em tempo adequado, uma vez
que a resisténcia mecénica inicial do cimento deve corresponder somente a resisténcia mecanica
produzida pelo filme polimérico, ja que o poliacrilato de aménia atua retardando fortemente o
tempo de pega inicial (> 24 horas, vide Tabela 4.8). A presenca de latex acrilico e o poliacrilato

de amonia favoreceu a obtengdo de um valor de pH mais adequado para a composi¢io de
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cimento, obtendo-se valores mais proximos de 7,0 para todas as composi¢des com latex acrilico e

poliacrilato de amonia.

A resisténcia a compressio das composigdes acrescidas de poliacrilato de aménia e adicdes
de latex acrilico € apresentada na Figura 4.67. Pode-se observar que a presenga do poliacrilato de
amonia e do latex acrilico aumentou fortemente a resisténcia mecanica do cimento de fosfato de
calcio. A composi¢do com 10% de adig@io de latex acrilico e imersa por 7 dias em solucdo SBF, a
36,5°C, foi a que apresentou melhores valores de resisténcia & compressdo, com um valor médio
de 47,8 MPa, praticamente o dobro (aumento de 103 %) da resisténcia mecnica do material
isento de latex e também imerso por 7 dias em SBF. A adicfio de latex acrilico ndo provocou
aumento significativo da resisténcia mecénica do cimento de fosfato de calcio quando imersa
somente por 24 horas em SBF; pelo contréario, a composi¢do acrescidas de 5% de latex diminui a
sua resisténcia mecénica para esse periodo de tempo, quando comparada com a composi¢io

isenta
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Figura 4.67. Influéncia da adi¢io de latex acrilico na resisténcia & compressdo do cimento
de fosfato de calcio.
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de latex. Para as composigGes acrescidas de latex e imersas por 7 dias em SBF, a resisténcia
mecénica do cimento aumenta significativamente quando comparadas com as composigdes
imersas por 24 horas em SBF, o que demonstra que existe um mecanismo de reforco atuando,
supostamente a rea¢@o de hidratagdo do a-fosfato tricalcico. No entanto, quando se comparam os
valores de resisténcia a compressdo das composi¢des acrescidas de 5 e 15 % de latex acrilico e
imersas por 7 dias em SBF com a composigdo isenta de latex, pode-se observar que elas ndo
apresentaram um aumento consideravel de resisténcia mecénica, 0 que nos mostra que existe uma
quantidade 6tima de adigdo de latex acrilico, que permite a melhoria das propriedades mecénicas.
A falta de latex diminui a resisténcia mecinica a 24 horas de imersio em SBF, o que deve estar
ligado também & maior quantidade de liquido necessario para a manipulagiio da composigio (vide
Tabela 4.12). O excesso de latex também diminui a resisténcia mecanica devido ao possivel
excesso de material, provavelmente devido a migraggio do latex da superficie das particulas para o
espaco entre elas, aumentando a distdncia que as separa e dificultando a reacfio hidraulica,

reduzindo assim a resisténcia mecinica.

A resisténcia a tragdio obtida através de compressio diametral das composigdes acrescidas

de poliacrilato de amoénia e adi¢Ses de latex acrilico € apresentada na Figura 4.68.
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Figura 4.68. Influéncia da adi¢8io de latex acrilico na resisténcia a tragio do cimento de
fosfato de calcio.
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Para todas as adi¢bes de latex acrilico, observa-se um aumento da resisténcia a tragdo,
quando comparadas com a resisténcia mecénica das composi¢des isentas de latex acrilico. Da
mesma forma que as composigdes isentas de latex, houve um aumento da resisténcia a tracfio das
composi¢Oes acrescidas de latex, apos imerséo por 7 dias em SBF, quando comparadas com as
composi¢Oes imersas somente por 24 horas. O maximo de resisténcia a tragdo foi novamente
obtido para a composi¢do com 10% de latex acrilico e imersa por 7 dias em SBF, do que resultou
um valor de 20,2 MPa, valor este 61,2% superior a resisténcia mecinica da composi¢do isenta de
latex e imersa por 7 dias em SBF (12,5 MPa). Novamente, observa-se que a quantidade de latex
atinge um maximo de resisténcia mecénica, o que deve estar ligado ao molhamento das particulas
pelo polimero, sendo que o seu excesso ou a falta compromete a resisténcia mecénica do

material.

A porosidade aparente das composigdes com poliacrilato de aménia e adigdes de latex
acrilico € apresentada na Figura 4.69. Pode-se observar, como seria esperado, pela redugdo da
quantidade de liquido necessario para a obtengdo de consisténcia adequada para a manipulagio
do cimento, que a adicdo de latex e poliacrilato de amoénia reduziu consideravelmente a
porosidade do cimento de fosfato de célcio, obtendo-se para todas as composi¢des valores
menores do que 10% de porosidade, reduzindo os valores de porosidade para menos da metade
dos valores das composi¢Oes isentas de latex e poliacrilato de amonia. A adigdo de maiores
quantidades de latex diminui mais ainda a porosidade do material, o que deve estar ligado ndo
somente ao melhor empacotamento das particulas do cimento, mas também a impermeabiliza¢do
dos corpos de prova. Para as composi¢Ses imersas por 7 dias em SBF e com 10 e 20% de latex,
observa-se uma redugéo da porosidade aparente do material, que pode novamente estar ligada a
um processo de solubilizag@o € reprecipitagdo da hidroxiapatita (CDHA) contida no interior do
cimento, fruto da reacdo de pega hidraulica, ou da precipitagdo de fosfatos de calcio provenientes
da solugéo SBF (Otsuka et al., 1997; Hamanishi et al., 1999).
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Figura 4.69. Influéncia da adigdo de latex acrilico na porosidade aparente do cimento de
fosfato de célcio.

As microscopias eletronicas de varredura das composi¢des que contém adigdes de latex
acrilico e poliacrilato de amoénia sio apresentados na Figura 4.70 e 4.71. Pode-se observar que a
presenga do latex acrilico e do poliacrilato de aménia modificou tanto as microestruturas de
fratura como da superficie do cimento. Na Figura 4.70, pode-se notar uma redugio do tamanho
dos cristais de CDHA, oriundos da reaggo de hidratagio do a-fosfato tricalcico, com a adigdo do
latex acrilico e poliacrilato de amoénia, o que deve estar influenciando a melhoria das
propriedades mecanicas do material, uma vez que a maior proximidade e tamanho dos cristais de

CDHA resultam em menores tamanhos de poros no interior do cimento, contribuindo assim para

0 aumento das suas propriedades mecénicas.
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Figura 4.70. Fotomicrografia eletrénica de varredura das composigdes de cimento de
fosfato de calcio que contém adi¢des de latex acrilico: A)isento de adi¢do; B)5% de adigéo;
C)10% de adigdo e D) 15% de adigdo. Apds 7 dias de imersdo em SBF, a 36,5°C. Superficie de
fratura.
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Figura 4.71. Fotomicrografia eletronica de varredura das composi¢des de cimento de
fosfato de calcio que contém adigdes de latex acrilico: A)5% de adigdo; B)10% de adigdo e C)

15% de adi¢@io. Apos 7 dias de imersdo em SBF, a 36,5°C. Superficie da amostra.
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A presenga do latex acrilico e poliacrilato de amoénia modificou mais fortemente a
microestrutura das superficies das amostras imersas em SBF por 7 dias, quando comparadas com
a superficie da amostra isenta de adi¢Oes de latex e poliacrilato (vide Figura 4.23), onde se
encontra a deposi¢do de CDHA no formato globular. A presenca de cristais no formato de placas
apareceu somente nas composi¢des com 5 e 10% de latex, deixando de ocorrer para a
composigdo acrescidas de 15% de latex, possivelmente devido & impermeabilizagdo da amostra
com teores tdo elevados de polimeros. A impermeabilizagfo parece ter ocorrido também para a
amostra com 10% de latex, s6 que de maneira menos severa, onde sdo encontrados cristais no
formato de placas, formando linhas sobre a superficie da amostra, dando idéia de que eles
cresceram a partir de frincas na sua superficie. Com o objetivo de determinar a composi¢io
quimica dos cristais na forma de placas, ja descritos, realizou-se andlise quantitativa por
espectroscopia de raios X (EDX modelo Isis, Oxford — Inglaterra, acoplado a microscépio

eletronico de varredura X130 FEG Philips), sendo os resultados apresentados na Tabela 4.12.

Tabela 4.12. Analise quantitativa de elementos. Amostra acrescidas de 10% de latex e
imersa 7 dias em SBF. Cristais na forma de placas

0 7151
Ca 16,25
P 11,88

Calculando-se a razdo Ca/P, obtém-se o valor 1,37, que ¢ condizente com a fase fosfato
octacalcico (Ca/P=1,33). A morfologia apresentada também ¢é condizente com o fosfato
octacalcico (OCP) (LeGeros, 1991). LeGeros afirma que o fosfato octacéalcico (OCP) pode ser
obtido pela hidrolise do B-fosfato tricalcico e, posteriormente, o crescimento de cristais através da
adicdo de cristais sementes. Na maioria dos processos de obtencdo do fosfato octacalcico,
ocorrem pHs acidos (entre 4 e 6), o que poderia estar acontecendo localmente no cimento de
fosfato de calcio devido ao pH do latex acrilico utilizado (5,5) ¢ a maior reatividade a-fosfato
tricalcico do que o B-fosfato tricalcico. Monma (Monma, 1989) mostrou que a hidrolise do a-

TCP ocorre produzindo diferentes compostos em fun¢io do pH de hidrolise, sendo:
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pH Basico: (10-z)Ca3(POy); + 3(2-z+n)H,0 = 3HAp + 2(1-2)HPO,* + 4(1-z)H"
pH Intermediério: 3 Caz(POy), + 7H,0 > OCP + Ca*" + 20H
pH Acido: 3Ca3(POy), + 6H,0 (ou 2 H,0)> 2DCPD(ou DCPA + Ca** + 20H

sendo HAp: hidroxiapatita ndo-estequeométrica,

o que reforga a tese de que os cristais precipitados sdo cristais de OCP. Entretanto, os
difratogramas qualitativos de raios X nfo detectaram a presenga do fosfato octacalcico (OCP),
sendo detectadas apenas as fases obtidas para cimento de fosfato de célcio isento de aditivos
(Figura 4.18), o que leva a crer que essa fase s6 surge na superficie do cimento, devido ao contato
com a solugdo SBF. Entretanto, a similaridade dos espectros de difragdo de raios X entre a fase

OCP e HA dificulta a identificacfio quando aparecem conjuntamente.

Tendo em vista os excelentes resultados obtidos na melhoria das propriedades mecénicas,
tanto a trag@io quanto a compressio, do cimento de fosfato de célcio adicionado de latex acrilico €
poliacrilato de amdnia, prepararam-se composigdes de cimento de fosfato de calcio acrescidas de
100% de a-fosfato tricalcico adicionado da solucdo a 2,5 % em mol de Na,HPO4, 10% de latex
acrilico e 1% de poliacrilato de amdnia, com uma relagio liquido/pé de 0,25 mL/g. Foram
também preparadas amostras de composi¢éo de cimento de fosfato de calcio com 100% de a-
fosfato tricélcico acrescido da solucio a 2,5 % em mol de Na,HPO,, isenta adi¢les, com uma
relacdo liquido/pd de 0,32 ml/g, para controle e comparagdo do ensaio. As amostras foram
conformadas e colocadas em 100% de umidade por 24 horas, sendo entdo imersas em SBF, a
36,5°C, por 24 horas e 7 dias, e entdo preparadas conforme descrito no item 3.7. Os resultados

obtidos, apresentados na forma de curvas de supressdo de coldnias, sdo apresentados na Figura
4.72.
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Figura 4.72.Curvas de supressdo de col6nias no teste de citotoxicidade. Cimento de fosfato
de calcio acrescidas de latex acrilico.

O ensaio de citotoxicidade por extratos mostra-nos que o material desenvolvido &
extremamente citotoxico, com um ICse, = 19%, valor esse inferior até mesmo ao controle
positivo (fenol) com um ICsgy, = 26%, para o caso do cimento de fosfato de calcio acrescidas de
latex e imerso por 24 horas em SBF. O aumento do tempo de imers3o em SBF, de 24 horas para
7 dias, diminuiu a citotoxicidade do material, ICs0o, = 31%, mas ainda um valor bastante reduzido
€ proximo aos valores do controle positivo. O cimento de fosfato de calcio isento de adigcdes de
latex e poliacrilato obteve valor de ICsgy, = 69%, valor que ainda caracteriza o material como
citotoxico, mas melhor do que os resultados das composicdes acrescidas de latex. A maior
citotoxicidade do material nfio pode ser correlacionada aos valores de pH, como ocorrido
anteriormente para as composigdes de cimento fosfato de calcio isentas de aditivos (vide 4.1.3)),
uma vez que o pH das composi¢des com latex ¢ mais proximo ao valor de pH neutro. Supde-se
que a citotoxicidade apresentada pelo material possa decorrer da reagdo incompleta de
polimerizag8o do latex acrilico, constituido por éster de 4cido acrilico e estireno, o que poderia
provocar uma reagdo citotoxica das células de cultura, uma vez que a maioria dos polimeros nio
séo citotoxicos, 0 mesmo ndo ocorrendo com seus mondmeros, que, em sua grande maioria, o

sdo. Em func¢o dos resultados obtidos no ensaio de citotoxicidade, a composicdo de cimento de
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fosfato de calcio acrescidas de latex acrilico foi descartada para uso clinico ou para a utilizagio

em refor¢o com fibras.

A adigdo de latex acrilico 4 composigdo de cimento de fosfato de calcio permitiu a

obtencdo dos seguintes resultados:

e aumento da resisténcia a compressdo, com valor maximo de 47,8 MPa para a composicdo

acrescidas de 10% de latex acrilico;

eaumento da resisténcia a tragéo (compressdo diametral), com valor maximo de 20,2 MPa,

também para a composig@o com 10% de latex acrilico;

eaumento da resisténcia mecdnica da composi¢io acrescidas de latex esta ligado
diretamente a reducdo da quantidade de liquido de mistura utilizado, devido 2
defloculagdo da composi¢do, provocando a diminuigio da porosidade aparente das

composigdes de cimento;

*0s valores de pH do cimento em agua foram aumentados nas composigdes acrescidas de

latex acrilico, para valores mais adequados a implanta¢do do material;

eo cimento de fosfato de calcio acrescidas de latex acrilico apresentou comportamento
fortemente citotdxico, o que o inviabiliza para aplicagdes clinicas;
ea utilizagdo de sistemas de polimerizagdo in sifu junto aos compostos de cimento de

fosfato de cdlcio, permitindo a obtengio de um sistema de dupla pega, parece ser

promissora para o desenvolvimento de materiais de elevada resisténcia mecanica.

4.4.4 Adicao de Polimeros

Tendo-se em vista os excelentes resultados de resisténcia mecénica obtidos pela adicdo de
polimeros (latex) descritos no item anterior (item 4.4.3.), e o grande niimero de trabalhos
avaliando o efeito de aditivos poliméricos em cimento de fosfato de calcio (Leroux et al., 1999;
Matsuya et al., 1999; Dupraz et al., 1999; Otsuka et al., 1999; Van Landuyt et al., 1998, Kasahara
et al., 1997), procurou-se desenvolver outros sistemas de cimento acrescidas de polimeros, mas
que possuissem potencialmente uma melhor biocompatibilidade do que o exibido pelo sistema

acrescidas de latex acrilico. Utilizou-se a composigdo desenvolvida por Driessens (Driessens et
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al., 1995), baseada no a-fosfato tricalcico, e avaliou-se o efeito de aditivos poliméricos em um
sistema de polimerizagdo “in situ” sobre as propriedades mecénicas e fisico-quimicas do cimento.
Na composi¢do desenvolvida por Driessens, ¢ utilizada PHA (hidroxiapatita precipitada) como
semente de cristalizag8o, uma vez que a sua adicdo aumenta a supersaturagfo do cimento de o-
TCP com relagdo a hidroxiapatita, € 0 processo de dissolugdo-precipitagdo € acelerado. Os
aditivos poliméricos utilizados foram o alginato de sédio e o poliacrilato de sédio em virtude de
sua potencial capacidade de estabelecer interagdes idnicas com ions Ca’ (Maries & Tseung,
1969). O sistema de polimerizagdo utilizado foi 0 composto por acrilamida como mondémero
monofuncional, o N,N’- metilenbisacrilamida como mondmero bifuncional reticulante, o
N,N,N’ N’-tetrametiletilendiamina como catalisador e persulfato de aménia como iniciador da
polimerizagdo. Foram preparadas composicdes de cimento modificadas através de adi¢les de

poliacrilato (PAS) e alginato de s6dio(AS) conforme mostrado na Tabela 4.13.

Tabela 4.13. Composicdo de cimentos modificados com PAS e AS.

| No. | _PO . LIQUIDO RELACAO L/P
1 98 % a-TCP 312,5 g/L PAS 0,64 mL/g
. 2 % PHA 2,5 % Na,HPO,
-2 98 % a-TCP 156,25 g/L PAS 0,64 mL/g
2 % PHA 2,5 % Na,HPO,
3 98 % a-TCP 31,25 g/L AS 0,72 mL/g
2 % PHA 2.5 % Na,HPO,

Os liquidos de mistura preparados segundo a composi¢do mostrada na Tabela 4.15 acima
apresentaram elevada viscosidade, exigindo um aumento da relagdo L/P com relagdo a

composicio isenta de modificadores.

As composig¢Oes preparadas de acordo com a Tabela 4.13 ndo produziram pega apos 1 hora
de preparo. Até mesmo corpos de provas preparados com as composicdes descritas e conservados

por 1 hora, a 100% de umidade relativa desintegraram-se quando imersos em SBF.

Resultados similares foram reportados por Ginebra (Mirtchi et al., 1989), que observaram
que a adigdo de 0,5% de alginato de sodio ao cimento de o-TCP produziu efeito deletério aos
tempos de pega inicial e final, ao tempo de inchamento e a resisténcia a compressdo. Entretanto,
obteveram-se aumentos de até 50% na resisténcia a compressdo dos cimentos do sistema DCPD
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através da adicBio de 5% de alginato de sodio, o mesmo ndo ocorrendo com adi¢gdes de acido
poliacrilico, que tiveram efeitos negativos sobre o tempo de pega e a resisténcia a compressao
(Garcia et al., 1997). Ishikawa e colaboradores (Ishikawa et al., 1997) observaram que o uso de
alginato de sodio inibe a conversdo do cimento de fosfato de calcio (TTCP+DCPA) em HA,
aumentando o tempo de pega de aproximadamente 5 minutos para valores superiores a 720
minutos, sugerindo que o mecanismo desse aumento envolveria a diminuigdio da taxa de difusdo
dos ions calcio e fosforo provenientes do TTCP ¢ DCPA, fontes de calcio e fosforo, para a
formac@o de cristais de HA e conseqiiente pega pelo intercruzamento de seus cristais, através do
aumento da viscosidade do meio e diminuigfo da taxa de difus@o desses ions. Presume-se que o
mesmo tipo de mecanismo deva ocorrer para impedir a pega do cimento de fosfato de calcio
acrescidas de PAS, em fungdo da alta viscosidade dos liquidos de pega cacrescidas de esse

aditivo.

Outro modificador estudado foi o sistema de polimerizacdo radicdlica “in situ”, composto
de acrilamida (AA) como mondmero; N,N’-metilenobisacrilamida (MBAM) como monOmero
bifuncional reticulante; N,N,N’ N’-tetrametiletilenodiamina (TEMED) como catalisador, €
persulfato de amonia (AP) como iniciador. As composi¢des estudadas sdo apresentadas na Tabela
4.14.

Os liquidos de mistura utilizados ndo apresentaram aumento de viscosidade, permitindo a
utilizacdo da mesma relagéo L/P de 0,55 mL/g da composigdo isenta de polimeros. O aumento da
quantidade de liquidos para as composi¢des isentas de polimeros quando comparadas as
composi¢des obtidas anteriormente deve-se ao fato de o p6 de a-TCP utilizado ter sido moido em
excesso, obtendo-se uma distribuigio granulométrica mais fina, entre 1 ¢ 5 um, com didmetro
médio de particulas de 2,2 um, o que aumenta a area superficial especifica do material e, assim,
resultando no aumento da quantidade de liquido utilizado. Somente nesta etapa de trabalho foi
utilizado este p6 com granulometria mais fina, voltando-se a utilizar p6 de o-TCP com a
granulometria descrita anteriormente (vide Figura 4.6). Variando-se as concentragdes do
iniciador, catalisador ¢ monomeros, foi possivel ajustar-se os tempos de pega inicial e final a
valores adequados a uma eventual aplicacdo clinica posterior. Desta forma, escolheu-se a

formulagdo numero 6 da Tabela 4.14, utilizada nas caracterizagdes descritas a seguir.
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Tabela 4.14. Composicio €

propriedades dos cimentos modificados pelo sistema de

polimerizagéo.
- No. i | PO LIQUIDO w4 |y
i 97,0 % a-TCP 20 % AA
' 2,0% PHA 2 % MBAM 0,55 <1 -
AP 1% 1% TEDMA ml/g min
2,5 % Na2HP04
2 97,0 % a-TCP 20% AA
2,0% PHA 2% MBAM 0,55 <1 -
AP1% 1% TEDMA ml/g | min
2,5 % Na2HP04
3 97,9 % o-TCP 20% AA
2,0 % PHA 2 % MBAM 0,55 2 min -
AP 0,1 % 1 % TEDMA mL/g
) . 2,5 % N32}£P04
4 97,5 % o-TCP 10% AA
2,0% PHA 1 % MBAM 0,55 3 min -
AP 0,5% 0,5 % TEDMA ml/g
2,5 Y% Na2HP04
5 97,9 % a-TCP 10% AA
2,0% PHA 1% MBAM 0,55 5 min -
AP 01 % 0,5 % TEDMA ml/g
2,5 % Na,HPO,
6 97,9 % o-TCP 5% AA
2,0 % PHA 0,5 % MBAM 0,55 9 min | 35 min
AP 0,01 % 0,25 % TEDMA mL/g
2,5 % Na,HPO,

t; e t¢ tempos de pega inicial e final.

Como pode ser observado, a adi¢do do sistema de polimerizacio “in situ” permitiu a

resolugdo do problema de tempos de pega inicial e final elevados do sistema isento de aditivos.

A densidade do cimento modificado aumenta nas primeiras 24 horas de imersio em SBF,
devido provavelmente & transformagdo do a-TCP (d = 2,86) em CDHA (d = 3,16) através da
reagéo de pega mostrada anteriormente. A porosidade permanece constante em valores ao redor
de 30% (Tabela 4.15).

Tabela 4.15. Porosidade aparente dos cimentos ndo-modificado e modificado pelo sistema
de polimeros.

- Tempo de Imersdo | Porosidade Aparente (%) | Porosidade Aparente (%)
: Modificado Nao-modificado
Oh 30,0£1,3 28,7+1,7
24h 27,5821 25,7435
48 h. 29.6+3 4 28,9423
192 h 29.0+1.0 27,0423
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Na Tabela 4.16, sdo apresentados os resultados da resisténcia a compressdo do cimento

adicionado do sistema de polimeros.

Tabela 4.16. Resisténcia a compressdo do cimento de o-TCP modificado e ndo-modificado
com sistema de polimeros.

Tempo de imersdo em oc (MPa) oc(MPa)
SBF (Horas) ‘ modificado ndo-modificado
0 6,8+1,7 N.M.
24 : 15,2%1,5 11,7413
48 21,0429 20,7+1,7
192 22,4425 22,0+1.8

Comparando-se os resultados da Tabela 4.16, observa-se um aumento consideravel da
resisténcia & compressdo nos estagios iniciais de 0 e 24 horas de imersio em SBF, ainda que para
os tempos de 48 e 192 horas a diferenga nfo seja significativa. Esses resultados demonstram que
a reagdo de polimerizacdo ¢ a responsavel pelo aumento da resisténcia inicial do cimento.
Conforme avanga a reagdo de pega [a-Caz(POs); + HO = Cag(HPO4)(PO,)sOH ] , esta vai
contribuindo para a resisténcia mecanica do material, motivo pelo qual, para periodos de imers3o
suficientemente longos, a resisténcia mecanica do material sem aditivos ¢ igual a do material

modificado.

Esse efeito parece ser vantajoso no caso de aplicagdes clinicas, nas quais o material é
submetido a cargas mecénicas desde o inicio da implantagio. A natureza biocompativel da
poliacrilamida formada na massa do cimento, demonstrada em outras aplicagdes biomédicas, tais
como pele artificial (hidrogéis) ou sistema de liberagdo controlada de medicamentos (Silver &
Doillon, 1989), permite esperar uma resposta biologica adequada durante a implantagio. Além
dessa vantagem, a presenca do polimero impede que o material se degrade, apds o tempo de pega
inicial, 0 que € importante para materiais de preenchimento 6sseo, uma vez que grandes
quantidades de fluido estdo presentes no sitio ciriirgico. Esse tipo de cimento ¢ batizado como
cimento de fosfato de calcio de pega rapida ndo-degradavel (non-decay fast setting calcium
phosphate — nd-FSCP) (Miyamoto et al., 1996; Ishikawa et al., 1995). A degradacio dos
cimentos de fosfato de calcio ocorre quando a pasta de cimento entra em contato com grandes

quantidades de liquido, como resultado da penetracdo de um na outra. Por outro lado, a reagio de
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pega atua contrariamente a degradag@o, iniciando-se quando o liquido de pega ¢ adicionado ao pé
de cimento, ocorrendo o aumento de resisténcia mecinica pelo intercruzamento de cristais de
hidroxiapatita. Essas duas reagbes opostas, pega e degradaciio, ocorrem competitivamente, e as

propriedades do cimento no liquido serdo o resultado de ambas reagdes (Miyamoto et al., 1996).

Nas Figuras 4.73 e 4.74, sdo apresentados os difratogramas de raios X do cimento
modificado € ndo-modificado, depois de preparado e colocado durante 1 hora em 100% de

umidade relativa e apos 192 horas de imers3o em SBF.
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Figura 4.73. Difratograma de raios X do cimento de fosfato de calcio adicionado com o
sistema de polimeros(A) e sem adi¢do (B), apds 1 hora, a 100% de umidade relativa.
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Figura 4.74. Difratograma de raios X do cimento de fosfato de calcio adicionado do sistema
de polimeros (A) e sem adigdo (B), apds imersdo em SBF por 192 horas.

Da mesma forma que no cimento ndo-modificado, observa-se a presenca das fases o-TCP,
B-TCP e HA. A quantidade das duas primeiras diminui com a imersio em SBF; assim como a
terceira aumenta, resultado do avango da reagio de pega [w-Caz(POy), + H,O -
Cayg(HPO,)(PO4);s0H]. Do ponto de vista qualitativo, a presenga do hidrogel de poliacrilamida no

cimento parece ndo inibir o avango da reagfo de pega.

Na Figuras 4.75 e 4.76, sdo apresentadas as fotomicrografias da superficie ¢ da superficie
de fratura do cimento modificado, apés 192 horas de imersdo em SBF. Em ambos 0s casos,
repetem-se as morfologias observadas para o cimento n#o-modificado (Figuras 4.23). Da
observagdo das imagens ndo € possivel tirar conclusdes sobre a presenga do polimero, o qual

pode estar recoberto pela massa de CDHA precipitada.
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Figura 4.75. Fotomicrografia eletronica de varredura da superficie do cimento de o-TCP
modificado com adicdo de sistema de polimeros (A) e sem adi¢do (B), apds imersdo em SBF, a
36,5 °C, durante 192 horas.

g .

Figura 4.76. Fotomicrografia eletrénica de varredura da superficie de fratura do cimento de

o-TCP modificado com adi¢do de sistema de polimeros (A) e sem adi¢do (B), apds imersdo em
SBF, a 36,5 °C, durante 192 horas.

Foram obtidas composi¢des de cimento de fosfato de calcio com base no a-fosfato
tricalcico e com adi¢des de polimeros, sendo observado que:

sa adiclio de AS e SPA foram deletérias para a reagio de pega do cimento de fosfato de

calcio utilizado, nos valores estudados neste trabalho;
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e obteve-se um cimento de o-TCP acrescidas de mondmeros acrilicos hidrossoluveis, com
base na acrilamida, com tempo de pega inicial e final de 9 e 35 minutos respectivamente,
possiveis de serem modificados através da variago das concentragdes de iniciador,
catalisador € mondmeros;

¢ a polimerizagdo dos mondmeros acrilicos hidrossoluveis e a formagdo de um hidrogel sdo
os responsaveis pela resisténcia mecénica inicial do cimento de dupla-pega. A resisténcia
mecénica final € resultado da reagfo hidraulica de transformacéo do a-TCP em CDHA;

°0 cimento de o-TCP de dupla pega parece ser apropriado para aplicagdes clinicas,
especialmente em aplicagdes que requerem resisténcia mecinica inicial nos primeiros

estagios de implantagio.

4.4.5. Adicao de Defloculante ao Cimento Acrescido de Polimeros

Procurou-se a otimizag@o microestrutural e aumento da resisténcia mecénica do cimento de
a-TCP de dupla pega desenvolvido no item anterior através da adi¢do de um redutor de liquido.
Foi escolhido o poliacrilato de amoénia (PA), defloculante de uso difundido na tecnologia de
processamento cerdmico (Reed, 1988), sendo adicionado 1% em massa sobre a quantidade de po

do cimento.

O poliacrilato de amonia € um polimero anidnico acrescido de grupos laterais ionizaveis, o
que permite a sua ionizagdo em solugBio, produzindo grupos laterais carregados e ions
opostamente posicionados com cargas também opostas aos grupos laterais. As moléculas do
poliacrilato de aménia sdo adsorvidas na superficie da particula, revertendo e aumentando a
polaridade das particulas, dispersando-as e reduzindo a viscosidade da suspensdo, o que permite
uma redugdo da quantidade de liquido adicionado para uma determinada viscosidade. As
composi¢des utilizadas (Tabela 4.17) néo foram adicionadas de hidroxiapatita precipitada (PHA),
pois esta atua como acelerador da reagdio de hidratagiio, o que ¢ desnecessirio para as

composigdes acrescidas de o sistema de polimerizagio in situ.
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Tabela 4.17. Composigdes utilizadas de cimentos para avalia¢do do uso de defloculante a
composic¢do acrescidas de sistema de polimerizaco in sifu.

No. PO T LIQUIDO L/P
I 100 % a-TCP 2.5% NayHPO, 032 ml/g
Il 100% o-TCP; 0.01% AP 5% AA, 0,5% MBAM. 025% | 030 mL/g
TEMED; 2,5% Na,HPO,; 1%
PA
Il 100 % o-TCP; 0,01% AP 10% AA; 0.5% MBAM. 0.25% | 030 mL/g
TEMED; 2,5% Na,HPOy4; 1%
PA
IV 100 % a-TCP; 0.01% AP |20% AA; 0,5% MBAM; 0,25%| 0,30 mL/g
| TEMED; 2,5% Na;HPO,: 1%
PA

PHA: hidroxiapatita precipitada; AA: acrilamida, MBAM: N,N’-metilenobisacrilamida; TEMED: N,N,N’ N’-
tetrametiletilenodiamina; AP: persulfato de amdnia; PA: poliacrilato de aménia.

Para as composi¢bes acrescidas de o sistema de polimerizacdo in situ baseado na
acrilamida, os tempos de pega inicial e final permaneceram praticamente constantes (9 e 35
minutos respectivamente), 0 que comprova novamente que a resisténcia mecanica inicial deste
tipo de cimento € provocada pela reagdo de polimerizacdo do hidrogel. Além da adigdo de
poliacrilato de amoénia, procurou-se determinar a quantidade ideal de adi¢io do hidrogel de
acrilamida a composigé@o de cimento, de modo a otimizar sua resisténcia mecinica. Para nenhuma
das composi¢des avaliadas (IL, III e IV) ocorreu aumento significativo da viscosidade do liquido
de mistura, o que tornou possivel diminuir a razio liquido/p6 para os cimentos modificados com
relagdo ao cimento ndo-modificado. As composigdes acrescidas de o sistema de polimerizagio in
situ € o defloculante serdo denominadas como composicdes aditivadas (composigdes II, III e
IV), ou acrescidas de aditivos. Ja a composi¢do que ndo contém estes serd denominada

composicao sem aditivos (composigéo I).

A redugdo do teor de liquido para as composigdes aditivadas provocou um forte aumento
da resisténcia mecanica dos cimentos, obtendo-se um maximo de resisténcia 2 compressio para a

composi¢do com 20% em peso de acrilamida no liquido (Figura 4.77). O aumento obtido para
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esta composigio, durante 24 horas de imersdo em SBF, foi de 149%, quando comparado com a
maior resisténcia mecanica obtida para a composi¢do ndo modificada e isenta de poliacrilato de
amonia (I), apds 7 dias de imersdo em SBF. Em algumas das medi¢bes de resisténcia a
compressdo, foram obtidos valores de at¢ 68 MPa, valor este extremamente proximo ao limite
solicitado pelas normas ASTM F451-86 e ISO 5833 para cimentos 6sseos de polimetilmetacrilato
(70 MPa). Chow ¢ colaboradores (Chow et al., 2000) conseguiram um aumento de resisténcia a
compressdo de composi¢do de cimento de 36,0 para 66,1 MPa através de melhorias no desenho
do molde de preparac@o das amostras, da aplicag@o de pressdo constante as amostras e da redugdo
de danos a amostra na desmoldagem. Sem os cuidados na preparacdo das amostras tomadas por
Chow e colaboradores, foram obtidos valores de resisténcia mecdnica semelhantes, o que
demonstra a maior homogeneidade obtida dos corpos de prova. Composigdes com teores
superiores de acrilamida ndo foram utilizadas devido a solubilizagdo apenas parcial dos

componentes do sistema de polimerizag@o no liquido.

Os valores de resisténcia a tragéo (Figura 4.78) aumentaram também significativamente
para as composi¢des aditivadas, atingindo-se o valor maximo de 21,2 MPa, para a composi¢do
com 10% de acrilamida, imersa em SBF por 24 horas, a 36,5° C. Obteve-se um aumento de
69,6%, quando comparada com a composicdo isenta de aditivos e imersa em SBF por 7 dias. Foi
esta composi¢do que obteve o maior valor de resisténcia mecéincia a tragdo (12,5 MPa), para a
composicdo 1senta de aditivos. Pode-se notar, ainda, que a resisténcia mecénica tanto em
compressdo quanto em tragdo (Figuras 4.77 e 4.78) ndo se alteram significativamente apds 7 dias
de imersdo em SBF, quando comparadas com os valores obtidos apds 24 horas de imersdo, o que
demonstra novamente que a presenga de um sistema de dupla pega permite o aumento da
resisténcia mecanica em tempos reduzidos quando comparados com a composi¢do isenta de
aditivos. De forma diferente dos resultados aqui obtidos, Miyamoto e colaboradores (Miyamoto
et al., 1998), através de adigdes atelocolageno a cimentos de fosfato de calcio (TTCP+DCPA),
obtiveram a redug@o dos valores de resisténcia a compresséo diametral, sendo a redugdo da
resisténcia mecénica atribuida a inibico da reagio de formacgio de hidroxiapatita e do
intercruzamento dos cristais. Dos resultados aqui obtidos, fica claro que a redugio da resisténcia
mecdnica obtida por Miyamoto e colaboradores se deve a baixa (ou nenhuma) resisténcia
mecénica do atelocoldgeno, por se tratar de material ndo polimerizavel, que impende um
entrelagamento € travamento da estrutura. Matsuya e colaboradores (Matsuya et al., 1996)
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obtiveram um aumento da resisténcia & compresséo diametral com o aumento da concentrago de
acido polimetilviniletermaleico de 3,5% a 25%, em soluglio para composi¢do de cimento de
fosfato de calcio do sistema TTCP+DCPA. Elevados valores de resisténcia & compressio
diametral sfo atingidos ja ap6s 1 hora de mistura do liquido de pega, cerca de 60% do valor
obtido ap6s 1 dia de imersfio em solugdio de Ringer a 37° C. Apesar dos elevados valores de
resisténcia mecéanica obtidos, a presenca do 4cido polimetilviniletermaleico impediu que o
cimento de fosfato de calcio reagisse para a formagfio de hidroxiapatita, 0 que demonstra que,
além do sistema ser polimerizavel, € necessaria a utilizag8o de um sistema de polimerizagdo que

permita a reagfo de pega do cimento.
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Figura 4.77. Resisténcia a compressdo das composi¢des acrescidas de acrilamida e poliacrilato
de amonia, apds 24 horas e 7 dias de imerséo em SBF, a 36,5°C.
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Figura 4.78. Resisténcia a tragdo das composigdes acrescidas de acrilamida e poliacrilato de
amonia, apos 24 horas e 7 dias de imersdo em SBF, a 36,5°C.

O aumento da resisténcia mecanica dos cimentos estd ligada diretamente & reducdo da
porosidade do material (Figura 4.79), uma vez que a porosidade tende a degradar as propriedades
mecanicas dos materiais. E conhecido que a resisténcia mecanica (o) dos materiais cerAmicos
decresce quase que exponencialmente com a fragdo volumétrica da porosidade (P), de acordo
com a expressio:c = o, . exp (-nP) ,onde » € uma constante entre 4 ¢ 7. Entretanto o aumento da
resisténcia mecénica apos 24 horas de imersido em SBF parece ndo ser apenas uma conseqiiéncia
da diminui¢do da porosidade, mas também do aumento da quantidade do hidrogel de
poliacrilamida, uma vez que a composi¢cdo IV (20% de acrilamida) possui uma resisténcia a
compressdo superior a composi¢do IIT (10% de acrilamida) , apesar de esta possuir uma

porosidade aparente ligeiramente superior.
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Figura 4.79 Porosidade aparente das composi¢des contendo acrilamida e poliacrilato de
amonia, apds 24 horas ¢ 7 dias de imersdo em SBF, a 36,5°C.

Da mesma forma que os valores de resisténcia mecanica, a presenca do sistema de
polimerizagdo baseado na acrilamida e acrescidas de poliacrilato de aménia aumentou os valores
de modulo de elasticidade das composigdes (Figura 4.80) permanecendo ao redor de 3,5 GPa
para todas as adigdes de acrilamida, ocorrendo um aumento de cerca de 130% no médulo de
elasticidade. Novamente, o aumento do médulo de elasticidade, assim como o aumento dos
valores de resisténcia mecénica, esta ligado & redugio da porosidade do material. Os valores
obtidos do modulo de elasticidade, de qualquer forma, sdo reduzidos, mas dentro da faixa de

valores determinados para o osso cortical (3 a 30 GPa) (Ravaglioli & Krajewski, 1992).
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Figura 4.80. Modulo de elasticidade das composi¢des acrescidas de acrilamida e
poliacrilato de amonia, ap6s 24 horas e 7 dias de imersio em SBF, a 36,5°C .

A Figura 4.81 apresenta o difratograma de raios X dos cimentos acrescidas de
poliacrilamida (II, III e IV) e ndo-modificado (I). A adigdo de poliacrilato de amonia e
quantidades crescentes de acrilamida n#o interferiu no produto final da reagdo (hidroxiapatita),

ndo sendo notadas variagdes de intensidade ou tipo de fases finais das composicdes.

A Tabela 4.18 apresenta as quantidades de fases das composi¢des adicionadas e ndo
adicionadas de acrilamida e poliacrilato de amonia apds 24 horas e 7 dias de imersio em SBF.
Para todas as composi¢des, as quantidades de o-TCP, B-TCP e hidroxiapatita foram praticamente
as mesmas, 0 que demonstra que a adigdo do sistema de polimerizacdo in sitw baseado na
acrilamida e o poliacrilato de aménia ndo interferiu na quantidade e fases dos produtos da reagio,

para os periodos estudados.
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Figura 4.81. Difratogramas de raios X das composi¢des de cimentos apds imersdo em SBF
a 36,5°C. (a) composicdo I (ndo modificada) imersa por 24 horas; (b) composigio I imersa por 7
dias; (c¢) composigdo II (5% de acrilamida) imersa por 24 horas; (d) composi¢do II imersa por 7
dias; (e) composigdo III (10% de acrilamida) imersa por 24 horas; (f) composigio III imersa por 7
dias; (g) composi¢do IV (20% de acrilamida) imersa por 24 horas; (h) composi¢do IV imersa por
7 dias. (a)a-TCP; (B)B-TCP; (A) hidroxiapatita.

Tabela 4.18. Analise quantitativa de fases das composicdes adicionadas de acrilamida e

1% de poliacrilato de amonia.

Acrilamida Tempo de ’a~TCP B-TCP | Hiﬂmxiapatiia
(%) |imersioem SB’F” %) % ) e
" 24 horas 02+05 6.7+2.6 93,1 +59
5, 7 dias 0,2+0,5 4621 952+6,1
24 horas 0,2£0,5 59+24 93,9+6,6

1 7 dias 0,2+0,5 38+20 95.9+£5,6
o 24 horas 0,2+0,5 6,0+25 93,7+ 6,6
20 7 dias 0,2+0,5 44+21 93,7+£6,6
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A Figura 4.82 apresenta os espectros de infravermelho das composi¢des dos cimentos
acrescidas de poliacrilamida (II, III e IV) e nd3o-modificado (I). Foram detectadas as seguintes
bandas de absofgﬁo: 471 cm’, referente & ligagdo P-O ou grupos POy; 660 ¢ 563 cm™, referentes
a ligagdo P-O ou grupos PO, ; 873 cm™ referente a ligagdo C-O; 961 cm’ referente a ligagdo P-
OH modo de estiramento de grupos HPO, ; 1.030 cm™, referente a grupos POy ; 1.454 ¢ 1.414
cm’”’ referentes 4 ligagio C-O de grupos CO; em hidroxiapatita carbonatada; 1.640 cm™ referente
a amida I e deformagfio axial de C=O (superposi¢io); 2.960 c¢cm™ deformacdo axial de C-H
alifatico; 3.580 cm™' referente a ligagdo O-H de grupos (OH); 3.700 a 3.000 referente a H,O

adsorvida.

Pode ser observado que a adi¢fio de quantidades crescentes de acrilamida e de poliacrilato
de amoénia ndo interferiram no produto final da reagdo (hidroxiapatita), confirmando ainda que a
hidroxiapatita produzida pela reagfo de hidratagdo do o-fosfato tricalcico é uma hidroxiapatita
deficiente em calcio (CDHA), em virtude da detecgdo da banda referente ao grupamento HPO,*
(961 € 2.970 cm™), caracteristico deste tipo de hidroxiapatita (LeGeros, 1991). Detecta-se ainda a
presenca da banda de absorgio de CO;* (1454 ¢ 961 cm™), demonstrando que a hidroxiapatita
obtida ¢ uma hidroxiapatita carbonatada. Os ions CO;” entram na composi¢io através da
absor¢do do CO, presente no ar ambiente. Foram detectadas bandas caracteristicas da
poliacrilamida (1.640 cm™ e 2.960 cm™), que aumentam com o aumento da quantidade de
acrilamida na composi¢@o. Observou-se, ainda, o aumento da banda de absorgdo referente 4 H,O
adsorvida (3.000 a 3.700 cm™ e 1.615 cm™) 4 medida que aumenta o teor de acrilamida. Esse

comportamento € atribuido a higroscopicidade da poliacrilamida contida nas composigdes.
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Figura 4.82. Espectrofotometria de infravermelho apés imersio em SBF a 36,5°C por 7
dias. (a) composi¢do I (ndo modificada); (b) composiggo II (5% de acrilamida); (c) composi¢do
III (10% de acrilamida); (d) composi¢do IV (20% de acrilamida).

A Figura 4.83 mostra as imagens obtidas por microscopia eletronica de varredura (SEM) da
superficie de fratura dos cimentos modificados (II, III e IV) e nfo-modificado (I), ap6s imersdo
por 7 dias em SBF. Elas apresentam cristais com formato petaléide formando um entrelagado
cristalino responsavel pela resisténcia mecanica do cimento. Estruturas similares tém sido

descritas para cimentos de a-TCP (Ginebra et al., 1995).

A adi¢do do sistema de polimerizagio e do redutor de liquido promoveu redugio do
tamanho dos cristais de CDHA precipitados, que também ¢ observada quando pastas de cimento
de fosfato de calcio sdo submetidas a altas pressdes (Ishikawa & Asaoka, 1995). Essa redugéo é
provocada pela redu¢do da quantidade de liquido ao redor das particulas, o que promove o

contato dos cristais de CDHA precipitados e impede o seu crescimento.
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Figura 4.83. Fotomicrografia eletronica de varredura das composi¢des A) [ (ndo
modificada); B) II (5% acrilamida); C) III (10% acrilamida) e D) IV (20% acrilamida) apés 7
dias de imersdo em SBF, a 36,5°C. Superficie de fratura.

Tendo em vista as excelentes caracteristicas mecdnicas dos cimentos obtidos, procedeu-se
a analise de citotoxicidade do material. Como os ensaios de citotoxicidade através de extratos
mostraram-se fortemente influenciados pelo pH dos cimentos em dgua, uma vez que este método
ndo permite que a reacdo de pega do cimento ocorra, em fun¢do da sua pulverizagdo em meio
aquoso, optou-se pela avaliagdo da citotoxicidade do material pelo método de difusdo em agar,
conforme descrito no item 3.8. O cimento de fosfato de calcio avaliado foi o da composigéo IV,
ap6s imersdo em SBF, por 24 horas, a 36,5°C. Os resultados obtidos s3o apresentados na Tabela

4.19.

Os resultados obtidos no ensaio de citotoxicidade mostram que o cimento de fosfato de

calcio de dupla pega acrescido de poliacrilato de amdnia como defloculante, ndo é citotéxico,
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sendo sua resposta ao ensaio comparavel aos resultados obtidos com o controle negativo (papel

de filtro atoxico).

O ensaio de citotoxicidade in vitro por contato parece ser um método mais adequado para a
avaliagdo da citotoxicidade dos cimentos de fosfato de célcio, uma vez que o método de extratos
pode ndo exibir uma condi¢@o proxima as condi¢des de implantagio, uma vez que ele interfere na
reaglo completa de hidratacdo do a-fosfato tricalcico. Apesar da solubilizacio do o-TCP na
solugdo de extragdo, ndo deve ocorrer a precipitagio de CDHA, uma vez que a quantidade de
liquido ¢ extremamente elevada, impedindo a saturagdo do meio em Ca e P, mantendo-se o pH

inicial da composicio.

Tabela 4.19. Resultados do ensaio de citotoxicidade i vitro através do método de difusio
em agar

O efeito de manutengiio do pH, quando o material se encontra pulverizado ¢ numa grande
quantidade de liquido, parece também ocorrer para o sistema de cimento de fosfato de calcio
baseado no TTCP (Fosfato Tetracalcico). Ishikawa (Ishikawa et al, 1998) mostrou que 2
implantagdo de diversos fosfatos de calcio pulverizados (TTCP, DCPA (fosfato dicalcico anidro),
TTCP+DCPA) em ratos produziu reagdo inflamatéria apés uma semana de implantacdo, o

mesmo néo ocorrendo quando se utilizou cimento (TTCP+DCPA) conformado.

Desta maneira, os resultados obtidos pelo ensaio de citotoxicidade in vitro através do
metodo de difusdo em agar mostraram que o cimento testado ndo apresentou efeito téxico para a
linhagem celular NCTC Clone 929 (CCL-1, ATCC-USA), o que a credencia, Juntamente com 0s

elevados valores de resisténcia mecanica obtidos, para os ensaios de implantagiio em animais.
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Tendo-se em vista a potencial utilizagdo clinica do cimento de fosfato de calcio acrescido
do sistema de polimerizacdo baseado na acrilamida e de redutor de liquido (poliacrilato de
amonia), aqui chamado de cimento de fosfato de calcio de dupla-pega, procedeu-se & analise da
evolugdo de calor da composi¢do comparativamente & composigdo isenta de aditivos poliméricos
€ a um cimento 6sseo de polimetilmetacrilato (Osteo Class (sem zirconia)-Baumer Ortopedia,

lote 278104), através de andlise calorimétrica diferencial.

Os cimentos Osseos a base de polimetilmetacrilato sfo utilizados em cirurgias para
estabilizagdo, remodelamento dsseo, preenchimento de cavidades oOsseas e em fixagdo de
proteses, sendo submetidos a esforgos de compressdo e a fadiga. A resisténcia mecanica dos
cimentos 0sseos de polimetilmetacrilato ¢ obtida através da reagdo de polimerizagio do polimero
(um p6) com o mondmero (um liquido), que, ao serem misturados, permitem a obtengdo de uma
massa trabalhavel que endurece entre 5 e 15 minutos. A reagdo de polimerizagio do cimento
dsseo de polimetilmetacrilato ¢ fortemente exotérmica, o que faz com que temperaturas da ordem
de 90°C sejam atingidas dentro do organismo, prejudicando as células em contato com o cimento
e podendo levar a necrose os tecidos circundantes. Além disto, 0 mondmero metacrilato de metila
€ toxico e pode criar problemas operatdrios e pos-operatorios (hipotensdo arterial, diminuicdo do

oxigénio sangiiineo, lesdo de células hepaticas).

Procedeu-se a analise calorimétrica diferencial (DSC 200 Netzsch) 4 temperatura constante
de 37°C, em atmosfera de argdénio. O tempo total de ensaio foi de 60 minutos e a referéncia, o
cadinho vazio. A quantidade de amostra de cada composi¢#o avaliada foi de aproximadamente 43

mg. As composi¢Oes avaliadas sdo apresentadas na Tabela 4.20.

Tabela 4.20. Composigdes avaliadas no ensaio de calorimetria diferencial

Composicio PO ~ LIQUIDO L/rp
Sem aditivos 100 % a-TCP 2,5% NazHPO, 0,32 mlig
Dupla-Pega | 1100 % a-TCP; 0,01% AP [20% AA; 0,5% MBAM; |0,30 ml/g
~ 0,25% TEMED; 2,5%
, Na,HPOy; 1% PA
PMMA 100% Polimetilmetacrilato* |100% metilmetacrilato* [0,50 ml/g

*valores aproximados (cimento osseo ortopédico Osteo-Class — Baumer Ortopedia)
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As composigdes

foram misturadas em béquer por aproximadamente 1 minuto, pesadas e

imediatamente ensaiadas. Os resultados obtidos s3o mostrados na Figura 4.84. Os valores da

Tabela 4.21 foram calculados a partir da area dos picos exotérmicos.
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Figura 4.84. Ensaio de calorimetria diferencial (DSC) a temperatura constante das
composicbes de cimento de fosfato de calcio, comparativamente ao cimento ortopedico

comercial.

Tabela 4.21. Calor de reaggo das composig3es de cimento avaliadas.

gComPOS'?aO Calor de Reacio (J/g)
 PMMA 1989

Sem aditivos 0
Dupla-Pega 69,53
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O cimento de fosfato de calcio acrescido do sistema de polimerizagio baseado na
acrilamida e o redutor de liquido (cimento de dupla-pega) apresentou um pico exotérmico inferior
ao do cimento Osseo de polimetilmetacrilato (PMMA), com um valor de calor de reagiio
calculado pela area do pico exotérmico de 69,53 J/g, sendo este valor praticamente 3 vezes menor
do que o valor obtido para o cimento de PMMA. O cimento de fosfato de calcio sem aditivos
poliméricos ndo apresentou picos de reagdo, exotérmicos ou endotérmicos, mas um aumento
gradual do calor liberado, o que nfio permitiu o calculo da quantidade de calor da reagéo.
Fernandez e colaboradores (Ferndndez et al., 1995) também apresentam resultados em seu
trabalho que, durante a reaco de pega do cimento de fosfato de célcio baseado no a-TCP, nio
ocorrem mudancas dimensionais ou qualquer efeito térmico detectavel, exotérmico ou

endotérmico.

Outro fato importante € que o cimento de fosfato de célcio de dupla-pega apresentou a
reagdo exotérmica em tempo de ensaio (3 minutos) similar ao do cimento de PMMA (4 minutos),
0 que demonstra que o cimento de dupla-pega apresenta reagdo de pega em tempo adequado para
uso clinico do material. A diferenga entre o tempo de pega obtido por meio de agulhas de
Gilmore (9 minutos) e o tempo de reagdo exotérmica (3 minutos) deve-se provavelmente a
temperatura superior utilizada no ensaio de calorimetria (37°C) com relagio a temperatura do
ensaio de tempo de pega (cerca de 28°C, temperatura ambiente), o que acelera a reacdo de pega.
Esse comportamento pode ser uma vantagem no uso clinico do cimento de fosfato de calcio de
dupla-pega, uma vez que pode permitir um maior tempo de manuseio € um menor tempo de pega

quando inserido em cavidade 6ssea, que apresenta temperatura mais elevada do que a ambiente.

A adig@o de redutor de liquido a composigdo de cimento de fosfato de calcio acrescida de

teores crescentes de acrilamida permitiu as seguintes observacdes:

* A adig8o de poliacrilato de amonia permitiu a redugfio da quantidade de liquido, de 0,32
mL/g para 0,30 mL/g, necessaria para a obtengdo de composicio de cimento com
consisténcia adequada a0 manuseio, sem alteragdo dos tempos de pega inicial e final;

*A redugdo do teor de liquido ¢ o efeito de defloculagio do poliacrilato de amonia
promoveram a reducdo da porosidade aparente do cimento de fosfato de calcio de dupla

pega, permitindo o aumento da resisténcia 4 compressdo, com o aumento de até 149% (55
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MPa), e a tragdo, com aumento de até 69% (21,2 MPa), quando comparados aos valores
de cimento de fosfato de calcio isento de aditivos;

e A reducdo da porosidade aparente da composi¢@o de cimento acrescida de poliacrilato de
amoénia aumentou também o modulo elastico, com aumentos ao redor de 3.5 GPa
(+130%) para todas as composi¢des de cimento de dupla-pega acrescidas de poliacrilato
de amoénia;

eA adigdo de poliacrilato de amodnia e de quantidades crescentes de acrilamida 2
composi¢do de cimento ndo interferiu no produto final da reagdo de pega (CDHA),
promovendo ainda a redugfo dos cristais de CDHA precipitados;

» O ensaio de citotoxicidade por contato da composi¢do de cimento de dupla pega acrescida
de poliacrilato de amdnia mostrou que o material ndo € citotéxico;

¢ A quantidade de calor liberado durante a reagdo de pega do cimento de fosfato de calcio
de dupla-pega, adicionado de redutor de liquido ¢ cerca de 3 vezes menor que o valor

obtido para cimento 6sseo de PMMA comercial.

4.5, Adicao de Fibras ao Cimento de Dupla Pega

A composigio IV, obtida anteriormente (item 4.4.5), adicionaram-se as fibras de carbono,
polipropileno ¢ nailon selecionadas anteriormente (item 4.2). As fibras utilizadas foram cortadas
nos seguintes comprimentos: 4 mm para as de carbono; 6 mm para as de nailon e 10 mm para as
de polipropileno. Os comprimentos foram escolhidos de forma a manter uma relagdo
comprimento/didmetro de aproximadamente 600. As fibras foram adicionadas ao cimento de
fosfato de calcio em fragdes volumétricas de 0; 1; 2; 3 e 4%. Os corpos de provas conformados
foram imersos em SBF, a 36,5°C, por 24 horas e 7 dias, sendo caracterizados quanto ao tempo de
pega, resisténcia a compressdo e compressdo diametral, porosidade aparente e microestrutura.

Foram medidos ainda os valores de Kjc e Jic das composigdes imersas por 7 dias em SBF.
O tempo de pega dos cimentos nfo se alterou significativamente, ficando em valores

similares ao do cimento de fosfato de calcio isento de fibras (t=9 minutos e t= 35 minutos). A

variacéo da resisténcia a compressdo com a adi¢do das fibras é apresentada na Figura 4.85.

188



ResistanG

%deHra %adeFira

Figura 4.85. Resisténcia a compressio das composi¢des de cimento de dupla pega
acrescidas de fibras, apos (A) 24 horas e (B) 7 dias de imersdo em SBF.

Podemos observar que a adigfo de qualquer das fibras selecionadas diminui a resisténcia a
compressdo das composigdes de cimento de dupla pega acrescidas de poliacrilato de aménia. Tal
fato parece estar ligado & introducio de defeitos na matriz de cimento pelas fibras, principalmente
pelo ancoramento de bolhas de ar durante o processo de conformagio, o que aumenta a
porosidade do material com a conseqiiente redugdo de resisténcia mecénica. Park (Park, 1998),
através da adig@o de diversos tipos de fibras em cimento portland, observou que a resisténcia
mecénica dos compdsitos com altos teores de fibras diminui suas propriedades mecénicas devido
a baixa trabalhabilidade do compésito no estado fresco e a alta porosidade do compésito no
estado endurecido. Mesmo para o caso das fibras de carbono, que no caso do cimento de fosfato
de calcio isento de aditivos (item 4.3.1.) apresentou um aumento de resisténcia a compressao,
tanto apos 24 horas de imersdo quanto apds 7 dias de imersdo em SBF, ocorreu a diminui¢do dos
valores de resisténcia. Parece que a presenca de fibras de carbono atua no reforgo deste tipo de
cimento somente para composigdes com resisténcia mecanica abaixo de um determinado valor,
em fungdo da alta porosidade desses materiais, sendo que sua presenca em composicdes mais

resistentes ndo altera os valores de resisténcia & compressio. Tal fato parece estar ligado ao
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mecanismo de refor¢o pelo qual as fibras aumentam a resisténcia a compressdo de compdsitos,
que € através de esforgos de flexdo e compressdio na fibra. Sendo assim, somente fibras que
estejam em orientacdo adequada podem contribuir efetivamente para o aumento de resisténcia 2
compressdo, as que ndo possuam orientagdo adequada contribuem apenas parcialmente para o
aumento da resisténcia & compress&o. Assim, o aumento de resisténcia a compressdo pode ocorrer
de forma limitada, mas ele somente pode ser bem observado em composi¢gdes com teores
elevados de fibras, condigio esta nfio estudada neste trabalho. Além disso, somente fibras que
possuam modulos de elasticidade maiores do que o da matriz podem atuar no aumento da
resisténcia a compressio, o que explica por que somente as fibras de carbono aumentaram a

resisténcia a compressdo das composi¢des de cimento.

De qualquer forma, os valores obtidos de resisténcia a compressdo das composigdes de
cimento de fosfato de calcio de dupla pega e acrescidas de fibras so superiores a todos os valores
obtidos para a composigdo de cimento isenta de aditivos e com fibras (item 4.3.1), cujo maior
valor obtido foi para a composi¢do com 1% de fibras de carbono e imersa por 24 horas em SBF
(33,7 MPa). O maior valor de resisténcia & compressio para as composigdes com fibras e imersas
por 24 horas em SBF foi obtido para a composicio com 2% de fibras de nailon (42,1 MPa),
sendo assim 85% superior ao valor da composicio de cimento isenta de aditivos e fibras, e imersa
pelo mesmo periodo de tempo em SBF (22,8 MPa). No caso das composi¢des imersas por 7 dias
em SBF, a composicdo que obteve o maior valor de resisténcia a compressdo foi a composigido
com 4% de fibras de polipropileno, 45,5 MPa, com aumento de 93,6% com relagdo a resisténcia
mecanica obtida pela composi¢io isenta de aditivos e fibras, e imersa pelo mesmo periodo de
tempo em SBF (23,5 MPa).

A resisténcia a compressdo do cimento de fosfato de calcio ndo apresentou uma tendéncia
acentuada de comportamento quando da adicfio de diferentes tipos de fibras. O mesmo nfio ocorre
com a resisténcia a tragdo obtida através de ensaio de compressdo diametral, que apresentou

variagdo significativa para a adi¢do de fibras de carbono (Figura 4.86)
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Figura 4.86. Resisténcia a trag@o das composi¢des de cimento de dupla pega acrescidas de
fibras, apds (A) 24 horas e (B) 7 dias de imersdo em SBF.

Pode-se observar que os valores de resisténcia a tragdo das composigcdes aumenta
significativamente para as composi¢des com fibras de carbono, atingindo um maximo para 24
horas de imerséo em SBF, de 27,2 MPa — 3% de fibras, valor este 92% superior & composi¢do
isenta de fibras (14,1 MPa) e 199% superior ao de resisténcia 2 tragio obtido pela composigio
isenta de aditivos e fibras, ambas imersas por igual periodo de tempo em SBF (9,1 MPa). Para as
composig¢des imersas por 7 dias em SBF, o maior valor de resisténcia a tragio foi atingido pela
composi¢do com 3% de fibras de carbono (29,1 MPa), com aumento de 102% com relagdo a
composico isenta de fibras (14,4 MPa) e 133% superior ao valor da resisténcia 4 tracdo da

composigdo isenta de aditivos e fibras, ambas imersas por 7 dias em SBF (12,5 MPa).

A adi¢do de fibras de polipropileno e nailon, observando-se os valores de desvio-padrio
das medidas, nfo provocou modificacdo significativa dos valores de resisténcia mecanica a
tragdo, apresentando um comportamento de redugdio dessa resisténcia para as composigdes
imersas por 24 horas em SBF e manutengiio dos valores de resisténcia & compressio para as
composi¢des imersas por 7 dias em SBF. Esse comportamento de estabilizagio em um patamar

de valores para as adi¢des de polipropileno e néailon, apés 7 dias de imersio em SBF parece estar
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correlacionado a variagdo da porosidade aparente com o tempo de imersdo das composigdes,

mostrado na Figura 4.87.
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Figura 4.87. Porosidade aparente das composi¢des de cimento de fosfato de calcio de dupla
pega que contém adi¢des de fibras e imersas por 24 horas e 7 dias em SBF, a 36,5°C.

Como mostrado na Figura 4.87, a porosidade aparente das composi¢Ses aumenta com as
adigbes de fibras, independentemente do seu tipo. Como explicado anteriormente (item 4.3.3.),
este fato deve-se a ancoragem de bolhas pelas fibras durante o processo de conformagio,
aumentando assim a porosidade. Também da mesma forma que para o cimento de fosfato de
calcio isento de aditivos e acrescidas de fibras, a porosidade aparente das composicdes, apds 7
dias, ¢ alterada quando comparada & porosidade ap6s 24 horas de imers3o em SBF, reduzindo-se.
Tal como anteriormente explicado, supde-se que ocorra um processo  de
solubiliza¢d@o/precipitagdo da hidroxiapatita (CDHA) contida no cimento, permitindo uma
diminui¢8o da porosidade aparente do cimento, ou ainda o possivel indicativo de que a reago
somente se completa apds este periodo. Outro fator que pode estar promovendo a reducdo da
porosidade aparente € a precipitacdo de fosfato de calcio proveniente da solucdo SBF, com a
conseqiiente redugdo da porosidade aparente (Otsuka et al., 1994; Hamanishi et al., 1999), com
conseqiiente melhora das propriedades mecanicas. Nota-se que a porosidade aparente para as
composi¢des com fibras de carbono e polipropileno estabiliza-se em valores similares, 0 mesmo

néo ocorrendo com as composigdes com fibras de nailon, composicdes que também resultaram
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em outras com maiores valores de porosidade aparente, apés imersdo em SBF, por 24 horas.
Comportamento analogo a resisténcia a tragio, com influéncia da porosidade, foi obtido para os

valores de modulo de elasticidade das composi¢des que contém adigdes de fibras (Figura 4.88).

A combinacfio das baixas propriedades adesivas do cimento ¢sseo acrilico e o desacordo
das propriedades mecénicas entre 0sso, cimento ¢ implante metilico provocam freqiientemente a
perda do implante. E conhecido que nesses materiais, com razdes de moédulo de elasticidade de
10:1:100, o elo fraco na implantagio é o cimento de PMMA (Hill & Schwartz, 1993;
Pourdeyhimi & Shwartz, 1986, Sih & Berman, 1980). Os valores do mé6dulo de elasticidade para
o cimento de fosfato de calcio de dupla pega acrescido de poliacrilato de amoénia, com ou sem
fibras, apresentaram valores similares ao do polimetilmetacrilato (3,5 GPa) (Ravaglioli &
Krajewski, 1992), o que, como no anterior, poderia vir a constituir problema para este tipo de
cimento. Entretanto, como se espera que o cimento de fosfato de célcio seja absorvido e
substituido por tecido 6sseo novo, tal problema tende a ser eliminado ap6s longos periodos de

implantacio.
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Figura 4.88. Modulo de elasticidade das composi¢des de cimento de fosfato de calcio de
dupla pega que contém adi¢des de fibras e imersas por (A) 24 horas e (B) 7 dias em SBF, a

36,5°C.
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Na Figura 4.89, sdo apresentadas as micrografias eletrdnicas de varredura das composi¢des
de cimento de dupla pega com fibras, sendo mostradas as fibras adicionadas as composicdes,
onde se nota a presenca de hidroxiapatita (CDHA) aderida as superficies das fibras além de uma
pelicula que aparece mais nitidamente nas fibras poliméricas, que, supde-se, seja poliacrilamida
aderida a superficie dessas fibras. A presenca dessa pelicula mostra nitidamente o acoplamento

da fibra a matriz de cimento.

Figura 4.89. Fotomicrografia eletrénica de varredura das composi¢des de cimento de
fosfato de célcio de dupla pega imerso em SBF por 7 dias e adicionado de 2% de fibras:
a)carbono; b)polipropileno e c¢)nailon.

Os valores medidos de Kic para as composi¢des de cimento de dupla pega com fibras ¢

imersas por 7 dias em SBF sdo mostrados na Figura 4.90.
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Figura 4.90. Valores de Kic para as composigdes de cimento de dupla pega com fibras de
carbono, polipropileno e nailon.

Pode-se observar que apenas as composi¢des com fibras de carbono permitiram o aumento
dos valores de Kic , atingindo um méximo para a adigio de 4% de fibras (1,69 MPa.m"?), com
um aumento de 260% quando comparada com a composigdo isenta de fibras (0,47 MPa.m"?), ou
789 % quando comparada com a composi¢do isenta de aditivos e fibras(0,19 MPa.m'?). Até
mesmo a composi¢do de cimento de dupla pega e sem adi¢des de fibra obteve um valor de Kic
(0,47 MPa.m"?) superior a composi¢do de cimento isenta de aditivos e fibras, com aumento de
150%. A composi¢do de cimento de fosfato de célcio sem aditivos e com fibras que apresentou o
valor de Kjc mais elevado foi a composigio acrescida de 3% de fibras de carbono (0,905
MPa.m"?), sendo ainda inferior a composi¢do com 4% de fibras de carbono do cimento de dupla
pega (87% de diferenca).

O aumento da tenacidade a fratura fragil somente para as adi¢des de fibras de carbono ja
seria esperado, em virtude dos baixos valores de modulo de elasticidade das fibras de

polipropileno ¢ nailon, que nfo reforcam a estrutura na regido elastica de deformacio do
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compdsito. Entretanto os valores obtidos de Kjc , mesmo o mais elevado, sfo inferiores aos do
o0sso cortical humano, que se encontram na faixa de 2 a 12 MPa.m"? (Ravaglioli & Krajewski,

1992), apesar de estarem bastante proximo deste limite inferior.

Na Figura 4.91, s&o apresentados os valores de tenacidade a fratura plastica do cimento de

fosfato de calcio de dupla-pega imerso por 7 dias em SBF.
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Figura 4.91. Valores de Jic para as composi¢bes de cimento de dupla pega com fibras de
carbono, polipropileno e nailon.

Pode-se observar, pela Figura 4.91, que todos os tipos de fibras adicionadas as composigdes
permitiram o aumento de Jic. Entretanto, o aumento de Jic para as fibras de carbono refere-se
apenas 20 regime elastico de fratura, uma vez que Jicom = Jo + Jo1 . € que o aumento de Jic para

as composi¢des com fibras de polipropileno e nailon refere-se ao regime pléstico de fratura.

O aumento da quantidade de todos os tipos de fibras provocou o aumento da tenacidade do

material. Isso ocorre devido ao fato de que, quando o volume de fibras ¢ aumentado, ha uma
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redugdo do aumento da abertura de trinca para um dado deslocamento durante o ensaio de
tenacidade, indicando um ancoramento da trinca mais efetivo, obtido pelas fibras quando

presentes no composito em uma maior fragdo volumétrica, aumentando o valor de tenacidade.

O valor maximo obtido pela composi¢io acrescida de fibras de carbono foi de 1,72 KJ.m
2 2.800% a mais do que o da composi¢io isenta de fibras (0,059 KJ.m™), composi¢do acrescida
de 4% de fibras, ou 6.700% a mais do que a composi¢do isenta de aditivos e de fibras (0,025
KJ.m™). Mesmo a composigio de cimento de dupla pega apresentou um valor de Jic (0,059 KJ.m"
%) mais elevado do que a composi¢do isenta de aditivos e fibras, com aumento de 136%. A
tenacidade da composigio com 4% de fibras de carbono ainda é superior ao valor apresentado
pela composicdo de cimento isento de aditivos e com 4% de fibras de carbono (1,56 KJ.m? ), o

que demonstra que a presenca da acrilamida melhorou o acoplamento das fibras & matriz.

Para adigdes de fibras de polipropileno o valor maximo foi obtido para a composi¢io com
4% de fibras, com um valor de Jic de 1,10 KJ.m? , aumento superior a 1.700% em comparagio
com a composi¢do isenta de fibras. Entretanto, esse valor é inferior ao obtido para a composigéo
de cimento isento de aditivos e com 2% de fibras de polipropileno, que atingiu 4,56 KJ.m’z,
aumento superior a 18.000% em comparagio com a composigo isenta de fibras, o que demonstra
que a presenca da acrilamida dificultou o acoplamento das fibras a matriz, ou provocou

degradac@o das fibras, com conseqiiente redugdo da tenacidade do composito.

As fibras de nailon permitiram um maximo Jic para a composi¢io com 4% de fibras,
atingindo um valor de 5,80 KJ.m™, aumento superior a 9.700% com relagdo a composigdo isenta
de fibras, ou 23.000% com relagdo a composigdo isenta de aditivos ¢ de fibras. Novamente, o
maior valor obtido de Jic para composi¢des de cimento de fosfato de calcio de dupla pega
acrescidas de fibras de nailon ¢ inferior ao obtido pela composicio isenta de aditivos com fibras
de nailon, que obteve um valor de Jic de 7,81 KJ.m™ para a composi¢do com 3% de fibras, o que
demonstra um pior acoplamento ou degradacdio das fibras em contato com o sistema de

polimerizagdo.

Néo foram encontrados dados de literatura que permitissem a comparagio dos valores

obtidos de Jic com os valores de ossos humanos, mas apenas o valor de energia de fratura (390 a
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560 J.m™)(Ravaglioli & Krajewski, 1992), valor que ndo pode ser comparado com os valores da
integral J. Assumindo-se que a fratura em ossos humanos ocorre de modo fragil, o que nfo é uma
verdade completa, e utilizando-se valores de Kic entre 2 € 12 MPa.m'? | médulo de elasticidade
de 3 a 30 MPa e modulo de Poisson igual a 0,25 (Ravaglioli & Krajewski, 1992) , valores estes
para o osso cortical humano, ter-se-4 um valor de Jic calculado entre 0,125 KJm? e 45 KJm™.
Dessa forma, todos os valores das composigBes obtidas acrescidas de fibras estio entre estes
limites, excetuando-se as composigdes com 1,2 e 3% de fibras de polipropileno. Kokubo
(Kokubo, 1997) apresenta valores de Kic € de mddulo elastico como sendo 6,0 MPa.m'? e 30
GPa, respectivamente, o que nos d4 um valor de Jic calculado de 1,1 KJ.m™. Portanto, os valores
de Jic das composigdes acrescidas de 3 e 4% de fibras de carbono, 4% de fibras de polipropileno

€ 2, 3 € 4% de fibras de nailon superiores a este.

Os valores mais elevados de tenacidade (Jic) da composiciio com fibras de nailon em
relagdo as fibras de polipropileno poderiam ser explicados pelos valores superiores de resisténcia
a tragdo ¢ modulo de elasticidade destas fibras (vide Tabela 4.5), 0 que permitiria um melhor
ancoramento da trinca, impedindo mais eficazmente sua propagacdo. Entretanto, talvez a
explicagdo mais provavel seja que, devido a presenca de ligacdes do tipo ponte de hidrogénio dos
grupos amida, o nailon 66 absorve cerca de 9% de 4gua a temperatura ambiente e 100% de
umidade relativa. A dgua atua como plastificante, diminuindo a resisténcia a tracdo e o modulo de
elasticidade, enquanto aumenta a elongagio e, assim, a tenacidade. Essa caracteristica de
absor¢@o da agua também permite supor um melhor acoplamento desse tipo de material quando

adicionado & composi¢do de cimento do que o de polipropileno, devido a essa sua caracteristica
hidrofilica.

As aplicagdes de materiais reforgados por fibras incluem o reforgo de resinas acrilicas para
uso em cirurgias ortopédicas (Hill & Schwartz, 1993), uma vez que a fadiga ¢ o processo
predominante de falha “in vivo” dos cimentos de PMMA, podendo levar a ostedlise ¢ perda da
protese de quadrl (Topoleski et al., 1990). Compésitos de cimento reforgado por fibras,
especialmente os que possuem uma alta tenacidade a fratura, sio potencialmente fteis para a
utilizagdo em formatos sujeitos a flexdo, como placas e vigas em I ou L ¢ como reparo estrutural
(Banthia & Dubeau, 1994). Deste modo, as principais aplicagdes potenciais do cimento de dupla
pega reforgado por fibras sdo: reparo 6sseo; fixagdo de implantes ortopédicos; reparo de fraturas
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cranianas; cirurgias buco-maxilo-facial, notadamente nas regides de mandibula; fixagdo de pinos

e parafusos ortopédicos; confecgio de pinos, parafusos e hastes intramedulares.

A comparagdo dos resultados experimentais com as previsdes teoricas foi feita, utilizando-
se a Lei das Misturas. Para o caso da resisténcia a tragdo, a resisténcia do compésito € dada por
6. = 0;.0:. Vi + 6m. Vi
onde:
¢;: fator de eficiéncia do composito
Gc, Om, Of: tensdo de fratura do compdsito, matriz e fibra, respectivamente

Vi, Vifragdo volumétrica da matriz e fibras, respectivamente

Dessa forma, ao colocar-se em grafico a resisténcia mecanica do compdsito versus a
resisténcia mecanica da fibra adicionada, obtem-se uma reta pela Lei das Misturas, que é

mostrada na Figura 4.92, para 3 % de fibras.
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Figura 4.92. Correlagéio entre a resisténcia a tragdo do composito € a resisténcia a tragio das
fibras para 3% de fibras.

A relagdo mostra que a resisténcia mecénica do composito em tragdo é linearmente

dependente da resisténcia a tragdo das fibras (o), sendo que o valor 14,10 MPa corresponde ao
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da resisténcia mecénica quando o das fibras € zero. O valor da resisténcia mecanica da matriz
pode ser calculado como o, = 14,10/0,97 = 14,5 MPa. O valor calculado ¢ proximo ao obtido
para a composigio isenta de fibras (17,344,5), demonstrando a boa correlacdo entre os resultados
calculados e obtidos experimentalmente. Pode-se ainda calcular o fator de eficiéncia, ¢;, que é um
fator que leva em consideragdo a redugio nas propriedades mecinicas devido a fatores como
comprimento da fibra, orientagdo, defeitos e interagdes fibra-fibra. A Tabela 4.22 apresenta os
valores calculados para o cimento de fosfato de calcio (cimento de dupla pega acrescidas de

redutor de liquido) comparados ao do cimento de fosfato de calcio isento de aditivos (item 4.3).

Tabela 4.22. Pardmetros calculados através da regra da mistura para cimento de dupla pega

acrescidas de redutor de liquido e cimento isento de aditivos.
Cﬁmpnsxgﬁa Omatey (MP2) | ©,(MPa) d; R
Sem aditivos 10,3 12,4%1,4 0,071 0,966
Dupla-Pega 14,5 17,3+4,5 0,163 0,995

Pode-se verificar que tanto os valores calculados de resisténcia mecénica quanto os valores
obtidos experimentalmente sdo bastante proximos, e que o valor da resisténcia a tracio da matriz
aumenta para o cimento de dupla pega. Da mesma forma, observa-se um aumento do fator de
eficiéncia ¢; para o cimento de dupla pega, sendo os valores obtidos para esse cimento mais de

duas vezes superiores ao valor do cimento de fosfato de calcio isento de aditivos.

E importante lembrar que os cimentos estudados sdo matrizes porosas, acrescidas de
volume e distribui¢des de tamanho de poros. A presenca de poros nio apenas afeta as
propriedades da matriz, mas também as propriedades da interface fibra/matriz. Porém a
influéncia dos efeitos da porosidade na predi¢do das propriedades do compésito ainda ndo é

totalmente compreendida (Beaudoin, 1990).
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A adigfo de fibras ao cimento de dupla pega com redutor de liquido permitiu as seguintes

observagdes:

e As adigdes de fibras de carbono, polipropileno e nailon reduziram a resisténcia a
compressdo do cimento de dupla pega isento de fibras;

* As adigdes de fibras de polipropileno e nailon ao cimento de dupla pega ndio aumentaram
a resisténcia a tragéo das composicdes;

* A adic@o de fibras de carbono permitiu aumento da resisténcia a tragiio em valores de até
29,1 MPa (aumento de 133%) para a composi¢do com 3% de fibras de carbono e imersa 7
dias em SBF;

*As adigBes das diferentes fibras provocaram o aumento da porosidade aparente das
composigdes, aumento este diretamente correlacionado a diminui¢do da resisténcia a
compressio e do modulo de elasticidade;

* As adigdes de fibras de polipropileno e nailon ndo modificaram os valores medidos de K¢
do cimento. Somente fibras de carbono permitiram um aumento de Kic de até 1,69
MPa.m'?, correspondente a 798% quando comparado com a composi¢io isenta de fibras;

¢ Todas as fibras utilizadas (carbono, polipropileno e nailon) aumentaram os valores de Jic,
sendo os valores de tenacidade diretamente ligados a quantidade de fibra adicionada;

* A adig@o de fibras de carbono, polipropileno e ndilon permitiram aumentos de 2.800%
(1,72 MPa.m'?), 1.700% (1,10 MPa.m'?) e 9.700% (5,80 MPa.m"?) no valor de Jpc,
respectivamente;

e A adig8io de fibras permitiu a obtengio de valores de Jic em niveis similares aos dos 0ssos

humanos.

4.6. Avaliacao In Vitro do Cimento de Dupla Pega

Os materiais escolhidos nas etapas 4.3 ¢ 4.4.6 (cimento sem aditivos e cimento com

aditivos) foram submetidos & avaliagdo do comportamento apds a imersdo em SBF (Simulated

Body Fluid), liquido preparado em laboratorio que simula os fluidos corpéreos, por periodos de

tempo crescentes até 6 semanas. Para cada um dos periodos de imersdo foram determinados:

e resisténcia a compress3o e compressdo diametral;

e microestrutura;
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e porosidade aparente;
e fases cristalinas;

e grupamentos quimicos.

Os resultados obtidos de resisténcia & compressdo, para os periodos de tempo de imersdo
em SBF, s@o mostrados na Figura 4.93. Pode-se observar que, para ambas composicdes de
cimento, com e sem aditivos, ocorre o aumento da resisténcia mecanica até 7 dias (168 horas) de
imersdo em SBF, quando comega a ocorrer a diminuigdo das propriedades mecanicas dos
cimentos, sendo esse comportamento mais acentuado para a composigéo aditivada. O aumento da
resisténcia mecénica, em cimentos de fosfato de calcio, ¢ atribuida a hidratagio do a-TCP em
hidroxiapatita deficiente em calcio (CDHA) (Fernandez et al., 1998). Cristalitos de CDHA sdo
nucleados na superficie das particulas de o-TCP, através da solugio supersaturada em Ca e P que
rodeia as particulas, ap6s a dissolugfo inicial das particulas. Dissolugdes posteriores das
particulas de a-TCP e crescimento dos cristais de CDHA, sfo controladas, por processo de
difusdo, pela camada de cristalitos de CDHA. A pega inicial e as caracteristicas de
endurecimento do cimento dependem da formagio de uma rede de cristais entrelagados, através
deste processo de difusdo (Férnandez et al, 1998). Desta forma, a reducio da resisténcia
mecénica das composi¢des de cimento, apds 7 dias de imersdo em SBF, supde-se estar associadas
a um menor entrelagamento dos cristais d¢ CDHA. O comportamento observado, de reducio da
resisténcia mecénica in vitro, pode nfo corresponder ao comportamento i vivo, uma vez que o
tecido Osseo possui pouca irrigagdo, diminuindo a quantidade de liquidos que pode vir a
solubilizar o material e reduzir suas propriedades mecanicas. Além disto, deve ocorrer a
osteocondug@o para o local de implante dos cimentos. O material reagido, em ambos cimentos, &
hidroxiapatita deficiente em célcio, material reconhecido, em literatura e em aplica¢des clinicas
no mundo todo, como material osteocondutor, o que deve aumentar a resisténcia mecanica no
local de implante. De qualquer forma, na maioria das aplicagdes os cimentos de fosfato de calcio
sdo utilizados em contato direto com o osso trabecular. Pode-se estabelecer, entio, que a
resisténcia mecénica do cimento de fosfato de calcio deve ser, pelo menos, do mesmo valor que a
resisténcia mecénica do osso trabecular humano. No caso de osso trabecular, a principal

solicitagdo € em compressdo, e portanto o cimento de fosfato de calcio deve ter resisténcia &
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compressdo igual ou superior a 30 MPa, o que ocorre com o cimento de fosfato de calcio com

aditivos, mesmo apos 7 dias de imersdo em SBF.
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Figura 4.93. Resisténcia a compressdo das composi¢des de cimento de fosfato de calcio
sem aditivos e com aditivos, apos diferentes periodos de imersdo em SBF, a 36,5°C.

O mesmo comportamento, observado de redugdo de resisténcia mecanica apos 7 dias (168
horas) de imersdo em SBF, ocorre para a resisténcia 4 tragio para o cimento aditivado (Figura
4.94). Entretanto, de forma diferente, os valores de resisténcia mecanica do cimento sem aditivos
aumenta at¢ 12 horas, e oscila ao redor de 11 MPa para tempos superiores. Também, como no
caso da resisténcia a compressdo, a resisténcia a tracio reduz-se de forma mais acentuada para a
composicdo acrescida de aditivos. Liu (Liu, 1997) mostrou que a relagio porosidade-resisténcia
mecénica, para cerdmicas de hidroxiapatita, ¢ bem descrita por uma fungio exponencial, e que as
composigdes que apresentam 0s menores macroporos exibem uma maior resisténcia mecanica do
que as composi¢des com maiores macroporos, de forma semelhante ao obtido para os materiais
cerdmicos em geral. Essa redugiio da resisténcia mecédnica pode ser devida a uma maior
solubiliza¢do do cimento acrescido de aditivos, em decorréncia da presenga de poliacrilato de
amOnia, que permitiria a dispersdo das particulas do cimento, facilitando, assim, a sua

solubilizagéo.
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A porosidade aparente, das composi¢des imersas por diferentes periodos em SBF, é
mostrada na Figura 4.95. Pode-se notar que, para ambas composi¢des, ocorre a reducio da
porosidade aparente at€ 168 horas de imersdo em SBF, o que, supde-se, demonstra que a reacio
somente se completa apos esse periodo. Outro fator, que pode estar promovendo a reducio da
porosidade aparente, € a precipitagdo de fosfato de célcio proveniente da solugdo SBF, com a
conseqiiente reducdo da porosidade aparente (Otsuka et al., 1994; Hamanishi et al., 1999). O
aumento da porosidade aparente, apés 168 horas, pode estar relacionado & solubilizagdo dos
materiais constituintes do cimento ou, ainda, com a transformagdo de CDHA em HA
(hidroxiapatita estequiométrica). Essa transformaciio pode aumentar a densidade em alguns
pontos do material e, assim, aumentar a porosidade e/ou gerar tensdes na estrutura da
composi¢io, com a conseqiiente reducfio das propriedades mecénicas. A transformagio de CDHA
em HA ocorre devido &4 essa fase ser termodinamicamente mais estavel, ocorrendo quando estio

disponiveis ions Ca ao redor da fase CDHA (Ishikawa et al., 1999):
Cao(HPO,)PO,)s(OH) + Ca® +20H > Ca;o(PO4)s(OH), + H,O

Varios autores estudaram o aumento da porosidade de compostos de fosfato de calcio como
meio de facilitar o crescimento de tecido 6sseo vascularizado para dentro do implante (Matsura et
al., 1997, Radin & Ducheyne, 1994; Liu, 1996). Nesse sentido, Markovic e colaboradores
(Markovic et al., 1998) incorporaram cristais de manitol & composigio de cimento de fosfato de
calcio (TTCP+DCPA). O manitol ¢ solivel, ndo-téxico e altamente compativel em meio
fisiol6gico, o que permitiu a obtengdo de um cimento de fosfato de calcio com porosidade
controlada, o que facilitaria a substitui¢io do implante de cimento de fosfato de célcio por osso in

Vivo.

Yuan e colaboradores (Yuan et al., 1998), pelo estudo de diversos compostos de fosfato de
calcio, com diferentes tipos de porosidade e implantados em musculo de cdes, sugeriram que a
microporosidade € a macroporosidade sdo fatores importantes, nio somente na osteoconducio,

mas, também, na osteindugéo promovida pelos fosfato de calcio.
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Como os osteoblastos formam osso novo a partir do fons de fosfato de calcio, presentes nos
fluidos corporeos, apés a absorgio ou reabsor¢do do mineral 6sseo pelos osteoclastos, a
bioatividade e bioafinidade, in vivo, dos materiais de fosfato de célcio podem ser correlacionadas,
entfo, a biodegradacéo. Logo, a biodegradacgio dos materiais de fosfato de célcio ¢ relacionada as
propriedades de dissolugdo in vitro, que ¢ ligada & solubilidade dos materiais (Otsuka et al., 1997;
Hamanishi et al., 1996). Desta forma, a solubilizagio dos compostos de fosfato de calcio obtida é

desejavel para a bioatividade.
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Figura 4.94. Resisténcia a tragdo das composi¢des de cimento de fosfato de calcio sem
aditivos e com aditivos, apds diferentes periodos de imersdo em SBF, a 36,5°C.
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Figura 4.95. Porosidade aparente das composigdes de cimento de fosfato de calcio sem
aditivos e com aditivos, apos diferentes periodos de imersdo em SBF, a 36,5°C.
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Figura 4.96. Difratogramas de raios X das amostras de cimento de fosfato de calcio isento
de adigBes e imersas por diferente periodos em SBF, a 36,5°C. a) 4 horas; b) 8 horas; ¢) 12 horas;
d) 24 horas; €) 1 semana; f) 2 semanas;g) 3 semanas;h) 4 semanas;i) 5 semanas;j) 6 semanas. A:
hidroxiapatita deficiente em calcio(CDHA), B: B-fosfato tricalcico; a: a-fosfato tricalcico.
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A Figuras 4.96 e 4.97 mostram os difratogramas de raios X das composi¢des isentas e
acrescidas de aditivos, indicando a formagfo de quantidades cada vez maiores de CDHA com o
maior tempo de imersdo, manutengdo de picos da fase B-TCP. A presenca residual da fase -
TCP, mesmo apos 6 semanas de imersdo em SBF, fortalece a hipdtese de que o material ndo
reagido provoca a redugio da porosidade do material. Fernandez e colaboradores (Fernandez et
al., 1999) apresentaram resultados em que o a-TCP converte-se totalmente em CDHA apés 5
dias em solugdo de Ringer, a 36,5°C, o que mostra a menor reatividade do material obtido neste
trabalho, que mesmo apds 6 semanas ainda apresenta pequenas quantidades de «-TCP.
Qualitativamente as composi¢des de cimento, com e sem aditivos, parecem reagir de forma
similar, produzindo as mesmas quantidades e fases cristalinas em fungdo do tempo de imers3o em

SBF.
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Figura 4.97. Difratogramas de raios X das amostras de cimento de fosfato de calcio
adicionado de acrilamida e poliacrilato de amonia, imersas por diferente periodos em SBF, a
36,5°C. a)4 horas; b)8 horas; ¢)12 horas; d)24 horas; €)1 semana; )2 semanas;g)3 semanas;h)4
semanas;1)5 semanas;j)6 semanas. A: hidroxiapatita deficiente em calcio(CDHA); B: B-fosfato

tricalcico; o a-fosfato tricalcico.
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A Figura 4.98 mostra os resultados de espectroscopia de infravermelho da composi¢do
isenta de aditivos. Observa-se que o espectro do o-fosfato tricalcico apresenta bandas largas, o
que demonstra a baixa cristalinidade do material (LeGeros, 1991), devido ao choque térmico a
que foi submetido na sua obten¢fo. Apos reagdo do a-fosfato tricalcico com o liquido de pega ¢
imersdo em SBF por diferentes periodos, a composi¢do apresentou as seguintes bandas de
absorcdo: 471 cm™, referente & ligagio P-O ou grupos POy; 660 e 563 cm’™, referentes & ligagio
P-O ou grupos PO, ; 873 cm” referente a ligacio C-O; 961 cm’™ referente & ligagio P-OH modo
de estiramento de grupos HPOj ; 1.030 cm’, referente a grupos PO, ; 1454 ¢ 1.414 cm™
referentes a ligacdo C-O de grupos CO; em hidroxiapatita carbonatada; 1.615 cm’ referente a
H,0 adsorvida; 2.940 € 2.970 cm™ de gupos HPO,; 3.580 cm™ referente a ligagsio O-H de grupos
(OH); 3.700 a 3.000 referente a H,O adsorvida.
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Figura 4.98. Espectroscopia de infravermelho das amostras de cimento de fosfato de calcio
isento de adi¢des e imersas por diferente periodos em SBF, a 36,5°C. a) a-fosfato tricalcico; b)4
horas; ¢)8 horas; d)12 horas; €)24 horas; f)1 semana; g)2 semanas; h)3 semanas; i)4 semanas; })5
semanas; k)6 semanas.
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O aumento do tempo de imersdo em SBF ndo interferiu no produto final da reagdo
(hidroxiapatita), confirmando, ainda, que a hidroxiapatita produzida, pela reagéo de hidratacio do
a-fosfato tricélcico, trata-se de uma hidroxiapatita deficiente em calcio (CDHA), em virtude da
detecgfio de banda referente ao grupamento HPO,* (961 e 2.970 cm™), caracteristico deste tipo
de hidroxiapatita (LeGeros, 1991). Detectou-se, ainda, a presenga de banda de absorgio de CO;>
(1454 € 961 cm™), demonstrando que a hidroxiapatita obtida ¢ uma hidroxiapatita carbonatada.
Os ions COs* entram na composigdo pela absor¢io do CO, presente no ar ambiente. As
quantidades de ions CO;* (1.454 e 1.414 cm’) variou para as composi¢des, imersas por
diferentes periodos em SBF, ndo podendo ser estabelecida nenhuma correlagio. Acreditamos que
isso possa ser conseqiiéncia da melhor ou pior conformagdo obtida nos corpos de prova, o que
permitiria uma absor¢do de CO, diferenciada para cada composigio. A presenca de banda de
absor¢do em 1.997 € 2.076 cm™ ndio pdde ser atribuida a nenhum tipo de ligacdo. A presenca
dessas bandas de absorgdo foram também observadas por Rigo, para hidroxiapatita precipitada, e
LeGeros (Rigo, 1995; LeGeros, 1991), para esmalte humano, dentina e osso. Esses autores
também ndo fizeram a identificagdo do grupamento quimico responsavel pelo aparecimento dessa

banda.

A Figura 4.99 mostra os resultados de espectometria de infravermelho, para a composigio
acrescida de aditivos e imersos por diferentes periodos em SBF. Apés reagdo, do a-fosfato
tricalcico com o liquido de pega, e imersdo em SBF por diferentes periodos, a composigio
apresentou as seguintes bandas de absor¢io: 471 cm’, referente 2 ligagdo P-O ou grupos POy;
660 ¢ 563 cm’, referentes a ligagdo P-O ou grupos PO, ; 873 cm’' referente 4 ligacdo C-O; 961
cm’ referente a ligagdo P-OH modo de estiramento de grupos HPOy ; 1.030 cm™, referente a
grupos POy ; 1.454 ¢ 1.414 cm™ referentes a ligagdo C-O de grupos CO; em hidroxiapatita
carbonatada; 1.640 cm™ referente a amida I e deformacéo axial de C=O (superposi¢do); 2.960
cm’’ deformagio axial de C-H alifatico; 3.580 cm™ referente & ligagdo O-H de grupos (OH);

3.700 a 3.000 cm™* referente a H,0 adsorvida.

A principal diferenca, entre os espectros de absorgdo das composicdo adicionada e a isenta
de aditivos, diz respeito as bandas de absorgio do CO;” (1454 cm™"), da amida I (1.640 cm™) e da

H,0 adsorvida (3.700 a 3.000 cm™). No caso das bandas de COs%, ocorreu uma presenca menos
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acentuada, principalmente quando comparada, por exemplo, com o periodo de 3 semanas de
imersd3o da composi¢io isenta de aditivos. A diminuigio da quantidade de CO;*, na composicio
aditivada, supbe-se ser devido a menor porosidade desta composicio, o que nio permitiria a
absor¢do do CO, presente no ar, ou, ao menos, reduziria sua quantidade. A presenca da banda de
absor¢do de H,O, mais pronunciada para a composigio acrescida de aditivos do que a
composi¢do sem aditivos, j& foi anteriormente atribuida a higroscopicidade da poliacrilamida

contida na composi¢ao (vide item 4.4.5).

Assim, ndo foram observadas diferengas significativas, através da espectrometria de
infravermelho, para os diferentes periodos de imersdo das composigdes aditivada e sem aditivos,

que permita concluir diferengas entre as composigdes, excetuando-se, ¢ claro, a presenca da

poliacrilamida.
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Figura 4.99. Espectroscopia de infravermelho das amostras de cimento de fosfato de calcio
com acrilamida e poliacrilato de amonia, imersas por diferente periodos em SBF, a 36,5°C. a)a-

fosfato tricalcico; b)4 horas; ¢)8 horas; d)12 horas; €)24 horas; f)] semana; g)2 semanas; h)3
semanas; 1)4 semanas; j)5 semanas; k)6 semanas
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A Figura 4.100 mostra a analise quantitativa de fases das composigSes com e sem aditivos,
imersas por diferentes periodos em SBF. Para ambas as composigdes, a reagiio de hidratagio do
a-fosfato tricalcico ocorre de forma extremamente rapida, sendo que, para ambas composi¢coes
apos 12 horas de imersdo em SBF, a 36,5°C, praticamente todo o a-fosfato tricalcico
transformou-se em hidroxiapatita (CDHA). Valores de conversdo, do cimento em hidroxiapatita,
superiores a 80% também foram obtidos, ap6s 4 horas a 36,5°C, em 100% de umidade relativa,
por Boudeville e colaboradores (Boudeville et al., 1999), para um cimento de fosfato de calcio
com base no fosfato monocélcico monoidratado (MCPM) e oxido de célcio (CaO). Fukase e
colaboradores (Fukase et al.,1990) estudaram a reacdo de cimento de fosfato de cilcio
(TTCP+DCPA), por difratometria de raios X, e seus resultados mostraram que hidroxiapatita de
baixa cristalinidade foi o principal produto de reagdo, e que cerca de 90% do cimento foi
convertido em hidroxiapatita, apos 4 horas de reagdo. Esses resultados demonstram que, apesar
de se tratarem de sistemas de cimento de fosfato de calcio distintos, os valores de conversio do
cimento s3o similares, o que seria o esperado, uma vez que esses sistemas possuem tempo de
pega similares. Posset e colaboradores (Posset et al., 1998), utilizando espectroscopia Raman,
detectou conversdo significante, do cimento TTCP+DCPA, somente apdés 20 horas de reacdo.
Essa discrepincia ¢ resultado das diferentes técnicas analiticas usadas pelos autores. A
espectroscopia Raman foi utilizada sobre a superficie do cimento, e deve ter ocorrido lixiviagdo
da superfice, retirando o componente mais solivel (DCPA), e retardando a reagéo de hidratagdo
do TTCP. Ginebra e colaboradores (Ginebra et al., 1997) obtiveram, através de resultados de
difragdo quantitativa de raios X, uma conversdo do a-TCP de 80% somente apos 24 horas de
imersdo em solugdo de Ringer, a 37° C, o que ¢ discrepante com os valores obtidos,
demonstrando que os materiais estudados reagem mais rapidamente do que o material de Ginebra
e colaboradores, apesar da adigdo de 2% de hidroxiapatita precipitada, como grio semente, para
acelerar a reagdo de pega. Essa diferenca de reatividade, do cimento de Ginebra, supde-se ser
devido ao tamanho de particulas mais grosseiro do pé de a-TCP utilizado, o que infelizmente nio

¢ informado no trabatho.

Outro fato importante a ser observado é que, apesar da reagio de hidratagio do a-TCP ter

ocorrido totalmente apos 12 horas para ambas composigdes de cimento, nfo sdo alcancados os

211



maximos valores de resisténcia mecénica, sendo estes obtidos somente apds 7 dias de imersdo em
SBF, a 36,5° C. Ginebra e colaboradores (Ginebra et al., 1997) obtiveram o maximo de
resisténcia a compressdo apds 64 horas de imers3o em solugéo de Ringer (aproximadamente 2,7
dias), ¢ o correlaciona com o maximo grau de conversio do a-TCP em CDHA, resultado
também obtido por Markovic e colaboradores (Markovic et al., 1997) e Liu e colaboradores (Liu
etal., 1997), para composigdes de cimento de fosfato de célcio baseados em TTCP+DCPA, o que
ndo pdde ser feito para as composi¢des estudadas. Supde-se, assim, que outros mecanismos, que
ndo a conversdo a-TCP = CDHA, estejam atuando no aumento da resisténcia mecanica dos

cimentos estudados.

Podemos observar que a quantidade da fase B-fosfato tricalcico (B-TCP), para ambas
composi¢des, mantém-se constante durante todo o perfodo de imersio em SBF, ndo ocorrendo
nenhum tipo de reagdo. Ginebra e colaboradores (Ginebra et al., 1997) também obtiveram esses
mesmos resultados, mostrando que o produto da reacdo, deste tipo de cimento, é hidroxiapatita

deficiente em calcio (CDHA), e que B-fosfato tricalcico ndo reage.

A diferenca entre as taxas de reacdo, dos dois tipos de cimeto, pode ser melhor visualizada
quando ajusta-se as curvas da quantidade da fase HA, para os dois tipos de cimento, através de

uma equacdo exponencial do tipo: y = 1 — exp(-Kx), cujos valores de K obtidos sio mostrados na
Tabela 4.23.

O parametro que representa a velocidade da reagio é o pardmetro exponencial K, que
mostra o crescimento da equagio. A composigéo isenta de aditivos possui uma maior velocidade
de reagdo do que a composicdo acrescida de aditivos poliméricos. Essa diminui¢io na velocidade,
da reagdo de hidratagdio do a-fosfato tricalcico e conseqiiente precipitacio de hidroxiapatita
(CDHA), € decorréncia da composi¢do acrescidas de polimeros hidrossoltveis, baseado na
acrilamida e o poliacrilato de amoénia (composigio aditivada), atuarem como barreiras a
hidratagio das particulas de a-fosfato tricélcico, reduzindo a velocidade da reagdo. Além disto, a
adigdo do poliacrilato de aménia aumenta o pH da pasta de cimento, diminuindo o grau de
supersaturagdo da solucdo com relagdio ao equilibrio o-fosfato tricalcico/ hidroxiapatita,

diminuindo a taxa da reagdo de dissolugfo-precipitacio o-TCP = CDHA.
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Figura 4.100. Analise quantitativa de fases da composigio de cimento de fosfato de calcio
acrescidas de acrilamida e poliacrilato de amoénia, imersa por diferentes intervalos de tempo em

SBF, a 36,5°C.

Tabela 4.23. Pardmetros de ajuste de curva do tipo y = 1— exp(-Kx), para as composi¢des
de cimento aditivada e isenta de aditivos (intervalo de confianga = 0,95)

0,688 £ 0,152
1,029 £ 0,160 0,9994

Essa redugdo da taxa de reac@io poderia ser prejudicial para as propriedades mecénicas da
composi¢do de cimento, com aumento do tempo de pega e menores valores de propriedades
mecanicas iniciais. Para o tipo de cimento estudado, entretanto, esse fato nio interfere nas
propriedades mecénicas iniciais do cimento, uma vez que esse possui sistema de dupla pega. A
resisténcia mecénica inicial e o tempo de pega inicial sfo, assim, regidos pela reagdo de
polimerizagdo do hidrogel de acrilamida. O comportamento de redugdo do tamanho de cristais de

CDHA, com o aumento dos valores de pH, também foi observado por Férnandez e colaboradores
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(Fernandez et al., 1999), para composi¢do de cimento de «-TCP que contém adi¢des de

carbonato de calcio (CC).

Elevados valores de correlacdo obtidos para o ajuste exponencial dos dados também foram
obtidos por Ginebra e colaboradores (Ginebra et al., 1997), sendo o valor de K de 0,073 £ 0,018,
inferior aos obtidos para as composicdes acrescidas de aditivos (0,688 + 0,152) e isenta de
aditivos (1,029 £ 0,160). Os maiores valores de K, para as composicdes estudadas, parece ser
devido ao método de obtengéo das amostras, que foram moldadas e mantidas por 1 hora, a 100%
de umidade relativa, em temperatura ambiente, e depois desmoldadas e imersas em solugdo SBF,
a 36,5° C, pelos periodos de tempo descritos. Acredita-se, desta forma, que parte da reagfio de
hidratagdo do a-TCP tenha ocorrido durante o periodo em que as amostras foram mantidas a
100% de umidade relativa, devido & temperatura ambiente elevada, aumentando o grau de
conversdo a-TCP = CDHA medido e, assim, aumentando o valor de K. Ginebra e colaboradores
{Ginebra et al., 1995), através de analises por calorimetria diferencial (DSC), mostraram que a
taxa de reac@o de um cimento de a-TCP aumenta, em 5 vezes, quando a temperatura aumenta de

25 para 37°C, o que mostra a forte influéncia da temperatura na reagio de pega do cimento.

Nas Figuras 4.101 e 4.102 sd3o mostradas as micrografias eletronicas de varredura da
superficie de fratura das composicdes, aditivadas e sem aditivos, imersas por diferentes periodos
em SBF. Como pode ser observado, o aumento do tempo de imers@o em SBF nfo alterou a
microestrutura dos cimentos de fosfato de calcio acrescidos de aditivos, que apresenta pequenos
cristais de CDHA em uma massa provavelmente do hidrogel de acrilamida. A presenga do
hidrogel polimérico prejudicou a analise por microscopia eletrdnica de varredura, diminuindo a
nitidez das fotomicrografias, devido ao isolamento elétrico provocado pelo polimero. Para a
composi¢do isenta de polimeros, pode ser observado um crescimento dos cristais de CDHA, para
periodos de tempo de imers@o em SBF crescentes até 24 horas. Tal aumento do tamanho dos
cristais de CDHA, também ¢ observado em trabalho de Ginebra e colaboradores (Ginebra et al.,
1998), ja para 8 horas de imersdo do cimento em agua destilada. Para periodos superiores, assim
como para a composi¢do acrescidas de aditivos poliméricos, ndo foi observada nenhuma
mudanca microestrutural. Ginebra e colaboradores (Ginebra et al., 1997) dividem a evolugdo

microestrutural do cimento de fosfato de célcio baseado no o-TCP em 4 estagios. No primeiro
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estagio, 0 pd exibe uma aspecto arenoso, de po solto. No segundo estagio, as menores particulas
de o-TCP sdo dissolvidas completamente, enquanto as maiores s3o rodeadas por uma camada de
pequenos cristais de CDHA, que retardam a reaglo. No terceiro estigio, as particulas
remanescentes de o-TCP continuam dissolvendo-se, mas a uma taxa menor. Alguns cristais
laminares de CDHA podem ser vistos nos intersticios, que sdo muito maiores do que os primeiros
cristais de CDHA precipitados. No final deste estdgio, as particulas de a-TCP sdo dificilmente
detectadas, mas pode ser obsevado onde elas se localizavam: os arcos de pequenos cristais
formados nos primeiros estagios podem ainda ser distinguidos, mas o espago, anteriormente
ocupado pelas particulas de «-TCP, ¢ ocupado por grandes cristais laminares. No ltimo estagio,
orientagdes radiais ou paralelas dos cristais ocorrem, com um aspecto mais compacto, devido,
provavelmente, ao crescimento cristalino. Esta descri¢do da evolugio microestrutural, feita por
Ginebra e colaboradores, somente se aplica para a composicdo isenta de aditivos, ndo se
aplicando ao cimento acrescido de aditivos poliméricos, uma vez que nesse observa-se a mesma
microestrutura desde o inicio ao final da reagfo, devido, provavelmente, ao pequeno tamanho dos

cristais de CDHA precipitados, ndo sendo observadas as etapas finais (3 e 4) descritas.

Na Figura 4.103 ¢ mostrada a variagio do pH, em 4gua, das composigdes imersas por
diferentes periodos em SBF. Os cimentos avaliados apresentaram valores de pH em 4gua
adequados ao uso clinico desses materiais, que devem situar-se entre 6,5 ¢ 8,5 para evitar-se
reagdes citotoxicas (Driessens et al., 1994). Entretanto, como observado em item anterior (vide
4.1.3), mesmo para valores de pH na faixa dos preconizados por Driessens e colaboradores, o
cimento de fosfato de calcio isento de aditivos mostrou-se citotdxico, mesmo apos 7 dias de
imersdo em SBF e com troca do SBF a cada dois dias, o que favorece a estabilizagdo dos valores
de pH proximos de 7,0. Sendo assim, valores de pH do cimento de fosfato de calcio mais
proximos de 7,0 permitiriam sua utilizagdo com maior seguranca quanto a citotoxicidade do
material, principalmente diminuindo efeitos inflamatorios dos tecidos durante a implantagio,
notadamente nas aplicagdes odontologicas, onde sdo afetadas zonas de tecidos moles, mais

sensivels.
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Figura 4.103. Varia¢do do pH, em 4gua, das composi¢des aditivada e sem aditivos, para
diferentes periodos de imersdo em SBF, a 36,5°C.

A obtengdo de valores mais proximos de 7,0 pela composi¢io acrescida de aditivos ocorre
em fungdo do valor elevado de pH do poliacrilato de amoénia utilizado (9,0), o que aumenta o pH
da composicdo atraves da reagdo de neutralizagdo com o H;PO, produzido durante a reagio de
pega do cimento (10Ca3(PO4); + H,O > Cao(POs)s(OH); + 2H;PO4). Dessa forma, o
poliacrilato de aménia atua de duas formas na composi¢do de cimento: 1) reduzindo a quantidade

necessaria de liquido para a obtencdio de consisténcia adequada a manipulagio do cimento e 2)
modificando o pH da composic¢do de cimento.

Os valores de pH proximos de neutro obtidos para os cimentos de fosfato de calcio com e
sem aditivos, além das caracteristicas de solubilizagio com aumento da porosidade aparente € o
reduzido valor de calor de reagdo dos cimentos de fosfato de calcio aditivado e a inexisténcia de

efeito térmico para a reacdo de pega do cimento de fosfato de célcio sem aditivos, os candidatam

para a utilizag#o clinica como sistemas para a liberagdo controlada de drogas.
218



A avaliagdo in vitro de cimentos de fosfato de calcio aditivado e sem adigfo do sistema de
polimerizagdo in situ € sem redutor de liquido por periodos de tempo até 6 semanas de imersio
em SBF, a 36,5°C, permitiu as seguintes observagdes:

* A resisténcia a compressdo e 4 compressio diametral de ambas composigdes se reduz para

periodos superiores a 1 semana (168 horas) de imersdo em SBF;

¢ A diminui¢do da resisténcia mecénica apos 1 semana de imersdo em SBF foi atribuida a
solubilizagdo das composigdes, € ao conseqilente aumento da porosidade aparente das
composic¢des;

*Nao foram observadas mudangas significativas através de difracdio de raios X das fases
cristalinas dos cimentos com o aumento do tempo de imersdo em SBF, assim como nio
foram observadas diferengas significativas entre as composigdes aditivada e sem aditivo;

* A espectroscopia de infravermelho ndo permitiu a observagdo conclusiva de mudanga da
quantidade e tipo de grupamentos quimicos de ambos os tipos de cimentos para periodos
crescentes de imersdo em SBF, excetuando-se as bandas referentes a poliacrilamida;

e Atraveés da espectroscopia de infravermelho, pode-se observar que ocorre uma menor
adsorgdo de CO, para a composigéo de cimento de fosfato de célcio acrescido de aditivos,
em virtude da menor permeabilidade desta composi¢io. Observaram-se ainda bandas de
absor¢do de H,O mais acentuadas na composigio de cimento aditivado em virtude da
higroscopicidade do polimero presente nesta composigio;

*A composicdo isenta de aditivos apresentou uma velocidade de reagio superior a
composi¢do acrescidas de aditivos, obtendo-se valores de constante exponencial (K) de
1,029 e 0,688 respectivamente;

*Nio foi possivel observar mudanga microestrutural da composi¢io acrescida de aditivos
para os periodos de imersdo em SBF utilizados, mantendo-se constante desde o primeiro
periodo de imersdo (4 horas). A microestrutura da composi¢io isenta de aditivos
apresenta crescimento de cristais de CDHA para periodos de tempo de imersdo em SBF
at¢ 24 horas. Para periodos superiores, ndo foi observada nenhuma mudanca

microestrutural;
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¢ A composi¢do de cimento com aditivos permitiu uma melhor adequagio dos valores de
pH em agua (proximos a 7,0), provocada provavelmente pela presenca de poliacrilato de

amonia.

4.7. Avaliacéao In Vivo do Cimento de Dupla Pega

Os compositos obtidos nas etapas anteriores foram avaliados conforme norma ISO/TR
10993-6 - Biological Evaluation of Medical Devices — Tests for Local EffectsAfterlimplantation,
sendo utilizados 16 animais da espécie leporina, raga Nova Zelandia, cor branca, adultos, machos
e fémeas, provenientes do Setor de Cunicultura da Faculdade de Ciéncias Agrarias e Veterinarias
~ UNESP- Cémpus de Jaboticabal. Os implantes utilizados foram cilindros de 2mm de didmetro

€ 6 mm de comprimento, sendo utilizado o procedimento descrito no item 3.9.

As composi¢des de cimento de fosfato de calcio, escolhidas para os ensaios in vivo em
coelhos, foram:
1. Cimento de fosfato de calcio contendo 20% de acrilamida e 1% de poliacrilato de
amonia (composigdo IV, item 4.4.5);
2. Composigdo 1 adicionada de fibras de carbono;
3. Composigdo 1 adicionada de fibras de polipropileno;

4. Composi¢do 1 adicionada de fibras de nailon.

O ensaio in vivo da composi¢do 1. se justifica devido ao elevado valor de resisténcia
mecénica a compressdo dessa composigdo. As demais composi¢Ses foram testadas em virtude
dos altos valores de tenacidade a fratura (Jic). Optou-se por utilizar todos os tipos de fibras para
serem avaliados in vivo, devido & inexisténcia de dados de literatura que demonstrem a
biocompatibilidade destas quando implantadas em tecido 6sseo, o que pode resultar na
incompatibilidade de algumas. Fibras, em especial fibra de carbono, sio conhecidas por
provocarem reagbes inflamatérias quando implantadas em tecidos moles, o que ndo
necessariamente deve ocorrer nos tecidos 6sseos em fungio de sua menor irrigagdo sanguinea,
quantidade de enervagdes, diferencas celulares, etc. Sendo assim, optou-se pelo ensaio in vivo de

todas, na expectativa de que pelo menos uma delas seja biocompativel, e que produza resultados
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satisfatorios. De qualquer forma, todos os resultados obtidos servirio para um melhor

conhecimento do comportamento destas fibras, quando em contato com tecidos 6sseos.

A quantidade de fibras adicionadas, ao cimento de fosfato de calcio, foi fixada em 2% em
volume, em virtude da dificuldade da confecgfo dos corpos de prova para valores superiores de

adicio.

Os animais foram observados diariamente, até o momento da eutandsia, a2 fim de se
observar qualquer reagfo tecidual na cicatriz cirtrgica, e eventual claudica¢do no decorrer do
tempo de avaliagdo, ndo sendo observada nenhuma reagdo adversa no local do implante ou no
comportamento dos animais. Os animais foram, ainda, radiografados no pds-operatério imediato

e mensalmente, até o momento da eutanasia , correspondendo aos tempos de 12 e 26 semanas.

Na Figura 4.104 € mostrada a radiografia do membro de um dos coelhos implantados, onde

se observa o implante no rédio do animal.

3
|
?;

Figura 4.104. Radiografias do membro de coeiho, apds implantacdo de amostra de cimento
de fosfato de calcio acrescido de fibras de carbono.
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De forma analoga, as radiografias das patas dos demais coelhos, contendo as diferentes
composi¢les de cimento, apresentaram o mesmo aspecto radiografico. Mesmo apds o perfodo de
26 semanas de implantacdo, o0 mesmo aspecto radiografico se manteve, sugerindo a no absorcéo

do material, ou que ela ocorreu de forma reduzida, o que foi comprovado pelo exame histoldgico.

Na Figura 4.105 s3o mostradas as fotomicrografias éticas dos cimentos, apés 12 semanas

de implantacio.

Figura 4.105. Fotomicroscopias oticas das cmpos1gﬁes de A) cimento de fosfato de calcio
(aumento: 4X) e deste acrescido de fibras de B)carbono (aumento 4X), B)polipropileno
(aumento: 10X) e D) nailon (aumento: 10X). Tempo de implantagdo: 12 semanas.

Todas composi¢cdes de cimento de fosfato de calcio, ap6s 12 semanas, apresentaram

formacdo de capsula de tecido conjuntivo envolvendo o implante.

O cimento de fosfato de célcio isento de fibras (Figura 4.105 A) apresentou, no centro do
implante, uma 4rea roxa denotando o inicio da desmineriliza¢do do material, assim como 4reas

externas com a mesma coloracdo, indicativo de absor¢do do material.
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A composiglo de cimento de fosfato de calcio acrescida de fibras de carbono (Figura 4.105
B) apresentou zonas de absorgio do cimento, e liberacdo de fibras. Estas, no entanto, ndo foram
encontradas envolvidas por tecido fibroso, ou apresentando processo inflamatorio, o que ¢

indicativo de biocompatibilidade destas em tecido 0sseo.

A composigdo de cimento de fosfato de calcio acrescida de fibras de polipropileno (Figura
4.105 C) apresentou o processo de absorgdo com presenga de osteoclastos na superficie do
implante. Ocorreu, ainda, a presenca de fibras liberadas do cimento e encapsuladas por tecido
conjuntivo. N#o ocorreu proliferagdo oOssea ou resposta inflamatdria. Ocorreu no local de

colocagdo do enxerto, onde foi perfurado o peridsteo, o recobrimento por tecido 6sseo.

A composi¢do de cimento de fosfato de calcio acrescida de fibras de nailon (Figura 4.103
C) também apresentou recobrimento do local de perfuragio do peridsteo por tecido Osseo. As
fibras liberadas do cimento, devido a sua absorgiio, foram recobertas por tecido fibroso. Foram
observadas diversas areas de absor¢do do material e fragmentos encapsulados e com osteoclastos

ao redor.

Na Figura 4.106 s3o mostradas as fotomicrografias Oticas dos cimentos, apos 26 semanas
de implantacdo. Observou-se a formacfio de tecido conjuntivo, adjacente ao implante,
proveniente do peridsteo e endodsteo, para todas as composicdes avaliadas, para o periodo de 26
semanas de implantacdo. A camada de tecido conjuntivo aparece nas fotomicrografias em
coloragio rosa escuro. Ocorreu também, para todas as composigdes avaliadas, pequena absor¢do
do material. A absor¢do ou desmineralizacdo do implante apresenta coloragdo rosa claro no
implante. A absor¢do ocorreu mais pronunciadamente na composi¢do contendo fibras de
polipropileno (Figura 4.106 C), tanto no centro do implante quanto ao redor dele, aparecendo,

ainda, células maiores, com citoplasma branco, correspondentes a células da medula 6ssea.
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Figura 4.106. Fotomicroscopias 6ticas das composi¢gdes de A) cimento de fosfato de célcio
(aumento: 10X) e deste acrescido de fibras de B) carbono (aumento: 10X), C) polipropileno
(aumento: 4X) e D) ndilon (aumento: 10X). Tempo de implantag¢do: 26 semanas.

Para a composigdo isenta de fibras (Figura 4.106 A) foi, ainda, observado um fragmento de
enxerto encapsulado, fora da drea mostrada na fotomicrografia, com presenca de osteoblastos ao

seu redor.

A composigdo de cimento acrescido de fibras de carbono (Figura 4.106 B) apresentou
zonas de absorgdo do cimento e liberacio de fibras, sem o envolvimento destas por tecido

fibroso, da mesma forma que para as amostras implantadas por 12 semanas.

Para a composi¢do de cimento acrescido de fibras de nailon ou de polipropileno, ocorreu
liberacdo de fibras (Figura 4.106 C e D), devido a absor¢do do cimento, e seu encapsulamento
por tecido fibroso. Tal rea¢do de encapsulamento é conhecida para os materiais poliméricos em
geral, demonstrando sua baixa biocompatibilidade. Entretanto, nfo ocorreu uma reac¢io de corpo

estranho ou inflamatéria acentuada, que permitisse descartar a presenca destes tipos de fibras
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para uso em implantes dsseos. No caso do impante de cimento acrescido de fibras de

polipropileno foram observadas células maiores, com citoplasma branco, da medula 6ssea.

Diversos modelos tem sido utilizados para a avaliagio dos biomateriais, especialmente em
ratos e coelhos. As reagdes teciduais a implantacdo de cerdmicas de fosfato de calcio sdo
diferentes, dependendo do local de implantagio: no osso cortical, esponjoso ou medular. A
regeneragdo Ossea € melhor observada nos implantes em osso cortical, sendo melhor em osso
esponjoso do que em tecido medular. A degradagio do material é maior em tecido 6sseo medular
e maior em 0sso esponjoso do que em osso cortical (Lu et al, 1999). Desta maneira, a
implantagéo do cimento, tanto em tecido cortical como medular, permitiu uma melhor avaliagio
do material de implante, tanto no aspecto de regeneragéo 6ssea quanto no aspecto de degradagdo

do material.

De acordo com os requisitos reportados por Shindo e colaboradores (Shindo et al., 1993),
para materiais de implante em o0ssos craniofaciais, 0 mais importante deles ¢ que o material deve
ter excelente compatibilidade tecidual, o que também deve ocorrer para implantagdo em outros
sitios dsseos. Para todos os implantes avaliados, a presenca de tecido conectivo mostra que estes
ndo sdo toxicos. Além disto, a espessura reduzida desta camada, e a auséncia de processo
inflamatdrio, demonstra que o material possui compatibilidade tecidual. Mesmo as fibras de
nailon e polipropileno, que apresentaram recobrimento por tecido fibroso, ao serem liberadas pela
absor¢do da matriz de cimento, ndo provocaram nenhum tipo de processo inflamatério,

demonstrando, também, compatibilidade tecidual para as quantidades de fibras liberadas.

Kurashina e colaboradores (Kurashina et al., 1997) registraram que a absor¢io de cimento
de fosfato de célcio € continua in vivo, quando a superficie do cimento é recoberta por tecido
mole, e ¢ inibida pela formagio de tecido dsseo na superficie. Desta forma, a presenca de tecido
conjuntivo em todos os tipos de cimento, tanto para 12 semanas quanto para 26 semanas de
implantaco, permite inferir que o processo de absorgdo do cimento ainda pode ocorrer para
periodos maiores de implantagdo, podendo permitir sua substituicio por tecido dsseo. Desta
forma, tempos de implantagio superiores a 26 semanas se fazem necessarios para uma melhor
avaliagdo dos materiais. A menor absorgdo do cimento de fosfato de dupla pega do que o
cimento de fosfato de calcio estudado por Lu ¢ colaboradores (Lu et al., 1999), que apresentou
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uma absorc@o de cerca de 60% apds 24 semanas de implantag@io, pode ser explicada por dois
fatores: 1) a presen¢a do polimero de acrilamida, que diminuiria a solubilizagfo e fagocitagdo do
cimento, e 2) a maior resisténcia mecénica do cimento de dupla pega, o que implica em uma
maior energia de ligag@o entre as particulas do cimento e, assim, uma maior dificuldade para sua

absorgio in vivo.

A avaliag@o in vivo de cimentos de fosfato de calcio de dupla pega com e sem fibras, por

12 € 26 semanas, permitiu as seguintes observacoes:

¢ O cimento de fosfato de calcio de dupla pega ¢ biocompativel,

¢ Ocorreu absor¢do parcial do cimento de fosfato de célcio para os periodos de implantagio
estudados;

eQOcorreu a formagéo de tecido conjuntivo, de espessura reduzida, junto a todos os
implantes;

e Parte das fibras liberadas do cimento, devido a sua absorcdo, foram envoltas por tecido
fibroso, exceto as fibras de carbono; entretanto, nenhum processo inflamatorio foi
observado;

e Tempos de implantacdo superiores a 26 semanas sd0 necessarios para uma melhor
avaliagdo do cimento de fosfato de célcio de dupla pega, com e sem adicdes de fibras de

carbono, polipropileno e nailon.
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Capitulo 5

Conclusoes e Sugestdes para Préximos Trabalhos

Obteve-se composicdo de cimento de fosfato de célcio com base no a-fosfato tricalcico,
observando-se que:

eas propriedades do cimento de célcio desenvolvido foram diferentes das reportadas em
literatura;

*a composicdo de cimento apresentou resisténcia & compressio e tragio (compressdo
diametral) inferior a reportada em literatura;

*0 tempo de pega inicial e final foi de 18 minutos € > 60 minutos, caracteristicas estas
inapropriadas para uso clinico;

0 cimento de a-fosfato tricilcico avaliado ¢ citotoxico, sendo que o pH do cimento em

agua influéncia diretamente a citotoxicidade do material.

Adig¢des de fibras de carbono, polipropileno e poliamida foram feitas ao cimento de fosfato
de célcio, com o objetivo de aumentar as propriedades mecénicas do cimento, sendo observado
que:

*0 uso de fibras permitiu a melhoria das propriedades mecanicas do cimento de fosfato de

calcio;

*0 uso de fibras de carbono mostrou-se mais eficiente no aumento das propriedades

mecanicas em compressdo e tragdo, com aumentos de 43,6% e 83,5% respectivamente,

quando comparadas a composi¢io isenta de fibras;

227



e ocorreu aumento da tenacidade a fratura fragil (Kic) para as composigoes de cimento com
fibras de carbono;

eocorreu aumento da tenacidade & fratura plastica (Jic) para todos os tipos de fibras
utilizadas, carbono, polipropileno e nailon, sendo que os valores de Jic de algumas das

composigdes foram compativeis com os valores de tenacidade do osso cortical humano.

Foram avaliados 5 métodos que poderiam, potencialmente, permitir um melhor
acoplamento das fibras escolhidas a matriz de cimento e, assim, melhorar as propriedades
mecénicas do cimento de fosfato de célcio, sendo que:

eapenas alguns dos métodos avaliados, adi¢do de sulfato de calcio e de acriloamida,
mostraram-se eficazes na melhoria das propriedades do cimento de fosfato de calcio;

e das composi¢Ses de cimento de fosfato de calcio acrescidas de defloculantes (poliacrilato
de sodio, poliacrilato de amdnia ¢ lignossulfonato de sédio), apenas o lignossulfonato de
sodio permitiu a redugdio da quantidade de liquido necessaria para a obtencdo de
consisténcia adequada ao manuseio e manutengdo dos tempos de pega inicial e final;

ea utilizagdo do método biomimético como método para a modificacio interfacial
fibra/cimento mostrou-se ineficaz, uma vez que nio se pode prever um melhor
acoplamento das fibras a matriz de cimento, devido as caracteristicas do recobrimento

obtido: reduzida adesividade da camada formada ou quantidade reduzida de fibras

recobertas;

*a utilizagdo de sulfato de calcio hemiidratado, na composicio de cimento de fosfato de
calcio, permitiu o controle dos tempos de pega inicial e final, atuando como um sistema
de dupla pega hidraulica. As propriedades obtidas para as composi¢des com sulfato de
calcio as credenciam para uso em locais onde as solicitagdes por carga sejam menores, em
especial em odontologia e cirurgia buco-maxilo-facial, para o preenchimento de cavidades
0Osseas € em neurocirurgias cranianas, no reparo de defeitos e fraturas, dentre as principais

potenciais utilizagdes do material desenvolvido.

*a adi¢do de latex acrilico a composi¢do de cimento de fosfato de calcio permitiu o
aumento da resisténcia a compressdo, com valor maximo de 47,8 MPa e aumento da

resisténcia a tragdo (compressio diametral), com valor maximo de 20,2 MPa. Entretanto,
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o cimento de fosfato de calcio acrescido de latex acrilico, apresentou comportamento

fortemente citotdxico, o que o inviabiliza para aplicacdes clinicas;

e obteve-se um cimento de a-TCP acrescido de mondmeros acrilicos hidrossolaveis, com
base na acrilamida, com tempo de pega inicial e final de 9 e 35 minutos respectivamente,
sendo que a polimerizagdo dos mondmeros acrilicos hidrossoluveis e a formacio de um
hidrogel sdo os responsaveis pela resisténcia mecanica inicial do cimento. A resisténcia
mecénica final € resultado da reagdio hidrdulica de transformagiio do o-TCP em CDHA,
obtendo-se, assim, um cimento de dupla pega; o cimento de a-TCP de dupla pega
desenvolvido parece ser apropriado para aplicagdes clinicas, especialmente em aplicagdes

que requerem resisténcia mecénica inicial nos primeiros estagios de implantacio.

Adicionou-se redutor de liquido a composigdo de cimento de fosfato de calcio acrescida de
teores crescentes de acrilamida, permitindo as seguintes observagdes:
e Aumento de todas as propriedades mecanicas avaliadas;

e Aumento da resisténcia 4 compressdo de até 149% (55 MPa), € a tragdo, com aumento
de até 69% (21,2 MPa), quando comparados aos valores de cimento de fosfato de calcio
1sento de aditivos;

¢ Aumento ao redor de 3,5 GPa (+130%) do modulo eléstico;

¢ Manuten¢do do produto final da reagdo de pega (CDHA), e redugiio dos cristais de
CDHA precipitados;

¢ O ensaio de citotoxicidade por contato da composi¢io de cimento de dupla pega
acrescidas de poliacrilato de amo6nia mostrou que o material nfio € citotdxico;

* A quantidade de calor liberado durante a reagio de pega do cimento de fosfato de calcio
de dupla pega, adicionado de redutor de liquido, é cerca de 3 vezes menor que o valor

obtido para cimento 6sseo de PMMA comercial.

A adigfo de fibras ao cimento de dupla pega com redutor de liquido permitiu as seguintes
observagoes:
¢ Aumento ou manutengdo de todas propriedades mecanicas avaliadas, excetuando-se a

reducdo da resisténcia mecinica a compressio;,
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* A adigdo de fibras de carbono permitiu aumento da resisténcia a tracio em valores de até
29,1 MPa (aumento de 133%);

* A adig8o de todos os tipos de fibras reduziu a resisténcia a4 compressio das composigdes.
Entretanto, esses valores foram similares aos reportados em literatura (35 = 5 MPa);

e As adigdes de fibras de carbono permitiram um aumento de Kic de até 1,69 MPa.m'?,
correspondente a 798% quando comparado com a composicio isenta de fibras;

* A adigdo de fibras de carbono, polipropileno e nailon permitiram aumentos de 2.800%

(1,72 MPa.m'?), 1.700% (1,10 MPa.m'?) e 9.700% (5,80 MPam"?) no valor de Ji,

respectivamente, valores em niveis similares aos dos 0ssos humanos.

A avaliagdo in vitro de cimentos de fosfato de calcio aditivado e sem adigio do sistema de

polimerizagdo in situ e sem redutor de liquido por periodos de tempo até 6 semanas de imersio

em SBF, a 36,5°C, permitiu as seguintes observagdes:

*Nao ocorreram alteragdes no cimento de fosfato de calcio de dupla pega com redutor de
liquido que o descredenciasse para a avaliagdo in vivo.

*Ndo foram observadas mudangas significativas, através de difracdo de raios X e
espectroscopia de infravermelho, das fases cristalinas e grupamentos quimicos dos
cimentos com o aumento do tempo de imersdo em SBF;

* A diminui¢8o da resisténcia mecénica apos 1 semana de imersdo em SBF foi atribuida a
solubilizagdo das composicdes, € ao conseqiiente aumento da porosidade aparente das
composigdes, caracteristica esta potencialmente 1til em aplicagdes clinicas;

*A composicdo isenta de aditivos apresentou uma velocidade de reagio superior a
composi¢io acrescida de aditivos, obtendo-se valores de constante exponencial (K) de

1,029 e 0,688 respectivamente;

* A composi¢do de cimento com aditivos permitiu uma melhor adequacgéio dos valores de

pH em agua (proximos a 7,0);

A avaliagdo in vivo de cimentos de fosfato de calcio de dupla pega com e sem fibras, por

12 e 26 semanas, permitiu as seguintes observacdes:

* O cimento de fosfato de célcio de dupla pega € biocompativel;

230



* Ocorreu absor¢do parcial do cimento de fosfato de célcio para os periodos de implantacdo
estudados;

e Parte das fibras liberadas do cimento, devido a sua absorgiio, foram envoltas por tecido
fibroso, exceto as fibras de carbono; entretanto, nenhum processo inflamatério foi
observado;

* Tempos de implantagdo superiores a 26 semanas si0 necessarios para uma melhor
avaliagdo do cimento de fosfato de célcio de dupla pega, com e sem adigdes de fibras de

carbono, polipropileno e néilon.
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10.

11.

Sdo sugeridos, como sequéncia do presente estudo, os seguintes trabalhos futuros:

Estudo de condigdes ideais de obtencdo do o-fosfato tricalcico como unica fase para a
obtengdo de cimentos de fosfato de célcio, objetivando-se melhoria das propriedades
mecénicas;

Estudo da adigéo de fosfato tetracalcico a composigdo de cimento de a-fosfato tricalcico, para
a obtengéo de microestrutura de cimento constituida de hidroxiapatita e nio hidroxiapatita
deficiente em calcio, objetivando-se a melhoria das propriedades mecanicas e controle do pH
do cimento;

Estudo da adigdo do sistema de polimerizago in situ baseado na acrilamida, desenvolvido
neste trabalho, em composi¢des de cimento de fosfato de calcio do sistema TTCP+DCPA;
Estudo de sistemas alternativos a acrilamida como aditivo ao cimento de a-fosfato tricalcico
(hidroxietilmetilmetacrilato (HEMA), vinilpirrolidona (VP), etc.) e sua influéncia nas
propriedades do cimento;

Avaliac@io dos métodos de conformagdo nas propriedades mecanicas de cimento de fosfato de
calcio;

Avaliagio in vivo do cimento de a-fosfato tricalcico acrescido de sulfato de calcio;

Avaliagdo in vivo em defeitos dsseos de maior porte do cimento de o-fosfato tricalcico
adicionado de redutor de liquido, desenvolvido neste trabalho;

Avaliag@o clinica do cimento de a-fosfato tricalcico de dupla pega acrescido de redutor de
liquido, desenvolvido neste trabalho;

Modificagio do cimento de a-fosfato tricalcico de dupla pega acrescido de redutor de liquido,
visando a sua utilizagdo como material injetavel;

Estudo do cimento de a-fosfato tricélcico e do cimento de a-fosfato tricalcico de dupla pega
acrescido de redutor de liquido, como matrizes portadoras de drogas;

Desenvolvimento de compdsito cimento de fosfato de calcio/agregados de fosfato de calcio,

visando ao aumento das propriedades mecéanicas de compressio.

232



Referéncias Bibliograficas

10.

11.

12.

13.

14.

15.

. ABE, Y.; KOKUBO, T. ; YAMAMURO T. Apatite oating on ceramics, metals and polymers

utilising a biological process. Journal of Materials Science: Materials in Medicine, v.1, p.
233-38, 1990.

ALFORD, N. McN. A Theorethical argument for the existence of high strength cement
pastes. Cem. Concr. Res., v. 11, p. 605-610, 1981

ALLEN, H. G. Tensile properties of seven asbestos. Cements Composites, v. 2, p. 98-103,
1971.

AMERICAN SOCIETY FOR TESTING AND MATERIALS. Standard test method for
measurement of fracture thougness. ASTM E 1820, 1996.

AMERICAN SOCIETY FOR TESTING AND MATERIALS. Standard test method for
time of setting of hydraulyc-cement paste by gilnore needles. ASTM C 266, 1989.
AMERICAN SOCIETY FOR TESTING AND MATERIALS. Standard test method for
tensile properties of single textile fibers. ASTM D 3822, 1996.

ANDERSSON, O. H.; DAHL, J. E. Aluminium release from glass ionomer cements during
early water exposure in vitro. Biomaterials, v. 15 (11), p. 882-888, 1994.

BANTHIA, N. Pitch-based carbon fiber reinforced cement: structure, performance,
applications and research needs. Can. J. Civ. Eng., v. 19(1), p. 26-38, 1992.

BANTHIA, N.; DUBEAU, S. Carbon and steel microfiber-reinforced cement-based
composites for thin repairs. Journal of Material ins Civil Engineering, v. 6(1), p. 88-99,
1994.

BANTHIA, N.; MINDESS, S.; BENTUR, A. Impact behavior of concrete beams. Mat. and
Struct., v. 20(119), p. 293-302, 1987.

BANTHIA, N.; SHENG, J. Micro-reinforced cementitious materials. Mat. Res. Soc. Symp.
Proc.,v. 211, p.25-32, 1990.

BEAUDOIN, J. J. Handbook of fiber-reinforced concrete. New Jersey: Noyes Publications,
1990. 332 p.

BERMUDEZ, O.; BOLTONG, M. G.; DRIESSENS, F. C. M.; PLANELL, J. A. Compressive
strength and diametral tensile strength of some calcium - orthophosphate cements: a pilot
study. Journal of Materials Science: Materials in Medicine, v.4, p. 389-393, 1993.
BERMUDEZ, O.; BOLTONG, M. G.; DRIESSENS, F. C. M.; PLANELL, J. A.
Development of some calcium phosphate cements from combinations of a-TCP, MCPM and
Ca0. Journal of Materials Science: Materials in Medicine V. 5, p. 160-163, 1994.
BIRCHALL, J. D.; HOWARD, A. J; KENDAL, K. Flexural strength and porosity of
cements. Nature, v. 289, p. 388-390, 1981.

233



16.

17.

18.

19.
20.

21.

23.

24.

25.
26.

27.

28.

29.
30.

32.

33.

BOHNER, M. Calcium orthophosphates in medicine: from ceramics to calcium phosphate
cements. Injury, v. 31, p. D37-47, 2000.

BOHNER, M.; LEMAITRE, J.; RING, T.A. Effects of sulfate, pyrophosphate, and citrate
ions on the physicochemical properties of cements made of a-tricalcium phosphate-
phosphoric acid-water mixtures. J. Am. Ceram. Soc., v. 79 (6), p. 1427-1434, 1996.
BOUDEVILLE, P.; SERRAJ, S.; LELOUP J.-M.; MARGERIT, J.; PAUVERT, B.; TEROL,
A Physical properties and sef-setting mechanism of calcium phosphate cements from calcium
bis-dihydrogenophosphate monohydrate and calcium oxide. Journal of Materials Science:
Materials in Medicine, v. 10, p. 99-109, 1999.

BROWN, W_E.; CHOW, L. C. U. S. Patent 4, 518, 430, 1985.

CANO, J. M.; HACHEM, A.; RUZAFA, A. G.; RODRIGUEZ, D.; SABATE, A. F;
SANTOS, L. A. Sulfato de célcio associado & gentamicina como material de substitui¢io
Ossea. Revista Brasileira de Ortopedia, v. 34, p. 355-60, 1999.

CARRODEGUAS, R. G,; RIGO, E. C.; OLIVEIRA, L. C.; SANTOS, L. A.; BOSCHI, A. O.
Recubrimiento de hidroxiapatita sobre ceramica de titanato de bario. In;: BIOMAT'97 -
CONGRESSO INTERNACIONAL DE BIOMATERIALES, 1997, La Habana/Cuba.
Anais... La Habana: Universidad de La Habana, 1997.

.CHOW L. C; HIRAYAMA S.; TAKAGI S.; PARRY, E. Diametral tensile strength and

compressive strength of a calcium phospahte cement: effect of applied pressure. Journal of
Biomedical Materials Research, v. 53, p. 511-517, 2000.

CHOW, L. C. Development of self-setting calcium phosphate cements. J. Ceram. Soc. Jap.
(The Centennial Memorial Issue), v. 99(10), p. 954-964, 1991

CONSTANTINO, P. D.; FRIEDMAN, C. D.; JONES, K.; CHOW, L. C.; PELZER, H. ] ;

SISSON, G. A. Hydroxyapatite cement: I. Basic chemistry and histologic properties. Arch.
Otolaryngol. Head Neck Surg., v. 117, p. 379-384, 1991.

CZERNIN, W. La quimica del cemento, Barcelona:Ediciones Palestra, 1963.

DARDARE, J. Contribution a I’Etude du Comportement Mécanique des Bétons Renforcés
avec des Fibres de Polypropyléne. In: RILEM Synposium on Fiber-Reinforced Cement
and Concrete, p. 227-235, 1975.

DAVIDGE, R. W. Mechanical behaviour of ceramics. Cambridge: Cambridge University
Press, 1980.

DINGSOIR, E.; MOSBERG, T.; YOUNG, J. F. Influence of aggregates on the strength and
elastic modules of high strength mortars containing microsilica. In: VERY HIGH
STRENGTH CONCRETE-BASED-MATERIALS. Mater. Res. Soc. Symp. Proc. v. 42,

1985.

DRESSMAN, H. Veber Knochemplomberiung. Beitr Klin Chir, v. 9, p. 804-810, 1892.
Driessens, F. C. M., Van Loon, J. A., Van Sliedregt, A. , Planell, J. A. In: 11TH EUR.
CONF. ON BIOMATERIALS, 1994, Pisa, Italia.

. DRIESSENS, F. C. M.; BOLTONG, M. G.; BERMUDEZ, O.; PLANELL, J. A. Formulation

and setting times of some calcium orthophosphate cements: a pilot study. Journal of
Materials Science: Materials in Medicine, v. 4, p. 503-508, 1993.

DRIESSENS, F. C. M.;; BOLTONG, M. G.; BERMUDEZ, O.; PLANELL, J. Efective
formulations for the preparation of calcium phosphate bone cements. Journal of Materials
Science: Materials in Medicine, v. 5, 164-170, 1994.

DRIESSENS, F. C. M.; BOLTONG, M. G.; ZAPATERO, M. 1; VERBEECK, R. M. H;
BONFIELD, W.; BERMUDEZ, O.; FERNANDEZ, E.; GINEBRA, M. P.; PLANELL, J. A.

234



34.

35.

36.

38.
39.

40.

41.

42.

43.

44.

45.

46.

47.

48.

49.

In vivo behaviour of three calcium phosphate cements and a magnesium phosphate cement.
Journal of Materials Science: Materials in Medicine, v. 6, p- 272-278, 1995.
DRIESSENS, F. C. M.; FERNANDEZ, E.; GINEBRA, M. P BOLTONG, M. G
PLANELL, J. A. Calcium phosphates and ceramic bone cements vs. acrylic cements. Anal.
Quim. Int. Ed., v. 93, p. S38 - 843, 1997.

DRIESSENS, F.CM. In: BIOCERAMICS VOL 8 — FOURTH EURO CERAMICS, 1998,
Bologna/Itdlia. Anais... Faenza: Faenza Editrice, p. 77-83, 1997.

DUPRAZ A. M. P; MEER S. A. T.; DE WIIN J. R.; GOEDEMOED, J. H. Biocompatibility
screening of silane-treated hydroxyapatite powders, for use as filler in resorbable composites.
Journal of Materials Science: Materials in Medicine, v. 7, p- 731-738, 1996.

. DUPRAZ A.; NGUYEN T.. P.; RICHARD, M.; DACULSI G.; PASSUTI N. Influence of a

cellulosic ether carrier on the structure of biphasic calcium phosphate ceramic particles in an
injectable composite material. Biomaterials, v. 20, p. 663-673, 1999.

FALLOPIUS, G. Opera omnia Francofurti. Weccheli A, de. v. 1, 1600.

FAMERY, R.; RICHARD, N.; BOCH, P. Preparation of o and B-tricalcium phosphate
ceramics with and without magnesium addition. Ceramics International, v.20, p. 327-336,
1994,

FERNANDEZ, E.; BEST, S. M., GIL, F. J; GINEBRA, M. P.; DRIESSENS, F. C. M;
PLANELL, J. A.; BONFIELD, W. Influence of reaction kinetics on the setting and hardening
properties of DCPD- o-TCP bone cements. Bioceramics, v. 11, p. 239-242, 1998.
FERNANDEZ, E.; GIL, J. F.; GINEBRA, M. P.; DRIESSENS, F. C. M.; PLANELL, J. A.
Production and characterization of new calcium phosphate bone cements in the CaHPO4- a-
Ca3(PO4)2 system: pH, workability and setting times. Journal of Materials Science:
Materials in Medicine, v. 10, p. 223-230, 1999.

FERNANDEZ, E.; GINEBRA, M. P.; BERMUDEZ, O.; BOLTONG, M. G.; DRIESSENS,
F. C.M.; PLANELL, J. A. Dimensional and thermal behaviour of calcium phosphate cements
during setting compared to PMMA bone cements. Journal of Materials Science Letters, v.
4-5, p. 503-508, 1995.

FERNANDEZ, E.; GINEBRA, M. P, BOLTONG, M. G.; VERBEECK, R. M. H.:
PLANELL, J. A. Kinetic study of the setting reaction of a calcium phosphate bone cement. J.
Biomed. Mater. Res., v. 32, p. 367-374, 1996.

FERNANDEZ, E.. PLANELL, J. A.; BEST, S. M. Precipitation of carbonated apatite in the
cement system - 0-Ca3(P0O4)2-Ca(H2P04)2-CaCO3. Journal of Biomedical Materials
Research, v. 47, p. 466-471, 1999.

FRESA R.; CONSTANTINI, A.; BURI A. Apatite formation on (2-x)Ca0.x/3M203.2Si02
glasses (M=La, Y; 0<x<0.6) in a simulated body fluid. Biomaterials, v. 16, p. 849-854, 1995.
FRIED, R. D. Polymer Science and Technology, Prentice-Hall, Inc., New J ersey, 1995.
FRIEDMAN, C. D.; CONSTANTINO, P. D.; JONES, K.; CHOW, L. C.; PELZER, H. J.;
SISSON, G. A. Hydroxyapatite cement: II. Obliteration and reconstruction of the cat frontal
sinus. Arch. Otolaryngol. Head Neck Surg., v. 117, p. 385-389, 1991.

FUKASE, Y.; EANES, E. D.; TAKAGI, S.; CHOW, L.C.; BROWN W. E. Setting reactions
and compressive strengths of calcium phospahte cements. Journal of Dentistry Research, v.
69, p. 1852-1856, 1990.

GARCIA, R.; DE OLIVEIRA, L. C; RIGO, E. C.; DOS SANTOS, L. A.; BOSCHL A. O.:
PADILLA, S. Efecto de la adicion de electrolitos poliméricos sobre las propriedades de
cementos de fosfatos de calcio. . In: BIOMAT'97 -CONGRESSO INTERNACIONAL DE

235



50.

S1.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

BIOMATERIALES, 1997, La Habana/Cuba. Anais... La Habana: Universidad de La Habana,

1997.

GINEBRA, M. P.; BOLTONG, M. G.; FERNANDEZ, E.; PLANELL, J. A ; DRIESSENS, F.

C. M. Effect of various additives and temperature on some properties of an apatitic calcium

phosphate cement. Journal of Materials Science: Materials in Medicine, v. 6, p. 612-616,

1995-B.

GINEBRA, M. P.; BOLTONG, M. G.; FERNANDEZ, E.; PLANELL, J. A.; DRIESSENS, F.

C. M. Properties profile of Biocement H. In: 21ST ANNUAL MEETING OF THE

SOCIETY FOR BIOMATERIALS, 1995, San Francisco/EUA. Anais... San Francisco:

Society for Biomaterials, 1995-C.

GINEBRA, M. P; FERNANDEZ, E.; DRIESSENS, F. C. M.; BOLTONG, M. G

MUNTASELL, J.; FONT, J.; PLANELL, J. A. The effects of temperature on the behaviour of
an apatitic calcium phosphate cement. Journal of Materials Science: Materials in
Medicine, v. 6, p. 857-860, 1995-A.

GINEBRA, M. P.; FERNANDEZ, E., DRIESSENS, F. C. M.; BOLTONG, M. G;
MUNTASELL, J.; FONT, J.; PLANELL, J. A. The effects of temperature on the behaviour of
an apatitic calcium phosphate cement. Journal of Materials Science: Materials in
Medicine, v. 6, p. 857-860, 1995,

GINEBRA, M. P.; FERNANDEZ, E.; DRIESSENS, F. C. M.; PLANELL, J. A. The effect of
Na2HPO4 addition on the setting reaction kinetics of an o -TCP cement. Bioceramics, v. 11,
p. 243-246, 1998.

GINEBRA, M.P.; FERNANDEZ, E.; DEMAEYER E. A. P,; VERBEECK R. M. H;
BOLTONG, M. G.; GINEBRA, J.; DRIESSENS, F. C. M.; PLANELL, J. A. Setting reaction
and hardening of an apatitic calcium phosphate cement. Journal of Dental Research, v.
76(4), p. 905-912, 1997.

GRUNINGER, S. E.; SIEW, C; CHOW, L. C; O'YOUNG, A.; TS’AO, N. K.; BROWN,
W. E. Evaluation of the biocompatibility of a new calcium-phosphate setting cement. J. Dent.
Res., v. 63, p. 200, 1984.

HAMANISHI, C.; KITAMOTO, K.; OHURA, K.; TANAKA, S.; DOI, Y. Self-setting,
bioactive, and biodegradable TTCP-DCPD apatite cement. Journal of Biomedical Materials
Research, v. 32, p. 383-389, 1996.

HAMANISHI, C.; KITAMOTO, K.; TANAKA, S.; OTSUKA, M,; DOI, Y.; KITAHASHI,
T. A self-setting TTCP_DCPD apatite cement for release of vancomycin. Journal of
Biomedical Materials Research, v. 33, p. 139-143, 1996.

HAROLD, A. Composites In: RATNER, B. D, HOFFMAN. A. S., SCHOEN, F. J,
LEMONS, J. E. Biomaterials Science — An Introduction to Materials in Medicine, p.94-
105, 1996.

HAWTHORNE, H. M., TEGHTSOONIAN, E. Journal of Materials Science, v.10, p41,
1975.

HENCH, L. L. ; ETHRIDGE, E. C. Biomaterials — an Interfacial Approach, Academic
Press, 1982.

HENCH, L. L.; WILSON, J. Introduction to bioceramics. Singapore:Word Scientific
Publishing Co. Pte. Ltd., 1993, p. 1-15.

Hill W. L., G. T. FAUST, D. S. REYNOLDS, Am. J. Sci., v. 242, p. 469, 1944 In: ROTH, R.
S.; NEGAS, T.; COOK, L. P. Phase Diagrams for Ceramists, v.5, p. 96, 1981.

HILL, D. N.; SCHWARTZ, P. Journal of Materials Science: Materials in Medicine, v. 4,
p. 481, 1993,

236



65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.
72.
73.

74.

75.

76.

77.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

HOLISTER, G. S.; THOMAS, C. Fibre reinforced materials, Amsterdan: Elsevier,
Amsterdam, 1976, p. 154.

HONG, Y. C.; WANG, J. T.; HONG, C. Y.; BROWN, W. E.; CHOW, L. C. The periapical
tissue reactions to a calcium phosphate cement in the teeth of monkeys. J. Biomed. Mater.
Res., v. 25, p. 485-498, 1991.

ILLSTON, J. M. Construction materials — their nature and behaviour. Londres:Chapman
& Hall, 1994, p. 518.

INSTITUTO MEXICANO DEL CEMENTO Y DEL CONCRETO. Aditivos para concreto.
Mexico: Ed. Abeja, S.A., DF, 1983.

INTERNATIONAL ORGANIZATION FOR STANDARDIZATION. Biological evaluation
of medical devices — Part 5: Tests for citotoxicity: in vitro methods. ISO 10993-5, 1992.
INTERNATIONAL ORGANIZATION FOR STANDARDIZATION. Biological evaluation
of medical devices — Part 6: Tests for local effects after implantation. ISO 10993-6, 1994.
IPT. Divisdo de Edificacdes: Tecnologia de Aditivos. Sio Paulo: IPT, 1983.

ISHIKAWA, K., MIYAMOTO, Y., SUZUKI K., NAGAYAMA M. Mechanism of
inflamatory response to calcium phosphate cement. J. Dent. Res. ,v.1446, p. 812, 1998.
ISHIKAWA, K.; ASAOKA, K. Estimation of ideal mechanical strength and critical porosity
of calcium phosphate cement. Journal of Biomedical Materials Research, v. 29, p. 1537-
1543, 1995.

ISHIKAWA, K.; MIYAMOTO, Y.; TAKECHI, M.; TOH, T.; KON, M.; NAGAYAMA, M.;
ASAOKA, K. Non-decay type fast-setting calcium phosphate cement: hydroxyapatite putty
containing an increased amount of sodium alginate. Journal of Biomedical Materials
Research, v. 36, p. 393-399, 1997. ’

ISHIKAWA, K.; TAKAGI, S.; CHOW, L. C; ISHIKAWA, Y. Properties and mechanisms of
fast-setting calcium phosphate cements. Journal of Materials Science: Materials in
Medicine, v. 6, p. 528-533, 1995.

ISHIKAWA, K.; TAKAGI, S.; CHOW, L. C.; ISHIKAWA, Y.; EANES, E. D.; ASAOKA,
K. Behaviour of a calcium phosphate cement in simulated blood plasma in vitro. Dent.
Mater., v. 10, p. 26-32, 1994

ISHIKAWA, K.; TAKAGI, S.; CHOW, L. C_; SUZUKI, K. Reaction of calcium phosphate
cements with different amounts of tetracalcium phosphate and dicalcium phosphate
anhydrous. Journal of Biomedical Materials Research, v. 46, p. 504-510, 1999.

JANSEN, J. A;; DE RUITER, J. E.; SCHAEKEN, H. G.; VAN DER WAERDEN, J. P. C.
M., PLANELL, J. A; DRIESSENS, F. C. M. Evaluation of tricalcium
phosphate/hidroxyapatite cement for tooth replacement: an experimental animal study. .
Journal of Materials Science: Materials in Medicine, v. 6, p. 653-657, 1995.

JENKINS, R.; VRIES, J. L. An Introduction to X-Ray Powder Diffractometry.
Eindhoven: N. V. Philips Gloeilampenfabricken, 1971

KASAHARA, S.; KIMURA, K.; TAKAGI, S.; CHOW, L. C.; ANTONUCCI, J. M. Effect of
additives on the properties of a polyacid-calcium phosphate cement. Journal of Dental
Research, v. 76, p. 421, 1997.

KELLY, A. Interface effects and the work of fracture of a fibrous composite. Proe. R. Soc.
London Ser. A., v. 319, p. 95-116, 1970.

KELLY, A.; LILHOLT, H., Stress-strain curve of a fibre-reinforced composite. Philos Mag.,
v. 20(164), p. 311-328, 1969.

Kendall K., Howard A. J. , Birchall J. D. Philosophical Transaction of Royal Society,
v.A310, p.139, 1983.



84.

&5

87.

88.
89.

90.

91.

92.

93.

94.

9s5.

96.

97.

98.

99.

KHAIROUN, I.; BOLTONG, M. G.; DRIESSENS, F. C. M.; PLANELL, J. Effect of calcium

carbonate on the compliance of an apatitic calcium phosphate bone cement. Biomaterials, v.
18, p. 1535-1539, 1997.

. KOFFMANN, S. Gips als Plombenmaterial. Zentralbl Chir, v. 52, p. 1817-1818, 1925.
86.

KOKUBO, T. Novel bioactive materials. Anales de Quimica Int. Ed., v.. 93, p. S49-55,
1997.

KOVACEVIC, B. Ein Beitrtag zum Problem de Hamatogen Osteomyelitis. Dtsch Zs Chir, v.
276, p. 263-268, 1953.

KRENCHEL, H. Fibre reinforcement, Akademisk For. Copenhagen, p 158, 1964.

LEA, F. M.; KT, C. B. The chemistry of cement and concrete, New York: Edward Amold
Ltd., 1970.

LEGEROS, R. Z. Calcium phosphates in oral biology and medicine. Monography in Oral
Science, Switzerland, Karger ,1991.

LEITAO, E.; BARBOSA, M. A.; DE GROOT, K. In vitro calcification of orthopaedic
implant materials. Journal Mater. Scie.: Mater. Med., v. 6, p. 849-852, 1995.

LEITAO, E.; BARBOSA, M. A.; DE GROOT, K. Influence of substrate material and sufarce
finishing on the morphology of the calcium-phosphate coating. Journal of Biomedical
Materials Research, v.36, p. 85-90, 1997.

LEMAITRE, J.; MIRTCHI, A.; MORTIER, A. Calcium phosphate cement for medical use:
state of the art and perspectives of development. Sil. Ind. Ceram. Sci. Technol., v. 52, p.
141-146, 1987.

LEMAITRE, J.; MUNTING, E.; MIRTCHI, A. Setting, hardening and resorption of calcium
phosphate hydraulic cements. Rev. Stomatol. Chir. Maxillofac. V. 93(3), p. 163-165, 1992.
LEROUX L.; HATIM Z.; LACOUT J.L. Effects of various adjuvants (lactic acid, glycerol,
and chitosan) on the injectability of a calcium phosphate cement. Bone v. 25, p. 31S-348,
1999.

LI P.; OHTSWKI C.; KOKUBO, T. Apatite formation induced by silica gel in a simulated
body fluid. J. Am. Cer. Soc v. 75, p. 2094-2097, 1992.

LI P.; OHTSUKI, C.; KOKUBO, T. Process of formation of bone-like apatite layer on silica
gel. J. Mater. Sci.: Mater. Med., v. 4, p. 127-131, 1993.

LI, S.H.; LIU, Q.; DE WIIN, J.R.; ZHOW, B.L.; DE GROOT, K. In vitro valcium phosphate
formation on a natural composite material, bamboo. Biomaterials, v. 18(5), p. 389-395,
1997.

LL V. C,; CHAN, C.; LEUNG, C. K. Y. Experimental determination of the tension-softening

relations for cementitious composites. Cement and Concrete Research, v. 17, p. 441-52,
1987.

100.LIU C.; SHEN W.; GU Y.; HU L. Mechanism of the hardening process for a hydroxyapatite

cement. Journal of Biomedical Materials Research, v. 35, p. 75-80, 1997.

101.LIU, D.-M. Fabrication and characterization of porous hydroxyapatite granules.

Biomaterials, v. 17, p. 1955-1957, 1996.

102.L1IU, D.-M. Influence of porosity and pore size on the compressive strength of porous

hydroxyapatite ceramic. Ceramics International, v. 23, p. 135-139, 1997.

103.LUPING, T. A study of the quantitative relationship between strength and pore size

distribution of porous materials. Cem. Concr. Res., v. 16, p. 87-96, 1986.

104. MARIES A.; TSEUNG, A.C.C. Factors influencing the strenght of cement/glass fibre

composites, Proc. Southampton Civil Eng. Mat. Conf. on Structure, Solid Mech. and

Eng. Design, Ed. M. Te’eni, v. 2, p. 1122-1130, 1969.

238



105.MARIOLANI, J. R. L.; BELANGERO, W. D.; ARRUDA, A. C. F. Triage methodology for
the evaluation of implant-bone interfaces. Biomaterials, v. 15 (8), p. 615-620, 1994.

106 MARKOVIC M.; TAKAGI S.; CHOW L.C. Calcium phosphate cement with incoporated
mannitol crystals. Journal of Dentistry Research, v.77, p. 789, 1998.

107. MARKOVIC, M.; TAKAGI, S.; KIM, D.; CHOW, L.C. Effects of particle size and cement
liquid composition on calcium phosphate cement properties. Journal of Dental Research, v.
76, p. 381, 1997.

108 MATSURA, L. B.; SANTOS, L. A.; BOSCHI, A. O. Formagcgo de poros em hidroxiapatita
através da adigio de polimeros. In: V CONGRESSO DE INICIACAO CIENTIFICA
UNIVERSIDADE FEDERAL DE SAO CARLOS, 1997, Séo Carlos - SP, Brasil. Anais...S30
Carlos: Universidade Federal de S3o Carlos, v. 1, p. 103 [293], 1997.

109. MATSUYA Y.; ANTONUCCI JM.; MATSUYA S.; TAKAGI S.; CHOW L.C. Polymeric
calcium phosphate cements derived from poly(methyl vinyl ether-maleic acid). Dental
Materials, v. 12, p. 2-7, 1996.

110 MATSUYA Y., MATSUYA S; ANTONUCCI J. M; TAKAGI S.; CHOW L.C.:
AKAMINE A. Effect of powder grinding on hydroxyapatite formation in a polymeric
calcium phosphate cement prepared from tetracalcium phosphate and poly(methyl vinyl
ether-maleic acid). Biomaterials, v. 20, p. 691-697, 1999.

111.MCKEY, D. Antibiotic impregnated gypsum pellets in surgical management of chronic
osteomyelitis. 1982. Tese (Doutorado) - Université Dublin, 1982.

112.MIGLIARES], C.; FAMBRI, L.; KOLARIK, J. Polymerization kinetics, glass transition
temperature and creep of bone cements. Biomaterials, v. 15 (11), p. 875-881, 1994

113.MINDESS, S. ; LAWRENCE, F. W.; KESLER, C. E. The J-integral as a fracture criterion
for fiber reinforced concrete. Cement and Concrete Research, v. 7, p. 731-42, 1977.

114 MINDESS, S. Relationships between strength and microstructure for cement-based
materials: An overview. In: Very high strength concrete-based-materials, 1985. Anais...
Mater. Res. Soc. Symp. Proc., v. 42, p. 53-68, J. F. Young, Ed. , 1985.

115.MIRTCHI, A.; LEMAITRE, J.; MUNTING, E. Calcium phosphate cements: action of
setting regulators on the properties of o-tricalcium phosphate-monocalcium phosphate
cements. Biomaterials, v. 10, p. 634-638, 1989.

116 MIRTCHI, A.; LEMAITRE, J.; MUNTING, E. Calcium phosphate cements: effect of
fluorides on the setting and hardening of a-TCP - DCPD - CC cements. Biomaterials, v. 12,
p. 505-510, 1991.

117. MIRTCHL, A.; LEMAITRE, I.; MUNTING, E. Calcium phosphate cements: study of the a-
TCP - DCPD - CC cements. Biomaterials, v. 11, p. 83-88, 1990.

118 MIRTCHI, A.; LEMAITRE, J.; MUNTING, E. Microstructure and strength development in
calcium phosphate biocements. Advanced Materials and Processes, v. 2, p. 797-802, 1990.

119.MIRTCHI, A.; LEMAITRE, J.; TERAO, N. Calcium phosphate cements: study of the o-
tricalcium phosphate-monocalcium phosphate system. Biomaterials, v. 10, p. 475-480, 1989.

120 MIRTCHL, A.; LEMAITRE, J.; TERAO, N. Calcium phosphate cements: study of the a-TCP
- MCPM system. Biomaterials, v. 10, 475-480, 1989.

121. MIYAMOTO Y.; ISHIKAWA K.; TAKECHI M.; MIWAKO Y.; KON M.: NAGAYAMA
M.; ASAOKA K. Non-decay type fast-setting calcium phosphate cement: setting behaviour in
calf serum and its tissue response. Biomaterials, v. 17, p. 1429-1435, 1996.

122 MIYAMOTO Y.; ISHIKAWA K ; TAKECHI M.; TOH T.; YUASA T.; NAGAYAMA M.
SUZUKI K. Basic properties of calcium phosphate cement containing atelocollagen in its
liquid or powder phases. Biomaterials, v. 19. p. 707-715, 1998.

239



123.MIYAMOTO Y .; ISHIKAWA K.; TAKECHI M.; TOH T.; YUASA T.; NAGAYAMA M;
SUZUKI K. Histological and composicional evaluations of three types of calcium phosphate
cements when implanted in subcutaneous tissue immediately after mixing. Journal of
Biomedical Materials Research, v. 48, p. 36-42, 1999.

124 MONMA H.; GOTO, M,; KAJIMA, H.; HASHIMOTO, H. Preparation of Tetracalcium
Phosphate. Gypsum & Lime, p. 202, 1986

125.MONMA, H.; GOTO, M.; KOHMURA, T. Effect of additives on hydration and hardness of
tricalcium phosphate. Gypsum and lime v. 188, p. 11-16, 1984,

126 MOUNT, G.J. Atlas de cimentos de iondmero de vidro, So Paulo: Livraria Santos Editora
Ltda., 1996.

127.MUNTING, E.; MIRTCHI, A.; LEMAITRE, J. Bone repair of defects filled with a
phosphocalcic hydraulic cement: an in vivo study. Journal of Materials Science: Materials
in Medicine, v. 4, p. 337-344, 1993.

128. NAKAMURA, A.; IKARASHI, Y., TSHUCHIYA, T., KANIWA, M. Radiation
vulcanized natural rubber latex is not cytotoxic. In: International Symposium on Radiation
Vulcanization of Natural Rubber Latex. Anais... Takasaki: Japan, p. 79-87, 1989.

129.0HURA, K.; BOHNER M.; HARDOUIN P.; LEMAITRE J.; PASQUIER G.; FLAUTRE B.
Resorption of, and bone formation from, new a-tricalcium phosphate-monocalcium
phosphate cements: an in vivo study. Journal of Biomedical Materials Research, v. 30, p.
193-200, 1996.

130.0LIVEIRA J.M.; CORREIA R.N.; FERNANDES, M.H. Surface modificatrions of a glass
and a glass-ceramic of the MgO-3Ca0.P,0s-SiO; system in a simulated body fluid.
Biomaterials. v. 16, p. 849-854, 1995.

131.0TSUKA M.; NAKAHIGASHI Y.; MATSUDA Y.; FOX, J.; HIGUCHI W.I. An novel
skeletal drug delivery system using self-setting calcium phosphate cement: effect of
biological factors on indomethacin release from the cement loaded on bocine bone. Journal
of Pharmaceutical Sciences, v. 83, p. 1569-1573, 1994.

132.0TSUKA, M.; MATSUDA Y.; WANG Z.; FOX J.L.; HIGUCHI W.I. Effect of sodium
bicarbonate amount on in vitro indomethacin release from self-setting carbonated apatite
cement. Pharmaceutical Research, v. 14, p. 4, 1997.

133.0TSUKA, M.; NAKAHIGASHI Y.; MATSUDA Y., FOX, JL., HIGUCHI WlI;
SUGIYAMA, Y. A novel skeletal drug delivery system using self-setting calcium phosphate
cement VIII: the relationship between in vitro and in vivo drug release from indomethacin-
containing cement. Journal of Controlled Release, v. 43, p. 115-122, 1997.

134.OTSUKA, M.; SAWADA M.; MATSUDA Y. Effects of water-soluble component content
on cephalexin release from bioactive bone cement consisting of bis-GMA/TEGDMA resin
and bioactive glass ceramics. Journal of Materials Science: Materials in Medicine, v. 10,
p. 59-64, 1999.

135.0UTWATER, J.O. The Mechanics of plastics reinforcement in tension, Mod. Plast., v. 33
(1), p. 156-162 , 1956.

136.0UYANG, C.; SHAH, S. P. Toughening of high-strength cement matrix reinforced by
discontinuous short fibers. Cement and Concrete Res., v. 22, p. 1201-1215, 1992.

137.0YABU, M. Japanese Patent, v. 489, p. 48-19, 1973.

138. PARATT, N.J., Defects in glass fibers and their effect on the strenght of plastic moldings,
Rubber Plast. Age, v. 41(3), p. 263-265, 1960.

139.PARK C.-K. Characterization of fiber reinforced macro-defect-free cementitious materials.
Journal of the Ceramic Society of Japan, v. 106 [3], p. 268-271, 1998.

240



140.PARK, J. B. Biomaterials Science and Engineering, Plenum Press , New York, 1984.

141.PARK, J. B. Biomaterials, an introduction. New York:Plenum Press, 1979.

142 PASCUAL, B.; GURRUCHAGA, M,; GONI, L; GINEBRA, MP.; GIL, F.J.; PLANELL,
JA.; LEVENFELD B.; VAZQUEZ, B SAN ROMAN J. Mechamcal propertles of a
modlﬁed acrylic bone cement with etoxytnethyleneglycol monometacrylate. Journal of
Materials Science: Materials in Medicine, v. 6, p. 793-798, 1995.

143.PASCUAL, B.; VAZQUEZ, B.; GURRUCHAGA M.; GONI, I; GINEBRA, MP.; GIL,
FJ; PLANELL JA; LEVENFELD B.; SAN ROMAN J. New aspects of the effect of size
and size dlstnbutlon on the setting parameters and mechanical properties of acrylic bone
cements. Biomaterials, v. 17 (5), p. 509-516, 1996.

144.PETROVA, A. Gips Fullung von knochenholen bei osteomyelitis. Zentralbl Chir, v. 43, p.
2219, 1928

145.PIGGOTT, M. R., WILDE, P. Compressive strength of aligned steel reinforced epoxy resin.
Journal of Materials Science, v.15, p.2811-2815, 1980.

146. PIGLIACAMPL, J. J. Organica Fibers In: Engineered Materials Handbook, v.1, 1987.

147 PINHAO, C. M. Novos Materiais: Desafios e Oportunidades. Instituto Nacmnal de
Tecnologia, Rio de Janeiro, v. 5, 1992.

148.POSSET U.; LOCKLIN E.; THULL R.; KIEFER W. Vibrational spectroscopy study of
tetracalcium phosphate n pure polycrystalhne form and as a constituent of a self-setting bone
cement. Journal of Biomedecal Materials Research, v. 40, p. 640-645, 1998.

149 POURDEIHIML B., W. H. D., SCHWARTZ, P., J. Mater. Sci. Mater. Med., v.21, p. 4468,
1986.

150.POURDEIHIMI, B., W. H. D.; SCHWARTZ, P. Journal of Materials Science: Materials
in Medicine, v. 21, p. 4468, 1986.

151.RADIN, S.R.; DUCHEYNE P. Effect of bioactive ceramic composition and structure on in
vitro behavior. III. porous versus dense ceramics. Journal of Biomedical Materials
Research, v. 28, p.1303-1309, 1994.

152.RAVAGLIOLL, A.; KRAJEWSKI, A. Bioceramics: materials, properties, applications.
New York: Chapman & Hall, 1992.

153.REED S. J. Introduction to the principles of ceramic processing. New York: John Wiley
& Sons, Inc., 1988.

154 RIGO, E. C S. Efeito das condigdes de precipitagdo sobre as caracteristicas fisico-quimicas
de hidroxiapatita. 1995. Dissertagdo (Mestrado) - Universidade Federal de Sdo Carlos, Brasil.

155.RIGO, E. C. S.; OLIVEIRA, L. C.; SANTOS, L. A.; CARRODEGUAS, R. G.; BOSCHL,
AO. Recobnmento de h1drox1apat1ta sobre tltamo In. CONGRESSO LATINO
AMERICANO DE ORGAOS ARTIFICIAIS E BIOMATERIAIS, 1998, Belo Horizonte.
Anais... Belo Horizonte: Brasil, 1998.

156.RIGO, E.C.S.; OLIVEIRA, L.C.; BOSCHI, A.O. Efeito das condi¢des de precipitagdo sobre
as caracteristica fisico-quimica dos compostos do sistema fosfato de calcio. In: III
ENCONTRO NACIONAL DE BIOMATERIAIS, 1996, Sdo Paulo. Anais... Sio Paulo:
Brasil, p. 9-10, 1996.

157.RILEY, V.R. Fibre/fibre interaction. J. Compos. Mater., v. 2(4), p. 436-446, 1968.

158 RILEY, V.R.; REDDAWAY, JL. Tensile strenght and failure mechanics of fibre
composites. J. Mater. Sci., v. 3(1), p. 41-46, 1968.

159.ROY, D. M. New strong cement materials: chemically bonded ceramics. Science, v. 235, p.
651-657, 1987.

241



160.SARGIN, Y.; KIZILYALLI, M.; TELLI, C.; GULLER, H. “A New Method for the Solid
State Syntehesis of Tetracalcium Phosphate, a Dental Cement: X-Ray Powder Diffraction and
IR Studies”Journal of the European Ceramic Society, v. 17, p. 963-970, 1997.

161.SHAH, S. P.; RANGAN, B. V. Fiber reinforced concrete properties. J. Am. Conerete Inst.
Proc., v. 68(2), p. 126-134, 1971.

162.SHANNAG, M. ].; BRINCKER, R.; HANSEN, W. Pullout behavior of steel fibers from
cement-based composites. Cement and Concrete Research, v. 27: 6, p. 925-936, 1997.

163.SHINDO, M. L.; CONSTANTINO, P. D.; FRIEDMAN, C. D.; CHOW, L. C. Facial skeletal

augmentation using hydroxyapatite cement. Arch. Otolaryngol. Head Neck Surg., v. 119, p.
185-190, 1993.

164.SIH, G. C., BERMAN, A. T. J. Biomed. Mat. Res., v. 14, p. 31, 1980.

165.8IH, G. C.; BERMAN, A. T. ]J. Biomed. Mat. Res., v. 14, p. 331, 1980.

166.SILVER, F.; DOILLON, C. Biocompatibility interactions of biological implantable
materials. Voll. Polymers, New York: VCH Publishers, Inc., 1989.

167.SINGH, M. Influence of blended gypsum on the properties of portland cement and portland
slag cement. Cement and Concrete Research. v. 30, p. 1185-1188, 2000.

168.SPENCER, A.JM., Deformations of fibre reinforced materials, Oxford: Oxford
University Press, p. 128, 1972.

169. TAKAGI S.; CHERNG M.; CHOW L.C. Properties of composites of calcium phosphate
cement and a-tricalcium phosphate, calcium sulfate dihydrate, and demineralized bone.
Dental Materials, v. 75, p. 72, 1996.

170.TAKECHI, M.; MIYAMOTO, Y.; ISHIKAWA, K.; YUASA, M.; NAGAYAMA, M.; KON,
M.; ASAOKA, K. Non-decay type fast-setting calcium phosphate cement using chitosan.
Journal of Materials Science: Materials in Medicine, v. 7, p.317-322, 1996.

171. TAMPIERI, A.; CELOTTI, G.; SZONTAGH, F.; LANDI, E. Sintering and characterization
of HA and TCP bioceramics with control of their strength and phase purity. J. Mat. Sci.
Mater. Med., v. 8, p. 29-37, 1997.

172. TANAHASHI, M.; KOKUBO, T.; NAKAMURA, T.; KATSURA, Y.; NAGANO, M.
Ultrastructural study of an apatite layer formed by a biomimetic process and its bonding to
bone. Biomaterials, v. 17, p. 47-51, 1996.

173. TANAHASHI, M.; YAO, T., KOKUBO, T., MINODA, M., MIYAMOTO, T,
NAKAMURA, T.; YAMAMURGO, T. Apatite coating on organic polymers by a biomimetic
process. Journal of the American Ceramic Society, v. 77, p. 2805-2808, 1994.

174 TENHUISEN, K. S.; BROWN, P. W. The kinetics of calcium deficient and stoichiometric
hydroxyapatite formation from CaHPO4.2H20O and Ca4(P0O4)20. Journal of Materials
Science: Materials in Medicine, v. 7, p. 309-316, 1996.

175. TERRY, B.C.; BAKER, R.D.; TUCKER, M.R.; HANKERIJ.S. Alveolar ridge augmentation
with composite implants of hidroxiapatite and plaster for correction of bony defects,
deficiencies and related contour abnormalities. Mat. Res. Soc. Symp. Proc., v. 10, 1989.

176 TOPOLESK]I, L. D. T.;DUCHEYNE, P.; CUCKLER, J. M. A fractographic analysis of in
vivo poly(methyl methacrylate) bone cement failure mechanism, J. Biomed. Mater. Res., v.
24, p. 135-154, 1990.

177. TOPOLESKI, L. D. T.; DUCHEYNE, P.; CUCKLER, J. M. The effects of centrufugations
and titanium fiber reinforcement on fatigue failure mechanism in poly(methyl methacrylate)
bone cement. Jounal of Biom. Mat. Research, v. 29, p. 299-307, 1995.

178 TROMEL G., STAHLU. EISEN, v. 63, p.21, 1943 In: ROTH, R. S.; NEGAS, T.; COOK, L.
P. Phase Diagrams for Ceramists, v. 5, p. 96,1981.

242



179.UNITED STATES PHARMACOPEIA, Biological reactivity Tests In Vitro. vol XXIL

180.VAN LANDUYT P.; POUCHKINE, G.; LEMAITRE J. Influence of polysaccharides on
brushite cement properties. Bioceramics, v., p, 255-258, 1998.

181.VOSSEN, J. L. E KERN, W. Thin film process, New York, 1987.

182.VOSSEN, J. L.; KERN, W. Thin film process. New York: Academic Press, 1987.

183. WARNER, S. B. Fiber Science, Prentice-Hall, New Jersey, 1995.

184 WELCH J. H. E GUTT W., J. Chem. Soc., p. 874, 4442, 1961. In ROTH, R. S.; NEGAS,
T.; COOK, L. P. Phase Diagrams for Ceramists, v. 5, p. 96, 1981.

185.WILLIAMS, D.F. Definitions in biomaterials, Progress in Biomedical Engineering, v.4,
1987.

186.WILLIAMS, J.A.; BILLINGTON, R.W.; PEARSON, G.J. Zinc phosphate cements: an
evaluation of some factors influencing the lactic acid jet test erosion. Biomaterials, v. 15
(12), p. 1008-1012, 1994.

187.YU, D., WONG, J., MATSUDA, Y., FOX, J L., HIGUCHI, W.I,, OTSUKA, M. Self-setting
hydroxyapatite cement: A novel skeletal drug delivery system for antibiotics; J. Pharm. Sci.,
v. 81(6), p. 529-31, 1992.

188. YUAN, H.; YANG Z.; LI Y.; ZHANG X_; BRUIJN I.D.; DEGROOT K. Osteoinduction by

calcium phosphate biomaterials. Journal of Materials Science: Materials in Medicine, v. 9,
p. 723-726, 1998.

243



Apéndice A

Trabalhos Originados da Tese

1. SANTOS, L. A., OLIVEIRA, L. C, RIGO, E. C. S. , CARRODEGUAS, R. G. , BOSCHI A.
O., ARRUDA, A. C. F. — “Influence of Polymeric Additives on the Mechanical Properties of
a-Tricalcium Phosphate Cement”. Bone, Elsevier. 25,2, August, 99S-102S, 1999.

2. SANTOS, L. A., OLIVEIRA, L. C,RIGO, E. C. S., CARRODEGUAS, R. G. , BOSCHI, A.
0., ARRUDA, A. C. F - “Fiber Reinforced Calcium Phosphate Cement”. Artif Organs. 2000
Mar;24(3):212-6.

3. CARRODEGUAS, R. G., SANTOS, L. A. , RIGO, E. C. S. , MONDEIJAR, S. P., ARRUDA,
A. C. F, BOSCHI, A. O. — “Improvement of Mechanical Strength of Calcium Phosphate
Cement by Dual-Setting Principle”. Journal of Materials Science: Materials in Medicine.
Kluwer Academic Publishers. Enviado para publicagio.

4. SANTOS, L. A, L. C, RIGO, E. C. S. , CARRODEGUAS, R. G. , BOSCHL, A. O,
ARRUDA, A. C. F. “Melhoria de Propriedades de Cimento de a-Fosfato Tricalcico Através
de Aditivos Poliméricos”. Resumo dos Trabalhos do I Workshop de Biomateriais. Faculdade
de Engenharia Mecanica, Universidade Estadual de Campinas, junho 1999.

5. SANTOS, L. A., OLIVEIRA, L. C,, RIGO, E. C. S. , CARRODEGUAS, R. G., BOSCHL A.
O., ARRUDA, A. C. F. “Influence of Polymeric Additives on Calcium Phosphate Cement”
Anais do XV Congresso Brasileiro de Engenharia Mecanica — COBEM, novembro 1999.

6. SANTOS, L. A, RIGO, E. C. S. , CARRODEGUASR. G, ROGERO, S. O, HIGA, O. Z.,
BOSCHI, A. O., ARRUDA, A. C. F. “Cimento de o-Fosfato Tricalcico: Citotoxicidade “In
Vitro”. Resumos do II CONGRESSO INTERNACIONAL DE BIOMATERIAL'99-
BIOMAT'99, 01 novembro a 05 novembro / 1999. La Habana Cuba.

7. SANTOS, L. A., OLIVEIRA, L. C,,RIGO, E. C. S. , CARRODEGUAS, R. G. , BOSCHI, A.
O., ARRUDA, A. C. F. “Reforco de Cimento de Fosfato de Calcio Através de Fibra

244



Polimérica” Anais do 42° Congresso Brasileiro de Cerdmica e 4° Ibero-Americano de
Ceramica, Vidrios y Refractarios, 3 a 6 de junho 1998.

8. SANTOS, L. A., OLIVEIRA, L. C., RIGO, E. C. S., CARRODEGUAS, R. G. , BOSCHL, A.
O., ARRUDA, A. C. F. “Cimento de Fosfato de Calcio Reforgado por Fibra Polimérica™ Anais
do I Congresso Latinoamericano de Orgos Artificiais e Biomateriais. Belo Horizonte, 10 a 13
de dezembro de 1998.

9. SANTOS, L. A., OLIVEIRA, L. C, RIGO, E. C. S., CARRODEGUAS, R. G. , BOSCHL A.
0., ARRUDA, A. C. F. “Influéncia da Adicdo de Fibras na Resisténcia Mecénica de Cimento

de Fosfato de Calcio “ 13° Congresso Brasileiro de Engenharia e Ciéncia dos Materiais,
Curitiba, dezembro de 1998.

10.SANTOS, L. A , OLIVEIRA, L. C, RIGO, E. C. S. , CARRODEGUAS, R. G. ,
BOSCHI, A. O., ARRUDA, A. C. F - "Addition of Fibers to Calcium Phosphate Bone
Cement" Resumos dos Trabalhos do Congresso Bioceramics 13. Bologna 22 a 26 de
novembro de 2000.

11. SANTOS, L. A., OLIVEIRA, L. C, RIGO,E. C. S., CARRODEGUAS, R. G. , BOSCHL,
A. O., ARRUDA, A. C. F. “Cimento Osseo de Fosfato de Calcio de Dupla Pega” Sociedad
Iberoamericana de Investigacion Cientifica (SIIC)
http://www.siicsalud.com/dato/dat018/00804012.htm , 4 de agosto de 2000.

12.SANTOS, L. A. , OLIVEIRA, L. C,, RIGO,E. C. S. , CARRODEGUAS, R. G., BOSCHI, A.
0., ARRUDA, A. C. F. “Adigdo de Fibras a Cimento Osseo de fosfato de Céalcio” Anais do
44° Congresso Brasileiro de Cerdmica, Sdo Pedro — SP, 31 de maio a 4 de junho de 2000.

13.SANTOS, L.A., CARRODEGUAS, R.G., MONDEJAR, S.P., RIGO, E.C.S., BOSCHI, A.O.,
ARRUDA, A.CF. "Cimentos de Fosfato de Calcio para Reconstrucio Ossea” Sociedade
Iberoamericana de Informacion Cientifica (SIC)
http://www.siicsalud.com/dato/dat023/01427012.htm , 30 de abril de 2001.

E

14.SANTOS, L. A., RIGO, E. C. S. , CARRODEGUAS, R. G., BOSCHI, A. O., ARRUDA, A.
C. F. "Melhoramento Microestrutural de Cimento Osseo de Fosfato de Calcio de Dupla-Pega"
Anais do 45 Congresso Brasileiro de Cerdmica. 30 de maio a 2 de junho de 2001.
Florianopolis - SC.

15.SANTOS, L. A, RIGO, E. C. S., CARRODEGUAS, R. G., BOSCHI A. O., ARRUDA, A.
C. F. "Adicdo de Sulfato de Célcio a Cimento Osseo de Fosfato Tricdlcico" Anais do 45°
Cougresso Brasileiro de Cerdmica. 30 de maio a 2 de junho de 2001. Florian6polis - SC.

16.SANTOS, L. A, RIGO, E. C. S. , CARRODEGUAS, R. G. , BOSCHI, A. O., ARRUDA, A.

C. F. "Cimento Osseo de Fosfato de Célcio de Dupla Pega Adicionado de Fibras" Anais do
45° Congresso Brasileiro de Cerdmica. 30 de maio a 2 de junho de 2001. Florian6polis - SC.

245



17.SANTOS, L. A, L. C, RIGO, E. C. S. , CARRODEGUAS, R. G. , BOSCHI, A. 0,
ARRUDA, A. C. F."Cimento de Fosfato de Célcio Reforgado por Fibras" Anais do
16 Congresso Brasileiro de Engenharia Mecinica - COBEM. 26 a 30 de novembro de 2001,
Uberlandia - MG.

18 SANTOS, L. A, CARROD}'EGUAS, R. G. , BOSCHL A O, ARRUDA, A C.
F. “Propriedades de Cimento Osseo de Fosfato de Calcio de Dupla Pega Adicionando de
Poliacrilato de Aménia” Anais do II Congresso Latino-Americano de Orgios Artificais e
Biomateriais — COLAOB, 05 a 08 de dezembro de 2001. Belo Horizonte — MG.

19.SANTOS, L. A, CARRODEGUAS, R. G., BOSCHL A. O., ARRUDA, A. C. F. “Avaliagio
de Cimento Osseo de Fosfato de Célcio de Dupla Pega” Anais do I Congresso da Sociedade
Brasileira de Biotecnologia — SBBiotec. 12 a 14 de novembro de 2001. Sio Paulo — SP.

20.SANTOS, L. A, E. C. S., CARRODEGUAS, R. G. , BOSCHI, A. O., ARRUDA, A. C.
F. “a-Tricalcium Phosphate Cement: “In Vitro™ Cytotoxicity”. Biomaterials. No prelo.

21.SANTOS, L. A., CARRODEGUAS, R. G. , BOSCHI, A. O., ARRUDA, A. C. F. “Fiber

Enriched double Setting Calcium Phosphate Bone Cement”Journal of Biomedical Materials
Research. No prelo.

22.8ANTOS, L. A, L. C,, CARRODEGUAS, R. G. , BOSCHIL A. O., ARRUDA, A. C.
F. “Avaliagdo In Vitro do Cimento de Dupla Pega” Anais do 46° Congresso Brasileiro de
Ceramica. 26 a 29 de maio de 2002. S3o Paulo - SP. Aceito para publicagio.

Patentes

1. Santos, L. A. “Cimentos de Fosfato de Célcio Reforgados com Fibras”. Pedido de Patente
PI9802097. INPI- Instituto Nacional da Propriedade Industrial. Sdo Paulo, 14 de maio de
1998.

2. Santos, L. A ; Boschi, A.O. e Arruda, A. C. F. “Cimentos de Fosfatos de Calcio de Dupla
Pega”. Pedido de Patente 0000760-9. INPI- Instituto Nacional da Propriedade Industrial. Sdo
Paulo, 22 de fevereiro de 2000.

246



Apéndice B

Resultados resumidos

Composicio Tragdo (MPa) Comp(MPa) PA(%) DA(g/cm3) E (MPa) J(KJ/m2) KIC(MPa.m1/2) pagina
Cimento 12,5 235 270 20 1500 0,025 0,188 p.84
Cimento + fibras p.106
Carbono 1% 17,0 33,7 303 2,0 1502 0,142 0,292
2% 18,2 259 258 2,1 977 0,773 0,694
3% 17,6 234 332 2,0 922 1,342 0,905
4% 18,6 236 31,0 2,0 695 1,558 0,721
Polipropileno 1% 11,9 179 278 2,0 1400 1,650 0,111
2% 14,1 232 255 21 1319 4,561 0,224
3% 10,9 19,0 36,1 1,9 527 1,782 0,229
4% 9,0 16,6 334 2,0 586 2,218 0,290
Nailon 1% 10,2 18,5 28,2 2,0 958 0,995 0,219
2% 13,0 242 266 2,0 1255 1,411 0,266
3% 11,6 136 34,9 2,0 710 7,813 0,252
4% 9.9 125 34,3 2,0 689 4,447 0,311
Cimento + acrilamida p.173
5% 13,5 48,9 17,8 23 3482
10% 13,9 53,2 7.1 23 3659
20% 17,3 55,8 2,8 24 3452
Cimento dupla pega + fibras p.188
Carbono 1% 213 34,0 59 2,3 2605 0,746 0,981
2% 248 39,0 5,3 24 2898 1,170 1,294
3% 29,1 314 7,0 2,4 2824 1,492 1,350
4% 26,1 33,8 6,5 23 2461 1,717 1,690
Polipropileno 1% 14,5 31,7 6,6 23 2414 0,109 0,525
2% 16,4 30,0 52 2,3 2706 0,073 0,503
3% 16,3 456 6,0 23 3152 0,079 0,511
4% 15,4 31,8 6,2 24 2637 1,104 0,562
Nailon 1% 15,6 414 11,9 23 2948 1,585 0,537
2% 15,6 412 7,9 2,3 2882 3,847 0,579
3% 13,8 36,8 10,2 2,3 3115 5,259 0,612
4% 14,3 36,1 152 22 2504 5,800 0,560
Cimento + sulfato de caicio p.145
5% 9.9 149 204 2,1 1026
10% 8,9 116 211 2.1 768
15% 8,3 80 218 21 857

propriedades mecanicas apos 7 dias de imersdo em SBF a 36,5 C




