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Resumo

Defeitos, doencas e acidentes que acometem a cartilagem articular para suportar as
constantes solicitagcdes mecanicas que estas regides estdo sujeitas, sendo indicada a utilizacao de
estruturas viscoeldstica resistente alto grau de atrito para preencher tais defeitos. Desta forma, foi
selecionado o uso de hidrogéis para esta aplicacdo especifica. Hidrogéis a base de poli(dlcool
vinilico) (PVAI) e polietileno glicol (PEG) apresentam propriedades mais adequadas, como
biocompatibilidade, nao estimulando reacdo imunoldgica ao organismo; baixa adesao de células
sanguineas, evitando codgulos; capacidade de absor¢ao de d4gua (intumecimento), proporcionando
lubrificagdo do material e alto grau de transparéncia. O processo para obtencdo desta blenda e
formacgdo de hidrogel foi realizado utilizando uma proporcado de 1:9 (PEG:PVALl). O iniciador 2-
hidroxi-4'-(2-hidroxietoxi)-2-metilpropiofenona foi adicionado a blenda, em 1% do volume total.
E este iniciador, quando estimulado via temperatura, laser ou infravermelho, que ird desencadear
as ligacdes intermacromoleculares de PEG-PVAI permitindo a formagdo de uma organizacao
grafitizada da blenda dentro do hidrogel. Foi acompanhada a cinética de formacao deste hidrogel
através de reometria de placas, Espectroscopia de Infravermelho por Transformada de Fourier
(FTIR) e Calorimetria Diferencial de Varredura (DSC). As amostras também foram devidamente
caracterizadas quanto a condutividade térmica, densidade e absorc¢do Optica. Observou-se que o
iniciador ativou as ligagdes do grupo acetato do PVAI com as hidroxilas do PEG, resultando em
formagcdo de grupos ester. Sdo estas ligacOes que caracterizam a formagdo do hidrogel
grafitizado. Além disso, ocorreu a inversdao do moédulo viscoso em relagdo ao moédulo de
elasticidade, comprovando a reacao de grafitizacdo.

Palavras-chaves:  Biomateriais,  hidrogel,espectroscopia de infravermelho  por

transformada de Fourier, enxertia.
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Abstract

Defects, diseases and accidents that affect the articular cartilage can withstand constant
mechanical stresses that they are subject, which indicated the use of viscoelastic structures
resistant to high friction to fill these defects. In this way, the use was selected of hydrogels for
this application it specifies. To base of I polished hydrogels polyvinyl alcohol (PVA) and
polyethylene glycol (PEG) present more appropriate properties, biocompatibility, not stimulating
reaction immunologically to the organism; low adhesion of blood cells, avoiding clots; capacity
of absorption of water (swelling), providing lubrication of the material and high degree of
transparency. The process for getting this blend and formation of hydrogel was carried out using
a proportion of 1:9 (PEG:PVA). The initiator hidroxi 2-hidroxi-4 '-(2-hidroxietoxi)-2-
metilpropiofenona was added to the blend, in 1 % of the total volume. This initiator, when
stimulated he was seeing temperature, laser or infrared, what will be going to unleash the
connections intermacromoleculares of PEG-PVA allowing the formation of an grafiting
organization of the blend inside the hydrogel. There was accompanied the kinetic one of
formation of this hydrogel through parallel plates rheometry, Fourier transform infrared
spectroscopy (FTIR) and Differential scanning calorimetry (DSC). The samples also were
characterized property as for the thermal condutivity, density and optical absorption. It noticed to
itself that the initiator activated the connections of the group acetate of the PVA with the
hydroxyl group of PEG, when ester is turning in formation of groups. It is these connections that
characterize the formation of the hydrogel grafiting. Besides, it took place to inversion of the
viscous module regarding the module of elasticity, proving the reaction of grafiting.

Key-words: Biomaterials, hydrogel, Fourier transform infrared spectroscopy, rheology,

grafiting.
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CAPITULO1 INTRODUCAO

As lesdes na cartilagem podem ser provocadas por impacto e carregamento repetido, assim
como tor¢ao, mau alinhamento articular e corpos estranhos na articulagdo. Lesdes da cartilagem
sdo classificadas como defeitos osteocondrais, defeitos condrais e microfractura na cartilagem
(RALAUFEFS, 2011).

Devido a cartilagem articular ser viscoeldstica, a taxa de carga sobre ela afeta a rigidez
tecidual e, portanto causa falha. As taxas de tensdo aplicada, deformacdo e carga deve ser
considerada (RALAUEFFS, 2010).

As respostas celulares aos defeitos osteocondrais sdo complexas devido ao envolvimento de
ambas as células e a cartilagem articular. Para microfraturas da cartilagem e defeitos condrais, a
densa matriz mantém outros tipos especificos de células de resposta de reparacio (RALAUFFS,
2011). Estudo com radiomarcagdo e outras técnicas para reparo de cartilagem demonstraram
proliferacao dos condrécitos e sintese da matriz depois de duas semanas de tratamento (SUI,
2009).

No entanto, antes do defeito ser preenchido, a matriz esta despreparada para as cargas
exigidas no uso didrio continuo, podendo ocorrer a degeneracao do tecido (RALAUFFS, 2011).

Os tratamentos constam principalmente desde remedios para aliviar a dor como cirurgia
envolvendo a raspagem da cartilagem e perfuracdo subcondral. O implante de condrdcitos
autélogos, aloenxerto osteocondral e enxertos também podem ser citados, embora muito menos
frequentemente (OCHS, 2010).

O trauma de combate de guerra e acidentes veiculares sdo algumas das fontes de lesdes
ortopedicas. Porém o envelhecimento da populagdo, assim como até a procura por melhoria
estética sdo fatores que também contribuem para a expansao da area de biomateriais.

O mercado mundial de biomateriais foi avaliado no ano 2000 em 23 bilhdes de doélares,
com aumento de 12% do ano anterior, indicando expansao do setor. Os EUA domina o mercado
mundial com media de 40%, seguido do mercado europeu representando 25% do mercado. Os

maiores gastos sao com a drea cardiovascular (72%) e ortopedia (36%).



No Brasil, em 2004 os gastos do SUS com ortopedia teve uma despesa de 60 milhdes de
reais. Somente o procedimento de artroplastia total de quadril teve um gasto total de quase R$ 30
milhdes para a compra de préteses, além de mais R$ 7 milhdes em préteses para cirurgias de
revisao.

Na literatura, alguns estudos estdo utilizando hidrogel como implante de cartilagem (LIN,
2008; ORAL, 2004). Para a fabricacdo da peca feita de polimero sdo necessarios
acompanhamento da cinética da formacdo de hidrogel do material investigado. Portanto, este
trabalho tem como objetivo acompanhar experimentalmente a formc¢ao do hidrogel, assim como
algumas propriedades fisicas dos polimeros que serdo utilizadas como parametros para futura
fabricacdo do implante via prototipagem rapida com a utilizacdo de laser itérbio.

A cinética da formagdo do hidrolgel € feita através da andlise por espectroscopia de
infravermelho por transformada de Fourier (FTIR), fornecendo informagdes das transi¢oes
quimicas que ocorrem durante a fabricacdo do material.

Outra propriedade da formagdo do hidrogel é a viscosidade quando o material é submetido
a uma tensdo de cisalhamento. No processo inicial a viscosidade diminui com o aumento da
temperatura, seguido do inicio da ativacdo da formagdo do hidrogel que promove o aumento da
viscosidade e mudanga comportamental dos médulos de viscosidade e elasticidade.

Este trabalho esta dividido em capitulos: 2. Revisdo Bibliogrdfica descricao da estrutura da
cartilagem articular que € o tecido a ser reparado, assim como estudos ja descritos na literatura
utilizando hidrogel, polivinil dlcool e polietileno glicol, além de definir como acorre o processo
de formacdo do hidrogel e propriedades fisicas dos materiais. 3. Materiais e Métodos sao
apresentadas as metodologias e procedimentos utilizados para fabricacdo do material e
determina¢do de algumas das propriedades fisicas. 4. Resultados e Discussoes apresentagdo dos
resultados das propriedades fisicas estudadas e discussdo sobre a cinética de formacdo do

hidrogel.



CAPITULO 2 REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1 Cartilagem articular

A cartilagem articular tem Otima durabilidade e propriedades mecanicas, mesmo sua
espessura sendo milimétrica. Sua estrutura e composicao caracteriza a articulacio com uma
superficie que combina baixo atrito com lubrificacdo elevada, absorcao de choque, e resisténcia
ao desgaste, embora suportando grandes cargas repetitivas ao longo da vida de uma pessoa
(ELISSEFF, 2002). Nenhum material sintético até hoje foi capaz de atingir estas caracteristicas
em conjunto, e muito provavelemente nao chegard a existir (HAN, 2010).

Apesar do desempenho da cartilagem ser bom, a atividade metabolica do corpo é
relativamente baixa, assim, dentro de um ambiente fisico, a cartilagem articular sauddvel tem
uma grande capacidade de se sustentar e realizar as suas func¢des, porém alguns danos podem ser
causados na organizacdo e arquitetura molecular da cartilagem. Estas disfun¢des normalmente
sdo geradas por trauma ou degeneracdo, que sdo a maior fontede causa de morbidade da
articulagdo (BITTENCOURT, 2008; RALAUFFS, 2010).

Embora a cartilagem articular seja um tecido metabolicamente ativo que mantém a sua
matriz extracelular em estado de constante rotatividade (OCHS, 2010), nem todos os
componentes moleculares sdao reconstituidos no mesmo ritmo, e as variacdes existentes com base
na localizacao espacial dentro do tecido fazem com que a cartilagem articular tenha capacidade
limitada de reparo. A degradacdo e sintese estdo concentradas nas regides que cercam OS

condrécitos (WENG, 2010), que sdo células que tem como fun¢do manter a matriz cartilaginosa.

2.1.1 Estrutura e composicao da cartilagem articular

Para o entendimento da biologia e da funcdo da cartilagem articular € essencial o
conhecimento da estrutura do tecido. A cartilagem articular reveste 0s 0ssos que se contactam por
locomog¢do ou movimento, e sdo fixados por tenddes, musculos e pela cdpsula articular (Figura

3



1b). Macroscopicamente, a cartilagem articular € uma cartilagem hialina especializada, tem uma
superficie firme, lisa e escorregadia que resiste a deformacgdo plastica (Figura 1a), este tipo de
cartilagem é encontrada no disco epifisario, ou seja, onde ocorre o crescimento longitudinal dos
ossos. Histologicamente, a cartilagem articular € bifdsica, estruturalmente heterogénea. Sua
estrutura consiste de uma fase sélida de cerca de 15-32% e a fase fluida de cerca de 68-85%
(MOW, 1993). A fase solida € constituida por coldgeno e proteoglicanos. O proteoglicano
oferece para a matriz, rigidez e resisténcia a compressdo. A fase fluida é principalmente
composta por dgua (HAN, 2010; RALAUFEFS, 2008).

A cartilagem articular € composta principalmente de matriz extracelular (MEC) em torno
dos condrdcitos, ndo possue vasos sanguineos, vasos linfaticos ou nervos. Em concentragcdes
decrescentes, o MEC é composto por dgua, proteoglicanos (PG), coldgeno (principalmente
tipoll), e uma variedade de outras proteinas e glicoproteinas (HAN, 2010; RALAUFES, 2010).

A macroestrutura da cartilagem articular € descrita em quatro zonas de camadas distintas: a
superficial, de transicdo ou media, profunda e calcificada (Figura 2). Dentro de cada zona existem
estruturas e composicdo variadas. A microscopia de luz das diferentes zonas revela a aparéncia
varidvel dos condrdcitos; tamanho das fibrilas de coldgeno (responsaveis pela resisténcia a
tracdo), forma e orientacdo, bem como proteoglicanos e diferentes teores de dgua (WENG, 2010).
No MEC, dentro de cada zona também pode ser dividido em regides distintas. Estas regides
foram definidas como a regido pericelular, regido territorial e regido interterritorial (RALAUFFS,

2008).

2.1.2 Biologia e funcao da cartilagem articular

A cartilagem articular € um tecido vivo ativo formado e mantido pelos condrécitos. Estas
células sdo derivadas de células-tronco mesenquimais que se diferenciam antes da oitava semana
de gestacao (WU, 2010). O condrécito sobrevive sem vasos sanguineos, vasos linfaticos ou
nervos. Estando sozinho dentro de sua matriz, os condrdcitos criam uma estrutura ordenada capaz

de interagdes complexas necessdrias para manter e reparar o tecido (RALAUFES, 2010).



Cartilagem

Menisco Medial

Figura 1. Foto de uma cartilagem articular, superficie firme e lisa (1A). 1B,

Localizacao da cartilagem na articulacao (Kuettner,KE 2005).

Articular Cartilage HEE

Figura 2. Histologia corada com hematoxilina eosina mostrando as quatro zonas da

cartilagem articular (Kuettner,KE 2005).



Ainda ndo estd bem elucidado como o condrdcito obtem nutri¢do e combustivel para seu
metabolismo. O que se sabe € que o contato entre a cartilagem articular e seu tecido 6sseo
subcondral vascularizado € importante para o desenvolvimento do mecanismos de nutri¢io da
cartilagem pelos condrécitos (RALAUFFS, 2011). Além disso, o liquido sinovial encontrado nas
cavidades da capsula articular, fornece aos condrdcitos nutrientes através de difusdo. Uma
barreira de difusdo dupla exige passagem dos nutrientes pela membrana sinovial em primeiro
lugar, seguido por passagem pelo MEC parao condrécito (RALAUFFS, 2008). O metabolismo da
cartilagem articular € essencialmente anaerobio em um ambiente com concentracdo de oxigénio
muito baixa (OCHS, 2010).

Os condrdcitos sdo metabolicamente ativos, apesar da aparéncia estdtica das células. A
manutencao da superficie articular exige que os condrdcitos devam ser capazes de responder as
mudancas na composicdo da matriz, sintetizando os tipos e quantidades adequadas de
biomacromoléculas para substituirem a matriz degradada (RALAUFEFS, 2011).

A principal funcdo da cartilagem articular é promover a diminuicdo de atrito através de uma
superficie lisa enquanto faz a mediacao de transferéncia de carga de dentro da articulacdo para o

osso subcondral adjacente (SWIESZKOWSKI, 2007).

2.1.3 Biomecanica da cartilagem articular

A cartilagem articular madura é composta principalmente de dgua, cerca de70-80% em
peso. A fracdo solida do tecido é principalmente coldgeno (50-75%) e proteoglicanos (15-30%),
incluindo as moléculas de proteina e em menor quantidade os condrécitos (WENG, 2010). Esta
mistura de coldgenos e proteoglicanos formam uma rede integrada que fornece a base para as
propriedades mecanicas observadas na cartilagem articular (RALAUFEFS, 2008).

A 4gua € o principal componente liquido na cartilagem articular, bem como o liquido
sinovial, que estad presente na cdpsula articular. Sais inorganicos, como sédio, potdssio, cdlcio e
cloro estdo também presentes no liquido sinovial em quantidades significativas (KUETTNER,
2005). A maioria da dgua no tecido cartilaginoso estd contida nos poros da matriz extracelular,
mas também persiste ao longo de todo o tecido. Uma vez que a cartilagem ndo tem

vascularizacdo, os condrdcitos obtem nutrientes por difusdo a partir do espagco comum (OCHS,



2010). Como portador preliminar, o liquido intersticial, que banha as células, desempenha um
papel importante no transporte de nutrientes e de residuos dentro do tecido (KUETTNER, 2005).

O fluido que estd na matriz da cartilagem também tem um papel importante na resisténcia
mecanica. A cartilagem articular estd constantemente sendo solicitada por esforcos de
compressao, e, se sem a presenca de quantidade adequada de dgua, o tecido se rompe muito mais
rampidamente (OCHS, 2010). Cargas de compressao podem forc¢ar o fluido do tecido, e ao longo
de um dia, efetivamente diminuir a fragcao total de dgua. No entanto, por curtos periodos de carga
e descarga a resisténcia ao atrito entre a 4gua e a matriz solida requer alta pressdao para provocar
um escoamento de fluido intersticial (WAN, 2010).

Funcionalmente, a compressdo mecanica da cartilagem causa rdpida pressurizacdo do
liquido nos tecidos, que por sua vez suporta a carga. Esse mecanismo permite que a longevidade
da cartilagem sob compressado repetida desde o carregamento € suportado por um fluido, em vez
de uma interacdo sélido-sélido (SUI, 2009).

A cartilagem articular permite a transmissao de carga através das articulagdes, facilitando o
apoio de carga e de transferéncia de carga, permitindo a translacdo e rotagdo entre os 0ssos. O
joelho tem uma carga média de 3,5 vezes o peso corporal, € no ombro de 1,5 vezes, sendo que
com as atividades cotidianas, o joelho pode ser exposto a cargas que variam até 10 vezes o peso
corporal durante a corrida e peso 20 vezes o corpo durante o salto (ELDER, 2009). A estrutura da
cartilagem articular é que lhe permite armazenar, transmitir e dissipar esta energia mecanica
durante a atividade.

A bioquimica e caracteristicas mecanicas da cartilagem articular afetam diretamente a
forma como atua na articulagdo. Alteragdes nestas caracteristicas podem alterar drasticamente o
perfil de carga, dando inicio a um processo de degradacdo que podem eventualmente resultar na
perda total do tecido (WU, 2010).

As caracteristicas de deformacdo da cartilagem articular desempenham um papel
importante na sua funcionalidade mecanica. A carga subita € inicialmente suportada pela fase
fluida da cartilagem, ajudando a absorver a energia do impacto que seria sentida pela fase sélida.
A tensao de contato sobre a cartilagem articular também € diminuido com a deformacao do tecido
apés o carregamento desde a drea de contato entre as superficies aumenta. Em condigdes

normais, a energia é estocada na cartilagem e ela se deforma, e entdo ela dissipa a energia e



retorna a sua forma sem romper. Elevadas tensdes e deformagdes sdo desenvolvidos dentro do
tecido da cartilagem articular durante as atividades didrias normais (WAN, 2010).

A cartilagem articular tem bem definida as propriedades de tracdo e compressdo. A
reticulac@o entre as fibrilas de coldgeno € o principal responsdvel pela resisténcia a tragdo, mas
pouco faz para resistir a compressdo. A relagdo de proteoglicanos e a dgua retida na malha de
coldgeno oferece resisténcia a compressao, a pressao de inchago e elasticidade (STAMMEN,
2001).

A cartilagem articular € um material altamente complexo. A matriz s6lida possue fibras
refor¢adas, € porosa e permeével, permitindo que a 4gua que reside nos poros microscéopicos flua
através da matriz quando as cargas sdo aplicadas (RALAUFFS, 2008). A pressdao do fluido
fornece a maior parte do suporte de carga total, minimizando a tensdo sobre a matriz sélida. Para
a cartilagem sauddvel, mais de 95% da carga aplicada em atividades normais sao suportadas pelo
liquido intersticial (DING, 1998).

As propriedades do material da cartilagem podem ser descritas como viscoeldstico (tempo
ou a taxa dependentes da deformacdo), anisotrépico (dependente da orientacdo), e ndo lineares
(por exemplo, depende da magnitude da deformacdo) (STAMMEN, 2001). Alguns estudos
tentam descrever estas propriedades, que sdao dependentes da interacdo entre as diferentes fases
da cartilagem (sélido, liquido) e fase i6nica (RALAUFFES, 2010). A fase idnica contém o soro € o
liquido sinovial, assim como cloretos, fosfatos e bicarbonatos. O carregamento e a deformacao da
cartilagem articular geram uma combinacdo de tragdo, compressdao e cisalhamento dentro do
tecido (SUIL, 2009; STAMMEN, 2001). A cartilagem saudével pode resistir a muitos anos de uso,
sem deterioracdo ou falha. Algumas sdo as for¢as mecanicas que agem na cartilagem articular:

compressao, cisalhamento, atrito (fric¢ao).

2.1.4 Tratamento das lesoes da cartilagem articular

O tamanho dos agregados proteoglicanos na MEC da cartilagem articular diminui com a
idade. A quantidade de proteina aumenta com o envelhecimento e o conteiido de dgua diminui.
Como resultado dessas mudancas, a cartilagem fica mais rigida e a elasticidade e solubilidade

diminuem. Embora as mudancas relacionadas a idade nas cartilagens articulares podem ser



esperadas em todo mundo, eventualmente, mudancas complexas a cartilagem articular também
pode resultar de uma variedade de condicdes patoldgicas (RALAUFFS, 2008).

Alguns fatores influenciam no resultado da avaliacio do procedimento de reparo da
cartilagem. O resultado € influenciado pelo paciente, a natureza da lesdo e o procedimento a ser
realizado.

A durac@o dos sintomas e o histérico de traumas do paciente sdo relevantes para a avaliacao
médica, assim como operacdes anteriores no joelho ou outras condi¢des relacionadas com o
joelho ou do local de reparacdo da cartilagem. Outros problemas médicos tais como diabetes ou
doenca cardiaca podem limitar o paciente na sua atividade ou a capacidade de cura.

As caracteristicas da les@o da cartilagem a ser reparado tem um impacto importante sobre o
resultado apds o tratamento. Essas caracteristicas devem ser documentadas antes da cirurgia para
permitir uma avaliacdo rigorosa dos resultados. O tamanho das lesdes, localizagdo e cardter (ou
seja, se a lesdo atinge apenas a cartilagem do osso) também deve ser determinado, pois interferem
no tipo de reconstrugdo a ser realizada, por exemplo, as lesdes podem envolver o osso subcondral
(HAN, 2010).

Ao avaliar os resultados para a realizacdo da cirurgia, existem vérios fatores que devem ser
considerados, além do tipo real da operacdo realizada. Em geral, a indicacdo da cirurgia desse
tipo € quando existe dor. No entanto, pode ser indicada cirurgia como preven¢do de futuros
problemas no joelho (OCHS, 2010). A reabilitacdo pds-operatéria também pode ter influencia no
resultado por causas de fatores como exercicios que utilizam pesos para fortalecimento e a
movimentacdo do local afetado (WU, 2010). A cirurgia é um tratamento que apenas alivia os
sintomas, porém nao € capaz de regenerar o tecido lesado.

O tratamento inicial de pacientes sintomaticos com lesdes condrais € tipicamente
conservador. O foco principal do tratamento inicial € para controlar os sintomas e melhorar a
funcdo do joelho. No entanto, é importante considerar que as respostas do paciente a estas
modalidades de tratamento iniciais (medicamentos anti-inflamatdrios, inje¢Oes intra-articulares)
sd0 muitas vezes imprevisiveis. O objetivo deste tipo de estrategia de terapia € a reducdo da dor e
inflamacdo, aumento da flexibilidade da articulagdo, aumento da for¢a e otimizar a fung¢do para
um regresso rapido as atividades da vida didria. Dentre essas modalidades de tratamento estdo a
fisioterapia, a modificacdo da atividade, educagao do paciente, medicacdo tépica e medicamentos

intra-articular (OCHS, 2010).



Na maioria dos tratamentos de lesdes de cartilagem articular que envolve cirurgia, sdo
utilizados em menor grau condrdcitos autélogos, porém na maioria dos casos sdo utilizados

alguns materiais sintéticos como implantes para a reposicao da drea lesada.

2.2 Biomateriais

O pesquisador Willians ja definiu biomateriais diversas vezes, porém em 2009 escolheu a
defini¢do de que: "Um biomaterial é uma substancia que foi projetada para ter uma forma que,
isoladamente ou como parte de um sistema complexo, é usado para direcionar, pelo controle das
interacdes com os componentes dos sistemas vivos, a curso de qualquer procedimento terapéutico
ou de diagnéstico, em humanos ou medicina veterindria" (WILLIANS, 2009).

Para reparo de tecidos, sdo utilizados enxertos autélogos e alopldsticos. Os enxertos
autélogos sdo os materiais retirados do paciente para auto — implante, esta classificacdo de
implante mostra-se como um material ideal por sua principal caracteristica de
imunocompatibilidade, porém hd limitacOes relacionadas ao seu uso em algumas situacdes,
dentre elas encontram-se: morbilidade do sitio doador, disponibilidade limitada, capacidade
limitada de se moldar e a necessidade de mais de uma cirurgia (LAURENCIN, 2006;ZIM, 2004).
Os enxertos aloplasticos, é o material sintético que para ser considerado material ideal deve
possuir algumas propriedades como biocompatibilidade, ser quimicamente inerte, ndo apresentar
reacoes de corpo estranho ou hipersensibilidade, ndo ser carcinogénico e ser facilmente moldado
(ELISSEFF, 2002).

Alguns outros implantes classificados sdo menos utilizados, porém ainda sdo aplicados,
dentre eles estdo os implantes homdgenos e heter6genos. No caso dos implantes homdgenos sao
utilizados materiais da mesma espécie, porém de outro paciente. Neste caso, ndo apresentam
problemas quanto a quantidade disponivel e a necessidade de aumento do nimero de cirurgias,
porém apresentam risco de rejeicdo e transmissdo de doencas além de seu processamento ser

caro. Os heter6genos sao quando o material é obtido de espécies diferentes. Neste caso, possui
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facil obtencdo e baixo custo, porém possui rejeicdo considerdvel podendo também transmitir
doencas entre as espécies (SHIN, 2003).

Para a otimizar os resultados finais do procedimento de reparacdo, sdo sempre investigados
novos materiais para melhor eficiéncia destes e possibilitar diferentes tratamentos, sendo assim
com progresso tecnoldgico espera-se obter e desenvolver uma série de biomateriais e implantes
(SANTOS, 2002).

Os Biomateriais devem ser biocompativeis com a drea do tecido substituindo, caracteristica
dada ao material tolerado pelo organismo, ndo causando respostas inflamatdrias e toxicidade
quando em contato com o ambiente bioldgico (REZWAN, 2006). Estes materiais podem ser
poliméricos, ceramicos, metdlicos ou compdsitos (MA, 2007; YU, 2008; HUTMACHER, 2007).
A escolha por qual biomaterial e/ou uma associacdo deste estd relacionada com suas
caracteristicas de crescente viabilidade, aumento da eficicia e seguranga e redugdo do tempo

cirurgico (GOSAIN, 1999).

2.2.1 Classificacao dos biomateriais (HENCH, 1993).

N

Os biomateriais possuem uma classificacdo relacionada a resposta do organismo 4 sua
implantacdo. Desta forma podem ser biotoleraveis, bioinertes, bioativos e bioreabsorvivies.

Biomateriais biotoleraveis sdo aqueles tolerados pelo organismo e isolados dos tecidos por
interface de tecido fibroso adjacente com a formacao de camada envoltéria de tecido fibroso. A
camada ¢ induzida pela liberacdao de compostos quimicos, ions, produtos de corrosdo e outros por
parte do material implantado e, quanto maior a espessura da camada de tecido fibroso, menor a
tolerabilidade dos tecidos ao material. Nesta classe de biomaterial estdo os polimeros sintéticos
assim como a grande maioria dos metais.

Biomateriais bioinertes sdo aqueles também tolerados pelo organismo com formacgdo
minima ou inexistente de interface fibrosa. O biomaterial libera minimamente compostos
quimicos. A quantidade de células fagocitarias na interface ¢ minima, a resposta fagocitica sera
passageira e uma fina cdpsula tomard lugar apds o implante. Em alguns casos esta camada é
praticamente imperceptivel. Os biomateriais bioinertes mais utilizados sdo alumina, zircOnia,

titanio, ligas de titdnio e carbono.
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Biomateriais bioativos sdo aqueles em que ocorrem ligacdes de natureza quimica entre
biomaterial e tecido dsseo resultando na osteointegracdo. A similaridade quimica entre os
biomateriais bioativos e a parte mineral éssea gera uma ligacdo entre estes permitindo a
osteocondu¢do sendo o material colonizado por células 6sseas. Os principais materiais desta
classe sdo os vidros e vitro-ceramicas a base de fosfatos de cdlcio, e os compostos de fosfato de
célcio.

Biomateriais bioreabsorviveis, sdo aqueles que apds certo periodo de tempo em contato
com os tecidos acabam sendo degradados, solubilizados ou fagocitados pelo organismo.
Interessantes em aplicacdes clinicas em fungdo de ser desnecessdria nova intervencao cirdrgica
para a retirada do implante. Usado também como liberagdo controlada de drogas. Os principais

materiais sdo o fosfato tricalcico (TCP), o 4cido polilatico (PLA) e policaprolactone (PCL).

2.2.2 Materiais poliméricos

Polimeros sd@o compostos organicos, ou seja, possuem atomos de carbono. Eles sdo
macromoléculas formadas pelo processo de polimerizacdo que ocorre pela reagdo quimica de
varias unidades de mondmeros, formando moléculas longas na cadeia principal. A polimerizacao
pode ser reversivel ou ndo e dependendo de sua composi¢do, as propriedades fisicas e quimicas
vao ser diferentes. As estruturas quimicas € a massa molar do polimero determinam suas
propriedades fisico-quimicas como cristalinidade, estabilidade térmica e propriedades mecanicas,
e estas propriedades determinam a utilizacdo do polimero (CHANDRA, 1998).

O espaco entre as macromoléculas do polimero € relativamente grande. Isso confere baixa
densidade ao polimero. Com isso, a difusdo de gases através dos polimeros € alta. Estes materiais
suportam ruptura e desgaste (Kim, 2009).

Existem polimeros naturais como, por exemplo, a celulose e polimeros sintéticos, em geral,
sdo produtos derivados de petrdleo, como o polietileno (PE).

Os polimeros sdo materiais menos densos que as cerdmicas ou metais, possuem maior
resisténcia a corrosdo por oxigénio ou produtos quimicos do que os materiais metdlicos. Seu

processamento ocorre a baixas temperaturas variando entre 200 a 400 oc, possibilitando baixo
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consumo de energia para sua conformacdo, logo os equipamentos utilizados para esta finalidade
sd0 mais baratos.

A classificagdo conforme as caracteristicas mecanicas dividem os polimeros em
termoplésticos, termorrigidos (termofixos) e elastdmeros (borrachas).

Os termoplasticos se caracterizam pela possibilidade de serem fundidos diversas vezes,
diferente dos termorrigidos, que uma vez fabricado, ndo se fundem mais e com o aquecimento, o
polimero se decompde antes de sua fusdo. Os termorrigidos sdo rigidos e frageis, sendo muito
estdveis na presenca de variacdoes de temperatura, a estrutura de suas moléculas estao ligadas
fisicamente entre si, formando uma rede, o que ocasiona uma menor movimentacdo das
moléculas do que os termopldsticos e tornando o material insolivel. Os elastdmeros estio em
uma classe intermedidria a estes dois se diferenciando dos termorrigidos por terem uma maior

elasticidade (Heussinger, 2007).

2.3 Polivinil alcool (PVAI) utilizado como biomaterial

Em 1913 o alemao Fritz Klatte patenteou a sintese do mondmero acetato de vinila e depois
desenvolveu o polimero poli (acetato de vinila).

A produgdo em escala comercial deste polimero teve inicio em 1937, e era utilizado como
adesivo e tintas, neste mesmo ano, a Monsanto do EUA comecgou experimentos para o emprego
deste material na industria automobilistica como ligante de vidros.

O Polivinil 4lcool, por sua vez, foi descoberto em 1924 pela reacdo de uma solucdo de
ésteres de vinilo com uma solucdo de soda cdustica (HAEHNEL, 1924). Hoje, na inddstria o
PVAI é produzido pela hidrélise do poliacetato de vinila e € representado por sua férmula
molecular [-CH2CHOH-],.

O PVAI possui alta capacidade de armazenar dgua, assim como € resistente ao 6leo, estas
propriedades permitem o PVAI ser utilizado como fibra de revestimento, adesivos, tecido, tintas,
e na agricultura (Kawai,F 2009).

Este polimero € utilizado como um biomaterial para a fabricacdo de dispositivos médicos e

para estudos em que possa ser utilizado como cartilagem articular, por suas propriedades fisicas
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como sua natureza de viscoelasticidade, formacdo de filme, flexibilidade além de sua
biocompatibilidade e ser reconhecido também por suas propriedades adesivas (Liu, 2007) .

Algumas outras exigéncias sdo também necessdrias para que o PVAI seja usado para tais
dispositivos, tais como alta resisténcia ao desgaste para prevenir instabilidade mecanica na
articulacdo e conter grande quantidade de 4gua para manter uma superficie lubrificada para
minimizar uso e dano da cartilagem durante a movimentagao da articulagao.

Na formacdo de filme de PVAI, o grau de inchamento é relacionado com o grau de
cristalizacdo e independe do grau de polimerizagdo. O comprimento médio das cadeias
poliméricas nas regides amorfas de materiais com pouca cristalinidade também influenciam na
capacidade do material reter 4gua (TOYOSHIMA, 1973).

O PVALI € um material ndo t6xico muito utilizado na industria principalmente na industria
alimenticia e pode ser fabricado um bom filme pelo método de casting. E um polimero
hidrossolivel, quimicamente estivel. As caracteristicas do polimero dependem do grau da
polimerizacdo e do grau de hidrdlise, este dltimo estd relacionado aos grupos acetato que
permanecem na molécula. Os grupos hidroxila tem alta afinidade com a &dgua, porém a
solubilidade em &4gua € reduzida devido a formacdao de fortes pontes de hidrogénio entre os
grupos hidroxila (PEPAS, 1999). Quanto menos hidrolisado estiver o polimero, mais solivel ele
serd em baixas temperaturas.

A temperatura de transi¢do vitrea varia de 58°C a 85°C dependendo se o polimero esta
parcialmente ou completamente hidrolisado. O ponto de fusdo ocorre entre 150 a 230 °C variando
com a sua pureza. Quanto a estabilidade térmica, o material descolore gradualmente em lOOOC,
escurece acima de 160°C e a de composicdo térmica ocorre a partir de 180°C, toda estas
caracteristicas podem variar conforme a sintese do material (PRAPTOWIDODO, 2005).

O PVAI é um material semicristalino e pode ser reticulado através de processos quimicos
ou fisicos. Este material é também reconhecido por suas propriedades adesivas, alta propriedade
mecanica, boa processabilidade, estidvel em temperatura, e estabilidade do pH e minimamente
absorvivel por células de proteinas.

A reticulagdo é empregada para melhorar a estabilidade do PVAI. A reticulacdio pode
aumentar significantemente a estabilidade dos filmes de PVAI na presenga de dgua e solventes

organicos, assim como em temperaturas elevadas. Isto € atribuido, principalmente, a presenca dos
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grupos hidroxila, o que torna ficil a modificagdo do polimero com muitos agentes quimicos
(HAN et al., 2003).

De um modo geral, quando uma membrana polimérica é reticulada com um agente
quimico, a medida que a densidade de reticulacdo aumenta, a estrutura de rede da membrana se
torna mais compacta, o que reduz a mobilidade das cadeias, com diminui¢do do volume livre e do
grau de inchamento das membranas (PRAPTOWIDODO, 2005).

Existem varios tipos de compostos reativos utilizados, como poli(vinil pirrolidona) (PVP),

poli(etileno glicol) (PEG), élcoois de baixa massa molar, alguns sais e 4cidos, entre outros.

Polietileno glicol (PEG) utilizado como hidrogel

Por volta de 1950, comecaram os estudos de biocompatibilidade do PEG. Em 1970 um
pesquisador utilizou PEG modificado para uso no tratamento de doencas cronicas. Na década de
90, a utilizagao deste polimero foi para o segmento de drogas anticancer.

Os Polietilenoglicéis sdo polimeros obtidos a partir da reacdo de polimerizacao de 6xido de
etileno. Os produtos obtidos desta reacdo vao desde liquidos viscosos até materiais sélidos com
férmula molecular H(OCH2CH2),0H onde n representa o nimero médio de moles de 6xido de
etileno. Os poli(etileno glicdis), sdo polimeros sintéticos presentes na forma de liquidos viscosos
ou sélidos a temperatura ambiente, dependendo de sua massa molar (Zhou, 2009).

Duranteas ultimas décadas, o hidrogel de PEG tem sido utilizado como matriz para
dispositivo de libera¢do controlada de drogas, bem como veiculos para que as células promovam
a regeneracdo do tecido, direcionando as fungdes celulares que sdo importantes para a
sobrevivéncia, proliferacdo, propriedades secretoras, € mesmo diferenciacdo (Luo, 2007). Sdo
polimeros em geral biocompativeis, ndo toxicos, soliveis em dgua e maioria dos solventes
organicos e frequentemente usados em aplicagdes na drea biomédica. Possuem boa estabilidade
térmica, baixa volatilidade e sao considerados produtos nao idnicos (Abd Alla, 2004). A quimica
do macromero de PEG e a sua 6tima biocompatibilidade, tem estimulado o desenvolvimento de

muitos sistemas de hidrogel para aplica¢des na medicina regenerativa (Nagarajan, 1998).
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Normalmente a denominacdo PEG € usado em compostos de baixa massa molar (abaixo
20.000g/mol), quando a massa molar utilizada é maior que 20.000g/mol este polimero € chamado
de PEO poli(6xido de etileno).

Os PEG sao muitos usados na inddstria em pomadas, alimentos e como veiculos de drogas
(KODERA, 1998). Quando sua massa molar ¢ menor que 1.000 g/mol, os PEG sdo encontrados
na forma de solugdes incolores estdveis ou pastas. Os de massas molares elevadas, acima de
1.000g/mol, sdo encontrados na forma de pé ou flocos brancos (RILEY, 2001).

Hidrogéis e PEG tabém sdo estudados encapsulamento de células, j4 que eles sdo
biocompativeis para as células sob adequada condi¢des de polimerizacgao.

Sao varios os métodos de reticulagdo utilizado para a fabricacdo de hidrogéis de PEG. A
reticulacdo mantem as estruturas estdveis com propriedades fisico-quimicas como
permeabilidade, difusividade molecular, equilibrio no armazenamento de &dgua, elasticidade,
moddulo e taxa de degradacgao (Luo, 2007).

Estas reticulagdes na maioria dos estudos encontrados na literatura sdo formadas pelas
moléculas funcionais do PEG, como PEG dimetacrilato.

A fabricagdo deste hidrogel produz um material com boas propriedades mecanicas e
permite também o controle das propriedades fisicas e quimicas dos hidrogéis de PEG (LIN,
2008).

Alguns pesquisadores verificaram através do teste de intumescimento que a concentracao
utilizada de PEG interfere na reticulacdo fisica das membranas, e que acima do limite desta
concentracdo, o PEG tende a difundir-se para fora do hidrogel (BITTENCOURT, 2008). Eles
também observaram que a mudanga de concentracdo também interfere nos valores da transicdao
vitrea do material.

O PEG possui propriedades que o permitem serem utilizado em aplicagdes biomédicas,
como: insolubilidade em dgua a elevadas temperaturas e formacdo de complexos com cations
metélicos. Atua também como agente precipitante de proteinas e dcidos nucléicos (RILEY, 2001)
e as membranas apresentam-se flexiveis (KIZILEL, 2004). Além disto, ndo facilita a adesdo de
células, por isso é comumente encontrado modificado com peptideo adesivo (BURDICK, 2002).

O PEO tem uma longa histéria em aplicagdes biomédicas. Alguns estudos usam hidrogel
com base de PEO com o intuito de melhorar a as propriedades mecanicas da membrana, como

tensdo de ruptura e alongamento, para a regeneracao da cartilagem (RILEY, 2001; BRYANT,
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2.5

2001). Porém, o poli 6xido de etileno, na presencga da radiacao ionizante, utilizada para promover
a reticulagdo do hidrogel e promover a esterilizacdo do material, pode levar a formacdo de
radicais que podem ser decorrentes da cisdo da cadeia tornando o material citotéxico. Alguns
artigos relataram este caso, e concluiram que a toxicidade € proporcional a concentragao de PEO
na formulacdo (KLOUDA, 2008; LI, 2003). Porém ¢é bastante encontrado na literatura a
reticulac@o deste biomaterial com radiacdo UV (BRYANT, 2001).

Hidrogel como biomaterial

Os hidrogéis poliméricos sdo polimeros reticulados, estruturados na forma de uma rede e
apresentam estrutura tridimensional. O resultado € uma rede eldstica com dgua preenchendo
todos os espacos intersticiais da rede, apresentando-se insoliveis em &dgua, porém com alta
capacidade de absorvé-la em grande quantidade, apresentando assim estabilidade em meio
aquoso (BYRNE, 2008).

O hidrogel tem um uso amplo na industria devido suas propriedades fisicas e possui
aplicacdes como biomateriais como: curativos, lentes de contato e liberacdo de farmacos
(BURDICK, 2002; TEMENOFF, 2000).

Os hidrogéis possuem também um grau de flexibilidade muito similar ao tecido natural,
devido seu significativo indice de dgua (TEMENOFF, 2000).

Nos dias de hoje, o polimero mais utilizado na produgdo de cartilagem € o poli acido glicol
(PGA). Entretanto existem alguns problemas relacionados ao seu uso, como por exemplo, suporte
por causa da adesdo da célula ao polimero e sua integracdo ao tecido adjacente ¢ minima, sendo
que correm algumas reagdes que levam a formacao de células sinciciais, que sdo um conjunto de
células unidas entre si (ORAL, 2004).

O hidrogel pode facilmente alterar o seu tamanho de forma eficiente, com a expulsio ou
absor¢do de dgua livre, em resposta a estimulos ambientais. Esta caracteristica hidrofilica se deve
a presenca de grupos que apresentam afinidade em ligar-se com moléculas de dgua, sua estrutura
porosa permite que nutrientes e células passem direto por seu interior, sem ficarem presos
(BUTTERICK, 2007).
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O hidrogel pode também ser encontrado na forma de gel coloidal no qual a 4gua é o meio
de dispersio (TEMENOFF, 2000). A reticulacdo pode ocorrer por irradiacdo gama, processo
térmico e reticulacdo quimica (BITTENCOURT, 2007). Esses polimeros podem expandir-se pela
absor¢do de dgua, por intumescimento até o estado de equilibrio conservando-se a sua forma e
funcdo (BUTTERICK, 2007). No entanto, a medida que os hidrogéis absorvem &gua, suas
propriedades mecanicas sdo reduzidas a niveis minimos que chegam até mesmo a comprometer a
utiliza¢do do material dependendo da fun¢ao desejada para ele (TEMENOFF, 2000).

O processo de reticulagdo estd relacionado ao rompimento de uma ligacdo quimica
covalente, da cadeia principal ou lateral. Com o rompimento as cadeias ficam reativas, o que
possibilita a propagacdo do processo de reticulacdo. Normalmente esta reacao ocorre por calor,
luz, radiacdo e ataque quimico, que fornecem energia para o rompimento das cadeias gerando
radicais livres. A cisdo das cadeias ocorre quando a energia fornecida por alguma destas fontes
for maior que a energia de ligacdo das cadeias. A fotdlise, por exemplo, € o rompimento de
ligacdo quimica por reacao fotoquimica causada por absorcado de luz (ELIE, 2010).

Quando um hidrogel € fabricado, novas ligagdes quimicas sdo formadas entre as cadeias
dos polimeros utilizados, formando um grafitizado ou um reticulado. Assim, para melhorar o

processamento deste material o entendimento da taxa da formacao deste hidrogel € necessério.

2.6 Formacio do hidrogel

Para um melhor entendimento do estudo proposto no trabalho é necessario a especificagao
de como ocorre alguns dos processos de fabricacdo de um hidrogel. O acompanhamento da
formacdo do hidrogel é complexo e envolve delicados compreendimentos.

As reacoes de ligacdes cruzadas por fotopolimerizagdo sdo usadas em revestimentos de
desempenho e compdsitos. Os produtos resultantes sdo usados em uma ampla variedade de
aplicacdes de tintas e revestimentos para fibras Opticas a embalagens de alimentos, para a
prototipagem rdpida na maquina de estereolitografia e aplicacdes médicas, tais como cimentos de

fosfato de calcio e lentes de contato (STEMAN, 2004).
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Com a evolugdo das aplicagdes de sistemas para a fabricacdo de materiais sofisticados
como materiais opticos, médicos e eletronicos, sdo necessarios novos estudos para uma melhor
compreensdo da estrutura da rede molecular e das propriedades mecanicas do material (CHEN,
2010).

Sistemas que utilizam fotopolimerizagcdes ou em alguns casos pode-se requerer
termopolimerizacdes, sdo normalmente realizadas a partir de escalas de tempo de poucos
segundos a minutos. As técnicas de medi¢ao de alteragdes quimicas e mecanicas em tempo real
tém sido bastante requisitadas para um maior controle sobre o desenvolvimento das propriedades
mecanicas e de fabricacao.

As medicdes de propriedades macroscépicas nao fornecem informacdes adequadas no
acompanhamento de formacgao da reticulacdo quando se trata de polimerizag¢des rapidas, por isso
sdo utilizados alguns métodos espectroscopicos para este tipo de monitoragdo (URBAN, 1998).

Experimentos espectroscopicos com o tempo pré-determinado, foram melhorados com o
desenvolvimento de instrumentos como espectroscopia no infravermelho com a transformacgao de
Fourier que é uma ferramenta capaz de identificar a natureza das estruturas moleculares e além de
transformagdes quimicas e fisicas (FEUSTEL, 2010), que permitiu a monitorizacdo de multiplos
picos de diferentes grupos quimicos reativos (STEEMAN, 2004).

Ao combinar duas técnicas analiticas, a quantidade de informacdo obtida a partir de uma
unica amostra € amplamente aumentada (FEUSTEL, 2010). Portanto, o complexo mecanismo de
cinética de crescimento da cadeia molecular que ocorre pela formacao de radicais livres, pode ser
acompanhado e assim otimizar o método de produ¢do de materiais que envolvem processo de
polimerizacdo (KRZEMINSKI, 2010).

A aceleragdo da polimerizacdo na fase inicial da reacdo € normalmente conseqiiénciade
uma rdpida ciclizagdo intramolecular, juntamente com uma reticulacdo intermolecular (CHEN,
2010). Estes eventos combinados podem formar ligacdes cruzadas, formando redes poliméricas
(KRZEMINKI, 2010). A rede de formagdo que ocorre durante a cura de elastdmero e termofixos,
€ um processo complexo, que muitas vezes se fecha para o uso de varias técnicas analiticas para a
compreensdo das arquiteturas moleculares que se desenvolvem (URBAN, 1989).

Praticamente todos os materiais podem apresentar limitacdes quanto as suas propriedades

mecanicas. Portanto podem ser realizadas combinacgdes adequadas de materiais, permitindo que
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as propriedades intrinsecas de cada material contribuam na obtenc@o de novos materiais, porém
com caracteristicas melhoradas para a aplicagdo final (ZUSTIAK, 2010).

Como exemplo, podem-se citar os compdsitos e blendas poliméricas. Os compdsitos sao
materiais constituidos de um ou mais tipos de refor¢o, com orientacdo definida ou nao, dispersos
em uma matriz que tanto pode ser ceramica, metalica ou polimérica. Os compdsitos poliméricos,
sdo obtidos geralmente pela utilizacdo de fibras continuas pré-impregnadas com uma matriz
termorrigida ou termopléstica (COSTA, 1999). As blendas por sua vez, sdo juncdes de dois ou
mais materiais formando uma mistura fisica. As propriedades da blenda estdao de acordo com as
propriedades de cada material isolado, assim como a interacdo entre eles, que pode ser de
miscibilidade total, parcial ou imiscivel.

Normalmente as rea¢des na formagao de hidrogel ocorrem na presenca de um iniciador de
polimerizacdo por radical livre. A grafitizacdo ou enxertia € um processo que permite a
fabricacdo de diferentes materiais com propriedades modificadas do polimero original.

A utilizagdo de laser ou fonte de energia faz com que ocorra quebra das ligacdes das
moléculas do polimero podendo gerar radicais livres, desta forma € iniciado o processo de
polimerizacdo, onde as unidades monoméricas sdo ligadas em longas cadeias através de suas
ligacdes duplas.

Os agentes reticulantes de ligagdes duplas reagem para formar ligacdes cruzadas, para que
isto ocorra, o agente de reticulacdo tem de ser capaz de gerar radical livre do terminal funcional
para que estas possam reagir intermolecularmente. Caso isto ndo ocorra e somente uma
extremidade da cadeia polimérica esteja disponivel na cadeia do polimero, este material
apresentard cadeias laterais enxertadas. Estes materiais tem a propriedade de intumescer na
presenca de dgua.

E necessdrio o entendimento do mecanismo e o conhecimento da taxa de cura de
termorrigido, para que seja compreendida a relacdo existente entre o processamento, a
morfologia, as propriedades e a durabilidade do termorrigido (CHEN, 2010).

Em estudos da cinética de cura, a cura de uma resina termorrigida € um processo bastante
complexo que pode ser definido como a mudanca nas propriedades quimicas e fisicas de uma
determinada formulacdo (COSTA, 1999).

Estas mudancas sdo irreversiveis, pela formacgdo de reacdes quimicas, na maioria dos casos

acompanhada pela acdo de calor e sob condi¢des variadas de pressao (FEUSTEL, 2010).
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Existe um fendmeno macroscépico importante atuando durante a cura de termorrigidos; a
gelificacdo (CHEN, 2010). Na gelificacdo o sistema sofre uma transi¢do onde o material liquido
viscoso para um gel eldstico. Apds a gelificagdo, o processo de cura ocorre em uma velocidade
menor, pela mobilidade do sistema ficar mais restrita devido ao aumento da densidade de
ligagcdes cruzadas. Esse aumento de densificacdo provoca uma elevacdo na temperatura de
transi¢do vitrea e melhora nas propriedades mecénicas do material (ZUSTIAK, 2010).

Durante o processo de cura do material ocorrem mudancgas na viscosidade do sistema,
devido a interacdes intramolecular e intermolecular causando um aumento na densificagdo das
ligacOes cruzadas existentes neste termorrigido. As reacOes de cura ocorrem em uma fase
concentrada e a taxa de reacdo de cura é dependente da atividade dos grupos funcionais e pela
mobilidade dos mesmos. No inicio da reacdo, a mobilidade dos grupos moleculares sdo maiores
que a taxa de colisdes, assim, a reagdo nesta fase € controlada pela reatividade quimica dos
grupos envolvidos na reacdo. Com o andamento da reacdo, as reacOes das cadeias vao
aumentando até que o sistema atinja a gelificacdo; que por sua vez causa um aumento na
densificacdo das ligagdes cruzadas até que a mobilidade dos centros reativos seja
progressivamente restringida e a reacdo comeca a ser controlada pela difusdao (COSTA, 2005).

Por meio de técnicas como calorimetria exploratéria diferencial (DSC), espectroscopia de
infravermelho por transformada de Fourier (FTIR), reometria e espectroscopia de absor¢do na
regido do infravermelho préximo (NIR) pode-se observar perfis de cura de sistemas reagentes, € a
determinacdo das melhores condi¢des de preparacdo das blendas, compdsitos e hidrogéis
(ZUSTIAK, 2010; VANDERHOOFT 2009; SKARDAL 2010).

Através do comportamento reoldgico de um sistema de reac@o de cura pode-se determinar a
cinética da reagao, esta conexao ¢ denominada de comportamento reocinético. Por ser uma reacao
exotérmica, inicialmente esse comportamento € caracterizado pelo predominio de uma queda na
viscosidade, devido ao aumento da temperatura interna da formulacido. Logo apds, tem inicio o
aumento do seu peso molecular devido a densificacao de ligagdes cruzadas, ou seja, inicia-se a
reticulacdo, provocando um aumento na viscosidade (VANDERHOOFT, 2009). Portanto, o
conhecimento do comportamento reocinético é de extrema importancia no estabelecimento de
ciclos de cura destinados ao processamento de blendas e compdsitos, pois a partir dele é que se

determina a melhor aplicacdo das etapas do processo e os ciclos térmicos (COSTA, 1999).
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2.6.1

E geralmente aceito que as interacdes topoldgicas tém um efeito localizado na mobilidade
dos pontos de junc¢do, pela supressdo das flutuagdes da juncdo de ligagcdes cruzadas sobre a sua
posicdo média (ARANGUREN, 1988).

Um estudo das propriedades mecénicas do sistema a ser analisado, pode ser realizado em
termos de G” e G”, os componentes elasticos e viscosos do modulo de cisalhamento complexo,
respectivamente.

A resposta de gelificacdo de solucdes para uma tensao de cisalhamento de frequéncia o €
geralmente mais viscosas (G” (0)> G” (®)), nos estados pregel e mais eldstico em estados posgel.
Assim, o ponto de gel é o estado da solucdo em que ambos os mddulos coincidem (HARO-
PEREZ, 2009).

As respostas viscoso e eldstico de sistemas viscoeldsticos podem ser quantificadas por
ensaios oscilatérios. A base destas medidas € a aplicacdo de uma taxa de cisalhamento a uma
determinada frequéncia para o sistema e a medi¢ao dos seus modulos correspondentes. A andlise
oscilatéria permite determinar varios parametros viscoeldsticos, tais como o médulo complexo
(G*), o componente eldstico ou médulo de armazenamento (G”) e do componente fora de fase
viscoso ou médulo de perda (G”’), do médulo complexo e tan DELTA (REZENDE, 2009).

Os dados coletados sdo importantes para determinar parametros de projeto ideal para o
sistema de bioinddstria, que possuem dreas diferentes de geometria e dimensdes
(VANDERHOOFT, 2009; REZENDE, 2009; SKARDAL 2010).

Quando a rede de ligacdes cruzadas é formada, as propriedades térmicas do sistema

(capacidade calorifica, condutividade térmica) também podem mudar (URBAN 1998).

Prototipagem rapida na area médica

A prototipagem rapida (PR) vem sendo utilizada por reproduzir e controlar a morfologia do
implante (LEBOURG, 2008). A técnica consiste em modular um desenho requerido para
determinada aplicacdo. A producgdo do objeto fisico € realizada diretamente de dados gerados por
sistemas de projeto auxiliado por computador (CAD). O objeto pode entdo ser fabricado camada
por camada até atingir um material tridimensional (SANCHEZ, 2006).

Existe hoje mais de 20 diferentes tipos de técnicas de PR dentre estes podemos citar a

Selective Laser Sintering (SLS) e a estereolitografia (SLA). A tecnologia SLS utiliza um laser de
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2.6.2

CO2 para sinterizar um material que se encontra originalmente na forma de pd. Por esse
processo, pode-se utilizar materiais poliméricos, ceramicos e metais (REZENDE, 2009).

A (SLA) € uma méquina de PR também muito utilizada principalmente para ensaios de
procedimento cirdrgico. Neste caso, uma réplica da drea que vai sofrer intervengdo cirurgica €
utilizada pelos médicos para estudar o caso com antecedéncia e assim, diminuir os riscos € o
tempo de cirurgia. E a primeira maquina fabricada para o processo de prototipagem rdpida e que
utiliza uma resina liquida fotografia-curdvel em combinagdo com um laser ultravioleta. Alguns
pesquisadores tem fabricado o implante com o biomaterial diretamente neste equipamento
(DHARIWALA, 2004; ARCAUTE, 2010).

Alguns estudos encontrados na literatura registram a utilizacdo da técnica SLA na
customizacdo do desenho do implante fabricado tridimensionalmente de varios formatos
geométricos para reparar defeitos ortopédicos (Skardal, 2010). Dhariwala avaliou o hidrogel
fotopolimerizdvel de poliéxido de etileno e polietileno glicol dimetacrilato fabricado diretamente
pela SLA, podemos observar em estudos como este, que a definicdo do material obtido €&

satisfatoria.

Laser itérbio sugerido como mecanismo de reticulacao

Elemento quimico de nimero atomico 70, o itérbio é um metal existente comercialmente e
¢ utilizado na fabricac@o de equipamentos de laser e raios X. O itérbio € encontrado na natureza
em alguns minerais como xenotima, a monazite € a gadolina. O itérbio é usado em determinados
acidos e também pode ser utilizado na tecnologia de laser, pode estar presente em algum uso em
mandmetros de pressdo. Os sistemas de lasers baseados em itérbio possuem capacidade de gerar
pulsos de alta energia a taxas de repeticdo elevadas e atuam no comprimento de onda do
infravermelho.

Para a obtencdo da reticulagdo de um material polimérico com a utilizacdo do laser €
possivel realizar uma simulacdo do fluxo de calor da reticulagio na amostra e determinar
parametros de operacdo do laser previamente.

O campo de temperatura na aplicacdo do laser € simulado com algumas propriedades

térmicas da amostra como a condutividade térmica, densidade, calor especifico e coeficiente de
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2.7

absor¢do. Uma vez controlado os parametros do laser, € possivel obter a reticulagdo em momento
quase espontaneo em um volume determinado.

A vantagem da utilizacdo do laser na reticulacdo do material é a obtencdo da reticulagao
localizada, desta forma, podem fazer uso do laser em méquinas de prototipagem, onde existe um
caminho requerido, realizado no programa de computador, para a formagdo do desenho da peca

final.

Propriedades fisicas do material

As aplicagOes técnicas de polimeros sdo muitas vezes determinadas por suas propriedades
térmicas. Para aumentar a condutividade dos materiais, muitas vezes sdo misturadas ao polimero
cargas inorganicas altamente condutivas. Uma das alternativas é a utilizacdo de materiais
poliméricos, que ja sdo intrinsecamente melhores condutores de calor, tais como polimeros
semicristalinos de grau elevado de cristalinidade. Os cristalitos dos polimeros sdo geralmente
melhores condutores de calor do que as regides amorfas tanto por causa de sua alta densidade,
quanto a possibilidade de rapido transporte de calor (ROSSINSKY, 2009).

A condutibilidade térmica para a maioria dos polimeros estd na ordem de 0,3 W.m' K.
Para esses materiais a transferéncia de energia € realizada pela vibragdo, translacdo e rotagao das
moléculas da cadeia (Zhan, 2010). A grandeza da condutibilidade térmica depende do grau de
cristalinidade; um polimero com uma estrutura altamente cristalina e ordenada terd uma maior
condutibilidade térmica do que material amorfo na mesma proporcao. Isso € devido a vibragdo
mais eficientemente coordenada das cadeias moleculares para o estado cristalino (Beysens,
2010).

Quando ha um gradiente de temperatura dentro de uma substancia, o calor € transferido
através dele por contato molecular. No caso dos sdlidos, € normalmente aceito que a energia
molecular estd associada a algum tipo de vibracdo das redes. Cada molécula vibra em uma
posicao fixa e pode trocar energia com os seus vizinhos. Se o calor € fornecido para uma parte do

sOlido, as moléculas vao vibrar mais rdpido (Zhan, 2010).
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Como eles vibram mais, as ligagdes entre as moléculas sdo mais agitadas. Estas moléculas
agitadas passam a vibracdo para as moléculas seguintes e assim por diante. Assim, o calor se
espalha através do s6lido na dire¢do da maior para a menor temperatura (ONOFRI, 2010) .

Existem trés diferentes modos de transmissdo de calor: condugdo, radiagdo e conveccdo. A
conducdo e a radiacdo dependem simplesmente de uma diferenca de temperatura, sendo que a
segunda ocorre pela movimentacdo das ondas através do espaco. A convecgdo, além da
transmissao de calor entre dois corpos, depende também do transporte mecanico de massa.

Um fluido nunca estd parado em uma situacdo de transferéncia de calor. As diferencas de
temperatura sempre criam diferencas de densidade que por sua vez provocam movimento do
fluido. O movimento de uma massa do fluido entre regides de diferentes temperaturas fornece um
mecanismo adicional para o transporte de energia.

A conducdo € eficaz somente em curtas distdncias por causa da lentiddo do calor pelo
processo de difusao (BEYSENS, 2010).

A condutividade térmica representa a capacidade de um material conduzir uma maior ou
menor quantidade de calor devido a uma diferenca de temperatura. A relacdo bdésica para a
transmissdo de calor por condugdo foi proposta por Fourier, em 1822 (Incropera &DeWitt,1998)
(eq.1), estabelecendo que g,a transferéncia de calor, € igual ao produto das seguintes quantidades:

k € a condutividade térmica, A € area perpendicular ao fluxo, dT/ dx é o gradiente térmico.

g = —k AdT
(eq 1)

A equacdo 1 € valida somente para escoamento de calor em regime permanente, isto €, para
situagdes nas quais o fluxo de calor ndo varia com o tempo. Também, o sinal negativo na
expressao indica que o sentido de escoamento de calor € a partir da parte quente para a parte fria,
ou descendo o gradiente de temperatura.

Durante a cinética de polimerizacdo, as variacdes na taxa de calor produzido estdo
relacionadas com os monomeros do polimero. Como os mondmeros sdo capazes de espalhar luz e
calor, a polimerizacao depende da quantidade de calor na amostra, que varia de acordo com a
intensidade de luz, o coeficiente de absorcdo Optica e a eficiéncia de conversao luz absorvida em

calor pela amostra (Rognon, 2010).
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Uma outra propriedade fisica importante para a caracterizacdo e identificacao e utilizacdo
do material é a densidade, se caracteriza pela razdo da massa da amostra pelo volume que ele
ocupa.

O calor especifico ¢ uma grandeza fisica que define a variagdo térmica de determinada
substancia ao receber determinada quantidade de calor. O calor especifico se mantém constante
para cada substancia em cada estado fisico, ndo variando com a massa da substancia, diferente da
condutividade térmica em que ocorre mudanca de acordo com a massa do material. Pode-se dizer
que o calor especifico caracteriza uma substancia em determinado estado fisico. A unidade no

Sistema Internacional de Unidades € J/(kg.K) (Joule por Quilograma Kelvin) (ONOFRI, 2010).
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CAPITULO 3 Materiais e Métodos

3.1 Preparacao do polimero:

3.1.1 Matéria prima:

As informacgdes detalhadas sobre os polimeros utilizados neste estudo sdo mostradas na

Tabela 1. Todos os dados foram retirados do fornecedor.

Tabela 1 Propriedades do PVAI e PEG utilizados neste trabalho (Sigma-Aldrich)

Nome comercial/ formula Massa Molar M,, Formula estrutural
molecular (g/mol)
Polivinil alcool 99+ M,, 89,000- OH
hidrolisado/ 98,000 o f,J\

[-CH,CHOH-],

n
Polietileno Glicol/ M,, 200
@)
H(OCH,CH,),OH H OH
n

2-Hydroxy-4'-(2-hydroxyethoxy)-2- M, 224,25 0
methylpropiophenone 98%/ CHs
HOCH,CH,0CH,COC(CHs), HO_~q HO CHg
OH
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3.1.2 Preparacio da solucao:

Material controle

PEG puro PVA puro

PVA (10%) + H; O destilada

Adigéo de PEG puro (10%)

W

Adi¢do de iniciador gob
agitacéio/ 30 min

Blenda PVAI/'PEG

Figura 3 fluxograma da preparaciao da blenda

A solucdo de PVALI foi preparada por completa dissolu¢do de 10g de polimero em pé em
100mL de dgua destilada sob agitagcdo magnética constante a temperatura 85 °C+2°C. A solucao
foi resfriada até a temperatura ambiente.

A blenda de PVAI/PEG foi preparada pela mistura de 50 mL de solu¢do aquosa de PVAI
10% com 5 mL de PEG e 1% de iniciador [2-hydroxy-4’-(2hydroxyethoxy)-2-

methylpropiophenone] a temperatura ambiente sob agitagao constante (Figura 3).
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3.1.3 Preparacao do hidrogel

As amostras foram preparadas na forma de filme via 3 diferentes métodos:

- Via laser de Itérbio (Yb) em comprimento de onda de infravermelho de 1070 nm na
poténcia de 30W, em ciclos de 5 segundos para uma exposicao total de 25 segundos.

- Via luz infravermelho de potencia de 125W em ciclos de 5 minutos até obter um tempo
total de exposi¢do de 30 minutos.

- Via tratamento térmico em forno na temperatura de 90 °C em ciclos de 5 minutos.

3.2 Parametros fisicos da amostra para posterior processamento do material no laser

O trabalho apresentado aqui € apenas o inicio de um projeto que envolve futuras aplicacdes
deste material em mdaquina de prototipagem rdpida, para a fabricacdo de um implante
personalizado de hidrogel para reparacdo de cartilagem articular. Primeiro foi acompanhado
como ocorre a reagdo do sistema que envolve a formacdo do hidrogel e na segunda parte deste
trabalho foram analisadas propriedades fisicas do material que interferem nos parametros a serem

utilizadas no laser presente na maquina de prototipagem rapida.

3.2.1 Condutividade térmica ()

Quando a transferéncia de calor depende apenas da variacdo de temperatura a
condutividade térmica € igual a quantidade de calor Q transmitida através de uma espessura L. na

razdo de uma direcdo a superficie de drea A por uma variagdo de temperatura AT, equagdo

abaixo.

O.L
AT A (Eq 2)
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Q= fluxo de calor Watt (W) = (J/s)

A = condutividade térmica [W/(m*K)]
A= drea (m?)

AT= diferencga de temperaturas (K)

L= espessura (m)

Os dados de fluxo de calor e variacdo de temperatura para a realizagdo da condutividade
térmica da amostra foram obtidos por DSC, utilizando como calibracdo de capacidade térmica
uma amostra de safira. A espessura da amostra foi determinada pela altura do porta amostra de
aluminio utilizado no DSC medida por paquimetro (0,001558 m). A area foi considerada a drea
do porta amostra de aluminio do DSC (formato cilindrico) medido com paquimetro (2,4.10"5 mz).

Por modelo matematico definido pelo laboratério (LOPCA) foi possivel a utilizagdo dos
dados medidos por DSC para determinar o valor da condutividade térmica.

Calorimetria exploratdria diferencial (DSC) para aplicagdo dos resultados na condutividade
térmica:

As propriedades térmicas das amostras de PVAI/PEG estudadas foram determinadas
utilizando o equipamento METTLER TOLEDO DSC 823e. As amostras em solu¢do foram
pesadas em um porta amostra de aluminio de formato cilindrico e fechadas hermeticamente. A
condi¢do de ensaio para o método dindmico foi uma varredura de temperatura na faixa de 25 °C a

250 °C com taxa de 10 °C/min sob fluxo de nitrogénio liquido a 45 mL/min

3.2.2 Densidade do material

Para determinar a densidade da amostra foi utilizado um piquendémetro com volume de 25
mL. Apdés o preenchimento do piquendometro com a amostra PVAI/PEG em temperatura
ambiente, a densidade foi medida em triplicada pela balanca analitica METTLER TOLEDO
XP205.
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3.2.3 Espectroscopia de absorc¢ao na regiao do infravermelho préximo (NIR)

Os espectros de absor¢do na regidao do infravermelho préximo foram registrados através de
um espectrofotdmetro da marca Perkin-Elmer modelo Lambda Series. As medidas das analises
do material foram feitas em solu¢do, para isso utilizou-se um porta amostra de polietileno (PE)
como suporte. As andlises do material foram feitas concomitantes com a subtracdo das bandas
referentes ao porta amostra PE, para isso utilizou-se um porta amostra referéncia vazio.

A avaliagdo de bandas na regido infravermelho préximo (NIR) (700 a 3000 nm, ou 14300 a
3300 cm™), para a avaliacdo deste material foram utilizadas uma varredura na regido espectral de

1000 a 1200 nm.

3.3 Caracterizacao da formacao do hidrogel

3.3.1 Reologia

As medidas reoldgicas do médulo de elasticidade, G’, e os mddulo viscoso, G”, foram
obtidos utilizando um redmetro de tensao constante (modelo Rheo Haake Stress RS6000) exposto
ao comprimento de onda infra-vermelho. Estas medidas foram realizadas nas solucgdes de
PVAI/PEG com iniciador usando jogo de placas paralelas de 25mm de diametro a distancia entre
as placas de 0,5 mm sob exposicao de laser de infra-vermelho. O valor de G’ foi medido em
frequéncia de 1 Hz em um teste de estresse de varredura 1Pa. Este esforco foi realizado a fim de

determinar o limite do regime viscoelastico.

3.3.2 Caracterizacio por espectroscopia de infravermelho por transformada de Fourier
(FTIR)

A caracterizagdo quanto as alteragdes estruturais da blenda PVAI/PEG em presenca de

iniciador em decorréncia do processo de reticulagdo com luz infravermelho foram analisadas por
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espectroscopia na regido do infravermelho médio (4000 a 500 cm™) via FTIR. Foram obtidos
espectros de transmissdo das amostras em forma de filmes utilizando o espectrometro THERMO

SCIENTIFIC NOCOLET IR100.

3.3.3 Calorimetria exploratéria diferencial (DSC)

As propriedades térmicas das amostras de PVAI/PEG estudadas foram determinadas
utilizando o equipamento METTLER TOLEDO DSC 823e. As amostras em solu¢do foram
pesadas em um porta amostra de aluminio de formato cilindrico e fechadas hermeticamente. A
condi¢do de ensaio para o método dinamico foi:

- duas varreduras de temperatura na faixa de:

- primeira varredura de 25 °C a 150 °C com taxa de 10 0C/min;
- segunda varredura de -20 a 250 °C, intercaladas por um resfriamento com taxa de 5

%C/min sob fluxo de nitrogénio liquido a 45 mL/min.

3.3.4 Microscopia optica

Foram obtidas imagens da superficie das amostras via o microscépio 6ptico modelo GX
51 — Inverted System Mettalurgical Microscope da marca Olympus com sistema de aquisicao de

imagens via camera modelo DSC -W35 Cyber-shot da marca  Sony.
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CAPITULO 4 Resultados e Discussido

4.1 Parametros fisicos da amostra para posterior processamento da blenda PVAI/PEG
no laser para formacao de hidrogel

4.1.1 Condutividade térmica

As propriedades fisicas, por exemplo, viscosidade, condutividade térmica de fluidos e
densidade mudam com a temperatura.

A baixa condutividade térmica dos polimeros dificulta a transferéncia de calor na amostra.
A condutividade térmica em uma diferenca de temperatura também tem sido utilizada para a
simulacdo do feixe de laser utilizado para reticulacdo do material na formagdo do hidrogel. O
conhecimento desta propriedade do material permite saber a profundidade e o alcance lateral da
conducdo do calor gerado pelo laser apds a absorcdo da energia transmitida para a amostra pelo
laser.

O campo de temperatura na aplicacdo do laser € simulado com algumas propriedades
térmicas da amostra como a condutividade térmica.

Para andlise de condutividade térmica, foi realizado um tratamento matematico adequado
dos dados adquiridos no DSC (figura 4), que possibilita através de premissas e parametros, obter
um valor aproximado da condutividade térmica do material.

Sabendo que, a condutividade térmica é expressa pela funcdo determinada pela linha de
tendéncia na figura 4, podemos considerar x como a espessura da amostra (0,001558 m), ou seja,
a altura do porta amostra de aluminio utilizada para suporte da amostra no DSC e A como a drea
do porta amostra (2,4.10-5 m?). Tendo como premissa que o porta amostra estava completamente
ocupado pela amostra da blenda, que ndo hé perda de calor durante o processo de realizacdo do
DSC e que a diferenca de temperatura AT € dada pela temperatura do porta amostra de referéncia

menos a temperatura do porta amostra com a amostra. Temos assim valores para Q, AT, x, A.
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Na figura 5 € apresentada a dependéncia entre condutividade térmica e temperatura de
aquecimento para amostras de PVAI/PEG. Os resultados experimentais foram bem ajustados pela
seguinte equacio y = 0,000x”— 0,102x + 26,60 tendo R* = 0,98.

Pela anélise da figura 5, tem-se que com o aumento da temperatura a condutividade térmica
diminui. Os valores encontrados de condutividade térmica diminuem com o aumento de
temperatura e variaram de 1,63 a 6,03 w.m! K"

Quando a temperatura atinge valores préximos ao periodo referente a grafitizacdo nota-se
uma mudanga de angulacido na queda da condutividade térmica, indicando uma menor vibragdao
das moléculas das cadeias poliméricas (NALAWADE, 2007).

Na Tabela 2, encontram-se os valores da condutividade térmica da amostra de PVAI/PEG
para valores em temperatura ambiente, temperatura proxima a da grafitizacdo e temperatura
maior do que a da grafitizacao.

Em 90 °C a condutividade térmica diminui ao longo do grafitizado. A condutividade
térmica diminui a medida que a interacao polimero-polimero aumenta.

A ligacdo entre polimero - polimero tem um papel importante na condutividade térmica dos
grafitizados resultantes (GERORGE, 2009). Com o aumento da temperatura, ocorre uma
mudanca na varia¢do da condutividade térmica, a partir da temperatura considerada de reacao de
grafitizacdo.

A func¢do da condutividade térmica em uma diferenca de temperatura também tem sido

utilizada para a simulagdo do feixe de laser utilizado na reticulacdo do material.
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Figura 4 DSC da amostra PVAI/PEG para a utilizacio dos dados no calculo da

condutividade térmica.

y = 0,000x2 - 0,102x + 26,60
R2 =0,98
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Figura 5 Parametros da condutividade térmica da amostra apresentada por uma

funcao
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Tabela 2 Condutividade térmica da amostra PVAI/PEG nas temperaturas de 25, 90 e
200 °C.

Condutividade térmica

Temperatura K Temperatura °C Condutividade
térmica
298,15 25 6,03
363,15 90 3,14
473,15 200 1,88

4.1.2 Densidade

A densidade do material foi calculada utilizando o equipamento METTLER TOLEDO
XP205. Apés a preparagao da amostra PVAI/PEG a densidade relativa foi gerada pelo
equipamento com o valor médio de 1,05 g/em® + 10™. Com o valor da densidade, alguns
programas de computadores realizam a conversdo automadtica da variagdo da temperatura, que é
diretamente proporcional a energia depositada pelo laser durante o processo de fabricacdo do

hidrogel.

4.1.3 Espectroscopia de infravermelho préximo (NIR)

O NIR é um método de andlise de vibragdes das ligacdes quimicas na regido do
infravermelho préximo. Com a realizacdo da andlise de infravermelho proximo € possivel
determinar o coeficiente de absor¢ao de uma amostra no comprimento de onda do laser itérbio
que serd utilizado na obten¢ao do dispositivo via maquina de prototipagem rapida.

A energia depositada pelo feixe do laser durante o tempo de interacdo com a blenda durante
a fabricacdo de hidrogel é absorvida pela amostra dentro de uma distancia igual a profundidade
de absor¢do, que foi determinada pela medida da transmitancia da blenda no comprimento de

onda de atuacdo do laser de itérbio (YD).
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Sabendo que na fun¢ao dada pelo grafico (figura 6),
y = 2E-09x* - 8E-06x> + 0,013x” - 9,360x + 2528
temos que o comprimento de onda de aplicacdo do laser igual a 1070nm, ou seja, x=1070,

entdo a transmissao € igual a 0,20% .

O coeficiente de absor¢do 6ptico € dado pela equacao:

= In(D)

X

Sendo T a transmitancia e x a espessura do material (1000um). Assim o coeficiente de
absor¢do € igual a 1,61. 107,
A profundidade de absor¢do Optica a ser utilizada como parametro para o lazer é

determinada por:

5= —
a

Obtemos entdo que o valor da absorcao 6ptica € 621 pm.
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y = 2E-09x* - 8E-06x° + 0,013x% - 9,360x + 2528, —B
R2 = 0,979, —— Polynomial Fit of B
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Figura 6 NIR referente a transmissao da amostra no comprimento de onda do laser de
1070nm.

4.2 Caracterizacao da formacao do hidrogel

4.2.1 Analise reoldgica

A figura 7 apresenta a evolucdo de G’, G” e (In*l) em funcdo da temperatura da blenda
PVAI/PEG. A amostra de PVAI/PEG apresenta um médulo de armazenamento cerca de 10 vezes
inferior ao médulo de perda, resultado indicativo de comportamento viscoso dominante e de uma
baixa elasticidade (REZENDE, 2009) e confirmando que as caracteristicas de um sélido eldstico
ndo sdo atingidas antes da regido de gel (COSTA 2005).

Com o aumento de temperatura, o material se comporta termoplasticamente e pode ser
observada também uma leve diminui¢do do mddulo de viscosidade dinamica complexa (In*[), até
ser atingida uma temperatura aproximada de 60°C a partir da qual hé o inicio do processo de
reticulacado do PVAI/PEG com a formag¢do de uma rede tridimensional. Esta diminuicdo de
viscosidade ocorre devido a destruicdo gradativa das forcas de interagdo (van der Waals)

existentes na amostra ainda nao curada (WAN, 2010).
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Os moédulos mostram evidéncias reoldgicas claras da transi¢do sol-gel na rede PVAI/PEG
em funcdo da temperatura. Abaixo da temperatura de gelificacdo t '<70°C, a reologia é dominada
pelo G”. Acima de t*, o G’ domina a baixa freqiiéncia. As propriedades mecanicas estao
relacionadas a deformacdo a uma carga ou forca aplicada, como exemplo temos o moédulo
elastico (CHEN, 2010).

Durante a andlise verificou-se uma evolucdo significativa da Im*| apds a passagem pela
regido de minimo de viscosidade, caracterizando um aumento continuo da componente eléstica,
que ocorre devido ao aumento da massa molar provocada pelo inicio da reticulagdo na quebra das
ligacdes quimicas, pela formacdo de uma rede formada por particulas ou agregados
interconectados por interagdes eldsticas. Durante a cura, a medida que a reagdo ocorre, as cadeias
do polimero crescem depois se ramificam e em funcdo da densidade de ligacdes cruzadas, sua
flexibilidade e mobilidade diminuem (COSTA, 2005).

A temperatura de gel foi obtida pelo método de cruzamento entre os médulos G’ e G”, em
que os componentes viscoso e eldstica sao iguais (CHEN, 2010).

Depois de G’=G”, observa-se que o armazenamento de energia ¢ maior do que dissipado.
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Figura 7 Parametros reoldgicos durante o processo de cura do material. Pode-se

observar o ponto de geleificacao a 70°C.
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4.2.2 Espectroscopia de infravermelho por transformada de Fourier (FTIR)

Foram feitas andlises de infravermelho para avaliar a eficiéncia da grafitizacdo do PVAI
com o PEG através do consumo dos grupos hidroxila e o aparecimento dos grupos éster. Os
espectros de FTIR do PVAI/PEG apresentaram-se dentro da faixa 4000-500 cm™, como mostrado
nas Figuras 8-11.

A figura 8 Apresenta os espectros de infravermelho para o PVAI e PEG puro. A banda no
comprimento de onda de 3150 cm’ é relativa ao grupo hidroxila (v OH) de ambos os polimeros
(BURANACHALI 2010; MANSUR, 2004; WANG, 2009) e em 2750 cm’! podemos observar a
banda referente ao grupamento CH, do PEG (WAN, 2010).
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Figura 8. Espectros de FTIR de PVA e PEG puro. O PVA esta representado em

vermelho e 0 PEG em azul.

O pico em 1090-1143 cm’! esté relacionado com estiramento vCO, este pico € atribuido a
cristalinidade do PVAI (MANSUR, 2004). Também se verificou, com diferentes intensidades nos
diferentes modos de grafitizacdo, a presenca de bandas em 1444 cm™(8CH2) e 852 cm™ (VCH,)
caracteristicos do PVAlI (MANSUR, 2004). O pico em 1263 cm™ é devido a vibragdo VCH do
PVAI (MANSUR, 2004; ABD ALLA, 2004) e em 1110 cm™ esta vibragdo é referida ao PEG
(SAWHNEY,1993).
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A regido do espectro do PVAI/PEG mostrado na Figura 9-11 espectro (a) indicou uma
banda larga e intensa devido a presenca de grupos hidroxila (OH) em 3300-3700 em™. O pico
mais proximo a 3700 estd relacionado ao OH do PVAI livre do radial dlcool (MANSUR, 2004),
enquanto o pico a 3300 cm™ estd relacionado a formagdo de pontes de hidrogénio.

A andlise dos espectros apresentados na figura 10 espectro (d) revela uma diminuicdo das
bandas relativas aos grupos hidroxilas para os filmes da blenda PVAI/PEG grafitizados. A menor
quantidade dos grupos hidroxilas foi observada para o filme feito na presenca de laser (fig 9
espectro (a)).

Nas figuras 9-11 tém-se os espectros dos filmes de PVAI grafitizados com PEG. Foi
observada uma diminui¢do na transmissao das bandas relativas aos grupos hidroxila com o
aumento do tempo de exposi¢ao ao método de aquecimento.

O PVAI puro antes 99% hidrolisado e sem presenca de grupamento acetato, comeca a
aparecer grupos acetato na cadeia polimérica durante o processo de grafitizacdo que
correspondem a uma banda no comprimento de onda de 1780 cm™, relativa aos grupos carbonila
(MANSUR, 2004; NUGENT, 2005), isso ocorre devido o inicio do processo da formacdo do
hidrogel no qual o iniciador permite originar radicais livres na molecula de PVAL

Com o decorrer do aumento do tempo de exposicao aos métodos de reticulacdo, em todas
as amostras, observa-se o aparecimento de bandas nos filmes grafitizados no comprimento de
onda em de 1600 a 1800 cm™'. Esse comprimento de onda € relativo aos grupos éster que sao
formados na reacdo de grafitizacao (Figura 8 espectro (e)) (Abd Alla, 2004).

Com a ativacao do iniciador, a banda larga de carbonila acetato foi deslocada, apresentando
dois novos picos de 1620 cm™ e 1800 cm™. O grupamento formado a 1792 cm’ estd relacionado
a vibracdo da banda larga do grupamento carbonila C=0O do grupo éster, caracterizando o
material como polar. A outra banda € a vibragao referente ao oxigénio do grupamento éster.

A regido deste comprimento de onda € relativo aos grupos carbonilas dos grupos éster.
Supde-se que o hidrogénio ligado a carbonila € uma indicacao de uma interagc@o entre o oxigénio
e um grupo hidroxila ao longo de uma cadeia de PVAI (UALU, 2010) formando um grupo éster.
Segundo pesquisadores, a intensidade das bandas em 1800 cm™ & tipica do grupo éster, e a banda
fica maior com o aumento da densidade de reticulagdo (SMITH, 2009). Podemos observar que o

material grafitizado na presenca de laser apresentou a maior banda neste comprimento de onda.
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Em diversos materiais, a presenca do grupo funcional éster sugere a existéncia de
plasticidade, o que neste caso especifico, confere os resultados vistos pela reologia da amostra.
Logo, a presenga de grupamento éster indica a existéncia de propriedade de maleabilidade da
amostra (CHEN, 2010).

Quando os filmes sdo efetivamente grafitizados, a transmitdncia relativa aos grupos
hidroxila depois do grafitizado permanece praticamente inalterada. Porém, para o método com
laser houve uma maior diminuicdo na transmitancia destes grupamentos do que quando
comparado aos outros métodos de exposi¢ao. Isso estd de acordo com os resultados dos testes de
DSC.

Os filmes grafitizados com luz infravermelha apresentaram leve coloracdo amarelada,
porém pelos outros métodos, se apresentaram opticamente transparente (figura 12), evidéncias
que segundo Praptowidodo (2005) isto tenha correlacio com a estabilidade témica, com o

descoloramento indicando inicio de degradacao.

% Transmittance
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Wirvenumbess jcm-1)
Figura 9 Espectro de FTIR acompanhamento de cinética com laser da amostra da
blenda PVAI/PEG na presenca de laser Yb. A-G refere-se aos espectros em ordem

crescente de tempo exposto ao laser.
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Figura 10 Espectro de FTIR acompanhamento de cinética da amostra da blenda
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PVAVPEG na presenca de luz infravermelho. A-F refere-se aos espectros em ordem
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Figura 11 Espectro de FTIR acompanhamento de cinetica da amostra da blenda
PVAVPEG na presenca de temperatura a 90°C. A-D refere-se aos espectros em ordem

crescente de tempo de exposiciao a temperatura.
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Figura 12 Coloracao das amostras grafitizadas a)por laser, b) luz infravermelho, c)

temperatura.

4.2.3 Calorimetria diferencial de varredura (DSC)

A técnica de DSC dos filmes de PVAI/PEG grafitizados e PVAI puro sdo mostrados na
Figura 13.

Os filmes obtidos na presenca de diferentes métodos mostraram uma curva endotérmica
acentuada, no segundo aquecimento do DSC, com pico a 225 °C. Este pico indica que nas
condic¢des estudadas ndo houve reticulacdo do material, porém ocorreu a grafitizacdo do PVA,
pois o material reticulado é um termofixo e ndo apresenta fusdo e um grafitizado é um
termopldstico.

A incorporacdo do PEG ndo causa uma mudanca significativa no valor da Temperatura de
fusdo (Tm) como mostrado na figura. Isso indica que a adi¢do do PEG nio afeta a estrutura do
cristal e eficientes ligagdes moleculares no polimero hibrido, provavelmente por ser um polimero
com uma grande quantidade de estrutura amorfa (USLU, 2010; (Zhou, 2009).

Na amostra grafitizada pelo laser podemos observar uma diminui¢do do pico da Tm,
indicando menor cristalizacdo, logo uma grafitizacio com estruturas mais organizadas e
homogéneas (USLU, 2010). J4 na amostra formada na presenca de luz infravermelho, podemos
observar um pico maior da Tm, indicando uma grafitizacdo com provéveis presenga de dominios

na amostra (MA, 2007). Tais resultados sdo consistentes quando observado na microscopia 6tica
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com a observacdo de um material com uma superficie lisa na amostra feita com laser. O material
obtido com tratamento térmico indicado no grifico como temperatura, obteve propriedades

semelhantes ao material tratado com luz infravermelho.

fluxo de calor (mW)
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Figura 13 DSC das amostras obtidas na presenca de laser, luz e temperatura e a

amostra de PVAI puro.

4.2.4 Microscopia optica

Com a andlise microscopica das amostras do hidrogel (Figura 14a-c) foi possivel observar
ampliacdes de estruturas pequenas e analisar homogeneidade na superficie do material.

Durante o processo de andlise microscopica observou-se que a blenda polimérica
apresentou alteragdes em sua estrutura conforme o método de producdo do hidrogel, isto ocorreu
principalmente pela grafitizacdo do material. Os polimeros em geral apresentam em funcdo da
variacdo dos métodos de fabricacdo de hidrogel exposto ao material, graus de grafitizacao
diferentes.

As Figuras mostram uma distribui¢ao mais homogénea nos hidrogéis formados na presenca
de laser e temperatura a 90 °C (Figuras 14a e c). As amostras com exposicdo a luz infravermelho
apresentaram dominios (Figura 14b). Estes dominios podem ser pontos na superficie capazes de
reter dgua, indicando uma grafitizacao mais efetiva para a aplicacdo em reparo de cartilagem

articular.
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Figura 14 Micrografias das membranas PVA/PEG expostas ao: A, laser. B, luz infravermelho e C

temperatuta a 90°C.
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CAPITULO S5 CONCLUSOES E SUGESTOES PARA PROXIMOS
TRABALHOS

A reticulacdo é um processo que utiliza um iniciador como catalisador para iniciar cis@o nas
cadeias poliméricas deixando estas ligacdes reativas. Apds o inicio da reacdo ocorre uma
interligacdo das moléculas do polietileno glicol com o polivinil alcool e transforma a massa
originalmente liquida, primeiro em gel e depois em sélido. Com o aumento das interligacdes é
reduzida a quantidade de vibrac@o das moléculas até elas ficarem praticamente sem movimento.

A cinética de formacgdo do hidrogel pode ser acompanhada pelas interacdes quimicas entre
as moléculas dos polimeros no ensaio de FTIR.

A formagdo do hidrogel foi confirmada pela reometria de placas paralelas, através da
mudanca dos moddulos de elasticidade e viscosidade na presenca de cisalhamento a uma
temperatura de 70 °C, indicando um material mais eldstico do que viscoso, que € uma
caracteristica de um hidrogel.

Foi possivel determinar as caracteristicas fisicas do material, como densidade,
condutividade térmica e absorcdo Optica, que possibilitardo definir parametros otimizados do
laser a serem utilizados para a fabricacdo do hidrogel via prototipagem répida.

O material fabricado com a luz infravermelho apresentou dominios em sua estrutura,
indicando um local provével para contengdo de dgua.

A andlise térmica das amostras indica que o material na presenca do laser possui uma
menor cristalizacdo quando comparada aos outros métodos de exposi¢ao.

Foi concluido que a blenda PVA/PEG obtido nas condicdes aqui descritas - presenga luz
infravermelho, laser ou tratamento térmico em temperatura de 90°C - permite a obtenc¢do de um
hidrogel graftizado porém nao reticulado.

Para a continuacdo deste trabalho serd realizados os ensaios de simulacdo no programa
ANSYS para determinar os pardmetros adequados do laser e a fabricacdo deste na maquina de
prototipagem.

Algumas sugestdes para préximos trabalhos sio:

- avaliacdo da resisténcia mecénica do hidrogel formado.
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- anélise citotoxica do material.

-andlise in vivo para saber a resposta do corpo ao hidrogel.

-estudar a conversao da grafitizacdo, para saber quanto do material foi grafitizado.

-estudar outras aplicacdes do material além da reconstrucdo da cartilagem, como por
exemplo, curativo para queimadura.

-avaliar o método de formacdo do hidrogel, alterando o laser que atua na regido do
infravermelho, para o UV.

-otimizar o processo de fabricacao do hidrogel, alterando a atmosfera.
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