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RESUMO

O presente estudo teve como objetivo investigar o efeito da adi¢do do 6xido de magnésio em
vidros borofosfatos do sistema 40B203—25P>,05—(20-x)Na,O—-15CaF>—xMgO (x =0, 2,5, 5, 7,5
e 10% em mol), analisando a influéncia da adi¢do de MgO, em substitui¢ao parcial de NaO,
nas propriedades fisicas e bioativas desses vidros. As amostras foram sintetizadas pelo método
de fusdo/resfriamento, submetidas a teste de bioatividade em SBF por 28 dias e caracterizadas
por difratometria de raios-X (DRX), densidade e volume molar, analise DSC e espectroscopia
no infravermelho por transformada de Fourier (FTIR). Durante a imersdo, medidas diarias de
pH foram realizadas e a perda de massa das amostras até¢ 28 dias em SBF foi verificada. A
substitui¢do de Na,O por MgO ocasionou aumento dos valores obtidos para a densidade,
reducdo do volume molar e aumento da temperatura de transicao vitrea (T) a medida que houve
o aumento do teor de MgO nos vidros. As medidas de pH realizadas até 28 dias de imersao
demonstraram o decréscimo do pH das solugdes SBF para todas as amostras imersas. Os dados
de perda de massa mostraram maior perda percentual para a amostra que nao continha adicao
de MgO e uma menor perda de massa a medida que o MgO foi incorporado aos sistemas vitreos.
Os difratogramas de DRX antes da imersdo confirmaram a natureza amorfa das amostras e apos
imersdo exibiram picos de fosfatos de calcio cristalino e apatitas precipitadas nos vidros. Os
espectros FTIR antes da imersdo indicaram alteragdes estruturais nos vidros com o acréscimo
de MgO e ap6s imersdo em SBF exibiram bandas de absor¢ao nas regides caracteristicas dos
fosfatos de célcio. Os resultados obtidos mostraram que o aumento da concentragcdo de MgO
tornou os vidros mais quimicamente estaveis aos processos de dissolugdo da rede vitrea, com
ateng¢do para as amostras Mg 0, Mg 2,5 e Mg 5 que exibiram os melhores resultados para
bioatividade até os 28 dias. Por fim, as amostras analisadas contendo adi¢ao de até 5% mol de

MgO exibiram resultados promissores para aplicagdo como biomateriais.

Palavras-Chave: Bioatividade. Vidros borofosfatos bioativos. Fosfatos de céalcio. Apatitas.

Oxido de magnésio.
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ABSTRACT

The present study aimed to investigate the effect of adding magnesium oxide to borophosphate
glasses of the 40B,03-25P>05—(20-x)Na,O—-15CaF>—xMgO system (with x =0, 2,5, 5, 7.5 and
10% in mol), analyzing the influence of the addition of MgO, in partial substitution of Na>O,
on the physical and bioactive properties of these glasses. The samples were synthesized by
melt-quenching method, submitted to bioactivity test in SBF solution for 28 days and
characterized by X-ray diffraction (DRX), density and molar volume, DSC analysis and Fourier
transform infrared spectroscopy (FTIR). During the immersion, daily measurements of pH were
carried out and the mass loss of samples up to 28 days in SBF was checked. The replacement
of NaxO by MgO caused an increase in the values obtained for density, a reduction in molar
volume and an increase in the glass transition (Tg) as the MgO content in the glasses increased.
The pH measurements performed up to 28 days of immersion showed a decrease in the pH
values of the SBF solutions for all immersed samples, suggesting that a higher concentration of
addition had made the surface of the samples less reactive. The mass loss data showed higher
percentage of loss for the sample that does not contain MgO and smaller mass loss as the MgO
was incorporated into the vitreous systems. XRD diffractograms before immersion confirmed
the amorphous nature of the samples and after immersion peaks of crystalline calcium
phosphates and apatites in the glasses was detected. The FTIR spectra before immersion
indicated structural changes in the glasses with the addition of MgO and after immersion the
new FTIR analysis exhibited absorption bands in the characteristic regions of calcium
phosphates. The obtained results showed that the increase in the concentration of MgO made
the glasses more chemically stable to the processes of dissolution of the vitreous network, with
attention to the samples Mg 0, Mg 2,5 and Mg_5 that exhibited the best results for bioactivity
up to 28 days. Finally, the analyzed samples containing up to 5% mol of MgO showed

promising results for application as biomaterials.

Keywords: Bioactivity. Bioactive borophosphate glasses. Calcium phosphates. Apatites.

Magnesium oxide.
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CAPITULO 1: INTRODUCAO

A incessante busca do homem para promog¢ao do seu bem-estar com a melhoria da
qualidade de vida populacional por meio de avangos cientificos e do aperfeicoamento de
tecnologias aplicaveis em areas relacionadas a saude humana tem sido responsavel pelo
surgimento de solugdes nas substituicdes e reparos de tecidos vivos danificados [1-3].

No campo da engenharia de tecidos dsseos, a necessidade por opg¢oes de materiais
inteligentes que possam ser prontamente utilizados em reparos 6sseos — especialmente os de
tamanhos criticos — agindo por meio da modulacdo de fun¢des celulares, consolidando o
formato dos tecidos em reparagdo e impulsionando sua regeneracdao, ¢ motivo de constante
interesse por pesquisadores [4,5]. Um material inteligente aplicavel neste campo deve ser capaz
de guiar resposta fisiologica enquanto fornece trilhas morfologicas [6—8] e bioquimicas [9,10]
no intuito de promover a interagao requerida [5].

No final da década de 60, Larry L. Hench, juntamente aos seus colaboradores [11],
desenvolveu um material vitreo capaz de formar em sua superficie uma camada que exibe
afinidade quimica e estrutural ao constituinte mineral 6sseo, promovendo uma firme ligagao do
material com tecidos vivos, 0ssos e dentes, sendo o primeiro de sua classificagdo de materiais,
a chamada classe de vidros bioativos [6-9,11,12]. A descoberta foi patenteada e chamada de
Bioglass® 4555 (455102-24,5Ca0-6P205-24,5Na0, com % em peso) [12,13].

A propriedade requerida para esta classificagdo de vidros ¢ a bioatividade, consistindo
na capacidade do material de promover aderéncia com o 0sso ¢ tecidos vivos quando inserido
em meio fisiologico, que ocorre por meio da formacdo de uma camada superficial de apatita
biologicamente ativa [14—16]. Assim, a verificagdo experimental da bioatividade de um vidro
¢ feita medindo a capacidade de deposicdo de Hidroxiapatita (HAp) quando imerso em uma
solugdo de fluido corporal simulado (Simulated Body Fluid ou SBF), de modo a antever seu
desempenho nas aplicagdes in vivo [15,16].

Desde a descoberta de Hench, numerosos estudos abordando diferentes composicdes de
vidros bioativos foram feitos, constatando-os como promissores para aplicagdo na engenharia
de tecidos [17]. Em razdo do pioneiro desta classificacdo de materiais apresentar silica (SiO2)
em sua composi¢cdo e por obter sucesso em incontaveis tratamentos cirargicos, vidros silicatos
bioativos receberam atengdo especial por pesquisadores apds o surgimento do Bioglass® 45535,

passando a ser extensivamente investigados e utilizados [18-21].



Posteriormente, com o conhecimento de uma grande variedade de vidros nao silicatos,
vidros bioativos contendo como formadores de rede o boro ou fésforo destacaram-se [22-24].
Tais matrizes exibiram maior solubilidade em SBF em relacdo a uma grande variedade de
composi¢des que apresentavam alta concentragdo de silica, sendo entdo relatados como
materiais em potencial para utilizacdo em aplicagdes clinicas [13,24]. Com isso, poderiam
fornecer um material alternativo ao criado por Hench [25].

Além dos vidros boratos e fosfatos, os vidros do tipo borofosfato sdo abordados como
bioabsorviveis e promissores para a engenharia de tecidos dsseos [26-28]. Investigagdes de
bioatividade dessas matrizes relataram maior capacidade de formagao superficial de apatita em
relacdo ao Bioglass® 4555 [13,29,30]. Foi visto que capacidade bioativa foi fortemente
influenciada pelos constituintes da matriz vitrea do borofosfato [31]. Somado a isso, esses
vidros bioativos ndo comprometeram o crescimento celular, exibiram biocompatibilidade e
adequada estabilidade quimica para aplicagdes como biomateriais [26-28,32].

Uma grande quantidade de investigagdes sobre vidros bioativos contendo adigdes de
magnésio ¢ verificada na literatura, especialmente em vidros silicatos [14,26,33—40]. Em razdo
da sua importancia fisioldogica no organismo humano, o magnésio ¢ um elemento que desperta
interesse para compor dispositivos médicos. O Mg ¢é capaz de favorecer a formagdo dssea
através da proliferagdo de osteoblastos e encontra-se presente em altas concentragdes nos 0ssos
na forma de cristais de HAp [37-39].

Vidros bioativos contendo 6xido de magnésio (MgO) sdo abordados na literatura como
potenciais para utilizagdo na engenharia de tecidos 6sseos e no controle de liberagdo i6nica
[41]. Um fator importante verificado em estudos feitos com vidros fosfatos [38,42] e
borofosfatos [23,43] contendo adicdo de MgO foi a sua compatibilidade celular favoravel em
células osteoblasticas MG63, onde as matrizes vitreas contendo MgO apresentaram resposta
positiva em relacdo a proliferagdo celular [23,38,39,42,43].

Apesar do 6xido de magnésio ser um reagente bastante incorporado em sistemas vitreos
contendo boro ¢ fosforo, estudos que tratam especificamente sobre a influéncia desse 6xido de
metal alcalino terroso na capacidade bioativa de vidros ndo silicatos ainda sao escassos e 0s
mecanismos de agdo do MgO na reatividade superficial dessas matrizes ainda ndo sdo
amplamente esclarecidos [23,42—46].

Assim, o presente estudo tem como objetivo sintetizar e caracterizar vidros borofosfatos
com adicdo de 6xido de magnésio, investigando a influéncia dessa adicdo nas propriedades

fisicas e na bioatividade in vitro com imersdo das amostras sintetizadas em SBF.



CAPITULO 2: FUNDAMENTACAO TEORICA
2.1 VIDROS

2.1.1 Uma breve historia dos vidros

Atualmente, os vidros compdem uma das classes de materiais mais versateis, presentes
em incontaveis aplicagdes cotidianas da modernidade [47]. Estudiosos abordam o vidro como
um dos materiais mais antigos a disposi¢cao do homem, estando diretamente ligado a histéria e
ao desenvolvimento das civilizagdes. Com isso, a datacdo precisa da sua incorporagdo aos
habitos de vida dos povos antigos e o inicio preciso da sua fabricagdo permanecem

desconhecidos [24,48].

Por mais que hoje o vidro seja popular em suas formas sintéticas e em diferentes
formatos, acredita-se que os vidros naturais denominados de obsidians (Obsidianas, formadas
por erupgoes vulcanicas causando fusdo de rochas em altas temperaturas e que, posteriormente,
resfriaram rapidamente) foram os primeiros a serem descobertos e utilizados. Seu valor e
importancia sempre estiveram relacionados ao contexto na qual esses materiais estavam
inseridos [24,48].

Por ser um material fragil e que exibe arestas cortantes quando quebrado, essas formas
vitreas naturais auxiliaram o homem da Idade de Pedra na confec¢do de objetos pontiagudos e
cortantes, tanto para utilizacdo doméstica quanto para confec¢do de armas para caga e defesa
[24]. Os Egipcios trataram os vidros como materiais preciosos e de alto valor, utilizando-os em
adornos e na confec¢do das tumbas dos Farads, dadas as suas caracteristicas singulares e seu

aspecto visual (podendo apresentar cor, opacidade, transparéncia ou translucidez) [48].

As caracteristicas dos vidros variam em razdo da composi¢do e das condi¢des de
obtencdo, sendo necessario o conhecimento destes fatores para sua fabricagdo. Com isso,
acredita-se que as primeiras sinteses desse material tenham ocorrido em condi¢des acidentais,
sendo posteriormente aprimoradas por meio da observagdo das condigdes de obtengao e durante

tentativas de reproduzir o fendmeno observado [24,48].

Na enciclopédia de Plinio (nascido em 23 d.C.) intitulada de “Naturalis Historia”
(Historia Natural, em portugués), o naturalista faz atribuicdes de onde possam ter sido obtidos
os primeiros vidros da histéria da humanidade. Segundo a sua enciclopédia, os Fenicios
observaram a formacdo de um liquido viscoso e brilhante escorrendo de fogueiras feitas na areia
com blocos de salitre improvisadas para uso ao desembarcarem na costa da Siria (cerca de 8000-
7000 a.C.) e que rapidamente solidificava-se. O fendémeno foi muito observado até ser

reproduzido e acredita-se que assim os primeiros materiais vitreos foram sintetizados [47].



Shelby [24] faz uma abordagem mais cientifica do fendmeno de obtengdo dos vidros —
visto nas fogueiras pelos Fenicios — na tentativa de elucidar as condi¢des em que esses materiais

teriam sido obtidos.

No livro “Introduction to glass science and technology” (Introducdo a ciéncia e
tecnologia dos vidros, em portugués), Shelby justifica que a obtencdo do material vitreo
classificado como “bruto e de baixa qualidade” ocorreu devido a mistura de sal marinho
(contendo Na»O) e ossos de cagas (contendo CaQ) presentes sob as madeiras utilizadas nas
fogueiras feitas na areia (que contém SiO). O autor argumenta que o ambiente de fusdo dos
componentes, de alguma forma, reduziu o ponto de fusdo da mistura ocorrendo a nivel do mar

(possivelmente, do Mar Mediterraneo). Tais condigdes possibilitaram formagao do vidro [24].

A difusdo da arte vidreira se deu pelo Egito e Mesopotamia, com a fabricagdo de vitro-
ceramicas no Egito antigo, sendo ali o local onde a técnica de fabricar materiais 100% vitreos
e com coloragdo foi posteriormente aperfeicoada. Em 200 a.C., novas técnicas para
conforma¢do de materiais vitreos comegaram a surgir, como a técnica de sopragem
desenvolvida na Babilonia e Sidon, possibilitando que artesdos sintetizassem pegas ocas

utilitarias e decorativas, tais como copos, bacias, garrafas e adornos [48].

Os primeiros vidros totalmente incolores foram obtidos em Alexandria por volta de 100
d.C., sugerindo nessa época um maior dominio por parte dos vidreiros do processo empirico de
obtencdo do vidro. No processo, era adicionado 6xido de manganés na composi¢cdo € os
componentes eram fundidos sob altas temperaturas em fornos melhorados, possibilitando maior
controle da atmosfera de combustdo e melhorando consideravelmente a qualidade das pegas

manufaturadas [48].

O periodo do Império Romano ¢ datado como a idade do luxo dos materiais vitreos, em
razdo do melhoramento das técnicas e obtengdo de pecas refinadas [47,48]. A utilizacdo de
vidros com diferentes coloracdes nas composi¢des dos vitrais — muito vistos em catedrais,
igrejas, janelas de residéncias e atrios, por exemplo — foi responsavel por tornar o material mais
conhecido, difundindo a técnica de fabricagdo de vitrais no século XV, conhecido como o

“periodo de ouro” dos vidros [48].

Dois séculos ap6s o “periodo de ouro”, em XVII (periodo da Renascenca) ocorreu o
desinteresse por parte dos artesdos na arte de fabricacdo de vidros e crescente interesse nas
técnicas de conformagdo, como corte e polimento, originando novos produtos [48].

Contudo, apesar dos avancos relatados na obtencdo dos vidros produzidos ao longo da

historia, os vidreiros dominavam apenas conhecimentos empiricos sobre o vidro [48]. Nos 300
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anos subsequentes ao periodo da Renascenga, importantes avangos ocorreram no estudo dos
vidros e uma melhor compreensao cientifica por trads da obtengdo desses materiais veio a luz
[24,47,48].

Atualmente, sabe-se que vidros podem ter diferentes formadores, inimeras
composi¢des e, nos ultimos 40 anos, novas técnicas de obtengdo de vidros foram difundidas no
meio cientifico [24]. Além disso, uma abordagem fisico-quimica na concepcao desses materiais
foi capaz de expandir consideravelmente sua faixa de aplicagcdes, melhorando propriedades
requeridas e possibilitando a formulagdo mais completa da defini¢do de um material vitreo

[24,47].

2.1.2 Definicao, Teoria de Formacao e Teoria Estrutural dos vidros

Inicialmente, as defini¢des dos vidros eram baseadas no conceito de viscosidade,
considerando observagdes feitas durante a execug@o da técnica de fusdo/resfriamento (método
tradicional de obtencdo desses materiais) [48]. A adequagdo do conceito de vidros foi sendo
constantemente necessaria no decorrer dos anos com os avangos em torno da ciéncia dos vidros
[24,47,48].

Os conceitos atuais trazem abordagens mais aprofundadas sobre condi¢des
termodindmicas de obtencao do vidro ¢ arranjo estrutural do material. As defini¢des de vidro
propostas por estudiosos desde 1990 estdo colocadas na Tabela 1. Algumas semelhangas entre
as definigdes podem ser observadas, como a repeticdo de termos importantes que remetem

diretamente as estruturas tipicamente vitreas [48].



Tabela 1. Defini¢des dos vidros verificados na literatura a partir de 1990.

Autor (Ano)

Defini¢ao

Elliot (1990)

"Vidros sdo materiais amorfos que ndo possuem ordem translacional
a longo alcance (periodicidade), caracteristica de um cristal. Os
termos amorfo e s6lido ndo-cristalino sdo sindnimos nesta definicao.
Um vidro € um sélido amorfo que exibe transi¢ao vitrea."

Zarzycki (1991)

"Um vidro ¢ um so6lido ndo-cristalino exibindo o fendmeno de
transicao vitrea."

Doremus (1994)

"Vidro é um sélido amorfo. Um material ¢ amorfo quando nao tem
ordem a longa distancia, isto ¢, quando nao ha uma regularidade no
arranjo dos constituintes moleculares, em uma escala maior que
algumas vezes o tamanho desses grupos. Nao ¢é feita distingao entre
as palavras vitreo e amorfo.”

Varshneya (1994)

"Vidro ¢ um so6lido que tem a estrutura do tipo de um liquido, um
solido “nao-cristalino” ou simplesmente um sélido amorfo,
considerando a caracteristica de amorfo como uma descri¢do da
desordem atomica, evidenciada pela técnica de difragdo de raios-X."

Shelby (1997)

"Vidro é um s6lido amorfo com auséncia completa de ordem a longo
alcance e periodicidade, exibindo uma regido de transicdo vitrea.
Qualquer material, inorganico, organico ou metal, formado por
qualquer técnica, que exibe um fendmeno de transi¢do vitrea ¢ um
vidro."

Zanotto ¢ Mauro
(2017)

"O vidro ¢ um estado fora do equilibrio termodindmico, nao
cristalino da matéria condensada, que exibe uma transi¢ao vitrea. As
estruturas dos vidros sdo semelhantes as dos seus liquidos super-
resfriados (LSR) e relaxam espontaneamente em direcdo ao estado
de LSR. Seu destino final, para tempos infinitamente longos, ¢
cristalizar."

Fonte: Adaptado de Alves (2001) e Zanotto ¢ Mauro (2017) [48,49].

A utilizagdo do termo “amorfo” é recorrente nestas definigdes. Aqui, as expressoes

“solido nao-cristalino” ¢ “s6lido amorfo” sdo consideradas equivalentes e referem-se a

estruturas que ndo exibem uma estrutura organizacional definida em nivel atdmico, possuindo

um arranjo sélido, porém desordenado, semelhante ao que € visto nos liquidos [24,47,48].

O composto alumina (Al,O3), por exemplo, ¢ um capaz de formar estruturas que exibem

ordenamento atdmico e estruturas ndo ordenadas, conforme pode ser observado na Figura 1

[48].
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Figura 1. Representacdo bidimensional de estruturas formadas pelo composto Al,Os. (a) Estrutura formada
exibindo arranjo cristalino (cristal). (b) Estrutura amorfa formada, sem simetria e sem periodicidade em longo

alcance (vidro). Fonte: Adaptado de Alves (2001) [48].

Na Figura 1 (a) é visto um s6lido com estrutura bidimensional ordenada, simétrica e
com repeticdo de cadeias em longas distancias (periodicidade), exibindo um arranjo
caracteristico de cristais. Esse arranjo estrutural ordenado é denominado na literatura como

“arranjo cristalino” ou “estrutura cristalina” [24,48,50].

A Figura 1 (b), por outro lado, exibe um arranjo solido desordenado — similar ao arranjo
verificado em liquidos — com periodicidade apenas de curto alcance e auséncia de simetria. Tal
representacdo ¢ tipica de estruturas amorfas, sendo essa a principal caracteristica de materiais
vitreos [24,48].

Portanto, o vidro ndo ¢ definido por composicao especifica ou por método de obten¢io
especifico, mas pela caracteristica amorfa alcangada por meio de um fendmeno termodinamico
chamado de “transicdo vitrea” [24,47,48]. Para entendimento do fendmeno, ¢ necessario
compreender o processo de obtencdo de um vidro. A Figura 2 exibe o grafico de formacao dos
vidros, considerando o método tradicional de fusdo/resfriamento, extraido do trabalho de

Zanotto ¢ Mauro [49].
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Figura 2. Gréfico de formagao dos vidros (Entalpia vs. Temperatura). Fonte: Adaptado de Zanotto e Mauro
(2017) [49].

No processo exemplificado da Figura 2, as matérias-primas passam por fusdo em
temperaturas superiores a temperatura Tm (melting point, ou temperatura de fusdo, em
portugués), cujo valor estd diretamente relacionado a composi¢do da mistura liquida. Apds
fundido, o liquido pode percorrer dois caminhos de resfriamento: tornar-se um liquido super-

resfriado (LSR) ou passar por um processo de cristalizagdo [24,49].

Para temperaturas acima da T, existem apenas liquidos termodinamicamente estaveis
(ou simplesmente “liquidos”) que ndo cristalizam nesta condi¢do. Além da temperatura de
fusdo, ha outra assinalada no grafico ¢ extremamente importante no processo: a temperatura de
transicao vitrea, Tg (glass transition). Quando resfriado rapidamente em temperaturas entre a
TmeaTg, o liquido entra em um estado termodinamico metaestavel chamado de “liquido super-
resfriado” (LSR). Neste estado, qualquer perturbacdo de temperatura pode retirar o material

desta condi¢do e causar algum percentual de cristalizacdo no mesmo [24,48,49].

Ap0s a obtencdo do LSR, ao reduzirmos a temperatura abaixo da Tg, o liquido super-
resfriado torna-se vidro, ou seja, um solido resultante do rapido resfriamento que exibe a mesma

“desordem estrutural” de um liquido (arranjo amorfo) [48,49]. Em resumo, o vidro ¢ obtido
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fundindo os constituintes em altas temperaturas, acima da Tm, € passando posteriormente por

um resfriamento rapido para temperaturas abaixo da T [48].

Por outro lado, a cristalizacao ocorre durante o processo de resfriamento lento do liquido
(em taxas muito inferiores a taxa de resfriamento necessaria para vidros). Percorrendo o grafico
novamente partindo do estado de liquido acima da Tm, ao sofrer resfriamento e entrar na regido
metaestavel sob taxas de resfriamento lentas, nucleagdes sdo iniciadas e ha ocorréncia de
crescimento de cristais no material, indicando o surgimento de um ordenamento estrutural
atdomico, originando cristais [48,49].

Nos cristais, a taxa de resfriamento lenta é o que possibilita sua organizagao estrutural,
onde ocorre a redugdo brusca da entalpia do sistema que tem sua energia consumida durante o
ordenamento atomico. Nos vidros, o ordenamento ¢ impossibilitado devido ao rapido
resfriamento do fundido, “congelando” o arranjo e impedindo a mobilidade dos atomos. Os
vidros exibem maior entalpia em relagdo aos cristais, que ¢ devido ao rapido resfriamento. Com
isso, ¢ necessario que o vidro passe por um tratamento térmico apds obtido (em temperaturas

abaixo da Ty) para alivio das tensdes internas residuais [24,47-49].

Outra questao em torno dos materiais vitreos intrigava estudiosos: a facilidade de
determinados compostos em exibirem o fendmeno de transi¢do vitrea — em outras palavras, a
facilidade de “formar” vidro [24,48]. Zachariasen [51], em sua publicacdo datada de 1932
intitulada como “The atomic arrangement in glass” (O arranjo atomico em vidros, no
portugués) baseou-se nas observagdes de Goldschmidt para explicar porque certas
coordenag¢des de cations eram favoraveis na formagao do vidro.

No estudo, Zachariasen percebeu similaridade entre as formas amorfa e cristalina dos
compostos ¢ a predominancia de espécies tetraédricas conectadas formando cadeias (como visto
nos vidros silicatos). As observacdes serviram para explicar a tendéncia de formacdo para
maioria dos vidros oxidos [24,48,51].

Considerando um vidro formado pelo 6xido Al,O3, regras foram propostas no estudo de

Zachariasen para explicar a formagao do vidro, sdo elas:

a) O nimero de 4&tomos de oxigénio ligados ao elemento “Al” deve ser pequeno;

b) Um atomo de oxigénio ndo pode ser ligado a mais de dois atomos “Al”’;

¢) Os poliedros de oxigénios compartilham ligagdes por seus vértices ¢ ndo pelas faces;
d) Para redes tridimensionais, os oxigénios dos poliedros devem se ligar por seus trés

vértices [24,51].



2.1.3 Vidros boratos, fosfatos e borofosfatos

O boro (B) consiste em um elemento da tabela peridodica da Familia IIIA, de valéncia
3+ e de grande importancia na natureza [24,47,50]. No estudo feito por Zachariasen sobre
vidros 6xidos, o composto triéxido de diboro (B203) foi classificado como formador de rede
vitrea, possuindo semelhanca com o didxido de silicio (SiO2) em relacao as unidades estruturais

componentes no vidro, podendo exibir arranjo tetraédrico em vidros boratos na presenga de

oxidos modificadores [24,51,52].

Ao propor explicagdo sobre estrutura vitrea borato, Zachariasen descreveu que o boro
encontrava-se no centro de um triangulo equilatero, contendo atomos de oxigénio em suas
extremidades [24]. Tais tridngulos encontram-se aleatoriamente dispostos, conectados uns aos
outros por meio dos vértices (oxigénios ligados) formando anéis boroxol e o menor dos anéis é
constituido por 8 atomos [24,51,53]. A configuragdo da rede vitrea planar proposta por

Zachariasen para vidros puramente boratos pode ser observada na Figura 3.

® Atomo de boro
o Atomo de oxigénio

Figura 3. Representac@o esquematica de uma rede bidimensional aleatdria de vidro borato constituida por boro e

oxigénio. Fonte: Adaptado de Aranha [53].

A incorporacdo de 6xidos modificadores em vidros boratos ocasiona a conversido de
unidades trigonais planares (B@3) em unidades tetraédricas (B@4), a fim de equilibrar o
desbalanceamento de cargas causado pela incorporagdo de cations modificadores na rede
[24,53].

Contudo, o continuo aumento de modificadores causa o efeito inverso em uma
determinada concentragdo: unidades borato de coordenagdo 4 atingem um valor maximo na
rede (saturacdo) e, apos isso, comecam a sofrem reducdo para nimero de coordenacdo igual a

3. Assim, unidades B@4 convertem-se novamente em unidades B@3, causando aumento da
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quantidade de oxigénios ndo-ligados no sistema vitreo e do volume da rede, impactando nas
propriedades fisicas do vidro como densidade e a temperatura de transi¢ao vitrea [24,54]. O
fenomeno inverso descrito € conhecido na literatura como anomalia do boro [24].

Na Figura 4 estdo representadas as estruturas formadas por unidades BOs; e BOs em

vidros boratos [54].

@ @
D @ & o * ® *
pe > @< - ® 0 < & @ Oxigénio
@ & ® Boro
& & @« o«
Ortoborato Piroborato @ @
Anel Boroxol Metaborato
@ @
® 0 ®+0
Triborato R ] @ o & > @ Tetraborato
® 0= ® @
* ®
& ®
° @ @ P
® R & @ @ L) Dipentaborato
andl o > @ O «
@ [} @ @

Pentaborato

Figura 4. Representagdo das estruturas de vidros boratos. Fonte: Adaptado de Stanic [54].

Outro tipo de estrutura vitrea constituida por espécies tetraédricas (tal como o silicio)
sdo os vidros fosfatos, formados pelo composto pentéxido de difésforo (P20s) [24,51,54]. O
elemento fosforo (P) que exibe carga 5+, possui afinidade com oxigénio e, diferentemente do
tetraedro de silicio que exibe 4 oxigénios ligantes, o tetracdro de fosfato compartilha no maximo
3 dos seus 4 oxigé€nios nos vértices (apresentando um oxigénio nao-ligado, NBO, que faz dupla
ligagdo com o fosforo). A presenca de NBO’s nas unidades tetraédricas dos fosfatos reduz a
sua conectividade de rede em relagdo a rede silicato [54].

As diferentes estruturas tetraédricas dos fosfatos sao descritas por meio da terminologia
Q" — similar a designada para os silicatos — onde “n” representa o nimero de oxigénios ligantes
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do tetraedro [24,54]. A Figura 5 exibe as diferentes unidades tetraédricas (Q") para os fosfatos

[54].
QO Ql Q2 Q3

@ Oxigénio

® Fosforo

Figura 5. Representacdo das unidades tetraédricas (de terminologia Q") dos fosfatos. Fonte: Adaptado de Stani¢
[54].

Vidros puramente fosfatos possuem apenas espécies Q° na constituicio da rede vitrea.
Contudo, a medida que cations modificadores sao inseridos no sistema vitreo fosfato, ha uma
conversao das espécies tetraédricas, reduzindo o nimero de oxigénios ligantes do ion fosfato
na ordem: Q* - Q? > Q! - Q° [55]. Tal comportamento demonstra que a incorporagdo de
modificadores de rede causa quebra da rede fosfato (despolimerizagdo), reduzindo sua

conectividade de rede [54].

Vidros fosfatos mostraram-se comercialmente interessantes devido as suas propriedades
de alto coeficiente de expansao, alta condutividade térmica e caracteristicas dpticas [52,54]. O
boro, por sua vez, ¢ bastante incorporado em vidros com diferentes composi¢des para atingir
propriedades fisicas e quimicas desejadas, mostrando-se um importante formador de rede

vitrea, sendo atualmente um sistema vitreo de grande interesse cientifico [52].

Duas caracteristicas importantes dos sistemas vitreos boratos e fosfatos sdo baixa
durabilidade quimica e baixo ponto de fusao [24,52]. O fato de serem higroscopicos limitou por
muito tempo a utilizagdo desses vidros. Com isso, estudos sistematicos sobre a interagdo entre
compostos no vidro foram capazes de melhorar propriedades indesejadas desses sistemas

vitreos e proporcionar novas aplicagdes para esses materiais [52].

Nesse contexto, o sistema vitreo designado como borofosfato surge da unido dos
formadores de rede boro e fosforo. Vidros borofosfatos mostraram-se promissores em
aplicagdes que vao desde dispositivos Opticos até aplicacdes na biomedicina, em que a unido
de B203 e P2Os em uma mesma matriz conferiu ao sistema melhoria das suas propriedades
quimicas quando comparadas aos seus formadores isoladamente [31,43,52,56]. Ademais,
nesses sistemas ¢ verificada a formagao de tetraedros BPO4 (ligagdes P-O-B) que podem ser

detectados com a utilizacdo de métodos espectroscopicos [31,43,56,57].
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2.2 BIOMATERIAIS
2.2.1 Definicao

No decorrer dos anos, o termo biomaterial recebeu diferentes definigdes. Atualmente,
biomateriais sdo definidos como uma classe de materiais utilizada no contato direto com
sistemas bioldgicos (ou fluidos) em aplicagdes variadas: diagndsticos, vacinas, dispositivos
cirargicos e terapias direcionadas. Podem ser de origem natural ou sintética, se apresentando
em diferentes formas (solido, liquido, gel ou pasta) [58].

Sabe-se que utilizagdo de biomateriais ocorre desde os povos antigos [58,59]. Relatos
como a utilizacao de linhas de linho e ouro em suturas no Antigo Egito (2000 a.C.), da utilizacao
de intestinos de animais na Europa (Idade Média) e da manufatura de dentes artificiais com
diferentes materiais pelos maias (600 a.C.), franceses (200 a.C.), romanos, chineses e astecas,
reforcam que os biomateriais sempre estiveram associados aos reparos na saude humana [58].
Além disso, evidenciam a busca por melhorias da qualidade e expectativa de vida dos povos na
antiguidade [58,59].

O estudo realizado por Brier et al. (2015) [59] em duas mumias do Egito — uma
totalmente embrulhada e outra parcialmente embrulhada — teve como objetivos: determinar
sexo, idade da morte, func¢do da prétese encontrada do dedo do pé da miimia que ndo havia sido
violada e compreender o processo de mumifica¢do por meio de investigagdes radiologicas. O
estudo constatou que a mumia totalmente embrulhada (ndo violada) apresentava uma protese
de madeira no local de um deddo amputado. A Figura 6 mostra o dedo protético ainda preso a

mumia.

Figura 6. Dedo protético descoberto no Egito ainda preso a mimia. Fonte: Adaptado de Brier ef al. (2015) [59].

A mumia ndo violada tratava-se de um homem que morreu em sua meia-idade, que

provavelmente ocupava-se como escultor e embalsamado hd mais de 2500 anos [59]. Apds
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analise do material protético, os pesquisadores concluiram que a prétese de madeira nao havia
sido utilizada em vida, mas que foi colocada para ajudar na preservacao do corpo e destinava-
S€ a0 uso na sua “ressureicao no proximo mundo” — conforme crengas da época — demonstrando
o interesse pela melhoria da qualidade de vida de individuos que possuiam membros amputados
[59].

A evolugao e desenvolvimento dos biomateriais ao longo dos séculos foram marcados
por tentativas e erros [58]. Os avangos que ocorreram em torno desses materiais permitem

classifica-los em trés geragoes [60].

A escolha do tipo de material utilizado até meados da década de 50 era realizada com
base nas propriedades do material em si, com foco em materiais bioinertes ¢ biotoleraveis

(como ligas de aco inoxidavel e titanio), constituindo a 1* geracao dos biomateriais [58,60].

Um conhecimento mais intimo da composi¢dao, do desempenho e da interacdo com
sistemas biologicos foi considerado um avango marcante para aplicagdes de sucesso durante o
emprego de biomateriais [58,60,61]. Assim, em 1969, Larry Hench através da criacdo do
Bioglass® 4585 contribui de forma significativa para o surgimento da 2* geragdo de
biomateriais no inicio dos anos 70 [11,58]. Esses materiais exibiram propriedades
bioabsorviveis ou bioativas (como as bioceramicas e polimeros), capazes de promover intima
integra¢do com tecidos vivos devido a sua reatividade em meio fisiolégico [18,60].

O continuo aperfeigoamento desencadeou no surgimento de biomateriais com
caracteristicas peculiares ainda nos anos 80, como os materiais bioabsorviveis capazes de
induzir respostas especificas no meio celular [60]. Aplicagdes terapéuticas, propriedade de
liberagdo i06nica controlada ¢ auséncia de toxidade ao organismo vivo foram algumas das
propriedades dos materiais da 3* geragdo e ainda requeridas na modelacdo de biomateriais

atualmente, como os vidros, compositos e os nanocompositos [58,60].

2.2.2 Fosfatos de calcio

Pertencentes a 2* geragdo de biomateriais, os fosfatos de calcio consistem em
bioceramicas de bastante interesse para aplicagdes médicas, ortopédicas e odontologicas devido
a sua similaridade quimica com minerais dsseos (apatitas naturais) [62]. Suas aplica¢des vao
desde recobrimentos até a regeneracao de tecidos. Apresentam diferentes formulagdes quimicas
e diferencas de solubilidade, podendo ser classificadas em fung¢do da razdo molar Ca/P (que
varia de 0,5 a 2,0) [62,63].

A Tabela 2 exibe algumas formas de fosfatos de célcio e respectiva razdo molar Ca/P.
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Tabela 2. Fosfatos de calcio de diferentes razoes Ca/P.

Fosfato de calcio Formula Quimica Ca/P
Fosfato de calcio amorfo (ACP) Ca3(PO4)2.nH20O 1,5
Hidroxiapatita (HAp) Cai0(PO4)s(OH): 1,67
Octafosfato de calcio (OCP) CagH2(PO4)s.5H20 1,33
Mono-hidrogénio fosfato de calcio diidratado (DCPD) CaHPO4.2H,O 1
Fluorapatita (FAp) Cai0(PO4)s(F)2 1,67

Fonte: Adaptado de Aparecida et al. (2007) [63].

O fosfato de célcio ACP encontra-se na constitui¢do de sistemas biologicos. Exibe
propriedades como osteocondutividade e ¢ capaz de melhorar adesdao de recobrimentos em
superficies metalicas. Entretanto, ¢ uma fase de fosfato de calcio bastante soltivel (metaestavel)
rapidamente sendo degradada e convertida em outras formas de fosfato de célcio mais estaveis
[62—64]. O fosfato de calcio OCP exibe similaridade estrutural com a HAp, sendo considerado
uma fase de transicdo na formagdo de apatitas e importante na formagao de ossos e dentes nos

vertebrados [63].

A precipitacdo de fosfatos de calcio em solucdo supersaturada é diretamente relacionada
a composicao da solucdo, pH e temperatura [63]. Nos estagios iniciais de precipitagdo em
solugdes neutras ou alcalinas, a fase de fosfato de célcio amorfo (ACP) é formada. Estudos
abordam essa fase metaestavel como precursora direta da formagdo de apatitas cristalinas,
enquanto outros relatos bibliograficos abordam a ocorréncia da formacdo de octafosfato de
calcio (OCP) como fase intermediaria na formagdo de apatita a partir do ACP, na ordem:
ACP-OCP-HAp [62-64].

O fosfato de calcio DCPD ¢ abordado na bibliografia como uma fase metaestavel ¢
também ¢ considerado um importante precursor da formagdo de apatitas (ou de compostos
intermedidrios na formagdo de apatita). O estudo de Drouet [62] relata que a precipitacdo das
fases OCP e DCPD sao favorecidas em meios acidos de pH < 6,5, onde exibem maior

estabilidade em relagdo a HAp [62,63].

2.2.2.1 Hidroxiapatita (HAp)

A hidroxiapatita (HAp) ¢ uma cerdmica bioativa do tipo apatita, de formula
Caio(PO4)s(OH)2, sendo o principal componente do esmalte dentario e dsseo, além de ser um
constituinte do osso natural, presente em 70% de seus minerais [65,66]. A HAp possui
composi¢ao teodrica de 39,68Ca—18,45P (% em peso), apresentando razao atdmica Ca/P igual a

1,67, exibindo estrutura cristalina do tipo hexagonal na maioria dos casos de precipita¢do, com
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espaco de grupo P63/m, numero de espaco de grupo 176 e parametros de rede @ = [ =90° e
y =120° [66—68].

E a composicio de fosfato de calcio biocompativel que apresenta estabilidade em pH
neutro e alcalino, ndo exibindo toxidade e capaz de induzir formagdo 6ssea [66]. Por ser uma
apatita fragil e de dificil conformacao, a sua utilizagdo como biomaterial limita-se ao formato
do implante [66]. Assim, no intuito de vencer sua fragilidade, o emprego da HAp costuma ser
feito em conjunto com outros materiais e sua aplicacao nao deve ser feita em locais que recebam

esforgos mecanicos [66,69].

A HAp sintética e natural exibem composi¢cdes similares, mas ainda apresentam
diferengas do ponto de vista quimico [67,69]. A principal diferenca é quanto a estequiometria,
onde as apatitas biologicas sdo nanocristalinas e imperfeitas, decorrente das substitui¢des
i0nicas causadas por oligoelementos que sdo essenciais ao corpo humano, enquanto as sintéticas

sdo estequiométricas e de cristais maiores que os naturais [68,70].

As aplicacgdes dos cristais de HAp sintéticos sdo regidos por algumas caracteristicas
como sua forma, didmetro de particula e razdo Ca/P, fatores importantes para a funcionalidade
requerida da apatita em meio biologico [67]. Em razdo da apatita natural possuir cristais em
nanoescala, as apatitas sintéticas nanocristalinas sdo mais interessantes para a aplicacdo na
engenharia de tecidos dsseos, pois fornecem biocompatibilidade adequada e integram-se

melhor ao osso hospedeiro [67,70].

2.2.2.2 Fluorapatita (FAp)

A fluorapatita (FAp) ¢ uma apatita de formula Caio(PO4)sF2 presente em ossos ¢ dentes,
juntamente a HAp, e ambas exibem propriedades osteoindutoras e de biocompatibilidade
similares [71,72]. A FAp ¢ mais utilizada em aplicagdes na odontologia por ser um fosfato de
calcio mais estavel e resistente em meio acido que a HAp, além de apresentar uma menor taxa

de degradagdo in vivo em comparacdo a HAp [73].

A incorporagdo de fluor em vidros bioativos torna-se interessante para estender sua
aplicabilidade, podendo ser explorados na odontologia ou ortopedia, melhorando fungdes
celulares e adesdo com o tecido 6sseo [73]. Com o fluor na matriz vitrea, além de formar HAp
em sua superficie, esses vidros bioativos também podem promover a deposi¢do de camada de

FAp, incrementando propriedades interessantes nesses materiais [72].
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2.2.3 Simulated Body Fluid (SBF)

Quando inseridos em ambiente fisiologico, os vidros bioativos sdo capazes de promover
a deposicao de uma camada de apatita na sua superficie, podendo ser na forma de HAp ou FAp,
responsaveis pela unido com o tecido hospedeiro [70,74]. O grau de bioatividade ¢ avaliado em
fun¢do do tempo de deposicdo de camada de apatita na superficie do vidro. Assim, quanto
menor o tempo verificado para conversao em HAp ou FAp, maior ¢ a sua capacidade bioativa
[75].

A verificagdo da bioatividade de um material ¢ feita experimentalmente em um meio
que se assemelha ao plasma sanguineo, proposto inicialmente por Kokubo e Takadama,
denominado como Simulated Body Fluid (SBF) [76]. Tal simulador de fluido corpéreo consiste
em uma solucdo cuja composi¢do quimica inorganica ¢ pH sdo similares ao verificado no
plasma sanguineo, induzindo a ocorréncia de mudangas estruturais na superficie dos vidros por
meio de troca i6nica [15,16,76].

Os resultados obtidos nos testes de imersdo de amostras vitreas em SBF mostram-se
consistentes com a atividade verificada in vivo para os vidros bioativos e a utilizagdo da solugao
SBF descartou a necessidade de testes em cobaias [16]. As concentragdes iOnicas da solugao

SBF original, proposta por Kokubo e Takadama, podem ser verificadas na Tabela 3.

Tabela 3. Concentragdes de ions presentes no plasma sanguineo humano e na solugdo SBF.

Concentracao I6nica (mM)

2 2 2 2
Na* K* N{_g le Cr H(?Og, HP-O4 S(-)4
Plasma Sanguineo 142, 50 15 25 103, 27.0 1.0 0.5
Humano 0 0
SBF original 14(1)2’ 50 1,5 2,5 14;8’ 4,2 1,0 0

Fonte: Adaptado de Kokubo e Takadama (2006) [16].

O procedimento de teste em SBF requer atengdo para que erros experimentais nao
induzam ou favorecam indevidamente a precipitacdo de fosfatos de calcio e/ou apatitas e, com

isso, obtenha-se um resultado de falso positivo para a bioatividade do material [74,77].

2.2.4 Vidros bioativos

Até o surgimento da classe de materiais vitreos bioativos, a selecdo de um biomaterial

para utilizacdo no organismo vivo era feita baseada na sua resisténcia a ataques corrosivos. Em
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algumas situagdes pos—cirurgicas feitas com esse critério de sele¢do, uma resposta imunolégica
desfavoravel nos pacientes era verificada, onde o organismo ndo reconhecia o material
implantado, indicando assim a auséncia completa de adesdo e, consequentemente, a falha do
implante [18].

Um grupo de pesquisadores no final da década de 60, liderados por Larry L. Hench na
Universidade da Florida, desenvolveu um material vitreo que exibiu capacidade de suportar o
meio fisioldgico humano e interagir por meio de resposta quimica [18,78], criando pela primeira
vez um sistema bioabsorvivel chamando de Bioglass® 4555 [9,11,79]. A descoberta de Hench
foi capaz de promover adesao com o tecido hospedeiro e obter resposta imunoldgica favoravel,
revolucionando a visdo de médicos e da industria de dispositivos médicos em relagdo as

propriedades requeridas para fabricacdo de implantes [18].

A composig¢ao do vidro bioativo de Hench apresenta estequiometria 45Si102-24,5CaO-
6P205-24,5Na,0, com % em peso [12,13]. Sua adesdo com o tecido 6sseo & tdo forte que é
incapaz de ser removida sem ocorréncia de quebra do osso. Com a descoberta dessa classe de
materiais, houve também o surgimento do campo de materiais inorganicos bioativos, com
potencial para aplicagdes em reparos Osseos [79,80]. O Bioglass® 4585, atualmente, é o
material de referéncia para verificagdo da bioatividade de novas composi¢des vitreas,
especialmente as de vidros silicatos bioativos [81].

Os vidros bioativos tiveram aplicagdes bastante diversificadas, muito além da fungdo
para o qual foram inicialmente desenvolvidos e em aplicagdes que pareciam ser impossiveis no
estudo inicial. Assim, sua defini¢cdo foi ampliada para um material que apresente capacidade de
induzir respostas favoraveis em meio biologico [18,25,82]. Contudo, mesmo em inumeras
aplicagdes e terapias clinicas, atualmente s3o mais aplicados na ortopedia e odontologia [9].

A Tabela 4 apresenta uma cronologia de aplica¢des especiais dos vidros bioativos apos

o surgimento do Bioglass® 4555 em uma gama de aplicagdes [83].

18



Tabela 4. Cronologia de aplicagdes especiais de vidros bioativos fora do sistema esquelético.

Ano Evento/Aplicacio

1969 Invencdo do Bioglass® 45S5
1977 Tratamento de doengas do ouvido
1978 Implantes oculares

1987 Tratamento de cancer de figado
1998 Reparo de nervo periférico
2000 Cicatrizacao de feridas

2004 Engenharia de tecidos pulmonar
2005 Reparo de ligamento e musculo esquelético
2005 Aplicagdes gastrointestinais
2010 Engenharia de tecidos cardiovascular
2012 Emboliza¢ao de miomas uterinos
2012 Reparo da medula espinhal

Fonte: Adaptado de Baino ef al. [83].

Perspectivas para futuras aplicagdes dos vidros bioativos sugerem que seu emprego
também possa ser associado as terapias direcionadas (por meio de liberagdo i6nica), na entrega
de medicamentos (drug-delivery), na estimula¢do de angiogénese e na regeneragao de o6rgaos

[25].

2.2.5 Vidros borofosfatos bioativos

Alguns questionamentos foram levantados sobre o Bioglass® 4555 abordados como
desvantagens da sua utilizagdo, como a degradagdo lenta dessas matrizes ¢ os efeitos a longo
prazo da silica que dificilmente ¢ absorvida pelo organismo [84]. Com isso, a busca por novos
vidros bioativos para utilizagdo em reparos 6sseos com constituintes bioabsorviveis levou ao
surgimento de novas matrizes livres de silica, exibindo capacidade bioativa, fornecendo

alternativas ao uso do Bioglass® 4585 [81].

O sistema vitreo borofosfato ¢ relatado com uma boa alternativa para aplicacdo na
engenharia de tecidos 6sseos para emprego em dispositivos médicos [26]. Saranti et al. [13], ao
realizar estudos de bioatividade adicionando B,O3s em estruturas vitreas binarias livres de silica,
sintetizou pela primeira vez os sistemas vitreos 60Ca0O—-20B203—20P,0s5 e 66,7Ca0-20B>03—
13,3P205 (ambos com % em peso), verificando que todas as amostras de composicao ternaria
no estudo apresentaram formagdo superficial de apatita em poucos dias, confirmando a

bioatividade de vidros borofosfatos que até entdo ndo havia sido relatada.
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Um vidro de mesma composi¢ao molar que o Bioglass® 4555 foi sintetizado por Huang
et al. [29], com SiO> totalmente substituido por B2O3 (denominado no estudo como amostra
3B), de composicao 22,9Na,0-22,9Ca0-48,6B,03—5,6P>0s (% em peso). A amostra 3B
demonstrou sofrer uma conversdo mais rapida e completa em apatita comparada ao Bioglass®
4585 e as amostras do estudo que continham alto teor de silica (denominadas como amostras
0B, 1B e 2B) [29,30].

Hidi et al. [31] avaliou a bioatividade de vidros do sistema vitreo xB203—30Na,O—(70—
x)P20s5 (com 0 < x <70 em % molar) e, ao término do estudo, constatou que a interagdo dos
vidros borofosfatos sintetizados com a solugdo SBF foi influenciada fortemente pela
composicao quimica das amostras, verificando maior tempo de degradagdo das amostras para

menores concentragdes de boro.

Ren ef al [32] obteve vitro-ceramicas CaPNaB, de composicdo 50CaO—40P,0s—
7Na,0-3B20;3 (em % molar), que apresentaram bioatividade, biocompatibilidade, ndo-toxidade
e boa estabilidade quimica para aplicagdes na engenharia de tecidos 6sseos. No estudo de
solubilidade das vitro-ceramicas de Ren e seus colaboradores, foi relatado que a baixa adi¢ao
de B>Os3 reduz as taxas de dissolu¢do da matriz vitrea, responsavel pela melhora da estabilidade

quimica, em sintonia com a verificacdo de Hidi em trabalho anterior [31].

Abo-Naf et al. [27] sintetizou vidros bioativos do sistema 15Na>O—-15Ca0—xB203—
(70—x)P20s5 (com x = 5, 10, 15, 20, 25 ¢ 30% em mol), verificando deposi¢ao superficial de
HAp nanocristalina nas amostras, relatando que o material do estudo ¢é interessante para
aplicagdo na engenharia de tecidos 6sseos. Vidros borofosfatos que exibem propriedades
terapéuticas além da atividade bioativa, como ac¢des antibacterianas também sio relatados na

literatura [28].

2.3 MAGNESIO NO ORGANISMO

O elemento quimico magnésio (Mg) ¢ um metal alcalino terroso que possui grande
importancia fisiolégica em humanos. E o segundo elemento de maior importincia na
composicao celular, sendo o quarto elemento mais presente no organismo humano, necessario
em inimeras reagdes enzimaticas, metabolicas e na acdo da vitamina D [35,85,86]. Sua
deficiéncia no organismo ¢ corriqueiramente associada a hipertensdo, arritmia cardiaca, infarto
no miocardio e outras doengas. Quando ausente na alimentagao, é associado como fator de risco

para desenvolvimento de osteoporose e para redugdo de formacdo ossea [87].
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E um oligoelemento presente em altas concentragdes nos 0ssos, na faixa de 60—70% do
total presente no organismo humano, onde encontra-se incorporado na forma de cristais de HAp
[34,88]. Também apresenta importante papel em atividade extracelular, viabilizando o

surgimento de novas células [34,89,90].

Em rela¢do aos mecanismos de acdo do Mg nos cristais dsseos, é capaz de ligar-se a
superficie de cristais de apatita retardando seu crescimento, agindo na formacao de cristais
menores [91,92]. No estudo realizado por Burnell ez al. [93], ratos que receberam excessivas
quantidades de Mg apresentaram cristais minerais 6sseos de tamanhos menores em relacao aos
animais tomados como controle, enquanto que o tamanho e perfeicao de cristais dsseos vistos

por Boskey ef al. [94] em ratos com deficiéncia de Mg foram de tamanhos maiores.

Em outro estudo, Cohen e Kitzes [95] avaliaram por meio de espectroscopia FTIR a
relacdo entre a deficiéncia de Mg no organismo e a ocorréncia de osteoporose em mulheres na
pés-menopausa. Foi verificado no estudo que houve uma relagdo inversa entre o teor de Mg
nos 0ssos ¢ a cristalinidade dos minerais 6sseos: para mulheres com deficiéncia de Mg, cristais
0sseos maiores € mais perfeitos no osso trabecular foram observados, enquanto que em
mulheres com excesso de Mg no organismo apresentaram cristais 6sseos de tamanhos menores
[35,95].

Em relacdo as propriedades mecanicas do 0sso, a ocorréncia de cristais minerais 0sseos
de grandes tamanhos confere ao osso baixa capacidade de carga e fragilidade, enquanto que
cristais minerais de menores tamanhos conferem maior resisténcia ao osso [91-93,95]. Em
animais, a fragilidade dos ossos ¢ associada a deficiéncia de Mg, sendo relatados como
quebradicos [96,97].

Em estudo feito por Wang et al. [98] em pré-adolescentes submetidas a reposi¢do de
Mg, foi verificada uma resposta positiva referentes as propriedades quantitativas observadas
em ultrassom dos ossos com a reposicdo de magnésio, sugerindo o importante papel desse

elemento para o desenvolvimento esquelético e crescimento 6sseo de humanos.

2.4 VIDROS BIOATIVOS CONTENDO ADICAO DE OXIDO DE MAGNESIO

O interesse na incorporacdo de magnésio em vidros bioativos explica-se na sua
capacidade de estimular formagdo dssea e por estar em altas concentra¢des nos ossos [37-39].
Vidros bioativos contendo 6xido de magnésio foram estudados, verificando que a inser¢ao de
MgO mostrou-se capaz de promover alteracdo na superficie dos vidros silicatos, ajustando sua
reatividade em ambiente biologico [10,99-101].
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Oliveira et al. [37] sinalizou que o 6xido de magnésio possui efeitos benéficos, causando
melhoria nos estagios iniciais de mineralizagao e contribuindo para contato intimo com o tecido
vivo. O estudo feito por Al-Noaman et al. [34] relata que a composi¢cao de vidros contendo
magnésio ¢ mais complexa quando comparada a outros vidros bioativos, verificando que o
magnésio nao inibe formagao de apatita, mas retarda deposigdo e saturacao de calcio e fosfatos
em solugdo, importante fator na nucleagdo e crescimento da apatita, podendo ser interessante

no controle de liberagdo ionica.

Zhang e Santos [41] realizaram experimentos de diluigdo em meio fisioldgico com
vidros e vitro-ceramicas do sistema 50Ca0O—40P,0s—5MgO—-5Na>O (em % molar), concluindo
que os vidros e vitro-ceramicas contendo CaO e P>Os com adigdes de MgO e Na,O apresentam
bom potencial no campo da biomedicina como substitutos dsseos, assim como no transporte e

libera¢dao de medicamentos.

Walter et al. [42] analisou vidros fosfatos contendo CaO e MgO como modificadores,
verificando que o decréscimo de P2Os (% molar) de 39,4 a 28,7 e a adi¢do simultdnea de MgO

de 0 a 22,8 (% molar) tornou a estrutura vitrea mais compacta.

Franks et al. [38], durante estudos com vidros fosfatos contendo adicdes de MgO em
substitui¢do ao CaO, constatou que amostras contendo 7% mol ou mais de MgO apresentaram
aumento de proliferagdo celular visto no teste MTT para células MG63. Ahmed et al. [39]
investigou vidros fosfatos contendo 6xido de magnésio e os resultados sugeriram que a
degradagdo das amostras contendo teor fixo de 40% (em mol) de P»Os foram capazes de
fornecer resposta de citocompatibilidade favoravel.

No estudo feito por Sharmin et al. [23] os vidros bioativos dos sistemas 45P>0s-16Ca0O-
(15-x)Nay0-24Mg0-xB203 e 50P,05-16Ca0O-(10-x)Na20-24MgO-xB>03 (com x=0, 1 e 5%
molar) apresentaram boa estabilidade térmica e boa resposta celular para células MG63,
viabilizando a proliferagdo celular. Em sintonia, Zhu et al. [102] investigou o vidro borofosfato
de composi¢cdo 48P>05-12B,03-14Ca0-20MgO-1Na,0-5Fe;03; (em % molar), constatando
citocompatibilidade para a composi¢do, com efeitos positivos referentes a atividade metabdlica

celular, a proliferagdo, a diferencia¢do ¢ a morfologia.
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CAPITULO 3: REVISAO BILIOGRAFICA

Neste capitulo, uma revisdo bibliografica ¢ realizada com o objetivo de destacar
conceitos e teorias que possibilitem uma discussao sobre os resultados obtidos no presente

trabalho.

3.1 Comportamento do pH de solucoes contendo vidros bioativos com MgO

O comportamento de dissolugdo de vidros bioativos € de extrema importancia na analise
da solubilidade destes biomateriais [55]. A liberagao de espécies idnicas da matriz vitrea
causada por reagdes com ions da solucao ¢ refletida nos valores de pH medidos em fungdo do
tempo, que indicam aumento ou decréscimo da alcalinidade/acidez ou neutralidade da solucao

contendo amostra [55,62,63].

O magnésio ¢ tipicamente conhecido por melhorar propriedades como a estabilidade
quimica, sendo acompanhada muitas vezes da redugdo da reatividade superficial dos vidros
[34,103]. Entretanto, o aumento ou redugdo da solubilidade de vidros em fungdo da
concentragdo de MgO ¢ diretamente dependente das espécies formadoras da rede, das
substituigdes realizadas e dos demais reagentes incorporados ao vidro, tornando complexa a

analise de vidros bioativos multicomponentes [34].

Ademais, estudos sobre vidros bioativos relatam a influéncia do pH na fase de fosfato
de calcio precipitada na superficie do vidro [62,63]. Em face destas observagdes, faz-se
necessario o acompanhamento da evolucdo das trocas idnicas durante o teste de bioatividade

em vidros.

No estudo realizado por Massera [104], o sistema vitreo 53,85S10,-22,66Na,0O-
1,72P,05-(21,77-x)CaO-xMgO (x=0, 1, 2, 3 e 4% mol) foi sintetizado e as modificagdes nas
propriedades fisicas foram analisadas com base na substituicdo do CaO por MgO. Testes de
bioatividade em SBF foram conduzidos durante 7 dias (168 horas) para as amostras sintetizadas

¢ as medidas de pH obtidas podem ser observadas na Figura 7.

As solugdes SBF contendo os vidros silicatos com MgO tornaram-se alcalinas
rapidamente nas primeiras 24 horas de imersdo, reflexo do processo de degradacdo da rede

silicato e da liberacdo de outros ions alcalinos na solugdo, que aumentam o pH do meio [104].

23



=- e — . . u|
7.60 - - | B = |

7,55 /

pH

7,50
—u—x=0

mx=1
x=2
x=3
x=4

745+

[ BN BN

7,40 4

T T T y T . T

| i | T T
20 40 60 80 100 120 140 160

Tempo de imersiao (horas)

Figura 7. Medidas de pH das solugdes SBF em fungdo do tempo de imersdo. Fonte: Adaptado de Massera
(2012) [104].

A partir de 35 horas de imersao, verificou-se a saturagao das solugdes SBF por meio dos
valores de pH medidos. Observou-se pelo grafico de pH em fungao do tempo que, aos 7 dias
de imersao, as variagdes de pH sdo menores para os vidros com maiores concentragdoes de MgO,
evidenciando um comportamento de liberagdo idnica reduzido [34,104].

No estudo realizado por Rajkumar [105], o comportamento da curva do pH para as
amostras vitreas do sistema 45P,05—30Ca0—(25-x)Na,O—xMgO (x =0, 1, 2,5, 5 e 10 %mol)
foi verificado em solucdo SBF e analisado em funcdo dos teores de MgO incorporados. Os

dados de pH medidos estdo inseridos na Figura 8, onde o valor inicial de pH para todas as

solucdes foide 7,4 [16,105].
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Figura 8. Valores de pH das solugdes de SBF contendo amostras do sistema 45P,0s5—30CaO—(25-x)Na,O—
xMgO (x=0, 1, 2,5,5 e 10 %mol) para 21 dias de imersdo. Fonte: Adaptado de Rajkumar (2012) [105].

24



Aos 21 dias de imers@o em SBF, todas as solu¢des exibiram valor de pH inferior ao
valor inicial de 7,4, tendendo a tornar-se acidas. De modo geral, as variagdes de pH para vidros
contendo MgO foram menores [34]. As amostras do estudo exibiram bioatividade em SBF aos
21 dias, exceto a amostra PCNM10 (contendo 10%mol de MgO) [105]. O decréscimo de pH
visto em fung¢do do tempo de imersdo concorda com relatos bibliograficos para vidros fosfatos
bioativos, que tendem a degradar formando lixiviados mais acidos [105—-107].

De modo similar ao que foi observado no estudo de Rajkumar [105], no estudo feito por
Wang [108] € visto o comportamento da série vitrea 45P>05-24Mg0O-16Ca0-(15-x)Na>,O-xZnO
(x=0,5, 10 e 15% mol) em solugdo salina de fosfato (PBS) durante 31 dias de imersao. As
medidas de pH obtidas para as amostras estdo na Figura 9. O pH inicial das solugdes PBS

contendo amostras de vidro fosfato no inicio do experimento foi de ~7,5.
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Figura 9. Medidas de pH para o sistema vitreo 45P,05-24MgO-16Ca0O-(15-x)Na,O-xZnO (x =0, 5, 10 ¢ 15%
mol) em solu¢@o PBS a 37 °C durante 31 dias. Fonte: Adaptado de Wang (2019) [108].

As solugdes mostraram uma tendéncia a acidez em fungdo do tempo de imersdo, fato
atribuido na literatura a hidrolise da rede fosfato [107,108]. As analises do estudo de Wang
foram feitas em fungdo da variacdo do ZnO substituindo o Na,O, onde a concentragdo de MgO
foi mantida constante. Contudo, observa-se pela Figura 9 que alta concentracio de MgO
(24%mol) nas amostras ndo foi um fator limitante para o comportamento de degradagdo [108].

No estudo realizado por Islam et al. [109], vidros do sistema 40P205-(40-x)CaO-xMgO-
(20-y)Na;0-yTiO; (com x = 0 a 24%mol e y = 0 a 1%mol) foram investigados e a formacao de
fosfatos de célcio in vitro foi avaliada. Durante os 28 dias de imersdo, medidas de pH foram

realizadas para todas as amostras de vidro fosfato, podendo ser visualizadas na Figura 10.
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Figura 10. Medidas de pH das amostras durante 28 dias em solugdo PBS. Fonte: Islam et al. (2017) [109].

Foram obtidos valores aproximados de pH para as amostras em todos os periodos de
imersdo. A inobservancia de aumento do pH com a liberacdo de ions alcalinos e alcalino-
terrosos na solugdo ¢ atribuida a liberagdo simultanea de espécies acidas da rede fosfato que

atenuam o acréscimo do pH, refletindo em valores neutros [109].

3.2 Perda de massa de vidros bioativos contendo MgO

No estudo de degradag@o dos sistemas vitreos bioativos, outro pardmetro importante é
a perda de massa das amostras (também abordada em muitos estudos como perda de peso)
durante os periodos de imersao [55].

No estudo realizado por Islam et al. [109], ja citado, os valores de pH obtidos (Figura
10) ndo exibiram varia¢des consideraveis em fun¢do do tempo de imersdo. Contudo, a perda de

massa foi determinada para todas as amostras ¢ pode ser observada na Figura 11.
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Figura 11. Perda de massa (%) para as amostras apos 28 dias de imersdo em solu¢do PBS a 37 °C. Fonte:
Adaptado de Islam ef al. (2017) [109].
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Os autores verificaram o aumento da perda de massa das amostras (de 1,9% para 3,4%)
para as composi¢des que exibiram redu¢do do teor de MgO (de 24% para 8%mol).
Diferentemente do que foi visto nas medidas de pH, na verificagdo da perda de massa percentual

foi possivel observar a influéncia da concentragdo de MgO no comportamento de degradacao
dos vidros [109].

Em estudo posterior realizado por Kumari et al. [110], vidros bioativos do sistema CaF»-
Ca0-B,03-P205-V,05 contendo adi¢des de BaO/MgO/SrO/ZnO foram sintetizados. As
amostras contendo diferentes modificadores de rede foram imersas em SBF e a perda de peso

em funcao do tempo foi verificada. Os resultados estao demonstrados na Figura 12.
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Figura 12. Percentual de perda de peso dos vidros do sistema CaF»-Ca0O-B,0;3-P,05-V,0s: BaO/MgO/SrO/ZnO
imersos em SBF em fun¢@o do tempo de imersao. Fonte: Adaptado de Kumari ef al. (2018) [110].

Foi visto no estudo de Kumari et al. [110] que a amostra contendo BaO exibiu maior
perda de peso para todos os tempos em SBF, seguida das amostras contendo SrO, ZnO ¢ MgO,
respectivamente. O comportamento de menor perda de peso da amostra Vg foi justificado
pelas caracteristicas do cation Mg?*, que exibe alta forca de campo, tornando o sistema vitreo
mais rigido e menos solavel, evidenciado pela menor degradacdo em fungio do tempo quando

comparado ao efeito causado pelos cations Ba**, Sr** e Zn®" na rede vitrea [110].
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No estudo conduzido por Wojcik et al. [107], vidros contendo Mg foram investigados
em fungdo das substituicdes de Na>O por MgO. Os resultados obtidos para o comportamento
de solubilidade dos vidros contendo maiores concentragdes de MgO contrariam varios relatos
bibliograficos [34,104,110]. O comportamento pode ser observado na Figura 13, que exibe os

dados de perda de peso para 8 e 15 dias de imersdo em fun¢do da concentragdo de Mg.
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Figura 13. Perda de peso (%) em funcdo da concentragdo atdmica (at%) de Mg nos vidros para 8 e 15 dias de

imersdo em solucdo PBS. Fonte: Adaptado de Wojcik et al. (2021) [107].

No estudo, as amostras contendo maiores teores de magnésio exibiram maior perda de
peso em solugdo PBS. Os autores justificaram que as concentragdes idnicas da solugdo PBS
(que apresenta grande quantidade de ions de s6dio) influenciaram a degradagdo dos materiais
sintetizados, onde a saturacdo de Na* na solugio favoreceu a difusio do Mg?" no meio, tornando

0s sistemas vitreos com maior concentragdo de MgO mais soluveis quando imersos em solugio

salina de fosfato [107].

3.3 Analise da bioatividade de vidros contendo MgO por difratometria de raios-X (DRX)

A constatacao da bioatividade de materiais ¢ realizada apds a sua imersao em fluido
corporal simulado e, sequencialmente, utilizando-se de técnicas de caracterizagdo para
comprovar a ocorréncia de precipitacdo de uma ou mais fases cristalinas de fosfato de célcio na
sua superficie. Umas das técnicas utilizadas na investigacdo da bioatividade de vidros ¢ a
técnica de DRX [16].

No estudo elaborado por Zheng et al. [111], a biocompatibilidade de fibras de vidro do
sistema 10Na,0—-10K,0-20Ca0-5MgO-5S5rO-10B203;—40P205 (%mol) foi verificada. As
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analises DRX foram realizadas antes e apds imersao em SBF para diferentes periodos de tempo.

Os padroes DRX obtidos podem ser visualizados na Figura 14.
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Figura 14. Espectro DRX das fibras de vidro antes e ap6s imersdo em SBF para diferentes periodos de tempo.

Fonte: Adaptado de Zheng et al. (2012) [111].

Antes da imersdo em SBF (0 dias), o difratograma de DRX da fibra de vidro borofosfato
sintetizada exibiu apenas bandas largas ¢ amorfas. Apds 7 dias de imersdo, ocorreu o
aparecimento de um estreitamento pouco pronunciado em 31,1° (20), sugerindo a deposi¢do de
HAp amorfa ou pouco cristalina na superficie do material imerso. Apos 14 dias de imersdo em
SBF, o pico em 31,1° correspondente ao plano (2 1 1) da HAp cristalina foi mais pronunciado.
Para 28 dias de imersao em SBF, dois picos foram vistos em 31,1 ¢ 29,8°, correspondendo aos
planos (21 1)e (0 02)daHAp [L11].

Portanto, ¢ possivel observar nos difratogramas da Figura 14 a evolugdo do surgimento
de fases cristalinas na superficie das amostras, em fungdo do tempo de imersao, por meio do
aumento da cristalinidade da apatita formada [62,111]. Desta forma, a andlise DRX (antes e
apds imersao) sugeriu bioatividade do composito em SBF [111].

Sobhanachalam et al. [112] investigou a bioatividade em SBF de uma série de vidros
contendo adicdo de o6xidos modificadores alcalino-terrosos, incluindo o sistema 15CaF,—

10Ca0-5B203—64,5P>05—0,5Fe.03—5MgO (%mol), identificando no seu estudo a amostra que
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contém MgO como “Mwm,”. A difratometria de raios-X foi utilizada para confirmar a formacao

de HAp na superficie das amostras apds imersao e os dados obtidos estdo demonstrados na

Figura 15.
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Figura 15. Padroes DRX dos vidros do sistema 15CaF,—-10CaO-5B,03:—64,5P,05—0,5Fe;03;-5MO (MO =
BaO/Sr0O/Zn0O/MgO) apés imersdo em solugdo SBF por 30 dias. Fonte: Adaptado de Sobhanachalam ef al.
(2017) [112].

Todas as amostras do estudo exibiram bioatividade aos 30 dias em SBF, evidenciadas
pela andlise DRX. O difratograma da amostra Muy; indicou aparecimento de picos pouco
intensos de difragdo correspondentes aos planos (0 0 2), (2 1 1) e (3 0 0), sugerindo a formagao
de HAp pouco cristalina [112].

No estudo realizado por Wetzel [113], duas séries vitreas foram investigadas, incluindo
o sistema 46,15i10,-2,6P,05-24,4Na>0-(26,9-x)Ca0-xMgO (x = 0 a 6,7%mol) na forma de
particulas vitreas de granulometria grossa e fina. As particulas de vidro foram submetidas a
teste de bioatividade por 3 dias em solugdo tampao Tris. Os difratogramas de DRX para as

particulas grossas com variadas concentragdes de Mg estio inseridas na Figura 16.
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Figura 16. Difratogramas de DRX das particulas de vidro grossas apds imersdo em solug@o tampao Tris por 3

dias. Fonte: Adaptado de Wetzel (2020) [113].

Nos difratogramas de DRX da Figura 16 foi possivel observar formacgdes de picos
estreitos e largos (*), atribuidos a precipitagao de apatita [113]. Também foi possivel observar
que o aumento do teor de magnésio nas particulas grossas de vidro bioativo causou reducdo da
intensidade dos picos e formagado de halos amorfos no difratograma das amostras. Os resultados
de DRX deste estudo evidenciaram o efeito da concentragdo de MgO na cristalinidade da apatita
formada na superficie do material [34,113].

Sharifianjazi et al. [114] analisou duas séries vitreas com substituigdes de CaO por SrO
e MgO. A bioatividade das amostras foi investigada e os difratogramas de DRX apo6s imersao
dos vidros do sistema 60S102-4P>05-(36-x)Ca0-xMgO (x =5, 8 ¢ 10%mol) foram obtidos. Os

resultados podem ser observados na Figura 17.
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Figura 17. Difratogramas de DRX das amostras contendo diferentes concentra¢cdes de MgO apds imersdo em
SBF por 14 dias. Fonte: Adaptado de Sharifianjazi ef al. (2020) [114].
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As amostras da Figura 17 exibiram bioatividade aos 14 dias de imersdo, com picos
caracteristicos de HAp para todos os vidros contendo MgO. A intensidade dos picos verificados
dos difratogramas indicam precipitacdo de HAp pouco cristalina [62]. No estudo, a substitui¢ao
de CaO por MgO ndo comprometeu a formagdo de apatita e os autores relataram melhor

bioatividade para amostra 8Mg-BG (contendo 8%mol de MgO) [114].

3.4 Analise da bioatividade de vidros contendo MgO por espectroscopia no infravermelho

por transformada de Fourier (FTIR)

Para verificar a evolucdo da formagdo de fases de fosfato de calcio na superficie de
vidros bioativos, sdo obtidos os espectros FTIR das amostras apds imersao em solugdo SBF.
Posteriormente, os espectros FTIR obtidos para as amostras sdo comparados aos picos € as
bandas dos espectros FTIR de referéncia para fosfatos de calcio e apatitas, a fim de identificar
os modos vibracionais caracteristicos nos espectros das amostras testadas [16].

A Figura 18 exibe espectros FTIR, no modo absorbancia, referentes a diferentes fosfatos

de célcio de interesse biologico [62].
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Figura 18. Espectros FTIR caracteristicos (400-1500cm™) para monetita (DCPA), brushita (DCPD), octafosfato
de calcio (OCP), apatita nanocristalina, HAp estequiométrica e fosfato de calcio amorfo (ACP). Fonte:
Adaptado de Drouet (2013) [62].
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Na Figura 19 é fornecido o espectro da fluorapatita nanométrica (FAp) no modo
transmitancia, contendo as vibragdes tipicas desta apatita na regido do infravermelho (400-

1500cm™) [115].
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Figura 19. Espectro FTIR caracteristico (400-1500cm™) da FAp nanométrica. Fonte: Adaptado de Karimi ef al.
(2017) [115].

A identifica¢do dos modos vibracionais caracteristicos das espécies de fosfato de calcio
em amostras examinadas apos imersdo em fluido corporal simulado ¢ uma confirmacdo da
bioatividade [16]. No estudo realizado por Wetzel, as amostras contendo diferentes
concentragdes de MgO foram submetidas a espectroscopia de absor¢cdo na regido do
infravermelho apd6s imersas, a fim de analisar qualitativamente as fases precipitadas na

superficie. Os espectros FTIR das particulas de vidro estdo inseridos na Figura 20 [113].
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Figura 20. Espectros FTIR das particulas de vidro grossas apds imersdo em solugdo tampao Tris por 3 dias.
Fonte: Adaptado de Wetzel (2020) [113].
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Foi possivel observar uma sequéncia de modificagdes nos espectros apds 72 horas de
imersdo com a substituicdo de CaO por MgO. A redugao das bandas relacionadas a fosfatos de
calcio localizadas em 563, 600 e 1030cm™ com o aumento da concentragio de MgO nos vidros
indicou tendéncia decrescente de precipitacdo de apatita e de menor reatividade das amostras
com maior concentragdo de MgO. Os espectros FTIR obtidos concordam com a tendéncia
observada nos difratogramas de DRX (exibidos anteriormente na Figura 16), onde as amostras
Mg2,5, Mg5 e Mg7,5 exibiram bioatividade aos 3 dias [113].

No trabalho realizado por Sharifianjazi et al. (2020) [114], os espectros FTIR para o
sistema vitreo 60Si02-4P20s-(36-x)Ca0O-xMgO (x=5, 8 e 10%mol) foram obtidos apds imersao

em SBF por 14 dias. Os resultados podem ser observados na Figura 21.
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Figura 21. Espectros FTIR das amostras 5SMg-BG, 8Mg-BG e 10Mg-BG apods 14 dias de imersdo em SBF.
Fonte: Adaptado de Sharifianjazi et al. (2020) [114].

Verificou-se o surgimento de absor¢des nas mesmas posigcdes para todas as amostras.
Os modos vibracionais das ligacdes P-O emergiram nos niimeros de onda 567 ¢ 604 cm™
(atribuidos a formacdo de HAp cristalina) e em 1059 cm™ (atribuidos a formagio de fosfato de
calcio amorfo) [62,114]. Em 873 cm™ ocorreu a banda referente aos modos vibracionais de
ligagdes C-O e os picos em 1425 e 1455 cm™ indicaram a presenca de grupos COs>", sugerindo
a precipitagdo de apatita carbonatada [62,114]. A amostra contendo 8% mol de MgO exibiu

bandas mais intensas comparadas as amostras com adi¢des de 5 ¢ 10%mol [114].
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CAPITULO 4: MATERIAIS E METODOS

4.1 Materiais

Os reagentes utilizados na sintese das amostras vitreas foram: fluoreto de célcio (CakF,
pureza = 99%), 6xido de magnésio (MgO, pureza > 99%), pentoxido de difésforo (P2Os, pureza
> 99%), carbonato de sodio (NaxCOs, pureza > 99,5%) e trioxido de diboro (B20s, pureza >

99,98%). Todos os reagentes utilizados sao da marca Sigma-Aldrich.

4.2 Metodologia de sintese das amostras
As composi¢des das amostras, conforme o sistema vitreo 40B203-25P,05—(20-x)Na,O—

15CaF>—xMgO (x =0, 2,5, 5, 7,5 e 10% em mol), se encontram identificadas na Tabela 5.

Tabela 5. Nomenclatura e composi¢do das amostras em porcentagem molar (%mol) e em peso (%owt).

B20; (%) P20s (%) Na,O* (%) CaF; (%) MgO (%)
mol wt mol wt mol wt mol wt mol wt
Mg 0 40 31,85 25 40,58 20 14,18 15 13,39 - -
Mg 2.5 40 32,05 25 40,84 17,5 12,48 15 13,48 2,5 1,16
Mg 5 40 32,25 25 41,09 15 10,77 15 13,56 5 2,33
Mg 7,5 40 32,45 25 41,35 12,5 9,03 15 13,65 7,5 3,52
Mg 10 40 32,66 25 41,61 10 7,27 15 13,73 10 4,73

Fonte: Elaboragio propria.

Amostras

*Obtido pela calcinagdo do Na,COs,

O reagente 6xido de sodio (Na,O) € obtido por reducdo a partir do carbonato de sodio
(Na2CO:s). Para isso, ¢ necessario um processo de calcinagdo, onde ocorre liberagdo de CO2 e,
com isso, o reagente NaxCOs ¢ reduzido a NaO. O procedimento ¢ realizado em forno de
atmosfera a ar (2 temperatura de 900°C) incluso na rampa de aquecimento para fusdo dos
reagentes.

Inicialmente, para cada amostra vitrea a ser obtida, os reagentes foram pesados em
balanga analitica (Modelo AUW220D, da marca SHIMADZU), misturados em almofariz de
agata ¢ levados ao forno em cadinho de platina. Em razdo do processo de calcinagdo, para a
pesagem do reagente Na;COs, ¢ feita uma corre¢do multiplicando o valor da massa de Na2O
(vide estequiometria da respectiva amostra vitrea) por um fator de correcdo iguala 1,71. O valor
resultante corresponde ao valor em massa do reagente NaCOsz a ser pesado em balanca
analitica.

As amostras foram obtidas por meio do método convencional de fusdo/resfriamento

utilizando fornos de atmosfera a ar (Modelo LF0061401 da marca JUNG).
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Os reagentes passaram por fusdo em uma rampa de aquecimento de 10°C/min até a
temperatura de 1150°C, sendo posteriormente vertidos em molde de ago inoxidavel aquecido
até temperatura proxima da temperatura de transi¢cdo vitrea (em 500°C). Apos o choque térmico,
foi realizado o desmolde e a amostra permaneceu em forno para tratamento térmico a
temperatura de 450°C durante 4 horas. Por fim, posteriormente ao tratamento térmico, o forno
foi desligado e a amostra foi retirada do forno em temperatura ambiente.

O procedimento de sintese das amostras foi realizado no Laboratério de Preparagdo de
Materiais Vitreos (LPMV), sediado na Unidade de Preparacao de Caracterizagao de Materiais,

UPCM (UFMA, Unidade Avangada Bom Jesus).

4.3 Técnicas para caracterizacao e estudo dos materiais obtidos

Os procedimentos de caracterizagao das amostras estdo descritos nos itens que seguem.
As amostras sintetizadas foram caracterizadas estruturalmente por meio de verificacdes de
Difratometria de Raios-X (DRX), Densidade Volumétrica (p) e Volume Molar (1),
submetidas a andlise vibracional por meio de Espectroscopia de Infravermelho por
Transformada de Fourier (FTIR); e caracterizadas termicamente por meio de Calorimetria
Exploratéria Diferencial (DSC).

A bioatividade foi verificada por meio de teste in vitro de formagao de fosfatos de célcio
e/ou apatitas em SBF. Concomitante aos testes in vitro em SBF, foram realizadas as medidas
de pH da solugdo e, ao término da imersdo, a perda de massa das amostras também foi
verificada.

Além disso, a infraestrutura utilizada para realizagdo das caracterizagdes estd descrita

nos itens aqui discriminados.

4.3.1 Caracterizacao Estrutural
4.3.1.1 Difratometria de Raios-X (DRX)

Neste estudo, as amostras foram submetidas a técnica de difratometria de raios-X (DRX)
antes ¢ apds imersdo em SBF. A verificacdo antes da imersdo em SBF foi realizada para
comprovagdo da natureza amorfa dos materiais obtidos. A verificagdo apds imersdo em SBF
foi realizada para deteccdo de formacdo de fases cristalinas de fosfatos de calcio na superficie

das amostras imersas [61].
A instrumentagdo utilizada nesta caracteriza¢do consistiu em um difratdmetro (Modelo

Empyrean, da marca PANalytical), operando com radiagio CuKa (1=1,5418 A) de geometria
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Bragg-Bretano, com monocromador de grafite pirolitico, camera de temperatura Anton-Paar,
modelo 77K 450, utilizando passo angular de 0,02°, com varredura angular de 10-60° (26) ¢

tempo de aquisicao de 2 segundos. O equipamento pode ser visualizado na Figura 22.

Figura 22. Difratometro (Modelo Empyrean, da marca PANalytical) utilizado na obtengdo dos difratogramas

DRX das amostras sintetizadas. Fonte: Acervo proprio.

As medidas de DRX do presente estudo foram realizadas no Laboratdrio de Difracao de
Raios-X (LDRX) da UPCM (UFMA, Unidade Avangada Bom Jesus), coordenado pelo Prof.

Dr. Adenilson Oliveira dos Santos.

4.3.1.2 Densidade Volumétrica (p) e Volume Molar (V,,,)

A principal propriedade fisica dos s6lidos e a mais simples de ser medida ¢ a densidade
[50]. A densidade de um material pode ser alterada por meio de substitui¢do de constituintes,
preenchimento de espagos intersticiais ou pela mudanga do nimero de coordenagdo de ions
presentes causadas por rearranjos, por exemplo. Para os vidros, ¢ uma das propriedades mais

importantes, capaz de detectar mudangas estruturais [20,61,116].

No presente estudo, as verificagdes de densidade e volume molar para os vidros foram

feitas baseadas no principio de Arquimedes [50]. Para isso, sdo realizadas as medidas de massa
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das amostras em ar (m,) e, posteriormente, feitas as medidas da massa da amostras imersas em
agua (mp).
Pelo método empregado, a equagdo 1 ¢ utilizada na determinagdo do parametro de

densidade dos vidros. O valor a ser considerado para densidade da agua (p;) é de 0,99707g/cm?

a 25 °C [24].

p=(=")p, (Equaciio 1)

Ap6s determinada a densidade (p) de cada amostra, ¢é feito o calculo do Volume Molar
(V) dos vidros sintetizados. Na determina¢dao do volume molar, faz-se a divisao entre a massa
molecular da amostra (M) e a densidade (obtida pela equagao 1), como pode ser observado na

equagao 2.

Vin =

M
; (Equacao 2)

As medidas de densidade das amostras foram realizadas do Laboratorio de
Espectroscopia Optica e Fototérmica (LEOF) da UPCM (UFMA, Unidade Avangada Bom
Jesus), com utilizagdo de balanga analitica (Modelo AUW220D da marca SHIMADZU) com

precisdo de 0,01 mg.

4.3.2 Caracterizacio Vibracional: Espectroscopia no Infravermelho por Transformada

de Fourier (FTIR)

A utilizacdo das analises espectrais FTIR foi necessaria neste estudo antes ¢ apos
imersdo em SBF. Os espectros FTIR antes da imersdo foram obtidos no intuito de identificar as
ligagdes no sistema vitreo borofosfato contendo MgO, esclarecendo a ocorréncia das interagdes
entre 0s compostos nos sistemas vitreos sintetizados [117]. Apos a imersao em SBF, sdo obtidos
novos espectros FTIR para identificacdo dos modos vibracionais do material precipitado na

superficie das amostras, complementando as caracterizagdes obtidas por DRX.
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As medigoes de espectros FTIR foram realizadas com o material amostral em po,

dispersos em pastilhas de brometo de potassio (KBr) na propor¢ao de 1% de material (amostra)

para 200mg de pastilha, as quais foram submetidas as técnicas de absorbancia optica.

O aparato instrumental utilizado consistiu em um espectrometro FTIR (Modelo Vertex
70V, da marca BRUKER), vide Figura 23. As medidas foram coletadas em temperatura

ambiente, utilizando trés fontes de excita¢do ¢ detector InGaAs; e DLaTGS, com uma média
de 32 varreduras e resolu¢do espectral de 4cm™.

|

Py

Figura 23. Espectrometro FTIR (Modelo Vertex 70V, da marca BRUKER) utilizado na analise vibracional das

amostras sintetizadas. Fonte: Acervo proprio.

As verificacdes de espectroscopia FTIR foram realizadas no Laboratorio de
Espectroscopia Optica ¢ Fototérmica II (LEOF II), sediado na UPCM (UEMA, Unidade

Avangada Bom Jesus). O aparato instrumental utilizado ¢ coordenado pela Profa. Dra.
Franciana Pedrochi.

4.3.3 Caracterizacido Térmica: Calorimetria Exploratdria Diferencial (DSC)

A verificagdo dos eventos térmicos das amostras foi realizada por Calorimetria

Exploratoria Diferencial (DSC). Para as medidas de DSC utilizou-se em analisador térmico

com detecgdo por fluxo de calor (Modelo DSC-60, da marca SHIMADZU) contendo +35mg de

material amostral em cadinho de platina, ocorrendo sob atmosfera de nitrogénio (60 mL/min),
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com razdo de temperatura na faixa de 20 a 600°C e taxa de aquecimento de 10°C/min. O

instrumento pode ser observado na Figura 24.

Figura 24. Analisador térmico com detecgao por fluxo de calor (Modelo DSC-60, da marca SHIMADZU).
Fonte: Acervo proprio.

As analises DSC das amostras foram realizadas no Laboratorio de Analises Térmicas

(LAT), que se localiza nas dependéncias da UPCM (UFMA, Unidade Avangada Bom Jesus).

4.3.4 Bioatividade
4.3.4.1 Teste in vitro em SBF e Medidas de pH

No presente estudo, foram realizadas andlises da capacidade de formagao de fosfatos de
calcio de interesse bioldgico das amostras em solu¢do SBF, preparada conforme o protocolo
proposto por Kokubo e Takadama [16].

Previamente a imersdo, as amostras foram fatiadas em espessuras de +1,2mm e polidas
no intuito de promover ranhuras em suas faces (aumentando area de contato entre amostra e
solugdo SBF). Posteriormente, as amostras foram fixadas verticalmente em um suporte de
polipropileno e imersas em tubos de polipropileno contendo a solu¢do SBF. O volume de
solugdo SBF (vy) € obtido por meio da equacdo 3, que ¢ dado em funcdo da area superficial da

amostra (v,) [16,118].

— Ya ~
Vg = 10 (Equacao 3)
Os tubos foram colocados em banho-maria (Modelo NI1030T, da marca

NOVATECNICA) ajustado na temperatura de 36,5°C, permanecendo imersos por até 28 dias.
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O banho-maria utilizado contendo os tubos de polipropileno imersos (fixados em

suporte de isopor) pode ser visualizado na Figura 25.

Figura 25. Tubos de Falcon imersos em banho-maria com temperatura ajustada a 36,5 °C (Modelo N1030T, da

marca NOVATECNICA) contendo amostras imersas em 25 ml de solugdo SBF. Fonte: Acervo proprio.

Durante a imersdo das amostras nos tubos em banho-maria, o pH das solugdes SBF foi
criteriosamente verificado, sendo medido diariamente. O instrumento utilizado na verificacao
consistiu em um pHmetro microprocessado de bancada (Modelo PG1800, da marca GEHAKA)
com precisao de 0,01 unidades, que pode ser visualizado na Figura 26. A verificagdo da
calibragdo do pHmetro foi realizada antes das medigdes com o uso de solugdes tampao

ambientadas (de pH 4, 7 ¢ 10).

Figura 26. pHmetro microprocessado de bancada utilizado para as leituras de potencial hidrogenionico (Modelo

PG1800, da marca GEHAKA). Fonte: Acervo proprio.
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Toda instrumentacgao citada neste item esta localizada na Central Analitica da UPCM

(UFMA, Unidade Avangada Bom Jesus), onde também foram realizados os experimentos.

4.3.4.2 Perda de Massa

E esclarecido na literatura que o tempo de degradagdo de vidros bioativos é de suma
importancia e que conhecer o comportamento de dissolucdo desses materiais é crucial para a
sua aplicacao [57].

A interagdo entre os constituintes do vidro bioativo e os ions da solu¢do SBF (H*, H;0"
e OH") ocorre de maneiras distintas e dependentes das espécies presentes na matriz. Assim, a
perda de massa consiste na verificagdo percentual de degradagdo da estrutura vitrea (apds um
determinado periodo de imersao) em relagdo ao valor de massa registrado no inicio do teste de
bioatividade [119].

Para determinagdo da perda de massa, realizou-se a medigdo da massa inicial das
amostras antes da imersao (m,) e apos imersao em SBF (m). Feito isso, a equacao 4 foi aplicada
no calculo do pardmetro Am, referente a perda de massa, para o periodo de imersdo

correspondente [29,30,102].

(Equacao 4)

As medidas de massa das amostras (antes ¢ ap6s imersdao em SBF) foram realizadas em
balanga analitica (Modelo AUW220D, da marca SHIMADZU), com precisdao de 0,01lmg. O
procedimento foi realizado na Central Analitica, sediada na UPCM (UFMA, Unidade Avangada

Bom Jesus).
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CAPITULO 5: RESULTADOS E DISCUSSAO

5.1 Sintese das amostras

As amostras vitreas, cujas composigdes estdo inseridas na Tabela 5, foram sintetizadas
pelo método convencional de fusdo/resfriamento. Apos obtidas, as amostras foram fatiadas com
o auxilio de cortadeira de disco diamantado. As fatias foram polidas superficialmente para que
apresentassem espessura final de +1,2 mm e, principalmente, para promover ranhuras
superficiais no intuito de aumentar a area de contato com a solugdo SBF. O aspecto visual final

das amostras preparadas pode ser visualizado na Figura 27.
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Figura 27. Fotografia das amostras fatiadas e polidas (Mg_0, Mg 2,5, Mg 5, Mg 7,5 e Mg_10) obtidas por
fusdo/resfriamento. Didmetro das amostras fatiadas: 10 mm/ Espessura das fatias: 1,2 mm. Fonte: Acervo

proprio.

Para as composicdes sintetizadas no presente estudo, foram obtidas amostras com alta
transparéncia, ndo havendo alteracdo da coloragdo em fun¢do do aumento da adi¢dao de 6xido
de magnésio nos vidros (incolores). Além disso, os materiais obtidos ndo apresentaram trincas,

estrias ou cristalitos visiveis.

5.2 Caracterizacdes das amostras antes da imersiao em SBF

5.2.1 Difratometria de Raios-X (DRX)

As amostras sintetizadas foram caracterizadas estruturalmente por difratometria de
raios-X no intuito de comprovar sua natureza amorfa. As caracteristicas verificadas em
materiais que apresentam auséncia de periodicidade a longo alcance sdo observadas nos padroes
de DRX obtidos para as amostras, com bandas largas em baixos angulos e auséncia de picos

definidos de alta intensidade.

Os difratogramas de raios-X das amostras Mg 0, Mg 2,5, Mg 5, Mg 7,5 ¢ Mg 10,

antes da imersdo, podem ser visualizados na Figura 28.

43



Intensidade (u.a.)

10 20 30 40 50 60
20 (graus)

Figura 28. Difratogramas de DRX das amostras sintetizadas antes da imersdo em SBF. A linha pontilhada em

alaranjado é um guia para os olhos. Fonte: Elaboragdo propria.

Os padrdes de DRX obtidos para as amostras sintetizadas exibiram similaridade com os
padrdes verificados para borofosfatos da literatura [13,27,31,111]. S3o observados nos
difratogramas bandas largas centradas em aproximadamente 20=26° ¢ 20=45°. Nao ocorreu
cristalizagdo até a adicdo de 10% mol de MgO nos vidros sintetizados.

Em relagdo a banda amorfa centrada em aproximadamente 20=26° no difratograma de
DRX para a amostra Mg_0, com o aumento da concentracdo de 6xido de magnésio em até 10%
(em mol), ¢ observado o deslocamento do centro dessa banda para angulos de difracdo menores
que 26°, indicando a ocorréncia de alteragdes estruturais nos vidros sintetizados com o aumento
da adicao de MgO.

Para a banda centrada em 26=45°, ndo sdo observadas mudangas expressivas em fun¢ao

do aumento de MgO nos vidros sintetizados.
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5.2.2 Densidade (p) e Volume molar (V,,)

A determinacdo dos valores de densidade e volume molar das amostras se faz necessaria,
uma vez que podem ser indicadores de alteragdes estruturais nos materiais em estudo. Os
valores obtidos para densidade e volume molar foram expressos em fungdo do teor de MgO
incorporado nas amostras, vide as concentragdes inseridas na Tabela 5. Os resultados obtidos

podem ser verificados na Figura 29.
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Figura 29. Densidade (p) ¢ Volume molar (Vi) das amostras vitreas em fungdo do teor molar de MgO. As linhas

s30 um guia para os olhos. Fonte: Elaboracao propria.

Para melhor visualizagdo dos valores de densidade e volume molar das amostras, os

dados da Figura 29 foram inseridos na Tabela 6.

Tabela 6. Valores de densidade e volume molar das amostras sintetizadas.

Amostra Densidade Volume Molar
(g/cm’) (cm3/mol)
Mg 0 2,50 34,97
Mg 2,5 2,53 34,36
Mg > 2.56 33.70
Mg 7,5 2,58 33,22
Mg 10 2,59 32,92

Fonte: Elaboragio propria.
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Analisando os valores de densidade obtidos, em porcentagem, a densidade da amostra
Mg 2,5 aumentou em 1,19% em relacdo ao valor de 2,50g/cm® da amostra sem MgO. Na
sequéncia, seguindo a comparagdo com a amostra Mg 0, a densidade da amostra Mg 5
aumentou em 2,34%. A amostra Mg 7.5 exibiu aumento correspondente a 3,10%. Por fim, a

amostra Mg_10 exibiu aumento do valor da densidade em 3,48%.

Em relagdo ao volume molar, foi visto redugdo em 1,74% para a amostra Mg 2,5
quando comparado ao valor da densidade da amostra Mg_0 (34,97cm?/ mol). Seguindo o mesmo
comparativo com o volume molar da amostra Mg_0, na sequéncia, para a amostra Mg_5 foi
observada reducao do volume molar em 3,63%. Por fim, para as amostras Mg 7,5 e Mg_ 10,
foram observadas reducdes correspondentes a 5,00% e 5,86%, respectivamente.

Por meio dos resultados obtidos, verificou-se que a densidade ¢ o volume molar
apresentaram comportamento inverso [57]. Com a reducdo da razdo Na,O/MgO, a densidade
das amostras sintetizadas aumentou, considerando que o 6xido de sodio apresenta menor
densidade (2,27 g/cm?®) em relagdo ao 6xido de magnésio (3,58 g/cm?®). Além disso, a literatura
relata que a ocupagdo de espagos intersticiais por um modificador mais denso pode ser capaz
de aumentar a densidade do sistema sem que ocorra sua expansao volumétrica [38,120-122].

Observando o raio idnico do Mg?* (57 pm) em comparagio ao Na* (102 pm), verificou-
se que a substitui¢do causou maior contra¢do da rede [113,123]. O tamanho pequeno do ion
Mg?* (em relagdo ao Na®), sua valéncia (bivalente) e o carater idnico das ligacdes formadas
com o oxigénio (Mg-O) conferiu aos sistemas vitreos maior compactagdo para maiores
concentragdes de MgO, refletido nos valores de densidade ¢ volume molar obtidos [39,55,57].

Assim, em concordancia com a bibliografia, observou-se a redu¢do do volume molar e

o aumento da densidade para os vidros com maiores adi¢des de MgO [39].

5.2.3 Espectroscopia no Infravermelho por Transformada de Fourier (FTIR)

A identificagdo das espécies quimicas presentes na rede vitrea pode ser feita por meio
da diferenciacdo dos modos vibracionais de absor¢do na regido do infravermelho [57]. Assim,
os espectros FTIR, antes da imersdo em SBF, para as amostras sintetizadas foram obtidos ¢
podem ser visualizados na Figura 30. As analises foram realizadas para a faixa de 400—2000
cm™ do infravermelho no modo absorbancia.

Trés regides de absor¢ao podem ser identificadas nos espectros dos vidros borofosfatos
sintetizados: 420—-670 cm™, 670-1340 cm™ e 1340-1600 cm™'. Para obtengdo das informagdes

qualitativas dos modos vibracionais sobrepostos, os espectros foram normalizados e
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deconvoluidos em func¢des Gaussianas. Posteriormente, foram feitas as atribuigcdes das bandas

observadas com base nas vibragdes verificadas para vidros boratos e fosfatos da literatura [57].

420-670 cm’” 670-1340 cm’” 1340-1600 cm”

Absorbincia (u.a.)

| — T T T T T T T — T T T T T T
400 600 800 1000 1200 1400 1600 1800 2000
Nimero de onda (cm™)

Figura 30. Espectros FTIR dos vidros sintetizados antes da imersdo em SBF. Fonte: Elaboracdo propria.

A Figura 31 exibe o espectro FTIR da amostra Mg _0 deconvoluido em seis bandas
(recebendo numeragio de 1 a 6). Na regido 420670 cm™ é visto a formacio de uma banda de
absor¢io (1); enquanto a regido espectral 670—1340 cm™ foi decomposta em trés bandas de
absor¢do (2, 3 e 4); e por fim, duas bandas (5 ¢ 6) compde a banda de absor¢ao observada entre
1340-1700cm™. O mesmo procedimento foi realizado para os espectros FTIR das amostras

Mg 2,5, Mg 5, Mg 7,5¢ Mg 10.
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Figura 31. Deconvolugdo do espectro FTIR para a amostra Mg_0. Fonte: Elaboragdo propria.

As posigdes das bandas FTIR obtidas apos deconvolugdo para todas as amostras estdo

inseridas na Tabela 7, contendo as atribui¢cdes dos picos observados.

Tabela 7. Posigdes ¢ atribuigdes das bandas observadas nos espectros FTIR das amostras sintetizadas antes da

imersao em SBF.

Regiio do Posi¢cao das bandas

infravermelho  OPServadas _Scm'l) Atribuicdes
(4 cm’)
Vibragdes do tipo bending de ligagdes O-P=0.
420-670 532-536 [57.124.125]
Vibragdes simétricas do tipo stretching de ligagdes P-O-P.
829-851 [57,124-126]
Modo vibracional de ligagdes P-O-B. [57,124]
Vibragdes assimétricas do tipo stretching de ligagdes P-O-
981-1024 P. [57]
670-1340 Vibragdes do tipo stretching de B-O em grupos estruturais
tetraédricos de BOs. [127]
Vibragdes assimétricas do tipo stretching de ions POs*.
[124]
H95-1207 Vibragdes referentes a grupos terminais de cadeias de
fosfato. [56,128]
Vibragoes do tipo stretching de ligagdes B-O em unidades
1447-1483 BOs*. [57]
> 1340 Vibragdes do tipo stretching de ligagdes P=0. [57,124]
1643-1664 Modo vibracional de ligagdes H-O-H, P-OH e B-OH.

[57,124,125]

Fonte: Elaboragio propria.
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Para a amostra Mg 0, o espectro FTIR antes da imersdo foi decomposto em bandas
centralizadas em: 534 (1), 851 (2), 1024 (3), 1207 (4), 1447 (5) e 1664 cm™ (6).
Na regido de baixa frequéncia, em 534 cm™ verificou-se a presenca de flexdes (vibragdes

do tipo bending) das ligacdes O-P=0 em unidades Q' no vidro. [57,124,125].

Na regido de média frequéncia, 3 bandas de absorc¢ao foram detectadas. Em 851 e 1024
cm’! atribuidas, respectivamente, ao alongamento simétrico e assimétrico (vibragdes do tipo
stretching) de ligagdes P-O-P. A banda centralizada em 851 cm™ também ¢ atribuida na
literatura ao modo vibracional de ligagdes P-O-B da rede borofosfato. Além disso, referente as
estruturas de boratos, a banda em 1024 cm™ ¢ atribuida ao modo de alongamento de grupos
estruturais tetraédricos BOs. Na posicio ~1200 cm™ (1207 cm) tem-se as vibragdes

harmonicas de grupos terminais de cadeias fosfatos [57,124-126].

Na regido de alta frequéncia, absor¢des foram verificadas nos nimeros de onda 1448 ¢
1664 cm™. A banda centrada em 1448 cm’' ¢ atribuida na literatura tanto as vibracdes de
alongamento de ligagdes B-O em unidades BOs*", quanto as vibra¢des de alongamento das
ligagdes P=O em fosfatos. Por fim, a banda centralizada em 1664 cm™ é atribuida ao modo
vibracional de liga¢des H-O-H, P-OH e B-OH [57,124,125].

O perfil dos espectros FTIR normalizados (para 0 a 10% mol de MgO) sdo semelhantes,
com bandas posicionadas nas mesmas regides de absor¢do, porém exibindo alguns
deslocamentos de numero de onda. Ademais, observando a intensidade das bandas (1 a 6), é
possivel notar as mudangas nas areas relativas em fun¢do da concentragdo de MgO nos vidros.
Para melhor visualizagdo dessas modificagdes, a Figura 32 exibe as areas relativas das 6 bandas

de cada amostra em fun¢do do teor de MgO incorporado.

Com aumento da concentragdo de MgO nos vidros, foi verificado o aumento da area
relativa das bandas 1 (532-536 cm™) e 4 (1195-1207 cm™). As bandas 2 (829-851 cm™), 3 (981-
1024 cm™) e 5 (1447-1483 cm™) sofreram redu¢do com o aumento da concentracio de MgO

até 10% mol. A banda 6 (1643-1664 cm™") permanece sem exibir variagio consideravel.
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Figura 32. Variagdo da area relativa das bandas que compde o espectro FTIR de cada amostra sintetizada em

fun¢do do teor de MgO nos vidros. As linhas sdo um guia para os olhos. Fonte: Elaboracdo propria.

As tendéncias observadas para as bandas de absor¢do sugerem que a incorporagdo
crescente de MgO nos vidros (em até 10% mol) induziu quebra das ligagdes entre unidades
formadoras da rede vitrea. A redu¢do da intensidade dos modos vibracionais referentes as
ligagdes P-O-P, P-O-B e B-O, somada ao aumento da intensidade das vibragdes das ligagdes
O-P=0 e de grupos terminais de cadeias fosfatos sugeriu a redu¢do da conectividade de rede

(despolimeriza¢do) [56,57,124,128].

A crescente incorporagdo de modificadores (metais alcalinos e alcalino-terrosos) faz
com que as unidades de fosfato sejam substituidas na ordem: Q*-Q’-Q!-Q° Como

consequéncia, a conectividade de rede dos fosfatos ¢ reduzida [56,57].

Em contrapartida, a presenga de MgO nos vidros acarretou na estruturagdo darede vitrea
na forma de cadeias mais lineares entre diferentes espécies formadoras. Tal fato ¢ atribuido na
literatura as ligagdes cruzadas P-O-M (onde M=Mg*") que enrijecem a estrutura vitrea por
serem mais estaveis que as ligacdes P-O-P, B-O-B ¢ P-O-B, causando contra¢ido do volume do

vidro. Além disso, a formacdo de ligagdes cruzadas por cations modificadores exerce efeitos
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dominantes nas caracteristicas fisico-quimicas do material, como densidade (e

consequentemente no volume molar), T, e solubilidade [39,57].

5.2.4 Calorimetria Exploratéria Diferencial (DSC)

Na Figura 33 estdo inseridas as curvas DSC para as amostras Mg 0, Mg 2.5, Mg 5,
Mg 7,5 e Mg 10. A determinacao da Temperatura de Transi¢ao Vitrea (T) foi feita pelo onset,
onde sdo tragadas duas retas tangenciais a curva (no ponto de inflexao) e a intersecdo dessas

retas ¢ atribuida como a temperatura aproximada do evento térmico observado (Ty).

Para melhor visualizagao do deslocamento da T, causado pela variagdo da concentragao
de MgO nos vidros, os valores foram extraidos das curvas DSC e inseridos na Figura 34 ¢ na
Tabela 8.
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Figura 33. Curvas DSC obtidas para as amostras Mg_0, Mg 2,5, Mg 5, Mg 7,5 e Mg_10 contendo indicacao
da temperatura do evento térmico de Transi¢@o Vitrea (Tg). As linhas em alaranjado representam as retas

tangentes as curvas. Fonte: Elaboragdo propria.
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Tabela 8. Valores de temperatura de transi¢éo vitrea (Tg+5°C) para as amostras Mg_0, Mg 2.5, Mg 5, Mg 7,5
e Mg_10 a partir das curvas DSC.

Amostra Tg (°C) (£5°C)
Mg 0 477

Mg 2,5 494
Mg_5 505

Mg 7,5 509
Mg_10 517

Fonte: Elaborado pelo autor.
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Figura 34. Temperatura de transigdo vitrea (Tg) em funcdo do teor de MgO (%mol). Fonte: Elaboragéo propria.

Por meio da analise DSC foi possivel observar o primeiro evento endotérmico das
amostras sintetizadas na faixa de temperatura analisada, correspondente ao evento térmico de
transi¢ao vitrea (Ty).

A verificagdo da temperatura de inicio de cristalizacdo (Tx) ndo foi possivel devido as
limita¢des experimentais do equipamento utilizado. Como consequéncia, a determina¢dao do
parametro de estabilidade térmica (AT) que consiste na diferenga entre a Ty e Ty (AT = Tx-Ty)

ndo foi possivel para as amostras deste estudo.
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Contudo, a T, correlaciona-se diretamente com outras propriedades fisicas em discussao
(como a perda de massa e a densidade), sendo, portanto, um pardmetro térmico importante para

colaborar com a compreensao da estrutura dos vidros sintetizados [57].

As analises DSC das amostras demonstraram o aumento da temperatura de transigcdo
vitrea com o decréscimo da razdo Na,O/MgO [39]. O comportamento era esperado devido ao
efeito de cations bivalentes de alta for¢a de campo, tal como o Mg?*, em vidros j4 relatados na
bibliografia, que colaboram para o aumento da T, com sua maior for¢a de ligacdo e menor forca

de repulsdo sobre fons vizinhos quando comparado ao Na* [39,57,107,129].

O aumento da T, também ¢ atribuido ao aumento da densidade da reticulagao da rede
vitrea, como justificado nos estudos feitos por Ahmed et al. e Othman et al. e concordando com

os resultados de densidade obtidos para as amostras deste estudo [39,130].

5.3 Testes de Bioatividade in vitro em SBF
Para realizacdo dos testes de bioatividade dos materiais sintetizados, a solugdo
simuladora de fluido corpéreo (SBF) foi criteriosamente preparada conforme o procedimento

proposto por Kokubo e Takadama [16].

As amostras da Figura 27 foram fixadas em suportes de polipropileno (Figura 35) e
inseridas em tubos de Falcon para permanecerem em posi¢ao vertical durante todo o periodo
de teste, conforme pode ser visto na Figura 36.

Foram adicionados 25 ml de solugdo SBF (volume calculado com uso da Equacdo 3)
nos tubos de Falcon contendo amostras para o teste de bioatividade. Em seguida, os tubos foram
postos em um banho-maria contendo agua deionizada, ajustado na temperatura de 36,5 °C e

fixados em um suporte de isopor (conforme ja apresentado na Figura 25).

Figura 35. Visualizacgdo da fixagdo em suporte de polipropileno de uma amostra fatiada, de 10 mm de didmetro,

preparada para teste de bioatividade. Fonte: Acervo proprio.
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Figura 36. Representacéo de uma amostra fixada em suporte de polipropileno inserida em um tubo de Falcon na

posicdo vertical. Fonte: Acervo proprio.

Cada tubo de Falcon recebeu uma identificacao, com a nomenclatura da amostra contida
e o periodo de imersdo correspondente, para o controle das medidas de pH.

Apds os periodos de imersao de 7, 14, 21 e 28 dias em solugdo SBF, as amostras foram
retiradas dos tubos de Falcon, lavadas com agua deionizada para paralizacdo das reacdes
superficiais e, posteriormente, colocadas para secagem ao ar. Apds secas, todas as amostras
foram guardadas em dessecador (no intuito de preservar a superficie das amostras apds imersao)

para posterior caracterizagao.

5.4 Caracterizacoes das amostras apds imersao em SBF
5.4.1 Medidas de pH

Durante o teste de bioatividade das amostras, o potencial hidrogenionico (pH) das
solucdes SBF contendo amostras foram aferidos diariamente com a utilizagdo de um pHmetro
microprocessado de bancada (vide Figura 26). A verificacdo da calibragem do pHmetro foi
diariamente realizada com a utilizacdo de solugdes tampao (pH 4, 7 ¢ 10) em temperatura
ambiente. O SLOPE do eletrodo impresso pelo pHmetro apds cada verificagdo de calibragdo
foi de 100%.

A evolugdo das trocas i0nicas entre os vidros e a solucdo SBF ¢ refletida nos valores de
potencial hidrogenionico ao longo do tempo. Na Figura 37 ¢ possivel visualizar os valores
experimentais de pH das solugdes SBF contendo as amostras (Mg_0, Mg 2,5, Mg 5, Mg 7.5

e Mg _10) durante 28 dias de imersdo.
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Figura 37. Medidas de pH das amostras vitreas (Mg_0, Mg 2,5, Mg 5, Mg 7,5 e Mg_10) durante 28 dias de

imersao em solu¢do SBF. Fonte: Elaboracdo propria.

O pH inicial da solugdo SBF no dia da imersao (dia 0) foi de 7,40. Para todos os tubos
contendo amostras imersas em SBF, foi observado o aumento da acidez das solugdes, exibindo

graficamente um comportamento exponencial decrescente em fungdo do tempo.

A redugdo dos valores de pH para todas as solugdes contendo amostras foi acentuada
nos primeiros 7 dias, seguindo com o decréscimo menos acentuado até os 21 dias. Notou-se
aproximacao dos valores de pH observados apos 21 dias para cada amostra, indicando possivel
equilibrio de rea¢des na solugdo a medida que o experimento se aproximou dos 28 dias.

A amostra Mg_0 exibiu maior decréscimo de pH para 28 dias de imersdo, variando de
7,40 a 6,02; em seguida, a amostra Mg_2,5 exibiu varia¢ao de pH de 7,40 a 6,22. Na sequéncia,
a amostra Mg 5 apresentou variacdo de pH de 7,40 a 6,50; a amostra Mg_7,5 teve seu pH
variando de 7,40 a 6,59; e, por fim, a amostra Mg 10 exibiu valores de pH que variaram de
7,40 a 6,50.

Analisando o percentual de decréscimo do pH das solugdes contendo amostras apds 28

dias de imersdo, para a amostra Mg_0 foi observado uma variagdo de 18% em relagdo ao valor
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inicial de pH; a amostra Mg 2,5 exibiu variacao correspondente a 15,94%; as amostras Mg_5
e Mg_10 exibiram variagao aproximada de 12,16% em relacdo ao valor do pH de partida e, por

fim, a amostra Mg_7,5 exibiu o percentual de decréscimo igual a 10,94% do valor inicial.

A amostra que exibiu maior troca com o meio aquoso consistiu na amostra que ndo
continha adi¢ao de 6xido de magnésio (Mg_0). Na sequéncia, a amostra Mg_2.5 exibiu troca
ionica consideravel com o meio, sendo seguida das amostras Mg 5, Mg 7,5 e Mg 10, como

inicialmente esperado [38,131].

Os valores experimentais de pH das amostras Mg 5, Mg 7,5 e Mg 10 evoluiram com
suas leituras alternando entre os periodos de imersao, evidenciando um comportamento similar
de interag@o i6nica com o SBF para essas amostras. Assim, verificou-se que a crescente adi¢ao
de oxido de magnésio — em substituicdo ao oxido de sodio nos vidros — influenciou o
comportamento de solubilidade das amostras sintetizadas, tornando-as mais estaveis ao
processo de dissolugdo, concordando com bibliografia e com os resultados obtidos para

densidade e Ty das amostras testadas [39].

E importante destacar que a adi¢io de MgO nas amostras ndo colabora com a tendéncia
de acidificagao das solu¢des SBF observados neste estudo. O decréscimo do pH verificado é
atribuido aos efeitos da dissolugdo de cadeias de fosfato — dada a alta concentragao do formador
P»0Os nas amostras vitreas — somado aos efeitos do reagente CaF», que incorpora o elemento

flaor aos vidros [46,55,107,130,132-136].

Em relacdo ao formador P>Os, a quebra das ligagdes P-O-P da rede fosfato nas reagoes
de hidrolise causam redug¢do do pH da solugdo, como demonstram explicitamente estudos
anteriores [46,55,107,130]. O consumo de hidroxilas (OH") presentes na solugdo resulta na
acidificacdo do meio. Somado a isso, o aumento da acidez do SBF acelera a degradacdo das
cadeias de fosfato da rede vitrea (que sdo favorecidas em meio 4cido). Assim, verifica-se o
comportamento de redug¢do continua dos valores de pH a medida que o vidro sofre lixiviagao

(tal como ocorre com as amostras Mg 0 e Mg_2,5).

Somado a isso, a bibliografia reporta que a presenga de Fluoreto (CaFz) nos vidros ¢
capaz de reduzir o pH de solugdes SBF. No estudo de Al-Noaman et al. [135] verificou-se o
decréscimo do pH das solugdes contendo vidros bioativos com adi¢do de CaF» ocorrendo
devido as trocas idnicas entre os ions F~ nos vidros por OH" da solu¢do. Com isso, o aumento
do pH com as reag¢des de hidratacdo da rede vitrea (liberando ions alcalinos/alcalinos-terrosos
e hidroxilas na solugdo) ¢ atenuada com a liberagdo de F. Os resultados de Al-Noaman et al.
concordaram com os obtidos por Brauer et al. em diferentes publicacdes [134,136].
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Por fim, analisando apenas a influéncia da adicdo de magnésio nos vidros sintetizados
— com base no comportamento do pH das solugdes SBF e na representagdo grafica da Figura
37 — foi verificado que a adicdo de MgO tornou os vidros mais quimicamente estaveis aos
processos cinéticos de dissolugdo da rede borofosfato (hidratagdo e hidrélise), concordando

com trabalhos anteriores [38,39,46,130,132].

5.4.2 Analise visual das amostras apos imersiao em SBF

A andlise visual das amostras ap6s imersao ¢ feita aqui apenas com um parametro
indicador de reatividade entre amostra e solugdo. A observagao de alteragdes superficiais nos
vidros, sua opacificagdo ou constatacdo de material depositado na sua superficie apés um
periodo de imersao estabelecido ¢ um indicador da ocorréncia de reagdes que desencadeiam na
dissolugdo da rede e que possibilitam a precipitacdo de apatitas ou outras formas de fosfato de
calcio nos vidros [62].

Contudo, a identificacdo de fases superficiais formadas s6 € realizada por meio da
caracterizagao por difratometria de raios-X, nao podendo ser feita qualquer atribuigao de fase
apenas por meio do seu aspecto visual [16]. A fotografia das amostras pds-imersdo em SBF

(Mg _0, Mg 2,5, Mg 5, Mg 7,5 e Mg_10), apos secagem em ar, pode ser vista na Figura 38.
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Figura 38. Aspecto visual das amostras (ainda fixas nos suportes de polipropileno) apds imersao em SBF

durante os periodos de: 7 dias (7d), 14 dias (14d), 21 dias (21d) e 28 dias (28d). Identificacdo das amostras da

esquerda para a direita da figura: Mg_0, Mg 2,5, Mg 5, Mg 7,5 e Mg_10. Fonte: Acervo proprio.

Foi observado que, em todas as amostras, ocorreram alteragdes morfologicas para todos
os periodos de imersdo, evidenciando interagdo entre a interface vidro-SBF. As mudangas no
aspecto visual das amostras se intensificaram conforme o experimento se aproximou dos 28
dias de imersdo (visto nas medidas de pH) e a formacdo de material superficial também foi
observada em algumas amostras.

As amostras Mg 0 e Mg 2,5 exibiram mudangas superficiais mais acentuadas aos 7
dias, com crescente formagdo de material por toda a superficie em contato com a solugdo SBF
a medida que houve o aumento do tempo de imersdo. As amostras Mg 5, Mg 7,5 e Mg 10

exibiram menor evolugdo das alteragdes superficiais visiveis comparadas as amostras Mg 0 ¢

59



Mg 2,5, concordando com os valores de pH medidos para essas amostras que indicaram menor

troca 10nica com o SBF.

5.4.3 Perda de Massa

Apds secagem, as amostras retiradas das solugdes SBF foram pesadas e a perda de massa
para cada composicao testada até 28 dias de imersao foi determinada. Os resultados foram
expressos em porcentagem de massa perdida em funcdo do tempo de imersdo e podem ser

visualizados na Figura 39. O erro estimado ¢ de 0,5%.
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Figura 39. Perda de massa (%) em fungdo do tempo de imersdao em SBF das amostras Mg_0, Mg_2,5, Mg 5,

Mg 7,5 e Mg_10. As linhas sdo um guia para os olhos. Fonte: Elaboragao propria.

A Figura 39 evidencia o comportamento cinético de degradacdo das amostras durante
os periodos de imersdo. Para a amostra Mg 0, uma perda de massa de 7,1% foi verificada aos
7 dias de experimento. Aos 14 dias, verificou-se uma perda de 12,7% em relagdo ao valor da
massa inicial, aumentando para o valor de 28,5% aos 21 dias de imersdo. Por fim, aos 28 dias,
a perda de massa exibida pela amostra foi de 42,5%.

Para a amostra Mg 2,5, foi verificada a perda de 5,2% da massa inicial aos 7 dias de

imersdo. Para 14 dias, houve perda de 11,5% da massa da amostra, aumentando para 14% aos
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21 dias. Por fim, aos 28 dias a amostra exibiu perda de massa igual a 26,4% em relagdo ao valor
da massa inicial.

Para a amostra Mg_5, aos 7, 14, 21 e 28 dias de imersdo foram verificados os valores
de perda de massa de: 2,2; 4,2; 7,3 e 9,3%, respectivamente. Um comportamento de menor
perda de massa aos 28 dias foi verificado para a composi¢do contendo 5%mol de MgO em
relagdo a amostra que nao contém magnésio.

Para a amostra Mg_7,5, verificou-se os respectivos valores de 2,1; 3,5; 4,8 ¢ 6,2% de
perda de massa em relagdao ao valor inicial da amostra para os periodos de 7, 14, 21 e 28 dias.
Por fim, para a amostra Mg_ 10, foram observados os valores de: 1,7; 2,6; 4,2 e 5,9% de perda
de massa (para 7, 14, 21 e 28 dias, respectivamente).

Os resultados de perda de massa obtidos mostraram que a medida que o magnésio foi
adicionado em maiores concentragdes, foi visto a redugdo da perda de massa em todos os
periodos de imersdo analisados. Assim, a tendéncia observada na Figura 39 evidenciou o
comportamento de aumento da estabilidade quimica dos vidros contendo MgO em SBF,

concordando com a literatura [38,39,57].

5.4.4 Difratometria de Raios-X (DRX)

Nas Figuras 40, 41, 42 e 43 podem ser verificados os difratogramas de DRX obtidos
para as amostras (Mg_0, Mg 2,5, Mg 5, Mg 7.5 e Mg_10) apds imersdo por 7, 14, 21 e 28
dias em SBF. A detecgdo e identificagdo das fases cristalinas precipitadas na superficie das
amostras foram realizadas comparando picos ¢ intensidades dos difratogramas com as fichas

catalogadas no banco de dados ICSD e na literatura.

Na Tabela 9 encontram-se os padrdes utilizados na comparagdo com os difratogramas

de DRX obtidos, contendo o nome da fase, formula quimica e cddigo de referéncia ICSD.

Tabela 9. Relagdo de fases de fosfato de calcio utilizadas para comparacdo com os difratogramas DRX das

amostras (Mg_0, Mg 2,5, Mg 5, Mg 7,5 e Mg_10) obtidos ap6s imersdo em SBF por até 28 dias.

Fosfato de Calcio Formula Quimica Codigo ICSD
Mono-hidrogénio fosfato de célcio

. CaHPOs4 -2H,0 16132
diidratado (DCPD)
Octafosfato de calcio (OCP) CasH»(PO4)s SH2O 27050
Hidroxiapatita (HAp) Cas(PO4)3(OH) 34457
Fluorapatita (FAp) CasF(POa)3 9445

Fonte: Elaboragao propria.
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A Figura 40 exibe os difratogramas de DRX ap6s imersdo da amostra Mg_0 para todos

os periodos de imersao testados, contendo as atribuigoes de fases.

+ DCPD
# OCP
* Apatita

Intensidade (u.a.)

14,54° *
#
44,80°
*

T T T T T T T T
10 20 30 40 50 60

20 (graus)

7d

Figura 40. Difratogramas DRX da amostra Mg_0 para os periodos de imersdo de 7, 14, 21 e 28 dias em SBF.

Fonte: Elaboragao propria.

Para 7 dias de imersdo (Difratograma 7d) foram observados picos em aproximadamente
14,54°, 25,07°, 27,91° ¢ 44,80° (20). O angulo de difracdo 20 igual a 14,54° ¢ correspondente
a presenca de octafosfato de calcio (OCP), fase precursora da formacdo de apatitas cristalinas
[14]. Os picos verificados em 25,07°, 27,91° e 44,80° (20) sdo atribuidos a formacgado de fase
cristalina de hidroxiapatita (HAp), referentes aos planos (2 0 1), (1 0 2) e (2 0 3),

respectivamente [137].

Para o difratograma de DRX da amostra imersa por 14 dias (Difratograma 14d),
observou-se o desaparecimento dos picos intensos de HAp vistos aos 7 dias, ocorrendo
estreitamentos de baixa intensidade em torno de 260 ~27,17° ¢ 29,41° (HAp ou FAp) [133,134].

O desaparecimento do pico intenso em 27,91° aos 14 dias pode ser decorrente da dissolucio da

62



fase cristalina de HAp na solucdo, podendo ocorrer em razdo da solugdo SBF tornar-se acida
com o passar dos dias de imersao (verificado nas medidas de pH) originando novos precipitados
de fosfato de célcio amorfo (ACP) que ndo sdo detectados como picos na superficie do vidro

[62,133,134].

Da mesma forma, no difratograma de DRX da amostra aos 21 dias (Difratograma 21d)
¢ observada a evolugdo de estreitamentos nas bandas que tornam-se picos intensos ¢ bem
definidos aos 28 dias de imersdo. No difratograma de DRX aos 28 dias (Difratograma 28d), sao
verificados picos em 20 ~11,86°, 23,50°, 26,05°, 29,56°, 32,27°, 34,39°, 45,48° ¢ 53,41°.

O pico intenso em 20 ~11,86° ¢ atribuido a formacao de Mono-hidrogénio fosfato de
calcio diidratado (DCPD), também conhecido como brushita, que consiste em um fosfato de
calcio extremamente bioabsorvivel pelo organismo [62,77,138,139]. O pico em 26 23,50° ¢
atribuido ao OCP e os picos em 20 26,05° e 29,56° sao referentes a formagao de Fluorapatita
(FAp) na superficie da amostra, correspondendo aos planos (0 0 2) e (2 1 0), respectivamente

[14,62,133].

Picos estreitos e de baixa intensidade verificados em 32,27°, 34,39°, 45,48° ¢ 53,41°
(20) sdo correspondentes aos planos (1 1 2), (2 02), (20 3) e (00 4) de HAp depositada na
superficie dos vidros [133,137,140]. Os dois ultimos picos citados (em 20 45,48° e 53,41°)

também ocorrem para a FAp pouco cristalina [133].

O DCPD ¢ relatado como uma fase metaestavel e considerado um importante precursor
da HAp ou FAp (ou de compostos intermediarios na formacdo de apatita). Os relatos
bibliograficos reportam que a precipitacdo das fases OCP e DCPD sdo favorecidas em meios
acidos de pH < 6,5, concordando com a faixa de pH da solugdo SBF (contendo a amostra Mg _0

aos 28 dias) e com as atribuigdes de fases feitas no difratograma de DRX [62,63].

A Figura 41 exibe os difratogramas de DRX da amostra Mg_2,5 para todos os periodos

de imersao avaliados.
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Figura 41. Difratogramas DRX da amostra Mg 2,5 para os periodos de imersdo de 7, 14, 21 e 28 dias em SBF.

Fonte: Elaboragio propria.

Aos 7 dias de imersao, foram verificados picos estreitos posicionados em 25,24°, 27,88°
e 31,80° (20), atribuidos aos respectivos planos (20 1), (10 2) e (2 1 1) de apatitas [137]. Aos
14 dias, no difratograma 14d ¢é visto o surgimento de um pico de baixa intensidade em 20
45,56°, que corresponde ao plano (2 0 3) de apatita. Contudo, os picos vistos aos 7 dias ndo

reaparecem no difratograma obtido aos 14 dias [133,137,140].

Para 21 dias de imersdo, o difratograma 21d exibiu a precipitagdo de duas fases na
superficie da amostra: em (20) 11,87° (atribuido a formacao de brushita) e em 28,13° (atribuido
a formagdo de apatita pouco cristalina). Para 28 dias de imersdo, o difratograma 28d exibiu
picos atribuidos a brushita e ao octafosfato de célcio (fases intermediarias). Os picos atribuidos

as apatitas sao verificados em 27,03°, 30,15° ¢ 45,5° (260) [62,77,138,139].
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Na Figura 42 estao dispostos os difratogramas de DRX da amostra Mg_5 para todos os

periodos de imersdo em SBF verificados, contendo as respectivas atribui¢des de fases.
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Figura 42. Difratogramas DRX da amostra Mg_5 para os periodos de imersdo de 7, 14, 21 e 28 dias em SBF.

Fonte: Elaboragao propria.

Na amostra imersa por 7 dias sdo observados picos intensos em 25,10° e 27,88° (20)
referentes aos planos (2 0 1) e (1 0 2) da HAp, respectivamente [137]. Aos 14 dias de imersao,
foi verificado o desaparecimento dos picos de hidroxiapatita ja formados, sugerindo dissolucao
do material precipitado ou precipitacdo de fosfato de calcio amorfo sobre as fases ja formadas

[62].

Aos 21 dias, verificou-se o aparecimento de um pico de baixa intensidade em 31,01°
(20), correspondente ao plano (2 0 1) que pode ser atribuido tanto a HAp quanto a FAp
[134,140]. Aos 28 dias, verificou-se no difratograma 28d bandas e picos de baixa intensidade

em 25,70°, 29,27° e 30,57° (20) atribuidos a precipitacdo de FAp pouco cristalina nos planos
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(002),(210)e (21 1). O estreitamento da banda em torno de 25,70° (20) também pode ser

atribuido a formacao de HAp pouco cristalina [137].

Os difratogramas de DRX para todos os periodos de imersdo em SBF da amostra

Mg 7,5 estdo inseridos na Figura 43.
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Figura 43. Difratogramas de DRX da amostra Mg 7,5 para os periodos de imersdo de 7, 14, 21 e 28 dias em
SBF. Fonte: Elaboragio propria.

Os difratogramas de DRX ap6s imersdao em SBF da amostra contendo 7,5% de adigao
de MgO nao exibiu picos intensos ¢ bem definidos de fases cristalinas na superficie do vidro,

com carater amorfo sendo predominante nos difratogramas.

A inobservancia de fase cristalina precipitada na amostra Mg_7,5 para todos os periodos
de imersdo pode ser atribuida ao efeito de reducdo da solubilidade do vidro com a alta
concentracdo de MgO (7,5% mol), que reduziu as trocas idnicas com a solugdo SBF e retardou

os processos de hidratacdo e hidrolise do vidro. Consequentemente, a eventual formagao de
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fosfatos de calcio ou apatitas cristalinas na superficie das amostras imersas foi comprometida

[39].

Na sequéncia, os difratogramas de DRX para a amostra Mg 10 obtidos apds imersao

em SBF estdo colocados na Figura 44.
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Figura 44. Difratogramas DRX da amostra Mg_10 para os periodos de imersao de 7, 14, 21 e 28 dias em SBF.

Fonte: Elaboragio propria.

No difratograma de DRX da amostra apos 7 dias de imersdo, um pico de baixa
intensidade foi observado em 44,57° (20), atribuido ao plano (4 0 0) da HAp ou FAp [137]. Os
demais difratogramas (de 14, 21 e 28 dias) ndo exibiram picos definidos, apenas bandas largas
e amorfas. Tal como ocorreu na amostra Mg 7,5, a concentracio de MgO para amostra
contendo 10% em mol de MgO reduziu significativamente a solubilidade da rede vitrea e a
formagao de fases na superficie do vidro [39].

Para fins de comparagdo, os difratogramas de DRX para todas as amostras (Mg 0,

Mg 2,5, Mg 5, Mg 7,5 e Mg_10) aos 28 dias foram inseridos na Figura 45.
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Figura 45. Difratogramas de DRX das amostras (Mg_0, Mg 2,5, Mg 5, Mg 7,5 ¢ Mg 10) para 28 dias de

imersao em solu¢do SBF. Fonte: Elaboracdo propria.

Naregido compreendida entre 20°-35° (28), foram observadas as maiores alteragdes nos
padroes de DRX das amostras. Na Figura 45 foi possivel perceber a consideravel reducao da
intensidade dos picos formados aos 28 dias com o aumento da concentracdo de MgO (em até

10% em mol).

Para maiores teores de MgO, verificou-se a formacdo de picos pouco intensos ou
formagdo de bandas completamente amorfas, podendo ser atribuidos a presenca de fases de
baixa cristalinidade ou formagao de material amorfo na superficie das amostras como o fosfato
de calcio amorfo (ACP) [39,62]. O ACP ¢ relatado como a primeira fase a precipitar em solugdo
supersaturada contendo ions de célcio e ortofosfato, porém sua estrutura ndo exibe picos nos

difratogramas, o que dificulta sua caracterizagdo pela técnica DRX [62].

No estudo realizado por Aparecida et al. [63], 0 mecanismo de formacdo de octafosfato

de calcio a partir do fosfato de calcio amorfo foi analisado, verificando a influéncia de diferentes
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concentracdes ionicas do SBF (de fons Mg?*, K*, SO4* e COs*) na cristalizagdo de OCP. O
estudo concluiu que a presenca de Mg?" e de CO5* na solugdo favorece a formacdo de OCP,
que € obtido pela conversdao de fase ACP—-OCP (posteriormente, podendo converter-se em
apatita). Tal fato foi observado no presente trabalho por meio da evolugdo das bandas até a

formagdo de picos cristalinos nos difratogramas de DRX da Figura 45.

Portanto, com base nas analises dos difratogramas de DRX apos imersdo em SBF, as
amostras Mg 0, Mg 2.5, Mg 5 e Mg 10 exibiram bioatividade a partir de 7 dias de imersdo,
enquanto a amostra Mg 7,5 ndo exibiu bioatividade até os 28 dias. Os mecanismos de
precipitacao, dissolucao e formagao de novas fases na superficie das amostras foi diretamente
sensivel as concentragdes i0nicas disponiveis no meio, as espécies iOnicas lixiviadas da rede

vitrea e ao pH da solugdo [39,63,137,141,142].

5.4.5 Espectroscopia no Infravermelho por Transformada de Fourier (FTIR)

No intuito de complementar os dados estruturais de DRX ap6s imersao, foram obtidos
os espectros FTIR das amostras (Mg_0, Mg 2.5, Mg 5, Mg 7,5 e Mg_10) para os periodos de
imersdo de 7, 14, 21 e 28 dias em SBF. As formagdes superficiais nos vidros foram
qualitativamente analisadas por meio dos modos vibracionais dos grupos presentes.

A Figura 46 exibe os espectros FTIR da amostra vitrea Mg_0, sendo possivel notar a
evolugdo das espécies quimicas presentes nas amostras em fun¢do do tempo de imersdo. Aos
28 dias, sdo verificados picos ¢ bandas centrados nos numeros de onda: 567, 875, 917, 1039,

1077, 1096, 1120, 1161 e 1643 (+4 cm™).

As respectivas atribuigdes das bandas estdo inseridas na Tabela 10.
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Figura 46. Espectros FTIR da amostra Mg_0 para todos os periodos de imersdo em SBF avaliados. Fonte:

Elaboragdo propria.

Aos 7 dias de imersdo, as bandas de absor¢do ja sdo aparentes no espectro e tornam-se

mais intensas a medida que o tempo do experimento se aproxima dos 28 dias.

Tabela 10. Atribui¢des FTIR apos imersdo em SBF para a amostra Mg_0 com base na literatura.

Posi¢ao da

banda (cm™) Atribuigdes Referéncias
(+4cm™)
567 ¢ 602 Modos vibracionais do tipo bending dos fons PO4>. [31,143-145]
629 Estiramento de OH™ da HAp. [62]
875 Modo vibracional do grupo HPO4>". [62,143]
917 Modo vibracional do grupo HPO4> e quo vibracional [143]
de ions PO4 em octafosfato de calcio (OCP).
1039 Modo interno de vibragio do tetraedro PO4>~ da HAp. [146]
1079 e 1096 Vibragdes do tipo stretching de ligacdes P-O. [25]
1120 Vibragdes assimétricas dos ions PO4* [31]
1161 Vibragdes simétricas do tipo stretching de ligagdes P-O. [147]
Modo vibracional do grupo OH"
1643 (em H,0) [62,143,147]

Fonte: Elaboragao propria.
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As vibragdes em 567 cm™! e 602 cm™! sdo devido aos modos vibracionais do tipo bending
(v4) dos ions PO4*, caracteristicos das impressdes vibracionais da HAp [31,143-145]. A
evolugio do pico situado em 567 cm™ é visto nos espectros com o aumento do tempo de

imersdo, sendo correspondente a flexdo das ligagdes O-P-O dos tetraedros de fosfato.

As vibragdes localizadas em ~1039 cm™! sdo atribuidas ao modo interno de vibracdo do
tetraedro PO4>, caracteristico de HAp e FAp [146]. A atribuicdo concorda com os dados de
DRX da amostra aos 28 dias exibindo formag¢ao de picos de baixa intensidade que podem ser

atribuidos para as duas fases.

A banda estreita verificada em 917 cm™ ndo é atribuida as apatitas, mas sim as vibra¢des
de ions PO4 em octafosfatos de calcio (OCP), fase precursora a formacdo de HAp, sendo um
indicador da evolucao da formagao de apatita na superficie das amostras em fun¢ao do tempo
de imersdo [62]. O pequeno ombro em ~875 cm™, sobreposto a banda de 917 cm™, pode ser
atribuido a presenca de apatitas contendo fons HPO4?" incorporados na sua estrutura, devido as
vibragdes de alongamento da ligagao P-OH [62].

As absorcdes na forma de picos em 1079 e 1096 cm™ sdo atribuidas as vibragdes do tipo
streching das ligagdes P-O [25], enquanto o pico intenso em 1120 cm™ é associado as vibragdes
assimétricas dos ions PO4? [31]. J4 a banda de absor¢do em 1161 cm™ é atribuida a vibragdes
simétricas do tipo stretching de ligagdes P-O [147] e as vibragdes referentes ao grupo OH™ estao
situadas nos ntimeros de onda 629 e 1643 cm™, sendo a primeira caracteristica da HAp e tltima

pertencente a molécula de H>O [62,143,147].

Ao compararmos os espectros FTIR na regido compreendida entre 1000-1200 cm,
verifica-se que aos 28 dias de imersdo os picos de absor¢do sdo mais pronunciados, sugerindo
maior presenca de fosfatos de cdlcio na superficie da amostra. Em contrapartida, na andlise
DRX da amostra Mg_0 aos 7 dias de imersao, picos intensos sdo verificados no difratograma,

mas perdem intensidade com o aumento do tempo de imersdo até os 28 dias.

O comportamento dos difratogramas de DRX e dos espectros FTIR para a amostra
Mg 0 podem ser justificados na formacdo de novas fases amorfas (ou pouco cristalinas) de
fosfato de célcio, precipitadas sobre camadas cristalinas ja formadas, ou em razdo da

decomposicao de apatitas inicialmente precipitadas devido a reducdo do pH do SBF [62].

A formacdo de outros fosfatos de célcio durante o tempo de imersdo — que absorvem
energia na mesma regido do infravermelho que as apatitas — causam sobreposi¢do de bandas
nos espectros FTIR. Assim, tem-se reducdo da intensidade de picos no DRX e a sobreposi¢do
de bandas no FTIR com maiores absor¢des para 28 dias [62].
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Os espectros FTIR obtidos para a amostra Mg_2,5 podem ser observados na Figura 47.

Mg 2,5

-
<
s
N’
<
o
12
=
<
2
R
)
72]
o
<
14d
7d

' I ' I ' I ' I ' I ' I I '
400 600 800 1000 1200 1400 1600 1800 2000
Nimero de onda (cm™)

Figura 47. Espectros FTIR da amostra Mg 2,5 para todos os periodos de imersdo em SBF avaliados. Fonte:

Elaboragdo propria.

Assim como verificado na amostra Mg_0, as bandas espectrais de absor¢do da amostra
Mg 2.5 sdo bastante pronunciadas nos primeiros 7 dias de imersdo em SBF, com picos que
emergiram nas mesmas posicdes nos espectros FTIR para todos os periodos de imersdao
avaliados.

As absorc¢des em torno de 563 e em 602 cm™' sdo atribuidas aos modos vibracionais dos
fosfatos em apatitas [31,143—145]. As bandas verificadas em torno de 917 cm™ em todos os
espectros, juntamente a0 ombro em ~875c¢cm’!, sdo atribuidas a0 modo vibracional de HPO4*-
que sugere a presen¢a de OCP precipitado na amostra [143].

Na regido do espectro compreendida entre 1000-1200 cm™, os picos referentes as

vibracdes de fosfatos em apatitas sdo verificados nos numeros de onda 1039, 1068, 1109 ¢ 1131
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cm™. Ainda, a vibragdo referente ao grupo OH" da 4gua é observada na banda situada em 1651
cm’ [62,143,147].
Do modo geral, a amostra Mg_2,5 exibiu as mesmas absor¢des no infravermelho que a

amostra Mg_0, indicando bioatividade aos 28 dias em SBF.

Na sequéncia, os espectros FTIR obtidos para a amostra Mg_5 podem ser observados

na Figura 48.
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Figura 48. Espectros FTIR da amostra Mg 5 para todos os periodos de imersdo em SBF avaliados. Fonte:

Elaboragdo propria.

As bandas de absorc¢do tornaram-se mais pronunciadas a partir dos 14 dias em SBF.
Com o aumento do tempo de imersdo, foi visto a intensificagdo do pico em 552 cm’, que
juntamente as absorgdes em 581 ¢ 602 cm™ sdo atribuidos aos modos vibracionais dos fosfatos,
caracteristicos de apatita. A banda é torno de 917 cm™ e 0 ombro em ~875cm™ sdo atribuidas a
presenca de OCP na superficie da amostra [143].

Para a faixa espectral entre 10001200 cm™, picos referentes as vibragdes de fosfatos
em apatitas sdo verificados em 1039, 1091, 1109, 1126 e 1161 cm™. A vibragio referente ao

grupo OH da 4gua é observada apenas na banda situada em 1643 cm™. A vibragio da OH"
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associada a apatitas — situada em ~630 cm™' na forma de ombro em v4(PO4) — ndo foi observada
nos espectros, possivelmente devido a sobreposi¢do de bandas na regido entre 500—650 cm’!
[62,143,147].

Do modo geral, para a amostra Mg 5 foram observadas as mesmas absor¢des no
infravermelho que a amostra Mg 0 e Mg 2.5, indicando bioatividade aos 28 dias de imersdo
em SBF para a amostra, concordando com as modifica¢cdes estruturais observadas nos

difratogramas de DRX (Figura 45).

Para a amostra Mg_7,5, foram obtidos os espectros FTIR que podem ser visualizados
na Figura 49.
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Figura 49. Espectros FTIR da amostra Mg 7,5 para todos os periodos de imersdo em SBF avaliados. Fonte:

Elaboragdo propria.

Foram verificados nos espectros da amostra Mg 7,5 a formacdo de bandas largas nas
regides compreendidas entre 500-650 cm™, 870-960 cm™ e 10001200 cm™', centradas em

numeros de onda similares as bandas verificadas nas amostras contendo de 0 a 5% (em mol) de

MgO.
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As vibragdes em 563 e 602 cm™ que sdo atribuidas aos fosfatos tornaram-se evidentes
apenas aos 21 dias de imersdo. Em 922 cm™ ¢ centralizada uma banda referente ao modo
vibracional assimétrico do tipo stretching de ligagdes P-O-P [148]. As maiores absorgdes
encontram-se em torno de 1039 cm™ e 1125 cm’!, atribuidas aos modos vibracionais de fosfatos
[31,146]. Por fim, em 1643 cm™ verifica-se a banda de absorc¢do referente & OH™ da 4gua no

espectro a partir de 21 dias [62,143,147].

Para a amostra contendo 7,5% de MgO (em mol), foi visto que a intensidade das
vibragdes se tornaram mais pronunciadas apenas aos 21 dias de imersdo, evidenciando um
comportamento lento de liberagdo de espécies ionicas do vidro para a solugdo SBF. Tal
verificagdo concorda com os dados de pH e perda de massa que indicam menor degradagdo da
amostra em SBF em relagdo as amostras Mg 0, Mg 2.5 e Mg 5 [113].

Nos difratogramas de DRX da amostra Mg_7,5 ndo foram detectadas fases cristalinas
superficiais, conforme mostra a Figura 43. Nos espectros FTIR da amostra aos 28 dias ¢
possivel observar a semelhanca com o espectro FTIR caracteristico do fosfato de calcio amorfo
(ACP) sugerindo evolugcdo de formagdo do referido material (que ndo exibe picos no
difratograma de DRX) [62]. Portanto, as verificacdes de DRX, medidas de pH e perda de massa

estdo em concordancia com a analise qualitativa dos espectros FTIR para amostra Mg_7,5.

Os espectros FTIR obtidos para a amostra Mg 10 estdo inseridos na Figura 50.
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Figura 50. Espectros FTIR da amostra Mg 10 para todos os periodos de imersdao em SBF avaliados. Fonte:

Elaboragdo propria.

De modo similar as bandas verificadas para a amostra Mg_7,5, a amostra Mg_10 exibe
absor¢des mais evidentes apenas aos 28 dias em SBF. Bandas pouco intensas ¢ largas sio
observadas em torno de 563, 602, 925, 1039 ¢ 1126 cm™, atribuidas aos diferentes modos
vibracionais dos fosfatos [31,143—145]. Em 1643 cm™ é visto o estreitamento da banda
referente a OH [62,143,147].

Os espectros FTIR da Figura 50 mostraram que as formagdes superficiais da amostra
foram retardadas com o aumento da concentracdo de MgO, reduzindo consideravelmente a
reatividade entre o vidro e o SBF. A reatividade superficial lenta para 10% em mol de MgO
também foi verificada nas medidas de pH e perda de massa no presente estudo.

Para fins de comparacdo, os espectros FTIR aos 28 dias de todas as amostras testadas
estdo inseridos na Figura 51, para a faixa de 400-4000 cm™!, contendo as indica¢des dos grupos

presentes em apatitas [62].
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Figura 51. Espectros FTIR das amostras (Mg_0, Mg 2,5, Mg 5, Mg 7,5 e Mg_10) para 28 dias de imersdo em
SBF. Fonte: Elaboragao propria.

Na Figura 51 ¢ possivel notar que todos os espectros aos 28 dias exibem absor¢des
centradas em nimeros de onda aproximados. Entretanto, com o aumento da concentragdo de
MgO nos vidros, a intensidade das absor¢des para o material superficial formado nas amostras
foi consideravelmente reduzida [34,113].

O retardo na formagdo de CaP ocorreu devido a maior compactacao da rede vitrea com
a substituicio de Na™ por Mg?*, também verificado nos valores de densidade e volume molar
para as amostras. As ligagdes cruzadas feitas pelo cation Mg?" afetaram consideravelmente as
propriedades superficiais do vidro, decorrendo em uma menor troca idnica com a solugdo SBF
e menor perda de massa aos 28 dias, concordando com os resultados deste trabalho ¢ com a
bibliografia [34,55,103,104,113].

A andlise qualitativa dos espectros FTIR constatou que todas as amostras exibiram
absorg¢des nas regides caracteristicas de fosfatos de célcio e apatitas [62]. Contudo, o aumento
da concentracdo de 6xido de magnésio nos vidros ocasionou retardo da deposicao de fosfatos
de calcio na superficie das amostras — devido ao comportamento de lenta lixiviagdo com o meio
— sendo evidenciado pela mudanga na intensidade das absor¢des espectrais [34,113].
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CAPITULO 6: CONCLUSAO

No presente trabalho, vidros borofosfatos do sistema 40B>03—25P,05—(20—x)Na,O—
15CaF>—xMgO (x = 0, 2,5, 5, 7,5 ¢ 10% em mol) foram sintetizados pelo método de
fusdo/resfriamento. Posteriormente, técnicas de caracterizagdo foram empregadas para
investigar alteragdes (estruturais, térmicas e vibracionais) causadas pela substituicdo do Na,O
por MgO e testes de bioatividade em solugdo SBF foram conduzidos por até 28 dias para as
amostras sintetizadas.

A natureza amorfa das amostras foi confirmada por analise DRX. A adi¢cao de MgO em
até 10% mol causou aumento da densidade e redugdo do volume molar das amostras,
evidenciando o aumento da compactagdo da rede vitrea. Em concordancia, as analises DSC
exibiram o aumento da T para os vidros com maiores concentracdes de MgO, devido a valéncia
¢ a maior forca de campo do cation adicionado, concordando com a bibliografia.

Os espectros FTIR os vidros demonstraram a ocorréncia de quebra da rede vitrea
borofosfato com o aparecimento de ligagdes cruzadas feitas pelo Mg?*, justificando o aumento
da rigidez das amostras vitreas vistos na densidade e na analise DSC. Durante os testes de
bioatividade conduzidos por 7, 14, 21 e 28 dias, todas as amostras mostraram-se reativas em
SBF, visto nas medidas de pH e perda de massa percentual. Verificou-se menor variagdo de pH
nas solu¢des SBF contendo amostras com MgO e redugdo da perda de massa percentual com a
crescente incorporacao de magnésio nos vidros.

Os resultados de DRX ap6s imersdo em SBF mostraram formagao de apatitas nos vidros
Mg 0, Mg 2,5, Mg 5 e Mg 10 aos 7 dias, ndo sendo detectados picos para a amostra Mg_7,5
até 28 dias. Contudo, os espectros FTIR obtidos para as amostras apds imersdo sugeriram
bioatividade para todas as amostras sintetizadas aos 28 dias, com absor¢des no infravermelho
em regides tipicas das apatitas e outros fosfatos de calcio de interesse bioldgico.

Com base nos resultados deste trabalho, constatou-se que o 6xido de magnésio em até
10% mol aumentou a estabilidade quimica dos vidros borofosfatos sintetizados, retardando o
tempo de deposicao de apatita na superficie das amostras. Os vidros contendo adi¢ao de até 5%
em mol de MgO exibiram bioatividade e resultados promissores para atuagdo como
biomateriais, enquanto as amostras contendo 7,5% e 10% em mol de MgO poderiam ser
estudadas para periodos de imersdo em SBF mais longos, pois exibiram indicios de bioatividade

aos 28 dias.
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CAPITULO 7: PERSPECTIVAS

Para que um vidro bioativo seja comercialmente utilizado em aplicagdes como
reconstituicdes Osseas, dentarias ou em terapias direcionadas, varias investigagdes se fazem
necessarias, de modo que a aplicacdo do material seja segura e eficaz.

Considerando os resultados obtidos, abaixo estdo inseridas as perspectivas para a

sequéncia deste estudo e sugestdes para trabalhos futuros:

a) Realizar a andlise da citotoxicidade dos vidros sintetizados neste estudo (em andamento);

b) Realizar a analise da atividade antibacteriana dos vidros sintetizados neste estudo;

¢) Realizar o teste de bioatividade das amostras deste estudo para tempos de imersdo em
solu¢do SBF maiores que 28 dias;

d) Estudo da bioatividade “in vivo” dos vidros borofosfatos bioativos com MgO;

e) Desenvolvimento de scaffolds porosos de vidros borofosfatos bioativos com MgO e analise

da bioatividade “in vitro™.
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