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RESUMO

Tratamentos de superficie t€ém sido utilizados para modificar a superficie de ligas de titanio.
Este trabalho tem por objetivo caracterizar a superficie da liga Ti-30Ta apos tratamento
biomimético associado a incorporacdo de antibidtico. Os lingotes foram obtidos em forno a
arco voltaico, tratados termicamente e forjados a frio. O tratamento superficial foi feito em
duas etapas: tratamento biomimético e incorporagdo de antibidtico. Primeiramente, um
tratamento alcalino (NaOH 1M a 60 °C) foi realizado, seguido por tratamento térmico e
imersdo em SBF 5x por 24 h. Para incorporacdo do antibidtico, as amostras foram imersas em
solugdo de SBF 5x mais gentamicina por 48 h. As superficies das amostras foram
caracterizadas utilizando microscopia eletronica de varredura (MEV), espectroscopia de
energia dispersiva (EDS), medidas de angulo de contato, microscopia de forca atdmica
(AFM) e difracdo de Raios-X. A liberacdo do medicamento foi feita em PBS e sua
concentracdo foi medida através de espectroscopia no UV/VIS. Resultados mostraram
mudangas da superficie apos a incorporacao do antibidtico, que ¢ gradualmente co-precipitado
com os cristais de Ca-P, formando uma camada ceramica rugosa na superficie do metal.

PALAVRAS-CHAVE: Liga de Ti-30Ta. Tratamento biomimético. Incorporagdo de
antibiotico. Implantes de titanio.
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ABSTRACT

Surface treatments have been used to modify the surface of titanium alloys. The purpose of
this study is to evaluate the surface of Ti-30Ta alloy after biomimetic approach associated to
antibiotic incorporation. The ingots were obtained in arc melting furnace, treated and cold-
worked by swaging. The surface treatment was performed in two steps: biomimetic treatment
and antibiotic incorporation. For biomimetic treatment, first an alkaline treatment (NaOH 1M
at 60°C) was performed, followed by heat treatment and immersion in SBFx5 (Simulated
Body Fluid) for a period of 24 hours. In order to incorporate the antibiotic, samples were
immersed in a solution formed by drugs plus SBFx5 for 48 hours. The sample surfaces were
analyzed by scanning electron microscopy (SEM), X-Ray diffraction (XRD), atomic force
microscopy (AFM) and contact angle measurements. The release of antibiotic from coated
implants was measured in phosphate buffer saline at pH 7.4 by using UV/VIS spectrometry.
Results have shown changes on the surface after incorporating the drug, which is gradually
co-precipitated with the Ca-P crystals, forming a uniform and rough layer on the metal
surface.

KEYWORDS: Ti-30Ta Alloy; Biomimetic treatment. Antibiotic incorporation. Titanium
implants.
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1 INTRODUCAO

Biomateriais sdo materiais de origem natural ou artificial, usados na fabrica¢do de
estruturas ou implantes capazes de substituir estruturas bioldgicas danificadas devido a
traumas ou doengas, restaurando a forma e¢ a funcdo. Podem ser utilizados em diferentes
partes do corpo humano, como valvulas artificiais do coracdo, stents em vasos sanguineos,
implantes de substituicdo em ombros, joelhos, quadris, cotovelos e orelhas. Os biomateriais
ajudam a melhorar a qualidade de vida e longevidade dos seres humanos, € o seu estudo tem
mostrado um crescimento rapido devido ao aumento da expectativa de vida da populagdo
(GEETHA et al., 2009).

Quanto a sua origem, os biomateriais podem ser classificados como biomédicos ou
bioldgicos, conforme esquematizado na Figura 1. Os biomédicos sdo de origem artificial
(metais, ceramicas e polimeros), e os biologicos sdo de origem natural (vegetal, animal ou

humana) (VALLET-REG{; GONZALEZ-CALBET, 2004).

Figura 1 — Classifica¢do dos biomateriais quanto a sua origem

NATURAL ARTIFICIAL

N e

%\ BIOMATERIAIS —

<
® O

BIOLOGICOS BIOMEDICOS

Fonte: Autora.
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Os materiais utilizados como implantes ndo devem ser toxicos e ndo devem provocar
quaisquer reacdes inflamatdrias ou alérgicas no organismo humano. O sucesso dos
biomateriais depende essencialmente da reagao do corpo humano apos a insercao do implante,
0 que mede a biocompatibilidade do material. Os dois principais fatores que influenciam a
biocompatibilidade sdo a resposta do tecido circundante induzida pelo material e a degradacao
deste no ambiente de corpo, que € corrosivo. Assim, os biomateriais também podem ser
classificados em biotolerantes, bioativos ou bioreabsorviveis, de acordo com a resposta do

corpo humano apds a sua inser¢ao (GEETHA et al., 2009).

Quadro 1 — Classifica¢dao dos biomateriais quanto a sua interagdo com o tecido circundante

CLASSIFICACAO RESPOSTA EXEMPLOS EFEITO
Formacdo de tecido _ _ o
. Poli-tetrafluoretileno Rejeigdo do
o conectivo fino (0,1- .
Materiais (PTFE); implante,
_ 10pm) e a capsula ndo _ ‘ _
biotolerantes poli-metilmetacrilato | levando a falha

adere a superficie do ' _
) (PMMA), Ti, CoCr do implante
implante

. Aceitagdo do
Formagao de tecido 6sseo

. implante
Materiais em torno do implante e Biovidro, fosfato de
o ' o levando ao
Bioativos fortemente integrado com calcio sintético
' . sucesso da
a superficie do implante _
implantacdo

Aceitacao do

. o ‘ Acido polilatico, e implante
Materiais Substitui¢do por tecido
_ o poliglicol; enxertos levando ao
biorreabsorviveis autologo
0sseos processados. sucesso da
implantacao

Fonte: (GEETHA et al ., 2009).

Dentre os biomateriais metélicos, titanio e suas ligas tém sido utilizados como
biomateriais devido ao baixo moddulo de elasticidade, excelente biocompatibilidade e boa
resisténcia a corrosao quando comparados aos agos inoxiddveis convencionais e ligas a base
de cobalto (LONG; RACK, 1998). Os biomateriais metalicos sdo considerados biotolerantes,
sendo utilizados para reforcar a estrutura ou restaurar a funcdo de tecidos duros,

principalmente na fabricagdo de préteses e implantes ortopédicos e dentarios. Contudo, apesar
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de os materiais biotolerantes serem aceitos para a fabricagdo de implantes, os materiais
bioativos sdo os mais indicados, por apresentarem uma alta integracdo com o0 0SSO
circundante.

Diversas reagdes ocorrem na superficie do biomaterial apds a implantagdo, através da
interagdo com o fluido corpdreo, proteinas e células. Primeiramente, ocorre a adsor¢do de
moléculas de agua, seguida pela adsorcdo de proteinas e células. Frequentemente, essa
sequéncia de reacdes locais conduz a uma resposta ao corpo estranho e a formacao de uma
capsula de tecido fibroso em torno do implante (GEETHA et al., 2009). Tal camada de tecido
fibroso que se desenvolve diminui a integridade e a estabilidade mecéanica da interface
implante/osso (SOUTHAM; SELWYN, 1971).

A meta do implante cirargico € a osseointegracao, definida por Branemark (1983) como
a unido estavel e funcional entre o osso e a superficie do material implantado sem que haja
formagao de tecido fibroso na interface implante/osso. Para tanto, tecnologias de modificagao
de superficie, como o tratamento quimico, tratamento eletroquimico, deposi¢do por vapor
quimico, processo biomimético, deposicdo sol-gel, etc, tem sido utilizadas para melhorar
propriedades bioldgicas, quimicas e mecanicas de titdnio e suas ligas (LIU; CHU; DING,
2004).

Contudo, o sucesso da cirurgia ndo depende somente da integracdo osso/implante, mas
também da presenca de um ambiente estéril ao redor do implante, prevenindo a adesdo de
bactérias e evitando infecgoes (POPAT et al., 2007). Assim, estudos tém sido feitos visando a
liberagdo de medicamento no local de implantagdo, a fim de evitar infec¢des associadas aos
implantes, reduzindo a concentracdo de bactérias e impedindo a aderéncia de bactérias a

superficie do implante (GULATI et al., 2012).

1.1 OBJETIVOS

O objetivo desse trabalho ¢ a obtencao da liga Ti-30Ta, e modifica¢do de sua superficie
através do tratamento biomimético e incorporacdo de antibidtico, bem como sua
caracterizacdo a fim de verificar a possibilidade de posterior aplicagio em implantes

dentarios.
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2 REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1 TITANIO E SUAS LIGAS

Em 1791, o clérigo britanico William Gregor descobriu o elemento titdnio ao analisar a
areia magnética proveniente de um rio local e isolar a “areia negra”, hoje conhecida como
“ilmenita”. Removendo o ferro com o auxilio de um ima e tratando a areia com &cido
cloridrico, Gregor produziu o 6xido impuro de um novo elemento. O nome titanio (da
mitologia grega Titas, filhos de Urano e Gaia), porém, foi atribuido apenas em 1795, pelo
quimico alemdo Martin Heinrich Klaproth, que isolou 6xido de titdnio de um mineral hoje
conhecido como “rutilo” (LEYENS; PETERS, 2003).

E um metal de baixa densidade (aproximadamente 60% da densidade do ago), nio
magnético, de baixa condutividade térmica e elétrica, alta resisténcia a corrosdo e elevada
temperatura de fusdo (1668 °C) (LIU; CHU; DING, 2004). Algumas propriedades fisicas e

mecanicas do titdnio comercialmente puro (CP) podem ser visualizadas no Quadro 2.

Quadro 2 — Propriedades fisicas e mecanicas do titdnio CP

PROPRIEDADES VALORES
Numero atémico 22
Peso atdmico (g/mol) 7,9
Estrutura cristalina o, HCP
c(A) 4,6832 +0,0004
a(A) 2,9504 £ 0,0004
Estrutura cristalina 3, CCC
a(A) 3,28 0,003
Densidade g/cm3 4,54
Coeficiente de expansdo térmica, o, a 20°C 8,4x10°
Condutividade térmica (W/mK) 19,2
Temperatura de fusao (°C) 1668
Temperatura de transformacgao 882,5
Modulo de elasticidade, a, (GPa) 105
Tensdo limite de escoamento, o, MPa 692
Limite de resisténcia a tragao, a, MPa 785

Fonte: (LIU; CHU; DING, 2004).
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O titanio (Ti1) ¢ amplamente distribuido na crosta terrestre, sendo o nono elemento mais
abundante e o quarto metal mais abundante, superado apenas por aluminio, ferro e magnésio.
Porém, apesar de sua ampla distribui¢do, ¢ raramente encontrado em uma concentragao
suficientemente alta para extragdo metalirgica e nunca encontrado no estado puro. O titanio ¢
quase sempre associado com oxigénio no estado natural devido ao raio i6nico do Ti*" e Ti*"
serem similares aos de muitos outros elementos, podendo substituir ou serem substituidos por
outros metais. Tal dificuldade de processamento implica no alto custo do metal
(McQUILLAN; McQUILLLAN, 1956).

O Ti ¢ um elemento alotrdpico, ou seja, existe em mais de uma forma cristalografica
(Figura 2). Na temperatura ambiente apresenta estrutura hexagonal compacta (fase a). Essa
estrutura passa a ser cubica de corpo centrado (fase f) a partir de 882,5 °C (LIU; CHU; DING,
2004).

Figura 2 — Estrutura cristalina das fases o (HC) e p (CCC)

Fonte: (LEYENS; PETERS, 2003).

A existéncia de duas estruturas cristalinas diferentes e a correspondente temperatura
alotrépica ¢ de suma importancia, pois € a base para a grande variedade de propriedades das

ligas de titanio (LEYENS; PETERS, 2003).
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2.1.1 As ligas de titanio

Quanto a metalurgia do titanio, ¢ comum classificar as ligas em trés categorias: alfa (a),
alfa mais beta (o + ), e beta (). Essas categorias descrevem a microestrutura em termos da
estrutura cristalina favorecida por um elemento de liga. No entanto, alguns estudiosos
definem cinco categorias de ligas de titdnio, dependendo do tipo de microestrutura apds o
processamento. Sao elas: alfa (o)), pseudo alfa (pseudo-a), alfa mais beta (a + ), pseudo beta
(pseudo-P) e beta (B) (DONACHIE, 1988).

A temperatura de transformacdo da fase alfa mais beta ou da fase alfa para fase
inteiramente beta ¢ conhecida como temperatura beta transus. A temperatura p-transus ¢
definida como a menor temperatura de equilibro em que o material apresenta 100% de fase
beta (DONACHIE, 1988).

Dependendo da sua influéncia na temperatura B-transus, os elementos de liga sdo
classificados como neutros, a-estabilizadores, ou B-estabilizadores. Elementos neutros nao
influenciam significativamente na temperatura B-transus. Alfa estabilizadores, como aluminio
e oxigénio, aumentam a temperatura na qual a fase B ¢ estavel. Por sua vez, os beta
estabilizadores, como vanddio e molibdénio, resultam em estabilidade da fase p em
temperaturas mais baixas (LEYENS; PETERS, 2003).

Abaixo da temperatura beta transus, o titdnio ¢ uma mistura de o +  se o material
contém [-estabilizadores. Caso contrario, ¢ apenas o se contém pouco ou nenhum f-
estabilizador. A temperatura B-transus € importante, pois o processamento e tratamento
térmico frequentemente fazem referéncia a um aumento de temperatura acima ou abaixo da

temperatura B-transus (DONACHIE, 1988).

2.1.1.1 Ligas a

O titanio nao ligado e as ligas a, que contém a-estabilizadores como aluminio e estanho,
apresentam uma unica fase cristalina na temperatura ambiente: a estrutura hexagonal
compacta (WEISS; SEMIATIN, 1999).

Assim, o titanio ndo ligado ¢ considerado uma liga a, em que a fase a ¢ estabilizada
através da presenca de impurezas. Os elementos normalmente encontrados no titanio
comercial podem ser divididas em dois grupos, de acordo a configuracdo da solugdo solida
formada. Sdo eles: elementos substitucionais (ferro) ou intersticiais (oxigénio, nitrogénio,

carbono e hidrogénio) (McQUILLAN; McQUILLLAN, 1956).
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Os varios graus de titanio comercialmente puro (CP) diferem principalmente quanto ao
oxigénio presente na liga (Tabela 1). Ou seja, somente o oxigénio ¢ intencionalmente ligado,
enquanto os outros elementos tais como carbono e ferro sao considerados impurezas presentes
na liga devido ao processo de produgdo (LEYENS; PETERS, 2003).

Como um elemento de liga intersticial, o oxigénio aumenta drasticamente a resisténcia
enquanto que, simultaneamente, diminui a ductilidade. A resisténcia mecanica do titdnio CP
varia de 240 (grau 1) a 740 MPa (grau 4) (LEYENS; PETERS, 2003). O titanio CP tem
excelente resisténcia a corrosdo, podendo ser utilizadas em aplicagdes onde nao sdo

necessarios altos niveis de resisténcia mecanica (WEISS; SEMIATIN, 1999).

Tabela 1 — Graus das ligas de titdnio comercialmente puro
Ti(%p) Grau C(%p) Fe(%p) N (%p) 0(%p) H (%p)
99,5 1 0,08 0,20 0,03 0,18 0,015
99,2 2 0,08 0,25 0,03 0,20 0,015
99,1 3 0,08 0,25 0,05 0,30 0,015

4

99,0 0,08 0,50 0,05 0,40 0,015
Fonte: (SMITH, 1993).

As ligas o que contém aluminio, estanho e/ou zirconio sdo muito utilizadas em altas
temperaturas ou em aplicagdes criogénicas. Aquelas ricas em a-estabilizadores geralmente
apresentam maior resisténcia a fluéncia em altas temperaturas do que as ligas o + 3 ou . As
ligas com poucos elementos intersticiais, por sua vez, retém ductilidade e tenacidade em
temperaturas criogénicas (DONACHIE, 1988).

Devido a limitada capacidade de deformagdo da estrutura cristalina hexagonal compacta
presentes nas ligas a, estas sdo menos ducteis quando comparadas as ligas 3, com estrutura
cubica de corpo centrado (LEYENS; PETERS, 2003). Por outro lado, tém uma boa
soldabilidade, pois sdo insensiveis ao tratamento térmico (WEISS; SEMIATIN, 1999).

2.1.1.2 Ligas Pseudo-a

Ligas a que contém pequena quantidade (até 2% em peso) de B-estabilizadores, tais
como molibdénio e vanadio, sdo classificadas como ligas pseudo-o. A adigdo de J-
estabilizadores aumenta a faixa de temperatura o + 3 suficientemente para permitir que tanto

a + B quanto B sejam trabalhadas mecanicamente a quente (WEISS; SEMIATIN, 1999).
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Embora contenham pequena quantidade de fase P na microestrutura, essas ligas sdo
constituidas principalmente de alfa e se comportam mais como as ligas o convencionais do
que como as ligas a + 3 (DONACHIE, 1988).

Ligas pseudo-o sdo ideais para altas temperaturas, pois combinam a excelente
resisténcia a fluéncia das ligas a com a elevada resisténcia mecanica das ligas o + [
(LEYENS; PETERS, 2003). A maior resisténcia destas ligas em comparagdo com as ligas a
decorre, principalmente, da formagdo da fase o’ (martensita) ou das fases a e o’ durante o

tratamento térmico (WEISS; SEMIATIN, 1999).

2.1.1.3 Ligas a +

As ligas a + [ contém um ou mais o-estabilizadores e um ou mais [-estabilizadores.
Essas ligas retém mais fase beta depois do tratamento de solubilizacdo do que as ligas pseudo-
a, sendo que a quantidade especifica depende dos estabilizadores-§ presentes e do tratamento
térmico (DONACHIE, 1988).

Através de tratamentos de solubilizacdo e envelhecimento, pode-se aumentar a
resisténcia mecanica das ligas o + B. O tratamento de solubilizagdo é geralmente feito em alta
temperatura na faixa a + B, seguido de resfriamento rapido (témpera) em agua ou o6leo. A fase
beta presente pode ficar retida ou ser parcialmente transformada durante o resfriamento
(transformag@o martensitica ou nucleagdo e crescimento), dependendo da composigao da liga,
temperatura do tratamento de solubilizagdo, taxa de resfriamento e tamanho da se¢do. O
tratamento de solubilizagcdo € seguido por envelhecimento, em temperaturas que variam de
480 °C a 650 °C, para que a fase a seja precipitada e forme uma mistura de alfa e beta na fase
B retida ou transformada (DONACHIE, 1988).

Entre as ligas de titanio o + B, a Ti-6Al-4V ¢ a mais utilizada, representando mais de

50% das ligas em uso (LEYENS; PETERS, 2003).

2.1.1.4 Ligas Pseudo-f e Ligas-f3

As ligas beta sdo ligas de titanio com quantidade de B-estabilizadores suficiente para
que, durante tempéra até a temperatura ambiente, ndo haja transformag¢do martensitica,
resultando em uma microestrutura contendo 100% de fase beta retida (LEYENS; PETERS,
2003). Os elementos B-estabilizadores podem ser divididos em isomorfos (Mo, V, W, Cb, Ta)
e eutetoides (Fe, Cr, Cu, Ni, Co, Mn, Si) (BANIA, 1994).
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A Figura 3 mostra o diagrama de fase pseudo-binario do titdnio e um elemento -
estabilizador. A concentragdo minima dos elementos beta estabilizadores () define a
composi¢ao minima para que a liga P seja estavel, e também a composicao limite para as ligas
metaestdveis. Embora estas possam reter 100% da fase beta apos a témpera, a fase B ¢
metaestavel e ird precipitar durante o envelhecimento abaixo da temperatura p-transus

(WEISS; SEMIATIN, 1998).

Figura 3 — Diagrama de fase pseudo-bindrio do titanio e um elemento B-estabilizador

o
D LIGAS BETA

METAESTAVEL | ESTAVEL

-

TEMPERATURA —=

B B,
% B-ESTABILIZADOR  —g

Fonte: (BANIA, 1994).

O processamento das ligas [ incluem trabalho mecanico e tratamento térmico. O
tratamento térmico consiste em solubilizacdo em temperaturas acima da fB-transus, seguido
por t€mpera e tratamento de envelhecimento (LEYENS; PETERS, 2003). As ligas beta
metaestaveis sdo envelhecidas em temperatura de 450 °C a 650 °C para que a fase beta seja
parcialmente transformada em fase alfa, se apresentando em particulas dispersas na fase beta
retida. Tal tratamento confere a essas ligas niveis de resisténcia compardveis ou superiores
aqueles das ligas o + B envelhecidas (DONACHIE, 1988). As ligas B estaveis, no entanto, ndo
podem ser endurecidas por envelhecimento (WEISS; SEMIATIN, 1998).

2.1.2 Sistema Binario Ti-Ta
Elementos ndo-toxicos tém sido estudados a fim de se desenvolver novas composicdes

de ligas de titanio para aplicacdes biomédicas, devido a preocupagdes relativas a toxicidade

dos ions presentes em algumas ligas utilizadas para a fabricagdo de implantes. Por exemplo, a
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liga Ti-6Al-4V, apesar de ainda muito utilizada, apresenta ions de vanadio que podem gerar
citotoxicidade e reagdo adversa com os tecidos do corpo, ao passo que o aluminio pode causar
osteolise e distarbios neurais (LONG; RACK, 1998).

Investigagdes realizadas por Zhou e seus colaboradores (2005) indicam a viabilidade da
utilizagdo das ligas de Ti-Ta devido a sua melhor biocompatibilidade mecanica quando
comparadas ao Ti puro e Ti-6Al-4V usados como biomateriais padrdo, ou seja, seu menor
modulo e maior relagdo resisténcia-moédulo do que os dos materiais de implante mais
frequentemente utilizados.

As fases de equilibrio do sistema Ti-Ta (Figura 4) sdo: liquida; solugdo soélida
hexagonal compacta (o), proxima ao lado rico em titanio do diagrama; e solucao solida ctbica
de corpo centrado (B), em que ha solubilidade mutua completa em temperaturas acima da
temperatura de transicao a-f3 do titdnio puro (882 °C) (MURRAY, 1981).

Este sistema ¢ caracterizado por um campo de fase beta isomorfa (ccc) que se estende a
partir do Ti puro em temperaturas elevadas ao Ta puro. Abaixo da B transus, que corresponde

ao limite (o + B)/B, ambas fases a (HC) e B estdo em equilibrio, com solubilidades mutuas

limitadas (COTTON, 1994).

Figura 4 — Diagrama de fases Ti-Ta
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Fonte: (MURRAY, 1981).
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Estudos realizados por Zhou, Niinomi ¢ Akahori (2004) revelaram que o modulo de
elasticidade dinamico das liga bindrias Ti-Ta dependem do teor de tantalo, e que as ligas Ti-
30%Ta e Ti-70%Ta t€ém a melhor combinagao de elevada resisténcia e de baixo mddulo, entre

todas as composic¢oes de Ti-Ta estudadas.

2.2 TRATAMENTOS DE SUPERFICIE

A biocompatibilidade estd relacionada com o comportamento das células em contato
com o biomaterial e a adesdo celular a sua superficie (ANSELME et al., 2000), sendo que tal
fixagdo biologica ¢ um pré-requisito para o sucesso a longo prazo de proteses
implantossuportadas (LE GUEHENNEC et al, 2007). Quanto maior o grau de
osseointegragdo, maior ¢ a estabilidade mecanica, € menor € a probabilidade de afrouxamento
do implante (GEETHA et al., 2009).

A composi¢do quimica e morfologia da superficie de um material sdo quase sempre
diferentes do material volumétrico. O arranjo molecular, reagdes na superficie, contaminagao
e deformagdo plastica resultantes do processo de fabricagdo dos implantes implicam em uma
superficie mal definida e desuniforme (KOHN; DUCHEYNE, 1992). Tratamentos de
superficie devem entdo ser realizados para que a superficie se torne apropriada para a
implantagdo. Tais técnicas podem melhorar a bioatividade, biocompatibilidade,
compatibilidade com o sangue, resisténcia ao desgaste e a corrosdo do titdnio e suas ligas.
Esses métodos sdo classificados em métodos mecanicos, quimicos e fisicos, de acordo com o
mecanismo de formag¢do da camada modificada na superficie do material (LIU; CHU; DING,
2004).

Para que haja uma boa interacdo implante-osso em implantes dentarios de titanio,
acelerando a osseointegracdo, algumas propriedades de superficie sdo de suma importancia,
tais como: composigio, hidrofilicidade e rugosidade (LE GUEHENNEC et al., 2007).

Estudos realizados por Cochran e seus colaboradores (1999) indicam que superficies de
implantes rugosas implicam em maior contato osso-implante e exigem maiores forgas para
quebrar essa interface comparado com superficies mais lisas, favorecendo assim a ancoragem
Ossea e estabilidade biomecénica. Existem diferentes métodos utilizados para modifica¢do da
topografia e aumento da rugosidade: jateamento de particulas, ataque acido, anodizagao,
implantacdo i6nica, aspersdo a plasma e recobrimento com fosfato de calcio (LE

GUEHENNEC et al., 2007).
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Biomateriais metélicos tém baixa osteocondutividade devido a sua natureza bioinerte.
Como alternativa para melhorar a resposta dos tecidos na interface de contato entre o 0sso e o
implante dentario, revestimentos de fosfato de calcio osteocondutores tém sido introduzidos
na superficie de substratos metalicos (KELLER, 2003), para que haja melhor fixagdo bioativa
apos a cirurgia, promovendo a cicatrizagio e aposi¢do 6ssea (LE GUEHENNEC et al., 2007).

A formacgao de ceramica bioativa em metais e polimeros organicos pode ser reproduzida
em fluido corporal simulado através de tratamento biomimético (KOKUBO, 1998). Uma
camada de fosfato de calcio (Ca-P) ¢ obtida na superficie do substrato quando este ¢ imerso
em solucdo cujas concentragdes dos ions, pH e temperatura simulam o plasma sanguineo
humano (simulated body fluid — SBF) (LU; LENG, 2005).

Kokubo e Takadama (2006) demonstraram que a analise da formagao de apatita sobre a
superficie de um material em SBF ¢ util para prever a bioatividade in vivo do material, ndo
apenas qualitativamente como também quantitativamente. Kim e seus colaboradores (1996,
1997, 1999) avaliaram implantes de titdnio e suas ligas em SBF e concluiram que um pré-
tratamento quimico e térmico favorece a obtengao de uma superficie bioativa no material.

Diversos tipos de materiais bioativos com diferentes propriedades mecanicas podem ser
obtidos por tratamento alcalino e térmico, devido a existéncia de grupos funcionais (como Si-
OH, Ti-OH, Zr-OH, Nb-OH e Ta-OH) que induzem a formacao de apatita bioativa dentro do
corpo humano (KOKUBO, 2005; KOKUBO et al.,, 2009; KOKUBO; MATSUSHITA;
TAKADAMA, 2007). Por exemplo, uma camada fina de titanato de sodio (Na,TisO;; ou
NayTigO;3) € formada quando a liga Ti-6Al-4V ¢ submetida a tratamento alcalino seguido de
tratamento térmico (LEE et al., 2002).

Miyazaki et al. (2000, 2001) estudaram o tantalo puro em SBF e concluiram que o
tempo necessario para a formagdo de apatita pode ser reduzido quando o metal é previamente
imerso solucdo aquosa de NaOH a 60 °C por 24 h, com posterior tratamento térmico a 300 °C
por 1 h. O tantalato de s6dio amorfo formado libera o ion Na' em SBF e, como resultado, uma
grande quantidade de grupos Ta-OH ¢ formada na superficie. Os grupos Ta-OH induzem a
nucleagdo apatita e os ions Na' a aceleram, aumentando o produto de atividade idnica da
apatita no fluido.

Sabe-se que através do método biomimético, ¢ possivel cobrir materiais de formato
complexo, tais como implantes porosos, além de permitir o revestimento de implantes com
novas fases de Ca-P que ndo poderiam ser produzidas em temperaturas elevadas. Porém,
longos periodos de imersdo (cerca de 7 a 14 dias) sdo necessarios para obtencdo de camadas

de Ca-P uniformes sobre diversos substratos (BARRERE, 2002b).
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Um aumento na concentracdo do SBF foi estudado por Barrére e seus colaboradores
(1999) a fim de acelerar o processo de revestimento. O procedimento consiste em utilizar um
gas levemente acido, CO,, para diminuir o pH da solu¢do e aumentar a solubilidade do fosfato
de calcio. A medida que o gas carbonico é naturalmente liberado, o pH e a saturagio
aumentam lentamente. Ocorre, entdo, a precipitagdo gradativa do Ca-P na superficie do
implante de maneira uniforme.

Barrére et al. (2002a) concluiram que a utilizagdo de SBF com concentra¢do idnica
cinco vezes superior a solugdo convencional (SBF 5x) permite a deposicdo de um
revestimento de Ca-P em um periodo de 24 h. A composi¢do do plasma humano, SBF,e SBF

5x é mostrada na Tabela 2 .

Tabela 2 — Composicao inorganica (mM) do plasma humano (HBP - human body plasma),
SBF convencional ¢ SBF 5x

NaCl MgCl, . 6H,0O CaCl,.2H,0  Na,HPO,.2H,0  NaHCOs;
HBP 146,7 1,5 2,5 1,0 27,0
SBF 146,7 1,5 2,5 1,0 4,2
SBF 5x 733,5 7,5 12,5 5 21,0

Fonte: Adaptado de (BARRERE et al., 2002a).

Os autores observaram que a presenga do Mg”” no SBF ¢ necesséria para a formagio e
adesao do revestimento na superficie do substrato. Ele ¢ um inibidor de crescimento de cristal
e favorece a nucleagdao heterogénea de Ca-P devido a sua alta concentragdo na interface
revestimento/substrato (BARRERE et al., 2002a).

De acordo com Habibovic e seus colaboradores (2002), a evolucdo do pH durante o
processo de revestimento ¢ dependente da forca i6nica da solugdo (ou seja, a quantidade de
cloreto de sodio - NaCl), e da quantidade de ions HCOs5 ( hidrogenocarbonato). Barrere et al.
(2002b) constataram que uma alta forca i0nica adia a precipitacdo e favorece a nucleacao
heterogénea de Ca-P. A presenca de hidrogenocarbonato, por sua vez, aumenta o pH da
solucdo e influencia na taxa de liberagdo do CO, dissolvido. Os ions HCO;5 afetam a
supersaturagdo e estrutura do fosfato de calcio, diminuindo o tamanho dos cristais e

resultando numa melhor fixa¢ao do revestimento no substrato.
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2.3 INCORPORACAO DE ANTIBIOTICO

Um dos problemas mais comuns apds a cirurgia de implante ¢ a infec¢do bacteriana,
que pode resultar em complicacdes graves, como a osteomielite. Assim, os pacientes sao
frequentemente submetidos antibioticoterapia durante 6 a 8 semanas ap6s a cirurgia inicial.
Porém, para que o medicamento seja eficaz no local da implantagdo, sdo necessarias doses
elevadas, o que pode resultar em efeitos secundarios indesejaveis nos pacientes (POPAT et
al., 2007). Como alternativa, um sistema de liberacdao local de antibidticos a partir de
implantes de titanio revestidas de apatita pode ser utilizado para prevenir infecgdes poOs-
cirargicas (BOSE; TARAFDER, 2012).

Stigter e seus colaboradores (2004) verificaram a possibilidade de associar o tratamento
biomimético com a incorporacdo de diferentes antibioticos. Quando os antibidticos sdo
adicionados a solucdo de revestimento, ocorre uma co-precipitacdo gradual com os cristais de
fosfato de célcio, formando uma camada densa, uniforme e espessa de bioceramica em cima
do substrato. A liberacdo do medicamento dependera da porosidade e permeabilidade do
biofilme formado.

Neste trabalho, utilizou-se a gentamicina, um medicamento normalmente usado para
prevenir a infec¢do bacteriana ao redor do implante. A gentamicina ¢ um antibidtico
aminoglicosideo, e pode tratar varios tipos de infecgdes bacterianas para impedir a adesao
bacteriana ¢ mantendo as propriedades de osseointegracdo na superficie nanoestruturada

(POPAT et al., 2007).
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3 MATERIAIS E METODOS

As etapas desenvolvidas na metodologia experimental para obtengdo dos resultados do

trabalho foram esquematizadas na Figura 5.

Figura 5 — Esquematizagdo das etapas realizadas no estudo
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3.1 OBTENCAO DAS AMOSTRAS
3.1.1 Obtencéo dos lingotes

A liga Ti-30Ta foi obtida a partir do titdnio comercialmente puro e tantalo
comercialmente puro, na forma de pedagos de chapas laminadas. A quantidade de cada
componente foi determinada com a seguinte proporcao: 70% em massa de titanio e 30% em
massa de tantalo. A limpeza dos materiais foi realizada utilizando acetona, e a pesagem foi
entdo realizada em balanga analitica. A fusdo dos clementos foi feita em um forno a arco
voltaico com eletrodo ndo consumivel, atmosfera inerte de gas argénio e cadinho de cobre

refrigerado (Figura 6).

Figura 6 — Forno a arco voltaico utilizado para obtencao da liga

-

Fonte: Autora.

No equipamento utilizado, o funcionamento ¢ o mesmo do processo de soldagem TIG
(Tungsten Inert Gas), que se caracteriza por um arco voltaico entre o eletrodo de tungsténio
(catodo) e o cadinho de cobre (anodo) refrigerado a agua. Com o acionamento do pedal ligado
a uma fonte retificadora, ocorre a abertura do arco elétrico, que atinge temperaturas

suficientemente elevadas para a fusdo do material depositado no interior do cadinho.
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Ap0s a camera estar devidamente fechada, a atmosfera inerte do forno ¢ obtida através
do processo de lavagem. Nesse procedimento, a bomba de vacuo ¢ acionada e, apos atingida a
pressao desejada, o vacuo ¢ entdo quebrado com a inje¢do de gas argonio. Esse procedimento
¢ repetido trés vezes para garantir que nao haja contaminacao da atmosfera do forno por gases
que reagem e t€m efeito sobre a composicao quimica dos metais fundidos.

Para a obtencdo de uma liga mais homogénea, a disposi¢do dos pedagos de metal no
cadinho deve ser feita de maneira que o material de maior densidade esteja sobre o material
de menor densidade. Apos a formagdo da poca liquida e sua solidificagdo, o lingote deve ser
virado com o auxilio do eletrodo. Esse processo ¢ repetido pelo menos trés vezes para garantir

uma melhor homogeneizagao da liga.

3.1.2 Tratamento térmico

Apods a fusdo, os lingotes foram posicionados no cadinho de alumina e tratados
termicamente em forno com atmosfera inerte (Figura 7) conseguida através de vacuo e injecao
de argdnio. A homogeneizagao foi feita através do aquecimento a 1000 °C por vinte e quatro
horas, e resfriamento lento dentro do forno.

Depois de homogeneizados, os lingotes foram solubilizados a 950 °C durante 2 h, com

resfriamento rapido em agua.

Figura 7 — Forno utilizado para tratamento térmico

Fonte: Autora.
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3.1.3 Forjamento rotativo

Posteriormente ao tratamento térmico, os lingotes foram forjados no Departamento de
Engenharia de Materiais da Escola de Engenharia de Lorena, USP. Para obtengdo de tarugos
cilindricos com 6 mm de didmetro, o forjamento foi realizado em uma forja do tipo swaging
(forjamento rotativo), modelo 3F — FENN (Figura 8). Uma troca dos martelos foi feita a cada
passe, causando redugdo da ordem de 20% no diametro dos lingotes, até o didmetro final

desejado.

Figura 8 - Equipamento para forjamento a frio FENN
" [

Fonte: Autora.

Os lingotes obtidos com 6 mm de didmetro foram novamente solubilizados a 950 °C

durante 2 h. Apds esse tempo, foi feito o resfriamento rapido em agua (t€émpera).

3.1.4 Preparacao dos discos

Depois de tratados, os lingotes foram cortados em discos de 2 mm de espessura na

cortadeira de precisao Buehler Isomet 4000 (Figura 9). Os discos foram entdo lixados em

granulacdo 100, a fim de aumentar a rugosidade da superficie.
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Figura 9 — Cortadeira de precisdo Isomet 4000

Fonte: Autora.

3.2 MODIFICACAO DA SUPERFICIE

A modificagdo de superficie foi realizada em trés etapas, empregando-se: tratamento

alcalino, tratamento térmico, imersao em SBF/antibiotico.

3.2.1 Tratamento Alcalino

Previamente, foi feita a limpeza dos discos, que foram imersos em um béquer com
acetona colocado em um aparelho de ultrassom por 30 min. Apds a secas, as amostras foram
submetidas ao tratamento alcalino, permanecendo imersas com a superficie lixada para cima
em solug@o aquosa de NaOH 1M em banho-maria, Tecnal (Figura 10), a 60°C por 24 h.
Passado esse periodo, os discos foram cuidadosamente lavados em dgua deionizada e secas

em estufa por 24 h a 40°C, conforme metodologia proposta por Miyazaki et al. (2002).
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Fonte: Autora.

3.2.2 Tratamento Térmico
As amostras foram aquecidas a 300 °C a uma taxa de 5 °C/min, e permaneceram nessa
temperatura por 1 hora. Em seguida, foram resfriadas lentamente dentro do forno (Figura 11 e

Figura 12) até a temperatura ambiente.

Figura 11 - Forno utilizado para tratamento térmico

,4.,‘ .

Fonte: Autora
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Figura 12 - Detalhe das amostras no interior do forno

Fonte: Autora.

3.2.3 Imersao em SBF/antibidtico

A camada de fosfato de calcio foi obtida utilizado SBF 5x concentrado proposto por
Barrere et al. (2002a). A composi¢do empregada ¢ mostrada na Tabela 3. O uso do SBF 5x

possibilita a deposi¢do de uma cobertura uniforme de Ca-P em um periodo de 24 h.

Tabela 3 - Composicao do SBF 5x

SBF 5x
Reagentes Quantidade (g/L)
NaCl 40
CaClz . 2H20 1,84
MgClz . 6H20 1,52
NaHCO; 1,76
NazHPO4 . 2H20 0,89

Fonte: (BARRERE et al., 2002a).

A solugdo foi preparada dissolvendo-se os sais em agua deionizada mantida a uma

temperatura de 37 °C com o auxilio de um agitador magnético com aquecimento (Figura 13).
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Para a completa dissolucdo dos sais, foi empregado um fluxo de gas CO; por 20 min, até a

solugdo ficar transparente. Ao final desse periodo, mediu-se o pH, que foi de 6,5.

Figura 13 - Preparo do SBF 5x com fluxo de CO,
. ' . ‘

R e % %
Fonte: Autora.

As amostras foram entdo imersas em 30 mL de SBF em tubo Falcon, com a superficie
lixada para cima. Os tubos foram mantidos em agitacdo constante a 200 rpm e 37 °C por um
periodo de 24 horas (Figura 14). Em seguida, foram cuidadosamente retiradas, lavadas com
agua deionizada e secas em estufa a 40°C por 24 horas.

Para a incorporacdo do antibiotico, os discos foram imersos em solugdo de gentamicina
dissolvida em SBF a uma concentra¢do de 1 g/L a 37°C por 48 h, mantidas a uma agitacdo
contante de 50 rpm. Apds esse periodo, as amostras foram lavadas com dgua destilada e secas

em forno a 50 °C por 10 min (STIGTER et al., 2004).
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Figura 14 - Tubos Falcon em mesa agitadora orbital

Fonte: Autora.

3.3 LIBERACAO DO MEDICAMENTO

Para avaliar a liberagdo do antibidtico incorporado na superficie das amostras, os discos
foram imersos em tubo Falcon contendo 3 mL de Phosphate Buffered Saline (PBS, pH = 7,4)
e submetidos a agitacdo orbital de 100 rpm a 37 °C . A solucdo foi coletada e substituida por
novo PBS depois de 15, 30 min, 1, 2, 3 e 4 h. A concentragdo da gentamicina em PBS foi
medida através do espectrofotometro no ultravioleta visivel (UV/VIS) na faixa de

comprimentos de onda entre 200 nm a 210 nm, com uma velocidade de 15 nm/min.

3.4 CARACTERIZACAO DA SUPERFICIE

A superficie das amostras foi caracterizada utilizando microscopia eletronica de
varredura (MEV), espectroscopia de energia dispersiva (EDS), medidas de angulo de contato,
e microscopia de forca atdmica (AFM), no Departamento de Materiais e Tecnologia da

UNESP de Guaratingueta. Foram feitas também micrografias em microscopio eletronico de
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varredura MEV-FEG FEI Magellan 400L pertencente ao Laboratério de Caracterizagdo
Estrutural do Departamento de Engenharia de Materiais (DEMa) da Universidade Federal de
Sao Carlos (UFSCar). A analise por difracdo de Raios-X foi realizada em difratometro
pertencente ao Departamento de Engenharia de Materiais (DEMAR) da Escola de Engenharia
de Lorena (EEL/USP).
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4 RESULTADOS E DISCUSSOES

4.1 MICROSCOPIA ELETRONICA DE VARREDURA

Através da micrografia obtida em microscopio eletronico de varredura (MEV) com
ampliagcdo de 250x, podem ser observadas as ranhuras da superficie da liga Ti-30Ta obtidas
através do lixamento em lixa de granulacdo 100 para obtencdo da rugosidade necessaria para

o tratamento biomimético (Figura 15).

100 pm EHT =20.00kV  Signal A = SE1 |Probe=74pA Aperture Size = 30.00 um LAIMat
WD=80mm Mag= 250X Spot Size = 373 Chamber =1.87e-003Pa  FEG-UNESP

Fonte: Autora.

Com o tratamento alcalino e tratamento térmico, uma camada de tantalato de sodio é
formada na superficie da liga (Figura 16). O nanofilme tantalato de sddio ¢ capaz de acelerar
o crescimento de apatita em SBF. De acordo com Miyazaki et al. (2002), a nucleagdo
heterogénia da apatita ¢ induzida pelo Ta-OH existente na superficie, que posteriormente se
combina com uma pequena quantidade de fons Ca”’, formando uma espécie de tantalato de
calcio. O tantalato de célcio, entdo, reage com ion fosfato. Finalmente, uma grande

quantidade de fons Ca*" e fons fosfato é absorvida na superficie para a formacio da apatita.
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Figura 16 - Superficie apos o tratamento alcalino

5

]

1pm EHT =20.00kV  Signal A= SE1 IProbe= 2pA  ApertureSize=20.00pm | ajpgat
| | WD=9.0mm Mag= 40.00KX Spot Size =170 Chamber =1.71e-003Pa  FEG-UNESP

Fonte: Autora.

Como demonstrado por Barrere et al (2002), a utilizagdo de CO, em uma solu¢cdo SBF
5x concentrada possibilitou a forma¢do de uma camada uniforme de fosfato de célcio j& nas
primeiras 24 horas, o que pode ser observado na Figura 17. Essa camada ¢ formada a medida
que o gas CO; ¢ liberado da solugdo, o que induz um aumento no pH do meio. Um maior pH
provoca um aumento na supersaturacdo do SBF 5x, levando a nucleacdo do Ca-P na solugdo e
na superficie do substrato.

Em maiores ampliag¢des (Figuras 18, 19 e 20), pode ser visualizado o filme denso que
cobre uniformemente a superficie da amostra. Esse filme é composto por numerosas esferas
nanométricas, bem como alguns aglomerados maiores compostos de esferas de Ca-P de

tamanho nanométrico.
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Figura 17 - Micrografia obtida em MEV da superficie da amostra apds imersao em SBF 5x

100 pm EHT =20.00kV  Signal A= SE1 |Probe= 5pA Aperture Size = 20.00 um LAIMat
| | WD = 8.5mm Mag= 250X Spot Size =218 Chamber = 2.14e-003Pa  FEG-UNESP

Fonte: Autora.

Figura 18- Micrografia obtida em MEV apds imersdo em SBF 5x por 24 h, em uma
ampliacdo de 1000x (a) e 5000x (b)
& s o » ?

SE
Fonte: Autora.
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Figura 19 - Micrografia obtida em MEV da superficie da amostra apds imersao em SBF 5x
por 24 h (10000x)

mode| HV |mag O] WD | cur
SE |[2.00kV|10000x|2.2 mm |3.1 pA LCE-DEMa-UFSCar - Magellan 400L

Fonte: Autora.

Figura 20 - Micrografia obtida em MEV da superficie da amostra apds imersao em SBF 5x
por 24 h (50000x)

mode| HV mag O | WD curr | —_—
SE | 2.00kV |50000x%x|2.2mm|3.1 pA UFSCar

Fonte: Autora.
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Ap6s formada a camada de fosfato de célcio na superficie, as amostras foram imersas
em solucdo de SBF mais gentamicina (1 g/L) por 48 h. Apds a incorporagdo do antibidtico, as
amostras foram caracterizadas novamente em microscopio eletronico de varredura a fim de
observar o maior crescimento de fosfato de célcio na superficie.

Na Figura 21 pode ser visualizada a grande quantidade de aglomerados de Ca-P

dispostos em toda superficie da liga Ti-30Ta.

Figura 21 — Micrografia obtida em MEV ap0s tratamento biomimético e incorporagdo de
antibiotico (250x)

=&

100 pm EHT = 20.00kV  Signal A= SE1 IProbe= 10 pA Aperture Size = 20.00 pm LAIMat
WD=85mm Mag= 250X Spot Size = 261 Chamber = 2.45e-003Pa  FEG-UNESP

Fonte: Autora.

Em maiores ampliagdes, pode-se visualizar o carater poroso da camada de Ca-P aderida
ao substrato, bem como das esferas que compde os aglomerados (Figura 22 e 23). Observa-se

ainda que o filme final apresentou-se denso e com algumas trincas (Figura 24).
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Figura 22- Micrografia obtida em MEV mostrando os aglomerados presentes na superficie
ap0s incorporagdo de antibiotico, em ampliagdo de 1000x (a) e 5000x (b)
B A ey O T £ g\l‘f SR

Fonte:Autora.
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Figura 24- Trincas presentes na camada ceramica depositada sobre o substrato apos
incorporacdo de antibidtico
r y i

‘mode| HV
SE |2.00kV[10000x|3.0 mm |25 pA | CE-DEMa-UFSCar - Magellan 400L
Fonte: Autora.

4.2 ESPECTROSCOPIA POR ENERGIA DISPERSIVA

Os espectros obtidos apds analise em EDS das amostras em cada etapa do trabalho,
podem ser observados na Figura 25.

Como foi utilizada a liga Ti-30Ta, uma propor¢do préxima a 70% de titanio e 30% de
tantalo era esperada.

Para a amostra submetida a tratamento alcalino e térmico, podem ser identificados os
picos de sodio e oxigénio presentes no tantalato de sodio.

Apos imersao em SBF 5x por 24 h, observam-se os picos referentes ao fosforo e célcio,
devido a formacao da camada fina de fosfato de calcio.

Depois da imersdao em SBF 5x e antibidtico por 48 h, a camada de fosfato de calcio
presente no substrato ¢ densa o suficiente para que ndo ocorram os picos caracteristicos da
liga Ti-30Ta. Aparecem ainda picos dos elementos s6dio e magnésio referentes aos sais

utilizados na composi¢ao do SBF.
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Figura 25 - Analise EDS das amostras de: (a) Ti-30Ta; (b) depois do tratamento alcalino e

térmico; (c) apds imersdo em SBF 24h; e (d) apos incorporagao de antibidtico

i
" (a)
Ti
\Ti. J
Ta -
T T T T T ™ T T T T T 7 T
2 3 4 5 [ 7 g
Full Scale 3219 cts Cursor: 0,000 (3832 cis) ke
(b)
Ta
Q N
. 1
H Th T
a
Ma Ta T
Wk N
T T T T T T T T T T T
0 1 2 3 4 5 B 7 i 9 10
Full Scale 5474 cts Cursor: 1.354 (363 cis) ke
(c)
Ti
T T
5 5}
Full Scale 14534 cts Cursor: 4 220 (304 cis) ke
q
(d)
P
Q
Mg Ca
Ca Na
T T T T T T T T T T T
o 1 2 3 4 32 5}
Full Scale 14534 cts Cursor: 4 220 (136 cis) ke

Fonte: Autora.

Assim, os graficos obtidos sdo compativeis com a composi¢do esperada para cada

amostra.
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4.3 ANGULO DE CONTATO

Uma superficie ¢ dita hidrofilica quando o angulo de contato entre a gota e a superficie
¢ menor do que 90°. Para estudo da molhabilidade das amostras em cada fase do trabalho, as
medidas do angulo de contato foram feitas em gonidometro utilizando adgua deionizada, e os

resultados obtidos estdo relacionados na Tabela 4 abaixo.

Tabela 4 - Angulo de contato para as condigdes de tratamento superficial estudadas

Condicao Angulo de contato
Superficie liga Ti-30Ta lixada 70,9
Apos tratamento alcalino/térmico 12,7
SBF 5x 24 h 1,9
SBF 5x + gentamicina 0

Fonte: Autora.

Observa-se que todas as amostras apresentaram superficie hidrofilica, e que o angulo de
contato diminuiu consideravelmente com o tratamento biomimético. Os valores mais baixos
do angulo de contato para as amostras imersas em SBF sdo devido a formagdo da camada
porosa de fosfato de calcio. Na Figura 26, pode-se visualizar o perfil da gota de 4gua em

contato com a superficie dos discos.

Figura 26 - Perfil da gota de agua em contato com a superficie dos discos nas seguintes
condi¢des: (a) lixado; (b) apos tratamento alcalino/térmico; (c) apds SBF 5x por 24 h; e (d)
apods incorporagao de antibiotico

{a) (o)

(<} id)

Fonte: Autora.
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4.4 DIFRACAO DE RAIOS-X

A difragdo de raios-X foi feita com angulo de incidéncia rasante de 5°, e através dos
resultados obtidos foi possivel identificar as fases a’” presentes na liga de Ti-30Ta utilizada.
Apesar de o tantalo ser um elemento [ estabilizador, a quantidade presente na liga (30%) ¢
suficiente para a formacdo da fase o’ devido aos tratamentos de solubilizagdo e t€émpera
(ZHOU, 2005).

Na figura 27 podem ser comparados os difratogramas de raios-X obtidos para as
amostras antes e apos imersdao em SBF e incorporacao de antibidtico. Observa-se que a
intensidade dos picos referentes ao substrato diminui conforme ocorre a formacao da camada
de fosfato de célcio na superficie da amostra. Como o filme de Ca-P apds a imersao em SBF
24 h ¢ muito fino, nao foi possivel identificar o pico referente ao fosfato de célcio, que nessas
condi¢cdes deve estar proximo a linha base. Apods a imersdo em SBF + medicamento por 48 h

o filme se torna suficientemente denso, sendo observado na curva (c).

Figura 27 - Comparagdo entre os picos resultantes da difratometria de raios-X nas amostras
(a) Ti-30Ta; (b) Ti-30Ta apds imersao em SBF 5x por 24 h; e (¢) ap6s incorporagdo de
antibidtico

Intensidade

30 35 40 45 50 55 60 65
26

Fonte: Autora.
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4.5 MICROSCOPIA DE FORCA ATOMICA

Para avaliar a rugosidade superficial das amostras apos a imersdo em SBF 5x por 24 h e
solugdo de SBF 5x mais gentamicina, foi utilizado um microscopio de forca atomica
pertencente a0 DMT da UNESP de Guaratingueta. O resultado obtido esta relacionado na as
Figuras 28 e 29, sendo mostrado o mapa topografico da superficie e sua rugosidade em ordem

nanométrica para cada condigao.

Figura 28 - Imagem obtida em microscopio de for¢a atdmica, mostrando o mapa topografico
da superficie da liga Ti-30Ta apo6s imersao em SBF por 24 h

0.00

500.00 nm 1.00 x 1.00 um

000

1000.00 x 1000.00 [nm] Z 0.00 - 208.98 [nm]

Fonte: Autora.
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Observa-se uma topografia irregular da superficie, devido ndo somente as ranhuras
provenientes do lixamento, como também pela nucleagdo heterogénea do Ca-P no substrato e

formagdo de alguns aglomerados.

Figura 29 - Imagem obtida em microscopio de forga atdmica, mostrando o mapa topografico
da superficie da liga Ti-30Ta apos incorporagao de antibidtico

32475

0.00

500.00 nm 1.00 x 1,00 um

000

0.00

1000.00 x 1000.00 [nm] Z 000 - 324.75 [nm]

Fonte: Autora.

ApoOs a imersao em solucdo SBF 5x mais medicamento por 48 horas, houve um

crescimento da camada de apatita presente no substrato. A topografia tornou-se mais irregular
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devido a grande quantidade de aglomerados formados na superficie, e rugosidade aumentou

consideravelmente, conforme relacionado no Tabela 5.

Tabela 5 - Rugosidade das amostras antes € depois da incorporacao de medicamento

Rugosidade [nm]

SBF 24h SBF + antibidtico
Ra 27,339 45,101
z 209,418 324,964
Rzjis 103,139 161,26
Rq 33,768 57,848
Rp 103,104 156,217
Rv 106,314 168,748

Fonte: Autora.

4.6 ESPECTROSCOPIA NO UV/VIS

A analise da liberacdo de antibidtico através da espectroscopia de UV ndo foi
satisfatoria, talvez devido ao pico de absor¢cdo da gentamicina ser muito proximo a regido do
visivel. Aliquotas do medicamento liberado em PBS foram coletadas ap6s 15, 30 min, 1, 2, 3
e 4 horas e analisadas na faixa de 200 a 210 nm, a uma velocidade de 15 nm/min e 3 ciclos de
repeti¢do. Porém, possivelmente devido a pequena quantidade de antibidtico incorporado na
superficie, as curvas apresentaram pico proximo a zero, € a alta quantidade de ruido existente
no espectrometro nessa faixa de comprimento de onda impossibilitou uma anélise
quantitativa.

Uma possivel alternativa para o estudo da liberacdo da gentamicina seria a proposta por
Stigter (2004), em que a quantificagcdo ¢ realizada através do imunoensaio de fluorescéncia
polarizada. Para verificar a presenca ou ndo do medicamento e a eficiéncia do método de
incorporagdo, poderia também ser feito um estudo da adesdo de bactérias na superficie das

amostras, conforme trabalho realizado por Popat et al (2007).
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5 CONCLUSAO

A partir da realizagdo desse trabalho, pode-se concluir que:

e Foi possivel a formacdo de uma camada fina de fosfato de calcio na superficie da
liga de Ti-30Ta em menos de 24 h, devido a utilizagao de CO;, em uma solugao SBF
5x concentrada.

e A co-precipitacdo do Ca-P com o antibidtico por 48 h possibilitou uma camada mais
densa de fosfato de célcio no substrato.

e Possivelmente devido a pequena quantidade de medicamento incorporada e
limitagdes presentes no aparelho utilizado, ndo foi possivel quantificar a liberagdo
de gentamicina incorporada nas amostras através de espectroscopia no UV/VIS.

Os resultados indicam melhora superficie das amostras apds tratamento biomimético,

devido ao aumento da rugosidade e molhabilidade como consequéncia da formagdo do
nanofilme ceramico sobre o substrato. Assim, a formac¢ao de uma camada de fosfato de calcio

na liga Ti-30Ta tem potencial para fornecer uma interface de sucesso para implantes.
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