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RESUMO 

 

Estruturas tridimensionais (3D), scaffolds, têm sido largamente 

estudadas na área de reconstrução de defeitos ósseos, já que esses materiais 

têm proporcionado resultados promissores na área de engenharia tecidual. A 

fim de tornar o biomaterial mais compatível com o tecido a ser formado e 

garantir resistência mecânica adequada, tem-se adicionado compostos que 

proporcionam ao material essas propriedades. O objetivo do trabalho é o 

estudo de materiais promissores para aplicação na engenharia tecidual 

utilizando o polímero policaprolactona (PCL) com a adição de fibroína, apatita 

com lantânio e com nanopartículas luminescentes ou vidro bioativo. Esses 

materiais foram analisados quanto às suas propriedades necessárias à 

utilização na área de regeneração do tecido ósseo. Para a caracterização dos 

materiais obstidos foram empregadas as técnicas de microscopia eletrônica de 

varredura (MEV), espectroscopia no infravermelho com transformada de 

Fourier (FTIR), análise termogravimétrica (TGA), calorimetria exploratória 

diferencial (DSC), análise dinâmico-mecânica (DMA), análise mecânica por 

torção, reologia, Perfilometria, Medida de ângulo de Contato propriedades 

ópticas da amostra luminescente, teste in vitro MTT de proliferação celular e 

radiografia das amostras. Em conseguinte, desenvolveu-se estruturas 3D 

através do método de manufatura aditiva (impressão 3D). Encontrou-se 

composições que apresentaram resistência mecânica maior que a 

policaprolactona e crescimento celular favorável para aplicação na área 

biomédica. A amostra com nanopartículas luminescentes apresentou 

propriedade óptica pelo processo de Upconversion. Os materiais estudados 

são promissores para matéria-prima de scaffolds para aplicação na 

regeneração de tecido ósseo. 

 

 

Palavras Chave: policaprolactona, scaffold, compósitos 

 

 

 

 



 

ABSTRACT 

 

Three-dimensional structures (3-D) scaffolds have been widely studied area in 

the reconstruction of bone defects because these materials have provided 

promising results in tissue engineering. In order to render the biomaterial more 

compatible with the tissue to be formed and to ensure adequate mechanical 

strength, has been added to the material compounds providing these 

properties. The objective is the study of promising materials for use in tissue 

engineering using polycaprolactone polymer (PCL) with the addition of fibroin, 

apatite and lanthanum with luminescent nanoparticles or bioactive glass. These 

materials were analyzed for their properties required for use in the regeneration 

area of bone tissue. For the characterization of materials were used the 

scanning electron microscopy techniques (SEM), infrared spectroscopy with 

Fourier transform (FTIR), thermogravimetric analysis (TGA), differential 

scanning calorimetry (DSC), dynamic mechanical analysis (DMA) , mechanical 

analysis twist, rheology, profilometry, contact angle measure optical properties 

of luminescent sample, test in vitro MTT cell proliferation and radiographic 

images. In consequence, we developed 3D structures through additive 

manufacturing method (3D printing). It was found that compositions showed 

strength greater than polycaprolactone and favorable cell growth for application 

in the biomedical field. The sample with luminescent nanoparticles presented 

optical property by the upconversion process. The materials studied are 

promising for raw material scaffolds for application in bone tissue regeneration. 
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1. Introdução 
 
  

Com o aumento da expectativa de vida da população, o mercado de 

implantes ortopédicos tem crescido de maneira elevada devido à alta demanda. 

Nos EUA, 600 mil próteses são utilizadas por ano com um custo estimado de 

mais de 3 bilhões de dólares. Graças às excelentes propriedades mecânicas, 

os metais são as escolhas mais comuns para a reconstrução óssea total ou 

implantes. Porém, materiais metálicos podem causar desgastes durante seu 

tempo de uso e também possui limitações quanto à compatibilidade com 

tecidos biológicos1. 

 Enxertos autólogos ainda são ainda amplamente utilizados devido à 

ausência de imunogenicidade, além de serem condutores e indutores celulares, 

cujas propriedades biológicas são primordiais para regeneração tecidual. 

Porém possui alguns aspectos contrastantes, dentre os quais o requerimento 

de mais uma etapa cirúrgica, limitação da quantidade de tecido a ser utilizado, 

morbidade da área doadora e aumento do risco de infecções2. Além disso, 

cada área anatômica diferente apresenta necessidades específicas em relação 

a forma, função e alguns pacientes, como os oncológicos, leva a necessidade 

de uma enxertia vascularizada, levando a uma maior morbidade à área 

doadora2. Há a opção de se utilizar aloenxertos, porém há a possibilidade de 

rejeição do enxerto pelo sistema imunológico do hospedeiro e risco de 

infecções2.  

 Assim, a engenharia de tecido é a área que pesquisa novas soluções 

que visa reduzir as complicações causadas por métodos obsoletos para 

implantes e reconstrução de tecidos e, assim, promover um maior conforto e 

bem–estar ao paciente. Refere-se a um campo interdisciplinar que aplica os 

princípios da engenharia e ciências para desenvolver substitutos biológicos que 

restauram, mantém ou melhoram a função de um tecido3. 

 O grande desafio da engenharia tecidual é o desenvolvimento de 

materiais que quando em contato com células, tecidos, órgãos, fluidos 

fisiológicos e macromoléculas biológicas possam mimetizar a estrutura a ser 

regenerada a quão mais análogo as suas propriedades biológicas e mecânicas. 

Na engenharia de tecidos, matrizes (scaffolds) são desenvolvidas para o 

suporte de células, promoção de sua proliferação e diferenciação para 
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formação de novos tecidos4, e representa uma área que tem atraído 

significativa atenção no campo de regeneração óssea. 

 

  

1.1 Scaffolds e Biomateriais 

 

 Como definição, um biomaterial consiste em qualquer substância ou 

combinação de substâncias de origem natural ou sintética, que não sejam 

drogas, aplicados na área biomédica com interação com sistemas biológicos, 

que tratam, aumentam ou substituem tecidos, órgãos ou funções do corpo5; 6.  

 Há duas alternativas para tratamento de pacientes com defeitos 

ósseos: o transplante e o implante7. Biomateriais de origem natural podem ser 

classificados como:  

a) Autólogos: o material é retirado do próprio paciente e transplantado de 

um local para outro, o que era melhor aceitação imunitária. 

b) Alogênico: material retirado de outras fontes humanas, por meio de um 

doador humano vivo, ou retirado de cadáveres. Portanto, deve-se ter 

uma preocupação quanto ao risco de contaminação para o organismo 

receptor. 

c) Xenogênico: material retirado a partir de seres de outras espécies, de 

organismo vivo ou não-vivo7.  

 Uma outra linha para a substituição de tecidos, foi o desenvolvimento 

de implantes feitos pelo homem com a interface com organismos vivos e 

tecidos hospedeiros, como implantes aplicados como biomateriais7. Esses por 

sua vez, podem ser classificados de acordo com a resposta do corpo 

hospedeiro diante sua implantação no corpo vivo: 

a) Bioinertes ou biotoleráveis: materiais biocompatíveis que não induzem 

nenhuma ligação interfacial entre os implantes e o osso; 

b) Bioativos: grupo de materiais biocompatíveis que podem se juntar 

diretamente com os tecidos do corpo e formar vínculos químicos e 

biológicos durante os primeiros estágios após a implantação; 

c) Bioreabsorvíveis: tipo de materiais biocompatíveis que são 

gradualmente reabsorvíveis e finalmente desaparecer e o local 

preenchido pelo novo tecido8. 



 

23 

 

 Um requerimento importante para o conceito de biomaterial é a 

habilidade de um material de gerar uma resposta apropriada de seu hospedeiro 

para uma aplicação específica8. A palavra biocompatibilidade é extensivamente 

utilizada na ciência dos biomateriais, porém ainda existe uma grande incerteza 

sobre o conceito e mecanismos envolvidos, que conjuntamente, consistem 

nessa propriedade. Segundo Williams (2008), de forma abrangente, a 

biocompatibilidade refere-se a capacidade de um biomaterial executar sua 

função desejada com relação à terapia médica, sem quaisquer efeitos locais ou 

sistêmicos indesejáveis, gerando o benefício mais apropriado para a situação 

específica, e otimizando o desempenho clinicamente relevante daquela 

terapia9. 

 Portanto, biomateriais são materiais empregados em contato com 

tecido, sangue e fluidos biológicos para aplicação protética, de diagnóstico e 

terapêutica sem afetar adversamente o organismo vivo e seus componentes10. 

Esses materiais podem ser implantados em diversas formas: scaffolds, géis, 

esponjas ou membranas11.  

 Scaffolds são estruturas tridimensionais utilizadas como suporte para o 

crescimento e proliferação celular12. Estudos mostram que essas estruturas 

promovem condições mais familiares com o ambiente do tecido em questão, 

possibilitando a atividade biológica de células em seu interior13. No entanto, 

esses materiais necessitam de propriedades específicas, de acordo com cada 

tipo de tecido a ser tratado pelo biomaterial. Para aplicações ósseas, um 

scaffold ideal necessita ser biocompatível com fluidos e tecidos humanos, 

osteoindutivo, osteocondutor e propriedades mecânicas adequadas com o osso 

nativo. Essas propriedades garantem a adesão de células, estabilidade 

mecânica e orientação estrutural do novo tecido pelo scaffold12. A Figura 1 

contém um exemplo de scaffold para a reconstrução de tecido ósseo. 
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Figura 1. Scaffold de policaprolactona e nano hidroxiapatita construído por 

impressão 3D. 

 

 A neoformação tecidual no interior dessas estruturas é diretamente 

influenciada pela sua taxa de porosidade e tamanho dos poros. No caso de 

neoformação tecidual óssea os scaffolds devem possuir poros acima de 300 

µm para que haja uma boa vascularização e neoformação óssea, evitando-se 

condições de hipóxia e indução de formação osteocondral antes da 

osteogênese14. O sucesso de um implante é relativo à sua interação com os 

tecidos que estão à sua volta, de modo que os materiais escolhidos para a sua 

construção devem promover um crescimento celular adequado.  

 

 

1.2 Polímeros  

 

1.2.1 Policaprolactona (PCL)  

 

 A definição da estrutura e a seleção do material é uma etapa 

significativa na construção de scaffolds. Esse material deve ser, geralmente, 

não tóxico, biocompatível, promotor de crescimento celular e de neoformação 

tecidual, mas também com propriedades físicas e mecânicas adequadas de 

acordo com tecido a ser reparado ou regenerado. Além disso, o material pode 

ser também biodegradável e bioreabsorvível para a reconstrução tecidual sem 

causar inflamações crônicas4. 

 Assim, diversos polímeros biodegradáveis estão sendo estudados para 

aplicação na área biomédica. Dentre essa classe de polímeros, a 



 

25 

 

policaprolactona (PCL)15, um poliéster alifático, semicristalino, com taxa de 

degradação lenta e diversas vantagens para aplicação biomédica11. A estrutura 

química do monômero do polímero está demonstrada na Figura 2. 

 

 

Figura 2. Monômero da policaprolactona16. 

 

Nas décadas de 70 e 80, o PCL e seus copolímeros foram amplamente 

empregados para dispositivos de liberação controlada de fármacos, entretanto, 

devido a sua degradação lenta, outros polímeros bioabsorvíveis foram 

ganhando espaço nesse tipo de aplicação. Além disso, a indústria médica 

possuía o interesse em substituir os implantes metálicos por materiais 

biodegradáveis. Pelo fato do PCL não apresentar resistência mecânica 

adequada para a aplicação em locais de alta carga, esse polímero foi 

esquecido17. 

Sua ressurgência se deu nas décadas de 90 e 2000 com o aparecimento 

da área de engenharia tecidual.  Por possuir propriedades reológicas e 

viscoelásticas superiores a outros polímeros reabsorvíveis, e por isso, ser 

facilmente processado e apto a construir scaffolds de formas variadas, o PCL 

voltou a atuar na área biomédica. A cronologia de sua utilização na pesquisa 

da área médica encontra-se na Figura 317. 



 

26 

 

 

Figura 3. Publicações que contém PCL para área de biomateriais e engenharia 

tecidual até o ano de 201017. 

 

 A policaprolactona apresenta diversas propriedades não encontradas 

em outros poliésteres alifáticos. Uma delas é a baixa temperatura de transição 

vítrea, -62°C, e seu ponto de fusão entre 57°C e 64°C. Além disso, o PCL 

possui alta estabilidade térmica; enquanto alguns poliésteres apresentam uma 

temperatura de decomposição entre 235°C e 255°C, a policaprolactona 

apresenta decompõe-se em 350°C11. 

PCL é comumente utilizado na engenharia tecidual se comparado com 

outros polímeros também empregados nessa área18. Possui um fácil 

processamento e compatibilidade para blendas poliméricas17. Seu monômero 

pode ser copolimerizado com diversos outros monômeros, como por exemplo 

óxido de etileno, cloropreno, tetrahidrofurano, estireno, etc11.  

Estas características o fazem ser um polímero amplamente empregado 

na construção de scaffolds 3D para aplicações diversas, tais como scaffolds 

para regeneração óssea. DONOGHUE et al. (2013)  descreveram o sucesso da 

utilização do PCL como suporte tridimensional para o crescimento de células e 

reparação do sistema nervoso central19. YEONG et al. (2010) também 

descreveram a utilização da policaprolactona como suporte de crescimento 

celular de células cardíacas, e o sucesso de crescimento celular de scaffolds 

com o polímero por processo de manufatura aditiva e SLS (Selective Laser 
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Sintering) 20. Dispositivos de liberação de fármacos estudados por CHEN et al. 

demonstraram crescimento celular em scaffolds de policaprolactona, tricálcio 

fosfato e quitosana e a cinética de liberação de Doxorubicina. Os autores 

demonstraram que o fármaco foi 95% liberado em um período de 4 meses. Os 

resultados demonstram que esses scaffolds são promissores para aplicação 

em cirurgia reconstrutiva após a ressecção de tumor ósseo21. 

 

 

1.3 Compósitos  

 

O termo “compósito” é empregado a sólidos que possuam dois ou mais 

materiais constituintes ou fases em uma escala maior que a atômica. Os 

compósitos apresentam propriedades significativamente modificadas se em 

comparação ao material homogêneo, como por exemplo diferenças no módulo 

elástico de um polímero e seu compósito. Materiais naturais e biológicos são 

normalmente compósitos, como por exemplo os ossos, madeira, cartilagem e 

pele22.  

Apresentam diversas vantagens em relação ao material puro, 

principalmente por oferecerem ao cientista o poder de controlar suas 

propriedades, e assim, aplicados em campos variados da pesquisa22. Muitos 

são os trabalhos na literatura que utilizam compósitos com PCL para aplicação 

na área biomédica e reconstrução de tecido ósseo. HEO et al. descrevem um 

compósito de PCL e nano-hidroxiapatita como promissor para aplicação em 

regeneração de tecido ósseo.23 LEI et al. (2013) encontrou um grande ganho 

de resistência mecânica ao adicionar um vidro bioativo produzido por meio sol-

gel na policaprolactona. Além dessa propriedade, para a proporção de 30% 

carga/polímero, houve um aumento da bioatividade e a resposta celular quando 

comparados os resultados com o PCL puro24. LEE, JANG e KIM (2014) 

estudaram um compósito de policaprolactona e fibroína como suporte para o 

crescimento de tecido em lesão no tímpano, e encontraram resultados positivos 

quanto à resposta celular e bioatividade25. Zhang et al. (2014) incorporaram 

nanopartículas magnéticas em scaffold mesoporoso de policaprolactona e 

biovidro afim de desenvolver um material para liberação de fármacos anti 

câncer e hipertermia26. É possível observar que muitos trabalhos utilizam 
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materiais compósitos para melhorar as propriedades dos polímeros base e 

aumentar os resultados positivos na aplicação biomédica. 

 

 

 1.4 Fibroína 

 

Um dos componentes estudados como compósitos com a 

policaprolactona é a fibroína da seda. A seda é amplamente conhecida na 

indústria têxtil por seu brilho e propriedades mecânicas. Sedas são proteínas 

fibrosas sintetizadas por células epiteliais de glândulas do bicho-da-seda. As 

fibras de fibroína possuem aproximadamente 10-25 µm e consistem em duas 

cadeias proteicas: uma cadeia leve (26 kDa) e a pesada (390 kDa) ligadas por 

uma simples ligação de dissulfeto. Essas cadeias são revestidas por uma 

proteína hidrofílica, uma espécie de “cola”, chamada sericina. A fibroína da 

seda é purificada pelo aquecimento dos casulos em uma solução alcalina. A 

cadeia primária da fibroína consiste praticamente em glicina (43%), alanina 

(30%) e serina (12%)27. A Figura 4 representa a organização da proteína em 

folhas β. 

 

Figura 4. Estrutura secundária da fibroína. Conformação de folhas β 

antiparalelas28. 

 

 A fibroína possui características mecânicas interessantes e capacidade 

de ser modificada quimicamente para a utilização em uma gama de tipos de 

biomateriais27. Além disso, é considerada apta para aplicações biomédicas, 

pois apresenta grande permeabilidade ao vapor de água e ao oxigênio, 
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compatibilidade com sangue e promove a proliferação de fibroblastos29. A 

proteína pode ser utilizada na forma de fibras, filmes, esponjas e hidrogéis. 

 MAKAYA et al. (2009) estudaram a construção de scaffolds de fibroína 

com morfologia e porosidade suficientes para servir de suporte para o 

crescimento de cartilagens, onde se encontrou que um material de filbroína 

construído a partir da técnica de salt leaching utilizando sacarose e 

hexafluoroisopropanol apresentou melhores resultados de proliferação desse 

tecido30. PARK et al. (2010) propuseram um trabalho que desenvolveu scaffold 

com controle de poros por electrospinning  com estudos in vitro e in vivo para 

aplicação na regeneração óssea31. Os autores concluíram que scaffolds de 

fibroína construídos com a técnica de elestrosppining apresentaram maior 

resposta de proliferação celular e fosfatase alcalina de osteoblastos que 

scaffolds do polímero PLA (poliácido lático) demonstrando a boa 

compatibilidade da fibroína. Além da utilização dessa proteína sozinha, a 

adição de compostos inorgânicos, como a hidroxiapatita pode melhorar as 

propriedades biológicas dos materiais tornando-os mais similares ao tecido 

ósseo32; 33. Recentemente, vários estudos têm sido feitos empregando a 

fibroína e hidroxiapatita no desenvolvimento de biomateriais para a 

regeneração óssea. A finalidade é a utilização da proteína como um polímero 

biocompatível, e da fase inorgânica para favorecer melhores propriedades 

biológicas para o material32; 33; 34. 

 

 

1.5 Fases inorgânicas 

 

1.5.1 Vidros Bioativos  

 

 Assim como já mencionado anteriormente, a síntese de compósitos 

orgânicos/inorgânicos tem sido amplamente estudada como materiais 

promissores na aplicação na área de regeneração óssea. Muitos polímeros que 

têm sido explorados apresentam resistência mecânica insuficiente para a 

aplicação em tecido ósseo, e também, baixa bioatividade e osteocondutividade. 

Para aprimorar essas propriedades, fases inorgânicas são incorporadas a 
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esses polímeros a fim de se aumentar a resistência mecânica e o 

comportamento biológico do material35. 

 Vidros bioativos são fases inorgânicas interessantes para a aplicação 

na regeneração óssea, devido a sua bioatividade e osteocondutividade o que 

garante uma alta biocompatibilidade e boa resposta na formação de tecido 

ósseo. Além disso, aumentam as propriedades mecânicas dos polímeros 

utilizados na construção de biomateriais, viabilizando a utilização na 

regeneração óssea35. 

 Os vidros bioativos são formados principalmente por SiO2 e P2O5, que 

são formadores de rede, e por CaO e outros óxidos metálicos. Os íons Ca2+, 

assim como Na+, Mg2+, Zn2+, Sr2+ e Ag+, são modificadores de rede ou fazem a 

dupla função. A bioatividade do vidro depende de seus componentes 

estruturais36. 

 Biopolímeros estão sendo estudados para a formação de compósitos 

com a incorporação dos vidros bioativos. Dentre os mais populares, encontram-

se os poliésteres alifáticos como, por exemplo, poli(ácido lático) (PLA), 

poli(ácido glicólico) (PGA) e respectivos copolímeros e a 

policaprolactona(PCL). Atualmente, pesquisas têm utilizado a combinação 

PCL/vidros bioativos para a fabricação de scaffolds para crescimento celular 

através da técnica de eletrofiação37 e técnicas de “solvente casting”24, as quais 

demonstram resultados promissores para a utilização dessa mistura de fase 

orgânica e inorgânica e aplicação em scaffolds para regeneração de tecido 

ósseo. 

 

 

1.5.2 Apatita 

 

 Muitos métodos têm sido desenvolvidos para modificar a superfície e 

propriedades físico-químicas de materiais para scaffolds, como melhorar 

características mecânicas e a biocompatibilidade do material com o tecido em 

questão.  Desse modo, compostos inorgânicos têm sido inseridos às matrizes 

poliméricas constituintes do material para conferir estas propriedades a estes 

materiais38. 
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 Porém esses componentes inorgânicos devem possuir algumas 

caraterísticas essenciais para otimizar sua utilização no material. 

Primeiramente, o tamanho das partículas deve ser menor que as distâncias 

intercadeias dentro do polímero, de modo a não gerar pontos de concentração 

de tensões do componente, assim como, devem ser compatíveis com a cadeia 

polimérica. Para a utilização dessas matrizes na área médica e principalmente 

em tecidos ósseos, esses componentes inorgânicos devem apresentar 

biocompatibilidade, serem bioativos, não estimular resposta imunológica no 

organismo do hospedeiro e propriedades mecânicas adequadas para 

suportarem a carga do tecido específico12. 

 As apatitas são uma família de componentes cuja fórmula geral 

corresponde à M10(XO4)6Y2, onde M representa um cátion divalente, XO4 um 

ânion e Y um ânion monovalente. O componente mais importante dessa classe 

de materiais é a hidroxiapatita, Ca10(PO4)6(OH)2
39. 

 A hidroxiapatita (HA) é o componente inorgânico primário das matrizes 

ósseas. Esse material não se apresenta de forma pura e estequiométrica, 

(razão molar Ca/P = 1,67), pois contém traços de íons como Mg2+, Sr2+, Ba2+, 

Na+, K+, Pb2+, Zn2+, Cu2+ e Fe3+, na substituição do íon Ca2+. Assim como o 

PO4
-3 pode ser substituído por íons CO3

-2, SiO4
-4, P2O7 e o OH por F- e Cl-. 

Desse modo, a incorporação de alguns íons torna-se interessante para a 

similaridade com a estrutura biológica40. 

  Desta forma, HA quando sintetizadas apresentam propriedades 

biológicas como biocompatibilidade e osteocondução. Devido à sua excelente 

bioatividade, ela tem sido usada na confecção de materiais para a reconstrução 

óssea41. A combinação de PCL e HA garante materiais promissores com 

propriedades mecânicas, bioatividade, biodegradabilidade e biocompatibilidade 

com o tecido ósseo23. 

 Recentemente vários estudos têm sido feitos na construção de 

scaffolds de policaprolactona e hidroxiapatita, porém o maior desafio 

encontrado foi em relação à resistência mecânica desses materiais, que 

dificulta a aplicação para reconstrução de tecidos em defeitos ósseos23; 38; 41. 

Logo, é necessário o planejamento de novas estratégias para aprimorar a 

resistência mecânica desses materiais. 
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1.5.3 Apatita com Lantânio  

 

 O lantânio é um dos elementos mais explorados na área médica, 

devido ao fato de possuir baixa toxicidade e efeitos benéficos como 

antibacteriano e regulação da imunidade celular42, além disso, o carbonato de 

lantânio [La2(CO3)3] é utilizado para tratamento de hiperfosfatemia, agindo na 

regulação sérica do fósforo em pacientes renais crônicos em hemodiálise43; 44; 

45. Portanto, a preocupação se dá com relação à dose ingerida, administrada 

ou mesmo correlacionado com tempo de exposição ao longo da vida, pois 

elevados níveis podem promover efeitos adversos ao organismo tanto em curto 

quanto a longo prazo.  Como exemplo de efeito adverso, GUO et al. (2009) 

observaram que dependendo da concentração de La utilizada pode promover a 

formação de células semelhantes à osteoclastos40. 

Uma tendência no desenvolvimento de compósitos poliméricos, para 

aplicações médicas e odontológicas, compreende em torná-los radiopacos para 

facilitar a visualização dos mesmos em diagnósticos por imagens46; 47; 48; 49; 50. 

Biocerâmicas contendo La têm sido sintetizadas para aplicação médicas40; 51; 52; 

53, as quais não apresentaram citotoxicidade40 e também favorecem a adesão 

de osteoblastos51. Além disso, o lantânio proporciona radiopacidade a 

biocerâmica permitindo sua nítida visualização em radiografias médicas-

odontológicas e até mesmo acompanhar sua degradabilidade concomitante a 

neoformação tecidual52. 

 

 

1.6 Materiais Luminescentes e Aplicações Biológicas 

 

 Imageamento por luminescência é uma grande ferramenta para o 

estudo de analitos e de estruturas subcelulares em tempo real. Para isso, 

vários detectores luminescentes têm sido explorados e estudados para 

aplicação na área biomédica. Dentre esses materiais, compostos inorgânicos 

dopados com íons lantanídeos são uma classe importante nessa área, pois 

devido à configuração 4fn desses íons, seus materiais possuem boas 

propriedades ópticas. A propriedade óptica permite o desenvolvimento de 
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ensaios in vitro e in vivo ultrassensíveis, com bandas de emissão finas e alta 

estabilidade química54. 

 O grupo “lantanídeos” corresponde aos 15 elementos da tabela 

periódica entre o lantânio (Z=57) e lutécio (Z=71). O termo terras raras inclui 

também o ítrio e o escândio que possuem propriedades químicas 

semelhantes55. 

 Várias técnicas foram desenvolvidas para diagnóstico e tratamento de 

doenças, desde o desenvolvimento de métodos ultra-sensíveis, mais eficientes 

e menos invasivos. Nanobiofotônica contribuiu para esse progresso, com o 

desenvolvimento de novas modalidades de bioimagiamento e terapias ativados 

monitorados pela luz56; 57. 

 Os materiais luminescentes mais comuns são os corantes orgânicos 

fluorescentes e os pontos quânticos (quantum dots). Avanços ainda estão 

sendo alcançados na aplicação desses materiais em diagnóstico e 

imageamento, entretanto com algumas limitações. Fluoróforos orgânicos 

possuem bandas de emissão muito largas, não sendo ideais para experimentos 

complexos que lidam com grandes valores de largura de banda. Além disso, 

moléculas orgânicas fluorescentes podem sofrer degradação por foto-

excitação. Os pontos quânticos possuem bandas de emissão que são 

influenciadas pela dispersibilidade de seu tamanho, além da preocupação da 

toxicidade dos “quantum dots” convencionais semicondutores, devido ao teor 

de metais pesados. Contudo, a maior desvantagem dos materiais mencionados 

é que para serem excitados necessitam de fonte ultravioleta que podem levar à 

autofluorescência, e um dano potencial do material biológico, além da 

degradação de marcadores moleculares luminescentes58. 

 Para que os materiais biológicos sejam aplicados em tecidos, suas 

propriedades ópticas devem ser levadas em consideração. Os principais 

grupos cromóforos são a hemoglobina e melanina que apresentam bandas de 

absorção abaixo de 600 nm. A água possui absorção próxima a 1150 nm. 

Devido a essas condições, tem-se a chamada “janela biológica” que cobre 

comprimentos de onda do vermelho ao infravermelho próximo onde há a maior 

penetração de luz na pele, por exemplo, como está demonstrado na Figura 559. 
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Figura 5. Janela biológica encontrada na pele59. 

 

 

1.7 Luminescência e a Conversão Ascendente de Energia 

  

 Uma oportunidade de aplicar materiais luminescentes na área 

biomédica é utilizar aqueles que podem ser excitados dentro na faixa de 

comprimentos de onda da janela biológica. Nanopartículas (NPs) dopadas com 

terras raras possuem a característica de emitir fótons de alta energia com 

excitação no infravermelho próximo, resultante de um processo de Conversão 

Ascendente de Energia (Upconversion), em que a absorção de dois ou mais 

fótons leva à emissão de um único fóton com comprimento de onda menor, ou 

seja, maior energia60.  

 O processo de upconversion se deve ao trabalho de dois grandes 

pesquisadores. Nicolaas Bloembergen iniciou os estudos na área em 1959 e 

em seguida na década de 60, os materiais para o processo de conversão 

ascendente de energia foi extensivamente estudado por François Auzel que 

propôs que o processo ocorria por transferência de energia entre íons no 

estado excitado. Desde sua descoberta, a conversão ascendente vem sendo 

um grande interesse de pesquisadores, devido à aplicação em diversas 

áreas58.  

 Em contraste com o tradicional processo de luminescência, o qual 

segue a Lei de Stokes, o processo de upconversion representa geralmente a 
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absorção de dois ou mais fótons de baixa energia e, em seguida, a emissão de 

um único fóton de energia maior. Para atingir esse processo, o material deve 

possuir baixa energia entre estados de excitação intermediários e um longo 

tempo de vida no estado excitado. Lantanídeos são fortes candidatos a 

ativadores do processo de upconversion, já que possuem abundantes níveis de 

energia e longos tempos de vida, devido sua configuração f-f. Er3+, Ho3+ e Tm3+ 

possuem níveis de energia escalonados e são os mais populares ativadores e 

eficientes nesse processo, entretanto apresentam baixos perfis de absorção. 

Os íons Yb3+ possuem apenas um nível de energia simples e uma alta 

absorção em 980 nm, o que os fazem serem utilizados como sensibilizadores, 

absorvendo os fótons de excitação e transferindo a energia para os ativadores. 

Normalmente esses íons são adicionados a matrizes para se construir os 

materiais com propriedades ópticas. Essas matrizes devem possuir baixa 

energia de fônon, alta estabilidade química e transparência nos comprimentos 

de onda de excitação e emissão dos íons luminescentes61. Abaixo, segue o 

esquema de upconversion para o par de íons Er3+ como ativadores e Yb3+ 

como sensibilizadores, o qual foi utilizado nesse trabalho de mestrado. 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

Figura 6. Diagrama de níveis de energia para os pares de íons lantanídeos 

Yb3+-Er3+61. 
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As propriedades ópticas ligadas às nanopartículas possuem vantagens 

como bandas de emissão finas, longo tempo de vida, fotoestabilidade e baixa 

toxicidade que vem atraindo a utilização desses materiais na área biomédica60. 

As nanopartículas de upconversion são uma perspectiva para técnicas não 

invasivas de diagnóstico, pois estas podem ser utilizadas para guiar 

tratamentos e monitorar as respostas terapêuticas em tempo real62; 63; 64; 65; 66. 

Além disso, podem ser combinadas à fármacos quimioterápicos e, assim, 

serem úteis para o tratamento do câncer67. Há vários trabalhos que 

demonstram bons resultados da utilização das nanopartículas upconversion na 

sensibilização de moléculas fotoativas empregadas na terapia fotodinâmica68; 

69; 70. 

 

 

1.8 Manufatura aditiva ou impressão 3D  

 

 As técnicas convencionais para a fabricação de scaffolds 3D como salt 

leaching, gas foaming, fiber bonding, solvent casting, melting molding e phase 

separation possuem limitações por não possuírem o controle de poros para a 

migração e difusão de células e por não produzirem estruturas interconectadas 

para o crescimento celular71 

 Com avanços na ciência computacional e sua integração na produção 

de biomateriais e engenharia de tecido, houve o desenvolvimento de novas 

técnicas de produção de materiais 3D, sendo uma delas a manufatura aditiva 

(impressão 3D)72. Essa técnica consiste na construção de scaffolds 3D 

conectada a um computador, o que permite a construção de materiais com 

precisão e controle da forma, tamanho de poros, porosidade71, e até mesmo 

algumas necessidades de estrutura específica para pacientes. 

 Um exemplo de manufatura aditiva é a tecnologia por meio de extrusão 

de filamento, onde o material na forma de filamento padronizado é aquecido e 

fundido no bocal de extrusão, e de acordo com o modelo virtual pré-

estabelecido no software de computador, o modelo físico é confeccionado. A 

temperatura do fluxo é controlada pela cabeça de extrusão, enquanto que a 

arquitetura no eixo z se dá pelo movimento da plataforma em relação ao orifício 
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de saída do material4. As camadas são depositadas até a completa construção 

do modelo físico. 

 

 

Figura 7. Esquema da técnica de prototipagem rápida para a produção de 

scaffolds 3D71.    

 

 Um projeto do Centro de Tecnologia da Informação Renato Archer 

(CTI) – Campinas denominado ProMed (Tecnologias Tridimensionais na 

Medicina) sugere que por meio da manufatura aditiva e exames de ressonância 

magnética ou tomografia computadorizada de pacientes com danos na base 

óssea, é possível desenvolver suportes anatômicos para reconstruir 

fidedignamente a área atingida73. Como a impressora é acoplada a um 

software, é possível desenhar o material exatamente nas mesmas dimensões 

da fratura sofrida pelo paciente, de forma que na cirurgia este se encaixe de 

forma perfeita, garantindo alta eficiência na reconstrução anatômica do local 

atingido. 

 A impressão 3D confere uma liberdade de desenhos para suas 

estruturas permitindo sua aplicação em diversos materiais para a reconstrução 

de tecidos e órgãos, por meio da confecção de scaffolds. WANG et al. (2007) 

estudaram o processo de impressão 3D para o desenvolvimento de fígados 

bioartificiais humanos para a reparação de danos e disfunções causados nesse 

órgão72. WANG et al. (2014) descreveram em um review a utilização de 

scaffolds impressos para aplicação na área de imageamento em biofotônica74. 

Essa técnica é capaz de criar scaffolds para a reconstrução óssea com 

diversos polímeros e compósitos, como é o caso do estudo de KALITA et al. 
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(2003) que desenvolveram estruturas 3D de polipropileno e tricálcio fosfato 

(TCP) por prototipagem rápida75. 
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2. Objetivos 

 

 De acordo com a revisão bibliográfica descrita nos itens anteriores, o 

trabalho objetiva desenvolver e caracterizar compósitos a base do polímero 

policaprolactona (PCL) juntamente com a fibroína e fases inorgânicas como 

apatita com lantânio (La20OAP) ou apatita com nanopartículas de 

YVO4:Yb3+:Er3+ (YVO4:Yb3+:Er3+- Ap), além de vidro bioativo para manufatura 

aditiva com potencial de aplicação em engenharia tecidual. 

Os objetivos específicos incluem: 

1. Síntese das apatitas com lantânio e apatitas com YVO4:Yb3+:Er3+ e extração da 

fibroína; 

2. Síntese dos compósitos seguindo um planejamento por meio da extrusão; 

3. Caracterizações físico-químicas e mecânicas dos compósitos para melhor 

entendimento da interação entre as fases nas respectivas amostras; 

4. Confecção dos scaffolds por manufatura aditiva. 
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3. Materiais e Métodos 

 

3.1 Materiais 

 

 Os materiais utilizados neste trabalho foram: PCL 37.000 (CAPA® 6505, 

Solvay), membrana para diálise (Sigma-Aldrich, D9652) e demais reagentes 

foram comprados da Sigma Aldrich em grau analítico e estocados de forma 

adequada para cada um. 

 

 

3.2 Obtenção da Fibroína  

 

 A fibroína (FB) foi extraída a partir de casulos do bicho-da-seda 

comprados comercialmente. Para a sua extração, os casulos foram cortados 

em pedaços menores, na forma de filetes. Os pedaços foram colocados em 

uma solução de Na2CO3 0,02 mol L-1 (5 g de casulos: 2 L de solução de 

Na2CO3) a 100 °C por 30 min para remoção da sericina das fibras de fibroína. 

 Após esse tempo, a fibroína foi retirada com auxílio de uma espátula e 

lavada em 1 L água ultrapura por três vezes por 20 min cada lavagem. A 

proteína foi colocada em uma folha de alumínio limpa e mantida por algumas 

horas em estufa a 37°C para secagem76. 

Para a solubilização das fibras, a cada 10 g de fibroína seca foram 

adicionados 100 mL de solução ternária de CaCl2:CH3CH2OH:H2O em 

proporção molar de 1:2:8. A suspensão obtida foi mantida em aquecimento em 

banho-maria a aproximadamente 80°C até a completa solubilização77. 

A fibroína solubilizada foi dialisada contra água ultrapura a temperatura 

ambiente (25 ± 2 °C) com trocas de água após 1 h, 4 h, depois a cada 12 h, 

totalizando 48 h, sendo 15 mL de fibroína para 1 L de água. 

A solução resultante foi então centrifugada a 20.000 rpm por 30 min, 

para remoção de impurezas76. E em seguida, foi congelada em nitrogênio 

líquido e liofilizada por 48 h. Um material esponjoso foi obtido, e então colocado 

em um moinho de facas para obter a proteína em forma de pó.  
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3.3 Síntese do Biovidro pelo método Sol-Gel 

 

O vidro bioativo (VB) foi sintetizado empregando método sol-gel segundo 

metodologia previa proposta por Lei et al35. Para tanto, adicionou-se 

tetraortosilicato (TEOS) (37,5%, v/m), trietilfosfato (TEP) (3,8%, v/m), nitrato de 

cálcio tetrahidratado (Ca(NO3)2. 4H2O) (23.65%, m/m), polietilenoglicol (PEG) 

6000 (6% m/m), água (20,7%, v/m) e ácido clorídrico (HCl) 0,1 M (9% v/m) em 

um recipiente e deixou-se em agitação magnética à temperatura ambiente por 

2 h.  

Em seguida, adicionou-se 15 mL de hidróxido de amônio (NH4OH) 0,1 

mol L-1 para promover o processo de formação do gel. O gel obtido foi lavado 

em etanol e separado do sobrenadante por centrifugação a 8.000 rpm. 

Posteriormente, o gel foi mantido a -20 °C por 24 h, e após esse período 

realizou-se o tratamento térmico a 600°C por 2 h35. A figura 8 mostra o 

fluxograma do processo. 

 

 

 

Figura 8. Fluxograma para síntese do vidro bioativo. 

 

 Obteve-se então o vidro bioativo com 60% SiO2, 36% CaO e 4% P2O5. 
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3.4 Apatitas com terras raras 

 

 Foram sintetizados dois tipos de apatita para a incorporação no 

polímero: uma apatita com íons lantânio, La20OAP, e a outra apatita com 

nanopartículas luminescentes, YVO4:Yb3+:Er3+ (YVO4:Yb3+:Er3+-Ap). 

 

 

3.4.1 Síntese de Oxiapatita dopada com Lantânio (La20OAP) 

 

   A apatita dopada com 20% de La3+ foi sintetizada de acordo com 

metodologia prévia GUO et al. (2009)40. A apatita foi sintetizada a partir de uma 

mistura estequiométrica composta de CaCO3 (51,4%, m/m), La2O3 (14,4%, 

m/m) e (NH4)HPO4 (34,2%, m/m), por meio de reação estado sólido a alta 

temperatura. Primeiramente, a homogeneização dos reagentes foi feito em 

almofariz. Depois deste procedimento, etanol absoluto foi adicionado ao pó na 

proporção 1:2 (v/m). As etapas e parâmetros de sinterização foram: tratamento 

térmico a 950 °C por 2h, seguido de outro tratamento térmico a 1.100° a 48h, 

com taxa de aquecimento de 5 °C min-1. Em seguida, foi realizada uma 

moagem da amostra em um Ultra-Turrax® Tube Drive (IKA) para desagregar 

as partículas para nova etapa de tratamento térmico a 1.300 °C por 72 h. Após 

este último tratamento térmico foi realizado a moagem em um moinho esferas 

metálicas para diminuição do tamanho das partículas. 

 

 

3.4.2 Síntese da Apatita dopada com YVO4: Yb3+:Er3+ 

 

A apatita foi dopada em 5% com NPs de YVO4:Yb3+:Er3+, cujas NPs 

foram sintetizadas de acordo com metodologia previamente estabelecida por 

Nigoghossian et al.78; 79; 80.  

 Inicialmente foi preparado vanadato de sódio (Na3VO4) pela reação no 

estado sólido entre óxido de sódio (Na2O) e metavanadato de sódio (NaVO3) 

na proporção 1:2 e misturados em um almofariz. A mistura foi colocada em um 

cadinho de platina e levada a um forno a 600 ºC por 24 horas em atmosfera de 
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nitrogênio, a uma taxa de aquecimento de 15 ºC min-1. A reação de óxido de 

ítrio e ácido nítrico na proporção de 1:6 e sob aquecimento e agitação gerou 

nitrato de ítrio. Após a dissolução do pó, evaporou-se o ácido até atingir o pH 

5,0. O preparo dos cloretos de itérbio, érbio procedeu-se de maneira similar, 

porém com o uso de ácido clorídrico. Para a determinação das concentrações 

finais das soluções, adicionou-se 50 μL de nitrato ou cloreto de lantanídeo a 5 

mL de tampão acetato pH 6,0 e titulou-se com ácido etilenodiamino tetra-

acético (EDTA) a 0,01 mol.L-1, na presença do indicador alaranjado de xilenol.78 

Foram misturadas sob agitação as soluções a 1 mol L-1 de Y(NO3)3 (7,9 

mL), YbCl3 (2,0 mL) e ErCl3 (0,1 mL) a fim de se obter a relação molar Y:Yb:Er 

= 77,5:20:2,5. Adicionou-se uma solução aquosa de citrato de sódio a 2 mol.L-1 

(5 mL) que levou à formação de um precipitado branco de citrato de lantanídeo, 

o qual foi mantido sob agitação por 1 hora. O precipitado foi completamente 

dissolvido pela adição da solução aquosa de Na3VO4 recém-preparada a 0,3 

mol L-1 com pH entre 12,5 e 13,0 (30 mL). A solução transparente obtida foi 

mantida sob agitação e aquecimento a 60 ºC por 45 minutos. Em seguida, a 

amostra foi dialisada contra água Milli-Q em membrana para diálise (Sigma-

Aldrich, D9652) até a medida da condutividade da água ser igual a 0,000 μS 

cm-1, o que foi atingido com 72 horas de diálise com trocas de água a cada 6 

horas. A secagem das nanopartículas foi feita por liofilização. O pó obtido foi 

tratado termicamente a 1000 °C por 5 minutos.78 

Em seguida, a apatita foi sintetizada de acordo com a metodologia 

descrita acima para La20OAP42. A partir de uma mistura estequiométrica 

composta de CaCO3 (50%, m/m), (NH4) HPO4 (45%, m/m) e NPs de 

YVO4:Yb3+:Er3+ (5% m/m), a mistura foi sinterizada empregando os mesmos 

parâmetros de tratamento térmico e moagem. Desta forma, ao final do 

processo foi obtida a apatita com as NPs YVO4: Yb3+:Er3+ (YVO4: Yb3+:Er3+-Ap). 

 

 

3.5 Planejamento dos Experimentos 

 

 A construção das amostras foi planejada como demonstrado na Tabela 

1. Obteve-se oito materiais diferentes com a mistura dos seus componentes de 

forma variada. Admitiu-se a máxima razão massa/massa de 10%, 20% e 20% 
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para a fibroína, La20OAP e vidro bioativo, respectivamente. Além disso, fixou-se 

uma relação máxima de 80:20 para polímero:carga em todas as amostras. 

Além dessas amostras, a PCL/AL cuja composição foi de 12,5% (m/m) de 

YVO4:Yb3+:Er3+-Ap em relação ao polímero PCL.  Assim, foi possível observar 

a influência de cada componente no polímero base. Os nomes das amostras 

foram construídos com base em suas composições, sendo a letra A 

correspondente à apatita, B vidro bioativo, F fibroína e AL à apatita 

luminescente com as nanopartículas de YVO4:Yb3+:Er3+ . 

 

Tabela 1. Planejamento dos experimentos. 

Amostra 
 

FB (g) La20OAP (g) VB (g) 
Apatita com 

YVO4:Yb3+:Er3+ 
PCL (g) 

PCL  0 0 0 0 0,8 

PCL/F  0,1 0 0 0 0,8 

PCL/A  0 0,2 0 0 0,8 

PCL/A/F  0,05 0,15 0 0 0,8 

PCL/B  0 0 0,2 0 0,8 

PCL/B/F  0,05 0 0,15 0 0,8 

PCL/A/B  0 0,1 0,1 0 0,8 

PCL/A/B/F  0,04 0,08 0,08 0 0,8 

PCL/AL   0 0 0 0,125 0,875 

 

  

3.6 Extrusão dos compósitos 

 

 As respectivas amostras relacionadas na Tabela 1 e a amostra PCL/AL 

foram sintetizadas pelo método de extrusão empregando uma mini-extrusora 

dupla rosca (Thermo Scientific HAAKE) (Figura 9) em colaboração com a 

Escuela Politécnica de San Sebastián, Universidad del Pais Basco, Espanha.  

Primeiramente, os reagentes de cada amostra foram homogeneizados 

na forma de pó e as respectivas misturas foram extrudadas a 100 °C 

empregando uma velocidade de extrusão de 50 rpm. Para garantir uma melhor 

homogeneização das partículas com o polímero, uma segunda extrusão da 

amostra foi realizada a partir da granulação do material previamente extrudado. 
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Desta forma, após a segunda extrusão, compósitos mais homogêneos foram 

obtidos na forma de filamento padronizados com 1,7 - 1,9 mm de diâmetro 

(Figura 10). 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 9. Mini-extrusora dupla rosca (Thermo Scientific). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 10. Extrusão dos compósitos na forma de filamentos padronizados. 

 

 

3.7 Caracterizações dos materiais 

 

 Os materiais empregados como precursores para síntese dos 

compósitos foram caracterizados por FT-IR e DRX para as fases inorgânicas e 

fibroína. Os compósitos foram caracterizados por Microscopia Eletrônica de 

Varredura (MEV), Calorimetria Exploratória Difrencial (DSC), Espectroscopia de 

Absorção na Região do Infravermelho com Transformada de Fourier (FT-IR), 

Análise Termogravimétrica (TGA), medidas de ângulo de contato, perfilometria, 

reologia, análise mecânica por torção, Análise Dinâmico Mecânica (DMA) e 

espectroscopia de fluorescência para o compósito PCL/AL. Foi realizado 
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também um teste in vitro por MTT (Brometo de [3-(4,5-dimetiltiazol-2-il)-2,5-

difeniltetrazolio]) de proliferação celular. A maioria dos ensaios foram 

realizados no Instituto de Química da UNESP de Araraquara, com algumas 

exceções as quais são mencionadas durante a descrição do procedimento. 

 

 

3.7.1 Difratometria de Raios-X (DRX) 

 

A determinação da estrutura cristalina a partir de padrões de raios-X foi 

realizada empregando um difratômetro Rigaku Rint 2000 (Anôdo Rotatório), 

com filtro de níquel e radiação de Cu (Kα), com varredura angular entre 10° a 

50° (2Θ) com passo de 0,02 s e 5º.min-1. As amostras foram fixadas sobre um 

suporte de vidro. A identificação das fases cristalinas foi realizada comparando-

se os dados resultantes com as fichas cristalográficas padrões da base de 

dados ICDD - PDF-2 (International Centre for Diffraction Data – Power 

Diffraction File-2). 

 

 

3.7.2 Espectroscopia de Absorção na Região do Infravermelho com 

Transformada de Fourier (FT-IR) 

 

Os espectros de FT-IR foram coletados em um equipamento Thermo 

Scientific Nicolet IS5, módulo de iD1 transmissão, resultado em % de 

Reflectância (ATR) para os compósitos e polímero e em % de Transmitância 

para os componentes que se encontraram em pó. Foi utilizada uma resolução 

de 2 cm-1, com acúmulo de 20 varreduras, na faixa de varredura de 4000 a 500 

cm-1.  

 

 

3.7.3 Calorimetria exploratória diferencial (DSC) 

 

As curvas DSC das amostras foram obtidas utilizando-se um DSC modelo 

Q100 TA Instruments. As medidas foram realizadas em recipientes de alumínio, sob 

as seguintes condições: atmosfera de nitrogênio com fluxo contínuo de 70 mL min-1 e 

razão de aquecimento de 10 °C min-1. O aquecimento foi feito da temperatura inicial de 
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25 °C para a temperatura final de 100 °C e um segundo aquecimento de 0 °C para 100 

°C. Como referência utilizou-se recipientes de alumínio vazios.  

 

 

3.7.4 Ângulo de Contato 

 

Como o objetivo do trabalho é o desenvolvimento de materiais que 

possam ser aplicados no organismo humano para a reparação de 

defeitos ósseos, é necessária a análise da viabilidade do crescimento de 

células pelo corpo do material. O estudo do ângulo de contato, nos 

permite conhecer o aspecto hidrofílico/hidrofóbico dos compósitos, 

característica essa que pode influenciar os resultados dos testes 

biológicos. Desse modo, o ensaio foi realizado dispensando uma gota de 

água na superfície de cada amostra na forma de filme e, o ângulo entre a 

superfície e a gota medido em triplicata. A mensuração de ângulo de 

contato foi realizada utilizando um equipamento Dataphysics Contact Angle 

System (KSV Instruments LTD, Finland), operado em ar à temperatura 

ambiente e munido de câmera CCD (Charge Coupled Device). Empregou-se o 

método de gota séssil para determinar a molhabilidade dos filmes, ou seja, o 

caráter hidrofílico ou hidrofóbico dos mesmos. A gota séssil foi dispensada com 

o auxílio de uma seringa, com agulha de 0,5 mm de diâmetro e volume 

controlado de aproximadamente 10 µL de água deionizada por gota. O ângulo 

de contato estático foi medido imediatamente após a dispensação da gota 

(t=0s), em diferentes pontos da superfície das amostras. As imagens das gotas 

sésseis foram analisadas utilizando o software Drop-Shape Analysis SCA20. 

Os experimentos foram realizados em triplicata. 

 

 

3.7.5 Perfilometria 

 

As imagens topográficas dos materiais foram obtidas utilizando um 

perfilômetro Taylor Hobson Precision – Form Talysurf Series 2, modelo SV – 

C525, com número de pontos igual a 100 e comprimento de dados de 5 mm.  A 
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superfície foi avaliada por meio do TalyMap Expert versão 3.1.8 que possibilita 

a medição da rugosidade superficial. 

 

 

3.7.6 Microscopia Eletrônica de Varredura 

 

As micrografias das amostras foram realizadas para a análise 

morfológica de superfície dos filamentos. As amostras foram recobertas por 

uma camada de ouro de espessura de 6 nm (20 s, tensão de 3 Kv e corrente 

de 15 mA). As micrografias foram obtidas em um microscópio eletrônico da 

marca FEI, modelo Magellan 400L, com detector da marca EDAX modelo 

Apolo X (Laboratório de Caracterização Estrutural da Universidade Federal de 

São Carlos, SP). 

 

 

3.7.7 Fluorescência 

 

Os espectros de emissão de fluorescência das nanopartículas e dos 

compósitos foram obtidos no fluorímetro Horiba Jobin Yvon (Spex Fluorolog-3), 

medidos à temperatura ambiente e os espectros foram corrigidos pela resposta 

instrumental. Como fonte de excitação das amostras, foi ligado externamente 

um laser de diodo em fibra operando em 980 nm. A potência máxima do laser 

aplicada foi de 900 mW. 

 

 

3.7.8 Ensaio de Reologia 

 

As análises reológicas em regime permanente de cisalhamento visam 

avaliar possíveis interações entre os componentes das amostras, além de 

simular o processamento do material, como por exemplo diante a condição de 

preparo dos filamentos. Os ensaios foram feitos na temperatura de extrusão 

(100°C). A avaliação do comportamento reológico do polímero foi realizada em 

um reômetro de tensão controlada ARG2 – TA Instruments com geometria de 

placas paralelas com diâmetro de 25 mm e distância entre as placas de 1 mm à 
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uma temperatura de 180 °C. O ensaio foi realizado no laboratório do Núcleo de 

Reologia e Processamento de Polímeros, Departamento de Engenharia de 

Materiais – Universidade Federal de São Carlos, São Carlos, SP. 

 

 

3.7.9 Análise mecânica por torção 

 

A análise mecânica por torção foi realizada em um reômetro de 

deformação controlada ARES da Rheometric Scientific, em modo torção. Para 

tal, corpos de prova retangulares com dimensões 40 x 12 x 3 mm foram 

produzidos em uma prensa a quente. Obteve-se o módulo de armazenamento 

ou elástico (G´) e o módulo de perda ou plástico (G´´) dos corpos de prova em 

função da frequência que variou de 0,1 a 10 Hz, à temperatura de 37°C; e em 

função da temperatura que variou de 30 a 42°C, taxa de aquecimento de 2°C 

min-1 em uma frequência de 1 Hz. A amplitude de deformação foi de 0,2%. O 

ensaio foi realizado no laboratório do Núcleo de Reologia e Processamento de 

Polímeros, Departamento de Engenharia de Materiais – Universidade Federal 

de São Carlos, São Carlos, SP. 

 

 

3.7.10 Análise Dinâmico Mecânica (DMA) 

 

Os ensaios foram realizados em um DMA Q 800 da TA Instruments a fim 

de se obter os módulos de armazenamento e perda em modo flexão. Os 

corpos de prova também apresentavam a geometria retangular com dimensões 

40 x 12 x 3 mm. Os ensaios foram feitos em modo de flexão em um ponto 

(single cantilever) à temperatura de 37°C e variação de frequência de 0,1 a 10 

Hz. Um outro teste foi realizado fixando a frequência em 1 Hz e variando a 

temperatura de 37 a 42°C. O ensaio foi realizado no laboratório do Núcleo de 

Reologia e Processamento de Polímeros, Departamento de Engenharia de 

Materiais – Universidade Federal de São Carlos, São Carlos, SP. 
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3.7.11 Análise Termogravimétrica (TGA) 

 

As curvas de TGA foram obtidas utilizando-se um equipamento TA 

Instruments usando uma célula SDT. As amostras foram aquecidas em cadinho 

de alumina de 25°C a 600°C sob atmosfera de nitrogênio com fluxo contínuo de 

70 mL min-1 com razão de aquecimento de 10°C min-1. 

 

 

3.7.12 Proliferação Celular – Teste MTT 

 

Nos estudos de resistência mecânica, vários materiais apresentaram 

bom desempenho em relação à policaprolactona, sendo assim, promissores 

para a utilização em scaffolds para regeneração óssea. Para que os materiais 

estudados sejam capazes de serem inseridos no organismo humano, deve-se 

analisar seu comportamento diante o crescimento celular. Para isso, ensaios 

de proliferação foram realizados no período de 2 e 7 dias para cada compósito. 

Fibroblastos humanos foram incubados em frascos de cultura celular de 75 cm2 

contendo meio de cultura (DMEM suplementado com soro fetal bovino 10%, 

penicilina-estreptomicina 0,5% e anfoteromicina 1%) sob condições normais de 

cultura (37 °C, atmosfera de CO2 a 5% e controle de umidade) antes de serem 

semeados sobre as amostras. Para os experimentos in vitro, as células foram 

tripsinizadas e dispersadas em meio de cultura. Então, essa suspensão de 

células foi utilizada para semear 104 células (em 500 μL de meio de cultura) 

sobre as amostras em placas de cultura celular de 24 poços, as quais foram 

incubadas por 2 e 7 dias.  O meio de cultura foi renovado a cada 2 dias. Para 

avaliar a proliferação celular, as amostras foram transferidas para placas de 

cultura novas e incubadas com 500 μL de uma solução de MTT 1 mg mL-1 em 

meio de cultura. Após 3 horas, o meio de cultura foi removido e os cristais de 

formazan foram dissolvidos em 1 mL de DMSO. A absorbância foi medida a 

570 nm (Espectrofotômetro Tecan Infinity 200Pro, Software Tecan i-control). 

Esse ensaio foi realizado no laboratório de Biomateriais Poliméricos – Insituto 

de Química – USP São Paulo, sob supervisão do Professor Dr. Luiz Henrique 

Catalani. 
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3.7.13 Radiografia 

 

Os exames radiográficos foram realizados utilizando o sistema digital 

DenOptix QST (Gendex Dental Systems, Des Plaines, IL) com placa de fósforo 

no tamanho 2 (31 x 41 mm) e utilizando aparelho de raios X Gendex 765DC 

com 7 mA; 65 kV e 0,04 s, pertencente ao Departamento de Diagnóstico e 

Cirurgia da Faculdade de Odontologia de Araraquara/UNESP. A distância do 

cilindro localizador à placa de fósforo foi padronizada em 30 cm. Desta forma, 

os scaffolds foram posicionados de forma com que ficassem perpendicular a 

placa de fósforo. As placas de fósforo foram escaneadas numa resolução de 

300 dpi, utilizando software VinxWin Pro e salvas no formato TIFF. As imagens 

radiográficas foram obtidas na Faculdade de Odontologia – UNESP – 

Araraquara. 

 

 

3.7.14 Análise Estatística 

 

A análise estatística foi realizada utilizando o programa estatístico 

BioEstat 5.0. O teste de ANOVA foi realizado para avaliar os valores 

mensurados na proliferação celular e ângulos de contato e o pós-teste 

empregado foi para comparações múltiplas foi Teste de Tukey. O nível de 

significância estatística estabelecido foi de 5%. 

 

 

3.8 Confecção dos scaffolds 

 

As amostras 3D foram confeccionadas empregando a tecnologia de 

impressão 3D disponíveis no Centro de Tecnologia da Informação – Renato 

Archer, Campinas - SP para extrusão de filamento utilizando como matéria-

prima para confecção das peças 3D as amostras listadas na Tabela 1, na 

forma de filamento de aproximadamente 1,8 mm de diâmetro. Primeiramente 

foram gerados modelos geométricos virtuais com poros regulares e 

interconectados estabelecendo a melhor forma, tamanho e espessura tanto 

para futuros estudos in vitro e in vivo (Figura 11). Para os modelos geométricos 
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virtuais foi empregado o programa SolidWorks CAD 3D (Dassault Systèmes 

SolidWorks Corp., França). A partir destes modelos virtuais foram geradas as 

estruturas físicas. 

700 µm

700 µm

2 mm
700 µm

11 mm

 

 

Figura 11. Exemplo de modelo virtual 3D para scaffolds. 

 

Para a confecção dos biomodelos 3D foi utilizada a tecnologia de 

extrusão de filamento empregando o equipamento Fab@CTI (CTI, 

Campinas,Brasil) (Figura 12), uma plataforma experimental do projeto open 

source baseado no equipamento Fab@Home, a qual possui um cabeçote de 

extrusão intercambiável para entrada de material em forma de filamentos, e 

nesse caso utilizadas as amostras na forma de pó por meio da Plastometer MI-

3 DSM, permitindo o uso de vários tipos de materiais poliméricos81; 82. Os 

biomodelos físicos das respectivas amostras foram confeccionados na 

dimensão 20 x 20 x 2 mm com poros de 500 µm. A temperatura utilizada no 

processo de fabricação dos scaffolds foi 100 °C e espessura dos filamentos 

após extrusão foi de 0,4 mm.  

 

 

Figura 12. Processo de confecção dos scaffolds de PCL por extrusão 

(Fab@CTI). 
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4. Resultados e Discussões 

 

4.1 Características Físicas dos Materiais 

 

 Seguindo a composição de cada amostra de acordo com a Tabela 1, as 

amostras foram extrudadas na forma de filamento, os quais apresentaram 

coloração branca. A figura 13 traz um exemplo de um material na forma de 

filamento. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 13. Filamento obtido a partir do processo de extrusão. 

 

 

4.2 Caracterização dos Componentes – Espectroscopia de Infravermelho 

e DRX 

 

4.2.1 Policaprolactona (PCL) 

 

A Figura 14 mostra o espectro infravermelho do polímero indicando duas 

bandas situadas em 1723 cm-1, 1108 cm-1 típicas da ligação C=O, C-O, 

respectivamente24. A banda em 2944 e 2864 cm-1 correspondem ao 

alongamento, e as bandas em 1365, 1396 e 1472 cm-1 se relacionam às 

vibrações de flexão do grupamento CH2. A banda em 1295 cm-1 relacionada à 

vibração de alongamento de C-O e C-C, em 1241 cm-1, 1189 cm-1 e 1046 cm-1 

correspondentes ao grupamento C-O-C83. Todas as bandas encontradas são 

características do polímero policaprolactona. 
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Figura 14. Espectro de Infravermelho do PCL. 

 

O Difratograma de Raios X da policaprolactona utilizada como base para 

construção dos materiais apresenta picos em 21° e 23° relativos ao PCL, de 

acordo com a caracterização feita por LEI et al. (2013) em seu trabalho que 

avaliou o comportamento de scaffolds de policaprolactona com vidro bioativo 

para a reconstrução de tecido ósseo24. 

10 20 30 40 50

0

100

200

300

400

500

600

700

800

 

 

In
te

n
s
id

a
d

e
 (

u
.a

)

2(Graus)

 

Figura 15. Difratograma de Raios X da policaprolactona. 
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4.2.2 Fibroína 

 

A figura 16 mostra o espectro de infravermelho para a proteína da seda 

em pó, com as condições de preparo descritas anteriormente. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 16. Espectro Infravermelho fibroína em pó. 

 

A fibroína da seda pode ser classificada quanto à sua estrutura pelas 

bandas de amida I, amida II e amida III que de acordo com a região onde 

ocorrem é possível estudar a conformação que a proteína se encontra. O 

espectro de infravermelho da proteína apresenta bandas em 1656 cm-1 (amida 

I), 1547 cm-1 (amida II) e 1235 cm-1 (amida III) relativas à conformação random 

coil84; 85;86, a qual se descreve por uma estrutura sem uma organização 

definida87. As bandas na região de 645 e 551 cm-1 também descrevem a 

organização random coil. Essa informação é confirmada pela curva de DRX, 

encontrado na figura 17. 
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Figura 17. Difratograma de Raios-X da fibroína da seda. 

 

A figura mostra a difração de Raios X para a fibroína na seda na forma 

de pó entre valores de 2θ de 10° e 50°. O amplo pico de difração encontrado 

em aproximadamente 22° corresponde ao típico padrão de espalhamento da 

fibroína amorfa.88  

 

 

4.2.3 Oxiapatita com Lantânio (La20OAP) 

 

O espectro para La20OAP revelou bandas típicas para apatitas (Figura 

18). A banda em 1030 cm-1 e as bandas 570 cm-1 e 599 cm-1 correspondem aos 

grupos PO4
3- da apatita. A banda em 3644 cm-1 corresponde a grupamentos 

OH, e a em 512 cm-1 relacionada à La-O, o que demonstra a ocupação dos 

sítios dos íons cálcio pelos de lantânio89. Já a banda em 1414 cm-1 pode estar 

relacionada à presença de carbonato na estrutura90. 
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Figura 18. Espectro de infravermelho da La20OAP. 

 

A Figura 19 mostra os padrões de difração de raios-X (DRX) da apatita 

dopada com La em 20% (La20OAP). Os picos da difração observados neste 

difratograma em 31,7°, 32,1° e 32,8° (2θ) correspondentes aos planos (211), 

(112) e (300) são atribuídos à oxiapatita contendo La (Ca8La2(PO4)6O2) (ficha 

cristalográfica: ICDD – PDF-2: 33-0287). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 19. Padrões de difração de DRX para a amostra La20OAP com 

respectivos picos de difração assinalados correspondentes aos planos (211), 

(112) e (300), respectivamente. 
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4.2.4 Apatita com YVO4:Yb3+:Er3+ 

 

Os espectros de infravermelho para as nanopartículas e para 

YVO4:Yb3+:Er3+- Ap, estão representados na figura 20. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 20. Espectro Infravermelho da PCL/AL. 

 

As bandas localizadas em 3435 cm-1 e 1629 cm-1 que estão presente 

nos espectros são relativas à água adsorvida nos materiais. A apatita 

apresentou bandas em 1129, 1031, 849, 607 e 546 cm-1 características dos 

grupos PO4
3-. As bandas relativas ao cálcio apresentam-se em regiões 

inferiores a 400 cm-1, as quais não detectáveis no equipamento utilizado91; 92. 

Já as bandas em 812 cm-1 e o ombro em 904 cm-1 referem-se ao grupo VO4
3- 

nas nanopartículas. Elas aparecem no espectro da apatita nos ombros em 941, 

968, 852 e 842 cm-1 93.  

A análise de DRX foi realizada para apatita luminescente, entretanto 

essa estrutura ainda não é conhecida na literatura. Em comparação ao 

difratograma das nanopartículas feito anteriormente no trabalho de mestrado 

de NIGOGHOSSIAN, K., observa-se que não é possível encontrar a mesma 

estrutura. A Figura 21 mostra o difratograma da apatita em comparação com o 

DRX das nanopartículas. 
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Figura 21. Difratograma de Raios X da apatita luminescente comparado com o 

difratograma das nanopartículas feitas por NIGOGHOSSIAN, K. em seu 

trabalho de mestrado. 

 

O difratograma da apatita luminescente apresentou picos relacionados 

às fases romboédrica do composto Ca9Y(PO4)7 (PDF No. 46-402) e a 

hexagonal hidroxil-apatita Ca5(PO4)3OH (PDF No. 9-432). Os difratogramas de 

cada padrão comprados com o difratograma da amostra estão indicados na 

Figura 22.  

O difratograma demonstra que se tem uma mistura de fase para a 

apatita luminescente, sendo a hidroxilapatita e o composto Ca9Y(PO4)7, onde 

se indica que houve a substituição de um cálcio por um átomo de ítrio no 

fosfato de cálcio. A apatita possui a capacidade de acomodar diversas 

substituições: aniônica, catiônica ou ambas. A flexibilidade da estrutura da 

apatita aceita a inserção de variados grupos, permitindo a construção de 

materiais com propriedades distintas. Na hidroxiapatita por exemplo, os grupos 

Ca2+, PO4
3- e OH- podem ser substituídos por La3+, SiO4

4- e O2- 39.  

 Os picos encontrados no difratograma da apatita correspondem aos 

picos de fosfato de cálcio, porém deslocados para a esquerda. Esse 

comportamento está de acordo com a lei de Bragg, pois se o cálcio for 

substituído pelo ítrio, cujo tamanho é superior ao primeiro átomo, a distância 

entre planos é aumentada e assim, os picos são deslocados para valores de 2θ 

menores. 
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Figura 22. Difratograma de DRX da apatita luminescente juntamente com os 

padrões. 
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4.2.5 Vidro Bioativo 

 

No espectro de infravermelho do vidro bioativo (Figura 23), observam-se 

bandas na região de 1200 e 1090 cm-1 correspondentes aos modos 

vibracionais ópticos longitudinais e transversais das ligações Si-O que estão 

demonstradas pelo ombro em 1216 cm-1 e a banda de grande intensidade em 

1074 cm-1. Essa última pode estar sobrepondo as bandas em 1100 e 1040 cm-1 

que são relacionadas às vibrações de alongamentos também da ligação Si-O. 

As bandas em 791 e 804 cm-1 também correspondem às vibrações deste 

grupamento94. Já a banda em 494 cm-1 corresponde à vibração simétrica dos 

grupos Si-O-Si95 e a banda localizada em 3452 cm-1 relacionada às vibrações 

de hidroxila, o que pode indicar a presença de grupos silanóis.  Bandas 

relativas à composição Ca2SiO4 encontram-se nas regiões entre 620 e 580 cm-

1, porém essas podem estar sobrepostas à banda de grande intensidade dos 

grupos Si-O-Si94. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 23. Espectro Infravermelho vidro bioativo. 

 

A fim de se verificar se o material obtido, realmente apresentava 

organização amorfa, característica de todo componente vítreo, realizou-se um 

Difratograma de Raios-X, como mostra a Figura 24. Observa-se então, pela 

ausência de picos bem definidos e um halo pico próximo a 22°C, que o material 

apresenta organização amorfa, portanto, é coerente com o resultado esperado. 

Exceto por um único pico localizado em 32° que, segundo a literatura, pode 

4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500

0

50

100

 

 

T
ra

n
s
m

it
â

n
c
ia

 (
%

)

Número de Onda (cm
-1
)



 

62 

 

corresponder à formação Ca2SiO4 96 que pode apresentar nos vidros bioativos 

sintetizados por via sol-gel. 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 24. Difratograma de Raios-X do vidro bioativo. 

 

Pelo pico largo relacionado à formação do Ca2SiO4, pode calcular o 

tamanho dos cristais pela equação de Scherrer97. 

, 

 

onde D é o tamanho do cristal na direção vertical dos parâmetros hkl, B 

é a largura à meia altura do pico de difração, θ é o ângulo de Bragg 

correspondente ao pico de difração, λ é o comprimento de onda da fonte de 

radiação, neste caso Cu K =1,5418 Å e G é a constante de Bragg, que varia 

entre 0,62 e 2,08 e é dependente do método para estimular o tamanho do 

cristal, a forma do cristal e a distribuição do tamanho. Para simplificar, é 

comum utilizar o valor de 0,94 para esta constante, correspondente a cristais 

esféricos de simetria cúbica97.  

 Admitindo os valores de G=0,94, λ= 1,5418 Å, a largura à meia altura 

calculada para o pico (B) = 0,25°, e 2θ= 32,47°, encontra-se que os cristais 

possuem diâmetro médio igual a 6,04 nm.  
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4.3 Caracterização dos Compósitos 

 

4.3.1 Espectroscopia Infravermelho 

 

A Figura 25 mostra as curvas de Infravermelho para os compósitos 

comparados com o PCL. 
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 Figura 25.Espectro de infravermelho do PCL e todos os compósitos. 

 

As amostras apresentaram as mesmas bandas características do PCL, e 

não foi possível a identificação da fibroína, apatita com lantânio e terras-raras e 

biovidro. Elzubair et al. também não detectou bandas de biovidro em sua 

amostra de ResilonTM cuja composição é biovidro e policaprolactona98.  Essa 

informação sugere o PCL encontra-se por toda superfície do filamento, 

englobando as partículas das cargas inorgânicas e fibroína, devido ao processo 

de extrusão. 
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4.3.2 Caracterização Térmica -Calorimetria Exploratória Diferencial (DSC) 

 

A Figura 26 mostra as curvas de DSC para o aquecimento dos 

compósitos e da policaprolactona. Os valores da temperatura de fusão, 

temperatura onset, calor de fusão e grau de cristalinidade estão representados 

na Tabela 2 para todas as amostras. Os ensaios foram feitos até a temperatura 

de 100°C a qual representa a temperatura de trabalho tanto para o processo de 

extrusão quanto para o processo de impressão. 
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Figura 26.Curvas de DSC do PCL e todos os compósitos extrudados. 

 

As amostras apresentaram apenas um evento endotérmico relativo ao 

ponto de fusão do polímero PCL em torno de 60°C. As fases inorgânicas e a 

fibroína não alteraram significativamente as propriedades térmicas do polímero, 

sendo dentre todos os ensaios, a maior variação de ponto de fusão remete-se 

à um valor de 2,43°C. Esses resultados sugerem que não há degradação da 

policaprolactona durante os processos de extrusão e de impressão dos 

scaffolds, já que os dados coletados estão de acordo com a literatura99. 

É notado também que todas as amostras apresentaram um 

amolecimento em torno de 40°C. Como a temperatura do corpo humano 

encontra-se em torno de 37°C e podendo variar até 3 graus acima desse ponto, 

há uma mudança de viscosidade do scaffold a ser implantado em uma área de 

reconstrução óssea e assim a perda de parte da resistência mecânica próximo 
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a essa temperatura. Por outro lado, o amolecimento pode promover uma maior 

difusão das fases inseridas no polímero para o organismo, aumentando assim, 

a biodisponibilidade das cargas. 

 

Tabela 2. Dados de Tonset, Tm, ∆Hf e % cristalinidade para a policaprolactona e 

os compósitos para as amostras extrudadas. 

 

Propriedades Térmicas PCL PCL/F PCL/A PCL/A/F PCL/B PCL/B/F PCL/A/B PCL/A/B/F PCL/AL 

Temperatura onset, °C (Tonset)  57,6 56,5 57,9 59,8 58,1 58,4 59,0 57,4 58,9 

Temperatura de fusão, °C (Tm)  67,9 67,9 66,5 67,5 66,9 67,2 67,6 69,0 66,8 

Entalpia de fusão, J/g (∆Hf) 59,7 57,0 51,9 55,0 48,4 51,9 50,3 54,6 56,2 

Grau de Cristalinidade, % (χ) 44,2 42,1 38,3 40,7 35,8 38,4 37,2 40,3 41,5 

 

Os valores encontrados estão de acordo com a literatura com grau de 

cristalinidade do PCL de 44,1% e um calor de fusão de 59,1 J g-1 para um 

aquecimento de 10°C min-1 99. Os compósitos apresentaram valores levemente 

menores dessas duas grandezas, porém não é possível compará-las entre si, 

pois a história térmica do polímero deve ser considerada.  

A história térmica de um material corresponde aos processos de 

aquecimento e resfriamento que as amostras foram submetidas antes da 

realização da medida de DSC. Esses processos provocam mudanças nas 

cadeias poliméricas e modificam o comportamento da curva. Diferentes modos 

de resfriamento podem levar a diferentes porcentagens de cristalização100.  

Como o resfriamento desses materiais não seguiu um padrão para todas 

as amostras, já que se deu de forma natural, à temperatura ambiente, não é 

possível compará-los entre si. Para isso, a fim de se comparar propriedades 

como o grau de cristalinidade e calor de fusão, uma análise de DSC foi 

realizada, agora na amostra em pó, e todos os dados coletados a partir do 

segundo aquecimento, garantindo assim, o mesmo regime de resfriamento 

para todas elas. As curvas encontram-se na Figura 27. 
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Figura 27.Curvas de DSC do PCL e todos os compósitos após dois 

aquecimentos. 

 

Os valores de temperatura onset, temperatura de fusão, calor de fusão e 

grau de cristalinidade são mostrados na Tabela 3.  

 

Tabela 3. Dados de Tonset, Tm, ∆Hf e % cristalinidade para a policaprolactona e 

os compósitos para amostras em pó, após dois aquecimentos. 

 

 

Inicialmente, se observa que o amolecimento havia sido detectado na 

medida anterior, não é visto para essas condições. Apesar do aumento da 

fluidez do material aumentar a biodisponibilidade das cargas bioativas para o 

organismo hospedeiro do implante, isso pode acarretar uma perda da 

resistência mecânica. Caso, em alguma situação, esse amolecimento não seja 

Propriedades Térmicas PCL PCL/F PCL/A PCL/A/F PCL/B PCL/B/F PCL/A/B PCL/A/B/F PCL/AL 

Temperatura onset, °C (Tonset) 52,97 52,14 52,86 52,78 52,71 52,32 52,70 52,43 52,57 

Temperatura de fusão, °C (Tm) 57,17 57,26 55,89 56,57 56,39 57,35 56,19 56,36 56,13 

Entalpia de fusão, J/g (∆Hf) 35,00 35,78 30,76 31,04 32,60 32,96 31,71 29,68 34,43 

Grau de Cristalinidade, % (χ) 25,87 26,44 22,74 22,94 24,10 24,36 23,44 21,94 25,45 
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desejável, como por exemplo um implante apenas com o polímero, onde não 

haja componentes bioativos inseridos, um resfriamento controlado, poderia 

suprimir o evento e apenas apresentar o ponto de fusão em aproximadamente 

60°C.  

Pelos valores da tabela, observa-se uma diminuição nos valores de 

temperatura onset, temperatura de fusão, calor de fusão e grau de 

cristalinidade para todas as amostras comparado com os valores encontrados 

na literatura. Se um polímero fundido é rapidamente resfriado, é possível que 

não haja tempo para que a cristalização ocorra, formando assim, núcleos 

cristalinos com crescimento desprezível. Um resfriamento rápido pode 

acarretar em uma diminuição significativa na cristalinidade do polímero101. 

Logo, o resfriamento natural, à temperatura ambiente, realizado nas amostras 

da primeira medida de DSC pode ter garantido um maior tempo para o 

rearranjo das cadeias poliméricas, e assim, um maior grau de cristalinidade. 

Ao comparar as amostras entre si, observa-se que todas apresentaram 

valores de temperatura onset, temperatura de fusão, calor de fusão e grau de 

cristalinidade muito próximos. Apesar dessa informação, amostras que contém 

apatita com lantânio apresentaram uma maior interferência nos valores de 

cristalinidade e calor de fusão, se comparadas com os valores dessas 

grandezas do PCL puro. Tal fato pode ser atribuído às interações polímero-

carga que podem provocar o decréscimo da cristalinidade do PCL, ou até 

mesmo o tamanho das partículas pode impedir a ordem do polímero102; 103.  

 

 

4.3.3 Caracterização Térmica -Termogravimetria (TGA) 

 

A estabilidade térmica de polímeros bioabsorvíveis é um fator importante 

a ser estudado no processo de fabricação de scaffolds 3D, já que o processo 

de manufatura aditiva necessita de altas temperaturas para o processamento 

do material. Além disso, durante a fabricação do scaffolds, a degradação 

térmica pode gerar moléculas menores, que podem interferir na citoxicidade e 

biocompatibilidade do material104. A Figura 28 apresenta curvas de 

termogravimetria para todas as amostras, cujos valores encontram-se na 

Tabela 4. 
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Figura 28.Curvas termogravimétricas para o PCL e os compósitos. 

 

Tabela 4. Dados de Tonset da policaprolactona e cada compósito. 

Amostra Tonset (°C) 

PCL 385,9 

PCL/F 383,7 

PCL/A 302,6 

PCL/A/F 374,8 

PCL/B 380,6 

PCL/B/F 382,6 

PCL/A/B 329,7 

PCL/A/B/F 381,9 

PCL/AL 334,8 

  

A amostra de PCL puro (PCL) apresentou apenas um estágio de 

degradação com início em 386°C e fim em 462°C37. Igualmente, todos os 

compósitos apresentaram apenas um evento relativo à decomposição do 

polímero, entretanto, se observa uma diminuição da temperatura onset para 

amostras que contém apatita com lantânio e com íons terras raras. A amostra 

PCL/A que contém a maior concentração de apatita (20%) apresentou a maior 
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diminuição da temperatura em relação ao PCL puro. Isso também se notou 

para as amostras PCL/A/F, PCL/A/B, PCL/A/B/F e PCL/AL que também 

possuem a apatita em sua composição. Trabalhos na literatura expõem essa 

diminuição da temperatura de decomposição do polímero em compósitos com 

apatita105, o que indica que a apatita diminui a estabilidade térmica do PCL. 

Para o vidro bioativo e a fibroína, as amostras PCL/F e PCL/B que apresentam 

esses componentes separadamente, não foi notada mudança significativa da 

temperatura de decomposição, evidenciando que não há interseção desses 

materiais na estabilidade térmica do polímero. 

 A PCL/F apresenta uma perda de massa antes do evento de 

decomposição do polímero com início em 267°C e fim em 351°C. Essa queda 

de massa pode estar relacionada à decomposição da fibroína, como se 

encontra na literatura106.Não se observa nenhuma perda de massa e, assim, 

nenhuma decomposição dos materiais até 100°C, temperatura do processo de 

extrusão ou de impressão 3D a partir da matéria-prima em pó. 

 

 

4.3.4 Microscopia Eletrônica de Varredura 

 

A distribuição dos componentes na base PCL pode ser observada pelas 

imagens de Microscopia Eletrônica de Varredura como nas Figuras 29 a 37. 

Podem também observar as imagens obtidas a partir do detector de BSE, o 

qual fornece o contraste químico de acordo com o número atômico dos 

constituintes de cada amostra. Uma cor mais clara é atribuída aos 

componentes de maior número atômico, dessa forma, é possível distinguir a 

apatita com lantânio, o biovidro e apatita com terras raras da base polimérica 

nas figuras. As micrografias foram realizadas na secção transversal do 

filamento de cada compósito. 
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Figura 29. Microscopia Eletrônica de Varredura para a secção transversal do 

filamento extrudado de policaprolactona. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 30. Microscopia Eletrônica de Varredura para a secção transversal do 

filamento extrudado de PCL/F. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 31. Microscopia Eletrônica de Varredura para a secção transversal do 

filamento extrudado de PCL/A. 
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Figura 32. Microscopia Eletrônica de Varredura para a secção transversal do 

filamento extrudado de PCL/A/F. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 33. Microscopia Eletrônica de Varredura para a secção transversal do 

filamento extrudado de PCL/B. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 34. Microscopia Eletrônica de Varredura para a secção transversal do 

filamento extrudado de PCL/B/F. 
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Figura 35. Microscopia Eletrônica de Varredura para a secção transversal do 

filamento extrudado de PCL/A/B. 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 36. Microscopia Eletrônica de Varredura para a secção transversal do 

filamento extrudado de PCL/A/B/F. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 37. Microscopia Eletrônica de Varredura para a secção transversal do 

filamento extrudado de PCL/AL. 
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Pelas imagens de microscopia feitas é possível observar que o processo 

de extrusão garante uma boa distribuição das partículas do corpo do polímero. 

Todas as amostras que continham biovidro e apatitas mostraram pontos mais 

claros correspondentes aos átomos de silício, cálcio, fósforo e terras raras 

presentes nas matrizes inorgânicas. Esses átomos se destacam em meio ao 

polímero, PCL, que por sua vez é constituído apenas de carbono e oxigênio. 

Os pontos mais claros são mais superficiais, enquanto os com menor nitidez 

são mais profundos e assim, envolvidos pelo polímero. A fase da fibroína, por 

ser uma proteína, não ficou destacada nas imagens de contraste químico, já 

que é constituída de átomos com número atômico parecido aos da base 

polimérica. 

Em aumentos maiores, é possível identificar que nas amostras com 

apatita e vidro bioativo, com a adição da proteína da seda, os aglomerados 

dessa fase são mais desagregados e dispersos. Isso indica que a fibroína pode 

aumentar a compatibilidade das fases inorgânicas com o polímero 

policaprolactona. As partículas são mais bem divididas mesmo dentro dos 

aglomerados após a adição da fibroína. Esse efeito pode ser visto e comparado 

na figura 38. 
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Figura 38. Microscopias Eletrônicas de Varredura da secção transversal dos 

filamentos de PCL/A, PCL/A/F, PCL/B, PCL/B/F, PCL/A/B e PCL/A/B/F com um 

aumento de 2000 vezes. 

 

 

4.3.5 Medida do Ângulo de Contato 

 

A média dos valores encontrados foi considerada como mostra a Tabela 

5. A medida foi realizada na superfície de um filme de cada amostra, já que na 

forma de filamentos, por serem muito finos, não seria possível desprender a 

gota de água. 

 

PCL/A PCL/A/F 

PCL/B PCL/B/F 

PCL/A/B PCL/A/B/F 
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Tabela 5. Medidas de ângulo de contato das amostras. 

Amostra Composição Ângulo de Contato 

PCL PCL 84° 

PCL/F PCL + FIB 92° 

PCL/A PCL+La20OAP 102° 

PCL/A/F PCL + FIB+La20OAP 96° 

PCL/B PCL +VB 96° 

PCL/B/F PCL +FIB+VB 99° 

PCL/A/B PCL+La20OAP+VB 90° 

PCL/A/B/F PCL+FIB+La20OAP+VB 92° 

 

Diversos autores determinam que ângulos acima de 90° demonstram um 

material hidrofóbico enquanto que para valores menores materiais com maior 

hidrofilicidade. Admitindo esse conceito, pode-se notar que todas as amostras 

apresentaram um caráter hidrofóbico. A Figura 39 demonstra os valores de 

ângulo de contato e seus respectivos erros para as amostras. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 39. Valores de ângulo de contato e respectivos erros padrões. 

 

Por meio da avaliação estatística, com teste de Tukey, todas as 

amostras, exceto PCL/A e PCL/B/F, possuem ângulo de contato iguais ao 
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polímero base PCL, portanto, apresentam hidrofobicidade semelhante ao 

polímero base, o que indica que as cargas não interferiram na composição da 

superfície do material.  A amostra 3, cuja composição é PCL:La20OAP (p<0,01) 

e amostra PCL/B/F (p<0,05) apresentaram diferenças nos valores de ângulo de 

contato em relação à policaprolactona. Esses dois compósitos apresentam 

biovidro e apatita com lantânio, e essas cargas por possuírem caráter polar, a 

parte mais hidrofílica do PCL pode interagir com as cargas polares, restando na 

superfície a parte mais hidrofóbica do polímero, garantindo assim valores 

levemente maiores para ângulo de contato que a policaprolactona. 

A não interferência da maioria das amostras na composição da 

superfície dos materiais leva a concluir que com o processo de extrusão, as 

partículas são circundadas pelo polímero, e assim, na superfície só se tem a 

policaprolactona. As imagens da gota de água em contato com a superfície de 

cada amostra encontram-se na Figura 40. 

 

 Figura 40. Medida de ângulo de contato em filmes de policaprolactona e dos 8 

compósitos. 
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4.3.6 Perfilometria 

 

O caráter hidrofóbico dos compósitos pode se originar da composição 

química ou até mesmo da topografia da superfície. É possível encontrar na 

literatura a descrição de materiais altamente repelentes à água, os quais 

possuem em sua superfície protuberâncias em escala micrométrica e até 

estruturas nanométricas que garantem um caráter superhidrofóbico ao material.  

Esse comportamento é chamado de Efeito Lótus, já que a flor de lótus 

apresenta essa topografia de superfície e a repelência à água107; 108; 109. 

Assim, foi realizada uma perfilometria para se obter um mapa de 

superfície das amostras utilizadas na medição do ângulo de contato. Desse 

modo, é possível determinar se o caráter hidrofóbico dos materiais se deve à 

composição química, ou possuem uma topografia que garante essa 

propriedade à eles. Os mapas de superfície encontram-se nas Figuras 41 a 45. 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 41. Topografia da superfície das amostras PCL (à esquerda) e PCL/F (à 

direita). 

 

 

Figura 42. Topografia da superfície das amostras PCL/A (à esquerda) e 

PCL/A/F (à direita). 
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Figura 43.Topografia da superfície das amostras PCL/B (à esquerda) e 

PCL/B/F (à direita). 

 

 

 

Figura 44. Topografia da superfície das amostras PCL/A/B (à esquerda) e 

PCL/A/B/F (à direita). 

 

Figura 45. Topografia da superfície da amostra PCL/AL. 

 

Pelos mapas de superfície, nota-se que as amostras apresentam baixa 

rugosidade, algumas mais acentuadas como no caso das amostras PCL, 

PCL/F, PCL/A/B e PCL/AL, porém não demonstram estruturas organizadas que 
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impeçam o contato do material com a água. Desse modo, pode-se atribuir o 

caráter hidrofóbico à composição química da superfície dos materiais. 

 

 

4.4 Análise Mecânica 

 

4.4.1 Caracterização Reológica - Propriedades no regime permanente de 

cisalhamento 

A Figura 46 mostra os resultados de viscosidade em função da taxa de 

cisalhamento para o polímero PCL e as amostras com diferentes proporções 

de vidro bioativo, apatitas e fibroína.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 46. Curva de viscosidade em função da taxa de cisalhamento para o 

polímero PCL e as amostras em uma temperatura de 100°C. 

 

A curva de reologia acima descreve o comportamento do polímero e dos 

compósitos à uma temperatura de 100°C e taxa de cisalhamento de 0,1 a 100 

Hz. As informações sobre o processo podem ser retiradas a partir da curva. 

Nota-se que em baixas taxas de cisalhamento, os comportamentos reológicos 

dos compósitos diferem-se notoriamente uns dos outros, inclusive em 

comparação com o PCL, o que indica a diferença de interações entre cargas-

polímero na fase líquida. Nessas condições, as amostras PCL/B e PCL/B/F 
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apresentam interações mais fortes, e o consequente aumento da viscosidade 

desses materiais. Com o aumento das taxas, amostras e polímero tendem ao 

mesmo comportamento de viscosidade. Em um processo de extrusão, por 

exemplo, as amostras com maior viscosidade, como no caso a PCL/B/F, 

necessitariam de uma maior energia de rosca ou uma maior pressão para 

processar o material. A maioria das impressoras 3D para a confecção de 

scaffolds são alimentadas por filamentos do material a ser impresso, os quais 

são confeccionados pelo processo de extrusão. Já foram realizados trabalhos 

no grupo de pesquisa em que filamentos foram extrudados em mini extrusora à 

rotação de 50 rpm, ou 0,83 Hz e assim a baixas taxas de cisalhamento. Pelo 

gráfico, para essa frequência, as viscosidades dos materiais são bem distintas, 

o que indica que cada compósito necessitará de parâmetros específicos 

durante o processo. 

 Abaixo, para melhor avaliação do comportamento do polímero e 

compósitos, a Figura 47 representa um gráfico de log de viscosidade em 

função de log da taxa de cisalhamento. 
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Figura 47. Curva de log da viscosidade em função do log da taxa de 

cisalhamento para o polímero PCL e as amostras em uma temperatura de 

100°C. 
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Os materiais apresentam um Platô Newtoniano com valores distintos, 

indicando interações distintas entre a cadeia polimérica e os componentes 

inorgânicos e/ou fibroína, de acordo com a composição de cada amostra. A 

amostra PCL/B/F apresentou um maior valor, correspondente a de maior 

viscosidade. Em uma frequência de aproximadamente 13 Hz, o comportamento 

dos materiais passa de fluido newtoniano para pseudoplástico. Tal informação 

se relaciona ao fato de que com o aumento da taxa de cisalhamento as 

moléculas do polímero se orientam e algumas interações rompem-se 

diminuindo assim, a viscosidade.110 

 

 

4.4.2 Propriedades Mecânicas por Torção 

 

As propriedades reológicas em regime dinâmico fornecem informações 

sobre a resposta de um material a uma dada deformação ou uma dada tensão, 

dependendo do tipo de solicitação e equipamento que são dispostos. No 

regime oscilatório ou dinâmico, é possível determinar as propriedades 

viscoelásticas como módulo de armazenamento ou elástico (G´) e de perda ou 

viscoso (G´´)111. Propriedades mecânicas, como resistência à tensão, 

elongação e módulo de elasticidade podem servir como base para a 

comparação do desempenho mecânico de diferentes polímeros, assim como 

avaliação dos efeitos da inserção de reforços, cargas e aditivos em um 

polímero base, como é o caso nesse estudo112. Assim, abaixo encontram-se as 

respostas das análises dos materiais em deformação do tipo torção, à 

temperatura de 37°C. A Figura 48 representa o módulo de armazenamento em 

função da frequência de oscilação. 
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Figura 48. Curva de viscosidade de módulo de armazenamento por frequência 

em solicitação mecânica em torção. 

 

A resistência mecânica dos compósitos será avaliada em comparação 

com os respectivos módulos de armazenamento ou elasticidade que 

apresentaram na solicitação da deformação do tipo torção113. Além disso, serão 

comparados na frequência de 1 Hz, valor esse correspondente à frequência 

fisiológica, a qual os tecidos ósseos são solicitados em condições normais. Os 

módulos elásticos ou de armazenamento dos compósitos e do polímero à essa 

frequência estão na Tabela 6. 

 

Tabela 6. Valores de módulos de armazenamento para a 

policaprolactona e as amostras. 

Compósito G´(MPa) 

PCL 91,7 

PCL/F 50,6 

PCL/A 157,7 

PCL/A/F 188,1 

PCL/B 130,2 

PCL/B/F 185,2 

PCL/A/B 246,3 

PCL/A/B/F 182,3 

PCL/AL 178,7 
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Na literatura para solicitação do material em tração e compressão o 

polímero PCL apresenta módulos maiores, tais como 400 e 300 MPa 

respectivamente114; 115. Com a solicitação em torção, o PCL apresentou módulo 

elástico no valor de 91,7 MPa, enquanto que todas as amostras, exceto a 

PCL/F, apresentaram módulos superiores. 

A amostra PCL/A/B que contém biovidro e apatita com lantânio 

apresentou um módulo de elasticidade de 246 MPa, quase três vezes maior 

que a policaprolactona, sendo a amostra com maior resistência mecânica 

nesse caso. Nota-se que os compósitos 3 e 5 que contém apatita com lantânio 

e biovidro separadamente, não obtiveram tanto sucesso na análise, o que pode 

indicar que quando juntos, possuem uma forte interação também entre as 

cargas inorgânicas.  

As interações PCL+FIB+La20OAP, PCL+FIB+VB e 

PCL+FIB+La20OAP+VB apresentaram comportamentos semelhantes, já que os 

valores de módulo de elasticidade de cada um são próximos. 

A amostra PCL/F, por sua vez, não atingiu um módulo maior que o 

polímero base, comprovando que não foi possível a utilização da fibroína como 

um material de reforço nesse caso. As proporções dos materiais aqui 

estudados, foram calculadas a partir da porcentagem em massa de amostra, e 

a proteína apresenta uma densidade muito baixa. Em alguns sistemas, há uma 

fração volumétrica crítica que a partir desse valor o módulo tende a cair. Por 

necessitar de muito volume de proteína para atingir a massa descrita na 

amostra, uma aglomeração da fibroína pode ter diminuído a resistência 

mecânica do material116; 117. Nas amostras em que a proteína foi adicionada em 

menor proporção em massa, porém na presença de apatita ou vidro bioativo, 

observa-se que o valor do módulo elástico foi maior que para amostras com 

essas fases inorgânicas separadas, apenas com o polímero. Portanto, uma 

massa menor da proteína, e o consequente volume menor, pode sim contribuir 

para o reforço da resistência mecânica dos materiais. 

Os resultados da análise de torção demonstram o excelente 

desempenho da amostra PCL/AL, a qual apresentou resistência mecânica 

superior ao polímero base, com módulo de elasticidade de aproximadamente 2 

vezes maior que o PCL. Além de ser luminescente e radiopaca, a apatita com 

nanopartículas de itérbio e érbio demostrou boas interações com a 



 

84 

 

policaprolactona, sugerindo um material promissor para a utilização em 

materiais biomédicos. 

 Como o corpo humano, em certas situações, possui variações de 

temperatura, e como visto no DSC, os materiais estudados apresentam um 

amolecimento próximo à 40°C, é necessária a análise da resistência mecânica 

dos materiais nessas condições. Assim, o ensaio de torção foi realizado com 

uma frequência fixa de 1 Hz e variando a temperatura de 30 a 42°C. A Figura 

49 demonstra o módulo G´ das amostras em função da temperatura. 
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Figura 49. Curva de viscosidade de módulo de armazenamento pela 

temperatura em solicitação mecânica em torção. 

 

É notado pelo comportamento das curvas que os compósitos 

apresentaram perda de resistência mecânica com o aumento da temperatura 

do sistema, confirmando assim, o amolecimento visto nas análises de DSC. A 

Tabela 7 contém os valores do módulo de armazenamento para a temperatura 

de 30°C (temperatura inicial do ensaio), 42°C (temperatura final) e o total da 

queda de resistência mecânica em porcentagem. 
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Tabela 7. Valores de dos módulos de armazenamento nas temperaturas inicial 

e final e a porcentagem de queda da resistência mecânica durante o ensaio. 

 

Amostra G´ 30°C G´ 42°C |∆G´ 30 - 42°C| % Queda 30 - 42°C 

PCL 104,1 86,8 17,3 16,62 

PCL/F 53,9 46,6 7,3 13,54 

PCL/A 171,6 142,4 29,2 17,02 

PCL/A/F 213,6 181,7 31,9 14,93 

PCL/B 139,7 121,4 18,3 13,10 

PCL/B/F 207,2 178 29,2 14,09 

PCL/A/B 272,1 234,6 37,5 13,78 

PCL/A/B/F 201,8 173,5 28,3 14,02 

PCL/AL 220 195,4 24,6 11,18 

 

 Os compósitos apresentaram um amolecimento com queda de até 17% 

do valor inicial do módulo de elasticidade.  Para a construção de estruturas 3D 

a partir dos materiais aqui estudados, deve-se levar em consideração as 

mudanças de resistência mecânica que ocorrem no intervalo de temperatura do 

corpo humano. Como já discutido na análise de DSC, essa queda da 

resistência mecânica pode contribuir para uma maior disponibilidade dos 

componentes inorgânicos e da fibroína para o sistema fisiológico, e o 

consequente aumento da bioatividade dessas espécies. 

 

 

4.4.3 Análise Dinâmico Mecânica (DMA) 

 

 O complexo músculo esquelético do nosso organismo é submetido a 

diversas exigências mecânicas durante a vida. Os ossos podem sofrer vários 

tipos de carga, dentre elas a flexão118. Desse modo, as amostras foram 

ensaiadas também por análise dinâmico-mecânica em flexão, nas mesmas 

condições da torção. A Figura 50 representa os módulos de armazenamento 

(E´) pela frequência de solicitação em flexão, para uma temperatura de 37°C. 
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Figura 50. Curva de módulo de armazenamento em função da frequência em 

solicitação mecânica em flexão. 

 

Para fins de comparação, como já mencionado anteriormente, os valores 

dos módulos para os compósitos e polímero à 1 Hz, encontram-se na Tabela 8. 

 

Tabela 8. Valores de módulos de armazenamento para a policaprolactona e as 

amostras. 

Compósito E´(MPa) 

PCL 195,7 

PCL/F 182 

PCL/A 300,6 

PCL/A/F 289,2 

PCL/B 268,7 

PCL/B/F 437,6 

PCL/A/B 608,7 

PCL/A/B/F 382,8 

PCL/AL 576,8 

 

 Todos os compósitos apresentaram módulos de elasticidade maiores 

que o polímero base, atingindo o objetivo do trabalho. A policaprolactona 
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obteve um módulo de armazenamento de 196 MPa, coerentes com resultados 

encontrados na literatura para corpos de prova sólidos e compactos 115; 119. 

Como já visto no ensaio de torção, a amostra PCL/F não demonstrou um bom 

desempenho mecânico no teste de flexão. Isso se deve à grande quantidade 

de volume de proteína, o qual dificultou o papel de reforço da mesma. A 

amostra PCL/A/B, com apatita e vidro bioativo, como já visto no ensaio de 

torção, apresentou excelente resistência mecânica com um valor de E´ três 

vezes maior que o PCL. A inserção da apatita com lantânio e o vidro bioativo 

na policaprolactona garante uma maior resistência mecânica do material, como 

se observa em diversos trabalhos na literatura115; 120. Como visto no ensaio 

acima, quando as duas fases são adicionadas juntas ao polímero, o ganho de 

resistência mecânica é ainda maior, o dobro das fases separadas, garantindo 

um material promissor para suporte com maiores cargas mecânicas. 

 Um grande destaque foi a amostra PCL/AL, que também demonstrou 

ótimo desempenho no teste de flexão. Esta apresentou um valor de módulo 

próximo de 3 vezes maior que o polímero, muito próximo ao da amostra 

PCL/A/B, evidenciando um material muito promissor para a utilização em 

regeneração óssea de locais com maiores cargas mecânicas, além de possuir 

a propriedade luminescente e radiopacidade. 

 

 

4.5 Confecção dos scaffolds 3D  

 

A amostra que apresentou maior resistência mecânica, PCL/A/B, foi 

impressa em uma impressora 3D para obtenção dos scaffolds, além do PCL 

que representa o grupo controle para próximos testes. O processamento foi 

realizado à 100°C e um scaffold impresso de cada vez. A estrutura impressa 

encontra-se na Figura 51. 
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Figura 51. Imagens do scaffold da amostra PCL/A/B impresso em impressora 

3D. 

 

É possível a impressão por prototipagem rápida tanto do polímero 

policaprolactona como do composto com adição de apatita com lantânio e vidro 

bioativo.  

 

 

4.6 Propriedades Ópticas – Amostra PCL/AL 

 

A amostra PCL/AL apresenta também propriedades ópticas relacionadas 

aos íons lantanídeos presentes em sua composição. A avaliação dessas 

propriedades encontra-se na Figura 52 com os espectros de emissão 

(conversão ascendente) das nanopartpiculas YVO4:Yb3+:Er3+, da apatita 

YVO4:Yb3+:Er3+- Ap e do scaffold a base de PCL/ YVO4:Yb3+:Er3+-Ap obtidos 

sob excitação no infravermelho (980nm) com potência do laser de 800 mW, 

medidos à temperatura ambiente e os espectros corrigidos pela resposta 

instrumental. 
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Figura 52. Espectros de Emissão com excitação em 980 nm para 

nanopartículas YVO4:Yb3+:Er3+ (NP), apatita com YVO4:Yb:Er e scaffold 

(PCL/AL). 

 

O espectro de emissão das nanopartículas, apatita e scaffold possuem 

picos em 525 nm, 550 nm e 660 nm, que correspondem às transições do íon 

Er3+: 2H11/2→4I15/2, 4S3/2→4I15/2 e 4F9/2→4I15/2, respectivamente121. As emissões 

são observadas a olho nu quando as amostras são excitadas em 980 nm. 

Observa-se que o compósito PCL/ YVO4:Yb3+:Er3+-Ap apresentou também as 

emissões relativas dos íons terras raras assim como encontradas no espectro 

da apatita luminescente e nanopartículas, demonstrando que não houve 

interferência do polímero no processo de emissão das partículas.  

As intensidades não podem ser comparadas entre as espécies, já que 

as emissões relativas a cada transição dependem de outros fatores.A evolução 

da luminescência do scaffold foi avaliada em função da potência do laser 

(Figura 54). No processo de conversão ascendente de energia (upconversion), 

a intensidade de emissão (Iem) é proporcional à intensidade de bombeamento 

(Iex) de acordo com a fórmula:122 

Iem      (Iex)n 

onde “n” é o número de fótons no infravermelho absorvidos para a geração de 

um fóton emitido no visível, o qual pode ser obtido para inclinação da curva log 

(Iem) vs log (Iex). O valor de “n” deve ser necessariamente um número inteiro, 

porém efeitos térmicos podem decrescer a inclinação para valores menores, já 

que a densidade de excitação é alta o suficiente para elevar a temperatura na 
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área irradiada, induzindo o efeito térmico, e o decrescimento do efeito de 

upconversion122. As curvas (Iem) vs log (Iex) para as nanopartículas, apatita e o 

compósito das transições no verde encontram-se nas Figuras 53 a 55 e os 

respectivos valores de n na tabela 9. 

 

 

 

Figura 53. a) Espectros de emissão das nanopartículas de YVO4:Yb3+:Er3+ em 

função da potência do laser à excitação em 980 nm; b) Dependência da 

emissão das bandas pela potência de bombeamento. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 54. a) Espectros de emissão da apatita com nanopartículas de 

YVO4:Yb3+:Er3+ em função da potência do laser à excitação em 980 nm; b) 

Dependência da emissão das bandas pela potência de bombeamento. 
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Figura 55. a) Espectros de emissão do scaffold luminescente em função da 

potência do laser à excitação em 980 nm; b) Dependência da emissão das 

bandas pela potência de bombeamento. 

 

Tabela 9. Valores de n para nanopartículas de YVO4:Yb3+:Er3+, apatita e 

scaffold luminescente. 

 

 

No sistema contendo Yb3+:Er3+, as emissões em 525 nm (2H11/2→4I15/2) e 

550 nm (4S3/2→4I15/2) apresentaram valores de n que indicam que dois fótons 

de excitação são absorvidos nestas transições na região do verde para as 

nanopartículas, apatita e scaffold luminescentes121. Tais dados comprovam a 

existência do processo de upconversion no sistema de compósito 9, 

evidenciando a possiblidade desse material ser excitado à baixa energia, com 

emissão de fótons de energia maiores. 

Nota-se que os valores de “n” para as nanopartículas são superiores se 

comparados com a apatita e o scaffold, o que pode indicar que a matriz da 
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apatita e o polímero podem ter elevado o efeito térmico, decrescendo assim a 

inclinação na curva, ou seja, o valor de “n”. Apesar desse fato, todas as 

amostras apresentaram a propriedade de luminescência a olho nu quando 

excitadas a um laser de 980 nm.  

O compósito PCL/ YVO4:Yb3+:Er3+-Ap foi observado em um microscópio 

de luminescência EVOS FL Microscope - AMG, para analisar a distribuição da 

fase inorgânica no material. Um scaffold confeccionado com este compósito foi 

excitado a 470 nm com em emissão em 525 nm. A Figura 56 demonstra a 

emissão do verde por toda a estrutura do scaffold, demonstrando que o 

processo de extrusão apresenta alta eficiência na mistura e dispersão dos 

componentes pelo polímero, gerando assim, materiais com alta 

homogeneidade em sua composição. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 56. Imagens do Microscópio de Luminescência do compósito PCL/ 

YVO4:Yb3+:Er3+- Ap. 

 

 

4.7 Análise in vitro - Proliferação Celular 

 

 As respostas obtidas e seus respectivos erros padrões encontram-se na 

Figura 57.  
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Figura 57. Valores de densidade óptica à 570 nm relativos à cada amostra 

para 2 e 7 dias de proliferação celular, segundo os procedimentos do teste de 

MTT. 

 

Os resultados do ensaio de proliferação celular de todas as amostras 

avaliadas em fibroblastos humanos demonstraram que em dois dias de 

incubação todas as amostras apresentaram proliferação celular idênticas entre 

si pela avaliação estatística ANOVA (Análise de Variância) com valor de p>0,05 

(p=0,52). Apesar de estatisticamente demonstrarem respostas iguais, é 

possível observar que há uma tendência de um maior desempenho dos 

compósitos 7 e 8, e um menor crescimento para a PCL/B/F. O restante 

demonstrou proliferação semelhante ao polímero base (PCL).  

Após 7 dias de ensaio, todas as amostras apresentaram um perfil de 

crescimento celular maior que o período anterior. As respostas foram 

semelhantes estatisticamente para teste ANOVA apresentando p>0,05 

(p=0,1171). Assim, como discutido para o período anterior, a tendência 

observada pelas curvas de proliferação indica que os compósitos 2,3,4,5,8 e 9 

apresentaram crescimento semelhantes entre si, porém a uma taxa menor que 
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a policaprolactona. Em comparação com as demais, as amostras PCL/B/F e 

PCL/A/B apresentaram menor taxa de proliferação celular. Entretanto, como a 

amostra PCL/A/B no período de dois dias demonstrou bons resultados, duas 

possibilidades podem estar relacionadas ao menor crescimento celular: o 

sinergismo entre apatita com lantânio e vidro bioativo não favoreceu o 

crescimento de células, já que amostras que contenham essas fases sozinhas 

com o polímero, desempenharam um melhor resultado no ensaio; ou, a 

amostra já passou da fase de proliferação para a diferenciação celular no 

período de 7 dias, o que indica um resultado positivo para esse compósito. A 

diferença de desempenho das amostras na proliferação celular, poderão ser 

melhor explorados em testes mais específicos como linhagem osteoblástica ou 

células mesenquimais para avaliar a atividade de fosfatase alcalina e a 

expressão gênica de algumas proteínas ósseas (PCR-real time). 

A avaliação de citotoxicidade previamente realizada no grupo de 

pesquisa demonstrou um alto teor tóxico das nanopartículas de YVO4: 

Yb3+:Er3+. Entretanto, de acordo com os resultados aqui obtidos, a amostra 

PCL/AL, cuja composição encontra-se as nanopartículas, apresentou 

proliferação celular semelhantes às demais amostras. Tal informação remete 

ao fato de que a inserção das YVO4: Yb3+:Er3+- NPS na apatita e no polímero 

PCL inibiu a ação tóxica dos grupos vanadato, o que é de grande valia para os 

estudos iniciados anteriormente. Desse modo, esse compósito, além de 

apresentar a propriedade luminescente, apresenta uma ótima resistência 

mecânica e proliferação celular promissora. 

De acordo com os resultados de ângulo de contato, todas as amostras 

apresentaram-se hidrofóbicas, assim como a policaprolactona. Como para o 

crescimento e proliferação celular é necessário que um filme aquoso se forme 

entre a amostra e a membrana celular, os substratos devem possuir caráter 

mais hidrofílico. Logo, uma sugestão para melhorar o desempenho dos 

compósitos nesse ensaio, seria imergir as amostras em uma solução de 

fibroína ou de TEOS para aumentar a hidrofilicidade da superfície e assim, 

garantir o crescimento de um maior número de células, usufruindo da boa 

resistência mecânica que as composições apresentaram. 
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A fim de verificar se a estrutura influencia no crescimento celular, um 

ensaio de proliferação foi realizado em uma amostra de PCL e PCL/A/B na 

forma de scaffolds. A resposta obtida encontra-se na Figura 58. 
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Figura 58. Valores de densidade óptica à 570 nm relativos à às amostras PCL 

e PCL/A/B para amostras com estruturas físicas na forma de filme e de scaffold 

e a comparação da proliferação celular para o tempo de 2 dias de cultura. 

 

Por meio da análise estatística pelo método de Tukey, a comparação 

entre a densidade óptica do filme e do scaffold apresentou diferenças: para a 

PCL, ou PCL puro, o valor de p encontrado foi 0,0130 (p<0,05) e para a 

PCL/A/B, p= 0,0060 (p<0,01). Essa diferença demonstra que houve maior 

crescimento celular nas amostras na forma scaffolds para o período de 2 dias, 

o que confirma que a estrutura influencia no resultado de proliferação, sendo 

que estruturas porosas nesse caso, são mais viáveis para a aplicação de 

regeneração tecidual que filmes finos. Desse modo, testes futuros mais 

específicos serão aplicados em amostras porosas com estruturas 3D 

(scaffolds). 

Os ensaios de proliferação celular foram feitos utilizando fibroblastos 

humanos devido à disponibilidade do material. Posteriormente, os mesmos 
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testes serão realizados com uma linhagem de osteoblastos para melhor 

caracterizar os materiais. 

 

 

4.8 Radiografia dos materiais com La20OAP e YVO4:Yb3+:Er3+- Ap 

 

Para desenvolver materiais que contenham uma fase inorgânica bioativa 

foi proposto desenvolver uma apatita com uma intensidade de radiopacidade 

superior a dos ossos compactos. Uma tendência no desenvolvimento de 

compósitos poliméricos, para aplicações médicas e odontológicas, tem sido 

torná-los radiopacos para facilitar a visualização dos mesmos em diagnósticos 

por imagens. 

As imagens radiográficas correspondem ao exame de radiografia feito 

em pacientes, porém como uma simulação apenas com o material. Ao lado do 

compósito é colocado uma escala de radiopacidade que indica que quanto 

mais clara o material na imagem, mais radiopaco é. 

Assim, foram obtidas as imagens radiográficas das amostras contendo 

apatita dopada com terras raras, as quais comprovaram que os compósitos 

obtidos possuem a propriedade de radiopacidade, possíveis de serem 

visualizados por exames de diagnósticos com raios-X e tomografia 

computadorizada (Figura 59). Desta forma, o profissional pode acompanhar a 

evolução da reparação tecidual concomitante à reabsorção do compósito, já 

que os polímeros são radiolúcidos aos diagnósticos por imagens.  

  

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 59. Fotos radiográficas das amostras PCL:La20OAP, PCL:La20OAP:BV 

e PCL: La20OAP:BV:FB. 
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A figura 60 mostra as radiografias dos compósitos contendo La20OAP, as 

quais confirmam que a radiopacidade do material é diretamente relacionada à 

concentração de apatita dopada com lantânio. Observa-se que quanto maior a 

concentração de La20OAP nos scaffolds, maior a radiopacidade do material, a 

qual é induzida por íons La3+. A Figura 61 mostra que a apatita YVO4:Yb3+:Er3+-

Ap na porcentagem de 12,5 % (m/m) também promove radiopacidade ao 

compósito. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 60. Foto radiográfica da PCL/YVO4:Yb3+:Er3+- Ap. 
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5. Conclusões 

 

Esse trabalho visou o estudo de materiais promissores para aplicação na 

engenharia tecidual, que pelo contexto e a alta demanda, na área de 

regeneração óssea. Foi possível a avaliação da inserção de fibroína, apatita 

com íons lantânio, apatita com nanopartículas de YVO4:Yb3+:Er3+ e suas 

combinações na policaprolactona.  Essa pesquisa explorou os compósitos de 

forma multidisciplinar ao explorar técnicas de materiais, fotônica e técnicas 

biológicas. 

Os compósitos foram preparados a partir da extrusão, a qual garantiu 

uma boa distribuição de todos os componentes por todo corpo do polímero, de 

modo que foram obtidos materiais com alta homogeneidade em sua 

composição. A inserção das fases inorgânicas e da proteína não alteraram 

significativamente as características térmicas do polímero. 

Todas as amostras, inclusive o PCL, em filamento apresentaram um 

amolecimento próximo à 40°C, que apesar de causar uma diminuição da 

resistência mecânica, pode aumentar a disponibilidade das cargas para o 

organismo que irá receber o implante. 

A inserção de 10% em massa de fibroína no PCL não apresentou boa 

resistência mecânica, pois devido à baixa densidade da proteína, o grande 

volume necessário prejudicou a interação polímero-carga. Para as demais 

composições, foi possível atingir uma resistência mecânica maior que o PCL. O 

sinergismo entre as fases inseridas no polímero apresentou um ganho de 

resistência mecânica, sendo que o grande destaque foi entre vidro bioativo e 

apatita com lantânio que demonstrou módulo elástico quase três vezes maior 

que a policaprolactona. 

Apesar de apresentarem o mesmo caráter hidrofóbico que a 

policaprolactona, os compósitos apresentaram crescimento celular promissor, 

porém semelhantes ao polímero base. Caso seja necessário um aumento de 

hidrofilicidade dos materiais, é possível a modificação da superfície com 

compostos mais hidrofílicos de modo a aumentar a resposta biológica. Cabe 

salientar, que um estudo de estrutura também foi realizado, o que indicou que a 

organização do material em scaffold favorece a proliferação celular no mesmo. 
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Nanopartículas luminescentes foram empregadas para a síntese de uma 

“apatita” e em seguida, a inserção dessa “apatita” na policaprolactona para a 

construção e filamentos e scaffolds. Os materiais apresentaram propriedades 

ópticas por meio do processo de Upconversion, o qual é possível excitar o 

compósito com comprimentos de onda no infravermelho e emitir em região de 

maior energia. Além dessa característica, a amostra luminescente apresentou 

excelente resistência mecânica quando comparada ao polímero base. Portanto, 

desenvolveu-se um material multifuncional para a aplicação biomédica. 

As amostras com apatita apresentaram-se radiopacas, o que no caso de 

serem implantadas em organismo vivo, é possível o acompanhamento do 

implante por exames de diagnóstico por imagem, como radiografia e 

tomografia. 

Assim, os materiais estudados nesse trabalho apresentaram 

características que os fazem materiais promissores para aplicação na área de 

reconstrução de tecido ósseo. 
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6. Perspectivas 

 

Esse trabalho será complementado pelo aprofundamento da avaliação 

biológica dos materiais por meios de ensaios de linhagem osteoblástica ou 

células mesenquimais para avaliar a atividade de fosfatase alcalina e a 

expressão gênica de algumas proteínas ósseas (PCR-real time). Caso seja 

necessário um aumento da hidrofilicidade das superfícies dos materiais, um 

filme fino de fibroína ou TEOS será depositado sobre os compósitos e novos 

testes biológicos serão realizados. A estrutura da “apatita” luminescente 

também será explorada a fim de se definir mais detalhes para esse material, 

que não há na literatura.  
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