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Resumo 

 

A busca pelos melhores métodos de produção e com o menor custo possível 

é uma necessidade para o desenvolvimento de novos biomateriais ou para 

aprimorar os já existentes. Baseado nessa premissa, o trabalho aqui desenvolvido 

visou o estudo de diferentes métodos de síntese de diferentes fosfatos de cálcio. 

Tratam-se de materiais biocerâmicos utilizados na área da Saúde. Para a realização 

de análise químicas, físicas, físico-químicas, morfológicas e de tamanho de 

partículas, foram utilizadas as técnicas de difração de raio-X (DRX); espectroscopia 

no infravermelho (FITR) e microscopia eletrônica de varredura (MEV). A produção 

dos fosfatos de cálcio envolveu diversas variantes no processo de síntese e 

obtenção do pó; dentre estas houve diferentes aplicações do ultrassom (momento 

da aplicação e/ou seu tempo de duração) e diferentes métodos de secagem. De 

uma forma geral, as características químicas, físicas e físico-química encontradas 

estavam de acordo com o observado na literatura, o que indica que os métodos aqui 

empregados atingiram o objetivo de obtenção dos fosfatos de cálcio; ao mesmo 

tempo, ficou claro que é possível utilizar métodos alternativos, como meio de 

produção, garantindo uma produção em larga escala, de forma eficiente e menos 

onerosa, preservando-se as características básicas de cada fase de fosfato de 

cálcio. 
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Abstract 

 

The search for the best methods of production and the lowest costs possible is the 

major necessity for the development of new and improved biomaterials. Based on 

this premise, the aime of this work was to develop a study of different methods of 

synthesis with different calcium phosphates. Which are bioceramic materials used in 

the Health area. The X-ray diffraction (XRD), the infrared spectroscopy (FTIR) and 

the scanning electron microscopy (SEM) techniques were used to perform chemical, 

physical, physicochemical, morphological and particle size analyzes. The production 

of the calcium phosphates involved several variants in the process of synthesis and 

obtaining the powder; among them there were different applications of ultrasound 

(application time and / or duration) and different drying methods. In general, the 

chemical, physical and physicochemical characteristics found were in agreement with 

the literature, indicating that the employed methods here reached the objective of 

obtaining the calcium phosphates. Regarding to this, it has become clear that 

alternative methods can be used as a mean of production, ensuring the efficience 

and the least costly production, consequently allowing a large-scale production, 

preserving the basic characteristics of each phase of calcium phosphate. 
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1. INTRODUÇÃO 

 

A perda de qualquer parte do corpo implica perda da função. Isso, pode 

provocar transtornos sociais e psicológicos. Esse cenário vem se tornando cada vez 

mais comum, com o aumento da expectativa de vida da população. Assim, os 

biomateriais apresentam-se como um importante mecanismo para melhoria da 

qualidade de vida. Outros fatores, como acidentes, doenças e aumento da violência 

também aumentam a importância no desenvolvimento de técnicas voltadas para 

produção de biomateriais. 

Há 600 milhões de pessoas no mundo, com 60 anos ou mais, e isso dobrará 

até 2025, atingindo dois bilhões em 2050. O impacto econômico de morbidade 

nessa população representa um encargo financeiro significativo que exige soluções 

rápidas e eficazes (ANGIOSCAFF, 2015). 

A maioria das fraturas é bem curada, sob terapia convencional ou cirúrgica. 

No entanto, os defeitos ósseos prolongados, após trauma ou resseção do câncer, 

podem exigir um tratamento mais sofisticado. Nesses casos, procedimentos de 

enxerto ósseo, de transporte ósseo segmentar, osteogênese ou aplicação de 

biomateriais são necessários na reconstrução (KNESER et al., 2006). 

Uma das vertentes da biotecnologia é a ciência dos biomateriais. Trata-se de 

uma área que exige conhecimento multidisciplinar, pois envolve os estudos em 

diversas áreas do conhecimento, como propriedades físicas, químicas, físico-

química e biológicas. Nas últimas décadas, as pesquisas na área dos biomateriais, 

com altos investimentos da indústria, proporcionaram o desenvolvimento de um 

grande número de diferentes substitutos ósseos, que tem como um dos objetivos a 

diminuição da necessidade do uso de enxertos ósseos autógenos. 

1.1. Biomateriais 

 

Em 1991, em uma conferência realizada na cidade de Chester (Inglaterra), o 

biomaterial foi definido como “material destinado a contatar com sistemas biológicos 

para avaliar, tratar, aumentar, ou substituir qualquer tecido, órgão ou função do 
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organismo”. Porém, ao longo do tempo, essa definição vem sendo atualizada por 

diversos autores. 

Pires et al. definiram, em 2015, os biomateriais como “dispositivos que entram 

em contato com sistemas biológicos (incluindo fluidos biológicos), com aplicações 

diagnósticas, vacinais, cirúrgicas ou terapêuticas, podendo ser constituídos de 

compostos, de origem sintética ou natural, assim como de materiais naturais 

quimicamente modificados (tanto na forma de sólidos, quanto de géis, pastas ou 

mesmo líquidos), não sendo necessariamente fabricados, como as válvulas 

cardíacas de porcos e retalhos de pele humana, tratados para uso como implantes”. 

As propriedades essenciais do biomaterial são biocompatibilidade e 

biofuncionalidade. Ter biocompatibilidade significa que o material e seus possíveis 

produtos de degradação devem ser bem tolerados pelos tecidos envoltórios e não 

devem causar prejuízo ao organismo, a curto e a longo prazo. Ao mesmo tempo, o 

implante deve desempenhar de imediato, e com êxito, a função específica (estática 

e/ou dinâmica), propriedade relacionada com biofuncionalidade. Nesse conceito 

também estão envolvidos os problemas associados à degradação química dos 

materiais, pois o meio fisiológico pode ser bastante agressivo, levando à redução da 

eficiência do implante (ORÉFICE, PEREIRA e MANSUR, 2006). 

Os biomateriais são classificados de acordo com as suas características. De 

acordo com a classificação pela composição química, tem-se a divisão em 4 classes, 

apresentadas na tabela 1 (KAWACHI et al., 2000):  

 

Tabela 1. Classes de biomateriais e exemplos 

Classe Exemplo 

Metais e ligas metálicas Aço inoxidável, ligas de titânio, ligas de Co-Cr 

 

Cerâmicos Alumina, zircônia, carbono, fosfatos de cálcio e 

vidros bioativos 

 

Polímeros Polietileno, poliéster, poliuretano e silicona 

 

Compósitos Fosfato de cálcio colágeno 
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De acordo com a resposta induzida no meio biológico, os biomateriais podem 

ser classificados em bioinertes, biotoleráveis e bioativos. A resposta induzida pelos 

materiais bioinertes e biotoleráveis, em relação ao tecido ósseo, é a encapsulação 

do implante por uma camada de tecido fibroso, não aderente, impossibilitando a 

interação direta entre implante e tecido; isso pode gerar instabilidade e falha. Os 

materiais bioativos são capazes de interagir intimamente com o tecido vivo, sem a 

intervenção de tecido fibroso (GUASTALDI e APARECIDA, 2010).  

Atualmente, os substitutos ósseos constituem um importante grupo de 

biomateriais no auxílio da regeneração de defeitos ósseos em várias aplicações 

clínicas (WU et al., 2016; IEZZI et al., 2012; BARONE et al., 2011). Entre as 

possíveis fontes para os materiais substitutos ósseos têm-se o osso humano de 

doadores mortos ou vivos (aloenxertos), bem como o osso proveniente de diferentes 

espécies de animais (xenoenxertos). São consideradas alternativas confiáveis aos 

enxertos ósseos autógenos, quando se considera o desempenho biológico dos 

enxertos em pacientes (KOLK et al., 2012; BARONE et al., 2009; KAO e SCOTT, 

2007). 

Os materiais cerâmicos biocompatíveis aplicados na área da Saúde podem 

ser referidos pelo termo “biocerâmicos”. As biocerâmicas podem ser produzidas em 

forma cristalina e amorfa. As cerâmicas de fosfato de cálcio, também conhecidas 

como apatitas, são o tipo de biocerâmica de maior relevância na área de 

biomateriais. A hidroxiapatita (HA), o fosfato de cálcio amorfo (ACP), o fosfato 

tricálcico (TCP) e o fosfato octacálcico (OCP) são os quatro tipos de apatitas que 

ocorrem com maior frequência em sistemas biológicos, promovendo uma resposta 

imune mínima por parte do tecido, visto que são compostas essencialmente de íons 

de cálcio e fosfato, os quais já estão naturalmente presentes no organismo 

(PAVINATO, 2012;).  

Cerâmicas, vidros e vitrocerâmicas fazem parte da classe de biomateriais 

utilizados no reparo ou substituição de tecidos conectivos duros (ORÉFICE, 

PEREIRA e MANSUR, 2006). Atualmente, os fosfatos de cálcio sintéticos são os 

principais compostos pesquisados e utilizados como biomateriais na reposição e/ou 

regeneração do tecido ósseo (RODRÍGUEZ-CHANFRAU et al, 2018; RODRIGUEZ-

CHANFRAU et al., 2017a; RODRIGUEZ-CHANFRAU et al., 2017b; PELIZARO et 
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al., 2017a; PELIZARO et al., 2017b; GOMES et al., 2012; GUASTALDI e 

APARECIDA, 2010).  

É importante ressaltar que de acordo com a origem e o método usado, 

podem-se obter materiais com variadas morfologias e propriedades físico-químicas. 

Por exemplo, uma simples agitação de uma solução com ACP em formação pode 

proporcionar a produção de outras fases de fosfatos de cálcio devido à cristalização 

do composto. O ACP é considerado um intermediário instável (DOROZHKIN, 2009). 

As pesquisas na área de biomateriais visam desenvolver um material com 

nível definido de bioatividade e comportamento de degradação que permita o 

crescimento simultâneo de um novo tecido ósseo. Esse conceito é conhecido como 

“creeping substitution” de um substituto ósseo, sendo caracterizado pela 

funcionalidade entre a degradação e a capacidade de um material em desempenhar 

a função de um scaffold osteocondutor (SRINIVASAN et al., 2016). 

Os biomateriais desenvolvidos e estudados definidos como “scaffolds” servem 

como suportes espaciais para células, proteínas, fatores de crescimento, genes, 

enzimas, drogas, cerâmicas bioativas. Permite a ingestão de tecidos hospedeiros no 

local de reconstrução após o transplante, facilitando a proliferação, diferenciação e 

orientação tridimensional das células de modo a permitir o crescimento semelhante 

ao tecido in vivo (SANTANA-MELO, 2016; LOBO et al., 2013). 

1.2. Fosfato de cálcio amorfo – ACP 

 

A estrutura do fosfato de cálcio amorfo é formada por clusters esféricos, de 

composição Ca9(PO4)6, como apresentado na Figura 1. São denominados clusters 

de Posner, com moléculas de água nos interstícios (GUASTALDI e APARECIDA, 

2010). 
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Figura 1.  Estrutura do ACP identificando a presença de cluster. 

 

O fosfato de cálcio amorfo (ACP) tem sido encontrado em muitos sistemas 

biológicos, apesar de não ser encontrado em quantidades detectáveis nos tecidos 

duros (APARECIDA et al., 2007). Existem dois tipos de ACP, denominados ACP1 e 

ACP2. O primeiro possui uma morfologia próxima a grãos esféricos, já o segundo 

tem morfologia flocular (KIM, 2005).  

Apresenta-se como um biomaterial de interesse devido ao fato de ser uma 

fase metaestável em meio biológico e sistema aquoso, sendo um intermediário na 

formação da hidroxiapatita (DOROZHKIN, 2009). 

Estudos anteriores demonstraram que os ACP podem ser mais ou menos 

estáveis, dependendo do tipo e quantidade de íons incorporados no ACP. Por 

exemplo, os íons carbonato (CO3
2-) e magnésio (Mg), incorporados nos ACP, 

mostraram promover a formação e estabilização do ACP. Os íons flúor (F), por outro 

lado, facilitam a conversão de apatitas ACP em F-substituídas (JULIEN et al., 2007).  

 

1.3. Fosfato bifásico (Hidroxiapatita e β-Fosfato tricálcio – HA/β-TCP) 

 

Ellinger et al. (1986), pela primeira vez, reportaram o termo fosfato de cálcio 

bifásico (BCP). A finalidade era descrever um fosfato de cálcio definido como 

“fosfato tricálcico”, mas foi mostrado por LeGeros (1986), por difração de raio-X, que 

na verdade esse fosfato consistia em uma mistura de 80% de HA e 20% β-TCP. A 

bioatividade do BCP depende da razão de HA e β-TCP (DACULSI e LEGEROS, 

2008). 

O -TCP acomoda os íons de Ca2+ em cinco sítios não equivalentes, com 

números de coordenação que variam de 6 a 9. Três dos sítios de Ca2+: Ca(1), Ca(2) 

e Ca(3) não têm nenhum elemento de simetria. O Ca(4) está ligeiramente distorcido 
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ao longo do eixo c. Ca(5) tem simetria octaedral, com a distância do Ca-O mais curta 

que o Ca(4). As esferas de coordenação dos diferentes tipos de Ca2+ no -TCP são 

mostradas na figura 2 (BATISTA e SANTOS-FILHO, 2016; YASHIMA et al., 2003; 

BENARAFA et al., 2000). 

 

Figura 2.  Estrutura cristalina de -TCP no plano (001), mostrando as colunas A e B. 

(a) Célula unitária do -TCP (b) e (c) Configurações de grupos CaOn e PO4 

(YASHIMA et al., 2003). 

 

 

 

A hidroxiapatita apresenta fórmula química Ca5(PO4)3OH, podendo ser escrita 

também como Ca10(PO4)6(OH)2, mostrando que há 2 unidades de fórmula na célula 

unitária. Possui átomos de cálcio localizados em sítios não equivalentes, sendo 4 no 

sítio I (Ca1) e 6 no sítio II (Ca2), e os íons OH- ocupam os denominados sítios canais 

(GUASTALDI e APARECIDA, 2010). A estrutura é apresentada na figura 3. 
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Figura 3. Estrutura cristalina da hidroxiapatita (Almqvist et al, 1999). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

A hidroxiapatita é o principal constituinte da porção mineral dos ossos e dos 

dentes e tem sido sintetizada e amplamente utilizada para preencher defeitos 

ósseos. A hidroxiapatita favorece o crescimento dos tecidos dentro de sua estrutura, 

devido à interconexão dos poros, consequentemente isso aumenta a velocidade de 

crescimento do tecido ósseo (VENKATESAN et al., 2016). 

O fosfato bifásico (BCP) baseia-se em uma fase mais estável (HA) e outra 

mais solúvel (β-TCP). É uma biocerâmica solúvel e que dissolve gradualmente in 

vivo, proporcionando a formação de um novo osso conforme é liberado íons de 

cálcio e fosfato no meio biológico. Estudos têm mostrado potencial aplicação do 

BCP como arcabouço na engenharia tecidual para regeneração óssea, terapia 

gênica e entrega de fármacos. Mais recentemente o BCP em forma de grânulos tem 

sido aplicado no desenvolvimento de uma nova geração de substitutos ósseos 

injetáveis e moldáveis (DACULSI e LEGEROS, 2008; DACULSI, 2006). 

Substitutos ósseos utilizam HA, β-TCP e a mistura entre os dois em estrutura 

porosa, pois ossos defeituosos que não são frequentemente expostos a alto 

estresse podem ser substituídos por HA ou β-TCP porosos. Produtos comerciais 

porosos de HA com porosidade entre 70 e 80% são amplamente distribuídos para 

clínicas e hospitais (TANAKA e YAMASHITA, 2008). 

A hidroxiapatita tem sido utilizado em cirurgias ortopédicas em ambas as 

formas: pó e sólido estendido. Entretanto, apresentam propriedades mecânicas 

inferiores que impedem o uso em situações de carga (HAYAKAWA, TSURU e 

OSAKA, 2008). O β-TCP apresenta propriedades similares com a fase inorgânica do 
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osso e a macro-porosidade do material pode facilitar o crescimento ósseo 

(GAASBEEK et al., 2005). 

1.4. Fosfato octacálcico – OCP 

 

O OCP tem em sua estrutura cristalina um arranjo alternado entre as 

camadas. As camadas são semelhantes à de HA (camadas de apatita) e camadas 

hidratadas como é apresentado na figura 4. 

A semelhança com a estrutura de HA, bem como o envolvimento relatado na 

formação de osso, esmalte e vários tecidos patologicamente calcificados, são as 

principais evidências sugerindo que o OCP atua como precursor da formação 

termodinâmica de HA mais estável (BIGIA et al., 1999). 

Uma fase intermediária do OCP é o DCPD (KANAWAZA, 1989). De acordo 

com Komlev e colaboradores (2010), a morfologia cristalina de OCP e DCPD são 

diferentes, o DCPD é composto de placas cristalinas, enquanto que OCP é 

composto por agulhas (KOMLEV, 2010). A fase OCP é considerada muito 

promissora devido a sua participação na formação óssea, e também por ser 

precursora da fase de hidroxiapatita (VERCIK et al., 2003). 

 

Figura 4. Estrutura cristalina de OCP com as representações de camadas de apatita 

e a camada hidratada (KANAZAWA, 1989). 
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Os fosfatos de cálcio ácidos, como o OCP, são classificados como cerâmicas 

solúveis a pH neutro. Além disso, o OCP possui variações de estequiometria, 

consequentemente a razão cálcio e fósforo também são variadas (entre 1,23 a 1,37). 

Assim, os diferentes tipos de OCP possuem características diferentes de 

osteocondutividade que pode ser atribuída ás mudanças físico-químicas nas 

condições de síntese (SUZUKI, 2013).  

 

1.5. Razão Ca/P e solubilidade 

 

As composições dos fosfatos de cálcio envolvem diversas razões molares 

entre o cálcio e fósforo (Ca/P) que variam de 0,5 a 2,0, sendo encontradas 

diferentes formas de fosfatos de cálcio. Quanto maior for a razão Ca/P, menor é a 

solubilidade em água. A tabela 2 apresenta os principais tipos de fosfatos de cálcio e 

suas respectivas razões molares, bem como a solubilidade. Possivelmente a 

propriedade mais importante de Ca/P é sua solubilidade em água, porque o 

comportamento in vivo pode ser previsto pelo estudo da solubilidade. 

 

Tabela 2. Razão molar de cálcio e fósforo (Ca/P) nos fosfatos de cálcio e suas 

respectivas solubilidade (BOSE e TARAFDER, 2012) 

Fosfato de cálcio Fórmula química Ca/P Solubilidade 

Monohidrogênio fosfato de 

cálcio dihidratado (DCPD) 

CaHPO4.2H2O 1,0 2.5 x 107 

Fosfato octacálcico (OCP) Ca8H2(PO4)6.5H2O 1,33 2.51 x 1097 

Fosfato de cálcio amorfo (ACP) Ca3(PO4)2 . nH2O 1,2 -2,2 Variável 

Fosfato tricálcico (TCP) Ca3(PO4)2 1,5 1.25 x 1029 

Hidroxiapatita (HA) Ca10(PO4)6(OH)2 1,67 2.35 x 1059 

 

De acordo com as condições empregadas durante o processo de síntese dos 

fosfatos de cálcio, é possível obter diferentes fases. Entre os parâmetros que 

influenciam nessa relação de fases têm-se o pH e a temperatura. A figura 5 mostra 

as diferentes fases precipitadas de acordo com o pH do processo. A solubilidade do 

fosfato de cálcio diminui da esquerda para a direita. A formação de fosfato de cálcio 

amorfo no começo da precipitação é favorecida devido ao seu baixo potencial de 
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energia, comparado com o fosfato octacálcico e hidroxiapatita. A hidroxiapatita é a 

mais estável e menos solúvel. (LAYROLLE e DACULSI, 2012).  

 

Figura 5. Compostos de fosfato de cálcio obtidos pela precipitação de ácido 

fosfórico (LAYROLLE e DACULSI, 2012). 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Os diversos fosfatos de cálcio não apresentam a mesma bioatividade e taxa 

de biodegradabilidade. Esses parâmetros são relacionados em geral de acordo com 

a razão Ca/P, cristalinidade e pureza. Os fosfatos de cálcio não são solúveis em 

condições fisiológicas, com pH 7,4. Porém, em ambientes ácidos, com pH abaixo de 

6,5, apresentam solubilidade (BOSE e TARAFDER,2012).  

Os estudos in vitro são importantes, pois permitem uma avaliação primária da 

resposta óssea aos biomateriais, e comparado com os testes in vivo são vantajosos 

devido à reprodutibilidade, a rapidez de resultados, a alta sensibilidade, o custo 

reduzido e o bom controle de variáveis (HACKING et al., 2008). Através de análise in 

vitro da solubilidade dos fosfatos de cálcio é possível obter informações importantes 

sobre seu comportamento in vivo. Um fosfato de cálcio solúvel possibilita a troca de 

íons Ca+2 e PO4 -3 com o meio em que esse se encontra (GUASTALDI e 

APARECIDA, 2010). 

Kokubo e colaboradores (1990) propuseram uma nova solução aquosa para 

realização de testes de bioatividade. Uma solução composta de íons semelhantes 
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aos encontrados no plasma humano. Essa solução foi definida como “Simulated 

Body Fluid” (SBF). E a partir, disso, ao longo dos anos foram feitos ajustes nas 

soluções de SBF.  

O primeiro SBF usado por Kokubo e colaboradores (1990) o íon SO4
2+ não foi 

colocado. Entretanto, o plasma sanguíneo possui esse íon (GAMBLE, 1967). No ano 

seguinte, Kobubo e colaboradores acrescentaram o SO4
2+. No trabalho de Oyane e 

colaboradores (2003) foi utilizada uma solução de SBF com as mesmas proporções 

dos íons presentes no plasma sanguíneo relatado por Gamble (1967). O íon de 

carbonato de cálcio apresenta forte tendência de precipitação, por isso Tadakama et 

al. (2004) utilizaram um SBF com menor quantidade de íon de carbonato de cálcio, e 

os restantes dos íons com a mesma proporção do observado no plasma sanguíneo, 

apresentado na tabela 3 (KOBUBO e TAKADAMA, 2006). 

 

Tabela 3. Concentração de íons no plasma sanguíneo (GAMBLE, 1967) 
Íons Na+ K+ Mg2+ Ca2+ Cl- HCO3

- HPO4
2

- 

SO4 2- 

Plasma sanguíneo 

humano 

142,0 5,0 1,5 2,5 103,0 27,0 1,0 0,5 

 

1.6. Produção de fosfatos de cálcio  

1.6.1.  Síntese  

 

São diversos métodos de síntese de fosfatos de cálcio. Dentre eles têm-se: 

reação de estado sólido (VIDEAU e DUPUIS, 1991), precipitação úmida (PELIZARO 

et al., 2017), spray pirólise (LOHER et al., 2005) e sol-gel (NATARAJAN e 

RAJESWARI, 2008). As características como morfologia, estequiometria e nível de 

cristalinidade variam de acordo com o método utilizado (BOSE e TARAFDER, 2012; 

HAYAKAWA, TSURU e OSAKA, 2008). 

Um dos métodos mais utilizados é a técnica de precipitação, que envolve 

reações via úmida entre precursores de cálcio e fósforo com controle de temperatura 

e pH da solução. Para obter uma estrutura de apatita estequiométrica, o pó 
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precipitado deve ser calcinado em temperaturas a partir dos 400°C (SANTOS et al., 

2005).  

Uma precipitação rápida durante a titulação da solução de fosfato em solução 

de cálcio pode levar a falta de homogeneidade química no produto final. A titulação 

lenta e as soluções diluídas devem ser utilizadas para melhorar a homogeneidade 

química e a estequiométrica da HA resultante. É necessário um cuidadoso controle 

das condições da solução é na precipitação por via úmida, caso contrário, uma 

diminuição do pH da solução para um pH menor que 9 poderá favorecer à formação 

da estrutura da HA deficiente em Ca (SANTOS et al., 2005). 

A partir do OCP podem-se produzir HA utilizando dois processos: a hidrólise 

do OCP e a dissolução de OCP (esta após precipitação). É conhecido que o OCP 

precipita primeiro e depois hidrolisa irreversivelmente para um produto transitório 

intermediário entre OCP e HA (ARELLANO-JIMÉNEZ, GARCÍA-GARCÍA, e REYES-

GASGA, 2009).  

A produção de OCP puro pode ser por diferentes métodos, tais como: 

hidrólise de fosfato dicálcico di-hidratado (DCPD); cristalização homogênea de 

soluções saturadas com hidrogenofosfato de cálcio e difusão lenta de íons de cálcio 

em sistemas de gel contendo fosfatos (LEGEROS, 1985).  

Um possível método para obtenção de fibras de HA é a técnica de 

eletrofiação e sistema sol-gel de base não-alcóxida que permite o uso de 

precursores baratos, como pentóxido de fósforo e o nitrato de cálcio tetrahidratado. 

Isso torna o processo de obtenção da hidroxiapatita mais viável sendo uma 

interessante alternativa (FRANCO, SILVA e BORGES, 2009). Outro método 

estudado, para obtenção de fosfatos de cálcio para aplicação como biomateriais, é 

utilizando o ovo de galinha (MILBRADT et al.,2015). 

 

1.6.2.  Secagem  

 

A secagem é um processo que permite a remoção do líquido agregado ao 

sólido. E obtém-se como produto final um sólido com pouca umidade. A importância 

desse processo é a retirada da fase líquida que pode conter alguns produtos 

indesejáveis. No caso de uma aplicação como biomaterial, a etapa de secagem na 

obtenção dos fosfatos de cálcio é importante em vários aspectos, como: retirada do 
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líquido (água; solução ácida; e dependendo do processo de síntese, tem-se a 

retirada de alguns íons indesejáveis); esterilização do produto, reduzindo as chances 

de contaminação; e pode influenciar nos formatos e tamanhos das partículas. 

Após a síntese, as partículas podem ter seu formato e tamanho alterados. 

Para a transição desse estado flexível a um consolidado (tenha formato bem 

definido), são utilizados vários métodos: secagem por evaporação, secagem em 

bandeja, leito fluidizado, chama indireta, rotativa, liofilização, congelamento, 

gelificação e cristalização (PELIZARO et al., 2017; RODRIGUEZ-CHANFRAU et 

al.,2017a; SILVA e TOLEDO, 2015; BOHNER et al., 2013).  

A secagem ao ar é o método mais simples. É um método relacionado a 

redução de tamanhos que podem gerar gradientes de densidade e 

heterogeneidades. Isso não acontece, por exemplo, com congelamento das 

partículas em nitrogênio, porém necessitaria de liofilização, este método é demorado 

e caro (BOHNER et al., 2013).  

Entretanto, a liofilização é um método vantajoso quando se pretende obter 

partículas de fosfatos de cálcio mais isoladas e menores, quando comparadas com 

os métodos de secagem por evaporação e em bandeja. Quando usado o método de 

secagem por evaporação ou em bandeja as partículas tendem a ficarem mais 

aglomeradas (PELIZARO et al., 2017a). 

  

1.7. Tamanho de partículas  

O tamanho das partículas dos fosfatos de cálcio é importante, pois em certas 

aplicações são necessárias partículas de tamanhos menores ou maiores. Por 

exemplo, para a utilização dos fosfatos de cálcio na produção de scaffolds por 

impressão 3D, pois de acordo com o tamanho as partículas é possível obter 

estruturas com determinados tamanhos de poros, além do mais de acordo com a 

função do scaffold é necessário utilizar partículas menores ou maiores. 

E para a definição dos tamanhos de partículas podem ser utilizadas diversas 

técnicas. O métodos podem ser mecânicos e físicos. Um dos métodos físicos é o 

ultrassom. Trata-se de uma técnica que pode ser uma das alternativas para a 

síntese de fosfatos de cálcio. As ondas sonoras são ondas mecânicas produzidas 

por deformações provocadas pela diferença de pressão no meio deformável. Essas 

ondas precisam de um meio para que possa se propagar, gerando um fenômeno 
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conhecido como cavitação (PELIZARO et al., 2017b; POLLONI, 2014; MIZUKOSHI 

et al., 1999).  

Outra técnica usada é a moagem, trata-se de um método mecânico. Existem 

diversos sistemas de moagem, dentre os quais se destaca a moagem em moinho de 

bolas, também conhecido como moinho Alsing que é um equipamento utilizado para 

moagem tanto por via úmida, com a presença de algum solvente, em geral água, 

como por via seca, onde a moagem se realiza sem a presença de qualquer solvente 

(RIBEIRO e ABRANTES, 2001). 

Métodos como os processos de deposição química fase vapor (CVD) e 

deposição física fase vapor (PVD) são métodos que também permitem realizar o 

controle do tamanho e da forma das partículas durante o processo de reação 

dentro da câmara de plasma ou do feixe laser em função do tempo de reação 

(SANTOS, 2009). 

O uso do método de plasma por micro-ondas possibilita a síntese, em fase 

nanométrica, de pós de fosfatos de cálcio com tamanhos de partículas que variam 

entre 30 e 100 nm (HAN et. al., 2006). 

Dagupta et al. (2013) estudaram a superfície de contato, energia reativa e 

máxima absorção de água, resistência à compressão, dureza e resistência à 

fratura de diferentes tamanhos de partículas de hidroxiapatita (168 nm, 1,48 µm e 

5,01 µm). Os resultados foram superiores quando utilizados menores partículas.  

As diferentes técnicas como ultrassom, moagem, deposição química fase 

vapor ou deposição física fase vapor e plasma por micro-ondas são diversas 

alternativas para obtenção de tamanhos de partículas de fosfatos menores. As 

nanopartículas apresentam algumas propriedades de interesse para área médica e 

biomateriais, como à resistência maior a fratura e compressão; maior área de 

contato e maior possibilidade reativa. 
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2. JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS  

 

As biocerâmicas, como os fosfatos de cálcio, apresentam diversas aplicações. 

Dentre os mais importantes para aplicação biológica, tem-se a hidroxiapatita, fosfato 

tricálcico, fosfato octacálcico e o fosfato de cálcio amorfo.  São as fases de apatitas 

mais estudadas. 

A relação da biotecnologia com a ciência dos materiais implica 

desenvolvimento de novos biomateriais. Os biomateriais em contato com o meio 

biológico provocam respostas biológicas que podem ser influenciadas de acordo 

com a morfologia e tamanho das partículas do material. Por isso, é importante 

conhecer essas propriedades.  

Entretanto, além desses fatores, é necessário conhecer métodos que 

permitam uma produção em larga escala e ao mesmo tempo menos onerosa, mais 

barata e obtendo produto de melhor qualidade.  

O desenvolvimento de biomateriais com tecnologia e matérias-primas 

nacionais reduzirá os gastos com a aquisição, favorecendo a popularização dos 

procedimentos médico-cirúrgicos. A busca por métodos de produção viáveis é peça-

chave no desenvolvimento da produção de biomateriais. Assim, torna-se 

interessante o estudo de diferentes vias de produção dos fosfatos de cálcio visando 

uma produção em escala industrial. Com isso o trabalho poderá ser uma base 

importante para futuros estudos e aplicações com diferentes apatitas. 

O objeto principal do trabalho foi estudar a aplicação de ultrassom no 

processo de síntese de fosfato de cálcio. 

Para isso foi estudado três tipos diferentes de fosfato sintetizados pelo 

método tradicional e por método com aplicação de ultrassom, além de estudar duas 

variantes de secagem. 

Os objetivos centrais do trabalho desenvolvido foram: 

 

 Sintetizar três diferentes fosfatos de cálcio (ACP, OCP e HA/TCP) 

 Estudar aplicação do ultrassom no processo de síntese 

 Estudar método de secagem por evaporação e em bandeja 
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3. METODOLOGIA 

3.1. Síntese de fosfatos de cálcio 

3.1.1. Fosfato de cálcio amorfo (ACP) e Hidroxiapatita/ β-Fosfato 

tricálcico (HA/β-TCP) 

 

 Para a síntese de fosfato de cálcio de fase ACP, a solução de hidróxido de 

cálcio [Ca(OH)2], 0,6M, foi colocada sob agitação constante e em temperatura 

aproximada de 100°C. Posteriormente, uma solução de ácido fosfórico [H3PO4], 

0,6M, foi adicionada por gotejamento (30 gotas/minuto). Finalizada a adição da 

solução ácida, manteve-se em agitação, até atingir uma consistência em forma de 

pasta. Esse produto foi secado em estufa a 80°C, por 24 horas.  

A amostra de ACP foi utilizada para sintetizar o fosfato de cálcio bifásico (HA/β-

TCP). Após atingir a consistência em forma de pasta, uma parte foi colocada em 

tratamento térmico na mufla a 800°C por 3 horas.  

Figura 6. Ilustração dos processos para a síntese de ACP. 
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Figura 7. Ilustração dos processos de síntese da mistura HA/β-TCP.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

3.1.2. Fosfato octacálcico (OCP) 

 

Na obtenção da fase de OCP, utilizou-se solução de fosfato de cálcio dibásico 

dihidratado 2M [CaHPO4], sob agitação constante e temperatura aproximada de 

100°C. Adicionou-se uma solução de ácido fosfórico 0,6M, gradualmente, por 

gotejamento (30 gotas/minuto). Finalizada a adição da solução ácida, manteve-se a 

suspensão em agitação a 100°C até atingir uma consistência em forma de pasta. 

Posteriormente, colocou em estufa a 80°C, por 24 horas. 

 

      Figura 8. Ilustração do processo para a síntese de OCP. 
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3.2.  Estudos da aplicação de ultrassom na síntese de fosfatos de cálcio  

 

Foi realizado um estudo com aplicação de ultrassom, durante o processo de 

síntese, para diminuição do tamanho de partículas. Nesse estudo, foi avaliado duas 

variantes de aplicação do ultrassom. Na variante US1, o ultrassom foi aplicado na 

suspensão por 5 minutos após a adição do ácido fosfórico. Para a variante US2, o 

ultrassom foi aplicado na suspensão durante a etapa de adição do ácido fosfórico. 

Terminado o processo de ultrassom, uma fração da suspensão foi submetida ao 

processo de evaporação (100°C) e outra a secagem em bandeja (80°C). 

O processo de síntese com ultrassom, em ambas variantes, utilizou o 

equipamento Sonus Vibra Cell, EUA. Com os seguintes parâmetros: pulso ligado por 

de 15s e desligado por 3s; amplitude em 30%. Após a conclusão da reação, a 

suspensão obtida foi separada em duas partes.  

 

Figura 9. Ilustração da síntese de fosfatos de cálcio aplicando a variante US1 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Em paralelo, foi realizado um estudo com variação do tempo de aplicação do 

ultrassom (5, 10, 15 e 30 minutos), utilizando a variante US1, com o objetivo de 

avaliar se o tempo de aplicação do ultrassom influência sobre o tamanho das 

partículas.  
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Figura 10. Ilustração da síntese de fosfatos de cálcio aplicando a variante US2 

 

 

 

3.3.  Estudo da influência da secagem no tamanho das partículas  

 

Foi realizado um estudo da influência da secagem sobre o tamanho das 

partículas. Para isso, avaliou-se dois métodos de secagem: por evaporação e em 

bandeja. Após a adição da solução de ácido fosfórico, a suspensão foi dividida em 

duas partes. Uma parte foi submetida ao processo de secagem em bandeja, no qual 

a suspensão foi despejada em uma bandeja e deixada em secagem a 80°C, por 24 

horas. A outra parte foi mantida em agitação até atingir a consistência em forma de 

pasta, de acordo com os tópicos acima.  

3.4. Caracterizações  

3.4.1.  Difração de raios-X (DRX)  

 

Os espectros de DRX foram registrados à temperatura ambiente (25 ºC), com 

um difratômetro D5000, DIFFRAC PLUS XRD (Alemanha), com geometria BRAGG-

Brentan, radiação Cu Kα (λ = 0.154 nm), detector de cintilação e grafite 

monocromador. Foi usado ângulo de espalhamento variando de 4º a 80º com 

intervalo de 2θ em 0,02º. Amostras de apatitas foram preparadas e colocadas no 

vidro porta amostra, analisado sob condições de platô. Uma tensão de operação de 

40 kV e corrente de 30 mA foi utilizada, e as intensidades foram medidas na faixa de 

5 ° < 2θ <30 °. Separações de pico foram realizadas usando deconvolução 
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Gaussiana. Os dspacings foram calculados usando a equação de Bragg. O software 

Crystallographic foi utilizado para identificar a estrutura cristalina das amostras. 

 

3.4.2. Espectroscopia no infravermelho com transformada de Fourier 

(FTIR)  

 

As amostras foram analisadas no espectrômetro BRUKER FTIR-VERTEX 70 

BRUKER (Alemanha). Foram obtidos os resultados com uma resolução de 4 cm-1, 

faixa de frequência de 4000 a 400 cm-1, no modo de transmissão.  

 

3.4.3. Microscopia Eletrônica de Varredura (MEV) 

 

As imagens de microscopia eletrônica de varredura (MEV) foram obtidas por 

um microscópio eletrônico de varredura FEG MEV, JEOL 7500F (Alemanha). O 

equipamento foi operado com uma tensão de aceleração de 2 kV. As amostras 

foram revestidas por evaporação de carbono (Spputer Coater Baltec SCD 050, 

EUA).  

 

3.5. Análise do tamanho médio das partículas 

 

O tamanho das partículas foi determinado por microscopia eletrônica de 

varredura. Cinco imagens SEM em ampliações 2000X e 100000X foram avaliadas. 

Em cada imagem, cinco medições aleatórias do tamanho de partícula foi realizado. 

Com os dados obtidos, o tamanho médio das partículas foi determinado. 

 

3.6. Avaliação estatística 

 

Com o objetivo de conhecer a influência da aplicação do ultrassom (fator) sobre 

o tamanho de partículas (variáveis de resposta), realizou-se uma análise estatística 

empregando ANOVA de um fator. Antes das análises, realizou-se um estudo 

exploratório dos dados e a verificação os pressupostos de normalidade, 

independência e homocedasticidade para posteriormente decidir utilizar uma 

ANOVA clássica ou uma ANOVA não paramétrica (MONTGOMERY, 2017).  
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No caso da análise de normalidade foi utilizado o teste SHAPIRO WILKS 

MODIFICADO, propondo o teste de hipóteses:  

H0: As observações de cada medição vêm de uma população de distribuição 

normal. 

H1: As observações de cada medição NÃO provêm de uma população de 

distribuição normal. 

Enquanto, no caso da avaliação da homocedasticidade, foi utilizado o teste 

LEVENE e o seguinte teste de hipóteses: 

H0: As variâncias das subpopulações são homogêneas. 

H1: As variâncias das subpopulações NÃO são homogêneas. 

 

Para verificar a independência foi feito um gráfico de dispersão de dados entre 

os resíduos da resposta variável versus a ordem em que as observações foram 

tomadas (tamanho). 

Finalmente, uma ANOVA clássica foi usada (se a homocedasticidade fosse 

satisfeita), foi realizado um teste de contraste não planejado (teste post-hoc) usando 

o teste TUKEY. Uma ANOVA não paramétrica foi usada (quando a 

homocedasticidade não foi atendida) e usou o teste de Kruskal Wallis e o teste de 

contraste em pares. Em ambos os casos para realizar a análise foi utilizado uma 

significância α = 5% e o software estatístico INFOSTAT (versão 2017). 

Uma vez que a análise individual foi realizada para cada tipo de secagem, 

procedeu-se à comparação dos dois tipos de secagem. Para isso, uma comparação 

foi feita por meio do teste t de amostras pareadas. 
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4. RESULTADOS E DISCUSSÕES 

4.1. Caracterização dos fosfatos de cálcio  

4.1.1. Fosfato de cálcio amorfo (ACP) 

 

Difração de raio-X 

 

As amostras dos fosfatos de cálcio amorfo foi analisada por difração de raio-X 

(DRX). Foram observadas a das fases de ACP, HA, OCP, DCPD, hidroxiapatita 

deficiente de cálcio (Had) e apatita carbonatada do tipo B (Figura 11, página 37). Os 

principais índices (h k l) para o ACP são identificados de acordo com os espectros 

do arquivo de difração (PDF 00-011-0293; PDF 01-074-1301; PDF 00-009-0432). 

De forma geral as amostras apresentaram as mesmas fases de fosfatos de 

cálcio. A presença de DCPD pode ser visualizada no pico de 11, 59 e 34,44. A fase 

de ACP é vista em 20,86; 23,48; 29,26 e 41,87. A hidroxiapatita deficiente de cálcio 

foi identificada pelo pico em 26,37 e 52,89. O OCP é identificado pelo pico 29,85. A 

identificação da hidroxipatita é pelo pico 40,06.  A presença de apatita carbonatada 

do tipo B também é visualizada (32,81 e 49,16). 

 Possivelmente, a produção de diferentes fases está relacionada com a 

hidrólise do ACP. Além do mais, o ACP é considerado um intermediário instável 

(DOROZHKIN, 2009).  

A fase ACP corresponde em termos de composição química a Had, dado que 

suas fórmulas químicas são Ca3(PO4)2.nH2O e Ca9HPO4(PO4)5OH, respectivamente. 

A cristalização de ACP em solução envolve um período de indução, no qual pode 

ser alterado de acordo com as condições de temperatura, pH e composição da 

solução. Após a cristalização ocorre a hidrólise do ACP originando HA ou OCP, 

como demonstrado por Kanazawa (1989): 

 

ACP  HA ou 

ACP  OCP  Had  HA 
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 E também, outro ponto que pode ser levado em consideração é a conversão 

ao longo do tempo, mesmo com a amostra estando armazenada em local seco. O 

DCPD é um intermediário entre o ACP e o OCP, logo é natural sua presença no 

diafratograma de raio-X. A formação de OCP pode ocorrer a partir do ACP, 

apresentando DCPD como intermediário de acordo com a seguinte reação 

(KANAZAWA, 1989):  

 

ACP DCPD OCP 

 

Através dos resultados obtidos pela difração de raio-X, de todas amostras de 

ACP, é possível comprovar a presença da fase de HA nessas amostras de ACP. 

Isso está de acordo com o relatado por Léon et al. (2012) acerca do fato da 

hidroxiapatita ser formada a partir de temperaturas próximas a 80°C.  

Os resultados das amostras de ACP sintetizado por USS e secagem por 

bandeja e as demais variantes obtidas com aplicação de ultrassom foram divididos 

em duas imagens para permitir melhor visualização dos picos presentes.  

Os resultados foram similares ao observado na amostra sintetizada por USS e 

com secagem por evaporação. A única diferença relevante é em relação a 

intensidade do pico de DCPD na região próxima ao 11,60 que foi característico em 

todas as amostras de sintetizadas com ultrassom. Não foram encontradas possíveis 

explicações na literatura. Porém, pode ser sugerido que esse fenômeno esteja 

relacionado com a aplicação do ultrassom pelo fato de favorecer a formação de 

menores partículas, e assim essas partículas possuem maior área superficial e isso 

de certa forma possivelmente permitiu maior cristalização da fase de DCPD.  

Espectroscopia no Infravermelho com Transformada de Fourier  

 

Todas as análises de espectroscopia no infravermelho, para os fosfatos de 

cálcio amorfo, são apresentadas na figura 12 (página 39).  
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As bandas características de incorporação de moléculas de água, são 

observados geralmente em uma banda extensa e larga em 3500 cm-1 e entre 1600 – 

1650 cm-1 (LI et al., 2002). A banda característica de fosfato de cálcio com estrutura 

amorfa é dada por uma fina e extensa banda nas proximidades de 560 cm-1 (LI et al., 

2002). Esse pico pode ser associado ao 565 cm-1 visto na imagem da amostra de 

ACP sintetizada sem ultrassom e com secagem por bandeja. O ACP sintetizado 

utilizando o método de evaporação para secagem não apresentou o pico de 

estrutura amorfa. 

As bandas características dos grupos fosfatos PO4
3- são: 474, 562, 580, 640 e 

960-1200 cm-1 e do P-OH: 527, 870 e 910-1040 cm-1 (APARECIDA, 2012). Nos 

resultados para a amostra de ACP com secagem por evaporação os picos 

característicos dos grupos fosfatos são vistos em 1045, 538 cm-1. Na secagem por 

bandeja os picos possivelmente relacionados com a presença dos grupos de 

fosfatos são 1120, 985, 863 cm-1.  

Outro grupo identificado é o de CO3
2-, pode ser relacionado as diferentes 

substituições, tipo A e B. Para o ACP com secagem por evaporação e sintetizado 

sem aplicação de ultrassom, os picos 1409 e 870 podem ser atribuídos a 

substituição do tipo B. Na amostra de ACP com secagem por bandeja e sintetizado 

sem aplicação do ultrassom, o pico 870 pode ser considerado para a presença da 

substituição do tipo B.  

As amostras sintetizadas utilizando o processo de ultrassom (em todas as 

variantes) tiveram resultados similares ao observado nos lotes sem aplicação do 

ultrassom. Isso indica que aplicação do ultrassom e modificação do método de 

secagem não afetaram a composição química presente nos fosfatos de cálcio 

amorfo.  

Microscopia eletrônica de varredura  

 

A microscopia eletrônica de varredura dos lotes de fosfatos de cálcio amorfo 

obtidos pelo método sem aplicação do ultrassom e com secagem por evaporação 

são apresentados na figura 13 e os resultados para as amostras com secagem em 

bandeja é apresentado na figura 14. Os diferentes aumentos em cada imagem 

permitem a visualização dos detalhes da morfologia das partículas.  
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Em ambas as Figuras no aumento de 2000X são vistas as estruturas em 

escala micrométrica com diversos aglomerados de partículas menores e não 

apresentam formato uniforme. O aumento de 100000X focalizou as partículas 

formadoras das micropartículas permitindo visualizar a presença de nanopartículas 

depositadas umas sobre as outras que fazem parte das estruturas micrométricas 

visualizadas em 2000X, essas partículas nanométricas possuem morfologia do tipo 

flocular. De acordo com as características apresentadas pelas amostras de ACP 

pode-se sugerir que estão de acordo com o tipo ACP1 descrito por Kim (2005).  

As amostras de ACP com aplicação de ultrassom e secagem por evaporação 

(todas as variantes) analisadas em aumento de 2000X apresentaram a mesma 

morfologia em relação as estruturas micrométricas. Entretanto, é notado uma 

diminuição de aglomerados de nanopartículas presentes nas estruturas 

micrométricas quando visualizadas em aumento de 2000X. Em 100000X vê-se que 

há maior compactação das partículas em US2. 

Nas amostras obtidas com secagem em bandeja não houve diferenças 

morfológicas entre as variantes. A variante US2 em relação as nanopartículas 

(visualizadas em aumento de 100000X) apresentaram-se mais compactadas. 

Porém, a morfologia não teve grandes diferenças manteve-se a morfologia flocular.   
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Figura 13. MEV da amostra de ACP com secagem por evaporação nos diferentes 

aumentos. A = X2000; B=X100000. 

                                 

 

                              A                                      B 
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Figura 14. MEV da amostra de ACP com secagem por evaporação nos diferentes 

aumentos. A = X2000; B=X100000. 

 

 

                              A                                      B 

 

4.1.2. Fosfato de cálcio bifásico de HA/β-TCP 

Difração de raio-X 

 

A figura 15 (página 44) apresenta o difratograma das amostras de fosfato de 

cálcio bifásico obtido em todas as variantes estudadas.  
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Os principais índices (h k l) para a mistura HA/β-TCP são identificados de 

acordo com os espectros do arquivo de difração (PDF 00-009-0432 e (PDF 00-09-

0169). São observadas duas fases de fosfatos em todas as amostras analisadas: 

hidroxiapatita e β-fosfato tricálcico. A presença de hidroxiapatita é identificada pelos 

picos em 28,98; 32,19; 40,47; 42,02 e 46,71. E a presença de β-TCP é visualizado 

pelos picos: 17,05; 27,75; 26,58; 35,07 e 52,89.  

Esses resultados foram similares com o relatado na literatura (PAVINATO, 

2012; APARECIDA, 2006). O tratamento térmico de fração dos lotes de ACP 

diminuiu a quantidade de fases presentes, apresentando uma composição bifásica, 

com HA e β-TCP, mostrado na Figuras 13.  

É conhecido que a alta temperatura favorece a conversão do ACP em 

estruturas cristalinas de HA e β-TCP, tendo como intermediários o DCPD e OCP 

(KANAZAWA, 1989).  

Esses resultados mostraram que a aplicação do ultrassom e variação do 

método de secagem não influenciou a composição de fases das amostras de 

fosfatos de cálcio bifásicos (HA/β-TCP). 

Espectroscopia no Infravermelho com Transformada de Fourier  

 

As análises de espectroscopia no infravermelho de todas as amostras para os 

fosfatos de cálcio bifásicos são apresentadas na figura 16 (página 46). 

Todos espectros no infravermelho apresentado para as amostras de fosfato 

bifásico (HA/β-TCP) apresentam similaridade. Uma comparação com os dados 

apresentados pelo ACP, nota-se diferenças em relação as regiões de 3000 – 3700 

cm-1 e 1650 cm-1. Isso indica que após o tratamento térmico, os grupos de OH 

relacionado com a água tendem a desaparecer. O pico de menor intensidade 

observado na região de 2988 cm-1 (USS evaporação, USS bandeja, US1 bandeja) é 

associado ao grupo OH presente na HA. Isso se deve ao fato de que a hidroxiapatita 

apresenta grupo OH em sua estrutura, Ca5(PO4)3(OH), e o β-TCP, Ca3(PO4)2. 

As bandas características dos grupos fosfatos PO4
3- são: 474, 562, 580, 640 e 

960-1200 cm-1 e do P-OH: 527, 870 e 910-1040 cm-1 (APARECIDA, 2012).  Na 

figura 16 (página 44), os picos possivelmente relacionados com os grupos fosfatos 

são vistos em 1134, 1065, 1032, 930, 545, 555 cm-1.  

O fato dos resultados serem similares confirma que a variação do método de 

síntese e secagem não afetaram a estrutura química das amostras. 
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Microscopia eletrônica de varredura 

 

A microscopia eletrônica de varredura dos lotes de fosfatos de cálcio bifásicos 

obtidos pelas variantes com secagem por evaporação é apresentada pela figura 17. 

Os resultados das variantes com secagem por bandeja é dado na figura 18. O 

aumento de 2000X de uma forma geral permite a visualização das micropartículas.  

E em 100000X é possível visualizar com detalhes a morfologia das partículas que 

estão em escala nanométrica. 

 

Figura 17. MEV da amostra de HA/β-TCP com secagem por evaporação nos 

diferentes aumentos. A = X2000; B = X100000. 

 

 

                              A                                      B 
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Figura 18. MEV da amostra de HA/β-TCP com secagem por bandeja nos diferentes 

aumentos. A = X2000; B = X100000. 

 

 

                              A                                      B 

 

As amostras relacionadas com a secagem por evaporação e por bandeja 

tiveram resultados similares em relação a morfologia. Em aumento de 2000X são 

vistas as estruturas em escala micrométrica com diversos aglomerados de partículas 

menores e apresentam morfologia variada, predominando a morfologia retangular. O 

aumento de 100000X focalizou as partículas que compõem as micropartículas 

permitindo visualizar as nanopartículas que fazem parte das estruturas 

micrométricas visualizadas em 2000X. Essas partículas nanométricas possuem 

morfologia do tipo flocular.  

Entretanto, é observado que houve um decréscimo de aglomerados 

visualizados em sobre a superfície das estruturas micrométricas visualizadas em 
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2000X quando é aplicado o processo de ultrassom. Isso ocorreu em todos as 

variantes. Na visualização em aumento de 100000X para as variantes com aplicação 

de ultrassom nota-se que as partículas se apresentam mais compactadas se 

comparadas com a variante sem aplicação de ultrassom, em ambos os casos de 

secagem. Porém, a aplicação de ultrassom e a forma de secagem não influenciaram 

a morfologia das partículas. 

 

4.1.3. Fosfato octacálcico (OCP) 

Difração de raio-X 

 

Os resultados da difração de raio-X de todas amostras de OCP é apresentado 

na figura 19 (página 50). De forma geral, observa-se a presença das fases de OCP, 

DCPD e apatita carbonatada do tipo A e do tipo B. Os principais índices (h k l) para o 

OCP foram identificados de acordo com os espectros do arquivo de difração (PDF 

00-09-0169; PDF 00-009-0432). 

Todas amostras de OCP teve identificado os picos associados à fase de OCP 

(20,07; 26,16; 30,07; 34,28), DCPD (28,97; 42,02 e 53,19), CA (32,83) e CB (45,67 e 

49,21). Segundo Kanazawa (1989) o DCPD é o intermediário instável do OCP. E a 

presença do DCPD na amostra é um indicativo de que a reação não foi totalmente 

estequiométrica. 

As variantes de OCP tiveram os resultados similares, evidenciando que a 

alteração da metodologia de secagem e aplicação do ultrassom não provocaram 

mudanças nas fases de apatitas presentes nas amostras de OCP.  

Enfim, para todas as amostras de fosfatos de cálcio (ACP, HA/β-TCP e OCP), 

os resultados da difração de raio-X mostraram que não ocorre, de uma forma geral, 

alteração na composição das fases de fosfatos de cálcio quando é aplicado o 

ultrassom ou quando é modificado o método de secagem.  

 

Espectroscopia no Infravermelho com Transformada de Fourier  
 

Os resultados das análises no infravermelho de todas as amostras de OCP 

sintetizadas são apresentadas na figura 20 (página 51). Os grupos OH, CO3
2-, PO4

3-, 

POH foram identificados. 
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A amostra de OCP pela variante USS com processo de evaporação, os picos 

em 3463 cm-1 e 1648 cm-1 são possivelmente relacionados com o grupo OH. Já para 

a secagem por bandeja, os picos com possível relação ao grupo OH pode ser visto 

em 3462 cm-1 e 1648 cm-1. 

As bandas características dos grupos fosfatos PO4
3- são: 474, 562, 580, 640 e 

960-1200 cm-1 e do P-OH: 527, 870 e 910-1040 cm-1 (APARECIDA, 2012). Em USS 

evaporação os possíveis picos são 1059, 876, 551 cm-1. Os picos relacionados aos 

grupos fosfatos do OCP na variante USS secagem em bandeja são possivelmente 

associados aos picos 1059, 971, 843 cm-1. 

Outro grupo identificado é o de CO3
2-, e pode ser associado as diferentes 

substituições, tipo A e B.  A amostra com secagem por evaporação da variante USS 

tem os picos em 1401 e 876 que podem ser atribuídos ao tipo B.  

Os resultados das amostras sintetizadas pelas variantes US1 e US2 tiveram os 

resultados similares ao que é observados na variante USS. Com isso, conclui-se que 

a aplicação do ultrassom e modificação do método de secagem não influencia na 

presença dos grupos químicos das amostras de OCP. 

 

Microscopia eletrônica de varredura  

 
A microscopia eletrônica de varredura das amostras de fosfatos octacálcico 

sintetizado com secagem por evaporação é mostrada na figura 21. E as amostras 

com secagem em bandeja é vista na figura 22. O aumento de 2000X de uma forma 

geral permite a visualização das micropartículas.  E em 100000X é possível 

visualizar com detalhes a morfologia das partículas que compõem as partículas 

visualizadas em 2000X. 

Em relação as estruturas dos fosfatos de cálcio amorfo e bifásico (mistura 

HA/β-TCP) o OCP apresenta características diferentes, pois apresentam-se como 

placas sobrepostas. No aumento de 2000X não são vistas diferenças morfológicas 

entre todas as amostras de OCP. O mesmo ocorre para as partículas visualizadas 

em 100000X.  

De forma geral, conclui-se que não há alterações nas estruturas das 

micropartículas e nanopartículas nas variantes utilizadas para a síntese de OCP. 
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Figura 21. MEV da amostra de OCP com secagem por evaporação nos diferentes 

aumentos. A = X2000; B = X100000. 

 
                              A                                      B 
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Figura 22. MEV da amostra de OCP com secagem por bandeja nos diferentes 

aumentos. A = X2000; B= X100000. 

 

 

                              A                                      B 

 

4.2. Análise dos tamanhos médios das partículas 

4.2.1. Estudo estatístico da influência do ultrassom sobre o tamanho de 

partículas. 

 

A tabela 4 apresenta os resultados do tamanho das partículas para cada um 

dos tratamentos e secagem utilizados. 
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Tabela 4.  Resultados dos tamanhos das partículas 

Tipo de 

secagem 

MEV 2000X (micro) 100000X (nano) 

Tratamento USS US1 US2 SUS US1 US2 

Evaporação 

ACP 8,3/1,1 10,1/1,1 3,1/0,9 31,7/1,6 25,6/2,4 20,7/1,7 

TCP 8,8/1,0 6,7/0,9 4,0/0,8 39,8/2,3 32,1/2,6 29,8/2,3 

OCP 2,2/0,6 1,3/1,2 1,3/0,5 70,4/5,0 69,2/4,5 64,2/6,1 

Bandeja 

ACP 7,8/3,0 6,5/2,9 2,7/0,2 24,4/1,9 24,5/1,6 17,2/1,6 

TCP 7,4/3,9 6,0/1,6 5,0/1,9 40,1/5,3 36,4/3,6 24,5/2,4 

OCP 2,0/0,2 1,0/0,3 1,8/0,4 72,8/4,4 69,9/4,7 66,2/5,5 

                   Observação: média/DE 

 

A análise estatística das amostras de ACP sintetizadas com secagem por 

evaporação mostrou que ao avaliar o teste de normalidade os dados gerados são 

correspondentes a subpopulação normal (p = 0,6457 e p = 0,0687 para medições a 

2000X e 100000X, respectivamente), demonstrando que são independentes porque 

a unidade observada só pode ser tratada uma vez. O teste de homocedasticidade 

mostrou que as variações das subpopulações são homogêneas (p = 0,4659 e p = 

0,0582 para medições a 2000X e 100000X, respectivamente). Assim, foi aplicado 

uma ANOVA clássica. 

Os resultados desta análise (p = 0,0003 e p = 0,0002 para medições em 2000X 

e 100000X, respectivamente) mostraram que o tamanho médio da partícula após a 

aplicação dos diferentes tratamentos com ultrassom foi significativamente diferente. 

O teste de contraste mostrou que não houve diferenças significativas entre o USS e 

o US1; e que houve diferenças significativas entre US2 e o restante dos tratamentos 

para as medidas feitas em 2000X e 100000X, respectivamente. 

Resultados similares foram observados na análise estatística da amostra de 

ACP sintetizada com secagem por bandeja, os quais os dados obtidos 

correspondem a subpopulação normal (p = 0,3430 e p = 0,6390 para medições a 

2000X e 100000X, respectivamente), provando que eles são independente. No 

entanto, o teste de homocedasticidade mostrou que as variações das 

subpopulações não eram homogêneas (p = 0,0001 e p = 0,0176 para medições a 

2000X e 100000X, respectivamente). Dessa forma, foi aplicada ANOVA não 
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paramétrico. Assim como a análise realizada na amostra sintetizada com secagem 

por evaporação, o teste realizado mostrou que entre o USS e o US1 não houve 

diferenças significativas; e que houve diferenças significativas entre US2 e o 

restante dos tratamentos para as medidas feitas em 2000X e 100000X, 

respectivamente. 

Ao comparar os dois métodos de secagem estatisticamente, verificou-se que 

não houve diferenças significativas entre eles (p = 0,2836). 

A análise estatística das amostras de fosfatos bifásicos (mistura HA/β-TCP) 

sintetizadas com secagem por evaporação mostrou que ao avaliar os dados do teste 

de normalidade, trata-se de uma subpopulação normal (p = 0,7870 e p = 0,2971 

para medições a 2000X e 100000X, respectivamente), demonstrando que são 

independentes, porque a unidade observada só pode ser tratada uma vez. O teste 

de homocedasticidade mostrou que as variações das subpopulações são 

homogêneas (p = 0,9990 e p = 0,1106 para medições a 2000X e 100000X, 

respectivamente). Com isso, uma ANOVA clássica foi aplicada. 

Os resultados desta análise (p = 0,0055 e p = 0,0107 para medições em 2000X 

e 100000X, respectivamente) mostraram que o tamanho médio das partículas após 

a aplicação dos diferentes tratamentos de ultrassom foram significativamente 

diferentes. O teste de contraste realizado mostrou que entre USS e US1 não houve 

diferenças significativas; e que houve diferenças significativas entre US2 e o 

restante dos tratamentos para as medidas feitas em 2000X e 100000X, 

respectivamente. 

Em relação a análise estatística da mistura HA/β-TCP sintetizada com secagem 

por bandeja, os dados correspondem a subpopulação normal (p = 0,1380 e p = 

0,2200 para medições a 2000X e 100000X, respectivamente), indicando que são 

independentes. Através da análise do teste de homocedasticidade foi observado que 

as variações das subpopulações não eram homogêneas (p = 0,0105 e p = 0,0006 

para medições a 2000X e 100000X, respectivamente). Dessa forma, foi aplicada 

ANOVA não paramétrica. 

Assim como a análise realizada para a amostra sintetizada com secagem por 

evaporação, o teste realizado mostrou que entre o USS e o US1 não houve 

diferenças significativas; e que houve diferenças significativas entre US2 e o 

restante dos tratamentos, para as medidas feitas em 2000X e 100000X, 

respectivamente. 



57 
 

Ao comparar estatisticamente os dois métodos de secagem, verificou-se que 

não houve diferenças significativas entre eles (p = 0,2943). 

Por último, ao realizar a análise estatística das amostras de OCP sintetizadas 

com secagem por evaporação os resultados mostraram que os dados correspondem 

a subpopulação normal (p = 0,1900 e p = 0,1640 para medições a 2000X e 

100000X, respectivamente), demonstrando que são independentes porque a 

unidade observada só pode ser tratada uma vez. O teste de homocedasticidade 

mostrou que as variações das subpopulações não eram homogêneas (p = 0,0179 e 

p = 0,0006 para medições a 2000X e 100000X, respectivamente). Dessa forma, foi 

aplicado uma análise de variância não-paramétrica. 

Os resultados desta análise (p = 0,0430 e p = 0,1034 para medições a 2000X e 

100000X, respectivamente) mostraram que o tamanho médio das partículas 

presentes nas amostras sintetizadas com as diferentes variantes de aplicação do 

ultrassom foram significativamente diferentes para as amostras avaliadas em 2000X. 

No entanto, para as amostras avaliadas 100000X não houve diferença significativa 

entre os tratamentos de ultrassom, o que indica que através da aplicação de 

ultrassom as partículas de estrutura micrométrica diminuiu significativamente, sendo 

inferior na aplicação da variante US2, mas, no caso das partículas em estruturas 

nanométrica não houve diminuição significativa do tamanho quando analisadas as 

amostras das diferentes variantes de aplicação do ultrassom. 

Na análise estatística da amostra de OCP sintetizada com secagem por 

bandeja foi verificado que os dados correspondem a subpopulação normal (p = 

0,1006 e p = 0,2460 para medições a 2000X e 100000X, respectivamente), 

indicando que os dados são independentes. A avaliação do teste de 

homocedasticidade demonstrou que as variações das subpopulações, ao contrário 

de secagem por evaporação, foram homogênea (p = 0,4240 e p = 0,0720 para 

medições a 2000X e 100000X, respectivamente). Com isso, foi aplicado neste caso 

uma ANOVA clássica. 

Os resultados desta análise (p = 0,0330 e p = 0,6512, para medições a 2000X 

e 100000X, respectivamente) mostraram que o tamanho médio das partículas das 

amostras com aplicação das diferentes variantes de aplicação do ultrassom foram 

significativamente diferentes para as amostras avaliadas a 2000X. Entretanto, para 

as amostras avaliadas em 100000X não houve diferença significativa entre os 

tratamentos de ultrassom, o que indica que através da aplicação de ultrassom as 
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estruturas micrométricas das partículas diminuiu significativamente, sendo inferior as 

amostras referentes à variante US2, mas, no caso das estruturas nanométricas das 

partículas não houve diminuição significativa no tamanho quando aplicado o 

ultrassom pelas variantes US1 e US2. 

Ao comparar estatisticamente os dois métodos de secagem, constatou-se que 

não houve diferenças significativas entre eles (p = 0,1320). 

Como conclusões parciais verifica-se no caso das amostras ACP e mistura 

HA/β-TCP, a aplicação dos diferentes tratamentos influencia significativamente o 

tamanho das partículas tanto na microestrutura quanto na nanoestrutura, obtendo 

partículas menores quando utilizado a variante US2. No caso da amostra de OCP, 

houve influência significativa apenas na microestrutura das amostras quando 

utilizado a variante US2, obtendo-se tamanhos menores de partículas. No entanto, 

para a nanoestrutura, não se observou influência significativa entre os tratamentos. 

Por outro lado, a comparação estatística entre os métodos de secagem 

mostrou que não há diferenças significativas entre eles. Portanto, qualquer um dos 

dois métodos pode ser aplicado, embora a secagem da bandeja seja recomendada, 

já que é mais econômica. 

 

4.2.2. Estudo estatístico da influência do tempo de aplicação de 

ultrassom pela variante US1  

 

A análise da influência do tempo de aplicação do ultrassom (variante US1) no 

tamanho da partícula na estrutura micrométrica é mostrada na Figura 23 para os 

dois tipos de secagem e para a estrutura nanométrica é mostrada na Figura 24.  
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Figura 23. Análise da influência do tempo de aplicação do ultrassom (US1) no 

tamanho da partícula na estrutura micrométrica 

 

 

Figura 24. Análise da influência do tempo de aplicação do ultrassom (US1) no 

tamanho da partícula na estrutura nanométrica 

 

 

Observa-se que entre 5 e 10 minutos há um decréscimo significativo (p = 

0,0138 e p = 0,001, para secagem por evaporação e secagem em bandeja, 

respectivamente (amostras medidas em 2000X); p = 0,061 e p = 0,0102 para a 
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secagem por evaporação e secagem em bandeja, respectivamente (amostras 

medidas em 100.00X)).  

Em todos os casos com aplicação do ultrassom em tempos superiores a 10 

minutos, o tamanho das partículas permanece sem alterações significativas. Com 

esses resultados podemos afirmar que uma a aplicação superior a 10 minutos do 

ultrassom pela variante US1 o tamanho das partículas não é modificado. 
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5. CONCLUSÕES 

 

1. Foram sintetizados fosfatos de cálcio de três diferentes tipos: o ACP, o fosfato 

bifásico (mistura de HA/β-TCP) e o OCP; 

2. Foram estudadas duas modificações: aplicação de ultrassom (com duas 

variantes – US1 e US2) e método de secagem (evaporação e secagem por 

bandeja); 

3. Através da caracterização por difração de raio-X, espectroscopia no 

infravermelho e microscopia eletrônica de varredura foi constatado que as 

características apresentadas pelos fosfatos de cálcio, em todas as variantes, 

foram similares e não tiveram modificações nas fases de fosfatos; estrutura 

cristalina e química; e em relação a morfologia; 

4. Nas amostras com aplicação de ultrassom durante a síntese das amostras de 

ACP tem-se observado na DRX um pico de alta intensidade que se refere ao 

DCPD. Essa característica observada, é um indicativo de que houve maior 

cristalização dessa fase de DCPD; 

5. Nas amostras de ACP e mistura de HA/β-TCP a aplicação dos diferentes 

tratamentos de ultrassom influenciou os tamanhos das partículas de forma 

significativa tanto na microestrutura quanto na nanoestrutura, obtendo 

partículas menores quando utilizado a variante US2; 

6. Quanto à amostra de OCP, houve influência significativa no tamanho das 

partículas pela aplicação do ultrassom, e ocorreu apenas na microestrutura 

das amostras quando utilizado a variante US2; 

7. A comparação estatística entre os métodos de secagem mostrou que não há 

diferenças significativas entre os tamanhos das partículas, quando aplicado 

qualquer um dos tipos de variante (US1 ou US2); 

8. Uma aplicação superior a 10 minutos do ultrassom, pela variante US1, não 

altera o tamanho das partículas. 
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6. RECOMENDAÇÕES  

 

De acordo com os resultados obtidos pode-se afirmar que: 

1. Aplicação do ultrassom, utilizando a variante US1 no processo de síntese, 

com tempo máximo de 10 minutos é melhor para obtenção de partículas 

menores; 

2. Para obter partículas menores, o uso da variante US2 é a melhor opção; 

3. O uso da secagem em bandeja por ser mais viável economicamente e 

apresentar resultados similares à secagem por evaporação apresenta 

vantagens para aplicação de produção em escala industrial. 
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