Tayna Araujo Naves

Introducdo de estroncio e zinco na estrutura de
hidroxiapatita para obtencao de cerdmicas de
aplicagoes ortopédicas.

Campo Grande — MS
2010



Livros Gratis

http://www.livrosgratis.com.br

Milhares de livros gratis para download.



Tayna Araijo Naves

Introducdo de estroncio e zinco na estrutura de
hidroxiapatita para obtencdo de cerdmicas de
aplicacoes ortopédicas.

Dissertacdo apresentada a Coordenacdo do
Mestrado em Fisica Aplicada da Universidade
Federal de Mato Grosso do Sul para a obtengdo
do titulo de Mestre em Fisica

Orientador:

Prof. Dr. Petr Melnikov

MESTRADO EM FiSICA APLICADA
DEPARTAMENTO DE FisIicA
CENTRO DE CIENCIAS EXATAS E DA TERRA
UNIVERSIDADE FEDERAL DE MATO GROSSO DO SUL

Campo Grande — MS
2010



A minha noiva — doce e bela — que tem me
dado apoio nos momentos mais dificeis;
e amando, ensinou-me o significado

da esperanca



Agradecimentos

Dedico meus sinceros agradecimentos:
— a Deus, pela grandiosidade do milagre da vida;
— aos meus pais, cuja educacio fez de mim homem feito;

— ao Professor Doutor Petr Melnikov, pela orientacao, incentivo e aconselhamento, por sua

constante atencdo e dedicacdo e também pelas suas hildrias - e sarcésticas - historias;

— ao Coordenador do curso de Mestrado, Professor Doutor Jodo Vitor, pelo apoio sempre

manifestado;

— ao técnico do Laboratério de Materiais, Evaldo Saraiva, pela ajuda em diversos momen-

tos;

— ao Mestre Elias de Aguiar, secretario do Mestrado em Fisica, por sua sempre prestativa

atencio;

—ao Laboratério de Cristalografia e Materiais da UFG, na pessoa do Professor Doutor Jesiel
Carvalho, por oportunizar a realizacao das difratometrias de raios-X em um de seus equipamen-

tos e pelo auxilio inquestiondvel em diversos momentos de duvida;

— aos colegas, e agora Mestres, Renato Vitalino e Heberton Wender, pelo companheirismo

e trocas de experiéncias;

— ao Mestre e colega André Rainho, sem o qual minhas batalhas laboratoriais teriam sido

muito mais drduas e penosas;
— a Professora Doutora Aby Jaine, pelo auxilio no uso do espectrofotometro de absorcao;

— o médico doutor Augustim Malzac, pela consultoria concernente a correta utilizacdo dos
termos técnicos da drea médica, bem como seus esclarecimentos a respeito da histo-fisiologia

do tecido 6sseo e da cirurgia de implantag@o de substitutos 4sseos;

— aos colegas de iniciacao cientifica, Rodrigo Shluchting e Diego Zanoni, pelo auxilio nas

preparacdes das amostras;

— e a todos os colegas e professores do Mestrado em Fisica Aplicada da UFMS.



“Eu poderia viver recluso numa casca de noz
e me considerar rei do espaco infinito”

William Shakespeare, “Hamlet”



Resumo

Uma das mais relevantes areas de pesquisa, no campo das ciéncias dos materiais, € a utilizagao
de ceramicas biocompativeis que, sendo porosas e, quando em contato com 0 osso humano,
estimulam o crescimento do tecido dsseo. Os ortofosfatos de calcio, particularmente a hidro-
xiapatita, Cas(PO4)3OH, e a whitlockita, B — Ca3(POy),, sdo os candidatos mais promissores
para potencial uso como implantes. Além disso, suas estruturas permitem a substituicao do
célcio por ions metalicos, como o estroncio e o zinco, a fim de ampliar o nimero de com-
postos bioativos para utilizagdo na engenharia de tecidos. O presente trabalho é dedicado a
introducao de estroncio e zinco na matriz da hidroxiapatita, para a preparacdo de ceramicas
ortopédicas. Foi mostrado que o uso de um indicador permite controlar o pH em torno de 11
e, deste modo, obter amostras de hidroxiapatita com boa, mas ndo excessiva, cristalinidade.
A técnica experimental proposta foi utilizada para preparar e caracterizar tanto hidroxiapatita
substituida por estroncio quanto solugdes sdlidas com valores intermedidrios da razao Ca/Sr
em uma ampla gama de concentracdes. A cristalinidade das amostras é mais pronunciada para
as amostras ricas ou em calcio ou em estroncio. As composi¢des intermedidrias parecem ser
desordenadas. A tentativa de introducdo de zinco na estrutura da hidroxiapatita deu um resul-
tado inesperado: a formag@o de whitlockita com a parte catidnica mista, f — Ca(Zn)3(POy);.
Isto sugere que o “batch”destinado a obten¢do da hidroxiapatita — e também da whitlockita —
pode produzir fosfatos com um maior grau de condensacao durante o tratamento térmico. Re-
almente, esta hipétese foi confirmada pela identificacio de uma segunda fase cristalina, como
o pirofosfato de zinco, ZnyP,O7;. Supde-se que este mecanismo inclui também a formacdo
de um composto mais condensado, ZnsP>O19. Os resultados obtidos podem ser usados para
desenhar composicdes com certas propriedades capazes de substituir temporariamente 0 0Sso
natural. Os principais métodos utilizados foram os procedimentos sinteticos e analise de fases
por difratometria de raios-X.



Abstract

One of the most rewarding research areas of material science is the use of ceramics biocompati-
ble with human bone that could be porous to provide tissue ingrowth. Calcium orthophosphates
and, in particular, hydroxyapatite, Cas(PO4)30H, and witchlockite, 8 — Ca3(POy),, are the
most promising candidates for potential use as implants. Moreover, their structure allows the
substitution of metal ions, such as strontium and zinc, for calcium in order to enlarge the num-
ber of bioactive compounds for tissue engineering purposes. The present work is devoted to the
introduction of strontium and zinc into hydroxyapatite matrix for the preparation of orthopedic
ceramics. It was shown that the usage of an indicator permits to control pH around 11 and thus
to obtain hydroxyapatite samples with good, but not excessive crystallinity. The experimental
technique proposed was employed to prepare and characterize strontium-replaced hydroxyapa-
tite and solid solutions with intermediate values of Ca/Sr ratio in a wide range of concentrations.
The crystallinity is more pronounced for the samples rich either in calcium or in strontium. The
intermediate compositions seem to be disordered. The tentative to introduce zinc into struc-
ture rendered no mixed hydroxyapatite, but gave an unexpected result, e. g. the formation of
whitlockite with mixed cationic part, B — Ca(Zn)3(POy);. It was suggested that during thermal
treatment the “batch”corresponding to hydroxyapatite — besides witchlockite — might produce
phosphates with a higher degree of condensation. Actually, this hypothesis was confirmed by
identifying a second crystalline phase as zinc pyrophosphate, Zn, P, O5. It is supposed that this
mechanism involved also the formation of a more condensed compound, ZnsP>O1¢. The results
obtained may be used to design compositions with desired properties capable of temporarily
substitute for natural bone. The main methods used were synthetic procedures and X-ray phase
analysis.
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1 Introducao

Geralmente € necessario um enxerto ou um substituto dsseo ou um suplemento para ajudar
a sanar uma deficiéncia dssea devido a traumas, tumores ou desenvolvimento anormal e, com
isto, restaurar a fun¢do normal do tecido. O primeiro simposio de biomateriais, realizado em
1969 na Universidade de Clemson, Carolina do Sul, Estados Unidos marca o ponto de partida
para a necessdria integracao das disciplinas complementares de engenharia e medicina para o
desenvolvimento de materiais bioativos. Conceitualmente um biomaterial é uma substincia
(que ndo seja uma droga ou medicamento) ou uma combinagdo de substancias que possam ser
utilizadas durante um determinado periodo de tempo como parte de um sistema (ou como o
proprio sistema) que tem por objetivo tratar, aumentar ou substituir tecido, 6rgao ou fun¢do do
organismo. Isto é, um material ndo-vivo usado como dispositivo médico para interagir com o

sistema biologico [5].

As pesquisas para desenvolver um substituto ao osso humano, vém da necessidade do uso
de enxerto Osseo, para ajudar a promover a cicatrizacao das lesdes esqueléticas, em tempo ade-
quado [6]. A descoberta de cranios pré-historicos com trepanagdes nas quais foram utilizadas
placas de ouro e prata indica que a substituicdo dssea por outros materiais remonta a tempos

antigos [7].

Atualmente o melhor substituto 6sseo para encher grandes defeitos dsseos que resultam
de traumas, tumores ou malformacdes congénitas € o enxerto autdogeno. No entanto, as suas
desvantagens tais como a oferta limitada de osso autégeno e morbidade do sitio doador tem
favorecido o uso de outros substitutos 6sseos. Efetivamente, este enxerto € o que apresenta as
melhores caracteristicas de osteogénese, osteoindugio e osteoconducdo [8]. E dificil concentrar
estas trés propriedades num material sintético. A utilizacao alternativa de aloenxertos apresenta
sempre o risco potencial de transmissdo de doengas infecciosas [9]. Além disso, nem sempre
existe disponibilidade ou acessibilidade facil para recorrer aos bancos de osso existentes, que

se debatem habitualmente com problemas ao nivel do insuficiente volume de colheitas

Substitutos 6sseos podem ser definidos como todo o material de origem humana, animal,
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vegetal ou sintético, destinado a implantacao no homem com a perspectiva de uma reconstituicao
do capital 6sseo, para o refor¢co de uma estrutura dssea ou para o preenchimento de uma perda
de substancia dssea de origem traumética ou ortopédica [10]. Substitutos 6sseos usado clinica-
mente em ortopedia, periodontia, cirurgia oral e maxilo-facial, bem como em plastica, trauma
e cirurgia reconstrutiva compreendem uma grande variedade de materiais e tém sido o foco de

interesse para os ultimos oitenta (80) anos.

O presente trabalho tem por finalidade estudar a introdugao de estroncio e zinco na estrutura

de hidroxiapatita para obten¢do de ceramicas de aplicagdes ortopédicas .
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2 Revisdo da Literatura

2.1 O tecido 0sseo

O tecido 6sseo € um tecido conjuntivo dos mais resistentes e rigidos do corpo humano.
Ele corresponde a aproximadamente 15% do peso do corpo. Este tecido protege 6rgaos vitais,
aloja a medula 6ssea, produz células sanguineas, promove a sustentacio corporal dos animais
vertebrados, € ponto de insercao dos nervos, € surporte das partes moles o organismo, além de
proporcionar apoio aos musculos esqueléticos para a movimentacao do organismo, constituindo

um sistema de alavancas.

A classificacdo, baseada no critério histoldgico, admite apenas duas variantes de tecido
6sseo: o tecido 6sseo compacto (ou denso) e o tecido dsseo esponjoso (lacunar ou reticulado).
Essas variedades apresentam o mesmo tipo de cé€lula e de substincia intercelular, diferindo entre
si apenas na disposi¢ao de seus elementos e na quantidade de espagos medulares. O tecido
dsseo esponjoso apresenta espacos medulares mais amplos que dao aspecto poroso ao tecido.
O tecido 6sseo compacto praticamente ndo apresenta espacos medulares, existindo, no entanto,
um conjunto de canais que sdo percorridos por nervos e vasos sangiiineos (vide figura 2.1). Por
ser uma estrutura inervada e irrigada, os ossos apresentam grande sensibilidade e capacidade de

regeneracao.

Além destas fungdes, os ossos funcionam como um depdsito de célcio, fosfato e outros fons
(bicarbonato, magnésio, potdssio, sodio, citrato e outros em menores propor¢des), armazenando-
os ou liberando-os de maneira controlada, para manter constante a concentragao desses impor-
tantes eletrolitos nos liquidos corporais. Estes ions constituem a fra¢do inorganica, correspon-
dendo de 50% a 70% da massa 6ssea. A fracdo organica, possui substincias intercelulares
com abundante presenca de fibras coldgenas e glicoproteinas, fornecendo consideravel flexibi-
lidade as unidades Osseas. A associacao de cristais inorganicos com as fibras coldgenas (parte

organica) € responsdvel pela dureza e resisténcia caracteristicas do tecido 6sseo [11].

O tecido 6sseo € altamente organizado, constituido de células dispersas numa matriz mi-
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Figura 2.1: Estrutura de um osso longo. Fonte: [1]

P

neralizada (matriz dssea) permeada por tecidos conjuntivos, hematopoéticos e cartilagens. As

principais células do tecido dsseo sdo os osteoblastos, osteoclastos e os ostedcitos [12].

Os osteoblastos sintetizam a regido organica da matriz Ossea e participam da mineralizagdo
da matriz, uma vez que possuem capacidade de concentrar fosfato de célcio e ainda produzem
proteinas da matriz extracelular. Estas células apenas sdo ativas durante cerca de 8 dias, tempo
durante o qual produzem a matriz e as fibras. Depois ficam incluidas no tecido dsseo, passando

a designar-se como ostedcitos [13, 14].

Os ostedcitos se localizam no interior da matriz éssea, em lacunas. Sao via de transporte de
nutrientes e metabolitos entre os vasos sanguineos. Estes sdo osteoblastos num estdgio posterior
de diferenciacdo. Essas células s@o aprisionadas na matriz mineralizada e responsaveis pela sua

manuteng¢do e pela transducdo de sinais mecanicos sentidos pelo osso.

Osteoclastos, ao contrario dos ostedcitos e osteoblastos, sdo células gigantes, mdveis e ra-
mificadas irregularmente, com varios nicleos. Apresentam uma zona com vilosidades que se
encontram em contato com o osso formado, as quais absorvem a matriz mineralizada, partici-

pando dos processos de reabsor¢do e, portanto, de remodelagdo Ossea.

A matriz dssea € constituida por uma parte organica e outra parte inorganica. A parte
organica da matriz e constituida por grande quantidade (95%) de fibras colagenas de tipo I

e uma pequena quantidade de glicoproteinas e proteoglicanas. A fase inorgénica é formada
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de depdsitos de compostos minerais, principalmente fosfatos de cdlcio que em sua maior parte
estdo na forma de hidroxiapatita (HA). Essa apatita € comumente chamada de apatita biologica e
se caracteriza por ser deficiente em calcio, além de conter substituintes idnicos em sua estrutura.
Um desses substituintes é o carbonato que estd presente em propor¢des que variam de 4 a 7,4%
em peso, o que explica o fato de se definir essa fase mineral, muitas vezes, como carboapatita
ou dahlita [15-17]. Além do carbonato, vérios outros ions, e até mesmo moléculas, agem como

participantes de rede, como por exemplo, Mg+, C1~, F~ ¢ H,O [13].

2.2 Enxertos 0sseos

Geralmente € necessario um enxerto ou um substituto 6sseo ou um suplemento para ajudar
a sanar uma deficiéncia 6ssea devido a traumas, tumores ou desenvolvimento anormal e, com

isto, restaurar a fun¢ao adequada do tecido.

Um enxerto serve para introduzir tecidos desprovidos de nutricdo sanguinea. O tecido
implantado deve obter sua vascularizacdo a partir de um novo leito; caso contrério, este morre.

Existem quatro tipos de enxertos 6sseos [18]:

Autogenos: o doador do tecido 6sseo e o receptor sa0 0S mMesmos;

e Isogenos: o doador do tecido dsseo € um individuo da mesma espécie e € geneticamente

relacionado com o receptor (e.g. gémeos idénticos);

Alogenos: o doador do tecido 6sseo € um cadaver de um individuo da mesma espécie mas

ndo é geneticamente relacionado com o receptor;

e Xendgenos: o doador do tecido dsseo € um individuo de espécie diferente da do receptor

(e.g. tecido animal).

Defeitos ou danificacdes como perda de massa Ossea resultante de fraturas patoldgicas ou
traumaticas, desenvolvimento anormal do esqueleto, resseccao de tumores e outros, frequente-
mente sao reparados com utiliza¢ao de enxertos sseos com o intuito de promover cicatrizagao
— ou correcdo — das lesdes esqueléticas em tempo adequado. Contudo ndo existe um enxerto

ideal e portanto as pesquisas foram direcionadas a base dos biomateriais artificiais [19].

Alguns materiais biocompativeis foram pesquisados para serem usados como substitutos
aos enxertos na aplicagcdo clinica. Mas nem todo material pode ser utilizado como substituto

dsseo pois muitos produzem efeitos citotéxicos, dificuldade em moldar ao contorno do defeito,
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baixa resisténcia mecanica, incorporacdao demorada, estando também sujeitos aos processos de
corrosdo nos casos dos implantes feitos de metais ndo nobres, aumentando assim o tempo de
reparagdo total da falha 6ssea. Para esse propdsito, primeiramente, o material deve responder
a determinados requisitos, como estrutura estavel, rapidez na incorpora¢do com o tecido 6sseo,
capacidade de osteoconducdo e minimas complicagdes associadas a seu uso [20, 21]. O que
mais interessa para o presente trabalho sdo os materiais cerdmicos (hidroxiapatita, fosfato B-
tricélcico e outros) e os compdsitos (materiais em cuja composicdo entram dois ou mais tipos

de materiais diferentes)

Para o desenvolvimento de novos biomateriais com destino ao implante, deve ter em conta

determinados fatores, tais como [22]:

e biocompatibilidade: o material deve ser imunologicamente aceitdvel. Sua presenga nao

deve desencadear sistemas de rejeicao;

e osteoatividade: o material deve estimular novas formacdes dsseas. A osteoatividade se
manifesta no carater osteoindutor e/ou osteocondutor do implante. Alternativamente, um
material pode estimular a substituicdo por etapas, ou seja, a0 mesmo tempo em que é

absorvido pelo organismo existe a producao de um novo osso em seu lugar;
e estabilidade quimica: o material deve ser inerte e ndo possuir degradagdo temporal;

e viabilidade econdomica: o material deve ser relativamente barato, de propriedades repro-

dutiveis e de fécil fabricacdo em larga escala;
e 0 material ndo deve ser toxico;
e 0 material ndo deve ser cancerigeno;

e o0 material ndo deve ser reabsorvidos antes da formac¢do de novo 0sso, o que pode causar

formacdo de cavidades e/ou de tensao.

A escolha de se utilizar um ou outro biomaterial como um implante deve ser criteriosa do
ponto de vista médico com o objetivo de encontrar o produto ideal para resolver os problemas
relacionados a disponibilidade, a biocompatibilidade, e a transmissdo de doengas. O melhor
substituto deve ser capaz de induzir a diferenciacdo de células locais para células formadoras
de osso e, a0 mesmo tempo, proporcionar uma armacdo condutora gradualmente reabsorvivel
para a neoformagao 6ssea. Além disso, o material deve atuar como uma barreira mecanica para

o crescimento de tecido fibroso ou uma interposi¢ao muscular no defeito dsseo.

Os principais requerimentos para biomateriais na area de ortopedia sao [7]:
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e osteogénicidade: sinaliza a presenca de osteoblastos ou células formadoras que deposi-
tam osso diretamente. Apenas enxerto de 0sso autdégeno fresco ou a medula 6ssea contém

essas células;

e osteocondutividade: capacidade do material de atuar como um suporte passivo que apoie
anova formacao dssea e seu crescimento, permitindo que o 0sso vizinho faga a substituicdao

paulatinamente “creeping substitution”

e osteoindutibilidade: ¢é definida como a presenca de fatores de diferenciagdo e crescimento
que facilitam o recrutamento e diferenciacao de células mesenquimais, especificamente

as que induzem a formacgao de osteoblastos.

Os mais importantes biomateriais para aplicacdes ortopédicas sdo feitos com base nos se-

guintes compostos quimicos [23]:

e Ortofosfatos de cdlcio:

fosfato monocdlcico monohidratado (MCPM) : Ca(H,POy), - H,0;

— fosfato monocalcico anidro (MCPA) : Ca(H,POy),;

— fosfato dicalcico dihidratado (DCPD) : CaHPOy4 - 2H,O (mineral brushita);
— fosfato dicalcico anidro (DCPA) : CaHPO,4 (mineral monetita);

— fosfato octacdlcico (OCP) : Cag(HPO4),(PO4)4 - 5SH,O;

— a-fosfato tricélcico (a-TCP) : oo — Caz(POyq)7;

— PB-fosfato tricalcico (B-TCP) : B — Ca3(PO4), (mineral whitlockita);

— fosfato de cdlcio amorfo (ACP) : CaxHy (PO4), - nH>O,

- hidroxiapatita deficiente em célcio (CDHA) : Cas_x(HPOy4)x(PO4)3_x(OH)|_«
(0<x<0,5);

— hidroxiapatita (HA) : Cas(PO4)3O0H;
— fluoroapatita (FA) - Cas(PO4)3F;

— fosfato tetracélcico (TTCP) - Cas(PO4),0 (mineral hilgenstockita).
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o Metais:

titanio (Ti);
zirconio (Zr);
hafinio (Hf);
vanadio (V);
nidbio (Nb);
tantalio (Ta);
rénio (Re);
niquel (N1);
ferro (Fe);
cobre (Cu);
prata (Ag);
aco inoxidavel;

vérias ligas metalicas.

e Tipos especiais de vidros e ceramicas vitreas

— apatita-wollastonita (3Ca0O - P,O5 — CaO - SiO; — MgO - CaO - 25i0,);

biovidro (Na,O — CaO — SiO, — P,05);

alumina (Al,O3);

zircOnia (ZrOy).

Além dos compostos supra citados existe um grupo de substitutos dsseos feitos com base

organica representado por varios polimeros tais como polifosfasenas, policarbonatos, polidio-

xamona, polimetilmetacrilato, etc.
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2.3 Ortofosfatos de calcio

Os ortofosfatos de cdlcio sdo sais provenientes do acido ortofosférico (H3PO,) e apresen-
tam, portanto, composi¢des fundamentadas em seus produtos caracteristicos de dissociagao:
H,PO,, HPO? ™, POi_. Os sais com a participag¢do do ion H,PO, sdo formados em condigdes
acidas e, por 1sso, sao raramente encontrados em calcificacdes bioldgicas. Os anions trivalentes
e bivalentes sdo frequentemente encontrados em sistemas bioldgicos, tais como 0ssos, dentes,

tenddes e até mesmo em varias calcificagdes patoldgicas [24, 25].

Solugdes contendo fons Ca’* e POi* estdo sempre sujeitas a precipitacdo do chamado
fosfato de calcio amorfo (ACP, Cay(POy)y - nH,0) quando em concentragdes que ultrapassam
seu produto de solubilidade ou quando em contato com superficies contendo sitios nucleadores
[26]. Esses fosfatos amorfos sdo tidos como produtos de transicao que levam a formacdo de
fosfatos de célcio mais cristalinos, em solu¢des aquosas, tais como o fosfato tricdlcico(TCP), o

fosfato osctacélcico (OCP) e a hidroxiapatita (HA).

A descri¢do individualizada dos fosfatos utilizados em aplicagdes ortopédicas vem feita

com base de uma exelente revisdo bibliografica recentemente publicada [27].

Fosfato monocdlcico monohidratado (MCPM): Ca(H,PO4), - HyO. Do ponto de vista
quimico, o nome correto é dihidrogenofosfato de cdlcio monohidratado. E o composto mais
acido e mais hidrossolivel. Este fosfato é formado por precipitagdo a partir de solucdes al-
tamente acidas que sd@o normalmente utilizadas na inddstria para a producdo de fertilizantes
que contém fésforo (“superfosfato triplo”). Em temperaturas acima de 100 °C, este libera uma
molécula de dgua e transforma-se em MCPA. Devido a elevada acidez e solubilidade, MCPM

nunca € encontrado em calcificacdes bioldgicas.

Fosfato monocdlcico anidro (MCPA) : Ca(H,POQy4),. Do ponto de vista quimico, o nome
correto € dihidrogenofosfato de calcio anidro, que € a forma anidra do MCPM. Cristaliza-se
sob as mesmas condi¢des que MCPM, mas em temperaturas acima de 100 °C. Assim como o
MCPM, o MCPA nunca aparece em tecidos calcificados e ndo € biocompativel devido a sua

acidez.

Fosfato dicdlcico dihidratado (DCPD) : CaHPOy - 2H,0 (mineral brushita). Do ponto
de vista quimico, o nome correto € monohidrogenofosfato de célcio dihidratado. Pode ser fa-
cilmente cristalizado a partir de solu¢des aquosas. Transforma-se em DCPA em temperaturas
acima de 80 °C. DCPD ¢ de grande importancia bioldgica, pois € frequentemente encontrado
em calcificagdes patologicas (calculos dentais, cristaliria, condrocalcinose e pedras urindrias).

Além disso, é encontrado em algumas lesdes de cédrie. Tem sido proposto como um inter-



2.3 Ortofosfatos de cdlcio 21

medidrio tanto na mineralizacdo dssea quanto na dissolucao do esmalte dos dentes em acidos
(erosdo dental). Na medicina, DCPD € usado em cimentos de fosfato de cdlcio e como inter-

medidrio na remineralizacao do dente.

Fosfato dicdlcico anidro (DCPA) : CaH POy (mineral monetita). Do ponto de vista quimico,
o nome correto € monohidrogenofosfato de cdlcio anidro, que é a forma anidra do DCPD.
Como o DCPD, DCPA cristaliza apartir de solu¢des aquosas, mas a temperatura de 100 °C. Ao
contrario do DCPD, nao foi observado DCPA em nenhuma calcificacdo, quer seja normal ou

patoldgica.

Fosfato octacdlcico (OCP) : Cag(HPO4)2(POy4)s - 5H,O. E forma mista contendo dois
anions. Frequentemente encontrado como um intermedidrio instdvel e transitério durante a
precipitacdo de outros ortofosfatos cdlcio termodinamicamente mais estaveis (por exemplo,
CDHA) em solugdes aquosas. O OCP € de grande importancia bioldgica, pois € um dos com-

ponentes estaveis dos calculos dentais e urindrios.

a-Fosfato tricdlcico (a-TCP) : a —Cas(POy),. Do ponto de vista quimico, o nome correto
é forma alfa do ortofosfato de calcio tribasico. E normalmente obtido por meio do B-TCP
aquecido em temperatura acima de 1125 °C. Por isto, a-TCP poderia ser considerado como

uma fase de alta temperatura do 3-TCP.

B-Fosfato tricdlcico (B-TCP) : B —Caz(PO4),. Do ponto de vista quimico, o nome correto
€ beta ortofosfato de cdlcio tribdsico. O B-TCP ndo pode ser precipitado a partir de solu¢des
aquosas. E uma fase que s6 pode ser preparada por decomposicdo térmica de outros ortofosfatos
de célcio (CDHA, por exemplo) em temperaturas acima de 800 °C. O B-TCP parcialmente
substituido com outros ions pode ser preparado, além das vias de preparacdo quimica, por
calcinagdo de ossos: esse tipo de B-TCP é ocasionalmente chamado como “cinza de 0ssos”.

B-TCP, onde o célcio esta substituido por magnésio, é conhecido como whitlockita (vide infra)

Fosfato de cdlcio amorfo (ACP) : Ca,Hy(POy), -nH,O. E freqiientemente encontrado como
uma fase transitoria durante a formacgao de ortofosfatos de cdlcio em sistemas aquosos. Nor-
malmente, o ACP € a primeira fase precipitada de uma solug@o supersaturada preparada pela
mistura rdpida das solu¢des contendo fons de cdlcio e ortofosfato. Acredita-se que o ACP ¢é
formado no inicio da precipitacdo por possuir uma energia de superficie mais baixa do que a do
OCP e de HA. O OCP, conforme um dos mecanismos da transformac¢ao de ACP em HA, tem
papel intermedidrio. Em um recente estudo [28] foi realisada a transformagdo de ACP em OCP
nos filmes finos modelando a situagao fisiologica. O estudo, usando superficies de titdnio puro
como substrato, mostrou que os fons Mg+ e CO%‘ favorecem a conversao de ACP em OCP.

Diferentemente, os fons KT e SOZ_, como era de supor, ndo estdo envolvidos na formacao de
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OCP.

Hidroxiapatita deficiente em cdlcio (CDHA) : Cas_y(HPO4)x(PO4)3—(OH)1—x (0 < x <
0,5). Pode ser facilmente preparada pela adi¢do simultinea de solugdes contendo célcio e
ortofosfato em 4gua fervente, seguida da ebulicdo da suspensao durante vérias horas. A varia-
bilidade da propor¢dao molar Ca/P da CDHA tem sido explicada através de diferentes modelos:
adsor¢do a superficie, substituicdo de rede e misturas intercristalinas da HA e OCP. Devido a
falta de estequiometria, CDHA geralmente contém outros fons. Como primeira aproximagao,
CDHA pode ser considerada como HA com alguns ions faltando ou sobrando. CDHA nao
substituida (isto €, contendo apenas ions de Ca?t, POZ*, HPO?[ e OH™) nao existe em siste-
mas biolégicos. Os substitutos idnicos da CDHA podem ser: Mg>* e Sr*>* para o Ca?*, CO3~
e VOi_ para o POi_ ou HPOi_; F~,Cl” e CO%‘ para o OH™, além de algumas moléculas
de dgua. A principal parte inorganica das calcificacdes - sejam elas normais ou patologicas
- provém da CDHA substituida. Portanto, CDHA é um composto muito promissor para a
fabricacdo industrial de substitutos do osso artificial. Aplicacdes ndo-biomédicas de CDHA

sao semelhantes aos do ACP.

Hidroxiapatita (HA) : Cas(PO4)3OH. Sua célula cristalina é composta por duas moléculas.

E o0 segundo ortofosfato de célcio mais estdvel e menos solivel, perdendo apenas para o FA (vide

infra).

Fluoroapatita (FA) : Cas(PO4)3F. Sua célula cristalina também é composta por duas
moléculas. E o fosfato mais duro (grau 5 de acordo com a escala de Mohs de dureza mine-
ral), mais estdvel e menos solivel entre todos os ortofosfatos de cdlcio. FA forma solucdes
solidas com a HA facilmente obtendo-se a quaisquer fracdes molares F/OH que se desejar.
Esses compostos sdo chamados fluorhidroxiapatitas (FHA) ou hidroxifluorapatitas. Semelhan-
temente a HA, a FA pura nunca ocorre em sistemas bioldgicos. Devido a baixa solubilidade,
boa estabilidade quimica e a toxicidade de altas quantidades de fluoretos, FA de alta pureza é

raramente usada como material de substituicao Ossea.

Fosfato tetracdlcico (TTCP) - Cay(PO4)20 (mineral hilgenstockita). E o ortofosfato de
célcio mais basico. No entanto, a sua solubilidade em dgua € maior do que a HA. TTCP nao
¢ estdvel em solucdes aquosas, hidrolisando-se até HA e hidréxido de calcio. Por conseguinte,

TTCP nunca é encontrado em calcificagdes bioldgicas.



2.3 Ortofosfatos de cdlcio 23

2.3.1 Hidroxiapatita

Os o0ssos humanos ndo tém hidroxiapatita estequiométrica ou pura. O esqueleto contém
99% do calcio do organismo, 85% do fésforo, 35% do sédio, 80% dos carbonatos, e 60% do
magnésio. As concentragdes destes fons na composi¢ao geral dos cristais de HA, encontrados
em 0ssos secos e desproteinizados, sdo: 6,66 mmol/g de célcio, 4,02 mmol/g de fosfato, 0,79
mmol/g de carbonatos, 0,32 mmol/g de sédio e 0,18 mmol/g de magnésio. Ossos humanos

também contém outros fons, principalmente tragos de Fe>t, C1—, F~, Mg+, Zn>t ¢ AIPT [11].

A HA ¢ o fosfato de célcio mais estavel em temperaturas normais e pH entre 4 e 12. Na
literatura, varios métodos para preparar cristais de HA t€m sido relatados, incluindo reacdes
em estado sélido, técnicas de plasma, o crescimento de cristais em condi¢des hidrotermais,

hidrolise por camada de outros fosfatos de célcio, e cristalizacao sol-gel [23].

Como ja foi mencionado, os ossos sao formados por uma matriz protéica embebida de
cristais de HA. Em sua sintese industrial obtem-se um p6 com mais de 98% de pureza, sendo
que as impurezas consistem-se de dtomos e moléculas, que de acordo com estudos realizados,
nao apresenta nenhuma toxicidade [29]. Este p6 tem sido usado em cirurgia desde 1920, com o
objetivo de promover a consolidacdo 6ssea. Desde entdo, suas propriedades osteocondutoras fo-
ram estudadas detalhadamente usando métodos instrumentais. Cirurgides maxilofaciais foram
os primeiros a utilizar implantes revestidos com HA em um ambiente quimicamente agressivo,
levando-se em conta o pH 4cido da saliva. Essas aplicacdes tém sido especialmente estudada
por JF Osborn, na Alemanha. Uma reunido sua com o cirurgido Inglés Furlong RJ [30], abriu
o caminho para o revestimento de implantes osteoarticulares com materiais ceramicos de HA,

sendo que o primeiro implante data de 1985.

A HA sintética é considerada biocompativel ndo s6 por sua composi¢do mas também pe-
los resultados da implantacdo in vivo, que demonstraram a auséncia de toxicidade local ou
sist€mica, ndo provocando inflamacao ou qualquer resposta a corpo estranho. Ela é comerciali-
zada desde 1970 e tem recebido considerdvel atencdo no campo da cirurgia pléstica, ortopédica

e odontoldgica [2, 31, 32].

Do ponto de visto fisico e quimico, a HA sintética € muito semelhante ao osso. Comparagdes
entre cortes histoldgicos de um osso esponjoso humano e de HA sintética (confira na figura 2.2)
mostram extrema semelhanga entre ambos, tanto em relacdo a estrutura fisica quanto as poro-
sidade. A HA se comporta como uma estrutura osteocondutiva que permite ser invadida por
tecido conjuntivo proveniente do osso circundante para posteriormente se ossificar, mantendo

em seu interior as caracteristicas de sua origem.
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Figura 2.2: (A) Corte histologico de osso esponjoso humano; (B) corte de policristais de HA. Fonte: [2]

A velocidade de biodegradacdo depende da microporosidade da ceramica. A HA pura
implantada em um defeito dsseo mostra apenas atividade osteocondutora, nio demonstrando
propriedades osteogénicas ou osteoindutoras. Todavia, a adi¢do de substincias osteoinduto-
ras como as proteinas 6sseo-morfogenénicas(BMPs) melhora as caracteristicas do implante.
Quando a HA ¢€ colocada proxima ao 0sso, inicialmente ela atua como uma prétese e, posteri-

ormente, atuard como um suporte para a regeneracao dos tecidos.

A HA permite que os tecidos 6sseos crescam dentro de sua estrutura, devido a interconexao
dos poros, reduzindo a encapsulacdo e aumentando a velocidade de crescimento do tecido 6sseo,
0 que, por sua vez, reduz o periodo de recuperacdo. A HA favorece também o suporte nutri-
cional do tecido dentro do seus poros, uma continuidade do osso em volta, ja& que os poros
incentivam o crescimento celular, o crescimento fibrovascular, a formacao de ostedide e o cres-
cimento do osso mineralizado a partir da borda do defeito, exatamente na zona de interface
osso-implante, sendo conduzido através do implante, formando uma ponte de hidroxiapatita
[33].

O pré-requisito para o crescimento 0sseo € que o implante seja colocado proximo ao 0sso
vidvel. A avaliacdo histoldgica sugere que o contato intimo entre o 0sso e o implante inicia e
acelera o processo (caracteristicas osteoindutivas e osteocondutivas, respectivamente). No final,
o osso desenvolvido dentro do implante adquire aspecto normal. Como mencionado, apesar de
o implante ndo contribuir com cé€lulas vivas ou influenciar a osteoinducao ele da suporte para o

crescimento do novo tecido dsseo.

Ligacdes Osseas persistentes ocorrem com a HA por mecanismos ainda nao elucidados.
Através da microscopia eletronica, foi evidenciada uma camada interfacial de material minera-

lizado, amorfo, que parece funcionar como uma estrutura de ligacao eficiente. Trata-se, deste
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modo, de uma substancia natural que se aproxima, por suas propriedades, ao cimento dsseo
[18].

A hidroxiapatita (HA) é um dos materiais bioceramicos mais utilizados no campo de bioma-
teriais e engenharia de tecidos, sendo uma das principais ceramicas empregadas em aplicacoes
clinicas para a regeneracao 0ssea e dentdria. Isto devido ao fato de que é um importante compo-
nente mineral da matriz 6ssea. Oferece excelente biocompatibilidade e capacidade de ligacdo
ao tecido 6sseo. HA ocorre na forma de nanocristais com dimensoes de cerca 4x50x50 nm. HA
natural e sintética pode se diferir em sua composi¢do quimica € comportamento. Sabe-se que a

maior parte das HA sintéticas sdo estequiométricas.

Como foi visto no inicio desta se¢do, a estrutura da HA - cuja formula é Cas(PO4)30H
permite substitui¢des tanto nos sitios do Ca’> quanto nos do OH™ e do PO?[. Abaixo sdo

citados os substitutos mais comuns, para cada um dos respectivos sitios:

e substitutos do Ca®*

_ Zn?t, Fe?t, Cult, Mgt, Ni2t, 2+, Mn2+, Cot, Si2+, Pb>te Cd>+;
e substitutos do (PO4)3~

- CO3 e VO; ;
e substitutos do OH ™

-FeCl.

Estas substituicdes alteram a sua estabilidade térmica, a cristalinidade, os parametros de
rede, as dimensdes dos cristais, a solubilidade e as propriedades texturais, bem como a reati-
vidade de superficie. Portanto, a resposta bioldgica da HA dopada, in vitro e in vivo, também
¢ significativamente alterada por estas substitui¢cdes. Obras recentes t€ém focado a ambas as
modificacOes estruturais de fosfatos de calcio para melhorar a reconstrucio e a cicatrizagao
ossea [34, 35].

A estrutura cristalina da hidroxiapatita tem simetria hexagonal P63/m com parimetros de
rede a=b#C, a=0=90° e y=120° [36]. Ao se levar em consideragio as diferentes
posicdes ocupadas por dtomos de célcio e de oxigénio neste grupo espacial, a sua formula
por unidade de célula pode ser reescrita como Cal,Ca23(PO10203;)3(OgH). Os tetraedros
PO, formam unidades estruturais basicas, enquanto que a coordenacao em torno dos diferentes

sitios de Ca definem o metaprisma CalO13023 e o poliedro distorcido Ca20102034(OgH).
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Os ions Ca2 sao, portanto, coordenados as hidroxilas. Conforme a figura 2.3, estes fons formam

triangulos centrados no eixo ¢ e perpendicular a este.

Repeticao destes padroes ao longo do eixo ¢ d4 origem ao tinel-OH, onde a unidade de
constru¢cdo € formada por dois poliedros ndo piramidais, cada um com uma base triangular
(rotulados como A e 17) ocupada por trés Ca2 com um OH no dpice. A disposicdo destes
tetraedros € feita de tal forma que a base do anterior estd rotacionada em 60° do posterior.
As hidroxilas e os atomos de Cal se encontram ao longo de colunas paralelas ao eixo ¢ na
propor¢do de 1 para 2 em todo o cristal. Colunas de Cal com simetria hexagonal formam uma
estruturas de favo de mel centradas nas colunas de OH com vértices alternadamente compostos
por tridngulos de O1 e O2 centrados nas colunas Cal (vide figura 2.3 (A) ). A partir do Ca2, os
ions O1 e O2 pertencem ao mesmo plano cristalografico, como mostrado na figura 2.3 (B). A
estrutura de favo de mel implica que cada coluna Cal participa em trés arestas do favo de mel,
ou seja, cada coluna Cal (k) tem trés colunas adjacentes, que sdo representadas na figura 2.3
(A) por L1, L2, L3 e que estd identificada como Cal-Y [3].

Para a simetria de uma estrutura hexagonal, a qual a HA pertence, a relacdo entre a distancia,
d, entre dois planos adjacentes da rede e os indices de Miller (hkl) dos planos de reflexao, é dada

pela equacao:

1
d= 2.1
4 h2+hk+12 + 7
3 a2 c?

Usando a lei de Bragg, a Equacdo 2.1 toma a forma seguinte:

e s (2.2)

A2 <4h2+hk+12 12)
4 \3 Tz

onde onde o angulo de difragdo 6, é dada em func¢do dos indices de Miller [37].

E evidente que a HA procedente das jazidas (HA natural) foi formada por via sélida, com
toda probabilidade, a partir de octafosfato de calcio, com o qual tem a semelhanca estrutural
[38]. Portanto a preparagdo por via sélida é vidvel usando por exemplo o carbonato de célcio e
fosfatos de metais alcalinos ou alcalino-terrosos como materiais de partida. A inconveniéncia
desta metodologia consiste em que os processos de difusdao em fase s6lida, mesmo a altas tem-
peraturas, sao muito demorados devido aos poros que se formam ap0s a eliminacdo de CO,
do carbonato. Na natureza, o tempo nao € o fator determinante, ja que a reacdo pode levar até

milhdes de anos.
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Figura 2.3: Estrutura calculada da HA pura: (a)vista superior; (b) vista frontal. As setas coloridas em
(b) indicam a posigdo fracionada ao longo da direcdo c do CAl (em preto), Ca2, P, Ol, O2

(em vermelho). Fonte: [3]
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As reagOes mais usadas para a sintese da HA artificial incluem processos de precipitagcdo e
sol-gel. A primeira técnica envolve reacdes via imida entre precursores de calcio e fosforo com
controle de temperatura e pH da solug¢do. O p6 precipitado € calcinado em 400°C-600°C ou até
mesmo a temperatura mais elevada, a fim de obter uma estrutura de apatita estequiométrica. A
precipitacao rapida durante a titulacdo da solucao de fosfato em solucao de cdlcio pode levar a
falta de homogeneidade quimica no produto final. A adi¢do lenta e as solucdes diluidas devem
ser utilizadas para melhorar a homogeneidade quimica e estequiométrica da HA resultante. O
cuidadoso controle das condi¢des da solugao € critico na precipitacdo via imida. Caso contrario,
uma diminui¢do do pH da solucdo abaixo de 9 pode conduzir a formacao da estrutura da HA
deficiente em Ca [39]. Os reagentes mais usados sdo sais soluveis de célcio (carbonato, nitrato
ou lactato) e fosfatos de amonio, na forma de dihidrogenofosfato, monohidrogenofosfato ou

trifosfato de amonio.

Na presenca de NH4OH, para garantir o pH 11, a reagdo total pode ser escrita do seguinte

modo:

5Ca(N03)2 + 3(NH4)2HP04 +4NH3+ H,O — Cas (P04)30H + 10NH4N O3 2.3)

O processo sol-gel € um método eletivo para a preparacdo de um pé altamente puro devido
a possibilidade de um controle cuidadoso dos parametros do processo, resultando geralmente
em uma microestrutura de granulacdo fina que contem uma mistura de cristais de tamanho de

submicron [39].

Existem vérias outras modificagcdes da metodologia dependendo da finalidade do produto
final. Assim, para se obter os pOs finos, os pesquisadores usam esfriamento com nitrogénio
liquido ou outras técnicas ainda mais sofisticadas [40]. Porém, o problema ndo é o conjunto
dos reagentes de partida ou tratamento térmico, mas a possibilidade de rigorosamente manter
as condi¢des da preparacdo: se o pH nao for suficientemente alto, a hidroxila ndo se incorpora
na molécula de fosfato e o produto final terd outra composi¢do. Em qualquer caso, para os fins
da dopagem com outros ions é preferivel usar metodologia cldssica, sempre garantindo o pH
11.

Essencialmente, a sintese de cristais de HA, por meio de solucdes aquosas supersaturadas, €
vantajosa devido ao baixo custo e simplicidade, mas a maioria dos procedimentos sintéticos uti-
lizados leva a formagao de produtos ndo estequiométricos. O desvio da estequiometria da HA

¢ devido a presenca de vacadncias na estrutura cristalina e de substitutos i6nicos como carbo-
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natos, hidrogenofosfatos, potdssio, sddio, nitrato e cloreto que sao geralmente introduzidos no
sistema precipitante com os reagentes. A contaminac¢do da HA com estes ions — ou a formacao
de hidroxiapatita deficiente — acarreta em mudancgas significativas de suas caracteristicas cris-
talograficas e tem morfologia cristalina diferente em relacdo ao estequiométrico. Dificuldades
na preparac¢do de cristais sintéticos de HA, a partir de solugdes aquosas, sao causadas principal-
mente pela alta afinidade quimica do material para alguns ions, a natureza complexa do sistema
e o papel dos parametros cinéticos, que, dependendo das condi¢des experimentais, prevalece

sobre a termodinamica [37]

2.3.2 Whitlockita

Como j4 foi dito, a whitlockita € o segundo composto mais importante, depois da apatita,
que se encontra no 0sso. Deve-se ressaltar que a relacdo molar Ca/P € quase a mesma da CDHA
(hidroxiapatita deficiente de cdlcio) e B-TCP (B-fosfato tricdlcico). A férmula estequiométrica
da CDHA é:

CaS—x(HP04)x(PO4)3—x(0H>l—x(o <x< 075) (2.4)

Sendo que, para x = 1 o coeficiente estequiométrico do calcio € 9, o que explica a transformacgao

quantitativa da CDHA em 3-TCP, conforme a reagio:

Cag(HPO4)(PO4)5(OH) — 3Caz(PO4)2 + H, O (2.5)

Este processo ocorre a temperatura entre 700°C-800°C [41]. Nao € para se excluir que no
ambiente bioquimico, com participa¢do de enzimas, por exemplo, nos locais de infec¢des, este
processo pode ocorrer a temperatura ambiente. Faz-se importante a presenca de dopantes que
favorecam a formacdo da whitlockita, como o fon Mg, que parcialmente substitui o célcio.
Assim, com toda probabilidade, sdo formados depdsitos de whitlockita no esmalte dos dentes,
nos epiteliomas calcificados, na véalvula adrtica, nas calcificacdes pulmonares como resultado da
tuberculose e outras localizagdes [42]. Conforme a difratometria de raios-X das séries contendo
propor¢ao varidvel Ca/Mg, a substituicao nunca chega a ser total. Por outro lado, ainda existem
dados que do ponto de vista bioldgico as whitlockitas com altos contetidos de magnésio podem

ser toxicas [43].

O fato de que somente a CDHA possa ser quantitativamente transformada em whitlockita,

indica que uma fase escassamente cristalizada e nio totalmente estequiométrica € preferencial
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para transformagdes bioquimicas no 0sso.

No que diz respeito ao arranjo estrutural da whitlockita, o refinamento da estrutura usando
difratometria de raios-X [44] ndo deu resultados satisfatorios devido a baixa resolu¢ao angular.
Por isso, mais tarde, foi feito uso de um método indireto, porém eficiente. Foi levado a cabo um
estudo, quando, em vez da difracao raios-X de monocristal, foi realizada a difragdao de néutrons
das amostras. Logo, usando o método de Rietveld, com suficiente precisdo, foram refinadas as

distancias inter-atdmicas e os angulos [4].

Semelhante a apatita, a whitlockita também foi indexada na suposi¢do da célula hexagonal,
porém com os parametros diferentes, isto €, a = 10,4352 Aec=374029 A. Na figura 2.4 esta
apresentada a proje¢do da estrutura no plano (001). O losango em (a) mostra a célula unitaria
hexagonal do B — Caz(POy4),; (b) e (c) mostram configuracdes dos grupos CaO, e POy4 nas co-
lunas ao longo do eixo c. A estrutura pode ser descrita, de um modo simplificado, por meio des-
sas colunas, denominadas A e B. A coluna A consiste dos grupos {...P(1)04 Ca(4)03 Ca(5)06
P(1)O4...} Ao mesmo tempo, a coluna B contém as seguintes sequéncias de agrupamentos: {...
P(3)04 Ca(1)0O7 Ca(3)Og Ca(2)Og P(2)O4 P(3)Oy4 ...}. Na coluna A, as coordenadas atdmicas
x e y de Ca(4) Ca(5) e P(1) tém valor igual a zero, o que significa que se encontram alinhados

como Vvisto na figura 2.4.

Pelo contrario, na coluna B as coordenadas x e y de Ca(1), Ca(2), Ca(3), P(2) e P(3) sao
diferentes entre si e nao nulas. Isto indica que a coluna B € distorcida em comparacdo com a
coluna A. Essa coluna € mais densa, jd que em vez de quatro cdlcios e dois fésforos contém seis
calcios e quatro fésforos. Na coluna A ndo existem dtomos de oxigénio compartilhados entre
P(1)O4, Ca(4)0O3 e Ca(5)03. No entanto, na coluna B ocorre o compartilhamento de dtomos
entre os poliedros. Assim, os grupos Ca(2)Og e P(2)Oy4 se ligam compartilhando dngulo. Do
mesmo modo, também compartilham angulo os grupos Ca(1)O7 e P(3)O4. O grupo Ca(3)Og
se liga com Ca(1)O7 e Ca(2)Og dividindo arestas.

Os atomos de cdlcio se encontram em cinco posicdes cristalograficas, de Ca(l) até Ca(5).
Os nimeros de coordenagdo do calcio sao 3, 6, 7 e 8. O fato de Ca(4) apresentar coordenacdo
3 sugere uma ligagdo fraca com formacao de deficiéncia. Essa deficiéncia foi confirmada pelo

valor do fator de ocupancia que foi estimado como 0,43.

Os dtomos de fosforo estdo localizados em trés posicoes cristalograficas: P(1), P(2) e P(3).
Todos eles estdo tetracoordenados com 4tomos de oxigénio, sendo que os comprimentos de

onda nio superam 1,6 A.

Semelhante a hidroxiapatita, a whitlockita pode ser considerada como uma matriz crista-
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(b) coluna A b a (c) coluna B

Figura 2.4: (a) Projecdo da estrutura da whitlockita no plano (001); (b) e (¢) composicdes das colunas
A e B ao longo do eixo c. Fonte: [4]
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logréfica na qual os dtomos de cdlcio podem ser substituidos por outros elementos bivalentes.
Na tabela 2.1 estdo apresentadas as whitlockitas substituidas, em particular com o magnésio,
ferro e zinco. Tem-se a impressdo que para as whitlockitas naturais a presenca de outros ele-
mentos bivalentes, além do cdlcio, é regra e ndo exce¢dao. Nas whitlockitas extraterrestres (pro-

cedentes da Lua e Marte) encontram-se também tério, uranio e lantanideos [45].

O zinco pode substituir o célcio em até 20% com a variacdo nao linear dos parametros de
rede. A sua incorporac¢do leva a contragao do eixo c em até 10% e o sucessivo alargamento para
maiores graus de substituicdo. Posto que o eixo a é contraido simultaneamente, o efeito € a
reducdo da célula unitdria. No caso do estroncio, este elemento pode entrar na rede da whitloc-
kita na quantidade de 80% causando o aumento linear da célula unitdria devido ao maior valor
do seu raio 106nico em comparacao ao calcio (tabela 2.1). Isto sugere que a sua incorpora¢ao na
rede ndo provoca rearranjos na célula unitaria com formacao de solucdes solidas de substitui¢dao

[46]. O magnésio também entra facilmente na estrutura da whitlockita.

Composicao Parametros da rede ICDD file
a(A) c(A)
Cayg 16FesH Mg 6(POg)1s 10,33 37,103 73-1140
Ca;sMgrH,(PO4) 14 10,35 37,085 70-2064
Ca;g 19Mgy 17Feo g3H 62(PO4)14 10,33 37,103 70-1786
Ca(Mg)3(POy), 10,37 37,19 13-0404
Cay 36Mgo.14(PO4)2 10,4 37,316 77-0692
CagMnH (PO, )7 10,43 37,15 70-0009
SroMg(PO30H)(PO4)¢ 10,64 39,54 48-1855
HCagFePgO,5 - 10H20 13,71 18,27 15-0389

Tabela 2.1: Parametros de rede de algumas whitlockitas naturais

O estudo estrutural da whitlockita onde o célcio foi substituido por zinco confirmou que a
célula unitéria se contrai em comparacido com o 3-TCP. Foi avaliada a distribuig¢do preferencial
do zinco nas cinco posi¢des cristalogrificas do célcio anteriormente mencionadas. Refinando a
ocupancia de todas as posicdes do Ca>*, os célculos mostraram que o zinco néo fora localizado
nas posicoes Ca(l), Ca(2), Ca(3) e Ca(4). Os valores de ocupancia mostram que o zinco se
acomoda apenas na posi¢ao Ca(5). A razao para o zinco ocupar a posicdo do Ca(5) pode ser

explicada do seguinte modo. A acomodac¢do de um ion alheio em uma posicao atomica depende
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das condicdes cristalograficas na dita posi¢ao e também da natureza e tamanho do ion. Devido
ao menor raio i6nico do zinco em relagdo ao Ca, este vai preferir a posi¢ao Ca(5) ja que os
comprimentos de ligacio Ca(5)-O sdo os mais curtos da estrutura, o que convém aos fons Zn>+
[47].
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Na tabela 3.1 estdo representados os reagentes que foram utilizados para obtencao dos ma-

teriais, juntamente com suas respectivas composi¢des, pureza e procedéncias.

Reagente

Composicao

Procedéncia Pureza

Nitrato de célcio
Nitrato de estroncio
Nitrato de zinco
Acetato de cdlcio
Acetato de zinco
Fosfato de amonio
Hidréxido de amdnio
Pentéxido de fésforo

Alizarina amarelada

Ca(NO3);,-4H,0
Sr(NO3),

Zn(NO3), - 6H,0O
Ca(CH3C0O0);, -H,0
Zn(CH3COO0); - 2H,0
(NHy4),HPO4

NH4OH

P,0s5

C13HgN3NaOs

Merck 99,00%
Synth 99%
Merck 99,00%
Vetec 99%
Merck 99,50%

Synth 98,00%
Merck 99,00%

Isofar 98,0%

Vetec Solugdo, 1%

Tabela 3.1: Relacdo dos reagentes utilizados

3.2 Meétodos instrumentais

3.2.1 Difratometria de raios-X (DRX)

A 1identificacdo de fases cristalinas de um material por difragdo de raios-X baseia-se na

incidéncia de um feixe monocromadtico de pequeno comprimento de onda, o qual é difratado

por planos de alta concentracdo atdmica da amostra periodicamente distribuidos, ocorrendo in-

terferéncias destrutivas ou construtivas entre as ondas difratadas. As interferéncias construtivas
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produzem reflexdes em certas direcdes definidas pela lei de Bragg, de acordo com a equacao 3.1,
onde n € inteiro e corresponde a ordem de difragdo, A é o comprimento de onda caracteristico

do feixe, 0 € o angulo de incidéncia e d € a distancia interplanar.

nA = 2dsen® (3.1

Obtém-se entdo informacdes referentes as distancias interplanares dos planos cristalograficos
e a intensidade da reflexdo, possibilitando a caracterizag¢do da fase cristalina ordenada reticular-
mente. Estes dados permitem computar os parametros da rede cristalina e identificar o composto
através de base de dados ICDD, que atualmente contém até 90.000 itens. Essa técnica €, as ve-
zes, chamada de difratometria de pd, ja que ndo precisa de monocristais para o refinamento da

estrutura, mas apenas 0 composto triturado.

A difratometria de raios-X possibilita a identificacdo dos produtos obtidos, assim como a
verificacdo das fases cristalina e amorfa. Se os sistemas obtidos forem complexos como, por
exemplo, solug¢des soélidas ou compostos mistos, a difratometria de raios-X aponta as fases indi-
vidualmente, o que permite uma andlise semi-quantitativa e qualitativa do processo de obtengdo.
A partir do difratograma de raios-X, na maioria dos casos, podem ser calculados os parametros
de rede dos compostos individuais. O equipamento usado para registro de difratogramas foi

o difratometro Siemens Kristalloflex com radiacdo de cobre e filtro de niquel, no intervalo 26
4°-70°.

Para a indexacao dos difratogramas e refinamento dos parametros da rede, foi usado um pa-
cote de programas computacionais Search-Match que se baseia na interpretagao de imagens e no
método dos minimos quadrados (Diffrac:CNRS-Frangca, AFPAR:Siemens-Alemanha, DHKL e

outros).

3.3 Metodologia experimental elaborada

3.3.1 Sintese

Amostra 1

1. Em 50 ml de 4gua deionizada foram dissolvidos - em temperatura ambiente - 20,68 g
de Ca(NO3); -4H,0 (solugdo I - concentragdo: 1,75 M). Em 37,5 ml de dgua deioni-
zada foram dissolvidos - em temperatura ambiente - 4,95 g de (NHy4),HPO4 (solugao II -

concentracao: 1 M);
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10.

1.

12.

Foram misturadas as solugdes (I) e (II), formando imediatamente uma massa volumosa
coloidal (III);

. A massa (IIT) adicionou-se 5 ml de alizarina amarelada;

. A massa (III) foi adicionado hidréxido de amdnio até pH 11. A solucdo de NH,OH

gotejava-se de uma bureta. O pH foi controlado pela cor da alizarina que se torna amare-
lado ao pH 11;

. A massa (III), tratada com NH4OH, foi aquecida sob agitacdo durante duas horas a 60°C;

durante o aquecimento o pH foi mantido em torno de 11 mediante lento e continuo gote-
jamento de NH,OH;

A seguir, a massa (III) foi deixada em repouso durante vinte e quatro horas para permitir
uma melhor cristaliza¢do. O precipitado cristalino acumulou-se no fundo deixando um

sobrenadante limpido;

. Retirou-se o sobrenadante por sifona¢do e em seguida adicionou-se dgua deionizada em

volume de aproximadamente dez vezes ao do sobrenadante retirado com o intuito de lavar
o precipitado. Esperou-se decantar, o que aconteceu rapidamente. Repetiu-se entdo o pro-
cesso por cinco vezes até que o sobrenadante adquirisse pH igual ao da dgua deionizada

que era em torno de 5,5;

. O precipitado foi separado por filtracao no funil a vacuo;

. O precipitado, sem separar do papel de filtro, foi colocado em um vidro de relogio e

deixado em um dessecador;

Apos vinte e quatro horas no dessecador, foi introduzida uma céapsula com P,Os5 para
desidratar o produto. Apds mais vinte e quatro horas a cdpsula foi trocada por outra

contendo P,Os5 fresco para completar a secagem em temperatura ambiente;
Finalmente, o produto foi deixado para secar em uma estufa a 80°C até massa constante;

Quando houve a necessidade de um produto tratado a alta temperatura, o composto foi

aquecido a temperatura de 600 °C durante quarenta e oito horas;

Amostra 2

1.

Em 1150 ml de agua deionizada foram dissolvidos - a 60 °C - 2,38 g de (NHy4),HPO4

(solucao I- concentragao: 0,016 M). Em 375 ml de dgua deionizada foram dissolvidos
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10.

11.

- em temperatura ambiente - 1,38 g de Ca(CH3COO); - H,O (solugéo II - concentragio:
0,008 M);

A solucdo (I) adicionou-se 5 ml de alizarina amarelada;

A solucdo (I) foi adicionado hidréxido de aménio até pH 11. A solu¢io de NH4OH
gotejava-se de uma bureta. O pH foi controlado pela cor da alizarina que se torna amare-

lado ao pH 11;

A solucdo (I), tratada com NH4OH e mantida aquecida em sua temperatura inicial (60°C)
sob agitacdo, fora adicionado a solucao (II) mediante lento gotejamento. Imediatamente
formou-se um precipitado branco de aspecto cristalino. Este processo de gotejamento
consumiu aproximadamente duas horas. Durante 0 mesmo, o pH foi mantido em torno

de 11 mediante lento e continuo gotejamento de NH4OH;

. A seguir, a massa (III) foi deixada em repouso durante vinte e quatro horas para permitir

uma melhor cristalizagdo. O precipitado cristalino acumulou-se no fundo deixando um

sobrenadante limpido;

Retirou-se o sobrenadante por sifonacio e em seguida adicionou-se dgua deionizada em
volume de aproximadamente dez vezes ao do sobrenadante retirado com o intuito de lavar
o precipitado. Esperou-se decantar, o que aconteceu rapidamente. Repetiu-se entdo o pro-
cesso por cinco vezes até que o sobrenadante adquirisse pH igual ao da dgua deionizada

que era em torno de 5,5;

. O precipitado foi separado por filtracdo no funil a vacuo;

. O precipitado, sem separar do papel de filtro, foi colocado em um vidro de relégio e

deixado em um dessecador;

. Ap6s vinte e quatro horas no dessecador, foi introduzida uma cdpsula com P,0Os para

desidratar o produto. Apds mais vinte e quatro horas a cdpsula foi trocada por outra

contendo P,Os fresco para completar a secagem em temperatura ambiente;
Finalmente, o produto foi deixado para secar em uma estufa a 80°C até massa constante;

Quando houve a necessidade de um produto tratado a alta temperatura, o composto foi

aquecido a temperatura de 1000°C durante noventa e seis horas.
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Amostra 3

10.

11.

12.

. Em 50 ml de d4gua deionizada foram dissolvidos - a 60 °C - 15,41 g de Ca(CH3COO), - H,O

(solugdo I - concentragdo: 1,75 M). Em 37,5 ml de agua deionizada foram dissolvidos -

em temperatura ambiente - 4,95 g de (NH4),HPO4 (solugdo II - concentragdo: 1 M);

. Ao dissolver o Ca(CH3COO); -H,O0, o liquido ndo ficou totalmente transparente por

causa da hidrélise do acetato, com a formagdo de Ca(OH),; de modo que se formou

o sistema coloidal (I);

. O sistema coloidal (I) foi adicionado na solucdo (II) mediante lento gotejamento. Paula-

tinamente foi sendo formada uma massa volumosa coloidal (IIT). Ao final do processo o

pH do sistema era em torno de 5;

A seguir elevou-se o pH da massa (III) até 11, mediante adi¢cao de NH4OH;

. A massa (III), tratada com NH4OH, foi aquecida sob agitacao durante duas horas a 60°C;

durante o aquecimento o pH foi mantido em torno de 11 mediante lento e continuo gote-
jamento de NH4OH;

A seguir, deixou-se a massa (III) em repouso durante vinte e quatro horas para permitir
uma melhor cristalizagdo. O precipitado cristalino acumulou-se no fundo deixando um

sobrenadante limpido;

. Retirou-se o sobrenadante por sifonagdo e em seguida adicionou-se dgua deionizada em

volume de aproximadamente dez vezes ao do sobrenadante retirado com o intuito de lavar
o precipitado. Esperou-se decantar. Repetiu-se entdo o processo por cinco vezes até que

o sobrenadante adquirisse pH igual ao da d4gua deionizada que era em torno de 5,5;

. O precipitado foi separado por filtragdo no funil a vacuo;

. O precipitado, sem separar do papel de filtro, foi colocado em um vidro de relégio e

deixado em um dessecador;

Ap6s vinte e quatro horas no dessecador, foi introduzida uma cépsula com P,Os5 para
desidratar o produto. Apds mais vinte e quatro horas a cdpsula foi trocada por outra

contendo P,Os fresco para completar a secagem em temperatura ambiente;
Finalmente, o produto foi deixado para secar em uma estufa a 80°C até massa constante;

Quando houve a necessidade de um produto tratado a alta temperatura, o composto foi

aquecido a temperatura de 1000 °C durante noventa e seis horas.
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Amostra 4

1. Em 50 ml de dgua foram dissolvidos - em temperatura ambiente - 20,65 g de Ca(NO3), - 4H,0
(solugdo I - concentracao: 1,75 M). Em 37,5 ml de 4gua deionizada foram dissolvidos -

em temperatura ambiente - 4,95 g de (NH,4),HPO, (solugdo II - concentragdo: 1 M);

2. Foram misturadas as solucoes (I) e (II), formando imediatamente uma massa volumosa
coloidal (III).

3. A massa (III) adicionou-se 5 ml de alizarina amarelada;

4. A massa (III) foi adicionado hidréxido de aménio até pH 11. A solugio de NH,OH
gotejava-se de uma bureta. O pH foi controlado pela cor da alizarina que se torna amare-

lado ao pH 11;

5. A massa (III), tratada com NH4OH, foi aquecida sob agitacdo durante duas horas a 60°C;
durante o aquecimento o pH foi mantido em torno de 11 mediante lento e continuo gote-

jamento de NH,OH;

6. A seguir, a massa (III) foi deixada em repouso durante vinte e quatro horas para permitir
uma melhor cristaliza¢do. O precipitado cristalino acumulou-se no fundo deixando um

sobrenadante limpido;

7. Retirou-se o sobrenadante por sifona¢do e em seguida adicionou-se dgua deionizada em
volume de aproximadamente dez vezes ao do sobrenadante retirado com o intuito de lavar
o precipitado. Esperou-se decantar, o que aconteceu rapidamente. Repetiu-se entao o pro-
cesso por cinco vezes até que o sobrenadante adquirisse pH igual ao da dgua deionizada

que era em torno de 5,5;
8. O precipitado foi separado por filtragdo no funil a vacuo;

9. O precipitado, sem separar do papel de filtro, foi colocado em um vidro de relogio e

deixado em um dessecador;

10. Apés vinte e quatro horas no dessecador, foi introduzida uma cédpsula com P,Os para
desidratar o produto. Apds mais vinte e quatro horas a cédpsula foi trocada por outra

contendo P,Os5 fresco para completar a secagem em temperatura ambiente;
11. Finalmente, o produto foi deixado para secar em uma estufa a 80°C até massa constante;

12. Nao foi feito tratamento a alta temperatura.
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Amostra 5

10.

1.

12.

. Em 50 ml de dgua foram dissolvidos - em temperatura ambiente - 18,54 g de Sr(NO3),

(solugdo I - concentracao: 1,75 M). Em 37,5 ml de 4gua deionizada foram dissolvidos -

em temperatura ambiente - 4,95 g de (NH,4),HPO, (solugdo II - concentragdo: 1 M);

Foram misturadas as solugdes (I) e (II), formando imediatamente uma massa volumosa
coloidal (III).

. A massa (III) adicionou-se 5 ml de alizarina amarelada;

A massa (III) foi adicionado hidréxido de aménio até pH 11. A solu¢do de NH4sOH
gotejava-se de uma bureta. O pH foi controlado pela cor da alizarina que se torna amare-

lado ao pH 11;

. A massa (III), tratada com NH4OH, foi aquecida sob agitacdo durante duas horas a 60°C;

durante o aquecimento o pH foi mantido em torno em torno de 11 mediante lento e con-

tinuo gotejamento de NH4OH;

A seguir, massa (III) foi deixada em repouso durante vinte e quatro horas para permitir
uma melhor cristaliza¢do. O precipitado cristalino acumulou-se no fundo deixando um

sobrenadante limpido;

. Retirou-se o sobrenadante por sifonagdo e em seguida adicionou-se dgua deionizada em

volume de aproximadamente dez vezes ao do sobrenadante retirado com o intuito de lavar
o precipitado. Esperou-se decantar, o que aconteceu rapidamente. Repetiu-se entao o pro-
cesso por cinco vezes até que o sobrenadante adquirisse pH igual ao da dgua deionizada

que era em torno de 5,5;

. O precipitado foi separado por filtracdo no funil a vicuo;

. O precipitado, sem separar do papel de filtro, foi colocado em um vidro de relogio e

deixado em um dessecador;

ApOs vinte e quatro horas no dessecador, foi introduzida uma capsula com P,Os5 para
desidratar o produto. Apds mais vinte e quatro horas a cédpsula foi trocada por outra

contendo P,Os5 fresco para completar a secagem em temperatura ambiente;
Finalmente, o produto foi deixado para secar em uma estufa a 80°C até massa constante;

Nio foi feito tratamento a alta temperatura.



3.3 Metodologia experimental elaborada 41

Amostra 6

10.

11.

12.

. Em 50 ml de dgua foram dissolvidos - em temperatura ambiente - 14,83 g de Sr(NO3);, e

4,13 g de Ca(NO3); - 4H,0 (solugdo I - concentragdo: 1,75 M). Em 37,5 ml de dgua dei-
onizada foram dissolvidos - em temperatura ambiente - 4,95 g de (NHy4),HPOy4 (solucéo

IT - concentracdo: 1 M);

Foram misturadas as solucgdes (I) e (II), formando imediatamente uma massa volumosa

coloidal (III);
A massa (III) adicionou-se 5 ml de alizarina amarelada;

A massa (IIT) foi adicionado hidréxido de aménio até pH 11. A solugdo de NH4OH
gotejava-se de uma bureta. O pH foi controlado pela cor da alizarina que se torna amare-
lado ao pH 11;

A massa (III), tratada com NH4OH, foi aquecida sob agitagao durante duas horas a 60°C;
durante o aquecimento o pH foi mantido em torno de 11 mediante lento e continuo gote-

jamento de NH4OH;

A seguir, massa (III) foi deixada em repouso durante vinte e quatro horas para permitir
uma melhor cristalizagdo. O precipitado cristalino acumulou-se no fundo deixando um

sobrenadante limpido;

. Retirou-se o sobrenadante por sifonagdo e em seguida adicionou-se dgua deionizada em

volume de aproximadamente dez vezes ao do sobrenadante retirado com o intuito de lavar
o precipitado. Esperou-se decantar, o que aconteceu rapidamente. Repetiu-se entdo o pro-
cesso por cinco vezes até que o sobrenadante adquirisse pH igual ao da dgua deionizada

que era em torno de 5,5;

. O precipitado foi separado por filtracdo no funil a vacuo;

. O precipitado, sem separar do papel de filtro, foi colocado em um vidro de relégio e

deixado em um dessecador;

Apo6s vinte e quatro horas no dessecador, foi introduzida uma cépsula com P,Os para
desidratar o produto. Apds mais vinte e quatro horas a cdpsula foi trocada por outra

contendo P,Oj5 fresco para completar a secagem em temperatura ambiente;
Finalmente, o produto foi deixado para secar em uma estufa a 80°C até massa constante;

Nao foi feito tratamento a alta temperatura.
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Amostra 7

10.

11.

12.

. Em 50 ml de dgua foram dissolvidos - em temperatura ambiente - 11,13 g de Sr(NO3);, e

8,29 g de Ca(NO3); - 4H,0 (solucao I - concentragdo: 1,75 M). Em 37,5 ml de dgua dei-
onizada foram dissolvidos - em temperatura ambiente - 4,95 g de (NHy4),HPOy4 (solucéo

IT - concentracdo: 1 M);

Foram misturadas as solucgdes (I) e (II), formando imediatamente uma massa volumosa

coloidal (III);
A massa (III) adicionou-se 5 ml de alizarina amarelada;

A massa (IIT) foi adicionado hidréxido de aménio até pH 11. A solugdo de NH4OH
gotejava-se de uma bureta. O pH foi controlado pela cor da alizarina que se torna amare-
lado ao pH 11;

A massa (III), tratada com NH4OH, foi aquecida sob agitagao durante duas horas a 60°C;
durante o aquecimento o pH foi mantido em torno de 11 mediante lento e continuo gote-

jamento de NH4OH;

A seguir, massa (III) foi deixada em repouso durante vinte e quatro horas para permitir
uma melhor cristalizagdo. O precipitado cristalino acumulou-se no fundo deixando um

sobrenadante limpido;

. Retirou-se o sobrenadante por sifonagdo e em seguida adicionou-se dgua deionizada em

volume de aproximadamente dez vezes ao do sobrenadante retirado com o intuito de lavar
o precipitado. Esperou-se decantar, o que aconteceu rapidamente. Repetiu-se entdo o pro-
cesso por cinco vezes até que o sobrenadante adquirisse pH igual ao da dgua deionizada

que era em torno de 5,5;

. O precipitado foi separado por filtracdo no funil a vacuo;

. O precipitado, sem separar do papel de filtro, foi colocado em um vidro de relégio e

deixado em um dessecador;

Apo6s vinte e quatro horas no dessecador, foi introduzida uma cépsula com P,Os para
desidratar o produto. Apds mais vinte e quatro horas a cdpsula foi trocada por outra

contendo P,Osfresco para completar a secagem em temperatura ambiente;
Finalmente, o produto foi deixado para secar em uma estufa a 80°C até massa constante;

Nao foi feito tratamento a alta temperatura.
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Amostra 8

10.

11.

12.

. Em 50 ml de dgua foram dissolvidos - em temperatura ambiente - 7,41 g de Sr(NO3); e

12,39 g de Ca(NO3); - 4H,0 (solugdo I - concentragdo: 1,75 M). Em 37,5 ml de dgua dei-
onizada foram dissolvidos - em temperatura ambiente - 4,95 g de (NHy4),HPOy4 (solucéo

IT - concentracdo: 1 M);

Foram misturadas as solucgdes (I) e (II), formando imediatamente uma massa volumosa

coloidal (III);
A massa (III) adicionou-se 5 ml de alizarina amarelada;

A massa (IIT) foi adicionado hidréxido de aménio até pH 11. A solugdo de NH4OH
gotejava-se de uma bureta. O pH foi controlado pela cor da alizarina que se torna amare-
lado ao pH 11;

A massa (III), tratada com NH4OH, foi aquecida sob agitagao durante duas horas a 60°C;
durante o aquecimento o pH foi mantido em torno de 11 mediante lento e continuo gote-

jamento de NH4OH;

A seguir, massa (III) foi deixada em repouso durante vinte e quatro horas para permitir
uma melhor cristalizagdo. O precipitado cristalino acumulou-se no fundo deixando um

sobrenadante limpido;

. Retirou-se o sobrenadante por sifonagdo e em seguida adicionou-se dgua deionizada em

volume de aproximadamente dez vezes ao do sobrenadante retirado com o intuito de lavar
o precipitado. Esperou-se decantar, o que aconteceu rapidamente. Repetiu-se entdo o pro-
cesso por cinco vezes até que o sobrenadante adquirisse pH igual ao da dgua deionizada

que era em torno de 5,5;

. O precipitado foi separado por filtracdo no funil a vacuo;

. O precipitado, sem separar do papel de filtro, foi colocado em um vidro de relégio e

deixado em um dessecador;

Apo6s vinte e quatro horas no dessecador, foi introduzida uma cépsula com P,Os para
desidratar o produto. Apds mais vinte e quatro horas a cdpsula foi trocada por outra

contendo P,Oj5 fresco para completar a secagem em temperatura ambiente;
Finalmente, o produto foi deixado para secar em uma estufa a 80°C até massa constante;

Nao foi feito tratamento a alta temperatura.
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Amostra 9

10.

11.

12.

. Em 50 ml de dgua foram dissolvidos - em temperatura ambiente - 3,71 g de Sr(NO3); e

16,52 g de Ca(NO3); - 4H,0 (solugdo I - concentragdo: 1,75 M). Em 37,5 ml de dgua dei-
onizada foram dissolvidos - em temperatura ambiente - 4,95 g de (NHy4),HPOy4 (solucéo

IT - concentracdo: 1 M);

Foram misturadas as solucgdes (I) e (II), formando imediatamente uma massa volumosa

coloidal (III);
A massa (III) adicionou-se 5 ml de alizarina amarelada;

A massa (IIT) foi adicionado hidréxido de aménio até pH 11. A solugdo de NH4OH
gotejava-se de uma bureta. O pH foi controlado pela cor da alizarina que se torna amare-
lado ao pH 11;

A massa (III), tratada com NH4OH, foi aquecida sob agitagao durante duas horas a 60°C;
durante o aquecimento o pH foi mantido em torno de 11 mediante lento e continuo gote-

jamento de NH4OH;

A seguir, massa (III) foi deixada em repouso durante vinte e quatro horas para permitir
uma melhor cristalizagdo. O precipitado cristalino acumulou-se no fundo deixando um

sobrenadante limpido;

. Retirou-se o sobrenadante por sifonagdo e em seguida adicionou-se dgua deionizada em

volume de aproximadamente dez vezes ao do sobrenadante retirado com o intuito de lavar
o precipitado. Esperou-se decantar, o que aconteceu rapidamente. Repetiu-se entdo o pro-
cesso por cinco vezes até que o sobrenadante adquirisse pH igual ao da dgua deionizada

que era em torno de 5,5;

. O precipitado foi separado por filtracdo no funil a vacuo;

. O precipitado, sem separar do papel de filtro, foi colocado em um vidro de relégio e

deixado em um dessecador;

Apo6s vinte e quatro horas no dessecador, foi introduzida uma cépsula com P,Os para
desidratar o produto. Apds mais vinte e quatro horas a cdpsula foi trocada por outra

contendo P,Oj5 fresco para completar a secagem em temperatura ambiente;
Finalmente, o produto foi deixado para secar em uma estufa a 80°C até massa constante;

Nao foi feito tratamento a alta temperatura.
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Amostra 10

10.

11.

. Em 50 ml de 4gua deionizada foram dissolvidos - em temperatura ambiente - 26,05 g

de Zn(NO3), - 6H,0O (solugdo I - concentragdo: 1,75 M). Em 37,5 ml de dgua deioni-
zada foram dissolvidos - em temperatura ambiente - 4,95 g de (NHy4),HPOy (solugéo II -

concentracdo: 1 M);

Foram misturadas as solugdes (I) e (II), formando imediatamente uma massa volumosa
coloidal (III);

. A massa (IIT) adicionou-se 5 ml de alizarina amarelada;

A massa (III) foi adicionado hidréxido de aménio até pH 11. A solucio de NH4sOH
gotejava-se de uma bureta. O pH foi controlado pela cor da alizarina que se torna amare-
lado ao pH 11;

. A massa (III), tratada com NH4OH, foi aquecida sob agitacdo durante duas horas a 60°C;

durante o aquecimento o pH foi mantido em torno de 11 mediante lento e continuo gote-
jamento de NH4OH;

A seguir, massa (III) foi deixada em repouso durante vinte e quatro horas para permitir
uma melhor cristaliza¢do. O precipitado cristalino acumulou-se no fundo deixando um

sobrenadante limpido;

. Retirou-se o sobrenadante por sifonag¢do e em seguida adicionou-se dgua deionizada em

volume de aproximadamente dez vezes ao do sobrenadante retirado com o intuito de lavar
o precipitado. Esperou-se decantar, o que aconteceu rapidamente. Repetiu-se entdo o pro-
cesso por cinco vezes até que o sobrenadante adquirisse pH igual ao da dgua deionizada

que era em torno de 5,5;

O precipitado foi separado por filtracdo no funil a véacuo;

. O precipitado, sem separar do papel de filtro, foi colocado em um vidro de relogio e

deixado em um dessecador;

Apos vinte e quatro horas no dessecador, foi introduzida uma céapsula com P,Os5 para
desidratar o produto. Apds mais vinte e quatro horas a cdpsula foi trocada por outra

contendo P,Os5 fresco para completar a secagem em temperatura ambiente;

Finalmente, o produto foi deixado para secar em uma estufa a 80°C até massa constante;
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12.

Quando houve a necessidade de um produto tratado a alta temperatura, o composto foi

aquecido a temperatura de 600 °C durante quarenta e oito horas.

Amostra 11

10.

. Em 50 ml de agua deionizada foram dissolvidos - em temperatura ambiente - 19,22 g de

Zn(CH3COO); - 2H,0 (solugdo I - concentrag@o: 1,75 M). Em 37,5 ml de dgua deioni-
zada foram dissolvidos - em temperatura ambiente - 4,95 g de (NHy4),HPOy (solugdo II -

concentracdo: 1 M);

Foram misturadas as solugdes (I) e (II), formando imediatamente uma massa volumosa
coloidal (III);

. A massa (IIT) adicionou-se 5 ml de alizarina amarelada;

. A massa (III) foi adicionado hidréxido de amdnio até pH 11. A solucdo de NH,OH

gotejava-se de uma bureta. O pH foi controlado pela cor da alizarina que se torna amare-
lado ao pH 11;

. A massa (II), tratada com NH4OH, foi aquecida sob agitacdo durante duas horas a 60°C;

durante o aquecimento o pH foi mantido em torno mediante lento e continuo gotejamento
de NH4OH;

A seguir, massa (III) foi deixada em repouso durante vinte e quatro horas para permitir
uma melhor cristaliza¢do. O precipitado cristalino acumulou-se no fundo deixando um

sobrenadante limpido;

. Retirou-se o sobrenadante por sifonagdo e em seguida adicionou-se dgua deionizada em

volume de aproximadamente dez vezes ao do sobrenadante retirado com o intuito de lavar
o precipitado. Esperou-se decantar, o que aconteceu rapidamente. Repetiu-se entdo o pro-
cesso por cinco vezes até que o sobrenadante adquirisse pH igual ao da dgua deionizada

que era em torno de 5,5;

. O precipitado foi separado por filtracdo no funil a vacuo;

. O precipitado, sem separar do papel de filtro, foi colocado em um vidro de reldgio e

deixado em um dessecador;

Apos vinte e quatro horas no dessecador, foi introduzida uma céapsula com P,Os5 para
desidratar o produto. Apds mais vinte e quatro horas a cdpsula foi trocada por outra

contendo P,Os5 fresco para completar a secagem em temperatura ambiente;
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11.

12.

Finalmente, o produto foi deixado para secar em uma estufa a 80°C até massa constante;

Quando houve a necessidade de um produto tratado a alta temperatura, o composto foi

aquecido a temperatura de 1000 °C durante noventa e seis horas;

Amostra 12

10.

. Em 50 ml de agua deionizada foram dissolvidos - em temperatura ambiente - 19,22 g de

Zn(CH3COO); - 2H,0 (solugdo I - concentrag@o: 1,75 M). Em 37,5 ml de dgua deioni-
zada foram dissolvidos - em temperatura ambiente - 4,95 g de (NHy4),HPOy (solugdo II -

concentracdo: 1 M);

Ao tentar solubilizar a solugdo( ), se percebeu que o Zn(CH3COO); - 2H,0 nio se dis-

solvia. Entdo a solucdo (I) foi aquecida até 70 °C;

. A solucgdo (I) foi adicionada na solucdo (II) mediante lento gotejamento. Paulatinamente

foi se formando uma massa volumosa coloidal (III). Ao final do processo o pH do sistema

era em torno de 5;

. A seguir elevou-se o pH da massa (III) até 11, mediante adicao de NH4OH;

. A seguir, massa (III) foi deixada em repouso durante vinte e quatro horas para permitir

uma melhor cristalizagdo. O precipitado cristalino acumulou-se no fundo deixando um

sobrenadante limpido;

. Retirou-se o sobrenadante por sifonag¢do e em seguida adicionou-se dgua deionizada em

volume de aproximadamente dez vezes ao do sobrenadante retirado com o intuito de lavar
o precipitado. Esperou-se decantar. Repetiu-se entdo o processo por cinco vezes até que

o sobrenadante adquirisse pH igual ao da 4gua deionizada que era em torno de 5,5.

. O precipitado foi separado por filtracdo no funil a vacuo;

. O precipitado, sem separar do papel de filtro, foi colocado em um vidro de relogio e

deixado em um dessecador;

. Ap6s vinte e quatro horas no dessecador, foi introduzida uma cdpsula com P,Os para

desidratar o produto. Apds mais vinte e quatro horas a cdpsula foi trocada por outra

contendo P,Os5 fresco para completar a secagem em temperatura ambiente;

Finalmente, o produto foi deixado para secar em uma estufa a 80°C até massa constante;
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11. Quando houve a necessidade de um produto tratado a alta temperatura, o composto foi

aquecido a temperatura de 600 °C durante 48 horas.

Amostra 13

1. Em 50 ml de d4gua foram dissolvidos - em temperatura ambiente - 13,02 g de Zn(NO3), - 6H,0O
e 10,32 g de Ca(NOs3);-4H,0 (solugdo I - concentragdo: 1,75 M). Em 37,5 ml de
agua deionizada foram dissolvidos - em temperatura ambiente - 4,95 g de (NH,4),HPO4

(solucao II - concentragdo: 1 M);

2. Foram misturadas as solucoes (I) e (II), formando imediatamente uma massa volumosa
coloidal (III);

3. A massa (IIT) adicionou-se 5 ml de alizarina amarelada;

4. A massa (III) foi adicionado hidréxido de aménio até pH 11. A solucdo de NH,OH
gotejava-se de uma bureta. O pH foi controlado pela cor da alizarina que se torna amare-
lado ao pH 11;

5. A massa (III), tratada com NH4OH, foi aquecida sob agitacdo durante duas horas a 60°C;
durante o aquecimento o pH foi mantido em torno de 11 mediante lento e continuo gote-
jamento de NH,OH;

6. A seguir, massa (III) foi deixada em repouso durante vinte e quatro horas para permitir
uma melhor cristaliza¢do. O precipitado cristalino acumulou-se no fundo deixando um

sobrenadante limpido;

7. Retirou-se o sobrenadante por sifonacdo e em seguida adicionou-se dgua deionizada em
volume de aproximadamente dez vezes ao do sobrenadante retirado com o intuito de lavar
o precipitado. Esperou-se decantar, o que aconteceu rapidamente. Repetiu-se entdo o pro-
cesso por cinco vezes até que o sobrenadante adquirisse pH igual ao da dgua deionizada

que era em torno de 5,5;
8. O precipitado foi separado por filtracdo no funil a vicuo;

9. O precipitado, sem separar do papel de filtro, foi colocado em um vidro de reldgio e

deixado em um dessecador;

10. Apos vinte e quatro horas no dessecador, foi introduzida uma céapsula com P,Os5 para
desidratar o produto. Apds mais vinte e quatro horas a cdpsula foi trocada por outra

contendo P,Os5 fresco para completar a secagem em temperatura ambiente;
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11. Finalmente, o produto foi deixado para secar em uma estufa a 80°C até massa constante;

12. Quando houve a necessidade de um produto tratado a alta temperatura, o composto foi

aquecido a temperatura de 1000 °C durante noventa e seis horas;

Amostra 14

1. Em 50 ml de 4gua deionizada foram dissolvidos - em temperatura ambiente - 13,02 g de
Zn(NO3),-6H0 € 9,26 g de Sr(NO3); (solugao I - concentragdo: 1,75 M). Em 37,5 ml de
dgua deionizada foram dissolvidos - em temperatura ambiente - 4,95 g de (NH,4),HPO4

(solucao II - concentragdo: 1 M);

2. Foram misturadas as solucoes (I) e (II), formando imediatamente uma massa volumosa
coloidal (III)

3. A massa (III) adicionou-se 5 ml de alizarina amarelada;

4. A massa (III) foi adicionado hidréxido de aménio até pH 11. A solucdo de NH,OH
gotejava-se de uma bureta. O pH foi controlado pela cor da alizarina que se torna amare-
lado ao pH 11;

5. A massa (III), tratada com NH4OH, foi aquecida sob agitacdo durante duas horas a 60°C;
durante o aquecimento o pH foi mantido em torno de 11 mediante lento e continuo gote-
jamento de NH4OH;

6. A seguir, massa (III) foi deixada em repouso durante vinte e quatro horas para permitir
uma melhor cristalizagdo. O precipitado cristalino acumulou-se no fundo deixando um

sobrenadante limpido;

7. Retirou-se o sobrenadante por sifonacdo e em seguida adicionou-se dgua deionizada em
volume de aproximadamente dez vezes ao do sobrenadante retirado com o intuito de lavar
o precipitado. Esperou-se decantar, o que aconteceu rapidamente. Repetiu-se entdo o pro-
cesso por cinco vezes até que o sobrenadante adquirisse pH igual ao da dgua deionizada

que era em torno de 5,5;
8. O precipitado foi separado por filtracdo no funil a vacuo;

9. O precipitado, sem separar do papel de filtro, foi colocado em um vidro de reldgio e

deixado em um dessecador;



3.3 Metodologia experimental elaborada 50

10.

11.

12.

Apo6s vinte e quatro horas no dessecador, foi introduzida uma cépsula com P,Os para
desidratar o produto. Apds mais vinte e quatro horas a cdpsula foi trocada por outra

contendo P,Oj5 fresco para completar a secagem em temperatura ambiente;
Finalmente, o produto foi deixado para secar em uma estufa a 80°C até massa constante;

Quando houve a necessidade de um produto tratado a alta temperatura, o composto foi

aquecido a temperatura de 1000 °C durante noventa e seis horas.

Amostra 15

. Em 50 ml de dgua deionizada foram dissolvidos - em temperatura ambiente - 8,68 g

de Zn(NO3); - 6H,0, 6,89 g de Ca(NO3),-4H0 e 6,17 g de Sr(NO3)2 (solugéo I -
concentracdo: 1,75 M). Em 37,5 ml de dgua deionizada foram dissolvidos - em tem-

peratura ambiente - 4,95 g de (NH4),HPOy (solug@o II - concentragdo: 1 M);

. Foram misturadas as solugdes (I) e (II), formando imediatamente uma massa volumosa

coloidal (III);

. A massa (IIT) adicionou-se 5 ml de alizarina amarelada;

A massa (III) foi adicionado hidréxido de aménio até pH 11. A solucio de NH4sOH
gotejava-se de uma bureta. O pH foi controlado pela cor da alizarina que se torna amare-
lado ao pH 11;

. A massa (II), tratada com NH4OH, foi aquecida sob agitacdo durante duas horas a 60°C;

durante o aquecimento o pH foi mantido em torno de 11 mediante lento e continuo gote-
jamento de NH4OH;

A seguir, massa (III) foi deixada em repouso durante vinte e quatro horas para permitir
uma melhor cristaliza¢do. O precipitado cristalino acumulou-se no fundo deixando um

sobrenadante limpido;

. Retirou-se o sobrenadante por sifona¢do e em seguida adicionou-se dgua deionizada em

volume de aproximadamente dez vezes ao do sobrenadante retirado com o intuito de lavar
o precipitado. Esperou-se decantar, o que aconteceu rapidamente. Repetiu-se entdo o pro-
cesso por cinco vezes até que o sobrenadante adquirisse pH igual ao da dgua deionizada

que era em torno de 5,5;

. O precipitado foi separado por filtracao no funil a vacuo;
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9. O precipitado, sem separar do papel de filtro, foi colocado em um vidro de reldgio e

deixado em um dessecador;

10. Apo6s vinte e quatro horas no dessecador, foi introduzida uma cdpsula com P,Os para
desidratar o produto. Apds mais vinte e quatro horas a cdpsula foi trocada por outra

contendo P,Oj5 fresco para completar a secagem em temperatura ambiente;
11. Finalmente, o produto foi deixado para secar em uma estufa a 80°C até massa constante;

12. Quando houve a necessidade de um produto tratado a alta temperatura, o composto foi

aquecido a temperatura de 1000 °C durante noventa e seis horas.
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4 Resultados

4.0.2 Difratometria de raios-X

Amostra 1

A comparagdo do difratograma de raios-X (figura 4.1) com a base de dados ICDD-PDF?2,
file 000-09-0432, permite identificar o produto como hidroxiapatita Cas(PO4)3OH (figura4.2).

Amostra 1

Intensidade (u.a)

on 10.0 20.0 300 40.0 50.0 G0.0 Jo0.0 s0.0
Angulo (28)

Figura 4.1: Difratograma da amostra 1

Amostra 2

A comparagdo do difratograma de raios-X (figura 4.3) com a base de dados ICDD-PDF2,
file 000-09-0432, permite identificar o produto como hidroxiapatita Cas(PO4)3;O0H (figura 4.4).

Amostra 3

A comparagdo do difratograma de raios-X (figura 4.5) com a base de dados ICDD-PDF2,
file 000-09-0432, permite identificar o produto como hidroxiapatita Cas(PO4)3OH. Existe certa

quantidade de uma segunda fase que nao foi identificada (figura 4.6).
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Figura 4.2: Sobreposicdo do difratograma da amostra 1 com a ficha da base de dados ICDD-PDF2, file
000-09-0432
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Figura 4.3: Difratograma da amostra 2
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Figura 4.4: Sobreposicdo do difratograma da amostra 2 com a ficha da base de dados ICDD-PDF?2, file
000-09-0432
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Figura 4.5: Difratograma da amostra 3

1000 —

00—

Intensidade (u.a)

8
|

200—

u]

Amostra 3
000-09-0432 Hidroxiap atita

o

=)

=]
|

———p Sagunda Fase

oo

___J 11 l l L.nh

I
200 0.0 a0.0 60.0 700 200 o0.0

L 400
Angulo (28]

Figura 4.6: Sobreposicdo do difratograma da amostra 3 com a ficha da base de dados ICDD-PDF?2, file

000-09-0432

Amostra 4

A comparagdo do difratograma de raios-X (figura 4.7) com a base de dados ICDD-PDF2,

file 000-01-1008, permite identificar o produto como hidroxiapatita Cas(PO4)3;OH (figura 4.8).

Amostra 5

A comparagdo do difratograma de raios-X (figura 4.9) com a base de dados ICDD-PDF?2,

file 000-12-0361, permite identificar o produto como hidroxiapatita de Estroncio Srs(PO4)3;OH

(figura 4.10).
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Figura 4.7: Difratograma da amostra 4
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Figura 4.8: Sobreposicdo do difratograma da amostra 4 com a ficha da base de dados ICDD-PDF?2, file
000-01-1008
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Figura 4.9: Difratograma da amostra 5
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Figura 4.10: Sobreposicdo do difratograma da amostra 5 com a ficha da base de dados ICDD-PDF2,
file 000-12-0361

Amostra 6

A comparacao do difratograma de raios-X (figura 4.11) com a base de dados ICDD-PDF2,
file 000-34-0477, permite identificar o produto como solugio sélida da hidroxiapatita Ca; Sr4(PO4)30H
(figura 4.12).
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Figura 4.11: Difratograma da amostra 6

Amostra 7

A comparacao do difratograma de raios-X (figura 4.13) com a base de dados ICDD-PDF?2,
file 000-34-0481, permite identificar o produto como solucdo sélida da hidroxiapatita CaySr3(PO4)30H
(figura 4.14).
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Figura 4.12: Sobreposicdo do difratograma da amostra 6 com a ficha da base de dados ICDD-PDF2,
file 000-34-0477
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Figura 4.13: Difratograma da amostra 7
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Figura 4.14: Sobreposicdo do difratograma da amostra 7 com a ficha da base de dados ICDD-PDF2,
file 000-34-0481
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Amostra 8

A comparacao do difratograma de raios-X (figura 4.15) com a base de dados ICDD-PDF?2,

file 000-34-0480, permite identificar o produto como solugio sélida da hidroxiapatita Ca3Sr, (PO4)30H
(figura 4.16).
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Figura 4.15: Difratograma da amostra 8
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Figura 4.16: Sobreposicdo do difratograma da amostra 8 com a ficha da base de dados ICDD-PDF2,
file 000-34-0480

Amostra 9

A comparacao do difratograma de raios-X (figura 4.17) com a base de dados ICDD-PDF2,

file 000-34-0483, permite identificar o produto como solugéo sélida da hidroxiapatita CasSr; (PO4)30H
(figura 4.18).
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Figura 4.17: Difratograma da amostra 9
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Figura 4.18: Sobreposicdo do difratograma da amostra 9 com a ficha da base de dados ICDD-PDF2,
file 000-34-0483

Amostra 10

A comparacao do difratograma de raios-X (figura 4.19) com a base de dados ICDD-PDF2,
file 000-76-0518, permite identificar o produto como fosfato de zinco, Zn3(POy4)2, que é iso-
estrutural a B — Caz(POy); e que, por sua vez, é isoestrutural a whitlockita. Existe pequena
quantidade de uma segunda fase (figura 4.20) com as seguintes reflexdes: d =2,54 1 =0,15
d=3,001=0,65

Estas ditas reflexdes correspondem a presenca do pirofosfato de zinco, Zn, P> O7, ICDD-

PDF?2 file 000-08-0238, conforme as figuras 4.21 e 4.22), respectivamente.
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Figura 4.19: Difratograma da amostra 10
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Figura 4.20: Sobreposicdo do difratograma da amostra 10 com a ficha da base de dados ICDD-PDF2,
file 000-76-0518
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Figura 4.21: Sobreposicdo do difratograma da amostra 10 com a ficha da base de dados ICDD-PDF2,
file 000-08-0238
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Figura 4.22: Sobreposicdo do difratograma da amostra 10 com as fichas da base de dados ICDD-PDF?2,
file 000-76-0518 e 000-08-0238

Amostra 11

A comparacdo do difratograma de raios-X (figura 4.23) com a base de dados ICDD-PDF2

ndo permitiu identificar o quadro como um composto descrito na literatura.
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Figura 4.23: Difratograma da amostra 11

Amostra 12

A comparacao do difratograma de raios-X (Figura 4.24) com a base de dados ICDD-PDF2,
file 000-29-1390, permite identificar o produto como fosfato de zinco Zn3(PO4), que é isoes-
trutural a B — Caz(POy); e que, por sua vez, € isoestrutural a whitlockita. Existe a presenca de

uma segunda fase que ndo pode ser identificada.
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Figura 4.24: Difratograma da amostra 12
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Figura 4.25: Sobreposicdo do difratograma da amostra 12 com a ficha da base de dados ICDD-PDF2,
file 000-29-1390

Amostra 13

A comparacao do difratograma de raios-X (figura 4.26) com a base de dados ICDD-PDF2,
file 000-70-1786, permite identificar o produto como whitlockita, isoestrutural a

Cag.19Mg1.17Feq.83H1.62(PO4) 14 (figura 4.27).

Amostra 14

A comparacao do difratograma de raios-X (figura 4.28) com a base de dados ICDD-PDF?2,
file 000-51-0424, permite identificar o produto como isoestrutural ao fosfato de estroncio e
niquel - Nip 4Srig.6(PO4)14 - que é isoestrutural a § — Caz(POy4); e que, por sua vez, € isoestru-
tural a whitlockita (figura 4.29).
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Figura 4.26: Difratograma da amostra 13
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Figura 4.27: Sobreposicdo do difratograma da amostra 13 com a ficha da base de dados ICDD-PDF2,
file 000-70-1786
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Figura 4.28: Difratograma da amostra 14
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Figura 4.29: Sobreposicdo do difratograma da amostra 14 com a ficha da base de dados ICDD-PDF2,
file 000-51-0424

Amostra 15

A comparacdo do difratograma de raios-X (figura 4.30) com a base de dados ICDD-PDF2
ndo permitiu identificar o quadro como um composto descrito na literatura, todavia ao comparar
com o difratograma da amostra 14 (figura 4.28), percebe-se que ocorreu um deslocamento de

uma em relacdo a outra (figura 4.31).
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Figura 4.30: Difratograma da amostra 15



4 Resultados 65

GO0

Amostra 15 - deszlocada
Amostra 14
500 —
00—
)
=
L 300—
I
he
@
5
£ 200—
100 —
M
T
" T | | | T |
oo 100 200 200 400 s0.0 0.0 Fo.0

Angulo (289

Figura 4.31: Deslocamento horizontal e sobreposicdo do difratograma da amostra 15 com o difrato-
grama da amostra 14
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5 Discussao

Na tabela 5.1 estdao resumidos os dados sobre as sinteses realizadas e condi¢cdes da preparacao.
Um dos objetivos do presente trabalho foi a elaboragdo (ou aperfeicoamento) da sintese da hi-
droxiapatita pura, ja que, como se pode aferir no resumo bibliogréfico, ndo existe um método
padrao para fabricar o composto. Isto € compreensivel, posto que as propriedades da HA devem
responder aos mais variados requerimentos laboratoriais e tecnolégicos. Por exemplo, a HA de
baixa cristalinidade é mais apropriada para a obtenc¢ao de materiais porque a sua dissolu¢c@o nos
tecidos ndo precisa da energia adicional para a destrui¢ao da rede cristalina. Pelo contrério, a
HA bem cristalina € mais adequada para a formac¢ado de blocos que nao devem ser dissolvidos,

pelo menos, ndo rapidamente.

O ponto chave da sintese da hidroxiapatita é garantir que o ion OH™ se fixe na rede hexa-
gonal do fosfato. O meio alcalino, na maioria dos casos, € mantido pela adi¢cao do hidréxido de
amonio. A dificuldade consiste no fato de que este composto existe s6 na forma da solug¢do da
amoOnia em dgua e, portanto, devido a evaporacao de NH3, a manutenc¢io de uma concentracao
exata fica dificil. Obviamente € possivel adicionar excesso de hidroxido de amonio, mas neste
caso haveria o perigo da formagdo de outro composto com baixa solubilidade, isto €, o fosfato
duplo de amonio-calcio, NH4CaPQy4. Portanto, precisa estabelecer um critério facilmente con-
troldvel para que o pH oscile em torno de 11. Vale ressaltar que, neste caso, o uso dos aparelhos
para medir pH (“pH-metros”) ndo é desejavel, posto que o eletrodo ativo contém solucdo de
cloreto de potéssio. Este sal, que estd em contato com a amostra, pode contaminar a solu¢cdo

com uma posterior incorporagao de potassio no produto final.

A necessidade de controlar o pH fez com que se procurasse um método simples mas de-
monstrativo: o uso do indicador alizarina amarelada que tem o ponto de mudanga de cor jus-
tamente a pH 11. Isto permitiu fixar a alcalinidade no nivel adequado para a formagao da HA.
Foram necessarias apenas 5 ml da solugdo alcodlica do indicador. Outra vantagem da alizarina
¢ que pode ser usada em temperatura mais alta do que a ambiente. Na prética, € seguro usa-la

até 80°C, que justamente € a melhor temperatura para a precipitacdo da HA.
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No que diz respeito aos reagentes, neste trabalho, como se segue da listagem na tabela 5.1,
a fonte de calcio pode ser tanto o nitrato quanto o acetato deste elemento. O acetato € preferivel,
em principio, pois ndo € tdo higroscopico quanto o nitrato. Sob o ponto de vista tecnoldgico
essa consideracdo pode ndo ser procedente, ja que o custo do acetato de alta pureza é maior do

que o do nitrato.

Como mostram os dados da difratometria de raios-X, a comparagao dos dados das amos-
tras 1 e 4 revela excelente reprodutibilidade do método escolhido. A unica diferenga € que a
amostra 1 tem uma cristalinidade mais pronunciada. Contudo, esta diferenga pode ser atribuida
a velocidade de gotejamento de NH4OH e aos tempos de repouso da solucdo, que nem sempre

foram rigorosamente controlados.

Como era de esperar, a metodologia escolhida mostrou-se perfeitamente aplicdvel a sintese
da HA contendo estroncio em vez de calcio, devido a isoestruturalidade dos dois compostos.
Realmente, a amostra 5 possui um kit de intensidades e distincias interplanares que exatamente
correspondem a ficha da HA de estroncio puro do banco de dados ICDD. Posteriormente, isto
permitiu supor que a metodologia poderia ser empregada também para a obtencao de solucdes
sOlidas contendo cdlcio e estroncio em diferentes propor¢des. As preparacdes das amostras 6-9

foram realizadas, para calcio e estroncio, nas seguintes proporcoes: 1:4, 2:3, 3:2 e 4:1.

A comparagdo dos difratogramas das solugdes solidas mostrou que a cristalinidade das
amostras ricas em um s6 elemento (seja célcio ou estroncio) € mais pronunciada do que aquelas
das amostras 7 e 8 (proporg¢des 2:3 e 3:2). Isto pode ser devido a um desordenamento da estru-
tura quando ambos os cétions estdo presentes em quantidades compardveis. E para ser notado
que as amostras de 5 a 9 ndo foram tratadas a altas temperaturas, pois a difratometria de raios-X
deu base para uma identificacao inequivoca. Os dados obtidos também correspondem aos resul-
tados da difrac@o de raios-X obtidos paralelamente por pesquisadores britanicos [48]. Durante
o 8° Congresso Mundial de Biomateriais, na Holanda (2008), estes autores esclareceram que as

amostras deles sim, foram tratadas termicamente.

Deste modo, a difratometria de raios-X mostrou que as amostras de 1 a 9 possuem a estru-
tura de HA. A formac¢do de uma segunda fase de dificil identificacdo foi observada apenas num
caso (amostra 3): quando acetato de célcio e monohidrogenofostato de amonio foram utilizados

cm COI’lCGl’ltI‘an)CS excessivamente altas.

No que diz respeito a introducdo do zinco na hidroxiapatita, € sabido que este elemento
ndo é o melhor candidato para a substitui¢do de cdlcio na formacao da HA, pois o raio i6nico
do zinco (0.74 A) é menor do que do calcio ( 0.99 A). A diferenca constitui em 25% e, assim,

a probabilidade de substitui¢do € pequena, mas existe; tudo depende da matriz na qual isto
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ocorreria. Portanto, foi realizada a tentativa de se obter tal composto semelhante ao caso do

estroncio fazendo uso das condicdes elaboradas para HA cléssica.

Foi confirmado que no caso do zinco puro, assim como nos casos das supostas solugdes
solidas calcio-zinco (amostras de 10 a 15) forma-se outra fase. Essa foi identificada como
whitlockita, outro fosfato de célcio bioativo, cuja estrutura corresponde a 3 — Ca3(POy);. Nela,

conforme a literatura o zinco pode paulatinamente substituir o cdlcio formando solugdes sélidas.

Este resultado pode ser explicado do seguinte modo. No primeiro momento, a HA com
zinco pode se formar, mas a estrutura da apatita resultante é extremamente instdvel e talvez
poderia ser mantida somente a baixa temperatura. Mesmo sem tratamento térmico rapidamente

se decompde em 3 —Zn3(POy);, e um fosfato condensado, conforme a reag@o 5.1:

ZZn5(PO4)3(0H) — Zn7P,017 —I—Zn3(PO4)2 + H,0 5.1

No entanto, no difratograma, nao foi observada a formacao de heptazincopolifosfato, Zn;P4017,
mas sim do pirofosfato Zn,P,O7 (file 000-08-0238). Baseando-se em quimica dos fosfatos de
calcio, pode-se propor o mecanismo da formacao desta tltima fase a partir do heptazincopoli-

fosfato:

Zn7PyOv7 — +ZnyP,O7 + ZnsP,Oqg 5.2)

A auséncia das reflexdes do segundo composto que figura na reacdo 5.2 ndo impede que
se postule sua existéncia, posto que os fosfatos de alto grau de condensagao precisam de tem-
pos prolongados para a cristalizacdo ficando por longos periodos em estado amorfo. Para este
composto foi calculada, a partir da estequiometria, a composi¢do ZnsP>,O1g. Neste caso, os
tetraedros POy estdo realmente condensados até seu grau maximo, isto €, todos os oxigénios
ao redor do fosforo estdo ligados pelas pontes de zinco, conforme o esquema estrutural ini-
cial tridimencional que consta na figura 5.1. Esta imagem foi otimizada com base na técnica
da mecanica molecular levando em conta deformacao de ligacdes e angulos, rotagcdo interna e
interacdes de Van der Waals ndo ligantes. Este modelo € mostrado na figura 5.2. As imagens
foram confeccionadas utilizando o programa 3-D Viewer - ACDLABSI12.0 [49]. Contudo, é
preciso estar ciente de que ambos os modelos sdo apenas aproximagdes ilustrativas, € ndo pre-

tendem fornecer a informacdo estrutural completa e definitiva.

Finalmente, em relac@o as solugdes solidas Ca-Zn, pode se concluir que sua estrutura €

aquela das whitlockitas, agora parcialmente substituidas, o que ndo é surpreendente ja que,
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Figura 5.1: Esquema estrutural inicial do ZnsP,Oqy.

Figura 5.2: Apresentagdo 3-D apds a minimizagdo da energia potencial do ZnsP»0Oqy.

na natureza, esta estrutura pode englobar até trés cations diferentes, incluindo ferro, niquel,
manganés e outros. Nestas solucdes solidas pode participar também o magnésio - outro protetor
Osseo. Este caminho pode ser considerado promissor para a sintese de biomateriais para o uso

na ortopedia.
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6 Conclusoes

1. Foi elaborada metodologia viavel e reproduzivel para a sintese de hidroxiapatitas con-
tendo somente cdlcio e somente estroncio, usando alizarina amarelada para o controle de

pH.

2. Usando referida metodologia foram obtidas solucdes sélidas cdlcio-estroncio em todo o
intervalo de concentragdes e mostrado que as amostras de maior cristalinidade formam-se

nos extremos desse intervalo.

3. Foi mostrado que as tentativas de se obter hidroxiapatita com zinco levam a formacao de

outro composto bioativo, a whitlockita, f — Ca(Zn)3(POy);.

4. Estd sendo proposto o mecanismo da formacdo de whitlockita a partir do “batch” des-
tinado a obtencdo da hidroxiapatita. E confirmada a presenca da segunda fase que é o

pirofosfato de zinco. Foi sujerido esquema estrutural da fase amorfa ZnsP,O1g

5. No caso da whitlockita foi confirmada a existéncia de solugdes solidas célcio-zinco, o que

abre as perspectivas de uso desta matriz para a fabricacdo de materiais bioativos.
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