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INTRODUCAO

Historicamente seres humanos sempre possuiram a necessidade de lidar com a perda de
funcdo fisioldgica e anatdmica de partes do corpo. Para isso, desenvolvemos estratégias para
substituir essas partes com funcionalidade deficiente por materiais com funcionalidade proxima da
humana. Como exemplo temos o povo maia. Em, aproximadamente, 600 d. C. utilizavam
madrepérola para realizagdo de implantes dentais e conseguiam alcangar a osseointegragdo, que sera
explicada mais adiante nesse resumo. Implantes dentarios metéalicos ja foram encontrados em
corpos europeus datados de 200 d. C que também foram descritos como devidamente integrados ao
sistema 0sse0.*?),

Apesar de sua utilizagdo ser antiga, biomateriais como conhecemos atualmente s6 passaram
a ser desenvolvidos a partir dos anos 60. Segundo o Conselho Consultivo para Biomateriais da
Universidade de Clemson definiu formalmente biomateriais como sendo “Substancias
sistemicamente e farmacologicamente inertes projetadas para implantagdo ou incorporacdo em
sistemas vivos™'.

Os biomateriais para tecidos Osseos possuem diferentes vertentes. Duas delas serdo
estudadas nesse resumo: os implantes e a engenharia tecidual. A principal diferenga entre ambas ¢
no quesito funcionalidade. Os implantes visam uma substituicdo de componentes bioldgicos por
componentes produzidos pelo homem. J& a engenharia tecidual tem como foco auxiliar na
capacidade de regeneragao desses sistemas bioldgicos.

Quando se trata de implantes, ha dois pontos chaves a serem explicitados: biomateriais
metalicos e osseointegracdo. Em implantes, os biomateriais metalicos sdo vantajosos, na maioria
das vezes, em relagdo as outras classes, uma vez que possuem boas resisténcia mecanica e

resisténcia a corrosdo !

. O segundo ponto, a osseointegragdao, foi descoberta por Branemark,
enquanto fazia experimentos com parafusos de titanio em coelhos. Segundo Branemark (1981),
existem 6 condicdes para e realizacdo e aprimoramento da osseointegracdo: biocompatibilidade do
material, formato do implante, saide do hospedeiro, natureza macro e microscopica da superficie,

técnica cirurgica e condi¢des de carga sobre as quais o implante estara submetido 7).
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No ramo da engenharia tecidual, o foco ¢ o desenvolvimento de um ambiente propicio para
o crescimento e diferenciagdo celular dos tecidos que necessitam de reparos. Desse modo, para tal
cenario, ¢ desenvolvidas estruturas tridimensionais que visam mimetizar a estrutura celular do
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tecido, de modo, a suportar e induzir seu crescimento, essas sdo conhecidas como “scaffolds” .

TECIDO OSSEO

O tecido 6sseo ¢ tecido conjuntivo composto por células e matriz extracelular (matriz 6ssea),
como representado na Erro! Fonte de referéncia nio encontrada.!"”. Esse tecido é duro, rigido e
resistente, assim, sendo o principal constituinte do esqueleto que tem como principais fungdes

[1

suportar ¢ proteger outros tecidos e orgdo vitais ['. Alem disso, como uma de suas funcdes

secundaria, o 0sso funciona como um depdsito de calcio e fosfato, estocando-os e liberando-os de
acordo com a necessidade do organismo ',

O nivel celular o tecido 6sseo ¢ constituido células do tipo osteoblastos, osteocitos e
osteoclastos.

Figura 1: Representagdo da estrutura 6ssea a nivel celular.
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Fonte: JUNQUEIRA, 2008

Os ostedcitos sdo os principais constituintes da matriz extracelular; apresentam baixa
atividade sintética e atuam na manuten¢do da matriz 6ssea. Os osteoblastos sdo encontrados nas
superficies Osseas, sintetizando a parte organica da matriz. Os osteoclastos sao células moveis,
gigantes, multinucleadas e extensamente ramificadas, que reabsorvem o tecido 6sseo, remodelando
0 osso !,

A matriz Ossea ¢ composta de partes orgdnica e inorganica, de modo que a parcela
inorganica ¢ composta predominantemente por fosfato e calcio que formam cristais de
hidroxiapatita (Cal0(PO4)6(OH),),porém, elementos como bicarbonato, magnésio, potassio, sodio

sdo encontrados em menor quantidade '), A parte organica da matriz é formada por fibras de

coldgeno, por proteoglicanos e glicoproteinas, sendo que a resisténcia e dureza do tecido ¢ um

2
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resultando direta da combinacdo das propriedades flexiveis dessas fibras com a dureza dos cristais
de hidroxiapatita. Portanto, o osso ¢ um composito composto por ceramica (fosfato de calcio ou

hidroxiapatita) e polimero (colageno) "',

BIOMATERIAIS METALICOS

Existem diversos tipos de biomateriais metalicos, sendo que os mais explorados sdo as ligas
de titanio e os agos inoxidaveis.

Segundo Navarro et al. (2008), o aco inoxidavel 316 L ¢ um bom material para implantes,
uma vez que possui altas rigidez, elasticidade e ductilidade, além de possuir um custo relativamente
baixo. Contudo, agos inoxidaveis possuem desvantagens em relagao as ligas de titanio, uma vez que
possuem menor resisténcia a corrosao, caracteristica imprescindivel para implantes, e possuem
niquel em sua composi¢do, sendo um potencial alergénico !,

As ligas de titanio sdo destaque quando se trata de implantes, uma vez que, na maioria das
vezes, essas ligas ndo possuem alergénicos, além de possuirem excelente biocompatibilidade e
facilitam o processo de osseointegracdo®”). Possuem 4 grupos: ligas alfa (o), ligas proximas a alfa,
ligas beta () e ligas alfa + beta (a+f3), sendo que essas ligas se diferenciam em suas propriedades,

[14]

como resisténcia mecanica, densidade, resisténcia a corrosdo, entre outros Esse material

apresentou caracteristicas fisico-quimicas unicas, o que possibilitou aplicagdes na industria

aeroespacial, bélica, equipamentos para esporta ¢ médica 7.

Propriedades do substrato
Alguns pontos devem ser exaltados durante o estudo de implantes, dentre eles:
molhabilidade e quimica e topografia de superficie .

e Molhabilidade: segundo Erbil (2014), a molhabilidade é o contato entre o liquido e a
superficie de contato do solido, onde hé a presenca das 3 fases da substancia (solido, liquido
e gasoso). A molhabilidade pode ser medida a partir do angulo de contato, que pode ser
definido como o angulo entre a superficie solida e a tangente da interface liquido-gas da
gota. Além disso, o angulo de contato pode ser usado para o calculo de energia de
superficie.

e Topografia de superficie: algumas caracteristicas da superficie podem ser modificadas
visando melhorar a osseointegragdo. Segundo Branemark, uma caracteristica que influencia
na qualidade de implantes ¢ a rugosidade da superficie, a qual deve estar proxima de 1,5 pm.
Além disso, a fabricagdo de microgeometrias pode favorecer a qualidade de implantes, por
meio do aumento da energia de superficie. Pratap (2018) mostra a influéncia da

molhabilidade na adesao celular nas superficies de implantes, mostrando que as superficies
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hidrofilicas (angulo de contato menor que 90°) apresentam melhor adesdo celular que
superficies hidrofobicas (angulo de contato maior que 90°). Além disso, mostra que,
conforme a superficie microtexturizada muda, a molhabilidade também muda, sendo que as
superficies microretificadas apresentaram menores angulos de contato, portanto foram

geradas superficies mais hidrofilicas.

TRATAMENTOS SUPERFICIAIS
Existem alguns processos especificos com o intuito de aumentar a rugosidade superficial de
implantes de titanio, as mais utilizadas sdo plasma “spraying, Sandblasting” e “Acidetching”,

,anodizacao e modificagdo por feixes de laser.

Plasma spraying

O Plasma spraying ¢ um processo utilizado para aplicar e incorporar Titanio e Hidroxiapatita na
superficie do implante. Ele ¢ realizado a partir de uma chama ionizada com gas aquecido que pode
chegar a temperaturas proximas de 30.000°C. A absor¢do do sangue ¢ melhorada, por conta da
melhor molhabilidade e maior area de contato superficial para a osseointegragdo. O revestimento
resultante fica entre 10um e 40pum de espessura, o que aumenta bastante a superficie do implante

necessaria para a osseointegragio podendo gerar problemas como contaminagio bacteriana [,

Sandblasting e Acidetching

O tratamento superficial “Sandblasting” consiste no jateamento de particulas de 6xido de titdnio ou
de aluminio, os quais criam irregularidades na superficie do substrato. O tempo de disparo, pressao
e quantidade de particulas sao importantes fatores para definir o nivel de rugosidade desejado. Para
evitar contaminacao de implantes, ¢ o impedimento da osseointegragdo, o 6xido de titanio ¢ uma
melhor alternativa do que o 6xido de aluminio ",

O tratamento que consiste no jateamento de areia seguido de ataque acido servem para otimizar a
estabilidade do implante. Estes implantes possuem superficies denominadas SLA, e sdo tratadas
inicialmente com jateamento grosseiro e posteriormente com ataque acido com HCI ou H,SO4 que
confere microrrugosidade na superficie do implante "), Existem também implantes SLActive, os
quais sdo processados em atmosfera de nitrogénio e armazenados em cloreto de sddio isotonico, a
superficie ¢ hidroxilada o que confere uma melhor adsor¢ao das proteinas, promovendo uma melhor

adesdo ao tecido 6sseo diminuindo o tempo para estabilidade 2.
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Figura 2: Representacdo esquematica dos processos de sandblasting(a)e Acid-etching(b)
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Fonte: ADAPTADO HALL, 2000

Anodizagao

A anodizagdo ¢ um processo muito utilizado no mercado para tratamento de superficies de
implantes. Ela visa o aumento da camada de Oxido de Titanio através de um processo eletrolitico, a
superficie nanotexturizada recebe uma camada a mais de 6xido. O implante nesse caso atua como
anodo sob um potencial elétrico aplicado, guiando o processo de oxidagdo *.

Esse aumento da camada, além de potencializar a osseointegracdo, impede a formagdo de

tecido fibroso sobre o implante o que permite melhor contado com o tecido 6sseo, devido a maior

resisténcia a corrosdo e biocompatibilidade .

Modificagdo por feixes de laser

Essa técnica consiste na irradiagdo de feixes de laser na superficie do implante, imprimindo
rugosidade na mesma. O processo € considerado limpo, pois ndo tem interacdo com o material

. . ~ . ; 16
externo, e tem como vantagem criar microrretengdes orientadas em pontos especificos "%,

BIOMATERIAIS COMPOSITOS - SCAFFODS

No ambito da engenharia tecidual, a estrutura scaffold ¢ considerada a unidade basica, de
modo que atuam como suportes que propiciam um meio propicio para a adesdo, proliferacdo e
diferenciacdo celular, assim, proporcionando a constituicio de um novo tecido !'*),
Ademais, essas estruturas devem apresentar propriedades mecanicas semelhantes as do tecido 6sseo

e devem apresentar biocompatibilidade e bioreabsorvidade !'*.
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Como observado na Figura 3, a estrutura do tipo scaffold apresenta uma geometria
semelhante a um andaime, de modo que essas contem poros intercalados que permitem a
penetracdo celular e a difusdo de nutrientes para o tecido /.

Figura 3: Representacgao grafica de uma estrutura scaffold.

Fonte: ADAPTADO YU, 2015
Modo de atuagao
Materiais poliméricos tem tido grande aplicabilidade no campo da biomedicina, sendo um
dos principais materiais utilizados na confeccao de “scaffolds”, haja vista que muitos polimeros
apresentam as principais caracteristicas requisitadas pela classe de biomateriais implantaveis. No
entanto, os polimeros sdo usualmente encontrados nessas estruturas como um material de suporte
que ¢ utilizado como veiculo para materiais, predominantemente cerdmicos, bioativos que
proporcionam ao tecido 6sseo a osseointegragdo e diferenciagio celular /.
Portanto, a combinagdo de polimeros biodegradaveis com particulas ceramicas bioativas
promove a sinergia entre as propriedades mecanicas e bioldgicas encontradas nas distintas classes

.. . . .~ I : r 5
de materiais, mimetizando a composi¢io quimica encontrada no tecido 6sseo .

Principais Materiais utilizados
Poliméricos
Polimeros como polidcido lactico (PLA), poli-3-hidroxibutirato (PHB), poliglicol
acido (PGA) e policaprolactona tem apresentado uma excelente aplicabilidade como matriz de
compositos scaffolds ) Além disso, esses polimeros possibilitam ser manufaturados em estruturas
andaimes tridimensionais por diferentes rotas de processamento como impressao 3D, separacao de
fases, formacdo gasosa, de maneira que cada rota proporciona pardmetros como porosidade e

resisténcia mecanica caracteristicas (2.
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Ceramicas Bioativas

Vidros bioativos foram os primeiros materiais sintéticos a apresentar ligagdo com o 0sso, de
modo que, esse foi projetado para induzir atividade biologica especifica gerando uma camada
superficial semelhante 4 hidroxiapatita responsavel pela adesdo do material ao ['*). Atualmente, ha

uma variada gama de biovidros que apresentam bioativiade como pode ser observada na Figura 4.

Figura 4: Exemplos de Biovidros utilizados em compositos “scaffolds”
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Fonte: ADAPTADO YU, 2015

PROJECOES FUTURAS

Embora os estudos, assim como a aplicacdo, tenham apresentado um exponencial
crescimento nas ultimas décadas, o grande desafio na utilizacdo de compoésitos poliméricos-
ceramicas como estruturas “scaffolds” ainda apresentam uma dificil rota de manufatura. Desse
modo, para que essa classe de material possa ser amplamente instituida no cotidiano do ser humano,
as pesquisas precisam superar a limitacdes e desenvolver métodos de processamento que melhorem
ndo so6 as propriedades mecanicas desses, mas também fatores como porosidade e bioatividade .

Portanto, acredita-se que o futuro da bioengenharia esta direcionado a um enfoque nos
meios de fabricagdo de estruturas com alta eficiéncia mecanica e atividade bioldgica que permitira a

inducio e formagdo de tecidos naturais com maior eficacia e efetividade ().
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