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ESTUDO DE DIFERENTES PRECURSORES DE FOSFATO NA SINTESE DE
VIDROS BIOATIVOS 58S VIA ROTA SOL-GEL EM MEIO BASICO

Felix Raman Silva Silveira

Fevereiro/2025

Esta dissertacdo tem como objetivo avaliar o precursor mais efetivo para fixar fosfato
na estrutura de nanoparticulas de vidro 58S, composto por 60%SiO2 — 36%Ca0O —
4%P205 (% molar), via rota sol-gel catalisada por base. Os precursores de fosfato
testados foram o trietilfosfato (TEP), acido fitico (FIT) e fosfato de amoénio dibasico
(FOS). A metodologia utilizada foi adaptada para o FIT e FOS de modo a se preservar
ao maximo as condi¢des de sintese descritas na literatura para uso do TEP. Os
precursores de silicato (tetraetilortossilicato, TEOS) e calcio (nitrato de célcio,
NaNO3) foram mantidos constantes. Dos precursores utilizados, o FOS se mostrou o
mais adequado a fixagdo de fosfato no vidro, atendendo ao valor nominal, sem a
formacao de fases cristalinas segregadas apds tratamento térmico e com o melhor
desempenho na bioatividade. O FIT apresentou problemas de cristalizagao durante o
tratamento térmico, os quais ndo afetaram significativamente a bioatividade, mas que
podem vir a afetar o comportamento celular. J& o TEP, embora ndo tenha permitido a
fixacdo de fosforo, ndo teve a sua bioatividade comprometida, sendo ainda capaz de

gerar hidroxiapatita (HAp).

Palavras-chave: Vidro bioativo, sintese sol-gel, bioatividade, precursores, fosfato.
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Study of different phosphate precursors in the synthesis of 58S bioactive glasses via the

sol-gel route under basic conditions.

Felix Raman Silva Silveira

February/2025

This dissertation aims to evaluate the most effective precursor for incorporating
phosphate into the structure of 58S glass nanoparticles, composed of 60% SiO2 — 36%
CaO — 4% P20s (molar %), synthesized via a base-catalyzed sol-gel route. The tested
phosphate precursors were triethyl phosphate (TEP), phytic acid (FIT), and dibasic
ammonium phosphate (FOS). The methodology was adapted for FIT and FOS to
preserve, as closely as possible, the synthesis conditions described in the literature for
TEP. The silicate precursor (tetraethyl orthosilicate, TEOS) and calcium precursor
(calcium nitrate, NaNOs) were kept constant. Among the precursors tested, FOS proved
to be the most suitable for phosphate incorporation into the glass, achieving the nominal
value without the formation of segregated crystalline phases after heat treatment and
exhibiting the best performance in bioactivity. FIT exhibited crystallization issues during
heat treatment, which did not significantly affect bioactivity but may impact cellular
behavior. TEP, although unable to incorporate phosphorus, did not compromise

bioactivity and was still capable of generating hydroxyapatite (HAp).

Keywords: Bioactive glass, sol-gel synthesis, bioactivity, precursors, phosphate.
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1. INTRODUCAO

Estudos recentes mostram que os vidros bioativos produzidos pela rota sol-gel
catalisada por acido apresentam problemas em relacdo a inser¢do e estabilizacdo de
fosfato em sua estrutura [1-3]. Os estudos de Bueno ef al. em 2021 e 2022 [2, 3] usando
a teoria do funcional da densidade (DFT) e ressonincia magnética nuclear (RMN)
demonstram que as moléculas de trietilfosfato (TEP), principal precursor de fosfato nas
rotas sol-gel, apresenta uma grande dificuldade de hidrolise durante a sintese devido a
alta energia de ativagdo requerida. Isso faz com que ele se mantenha segregado da rede
vitrea e seja evaporado durante o tratamento térmico. Parte dos fosfatos remanescentes
produzidos pela decomposi¢do térmica do TEP acaba se integrando a rede de silicato,
enquanto outra parte acaba reagindo a ions Ca*", formando cristais de fosfatos de célcio,
como demonstrado no trabalho de Santos et al. [4] em 2016 e Oliveira et al. [5] em 2024.
Os estudos demonstram também haver uma dificuldade ainda maior de insercdo do
fosfato nos vidros produzidos pela rota sol-gel catalisada por bases ao invés daquelas
catalisadas por acidos [6, 7]. Devido as etapas de centrifugacdo e lavagem necessarias na
rota basica, as moléculas de TEP segregadas sao eliminadas junto ao sobrenadante.

Para evitar esse problema, adaptagdes da sintese sdo propostas na literatura.
Dentre elas se destaca a substitui¢do do TEP por outros precursores como uma das mais
comuns nas rotas acidas, basicas e hibridas [1, 8, 9]. Dentre os precursores utilizados, o
acido fitico (FIT) se destaca por ser uma molécula organica formada por seis grupos
fosfatos, tendo assim uma alta concentracao desse grupo precursor [8, 10, 11]. Outro
precursor que também se destaca ¢ o fosfato de amodnio dibasico (FOS) que disponibiliza
ions fosfatos livres na solug¢@o durante a sintese. Porém, por ser um sal de fosfato e reagir
facilmente com nitrato de calcio, principal precursor de célcio na producao de vidros por
sol-gel [12-14], sua utiliza¢ao deve ser controlada durante a sintese para evitar a formagao
de fases cristalinas indesejadas e maximizar a incorporagdo de fosfato na rede vitrea.

Ainda na inten¢do de melhorar a incorporagdo do fosfato na rede de vidros,
Pajares-Chamorro e Chatzistavrou em 2020 [6] testaram a substituicdo do solvente
etanol pelo metanol na sintese pela rota basica de um vidro do tipo 62%SiO —
34,5%Ca0 - 3,2%P>0s (% molar). Os autores demonstraram que essa substituicao

elevou de forma significativa a quantidade de fosforo presente nos vidros.



Todos esses trabalhos que apresentaram estratégias para melhorar a
incorporagdo fosfato nos vidros ndo conseguiram se aprofundar nos estudos para
demonstrar o efeito desses fosfatos na rede vitrea. Demonstrar a presenca de fosforo
via andlises elementares nao explica o seu estado quimico real na rede vitrea: estaria
ligado as cadeias de silicato formando a rede vitrea ou apartados dessa rede,
distribuidos homogeneamente/heterogeneamente entre as cadeias amorfas de silicato?
Nesta pesquisa, foram reproduzidas trés sinteses descritas na literatura como capazes
de aumentar a inser¢ao do fosfato na rede de vidros do tipo 58S de composi¢cdo molar
60%Si0> — 4%P,0s5 — 36%Ca0: 1) sintese proposta por Pajares-Chamorro e
Chatzistavrou [6] usando TEP em que o solvente etanol ¢ substituido por metanol; 2)
sintese em que o TEP ¢ substituido por acido fitico e 3) sintese em que o TEP ¢

substituido pelo fosfato de amodnio dibasico.



2. OBJETIVOS

2.1.0BJETIVO GERAL

O objetivo desta pesquisa foi analisar a eficiéncia de incorporacdo do grupo
fosfato em um vidro 58S obtido por sol-gel, em que o TEP foi substituido por acido
fitico e por fosfato de amodnio dibasico, analisando as implicagdes diretas e indiretas

dessa insercao na estrutura, microestrutura e bioatividade dos vidros.

2.1.1. Objetivos Especificos

» Avaliar a eficiéncia de diferentes precursores na incorporagdo de fosfato na
rede de vidros do tipo 58S obtidos via sol-gel em meio basico;

» Determinar como os diferentes precursores influenciam a estrutura, a
microestrutura e a bioatividade dos vidros produzidos;

» Avaliar o papel da temperatura de calcinacdo na eficiéncia de incorporagdo de
fosfato, formagdo da estrutura e microestrutura e seus impactos sobre a

bioatividade.



3. FUNDAMENTACAO TEORICA
3.1.MATERIAIS VITREOS

Os materiais vitreos sdo definidos por duas caracteristicas basicas, sendo a
primeira delas a existéncia de uma temperatura de transicao vitrea (Tg). A Tg define a
temperatura a partir da qual, durante o resfriamento, o movimento das cadeias vitreas
¢ bloqueado, transformando um liquido viscoso em s6lido como pode ser visualizado
na Figura 1. Essa transformagao ocorre devido a rapida elevagao da viscosidade que
bloqueia a movimentagdo molecular, e assim, cria o sélido. Durante essa
transformagao, as cadeias nao dispdem do tempo necessario para alcangar as posigdes
de equilibrio estrutural, criando uma estrutura com maior desordem. Isso define a

segunda caracteristica principal dos vidros que ¢ a falta de uma organizagao perioddica
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Liquido

dos atomos em médio e longo alcance [15].

Regido de
transi¢do vitrea

Liquido
super
resfriado

Entalpia

T}B TfA Tm
Temperatura ————»
Figura 1: Grafico tipico de esquematizacao de transicao vitrea (Entalpia X Temperatura),
sendo: A e B vidros ficticios com temperaturas de transi¢cdo Tfa e Tfs respectivamente,

Tm ¢ a temperatura de fusdo do material. Fonte: Adaptado de SHELBY, J. E. Introduction
to Glass Science and Technology. 2% e, 2005 [16].



O valor das temperaturas de transicao vitreas (Ty) ¢ determinado através do
valor central da faixa de temperatura que ocorre a transi¢do, pois um mesmo liquido
com taxas de resfriamentos distintas pode gerar vidros de ordenamento e entalpias
diferentes, como pode ser visto na Figura 1. Com base nessas duas caracteristicas,
materiais vitreos de diversos tipos tém sido estudados ao longo dos anos.

O primeiro modelo proposto para a estrutura dos vidros foi criado por
Goldschmidt, o fundador da quimica cristalina moderna [15]. Esse modelo estava
baseado na razdo entre os raios dos cations e dos anions, definindo que um vidro ¢
formado quando essa razdo apresenta valores entre 0,2 e 0,4. Novos avangos no
entendimento dos materiais vitreos se deram através de Zachariasen e sua teoria da
formagado de uma rede tridimensional conectada aleatoriamente [ 17] exemplificada na
Figura 2, sendo mais adequada que o modelo anterior, principalmente para sistemas
de silicatos simples onde a exposi¢do ao ar em temperatura ambiente era suficiente
para criar uma taxa de resfriamento capaz de produzir materiais vitreos. Zachariasen
prop0s quatro regas para definir quais materiais formariam vidro: elementos que
formem redes de 6xidos ou poliedros de 6xidos que compartilhem mais de um vértice
entre si, onde os anions que compdem esses poliedros se liguem a, no maximo, dois

cations, e os cations possuam numero de coordenagdo 3 ou 4.
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Figura 2: esquematizacdo da estrutura cristalina do quartzo e um vidro apenas de silica,
esferas negras sdo atomos de Si e brancas de O. Fonte: Adaptado de Jiang e Zhang,

publicado em 2014 [15].



Junto a essas regas de Zachariasen, outras consideracdes foram feitas para
tornar esse modelo mais completo ao analisar o tipo de ion adicionado e sua fung¢do
na estrutura, onde Zachariasen os classificou pelo efeito causado na rede aleatoria e o
numero de coordenagdo [15]. Os ions classificados como formadores de rede possuem
numero de coordenagdo trés ou quatro constituindo a base da rede vitrea aleatéria. Por
outro lado, os ions classificados como modificadores de rede possuem numero de
coordenacao seis unidos a raios atdmicos grandes por serem normalmente cation, onde
sua presenca distorce a limita o crescimento da rede vitrea, gerando mais aleatoriedade
e funcionando como fundentes no método de producdo por fusdo. Alguns ions
possuem um comportamento intermediario que, apesar de sozinhos ndo serem capazes
de formar uma rede aleatéria, ao serem associados a ions formadores ou
modificadores, podem apresentar um ou outro comportamento [ 19].

Ao analisar sistemas mais complexos e com taxas de resfriamento maiores, os
modelos de Zachariasen foram substituidos por outros mais avangados,
principalmente apos o entendimento da teoria da separacdo de fase [20] que
fundamenta que os vidros podem ndo serem materiais homogéneos, possuindo
diversas fases ou microdominios dependendo das condi¢des do processo de
resfriamento. Outro grande avango no entendimento da formacao de vidros a parti de
liquidos super-resfriados se deu através da teoria da energia potencial [21], um modelo
que busca representar o espago configuracional de um sistema de forma que cada
ponto ¢ representado pela configuragdo especifica do &tomo e uma energia potencial
associada, essa teoria define a formacao de vidros a parti da acomodacdo dos atomos
em minimos locais de energia potencial separados por pontos de cela. Na medida em
que a temperatura ¢ reduzida em uma taxa suficientemente elevada os atomos nao sao
capazes de romper a barreira de energia do ponto de cela, sendo aprisionado nos
pontos de energia potencial menores elevando a viscosidade do liquido até alcancar o
super resfriamento e solidificacao.

Para andlise de propriedades mecanicas dos vidros, principalmente os
produzidos por fusdo e super resfriamento, vem se destacando o uso da teoria
topolégica dos vidros [22, 23] que busca simplificar a complexa rede amorfa do vidro
ou de seus liquidos formadores em uma estrutura mecanica mais simples em forma de
trelica, de forma que os dtomos sdo transformados em nos e as ligagdes quimicas em
restri¢des topoldgica, com a utilizagdo desse modelo ¢ possivel estimar propriedade

macroscopicas como rigidez, dureza e outras propriedades mecanicas de forma



emergente através das interacdes das restrigdes topologicas [22]. Entretanto para a
correta produgdo do modelo sdo preciso estudos precisos e complexos, principalmente
em relagdo a temperatura de cada etapa visando evitar quebras das ligagdes quimicas
ou as modificando em relacdo ao seu grau de liberdade e energia [23].

Através dos diversos modelos da formacdo dos vidros ¢ de suas estruturas ¢é
possivel a produgdo de diversas classes desse material, de vidros a base de silica [17],
a base de borato [18, 19], de fosfato [19, 24], polimeros organicos [25], vidros

metalicos [26, 27], vidros bioativos [28], dentre outros.

3.2. VIDROS BIOATIVOS

Os vidros bioativos apresentam a capacidade de se ligarem quimicamente a
alguns tecidos do corpo. O primeiro deles foi sintetizado por Larry Hench em 1969 e
comercializado até os dias atuais sob a marca Bioglass 45S5 [29]. Esse vidro ¢
formado por um sistema contendo 6xido de so6dio (Na20O), 6xido de calcio (CaO),
dioxido de silicio (SiO2) e pentdéxido de fosforo (P20s). Antes do 45SS5, os
biomateriais sintéticos eram basicamente bioinertes [30], ou seja, passivos em relacdo
a regeneragdo Ossea e sem ligagdo quimica forte com o tecido vivo. Isso causava
problemas em proteses Osseas e dentérias, devido a falta de uma ligacdo quimica
efetiva entre o implante metalico e a matriz ¢ssea. Buscando desenvolver um material
que tivesse a capacidade de se ligar ao tecido vivo e interagir com ele, Larry Hench
desenvolveu esta composicao de vidro com os principais elementos presentes na fase
mineral do tecido 6sseo, uma hidroxiapatita (HAp) carbonatada e deficiente em calcio,
junto a silica como material formado de rede e o s6dio como fundente.

Em contato com os fluidos do corpo (plasma sanguineo), na 1* etapa ocorre
dissolugdo e trocas ionicas (Figura 3) com o meio na superficie desse vidro liberando
os ions Ca®>" e Na* e recebendo H*. Os hidronios reagem com os silicatos na 2? etapa
rompendo as ligagdes Si-O-Si e fazendo parte da silica ser liberada para o fluido
corporal na forma de SiO4* enquanto enriquece a superficie com grupos Si-OH
(siloxanos), ocasionando na 3* etapa onde ocorre a formagdo de um gel de silica
negativamente carregado. Essa camada carregada na 4° etapa atai os ions Ca** gerando

uma segunda camada carregada positivamente que atrai ions PO4>". A reagdo entre o



Ca’" e o PO+* gera uma camada de fosfato de cilcio amorfo que, na 5* etapa, se
transforma em uma HAp semelhante a matriz mineral do tecido 6ssea. Isso faz com
que essa camada possa ser reconhecida pelas células osteoblasticas [31] como parte
do tecido [32], promovendo a regeneracdo da matriz O0ssea pela ligacdo quimica
efetiva desse material com o tecido vivo [4, 33]. Pesquisas in vitro indicam que os
produtos de dissolucdo dentro do corpo também estimulam a osteogénese a nivel
genético [30], assim como a angiogénese (formagao de novos vasos sanguineos) [34].
Entretanto, apesar de ter sido o primeiro biomaterial e altamente eficiente na adesao
ao tecido Osseo, sua aplicacdo em grande escala sempre ficou abaixo de outros
materiais devido a questdes comerciais, visto que inicialmente era fabricado através
de fusdo, o que criava pecas densas e com um comportamento fragil, limitando sua
utilizacdo em aplicagdes estruturais [29].

O uso de vidros bioativos apresenta vantagens adicionais no processo de
mineralizagdo, decorrentes de sua estrutura desordenada, que gera ligagcdes quimicas
tensionadas e um maior volume livre. Essas caracteristicas conferem aos vidros uma
reatividade aumentada ¢ uma maior area superficial, resultando em um desempenho
superior em aplicagdes de curto prazo. Ao entrar em contato com o plasma sanguineo,
essa eclevada reatividade promove uma bioatividade acentuada, favorecendo a
formacao rapida de uma camada de apatita. Em contraste, a HAp sintetizada em
laboratorio demonstra melhor desempenho em aplicagdes de longa duragdo, devido a

sua estrutura cristalina mais estdvel e menor taxa de degradagao.
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Figura 3: Esquematizacao da sequéncia de reagdes quimicas que ocorrem com o vidro
bioativo em contato com plasma sanguinea, gerando a mineralizagdo de hidroxiapatita.

Fote: Adaptada de Yu et al. (2018) [35]

Buscando aproveitar a bioatividade desses vidros, diversas pesquisas foram
realizadas durante as ultimas décadas aprimorando-se as aplicagdes e diversificando-
se os métodos de sintese e processamento [31, 36]. Dentre esses métodos de sintese,
o método sol-gel ficou sedimentado como a melhor alternativa para controle da
composicdo através do uso de reagentes quimicos de alta pureza, do melhor controle
da morfologia (capacidade de gerar pecas densas ou porosas), da baixa temperatura
necessaria e de um maior controle do processo de desvitrificagdo.

Atualmente, diversos vidros bioativos sdo produzidos adequando sua
composi¢do e morfologia para uma melhor eficiéncia em tratamentos que abrangem
diversas areas da saude. Alguns exemplos sdo os tratamentos para sensibilidade
dentaria, cicatrizagdo de feridas cronicas como ulceras, revestimento de proteses

osseas [37, 38], enxerto 6sseo e arcaboucos (scaffolds) [29, 32]. Essa grande variedade



10

de aplicagdes vem da grande capacidade de adaptagdo do vidro bioativo em termos de
composicdo ¢ morfologia. Além disso, possuem a capacidade de carregarem ions
terapéuticos que auxiliam na regeneracao do tecido, ou bactericidas, agindo contra
infecgoes [39]. Também podem fazer o transporte de farmacos através de materiais de
porosidade controlada [40, 41] e a integracdo a matrizes poliméricas naturais para a

criagdo de compdsitos com maior grau de bioatividade [42, 43].

3.3.SINTESE SOL-GEL

A maior versatilidade na produgdo desses vidros bioativos se deu pela
utilizagdo do processo de sintese por sol-gel. Esse processo se baseia na formacao de
uma suspensao coloidal, onde a fase dispersa se apresenta em uma ordem de tamanho
entre 1 e 1000 nm fazendo com que os efeitos da forca gravitacional sejam
despreziveis diante das outras forcas de curto alcance dando origem a um sol [28].
Forcas de curto alcance como as de Van de Waals, ligagdes quimicas mais fortes,
formagao e entrelagamento de cadeiras e outros mecanismos fazem com que, ao longo
do tempo, as particulas nesse sol se tornem maiores.

Quando a fase dispersa, ou as particulas coloidais, sdo estruturadas em redes e
permeadas por fase liquida, aumentam a viscosidade do meio dando origem a um gel.
A partir desse mecanismo, € possivel o controle da forma e do tamanho das particulas
e da estrutura da rede formada, ilustradas na Figura 4, podendo ser produzidas
particulas esféricas, fibras, estruturas altamente porosas (nano, micro € macro) ou
densas etc. [6, 31].

O mecanismo de sintese via sol-gel se da através da hidrolise de alcoxidos que
passam por uma reacdo de condensacdo, liberando dgua e/ou alcool. Destacam-se
entre os alcoxidos precursores de silica o tetraetilortosilicato (TEOS) e o
tetrametoxissilano (TMOS) por possuirem quatro radicais curtos completamente
hidrolisaveis, bastante sensiveis ao pH do meio [30]. A reagdo de hidrélise se inicia
através da adi¢do de uma solucao catalisadora ao recipiente que contém o precursor
de silica dissolvido.

Quando a catdlise ocorre me meio acido, hd uma baixa solubilidade de silica

favorecendo o processo de nucleagdo de particulas na ordem de 2 nm, que devido a
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altas energia de superficie se unem em longas cadeias formando um mondlito. Quando
a reagdo ¢ realizada em meio basico a solubilidade de silica ¢ elevada favorecendo o
processo de crescimento, permitindo o surgimento de particulas entre as ordens de
nano e micro dependendo da condi¢do, assim possuindo maior estabilidade mantendo-

se com sua morfologia esférica e individual [44, 45].
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Figura 4: Esquematiza¢do das possiveis morfologias de vidros produzidos por sol-gel.
Fonte: Adaptada de Brinker e Scherer, Sol-Gel Science: The Physics and Chemistry of
Sol-Gel Processing. 1* ed. 1990 [29]

O uso de vidro bioativo na forma de monolitos ¢ menor devido a fragilidade
do material, sendo a utilizacao de granulos de monolitos moidos ou particulas obtidas
por catalise basica mais comum [29, 30, 46], pois estas apresentam uma elevada area

superficial causando uma bioatividade maior a curto prazo.

3.4.NANOPARTICULAS DE VIDRO BIOATIVO
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O desenvolvimento de particulas de vidro bioativo se deu para o uso
odontologico, em que o primeiro produto desenvolvido foi o PerioGlass [29]. Ele
exercia a fun¢do de um enxerto 0sseo sintético, aplicado na forma particulada com o
tamanho variando entre 90 e 710 um sendo capaz de preencher a lesao, agindo como
hemostatico local e estimulado da regeneracdo do tecido dsseo em aplicacdes de
restauracdo maxilar oriunda de doencas periodontais. Devido a sua alta eficiéncia,
comprovada em teste in vivo, outras aplicagdes foram desenvolvidas como pastas para
tratar sensibilidade dentaria, cimento éOsseo para proteses, como carga em um
compdsito de matriz polimérica para guiar a regeneracao de tecidos moles etc. [30].

Apos essas diversas outras aplicagdes o uso do vidro bioativo em formato de
particulado tornou-se a ser mais utilizado, particularmente em tratamentos ortopédicos
[29], apresentando uma eficiéncia equivalente a autoenxertos no tratamento de tecido
0sseos mais compactos e permitindo uma melhor reparagdo de tecidos Osseos
esponjosos de dificil fixacdo dos autoenxertos.

O tamanho ¢ a esfericidade das particulas sdo determinados durante a sintese
por sol-gel devido a influéncia da concentragdo dos ions modificadores de redes em
que o aumento de sua concentragdo cria um refino nessas estruturas formadas, seus
diametros médios sdo reduzidos e perdem sua morfologia esférica [46]. Outro aspecto
determinando durante o processo sol-gel ¢ a forma de distribuicdo de ions nas
estruturas das nanoparticulas que ¢ determinada pela ordem de adigdo dos precursores
as solucdes das sinteses [6]. Dessa forma, nos casos em que as fontes desses ions
sejam adicionadas apds o inicio da formacao das cadeias, eles permaneceram em volta
da parte externa das particulas, porém se forem adicionados juntos aos alcoxidos de
fosforo e silica esses ions permanecem retidos dentro das particulas e sdo liberados
em sua dissolucao.

Entretanto na literatura ¢ possivel identificar que existe uma problematica na
insercdo de ions PO4*" na rede das nanoparticulas [6, 7], visto que muitos artigos
apresentam uma divergéncia entre a sua composicdo nominal e calculada
experimentalmente [47-50], devido as grandes diferencas de cinéticas nas reagdes de

hidrolise dos precursores alcoxidos durante a sintese.
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4. REVISAO DA LITERATURA

3.5.A PROBLEMATICA DA SEGREGACAO E ELIMINACAO DE
FOSFATO

Ha algum tempo se questiona na literatura a eficiéncia na incorporagdo e
estabilizacao de grupos fosfato na rede de vidros obtidos por sol-gel utilizando-se o
TEP [2, 16, 28]. A dificuldade de inser¢do e estabilizagao do TEP pode ser observada
em diversos artigos publicados ao longo dos anos, tanto para rotas acidas quanto
basicas. Em 2005, Vallet-Regi et al. [47] buscou produziu pastilhas de vidro bioativo
obtidos por sol-gel via catédlise acida de composi¢cao nominal 55%SiO - 41%CaO -
4%P20s5 (% molar). Ao invés de 4%, as amostras apresentaram uma incorporacao de
apenas 1% e 1,5% de fosfatos, medida via espectroscopia de energia dispersiva de
raios X (EDS). Em 2007, Xia e Chang [48] observaram um problema semelhante com
as suas amostras de vidro de composi¢cdo nominal 58%SiO - 33%CaO - 9%P>0s (%
massica) obtidas por sol-gel via catélise basica. Os resultados de EDS demonstraram
que a incorporagao do P>Os foi de apenas 6,5% (% massica).

Os trabalhos ndo relataram diferengas entre a composi¢cao nominal e o valor
experimental. Sugerindo que tais divergéncias eram inerentes as condicdes
experimentais de sintese, tais como: perdas de massa por pesagem e lavagem,
rendimento reacional etc.

Ainda na problematica da incorporagdo de fosfato via rotas sol-gel alguns
artigos se destacam, como o publicado em 2017 por Fernando et al. [49]. Os autores
buscavam resolver as desvantagens do uso de nitrato de célcio nas sinteses de vidros
bioativos mesoporosos por sol-gel via catélise acida. Para isso, utilizaram precursores
alternativos (acetato de calcio e acetado de s6dio), produzindo composi¢des ternarias
75%Si10 - 15%Ca0O - 10%P.0s e quaternarias 75%SiO - 5%CaO — 10%Na,0O -
10%P20s (% molar) calcinadas a 380 °C. Os resultados de composi¢do elementar
obtidos via fluorescéncia de raios X (FRX) indicaram a presenca de 5,43% e 3,74%
de P»0s, nos respectivos vidros. Em um trabalho subsequente publicado em 2018,
Fernando et al. [50] estudaram a influéncia na ordem de adi¢do dos precursores em

vidros bioativos quaternarios com composi¢do e método de sintese semelhante ao do
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trabalho anterior. O conhecimento adquirido do trabalho anterior de que parte do TEP
evapora durante a calcinagdo fez com que, nesse novo trabalho, os autores
diminuissem a temperatura de calcinagdo para 340 °C. Essa modificagdo resultou em
uma maior porcentagem de fosfato, alcancando-se valores entre 4,9% e 5,9% (%
molar) de P2Os. Um ganho consideravel em relagdao aos 3,74% obtidos no primeiro
artigo.

Em 2015, Todan et al. [1] abordam a problematica de incorporagao de fosfato
em vidros bioativos por sol-gel 4cido de forma mais direta, apesar de trabalharem com
um sistema composicional simplificado (binario) em relagdo aos sistemas de vidros
bioativos normalmente estudados (ternarios e quaternarios). Seu estudo consistiu em
produzir trés vidros de composicdo 90%SiO — 10%P20s (% molar) utilizando trés
diferentes precursores de fosfato: o TEP, o trietilfosfito (TEPI) e o acido ortofosforico
(H3POys). Os vidros foram calcinados a 700°C e 1000°C, e as técnicas espectroscopicas
Raman, ressonancia magnética nuclear (RMN), por fotoelétrons de raios X (XPS) e
FRX foram usadas, além de analises de termogravimetria (TGA). Os resultados de
XPS para os géis confirmam a menor incorporacdo de fosforo através do TEP em
comparagao aos outros dois precursores. O gel obtido a partir do TEP possuia 7,6%
de P20Os,0 TEPI, 12,1% e o H3PO4, 13,05%. Ao observar o H3PO4 e TEPI foi possivel
identificar a formac¢do de ligagcdes do tipo Si-O-P durante a formagdo do gel. Os
autores destacaram no texto a maior eficiéncia de incorporacao de fosfato utilizando
o H3PO4 dentre os percursores utilizados, justificando através de fontes na literatura
que demostram a existéncia de reagdes intensas entre TEOS e H3PO4 criando ligagdes
Si-O-P.

Em 2021, estudos aprofundados sobre a sintese sol-gel via catdlise acida
utilizando TEP foram publicados por Bueno et al. [2]. O trabalho foi direcionado
também a segregacdo do alcdéxido precursor de fosfato, TEP. Sinteses com
metodologias diferentes do vidro 58S foram realizadas com coletas de amostras em
diversos momentos para analises d¢ RMN que confirmaram a ndo hidrélise do TEP
no tempo de sintese realizado. Eles demonstraram que todas as etapas dessa reacdo de
hidroélise possuem uma cinética muito baixa em relacdo ao tempo de sintese mesmo
em ambientes com pH muito baixos. Os resultados obtidos pelas analises também
trouxeram informacdes sobre a segregacdo do TEP durante a calcinagdo em
decorréncia do coalescimento de regides ricas em silica que segregam o alcoxido para

os intersticios das moléculas de silica. Quando a temperatura supera os 250°C, se
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inicia a degradagdo do precursor segregado reagindo tanto com a rede vitrea e criando
ligagdes Si-O-P quanto formando cristais de pirofosfatos de célcio.

Em um trabalho subsequente publicado em 2022, Bueno et al. [3] aprofundou
os estudos sobre a hidrolise do TEP em um trabalho de simulagao classica de dindmica
molecular que buscou analisar trés diferentes reacdes de hidroélise para o TEP. Foi
utilizada a teoria do funcional da densidade (DFT) como método computacional de
modelagem para mecanica quantica. Através desse modelo foi possivel identificar que
a energia de ativacao necessaria para a hidrélise do TEP ¢ elevada em todas as etapas
tornando a cinética baixa mesmo em ambientes protonados.

Apesar dos estudos focados na hidrdlise do TEP em sinteses sol-gel via catélise
acida, nao foi encontrado na literatura estudos aprofundados e semelhantes para as
sinteses catalisadas em meio basico. Entretanto, ¢ possivel identificar trabalhos que
demonstram a falha na incorporagcdo do TEP em nanoparticulas de vidro produzidas
por via basica, como no caso do trabalho publicado em 2016 por Zheng et al. [7]. Eles
analisaram o efeito do tempo entre o inicio da hidrélise e a adi¢ao de nitrato de célcio
sobre a homogeneizagdo do célcio na estrutura do vidro. Um vidro de composicao
nominal 59,4%Si0 — 36,5%Ca0O — 4,1%P,0s (% molar) foi estudado, utilizando-se
TEP como precursor de fosfato. As andlises de composicdo realizadas via
espectrometria de emissdo atdmica por plasma acoplado indutivamente (ICP-AES)
indicaram a auséncia de fosfato nas amostras produzidas. Os autores, ao discutir os
resultados de composi¢do, propuseram que a incorporacao de fosfato pode ter sido
inferior a capacidade minima de deteccdo da técnica. Apesar dessa conclusdo, seu
resultado foi consistente com a literatura, visto que nanoparticulas de vidros bioativos
fabricadas pelo método de Stober modificado (sol-gel em pH bésico) [51] dificilmente
incorporam fosfato a sua rede. Isso ocorre devido a policondensagdo do TEOS ser
intensificada em meios basicos, enquanto a hidrélise do TEP, que ja possui uma
cinética lenta, ¢ desfavorecida ainda mais. Zheng et al. [7] também concluiram que o
precursor de fosfato foi eliminado durante as lavagens devido sua alta solubilidade no
solvente, ndo estando presente para reagir com a rede de silica durante a calcinacao
como ocorre em sol-gel 4acidos.

O artigo publicado por Pajares-Chomorro & Chatzistavrou [6] (2020) se
destaca por utilizam apenas o método de Stober modificado na tentativa de incorporar
fosfato a estrutura do vidro. Eles ajustaram os parametros de sintese buscando

alcangar a equivaléncia entre composi¢do nominal e experimental para um vidro
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62%Si10 — 34,5%Ca0 — 3,2%P20s (% molar). Eles observaram que a substitui¢ao do
solvente etanol durante a hidrolise basica por metanol permitia a fixagao de fosfato na
rede do vidro alcangando valores entre 3% e 3,8% (% molar). Segundo os autores, as
cadeias de carbono mais curtas do metanol favoreceriam a dissolu¢gdo do TEP
permitindo que sua taxa de hidrolise fosse intensificada, permitindo a incorporagdo
do fosfato as nanoparticulas de silica.

Dentre os diversos métodos que buscam resolver o problema de incorporacao
de fosfato aos vidros, hd aqueles que buscam a substituicao do TEP, como foi visto
no estudo realizado por Todan et al. [1]. Na literatura, alguns autores propuseram a
utilizagdo do acido fitico (FIT) como precursor de fosfato para a fabricagcdo de
bioceramicas de fosfatos de célcio devido sua estrutura molecular organica que
comporta seis fosfatos, como visto na Figura 5, em comparacdo ao TEP que comporta
apenas um.

Em 2011, Li & Qiu [10] realizou um estudo de diagrama de fase para vidros
bioativos obtidos por sol-gel 4cido utilizando o 4cido fitico como precursor de fosfato.
Seu objetivo era criar composi¢des com elevadas porcentagens de célcio e fosforo
mantendo a bioatividade. A escolha do 4acido fitico se deu por ndo apresentar
toxicidade e possui uma elevada afinidade com ions de calcio, além de uma quantidade
relativamente grande de grupos fosfato em sua estrutura. Para criar o diagrama de
fases, diversas formulacdes foram testadas analisando sua capacidade de gelificagdo,
cristalinidade apos calcinagdo a 400°C e bioatividade em SBF. Os resultados do
trabalho de Li & Qiu [10] demostram que o uso do 4cido fitico viabiliza a producao
de vidros bioativos com uma incorporacdo de fosfato acima dos 50% (% molar)

adequando a porcentagens dos outros elementos.
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Figura 5: Representagdo das estruturas moleculares respectivamente do acido fitico (FIT),

trietilfosfato (TEP) e o fosfato de amonio dibasico.

Ainda em 2020, Ren et al. [8] realizaram um estudo da influéncia do precursor
de fosfato nas propriedades de vidros bioativos produzidos por sol-gel acido. Nesse
estudo, foram utilizados o acido fitico, TEP e n-butil fosfato para produzir amostras
com 54,2%Si0 — 35%CaO - 10,8%P20s (% molar), submetidas a diversas
caracterizagdes. Apesar dos autores substituirem o TEP com os outros precursores
buscando resolver o problema de incorporacdo de fosfato ndo foi demonstrado
nenhuma caracterizacdo quimica direta, tendo a confirmag¢do da incorporacao de
fosfato através de ensaios de RMN e FTIR. Outros artigos na literatura que utilizaram
vidro bioativo produzido com é&cido fitico apresentaram o mesmo padrdo que o
trabalho de Ren et al. [8].

Entre esses artigos estdo os trabalhos de Cui et al. [11] publicado em 2017 que
comparou a capacidade de regeneragdo de lesdes na dentina e polpa entre um vidro
4585 fabricado por fusdo e um vidro sol-gel utilizando acido fitico. Apesar dos autores
descreverem o método de producdo do vidro apenas demonstraram resultados de testes
bioldgicos. Em ambos os artigos citados, a bioatividade dos vidros produzidos com
acido fitico se demonstra superior aos demais, indicando um potencial como precursor
substituto ao TEP. Apesar da capacidade de incorporagdo do fosfato demostrada por
Li & Qiu [10] ha poucos trabalhos na literatura voltados a influéncia do acido fitico
na estrutura e morfologia dos vidros produzidos.

Embora o fosfato de amoénio dibésico (FOS) seja um sal de uso pouco comum
em sinteses sol-gel para vidros bioativos, ¢ possivel verificar sua importancia no

trabalho de Hong ef al. [13]. Publicado em 2009, os autores propuseram uma sintese
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hibrida de sol-gel (meio 4cido seguida de meio basico) para precipitacdo de
nanoparticulas de composi¢do nominal 66%SiO — 27%Ca0O — 7%P20s (% molar). A
sintese foi realizada através da dissolucao de nitrato de calcio e TEOS em uma solugao
de etanol, agua e acido citrico. Apds se obter uma homogeneizagdo adequada essa
solucdo, ela foi gotejada dentro de uma segunda solucao de fosfato de amonio dibasico
(FOS), hidréxido de amodnio e agua. Apds a precipitagdo, foi realizado um processo
de centrifugacdo e lavagem para obten¢ao das nanoparticulas, seguida por liofilizagao
e calcinagdo em diversas temperaturas. Todos os resultados (TGA, FTIR e DRX)
apontaram a producdo de um vidro bioativo semelhante aos obtidos por sol-gel
convencional. Os resultados de EDS apresentados nesse artigo sdo qualitativos e
apenas demonstram a presenca de fosforo nas nanoparticulas.

Luz & Mano [14] em 2013 buscaram aprofundar o entendimento sobre o efeito
da sintese hibrida na morfologia das nanoparticulas. Além disso estudaram o efeito da
estabilizacao estérica dessas nanoparticulas. Nesse trabalho, uma sintese semelhante
a proposta por Hong ef al. [13] foi seguida, diferenciando-se apenas por ter uma
composicdo nominal de 55%SiO — 45%Ca0O — 5%P20s (% molar). Para fins de
estabilizacdo estérica, apos a lavagem, as nanoparticulas formam imersas em uma
solucdo aquosa com polietileno glicol (PEG), antes de serem liofilizadas e calcinadas.
Os resultados obtidos de EDS mostraram uma incorporagao final de 10% P20Os (%
molar), o dobro da porcentagem nominal, demostrando o elevado potencial do fosfato
de amonio dibéasico como precursor.

Outro trabalho que também realiza uma sintese hibrida foi realizado por
Moorthi et al. [9] em 2014. O trabalho buscava analisar o efeito da concentragdo de
silica e calcio na bioatividade das nanoparticulas. A rota de sintese foi semelhante as
descritas anteriormente exceto pelo fato de que o PEG foi adicionado a solucdo
contendo fosfato de amodnio dibésico. As composi¢des produzidas foram 70%Si0 —
25%Ca0 — 5%P20s5 e 64%Si10 — 31%Ca0 — 5%P20s5 (% mol) e os resultados de EDS

demonstraram que foi incorporando, respectivamente, 2,3% e 4% P20s (% molar).
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4. MATERIAIS E METODOS

4.1.SINTESE DOS VIDROS 58S

Foram produzidos trés vidros de mesma composi¢do nominal (58S), em
triplicata, pelo método sol-gel basico utilizando como base a metodologia de Pajares-
Chamorro e Chatzistavrou [6], ilustradas na Figura 6, os quais foram obtidos a partir
do uso de diferentes precursores de fosfato de modo a se estudar a incorporagao de
ions PO4* na rede vitrea, bem como sua influéncia nas propriedades dos vidros:

58% de SiO2, 33% de CaO e 9% de P>Os (% massica) ou

60% de Si02, 36% de CaO e 4% de P20s (% molar).

4.1.1. Vidro TEP: trietilfosfato com substituicdo do etanol por metanol

Para a produgdo do vidro base utilizando TEP buscou-se replicar os passos
sintese de Pajares-Chamorro e Chatzistavrou [6] que apresentou os resultados
proximos da composi¢do nominal, M2-P2. Na primeira etapa, foram adicionados em
um becker 9,0 mL de tetraetil ortossilicato (Si(OC2Hs)s, TEOS - Sigma Aldrich -
99,0%), 0,95 mL de trietilfosfato (OP(OC2Hs)s, TEP - Sigma Aldrich - 99,8%), 100
mL de alcool metilico absoluto (Neon - 99,8% P.A.) e 3,8 mL de H>O ultrapura em
temperatura ambiente e agitagdo magnética vigorosa por 24 horas.

Em seguida, foram adicionados 8,348g de nitrato de célcio tretahidratado
(Ca(NOs3)2-4H>0 - Dinamica - 99,7%) mantendo a solucdo sobre agitagdo novamente
por 24 horas, ao finalizar o tempo de homogeneizacdo foi adicionada a solugdo
catalizadora constituida por 18,0 mL de hidréxido de amoénio (NH4OH - Neon - 28-
30% P.A.), 49,5 mL de H»O ultrapura e 32,5 mL de alcool etilico absoluto (Neon -
99,8% P.A.). A solugdo resultante foi mantida em iguais condi¢des de temperatura e

agitacdo por 48 horas para a gelificacdo do material.
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Apos a finalizagdo do tempo de reagdo, a solugdo foi centrifugada a 3.000 rpm
por 3 minutos sendo posteriormente o precipitado lavado duas vezes com H>O
ultrapura e duas vezes com alcool isopropilico. O so6lido obtido foi submetido a
secagem em estufa por 6 horas a 60°C, apds a secagem o material foi calcinado nas
temperaturas descritas a seguir no item 4.1.4. e, subsequentemente, moido em um
almofariz com pistilo e peneirado para obtengao de particulas < 177 um (80 mesh), as

quais foram armazenadas em ambiente seco.

4.1.2. Vidro FIT: substituindo TEP por acido fitico

A sintese se inicia com TEOS, élcool etilico absoluto e &agua ultrapura
adicionados a 0,6621 g de 4cido fitico (C¢H18024Ps - Sigma Aldrich - 90%) utilizando
as mesmas proporg¢des para a sintese com TEP mantendo as condi¢des de agitagdo e
temperatura. Foram realizados em seguida todos os processos subsequentes presentes

no item 4.1.1.

4.1.3. Vidro FOS: substituindo TEP por fosfato de aménio dibasico

A sintese foi iniciada apenas utilizando TEOS, élcool etilico absoluto e dgua
nas mesmas condic¢des, proporcdes e passos do item 4.1.1., se diferenciando apenas
pela adicdo do fosfato de amonio dibasico na solucdo catalizadora de hidroxido de
amonio e, consequentemente, entrando em contato com os outros precursores apenas
durante a reacdo de gelificagdo. Todos os processos seguintes também seguiram a

metodologia descrita no item 4.1.1.
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Figura 6: Esquematizacdo da metodologia adotada para as rotas de sintese dos vidros 58S com diferentes precursores: trietilfosfato (TEP), acido

fitico (FIT) e fosfato de amonio dibasico (FOS).
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4.1.4. Tratamento térmico dos vidros

Apods secagem, os vidros obtidos foram calcinados nas temperaturas
comumente utilizadas na literatura: um tratamento de alta temperatura (700 °C) e um
de baixa temperatura (400 °C) utilizado em vidros produzidos com acido fitico, com
uma taxa de aquecimento de 2 °C/min em um forno mufla sob atmosfera de ar. Para
acompanhar a evolugdo das fases dos vidros por difragdo de raios X as amostras
também foram tratadas termicamente em 300 ¢ 600 °C nas mesmas condi¢des. Apds
as calcinagdes, os materiais foram triturados, peneirados e armazenados em

dessecador para as analises posteriores.

4.2.CARACTERIZACAO QUIMICA E DA EVOLUCAO ESTRUTURAL
DOS VIDROS

4.2.1. Analise quimica elementar

As andlises de composicdo quimica elementar foram realizadas por
espectroscopia de energia dispersiva de raios X (EDS) através de um detector EDS
acoplado a um microscopio eletronico de varredura modelo JEOL JSM-5700. As
analises foram realizadas nas seguintes condig¢des: 15 kV, distancia de trabalho de 10
mm e sob aumento de 100x (o que corresponde a uma 4rea de analise de 1,2288 x 10°
um? ou 0,012288 cm? por imagem). Para tanto, foram utilizadas as amostras
calcinadas a 400 e 700°C. Antes da analise, um revestimento condutor de carbono foi
depositado utilizando-se um sistema de pulverizacdo Denton Vacuum (Desk V). A

deposicdo de carbono foi preferida em relacdo a deposi¢do de Au ou Pt para evitar a

sobreposicdo das linhas de emissdo tipica de raios X de Au e Pt com as linhas do P.
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Sete imagens de regides distintas de cada amostra foram usadas para a quantificagao
e tratamento estatistico, correspondendo a um total de area analisada de 8,6016 x 10°

pm? ou 0,086016 cm?.

4.2.2. Analise do perfil térmico dos vidros

O comportamento térmico das amostras foi determinado através de anélise
termogravimétrica (TGA) em um equipamento STA 449F3 Jupiter. As anélises foram
realizadas com 10 mg de material em fluxo de N2 de 50 mL por minuto. As amostras
foram aquecidas em cadinho de platina de 25 a 1000 °C com uma taxa de aquecimento

de 10°C por minuto.

4.2.3. Analise da estrutura dos vidros por difracdo de raios X

O estado de desordem estrutural das amostras produzidas foi estudado por
difratometria de raios X (DRX). Os dados foram obtidos em um aparelho Shimadzu
LabX XRD-6000 com fonte de Cukq (4 = 1,5405 A) operada a 40 kV e 30 mA, filtro
de Ni, usando detector de cintilagdo. Os difratogramas foram obtidos realizando uma
varredura por passo (Step Scan) com 26 de 10° até 60° com tempo de aquisicao 2
s/ponto e um passo de 0,02°. As amostras apenas secas ¢ calcinadas nas temperaturas

de 300, 400, 600 e 700°C foram analisadas.

4.2.4. Analise da estrutura de poros por técnica de BET

Os valores da area superficial foram determinados por porosimetria gasosa
através da adsor¢do de N> a 77K em um equipamento Quantachrome (NOVA-1200e),

onde amostras de 250 mg foram inicialmente degasadas sob vacuo por 90 minutos a
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150°C. As isotermas de adsorc¢ao e¢ dessorcdo do N foram obtidas na faixa P/P0
variando de 0,05 até 0,99, com analise de 25 ponto de adsor¢do e 24 de dessorgao.
Desta forma a area de superficie foi calculada pelo método Brinauer-Emmett-Teller
(BET), o célculo do volume de poros, através do método Barret-Joyner-Halenda (BJH)
e a distribui¢do de tamanho de poros e area de superficie por raio, pela Teoria do

Funcional da Densidade (DFT).

4.2.5. Analise da morfologia das particulas por microscopia eletronica

Para analisar os formatos e tamanhos das particulas produzidas foram
realizadas analises das amostras calcinadas a 400 e 700 °C por microscopia eletronica
de transmissao de alta resolu¢do em um equipamento JEOL 2100F 200kV MET-FEG,
situado no Laboratério de Nanociéncias ¢ Nanotecnologia (LABNANO) do Centro
Brasileiro de Pesquisas Fisicas (CBPF), e um JEM 1400plus 120kV MET, situado no
Centro Multiusudrio de Nanotecnologia (CMNano) da Universidade Federal de

Sergipe (UFS).

4.2.6. Analise da estrutura molecular por espectroscopia na regiao do

infravermelho.

Analises para grupos funcionais organicos € inorganicos presentes nos vidros
produzidos foram obtidas através de Espectroscopia no Infravermelho por
Transformada de Fourier (FTIR) utilizando um equipamento espectrometro FT-IR
Spectrum Two da PerkinElmer em uma faixa de varredura no comprimento de onda
entre 2000 cm-! a 450 cm-!, com uma resolucao de 4 cm-' e 20 varreduras por amostra.
As andlises foram realizadas no material verde e calcinado nas temperaturas de 400 e
700 °C através do método de produgdo de pastilhas de KBr com o material

incorporado.
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Deconvolugdes nas regides de nimero de onda entre 1350 cm™ e 720 cm!
foram usadas para acompanhar a evolugdo do grau de polimerizagdo da rede de silica
nas temperaturas de calcinacdo de 400 e 700 °C, através de bandas de vibragdo
referentes a estruturas de silicato Q° + Q', Q?, Q* e Q*. Foram utilizados ajustes de

curvas gaussianas através do software OriginPro 8.5.

4.3.ESTUDOS DE BIOATIVIDADE

Para analisar a bioatividade dos vidros produzidos, foram realizados teste de
imersdo em fluido corporal simulado (SBF) seguindo a metodologia proposta por
Kokubo [52] e de acordo com a ISO 23317:2014 e o método proposto pelo Comité
Técnico 4 (TC04) da Comissdo Internacional de Vidro (ICG) [53]. Foram imersos
aproximadamente 100 mg das nanoparticulas de vidro calcinadas a 400 e 700 °C em
100 mL de solugdo SBF, a temperatura foi mantida a 37 °C pelo tempo de 0 (controle),
1,4 e 7 dias. Apos a finalizacdo dos tempos as amostras foram centrifugadas em 3000
rpm por 3 minutos, em seguida foram lavadas duas vezes com 4gua ultrapura e duas
vezes com alcool isopropilico antes de serem submetidas a secagem em estufa por 24
horas em 60 °C. As alteragdes causadas nas superficies dos vidros foram determinadas
através de andlises de EDS e DRX.

Os parametros utilizados no difratometro Shimadzu XRD 6000 foram 26
obtidos na faixa de 10° a 60° no modo varredura continua (Continuous scan). As
transformag¢des de composicao ao longo da imersao em SBF foram monitoradas por

EDS conforme descrito no item 4,2,1.
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5. RESULTADOS

5.1.COMPOSICAO QUIMICA DAS AMOSTRAS

Os resultados obtidos por EDS permitiram o calculo da composi¢do das
amostras sintetizadas, expostas na Tabela 1 (amostras calcinadas a 400 °C) e na Tabela

2 (amostras calcinadas a 700 °C).

Tabela 1: Composicao obtida via EDS para as amostras calcinadas a 400 °C e sintetizadas
a partir dos trés diferentes precursores: trietilfosfato (TEP), acido fitico (FIT) e fosfato de

amonio dibasico (FOS). Os teores nominais de cada 6xido estdo mostrados em negrito na

tabela.
SiO2 (% molar) P205 (% molar) CaO (% molar)
Precursor
60,0 36,0 4,0
FIT 62,4+0,2 2,1+£0,2 354+0,5
FOS 55,0+0,3 4,5+0,2 40,1 +£0,4
TEP 62,5+0,7 0 37,5+0,7

Tabela 2: Composicao obtida via EDS para as amostras calcinadas a 700 °C e sintetizadas
a partir dos trés diferentes precursores: trietilfosfato (TEP), &cido fitico (FIT) e fosfato de

amonio dibasico (FOS). Os teores nominais de cada 6xido estao mostrados em negrito na

tabela.
Precursor SiO2 (% molar) P205 (% molar) CaO (% molar)
et 60,0 36,0 4,0
FIT 62,3+0,4 2,8+0,2 350+0,9
FOS 574+1,2 4,0+£0,2 38,4+0,7
TEP 64,1 +1,0 0 35,6 +0,7

Ao analisar os resultados, foi possivel identificar que a amostra FIT apresentou

fosforo em ambas as temperaturas de calcinacao. No entanto, a concentracao calculada
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foi inferior & nominal esperada de 4%. A amostra FOS apresentou fosforo em
concentracdo equivalente a nominal em ambas as temperaturas. Por fim, a amostra
TEP nao apresentou fosforo em nenhuma das temperaturas. Dessa forma fica
evidenciado que a elevacdo da temperatura de calcinagdo de 400 para 700 °C nao

interferiu significativamente na composic¢ao dos vidros.

5.2.COMPORTAMENTO TERMICO

O comportamento térmico dos vidros produzidos foi estudado por andlise
termogravimétrica (TGA) (Figura 7) utilizando as amostras secas a 60 °C. Os
resultados de perda de massa indicaram que a amostra FIT apresentou a menor perda
de massa (24%) entre as trés. Inicialmente, apresentou uma diminui¢do acentuada de
17% na regido I entre 25 e 300 °C, relacionada a eliminacdo de dgua e solvente
adsorvidos. Apos essa regido, iniciou um segundo evento causando uma perda de 3,9%
na regido II entre 300 e 500 °C, relacionada a degradacdo de grupos alcdxidos ndo
hidrolisados, nitratos, cabotados etc. Em seguida a amostra FIT apresentou uma perda
quase constante na regido III entre 500 e 800 °C de mais 2,6%%, referente a
eliminagao dos compostos restantes no vidro, a perda permanece constante de forma
a diminuir 1% até proximo dos 1000 °C, ocorrendo a formagdo de um patamar.

A amostra FOS apresentou a perda mais significativa entre as trés amostras,
com um valor final proximo a 29%. Outro comportamento destacavel ¢ a acentuada
perda inicial de 22,5% na regido I e a diminui¢do quase constante na regido II e III
dos outros 6,25% até os 800 °C, onde se iniciou a formagio de um patamar. E possivel
notar que as taxas de perda de massa apds 300 °C de FIT e FOS foram proximas de

forma que a principal diferenca entre os valores absolutos se originou na regiao I.



28

100 T T 0.5
95 H . ’
RO L T, X4 R s B
BT L
£ 90- -7
= --0.5 €
g —FIT g
g ——FOS | X
P 85 —TEP 0]
© -1.0 =
8 o
@
n_ 80 -
\ - -1.5
—_— |
] \ |
—_—
\ - -2.0
T —
70 Y T T T Y T
0 200 400 600 800 1000

Temperatura (°C)

Figura 7: Curvas de perda de massa obtidas por TG para as amostras sintetizadas a partir
dos trés diferentes precursores: trietilfosfato (TEP), acido fitico (FIT) e fosfato de amonio
dibasico (FOS). A derivada das curvas de TG (DTG) sao apresentadas no grafico assim

com as trés principais regioes de perda de massa observadas, assinaladas como I, II e III.

A amostra TEP se diferencia das anteriores por apresentar trés nitidos eventos
de perda de massa observaveis nas curvas derivadas da TG (DTG), possuindo ao final
uma perda intermediaria de 25%. Inicialmente, hd uma perda de 14% na regido I, com
a menor perda inicial das trés sinteses. Em seguida, a regido II apresenta um evento
de perda de massa menor que o anterior diminuindo aproximadamente 6,5%. Por fim,
a regido III apresenta o menor evento com uma perda de mais 5,2% alcancando um
patamar apos 800 °C.

As curvas de analise térmica diferencial (DTA) obtidas das amostras mostram
inicialmente um pico endotérmico em torno de 120 °C, seguidas de um pico
exotérmico alargado com maximo em torno de 250°C (Figura 8). Dentre as trés
amostras FOS apresentou um pico inicial endotérmico mais expressivo € 0 pico
exotérmico de menor intensidade, a amostra TEP demostrou um comportamento

oposto nao possuindo o evento endotérmico inicial e tendo o maior pico exotérmico,
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por final FIT apresenta um pequeno pico endotérmico e pico exotérmico se aproxima

da amostra TEP.
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g - 665°C
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< 716°C
e 0.25 4 8300 9050C
0.50 785°C
0.75 4 792°C \gé%ﬁ,
1.00 ' . ! . - -
0 200 400 600 800 1000

Temperatura (°C)
Figura 8: Curvas de DTA obtidas das amostras sintetizadas a partir dos trés diferentes

precursores: trietilfosfato (TEP), acido fitico (FIT) e fosfato de amonio dibésico (FOS).
As trés principais regides de perda de massa observadas via TG/DTG estdo apresentadas

no grafico.

Nao foi possivel determinar com precisdo a Ty dos vidros produzidos, sendo
que esta dificuldade ¢ comum aos vidros produzidos por sol-gel devido a alta
porosidade, baixa densidade e a sobreposicdo de eventos perda de massa com a
transi¢cdo vitrea. No entanto, picos exotérmicos acima de 600°C foram facilmente
observaveis nas curvas (Figura 8-9). Na amostra FIT, picos de baixa intensidade entre
660 e 830 °C estiveram presentes, assim como um pico de alta intensidade em 899 °C.
A amostra FOS apresentou dois picos alargados de baixa intensidade em 792 e 862
°C. A amostra TEP possuiu apenas um pico pouco intenso e alargado em 785 °C e

outro intenso em 905°C.
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Figura 9: Recortes ampliados das curvas de DTA mostradas na Figura 3 entre 600 e

1000°C, enfatizando os picos exotérmicos de cristalizagao.

5.3.CARACTERIZACAO ESTRUTURAL

Os difratogramas obtidos para as amostras secas e tratadas termicamente a 300,
400, 600 e 700 °C estao apresentados na Figura 10. A amostra FIT apresentou um halo
amorfo tipico de estruturas ndo cristalinas. Esse padrao se manteve inalterado até 400
°C. A partir de 600 °C foram identificados picos carateristicos de pirofosfato de calcio
(ICDD 00-003-0605) [2, 63] e grafite (JCPSD 026-1076) [64] e hidroxiapatita (JCPSD
09-432) [4, 5]. Em 700 °C ocorre a intensificacdao das fases detectadas a 600 °C.
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Figura 10: Difratogramas de raios X obtidos para as trés rotas dos materiais verdes e
calcinados em 300, 400, 600 e 700 °C, com os picos caracteristicos das fases identificados
de acordo com a legenda. Fases identificadas: ¢ pirofosfato de céalcio (ICDD 00-003-
0605); ® Grafite (JCPSD 026-1076); [0 hidroxiapatita (JCPSD 09-432); A vaterita
(ICDD 00-024-0030); ® calcita (ICDD 01-083-1762).

As amostras FOS, apesar de também apresentarem um halo amorfo
caracteristico de materiais nao cristalinos, apresentou picos de baixa intensidade sobre
o halo amorfo ainda no material apenas seco em estuda. Esses picos sdo caracteristicos
de duas fases de carbonato de calcio: calcita (ICDD 01-083-1762) e vaterita (ICDD
00-024-0030). Os picos se tornam mais evidentes a medida que a temperatura de
calcinagao foi elevada para 300 °C, comegando a desaparecerem gradualmente até a
formagao de um halo tipico amorfo em 700 °C.

Os difratogramas das amostras TEP indicam a presenca também de um halo
amorfo nas amostras, mas com picos relativos a calcita no material apenas seco em
estufa e naquele calcinado a 300 °C, a presenca dessa fase ¢ esperada com base na
literatura [4-5] e ocorre devido a sintese sol-gel com TEP. A mostra torna-se

completamente amorfa a partir de 400 °C.
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5.4. AREA SUPERFICIAL E POROSIDADE

As curvas de histerese obtidas dos ensaios de sor¢ao de N> estao apresentadas
na Figura 11 para as amostras calcinadas em 400 e 700 °C. Os perfis das trés amostras
podem ser associados a histerese do tipo V, indicando baixa intera¢cdo do adsorvente
e o adsorbato, segundo a classificagdo da [UPAC [54]. As amostras FOS e TEP
apresentaram de uma histerese do tipo HI, encontrada em estrutura constituidas
mesoporos ordenados restringidos a uma pequena faixa de tamanho.

FIT apresenta uma histerese H3 [54] que demostra uma porosidade mais
desordenada, com uma ampla variedade nos tamanhos dos pescogos dos poros gerando
assim bloqueios parciais de suas aberturas. Essas diferengas de microestrutura podem
indicar variacdes na bioatividades dos materiais em relacao ao comportamento celular,
visto que ha uma complexa relacdo entre porosidade e bioatividade. Devido a
diferenca de escala ficou evidente que a amostra FIT apresentou os menores valores
de adsor¢ao de N> em comparagao com as outras amostras. Além disso, a amostra FIT
foi a Gnica que apresentou uma maior adsor¢ao quando a temperatura de calcinagao
foi elevada.

Quando calcinadas a 400 °C, a amostra FIT apresentou o menor valor de area
superficial e de volume de poros entre as trés amostras (Figura 12). Também possui o
maior valor de raio médio de poros. Apos calcinagdo a 700 °C, a amostra FIT
apresentou um ganho em area superficial e volume de poros, possuindo um valor ainda
inferior as outras duas amostras e mantendo a formacao de poros desordenados e
parcialmente obstruidos. Com a calcinacdo, o raio médio de poro da amostra FIT
diminuiu, se equiparando aos valores das outras amostras calcinadas a 700 °C. FOS e
TEP apresentam comportamentos semelhantes em ambas as temperaturas de
calcinagdo, opostos ao comportamento do FIT.

Ao analisar os graficos de distribuicdo do raio médio de poros pela area
superficial através do método DFT (Figura 13) pode-se observar que as trés sinteses
produziram estruturas formadas predominantemente por mesoporos. Quando se
compara o perfil de distribui¢do de poros das amostras calcinadas a 400 °C e a 700
°C, observa-se uma diminuic¢ao significativa do nimero de poros entre 4 e 14 nm. Ja

nas amostras FOS e TEP, a redu¢do nessa faixa ocorre, mas ndo ¢ tdo significativa.
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Figura 11: Curvas obtidas através de adocao e dessor¢ao de N2 para as FIT, FOS e TEP
das amostras calcinadas em 400 e 700 °C. devido a diferenga entre os resultados das

amostras FIT em relacdo a FOS e TEP, seu fundo de escala foi ajustado para melhor

representar suas caracteristicas.
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TEP calcinadas em 400 e 700 °C. Devido a grande varia¢ao de valores nos resultados de

volume de poros foi realizado uma quebra de escala.



35

40 60 80 100 120 140

20

BEE] FOS 700 °C

I FOS 400 °C

140

120

100

40 60 80
] TEP 700 °C

20

140

20

1

00

B T S N M S S W S ¥

1

(A)

80

60

40

20

dio de poros na area

Raio medio de poro

Figura 13: Histograma da contribuicdo de cada faixa de raio mé

superficial realizada pelo metodo DFT, foram analisadas as amostras FIT, FOS e TEP

calcinadas em 400 e 700 °C. Para melhor compreens¢ado foi realizada uma sobreposicao

, com na parte frontal e mais clara as amostras a

dos graficos ortundo do memso precurso

700 °C.

4

5.5.MORFOLOGIA E TAMANHO DE PARTICULA

As andlises de microscopia eletronica de transmissdo das amostras calcinadas

a 400 e 700 °C demonstram que todas elas eram formadas pelo aglomerado de

nanoparticulas de formatos bastante irregulares (Figuras 14-16).
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Figura 14:Imagens de MET das amostras produzidas pela sintese TEP apds calcinagao

em 400 e 700 °C.
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Figura 16: Imagens de MET das amostras produzidas pela sintese FOS apos calcinacao

em 400 e 700 °C.
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A amostra FIT apresentou nanoparticulas com formato mais regular,
arredondadas e de maior diametro em relagdo as outras amostras. Foi possivel
observar também poros nitidos e arredondados dentro das particulas e regides que
indicam cristalizagdo em 700 °C, como visto nos resultados de DRX. As amostras

FOS e TEP apresentaram particulas irregularidades de tamanhos semelhantes.

5.6.ESTRUTURA MOLECULAR

As amostras FIT verde e calcinada a 400 e 700 °C (Figura 17) apresentaram
bandas vibracionais de dobramento tipicas da ligagio Si-O-Si em 800 cm™'. Entre 840
e 975 cm™! sdo observadas bandas vibracionais de estiramento tipicas de ligagdes Si-
O-NBO (NBO: oxigénios nio ligantes), sendo a banda em 875 cm! relacionadas a
estruturas do tipo Q° e Q' [55], e um ombro em 950 cm™!, representando estruturas Q?

e Si-OH [55, 56].
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Figura 17: Espectro FTIR produzido das amostras FIT em seu estado verde e calcinado
nas temperaturas de 400 e 700 °C, barras de identificacdo foram utilizadas para demarcar
as bandas de vibragdo identificadas e explicitadas no topo da imagem com suas

respectivas frequéncias.
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Entre 1000 e 1300 cm™! encontram-se os estiramentos simétricos das liga¢des
Si-0-Si, sendo a banda em 1050 cm™ atribuida a estruturas Q* [57] e a banda em 1200
cm! atribuida a estruturas Q3 [58].

Apos deconvoluir o espectro na regido dos silicatos, pode-se analisar melhor
as mudancas nas estruturas Q" em funcdo das modificagdes nas areas relativas a cada
estrutura (Figura 18; Tabela 3). Esses resultados demonstraram que calcinagdo da
amostra FIT em mais alta temperatura (700 °C) leva a um aumento da polimerizacdo
da rede vitrea de silicatos, uma vez a 4rea relativa da curva Q° ¢é reduzida em

detrimento ao aumento de estrutura Q*.

Tabela 3: Valores obtidos de area percentual e centro da banda através da deconvolugdo
do espectro de FTIR na regido de 1350 cm-' a 720 cm-! para as amostras FIT calcinadas

a 400 e 700 °C.

Grupos FIT 400 °C FIT 700 °C

Area (%) Centro (cm™) Area (%) Centro (cm™)

Si-O-Si 3,30 780 2,04 793
Q'e Q! 0,39 875 0,11 875
Q? e Si-OH 2,61 923 8,62 932
Q3 84,07 1063 60,73 1054

Q! 9,64 1202 28,50 1202

Além das bandas associadas aos silicatos, também foram detectadas duas
bandas nitidas de fosfatos em 565 e 605 cm! para a amostra FIT calcinada a 700 °C
[55]. Nas trés condi¢des foram identificadas duas bandas referentes a uma ligagdo
dupla de C=0 em 1640 e 1620 cm™! junto a uma outra associada a ligagdo simples C-
O em 1480 cm™! [58]. Uma banda referente a nitrato em 1382 cm™! foi observada em
todas as condi¢des. E uma banda em 730 cm™! que pode ser associada grupo carbonato
[56]. Apesar da detecgdo de picos de grafite através das anélises de DRX, nas amostras
FIT calcinada em 700 °C, ndo foi possivel identificar bandas referente a essa fase

devido as sobreposicoes das bandas.
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Figura 18: Regides calculadas através da deconvolugdo do espectro de FTIR na regido de

1350 cm-' a 720 cm-! para as amostras FIT calcinadas a 400 e 700 °C. Para cada regido

calculada foi inserido a estrutura Q" a qual esté relacionada e a area percentual

As mesmas bandas vibracionais relatadas para a amostra FIT foram observadas
para a amostra FOS (Figura 19). A principal diferenca foi a auséncia da banda em 730

cm’!

relativa a carbonato. A calcinacdo da amostra FOS em alta temperatura
apresentou o mesmo comportamento que as amostras FIT ao apresenta um aumento
da polimerizagao da rede silicatos (Figura 20; Tabela 4), uma vez que a area da
estrutura Q* se elevou com a diminui¢do de Q3. Em relacdo as outras bandas, os
mesmos comportamentos em relagdo a temperatura de calcinacao sdo observados, com

a diminui¢do do pico de nitrato em 1382 cm™!.
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Figura 19: Espectro FTIR produzido das amostras FOS em seu estado verde e calcinado
nas temperaturas de 400 e 700 °C. Barras de identificacdo foram utilizadas para demarcar
as bandas vibracionais identificadas e explicitadas no topo da imagem com suas

respectivas frequéncias.

Tabela 4: Valores obtidos de area percentual e centro da banda através da deconvolugao
do espectro de FTIR na regido de 1350 cm-' a 720 cm-' para as amostras FOS calcinadas

a 400 e 700 °C.

Grupos FOS 400 °C FOS 700 °C

Area (%) Centro (cm™) Area (%) Centro (cm™)

Si-O-Si sym 1,20 796 1,82 799
Q'e Q! 0,45 874 0,20 875
Q? e Si-OH 2,48 930 3,82 927
Q3 80,60 1068 57,4 1043

Q* 15,27 1200 36,75 1187
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Figura 20: Regides calculadas através da deconvolugdo do espectro de FTIR na regido de
1350 cm-! a 720 cm-! para as amostras FOS calcinadas a 400 e 700 °C. Para cada regido

calculada foi inserido a estrutura Q" a qual esté relacionada e a area percentual.

As amostras TEP (Figura 21); se destacam das demais por possuir uma banda
em 850 cm™! atribuida a C-O da fase calcita [58] presente no material verde e a 400
°C, conforme o resultado de DRX. Em rela¢do as outras bandas, o TEP possui todas
as exibidas pelo FOS além de apresentarem o mesmo comportamento em relagdo a
temperatura de calcinacdo. Além disso, a amostra TEP apresenta uma banda mais
intensa de nitrato.

Distintamente das demais amostras, a amostra TEP foi sofreu uma diminuicao
da polimerizagao da rede de silicatos na medida em que foi calcinada numa mais alta
temperatura (Figura 22; Tabela 5), uma vez que a area relativa de Q* diminuiu apds

calcinagdo a 700 °C, elevando a area de Q°.
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Figura 21: Espectro FTIR produzido das amostras TEP em seu estado verde e calcinado
nas temperaturas de 400 e 700 °C, barras de identificacdo foram utilizadas para demarcar
as bandas de vibracdo identificadas e explicitadas no topo da imagem com suas

respectivas frequéncias.

Tabela 5: Valores obtidos de area percentual e centro da banda através da deconvolugao
do espectro de FTIR na regido de 1350 cm-! a 720 cm-! para as amostras FOS calcinadas

a 400 e 700 °C.

Grupos TEP 400 °C TEP 700 °C

Area (%) Centro (cm™) Area (%) Centro (cm™)

Si-O-Si sym 1,36 792 2,20 779
Q'e Q! 0,31 874 0,24 872
Q? e Si-OH 11,62 948 7,09 925
Q3 22,60 1043 73,24 1055

Q! 63,66 1139 17,20 1197
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Figura 22: Regides calculadas através da deconvolugao do espectro de FTIR na regido de
1350 cm™ a 720 cm™ para as amostras FOS calcinadas a 400 e 700 °C. Para cada regido

calculada foi inserido a estrutura Q" a qual esté relacionada e a area percentual.

Para uma melhor anélise dos fosfatos presentes nas amostras FIT e FOS foram
realizadas deconvolugdes das regides entre 650 cm™ a 515 cm™ demostradas na Figura
23 a seguir. Ao analisar as regides das amostras FIT podemos observar que quando
calcinada a 400 °C apresenta bandas de vibragdo caracterizas de fosfatos acidos apatiticos
e ndo apatiticos, também apresenta bandas de fosfato apatiticos ndo acidos e de ligagdes
OH que juntas representam aproximadamente de 24,4% da érea relativa, os 75,6%
restantes estdo representados por bandas de vibragdo vs4 POs em uma configuracao
diferente dos fosfatos apatitico [65], quando calcinado em 700 °C as amostras FIT
apresenta um crescimento da area relativa das bandas v4 PO4 para 91,8% e apresenta um

perfil mais proximo os fosfatos apatiticos.
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Ao analisarmos as amostras FOS podemos notar que ambas as temperaturas de
calcinagdo apresentam uma maior sobreposicao das bandas em uma Unica grande regido
se distanciando da disposi¢ao caracteristica dos fosfatos apatiticos [65]. A amostra
calcinada em 400 °C apresenta uma maior area relativa de 82,5% para as bandas v4 PO4
que a de 700 °C, 79,8%, que apresenta um crescimento das bandas de fosfato apatitico

acido e fosfato ndo apatitico.
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Figura 23: Regides calculadas através da deconvolugao do espectro de FTIR na regido de
650 cm-' a 150 cm-' para as amostras FIT e FOS calcinadas a 400 e 700 °C. Para cada
regido calculada foi inserido o tipo de fosfato a qual esté relacionada e a area percentual.

5.7.BIOATIVIDADE

Apos imersdao em SBF por 0 (controle), 1, 4 e 7 dias, a amostra FIT calcinada
a 400 °C apresentou a formacdo de calcita ja apds o 1° dia de imersdo (Figura 24).
Mesmo apds 7 dias, ndo houve precipitacdo de hidroxiapatita. A amostra TEP
calcinada a 400 °C teve hidroxiapatita precipitada ja a partir do primeiro dia de

imersdo. Nenhuma outra fase foi observada. Na amostra FOS, as fases cristalinas
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previamente observadas antes da imersdo permaneceram até o 1° dia de imersdo. Apos

0 4° dia, apenas hidroxiapatita foi observada.
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Figura 24: Difratogramas de raios X obtidos para as trés rotas dos materiais calcinados

em 400 °C para os tempos de 0, 1, 4 e 7 dias de imersdo em SBF, com os picos

caracteristicos das fases identificados de acordo com a legenda. Fases identificadas:

A vaterita (ICDD 00-024-0030); M calcita (ICDD 01-083-1762); I hidroxiapatita

(ICDD 00-001-1008).

Os difratogramas das amostras calcinadas a 700 °C, expostas na Figura 25,

demostram que as amostras FOS e TEP novamente propiciaram a mineralizacdo de

HAp apds um dia de imersdao em SBF. A amostra FIT se destaca das demais porque

na condi¢ao controle de 0 dias, apresenta picos de pirofosfatos de célcio e grafite que

ndo estdo presentes na amostra de 1 dia de imersdo. Na mostra de 4 dias foram

detectados picos de HAp, demonstrando bioatividade na amostra.
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Figura 25: Difratogramas de raios X obtidos para as trés rotas dos materiais calcinados

em 700 °C para os tempos de 0, 1, 4 e 7 dias de imersdo em SBF, com os picos

caracteristicos das fases identificados de acordo com a legenda. Fases identificadas:

¢ pirofosfato de calcio (ICDD 00-003-0605); e Grafite (JCPSD 026-1076); [

hidroxiapatita (JCPSD 09-432).

Para uma melhor compreensdo das mudangas nos vidros durante a imersao em
SBF foram realizadas novas caracterizagdes buscando obter as razdes Ca/Si, P/Si e
Ca/P que podem ser observadas na Figura 26. Ao analisar a razdo Ca/Si € possivel
identificar eu todas as sinteses de uma diminuic¢do oriunda da liberacao do calcio para
o SBF, a variagdo ocorre de forma acelerada até 1 dia de imersdao e se mantem
relativamente constante até 7 dias para todas as amostras.

Para a razao P/Si apresenta um aumento rapido e significativo estatisticamente
até o primeiro dia de imersdo para as trés rotas, apos o dia 1 os valores se mantem
relativamente estaveis em um patamar até o sétimo dia, o surgimento de fosforo nas
amostras TEP ap6s um dia corrobora com o resultado obtidos no DRX e elucida como
0 ocorreu a mineralizagdo de HAp mesmo sem ter fosfato no material. Para finalizar
a razdo Ca/P também cai entre 0 e 1 dia se estabilizando em um patamar sem
diferencas significativas entre 1 e 7 dias com todas as trés rotas apresentando valores

proximos e superiores a 1,67, a razdo Ca/P da HAp.
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Figura 26: Graficos de evolucdo das razdes elementares Ca/Si, P/Si e Ca/P obtidas por

EDS das amostras FIT, FOS e TEP calcinadas a 400° C ap6s imersdo em SBF pelos
tempos de 0, 1, 4 e 7 dias.
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6. DISCUSSAO

6.1.A INSERCAO DE FOSFATO NOS VIDROS

Uma das primeiras questdes a serem respondidas nesse trabalho era se o 4cido
fitico (FIT), fosfato de amonio dibasico (FOS) e trietil fosfato (TEP) eram precursores
de fosforo adequados para a sintese de vidros do tipo 58S via sol-gel por catélise
basica. Ao observar a composi¢do das amostras sintetizadas via EDS, foi possivel
demonstrar que apenas os precursores FIT e FOS atenderam esse objetivo, reforgando
a problematica do TEP como precursor, especialmente na rota via catalise basica.

Apesar de Pajares-Chamorro e Chatzistavrou [6] terem demonstrado em seu
artigo que era possivel a fixagdo de fosforo em vidros 58S via sol-gel em meio basico
utilizando-se TEP e substituindo-se o etanol pelo metanol, os resultados obtidos nesse
estudo demonstraram nd3o ser possivel. Mesmo apos trés sinteses independentes
utilizando-se a mesma metodologia (reagentes, concentragdes, proporgdes,
procedimentos etc. Em nenhuma delas o fésforo foi encontrado nas amostras
analisadas via EDS (dados ndo mostrados). E importante salientar que, apés uma
ampla busca na literatura, apenas no trabalho do Pajares-Chamorro e Chatzistavrou
[6] o fosforo foi observado. Nos demais trabalhos encontrados, mesmo usando o TEP
na sintese, o fosforo nao era encontrado nas amostras ao final das caracterizagdes [7,
48]. Portanto, concluiu-se que, nas condig¢des estabelecidas, o TEP ndo ¢ o precursor
ideal para fixar fésforo nesses tipos de vidro sintetizados via rota sol-gel catalisada
por base. Ao contrario, FIT e FOS permitiram a inclusdo de fésforo no vidro, sendo o
FOS o que se aproximou mais da composi¢do nominal.

Ao observar a composicao das amostras calcinadas em diferentes temperaturas
(400 e 700 °C), foi possivel concluir que a elevagdo da temperatura ndo interferiu de
forma significativa na quantidade de fosforo presente nas amostras. Foi relatado por
Bueno et al [2, 3] que parte do fosforo era perdido durante a calcinagdo de amostras
de vidro obtidas com o uso do TEP (meio 4cido). Eles demonstraram que a perda
acontecia via degradacao térmica e evaporagao do TEP durante o aquecimento, mais
especificamente entre 160 e 450 °C. Portanto, pode-se dizer que a auséncia completa

de fosforo nas amostras TEP obtidas neste trabalho pode ser explicada por um
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processo similar de evaporacdo durante a calcinagdo das amostras, apesar de ndo
termos analisado essa saida em temperaturas inferiores a 400 °C. Ainda, a auséncia
total de fosforo, mesmo em 400 °C nas nossas amostras, parece indicar que esse
processo foi intensificado, provavelmente porque na catalise basica, estruturas mais
densas sdo produzidas, com menor propensao a encapsular moléculas de TEP, como
no caso da catalise 4cida.

Esse tratamento térmico nao foi capaz de produzir o mesmo efeito no FOS, o
qual manteve o teor de foésforo préximo ao valor nominal até 700 °C. Ao contrario, o
FIT permitiu incluir apenas metade do teor nominal de fésforo e, portanto, indicando
que um processo semelhante com o descrito para o TEP tenha acontecido, ainda que

em menor propor¢ao permitindo a permanéncia de parte do féosforo no material.

6.2. EFEITO DOS FOSFATOS NA ESTRUTURA DOS VIDROS

A segunda grande questdo a ser respondida nesse trabalho dizia respeito ao
efeito da entrada do fosforo proveniente desses precursores na estrutura dos vidros.
Como na amostra TEP ndo foi detectado fosforo através de EDS, essa amostra foi
utilizada como um padrdo para analisar a influéncia do fésforo na estrutura daquelas
produzidas com FIT e FOS.

As analises de TG mostraram trés eventos de perda de massa nas amostras TEP
(Figura 7). A regido I (entre 25 e 300 °C) foi relacionada a eventos endotérmicos, tais
como eliminacao de agua e solventes. As regiodes II e III (entre 300 e 800 °C) foram
associadas a eventos exotérmicos e endotérmicos relacionados, provavelmente, a
degradacdo de alcoxidos ndo hidrolisados e degradacao de nitratos, respectivamente
[4, 5]. Essa perda reforca a ideia de que o TEP foi realmente evaporado durante o
processo de calcinacgao.

Em comparacdo ao TEP, o FOS apresenta apenas um grande evento de perda
de massa, sendo um comportamento esperado visto que o precursor utilizado ¢ um sal,
ndo tendo assim moléculas organicas para serem degradadas. Ao contrario, FIT possui
os dois primeiros eventos de perda de massa indicando que algum resquicio organico

do precursor ¢ degradado na segunda regido.
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As analises de DTA (Figura 8) indicaram que o FIT, enquanto precursor, induz
uma maior susceptibilidade a cristalizacdo em temperaturas mais baixas durante o
tratamento térmico do que os precursores TEP e FOS. Enquanto ndo foram observadas
via DRX fases cristalinas nas amostras TEP ¢ FOS a 700 °C, a amostra FIT apresentou
pirofosfato de calcio, hidroxiapatita e grafite (Figura 10). Duas fases possuindo
fosfato foram detectadas nas amostras FIT, indicando que uma por¢ao do fésforo ndo
ficou retido no vidro devido as cristalizagdes. Apenas nas amostras FOS (a amostra
TEP nao possui fésforo), o fésforo se manteve na rede vitrea.

A presenga de carbonato de calcio observada nas amostras TEP e FOS desde
as amostras verdes até as calcinadas em baixas temperaturas (abaixo de 700 °C)
demonstram a formagdo de regides ricas em calcio durante a sintese. Provavelmente,
o aquecimento até 700 °C foi capaz de eliminar o carbonato, deixando o célcio
novamente distribuido no vidro, sem formacao de fases capazes de serem notadas via
DRX. Ao contrario das amostras TEP e FOS, a amostra FIT ndo apresentou carbonato
de calcio em temperaturas mais baixas, mas cristalizou em temperaturas mais altas,
produzindo hidroxiapatita, pirofosfato de célcio e grafite. Provavelmente, a
decomposicdo da molécula de fitato durante o aquecimento pode ter gerado as
condicdes para tais cristalizagoes.

Além disso, essa decomposi¢do e saida do fitato pode ter contribuido para o
perfil de porosidade da amostra FIT ser muito diferente da FOS e TEP (Figuras 11-
13). O perfil de histerese observado para a amostra FIT (histerese H3) demonstra se
tratar de estrutura mesoporosa complexa e com aberturas de poros em tamanhos
diferentes e com bloqueis parciais. As moléculas de 4cido fitico presas fisicamente
em meio a rede vitrea e depois sendo degradadas termicamente num ambiente com
menos oxigénio pode explicar os dados de porosidade. A 400 °C, foi a amostra com
menor area superficial e volume de poros. Aumentando a temperatura para 700 °C,
tanto area superficial quanto volume de poros aumentaram. A degradacdo térmica do
acido fitico e eliminagdo de subprodutos gasosos, com a abertura desses poros podem
explicar esse aumento de area superficial e volume de poros com o aumento da
temperatura. Normalmente, espera-se o comportamento inverso, conforme observado
nas amostras FOS e TEP: reducao da area de superficie e volume de poros com o
aumento da temperatura (maior sinterizacdo). Isso se justifica pela maior difusdo das
moléculas, maior acomodacao e densidade. De qualquer forma, mesmo com a amostra

FIT aumentando sua area superficial e volume de poros com o aumento da temperatura
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de calcinagdo, as amostras FOS e TEP sempre apresentaram area de superficie e
volume de poros muito maiores.

As micrografias feitas por MET (Figuras 14-16) nas amostras calcinadas a 400
e 700 °C corroboram com a discussdo anterior ao demostrar que as amostras TEP e
FOS produzem estruturas formadas pela unido de nanoparticulas arredondadas
disformes, enquanto o FIT produz nanoparticulas arredondadas e maiores, e com
poros nitidos dentro das nanoparticulas. A elevagao da temperatura de calcinagao nao
promoveu modificagdo morfologia e tamanho das particulas, ocorrendo mudangas
apenas em regides que indicam o surgimento de fase cristalina na amostra FIT
calcinada em 700 °C, como visto nos resultados de DRX.

Os espectros de FTIR demostram a presenca de grupos fosfato apenas nas
amostras FOS e FIT, especialmente quando analisamos as amostras calcinadas a 700
°C (Figura 17-22). Isso esta de acordo com as analises de EDS que demonstraram a
presenca de fosforo apenas nessas amostras. Portanto, conclui-se que, de fato, o
fosforo fixado nas amostras esta na forma de fosfato. Apesar de ter sido possivel a
identificacdo das bandas de fosfato, a baixa intensidade impediu uma analise mais
detalhada sobre a condig¢do desses fosfatos. As analises de DRX mostram a presenga
de hidroxiapatita nas amostras FIT a 700 °C, o que indica que todo ou parte do fosfato
foi segregado, ndo fazendo parte da rede vitrea. Ao contrario do FOS, em que ndo
foram identificadas fases de fosfato cristalinas segregadas.

Analisando-se as estruturas Q" dos vidros, foi possivel inferir o efeito da
presenga de fosfato na rede vitrea. As trés amostras apresentam um alto grau de
polimeriza¢do, com a maior parte das estruturas sendo Q* e Q*. A calcinacio das
amostras FIT e FOS em mais alta temperatura (700 °C) levou a um aumento da
polimerizacdo da rede vitrea de silicatos (Q* aumentou enquanto Q® diminuiu). Ao
contrario, a amostra TEP sofreu despolimeriza¢do quando calcinada numa mais alta
temperatura. Se, por um lado, todas as amostras possuem calcio, apenas FOS e FIT
possuem fosfato que agiram como modificadores de rede durante a sintese,
diminuindo a polimerizagdo em comparagdo as amostras TEP devido a formacao de
ligacdes Si-O-P, entretanto quando as amostras sao calcinadas em alta temperatura

(700 °C) ocorre a formacio de ligagdes entre as estruturas Q° densificando a estrutura.
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6.3.INFLUENCIA DOS FOSFATOS NA BIOATIVIDADE

A terceira pergunta desse trabalho era se os vidros produzidos em diferentes
temperaturas possuiam bioatividade. Analisando os difratogramas produzidos para as
amostras calcinadas a 400 °C (Figura 24), pode-se verificar que apenas as amostras
FOS e TEP formaram hidroxiapatita ja a partir do primeiro dia de imersdo em SBF.
Mesmo apos 7 dias, a amostra FIT ndo mineralizou hidroxiapatita. Apenas calcita foi
observada nas amostras. Apesar da amostra TEP nao ter fosfato em sua composicao,
ela foi capaz de mineralizar, claramente via captura de fosfato da solugdo SBF, como
pode ser observado nas analises EDS (Figura 26). Ao contrario, a captura de fosfato
do SBF pela amostra FIT foi a menos proeminente entre as trés amostras, ainda que o
calcio tenha sido intensamente capturado. Essa captura levou a formagao da calcita e
nao de hidroxiapatita. Na literatura ¢ descrito que a formacdo de calcita durante o
processo de mineralizagdo da HAp em SBF ¢ resultado da rapida liberagdo de ions
célcio para o meio, com a cristalizacdo ocorrendo durante a formagdo da camada de
ions célcio sobre o gel de silica [59, 60]. Ou seja, provavelmente o fosfato na amostra
FIT nao estava disponivel, permitindo a precipitacdo mais rapida de carbonato.

No entanto, verificando o comportamento da amostra FOS que ja possuia
carbonato de calcio previamente, percebemos a substitui¢do gradual desse carbonato
por fosfato ao longo da imersdo. Essa dinamica entre carbonato e fosfato ja ¢ descrita
na literatura. Carbonato de calcio se transforma gradualmente em hidroxiapatita em
ambientes com alta disponibilidade de fosfato [61, 62].

Nas amostras FIT calcinadas a 700 °C ocorreu a formac¢do de HAp apos 4 dias
de imersdo (Figura 25), demonstrando uma capacidade de mineralizagdo em tempos
curtos de imersao, ao contrario das calcinadas a 400 °C. Lembrando-se que a amostra
ja possuia fase segregada de hidroxiapatita assim como pirofosfato de calcio e grafite.
Essas demais fases ndo foram detectadas apds 1 dias de imersdo, indicando que
processo semelhante ao observado na amostra FOS de 400 °C se processou. As
amostras FOS e TEP novamente apresentaram picos de HAp ao 1 dia de imersao.
Apesar de ndo terem sido calculadas as quantidades de fase de HAp presentes em cada
amostra, as intensidades dos picos indicam que a amostra FIT, apesar da cinética
menor de mineralizagdo, aprestou apds 7 dias de imersdo uma quantidade de HAp

precipitada semelhante & TEP, enquanto a amostras FOS apresentou a maior
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quantidade. Esses resultados indicam que a presenca do fosfato na composicao desses
vidros ndo implica, necessariamente, na auséncia de bioatividade, mas apenas numa

alteragao da cinética de precipitagao da HAp.
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8. CONCLUSAO

Com todos os resultados obtidos podemos concluir que a sintese utilizando
fostato de amonio dibasico ¢ a mais adequada para utilizagdo como vidro bioativo
58S, visto que foi a unica a apresentar uma composi¢do experimental equivalente a
nominal. Possui uma estrutura amorfa quando calcinada na temperatura padrdo da
literatura de 700 °C e apresentou darea superficial, porosidade e morfologia
semelhantes ao do vidro sintetizado com TEP. Possui uma rede amorfa altamente
polimerizada com grande incorporacdo e distribuicdo dos fosfatos. Apresentou
elevada bioatividade com rapida mineralizagcdo de hidroxiapatita e obten¢do dos
maiores valores das razdes Ca/Si e P/Si, indicando uma maior quantidade de fosfatos
de célcio. Desta forma, dentre as trés sinteses, aquela em que o fosfato de amonio de
basico foi usado tornou-se a mais proéxima (em termos de composi¢do, estrutura e
bioatividade) ao que se esperaria de um vidro bioativo 58S sintetizado por sol-gel em

meio basico.
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9. PERSPECTIVAS DE TRABALHOS FUTUROS

» Finalizacdo das caracteriza¢des de bioatividade e micrografias por TEM que
ndo puderam ser realizadas unidas a novas caracterizagdes de bioatividade
como citotoxicidade, diferenciacdo celular, proliferacdo celular etc.;

» Produgdo de materiais compositos utilizando as nanoparticulas produzidas

buscando aplicagdes.
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