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Resumo

Introdugdo: associadas a composicdo quimica, as propriedades fisicas dos biomateriais como formato, dimensdes e porosidade, sdo
fatores que influenciam na biocompatibilidade, biodegradabilidade e nos potenciais osteoindutivo e osteocondutores. Objetivo:
identificar modificag@es fisicas no formato, dimens&es e porosidade de um biomaterial com nova composigcdo de wollastonita e beta
fosfato tricélcico, implantado em defeitos dsseos criticos em calvéria de ratos. Metodologia: trata-se de um estudo exploratdrio,
com um biomaterial compdsito, antes e apds a sua implantagdo in vivo. Utilizou-se explantes cirurgicos de calvérias de ratos que
receberam implantes em defeito dsseo critico. Os animais foram distribuidos em 3 grupos experimentais aleatoriamente, compostos
por 5 animais cada, e avaliados com 15, 45 e 120 dias. Os grupos foram denominados: GO-biomaterial; GI-15 dias; GlI-45 dias; e,
GllI-120 dias. As amostras foram micrografadas em microscopio eletronico de varredura, com diferentes magnificagbes. Utilizou-
se o software livre Image) para processamento das imagens e analise das particulas e poros. Resultados: a distribuigdo espacial
do biomaterial promoveu preenchimento completo do defeito dsseo critico. Micrografias com diferentes magnificagdes permitiu
identificar modificagdes na drea de contato entre granulos, diminui¢do dos poros intergranular, aumento da area ocupada pelos poros
e diminuigdo das particulas nos granulos. Nos grupos Gl e GllI, identificou-se formagdo de componentes organicos na superficie do
implante. Conclusdo: houve modificagdes fisicas no formato, dimensdes horizontais, distribuigdo espacial e porosidade da superficie
dos granulos do biomaterial, relacionadas com a biodegradabilidade e o potencial osteoindutivo e osteocondutor do biomaterial.
Palavras-chave: Biomaterial. Compdsitos. Regeneragdo dssea. Microscopia eletrénica de varredura.

Abstract
Introduction: associated with the chemical composition, physical properties of biomaterials related to their format, dimensions and
porosity, are factors that influence on biocompatibility, biodegradability and osteoinductive and osteoconductive potential. Objective:
identify physical changes in the format, dimensions and porosity of biomaterial with new composition of wollastonite and beta
tricalcium phosphate, implanted in critical bone defects in calvaria of rats. Methodology: this is an exploratory study, with a composite
biomaterial before and after its implantation in vivo. Used surgical explants of rat calvarium that received biomaterial implants into
the critical bone defect. The animals were divided into 3 experimental groups of random distribution, composed of 5 animals each,
and evaluated for 15, 45 and 120 days. The groups were named: GO-Biomaterial; GI-15 days; GlI-45 days; and, GllI-120 days. The
samples were studied by micrography in scanning electronic microscope with different magnifications. It was used the free software
Imagel to image processing and particles and pores analysis. Results: the spatial distribution of the biomaterial promoted full filling
of the critical bone defect. Micrographs with different magnifications allowed to identification of modifications in the area of contact
between granules, decrease of the intergranular pores, increase of the area occupied by the pores and decrease of the particles in
the granules. In Gll, and Glll groups, it was identified formation of organic components on the surface of the implant. Conclusion:
there were physical modifications in the format, horizontal dimensions, spatial distribution and porosity of the biomaterial, related to
the biodegradability and the osteoinductive and osteoconductive

potential of the biomaterial.
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INTRODUCAO

Ante a perda de tecido 6sseo, em muitas situagdes
clinicas, necessita-se do uso de materiais substitutos bio-
compativeis para o local com tecido danificado. Por isso,
pesquisas da bioengenharia tecidual buscam alternativas
com novos biomateriais que apresentem maiores poten-
Ciais para regeneracdo e reparo tecidual dsseo (CAMPOS,
2015; DOROZHKIN, 2007).

No entanto, de acordo com Garcia-Gareta, Coathup e
Blunn (2015), o implante com o0sso esponjoso autégeno
ainda é o tratamento padrdo ouro, cujas propriedades
de osteogénese, osteoconducdo e osteoindugdo sdo
mantidas no autoenxerto, além da vantagem de ndo
transmissdo de doengas ou reagdes autoimunes. Porém,
0 uso de o0sso autégeno apresenta desvantagens, como
disponibilidade limitada, e consequéncias do procedi-
mento, como risco de infec¢do, aumento do tempo pds-
-operatério, dor no local doador e aumento de custo.
Por isso, faz-se necessario o desenvolvimento de novas
alternativas que substituam implantes com osso autégeno
e que apresentem propriedades fisico-quimicas favoraveis
ao processo de regeneragdo e reparagdo éssea (TAYLOR;
KHAN; LAURENCIN, 2009).

Atualmente, destacam-se as ceramicas biocom-
pativeis e biodegraddveis como implantes que atuam
temporariamente, sendo gradualmente substituidas por
novo tecido dsseo. Dentro desse grupo, a wollastonita
(W) e o beta fosfato tricalcio (B-TCP) sdo conhecidos por
apresentarem propriedades favordveis ao processo de
regeneragdo éssea. Estudo de Sainitya et al. (2015) con-
cluiu que a adigdo de W aumentou a resiténcia mecanica
de um bimaterial compdsito, bem como houve promogao
da diferenciagdo celular de osteoblastos, favorecendo o
potencial osteogénico. Ja estudos com B-TCP sdo ampla-
mente divulgados ha mais de duas décadas, pois se trata
de um material biocompativel, biodegradavel, com pro-
priedades bioativas e de osteocondugdo (MATSUMOTO
et al., 2009).

A partir do conhecimento sobre os potenciais da W e
do B-TCP, produziu-se um biomaterial com nova compo-
sicdo fisico-quimicas, que buscou agregar propriedades
individuais de cada um dos referidos materiais. Sabe-se
gue, associada a composi¢do quimica do biomaterial,
suas propriedades fisicas, como forma, dimensdes, dis-
tribuicdo espacial e presenca de poros, sdo fatores que
influenciardo na biocompatibilidade, biodegradagado e
nos potenciais osteoindutivo e osteocundutor (CONZ et
al. 2010). Nesse contexto, o presente estudo teve por
objetivo realizar um estudo exploratdrio para identificar
modificagdes nas referidas propriedades fisicas do bioma-
terial com nova composi¢do de W e B-TCP, implantado em
defeitos dsseos criticos em calvaria de ratos.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo exploratério sobre um bioma-
terial com nova composicao de W e B-TCP, antes e apds

a implantacdo em defeitos dsseos criticos em calvéria
de ratos. Os materiais estudados pertencem ao banco
de amostras do Laboratdrio de Bioengenharia Tecidual e
Biomateriais, do Instituto de Ciéncias da Saude, da Uni-
versidade Federal da Bahia, e procedem de um estudo
anterior, realizado pelo grupo de pesquisa do referido
laboratdrio, com a devida aprovacio do Comité de Etica
no Uso de Animais, com protocolo nimero 078-2015
CEUA/UFBA.

O biomaterial com nova composi¢ao de W e B-TCP
foi desenvolvido e fabricado por Helicon medical S.L.
(Madrid-Espanha), por convénio firmado entre o Consejo
Superior de Investigaciones Cientificas (CSIC), o Instituto
de Ceramica y Vidrio (Madri-Espanha), e a Universidade
Federal da Bahia, UFBA. Trata-se de um material bifasico
cristalino, composto por 40% de pseudowollastonita e
60% de beta fosfato tricalcico, obtido em condig¢des de
ndo equilibrio, produzido por sinterizagdo, originando
fases amorfas de natureza vitrea. Esse biomaterial tem
uma area superficial especifica de 0,36 + 0,02 mm?/g por
granulos, com tamanho que varia de 400-600 um.

Inicialmente, determinaram-se os 4 grupos de estudo
sendo: GO—biomaterial; GI-15 dias; GlI-45 dias; e, Gl11-120
dias, que correspondem ao novo biomaterial antes e apds
implante, com 3 diferentes pontos biolégicos. O grupo
GO foi composto por uma amostra aleatdria de 0,60g de
granulos do biomaterial, pertencentes ao mesmo lote
de fabricacdo dos utilizados nos implantes dos demais
grupos de estudo.

Para as amostras dos grupos Gl, Gll e GllI, obtiveram-
-se explantes cirurgicos de calvarias de ratos, a partir
de 3 grupos experimentais de distribuicdo aleatodria,
compostos por 5 animais cada, de acordo com diferentes
pontos bioldgicos apds implantes do biomaterial, que
correspondem aos grupos Grupo | — 15 dias, Grupo 11 -45
dias, e Grupo Il — 120 dias. O biomaterial foi implantado
em defeitos dsseos circulares, confeccionados nas cal-
varias dos respectivos ratos, e transfixado com 8,5 mm
de diametro e aproximadamente 0,8 mm de espessura,
na porgao mediana. Os animais foram eutanasiados nos
pontos bioldgicos de 15, 45 e 120 dias, de acordo com os
grupos de estudo a que pertenciam, e as calvarias reti-
radas cirurgicamente (explantes) foram conservadas em
formol tamponado 4%, condicionadas em geladeira com
temperatura entre 4 e 8 °C. Posteriormente, os fragmen-
tos dos explantes, com dimensdes horizontais de 1mm
de largura por 1cm de comprimento, foram retirados com
auxilio de um disco diamantado, acoplado a um motor de
alta rotagdo, com cortes no sentido coronal em relagao as
calvarias. Esses fragmentos foram lavados com tamp3ao
fosfato 0,1M (3x), por 10 minutos cada, e submetidos a um
processo de desidratacdo em alcool, com concentragdes
crescentes de 60%, 70%, 80%, 90%, com 10 min cada, e
finalmente com dalcool 100% (3x), com 10 minutos cada.

ApOs essa etapa inicial, as amostras dos 4 grupos de
estudo foram levadas para o Laboratério de Caracteriza-
¢do de Materiais (LCM), do Instituto Federal de Educacao,
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Ciéncia e Tecnologia da Bahia, para a obtengdo das micro-
grafias por microscopia eletronica de varredura (MEV). As
amostras foram colocadas em uma fita de carbono dupla
face, fixadas em um porta amostra, na forma de disco
em liga de aluminio, com superficie lisa. Foram entdo
colocadas em um metalizador (Quorum Technologies,
modelo Q150R) e submetidas ao processo de metalizagdo
por pulverizagdo catddica, com deposicdo de um filme de
ouro sobre a superficie das amostras a serem analisadas.
Os parametros de deposigao i6nica estabelecidos foram
os seguintes: temperatura ambiente de 25°C, corrente
de 20mA, tensdo de 2kV e tempo de deposi¢do de 120
segundos, fornecendo um filme de ouro na superficie
das particulas da ordem de 25nm. Para obtencdo das
micrografias, o presente estudo utilizou-se do microsco-
pio eletrénico de varredura da marca TESCAN, modelo
VEGA 3 LMU, pelo método de elétrons secundarios, com
distancia de trabalho de 15mm e tensdo de aceleragdo
dos elétrons de 10 kV.

As micrografias foram obtidas com diferentes aumen-
tos da MEV. Para os grupos Gl, Gl e GlIlI, as micrografias
foram realizadas em por¢dao mediana dos explantes
cirdrgicos. As imagens obtidas foram processadas e ana-
lisadas e com auxilio do software livre ImageJ (versdo
Java 1.7 32-bit) de dominio publico. Também, utilizou-se
o software para analise quantitativa das particulas e poros
dos grupos GO e GI.

RESULTADOS

O biomaterial com nova composicdo de W e B-TCP
apresentou modificagdes fisicas progressivas, identifica-
das nos diferentes pontos bioldgicos. As micrografias dos
granulos (G0), com ampliagdo de 50 vezes (Figura 1) da
MEV, mostram formas sdlidas, variadas e aleatdrias, com
dimensd&es horizontais na superficie na faixa entre 400 um
e 1.000 um, identificadas nos granulos L1 a L7. Trata-se
de granulos irregulares, multifacetados e angulares, com
superficie rugosa e porosa.

Nas micrografias com aumentos de 1.000, 5.000 e
10.000 vezes (Figura 2), identificaram-se aspectos deta-
Ihados da microestrutura porosa dos granulos do com-
posito, formada pelas microparticulas interconectadas
do biomaterial granulado.

A distribuicdo espacial dos granulos do biomate-
rial com nova composi¢cdo de W e B-TCP promoveu o
preenchimento completo dos defeitos dsseos criticos.
Micrografias com aumento de 100 vezes demonstram
nos grupos Gl e Gll a distribuicdo espacial aleatdria dos
granulos na superficie do implante (Figura 3). No grupo Gl,
correspondente ao ponto bioldgico de 15 dias, observam-
-se individualmente os granulos, bem como areas de con-
tato entre eles. E possivel observar locais com presenca
de poros intergranular. O grupo Gll, correspondente ao
ponto bioldgico de 45 dias, o local que recebeu o implante
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apresentou-se com aspecto mais liso e uniforme em rela-
¢do ao Gl. Porém, ainda é possivel diferenciar locais onde
os granulos foram depositados. As dreas de contato e a
porosidade intergranular ndo sdo mais visiveis. No grupo
I1l, correspondente ao ponto biolégico de 120 dias, a ima-
gem com 500 vezes de aumento demonstra a superficie
que recebeu o implante com aspecto liso e ainda mais
uniforme em relagdo aos outros grupos, Gl e Gll. Ja ndo
se observou, no referido aumento da MEV, presenca dos
granulos ou particulas do biomaterial na superficie do
implante (Figura 3).

Os resultados obtidos também possibilitaram a iden-
tificacdo das modificacGes progressivas nas dimensdes e
formato das particulas, bem como na porosidade do bio-
material, quando comparadas as micrografias dos grupos
de estudos, nos diferentes pontos bioldgicos. Micrografias
com aumento de 5 mil vezes sdo mostradas na Figura4 e
permitem identificar as mudangas no biomaterial depo-
sitado no defeito ésseo critico. Para o GO, sem contato
com tecidos e fluido bioldgico, foi possivel identificar as
microparticulas angulares interconectadas e a abundancia
de microporos presentes na superficie dos granulos do
biomaterial. Trata-se das caracteristicas correspondentes
ao material do tipo vitroceramico, obtido por processo de
sinterizagdo. Na micrografia da amostra do grupo Gl (15
dias apds a implantagdo), foi possivel identificar nitidas
mudangas fisicas no formato das particulas, que sdo ob-
servadas parcialmente conectadas a superficie do granulo
e passaram a apresentar aspectos esféricos. Também é
possivel observar aumento nos tamanhos dos poros e
identificar visualmente a diminui¢do da quantidade das
particulas menores. Para as amostras dos grupos Gll e
Glll (45 e 120 dias) ndo foi possivel observar a porosidade
caracteristica do biomaterial, por tratar-se de pontos bio-
légicos onde componentes organicos ja haviam recoberto
os granulos no local do implante (Figura 5).

A avaliagdo mais detalhada nas modifica¢des da su-
perficie das microparticulas, bem como da porosidade e
que compdem o biomaterial com nova composi¢do de
W e B-TCP, foi realizada por meio do programa Image)
(Sheffield, 2007). Excluiram-se dessa avaliagdo amostras
dos grupos Gll e GllI, pois, conforme ja apresentado, nos
respectivos pontos bioldgicos nao foi mais identificada a
porosidade caracteristica dos granulos do novo biomate-
rial na superficie dos explantes. A Figura 5 apresenta as
micrografias originais dos grupos GO e Gl e as respectivas
imagens com processamento para alto contraste, obtidas
por meio da ferramenta Threshold (Limiarizagcdo), que
transformou as micrografias em imagens binarias, com
valor de pixels = 255 para imagens claras e valor de pixels
=0 para imagens mais escuras (5B e 5E). Para analise das
particulas, a ferramenta convert to mask foi usada para
converter o valor de pixels = 255 em imagens escuras,
e valor de pixels = 0 para imagens mais claras (5C e 5F).
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Figura 1 — Micrografias da MEV dos grdnulos do biomaterial composto de W e 8-TCP, com 100 vezes de aumento. (1A) Observa-se
o formato dos grdnulos, variagéo de tamanhos e disposi¢éo aleatdrias. Identifica-se componentes multifacetados e angulares. (1B)
E demonstrado medidas nas dimensées horizontais da superficie dos grdnulos na faixa entre 400 um e 1.000 um.

o
SEM HV: 10.0kV WD: 15.01 mm [ | VEGA3 TESCAN  SEM HV: 10.0kV WD: 15.01 mm [ | VEGA3 TESCAN

View field: 2.18 mm Def: SE 500 pm 100 x Date: 05/24/1% IFEA-DTMM-LChE View field: 2.18 mm Det: SE 500 pm 100 x Date: 05/24/18 IFBA-DTMM-L

Fonte: Elaboragdo dos autores.

Figura 2 — As imagens com aumentos 5.000 e 10.000 vezes (2A e 2B) respectivamente, correspondem a micrografias da superficie
das amostras de grdnulos do biomaterial composto de W e B8-TCP. E possivel identificar aspectos detalhados da microestrutura
porosa, formada pelas microparticulas interconectadas do biomaterial granulado.

SEMHV-100KV | WD: 1501 mm VEGA3 TESCAN SEMHV:10.0kV | WD: 15.01 mm
View field: 43.6 ym Det: SE 10 ym 5.00kxDate 052418 IFBADTHMACM — View field: 21,8 ym Det: SE §pm 100 kx Date: 05/24/18 IFBA-DTMM-LCM

Fonte: Elaboragdo dos autores.
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Figura 3 — Micrografias de trés amostras de explantes cirurgicos, obtidos em diferentes pontos bioldgicos, sendo Gl e Gll com 100
vezes de aumento, e Glll com 500 vezes. (3A) Na micrografia do explante correspondente ao ponto bioldgico de 15 dias, é possivel
identificar individualmente os grdnulos, dreas de contato e presenga de poros intergranular. Defeito dsseo critico foi preenchido
com grdnulos dispostos de forma aleatdria. (3B) A micrografia do explante correspondente ao ponto bioldgico de 45 dias apds o
implante do novo biomaterial, com aspecto mais liso e uniforme. E possivel diferenciar locais onde os grdnulos foram depositados.
(3C) Micrografia com 120 dias apds o implante apresenta local com superficie lisa e uniforme, com contetdo totalmente integrado
na regido que havia defeito dsseo critico.

SEMHV:10.0kV ~ WD:15.00 mm VEGAI TESCAN SEMHV:10.0kV ~ WD:15.00 mm VEGA3 TESCAN

View field: 2.18 mm Det: SE 500 pm 100 Date: 05/24/18 IFEA-DTMM-LCM Vi field: 2.18 mm Det: SE 500 pm 100 Date: 05/24/18 IFBA-DTMAM-LCM

SEM HV: 10.0 kV WD: 15.35 mm | | VEGA3 TESCA

View field: 436 ym Det: SE 100 pum 500 X Date: 05/24/18 IFBA-DTMM-L

Fonte: Elaboragdo dos autores.
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Figura 4 — Micrografias com aumentos de 5.000 vezes da superficie do biomaterial composto de W e 8-TCP. (4A) Micrografia da
superficie do biomaterial que néo teve contato com tecidos e fluido bioldgico, mantendo aspectos das propriedades fisicas do
material. (4B) Micrografia da amostra com 15 dias apds a implantagdo demonstrando mudangas fisicas no formato das particulas
e na porosidade do biomaterial, observa-se menor numero de particulas e aumento do tamanho dos poros.

Vi ads” ] L. e -
SEM HV: 10.0 kV WD: 14.98 mm | VEGA3 TESCAN  SEMHV: 10.0kV WD: 15.00 mm

View field: 43.6 ym Det: SE 10 pm 5.00 kx Date: 06/12/18 IFBA-DTMM-LCM View field: 43.6 ym Det: SE 10 jim 5.00 ko Date: 06/12/18 IFBA-DTMM-LC!

Fonte: Elaboragdo dos autores.

Figura 5 — Na sequéncia 5A, 5B e 5C demonstram imagens do grupo GO, sendo 5A imagem original, 5B imagem com alto contraste
para andlise dos poros e 5C imagem de alto contraste para andlise das particulas. Jd a sequéncia 5D, 5E e 5F demonstram imagens
do grupo Gl, sendo 5A imagem original, 5B imagem com alto contraste para andlise dos poros e 5C imagem de alto contraste para

andlise das particulas.

Fonte: Elaboragdo dos autores.
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O Quadro 1 apresenta a andlise da drea total da su-
perficie da amostra, obtida pelo software, porcentagem
da 4rea ocupada por poros e por particulas do biomaterial
em estudo. Trata-se de dados descritivos dos achados
para os grupos GO e Gl, relacionados com as mudangas
nas dimensoes das particulas e poros.

Quadro 1 - Resultados da andlise da superficie do novo bioma-
terial em estudo com o software Imagel.

Area total Area Area ocupada
. Total
Amostras | da amostra | ocupada por | por particulas (%)
um? poros (%) (%) .
GO 1.879,86 54.05 45.43 99.48
Gl 1.871,34 56.00 43.13 99.13

Fonte: Dados da pesquisa.

Para as amostras dos grupos Gll e Glll (45 e 120 dias),
nao foi possivel observar a porosidade caracteristica do
biomaterial com nova composigao, por tratar-se de pon-
tos bioldgicos onde componentes organicos recobriram
os granulos no local do implante. A Figura 6 apresenta
micrografias dos explantes, onde o Gll apresentou partes
dos granulos do biomaterial em meio a componentes
organicos. Nota-se a presenca de microestruturas pro-
logadas por toda extensdo da superficie. Ja no Glll, foi
identificada a presenca de uma camada praticamente
continua de componentes organicos contendo depésitos
minerais de aspecto globular. Imagens desses dois grupos
demonstraram aspectos relacionados a formagdo de nova
matriz dssea na extensdo do defeito ésseo critico.

Figura 6 — Micrografias dos grupos Gll e Glll (45 e 120 dias). No grupo Gll (6A), identifica-se o local que recebeu biomaterial coberto
por componentes orgdnicos, e presenga de micros estruturas prologadas por toda superficie. Setas brancas indicam partes dos
grdnulos do biomaterial. Para Glll (6B), a micrografia deste grupo revelou a presengca de uma camada praticamente continua de
componentes orgdnicos contendo depdsitos minerais de aspecto globular (setas vermelhas).

T Y T A TR T S T R T T e e T S T R I T T T TR T TS

SEM HV: 10.0kV
View field: 31.2 ym

WD: 15.35 mm l

Det: SE

Fonte: Elaboragdo dos autores.

DISCUSSAO

As modificagdes nas propriedades fisicas do bioma-
terial com nova composicdo de W e B-TCP tornaram-se
evidentes com o método de microscopia eletrénica de
varredura nas amostras deste estudo. Destaca-se o for-
mato dos granulos vitroceramicos, na Figura 1, que no
biomaterial sdo irregulares, multifacetados e angulares.
Essas caracteristicas no formato dos granulos permitem
a adaptacdo a qualquer geometria de defeito dsseo cri-
tico. Os resultados demonstrados na Figura 2 podem ser
associados as referidas caracteristicas, pois verificou-se
uma distribuicdo espacial uniforme dos granulos do novo
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biomaterial compdsito que promoveu preenchimento
completo dos defeitos dsseos criticos. Segundo Saini et al.
(2015), destacam que devem ser selecionados materiais
que garantam uma distribuicdo mais uniforme do estresse
mecanico, para haver condi¢des favordveis dentro do
organismo vivo, e assim minimizar o movimento relati-
vo na interface entre osso e o implante. Cabe destacar
também que as formas granulares mantém espaco entre
as particulas, o que favorece a invasdo da rede vascular,
com aporte de substancias/nutrientes para crescimento
de tecido 6sseo e consequente processo de reabsorcdo
do implante (BOHNER et al., 2013).
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Com referéncia as dimensodes, verificou-se na amostra
do biomaterial com nova composi¢ao de W e B-TCP, gra-
nulos com dimensd&es horizontais entre 400 um e 1.000
pum, de acordo com as imagens da Figura 1. Embora a
literatura ndo apresente um consenso para o tamanho
ideal das particulas, entende-se que as dimensdes dos
granulos do biomaterial se encontram entre os relatados
pela literatura. Estudos verificaram resultados favoraveis
para regenerac¢do 6ssea com particulas de tamanhos pro-
ximos ao do presente estudo, como Coathup et al. (2013),
que avaliaram o efeito do tamanho das particulas de um
biomaterial composto de fosfato de calcio e silicato para
regeneracao éssea, implantados em defeitos dsseos no
condilo femoral de ovino. O referido estudo verificou que
o defeito preenchido com granulos entre 250 a 500 um
apresentou formacdo éssea mais significativa em relagdo
aos outros grupos que tinham particulas maiores, entre
1.000 e 2.000 um, e particulas menores, entre 90 e 125
pm. Concluiram que os granulos de tamanhos entre
250-500 um do referido biomaterial podem ser mais
adequados para o tratamento de defeitos dsseos criticos.

No estudo de Eweida et al. (2017), entre outros
fatores relacionados com a neovascularizagdo e neo-
formacgdo de tecido désseo, analisaram um compdsito a
base de hidroxiapatita e silica, com duas apresentagdes
de tamanhos diferentes de particulas. Compararam-se
compdsitos com particulas de 200 um (pd), com particulas
de 1.200 pm em forma de granulos. Apds estudo in vivo
com implantes subcutaneos em ratos, verificou-se que as
particulas menores (200 um) proporcionaram resultados
mais favoraveis em termos de vascularizagdo e formagao
de tecido.

Quanto a porosidade, sabe-se que essa propriedade
favorece o crescimento de novo tecido ésseo devido a
colonizagdo celular, neovasculariza¢do, migracdo e adesao
de células osteoprogenitoras. Os resultados apresentados
na Figura 4 permitem identificar as mudangas na poro-
sidade superficial do biomaterial depositado no defeito
osseo critico. Para o GO, sem contato com os tecidos e o
fluido bioldgico, é possivel identificar as microparticulas
angulares interconectadas e abundancia de microporos
presentes na superficie dos granulos do biomaterial. J&
a micrografia da amostra do grupo Gl permite identificar
aumento nos tamanhos dos poros e a diminuigdo na quan-
tidade das particulas menores, que compdem o granulo.

Estes achados corroboram os encontrados por Cos-
ta et al. (2015), que estudaram a neoformacgdo dssea e
osteointegragdo de biomateriais micro e nanoestrutu-
rados em ovinos. Esse estudo comparou o aspecto da
micrografia dos granulos de hidroxiapatita previamente a
deposicdo no defeito 6sseo, com aspectos apds aplicagao
no defeito dsseo proximal da tibia direita de ovino, com
60 e 90 dias. Foi identificada alteragdo na morfologia, com
perda das limitagGes de poros e vilosidades. As alteragdes
na morfologia intragranular foi mais acentuada com maior
tempo de implante nos respectivos pontos bioldgicos e
relacionadas com a solubilizagdo do biomaterial, quando

em contato com os tecidos e o fluido biolégico.

A presenga e o tamanho de poros de um biomaterial
influencia o comportamento celular. Hong et al. (2010),
em um estudo que avaliou biomaterial poroso a base de
fosfato de calcio, associou resultados dos testes in vivo
em cdes, que receberam implantes do biomaterial em
musculo dorsal e no fémur, com uma cascata regular de
atividades osteogénicas, que resultou em alta osteocon-
dutividade e osteoindutividade.

Ja o estudo experimental de Galois e Mainard
(2004) verificou que, além da presenca de porosidade, a
composi¢ao quimica do biomaterial influencia a invasdo
e neoformacdo tecidual. Esse estudo comparou o com-
portamento da hidroxiapatita e do beta fosfato tricalcico,
com diferentes tamanhos de porosidades (45-80um,
80-140um, 140-200um, e 200-250um), implantados em
condilos femorais de coelhos. Verificou-se que a hidroxia-
patita, com porosidades menores (45-80um), apresentou
menor quantidade de osso neoformado nos diferentes
tempos bioldgicos (2 semanas, 1 més, 2 meses, 4 meses,
6 meses e 12 meses), em relagdo aos outros com maiores
tamanhos de porosidade. Ja o beta fosfato tricalcico, com
menores tamanhos de porosidade, apresentou menor
invasdo 6ssea somente nos pontos bioldgicos inferiores
a 4 meses, sendo que houve quantidade de osso seme-
Ihante nos restantes tempos de implantacdo testados. No
referido estudo, concluiu-se que substancias com taxas
de reabsor¢cdo maiores, como o beta fosfato tricélcico
em relagao a hidroxiapatita, permitiram no decorrer dos
pontos bioldgicos a criagdo de espagos maiores para a
invasdo do novo tecido dsseo.

De acordo com estudo de Rumpel et al. (2006), bio-
materiais com poros dos tamanhos entre 100 e 500 um,
combinado com resisténcia mecanica, sdo eficientes para
o processo de regeneragdo dssea. A conexdo entre os
poros facilita a invasdo de células e vasos sanguineos, no
entanto, as desvantagens do material poroso sao a difi-
culdade de uniformidade dos poros e a baixa resisténcia
mecanica (GARCIA et al., 2015).

Também, cabe ressaltar, que estudos associaram bio-
materiais ceramicos com poros de dimensdes variadas, a
maior eficiéncia na fixagdo, migracdo celular e formacgdo
de tecido em sua superficie. E evidenciado que a poro-
sidade aumenta a formagdo vascular, fator fundamental
para maior desempenho de um biomaterial implantado
no preenchimento tecidual (HARRIS et al., 2013).

O Quadro 1 apresenta modificagdes na drea ocupada
pelos poros e pelas particulas no biomaterial com nova
composicdo de W e B-TCP. Observou-se aumento na area
ocupada pelos poros no grupo Gl (56.00%) em relagdo ao
grupo GO (54.05%). Ao mesmo tempo, verificou-se que
a area ocupada pelas particulas diminuiu no grupo Gl
(43.13%) em relagdo ao GO (45.43%). Estes achados corro-
boram com estudos que acompanharam a degradacdo de
biomateriais ceramicos para regeneracdo 6ssea. Sabe-se
que modificagGes fisicas sdo importantes no processo de
degradabilidade do biomaterial do tipo ceramico paraim-
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plantes dsseos. Esse processo deve ocorrer em equilibrio
com a formagdo do novo tecido, permitindo a formagado
de espago onde o novo tecido vascular e ésseo deve ser
formado. Os implantes para regeneracdo 6ssea devem
apresentar taxas de degradacdo e formagdao do novo
tecido, com uma transferéncia gradual de carga entre os
componentes, para prevenir atrofiamento e estimular a
remodelacdo a 6ssea (COSTA et al., 2015; SHEIKH et al.,
2015).

Por isso, em nosso estudo, a analise das areas ocu-
padas por poros e particulas na superficie dos granulos
permitiu quantificar mudangas nos percentuais de ocu-
pacdo nos grupos GO e Gl e relaciona-los com o processo
de biodegradacdo, que entendemos ocorrer devido a
solubilizacdo do biomaterial, quando em contato com
tecidos e o fluido bioldgico.

Por fim, as micrografias dos grupos Gll e Glll da
Figura 6 demonstram a drea que recebeu o implante
com presenca de componentes organicos. O grupo Gll
apresentou partes dos granulos do biomaterial em meio
a componentes organicos, com presenga de microestrutu-
ras prolongadas por toda extensdo da superficie. Ja no GllI,
identificou-se a presenga de uma camada praticamente
continua de componentes organicos, contendo depdsitos
minerais de aspecto globular. Estes resultados relaciona-
dos aos aspectos da formagdo de nova matriz dssea, na
extensdo do defeito dsseo critico, estdo de acordo com
estudos que demonstram o potencial para regeneragao
Osseada W e do B-TCP (SHIE; DING; CHANG, 2011; PERERA
et al., 2010; YE et al., 2012), corroborando os resultados
obtidos no presente estudo.

Entende-se que a partir deste estudo exploratdrio, é
necessario prosseguimento de um estudo com métodos
especificos, para avaliagdo da neoformacdo tecidual no
referido implante. E desta forma, obter maiores subsidios
qgue possibilitem avaliar o potencial para regeneracgdo
Ossea do biomaterial com nova composi¢do de W e 3-TCP-

CONCLUSAO

Houve modificagdes fisicas no formato, dimensoes
horizontais, distribuicao espacial e porosidade da super-
ficie dos granulos do biomaterial, relacionadas com a
biodegradabilidade e o potencial osteoindutivo e osteo-
condutor do biomaterial.
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