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INTRODUGAO:

Fraturas 6sseas séo o tipo de lesdo em tecidos mais comum has pessoas com ocorréncia de
cerca de 9 milh8es ao ano ao redor do mundo (GIACONIA et al., 2022). Defeitos 6sseos séao dificeis de
serem curados e em alguns casos, usam-se enxertos. Porém, é um recurso pouco disponivel,
considerando que acaba gerando defeitos no local de onde foi retirado e, quando oriundo de outro
doador, esta sujeito a rejeigédo pelo organismo do paciente (BAHRAMINASAB et al., 2021). Assim sendo,
a engenharia de tecidos é uma area de estudos que visa ao uso da engenharia para a regeneragéo de
tecidos vivos. Um dos métodos usados € a producao de scaffolds nanoporosos, que mimetizam a matriz
extracelular e faciltam a adesdo, crescimento e diferenciacdo de células do tecido desejado
(PERANIDZE; SAFRONOVA,; KILDEEVA, 2021).

Dos métodos para produzir scaffolds nanoporosos, um dos mais utilizados € a eletrofiagéo (do
inglés, electrospinning), capaz de produzir nanofibras com didmetro, porosidade e morfologia ajustaveis
para mimetizar a matriz extracelular (SHABAN et al., 2021). Entretanto, esse processo depende de
diversas variaveis, como viscosidade, condutividade elétrica e tenséo superficial da solucéo, tenséo
elétrica, distancia entre agulha e coletor, vazdo, temperatura e umidade (KERWALD et al., 2021).

A técnica consiste na aplicacdo de um campo elétrico entre uma agulha, na ponta de uma seringa
na qual se encontra uma solucdo do polimero e uma placa coletora (SON et al., 2004). As gotas da
solucdo sdo deformadas, formando um jato fino que é ejetado em dire¢cdo ao coletor. Neste trajeto, 0
solvente é rapidamente evaporado, gerando fibras que se solidificam e sdo depositadas umas sobre as
outras, formando uma membrana porosa (PERANIDZE; SAFRONOVA; KILDEEVA, 2021).

Varios polimeros podem ser usados nesse processo, como policaprolactona (PCL) (KIM et al.,
2017), poli(L-4cido latico) (PLLA) (YAN et al., 2016), nylon 6 (ABDAL-HAY et al., 2014), quitosana
(BALAGANGADHARAN; DHIVYA; SELVAMURUGAN, 2017) e poliimidas (TOPUZ et al., 2021). O

acetato de celulose (CA) é facilmente obtido, biocompativel, biodegradavel e barato, além de suas fibras
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eletrofiadas serem capazes de apresentar alta porosidade e grande area superficial (MAJUMDER et al.,
2019).

Devido a base mineral do tecido dsseo ser constituida principalmente de fosfatos de célcio, a
adicao de biocargas como hidroxiapatita (HAp) e fosfato tricalcico (TCP) levam a formacéao de scaffolds
similares a matriz extracelular éssea, além da melhora da resisténcia mecanica. A proliferacéo celular é
melhorada pela adicdo desses reforcos, bem como de outros, tais quais nanoparticulas de biovidros e
carbonato de célcio (PERANIDZE; SAFRONOVA,; KILDEEVA, 2021). Entretanto, a taxa de degradacao
da HAp é menor do que a de regeneracao do tecido 6sseo, enquanto a do TCP é maior. Por isso, pode-
se combinar ambos para obter a taxa de degradacdo desejada (FELIX et al., 2017). O ZnO é
responsavel pelo aumento da vascularizacao na regiao do scaffold (AUGUSTINE et al., 2014). O ZnO
também tem acao bactericida, importante para compensar o aumento da adesao e proliferacdo de micro-
organismos pela adicdo de HAp e TCP (PADILLA-GAINZA et al., 2022).

O objetivo deste trabalho € estudar o efeito das biocargas ativas hidroxiapatita (HAp), fosfato
tricalcico (TCP) e 6xido de zinco (ZnO) e suas combinacfes em membranas eletrofiadas de acetato de

celulose.

METODOLOGIA:

O acetato de celulose com Mn = 30.000 g/mol e o B-TCP foram comprados da Sigma- Aldrich. O
6xido de zinco foi comprado da Synth. A acetona usada como solvente foi comprada da Exodo Cientifica.
Foi usada hidroxiapatita liofilizada gentilmente produzida e fornecida pela Faculdade de Odontologia de
Piracicaba.

Inicialmente, foram adicionados a um béquer 3 mL de agua e 17 mL de acetona (dgua/acetona
em proporcao 15:85), que é a proporgdo 6tima para essa combinagéo de solventes (SON et al., 2004).
Foram adicionados entéo 3,2 g de acetato de celulose (CA), resultando na concentracdo de 16%. A
solucdo foi deixada em repouso por cerca de 24 h para solubilizar. Foi usado um agitador magnético por
5 min para dispersar as biocargas na solucdo antes da eletrofiagdo. Foram preparadas 8 solucbes
conforme Tabela 1.

Cada solucao foi transferida para uma seringa de 10 mL, na ponta da qual foi usada uma agulha
de 1,2 mm de didmetro, cuja ponta foi lixada com uma esmerilhadeira (Dremel Stylo+) para obter uma
ponta reta e uniforme. A seringa foi posicionada na bomba de infusao (Samtronic 670) e ligada a fonte
de tensdo. Os parametros usados foram baseados inicialmente nos de Nista et al. (2012) para
concentracéo de 16% de CA, mas como ndo ocorreu eletrofiagdo, foram alterados empiricamente para

tensdo de 19 kV, vazao de 6 mL/h e distancia do coletor de 11 cm.
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Tabela 1: Solucdes de acetato de celulose para produzir scaffolds

CA HAp ZnO TCP
Amostra (%) (%) (%) (%)
(m/m) (M) (M) (M)
CA puro 16 0 0 0
CA/HAp 16 1,0 0 0
CA/ZnO 16 0 1,0 0
CA/TCP 16 0 0 1,0
CA/HAp/ZnO 16 0,5 0,5 0
CA/HAp/TCP 16 0,5 0 0,5
CA/ZnOITCP 16 0 0,5 0,5
CA/HAp/ZnOITCP 16 0,33 0,33 0,33

Para analisar a morfologia e o didmetro das fibras foi realizada Microscopia Eletronica de
Varredura (MEV) em equipamento Quattro S da TermoFisher Scienti- fic. Foi realizado EDS em
equipamento ANAX-60P- B da Thermo Scientific UltraDry.

RESULTADOS E DISCUSSAO:

5.1 Eletrofiacao

Durante o processo de eletrofiacdo, a agulha entupiu frequentemente e teve de ser limpa para
gue o processo prosseguisse. Uma das razdes possiveis € a alta volatilidade da acetona, componente
majoritario do solvente (MAJUMDER et al., 2019).

5.2 Analises dos Scaffolds por MEV

Nas imagens de MEV para as amostras com as biocargas, exibidas na Figura 1, pode-se observar
a morfologia de fitas nas fibras. Segundo Majumder et al. (2019) o uso de um solvente muito volatil
(nesse caso, a acetona), causa essa morfologia. A rapida evaporacao faz com que o filme na superficie
da fibra colapse sobre si mesmo, resultando na morfologia achatada. Segundo Topuz e Uyar (2017),
tensfes altas também levam a formacgé&o de nanofibras em forma de fitas. O aumento da tenséo leva a
um maior valor de campo elétrico, o que facilita a evaporacdo do solvente (RAMAKRISHNA, 2005).

Na Figura 1 também se observa variacdo de didmetro entre as nanofibras. Comparando-se as
micrografias obtidas neste projeto com as obtidas no trabalho de Son et al. (2004), uma das
possibilidades é a de que a concentracdo de polimero esteja logo abaixo do minimo para estabilizar o

jato.
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Figura 1: Micrografias obtidas por MEV para as membranas de 16% de CAem
acetona/agua 85:15 (v/v) com HAp/ZnO com ampliagdo de (a) 500 x (b)
1000 x

CONCLUSOES:

A partir das analises realizadas, é possivel entender que a eletrofiacdo pode ser feita usando
biocargas ativas em conjunto com o polimero. As condic¢des de eletrofiagdo ainda precisam ser ajustadas

para proporcionar membranas mais uniformes e reprodutiveis.
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