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RESUMO
MAREGA, F. M. Andlise da cristalinidade de scaffolds de poli (¢ - caprolactona)
reforcados por meio da técnica de calorimetria exploratéria diferencial. 2020.
Monografia (Trabalho de Conclusdo de Curso) — Escola de Engenharia de Séo Carlos,

Universidade de Sdo Paulo, Sao Carlos, 2020.

A estrutura do estado sélido em polimeros, que contempla 0 modo e grau em que as
cadeias moleculares se empacotam, interfere diretamente nas propriedades finais do produto
em desenvolvimento. Desse modo é essencial, durante o desenvolvimento de um novo
material, produto ou processo, que uma analise do modo de cristalizacdo do material
polimérico seja conduzida, com finalidade de compreender como composicao, parametros de
processo e estrutura interferem na cristalinidade final. Particularmente no ambito dos
biomateriais para implantes, este parametro deve ser amplamente estudado, haja vista que a
sinergia entre propriedades mecéanicas e quimicas resultam na efetividade final do tratamento.

Neste contexto, o presente trabalho avaliou o indice de cristalizacdo de scaffolds
compostos por uma matriz polimérica de poli (¢ - caprolactona) reforcado com
Biovidro®45S5 e nanofibras de celulose, por meio da técnica de calorimetria exploratoria
diferencial. Dessarte, possibilitando aferir que material de reforco atuou na cristalizacdo da
matriz polimérica nas diferentes composicGes propostas, de modo desfavoravel. Portanto, foi
verificado que ocorreu uma queda da cristalinidade com o aumento da concentracdo de
biovidro e de nanofibras de celulose, assim, podendo explicar os resultados inferiores obtidos

por Barbosa (2018) nos ensaios de viabilidade celular.

Palavras-chave: Calorimetria exploratoria diferencial (DSC). Scaffolds. Poli (¢ -

caprolactona). Biovidro® 45S5. Nanofibras de celulose






ABSTRACT
MAREGA, F. M. Crystallinity analysis of reinforced poly (¢ - caprolactone) scaffolds
using the differential scanning calorimetry technique: 2020. Monografia (Trabalho de

Concluséao) — Séao Carlos School of Engineering, University of Sdo Paulo, 2020.

The structure of the solid state in polymers, i.e., the configuration and fraction in
which the molecular chains are packaged, directly interfere in the final properties of the
product under development. Therefore, it is essential, during the development of a new
material, product or process, that an analysis of the crystallization structure of the polymeric
material be conducted, in order to understand how composition, process parameters and
structure interfere in the final crystallinity. Particularly in the scope of biomaterials for
implants, this parameter must be widely studied, given that the synergy between mechanical
and chemical properties results in the final effectiveness of the treatment. In this context, the
present work evaluated the crystalline fraction of the scaffolds composed of a polymeric
matrix of poly (e - caprolactone) reinforced with Bioglass® 45S5 and cellulose nanofibers,
using the differential scanning calorimetry technique. Thus, making it possible to understand
how the reinforcement material acted in the crystallization of the polymeric matrix in the
different compositions proposed. Therefore, it was verified that a decrease in crystallinity
occurred with the increase in the concentration of bioglass and / or cellulose nanofibers, thus

being able to explain the inferior results obtained by Barbosa (2018) in the cell viability tests.

Keywords: Differential Scanning Calorimetry (DSC). Scaffolds. Poly (¢ - caprolactone).

Bioglass® 45S5. Cellulose nanofiber






LISTA DE ILUSTRACOES

Figura 1: Esquematizagdo do processo de cristalizagdo induzida por orientagéo ...................... 4
Figura 2 : llustracdo do modelo de micelas franjadas ............ccccoevveveiii i 5
Figura 3: (a) Esquematizacdo do modelo switchboard, representando a superficie da lamela,

regido inter lamelar e cadeias inter lamelares. (b) Primeiro modelo proposto para cristalizagdo

a partir do Polimero fFUNAIO ........coiiiiiie e 6
Figura 4: Representacdo ilustrativa do modelo da superficie lisa...........cccccvveiieiieiiciieiecn, 7
Figura 5: Representacdo ilustrativa do modelo da superficie rugosa..........ccceevveveeververieennnn, 7

Figura 6: Representacdo grafica da lamela considerada na formulacdo de Gibbs-Thomson,
com a descricdo dos parametros analiSado ...........coovviiiiieiieiei e 8
Figura 7: (a) Micrografia dptica mostrando o perfil da cruz de malta;(b) Modelo grafico de um
LSy (=T 1] 11 (o TSRO 9
Figura 8: Curva da variacdo da energia volumétrica, da energia superficial e da barreira
termodindmica, MOStrando O FAI0 CIEICO .......cicuie i st e s eree e e saaee e 14
Figura 9: Comparacao entre 0os mecanismos de nucleacdo homogénea e heterogénea............ 15
Figura 10: Esquematizacdo das diferencas na nucleacdo sem e com a presenca de agente
0ol [=T: T PSSR 17
Figura 11: Representacdo da difracdo de raio X em uma estrutura cristalina.............cc.ccoceeeee 19
Figura 12: Padrdo de difracdo tipico de um polimero semicristalino, mostrando a area
correspondente a fragdo amorfa (Aa) e a area correspondente a fragéo cristalina (Ac)........... 19
Figura 13: Esquema do dispositivo de DSC para 0s dois sistemas posSiVeis...........cccccvevvvennene 21
Figura 14: Curva modelo de um equipamento DSC destacando os eventos de cristalizagdo e
Lo OSSPSR 22
Figura 15: llustracdo de uma estrutura tridimensional porosa de scaffolds. .............cccccccuenie 24

Figura 16: Estrutura quimica (monémero) da poli(e-caprolactona), segundo a nomenclatura da

Figura 17: Diagrama ternario contendo as faixas de composi¢cGes que abrangem a

bioatividades d0S DIOVIAIOS ........ccviieiieieeie ettt e e ee e sreeee s 26
Figura 18: Classificacdo dos componentes descontinuos utilizados em compdsitos............... 29
Figura 19: Etapas do processamento para obtencdo do biovidro BV ..........cccccoceviiiiniienne 30
Figura 20: Métodos de manufatura utilizados para confecc¢éo dos scaffolds..............cc.cceeeee 32

Figura 21: (a) Curvas do segundo aquecimento das amostras processadas pelo método 1; (b)

Curvas do resfriamento das amostras processadas pelo método 1. .........cccccevveveiieieecie s, 35



Figura 22: (a) Curvas do segundo aquecimento das amostras processadas pelo método 2; (b)
Curvas do resfriamento das amostras processadas pelo metodo 2. ..........ccceoevvvviencieieeenienn 37

Figura 23: Grafico comparativo da cristalinidade das amostras processadas pelos metodos 1 e

Figura 24: Esquematizacdo das pontes de hidrogénio entra a matriz polimérica e a

NANOCEIUIOSE ...ttt nenennnnne 40



LISTA DE TABELAS

Tabela 1: Comparac&o entre a composi¢do do BV sintetizado e a do Biovidro® encontrada na

=T = (U] - TSSOSO 31
Tabela 2: Composicdo das amostras obtidas pelos métodos 1 e 2 com a concentracdo em %
7 0 PP PSPPSR 32

Tabela 3: Resultados da analise térmica (temperatura de cristalizacdo, temperatura de fuséo,
entalpia de fuséo e cristalinidade) das amostras processadas pelo método 1..............ccccueneee. 36
Tabela 4: Resultados da analise térmica (temperatura de cristalizacdo, temperatura de fusdo,

entalpia de fuséo e cristalinidade) das amostras processadas pelo método 2............cc.ceevenenne. 38






LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

3D Tridimensional

ASTM American Society for Testing and Materials
BV Biovidro

DSC  Calorimetria Exploratoria Diferencial

NFC  Nanofibras de Celulose

PCL Poli (g — caprolactona)



LISTA DE SIMBOLOS

T
T
AHY

AH
AHs
AS

AG
AG,
AGd
AGs

AH?,

Temperatura de fuséo do cristal

Temperatura de fusdo do cristal de espessura infinita
Entalpia de fusdo do cristal de cadeias infinitamente estendidas
Energia interfacial entre lamelas e regido amorfa
Espessura da lamela

Entalpia

Entalpia superficial

Entropia

Temperatura

Variacdo da Energia Livre de Gibbs

Variacdo da Energia Livre de Gibbs volumétrica
Variacdo da Energia Livre associada a deformacao elastica das moléculas
Variacdo da Energia Livre de Gibbs superficial
Energia superficial especifica

Raio do embrido

Volume do embrido (nucleo)

Area superficial embrido/liquido

Energia superficial na interface embrido/liquido
Energia superficial na interface impureza/embrido
Energia superficial na interface impureza/liquido
Intensidade de uma propriedade

Grau de cristalinidade real

Intensidade parcial da fase cristalina

Intensidade parcial da fase amorfa

Distancia entre planos regulares

Angulo de difragio

indice de cristalinidade

Area da regido cristalina

Area da regido amorfa

Entalpia de fusdo da amostra

Entalpia de fusdo do polimero 100% cristalino






SUMARIO

1

2

3

INTRODUGAOD........coiiiieeeeeeeeeeetee e tes st s st 1
OBUJIETIVOS ...ttt e e be e rneenee 2
REVISAO BIBLIOGRAFICA ..ottt 3
TN O 4 11 - L[ 172 o (o F SR URSSSN 3
3.1.1  Cristalizacao durante a polimerizagao...........cccccvevviiieieerieiie e 3
3.1.2  Cristalizacao induzida por Orientaao............cccvveruerieeiiere e 4
3.1.3  Cristalizaco sob coONdiGOes QUIESCENES .......c.civverieiieiieerieeieseesre e sree e eee e e 4
3.2 Modelos de morfologia de polimeros semicristalinos ...........ccocoeviiieiniinicieieccne 5
3.21  Modelo de micelas franjadas ............coovriririeieiese s 5
3.2.2  MOElOSIAMEIAIES ..o s 6
3.2.3  Modelo da SUPErfiCIE FUQOSA. ......cceruerieiiiiieiesie e 7
3.3 Equagdo de ThomsSon — GIBDS ........coviiiiiiiiicee e 8
3.4 Estruturas macroscopicas de Cristalizag80 ..........cocereiriiinininenee e 9
3.4.1  EStrutura eSTerulitiCa........ocooeieiiiiecee e 9
3.5  Fatores que afetam a cristalinidade ............cccccooveiiiieiicie e 10
3.5.1  FatOreS ESLIULUIAIS. ......eveieititeieii sttt 10
3.6  Termodindmica de CristaliZagao ..........ccceevuiiiiiieii e 12
3.6.1  NUCIEaCA0 NOMOQENEA..........eeiiieieciiee et 12
3.6.2  NUCIaCA0 NELErOgENEA.........cccvieieiieece et 14
3.6.3  AULO NUCIBAGAD ..ot 15
3.7 AQENTES NUCIBANTES ...t 16
3.8 Meétodos de anélise do grau de cristalinidade ............cccceeveieiiveniiieniese e 17
3.8.1 Difracdo de raios x de alto Angulo ..........ccoovviiieiiiiie s 18
3.8.2  Calorimetria exploratoria diferencial (DSC) .........cccocviiiiiiiniiiiie s 20
3.9 ENngenharia teCidUAL..........cooiiiiiiiee e 23

3.10 IV A OIS .ttt ettt et e s s n et e nnnnnnnnnnnn 24



3.10.1 Poli (€ - caprolactona) (PCL)......cceiiueiiiiiiieii et 24

3.10.2  BIOVIAIrO® 45S5........ciiiiieiieieiieie ettt bbb bbb 26
3.10.3 Nanofibras de celulose (NFC) ......ccoeiiiiiiieiicc e 27
3.10.4  MateriaiS COMPOSITOS ... ..cveiveerireeeiieireeiesee e eeeseeste e e seesteesee s e e steeseesneesreenee e 28

4 MATERIAIS E METODOS........coieieieeeiieeeseieesseeisss st sesesses s sssessnssssssessnssnssnansons 29
A1 IMIAEEIIAIS ...ttt b et bbbt n e 29
4.2 IMBLOTOS ...ttt bbbt 31
4.2.1  Preparacdo dos SCAffolds ...........coeiiiiiiie i 31
4.2.2  Calorimetria exploratoria diferencial ............cccooeviiiniiniiniiie e 32

5 RESULTADOS ...ttt bt sttt et e sbe et e e be e e be e naee e 33
5.1 Amostras extrudadas diretamente no cabegote (Metodo 1)........ccoevvrivvieneninieniennnn. 34
5.2 Amostras previamente extrudadas (MEtodo 2) .........cceovrereireiiriniineneese e 36

B DISCUSSAD .....ooiereimiisiiseeeseeeeeesasesess sttt 39
7 CONCLUSOES ...ttt esseesssssess sttt 42

8 REFERENCIAS ..o oot e et e e oot e e et e e e et es e e et et e e e e ereer e 44






1 INTRODUCAO

Materiais poliméricos sdao amplamente utilizados por todos os seguimentos da
indUstria, desde comodities do cotidiano até mecanismos de alta performance, como
dispositivos biomédicos. Desse modo, a alta gama de aplicacGes exige que essa classe de
material tenha suas propriedades adaptadas as necessidades solicitadas em cada aplicacao.
Portanto, uma vez que essas sdo altamente determinadas pela microestrutura, torna-se
inevitdvel o compreender dos mecanismos de cristalizagdo desses materiais durante o
processo de solidificagdo, de modo a possibilitar o desenvolvimento de um produto com as
propriedades finais especificas para area de atuacdo (CANEVAROLO, 2006).

A engenharia tecidual é uma area de aplicacdo de polimeros na qual sdo desenvolvidos
ambientes propicios para o crescimento e diferenciacdo celular de tecidos vivos que sofreram
alguma espécie de avaria (BRAGA, 2015). Desse modo, foram desenvolvidas estruturas
tridimensionais denominadas scaffolds, que por meio da composicdo e da estrutura porosa,
visam mimetizar a matriz extracelular dos tecidos (O’ BRIEN, 2011). Para tal, uma estratégia
que vem sendo desenvolvida e melhorada é a utilizacdo de materiais compdsitos a base de
polimero biocompativel e particulas ceramicas bioativas, visando melhorar as propriedades
mecanicas e afinidade com o organismo bioldgico. Ou seja, é de extrema importancia o
estudo do modo de cristalizacdo desses materiais, haja vista que o particulado ceramico
adicionado a massa polimérica pode atuar diretamente favorecendo a cristalinidade, como um
agente nucleante, ou dificulta-la, impedindo o empacotamento das cadeias poliméricas
(ZANG, 2017).

Dentre as inUmeras combinacgdes possiveis, uma que vem sendo amplamente estudada
é constituida pela dispersdo de um particulado de Biovidro® 45S5, capaz de formar ligacGes
com o tecido 6sseo, em uma matriz de poli (¢ — caprolactona) (PCL), que é um polimero
termoplastico, semicristalino, que apresenta boa biocompatibilidade, biodegradacdo e
biorreabsorgdo. Além disso, a incorporacdo de nanofibras de celulose (NFC) no compdsito é
uma estratégia viavel para melhorar as propriedades finais do material.

Nesse contexto, o presente trabalho € uma continuacdo dos estudos desenvolvidos por
Barbosa (2018), que desenvolveu um scaffold a base de PCL, Biovidro® 45S5 e NFC por
meio da técnica de manufatura aditiva. Desse modo, visando complementar os estudos por ela

iniciado, essa pesquisa tem como finalidade o estudo da influéncia da incorporagdo do



particulado ceramico e das nanofibras de celulose sobre os mecanismos de cristalizagdo da

matriz polimérica.

2 OBJETIVOS

O objetivo principal desse trabalho foi analisar os efeitos da incorporacédo das particulas
de biovidro e das nanofibras de celulose sobre a cristalizacdo da matriz de PCL nas
composicdes dos scaffolds desenvolvidos e manufaturados por Barbosa (2018). Para este fim,
foi utilizada a técnica de calorimetria exploratéria diferencial na andlise dos scaffolds de

diferentes composicoes.



3 REVISAO BIBLIOGRAFICA

3.1 Cristalizacao

O processo de cristalizagdo em polimeros termoplasticos é definido como sendo uma
transformacdo cinética e termodindmica, de modo que nesse a estrutura quimica €
conformada, obtendo uma regularidade estrutural repetitiva, formando dominios cristalinos
(CANEVAROLDO, 2006)

A cristalizacdo dos polimeros pode ser amplamente classificada em trés grupos
principais, segundo a natureza do processo: (I) Cristalizacdo durante a polimerizacédo; (1)
Cristalizacdo induzida pela orientacdo; e (Ill) Cristalizacdo sob condi¢bes quiescente
(ZHANG, 2017).

3.1.1 Cristalizacdo durante a polimerizagdo

Caracterizada especialmente pela formagdo macroscépica de um cristal Unico, nesse
processo 0s mondmeros que compdem o cristal agregam-se em cadeias por meio da
polimerizacdo em estado so6lido (ZHANG, 2017).

Diferente ao processo “normal” de cristalizagdo, em que o crescimento do cristal é
exclusivamente consequéncia da mudanca de estado fisico do material, nessa classe, o cristal,
possui uma parcela da formacéo associada as rea¢Ges quimicas na interface solido/liquido ou
gas/sélido (ZHANG, 2017).

Devido a essas caracteristicas descritas, 0s materiais gerados por meio desse processo
apresentam propriedades finais relevantes para determinadas aplicacbes, como exemplo o
carater condutor presente em cristais de poli (nitreto de enxofre) que se assemelham a
atribuidas em metais (10 a 1730 S/cm) e em temperaturas criogénicas, a supercondutores.
Portanto, esses materiais contém uma ampla aplicabilidade no setor de sensores (MADEIRO,
2012).



3.1.2 Cristalizagédo induzida por orientagdo

O processo de cristalizacdo induzida por orientagdo é transcorrente de uma diminuicéo
da entropia conformacional, devido a distorcdo das cadeias de seu estado de conformacéo
mais provavel. Desse modo, ao manter essa deformagcdo em um estado de entropia inferior,
uma menor quantidade da parcela conformacional necessita ser sacrificada para que ocorra a
transformacéo do estado cristalino (KELLER, 1979).

Portanto essa diminuicdo na entropia total de fusdo possibilita que a cristalizacdo
ocorra em temperaturas mais altas do que em uma condi¢cdo de repouso, esse mecanismo &
ilustrado na Figura 1 (KELLER, 1979).

Figura 1: Esquematizacdo do processo de cristalizagdo induzida por orientacao
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Fonte: Keller, 1979

3.1.3 Cristalizacdo sob condi¢fes quiescentes

Caracterizada pela a cristalizacdo de moléculas flexiveis de cadeia longa com
regularidade estrutural suficiente, tanto de origem natural como sintéticas. A cristalizacdo sob
condigdes quiescentes apresenta duas rotas principais de mecanismos: (A) Cristalizacdo de
solucBes diluidas, que apresenta-se como uma estratégia para andlise dos cristais de
polimeros, haja vista que esses podem ser isolados com precisao; (B) Cristalizacdo a partir do
fundido, essa que se aproxima mais do uso pratico e em escala industrial do material
polimérico, embora apresente um elevado grau de complexidade em sua fundamentacéao
tedrica (KELLER, 1979).



Desse modo, devido & alta aplicabilidade da cristalizacdo a partir do fundido, o
compreendimento dos fendmenos de nucleagdo, crescimento e cinética do desenvolvimento
das regides cristalinas nesse processo tem apresentado intenso interesse fundamental e pratico
ao longo dos anos. Dessa forma, modelos foram propostos visando a compreensdo da

estrutura morfoldgica dessas regides (KELLER, 1979).

3.2 Modelos de morfologia de polimeros semicristalinos

3.2.1 Modelo de micelas franjadas

Inicialmente idealizado por Hermann, Gerngross e Abitz no inicio de 1930, esse foi,
posteriormente, finalizado por Flory que permaneceu aceito durante um longo periodo. Esse
modelo explana que os polimeros semicristalinos sdo constituidos por duas fases distintas:
uma fase cristalina dispersa em uma matriz amorfa (CANEVAROLO, 2006).

Os cristalinos, sdo pequenas estruturas de aproximadamente 100 A compostas por
partes de segmentos de polimeros que se alinham gerando regides cristalina agrupadas, de
modo que uma cadeia pode participar de varios cristalinos. O crescimento dessas estruturas €
impedido pela presenca de emaranhados de regides tensas que constituem a fase amorfa,
desse modo, a interface entre ambas as regides ¢ composta por “franjas de cadeias que estdo

presentes em ambas as fases como observado na Figura 2 (CANEVAROLO, 2006).

Figura 2 : llustragdo do modelo de micelas franjadas

Fonte: Herman; Gerngross; Abitz,1930



Esse modelo, uma vez que considera que os segmentos de cadeias localizados nas
regides amorfa permanecem tensionados, assume que um polimero nunca podera se tonar 100
% cristalino. Portanto, embora esse ndo seja considerado o mais valido para descrever a
morfologia da cristalizacdo polimérica, apresenta grande valor na descricdo da morfologia de

polimeros que apresentam baixo nivel de cristalinidade (CANEVAROLO, 2006).
3.2.2 Modelos lamelares

3.2.2.1 Modelo da reentrada aleatéria (“switchboard folded model”)

Inicialmente proposto por Flory, esse modelo se baseia no dobramento aleatério das
cadeias poliméricas em uma mesma lamela ou em lamelas adjacentes, como observado na
Figura 3 (FLORY, 1954).

Figura 3: (a)Esquematizagdo do modelo switchboard, representando a superficie da lamela, regido
inter lamelar e cadeias inter lamelares. (b) Primeiro modelo proposto para cristalizag&o a partir do
polimero fundido

0

"TI}T 00\ o
MRMNISNE PPSPINRYENY

Fonte: Flory, 1954

3.2.2.2 Modelos de reentrada adjacente (“regular folding”)

3.2.2.2.1 Modelo da superficie lisa

Caracterizada pela existéncia de limites acentuados e bem definidos entre a fase
cristalina e amorfa, esse modelo idealiza que imperfeicdes como multiplas nucleacGes e

defeitos como terminagdes de cadeias ocorram, porém em baixa intensidade. Por tanto, devido



a baixa densidade de imperfeigdes, os cristais possuem uma superficie “lisa” como ilustrado

na Figura 4 (FLORY, 1954).

Figura 4: Representacdo ilustrativa do modelo da superficie lisa

Superficie lisa de cadeias
empacotadas (Limite bem definido)

Fonte: Flory, 1954

3.2.3 Modelo da superficie rugosa

Antagonicamente ao modelo da superficie lisa, esse modelo assume que imperfeicdes
como mdltiplas nucleacBes e terminacGes de cadeias ocorrem com maior recorréncia. Desse
modo, a superficie apresenta um aspecto rugoso, deixando de exibir um limite nitido na fase
cristalina como um todo, possuindo apenas em regides localizadas, como representado na
Figura 5 (FLORY, 1954).

Figura 5: Representacéo ilustrativa do modelo da superficie rugosa

Superficie rugosa de cadeias
empacotadas
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Multiplas nucleacdes de moléculas na
superficie de crescimento

Fonte: Flory, 1954



3.3 Equagéo de Thomson — Gibbs

A morfologia do cristal lamelar, como descrita nos modelos acima, pode ser modelada
segundo conceito termodinamicos fundamentais por meio da equacdo de Thomson — Gibbs
que correlaciona a espessura da lamela com a temperatura de fusdo do cristal. Desse modo,
assumindo a existéncia de uma lamela fina, em que a espessura € muito menor do que as
demais dimensdes (requisito essencial para aplicacdo da teoria), a espessura pode ser
calculada por meio da Equacdo (1), que apresenta os parametros descritos no esquema da
Figura 6 (ZHANG, 2017).

Figura 6: Representacédo grafica da lamela considerada na formulacdo de Gibbs-Thomson, com a
descricdo dos parametros analisado

F
Y
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X
Fonte: Adaptado de Zhang, 2017
T = TS |1 20¢ 1
mem LAHPTS, @

Na qual:

T, = Temperatura de fusao do cristal

T, = Temperatura de fusao do cristal de espessura infinira

AH{® = Entalpia de fuséo do cristal de cadeias infinitamentes estendidas
o, = Energia interfacial entre lamelas e regidao amorfa

l = Espessura da lamela

Portanto, essa equacdo possibilita, de modo cabivel, a estimativa do valor da

temperatura de fusdo no equilibrio, como também a energia interfacial entre as lamelas e



regido amorfa por meio da extrapolagdo da curva dos pontos de T,, vs % A espessura da

lamela pode ser obtida por meio de técnicas como a deespalhamento de raios — X de baixo
angulo (SAXS), enquanto a temperatura de fusdo do cristal € usualmente verificada por meio
da técnica de DSC (ZHANG,2017).

3.4 Estruturas macroscépicas de cristalizacdo

3.4.1 Estrutura esferulitica

Durante o resfriamento de um polimero cristalizavel fundido, a cristalizagdo inicia-se
pela formacdo de ndcleos individuais que se desenvolvem radialmente, em todas as direcdes,
dando origem aos esferulito. Esses constituidos por milhares de monocristais lamelares
oriundo da expansdo radial do nicleo, sdo interligados por material amorfo e que
analogamente com materiais policristalinos “exercem” papel andlogo aos graos desses
(CANEVAROLO,2006).

Estruturalmente os esferulitos sdo formados por lamelas finas, inicialmente paralelas
umas as outras, mas que durante o crescimento, se divergem, torcem e ramificam tornando-se
essas estruturas macroscépicas que podem ser facilmente observadas por meio de microscopio
Otico de luz polarizada com aumento de apenas algumas dezenas de vezes. O perfil
caracteristico observado na microscopia € conhecido como “Cruz de Malta” devido a natureza
birrefringente das fragdes amorfas e cristalinas presentes nos esferulitos, como as ilustradas na
Figura 7 (CANEVAROLO,2006).

Figura 7: (a) Micrografia éptica mostrando o perfil da cruz de malta;(b) Modelo grafico de um
esferulito
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Fonte: Canevarolo, 2006

3.5 Fatores que afetam a cristalinidade (CANEVAROLO, 2006)

A cristalinidade de um material polimérico € influenciada por trés categorias de fatores
principais, que sdo: estruturais, presenca de outra molécula ou fase e pelas condigdes de
processamento utilizadas. Desse modo, o grau de cristalinidade do material apresenta um
aumento quando a influéncia do pardmetro em analise promove um aumento da regularidade
espacial das macromoléculas, possibilitando maior facilidade de empacotamento, ou seja, 0

crescimento dos cristalitos é estimulado.

3.5.1 Fatores estruturais

Essa classe abrange parametros relativos a estrutura quimica molecular do polimero,
desse modo analisando desde a quantidade de atomos presentes até como esses estdo
configurados formando os meros e as cadeias. Segundo Canevarolo (2006) pode- se

subdividir esses fatores em:

3.5.1.1 Linearidade da cadeia
A presenca de ramificacOes da cadeia principal, devido ao volume livre nas

terminacfes dessas, 0 empacotamento é desfavorecido. Ou seja, cadeias lineares tendem a

apresentar uma maior cristalinidade quando comparadas com cadeias ramificadas.

3.5.1.2 Taticidade
Devido a regularidade na disposicdo dos grupamentos laterais, polimeros estéreo

regulares tendem a apresentar uma maior cristalinidade quando comparados com 0s ataticos

que comumente sao amorfos.

3.5.1.3 Grupamentos laterais

O impedimento estérico presente nos grupamentos laterais dificultam e em alguns

casos impede o empacotamento regular das cadeias, de modo a reduzir a cristalinidade do
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material. Desse modo, o volume dos grupamentos laterais tem efeito inverso na cristalinidade,
ou sejam, grupamento com alto volume, como fenilas, diminuem a cristalinidades quando

comparados com grupamentos de menor volume.

3.5.1.4 Configuracdo em torno das duplas ligactes

Dependendo da configuracdo isomérica em torno das duplas ligacdes, o material pode
apresentar maior ou menor tendéncia ao empacotamento. Desse modo, a isomeria “trans” por
apresentar uma propensao a se conformar em uma estrutura proxima a “zig- zag”, quando em
regime deformacional, tendem a apresentar cristalizacdo induzida por deformacdo quando

comparada com a isomeria “cis”.

3.5.1.5 Polaridade

Embora esse fator ndo seja essencial para 0 empacotamento das macromoléculas, a
presenca de polaridade é uma condigdo benéfica a cristalizacéo, ou seja, facilita. Esse efeito é
oriundo de uma maior interacdo entre os segmentos da cadeia, assim, possibilitando uma

maior aproximacao.

3.5.1.6 Rigidez da cadeia principal

A rigidez associada com as cadeias poliméricas tende a facilitar o empacotamento
durante a cristalizacdo, haja vista que quanto mais rigida, maior a tendéncia das cadeias
permanecerem paralelas entre si no estado fundido. Portanto, durante o resfriamento o
ordenamento prévio mantido favorece um maior volume dos cristalinos e consequentemente

uma maior cristalinidade.

3.5.1.7 Copolimerizagdo

A presenca de um copolimero, ou seja, uma cadeia principal formada por dois ou mais

meros, tendem a dificultar o empacotamento diminuindo o grau de cristalinidade.
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3.6 Termodinamica de cristalizacao

O processo de cristalizacdo de um polimero inicia-se com a nucleacdo primaria. Desse
modo, nessa etapa do processo ocorre a formagdo dos nucleos iniciais, ou seja, pequenas
regides com arranjo ordenado das macromoléculas, para posteriormente ocorrer um
crescimento dessas com finalidade de transformarem- se em cristais, na etapa denominada
crescimento.

A nucleacdo primaria pode ocorrer por meio de diversos mecanismo, sendo 0S
principais: nucleacdo homogénea, nucleacdo heterogénea e a auto nucleacdo (MANRICH,;
ZANOTTO; HAGE, 1992).

3.6.1 Nucleacdo homogénea

O mecanismo de nucleacdo homogénea ocorre para qualquer material cristalizavel sob
condicdes especificas. Desse modo, ao apresentar-se abaixo da temperatura de fusdo,
condicdo de super resfriamento, a energia livre da fase cristalina € menor do que a do liquido,
assim, o proprio movimento aleatério das macromoléculas resulta no ordenamento regular das
mesmas (MANRICH; ZANOTTO; HAGE, 1992).

Portanto, para que a nucleacdo aconteca de forma esponténea, a variagdo da energia
livre de Gibbs deve ser negativa (AG < 0), descrita fundamentalmente na Equacdo (2), essa
apresenta a componente da variagdo da entalpia do sistema (AH) e a variagdo da entropia
(AS), sendo que quando o sistema encontra-se na temperatura de fusdo (Tm), a energia livre
de Gibbs é numericamente igual a zero (AG = 0)(MANRICH; ZANOTTO; HAGE, 1992).
Assim, quanto maior o super resfriamento, maior sera a variacdo da energia. Embora, essas
condigdes para um liquido amorfo sejam necessérias, ndo sdo suficientes para afirmar que
ocorrera cristalizacdo, uma vez gque a cinética de cristalizacdo ndo é determinada somente pelo
parametro termodindmico(AG) (ZHANG, 2017).De acordo com a termodinamica classica, o
total de energia livre relevante para o formacao de um cristal a partir da fase amorfa pode ser
expressa pela Equacdo (3), que € composta por uma componente de energia volumétrica
(AGv), uma componente de energia livre superficial (AGs) e uma associada a deformacéo
associada a deformacao eléstica das moléculas (AGq).

Para que ocorra a formacdo de um nucleo estavel, a barreira energética de Gibbs deve
ser alcangada, assim, um numero suficiente de cadeias se organizam de forma a regular

gerando um embrido com raio maior (r) ou igual ao raio critico(r.,c,) que possibilite a
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estabilidade. Esse fendbmeno ocorre uma vez que a composigdo quimica permanece constante
durante a transformagdo de fase e a energia associada a deformacéo eléstica das moléculas é
igual a zero (AGg¢= 0). Portanto a barreia termodinamica sera um resultado da soma dos
fatores de diminuicdo da energia livre volumétrica (AGy) e do aumento da energia livre
superficial (AGs), como observado na Equacdo (4) (MANRICH; ZANOTTO; HAGE, 1992).

AG = AH —TAS )
AG = AG, + AG, + AG, )
AG = AG, + AG, (4)

Como a energia livre volumétrica da fase cristalina é sempre menor do que a da fase
liquida, entdo AGy< 0. De modo contrario a energia livre superficial especifica
embrido/matriz sempre apresenta um carater positivo. Assim sendo, por consideracdes
geométricas, assumindo que o volume ocupado pelo nucleo é esférico, obtém-se por meio da
Equacdo (4), a Equacédo (5) (MANRICH; ZANOTTO; HAGE, 1992).

4
AG = gnr?’AGu +4nrio ®)

Derivando a Equacdo (5), a fim de obter o ponto méximo da funcdo, e igualando -a
zero, como descrito na Equacdo (6) pode -se obter o valor do raio critico (Equacdo (7)),
verificado no curva representada na Figura 8 como ponto de inflexdo da curva.
Analogamente, pode-se obter o valor da barreira energética no ponto critico, como observado
na Equaco (8) (MANRICH; ZANOTTO; HAGE, 1992).

daG  d (Snr3AGv + 4-7'[7"20')
dr dr

_ 20 20T,
r _rCTitiCO - |AGU| - AHSAT

=0 (6)

()

16mo3

AGeritico = 30C2
v

(8)
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Figura 8: Curva da variacdo da energia volumétrica, da energia superficial e da barreira
termodinamica, mostrando o raio critico
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Fonte: Adaptado de Manrich; Zanotto; Hage (1992).

Portanto, conforme observado nas curvas da Figura 8, a barreira termodinamica
apresenta um valor maximo compreendido no denominado raio critico. Ou seja, abaixo desse
valor limiar da dimensdo do nucleo, todo embrido formado ndo possui estabilidade
termodindmica suficiente para se desenvolver em forma de nucleo, mesmo que esteja a uma
temperatura inferior a de fusdo, sendo destinado a ser fundir novamente (regime metaestavel
de super resfriamento). Ou seja, ndo ocorre uma transformacéo efetiva da fase liquida para a
fase sélida (MANRICH; ZANOTTO; HAGE, 1992).

Ademais, conclui-se que o embrido com raio superior ao critico, tem seu crescimento
favorecido, haja visto que esse fendmeno propicia uma diminuicdo da energia livre do
sistema, ou seja, € termodinamicamente vantajoso. Outra analise que pode ser observada por
meio da Equacdo (7) e pela curva, € que um maior super resfriamento promove a diminuicéo
do raio critico necessario, haja vista que a diferenca da energia livre volumétrica entre o
liquido e o s6lido é maior (ZHANG, 2017).

3.6.2 Nucleacéo heterogénea

No campo pratico, a nucleacdo heterogénea ocorre com maior frequéncia do que a
condicdo homogénea. Esse fenbmeno é proveniente da existéncia de sitios preferenciais
como, como particulas de impurezas e materiais introduzidos deliberadamente (como aditivos
agentes de nucleacdo), outras fases do material, ou até mesmo a superficie de contado do
recipiente que contém o material (MANRICH; ZANOTTO; HAGE, 1992).
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Esse mecanismo de nucleagdo possibilita um raio de curvatura maior do que o raio
critico com uma energia superficial liquido/sélido muito menor do que a necessaria no
mecanismo homogéneo. Desse modo, a energia necessaria associada com a formacdo da
superficie é reduzida, tornando a barreira termodindmica menor. Ou seja, a presenca de
superficies facilmente “molhadas”, como observado na Figura 9, pelo polimero fundido e pelo
solido, diminuem a energia necessaria para ocorrer a cristalizacdo, tornando esse fenédmeno
mais recorrente, como pode ser observado no equacionamento, Equacdo (9) (MANRICH,;
ZANOTTO; HAGE, 1992):

AG = VAGV + Ael O + TI,'TZO'L-e - 77:7'20'” (9)

Na qual:

V = Volume do embrido (nucleo)

A, = Area superficial embrido/liquido

0.1 = Energia superficial na interface embrido/liquido
oje = Energia superficial na interface impureza/embrido

o;;1 = Energia superficial na interface impureza/liquido

Figura 9: Comparacéo entre os mecanismos de nucleacdo homogénea e heterogénea

Nucleagio Homogénea Nucleagdo Heterogénea

Impureza

Liquido

4
V= Enhz(Er -h)

Fonte: Adaptado de Manrich; Zanotto; Hage, 1992.

3.6.3 Auto nucleacéo

Esse mecanismo de nucleacdo baseia-se na atuacdo de residuos cristalinos como
nucleos. Desse modo, caso a temperatura ou o tempo de fusdo ndo forem o suficiente para

liquefazer todo o material (fusdo parcial), parte da estrutura cristalina é retida no fundido e em
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um subsequente resfriamento, podem atuar favorecendo a formacdo de nucleos, ou seja,
ocorrendo um aumento da cristalizagdo (SUPAPHOL; SPRUIELL, 2000).

3.7 Agentes nucleantes

Devido a alta dependéncia entre as propriedades fisicas, Oticas e quimicas dos
polimeros semicristalinos com a microestrutura e cristalinidade, ¢ usual que durante o
processo de desenvolvimento de um material sejam utilizados compostos com habilidade de
modificar essas propriedades, como no caso dos agentes nucleantes que favorecem a
cristalizacdo. Além disso, a utilizacdo desses esta associada também aos parametros de
processamento, haja vista que com a utilizacdo desses, fatores como tempo de permanéncia no
molde, taxa de resfriamento e temperatura de processo podem ser modificados para obter um
processo mais eficaz, eficiente e lucrativo (RABELLO,2000).

O principio fundamental do modo de acdo de um agente nucleante esta em
conformidade com o mecanismo de cristalizacdo heterogénea, ou seja, esses atuam como um
sitio/ superficie preferencial de cristalizar, tornando o processo termodinamicamente mais
favoravel. Consequentemente, ocorre um aumento no nimero de ndcleos, que ocasiona um
uma maior taxa de cristalizacdo e um inicio de processo em temperaturas mais elevadas
(menor super resfriamento). No entanto, esses eventos ndo necessariamente resultam em um
maior indice de cristalinidade (RABELLO,2000).

O aumento na densidade de nucleos presente durante a cristalizagdo promove uma
diminuicdo significativa no tamanho dos esferulitos finais, assim podendo melhorar
propriedades Oticas (caso a transparéncia seja desejada) e tornando o material mais resistente
a solicitacbes mecanicas em regime de tracdo. Além disso, em condicdes ideais de dispersdo,
0s agentes possibilitam obter uma morfologia mais homogénea de esferulitos, minimizando o
gradiente de propriedades ao longo do polimero (RABELLO,2000).

Esse processo de reducdo do tamanho médio dos esferulitos, juntamente com aumento

do ndmero de ndcleos é ilustrado na Figura 10.
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Figura 10: Esquematizacdo das diferencas na nucleacdo sem e com a presenca de agente nucleante

Polimero Nao Cristalizado  Totalmente
Fundido Cristalizado Parcialmente Cristalizado
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Nucleado o
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Nucleado .ot o ° . ° o © OO
g ’ o © ° ()] o (»)
Agente Inicio Cristalizado Totalmente

Nucleante  Cristalizacdo Parcialmente Cristalizado

Fonte: Préprio Autor

Em contra partida, caso os agentes nucleantes ndo estejam com o tamanho de particula
ou em uma condicdo de disperséo e distribuicdo adequados, esses, durante o processo de
resfriamento da massa polimérica, podem atuar de modo a prejudicar a formacdo de uma
estrutura homogénea e em casos extremos desfavorecer a cristalinidade (RABELLO,2000).

A eficacia de um aditivo nucleante geralmente estd associada com as seguintes
caracteristicas presentes neles (RABELLO,2000):

e Conter um grupo polar e um néo polar (esse em contato com o polimero fundido);

e Ser insoltvel ou tornar-se insolGvel no polimero;

e Ter emparelhamento epitaxial com o cristal do polimero;

e Ser cristalino

e Ter um ponto de fusdo maior do que o do polimero;

e Ser quimicamente estavel na faixa de temperatura de processamento da matriz

polimérica;
3.8 Meétodos de analise do grau de cristalinidade
Ao longo dos anos as técnicas de obtencdo do indice de cristalinidade, assim como o0s

equipamentos utilizados, tém sido aprimoradas visando uma analise mais detalhada e precisa

dos parametros envolvidos. Embora esses métodos possuam consideravel exatiddo e eficacia,
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devido as particularidades de cada um em definir a interface entre as fases amorfa e
cristalinidade, o resultado obtido em cada um nem sempre sé&o pariformes (BURGT,2002).

Os meétodos de difracdo de raio X de alto angulo (WAXD) e a calorimetria
exploratéria diferencial (DSC), sdo o0s mais utilizados na pratica e se baseiam
primordialmente no modelo de coexisténcia de duas fases: cristalina e amorfa. Assim sendo,
ambos se baseiam na Equacdo (10), para efeito do célculo da cristalinidade segundo a
propriedade analisada (BURGT,2002).

P = P!+ (1— )P} (10)

Na qual:

P! = Intensidade de uma propriedade

@ = Grau de cristalinidade real

P! = Intensidade parcial da fase cristalina

P! = Intenisidade parcial da fase amorfa

3.8.1 Difragéo de raios x de alto dngulo

A técnica de difracdo de raios X é amplamente utilizada para analise de parametros e
aspectos de cristalizacdo em polimeros semicristalinos devido a alta eficacia (BURGT,2002).
Desse modo, 0s cristalitos presentes na massa polimérica difratam os feixes monocromaticos
de raio X incidentes na amostra em angulos especificos, 6. Portanto, a relacéo entre o angulo
de difracdo e o espacamento entre os planos regulares do cristal é regida pela lei de Bragg,
como representada na Figura 11 e descrita pela Equacdo (11)(BURGT,2002):
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Figura 11: Representacao da difracdo de raio X em uma estrutura cristalina

Feixe Incidente Feixe difratado

Fonte: Burgt, 2002

A= 2d.sin6 (11)

A determinacdo da cristalinidade percentual (Xc) da amostra é mensurada a partir do
difratograma obtido, representado na Figura 12. Dessarte, considerando o modelo fases no
polimérico, fase amorfa e fase cristalina, pode-se por meio relacdo de proporc¢éo entre as areas
sob a curva dessas fracdes, obtidas por integracdo das intensidades espalhadas, calcular a
cristalinidade da amostra segundo a Equacéo (12) (BURGT,2002).

Figura 12: Padrdo de difracéo tipico de um polimero semicristalino, mostrando a area correspondente
a fracdo amorfa (Aa) em destaque e a area correspondente a fracdo cristalina (Ac).
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Fonte: Burgt, 2002
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116
0, - - -
X.(%) = — 7 X100 (12)

Em que:
A, = Area da regiio cristalina

A, = Area da regido amorfa
3.8.2 Calorimetria exploratéria diferencial (DSC)

Calorimetria exploratoria diferencial pode ser definida com uma técnica termoanalitica
na qual as variacOes de entalpia da amostra sdo monitoradas em relagdo a um material de
referéncia termicamente inerte enquanto ambas sdo submetidas a um ciclo térmico controlado
e previamente definido segundo as propriedades esperadas do material. Ou seja, de modo a
acompanhar e obter as propriedades fisica especificas do material (CANEVAROLO, 2006).

Essa técnica apresenta duas vertentes de atuacdo: a calorimetria exploratéria por
compensacdo de poténcia e a calorimetria exploratéria por fluxo de calor, Figura 13. A
primeira, consiste em manter uma temperatura na amostra e na referéncia por meio de fornos
individuais, de modo que, a poténcia requerida pelos aquecedores (AP) € correlacionada com
as energias envolvidas nos fendmenos endotérmicos e exotérmicos. J& na segunda variante, a
amostra e a referéncia sdo mantidas em um forno Gnico, assim sendo averiguado a diferenca

entre a temperatura (AT) desses, por meio de termopares (BROWN, 2006).



Figura 13: Esquema do dispositivo de DSC para os dois sistemas possiveis.

e

Amplificador

A ,{%

[}
=3

%///////// é

Controle de
Temperatura

Calorimetria exploratoria por fluxo de calor

Calorimetria exploratoria por compensacéo de poténcia

l

v

Forno

Amostra

Forno

Amostra

_

.

Forno
Referéncia

_

.

|

N

21

AP

Fonte: Préprio Autor

3.8.2.1 Temperatura de fusdo

A temperatura de fusdo é compreendida sendo um valor médio da faixa de temperatura
em que ocorre o desaparecimento das regides cristalinas devido a fusdo dos cristalitos. Esse
evento termodindmico ocorre devido ao fornecimento de energia necessaria para superar as
energias intermoleculares secundarias, de modo a desestruturar 0 empacotamento regular das
macromoléculas (CANEVAROLO,2006).

Desse modo, essa mudanca termodindmica é caracterizada como endotérmica e de
primeira ordem, como observada na Figura 14. Para a determinacdo da temperatura de fusao
do polimero, assim como a sua respectiva entalpia, por meio do DSC, utiliza-se a técnica
descrita na norma ASTM D3418. Essa baseia-se na interseccdo de retas tangentes as curvas

para delimitacdo das temperaturas de inicio e fim (Ty,_ e Tonq,,,) € da area a ser calculada,

como mostra a Figura 14 (CANEVAROLO, 2006).
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Figura 14: Curva modelo de um equipamento DSC destacando os eventos de cristalizacao e fusao.
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Fusao
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Endo
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Fonte: ASTM 3418, 2015

3.8.2.2 Temperatura de cristalizacdo

Essa mudanca termodindmica é de origem exotérmica e é classificada como sendo de
primeira ordem, ou seja, oriunda da variagdo da energia livre do sistema.

Para a analise dos parametros dessa transicdo em uma curva caracteristica de DSC,
utiliza-se a técnica exposta pela norma ASTM D3418, como apresentado na Figura 14

(CANEVAROLO, 2006).

3.8.2.3 Calculo da cristalinidade

O indice de cristalinidade (Xc) obtido por meio da técnica de DSC é mensurado por meio

da relacdo entre a entalpia de fusdo da amostra (AHm, dada pela area do pico endotérmico) e a
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entalpia de fusdo do material em uma condicdo 100 % cristalino (AHS), Equacdo (13)
(CANEVAROLO, 2006).

AH
X (%) = AH’;‘ x 100 (13)
m

Devido as influéncias que a cristalinidade exerce sobre as propriedades finais dos
polimeros, no presente trabalho, foi proposto a analise da cristalinidade de materiais a base de poli

(¢ - caprolactona) com diferentes composicoes.
3.9 Engenharia tecidual

A engenharia tecidual, primeiramente definida em 1988 durante o Workshop da
Fundacao Nacional de Ciéncia, tem enfoque no desenvolvimento de ambientes propicios para
o0 crescimento e diferenciacdo celular de tecidos vivos que sofreram algum tipo de dano (O’
BRIEN, 2011). Desse modo, a sinergia multidisciplinar entre as &reas da medicina,
engenharia mecanica e ciéncia dos materiais visa a aplicacdo direta das técnicas e
metodologias dos principios de engenharia e ciéncia para o desenvolvimento de produtos que
restaurem, mantenham ou melhorem a fungdo do tecido, quando implantados no paciente,
assim, proporcionando uma melhor qualidade de vida ao individuo (BRAGA, 2015).

Para tais aplicacdes essa linha de pesquisa e desenvolvimento apresenta como unidade
fundamental os scaffolds, que por meio da combinacdo de materiais biocompativeis,
biodegradaveis e bioativos visam mimetizar a matriz celular dos tecidos, apresentando uma
configuracdo tridimensional porosa, como observada na Figura 15. Dessa forma, propiciando
um ambiente favoravel a adeséo, diferenciacdo e proliferacdo celular, de modo a possibilitar a
formacéo, e assim, o reparo de um novo tecido (BRAGA, 2015).

O modus operandi dessas estruturas denominadas scaffolds é baseado na combinacao
do ambiente oriundo dos biomateriais, que por meio da degradacdo e composicao, liberam
compostos nutritivos para o desenvolvimento do tecido, juntamente com a estrutura porosa
que é projetada para uma melhor migracdo e difusdo de nutrientes, aléem de possibilitar a
formacgéo de nervos e vascularizagdo (KARAGEORGIUS; KAPLAN, 2005).
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Figura 15: llustracdo de uma estrutura tridimensional porosa de scaffolds.

Scaffold poroso
biodegradavel

Fonte: Adaptado de Moroni; Elisseff, 2008

Uma vez que a cristalinidade dos materiais poliméricos esta intrinsecamente associada
com a propriedades mecanicas, fisica e quimica dos produtos, é fundamental que 0os mecanismos
de cristalizacdo dos scaffolds sejam compreendidos. Desse modo, tornando possivel manipular as
configuracBes micrométricas do material para resultarem em propriedades especificas para cada
aplicacgéo.

Assim sendo, esse trabalho visou analisar a cristalinidade de diferentes composicdes de
scaffolds, de modo a tentar correlacionar o indice de cristalinidade de cada um com as
propriedades finais desses.

3.10 Materiais

3.10.1 Poli (¢ - caprolactona) (PCL)

A poli (¢ - caprolactona), que apresenta como estrutura de repeticdo 0 monémero da
Figura 16, tem sido bastante utilizada em aplicacdes médicas devido a biocompatibilidade,
tendo como principal propriedade ser biorreabsorvivel, ou seja, sua decomposi¢do resulta em
produtos que sdo eliminados por vias metabolicas e que podem favorecer a proliferacao
celular em torno do implante (LAM et al., 2008; BRAGA, 2015).



25

Figura 16: Estrutura quimica (monémero) da poli(e-caprolactona), segundo a nomenclatura da IUPAC

O

Fonte: Braga, 2015

Estruturalmente, a PCL é um poliéster alifatico linear que apresenta hidrofobicidade
(interessante para aplicacfes médicas, uma vez que nao absorve agua, ou seja, nao incha em
contato com o fluido celular) e é semicristalino, tendendo a apresentar uma diminuicdo da
cristalinidade com o aumento do peso molecular (BRAGA, 2015).

O material a base de poli (¢ - caprolactona) quando exposto a fluido aquosos,
inicialmente sofre hidratacdo. Desse modo, o0 processo de degradacdo € iniciado por meio da
hidrolise das ligacdes ésteres, originando produtos do tipo oligbmeros e monémeros sollveis
e ndo toxicos. A degradacdo tem continuidade por meio de processos biologicamente ativos
ou pela clivagem hidrolitica passiva. Portanto, esse fendmeno pode ser explicado por dois
estagios principais (LAM et al., 2008):

O primeiro estagio consiste na penetracdo e difusdo das moléculas de dgua nas regides
amorfas do material e subsequente a cisdo hidrolitica das ligacGes ésteres. Posteriormente,
ap6s uma parcela significativa da regido amorfa ter sido degradada, inicia-se o segundo
estagio, que ocorre nas regibes cristalinas. Um aumento da cristalinidade do material pode
ocorrer durante esse processo devido a um rearranjo das cadeias de menor massa molar
oriundas da degradacdo da fase amorfa. Ou seja, o controle do grau de cristalinidade desses
materiais promove diretamente um maior controle sobre as propriedades de biodegradacdo e
bioreabsor¢do, assim como, o modo de atuacdo quando implantados (BARBANTI,
ZAVAGLIA; DUEK,2005).

Portanto, a bioreabsorgéo ocorre quando a biodegradacao gera produtos e subprodutos
com caracteristicas do metabolismo orgénico, especificadamente acidos que compde o ciclo
de Krebs (LAM et al., 2008).

No presente trabalho, devido as caracteristicas, a PCL foi utilizada como matriz

polimérica para a fabricagdo dos scaffolds que tiveram sua cristalinidade estudada.
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3.10.2 Biovidro® 45S5

Pela definicdo biovidro é considerado um material mineral com estrutura amorfa ou
com baixa ordem cristalina, que contém em sua composicao elementos quimicos como célcio,
fosforo, sodio e silicatos, é considerado bioativo, osseointegrador e promotor da regeneragédo
6ssea (BRAGA, 2014; HENCH, 2002).

Primeiramente desenvolvido por Larry L. Hench do Imperial College em Londres, o
Biovidro® 45S5 continha em sua composi¢do 45%Si0,.24,5%Ca0.24,5%Na,0.6% P,0s essa
que, assim como suas variantes, se localizam dentro de uma faixa especifica para garantir sua

bioatividade, conforme diagrama ternario apresentado na Figura 17 (HENCH, 2002).

Figura 17: Diagrama ternario contendo as faixas de composi¢des que abrangem a bioatividades dos
biovidros

SiO; A - Bioativo +

B - Bioativo

C - Bioinerte

D - Bioabsorvivel

"’/\/\/\/\ JAVAVAVAS

\VAVAVAY:A\VAVAVAV/ _\
\/\,\/\/\/K/\/\/\

Cao lO "0 30 R 70 80 )O N320

Fonte: Braga, 2015

Os biovidros podem apresentar propriedades fundamentais para aplicacdo na formacao
de tecido 0sseo como osteoindutores, possuindo a capacidade da formacéo de ligagcOes tanto
com tecidos moles como com tecidos duros, e catalisadores de formacdo de camada de
hidroxiapatita carbonatada em meio bioldgico. No entanto, a resposta bioldgica principal
desses materiais ¢ a capacidade para estimular o ciclo celular, aumentando a rotatividade dos
osteoblastos, que resulta na sele¢do de uma populacéo de células maduras capazes de produzir
tecido miméticos ao 0sso em um curto periodo de tempo (BRAGA, 2014, p. 26; HENCH,
2002).
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A bioatividade do Biovidro® 45S5, assim como a interagdo quimica com o 0sso pode
ser explicada, segundo Hench, por meio de 4 etapas que exibem os mecanismos de formagéo

da camada de hidrocarbonato de apatita na superficie do vidro, essas exibidas abaixo:

l.Troca ibnica rapida entre os modificadores da rede vitrea (Na* e Ca*")
com H* (ou H30") a partir da solucdo, leva a hidrélise dos grupos de
silica e da criag¢ao de grupos silanol (Si-OH) na superficie do biovidro
aumentando o pH da solu¢io devido ao consumo de ions H;

I1.Dissolucéo da estrutura amorfa pelo aumento do pH (ou concentragao
de OH") conduzindo ao ataque da rede amorfa de SiO,, e a dissolugao
de silica sob a forma de acidosilicico (Sii+x(OH)s-2x) para dentro da
solucdo e a formacdo continuada de grupos Si-OH sobre a superficie
do vidro;

I11.Condensagéo e polimerizagdo de uma camada rica em SiO, amorfo
sobre a superficie do vidro empobrecido em Na*e Ca?*;

IV.Dissolucdo posterior do vidro, juntamente com a migracdo dos ions

Ca?* e (PO,)* a partir do vidro através da camada rica em SiO, e a
partir da propria solucao, levando a formacdo de uma camada de
fosfato de calcio amorfo (ACP) sobre a superficie da camada rica em
SiOy;
Dissolugdo continua do vidro, conforme a camada de ACP incorpora
(OH) e (CO3)* da solugdo e cristaliza-se como uma camada de
hidroxiapatita carbonatada (HAC = Caiox2(PO4)sx(COs3)x(OH)2)
(BRAGA, 2014)

Desse modo, a camada formada de hidrocarbonato de apatita na superficie do vidro
promove a colonizacdo de osteoblastos, seguido da proliferacdo e diferenciacdo celular
(HENCH, 2002).

Os scaffolds analisados no presente trabalho, apresentam em sua composi¢do a
dispersdo de biovidro na matriz polimérica de PCL, devido as caracteristicas destes em formar
ligacBes com o tecido 6sseo, quando implantando no corpo humano. Desse modo, nesse
trabalho analisou-se a influéncia do biovidro disperso na matriz sobre o comportamento do
processo de cristalizacdo da PCL.

3.10.3 Nanofibras de celulose (NFC)

A celulose é um polimero de cadeia linear, hidrofilico e biodegradavel que por
apresentar ligacGes de hidrogénio em sua estrutura dispdem de estabilidade, além de um
aumento da rigidez (BRAGA, 2014).
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Provavelmente o polimero mais abundante na natureza, a celulose, € oriunda da
madeira e € encontrada em forma de fibras. Esse material é classificado como um carboidrato,
ou seja, tem sua estrutura quimica composta por carbono, hidrogénio e oxigénio. Desse modo,
a utilizacdo da celulose tem como funcéo principal o reforco, uma vez que a interface entre
biovidro e matriz de PCL apresenta fraca interagdo. Ou seja, as NFC podem ser uma
alternativa a essa baixa ligagéo interfacial, permitindo assim uma maior transferéncia de carga
entre a matriz e o reforco, melhorando as propriedades mecénicas da estrutura
(XIONG,2015).

Além disso, no campo bioldgico as nanofibras de celulose apresentam propriedades de
biocompatibilidade, assim sendo uma possivel solugdo para a melhora das propriedades do
scaffolds compostos de matriz poli(e-caprolactona) e biovidro (BRAGA, 2014).

Devido ao carater de reforco apresentado pela NFC quando adicionada a PCL, essas
foram utilizadas juntamente com o biovidro no desenvolvimento das diferentes composic¢oes
dos scaffolds analisados nesse trabalho. Desse modo, foi analisado qual a influéncia da adigéo

das NFC sobre o comportamento do processo de cristalizacdo da matriz de PCL.

3.10.4 Materiais compdsitos

Segundo Herakovich (1998), um compdsito pode ser definido como sendo um material
que apresenta duas ou mais fases distintas, ou seja, um material heterogéneo. Desse modo, um
dos componentes desse sistema é um constituinte continuo, geralmente, mas nem sempre, em
maior quantidade denominado matriz, enquanto o outro componente é descontinuo, atuando
como componente estrutural ou de reforco (MANO, 1991). Enquanto a matriz pode ser de
origem polimérica, metélica ou cerdmica, 0 componente descontinuo pode ser classificado de
acordo com a ilustracéo da Figura 18 (MATHEWS;RAWLING,1994).
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Figura 18: Classificacdo dos componentes descontinuos utilizados em compositos
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Fonte: Adaptado de Mathews e Rawlings ,1994

No presente trabalho, os scaffolds analisados s&o classificados como materiais
compdsitos em que a PCL exerce o papel da matriz, ou seja, constituinte continuo, enquanto o
biovidro e/ou NFC atuam como componente descontinuo que visam melhorar tanto as
propriedades bioativas dos scaffolds, como as propriedades mecéanicas. A presenca dos dois
componentes descontinuos, biovidro e NFC, na matriz polimérica PCL, gera 0os compdsitos
hibridos.

4 MATERIAIS E METODOS

41 Materiais

O estudo utilizou os scaffolds de diferentes composicfes desenvolvidos e
manufaturados previamente por Barbosa (2018). Desse modo, como matriz polimérica foi
utilizado a PCL CAPA®6500, com peso molecular médio (Mw) de 50.000 g.mol? e

temperatura de fusdo entre 58 e 60 °C, adquirida da Perstorp.
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Segundo Barbosa (2018), o biovidro BV foi preparado misturando-se quatro matérias-
primas de acordo com a literatura Majhi, Pyare e Singh (2012):
e 142,94 g de carbonato de sodio (Na2COz): grau de pureza 99,5 % da empresa Synth;
e 150,55 g de carbonato de calcio (Ca.COz): grau de pureza 99,0 % da empresa Panreac;
e 152,33 g de didxido de silicio (SiO2): grau de pureza 99,9% da empresa Santa Rosa; e
e 100,62 g de fosfato de Aménio bifasico ((NH4)2PO4): grau de pureza 98% da empresa
Synth.
As etapas de processamento do biovidro BV podem ser observadas no fluxograma da

Figura 19.

Figura 19: Etapas do processamento para obtencdo do biovidro BV

Moagem em
Fundigao em um moinho de discos
cadinho de platina e posteriormente
1400°C por 4 horas em moinho de
bolas e vibratério

Mistura manual e
Homogeneizagao

Formulagdo

Eliminagdo Prep;ro da
a.lizol Moagem em barbotina (30%v/v
Biovidro BV moinho de bolas e de sdlido + 70 v/v
moinho vibratério de alcool
isopropilico)

Fonte: Préprio Autor

Barbosa (2018) em sua pesquisa verificou que o biovidro por ela produzido
apresentou uma distribuicdo de particula entre 300 nm e 1000 nm e que a composi¢do do BV,
apresentada na Tabela 1, por ela sintetizado, assemelhou-se com a encontrada na literatura
Hench (2006) do Biovidro® 45S5, de modo que os teores de Oxidos do BV encontram-se

dentro da faixa de bioatividade proposta por Hench (2006).
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Tabela 1: Comparagéo entre a composicdo do BV sintetizado e a do Biovidro® encontrada na literatura

. BV sintetizado Hench (2006)
Oxidos
(% em peso) (% em peso)

SiO; 44,3 45
Al,O3 <0,10 -
Fe?03 <0,10 -

MnO <0,10 -

MgO <0,10 -

CaO 23,6 24,5
Na2O 24 24,5

K20 <0,10 -

TiO; <0,10 -

P20s 6,13 6

Fonte: Barbosa, 2018

As nanofibras de celulose (NFC) utilizadas no estado de suspenséo aquosa de 2% em
massa apresentam a composi¢do de 84,6 + 4,4 % a -celulose, 6,0 £ 1,1 % hemicelulose e 9,4 -
+ 0,8 lignina, apresentando um diametro médio de 10 -80 nm e comprimento de alguns
milhares de nanémetros (BARBOSA, 2018). A mistura de NFC com o BV na proporcao de
0,1 % m/m foi preparada em solu¢do de alcool isopropilico e posteriormente seca a
temperatura ambiente.

4.2 Meétodos

4.2.1 Preparacédo dos scaffolds

A manufatura dos scaffolds foi realizada por meio da manufatura aditiva, no entanto,
Barbosa (2018) optou por seguir dois métodos para tal pratica. Desse modo, enquanto um dos
métodos foi baseado em uma pré-mistura dos componentes em uma extrusora convencional
para posteriormente ser processada no cabegote da impressora 3D, o0 outro método baseou-se
na mistura e extrusao diretamente no cabecote da impressora, assim eliminando a pré etapa de

homogeneizacdo, como pode ser observado no fluxograma da Figura 20. Desse modo, cinco
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composigdes distintas foram manufaturadas para cada método e podem ser observadas na

Tabela 2.
Figura 20: Métodos de manufatura utilizados para confeccéo dos scaffolds

Método 1
PCL o
Extrusdo no
— < cabegote da
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Ou
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PCL Mistura N
. Extrusao no
Convencional em
cabecote da

[ BIOVIdrO BV J— extrusora impressora 3D

monorosca
(pré—extrusao)

B|0V|dro BV/ NFC

Fonte: Préprio Autor

Tabela 2: Composicao das amostras obtidas pelos métodos 1 e 2 com a concentracdo em % m/m

Método 1 Método 2
PCL EXPCL
PCL + 2,5BV EXPCL + 2,5BV
PCL +5,0BV EXPCL +5,0BV
PCL + 2,5BVINFC EXPCL + 2,5BV/NFC
PCL + 5,0BV/NFC EXPCL + 5,0BV/NFC

Fonte: Barbosa, 2018.
4.2.2 Calorimetria exploratéria diferencial

Os ensaios de calorimetria exploratoria diferencial (DSC) foram realizados em
equipamento da PerkinEImer modelo DSCB8000, para obtencdo das temperaturas de fuséo,
cristalizacdo e entalpia de fusdo. Inicialmente foi realizada a calibragdo do equipamento

utilizando uma amostra de padréo de indio (In) que possui ponto de fusdo de 156,6 °C.
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As amostras foram pesadas e encapsuladas em panelas de aluminio com massas entre

7 a 8,5 mg. Os ensaios foram realizados sob atmosfera de nitrogénio com fluxo constante de
20 ml/min e uma taxa de aquecimento e resfriamento constante de 10 °C.min"* ao longo de
todo o ciclo:

e Isotermaem 0 °C por 5 minutos;

e Primeiro aquecimento de 0 a 120 °C;

e Isotermaem 120 °C por 5 minutos;

e Resfriamento de 120 a 0 °C;

e Isoterma em 0°C por 5 minutos; e

e Segundo aquecimento de 0 a 120°C;

Utilizando o software Pyris Data Analysis® foi possivel realizar o tratamento dos
dados, assim, podendo obter os valores dos parametros termodinamicos visados, de acordo
com a norma ASTM D3418:2015 — “Standart Test Method for Transition Temperatures and
Enthalpies of Fusion and Crystallization of Polymers by Differential Scanning Calorimetry”.

Para determinacdo da faixa de fusdo e faixa de cristalizacdo do material polimérico foi
realizado, inicialmente, um aquecimento completo para eliminacdo da memoria de
cristalizacdo da amostra (histdrico térmico). Desse modo, os valores de entalpia e temperatura

de fuséo foram obtidos do segundo aquecimento.

5 RESULTADOS

Os “scaffolds” com diferentes composi¢des desenvolvidos por Barbosa (2018) foram
caracterizados por meio da técnica de calorimetria exploratoria diferencial tendo como foco a
analise da influéncia das particulas de biovidro e das nanofibras de celulose sobre o
comportamento do processo de cristalizagdo da matriz polimérica de poli (e- caprolactona).
Foram comparadas amostras puras, sem a presenga de BV e NFC, com as amostras das
diferentes composicGes preparadas por meio dos diferentes métodos de processamento
(Tabela 2).



34

5.1 Amostras extrudadas diretamente no cabecote (Método 1)

A Figura 21 apresenta as curvas de DSC, (a) segundo aquecimento e (b) resfriamento,
para as amostras processadas pelo método 1. Nota-se que o pico da temperatura de fusdo,
Figura 21(a),foi deslocado, suavemente, para valores inferiores ao do material puro na
presenca de biovidro e para valores maiores nas amostras com nanofibras de celulose. A
temperatura de cristalizacéo, Figura 21(b), com a adicao de biovidro e nanofibra de celulose,
teve seu pico deslocado para valores menores quando comparada com a matriz polimérica
pura.

A Tabela 3 apresenta um resumo das propriedades térmicas, temperatura de
cristalizacdo (T¢), temperatura de fuséo (Tm), entalpia de fusdo (AHm) e grau de cristalinidade
(Xc), calculadas por meio das curvas de segundo aquecimento e resfriamento das amostras.

Analisando as propriedades das amostras, observa-se que a entalpia de fusdo (AHm) e,
consequentemente, a cristalinidade (X¢) diminuiram com a adicdo de biovidro, assim como,
de modo mais brusco, com a introducdo de biovidro e nanocelulose, quando comparadas com
a amostra pura. [Esse comportamento pode ser observado nas curvas de aguecimento
apresentadas na Figura 21(a), ao analisar a area do pico endotérmico (Tabela 3), verificando
que a medida que a concentracao da fase dispersa aumenta essa torna-se menor, devido a uma

diminuigéo e/ou achatamento do pico.
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Figura 21: (a) Curvas do segundo aquecimento e (b)curvas do resfriamento das amostras processadas
pelo método 1.
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Tabela 3: Temperatura de cristalizagéo (Tc), temperatura de fusdo (Tm), entalpia de fuséo (AHm) e grau
de cristalinidade (Xc) das amostras processadas pelo método 1.

Amostra Tc(°C) Tm(°C) AHm(J/g) Xc (%)
PCL 29,13 57,35 53,95 38,37

PCL + 2,5BV 26,75 57,47 51,45 36,60
PCL +5,0BV 22,72 57,08 47,77 33,98
PCL + 2,5BV/NFC 25,03 58,32 50,48 35,90
PCL + 5,0BV/NFC 22,99 57,70 47,76 33,97

Fonte: Préprio Autor

5.2 Amostras previamente extrudadas (Método 2)

A Figura 22 apresenta as curvas de DSC, (a) segundo aquecimento e (b) resfriamento,
para as amostras processadas pelo método 2. Observa-se que na presenca de biovidro, 0 pico
da temperatura de fusdo foi sucintamente deslocado para valores menores, em relacdo ao
material puro. Enquanto na presenga de biovidro e nanofibras de celulose, essa propriedade
apresentou valores proximo ou superior a amostra pura.

Analisando a temperatura de cristalizacao do pico observado na Figura 22(b), observa-
se que a adicdo de biovidro na matriz polimérica resulta em uma diminuicdo dessa
propriedade quando comparada com a do polimero puro. Ademais, esse comportamento é
observado, de modo mais severo nas amostras que apresentam nanofibra de celulose. Essa
tendéncia pode ser visualmente observada nas curvas de resfriamento a presentadas na Figura
22(b), com o deslocamento dos picos de cristalizacdo para a esquerda.

A Tabela 4 apresenta um resumo das propriedades térmicas calculadas por meio das
curvas de segundo aquecimento e resfriamento das amostras. Desse modo, ao analisar a
entalpia de fusdo (AHm) e simultaneamente a cristalinidade (Xc) das amostras, observa-se, que
essas propriedades apresentaram a mesma tendéncia da temperatura de cristalizacdo, ou seja,
a introducdo de biovidro a matriz polimérica resultou em uma diminuicdo da cristalinidade,

que foi mais significativa nas amostras que apresentam nanofibras de celulose.
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Figura 22: (a) Curvas do segundo aquecimento e (b) curvas do resfriamento das amostras processadas
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Tabela 4: Temperatura de cristalizacdo (T¢), temperatura de fuséo (Tm), entalpia de fusdo (AHn) e grau
de cristalinidade (Xc) das amostras processadas pelo método 2.

Amostra Tc(°C) Tm(°C) AHm(J/g) Xc(%0)
EXPCL 32,10 57,18 51,34 36,52
EXPCL + 2,5BV 26,62 56,53 50,24 35,73
EXPCL + 5,0BV 24,01 55,82 49,57 35,26
EXPCL + 2,5BV/NFC 25,97 57,01 49,86 35,46
EXPCL + 5,0BV/NFC 22,80 57,27 46,95 33,39

Fonte: Préprio Autor

Por fim, a Figura 23 apresenta o grafico que compara os resultados de cristalinidade
(Xc) para as amostras processadas pelos diferentes métodos. Desse modo, a presenca das
particulas de BV e das NFC na matriz polimérica de poli (e- caprolactona) resulta em uma
influéncia desfavoravel a cristalizacdo do material, assim, com 0 aumento da concentracdo

destes, maior é a queda na cristalinidade do material em relacdo a composi¢ao pura.

Figura 23: Gréfico comparativo da cristalinidade das amostras processadas pelos métodos 1 e 2
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6 DISCUSSAO

A equivaléncia encontrada nos comportamentos das propriedades térmicas e
termodinamicas entre as amostras processadas pelas diferentes metodologias sugere que o
método de processamento, assim como os parametros utilizados tiveram baixa ou nenhuma
influéncia nas propriedades estudadas no presente trabalho. Haja vista que, devido a
configuracdo definida para o programa térmico dos ensaios, as influéncias herdadas do
historico térmico, oriundo do processamento, foram apagadas para uma andlise focada no
material e suas composi¢des desenvolvidos. Portanto, a presente analise abrange todas as dez
amostras ensaiadas.

De acordo com a teoria classica de cristalizacdo, o decréscimo da temperatura de
cristalizacdo observado com a adicdo de biovidro, e mais severamente nas que contém
nanofibras de celulose, sugere que o particulado ndo atuou como um agente nucleante. Ou
seja, a presenca de particulas diferentes a matriz polimérica ndo correspondeu a existéncia de
sitios preferenciais de cristaliza¢do, assim, ndo possibilitando um menor super resfriamento e
consequentemente uma menor barreira energética termodinamica de cristalizacdo. De maneira
oposta, 0 aumento do super resfriamento necessario para a cristalizacdo sugere que o biovidro
BV atuou como um a agente desfavoravel a cristalizacdo, de modo a impedir e dificultar o
empacotamento das cadeias poliméricas.

O efeito inibidor da cristalizacdo na presenca de biovidro foi anteriormente relatado
nas pesquisas de Lam et al. (2008) e Dziadeket al. (2015) e pode estar correlacionado com o
tamanho médio da particula (maior que 60 pm). Esses estudos indicam que a incorporacgédo do
biovidro a massa polimérica pode dificultar a cristalizacdo devido a limitacdo da mobilidade
das cadeias de PCL imposta pela presenca das particulas ceramicas. Ou seja, 0
empacotamento das macromoléculas € dificultado, assim, causando um aumento na barreira
energética necessaria para cristalizar, necessitando um maior super resfriamento e
consequentemente temperaturas inferiores, como observado nas amostras. Portanto, uma vez
que empacotamento é prejudicado pela presenca do particulado, a cristalinidade final do
material é diretamente afetada, tendo um decaimento com o aumento da concentracdo do
biovidro.

As amostras que apresentam nanocelulose, embora tenham apresentado um
comportamento simular as que contém apenas biovidro no quesito temperatura de

cristalizacdo, entalpia de fusdo e cristalinidade, observou-se que nessas o efeito é mais
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significativo, além de provocar uma tendéncia contraria na propriedade de temperatura de
fusdo, enquanto nas amostras somente com biovidro hd um decréscimo, nas com nanofibras
de celulose a temperatura do pico de fusdo aumenta consideravelmente. Esse fendbmeno, como
observado também nas pesquisas de Morouco et al. (2016) e Xionget et al. (2015), deve-se ao
comportamento antagdnico que a nanocelulose pode exercer durante a cristalizacdo da PCL.
A NFC pode agir como um agente nucleante promovendo a cristalizacdo do polimero; ou o
empacotamento pode ser restringido pela incorporacdo, causando uma diminuicdo da
cristalinidade.

Nas amostras de scaffolds analisadas, a incorporacdo de NFC resultou em um efeito
desfavoravel a cristalizacdo, dessarte, aumentando a barreia energética necessaria para o
empacotamento, aumentando o super resfriamento necessario e causando a queda da
temperatura de cristalizacdo, da entalpia de fusdo e da cristalinidade. Esse fenémeno pode ser
oriundo da possibilidade de formacdo de pontes de hidrogénio entre as moléculas da
nanocelulose e da PCL, como ilustrada na Figura 24 (XIONG;HAMEED;GUO, 2015). Desse
modo, assim como demonstrado por Xiong et al. (2015), a presenca dessas interacdes, tende a

dificultar o empacotamento das cadeias poliméricas por meio de impedimento estérico.

Figura 24: Esquematizacdo das pontes de hidrogénio entra a matriz polimérica PCL e a nanocelulose
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Relacdo da cristalinidade com as demais propriedades

Embora a cristalinidade esteja intrinsicamente correlacionada com as propriedades
mecanicas do material, ndo pode se correlacionar com comportamento analisado por Barbosa
(2018), haja vista que o ensaio por ela realizado foi na estrutura do scaffold, desse modo, os
valores obtidos possuem contribui¢fes externas as propriedades intrinsecas do material, como
adesdo entre camadas, geometria e posicionamento do scaffolds, além dos parametros de
processamento (histérico térmico).

O ensaio de citotoxicidade e viabilidade celular é projetado para determinar a resposta
bioldgica de células mamiferas, in vitro, quando em um meio com um material. Esse método
pode avaliar qualitativamente e quantitativamente a presenca de células vivas no meio de
cultura (INTERNACIONAL ORGANIZATION FOR STANTARDIZATION, 2009). Desse
modo, a viabilidade celular est& correlacionada com a cristalinidade (Xc) dos scaffolds a base
de PCL por meio da propriedade de degradacdo que da origem a subprodutos intermediarios
do metabolismo celular e assim promovem o desenvolvimento de novas células. No caso do
PCL, uma vez que sua degradacdo se inicia e ocorre por meio da cisao hidrolitica das ligacdes
ésteres, o grau de cristalinidade (Xc), devido a sua influéncia na absorcdo de &gua, € um dos
principais pardmetros que afetam a viabilidade celular. Ou seja, scaffolds menos cristalinos
por absorverem mais agua, apresentam taxas de degradacdo maiores, € assim, uma maior e
mais rapida liberacdo de compostos que promovem o crescimento da cultura de células como
observado no estudo de Christopher et al. (2008).

Barbosa (2018) constatou que embora todas as amostras apresentassem boa resposta
bioldgica (carater ndo citotdxico), os compdsitos com NFC e/ou biovidro BV apresentaram
viabilidade celular igual ou superior aos de polimero puro apenas nos dias iniciais de
incubacdo (ensaio). Assim, no decorrer do ensaio, a quantidade de células novas e presentes
na cultura diminuiu nos compasitos.

Esse comportamento pode ser relacionado com a cristalinidade das amostras por meio
da taxa de degradacdo, e assim, com a quantidade de subprodutos, que favorecem o
desenvolvimento e formacdo de células, liberados para o meio. Desse modo, por apresentar
uma menor cristalinidade, os compdsitos podem ter apresentado uma maior taxa de
degradacéo devido a maior permeabilidade de agua para sua estrutura, 0 que em um momento
inicial até favoreceu a proliferacdo de celular, em funcdo da maior liberagdo de substancias
atuam ciclo metabdlico celular. Porém em um periodo maior de incubacdo, devido a

caracteristica da PCL em ter sua cristalinidade aumentada ao longo da degradagéo (resultante
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da reorganizacdo das macromoléculas de menor massa molar), a taxa de formacdo de
produtos intermediarios do metabolismo celular pode ter apresentado um decréscimo,
resultando em uma menor formacao de novas células, diminuindo a viabilidade celular.

Por outro lado, nas amostras de polimero puro, uma vez que contém uma maior
cristalinidade, a absor¢do de &gua e consequentemente a taxa de degradacdo apresentam
valores menores, assim, o desprendimento de produtos que favorecem a proliferacdo celular
ocorre de modo mais lento e gradativamente, possibilitando uma maior e prolongada

proliferacdo celular.

7 CONCLUSOES

Este trabalho de concluséo de curso apresentou o estudo dos efeitos na cristalizacédo de
scaffolds a base de PCL com a adi¢&o de biovidro BV e de nanofibras de celulose, por meio
da técnica experimental de calorimetria exploratdria diferencial.

A analise sugere que a adi¢do do particulado ceramico de biovidro atuou de forma
desfavoravel a cristalizacdo, independentemente da rota de processamento, ou seja, resultou
em uma diminuicdo do indice de cristalinidade em relagdo ao material puro. Esse fenémeno
pode ser observado nas curvas de aquecimento do DSC com a diminuicdo da temperatura de
cristalizacdo, assim, mostrando que foi necessario um maior resfriamento da amostra para
iniciar o processo de cristalizacdo, maior barreira energética. Esse resultado sugere que a
presenca do biovidro BV imp6s limitagdes a mobilidade das cadeias de PLC, assim,
dificultando o empacotamento e diminuindo a cristalinidade.

Ademais, verificou-se que a amostra que contém nanofibras de celulose apresentaram
diminuicdo mais expressiva do indice de cristalinidade do que as com somente biovidro.
Desse modo, a barreia termodinamica para o processo de cristalizagdo apresentou um
aumento, sugerindo que a presenca das nanofibras de celulose ao dificultar o empacotamento
das cadeias poliméricas, desfavorecem a cristalizacdo. Esse comportamento pode estar
associado com a possivel formacao de pontes de hidrogénio entre as macromoléculas de PCL
e as da NFC, assim corroborando com a queda mais expressiva da cristalinidade.

Portanto, por meio da analise da cristalinidade das amostras, foi possivel correlacionar
essa propriedade com os resultados de viabilidade celular anteriormente obtidos por Barbosa
(2018). Desse modo, os resultados de Barbosa (2018), que mostram o polimero puro como o

mais promissor a viabilidade celular em um maior periodo, podem estar associados ao fato de
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que esse possui maior cristalinidade, assim, apresentando uma taxa de degradacdo menor do
que as demais composi¢des por apresentarem uma menor permeabilidade de &gua na
estrutura. Ou seja, a taxa de liberacdo de produtos, oriundos da degradacgdo, que promovem o
a formacdo e desenvolvimento de novas células ocorre de modo mais lendo e gradativo,

porém de modo mais continuo e prolongado do que as amostras de compdsito.
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