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1. RESUMO 

O desenvolvimento de biopolímeros com módulo de elasticidade semelhante ao do osso representa uma alternativa para o tratamento de fraturas faciais. Alguns problemas são relatados como consequência da fixação funcionalmente estável com placas de titânio. O objetivo desta pesquisa foi produzir placas reabsorvíveis para fixação de fraturas ósseas constituídas de poliuretana obtida da reação química com óleo de mamona (Ricinus communis), bem como realizar a caraterização físico-química, microestrutural e térmica do produto. A etapa inicial para a produção do biopolímero foi a reação de glicerólise dos triglicerídeos presentes na estrutura do óleo, por ação de um poliol (glicerol), até a obtenção de uma resina composta por monoglicerídeo. A seguir, Hexametileno Diisocianato (HDI) foi adicionado para reagir com o monoglicerídeo e formar estruturas uretana. Hidroxiapatita foi adicionada em diferentes concentrações. Os conteúdos foram armazenados em recipientes com formato retangular e prensados por tempo adequado. A finalidade desta última etapa foi possibilitar a reação de junção das unidades uretana. Com isso, placas de poliuretana com formato retangular e dimensões de 40mm X 10mm X 2mm (comprimento x largura x espessura) foram obtidas e retiradas dos moldes. Testes de caracterização microestrutural por Espectroscopia na Região do Infravermelho, Microscopia Eletrônica de Varredura e Difração de raios X, além de Calorimetria Exploratória Diferencial e Termogravimetria foram realizados. Análise descritiva qualitativa e quantitativa das amostras foi conduzida. A Microscopia Eletrônica mostrou superfície plana e homogênea, saliências e depressões caracterizando artefatos, porosidade e aspectos brilhantes referentes ao material de enchimento. O perfil de organização molecular observado por Difração de raios X mostrou o aspecto de semicristalinidade do polímero. O biomaterial apresentou faixa de transição vítrea e estabilidade térmica até 50ºC, o que torna possível sua aplicação em condições fisiológicas. A partir dessa temperatura foi observada a decomposição térmica com picos de perda de massa entre 200 e 300ºC, e entre 300 e 450ºC. A análise das características físico-químicas, microestruturais e térmicas do biopolímero produzido permite sugerir que sua degradação após entrar em contato com fluidos corporais em condições fisiológicas ocorrerá pelo mecanismo de erosão volumétrica; com hidrólise inicial de ligações nas regiões amorfas, seguida pela dissociação das regiões cristalinas.
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2. INTRODUÇÃO

O processo de reparo de fraturas ósseas tem início com a estabilização dos fragmentos e a formação de calo periosteal e endosteal a partir de um tecido rico em células osteoprogenitoras, o que possibilita a continuidade da estrutura e a ossificação.  A técnica da fixação funcionalmente estável consiste na estabilização de uma fratura com placas e parafusos, que entram em contato direto com a estrutura óssea [1].
O titânio é o material mais empregado nessa técnica, por ser biocompatível e permitir que o osso exerça sua função durante o processo de reparo, mesmo quando ocorrem micromovimentos entre os fragmentos. Isso possibilita reconstruções cirúrgicas mais complexas, com redução dos segmentos ósseos e retorno às atividades habituais em menor tempo, já que as funções fisiológicas do complexo maxilomandibular quase sempre são mantidas [2].

Alguns problemas são relatados como consequência da fixação de fraturas com placas de titânio. Liberação de íons metálicos, palpabilidade, interferência em exames de imagem, atrofia do osso, dor, hipersensibilidade ao frio e comprometimento do crescimento ósseo em crianças são os mais citados. Ainda não existe consenso sobre a necessidade de intervenção cirúrgica adicional para a remoção do material metálico após o período de consolidação da fratura [3,4].

Além disso, existe o fenômeno stress shielding, causado pela diferença entre os módulos de elasticidade e propriedades mecânicas das placas metálicas e do osso cortical. Por ser mais rígido, o material metálico absorve a maior parte das forças incidentes, podendo levar à redução da densidade óssea [5].

O desenvolvimento de polímeros e compósitos com módulo de elasticidade semelhante ao do osso representou uma alternativa para o tratamento de fraturas faciais. A maior vantagem é a reabsorção do material depois de cumprida a estabilização dos fragmentos. A metabolização do dispositivo é completada em período médio de 12 a 24 meses após a cirurgia [6,7].
Placas e parafusos reabsorvíveis ainda apresentam problemas como a baixa resistência mecânica e design inadequado se comparados ao titânio; além da indução de resposta inflamatória durante a hidrólise de suas moléculas [8]. Para aplicação clínica segura, o aparato deve sofrer degradação em tempo previsível e controlado, de forma a manter estabilidade durante a consolidação óssea, sem deixar nenhum subproduto no organismo [9].
O ácido poliláctico (PLA), o ácido poliglicólico (PGA) e seus copolímeros são os dispositivos bioerodíveis mais utilizados. São poliésteres instáveis em condições úmidas e biodegradáveis. O processo de reabsorção resulta em subprodutos atóxicos como ácido lático, ácido glicólico, dióxido de carbono e água. Biocompósitos com adição de hidroxiapatita possuem osteocondutividade devida aos íons cálcio e fosfato, e à assemelha com a estrutura do tecido ósseo, o que aumenta a área para produção de matriz orgânica [10].
O polímero de mamona (Ricinus communis) foi liberado para uso médico e odontológico pelo Ministério da Saúde em 1999 e pela Food and Drug Administration (FDA) em 2003. Por ser biocompatível e osteocondutor, permite o crescimento de tecido conjuntivo e ósseo no interior de seus poros e auxilia na estabilidade do aparato cirúrgico [9,11].
A biocompatibilidade dos polímeros reabsorvíveis está bem estabelecida [12,13], porém, a maioria dos produtos usados para fixação de fraturas é comercializada a preços elevados. A aplicabilidade de um biomaterial depende de suas caracterísiticas mecânicas, químicas, microestruturais e de biodegradação. O estudo dessas propriedades impulsiona o desenvolvimento de novos polímeros biocompatíveis para várias aplicações na área médica e odontológica [14].
O estudo do polímero de mamona justifica-se pela possibilidade de produção de um biomaterial cuja matéria prima é obtida no Brasil, com menor custo para uso no serviço público e em pacientes pediátricos. A maior contribuição poderá ser a supressão de segunda cirurgia no paciente para remoção dos dispositivos de osteossíntese, já que são absorvíveis.

O objetivo deste trabalho foi desenvolver placas reabsorvíveis para fixação de fraturas ósseas constituídas de poliuretana obtida pelo processamento químico do óleo de mamona (Ricinus communis), bem como realizar a caraterização físico-química e microestrutural do produto, além de descrever suas propriedades térmicas.

3. REVISÃO DA LITERATURA 
3.1 Fraturas faciais e a técnica de fixação funcionalmente estável
Traumas na região craniofacial têm papel epidemiológico importante, pois acarretam grandes transtornos morfofuncionais nos indivíduos. Alterações no desenvolvimento, desordens temporomandibulares e salivares, má-oclusão, apneia obstrutiva do sono, além de dor crônica na face são possíveis complicações e sequelas desse tipo de fratura [2].
As causas mais frequentes dos traumas faciais são os acidentes de trânsito, responsáveis por 40% das ocorrências, e as agressões físicas, que figuram como a segunda maior causa (32% dos casos). As faixas etárias mais frequentes são a segunda, terceira e quarta décadas de vida, e as áreas mais afetadas são o nariz, o complexo zigomático, alvéolos dentários e a mandíbula. O gênero mais envolvido é o masculino e as injúrias mais observadas são abrasão, contusão, laceração e fraturas [3].
A consolidação de uma fratura óssea pode ser melhor entendida em três etapas que se sobrepõem: inflamação, reparo e remodelamento. Movimentos excessivos no estágio inicial de inflamação são extremamente prejudiciais, pois durante a indução e proliferação do calo periosteal e endosteal, tecido ósseo imaturo une provisoriamente os segmentos fraturados. Para que haja a formação de tecido ósseo entre as extremidades, é necessário que o sistema esteja imóvel, mas com a possibilidade de ocorrência de micromovimentos [1].
Eventos biológicos complexos e fatores de crescimento secretados no sítio danificado estão envolvidos na regeneração óssea. Os osteoblastos controlam a degradação da matriz óssea, produzindo citocinas que estimulam precursores de osteoclastos. Estes, por sua vez, liberam ácidos, proteases e fatores de crescimento para dissolver o mineral e degradar a matriz orgânica. Fatores de crescimento de fibroblastos, de transformação β, de crescimento endotelial vascular e proteínas morfogenéticas ósseas (BMP’s) controlam a atividade funcional das células da linhagem osteoblástica [15].
Fraturas incompletas e fraturas condilares são abordadas de forma conservadora, limitando a dieta do paciente a alimentos líquidos e pastosos. As fraturas completas sem deslocamento podem eventualmente ser tratadas por meio de redução fechada e fixação maxilomandibular com elásticos por curtos períodos de tempo, até que ocorra a consolidação óssea. Já as fraturas que acarretam algum grau de deslocamento, má oclusão, fraturas múltiplas e cominutivas são tratadas por redução e utilização de fixação funcional [16,17].
Grandes defeitos ósseos congênitos ou causados por doença, trauma ou cirurgia, não consolidam espontaneamente e são um desafio clínico. Diversos biomateriais endógenos e exógenos como osso autógeno, osso homogêneo (aloenxerto), osso heterogêneo (xenotransplante), substitutos sintéticos (aloplásticos), osso bovino reconstituído e membranas podem ser utilizados para preencher defeitos ósseos críticos, e também na técnica de fixação funcionalmente estável. Essas ferramentas servem de suporte para o tecido ósseo em formação [7].

A técnica de fixação funcionalmente estável possibilita a manutenção das reduções ósseas obtidas cirurgicamente, mesmo com atividade funcional precoce. Entre os seus benefícios está abreviação ou eliminação do período de bloqueio intermaxilar pós operatório, o que permite alimentação, higiene bucal e fonética mais adequadas, previne a restrição funcional da articulação temporomandibular pelo desuso, e diminui o índice de complicações relacionadas ao reparo ósseo [18].
Cerâmicas bioativas como a hidroxiapatita, tricalciofosfato e vidros bioativos possuem estrutura química semelhante ao osso e estão geralmente associadas a polímeros. Esses materiais demonstraram ser osteoindutores, osteocondutores, e possuem reação mínima de corpo estranho, infecção, extrusão, deslocamento e reabsorção. As desvantagens incluem sua natureza bastante frágil e dificuldade na moldagem e fixação [19].
O plasma sanguíneo rico em plaquetas (PRP) emerge como alternativa para tratamento local com fatores de crescimento. No entanto, a eficácia de sua utilização isolada ou em combinação com enxertos ósseos, biomateriais sintéticos e células mesenquimais ainda não está esclarecida. O polietileno poroso de alta densidade, usado em reconstruções orbitais, não sofre reabsorção, causa reação tecidual mínima, possui poros que minimizam a formação de cápsulas fibrosas ao redor do implante, além da resistência à tração e flexibilidade [20,21].
3.2 Titânio como material para fixação funcionalmente estável
O uso de materiais metálicos para estabilização de segmentos ósseos fraturados é uma manobra cirúrgica amplamente empregada e cientificamente embasada. Miniplacas e parafusos de titânio possuem resistência adequada a forças mecânicas e à corrosão. São considerados como primeira escolha em muitos serviços de Cirurgia Buco Maxilo Facial, já que não afetam, a curto e em longo prazo, os tecidos e fluidos orgânicos circunjacentes [22].
Titânio comporta-se como biologicamente inerte, pois produz compostos inorgânicos não carregados como produtos de corrosão, que causam reação mínima aos tecidos. Embora raros, existem relatos de toxicidade e hipersensibilidade, com estudos que documentaram a presença de titânio dentro de órgãos e linfonodos distantes [23].
Calixto et al. [24] relataram que a maior desvantagem de um sistema de fixação metálico é que ele não exerce mais função benéfica ao paciente depois que o processo de reparo ósseo é finalizado, permanecendo in situ indefinidamente ou necessitando de nova cirurgia para remoção em casos de infecção ou por queixa do indivíduo.

Deslocamento do dispositivo metálico, sensibilidade a baixas temperaturas, migração de parafusos, sinusite maxilar, diminuição da massa e do volume ósseo, corrosão, interferência em exames de imagem, restrição de crescimento do esqueleto craniofacial, interrupção da formação radicular dos germes dos dentes permanentes e remodelação do côndilo associada ao desvio de abertura bucal são relatados por Filho et al. [2] e Park [8] como complicações do uso de fixação funcionalmente estável com placas de titânio em pacientes pediátricos. 

Pereira et al. [3], avaliaram as propriedades mecânicas das miniplacas de titânio utilizadas em fixação interna de fraturas de zigoma, e verificaram que não há comprovação científica que justifique a remoção rotineira dos aparatos. Porém a palpabilidade, sensibilidade térmica, infecção, exposição da placa e o uso em pacientes em fase de crescimento são as principais justificativas para uma segunda intervenção cirúrgica. Al-Moraissi e Ellis [25] afirmam que placas de titânio são removidas após a consolidadação óssea em 5 a 40% dos casos.

Rana et al. [26] avaliaram a incidência de remoção dos dispositivos de fixação óssea por motivo de infecção, deiscência da ferida, dor, demanda do paciente e placas quebradas em 861 casos de trauma maxilofacial tratados com titânio. A remoção dos dispositivos foi observada em 51 (5,9%) casos. A maior incidência foi encontrada no grupo etário de mais de 50 anos. O fator mais encontrado foi infecção (26 pacientes, ou 51% dos casos). Outras razões foram dor em 12 casos (23,5%), seguido por 9 pedidos de pacientes (17,7%). 
Os metais ainda são os materiais mais utilizados para a confecção de placas de fixação, pois possuem adequada resistência à corrosão e capacidade de suporte de carga. Porém, possuem módulo de elasticidade e propriedades mecânicas bem diferentes das do osso cortical, e absorvem a maior parte das forças atuantes sobre este. A diminuição das forças sobre a estrutura óssea pode levar ao seu enfraquecimento, predispondo o osso a novas fraturas (fenômeno stress shielding) [27,5] 
O módulo de elasticidade do osso cortical é de aproximadamente 20GPa; já o de uma placa metálica é de cerca de 190GPa. Essa diferença faz com que o implante absorva a maior parte das forças incidentes no osso, prevenindo o estresse mecânico sobre este e podendo levar ao seu enfraquecimento. Força mecânica moderada favorece a atividade osteoblástica e a síntese de matriz óssea [28].
3.3 Estrutura e classificação dos polímeros
Polímeros são macromoléculas com massa molar alta, da ordem de 103 a 106 g.mol-1, formadas pela repetição de unidades químicas denominadas “meros”. Os grupos funcionais presentes são a base da classificação: poliamida, poliéster, poliéter, poliuretana e poliacrilato. Polissacarídeos, proteínas e ácidos nucléicos são polímeros naturais orgânicos. Poliestireno e náilon são macromoléculas orgânicas sintéticas. Um homopolímero é aquele formado por um único tipo de monômero, e um copolímero é formado por dois ou mais tipos [29].
No método de preparação de uma cadeia polimérica por adição, um iniciador produz um radical livre, que é adicionado a um monômero, deixando um elétron desemparelhado. As demais moléculas são adicionadas, até que dois radicais livres reajam, extinguindo mutuamente suas atividades, sem o aparecimento de subprodutos. A polimerização por condensação (em etapas) ocorre entre monômeros polifuncionais diferentes, geralmente ocorrendo a eliminação de moléculas de baixa massa molar, como a água [30].
Polímeros termoplásticos são compostos por cadeias lineares ou ramificadas, que se mantêm unidas por forças intermoleculares, cujas intensidades dependem do tipo e do número de ramificações (cadeias secundárias). Variam de maleáveis a duros e quebradiços à temperatura ambiente, mas são solubilizados por vários solventes. Se solidificam após resfriamento e podem ser processados várias vezes [31].

Polímeros termofixos ou termorrígidos possuem ligações covalentes cruzadas, introduzidas entre as cadeias moleculares durante o processo de formação, tornando-os infusíveis e insolúveis. Não podem ser reprocessados por aplicação de temperatura e pressão, mas podem ser atacado por agentes químicos, causando, por exemplo, inchamento [32]. 
Quanto ao comportamento mecânico, as borrachas (ou elastômeros) são macromoléculas com longa faixa de elasticidade à temperatura ambiente. As moléculas são espaçadamente encadeadas, e as cadeias são desordenadas e possuem relativamente poucas ligações. As ligações covalentes intermoleculares só se desfazem quando submetidas a altas temperaturas, não se recompondo com o resfriamento [33].
Já os polímeros plásticos são, via de regra, deformáveis ou moldados através de manufatura sob determinadas condições de temperatura e pressão. Podem ser processados facilmente, permitindo a obtenção de propriedades otimizadas; apresentam baixa condutibilidade; são resistentes a muitos ácidos, bases ou soluções salinas e são solúveis em solventes orgânicos. São materiais porosos, recicláveis e flexíveis [30].

As propriedades dos polímeros são decorrentes principalmente das interações intramoleculares (ligações de hidrogênio, interações dipolo-dipolo, forças de van der Walls) e interações intermoleculares. Estas últimas dependem do processo de preparação empregado (polimerização em cadeia ou em etapas) e da estrutura química dos polímeros (natureza dos monômeros e massa molar) [34].
3.3.1 Poliuretanas
Poliuretana (PU) é um polímero que contém grupos uretanos em sua cadeia princi​pal. A estrutura de uma uretana, descoberta por Wurtz em 1848, é o resultado de uma reação química entre um grupo isocianato e um grupo hidroxila. A síntese de uma poliuretana, descrita por Otto Bayer e colaboradores em 1937, é o resultado da reação entre um composto com dois ou mais isocianatos e um álcool polifuncional (polímero hidroxilado de baixa massa molar ou poliol) (Figura 1A e 1B) [35].
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Figura 1A: Estrutura química de uma uretana (CARDOSO e BALABAN, 2013).
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Figura 1B: Estrutura química de uma poliuretana (CARDOSO e BALABAN, 2013).
Tendo em vista o melhor entendimento dos mecanismos que levam à polimerização e produção de poliuretanas derivadas do óleo de mamona, as sessões seguintes (3.3.2 e 3.3.3) tratam da estrutura, propriedades e métodos de obtenção de monoglicerídeos, isocianatos e polióis.
3.3.2 Triglicerídeos e Monoglicerídeos
Os óleos vegetais são constituídos predominantemente por ácidos graxos saturados e insaturados, triglicerídeos (triacilgliceróis), fosfolipídeos, esteróis e tocoferóis. Triglicerídeos são ésteres de glicerol com três ácidos graxos de cadeia longa (12 a 20 carbonos) e composições variadas. Os ácidos graxos mais comuns apresentam 12, 14, 16 ou 18 átomos de carbono em suas moléculas. Grande parte dos compostos presentes em menor quantidade é removida durante o processo de refino de óleos vegetais [11,36] (Figura 2A e 2B).
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Figura 2A: Estrutura de um triglicerídeo (1), ácido graxo (2) e um glicerol (3) (DE PAOLI, 2008).
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Figura 2B: Representação das estruturas de um monoglicerídeo e um diglicerídeo (DE PAOLI, 2008).
Miao et al. [36]  afirmam que polímeros à base de óleo vegetal possuem várias características que os tornam atraentes como biomateriais. Os óleos vegetais são precursores de cadeias de monômeros utilizados para sintetizar vários polímeros como poliuretano, poliéster, poliéter e poliolefina, com estruturas semelhantes aos monômeros à base de petróleo. 
Hidrólise ou alcoólise de um triglicerídeo, glicerólise de triglicerídeos, e esterificação ou transesterificação de glicerol com ácido graxo ou ésteres são citados por Freitas et al. [37] como métodos corriqueiros para obtenção de monoglicerídeos. A hidrólise do triglicerídeo do óleo de mamona usando a enzima lipase 1,3-específica de Rhizophus arrhizus apresenta rendimento de produção de 23% de monoglicerídeo e 66% de ácido ricinoléico em 3h de reação. O método de glicerólise de triglicerídeos, no qual o glicerol é usado como álcool, é mais eficiente, pois permite a conversão total dos três ácidos graxos. A esterificação de glicerol também produz monoglicerídeos sem desperdiçar o ácido graxo.
3.3.3 Isocianatos e polióis
Isocianatos são compostos orgânicos contendo grupo funcional de átomos R-N=C=O, altamente reativos a grupos com hidrogênio livre no sistema. Ao reagirem com álcoois geram uretanos, como mostrado na Figura 1A. Os isocianatos podem ser aromáticos, alifáticos, ciclo-alifáticos ou policíclicos. Cerca de 95 % de todos eles são derivados dos isômeros do tolueno diisocianato (2,4- ou 2,6- diisocianato de 1-metil-benzeno), conhecidos como 2,4-TDI e 2,6-TDI; e dos isômeros do difenilmetano diisocianato (MDI), conhecidos como 4,4-MDI, 2,4-MDI e 2,2-MDI (Figura 3) [11].
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Figura 3: Estrutura e fórmula molecular de isocianatos aromáticos (PEREIRA, 2010).
O diisocianato de tolueno (TDI) é normalmente utilizado como mistura dos isômeros 2-4 e 2-6, nas proporções 80/20 (TDI-80/20) e 65/35(TDI-65/35) ou puro (TDI-100). Devido à volatilidade, o TDI é raramente usado na produção de poliuretanas pelo processo em etapa. O diisocianato de difenil metano (MDI) puro é um sólido branco-amarelado com ponto de fusão em torno de 38°C, devendo ser aquecido antes do uso. Alguns tipos de MDIs poliméricos permitem a formação dos elastômeros pelo processo de uma etapa [35].
Diisocianatos alifáticos são obtidos a partir da fosfogenação das diaminas alifáticas correspondentes.  O diisocianato de hexametileno (HDI) e o diisocianato de isoforona (IPDI) são menos reativos e menos voláteis, mas apresentam menor toxicidade, pois não possuem benzeno na composição. O HDI é fabricado a partir da hexametileno diamina (HDA), que é obtida pela redução catalítica da adiponitrila. O HDI possui fórmula molecular C8H12O2N2 e estrutura molecular OCN-(CH2)6-NCO [34].
Os compostos que contém grupos isocianatos são bastantes reativos. A pré-polimerização consiste da reação de um di ou poli-isocianato com um poliol de massa molar entre 1000 e 4000 g.mol-1, para formar um pré-polímero intermediário com baixo teor de isocianato livre (grupos N=C=O), cerca de 3% a 10% da massa. Estes grupamentos ficam disponíveis para futuras reações de policondensação, que ocorrem através da mistura do pré-polímero com um poliol. Durante a reação de polimerização dos poliuretanos, também podem ser incorporados agentes de cura, de expansão, catalisadores, aditivos e cargas de reforço [30].
Os polióis são compostos que contém grupos hidroxilas, com massa molecular e funcionalidade variadas. Aqueles com massa molar entre 1000 e 6000 g.mol-1 e funcionalidade entre 1,8 e 3,0 dão origem a espumas flexíveis e elastômeros. Os polióis de cadeia curta, massa molar entre 250 e 1000 g.mol-1 e alta funcionalidade (entre 3,0 e 12,0) produzem cadeias rígidas com alto teor de ligações cruzadas e são usados em espumas rígidas e tintas [29]. 

Um poliol poliéter (estrutura de repetição -R-O-R‟-) é resultado de uma reação polimérica de um óxido orgânico com um composto contendo dois ou mais hidrogênios ativos. Polióis poliésteres (estrutura de repetição -R-COO-R‟-) como o 1,4-butanodiol e o 1,6-hexanodiol são fabricados pela reação de policondensação a partir do ácido adípico e excesso de glicol.  São bastante reativos, de cadeias lineares difuncionais e massa molar entre 600 e 2500 g.mol-1. Apresentam vantagens sobre os polióis poliéteres, como resistência estrutural a óleos, solventes e oxigênio; e resistência ao rasgo e ao corte, significativamente maior do que nas poliuretanas à base de poliéter [11].
Uma via de produção de polióis é relatada por Miao et al. [36]. A reação consiste na epoxidação das ligações duplas e reação seguinte dos grupos epóxi com reagentes de abertura do anel. As ligações duplas de óleos vegetais podem ser convertidas em grupos epóxi por ação do ácido peroxiacético ou peroxifórmico. Os anéis epóxi produzidos podem ser hidrolisados (abertos) por água na presença de ácido fórmico, ácido acético e ácido perclórico; por álcoois na presença de um ácido forte; por glicerol ou 1,2-propanodiol; por ácido fosfórico e ácido láctico; por hidrogênio e por grupos amina (Figura 4).
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Figura 4: Via de produção de um poliól: epoxidação das ligações duplas e reação seguinte dos grupos epóxi com agentes de abertura do anel (MIAO et al., 2014).
3.3.4 Polimerização, estrutura e propriedades das poliuretanas
A polimerização da poliuretana (PU) ocorre quando um composto com dois ou mais grupos isocianatos reage com um poliol; ou pela mistura do pré-polímero com o poliol final, que conduz à polimerização em etapa, gerando a poliuretana de alta massa molar. O efeito estérico e indutivo do álcool utilizado é um dos fatores determinantes da cinética da reação. A reação entre álcoois e isocianatos apresenta velocidade relativamente moderada a 30 °C, sendo normalmente catalisada por bases, principalmente as aminas terciárias e por organometais [34].
A cadeia de uma PU consiste de uma sequência alternada de segmentos rígidos e flexíveis. Os segmentos rígidos conferem dureza, resistência à tração e tenacidade ao polímero. São constituídos por isocianato e extensores de cadeia, que formam as ligações uretanas polares (ligações de hidrogênio) entre os grupos uretânicos adjacentes. Outra interação importante é a existente entre os elétrons π dos anéis dos isocianatos aromáticos, quando utilizados. Os segmentos flexíveis são formados por longas cadeias enoveladas de polióis, que conferem ao polímero flexibilidade à baixa temperatura, além de influenciar as propriedades reológicas do material [11,30] (Figura 5).
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Figura 5: Representação esquemática da cadeia de uma poliuretana (PEREIRA, 2010).
As propriedades das PU’s são influenciadas diretamente pela quantidade, razão molar e funcionalidade do isocianato e do poliol utilizados na síntese. Diferentes aplicações podem ser obtidas através da variação de parâmetros como extensão das cadeias, inserção ou não do extensor de cadeia, distribuição de segmentos flexíveis e rígidos, grau de ramificação ou ligações cruzadas das cadeias. Ligações hidrogênio entre os grupos polares N-H (doadores de próton) e as carbonilas (doadores de elétron) presentes na estrutura também influenciam nas características das poliuretanas [33].
Callister Jr. [30] classifica as poliuretanas em espumas flexíveis, espumas semi-rígidas, espumas rígidas, elastômeros e polímeros rígidos. Poliuretanas flexíveis possuem estruturas segmentadas com longas cadeias flexíveis (provenientes dos polióis) unidas por segmentos aromáticos rígidos. Poliuretanas rígidas apresentam ligações secundárias fortes e tendem a se aglomerar e não apresentam as estruturas segmentadas.

Além da reação principal entre o isocianato com a substância contendo a hidroxila (poliol), tam​bém podem ocorrer reações paralelas ou secundárias, envolvendo os grupos isocianatos. Uma das mais comuns é a reação entre moléculas com o isocia​nato e a água, formando ácido carbâ​mico que, devido a sua instabilidade, decompõe-se e forma amina primária e dióxido de carbono (CO2) (Figura 6), podendo provocar a expansão do polímero [38].
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Figura 6: Representação esquemática da reação entre isocianato e água (RODRIGUES et al., 2005).
O grupamento isocianato também pode reagir com um grupo amina (NH2), produzindo ureia. Depois disso, pode reagir com o grupo ureia formado, resultando no grupo biureto. E dependendo da temperatura, os grupamentos isocianatos livres podem reagir com outros grupamentos uretanos já formados, produzindo alofanatos. Para uma polimerização com diisocianatos alifáticos, catalisadores são usados para que a formação dos grupos uretana seja favorecida em lugar da formação de outros grupos [29].

As ligações cruzadas do tipo biureto e alofanato ocorrem secundariamente sob altas temperaturas e são importantes na pós-cura de poliuretano, pois aumentam a dureza, a resistência à tração e o módulo de elasticidade das poliuretanas. As primeiras ocorrem com os grupos isocianatos remanescentes em temperaturas acima de 80 °C. As ligações tipo alofanato ocorrem em temperaturas acima de 100 ° C [29,30]. 
As poliuretanas em geral, se decompõem em dois ou três eventos, devido a diferenças estruturais. Existem alguns mecanismos propostos para a sua decomposição térmica: (1) cisão ou dissociação, formando os precursores isocianato e álcool (poliol); (2) dissociação via estado de transição com um anel de 6 membros, formando amina, dióxido de carbono e oleofina; e (3) saída de CO2, via estado de transição com um anel de 4 membros [35].
3.4 Polímeros e outros dispositivos bioerodíveis usados como biomateriais
Uma variedade de materiais aloplásticos ou biomateriais para preenchimento foi desenvolvida para solucionar problemas relacionados à quantidade ideal de suprimento ósseo, à morbidade do sítio doador no caso dos enxertos autógenos, e à antigenicidade no caso de enxertos homógenos e heterógenos. Os biomateriais devem apresentar biocompatibilidade, estabilidade química e biológica; e não devem ser tóxicos ou carcinogênicos. Além disso, devem manter a estabilidade mecânica durante a fase inicial de inflamação, sendo absorvido e progressivamente substituído por novo osso [39]. 

Os primeiros relatos de fixação interna funcionalmente estável com placas e parafusos reabsorvíveis datam dos anos 1970. Trata-se de um procedimento satisfatório, pois promove adequada estabilidade dos segmentos ósseos e garante maior segurança em pacientes pediátricos ou ainda em crescimento. A vantagem dessa técnica é a reabsorção do material depois de cumprida a estabilização e reparo ósseo. Além disso, sistemas bioabsorvíveis não causam interferência em imagens de tomografia computadorizada ou de ressonância magnética [3]. 
Dependendo da idade do paciente e da localização do traço de fratura, a utilização de parafusos metálicos longos pode levar a alterações no desenvolvimento e erupção dos dentes. Parafusos absorvíveis possuem a ponta romba. Por isso, após terem sido reabsorvidos, a possibilidade de interferências mecânicas com o processo eruptivo deixa de existir [18]. 
Polímeros e compósitos com módulo de elasticidade semelhante ao do osso surgem como alternativa à fixação funcional, pois permitem melhor distribuição das forças. Os compósitos constituídos por polímeros e cerâmicas bioativas são alternativas viáveis. Suas propriedades mecânicas podem ser modificadas para que se degradem em velocidade controlada, e permitam a transferência gradual da tensão do implante ao osso em consolidação. Porém, como toda nova tecnologia, estudos mais abrangentes e com maior casuística são necessários para tornar sua utilização rotineira [28].
Os enxertos e implantes são classificados de acordo com a resposta do tecido ósseo. Materiais biotolerantes apresentam na sua interface uma camada de tecido fibroso; materiais bioinertes promovem um contato direto com o tecido ósseo, sem causar nenhuma reação; os bioativos promovem liberação iônica, união química ao longo da interface e estimulam o crescimento ósseo. Entre os materiais bioativos, existem os osteoindutores, como enxertos ósseos homógenos, que induzem a diferenciação de células mesenquimais pluripotentes em células osteoprogenitoras, o que resulta na formação de tecido ósseo em sua superfície [39]. 

Materiais bioativos osteocondutores requerem a presença de um tecido como fonte de indução, mas acelerarem a proliferação celular e servem de arcabouço para a deposição de tecido ósseo em sua superfície. Materiais osteogenitores contêm células vivas que se diferenciam em tecido ósseo e auxiliam o processo de neoformação intermediado por osteoblastos. Existe ainda a osteopromoção, quando o uso de barreiras mecânicas evita o crescimento de tecido conjuntivo denso em meio ao defeito ósseo, permitindo que o mesmo seja repovoado exclusivamente por células osteoprogenitoras [33].
O mineral hidroxiapatita possui biocompatibilidade, bioatividade e osteocondutividade, devidas aos íons de cálcio e fosfato, que participam ativamente do equilíbrio iônico entre o fluido biológico e a cerâmica. Como substituto ósseo, seu uso individual é limitado devido à baixa tenacidade à fratura. Já a estrutura de compósito HA/polímero se assemelha à estrutura do tecido ósseo natural, aumentando a área superficial, alojando células e contribuindo para a produção de matriz orgânica no interior do implante [20].

A tabela 1, adaptada de Park [8], mostra as diferentes marcas comerciais disponíveis de dispositivos bioerodíveis para osteossíntese, bem como os seus fabricantes, ano de invenção e substâncias componentes dos polímeros. 

Tabela 1: Dispositivos bioabsorvíveis comercialmente disponíveis para osteossíntese.
	PRODUTO
	FABRICANTE
	ANO DE INVENÇÃO
	COMPOSIÇÃO

	Biofix®
	BionX
	1984
	SR-PGA

	Orthosorb®
	Depury
	1991
	PDS

	FixsorbMX®
	Takiron
	1994
	PLLA

	LactoSorb®
	Walter Lorenz
	1996
	PLLA/PGA

	MacroSorb®
	Macropore
	1999
	P-L/D-LA

	ResorbX®
	KLS martin
	2001
	P-L/D-LA

	Inion CPS®
	Inion
	2001
	P-L/D-LA

	BiosorbFX®
	Bionix Implants
	2001
	P-L/D-LA

	PolyMax®
	Synthes
	2003
	P-L/D-LA

	Delta System®
	Stryker
	2004
	P-L/D-LA / GA

	OsteotransMX®
	Takiron
	2004
	µ-HA/PLLA

	Inion CPS®
	Inion
	2007
	P-L/D-LA /TMC


SR-PGA: Ácido poliglicólico auto-reforçado; PDS: Polidioxanona; PLLA: Ácido Poli-L-lático; PDLA: Ácido Poli-D-lático; u-HA: Hidroxiapatita não-insaturada; TMC: Carbonato de trimetileno (PARK, 2015).
O ácido polilático (poli-lactídeo ou PLA) e o ácido poliglicólico (poli-glicolídeo ou PGA) são os polímeros mais utilizados para a confecção de dispositivos reabsorvíveis (Figura 7). São poliésteres relativamente hidrofóbicos, instáveis em condições úmidas e biodegradáveis a subprodutos atóxicos como o ácido lático, ácido glicólico, dióxido de carbono e água [17].
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Figura 7: Estrutura química e reação de polimerização do lactídeo e glicolídeo (ERBETTA et al., 2011).
O poli-lactídeo ou PLA possui um carbono beta assimétrico, que permite a obtenção das formas levógira (L-PLA), dextrógira (D-PLA), com estrutura semicristalina; e da forma racêmica (D,L-PLA), com estrutura amorfa. É mais hidrofóbico que o glicolídeo, absorve menos água e degrada mais lentamente [40].
A configuração L do PLA (PLLA) é a forma de ocorrência mais natural do isômero, com estrutura semicristalina, tempo de degradação maior que 24 meses, módulo de elasticidade de aproximadamente 3 GPa, tensão máxima na ruptura de 50-70 MPa, módulo de rigidez sob flexão de 5 GPa, deformação máxima na ruptura de 4%, temperatura de fusão de 180 ºC e temperatura de transição vítrea de cerca de 55 ºC. A desvantagem é a baixa taxa de degradabilidade pelo corpo humano, com a quebra de pedaços do artefato que causam processos inflamatórios [1,41].
É possível a adição de hidroxiapatita à composição do PLLA. Os compósitos u-HA / PLLA têm o potencial para a substituição total do osso. O material é radiopaco, o que facilita a localização do implante em exames de imagem. A hidroxiapatita não é reabsorvível, mas o tamanho dos cristais possibilita a fagocitose. O material possui curva inicial de resistência de 270 Mpa, e mantém a resistência por 25 semanas após a implantação. Porém, os implantes são difíceis de moldar, e são inconvenientes para a reconstrução de um defeito tridimensional complexo [41,42].
A copolimerização do PLGA pode ser realizada pela reação de policondensação direta do ácido lático e do ácido glicólico; ou pela abertura dos dímeros cíclicos de suas estruturas, resultando em copolímeros de alta massa molar. O copolímero PLGA apresenta melhores propriedades mecânicas, geometria das cadeias e cristalinidade, solubilidade, absorção de água e taxa de biodegradação [1].
Biomateriais à base de sílica apresentam resultados promissores em reparos de tecido ósseo. Quando esses biomateriais estão expostos ao ambiente fisiológico, ocorre uma série de reações químicas, levando a sua incorporação pelo tecido vivo. Materiais eletricamente carregados como cerâmicas piezoelétricas e materiais contendo titanato de bário apresentam característica de polarização e a capacidade de orientar a osteogênese. Porém, o mecanismo pelo qual as nanopartículas de sílica e bário estimulam a formação óssea ainda não está totalmente esclarecido [9].
3.5 Degradação de polímeros erodíveis e bioerodíveis
Bioabsorção é o processo de degradação mediado em grande parte por agentes biológicos. Um polímero é dito erodível quando, insolúvel em água, é convertido em materiais solúveis sob condições fisiológicas, por meio de processos físicos (erosão) e químicos (hidrólise da cadeia principal). Maior número de terminações, grupos hidrofílicos mais reativos na cadeia principal, menor cristalinidade, maior porosidade e implantes de pequenas dimensões são fatores que aceleram a erosão [2,43].
As características que mais influenciam o comportamento mecânico e o perfil de degradação de um material são o tamanho e o grau de organização geométrica das cadeias. As massas molares são maiores quanto mais longas forem as cadeias constituintes. O grau de cristalinidade das cadeias poliméricas é maior quanto mais organizadas elas forem. Portanto, polímeros com cadeias totalmente desorganizadas (amorfos) se degradam mais rápido que os cristalinos e semicristalinos [44]. 
O processo de degradação envolve a etapa de hidrólise, que tem início logo após a implantação do material e leva à dissociação das cadeias poliméricas, resultando em cadeias menores e de peso molecular reduzido. A etapa seguinte é a do metabolismo, na qual as cadeias dissociadas na fase anterior serão englobadas e metabolizadas por macrófagos. Os produtos de degradação são facilmente eliminados, pois estão geralmente presentes no metabolismo humano, sendo transformados em CO2 e água [45].
No processo de erosão volumétrica (Figura 8), a água se difunde para o interior do artefato através das regiões amorfas (menos organizadas), ocorrendo a diminuição da massa molar do polímero. Conforme o volume ocupado pelas regiões amorfas diminuem, o artefato começa a se fragmentar. Após a degradação das regiões amorfas, ocorre a degradação hidrolítica das regiões cristalinas, o ataque enzimático e o metabolismo dos fragmentos [1]. 
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Figura 8: A quebra das ligações do tipo éster tem início quando em contato com a água (MORITA, TOMA e PAOLI, 2005).

Na erosão superficial, a taxa de entrada da água é muito mais lenta, ocorrendo a diminuição gradual nas dimensões do implante, mantendo as suas propriedades mecânicas. Nesse caso, a ocorrência de processos inflamatórios é menor, pois a remoção dos produtos é realizada numa taxa aproximadamente constante [46].  
A reação celular a um material implantado começa com um processo inflamatório agudo, com predominância de polimorfonucleares leucócitos. Linfócitos e macrófagos migram para a área, numa tentativa de fagocitar o material, ocorrendo uma reação inflamatória crônica. Esse tecido de granulação amadurece, e uma bainha de tecido conjuntivo encapsulante é formada, isolando o implante. Cápsula fibrosa espessa cria uma interface avascular que não é acessível pelas defesas do hospedeiro e pode levar à formação de abscessos. Boa compatibilidade do implante com os tecidos é caracterizada por uma reação inflamatória limitada e atividade macrófaga mínima [20].
Apesar de as formulações variarem entre os fabricantes, os polímeros disponíveis geralmente apresentam rigidez por 2 a 3 meses e são reabsorvidos completamente em 1 a 2 anos [23]. A tabela 2 mostra as diferentes marcas comerciais disponíveis de dispositivos bioerodíveis para osteossíntese, bem como as substâncias componentes e o período médio de degradação. 
Tabela 2: Período médio de degradação de dispositivos comercialmente disponíveis para ostessíntese.
	PRODUTO
	FABRICANTE
	COMPOSIÇÃO
	PERÍODO DE BIODEGRADAÇÃO

	Biofix®
	BionX
	SR-PGA
	6 semanas

	Orthosorb®
	Depury
	PDS
	6 meses

	FixsorbMX®
	Takiron
	PLLA
	2 anos

	LactoSorb®
	Walter Lorenz
	PLLA/PGA
	12 a 18 meses

	MacroSorb®
	Macropore
	P-L/D-LA
	2 anos

	ResorbX®
	KLS martin
	P-L/D-LA
	2 anos

	Inion CPS®
	Inion
	P-L/D-LA
	2 anos

	BiosorbFX®
	Bionix Implants
	P-L/D-LA
	2 anos

	PolyMax®
	Synthes
	P-L/D-LA
	2 anos

	Delta System®
	Stryker
	P-L/D-LA / GA
	2 anos

	OsteotransMX®
	Takiron
	µ-HA/PLLA
	5,5 anos

	Inion CPS®
	Inion
	P-L/D-LA /TMC
	2 anos


SR-PGA: Ácido poliglicólico auto-reforçado; PDS: Polidioxanona; PLLA: Ácido Poli-L-lático; PDLA: Ácido Poli-D-lático; u-HA: Hidroxiapatita não-insaturada; TMC: Carbonato de trimetileno (PARK, 2015).
Para aplicação clínica segura, o aparato deve sofrer degradação em tempo previsível e controlado, de forma a permanecer com rigidez suficiente para manter estabilidade biomecânica durante o processo de reparo ósseo. Além disso, não devem deixar nenhum subproduto no organismo depois de degradado, não podendo ser, portanto, alergênico, imunogênico, mutagênico ou teratogênico. Nesse sentido, estudos prospectivos ainda são necessários para fornecer dados mais convincentes e confiáveis em matéria de segurança desses materiais [47]. 

3.6 Desvantagens e complicações dos sistemas reabsorvíveis

Dispositivos reabsorvíveis podem apresentar palpabilidade sob áreas de cobertura fina de tecidos moles, devida ao seu tamanho mais volumoso, necessário para compensar a menor resistência mecânica quando comparada às placas de titânio. Porém esse efeito é apenas temporário até que a reabsorção ocorra [23].

De acordo com a literatura, sistemas biodegradáveis são removidos em 0% a 31% dos casos. Reações inflamatórias são devidas à fase de degradação, pois o material é sólido nas fases iniciais, e no momento em que pequenas partículas se formam em fases mais tardias e sofrem fagocitose, ocorre reação de corpo estranho. Um pH baixo, causado por produtos de degradação como o ácido láctico, também influencia no processo [48].
Yang et al. [47], após conduzirem meta-análise sobre complicações de implantes absorvíveis em cirurgia maxilofacial, concluíram que os mesmos não têm perfis de segurança adequados em relação à ocorrência de reações inflamatórias. Mobilidade e reações de corpo estranho foram significativamente mais frequentes em pacientes que recebem sistemas de fixação absorvíveis, comparado aos que foram tratados com implantes de titânio. Porém, em relação à palpação, sistemas de fixação absorvíveis se mostraram superiores ao titânio, quando empregados em fixação bimaxilar, fixação mandibular simples e tratamento de fraturas tipo Le Fort I. 
Os dispositivos bioerodíveis apresentam ainda custo mais elevado e possibilidade de fratura, necessidade de dissecção mais ampla devido ao seu tamanho e dificuldade de serem moldados na forma desejada. O tempo operatório é maior, pois são necessárias fonte de calor para dobrar a placa e a perfuração do osso com roscas apropriadas antes da colocação dos parafusos. Porém, já existem placas compostas por Poli-L / D lactídeo e u-HA / PLLA facilmente dobráveis com os dedos em até 40 graus, à temperatura ambiente [49].

O problema da resistência das placas e parafusos reabsorvíveis foi parcialmente solucionado com uso de tecnologia de autoreforçamento durante a polimerização. Complicações inflamatórias, especialmente em tecidos moles, também estão associadas ao uso desses materiais. Partículas cristalinas e fragmentos resultantes da hidrólise das moléculas do implante podem desencadear reação inflamatória de corpo estranho. Neste caso, o exame histológico geralmente demonstra lesão granulomatosa fortemente infiltrada com macrófagos e células redondas pequenas. Sintomas de inflamação e abscesso podem ser tratados com antibióticos e drenagem de rotina [8]. 
Quando os implantes biodegradáveis foram desenvolvidos houve um considerável aumento no custo. No entanto, há atualmente diferença mínima entre eles. A principal diferença pode estar no desperdício de quebra durante a inserção de parafusos degradáveis, que possuem resistência de cisalhamento inferior em comparação com o titânio, e requerem inserção cuidadosa [25].

3.7 Técnica de fixação funcionalmente estável com sistemas bioerodíveis
Suzuki et al. [50], com o objetivo de analisar a qualidade da osteossíntese obtida com o uso do sistemas de fixação com miniplacas reabsorvíveis do tipo PLLA, examinaram clinica e radiograficamente após 3 anos de pós operatório 14 pacientes que sofreram fraturas do processo condilar da mandíbula. Todos os pacientes apresentaram oclusão estável e recuperação de abertura bucal acima de 35 mm, e não houve casos de assimetria facial. Os côndilos mostraram excelente recuperação anatômica e estabilidade funcional em longo prazo.

Celeste et al. [51] compararam as características biomecânicas de sistemas de fixação metálicos de titânio e reabsorvíveis, com a utilização de um modelo de crânio tridimensional para simular condições clínicas de um avanço maxilar. Nos grupos de titânio foram observadas fraturas nos crânios de poliuretano, sem a fratura das placas ou parafusos. Em contraste, fraturas isoladas foram observadas nos sistemas reabsorvíveis. O sistema reabsorvível mostrou menor resistência elástica quando comparado com os sistemas de titânio, porém, parecem ser adequados para a fixação e resistentes às forças da mastigação.

Yoshida e Alonso [52] pesquisaram por revisões sistemáticas que abordassem a efetividade de sistemas de fixação de titânio e de sistemas absorvíveis. Usando termos específicos nas bases de dados PubMed e Cochrane, os autores encontraram apenas duas revisões sistemáticas comparando os sistemas de fixação no tratamento de fraturas de face e em cirurgias ortognáticas. Concluíram que não há estudos controlados randomizados relevantes publicados e não há evidência suficiente da maior efetividade dos sistemas de fixação absorvíveis comparados aos sistemas metálicos para o tratamento de fraturas de face e cirurgia ortognática.
Alves et al. [28]  avaliaram mecanicamente o compósito de poli-hidroxibutirato 70% / hidroxiapatita 30% na forma de placas para fixação óssea, fixadas em modelo acrílico de fêmur de gato. O conjunto foi submetido aos testes de flexão, compressão e torção. As médias das forças máximas nos testes de flexão e de compressão foram, respectivamente, de 323,20N e 617,70N, para as placas de compósito, e de 352,33N e 547,70N, para as placa de aço. No teste de torção, as médias dos torques máximos foram de 1,01Nm para as placas de compósito e de 1,15Nm para as placas de aço. Não houve diferença estatística entre os materiais; apenas seu comportamento físico foi diferente, pois as placas de aço se deformaram, enquanto as placas de compósito se romperam, revelando sua baixa ductilidade.
Lee et al. [53] avaliaram 91 pacientes com idades entre 11 e 69 anos com fraturas mandibulares. Trinta e quatro casos de fratura de sínfise mandibular, 23 casos de fratura de ângulo mandibular, 13 de fratura de sínfise e fratura condilar, e 21 casos de fratura de ângulo e sínfise foram incluídos. Dos 91 pacientes, 47 foram tratados com redução aberta e fixação com dispositivos reabsorvíveis auto reforçados de poli(L-lactídeo-co-D,L-lactídeo) [P(L/DL)LA]; e 44 foram tratados com redução aberta e fixação com placas de titânio. Complicações associadas aos dispositivos de metal ocorreram em 2 casos (4,56%), um de infecção e outro de fratura de placa. Não foi observada falta de união entre placa e osso nos dois tipos de fixação. Os resultados de radiografias revelaram que a linha de fratura estava ausente e ocorreu união óssea após um tempo médio de seis meses.
Van Bakelen et al. [48]  compararam o desempenho clínico de um sistema de fixação funcional de titânio e outro biodegradável. Ensaio clínico controlado e randomizado foi conduzido entre 2006 e 2009, para avaliar a ocorrência e o motivo de remoção das placas nos dois primeiros anos de pós operatório. Foram incluídos 230 pacientes, submetidos à fixação de mandíbula, Le Fort-I e fraturas de zigomático, osteotomias bilaterais de divisão sagital (BSSO) ou osteotomias Le Fort-I; e aleatoriamente atribuídos aos grupos. Análise de 124 pacientes no grupo de titânio e 75 pacientes no grupo biodegradável foi conduzida após 1 ano. Após 2 anos, havia 93 pacientes no grupo titânio e 56 pacientes no grupo biodegradável. Todas as 21 remoções no grupo biodegradável foram por problemas clínicos na mandíbula. No grupo titânio, 2 das 16 remoções (12,5%) foram em pacientes assintomáticos. A formação de abscesso foi a principal razão para remoção em ambos os grupos. Um ano após a cirurgia, mais pacientes no grupo biodegradável relataram palpabilidade (69,6% biodegradável e titânio 38,9%). Após 2 anos, não houve diferenças significativas em relação à palpabilidade. Após 2 anos, foram observadas diferenças significativas em relação a reações inflamatórias (0/93 para o titânio e 5/56 ou 8,9% para o grupo biodegradável). Durante os 2 anos de observação, o risco de remoção de placas e parafusos biodegradáveis foi 2,2 vezes maior que o sistema de titânio. 

Kang et al. [4] compararam o uso de placas e parafusos de titânio e dispositivos biodegradáveis para fixação de fraturas do terço médio facial, com relação às complicações cirúrgicas e à necessidade de remoção das placas. Cinquenta e seis pacientes com 125 implantes metálicos e 53 com 108 implantes reabsorvívies, acompanhados entre 2005 e 2012, foram avaliados quanto à presença de pseudoartrose, infecção, deslocamento das placas, dor, palpabilidade e necessidade de cirurgia secundária para retirada dos dispositivos. No grupo tratado com titânio, foram observadas infecção relacionada ao implante, extrusão da placa e dor crônica, em 1,8% dos pacientes (1 paciente em cada tipo de complicação). Palpabilidade foi relatada por 3,6% dos pacientes. Cinco pacientes foram submetidos à cirurgia para retirada da placa metálica. Um paciente tratado com sistema reabsorvível (2%) apresentou palpabilidade temporária, não havendo qualquer outro problema relacionado a esse material. Os resultados mostraram que a taxa de cirurgia secundária para remoção de placas é maior em pacientes com placas de metal, pois o risco de complicações aumenta quando as placas são mantidas por longo período; tanto os dispositivos metálicos quantos os reabsorvíveis têm potencial para o tratamento de fraturas do terço médio facial. 
Lim et al. [54] compararam em estudo retrospectivo um sistema de fixação de titânio com placas reabsorvíveis para tratamento de fraturas combinadas no ângulo mandibular (única placa de 4 furos) e sínfise (duas placas de 4 furos). Foram avaliadas união da fratura, restauração da função e frequência de complicações, em avaliações após 1 semana, 2 semanas, 1 mês e 3 meses. Foi realizada fixação intermaxilar com barra de ancoragem em ambos os grupos. Treze pacientes estavam no grupo experimental (39 placas reabsorvíveis). O grupo controle consistiu de 16 pacientes que receberam 48 placas de titânio. Todos os pacientes de ambos os grupos recuperaram função após os períodos de seguimento, e não houve problemas de união. Foram observados 4 casos de deiscência de feridas e 1 caso de infecção no grupo titânio. No grupo reabsorvível houve 2 casos de deiscência de lesões e 1 caso de infecção. Complicações pós-operatórias foram observadas em 31,2% dos casos no grupo controle (titânio) e em 23,0% no grupo experimental, mas esta diferença não foi significativa. Foi registrada a ruptura de 2 parafusos no grupo experimental durante o período operatório, enquanto nenhum parafuso quebrou no grupo titânio. O tempo de operação foi de 113,12 minutos no grupo de titânio e 119,61 minutos no grupo de sistema reabsorvível, o que não caracterizou diferença significativa. 
An et al. [49]  avaliaram os resultados clínicos de um sistema de placas biodegradáveis de poli-L-lactídeo-co-glicoliídeo (PLGA) para a fixação interna de fraturas mandibulares em crianças, e observaram as características de imagem de consolidação de fraturas e alterações ósseas ao redor dos dispositivos. Foram incluídos 39 pacientes, com idade média de 4 anos e 10 meses com diferentes tipos de trauma, totalizando 42 fraturas mandibulares. O acompanhamento pós operatório variou de 6 meses a 5 anos. Em dois casos de fratura de sínfise, foram observadas pequenas fístulas intraorais 2 meses após a cirurgia, cicatrizadas sem tratamento especial. Osteólise foi observada um mês após a cirurgia, atingindo extensão máxima em 1 ano. Os defeitos foram reparados 2 anos após a cirurgia na maioria dos casos. Em todos os outros pacientes foram obervadas simetria facial, boa oclusão e abertura bucal maior que 35 mm. Não houve anquilose da articulação temporomandibular, falta de união das placas ou osteomielite. A conclusão foi de que sistemas de fixação biodegradáveis são seguros e eficientes para o tratamento de fraturas mandibulares em crianças, embora haja presença de osteólise durante o processo de reparo ósseo. 
Al-Moraissi e Ellis [25] conduziram revisão sistemática da literatura e meta-ánálise, para comparar estabilidade esquelética e problemas relacionados ao titânio e sistemas de fixação biodegradáveis (ácido poli-L-láctico) quando utilizados para procedimentos ortognáticos (osteotomia sagital bilateral, osteotomia de Le Fort I e cirurgia bimaxilar). Foram incluídos apenas ensaios clínicos randomizados, ensaios clínicos controlados e estudos retrospectivos em humanos. Os autores observaram que as placas de titânio possuem geralmente 0,5 a 0,8 mm de espessura e não são prontamente palpáveis através dos tecidos moles faciais. Placas biodegradáveis possuem geralmente de 1 a 1,2 mm de espessura. Remoção da fixação biodegradável ocorreu 2,2 vezes mais do que a remoção da fixação de titânio em até 2 anos após a cirurgia, mas não houve diferença estatística entre os grupos. A conclusão foi que dispositivos de fixação biodegradáveis oferecem estabilidade esquelética semelhante à fixação de titânio para cirurgia ortognática. 
O processo de decisão quanto ao tratamento de fraturas ósseas com placas e pafafusos metálicos ou bioerodíveis deve ser individualizado. Fatores como a gravidade e a localização da fratura, idade e custos devem ser levados em consideração. Dispositivos reabsorvíveis parecem ser uma opção viável para fraturas não complicadas, para pacientes pediátricos, ou que estão em fase de crescimento. Fraturas faciais mais complexas, lesões com desvitalização e perda de tecido, defeitos com suporte de peso, fraturas de órbita, fixação de fragmentos ósseos pequenos e delicados, e necessidade potencial de enxertia óssea seriam indicações para fixação metálica com titânio [4,23].
3.8 Poliuretana do óleo de mamona 
Em 1984 o grupo de química analítica e tecnologia de polímeros do Instituto de Química de São Carlos, da Universidade de São Paulo, desenvolveu um novo poliol derivado do óleo de rícino. A mamona (Ricinus communis) pertence à classe dicotiledônea, família Euforbaceaes, característica de clima tropical. Possui grande potencial oleoquímico, podendo garantir o fornecimento de polióis e pré-polímeros a partir de ácidos graxos presentes no óleo obtido de suas sementes (Figura 9) [55, 56].
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Figura 9: Sementes de mamona (Ricinus communis) (PATEL et al., 2016).
O óleo de mamona possui em sua composição 89.5% a 90% do triglicerídeo ácido rinoléico ou ricinoléico, cuja fórmula molecular é C17H32OHCOOH, e nomenclatura ácido 12-hidroxi-cis-9-octadecenóico. É um ácido graxo insaturado e hidroxilado pouco frequente nos óleos vegetais, que possui alta massa molar (928 g.mol-1) e baixo ponto de fusão (5°C) [57].
Os 10 a 11% restantes são atribuídos a outros ácidos graxos não hidroxilados (poliinsaturados essenciais), tais como ácido linoléico (4,2 %), ácido oléico (3,0 %), ácido estereático (1,0 %), ácido palmítico (1,0 %), ácido dihidroxiesteárico (0,7 %) ácido linolênico (0,3 %) e ácido eicosanáico (0,3 %) [29].
A estrutura do ácido ricinoléico possui 18 átomos de carbono e difere dos outros ácidos graxos por apresentar um grupo carbonila no 1° carbono de sua cadeia, uma hidroxila (OH) no 12º carbono, e uma dupla ligação cis entre carbonos 9 e 10. O grupo hidroxila presente confere ao óleo propriedade exclusiva de solubilidade em álcool. Também é solúvel em solventes como éter, clorofórmio e ácido acético. A funcionalidade do óleo de mamona é de aproximadamente 2,7 e a massa molecular média é de 950 g.mol-1 [58].
A funcionalidade do grupo hidroxila proporciona estabilidade oxidativa (prevenindo formação de peróxido) e durabilidade ao óleo de rícino. Além disso, a localização e versatilidade deste grupo funcional possibilitam uma variedade de reações químicas como halogenação, desidratação, alcoxilação, esterificação, sulfatação e formação de ligações cruzadas. É possível ainda a adição de plasticizantes à cadeia, o que reduz a temperatura de transição vítrea, aumenta a dureza, resistência à tração e o módulo de elasticidade da poliuretana obtida [29,56,59].

Tais características estruturais fazem de seu triglicerídeo um poliol natural trifuncional. A partir dessa composição, é possível a produção de um poliol poliéster, que é a matéria prima para a produção da poliuretana derivada do óleo de mamona (Figura 10A e 10B) [38]. 

[image: image13.jpg]


[image: image14.png]CH;— (CH,) — CH,—CH—CH,— CH=—=CH—(CH,)—C=0
| T

OH OH

o

1l
CH;-0-C-R

o HoH OH

1l | |
CH=-0-C-R  R==(CHz)r=C=C-CHz=CH = (CHz)s= CHs
L
CH-0-C-R

(b)




Figura 10A: Estrutura química do triglicerídeo ácido ricinoléico descrita por Cangemi et al. (2008).
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Figura 10B: Estrutura química do triglicerídeo ácido ricinoléico descrita por Patel et al. (2016).
O polímero derivado do óleo de mamona possui fórmula molecular que apresenta aspectos favoráveis de processamento, flexibilidade de formulação, versatilidade de temperatura de curva e controle de pico exotérmico na transição líquido-gel. Sua composição química, caracterizada por uma cadeia de ácidos graxos de estrutura molecular semelhante aos encontrados no corpo humano, tem sido a explicação para sua compatibilidade com os tecidos vivos, já que as células não reconhecem a resina de mamona como um corpo estranho [60].
As poliuretanas obtidas do óleo de mamona possuem propriedades mecânicas que as tornam propícias para utilização na engenharia de tecidos ósseos. Elas são frequentemente combinadas com outros polímeros biodegradáveis para melhorar sua biocompatibilidade e osteocondutividade. A hidroxiapatita é um material inorgânico bioativo adequado para utilização como agente de enchimento em polímeros biodegradáveis, pois possui excelente osteocondutividade, bioatividade, biodegradabilidade controlável e capacidade de induzir a osteogênese e a angiogênese [61].

Nacer et al. [9]  e Marano e Tincani [21]  afirmam que a estrutura porosa superficial do polímero de óleo de rícino promove migração e deposição óssea, se comportando como uma estrutura passiva, que permite neoformação óssea progressiva por meio de osteocondução. Porém, o biomaterial não é capaz de promover osteoindução. 
As principais reações com o óleo de mamona podem ser estudadas pela parte da molécula em que ocorrem (Figura 10B, acima). Nas ligações éster do triglicerídeo, as principais reacões são hidrólise, esterificação, alcoólise e halogenação; na região de ligação dupla podem ocorrer oxidação, hidrogenação, epoxidação e sulfonação; existe ainda a possibilidade de desidratação, hidrólise, pirólise, esterificação, halogenação e sulfonação na região do radical hidroxila [62].

3.9 Poliuretana de mamona como biomaterial para aplicação na área médica e odontológica 
Leonel et al. [39]  criaram defeitos ósseos na região do arco zigomático de ratos, e realizaram o preenchimento com o polímero de mamona. Decorridos períodos de 15, 30, 60, 90 e 120 dias, os animais foram sacrificados e a análise histológica conduzida. Foram observados os aspectos: presença de células inflamatórias, formação de cápsula fibrosa ao redor do implante, tipo de tecido neoformado e persistência do material implantado. Na avaliação após 15 e 30 dias, foi observado tecido conjuntivo denso ao redor do polímero (fibras colágenas neoformadas, fibroblastos, capilares sanguíneos e macrófagos), sem associação com células inflamatórias. Após 60 dias, foi observada quantidade reduzida do polímero, e substituição por tecido ósseo primário neoformado. Aos 90 e aos 120 dias, considerável parte do polímero havia sido substituída por tecido ósseo. O polímero de mamona se mostrou auxiliar no processo regenerativo, promovendo a formação de tecido ósseo maduro através do fenômeno da osteocondução, uma vez que permitiu o crescimento tecidual em meio a seus poros e em sua superfície. O material foi considerado como bioinerte, uma vez que permaneceu em meio ao defeito, evitando o preenchimento do mesmo por tecido fibroso. 
Ferreira et al. [63] descreveram a síntese de uma poliuretana à base de óleo de mamona com grupos isocianato terminais livres para promover a adesão de tecidos após cirurgia, como substitutos de fios de sutura reabsorvíveis. A síntese ocorreu por mistura do óleo com isoforona diisocianato (IPD), com proporção entre os grupos NCO e OH de 2:1, sob agitação constante a 60°C. A espectroscopia na região do infravermelho (técnica FTIR) foi usada para confirmar a formação do pré polímero (grupos uretano) e a presença de grupos NCO não reagidos. As propriedades térmicas foram avaliadas por Análise Mecânica Dinâmica (DMTA) e Análise Termogravimétrica (TG). A formação dos grupamentos uretano foi confirmada na região de banda em 1515 cm-1. Todos os grupos hidroxilo reagiram com os grupos NCO do isocianato, uma vez que a banda que corresponde aos grupos OH (3401 cm-1) não foi mais detectada. A presença dos grupos livres de NCO foi demonstrada pela presença da banda muito evidente em 2250 cm-1. O pré-polímero apresentou capacidade de favorecer a adesão dos tecidos vivos devido à reação com os grupos amino das proteínas, com a formação de ligações de ureia e adesão por meio de ligações covalentes. A análise termogravimétrica sugeriu que o início da perda de massa do biopolímero ocorreu em 139ºC, sendo termicamente estável a temperatura fisiológica. Os polímeros apresentaram elevada hidrofobicidade.
Yeganeh e Talemi [64] sintetizaram e caracterizaram uma série de poliuretanas biodegradáveis reticuladas à base de óleo de mamona, com potencial aplicação em engenharia de tecidos moles e implantes. O pré-polímero foi sintetizado pela mistura de 1,6-Hexametileno Diisocianato (HDI) e Tetraidrofurano (THF) sob agitação mecânica. Óleo de mamona dissolvido em THF e 2,3-Epoxi-1-Propanol (Glicidol) foram adicionados à mistura, que permaneceu em reação até que o pico de NCO a 2270 cm-1 desaparecesse na análise FTIR. A polimerização final ocorreu a 50ºC durante 2 dias. Polímeros com adição de diferentes porcentagens em peso de Polietilenoglicol (PEG) e de 1,6-Hexametileno Diamina (HMDA) também foram produzidos. O espectro FTIR do polímero obtido pela reação de óleo de mamona com 1,6-Hexametileno Diisocianato (HDI) mostrou bandas de grupos característicos de um poliuretana. O teor de Polietilenoglicol (PEG) no pré-polímero se mostrou um fator determinante na melhoria das propriedades mecânicas e no equilíbrio da quantidade de captação de água, devido às interações de ligação de hidrogênio entre moléculas de água e segmentos de PEG do polímero. 
Dias et al. [65] corrigiram defeitos ósseos no dorso nasal de macacos-prego Cebus appella com implantes de polímero de mamona e avaliaram, após 270 dias, a biocompatibilidade do material e a neoformação óssea. A análise histológica não evidenciou células inflamatórias nem características de reação do tipo corpo estranho. O osso sofreu grande remodelação, caracterizada pela riqueza celular com abundante número de células osteogênicas, e foi observada a presença de fragmentos do polímero em meio ao tecido ósseo neoformado, organização de osso imaturo na superfície do polímero e diferentes graus de mineralização e fibras colágenas. A conclusão foi de que o polímero de mamona se mostrou biocompatível, porém não foi possível afirmar se a neoformação óssea foi induzida pela presença do biomaterial ou pelo próprio trauma cirúrgico. 
Sathiskumar e Madras [14] descreveram a síntese de poliésteres alifáticos por condensação de monômeros de ácido sebácico (SA), ácido cítrico (CA) e óleo de mamona (CO), em diferentes proporções. A polimerização ocorreu por meio da fusão dos componentes a 160ºC, seguida de reação por 1 hora a 170ºC com agitação magnética. Após 1 h de reação, a quantidade necessária de D-Manitol (MA) foi adicionada, e seguida por mais 1 h de reação a 160ºC. A cura final dos poliésteres reticulados ocorreu em forno de vácuo durante 2 dias a 100 ºC e 560 mmHg. Os polímeros foram analiados por espectroscopia infravermelho (FTIR) e ressonância magnética nuclear, Calorimetria Diferencial de Varrimento (DSC), análise mecânica, análise de hidratação e degradação in vitro em condições fisiológicas. Análise espectroscópica possibilitou a confirmação da reação entre todos os quatro reagentes e a observação dos picos correspondentes aos grupos funcionais correspondentes. A faixa de transição vítrea dos polímeros variou entre    -29 e -19 ºC, o que caracterizou os polímeros como elásticos em temperaturas fisiológicas. Os baixos valores de hidratação indicaram a dificuldade de penetração de água dentro da matriz. O módulo de Young dos polímeros variou de 3,93 a 0,97 MPa e o alongamento na ruptura variou de 38% a 67%. As resistências à tração máxima e mínima foram de 0,86 e 0,34 Mpa, respectivamente. 
Gurgel et al. [66] relataram dois casos de reconstrução de órbita com uso de membrana de polímero da mamona. Os pacientes foram submetidos a tratamento cirúrgico para redução das fraturas, fixação com miniplacas e parafusos de titânio, além de reconstrução de órbita em um; e assoalho e parede medial no outro paciente com membrana de polímero de mamona de 0,5mm de espessura. Após 24 meses de acompanhamento os pacientes encontravam-se assintomáticos. Após o tempo de acompanhamento, não houve sinais inflamatórios nos locais de enxertia com o polímero da mamona, que se mostrou um material de baixo custo, com boa tolerância, e sem sinais de toxicidade.
Graça et al. [12]  avaliaram a biocompatibilidade de implantes de polímero de mamona com acréscimo de carbonato de cálcio e de implantes de titânio em ratos, por meio de análise histopatológica. Trinta e dois animais foram separados em 4 grupos iguais e randomizados, e eutanasiados com 7, 20, 30 e 40 dias. Foi avaliada a presença de histiócitos, neutrófilos, linfócitos e células gigantes; além da formação de tecido de granulação e fibrose peri-implante provocada por cada material. Todos os implantes apresentaram características de inflamação crônica, independente do momento de avaliação, não havendo diferença significativa entre os materiais.

Nacer et al. [9]  avaliaram a biocompatibilidade e osteogênese de polímero de óleo de rícino dopado com nanopartículas de sílica e bário em ratos. Foi conduzida histomorfometria e morfometria através microscopia eletrônica de varredura. Após 30 dias de observação nos animais do grupo 1 (sílica), foram observadas pequenas áreas de neoformação óssea na interface osso-implante e na região do defeito ósseo; discreta atividade osteogênica no interior do material implantado; interface bem integrada entre o osso neoformado e os poros do implante; e abundante atividade de células osteoprogenitoras. Após 60 dias, foi observado aumento do crescimento ósseo ao redor e dentro do implante, com presença abundante de tecido ósseo maduro e atividade fibroblástica intensa, com produção de matriz de colágeno, que precede a mineralização óssea. O implante permaneceu integrado ao osso através de uma matriz óssea imatura. Após 30 dias de observação no grupo 2 (bário), foi observada neoformação óssea discreta ao redor do implante, porém, com intensa atividade fibroblástica no interior do defeito, caracterizando a formação da matriz óssea imatura; além da presença de material promotor de osteoclastos. Após 60 dias, o defeito ósseo foi parcialmente ocupado por osso lamelar rico em osteócitos, poucas células mononucleares inflamatórias, e redução da atividade osteoblástica. Grande proximidade do tecido ósseo maduro com o biomaterial também foi observada, sugerindo osseointegração. O polímero de mamona dopado com nanopartículas de sílica e bário mostrou-se biocompatível, capaz de permitir a progressiva neoformação óssea dentro estrutura porosa, indução e agregação de células ósseas sobre sua superfície.
Silva et al. [6] compararam in vitro os efeitos citotóxicos (teste de viabilidade celular) e genotóxicos (testes de micronúcleo, mitose e apoptose celular) de um polímero obtido a partir de Ricinus communis (Polifil, Poliquil - Brasil) usado como selador endodôntico, com 3 cimentos já encontrados no mercado, e com uma resina experimental obtida de extrato de Copaifera multijuga. Todos os seladores apicais testados foram citotóxicos nas diluições mais concentradas, exceto o polímero de óleo de mamona, que não se mostrou citotóxico em nenhuma diluição. Para as demais concetrações, os seladores estudados apresentaram citotoxicidade de média a baixa, sem genotoxicidade. O selador à base de polímero de mamona não se mostrou citotóxico, mantendo um alto nível de viabilidade celular em todas as diluições estudadas; e não apresentou qualquer nível de genotoxicidade.
Marano e Tincani [21] comparam a eficácia de polietileno poroso, malha de titânio e biopolímero de mamona em reconstruções orbitais de defeitos maiores que 1 cm de comprimento. Sessenta e três pacientes foram tratados; 17 receberam polietileno poroso, 21 receberam biopolímero de derivado óleo de mamona, e 26 receberam malha de titânio. Dez pacientes desenvolveram algum tipo de complicação pós-operatória. Remoção do material foi necessária em apenas 1 caso. Dos 21 pacientes tratados com polímero de mamona, enoftalmia persistiu em apenas um caso, sem melhora após 90 dias. Os materiais utilizados foram considerados eficazes para a reconstrução do volume orbital, e ofereceram facilidade no manuseio e estabilização. Porém, o polímero de mamona com espessura de 0,3 milímetros mostrou elevado grau de fragilidade, tornando impossível a fixação do implante com parafuso, além da necessidade de moldar o material por meio de aquecimento.

Santos et al. [13]  analisaram o comportamento de hastes de polímero de mamona dopadas com vidro bioativo e hidroxiapatita, usadas para fixação fraturas e reparação óssea em fêmur de camundongos. Vinte e oito animais foram divididos entre os grupos A (polímero de mamona dopado com vidro bioativo), grupo B (polímero de mamona) e C (polímero de mamona dopado com vidro bioativo e hidroxiapatita). Em todos os grupos havia a adição de carbonato de cálcio na composição. Os defeitos ósseos causados na diáfise femoral foram fixados com hastes de 0,7 mm de diâmetro e 2 cm de comprimento, esterilizadas por óxido de etileno. Os animais foram sacrificados após 15 e 60 dias de observação, e o estudo histológico foi conduzido. A biocompatibilidade e a osseointegração foram avaliadas pela formação de cápsula de tecido conjuntivo ao redor do implante e presença de infiltrado inflamatório. A biodegradabilidade do polímero foi avaliada por análise qualitativa e quantitativa da redução do material. Microscopia Eletrônica de Varredura foi realizada para analisar a morfologia e a estrutura do polímero. A análise dos animais dos grupos A e B eutanasiados após 15 dias mostrou presença de material amorfo com formação de tecido conjuntivo à sua volta, leve infiltrado de células inflamatórias mononucleares e ausência de osso trabecular neoformado. Após 60 dias, o tecido conjuntivo depositado estava mais organizado e o infiltrado inflamatório estava ausente no grupo A e leve no grupo B, porém não havia formação de osso trabecular. Já para o grupo C, após 15 dias, foi observado material amorfo e vascularizado, porém mais organizado; moderado infiltrado inflamatório e trabéculas ósseas neoformadas no interior dos poros do enxerto. Após 60 dias, o material amorfo estava rodeado por tecido, com ausênicia de infiltrado inflamatório e osso trabecular neoformado. A análise por microscopia eletrônica de hastes de polímero de mamona dopado com vidro bioativo mostrou rugosidade moderada e presença de grandes quantidades e tamanhos variados de poros na estrutura. Os implantes compostos apenas por polímero de mamona apresentaram pouca rugosidade e poros com diâmetros menores e mais regulares. Já o polímero de mamona dopado com vidro bioativo e hidroxiapatita apresentou superfície com poros em grandes quantidades e com diâmetros menores. As hastes de polimero de mamona associado com vidro bioativo e hidroxiapatita implantadas em defeitos ósseos de ratos foram consideradas biocompatíveis e osseointegradas, já que não houve resposta inflamatória intensa nem a formação de cápsulas de tecido fibroso isolando o implante. Porém a associação de vidro bioativo e hidroxiapatita ao polímero de mamona não influenciou estatisticamente a degradação dos materiais.
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4. CONSIDERAÇÕES SOBRE OS TESTES E ENSAIOS UTILIZADOS

4.1 CARACTERIZAÇÃO MICROESTRUTURAL
4.1.1 Análise espectroscópica na região do infravermelho com transformada de Fourier (FTIR)

A espectroscopia na região do Infravermelho foi utilizada por ser a técnica mais adequada para a determinação qualitativa dos produtos formados, pois é baseada nas energias vibracionais das ligações presentes na amostra. Os espectros FTIR para os materiais sintetizados foram obtidos em um espectrofotômetro Thermo Fisher SCIENTIFIC, modelo Nicolet iS5, com bomba de purga, comprimento de onda entre 400 cm-1 a 4000 cm-1, em módulo de absorbância (Figura 1).
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Figura 1: Espectrofotômetro utilizado na pesquisa (Arquivo Próprio).
Quando uma molécula é avaliada pela técnica FTIR, cada tipo de ligação química presente na estrutura dá origem a bandas características no gráfico. A transmitância ou absorbânica características após a passagem de radiação na região do infravermelho permitem a análise do comprimento de onda de cada tipo de ligação presente na molécula, sendo possível confirmar a formação de monoglicerídeo e da poliuretana [1].

4.1.2 Análise por Microscopia Eletrônica de Varredura (MEV)

Como resultado da interação do feixe de elétrons com a superfície da amostra, uma série de radiações é emitida, tais como elétrons secundários e elétrons retroespalhados, que irão fornecer características específicas da topografia de superfície e cristalografia [2].
Para a realização da Microscopia Eletrônica de Varredura foi utilizado o equipamento Quanta 250 FEG-FEI (Figura 2). Por se tratar de um material polimérico, foi necessário o preparo de superfície. Para isso, as amostras receberam recobrimento com ouro, a fim de evitar o acúmulo de cargas que repelem o feixe de elétrons incidentes. As micrografias obtidas serviram para observação da morfologia, arranjo molecular e tamanho das partículas da poliuretana.
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Figura 2: Microscópio Eletrônico de Varredura utilizado na pesquisa (Arquivo Próprio).
4.1.3 Análise por Difração de raios X (DRX)
As amostras de poliuretana foram analisadas quanto à sua microestrutura por meio de difração de raios-X (DRX), equipamento Labx – XDR 6100, Shimadzu (Figura 3), com radiação Cu-Kα (λ = 1,5406 Å), 2θ no intervalo entre 50° a 750°, taxa de varredura de 2°/min e tempo total de exposição de 40 minutos. O objetivo foi identificar os picos de cristalinidade, as fases cristalinas e amorfas, e calcular os parâmetros da rede cristalina, que evidenciam as características químicas dos elementos.
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Figura 3: Difratômetro XRD 6100 (Arquivo Próprio).
4.2 CARACTERIZAÇÃO TÉRMICA

4.2.1 Calorimetria exploratória diferencial (DSC)

A calorimetria diferencial registra o fluxo de energia calorífica associado a transições nos materiais, em função da temperatura. É um método de variação entálpica, no qual a diferença no fornecimento de energia calorífica entre uma substância e um material de referência é medida em função da temperatura, enquanto a substância em estudo e a referência são submetidas a um mesmo programa de aquecimento, ou arrefecimento, rigorosamente controlado [3].

Estas medidas fornecem dados qualitativos e quantitativos em processos endotérmicos (absorção de energia calorífica) e exotérmicos (libertação de energia calorífica), permitindo obter informações referentes a alterações de propriedades físicas e/ou químicas como temperatura de fusão, cristalização e transição vítrea; diagrama de fase e grau de cristalinidade de um polímero [4].
4.2.2 Análise termogravimétrica 
Técnica utilizada para estudar a faixa de estabilidade térmica e os mecanismos de degradação dos materiais. Informações sobre a cinética de decomposição, estabilidade térmica, tempo de vida estimado do material, etapas de degradação e redução da massa do polímero podem ser obtidas. Durante os processos térmicos, a amostra libera produtos voláteis devido a processos físicos ou químicos, tais como desidratação, vaporização, dessorção, oxidação e redução; ou interage com o gás da atmosfera atuante no interior do forno resultando em processos que envolvem ganho de massa, tais como absorção e oxidação [5].

4.2.3 Temperatura de transição vítrea – Tg

Valor médio da faixa de temperatura observada durante o aquecimento de um material polimérico, de uma temperatura muito baixa para valores mais altos. Permite que as cadeias poliméricas da fase amorfa adquiram mobilidade, resultando mudanças significativas nas propriedades do polímero [4,5].
Abaixo da Tg, o polímero não tem energia interna suficiente para permitir o deslocamento de uma cadeia com relação a outra por mudanças conformacionais. O material está em um estado vítreo, caracterizado por se apresentar duro, rígido e quebradiço, exibindo propriedades que se assemelham ao vidro. Acima da Tg o polímero é flexível, apresentando propriedades de borracha. Na temperatura de transição vítrea ocorre uma relaxação [1].
Alguns fatores como o tamanho das cadeias e o volume livre influenciam a definição da Tg. Cadeias menores apresentam maior mobilidade que cadeias maiores. Quanto maior o volume livre (espaço não ocupado pelas moléculas) presente em um polímero, menor será a Tg, já que maior será a facilidade de as cadeias se deslocarem umas em relação às outras [6].

Força atrativa entre as cadeias poliméricas também influencia na definição da Tg: quanto maior a magnitude das interações, maior será a quantidade de energia necessária para permitir que as cadeias se tornem livres para efetuar as mudanças conformacionais. Desta forma, polímeros que apresentam interações mais fortes entre as cadeias, possuem Tg maiores [1].
A curva DCS foi obtida em equipamento TA Instruments, modelos Q100 e Q2000, com faixa de temperaturas entre -150ºC e 600ºC, sob atmosfera de nitrogênio, utilizando-se aproximadamente 10 mg de amostra e taxa de aquecimento de 10ºC/min. A curva TG foi obtida em aparelho TA Instruments, modelo Q50, com faixa de temperaturas entre 25ºC e 1200ºC, utilizando atmosfera de N2, razão de aquecimento de 10 °C/min e massa da amostra aproximadamente 10 mg (Figura 4). 
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Figura 4: Equipamentos utilizados para a análise DSC (à esquerda) e TG (à direita) (http://www.tainstruments.com/pdf/brochure/2012%20DSC%20Brochure%20r1.pdf)
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RESUMO

O desenvolvimento de biopolímeros com módulo de elasticidade semelhante ao do osso representa uma alternativa para o tratamento de fraturas faciais. Alguns problemas são relatados como consequência da fixação funcionalmente estável com placas de titânio. O objetivo desta pesquisa foi produzir placas reabsorvíveis para fixação de fraturas ósseas constituídas de poliuretana obtida da reação química com óleo de mamona (Ricinus communis), bem como realizar a caraterização físico-química, microestrutural e térmica do produto. A etapa inicial para a produção do biopolímero foi a reação de glicerólise dos triglicerídeos presentes na estrutura do óleo, por ação de um poliol (glicerol), até a obtenção de uma resina composta por monoglicerídeo. A seguir, Hexametileno Diisocianato (HDI) foi adicionado para reagir com o monoglicerídeo e formar estruturas uretana. Hidroxiapatita foi adicionada em diferentes concentrações. Os conteúdos foram armazenados em recipientes com formato retangular e prensados por tempo adequado. A finalidade desta última etapa foi possibilitar a reação de junção das unidades uretana. Com isso, placas de poliuretana com formato retangular e dimensões de 40mm X 10mm X 2mm (comprimento x largura x espessura) foram obtidas e retiradas dos moldes. Testes de caracterização microestrutural por Espectroscopia na Região do Infravermelho, Microscopia Eletrônica de Varredura e Difração de raios X, além de Calorimetria Exploratória Diferencial e Termogravimetria foram realizados. Análise descritiva qualitativa e quantitativa das amostras foi conduzida. A Microscopia Eletrônica mostrou superfície plana e homogênea, saliências e depressões caracterizando artefatos, porosidade e aspectos brilhantes referentes ao material de enchimento. O perfil de organização molecular observado por Difração de raios X mostrou o aspecto de semicristalinidade do polímero. O biomaterial apresentou faixa de transição vítrea e estabilidade térmica até 50ºC, o que torna possível sua aplicação em condições fisiológicas. A partir dessa temperatura foi observada a decomposição térmica com picos de perda de massa entre 200 e 300ºC, e entre 300 e 450ºC. A análise das características físico-químicas, microestruturais e térmicas do biopolímero produzido permite sugerir que sua degradação após entrar em contato com fluidos corporais em condições fisiológicas ocorrerá pelo mecanismo de erosão volumétrica; com hidrólise inicial de ligações nas regiões amorfas, seguida pela dissociação das regiões cristalinas.
Palavras Chave: cirurgia bucal, fraturas ósseas, materiais biocompatíveis, óleo de rícino, fixação de fratura
INTRODUÇÃO


O processo de reparo de fraturas ósseas tem início com a estabilização dos fragmentos e a formação de calo periosteal e endosteal a partir de um tecido rico em células osteoprogenitoras, o que possibilita a continuidade da estrutura e a ossificação.  A técnica da fixação funcionalmente estável consiste na estabilização de uma fratura com placas e parafusos, que entram em contato direto com a estrutura óssea [1].
O titânio é o material mais empregado nessa técnica, por ser biocompatível e permitir que o osso exerça sua função durante o processo de reparo, mesmo quando ocorrem micromovimentos entre os fragmentos. Isso possibilita reconstruções cirúrgicas mais complexas, com redução dos segmentos ósseos e retorno às atividades habituais em menor tempo, já que as funções fisiológicas do complexo maxilomandibular quase sempre são mantidas [2].

Alguns problemas são relatados como consequência da fixação de fraturas com placas de titânio. Liberação de íons metálicos, palpabilidade, interferência em exames de imagem, atrofia do osso, dor, hipersensibilidade ao frio e comprometimento do crescimento ósseo em crianças são os mais citados. Ainda não existe consenso sobre a necessidade de intervenção cirúrgica adicional para a remoção do material metálico após o período de consolidação da fratura [3,4].

Além disso, existe o fenômeno stress shielding, causado pela diferença entre os módulos de elasticidade e propriedades mecânicas das placas metálicas e do osso cortical. Por ser mais rígido, o material metálico absorve a maior parte das forças incidentes, podendo levar à redução da densidade óssea [5].

O desenvolvimento de polímeros e compósitos com módulo de elasticidade semelhante ao do osso representou uma alternativa para o tratamento de fraturas faciais. A maior vantagem é a reabsorção do material depois de cumprida a estabilização dos fragmentos. A metabolização do dispositivo é completada em período médio de 12 a 24 meses após a cirurgia [6,7].
Placas e parafusos reabsorvíveis ainda apresentam problemas como a baixa resistência mecânica e design inadequado se comparados ao titânio; além da indução de resposta inflamatória durante a hidrólise de suas moléculas [8]. Para aplicação clínica segura, o aparato deve sofrer degradação em tempo previsível e controlado, de forma a manter estabilidade durante a consolidação óssea, sem deixar nenhum subproduto no organismo [9].
O ácido poliláctico (PLA), o ácido poliglicólico (PGA) e seus copolímeros são os dispositivos bioerodíveis mais utilizados. São poliésteres instáveis em condições úmidas e biodegradáveis. O processo de reabsorção resulta em subprodutos atóxicos como ácido lático, ácido glicólico, dióxido de carbono e água. Biocompósitos com adição de hidroxiapatita possuem osteocondutividade devida aos íons cálcio e fosfato, e à assemelha com a estrutura do tecido ósseo, o que aumenta a área para produção de matriz orgânica [10].
O polímero de mamona (Ricinus communis) foi liberado para uso médico e odontológico pelo Ministério da Saúde em 1999 e pela Food and Drug Administration (FDA) em 2003. Por ser biocompatível e osteocondutor, permite o crescimento de tecido conjuntivo e ósseo no interior de seus poros e auxilia na estabilidade do aparato cirúrgico [9,11].
A biocompatibilidade dos polímeros reabsorvíveis está bem estabelecida [12,13], porém, a maioria dos produtos usados para fixação de fraturas é comercializada a preços elevados. A aplicabilidade de um biomaterial depende de suas caracterísiticas mecânicas, químicas, microestruturais e de biodegradação. O estudo dessas propriedades impulsiona o desenvolvimento de novos polímeros biocompatíveis para várias aplicações na área médica e odontológica [14].
O estudo do polímero de mamona justifica-se pela possibilidade de produção de um biomaterial cuja matéria prima é obtida no Brasil, com menor custo para uso no serviço público e em pacientes pediátricos. A maior contribuição poderá ser a supressão de segunda cirurgia no paciente para remoção dos dispositivos de osteossíntese, já que são absorvíveis.
O objetivo deste trabalho foi desenvolver placas reabsorvíveis para fixação de fraturas ósseas constituídas de poliuretana obtida pelo processamento químico do óleo de mamona (Ricinus communis), bem como realizar a caraterização físico-química e microestrutural do produto, além de descrever suas propriedades térmicas.

MATERIAIS E MÉTODOS
Síntese do biocompósito a partir do óleo de mamona 
O biomaterial foi obtido a partir da catálise de óleo de mamona, extraído das sementes da planta Ricinus communis. O experimento foi realizado no Laboratório de Física dos Materiais da Universidade Federal do Piauí (FISMAT-UFPI).

Todas as amostras de óleo foram obtidas em site especializado da internet, e foram inicialmente analisadas quanto ao índice de acidez, de iodo, índice de peróxidos, viscosidade e densidade; para confirmar as especificações físico-químicas fornecidas pelo fabricante.
Catálise do óleo e obtenção do monoglicerídeo 
A etapa inicial para a produção do biopolímero foi a reação de glicerólise dos triglicerídeos presentes na estrutura do óleo de mamona, após adição de um poliol (glicerol). Para isso, uma quantidade do óleo foi pesada (Figura 1) e misturada ao glicerol, obtendo-se proporção molar adequada. Após agitação, foi adicionado o catalisador Hidróxido de Lítio (LiOH). A mistura foi então colocada em balão de fundo redondo para agitação magnética e reação em ambiente adequado, com tempo e temperatura controlados; até a obtenção de monoglicerídeo (MG), uma resina com aspecto gelatinoso.
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Figura 1: Qunatificação da amostra do óleo de mamona (Arquivo próprio).
Síntese da Hidroxiapatita (HA)

O pó de hidroxiapatita foi obtido mediante síntese hidrotérmica, onde inicialmente foram adicionados os reagentes hidróxido de cálcio [Ca(OH)2] e fosfato de amônio [(NH4)3PO4], que em solução aquosa formaram uma suspensão de cor branca característica. A solução foi agitada durante tempo determinado, e em seguida acondicionada em reator de teflon inserido num cilindro metálico, e colocada para aqueciemento (tempo e temperatura controlados). O pó obtido foi lavado, seco e armazenando em recipiente apropriado. 
Preparação da poliuretana

O monoglicerídeo sintetizado (que possui a estrutura de um poliol) foi misturado ao Hexametileno Diisocianato (HDI), com relação estequiométrica adequada. A mistura foi colocada em balão volumétrico e aquecida, com agitação constante em ambiente controlado. Depois disso, foram adicionadas quantidades diferentes de hidroxiapatita, para obtenção de porcentagens de 1, 2 e 3% em massa. Após a homogeneização, a mistura foi coletada e armazenada em recipiente adequado para aguardar o tempo de cura do material. 
Durante a fase final da reação da poliuretana, quando o material atinge o “ponto de gel”, a mistura foi depositada em recipiente bipartido de formato retangular, fechado por um dispositivo (tampa) e fixado com parafusos. O molde foi prensado para finalização da reação de polimerização (Figura 2). 
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Figura 2: Molde confeccionado em tarugo de teflon (Arquivo próprio).
Caracterização físico-química, microestrutural e térmica
Analise espectroscópica na região do infravermelho (FTIR)


Os espectros FTIR das amostras de monoglicerídeo e da poliuretana sintetizadas foram obtidos em espectrofotômetro Thermo Fisher SCIENTIFIC, modelo Nicolet iS5, com bomba de purga, comprimento de onda entre 400 cm-1 e 4000 cm-1, em módulo de absorbância. A espectroscopia na região do infravermelho fornece avaliação qualitativa dos produtos formados, e informações sobre a estrutura molecular a partir de espectros vibracionais pela absorção de energia para o estiramento (deformação axial) e flexão (deformação angular) das ligações entre átomos de diferentes grupos funcionais. O método foi utilizado para verificar a conclusão da reação de cura da poliuretana e a presença de grupos isocianato livres (NCO) após a reação.
Microscopia Eletrônica de Varredura (MEV)

Para a realização da Microscopia Eletrônica foi utilizado equipamento Quanta 250 FEG-FEI. Por se tratar de um material polimérico, foi necessário o preparo de superfície. Para isso, as amostras receberam recobrimento com ouro, a fim de evitar o acúmulo de cargas que repelem o feixe de elétrons incidentes. As micrografias serviram para observação da morfologia, arranjo molecular e tamanho das partículas da poliuretana.
Análise por difração de raios X
As amostras de poliuretana foram analisadas quanto à sua microestrutura por meio de difração de raios X (DRX), equipamento Labx – XDR 600 (Shimadzu), com radiação Cu-Kα (λ = 1,5406 Å), 2θ no intervalo entre 50° a 750°, taxa de varredura de 2°/min e tempo total de exposição de 40 minutos. O objetivo foi identificar os picos de cristalinidade, as fases cristalinas e amorfas, e calcular os parâmetros da rede cristalina, que evidenciam as características químicas dos elementos.
Calorimetria Exploratória Diferencial e Análise Termogravimétrica

A curva DCS foi obtida em equipamento TA Instruments, modelo Q2000, com faixa de temperaturas entre -150ºC e 600ºC, sob atmosfera de nitrogênio, taxa de aquecimento de 10ºC/min e amostra de 10 mg. A curva TG foi obtida em aparelho Q50, TA Instruments, com faixa de temperaturas entre 25ºC e 1200ºC, utilizando atmosfera de N2, razão de aquecimento de 10 °C/min e amostra de 10 mg. 
A técnica DSC foi utilizada para determinar as temperaturas de transições de estado físico da poliuretana. A termogravimetria foi utilizada para estudar a faixa de estabilidade e os mecanismos de decomposição térmica, informações importantes para a compreensão das propriedades do material. 
Analise Descritiva
Cinco amostras do monoglicerídeo e da poliuretana obtidos foram analisadas por meio de espectroscopia na região do infravermelho (FTIR), e cinco amostras da poliuretana foram utilizadas em cada uma das outras análises (Microscopia Eletrônica de Varredura, difração de raios X, Calorimetria Exploratória Diferencial e Termogravimetria). 

Foi feita análise descritiva qualitativa e quantitativa das amostras. Confirmação da formação da estrutura do monoglicerídeo e da poliuretana; característica de cristalinidade e de conformação das moléculas; morfologia, arranjo e tamanho das partículas; além da temperatura de transição vítrea, temperatura de fusão e temperatura de início de degradação foram os parâmetros de qualidade para cada amostra produzida.
RESULTADOS 
Catálise do óleo de mamona e caracterização físico-química
O óleo de mamona possui em sua composição 89.5% a 90% do triglicerídeo ácido ricinoléico (12-hidroxi-cis-9-octadecenóico), com fórmula molecular C17H32OHCOOH, insaturado e hidroxilado, de alta massa molar (928 g/mol), baixo ponto de fusão (5°C) e funcionalidade de aproximadamente 2,7 [15, 16]. Os 10 a 11% restantes são atribuídos a outros ácidos graxos não hidroxilados como os ácidos linoléico, oléico, estereático, palmítico, dihidroxiesteárico, linolênico e eicosanáico [17, 18].
As principais reações com o óleo de mamona podem ser estudadas pela parte da molécula em que ocorrem (Figura 3). Nas ligações éster do triglicerídeo (1º carbono), as principais reacões são hidrólise, esterificação, alcoólise e halogenação; na região de ligação dupla (9º e 10º carbonos) podem ocorrer oxidação, hidrogenação, epoxidação e sulfonação; existe ainda a possibilidade de desidratação, hidrólise, pirólise, esterificação, halogenação e sulfonação na região do radical hidroxila (12º carbono) [19].
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Figura 3: Óleo de mamona utilizado para a síntese da poliuretana (Arquivo Próprio) e estrutura química do ácido ricinoléico (PATEL et al. [20]).
A obtenção de um monoglicerídeo (MG) pode ocorrer via catálise enzimática por ação de lipases; pela transesterificação de glicerol com ácidos graxos de ésteres; e ainda pela glicerólise de triglicerídeos, com emprego de catalisadores inorgânicos como hidróxido de cálcio [(Ca(OH)2], hidróxido de sódio (NaOH) e hidróxido de lítio (LiOH) [21,22].

Na Figura 4 é mostrado um possível mecanismo para a síntese do monoglicerídeo. No presente estudo, foi utilizada a via de glicerólise dos triglicerídeos presentes no óleo de mamona. A adição de glicerol provoca a quebra das moléculas do ácido ricinoléico, com conversão de moléculas de triglicerídeo em diglicerídeo e monoglicerídeo. O hidróxido de lítio atuou como catalisador.
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Figura 4: Mecanismo proposto para a catálise do triglicerídeo do óleo da mamona. Passo 1: obtenção do alcóxido como catalisador; Passo 2: reação de quebra da molécula de triglicerídeo; Passo 3: moléculas de monoglicerídeo e diglicerídeo formadas (Fonte: Grupo de Pesquisa do Laboratório de Física dos Materiais – FISMAT/UFPI).  
A primeira etapa é a formação do alcóxido, um radical ativo formado pela reação do glicerol com o hidróxido de lítio (Passo 1). Em seguida a carbonila do triglicerídeo (ligação C=O) sofre um ataque nucleofílico do alcóxido, formando um intermediário tetraédrico. Logo ocorre um rearranjo deste intermediário, formando um éster de monoálcool e o ânion, o qual, após a desprotonação do ácido conjugado da base formada na reação, regenera o hidróxido de lítio e produz um diglicerídeo (Passo 2). Reações similares ocorrem com os diglicerídeos formados até a conclusão da reação, com a formação de monoglicerídeo (Passo 3) [23].
Para Freitas et al. [21], o rendimento da reação de glicerólise de triglicerídeos empregando catalisadores inorgânicos resulta em proporções aproximadas de 35-60% de monoglicerídeo, 35-50% de diglicerídeos, 1-20% de triglicerídeos, 1-10% de ácidos graxos livres e sal de metal alcalino. A repetição do processo possibilitou o aumento do rendimento na formação de monoglicerídeo.
Formação e preparação da poliuretana 

A estrutura de uma uretana, descoberta por Wurtz em 1848, é o resultado da reação química entre um grupo isocianato e um radical hidroxila. A síntese de uma poliuretana, descrita por Otto Bayer e colaboradores em 1937, resulta da reação entre um isocianato e um álcool polifuncional (polímero hidroxilado de baixa massa molar ou poliol) [24] (Figura 5).
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Figura 5: Estrutura química de uma uretana (CARDOSO e BALABAN [24]). Poliuretana do óleo de mamona obtida e usinada no formato de placas (Arquivo próprio). 
Nesta pesquisa foi utilizado o Hexametileno Diisocianato (HDI), que apesar de ser menos reativo, é menos volátil e menos tóxico, pois não apresenta benzeno na composição. Possui fórmula molecular C8H12O2N2 e estrutura OCN-(CH2)6-NCO. A polimerização final (Figura 6) ocorre quando um composto com grupos isocianatos ou o pré-polímero reage com um poliol, o que conduz à polimerização em etapa, gerando a poliuretana de alta massa molar [25]. 
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Figura 6: Mecanismo proposto para a reação entre o monoglicerídeo e o Hexametileno Diisocianato (HDI), com a formação da poliuretana de óleo de mamona (Fonte: Grupo de Pesquisa do Laboratório de Física dos Materiais – FISMAT/UFPI).  
A reação tem início com o ataque do centro nucleofílico do MG ao carbono eletrofílico do grupo carbonila (C=O) do isocianato; o próton é transferido simultaneamente para o átomo de nitrogênio. Uma estrutura uretana é formada quando os átomos de oxigênio e de hidrogênio do grupo hidroxila presente no MG se ligam, respectivamente, aos átomos de carbono e nitrogênio do grupo isocianato. O mecanismo se repete até a formação da estrutura da poliuretana, onde se observa a presença de grupos uretanos [26].
Além da reação principal entre o isocianato e a substância contendo a hidroxila (poliol), tam​bém podem ocorrer reações secundárias com formação de ureia, grupos biureto e alofanatos [27]. Para Callister Jr. [28], as ligações do tipo biureto e alofanato são importantes na pós-cura de poliuretanas, pois aumentam sua dureza, resistência à tração e seu módulo de elasticidade. Porém, foi considerado mais conveniente o controle de tempo e temperatura da reação final, de maneira que a formação dos grupos uretana fosse favorecida em lugar da formação de outros grupos.
Durante a reação final de poliuretanas, podem ser incorporados agentes de cura, de expansão, catalisadores, aditivos e cargas de reforço. Os potenciais de neoformação óssea e resistência mecânica de vidros bioativos testados em animais e em estudos in vitro mostram seu potencial promissor como substituto ósseo. Hidroxiapatita é um material biocompatível e osteocondutor, servindo como estrutura para a migração de células osteoprogenitoras [13].
A última etapa para obtenção do compósito consistiu na adição de hidroxiapatita. A mistura foi armazenada em recipiente adequado para aguardar o tempo de cura do material. Amostras da poliuretana com proporções de hidroxiapatita de 1, 2% e 3% em massa foram obtidas (Figura 5, acima).
Caracterização microestrutural do biomaterial
Análise por espectroscopia na região do infravermelho (FTIR) 

O Gráfico 1 apresenta os espectros FTIR para o monoglicerídeo obtido a partir do óleo de mamona, cuja análise permite compreender as reações que podem ocorrer entre os reagentes. Estão destacadas as principais bandas de absorção com seus respectivos grupos funcionais.
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Gráfico 1: Análise em FITR da molécula de monoglicerídeo do óleo de mamona (Arquivo próprio). 

A região de banda de absorção entre 3300 e 3250 cm–1 é característica da vibração de estiramento do grupamento OH; as bandas de absorção entre 3000 e 2750 cm–1 são características do estiramento dos grupos CH, CH2 e CH3; a região de banda 1750 cm–1 é característica do estiramento da carbonila (C=O); as bandas de absorção entre 1500 e 1250 cm–1 são características da deformação dos grupos CH2 e CH3; as bandas de absorção entre 1250 e 1150 cm–1 referem-se às ligações C-O e C-C; a região de banda em 1100 cm–1 é característica do estiramento de ligações C-O e de grupo (–C–O–C–) de éster; por fim, vibrações do “tipo wag” e deformação angular assimétrica dos grupos CH e CH2 são observadas nas bandas em 750 cm-1 [10,16].
A análise FTIR realizada nas amostras de poliuretana de óleo de mamona com adição de hidroxiapatita a 3% é mostrada no Gráfico 2.
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Gráfico 2: Análise em FITR da molécula de poliuretana do óleo de mamona com adição de hidroxiapatita a 3% (Arquivo próprio). 

É possível observar as regiões que comprovam a formação do polímero. A banda de absorção em 3315 cm-1 é característica da ligação N–H de uretano. Nas regiões de 2939 cm-1 e 2852 cm-1 observam-se as bandas características de estiramento assimétrico e simétrico de CH3, respectivamente [25]. Para Hejna et al. [18], essas bandas de 2939 cm-1 e 2852 cm-1  são associadas às vibrações de estiramento simétricas e assimétricas de ligações C=H em grupos metileno de cadeias alifáticas e a grupos terminais metil (CH3). Já para Pradhan e Nayak [29], essa região é característica do estiramento dos grupos CH2 e CH3.
Observa-se ainda que a  banda de estiramento C=O (carbonila) foi deslocada para 1730 cm-1. A região de 1530 cm-1 é característica da deformação de amida nos grupos NH. A região de banda 1250 cm-1 é característica de grupos CNH. Em 1100 cm-1 observa-se a vibração dos grupos éter e éster C–O–C, característicos da estrutura do poliol. A banda de estiramento atribuída à ligação CO–O (uretano) encontra-se em 1234 cm-1 [16]. Outros sinais observados em bandas abaixo de 1000 cm-1 podem ser atribuídos às vibrações fora do plano de ligações C=C e C-H em grupos metileno presentes na estrutura do material preparado [18].
A formação da poliuretana também é indicada pela ausência de banda na região de absorção entre 2350 e 2100 cm-1, relativa ao grupamento N=C=O. Isso indica que o material foi completamente curado, não havendo grupos isocianato livres [17]. A presença dessa banda estaria associada à presença de grupos isocianato que não reagiram com o poliol (monoglicerídeo) durante a formação da poliuretana. Nesse caso, a razão de equivalentes gramas de isocianato e grupos hidroxilas presentes no poliol deveria ser ajustada.
Microscopia Eletrônica de Varredura (MEV)

A caracterização microestrutural por Microscopia Eletrônica forneceu características específicas sobre a topografia de superfície e cristalografia do biomaterial. Foram utilizadas 5 amostras, obtendo-se de cada amostra 5 análises: amostra 1, constituída pela poliuretana derivada do óleo de mamona, sem adição de hidroxiapatita (HA); amostra 2, constituída por HA em pó; amostra 3, poliuretana de mamona reforçada com HA 1%; amostra 4, poliuretana de mamona reforçada com HA 2%; e amostra 5, poliuretana de mamona reforçada com HA 3%.  A Figura 7 mostra a análise realizada na poliuretana pura.
[image: image34.emf]
Figura 7: Imagem por MEV (Polímero de Mamona) – superfície plana, regular e ausência de poros. Presença de artefatos (2000x).
Superfície plana e homogênea, com saliências e depressões uniformes; além de estruturas granulares mais claras sugestivas de artefatos por material residual foram observadas. As características de superfície corroboram com os resultados obtidos por Monteiro et al. [30], que analisaram a ultraestrutura de poliuretana e membranas para regeneração óssea, e observaram superfície plana e homogênea, saliências e depressões com esboço irregular, além de estruturas granulares de vários tamanhos.
Nacer et al. [9] e Marano e Tincani [31] afirmam que a estrutura porosa superficial do polímero de óleo de mamona promove a migração e deposição óssea, se comportando como uma estrutura passiva que permite neoformação progressiva por osteocondução.
A hidroxiapatita sintetizada mostrou aspecto superficial granular esférico e de tamanho homogêneo, com grânulos ora aglomerados ora espaçados, como mostra a Figura 8. Costa et al. [32] também analisaram a microestrutura de HA em MEV e observaram superfície granular e a presença de poros, que são características importantes para aplicações biomédicas, pois favorecem a adesão entre o tecido ósseo neoformado e a apatita sintética. 

[image: image35.emf]
Figura 8: Imagem por Microscopia Eletrônica por Varredura da hidroxiapatita, apresentando aspecto superficial granular, com grânulos ora aglomerados ora espaçados (2000x).
A Figura 9A e B se refere à microestrutura da poliuretana derivada do óleo de mamona acrescida de HA a 1 e 2%.  Microfotografia da poliuretana com adição de HA 3% é mostrada com aumentos de 500x, 1000x e de 5000x na Figura 10A, B e C, respectivamente. 

[image: image36.emf]
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Figura 9A (à esquerda): Microfotografia do polímero derivado do óleo de mamona com HA a 1%. Pequenos relevos e depressões uniformes. As áreas claras representam a hidroxiapatita (5000x). Figura 9B (à direita): Microfotografia de polímero de mamona com HA a 2%. Aspecto superficial liso e homogêneo é mostrado em algumas áreas (2000x).
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Figura 10 A: Microfotografia do polímero de mamona com HA a 3%, mostrando aspecto brilhante espalhado referente ao material de enchimento (500x).
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Figura 10 B: Microfotografia do polímero de mamona com HA a 3% (1000x).
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Figura 10 C: Microfotografia do polímero de mamona com HA a 3% em maior aumento (5000x), mostrando aspecto superficial mais liso e homogêneo.
Para Pradhan e Nayak [29], as regiões em cinza indicam a maior parte da matriz polimérica e as manchas mais brilhantes indicam a distribuição de partículas de enchimento. A ligação entre ambas ocorre por interações químicas entre a superfície das partículas e as ligações polares presentes nos segmentos da poliuretana.
Os polímeros com módulo de elasticidade semelhante ao da estrutura óssea surgem como alternativa para fixação funcionalmente estável, pois permitem melhor distribuição das forças entre osso e implante. Cerâmicas bioativas como a hidroxiapatita têm uso individual limitado devido à baixa tenacidade à fratura. Já a estrutura de compósito HA/polímero se assemelha à estrutura do tecido ósseo natural, aumentando a área superficial, alojando células e contribuindo para a produção de matriz orgânica no interior do implante [33, 34].
Porém, Alves et al. [35], ao avaliarem mecanicamente o compósito de poli-hidroxibutirato 70% e hidroxiapatita 30% na forma de placas para fixação óssea, observaram que a adição de partículas de HA na matriz polimérica contribuiu para redução na resistência mecânica dos compósitos. Esse resultado foi atribuído à porosidade da estrutura da hidroxiapatita, que passou a atuar como defeitos distribuídos na matriz orgânica.

Um polímero é dito bioerodível quando, insolúvel em água, é convertido em materiais solúveis sob condições fisiológicas, por meio de erosão e hidrólise da cadeia principal. Maior número de terminações, grupos hidrofílicos mais reativos na cadeia principal, menor cristalinidade, maior porosidade e dispositivos de pequenas dimensões são fatores que aceleram a erosão do polímero [1,36].
A degradação volumétrica de poliuretanas ocorre pela difusão de água através das regiões amorfas, que são menos organizadas. Após a hidrólise de ligações éster da cadeia principal, a massa molar e o volume ocupado pelas regiões amorfas diminuem, e o polímero começa a se fragmentar. Os produtos de degradação que contêm carboxila induzem a degradação adicional por autocatálise. Após a degradação das regiões amorfas, ocorre hidrólise das regiões cristalinas, o ataque enzimático e ao metabolismo dos fragmentos [37,38,39,40,41]. No caso do biopolímero de mamona, os grupos hidroxila proporcionam mais hidrofilicidade, enquanto as longas cadeias de metileno proporcionam hidrofobicidade [14]. 
Difração de raios X (DRX)

O difratograma permite identificar os picos que correspondem à presença de determinados elementos químicos, e caracterizam uma estrutura como cristalina, sólida ou líquida. Quando os átomos estão regularmente espaçados em um reticulado cristalino e a radiação incidente tem comprimento de onda da ordem deste espaçamento, ocorrerá interferência construtiva para certos ângulos de incidência e interferência destrutiva para outros [17].
A análise por difração de raios X foi feita nas amostras de poliuretana, de pó de hidroxiapatita e nas amostras de poliuretana acrescidas com HA a 1 e 2%. Na Figura 11 é possível observar o perfil de difração para a poliuretana pura.
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Figura 11: Difratograma do polímero de mamona, com pico de cristalinidade em torno de 195,2º.
O perfil de difração de Bragg–Brentano com pico de cristalinidade em torno de 195,2º é característico de materiais que apresentam certa cristalinidade. Difratogramas com picos altos e agudos, como o observado para a poliuretana de mamona, demonstram alta cristalinidade [17,42].

O empacotamento ordenado das cadeias moleculares é um dos principais aspectos da cristalinidade de um polímero. Qualquer desordem ou falta de alinhamento na cadeia impede a correta ordenação dos segmentos, e resulta em região amorfa. Por causa dos diferentes tamanhos e complexidade das cadeias, as moléculas dos polímeros geralmente são parcialmente cristalinas, dispersas no interior do material amorfo restante. Além da configuração da cadeia, o grau de cristalinidade depende do movimento e alinhamento das mesmas durante a solidificação, do número de ramificações presentes e da taxa de resfriamento [28].
O difratograma da amostra do pó de hidroxiapatita (Figura 12) mostra a presença de diversos picos, que demonstram a característica cristalina da substância. Para Rigo et al. [43] esses picos estão associados à fase da biocerâmica, não havendo a formação de outros compostos baseados no sistema Ca-P durante a síntese da hidroxiapatita a partir do carbonato de cálcio.
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Figura 12: Difratograma do pó de hidroxiapatita, onde se observa a presença de diversos picos que demonstram sua característica cristalina.
As Figuras 13 e 14 mostram a análise por difração de raios X das amostras de polímero de mamona com adição de hidroxiapatita a 1% e 2%, respectivamente. 
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Figura 13: Difratograma do polímero de mamona com hidroxiapatita 1%. 
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Figura 14: Difratograma do polímero de mamona com hidroxiapatita 2%. Os picos caracterizam a semicristalinidade do polímero.
Para Merlini, Soldi e Barra [44], os compósitos particulados apresentam em sua estrutura uma fase formada por partículas dispersas e distribuídas na matriz polimérica. Normalmente, as cargas particuladas atuam como enchimento ou reforço, com a finalidade de diminuir o custo, não ocorrendo mudanças significativas nas propriedades mecânicas do compósito.
As amostras compostas pela associação de poliuretana de óleo de mamona com adição de hidroxiapatita nas duas concentrações apresentaram picos semelhantes aos observados na amostra de polímero puro. Acredita-se que a associação com a hidroxiapatita não provocou diferença no aspecto de semicristalinidade do polímero.
Lin et al. [17] introduziram nanocristais de celulose acetilada na formulação de poliuretano à base de óleo de mamona para endurecer e fortalecer o material. Após análise por difração de raios X, observaram que para as concentrações de 5 e 10% em peso de celulose não houve mudança nos planos de reflexão em relação ao polímero puro. Apenas com aumento da concentração de carga para 15 e 25%, foram observados picos de difração característicos de cristalinidade.

Os polímeros cristalinos são geralmente mais fortes, além de mais resistentes à dissolução e ao amolecimento pelo calor [15]. Callister Jr. [28] afirma que ligações secundárias estão muito menos presentes nas regiões amorfas, em virtude do desalinhamento das cadeias. Como consequência, o módulo de tração para os polímeros semicristalinos aumenta significativamente com o grau de cristalinidade, porém o material tende a se tornar mais frágil.
A cristalinidade de um biomaterial influencia o desempenho in vivo por afetar a reabsorção e suas propriedades mecânicas. Sabe-se que as regiões amorfas são reabsorvidas mais rapidamente e que materiais com estrutura mais organizada geralmente têm taxa de reabsorção mais lenta.  Materiais altamente cristalinos são geralmente mais frágeis por apresentarem menor módulo de elasticidade e, por conseguinte, menor deformação antes da fratura [42].

Os aspectos de cristalinidade e microestruturais observados permitem sugerir que a biodegradação do biomaterial produzido, após entrar em contato com fluidos corporais em condições fisiológicas ocorrerá pelo mecanismo de erosão volumétrica; com hidrólise inicial de ligações nas regiões amorfas, seguida pela dissociação das regiões cristalinas.

Caracterização térmica 
Calorimetria Exploratória Diferencial (DSC) e Termogravimetria (TG)
O Gráfico 3 representa a análise em DSC da poliuretana do óleo de mamona com adição de hidroxiapatita a 3%, onde se observa o fluxo de energia calorífica associado às transições no material, em função da temperatura.
[image: image45.jpg]Troca de Calor (w/g)

T
100

T
200

T T
300 400

Temperatura (C°)

T
500

T
600




Gráfico 3: Análise em DSC da poliuretana do óleo de mamona com adição de HA a 3%  (Arquivo próprio).
O Gráfico 4 mostra os percentuais de variação de massa da poliuretana com adição de hidroxiapatita a 3% em função do aumento da temperatura. Pela análise do gráfico é possível avaliar a estabilidade térmica, a temperatura de início de degradação e as etapas de degradação do material.
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Gráfico 4: Análise Termogravimétrica da poliuretana do óleo de mamona com adição de HA a 3% (Arquivo próprio). 
Para melhor interpretação dos resultados é imprescindível a comparação das curvas DSC e TG obtidas nas mesmas condições experimentais; visto que a primeira detecta eventos associados ou não à perda de massa, enquanto a TG indica apenas eventos térmicos relacionados a variações de massa do material [45].
Fenômenos químicos como decomposição e combustão e fenômenos físicos como mudança de estado são transições de primeira ordem, caracterizadas pela formação de picos nas curvas DSC/TG. As transições de segunda ordem, como a transição vítrea, não geram picos agudos nos gráficos, já que ocorre uma variação da capacidade calorífica, sem variações de entalpia [14,46].
Eventos térmicos de mudança de estado físico podem ser inequivocamente atribuídos a partir da curva DSC, desde que na mesma faixa de temperatura da curva TG não sejam observados eventos de perda de massa [47]. Na faixa de temperatura de 50ºC do Gráfico 3 (DSC), é possível observar um deslocamento na linha base no sentido endotérmico, sem perda significativa de massa em TG (Gráfico 4). A faixa de temperatura de 50ºC foi então atribuída à temperatura de transição vítrea do polímero produzido.
Os demais picos de fluxo de energia observados em DSC coincidem com eventos de perda de massa em TG. É possível observar dois picos agudos endotérmicos no gráfico DSC, em aproximadamente 120 e em 230ºC; e picos exotérmicos entre 250 e 300ºC, entre 400 e 450ºC e acima de 450ºC; todos acompanhados por perda de massa no gráfico TG.
Picos exotérmicos representam um decréscimo da entalpia de uma fase ou sistema químico. Cristalização, reações de oxidação ou algumas reações de decomposição estão associadas à liberação de energia calorífica e produzem esse tipo de pico. Picos endotérmicos (absorção de energia calorífica) podem representar transições de fase, reações de redução ou algumas reações de decomposição [46,47]. A presença de transição vítrea na faixa de 50ºC, sem picos característicos de transformações de fase como fusão ou recristalização, indica a predominância de fase amorfa no biomaterial produzido.
As poliuretanas em geral se decompõem em dois ou três eventos, devido a diferenças estruturais. Existem alguns mecanismos propostos para sua decomposição térmica: (1) cisão ou dissociação, formando os precursores isocianato e álcool; (2) dissociação via estado de transição com um anel de 6 membros, formando amina, dióxido de carbono e oleofina; e (3) saída de CO2, via estado de transição com um anel de 4 membros [28].

O biomaterial mostrou estabilidade térmica até a temperatura de 50ºC, a partir da qual foi observada redução da massa da amostra inicial. É possível observar dois picos de decomposição térmica, um na faixa entre 200 e 250ºC e outro em aproximadamente 350ºC (Gráfico 4). 
Dessa forma, verifica-se que o processo de degradação ocorre em etapas distintas. Entre as temperaturas de 50 e 200ºC ocorre a perda de aproximadamente 10% da massa. Este evento inicial é provavelmente o resultado de degradação física de grupos menores, evaporação de moléculas de solvente e de componentes orgânicos voláteis da amostra [25].

Entre as temperaturas de 200 e 300ºC ocorre a perda de 50% da massa inicial da amostra. Essa etapa envolve decomposição dos ácidos graxos poli-insaturados; a dissociação da poliuretana em isocianatos e álcool, e consequente quebra de ligações biureto, alofanato, éster e uretano; além da formação de componentes de transição como aminas primárias, grupos olefínicos terminais nas cadeias de poliéster, aminas secundárias e dióxido de carbono [18].
Esse estágio é o mais importante para a estabilidade térmica. Geralmente as partículas de enchimento podem aumentar a estabilidade térmica do polímero, atuando como isolador termal e barreira de transporte de massa para os produtos voláteis gerados durante a decomposição [29].
O restante da massa é perdido entre 300 e 450ºC. Esse estágio está relacionado à decomposição de cadeias longas de poliéter ou poliéster, dependendo da estrutura do poliol usado, e é relativamente mais lento que o estágio anterior [18]. Para Zhang et al. [16], essa etapa correspondente à degradação estrutural restante do poliol, decomposição dos principais grupos funcionais como N-H e C=O de poliuretana, degradação de partes flexíveis da cadeia; além da dissociação de ligações éster através de cisão da cadeia, desidrogenação e policondensação de grupos alquilo presentes no monoglicerídeo.
Durante o ultimo estágio de decomposição, acima de 450ºC, ocorre a termólise dos resíduos orgânicos de etapas anteriores, a decomposição de fragmentos flexíveis restantes na estrutura, cisão de ligações C-C; oxidação adicional da rede reticulada; além da oxidação de resíduos de carvão, já que se trata de uma estrutura hidrocarboneto [25].
CONCLUSÕES 

· Poliuretana no formato de placas reabsorvíveis para fixação de fraturas ósseas foi obtida pelo processamento químico do óleo de mamona (Ricinus communis);
· A análise FTIR do monoglicerídeo obtido mostrou as bandas de vibração características dos grupamentos OH e da carbonila (C=O). A análise FTIR da poliuretana com HA 3% mostrou regiões que comprovam a formação do polímero, além da ausência de banda relativa ao grupamento N=C=O de isocianato;
· A análise em MEV da poliuretana acrescida de hidroxiapatita mostrou superfície plana e homogênea, com saliências e depressões caracterizando artefatos; além de porosidade e aspectos brilhantes referentes ao material de enchimento;
· A análise por difração de raios X mostrou características de polímeros com certa cristalinidade. Acredita-se que a associação da poliuretana com hidroxiapatita não provocou diferença no aspecto de semicristalinidade do biomaterial. O mecanismo de degradação sugerido foi do tipo volumétrico;
· Após análise em Calorimetria Exploratória Diferencial e Termogravimetria, a faixa de temperatura de 50ºC foi atribuída à transição vítrea e de estabilidade térmica do polímero produzido, a partir da qual foi observada redução de massa e dois picos de decomposição térmica. Esses resultados demonstram a real possibilidade de aplicação do biopolímero em condições fisiológicas.
CONSIDERAÇÕES FINAIS

Ensaios mecânicos serão conduzidos para avaliar a influência da adição do mineral hidroxiapatita à estrutura da poliuretana do óleo de mamona como forma de aumentar sua resistência aos esforços mecânicos durante a aplicação na técnica de fixação funcionalmente estável. Também será avaliada a influência do plasticizante polietilenoglicol (PEG) no módulo de elasticidade do biomaterial, como forma de permitir o dobramento e ajuste do implante ao formato da estrutura óssea. Testes de degradação in vitro, métodos de esterilização e aplicação em animais também são perpectivas de trabalhos futuros. 
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6. PRESS RELEASE (Artigo no formato de matéria para publicação em jornal ou revista comercial)
Traumas e acidentes são considerados problemas de saúde pública, pois acarretam consequências emocionais, possibilidade de deformidade e impacto econômico. No Brasil, boa parte do orçamento em saúde é destinada ao tratamento das lesões decorrentes de causas traumáticas. Centenas de pacientes vítimas de traumas são levados ou procuram hospitais e unidades de pronto atendimento diariamente. Parte da cadeia produtiva, os sistemas de saúde e o planejamento das famílias são prejudicados quando um indivíduo fica impossibilitado de executar suas atividades.


Traumas e fraturas faciais podem causar alterações no desenvolvimento crânio facial, desordens temporomandibulares e salivares, má-oclusão, apneia obstrutiva do sono e dor crônica da face. As causas mais frequentes são os acidentes de trânsito e as agressões físicas. O gênero mais envolvido é o masculino, durante a segunda, terceira e quarta décadas de vida; e as áreas mais afetadas são o nariz, o complexo zigomático, alvéolos dentários e a mandíbula. 

Na maioria dos casos, o tratamento de fraturas é feito com uso da fixação funcionalmente estável. Essa técnica consiste na estabilização dos fragmentos com placas e parafusos que entram em contato direto com o osso, permitindo que a estrutura fraturada exerça sua função, mesmo quando ocorrem micromovimentos entre os segmentos fixados.

O titânio é o material mais empregado, por ser biocompatível e possibilitar reconstruções cirúrgicas mais complexas, com retorno às atividades habituais em menor tempo, já que as funções fisiológicas do complexo maxilomandibular quase sempre são mantidas.

Porém, alguns problemas são relatados como consequência da fixação de fraturas com placas de titânio. Liberação de íons metálicos, palpabilidade, interferência em exames de imagem, atrofia e enfraquecimento do osso, dor, hipersensibilidade ao frio e comprometimento do crescimento ósseo em crianças são os mais citados. Talvez a maior desvantagem do material metálico seja porque ele não exerce mais benefícios após o período de consolidação da fratura, e ainda não existe consenso sobre a necessidade de intervenção cirúrgica adicional para sua remoção.

O desenvolvimento de polímeros e compósitos com módulo de elasticidade semelhante ao do osso representou uma alternativa para o tratamento de fraturas faciais. A maior vantagem é a reabsorção do material depois de cumprida a estabilização dos fragmentos. A metabolização do dispositivo pelo organismo é completada em período médio de 12 a 24 meses após a cirurgia.

O polímero obtido por reações químicas com o óleo de mamona (Ricinus communis) foi liberado para uso médico e odontológico pelo Ministério da Saúde em 1999 e pela Food and Drug Administration (FDA) em 2003. Por ser biocompatível e osteocondutor, permite o crescimento de tecido conjuntivo e ósseo no interior de seus poros e auxilia na estabilidade do aparato cirúrgico. Dessa forma, o estudo do polímero de mamona justifica-se pela possibilidade de produção de um biomaterial cuja matéria prima é obtida no Brasil.
O grupo de pesquisa do Laboratório de Física dos Materiais da Universidade Federal do Piauí (FISMAT) desenvolve um trabalho no qual estão sendo produzidas placas reabsorvíveis para fixação de fraturas ósseas constituídas de poliuretana obtida do óleo de mamona. Parte da pesquisa conta com apoio financeiro da Fundação de Amparo à Pesquisa do Estado do Piauí (FAPEPI). Os resultados estão sendo publicados em trabalhos de conclusão de cursos de Graduação e de Mestrado (Programa de Pós Graduação em Odontologia – PPGO/UFPI).

Estudos iniciais em animais de pequeno porte mostraram resultados promissores em relação à biocompatibilidade do polímero de buriti (estudo pioneiro na área de cirurgia) e do polímero de mamona, pois esses materiais apresentaram excelente capacidade de promover a reparação óssea. Os resultados mais recentes do grupo mostram as propriedades microestruturais, e térmicas do polímero de mamona, com real possibilidade de aplicação em condições fisiológicas no organismo. A próxima etapa da pesquisa será a análise da resistência mecânica e da velocidade de biodegradação das placas em animais. O objetivo final é possibilitar sua aplicação na técnica de fixação de fraturas ósseas e enxertos em humanos.

Os materiais atualmente utilizados, tanto os de titânio quanto outros materiais reabsorvíveis, possuem valor elevado. O custo previsto para produção de um sistema reabsorvível de polímero de mamona com 1 placa e 4 parafusos será de aproximadamente R$ 400,00. O grande diferencial dessa pesquisa é a possibilidade de desenvolver uma nova opção de material absorvível para o tratamento de fraturas ósseas, a um custo que tornará viável sua utilização tanto por pacientes que podem arcar com as despesas de seu tratamento, quanto por pacientes que utilizam o Sistema Único de Saúde. 

A contribuição para os pacientes da rede de saúde pública será imensurável e de grande impacto. Outra grande relevância da pesquisa está na supressão de uma segunda cirurgia no paciente para remoção dos dispositivos de osteossíntese, já que são absorvíveis. Além disso, pretende-se registrar a patente da metodologia desta nova aplicação do polímero de mamona; além da criação de empresa especializada em polímeros com aplicação na área da saúde.
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8. ANEXOS 
8.1 ORÇAMENTO
8.1.1 Material necessário para a produção de 1 sistema de fixação reabsorvível de poliuretana de mamona (1 placa e 4 parafusos) 

[image: image47]
8.1.2 Quantidade prevista de placas para a realização da pesquisa
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8.1.3 Material necessário para o grupo controle durante a realização dos ensaios mecânicos*

[image: image49]
* Para a realização desta etapa de ensaios mecânicos, a pesquisa foi contemplada pelo Edital FAPEPI 002/2016 (Projeto 00012113), para aquisição das placas e parafusos que farão parte do grupo controle.[image: image50.png]



A presente dissertação segue normatização técnica aprovada pelo Colegiado do Programa de Pós-graduação em Odontologia da UFPI em XX/XX/2016 (Anexo 01).

[image: image51.png]ltem Justificativa Quantidade | Valor (RS)

Sistema reabsorvivel INION CPS® (1

placa e 4 parafusos) PO 6.854,00



[image: image52.png]Custo de Producao de 1 sistema| Quantidade | Valor (RS)

de fixagcao de sistemas

Materiais especificados na R$ 394,20 7.884,00

tabela anterior

7.884,00
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Oleo de mamona purificado Matéria prima 50 mL 30,00

Obtencdo dos

Glicerol . , .
biocompodsitos

10 mL 27,00

Obtencdo dos

Hidréxido de Litio . . .
biocompodsitos

002g 6,00

Hidroxiapatita Obtencdo dos
Hidroxido de cdicio (Ca(OH),) + Fosfato de biocompasitos 0,06 g 0,20

amonio ((NH,);PO,) (Sigma Aldrich)

Polietilenoglicol Obtencdo dos 5,60
biocompdsitos

Hexametileno Diisocianato (HDI) (Sigma Aldrich) @] ej{={gleleleNele} 194,00
biocompdsitos

Custo de operacdo de equipamentos Obtencdo dos 131,40
biocompdsitos

394,20




