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2
Hidroxiapatita

2.1.
AplicacOes biomédicas da hidroxiapatita

A hidroxiapatita (HA) € um constituinte natural dos 0ssos e possui de 30% a
70% da massa dos ossos e dos dentes. Além de ter grande importancia na
reserva de calcio e fosforo dos vertebrados [1,8] é considerada a fase mais
estavel em ambiente fisiologico. A HA possui propriedades de
biocompatibilidade e bioatividade. Dessa forma, favorece o crescimento
0sseo nos locais em que se encontra (osteocondutividade), estabelece
ligagbes de natureza quimica entre ela e o tecido 6sseo (bioatividade),
permitindo assim a proliferagdo das células 06sseas (osteoblastos,

fibroblastos e outras).

A hidroxiapatita sintética, devido a sua similaridade com outros fosfatos de
célcio que fazem parte da composicdo dos tecidos dos vertebrados, €
amplamente utilizada em préteses ortopédicas e implantes dentais [9]. E
também um excelente suporte no uso de drogas de acgdo prolongada para
tratamento de cancer e tumores devido a sua capacidade de absorver e
adsorver moléculas, além do uso na retirada de metais pesados das aguas
e solos poluidos[1l]. Tem sido usada também na producdo de remédios
devido a sua similaridade com a apatita biol6gica e adicionada em algumas
marcas de pasta de dente como suave agente polidor ao invés do

carbonato de calcio. Outras aplicagBes incluem reconstrucdo de um 0sso
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alveolar defeituoso[10] reconstrucédo craniofacial[11] defeitos de fechamento
da base cranial e temporal devido a cirurgia, cirurgia espinhal,
preenchimento de defeitos nos ossos periodontais[12] e selante para canais
dentarios. B-Tricalcio, fosfatos bioreabsorviveis sdo ocasionalmente
utilizados em conjunto com a hidroxiapatita para aumentar a solubilidade e
consequentemente a osteocondutividade. Aplicagdes incluem reconstrugao
do osso do nariz, fusdo da coluna vertebral[13], e uso como enxerto
0sseo[14]. A mistura de colageno e hidroxiapatita é conhecida como
Collagraft® (Collagen Corporation, Palo Alto, Califérnia, USA) e tem-se
mostrado de efetivo auxilio no tratamento de fraturas. A HA também é
utiizada como revestimento externo nas superficies dos implantes
metélicos, principalmente quando esses implantes tém que suportar carga
bastante pesada. A aplicagdo de uma camada de revestimento minimiza a
liberag@o de ions metalicos do metal utilizado na protese[15], estimula o
crescimento do 0sso e, como consequéncia, uma aderéncia mais forte com

a superficie deste.

2.2.
Composicdo quimica e estrutura cristalina

Conforme citado anteriormente, a hidroxiapatita € um fosfato de calcio
constituido de trés elementos quimicos principais, que sao calcio, fésforo e
oxigénio. A hidroxiapatita biolégica é naquela encontrada nos organismos
vivos. E ndo estequiométrica pois apresenta ions substituintes em sua
estrutura, provocando modificagdes importantes na sua morfologia e

propriedades cristalinas[1]. Dentre os ions que podem estar presentes na

hidroxiapatita podemos citar ainda Ba®[16], Mn?*[17], Mg*, K*[18], Na* [19],
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Zn* jons de fosfato podem ser substituidos por AsO,*[20], COs*. ions

(OH)" por sua vez podem ser substituidos por COs%, F, CI, Br, COy, [2].

Além da sua ocorréncia bioldgica, a hidroxiapatita pode ser sintetizada em
laboratério por reacfes de estado sélido e por métodos Umidos. Embora as
sinteses no estado sélido necessitem de altas temperaturas, o material

obtido é cristalino e geralmente estequiométrico [*.

A hidroxiapatita ndo bioldgica, estequiométrica, é raramente encontrada na
natureza. Sua férmula quimica, Ca;o(PO4)s(OH),, € similar, por exemplo, a
da fluorapatita (que tem substituicdo dos ions de OH" por F’, sendo esta um
mineral presente nas rochas igneas e metamorficas, particularmente nos
calcérios cristalinos. Acredita-se que todas as apatitas da Terra estavam
presentes originalmente nas rochas igneas e que a continua lixiviagdo
dessas rochas pelas aguas, ao longo do tempo, foi e tem sido a razéo da
formacdo do fosfato de calcio biologico, na forma de apatita[l]. A
hidroxiapatita se encontra organizada em uma estrutura cristalina
monoclinica ou hexagonal. Nesta Ultima, que serd considerada neste
trabalho, é classificada no grupo espacial P6s/m, onde P indica que € um
sistema hexagonal primitivo. Tem a célula unitaria formada por 10 ions de
célcio situados em dois sitios cristalograficos ndo equivalentes. Quatro
destes ions estdo localizados num sitio denominado | (Cal), que estédo
alinhados em colunas (a coluna do Cal). No sitio Il (Ca2) se encontram 0s
outros seis ions de célcio, que estdo organizados por triangulos equilateros

em planos perpendiculares ao eixo c. Ha ainda 4 sitios cristalinos distintos
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de oxigénio, O1, 02, O3 e 04, sendo este Ultimo o oxigénio da hidroxila. Os
sitios de P s&o todos equivalentes e o fosfato PO forma uma unidade
compacta, fortemente covalente[22], sendo P ligado a um O1, um O2 e dois
03. As Figuras 2.2.1 e 2.2.2 mostram a estrutura cristalina da HA com os

sitios indicados.

Figura 2.2.1A Célula unitéria (2,2,1) em projecéo paralela ao plano a,b,
indicando os sitios 1 e 2 do célcio.
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Figura 2.2.1B Célula unitéaria (2,2,1) em projec¢ao paralela ao plano a,b,
indicando os a&tomos de sua composicao
Na figura 2.2.1 € possivel visualizar o Cal e seis dos 4tomos de oxigénios
vizinhos a ele. Visto pelo eixo ¢, a disposicdo dos atomos de Ca2 parecem
formar um hexagono, mas na verdade sao dois tridangulos equilateros
sobrepostos. No centro desse suposto hexagono se encontram os ions

hidroxila.
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Figura 2.2.2 Célula unitaria (1,1,2) vista ao longo da dire¢éo c indicando a
vizinhanga e os planos cristalinos onde se situam Cal, Ca2, O1, 02, O3,

04, P e H. O4 é o oxigénio da hidroxila.

Na Figura 2.2.2 mostramos os planos cristalinos para os atomos de célcio e
oxigénio em cada um de seus sitios preferenciais. E também possivel
visualizar com mais clareza a coluna de Cal. Os atomos de Cal estdo
coordenados a 9 atomos de oxigénio, sendo trés O1, trés O2 e trés 03. A
disposicéo dos oxigénios O1 e O2 ao redor do Cal forma uma bipiramide
de base triangular (octaedro imperfeito), sendo a piramide de cima formada
pelos trés O1 e a piramide de baixo formada pelos trés O2. Os triangulos de
O1 e os de O2 alternam-se tanto na direcéo ¢ quanto no plano ab. Os Ca2

estdo coordenados a sete atomos de oxigénio, sendo um deles O1, um O2,
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quatro O3 e um O4. Nota-se que ha dois planos de O3 intercalados entre
os planos de Ca2.

E interessante notar que o fon PO4> se encontra entre os sitios de Cal e
Ca2. Devido a forte ligacdo P-O, comparada a ligagdo Ca-O dizemos que 0
fosfato exerce na estrutura um papel aglutinador. Na Tabela 2.2.1 se
encontram as varias distancias interatbmicas da hidroxiapatita pura

segundo dados experimentais[22].

As vizinhangas de Cal e Ca2 serdo tratadas detalhadamente nos proximos

capitulos.

P-O1 P-O2 |P-O3 |Cal- |Cal- |Ca2- |Ca2- |Ca2- |O-H |a=b
01 02 02 03 OH

HA 154 (155 [(1,52/ |2,41 (2,45 |2,35 2,50/ |2,37 |0,95

2,37

Tabela 2.2.1 — Distancias cation-O e O-H na HA. Distancias em angstrom.

A perda ou substituicAo de ions pode ocasionar uma desorganizacao
estrutural da hidroxiapatita, gerando uma mudanca nas suas propriedades
fisico-quimicas e inibindo suas fungbes normais. Essas variagbes podem
ser os parametros de rede, textura superficial, cristalinidade, solubilidade,

dimensodes do cristal e a estabilidade no material.

1,50 2,34/ 9,432 | 6,881
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2.3.
Céadmio e estroncio como substituinte na hidroxiapatita

Alguns elementos quimicos sdo indispenséveis para o bom funcionamento
do nosso organismo. Um deles é o zinco, que em baixas concentragdes é
necessario para o funcionamento de véarias enzimas do nosso organismo,
muitas delas diretamente ligadas ao metabolismo, além de promover um
bom funcionamento dos ossos, juntamente com magnésio, o cobre e o
estroncio. Entretanto, alguns elementos podem ser nocivos para 0 COrpo
humano, como Cd [5] e *Sr, radioativo [4].

O cadmio € um metal pesado que nédo faz parte da fisiologia natural do
corpo humano e sua presenca indica exposi¢cdo de materiais perigosos de
origem industrial, comida contaminada pelo meio ambiente e fumaca de
cigarro. Como o organismo ndo consegue eliminar o cadmio excessivo ele
se acumula no corpo. Em niveis elevados podem gerar falhas nos rins entre
outros danos.

O estréncio é um metal alcalino-terroso encontrado nas rochas igneas. E
um composto radioativo de grande preocupacdo para o meio ambiente,
especialmente o Sr-90, que é um isétopo que se liga facilmente ao célcio da
hidroxiapatita. O estudo de estroncio tem sido importante em casos de

contaminagdo por estroncio radioativo.

A substituicdo de cadmio e estroncio na hidroxiapatita serd estudada nos

proximos capitulos.
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