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RESUMO 

 

Materiais nanoestruturados à base de dióxido de titânio (TiO2) têm apresentado 

grande potencial para o desenvolvimento de biomateriais devido às suas excelentes 

propriedades físico-químicas. Sendo assim, o presente trabalho tem como objetivo 

produzir scaffolds nanofibrilares de TiO2 e híbrido de poli(ácido lático)/dióxido de titânio 

(PLA/TiO2) por fiação por sopro em solução visando sua aplicação na regeneração de 

tecido ósseo. As nanofibras de TiO2 foram obtidas empregando etanol, dimetil 

carbonato e isopropóxido de titânio (TTIP) com proporção em volume 1:1:0,8, 

respectivamente. Enquanto, as nanofibras híbridas foram produzidas com TTIP e 

ácido acético na proporção (em volume) 1,2:1. Os scaffolds de TiO2 foram produzidos 

por prensagem uniaxial utilizando fibras não calcinadas e calcinados a                   

500, 600 e 700 °C. As nanofibras híbridas obtidas de TiO2/PLA foram colocadas na 

estufa a 60 °C, resultando em um scaffold híbrido constituído de TiO2 e PLA. Os 

scaffolds de TiO2 e o híbrido foram caracterizados por microscopia eletrônica de 

varredura (MEV), difração de raios X (DRX), espectroscopia de infravermelho por 

transformada de fourrier (FTIR), microtomografia computadorizada, análise térmica 

diferencial (DTA) e gravimétrica (TGA). A análise morfológica mostrou que os 

scaffolds nanofibrilares de TiO2 calcinados apresentaram uma quantidade menor de 

beads e uma morfologia uniforme e sem defeitos. Através da análise de DRX e FTIR 

foi verificada a formação das fases anatase na temperatura de 500 °C e de rutilo na 

temperatura de 600 °C. Enquanto o híbrido apresenta uma banda, o que indica seu 

comportamento predominantemente amorfo. As imagens microtomográficas 

revelaram que os scaffolds de TiO2 produzidos a 700 °C e o híbrido apresentaram 

uma estrutura interligada e altamente porosa. Enquanto os scaffolds produzidos por 

prensagem e calcinação apresentaram porosidade inferior a 5%. 

Palavras chave: Scaffolds nanofibrilares, híbrido, dióxido de titânio, biomateriais. 
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ABSTRACT 

 

Nanostructured materials based on titanium dioxide (TiO2) have great potencial for the 

development of biomaterials due to their excellent physical and chemical 

characteristics. Thus, the present work aims to produce nanofibrillary scaffolds of TiO2 

and hybrid of poly (lactic acid) / titanium dioxide (PLA / TiO2) by solution blow 

spinning that uses its regeneration of bone tissue. As TiO2 nanofibers were used in the 

use of ethanol, dimethyl carbonate and titanium isopropoxide (TTIP) with a 1: 1: 0,8 

volume ratio, respectively. While the hybrid nanofibers were produced with TTIP and 

acetic acid in the proportion (by volume) 1.2: 1. TiO2 scaffolds was used by uniaxial 

compression, using uncalcined and calcined fibers at 500, 600 and 700 ° C. As 

nanofibers Hybrid cut TiO2 / PLA were placed in the oven at 60 ° C, resulting in a hybrid 

scaffold consisting of TiO2 and PLA. The TiO2 scaffolds and the hybrid used were 

characterized by scanning electron microscopy (MEV), X-ray diffraction (DRX), Fourier 

transform infrared spectroscopy (FTIR), thermogravimetry (TGA), differential thermal 

analysis (DTA) and computerized microtomography. The morphological analysis 

showed that the calcined TiO2 nanofibrillary scaffolds presented a smaller number of 

beads and a uniform morphology. Through the analysis of DRX and FTIR, the 

formation of anatomical phases was verified at a temperature of 500 ° C and at a 

temperature of rutile use of 600 ° C. While the hybrid has a band, which indicates its 

predominantly amorphous behavior. As microtomographic images revealed the TiO2 

scaffolds applied at 700 ° C and the hybrid showed an interconnected and highly 

porous structure. While the scaffolds produced by pressing and calcination showed 

porosity below 5%. 

 

Keywords: Nanofibrillary scaffolds, hybrid, titanium dioxide, biomaterials.  
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1 INTRODUÇÃO 

 

 Os scaffolds são de grande importância para a engenharia de tecidos devido a 

possibilidade de serem utilizados para a reconstrução óssea (Haugen, H. J. et al., 

2013; Thavornyutikarn, Boonlom et al., 2014; Naahidi et al., 2017). Eles promovem e 

estimulam a regeneração natural do tecido ósseo e fornecem resistência mecânica ao 

esqueleto durante o processo de cicatrização (Tiainen et al., 2012; Haugen, H. J. et 

al., 2013). É fundamental que os scaffolds apresentem porosidade, biocompatibilidade 

e boas propriedades mecânicas a fim de facilitar o crescimento celular e 

vascularização em toda a estrutura (O'brien, 2011; Jazayeri et al., 2018). 

 Nos últimos anos, diversos materiais vêm sendo estudados para a fabricação 

de scaffolds. O dióxido de titânio (TiO2) tem sido difundido como material promissor 

no campo ortopédico devido ao seu conjunto de propriedades mecânicas, 

biocompatibilidade, estabilidade nos fluidos corporais e resistência à corrosão, sendo 

um material com potencial para ser usado na regeneração do tecido ósseo (Gulati, 

2012; Tiainen et al., 2012).  

 O poli(ácido lático) (PLA) desempenha um papel cada vez mais significativo em 

aplicações biomédicas devido à sua capacidade única de ser reabsorvido 

completamente em prazos projetados que variam de meses a alguns anos 

(Nampoothiri et al., 2010; Farah et al., 2016; Ramot et al., 2016). Entretanto, este 

polímero bioabsorvível apresenta dificuldade em controlar a taxa de hidrólise, o que 

pode levar a produção de scaffolds com baixa adesão celular (Chen, Q. et al., 2017; 

Gutiérrez-Sánchez et al., 2019; Mondal et al., 2019). 

 Por outro lado, recentemente (Aadil et al., 2019; Li et al., 2019; Chen et al., 

2020; Sedghi et al., 2020; Tan et al., 2020) tem ocorrido um crescente interesse pelo 

desenvolvimento de scaffolds nanofibrilares, por estes apresentarem elevada área 

específica e uma estrutura porosa que favorece a adesão celular e facilita o transporte 

de nutrientes entre o scaffold e o ambiente externo, além de mimetizar a matriz 

extracelular. Essas características são fundamentais para um implante ósseo ser 

bem-sucedido. Deste modo, a produção de scaffolds nanoestruturados constituídos 

por nanofibras vêm sendo uma nova tendência no desenvolvimento de materiais para 

aplicações médicas.  
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A Fiação por Sopro em Solução (SBS) vem atraindo a atenção de grupos de 

pesquisa devido apresentarem como vantagens à possibilidade de alta produtividade 

de nanofibras cerâmicas e poliméricas em larga escala e com custo reduzido, 

utilizando um aparato simples para o seu desempenho (Medeiros et al., 2009; Oliveira 

et al., 2011). Além disso, os produtos desta técnica apresentam potencial para uso em 

tecidos médicos, liberação controlada de fármaco e em aplicações biomédicas (Zhang 

et al., 2009; Souza et al., 2014; Bonan et al., 2015). 

 Os avanços significativos nas pesquisas sobre nanofibras de dióxido de titânio 

para uso biomédico (Tavangar et al., 2011; Samadi et al., 2018; Tiainen et al., 2010; 

Loca et al., 2015; Rao et al., 2018; Wang et al., 2018) evidenciaram elevada razão 

superfície/volume, estabilidade térmica e excelente bioatividade sugerem o 

desenvolvimento de scaffolds nanofibrilares de TiO2. Além disso, os scaffolds híbridos 

são uma alternativa promissora para ampliar a aplicabilidade do material devido as 

melhores propriedades que podem ser observadas quando há a formação de 

orgânico/inorgânico, tais como propriedades mecânicas, adesão e proliferação de 

osteoblastos (Song et al., 2008; Toniatto et al., 2017; Athanasoulia et al., 2018; 

Salahuddin et al., 2020). Assim, este trabalho tem como objetivo produzir scaffolds 

nanofibrilares de TiO2 e híbridos de TiO2/PLA, através da técnica de fiação por sopro 

em solução.  
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2 REVISÃO BIBLIOGRÁFICA 

 
2.1 Desenvolvimento de scaffolds  

 

Materiais para auxiliar a reparação ou recomposição óssea são necessários em 

várias situações que ocorrem na ortopedia e na ortodontia, sendo fundamentais para 

as pessoas que possuem doenças osteoporóticas, câncer ósseo, articular e doenças 

da coluna vertebral (Lin et al., 2017). Com o envelhecimento da população mundial e 

o aumento acentuado de casos de osteoporose e traumas ósseos em pessoas idosas 

o número de pessoas que precisam de preenchimento das cavidades ósseas para a 

sua adequada regeneração tem crescido vertiginosamente nas últimas décadas 

(Khang et al., 2008; Wang et al., 2018).  

 Há uma longa história de utilização de ossos autógenos e alógenos no 

tratamento de lesões ósseas. No entanto, há desvantagens severas no uso de ambas 

as práticas: no caso dos enxertos autógenos é necessário cirurgias secundárias e há 

uma certa limitação na quantidade do enxerto; já no alógeno há risco de infecções e 

respostas imunes, o que pode causar outros severos problemas de saúde (Venugopal 

et al., 2008; Amini et al., 2012). 

 Como alternativa a esses casos tem-se os biomateriais sintéticos (Kokubo et 

al., 2003; Amini et al., 2012; Lv et al., 2015), particularmente através do uso de 

scaffolds a base de materiais biocompatíveis e com bioatividade. Os scaffolds são 

biomateriais desenvolvidos numa estrutura 3D, capazes de mimetizar a matriz 

extracelular do tecido ósseo, fornecendo suporte celular e porosidade adequada para 

o processo de adesão, proliferação e diferenciação celular durante o processo de 

formação óssea. Assim, muitos pesquisadores vêm propondo o uso de scaffolds em 

diversas aplicações médicas (Yan e Chen, 2015; Lu et al., 2018; Sanhueza, Claudia 

et al., 2018), notadamente em regeneração óssea. 

 Os scaffolds têm sido difundidos como material promissor para diversos 

procedimentos cirúrgicos na regeneração óssea devido ao risco limitado de falha do 

implante (Tiainen et al., 2010; Haugen, H. J. et al., 2013). Trata-se de uma estrutura 

tridimensional que pode se combinar com diferentes tipos de células e fornecer um 

ambiente adequado para formação óssea (Tiainen et al., 2012; Haugen, H. J. et al., 

2013; Chen, Y. et al., 2017; Roseti et al., 2017). 
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 O desempenho dos scaffolds depende de suas características. É fundamental 

que esses substratos apresentem estrutura com poros interconectados e elevada 

razão superfície/volume a fim de facilitar o crescimento e proliferação celular, entrega 

de nutrientes e saída de resíduos (Tiainen et al., 2010; Laurent et al., 2018; Turnbull 

et al., 2018; Rasoulianboroujeni et al., 2019). Além disso, biocompatibilidade, 

biodegradabilidade, bioatividade e estabilidade mecânica para que as células 

funcionem e migrem para a superfície sem que ocorra resposta inflamatória (O'brien, 

2011; Stipniece et al., 2016; Turnbull et al., 2018).  

A biocompatibilidade é um termo usado nos últimos 40 anos para distinguir os 

biomateriais que podem ser utilizados clinicamente de outros materiais. Um material 

é biocompatível quando ele é capaz de exercer suas funções específicas e interagir 

com tecidos vivos sem risco de causar nenhuma resposta imunológica indesejada 

(Ghasemi-Mobarakeh et al., 2019; Wang, S. et al., 2019). No caso de material que 

apresente bioatividade, o tecido interage e se deposita na superfície deste. Há uma 

forte ligação na interface osso-implante. As propriedades mecânicas dos scaffolds 

garantem que o material possa ser manuseado durantes das atividades do paciente 

sem que ocorra o colapso da estrutura (Bose et al., 2012; Liu et al., 2013). 

 Diversos métodos podem ser utilizados para produzir scaffolds, tais como: 

separação de fases, liofilização, formação de espuma, sol-gel e impressão 3D (Liu et 

al., 2007; Thavornyutikarn, B. et al., 2014). Estes devem ser capazes de controlar os 

parâmetros do seu processo, como a porosidade, morfologia e área de superfície das 

estruturas tridimensionais (Ghosal et al., 2018).  

 Os scaffolds fibrosos vêm ganhando muito destaque em virtude de suas 

características diferenciadas, notadamente, elevada porosidade e capacidade de 

aderência celular. Por outro lado, no campo biomédico, muitos tecidos e órgãos têm 

semelhança com estruturas fibrosas altamente organizadas, hierarquizadas e nano-

dimensionadas. Assim, os estudos sobre aplicações de scaffolds fibrosos e 

nanoestruturados (scaffolds nanofibrilares) vêm demonstrando ser o novo horizonte 

da pesquisa nesse segmento tecnológico. 

 Os scaffolds fibrosos confeccionados a partir de nanofibras produzidas por 

eletrofiação apresentam uma estrutura com poros interconectados distribuídos 

uniformente e simulam uma matriz bioativa para acomodações celulares (Gao et al., 

2018; Jin et al., 2018; Sadeghi et al., 2018).  Essas estruturas tridimensionais vêm 
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demonstrando uma elevada capacidade de proliferação e diferenciação celular 

(Haider et al., 2015; Santoro, M. et al., 2016). 

 Dentre as características dos scaffolds nanofibrilares que vem despertando o 

interesse de pesquisadores tem-se elevada razão superfície/volume, alta porosidade 

com poros interconectados, propriedades mecânicas e morfologia semelhante à 

matriz extracelular natural. Estudos (Carbone et al., 2014; Haider et al., 2015; Rezvani 

et al., 2016; Fadaie et al., 2018) vêm observando que essas estruturas tridimensionais 

em nanoescala servem como ambiente adequado para promover adesão e 

proliferação celular. Além disso, estas podem ser facilmente manipuladas em 

diferentes formas e tamanho para serem utilizadas no tratamento dos pacientes com 

defeitos ósseos (Liang et al., 2007). Dessa forma, os scaffolds nanofibrilares 

apresentam grande potencial para serem utilizados em regeneração óssea. 

O desejo de reunir as propriedades tridimensionais naturais em um scaffold é 

uma demanda desafiadora, para atender as várias necessidades de engenharia de 

tecidos. Nesse contexto, a integração de dois ou mais materiais com diferentes 

composições para a síntese de scaffold híbrido tem sido amplamente investigado na 

tentativa de imitar a matriz extracelular de um tecido natural (Torres et al., 2013; Hoque 

et al., 2014; Jahnavi et al., 2017). 

Os materiais híbridos orgânico-inorgânicos que combinam tanto a 

funcionalidade dos compostos orgânicos e a estabilidade de compostos inorgânicos 

apresenta inúmeras vantagens devido ao efeito sinérgico de cada componente (Dai 

et al., 2010; Shiu et al., 2010; Woo et al., 2010; Mitran et al., 2015). Estudos 

comprovam que o scaffold híbrido apresenta biocompatibilidade e melhore 

propriedades biomecânicas, melhore a adesão celular e proliferação de osteoblastos 

(Sasmazel, 2011; Depan et al., 2013; Hoque et al., 2014; Castro et al., 2017). 

 

2.2 Dióxido de titânio 

 
 O dióxido de titânio é um sólido branco de grande importância tecnológica 

(Warheit, 2013; Wen et al., 2015) devido ao seu conjunto de propriedades especiais, 

tais como, boa resistência à tração (Tan, A. W. et al., 2012; Simi e Rajendran, 2017; 

Shepa et al., 2018; Wang et al., 2018), biocompatibilidade e resistência à corrosão, 

além de sua abundância. O TiO2 tem sido utilizado em diversas aplicações, como: na 

área biomédica, em suportes catalíticos (Zhu et al., 2005; Wen et al., 2015; Yan e 
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Chen, 2015), na purificação de água e do ar (Wang, Y. et al., 2014; Rahimi et al., 

2016), em pigmentos ou opacificantes, cosméticos (Warheit, 2013; Wen et al., 2015) 

e em células solares (Carp, 2004; Wen et al., 2015; Zainullina, V. M. et al., 2015). 

 O TiO2 pode existir em três formas polimórficas (Tabela 1), conhecidas como 

rutilo, anatase e brookita (Li et al., 2018a; Shepa et al., 2018). Esses polimorfos podem 

ser descritos por um cátion de Ti4+ coordenado por seis oxigênios, formando um 

octaedro distorcido (Zainullina, V. M. et al., 2015; Binas et al., 2017; Li et al., 2018a), 

com as formas polimorfas sendo ditadas pela maneira como esses octaedros se 

combinam. A anatase (Figura 1a) possui uma estrutura tetragonal e célula unitária 

com duas moléculas de dióxido de titânio. A estrutura do rutilo (Figura 1b) também é 

tetragonal e possui duas moléculas de dióxido de titânio por célula unitária. Já o 

mineral brookita (Figura 1c) apresenta estrutura ortorrômbica e célula unitária com 

quatro moléculas de dióxido de titânio. Em comparação com a anatase e o rutilo, ela 

é a forma menos densa (Carp, 2004; Zhu et al., 2005; Hanaor e Sorrell, 2010; Pelaez, 

Nolan, Pillai, Seery, Falaras, Kontos, Dunlop, Hamilton, Byrne, O'shea, et al., 2012).  

 

Figura 1 – Estrutura cristalina do (a)anatase, (b)rutilo e (c)brookita. As esferas preta e branca 

representam os átomos de O e Ti, respectivamente. 

 

 As propriedades dos polimorfos do TiO2 dependem das suas estruturas 

cristalinas. O rutilo é a forma mais estável, enquanto as fases anatase e brookita são 

metaestáveis e podem ser transformadas irreversivelmente em rutilo em elevadas 

temperaturas (Zhu et al., 2005; Hanaor e Sorrell, 2010). Essa transição e estabilidade 

de fase pode ser influenciada por impurezas, defeitos, tamanho de grão, atmosfera de 

reação e condições de síntese (Miszczak e Pietrzyk, 2015). 
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Tabela 1-Propriedades da anatase, rutilo e brookita. 

Propriedades Anatase Rutilo Brookita Referência 

Estrutura Tetragonal Tetragonal Ortorrômbico (Lin et al., 2012; 
Wang, L. et al., 2014; 
Zainullina, V. et al., 
2015; Ramos-
Delgado et al., 2016; 
Erol e Ertugrul, 2018) 

Grupo 
Espacial 

I41/amd P42/mnm Pbca (Carp et al., 2004; 
Gupta e Tripathi, 
2011; Rahimi et al., 
2016; Ali et al., 2018; 
Singh e Dutta, 2018) 

Parâmetros 
da célula 
unitária (nm) 

a = 0.3733-
0.3785 

c = 0.937-
0.9515 

a= 0.45936-
0.4594 

c = 0.2953-
0.29589 

a=0.917-0.9184 

b=0.5447-0.546 

c=0.514-0.5154 

(Carp et al., 2004; 
Gupta e Tripathi, 
2011; Hanaor e 
Sorrell, 2011; Yan e 
Chen, 2011; 
Zainullina, V. et al., 
2015; Verma et al., 
2017; Ali et al., 2018; 
Li et al., 2018b) 

Volume (Å3) 34.02-
34.061 

31.12-31.216 32.172-32.20 (Gupta e Tripathi, 
2011; Zainullina, V. et 
al., 2015; Rahimi et 
al., 2016; Ali et al., 
2018; Singh e Dutta, 
2018) 

Comprimento 
da ligação   
Ti-O (Å) 

1.937-1.94 
(4) 

1.965-1.97 
(2) 

1.946-1.95 (4) 

1.980-1.984 (2) 

- (Gupta e Tripathi, 
2011; Pelaez, Nolan, 
Pillai, Seery, Falaras, 
Kontos, Dunlop, 
Hamilton, Byrne e 
O'shea, 2012; Rahimi 
et al., 2016; Ali et al., 
2018) 

Ângulo de 
ligação           
O – Ti – O 

77.7- 102° 81.1-98.9° 80.7-105° (Gupta e Tripathi, 
2011; Livraghi et al., 
2014; Zainullina, V. et 
al., 2015; Ali et al., 
2018) 

Densidade 
específica 
(g/cm3) 

3.79-3.83 4.13-4.25 3.99-4.170 (Carp et al., 2004; 
Hanaor e Sorrell, 
2011; Yan e Chen, 
2011; Lin et al., 2012; 
Singh e Dutta, 2018) 
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Energia do 
bang gap 
(eV) 

3.20-3.3 3.01-3.02 3.13-3.26 (Zaleska, 2008; Tan, 
A. et al., 2012; 
Abdullah et al., 2017; 
Khalid et al., 2017; 
Verma et al., 2017; 
Mishra et al., 2018; 
Shayegan et al., 
2018; Al-Mamun et 
al., 2019; Fatima et 
al., 2019) 

 

 O TiO2 é um semicondutor do tipo n e suas propriedades eletrônicas e ópticas 

são influenciadas pela banda de condução (Yan e Chen, 2015; Li et al., 2018a). O 

processo fotocatalítico é baseado na absorção de luz UV pelo dióxido de titânio. 

Quando o nível de energia do fóton é maior ou igual à do band gap, os elétrons 

fotoexcitados saltam da banda de valência para a de condução, deixando buracos 

eletrônicos (Equação 1).  

 Nos últimos anos, o TiO2 nanoestruturado tem atraído grande atenção dos 

pesquisadores devido a possibilidade de ser utilizado em vários campos da ciência e 

tecnologia. Os polimorfos nanoestruturados do TiO2 são constituídos por pelo menos 

uma das suas dimensões em uma escala entre 1 e 100 nm. Conforme o ramo da 

ciência e área tecnológica materiais com uma de suas dimensões inferiores a 1000 

nm mas superior a 100nm também são denominados de nanométricos ou então 

considerados submicrométricos. Os materiais nanométricos possuem elevada razão 

entre área superficial e o volume, podendo ser filmes finos, nanotubos, nanofios, 

nanofitas, nanofibras e nanopartículas (Mao et al., 2012; Nor et al., 2017; Kabir et al., 

2018).  

 As nanofibras de TiO2 possuem excelente biocompatibilidade, estabilidade 

térmica e resistência à corrosão, o que possibilita que sejam usadas em diversas 

aplicações, tais como: sensores de gás, produção de scaffolds nanofibrilares, 

modificações superfícies de implantes, sistema de liberação de fármacos e outros 

dispositivos médicos (Tavangar et al., 2011; Samadi et al., 2018). 

 O TiO2 nanoestruturado é um material promissor para a produção de scaffolds 

para regeneração de defeitos ósseos. A hidrofilicidade e a rugosidade superfícial em 

nanoescala permite adesão celular, assoaciadas a elevada  razão superfície/volume, 

característico de materiais nanoestruturados, promovem elevada adesão, proliferação 

e diferenciação celular (Haugen, H. J. et al., 2013; Loca et al., 2015; Imani, R. et al., 
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2016; Gunputh, U. F. et al., 2018). O osso é um composto nanoestruturado de fibras 

de colágeno e hidroxiapatita (Tampieri et al., 2003; Xu et al., 2007; Swami et al., 2011; 

Wang, G. et al., 2019). Deste modo, a topografia em nanoescala mimetiza as 

características topográficas da matriz extracelular do tecido ósseo fornecendo suporte 

celular e, em alguns casos, porosidade adequada para o processo de adesão, 

proliferação e diferenciação celular durante o processo de formação óssea (Winardi 

et al., 2010; Lee et al., 2014; Wang et al., 2017). Sendo assim, o dióxido de titânio 

nanoestruturado apresenta propriedades fundamentais para o bom desempenho dos 

scaffolds para uso em regeneração óssea. 

  

2.3 Poli(ácido lático) 

 

O Poli(ácido lático) - (PLA) é um poliéster alifático que pode ser derivado de 

fontes renováveis, como amido de milho, arroz e cana de açúcar (Mofokeng e Luyt, 

2015; Kian et al., 2019). O PLA pode ser utilizado em muitas aplicações na área 

médica, incluindo engenharia de tecidos, implantes oftalmológicos, fixação de fraturas 

devido apresentar características como biocompatibilidade, biodegradabilidade e a 

facilidade de processamento (Nampoothiri et al., 2010; Zhou et al., 2012; Ramot et al., 

2016). 

O PLA, cuja estrutura química está representada na Figura 2, pode ser obtido 

industrialmente através da polimerização do ácido lático ou da polimerização por 

abertura de anel utilizando o monômero lactídeo (Nampoothiri et al., 2010; Murariu e 

Dubois, 2016). Esses processos envolvem um produto com massa molar baixa e alta, 

respectivamente. A síntese deste polímero requer rigoroso controle de condições 

(temperatura, pressão e pH), o uso de catalisadores e longos tempos de polimerização 

(Nagahata et al., 2007; Farah et al., 2016). 

 

Figura 2 – Estrutura do Poli(ácido lático) – PLA. 
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O PLA possui temperatura de fusão, Tm, na faixa de 175-184 °C e uma 

temperatura de transição vítrea, Tg, entre 55–60 °C (Rancan et al., 2009; Palacio et 

al., 2016; Sonchaeng et al., 2018). Ele também possui propriedades mecânicas 

compatíveis com a área médica, com alta resistência à tração e módulo de Young, 

boa flexibilidade, que são ainda maiores que os de poliestireno, polipropileno e 

polietileno (Murariu e Dubois, 2016; Sonchaeng et al., 2018). Entretanto, a baixa 

instabilidade térmica, a hidrofobicidade e a fragilidade do PLA limitam seu 

desempenho em várias aplicações. Dessa forma, o PLA pode ser misturado com 

outros polímeros flexíveis que atuarão como plastificantes para melhorar sua 

resistência e reduzir sua fragilidade. Um desses polímeros é a policaprolactona (PCL), 

que é um biocompatível e poliéster alifático biodegradável como o PLA (Nampoothiri 

et al., 2010; Mofokeng e Luyt, 2015; Kian et al., 2019). 

O PLA possui quatro estereoisômeros, poli (ácido L-lático) (PLLA), poli (ácido 

D, L- lático) (PDLLA), (D, ácido L-láctico) (PDLLA) e meso-poli (ácido láctico) devido 

à presença de um carbono assimétrico na cadeia (Li et al., 2013; Vert, 2015; Ramot 

et al., 2016; Koh et al., 2018). O polímero semi-cristalino de poli (ácido L-lático) (PLLA) 

é obtido a partir do ácido lático e é isotático, transparente, duro, com uma resistência 

a tração de 45-70 Mpa e possui baixa solubilidade em solventes como tolueno, 

acetona, acetonitrila, metanol e acetato de etila. O poli (ácido D, L- lático) (PDLLA) é 

um polímero amorfo e atático sem ponto de fusão muito mais baixo, resistência à 

tração e alta solubilidade nos solventes citados anteriormente (Liu et al., 2006; Gao et 

al., 2015; Tyler et al., 2016).  

O PDLLA apresenta uma degradação in vivo mais rápida e controlável do que 

o PLLA. Estudos in vivo mostraram que o PLLA cristalino se degrada completamente 

entre 2 a 5 anos, enquanto que PDLLA amorfo perde força em menos de 2 meses e 

se degrada dentro de 12 meses. Por isso, o PDLLA é um candidato que apresenta 

propriedades mais promissoras para uso em aplicações médicas (Nair e Laurencin, 

2007; Zanin et al., 2016; Silva et al., 2017). 

O PLA vem sendo investigado para uso em scaffolds para regeneração óssea 

devido a sua biocompatibilidade, biodegradabilidade, estrutura, estabilidade e 

propriedades mecânicas (Serra et al., 2014; Salerno et al., 2015; Santoro, Marco et 

al., 2016; Jitphuthi et al., 2017; Feng et al., 2018; Mao et al., 2018; Bhattarai et al., 

2019). Além disso, este é um material barato e de fácil fabricação que torna mais 

preferível do que outros biodegradáveis tradicionais polímeros médicos (Helal et al., 

https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/tensile-strength
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/tensile-strength
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2019). Os pesquisadores vêm utilizando a combinação de dois ou mais materiais para 

a produção dos scaffolds, para melhorar e introduzir as propriedades necessárias para 

um material de implante ósseo. Por exemplo, o ácido poliático com a adição de 

nanopartículas de hidroxiapatita e quitosona. Os resultados nos testes de SBF 

indicaram que o híbrido orgânico-inorgânico houve a deposição de apatita e que 

possuíam excelente biocompatibilidade (Tanodekaew et al., 2013; Tajbakhsh e Hajiali, 

2017; Pon-On et al., 2018; Alam et al., 2019).  

 

2.4 Scaffolds de TiO2 

 
Os biomateriais baseados em TiO2 são amplamente empregados em aplicações 

biomédicas, particularmente para uso em scaffold devido a sua biocompatibilidade 

(Narkevica et al., 2017; Klemm e Tiainen, 2018). Estudos comprovam que a resposta 

celular é afetada pela topografia do material (Wennerberg et al., 1995; Wennerberg et 

al., 1998; Liu e Webster, 2007; Junker et al., 2009; Mcnamara et al., 2010; Bauer et 

al., 2013). As células respondem positivamente a nanotopografia, com mudanças na 

morfologia celular, organização do citoesqueleto e proliferação. Isso significa que a 

nanoestruturação exerce um papel importante na interação celular (Brammer et al., 

2012; Fu e Mo, 2018). 

Diversas propriedades podem afetar as respostas celulares e adsorção de 

proteínas em sistemas biológicos (Smith et al., 2011; Kummer et al., 2012). É relatado 

que a hidrofilicidade e a rugosidade superficial (Eriksson et al., 2004; Rani et al., 2010; 

Gittens et al., 2014; Jia et al., 2016; Awad et al., 2017) associadas a elevada razão 

superfície/volume, característico de materiais nanoestruturados, promovem elevada 

adesão, proliferação e diferenciação celular (Haugen, Håvard Jostein et al., 2013; 

Loca et al., 2015; Imani, Roghayeh et al., 2016; Gunputh, Urvashi Fowdar et al., 2018). 

Estudos comprovam que a topografia em nanoescala é o tamanho ideal para a 

melhor funcionalidade dos osteoblastos (Bauer et al., 2008; Bauer et al., 2009; Park 

et al., 2009). Conforme relatado por Oh, Seunghan et al. (2006) a adesão/propagação 

dos osteoblastos é melhorada com a topografia dos nanotubos de TiO2, formando uma 

estrutura celular interligada. A estrutura em nanoescala induziu uma aceleração na 

taxa de crescimento das células osteoblásticas MC3T3-E1 em até 300- 400 %. 

Os scaffolds de TiO2 apresentam a capacidade de exibir respostas celulares e 

simular uma matriz bioativa para acomodações celulares (Haugen et al., 2004). Neste 
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contexto, estudos (Tiainen et al., 2010; Loca et al., 2015; Rao et al., 2018, Tiainen et 

al., 2012) constataram que os scaffolds de TiO2 apresentam uma estrutura com poros 

interconectados, bem como uma excelente bioatividade para formação óssea, sendo 

um material promissor para regeneração óssea. 

Wang et al. (2018) produziram scaffold pelo método sol-gel seguido de 

sinterização para avaliar potencial para engenharia de tecidos ósseos. Os resultados 

indicaram que os scaffolds produzidos forneceram um ambiente biocompatível que 

favorece o crescimento e a adesão das células, o qual foi demostrado pela cultura da 

linha celular osteoblástica de camundongo MC3T3-E1. Adicionalmente, Narkevica et 

al. (2017) fabricaram scaffolds de TiO2 com potencial para serem usados na 

regeneração óssea. Os resultados mostraram uma estrutura de poros totalmente 

aberta e interconectada com porosidade acima de 95%. Estudos in vitro confirmaram 

que os suportes são citocompatíveis e aumentam a disseminação celular. As células 

MG-63-GFP no material estudado eram planos e se espalhavam ativamente com 

várias protrusões de filópodes, indicação de uma ligação celular normal e crescimento. 

Células tipo osteoblastos aderiram bem à superfície do scaffold e espalhado por toda 

a estrutura do scaffold. Foram observados a formação de aglomerados de células 

entre os poros das paredes opostas. Este sugere que ambos os scaffold forneçam um 

ambiente biocompatível para fixação celular favorável. 

Scaffolds de TiO2 que são sinterizados a elevadas temperaturas são resistentes 

mecanicamente devido ao crescimento de grãos (Haugen et al., 2004; Jayakumar et 

al., 2011; Narkevica et al., 2017). Pesquisadores (Oh, Seunghan et al., 2006; Kunze 

et al., 2008; Brammer et al., 2009; Yu et al., 2010) relatam que o TiO2 na fase anatase 

apresenta uma boa adesão celular e osseointegração devido ao seu arranjo atômico 

adequado para a formação da hidroxiapatita.  

A fase rutílica promove indução da formação óssea na restauração de defeitos 

ósseos com melhores propriedades mecânicas. Tiainen et al. (2013) produziram 

scaffolds de TiO2 constituídos pela fase rutílica. Os autores observaram estrutura 

altamente porosa com distribuição adequada do tamanho de poros  adequadas às 

exigidas de scaffold ósseo e a capacidade de promover adesão, proliferação e 

diferenciação de osteoblastos, sendo um material promissor para induzir formação 

óssea.  

Os scaffolds constituídos de polímeros/inorgânicos têm sido intensamente 

investigados para aplicação biomédica (Johnson e Herschler, 2011; Okamoto e John, 
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2013; Li et al., 2014). Essa combinação possibilita superar as desvantagens 

encontradas em cada material. Nesse contexto, um grande número de nanomateriais, 

como sílica, hidroxiapatita, dióxido de titânio foram incorporados ao PLA para obter 

melhores propriedades físico-químicas. Foi relatado que o dióxido de titânio pode 

conferir bioatividade ao PLA, aumentar a cristalinidade do PLA, desempenhando um 

papel importante na melhoria da propriedades mecânicas (Foruzanmehr et al., 2016; 

Athanasoulia et al., 2018). 

Buzarovska et al. (2015) produziram scaffolds de PLA com nanopartículas de 

TiO2 através da técnica separação de fases termicamente induzida (TIPS). Os 

resultados mostraram que os scaffolds obtidos apresentaram alta porosidade (86 ± 

2%), com poros abertos e interconectados, com diâmetro e comprimento nas faixas 

de 40-80 µm e 200-400 µm, respectivamente, ideal para obter penetração celular e 

vascularização adequada.  Além disso, os scaffolds apresentaram uma quantidade de 

hidroxiapatita quatro vezes maior que a do PLA comum. 

 

2.5 Obtenção de scaffolds nanofibrilares 

 

 Os scaffolds podem ser produzidos por métodos ditos convencionais ou 

prototipagem rápida. Cada um destes produz características diferentes, incluindo 

estrutura dos poros, interconectividade e propriedades mecânicas. Os métodos 

convencionais são bastante utilizados para a obtenção de diversas estruturas, entre 

estes destacam-se lixiviação, formação de espuma, freeze casting, eletrofiação e 

separação de fases termicamente induzidas. Entretanto, boa parte desses métodos 

não produz uma morfologia uniforme dentro do scaffold e necessita da utilização de 

um solvente orgânico tóxico, o que limita o seu uso. A prototipagem rápida permite um 

controle mais preciso do que as técnicas ditas convencionais sobre a estrutura, 

tamanho de poros e o desempenho mecânico dos scaffolds. Os principais métodos 

da prototipagem rápida são: impressão 3D, sinterização seletiva à laser e 

bioimpressão (Mozafari e Moztarzadeh, 2014; Thavornyutikarn, B. et al., 2014; 

Turnbull et al., 2018).  

 Por outro lado, recentemente, vem-se desenvolvendo scaffolds nanofibrilares 

devido as semelhanças de suas características com as da matriz extracelular natural, 

as quais são fundamentais para promover adesão, migração e diferenciação celular 
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(Kouhi et al., 2018; Miszuk et al., 2018). As nanofibras dos scaffolds nanofibrilares são 

produzidas via de regra por eletrofiação, que muitas vezes também é usada para a 

produção do próprio scaffold durante a produção da nanofibra. A eletrofiação tornou-

se muito utilizada na produção de scaffolds nanofibrilares devido a sua versatilidade, 

reprodutibilidade e habilidade de produzir nanofibras com elevada razão 

superfície/volume e scaffolds com poros interconectados. Esta técnica produz fibras 

com diâmetro na faixa de 50 nm a 5 µm e oferece um controle sobre a morfologia 

através da manipulação das variáveis de processamento (Luo et al., 2012; Sanhueza, 

C. et al., 2018). Além disso, é possível o emprego de vários tipos de matérias-primas, 

polímeros e compósitos (Luo et al., 2012; Haider et al., 2015).  

 Vários pesquisadores vêm propondo a produção de scaffolds nanofibrilares de 

diferentes materiais pela técnica de eletrofiação, como quitosona, óxido de grafeno, 

poli (ácido lático) e TiO2 (Samadi et al., 2018), poli (ácido láctico co-glicólico) 

quimicamente revestido com nanopartículas de ouro (Lee et al., 2018) e 

PLGA/gelatina (Sanaei-Rad et al., 2016). 

A utilização de um método para a produção dos scaffolds nanofibrilares, às 

vezes não é suficiente para atender as propriedades físicas e mecânicas desejadas 

(Turnbull et al., 2018). Assim, normalmente são utilizadas duas técnicas para 

satisfazer os requisitos, como por exemplo, eletrofiação e freeze casting (Chen et al., 

2016). Esta última, também denominada de liofilização, tem despertado interesse 

devido a sua versatilidade, produção de materiais porosos com poros interconectados 

e resistência mecânica razoavelmente alta (Yan et al., 2017; Du et al., 2018; Jia et al., 

2018). Além disso, a técnica freeze casting pode ser utilizada para diversos materiais 

com potencial para ser aplicada em diversas áreas, tais como scaffolds para 

engenharia de tecidos, processos de separação, engenharia de alimentos, 

catalisadores e células de combustível  (Yook et al., 2012; Chen et al., 2018) 

 Por outro lado, a baixa produtividade, risco de operação ao trabalhar com altas 

voltagens e restrição dos tipos de solventes limitam o uso da eletrofiação em larga 

escala (Luo et al., 2012; Haider et al., 2015). Deste modo, pesquisadores 

desenvolveram a técnica de fiação por sopro em solução (SBS) para superar as 

limitações da eletrofiação (Medeiros et al., 2009). 

A técnica SBS permite uma taxa de injeção elevada, diminuindo assim o tempo 

de trabalho e consequentemente proporciona a fabricação de fibras em escala micro 

e manométricas com uma alta taxa de produtividade (Oliveira et al., 2011; Daristotle 

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/gelatin
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et al., 2016). A Figura 3 apresenta um esquema ilustrativo da aparelhagem utilizada 

para a produção de nanofibras pela fiação por sopro em solução. Esta técnica consiste 

em colocar a solução na seringa, a qual é bombeada até a ponta do bico interno a 

uma taxa de injeção controlada e constante. Simultaneamente, o fluxo de gás 

pressurizado entra na matriz por um bico externo e pressiona a solução de modo que 

esta sai do bico interno em forma cônica, semelhante ao cone de Taylor da 

eletrofiação, denominado jato de formação das fibras. Em seguida, as fibras vão se 

formando, sendo direcionadas para o coletor e o solvente vai evaporando.  

 
Figura 3 – Esquema da aparelhagem da técnica de fiação por sopro em solução. (1) 

Reservatório do gás, (2) bomba de injeção, (3) matriz de fiação, (4) distância de trabalho e (5) 

coletor. 

 

A morfologia das mesmas depende da taxa de injeção, distância de protusão, 

concentração da solução, volatilidade do solvente e reologia (Medeiros et al., 2009; 

Costa et al., 2016).  

Silva et al. (2015) avaliaram a influência da taxa de injeção e pressão do gás 

no diâmetro das fibras produzidas por SBS. Os autores observaram que baixas taxas 

de injeção não fornecem solução polimérica corretamente, resultando em instabilidade 

no jato. Enquanto, taxas de injeção elevadas podem provocar obstrução do bico 

interno devido ao excesso de polímero solidificado pela rápida evaporação do 
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solvente. Além disso, constataram que o diâmetro médio das fibras diminui com o 

aumento da pressão. No entanto, pressões muito elevadas podem provocar o 

aumento do diâmetro médio das fibras, em razão da maior taxa de evaporação do 

solvente.  

A técnica SBS tem sido empregada para produzir fibras submicrométricas e 

nanométricas de diversos polímeros, tais como, poli (ácido lático), polimetilmetacrilato, 

poliestireno (Medeiros et al., 2009; Oliveira et al., 2011), poli (álcool vinílico) (Santos 

et al., 2016). Além disso, também tem sido utilizada para a produção de nanofibras 

cerâmicas, como por exemplo, mulita (Da Costa Farias et al., 2015), alumina (Li et al., 

2015; Mota et al., 2019) dióxido de titânio e óxido de zinco (Costa et al., 2016; Santos 

et al., 2018). 

Santos et al. (2018) produziram nanofibras de TiO2. Os resultados indicaram a 

obtenção de nanofibras homogêneas, apresentando diâmetros 206 ± 85 a                  

270 ± 55 nm. Comprovando assim a eficiência da técnica na produção de fibras 

nanométricas. Além disso, foi relatado que a fase anatase foi formada quando as fibras 

foram calcinadas a 500 °C. Enquanto, a fase rutílica foi formada em 600 °C, tendo 

picos com maiores intensidades a 700 °C.  

 Costa et al. (2016) fabricaram fibras nanométricas e submicrométricas de 

dióxido de titânio e óxido de zinco através da técnica fiação por sopro em solução. Os 

autores observaram que as fibras de TiO2 apresentaram diâmetro variando entre 

300nm a 600nm e ZnO variando de 200nm a 550nm. Além disso, as fibras de TiO2 

que foram calcinadas a 600 °C apresentaram a fases anatase e rutilo. 

Assim, a técnica SBS vem sendo eficiente para a produção de nanofibras de 

vários polímeros e cerâmicas com suas excelentes propriedades físico-químicas e 

capacidade de exibir resposta celular positiva. Dessa forma, os scaffolds 

nanofibrilares apresentam o potencial para o campo biomédico. 
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3 MATERIAIS E MÉTODOS 

 

3.1 Materiais 

 

 Os materiais utilizados nesta pesquisa foram os seguintes:  

 

 isopropóxido de titânio (TTIP), (pureza 99%, Sigma Aldrich Chemistry), utilizado 

como precursor do dióxido de titânio; 

 poli (vinil pirrolidona) (PVP), (massa ponderal média 1.300.000 g / mol, Sigma Aldrich 

Chemistry) utilizado como polímero auxiliar de fiação; 

 poli (ácido lático) (PLA), (massa ponderal média 75000 g/mol, Biomater 07187) em 

forma de grânulos; 

 etanol P.A. absoluto (Synth) utilizado como solvente; 

 ácido acético (VWR Prolabo Chemicals) a ser utilizado como aditivo no processo; 

 dimetil carbonato (DMC) (Sigma-Aldrich, Brasil) utilizado para dissolução do 

polímero na solução. 

 

3.2 Metodologia 

 

 Nessa secção será descrita a metodologia utilizada no desenvolvimento dessa 

pesquisa para a obtenção de scaffolds. A Figura 4 apresenta o fluxograma dos 

procedimentos experimentais que foram realizados. 

 

 

Figura 4- Fluxograma dos procedimentos experimentais para a obtenção dos scaffolds. 
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3.2.1 Produção de nanofibras e scaffolds  

 

Para a obtenção de nanofibras de dióxido de titânio, foi preparada a solução 

precursora, contendo precursor cerâmico, polímero e solventes. A Tabela 1 apresenta 

os parâmetros do processo.  A solução foi preparada da seguinte forma: foram 

adicionados etanol, DMC e TTIP com proporção em volume 1:1:0,8 respectivamente. 

O ácido acético foi adicionado à solução antes da adição do isopropóxido de titânio 

através da razão TTIP/ácido acético (em volume) igual a 8. Após agitação magnética 

de 1 hora e 30 minutos, o poli (vinil pirrolidona) foi adicionado com razão polímero 

solvente (massa/volume) igual a 7,466 %. Após a preparação da solução, esta foi 

submetida a fiação através da técnica de fiação por sopro em solução. 

Para a obtenção das nanofibras híbridas de dióxido de titânio- poli(ácido lático) 

foram preparadas duas soluções: na primeira foram adicionados DMC e PLA com 

razão polímero solvente (massa/volume) igual a 16,6%; na segunda solução foram 

adicionados TTIP e ácido acético na proporção (em volume) 1,2:1. Estas soluções 

permaneceram separadas sob agitação por 2 horas. Em seguida, as duas soluções 

foram misturadas e agitadas constantemente por 60 minutos à temperatura ambiente. 

Tabela 2 - Parâmetros utilizados durante o processo de fiação. 

 Parâmetros   

Taxa de injeção 6 mL/h 

Pressão do gás de injeção 30 Mpa 

Distância de trabalho 60 cm 

Protrusão 0,7 mm 

 

 

 Scaffolds cotton-like 

  

Após a fiação por sopro em solução, as nanofibras foram coletadas resultando 

nos scaffolds cotton-like. Em seguida, estes foram submetidos ao processo de queima 

para remoção dos compostos orgânicos e formação das fases desejadas, utilizando-

se um forno tipo mufla. Os scaffolds obtidos foram calcinados às temperaturas de 500, 

600 e 700 °C por duas horas com taxa de aquecimento de 5 °C/min. Em seguida, 

estes foram caracterizadas por microscopia eletrônica de varredura (MEV), difração 
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de raios X (DRX), termogravimetria (TG), análise térmica diferencial (DTA) e 

espectroscopia de infravermelho por transformada de fourrier (FTIR).  

 

 Scaffolds prensados 

 

Os scaffolds prensados foram produzidos a partir das nanofibras de TiO₂. As 

nanofibras foram coletadas após a fiação e em seguida prensadas uniaxialmente em 

molde metálico, usando os parâmetros que estão apresentados na Tabela 3. Em 

seguida, os scaffolds prensados foram queimados a 500 e 700 °C. Estes foram 

submetidos à caracterização através da técnica microtomografia computadorizada. 

 

Tabela 3 - Parâmetros do molde metálico utilizado durante o processo de prensagem. 

Parâmetros 

Diâmetro interno do pistão 11,82 mm 

Diâmetro externo do pistão 25,25 mm 

Altura do pistão 73,54 mm 

Diâmetro da matriz 49,81 mm 

Peso do pistão 75,62 g 

Pressão 6760,5 Pa 

 

 Scaffold híbrido 

 

O scaffold híbrido de TiO2/PLA foi obtido a partir da coleta das nanofibras 

híbridas após fiação. Esses scaffolds apresentam uma estrutura 3D tipo cotton-like. 

Após coleta os scaffolds foram colocado na estufa a 60 °C. O scaffold híbrido foi 

submetido à caracterização através das técnicas de difração espectroscopia no 

infravermelho com transformada de Fourier, difração de raios X e microtomografia 

computadorizada. 

 

3.2.2 Caracterização 

 

Os ensaios de caracterização das amostras foram realizados no Laboratório de 

Tecnologia de Materiais (LTM) e Laboratório de Caracterização de Materiais (LCM) 
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da Universidade Federal de Campina Grande, no Laboratório de Materiais e 

Biossistemas (LAMAB) e no Laboratório de Microscopia e Imagem Biológica (LAMIB) 

da Universidade Federal da Paraíba. 

 

 Análise térmica 

 

 A análise termogravimétrica (TG) e a análise térmica diferencial (DTA) foram 

realizadas simultaneamente em um equipamento da marca Shimadzu, modelo TA-

60H, sob atmosfera de ar (50ml/min), em uma panela aberta de platina, a uma taxa 

de aquecimento de 5°C/min, da temperatura ambiente até 700 e 800°C para as 

nanofibras de TiO2 e as híbridas de TiO2/PLA, respectivamente.  As análises foram 

realizadas no LTM. 

 

 Microscopia eletrônica de varredura 

 

 A caracterização morfológica foi realizada por meio da técnica de Microscopia 

Eletrônica de Varredura, utilizando o equipamento Shimadzu, modelo SSX-550 

Superscan. A superfície da amostra foi previamente recoberta com uma camada de 

ouro por sputtering, utilizando uma corrente de 4 mA e uma tensão de 15 kV por um 

período de 4 minutos. Foi utilizado o microscópio eletrônico de varredura no LCM. Os 

diâmetros das fibras e dos poros foram medidos através de um software analisador 

de imagens (Image J, National Institutes of Health, USA). Para cada amostra o 

diâmetro médio e sua distribuição foi determinada a partir da análise de no mínimo 

100 fibras/poros aleatórias. 

 

 Difração de raios X 

 

A difração de raios X foi realizada em equipamento de difração de raios X da marca 

SHIMADZU, modelo XRD-6000, com radiação Kα do cobre (Ȝ = 1,5418), tensão 40 

Kv, corrente 30 mA e modo de operação de tempo fixo; tempo de permanência de 

0,60 segundos, varredura de 20° a 80° e passo de 0,02º. Este procedimento foi 

realizado no LCM. Será feita uma comparação entre as intensidades e as posições 
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dos picos de difração com os valores tabelados pelo JCPDS, do International Centre 

for Diffraction Data,) com a finalidade de identificar as fases cristalinas. 

 

 Espectroscopia de Infravermelho por Transformada de Fourrier (FTIR) 

 

 A presença dos grupos funcionais das amostras após o tratamento térmico foi 

estudada pela Espectroscopia de Infravermelho por Transformada de Fourrier (FTIR). 

A análise foi feita utilizando um espectrofotômetro da marca SHIMADZU, modelo 

IRAffinity-1/1S, no LAMAB. O espectro de infravermelho foi registrado na faixa 

espectral de 4000 a 400 cm-1. 

 

 Microtomografia computadorizada 

 

A Microtomografia Computadorizada é uma técnica que permite a obtenção de 

imagens de alta resolução de seções transversais de um objeto, contendo 

informações sobre o tamanho dos poros, diâmetro de interconexão dos poros e 

medida de interconectividade e obtenção da porosidade (Jones, J. R. et al., 2009; 

Barbetta et al., 2012). A microtomografia foi realizada no LAMIB. A análise foi feita 

empregando microtomográfo (SkyScan 1172, Bruker, Bélgica). 
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4 RESULTADOS E DISCUSSÃO 

 

As curvas de termogravimetria (TGA), termogravimétrica derivada (DTG) e 

análise térmica diferencial (DTA) do scaffold cotto-like estão apresentadas na Figura 

5.  

 

 

Figura 5-Análise termogravimétrica, termogravimétrica derivada e análise térmica diferencial 

do scaffold cotto-like. 

 

De acordo com as curvas, nota-se que houve perdas de massa na temperatura 

abaixo de aproximadamente 100 °C, acompanhada de um pico endotérmico. Houve 

uma perda de massa de 20% devido a eliminação de umidade e evaporação dos 

solventes. A segunda perda de massa foi de 15% observada entre 255 a 370 °C. Esta 

relacionada ao evento exotérmico devido a decomposição do isopropóxido de titânio 

e desidratação na cadeia lateral do polímero. O pico em 429 °C correspondeu a 

formação de resíduos de peróxidos. A outra perda de massa foi de 20 % na 

temperatura de 400 a 505 °C, acompanhada de um pico intenso exotérmico, indicando 
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uma perda devido a cristalização do TiO2 em anatase. Nenhuma perda de massa foi 

observada após 510 °C. Comparativamente observa-se que esse comportamento foi 

semelhante com a literatura (Peniche et al., 1993; Tekmen et al., 2008; Someswararao 

et al., 2018). 

A Figura 6 apresenta a análise termogravimétrica, termogravimétrica derivada 

e análise térmica diferencial do híbrido PLA/TiO2. Esta apresentou duas perdas de 

massa. A primeira perda de massa abaixo de 100 °C devido a eliminação da umidade 

e evaporação do solvente. O processo de degradação térmica do PLA ocorreu em 

aproximadamente em temperaturas acima de 200 até 350 °C devido à cisão das 

ligações ésteres entre as unidades repetidas. Além disso, ocorreu também a 

decomposição do isopropóxido de titânio, como mostra a literatura (Yang e Lin, 2009; 

Athanasoulia et al., 2018; Mallick et al., 2018). A perda de massa total foi de 74 %. 

 

 

Figura 6-Análise termogravimétrica, termogravimétrica derivada e análise térmica diferencial 

do scaffold híbrido TiO2/ PLA. 

 

A Figura 7 apresenta as micrografias dos scaffolds cotto-like, constituídos por 

polímero e precursor de TiO2 (fibras verde). Pode-se observar a formação das fibras 

pela técnica de fiação por sopro em solução (SBS). Estas apresentaram diâmetro 
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médio de 883 ± 70,21 nm e unidas umas às outras devido a baixa evaporação dos 

solventes.  

 

 

  
Figura 7-Micrografias dos scaffolds cotto-like em diferentes ampliações. 

 

A Figura 8 ilustra os scaffolds cotto-like calcinados a 500, 600 e 700 °C com 

diâmetro médio de 710 ± 56,091, 632 ± 102,608 e 348 ± 95,840 nm, respectivamente. 

Após a calcinação, as fibras apresentaram um diâmetro menor em comparação com 

as fibras a verde devido à perda de PVP e a cristalização do TiO2 (Nuansing et al., 

2006; Kuchi et al., 2018). De maneira geral, os scaffolds cotto-like calcinados 

apresentaram superfície uniforme e com pequena quantidade de defeitos, beads. 

 

 

 

(a) 

(b) (c) 
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Figura 8-Micrografias dos scaffolds cotto-like calcinados a 500, 600 e 700 °C (b-d), (b’, b’’, c’, 

c’’, d’ e d’’) indicam outra ampliação. 

(b) 

(b’) 

(c) 

(b’’)) 

(d) 

(d’) (d’’) 

(c’’) 

(c’) 
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A Figura 9 ilustra os gráficos de distribuição de diâmetros e os desvios padrão 

correspondentes. Observa-se claramente que o diâmetro das fibras é afetado pela 

temperatura de calcinação. Os diâmetros das fibras a verde diminuíram de                   

883 ± 70,21 nm para 710 ± 56,091, 632 ± 102,608 e 348 ± 95,840 nm com o tratamento 

térmico de 500, 600 e 700 °C, respectivamente. Esses dados são semelhantes aos 

na literatura (Nuansing et al., 2006; Kuchi et al., 2018). Além disso, foi verificado que 

os diâmetros das fibras produzidas estavam em escala submicrométrica, pois 

apresentaram uma de suas dimensões em escala inferior a 1ȝm e superior a 100 nm.  

 

      

    

Figura 9-Distribuição de diâmetro das fibras dos scaffolds cotto-like. (a) fibras a verde, (b-d) 

fibras calcinadas a 500, 600 e 700 °C, respectivamente. 

 

No caso de implantes ósseos, onde é necessária uma estreita proximidade com 

osteoblastos para a osteointegração, fixação celular e adesividade no material 

implantado é fundamental que o material apresente uma topografia superficial 
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adequada. Estudos comprovam que a densidade dos osteoblastos é maior quando as 

células são cultivadas em escala nanométrica (Kulkarni et al., 2015; Burnat et al., 

2017). 

A Figura 10 apresenta os difratogramas dos scaffolds cotto-like calcinados a 

500, 600 e 700 °C. Os picos apresentados correspondem as estruturas cristalinas de 

anatase e rutilo de acordo com o JCPDS de número de 21-1272 e 21-1276, 

respectivamente. Os scaffolds calcinados a 500 °C apresentaram picos da fase 

anatase com estrutura tetragonal. A 600 °C foram identificados picos característicos 

das fases anatase e rutílica. Na temperatura de sinterização de 700°C, observa-se 

picos da fase anatase e do rutilo, mas os rutílicos com maior intensidade. Pode-se 

observar que, em todas as temperaturas empregadas, a fase anatase (Nuansing et 

al., 2006; Loca et al., 2015; Kuchi et al., 2018; Someswararao et al., 2018). Assim, a 

diminuição do diâmetro médio das fibras pode estar relacionado ao processo de 

densificação/sinterização com o aumento da temperatura de queima, mas também 

com o polimorfismo do TiO2 e formação do rutilo. O rutilo é mais denso que o anatase 

e sua formação esta associada a retração do material, e neste caso, 

consequentemente, a diminuição no diâmetro da fibra. 

 

 

Figura 10-Difratogramas de raios X dos scaffolds cotto-like calcinados em diferentes 

temperaturas. 

 



41 

 

Conforme observado por diversos autores (Oh, S. et al., 2006; He et al., 2008; 

Wang et al., 2011; Shi et al., 2013; Lv et al., 2015), a fase anatase e rutilo fornecem 

arranjos atômicos adequados para a formação da hidroxiapatita. A primeira possibilita 

os melhores efeitos para adesão, proliferação e diferenciação celular devido ser 

quimicamente mais reativa.  Apesar disso, há também um interesse na fase rutílica 

devido esta apresentar maior módulo de elasticidade, dureza e força adesiva do que 

a anatase. Dessa forma, as fases anatase e rutilíca são benéficas para o crescimento 

ósseo. 

Os difratogramas de raios X do PLA e do scaffold híbrido estão representados 

na Figura 11.  A curva azul corresponde a um material com característica de ser 

predominantemente amorfo, indicada pelo halo variando entre 10 e 24,5°. Observa-se 

que o scaffold híbrido também apresentou estrutura amorfa. Resultados semelhantes 

foram encontrados por (Athanasoulia et al., 2018; Mallick et al., 2018). 

 

 

Figura 11-Difratograma de raios X do PLA e do scaffold híbrido. 

 

Os espectros de FTIR dos scaffolds cotto-like calcinados a 500, 600 e 700 °C 

estão apresentados na Figura 12. A banda larga centrada em 3423 cm-1 pode ser 

atribuída a interação intermolecular do grupo hidroxila para molécula de água com a 

superfície de TiO2. Duas bandas fracas de ligação entre 2920 e 2819 cm-1 estão 

relacionadas as vibrações de alongamento do C-H. O pico em 2300 cm-1 pode ser 

associado ao caboxil C=O, o qual não foi observado para os scaffolds de TiO2 

calcinadas a 700 °C. Além disso, a banda larga da região de 1000 a 400 cm-1 é 
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atribuída às vibrações de flexão (Ti-O-Ti) na rede da fase anatase de TiO2. (Liu et al., 

2006; Lv et al., 2009; El-Sherbiny et al., 2014).  

 

Figura 12-Espectros de FTIR dos os scaffolds cotto-like calcinados 500, 600 e 700 °C. 

 

O espectro do scaffold híbrido na faixa de frequência de 4000 a 500 cm -1 está 

apresentado na Figura 13. A banda em cerca de 3426 cm- 1 é atribuída à vibração do 

alongamento da ligação O - H e a banda em cerca de 1631 cm-1 está relacionada ao 

estiramento do (CH-). Adicionalmente, existe uma banda a 1750 cm-1 que está 

associada ao estiramento do C=O do grupo éster presente na cadeia do PLA. As 

bandas em 1456 e 1385 cm-1 são relacionadas a deformação assimétrica e simétrica 

de CH3 e banda a 1182 cm-1 é atribuída ao alongamento C-O-C. Há um amplo pico de 

absorção entre 500 e 800 cm-1 que está relacionada a ligação Ti-O (Furukawa et al., 

2005; Nakayama e Hayashi, 2007; Porwal et al., 2010; Xu et al., 2017). 
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Figura 13-Espectro de FTIR dos scaffold híbrido. 

 

A Figura 14 apresenta a estrutura interna dos scaffolds os scaffolds cotto-like, 

prensados e do híbrido PLA/TiO2, revelando a presença dos poros. Observa-se que 

os scaffolds cotto-like calcinados a 700 °C e o híbrido apresentaram uma interconexão 

entre os poros. Enquanto os scaffolds prensados e calcinados a 700 °C apresentaram 

uma estrutura não porosa. Para garantir as trocas de nutrientes, a migração e 

proliferação de osteoblastos, bem como vascularização, é necessário que o scaffold 

que tenha um grande volume de poros adequados e uma conexão média de poros 

(Kuboki et al., 1998; Story et al., 1998; Hutmacher, 2001; Jones e Hench, 2003).  
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Figura 14-Imagens microtomográficas de diferentes secções dos scaffolds cotto-like 

calcinados a 700 °C (a,b,c), scaffolds prensados e calcinados a 700 °C (d,e,f) e do híbrido 

(g,h,i). 

 

A distribuição de diâmetros dos poros e os desvios padrão correspondentes 

estão apresentados na Figura 15. Observa-se que os diâmetros dos poros dos os 

scaffolds cotto-like, scaffolds prensados e calcinados a 700 °C e híbrido variaram de 

334 ± 238 μm a 597 ± 483, 48 ± 23,96 a 42 ± 11,76 μm, 778 ± 479,83 μm a 479 ± 425 

μm, respectivamente. 

Estudos (Karande et al., 2004; Karageorgiou e Kaplan, 2005; Hutmacher et al., 

2007; Jones, A. C. et al., 2009; Tiainen et al., 2013) comprovam que 100 µm é o 

tamanho mínimo dos poros que atendem os requisitos de migração e transporte, 

tamanho da célula. Adicionalmente, o tamanho de poro entre 200 e 500 ȝm é o 

tamanho ideal para fornecer espaço e permeabilidade adequados para a formação 

(a) (b) (c) 

(d) (e) 

(g) (h) 

(f) 

(i) 
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óssea viável em um scaffold. Dessa forma, constata-se que apenas o tamanho de 

poros das fibras calcinadas a 700 °C e o scaffold híbrido estão adequados para 

aplicações em implantes ósseos. 

A porosidade obtida para os scaffolds prensados e calcinados a 700 °C foi 

1,6%. Essa pequena porosidade está relacionada, possivelmente a dois fatores, ao 

polimorfismo do TiO2, cuja formação do rutilo, fase mais densa que o anatase, provoca 

a contração do material e diminuição de porosidade; e a um processo de sinterização 

e densificação nesta temperatura de calcinação. As fibras de TiO2 produzidas por SBS 

apresentam tamanho de grão da ordem de nanômetros (Costa et al., 2016) e 

consequentemente elevada reatividade. Ao se realizar a prensagem do material e 

aproximar as nanofibras foi favorecido os processos difusionais no material, o que, 

aliado a elevada área superficial das nanofibras produzidas por SBS provocou uma 

elevada retração e densificação dos scaffolds, mesmo a 700oC, se refletindo em uma 

baixa porosidade final. 

Pesquisadores (Chang et al., 1998; Svehla et al., 2000; Itoh et al., 2004) 

consideram que a porosidade total deve ser superior a 50%, para maximizar o 

crescimento ósseo e garantir a vascularização até a região central do scaffold. Dessa 

forma, a porosidade dos scaffolds prensados e calcinados a 700 °C não foi ideal para 

aplicação em scaffolds. 

 
 

Figura 15-Distribuição de diâmetro dos poros de diferentes secções dos scaffolds de 

TiO2 calcinados a 700 °C (a,b,c), scaffolds prensados e calcinados a 700 °C (d,e,f) e 

híbrido (g,h,i) 
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Figura 16 (Continuação)-Distribuição de diâmetro dos poros de diferentes secções dos 

scaffolds de TiO2 calcinados a 700 °C (a,b,c), scaffolds prensados e calcinados a 700 °C (d,e,f) 

e híbrido (g,h,i). 
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Figura 17 (Continuação)-Distribuição de diâmetro dos poros de diferentes secções dos 

scaffolds de TiO2 calcinados a 700 °C (a,b,c), scaffolds prensados e calcinados a 700 °C (d,e,f) 

e híbrido (g,h,i). 
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5 CONCLUSÃO 

 

Neste estudo, scaffolds cotto-like, scaffolds prensados de TiO2 e híbrido de 

PLA/TiO2 foram preparados pela técnica fiação em sopro em solução (SBS). Mediante 

as análises realizadas nesta pesquisa, os resultados obtidos indicam que o método 

SBS foi eficiente para produção dos scaffolds. A análise morfológica demostrou que 

os scaffolds cotto-like após tratamento térmico apresentaram superfície mais uniforme 

do que os obtidos por fibras a verde. Os scaffolds produzidos a 500°C apresentaram 

a formação da fase cristalina anatase. Enquanto os scaffolds fabricados em 600 e 700 

°C, apresentaram a fase anatase e rutilíca. De acordo com os resultados obtidos pelas 

imagens microtomográficas, os scaffolds cotto-like calcinados a 700 °C e o scaffold 

híbrido apresentaram poros abertos e interconectados com tamanho médio de poros 

maior que 200 µm. Além disso, os scaffolds prensados e calcinados a 700 °C 

apresentaram poucos poros com porosidade de 1,66411 %. 
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6 SUGESTÕES PARA TRABALHOS FUTUROS 

 

A partir dos resultados obtidos neste trabalho, segue algumas sugestões para 

trabalhos futuros: 

 Avaliar a bioatividade dos scaffolds através da simulação de fluido corpóreo; 

 Realizar testes de citoxidade nos scaffolds em cultura de células 

osteoblásticas; 

 Se os testes em cultura celular apresentarem resultados positivos, realizar 

testes in vivo. 
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