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Resumo

Os biomateriais t€ém sido explorados na tentativa de obter uma combina¢do de propriedades para
aplicacdes biomédicas. A liberagdo controlada de farmacos tem contribuido para os avangos na
ciéncia, pois resulta numa baixa resposta inflamatdria, num maior tempo de permanéncia na circulagdo
e numa diminui¢do da dosagem. Os hibridos formados de celulose bacteriana (CB) e hidroxiapatita
tém demonstrado potencial no reparo 6sseo, assim como o metal estroncio (Sr) que apresenta dupla
acdo nos mecanismos de remodelagdo O0ssea. Neste sentido, o presente estudo sintetizou um hibrido a
base de celulose bacteriana e apatita formada, predominantemente, por fosfatos de estroncio (ApSr). A
CB foi obtida por um processo fermentativo da bactéria Gluconacetobacter hansenii. Essas peliculas
de CB foram imersas em solugdes de cloreto de estroncio e fosfato de sodio dibasico, por ciclos de
imersdo, correspondendo a etapa de formagdo da apatita de estroncio. O hibrido foi avaliado quanto a
quantidade de estroncio adsorvida em cada ciclo de imersdo e quanto ao perfil de elui¢do desse metal.
Os resultados mostraram que o material € capaz de adsorver 237,32 mg de Sr por g do adsorvente ao
final de cinco ciclos de imersdo. Ja o perfil de dessor¢do apresentou uma liberagdo de 15,76% de Sr
dessorvido, em 26 horas. Conclui-se que o hibrido consegue adsorver Sr em sua estrutura e sugere que
o processo de elui¢do do Sr foi lento devido a ligagdo forte formada entre o adsorbato e a superficie do
adsorvente.

Palavras-chave: Biomaterial; Reparo 6sseo; Hibrido.

HYBRID BACTERIAL CELLULOSE AND APATITE AS RELEASE SYSTEM OF
STRONTIUM

Abstract
Biomaterials have been explored in an attempt to obtain a combination of properties for biomedical
applications. Controlled release of drugs has contributed to the advances in science, as it results in a
low inflammatory response, a longer stay in circulation and a decrease in dosage. There are also
benefits of proposing alternatives to the use of oral medications. The hybrids formed from bacterial
cellulose (CB) and hydroxyapatite have shown potential in bone repair, as well as the strontium metal
(Sr) that has a double action in the mechanisms of bone remodeling, inhibiting reabsorption and
stimulating bone formation. In this sense, the present study synthesized a hybrid based on bacterial
cellulose (CB) and apatite formed, predominantly, by strontium phosphates (ApSr). CB was obtained
by a fermentative process of the bacterium Gluconacetobacter hansenii. These CB films were
immersed in solutions of strontium chloride and dibasic sodium phosphate by immersion cycles,
corresponding formation the strontium apatite. The hybrid was evaluated for the amount of strontium
adsorbed in each immersion cycle and the elution profile of this metal. The results showed that the
material is capable of adsorbing 237.32 mg of Sr per g of the adsorbent at the end of five immersion
cycles. The desorption profile showed a 15.76% release of Sr desorbed in 26 hours. It is concluded
that the hybrid is able to adsorb Sr in its structure and suggests that the Sr elution process was slow
due to the strong bond formed between the adsorbate and the surface of the adsorbent.
Keywords: Biomaterial; Bone repair; Hybrid.
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1 INTRODUCAO

Quem trabalha com biomateriais estd numa busca incessante da combinagdo que faga a
otimizagdo das propriedades dos materiais de origem para que o material obtido sirva como
substituinte de algum tecido danificado do organismo humano (OREFICE et al, 2006). O foco deste
trabalho estd no desenvolvimento de um biomaterial visando aplicagdes biomédicas no tecido 6sseo.

Os compdsitos produzidos a partir de celulose bacteriana e hidroxiapatita tém sido
direcionados para aplicacdo em engenharia de tecidos dsseos, pois a interagdo desses dois tipos de
materiais tem favorecido a reparag@o dssea por apresentar caracteristicas como elevadas propriedades
mecanicas, biocompatibilidade e biodegrabilidade ajustavel, além de ter estabilidade em solug@o e ser
excelente na adsorcdo de proteinas (DUARTE et al, 2015).

Muitos desses biomateriais produzidos tém o objetivo de serem sistemas de liberagdo
controlada de farmacos, pois ocasionam varios beneficios, principalmente, comparado com sistemas
convencionais. Pois resulta numa administra¢do mais segura que nio necessita de altas dosagens para
haver eficacia (CUPPOK et al. 2011).

Além de sintetizar o hibrido (CB/Ap) ¢ realizada a introdug@o do estroncio (Sr) no material,
Esse metal vem despertando um grande interesse nas pesquisas devido sua semelhanga quimica com o
calcio (QUERIDO et al., 2016).

Estudos pré-clinicos demonstram os mecanismos de a¢do do estroncio sobre o metabolismo
0sseo ¢ comprovam sua atuagdo como inibidor da reabsor¢do Ossea, reduzindo a atividade dos
osteoclastos (CAUDRILLIER et at., 2010), e também indutor na formagao Ossea, estimulando a
atividade dos osteoblastos (MARIE et al., 2011).

Portanto, o objetivo deste trabalho foi produzir um hibrido dopado com estréncio em matrizes
de celulose bacteriana/apatita para avaliar sua funcionalidade como sistema de liberagido para reparo
0sseo.

2 MATERIAL E METODOS
2.1 Sintese do hibrido celulose bacteriana e apatita de estréncio (CB/SrAp)

Foram cultivadas cepas bacteriana em tubos contendo caldo HS com adigdo de 5% (v/v) de
indculo e incubados a 30°C/6 dias. A bactéria produziu uma pelicula de celulose, a partir de um
processo fermentativo. Em seguida, foi removido o meio de cultivo e essa pelicula foi submetida a
purificacdo com NaOH 1%. O material hibrido foi obtido através dos ciclos de imersdo utilizando-se
o método proposto por Hutchens ef al. (2006), adaptado.
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2.2 Quantificacio de estroncio a partir dos ciclos de imersio

Adsorcdo de Sr foi verificada através do acompanhamento do procedimento de sintese do
hibrido (CB/SrAp) a partir dos ciclos de imersdo da CB para produgdo de apatita de estroncio. Foram
realizados cinco ciclos de imersdo, com a utilizagdo de 100 mg/L e 1000 mg/L de Sr, com intervalos
de lavagens e retirada da mineralizag@o residual. Aliquotas das solu¢des de imersdo foram analisadas
por espectrometria de absor¢do atdmica (AAS) para medir a quantidade de Sr residual da solugdo e
consequentemente, determinar a quantidade de Sr adsorvido no material.

2.3 Estudo de dessorc¢io

Para avaliar a quantidade de estroncio que pode ser dessorvido do material sintetizado, foram
realizados ensaios com tampao fosfato salino de pH 7,4 a 37°C sob agitagdo, nos seguintes intervalos
(0,5; 1; 2; 3; 4; 5; 24 e 26 horas). A cada ensaio foram coletadas aliquotas de 3mL da solug@o residual
¢ analisadas por AAS para quantifica¢do de estroncio dessorvido.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO
3.1 Quantificacdes de estroncio a partir dos ciclos de imersio

Na Figura 4 tem-se que a adsor¢@o ¢ maior nos primeiros ciclos, devido a disponibilidade de
sitios ativos. A formagdo de hidroxiapatita de estroncio pode ser observada devido a redugdo de
estroncio na concentragdo residual.

A concentrag@o de 1000 mg/L conseguiu alcangar uma maior adsor¢do obtendo 237,32 mg/g
do somatdrio de cada ciclo. J& a concentragdo de 100 mg/L alcancou apenas 109,54 mg/g de
adsorvente. Com o decorrer dos ciclos ha uma redugo na adsor¢do podendo ser interpretada como
ocupagdo dos sitios disponiveis. Esta ctapa esta atrelada a formagdo da apatita por precipitacio
quimica com a sintese de fosfatos de estroncio.

Sugere-se que a adsor¢do que estd ocorrendo nesse ensaio é uma ligagdo iOnica, pois o
adsorbato liga-se a superficie do adsorvente através de uma ligagdo forte, havendo,
predominantemente, a formagao de fosfatos de estroncio.

3.2 Estudo de dessorcio

No teste de elui¢do foi avaliado a capacidade do hibrido produzido em liberar estroncio
adsorvido. Na Figura 1 pode-se constatar que o CB/SrAp mostrou ter uma libera¢do mais lenta. Com
trinta minutos de dessor¢do o material liberou 3,62% de Sr, com uma hora liberou mais 2,04% de Sr.
De 2 horas até 24 horas o perfil de elui¢do encontrava-se numa fase estacionaria liberando em torno de
1,8%. Completado as 26 horas foi contabilizado a liberagdo de apenas 15,76% de Sr.
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Figura 1. Perfil de dessor¢do de Sr do material produzido (CB/SrAp).
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O resultado de dessor¢do do composto CB/SrAp mostra-se interessante para o uso in vivo.
Além de ter sido capaz de adsorver elevada quantidade de estroncio, realizou uma liberagdo lenta do
metal durante as 26 horas de ensaio, mantendo em torno de 85% do estroncio ainda incorporado em
sua estrutura, demonstrando uma libera¢do controlada de Sr, tornando-o um material promissor no uso
como carreador de farmacos.

4 CONCLUSAO

Conclui-se que o material produzido é capaz de adsorver fons Sr*" em solugio. O teste de
dessor¢do indica que o hibrido CB/SrAp libera estroncio de forma controlada. Esse comportamento
pode ser atribuido a interagdo forte entre o metal e a superficie do material, mostrando-se um material
promissor para sistemas de liberagdo controlada de fairmacos.
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