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INTRODUCAO

A regeneragdo Ossea frequentemente demanda a reconstrug@o nao apenas do tecido duro, mas também
da interface com o tecido mole adjacente, zona de transi¢do critica para a distribuicdo de tensdes
mecanicas e para a integracdo funcional do material implantado (Carvalho et al., 2021; Mattheos,
2011; Miranda Janior; Paim, 2022). Micro e nanotecnologias avancadas tém possibilitado o
desenvolvimento de scaffolds em gradiente, capazes de mimetizar a transi¢cdo natural entre osso e
tecido mole e aprimorar a transferéncia de tensdo mecanica e os desfechos de cicatrizacdo (Xu et al.,
2026; Gao et al., 2021). Hidrogéis a base de gelatina metacrilada (GeIMA) apresentam potencial para
essa func¢do de interface, por reterem grande quantidade de dgua, mimetizarem a matriz extracelular
e exibirem modulo mecénico compativel com tecidos moles; no entanto, costumam demandar a
incorporacdo de componentes bioativos para potencializar seu desempenho bioldgico e ajustar sua
rigidez (Bupphathong et al., 2022). A brushita (DCPD, fosfato dicélcio di-hidratado) ¢ um fosfato de
calcio com solubilidade superior a hidroxiapatita (HAp), o que favorece sua rapida reabsorcdo ¢ a
liberagdo de ions Ca*" em meio fisiologico (Boanini et al., 2021), enquanto a N-acetilcisteina (NAC)
¢ um farmaco de reconhecida atividade antioxidante e bactericida, cuja adsor¢ao sobre fosfatos de
calcio pode contribuir para a liberacdo controlada do principio ativo (Golovanova; Golovchenko,
2019). A literatura relata que nanocristais de celulose (CNC) podem influenciar a nucleagao de outros
fosfatos de calcio, reduzindo o tamanho de particula e aumentando a area superficial disponivel (Fang
et al., 2016; Mathew et al., 2021), efeito que este trabalho buscou investigar também para a brushita.
Diante disso, este trabalho teve como objetivos sintetizar e caracterizar brushita, com e sem a
incorporacdo de CNC, obter GeIMA por funcionalizagdo de gelatina, e avaliar preliminarmente a
capacidade de adsor¢cdo de NAC nos fosfatos de calcio sintetizados, em busca do desenvolvimento
futuro de um composito de interface entre tecido mole e tecido Osseo.

DESENVOLVIMENTO

A sintese de brushita foi realizada por precipitagdo aquosa a partir de carbonato de célcio (CaCOs) e
acido fosforico (HsPOa.), mantendo razdo molar Ca/P igual a 1,00, adaptando a metodologia de
Savicki (2022) e considerando parametros experimentais de estudos correlatos (Pham Minh et al.,
2013), com monitoramento continuo de pH e temperatura; o material foi seco em estufa a 37 °C. Para
investigar o efeito da incorporagdo de nanocristais de celulose, sintetizou-se também o composito
DCPD-CNC, com auxilio de ponteira ultrassonica para dispersdo homogénea, monitorando-se pH e
temperatura ao longo de toda a reagdo. Ambos os materiais foram caracterizados por Espectroscopia
no Infravermelho por Transformada de Fourier (FTIR) (Bruker, INVENIO-S), no modo de
reflectancia total atenuada (ATR), Difragdo de Raios-X (DRX) (SHIMADZU, modelo 6000) e
Microscopia Eletronica de Varredura (MEV) (Neo Scope, modelo JCM-7000).

Paralelamente, realizou-se a funcionalizacdo de gelatina (tipo A, lote M5679, Gelnex Industria e
Comércio, Brasil) com anidrido metacrilico (0,2 mL/g) (lote STBK4121, Sigma Aldrich®),
adaptando o método de Krama (2023), com corre¢ao de pH a cada adi¢do, seguida de purificagao por
dialise (MWCO de 12.000 Da, lote D6191, Sigma Aldrich®) e liofilizagao, obtendo-se a gelatina
metacrilada (GelMA). O grau de metacrilacdo foi determinado por ressondncia magnética nuclear
(RMN) (AVANCE I1I HD 400MHz — Bruker)
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de 'H, considerando o sinal da lisina (2,96 ppm) e o sinal aromatico da fenilalanina como referéncia
interna.

Por fim, conduziram-se ensaios preliminares de adsor¢ao de NAC em DCPD, DCPD-CNC e
hidroxiapatita (HAp), com solugdes de 5 a 30 mM em PBS (pH 7.,4), sob agitagdo (300 rpm, 2 h),
repouso (24 h) e centrifugacdo. Na quantificacdo empregou-se colorimetria por espectrofotometria
na regido do ultravioleta-visivel (UV-Vis) (Shimadzu, UV-1280) com ferrozina-Fe** (562 nm),
construida com base em curva de calibracdo previamente estabelecida no grupo de pesquisa.

RESULTADOS

A caracteriza¢do por FTIR confirmou a obtencdo da fase brushita, evidenciada pelas bandas de
estiramento de hidroxila (3481 e 3146 cm™), deformacao da dgua estrutural (1645 cm™) e estiramento
do grupo fosfato (1117, 1057, 985 cm™) e carbonato (872 cm™) (fig. 1a). O difratograma de raios-X
apresentou os picos caracteristicos da fase monoclinica da brushita (20 = 11,6°; 20,9°; 23,4°; 29,2° ¢
30,5°), em concordancia com o padrdo ICDS n°® 00-003-0836 (fig. 1b), sem indicios de fases
secunddrias de apatita ou monetita. As imagens de MEV revelaram particulas alongadas em forma de
placas organizadas em aglomerados, morfologia tipica da brushita (fig. 1c).

A funcionalizagao da gelatina foi confirmada por RMN de 'H, que evidenciou o surgimento de sinais
vinilicos entre 5,3 e 6,2 ppm, o aumento do sinal em 1,8—1,9 ppm (CHs do éster metacrilico) e a
reducdo do sinal da lisina em 2,96 ppm (fig. 2a), indicando grau de metacrilacdo de 94,41 + 2,60 %.
A sintese do composito DCPD-CNC também foi realizada, com monitoramento de pH e de
temperatura ao longo de toda a reacgdo, indicando controle adequado do processo. Nos ensaios
preliminares de adsor¢do, observou-se reducdo consistente da absorbancia das solugdes de NAC apds
contato com DCPD, DCPD-CNC e HAp (hidroxiapatita), indicando a ocorréncia do processo de
adsorcdo nas trés matrizes avaliadas (Fig. 2b). As diferencas de capacidade adsortiva entre os
materiais € o eventual papel da incorporagdo de CNC nesse processo ainda estdo sendo
quantitativamente avaliados.

CONSIDERACOES FINAIS

Os resultados demonstram a viabilidade da sintese de brushita, com e sem CNC, e a obtengao de
GelMA com alto grau de metacrilagdo, além de evidéncias preliminares de que os fosfatos de calcio
sintetizados sdo capazes de adsorver N-acetilcisteina. Esses materiais constituem a base para o
desenvolvimento de um composito de GeIMA e brushita com rigidez ajustavel, capaz de atuar como
scaffold de interface entre tecido mole e tecido 0sseo, hipotese a ser explorada nas proximas etapas
do projeto. Como continuidade, serdo finalizadas as analises de adsor¢do de NAC, avaliando
comparativamente o efeito da CNC sobre a capacidade adsortiva dos fosfatos de calcio, e
desenvolvido e caracterizado o compdsito GeIMA/brushita, subsidiando a construgdo futura de um
sistema multifuncional para regeneragao dessa interface.

Palavras-chave: scaffold de gradiente; enxertia dssea; GelMA; brushita; N-acetilcisteina.
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ANEXOS
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Figura 1. Espectro de FTIR (a) de brushita (fosfato de calcio hidratado), (b) difratograma de
raios-x de brushita, (c) imagem de MEV de brushita.

MA_MIX_2307 1087505 DASHIBR CoA WX 2307 L I;E
\‘ g
/ l‘g
l \"’U ) fl\
_A,«J‘\, J | "J ,kwj\u \\"U'\
D i S "8 .
| scate + 1o} §
JV\ ’ Mﬂ“ |
()
2,50E-03
2,00E-03
1,50E-03 |
o
3 10003 A
E e
5,00E-04 | ®----o- § )
0,00E+00 \i m[}u -------- ‘
5,00 10,00 15,00 20/00 25,00 30,00
-5,00E-04 |

Concentragéo de NAC (mM)

@ DCPD - DCPD-CNC ---® - HAp
(b)




36° Seminario de

SiJC | Iniciagio Cientifica ANO: 2026

Figura 2. Espectro de RMN 'H (a) de gelatina pura (vermelho) e gelMA (azul) e (b) Isotermas de
adsor¢do preliminar de NAC em DCPD, DCPD-CNC e HAp em PBS 7,4.
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