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RESUMO

Esta pesquisa propde a utilizacdo de novos biomateriais, com aplicacées biomédicas,
especialmente na &rea da engenheira de tecidos 0sseos (reparo ou preenchimento).
Nesta pesquisa, foram descritas diversas técnicas simples de extracdo de
Hidroxiapatita (HapP) e Colageno (Col), a partir da escama de Tilapia do Nilo
(Oreochromis Niloticus), por meio da hidrélise quimica (acida e bésica) e precipitacéo
salina respectivamente. Os biomateriais extraidos e purificados foram caracterizados,
segundo suas propriedades fisico-quimicas, por técnicas de Infravermelho (FT-IR),
Termogravimetria (TGA), Calorimetria Diferencial de Varredura (DSC), Microscopia
Eletrbnica de Varredura Acoplada com Espectrometria de Energia Dispersiva de
Raios-X (MEV-EDX), Espectrometria de Raios X (DRX), Espectrometria Raman (ER),
Ressonancia magnética Nuclear (RMN) e Eletroforeses (SDS-PAGE).
Posteriormente, foram desenhados biocompdsitos poliméricos xeno-hibridos de
HapP/Col, baseado no modelo de Delineamento Composto Central Rotacional
(DCCR) associado a Metodologia de Superficie Resposta (MSR), com caracterizagao
dos parametros fisicos (porosidade, intumescimento, PVA e MEV). Além disso, foram
desenvolvidos dois tipos de analises de biocompatibilidade: 1) viabilidade celular “in
vitro” dos biocompdsitos HapP/Col em cultura de osteoblastos “OFCOL 1I” durante os
periodos de 1, 3 e 7 dias, e 2) “in vivo” por inser¢cao subcutanea em ratos Wistar dos
biomateriais extraidos das escamas (HapP e Col). Nessa ultima, uma amostra de
HapsS sintética e dois tipos de compadsito, HapP/Col e HapS/Col, foram desenhados e
implantados no tecido conjuntivo e extraidos em trés periodos (7, 15 e 30 dias), em
cada data, as respostas teciduais foram aferidas, histomorfologicamente, por grau de
inflamacéo, proliferacdo de fibroblastos e area de neovascularizagcdo em tecidos
corados com Hematoxilina e Eosina (H&E). Os resultados obtidos a partir das analises
de caracterizagdo, demonstram que h& similaridade fisico-quimica com diversas
pesquisas relacionadas com biomateriais extraidos de fontes biolégicas: a HapP
apresentou caracteristica de ceramicas com estruturas nanometricas e porosas de
tipo amorfo e o Col exibiu caracteristicas de tipo I, com estrutura helicoidal de boa
estabilidade térmica. Os resultados nas analises “in vitro” demonstram que 0s
biocompdsitos de melhor desempenho na bioatividade celular foram na faixa de
concentracdo entre 60-75% de HapP e 25-40% de Col. Enquanto os resultados “in

vivo”, em razdo da semelhanca de resposta inflamatéria com o grupo controle,



demonstram que os biomateriais (HapP e Col) e o biocompdsito mostraram uma
acelerada recuperacao tecidual, sendo biocompativeis em maior grau em comparacao
com o0s grupos da HapS sintética (HapS/Col e HapS), destacando, assim uma
necessidade de futuras pesquisas para explorar a ligagdo entre as atividades
bioldgicas dos biomateriais sobre a neoformacgéo dssea "in vivo”. Verifica-se que estes
tipos de biomateriais e/ou biocompositos derivados da escama de Tilapia séo
possivelmente adequados para serem utilizados em processos de Regeneracao
Ossea Guiada com funcéo osteogenica, especificamente em formas xeno-hibridas de

enxertos 0sseos granulados ou em biocompadsito polimerico.

Palavra-chaves: Biomateriais. Hidroxiapatita. Colageno. Xenoenxertos. Testes de
Biocompatibilidade.



ABSTRACT

This work proposes the use of novel biomaterials, with potential biomedical
applications, especially in the area of bone tissue engineering (repair or filling). In this
research, several simple technique of Hydroxyapatite (HapP) and Collagen (Col)
extraction, from the Nile Tilapia scale (Oreochromis Niloticus), using chemical
hydrolysis (acid and basic) and saline precipitation respectively. The extracted and
purified biomaterials, according to the physical-chemical properties were characterized
by infrared (FT-IR), Thermogravimetry (TGA/DTG), Differential Scanning Calorimetry
(DSC), Scanning Electronic Microscopy, (SEM-EDX) with Energy-Dispersive X-ray
Spectroscopy, X-Ray Spectrometry (XRD), Raman Spectrometry (RS), Nuclear
Magnetic Resonance (NMR) and Electrophoresis (SDS-PAGE). Posteriorly, xeno-
hybrid polymer biocomposites of HapP/Col were designed, based on Central
Composite Rotational Delineation (CCRD) associated to the Response Surface
Methodology (RSM), with characterization of physical parameters (porosity, swelling,
PVA and SEM). furthermore, two types of biocompatibility analysis have been
developed: 1) “in vitro” cell viability of “OFCOL II” osteoblasts-like co-culture on
HapP/Col biocomposites during periods of 1, 3 and 7 days, and 2) "in vivo" by
subcutaneous insertion in Wistar rats of extracted biomaterials from scales (HapP and
Coal). In the latter, a sample of synthetic HapS and two types of the HapP/Col and
HapS/Col composites, were designed and implanted in the connective tissue, which
were then extracted in three periods (7, 15 and 30 days), At each date, tissue
responses were assessed histomorphometrycally by degree of inflammation,
proliferation of fibroblast and area of neovascularization in tissues stained with
Hematoxylin and Eosin (H&E). The results obtained from the characterization
analyses, demonstrate that there is a physical-chemical similarity with several
researches related to biomaterials extracted from biological sources: HapP presented
characteristics of ceramics with nanometric and porous structures of amorphous type
and exhibited characteristics of type | Collagen with helicoidal structure of good thermal
stability. The "in vitro" results showed that the best performing biocomposites in cellular
bioactivity were in the concentration range between 60-75% HapP and 25-40% Col.
whereas the "in vivo" results, due to the similarity of inflammatory response with the
control group, demostrate that biomaterials (HapP and Col) and biocomposite

presented an accelerated tissue recovery, being biocompatible to a greater extent



compared to group of synthetic HapS (HapS/Col and HapS), thus, highlighting a need
for future research to explore the link between biological ativities of biomaterials on "in
vivo" bone neoformation. These types of biomaterials and/or biocomposites derived
from the Nile Tilapia scale are likely to be suitable for use in Guided Bone Regeneration
procedures with osteogenic function, specifically in xeno-hybrid forms of granulated

bone grafts or polymeric biocomposites.

Keywords: Biomaterials. Hydroxyapatite. Collagen. Xenograft. Biocompatibility Test.
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