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(57) Resumo: COMPÓSITO BlOATlVO PARA REPAROS

ÓSSEOS. A presente inveção aplica-se às áreas das ciências da

saúde, farmacotecnia e engenharia de tecidos biológicos. O invento

refere-se ao desenvolvimento de um compósito bioativo para reparos

ósseos, cuja matriz polimérica e composta de polissacarídeo. Como

reforço utiliza-se derivados de cálcio como hidróxido de cálcio,

hidróxido apatita, fosfato de cálcio com finalidade de obtenção de

compósitos bioativos com especificidade para o tecido ósseo. O

reforço foi utilizado em concetrações diferentes em relação a matriz

para obtenção de compósitos modeláveis e usinados nos modelos de

parafuso, pinos e placas com resistência a ruptura e com diferentes

índices de deformação elástica adequados as aplicações especificas

de osteofixação, osteoreparação, osteoindução e osteocondução para

o tratamento de lesões do tecido ósseo com perda de substância

incluindo defeitos críticos.
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compósno BIOATIVO PARA REPAROS ÓSSEOS

Cam 0

A presente invenção aplica-se às áreas das ciências da saúde,

farmacotecnia e engenharia de tecidos biológicos.

Em especial, com relação à área das ciências da saúde, a

invenção está relacionada à fixação de tecidos ósseos,

preenchimento de defeitos críticos dos tecidos ósseos,

osteocondução e osteoindução. Quanto à área de farmacotecnia a

invenção aplica-se à liberação controlada de medicamentos e

nanodispositivos. Em relação à área de engenharia de tecidos

biológicos pode-se ressaltar a utilização como substitutivos ósseos

com função de condução e indu-ção de tecido.

0 compósito foi desenvolvido também com o objetivo de ser

utilizado como pinos fixadores de lesões do tecido ósseo ou

usinados no modelo de parafusos com a mesma função e aplicação.

Outra aplicação é em forma de laminados para correção de defeitos

críticos de ossos planos e também como placas fixadoras.

Anterioridades

O estado da arte relativo ao pedido possui amplas

especificações, direcionadas particularmente a aplicações industriais.

Os compósitos estão entre os materiais mais utilizados para fins de

reparos ósseos com função bioativa a fim de acelerar o processo de

osteocondução e osteoindução no tratamento de defeitos críticos do

tecido ósseo. Eles podem ser derivados de matrizes e reforços

orgânicos ou inorgânicos.

Para compósitos derivados de matriz e reforço de origem

inorgânica, não se encontra estudos sistemáticos de citotoxicidade e

biococompatibilidade. A sua aplicação usual é industrial sendo

utilizados como materiais para embalagem e componentes para

máquinas e motores. Entre os compósitos inorgânicos existem

produtos bioativos e biocompativeis, especificamente as

biocerâmicas e derivados de vidro e de titânio utilizados
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particularmente em odontologia, traumatologia e ortopedia. Apesar

da bioatividade e biocompatibilidade são derivados inorgânicos que

não permite remodelação dos tecidos orgânicos.

Os compósitos de matriz orgânica utilizados para aplicações

biológicas, na sua maioria são derivados protéicos como o colágeno

de diferentes origens animais. Esses produtos são biologicamente

ativos e podem levar a respostas imunológicas de rejeição.

Inúmeros compósitos são apresentados como funcionalmente ativos

para a prática de substituição de tecidos particularmente, nas áreas

de odontologia, traumatologia e ortopedia. No entanto, não se

encontra materiais disponíveis que associem características físicas e

químicas (resistência, flexibilidade e deformação elástica adequadas

aos diferentes tecidos) indispensáveis para atender as exigências de

um substitutivo de tecido. Além disso, tais compósitos não

apresentam nem biocompatibilidade, nem baixa citotoxicidade, nem

biointegração, nem remodelagem da área do implante.

Além dos compósitos encontram-se também as ligas metálicas que

apresentam resistência e biointegração e são utilizadas como

fixadores e implantes. As ligas metálicas permanecem nos tecidos,

são estáveis mas, não permitem a remodelação dos mesmos.

Resumindo, os materiais para aplicação biológica devem ser de

preferência atóxicos, biocompatível, com características físicas e

químicas adequadas (boa resistência, flexibilidade, deformação

elástica e pureza) aos diferentes tecidos e biointegrável induzindo a

remodelação da área do implante. Não se encontra, até onde se

pode pesquisar, materiais que reúnam todas as especificações de

um substitutivo de tecido ideal.

Inovações anteriores para os mesmos fins, que utilizam

polissacarídeos microbianos como a celulose bacteriana, realizam

processos químicos por meio de modificações químicas da cadeia de

celulose adicionando grupos funcionais (WO/2009/O39238).

O compósito bioativo para reparos ósseos, apresentado aqui,

difere do atualmente conhecido por se caracterizar como um

produto constituído integralmente de componentes orgânicos, matriz

e inorgânicos, reforço, que em conjunto é bioativo, atóxico,
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biocompatível, modelável, resistente, flexível e seu processo de

obtenção não usar reações químicas nem banhos em soluções.

Reúne em um só produto propriedades de biocompatibilidade,

biointegração e fixação do tecido ósseo.

Problemas e Limitações

Inúmeros compósitos são apresentados como funcionalmente

ativos para a prática de substituição de tecidos particularmente nas

áreas de odontologia, traumatologia e ortopedia.

No entanto, não se encontra materiais disponíveis que

associem características físicas e químicas indispensáveis para

atender as exigências de um substitutivo de tecido: resistência,

flexibilidade e deformação elástica adequadas aos diferentes tecidos,

além de apresentarem biocompatibilidade, baixa citotoxicidade, ou

mesmo, atóxico e apresente biointegração, remodelando a área do

implante. Além dos compósitos encontramase também as ligas

metálicas que apresentam resistência e biointegração e são

utilizadas como fixadores e implantes. As ligas metálicas

permanecem nos tecidos, são estáveis e não permitem a

remodelação dos mesmos. Espera-se que os materiais para

aplicação biológica sejam atóxicos, biocompatível e atendam as

características físicas e químicas como resistência, flexibilidade,

deformação elástica e pureza, adequadas aos diferentes tecidos,

sofram biointegração induzindo a remodelação da área do implante.

Não se encontra materiais que reúnam todas as especificações de

um substitutivo de tecido ideal.

Os compósitos de matriz orgânica utilizados para aplicações

biológicas, na sua maioria são derivados protéicos como o colágeno

de diferentes origens animais. Esses produtos são biologicamente

ativos podendo levar a respostas imunológicas de rejeição.
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Solução

O invento é um compósito cuja matriz é um polissacarídeo e o

reforço é um composto de origem inorgânica (hidróxido de cálcio,

hidroxiapatita e fosfato de cálcio). O reforço foi utilizado com a

finalidade de associar uma indução bioativa no compósito, específica

para o tecido ósseo. O reforço foi utilizado em concentrações

diferentes em relação a matriz, para obtenção de compósitos com

resistência a ruptura e diferentes indices de deformação elástica

adequados as aplicações especificas de osteofixação,

preenchimento de defeitos críticos, osteoindução, osteocondução e

osteoreparação. O reforço pode ser o hidróxido de cálcio, o

hidroxiapatita ou o fosfato de cálcio, ou uma combinação dois a dois

destes em diferentes proporções, ou ainda, pode-se usar, os três

reforços combinados em diferentes proporções.

O biopoiímero deve ser emulsificado para formar a matriz

básica com concentrações diferentes para a adição de um dos

reforços. A dispersão dos componentes deve ser feita por agitação.

O excesso de água deve ser retirado o que resultará numa pasta

que poderá ser modelada e desidratada. A massa resultante é um

compósito modelável, resistente a ruptura e elasticamente

deformável.

Como exemplo de aplicação da invenção fez-se as seguintes

experiências: A matriz referente a estas experiências foi de origem

biológica, composta integralmente de açúcares e ácido glicurônico,

componentes orgânicos encontrados como ativos metabólicos nos

seres vivos, inclusive no homem. A matriz orgânica é um

polissacarídeo constituído de açúcares de fontes naturais que não

desperta resposta imunológica de rejeição como os derivados

protéicos. O expolissacarideo bacteriano foi obtido com base no

processo de produção descrito nos documentos PI9603700-8;

PIO301912-8 e PIOSO4376-0. O biopoiímero foi emulsificado a partir

de uma suspensões em peso volume de 1g do biopoiímero para 50 a

150mL de água, formando a matriz básica com concentrações

diferentes para a adição especifica de um ou da associação do

reforço nas concentrações entre 0,01 a 3% em relação a matriz. No
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caso, foram feitas experiências com hidróxido de cálcio e fosfato de

cálcio. A dispersão dos componentes foi feita por agitação continua

por 30 minutos. O excesso de água foi retirado por meio de

filtração. A pasta resultante foi modelada por extrusão a frio e

compressão entre placas. Depois a massa foi desidratadas em

ambiente livre de partículas em suspensão. A massa resultante é um

compósito atóxico, bioativo, biocompativel, modelável, resistente a

ruptura e elasticamente deformável.

Em estudo “in vitro”, o produto a que se refere a presente

invenção apresentou em sua superfície a deposição de fosfato de

cálcio, que se constitui num precursor da hidroxiapatita, material

orgânico presente em 90% do tecido ósseo. Desta forma, o uso de

um produto natural, biodegradável, obtido de matéria prima

proveniente de fonte renovável como compósitos poliméricos

apatita-orgânicos é um atrativo de vários métodos de fabricação de

biomateriais como remodelador ósseo.

Sumário

O invento refere-se ao desenvolvimento de um compósito

bioativo, cuja matriz polimérica é composta de polissacarídeo. Como

reforço utiliza-se derivados de cálcio como hidróxido de cálcio,

hidróxido apatita, fosfato de cálcio com a finalidade de obtenção de

compósitos bioativos com especificidade para o tecido ósseo. O

reforço foi utilizado em concentrações diferentes em relação a

matriz para obtenção de compósitos modeláveis, com resistência à

ruptura e com diferentes índices de deformação elástica adequados

as aplicações especificas de osteofixação, osteoreparação,

osteoindução e osteocondução para o tratamento de lesões do

tecido ósseo com perda de substância incluindo defeitos criticos.

Descrição Detalhada

O invento é um compósito cuja matriz e um polissacarídeo e o

reforço é um composto de origem inorgânica (hidróxido de cálcio,

hidroxiapatita e fosfato de cálcio). O reforço foi utilizado com a

finalidade de associar uma indução bioativa no compósito, específica
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para o tecido ósseo. O reforço foi utilizado em concentrações

diferentes em relação a matriz, para obtenção de compósitos com

resistência a ruptura e diferentes índices de deformação elástica

adequados as aplicações especificas de osteofixação,

preenchimento de defeitos críticos, osteoindução, osteocondução e

osteoreparação.

O biopolímero deve ser emulsificado para formar a matriz

básica com concentrações diferentes para a adição de um dos

reforços. A dispersão dos componentes deve ser feita por agitação.

O excesso de água deve ser retirado o que resultará numa pasta

que poderá ser modelada e desidratada. A massa resultante é um

compósito modelável, resistente a ruptura e elasticamente

deformável.

Como exemplo de aplicação da invenção fez-se as seguintes

experiências: A matriz referente a estas experiências é de origem

biológica, composta integralmente de açúcares e ácido glicurônico,

componentes orgânicos encontrados como ativos metabólicos nos

seres vivos, inclusive no homem. A matriz orgânica é um

polissacarídeo constituído de açúcares de fontes naturais que não

desperta resposta imunológica de rejeição como os derivados

protéicos. O expolissacarideo bacteriano foi obtido com base no

processo de produção descrito nos documentos PI9603700-8;

PIO301912-8 e P10504376-O. O biopolímero foi emulsificado a partir

de uma suspensões em peso volume de Ig do biopolímero para 50 a

150mL de água, formando a matriz básica com concentrações

diferentes e a adição de um ou dos reforços ou de sua associação

na concentração de 0,01 a 3,0% da matriz. No caso, foram feitas

experiências com hidróxido de cálcio e fosfato de cálcio. A dispersão

dos componentes foi feita por agitação continua por 30 minutos. O

excesso de água foi retirado por meio de filtração. A pasta

resultante foi modelada por extrusão a frio e compressão entre

placas. Depois a massa foi desidratadas em ambiente seguro com

baixo nível de partículas em suspensão. A massa resultante é um

compósito atóxico, bioativo, biocompativel, modelável, resistente a

ruptura e elasticamente deformável.
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Em estudo “in vitro”, o produto a que se refere a presente

invenção apresentou em sua superfície a deposição de fosfato de

cálcio, que se constitui num precursor da hidroxiapatita, material

orgânico presente em 90% do tecido ósseo. Desta forma, o uso de

um produto natural, biodegradável, obtido de matéria prima

proveniente de fonte renovável como compósitos poliméricos

apatita-orgânicos é um atrativo de vários métodos de fabricação de

biomateriais como remodelador ósseo.
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REIVINDICAÇOES

1. COMPOSITO BIOATIVO PARA REPAROS OSSEOS constituído por

uma matriz orgânica e reforços inorgânicos caracterizado pela matriz ser

polimérica ser adicionada de reforço e o reforço ser um derivado de cálcio.

2. COMPOSITO BIOATIVO PARA REPAROS óSSEOS conforme

reivindicação 1 caracterizado pela dita matriz ser um polissacarídeo.

3. COMPOSITO BIOATIVO PARA REPAROS ÓSSEOS conforme

reivindicação 2 caracterizado pelo dito polissacarídeo ser um

expolissacarídeo.

4. COMPOSITO BIOATIVO PARA REPAROS ÓSSEOS conforme

reivindicação 1, 2 ou 3 caracterizado pelo dito reforço ser hidróxido de

cálcio ou fosfato de cálcio ou hidroxiapatita.

5. COMPOSITO BIOATIVO PARA REPAROS ÓSSEOS conforme

reivindicação 1, 2 ou 3 caracterizado pelo dito reforço ser qualquer mistura

entre hidróxido de cálcio, fosfato de cálcio e hidroxiapatita, combinados

dois a dois ou os três em conjunto.

6. COMPOSITO BIOATIVO PARA REPAROS ÓSSEOS conforme

reivindicação 1, 2, 3, 4 ou 5 caracterizado pelo dito reforço associar uma

indução bioativa, específica para o tecido ósseo, na dita matriz.

7. PROCESSO DE OBTENÇÃO DE COMPOSITO BIOATIVO PARA

REPAROS ÓSSEOS para obter o compósito conforme reivindicações 1, 2,

3, 4, 5 ou 6 caracterizado pela matriz orgânica ser emulsificada com

concentrações diferentes dos reforços inorgânicos, pela dispersão dos

componentes ser feita por agitação, pelo excesso de água ser retirado e

finalmente pela pasta ser modelada e desidratada para uso.

8. PROCESSO DE OBTENÇÃO DE COMPÓSITO BIOATIVO PARA

REPAROS OSSEOS conforme reivindicação 7 caracterizado pela dita

matriz orgânica ser obtida com base no processo de produção descrito nos

documentos PI9603700-8; PIO301912-8 e P10504376-0.

9. PROCESSO DE OBTENÇÃO DE COMPOSITO BIOATIVO PARA

REPAROS ÓSSEOS conforme reivindicação 7 ou 8 caracterizado pela dita
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matriz ser emulsificada a partir de uma suspensões em peso volume de lg

de biopolímero para 50 a 150mL de água.

10. PROCESSO DE OBTENÇÃO DE COWÓSITO BIOATlVO PARA

REPAROS ÓSSEOS conforme reivindicação 7, 8 ou 9 caracterizado pelo

compósito ser formado pela adição do reforço a matriz em concentrações

diferentes variando de 0,01 a 3%.

11. PROCESSO DE OBTENÇÃO DE COMPOSITO BIOATIVO PARA

REPAROS ÓSSEOS conforme reivindicação 7, 8, 9 ou 10 caracterizado

pelo reforço ser o hidróxido de cálcio ou o fosfato de cálcio ou

hidroxiapatita usados de forma isolada ou combinada.

12. PROCESSO DE OBTENÇÃO DE COMPOSITO BIOATIVO PARA

REPAROS ÓSSEOS conforme reivindicação 7, 8, 9, 10 ou 11

caracterizado pela dispersão dos componentes ser feita por agitação

contínua por 30 minutos.

13. PROCESSO DE OBTENÇÃO DE COMPOSITO BIOATIVO PARA

REPAROS ÓSSEOS conforme reivindicação 7, 8, 9, 10, 11 ou 12

caracterizado pela massa resultante ser desidratadas em ambiente livre de

partículas em suspensão.

14. USO DO COMPOSITO BIOATIVO PARA REPAROS ÓSSEOS

conforme reivindicação 1, 2, 3, 4, 5, 6 ou obtido do processo conforme

reivindicação 7, 8, 9, 10, 11, 12 ou 13 como fixador de tecidos ósseos,

preenchimento de defeitos críticos dos tecidos ósseos, osteocondução ou

osteoindução.

15. USO DO CONIPÓSITÓ BIOATIVO PARA REPAROS ÓSSEOS

conforme reivindicação 1, 2, 3, 4, 5, 6 ou obtido do processo conforme

reivindicação 7, 8, 9, 10, 11', 12 ou 13 como base para liberação controlada

de medicamentos e nanodispositivos.

16. USO DO COMPOSITO BIOATIVO PARA REPAROS ÓSSEOS

conforme reivindicação l, 2, 3, 4, 5, 6 ou obtido do processo conforme

reivindicação 7, 8, 9, 10, 11, 12 ou 13 substitutivos ósseos com função de

condução e indução de tecido.
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17. USO DO COMPÓSITO BIOATIVO PARA REPAROS ÓSSEOS

conforme reivindicação 1, 2, 3, 4, 5, 6 ou obtido do processo conforme

reivindicação 7, 8, 9, 10, 11, 12 ou 13 como pinos fixadores de lesões do

tecido ósseo ou usinados no modelo de parafusos com a mesma função e

aplicação.

18. Uso DO corvnºósrro BIOATIVO PARA REPAROS ÓSSEOS,

conforme reivindicação 1, 2, 3, 4, 5, 6 ou obtido do processo conforme

reivindicação 7, 8, 9, 10, 11, 12 ou 13, em forma de laminados para

correção de defeitos críticos de ossos planos ou como placas fixadoras.
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RESUMO

COMPÓSITO BIOATIVO PARA REPAROS ÓSSEOS

A presente invenção aplica-se às áreas das ciências da saúde, farmacotecnia e

engenharia de tecidos biológicos. O invento refere-se ao desenvolvimento de um

compósito bioativo para reparos ósseos, cuja matriz polimérica é composta de

polissacarídeo. Como reforço utiliza-se derivados de cálcio como hidróxido de cálcio,

hidróxido apatita, fosfato de cálcio com a finalidade de obtenção de compósitos

bioativos com especificidade para o tecido ósseo. O reforço foi utilizado em

concentrações diferentes em relação a matriz para obtenção de compósitos modeláveis e

usinados nos modelos de parafusos, pinos 6 placas com resistência à ruptura e com

diferentes índices de deformação elástica adequados as aplicações específicas de

osteofixação, osteoreparação, osteoindução e osteocondução para o tratamento de lesões

do tecido ósseo com perda de substância incluindo defeitos críticos.
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