XIVINIC X.EPG
Encontro Latino Americano
de P6s Graduacgao

Encontro Latino Americano
de Iniciagao Cientifica

Estudo da citotoxicidade de fiimes

IVUINIC Jr

Encontro Latino Americano

de Iniciagdo Cientifica Junior

DLC ( Diamond Like

Carbon) para aplicactes biomédicas: Reviséo

Wachesk, C. C.%, Silva, N. S.?2

1 Laboratoério de Biologia Molecular e Tecidual/Usisidade do Vale do Paraiba, Av. Shishima

Hifumi, 2911. CEP: 12.211-300. Sdo José dos Cam®R — Brasil

e-mail: cris_cw@hotmail.com, nsoares@univap.br

Resumo-

ResumoSuperficies de materiais bioldgicos desempenham um papel importante na resposta do ambiente
biolégico artificial para dispositivos médicos, tais como implantes. Na literatura recente, varios autores tém
demonstrado que o tratamento de superficies de ligas metalicas é a chave para aplicacdes biomédicas, pois
controla a citotoxicidade aguda causada por eles. O tratamento de superficie, tais como a deposicéo de
filmes finos inertes, evita a corrosédo e liberacdo de ions metélicos presentes nas ligas. A combinacao de
baixo atrito, resisténcia ao desgaste, alta dureza, biocompatibilidade e inércia quimica torna o carbono
diamante (DLC), um filme adequado para uma série de aplicagdes que vao desde o revestimento de stents,
véalvulas cardiacas, proteses ortopédicas e na industria biomédica O objetivo desse trabalho de revisao foi
identificar pesquisas nacionais e internacionais que discutem citotoxicidade de filmes de DLC com
nanoparticulas de TiO2, com baixo atrito para aplicagdes biomédicas.
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Introducéo

Superficies de materiais  biolégicos
desempenham um papel importante na resposta
do ambiente biologico para artificial dispositivos
médicos, tais como implantes (LIU et al 2005,
WACHESK et al 2010)

Relne propriedades fisicas e quimicas,
tais como, elevada dureza mecénica, estabilidade
qguimica, transparéncia no visivel, baixa friccdo e
elevada resisténcia ao desgaste (ROBERTSON,
2002; TRAVA-AIROLDI et al., 2007, CHAPIRO

1995. Por esse motivo, tem sido estudado
extensivamente como um revestimento triboldgico
assim descrito em artigos de revisdo (GRILL,
1997; DONNET, 1998; GANGOPADHYAY et al.,
1998; GRILL, 1999; HOLMBERG et al., 2000) e
esta estabelecido também em diversas aplicaces
industriais  (LETTINGTON et al, 1997;
HOLMBERG et al.,, 2000; BAKER et al., 2007;
TRAVA-AIROLDI et al.,2007b; MARCIANO et al.
2008).

Os filmes diamantados resistentes ao
desgaste sao utilizados como revestimentos de
véarias ferramentas de cortes e acabamento de
metais e ligas ndo-ferrosas, para materiais

compdsitos inorganicos a base de carbonetos,
nitretos, boretos, etc WOODIN et al 1991,
YOSHIKAVA 1991.

Com os biomateriais €  possivel
confeccionar implantes os quais séo dispositivos
gue precisam ser colocados em contato direto com
0 interior do corpo. Visando auxiliar no
cumprimento de determinadas fun¢des, total ou
parcialmente perdidas, na maioria dos sistemas do
corpo humano. ( BOSHI 1996). Os biomateriais
metalicos sdo o grupo dominante de materiais
para uso em implantes que sofrem altos
carregamentos de tensdo (BIEHL 2010)

Segundo LEMONS 1996
Biocompatibilidade é definida como “a habilidade
de um material cumprir, com uma resposta
apropriada, uma aplicacédo especifica”

Ultimamente, varias pesquisas estédo
sendo conduzidas na é&rea de aplicacdo dos
materiais avancados em proteses artificiais, em
particular na articulacdo de quadril com o objetivo
de minimizar as complicacdes biomecanicas,
especificamente 0 desgaste excessivo e 0s
processos de corrosdo dos materiais implantados
(WANG et al 1995),

De entre os estudos bioquimicos necessarios
ao desenvolvimento de novos farmacos, os
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testes de citotoxicidade sdo de importancia
primordial. Hoje em dia, a utilizacdo de culturas
celulares em placas multipocos € uma prética
corrente para a avaliagdo de novos compostos
com potencialidade farmacologica, uma vez que
permite a manipulacdo de varias amostras
simultaneamente, além de ser um
procedimento econdmico e que permite uma certa
automatizacdo (FRESHNEY, 1994). O termo
citotoxicidade significa causar efeitos tdxicos
(morte, alteracdes na permeabilidade da
membrana celular, inibicdo enzimatica, entre
outros) em nivel celular. Um material téxico é
definido como um material que libera um elemento
ou composto quimico em quantidade suficiente
para matar células, tanto direto quanto
Indiretamente, através da inibicdo de caminhos
metabolica-chave. (BIOMATERIALS 1996)

O termo “linha celular” tem sido assim
utilizado para descrever as células que proliferam
continuamente por inducdo quimica e/ou outra.
O aparecimento da criopreservacdo foi outro
dos grandes avanco verificados na tecnologia
das culturas celulares, que veio permitir a
recuperacao da células armazenadas (DREXLER
et al.,, 2000). Para ser aprovado num teste de
citotoxicidade in vitro, um material ndo deve
causar a morte das células nem afetar suas
funcgbes celulares. (MALMONGE 1999)

Este trabalho tem como objetivo estudar o
DLC em termos de propriedades mecénicas e
resisténcia a corrosédo na aplicacdo como implante
ortopédico. Para isso sera realizada uma revisédo
bibliografica sobre os aspectos gerais do DLC com
énfase na sua aplicacao biomédica.

Metodologia

Trata-se de um estudo exploratério, com
abordagem descritiva mediante uma reviséo
bibliografica sistematica realizado no més de
nsetembro de 2009 a agosto de 2010 em bancos
de dados tais como: Portal Capes, Literatura
Latino Americana e do Caribe em Ciéncias de
Saude (LILACS), Scientific Electronic Library
Online (SCIELO), MEDLINE e Science Direct.
Utilizou-se os termos «cytotoxicity of DLC films»,
TiO2 nanoparticles, cell line L929, culture of cells
biomaterials e (Diamond Like Carbon - DLC).".
Foram selecionados 31 artigos e a cronologia de
publicacdo de periédicos nacionais e
internacionais sobre citotoxicidade de filmes de
DLC, nanopatrticulas de TiO2, células de linhagem
L929, cultura de celulas, biomateriais e (Diamond
Like Carbon - DLC).Os artigos em portugués €

inglés foram selecionados por acessibilidade,
estudos realizados in vitro, utilizando a linhagem
celular L929 considerando os estudos que
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abordavam o0 estudo do DLC em termos de
propriedades mecanicas e resisténcia a corrosdo
na aplicacao biomédica. Foram incluidos estudos
na lingua inglesa, sendo selecdo ampliada por
meio de outras fontes, como referéncias citadas
nos artigos obtidos. os resultados da busca
foram elaborados de forma  descritiva e
tabelados.

Resultados

Em geral, a andlise da biocompatibilidade
de um material é realizada por meio de dois
ensaios: “in vitro” e “in vivo”. Os resultados dos
ensaios “in vitro” sao primordialmente necessarios
para viabilizar a utilizacdo de um novo material no
processo de caracterizacdo biolégica. O segundo
passo, 0s ensaios “in vivo”, somente poderdo ser
realizados ap6s um resultado favoravel destes
ensaios.

Procedendo-se a analise das obras
selecionadas, 13 (42%), referem-se
especificamente sobre Diamond Like Carbon -
DLC, 9 (29%) referem-se a biomateriais, 7 (22%)
(DLC) Diamond Like Carbon e citotoxicidade, e 2
(07%) cultura de celulas , conforme tabela 1
abaixo.

Tabela 1: Caracterizacdo do acervo de reviséo,
segundo o autor, titulo e ano.

AUTOR TITULO ANO

Wachesk, Cytotoxicity Analysis of 2010

etal. Diamond-Like Carbon

Films Containing TiO2
Nanoparticles

Malmonge | Avaliacédo da citotoxidade 1999
de hidrogéis de polihema:
um

estudo in vitro

Butter Lettington AH. Diamond- 1995
like carbon for biomedical
applications (Review)

Parker, et The biocompatibility of 1994
al low temperature diamond-
like carbon films: a
transmission electronic
microscopy, scanning
electron microscopy and
citotoxicity study

Diamond-like carbons and 1993
other thin films

Williams

Proc. 5th Int Conf Surface 1992
Modifi-cation
Technologies

Davidson

Woodin, et Aplication of Diamond 1991
al Films and Related
Materials
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Discussao

Este trabalho de revisdo bibliografica constatou
que varios estudos tém sido realizados para
investigar o potencial do revestimento de DLC
para aplicacbes biomedicas. (EVANS 1991,
VLADIMIROV  1999), revestimentos  foram
testados em vérias formas de anélise de tensbes,
resisténcia a adesdo (especialmente em
superficies convexas, ou seja, cabeca femoral), e
estabelecer sua biocompatibilidade para uso
aplicagbes biomédica. (PARKER 1994). Todos os
estudos mostraram que o DLC n&o causou efeitos
adversos em culturas de células.( DAVIDSON
1992, BUTTER 1995). A aplicacdo do DLC é um
grande avanco na superficie tratamento de
biomaterials.

(WILLIAMS 1993)

Resisténcia a fadiga € uma necessidade
importante para implantes, mas o carregamento
critico é diferente para os varios tipos de implantes
e aplicacbes. As propriedades mecénicas
necessarias para implantes também variam e
dependem da forma do implante e a aplicagédo
(METALS 1980)

Do ponto de vista de resisténcia mecéanica,
em decorréncia das distintas solicitacbes de um
implante 0sseo, até 0 momento ndo conseguiu-se
desenvolver um material que supere ou ao menos
se iguale as ligas metélicas de grau cirargico
(RIGO 1999)

Segundo METALS 1980 Um grande
ndmero de metais e ligas tém provado serem
satisfatdrios como material para implante, durante
muitos anos de aplicagéo cirdrgica. Eles séo
especificados como materiais para implantes pelas
normas da Sociedade Americana para Testes e
Materiais (ASTM) e as da Organizacao
Internacional para Normatizacdo (ISO) e por
outras normas nacionais. Esses materiais
possuem resisténcia a corrosao e sdo bem aceitos
pelos tecidos do corpo (biocompativel), ou seja,
satisfazem dois requerimentos basicos para
implantes. Essas duas propriedades séo,
geralmente, relacionadas porque quanto menos
substancias o material liberar, melhor sera a
aceitacdo do material pelo tecido.

Conclusao

Atualmente, a maioria dos pesquisadores
chegaram a conclusédo de que o método promissor
de obtencdo de filmes *“ diamond like carbon”
resistentes ao desgaste e com propriedades
adequadas as exigéncias de varios ramos da
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indistria e também na é&rea médica para a
fabricacdo de proteses ortopédicas é o método de
deposicao fisica de vapor (PVD) . A liga de titanio
recoberta com carbono tipo diamante, também
conhecido como DLC, do inglés Diamond-Like
Carbon, material biocompativel possui
propriedades como alta dureza, baixo atrito,
resisténcia ao desgaste e a corrosdo. “A liga de
titinio € a melhor liga biocompativel”, No entanto,
para ser utilizada em articulacbes, ela tem de
passar por um tratamento de superficie, para
resistir ao desgaste.
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