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Resumo: A Hidroxiapatita (Caio(PO4)s(OH)2), devido a sua alta bi-
ocompatibilidade e similaridade estrutural com os tecidos Gsseos, é am-
plamente utilizada como nanobiomaterial em aplicac¢oes ortopédicas e
odontoldgicas. Neste capitulo, sdo apresentados resultados de simula-
¢oOes atomisticas voltadas a investigacao dos efeitos da dopagem com
ions eur6pio (Eu?*) na matriz cristalina da Hidroxiapatita. As simula-
¢oes foram conduzidas utilizando o cédigo GULP 6.0, com base em po-
tenciais interatomicos ajustados empiricamente e no modelo de casca
de Dick-Overhauser, empregando a aproximacao de Mott-Littleton
para o tratamento dos defeitos extrinsecos. Os parametros estruturais
obtidos apresentaram excelente concordancia com os dados experimen-
tais, validando o modelo adotado. Os calculos das constantes eldsticas
revelaram estabilidade mecanica compativel com a fase hexagonal da
HAp. Quanto & dopagem, os resultados indicaram que o fon Eu®*
tende a ocupar preferencialmente os sitios de célcio, sendo compensado
por hidroxilas intersticiais, enquanto os mecanismos de defeito associa-
dos a substitui¢ao em sitios de fésforo mostraram-se energeticamente
desfavoraveis. Esses resultados contribuem para a compreensao tedrica
dos processos de dopagem em apatitas e reforcam o papel da simulagao
computacional como ferramenta poderosa na previsao das propriedades

estruturais e mecanicas de materiais cerdmicos de interesse biomédico.

Palavras-Chaves: Hidroziapatita; Stmulagdo atomistica; Dopagem;

lons eurdpio; Propriedades estruturais; Biomaleriais.

1. Introducgao

Abstract: Hydroxyapatite (Caio(PO4)s(OH)z), due to its high bio-
compatibility and structural similarity to bone tissue, is widely used
as a nanobiomaterial in orthopedic and dental applications. This
chapter presents results from atomistic simulations aimed at investi-
gating the effects of europium ion (Eu®*) doping on the hydroxyap-
atite crystal matrix. The simulations were conducted using the
GULP 6.0 code, based on empirically fitted interatomic potentials
and the Dick-Overhauser shell model, employing the Mott-Littleton
approximation to treat extrinsic defects. The structural parameters
obtained showed excellent agreement with experimental data, vali-
dating the adopted model. Calculations of elastic constants revealed
mechanical stability consistent with the hexagonal phase of HAp.
Regarding doping, the results indicated that the Eu®* ion tends to
preferentially occupy calcium sites—compensated by interstitial hy-
droxyl groups—whereas defect mechanisms associated with substitu-
tion at phosphorus sites proved to be energetically unfavorable.
These results contribute to the theoretical understanding of doping
processes in apatites and reinforce the role of computational simula-
tion as a powerful tool for predicting the structural and mechanical
properties of ceramic materials of biomedical interest.

Keywords: Hydroxyapatite; Atomistic simulation; Doping; Furo-

nium, ions: Structural proverties: Biomalerials.

A busca por novas pesquisas acerca de compostos formados por nanobiomateriais tém

atraido a atencdo de toda comunidade cientifica devido aos seus diversos campos de apli-
cagoes tecnolégicas na drea da engenharia de tecidos e medicina regenerativa (Venkatesan
and Kim, 2014), principalmente as estruturas formadas por materiais que podem ser inse-
ridos de forma direta e ou indireta no tecido humano como condicao de dispositivos capazes
de servirem como implantes metdlicos, cerdmicos, poliméricos (sintéticos ou naturais) ou
nanocompositos (Kattimani, Kondaka and Lingamaneni, 2016). Neste sentido, os estudos
sobre os nanobiomateriais a base de fosfato de calcio tem surgido a partir dos novos de-
senvolvimentos cientificos e tecnologicos voltados grande demanda por pesquisas com na-
nomateriais e com novos métodos de investigacoes e suas aplicabilidades.

A Hidroxiapatita, Cal0(PO4)6(OH)2 - HAP é um sal inorgéanico formado a base de
fosfato de célcio pertencente a familia das apatitas e atualmente é um dos principais na-
nobiomateriais ceramicos utilizados como uma estrutura que apresenta a capacidade de
substituicdo éssea devido as suas caracteristicas e propriedades similares a alta biocompa
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tibilidade com os tecidos que sdo incorporados (Liu et al., 2025). Uma importante
caracteristica estrutural da HAP esta relacionada a capacidade desse material em poder
realizar um grande ntimero de substitui¢ées idnicas devido a existéncia dos sitios de célcio
nio equivalentes na sua matriz hospedeira (Elliott, 1994). Nos trabalhos de (Meyers,
Mishra and Benson, 2006) a HAP-nanométrica vém sendo estudada como matriz nanobi-
oceramica com propriedades mecanicas em escalas nanométricas por apresentar diversas
investigagoes devido & resisténcia mecéanica semelhante a formacio dos tecidos ésseos. Ja
nos resultados reportados por (Kaur and Singh, 2019), os autores demonstraram que a
HAP pode ser aplicada na area ortopédica servindo de base para revestimentos de proteses
metalicas para promover a ligacdo interfacial entre o material implantado e o tecido vivo.

Diversos trabalhos tém investigado a incorporagao de ions dopantes na matriz da
HAP com o objetivo de melhorar as suas propriedades luminescente e estruturais (Shi et
al., 2006),(Ternane et al., 1999) e (Predoi et al., 2007). A HAP também pode ser dopada
por fons lantanideos trivalentes, tais como os {fons Nd3+(Fleet and Pan, 1994), Yb3+(De-
Loach et al., 1994), Gd3+(Bottrill, Kwok and Long, 2006) e o fon Eu3+(Webster et al.,
2004), (Barta et al., 2007) e (Yang et al., 2008). J& nos trabalhos de (Ignjatovié et al.,
2019) a estrutura da HAP foi investigada por meio do processo da codopagem envolvendo
os fons Gd3+, Eu3+ e Yb3+/Tm3+ para combinar as propriedades de luminescéncia e
as propriedades magnéticas e termométricas em aplicagoes em imagem e entrega de far-
maco. (Andronescu et al., 2019) reportaram através da sintese da HAP dopada com ions
Eu3+ por coprecipitacao e caracterizacao a influéncia nos efeitos da fotoluminescéncia.

Devido a estrutura da HAP ter a capacidade de poder sofrer diversos tipos de incor-
poracoes por ions dopantes na sua matriz hospedeira, pesquisas através de métodos de
simulagbes computacionais tém reportado resultados envolvendo os efeitos substitucionais
para os cristais complexos, como por exemplo, como nas estruturas das apatitas publicadas
nos trabalhos de (Mostafa and Brown, 2007), (Du and De Leeuw, 2004) e (Pedone et al.,
2007).

O presente trabalho, reporta uma parte dos resultados de uma pesquisa de mestrado
j& publicada por esses autores (Santos and Rezende, 2014). O trabalho dedicou-se na in-
vestigacdo sistematica da incorporagdo de ions cationicos, como os ions de terras-raras e
alguns metais de transi¢cdo, onde esses ions foram incorporados aos sitios de Ca2+e P54+
da matriz hospedeira da HAP. O principal objetivo dessa investigacao foi fornecer bases
cientificas necessaria para uma melhor compreensdo das propriedades estruturas e dpticas
do material. O estudo foi realizado através do método da modelagem computacional ato-
mistica para prever os sitios dopantes preferenciais e os mecanismos de compensacdo de
cargas (mecanismos de defeitos) necessarios para fazer a andlise do arranjo estrutural e os
processos de dopagens por fons catiénicos na estrutura da HAP.

2. Metodologia

A estrutura cristalina da Hidroxiapatita-HAP foi simulada utilizando o c6digo GULP
6.0 (General Utility Lattice Program), que modela um cristal como sendo uma rede de
Born de cargas pontuais(Gale, 1997). A técnica de simulacdo atomistica baseou-se na mi-
nimizac¢do de energia da rede da matriz hospedeira da HAP, onde as interagoes entre os
ions na rede da estrutura sdo representadas em termos de potenciais: um potencial de longo
alcance (potenciais de Coulomb) e mais um potencial de curto alcance (potencial de Bu-
ckingham) que considera as interagdes de repulsdo e dispersdo de Pauli (Van der Waals)
por sobreposicao de nuvens de elétrons.

O efeito da polarizabilidade dos ions de oxigénio foi incorporada por meio do modelo
de casca de Dick-Overhauser(Dick and Overhauser, 1958). Os mecanismos de defeitos foram
modelados usando a teoria da aproximacao de Mott-Littleton(Mott and Littleton, 1938),
na qual uma regido esférica da rede da estrutura da HAP que circunda o defeito é tratada
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de forma explicita, com todas as interacoes nessa regiao sendo consideradas, de modo que
as regioes mais distantes da regido do defeito sdo tratadas usando uma abordagem através
dos métodos continuos.

A metodologia computacdo empregada nesse trabalho também vem sendo atualmente
aplicada com sucesso para descrever o cardter e as propriedades estruturais de diversos
compostos, como também, calculos de superficie, propriedades espectroscépicas, estudo so-
bre os efeitos da dopagem-redugao de fons em matrizes hospedeiras (J. L. O. Lucena et al.,
2026), (J. L. d. O. Lucena et al., 2026), (Santos et al., 2022), (Silva et al., 2025) e (Santos
and Rezende, 2017).

3. Resultados e Discussoes

3.1. Ordenamento estrutural

A hidroxiapatita - HAP que foi simulada tem uma estrutura cristalina hexagonal,
com grupo espacial P63/m, onde as dimensdes experimentais da célula unitdria sdo
a=b=9419A, c=6881 A, a = =90°ey =120°. A sua estrutura é composta por
dois sitios cristalograficamente nao equivalentes para os sitios de Ca2+, e que apresentam
ntmeros de coordenagio-6 e coordenacao-9. O sitio de Ca2+(sitio 1) é coordenado com
nove fons de oxigénio e o sitio de Ca2+(sitio 2) é coordenado por seis primeiros vizinhos
de fons de oxigénio com um do grupo hidroxila (OH-). Os fons de Ca2+(sitio 1) estao
organizados em colunas em rela¢do aos outros fons de Ca2+ (sitio 2). Os sitios de Ca2+
formam tridngulos equilateros perpendiculares a dire¢do ¢ da estrutura da HAP, conforme
ilustrado na Figura 1(a). O comprimento médio da ligagdo entre Ca2+-0O2- sdo menores
que 3,0 A. Os fons que formam os tetraedros dos grupos PO4 estio alinhados de modo a
facilitar a formacdo de dois tipos de canais perpendiculares ao seu plano, como mostrado
na Figura 1(b) (Tanaka et al., 2010).

SO CRRID OO RIS
OO S

(@) (b)

Figura 1. (a) Estrutura da Hidroxiapatita na fase hexagonal ao longo do eixo c, ilustrando o ordenamento dos
tridngulos equilateros perpendiculares entre os sitios de Ca2+. (b) Fase hexagonal ao longo do eixo ¢, ilustrando
as esferas de coordenacao entre os sitios de Ca2+ aos tetraedros PO4.
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3.2. Formatagdo de Componentes Matemiticos

Os parametros de potenciais interatomicos para a simulacdo atomistica da estrutura
da HAP seguiu o procedimento de ajuste empirico utilizando o cédigo GULP 6.0 (General
Utility Lattice Program) e estdo listados na Tabela 1. O ajuste desses pardmetros sao
altamente necessarios e servem descrever as interagoes entre os fons da rede e as proprie-
dades do composto da HAP, tais como os parametros de rede, a estabilidade estrutural e
os processos de dopagens.

Tabela 1. Parametros de potenciais interatomicos para hidroxiapatita.

Buckingham Aji (eV) i (A) C;; (eV A%
Hy0ro=O) 31197 0.2500 0.00
Ca,y-O)ore 850.00 0.3316 0.00
Cagyre—O et 1288.00 0.3334 0.00
P -Oyerre 518.47 0.3510 0.00
P.o-O) h 914.00 0.3380 0.00
0o cone 22764.0 0.1490 0.00
0, tret=Oscore 22764.0 0.1490 13.94
O, =0 e 22764.0 0.1490 32.58
Morse D (eV) B(A™) 1o (A)
T 70525 3.1749 0.9485
Spring k(eVA™)

0, core=O cone 98.67

Cargas (|e])

0, con 0.86 Ca,, 2.0
O} ahet ~2.86 Proe 5.0
Oy one ~1.426 H.,. 0.426

Os parametros estruturais que foram obtidos foram comparados com os valores expe-
rimentais, como também comparados com outros célculos tedricos e estdo listados na Ta-
bela 2.

Tabela 2. Pardmetros de rede (a, b, ¢, a, B e y) obtidos em comparacao com resultados de outros
trabalhos para a estrutura da Hidroxiapatita.

Parimetros
a b c c/a a g b
Calculado neste trabalho | 9,419 9419 6,874 0,73 90,0 90,0 1200
Tanaka, et al., 2010 9.419 9419 6.881 0,73 90,0 90,0 120,0
(experimental)

Mostafa, et al., 2007 9412 9412 6,853 0,73 90,0 90.0 120,0
(tedrico)

Leeuw, 2001 9,563 9563 6,832 0,71 90,0 90,0 120,0
(tedrico)

Lee et al., 2000 9,528 9,528 6.607 0,69 90,0 90,0 120,0
(tedrico)

Rabone, er al., 2006 9,350 9,350 6,860 0,73 90,0 90.0 120,0
(tedrico)

Hauptmann, et al., 2003 | 9,455 9455 6,901 0,73 90,0 90,0 120,0
(tedrico)
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A partir da Tabela 2 observar-se que os parametros de rede que foram obtidos neste
trabalho reproduziram bem (com uma pequena diferenc¢a em torno de 0,1%) os dados
experimentais (Tanaka et al., 2010) do que os calculados por (Mostafa and Brown,
2007), como também os reportados por (Lee, Dove and Salje, 2000), (Rabone and De
Leeuw, 2006), (Hauptmann et al., 2003) e os obtidos por meio do célculo de DET (de
Leeuw, 2001).

As constantes eldsticas também foram calculadas, pois estao relacionadas direta-
mente com as propriedades mecanicas da HAP que é a capacidade de poder sofrer defor-
macoes (caracteristica intrinseca dos materiais) conhecida como rigidez e responsével
pela estabilidade estrutural dos materiais. A Tabela 3 mostra que os valores obtidos es-
tdo em concordancia para os valores das constantes elasticas da estrutura da HAP em
comparagio aos reportados pelos autores (Hughes, Cameron and Crowley, 1989), (Katz
and Ukraincik, 1971), (Mostafa and Brown, 2007), (De Leeuw, Bowe and Rabone, 2007)
e (Snyders et al., 2007).

Tabela 3: Comparagao para as constantes eldsticas obtidas em comparagdo com resultados de outros
trabalhos para a estrutura da Hidroxiapatita.

Constantes elasticas - GPa
Cn Ciz Cis Cs; Caz Cyy Bulk
modulus
Calculado neste trabalho | 158,58 57,10 5890 58,89 142,11 43,70 89.72
Hugles, ef al., 1989 166,7 1396 663 - 139.6 - 84.6
(experimental)
Katz, et al., 1971 137.0 42,50 5490 - 172,0 39,60 82,60
(experimental)
Mostafa, ef al., 2007 157.5 - 59.7 - 147.3 439 90,66
(tedrico)
Leeuw, 2007 134.4 48,9 68.5 - 1847 514 90,0
(tedrico)
Snyders, ef al., 2007 1171 26,2 55.6 - 231.8 56.4 76,0
(tedrico)

3.3. Efeitos da dopagem para os fons Eu

Os defeitos estruturais em matrizes de compostos-fésforo promovem respostas signi-
ficativas no estudo de suas propriedades épticas quando esses defeitos sao gerados por
fons de terras-raras (RE3+) trivalentes (Neacsu et al., 2019) e (Gu et al., 2022). No pro-
cesso de dopagem, o tipo de mecanismo de defeito necessario para a descrigao do sitio
favoravel para a incorporacao do ion dopante sdo fatores essenciais. A partir da simula-
¢ao atomistica, é possivel obter estimativas quantitativas das energias relativas para a
substituicdo de fons dopantes nos sitios hospedeiros.

Os fons dopantes RE3+, em principio podem ser substituidos nos dois sitios (Ca2+
ou P5+) da estrutura da HAP. E em ambos os processos, foram considerados todos os
tipos possiveis para a criacdo dos mecanismos de defeitos, sendo esses mecanismos ex-
pressos através da notagio de Kroger-Vink (Kroger and Vink, 1954). A energia de solu-
¢do (Esol) necessaria para o processo de formagao dos defeitos extrinsecos foi obtida le-
vando em conta a diferenca entre as energias dos produtos e pela energia dos reagentes
na reacao, levando em conta cada tipo de substitui¢do catidnica, como representado na
Tabela 4.
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Tabela 4: Mecanismos de defeitos (i-vii) e energia de solu¢do para a substituigdo dos fons RE*' na
estrutura da Hidroxiapatita.

Substituicéo no sitio de calcio compensado por oxigénio intersticial

(i) RE,O, + 2Ca,, —» 2RE_, + O, +2Ca0

Es =2E(REZ,)+E(O,) +2E,,, (CaO)—E
—

defeito

Substituicdo no sitio de calcio compensado por vacancia de calcio
(i) | RE,0,+3Ca,, — 2RE, +V,, +3Ca0

rede rede (REZOB)

ESul = 2E(RE(;a) + E(VCa) +3E

defeito

rede (CaO) - Erede (REZOS)

Substituicdo no sitio de calcio compensado por vacancia de fésforo

(i) | 2,5RE,O, +5Ca,, + P, = 5RE:, +V, +5Ca0 +0,5P,0,

rede (CaO) + O!5Erede (PZOS) - 215Erede (REZO3)

defeito

Substituicdo no sitio de fésforo compensado por célcio intersticial
(iv) | 0,5RE,O, + P, +CaO — RE, +Ca’™ +0,5P,0,

ESol = E(REP) + E(Ca:.) + 015Erede(P205) - Erede (CaO) - 015Erede(RE203)

defeito

Substituicdo no sitio de fésforo compensado por vacancia de oxigénio
(V) | 05RE,O, +P, +0, — RE, +V* +0,5P,0,

Esy = E(RE;) +E(Vg") +0,5E
-

defeito

rede (PZOS) - 0’5Erede (REZOS)

Substituicdo no sitio de fésforo compensado por anti-sitio de célcio
(Vi) | 1,5RE,O, +2Ca,, + 3P, — 3RE, + 2P + 0,5P,0, + 2Ca0

ESoI = 3E(REP) + 2E(PC.;.) + 0’5Erede (PZOS) + 2Erede (CaO) _115Erede(RE203)

defeito

Substituicdo no sitio de célcio compensado por hidroxila intersticial
(vii) | RE,O, +2Ca,, + H,0 — 2REZ, +20H +2Ca0

E., =2E(REZ,)+2E(OH )+ 2E

defeito

rede (CaO) - ED (H 20) - Erede (REZOS)

Ep (energia de dissociacéo da molécula da agua): E,, (H,0) =9,62eV

Os ions dopantes de eurépio (Eu3+) trivalentes e (Eu2+) divalentes quando incorpo-
rados nos sitios hospedeiros da matriz da HAP, apresentam interessantes atividades lumi-
nescentes devido ao fato desses dopantes serem responsaveis por apresentar diversas res-
postas Opticas, propriedades espectroscépicas, como também distribuicdo de estados de
oxidagao(Zavala-Sanchez et al., 2015) e (Ignjatovi¢ et al., 2019).

Resultados reportados por (Santos and Rezende, 2014), verificou-se que a insercdo
dos ions Eu3+ no sitio de calcio Ca2+ é o defeito idnico mais favoravel. A preferéncia para
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a incorporagao do fon dopante no sitio Ca2+ foi confirmada experimentalmente por (Mar-
tin et al., 1999). Esse comportamento estrutural pode ser explicado em termos da diferenca
nos raios idnicos (Shannon and Prewitt, 1970) entre os fons dopante Eu3+ (R_( [Eul
~(3+) )=0,947 A) e os fons dos sitios hospedeiros, como também pelos efeitos eletrostéticos
causados pela diferenca de eletronegatividade entre a valéncia 3+ do ion Eu e a valéncia
de ambos os sitios de Ca2+ (R_( [Ca] ~(2+) )=1,00 A) e P5+ (R_(P™(5+) )=0,38 A)
da matriz da HAP. A pequena relagdo entre o raio do ion dopante e o raio do fon do sitio
preferencial contribui para uma menor deformacdo na rede em torno do defeito e, dessa
forma resulta em uma menor energia de solucdo. Entre os dois sitios de Ca2+ existentes
na matriz da HAP, o ion dopante Eu3+ é mais favoravel a ser incorporado no sitio de
Ca2+ (sitio 2) devido ao estado da coordenagio do sitio hospedeiro.

Segundo os autores (Jagannathan and Kottaisamy, 1995) e (Martin et al., 1999) as
transicoes referentes aos picos de emissao 5D0-7F0 foram observados para os espectros de
emissao do ion Eu3+ na matriz da HAP, indicando que o ion dopante pode ser substituido
em ambos os sitios. Dos resultados apresentados neste trabalho mostra que a energia da
solu¢do para os mecanismos de defeitos (mecanismo vii) é o esquema mais favordvel a
substituicdo de Eu3+ no sitio de Ca2+. Mecanismos de compensacao de carga para o ion
Eu3+ também tem sido reportado proposto por (Ternane et al., 1999). Para o sitio de
Ca2+ (sitio 1) a energia de solugdo obtida foi de 1,79 eV sendo muito préxima para a
substituicio no sitio Ca2+ (sitio 2) com energia de solugao de 1,50 eV. Essa pequena
diferenca justifica a possibilidade de substitui¢do do ifon dopante Eu3+em ambos os sitios
de Ca2+, diferentemente para a energia de solugao necessaria para a incorporacgdo do ion
dopante no sitio nao preferencial (sitio de P5+) com uma energia de solugao de 18,29 eV
e 11,80 eV (mecanismo vi), respectivamente.

4. Conclusoes

Este trabalho apresentou resultados obtidos por meio da simulagdo atomistica base-
ada em potenciais interatomicos, empregados para reproduzir e analisar os pardmetros
estruturais da Hidroxiapatita. Os valores calculados para as constantes eldsticas mostra-
ram boa concordancia com os dados reportados na literatura, evidenciando a confiabilidade
do modelo tedrico utilizado e permitindo a previsdo da estabilidade mecanica da fase cris-
talina hexagonal. No estudo da dopagem com o fon eurépio trivalente (Eu®*), verificou-se
que o defeito extrinseco ocorre preferencialmente nos sitios de célcio, sendo compensado
por hidroxilas intersticiais. Em contrapartida, os mecanismos de defeito envolvendo a subs-
tituicdo do fésforo pelo ion eurdpio mostraram-se energeticamente menos favoraveis. Dessa
forma, a simulacdo computacional consolida-se como uma ferramenta essencial para a in-
vestigacdo tedrica do comportamento estrutural e mecanico de compostos cristalinos, con-
tribuindo significativamente para o entendimento dos efeitos da dopagem e das proprieda-
des intrinsecas da Hidroxiapatita.
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