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RESUMEN:

Los implantes dentales de titanio tienen una elevada tasa de éxito, por lo que se han
convertido en el material de eleccién, junto con las aleaciones de titanio con otros metales;
sin embargo en la actualidad, se estudia la modifiaccién de la superficie de implantes y por
tanto, los materiales de recubrimiento de implantes mas convenientes, que buscan mejorar
las propiedades triboldgicas, electroquimicas y de osteointegracién de los implantes
dentales, ya que a dia de hoy los implantes quirdrgicos suponen un problema por la

posibilidad de desencadenar una infeccién bacteriana.

Metodologia: Busqueda bibliografica de 25 articulos, en diferentes bases de datos como
Pubmed, Medline Complete y Google Scholar, con la seleccién de palabras clave “Materiales
recubrimeitno de implantes”, “Nuevos materiales recubrimiento implantes”, “Historia

implantes”, “Materiales en implantologia”.

Objetivos: Conocer los nuevos materiales empleados para recubrir los implantes dentales.
Comparar las nuevas técnicas utilizadas en el uso de estos nuevos materiales. Identificar los

beneficios que ofrecen los distintos materiales.

Conclusiones: Los materiales de recubrimiento de implantes es un area de gran interés
actual, el cual esta en continuo estudio; este tipo de recubrimientos buscan prevenir la
adhesion bacteriana a dichos implantes asi como lograr la mayor tasa de integraciéon posible,

ya que se trata de la clave del éxito del tratamiento implantolégico.



ABSTRACT:

Titanium dental implants have a high success rate, which is why they have become the
material of choice, along with alloys of titanium with other metals. However, nowadays, the
modification of the implant surface and therefore the most suitable implant coating
materials are being studied, seeking to improve the tribological, electrochemical and
osseointegration properties of dental implants, since today surgical implants pose to be a

problem due to the possibility of triggering a bacterial infection.

Methodology: Bibliographic search of 25 articles, in different databases such as Pubmed,
Medline Complete and Google Scholar, with the selection of keywords "Coating materials for
implants"”, "New materials for covering implants", "History of implants", "Materials in

implantology ”.

Objectives: Get to know the new materials used to cover dental implants. Compare the new
techniques used in the use of these new materials. Identify the benefits of different

materials.

Conclusions: Implant coating materials is an area of great current interest, which is under
continuous study; these types of coatings seek to prevent the bacterial adhesion to the
implants and also achieve the highest possible integration rate, since it is the key to the

success of implant treatment.
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INTRODUCCION:

¢ Prélogo

Los implantes dentales, surgieron tras la busqueda de un sustituto a aquellas piezas dentales
gue han sido perdidas por distintas causas o en casos de agenesia, las cuales son de vital
importancia tanto en la parte funcional, como es la masticacién, como en la estética de
cualquier paciente.” Los implantes dentales se utilizan hoy en dia de manera habitual en la
rama quirurgica para la restauracion de los dientes. Estos, pueden asimilarse a raices
artificiales, cuyo fin es servir como soporte en el lugar de piezas dentales perdidas o

ausentes y que deberan integrarse al medio bucal en combinacion con el resto de tejidos. °

Estos tejidos circundantes, se basan fundamentalmente en “un tejido conjuntivo
mineralizado muy vascularizado e inervado, dindmico y en constante cambio a lo largo de la
vida de un organismo, que esta estructurado en laminillas de matriz osteoide calcificada” (1),
refiriéndose al hueso. Podemos encontrar hueso compacto o esponjoso, que lo determinara
la disposicién de dichas laminillas. Para la fijacién primaria entre hueso-implante, se conoce
gue el hueso compacto es aquel que proporciona una base estable para una fijacién

temprana, a diferencia del hueso esponjoso.!

La rama de la implantologia ha evolucionado en el transcurso de los afios gracias a la
tecnologia de la actualidad, cuyo estudio e investigacién ha sufrido un intenso desarrollo en
las ultimas décadas. Lo que se busca con ello, es que los implantes se compongan de
aquellos materiales que nos ofrezcan la mejor garantia de durabilidad, para que el

tratamiento resulte exitoso °. Con respecto a la naturaleza de los implantes, los materiales



mas empleados son el titanio y sus aleaciones debido a su alta biocompatibilidad, sus buenas

propiedades mecanicas, bajo peso especifico y sus alta resistencia a la corrosién.®

Para conseguir una mayor durabilidad de los implantes dentales, es necesario que se lleve a
caso el proceso de osteointegracién, que podra llevarse a cabo dependiendo de varios
factores, entre los cuales se consideran de gran importancia el disefio tanto macroscépico y

dimensional, el material y la topografia superficial del implante.'?

El proceso de osteointegracidn es necesario para que se pueda llevar a cabo una
consolidacidon temprana entre el implante y el hueso, y de este modo poder mantener la
estabilidad del implante a largo plazo; si esto se consigue, se disminuye el riesgo de
infecciones y el aflojamiento de los implantes. Por tanto, el éxito del tratamiento
implantolégico se basara en una unién firme, estable y duradera del implante dental sujeto a
carga y el sustrato dseo que lo rodea. De lo contrario, la respuesta tras la implantacion que
gueremos evitar que deriva en un fallo clinico del implante dental, desencadena en la
formacion de tejido fibroso alrededor del implante (denominado capsula fibrosa), en el cual
como resultado se obtiene una mala fijacién biomecanica, evitando la correcta unién hueso-

implante, y por tanto evitando su osteointegracién.’

Ademas de conseguir un adecuado proceso de osteointegracién, tanto los biomateriales
empleados como los productos derivados de su degradacién, debe ser biocompatibles, lo
cual implica que “tiene una respuesta apropiada dentro del cuerpo humano para la

aplicacion para la que ha sido disefiado”.?



Otro factor a tener en cuenta a la hora de realizar una intervencidn quirurgica de implantes,
es el medio bacteriano en el que esta inmerso, y por tanto suponen tener una mayor
predisposicidn a producir infecciones bacterianas; si esto ocurre puede llegar a generar la
pérdida del implante, y por tanto el fracaso del tratamiento. Por ello el biofilm jugara un

papel importante, sobre todo en los implantes de titanio y sus aleaciones.!3

Existe una gran variedad de materiales y / o moléculas para recubrir los implantes dentales,
en funcién de la aplicacién y los requisitos especificos. Los biomateriales son “aquellos
materiales disefiados para llevar a cabo, mediante el control de las interacciones con
componentes de sistemas vivos, el curso de diferentes procedimientos terapéuticos o de

diagndstico en seres vivos”.3

Una de las claves mas importantes para el buen funcionamiento de un biomaterial dentro
del organismo es su biocompatibilidad. El cuerpo humano esta dotado de sistemas de
defensa efectivos, capaces de reconocer y combatir elementos extrafios. Esto, que es una
ventaja evolutiva evidente y necesaria, se convierte en un problema a la hora de realizar
ciertos tratamientos, transplantes y por supuesto también implantes, relacionados

directamente con el campo de los biomateriales.

Segun la respuesta adquirida de los biomateriales con el tejido circundante, se clasifican en
dos grupos: Los materiales bioinertes, son aquellos que dan como resultado la formacién de
una capa fibrosa delgada entre el hueso y el material, la cual es perjudicial para dicha union,
ya que provocan una mala fijacién debido a movimientos a nivel microscépico que provocan
la inestabilidad del implante, y por tanto el rechazo del mismo. Por lo contrario,

encontramos los materiales bioactivos, los cuales crean un enlace fuerte entre la cara



externa del materal y el hueso, provocando una respuesta biolégica dptima, y que por tanto

conducira al éxito del tratamiento.*

Alo largo de la historia en el campo de los biomateriales, los primeros materiales
documentados, trataron de madera tallada como uso para diferentes tratamientos tales
como injertos, fracturas o amputaciones. Posteriormente, Levert en 1829 estudié el empleo
de materiales como el oro, el aluminio y la plata, pero que fueron descartados y
reemplazados por el acero inoxidable a finales del sigo XIX, ya que resultaban ser materiales
nocivos para el organismo. A partir del final de la segunda guerra mundial, el campo de los
biomateriales tuvo un gran auge y comienza el uso de los materiales que se emplean en la

actualidad como el titanio y sus aleaciones. 3

En el campo de los biomateriales de mayor actualidad, podemos hablar de “cuatro
generaciones”: la primera generacién (segin Navarro en 2005) se da entre los afnos sesenta
y setenta, donde los materiales de eleccidn fueron el polietileno y el acero cuyo fin era lograr
propiedades fisicas parecidas al tejido sustituyente. La segunda generacion consta de
biomateriales caracterizados por la pasividad y la inercia que implican un alto rechazo por
inadaptacién con el organismo pertinente, como son el titanio y sus aleaciones. La tercera
generacién data en los afios noventa, en la cual se decreta que es el material el que debe
adaptarse al organismo, y no al contrario (seguin Jacota en 2008); es e este momento cuando
se empieza a hablar de “biomaterial activo” (segln Jacota, 2008; Zarate y Reyes, 2006) que
engloba a aquellos materiales como como la hidroxiapatita, fosfatos de calcio o los
biovidrios, que se caracterizan por asimilarse en sus superficie o en su composicién con el

organismo en el que se encuentre . Por Ultimo, en la cuarta generaciéon encontramos el



término de “materiales inteligentes” (segun Jacota en 2008) que son capaces de interactuar
y adaptarse con el sistema bioldgico, de manera que pueda integrarse y degradarse, y de

hacer frente a infecciones si fuese necesario.’®

Existen diferentes materiales de los que se componen los implantes dentales; en la
actualidad el material de eleccidn es el titanio debido a su comportamiento inerte al entrar
en contacto con los tejidos bioldgicos’. Ademads, el titanio presenta una gran
biocompatibilidad y constituye el material ideal para conseguir la oseointegracién con éxito
a largo plazo tras la carga funcional, refiriéndose a la colocacién de la parte protésica junto al
implante dental para poder llevar sus diferentes funciones en la cavidad oral (funcién

estética, funcion masticatoria..) .1t

Aunque el titanio es el material de eleccidn para llevar a cabo los tratamientos
implantolégicos por su biocompatibilidad, su resistencia a la corrosién y sus buenas
propiedades mecanicas, estos siguen teniendo una tasa de fracaso significativa, tanto a

medio como a largo plazo, producido fundamentalmente por infecciones peri-implantarias.'®

Para poder conseguir una mayor adhesion y proliferizacion celular, y asi mejorar las
propiedades de la topografia superficial de los implantes, estos son supeditados a
tratamientos que crean irregularidades superficiales en la escala micro y sub-micrométrica.
Ademas, para mejorar la deposicion de hueso sobre el implante dental, se comenzé a utilizar

recubrimientos basados en minerales de origen organico.’

Otro tipo de recubrimientos de los que se hablard mas adelante, se trata de recubrimientos

antibacterianos para implantes, que adquirieron gran importancia por no basarse en el uso



de antibidticos; ya que aunque estos son de gran utilidad frente a las infecciones peri-
implantarias, se han demostrado la aparicidén de resistencias de cepas bacterianas, por lo

que este tipo de recubrimientos seran de gran utilidad. °

Para ello, es importante explicar el proceso de formacion de biofilm, que tendrd relevancia
en los recubrimientos poliméricos antiadherentes que se explicardn mas adelante. Por tanto,
la formacién de biofilm bacteriano, consta de dos fases; una fase inicial rapida y reversible, y
una fase posterior donde se producen interacciones tanto especificas como no entre

bacterias.®

En este trabajo, también hablaremos de recubrimientos con propiedades osteoinductoras
destinados a implantes dentales metalicos que disminuya los tiempos de integracion al
medio bucal, presentando asi una mayor velocidad en el proceso de osteointegracién; de
esta manera se conseguira una excelente union hueso-implante en todos los tipos de
pacientes, incluso en casos donde no es dptimo el tratamiento de implantes debido a la
lenta capacidad de regeneracion dsea, ya que en la actualidad, aunque el titanio sea el
material de eleccién, en determinados pacientes se necesitan tiempos de osteointegracion

mayores .2

Se ha demostrado en diferentes estudios, que ante las demoras en los procesos de
integracién, pueden integrarse con mayor facilidad al incorporar ciertos materiales
bioactivos, como por ejemplo, el fosfato tricalcico, los biovidrios o la hidroxiapatita. De esta
manera, se hablara de diferentes recubrimientos en los que se emplean estos materiales
para la mejoria en dicho proceso de osteoinegrcacion, como alternativa de solucién para la

sustitucion del tejido 6seo.?
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En el proceso de osteointegracidn las superficies de los implantes tienen un papel
fundamental para conseguirlo. Ademas de existir diferentes disefios y materiales en
implantologia, en la actualidad es de gran importancia también el tratamiento y el acabado

de las superficies de dichos implantes, asi como la naturaleza del recubrimeinto.®.
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Figura 1: Ilustracion de tipos de recubrimientos de superficies de implantes (22)

A continuacidn se van a exponer algunos de los materiales y sus propiedades, detallados en

los diferentes articulos en nuestra busqueda bibliografica:
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1.Titanio

Como hemos expuesto anteriormente, el titanio y sus aleaciones, es el material mas
empleada en el campo de la implantologia debido a sus propiedades tanto fisicas, como
guimicas y biomecanicas; ademas de presentar una éptima resistencia, su éxito a largo plazo
tras la carga funcional se debe especialmente por lograr una gran biocompatibilidad y

osteointegracién con los tejidos periimplantarios. %7

Una de las propiedades del titanio, es la capa de éxido de superficie que consigue la
biocompatibilidad y la resistencia frente a la corrosion de dicho material, que se genera al
estar en contacto con el aire o agua a temperatura ambiente, creando un grosor de 3-5nm,

qgue normalmente el 6xido formado suele ser el didxido de titanio (Ti 02).1!

La estructura y composicion interna de los implantes suelen ser metalicos, cominmente de
titanio y de sus aleaciones, y a su vez puede estar recubierto de otros materiales que

favorecen el proceso de osteointegracion.'’

El titanio y las aleaciones de titanio, en especial las aleaciones de Ti-6Al-4V, han demostrado
ser los materiales de eleccién por su elevada resistencia a la corrosién frente a otros
materiales, ya que no cualquier material esta capacitado para someterse a la corrosion que

originan los fluidos corporales a los metales del implante.*?
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1.1 Implantes de titanio con caracteristicas antibacterianas

El fin de este tipo de este tipo de superficies, es evitar infecciones bacterianas en los

implantes, como por ejemplo la periimplantitis.®

Existen dos tipos: recubrimientos pasivos y recubrimientos activos. Los recubrimientos
pasivos son aquellos que imposibilitan la adhesién bacteriana, y los recubrimientos activos
son aquellos que impiden una vez adheridos estos microorganismos (formado el biofilm),

son capaces de erradicarlo.®

Para ello, se ha empleado diferentes métodos para proveer a los implantes de esta actividad
antibacteriana, como son; “1.1.1) modificaciones superficiales fisicas y quimicas del titanio,
1.1.2) recubrimientos poliméricos antiadherentes, y 1.1.3) estrategias basadas en la

incroporacién de agentes biocidas en una matriz”.>

1.1.1) Modificaciones superficiales de los implantes

Las caracteristicas superficiales de un implante resultan importantes en cuanto a la adhesién
bacteriana y la posterior formacién de biofilm bacteriano; diferentes estudios han
demostrado que las superficies rugosas facilitan dicha adhesién bacteriana, frente a las
superficies lisas (Aunque mas adelantes, explicaremos superficies de tipo rugosa, que se

emplean hoy en dia). ®

Se ha estudiado diferentes estrategas para la modificacidn superficial de los implantes, como
por ejemplo, la irradiacidn de luz ultravioleta sobre el implante que produce una mayor

hidrofilia en la capa de éxido de titanio evitando la adhesion bacteriana sin alterar el proceso

13



de osteointegracion. Tambien se consigue estas modificaciones, alterando la cristalinidad de
la capa de éxido superficial del titanio o dopando los implantes con agentes antibacterianos

metélicos como el zinc, cobre o plata. >

En los implantes metalicos, pueden realizarse diferentes tratamientos con el objetivo de

mejorar el proceso de osteointegracion, entre ellos se destacan:

A) La pasivacion:
Se basa en recubrir la superficie del implante mediante una capa de dxido que evita
la liberacién de iones metalicos al exterior y provee una limpieza de toda la extensién
de restos orgdnicos e inorganicos; esta capa anonizada puede formarse mediante la
inmersidn en acido nitrico al 40% y también en soluciones de este acido con el acido
fluorhidrico alrededor de unos treinta segundos. De esta manera la
biocompatibilidad, resistencia al desgaste y la dureza de la superficie del material
mejora. 7

B) Laanodizacion:
Este proceso mejora la resistencia a la corrosidn del implante; consiste en producir
en la superficie del material, una capa mas gruesa de éxido mediante una corriente

eléctrica que atraviesa el metal.'’

C) La texturizacion:
Este proceso mejora la resistencia a la corrosién y a la fatiga del implante, y mejora el
proceso de osteointegracion tratando de aumentar la superficie del implante (logra

un aumento de superficie hasta seis veces o mas) que se encuentra en contacto con

14



D)

el hueso, mediante el ataque con acidos creando rugosidades y asperezas en dicha
superficie. Como desventajas, encontramos la imposibilidad de controlar el tamafio,
disposicion y forma de estas rugosidades, ademas de la posibilidad de formas

hidruros de titanio que aumentan las posibilidades de fracturas.’

Método termoquimico:

Este proceso trata de cambiar la superficie bioinerte a una superficie bioactiva,
utilizando la apatita como idn de calcio que consta de la misma composiciéon quimica
que la fase mineral del cuerpo, de forma que no lo reconozca como cuerpo extrafo,
evitando la produccidnde tejido conjuntivo alrededor y procesos inflamatorios, y lo
acepta como suyo, se deposita con un enlace quimico y aumenta la estabilidad de la
capa; este método trata de formar una capa de hidroxiapatita carbonatada, de
manera que puedan incorporarse farmacos o proteinas al recubrimiento, y asi
favorecer la formacién de hueso y evitar procesos inffecciosos. Esto puede llevarse a
cabo mediante el arenado o mediante el tratamiento con acido, creando
rugosidades, y asi mejorando la integridad del implante.

Recientemente, se ha afadido otro método, conocido como tratamiento
hidrotermal, en la cual se trata las superficies de titanio con agua a altas

temperaturas con H3 P04.Y/
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1.1.2) Recubrimiento poliméricos antiadherentes

Este tipo de recubrimientos impiden la formacién de biofilm, a través de una topografia o
una quimica superficial no beneficioso que inhibira tanto la adhesiéon como el crecimiento de

los microorganismos bacterianos.>

Uno de los primeros recubrimientos usados y mas empleados, es el Polietilenglicol (PEG);
este recubrimiento se caracteriza por presentar una morfolologia tipo cepillo polimérico
presentando una capa protectora que repele a las bacterias. La incorporacion de este
recubrimiento a la superficie de los implantes se puede realizar mediante una unién directa

con la superficie, adsorcidn quimica o enlaces de moléculas.®

1.1.3) Recubrimientos de matrices de liberacion de agentes biocidas:

Se trata de otro tipo de recubrimientos antibacterianos semejante al grupo anterior
explicado, pero que discrepan en que estos se emplean agentes antibacterianos
encapsulados en una matriz sobre la superficie del implante, que mediante la degradacién
de dicha matriz, podran difundirse el farmaco encapsulado en el medio y asi proceder frente
a agentes infecciosos. Este tipo de recubrimientos han adquirido gran auge debido a la
capacidad de prevenir la adhesién de el biofilm, que son los conocidos como recubrimientos
pasivos. Dentro de este grupo, destacan un tipo de recubrimientos llamados “Contact-
killing” (recubrimientos con agentes biocidas unidos covalentemente o mediante otro tipo
de enlaces al sustrato, causando muerte bacteriana por contacto al liberarse el principio
activo) que son recubrimientos pasivos, y los recubrimientos activos (aquellos que liberan el

agente antibacteriano tras su degradacion en una matriz).
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1.2) Tratamientos bioactivos

Ademads de los tratamientos superficiales ya explicados, existen recubrimientos con
materiales bioactivos, como son el fosfato de calcio o la hidroxiapatita, que permiten una

mayor biocompatibilidad de las superficies de titanio.®

2) Implantes de superficie mecanizada

Este tipo de superficies, han sido las mas estudiadas ya que con este tipo de implantes se
culmind el concepto de osteointegracidn por el grupo sueco de Branemark, y cuyo aspecto

rugoso se da por procesos de fresado y pulido creando irregularidades casi inapreciables. !

3) Implantes con superficie rugosa

En los ultimos afios, se ha estudiado la topografia superficial de los implantes, de manera
gue cuanto mas rugosas sean (tratando la superficie con diferentes tecnologias y creando
microcavidades, fisuras o grietas) mejor integracion y resistencia frente a fuerzas de

compresion, tension y estrés se conseguira del implante. ?

Para dar lugar a estas rugosidades y asi mejorar la unién hueso-implante, se empled como
materiales la hidroxiapatita o el plasma de titanio. El plasma de titanio empleado como
recubrimiento de superficies de implantes estimula la osteogénesis por mecanismos de
adhesion celular (evidenciados mediante estudios in vitro), y logra una mayor resistencia a

las cargas funcionales convencionales, a las fuerzas de traccion y de cizallamiento.!

Mediante estudios in vivo, se demostré la mejoria en la calidad y rapidez de la unién hueso-

implante con este tipo de recubrimientos que con los implantes de superficie mecanizada.

17



Ademads se confirma que los valores de la fuerza de torque que deben emplearse para la
remocion de un implante, son mas elevados en aquellos implantes con superficies rugosas

mediante sustraccion que en cualquier otro tipo de superficies.!?

Por otro lado, encontramos superficies rugosas arenadas, las cuales también han supuesto
mejorar la diferenciacion de osteoblastos entre hueso-implante para el éxito de la

osteointegracion, gracias a la rugosidad y a las caracteristicas topograficas.!!

Tambien encontramos superficies grabadas tratadas con diferentes acidos, como por
ejemplo el acido nitrico, el acido sulfurico o el acido clorhidrico, que han supuesto una
mejora en la respuesta bioldgica y un aumento de la rugosidad en dichas superficies. Se ha
demostrado que mediante las propiedades quimicas que resultan del uso de estos acidos, se
estimula la adherencia celular, al igual que la actividad de la osteocalcina y la fosfatasa
alcalina. Se ha demostrado que el grabado de las superficies en comparacion con las

superficies pulidas, la resistencia a la rotacién inversa del torque, es mucho mayor.!

Posteriormente, mediante estudios experimentales, se incluyé un tipo de superficies
llamadas SLA, en las cuales se encuentran dos tipos de tratamiento en una misma superficie;
primero la superficie del implante se somete al arenado y después al grabado. Se ha
demostrado en este tipo de superficies, que también se incrementa la rugosidad del
implante y la proliferacion celular en dicha superficie; por lo que se ha mostrado que la
topografia de la superficie puede determinar la expresion fenotipica de los osteoblastos, que
afectard al proceso de la cicatrizacidn dsea, particularmente en las superficies de tipo SLA,

como por ejemplo superficie Nanoblast Plus o Galimplant. Diferentes estudios in vivo
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describieron con la superficie SLA un mayor contacto de codgulos sanguineos, presentando

asi una mayor afinidad por el tejido dseo durante el proceso de cicatrizacién. !

Cabe resefiar, en la actualidad existe otro tipo de estudios llevados a cabo mediante el
grabado con acidos previo, y su posterior tratamiento con luz ultravioleta en unos periodos
de tiempo superiores a las 48 horas, lo que se piensa que provee al implante de titanio de
fotocatalicidad, y asi favorece la capacidad osteoinductiva junto con la remocién de
hidrocarburos en la superficie, dando lugar a un proceso denominado “fotofuncionalizacién”

que hace mas idéneo la unidn del implante al hueso.?’

4) Implantes con recubrimientos de porcelana

Este tipo de recubrimientos se afiaden a los implantes metalicos mediante pulverizacion o
mediante spray plasmatico cuya finalidad es crear un lecho bioactivo que permite mejorar la
resistencia mecanica y facilita la integridad y adhesién al hueso con el implante; dichos
recubrimientos tienen el objetivo de crear un tipo de superficie idnica de porcelana que
supone ser hidréfila y estable termodindmicamente. Como inconveniente, resultan ser
materiales muy eldsticos y con una resistencia a la traccién baja (resisten bien las fuerzas
compresivas pero poco las fuerzas oclusales), y por ello no soportan bien las cargas

uniaxiales.*18
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OBJETIVOS:

1. Objetivo principal:

- Conocer los nuevos materiales empleados para recubrir los implantes dentales.

2. Objetivos secundarios:

- Comparar las nuevas técnicas utilizadas en el uso de estos nuevos materiales.

- Identificar los beneficios que ofrecen los distintos materiales.

MATERIALES Y METODOS:

A continuacidn, se detallara la revisidn bibliografica empleada en dicho estudio. La
bibliografia fue objeto de una revisién electrénica sistematica a través de las bases de datos
Medline y Pubmed mediante |la pagina de la Biblioteca Crai de la Universidad Europea, y a
través del buscador GoogleScholar, con el fin de identificar articulos que estudian las
superficies y las técnicas de recubrimiento de los implantes dentales. Se trata de un estudio
de tipo descriptivo. Como criterios de inclusidn, este estudio se ha filtrado en una revisién
basada en veinticinco articulos, comprendidos entre los afios 2010 a 2020 y publicados tanto
en inglés como en espafiol. Como criterios de exclusién, hemos descartado aquellos articulos
publicados en otros idiomas, y cuyos pacientes comprendiesen la edad infantil o edades muy

avanzadas. Ademas en dichos articulos se han realizados estudios tanto in vivo como in vitro.

Como palabras clave incluimos: “Materiales recubrimeitno de implantes”, “Nuevos

materiales recubrimiento implantes”, “Historia implantes”, “Materiales en implantologia”.
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DISCUSION:

Para poder exponer los diferentes materiales de recubrimiento de implantes que hemos
analizado en los diferentes estudios, vamos a comenzar explicando el proceso de unién o

integracion entre el implante y el hueso.

Existen, segun la comunidad dental, en 1985, cuatro tipos de hueso diferenciados por la
cantidad relativa de hueso compacto (o cortical) y esponjoso (o trabecular). De esta manera
se clasifican en: hueso de Clase 1 en el cual predomina el hueso cortical cortical (como el que
encontramos en la sinfisis mandibular), el hueso de Clase 2 en el que hay una gruesa capa de
hueso compacto que rodea un nucleo de hueso esponjoso, el hueso de Clase 3 en el cual la
capa de hueso cortical es mucho mas fina, y por ultimo, el hueso de Clase 4 en cual esta
compuesto mayoritariamente por hueso esponjoso (como encontramos en el maxilar

posterior). 3

El proceso por el cual el implante (determinado como cuerpo extrafio para el organismo) se
adapta al medio (en este caso, el hueso) se denomina osteointegracion. En él, el organismo
crea una respuesta frente a este cuerpo extrano, creando una reaccidn celular como defensa
en el que se produce un proceso de inflamacidn, cuyo fin es fagocitar y reparar los posibles

tejidos afectados en el lugar del implante.?

Aunque se conoce que los implantes dentales tienen una alta tasa de éxito, como afirma
Palla Rubio.B (5), concretamente un 97% de tasa de éxito en dicho tratamiento en hueso
maxilar y un 95% en hueso mandibular, se sigue buscando mejorar la integracion de los

mismos, especialmente en pacientes que carecen de una buena cantidad y calidad de hueso.
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Los estudios por Osborn y Newesley (3) hablan de la posibilidad de deposicidn de
osteoblastos tanto en la superficie dsea como sobre el implante, denomindndose cada
proceso como osteogénesis a distancia y osteogénesis de contacto. En el caso de la
osteogénesis a distancia, la deposicion de osteoblastos se da en la superficie del antiguo
hueso creando nuevo hueso y acercdndose asi a la zona peri-implantaria. Este hecho, se da
tras la colocacidn del implante e el que se produce la interrupcidn vascular en el momento
dando lugar a una necrosis del hueso que provoca la llegada de osteoclastos, y consigo la
remodelacion ésea. En el caso de la osteogénesis de contacto, la formacion de nuevo hueso
se da alrededor de la superficie del implante (lo contrario que la osteogénesis a distancia)
por la colonizacién de células osteoblasticas. El fin de ambos procesos de osteogénesis es la

diferenciacidn celular dando lugar a la formacién de tejido éseo nuevo.?

Tambien hay que tener en cuenta, como habla en su articulo Larrucea Verdugo et al (18), la
presencia del medio bacteriano alrededor de los componentes de un implante, por lo que es
importante, ademas de elegir unos materiales biocompatibles y preferiblemente bioactivos,
una buena conexién pilar- implante con un torque elevado a ser posible, para evitar la
microfiltracién bacteriana, y asi, eludir sintomatologia patolégica para le paciente, como

sangramiento o halitosis.

Como afirma Vanegas Acosta J.C et al (7) y en su mayoria de autores de los diferentes
estudios, el material de implante de eleccién por su biocompatibilidad con los tejidos
bioldgicos circundantes al implante, es el titanio (y por sus otras propiedades ya
mencionadas en la introduccion). Ademas del tipo de material, otros factores

condicionantes, son el tipo de recubrimiento y la topografia superficial.’
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Enfocandonos en los tipos de recubrimientos de implantes, podemos destacar varios por sus
propiedades antibacterianas a la hora de mejorar las propiedades fisico-quimicas de los
implantes. Ademas hay que tener en cuenta que la capacidad antibacteriana que tengan
algunos recubrimientos, no deben afectar ni a la capacidad de osteointegracién ni a la

biocompatilidad en el medio receptor.®

En cuanto a la prevencién de adhesidn de biofilm alrededor de las superficies de implantes,
segun el articulo de Palla Rubio.B (5), las superficies rugosas de implantes, tienen mayor
predisposicién a la adhesién de biofilm bacteriano, respecto a las superficies lisas. De esta
manera, en los ultimos afios, han adquirido gran importancia las investigaciones enfocadas
en recubrimientos que contienen agentes antibacterianos que tengan la capacidad de
eliminar las bacterias que se adhieren a dicha superficie; en 2015 Buxadera Palomero,
consigue emplear el polimero polietilenglicol (caracterizado por sus propiedades
antibacterianas) para modificar la superficie de implantes mediante la polimerizacion por
plasma, haciendo disminuir la colonizacidn bacteriana de dos cepas encargadas de la

formacion de biofilm pero permitiendo una correcta adhesion celular.?

En el articulo de Palla Rubio.B (5) y Poblacién Concejo.J (13) evidencian los recubrimientos
en los cuales se necesita inducir la muerte celular para eliminar las bacterias que ya han sido
adheridas a las superficies del implante; se habla de otra técnica muy empleada, es el uso de
agentes antibacterianos encapsulados en una matriz; uno de estos recubrimientos son los
denominados Contact Killing (conocidos como recubrimientos pasivos) en los que
encontramos recubrimientos que incorporan compuestos poliméricos como quitosano o

aquellos que unen compuestos catidnicos, cuya funcion es reaccionar con la membrana
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bacteriana y hacerla desintegrarse (que estd cargada negativamente) a través de su
naturaleza policatidonica. En dicho articulo, la autora diferencia estos recubrimientos pasivos
de los recubrimientos activos; estos recubrimientos deben encontrarse en medio acuoso y
se basan en la liberacion de moléculas que consiguen eliminar las bacterias adheridas al
sustrato. Este tipo de recubrimientos tienen la ventaja de poder incorporar antibiéticos
especificos para evitar infecciones de los implantes, ademas de evitar una toxicidad
sitematica ya que tienen una difusidn Unicamente local de dichas moléculas antibacterianas,

aunque en la actualidad tienen un uso muy limitado.

Con respecto a la prevencion de la adhesidn bacteriana en los recubrimientos de implantes,
en un estudio reciente de Dongdondg Fang et al (19), destaca un nuevo recubrimiento
compuesto de péptidos, el cual seria un buen material de eleccion como prevencién a la
periimplantitis ya que tiene la posibilidad de inhibir la adhesidn de la “Porphyromonas
gingivalis”, el cual se trata de un patdgeno presente en pacientes adultos con enfermedad

periodontal tanto créonica como agresiva.

Es por ello, que se busca lograr materiales de recubrimiento de implantes que impidan esta
adhesion bacteriana, como encontramos en el articulo de Poblaciéon Concejo.l (13), donde
afirma que las propiedades antibacterianas de los recubrimientos de implantes, pueden
lograrse mediante la transformacién de la superficie de dichos materiales y para impedir la
formacion de biofilm estas superficies deberian crear repulsiones electrostaticas (buscando
polimeros anidnicos para repeler a las bacterias que generalmente son de carga negativa) y
también podra ayudar la creacién de recubrimientos de caracter hidréfilo (ya que las celulas

microbianas se adhieren con mayor facilidad a superficies hidréfobas) para impedir la
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proliferacidén bacteriana. En él realiza un amplio estudio en muestras de ldaminas Ti-6Al-4V
con recubrimientos considerados con capacidad antibacteriana; habla de la funcionalidad
exitosa lograda al establecer la sintesis de los polimeros HA (acido hialurénico), CHI
(quitosano) y PVP (poliN-vinilpirrolidona) con el compuesto quimico catecol, el cual resulta

servir de anclaje tras formar fuertes uniones y aumentar la hidrofilia con las superficies

empleados.

repelling killing

™ ~ 2

A

V0N N "‘)
&) 5 8 -

>

<>
£
>

exclusion electrostatic low surface DIOCIde contact-active

steric repulsion repulsion CneTEY releasing biocidal

Figura 2: Diferentes maniobras de desarrollo y accién de superficies antimicrobianas (13)

Otro de los materiales de recubrimientos actuales con gran interés segin Joan Lario-
Femenia et al (10), son los recubrimientos con una morfologia de nanotubos obtenida
mediante oxidacién electroquimica. Este tipo de recubrimientos surgieron a raiz de los
posibles fallos que provocaban los recubrimientos con materiales bioactivos, debido a las
diferencias de espesor y de propiedades que presentaban entre el recubrimiento bioactivo, y
la capa de 6xido del implante de titanio, generando tensiones interfaciales. Estos, con un

posterior tratamiento térmico para obtener una estructura cristalina, mejora la resistencia a
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la corrosidon de los materiales, y por tanto aumenta la durabilidad de los implantes. Por
tanto, en dicho estudio se consideran como una buena opcién de futuro para mejorar la

biocompatibilidad a largo plazo de los implantes de titanio.

Como hemos comentado anteriormente, el proceso de oseointegracién resulta vital para el
éxito del tratamiento de implantes, por lo que como afirma la Dra. Alvarez et al (17), la
importancia de los recubrimientos de implantes es que los materiales bioinertes de lo que se
componen que carecen capacidad osteogénica, puedan convertirse en materiales bioactivos
a través de diferentes tratamientos en la superficie de los implantes; seguln el estudio de
Palla Rubio.B (5), la oseointegracion puede verse facilitada por el incremento de la rugosidad
en las superficies de los implantes con procesos de arenado y/o grabado, en especial por las
superficies de tipo SLA (en el que sufren un proceso de arenado y grabado acido) y como
resultado se consigue una favorable unidén entre el hueso y el implante; aunque por otro
lado, segun Joan Lario-Femenia et al (10), el tratamiento de superficies que consigue mayor
osteointegracidn, es la oxidacidn electroquimica con electrolitos que contienen iones de

flaor.

Existen diversos estudios comparativos con diferentes materiales de superficies de
implantes, ya que es un area de gran relevancia a dia de hoy; en otro de los estudios
analizados, segun Vanegas Acosta J.C et al (7), las superficies recubiertas de hidroxiapatita y
fosfato tricdlcico suponen ser las superficies con mayor poder de osteoinduccidn, es decir,
tienen mas capacidad para la formacion de depdsitos minerales; esto es un factor muy

beneficioso para el implante ya que promueve el proceso de oseointegracion.
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En relacidn a ello, Gaona Latorre M. (25) habla de la hidroxiapatita como un material con
excelentes propiedades bioldgicas al emplearse como recubrimiento sobre sustratos
metdlicos (como el titanio). Para conseguir la deposicién de estos recubrimientos, el método
mas utilizado es la proyeccién térmica con plasma, del cual también habla la Dra. Alvarez et
al (17). Sin embargo, en el estudio de Gaona Latorre M. (25) compara dos métodos de
deposicidn de la hidroxiapatita como recubrimiento; el método de proyeccidn térmica con
plasmay la proyeccion térmica por alta velocidad; en él alega que la proyeccién térmica por
alta velocidad tiene la ventaja de conseguir recubrimientos de hidroxiapatita con mayor
pureza y cristalinidad al degradarse menos dicho material por utilizar temperaturas menos
elevadas, aunque en ambos métodos se consigue la misma adherencia de dichos
recubrimientos. Por otro lado, en el método de proyeccion por plasma, se crea una fase
amorfa ademads de fases de fosfato de calcio entre el sustrato y el recubrimiento, que son
mas solubles que la hidroxiapatita, y esto podria provocar inestabilidad en la adherencia
recubrimiento-hueso, y como comenta la Dra. Alvarez et al (17), mediante este proceso
podria ocasionar a futuro periimplantitis por la deposicion de bacterias en las fisuras y

espacios producidos en la proyeccién térmica por plasma.

Tambien cabe destacar el método de sintesis sol-gel, explicado en el articulo de Palla Rubio.B
(5), como una de las técnicas mds prometedoras para la deposicion de sustancias quimicas
en los implantes dentales; este tipo de recubrimientos liberan agentes bactericidas, y por
tanto son capaces de erradicar las bacterias depositadas en la superficie y las adyacentes a
esta, sin llegar a alterar la osteointegracion ni biocompatibilidad del medio. Se trata de
recubrimientos activos, como nombrabamos anteriormente, cuyo proceso de formacion

|II

“sol-gel” se desarrolld hace mas de cien anos (considerada como una técnica sencilla para
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conseguir modificar ciertos materiales), y se basa en la formacién de “una red inorgdnica en
disolucién a través de reacciones quimicas a bajas temperaturas y la formacién de un sol, la
gelificacion del mismo, y el secado mediante evaporacién para formar un recubrimiento

sélido: xerogel”.>

A continuacidn, he elaborado una tabla con los principales tratamientos descritos en el
articulo de la Dra. Alvarez et al (17), en la cual comparo los procesos que dan lugar a
superficies con rugosidades mediante procesos de texturizacion, las cuales favorecen la

osteointegracién.©
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TIPO DE

TRATAMIENTO EN
PROCESO VENTAIJAS DESVENTAJAS

LA SUPERFICIE

Ataque con Tratamiento de la Aumento de la rugosidad en Ia
sustancias basicas superficie de titanio con | superficie y maximo grosor de
peréxido de hidrégeno. | oxidacién,que resulta
beneficioso para la

osteointegracion.

Ataque mediante Bombardeo de -Bombardeo con CSi producen Bombardeo con éxido de
chorreado de arena | particulas duras que mayores rugosidades. titanio producen menos
dan lugar a marcas en rugosidades.
-Mejores resultados con éxido
la superficie.
de alimina (con particulas de
tamaiio medio) provoca
aumento de la osteocalcita que
implica mayor rapidez y mejor
desarrollo celular.
Pulverizacién con Se emplea el mismo Favorece la produccion de Alteraciones en la unién
plasma spray de material que el rugosidades. y pueden producir
titanio implante. pequeios espacios

donde queden particulas
de Ti que pueden

descamarse.
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Sinterizacion de

esferas de titanio

Se emplea el mismo
material que el

implante

Favorece la produccion de

rugosidades

Posible alteracion de la
resistencia a la corrosion

y a la fatiga del implante.

Tratamiento con
plasma spray de

hidroxiapatita

(O chorro de gas
ionizado a altas

temperaturas)

Deposicion de
particulas en la

superficie del implante

Aparicién de fisuras, falta
de unién y creacion de
espacios que favorecen
la deposicidn de
gérmenes dando lugar a
posibles infecciones

periimplantarias.

Tratamiento de la

superficie con laser

Formacién de una capa
homogénea y cristalina,
cuyas capas se van
depositando de forma
controlada en grosores

finos sobre el implante

Superficies tratadas con laser de
Neodimio mejoran la fatiga,

corrosion y la biocompatibilidad

Procedimiento mas lento

Implantacion idnica

Bombardeo de la
superficie con iones de

alta energia

Aumenta la resistencia a la
corrosion, gracias a la formacién
de una pelicula superficial de
TiN, y que suponen una alta

biocompatibilidad.
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CONCLUSIONES:

1. Los materiales empleados como recubrimientos de implantes son un drea en continuo
estudio, cuyo objetivo principal es reducir la carga bacteriana y la formacidn de
biofilm sobre estos, sin llegar a comprometer la biocompatibildad entre hueso e
implante, y conseguir una topografia en la cual se obtenga la mayor tasa de
oseointegracion posible, ya que esta es la clave de todo tratamiento implantoldgico.

2. Los recubrimientos que aceleran el proceso de osteointegracion y con efectos
antibacterianos (y por tanto previenen la periimplantitis), son los recubrimientos de
mayor interés en la actualidad, en los que destacan los recubrimientos de derivados
poliméricos HA-catecol, CHI-catecol y PVP-catecol sobre muestras de implantes Ti-
6Al-4V, y los recubrimientos conocidos como “contact killing”.

3. Las rugosidades superficiales que recubren el implante, permiten una mayor
penetracion del tejido dseo entre las microconcavidades y microprotusiones,
resultando un mayor anclaje hueso-implante, en las cuales encontramos los
recubrimientos de hidroxiapatita.

4. El tratamiento con grabado acido tiene resultados muy satisfactorios al incrementar el

area superficial del implante, y por tanto, crear una fuerte unién hueso-implante.
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RESPONSABILIDAD:

Hoy en dia, la colocacién de implantes dentales esta extendida a nivel mundial en la
poblacidn, ya que no suponen Unicamente una mejoria a nivel funcional y estético en el
paciente, si no tambien a nivel social y a nivel de la salud, aunque estos puedan suponer una

limitacidn a nivel econdmico al tratarse de un tratamiento costoso.

Es por ello que los materiales de recubrimiento de implantes siguen en continuo estudio,
pues se busca que el tratamiento sea exitoso, y para ello encontrar materiales que consigan
gue el implante se oseointegre y que eviten la colonizacién bacteriana, de manera que

tengan la mayor durabilidad posible.
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ANEXOS:

1. INTRODUCCION

En los dltimos afios, la ciencia de los biomateriales aplicados a los sustitutos dseos se ha
centrado en la bisqueda de nuevos implantes fabricados con materiales que presenten una
estructura de microporos interconectados necesarios para el crecimiento dseo adecuado
para asegurar la fijacidn del implante y que también presenten propiedades biomecinicas
dptimas. El bioglass, fosfato de calcio, hidroxiapatita y otros, presentan una buena capacidad
de biocompatibilidad y osteoconductividad debido a la unidn directa al tefido dseo a través
de una capa de apatita. 5in embargo, el problema de tales materiales se basa en sus pobres
propiedades mecinicas que los hacen inadecuados para la aplicacién clinica en condiciones
de carga, como en fusiones intervertebrales en cirugias espinales. Por otra parte, el titanio
poroso vy sus aleaciones representan los materiales de eleccidn en la mayoria de las
aplicaciones de carga, como en odontologla y ortopedia, por ejemplo, para implantes
dentales, articulaciones artifidales e implantes intervertebrales y espinales. Multiples
estudios han demostrado que el titanio presenta buena biocompatibilidad, excelente
resistencia a la corrosidn y propiedades mecinicas perfectas para soportar mejor las
condiciones de carga. El desarrollo de un titanio poroso sometido a tratamiento de
superfice, permite mejorar significativamente la formacién de un enlace entre el implante y
el hueso dreundante favoreciendo, a la wez, los fendmenos de osteoconduccién y
ostesintegracidn.

Los andamios de titanio porosos pueden fabricarse mediante una gran variedad de procesaos,
como la fusién selectiva por laser, la metalurgia de polvos o la sintesis de combustidn, entre
otros. Asi, el titanio poroso puede presentar una porosidad altamente interconectada que
permite una mejor colonizacidn de los implantes por parte de las células ¥ los nutrientes,
mejorando el crecimiento dseo, la osteointegracidn y la fijacién del implante. Ademas, para
potenciar las propiedades ostecintegrativas, el titanio poroso se puede tratar con diferentes
métodos para la activacidn de la superficie: proteina morfogénica 6sea, tratamientos dcido-
alcali, tratamientos quimico-térmicos, injerto de moléculas de adhesivo celular derivadas de
la matriz extracelular y otros. Hay muchos estudios sobre los tratamientos termoquimicos de
las superficies de implantes de ttanio poroso mostrando sus efectos positivos para potenciar
la ostecintegracidn y la osteoconduccidn. Asimismo, diferentes estudios han demostrado el
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Resurmen

RESUMEN

En la actualidad, en el desarrollo de implantes metdlicos v, en particular el de los
dentales, se necesitan métodos innovadores que permitan desarrollar nuevos
procesos y materiales con mayor velocidad de ostesintegracién, para conseguir una
unién hueso-implante dptima en todo tipe de pacientes, incluso en aguellos donde el
uso de implantes dentales se desaconseja por tener mermada la capacidad para la

regenaracion dsea.

El fitanio y algunas de sus aleaciones son materiales reconocidos como
biocompatibles v los mas empleados para la fabricacién de implantes dentales. Sin
embargo, en algdn tipo de pacientes, los tiempos necesarios para la osteointegracion
zon mas elevados de ko deseable. Asi pues, poder reducir los tiempos de cirugla
requeridos en este tipo de operaciones, asl como poder abarcar un mayor abanico de

posibles pacientes tiene una gran relevancia clinica.

Una via innovadora e incipiente para solucicnar este inconveniente consiste en
desarrollar nuevos recubrimientos ostecinductores que mejoren las propledades de

los implantes metdlicos dentales.

El objetive principal de esta Tesis Doctoral se centra en desamollar recubrimientos
con propiedades ostesinductoras para implantes dentales metilicos que mejoren su
osteointegracidn, de forma que se reduzcan loz tiempos para su integracidn. Se
pretende dotar ademas a estos recubrimientos de una propiedad afadida, como es la
capacidad de liberacidn de agentes terapéuticos cuando la situacidén lo requiera,
evitando, por un lado las infecciones o procesos inflamatorios vy, por ofro lado, la

ingesta de medicamentos por cualquier ofra via.

Para alcanzar estos objetivos, se propone la preparacién de un recubrimiento
hibrido orgdnico-inorgdnico obtenido mediante procesos de fipo solkgel. La idea base
subyacente en loz desarrollos efectuados se cenfra en conseguir que el contacto del
implante metilico con los tejidos vivos pueda establecerse a través de un material
degradable con el tiempo gue potencie la adhesidn y proliferacién celular, v la

posterior mineralizacidn.
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RESUMEN

En asta Tesis Doctoral se llewd a cabo la evaluacidn bioldgica de nuevos
recubrimientos hibrides [organico-inorgdnico), sintetizados wia sol-gel, basados en
precursores de silicio, como recubrimientos osteaintegradores y ostecinductores
aplicados a prdtesis radiculares de titanio en el dmbito de la implantologlia dental.

La evaluacidn bicldgica de los nuewvos recubrimientos constd de un estudio
completo para determinar el efecto de los recubrimisntos sobre cultives celularas da
linaje osteobldstico y el efecto de los tejidos tras |a implantacidn in vive en tibia de
conejo [respuesta de reaccidn a cuerpo extrafic y osteointegracidn), mediante estudio
histoldgico. La caracterizacidn bioldgica s complementd con una caracterizacdn
fisico-gquimica de los materiales, determinandoc su topografia, su mojabilidad, la
reactividad de su superficie, asi como su grado de degradacidn y la liberacidn de silicio,

para explicar e comportamiento biokdgico gue cada uno de las materiales indujo.

Loz recubrimientos gue presentaron un mejor comportamiento celular fueron
selecdonados como materiales candidatos para llevar a la fase de implantacion in wivo.
Este trabajo constd de dos fases experimantales; (1) la Fase de Caracteriracidn | de la
que se extrajo una formulacidn prototipo, sobre |a cual se realizaron mejoras guimicas
evaluadas en la (2) Fase de Corocterizacidn i, de |la cual fue elegido el recubrimiento
prototipo final.

%e obbwieron recubrimientos degradables en cuya degradacidn hidrolitica
liberaron compuastos de silicio gue indujeron la ostecintegracidn de los implantes
recubiertas mediante osteogénesiz a distancia, sin interferir en el proceso da
ostecintegracidn del titamio. Los nuewvos recubrimientos ofrecen la posibilidad de
funcignalizar la superficie del titanio y servir de vehiculo de liberacién de biomoléculas

y farmacos que puedan mejorary acelerar el proceso de ostecintagracidn del titandia.
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RESUMEMN

El tratamientc para problemas dal lejido dsec con frecuencia requiers la ulilizacion de implantes que
imvolucran un oplimo comportamienta a nivel mecanico, bioldgico y estructural. Las opcionas disponibles
para la fabricacion de estos implantes son numarssas, entre las cuales estan los melales comao &l titania, al
acaro inoxidable, antre olros. Estos materiales son ampliaments utilizados debido a su alta biocom patibilidad
¥ a sus buenas propiedades macanicas. A pesar de ello, posean una baja actividad de integracion con al
huess por le que puede necesitarse de un iempe mas prolongado para que oourra el proceso de
oseointegracidn. El proceso de integracidn se pusde acelarar con la incorporacion de maleriales bicactivos
tales como la hidroxiapatita, el fosfato tricalcico y los biovidrios en la interfase materal — tejido. Los
materiales bioactivas lisnan una respuesta biologica especifica en la intercara del material que influye en la
formacion de un enlace fusrte con el tejido del receplor. Teniendo en cusnta gue los biomateriales
constituyen una fuents importante de alternativas para los implantes dseos, la presente revision liene como
objative masirar un panorama genaral sobra algunos de los concaplos relevantas gue giran alrededor de los
maleriales bisactivas mas utilizados vy algunas de las Bcnicas de recubrimianto por las cuales se pueden
dapasitar aslos matenales sobre sustralos melalicos para ser ulilizados como recubrimientos quea faciliter: al
procaso de ossoinlegracion como alternaliva de solucidn para suslilucion dal Lejido dsea.

Palabras clave: Biomatanal, bicactividad, recubamianlo, hueso.
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MATERIALS AND TECHNIQUES USED IN BIOACTIVE COATINGS TO IMPROVE OSSEQINTEGRATION

ABSTRACT

The treatment for problems in bone lizsue usually requires implantz that can have an cpbimal perfarmance in
the mechanic, biologic and structural level. The available options for the manufaciure of these implants are
nurmerous, including melals as ffanium, stainfess sles!, among others, These malenals are widely used
given their high biocompatibilty and their good mechanic properfies; even so, they have low activily and
iferaction with bane which may lake a prudeniial lime for osecintegration. However, this process of
infegrafion could be acceleraled by the incorporaltion of bioactive malerials ke the hidroxipatite, the Iricalcic
phosphate and the bioglasses in the material -tissve inferface. Since blomaterial are an important source of
allernatives for bone implants, this review iz aimed fo show an overview of some of the relevant concepts
afourd most used bicaclive malenals and some of the coaling lechriques by which these malerals can ba
deposied on metal subskates lo be used as coaling fo faciliate the oseoinfegration process as an alternalive
to replacermeant of bone issue.

Keywords: Biomatenial, bioactivily, coating, bane.
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Capitulo 1

1. IMPLANTES DENTALES

Encontrar un sustituto ideal para la pérdida de una pieza dental ha sido uno
de los objetivos principales de la odontologia desde tiempos remotos. A pesar de
que la ciencia de los biomateriales, y con ella la ciencia de los implantes, es muy
reciente como disciplina cientifica, ya las antiguas civilizaciones reconocian el gran
beneficio del reemplazo dental mediante el uso de diferentes materiales. Los
intentos mas antiguos descubiertos para lograr implantes dentales, corresponden a
la civilizacién Maya y datan del afo 600 d.C* . Los arquedlogos han recuperado
craneos antiguos en los que los dientes fueron reemplazados por materiales que van
desde piedras talladas como el jade, a fragmentos de conchas marinas.
Sorprendentemente, aunque los métodos y materiales usados eran totalmente
primitivos, algunos de estos primeros implantes estaban fusionados con el hueso de
la mandibula. También se han encontrado prétesis dentales en yacimientos
arqueolégicos del pueblo etrusco, que datan de alrededor del afio 700 a.C. Estas
costosas protesis estaban formadas por dientes provenientes de animales y
humanos y estaban sujetas con finas piezas de oro.

a)

Figura 1.1: Mandibula humana Moya (a) con sustituciones dentales hechas de ndcar de las
conchas, y dentadura humana etrusca (b) con un puente de soporte de oro para mantener las
plezas dentoles perdidas.

Durante las ultimas décadas, la investigacion en la implantologia dental ha
sufrido un intenso desarrollo como forma de reemplazar una pieza dental perdida
con una tasa de éxito elevada®. La necesidad de esta sustitucién surge como la
respuesta logica a la ausencia de los dientes que son elementos necesarios para la
masticacién e importantes para el prestigio y las relaciones sociales.

La funcion basica de los implantes dentales es la de servir como soporte
sustituyendo a la raiz dental, creando de este modo una pieza solida sobre |a que

4
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Rasuman

Bl dxite da |3 cseaintegracidn de los implantes dentabes endéseos depende de wna téenica quirbagica v
protécica agropiada, el disefic ded implsntz v las propiedades del material del snplart=. D=bido & los
milktiples sisb=mas de molantes dentales existentes en el mercado, con diferentes diseflos v materales,
g8 dificula 13 seleccion da un sistama de impants ideal para wna siuacitn clinica E'&D'Elﬂl:i. Las
aleagiones metalicas ¥ oS cusnpos Caramices sen los materiales mas comunes utilizadas para la
fsbricacitn de los implantes dentales endfseas. Existen diferentes tratamisntos pars modificar la
topografia suparficial dal implanta, como les recubrimiantes de hidrexiapatita (HA), &l asenade con
particulas de dxido de aluminic (AI203), e reciade con plasma de ttanic (T.F,5.) v & grabado doido, La
rugosidsd supsrficial de estos recubrimientos e permitsn al tejida ds=o0 penetrar en kas irregulsridades
superficiales v aumentar |a inferacosdn bomecdreca del implante con =l hueso v aumentar la cantidad de
haiess alrededor del implante dental.

Palaras claves: Oseointegracién, implantes dentales sndisecs, topografia supsrficial.

Abstract

The success of dantal implant assesintearation depands an the right surgical-presthadantic proteoel,
imiplant design and material progerties. Because of the many implant systemns svalables in the markst
weith differ=nt material and designs it is difficult to chooss which system is suitable for & specific clinical
suation, Alloys ard caramics are the mast Trequent material used to fabricate dental implants. Theare are
differant traatments te modily the implant surface tepearaphy, thase inclisdes hypdresyapatite-ceatings,
titanium plasma-sprayed, sandblasted, and acod-ethed. The surface rowghness abtained by these surface
treakments promotes the penstration and growsh of osseous tissue in the irregularities of the surfsce. The
bane grawth in the surface wregularities ablained by thess treatments impeoved the implant-Eona
inteeTaca, and tha axtanssan of tha Dena arsund the deatal implant,

Kay Words: osseointegration, endosseous dental implant, surface topagraphy,

Introduccitn
La pérdida de los dieptes v los intentes por reemplazarios, al restaurar la fenciin ¥ 18 estélica se ha presentade come un rete
a travies de la historia de ka humanidad.,

Cesde la década de los afos cincuenta, s= presentan a los implantes dentabes como un meétodo para la rehabiltaddn del
pacsanne adapbule v a partir da alli 28 ha revalucienada ba pracrica l!'ﬂl:i'lt'l:lllilﬂh:a debide a la [lﬁll‘i”!al:'lflﬂ 8 efhod dispaniivag
pasdinteqrados,

Ce=bida a ks larga trayectoria dinica del use de los imolantes os=ointegrados s= han presentado mdkiples revisones v estudias
donde ancontrames reportes acerca de los factores que inciden an la longevidad v por lo @anie en al dxita del tratamierto
implanicseporiade. Entra esios faciores encontramos ks caracteristicas estructurales ded implante,

Caracteristicas superficiales de los implantes dentales
Dabido a kas mikiples sistemas de implantes en &l marcada, el adantdloge debs seleccionar, abjetivamente, &l sistama que ba
brinde mejores resultados para lograr &l chjetive final; la fiacikn de los implantes al heeso a large plazo. (1)

Mo bedas ks superficies de los implantes s& comportan de igual manera, les recubrimvientos de hidroxiapatita [HA), & arenado
con particulas de Guide de alumini (AZO3,], o reciade de plasma de ttanic (TPS) que &2 aplica sobre un nickeos meatalica ¥ &
prabado dcido son métodos frecusntemente utilizadas para alterar ¢ modificar la superficie del implante. {2

Aramado con particulas de dxido de aluminie (Aly0)
B arenado con particulas de diferentes didmetres es un médtede wtilizado pasa alterar y madificar b superficia dal implanta.

FUENTE: www adaadonteiagica.comfediciones/ 20084/ caractersticas_estruciurales_implantes_asecintegracian asp
Fuandaciin Acta Qdontaligica Venezolana
RIF: 1-30675328-1 - 155N, DIOL-6365 - Caracas - Venazusala
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Interaccion entre osteoblastos y superficies de titanio: aplicaciéon
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RESUMEN

La oseointegracion de un implante dental estd condicionada por el tipo de material del implante, su
topografia superficial v el tipo de recubrimianto. Aunque son varios los materiales utilizados para la
fabricacion de implantes dentales, actualmente el titanio es el material de preferencia por a su
comportamiento inerte al entrar en contacto con los tejidos bioldgicos. Como la topografia
superficial influye en la adhesidn y proliferacidn celular, los implantes dentales son sometidos a
tratamientos que crean irregularidades superficiales en la escala micro v sub-micrometrica. Asi
misme, recubrimientos basados en minerales de erigen organico son utilizados para mejorar la
deposicidn de hueso sobre el implante. El objetive de este estudio es realizar el cultive de células
osteoblasticas sobre sustratos de Ti-BAl-4Y con cuatro tipos de superficies tipicamente usadas en
implantes dentales para determinar cual de ellas tiene mejor comportamiento en términos de
adhesién celular, proliferacion celular y biomineralizacion. Las células ostecblasticas fueron
cultivadas durante 24 horas para el ensayo de adhesion y durante 1, 2, 5, & y 7 dias para el ensayo
de proliferacion. La biomineralizacidn fue evaluada caracterizando mediante stereo zoom y SEM los
depdsitos de mineral coloreados mediante la téonica de tincidn con alizarina roja. La cuantificacidn
de estos depdsitos de mineralizacion se realizo utilizando una herramienta de procesamiento de
imagenes. Los resultados obtenidos revelan que las superficies rugosas vy con recubrimiento poseen
mejor comportamianto. Minguna de las superficies estudiadas tuvo cardcter toxico para las células y
todas presentaron perfiles de adhesion celular, proliferacién celular y biomineralizadén.

Palabras clave: implante dental, morfologia superfidal, activacion de ostecblastos, cultivo celular,
oseointegracion.

ABSTRACT

The bone integration of dental implants is dependent of type of material of implant, its superfigal
topography and also by the type of coating. Although there are many the materials used for the
manufacture of dental implants, currently the titanium is the choice material by its inert behavior
when it contact with biclogical tissues. As the superfidal topography influenced on cellular adhesion
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RESUMEN

En las dlfimos 20 afos se observa una tendencia creciente del desarrolle y emplea de biomateriales para lo repa-
racian y regeneracion del tejide diee dafade. Lot bioceramicas de fosfatos de caleio han despeartade gran inberas
en &l campo de la orfepadia debido a su similitud con el componente mineral del fejido dsee. Estas se han ulilizada
cama granulos en implantes pequedos que no lengan gue soparlar cargas, came & oide medio; en recubrimientas
sobre metales que las refuercen, coma los implantes dentales, les implantes perodos pora estimular el erecimisnta
de vn hueeso dentro del implante, y los cementos que se implantan en esiado pasteso y fraguan in vive. Los incon-
venlentes clinicod asaciados ean las bisceramicas s& centran fundamenialmente en la pobre resistencia mecaniea y
e lemta cindlica de reabsorcian en comparacion con el lejide crcundante. Es por ello que los estudios acluales edtan
encaminados a crear nueevas farmulaciones compusstas por fosfalos de caltio v biopalimeras, con vistas o evitar
lan migracion frecuente de los particulas bioceramicas del sitie del implante, disminuir la posibilidad de dafos a los
tejidos blondos praximos al implante, mejorar la biodegradabilidad, las propiedades de fraguada, la resistencia
mecdnica y la inyeclabilidad de los blomateriales. El abjeliva de sste arficuls es ofrecer una revision de la inferma-
chén aclvalizada sabre materiales compuesios de hidraxiapatita y quiledana como sislernas soporte del fejide diea;
mancionar los principales matados de preparacian, los propiedades fisico-quimicas y bioldgicas, y los teenicas de
ingenieria de lejidas que uhlizan estos materiales.

Palobras clove: composite, hidroxiapatita, quitosana, tejide dase, ingenieria de tejido dsea

Bistwcrlogio Aplicoda B010;27:193-201

ABSTRACT

Chitasan/hydrexyapatite-based composiles. In the past 20 years, there has been a growing trend fowards
the developrment and use of biomaterials for the repairing and resteration of damaged bone tissue. The ealeium
phosphale bioearamics have received greal altention in the field of erhopaedics because of its similarity te the
mineral component of bone fssue, They have been used as granules in non-lead bearing small implants, such as
middle sar implanis, coatings on melals such as dental implants, porous implants to stimulate boane grewth within
the implant, and eaments, which are implanted in 6 paste like form and harden in vive. The dinlcal disadvantages
assaciated with tham are primarily focused on poor mechanical strength and slow resarplion kinefics as compared
with the surraunding ldve. That's why current studies are aimed of ereating new formulations combining caleium
phosphale compounds with biopalymers, in order o aveid the frequent migration of bieceramic parficles fram the
implant site, reducing polential damage o wof Hissue in the vicinity of the implant and o improve biodegradability,
curing properfies, mechanical strength and injeciability. The aim of this paper is fo bring a review of the [eralure
eanceming chitesan-hydraxyapatile compeosites for bone restaration with mentien fo: main metheds of preparation,

physica-chemical and biological properties, and tssue enginesring techniques using these materials.
Keywords: composite, hydroxyapatite, chitesan, bone Hssue, bane lidswe enginesrdng

Intraduccian

En la actualided, las alecclones deeas consliluyen
umis de Jos problemas fendamentales que enfrenta la
medicin regenerativa, debido al meremento de la
longevidad de la poblacsim ¥ del mimero de raumas
poassomados por accidentes de diversa indole. Segim
la Organizacion Mundial de La Salud (OME), la oglea-
porosas es el segundo problema sanilane assencial
et el mundo despuds de las enfermedades canfiovas-
culares, Por epemplo, ge ha reporiado que en Espadia
cada afio acarren unas 60 (600 lracturas de cadera, lo
quiz suponi la ocupacian de entre ol 20y el 22% de ks
camas de bos servicias die Clrugia orlopédiea y Trau-
makidigia 1),

En Cuba, la prevalincia de la osleoporosis « bas-
tante alta, con un inico relativaments lemprane (anke

& Autor de correspandencia

de 65 afiog). Mis de las 34 parles de los casos pre-
senlan osteoporeats modirads o severa y una frecuen-
i de fracturas del 19%. Las tasad de mortalidad pes
fractura de cadera en la poblacitn anciana debado a
Jios eliecios combinados di una caida y la osleopoross
han sumentadi aceleradamente [2]. Solamente en la
provincia de Malanzas se reportaron 609 fallecados
por fraciura de cadera desde el afio 2001 al 2007, La
myirrtalidad ascendid hacia el final del periodo hasta
2% desde 1.6% al inleis del perodo; asi como la ra-
zin entre los fallecidos por fractura de cadera y los
[allecidos por aceidente: desde 32.2 hasta 46.1. Ade-
i, el inerementio di L lasa de moraldad por frcte-
rade cadera se elevt directamente proporcional con la
eilad y el génera; la cantidad de mugeres cass duplica

I.. Hardimizn H. Chisopormin: Tha bfalong
rier. Frocics Hureng 20081 7-328-33

1. Qchai F Porevs Q. Eriueita sshive
el P it i o galiad, Rew Cue
bana Endacringl DT AT 13541

& Medriguea  Famandea J, Do O, Gar-
rirk |, Moeales I, Aching FIL Falieddes
i frockers de cmlers o2 lo proencn b
Malsness. Re kel Becivgn 2009, 2143),
domidobla = hitp:fcido. dd. cuficisla.
phplpid =51484- | B34200%000550001 -
Lscvippmaci orieet (Consulted: Ociober

15th, 2045

43



PROYECTO FIN DE MASTER F. IAVIER ROMERD GAVILAN

1. INTRODUCCION TEORICA Y OBJETIVOS

1.1 BIOMATERIALES

Loz biomateriales se definen desde un punto de vista amplio, como materiales
dizefiados para intervenir en un sistema bioldgico con el objetive de evaluar, fratar o
reemplazar algdn tejido o funcidn del cuerpo. De esta forma, estos materiales pueden
ser destinados a la fabricacidn de elementos para su aplicacidn en seres vivos, por lo
que una de sus principales caracteristicas es que deben ser biocompatibles. Ademas,
s& pueden dividir en bicinertes (cuando su influencia en el sistema bioldgico s nula o
muy pequefia) v en bioactives (aguellos que interactdan con el organismo). Estos
ultimos a su vez, pueden ser de origen natural o de origen sintético. Por otra parte en
funcidén de la naturaleza del biomaterial, estos pueden ser clasificados como
ceramicos, metalicos, poliméricos o como combinaciones de estos tres. Finalmente,
denfro de esta amplia familia, el desamollc de biomateriales que produzcan una
respuesta bioldgica especifica en el cuerpo es un area de frabajo importante de
investigacion cientifica. que permite dividir los biomateriales segln la funcidn, drgano o
tejido bicldgico sobre el que van a actuar (higado, cartilage o come en el caso hacia el
que va encaminado este trabajo, hueso). Ademas actualmente hay un gran interés en
la cicatrizacidn vy regeneracidén de tejidos como por ejemplo &l dseo.

En las dltimas décadas se ha logrado un gran avance en el campo de la medicina v,
de modo mas especifico, en el campo de los biomateriales. Asi, actualmente los
avances tecnoldgicos han permitido alcanzar un alto nivel de calidad en la elaboracidn
y seleccidn de los biomateriales mas adecuados para cada aplicacidn. Esto ha
coincidido con un incremento en la demanda de estos materiales debido al
emvejecimiento de la poblacidn, que supone un aumento de la necesidad de
reemplazar tejidos o funciones del cuerpo que no se encuentran en buen estado como
consecuencia de la edad, v a los avances en términocs de biocompatibilidad que estan
directamente relacionados con un bajo riesgo de rechazo [1].

Cuando los implantes van destinados a personas jdvenes, el tiempo de vida del
implante es también una cuestién importante. Asl, en occasiones la corrosién v la
degradacidn son vistos como fendmenos perjudiciales, sobre todo cuando estos
procesos conllevan la liberacidn de sustancias que intervengan negativamente en los
procesos biolégicos o que, directamente, sean txicas [2]. Sin embargo, hay ofros
casos en los gue se busca gue el biomaterial se degrade de forma controlada. Por
ejemplo, con el objetivo de gque durante la degradacidn se liberen de modo regulado
especies idnicas o moleculares especificas, estimulando la regeneracion de tejidos o,
tambigén gue el tejido que se estd regenerando desamolle su funcicnalidad bioldgica
normal, evitando atrofias debidas a que parte de esa funcionalidad se ha derivado al
implante permanente circundante, algo habitual en el caso de tejidos dseos; incluso se
puede buscar que el implante se reabsorba para que asl no sea necesaria una
segunda intervencidn para que éste sea extraido [2-3].
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RESUMEN: El envejecimienta de la poblacion junto con el incremento de la esperanza de vida, obligan al
desarrollo de pritesis gue presenten un periade de vida izl cada ver mayor. Bl dxito clinweo de log implantes
=l basade en la consecucion de la ostesntegractén, Por lo tante, las protess metilicas necesitan digponer de
una compatibaladad mecineea con el hseso que sustituyen, que se consigue medianile una combmacion de baja
midule elhstica, alta ressstencia a la rolura v a fatiga. La mejora, a corla v large plaze, de la ostesintegracaon &3
Tunedion de mublisples factores, de entee los cuales son de gran mporianci su disefio macroseopico ¥ dimensia-
nal, el matersal v la topogralia superficial del mplante. Esbe anioulo se cenira en resumer las venlajas que pre-
sentan el tanio Y Hus aleaciones Para ser Emplr.!du como bromateriales, ¥ la everlucidn L han sufrida estas,
en las ltimas décadas, para megorar su blocompatibaladad. En consecuencaa, se ha recapitulado la evelucidn gue
han sufride les implantes, resumséndose a traves de tres generaciones. En los dlirmos afios se ha merementado el
interés en los tralameentos superficiales de las protess metdbicas, con el objetive de alcanzar una integracaon del
tejicda dseo duradera v en o menor Uemps posible En ede articulo se exponen varos iralamienlos superlicales
wlilzzadas actualmente para modilicar la rugosdad o para oblener necubrimientos superficales; cabe destacar b
aaidacion electroguimica con tralamiento WErmoee, para modificar la estructura eristaling de los daidos de tia-
nio, Tras b revision biblogralica lbevacda a cabo para la redacain de este articuls, las aleciones | de thianda, con
una superfice de nanotubos oblensda mediante oxdacaim eleciroquimica v una elapa posterior de tratamiento
térmico para oblener una estroclura crisalma, son la opadn de fulure para mejorar la bocompatibilidad a
large plaze de las prétesis de titans.

FALABRAS CLAVE: Aleackones [ de tilanio; Anodizade; Biccompatibilidad; Nanotubos; Osbeointegracidn;
Tralamicnlos superficiales; Tralamiento trmico

Citntion | Come citar este artioal: Larto-Femenda, 1, Amigd-Mata, A, Vicente-Escuder, A, Sepovia-Liper, F, Amigo-
Borras, ¥ (2006} “Desarrollo de las aleaciones de blanie ¥ tratamienlos soperficiales parm merementar la vida atil de los
mmplantes”. Rev Meim, S2d e84, doi: ktpids. dot.ong! 103989 revmetabm. 084

ABSTRACT: Development of titamizm alloys and noface treatorents fo ircrease the implenes lifetime. The popula-
ton aging together with merease of’ Iife expectancy fonces the development ol new prosthesis which may present
a higher ugelul llfe The clinlcal sucoess of mmplants 5 based on the ossointegration achievement. Therefore,
metal implanis musl have a mechanical compatibadity with the substituted bone, which i achieved through a
combination of low elastic modulus high Mexural and fatigee strengih. The mmprovement, 1 the shorl and
long term, of the ssseodntegration depenmds on several factors, where the macroscopse design and dimensional,
material and implant surface topography are of greal importance, This article 15 focwsed on summanzng the
advantages: that present the tlanium and s alloys o be wsed as blomatersals, and the development that they
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Blanco Lopez P, Monsalbe Gudl L, Matos Garddo B, Moreno Muofioz 1, Nufiez Minguez E, Velsseo Ortega E.
La cxesintegracton de ingplantes de Sitanio con diferemies superfcies rugosas

La oseointegracion de implantes de
titanio con diferentes superficies rugosas
Osseointegration of titanium implant with several rough surfaces

Blanco Lopez P*, Monsalve Guil L**, Matos Garrido M***,
Moreno Munioz J***, Munez Marquez E***, Velasco Ortega E*¥***

RES{IMEN

La superficie de los implantes es muy Importante para conseguir la oseolntegracidn. Existen muchos
tipos de auperficles en los Implantes dentales. La Investigacién en superficie de implantes comlenza con
la superficle mecanizada. La superficle rugosa incrementa la adherencia celular y muestra una mayaor
area de contacto hueso-implante. El recubrimlento con plasma de titanio & hidroxlapatita fueron méto-
dos cormunes para modificar la rugosidad de la superficle. Mas reclentemente, el arenado {g]. alimina)
y el grabado dclde (e]. chorhidrico, sulfirce, nitrico) son otros procesos que pueden incrementar la
superficle rugosa de los implantes. Mas reclenternente, la tecnologla ha comenzado en la implantologla
oral con el desarrolle de superficles porosas que manifiestan una mejor respuesta ostesgénica e Incre-
rnenta la unkbn mecanica hueso-titanlo. La osecintegracién parece estar influenclada por los modelos de
especies anlmales. En el conejo el proceso es mas rapldo que en el perra, v en el perro es mas rapido
que en el hombre. La iIncorporacién de nuevos materlales y procesos téenlcos en la investigacién sobre
superficles de implantes ofrecen nuevas posibllidades de mejorar su respuesta tisular y su potencial
Gaeo regenerativo.

Conclusiones. El tratamiento de la superficle de los implantes constituye un importante campo en futuras
Inwestigaciones de la implantologia oral mediante los estudios de experimentaciéon.

PALABRAS CLAVE: Implantes dentales, superficle de implante, superficie nugosa, arenado, grabado Adcido,
osealntegrachan.

SUMMARY

Implant surface s very important for enhance the casecintegration. They are many types of dental Implant
surfaces. Implant surface research begins with machined surface. Roughened surface titanlum increase
cell adhesion and exhibit stronger bone-implant contact area. Plasma-spray and hydroxyapatite coating
were common methods for rough surface modification. Most recently, blasting (e, alumina) and acid-et-
ching {Le. hydrochloric, sulphurle and nitric) are another process by which surface roughness can be
Increased. Most recently, technology begins in implant dentistry with the development of porous surfaces
that manifest better osteogenie response and Increase bone-titanium mechanical interlocking. Ossealnte-
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Estudio in vitro e in vivo de un recubrimiento
osteoinductor para implantes dentales

Intreduccion

En las dltimas décadas, el nimere de procedimientos de In-
sercidn de implantes dentales ha aumentade de formna cons-
tante an todo el mundo, alcanzando aproximadaments la cl-
fra de un millén da Implantaciones por afo (1,2).

El tejida d=eo0 con el cusl estd an contacts un implante dan-
tal @5 &l huesa alveslss, que esté formado par hueso Compac-
to que wa desde la superficie facial & la lingual dal procaso al-
waalar y por huess trabacular gue rellena el espacio entre |a
cortlcal y el implante. Para que, despuds de |a insercidn, el
Imnplante adguiera las condiclones de canga sdecuadas para
la curacitn es preciso gue tenga una buena fijacién primaria,
Irnprescindisle para tener una estabilided dal Irmplants gue pro-
picie & comienzo de la regeneracidn del tefide dseo v asf lle-
gar a la fljacion secundania, que proporclana une eatabilided
a large plazo y determina el éxito de la iImglantacion,

En 1981 Albrektsson v colaboradoras (3] propusienon gue
la estecintegracidn de un implante dental as posible, dnica-
mente, 8l fectores coma la blocompatibilided, el disefio del
implante, la superficie del implante, &l estado dal hueso re-
ceptor, latécnica quinirgica y las condiclones de carga del im-
plante son controlados simulténeamente. En tal caso, puede
darze la nec-formacion dsea en estrecha proximidad con la
superficle del implante. La interacclon superflcie-huesn es un
pracesa dindmico y estd condicionado al proceso ragenerativo
que sucedsa en el huese & consecuencia de la implantacian.
Los primeros eventos tras la Intervencidn, contacto con san-
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gre, adsorcidn de proteinas y adhesian celular (figura 1) son
debldos & la interaceldn entre ) medio fisiolégico y la super-
ficle del implante. Une correcta adhesion celular en la etapa
iniclal del proceso condiclona el proceso global {4).

El estada del hueso receptar &8 un fector gue el adantdla-
go debe estudiar antes de realizar la intervencidn, ya gue, en
algunos casos, &5 senclllo prever el posible fracaso del im-
plante a causa del estado de data. El hueso debe estar sano,
libre de inflamaciones o patologias previas (3,5,6).

Con el objetive da soelerar la ostealrtegrackdn, sa han da-
sarrollede varas técnices pers obtensr una superficie que fa-
varezca |a interaccitn célula-implanta (4,7), ya gue, tanto los
camblos fisices como les guimicos gue se produzcan en la su-
parficie del implante, influiran en la adhasidn de los esteoblas-
tos (B). Existen tras formas principales para modificar la su-
parficie de los Implantes denteles: morfolbgica, flsicogquimica
y bloguimica, pero, hasta el momento, no se ha desarrollado
fnifguna que SUponga une mejora apreclable en la oateodnta-
gracian del implante (9-14).

Les téenicas de modificacién blaquimica, paintipalments
la adsarcién de péptidos o proteings en la superficle de los
implantes, parecen ser las més promatedoras, pero, hasta la
fecha, ne 58 ha publicado ningdn ensayo i wive de implantes
rmodificades por esta téenlca. Por otro lado, los implantes me-
télicos tlenen limitada la intreduccidn de este tipo de molécu-
las, ya gue na puaden enclarse directamente @ la superficle
rmetdlica. Por tanto, el desarrollo de nuevos recubrimientos
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1. INTRODUCCION Y OBJETIVOS

Los biomateriales pueden ser definidos de forma genérica como materiales
disefiados para dirigir mediante el control de |as interacciones con componantes de
sistemas vivos, el curso de cualquier procedimiento terapéutico o de diagndstico en
seres vivos,! Estos materiales, han sufrido una gran evolucién a lo largo de la historia,
la evidencia mas antigua hallada se remonta al afio 2000 a.C y corresponde a madera
tallada para realizar tratamientos externos de fracturas, amputaciones e injertos.’
Posteriormente, en 1829 Levert realizd los primeros estudios empleando metales
como el oro, la plata y el aluminio, pero debido a la nocividad de los productos
liberados en el organismo, fueron reemplazados por el acero inoxidable a finales del
siglo XI¥.2 Tras finalizar |a segunda guerra mundial y con el imparable auge de nuevos
biomateriales, asi como con el aumento de su grado de sofisticacidn, aparecieron

materiales como el titanio v sus aleaciones.*

S5in embargo, aungue existen muchas aleaciones metalicas, muy pocas son
candidatas adecuadas para la estructura de un implante. Esto se debe a la corrosion
gue ejercen los fluidos corporales sobre los metales, asi como a la liberacién de iones
metdlicos.® Sin embargo, este no es el caso del titanio y sus aleaciones, ya que
presentan una resistencia a la corrosidn satisfactoria,® lo que se puede comprobar
especialmente con las aleaciones de Ti-6AlI-4Y, las gue han demostrado una
resistencia a la corrosion es muy superior a las que presentan alternativas como las
aleaciones de acero inoxidable v adn mucho mejor que las aleaciones basadas en
cobalto-cromo.” Estas aleaciones de titanio han sido en las dltimas décadas cada vez
mas usadas en implantes permanentes en el campo de las prétesis y de los implantes

dentales (Figura 1).2
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Resumen

Tras la pérdida de una pieza dental se recomienda su reposicién mediante €l empleo de implantes dentales, si no los cambios derivados
de esta pérdida conllevan a la pérdida de la pisza dental opuesia [1, 2, 3]. Los implantes dentales constan de una protesis radicular
(metdlica) qua mediante un pilar (fambién metdlico) aguanta una corona (cerdmica). La protesis radicular se implanta directamente en
hueso maxilar, puesto que el alveolo dentario &5 una estructura odontodependiente [4, 5], es decir que se pierde junto con el diente, es
por ello que la calidad del hueso del paciente es un factor clave para el éxito de la implantacidn. Junto con factores dependientes
directamente del implante y de |a técnica quirtrgica [6], son los tres factores principales de los que depende que exista suficiente
estabilidad primaria entre el hueso cortical y el implante para que se forme nuevo hueso trabecular alrededor del implante que le oforgue
|a estabilidad biolGgica a largo plazo (secundaria), es decir para completar el proceso de osteointegracion [7, 8, 9]. El proceso de
ostecintegracién tarda en completarse de 4 a 6 meses en humanos sanos [10], cursando con dificultad en pacientes con ciertas
patologias [11, 12, 13, 14, 15, 16, 17]. Es por ello que existen estrategias para mejorar y acortar el proceso de ostecintegracion de
implantes. Todas ellas residen en la modificacién de la superficie del implantes, bien mediante modificacian mecanica (como el
granallado) o bioquimica (silanizacién), bien mediante recubrimientos (cerdmicas) [10, 18]. La formacién de matrices y recubrimientos
cerdmicos via sol-gel sinterizado [18, 19] estd muy extendida para la regeneracién de tejido dseo. Sin embargo, el proceso de sintesis
via sol-gel sin sinterizar ofrece muchas ventajas todas ellas relacionadas con su baja temperatura de procesado [18, 20, 21], pudiendo
disefiar mejor su red y funcionalizandola con biomoléculas y farmacos. El proceso sol gel sin sinterizar se basa en Ia hidrdlisis y
condensacion de precursores metalicos. El silicio es cominmente empleado, siendo capaz de formar, [22] redes del tipo Si-0-5i con
ramificaciones de grupos funcionales [19). Estos materiales son degradables, liberando Acido orfosilicico que induce 1a proliferacidn
ostecblastica, |a diferenciacion de la matriz extracelular, |a actividad enzimdtica y Ia expresion génica [23, 24, 25, 26, 27, 28] inhibiendo
la osteoclastogénesis [27, 28] y favoreciendo la formacién de una capa bioldgicamente activa de apatita hidroxicarbonate, mimética a la

49



N EREAVERLA E INVESTIGRACKIN WL T1 Mo, 2 ALKGLIST 300 1 (1123

Pasado, presente y futuro cercano
de los materiales para uso en
implantes 6seos biodegradables

Clara Eugenia Plazas Banilla®, Jaire Ermesta Perilla®
RESUMEMN

El manejo de frochuras y defecios dseos procura lo rege-
neracian dal tejido éseoc respetondo su anatamia y bus-
condo recuperor su funcicnolided. El logre de esie abijeti-
vo se inicid en 2l siglo XV con &l usa de injertos de ori-
gen animal o bumano, y ha llegodo =n la ochueclidad ol
usa de implantes, disposilivos elaborodos en moderiales
nofurales o sinkéticos gue comporion una gron wariedad
de propiedodes quimicas, fisicas y biolégicos. Las investi-
gociones en el drea contindon encomingndose a la solu-
cién de los incorvenienies que presenion los injerios los
reacciones inmuncldgicos, los rissgos de contominacicn,
la ausencia de donanles, lo necesidad de varias inbarven-
cianes quirbrgicas v el riesgo de fransmision de enferme-
dodes. Ex por ella quea, tanto lo investigocién bésica como
aplicada, s= hon encominods de igual forma en el ambilo
de la biologio del desorralle & investigocién con células
madre, como en el campo del esplorocidn de nuevas
biomateriakes. Esio jendencio es eviderde ol observor bos
numerosas estudios en relocién con el uso de moterioles
metdlicos, paliméricos, cerémicos y, en lo octuolidod, de=
las materiales compuestos o hibrides con uso potencial en
implantes arfopédicos. Muchos de estos motesales, ol
cumplir con condiciores de biocompaotibilidod y tosicidad,
pueden s=r usados en el dissfo de materioles hiodegro-
dobles y san el elamenta de porido poro el surgimésnio
de numerosas lineas de mvestigocion =n biomaterales. En
este documento, a partir de ko identdicocion de los perio-
dos de ovonce en el estudio de biomoteriales, se resefian
las bondodes y restricciones de esios diferenies grupos
que hon sido inwestipodos poro ser vsodos en regenero-
cidn Gsea y se plont=on los directices gue o mediano
ploza s= han de s=guir en el campo d= los motedales bio-
degrodobles, temdtico en lo que hay un exenso camino
por recorrer #n el dmbio de la ciencia y tecnologio de los
maherigbes.

Palabras clowva: tiomatericles, implordes oropsdicos, bio-
degrodobdidad, regererocién dseo.

Racibide: mams 10 de 2010
Acapinde: s 17 da 2011

Intreduccién

5i se amaliza que las enfermedades relacionadas con las arioda-
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In English

The past, present and near future
of materials for use in biodegra-
dable orthopaedic implants

Clara Eugenia Plazas Bonilla®, Jaire Ernesto Perilla'
ABSTRACT

The aim of bone replocament or frocture freciment meth.
odologiss is bo inducs fissus regeneration respecting anol-
omy and try bo recover funclionolity. This goal was nitially
ochievad in the 17" century by using animal or human
prafis and several medicol devices mode of naotural ond
synthetic mofedals are currenily used having o whols
range of chemical ond physical propedies. Research in
this fizld continues 1o se=k o solufion io the disodvontages
wsually found when using grofts: immunolagicol reactions,
the risk of micml:lin||:|gi|:n| contaminglion, the absence of
donars, the need for several surgical interventions and the
risk of diseose {ronsmission. Bosic ond applied reseonch
must thus bz corriad cut not anly in the development of
biclogy ond studies about embryonic siem cells but also in
thez Fizld of new moteriol developmeant. This jendeancy may
b= clearly detectad by looking at the vast numbers of shad-
ies relofed to using metollic, polymer ond cesamic materi-
ols ard, at present, compound or hybeid matarioks hoving
pofertiol use in arthopoadic implants. Maost of tham fulfil
conditions regording biccompatibility and non-taxicity ond
could be considered when designing biodegrodable mats-
rials thereby moking it fzosible do idenfly a ronge of re-
search subjects an biomoterials. This paper starfs by iden.
tifyirg motesial davelopment periads and then establishes
the advordoges ond disodvantoges of growps which howe
been considered for bone regeneration and idendifies
some guidelines which should ke joken into occount in the
field of bicdegradoble moterials in the neor future. There
is still o long woy o g in this subjact, especiolly regording
the fiedd of moterials science and techrology.

Kesywords: biomaterial, orhopaedic implont, biodegrad-
obility, bone regeneration.

Recabed: Morch 10th 2010
Accaphed: June 17 2001

Intreduction

Diseases related o atiodations noticeably affect the world's
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L. INTRODUCTION

The clinical spccess of a dental implant depends on the capacity of the implant material to
establish an optimal and long-lasting ossecintegration with the bone tissue . However, the
presence of bacteria sumrounding the implant critically affects this biological process and
seriously compromises the long-term stability of the implant. In this regard, peri-implantitis, an
inflammatory disease caused by bacteria and biofilm formation on the implant surface, has been
described as a major cause of implant failure in the case of dental impla.nm'.

Oral biofilm formation is a complex process which involves more than 500 different bactesial
sp&uie&z'ﬁ_ lis development is dependent on the adhesion of bacteria to salivary components
adsorbed onto the twooth surface. Primary colonizers (e.g. Streptococcus gordonii, Streplococous
mitis, Sereprococous oralis and Streptococcws sanguinis) are abundant in oral biofilm™ and have
crucial roles in the formation of dental plague. Once these early colonizers adhere to the pellicle
surface, a multi-layered bacterial biofilm is formed by bacterial growth and co-adherence of
further bacteria. Moreover, some of these strains, e.g. Loctobacillus salivarius, coniribute (o
control the pH of the plague™’.

In order to reduce implant failure associated to bacterial infections, the immobilization of
antimicrobial peptides (AMPs) onto implant surfaces has been studied®”. In general, AMPs are
cationic, often amphipathic, which primarily kill bacteria by interacting and disrupting their cell
membrane'™" Ina previous study, we introduced the 1-11 antimicrobial sequence of the human
lactoferrin protein (hLf), the hLf1-11 peptide, as a potent AMP with capacity to reduce bactesial
adhesion on titaniim implanms. Lactoferrin and Lf-derived peptides have been shown to inhibit
viral **, fungal , parasitic and bacterial infections '* ', The antibacterial activity of lactoferrin
has been widely documented both in vitro and in vive for Gram-positive and Gram-negative
bacteria '*. The mechanism against Gram-negative bacteria cons isis in the interaction with
lipopolyvsaccharide (LPS). The positively charged region at the N-terminus of lactoferrin
prevents the interaction between LPS and the cations (Ca™ and Mg:'j, cansing a release of LPS
from the cell wall, an increase in the membrane’s permeability and ensuing damage to the
bacieria. The mechanism of action against Gram-positive bacteria is also based on the binding of
the positively charged peptides to the anionic molecules on the bacterial surface, resuliing in a
reduction of the negative charge of the cell wall . Indeed, the immobilization of the hLf1-11
peptide onto ttanium surfaces by silanization resulied in an outstanding decrease in the adhesion
of Streptococcus sanguinis and Lactobacilluy salfvariny, and inhibition of early stages of biofilm
formation, in comparison with control titanium®.

Silanization has been successfully used to functionalize metallic biomaterials with bioactive™
**_ This method of surface modification allows the covalent attachment of peptides and proteins
through the use of organofunctional alkoxysilane molecules that react with hydroxyl groups
present at the surface of the material. In this regard, 3-aminopropyliriethoxysilane (APTES) has
been widely used to covalently attach cell adhesive peptides (ie. RGD peptides) © ', and maore
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Materiales utilizados en la implantologia oral
y sus tratamientos de superficie

INTRODLACCHON

Actuslmante los implantes denfakes ¢ Bus matenales estan en
coraianta astudio v cbeervacidn ciantifica con el fin de megerar sus
msultados sobwe los paciantas.

Los irgplantas no sdic 56 ddarencian en su dsaficy en los mats-
riales constiluyenbes sing gue tambidn dferen en el ratamiento ¥
acutado de ls superficie v an [ naturalezs de su recabrimiento

Hew o b superficie del implants s un temae de alto interés ya
que de el deperds a posble cstsontegracieén entfe un cuspo
enirafie qua a5 8l implanis y un organisma v gus a5 huaea,

Hics conviens recordar algunas ideas al respecie para asl lograr
una mayos compransitn e |a olewe dal procsse, la intarfase foma-
da antre implarie y husso dal paciente.

He clvidaremes que & meyor superfice del implarte mejor se
puede realicer la astesintegrasion fisolégica, estructural y funde-
nal, mimismo camo el concepta bincompatbilidad del irplants con
al prganisme ded hudsped, gue &6 una respuest adecuada del
biomatanal con al organisme sin ningln tpo oa reaccdn adver-
£3 [1-3}

Las capas abéricas mas extemas de la superficia oe un implan-
Ie san regiones criticas asociadas oon intaracciones boguimicas en
la interfase implarie-tejido.

Por eso influye de Torma muy mporiante &l tipo de material de
racubnimeenin v s acabade, o qua nos interesa as que asos mate-
rialas bivineres sin capscidan oeiecgenca convemnos y ransfor-
manas mediane DEtEMianeE alecuadns an materalas IJIHI.'!‘I.i'I'CIE,
o5 cualas 5l Bon capaces o8 astimuar la tomnaciin de huaso sobme
Ind la superficis del implante.

TRATAMIENTOS DE LAS SUPERFICIES PARA IMPLANTES
Lag implames pusden estar recubiertods de melerakes diversos,
SUNGUE 51 BEITUCIUMR ¥ COMPOsicOn interion susla ser meldics
loregominaniamenta de tiHano v e 5us aleacones v combinaso-
naE), pueden & 5U ez aFtEr reculercs 08 matenales metalicos,
cardmicos, poliménces v oires tpos de recubrimianias

114 Gacens Dennas 205, julis 20

Exigten diferentes lipos de tratamientos que Sa pueden realizr
an las superficies de los mplantes con & chiative de loraper
mejorar la astenintegraciin, anire ios tratamiantos mds efactivos
de hoy dia Jastacamas

En las superfices matilicas. se puadan rechir difarantes tipas
de ratamisntos gue talan de hacerkis mds didneas, para &) pader
turnplic miser Su chjsliva, Estas tratsmisrtos san:

Al L rasvstion

Se logra mediante al mocubnimients de la superfices con una capa de
{micie que limpia 1oda la superficie da restos orgénicos 8 Norgan-
.y evisa la libaracikin de ores metdlcos al med externior (exids-
tenes ¥ camasicnes que producen desestrucbaracicnl, asiose
aunents la biscompatinlided, también se favorsce la resistanca al
desgaste y se mejara s durera de la supedicie. Se pueden realizr
mediante B mmesian en sodo fitioo 8l £0 %y tsmbisn en solhs
dones oe aste dcido con acide flearhidnico, an pooos segundas
laredadar da 30 gh, con o que 5@ logra una pequaia capa anodizs-
da M, 5

Bl LLa, asopizacedn

Habituaimente se resliza por medio de una cariente eléctrica gue
sraviesa el metd ise produce una capa mis gruess de Guida an la
apeficie del matedal o que logra ura mejora an la resistencia &
b comrescn dal mplsnta (B,

€] La TEATURTACKIN
Aurneria hasta 5545 weoas 0 mAs &l drea da e superfice ol implan-
te aumentand o asi s csteointegracitn por favarecer &l aumene de
apeficie en contacts can &l hueso. Majora la resstencia g la corme-
sin vy a la fatigs del mplarde. Para este sumento de supedice ¥
Creaciin e nagosidades ¥ A5DANGIES GXistEN vEraS DRoNInes, entre
alaE Jaslacamos

— Atague & b superfick medants dodes: IGgicaments depen-
dard ol 10 da Mnaree O ssaccn dal mplants ¥ oel Dpo Yy Carache-
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1 | INTRODUCTION

Albstract

Objectives: The aim of this study was to iwestigate whether a peptide-based coating
can prevent the adheslon of Perphyromonas gingivalis, 2 key human pathogen assock-
ated with perlodontitis and perl-implantitis.

Background: Nonsurglcal and surgical interventions have been used for the treat-
ment of per-implantitis; howewver, the effectiveness of these approaches is usually
unsatisfactory. The main reasan |s that dental plaque on the surface of the implant is
difficult to remove due te its rough surface and thresd design. Recently, 3 peptide-
based coating for implant surfaces that can reject the adhesion of Escherichia coll and
improve the attachment of host cells was developed.
Methods: &salvary pellicle was created on the surfaces of peptlde-coated bare discs and
verlfied with antl-human immuneglobulin G, A and M, and antl-fibrinegen. Early coloniz-
ers, Vellgnella parvisa and Streptacoccus sabrinws, and the later colonizer, Porphyramonas
gimgivolls, were |abelled with green and red fluorescent dyes, respectively, and seaded
on the discs. Bacterlal attachment was semi-guantified by fluorescence Intensity.
Results: The sallvary pellide was evenly distributed on the discs, with or without the
peptide coating, with an average thickness of 3.84 pm. A multi-specles dental biofile
was created on the salivary pellicle. The peptide coating resulted in an approsimate 25%
reduction im the attachmment of Velllonefie parvula and Streptococcus sobrinus, and a 50%
reduction in Porphyramonas ginghvells, when compared ta control, uncoated Implant disce.
Caoncluslon: Thenosel peptide-based coating caninhibit the attachment of Porphyromanas
ginghalis_ It may have the potential to Impede the development of ped-Implantits.

KEYWORDS
bone kess, inflammation, Mucesitls, peri-mplantitts, plague

5 00D 000 dental mplants are placed each year, with an annual
growth of 2.1%.% With proper maintenancs, implant survival rate

Imglants hawa been widely used to replacs missing teeth since they
ware Introduced In dertistry maore than fivedecades agﬂ.‘ According
to statistics from the American Dental Assoclation, approsimately

Larwin, Arches and Fabbrsio are Co-Sarior Auther

© 200 bohn Wikey & Sarms ASS, Published by Rahn 'Wiley & Sons Lid

b5 reported to be ¥1,5% (16:22 years follow-up).” The majerity of
implant fallures are related to per-implantitis, which Is an inflam-
matory condition valving the hard and soft thssees surrounding
the implant.® The prevalence of peri-implantitls Is reported to be

I Perindont Res, 2020:55:500- 510
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The Osteogenetic Potential of Chitosan Coated Implant: An In Vitro Study
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Abstract

Objective: Chilosan i a promising pelymer that has been used for coating dental implants, However, research concerning coalimgs with
implant surfaces other than commerncially pure titansum 15 lmaited. Therefore, this shady ams to clanfy the chilosn matenals effect wath two
degrees of deacetylation (DDA} ax coatings for laser surface microlopographse implants. Methods: Sixty-three Laser-Lok {LL) implant dascs
were divided inlo three groups (21 m each group), and two groups were coated with erther 80 or 95 DDA chitosan. The groups were
calegonzed as LL 95, LL 80, or LL contrel. Then, hMSC-TERT 20 cells were used o evaluate the cell morpholegy, viability, and
asleogenic capacily of the chitosan material 7 and 14 days aller culture, Two-way ANOVA followed by ane-way analysis of variance
(ANOVA) and Tukey's post hoc ted were used. Results: All samples were biocompatible and allowed cell attachment. However, cell
spreading and atlachment were noticeably mereased in the LL 95 group. There was a significant increase in the expression of osteogensc
markers in chitosan-coated samples compared to the control greup. The 95 DDA-coated group exhibited higher ALF, Runx, osteocalcin,
and asteonectin expression compared (o the B0 DIDA and control groups on days 7 and 14 Conclusion: A high DDA of chitosan promodes
‘beomuneralization and osteoblast formaton. Therelore, this combmation of laser surface and chilosan can enhance future dental mmplant
healing processes and osseoinlegration.

Key Words: Chitosan; Implant coating; Laser lock

(Hiven the promising results of chitesan for enganeening and implant
applications! ", ils performance and capabilies need 1o be further
developed For booe, There 15 a gap comcerning the actions of
chitosan with different degrees of deacetylabon (DDA), which can
react with different implant surfaces. Previouws studies have
generally been centered on the use of commercially pare ttanium.
Therelare, this gudy aims to examine the effects of chibosan with

Introduction

The osmombegrubion process 1x cnbical because many faclors
influence the formation and mantenance of bane thal comes m
conlact with the surface of an mmplant”*] Enhanced implant
surface technology has been developed 1o improve the rate of
predictability and degree of asseomiegration. Therefore, implant

surfaces have been modified using addiive o subtractive
techmiguest™ 4,

Implant  surface modifications,  including  chemical  amd
topagraphical characterstics, were implemented to imprave the
predictability of the clinical ouicome™, Laser-Lok (LL}
microchanmels include a mnge of accurate, cell-sized engmeered
channels laser-glched oolo dental implants. Therefore, this umique
nanoscale lechnigque has been reported 10 enhance  both
connective tssue altachment and hand lsssue integratan'™f,
Chitosan, a natural biscompatible palymer, has been extensiely
used as a pharmaceutical companent extracted by the parisal
deacetylation of chitin, the second moest abundant nataral
]mlymur“l. This polymer varies m ils degree of descetylation
(DDAY, viscosity, and molecular weight!" 1t exhibis a
promising range of biomedical applicabions lor addressing
implant coating, wound dresings, tissue eogineering, and
therapeutic agent delivery systems!',

Chitasan ix a bawcompatible, biodegradable, ssteoconductive, and
excellent wound healing accelerator with anti-milammatory
properiies' ] Because of these propertes, chilosan has been
investigaled 25 a coalng for mmplant materials to promole
pagsaintegratlion in vitre and fn vive! 551

two degrees of deacetylation (IXDA) as a coating for laser ablation
mmiplant surfaces.

Muterials and Methods
Research Design

The study used a randomized controlled trial design to examine the
effects of chitozan with two degrees of deacetylatton (DDA as a
coaling for the Laser-Lok surface.

Mrterialy

Chitosan powders with BD and 5 DDA (200 kDa molecular mass
amd 500 mPars wiscomly] were used (Heppe Medical Chitosan,
(Germany ). The study wtilized 63 Laser-lock (LL) discs {BioHorizon
Company, USA} wilh a diameter of 10 mm. The discs were divided
min three groups of 21 discs for each (LL 95, LL &0, and LL
control).

Chitosan Bound to the fmplont Disc
A chemical salinization reaction according o the Bumgardiner

methodology with some modifications was wsed for coatmg the
discs with chitosan!'. The disc was suspeoded m a stirmed 5:95
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Molecular precursor method for thin carbonate-containing apatite coating on
dental implants
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The maolecular precursor method is an casy and simple methad for conting thin corbonate-containing apatite (CA) films onto titanium
surfaces. A molecular precursor solution eontaining ethanol, caleum:-EDTA complex, and phosphate salt was dropped onto a titanium
surfaee and then heated at #00°C for 2 h. An adherent thin CA eoating was achieved. Animal implantation experiments showed that
CAcconted implants had significantly higher bone-to-implant walues than non.costed implants (p=<0.05). The molecular precursar
methed was also used to cont three-dimensional titanium webs [TWs), Thin CA films could ke coated inside the center area, os well
as the surface of the TW, with exeellent hone formation ingide the CA-conted TW. Furthermore, the molecular precursor method was
used to eont partially stakilized mrconia with CA. Better bone response was ohserved for CA-conted zireonin. From this, it is concloded

that the molecular precursor method is useful for producing thin CA coatings on implant materials.

Keywards: Molecular precursor method, Thin apatite coating, Titanium, Titanium web, Dental implant

INTRODUCTION

Various surface modifications for titanium  dental
implants such as blasting, or chemical Lreatments such as
an alkaline treatment, have been used to accelerate and
improve the bane healing process'*. Among them, apatibe
coalings are known to be a useful surface madifier® .

The plasma-spray lechnigue s now the most widely
uwsed method for the deposition of apatite coalings.
Howewer, some shorfeomings of plasma-spray apalibe
coalings, such as degradation and fatigue af the coaling,
as well as long-term elinieal safety and prognosis, have
been suggested*' ", To overcaome thase problems, physical
vapaor deposition (FVD) technigues such as magnetron
sputlering and ion beam dynamic mixing have been
introduced to depasit thin caleium phosphale coatings on
dental implants'™", PVD-deposited caleium phosphate
coalings are more adherent to the underlying titanium
surfice and less prone to the foemation of eracks than
plazma-sprayed coatings. Thin apatile-coated implants
prepared by magnetran sputlering are now commercially
available in Japan'™.

Bato ef al ™" developed a new coating method for
depositing metal axide Glms onte ceramics and metal
materials. The principle of this new method nvolves
the use af an aleoholic precurser solution of & metal-
ethylenediamine-N NN N oletrmacetie  acid  (EDTA)
complex on the substrate, followed by heat treatment of
the material at approximately 500 to 700°C. Thin films of
Taldz, CowChe or 8rTi0n were coated anto a glass substrate
ustnga Ti-EDTAar Co- EDTA complex. The authors called
this new lechnigque the melecular precursor method. The
semiconductive, transparent Cua0 Glm with a p-Eype was
fabricated using the molecular precurser method™, Sata
el al 1 alan found that hydroxyapatite can be deposited
ante titanium using & precursor sclution of a caleium

Received Oet 2, 2019 Accepted MNov 15, 2014
doi: 100401 20dm). 2019337  JOLJETJS8TAGE dmy'2018.337

(Ca)-EDTA complex. It was found that the apatite
film produced wia the molecular precurser method was
carbonale-containing apatite (CA). The deposition of a
CA film onlo a tilanium surfiace s interesting because of
its chemical resemblance to bone mineral.

In this review, we introduce the details of a
molecular precursar method for coaling apatite ants
Litanium and the bane respanse, The molecular precursor
method is a wel process. We also provide an overview
of the applications of the molecular precursor method
for coating apatite onte three-dimensional baniom
fiber web, The molecular precurscr method b herein
introduced as a useful apatile coating technigue,

THIN CA COATIMG USING MOLECULAR
PRECURSOR METHOD

The molecular precursor methad was applied to prodoce
thin CA coatings sn titaniom disks™ 50,

Molecwlar precursar solution

The procedure for the preparation of & molecular
precurser salulion for CA costing 1s shown in Fig, 1999,
First (step 1), a Ca-EDTAMmine ethanol solutbon
was  prepared. Then, dibutylammonium  diphosphate
sall O HMH P O0s2HA was obtained from the
renction of 85% mass phosphorie acid and an ethanal
solution af dibutylamine (step 2. Finally (step 3), the
mabecular precursor solution was obtained by adding
dibutylammonium diphosphate salt to the Ca-EDTAlamine
ethans] salution. The CaP ralis was adjusted to 167,

Coating provedure

The procedure for coating CA flme onte titanium using
the molecular precursor method s dlustrated in Fig.
% A molecular precursor selutbon was added dropwise
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Abstract: Dental implanis are widely used in the field of oral restoration, but there are still problems
leading to implant failures in clinical application, such as failed osseocintegration, marginal bone
resorption, and peri-implantitis, which restrict the success rate of dental implants and patient
satisfaction. Poor ossecintegration and bacterial infection are the most essential reasons resulting in
irnplant failure. To improve the clinical outcomes of implants, many scholars devoted to modifying the
surface of implants, especially to preparing different physical and chemical modifications to improve
the ossecintegration between alveolar bone and implant surface. Besides, the bioactive-coatings to
promote the adhesion and colonization of osstecintegration-related proteins and cells also aim to
improve the osseointegration. Meanwhile, improving the anti-bacterial performance of the implant
surface can obstruct the adhesion and activity of bacteria, avoiding the occurrence of inflarmmation
related to implants. Therefore, this review comprehensively investigates and summarizes the
modifying or coating methods of implant surfaces, and analyzes the csstecintegration ability and
anti-bacterial characteristics of emerging functional coatings in published references.

Keywords: dentistry; dental implants; surface modified; ossecintegration; bacterial antagonist
functicnial coatings; active surfaces; coating performance

1. Intreduction

Dental implants have been proven to have predictable and reliable therapeutic effects for
repairing lost teeth [1-3]. Although dental implantation has a high success rate and survival rate,
it is still difficult to avoid implant failures due to some risk factors [4]. Many reasons would
result in failed dental implants, including implant-, clinician-, and patient-related factors, infection,
and foreign body reactions, which may accelerate alveolar bone loss [5]. The loss of alveslar bone,
usually accompanied by the accumulation of microbial plaque and bacterial infections and is primarily
associated with peri-implantitis, is the chief cause for implant failures [6]. As a result, maintaining stable
oastepintegration and avoiding bacteria-related alveolar bone loss are of great significance in dental
implantation. Ideal osstecintegration is ensured by direct, structural and functional contact between
bone tissues and the surface of an implant loading occlusal force [7]. The productive ossecintegration
is crucial o maintain long-term stability between implants and newly-formed peri-implant bone,
which helps to shield implants from soft tissues [3].
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Abstract Peri-implantitss, often induced by oral pathogens, is one of the main reasons for the clinical
failure of dental implants. The aim of this study was b investigate the biscompatibility, osteogeneic,
and antibacterial properties of a cerium oxide (Ced)) coating containing high proportions of Ca®
valences on a titanium-based dental implant biomaterial, Ti-6A1Y, MC3T3-E] cells or bone marmow
stem cells (BMSCs) were seeded onto Ti-6A-Y disks with or without Celly coating. Compared to the
conired, the plasma-sprayed Ce(l coating showed enhanced cell viability based on cell counting kit-8
(OCK-8) and flow cytometry assays. CCE-R, I.'Dl.l.'u'l:.n"—h.‘ll.‘l‘l.‘li]‘l“ umit best (CFLU), and live-desd staining
illustrated the antibacterial activity of Celly coating. Additionally, Ce0; coating upregulated the gens
expression levels of ostecgenic markers ALP, Bip and Ocr, with a similar increass in protein expression
levels of OCN and Smad 1 in both MC3T3-E] cells and BMSCs. More importantly, the viability
and proliferation of Enterocaccas fiecalis, Precotella intermedia, and Porphyromonas ginginalis were
significantly decreased on the CeOs-coated Ti-fAl-Y surfaces compared to non-treated Ti-6AL-Y.
In conclusion, the Fhsma.—ﬂ-]:!m}'nd Cells coating on thie surface of Ti-pAlY exhibibed strong
biocompatibility, antibacterial, and csteogenic characteristics, with potential for usage in coated
dental implant biomaterials for prevention of peri-implantitis,

Keywords: Celly coatings antibacterial activity; biocompatibility; esteogenic differentation

1L Intreducton

Dental implantation, an indispensable and established dental therapy, is a widely adopted
replacement for missing teeth in various cdinical situations. MNevertheless, evidence from recent
decades has shown an imcreasing presence of peri-implantitis associated with the use of dental
implants [1]. Ped-implant mucositis was detected in approximately 60.2% of implants in 73.1%
of patients, while peri-implantitis affected 12% of implants in 15.4% of patients [Z]; The resultant
inflammatory processes damage both soft and hard tissues surrounding the implants, which were
attributed as & major cause of dental implant failures [3]. The ocourrence of peri-implanttis s
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Abstract This study aimed to evaluate the in wvive
osseointegration of implants with hydrophobic  anti-
microbial GL13K-peptide coating in rabbit femoral con-
dyles by micro-CT and histological analysis. Six male
Japanese Rabbits (4 months old and weighing 2.5 kg each)
were included in this study. Twelve implants (3.75 mm
wide, 7 mm long) were randomly distributed in two groups,
with six implants in the experimental group coated with
GLI3K peptide and six implants in the control group
without surface coating. Each implant in the test and the
control group was randomly implanted in the left or right
side of femoral condyles. On one side randomly-selected of
the femur, each rabbit received a drill that was left without
implant as control for the natural healing of bone. After 3
weeks of healing radiographic evaluation of the implant
sites was taken. After 6 weeks of healing, rabbits were
sacrificed for evaluation of the short-term ossecintegration
of the dental implants using digital radiography, micro-CT
and histology analysis. To perform evaluation of osseoin-
tegration, implant location and group was double blinded
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for surgeon and histology/radiology researcher. Two rabbits
died of wound infection in sites with non-coated implants 2
weeks after surgery. Thus, at least four rabbits per group
survived after 6 weeks of healing. The wounds healed
without suppuration and inflammation. No implant was
loose after 6 weeks of healing. Radiography observations
showed good osseointegration after 3 and 6 weeks post-
operatively, which proved that the tissues followed a natural
healing process. Micro-CT reconstruction and analysis
showed that there was no statistically significant difference
(P = 0.05) in volume of bone around the implant between
implants coated with GL13K peptide and implants without
coating. Histomorphometric analysis also showed that the
mineralized bone area was no statistically different (P>
0.05) between implants coated with GLI13K peptide and
implants without coating. This study demonstrates that
titanium dental implants with an antimicrobial GLI3K
coating enables in vivo implant osseointegration at similar
bone growth rates than gold-standard non-coated dental
implants up to 6 weeks of implantation in rabbit femurs.

1 Introduction

Commercially pure titanium is the main material used for
making dental implants. According to the National Institute
of Dental and Craniofacial Research (NIDCR), 90% of
Americans will have lost at least three functioning teeth in
their dentition before 50 years of age and require replace-
ment to restore form and function [1]. Dental implants have
become a well-accepted treatment for replacing missing
teeth, with over 400,000 implants being placed every year
and an anticipated growth of 9.1% annually [2]. Generally,
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Resumen:

La hidroxiapatita (HA) ha sido ampliamente estudiada y clinicamente probada debido a sus propiedades bicactivas.
Al ser un material demasiado fragil para ser implantado en condiciones sometidas a carga, se suele aplicar en forma
de recubrimientos sobre sustratos metalicos para combinar las buenas propiedades mecanicas de los metales con
las excelentes propiedades bicldgicas de HA. Aungue los recubrimientos de HA pueden ser obtenidos por una
amplia gama de técnicas de deposicion, la proyeccion térmica por plasma atmosférico (APS) es el proceso mas
utilizado industrialmente

La principal limitacion que presentan de los recubrimientos de HA obtenidos por APS es la generacion de una fase
amorfa y otras fases de fosfato de calcio diferentes a la HA. Estas fases, al ser méas solubles que la HA cristalina en
medios fisiologicos, pueden causar inestabilidad mecanica y adhesiva en el recubrimiento poniendo en compromiso
la integridad de |a interfaz hueso-recubrimiento. Por este motivo el principal objetive de la presente tesis doctoral fue
estudiar técnicas alternativas para mejorar la adherencia de estos recubrimientos después de estudios inmersién en
medios fisiologicos.

Una posible alternativa es la proyeccion térmica de HA por alta velocidad (HVOF), ya que al utilizar temperaturas
inferiores a la proyeccion APS se minimiza la degradacion térmica del material. En este estudio se han comparado
recubrimientos obtenidos mediante la técnica HVOF y APS, pudiéndose observar gue los recubrimientos obtenidos
por HYOF presentan la misma adherencia que los de APS pero una mayor cristalinidad y mayor pureza. Este tipo de
recubrimientos presentaron asi mismao un buen comportamiento in vitro con cultives celulares de osteoblastos.
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