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RESUMO

Introdugdo: a osseointegracao é um processo fundamental para o sucesso dos
implantes dentarios, sendo diretamente influenciada pelas caracteristicas da
superficie implantaria. Nesse contexto, a incorporacdo de nanoparticulas tem
emergido como estratégia promissora para otimizar a resposta bioldgica peri-
implantar e superar limitagdes das superficies convencionais. Objetivo: abordar os
principais tipos de nanoparticulas incorporadas as superficies de implantes dentarios
e apresentar seus efeitos no processo de osseointegracao. Metodologia: trata-se de
uma revisao integrativa da literatura, estruturada a partir da estratégia PICo. A busca
foi realizada nas bases PubMed/MEDLINE, Scopus, Web of Science e Embase,
utilizando os descritores “nanoparticles”, “dental implants”, “implant surface

modification”, “nanotechnology” e “osseointegration”, combinados por operadores

booleanos. Foram incluidos estudos originais que avaliaram a incorporacdo de
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nanoparticulas e seus efeitos na osseointegracdo, nos idiomas inglés, portugués e
espanhol, com texto completo disponivel. Foram excluidos artigos de revisao, relatos
de caso e estudos sem avalia¢do biolégica ou biomecanica. A selegdo foi realizada em
etapas, incluindo remocdo de duplicatas, triagem por titulos e resumos e leitura na
integra. Resultados: ao final, 15 estudos foram incluidos na analise qualitativa, com
predomindncia de delineamentos experimentais in vitro e in vivo. As principais
nanoparticulas identificadas incluiram prata, hidroxiapatita, di6xido de titanio, zinco,
ouro e cobre. De modo geral, os achados demonstraram que essas nanoparticulas
promovem aumento da adesdo e proliferacdo celular, estimulo a diferenciagdo
osteoblastica, maior formagdo dssea e aumento do contato osso-implante. Além disso,
destacam-se efeitos antimicrobianos e moduladores da resposta inflamatoria,
contribuindo para um microambiente favoravel a osseointegracdo. Conclusao:
conclui-se que a incorporacdo de nanoparticulas em superficies implantarias
representa uma estratégia eficaz para melhorar a osseointegracao, especialmente por
meio de efeitos osteogénicos e antimicrobianos. Contudo, a heterogeneidade
metodoldgica e a escassez de estudos clinicos evidenciam a necessidade de pesquisas

adicionais para consolidacdo de sua aplicacao clinica.

Palavras-chave: = Nanoparticulas. Implantes dentarios.  Osseointegracao.

Nanotecnologia. Superficie de implante.

ABSTRACT

Introduction: osseointegration is a fundamental process for the success of dental
implants, directly influenced by implant surface characteristics. In this context, the
incorporation of nanoparticles has emerged as a promising strategy to optimize the
peri-implant biological response and overcome limitations of conventional surfaces.
Objective: to address the main types of nanoparticles incorporated into dental
implant surfaces and present their effects on the osseointegration process.
Methodology: this is an integrative literature review, structured using the PICo
strategy. The search was conducted in PubMed/MEDLINE, Scopus, Web of Science
and Embase databases, using the descriptors “nanoparticles”, “dental implants”,
“implant surface modification”, “nanotechnology” and “osseointegration”, combined
by Boolean operators. Original studies evaluating nanoparticle incorporation and its
effects on osseointegration, published in English, Portuguese and Spanish, with full

text available, were included. Review articles, case reports and studies without

biological or biomechanical evaluation were excluded. Selection was carried out in



stages, including removal of duplicates, screening by titles and abstracts and full
reading. Results: at the end, 15 studies were included in the qualitative analysis, with
a predominance of in vitro and in vivo experimental designs. The main nanoparticles
identified included silver, hydroxyapatite, titanium dioxide, zinc, gold and copper.
Overall, the findings demonstrated that these nanoparticles promote increased cell
adhesion and proliferation, stimulation of osteoblastic differentiation, greater bone
formation and increased bone-implant contact. In addition, antimicrobial effects and
modulators of the inflammatory response stand out, contributing to a favorable
microenvironment for osseointegration. Conclusion: it is concluded that the
incorporation of nanoparticles into implant surfaces represents an effective strategy
for improving osseointegration, especially through osteogenic and antimicrobial
effects. However, methodological heterogeneity and the scarcity of clinical studies

highlight the need for additional research to consolidate their clinical application.

Keywords: Nanoparticles. Dental implants. Osseointegration. Nanotechnology.

Implant surface.

INTRODUCAO

A osseointegracao corresponde ao processo bioldgico de contato direto e
funcional entre o tecido 6sseo vivo e a superficie de um implante, sem a interposi¢ao
de tecido fibroso (Almeida et al, 2023). Esse fendmeno é fundamental para o sucesso
dos implantes dentarios, pois garante a estabilidade estrutural necessaria para
suportar cargas mastigatorias ao longo do tempo (Kasai et al, 2024). A adequada
cicatrizagdo 6ssea e a remodelacdo do tecido peri-implantar influenciam diretamente
a fixacdo do implante e sua durabilidade clinica (Tian et al, 2023). Nesse contexto, a
qualidade da interface entre o osso e o implante assume papel central na
previsibilidade terapéutica, sendo considerada determinante para o sucesso do
tratamento (Vandamme et al, 2021).

Ao longo do tempo, as superficies implantarias passaram por modificaces
significativas com o objetivo de otimizar a interacao entre biomaterial e tecido 6sseo
(Toscano etal, 2024). Estratégias fisico-quimicas tém sido empregadas para melhorar
propriedades como rugosidade, energia de superficie e bioatividade (Qing et al,
2018). Entretanto, ainda persistem limitagdes bioldgicas que comprometem a
resposta 0ssea, especialmente nas fases iniciais da osseointegracdo. Fatores como
atraso na adesao celular e resposta inflamatéria inadequada podem interferir na

estabilidade inicial do implante (Faiz et al, 2024). Diante desses desafios, novas



abordagens vém sendo investigadas com o intuito de modular de forma mais eficiente
o comportamento biolégico peri-implantar (Bezerra neta et al, 2020).

A nanotecnologia consiste na manipulacio de materiais em escala
nanomeétrica, permitindo alteracdes estruturais capazes de modificar propriedades
fisico-quimicas e bioldgicas dos biomateriais (Almeida et al, 2023). Em nivel celular,
superficies nanoestruturadas apresentam maior capacidade de interagdo com
proteinas, células e matriz extracelular, influenciando diretamente eventos como
adesao, proliferacao e diferenciacao celular (Dabbah et al,2022). Essas modifica¢cdes
podem favorecer a atividade osteoblastica e a mineraliza¢do (Tian et al, 2023). No
contexto da implantodontia, a aplicacdo da nanotecnologia tem sido explorada como
estratégia promissora para otimizar a interface osso-implante e acelerar a
osseointegracao (Heo et al, 2016; Madiwal, 2024).

Existe um aumento expressivo de estudos voltados a incorporagao de
nanoparticulas em superficies de implantes dentarios. Essas abordagens tém sido
associadas a efeitos como aumento da bioatividade, acdo antimicrobiana e estimulo a
osteogénese (Lee et al, 2015; Qing et al, 2018; Vandamme et al, 2021;). Apesar dos
avangos, ainda ndo ha uma sintese estruturada que integre os diferentes tipos de
nanoparticulas e seus impactos bioldgicos na osseointegracdo. A sistematizacao
dessas informacdes é essencial para subsidiar a pratica clinica e orientar o
desenvolvimento de novos biomateriais. Diante desse contexto, o presente estudo
tem como objetivo abordar os principais tipos de nanoparticulas incorporadas as
superficies de implantes dentarios e apresentar seus efeitos no processo de

osseointegracao.

METODOLOGIA
Tipo e Delineamento do Estudo

O presente estudo consistiu em uma revisdo integrativa da literatura
desenvolvida com o propdsito de reunir, examinar criticamente e integrar evidéncias
cientificas acerca da aplicacdo de nanoparticulas na modificacdo da superficie de
implantes dentarios e seus efeitos sobre a osseointegracdo. Optou-se por esse
delineamento por possibilitar a inclusao de diferentes abordagens metodologicas,

contemplando pesquisas in vitro, estudos em modelo animal e investigac¢des clinicas.



Estruturacao da Pergunta Norteadora (Estratégia PICo)

Para organizar a questdo investigativa, utilizou-se a estratégia PICo, adequada
a revisoes que abrangem multiplos desenhos experimentais. Foram considerados: P
(Problema): implantes dentarios com superficies modificadas; I (Interesse): aplicacao
de nanoparticulas; Co (Contexto): processo de osseointegracdo. Com base nessa
estrutura, estabeleceu-se a seguinte pergunta: Quais nanoparticulas tém sido
empregadas na modificacdo da superficie de implantes dentarios e quais impactos
exercem sobre a osseointegracdo? Essa definicdo permitiu delimitar com precisdo o
foco da investigacdo e orientar a selecdo dos descritores utilizados na busca

bibliografica.

Estratégia de Busca Bibliografica

A busca foi conduzida nas bases de dados PubMed /MEDLINE, Scopus, Web of
Science e Embase, selecionadas por sua relevancia nas areas de biomateriais e
implantodontia. Empregaram-se descritores controlados (MeSH e DeCS) associados
a termos livres, combinados por operadores booleanos (AND e OR). Entre os termos
utilizados estiveram: “nanoparticles”, “dental implants”, “implant surface

» o«

modification”, “nanotechnology” e “osseointegration”.

Critérios de Inclusao e Exclusao

Foram considerados elegiveis estudos originais publicados em periddicos
indexados que investigaram a incorporacdo de nanoparticulas a superficie de
implantes dentarios e analisaram desfechos associados a osseointegracdo, tais como
contato osso-implante, formacao éssea peri-implantar, torque de remocao, analise
histomorfométrica ou expressio de marcadores osteogénicos. Incluiram-se
publica¢des nos idiomas inglés, portugués e espanhol, com metodologia descrita de
forma clara e texto completo disponivel.

Foram excluidos editoriais, relatos de caso, resumos de congresso e estudos
que nao abordaram diretamente a modificagdo superficial por nanoparticulas.
Também foram removidas investigacdes que ndo apresentaram avaliacdo bioldgica
ou biomecanica da interface osso-implante, bem como estudos duplicados

identificados entre as bases pesquisadas.



Processo de Selecao dos Estudos

A selecdo ocorreu em etapas sucessivas. Inicialmente, procedeu-se a
eliminacdo das duplicidades. Em seguida, realizou-se a leitura dos titulos para
verificagdo de pertinéncia tematica, seguida da andlise dos resumos. Os artigos
potencialmente elegiveis foram avaliados na integra para confirmagao dos critérios
estabelecidos. A triagem foi realizada de maneira independente por dois avaliadores,

sendo eventuais divergéncias solucionadas por consenso.

Extracao e Organizaciao das Informacgoes

Foi elaborado instrumento estruturado para registro padronizado das
informagdes extraidas dos estudos selecionados. Foram coletados dados referentes a
autor e ano de publicacdo, pais de origem, tipo de nanoparticula utilizada, método de
incorporacao a superficie implantaria, modelo experimental empregado e principais
resultados relacionados a osseointegracdo. As informagdes foram organizadas em
quadro comparativo, possibilitando andlise sistemdatica entre as diferentes

abordagens metodoldgicas.

Sintese e Analise dos Achados

A integracdo dos resultados foi conduzida de forma descritiva e interpretativa,
agrupando os estudos conforme as propriedades biolégicas das nanoparticulas
investigadas, tais como potencial osteoindutor, atividade antimicrobiana e
capacidade de modulacdo inflamatéria. A andlise destacou convergéncias,
divergéncias e limitagcdes metodologicas identificadas, além de apontar tendéncias
emergentes na engenharia de superficies implantaveis. Essa sintese permitiu
consolidar o panorama cientifico atual e identificar lacunas que demandam

investigacoes futuras.

RESULTADOS

A selecao dos estudos incluidos nesta revisdao seguiu um processo
sistematizado e rigoroso, conforme apresentado no fluxograma (Figura 1). Apds essa
etapa, os artigos potencialmente elegiveis foram avaliados na integra, considerando
os critérios de inclusdo e exclusao previamente estabelecidos. Ao final do processo,

15 estudos foram incluidos na analise.



Figura 1: fluxograma com o método de selecdo dos artigos incluidos na revisao
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Fonte: Autoria propria.

A Tabela 1 apresenta as caracteristicas gerais dos estudos incluidos nesta
revisdo, contemplando informagdes referentes aos autores, ano de publicacdo, pais
de origem, delineamento metodolégico e objetivos dos trabalhos. Observa-se uma
predomindncia de estudos experimentais, especialmente in vivo em modelos animais,
frequentemente associados a etapas complementares in vitro, evidenciando o carater
translacional das pesquisas na area de implantodontia. Além disso, foram
identificadas revisoes de literatura e revisdes sistematicas, reforcando o interesse
crescente da comunidade cientifica na consolidagdo do conhecimento acerca do uso
de nanoparticulas na modificacao de superficies implantarias.

Do ponto de vista geografico, os estudos apresentam distribuicdo
internacional, com destaque para paises como China, Brasil, Coreia do Sul e India,
indicando ampla difusdao global das pesquisas em nanotecnologia aplicada a
osseointegracao. Em relacdo aos objetivos, verifica-se uma convergéncia tematica
centrada na avaliacdo do impacto de diferentes nanoparticulas sobre parametros
biolégicos e mecanicos da osseointegracao, incluindo formacgao 6ssea, contato osso-

implante e propriedades antimicrobianas.



Tabela 1: Caracteristicas gerais dos artigos selecionados

Autor/_ ano de Pal.s de~ Tipos de estudos Objetivos do trabalho

publicacdo publicacdo

Xie etal 2014 China Estudo experimental | Desenvolver e avaliar um revestimento de hidroxiapatita

in vitro e in vivo contendo nanoparticulas de prata e BMP-2 em superficies
de implantes metalicos.

Leeetal 2015 Coreia do Estudo experimental: | Avaliar o efeito de nanotubos de TiO: associados a

Sul in vivo (animal), com | proteina morfogenética dssea recombinante (rhBMP - 2)
etapa in vitro na osseointegracdo de implantes dentarios, analisando o
complementar contato osso-implante e a formagio 6ssea em comparagio

com diferentes superficies de implantes

Heo etal, 2016 | Coreia do Estudo experimental: | Investigar o efeito de implantes de titanio funcionalizados

Sul in vitro e in vivo com nanoparticulas de ouro (GNPs) na osseointegracio,
(animal) analisando a diferenciacdo osteogénica celular e a
formacgdo 6ssea ao redor do implante, com o objetivo de

melhorar a formacdo da interface osso- implante

Covarrubias et | Chile Estudo experimental: | Investigar o efeito de superficies de implantes

al, 2018 in vivo (animal) modificadas com nanotubos de TiOz na osseointegracdo,
analisando parametros como formagdo 6ssea e contato
osso-implante, em comparacdo com superficies
convencionais.

Qing etal, 2018 | China Revisdo Analisar os possiveis mecanismos antibacterianos das
nanoparticulas de prata (AgNPs), além de discutir seus
efeitos em células relacionadas a osteogénese e revisar
estratégias para melhorar a biocompatibilidade e
otimizar implantes ortopédicos.

Heetal, 2018 China Estudo experimental: | Confirmar o efeito in vivo de implantes de titanio com

in vivo (animal)

revestimento contando zinco, preparados pelo método de
oxidacdo eletrolitico por plasma (PEO), no processo de
osseointegracado.

Vandamme et
al, 2021

Bélgica (Ku
Leunen,
Leunen

Estudo experimental:

in vivo (animal)

Avaliar a osseointegracdo de implantes de titanio
funcionalizados com silica mesoporosa (Ti/SiOz),
previamente desenvolvidos para liberacdo controlada de
agentes antimicrobianos, verificando se essa modificacio
compromete o processo de integracdo 6ssea

Bezerra neta
etal, 2020

Brasil

Revisdo (Review/
revisdo bibliografica)

Revisar o estado da arte do diéxido de titanio (TiOz) nano
estruturado para uso em implantes 6sseos, abordando
suas caracteristicas, métodos de sintese e propriedades
biolégicas, além de destacar seu potencial para
crescimento celular e regeneracdo éssea no campo
biomédico.

Dabbah et al,
2022

Israel

Estudo experimental:

in vitro

Investigar os efeitos de um novo revestimento de
nanoparticulas ZnCuO em superficies de titanio (Ti-6Al-
4V), comparando com superficies convencionais, quanto
aformacdo de biofilme bacteriano e ao comportamento de
células do hospedeiro (osteoblastos e macréfagos),
avaliando seu potencial para aplicagdo em implantes
dentarios.

Almeida et al,
2023

Brasil

Estudo experimental:

in vivo (animal)

Avaliar biomecamente, histomorfometricamente e
histologicamente a osseointegracdo de implantes com
revestimento de hidroxiapatita nanoestruturada,
comparando-os com implantes de superficie tratada por
duplo ataque 4cido, com osso de baixa densidade

Tianetal, 2023

China

Estudo experimental:

(in vitro e in vivo)

Desenvolver e analisar um revestimento hibrido de
nanoparticulas de ouro (AuNPs) e polidopamina (PDA)
em superficies de titanio (Ti- PDA- Au) para melhorar a
osseointegracdo. O estudo focou em verificar se essa
modificacdo poderia promover a adesio, proliferacio e
diferenciacdo osteogénica de células-tronco
mesenquimais da medula 6ssea (BMMSCs), além de
acelerar a formacdo dssea in vivo.




Toscano et al,
2024

[ndia

Revisio sistemdtica

Investigar o impacto da adi¢do de nanoparticulas de
hidroxiapatita em superficies de implantes tratadas com
jateamento de zircOnia e ataque acido (ZiHa), com foco
nas alteracdes estruturais e nos parametros de
cicatrizacdo dssea em sitios dsseos de baixa densidade.

Madiwal et al,
2024

India

Revisio sistemética

Avaliar, por meio da literatura publicada, o efeito do
revestimento de nanoparticulas de ouro no aumento da
osseointegracdo de implantes dentarios, comparando-os
com implantes de titdnio nio revestidos.

Kasai et al
2024

india

Revisdo sistematica

Analisar evidéncias cientificas passadas e presentes para
comparar a osseointegracao de superficies de implantes
dentéarios revestidas com nanoparticulas de ouro (AuNP)
submetidas a carga com a de superficies de implantes
dentdrios ndo revestidas.

Faiz etal, 2024

India

Revisio sistemdtica

Analisar evidéncias cientificas para comparar a
osseointegracdo de implantes dentarios revestidos com
nanoparticulas de ouro (AuNPs) em relacdo a implantes
de titdnio ndo revestidos.

Fonte: Autoria propria.

Tabela 2: Nanoparticulas incorporadas as superficies de implantes dentarios e seus efeitos
na osseointegrac¢ao:

Autor e ano de
publicac¢ao

Tipo de nanoparticulas

Efeitos na osseointegracio

Xie etal 2014

Nanoparticulas de  prata
distribuidas em revestimento
de hidroxiapatita(CS/Ag/HA).

Nanoparticulas: prata (AgNPs) incorporadas  em
hidroxiapatita, estabilizadas por quitosana.
Efeito na osseointegracdo: promovem osteoinducdo,

aumentam diferenciacdo osteoblastica, favorecem formacao
Ossea in vivo e apresentam acdo antibacteriana, contribuindo
para melhor integracdo do implante ao osso.

Leeetal 2015

Nanotubos de TiOz (TiO2
nanotube arrays) e Nanotubos
de TiOz2+ rhBMP-2

Os nanotubos de TiO,, principalmente quando associados ao
rhBMP-2, aumentam o contato osso-implante e o volume
0sseo, estimulam a formacao e remodelacdo 6ssea e favorecem
a atividade celular, resultando em uma osseointegracdo mais
rapida e eficaz.

Heo etal, 2016

Os efeitos na osseintegragdo incluem o aumento da adesdo e
proliferacdo celular, além do estimulo a diferenciagao
osteogénica. Também favorecem a formacdo dssea ao redor do
implante, contribuindo para uma melhora significativa no
processo de osseointegracdo.

Covarrubias et
al, 2018

Nanoparticulas de titanio
(TiO2)
Nanoparticulas de  vidro

bioativo (nBG)
Incorporadas em silica porosa
nanoestruturada sobre titanio

Os efeitos na osseointegracao incluem o aumento da formacgdo
de apatita, indicando maior bioatividade do material, além do
estimulo a diferenciacdo osteogénica de células-tronco.
Observa-se também a aceleracdo da formagio 6ssea ao redor
do implante e a melhora do contato direto entre o osso e a
superficie.

Qing etal, 2018

Nanoparticulas de  Prata

(AgNPs)

O uso de nanoparticulas de prata (AgNPs) em implantes
apresenta um efeito dual na osseointegracdo: em
concentracgdes baixas (até 10\ \mu g/mL), elas promovem a
diferenciacdo de células estaminais e a mineralizagdo 6ssea,
favorecendo a integracdo;

Heetal 2018

Oxido de Zinco (ZnO)

Os principais efeitos observados incluem um aumento
significativo na atividade dos osteoblastos e na mineraliza¢ao
da matriz 6ssea, o que resulta em maiores indices de contacto
osso-implante (BIC) e na taxa de aposicdo mineral (MAR) ao
longo das semanas.

Vandamme et
al, 2021

Silica mesoporosa (Si02)

A funcionalizacdo de implantes de titinio macroporoso com
silica mesoporosa, nido prejudicar a osseointegracdo. Em
modelos in vivo, os implantes com silica apresentaram contato
osso-implante (BIC) e volume dsseo peri-implantar (BV)
estatisticamente semelhantes aos implantes de titdnio poroso
sem a substancia.




Bezerra neta et
al, 2020

Dioxido de titdnio
nanoestruturado,
frequentemente organizado na
forma de nanotubos, na 6dios
ou nanopds

(Ti02)

0 diéxido de titanio (STiO_2S) nanoestruturado atua como uma
superficie bioativa que mimetiza a arquitetura natural do osso,
facilitando a adaptacdo bioldgica imediata. Devido a sua
elevada hidrofilia e grande 4rea de superficie, estas
nanoestruturas potencializam a adsorcdo de proteinas e a
diferenciacdo de osteoblastos, acelerando a formacdo de
cristais de hidroxiapatita.

Dabbah et al
2022

Nanoparticulas de o6xido de
zinco e 6xido de cobre (ZnCuO)

o nanorrevestimento de Oxido de Zinco e Oxido de Cobre
(ZnCuO) favorece a osseointegracdo ao criar um ambiente
biologico propicio a cicatrizacdo dssea. As nanoparticulas
demonstram excelente biocompatibilidade, promovendo a
adesdo e a proliferacdo de pré-osteoblastos sem alterar a sua
morfologia funcional.

Almeida et al,
2023

Nanoparticulas de  ouro

(AuNPs)

Os efeitos na osseintegracdo incluem o aumento do contato
osso-implante (BIC) e da formacdo de osso novo ao redor do
implante, além do estimulo a diferenciagdo osteogénica e a
regeneracdo Ossea. Esses fatores contribuem para uma
melhora significativa e mais rapida do processo de
osseointegracdo

Tian etal, 2023

fons de Zinco (Zn)

A incorporagdo de fons de zinco na superficie do titanio,
através da tecnologia PIIID, acelera a osseointegracdo inicial ao
estimular a expressdo de proteinas fundamentais como o
coldgeno de tipo 1. Esta modificagdo promove uma
diferenciacdo mais ativa dos osteoblastos e aumenta a
formacdo de osso novo ao redor do implante.

Toscano et al,
2024

Nanoparticulas de
hidroxiapatite (Nano - HA)
Aplicadas sobre uma
superficie previamente
tratada com jato de zirconia e
ataque acido

A adicdo de nanoparticulas de hidroxiapatite (Nano-HA) em
superficies de titdnio otimiza a osseointegracdo ao acelerar a
maturagdo Ossea e aumentar significativamente o contacto
osso-implante (BIC). Esta modificagdo cria uma topografia
rugosa que favorece a estabilidade biomecanica e a resposta
celular inicial.

Madiwal et al,
2024

Prata(Ag)

As nanoparticulas de prata (Ag) depositadas no titdnio por DC
aputtering atuam como um revestimento profilatico que
acelera a osseointegracdo ao melhorar a molhabilidade e a
energia da superficie do implante.

Kasai et al
2024

Nanoparticulas de
hidroxiapatite (Nano-HA)

O nanorrevestimento de 6xido de zinco e 6xidos de cobre
(ZnCuo) favorece a osseointegracdo ao criar um ambiente
biol6égico propicio 4 cicatrizagdo. As nanoparticulas
demonstram excelente biocompatibilidade, promovendo a
adesdo e a proliferacdo de pré-osteoblasto sem alterar a sua
morfologia funcional.

Faiz et al, 2024

Nanoparticulas de
(AuNPs)

ouro

Os efeitos na osseointegracio incluem o aumento do contato
osso-implante (BIC), maior formac¢do e densidade 6ssea ao
redor do implante e melhora da estabilidade mecanica,
evidenciada por maiores valores de torque de remocdo.

Fonte: Autoria propria.

DISCUSSAO

A presente revisao teve como objetivo identificar e analisar os principais tipos

de nanoparticulas incorporadas as superficies de implantes dentarios, avaliando seus

efeitos sobre o processo de osseointegracdo. Considerando que a qualidade da

interface osso-implante é determinante para o sucesso clinico e que as superficies

convencionais ainda apresentam limitacdes, especialmente nas fases iniciais do

reparo 6sseo, este estudo buscou sintetizar as evidéncias disponiveis acerca do papel

das estratégias nanotecnolégicas na modulagdo da resposta bioldgica peri-implantar.



As nanoparticulas de prata tém sido amplamente utilizadas na modificacao de
superficies implantdrias devido a sua potente atividade antimicrobiana de amplo
espectro, incluindo acdo contra microrganismos resistentes (Li et al, 2023;
Kheirmand-Parizi et al, 2024). Os estudos analisados demonstraram que sua
incorporacgao reduz significativamente a adesdo bacteriana e a formagao de biofilme,
o que contribui para a prevencdo de infec¢es peri-implantares e, consequentemente,
favorece a osseointegracdo (Li et al, 2023; Yin et al, 2025).

Seu mecanismo de agao envolve tanto o contato direto com a membrana
bacteriana, promovendo sua desorganizagdo, quanto a liberacdo de ions Ag*, que
interferem em processos metabolicos essenciais e na replicacdo celular, além da
inducdo de espécies reativas de oxigénio (Sotiriou, 2024; Zhang et al, 2026).
Indiretamente, a reducao da carga microbiana diminui a resposta inflamatéria local,
criando um ambiente mais propicio a formacdo 6ssea (Wang et al, 2026; Yin et al,
2025). Em baixas concentragdes, as AgNPs também podem estimular vias
osteogénicas, mas esse efeito é dependente da dose, sendo que concentragdes
elevadas podem induzir citotoxicidade e comprometer a diferenciagao celular (Zhao
et al, 2013; Sotiriou, 2024).

A hidroxiapatita nanoestruturada tem sido amplamente utilizada como
revestimento de implantes devido a sua elevada biocompatibilidade e similaridade
quimica com o tecido 6sseo, favorecendo a adesao celular e a osseointegracdo (Bose
et al, 2012; Ramesh et al, 2008). Os estudos incluidos nesta revisao demonstraram
que superficies revestidas com HAnano apresentam aumento significativo do contato
osso-implante e da formacao éssea, especialmente em regides de baixa densidade
Ossea (Almeida et al, 2023; Xie et al, 2014).

A superioridade desse material estd relacionada a sua capacidade
osteocondutora e a formagdo de ligagdo direta com o tecido 4sseo. A topografia
nanométrica favorece a adsorcdo de proteinas da matriz extracelular, como
fibronectina e vitronectina, mediando a adesdo de osteoblastos e ativando vias de
sinalizacdo que estimulam proliferacdo e diferenciacao celular (Gittens et al, 2014;
Zhao et al,, 2013). Além disso, a dissolucao parcial da hidroxiapatita libera ions calcio
e fosfato, promovendo a nucleagio de nova apatita e contribuindo para a
mineralizacdo 6ssea (LeGeros, 2008; Barrére et al, 1999).

O dioéxido de titanio nanoestruturado tem sido amplamente utilizado na
modificacdo de superficies implantarias devido a sua elevada biocompatibilidade,
estabilidade quimica e capacidade de modular a resposta celular (Gittens et al, 2014;

Variolaetal, 2011). Os estudos incluidos nesta revisdao demonstraram que superficies



modificadas com TiO,, especialmente na forma de nanotubos obtidos por anodizacao,
promovem aumento da adesdo celular, proliferacdo osteoblastica e melhora da
osseointegracao (Heo et al, 2016; Lee et al, 2015).

Esse desempenho estd relacionado a nanotopografia da superficie, que
mimetiza a matriz extracelular d6ssea e favorece a adsor¢cdo de proteinas e a
ancoragem celular. A estrutura nanotubular aumenta a rugosidade e a hidrofilia,
facilitando a interacdo célula-superficie e ativando vias de sinalizacdo associadas a
diferenciacao osteogénica (Brammer et al, 2009; Park et al, 2007). Além disso, o TiO,
apresenta capacidade de induzir a formagao de hidroxiapatita em contato com fluidos
biolodgicos, especialmente quando na fase anatasio, contribuindo para a bioatividade
da superficie implantaria (Kokubo & Takadama, 2006; Zhao et al, 2014).

Embora apresente potencial antimicrobiano associado a atividade
fotocatalitica e a geracdo de espécies reativas de oxigénio, esse efeito é limitado em
condi¢des clinicas sem ativacdo por luz UV. Dessa forma, o TiO, atua
predominantemente como modulador da resposta bioldgica inicial, contribuindo
para a osseointegracdo por meio da otimizacdo da interacdo célula-material
(Fujishima et al, 2008; Roy et al, 2011).

As nanoparticulas de 6xido de zinco e os fons Zn** tém sido amplamente
investigados na modificagao de superficies implantarias devido as suas propriedades
antimicrobianas e ao seu potencial de favorecer a resposta 6ssea. Os estudos incluidos
nesta revisdo demonstraram que superficies enriquecidas com zinco promovem
melhora da interface osso-implante, com reducao de tecido fibroso, aumento da
deposicdo de matriz dssea e efeito inibitério significativo sobre biofilmes
multiespécie (Tian et al, 2023; Dabbah et al, 2022).

0 mecanismo de a¢io antibacteriano do zinco envolve a liberacio de fons Zn**,
que desestabilizam a membrana bacteriana, interferem em sistemas enzimaticos e
induzem a produgdo de espécies reativas de oxigénio, comprometendo a viabilidade
celular microbiana (Sirelkhatim et al, 2015; Li et al, 2020). No contexto da
osseointegracio, o Zn** atua estimulando a proliferacio e diferencia¢iio osteoblastica,
aumentando a atividade de fosfatase alcalina e a sintese de colageno tipo I, fatores
diretamente relacionados a formacdo e mineralizacdo da matriz 6ssea (Yamaguchi,
1998; Tian et al, 2023).

As nanoparticulas de ouro tém sido investigadas na modificacdo de superficies
implantarias devido a sua elevada biocompatibilidade e capacidade de modular a
resposta celular, apresentando baixo potencial citotéxico em comparagao a outros

metais (Dykman & Khlebtsov, 2012; Khlebtsov & Dykman, 2011). Embora



apresentem atividade antimicrobiana limitada, estudos demonstram que sua
principal contribui¢do esta relacionada ao estimulo da proliferacao e diferenciacdo
osteoblastica, favorecendo a formacgao éssea peri-implantar (Heo et al, 2014; Li et al,
2016).

O efeito osteogénico das AuNPs esta associado a ativacdo de vias de sinalizacao
intracelular, como MAPK e Runx2, que regulam a diferenciacdo de osteoblastos e a
expressdo de marcadores como fosfatase alcalina e colageno tipo I (Li et al, 2016;
Zhang et al, 2014). Além disso, sua superficie permite funcionalizagio com
biomoléculas, atuando como plataforma para liberacdo controlada de fatores
bioativos, o que amplia seu potencial na engenharia de tecidos 6sseos (Dykman &
Khlebtsov, 2012; Khlebtsov & Dykman, 2011).

Apesar desses beneficios, sua eficacia depende de parametros como tamanho,
concentracdao e morfologia das particulas, fatores que influenciam diretamente a
interacdo com células e tecidos (Dykman & Khlebtsov, 2012; Khlebtsov & Dykman,
2011). Além disso, variacdes nesses parametros podem alterar a internalizacao
celular e a resposta bioldgica, impactando a diferenciacdo osteogénica. Dessa forma,
as AuNPs configuram-se como uma estratégia promissora para modula¢do da
osseointegracdao, especialmente quando associadas a outros materiais com
propriedades antimicrobianas ou osteocondutoras (Li et al, 2016).

As nanoparticulas de 6xido de cobre tém sido investigadas na modificacao de
superficies implantarias devido a sua relevante atividade antimicrobiana, com
eficacia demonstrada contra diferentes espécies bacterianas associadas a infecgdes
peri-implantares (Ren et al, 2018). Além disso, o cobre é reconhecido como um
elemento trago essencial ao metabolismo 0sseo, participando de processos biolégicos
relacionados a formacao e manutencao do tecido 6sseo (Yamaguchi, 1998). Estudos
experimentais demonstram que superficies contendo cobre apresentam reducao
significativa da adesdo bacteriana e da formacao de biofilmes, inclusive em modelos
multiespécie (Dabbah et al, 2022).

O mecanismo antimicrobiano das nanoparticulas de cobre estd associado a
liberacdo de fons Cu?*, que promovem danos estruturais 8 membrana bacteriana e
comprometem a integridade celular (Borkow & Gabbay, 2009). Esses ions também
interferem em sistemas enzimaticos essenciais e no metabolismo bacteriano, levando
a morte celular (Borkow & Gabbay, 2009). Adicionalmente, as nanoparticulas de
cobre induzem a formacdo de espécies reativas de oxigénio, contribuindo para o
estresse oxidativo e dano ao material genético dos microrganismos (Ren et al, 2018).

No contexto da regeneracdo Ossea, o cobre desempenha papel importante na



angiogénese, estimulando a expressdo de fatores como o VEGF e favorecendo a
vascularizacao local (Sen et al, 2002).

A andlise comparativa dos estudos incluidos evidencia que as nanoparticulas
atuam por mecanismos distintos e complementares no processo de osseointegracao.
A hidroxiapatita nanoestruturada apresenta maior impacto no contato direto osso-
implante, promovendo uma integracdo estrutural mais eficiente, conforme
demonstrado por aumento significativo do contato osso-implante (BIC) e da
formacdo 6ssea peri-implantar (Almeida et al, 2023; Xie et al, 2014). Em
contrapartida, o zinco destaca-se por sua capacidade de estimular a formacao 0ssea e
modular a resposta inflamatéria, contribuindo para um microambiente mais
favoravel a regeneracdo tecidual (Tian et al, 2023; Dabbah et al, 2022). Ja as
nanoparticulas de prata exercem papel fundamental no controle da colonizagdo
bacteriana, reduzindo a formacao de biofilme e prevenindo complica¢des infecciosas
na interface implante-tecido (Qing et al, 2018; Madiwal et al, 2024).

O didxido de titanio, por sua vez, atua predominantemente na modula¢do da
resposta celular inicial, favorecendo a adesdo, proliferagdo e diferenciagao
osteoblastica por meio de sua nanotopografia e propriedades de superficie (Lee et al,
2015; Heo et al., 2016). Dessa forma, os diferentes materiais nao competem entre si,
mas contribuem de maneira complementar para o processo de osseointegracao,
reforcando a importancia de abordagens multifuncionais na modificacdo de
superficies implantarias.

Nesse contexto, estratégias que combinam diferentes nanoparticulas tém
demonstrado maior potencial terapéutico, por integrarem propriedades
osteocondutoras, osteoindutoras e antimicrobianas em uma unica superficie.
Evidéncias experimentais indicam que sistemas hibridos, como associa¢des entre
hidroxiapatita, prata e zinco, promovem simultaneamente controle da infec¢ao e
estimulo a formacdo dssea, resultando em desfechos superiores em comparacdo as
abordagens isoladas (Xie et al, 2014; Dabbah et al, 2022). Essa abordagem sinérgica
tende a maximizar os resultados clinicos e representa uma das principais tendéncias
no desenvolvimento de implantes biomédicos.

Embora a maioria dos estudos tenha demonstrado resultados positivos,
observou-se consideravel heterogeneidade entre os trabalhos, incluindo variacoes
nos modelos experimentais, tipos de nanoparticulas, métodos de sintese e
concentracoes utilizadas. Essa variabilidade dificulta a comparacao direta dos

achados e limita a padronizacao das evidéncias.



Além disso, alguns materiais apresentaram resultados dependentes das
condi¢cdes experimentais, como observado para as nanoparticulas de prata, que
podem apresentar efeitos benéficos ou citotéxicos dependendo da dose. Também foi
evidenciado que estudos in vitro, apesar de Uteis para compreensdao dos mecanismos
celulares, ndo reproduzem completamente a complexidade do ambiente biolégico,
enquanto estudos em animais, embora mais robustos, ainda apresentam limitagcoes
na extrapolacdo para humanos.

Estarevisdo apresenta limita¢des relacionadas a heterogeneidade dos estudos
incluidos, a auséncia de padronizacao nos desfechos avaliados e a predominancia de
estudos experimentais. A escassez de ensaios clinicos randomizados em humanos
limita a aplicabilidade dos resultados na pratica clinica. Além disso, a possibilidade
de viés de publicacao deve ser considerada, uma vez que estudos com resultados
positivos tendem a ser mais frequentemente reportados.

Apesar dos resultados promissores, a aplicacdo clinica das nanoparticulas
ainda enfrenta desafios importantes. A auséncia de estudos clinicos robustos, a falta
de padroniza¢do metodoldgica e a necessidade de definicao de parametros ideais de
aplicacdo ainda limitam sua incorporagdo na pratica odontoldogica. O
desenvolvimento de superficies multifuncionais, capazes de integrar propriedades
osteogénicas, antimicrobianas e moduladoras da resposta inflamatdria, surge como a
principal perspectiva futura. No entanto, a consolidacdo dessas abordagens depende
darealizacao de estudos clinicos bem delineados e de longo prazo, capazes de validar

a eficacia e seguranca dessas tecnologias.

CONCLUSAO

Os achados desta revisdo integrativa demonstram que a incorpora¢do de
nanoparticulas as superficies de implantes dentarios representa uma estratégia
promissora para otimizar a osseointegracdo, atuando por mecanismos
complementares que envolvem estimulo a osteogénese, modulacdo da resposta
inflamatoria e acdo antimicrobiana. Materiais como hidroxiapatita nanoestruturada,
diéxido de titanio, prata, zinco, ouro e cobre evidenciaram potencial em melhorar a
interacdo osso-implante, favorecendo a adesao e diferenciacao celular, além de
aumentar parametros como formac¢ao 4ssea e contato osso-implante.

Contudo, a heterogeneidade metodologica e a predominancia de estudos pré-
clinicos limitam a extrapolacdo dos resultados para a pratica clinica. Dessa forma,
destaca-se a necessidade de ensaios clinicos bem delineados e da padronizacao dos

protocolos experimentais, visando a consolidar a aplicabilidade dessas tecnologias e



orientar o desenvolvimento de superficies implantarias multifuncionais mais seguras

e eficazes.
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