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В связи с увеличением общего числа устанавливаемых имплантатов, растёт и процент их утрат, вследствие воспалительных осложнений – пе-
риимплантита и периимплантного мукозита. Для повышения прогнозируемости лечения и активации биологических процессов, ответствен-
ных за интеграцию имплантата, разрабатываются дентальные имплантаты с модифицированными поверхностями. Основные векторы раз-
вития имплантологии направлены, с одной стороны, на создание технологий, обеспечивающих высокое химическое сродство биологически 
инертного титанового имплантата с окружающими тканями (например, создание особого микрорельефа или внедрение биологически ак-
тивных сигнальных молекул: аминокислот, пептидов, нуклеотидов). С другой стороны, разрабатываются покрытия, основной целью которых 
становится воспрепятствование жизнедеятельности патогенных микроорганизмов и предотвращение образования микробных биоплёнок. 
Это достигается, в том числе, за счёт биоцидных свойств наноразмерных частиц металлов и органических соединений: хитозана и графена. 
В настоящем обзоре литературы использовано 67 статей на английском языке, опубликованных в период с 2018 по 2024 год, размещённых на 
платформах PubMed и Cochrane и посвящённых вопросам создания биологически активных дентальных имплантатов. Из них 7 представляли 
собой обзоры литературы и мета-анализы, 60 – оригинальные клинико-лабораторные исследования. 
Ключевые слова: дентальная имплантация, нанотехнологии, биокерамика, графен, костные морфогенетические белки, генная 
инженерия.
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The increase in the total number of dental implants installed has led to a rise in the percentage of losses due to inflammatory complications, 
such as peri-implantitis and peri-implant mucositis. To enhance the predictability of treatment and stimulate the biological processes responsible 
for implant integration, researchers are developing dental implants with modified surfaces. The primary focus of advancing implantology involves 
creating technologies that ensure high biocompatibility between bioinert titanium implants and the surrounding tissues. This goal can be achieved, 
for example, by designing a particular surface microrelief or by incorporating biologically active signaling molecules such as amino acids, peptides, and 
nucleotides. Additionally, researchers are developing coatings that aim to inhibit the activity of pathogenic microorganisms and prevent the formation 
of microbial biofilms. This aim is often accomplished through the biocidal properties of nanoparticles derived from metals and organic compounds, 
including chitosan and graphene.
This literature review analyzed 67 English-language articles published between 2018 and 2024, sourced from the PubMed and Cochrane platforms. 
Among these, 7 were literature reviews and meta-analyses, while 60 were original clinical laboratory studies.
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Введение
В последние годы для ортопедической реабилитации паци-

ентов с частичной и полной потерей зубов всё чаще используют 
искусственные опоры. Перечень абсолютных и относительных 
противопоказаний для дентальной имплантации сужается, и к 
этому методу лечения прибегают во всё большем числе клиниче-
ских случаев. Опубликованный в 2020 году масштабный система-
тический обзор результатов имплантологического лечения более 
1000 пациентов, показал, что от 4,7 до 13,7% установленных ден-
тальных имплантатов дезинтегрируются вследствие инфекцион-
ных осложнений в течение первых 40 месяцев после операции 
[1, 2]. Жалобы на воспалительные явления в слизистой оболочке, 
не сопровождающиеся потерей имплантата (периимплантный 
мукозит), предъявляют до 38% пациентов [3]. В тех случаях, ког-
да имплантат устанавливается в зону, где ранее располагался зуб, 
удалённый по поводу хронического апикального периодонтита, 
риск дезинтеграции достигает 50,41% (в пересчёте на общее ко-
личество имплантатов, установленных в подобных клинических 
ситуациях) [4]. При одномоментной имплантации он дополни-
тельно возрастает [5, 6]. Таким образом, улучшение долгосрочных 
прогнозов дентальной имплантации представляется своевремен-
ной задачей. Основными направлениями исследований в этой 
области являются разработка и внедрение протекторных антибак-
териальных компонентов, препятствующих развитию микробных 
биоплёнок на поверхности имплантата, а также создание остео-
индуктивных покрытий, способствующих его более эффективной 
интеграции (табл.).

Остеоиндуктивные покрытия 
дентальных имплантатов
Технологии создания благоприятной геометрии 
поверхности имплантата
Активно ведётся разработка имплантатов с такой топогра-

фией, которая способствовала бы интеграции мягких и твёрдых 
тканей. Исследования показали, что особенности рельефа им-
плантата, такие как диаметр пор и межпоровое пространство, 
преобразуются клеткой в конкретные биохимические сигналы, 
влияющие на степень экспрессии отдельных генов: в первую оче-
редь, компонентов актинового цитоскелета, щёлочной фосфата-
зы, остеокальцина и остеопонтина [7, 8]. В зависимости от состава 
электролитов и условий реакции – величины приложенного на-
пряжения, межэлектродного расстояния – методами электрохи-
мического анодирования может быть достигнута различная гео-
метрия поверхности имплантата. Так, если процесс проходит при 

Introduction
In recent years, dental implants have increasingly been 

used for the orthopedic rehabilitation of patients with partial or 
complete tooth loss. The list of absolute and relative contraindi-
cations for dental implantation is narrowing, and this treatment 
method is being employed in an increasing number of clinical cas-
es. A large-scale systematic review of implant treatment results 
published in 2020, involving more than 1000 patients, indicated 
that between 4.7% and 13.7% of installed dental implants disin-
tegrate due to infectious complications within the first 40 months 
following surgery [1, 2]. Up to 38% of patients report inflammato-
ry phenomena in the mucous membrane without implant loss, a 
condition known as peri-implant mucositis [3]. In cases where an 
implant is placed in a tooth extraction site due to chronic apical 
periodontitis, the risk of disintegration is 50.41%, based on the 
total number of implants placed in similar clinical situations [4]. 
With single-stage implantation, this risk increases further [5, 6]. 
Therefore, enhancing the long-term prognosis of dental implan-
tation is a pressing task. Key research areas in this field focus on 
developing and implementing protective antibacterial compo-
nents that prevent microbial biofilms from forming on the surface 
of implants. Additionally, there is an emphasis on creating oste-
oinductive coatings that enhance the integration of the implants 
(See the Table for details).

Osteoinductive coatings for dental 
implants
Dental implant surface modification technologies 
Currently, there is active development of implants designed 

with topographical features that enhance the dental implant inte-
gration into the soft and hard tissues in the oral cavity. Research 
has shown that the relief features of implants, such as pore diam-
eter and the space between pores, can be interpreted by cells as 
specific biochemical signals. These signals influence the expres-
sion levels of individual genes, particularly those related to the 
actin cytoskeleton, alkaline phosphatase, osteocalcin, and osteo-
pontin [7, 8]. Electrochemical anodizing can create various geom-
etries on implants by adjusting the electrolyte composition and 
reaction conditions during the process. The conditions affecting 
anodizing include the applied voltage and the distance between 
the electrodes. For instance, when anodizing occurs at a volt-
age of 60 V with a low water content in the electrolytic solution, 
pores with a diameter of 52 nm form on the smooth titanium sur-
face. In contrast, when the voltage is decreased to 30 V, and the 
water content is high, a rough network of cells measuring 77×47 

Таблица  Основные векторы создания биологически 
активных дентальных имплантатов 

Биологически активные покрытия дентальных имплантатов
Bioactive coatings for dental implants

Остеоиндуктивные покрытия
Osteoinductive coatings

Антибактериальные покрытия
Antibacterial coatings

Имплантаты с поверхностной наногеометрией
Nanoscale surface modification of implants

Покрытия, содержащие наночастицы серебра, золота и других 
металлов

Coatings containing nanoparticles of silver, gold, and other metals
Покрытия, содержащие соединения кальция, фосфора; 

биостеклокерамические покрытия
Calcium phosphate/Bioglass composite coatings

Покрытия на основе хитозана
Chitosan-based coating of implants

ППокрытия, содержащие костные белки, РНК и ДНК
Coatings containing bone proteins, RNA, and DNA

Покрытия на основе графена
Graphene-based coating of implants

Table The primary methods for creating biologically 
active dental implants
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напряжении 60 В и низком содержании воды в электролитической 
жидкости, на гладкой поверхности титана образуются поры диа-
метром 52 нм, в то время как при напряжении 30 В и высоком 
содержании воды формируется шероховатая сеть с диаметром 
ячейки 77×47 нм, напоминающая микроскопическую структуру 
трабекулярной кости [9]. При проведении конфокальной микро-
скопии получаемых in vivo гистопрепаратов можно заметить, что 
клетки, адгезия которых произошла на наноструктурированную 
поверхность, ориентированы более упорядоченно, а клетки на 
образцах титана с порами малого диаметра, расположенными 
далеко друг от друга, демонстрируют хаотичное расположение 
актиновых волокон [10]. 

Современные технологии позволяют регулировать и ре-
льеф имплантатов, сделанных из диоксида циркония. Ещё в 2005 
году, на заре развития CAD-CAM технологий, было показано, что 
«крутящий момент» более грубо обработанных циркониевых им-
плантатов был значительно больше, чем у образцов, имеющих 
гладкий рельеф [11]. Однако в 2017 году группа исследователей 
на основании изучения гистологических срезов, полученных на 
CCD камеру и проанализированных с помощью программного 
обеспечения «Olympus Soft Imaging System» (Olympus Soft Imaging 
System GmbH, Muenster, Germany), показала, что увеличение пло-
щади контакта имплантата с костью, в случае придания шерохова-
тости диоксиду циркония с помощью пескоструйной обработки, 
не было статистически значимым [12]. Возможно, имеет значение 
метод, с помощью которого достигается структурирование по-
верхности изделия: в отдельных публикациях отмечаются пози-
тивные наблюдения за «поведением» циркониевых имплантатов, 
подвергнутых воздействию волоконного лазера [13]. 

Известны технологии кислотного и щёлочного травления 
поверхности циркония, с применением плавиковой кислоты и 
гидроксидов калия и натрия [14, 15]. Некоторые исследователи 
сообщают о том, что предварительное облучение циркониевого 
имплантата УФ-светом также положительно влияет на процесс его 
интеграции [16]. Исследовательская группа создала циркониевые 
имплантаты с помощью аддитивного производства – трёхмерной 
печати [17]. Это позволило создать имплантаты с заранее «запро-
граммированной» уникальной геометрией поверхности. Поверх-
ностные поры, которые в предыдущих поколениях экспериментов 
с применением анодного окисления и кислотного травления не 
имели определённой и предсказуемой направленности [18], бла-
годаря струйной технологии печати приобрели строгое простран-
ственное расположение.

Покрытия из соединений кальция, фосфора и 
биостеклокерамики
Для прогнозируемой остеоинтеграции дентального имплан-

тата важно благоприятное ионное микроокружение. Наиболее 
изучены на данный момент препараты и материалы, содержащие 
производные кальция и фосфора – основных неорганических ком-
понентов костной ткани. Так, по данным молекулярно-генетиче-
ского (ПЦР в реальном времени) и иммуноферментного (ELISA) 
анализа, при контакте преостеобластов с ионами кальция активи-
руется сигнальная система интегринов и киназ, способствующих 
клеточной адгезии [19]. С целью улучшения остеоинтеграции по-
верхность имплантатов может быть модифицирована с помощью 
покрытий из фосфата кальция и наногидроксиапатита [20, 21]. 

После трёхнедельного культивирования преостеобластов на 
подобных образцах полученные клетки фиксировались и окраши-
вались ализариновым красным – красителем, образующим хе-
латные комплексы с ионами двухвалентных металлов. При этом 

nm forms, resembling the microscopic structure of trabecular 
bone [9]. Confocal microscopy of the obtained in vivo histologi-
cal preparations reveals that cells adhering to the nanostructured 
surface are arranged in a more orderly fashion. In contrast, cells 
on titanium samples with small-diameter pores positioned far 
apart exhibit a chaotic arrangement of actin fibers [10]. 

Modern technologies have facilitated the transformation 
of implant relief made from zirconium dioxide. As early as 2005, 
during the initial development of CAD-CAM technology, it was 
demonstrated that the fracture resistance of more coarsely pro-
cessed zirconium implants was significantly greater than that of 
samples with a smooth surface [11]. In 2017, a research group 
conducted a study using histological sections captured with a CCD 
camera and analyzed with Olympus Soft Imaging System soft-
ware (Olympus Soft Imaging System GmbH, Muenster, Germa-
ny). The study found that the positive effect of surface roughness 
on bone-to-implant contact (BIC) was not statistically significant 
[12]. It may be that the method used to structure the product's 
surface is critical, as some publications highlight the positive ef-
fect of fiber laser irradiation, which produces adequate surface 
roughening of zirconia ceramics to support osseointegration [13]. 

Acid and alkaline etching techniques are well-established 
methods for modifying the surface of zirconium. The use of hy-
drofluoric acid and solutions of potassium hydroxide and sodium 
hydroxide is widely recognized [14, 15]. Some researchers sug-
gest that a preliminary surface treatment of zirconia using short-
wave UV light may have a positive effect on the osseointegration 
of dental implants [16]. A research group has developed zirconia 
dental implants using additive manufacturing, specifically 3D 
printing [17]. This method allowed for the creation of implants 
with unique, pre-programmed surface geometries. In previous 
experiments using anodic oxidation and acid etching, the surface 
pores lacked specific and predictable orientations [18]. However, 
due to inkjet printing technology, they now exhibit a clearly de-
fined spatial arrangement. 

Coatings made of calcium, phosphorus, and bioglass 
ceramic compounds
A favorable ionic microenvironment is essential for the pre-

dictable osseointegration of dental implants. Currently, the most 
extensively studied are calcium phosphate-based biomaterials, 
which are the primary inorganic components of bone tissue. Mo-
lecular genetic analyses, including techniques such as real-time 
PCR and ELISA, demonstrate that when preosteoblasts are ex-
posed to calcium ions, a signaling pathway involving integrins 
and kinases is activated, which subsequently promotes cellular 
adhesion [19]. To enhance osseointegration, coatings of calcium 
phosphate and nanohydroxyapatite are used on implant surfaces 
[20, 21].

After three weeks of culturing preosteoblasts on similar 
samples, the cells were fixed and stained with alizarin red, a dye 
that forms chelate complexes with divalent metal ions. In this 
case, preosteoblasts that lacked extracellular calcium deposits 
appeared pink and predominated in the control group. In con-
trast, the mineralized cells were bright orange and covered near-
ly the entire surface of the experimental implants. Research has 
shown that the formerly common technique of thermally apply-
ing calcium phosphate results in unsatisfactory stability and weak 
coating strength. Consequently, the sol-gel method and wet pow-
der spraying method are now preferred [22].

Another promising biomaterial is bioactive glass, also known 
as ceramic polymer, which is a promising material composed of 
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преостеобласты без внеклеточных отложений кальция были розо-
выми и преобладали в контрольной группе, в то время как мине-
рализованные клетки имели ярко-оранжевый цвет и покрывали 
практически всю поверхность экспериментальных имплантатов. 
Исследования показали, что распространённая когда-то техноло-
гия термического нанесения фосфата кальция обеспечивает неу-
довлетворительную стабильность и слабую прочность покрытия, 
поэтому в настоящее время используются золь-гель-метод и ме-
тод влажного порошкового напыления [22]. 

Ещё одним перспективным материалом являются керамиче-
ские полимеры, известные как биоактивное стекло и содержащие 
оксиды кремния, фосфора, магния, кальция. В стоматологии его 
уже сейчас активно используют в качестве материалов для рестав-
рации зубов, создания пролонгированных реминерализующих 
агентов, силеров для постоянного пломбирования корневых кана-
лов [23]. В одном из исследований in vitro топографию поверхно-
сти и биологическую активность новых биоактивных имплантатов 
со «стеклянным» покрытием авторы изучали с помощью скани-
рующей электронной и атомно-силовой микроскопии, в т.ч. атом-
но-эмиссионной спектроскопии с индуктивно связанной плазмой. 
Топографически такое покрытие имело пористую структуру и при-
водило к пролонгированному высвобождению во внешнюю сре-
ду активных частиц кальция и фосфора [24]. 

Приёмы генной и белковой инженерии: РНК, ДНК и 
костные протеины
Не последнее место в перечне интересов компаний, за-

нимающихся разработкой дентальных имплантатов, занимают 
приёмы непосредственной регуляции работы различных звеньев 
белоксинтезирующих систем. Подобные исследования пока не-
многочисленны, т.к. находятся на фронтире медицинской науки. 
Одним из знаковых экспериментов в этом направлении стала 
работа группы исследователей, где было изучено клиническое 
применение малых интерферирующих РНК (миРНК) – небольших 
нуклеотидных последовательностей, обеспечивающих транс-
крипционный сайленсинг определённых генов. Авторы считают, 
что путём подавления синтеза лизосомальных протеиназ остео-
кластов можно добиться позитивной реакции со стороны костной 
ткани [25]. 

В эксперименте 2020 года тиолированные миРНК были на-
несены на поверхность титанового имплантата в составе мно-
гослойного покрытия на основе хитозана и желатина. Методом 
ПЦР в реальном времени было установлено, что выброс миРНК 
в буферный раствор имел пролонгированный характер и обеспе-
чивал значительное ингибирование трансляции генов катепси-
на. Исследование in vitro на аспирате крысиного костного мозга 
показало, что позиционирование функционализированного им-
плантата способствовало экспрессии как факторов остеогенеза – 
остеокальцина, щёлочной фосфатазы, фактора дифференцировки 
остеобластов – так и факторов ангиогенеза – фактора роста эндо-
телия, тромбоцитарного фактора роста и эндотелиальных кле-
ток-предшественниц [26]. 

Если РНК выполняет регуляторную и транспортную функции, 
то основным «эффекторным» звеном белкового метаболизма яв-
ляется другая кислота – дезоксирибонуклеиновая (ДНК). С одной 
стороны, молекула ДНК может служить каркасом, направляющим 
костный рост, поскольку содержит многочисленные фосфатные 
группы, которые могут связывать кальцийсодержащие соеди-
нения. Доказательством этой концепции может служить экспе-
римент, проведённый в Университете Цуруми (Япония). После 
предварительной обработки поверхности титана трезилхлори-

silicon, phosphorus, magnesium, and calcium oxides. In dentist-
ry, this material is actively used for dental restorations, the de-
velopment of long-lasting mineralizing agents, and as sealers for 
the permanent filling of root canals [23]. The surface topography 
and in vitro bioactivity of the new bioactive glass-coated implants 
were studied using scanning electron microscopy and energy-dis-
persive X-ray spectroscopy. The surface nanohardness and coat-
ing degradation were evaluated using atomic force microscopy 
and inductively coupled plasma atomic emission spectroscopy, 
respectively. The coating displayed a porous structure, which en-
hanced the prolonged release of active calcium phosphate parti-
cles into the surrounding environment [24].

Genetic and protein engineering techniques: RNA, 
DNA, and bone proteins
A significant area of interest for companies developing den-

tal implants is the direct regulation of various components in-
volved in protein synthesis. Research in this field is still limited, as 
it is at the forefront of medical science. A landmark study focused 
on the clinical application of small interfering RNA (siRNA), which 
are short sequences of nucleotides that induce the silencing of 
specific genes. The authors propose that inhibiting the produc-
tion of lysosomal proteinases in osteoclasts could lead to a favor-
able response from bone tissue [25]. 

In a 2020 experiment, researchers investigated the use of 
thiol-modified siRNA incorporated into a multilayer coating on 
titanium implants. The coating consisted of chitosan and gela-
tin, applied using a layer-by-layer technique. Real-time PCR re-
sults indicated that the release of siRNA into the buffer solution 
was prolonged, leading to a significant inhibition of cathepsin 
gene translation. In vitro studies using rat bone marrow aspirate 
demonstrated that positioning the functionalized implant en-
hanced the expression of osteogenesis factors – such as osteo-
calcin, alkaline phosphatase, and osteoblast differentiation factor 
– along with angiogenesis factors, including endothelial growth 
factor, platelet-derived growth factor, and endothelial progenitor 
cells [26]. 

While RNA plays crucial roles in regulatory and transport 
functions within the cell, it's DNA that acts as the primary tem-
plate for directing protein synthesis. The DNA molecule can serve 
as a scaffold to promote bone growth due to its numerous phos-
phate groups that have the ability to bind with calcium-contain-
ing compounds. An experiment conducted at Tsurumi University 
in Japan illustrates this concept. The researchers treated a titani-
um surface with cresyl chloride and protamine sulfate, following 
the method proposed by Sakurai T et al. (2016) [28]. The surface 
was then immersed in an anionic aqueous solution of either sin-
gle- or double-stranded DNA. After this exposure, the surface was 
placed in a simulated body fluid (SBF) solution, a tris buffer with 
pH and ionic concentration similar to the plasma of the blood. 
Apatite formation on either coating surface after immersion in 
SBF was evaluated using the quartz crystal microbalance. The re-
sults showed that the samples with a double-stranded DNA coat-
ing contributed to significantly earlier apatite formation [27].

Active DNA molecules on implant surfaces promote better 
integration by fostering biological interactions rather than purely 
chemical ones, potentially allowing for the expression of thera-
peutic proteins at the site. Methods like liposomes and non-viral 
vectors are being explored to enhance the stability of these DNA-
based systems. Special attention is being given to combinations 
that incorporate lyoprotectors [29]. Advancements in bone tissue 
engineering are crucial for the clinical application of gene tech-
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дом и протаминсульфатом (по методу, предложенному Sakurai T 
et al [28]) их погружали в анионные водные растворы одно- или 
двухцепочечной ДНК. После экспозиции образцов в SBF-растворе, 
близком по ионному составу к плазме крови человека, на квар-
цевых микровесах оценивали количество кальцийсодержащих 
комплексов, осевших на исследуемые поверхности. Оказалось, 
что именно в группе с «двуцепочечным» покрытием наблюдался 
более активный рост апатитов [27]. 

С другой стороны, присутствие на поверхности имплантата 
активных молекул ДНК может улучшать его интеграцию не «хими-
ческим», а «биологическим» путём: за счёт экспрессии терапев-
тически значимых белков в месте имплантации. Для повышения 
стабильности таких систем (например, липосом и невирусных 
векторов) предлагаются различные методы и, в первую очередь, 
комбинация с лиопротекторами [29]. Разработки в этой области – 
ключ к будущему применению генных технологий в практическом 
здравоохранении.

Интерес вызывает и клиническое применение аутогенных 
и синтетических белков костной ткани – особенно в аугментаци-
онных протоколах, часто сопровождающих операцию денталь-
ной имплантации. Так, костные морфогенетические белки (BMP), 
принадлежащие к суперсемейству морфогенетических сигналь-
ных белков-цитокинов, являются биологическими факторами, 
которые играют важнейшую роль в процессе остеогенеза путём 
регуляции дифференцировки костных мезенхимальных стволо-
вых клеток. BMP широко используются в качестве дополнения к 
костным алло- и ксенотрансплантатам [30]. Эксперименты пока-
зали, что из всего разнообразия BMP варианты «BMP-2» и «BMP-
7» оказались наиболее перспективными для индукции костного 
морфогенеза. 

В одном из исследований в пилотный образец синтетическо-
го остеопластического материала на основе фосфата кальция был 
включён именно BMP-2. Интересно, что процесс синтеза графта 
был неодинаков в разных экспериментальных группах: в первой 
группе белки адсорбировались непосредственно на поверхность 
гранул, во второй – через промежуточный слой гидроксиапатита, 
в третьей – вводились в их состав в ходе химической реакции кри-
сталлизации. В конечном итоге, именно образцы с «объёмным» 
инкорпорированием BMP-2 продемонстрировали наилучший ги-
стологический результат [31]. 

Разработчики аддитивных 3D-технологий также не остаются 
равнодушны к подобным свойствам. В 2022 году была предпри-
нята попытка модифицировать рекомбинантным белком BMP-2 
напечатанный на 3D-принтере поликапролактоновый композит-
ный костный каркас, а также собственно поверхность имплантата. 
Гистометрический и денситометрический анализ был проведён 
через 8 недель после установки имплантатов и наглядно проде-
монстрировал преимущества экспериментальных материалов 
для аугментации [32].   

Антимикробные покрытия дентальных 
имплантатов
Несмотря на важность «адекватных взаимоотношений» 

между имплантатом и окружающей костной тканью, ключевой 
причиной воспалительных осложнений, сопровождающихся де-
зинтеграцией, является патогенная микробная биолоплёнка, по 
видовому составу схожая с таковой при пародонтите [33]. Мо-
дификация поверхности имплантатов активными частицами и 
молекулами, обладающими биоцидными свойствами, – перспек-
тивный путь улучшения их интегративных свойств и профилакти-

nologies in healthcare, especially in dental implantation and bone 
regeneration. The use of autogenous and synthetic bone tissue 
proteins, particularly in augmentation procedures, is a significant 
aspect of this field. Bone morphogenetic proteins (BMPs) are part 
of a superfamily of signaling proteins and cytokines that are es-
sential for bone formation. They regulate the differentiation of 
bone mesenchymal stem cells, which is crucial for the process of 
osteogenesis. BMPs are commonly used as supplementary agents 
in bone allografts and xenografts [30]. Research indicates that 
among the various BMPs, BMP-2 and BMP-7 are the most effec-
tive for promoting bone formation. 

In one study, BMP-2 was incorporated into a synthetic os-
teoplastic material made from calcium phosphate. The process 
of graft synthesis varied across different experimental groups: in 
the first group, proteins were directly adsorbed onto the surface 
of the granules; in the second group, proteins were introduced 
through a hydroxyapatite intermediate layer; and in the third 
group, they were incorporated during a chemical crystallization 
reaction. Ultimately, the samples with "bulk" incorporation of 
BMP-2 showed the most favorable histological outcomes [31]. 

In 2022, researchers focused on improving 3D-printed poly-
caprolactone bone frameworks by incorporating the recombi-
nant BMP-2 protein into the implant's structure and surface. This 
composite material, along with its implant surface, demonstrated 
positive results in histometric and densitometric analyses con-
ducted eight weeks post-implantation, suggesting enhanced tis-
sue augmentation capabilities [32].

Antimicrobial coatings for dental 
implants
While the "fit" between an implant and the surrounding 

bone is essential, the main driver of inflammation (peri-implanti-
tis) and implant disintegration is the presence of a pathogenic mi-
crobial biofilm, with a bacterial composition similar to that seen 
in periodontitis, according to multiple sources [33]. Enhancing 
dental implant surfaces with biocidal particles and molecules can 
significantly improve integration and reduce the risk of peri-im-
plantitis and mucositis [34-36]. Techniques like electrolytic plas-
ma oxidation, magnetron sputtering, laser ablation, or scalable 
pyrolysis can be used to create micro- and nanostructured sur-
faces that incorporate these particles, including silver, tantalum, 
copper, and their oxides [37-40].

Antimicrobial coatings based on silver nanoparticles
One of the most accessible methods for creating an antimi-

crobial coating using silver nanoparticles is the classical chemical 
method. This process involves reducing silver nitrate in the pres-
ence of detergents. Additionally, new, environmentally friendly, 
and cost-effective methods for biological synthesis are being ac-
tively developed. For instance, one approach utilizes a technique 
for synthesizing silver nanoparticles using the fungus Fusarium 
semitectum. This fungus is known to produce enzymes capable 
of reducing metal cations, including those found in silver nitrate 
solutions, to form silver nanoparticles [41].  

Laboratory studies have confirmed the antimicrobial effec-
tiveness of these materials. When modified titanium disks are 
placed in a nutrient medium, they release up to 3.27±0.152 μg/l 
of silver ions over time, resulting in a significant biocidal effect 
against S. aureus [42]. Experimental titanium implants developed 
using this technology, when implanted in the jaws of Labrador 
dogs, showed increased bone formation, high bone mineral den-
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ки периимплантита и мукозита [34-36]. Путём электролитического 
плазменного окисления, магнитронного напыления, лазерной 
абляции или масштабируемого пиролиза микро- и нанострукту-
рированные поверхности могут быть импрегнированы различны-
ми видами частиц: серебра, тантала, меди и её оксидов [37-40].  

Противомикробные покрытия на основе наночастиц 
серебра
Одним из наиболее доступных способов создания антими-

кробного покрытия из наночастиц серебра остаётся «классиче-
ский» химический метод, подразумевающий восстановление 
нитрата серебра в присутствии детергентов. Активно развиваются 
и новые методы биологического синтеза – более экологически 
безопасные и дешёвые – например, способ получения частиц се-
ребра с помощью эндофитных грибов Fusarium semitectum, име-
ющих ферментные системы, восстанавливающие катионы метал-
лов, в том числе и в водном растворе нитрата серебра [41]. 

Антимикробная эффективность подобных материалов под-
тверждается в лабораторных исследованиях. Так, позиционирова-
ние на питательной среде модифицированных титановых дисков, 
пролонгировано выделяющих во внешнюю среду до 3,27±0,152 
мкг/л ионов серебра, обеспечило выраженное биоцидное дей-
ствие против S. aureus [42]. Cозданные по данной технологии экс-
периментальные титановые имплантаты, установленные в челю-
стях собак-лабрадоров, in vivo продемонстрировали повышенное 
образование костной ткани, высокую минеральную плотность 
кости и чёткий трабекулярный рисунок [43]. В другом исследова-
нии аналогичное покрытие делалось в шахте имплантата. После 
погружения собранных систем «имплантант-абатмент» в отвар 
декстрозы Сабуро, инкубации и последующей разборки было вы-
явлено статистически значимое ингибирование роста мицелия C. 
albicans в экспериментальной группе [44]. 

Подобные позитивные сообщения стоит воспринимать не 
только с энтузиазмом, но и с осторожностью. В литературе име-
ются данные о том, что высокие концентрации ионов серебра 
могут проявлять токсический эффект по отношению к окружаю-
щим тканям, индуцируя окислительный стресс [45, 46]. Найти ба-
ланс между антибактериальными свойствами и биологической 
совместимостью возможно при использовании гибридных мно-
гослойных покрытий [47, 48]. Наночастицы серебра включаются 
в полимерные плёнки на основе дофамина – его катехол- и ами-
ногруппы могут образовывать хелатные комплексы с металлами 
[49-51] – и в сердцевины комбинированных мезопористых нано-
частиц кремния [52]. Аналогом дофаминовых плёнок являются 
двумерные пленки из лизоцима [53] и покрытия из катехол-функ-
ционализированного хитозана, получаемого в ходе реакции эте-
рификации данного аминосахара [54]. В полимерную структуру 
хитозана включаются и другие ионы – так, цинксодержащие ча-
стицы в эксперименте придали титановому имплантату не только 
устойчивость к адгезии грамотрицательных микроорганизмов, но 
и коррозионную стойкость [55]. 

Противомикробные покрытия на основе хитозана
Хитозан является аминополисахаридом, получаемым из 

хитиновых панцирей членистоногих и обладающим биоцидной 
активностью широкого спектра [56]. Особый интерес к его при-
менению в практическом здравоохранении появился после пу-
бликации, в которой исследовательская группа предложила ис-
пользовать хитозановое покрытие для модификации полимерных 
венозных катетеров, с целью профилактики грибковой инфекции, 
провоцируемой Candida albicans, и успешно обосновала своё 

sity, and a distinct trabecular pattern in vivo [43]. In a separate 
study, a similar coating was applied to the shaft of the implant. 
After immersing the assembled implant-abutment units in a 
Candida albicans suspension and allowing them to incubate, re-
searchers observed a statistically significant inhibition of C. albi-
cans mycelial growth in the experimental group [44].  

Positive reports should be viewed with both enthusiasm 
and caution. Literature indicates that high concentrations of silver 
ions can have toxic effects on surrounding tissues, inducing oxi-
dative stress [45, 46]. Achieving a balance between antibacterial 
properties and biocompatibility is feasible with hybrid multilayer 
coatings [47, 48]. Silver nanoparticles can be incorporated into 
polymer films made from dopamine, a molecule containing cat-
echol and amine groups because these groups can form chelate 
complexes with metal ions [49-51]. Additionally, they are inte-
grated within the cores of mesoporous silica nanoparticles [52]. 
Analogous to dopamine films are two-dimensional films made 
from lysozyme [53]. It also includes coatings made from cate-
chol-functionalized chitosan (CatChit), which are produced during 
the esterification reaction of this amino sugar [54]. For example, 
zinc-containing particles incorporated into a chitosan matrix have 
been shown to enhance the resistance of titanium implants to 
bacterial adhesion, particularly from Gram-negative microorgan-
isms, while also increasing the implant's corrosion resistance [55].

Antimicrobial coatings based on chitosan
Chitosan is an amino polysaccharide derived from chitin, 

which is found in the exoskeletons of arthropods and exhibits a 
broad spectrum of biocidal activity [56]. There has been signifi-
cant interest in the practical applications of chitosan, particularly 
after a research group proposed using a chitosan coating to mod-
ify polymer venous catheters. This modification aims to prevent 
fungal infections caused by Candida albicans, and the group suc-
cessfully supported their proposal with experimental evidence 
[57]. Further studies have confirmed the effectiveness of chitosan 
as an antibacterial agent when combined with polyurethane 
scaffolds, including those used in artificial heart valves and thin 
films. These studies demonstrate that chitosan can inhibit both 
Gram-positive and Gram-negative bacteria [58, 59]. A laboratory 
study suggests that titanium implants coated with chitosan and 
gold nanoparticle hybrid complexes can promote dense bone 
formation, even in patients with a history of osteoporosis. This 
hybrid coating aims to enhance osseointegration, the process by 
which the implant integrates with the surrounding bone, by lever-
aging the properties of both chitosan and gold nanoparticles [60]. 
These findings may be beneficial when planning implant-sup-
ported prostheses for the elderly, as well as for postmenopausal 
women.

Antibacterial photodynamic therapy is a technique that utiliz-
es a photosensitizer, such as chitosan-indocyanine green, to stain 
an implant. When this stained implant is exposed to low-energy 
laser light of a specific wavelength, the photosensitizer's chromo-
phore groups induce chemical reactions that convert oxygen into 
its singlet state, which is lethal to bacteria. Photoactivated systems 
can effectively eliminate planktonic bacteria, but biofilms, with 
their complex, layered structure, pose a challenge for dye pene-
tration and inactivation. To address this, researchers have explored 
combining photoactivated dyes with ultrasound, which can en-
hance dye penetration into the biofilm matrix. Electron microscopy 
of biofilms treated with this combined approach shows deformed 
and dead cells from A. actinomycetemcomitans, P. gingivalis, and P. 
intermedia, indicating successful inactivation [61].
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предложение экспериментально [57]. Позже были продолжены 
исследования хитозана на полиуретановых каркасах для искус-
ственных сердечных клапанов и тонких плёнках, и подтвержде-
на активность хитозана против как грамположительных, так и 
грамотрицательных бактерий [58, 59]. Лабораторное исследова-
ние показало, что титановые имплантаты, покрытые гибридным 
комплексом, включающем наночастицы хитозана и золота, даже 
у пациентов с остеопорозом в анамнезе, позволяют добиться фор-
мирования плотной кости [60]. Это может быть полезно при пла-
нировании протезирования с опорой на имплантаты у пожилых 
людей, а также у женщин постменопаузального периода. 

Интересна комбинация относительно недавно появившейся 
методики – фотосонодинамической противомикробной терапии 
(P-SACT) – с комплексным красителем «хитозан-индоцианиновый 
зелёный». Для реализации P-SACT-методики имплантат окраши-
вается фотосенситайзером и облучается низкоэнергетическим ла-
зером. В связи с наличием в молекулах красителей хромофорных 
групп, в присутствии света определённой длины волны индуци-
руются химические реакции, переводящие молекулы кислоро-
да окружающей среды в возбуждённое (синглетное) состояние, 
губительное для бактерий. Хотя планктонные формы бактерий 
уничтожаются фотоактивируемыми системами с высокой степе-
нью эффективности, сложная структура биоплёнки, включающая 
многочисленные слои бактериальных полимеров, не позволяет 
красителям достичь её внутренних слоёв. Для преодоления этого 
препятствия и было предложено дополнительное ультразвуковое 
воздействие. Электронные микрофотографии показали, что био-
плёнки, обработанные методом P-SACT в комбинации с новым 
красителем, состояли в основном из деформированных и мёрт-
вых клеток микроорганизмов видов A. actinomycetemcomitans, P. 
gingivalis и P. intermedia [61].

Одним из важных исследований потенциала хитозана для 
нужд дентальной имплантологии стало его изучение для созда-
ния специализированных ручных инструментов, используемых 
для очищения поверхности титана от микробных биоплёнок. В 
клиническом исследовании, включавшем 39 пациентов, оценива-
лась динамика индекса кровоточивости и глубины зондирования 
пародонтальных карманов [62]. 

Противомикробные покрытия на основе графена
Особые поверхностные свойства имплантатам придают 

покрытия из графена [63]. Антибактериальное действие этих на-
нопластин, по-видимому, обусловлено наличием у них острых 
краёв, способных «извлекать» фосфолипиды из липидного био-
слоя. Отсутствие функциональных групп на двумерной плоско-
сти, состоящей из одного слоя атомов углерода, дополнительно 
ингибирует адгезию клеток [64]. В эксперименте, проведённом 
на базе кафедры стоматологии университета Сапиенца в Риме, 
коллоидные суспензии наночастиц графена распыляли на тита-
новые диски. Затем диски инкубировали с культурой S. aureus и 
окрашивали кристаллическим фиолетовым. Для количественной 
оценки толщины биоплёнки проводилось элюирование и расчёт 
массы сорбированного красителя. По данным авторов, бактери-
альная обсеменённость экспериментальных образцов была на 
40% меньше, по сравнению с негативным контролем [65]. 

В 2023 году были опубликованы данные об испытаниях 
сложного комбинированного покрытия для титановых имплан-
татов, включающего оксид графена, фосфат серебра и хитозан 
[66]. В свою очередь, другие авторы изготовили титановую по-
верхность с оксидом графена и минерализованным коллагеном. 
Помимо антибактериальных свойств, это также усиливало силу 

Chitosan, a biocompatible and antimicrobial polysaccha-
ride, has potential applications in dental implantology, specifically 
in developing instruments for biofilm removal and assessing its 
impact on peri-implantitis treatment. A clinical study involving 
39 patients evaluated the effectiveness of chitosan-based instru-
ments in reducing bleeding index and probing depth in periodon-
tal pockets [62]. 

Antimicrobial implant graphene-based coatings
Graphene coatings can significantly enhance the surface 

properties of implants, making them more biocompatible and 
resistant to infection [63]. The antibacterial properties of these 
nanoplatelets are attributed to the carboxyl groups located at 
their edges, which can extract phospholipids from the lipid bilay-
er. Furthermore, the lack of functional groups on a two-dimen-
sional surface made up of a single layer of carbon atoms prevents 
cell adhesion [64]. In an experiment, researchers at Sapienza Uni-
versity's Department of Dentistry, Rome, Italy, investigated the 
antibacterial properties of graphene nanoparticles on titanium 
disks. They coated titanium disks with graphene suspensions and 
then exposed them to Staphylococcus aureus bacteria. The pres-
ence and extent of bacterial growth were assessed using a crystal 
violet staining method. To quantitatively evaluate the thickness 
of the biofilm, they performed elution and calculated the mass 
of the adsorbed dye. According to the authors, the bacterial con-
tamination of the experimental samples was 40% lower than that 
of the negative control [65]. 

In 2023, data were published on tests of a complex com-
bined coating for titanium implants, which included graphene 
oxide, silver phosphate, and chitosan [66]. Researchers have 
developed a titanium surface incorporating graphene oxide and 
mineralized collagen that exhibits enhanced antibacterial prop-
erties and improved cell attachment. This combination promotes 
stronger cell adhesion and a more organized cytoskeleton ar-
rangement, as evidenced by fluorescein diacetate staining and 
scanning electron microscopy, respectively [67].

Conclusion
This literature review aims to highlight promising areas of 

collaboration between fundamental disciplines and surgical den-
tistry, with a specific focus on periodontology. These interactions 
present numerous intriguing prospects that deserve attention. 
A key objective in the development of implantology is to create 
technologies that enhance the chemical affinity between biolog-
ically inert titanium implants and surrounding tissues. Achieving 
this transforms the implants from osteoneutral structures into 
osteoinductive ones. Additionally, there is a need to inhibit the 
activity of pathogenic microorganisms through the biocidal prop-
erties of nanosized particles derived from metals and organic 
compounds.

Advancements in synthetic bioorganic chemistry and nano-
technology are beginning to find practical applications. Medical 
science relies on effective interdisciplinary collaboration, which 
can lead to innovative treatment methods and improvements to 
existing ones. Only time will reveal how productive and commer-
cially viable this integration of specialized fundamental research 
into practical applications will be.
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клеточного прикрепления (что показало дальнейшее окрашива-
ние образцов флуоресцеиндиацетатом) и способствовало более 
упорядоченной организации цитоскелета (по данным сканирую-
щей электронной микроскопии) [67].

Заключение
В настоящем обзоре литературы предпринята попытка ос-

ветить наиболее перспективные направления коллабораций фун-
даментальных дисциплин с хирургической стоматологией и паро-
донтологией. Подобное взаимодействие открывает множество 
любопытных перспектив, на которые стоит обратить внимание. 
Основные векторы развития имплантологии направлены на со-
здание технологий, обеспечивающих высокое химическое срод-
ство биологически инертного титанового имплантата с окружаю-

щими тканями (по сути, превращающих его из остеонейтральной 
конструкции в остеоиндуктивную) и, с другой стороны, препят-
ствующих жизнедеятельности патогенных микроорганизмов за 
счёт биоцидных свойств наноразмерных частиц металлов и орга-
нических соединений. 

Передовые разработки в области синтетической биоорга-
нической химии и нанотехнологий уже сегодня могут найти при-
менение в прикладных областях. Медицинская наука остро ну-
ждается в эффективных междисциплинарных взаимодействиях, 
результатом которых могут стать как новые методы лечения, так 
и совершенствование уже существующих. Насколько продуктив-
ной и коммерчески успешной будет связь узкопрофильных фунда-
ментальных исследований в практическую деятельность покажет 
только время.
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