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ΠΕΡΙΛΗΨΗ: Οι δυνατότητες επιτάχυνσης της οστεοεν-
σωµάτωσης ή/και ενίσχυσης του περιεµφυτευµατικού
οστού είναι το αντικείµενο της παρούσας βιβλιογραφικής
ανασκόπησης.
Πραγµατοποιήθηκε αναζήτηση στο pubmed µε λέξεις
κλειδιά: accelerate, improvement, osseointegration για το
διάστηµα 2009-2013. Οι συνδυασµοί των ανωτέρω απέ-
δωσαν α) 78 άρθρα για accelerate - osseointegration και
β) 206 άρθρα για improvement - osseointegration. Μία
συµπληρωµατική βιβλιογραφική αναζήτηση για τις τεχνι-
κές αύξησης του φατνιακού οστού για τα 10 τελευταία
χρόνια, απέδωσε 457 άρθρα. Από τη συστηµατική ανα-
σκόπηση των παραπάνω άρθρων προκύπτει ότι:
1) Η κατευθυνόµενη οστική αναγέννηση είναι η καλύτερα
µελετηµένη τεχνική αύξησης του οστού γύρω από εµφυ-
τεύµατα που τοποθετούνται σε πτωχό οστικό υπόβαθρο.
2) Η νέα τάση για την επεξεργασία της επιφάνειας των
εµφυτευµάτων είναι µε πιο ήπιες τεχνικές και µε τη βοή-
θεια της νανοτεχνολογίας.
3) Η επικάλυψη της επιφάνειας των εµφυτευµάτων µε
συνθετικά ολιγοπεπτίδια ή/και  ανόργανα άλατα ασβε-
στίου σε πολύ λεπτά στρώµατα µπορεί να προκαλεί βιο-
χηµική ενίσχυση  της οστεοενσωµάτωσης.
4) Άλλες, µη βιοχηµικές τεχνικές, εφαρµόζονται πειρα-
µατικά, κυρίως για την  αποτροπή ή την επιβράδυνση της
οστικής απώλειας γύρω από ένα εµφύτευµα. 
5) Συστηµατική χορήγηση αναστολέων της οστεοκλα-
στικής λειτουργίας όπως τα διφωσφονικά ή το στρόντιο
φαίνεται να επιταχύνει την πρώιµη φάση της οστεοεν-
σωµάτωσης.
Τα παραπάνω ευρήµατα αποτελούν µια κατά προσέγγι-
ση πρόγνωση για τη µελλοντική εξέλιξη της έρευνας της
οστεοενσωµάτωσης και θέτουν ερευνητικά ερωτήµατα
για περαιτέρω µελέτη.

ΛΕΞΕΙΣ ΚΛΕΙΔΙΑ: οστεοενσωµάτωση, εµφυτεύµατα, τεχνικές

SUMMARY: The possibility to accelerate osseointegration

and/or to improve bone quality around an implant is the

subject of the present literature review.

The following key words were searched on Pubmed: ac-

celerate, improvement, osseointegration. The publication

date span was set from 2009 to 2013. Combinations of

the search terms retrieved the following results: a) ac-

celerate and osseointegration: 78 papers; b) improve-

ment and osseointegration: 206 papers. A supplementary

search on the surgical techniques available for alveolar

ridge augmentation for the last 10 years, found 457 pa-

pers. After a systematic review of the above papers the

following are concluded:

1. Guided bone regeneration (GBR) is the most thor-

oughly examined technique of bone growth around a

dental implant placed into a poor alveolar bone.

2. The dental implants’ surface treatment trends aim to

less invasive and more sophisticated techniques, with the

use of nanotechnology.

3. Implant surface coating with adhesion peptides and/or

inorganic calcium compounds in thin layers may amplify

the biochemistry of osseointegration.

4. Other, non-biochemical methods, are being tested ex-

perimentally to inhibit or decrease the alveolar bone loss

around an implant and finally

5. The systemic administration of osteoclastic inhibitors,

such as bisphosphonates or strontium seems to acceler-

ate the initial stage of osseointegration.

These findings represent an approximate prediction for

the future development of osseointegration research and

pose research questions for further study.

KEY WORDS: osseointegration, implants, techniques 
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ΕΙΣΑΓΩΓΗ 

Η οστεοενσωµάτωση των εµφυτευµάτων είναι κλινικός
όρος που σε ιστολογικό επίπεδο αντιστοιχεί στη στενή
επαφή µεταξύ του οστού και του εµφυτεύµατος έτσι που
ο µεταξύ τους χώρος να µη ξεπερνά τα 40µm, χωρίς
παρεµβολή συνδετικού ιστού (Moon και συν. 1999).
Ωστόσο η σχέση αυτή δεν είναι δυνατό να επιβεβαιωθεί
κλινικά για όλη την έκταση της επιφάνειας του εµφυτεύ-
µατος. Εποµένως, στην πράξη, ως οστεοενσωµάτωση
θεωρείται η επίτευξη της παραπάνω σχέσης για τόση
επιφάνεια ώστε να µην υπάρχει µακροσκοπική κινητικό-
τητα ούτε ενόχληση κατά την επίκρουση. Χωρίς να είναι
επαρκώς αποδεδειγµένο, αυτό πιστεύεται ότι προϋπο-
θέτει την στενή επαφή οστού- εµφυτεύµατος σε περίπου
80% της επιφάνειας του τελευταίου (Brånemark, 1983).
Ο απαιτούµενος χρόνος για την οστεοενσωµάτωση
ενός εµφυτεύµατος ποικίλει σηµαντικά εξαρτώµενος
από πολλούς παράγοντες όπως η αρχική σταθερότητα,
ο σχεδιασµός του εµφυτεύµατος, η τοπική κατάσταση
του οστού, η γενική µεταβολική κατάσταση του ασθε-
νούς (Brånemark, 1983, Smith, 1985). Η βράχυνση του
χρόνου αυτού που αποτέλεσε και αποτελεί επιδίωξη
πολλών ερευνητικών προσπαθειών, είναι και σταθερή
επιθυµία των ασθενών και εποµένως καθηµερινό κλινικό
πρόβληµα των εµφυτευµατολόγων. 
Η συντόµευση της οστεοενσωµάτωσης αλλά και η βελ-
τίωσή της, υπό την έννοια της αύξησης της επιφάνειας
του εµφυτεύµατος που κατά το χρόνο της φόρτισης αυ-
τού έχει οστεοενσωµατωθεί, καθώς και η ενδεχόµενη
βελτίωση των µηχανοβιολογικών ιδιοτήτων του οστού
που περιβάλλει ένα εµφύτευµα, είναι το αντικείµενο της
παρούσας βιβλιογραφικής ανασκόπησης. Η προσιτή Αγ-
γλόφωνη βιβλιογραφία διερευνήθηκε, ταξινοµήθηκε,
ανασκοπήθηκε κατά οµάδες και συζητείται.

ΜΕΘΟΔΟΛΟΓΙΑ ΚΑΙ ΚΡΙΤΗΡΙΑ 

ΑΝΑΣΚΟΠΗΣΗΣ

Πραγµατοποιήθηκε αναζήτηση στο pubmed (http://
www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/) για το διάστηµα 2009-
2013, µε λέξεις κλειδιά: accelerate, improvement και os-
seointegration. Τα κριτήρια συµπερίληψης στην ανασκό-
πηση ήταν τα ακόλουθα: 1) οι κλινικές µελέτες (σειρών ή
περιπτώσεων ασθενών) να αφορούν οδοντικά εµφυτεύ-
µατα και όχι άλλες οστικές προθέσεις, 2) οι πειραµατικές
µελέτες να αφορούν οποιοδήποτε τύπο οστικής πρόθεσης
και 3) τα άρθρα να είναι στην Αγγλική γλώσσα. Κριτήρια
αποκλεισµού ήταν: 1) οι µελέτες να µην είναι σχετικές µε
τη φόρτιση των εµφυτευµάτων (προσθετική) και 2) να µην
είναι παλαιότερες από το 2009 (έτος δηµοσίευσης). Η πι-
λοτική αναζήτηση απέφερε ένα µεγάλο αριθµό άρθρων
που σχετίζονταν µε τις χειρουργικές τεχνικές αύξησης της
φατνιακής απόφυσης και λιγότερα που σχετίζονταν µε άλ-
λους τρόπους βελτίωσης της οστεοενσωµάτωσης.

INTRODUCTION

Osseointegration of implants is the clinical term corre-
sponding histologically to the close contact of the bone
and the implant so that the space between them does
not exceed 40mm, without interference of connective
tissue (Moon et al. 1999). However, this relationship can-
not be clinically confirmed for the entire surface area of
the implant. Thus, practically, osseointegration is the
achievement of the above relationship so that there is
no visual mobility or discomfort to percussion. Without
being sufficiently established, it is believed that it requires
close bone-implant contact in about 80% of the surface
of the latter (Brånemark, 1983).
The time required for osseointegration of an implant
varies considerably depending on several factors as initial
stability, implant design, the local state of the bone and
general metabolic status of the patient (Brånemark 1983,
Smith 1985). Shortening of this time has been pursued
by many research efforts and is also an intense request
of patients and therefore an everyday clinical problem
for implantologists.
Accelerating and improving osseointegration, by means
of increasing the surface of the implant that has “inte-
grated” into the bone at the time of loading, as well as
the possible improvement of biomechanical properties
for bone surrounding an implant is the aim of the current
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Διάγραµµα 1/Diagram 1

ABG(alveolar bone grafting), ABS(alveolar bone substitutes), 
AGF(alveolar growth factors), AGBR(alveolar guided bone 
regeneration), AGTR(alveolar guided tissue regeneration), 
AD(alveolar distraction), AS(alveolar splitting).
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Προκειµένου να µειωθούν οι προς µελέτη παράµετροι
και για την καλύτερη οµογενοποίησή τους, µια δεύτερη
αναζήτηση έγινε σε βάθος 10ετίας (2002-2012), ώστε
να µελετηθούν οι χειρουργικές τεχνικές χωριστά και στη
συνέχεια να αποκλειστούν από τη βασική αναζήτηση.
Στη δεύτερη αυτή αναζήτηση οι λέξεις κλειδιά ήταν οι
ακόλουθες οµάδες: alveolar- bone grafting- implant, alve-
olar- bone substitutes- implant, alveolar- growth factors-
implant, alveolar- distraction- implant, alveolar- guided
bone regeneration- implant, alveolar-guided tissue regen-
eration-implant και alveolar- splitting-implant.
Τέλος, στην πρώτη (βασική) αναζήτηση προστέθηκε ένα
ακόµη κριτήριο αποκλεισµού: 3) τα άρθρα να µην αφο-
ρούν σε χειρουργικές τεχνικές. 
Συνολικά πραγµατοποιήθηκαν δύο παράλληλες ανασκο-
πήσεις της βιβλιογραφίας, µία για τις χειρουργικές τεχνι-
κές που βοηθούν την οστεοενσωµάτωση και µία άλλη
για κάθε άλλο τρόπο βελτίωσης της οστεοενσωµάτωσης
που δεν σχετίζεται µε χειρουργική τεχνική.

ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ

Οι συνδυασµοί των παραπάνω όρων αναζήτησης απέ-
δωσαν τους εξής αριθµούς άρθρων ανά οµάδα: α1) ac-
celerate και osseointegration: 78 άρθρα, α2) improve-
ment και osseointegration: 206, β1) alveolar- bone graft-
ing: 120, β2) alveolar- bone substitutes: 87, β3) alveolar-
growth factors: 21, β4) alveolar- distraction: 44, β5) alve-
olar- guided bone regeneration: 89, β6) alveolar- guided
tissue regeneration: 93, β7) alveolar- splitting: 3. Η κατα-
νοµή των άρθρων στις κατηγορίες β1 -β7 φαίνεται πα-
ραστατικά στο Διάγραµµα 1.
Η εφαρµογή των τριών κριτηρίων αποκλεισµού στην κα-
τηγορία άρθρων α1 και α2 απέδωσε τελικά 136 άρθρα
που είχαν ως αντικείµενο την επιτάχυνση ή την ενίσχυση
της οστεοενσωµάτωσης µε διάφορες µεθόδους, που
δεν σχετίζονταν µε τη χειρουργική τεχνική τοποθέτησης.
Για να µπορέσουν να µελετηθούν συστηµατικά, αυτά τα
άρθρα ταξινοµήθηκαν στις ακόλουθες πέντε οµάδες: 1)
Η εφαρµογή βιοφυσικών µεθόδων (µη χειρουργικών και
µη φαρµακευτικών) για επίταση της οστεοενσωµάτωσης,
2) Η τοπική και συστηµατική χρήση φαρµάκων όπως τα
διφωσφονικά και το στρόντιο, 3) Η επικάλυψη του εµ-
φυτεύµατος µε οργανικά και ανόργανα υλικά, 4) Η επε-
ξεργασία της επιφάνειας του τιτανίου και 5) Διάφορες
άλλες µέθοδοι που εµφανίζονται σποραδικά και µεµο-
νωµένα στη βιβλιογραφία, δεν µπορούν να θεωρηθούν
ερευνητική τάση και γι αυτό δεν εξετάζονται στην πα-
ρούσα ανασκόπηση. Το πλήθος των άρθρων για καθε-
µιά από αυτές τις οµάδες φαίνεται παραστατικά στο Διά-
γραµµα 2. 
Από το σύνολο της ανασκοπούµενης βιβλιογραφίας
ελέγχθηκαν πρώτα οι ανασκοπήσεις και στη συνέχεια τα
υπόλοιπα άρθρα και αξιολογήθηκαν ανάλογα µε το επί-
πεδο αξιοπιστίας τους. 

literature review. The accessible recent English literature
has been searched, classified, reviewed in groups and is
discussed.

MΕΤHODOLOGY AND SEARCHING
CRITERIA

The following key words were searched in combinations
on Pubmed (http://www.ncbi.nlm.nih.gov/Pubmed/): ac-
celerate, improvement, osseointegration, for the period
2009-2013. The inclusion criteria for this review were:
1) clinical studies (case series or patients) should be re-
lated to dental implants and no other bone prostheses,
2) experimental studies could include any type of bone
prosthesis and finally, 3) the language of papers should
be English. Exclusion criteria were: 1) studies relevant to
implant loading (prosthodontics) and 2) publication year
before 2009. The pilot search yielded a large number of
articles related mostly to surgical techniques for alveolar
bone augmentation and a minority of articles considering
other ways of improving osseointegration. 
Aiming to reduce and better homogenize the study pa-
rameters, a second search with a time span of 10 years
(2002-2012) was performed, to examine the surgical
techniques separately and then to exclude them from
the basic search. In this second search the key words
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Διάγραµµα 2/Diagram 2

Μέθοδοι επιτάχυνσης και ενίσχυσης της 
οστεοενσωµάτωσης όπως εµφανίζονται στη 
βιβλιογραφία από το 2009 ως το 2013.

Methods for acceleration and improvement of 
osseointegration as appear in literature from 2009 
to 2013.
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ΣΥΖΗΤΗΣΗ

Χειρουργικές τεχνικές βελτίωσης της οστεοεν-
σωµάτωσης
Η αύξηση των διαστάσεων της φατνιακής απόφυσης
προκειµένου να δεχτεί εµφυτεύµατα είναι τεχνικά δυ-
σκολότερη από όσο φαίνεται, γι αυτό και έχουν αναπτυ-
χτεί τόσο πολλές τεχνικές για την επίτευξή της ενώ αρ-
κετές είναι και οι ανασκοπήσεις των τεχνικών αυτών τα
τελευταία χρόνια (Oikarinen και συν. 2003, Chiapasco
και συν. 2006, Aghaloo και Moy, 2007). Από τη µελέτη
των δηµοσιεύσεων που σχετίζονται µε την χειρουργική
τεχνική για τη βελτίωση της οστεοενσωµάτωσης, προκύ-
πτει ότι α) η κατευθυνόµενη ιστική (ή οστική) αναγέννη-
ση (ΚΙΑ) και β) η οστική µεταµόσχευση (αυτοµεταµό-
σχευση ή χρήση µοσχευµάτων εµπορίου, µε ή χωρίς
αυξητικούς παράγοντες), είναι οι καλύτερα µελετηµένες
τεχνικές αύξησης της φατνιακής απόφυσης προκειµένου
να δεχτεί αυτή εµφυτεύµατα. Η διατατική οστεογένεση
ως άλλη αυξητική τεχνική, παρουσιάζεται πολύ λιγότερο
σε εργασίες έναντι των δύο προηγούµενων. 
Η παράλληλη χρήση αυξητικών παραγόντων στην οστική
µεταµόσχευση αποτελεί ακόµη σηµείο διχογνωµίας στη
βιβλιογραφία. Ειδικά η χρήση πλούσιου σε αιµοπετάλια
πλάσµατος (PRP) ήταν για µεγάλο διάστηµα ιδιαίτερα
δηµοφιλής, ωστόσο τα τελευταία χρόνια υπάρχουν ισχυ-
ρές ενδείξεις ότι τα αποτελέσµατά της είναι πενιχρά
(Wiltfang και συν. 2004), ενώ ανάλογη τάση διαµορφώ-
θηκε και για τους συνθετικούς αυξητικούς παράγοντες.
Στην παρούσα ανασκόπηση, οι αυξητικοί παράγοντες
δεν θεωρήθηκαν ξεχωριστή αυξητική των διαστάσεων
τεχνική, αλλά συνεξετάζονται µε την οστική µεταµόσχευ-
ση. Παρουσιάζονται όµως στο υποκεφάλαιο για την επε-
ξεργασία της εµφυτευµατικής επιφάνειας (βλ. 4,α). 
Πρέπει να σηµειωθεί ότι στις πρώτες δύο από τις παρα-
πάνω τεχνικές η διάκριση των περιπτώσεων στη βιβλιο-
γραφία έχει δυσκολίες, καθώς η ΚΙΑ γίνεται σχεδόν πάν-
τα σε συνδυασµό µε οστική µεταµόσχευση, αλλά και αν-
τιστρόφως. Εξάλλου, ακόµη και στις περιπτώσεις χρήσης
µοσχευµάτων χωρίς µεµβράνη, το περιόστεο καθαυτό
αποτελεί φραγµό έναντι των µη οστεογενετικών ιστών
(Weng και συν. 2000). Ωστόσο, στην παρούσα µελέτη,
ως µεταµόσχευση θεωρείται η χρήση ενθέτων ή επεν-
θέτων µονοπαγών µοσχευµάτων (blocks) χωρίς τη χρή-
ση µεµβράνης, έτσι ώστε να διακρίνεται η µεταµόσχευση
από την κατευθυνόµενη αναγέννηση. Εξάλλου η οστική
µεταµόσχευση µε σύνθετους αγγειούµενους κρηµνούς
δεν συµπεριελήφθη στη µελέτη, καθώς αποτελεί µείζονα
αποκαταστατική µέθοδο µεν, αλλά δεν σχετίζεται άµεσα
µε τη βελτίωση της οστεοενσωµάτωσης.
Ο ακριβής υπολογισµός της επιτυχίας καθεµιάς από τις
µεθόδους που φαίνονται στο Διάγραµµα 1 είναι εξαιρε-
τικά δυσχερής, γιατί µεταξύ των συγγραφέων ποικίλουν
τα ποσοστά, τόσο της επιτυχίας της µεθόδου καθαυτής,

used were: alveolar- bone grafting- implant, alveolar-
bone substitutes- implant, alveolar- growth factors- im-
plant, alveolar- distraction- implant, alveolar- guided bone
regeneration- implant, alveolar- guided tissue regenera-
tion- implant, alveolar- splitting- implant.
Finally, in the first (basic) search another exclusion crite-
rion was added: 3) articles should not be related to sur-
gical techniques. Two parallel literature reviews were
performed, one for surgical techniques that improve os-
seointegration and another one concerning any other
way to improve osseointegration, apart from the surgical
technique.

RESULTS

Combinations of the key words yielded the following
numbers of articles: a1) 78 for accelerate- osseointegra-
tion, a2) 206 for improvement- osseointegration, b1)
120 for alveolar- bone grafting b2) 87 for alveolar- bone
substitutes, b3) 21 for alveolar- growth factors, b4) 44
for alveolar- distraction, b5) 89 for alveolar- guided bone
regeneration, b6) 93 for alveolar- guided tissue regener-
ation and b7) 3 for alveolar- splitting. The distribution of
articles in categories b1- b7 is shown in Diagram 1.
The application of the three exclusion criteria in cate-
gories a1 and a2 ultimately yielded 136 articles that sub-
jected the acceleration and improvement of osseointe-
gration with various methods that were not related to
the surgical placement techniques. In order to systemati-
cally study these articles, they were classified into five
groups: 1) The application of biophysical methods (non-
surgical and non-pharmaceutical) for intensification of os-
seointegration, 2) The local and systemic use of drugs
such as bisphosphonates and strontium, 3) The implant
coating with organic and inorganic materials, 4) The tita-
nium surface treatment and finally 5) Various other meth-
ods appearing sporadically and individually in the literature
that cannot be considered a tendency in research and
therefore are not further mentioned in this review. The
articles on each of these groups appear in Diagram 2. Out
of the total searched literature, reviews were firstly ana-
lyzed followed by the remaining articles, as evaluated ac-
cording to the level of reliability (level of evidence).

DISCUSSION

Surgical techniques for improvement of osseoin-

tegration

Dimensions augmentation of the alveolar crest to be-
come suitable to receive dental implants, is technically
harder than it looks, thus a lot of different techniques
have developed for this purpose. Additionally, several lit-
erature reviews on these techniques have been pub-
lished recently (Oikarinen et al. 2003, Chiapasco et al.
2006, Aghaloo and Moy, 2007). Study of publications re-
lated to the surgical technique for improving osseointe-
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όσο και του χρόνου ζωής των εµφυτευµάτων που το-
ποθετούνται στην θέση της αύξησης. Επίσης η άνω και
η κάτω φατνιακή απόφυση έχουν σηµαντικές διαφορές
µεταξύ τους και ορισµένοι ερευνητές τις µελετούν χω-

ριστά (Aghaloo και Moy, 2007). Σε αδρές γραµµές πάν-
τως αναφέρεται ότι η KIA είναι επιτυχής σε ποσοστά 60-

100% και τα εµφυτεύµατα που τοποθετούνται µετά από
αυτήν έχουν πενταετή επιβίωση που ξεπερνά το 93%

(Chiapasco και συν. 2006). Στην οστική µεταµόσχευση
αποδίδονται κάπως ψηλότερα ποσοστά επιτυχίας (υπό
την έννοια ότι τα οστικά blocks αυξάνουν περισσότερο
τις διαστάσεις της φατνιακής απόφυσης), αλλά τα ποσο-
στά επιβίωσης των εµφυτευµάτων είναι σηµαντικά µικρό-
τερα, ιδιαίτερα όταν το υλικό είναι αλλοπλαστικό (Chia-

pasco και συν. 2006, Aghaloo και Moy, 2007). Στις υπό-
λοιπες τεχνικές αύξησης (διατατική οστεογένεση και διά-
σχιση της φατνιακής απόφυσης) αποδίδονται ψηλά πο-
σοστά επιτυχίας, αλλά τόσο ο αριθµός των µελετών, όσο
και ο αριθµός των εµφυτευµάτων που εξετάζονται σε
αυτές είναι κατά πολύ µικρότερος των δύο προηγουµέ-
νων, ώστε δεν µπορεί να γίνει αξιόπιστη σύγκριση µετα-
ξύ τους (Vega και Bilbao, 2010). Τέλος, στην κατηγορία
των οστικών υποκαταστάτων και των αυξητικών παρα-
γόντων υπάρχει σηµαντική ανοµοιογένεια αλλά και επι-
κάλυψη στο αντικείµενο έρευνας (π.χ. πλάσµα πλούσιο
σε αιµοπετάλια) καθιστώντας την εξαγωγή συµπερασµά-
των για το αποτελεσµατικότερο και ασφαλέστερο µέσο
αύξησης της φατνιακής απόφυσης εξαιρετικά δύσκολη
(Arora και συν. 2010, Boeckel και συν. 2012).

Η διαχείριση της ατροφικής φατνιακής απόφυσης στην
εµφυτευµατολογία έχει απασχολήσει τόσο εκτενώς την
βιβλιογραφία γιατί είναι ένα δυσεπίλυτο πρόβληµα. H
ανάπτυξη διαφορετικών χειρουργικών τεχνικών οφείλεται
στο ότι συχνά η λύση αυτού του προβλήµατος είναι εξα-
τοµικευµένη. 

Μη παρεµβατικές και µη φαρµακευτικές µέθοδοι
βελτίωσης της οστεοενσωµάτωσης
Η βελτίωση του οστού που περιβάλει ένα εµφύτευµα,
µετά την τοποθέτησή του, αποτελεί άλλο ένα αντικείµε-
νο ερευνών. Σε αυτή την κατηγορία µελετών προεξάρ-
χει η χρήση υπερήχων χαµηλής έντασης, οι οποίοι
έχουν µελετηθεί αρκετά ως προς την επίδρασή τους
στην οστεογένεση, πολλά όµως σηµεία παραµένουν
ακόµη αδιευκρίνιστα (Hsu και συν. 2011, Liu και συν.
2012). Θεωρείται ότι ευνοούν την προσκόλληση των
οστεοβλαστών µε ενεργοποίηση της ιντεγκρίνης (Yang

και συν. 2005), αυξάνουν την αγγειογένεση (Wang και
συν. 2004), επάγουν ενζυµικά συστήµατα (Hsu και συν.
2011) και γενικά το µεταβολισµό, καθώς ανεβάζουν κα-
τά περίπου 1° C την τοπική θερµοκρασία, µετατρέπον-
τας τη µηχανική ενέργεια σε θερµική (Wu και συν.
1990, Li και συν. 2008). Προτείνεται η χρήση συχνοτή-
των κοντά στο 1ΜΗz και έντασης γύρω στο 0,1 W/cm2

gration, reveals that a) the guided tissue (bone) regen-

eration (GBR) and b) bone transplantation (autotrans-

plantation or grafts used with or without growth factors)

are the very well-documented techniques for alveolar

ridge augmentation in implantology. Distraction osteo-

genesis is a more recent augmentation method, appear-

ing much less in the literature than the two previous

techniques. 

The use of growth factors along with bone grafting, is still

debatable in literature. Especially platelet-rich-plasma

(PRP) gained wide popularity for years, but recent evi-

dence show that its effect is rather poor (Wiltfang et al.

2004). Growth factors in this review, have not been con-

sidered as a distinctive technique for augmentation, but

were studied together with bone grafting. They are pre-

sented separately as implant surface coating (see 4,a). 

Regarding the first two techniques, the distinction be-

tween papers in the literature seems difficult, since GBR

almost always is performed in combination with the use

of grafts and vice versa. Furthermore, even in bone graft-

ing without the additional use of membranes, periosteum

itself is a barrier against non-osteogenic tissues (Weng

et al. 2000). However, in the present study, the use of

blocks as onlays or inlays (interpositional grafts) without

the use of a membrane are considered as grafting, so as

to clearly distinguish grafting from guided regeneration in

which membranes are applied. Bone transplantation with

vascularized flaps, although major reconstructive proce-

dure, is not closely related to enhancement of osseoin-

tegration, though was excluded from the study.

The estimation of success rate of each method (Diagram

1), is very difficult, since the results vary considerably

among authors in both parameters i.e. the success rate

of the augmentation technique itself and the on-site im-

plants’ lifetime. Additionally, the mandibular and maxillary

alveolar bone are significantly different and some authors

are studying them separately (Aghaloo and Moy, 2007).

In general terms, however, it is stated that the GBR is

successful in about 60-100% of the cases and implants

placed with GBR have a five year survival of over 93%

(Chiapasco et al. 2006). For bone grafting, success rates

seem somewhat higher than GBR (meaning that bone

blocks increase more the dimensions of the alveolar

ridge), but the survival rate of implants placed in bone

grafts is significantly smaller, especially when these are al-

loplastic material (Chiapasco al. 2006, Aghaloo and Moy,

2007). High success rates are reported for the remaining

growth techniques (distraction osteogenesis and splitting

the alveolar ridge), but both the number of studies and

the number of implants examined in these, are much

fewer than the previous two, so as no reliable compari-

son between augmentation techniques can be per-

formed (Vega and Bilbao, 2010). Finally, regarding the

categories of bone substitutes and growth factors, there

is considerable heterogeneity or overlap between them
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για 10’ την ηµέρα (Hsu και συν. 2011) ή 1.5MHz και 40
mW/cm2 αντίστοιχα, για τον ίδιο χρόνο εφαρµογής, 2
φορές την ηµέρα, για 3 εβδοµάδες (Liu και συν. 2012).
Με τους ίδιους µηχανισµούς πιστεύεται ότι επάγουν την
οστεογένεση και χαµηλότερης συχνότητας δονήσεις. Σε
σχετικές πειραµατικές µελέτες φαίνεται ότι δονήσεις µε
συχνότητα 120 Hz ή και µικρότερη στις οποίες όµως το
φορτίο δεν ξεπερνά τα 3gr πιθανόν να έχουν ευεργετικό
αποτέλεσµα στην οστεοενσωµάτωση εµφυτευµάτων
(Zhao και συν. 2009, Ogawa και συν. 2011). Ένα κοινό
µονοπάτι που πιθανόν να επάγεται µε όλων των συχνο-
τήτων τις δονήσεις (από 130 Ηz ως 1 ΜΗz) είναι η ενερ-
γοποίηση των πιεζοηλεκτρικών ιδιοτήτων του οστού
(Cochran και συν. 1988, Liu και συν. 2012).
Oι ανωτέρω ιδιότητες είναι ο στόχος και της ηλεκτρικής
διέγερσης της οστεοενσωµάτωσης (Song και συν. 2009,
Nagai και συν. 2012). Έχει αποδειχθεί ότι τα οστεοκύτ-
ταρα έχουν ηλεκτροφυσιολογική δραστηριότητα που
µοιάζει µε αυτή των νευρικών κυττάρων (Sims και Dixon,
1989) και η οστική αναγέννηση σχετίζεται µε ηλεκτραρ-
νητικό µικροπεριβάλλον. Πολυάριθµες έρευνες τις τελευ-
ταίες δεκαετίες, τόσο στα ορθοπεδικά όσο και στα οδον-
τικά εµφυτεύµατα που προσπαθούν να επιταχύνουν και
να εντείνουν µε τον τρόπο αυτό την οστεογένεση γύρω
από εµφυτευµατικά υλικά, αναφέρουν µέτρια αποτελέ-
σµατα (Song και συν. 2009, Isaacson και συν. 2009, Nagai
και συν. 2012). Εποµένως η κλινική εφαρµογή των παρα-
πάνω µεθόδων δε διαφαίνεται άµεσα, µεταξύ άλλων και
διότι δεν έχει ιδιαίτερο εµπορικό ενδιαφέρον.

Συστηµατική χορήγηση φαρµάκων για βελτίωση
της οστεοενσωµάτωσης
Τα διφωσφονικά είναι γνωστά στην οδοντιατρική κοινό-
τητα σχεδόν µόνο από τις ανεπιθύµητες ενέργειές τους.
Στη σχετική µε τα οδοντικά εµφυτεύµατα βιβλιογραφία,
λόγω του πολύ σοβαρού προβλήµατος της οστεονέκρω-
σης από διφωσφονικά, το βασικό ερώτηµα είναι αν η λή-
ψη τους είναι ή όχι παράγοντας κινδύνου για αποτυχία
των εµφυτευµάτων (Zadik και συν. 2012, Ayan και συν.
2012). Ωστόσο στην ορθοπεδική, που χρησιµοποιούν-
ται θεραπευτικά, είχε από νωρίς εστιαστεί το ερευνητικό
ενδιαφέρον στην πιθανότητα ενίσχυσης της οστεοενσω-
µάτωσης ορθοπεδικών προθέσεων (Kitsugi και συν.
1995). Ακολουθώντας την τάση της έρευνας από το χώ-
ρο της ορθοπεδικής, ορισµένοι ερευνητές µελέτησαν το
ενδεχόµενο θετικής επίδρασης των διφωσφονικών στην
ενσωµάτωση οδοντικών εµφυτευµάτων, βασικά σε πει-
ραµατόζωα (Kim και συν. 2011, Back και συν. 2012, Grif-
fiths 2012, Abtahi και συν. 2012, Yip και συν. 2012). Από
τις µελέτες αυτές φαίνεται ότι η συστηµατική χρήση µι-
κρής ποσότητας διφωσφονικών, µόνων ή σε συνδυασµό
µε παραθορµόνη (Li και συν. 2013) µπορεί να έχει ευερ-
γετική επίδραση στην αρχική φάση της οστεοενσωµά-
τωσης. Οι περιορισµοί στις πειραµατικές µελέτες του τύ-

(eg platelet rich plasma), rendering extremely difficult the
extraction of secure conclusions about the most effective
and safest method of increasing alveolar ridge (Arora et
al. 2010, Boeckel al. 2012).
References in literature search about surgical manage-
ment of the atrophic alveolar ridge for implant placement
are so many because it is an intractable problem. It has
lead to the development of different techniques due to
the fact that each case is individualized. 

Non-invasive and non-pharmaceutical techniques
on improving osseointegration
These are methods attempting to improve the bone sur-
rounding an implant after placement and in this category
studies using low intensity ultrasounds prevail (Hsu et al.
2011, Liu et al. 2012). Although ultrasound effect in os-
teogenesis has been extensively studied some points still
remain unsearchable. It is believed that ultrasounds favor
the adhesion of osteoblasts with integrin activation (Yang
et al. 2005), increase angiogenesis (Wang et al. 2004), in-
duce enzyme systems (Hsu et al. 2011) and metabolism
in general, as they elevate the local temperature at about
1° C, converting energy from mechanical to thermal (Wu
et al. 1990, Li et al. 2008). Researchers suggest the use of
frequencies around 1MHz and intensity of approximately
0.1 W/cm2 for 10’ per day (Hsu et al. 2011) or 1,5 MHz
and 40mW/cm2 respectively for the same application
time, 2 times per day, for 3 weeks (Liu et al. 2012).
Lower frequency vibrations are believed to induce os-
teogenesis through the same mechanisms. In related ex-
perimental studies it is shown that vibrations with a fre-
quency of 120Hz or less and load less than 3gr may have
positive effect on implant osseointegration (Zhao et al.
2009, Ogawa et al. 2011). A common pathway that is
possibly induced by vibrations of all frequencies (130 Hz
to 1 MHz) is the activation of the piezoelectric properties
of the bone (Cochran et al. 1988, Liu et al. 2012).
Electrical stimulation of osseointegration is also targeting
to the piezoelectric properties of bone (Song et al. 2009,
Nagai et al. 2012). It is shown that osteocytes have elec-
trophysiologic activity similar to that of neurons (Sims
and Dixon, 1989), and bone regeneration is associated
with negative microenvironment. Therefore, the last
decades numerous studies have been published for ac-
celeration and improvement of osseointegration on or-
thopedic and dental implants, with moderate results
(Song et al. 2009, Isaacson et al. 2009, Nagai et al. 2012).
Application of the above methods in clinical practice
though does not seem to develop and one of the rea-
sons may be their poor commercial interest.

Systemic administration of drugs to improve 
osseointegration
The dental community is familiar to bisphosphonates al-
most exclusively from their side-effects. However in or-
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που αυτού αφορούν στο µικρό µέγεθος των πειραµα-
τοζώων, στη θέση εµφύτευσης οδοντικών εµφυτευµάτων
που είναι ένα µακρό οστούν αλλά και στο γεγονός ότι
σε πάνω από το 60% των µελετών η θέση εµφύτευσης
είναι εξωστοµατική (Stadlinger και συν. 2012). Εποµένως
τα συµπεράσµατά τους δεν µπορούν να µεταφερθούν
µε ασφάλεια στις γνάθους ανθρώπων. Στη µοναδική σε
άνθρωπο σχετική µελέτη οι Αbtahi και συν. (2012), αν-
τίθετα, αναφέρουν θετικά αποτελέσµατα µε τοπική, και
όχι συστηµατική, εφαρµογή διφωσφονικών, στην επιφά-
νεια του εµφυτεύµατος. 
Πάντως υπάρχουν ελάχιστες µελέτες που να συγκρίνουν
επί µακρόν το αποτέλεσµα της λήψης διφωσφονικών στην
µακροβιότητα των οδοντικών εµφυτευµάτων (Yip και συν.
2012). Ελάχιστες είναι επίσης και οι πειραµατικές µελέτες
στις οποίες χρησιµοποιήθηκε για τον ίδιο σκοπό στρόν-
τιο. Σε µια από αυτές χρησιµοποιήθηκε πειραµατικά
στρόντιο ως επικάλυψη οδοντικού εµφυτεύµατος, µε µέ-
τρια αποτελέσµατα (Yan και συν. 2013), ενώ οι Maïmoun
και συν (2010) είχαν πετύχει καλύτερα αποτελέσµατα µε
συστηµατική χορήγηση στροντίου σε ποντικούς. Ο βασι-
κός περιορισµός που προαναφέρθηκε για τα διφωσφο-
νικά, είναι προφανές ότι ισχύει και για το στρόντιο. 
Πιθανές ανεπιθύµητες ενέργειες από τη συστηµατική
χρήση φαρµάκων, καθιστούν αυτό τον τοµέα έρευνας
«δεύτερης γραµµής» για τη βελτίωση της οστεοενσω-
µάτωσης. 

Τροποποίηση της επιφάνειας των εµφυτευµάτων
Η µετατροπή της επιφάνειας του εµφυτεύµατος από
υδρόφοβη σε υδρόφιλη υπήρξε επιδίωξη πολλών ερευ-
νητών καθώς έχει αποδειχθεί πως η υδρόφιλη επιφάνεια
επάγει την οστεοενσωµάτωση (Zhao και συν. 2007). O
βασικός τρόπος γι αυτή τη µετατροπή είναι η προσρό-
φηση στην επιφάνεια οργανικών κυρίως αλλά και ανορ-
γάνων στοιχείων µε τη βοήθεια της νανοτεχνολογίας
(Schwarz και συν. 2007, Tran και Webster, 2013). H πα-
ραµονή του εµφυτεύµατος σε φυσιολογικό ορό µέχρι
την τοποθέτησή του είναι µια ακόµη τεχνική διατήρησης
της υδροφιλίας του (Buser και συν. 2004).

Α) Οργανικά υλικά επικάλυψης εµφυτευµάτων
Η έρευνα πρωτεϊνών που θα µπορούσαν να επάγουν
την οστεοενσωµάτωση του εµφυτεύµατος προσροφη-
µένες στην επιφάνειά του, έχει την πιο πολυάριθµη πα-
ρουσία στη βιβλιογραφία των τελευταίων χρόνων (Διά-
γραµµα 2). Η προσρόφηση πρωτεϊνών στην επιφάνεια
του εµφυτεύµατος αρχικά επιχειρήθηκε να γίνει (πειρα-
µατικά) µε πρωτεΐνες φυσικής προέλευσης, όπως οι αυ-
ξητικοί παράγοντες. Αργότερα χρησιµοποιήθηκαν τέτοι-
ες πρωτεΐνες εργαστηριακής προέλευσης που παράγον-
ταν µε γενετική µηχανική (Kim και συν. 2008). Τα τελευ-
ταία χρόνια όµως αυτή η προσπάθεια βαθµιαία εγκατα-
λείφθηκε, καθώς διαφάνηκαν σηµαντικά προβλήµατα

thopedics, where they are used therapeutically, re-
searchers were early interested in potential enhancement
of osseointegration for orthopedic implants with bispho-
sphonates (Kitsugi et al. 1995). In contrast, due to the se-
vere issue of bisphosphonates related osteonecrosis, den-
tal implants’ literature is still working on the question
whether uptake of bisphosphonates is a risk factor for im-
plant failure or not (Zadik et al. 2012, Ayan et al. 2012).
However, following the trend of research in current or-
thopedics, some researchers investigated the possible
positive influence of bisphosphonates on implant osseoin-
tegration in animals (Kim et al. 2011, Back et al. 2012, Grif-
fiths 2012, Abtahi et al. 2012, Yip et al. 2012). These stud-
ies show that the systemic administration of low dose bis-
phosphonates with or without parathyroid hormone
(PTH) may have a beneficial effect on the initial phase of
osseointegration (Li et al. 2013). However there is a se-
rious limitation on these experimental studies: models on
which dental implants are placed are animals small in size,
the implantation site is a long bone and placement is ex-
traoral for more than 60% of the studies (Stadlinger et al.
2012). Therefore their findings cannot be safely trans-
ferred into human jaws. Despite the claims of most stud-
ies, Abtahi et al. (2012) in the only study in humans, re-
port positive effects on local, rather than systemic, admin-
istration of bisphosphonates on the surface of the implant.
In any case, there are few studies that compare the long
term results of bisphosphonates administration in length-
ening the life of dental implants (Yip et al. 2012). Few as
well are the experimental studies where strontium is
used for the same purpose. In one of these, strontium
was used as implant coating with moderate results (Yan
et al. 2013), while Maimoun et al. (2010) achieved better
results with systemic administration of strontium in mice.
The main limitation previously referred for bisphospho-
nates, is obviously applicable for strontium too.
Possible side-effects from the systematic drug adminis-
tration, do not favor their research for improvement of
osseointegration. 

Ιmplant surface treatment
The conversion of the implant surface from hydrophobic
to hydrophilic has been pursued by many researchers, as
it has been demonstrated that the hydrophilic surface in-
duces osseointegration (Zhao et al. 2007). The basic way
to achieve this is by absorption of mostly organic but also
inorganic elements on the implant surface with the aid
of nanotechnology (Swartz et al. 2007, Tran and Web-
ster, 2013). 
The tarrying of the implant into normal saline until its
placement is another technique to maintain hydrophilicity
(Buser et al. 2004).

Α) Organic materials for implant coating
The research of proteins which could induce osseointe-
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προκειµένου να διατεθούν οι πρωτεΐνες κάλυψης των εµ-
φυτευµάτων σε ευρεία (εµπορική) χρήση, για τέσσερις
κυρίως λόγους: α) υπήρχαν δυσκολίες στην αποστείρω-
ση τέτοιων εµφυτευµάτων, β) διαπιστώθηκε αστάθεια
των µακροµοριακών πρωτεϊνών στο ενζυµικό περιβάλ-
λον της οστεοτοµίας (φρεατίου), γ) κάποιες από αυτές
εµφάνιζαν, ως µακροµόρια, ανεπιθύµητη αντιγονικότητα
και δ) το κόστος ήταν απαγορευτικό, ακόµη και στις ερ-
γαστηριακής παρασκευής πρωτεΐνες. Ορισµένες µελέτες
µάλιστα υποστηρίζουν πως οι αυτούσιες πρωτεΐνες µε
ήδη γνωστές οστεογενετικές ιδιότητες (π.χ. στην πλήρω-
ση οστικών ελλειµµάτων) είναι εντελώς ανενεργείς και
ίσως να παρεµποδίζουν και την οστεοενσωµάτωση των
εµφυτευµάτων (Faensen και συν. 2011). 
Για τον λόγο αυτό, αντί των µακροµοριακών και ασταθών
πρωτεϊνών, η έρευνα των τελευταίων χρόνων έχει επι-
κεντρωθεί στην χρήση µικρών ολιγοπεπτιδικών αλύσων
µε γνωστές οστεοεπαγωγικές ιδιότητες, ως οργανικών
υλικών επικάλυψης εµφυτευµάτων (Kim και συν. 2008).
Ένα τέτοιο παράδειγµα είναι τα λεγόµενα RGD πεπτίδια,
που περιέχουν την αλληλουχία αµινοξέων: αργινίνη-γλυ-
κίνη-ασπαρτικό. Η αλληλουχία αυτή ορίζει µια θέση συγ-
κόλλησης για τους οστεοβλάστες µέσω της ιντεγκρίνης
και πιθανόν της φιµπρονεκτίνης (Schliephake και συν.
2005). Η συγκόλληση των οστεοβλαστών είναι ο κύριος
µηχανισµός µέσω του οποίου επιδιώκεται η βελτίωση
της οστεοενσωµάτωσης µε οργανικές επικαλύψεις εµ-
φυτευµάτων. Έχει βρεθεί ότι και άλλα πεπτίδια, που δεν
περιέχουν κατ’ ανάγκη την προαναφερθείσα αλληλουχία
αµινοξέων, προάγουν επίσης τη συγκόλληση των οστε-
οβλαστών στην επιφάνεια των εµφυτευµάτων, είτε µέσω
της ιντεγκρίνης είτε µέσα από άλλα βιοχηµικά µονοπάτια.
Τα πεπτίδια αυτά έχει επικρατήσει να λέγονται non-RGD
peptides. Σε γενικές γραµµές και παρά την ποικιλία των
ερευνητικών κατευθύνσεων στη µελέτη των οργανικών
επικαλύψεων για βελτίωση της οστεοενσωµάτωσης
(Sánchez-Ilárduya και συν. 2013, Kurikchy και συν. 2013),
φαίνεται πως η προσκόλληση των οστεοβλαστών απο-
τελεί κεντρικό στόχο της σχετικής έρευνας για το µέλλον
(Iskandar και συν. 2013).
Μια άλλη τάση στην έρευνα των οργανικών επικαλύψεων
των εµφυτευµάτων είναι η λεγόµενη «στρατηγική Wnt»
(Wnt-based strategy, Popelut και συν. 2010). Tα Wnts
είναι µια οµάδα περίπου 20 γονιδίων που µε ένα πολύ-
πλοκο µηχανισµό κωδικοποιούν πρωτεΐνες που σχετίζον-
ται µε την αναγέννηση. Η σηµασία της ανακάλυψής τους
στο ανθρώπινο γονιδίωµα απέφερε το βραβείο Nobel
Ιατρικής το 1995. Η ενεργοποίηση αυτών των γονιδίων
σε στελεχιακά και οστεοπρογονικά κύτταρα είναι υπεύ-
θυνη για την ανάπτυξη του σκελετού ή για την επανορ-
θωτική οστεογένεση (Leucht και συν. 2008). Πρωτεΐνες
που µπορούν να ενεργοποιήσουν το σύστηµα των γονι-
δίων Wnt έχουν αποµονωθεί, παρασκευαστεί συνθετικά
και χρησιµοποιούνται στην έρευνα για νέα φάρµακα κατά

gration when absorbed on the implant surface, seems the
most popular category in the current literature (Diagram
2). The protein absorption on the implant surface initially
was attempted experimentally with naturally-derived pro-
teins, such as growth factors. Later on, laboratory proteins
produced by genetic engineering were used (Kim et al.
2008). Recently, this effort has been abandoned, as sig-
nificant problems were associated with the use of protein
coatings in broad (commercial) scale due to four reasons:
a) there were difficulties in sterilizing such implants, b)
macromolecular proteins were susceptible to enzymatic
degradation at the environment of the osteotomy- inter-
vention site, c) some of these macromolecules showed
undesirable immunogenicity and d) the cost was prohib-
itive, even for proteins produced in vitro. Some studies
even argue that the use of proteins with already known
osteogenic properties (e.g. in filling bone defects) are
completely inactive and probably even impede osseoin-
tegration of implants (Faensen et al. 2011).
So, instead of macromolecular and unstable proteins, re-
cent research has focused on the use of small oligopep-
tide chains with known osteoinductive properties, as or-
ganic coating in implants (Kim et al. 2008). These proteins
as the so-called RGD peptides contain the amino acid
sequence of Arginine- Glycine- Aspartate and define a
principal adhesion site for osteoblasts via integrin and
possibly fibronectin (Schliephake et al. 2005). The adhe-
sion of osteoblasts is the main mechanism that seeks to
improve osseointegration for implants with organic coat-
ing. It has been shown that other peptides (named non-
RGD peptides), not necessarily containing the above se-
quence also promote the osteoblast adhesion on implant
surface, either through integrin or through other bio-
chemical pathways. 
In general and despite the variety of research directions
in the study of organic coatings for osseointegration im-
provement (Sánchez-Ilárduya et al. 2013, Kurikchy et
al. 2013), it appears that, for the future, the adhesion
of osteoblasts is a main aim of this research (Iskandar
et al. 2013).
Another trend in the research of implant organic coatings
is the so called Wnt-based strategy (Popelut et al. 2010).
The Wnts are a group of about 20 genes which encode
proteins related to regeneration with a complex mech-
anism. The importance of their discovery in the human
genome was shown when, in 1995, researchers won the
Nobel Prize for Medicine. The activation of these genes
in stem cells and osteoprogenitor is responsible for skele-
tal growth, or for restorative osteogenesis (Leucht et al.
2008). Proteins that can activate the system of Wnt
genes have been isolated, synthesized and used in re-
search for new drugs against osteoporosis (Agholme and
Aspenberg 2011). Wnt3a protein was found to acceler-
ate and dramatically enhance osseointegration when lo-
cally applied, around implant materials or into implant
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της οστεοπόρωσης (Agholme και Aspenberg, 2011). Η
πρωτεΐνη Wnt3a βρέθηκε ότι επιταχύνει και ενισχύει θε-
αµατικά την οστεοενσωµάτωση όταν εφαρµοστεί τοπικά
γύρω από εµφυτευµατικά υλικά ή µέσα στις οστεοτοµίες
(Popelut και συν. 2010, Galli και συν. 2012). Η εφαρµογή
της «στρατηγικής των Wnts» έχει δηµιουργήσει στην
ερευνητική κοινότητα προσδοκίες ανάλογες µε αυτές των
BMPs στη δεκαετία του ’90, που δεν αποδείχθηκαν ρεα-
λιστικές, αλλά είναι ακόµη πολύ νωρίς για να προβλεφθεί
η εξέλιξη της σχετικής έρευνας στο µέλλον.
Τέλος, ανεξάρτητα από την προτεινόµενη σύνθεση της
οργανικής επικάλυψης του εµφυτεύµατος, οι περισσό-
τεροι συγγραφείς φαίνεται να συµφωνούν ότι στην τε-
χνική ενσωµάτωσής της στο τιτάνιο σηµαντική βοήθεια
παρέχει η νανοτεχνολογία (Xu και συν. 2011, Elias και
συν. 2012).

B) Ανόργανα υλικά επικάλυψης εµφυτευµάτων
Τα εµφυτεύµατα µε επικάλυψη υδροξυαπατίτη, αν και
εφαρµόστηκαν στην ορθοπεδική και την οδοντική εµφυ-
τευµατολογία εδώ και αρκετά χρόνια (Geesink και συν.
1987) και παρά την αίσθηση που δηµιούργησαν αρχικά,
καθώς υποτίθεται ότι προσφέρουν έτοιµη την ανόργανη
«πρώτη ύλη» για την οστεοενσωµάτωση, δεν έτυχαν κα-
θολικής αποδοχής. Το συγκριτικό πλεονέκτηµά τους
έναντι των εµφυτευµάτων που είχαν άλλου τύπου επε-
ξεργασία επιφάνειας αποδείχτηκε από µελέτες που έδει-
χναν ότι το φωσφορικό ασβέστιο που απελευθερώνεται
από την ανόργανη επικάλυψη των εµφυτευµάτων προκα-
λεί κορεσµό στο εξωκυττάριο υγρό και κατόπιν καθίζηση
ανοργάνων και ενασβεστίωσή του (Daculsi και συν. 2003,
Davies 2003, Barrete και συν. 2003). Ωστόσο, σε απώτε-
ρο χρόνο, αναδείχθηκαν προβλήµατα στην οστεοενσω-
µάτωσή τους, µεταξύ των άλλων διότι: α) για να καλυφθεί
πλήρως η επιφάνεια ενός εµφυτεύµατος χρειαζόταν
στρώµα φωσφορικού ασβεστίου πάχους τουλάχιστον 50
µm που µείωνε την αντοχή του δεσµού µεταξύ ανοργά-
νων και τιτανίου, β) η επεξεργασία κάλυψης είχε απρό-
βλεπτο αποτέλεσµα στη χηµική οµοιογένεια της ανόρ-
γανης επικάλυψης, µε αποτέλεσµα σε άλλα σηµεία να δη-
µιουργείται α-φωσφορικό τριασβέστιο, σε άλλα φωσφο-
ρικό τετρασβέστιο και αλλού οξείδιο του ασβεστίου και
τέλος γ) απρόβλεπτο ήταν επίσης το αποτέλεσµα της επί-
στρωσης στην κρυστάλλωση του φωσφορικού ασβεστίου
καθώς προέκυπταν περιοχές άµορφου, µη κρυσταλλω-
µένου άλατος, η διάλυση του οποίου προκαλούσε φλεγ-
µονή που συντηρούσε και επιτάχυνε την περιεµφυτευµα-
τίτιδα (de Jonge και συν. 2008, van Oirschot και συν.
2012). Έτσι η «παραδοσιακή», σε στρώµατα πάχους
>50µm επίστρωση εµφυτευµάτων µε υδροξυαπατίτη εγ-
καταλείφθηκε οριστικά.
Οι παραπάνω τεχνικές δυσκολίες αντιµετωπίστηκαν, ως
ένα βαθµό, µε τον ανθρακούχο υδροξυαπατίτη (Car-
bonated HA, CHA), του οποίου η κρυστάλλωση µοιάζει

sites- osteotomies (Popelut et al. 2010, Galli et al. 2012).
The implementation of the "Strategy of Wnts» has cre-
ated expectations in research community, similar to
those of BMPs in the 90s, which were not proved real-
istic, but it is still too early to predict how the following
research will evolve in the future.
Finally, independently from the composition of the im-
plant organic coating, most authors seem to agree that
nanotechnology assists considerably the incorporation of
coatings in titanium implant surface (Xu et al. 2011, Elias
et al. 2012).

Β) Inorganic materials for implant coating
Hydroxyapatite (HA) coated implants, although applied
in orthopedics and dental implantology since several
years (Geesink et al. 1987) and despite the initial im-
pression, as they were supposed to offer a ready-made
inorganic 'feedstock' for osseointegration, they did not
receive universal acceptance. Their advantage versus im-
plants with other surface treatments was proved by
studies showing that the calcium phosphate which is re-
leased from the inorganic coating of implants causes sat-
uration in the extracellular fluid and then precipitation
of inorganic and calcification of new bone (Daculsi et al.
2003, Davies 2003, Barrete et al. 2003). However, later
on, drawbacks in osseointegration were highlighted,
mainly due to the following reasons: a) to fully cover the
surface of an implant with calcium phosphate, a layer of
50 microns thickness was needed which reduces the
strength of the bond between inorganic and titanium,
b) coating process had unpredictable effect on the
chemical homogeneity of the inorganic coating, resulting
into generation of α-tricalcium phosphate in some
places, tetracalcium phosphate and other calcium oxides
in others and c) coating process had also unpredictable
effect in crystallization, resulting into amorphous non-
crystallized salt, which dissolved and caused localized in-
flammation accelerating peri-implantitis (de Jonge et al.
2008, van Oirschot et al. 2012). Thus “traditional” HA
coating of dental implants, i.e. coatings >50µm, has been
abandoned and belongs to history.
These technical difficulties were encountered, to some
extent, with the carbonated HA (CHA), whose crystal-
lization is very similar to the humans’, is coated homoge-
neously and binds strongly to the titanium (Qu and Wei
2008, Xu et al. 2011). Additionally CHA allows adsorp-
tion of organic accelerators of osseointegration (see pre-
vious section) and, therefore, the implant surface itself
better "mimics" the biochemical microenvironment of in-
tegration, and that is why this philosophy was named
«biomimetics» (Oliveira et al. 2007 , Kim et al. 2008).
The adsorption of trace elements is also considered to
increase the strength of the CHA bonding to the tita-
nium (which should be in the range of 20- 30 MPa), sta-
bilizes chemically the crystals and improves the simulation
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πολύ µε την του ανθρώπινου, επιστρώνεται οµοιογενώς
και συνδέεται ισχυρά µε το τιτάνιο (Qu και Wei, 2008,
Xu και συν. 2011). Επίσης, ο CHA παρέχει τη δυνατό-
τητα προσρόφησης σε αυτόν οργανικών επιταχυντών
της οστεοενσωµάτωσης (βλ. προηγούµενο εδάφιο) και
εποµένως, καλύτερη «αποµίµηση» του βιοχηµικού µι-
κροπεριβάλλοντος της ενσωµάτωσης πάνω στο ίδιο το
εµφύτευµα, φιλοσοφία που ονοµάστηκε γι αυτό «bio-
mimetics» (Oliveira και συν. 2007, Kim και συν. 2008).
H προσρόφηση ιχνοστοιχείων επίσης, θεωρείται ότι αυ-
ξάνει την ισχύ της ένωσης του CHA µε το τιτάνιο (που
πρέπει να είναι της τάξης των 20-30 ΜΡa), σταθεροποιεί
χηµικά τους κρυστάλλους του και βελτιώνει την εξοµοί-
ωση της όλης επικάλυψης µε το οστικό µικροπεριβάλλον
µε την προϋπόθεση πάντα ότι το πάχος της επικάλυψης
είναι κάτω από 1µm (Xu και συν. 2011). 
Όπως και στις οργανικές επικαλύψεις των εµφυτευµάτων,
έτσι και στις ανόργανες, η επίτευξη επικαλύψεων σε πολύ
λεπτές επιστρώσεις, ώστε να αντιµετωπίζεται το πρόβλη-
µα της αντοχής της επικάλυψης, προτείνεται να γίνεται µε
«ήπιες» τεχνικές και µε τη βοήθεια της νανοτεχνολογίας
(Xian και συν. 2011, van Oirschot και συν. 2013).

Γ) Επιφανειακή επεξεργασία του τιτανίου
Είναι γνωστό στην εµφυτευµατολογία, από τα πρώτα βή-
µατα της οστεοενσωµάτωσης, ότι τα κύτταρα-επίγονοι
των µακροφάγων (οστεοβλάστες και οστεοκύτταρα),
προτιµούν τις τραχείες επιφάνειες, ενώ αντίθετα τα επι-
θηλιακά κύτταρα εποικίζουν τις λείες επιφάνειες (Boyan
και συν. 2001, Elias και συν. 2010). Όµως, παρά τις εκτε-
ταµένες προσπάθειες αποσαφήνισής της (Cooper 2000,
Shalabi και συν. 2006), η βιολογικά «χρήσιµη» τραχύτητα
υπήρξε για δεκαετίες µια ασαφής έννοια, έτσι ώστε αυτή
που σε µία µελέτη εθεωρείτο λεία επιφάνεια, σε άλλη
µπορούσε να θεωρείται τραχεία (Wennerberg και Al-
brektsson, 2009).
Οι παράµετροι που αναλύονται στην αξιολόγηση της
επιφάνειας ενός εµφυτεύµατος είναι το ύψος των µι-
κροεπαρµάτων (peaks) και το βάθος των κοιλοτήτων
(valeys). Οι εξειδικευµένοι δείκτες που έχουν επινοηθεί
γι αυτές τις παραµέτρους συµβολίζονται µε τα γράµµα-
τα R (Ra, Rq, Rz, Rt) ή S (Sa, Sq, Sz και St) ανάλογα µε
το αν η µέτρηση γίνεται σε εικόνα προφίλ της επιφάνει-
ας (παρόµοια µε αυτές που προκύπτουν σε τοµές µε
µικροτόµους) ή σε πανοραµική, τρισδιάστατη εικόνα
(όπως αυτές που προκύπτουν από το ηλεκτρονικό µι-
κροσκόπιο σάρωσης). Από τους παραπάνω δείκτες οι
συχνότερα χρησιµοποιούµενοι είναι οι Ra και Sa που
καταδεικνύουν το βάθος µιας µικροκοιλότητας (ή το
ύψος ενός µικροεπάρµατος) σε δισδιάστατη ή τρισδιά-
στατη εικόνα αντίστοιχα. Οι τιµές που παίρνουν οι πα-
ραπάνω δείκτες είναι από δέκατα του µικροµέτρου ως
5 µm περίπου. Για να θεωρείται µια επιφάνεια τραχεία
πρέπει σύµφωνα µε ορισµένους ερευνητές να έχει Ra

of the entire coating to the bone microenvironment,
provided that the coating thickness is less than 1mm (Xu
et al. 2011). 
In order to achieve very thin layers of coatings of im-
plants and overcome the problem of coating strength,
mild techniques are suggested with the aid of nanotech-
nology, in both organic and inorganic coatings (Xian et
al. 2011, van Oirschot et al. 2013).

C) Titanium surface treatment 
Since the first steps of osseointegration, it is well known
in implantology, that the cells-descendants of macrophages
(osteoblasts and osteocytes) prefer rough surfaces, while
the epithelial cells colonize smooth ones (Boyan et al.
2001, Elias et al. 2010). Despite extensive efforts to clarify
it, biologically 'useful' roughness was unclear for decades
(Cooper 2000, Shalabi et al. 2006), resulting in differences
among different studies on defining smooth or rough
(Wennerberg and Albrektsson, 2009). 
The parameters analyzed in the evaluation of the surface
of an implant are the height of peaks and the depth of
valleys. The specialized indexes invented for these pa-
rameters are represented by the letters R (and more
specifically Ra, Rq, Rz, Rt) or S (Sa, Sq, Sz, St), depending
on whether the measurement is an image of the surface
profile (similar to those resulting from microtoms) or a
panoramic, three dimensional image (such as those re-
sulting from the scanning electron microscope). The
most commonly used indexes are Ra and Sa, correspon-
ding to the depth of a microvaley (or the height of a mi-
cropeak) in two and three-dimensional imaging respec-
tively. The values the above indexes take are from
tenths of a µm to 5µm. Some authors consider a surface
rough, when Ra and Sa > 1µm (Wennerberg and Al-
brektsson 2009, von Wilmovwsky et al. 2013). The
roughness of an implant appears to be associated with
accelerated osseointegration in several studies compar-
ing one type of surface to a reference surface, usually a
simple pad (turned or machined surface). The meta-
analyses however did not find a certain range for the S
and R values, which can be securely described “appro-
priate” (Elias et al. 2010). 
Recently, research related to the evaluation of the sur-
face roughness looks convergent on a parameter named
“wavelength” which, despite the fact that it has been ear-
lier observed, only the last few years has been broadly
recognized as significant (Wieland et al. 2001, Wenner-
berg and Albrektsson 2009, Svanborg et al. 2010). It
refers to the frequency of micro-roughness per surface
unit. That frequency, with which this micro-roughness is
repeated, in combination with its features (i.e. Ra and Sa
indexes) seem to objectively and adequately describe
the roughness of the surface of the implant. It is reported,
but it is not well documented, that the optimum wave-
length is around 10 microns (Wennerberg and Albrek-
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και Sa >1µm (Wennerberg και Albrektsson 2009, von

Wilmovwsky και συν. 2013). Μετρούµενη µε τους δεί-

κτες αυτούς, η τραχύτητα ενός εµφυτεύµατος φαίνεται

να συνδέεται µε την επιτάχυνση της οστεοενσωµάτω-

σης σε αρκετές µελέτες που συγκρίνουν έναν τύπο επι-

φάνειας µε µια επιφάνεια αναφοράς, που συνήθως είναι

η απλή επιφάνεια (turned ή machined surface). Οι µε-

τα-αναλύσεις όµως δεν βρίσκουν ένα ορισµένο εύρος

τιµών για τους δείκτες S και R που να µπορεί να χαρα-

κτηριστεί µε βεβαιότητα «ενδεδειγµένο» (Elias και συν.

2010). 

Στις έρευνες που σχετίζονται µε την αξιολόγηση της

αδρότητας της επιφάνειας, τα τελευταία χρόνια διαφαί-

νεται σύγκλιση γύρω από µια παράµετρο που χαρακτη-

ρίζεται «µήκος κύµατος», η οποία είχε από παλιά επιση-

µανθεί, αλλά η σηµασία της αναγνωρίστηκε τα τελευταία

µόλις χρόνια (Wieland και συν. 2001, Wennerberg και

Albrektsson 2009, Svanborg και συν. 2010). Πρόκειται

για την έννοια της επανάληψης µιας µικροανωµαλίας στη

µονάδα επιφάνειας. Η συχνότητα µε την οποία επανα-

λαµβάνεται η µικροανωµαλία σε συνδυασµό µε τα χα-

ρακτηριστικά της (δηλ. τους δείκτες Ra και Sa) φαίνεται

ότι περιγράφουν αντικειµενικά και επαρκώς την αδρότη-

τα της επιφάνειας του εµφυτεύµατος. Αναφέρεται ότι το

βέλτιστο µήκος κύµατος είναι γύρω στα 10 µm (Wen-

nerberg και Albrektsson, 2009) χωρίς όµως αυτό να είναι

επαρκώς τεκµηριωµένο. Εποµένως ο ιδανικός συνδυα-

σµός ανάµεσα στα χαρακτηριστικά των µικροανωµαλιών

και την απόσταση µεταξύ τους είναι ζητούµενο για τη

µελλοντική έρευνα της επιφάνειας των εµφυτευµάτων

(Elias και συν. 2010).

Η παραπάνω προσέγγιση στην έννοια της αδρότητας

της επιφάνειας των εµφυτευµάτων, καθώς διαµορφώνε-

ται τα τελευταία χρόνια, έχει επιφέρει και σηµαντικές αλ-

λαγές στην αντίληψη των τεχνικών αδροποίησης. Στην

κλασσική διάκριση µεταξύ τεχνικών αφαίρεσης και προ-

σθήκης προστέθηκαν νέες τεχνικές, που επιτυγχάνουν

µικρότερες και περισσότερες µικροανωµαλίες ανά µο-

νάδα επιφάνειας. Έτσι, στις τεχνικές αφαίρεσης όπως η

οξείδωση, η αµµοβολή και η διάβρωση µε οξύ, προστέ-

θηκε η ηλεκτροχηµική επεξεργασία ενώ στις τεχνικές

προσθήκης, όπως η κάλυψη µε υδροξυλαπατίτη ή ο ψε-

κασµός µε σπρέι πλάσµατος τιτανίου προστέθηκε η γαλ-

βανική απόθεση ιόντων (He και συν. 2012). Εκτός από

την δυνατότητά τους να προκαλούν επεξεργασία της

επιφάνειας σε νανο-κλίµακα, οι τεχνικές αυτές θεωρούν-

ται λιγότερο «επιθετικές» από τις κλασσικές, που έχουν

ενοχοποιηθεί για κόπωση της επιφάνειας του τιτανίου,

µε µακρόχρονες συνέπειες στην οστεοενσωµάτωση (Pa-

zos και συν. 2010).

ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ
Η επιτάχυνση και η ενίσχυση της οστεοενσωµάτωσης

αποτελεί αντικείµενο εντατικής έρευνας. Νέες τεχνολο-

tsson, 2009). Therefore future research aims to clarify

the ideal combination between characteristics of micro-

roughness and their in-between distance (wavelength)

on the surface of implants (Elias et al. 2010).

As the above approach to the concept of surface rough-

ness of implants is being formulated, significant changes

have also supervened in the perception of techniques

for implant surface treatment. In classical distinction be-

tween subtractive and additive techniques, new tech-

niques appeared that achieve smaller and more “close

order” spots per unit area. Thus, on subtractive tech-

niques such as oxidation, sandblasting and etching, the

electrochemical processing was added and in additive

techniques such as hydroxylapatite coating or titanium

plasma spraying, galvanic deposition of ions was added

(He et al. 2012). Apart from their ability to cause surface

modification in nano-scale, these techniques are less "ag-

gressive" than the conventional ones, as the latter have

been implicated in the fatigue of the titanium surface,

with long term consequences on osseointegration

(Pazos et al. 2010).

CONCLUSIONS

The acceleration and enhancement of osseointegration

is the subject of intensive research. New technologies

such as nanotechnology and new processing techniques

promise future developments in faster osseointegration

that can further strengthen the position of implantology

in the oral rehabilitation. Significant and promising inves-

tigating effort focuses on new-technology organic and in-

organic implant coatings, but this may increase manufac-

turing costs. In contrast, titanium surface treatment with

nanotechnology might have lower cost, but it will take

long before objective conclusions may be drawn and be-

fore delivering technical data to competition.
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γίες όπως η νανοτεχνολογία και νέες τεχνικές επεξερ-
γασίας των εµφυτευµάτων υπόσχονται µελλοντικές εξε-
λίξεις στην ταχύτητα οστεοενσωµάτωσης που µπορεί
να ενισχύσει ακόµη περισσότερο τη θέση της εµφυτευ-
µατολογίας στη στοµατική αποκατάσταση. H επίστρωση
της εµφυτευµατικής επιφάνειας µε οργανικά και ανόρ-
γανα υλικά συγκεντρώνει σηµαντική και ελπιδοφόρο
ερευνητική προσπάθεια, αλλά η εξ αυτής αύξηση του
κόστους των εµφυτευµάτων είναι µια πιθανή εξέλιξη.
Αντίθετα η επεξεργασία της επιφάνειας µε νανοτεχνο-
λογία χωρίς επιστρώσεις ίσως έχει µικρότερο κόστος,
αλλά θα χρειαστεί πολύς χρόνος µέχρι να αξιολογη-
θούν αντικειµενικά τα αποτελέσµατά της και να «απο-
δοθούν» οι σχετικές πληροφορίες στον ανταγωνισµό.
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