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RESUMO: O objetivo da presente revisão 
de literatura foi explorar os mecanismos 
envolvidos nas alterações metabólicas 
ósseas ao redor dos implantes dentários 
em pacientes diabéticos, bem como 
as terapias disponíveis para melhorar 
a osseointegração. Foi realizada uma 
pesquisa bibliográfica nas bases de dados 
eletrônicas PubMed, Cochrane Library e 
Embase para identificar estudos relevantes. 
Um conjunto significativo de evidências 
foi identificado, demonstrando o impacto 
negativo do diabetes mellitus na qualidade 
óssea e atraso na osseointegração. Esse 
fato pode ser atribuído a vários fatores, 
incluindo o aumento da produção de 
espécies reativas de oxigênio (ERO), 
acúmulo de produtos finais de glicação 
avançada (AGEs), comprometimento da 
angiogênese e biomarcadores relacionados 
aos ossos. Várias abordagens terapêuticas 
têm sido propostas para melhorar a 
osseointegração de implantes dentários em 
pacientes diabéticos. Essas incluem terapia 
com insulina, agentes hipoglicêmicos, 
terapia com hormônio da paratireóide, 
modificação da superfície do implante, 
substâncias naturais, gerenciamento de 
células-tronco mesenquimais, expressão 
gênica e modulação de fatores de 
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crescimento. Apesar do potencial inerente às diversas terapias, seja para controle glicêmico 
ou para auxiliar diretamente na osseointegração, são necessárias investigações pré-clínicas 
e clínicas adicionais para validar sua eficácia e segurança.
PALAVRAS-CHAVE: Diabetes Mellitus, Implantes Dentários, Osseointegração, 
Hipoglicemiantes.

THE EFFECT OF DIABETES MELLITUS ON OSSEOINTEGRATION: A REVIEW 
OF THE AVAILABLE STRATEGIES FOR BETTER OUTCOMES

ABSTRACT: The aim of this comprehensive review was to explore the mechanisms involved 
in metabolic bone changes around dental implants in diabetic patients, as well as the available 
therapies to improve osseointegration. A literature search was conducted in electronic 
databases PubMed, Cochrane Library, and embase to identify relevant studies. A significant 
body of evidence has been identified, demonstrating the negative impact of diabetes mellitus 
on bone health and impaired osseointegration. This can be attributed to several factors, 
including the overexpression of reactive oxygen species (ROS), accumulation of advanced 
glycation end products (AGEs), impaired angiogenesis and bone-related biomarkers. Various 
therapeutic approaches have been proposed to enhance dental implant osseointegration in 
diabetic patients. These include insulin therapy, hypoglycemic agents, parathyroid hormone 
therapy, implant surface modification, naturally occurring substances, mesenchymal stem 
cell management, gene expression and growth factor modulation. Despite the potential for 
numerous therapies, either for glycemic control or to directly assist with osseointegration, 
additional preclinical and clinical investigations are necessary to validate their effectiveness 
and safety.
KEYWORDS: Diabetes Mellitus, Dental Implants, Osseointegration, Hypoglycemic Agents

INTRODUÇÃO
A perda de dentes permanentes, seja por trauma ou doença, continua sendo um 

problema frequente em todo o mundo. Atualmente, a reabilitação com implantes dentários 
osseointegrados é considerada a terapia de escolha para a restauração de áreas edêntulas, 
pois oferece biocompatibilidade e resultados previsíveis para a maioria dos pacientes 
(MORASCHINI et al., 2015). Porém, fatores locais e sistêmicos podem limitar a eficiência 
da técnica ou até mesmo levar ao fracasso, principalmente em condições que afetam o 
metabolismo ósseo, como o diabetes mellitus (DM) (JIANG et al., 2021).

O DM é caracterizado como um conjunto de distúrbios metabólicos crônicos 
provocados por níveis elevados de glicose plasmática, resultantes de complicações 
no mecanismo de produção de insulina, na ação da insulina ou em ambos. O diabetes 
mellitus tipo 1 é causado pela destruição autoimune das células β pancreáticas, levando 
à deficiência total na produção de insulina, e representa 5–10% da população diabética. 
Enquanto o diabetes tipo 2 está relacionado a resistência à insulina ou redução parcial 
de sua produção, sendo o tipo mais frequentemente observada (90-95% dos casos de 
diabetes) (AMERICAN DIABETES ASSOCIATION, 2014).
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Pacientes diabéticos, especialmente não controlados, muitas vezes apresentam 
níveis alterados de biomarcadores relacionados aos ossos devido a um estado de 
inflamação crônica. Essa condição é, principalmente, caracterizada pela superprodução de 
espécies reativas de oxigênio (ERO) e produtos de glicação avançada (AGEs) (MURRAY; 
COLEMAN, 2019). Nesse contexto, a formação e a vascularização do tecido ósseo peri-
implantar são afetados negativamente em termos de quantidade e qualidade (LEKKALA et 
al., 2019).

Segundo dados da Federação Internacional de Diabetes, o aumento exponencial do 
número de casos de DM é motivo de preocupação, sendo responsável por 6,7 milhões de 
mortes em 2021, com uma projeção de 783 milhões de pessoas afetadas em todo o mundo 
até 2045. Devido ao impacto do DM, é essencial identificar estratégias de tratamento 
eficazes para minimizar os efeitos deletérios do DM na saúde bucal para melhorar os 
resultados da osseointegração de implantes dentários. Portanto, o objetivo desta revisão 
de literatura é explorar os efeitos deletérios do DM na qualidade óssea e fornecer uma 
visão geral das estratégias adjuvantes disponíveis para auxiliar os dentistas a alcançarem 
resultados bem-sucedidos na reabilitação por meio de implantes dentários.

REVISÃO DE LITERATURA

Compreendendo os efeitos do diabetes mellitus na osseointegração
Condições adequadas de remodelação óssea são necessárias para a estabilidade 

biomecânica primária e manutenção a longo prazo dos implantes dentários (FLANAGAN, 
2019). O conceito clássico de osseointegração, anteriormente descrito por Brånemark como 
um contato direto entre osso e implante, foi recentemente entendido como um fenômeno de 
resposta a corpo estranho, associado à estimulação inflamatória contínua (ALBREKTSSON 
et al., 2017). A resposta imunológica é iniciada após a inserção do implante com o objetivo 
de isolar a superfície do titânio, em conjunto com a inflamação crônica dos tecidos moles 
(ALBREKTSSON et al., 2019). A interface estabelecida entre a superfície do implante e 
o osso recém-formado foi previamente descrita, como sendo composta por uma camada 
de matriz óssea pouco mineralizada, com osteócitos em íntimo contato com o titânio, 
combinada com seções estreitas através das quais se ancoram extensões dendríticas 
dos osteócitos ao implante, apoiando a osseointegração a longo prazo (DU et al., 2016). 
Alterações no processo de formação e equilíbrio dessa interface, podem comprometer o 
sucesso da reabilitação com implantes.

Há evidências crescentes de que o DM inibi o metabolismo ósseo ao redor dos 
implantes dentários. Apesar das taxas de falha dos implantes parecerem semelhantes 
às de indivíduos saudáveis, a doença está claramente associada a um risco elevado de 
complicações peri-implantares (MAURÍCIO et al., 2019; JIANG et al., 2021). Além disso, 
os mecanismos subjacentes à osseointegração anormal são complexos e ainda não 
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completamente compreendidos. Aqui, resumimos os principais achados descritos na 
literatura científica sobre alterações metabólicas ósseas ao redor de implantes dentários 
na presença de hiperglicemia.

Espécies reativas de oxigênio (ERO)
A superprodução de ERO e a inflamação crônica desempenham um papel central na 

progressão de distúrbios metabólicos. O estresse oxidativo causado pela presença excessiva 
dessas moléculas no ambiente intracelular leva à modificação estrutural em numerosos 
tipos de células, afetando assim o seu bom funcionamento (RENDRA et al., 2019). Este 
processo não é diferente na interface osso-implante. Investigações in vitro mostraram 
expressão significativamente aumentada de ERO, associada ao comprometimento da 
proliferação e ao potencial de mineralização de células-tronco mesenquimais, derivadas da 
medula óssea cultivadas em titânio (SAITO et al., 2022). Da mesma forma, foi demonstrado 
em modelo de cultura de osteoblastos que as células apresentaram morfologia alterada, 
atividade reduzida e níveis elevados de apoptose, correlacionados ao aumento da 
presença de EROs, possivelmente devido a distúrbios na função mitocondrial (FENG et 
al., 2013). Além disso, o estresse oxidativo aparentemente induz disfunção de células 
endoteliais vasculares submetidas a condições hiperglicêmicas em superfícies de titânio, 
comprometendo assim o processo de angiogênese (HU et al., 2018).

Acúmulo de produtos finais de glicação avançada (AGEs)
A hiperglicemia induz aumento de produção dos AGEs, possivelmente como reflexo 

do estresse oxidativo excessivo. Os AGEs induzem um comportamento celular alterado, 
interferindo consideravelmente no metabolismo ósseo, o que culmina em desarranjo 
estrutural do tecido ósseo (ASADIPOOYA; UY, 2019). Altas concentrações de AGEs 
suprimem a remodelação óssea por inibir a diferenciação e atividade de osteoblastos 
e osteoclastos, além de interferir no processo de reticulação do colágeno (PARK et al., 
2021). O acúmulo de AGEs também restringe a formação óssea devido à proliferação e 
diferenciação prejudicada de células-tronco mesenquimais da medula óssea, mediada pela 
redução da apoptose osteoblástica (LUO et al., 2021). Acredita-se também que os AGEs 
afetem a mecanossensibilidade dos osteócitos e induzam a apoptose dos osteoblastos, 
interferindo na síntese e manutenção da matriz óssea, além de inibir a mineralização, 
quando associada a níveis elevados de glicose (OGAWA et al., 2007).

Também são esperadas alterações no microambiente peri-implantar que levem 
à osseointegração inadequada. Foi identificado em modelo animal que a presença de 
AGEs reduz o contato osso-implante, dificultando a estabilidade dos implantes dentários 
(QUINTERO et al., 2010). Clinicamente, utilizando análise de fluido sulcular peri-implantar, 
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níveis elevados de AGEs em pacientes diabéticos foram correlacionados com maior 
profundidade de sondagem e perda óssea marginal (ALRABIAH et al., 2018). Fiorelli et al. 
(2020) relataram que a adesão dos osteoblastos às superfícies dos implantes de titânio é 
limitada sob condições hiperglicêmicas, mediada pela produção de AGEs, comprometendo 
a qualidade da osseointegração, principalmente durante os estágios iniciais.

Angiogênese prejudicada
O suprimento sanguíneo adequado é fundamental durante a neoformação e 

manutenção do tecido ósseo. Os vasos sanguíneos participam ativamente na interação 
entre o osso e os tecidos adjacentes para fornecer nutrientes, células, citocinas, fatores 
de crescimento e outras moléculas necessárias para a osteogênese (SARAN; GEMINI 
PIPERNI; CHATTERJEE, 2014). No entanto, na interface osso-implante os mecanismos 
que reduzem a angiogênese ainda não foram totalmente compreendidos. A disfunção 
das células endoteliais vasculares devido ao estresse oxidativo mediado pela produção 
excessiva de AGEs e superexpressão de EROs tem sido proposta como uma via central 
de comprometimento da reparação óssea (HU et al., 2018). Além disso, Xiang et al. (2020) 
identificaram que a polarização de macrófagos M1 induzida por DM afeta negativamente a 
neovascularização ao redor dos implantes de titânio. Esse efeito foi, indiretamente, revertido 
pela estimulação da polarização de macrófagos M2 pela sitagliptina, um agente supressor 
da dipeptidil peptidase-4 que é usado para controlar os níveis de glicose no sangue.

Expressão de biomarcadores relacionados ao osso
A expressão gênica de vários moduladores da atividade óssea está alterada nos 

domínios peri-implantares de indivíduos diabéticos. O ativador do receptor do ligante do fator 
nuclear kappa B (RANKL) juntamente com a osteoprotegerina (OPG) são bem conhecidos 
por terem papel regulador na atividade dos osteoclastos. OPG impede a interação do 
receptor RANK-RANKL, limitando a osteoclastogênese e, consequentemente, a reabsorção 
óssea (TAKAYANAGI, 2021). Estudo que avaliou biópsias ósseas de pacientes diabéticos, 
que receberam implantes dentários, foi observado aumento da expressão de RANKL, 
maior relação RANKL/OPG e tendência à redução de OPG, fatores associadas ao perfil 
osteoclástico (CONTE et al., 2015). Da mesma forma, Correa et al. (2021) encontraram 
aumento da expressão de RANKL, em contraste com níveis reduzidos de OPG, associados 
ao contato osso-implante comprometido e parâmetros de contra torque mais baixos, em 
animais diabéticos comparado com animais saudáveis.

Outro fator alterado pelo DM é o fator de transcrição relacionado ao Runt-2 (Runx2), 
um fator de transcrição imperativo para o desenvolvimento ósseo satisfatório, que controla 
a diferenciação das células progenitoras dos osteoblastos (KOMORI, 2020). O DM induz 
a redução significativa da expressão do gene Runx2, afetando assim, a osseointegração 
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dos implantes dentários (CORRÊA et al., 2021). Também, foi observada regulação negativa 
de outras moléculas que participam ativamente do processo de formação e mineralização 
do tecido ósseo, como osteocalcina, osteopontina, fator transformador de crescimento-β1, 
proteína morfogenética óssea-252, proteína morfogenética óssea-455 e microRNA-491-
5p (LIANG et al., 2020). Além disso, os genes hub Smpd3 e Itga10, juntamente com o 
microRNA rno-mir-207, foram identificados como possíveis biomarcadores prejudiciais à 
osseointegração no DM (WANG et al., 2021). 

O conteúdo atípico de proteínas peri-implantares limita a adesão celular à superfície 
do implante. Liu et al. (2015) identificaram expressão reduzida, induzida pelo diabetes, de 
fibronectina e integrina α5β1, seu receptor primário, que desempenha um papel importante 
na estimulação da ação de ligação de osteoblastos e subsequente neoformação óssea.

ABORDAGENS TERAPÊUTICAS PARA AUXILIAR A OSSEOINTEGRAÇÃO DE 
IMPLANTES DENTÁRIOS

Terapia com insulina
A insulina continua sendo a terapia principal para controle da glicemia de pacientes 

diabéticos tipo 1. Vários regimes de tratamento são utilizados para o controle do nível 
de glicose, incluindo injeções diárias de insulina de ação rápida combinada com insulina 
regular, bem como infusão subcutânea contínua (DiMEGLIO et al., 2018). A manutenção do 
controle glicêmico rigoroso reduz o risco a longo prazo de doenças macro e microvasculares 
no diabetes tipo 1 e tipo 2 (GILOR; FLEEMAN, 2022,). A taxa de sucesso dos implantes 
poderia ser melhorada em pacientes com diabetes se a concentração de glicose plasmática 
fosse controlada (LIU et al. 2015). No entanto, os níveis normais de glicose obtidos pela 
terapia com insulina podem não corrigir todas as alterações produzidas pelo diabetes 
(MARGONAR et al., 2003).

Em animais diabéticos, a terapia com insulina preveniu a ocorrência de anomalias 
ósseas, foi capaz de manter a densidade óssea e a osseointegração não foi comprometida, 
embora não tenha sido possível alcançar os resultados obtidos no grupo não diabético 
(SOUZA et al., 2020). Após a terapia com insulina, ratos diabéticos apresentaram níveis de 
glicose no sangue normais, peso corporal elevado, estabilidade do implante ligeiramente 
aumentada e aumento da fixação do implante em 12 semanas após a implantação (WU et al., 
2009). No entanto, a micro-CT e a histomorfometria indicaram prejuízo na osseointegração 
do implante e na microestrutura trabecular peri-implantar, pois a microarquiteturua não 
estava tão bem organizadas quanto nos grupos não diabéticos (WU et al., 2013).
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Substâncias naturais orgânicas
As investigações, atualmente, têm-se concentrado em terapias mais previsíveis e 

com menos efeitos secundários em pacientes diabéticos que necessitam de reparação 
óssea, beneficiando tanto o tratamento como a prevenção de complicações relacionadas 
(SARMAH; ROY, 2022). O resveratrol é uma destas substâncias ativas derivadas de 
plantas e alimentos com inúmeras atividades farmacológicas, incluindo potencial para 
prevenir apoptose das células β pancreáticas, melhorar a ação da insulina, regular o 
metabolismo da glicose e o impacto inibitório na diferenciação dos osteoclastos (RIBEIRO 
et al., 2019). Estudos demonstraram aumento na densidade óssea peri-implantar, melhora 
da arquitetura trabecular e melhora na fixação biomecânica com a utilização de resveratrol 
(CORRÊA et al., 2021; ZHOU et al., 2009). No entanto, o nível de osseointegração foi 
inferior ao observado nos grupos controle, de acordo com análises histológicas e micro-CT 
(CORRÊA et al., 2021).

A berberina, principal componente do Rhizoma Coptidis (da fitoterapia chinesa), 
promove a regeneração das células β pancreáticas, regula a liberação do peptídeo 1 
semelhante à insulina, inibe a inflamação e exibe efeito hipoglicêmico (ZHANG et al., 
2008; ZHOU et al., 2009). A berberina atua como um agente eficiente de osseointegração 
no diabetes, o que indica que pode ser uma boa estratégia para implantes dentários em 
pacientes diabéticos (SHAO et al., 2021). 

A curcumina tem sido usada como tempero, suplemento de ervas e medicina 
tradicional na Ásia há mais de 4.000 anos. Tem sido amplamente estudada em relação 
a muitas doenças e é considerada como tendo potencial benefício na medicina (COX 
et al., 2022). Os efeitos deste nutracêutico no que diz respeito às suas propriedades 
antibacterianas, anti-inflamatórias e antioxidantes foram estudados in vitro e in vivo (COX 
et al., 2022; YUSUF et al., 2022). Estudos demostraram que a curcumina reverte os efeitos 
nocivos do diabetes na reparação óssea, contribuindo para a modulação de marcadores 
relacionados aos ossos, especialmente em associação com a insulinoterapia. O uso 
adicional de curcumina pode representar uma terapêutica interessante para pacientes 
diabéticos submetidos a implantes dentários (CIRANO et al., 2018).

Manejo de células-tronco mesenquimais, expressão gênica e modulação de 
fatores de crescimento

A medula óssea é considerada fonte potencial de células-tronco adultas 
multipotentes, que são conhecidas por terem alta capacidade osteogênica (EGUSA et al., 
2012). A terapia de células-tronco com células estromais mesenquimais osteoindutoras da 
medula óssea e plasma rico em plaquetas, podem oferecer nova abordagem para melhorar 
a osseointegração de implantes dentários, em pacientes diabéticos não controlados. A 
análise por meio de micro-CT revelou melhor osseointegração ao redor dos implantes em 
coelhos diabéticos (ALQAHTANI et al., 2020).
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Estudos demonstraram que o nível elevado crônico de glicose resulta em resposta 
defeituosa dos tecidos a condições hipóxicas, prejudicando a função do fator 1 alfa induzível 
por hipóxia, e influencia vários genes-alvo, como o fator de crescimento endotelial vascular 
e Runx2, que está associado à angiogênese e osteogênese (AHLUWALIA; TARNAWSKI, 
2012). Oh et al. (2019) mostraram que a administração local do fator 1 alfa induzível por 
hipóxia por meio do sistema de entrega de DNA mediado pelo domínio de transdução de 
proteínas, pode aumentar a formação óssea ao redor dos implantes e induzir a expressão 
gênica favorável à formação óssea em camundongos diabéticos.

O fator básico de crescimento de fibroblastos (bFGF) desempenha papel importante 
na reparação óssea como potente estimulador da proliferação osteoblástica (PARK et al., 
2006). Estudos demonstraram que o bFGF regula a produção de matriz extracelular por células 
osteoblásticas in vitro e, quando administrado sistemicamente in vivo, aumenta a formação 
óssea endosteal em ratos (MAYAHARA et al., 1993). Portanto, a entrega local de bFGF a partir 
de microesferas de poli (lactídeo-co-glicólido) em áreas ao redor dos implantes de titânio pode 
melhorar a osseointegração em ratos diabéticos (ZOU et al., 2012).

O hormônio da paratireóide (PTH) tem efeitos significativos na regulação do 
metabolismo ósseo (CHANDRA et al., 2013). A síntese e secreção de PTH são controladas, 
sensivelmente, pelo mecanismo de detecção da concentração de cálcio. O PTH exerce 
efeitos anabólicos tanto nos osteoblastos quanto nos osteócitos, regulando a remodelação 
óssea; e a diferenciação de células-tronco mesenquimais flutua após alterações de PTH 
(FAN et al., 2017). O PTH promove o potencial osteogênico de células-tronco mesenquimais 
de ratas ovariectomizadas, que fornece novas perspectivas sobre estratégias potenciais 
para gerenciar a perda óssea diabética (WANG et al., 2021). Entretanto, as características 
metabólicas dos ratos diabéticos produziram uma condição incapaz de responder ao 
tratamento com PTH, com ou sem insulina associada (KUCHLER et al., 2011).

Agentes hipoglicemiantes
A metformina é um dos meios farmacológicos mais utilizados para controlar os 

níveis de glicose no sangue. A ação ocorre em jejum e pós-prandial, atuando na redução 
da gliconeogênese e da produção hepática de glicose e/ou aumento da captação de 
glicose no músculo esquelético (HUNDAL; INZUCCI, 2003). Melhorias nos níveis de 
glicose no sangue e na reparação tecidual ao redor dos implantes foram observadas em 
ratos diabéticos usando metformina, além de aumento da expressão de OPG e diminuição 
da relação RANKL/OPG na área medular (INOUYE et al., 2014). Apesar disso, também 
foram encontrados resultados negativos onde não houve modulação do efeito deletério 
da hiperglicemia na consolidação óssea ou porcentagem reduzida de contato entre osso 
e implante e aumento da expressão de RANKL, ao redor dos implantes (BASTOS et al., 
2017). Portanto, este medicamento pode ser insuficiente para reverter a influência negativa 
da hiperglicemia no processo de osseointegração de implantes dentais.
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Modificação do implante
O titânio e suas ligas são os materiais de implante dentário mais utilizados devido 

à resistência mecânica, inércia química e biocompatibilidade (OZAN et al., 2017). Vários 
estudos relataram que implantes com superfície rugosa e porosa foram benéficos para a 
osseointegração e que a superfície do implante é importante durante os estágios iniciais da 
reparação óssea (YAMAWAKI et al., 2017). Portanto, muitos estudos têm se concentrado 
nas propriedades superficiais dos implantes (POURMOLLAABBASSI; KARBASI; 
HASHEMIBENI, 2016).

Implantes com superfícies hidrofílicas têm sido utilizados para melhorar a 
osseointegração em cenários desafiadores, como pacientes com diabetes. Sugere-se que 
as superfícies hidrofílicas tenham o potencial de modular o processo de osseointegração 
produzindo resultados mais previsíveis (SCHLEGEL et al., 2013). Schuster et al. (2021) 
compararam a neoformação óssea de uma superfície hidrofílica (Acqua®) e uma superfície 
hidrofóbica (Neoporos®) em ratos diabéticos. O grupo diabético, após período de reparação 
de 7 dias, com implantes Acqua apresentou valores significativamente maiores de contato 
osso-implante total e contato osso-implante trabecular em comparação aos implantes 
Neoporos. Os efeitos positivos da superfície Acqua foram capazes de neutralizar o impacto 
adverso do diabetes não controlado nos períodos iniciais de osseointegração. No entanto, 
após 28 dias in vivo, o comprometimento sistêmico metabólico causado pelo diabetes 
superou o efeito do tratamento de superfície (SHUSTER et al., 2021).

Os implantes Sandblasted, Large-grit, Acid-etched (SLA) são obtidos pela técnica de 
jateamento de areia com grânulos grandes, que gera uma macro-rugosidade na superfície 
de titânio. Esse processo é seguido pela subtração ácido, que se sobrepõe à micro-
rugosidade. O SLActive tem o processo de obtenção igual além disso, possui superfícies 
mais hidrofílicas. Estudos experimentais revelaram que os implantes SLActive levaram a 
um contato osso-implante significativamente maior em comparação com o SLA em animais 
diabéticos e comparável ao observado em animais não diabéticos (SCHLEGEL et al., 
2013; LEE et al., 2013). Superfícies hidrofílicas resultaram em efeitos positivos em animais 
saudáveis e especialmente em animais diabéticos, o que demonstra que poderia melhorar 
o progresso da osseointegração em humanos diabéticos (SHUSTER et al., 2021). Além 
disso, os implantes de titânio SLActive mostraram tendência de promover formação óssea 
total superior no início da osseointegração, sugerindo melhor prognóstico possível para o 
tratamento com implantes de pacientes diabéticos (LEE et al., 2013).

Nanotubos de TiO2 preparados pela técnica de oxidação anódica imitam a estrutura 
fundamental em nanoescala do tecido ósseo (KULKARNI et al.,2015). Em comparação com 
as superfícies SLA, os implantes com superfície de nanotubos de TiO2 reduziram a inibição 
osteogenética induzida por estados de alto teor de glicose, revertendo a superprodução 
de ERO in vitro. A análise de micro-TC confirmou ainda, in vivo, a melhor capacidade 
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osteogenética dos implantes de superfície de nanotubos de TiO2 em ratos diabéticos. 
Esta estratégia pode fornecer superfícies de implantes mais favoráveis do que superfícies 
polidas mecanicamente e SLA para pacientes com diabetes (YANG et al., 2020).

O estrôncio (Sr) tem sido amplamente estudado na engenharia de tecidos ósseos 
porque pode não apenas estimular a formação óssea, mas também inibir a reabsorção 
óssea (OKUZO et al., 2017). In vivo, poderia prevenir alterações mecânicas estruturais 
ósseas como consequência do diabetes (ALVAREZ et al., 2018). O estrôncio também 
pode estimular os osteoblastos à osteogênese (ZHANG et al., 2018). As superfícies 
SLA-Sr mostraram contato osso-implante significativamente maior em 4 e 8 semanas e 
expressão aumentada de osteoprotegerina em 4 semanas em ratos diabéticos. Além disso, 
apresentou maior contato osso-implante em 4 semanas em ratos normoglicêmicos. Sugere-
se que superfícies de implantes de titânio incorporadas com estrôncio possam melhorar a 
osseointegração do implante em ratos diabéticos (XU et al., 2021).

Jateamento de areia de grão grande com implantes de oxidação de microarco (SL-
MAO) e implantes com estruturas tubulares 3D interconectadas (I3D) têm potencial para 
serem testados em condições hiperglicêmicas. A modificação da superfície do SL-MAO criou 
uma morfologia topográfica caracterizada por crateras de tamanho micrométrico e poços 
em escala submicrométrica. Essa superfície resultou em composição química superior, 
que promoveu adesão, proliferação e diferenciação osteogênica. Os implantes de titânio 
modificados SL-MAO apresentaram osseointegração mais eficiente do que os controles 
SLA ou MAO, com proporção de área óssea e contato osso-implante, significativamente, 
maiores na região peri-implantar (HE et al., 2019). A estrutura em forma de tubo dos 
implantes I3D permite o armazenamento de quimioatraentes para mobilizar células-tronco, 
melhorando a osseointegração. Foi relatada maior deposição de cálcio e força de torque 
necessária para remover implantes I3D em comparação com implantes sólidos (BOLLMAN 
et al., 2020).

CONCLUSÃO
Portanto, a presente revisão de literatura destaca a diversidade de fatores que 

influenciam negativamente a neoformação óssea em condições hiperglicêmicas e elucida 
possíveis estratégias para melhorar a osseointegração. Esta informação é particularmente 
relevante para dentistas que tratam pacientes com diabetes, uma vez que a reparação 
óssea deficiente e a falha do implante são complicações comuns nesta população. 
Embora promissoras, é importante observar a natureza experimental destas terapias e a 
necessidade de investigação adicional para transpor estes resultados para prática clínica.
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