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The following five factors established by Albrektsson for osseointegration of dental 

implants are well known: dental  implant material, design,  surface,  surgical  technique, 

bone quality, and mechanical conditions [1,2]. All these factors have been studied in depth 

to obtain dental implants with high osseointegration capacity even in adverse situations, 

such as in patients with poor bone quality or severe mechanical loads [3,4]. 

Dental implants are currently made of commercially pure titanium and titanium al-

loys such as Ti6Al4V or Ti13Zr. Zirconia ceramic dental implants are also used because, 

although they are more brittle than metal implants, they have better esthetics, and there 

are no problems of corrosion or allergies, although there are very few references due to 

these problems [5,6]. One of the current lines of research is aimed at achieving a dental 

implant with a modulus of elasticity more similar to human bone (10–20 GPa), since tita-

nium and its alloys have higher values of around 110 GPa [7]. This difference causes the 

transfer of mechanical load to the bone to not be the most adequate, causing bone resorp-

tion. In order  to reduce these differences  in the elastic modulus,  low modulus or beta-

titanium alloys are being  investigated,  incorporating elements  such as zirconium, haf-

nium, and niobium, which make it possible to reduce the values to 40 GPa. It has been 

shown that the closer the modulus of elasticity of the metal is to the bone, the greater the 

osseointegration, and the bone resorption is reduced by about 70% [8]. 

A very interesting study was the implantation in minipigs of dental implants with 

the same design, one of them made of zirconia, another of commercially pure titanium 

with a smooth surface, and the third group of commercially pure titanium with an Sa-

roughness of 1.3 µm. They were implanted for 4 and 12 weeks. The histologies showed 

that the smooth titanium and zirconia dental implants had very similar bone implant con-

tact (BIC) values of 24 and 32% in four weeks, respectively, and the rough one reached a 

value of more than 45%. At 12 weeks after implantation, the BIC values increased to 41 

and 40% for zirconia and smooth titanium, respectively, and rough titanium reached val-

ues of 74%. This fact highlights the importance of roughness in osseointegration and con-

firms  the  limitation of  ceramic  implants  since, due  to  their  fragility,  they  cannot offer 
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roughness obtained by projection of abrasive particles. The impacts of the abrasive parti-

cles on ceramic could generate cracks on the surface, which, with the cyclic chewing load, 

would propagate until catastrophic  rupture. Acid attacks are very  ineffective since  the 

ceramic is very inert and the roughness obtained is very small [9,10]. 

It has been shown that osteoblast adhesion is very sensitive to roughness, and it can 

be affirmed that topographies with an Sa of 0.9 to 1.4 µm are optimal values for osteo-

blastic activity. Different ways of obtaining this roughness have been studied, such as acid 

etching, titanium plasma spraying, or grit-blasting, among the most important [11,12]. It 

has been confirmed that acid etching offers too small a roughness because of the influence 

of the titanium grain size, and the plasma spray technique does not allow for optimizing 

the roughness, and its economic cost is very high. However, grit-blasting makes it possible 

to obtain the desired roughness since we can vary the nature of the abrasive particle that 

will impact the titanium, its size, the projection pressure, the distance from the surface to 

the gun, and its diameter. The optimization of these parameters allows us to optimize the 

surface roughness [13]. 

In most dental implants, alumina (Al2O3) is used as an abrasive agent. It is not suita-

ble to use titanium oxide (TiO2) because it does not have the abrasive capacity since this 

oxide is of the same nature as the substrate and produces very little roughness [14]. How-

ever, alumina causes a plastic deformation in titanium and its alloys that allows having 

the appropriate topography. Several authors were concerned that aluminum oxide parti-

cles could anchor on the implant surface, acting as inhibitors of bone mineralization [15]. 

This claim has been proved to be false. Alumina grit-blasting tests were carried out on 

dental implants; some were left with residual alumina, which, in general, is 8% alumina 

on the surface, and others with the same roughness were washed with high-power ultra-

sound to remove any residual alumina. It was found that dental implants with alumina 

residues had higher osteoblastic activity. Also, the results of in vivo tests showed, for the 

same implantation time in minipigs, a higher BIC value [16,17]. The authors explain this 

behavior with physicochemical properties since  the alumina residues make  the surface 

more  hydrophilic  and with  higher  surface  energy,  especially  in  its  polar  component, 

which increases the adsorption of osteoblast adhesion precursor proteins. Dental implants 

with aluminum oxide have a higher negative charge on the surface due to the three ox-

ygens that form alumina and therefore favor the adsorption of fibronectin [18]. The results 

also show that the traces of alumina have a slight bactericidal character due to the oxidiz-

ing capacity of this oxide on the surface [16]. 

Not  only does  grit-blasting  treatment provide  the optimum  roughness  for  osteo-

blastic activity, but it also improves the fatigue mechanical properties. When the treatment 

of projection of abrasive particles on the titanium surface causes plastic deformation, pro-

ducing roughness but also creating a layer of internal tension on the surface of compres-

sive character. This stress inhibits the formation of surface cracks and delays the appear-

ance of the crack due to the chewing cycles. The increase in fatigue limit between samples 

without grit-blasting and with  the  treatment  is more  than 25%. At normal masticatory 

loads,  the number of  fatigue cycles exceeds 20 million cycles and can be considered as 

implants with infinite life when treated with grit-blasting [19,20]. 

On the other hand, recent studies have shown that compressive residual stress on the 

titanium surface  reduces  the contact angle by 20  to 30° compared  to  implants without 

compressive residual stress  [21]. This  increase  in hydrophilicity  leads  to an  increase  in 

osteoblastic activity. This fact  is corroborated by in vivo tests, where implants of equal 

roughness and design with and without compressive residual stress were inserted in rab-

bit tibiae, showing that the tensioned implants presented a BIC of more than 15%, with 

respect  to  the  implants without  tension. Therefore,  it could be considered  that  the  ten-

sioned state of the dental implant is a factor that facilitates osseointegration and could be 
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added to Albrektsson’s list. In any case, stressed implants show an increase in bacterial 

proliferation, with respect to unstressed implants [21]. 

Bacteria that act in the mouth can form biofilms and can generate peri-implantitis. 

This disease causes 24% of dental  implants  to  fail within 10 years of placement. These 

figures are very alarming, and it is for this reason that microbiological research has in-

creased in an attempt to reduce these failure rates [22]. Studies have been carried out on 

the influence of roughness on bacterial colonization, and it has been determined that the 

greater the roughness, the greater the number of colonies. Romero et al. have used tita-

nium discs with 16 different roughnesses from 0.05 to 5 µm of Sa and have been able to 

determine the increases for 2 common bacterial strains in the formation of biofilms in the 

oral cavity [23]. It has been possible to verify how there is a linear growth from 0.1 to 2 

µm and  there  is a sharp  increase  in  the slope  from 2  to 5 µm of Sa. This  fact makes  it 

necessary  for dental  implant manufacturers  to  regulate  the  roughness  in a way  that  is 

optimal for osteoblastic activity and the worst possible  for bacterial colonization. A re-

markable aspect of some research  is  that the polished surface  is not the one  that offers 

minimum values of microbiological activity, but there is a very fine roughness of 0.05 to 

0.07 µm that generates peaks on the surface that are able to penetrate the membranes of 

bacteria and cause their death, inhibiting or at least hindering the formation of biofilms 

[24]. 

Recently, hybrid dental implants have appeared in which the coronal part has a pol-

ished surface to hinder bacterial colonization, and the apical part has rough titanium to 

improve osseointegration. These  implants present an  important controversy since  they 

sacrifice  osseointegration  to make  biofilm  formation more  difficult. Moreover,  in  the 

rough-polished border areas, they may be more susceptible to the onset of fatigue cracks 

or cause a decrease in corrosion resistance [25]. 

It has been proven that antibiotic treatment is not the most appropriate to prevent 

long-term  infection, since  they have a  temporary effect, and  in many cases  their action 

does not exceed two weeks, and there is a possibility of resistance, among the most im-

portant limitations. It is for this reason that it is necessary for the conventional titanium 

oxide passivation layer to be converted into a bactericidal or at least bacteriostatic layer. 

In this sense, there are different lines of action, such as the formation of biofunctionalized 

titanium surfaces [26]. 

Biofunctionalization consists of reacting  the  titanium surface by means of Piranha 

reagents and silanization processes that allow organic molecules, amino acids, peptides, 

or proteins with bactericidal capacity to be attached to the titanium. Biofunctionalization 

with lactoferrin is an example of a highly effective bactericidal surface [27]. 

It is also known that the bacteriostatic effect of polyethylene glycol can rebound tita-

nium  and  can  even  serve  as  a platform  to biofunctionalize  titanium with bactericidal 

agents. There are also authors who have demonstrated the ability to bind organic chains 

that help cellular activity, such as RGD and bactericidal chains, producing three-in-one 

structures on surfaces: bacteriostatic (PEG), cellular activity (RGD), and bactericidal (lac-

toferrin) [28]. This is undoubtedly a very promising way to achieve surfaces with different 

purposes. 

Likewise,  passivation  agents  such  as  citric  acid  and EDTA,  among  the most  im-

portant ones, have been studied, which generate an oxidizing character on the titanium 

surface  that causes  the death of numerous  types of bacterial strains, both Gram + and 

Gram − [29–32]. The latest studies based on passivation with sulfuric acid and hydrogen 

peroxide solutions create on the titanium surface a titanium dioxide structure with nano-

pillar morphology that has a great bactericidal capacity due to the penetration of the nan-

ospikes through the membranes of the different bacteria. These results are very promising, 

and studies have been carried out on different biofilms commonly found in the oral cavity, 
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showing a significant reduction in bacterial activity of more than 70% [33]. It was found 

that this nanotopography does not affect cell viability since the size of the cells is much 

larger than the bacteria and the nanospikes go unnoticed by them. This surface does not 

affect the mechanical properties and makes the surface more hydrophilic, which also leads 

to an improvement in the biological activity of the titanium [34–37]. In vivo studies of this 

surface on rabbit tibiae gave results of 7 to 10% higher BIC for nanospikes than for con-

ventional passivation-coated implants [33]. 

As we have seen in this Special Issue, the surface of titanium, whether used as a den-

tal  implant or as a prosthesis, can be  treated  to achieve properties  that  favor  the good 

behavior of the implant system. There are many strategies to be addressed in the future 

in order  to achieve  long-term reliability of dental  implants and prostheses to fulfill the 

mission of tooth replacement with adequate functionality and esthetics. 

Author Contributions: Conceptualization, M.R., M.M.R.-R., J.G. and A.B.-V.; methodology, J.M.-L., 

J.G., B.R.-C.; validation, M.R., M.M.R.-R. and A.B.-V.;  formal analysis,  J.M.-L.;  investigation,  J.G., 

B.R.-C., J.M.-L.; resources, M.H.-C.; data curation, J.V.R.-S.; writing—original draft preparation, J.G., 

M.M.R.-R.; writing—review and editing, M.M.R.-R., J.M.-L., B.R.-C.; visualization, M.H.-C.; super-

vision, M.H.-C., A.B.-V.; project administration, J.V.R.-S., J.M.-L.; funding acquisition, J.G. All au-

thors have read and agreed to the published version of the manuscript. 

Funding: The authors are grateful to the Spanish Government for its support through the research 

project MINECO (PID2022-137496OB-I00) and Klockner for your support. 

Conflicts of Interest: The authors declare no conflict of interest. 

References 

1. Albrektsson, T.; Johansson, C. Osteoinduction, osteoconduction and osseointegration. Eur. Spine J. 2001, 10 (Suppl. 2), S96–S101. 

https://doi.org/10.1007/s005860100282. 

2. Albrektsson, T.; Dahl, E.; Enbom, L.; Engevall, S.; Engquist, B.; Eriksson, A.R.; Feldmann, G.; Freiberg, N.; Glantz, P.-O.; Kjellman, 

O.; et al. Osseointegrated Oral Implants. J. Period. 1988, 59, 287–296. https://doi.org/10.1902/jop.1988.59.5.287. 

3. Li, J.; Yin, X.; Huang, L.; Mouraret, S.; Brunski, J.B.; Cordova, L.; Salmon, B.; Helms, J.A. Relationships among Bone Quality, 

Implant Osseointegration, and Wnt Signaling. J. Dent. Res. 2017, 96, 822–831. https://doi.org/10.1177/0022034517700131. 

4. Sadowsky, S.J. Occlusal overload with dental implants: A review. Int. J. Implant Dent. 2019, 5, 29. https://doi.org/10.1186/s40729-

019-0180-8. 

5. Bosshardt, D.D.; Chappuis, V.; Buser, D. Osseointegration of titanium, titanium alloy and zirconia dental  implants: Current 

knowledge and open questions. Periodontol 2000 2017, 73, 22–40. https://doi.org/10.1111/prd.12179. 

6. Smeets, R.; Stadlinger, B.; Schwarz, F.; Beck-Broichsitter, B.; Jung, O.; Precht, C.; Kloss, F.; Gröbe, A.; Heiland, M.; Ebker, T. 

Impact  of  Dental  Implant  Surface  Modifications  on  Osseointegration.  BioMed  Res.  Int.  2016,  2016,  6285620. 

https://doi.org/10.1155/2016/6285620. 

7. Callister, W.D. Materials Science and Technology; Wiley Ed.: London, UK, 2010; pp. 234–235. 

8. Abdulghafor, M.A.; Mahmood, M.K.; Tassery, H.; Tardivo, D.; Falguiere, A.; Lan, R. Biomimetic Coatings in Implant Dentistry: 

A Quick Update. J. Funct. Biomater. 2023, 15, 15. https://doi.org/10.3390/jfb15010015. 

9. Aragoneses, J.; Valverde, N.L.; Fernandez-Dominguez, M.; Mena-Alvarez, J.; Rodriguez, C.; Gil, J.; Aragoneses, J.M. Relevant 

Aspects of Titanium and Zirconia Dental Implants for Their Fatigue and Osseointegration Behaviors. Materials 2022, 15, 4036. 

https://doi.org/10.3390/ma15114036. 

10. Arefnia, B.; Fakheran, O.; Jakse, N.; Payer, M. Patient-reported outcomes of zirconia dental implants: A systematic review and 

future directions. J. Patient Rep. Outcomes 2025, 9, 7. https://doi.org/10.1186/s41687-025-00839-8. 

11. Jemat, A.; Ghazali, M.J.; Razali, M.; Otsuka, Y. Surface Modifications and Their Effects on Titanium Dental Implants. BioMed 

Res. Int. 2015, 2015, 791725. https://doi.org/10.1155/2015/791725. 

12. Degidi, M.; Petrone, G.; Iezzi, G.; Piattelli, A. Bone contact around acid-etched implants: A histological and histomorphometrical 

evaluation  of  two  human-retrieved  implants.  J.  Oral  Implantol.  2003,  29,  13–18.  https://doi.org/10.1563/1548-

1336(2003)029<0013:BCAAIA>2.3.CO;2. 



Materials 2025, 18, 3368  5  of  6 
 

 

13. Lee, Y.J.; Cui, D.Z.; Jeon, H.R.; Chung, H.J.; Park, Y.J.; Kim, O.S.; Kim, Y.J. Surface characteristics of thermally treated titanium 

surfaces. J. Periodontal Implant Sci. 2012, 42, 81–87. https://doi.org/10.5051/jpis.2012.42.3.81. 

14. Elias, C.N.; Fernandes, D.J.; Resende, C.R.; Roestel, J. Mechanical properties, surface morphology and stability of a modified 

commercially pure high strength titanium alloy for dental implants. Dent. Mater. 2015, 31, e1–e13. https://doi.org/10.1016/j.den-

tal.2014.10.002. 

15. Canabarro, A.; Diniz, M.G.; Paciornik, S.; Carvalho, L.; Sampaio, E.M.; Beloti, M.M.; Rosa, A.L.; Fischer, R.G. High concentration 

of residual aluminum oxide on titanium surface inhibits extracellular matrix mineralization. J. Biomed. Mater. Res. Part A 2008, 

87A, 588–597. https://doi.org/10.1002/jbm.a.31810. 

16. Piattelli, A.; Degidi, M.; Paolantonio, M.; Mangano, C.; Scarano, A. Residual aluminum oxide on the surface of titanium implants 

has no effect on osseointegration. Biomaterials 2003, 24, 4081–4089. https://doi.org/10.1016/S0142-9612(03)00300-4. -. 

17. Gil, J.; Pérez, R.; Herrero-Climent, M.; Rizo-Gorrita, M.; Torres-Lagares, D.; Gutierrez, J.L. Benefits of Residual Aluminum Oxide 

for  Sand  Blasting  Titanium  Dental  Implants:  Osseointegration  and  Bactericidal  Effects.  Materials  2022,  15,  178. 

https://doi.org/10.3390/ma15010178. 

18. Jian, X.; Huang, W.; Wu, D.; You, D.; Lin, Z.; Chen, J. Effect of Fibronectin-Coated Micro-Grooved Titanium Surface on Align-

ment,  Adhesion,  and  Proliferation  of  Human  Gingival  Fibroblasts.  Med.  Sci.  Monit.  2017,  23,  4749–4759. 

https://doi.org/10.12659/msm.903883. 

19. Pazos, L.; Corengia, P.; Svoboda, H. Effect of surface treatments on the fatigue life of titanium for biomedical applications. J. 

Mech. Behav. Biomed. Mater. 2010, 3, 416–424. https://doi.org/10.1016/j.jmbbm.2010.03.006. 

20. Matos,  G.R.M.  Surface  Roughness  of  Dental  Implant  and  Osseointegration.  J.  Maxillofac.  Oral  Surg.  2021,  20,  1–4. 

https://doi.org/10.1007/s12663-020-01437-5. 

21. Pereira, R.; Maia, P.; Rios-Santos, J.V.; Herrero-Climent, M.; Rios-Carrasco, B.; Aparicio, C.; Gil, J. Influence of Titanium Surface 

Residual  Stresses  on  Osteoblastic  Response  and  Bacteria  Colonization.  Materials  2024,  17,  1626. 

https://doi.org/10.3390/ma17071626. 

22. Schwarz, F.; Derks, J.; Monje, A.; Wang, H.-L.L. Peri-implantitis. J. Clin. Periodontol. 2018, 45, S267–S290. 

23. Romero-Serrano, M.; Romero-Ruiz, M.-M.; Herrero-Climent, M.; Ríos-Carrasco, B.; Gil-Mur,  J. Correlation between  Implant 

Surface Roughness and Implant Stability: A Systematic Review. Dent. J. 2024, 12, 276. https://doi.org/10.3390/dj12090276. 

24. Hanawa, T. A comprehensive review of techniques for biofunctionalization of titanium. J. Periodontal Implant Sci. 2011, 41, 263–

272. https://doi.org/10.5051/jpis.2011.41.6.263. 

25. Robles, D.; Brizuela, A.; Fernández-Domínguez, M.; Gil, J. Osteoblastic and Bacterial Response of Hybrid Dental Implants. J. 

Funct. Biomater. 2023, 14, 321. https://doi.org/10.3390/jfb14060321. 

26. Jin, X.; Zhu, L.; Xue, B.; Zhu, X.; Yan, D. Supramolecular Nanoscale Drug-Delivery System with Ordered Structure. Natl. Sci. 

Rev. 2019, 6, 1128–1137. https://doi.org/10.1093/nsr/nwz018. 

27. Qin, S.; Xu, K.; Nie, B.; Ji, F.; Zhang, H. Approaches based on passive and active antibacterial coating on titanium to achieve 

antibacterial activity. J. Biomed. Mater. Res. Part A 2018, 106, 2531–2539. https://doi.org/10.1002/jbm.a.36413. 

28. van Hengel, I.A.J.; Tierolf, M.W.A.M.; Fratila-Apachitei, L.E.; Apachitei, I.; Zadpoor, A.A. Antibacterial Titanium Implants Bio-

functionalized by Plasma Electrolytic Oxidation with Silver, Zinc, and Copper: A Systematic Review. Int. J. Mol. Sci. 2021, 22, 

3800. https://doi.org/10.3390/ijms22073800. 

29. Li, X.S.; Xue, J.Z.; Qi, Y.; Muhammad, I.; Wang, H.; Li, X.Y.; Luo, Y.J.; Zhu, D.M.; Gao, Y.H.; Kong, L.C.; et al. Citric Acid Confers 

Broad Antibiotic Tolerance  through Alteration of Bacterial Metabolism and Oxidative Stress.  Int.  J. Mol. Sci. 2023, 24, 9089. 

https://doi.org/10.3390/ijms24109089. 

30. Cordeiro, J.M.; Pires, J.M.; Souza, J.G.S.; Lima, C.V.; Bertolini, M.M.; Rangel, E.C.; Barão, V.A.R. Optimizing citric acid protocol 

to  control  implant-related  infections:  An  in  vitro  and  in  situ  study.  J.  Periodontal  Res.  2021,  56,  558–568. 

https://doi.org/10.1111/jre.12855. 

31. Souza, J.G.S.; Cordeiro, J.M.; Lima, C.V.; Barão, V.A.R. Citric acid reduces oral biofilm and influences the electrochemical be-

havior of titanium: An in situ and in vitro study. J. Periodontol. 2019, 90, 149–158. https://doi.org/10.1002/JPER.18-0178. 

32. Le Guéhennec, L.; Soueidan, A.; Layrolle, P.; Amouriq, Y. Surface treatments of titanium dental implants for rapid osseointe-

gration. Dent. Mater. 2007, 23, 844–854. 

33. Jenkins, J.; Mantell, J.; Neal, C.; Gholinia, A.; Verkade, P.; Nobbs, A.H.; Su, B. Antibacterial effects of nanopillar surfaces are 

mediated  by  cell  impedance,  penetration  and  induction  of  oxidative  stress.  Nat.  Commun.  2020,  11,  1626. 

https://doi.org/10.1038/s41467-020-15471-x. 



Materials 2025, 18, 3368  6  of  6 
 

 

34. Alves-Rezende, M.C.R.; Capalbo, L.C.; De Oliveira Limírio, J.P.J.; Capalbo, B.C.; Limírio, P.H.J.O.; Rosa, J.L. The role of TiO2 

nanotube surface on osseointegration of  titanium  implants: Biomechanical and histological study  in rats. Microsc. Res. Tech. 

2020, 83, 817–823. https://doi.org/10.1002/jemt.23473. 

35. Jayasree, A.; Ivanovski, S.; Gulati, K. ON or OFF: Triggered therapies from anodized nano-engineered titanium  implants. J. 

Control. Release 2021, 333, 521–535. https://doi.org/10.1016/j.jconrel.2021.03.020. 

36. Chopra, D.; Gulati, K.; Ivanovski, S. Understanding and optimizing the antibacterial functions of anodized nano-engineered 

titanium implants. Acta Biomater. 2021, 127, 80–101. https://doi.org/10.1016/j.actbio.2021.03.027. 

37. Cuahtecontzi Delint, R.; Ishak, M.I.; Tsimbouri, P.M.; Jayawarna, V.; Burgess, K.V.E.; Ramage, G.; Nobbs, A.H.; Damiati, L.; 

Salmeron-Sanchez, M.; Su, B.; et al. Nanotopography Influences Host-Pathogen Quorum Sensing and Facilitates Selection of 

Bioactive Metabolites  in Mesenchymal Stromal Cells and Pseudomonas aeruginosa Co-Cultures. ACS Appl. Mater.  Interfaces 

2024, 16, 43374–43386. https://doi.org/10.1021/acsami.4c09291. 

Disclaimer/Publisher’s Note: The statements, opinions and data contained in all publications are solely those of the individual au-

thor(s) and contributor(s) and not of MDPI and/or the editor(s). MDPI and/or the editor(s) disclaim responsibility for any injury to 

people or property resulting from any ideas, methods, instructions or products referred to in the content. 


