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钛基牙种植体表面改性促进软组织封闭的研究进展 
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(1. 上海市徐汇区口腔医院 口腔生物材料与组织再生实验室, 上海 200032; 2. 东华大学 生物与医学工程学院, 

上海 201620; 3. 中国科学院 上海硅酸盐研究所, 生物材料与组织工程研究中心, 上海 200050)  

摘 要: 钛及钛合金因其优异的力学性能、耐腐蚀性和生物相容性, 被广泛用作牙种植体材料。然而, 钛基牙种植

体在临床使用中软组织封闭不佳, 易使细菌侵入诱发种植体周炎, 导致种植体植入手术失败。因此, 为提升钛基牙

种植体的软组织封闭性能, 降低种植体植入手术的失败率, 国内外学者开展了持续、深入的研究。本文综述了近年

来钛基牙种植体软组织封闭表面改性研究系列进展, 着重介绍了钛表面化学组分调控和微纳结构构建方法, 指出

了当前研究面临的挑战以及未来发展趋势, 以期为该领域的进一步研究提供参考。 
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Surface Modification of Titanium-based Dental Implants for  
Soft Tissue Sealing: A Review 
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Abstract: Titanium and its alloys are widely used as dental implant materials due to their excellent mechanical 

property, corrosion resistance and biocompatibility. However, in clinical applications, titanium-based dental implants 

often suffer from poor soft tissue sealing, allowing bacteria to invade and induce peri-implantitis, and leading to final 

implant failure. To address these issues and effectively reduce the failure rate of implant surgery, researchers 

worldwide have conducted extensive and in-depth studies. This article reviews recent advancements in surface 

modification strategies for improving soft tissue sealing on titanium-based dental implants, with a focus on methods 

for regulating surface chemical composition and constructing micro-nano structures. Additionally, it highlights the 

existing challenges and future trends in this field, aiming to provide valuable insights for further research on soft tissue 

sealing of titanium-based dental implants. 
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1952 年, Brånemark 将金属钛(Titanium, Ti)嵌入

兔胫骨, 发现钛能够与兔胫骨牢固结合, 之后经过十

余年的研究, 提出了“骨结合”理论, 揭开了口腔种

植学新篇章[1]。目前, 种植修复已成为缺牙患者的首

选治疗方法。 

钛及钛合金因其优异的机械强度、化学稳定性

和生物相容性而被认为是牙种植体的理想材料, 商

业纯钛和钛合金(如Ti-6Al-4V)已在牙科领域得到广

泛应用[2-3]。然而, 钛及钛合金与软组织之间封闭不

佳, 易造成细菌侵入并在种植体表面黏附和繁殖, 

诱发软组织炎症及种植体周炎 , 最终导致种植失

败[4-5]。如果钛基牙种植体与周围软组织能够形成有

效密封, 就可以预防细菌的侵入和定植。目前, 经皮

器械试图通过在软组织-器械界面之间实现有效的

封闭, 以预防细菌感染, 但仍面临巨大挑战[6]。 

表面改性技术是一种有效、简便的方法, 可以

对钛表面微观形貌和化学组成进行优化, 促进牙龈

成纤维细胞的黏附和铺展, 有效抑制细菌黏附、增

殖, 进而促进钛基牙种植体与周围软组织封闭[4]。本

文首先介绍了口腔微环境及牙种植体周围软组织生

理学, 然后系统概述了近年来钛基牙种植体软组织

封闭表面改性的研究进展, 并对钛表面涂层的构建

方法作了介绍(图 1)[7], 最后指出了软组织封闭型

钛基牙种植体表面改性存在的挑战以及未来发展

趋势。 

1  口腔微环境 

根据 2017 年《全球疾病负担》报告, 口腔疾病

影响全球约 35亿人, 给人们带来了严重的经济和健

康负担[8]。由于口腔的物理和化学环境复杂, 牙病发

病率居高不下。这源于口腔具有以下两个特点。 

口腔内的唾液使得口腔潮湿, 并包含钠、钾、

氯、钙等多种元素, 以及 2000 多种蛋白质以维持口

腔环境的稳态。植入种植体后, 口腔内的唾液会对

种植体产生两方面影响: (1)破坏牙种植体表面微/纳

米结构, 使种植体表面亲/疏水性发生改变; (2)干扰

钛种植体与软组织相关蛋白之间的黏附, 使软组织

封闭受到影响[9-10]。 

口腔的另一个特点是存在复杂的微生物群, 这

也是口腔环境中最重要的生物因素。口腔微生物群

可促进食物消化、调节宿主免疫系统、维持黏膜屏 
 

 
 

图 1  钛基牙种植体口腔微环境、软组织生理学及各种表面改性方法[7] 

Fig. 1  Oral microenvironment and soft tissue around titanium-based dental implants along with various surface modification techniques[7] 
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障功能。然而, 口腔微生物群失衡会扰乱口腔微环

境, 使口腔环境从健康状态转变为疾病状态[11-12]。

目前已检测到的口腔微生物总数高达 700 余种, 它

们以细菌为主, 包含多种潜在病原体[13-14]。口腔中

的一系列器官组织, 如牙齿、舌头和牙龈等, 都为微

生物群落提供了栖息地。另外, 口腔的温暖、潮湿、

富营养特点也为微生物生长提供了适宜的环境[15]。

当种植体植入口腔后, 微生物即可通过种植体与种

植体基台连接处的微间隙, 定植在种植体表面, 并

进一步生长形成生物膜, 导致种植体部位感染。软

组织-种植体界面的持续感染和恶化可能诱发种植

体周炎, 最终造成种植失败。因此, 赋予钛基牙种植

体表面理想的抗菌性能对提高种植治疗的临床效果

至关重要[16]。 

2  种植体周围软组织生理学 

种植牙因其舒适、美观等优点, 逐渐成为缺牙

或无牙患者的首选治疗方法。种植体被认为是人类

初牙、恒牙之后的“第三副牙齿”, 每年用于修复牙

列缺损的种植体超过 100 万颗。然而, 有报道称, 种

植体十年内的累计存留率为 85.5%~100%, 存在种

植失败的风险[17]。种植体周围软组织只有在穿龈区

域形成良好的生物密封时才能有效发挥隔绝外界刺

激和防止致病菌入侵的作用, 一旦细菌突破这一屏

障便会导致生物学并发症, 包括牙龈炎症、牙龈萎

缩、骨吸收等, 严重时会导致种植失败。因此, 要实

现牙种植体的长期成功必须在跨黏膜区域形成稳定

的软组织封闭[18-19]。 

包裹种植体的软组织包括上皮组织和结缔组织

(图 2)[6]。天然牙齿软组织也由这两部分组成, 但生

物学宽度相差较大[20]。与天然牙齿上皮附着方式类

似 , 种植体-上皮界面存在黏附结构半桥粒(Hemi-

desmosome, HD), 用以实现种植体周围软组织封闭。 
 

 
 

图 2  种植体周围组织结构示意图[6] 

Fig. 2  Schematic diagram of peri-implant tissue structure[6] 

研究发现, 种植体周围的 HD 主要集中在种植体-上

皮界面下侧三分之一区域, 其数量远少于在牙齿-

上皮界面, 因此种植体-上皮的附着不像口腔上皮

那样紧密, 细菌容易入侵[21-23]。 

种植体周围结缔组织也与天然牙周结缔组织存

在差异。前者胶原纤维来源于牙槽骨骨膜, 与种植

体长轴平行, 只产生物理适应, 没有任何生物整合, 

黏连性较低。与之相反, 在天然牙周中, 胶原纤维垂

直于牙根表面, 与牙根骨质接触, 牢固地附着于牙

齿表面, 形成良好的生物密封[10]。此外, 种植体周

围结缔组织胶原蛋白含量高达 85%, 成纤维细胞含

量较低, 这在生理学上被认为是一种“疤痕”组织, 

而不是像天然牙周组织那样是一种具有正常生物功

能的结缔组织。种植体表面极低的细胞活性延长了

其周围结缔组织的愈合和成熟周期, 导致病菌易于

入侵[11]。 

3  钛基牙种植体表面改性策略 

目前, 用于促进软组织封闭的钛基牙种植体表

面改性策略主要包括两类。(1)钛表面化学组分调控: 

在钛表面覆盖另一种材料, 从而在一定程度上改善

钛基牙种植体周围软组织的封闭功能。涂层制备技

术包括层层自组装(Layer by Layer Self-assembly, 

LBL)法、电化学沉积 (Electrochemical Deposition, 

ECD)法、等离子喷涂(Plasma Spraying)法、等离子

体浸没离子注入(Plasma Immersion Ion Implantation, 

PIII)法和水热(Hydrothermal Method, HT)法等。 

(2)钛表面微纳结构构建: 不同的表面特性会影响软

组织封闭和细菌黏附。常见的表面微纳结构构建方

法包括碱热处理(Alkali-heat Treatment, AHT)、喷砂

(Sandblasting)、阳极氧化(Anodic Oxidation, AO)和

微弧氧化(Micro-arc Oxidation, MAO)等[7]。  

3.1  钛基牙种植体表面化学组分调控 

3.1.1  层层自组装法 

LBL 是一种利用极性相反的聚电解质之间的相

互作用在基体表面制备聚电解质多层膜的技术, 具

有工艺简单、厚度可控、适合构建复杂结构等优点, 

已被用于心血管装置、组织工程支架、药物递送系

统等生物界面的设计[24-25]。聚多巴胺(Polydopamine, 

PDA)和单宁酸(Tannic Acid, TA)是具有儿茶酚官能

团的生物活性材料, 广泛用于构建钛表面涂层, 形

成的涂层具有优异的生物相容性[26]。Li 等[27]在钛表

面构建含有 TA、铈(Ce)和米诺环素(Mino)的贻贝仿

生钛基台(TA-Ce-Mino)涂层, 涂层设计方案及扫描 
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电子显微镜(SEM)形貌如图 3(a)所示。TA 是一种水

溶性的天然多酚化合物, 具有良好的黏附能力, 并

且能够提供邻苯三酚和儿茶酚基团促进细胞黏附。

结果表明, 所制备的 TA-Ce-Mino 涂层能够上调 α-

平滑肌肌动蛋白和 I 型胶原蛋白(Type I Collagen, 

Col-I)等纤维生成相关基因表达水平, 促进种植体

周围软组织封闭。Liu 等 [ 2 8 ]利用白细胞介素 -4 

(Interleukin-4,  IL-4)和 PDA 在钛表面制备了

IL-4/PDA 涂层, 该涂层能够有效促进巨噬细胞分化

为 M2 表型。由于细胞与金属植入物的整合与 HD

密切相关, 研究人员使用透射电子显微镜(TEM)观

察了不同免疫微环境中 HD 的附着结构含量。未分

化的巨噬细胞 M1 组几乎不存在 HD 结构, M1/M2

混合组和对照组仅发现少量 HD 结构, M2 组观察到

的 HD 结构最为丰富(图 3(b))。由此可见, IL-4/PDA

组能够有效促进 HD 形成。体内实验进一步表明

IL-4/PDA 涂层能够促进牙龈结缔组织巨噬细胞极

化为 M2 表型, 上调 HD 相关蛋白 Laminin 5α3 的表

达水平(图 3(c)), 同时还能激活 FAK-AKT-mTOR 信

号通路 ,  有效改善金属植入物与软组织的体内整

合。Xie 等[29]提出 PDA 含有儿茶酚、亚胺、醌等丰

富的官能团, 赋予了钛表面亲水性, 并且其 π–π 共

轭系统使 PDA具有光热转换能力, 可以在近红外光

照射下提高环境温度, 发挥抗菌作用, 适合用作抗 
 

 
 

图 3  采用层层自组装法的软组织封闭及抗菌效果[27-28, 30] 

Fig. 3  Soft tissue sealing and antibacterial effects promoted by layer-by-layer self-assembly method[27-28, 30] 
(a) Schemetic diagram of TA-Ce-Mino coating design and SEM images showing topography of the coating[27]; (b) Hemidesmosome  
detected by TEM[28]; (c) Immunohistochemistry staining results of expression of the hemidesmosome related protein laminin 5α3[28];  

(d) Antibacterial efficacy of Ti-PEMs samples against P. gingivalis[30] 

 



436 无 机 材 料 学 报 第 41 卷 
 
 
 

J. Inorg. Mater., 2026, 41(4): 432–444 www.jim.org.cn 

 

菌材料。由此可见, TA、PDA 等贻贝仿生材料是一

类优异的抗菌/促进软组织封闭材料。 

除利用 PDA、TA 制备钛涂层之外, Li 等[30]利用

LBL 法, 在钛基体上构建了负载银纳米粒子(Silver 

Nanoparticles, Ag NPs)的壳聚糖/肝素聚电解质多层

膜(Polyelectrolyte Multilayers, PEMs), 如图 3(d)所

示。研究发现 , PEMs 能促进人牙龈成纤维细胞

(Human Gingival Fibroblasts, HGFs)的黏附和增殖, 

并对牙龈卟啉单胞菌表现出明显的抑制作用。PEMs

中负载的 Ag NPs 能在 28 d 内持续释放, 有效发挥

抗菌作用, 有利于种植体周围软组织封闭。LBL 为

钛基牙种植体表面改性提供了一种有效的方法。然

而, 该方法制备的涂层易脱落或降解, 导致涂层功

能减弱。因此, 后续研究需进一步关注涂层与钛基

体的结合强度, 推动临床转化。 

3.1.2  电化学沉积法  

ECD 是指将钛放入金属或合金化合物水溶液

中, 在外加电场(恒定电流或电压)的作用下, 在电

极表面沉积涂层的技术[31]。该方法制备成本低、操

作简便且制备的涂层表面均匀, 是目前较有前景的

组织工程涂层制备工艺之一[32-33]。该技术的难易程

度以及沉积物的形态与沉积物的性质有关, 也依赖

于电解质的组成、pH、温度、电流密度等[34]。Truc

等[34]在不同 pH 条件下将 Col-I 沉积到钛表面, 形成

不同形貌的钛涂层, 如图 4(a)所示。与未处理的 Ti

相比, Ti/Col-I 表面的成纤维细胞黏附数量明显增多, 

细胞板状伪足和丝状伪足丰富, 并开始出现细胞间

相互作用(图 4(b1~b3))。因此, Ti/Col-I 对成纤维细

胞具有更强的生物活性。目前, 关于 ECD 法制备的

钛种植体对周围软组织封闭影响的研究较少, 有待

进一步开展实验研究。 

3.1.3  等离子喷涂法 

等离子喷涂是指在高温条件下将材料粉末熔化

到等离子体射流中, 并将熔化的等离子体喷涂在金

属表面, 产生具有微/纳米粒子涂层的一项技术[35]。由

于等离子喷涂具有成本低且能保护金属表面免受

腐蚀和磨损等优点 , 在表面改性领域得到广泛应

用[36-37]。图 5 为等离子喷涂制备钛基涂层示意图[38]。

Luo 等[39]通过等离子喷涂在钛基体表面制备了钇稳

定氧化锆(YSZ)涂层。所制备的 YSZ 颗粒粒径为

10~25 μm。与传统氧化锆涂层相比, 小颗粒 YSZ 涂

层与钛基体具有更高的结合强度, 满足外科植入物

涂层 15 MPa (ISO 13779-2)的要求。采用该方法获得

的 YSZ 涂层能够掩盖钛的金属颜色, 改善种植体美

观性, 并且 HGFs 的丝状伪足可以延伸并黏附在钛

表面孔隙中 , 赋予钛基体良好的细胞增殖及黏附 
 

 
 

图 4  电化学沉积法制备钛基涂层示意图及该涂层对细胞迁移的作用[34] 

Fig. 4  Schematic diagram of titanium-based coating prepared by electrochemical deposition and its  
effect on promoting cell migration[34] 

(a) Electrochemical deposition model for modification of Col- on Ti[34]; (b1-b3) SEM images of L929 fibroblast cell reseeding  

on (b1) untreated Ti, (b2) TiO2 porous surface and (b3) coated Ti/Col- (scale bar: 10 and 2 μm, respectively)[34] 
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图 5  等离子喷涂法制备钛基涂层示意图[38] 

Fig. 5  Schematic diagram of titanium-based coating prepared by plasma spraying[38] 
 

能力, 最终实现软组织附着。Wang 等[40]通过等离子

喷涂技术将钽(Ta)沉积在二氧化钛(TiO2)纳米管表

面 , 制备出具有良好表面粗糙度和亲水性的

Ta/TiO2 复合涂层。该复合涂层能够显著增强小鼠胚

胎成骨前体细胞(MC3T3-E1)的黏附和分化, 展现出

优良的细胞相容性。然而, 通过该技术制备的钛涂

层虽能改变钛的表面形貌和化学性质, 提升钛的耐

磨性和生物相容性, 但需要注意的是, 此类沉积涂

层剥落可能导致微/纳米颗粒向周围组织释放, 引发

局部毒性反应, 亟需深入研究并优化解决方案, 以

最终实现临床转化[35]。 

3.1.4  等离子体浸没离子注入法 

PIII 是利用负高压将银、铜、锌、镁等多种元

素注入钛基体表面, 从而改善其耐腐蚀性能、抗菌性

能以及细胞相容性的一项技术[16, 41-43]。另外, 该技术

制备的涂层为无突变界面的纳米级表层, 可以从根

本上避免涂层剥离问题[44]。由于 PIII 技术能够赋予

钛基体良好的生物相容性及物理化学性能, 在钛表

面改性领域具有广阔的应用前景。Zhu 等[45]利用镁

PIII(Mg-PIII)法将镁注入钛基体表面。体外研究表明, 

Mg-PIII样品上的HGFs在细胞和分子水平上表现出

更强和更早的黏附活性。这是细胞与生物材料相互

作用的第一步 , 对种植体周围软组织封闭至关重

要。在初始细胞附着后, Mg-PIII 形成的亲水性表面

能促进 HGFs 的增殖、迁移以及细胞外基质形成, 证

实该表面改性技术有望促进种植体与周围软组织整

合。不过还需后续体内实验以及临床试验, 以进一

步评估该技术的软组织封闭效果。Shiau 等[46]对钛

表面进行氧 PIII(O-PIII)处理, 发现该处理方法对钛

表面粗糙度和亲水性无显著影响。然而, 在较高电

压下进行 O-PIII 处理可以增加二氧化钛表面金红石

相的含量, 促进血液凝固和血小板活化。另外, 处理

后的钛表面带有负电荷, 能够通过静电排斥抑制变

形链球菌的黏附。可以肯定的是, 这种改性方法有

望提升钛基体在牙科临床应用中的性能。  

PIII 技术虽然在钛基牙种植体表面改性促进软

组织封闭研究中显示出广阔的应用前景, 但在实际

操作中会受到等离子体参数及工艺条件的影响, 导

致改性结果的不确定性。例如, 当注入的 Mg2+浓度

过高时, 释放的大量 Mg2+会产生细胞毒性[45]。另外, 

在 PIII 情况下, 聚合物表面官能团的种类和含量是

不确定的。例如, 羰基会增加细胞内活性氧水平, 从

而对软组织封闭造成不利影响 [43]。因此 , 在进行

PIII 处理时, 需要严格控制注入离子的浓度和深度, 

优化操作步骤, 防止对软组织封闭造成负面影响。  

3.1.5  水热法 

HT 法是指将钛植入物置于含有反应物的溶液

中, 在高温高压条件下反应, 使涂层覆盖于植入物

表面的一种技术。经 HT 处理后, 涂层原位生长于植

入物表面, 一般具有较强的黏结性[14]。Oshiro 等[47]

将钛种植体放入 CaCl2 水溶液中, HT 处理 24 h 后将

其植入拔牙窝内。植入 4 周后, HT 处理的钛种植体

能够促进层黏连蛋白等蛋白质的表达, 这有助于种

植体周围软组织形成。Shi 等[48]采用气体氮化法制

备了氮化钛(TiN), 并将其放入 CaCl2 溶液中进行

HT 处理。与未处理样品相比, HT 处理后的钛种植

体的成纤维细胞附着和增殖能力得到改善 , 细胞

扩展能力得到增强。由此可见, HT 处理有望在钛种

植体表面形成具有良好软组织亲和性的牙种植体

涂层。 

3.2  钛表面微纳结构构建 

过去的几十年里, 研究人员对钛表面进行多种

物理和化学处理, 构建出纳米管、纳米孔、纳米凹

坑、纳米颗粒等微纳结构[49-50]。根据表面粗糙度可

将钛分为四类: 光滑, Ra 值(轮廓算术平均偏差, 一

般用于评估表面粗糙度)小于 0.5 μm; 轻度粗糙, Ra

值在 0.5~1.0 μm 之间; 中度粗糙, Ra值在 1.0~2.0 μm

之间; 高度粗糙, Ra 值大于 2.0 μm[51]。种植体表面
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特性是影响细胞反应和软组织封闭的关键因素。 

与天然牙周软组织封闭相比, 种植体缺乏牢固

的软组织封闭, 导致伤口愈合延迟, 为致病微生物

的入侵提供了开口。HGFs 是构成种植体周围软组

织的主要细胞, 其初始黏附和增殖对种植体周围软

组织封闭至关重要[52]。研究表明, 钛表面粗糙度在

细胞形态、附着、增殖和基因表达方面会对 HGFs

产生影响。Osman 等[53]证明 HGFs 在轻度粗糙表面

上的增殖能力较好, 而构成表皮的角质形成细胞更

倾向于在光滑表面上增殖。Zhao 等[54]研究发现, 表

面粗糙度是 HGFs 附着和生长的重要参数。另外, 

亲 /疏水表面可改变植入体表面的化学性质, 影响钛

表面电荷和湿润性 , 进而也会影响细胞的黏附。

Mühl 等[55]对钛进行阳极氧化处理, X 射线光电子能

谱结果证实钛表面 Ti4+含量增加, Ti4+为 TiO2分子和

TiOH 基团的组成部分, 能够提高钛表面亲水性, 进

而促进成纤维细胞和上皮细胞的附着。以上结果表

明, 经阳极氧化处理后的钛具有较好的表面特性, 

有望作为基台材料 , 实现理想的种植体软组织封

闭。An 等[56]采用人口腔鳞状肿瘤细胞(HSC-2 Cells)

进行实验研究, 发现与疏水粗糙表面相比, 亲水粗

糙表面表现出更高的细胞活性和更好的细胞扩展效

果。由此可见, 钛种植体表面亲/疏水性对软组织封

闭影响较大。到目前为止, 研究人员普遍认为, 一定

程度的表面粗糙度和亲水性有利于细胞黏附。但由

于细胞培养方式和种植体表面处理存在差异, 适宜

软组织封闭的最佳粗糙度很难得出明确的结论。另

外, HD 的形成与钛表面粗糙度密切相关。20 世纪

70 年代末至 90 年代初的研究已证实, 光滑表面比

粗糙表面更易促进 HD 的形成[57]。 

目前 , 钛表面微纳结构构建促进了钛表面形

态、粗糙度和亲水性的改变, 有利于钛种植体的软

组织封闭。钛表面微纳结构的构建方法主要有

AHT、喷砂、AO 和 MAO 等。 

3.2.1  碱热处理 

AHT 是指纯钛经过强碱溶液碱蚀刻和热处理

之后, 在其表面形成纳米级粗糙表面的一种方法。

经 AHT 后, 钛表面生成大量金红石相、锐钛矿相二

氧化钛涂层[58]。AHT 因其操作简单、易控制的特性, 

被广泛用于钛表面修饰。 

AHT 有助于提高钛表面亲水性, 形成亲水性表

面, AHT 时间、温度、碱浓度都会影响钛表面形貌

和性质。研究表明[59], AHT 时间对钛表面亲水性有

重要影响。随着 AHT 时间从 12 h 延长到 48 h, 

Ti-6Al-4V合金的接触角从 80°减小到 5°。Huang等[60]

将钛分别在 1、5和 10 mol/L的NaOH溶液中处理 5 h

后, 钛表面形貌出现显著差异, 三组钛表面接触角

分别为 35.04°±5.57°、18.5°±2.4°和 23.8°±3.9°, 在

5 mol/L NaOH 溶液中处理的钛表面亲水性最好。  

AHT 除了能够提高钛表面亲水性之外, 还会优

化钛表面形态及粗糙度。Jaggessar 等[61]通过改变

NaOH 浓度、处理时间和处理温度, 合成了不同的

钛纳米结构表面。研究发现, 当温度从 120 ℃升高

到 240 ℃时, 钛表面纳米线长度变短, 直径变大。

另外, 当 NaOH 浓度从 1 mol/L 增加到 2 mol/L 时, 

钛表面形成密集且互连的纳米线网, 钛具有更优的

机械性能。该研究还发现, 纳米结构的钛表面能够

加速革兰氏阴性菌的死亡。Kato 等[62]通过改进 AHT

方案, 在钛表面构建了具有三维内部网络支撑的规

则排列的纳米棘突结构。动物实验证实, 该纳米结

构能诱导胶原纤维包埋与定向排列, 实现牙龈结缔

组织与种植体表面的直接连接, 并使胶原纤维垂直

附着于钛种植体, 模拟出天然牙周结缔组织中的胶

原纤维附着形态 , 最终实现良好的软组织封闭。

AHT 虽然具有改善钛表面粗糙度及亲水性的优点, 

但目前对其促进软组织封闭的长期稳定性仍缺乏系

统研究, 有待进一步实验研究。 

3.2.2  喷砂 

喷砂是利用 TiO2、Al2O3、SiO2 或羟基磷灰石

等微球轰击样品表面, 通过微球与钛基体表面的碰

撞, 将基体表面存在的氧化层、污染物等彻底清除

的一项技术。经喷砂处理的钛表面会形成微米级孔

洞, 表面粗糙度达到 0.3~3.0 μm。在喷砂过程中, 钛

表面发生强烈的塑性变形, 导致钛表层变形硬化, 

处理后的钛表面的疲劳强度比一般的钛表面高 10%

左右。另外, 喷砂处理还可以改变钛基体与涂层的

附着力, 并改善钛的摩擦学和耐腐蚀性能[63]。但喷砂

程序有一个明显缺点, 即钛表面会受到微球的污染, 

这些微球颗粒有可能嵌入种植体表面, 即使在超声

清洗后也可能持续存在, 影响种植体周围软组织封

闭[64]。因此, 喷砂通常与酸蚀相结合, 以去除种植

体 表 面 的 污 染 物 , 这 种 方 法 称 为 喷 砂 酸 蚀

(Sandblasting and Acid Etching, SLA)。SLA 技术最

早由瑞士的 Straumann 等采用, 由于工艺相对简单

以及改性效果良好, 已成为主流的钛种植体表面改

性技术[65]。Abdulla 等[66]采用螺旋型钛种植体作为

实验材料, 利用 SLA 法和喷砂法对钛种植体进行表

面改性, 发现SLA和喷砂处理的钛表面Ra值分别为

1.63 和 1.39 μm, Rt 值(最大峰谷高度)分别为 10.08

和 9.38 μm, 表明 SLA 更有利于提高种植体表面粗
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糙度。Roy 等[67]对钛进行 SLA 处理, 随后在钛表面

培养 HGFs。划痕实验结果显示, SLA 处理的钛能促

进 HGFs 的迁移和增殖。另外, SLA 处理的钛能促进

细胞外基质(Extracellular Matrix, ECM)相关基因(如

黏着斑蛋白、纤连蛋白、Col- 和整合素 1 等)的表

达。ECM 是结缔组织的重要成分, 通过调控 ECM

的形成, 可以使种植体周围结缔组织更接近于天然

牙周结缔组织, 提高种植体临床成功率。以上结果

表明, SLA 处理的钛能够促进结缔组织生成及软组

织封闭。Rausch 等[68]利用抛光法和 SLA 法分别制

备光滑钛表面和粗糙钛表面, 研究不同粗糙度的钛

表面对 HGFs 生长特性的影响。结果表明, 粗糙钛

表面生长的 HGFs 具有典型的成纤维细胞形态, 细

胞随机附着, 沿微观凹槽定向生长。而且, 黏着斑激

酶和 α-平滑肌肌动蛋白在粗糙钛表面的表达明显高

于在光滑钛表面。SLA 法制备的粗糙钛表面能够有

效促进软组织封闭, 但是有利于软组织封闭的最佳

粗糙度以及体内长期效果仍有待进一步确定。  

3.2.3  阳极氧化 

AO 是一种在钛种植体表面制备可控二氧化钛

纳米结构的方法。由于具有经济高效且制备工艺成

熟等优势, 该方法在钛基体表面微纳结构构建中得

到广泛应用。该工艺以钛为阳极, 以硫酸或磷酸等

为电解液, 在外加电流下, 钛表面发生氧化形成氧

化层, 随着氧化和溶解的持续进行, 形成二氧化钛

纳米管(TiO2 Nanotubes, TNTs)或二氧化钛纳米孔

(TiO2 Nanopores, TNPs)[69-71]。通过调整工艺参数(如

电压、时间、电解液等), 可以改变 TNTs 及 TNPs

的形态, 进而影响钛表面亲水性及粗糙度[72-73]。 

AO 处理的钛基体在杀菌及促进软组织封闭方

面具有显著效果。Wang 等[74]提出, 通过 AO 制备的

TNTs 阵列可显著影响细菌活性。另外, 在暴露于可

见光或紫外光时, 二氧化钛表面可产生具有杀菌作

用的活性氧。TNTs 除具有抗菌作用外, 还具有促进

软组织封闭的作用。Deng 等[75]在 30 及 40 V 电压下, 

在钛表面制备了稳定有序的 TNTs。研究发现, 两个

电压下制备的 TNTs 能显著增强整合素 1/4/6、

纤连蛋白、Col-Ⅰ基因转录和相应蛋白质表达, 促进

HGFs 的黏附和早期细胞迁入, 从而有助于软组织

封闭(图 6(a))。Zhu 等[76]同样采用 AO 法在钛表面制

备 TNTs, 以甲酰胺为碳源和氮源, 通过溶剂热法将

甲酰胺与 Fe3+负载到 TNTs 表面, 构建 Fe-NC 纳米

酶。体外细胞实验证明, Fe-NC 纳米酶能有效降低巨

噬细胞促炎基因表达, 促进小鼠成纤维细胞的组织

修复相关基因表达。体内实验进一步证实, Fe-NC 纳

米酶可以通过免疫调节促进结缔组织中胶原沉积和

血管形成 , 进而促进种植体周围软组织封闭

(图 6(b))。 

通过 AO 法制备的 TNTs 除具有改变钛表面亲

水性及粗糙度优势外, TNTs 独特的纳米形貌和大表

面积可用于负载抗菌药物或生长因子, 具有局部递

送药物或生长因子的潜在能力[77]。由于口腔黏膜和

皮肤伤口愈合需要经历止血、炎症、增殖和重塑四

个阶段, 这一过程需要持续 7~14 d。因此, 药物抗

菌作用应至少保持 14 d, 直至种植体周围软组织形

成屏障。AO 制备的 TNTs 可使药物释放时间延长至

14 d以上, 从而有效杀灭细菌, 促进软组织封闭[77]。

Alécio 等[78]通过 AO 法在钛表面制备了 TNTs, 随后

将其浸泡在强力霉素溶液中, 制备出负载强力霉素

的TNTs, 最后用聚乳酸-羟基乙酸对载药TNTs进行

包封。pH 5.4 时, 强力霉素在 TNTs 中的释放速度比

pH 6.4 和 7.4 时快, 药物的持续释放时间超过 30 d 

(图 6(c)), 并展现出良好的生物相容性。Xiang 等[79]

采用 AO 法在钛表面制备 TNTs, 在万古霉素溶液中

浸泡得到载药 TNTs。载药 TNTs 表面用叶酸功能化

氧化锌量子点(ZnO Quantum Dots, ZnO QDs)覆盖, 

防止药物的快速释放。在 pH 5.5 的酸性环境下, ZnO 

QDs 可完全降解为 Zn2+, 与万古霉素协同作用展现

出高效抗菌作用, 对金黄色葡萄球菌的杀菌率高达

95.1%(图 6(d))。AO 虽具有抗菌及促进软组织封闭

的优点, 但也有文献指出, TNTs 复杂的形貌会改变

细胞形态, 抑制细胞信号转导通路, 从而抑制细胞

活性, 对细胞生长产生不利影响[80]。因此, 调整 AO

处理参数以消除 TNTs 对细胞产生的负面影响, 是

未来研究需要重点探讨的问题。 

3.2.4  微弧氧化 

MAO 是一种电化学表面改性技术, 能够在钛

及钛合金上形成耐腐蚀和耐磨性的表面。此外, 通

过调节电解液成分可精确控制涂层元素组成, 将钙、

磷、硅等生物活性元素成功整合到钛表面, 并在钛

表面构建微纳结构, 有效提升材料的生物活性[81]。

图 7(a)展示了 MAO 形成过程及典型形貌特征[82-83]。

Zhou等[84]采用 MAO法制备了具有孔隙结构的钛表

面 ,  通过浸泡法将细胞通信网络因子 2(Cellular 

Communication Network Factor 2, CCN2)固定在介

孔二氧化硅纳米颗粒(Mesoporous Silica Nanoparticles, 

MSNs)中, 最后将含有 CCN2 的 MSNs 负载到钛表

面孔隙中, 构建出 CCN2 递送系统(CCN2@MSNs-Ti) 

(图 7(b))。体外实验表明, 与裸钛相比, CCN2@ 

MSNs-Ti 促进了细胞骨架的形成, 激活人真皮成纤 
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图 6  采用阳极氧化法的软组织封闭及抗菌效果[75-76, 78-79] 

Fig. 6  Soft tissue sealing and antibacterial effects promoted by anodic oxidation method[75-76, 78-79] 
(a) Soft tissue sealing efficacy promoted by TNT-30, TNT-40 and TNT-50 (scale bar: 100 μm)[75];  

(b) Soft tissue sealing efficacy promoted by Fe-NC@TNT[76]; (c) Thirty-day cumulative average quantity of doxycycline  
released under pH 5.4, 6.4 and 7.4[78]; (d) Antibacterial activity of TNTs-Van@ZnO-FA under different pH against S. aureus[79] 

 
维细胞(Human Dermal Fibroblasts, HDFs) Col-及纤

维连接蛋白的表达, 促进 HDFs 的黏附和增殖, 最

终达到促进软组织封闭的效果(图 7(c))。 

MAO 处理时间、电解液成分、电压、电流等因

素都会对钛表面物理化学性质产生影响[85]。Xu 等[81]

研究了 MAO 处理时间对钛表面形貌、亲水性和粗

糙度的影响。在 9 min 处理过程中, 随着处理时间

延长, 钛涂层粗糙度和厚度不断增大, 亲水性逐渐

提高。与其他样品相比, 处理时间为 9 min 的钛基

体细胞活性最高。Molaei 等[86]研究了不同质量浓

度(1、3 和 5 g/L)氧化锆(ZrO2)纳米颗粒对钛基体涂

层性能的影响。当 ZrO2 纳米颗粒质量浓度从 1 g/L

升高至 5 g/L 时, 涂层表面粗糙度和亲水性呈线性

增加 , 对种植体表面细胞黏附和铺展产生了积极

影响。 

在传统 MAO技术基础上, 研究人员将 MAO与

其他工艺相结合, 制备出性能优异的钛涂层。Dini

等[82]对钛基体进行 MAO 及紫外辐照处理。MAO 提

高了钛表面粗糙度和亲水性, 紫外辐照使细菌减少, 

并且双重处理的钛基体对 HGFs 无细胞毒性作用

(图 7(d))。从临床角度看, 将 MAO 与紫外辐照相结

合可以改善种植体与宿主间的相互作用, 降低口腔

生物膜相关疾病的发生风险, 是一种很有前途的促

进种植体周围软组织封闭的策略。 
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图 7  微弧氧化法制备钛基涂层示意图及其软组织封闭效果[82-84] 

Fig. 7  Titanium-based coating prepared by micro-arc oxidation and its effect on promoting soft tissue sealing[82-84] 
(a) Schematic illustration of titanium-based coating fabrication via micro-arc oxidation and characteristic surface morphology[82-83]; (b) Schematic 

diagram of CCN2@MSNs-Ti prepared by micro-arc oxidation[84]; (c) Effects of S-Ti, MAO-Ti, and CCN2@MSNs-Ti on HDFs migration  
(scale bar: 50 (left) and 10 (right) μm, respectively)[84]; (d) Fluorescence staining of HGFs for incubation on Ti and MAO treated surfaces  

without UV treatment (UV−) and with UV treatment (UV+)[82] 

 

4  总结与展望 

目前, 钛基牙种植体表面改性研究已经取得巨

大进步, 各种表面涂层及微/纳米形貌改性技术已被

开发出来。这些技术可以改善钛表面粗糙度、亲水

性、抗菌性和生物活性, 大大提高种植成功率。但

是上述钛种植体改性策略存在一定缺点, 如喷砂在

实际操作中会导致钛表面不规则和亲水性变差 ; 

LBL 法仅处于实验阶段, 距离临床应用仍相差很

远[7]。另外, AO、MAO 法难以获得优异力学性能的

钛种植体[58]。因此, 复合表面改性方法是钛表面改

性研究的主要发展趋势, 有望使钛种植体获得较全

面的生物学及力学性能。 

由于口腔环境条件复杂以及日常咀嚼产生机械

力等原因, 研究人员还未开发出一种能与周围软组

织永久结合的经皮装置。针对以上因素, 有学者开

创性地利用具有纳米孔形貌的钛与电刺激治疗相

结合的方法 , 最终实现优越的抗菌和软组织封闭

效果[87]。还有研究人员提出使用生物胶黏剂封闭种

植体周围伤口以促进软组织封闭, 但是只有少数研

究验证了这种方法 [4, 87], 其前景难以判断。另外, 

Han 等[88]在钛表面构建聚偏氟乙烯/BaTiO3/MXene

复合薄膜, 该薄膜具有压电效应, 产生的电刺激可

增强成纤维细胞黏附、增殖及胶原分泌功能, 动物

实验也展现出其具有促进软组织封闭的作用。因此, 

压电效应是一种有效促进钛基体软组织封闭的方法, 

值得后续研究加以关注。 

在实验研究方面, 钛种植体表面修饰和各种涂
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层的使用, 以及抗生素药物控释的发展, 改善了钛

种植体周围软组织封闭效果, 提高了材料抗菌和免

疫调节功能。这些方法在体外和短期体内实验中显

示出良好的效果。但是在临床转化方面, 还需要进

一步优化植入物及其表面修饰的关键物理化学特性, 

并进行长期的体内研究, 以确保改性牙种植体的临

床转化。 
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