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. INTRODUCTION

La mise en place d’'implants dentaire est aujourd’hui la thérapeutique de premier choix
pour remplacer les dents absentes. Au maxillaire, dans les secteurs postérieurs, la
pose des implants est parfois compromise par la faible hauteur d’os résiduel entre la
cavité buccale et le sinus maxillaire, que ce soit en raison d’'un édentement de longue
durée suivi d’'une résorption osseuse importante, ou d’'une morphologie particuliére du
sinus. La stabilité primaire des implants ne pouvant étre obtenue directement, il est
possible de pallier cette situation par un comblement osseux sous-sinusien (sinus lift).
Apreés trépanation du sinus, par voie latérale ou transcrestale, la membrane sinusienne
est décollée de la paroi osseuse, et un biomatériau est implanté dans la cavité ainsi
créee. Le biomatériau permet une ostéogénése dans la zone greffée du fait des
capacités ostéoconductrices du biomatériau. L’os néoformé aprés cicatrisation permet
habituellement de mettre en place des implants dentaires placés dans la zone
augmentée de fagon sire et reproductible.

Le matériau de référence est actuellement I'os autogéne, prélevé a la symphyse
mentonniére, au ramus de la mandibule, ou sur la créte illiaque : I'autogreffe ne
présente aucun risque de rejet ou de contamination croisée, elle posséde des
propriétés ostéoconductrices, ostéoinductrices et ostéogéniques, et est parfaitement
intégré a l'os néoformé. L'utilisation d'os autogéne présente cependant des
conséquences qui peuvent étre lourdes pour le patient, du fait de la nécessité d’'un
second site opératoire, d’'une morbidité post-opératoire importante, d’'un risque de
Iésion nerveuses (prélévements ramiques) ou encore d’une déficience esthétique
(prélevements mentonniers).

L’utilisation d’'un biomatériau permet d’éviter ou de limiter le recours a de I'os autogéne.
Dans Tl'idéal, le biomatériau implanté doit étre biocompatible, ostéoinducteur,
ostéoconducteur, et résorbable. Actuellement, en France, le biomatériau de
comblement le plus utilisé(1) est un substitut osseux dérivé d’os bovin, acellulaire et
déprotéinisé, composeé uniquement de la matrice minérale de I'os mais qui conserve
I'architecture du tissu osseux dont il est issu. Cette structure sert de base pour
'ostéogénése dans le sinus greffé. La manipulation de ce biomatériau n’est pas
toujours aisée, et son origine animale présente le risque d’'une contamination croisée,
qui ne peut étre totalement éliminée.

L’utilisation d’'un biomatériau synthétique permet de régler le risque de contamination
croisée, et de choisir un conditionnement facilitant I'utilisation.

Ce travail est basé sur un essai préclinique contrdolé a propos d’un biomatériau
composite, PUllulane-Dextrane-NanoHydroxyApatite (PUDHNA), ayant montré des
capacités ostéoinductrices et ostéoconductrices dans des études précédentes.(2,3)

L’'objet de cette étude était d’évaluer les capacités ostéoconductrices du biomatériau
dans un modéle animal de sinus lift chez la brebis, par rapport a un biomatériau témoin,
substitut osseux dérivé d’os bovin. L’hypothese de I'étude était que le biomatériau
testé, PUDHNA, possedait des capacités ostéoconductrices au moins équivalentes au
biomatériau témoin, voire supérieures. Les résultats de cette étude ont été comparés
a ceux issus de la littérature sur I'utilisation de biomatériaux dans cette indication.

II. MATERIELS ET METHODES

1. Préparation et caractérisation des microbilles de PUDNHA
7




Les particules d’hydroxyapatite-polysaccharide du biomatériau ont été obtenues par
une procédure d’émulsion. 75% de pullulane (en volume) (MW 200000, Hayashibara
Inc., Japon) et 25% de dextrane (en volume) (MW 500000, Sigma, France) ont été
dissous dans une suspension de nanohydroxypatite (nHA) dans du Chlorure de
sodium (NaCl). Le NaCl a joué le réle de porogene dans la solution. Le mélange a
ensuite été dispersé dans de I'huile de colza par agitation mécanique, et les billes de
polysaccharides ont été réticulées par I'action de sodium tri-métaphosphate a 50°C
pendant 20 minutes. Les microbilles obtenues ont été abondement rincées avec une
solution de NaCl a 0.025%, tamisées au vibreur (AS 200, Retsch, France) pour obtenir
des billes d’'un diamétre de 300-500um, puis lyophilisées. Les billes obtenues
contenaient 10% en masse volumique de particules de nHA.

Les billes lyophilisées ont ensuite été conditionnées dans des seringues de 5 mL,

stérilisées par irradiation gamma a une dose de 25-35 kGy, puis stockées a
température ambiante jusqu’a la chirurgie.

2. Biomatériau de contrble

Le biomatériau témoin était un substitut osseux commercial dérivé d’os bovin
(BioOss®, GeistlichBiomaterials) sous forme de granules larges (1 @ 2 mm). Deux
grammes de biomatériau contrdle ont été implantés sur chaque échantillon.

3. Procédure chirurgicale

Les expérimentations animales ont été réalisées en accord avec les « Régles pour le
soin des animaux de laboratoire » conseillé par la Société Nationale pour la Recherche
Biomédicale. Les interventions ont été menées dans un centre vétérinaire accrédité
(accréditation n® A33-063-917) Namsa, Chasse-sur-Rhéne, France selon 'autorisation
3808710001 du comité d’éthique en expérimentation animale du ministére de la
Recherche

Une procédure d’élévation du plancher sinusien (sinus lift) bilatérale a été réalisée sur
12 brebis, sous anesthésie générale avec intubation endotrachéale. Le biomatériau
test et le biomatériau contréle ont été implantés respectivement de chaque coté de
'animal. Aprés rasage de la peau et désinfection (povidone iodée), une incision
cutanée a été réalisée. Les muscles superficiels ont été disséqués dans le but
d’accéder a la paroi latérale du sinus maxillaire. Une fenestration osseuse a été
réalisée dans I'os maxillaire en utilisant une fraise a os montée sur piéce a main sous
irrigation abondante a I'aide d’'une solution saline (NaCl 0,9%).

La membrane sinusienne a délicatement été décollée, et repoussée en direction
craniale a I'aide de l'instrumentation spécifique. Le biomatériau (test ou contrdle) a été
implanté dans le sinus, et la fenétre latérale recouverte avec une membrane de
collagéne résorbable (Biogide®, GeistlichBiomaterials). Le périoste a été suturé a
I'aide de fil résorbable pour fermer la plaie, et des agrafes ont permis la fermeture de
la couche cutanée superficielle (Figure 1)



NAMSA : January 29-30, 2015

Figure 1 : photographies per et post-opératoire, avec dans le sens inverse des
aiguilles d’'une montre : 1- désinfection cutanée et repérage du trajet d’incision. 2-
mise en place d’'un champ stérile. 3-incision cutanée, 'aponévrose musculaire est
visible. 4-dissection musculaire et exposition de la corticale osseuse. 5-trépanation
de la corticale, la membrane de Schneider est visible. 6-la membrane est décollée
et repousée en direction craniale. 7-biomatériau en place. 8-mise en place d’une
membrane résorbable en couverture. 9-plaie cutanée refermée ; 10- J+1 post-
opératoire. Au centre, l'injection du biomatériau test dans la cavité sinusienne.

4. Préparation des échantillons

6 animaux ont été sacrifiés respectivement 3 et 6 mois aprés la procédure
d’'implantation, par une injection intraveineuse de 1 mL/ 5 kg de pentobarbital. La
résection du bloc sinusien a été réalisée de chaque cété de I'animal, et ceux-ci ont
immeédiatement été placés dans une solution tamponnée a 10% de formaldéhyde. 6
échantillons de chaque condition a chaque temps ont donc été obtenus en fin
d’expérimentation.

5. Analyse radiologique de la quantité de tissu minéralisé

Les échantilons ont été analysés par Tomographie  Volumique
(ConeBeamComputedTomography = CBCT) a l'aide d’'un NewTomVGi (QR SRL,
Bologne). Les conditions du scanner incluaient :

* Une moyenne de 220 coupes par échantillon,

* Des voxels de 0,2mm de cété,

* Lesimages étaient a I'échelle 1.

Le logiciel Microview (GE Healthcare Inc., Princeton/NJ, USA) a été utilisé pour la
quantification des tissus minéralisés. Chaque zone d’implantation est délimitée
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manuellement pour exclure les dents et les parois osseuses sinusiennes des calculs.
Un seuillage a été utilisé pour déterminer la quantité de tissu minéralisé dans la zone
d’intérét pour chaque échantillon. Le volume total de la zone d’implantation, ainsi que
le volume occupé par du tissu minéralisé dans chaque zone d’implantation ont été
calculés, et les résultats pour 6 échantillons par conditions (ie sacrifice a 3 et 6 mois)
sont présentés comme la moyenne des valeurs des échantillons + écart-type.

Pour chaque échantillon, le volume total de la zone augmentée a été mesuré. Le

volume occupé par les tissus minéralisés (os néoformé + biomatériau résiduel) est
exprimé en % du volume total.

6. Analyse histologique et histomorphométrique

Aprés examen radiologique, les échantillons ont été coupés en deux au centre de la
zone augmentée. Les échantillons ont été déshydratés dans des bains successifs
d’éthanol (70, 80, 90 et 100% d’éthanol) suivi d’un bain d’isopropanol. Les échantillons
ont ensuite été inclus en résine par une série de bains composé a 5% de méthyle
benzoate (Sigma Aldrich), 35% de butyle méthacrylate (Sigma Aldrich), et 60% et
méthyle méthacrylate (VWR, Radnor/PA, USA) avec des quantités croissantes de
4,N,N-Triméthylaniline (Sigma Aldrich, St. Louis/MO, USA). Toutes les étapes ont été
réalisées sous hotte a +4°C.

Aprés polymérisation, des coupes de 7um ont été obtenues au centre de la zone
augmentée de chaque échantillon a I'aide d’'un microtome (Leica SM2500), et colorées
au trichrome de Goldner.

Les clichés des lames colorées ont été pris a I'aide d’un microscope optique Eclipse
80i (Nikon, Japon) et d'une caméra DXM 1200C CCD (Nikon, Japon). Pour I'analyse
histomorphométrique, les images ont été analysées avec le logiciel Nikon (NIS-
Elements AR, Nikon, Japon). La totalité de la surface de la biopsie, que ce soit pour
I'os néoformé, ou le biomatériau utilisé, a été quantifiée en um? a I'aide des fonctions
Polygones et Auto Detect des outils Mesures, Longueurs du logiciel NIS-Elements
AR. Histologiquement, des coupes colorées de 3 a 5 échantillons par condition ont été
analysées, et une section a été totalement imagée et analysée par échantillon et par
condition.

Pour chaque image quantifiée, la surface totale de la zone augmentée a été mesurée,
ainsi que la surface correspondant a de I'os néoformé, et la surface correspondant au
biomatériau résiduel. Les quantités respectives d’os néoformé et de biomatériau
résiduel ont été exprimées en pourcentage de la surface totale : %o0s néoformé et
%biomatériau résiduel. Les valeurs données sont la moyenne des valeurs des
échantillons + écart-type.

7. Statistiques

L’analyse statistique est réalisée avec le logiciel GraphpadPrism pour le test statistique
one way Anova. La différence a été considérée comme significative pour P<0.05 au
risque a = 5%.

8. Revue de littérature
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Afin de comparer les données issues de cette étude avec les autres biomatériaux
utilisés en clinique, ou en cours de développement, une revue de littérature a été
réalisée.
Sur Pubmed, une recherche bibliographique a été réalisée avec les mots clés
suivants :

* Sinus Floor Augmentation ou Maxillary Sinus Floor augmentation,

* Biomaterial,

* Bone substitute.

Les critéres d’inclusion étaient :
* ¢étude clinique ou préclinique,
* publiée entre 1995 et 2016,
* en anglais,
* utilisation d’'un biomatériau de comblement,
* abord latéral pour le sinus lift,
* analyse histomorphométrique,
* analyse statistique.

Les critéres d’exclusion étaient :
* rapport de cas cliniques,
* autre langue que 'anglais,
» utilisation de facteurs de croissance et différenciation tissulaires
* utilisation de plasma riche en plaquettes (Platelet Rich Plasma = PRP)
» utilisation de fibrine riche en plaquettes (Platetel Rich Fibrin = PRF)
* utilisation de cellules souches ou différenciées
* absence d’analyse histomorphométrique,
* absence d’analyse statistique pour les études comparant différents
biomatériaux,
* abord transcrestal pour le sinus lift.

Sur I'ensemble des articles présélectionnés, 34 articles cliniques et 4 articles
précliniques ont finalement été retenus et analysés. Les données extraites de ces
articles ont été : la quantité d’os néoformé (%os néoformé), la quantité de biomatériau
résiduel (%biomatériau résiduel), et la quantité de tissus mous (%tissus mous). Le
compte rendu de cette revue de littérature est disponible en annexe.
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lll. RESULTATS

1. Evaluation qualitative sur les images Radiographiques

Pour les 2 groupes, la zone augmentée était clairement délimitée, radio-opaque. Dans
le groupe témoin, les particules étaient visibles, réparties de fagon homogéne dans le
volume augmenté. Leur densité était similaire a celle de I'os natif, ce qui a rendu
impossible la distinction entre les particules greffées et I'os néoformé, la définition des
images CBCT étant trop faible pour pouvoir distinguer le tissu osseux néoformé des
particules greffées. (Figure 2)

Dans le groupe test, le biomatériau étant initialement radioclair (3), on peut considérer
que seul I'os néoformé était radio-opaque dans la zone augmentée. L’'os néoformé
apparaissait sous la forme de granules, répartis de fagon inhomogéne dans la zone
augmentée. Des zones radio-claires apparaissaient au sein de la zone augmentée,
correspondant soit a des tissus mous, soit a du biomatériau résiduel (Figure 2).

Pour les deux groupes, le volume augmenté présentait une forme ovoide,
longitudinale, et formait un renflement situé entre la paroi osseuse latérale ou se
trouvait la voie d’abord et la fenestration osseuse, la paroi osseuse médiale et le
plancher du sinus maxillaire. La membrane de Schneider était plaquée sur le volume
augmenté, délimitant la cavité aérique du sinus greffé (Figure 3).
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Figure 2 : Images tomographiques. Les fleches blanches marquent la fenestration osseuse. 2A : Bio Oss, 3
mois. Les particules greffées sont visibles, globuleuses, de radio-opacité variable, et réparties de fagon
homogéne au sein du volume augmenté, en contact intime avec l'os natif. Noter la présence d’une dent
marquée par une étoile blanche. 2B : Bio oss, 6 mois. La densité de la zone augmentée est similaire a celle
observée a 3 mois. 2C : PUDNHA, 3 mois. L’échantillon s’est fracturé lors du prélévement, au niveau d’'une
zone de plus faible résistance, pauvre en os néoformé. L’os néoformé au contact du biomatériau (radioclair)
forme des nodules interconnectés, radio-opaque. Des zones radio-claires parsement le volume augmenté,
correspondant a du tissu mou, ou a un tissu moins minéralisé. 2D : PUDNHA, 6 mois. La densité a visiblement
augmenté par rapport a celle observée a 3 mois. La zone augmentée est colonisée par 'os néoformé. La
densité est variable au sein du volume augmenté.
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Figure 3 : Représentation 3D du volume augmenté, en vert, le volume
augmenté par le biomatériau témoin, en rouge, le volume augmenté par le
biomatériau test.

2. Quantification du tissu minéralisé sur les images
tomographiques

Bio Oss
E3 PUDNHA

S S

Figure 4 : Quantification du pourcentage de tissu
minéralisé au sein des échantillons (images
tomographiques)

Les résultats sont exprimés comme le ratio du volume
de tissus minéralisé sur le volume total de la zone
augmentée.

A 3 mois, le volume de tissus minéralisés était de 35% pour le PUDNHA, et 56% pour
le Bio Oss. Il y avait significativement plus de tissus minéralisé dans le groupe
témoin que dans le groupe test (P<0.05).

A 6 mois, le volume de tissus minéralisés était de 49% pour le groupe test, et de 59%
pour le groupe témoin. Il n’y avait pas de différence significative entre les 2
biomatériaux a 6 mois.

La quantité de tissus minéralisés dans le groupe test a 6 mois était
significativement plus importante que dans le groupe test a 3 mois. Il n’y avait

14



pas de différence significative entre les deux périodes considérées pour le
groupe témoin (Figure 4).

3. Observation qualitatives en histologie

Sur les coupes histologiques colorées au trichrome de Goldner, 'os néoformé, riche
en collagéne, apparaissait en vert foncé. Les particules de biomatériau résiduel
apparaissaient comme des formes de couleur gris clair, globuleuses pour le
biomatériau test, plus anguleuses pour le biomatériau témoin. La matrice ostéoide en
cours de minéralisation apparaissait en rose vif. Le tissu conjonctif apparaissait en
turquoise, plus clair que I'os néoformé.

A 3 mois, pour les deux groupes, une apposition osseuse active était visible a la
surface des particules de biomatériau, marquée par une matrice ostéoide en contact
intime avec les particules greffées. La quantité d’'os néoformé était modérée pour les
2 groupes. L’apposition osseuse semblait plus active lors de cette période, avec une
proportion plus importante de matrice ostéoide que d'’os néoformé. L’'os néoformé
apparaissait immature, fibreux, désorganisé, localisé presque exclusivement autour et
au contact des particules greffées. Quelques particules greffées étaient entourées d’os
néoformé, mais la plupart étaient entourées de tissu conjonctif fibreux.

A 6 mois, la quantité d’'os néoformé était visiblement plus importante. L’'os néoformé
était aussi plus mature, le processus d’apposition osseuse important observé a 3 mois
était moins visible, marqué par une diminution de la proportion de matrice ostéoide.

L’'os néoformé apposé sur les particules était visiblement plus mature, avec une
organisation lamellaire et trabéculaire, discernable plus particulierement pour le
groupe témoin. Les particules greffées étaient interconnectées, I'os néoformé ayant
formé des ponts entre celles-ci. Le contact entre 'os néoformé et les particules de
biomatériau était intime, sans interruption et sans intervention de tissu conjonctif au
niveau de l'interface os/biomatériau. La plupart des particules étaient entourées d’'os
néoformé, mais certaines étaient en contact avec les deux types de tissus : osseux et
conjonctif (Figure 5).
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Figure 5 : coupes histologiques, coloration au trichrome de Goldner. 5A : PUDNHA, 3 mois. Les
particules greffées sont globuleuses, entourées d’'une matrice ostéoide visible en rose. Certaines
sont entourées d’os néoformé immature, mais la plupart sont noyées dans un tissu conjonctif fibreux
désorganisé. 5B : Bio oss, 3 mois. Les particules greffées sont anguleuses. L’os néoformé présent
est plus mature que celui observé dans le groupe témoin, une architecture lamellaire est visible. La
plupart des particules sont entourées de conjonctif fibreux. Les zones ou une matrice ostéoide est
visible sont réparties irrégulierement sur et entre les particules. 5C : PUDNHA, 6 mois. L'os
néoformé apposé sur les particules forme des ponts entre certaines particules. L’os néoformé
apparait plus mature. Certaines particules ont toujours une partie de leur surface en contact avec le
tissu conjonctif. Il reste toujours des foyers d’apposition osseuse, marqués par une matrice ostéoide
visible en rose 5D : Bio oss, 6 mois. Les particules greffées sont presque toutes reliées par un os
néoformé mature, lamellaire.

4. Histomorphomeétrie

A 3 mois, pour le biomatériau témoin, I'os néoformé représentait 4% + 5 (1% a 12%)
de l'aire totale de la surface analysée. Le biomatériau résiduel, lui, représentait 25% +
7 (1% a 22%).

A 3 mois pour le groupe test, 'os néoformé représentait 4% £+ 3 (1% a 9%) et le
biomatériau résiduel 34% + 8 (23% a 43%).

Il n’y avait pas de différence significative entre les 2 biomatériaux pour la
quantité d’os néoformé a 3 mois.
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A 6 mois, dans le groupe témoin, les aires respectives d’'os néoformeé et de biomatériau
résiduel représentaient 15% + 10 (1% a 22%) et 28% + 4 (23% a 34%) de l'aire totale
analysée.

A 6 mois, dans le groupe test, I'os néoformé représentait 14% x 6 (8% a 22%) de I'aire
totale, et le biomatériau résiduel en représentait 36% + 12 (22% a 47%).

Il n’y avait pas de différence significative entre les 2 biomatériaux pour la
quantité d’os néoformé a 6 mois.

De plus, pour chaque groupe, Il n’y avait pas de différence significative pour la
quantité de biomatériau résiduel entre 3 et 6 mois. (Figures 6 et 7)
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Figure 6 : résultats histomorphométriques groupe
témoin. Les résultats présentés sont les ratios
respectifs des surfaces d'os néoformé et de
biomatériau résiduel sur la surface totale de la

Figure 7 : résultats histomorphométriques pour le
groupe test. Les résultats présentés sont les ratios
respectifs des surfaces d’os néoformé et de
biomatériau résiduel sur la surface totale de la zone

zone d’intérét d’intérét

IV. DISCUSSION

1. Choix du modéle animal

L’utilisation d’'un modéle animal implique le choix d’'un animal présentant des
similitudes avec 'Homme, afin de pouvoir extrapoler les données obtenues. Les
primates ne sont habituellement pas utilisés pour I'évaluation de biomatériaux en
raison de problémes éthiques.

Le porc pourrait &tre un modéle convenable, car il présente une membrane sinusienne
dont l'organisation anatomique est comparable a celle de 'lHomme, en revanche, le
sinus maxillaire porcin est plus large et plus volumineux que celui de 'lHomme, et la
corticale osseuse du porc est tres dense, et donc difficile a éliminer pour accéder au
sinus maxillaire lors de chirurgie (4)

Le mouton est largement utilisé comme animal de laboratoire. Valbonetti et al. ont
comparé les morphologies, dimensions et volumes des sinus maxillaires humains et
ovins par CBCT, et ont conclu que le sinus maxillaire ovin est plus allongé en antéro-
postérieur que le sinus maxillaire humain. En revanche, il est plus étroit dans le sens
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vestibulo-lingual. Les volumes sont similaires entre les deux espéces, ce qui permet
d’exporter les données issues du modele ovin vers ’'Homme dans le contexte d’étude
sur le sinus lift. La paroi osseuse latérale du sinus maxillaire ovin est en moyenne deux
fois plus épaisse que celle de ’'Homme, chez qui elle est parfois trés fine au point
d’étre translucide (5).

L’abord intra-buccal ne peut étre envisagé, car il nécessiterait une ouverture trés large
du vestibule en direction caudale (4,5), ce qui entrainerait des difficultés pour I'animal
en post-opératoire pour s’alimenter correctement. La procédure doit donc s’effectuer
avec un abord externe, transcutané, ce qui implique de tenir compte des différences
morphologiques et anatomiques du mouton par rapport a ’'Homme.

La principale différence entre le sinus maxillaire humain et le sinus maxillaire ovin est
la présence d’un sinus palatin situé en médial du sinus maxillaire chez la brebis. Il
existe une large communication entre les deux sinus, localisée en dorsal du canal
infra-orbital. Le canal infra-orbital chez le mouton émerge du plancher sinusien, a la
différence de 'Homme, ou celui-ci émerge du plafond sinusien.

Ces différences anatomiques impliquent une Iégére modification de la procédure
d’abord du sinus lift chez le mouton, la zone d’accés étant localisée en regard de la
seconde molaire maxillaire (5)

2. Résultats

Images tomographiques

L’analyse des images tomographiques a 3 mois indique qu’il y avait significativement
plus de tissu minéralisé pour le groupe témoin que dans le groupe test, avec
respectivement 56% et 35% du volume total. Ceci pourrait indiquer que les capacités
d’'ostéoconduction du biomatériau témoin étaient plus importantes que celles du
biomatériau test. Cependant, dans le groupe témoin, les particules de biomatériau
greffées étaient radio-opaques initialement, alors que le matériau testé était radioclair
lors de son implantation. Ainsi, pour le groupe contrdle, le volume de tissu minéralisé
incluait a la fois de I'os néoformé et du biomatériau alors que pour le groupe test, il
s’agissait principalement d’os néoformé. Enfin, il est probable qu’'une partie de la
minéralisation observée sur les échantillons témoins correspondait a une adsorption
de cristaux de phosphates de calcium sur les billes de PUDNHA, comme cela a déja
été observé dans des études antérieures (FRICAIN et al BIOMATERIALS).

Cependant, cette différence significative n’était plus présente a 6 mois, ou les tissus
minéralisés représentaient respectivement 59% et 49% du volume total pour le groupe
témoin et le groupe test.

La différence significative présente a 3 mois entre les deux groupes doit toutefois étre
nuancée par I'impossibilité de différencier 'os néoformé des particules greffées pour
le groupe témoin. Le volume de tissus minéralisé mesuré était partiellement occupé
par de I'os néoformé et partiellement par du biomatériau.
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Pour le groupe test, le volume de tissu minéralisé intégrait également le volume
occupé par le biomatériau sur lequel l'apposition osseuse a eu lieu, mais le
biomatériau étant radioclair, le seuillage a pu éliminer des mesures une partie du
volume occupé uniquement par le biomatériau et le tissu conjonctif. En raison de la
résolution des images tomographiques, il est impossible de séparer précisément les
différents tissus. En effet, une particule radio-opaque forme un halo sur I'image, et
« impacte » également les voxels voisins, qui peuvent étre considérés a tort comme
du tissu minéralisé, ce qui entraine une surévaluation du volume de tissus minéralisés.
Une thése d’exercice publiée en 2015 par David Ko de l'université d’Otago est
consacrée a la précision des mesures de I'os néoformé aprés un sinus lift chez le
mouton par CBCT. Les résultats indiquent que les volumes d’os néoformé et de
biomatériau résiduel sont significativement plus importants lorsqu’ils sont mesurés par
CBCT que par microtomographie (uCT) ou histologie. De méme, la quantité d’os
néoformé est significativement plus élevée lorsqu’elle est mesurée par uCT que par
histologie. Les mesures de la quantité de biomatériau résiduel ne sont pas
significativement différentes entre uCT et histologie (6). Ce biais de mesure lié a la
technique utilisée explique [I'écart important entre les valeurs trouvées par
radiomorphométrie et histomorphométrie concernant la quantité d’os néoformé pour
les deux groupes. Cet écart entre les deux techniques de mesures se retrouve
également dans I'étude de Chackartchi et al. et celle de Zijderveld et al.(7,8).

La densité observée sur les images tomographiques ne peut donc pas étre considérée
comme un marqueur fiable de la densité réelle et des propriétés mécaniques de I'os
néoformé dans la zone augmentée. Le biomatériau test étant radioclair a
'implantation, on pourrait toutefois envisager par un suivi radiologique (radiographies
rétroavéolaires ou panoramiques), de « succes » de la greffe lors d’'une utilisation en
clinique. L'utilisation systématique d’'un examen tomographique au cours de la
cicatrisation n’est pas envisageable en raison de la plus grande exposition aux
rayonnements ionisants du patient.

Histologie

Les résultats histomorphomeétriques ne permettent pas d’établir une différence
significative entre la quantité d’os néoformé dans le groupe test et le groupe témoin a
3 mois.

Les résultats histomorphométriques indiquent qu’il n’y a pas de différence significative
entre la quantité résiduelle de PUDNHA a 3 et 6 mois, ce qui indique une résorption
lente, ou une absence de résorption du matériau. La durée de suivi ne permet pas de
savoir si le PUDNHA a subi ou non une résorption lors du remodelage de l'os
néoformé.

Les données de cette étude montrent que la quantité d’os néoformé dans le groupe
test est similaire a celle obtenue dans le groupe témoin a 6 mois.

Le biomatériau testé est a priori potentiellement capable d’induire une
ostéoformation et I'obtention d’un volume d’os néoformé reproductible et qui
devrait étre suffisant pour le placement d’implants dentaires aprés implantation
dans le sinus maxillaire.

La difféerence observée entre les deux groupes par l'analyse des images
tomographiques dans les échantillons prélevés aprés 3 mois de cicatrisation n’est
donc pas retrouvée lors de I'analyse histologique.
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En plus du biais de mesure lié a la technique utilisée exposé plus haut, un autre
élément peut expliquer les différences observées entre les deux méthodes d’analyse :
I'analyse histologique est réalisée sur une portion de I'échantillon, et la localisation de
la biopsie dans la zone augmentée est importante. Ainsi, parmi les études tirées de la
littérature, 6 études cliniques (9-14) trouvent des valeurs d'os néoformé plus
importante a proximité de I'os natif, que dans le centre ou la partie coronale du volume
augmenté. Les autres études n’ont pas étudié statistiquement les différences entre les
portions de biopsies, mais beaucoup d’entre elles décrivent une proportion plus
importante de particules de biomatériau résiduelles inclues dans du tissu osseux
néoformé dans les zones a proximité de I'os basal, et dans du tissu conjonctif a
distance de l'os basal, l'ostéointégration évoluant de fagon décroissante avec la
distance a I'os natif de I'h6te. Dans notre étude, les observations histologiques ont été
faites au centre des échantillons car ceux-ci ont été coupés en 2 parties avant
I'inclusion en résine. C’est la partie la plus centrale des échantillons qui a été coupée
principalement.

Dans cette étude, I'analyse radiologique a été effectuée sur 'ensemble de la zone
augmentée pour chaque sinus traité, a la différence de I'analyse histomorphométrique,
réalisée sur certaines coupes uniquement de I'échantillon. Il est donc difficile de savoir
quelle est la responsabilité du manque de finesse des images CBCT ou de la méthode
d’analyse dans la différence entre les valeurs issues des images radiologiques et
celles issues de I'histologie.

3. Revue de littérature

A. Etudes cliniques

Parmi les études cliniques analysées, certaines utilisent les biomatériaux seuls,
d’autres les associent entre eux, afin de maximiser les potentiels de chacun des
biomatériaux pris séparément.

Les études ont été séparées en deux catégories distinctes selon la méthodologie de
'essai. Certaines sont des études prospectives, étudiant un seul matériau, sans
témoin, et ont été classées selon le type de biomatériau implanté.

Les autres études sont des essais contrélés, par un groupe témoin, ou comparent
plusieurs matériaux différents selon le méme protocole.

Afin de pouvoir rapprocher les résultats de I'étude sujet de ce travail et les données de
la littérature ; seules certaines données ont été extraites et compilées : les résultats
issus d’analyse histomorphométrique pour les parametres suivants : %o0s néoformé,
%biomatériau résiduel, %tissus mous.

Les études utilisant de I'os autogéne comme biomatériau de comblement seul ont été
classées a part. en effet, 'os autogéne est considéré comme le gold standard pour le
comblement sous-sinusien. Les valeurs issues des analyses histomorphométriques
servent donc de « métre-étalon » pour évaluer I'intérét et le potentiel clinique d’un
biomatériau.

L’os autogéne a été utilisé seul dans 5 études(8,14-17). La quantité d’'os néoformé
mesurée dans ces études varie de 78% = 15(15) a 25,1% + 6,3(17). La quantité de
tissus mous varie de 59,24% + 4,66 a 60,57% + 7,16(8). Dans chacune de ces études,
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I'os autogéne a été utilisé comme biomatériau témoin. Les valeurs mesurées servent
donc d’étalon pour donner une tendance aux résultats obtenus avec les biomatériaux
testés : moins efficaces, efficacité similaire, ou plus efficaces en terme de quantité d’os
néoformé obtenue apres cicatrisation.

En raison d’un intervalle de valeurs assez large, il est préférable d’utiliser les données
issues d’'une méta-analyse réalisée par Danesh-Sani et al. publiée en juin 2016, qui a
compilé les données issues de la littérature pour les mémes parametres, (sur un plus
grand nombre d’études, incluant entre autres, les chirurgies par abord transcrestal).
En tenant compte des différences de protocoles, de taille d’échantillons, etc. les
auteurs ont pu calculer les valeurs moyennes obtenues par histomorphométrie pour
les paramétres étudiés.

Ainsi, lors de l'utilisation de I'os autogéne comme biomatériau de comblement sous-
sinusien, la quantité d’os néoformé obtenue était de 19,31% * 26,5 pour un temps
de cicatrisation inférieur a 4,5 mois, de 43,15% * 59,23 pour un temps de
cicatrisation compris entre 4,5 et 9 mois, et de 44,28% * 59,3 pour un temps de
cicatrisation supérieur a 9 mois. (18) Il existe donc une grande variabilité de
résultats d’'une étude a l'autre. Cela peut étre di a différents facteurs, par exemple, la
qualité de l'os autogéne préleve, inégale d’'un patient a l'autre ou le potentiel de
cicatrisation propre a chaque patient.

En comparant ces données a celles obtenues pour le PUDNHA, la quantité d’os
néoformé semble moins importante avec 4% * 3 et 14% * 6, respectivement a 3
et 6 mois.

i. Performances inférieures a I'os autogéne utilisé seul

* XeénoGreffes Anorganiques (=XGA)

Bassil et al. ont utilisé une HydroxyApatite Biologique (HAB) : substitut osseux dérivé
d’os bovin anorganique (Bio oss). A 8 mois, 'os néoformé représentait 17,6% + 2,8 de
la zone analysée, le biomatériau résiduel représentait 29,9% + 4,9 et les tissus mous :
52,5% = 4,2(19) . Ces résultats sont inférieurs a ceux attendus aprés une
implantation d’os autogéne de 8 mois.

Charckartchi et al. ont cherché a étudier 'impact de la taille des particules d’'HAB
bovine sur l'ostéoformation. Le méme matériau a été utilisé avec une période de
cicatrisation de 6 a 9 mois, mais avec deux granulométries différentes : des petites
particules (0,25 a 1 mm de diametre), ou des grandes (1 a 2 mm de diamétre). Les
résultats ont montré qu’il n'y avait aucune différence significative entre les deux
granulométries en termes de quantité d’'os néoformé (respectivement 28% * 6,53 et
27,14% = 3,89), de biomatériau résiduel (respectivement 34,57% + 8,08 et 33,71% %
8,28), ou de tissus mous (respectivement 37,42% + 4,15 et 39,14% * 8,47). Une
quantification radiomorphométrique a également été réalisée, les valeurs relevées
sont différentes de celles relevées par histomorphométrie pour la quantité de
biomatériau résiduel et de tissus mous ; mais il n'a pas été relevé non plus de
différence significative entre les deux granulométries pour les paramétres étudiés.(7)

Cordaro et al. ont comparé du BCP et une HAB bovine. Aprés une période de
cicatrisation d’environ 6,7 mois, les biopsies ont révélé qu'il n'y avait pas de différence
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significative pour la quantité d'os néoformé entre les deux groupes avec
respectivement 21,6% + 10 et 19,8% £ 7,9. Il y avait significativement plus de
biomatériau résiduel dans le groupe HAB que dans le groupe BCP
(respectivement 37,7% + 8,5 et 26,6% = 5,2) et significativement plus de tissus mous
dans le groupe BCP que dans le groupe HAB (respectivement 51,8% + 8,6 et 42,5%
1 6,9). De plus, I'analyse d’une ROI limitée a la zone proximale a 'os natif par rapport
au reste de la biopsie a révélé qu’il y avait significativement plus d’'os néoformé a
proximité de l'os natif que dans le reste de I'échantillon, quel que soit le groupe
considéré.(12) La quantité d’os néoformé obtenue dans le groupe ayant regu
’HAB était inférieure a la quantité attendue aprés une période de cicatrisation
similaire.

Froum et al. ont comparé une HAB bovine et une allogreffe d’os spongieux minéralisée
aprés une implantation de 6,5 a 8 mois. Il y avait significativement plus d’'os néoformé
dans le groupe ayant regu l'allogreffe avec 28,25% £ 14,01 que dans le groupe ayant
recu 'HAB avec 12,44% +* 8,55. L’allogreffe s’est également résorbée de fagon plus
importante durant la période de cicatrisation, avec une quantité de biomatériau
résiduel significativement moins importante : 7,65% * 9,2 contre 33% + 9,45. |l y avait
significativement plus de tissus mous dans le groupe ayant regu l'allogreffe : 64,10%
+ 8,68 contre 56,56% + 10,31. (20).

D’aprés les résultats de cette étude, les performances de I'HAB étaient
inférieures a celles de I'os autogéne. En revanche, les performances de
I’allogreffe semblaient étre similaires a celles de I’os autogéne.

Kolerman et al. ont eux aussi comparé une HAB bovine et une allogreffe minéralisée.
Aprés une période de cicatrisation de 9 mois, aucune différence significative n'a été
trouvée entre les deux groupes, que ce soit pour la quantité d’os néoformeé
(respectivement 27,2% £ 5,3 et 31,8 + 10,8), la quantité de biomatériau résiduel
(respectivement 24,2% 48 et 21,5 % = 9), ou la quantité de tissus mous
(respectivement 48,6% + 2,5 et 46,7% % 5,7). Les auteurs ont conclu que les deux
biomatériaux étaient comparables dans une procédure de sinus lift(21). Les résultats
de cette étude tendent a montrer des performances inférieures a celles de I'os
autogéne pour la XGA comme pour I'allogreffe.

*
*

Nevins et al. ont étudié une HAB équine. La quantité d’os néoformé obtenue au bout
de 6 mois de cicatrisation était de 23,35%. Les quantités respectives de biomatériau
résiduel et de tissus mous étaient 15,68% et 60,97%(22). Ces valeurs sont similaires
a celles obtenues avec de I'HAB dérivée d’os bovin, et inférieures a celles
attendues avec de I’os autogéene sur une période de cicatrisation comparable.

Schmitt et al. ont comparé différents biomatériaux : de I'os autogéne, du BCP, une
allogreffe, et une XGA. Aprés 5 mois d’'implantation, les biopsies ont révélé qu'il n'y
avait significativement plus d’os néoformé dans le groupe ayant regu de I'os autogéne
(42,74% % 2.10) que dans le groupe ayant regu I'HAB (24,90% % 5,67). Il n’y avait pas
de différence significative pour la quantité d’os néoformé entre le groupe ayant regu
I'allogreffe (35,41% + 2,78) et le groupe ayant regu I'os autogéne. L’'os néoformé
représentait 30,28% * 2,16 de la surface des biopsies du groupe ayant regu le BCP.
Les auteurs ont conclu que les 3 biomatériaux testés étaient aussi efficaces dans le
cadre d’'une procédure de sinus lift, et présentaient une morbidité réduite par rapport
a l'utilisation d’'os autogéne. (16) Les résultats de la XGA et du BCP tendent a
montrer des performances moins élevées que celles de I'os autogéne. Seule
I’allogreffe présentait des résultats similaires a ceux de I’os autogéne.
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Testori et al. ont étudié le méme paramétre que Charckartchi et al. : I'impact de la taille
des particules d’HAB bovine sur I'ostéoformation. Aprés une période de cicatrisation
de 6 a 8 mois, il y avait 26,8% + 9,6 d'os néoformé dans le groupe des grandes
particules, et 18,8% + 4,7 dans le groupe des petites particules. La différence entre les
deux groupes était significative. Il n'y avait pas de différence significative entre les
deux groupes pour les quantités de biomatériau résiduel et de tissus mous. (23)

Les résultats de ces deux études sont opposés, il est donc difficile de savoir si
le diameéetre des particules d’HAB greffées peut avoir ou non un impact sur
'ostéoformation. Les protocoles de ces études sont comparables, un modéle en
corps-divisé, avec un temps de cicatrisation identique, l'utilisation d’une
membrane résorbable pour les mémes indications. Il faudrait peut-étre chercher
I'’explication a ces résultats contradictoires dans la petite taille des échantillons
considérés (10 patients pour Charckartchi et al. et 13 pour Testori et al.), les
différences individuelles liées au potentiel de cicatrisation de chaque patient
n’étant peut étre pas totalement lissée en raisons d’un trop petit nombre de
sujets. Dans tous les cas, pour ces deux études, les performances des XGA
utilisées semblent inférieures a celles de I’os autogéne.

Yildirim et al. ont également étudié une HAB bovine, a laquelle ils ont rajouté du sang
veineux autologue. Aprés une période de cicatrisation moyenne de 6,8 mois, les
quantités d’'os néoformé, de biomatériau résiduel et de tissus mous étaient
respectivement : 14,7% £ 5 ; 28,7% = 7,8 et 55,6 £ 7. L’apport de sang veineux n’a
pas eu d’incidence sur 'ostéoformation.(24)

Si I'on se base sur les données de la littérature, les performances
d’ostéoconduction de I’association de XGA et de sang veineux sont inférieures
a celles de I'os autogéne utilisé seul.

lezzi et al. ont analysés 5 biomatériaux différents : du BCP, du carbonate de calcium
(Xénogreffe corallienne), de 'HA dérivée d’algues, de 'HAB bovine, et de I'os porcin
organique. Aprés 6 mois d’implantation, il y avait significativement moins d’os
néoformé dans le groupe ayant regu le carbonate de calcium que dans celui ayant
recu I'HA dérivée d’algues. A I'exception de ces deux groupes, il n'y avait aucune
différence significative entre les quantités d’os néoformée obtenues dans les autres
groupes. |l y avait significativement moins de biomatériau résiduel dans le groupe
ayant le carbonate de calcium (27,1% + 1) que dans le groupe ayant regu I’'HA dérivée
d’algues (30,1% £ 0,9), 'HAB bovine (32,8% % 2,1) et I'os porcin (33,1% + 1,9). ll y
avait significativement moins de biomatériau résiduel dans le groupe ayant recgu le
BCP (28,1% £ 0,9) que dans le groupe ayant recu 'HAB bovine et que dans le groupe
ayant regu I'os porcin.

II'y avait significativement plus de tissus mous dans le groupe ayant recu le BCP
(43,6% £ 2,5) que dans les groupes ayant regu l'os porcin (38,7% % 2,7) et ’HAB
bovine (36,4% * 2,3). Il y avait significativement plus de tissus mous dans le groupe
ayant regu le carbonate de calcium (45,6% * 4,5) que dans les groupes ayant regu
I'HAB bovine et I'os porcin. (25)

L’origine des XGA ne semble donc pas avoir d’impact sur la quantité d’os
néoformé. Le BCP et le carbonate de calcium sont les deux biomatériaux qui se
sont le plus résorbé durant la période de cicatrisation, ce qui a eu un impact sur
la quantité de tissus mous. Les performances de ces biomatériaux sont
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globalement similaires, et tendent a étre Iégérement inférieures a celles de I'os
autogéne utilisé seul sur une période comparable.

Globalement, les capacités d’ostéoconductions des XGA sont moins bonnes
que celles de l'os autogéne. Cependant, l'utilisation de ces types de
biomatériaux donne des résultats reproductibles, et permettent la formation
d’une quantité suffisante d’os nouveau pour le placement d’implants dentaires,
que ce soit pour un protocole en 1 ou 2 temps. Ces biomatériaux sont d’ailleurs
utilisés comme témoin dans les études qui se sont intéressée a la comparaison
de biomatériaux différents.

* Allogreffes

Chaushu et al. ont cherché a étudier I'ostéoformation induite aprés I'implantation sous-
sinusienne de blocs d’os spongieux humain lyophilisés. Aprés 9 mois de cicatrisation,
la quantité d’os néoformé obtenue était de 26,1% £ 15. Aucune différence significative
induite par le sexe, I'age, la présence d’une perforation de la membrane de Schneider
ou la hauteur d’os résiduel pré-opératoire n'a été trouvée. Les auteurs concluent que
le biomatériau est utilisable, y compris lors de la pose d'implants en un temps. (26)

Les études de Froum et al.(20) et de Kolerman et al.(21) dont les résultats ont déja été
donnés plus haut mettent en évidence une tendance a [linfériorité des
performances des allogreffes utilisées par rapport aux performances de I'os
autogéne.

* Biomatériaux synthétiques

Les résultats des études de Cordaro et al.(12), lezzi et al.(25), et Schmitt et al.(16)
présentés plus haut tendent a montrer que les performances du BCP sont
inférieures a celles de I’os autogéne.

Lygnstadaas et al. ont étudié un biomatériau totalement non résorbable : des granules
de titane poreux. Aprés un temps de cicatrisation moyen de 6 mois, la quantité d’os
néoformé retrouvé sur les biopsies était de 16,6% + 19, et la quantité de biomatériau
résiduel était de 26,8% + 15,8. Les auteurs ont mesuré une diminution de la hauteur
greffée chez certains patients au cours du suivi, en dépit du caractere non résorbable
du matériau. lls ont expliqué cet état de fait par une mobilité du matériau, soumis a la
gravité accentuée par la répartition des forces de mastication. Les auteurs ont conclu
que les granules de titane pouvaient étre utilisés avec efficacité pour un sinus lift avec
pose d'implants en un temps.(27) Il peut toutefois étre judicieux d’évaluer le
comportement des particules greffées, et du complexe os/biomatériau lors du
forage pour la mise en place d’implants en 2 temps.

Kurkcu et al. ont étudié I'ostéoconduction d’'une XGA et du B-TCP. lIs ont obtenu aprés
une période de cicatrisation moyenne de 6,5 mois (6 a 8 mois) significativement moins
d’'os néoformé dans le groupe B-TCP que dans le groupe HAB avec respectivement
21,09% + 2,86 et 30,13% = 3,45. Il y avait également significativement plus de
biomatériau résiduel dans le groupe B-TCP (34,05% £ 3,01 contre 31,88% = 6,05) et
de tissus mous dans le groupe B-TCP (44,86% + 4,28 contre 37,99% % 5,92). Les
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auteurs ont conclu qu’en dépit de la faible résorption de 'HAB, la configuration des
micros et macro-porosités a conduit a une meilleure ostéoconduction que celle du B-
TCP.(28) Les deux biomatériaux utilisés dans cette étude tendent a étre moins
performant que I'os autogéne utilisé seul. Le B-TCP semble étre moins
performant qu’une XGA.

Crespi et al. ont utilisé une HA synthétique, enrichie en magnésium. Aprés 5 mois de
cicatrisation, la quantité d’os néoformé obtenue dans le groupe HA synthétique
s’élevait a environ 30% + 10 contre environ 78% * 15 pour le groupe ayant recgu l'os
autogene. (15)

D’aprés ces résultats, le biomatériau synthétique est trés inférieur a l'os
autogéne en termes d’ostéoformation. Cependant, la quantité d’os néoformé
obtenue dans le groupe ayant regu I'os autogéne est-elle-méme élevée par
rapport aux valeurs attendues sur une période de cicatrisation comparable. Il
est clair que le biomatériau testé est moins performant, mais une telle différence
peut également étre liée aux potentiels de cicatrisation des patients intégrés
dans I’étude, les greffes d’os autogéne ne se valant pas forcément d’un patient
a 'autre.

Tosta et al. ont également comparé du BCP et de I'os autogéne, aprés une période de
cicatrisation de 9 mois. Les quantités d’os néoformé obtenues pour les deux groupes
ont été mesurées pour 2 ROI distinctes : la premiére représentait la moitié de la biopsie
a proximité de l'os natif, I'autre représentait le reste de la biopsie (ie, la moitié a
proximité de la membrane sinusienne). |l y avait significativement plus d’os néoformé
dans le groupe ayant regu I'os autogéne que dans le groupe ayant regu le BCP, avec
respectivement 41,03% + 4,62 et 33,70% £ 8,08 a proximité de I'os natif ; et 38,63% +
7,52 et 26,68% * 3,92 a distance de I'os natif. Il y avait significativement plus d'os a
proximité de I'os natif pour le groupe ayant regu le BCP, a la différence de celui ayant
recu I'os autogéne, ou I'ostéoformation s’était produite de fagon homogéne dans les
échantillons. Il n'y avait pas de différence significative pour la quantité de BCP
résiduelle entre les 2 ROI. |l y avait significativement plus de tissus mous dans le
groupe ayant recu I'os autogéne quelle que soit la ROI considérée, et il y avait
significativement plus de tissus mous dans le groupe BCP a distance de l'os natif. Les
auteurs ont conclu que le BCP était moins performant que I'os autogéne, mais que
cette différence n’avait pas eu d’'impact clinique, le taux de survie des implants a 1 an
n’étant pas différent pour les deux groupes. (14)

Zijderveld et al. ont comparé les performances du B-TCP et de I'os autogéne aprés
une implantation de 6,3 mois en moyenne. La quantité d’os néoformé obtenue dans le
groupe B-TCP était significativement moins importante que celle obtenue dans le
groupe ayant regu I'os autogéne, avec respectivement 17% + 5 et 41% £ 10. Les
auteurs ont observé une différence importante entre la densité visible sur les images
CBCT dans le groupe B-TCP et la quantité réelle d’'os néoformé mesurée par
histomorphomeétrie, et ont conclu que les données issues de I'analyse tomographique
n‘avait aucune valeur preédictive concernant la structure osseuse de la zone
augmentée. Les auteurs ont également conclu que I'utilisation de B-TCP dans un sinus
lift avec pose d'implants en 2 temps était une procédure fiable, bien que I'utilisation
d’os autogene reste le gold standard.(8)

La comparaison de ces biomatériaux synthétiques face a de I'os autogéne a
montré qu’ils étaient moins performant. Les quantités d’os néoformé qui ont été
obtenues avec le BCP sont cependant élevées, et supérieures a celles obtenues
avec le B-TCP ou le titane. Il est difficile de tirer des conclusions quant a ’'HA
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synthétique avec une seule étude, dont les résultats obtenus pour I’os autogéne
sont dans la « fourchette haute », il est possible que les résultats obtenus pour
I’HA synthétique soit eux aussi dans une fourchette haute.

* Biomatériaux + os autogene

Hallman et al. ont étudié un mélange d’'HAB bovine et d’'os autogene (ratio 8:2),
associé a de la colle fibrineuse pour faciliter la manipulation du biomatériau. Apres 6
a 8 mois de cicatrisation, la surface d’os lamellaire représentait 21,2% £ 24,5, et la
surface d’'os immature représentait 10,2% + 13,4 de la surface totale analysée. Les
auteurs indiquent que les biopsies ont été réalisées en périphérie du volume
augmenté, ou une proportion de tissus mous plus importante était attendue.(29)

En additionnant les moyennes et les écart-types, on obtient une quantité d’os
néoformé qui représentait 31,4% * 37,9, légérement inférieures aux
performances attendues avec de I'os autogéne seul sur une période de
cicatrisation comparable. En rapprochant ces valeurs de celles obtenues dans
I’étude de Schopper et al.(13) il semblerait que I’'ajout d’une faible quantité d’os
n’aie qu’un impact limité sur la quantité d’os néoformé obtenue par rapport a
celle attendue pour l'utilisation d’'une XGA seule.

Artzi et al. ont comparé un composite associant du B-TCP et de I'os autogéne et un
autre composite associant de I'HAB bovine et de I'os autogéne. Pour chaque groupe,
le ratio biomatériau : os autogéne était de 1:1 avec des fragments de corticale prélevés
au ramus. Aprés une période de cicatrisation de 12 mois, la quantité d’os néoformé
dans le groupe B-TCP était de 32% = 8,4, significativement plus basse que celle
obtenue dans le groupe HAB bovine, qui était de 45,6% + 10,9. La quantité de
biomatériau résiduelle était similaire pour les deux groupes. 4 ROI ont été analysées
pour les biopsies : en périphérie, au milieu, dans la profondeur de la zone augmentée,
ou sur I'ensemble de la biopsie. Pour chaque groupe, la quantité d’'os néoformé était
croissante avec la profondeur dans la zone augmentée, et a chaque fois, la quantité
d’os néoformé était significativement plus importante pour le groupe ayant regu 'HAB
et I'os autogéne. Les auteurs ont conclu que ces différences de quantité d’os néoformé
avec des taux de biomatériaux résiduels similaires entre les groupes pouvaient étre
expliquées par de meilleures propriétés d’ostéoconduction de 'HAB face au 3-TCP.
(10)

Si I’'on rapproche ces résultats de ceux des autres études ayant utilisé du B-TCP,
ce biomatériau semble peu performant lorsqu’il est utilisé seul, et moins
performant que les autres biomatériaux synthétiques présentés dans ces
études. Le mélange de B-TCP et d’os autogéne donne des résultats inférieurs a
ceux qui seraient attendus dans le cadre d’une utilisation d’os autogéne seul.

ii. Performances similaires a I’os autogéne

* Allogreffes
Les études publiées par Froum et al.(20) et par Schmitt et al.(16) dont les résultats ont

déja été donnés plus haut laissent penser que l'utilisation d’'une allogreffe permet
d’obtenir des quantités d’'os néoformé similaires a celles qui sont attendues dans le
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cadre d’un sinus lift avec de I'os autogéne seul sur des périodes de cicatrisation
comparable. A noter que dans I'étude de Schmitt que la quantité d’os néoformé
obtenue par le groupe ayant regu le BCP était significativement inférieure a celle
obtenue dans le groupe ayant regcu de I'os autogéne, mais pas significativement
différente de celle obtenue par le groupe ayant recu l'allogreffe. La quantité d’os
néoformé obtenue dans le groupe ayant regu l'allogreffe n’était pas statistiquement
différente de celle obtenue dans le groupe ayant regu I'os autogene, ainsi, il est
possible que le BCP ait des performances inférieures a celles de I’os autogéne,
mais relativement proche de celles-ci.

* XeénoGreffes Organiques

Alayan et al. ont comparé les résultats apres 5 mois de cicatrisation d’un substitut
osseux dérivé d’os bovin préservant le collagéne, et d'un mélange dHAB et d’os
autogéne. 2 ROI ont été définies : 'une dans la zone proximale a l'os résiduel, 'autre
concernant la totalité de la biopsie. Il n'y avait aucune différence significative
concernant la quantité d’os néoformé obtenue pour les deux groupes, quelle que soit
la ROI considérée. A proximité de I'os résiduel, les quantités d’os néoformé pour les
deux groupes étaient, respectivement, 39,68% + 17,36 et 34,03% = 13,05. Sur
'ensemble de la biopsie, les quantités d’os néoformé respectives étaient : 30,71% =
12,24 et 29,06% + 13,51. A I'exception de la quantité de biomatériau résiduelle
significativement moins importante pour le groupe XGO a proximité de I'os résiduel
(3,86% contre 13,21%), aucune différence significative n’a été trouvée entre les deux
biomatériaux pour les deux ROI. Dans les deux groupes, il y avait significativement
plus d’'os néoformé a proximité de I'os natif. Les auteurs ont également relevé que I'os
néoformé dans le groupe ayant regu le mélange d’HAB et d’os autogene était plus
mature (proportion significativement plus importante d’os lamellaire par rapport a 'os
fibreux).(9)

Ainsi, en considérant que les performances d’'un mélange d’XGA et d’os
autogéne sont similaires a celles de I’'os autogéene seul, on peut considérer que
les performances d’'une XGO sont supérieures a celles de la XGA seule, et
similaires a celles de I’os autogéne utilisé seul.

Artzi et al. ont utilisé un bloc d’os spongieux bovin comme biomatériau de comblement.
lls ont évalué la quantité d’os néoformé a deux endroits distincts, en périphérie du
volume augmentée, ou au centre de ce volume. Les quantités respectives d'os
néoformé apres 12 mois de cicatrisation pour ces deux régions d’intérét (Region Of
Interest = ROI) sont 34,2% + 8,5 et 53% + 8,7. Il y avait significativement plus d’os
néoformé dans la partie profonde de la biopsie qu’en périphérie. De méme, l'os
néoformé était plus mature dans la partie centrale, avec un rapport os lamellaire/ os
fibreux de 1:2,5 comparé a un rapport de 1:5,4 en périphérie. La différence significative
entre la périphérie et la profondeur de la zone augmentée en termes d’ostéoformation
est inhabituelle, la quantité d’'os néoformé étant généralement décroissante avec la
distance a l'os natif. Les auteurs expliquent ces résultats par la bonne stabilité
dimensionnelle du bloc, solide a I'implantation, durant la période de cicatrisation, et la
proximité avec la membrane de Schneider. (11)

Les quantités d’os néoformé obtenues aprés une période de cicatrisation de 12
mois étaient variables, et plus importantes dans la profondeur de la zone
augmentée. ces valeurs étaient cependant similaires a celles attendues dans le
cadre de l'utilisation d’os autogéne seul.
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Silvestri et al. ont comparé une XGO porcine et une HAB bovine. Aprés une
implantation de 6 mois, I'analyse des biopsies n’a pas permis de mettre en évidence
une différence significative entre les deux biomatériaux pour la quantité d’os néoformé
obtenue, la quantité de biomatériau résiduel, ou la quantité de tissus mous. Les valeurs
obtenues sont cependant relativement élevées pour la XGO et la XGA, avec une
quantité d’'os néoformé respective de 37,43% et 37,52%. Pour la quantité de
biomatériau résiduel, respectivement 13,53% et 16,44%. Les quantités de tissus mous
étaient 49,03% et 46,02% respectivement pour la XGO et la XGA. Les auteurs ont
conclu que la XGO utilisée était un excellent ostéoconducteur.(30) Ces résultats
indiquent que ces biomatériaux tendent a étre aussi performants que l'os
autogeéne utilisé seul.

* XGA + synthétique

Ahmet et al. ont comparé un composite associant du sulfate de calcium et une HAB
(ratio 2:1) a un autre composite associant du sulfate de calcium et un composite
allopastique (60% volumique d’HA synthétique et 40% volumique de B-TCP) (ratio
2:1). Aprés une période de cicatrisation de 5 mois, il n’y avait aucune différence
significative pour la quantité d’os néoformé entre les deux groupes (respectivement
36,71% + 15,32 et 34,40% £ 18,91). Il n’y avait pas de différence significative entre les
deux groupes pour la quantité de biomatériau résiduel et la quantité de tissus mous.
Les auteurs ont cependant noté une réduction de la hauteur de la zone greffée
significativement plus importante pour le groupe ayant regu le sulfate de calcium et le
composite alloplastique (perte de 24,44% + 6,52 de la hauteur post-opératoire aprés
5 mois) que dans le groupe ayant recu le sulfate de calcium et 'HAB (perte de 14,60%
t 4,58 de la hauteur post-opératoire aprés 5 mois). Les auteurs ont conclu que les
deux biomatériaux étaient ostéointégrés, confirmant leur biocompatibilité et leur
efficacité dans une procédure de sinus lift.(31)

Les valeurs obtenues dans cette étude sont similaires a celles obtenues avec de
'os autogene seul sur un temps de cicatrisation comparable. A priori, en
comparant les résultats de ces biomatériaux composites et les résultats
attendus dans le cas d’une utilisation d’os autogéne seul sur un temps
d’implantation comparable, ces associations de biomatériaux seraient aussi
efficaces que I'os autogéne utilisé seul.

Butz et al. ont étudié un biocomposite associant HAB bovine a un peptide synthétique
dans une matrice de hyaluronate de sodium : le PepGen P-15. Des biopsies ont été
réalisée apres 2, 4, 6, et 9 mois de cicatrisation. Aucune différence significative n’a été
trouvée entre les différentes périodes de cicatrisation pour la quantité d’os néoformée,
avec respectivement : 21,3% £ 2,3 ;21,9% + 8,9 ; 28,5% £ 6,9 et 29,8% + 11,8. lI n'y
a pas non plus de différence significative concernant la quantité de biomatériau
résiduel entre les différentes périodes. Les auteurs concluent que la quantité d’os
néoformé obtenue permet d’envisager la mise en place d'implants dans la zone
augmentée dés 2 mois de cicatrisation.(32)

Les résultats tendent a montrer des performances supérieures a celles de I'os
autogéne a court terme, mais inférieures sur le long terme.

* Synthétiques
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Lindgren et al. ont comparé du BCP et une HAB bovine. Aprés 8 mois de cicatrisation,
aucune différence significative n’a été trouvée entre les deux groupes, que ce soit
concernant la quantité d’os néoformé (respectivement 41,1% + 9,8 et 41,6 + 14,0) ou
la quantité de biomatériau résiduel (respectivement 10.8% et 12%). Les auteurs ont
cependant relevé une ostéointégration des micro-implants placés dans la zone
augmentée plus importante pour le groupe BCP, sans que cette différence ne soit
significative.(33)

Martinez et al. ont mis en comparaison du B-TCP et une HAB bovine, et aprés 8 mois
de cicatrisation, la quantité d’os néoformé n’était pas significativement différente dans
les deux groupes, avec respectivement 40,7% £ 15,1 (en volume) et 34,9% + 7,1 (en
volume). Pour chaque groupe, la proportion d’os néoformé lamellaire était d’environ
35%. La quantité de biomatériau résiduelle n’était pas non plus significativement
différente entre les deux groupes. En revanche, il y avait significativement plus de
tissus mous dans le groupe ayant recu 'HAB (30,4% + 14,2 contre 18,1% + 8,2). Les
auteurs ont également étudié in vitro la porosité des biomatériaux. La porosité de 'HAB
est supérieure a celle du 3-TCP. Le volume occupé initialement par le biomatériau est
de 42,6% pour 'HAB et de 50,1% pour le B-TCP. Ainsi, les auteurs ont conclu que la
vitesse de résorption (la résorption du B-TCP est environ deux fois plus importante que
celle de 'HAB) n’avait d’effet sur I'ostéoformation, mais que la macroporosité du
biomatériau est le paramétre principal ayant une incidence sur la cinétique
d’ostéoformation. (34)

Ces deux études n’ont par permis d’établir une différence significative entre les
performances du BCP et de ’'HAB et entre celles du B-TCP et de ’'HAB. Au vu
des résultats de ces deux biomatériaux synthétiques, sur le méme temps de
cicatrisation, leurs performances seraient similaires, et équivalentes a celles de
I’os autogéne.

* Biomatériau + os autogéene

L’étude publiée par Artzi et al.(10) ayant associé de 'HAB et de l'os autogéne,
comparé a une association de B-TCP et d’'os autogéne (les résultats ont déja été
donnés plus haut) a permis d’établir que les performances d’une XGA associée a
de I’os autogéne en quantité suffisante sont similaires a celles de I’os autogéne
seul.

En rapprochant ces résultats de ceux des études de Hallman et al.(29), Schopper et
al.(13), il semblerait que I'association d’HA (naturelle ou synthétique) et d’os
autogéne soit aussi performante que I'os autogéne seul, a condition que la
proportion d’os autogéne soit suffisante pour palier 'ostéoconduction de I'HA
utilisée seule.

Boéck-Neto et al. ont comparé un mélange d’allogreffe déminéralisée et d’os
autogéne, et un mélange d’'HA synthétique et d’os autogéne aprés 10 mois de
cicatrisation. Les quantités d’os néoformé n’étaient pas significativement différentes
entre les deux groupes, avec respectivement 50,46% + 16,29 et 46,76% + 8,56. Les
auteurs ont rapporté une résorption incompléte des deux biomatériaux, les particules
greffées résiduelles étant intégrées a I'os néoformé. La quantité de biomatériau
résiduelle n’était pas significativement différente entre les deux groupes, avec
respectivement 8,24% = 3,60 et 6,55% + 5,55. |l n’y avait pas de différence significative
entre les deux groupes pour la quantité de tissus mous : respectivement 41,31%
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17,81 et 46,35% + 12,48.(35) La quantité d’os néoformé obtenue dans les deux
groupes est similaire a celle obtenue lors de I'utilisation d’os néoformé seul.

Turunen et al. ont comparé un mélange de bioverre et d'os autogéne (1:1) a de I'os
autogene utilisé seul. 2 périodes de cicatrisation ont été exploitées : de 5,25 mois a
8,5 mois, et de 12,25 mois a 15,5 mois. Apres la premiére période de cicatrisation, la
quantité d’os néoformé était similaire dans les deux groupes, avec respectivement
25,7% £ 7,4 et 25,1% % 7,2. Aprés la seconde période de cicatrisation, il n’y avait pas
de différence significative entre les deux groupes pour la quantité d’'os néoformé, avec
respectivement 28,8% + 17,1 et 25,1% £ 6,3. Les auteurs ont relevé une liaison
chimique entre I'os néoformé et le bioverre, permettant un accroissement du volume
augmenté, surtout dans les cas ou I'os néoformé est répartie de fagon éparse dans le
volume augmenté. L’étude ne dit pas si I'accroissement entre la premiére et la seconde
période pour le groupe test est significatif, mais au vu des moyennes et écarts-types
présenteés, il est raisonnable de penser qu’il n'est pas significatif. Les auteurs ont
cependant repéré une quantité plus importante de zones dépourvues de silice dans
les particules de bioverre résiduelles lors de la seconde période par rapport a la
premiére, ce qui pourrait étre le signe d’'une résorption active du biomatériau. Les
auteurs ont conclu que des recherches complémentaires pour évaluer le potentiel de
résorption du biomatériau, et les propriétés mécaniques du complexe os/biomatériau
étaient nécessaires.(17)

Les résultats obtenus avec I’association d’un bioverre et d’os autogéene a 1:1 sont
équivalents a ceux obtenus avec de I’os autogéne seul. D’aprés les résultats
publiés dans ces études, il semblerait que quel que soit le biomatériau associé a
I’os autogéne a I’exception notable du B-TCP, la quantité d’os néoformé obtenue
est similaire a celle de I'os autogéne utilisé seul, a condition que la proportion
d’os autogéne soit suffisamment importante. S’il est difficile de préciser la quantité
nécessaire, les capacités de cicatrisation étant variable, de méme que la qualité de
l'os autogéne préleve, les deux études ou I'apport d'os autogéne n'a pas semblé
permis d’atteindre les performances de 'os autogéne utilisé seul ont utilisé 1/10°™ du
volume, et 2/10°™° du volume du comblement. Les autres études ont utilisé un rapport
de ', et la quantité d’'os néoformé obtenue était similaire a la quantité attendue pour
I'utilisation d’os autogéne seul. Cependant, de nombreux biomatériaux testés seuls
se révelent moins performant que leur association avec de I'os autogéne, qui,
elle, est aussi performante que I’os autogéne seul. Les performances réelles de
ces biomatériaux sont donc difficiles a évaluer.

Schwartz et al. ont comparé différents biomatériaux : un mélange d’allogreffe
déminéralisée lyophilisée et d'HAB (1:1), du DBX (32% allogreffe déminéralisée
lyophilisée + matrice d’acide hyaluronique), du DBX et de 'HAB (1:1), et mélange
d’allogreffe déminéralisée lyophilisée et de B-TCP (1:1). Aprés une période de
cicatrisation de 8 mois, la quantité de tissus minéralisés (os néoformé + biomatériau
résiduel) représentait environ 90% du volume de la biopsie, sauf pour le groupe ayant
recu le mélange d’allogreffe et de B-TCP, ou elle représentait environ 80%. La quantité
d’'os néoformé était significativement inférieure pour le groupe ayant recu le mélange
avec le B-TCP. Les auteurs ont relevé que [l'utilisation de B-TCP a pu ralentir la
résorption du composite par rapport a celles observées dans les groupes n’ayant pas
recu le B-TCP. L'utilisation de DBX seul a donné des résultats similaires aux autres
groupes, excepté celui ayant regu du B-TCP. Les auteurs ont conclu que le vecteur ne
limitait pas les propriétés ostéoconductrices du biomatériau. L'os néoformé obtenu
avec le DBX contenant des zones aussi denses que de l'os cortical, et le torque
nécessaire au vissage des implants (synonyme de stabilité primaire lors de la pose)
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était aussi éleveé dans tous les groupes, a I'exception de celui ayant recu le 3-TCP, ou
il était plus faible. (36)

Le fait que le parameétre mesuré ait été la quantité de tissus minéralisé et non
pas la quantité d’os néoformé seul rend difficile la comparaison des résultats,
mais au vu de la quantité de tissus minéralisés obtenue, il est possible que les
biomatériaux testés tendent a étre aussi performant que I'os autogéne, a
I’exception de I’association d’allogreffe et de B-TCP, significativement moins
performante que les autres biomatériaux testés dans cette étude.

iii. Performances supérieures a I’os autogene

* XGO

Di Stefano et al. ont utilisé un biomatériau dérivé d’os équin déantigéné par traitement
enzymatique (Enzyme Deantigenic Equine Bone = EDEB), organique. Les mesures
ont été effectuées a 3 périodes de cicatrisation différentes : 3 a8 5 mois, 6 a 8 mois, et
9 a 12 mois. Aucune différence significative en termes de quantité d’'os néoformé n’a
été trouvé entre les différentes périodes considérées avec, respectivement : 38,42%
+ 14,24 ; 37,77% £ 14,70 et 42,68% £ 17,38. D’aprés les résultats de I'étude, la
quantité d’'os néoformé avait déja atteint un plateau 3 a 5 mois aprés la greffe. Au bout
de 8 mois, I'os néoformé présentait une structure trabéculaire plus dense. Les auteurs
ont conclu que le biomatériau permettait une ostéoformation précoce, qui pourrait
permettre la pose d’'implants dés 3 mois de cicatrisation.(37)

Di Stefano et al. ont également comparé le méme biomatériau (greffe d’os équin
déantigéné par traitement enzymatique) a une HAB bovine. Aprés un temps
d’'implantation de 5 mois, I'analyse des biopsies a mis en évidence une quantité d’os
néoformé significativement plus importante dans le groupe ayant regu 'EDEB que
dans celui ayant regu I'HAB, avec respectivement 46,86% * 12,81 et 25,12% £ 7,25
de la surface des biopsies occupée par de I'os néoformé. La XGO a également subi
une résorption plus importante au cours de la période de cicatrisation que 'HAB, avec
des quantités de biomatériau résiduel respectives de 11,05% + 9,27 et 28,65% £ 9,70.
Concernant le suivi, a 36 mois, les taux de survie et de succés des implants placés
dans les 2 groupes n’étaient pas significativement différents. (38)

Les résultats de ces deux études permettent de déduire que ce biomatériau
pourrait avoir des performances similaires a celles de I'os autogéne, voir plus
importantes a court terme si on se base sur la cinétique d’ostéoformation,
permettant I'obtention d’une quantité importante d’os néoformé de fagon
précoce, et stable dans le temps.

* Allogreffe + biomatériau synthétique

Dellavia et al. ont utilisé un biomatériau composite associant du sulfate de calcium
synthétique et des particules de matrice osseuse allogéne déminéralisée et
lyophilisée(86% volumique). Aprés une période de cicatrisation allant de 2,5 a 3 mois
(2,8 mois en moyenne), la quantité d’os néoformé obtenue était de 33,8% = 8,6. Les
quantités de biomatériau résiduel et de tissus mous étaient de 33,7% + 8,4 et 32,3%
+ 10,3. Les auteurs ont conclu que le biomatériau était utilisable en clinique, et
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permettait une ostéoformation précoce. lls ont également mis en avant la manipulation
aisée du biomatériau, de consistance putty.(39)

* Biomatériaux synthétique

Guarnieri et al. ont utilisé des granules de sulfate de calcium de grade médical hémi-
hydraté. Apreés une période de cicatrisation de 6 mois, lors des biopsies, il n’y avait
plus de biomatériau résiduel. Celui-ci s’était entierement résorbé, et avait été
totalement remplacé par de I'os néoformé. La surface d’os néoformé représentait
100% de la surface de la biopsie, dont 52,76% + 16,33 d’os trabéculaire. Les auteurs
ont décrit la cinétique de cicatrisation aprés implantation : Une résorption centripéte
était visible a partir du 2°™ mois. Au 4°™ mois, une nouvelle architecture trabéculaire
débutant en périphérie était visible. Entre le 5°™ et le 6°™ mois, le biomatériau greffé
est devenu invisible radiographiquement, et la zone augmentée présentait une
architecture trabéculaire irréguliere. Les auteurs ont conclu que le biomatériau pouvait
étre utilisé comme biomatériau de comblement sous-sinusien, et donnait lieu a une
ostéoformation sur un volume suffisant pour la mise en place d’'implants dentaires, et
que ces implants pourraient s’ostéointégrer de maniere convenable. (40)

Ces résultats sont supérieurs a tous ceux obtenus avec d’autres matériaux, y
compris I'os autogéne. La vitesse de remodelage osseux et de dégradation du
biomatériau implique cependant d’importantes modifications structurelles de
I’'os néoformé, et il serait judicieux d’étudier la résistance mécanique de la zone
augmentée, ainsi que la survie et le succés d’implants mis en place dans une
procédure en 1 temps.

En rapprochant les résultats de ces deux études qui ont toutes deux utilisé du
sulfate de calcium, il apparait que ce biomatériau permet I’obtention d’un volume
d’os néoformé supérieur a celui qui serait attendu lors de l'utilisation d’os
autogéne seul sur des périodes d’implantation comparable.

B. Etudes Précliniques

i. Performances inférieures a I'os autogéne

Lambert et al. ont comparé les performances de granules de titane et d’'une HAB
bovine. 3 périodes de cicatrisation ont été définies : 1 semaine, 5 semaines, ou 24
semaines. Pour chaque période de cicatrisation, il n'y avait pas de différence
significative concernant la quantité d’os néoformé entre les groupes. Entre 5 semaines
et 6 mois, la quantité d’'os néoformé dans le groupe ayant regu le titane a baissé de
13,7% £ 4,5 a 11% = 2,1, sans que cette baisse ne soit statistiquement significative,
ni n’entraine de différence significative avec le groupe HAB (16% £ 3,7 a 6 mois). Les
auteurs ont conclu que les deux biomatériaux étaient utilisables et similaires, mais ont
recommandé des études complémentaires sur les granules de titane, notamment
concernant le comportement des particules greffées lors du forage pour le placement
des implants, ainsi que les performances mécaniques de l'interface os/particule.(41)

Les résultats obtenus semblent cependant inférieurs a ceux obtenus avec I'os
autogéne seul.
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ii. Performances similaires a I’os autogéne

Kim et al. ont comparé dans un modeéle de sinus lift chez le lapin les performances
d’'une HAB bovine face a de l'os autogéne, ou a un caillot de sang. 2 temps de
cicatrisation ont été utilisés : 4 et 8 semaines. A 4 semaines, la quantité de tissus
minéralisés dans les 3 groupes était similaire. A 8 semaines, il n’y avait pas non plus
de différence significative entre les 3 groupes pour la quantité d’os néoformé. A noter
que la quantité d’'os néoformé pour le groupe ayant regu de l'os autogéne a
significativement baissé entre 4 et 8 semaines, passant de 38,1% £ 4,2 4 28,2% £ 5,7.
Le groupe ayant regu le caillot sanguin comme matériau de comblement a montré un
effondrement de la zone augmentée, le sinus s’étant re-pneumatisé, I'os néoformé
n’était présent qu’a proximité de I'os natif, en quantité comparable avec les 2 autres
groupes. Les auteurs mettent en avant une résorption trop rapide de I'os autogéne,
n’ayant pu maintenir un espacement suffisant entre les particules pour permettre une
ostéoformation optimale.(42)

Les résultats de I'os autogéne relevé dans cette étude, contradictoires par
rapport a la cinétique d’ostéoformation habituellement observée chez ’Homme,
peuvent peut-étre étre expliqués par une vitesse de remodelage osseux plus
élevé chez le lapin, entrainant la résorption du tissu osseux greffé plus
rapidement que I'apposition ne se fait, le volume augmenté n’étant plus stable,
’'os néoformé ne peut résister aux pressions issues de la ventilation, de la
gravité, et de la mastication durant la période de cicatrisation.

iii. Performances supérieures a I’os autogene

Klijn et al. ont étudié les performances d’'un biomatériau synthétique dans un modéle
de sinus lift chez le mouton. lls ont étudié du phosphate tricalcique microstructuré, et
apres une période de cicatrisation de 12 semaines, la quantité d’'os néoformé obtenue
était de 42,9% £ 9,7. La quantité de biomatériau résiduel était de 24% + 7 et la quantité
de tissus mous était de 33,1% £ 10,9. Les auteurs ont noté des signes significatifs de
dégradation biomatériau au bout de 12 semaines d’'implantation, I'aire moyenne des
particules greffées étant passée de 58,72 ym?a T0 a 26,93 ym? a T12.

Ces résultats auraient tendance a montrer des performances supérieures a celles de
I'os autogéne a court terme. (43)

Piccinini et al. ont étudié un biomatériau composite associant HA synthétique (60%
masse) et phosphate tétracalcique (40% masse). 2 périodes de cicatrisation ont été
exploitées, 14 semaines, ou 17 semaines. Aprés 14 semaines, 'os néoformé
représentait 17,39% des biopsies. A 17 semaines, 'os néoformé représentait 27,58%.
La quantité de tissus minéralisés était restée stable entre les 2 périodes de
cicatrisation avec respectivement 54,76% et 56,93%. Le biomatériau a subi une
résorption entre 14 et 17 semaines, la proportion de biomatériau résiduel étant passée
de 37,35% a 29,36%. Les auteurs ont conclu que le biomatériau s’était montré trés
performant, mais qu’il était difficile de tirer des conclusions en raison du modeéle de
I'étude (étude pilote, 2 animaux pour 4 sinus implantés). (44)

Les quantités d’os néoformé sont cependant similaires a celles attendues avec
utilisation d’os néoformé seul, ce qui pourrait indiquer que ce biomatériau est
aussi performant qu’une greffe d’os autogéne.
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Il ressort de I'’ensemble de la littérature que I'os autogéne reste le gold standard
en terme d’ostéoformation dans une procédure de sinus lift.

L’utilisation d’'un composite associant un biomatériau et de I’'os autogéene (en
quantité suffisante) permet d’améliorer les performances du biomatériau seul,
et celles-ci sont alors similaires a celles de I'os autogéne seul, ce qui permet de réduire
considérablement la quantité d’os autogéne nécessaire. L'apport d’'une petite
quantité d’os autogéne a un biomatériau de comblement semble n’avoir qu’une
incidence limitée sur la quantité d’os néoformé obtenue aprés implantation.

Les XGA semblent étre moins performantes que les XGO, dont les performances
tendent a étre similaires a celles de I’os autogéne, ainsi, dans le cadre de ['utilisation
d’'un biomatériau d’origine animal, la conservation de la phase organique
collagénique permettrait d’accroitre les performances du méme biomatériau ne
conservant que la matrice minérale anorganique. L'’utilisation des XGO accroit
inéluctablement le risque de contamination croisée par rapport aux XGA.

De fagon identique, les allogreffes semblent plus performantes que les XGA, avec
des performances proches de celles de l'os autogene, mais un risque de
contamination accru par rapport au XGA ou a 'os autogéne.

Les biomatériaux synthétiques sont inégaux en terme de performance, le B-TCP
étant généralement moins performant que I’os autogéne ou que les XGA. Le BCP
est a priori similaire aux XGA en terme d’ostéoconduction, donc moins
performant que I'os autogéne. Le sulfate de calcium permettrait d’obtenir des
quantités d’os néoformé similaires a celles obtenues avec de I’os autogéne seul.
Le phosphate tétracalcique a montré des résultats trés prometteurs et
d’excellentes capacités d’ostéoconduction mais dans une étude pilote dont les
résultats sont difficilement comparables aux résultats de la littérature en raison d’un
échantillon de petite étendue.

Les résultats histomorphométriques du PUDNHA auraient tendance a indiquer
un potentiel d’ostéoconduction trés inférieur a celui de I’os autogéne utilisé
seul. Cependant, le biomatériau ayant été testé dans un modéle animal, il faut prendre
le compte les différences au niveau du potentiel de cicatrisation de I’animal par
rapport a ’lHomme. Les résultats sont variables d’une étude a 'autre pour les XGA,
certaines ayant obtenu des valeurs similaires a celles de I'os autogéne, d’autres des
valeurs inférieures. Ce type de biomatériau est en revanche utilisée dans de
nombreuses études comme témoin pour évaluer les performances d’'un biomatériau.
La quantité d’os néoformé obtenue aprés 6 mois d’implantation du PUDNHA
étant similaire a celle obtenue dans le groupe ayant recu la XGA, il est probable
que les performances du PUDNHA soient inférieures a celles de I'os autogéne.

34



V. CONCLUSION

Le biomatériau PUDNHA a confirmé dans cette étude sa biocompatibilité et ses
capacités ostéoconductrices. Il s’est révélé aussi performant en termes de
quantité d’os néoformé que le biomatériau témoin. L’hypothése de départ est
donc validée. En comparant les résultats obtenus et ceux de la littérature, le PUDNHA
est a priori moins performant que I’'os autogéne utilisé seul. En revanche, ses
performances similaires a celles des XGA permettent d’envisager une quantité d’os
néoformé suffisante et reproductible permettant le placement d’implants
dentaires. Les XGA étant également utilisées comme biomatériau de témoin a la
place de I'os autogene, I'obtention de performances similaires est donc le signe de
bonnes capacités d’ostéoconduction. La manipulation aisée du biomatériau étant
réguliérement mise en avant dans les études ayant utilisé des biomatériaux solides,
ou malléables (consistance putty), le conditionnement du PUDNHA est un avantage
possible du biomatériau face a d’autres biomatériaux synthétiques aux
performances similaires.

Il ressort de 'ensemble des articles analysés que le biomatériau utilisé doit permettre
le maintien d’'un volume stable au début de la phase de cicatrisation ou
I'ostéoformation débute, sous peine de voir le volume d’os néoformé étre trés
rapidement résorbé et le sinus se pneumatiser a nouveau. Le potentiel de résorption
du matériau peut donc avoir un effet positif, en permettant un remplacement plus ou
moins important du volume greffé par de I'os vital néoformé, comme un effet négatif,
dans le cas d’'une résorption trop précoce, laissant un os néoformé immature, fibreux,
de trop faible résistance mécanique pour supporter les forces induites par la
ventilation, la mastication, et la gravité, et entrainer I'échec de la greffe.

Si une absence de résorption n’a pas d’effet négatif pour 'ostéoformation, qui aura
lieu autour des particules, a leur surface et dans les macro et microporosité, la
persistance du biomatériau sur le long terme doit cependant étre prise en compte. En
effet, la mise en place d’implants dans la zone augmentée est susceptible de
modifier les performances mécaniques du complexe os/particules, et lepotentiel
d’ostéointégration des implants dans la zone augmenté peut étre plus faible que
dans de I'os seul.

Le biomatériau PUDNHA présente une résorption lente ou inexistante, ce qui
permet le maintien de ce volume stable nécessaire a une ostéoformation en quantité
suffisante et pérenne dans le temps. Des études complémentaires sur un suivi de
plus longue durée sont cependant nécessaires afin de s’en assurer.

L’ostéoformation est majoritairement localisée a proximité de I'os natif, et un contact
intime entre le biomatériau résiduel et I'os résiduel favorise la pénétration cellulaire et
vasculaire, permettant une ostéogénése optimale. Le PUDNHA étant visqueux, on
peut supposer qu’il établit un contact parfait et continu avec I’'os sur toute la
surface, I’ostéoformation est donc en théorie maximisée. Le caractére injectable
du PUDNHA peut cependant se révéler étre un inconvénient, dans le cas d’'une
perforation de la membrane de Schneider par exemple, qui nécessiterait
obligatoirement I'utilisation d’une membrane pour éviter que le biomatériau ne fuse
dans le sinus, a la différence d’un biomatériau solide, comme celui utilisé dans 'étude
de Artzi et al. (11). L'utilisation d’'une membrane, isolant le biomatériau de la
membrane de Schneider, pourrait avoir impact négatif sur I’ostéoformation (45).
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En effet, une étude de Srouji et Al. a établi in vivo et in vitro que la membrane de
Schneider contient des cellules ostéoprogénitrices, et que celles-ci pourraient
améliorer l'ostéoformation dans le sinus augmenté en permettant une
ostéogénése ayant pour origine la membrane sinusienne décollée (46).
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ANNEXE

Les deux tableaux suivants présentent respectivement les données tirées des études
cliniques, et pré-cliniques qui ont été inclues dans la revue de littérature.

Les acronymes utilisés dans les tableaux ont déja été définis plus haut, ou sont
directement traduits dans le tableau lors de leur premiére occurrence.

Les données en italiques ont été calculées a partir des données des articles
concernés, mais n’étaient pas directement disponibles dans les articles.
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Etude (auteur, date,
revue)

Objectif

Biomatériaux utilisés,
origine

Type de I'essai
clinique

N° de patients, n°®
de sinus
augmentés

Patients perdus de
vue, exclus de
I'étude, ou non
inclus dans
I'analyse

Groupes, biomatériaux, temps de cicatrisation
si variable (n= us augmentés biopsés pour
le groupe)

Utilisation d'une
membrane, type,
indication

Période de
cicatrisation
avant biopsie

Mesures histologiques et
histomorphométriques
effectuées

Ahmet et Al. 2016

comparaison histologique, synthétique + xénogreffe, Etude prospective, |20 patients; 28 sinus |4 exclus pour non CB=SCB+HABn=10 oui, résorbable, couverture |5 mois %ON
Implant Dentistry histomorphomeétrique et radiologique BCS + DBB(2:1) randomisée; 2 respect des CA = SCB + Alloplastique n=13 fenétre sinus + perforations %BR
entre 2 biomatériaux composites : zynthéti!q.ue. BI:CSI+ , groupes parraléles protocoles %TMM
" H A iomatériau alloplastique
Sulfa.te dg clalmum 'bl.phase (SCB).+ (60% HA synthétique + 40% g-
matrice minérale dérivée d'os bovin TCP)@2:1),
(HAB), et SCB + biomatériau
alloplastique.
Alayan et Al. 2015 Comparaison histomorphométrique entre xénogreffe, os bovin ECR; 2 groupes 42 patients; 42 sinus |2 non biopsés test= ABBM-C n = 20 oui, résorbable, couverture |5 mois %ON
Clinical Oral Implants os bovin anorganique a collagéne stabilisé |anorganique préservant le parraléles (initialement prévu témoin = HAB+OA n = 20 fenétre sinus + perforations %0Ostéolntégration (Ol)
Research (ABBM-C) (test) et os bovin anorganique + |collagéne (ABBM-C) en plus pour pallier particules en contact avec
os autogéne(=0A) (HAB+OA) (témoin) xénogreffe + autogreffe, os les abandons) l'os
bovin anorganique + os %BR
autogéne (HAB+OA) %TMM
ROI 1= totalité de
I'eéchantillon
ROI 2= zone proximale a
Artzi et Al. 2005 Evaluer les capacités ostéoconductives de |xénogreffe + autogreffe, HAB |ECR; corps-divisé 12 patients, 24 sinus |aucun test: g-TCP+OANn=12 oui, résorbable, couverture |12 mois %ON
Journal of Clinical 2 biomatériaux composite : HAB + OA, g- |+ fragment dos cortical témoin : HAB + OA, n =12 fenétre sinus %BR
Periodontology TCP +OA autogene (1:1)
synthétique + autogreffe, g-
TCP + fragment dos cortical
autogéne (1:1)
Artzi et Al. 2002 Evaluer la guérison aprés 12 mois d'un bloc |xénogreffe, bloc d'os Etude prospective 10 patients, 10 sinus |aucun B-SBn =10 oui, résorbable, couverture |12 mois %ON

Clinical Oral Implants
Research

d'os spongieux bovin mis en place comme
matériau de comblement sinusien avec
pose d'implants en 1 phase,

spongieux bovin (B-SB)

fenétre sinus

ratio os lamellaire/os fibreux

2 zones d'étude : périphérie
et profondeur
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CA =34.40%x= 18.91%

test périphérie = 26.0 + 4.7
témoin périphérie

test mil
témoin milieu = 47.8 + 8.4

test profondeur = 37.7 +9.9
témoin profondeur = 53.2 + 6.9

test moyenne = 32.0 + 8.4
témoin moyenne = 45.6 + 10.9

P=0,017

P<0,01

P=0,002

CA =6.98% +5.09%
CB =5.52% +4.12%

test périphérie = 27.9 + 4.4
témoin périphérie = 29.2 + 6.7

test milieu = 24.6 +6.5
témoin milieu = 26.0 +7.8

test profondeur = 23.2 + 4.9
témoin profondeur = 22.6 + 6.9

test moyenne =25.3 + 5.6
témoin moyenne = 26.0 + 7.5

CA =58.61% = 17.67%
CB =57.76% + 14.72%

Les 2 biomatériaux sont ostéointégrés, ce qui confirme leur
biocompatibilité, et leur efficacité pour les comblements
sinusiens. Le groupe CB a montré une diminution de la hauteur
greffée moins importante que le groupe CA.

Aprés 12 mois de cicatrisation post: ire, les 2 bi

ont montré une ion dans la zone La
quantité dos né é est signiicatit plus imp dans
le groupe HAB/OA. La quantité de biomatériau résiduelle étant
similaire dans les 2 groupes, IHAB pourrait posséder un potentiel
dostéoconduction plus important que celui du g-TCP.
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Etude (auteur, date,
revue)

Objectif

Biomatériaux utilisés,
origine

Type de I'essai
clinique

N° de patients, n°
de sinus

Patients perdus de
vue, exclus de

Groupes, biomatériaux, temps de cicatrisation
si variable (n= sinus augmentés biopsés pour

Utilisation d'une
membrane, type,

Période de

cicatrisation

Mesures histologiques et
histomorphométriques

augmentés I'étude, ou non le groupe) indication effectuées

inclus dans

I'analyse
Bassil et Al. 2013 Evaluer l'ostéoformation aprés un sinus lift  [xénogreffe, HAB Etude prospective 20 patients, 20 sinus HAB, n = 40 aucune 8 mois %ON
Journal of Oral utilisant un substitut osseux dérivé d'os %BR
Implantology bovin (HAB) seul par des moyens cliniques, %TMM

histologiques et histomophométriques

Boéck-Neto et Al. 2002 Comparaison histomorphométrique aprés allogreffe + autogreffe, ECR, 2 groupes, 10 patients, 10 sinus [aucun groupe DFDBA + OA n =10 oui, résorbable, couverture |10 mois %ON
Journal of un comblement sinusien réalisé avec 2 DFDBA + OA groupe HA + OA, n = 10 fenétre sinus %BR
Periodontology biomatériaux composite différents : os synthétique + autogreffe, HA %TTM

autogéne + Allogreffe osseuse
déminéralisée lyophilisée (DFDBA) ou os
autogéne + HA synthétique

synthétique + OA

Butz et Al. 2011

Evaluer I'efficacité en fonction du temps de

xénogreffe + synthétique,

Etude prospective, 4

24 patients, 48

1, groupe 2 mois,

groupe 1 : PepGen P-15, 2 mois n = 10

oui, non-résorbable titane,

2 mois, 4 mois,

% Os natif zone crestale non

International Journal of PepGen P-15 Putty, biomatériau composite |PepGen P-15 (HAB bovine + |groupes randomisés |sinus échantillon détruit groupe 2 : PepGen P-15, 4 mois n = 12 couverture fenétre sinus + |6 mois, 9 mois |augmentée

Oral & Maxillofacial composé d'HAB bovine et d'un peptite peptide synthétique dans un durant le prélévement|groupe 3 : PepGen P-15, 6 mois n = 12 résorbable, perforation %ON

Implants synthétique dans une matrice de vecteur composé de groupe 4 : PepGen P-15, 9 mois n = 12 %BR
hyaluronate de sodium hyaluronate de sodium)

Chackartchi et Al. 2011 Evaluer la différence en terme de quantité  |xénogreffe, HAB, grande étude prospective 10 patients, 20 sinus |1, zone augmentée |grandes particules, n = 10 oui, résorbable, couverture |6 a9 mois %ON

Clinical Oral Implants d'os néoformé entre deux granulométries taille (1-2mm diameétre); randomisée, corps poreuse lors du petites particules, n = 10 fenétre sinus %BR

Research différentes d'un méme biomatériau : xénogreffe, HAB, petite taille |divisé prélevement %TMM
substitut osseux minéral dérivé d'os bovin  [(0,25-1mm diamétre)

Chaushu et Al. 2010 Evaluer I'efficacité de blocs d'os spongieux |allogreffe osseuse lyophilisée |étude prospective 31 patients, 31 sinus |aucun FDBA, n =31 oui, résorbable, couverture |9 mois %ON

Journal of d'origine humaine comme matériau de (FDBA) 2 types de particules utilisées fenétre sinus. Pas de %BR

Periodontology comblement sous-sinusien membrane en cas de %TMM

perforation
4 types de membrane
utilisés, non précisé
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26.1% + 15% (10%-58%)

Aucune différence significative selon le
sexe, |'age, la présence d'une perforation
de la membrane, et la hauteur d'os.
résiduelle pré-opératoire

29.9% +4.9

2mois =24.4+5.5

9 mois =30.3 +16.7

24.7% +19.4% (0.6%-71%)

52.5% + 4.2

49.2% + 20.4% (14.9%-78.9%)

Les résultats démontrent que le Bio-oss peut étre utilisé comme

de inusien dans le cadre d'un

sinus lift sans danger, et permet d'obtenir un volume d'os
néoformé prévisible.

L'utilisation du biomatériau testé comme biomatériau de
comblement sinusien est possible. La mise en place d'implants
aprés 2 mois de cicatrisation est possible.

Le bit iau est bi ible et et permet
l'ostéoformation dans le cadre d'un comblement sinusien avec
mise en place immeédiate d'implants au niveau du maxillaire
séverement atrophié.
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Etude (auteur, date,
revue)

Objectif

Biomatériaux utilisés,
origine

Type de I'essai
clinique

N° de patients, n°
de sinus
augmentés

Patients perdus de
vue, exclus de
I'étude, ou non
inclus dans
I'analyse

Groupes, biomatériaux, temps de cicatrisation
si variable (n= sinus augmentés biopsés pour
le groupe)

Utilisation d'une
membrane, type,
indication

Période de
cicatrisation
avant biopsie

Mesures histologiques et
histomorphométriques
effectuées

Cordaro et Al. 2008
Clinical Oral Implants
Research

Comparaison histomorphométrique entre
os bovin anorganique (HAB bovine) et
phosphate de calcium biphasé (BCP)

xénogreffe, HAB bovine
synthétique, BCP

étude prospective,
randomisée, multi-
centrée (9 centres)

37 patients, 48 sinus
BCP = 25 sinus
HAB = 23 sinus

1 patient exclu,
groupe test

11 biopsie
inutilisable groupe
test

4 biopsie inutilisable,
groupe témoin

test : BCP, n =14
témoin : HAB, n = 18

oui, résorbable, couverture
fenétre sinus

BCP =202
jours (159-257)

HAB = 204
jours (175-240)

%ON

%TMM

%Ol

%TMM en contact avec le
biomatériau

ROI 1 = ensemble de
I'échantillon

ROI 2 = zone proximale
1mm max os natif

Crespi et Al. 2009 Comparer |'utilisation d'hydroxyapatite synthétique, HA enrichie en RCT, corps-divisé 15 patients, 30 sinus [aucun test : mHA, n = 30 nc 5 mois % os vital (=%0ON)
Journal of enrichie en magnésium (mHA) face a de magnésium (mHA) temoi : OA, n = 30 % 0s non vital (lacunes
Periodontology I'os autogéne dans une procédure de sinus |autogreffe, OA ostéocytaires vides)
lift. Comparaison histomorphométrique et % total os (=%tissus
profilage d'expression génique in vivo minéralisés)
%RG (groupe mHA)
Dellavia et Al. 2009 Analyse radiologique et histologique d'un synthétique + allogreffe, SC + |Etude prospective 12 patients, 15 sinus |aucun SC + FDDBM, n = 15 Aucune 2,5 & 3 mois %ON
Clinical Implant Dentistry |biomatériau composite composé de sulfate [FDDBM (86% vol) (2,8 moyenne) |%BR
and Related Research de calcium (SC) associé a des particules %TMM
de matrice osseuse allogéne déminéralisée
lyophilisée (FDDBM)
Di Stefano et Al. 2015 Comparaison histomorphométrique entre xénogreffe, EDEB ECR, 2 groupes 40 patients, 40 sinus [aucun test : EDEB, n = 20 oui, résorbable, couverture |6 mois %ON
The International Journal |os equin déantigéné par traitement xénogreffe, HAB bovine témoin : HAB, n = 20 fenétre sinus %BR
of Oral & Maxillofacial enzymatique (EDEB) et os bovin
Implants anorganique (HAB bovine)
Di Stefano et Al. 2016 évaluer d'un point de vue xénogreffe, EDEB Etude rétrospective, |77 patients, 115 aucun EDEB, n =115 oui, résorbable, couverture |3 & 12 mois %ON
The International Journal |histomorphométrique l'ostéoformation en 3 groupes biopsies 3 a5 mois =33 fenétre sinus %BR

of Oral & Maxillofacial
Implants

fonction du temps apres un sinus lift avec
EDEB comme matériau de comblement.

6 a 8 mois = 57
9 & 12 mois = 25
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Etude (auteur, date,
revue)

Résultats

Conclusions des auteurs

%0s néoformé (% ON) P Y%biomatériau résiduel (%BR) P %tissus mous et moelle osseuse P
(%TMM)
Cordaro et Al. 2008 BCP ROI1=21.6+10.0 NS BCP ROI1=26.6 +5.2 P<0,001 [BCP ROl 1 =51.8+8.6 P=0,00 |Les 2 biomatériaux ont obtenus des quantités similaires d'os
Clinical Oral Implants HABROI1=19.8+7.9 HAB ROI 1 =37.7 +8.5 HAB ROI 1 =425 +6.9 5 néoformé, et d'aspect histologique similaire, indiquants que ces 2
Research biomatériaux sont utili comme bit ériau de
BCP ROI2=27.8+7.7 NS BCP ROI2=25.9 +7.7 P=0,007 [BCP ROI 2 =46.4 +7.7 sinusien. Le profil de résorption différent du BCP, et la pertinence
HAB ROI2 =235 +8.6 HAB ROI2=36.1 +11.2 HAB ROI 2 =40.4 +7.3 P=0,00 |clinique d'une quantité de tissus mous plus importante dans le
7 groupe BCP, nécessitent des recherches complémentaires. La
quantité d'os néoformé est significativement plus importante a
proximité de I'os natif résiduel, quelque soit le groupe considéré.
Crespi et Al. 2009 Y%total os test = approx 46% + 10 Significativement plus d'os vital dans le groupe témoin. Pas de
Journal of test = approx 77% + 11 différence significative entre le volume total d'os de chaque
Periodontology témoin = approx 81% + 15 groupe.
L'analyse de I'expression des génes montre une expression plus
%0Os vital importante de certains génes indiquant la différenciation
test = approx 30% + 10 d'ostéoblaste et la formation osseuse, mais révelant un plus
témoin = approx 78% + 15 faible potentiel ostéoclastogénique dans le groupe mHA.
Dellavia et Al. 2009 33.8+86 33.7+8.4 323+10.3 Le biomatériau testé est utilisable pour un comblement sinusien.
Clinical Implant Dentistry Le biomatériau induit I'ostéoformation de fagon précoce. La
and Related Research manipulation du biomatériau est aisée (consistence putty)
Di Stefano et Al. 2015  |EDEB = 46.86% + 12.81 P<0,05 [EDEB = 11.05% +9.27 P<0,05 Les résultats 'ométriques des échantillons collectés
The International Journal [HAB = 25.12% +7.25 HAB = 28.65% + 9.70 aprés 6 mois de guérison montrent un niveau plus élevé d'os
of Oral & Maxillofacial néoformé dans le groupe EDEB, et un niveau plus élevé de
Implants biomatériau résiduel dans le groupe HAB. Il n'y a pas de
différence significative en termes cliniques (survie et succes des
implants a 36 mois) entre les deux groupes. Dans les limites d'un
suivi court, et d'un échantillon de petite taille, EDEB est au moins
aussi efficace que I'HAB pour le sinus lift
Di Stefano et Al. 2016 3 a5 mois = 38.42% + 14.24 n = 33 NS 3 a5mois =9.19% +6.60 n = 33 NS Une structure trabéculaire plus dense n'a été observée que dans
The International Journal |6 & 8 mois = 37.77% + 14.70 n = 57 P=0.6 |6 a8 mois=11.65% +8.43 n =57 P=0,22 les biopsies réalisées a partir de 8 mois de guérison. Aucune

of Oral & Maxillofacial
Implants

9 a4 12 mois = 42.68% + 17.38 n = 25

92a12mois =10.01% £8.22n =25

différence significative en terme de quantité d'os néoformé ou de
biomatériau résiduel n'a été observée entre les groupes.
L'ostéoformation pourrait avoir déja atteint un plateau 3 & 5 mois
aprés la chirurgie. En tenant compte des limites d'une étude
rétrospective et d'un suivi de courte durée, EDEB pourrait
entrainer une ostéoformation précoce (<3 mois). La mise en
place dimplants dans une procédure en 2 temps peut avoir lieu
entre 3 et 5 mois
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Etude (auteur, date,
revue)

Objectif

Biomatériaux utilisés,
origine

Type de I'essai
clinique

N° de patients, n°
de sinus
augmentés

Patients perdus de
vue, exclus de
I'étude, ou non
inclus dans
I'analyse

Groupes, biomatériaux, temps de cicatrisation
si variable (n= sinus augmentés biopsés pour
le groupe)

Utilisation d'une
membrane, type,
indication

Période de
cicatrisation
avant biopsie

Mesures histologiques et
histomorphométriques
effectuées

Froum et Al. 2006 Evaluer la formation d'os vital aprés allogreffe, MCBA RCT, corps-divisé 13 patients, 26 sinus |2 patitents exclus : test : MCBA, n =10 oui, résorbable, couverture (26 a 32 %Volume d'os
International Journal of comblement sinusien avec 2 biomatériaux |xénogreffe, HAB biopsies impossibles [témoin : HAB, n =9 fenétre sinus + perforations [semaines %ON
Periodontics & différents : Puros (allogreffe d'os spongieux dans les délais de %BR
Restorative Dentistry minéralisé MCBA) et biooss (HAB) I'étude %TMM

1 biopsie MCBA

détruite

2 biopsie HAB

détruites
Guarnieri et Al. 2006 Evaluation radiologique et histologique de  |synthétique, MGCSH Etude prospective 10 patients, 15 sinus |aucun MGCSH, n=15 Aucune, la fénetre osseuse |6 mois aire totale

International Journal of
Periodontics and
Restorative Dentistry

l'utilisation de granules de sulfate de
calcium hémihydraté de qualité médicale
(MGCSH) comme biomatériau de
comblement sinusien

(Surgiplaster Sinus)

est réclinée dans le sinus
pour servir de base au
nouveau plancher sinusien.
Le matériau est inséré
apres les implants, et la
surface en contact avec la
muqueuse est stratifiée et
durcie & l'aide d'un
durcisseur. La consistence
obtenue est similaire au
cément

% os mature/immature de
l'aire totale (=%ON)

aire de biomatériau greffé
(=%BR)

Hallman et Al. 2001
Clinical Oral Implants
Research

Etudier d'un point de vue histologique le
devenir d'un biomatériau composé

d'hydroyapatite bovine (HAB) associée a
de l'os autogéne et de la colle fibrineuse

xénogreffe + autogene, HAB
(80%) + OA (20%) + TissuCol

Etude prospective

20 patients, 30 sinus

4 patients non
biopsés en raison
d'un manque de
place entre les
implants. 1 patient
n'a pas pris le
marqueur
(tétracycline) pour le
marquage de la
formation osseuse.
Les biopsies ont été
envisagées aprés le
placement des
implants

HAB + OA, n =16

Aucune, la fenétre osseuse
est réclinée. Le biomatériau
est stabilisé par I'apport de

la colle fibrineuse

6 a 8 mois (6,7
mois en
moyenne)

aire totale

aire os immature (%)

aire os lamellaire (%)

aire d'OA greffé (%)
nombre de particule d'HAB
nombre de particules en
contact avec I'os

degré de contact entre les
particules et I'os (% de la
longueur surfacique de
chaque particule) (=%0l)
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test = 28.25% = 14.01 (8%-51%)
témoin = 12.44% + 8.55 (5%-25%)

%Volume d'os
test = 35.90% (21%-51%)
témoin = 12.44% (5%-25%)

%Vitalité au sein du volume total d'os
test = 76.90% (29%-100%)
témoin = 100%

Os immature = 10.2% + 13.4

Os néoformé = 31,4% + 37,9

P<0,001

P=0,007

test = 7.65% = 9,2 (0%-26%)
témoin = 33.00% + 9.45 (18%-50%)

Nombre de particules de BH = 252
Nombre de particules encapsulées = 116

Nombre de particules en contact avec l'os =
136

test = 64.10% =+ 8.68 (54%-79%)
témoin = 54.56% + 10.31 (40%-70%)

Un taux moyen d'os néoformé vital plus important a été obtenu
dans le groupe test (MCBA). La formation d'une importante
quantité d'os nouveau en un temps raisonnable de guérison
pourrait indiquer que le biomatériau convient comme biomatériau
de comblement sinusien. Les particules de MCBA ont été
considérées comme de I'os non vital dans I'analyse
histomorphométrique, a la différence des particules d'HAB qui
n'ont pas été considérées comme de l'os. Ceci explique la

de %vitalité au sein du volume total d'os entre le
groupe MCBA et le groupe HAB, ainsi que la grande étendue de
valeur dans le groupe MCBA : de 29 a 100%

Le biomatériau testé posséde des capacités d'ostéoconduction.
L'os en rapport avec les particules de biomatériau est
principalement de l'os fibreux. Dans le cadre d'une procédure de
pose d'implant en 2 temps, une maturation osseuse est possible
durant la période d'ostéointégration des implants. Les auteurs

que les biopsies ont été réalisées en périphérie, ol une

plus i de tissu conjonctif fibreux est attendue.
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Evaluation histomorphométrique aprés
I'utilisation de 2 biomatériaux de
comblement sinusien : HAB (Bio-oss) et
FDBA (Oragraft)

allogreffe, FDBA
xénogreffe, HAB

Etude prospective,
corps divisé, 2
groupes

5 patients, 10 sinus

aucun

Groupe 1, FDBA, n=5
Groupe 2, HAB, n =5

Oui, résorbable, couverture
membrane sinus avant
mise en place du
matérieau, et couverture
fenétre osseuse sinus
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test = 31.8060% + 10.8404
témoin = 27.2000 + 5.3572

test = 21.5040% + 9.0272
témoin = 24.2000% + 4.8683

test = 46.6880% + 5.6742
témoin = 48.6000% + 2.5100

Dans les limites de I'étude, il est possible de conclure que le

testé est au bi iau témoin pour les
procédures de sinus lift.
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Etude (auteur, date,
revue)

Obijectif

Biomatériaux utilisés,
origine

Type de l'essai
clinique

N° de patients, n°
de sinus

Patients perdus de
vue, exclus de

Groupes, biomatériaux, temps de cicatrisation
si variable (n= sinus augmentés biopsés pour

Utilisation d'une
membrane, type,

Période de

cicatrisation

Mesures histologiques et
histomorphométriques

augmentés I'étude, ou non le groupe) indication effectuées
inclus dans
I'analyse
Lindgren et Al. 2009 Evaluer |'ostéoformation autour de micro- synthétique, BCP ECR, corps-divisé, 2 |11 patients, 22 aucun BCP,n=11 oui, résorbable, couverture |8 mois %ON
The International Journal |implants placé dans un sinus greffé avec 2 |xénogreffe, HAB groupes sinus + HAB, n =11 fenétre sinus %BR
of Oral & Maxillofacial biomatériaux : BCP synthétique ou HAB microimplants %TMM
Implants %surface implant en contact
avec l'os
%surface particule en
contact avec I'os
Lyngstadaas et Al. 2015 |Evaluer si un biomatériau composé de synthétique, PTG Etude prospective, |40 patients, nc aucun, en cas de PTG, n =22 oui, résorbable, perforation |6 mois %ON
Clinical Implant Dentistry |granules de titane poreux (PTG) peut étre multicentre perforation, les ou sutures membrane %BR
and Related Research utilisé comme biomatériau de comblement patients sont exclus Schneider
sous-sinusien de I'étude.
Martinez et Al. 2010 Comparer le comportement de 2 xénogreffe, HAB ECR, 2 groupes 16 patients, 20 sinus |aucun test: =10 oui, résorbable, couverture |8 mois %ON
Materials Science and biomatériaux utilisés comme biomatériaux |xynthétique, B-TCP témoin : HAB, n =10 fenétre sinus %BR
Engineering: C de comblement sous-sinusien dans une %TMM
procédure avec pose dimplants en 2 temps
:HABet g-TCP synthétique
Nevins et Al. 2013 Evaluer I'efficacité d'une matrice minérale xénogreffe, HAB équine série de cas, 10 patients, 12 sinus [aucun HAB,n=12 résorbable, couverture 6 mois %ON
International Journal of dérivée d'os equin (EDBM) dans une multicentrée fenétre sinus %BR
Periodontics & procédure de sinus lift. %TMM

Restorative Dentistry
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Etude (auteur, date,
revue)

Résultats

Conclusions des auteurs

%0s néoformé (% ON)

%biomatériau résiduel (%BR)

%tissus mous et moelle osseuse
(%TMM)

Lindgren et Al. 2009

The International Journal
of Oral & Maxillofacial
Implants

BCP =41.1%+9.8
HAB = 41.6% + 14.0

NS

BCP =10.8%
HAB = 12%

NS

Pas de différence significative entre le
groupe BCP et le groupeHAB

Les résultats de cette étude montrent une quantité comparable
d'os néoformé dans les 2 groupes. Le rapport contact os/implant
est plus important dans le groupe BCP, bien que cette différence
ne soit pas significative, ce rapport étant un moyen de mesure de
l'ostéointégration des implants. Au bout des 8 mois de
cicatrisation, les microimplants sont ostéointégrés, quelque soit le
groupe considéré.

Lyngstadaas et Al. 2015
Clinical Implant Dentistry
and Related Research

16.6% =19

26.8% +15.8

Les auteurs concluent que les granules de titane poreux peuvent
étre utilisé avec efficacité pour les sinus lift avec pose d'implants
en 1 temps. Bien que le biomatériau soit totalement non
résorbable, une diminution de la hauteur de la zone greffée est
observée chez certains patients. Les auteurs mettent en avant
un phénomene de gravité et de répartition des forces de
mastication ayant entrainé une mobilité du biomatériau pour
expliquer cette diminution. lls mettent également en avant des
erreurs de calculs liés aux nombreux centres de I'études (5)
rendant impossible une standardisation des mesures. Il a été
donné comme hypothese de départ que tous les implants avaient
été placé de fagon a ce que la téte de limplant affleure I'os, ce
qui a pu modifier les résultats réels, la pose ayant été réalisée
par différents chirurgiens

Martinez et Al. 2010
Materials Science and
Engineering: C

environ 35% pour les 2 biomatériaux
os lamellaire

test : 40.7% =+ 15.1 (vol)

témoin : 34.9% = 7.1(vol)

NS

test : 32.6% +6.2
témoin : 34.8% + 10.5

NS

test: 18.1% £8.2
témoin : 30.4% + 14.2

P<0,01

L'étude in vitro menée préalablement a montré que la porosité de
I'HAB est plus importante que celle de TCP, ce qui donne une
occupation de volume initial respective de 42.6% et 50.1%. La
résorption du TCP est environ 2 fois plus importante que celle de
I'HAB. A 8 mois, la quantité d'os néoformé est similaire pour les 2
biomatériau, avec plus d' 1/3 en volume. Cela montre que la
vitesse de résorption du biomatériau n'a pas d'effet sur la
cinétique de I'ostéoformation. La macroporisité du biomatériau
semble étre le paramétre principal ayant une incidence sur la
cinétique d'ostéoformation. Les différences entre les 2

bi i sont attri aleur ition chimique et &
leur microporosité. Les auteurs concluent cependant que des
analyse biomécaniques sont nécessaires pour évaluer |impact de
ces différence sur la résistance de I'os néoformé et de l'interface
os/biomatériau.

Nevins et Al. 2013
International Journal of
Periodontics &
Restorative Dentistry

23.35%

15.68%

60.97%

Les résultats cliniques et histologiques confirment la possibilité
d'utiliser une matrice minéralisée dérivée d'os equin comme
biomatériau de comblement sous-sinusien, pour permettre le
placement d'implants dentaires aprés une période de cicatrisation
de 6 mois.
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Etude (auteur, date,
revue)

Objectif

Biomatériaux utilisés,
origine

Type de I'essai
clinique

N° de patients, n°
de sinus

Patients perdus de
vue, exclus de

Groupes, biomatériaux, temps de cicatrisation

Utilisation d'une

si variable (n= sinus pour

type,

Période de
cicatrisation

Mesures histologiques et
histomorphométriques

augmentés I'étude, ou non le groupe) indication avant biopsie |effectuées
clus dans
I'analyse
Schmitt et Al. 2013 Comparaison clinique et histologique entre |[synthétique, BCP ECR, 4 groupes 38, 45 sinus 41 biopsies perdues [groupe 1, test, BCP, n =14 oui, résorbable, couverture |5 mois ROI 1 : os basal natif
Clinical Oral Implants 4 biomatériaux : BCP, HAB, MCBA et OA (BoneCeramic) lors du prélévement [groupe 2, test, HAB n = 15 fenétre sinus %Volume os
Research utilisés lors d'un sinus lift xénogreffe, HAB (Bio-oss) (10 HAB, 9 BCP, 12 |groupe 3, test, MCBA, n = 11 %TMM
allogreffe, MCBA (Puros) MCBA, 10 OA) groupe 4, témoin, OA, n = 12
autogreffe, OA ROI 2 : zone augmentée
%ON
%BR
%Tissus Minéralisés
(=%ON+%BR)
Volume ON/V TM
Volume BR/V TM
Schopper et Al. 2003 Evaluer la pertinence d'un biomatériau xénogreffe + autogreffe, FHA |Etude prospective 26 patients, 52 sinus |aucun FHA + OA,n = 69 titane, couverture fenétre 7 mois %ON
Clinical Oral Implants (FRIOS Algipore) a base de + 0s autogeéne issu de la divisé en 2 sous groupe a la médiane pour les sinus + résorbable, %BR
Research fluorohydroxyapatite (FHA) comme fenestration (10:1) parametres suivants : age, temps de guérison, courverture perforations %TMM
biomatériau de comblement sous-sinusien. biopsie secteur molaire ou prémolaire
2 ROI : apical et coronal
Schwartz et Al. 2007 Evaluer les différences defficacité induite allogreffe + xénogreffe, ECR, 4 groupes 26 patients, 32 sinus [nc groupe 1, témoin, DFDBA+HAB, n =8 oui, résorbable, couverture |8 mois %Tissus minéralisés = os

Clinical Oral Implants
Research

lors de Iutilisation de DFDBA associée a 3
biomatériaux : HAB (Bio-oss), acide
hyaluronique (= biomatériau DBX), DBX +
HAB, et g-TCP

DFDBA + DBM (50:50)

allogreffe + synthétique, DBX
(32% DFBA dans une matrice
dacide hyaluronique)

allogreffe/synthétique +
xénogreffe, DBX + DBM
(50:50)

DFDBA + g-TCP (50:50)

groupe 2, test, DBX, n =8
groupe 3, test, DBX + HAB, n =8
groupe 4, test, DBX + g-TCP, n =8

fenétre sinus

néoformé + particules inclues
%ON
%BR
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Etude (auteur, date,
revue)

Résultats

Conclusions des auteurs

%o0s néoformé (% ON) P %biomatériau résiduel (%BR) P %tissus mous et moelle osseuse
(%TMM)

Schmitt et Al. 2013 ROI1 (%Vol os natif) NS ROI 2 P=0.001 |ROI' 1 Les auteurs concluent que les biomatériaux utilisés dans cette
Clinical Oral Implants 1=40.6% +6.8 1=15.82+2.08 1=59.05+6.84 étude, BCP, HAB, MCBA et os autogéne conviennent comme
Research 2=427% 4.4 2=21.36+4.83 2=57.29 +4.35 biomatériaux de comblement sous-sinusien. La greffe d'os

3=388%=+3 3=61.17£2.97 autogéne peut toujours étre considérée comme le gold standard

4=40.1% 2.9 V BR/V TM ROI 2 4 +59.88 +2.85 dans I'élévation du plancher sinusien maxillaire au regard de la

1=34.13 + 2.60 quantité d'os néoformé dans la région d'intérét. Les 3

ROI 2 2=46.13+7.38 ROI 2 biomatériaux testés sont environ aussi efficaces I'un que l'autre,

%TM 1 = 44.85% + 3.80 D entre 1=55.15 +5.59 et présentent une morbidité réduite par rapport a I'os autogéne.

%TM 2 = 46.26% =+ 8.11 1et3 2=53.74 £8.11 De nouvelles recherches sont nécessaires pour confirmer ou

%TM 3 = 35.4%1 = 2.81 P=0.01 3=64.59 £2.78 infirmer que les propriétés de ces biomatériaux ont un intérét

%TM 4 = 42.74% £ 2.12 et2et3 4 =57.26 +2.10 clinique.

P=0

%ON

1=30.28 +2.16

2=24.90 +5.67 D entre

3=3541+278 1et4,2

4=4274+210 et3, 2

et4 P=0

%Vol ON/TM

1=65.87 +2.60

2=53.87 +7.38
Schopper et Al. 2003 coronal = 25,7% = 7,4 P=0,001 |coronal = 31,4% + 7,2 NS %TTM coronal et apical = 44% + 13,7 Les résultats de cette étude montrent que I'utilisation de FHA
Clinical Oral Implants apical = 20,3% + 9,6 2 apical = 34,5% + 7,5 comme biomatériau de comblement sous-sinusien peut

Research

L'os néoformé dans les pores du
biomatériau n'est pas mesurable, et
assimilé a du biomatériau

déclencher une ostéoformation chez les patients présentant un
maxillaire fortement atrophié, méme sans prélévement d'os
autogéne. Les résultats indiquent que des porosités de 10um
permettent d'obtenir une ostéoformation a l'intérieur des
particules de FHA, et que ces particules sont ensuites
progressivement remplacés par de I'os néoformé lors du
remodellage osseux.

Schwartz et Al. 2007
Clinical Oral Implants
Research

groupe 1, 2 et 3 = environ 90% vol de la
biopsie est du tissu minéralisé. groupe 4 =

environ 80%

%ON = significativement inférieur pour

groupe 4

Groupe 1 et 3, résorbé et remplacé par ON.
Groupe 2, plus important, mais volume greffé
intial X2. Groupe 3, le volume de DFDBA
restant suggére que le g-TCP a pu ralentir la
résorption.

La combinaison de DBX + g-TCP est moins efficace que DBX +
HAB. Lutilisation de DFDBA sous consistance putty (DBX) est
suffisante pour induire lostéoformation et maintenir un volume
dos similaire a celui obtenu en associant DFDBA et un substitut
osseux minéral. L'association de DFDBA + HAB permet lobtention
de quantité importante dos nouveau, mais lutilisation de DBX +
HAB permet dobtenir des résultats similaires, bien que la part
importante dacide hyaluronique fasse tomber a 17,5% en volume
la part de DFDBA dans le biomatériau. Ces résultats montrent
que le vecteur ne limite en rien les capacités ostéoconductrices
du biomatériau. Lutilisation de DBX seul & permis dobtenir des
quantités dos similaires aux autres biomatériaux, mais le plus
étonnant était la qualité de cet os. Certaines zones étaient aussi
denses que de los cortical, et le torque de vissage des implants
est similaire a celui nécessaire pour les groupes DFDBA + HAB
ou DBX + HAB. Le groupe DBX + g-TCP & necessité un torque
plus faible pour le vissage des implants, ce qui pourrait indiquer
une stabilité primaire plus faible dans ce biomatériau.
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Evaluer l'impact de la taille des particules

d'HAB sur la formation d'os vital aprés un
sinus lift

xénogreffe, HAB

particules larges (1 a 2mm)
petites particules (0,25 a
1mm)

ECR, corps-divisé,
multicentre, 2
groupes

13 patients, 26 sinus |2 biopsies non
exploitables

groupe 1, HAB particules larges, n =12
groupe 2, HAB petites particules, n = 12

oui, résorbable, couverture (24 a 32
fenétre sinus + perforations [semaines
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groupe 1 =26.8% + 9.6
groupe 2 = 18.8% + 4.7

groupe 1 =20.0% +9.0
groupe 2 = 21.7% £ 10.5

groupe 1 = 53.2% x 115
groupe 2 = 59.6% + 9.9

les bonnes

Une

la quantité d'os

est trouvée entre les

avec les particules larges.

plus imp:
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Etude (auteur, date,
revue)

Objectif

Biomatériaux utilisés,
origine

Type de l'essai
clinique

N° de patients, n°
de sinus

Patients perdus de
vue, exclus de

Groupes, biomatériaux, temps de cicatrisation
si variable (n= sinus augmentés biopsés pour

Utilisation d'une
membrane, type,

Période de

cicatrisation

Mesures histologiques et
histomorphométriques

augmentés I'étude, ou non le groupe) indication effectuées
inclus dans
I'analyse
Turunen et Al. 2004 Evaluer l'efficacité d'un mélange de synthétique + autogreffe, BV [Etude prospective, 17 patients, 34 sinus [aucun, mais biopsies [test : BV+OA (1:1) partie postérieure, OA seul aucune 21-34 analyse histolologique et

Clinical Oral Implants
Research

bioverre (=BV) et d'os autogene dans une
procédure de sinus lift

+OA
autogreffe, OA

corps-divisé, 2
groupes

impossible pour 3
patients (OA) a 21-
34 semaines, et 2

partie antérieure), 21-34 semaines, n = 17; 49-62
semaines, n =6
témoin : OA, 21-34 semaines , n = 14; 49-62

semaines, 49-
62 semaines

histochimique
%0s
%0s-BV (%aire ol les

(OA) a 49-62 semaines, n =4 particules de BV sont en
semaines contact intime avec I'os)
Yildirim et Al. 2000 Evaluer I'ostéoformation aprés un sinus lift |xénogreffe + autogreffe, Etude prospective 11 patients, 15 sinus [aucun HAB + sang, n =22 resorbable, couverture 6,8 mois (5,5 a |%ON
Clinical Oral Implants utilisant une HAB associé a du sang HAB+ sang veineux fenétre sinus 9,5) %BR
Research veineux. %TMM
%Ol
Zijderveld et Al. 2005 Evaluer les capacités dostéoformation dun  |synthétique, g-TCP Etude prospective, 2 |10 patients, 16 sinus [aucun test=g-TCP, n=10 perforation de la 25,4 semaines |%ON

International Journal of
Oral & Maxillofacial
Implants

biomatériau de comblement sinusien
composé de g-TCP (Cerasorb) comparé a
de los autogene.

autogreffe, os autogéne
mentonier

groupes. Dans le
cas dun sinus lift
bilatéral, modéle
corps-divisé. Dans
le cas dun sinus lift
unilatéral, 100% g-
TCP

témoin, OA, n =6

membrane, résorbable,
(feuillet osseux allogéne
déminéralisé lyophilisé)

(22-32)

%Os résiduel (natif)
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%0s 21-34 semaines
test =25.7% 7.4
témoin = 25.1% + 7.2

%0s 49-62 semaines
test = 28.8% = 17.1
témoin = 25.1% + 6.3

NS

Les résultats indiquent que I'utilisation de granules de bioverre en
complément d'os autogéne permet de réduire la quantité d'os
autogéne nécessaire, tout en obtenant les mémes résultats en
terme d'os que I'utilisation d'os seul.
L'obtention d'une liaison chimique entre I'os et le bioverre,
augmentant ainsi le volume du complexe os/bioverre, est une

prop avant le d'implants, que ce soit
en 1 temps, ou en 2. Tout particuliérement dans les cas ou la
structure de l'os greffé est éparse, un meilleur support des
implants est obtenu dans le groupe témoin.

Des études supplémentaires pour vérifier le taux de résorption a
long terme des granules de bioverre, les propriétés mécaniques
du i et le niveau d i ion atteint et
maintenu entre les implants et le complexe bioverre/os.

Les données issues des images tomographiques , qui montrent
une trés grande densité du biomatériau dans le groupe test, sont
en contradiction avec les résultats histomorphométriques. Les
données issues des images tomographiques nont aucune valeur
prédictive concernant la structure osseuse. Les auteurs concluent
que bien que los autogéne soit toujours le gold standard,
lutilisation de g-TCP est une procédure fiable pour lélévation du
plancher sinusien avec pose dimplants en 2 temps.
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Etude (auteur, date,

Objectif

Biomatériaux utilisés,

Type de l'essai

N° de patients, n°

Patients perdus de

Groupes, biomatériaux, temps de cicatrisation

Utilisation d'une

Période de

Mesures histologiques et

revue) origine clinique de sinus vue, exclus de si variable (n= sinus augmentés biopsés pour |membrane, type, cicatrisation histomorphométriques
augmentés I'étude, ou non le groupe) indication avant biopsie [effectuées
inclus dans
I'analyse
Kim et Al. 2012 Etablir un modéle expérimental de sinus lift |autogreffe, caillot sanguin Etude prospective, 3 |12 lapins, 24 sinus |aucun CS, 8 resorbable, couverture 4 semaines ou |%Tissus minéralisés (ON +
Journal of Periodontal & |avec placement d'implants en 1 temps chez [(CS) groupes OA, 8 fenétre sinus 8 semaines
Implant Science le lapin. Comparaison histomorphométrique |autogreffe, os autogene (OA) HAB, 8 %Contact Os/implant
et histologique de 3 biomatériaux utilisés xénogreffe, hydroxyapatite
comme biomatériaux de comblement : bovine (HAB)
caillot sanguin, os autogéne, et
hydroxyapatite dérivée d'os bovin (Bio-oss)
et Al. 2012 Evaluer les performances d'un biomatériau |synthétique, MSTCP Etude prospective 8 mouton, 8 sinus aucun MSTCP, n =8 aucune 12 semaines %ON
ical Oral Implants ostéoinducteur : phosphate tricalcique %BR
Research microstructuré (MSTCP), utilisé dans une %TMM
procédure de sinus lift chez le mouton %Ostéolntégration (surface
particules en contact avec
I'os néoformé)
aire particule MSTCP TO et
T12
Périmétre particules TO et
Ti12
axe le plus long particule TO
etT12
CBCT a 12 semaines.
Hauteur Greffe (HG) post-op
Lambert et Al. 2013 Evaluer quantitativement et qualitativement |synthétique, TI Etude prospective, |26 lapins, 26 sinus [aucun Tl,n=nc resorbable, couverture 1 semaine, 5 Aire augmentée
Clinical Implant Dentistry |I'ostéoformation induite par 2 biomatériaux |[xénogreffe, HAB corps divisé, 3 HAB, n =nc fenétre sinus semaines, 6 %ON
and Related Research différents dans un modeéle de sinus lift chez |xénogreffe + antibiotique, groupes HAB + D, n = nc mois %BR
le lapin : utilisant du titane (Ti), de HAB + Doxycycline %TTM
I'hydroxyapatite dérivée d'os bovin (HAB). Cette étude est tirée T1 semaine Aire os
L'objectif secondaire est d'évaluer l'impact d'un projet global T5 semaines %densité osseuse
de I'nydratation de I'HA dérivée d'os bovin sur 96 sinus (48 T24 semaines %0l

par une solution de doxycycline sur
l'ostéogénése et la résorption du
biomatériau.

lapins) et 10
biomatériaux
différents

Minimum 3 biopsie par biomatériau par période
de temps

différence statistique
calculée pour un effet du
temps et du biomatériau
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24% =7

Aire

TO = 58,718um + 47,043
T12 =26.927um + 25.273

Périmetre

TO = 1487pum + 803
T12 = 851um + 490

Axe
TO = 386pum + 159
T12 = 258um + 126

33.1% £10.9

En se basant sur les résultats histologiques et

histomorphométriques de cette étude, le MSCTP est un

biomatériau utilisable comme biomatériau de comblement

sinusien dans une procédure de sinus lift. Le MSTCP fourni un
pour la croi llulaire et permet une

De plus, les de MSTCP

ont montré des signes significatifs de dégradation au bout de 12
semaines d'implantation dans le sinus du mouton.
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Etudier un nouveau biomatériau :
HA/phosphate tétracalcique (HA/TTCP)
dans un modéele de sinus lift chez le
primate (macaque crabier)

synthétique, HA/TTCP

Etude pilote

2 macaques, 4 sinus

HA/TTCP, 14 semaines, n = 2
HA/TTCP, 17 semaines, n = 2

résorbable, couverture
fenétre sinus + perforations
éventuelles

14 semaines,
17 semaines

%Volume minéralisé
(Volume Os + volume
biomatériau/ Volume total) =
VM/TV

%Volume Os vital = (%ON)
%BR

%Ol
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T17 = 56.93%

%ON
T14=17.39%
T17 =27.58%

T14 =37.35%
T17 = 29.36%

Le biomatériau synthétique HA/TTCP s'est montré trés
performant d'un point de vue ostéoconduction comme
biomatériau de comblement sinusien chez le macaque. En effet,
l'ostéointégration des particules s'est révélée étre tres élevée, et
les ratios de tissus minéralisés et d'os néoformé vital obtenus
donnent une densité osseuse idéale pour le placement d'implants
dentaires. Les résultats de cette étude pilote indiquent que le
biomatériau composite HA/TTCP pourrait étre un biomatériau
prometteur pour améliorer le gain d'os néoformé et réduire le
temps de cicatrisation.

Etant donné que les substituts osseux sont largements utilisés

comme bi iau de ien, des études
ires plus spécifiques sont évid it né
pour évaluer différents p & tels que les
d'c ion, de ion, le comportement fonctionnel

lorsque l'os est soumis a différentes forces de mise en charge, et
le comportement en cas d'infection.
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En présence de mes Maitres et de mes condisciples, je promets
et je jure d’étre fidele aux lois de 'honneur et de la probité dans
Iexercice de I'art dentaire.

Je donnerai mes soins gratuits a 'indigent et n’exigerai jamais un
honoraire au-dessus de mon travail. Ma langue taira les secrets
qui me seront confiés. Admis a I'intérieur des maisons, mes yeux
ne verront pas ce qui s’y passe.

Mes connaissances et mon état ne serviront ni a diffuser des
propos non avérés, ni a corrompre les meeurs, ni a favoriser le
crime.

Je ne permettrai pas que des conditions de croyance, de nation et
de race viennent s’interposer entre mon devoir et mon patient.

Je promets et je jure de conformer strictement ma conduite
professionnelle aux principes et aux regles prescrites par le code
de déontologie.

Si je remplis ce serment sans 'enfreindre, qu’il me soit donné de
jouir heureusement de la vie et de ma profession, honoré a jamais
parmi les hommes. Si je le viole et que je me parjure, puissé-je
avoir un sort contraire.

66



Charlie PRIGENT Le 03/01/2017

Thése pour I'obtention du DIPLOME d’ETAT de DOCTEUR en CHIRURGIE DENTAIRE 2017 —n°1

Discipline : Implantologie

Evaluation préclinique d’un biomatériau composite
injectable pour la régénération osseuse sous-sinusienne
chez la brebis

Résumé :

La mise en place de restaurations prothétiques implantaires au maxillaire supérieur édenté et
atrophié peut nécessiter I'utilisation d’'un biomatériau de comblement sous-sinusien permettant
I'ostéoformation. L’'objet de cette thése est de comparer les performances d’'un biomatériau
composite injectable (PUDNHA) a celles d’'un substitut osseux commercial dans un modéle
préclinique chez la brebis. Aprés 3 a 6 mois d’implantation chez 'animal, les échantillons ont été
prélevés et analysés par tomographie volumique et histomorphométrie. Pour chaque groupe, la
quantité de tissus minéralisés dans la zone greffée a augmenté. La quantité de tissus minéralisés
était signficativement plus importante dans le groupe témoin a 3 mois, mais cette différence n’était
plus visible a 6 mois. Le biomatériau PUDNHA est aussi performant que le biomatériau témoin dans
le modéle utilisé. Une comparaison avec d’autre biomatériaux issus de la littérature a également
éte réalisée.

Mots clés :

Biomatériau synthétique, Substitut osseux, Comblement sous-sinusien, Essai préclinique, Brebis

Preclinical evaluation of an injectable composite
biomaterial for osseous regeneration in sinus floor
augmentation procedures in an animal model : sheep.

Summary :

Prosthetic rehabilitation of the edentulous atrophic maxillae may require the use of a biomaterial in
a sinus floor augmentatation procedure. The aim of this thesis is to compare the performances of
an injectable alloplastic composite biomaterial (PUDNHA) to thoses of a commercial bone substitute
in a sheep model. After 3 to 6 months of implantation, samples has been harvested, and analysed
by volumic tomography and histomophometry. For each group, the quantity of mineralized tissue
has rised in the augmented area. There was significantly more mineralized tissue in the control
group at 3 months, but this difference wasn’t found at 6 months. The biomaterial PUDNHA is as
effective as the control biomaterial in this model. A comparison with others biomaterials from the
litterature as also been conducted.

Key-words :

Alloplastic biomaterial, Bone substitute, Maxillary sinus floor augmentation, Preclinical trial, Sheep
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