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Introduction

Dans les situations d'édentement partiel ou complet, les implants sont des moyens
d’ancrage pour les protheses dentaires. La dentisterie implantaire a évolué et atteint un
haut niveau de preuves précliniques et cliniques. Initialement, les premiers implants
étaient généralement placés dans les zones avec une densité et un volume osseux
suffisants dans le but d’améliorer la prédictibilit¢é de l'ostéo-intégration. Plus
récemment, la notion de positionnement optimal de I'implant en fonction du projet
prothétique a été mise en évidence. L’'approche moderne ajoute a la planification
implantaire la dimension de la gestion des tissus durs et mous, en d’autres termes une
régénération osseuse et un aménagement tissulaire adéquats pour obtenir le résultat de
traitement attendu.

Pour répondre aux différentes situations cliniques, des techniques de greffe osseuse par
augmentation du volume osseux déficitaire ont permis I'élargissement des indications
implantaires. Les résorptions osseuses peuvent résulter de facteurs parodontaux,
traumatiques et congénitaux pouvant conduire a 'absence physiologique ou a la perte
secondaire de I'organe dentaire. Il s’en suit une résorption verticale et/ou horizontale de
la créte au fil du temps.

Plusieurs méthodes existent pour augmenter le volume osseux en fonction du défaut et
de sa localisation. Une augmentation osseuse consiste en un processus d’addition dans
une région anatomiquement ou fonctionnellement déficiente. Cette procédure doit
permettre d’obtenir une hauteur, une largeur et un contour de créte suffisants pour la
pose de l'implant. L’augmentation des indications implantaires et parallelement des
indications de greffes osseuses a entrainé la multiplication des techniques et des
matériaux de comblement.

L’objectif de ce travail est de déterminer le biomatériau idéal adapté aux différents types
de défauts osseux.

La premiére partie étudie la biologie et la physiologie du site implantaire en relation
avec les greffes osseuses. La deuxiéme partie s’appuie sur une recherche
bibliographique, traitant les résultats histologiques et cliniques des différents substituts
osseux en fonction des procédures d’augmentations horizontales et/ou verticales des
crétes alvéolaires. La troisiéme partie répertorie ces données de la littérature dans le cas
spécifique des augmentations osseuses sous-sinusiennes.

|. Biologie et physiologie du site implantaire en relation avec les greffes
osseuses

Le tissu osseux joue un role protecteur, métabolique, hématopoiétique et biomécanique.
Il est en constant remaniement et subit des phénomenes de constructions et de
destructions tout au long de la vie de l'individu [1]. Les défauts osseux congénitaux,
post-traumatiques ou post-chirurgicaux complexifient la planification du traitement
implantaire au fil du temps [2]. L’association de l'ingénierie tissulaire et I'utilisation de
substituts osseux permettent de recréer le volume osseux nécessaire pour le placement
d’implants dans des conditions idéales [3].



1. Ingénierie tissulaire : Propriétés des biomatériaux

D’'une maniére générale, l'ingénierie tissulaire et cellulaire couvre I'’ensemble des
technologies de transformation et d’organisation des cellules, des tissus et des
biomatériaux. Dans la conception de la médecine régénérative, les biomatériaux sont
utilisés comme matrice ou « échafaudage ».

Le tissu osseux subit un remodelage osseux permanent mettant en relation les cellules
osseuses et les régulateurs systémiques et locaux. L'ingénierie tissulaire se base sur ces
phénomenes pour régénérer 'os perdu des crétes édentées.

Diverses stratégies ont été explorées pour combler les défauts osseux de tailles
différentes par l'intermédiaire d’échafaudages biomimétiques. Ces derniers pourraient
constituer une nouvelle plateforme pour la formation de tissus phénotypiquement
stables et la différenciation des cellules souches. Avec une microarchitecture similaire
au tissu osseux natif, leur structure est optimisée pour offrir un microenvironnement
respectueux de l'ostéo-intégration [4].

Quatre facteurs clés sont mis en évidence, le quatrieme sera particulierement
développé dans cette partie (cf. figure 1) [5] :

- les cellules ostéo-compétentes correspondant aux cellules souches de la moelle
osseuse et aux cellules ostéogéniques synthétisant I'os nouvellement formé,

- les signaux morphogéniques comme les protéines morphogénétiques de I'os BMP
(bone morphogenetic protein) et les facteurs de croissance dérivés des
plaquettes tels que le PDGF (platelet-derived growth factor), 'IlGH (insulin
growth factor), I'EGF (epithelial growth factor) et le VEGF (vascular endothelial
growth factor), stimulant I'expression d’'un gene, la prolifération des cellules du
phénotype souhaité et 'angiogeneése capillaire,

- une vascularisation suffisante pour satisfaire les besoins croissants en
nutriments et la clairance des tissus,

- un échafaudage biocompatible et résorbable imitant étroitement la niche de la
matrice extracellulaire osseuse naturelle.

~—

Figure 1: Ingénierie tissulaire et reconstruction osseuse mettant en jeu différents
acteurs



Les biomatériaux choisis doivent étre résorbables, bioactifs, biocompatibles et avoir un
potentiel pour créer du tissu osseux. Leurs propriétés intrinseéques, structurelles et
meécaniques influencent la réponse de I'hote.

1.1 Propriétés intrinséques du biomatériau

Les propriétés intrinseques du biomatériau se distinguent par :
- sa composition chimique, autrement dit la nature des particules le composant,
- son état de surface avec la topographie de surface des particules.

1.1.1 Composition chimique du biomatériau

La composition chimique du biomatériau est responsable du type, de l'intensité et de la
conformation des protéines sériques adsorbées (cf. figure 2) [6]. Le biomatériau peut
présenter des facteurs ostéo-inducteurs aux cellules environnantes en stimulant leur
différenciation de fagon sélective [7]. Il sert de matrice pour le développement de tissus
sur laquelle les cellules migrent par ostéo-conduction. La matrice se compose de
collagene exposé, de facteurs de croissance, des molécules d’adhésion cellulaire, de
fibrine et de glycoprotéines telles que la fibronectine du plasma et la vitronectine.
L’efficacité du biomatériau réside dans sa capacité a faire adhérer ces molécules a sa
propre surface [8].
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Figure 2 : Illustration des réactions biologiques suite a la transplantation d'un greffon
osseux [9]

1.1.2 Etat de surface du biomatériau

Sa surface est un facteur déterminant de la réponse immunitaire aigué de 1'hote apres
I'implantation. Elle doit étre concue pour limiter 1l'adhésion et l'activation des
macrophages, ainsi que leur fusion dans des cellules géantes [5].

Plusieurs stratégies spécifiques ont été proposées en immuno-ingénierie, notamment la
sélection du type de matériau, le module de surface du biomatériau (c'est-a-dire les
traitements de surface, la topographie de surface) et l'incorporation d'une matrice



extracellulaire artificielle et / ou de molécules bioactives [10-13]. Bien qu'il soit
traditionnellement admis que les implants doivent étre immunologiquement inertes, la
conception de matériaux bioactifs semblerait d'un avenir prometteur avec des réponses
cellulaires ciblées, une cicatrisation et la régénération du tissu osseux accélérées.

Depuis trois décennies, les recherches expérimentales sur I'ingénierie tissulaire osseuse
visent a induire un nouveau type de régénération osseuse fonctionnelle avec la
combinaison synergique de biomatériaux, de cellules et d'une thérapie factorielle [5].

La composition chimique et la surface de ce type de biomatériaux pourraient influencer
la réponse de I'hote (cf. figure 3) :

- enlibérant des facteurs de croissance ostéogéniques, des facteurs angiogéniques,
des analogues des facteurs de croissance ou en I'ensemencant avec du plasma
enrichi en plaquettes,

- en hébergeant des cellules génétiquement modifiées ou naturelles qui liberent
des facteurs de croissance.

Il en résulterait une accélération du recrutement cellulaire, une vascularisation, une
régénération osseuse du défaut osseux, une modulation du systéme immunitaire et de la
réponse inflammatoire [5].
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Figure 3 : [llustration schématique du paradigme d'ingénierie tissulaire osseuse [5]
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RBC : globules rouges
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1.2 Structure du biomatériau

La dimension a la fois micrométrique des pores et nanométrique des particules du
biomatériau est essentielle pour diriger 1'adhésion, la propagation et la prolifération
cellulaires.

1.2.1 Microstructure du biomatériau

La microarchitecture des biomatériaux comporte une multitude de pores répartis et
interconnectés. Leur grande porosité permet de garantir la pénétration des cellules et
des vaisseaux, la diffusion des nutriments et 1'élimination des déchets [5,14]. La taille
moyenne des pores est un élément clé pour permettre une colonisation cellulaire
appropriée, autrement dit la liaison des cellules aux ligands dans 1'échafaudage. Entre
200 et 500 pm, la taille des pores est considérée comme idéale pour la régénération
osseuse et la vascularisation ( cf. figure 4) [15].
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Figure 4 : Relation entre la taille des pores d’'un échafaudage et la vascularisation [5]

Les échafaudages illustrés ci-dessus sont biodégradables mécaniquement trés poreux et puissants pour une
régénération osseuse améliorée.

(A) Images de la porosité 3D reconstruites par microtomographie aux rayons X montrant les tailles de pores
interconnectés dans des échafaudages a porosité faible et optimale.



(B) lllustration schématique des niveaux d'oxygeéne dans les échafaudages in vitro.

(C) Viabilité cellulaire pré-ostéoblastique au centre des échafaudages aprés 14 jours in vitro. Les
échafaudages ayant une porosité croissante ont entrainé une augmentation significative de la taille de la
construction macroporeuse (a droite) par rapport aux échafaudages témoins (a gauche) (cellules vivantes =
vert; cellules mortes = rouge). Barre d'échelle = 200 um.

(D) Apreés 28 jours en milieu ostéogénique, une coloration au rouge Alizarine a été réalisée. Les échafaudages
a porosité optimale présentent une minéralisation sur toute leur épaisseur et ceux a faible taille de pore
montrent une minéralisation seulement a leur surface. Barre d'échelle = 1000 um.

Les échafaudages poreux jouent un réle majeur dans la néovascularisation, il se produit
un couplage ostéogénique et angiogénique. La formation en quantité suffisante de
vaisseaux sanguins est nécessaire pour une régénération osseuse importante. En plus de
leur role d’apport en oxygene et en nutriments a l'os, les vaisseaux sanguins pourraient
également jouer un role dans la détermination de la zone de formation de l'os en
facilitant la migration des cellules ostéoprogénitrices [16].

Le développement d'échafaudages artificiels entierement pré-vascularisés est 1'un des
plus grands défis a relever; l'absence ou la vascularisation inadéquate entraine une
ostéo-intégration inefficace [17,18].

Différentes techniques existent pour créer et optimiser ces pores telles que la lixiviation
au sel, le moussage au gaz, la lyophilisation, I'électrofilage, la lithographie et 'impression
tridimensionnelle (3D). Ces deux dernieres techniques permettent d’obtenir une taille et
une densité des pores plus précisément controlées [4].

Les méthodes d'impression 3D sont actuellement utilisées pour optimiser l'infiltration
et la différenciation des cellules souches de I'hote, la vascularisation et le transfert de
nutriments (cf. figure 5) [4].
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Figure 5: Fabrication des échafaudages complexes macroporeux par impression
tridimensionnelle : haute porosité avec une grande résistance a la compression [4]

Les images de m - p) montrent des images MEB d'échafaudages de polyméres biodégradables de
polycaprolactone imprimés en 3D avec un alignement différent. (m) (o) sont la vue de dessus de
l'échafaudage et ses vues latérales respectives sont représentées dans (n) et (p).

La combinaison de la conception assistée par ordinateur (CAO) avec la fabrication
assistée par ordinateur (FAO) permet de réaliser des échafaudages sur mesure, avec une
forme anatomique prédéfinie pour la réparation de défauts complexes souvent
rencontrés en chirurgie craniomaxillofaciale [5].



1.2.2 Nano-structure du biomatériau

Par biomimétisme de la structure nanocomposite de l'os, les nanomatériaux sont
devenus des candidats prometteurs présentant des caractéristiques comprises entre 1
et 100 nm tels que des nanopatternes, des nanofibres, des nanotubes, des nanospheres
et des nanocomposites. La structure nanométrique des particules augmente la surface
exposée au sang et peut attirer davantage de protéines sanguines, entrainant un degré
de réponse cellulaire plus élevé [12]. Ils ont un excellent module de torsion et de
traction. En particulier, les nanocéramiques semblent prometteuses pour résoudre les
probléemes de fragilité de structure de la céramique bioactive. Les défauts de la
céramique diminuent avec la taille nanométrique du grain cristallin [19-22].

1.3 Propriétés mécaniques du biomatériau

L'os a diverses propriétés mécaniques et dynamiques. Les modules d'élasticité du tissu
osseux humain varient entre 1 et 20 GPa [23].

Les propriétés mécaniques des échafaudages, telles que le module d'élasticité, la
résistance a la traction, la compression, la rupture, la fatigue et le pourcentage
d'allongement sont considérées comme cruciales dans l'ingénierie tissulaire. Elles
doivent étre modulées pour correspondre a celles trouvées sur le site d'implantation,
tout en minimisant les complications, le risque de stress, 1'ostéopénie liée a I'implant et
les fractures ultérieures [24-28]. L'os d’une personne en bonne santé se remodele en
réponse aux contraintes mécaniques subies. Si la charge diminue, I'os deviendra moins
dense et plus faible [5].

La rigidité des biomatériaux influe sur la tension appliquée aux tissus ayant proliféré a
I'intérieur et a ceux environnants. Ils agissent comme barriere pour empécher
l'infiltration d’autres tissus [6]. Un phénoméne de mécano-transduction se produit a
I'interface entre l'os et la greffe influencant la différenciation tissulaire et l'ostéo-
intégration [5].

Par exemple, les fibres de collagene résistantes et flexibles renforcées par des cristaux
d'hydroxyapatite font parties intégrantes de certains biomatériaux et permettent
d’obtenir une régénération osseuse avec une composition physico-chimique similaire a
celle de I'os naturel. Cette configuration garantit le soutien temporaire de la greffe aux
charges fonctionnelles appliquées [6].

De maniére générale, le domaine de l'ingénierie tissulaire a connu d’importantes
avancées au cours des dernieres décennies, en particulier pour les tissus simples comme
la peau. Le tissu osseux est basé sur des principes plus complexes tels que la biologie du
développement cellulaire et moléculaire, la biologie de la morphogenese, la
bioingénierie et la biomécanique.

A I'heure actuelle, la grande majorité des échafaudages a une résistance mécanique
élevée et une régénération du tissu osseux limitée a leur périphérie lors de
I'implantation, en raison du manque de vascularisation a l'intérieur de la structure [5].
Pour favoriser l'angiogenese, l'ingénierie tissulaire visera a développer des
échafaudages biomimétiques intégrant des facteurs de croissance et possédant la
porosité nécessaire pour la pénétration vasculaire [14]. Des approches futures
pourraient inclure des molécules spécifiques de la matrice extracellulaire ou des ligands
adhésifs ciblant les cellules souches médiatrices des étapes du remodelage et de la
régénération des tissus [29].



2. Les biomatériaux : Classifications

Les greffes osseuses sont utilisées comme matériau de remplissage et support pour
faciliter la formation de l'os et sa cicatrisation. Les biomatériaux stabilisent le caillot
sanguin et permettent la progression ostéogénique pour 'accélérer tout en obtenant un
os régénéré de qualité. Ils agissent comme un réservoir de minéraux induisant une
nouvelle formation osseuse [3].

Dans de nombreux cas, le but de la chirurgie pré-implantaire et implantaire est d’obtenir
de 'os fonctionnel capable de permettre 'ostéo-intégration d’'un implant dentaire. Lors
d’'un comblement sinusien, le biomatériau a aussi pour objectif d’empécher la ré-
expansion du sinus.

Le biomatériau idéal devrait étre progressivement résorbable, remodelé par I'os et ne
présenter aucune réaction antigene-anticorps.

Les biomatériaux utilisés pour les procédures de greffes peuvent étre classés selon leur

origine, provenant du patient lui-méme (greffes autogenes) ou d’une source externe
(greffes allogenes, xénogreffes ou greffes alloplastiques) (cf. figure 6) [30].

Figure 6 : Les différents biomatériaux de greffes osseuses



Ces greffes sont a I'origine de trois types de phénomenes, selon leur constitution et leur
potentiel biologique(cf. figure 7) [3] :

- l'ostéogenese, ou les greffes possedent des cellules osseuses capables
d’initier la formation du tissu osseux au sein du site receveur en présence
d’une vascularisation,

- l'ostéo-induction, ou elles contiennent des protéines pouvant induire la
mitose ostéogénique et la transformation des cellules mésenchymateuses
indifférenciées en cellules précurseurs du tissu osseux (préostéoblastes,
préostéoclastes),

- l'ostéo-conduction, ou les substituts osseux guident les éléments
cellulaires et vasculaires a partir du lit osseux adjacent a la greffe. Ils
permettent une croissance osseuse par apposition de I'os environnant et

servent de matrice, de maillage.

La vascularisation du site est tres importante pour ces trois processus.
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Figure 7 : Biomatériaux et procédés de la néoformation osseuse [31]

Un greffon issu d'une greffe autogéne contient des cellules (cellules souches, ostéoblastes, ostéoclastes,
ostéocytes), des protéines (90% de Collagéne de type 1, des facteurs de croissance) et des minéraux (calcium,
phosphate et eau). Il aura pour effet une ostéogenése, une ostéo-induction et une ostéo-conduction.

Un greffon issu d'une greffe allogénique contiendrait des protéines (90% de Collagéne de type 1, des facteurs
de croissance) et des minéraux (calcium, phosphate et eau). Il serait la cause d’une ostéo-conduction et
potentiellement d'une ostéo-induction.

Les greffons issus d'une greffe xénogéne et d'un biomatériau alloplastique contiennent seulement des
minéraux (calcium, phosphate et eau). Ils produiront une ostéo-conduction seule.

2.1 Autogreffe

2.1.1 Définition

L’os autogéne provient du sujet greffé lui-méme et est considéré comme la référence
pour les greffes osseuses grace a ses propriétés ostéogéniques, ostéo-inductrices et
ostéo-conductrices. Il n’y a pas de réaction immunitaire aux greffes autologues [3]. Les

greffons d’os autogene favorisent la croissance angiogénique a partir de 1'os environnant



[32-37]. L’intégration de la greffe dans un défaut osseux nécessite une vascularisation
correcte aussi bien a travers les vaisseaux nouvellement synthétisés que par
I'anastomose entre les vaisseaux du site receveur et les vaisseaux formés de novo dans
la greffe osseuse [38]. Des taux de réussites supérieurs a 95% ont été atteints, méme
dans le cas des procédures d'augmentation avec un os autologue dans les zones
séverement résorbées [39]. Cependant, ses inconvénients dus a 'augmentation de la
morbidité et sa disponibilité en quantité limitée tendent a réduire son utilisation dans le

futur [40,41].
Le tableau 1 présente les avantages et inconvénients des greffes autogenes [42,43].

Tableau 1 : Avantages et inconvénients des greffes autogenes [42,43]

Présence de cellules vivantes +/- 2éme site opératoire
Pas de réaction immunologique +/- allongement du temps d’intervention
Pas de coflit du matériau Disponible en quantité limitée

Morbidité du greffon et du site de
préléevement

Résorption imprévisible dans le temps du
matériau

Les sites donneurs sont :
- extra-oraux (pariétal, tibia, ulna, créte iliaque),
- intra-oraux (symphyse, ramus, torus mandibulaire, tubérosité maxillaire) [42].

L’os autogéne peut avoir de bonnes propriétés a la fois mécaniques et ostéogéniques
grace a sa partie corticale et spongieuse [44]. Les autogreffes ont des propriétés et un
volume récolté différents en fonction de l'embryologie, de I'histologie et de la
localisation du site [42].

Selon la situation clinique, les propriétés d'un type d’os pourront étre préférées a un
autre. Les particules et les blocs osseux contenant a la fois de I'os spongieux et cortical
ont l'avantage d’allier la rapidité de cicatrisation de l'os spongieux a la résistance
mécanique de |'os cortical [45].

L’os spongieux permet une revascularisation et une néoformation osseuse plus rapide et
plus complete par rapport a I'os cortical. Il possede une structure trabéculaire de faible
densité avec une richesse en cellules mésenchymateuses. Lors de la cicatrisation
osseuse, il est rapidement colonisé, vascularisé et remodelé [46].

L’os cortical a une forte densité lui conférant des propriétés mécaniques plus élevées,
une capacité accrue a maintenir 'espace et les volumes, mais une résorption plus lente
et plus incomplete [47].
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2.1.2 Prélevements extra-oraux

Les prélevements extra-oraux sont indiqués pour des pertes osseuses maxillaires et
mandibulaires de grande étendue. Ces prélévements se font sous anesthésie générale
[42]. Les principaux sites donneurs sont la créte iliaque et |'os pariétal.

Les greffes osseuses d’origine membraneuse (os de la volite cranienne) présentent une
meilleure préservation du volume que celles provenant d’'une source endochondrale
(créte iliaque) [48]. Les greffes iliaques sont plus spongieuses que les greffes du pariétal
et par conséquent, cette microarchitecture augmenterait la vascularisation résultant
d’'une plus grande résorption que l'os pariétal. A 1 an, I'os pariétal a maintenu sa
structure et sa taille alors que 75% du volume de la greffe iliaque a été perdu [49].

A 4 mois, le greffon de la créte iliaque a une densité osseuse faible et n’offre pas de
conditions idéales pour 'ostéointégration des implants avec un faible contact entre I'os
et I'implant. Une augmentation de la densité osseuse s’observe au fil du temps. Apres 2
ans, le greffon peut présenter des structures semblables a I'os natif (cf. figure 8).

Coupe histologique montrant une faible
densité a 4 mois (coloration: bleu de
toluidine, fuchsine basique)

Coupe histologique de la méme région, 2
ans apres la restauration prothétique,
montrant une densité osseuse nettement
augmentée.

Figure 8 : Coupes histologiques de biopsies de site greffés avec de I'os autogene d’origine
iliaque apres 4 mois et 2 ans de cicatrisation [9]

2.1.3 Prélevements intra-oraux

Les sites de prélévements intra-oraux se font sous anesthésie locale et sont préconisés
pour traiter les insuffisances osseuses de faible ou moyenne étendue. Les prélévements
intra-oraux ont une origine embryologique commune de type membraneuse identique a
celle du site receveur avec un faible taux de résorption et une meilleure vascularisation
par rapport a un os d’origine endochondrale [50].

Les principaux sites donneurs sont la région du menton, la zone rétro-molaire, les tori
mandibulaires et la tubérosité maxillaire. Pour obtenir des blocs osseux bien
dimensionnés, la zone rétro-molaire et la région du menton sont particulierement
adaptées.
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2.1.3.1 Prélevements mentonniers

Les prélevements mentonniers sont de caractéristique cortico-spongieuse et surtout
utilisés dans la reconstruction de défauts mandibulaires antérieurs. Le site de
prélevement et le site receveur utilisent le méme acces. Des complications post-
opératoires dont des troubles de la sensibilité et des réactions apicales au niveau du bloc
incisivo-canin ont été rapportées. Contrairement au prélevement rétro-molaire, lors
d’un préléevement mentonnier le site doit étre comblé par des biomatériaux et recouvert
d’'une membrane. Apres 10 ans, les implants posés dans les régions augmentées
montrent des résultats similaires aux implants posés dans I'os natif. Les régions greffées
sont stables et ne montrent pas d’altérations majeures de I'os péri-implantaire [9].

2.1.3.2 Prélevements mandibulaires rétro-molaires

Les greffons mandibulaires rétro-molaires sont principalement corticaux. Ils
contiennent un nombre limité de cellules ostéogéniques actives et ont un potentiel de
régénération inférieur aux greffons iliaques. Malgré leur résistance a la vascularisation,
ils présentent une excellente qualité et une densité osseuse permettant une bonne
ostéo-intégration des implants [9].

2.1.3.3 Prélevements des tori mandibulaires et de la tubérosité maxillaire

Les prélevements des tori mandibulaires et de la tubérosité maxillaire sont le plus
souvent utilisés en broyat osseux et destinés a traiter des déhiscences ou des
fenestrations osseuses de faibles étendues. La tubérosité maxillaire est de nature

exclusivement spongieuse et les tori mandibulaires sont principalement corticaux.

2.2 Allogreffe

2.2.1 Définition

Le tissu osseux provient de donneurs vivants ou décédés de la méme espece que
I'individu greffé. Il est stocké dans des banques de tissus humains [47]. Les matériaux
allogénes agissent par ostéo-conduction. Selon certaines études, I'os allogéne aurait un
potentiel ostéo-inducteur [51,52]. Sur des donneurs décédés, les allogreffes osseuses
cryoconservées (ex. commercialisées par Ostéobanque d’Auvergne (OBA)) sont des os
massifs, entiers ou non, avec ou sans extensions ligamentaires ou articulaires, conserveés
a sec, a -80°C. Sur des donneurs vivants consentants, les allogreffes sont prélevées le
plus souvent sur des tétes fémorales recueillies lors d'une arthroplastie de hanche au
cours d’'une chirurgie orthopédique (ex. BIOBank®, allogreffes viro-inactivées par le
procédé SUPERCRIT®).

Diverses techniques de traitement des tissus, telles que la congélation (irradiation et/ou
traitement antibiotique) et la lyophilisation, ont été rapportées pour atténuer la réponse
immunitaire de I'hdote. Ces techniques peuvent également diminuer la résistance
meécanique de l'allogreffe [53].
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Malgré tous les controles rigoureux effectués sur le donneur et sa famille, il reste une
probabilité extrémement faible que les matériaux déclenchent une réaction immunitaire
ou transmettent une maladie [53].

Les allogreffes sont disponibles sous différentes formes de conditionnement :
- des blocs d’os spongieux, corticaux ou cortico-spongieux pour les reconstructions
de moyenne et grande étendue (cf. figure 9) [54],
- des particules d’os spongieux, d’os cortical, ou un mélange des deux pour le
comblement de défaut osseux de petite étendue [55].

Figure 9 : Bloc allogénique cortico-spongieux (C : corticale ; M : médulla)

Il existe trois principaux types d’allogreffe selon le procédé de fabrication :

- FDBA (Freeze Dried Bone Allograft): os d'origine humaine lyophilisé (MTF®-
FDBA Musculoskeletal Trasnplant Foundation),

- DFDBA (Demineralized Freeze Dried Bone Allograft) : os d'origine humaine
lyophilisé et déminéralisé (MTF®-DFDBA Musculoskeletal Trasnplant
Foundation), [11],

- Allogreffe délipidée et déprotéinisée (Puros® de Zimmer Biomet Dental,
Tutogen® de RTI Biologics et BIOBank® de Global D).

Le FDBA et le DFDBA sont essentiellement utilisés aux Etats-Unis. L’allogreffe délipidée
et déprotéinisée se développe en France depuis plusieurs décennies.

Il existe également des allogreffes fraiches et congelées. Ce type d’allogreffe ne sera pas
traité dans ce document, elles ne sont pas utilisées dans la pratique quotidienne en
odontostomatologie a cause de leurs conditions de conservation extrémes a basse
température.

Le tableau 2 présente les avantages et inconvénients des allogreffes.
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Tableau 2 : Avantages et inconvénients des allogreffes [57]

Greffon disponible en quantité non Risque minime de transmission d'agents
limitée pathogénes (aucun cas relaté a ce jour
apres sécurisation microbiologique)

Logettes intertrabéculaires libres Risque minime d'une réaction
facilitant I'ostéo-conduction immunologique
Facilité de conservation Propriétés mécaniques variables selon le

traitement et 1'origine

Un seul site opératoire

Totalement résorbable apres
néoformation osseuse

Forme et taille standardisées des blocs
cortico-spongieux et des particules

Manipulation aisée pour obtenir une
configuration prédéfinie pour les blocs
cortico-spongieux

2.2.2 Freeze Dried Bone Allograft (FDBA)

Le FDBA est obtenu a partir d’os congelé et lyophilisé (cf. Tableau 3). Le traitement
consiste en un premier lavage pour éliminer la moelle osseuse et diminuer I'antigénicité.
Ensuite, une congélation est réalisée sous vide avec un traitement antimicrobien et une
décontamination. Pour terminer, la lyophilisation inactive les collagénases et permet la
conservation de la trame organique [58].

Contrairement a l'os autogene, la moelle osseuse est supprimée et seul le squelette
osseux est conservé, représenté par sa fraction minérale intacte et par sa fraction
organique déspécifiée. Les cellules osseuses spécialisées sont supprimées, tout en
préservant les protéines matricielles, lui apportant un possible pouvoir ostéo-inducteur
[59,60].

2.2.3 Demineralized Freeze Dried Bone Allograft (DFDBA)

Dans le cas des DFDBA, il s’agit d’os déminéralisé, congelé et lyophilisé (cf. tableau 3). Le
DFDBA est du FDBA ayant subi une déminéralisation complete ou partielle par I'action
de l'acide chlorhydrique visant a éliminer la trame minérale. La fraction minérale doit
étre inférieure a 8%. Ce traitement libere le collagéne de type 1 et les BMPs [61] et
permettrait une ostéo-induction capable d’induire la différenciation des cellules
meésenchymateuses en ostéoblastes [62]. La capacité d’ostéo-induction du DFDBA a été
démontrée in vitro par plusieurs études [63,64]. Pour cette raison certains auteurs le
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recommandent plus particulierement dans les cas ou la régénération osseuse pourrait
étre problématique. L'élimination de la trame minérale entraine une diminution de la
résistance mécanique du greffon comparée au FDBA par exemple [65].

Grace a la suppression du squelette minéral, le DFDBA peut se présenter sous des
formes souples comme des mastics, des pates, des feuilles flexibles ou encore des gels en
pot ou en seringue [66], etc.

Tableau 3 : Différents procédés de traitement des greffons osseux allogéniques et leurs
effets [56]

TRAITEMENTS EFFETS GREFFON OBTENU
Lavages - Elimination de la Allogreffes fraiches
moelle

- Diminution de
'antigénicité

Réfrigération - Anti-infectieux Allogreffes congelées
Ethanol - Elimination des
graisses

- Diminution de
'antigénicité
- Anti-infectieux
Déshydratation - Anti-infectieux FDBA
(lyophilisation) - Diminution de
'antigénicité
- Mort cellulaire
Décalcification - Elimination du calcium DFDBA
- Exposition des
protéines de formation
osseuse

2.2.4 Allogreffe délipidée et déprotéinisée

Dans le cas de I'os délipidé et déprotéinisé, la trame minérale est conservée avec la
matrice de collagene, la porosité, la configuration trabéculaire et la composition
minérale de I'os d'origine [67]. Ce matériau, au contraire du FDBA et du DFDBA ne subit
pas de lyophilisation et n’est pas concerné par la fragilisation et la perte de résistance
mécanique provoquées par ce procédé. Sa résistance mécanique, notamment a la
rupture et a la déformation, ne montre pas de différence significative avec de I'os naturel
non traité.

Leur traitement consiste en une déshydratation par des bains successifs de solvants
[68]. La déshydratation au solvant est une procédure en plusieurs étapes dans laquelle
I'os du donneur est traité par des bains d'échanges osmotiques et une stérilisation aux
rayons gamma. Ce traitement évite le risque de transmission d’infections, diminue
'antigénicité et n'affaiblit pas les propriétés mécaniques de I'os [69].

La moelle osseuse, les cellules osseuses ainsi que les protéines matricielles non-
collagéniques sont éliminées et entrainent la suppression du potentiel ostéo-inducteur
[70]. L’os délipidé-déprotéinisé est seulement ostéo-conducteur mais avec une ostéo-
conduction supérieure au FDBA [71]. L’absence de potentiel ostéo-inducteur est
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contrebalancée par le grand pouvoir de mouillabilité de cet os. La mouillabilité est un
élément essentiel de I'angiogénese, améliorant la rapidité et la qualité de la
revascularisation du tissu lors de la cicatrisation osseuse [72].

2.3 Xénogreffe

2.3.1 Définition

Les xénogreffes sont des greffes hétérogenes dans lesquelles le greffon provient d’'une
espece différente de celle du receveur, telle que :

- le corail (Biocoral® de Inoteb et Interpore 200® de Interpore international),

- les algues (C-Graft® de Citagenix)

- les mammiferes notamment le cheval (mp3-OsteoBiol® Equine de Tecnoss), le
beeuf ou vache (Bio-Oss® de Geistlich, CopiOs® de Zimer Biomet Dental et
Osteograf/N® de Dentsply) et le cochon (mp3®-0OsteoBiol® Porcine de Tecnoss
et Gen-Os® de Tecnoss Dental) [56].

IIs n’ont qu’un pouvoir d’ostéo-conduction et agissent comme un échafaudage pour la
croissance du nouvel os provenant des parois osseuses environnantes. Pour bénéficier
d’'une bonne qualité d’ostéo-conduction, la structure, la taille des pores et les propriétés
biomécaniques doivent étre quasiment identiques a celles du tissu humain [30].

Les principaux intéréts de ces matériaux sont (cf. Tableau 4) :
- leur structure proche de celle de l'os humain [73] qui leur confere, apres
traitement, de bonnes propriétés d'ostéo-conduction [74],
- leur disponibilité en grande quantité,
- un faible risque de transmission d’agents infectieux, bactériens ou viraux [75].

Pour pouvoir étre commercialisées, les xénogreffes vont subir différents traitements
pour améliorer leur biocompatibilité, leurs propriétés mécaniques et leur
comportement biologique [76]. A trés haute température, la trame phosphocalcique des
xénogreffes est céramisée détruisant les éléments organiques. Ces substituts osseux
sont utilisés en tant qu’hydroxyapatites biologiques [77].

Les xénogreffes se présentent sous différentes formes :
- particulaires (poudres, granulés, copeaux, lamelles) avec différentes
granulomeétries,
- géométriques (coin, sphere, batonnet, cube etc.) avec différents volumes,
- anatomiques,
- injectables et/ou modelables [77].

Le tableau 4 présente les avantages et inconvénients des xénogreffes.
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Tableau 4 : Avantages et inconvénients des xénogreffes [78]

Greffon disponible en quantité non Risque minime de transmission d’agents

limitée non conventionnels

Structure poreuse facilitant I'ostéo- Partiellement résorbable apres
induction, granulométrie maitrisée néoformation osseuse

Facilité de conservation Risque minime d'une réaction

immunologique (les procédés de
purification tendant a faire disparaitre
toute antigénicite)

Un seul site opératoire

2.3.2 Minéraux osseux bovins déprotéinisés

Les minéraux osseux bovins déprotéinisés (DBBM) sont les greffons osseux les plus
couramment utilisés tels que le Bio-Oss® de Geistlich, 'Endobon® de Zimmer Biomet
Dental et le Symbios Xenograft Granules® de Dentsply Sirona. L'os bovin est tres
similaire a 1'os humain. Il est bien toléré par l'organisme avec un taux de substitution
lent, permettant un maintien de 1'espace a long terme et une néoformation osseuse a
travers sa structure poreuse [78]. Cependant, le risque de transmission de maladies
animales a 'homme, comme 1'encéphalopathie spongiforme bovine, ne doit pas étre
écarté [79]. Les xénogreffes d'origine bovine subissent de nombreux traitements
déspécifiants prévenant des réactions immunologiques et décontaminants pour éviter la
transmission d’agents infectieux [80].

Un traitement thermique, plus ou moins cumulé a un procédé d’extraction chimique,
élimine la phase organique. Une température supérieure a 1 000 °C entraine le frittage
de '’hydroxyapatite naturelle, le grossissement du cristal d’apatite et la quasi-disparition
des espaces intercristallins. La porosité et la microrugosité sont diminuées, et la
cristallinité augmentée [30]. Les traitements modifient profondément la structure et les
propriétés du greffon.

Approuvé par la «Therapeutic Goods Administration », ces substituts osseux sont
utilisés en dentisterie pour les défauts péri-implantaires, 'augmentation des sinus
implantaires, la préservation et 'augmentation de la créte. Ils peuvent étre associés avec
des membranes résorbables, des particules et des blocs de greffes autogenes [81].

2.4 Greffes alloplastiques

2.4.1 Définition

Les matériaux synthétiques utilisés en chirurgie buccale et maxillo-faciale sont des
matériaux inertes obtenus par synthese [82]. Ils sont ostéo-conducteurs,
biocompatibles, non toxiques et servent de matrice pour le nouvel os [83].
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Les caractéristiques structurales des greffes alloplastiques sont semblables a celles du
tissu osseux. La composition chimique, la structure physique, les différentes
configurations de surfaces, le rapport entre les phases cristallines et amorphes font
varier le potentiel de biorésorbabilité [84].

L’avantage majeur de ces matériaux synthétiques est leur disponibilité en quantité
illimitée pour des 1ésions osseuses étendues [85].

Les matériaux synthétiques se différencient en plusieurs catégories telles que [30] :

- les sulfates de calcium (NanoGen® de Orthogen),

- les polymeéres notamment les ciments acryliques et les polyesters aliphatiques
(Purasorb® de Corbion),

- les céramiques phosphocalciques notamment I'hydroxyapatite (Osteograf D® de
Dentsply Sirona), le phosphate tricalcique (Cerasorb®M de Curasan) et les
céramiques biphasées (Graftys®BCP de Grafrys),

- lesbioverres (PerioGlas® de Novabone products LLC).

Les céramiques phosphocalciques et les bioverres sont les matériaux alloplastiques les
plus utilisés et présentés dans cette partie [86,87]. Ils constituent 60% du marché
synthétique [88].

I[Is sont disponibles dans différentes tailles, volumes et formes: particulaires,
granulaires, injectables/modelables, géométriques (blocs préformés, parallélépipede,
etc.) et anatomiques [85].

Le tableau 5 présente les avantages et inconvénients des matériaux alloplastiques.

Tableau 5 : Avantages et inconvénients des matériaux synthétiques [85]

Greffon disponible en quantité non
limitée

Un seul site opératoire

Aucun risque de transmission d'agent
pathogéne non conventionnel

Pas de risque immunologique

Les matériaux a base de phosphate
tricalcique sont biodégradables et
bioactifs (leurs macroporosités facilitent
l'ostéo-conduction)

Nombreuses variétés avec des propriétés
meécaniques et biologiques tres diverses

Les matériaux phosphates tricalciques
présentent une biodégradation variable
(résorption lente ou non résorbable)
selon leurs compositions

Les matériaux a base d'alumine sont bio-
inertes (aucune conduction de la
formation osseuse) et non résorbables
Fragilité des blocs alloplastiques en zone
de contrainte
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2.4.2 L’hydroxyapatite

L’hydroxyapatite est un composant naturel des tissus durs (présent dans 65% du tissu
osseux et 98% de I'émail).

L'hydroxyapatite est une céramique biocompatible produite par une réaction a haute
température et posseéde une forme hautement cristalline de phosphate de calcium. La
formule chimique de ce mélange est le Ca10(PO4)s(OH)2. La propriété spécifique de ce
matériau est sa similitude chimique avec la phase minéralisée de 1'os. Cette similitude
explique son potentiel ostéo-conducteur et son excellente biocompatibilité [89,90].

Sa structure tridimensionnelle permet la pénétration des cellules osseuses et le
développement des vaisseaux, permettant un dépot d'os et l'accélération de la
résorption. Elle peut étre directement intégrée dans le tissu osseux néoformé mais ne
doit pas étre résorbée intégralement avant la néoformation osseuse.

L’hydroxyapatite est plus difficilement dissoute et résorbée par les ostéoclastes
comparée au phosphate tricalcique [85].

L’hydroxyapatite synthétique est disponible sous plusieurs formes: poreuse, non
poreuse, céramique et non-céramique.

2.4.3 Le phosphate tricalcique

Le phosphate tricalcique (TCP) est résorbable et biocompatible. Sa formule chimique
est le Ca3(P04)2. Sa composition et sa cristallinité sont similaires a la phase minérale de
l'os. 1l existe sous les formes a ou 3 cristallines [86]. Grace a sa structure plus ordonnée,
le B-TCP est moins soluble et plus stable que I'a-TCP. Le B-TCP est la forme la plus
utilisée.

Le Ca3(PO4); est traité avec du naphtalene puis compacté a 1100-1300°C pour obtenir
un diametre de 100 a 300 um. Au cours de sa résorption, il libere des ions calcium et
magnésium dans le tissu osseux, créant ainsi un environnement ionique approprié qui
induit I'activation de la phosphatase alcaline, essentielle pour la synthése de I'os.

Le TCP est plus rapidement résorbé et moins mécaniquement stable que
I’hydroxyapatite [85].

2.4.4 Les céramiques biphasées

Les céramiques biphasées permettent de combiner les caractéristiques des deux
céramiques : I'hydroxyapatite est plus stable et a une vitesse de résorption faible, alors
que le phosphate tricalcique est plus soluble et se résorbe rapidement in-vivo.
Le mélange des deux dérivés calciques, en général dans des proportions 60%
hydroxyapatite et 40% -TCP, permet de :
- controler la rapidité de résorption du substitut, celle-ci augmentant avec le
pourcentage de TCP,
- éviter la persistance de I'hydroxyapatite sur le site greffé (ne pas utiliser
I’hydroxyapatite seule en régénération osseuse).
Il est possible de faire varier le taux de substitution et la bioactivité du matériau en
changeant le ratio HA/TCP [91-93].
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2.4.5 Les bioverres

Découverts a la fin des années 1960 par Larry Hench et al, les verres bioactifs sont
connus aujourd’hui sous le nom de 45S5 Bioglass® et ont excellé dans leur capacité a se
lier aux os et aux tissus mous [94].

Les céramiques de verres synthétiques sont biocompatibles et composées des mémes
éléments de base : SiOz, Na20, Ca0O, P;0s. Les concentrations respectives de ces
molécules font varier la réponse biologique en modifiant son activité ionique, sa
solubilité et sa résorbabilité [56]. Le silicate semble jouer un role vital dans I'ingénierie
tissulaire [95-97].

Leurs particules ont un diametre de 300 a 335 wm [98]. L’association des bioverres avec
les tissus environnants forme une couche d'hydroxyapatite, tres similaire a la phase
minérale de l'os. Lorsque le verre bioactif est mis en contact avec des fluides
physiologiques, cette couche se forme par un mécanisme complexe d’échange d'ions
avec les fluides environnants, connu sous le nom de bioactivité [99]. Leurs propriétés
ostéogéniques seraient dues aux produits de la dissolution et a la précipitation en
apatites biologiques, s’effectuant a leur surface et permettant de stimuler les cellules
ostéogéniques.

Leur structure offre une résistance a la compression, mais elle ne fournit pas de support
structurel. Comportant de faibles propriétés mécaniques, ils sont principalement utilisés
dans le rehaussement du sinus maxillaire et ne peuvent étre utilisés dans les zones a
forte charge [98].

2.5 Greffes osseuses composites

2.5.1 Définition

Les greffes osseuses hybrides assemblent deux matériaux d'une origine différente avec
des propriétés distinctes et complémentaires.

2.5.2 Combinaison de I’os autogéne et d’un autre biomatériau

La combinaison de l'os autogéne et d’'un biomatériau apporte divers bénéfices au
greffon :
- une plus grande stabilité avec un taux de résorption et des changements
volumétriques plus faibles en fonction du biomatériau choisi,
- des cellules ostéoprogénitrices, une matrice inorganique et organique pour
'ostéo-conduction et l'ostéo-induction grace a I'os autogene [37].
L’os autogene se revascularise apres environ 4 mois de cicatrisation et son ajout au
biomatériau peut raccourcir le délai de cicatrisation nécessaire a la vascularisation et a
la maturation ultérieure du tissu osseux nouvellement formé [33,100]. L’addition de
biomatériau a I'os autogene permet d’éviter d’utiliser des sources extra-orales d’os
autogene, nécessitant habituellement une anesthésie générale, augmentant la morbidité,
le temps et le colit de la procédure.
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3. Fondements biologiques de la cicatrisation osseuse en présence d’un substitut
osseux

Les processus de cicatrisation osseuse en présence d'un substitut osseux tel que l'os
autogeéne sont contrdlés par des facteurs locaux et systémiques et se divisent en trois
phases (cf. figure 10) [38] :

- Laformation de I'os médullaire,

- La maturation de 'os médullaire et la formation de 'os cortical,

- La maturation et le remodelage de I'os cortical.

Les étapes de cicatrisation sont les mémes d'un substitut osseux a l'autre mais les
mécanismes et les délais de cicatrisation varient en fonction du biomatériau, de la taille
et la géométrie du défaut.

3.1 Cicatrisation d’un greffon autogéne

Au moment de la transplantation, un grand nombre d’ostéoblastes survivants est
responsable de la régénération osseuse, c’est I'ostéogénese. La partie minéralisée
persistante apres la mort de la partie biologique des cellules osseuses du greffon
constitue un échafaudage pour les ostéoblastes du site receveur, c’est l'ostéo-
conduction. Par ostéo-induction, les cellules pluripotentes se différencient en cellules
ostéogéniques sous l'influence d’hormones et de protéines morphogénétiques osseuses
(« bone morphogenetic proteins : BMPs »). Elles deviennent des ostéoblastes pouvant se
différencier en ostéocytes. Selon l'origine et la qualité du greffon, plusieurs types de
cicatrisation sont observés [101].

3.1.1 Phase 1 : Formation de I'os médullaire (4-6 semaines)

La formation d’un caillot sanguin s’établit et la migration des vaisseaux sanguins de l'os
adjacent se fait vers la zone de régénération. Ceci permet d’obtenir un tissu ostéoide
formé d’os immature autour des nouveaux vaisseaux sanguins désorganisés. Lors de
cette phase, la partie centrale ne s’est pas encore régénérée et comprend des fibres
conjonctives sans aucune orientation, des fibroblastes.

3.1.2 Phase 2 : Maturation de I’os médullaire et la formation de I’os cortical (2-3mois)

Le tissu ostéoide est progressivement minéralisé, avec une réduction de '’espace de la
moelle osseuse et une densification du réseau d’os spongieux. L'os fibrillaire se
transforme en os lamellaire. Un nouvel os cortical est présent dans les zones
périphériques. Il apparait plus lentement et a besoin de la formation de fibres de
collagene paralleles. Le développement est terminé au terme de la formation des
ostéons primaires.

3.1.3 Phase 3 : Maturation et le remodelage de I'os cortical (aprés 4 mois)

Un grand nombre d’ostéoclastes contribuent a éliminer le tissu fibreux. De nouveaux
ostéoblastes déposent de 'os lamellaire, avec une réduction du tissu conjonctif. Dans la
zone périphérique, on peut observer le dépot d’os cortical, tandis qu’au centre, de l'os
médullaire nouveau se forme (semblable a l'os natif). Les ostéons secondaires se
forment par un processus de remodelage. A la fin du quatrieme mois, l'activité de
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remodelage est la plus importante au centre. Les structures périostées et endostées sont
completement régénérées.

Figure 10 : La cicatrisation osseuse [38]

(A) Os augmenté. Sur cette coupe histologique, il est observé la formation de trabécules osseuses, composées
de matrice osseuse non encore minéralisée et d’os tissé. De grandes lacunes d’ostéocytes sont présentes (bleu
de toluidine et fuchsine acide 40x).

(B) L’os cortical compact mature préexistant et I'os tissé sont distinguables grdce a leur diverse affinité pour
le colorant. Plus précisément, I'os mature est légérement coloré, tandis que l'os immature présente une forte
tendance pour le colorant (bleu de toluidine et fuchsine acide 100x).

Il convient de noter que dans les cas des défauts a quatre parois, le processus de
cicatrisation commence a partir de la périphérie et se déplace vers le centre, tandis que
les défauts a deux parois ont un processus plus difficile a cause de l'absence d’os
environnant. Le remodelage osseux commence a proximité des parois restantes puis
doit parcourir '’ensemble du défaut jusqu’a la périphérie. De facon concomitante, une
régénération osseuse provient des cellules et des vaisseaux du périoste couvrant le
lambeau.

3.2 Cicatrisation des autres biomatériaux

La cicatrisation des autres biomatériaux se fait principalement par ostéo-conduction.
Lorsqu’un substitut osseux est inséré dans une cavité, un caillot sanguin entoure sa
surface. La fraction plasmatique coagulée du sang dépose de la fibrine et de la
fibronectine sur la surface du biomatériau et forme un pont connectant la paroi du
défaut.

Les facteurs de croissance libérés agissent sur les cellules de la moelle osseuse, les
cellules endothéliales et les ostéoblastes exposés de I'endoste. Un effet angiogénique et
mitogene est généré s’ajoutant au processus de migration et de différenciation cellulaire.
La division cellulaire et la « substitution rampante » progressive comblent I’espace entre
la paroi du défaut osseux et le biomatériau. Ce biomatériau est le support sur lequel les
molécules d’adhésion cellulaire se fixent, reliant étroitement les particules de greffes les
unes aux autres et aux parois osseuses. Les signaux proviennent des facteurs de
croissance libérés par la dégranulation des plaquettes pendant leur activation dans le
caillot sanguin [38].

Le taux de substitution dépend du biomatériau et de ses caractéristiques.

En ingénierie tissulaire osseuse, il est important de créer des microenvironnements
permettant aux cellules de se différencier en un tissu osseux. Diverses techniques ont
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été développées pour construire les échafaudages osseux poreux tridimensionnels
similaires au tissu osseux naturel. Ces échafaudages font appel a une variété de
biomatériaux avec leurs propriétés spécifiques [4].

De nombreuses études [82,102-106] apparaissent dans la littérature a la recherche de
I'assemblage idéal, qui se rapprocherait ou surpasserait un greffon autologue. Cette
alternative devrait combiner les quatre propriétés de bioactivité : I'ostéo-conduction,
I'ostéo-induction, l'ostéogénése et la résorbabilité. Ces propriétés doivent étre
controlées et supprimer les inconvénients du prélevement de tissu autologue [82]. Les
recherches portent sur le développement de structures artificielles par la combinaison
d'échafaudages, de cellules, de facteurs solubles et mécaniques [6].

Les connaissances actuelles de la biologie cellulaire et les nouvelles technologies
d’élaboration d’échafaudage ont permis la réalisation de biomatériaux mimétiques du
tissu osseux et leur application dans différents domaines de reconstruction osseuse en
implantologie (cf. figure 11). Les divers substituts osseux disponibles présentent
différentes caractéristiques de comportement vis-a-vis de 'hote en fonction de leurs
propriétés structurelles, chimiques, physiques et mécaniques. Leurs résultats
histologiques, histomorphométriques et cliniques varient en fonction du défaut osseux
et I'acte chirurgical réalisé.
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Figure 11: Propriétés d’'un échafaudage idéal pour les applications d'ingénierie des
tissus osseux [6]
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Il. Substituts osseux et augmentation de créte osseuse : Données issues de la
littérature

1. Introduction

La résorption osseuse alvéolaire verticale et/ou horizontale la plus importante survient
dans les trois mois suivant la perte de I'organe dentaire, avec une diminution plus
importante de la table vestibulaire. La dimension de la créte osseuse dans le sens
vestibulo-lingual diminue significativement, allant de 3,8 mm a 6,1 mm sur une période
de 3 a 12 mois. La paroi vestibulaire du maxillaire, surtout dans le secteur esthétique
incisivo-canin, est particulierement touchée par ce phénomene; sa corticale osseuse est
particulierement fine. Une résorption physiologique sévere des crétes peut étre
observée pour des édentements datant de nombreuses années, a cause d’'un manque de
stimulus fonctionnel et d’'une réduction des charges [107,108].

De nombreuses techniques chirurgicales existent pour augmenter le volume osseux
perdu verticalement et/ou horizontalement : la régénération osseuse guidée [109], la
greffe de bloc osseux [110], 'expansion osseuse [111], 'ostéotomie segmentaire [112],
la distraction osseuse [113] et I’élévation de la membrane sinusienne par abord crestal
ou latéral [114]. Dans cette partie, la régénération osseuse guidée et la greffe de bloc
osseux seront abordées.

Un consensus général a déterminé une quantité minimale d’os nécessaire pour la mise
en place d'implant, avec une largeur de créte de 6-7 mm et une hauteur de 10 mm pour
un implant standard de 3,5-4 mm de diameétre et de 8,5 mm de longueur [115-117].

La classification de Cologne des défauts de la créte alvéolaire (CCARD) classe les
déficiences volumiques du processus alvéolaire indépendamment de leur étiologie en
tant que défauts verticaux, horizontaux et combinés (H, V, C), éventuellement en
association avec un défaut de la zone sinusale (+ S). Elle prend en compte 'ampleur de
I'augmentation nécessaire (1: <4 mm, 2: 4-8mm, 3:> 8 mm) et le rapport de la greffe a la
morphologie environnante (i: interne, dans le contour de la créte et e: externe, en dehors
du contour de la créte) et fait des recommandations sur les approches de traitement
possibles basées sur la littérature actuelle (cf. figure 12)[118].
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*volume-stable bone-substitute materials (BSM) and membranes with long-term barrier function
**non-absorbable membranes plus stabilization, if needed

Figure 12 : Classification de Cologne des défauts de la créte alvéolaire [118]

La classification de Benic et Himmerle et al. simplifie la prise de décision concernant la
stratégie d’augmentation osseuse (cf. tableau 6 et figure 13) [119]. Le choix du protocole
et des biomatériaux repose principalement sur la morphologie du défaut et sur
I’éventuelle augmentation du contour de créte. Les augmentations osseuses peuvent
étre effectuées simultanément ou avant la mise en place de I'implant [120].

Tableau 6 : Classification des défauts osseux [119]

Défaut osseux

Classe 0

Classe 1

Classe 2

Classe 3

Classe 4

Classe 5

Description
Site présentant un déficit de contour de créte et un volume osseux suffisant pour la pose
d'implants standard

Défaut intra-alvéolaire entre la surface de I'implant et les parois osseuses intactes

Déhiscence péri-implantaire, dans laquelle la stabilité du volume a combler est fournie
par les parois adjacentes

Déhiscence péri-implantaire, dans laquelle la stabilité du volume a combler n’est pas
fournie par les parois adjacentes

Défaut de créte horizontale nécessitant une augmentation osseuse avant la pose
d’implant

Défaut de créte verticale nécessitant une augmentation osseuse avant la pose d'implant
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Figure 13 : Schéma présentant les classes de défauts osseux de 0 a 5 et les procédures
d'augmentation osseuse correspondantes [119]

L’objectif de cette partie est de déterminer 'efficacité des différents substituts osseux en
fonction de la procédure d’augmentation osseuse utilisée.

Dans une premiére sous-partie, leur efficacité est étudiée dans le cas d'un léger déficit de
contour de créte, d'un défaut intra-osseux, d’'une déhiscence et d’'une fenestration,
permettant un gain en largeur et en hauteur en méme temps que la pose d’implant
(classe 0 a 3 de Benic et Hammerle).

Dans une deuxiéme sous-partie, l'efficacité des substituts osseux sous forme
particulaires est abordée pour 'augmentation osseuse verticale et/ou horizontale avec
la pose d'implant différée (classe 4 et 5 de Benic et Himmerle).

Dans une troisiéme sous-partie, I'efficacité des substituts osseux sous forme de bloc est
développée pour l'augmentation osseuse verticale et/ou horizontale avec la pose
d’implant différée (Classe 4 et 5 de Benic et Himmerle).

2. Recherche bibliographique

Une recherche bibliographique a été réalisée sur les articles traitant les résultats
histologiques, histomorphométriques et cliniques des substituts osseux utilisés dans les
chirurgies d’augmentation osseuse verticale, horizontale ou combinée selon les criteres
PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Review and Meta-analysis) [121].
Une recherche électronique sur Pubmed®, Cochrane Library® et Google Scholar® a été
conduite sur les cinq derniéres années avec les termes suivants: alveolar ridge
augmentations [MeSH Terms] AND bone transplantations [MeSH Terms] AND dental
implantation [MeSH Terms]. Des filtres ont été appliqués pour recenser seulement les
meéta-analyses et les revues systématiques.
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Parmi trente-six articles trouvés, deux ont été sélectionnés selon les critéres d’inclusion
suivants :

- méta-analyses et revues systématiques en Anglais datant de 2015 a 2019,
disponibles en texte entier,

- recueil des résultats histologiques, histomorphométriques et cliniques
comparant l'efficacité des substituts osseux autogene, allogene, xénogene et
alloplastique utilisés pour le comblement de défaut intra-osseux, d'un léger
déficit de contour de créte, d’'une déhiscence et d'une fenestration péri-
implantaire,

- recueil des résultats histologiques, histomorphométriques et cliniques
comparant l'efficacité des substituts osseux autogene, allogene, xénogeéne et
alloplastique utilisés pour I'augmentation osseuse alvéolaire horizontale et/ou
verticale avec le placement de I'implant différé.

Les critéeres d’exclusion ont été définis tels que :

- les méta-analyses et revues systématiques datant d'une période antérieure a
2015,

- les articles écrits en une autre langue que I'anglais,

- les cas cliniques, les revues de la littérature et les syntheses d’articles,

- les résultats incluant les préservations de créte osseuse, I'expansion osseuse,
I'ostéotomie segmentaire, la distraction osseuse et 1’élévation de la membrane
sinusienne par abord crestal ou latéral,

- les études ne comparant pas I'efficacité des différents substituts osseux autogene,
allogéne, xénogene et alloplastique en fonction des procédures d’augmentation
osseuse incluses,

- les études comparant seulement l'effet de la membrane sur les différentes
procédures.

La date de fin de la recherche est mai 2019.

Aucune méta-analyse ni revue systématique n’ont été trouvées regroupant les données
histologiques et histomorphométriques des différents biomatériaux. Pour ces deux
types de données, des études précliniques in vivo et cliniques ont été sélectionnées pour
chaque substitut osseux.

3. Lefficacité des substituts osseux sous forme particulaire dans le comblement
d’un défaut intra-osseux, d’une fenestration ou d’une déhiscence péri-implantaire

Un léger déficit de contour de créte, une déhiscence, une fenestration et un défaut intra-
0sseux a une, deux ou trois parois peuvent étre rencontrés lors de la pose d’'implant. La
mise en place de substituts osseux, la régénération osseuse guidée a l'aide de
membranes et l'ingénierie tissulaire sont utilisées pour pallier a une insuffisance de
surface osseuse (cf. figure 14). La morphologie et la géométrie du défaut sont
importantes pour déterminer la possibilité de placer I'implant simultanément. Plus la
surface osseuse disponible est grande a l'intérieur du défaut, meilleur sera le potentiel
de régénération osseuse. Dans la mesure ou les conditions le permettent, la pose
d'implant simultanée est préférable a 'approche différée. La procédure en un temps
réduit le nombre de chirurgies, le temps de traitement, le cofit, la morbidité et I'inconfort
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du patient [120]. La pose d’implant simultanée dans les défauts a une paroi est moins
conseillée que dans les défauts a deux ou trois parois. Une approche différée est
recommandée en présence d'une épaisseur de créte osseuse inférieure a 5 mm ou d’un
large défaut, empéchant I'ancrage de 'implant dans une position prothétique correcte
ou entrainant une situation défavorable des tissus mous a cause du manque de soutien
des tissus durs [122].

)

Fenestration autour d'un implant postérieur Comblement de la fenestration avec des particules
(Branemark implant 4 x 13 mm) d’os autogéne recouvertes par une membrane non
résorbable.

Figure 14 : Photographies cliniques d'une fenestration autour d’'un implant au cours
d’une chirurgie [123]

3.1 Résultats histologiques et histomorphométriques

3.1.1 Autogreffe et xénogreffe

Dans I'étude de Pereira et al., des avulsions de secondes prémolaires sont effectuées
bilatéralement a la mandibule et des implants sont placés immédiatement dans les
alvéoles sur huit chiens en I'absence de 1ésion infectieuse sur le site [124]. Le mur
vestibulaire est enlevé pour créer un défaut standardisé ayant comme proportion 4 mm
de largeur coronaire, 2 mm de largeur apicale et 6 mm de hauteur. La distance entre
I'implant et le contour externe de la créte est de 1 mm. Sur la portion droite de la
mandibule, des particules d’os autogéne provenant de la zone rétro-molaire sont placées
dans le défaut. Sur la portion gauche de la mandibule, des particules de DBBM sont
utilisées pour combler le défaut. Les sites sont recouverts d’'une membrane résorbable
de collagene. Apres 4 mois, les animaux sont euthanasiés et les biopsies des différents
sites sont réalisées.

Aucune particule d’os autogene ne peut étre identifiée a 4 mois tandis qu'une moyenne
de 13,5% de granules de DBBM a été trouvée dans le site. Ce biomatériau est en partie
intégré dans un os nouvellement formé. Le contact entre les particules de DBBM et I'os
est de 23% en moyenne. Les particules de DBBM sont également retrouvées a I'extérieur
de la créte osseuse, coronairement et apicalement, incluses dans un tissu conjonctif,
contribuant a 'effet d'augmentation de la dimension horizontale et verticale de la créte
alvéolaire (cf. figure 15). Les particules de DBBM sembleraient s’étre échappées du
défaut au cours de la cicatrisation (cf. figure 16). Ce phénomene est aussi observé dans
une autre étude [125].
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Coupes histologiques illustrant la cicatrisation
aprés 4 mois. Coloration bleue de Stevenel et
rouge alizarine. Grossissement d'origine x 12.

A) Sites greffés avec de l'os autologues présentant
une régénération de la paroi osseuse buccale.

B) Une régénération osseuse a été constatée et
également observée sur les sites du minéral osseux
déprotéinisé (DBBM). On peut voir des particules
de DBBM incrustées dans un os nouvellement
formé (fléche jaune).

Figure 15 : Coupes histologiques de biopsies de sites greffés avec de I'os autogene ou de
la xénogreffe [124]

Coupes histologiques illustrant la cicatrisation
apres 4 mois sur les sites greffés avec du DBBM.
Coloration bleue de Stevenel et rouge alizarine.

A) Le biomatériau a souvent été trouvé incrusté
dans du tissu conjonctif, en dehors du contour de
la créte osseuse nouvellement formée.

B) Le DBBM a migré apicalement aux défauts
(fléches jaunes).

‘\

Figure 16 : Coupes histologiques de biopsies de sites greffés avec de la xénogreffe [124]

Le tissu osseux minéralisé est représenté en plus grande quantité dans les sites comblés
avec l'os autogeéne par rapport aux sites comblés avec les particules de DBBM, la
différence étant statistiquement significative.

Les deux traitements ont pour effet une régénération d'environ 4 mm de la créte
osseuse. Le sommet de la créte et le niveau d'ostéo-intégration sont toutefois situés plus
coronairement avec le DBBM par rapport aux sites greffés avec de 1'os autogene. Le
contact entre 1'os et I'implant minéralisé est légérement plus élevé au niveau du DBBM.
Cependant, aucune des différences n'a donné de signification statistique.

Ces deux traitements contribuent a une réduction du défaut de la paroi vestibulaire, en
accord avec les études cliniques de Chen et al. et Cornelini et al. [126,127].

Les dimensions des tissus mous sont similaires entre les deux sites. Sur les sites greffés
avec les particules de DBBM, la muqueuse péri-implantaire est située a 0,5 mm
coronairement aux sites greffés avec de I'os autologue. Bien que cette différence n'ait
pas donné de signification statistique, elle semblerait contribuer a maintenir les tissus
mous plus coronairement.
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3.1.2 Allogreffe et matériau synthétique

Dans I'étude de Choi et al., cinq chiens ont subi des extractions de prémolaires et
molaires bilatéralement a la mandibules [128]. Aprés huit semaines de cicatrisation, 4
défauts osseux standardisés (5 x 3 x 3) a 3 parois sont créés au niveau des futurs sites
implantaires de chaque coté de la mandibule. Les 4 implants comportant un revétement
de nanoparticules de sulfate de calcium sont mis en place puis les défauts sont traités de
trois facons différentes: absence de greffe (groupe contrdle), phosphate de calcium
amorphe (ACP), du phosphate de calcium biphasique microporeux (MBCP) ou du FDBA.
Douze semaines apres, les chiens sont sacrifiés, une analyse histologique et
histomorphométrique sont réalisées a I'aide de biopsies prélevées sur les sites.

Une quantité considérable d'os nouvellement formé a été observée dans tous les
groupes expérimentaux (cf. figure 17 et 18). Aucune particule de biomatériau n’est en
contact direct avec la surface de l'implant dans les différents groupes. Des ostéoblastes
et des ostéocytes sont observés le long de la surface de I'implant, confirmant qu'une
ostéogenese a distance s’est produite.

Le groupe témoin a la moins grande quantité de formation osseuse. Il présente le plus
petit volume osseux régénéré et la plus grande profondeur du défaut restante. Les
cellules ostéoprogénitrices sont situées tout au long du filetage de I'implant (figure17).
Le groupe de FDBA présente un remplissage osseux incomplet (cf. figure 17).
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Coupes histologiques des biopsies du défaut a 3 parois, sans comblement osseux, 12 semaines aprés la pose de
I'implant. a) Vue globale. La résolution du défaut est faible (grossissement x25). b) Portion coronaire du
défaut (grossissement x100). c) Les ostéoblastes sont présents tout au long du filetage de I'implant. A la
pointe de la fleche : ostéoblaste (grossissement x200).

Coupes histologiques des biopsies du défaut a 3 parois, comblé avec du FDBA, 12 semaines apreés la pose de
I'implant. a) Vue globale. La résolution du défaut est incompléte (grossissement x25). b) Portion coronaire du
défaut (grossissement x100). c) Les ostéocytes sont proches de I'implant. A la pointe de la fléche : ostéocytes
(grossissement x200).

Figure 17 : Coupes histologiques des biopsies de défauts vides et de défauts comblés

avec du FDBA, a 12 semaines apres la pose d’'implant [128]
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Les particules de ACP sont pour la plupart noyées dans I'os nouvellement formé et ont la
plus grande quantité d’os formé. Le bord inférieur du défaut intra-osseux est presque
indétectable et une ostéogenése a distance est visible (cf. figure 18). Beaucoup de
particules résiduelles de MBCP sont présentes dans le défaut, a cause de la lente
résorption de I'hydroxyapatite. Les particules de biomatériau sont intactes entourées de
nouvel os. Certaines parties du matériau sont en cours de résorption.

semaines apres la pose de I'implant. a) Vue globale. Les particules de greffe sont entourées de tissu conjonctif
(grossissement x25). b) Portion coronaire du défaut. Les ostéocytes sont présents autour de la surface
rugueuse. A la pointe de la fleche : ostéocytes (grossissement x100). c) Ostéogenése a distance. (grossissement
x200).

»

a) Coupes histologiques des biopsies du défaut a 3 parois, comblé avec du phosphate de calcium biphasique,
12 semaines apres la pose de l'implant. a) Vue globale. Les particules de greffe sont encore présentes
(grossissement x25). b) Portion coronaire du défaut. Les ostéocytes sont présents autour de la surface de
I'implant. Certaines particules osseuses restantes sont en cours de résorption. A la pointe de la fléche :
ostéocytes (grossissement x100). c) Certaines particules sont intactes entourées de nouvel os. Etoile :
formation osseuse (grossissement x200).

Figure 18 : Coupes histologiques des biopsies de défauts comblés avec du phosphate de
calcium amorphe ou avec du phosphate de calcium biphasique micro-macroporeux , 12
semaines apres la pose d’'implant [128]

Les matériaux synthétiques montrent une meilleure formation osseuse et un plus grand
contact entre l'os et l'implant comparés au FDBA. Cependant, aucune différence
histomorphométrique significative n’est relevée entre les biomatériaux.

Les dimensions du défaut ont considérablement diminué et le bord apical du défaut
n'est plus détectable dans les groupes expérimentaux. Les trois groupes expérimentaux
présentent une résolution du défaut et une ostéo-intégration avec une différence
statistiquement significative par rapport au groupe témoin en termes de profondeur du
défaut restante et du contact os-implant. Cependant, il n'y a pas de signification
statistique entre les trois groupes expérimentaux. Le MBCP a le contact entre 'implant
et I'os le plus élevé, suivi du ACP et du FDBA. La fraction totale de tissu minéralisée
(greffe et 0s) est supérieure pour les MBCP, grace a leur résorption lente. Les matériaux
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synthétiques montrent de bonnes propriétés régénératrices comme le confirment les
études de Gauthier et al. [129] et Lee et al. [130].

3.2 Résultats cliniques

Dans la revue systématique de Troeltzsch et al. et la méta-analyse de Sanz-Sanchéz, les
parametres cliniques tels que le gain osseux horizontal et vertical, la perte osseuse
horizontale et verticale, le taux de complications et le taux de survie en fonction des
différents matériaux sont étudiés [131,132]. Dans ces études, le défaut a combler est
défini par la présence d'une déhiscence, d’'une fenestration ou d'un déficit crestal
pendant la pose de I'implant.

Dans la méta-analyse de Troelzsch et al,, sur une période d’observation de 7 + 3 mois a
42+27 mois, le pourcentage du comblement du défaut osseux est le plus élevé pour les
xénogreffes (85.8%=13.4), suivi des allogreffes, du mélange autogene et de substitut
osseux, de l'autogreffe et enfin des matériaux alloplastiques (51% +13.6) mais sans
différence significative (cf. figure 19) [131].

Defect fill
Dehiscence defects

120 e

100 e

Defect fill
(in %)

Graft material
Figure 19 : Pourcentage de gain osseux a I'intérieur du défaut osseux [131]

Le pourcentage de comblement varie en fonction de I'application d'une membrane pour
contenir la greffe et de ses caractéristiques. Il est plus faible sans membrane
(59,0%+22,6), suivi des membranes de polymeres synthétiques tels que I'acide
polylactique (PLA)/ acide polyglycolique (PGA) et le polytétrafluoroéthylene (PTFE) (cf.
annexe, tableau I). Le plus grand pourcentage de comblement du défaut est attribué aux
membranes en titane (88,9+5,5%), suivi de pres par les membranes a base de collagene.
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Cependant, les différences entre les groupes ne sont pas statistiquement significatives
(cf. figure 20).

Les résultats sont a modérer en fonction du pourcentage de complications. Ils
dépendent entre autres du type de membrane, avec le plus faible taux de complications
pour les membranes a base de collagene et le plus haut pour les membranes de
PLA/PGA (cf. figure 20)[131].

En particulier, les membranes non résorbables ont un risque d’exposition prématurée
pouvant provoquer une infection de la plaie et de moins bons résultats de régénération
osseuse [109,133]. Les membranes résorbables sont plus faciles a manipuler et ont un
risque d’exposition plus faible. Des réactions inflammatoires et immunitaires sont
parfois rencontrées pendant la résorption de ces membranes [134].
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Figure 20 : Relation entre le pourcentage de nouvel os dans le défaut et le taux de
complications en fonction des membranes utilisées [131]

D’apres la méta-analyse de Sanz-Sanchez et al., les résultats concernant la résolution du
défaut montrent une réduction de [132] :

- la hauteur et la largeur avec des valeurs moyennes respectives de -4,28 mm et
-2,69 mm pour les différentes procédures (statistiquement significative),

- la hauteur et la largeur (-4,42 mm et -3,28 mm respectivement) en associant de
la xénogreffe et une membrane résorbable, cette procédure étant la plus
fréquemment utilisée par les praticiens (statistiquement significative),

- la hauteur maximale pour la combinaison de xénogreffe, BMP et de membrane
résorbable (-6,80 mm),

- la hauteur minimale pour la combinaison d’os autologue et d'une membrane
résorbable (-3,38 mm),

- la largeur maximale du défaut par la combinaison de xénogreffe, BMP et
membrane résorbable (-5,69 mm),
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- lalargeur minimale attribuée a I'allogreffe seule (-1,38 mm).
Une plus grande diminution de la hauteur du déficit est observée avec l'association
d’'une membrane non résorbable et d’'un substitut osseux par rapport a une membrane
résorbable et le méme substitut osseux, mais avec de plus grandes complications pour
les membranes non résorbables [132].

Sur une période d’observation de 7 + 3 mois a 42+27 mois, la survie des implants varie
entre 95,8% et 100% sans différence statistiquement significative entre les matériaux
de greffe [131].

3.3 Discussion

La résolution des défauts intra-osseux, des déhiscences et des fenestrations péri-
implantaires dépendent des dimensions et de la géométrie du défaut, de la taille des
particules et de la porosité du biomatériau, de I'utilisation de membranes et du temps de
cicatrisation [135].

Les résultats des études histologiques de Pereira et al. et Choi et al. sont a prendre avec
précautions, ils présentent des limites avec un nombre de sujets inclus faibles. Ces
études sont seulement réalisées sur des modeles animaux [128,136]. Elles permettent
de comprendre le comportement histologique du matériau au sein du défaut. Pour
affirmer ces résultats histologiques et histomorphométriques, d’autres études devraient
étre prises en compte en affinant la recherche avec des criteres de sélection ciblés pour
chacun des parametres faisant varier le potentiel de cicatrisation du défaut. Les résultats
histologiques et cliniques des différentes études sont limités par la grande hétérogénéité
des membranes appliquées, des matériaux de greffe et des combinaisons possibles. Le
placement des implants et les caractéristiques du défaut varient d’'une étude a I'autre.

Dans le cadre d’'un défaut intra-alvéolaire, les données histologiques montrent une
formation osseuse provenant des parois du défaut vers le centre et vers I'implant.
L’étude de Choi et al. a montré que les matériaux synthétiques ACP et MBCP sont aussi
efficaces en termes d’ostéo-conduction que le FDBA. Ces matériaux ont une régénération
osseuse similaire [128]. En comparant le DFDBA et le FDBA, leur stabilité volumétrique
et leur contact entre 'implant et 'os ne montrent pas de différence statistiquement
significative. Cependant, le DFDBA a une quantité d’os nouvellement formée
significativement supérieure au FDBA et une quantité de particules de greffes
résiduelles plus faible [137].

D’autre part, I'étude de Jensen et al. affirme que I'os autogéne permet d’obtenir la plus
grande quantité osseuse en un temps réduit par rapport aux particules de 3-TCP et de
DBBM. L'autogreffe et le -TCP sont pour la plupart substituer par du nouvel os tandis
que les particules de DBBM reste stable [138].

Dans les limites des résultats des études, l'allogreffe et le B-TCP seraient de bons
matériaux de comblement du défaut en favorisant une substitution complete par un
nouvel os et en prévenant de I'effondrement initial des tissus mous, avec un délai de
cicatrisation de 12 a 16 semaines [122].

En I'absence de matériau de comblement, le défaut n’est que partiellement résolu [122].
L’utilisation de membrane barriere n’est pas nécessairement indispensable dans ce type
de défaut en présence d'un périoste adéquat et de la possibilité d'une fermeture
hermétique du lambeau [139].
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Pour recréer le volume osseux d’'une déhiscence vestibulaire péri-implantaire, 'étude de
Pereira et al. énonce que la mise en place de particules de DBBM ou d’os autogene
recouvert d'une membrane de collagene permettrait d’obtenir le méme potentiel
régénératif a 4 mois de cicatrisation [128].

Possédant une faible résorption et une bonne stabilité volumétrique, les DBBM associés
a une membrane pourrait étre une alternative pour la reconstruction de large défaut
intra-osseuy, des fenestrations et des déhiscences avec un délais de cicatrisation 12 a 16
semaines [122]. Ils constitueraient une protection a long terme contre les pressions de
la gencive ou de la muqueuse sus-jacente [128]. En l'absence de matériau de
comblement, la déhiscence peut qu’en partie guérir sans recourir a une procédure de
régénération. Un positionnement lingual peut offrir de meilleurs résultats [140].

Concernant les données cliniques, l'utilisation de particules d'os autologues était
historiquement considérée comme le « gold standard » pour le comblement de défaut
osseux péri-implantaire. Actuellement, la combinaison de xénogreffes particulaires et de
membranes de collagene sont le plus fréquemment utilisées, avec une réduction du
défaut vertical et horizontal significative [141]. La plus grande réduction du défaut a été
attribuée au BMP combiné avec une xénogreffe et une membrane résorbable, bien que
les résultats sont basés sur une seule étude avec 10 patients [142].

L’ajout d'une membrane barriére recouvrant la greffe montre de meilleurs résultats par
rapport a l'utilisation du greffon seul. La plus grande différence de résultats a été trouvé
pour les particules d’allogreffes avec une membrane résorbable par rapport au méme
greffon seul [143]. Ces résultats soutiennent I'utilisation d'une membrane barriére avec
les principes biologiques de la régénération osseuse guidée [144,145]. L'utilisation
d'une membrane seule n'a pas de justification, il est nécessaire de maintenir I'espace et
d’éviter I'effondrement de la membrane avec I'ajout de substitut osseux [146,147].
D’apres une récente méta-analyse datant de janvier 2019 de Thoma et al.,, I'association
de xénogreffe et de membrane résorbable de collagene montre, de fagon significative,
une meilleure résolution du défaut qu’avec l'utilisation d’'une membrane en ePTFE
[141]. Les résultats de la méta-analyse de Sanz-Sanchez et al. [132] sont divergents;
'association d’'une membrane non résorbable et d’'un substitut osseux montre une plus
grande diminution en hauteur du déficit qu’avec une membrane résorbable et le méme
substitut osseux.

En zone esthétique, un site présentant un déficit de contour de créte et un volume
osseux suffisant pour la pose d'implants standard nécessiterait une procédure de
régénération osseuse guidée avec la mise en place d’'une membrane de collagene et un
substitut osseux peu résorbable tel que le DBBM [119]. C’est le méme cas de figure pour
les petits déficits osseux intra-alvéolaires en zone esthétique et pour les grands défauts
intra-osseux ou le biomatériau est appliqué a l'intérieur du défaut et a I'extérieur sur le
mur vestibulaire recouvert d’'une membrane résorbable [119]. Pour assurer la stabilité
de la greffe, les membranes résorbables peuvent étre fixées par différents moyens tels
que les pins résorbables et les vis de couverture de I'implant [119].

Pour les cas de déhiscences péri-implantaires avec une forte épaisseur horizontale a
restaurer et une absence de stabilité du volume de la zone a augmenter fournie par les
parois osseuses adjacentes, la membrane de ePTFE serait une alternative pour éviter un
effondrement de la greffe et la diminution de son épaisseur au cours du temps. Le délais

35



de cicatrisation recommandé est de 6 a 8 mois pour les reconstructions de ces larges

défauts [148].

L’utilisation de matériaux de substitutions particulaires, indépendamment de leurs
origines, et d'une membrane résorbable, semble étre une alternative pérenne,
permettant de s’affranchir d'une seconde intervention pour le prélevement d’os

autogeéne [141].

Le tableau 7 ci-dessous récapitule les données histologiques des comblements de petits
défauts par des matériaux particulaires.

Tableau 7 : Données histologiques et histomorphométriques de comblement de petits
défauts par des matériaux particulaires

Quantité de
nouvel os
formé

Stabilité de la
greffe

Particules
résiduelles

Autogéne

Haut taux d’os
nouvellement

formé dans tout
le volume de la

greffe, tres
bonne
revascularisation

Haut taux de
résorption,
nécessité d’une
membrane pour
stabiliser

Pas de
démarcation
avec I'os basal

Allogéne

Particules
remplacées par le
nouvel os,
(DFDBA>FDBA)

Formation osseuse
des parois osseuse

du défaut vers
I'implant

Taux de
résorption
considérable,
nécessité d’'une
membrane  pour
stabiliser

Stabilité
comparable
FDBA/DFDBA
Faible voire
absence de
particule résiduelle
(DFDBA<FDBA)
résorption +++
Possibilité de
présence
d’antigénes du

donneur

Xénogéne

Formation osseuse
autour des
particules de
greffes,

Formation osseuse
des parois osseuse
du défaut vers
I'implant

Volume adéquat,
particules de
greffes résiduelles
entourées de
tissus conjonctif a
I'extérieur et
coronairement a la
créte osseuse

Présence de
particules
résiduelles en
grande quantité
(DBBM+++),
Possibilité de
présence de
protéines

provenant de la
source
hétérologue

Matériau
synthétique
BCP: Formation
osseuse autour des
particules de greffes

B-TCP: particules
remplacées par le
nouvel os

Formation osseuse

des parois osseuse du
défaut vers I'implant

BCP: Volume
adéquat, particules
de greffes résiduelles
entourées de tissus
conjonctif a
I'extérieur et
coronairement a la
créte osseuse

B-TCP: tendance a
I'effondrement de la
membrane en regard
du défaut

BCP: Présence de
particules résiduelles
en grande quantité

B-TCP: faible voire
absence de particule
résiduelle, résorption
+++

Le tableau 8 ci-dessous résume les données cliniques des substituts osseux sous forme
particulaire dans le comblement d’'un défaut osseux péri-implantaire.
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Tableau 8: Données cliniques des substituts osseux sous forme particulaire dans le
comblement d'un défaut osseux péri-implantaire

* Si la stabilité primaire est obtenue, lors de la mise en place de I'implant.

Caractéristiques du défaut Temps Matériau de choix Délais de
[119] implantaire cicatrisation
[84]

Déficit du contour de créte Simultané Particulaires 12a16
avec un volume osseux avec une résorption lente semaines*
suffisant permettant la pose +
d'un implant standard (zone membrane résorbable
esthétique +++) +

moyens de fixation secondaires :
Petit défaut intra-osseux
en zone esthétique

Xénogreffe

Grand défaut intra-osseux +
3 parois avec un défaut entre membrane résorbable de collagéne
I'implant et le mur >1-2mm (= BMP)

4
Fenestration pins résorbables et/ou vis de
couverture de I'implant
Déhiscence

2 parois avec une perte du
mur vestibulaire
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4. L'efficacité des substituts osseux dans le cas d’augmentation osseuse verticale,
horizontale ou combinée : Greffe d’os sous forme de particules

Lors d’'un gain en largeur et en hauteur en dehors de I'’enveloppe squelettique, la
stabilisation des particules de substituts osseux est nécessaire pour éviter les
micromouvements a l'intérieur de la greffe empéchant la bonne cicatrisation. La stabilité
initiale du substitut osseux particulaire peut étre par exemple renforcée par la mise en
place d'une membrane fixée par des « pins » [149]. Le principe de la ROG est basé sur
l'utilisation d’'une barriére tissulaire pour séparer les tissus durs a régénérer du tissu
conjonctif sous-jacent et protéger le biomatériau des forces musculaires pouvant le
disloquer (cf. figure 21).

A) A gauche de la photo, bloc autogeéne fixé a l'aide de vis. A droite de la photo, particules d’os autogéne avec
au milieu des vis servant de « pilier de tente » pour la membrane.
B) Le site est recouvert de deux membranes de ePTFE fixées avec des mini-vis.

A . AR I

A) Aprés 6 a 10 mois de cicatrisation, ouverture du site. A noter l'absence de réaction envers la membrane.

B) Dépose de la membrane non résorbable, nouvelle formation osseuse au niveau des sites greffés. A noter la
vascularisation des greffons.

Figure 21: Technique de régénération osseuse guidée a l'aide de membrane non

résorbable de ePTFE [150]
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4.1 Résultats histologiques et histomorphométriques

4.1.1 Autogreffe

L’étude clinique de Rocchietta et al. est effectuée sur dix patients. Aucun des patients ne
présentait de caractéristiques pouvant affecter le remodelage osseux (maladie
systémique, femme enceinte ou allaitante), ni adopter des habitudes pouvant géner le
traitement (par exemple tabagisme, alcoolisme et toxicomanie). Douze sites au total sont
traités pour une résorption osseuse sévere dans le sens horizontal et vertical, ne
permettant pas la pose d’'implant [150]. La régénération osseuse est réalisée avec des
particules d’os autogene ou des blocs d’os autogene d’origine intra-orale recouverts
d’'une membrane de ePTFE. Les blocs d’autogreffe proviennent de la zone rétro-molaire
mandibulaire. Entre 6 et 10 mois, les biopsies des minivis ont été faites en méme temps
que la pose d’implant (cf. figure 22).
En comparant les blocs et des particules d’autogreffe, les résultats ont montré que :
- le contact entre l'implant et l'os est meilleur pour les blocs (différence
statistiquement significative),
- la quantité d’os formé est plus grande pour les blocs (différence statistiquement
significative),
- la fusion entre l'os natif et le greffon est complete pour les particules et
incompleéte pour les blocs,
- Tactivité ostéoclastique est plus intense pour le groupe particulaire avec un haut
degré de remodelage.

1,000 um

- §‘1 > (\ g
) S K
A A = B W
Echantillon histologique humain prélevé sur le Echantillon histologique humain prélevé sur le

site greffé avec des particules. Les fléches site greffé avec un bloc. Les fleches indiquent
indiquent la limite avec I'os héte. l'interface entre le greffon en bloc et l'os natif.
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200 um

Coupe histologique montrant l'interface entre la Coupe histologique montrant l'interface entre le

greffe particulaire et la surface de titane. greffon en bloc et la surface de titane. Présence

PB = os particulaire, NB = nouvel os, CT = tissu d’une quantité d'os nouvellement formé entre les

conjonctif. Coloration au bleu de toluidine; spires. BB = bloc osseux, NB = nouvel os, CT = tissu

grossissement x 10. conjonctif. Coloration au bleu de toluidine;
grossissement x 10.

Coupe histologique d’une greffe en bloc viable
montrant une coupe longitudinale d'un ostéon
contenant des ostéoclastes, des cellules de lignées
d'ostéoblastes et des vaisseaux sanguins. Toluidine
coloration bleue, grossissement x 20.

” ""I LB £ LW SELER E &
Figure 22 : Coupes histologiques de biopsies de sites greffés avec des particules ou des
blocs d’os autogene recouverts d’'une membrane de ePTFE [150]

L’étude d’Amato et al. compare les greffes avec des blocs d’os autogene et les greffes
avec des particules d’os autogene recouverts d’'une membrane en titane pour des
augmentations latérales. Les résultats montrent une excellente intégration et
revascularisation des deux groupes avec une grande quantité de formation de nouvel os
et une absence de réaction inflammatoire [151].

Il n'y a pas de différence de résorption entre les deux groupes, probablement par la
présence de la membrane barriere non résorbable jouant un rdle protecteur et
stabilisateur de la greffe. L'ajout d’'une membrane montre de meilleurs résultats pour le
pourcentage de contact entre I'os et I'implant et pour la quantité de nouvel os formé.
Dans l'étude histologique et clinique de Urban et al., I'association de particules d’os
autogéne et d'os bovin déproténéisé recouverts d’'une membrane de collagene
résorbable montre une nouvelle formation osseuse avec une forte densité et différents
degrés de maturation. L’os bovin est tres bien intégré au nouvel os et la zone augmentée
est fortement connectée a l'os basal. L'os régénéré permet une trés bonne intégration
implantaire avec une diminution du taux de résorption de la greffe [152].

4.1.2 Allogreffe et greffe synthétique
L’étude de Von Arx et al. porte sur trois chiens dans le cadre d’augmentations osseuses

latérales bilatérales mandibulaires [153]. A la mandibule, toutes les prémolaires (P1-P4)
et les premieres molaires (M1) ont été extraites. Les avulsions sont réalisées de facon
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atraumatique. De chaque c6té de la mandibule, deux larges défauts a trois parois de
taille standardisée (longueur 14 mm, hauteur 10 mm, profondeur 8 mm) sont créés en
enlevant le mur vestibulaire. La hauteur de créte et le mur lingual sont préservés. Sur
chaque chien et apreés deux mois de cicatrisation, les sites sont greffés aléatoirement
avec différents biomatériaux tels que :
un bloc d’os autogene seul provenant de la zone ou la M1 a été extraite,
un bloc d’os autogene recouvert d’'une membrane de ePTFE,
des particules de phosphate tricalcique (TCP) recouverts d'une membrane
d’ePTFE,

- des particules de DFDBA recouverts d'une membrane de ePTFE.
Apres 6 mois de cicatrisation, les animaux sont sacrifiés puis une analyse histologique,
histomorphométrique et clinique sont réalisées a partir de biopsies prélevées sur les
différents sites traités.
Les résultats des sites greffés avec un bloc d’os autogene seul ou recouvert avec une
membrane de ePTFE sont commentés dans la partie 5.1.2.

Les sites augmentés avec le DFDBA et la membrane d’ePTFE ont montré une grande
variabilité dans le maintien du contour de créte et la formation du nouvel os. Un site
montre une créte bien préservée avec une excellente formation osseuse. Les deux autres
sites présentent une régénération osseuse médiocre. De grandes zones de particules de
DFDBA incrustées dans du tissu conjonctif sont présentes a proximité de la membrane
barriere. Autour de la vis, la formation osseuse est moindre (cf. figure 23).

Histologie des 3 sites 6 mois aprés
augmentation latérale des crétes
osseuses avec des particules de
DFDBA  recouvertes par une
membrane de ePTFE. (Bleu de
toluidine - fuchsine basique

. 4
L B®,. . A Y.

Figu1:e 23 Coupes histologidues de l;iopsies de sites greffés avec du DFDBA recouvert
d’'une membrane de ePTFE [153]

Les sites augmentés avec particules de 3-TCP et une membrane d’ePTFE présentent des
résultats inconstants concernant le maintien du contour de créte et la quantité de nouvel
os formé. Un site a d'excellents résultats, tandis que les deux autres ont donné de
mauvais résultats (cf. figure 24). Les particules de p-TCP sont uniquement intégrées
dans un nouvel os proche de la moelle osseuse. L'os régénéré dans les sites avec du TCP
a le plus de contact os-membrane que tous les autres modes de traitement.
Indépendamment de la quantité d’os formé, tous les sites avec du TCP présentent des
particules de greffes résiduelles. Des granules de TCP sont retrouvés noyés dans du tissu
conjonctif sous la membrane et autour de la vis de stabilisation. La membrane a
tendance a s’effondrer vers le défaut osseux, le maintien du volume de la greffe est
inadéquat.

41



Histologie des 3 sites 6 mois aprés
augmentation latérale des crétes
osseuses avec des particules de f-
TCP recouvertes par une membrane
de ePTFE. (Bleu de toluidine -
fuchsine basique

:
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Figure 24 : Coupes histologiques de biopsies de sites greffés avec du $-TCP recouvert

d’'une membrane de ePTFE [153]

Les données histomorphométriques montrent que :

- les groupes greffés avec des blocs d’autogreffe recouverts par une protection
membranaire ont le plus haut taux de nouvel os formé et de particules de greffe
intégrées par rapport a ceux greffés avec du 3-TCP ou du DFDBA (différences
statistiquement non significatives)

- le gain osseux horizontal des sites greffés avec des blocs d’autogreffe et une
membrane de ePTFE est plus élevé que ceux greffés avec du B-TCP ou avec du
DFDBA,

- le gain osseux horizontal le plus défavorable a été relevé pour le groupe greffé
avec du DFDBA (différences statistiquement non significatives).

4.1.3 Xénogreffe

Dans l'étude de Benic et al, huit chiens subissent des extractions de molaires et
prémolaires mandibulaires [154]. De chaque coté de la mandibule et aprés 4 mois de
cicatrisation, deux larges défauts a trois parois osseux de taille standardisée (10 mm
meésio-distal, 6 mm vestibulo-lingual et 5 mm corono-apical) sont créés en enlevant le
mur vestibulaire. Des implants en titane (8 mm de long et 4 mm de diametre) sont
insérés dans chaque site. Une augmentation osseuse est réalisée en utilisant les
différentes modalités suivantes, attribuées au hasard: des particules d’os bovin
déprotéinisées déminéralisées (DBBM) et une membrane de collagene, des bloc de
DBBM et une membrane de collagene, des blocs d’os équin et une membrane de
collagene, et des groupes controles vides (cf. figure 25 et 26).
A 4 mois de cicatrisation, des coupes centrales et latérales sont effectuées dans le sens
vestibulo-linguale autour des implants.
En comparant les différentes méthodes, les résultats histomorphométriques sur la
quantité de nouvel os formé et I'intégration du greffon montrent que (cf. figure 25 et
26):
- la quantité de nouvel os n’est pas significativement différente entre les substituts
0SSeux,
- pour tous les groupes de traitement, la quantité de nouvel os est
considérablement plus élevée dans les sections latérales que dans les sections
centrales,
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- aproximité de I'os natif (coupes latérales), la quantité de nouvel os formé semble
plus grande pour les groupes contrdles comparativement aux autres groupes,

- dans la majorité des sections centrales, seule une petite partie de la surface de
I'implant initialement exposée est en contact avec le nouvel os,

- l'ostéoconductivité des matériaux particulaires de DDBM est significativement
supérieure par rapport au bloc de DDBM, les particules bovines sont
fréquemment en contact avec les trabécules d'os tissé et avec du tissu conjonctif
dense tres vascularisé.

Les résultats histomorphométriques sur le gain osseux horizontal et la stabilité
volumétrique indiquent que :
- larégénération osseuse guidée conduit a des dimensions de créte plus élevées et
a une muqueuse plus épaisse que les groupes témoins vides (différences
statistiquement significatives),
- le bloc osseux équin atteint les valeurs moyennes de dimensions de la créte les
plus élevées (largeur de 1,8 mm), suivies du bloc DBBM et des particules de
DBBM (largeur de 0,8mm) (différences non statistiquement significatives),
- la stabilité volumétrique des particules de DBBM est la plus faible, un
déplacement des particules en direction apicale est observé avec un
effondrement partiel membranaire.

Histologies des coupes centrales
(grossissement initial x10): (a) bloc osseux
équin avec collagéne membrane (CM), (b)
bloc de minéral osseux déprotéinisé
(DBBM) avec CM, (c) DBBM particulaire
avec CM, et (d) contréle vide.

Figure 25 : Coupes centrales histologiques de iopsies de sites greffés avec des blocs
équins, des blocs DBBM, des particules de DBBM et des contrdles vides [154]
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Histologies des coupes latérales
(grossissement initial x10): (a) bloc osseux
équin avec collagéne membrane (CM), (b)
bloc de minéral osseux déprotéinisé
(DBBM) avec CM, (c) DBBM particulaire
avec CM, et (d) contréle vide.

Figure 26 : Coupes latérales histologiques de biopsies de sites greffés avec des blocs
équins, des blocs DBBM, des particules de DBBM et des contréles vides [154]

Dans l'étude de Aludden et al, l'utilisation du DBBM (type Bio-Oss®) seul ou en
association avec des particules de greffe autogene semble étre caractérisé par des hauts
taux de survie des implants a court terme. La nouvelle formation osseuse et le gain en
largeur du processus alvéolaire sont élevés. Cependant, I'hypothese d'absence de
différence des résultats de traitement implantaire aprés augmentation alvéolaire
latérale avec du Bio-Oss seul ou en association avec les particules de greffe autogene n'a
pu étre ni confirmée ni rejetée en raison de preuves insuffisantes [155].

Des rapports antérieurs ont montré que le DBBM (type Bio-Oss®) est biocompatible et
n'engendre pas a une réaction inflammatoire des tissus [156], mais deux cas d'infection
ont été enregistrés dans I'étude de Adeyemo et al [49]. Bien qu'il soit déprotéinisé, des
études ont montré qu'un niveau infime de protéines persistait dans les particules de
DBBM [157,158]. Ces protéines pourraient étre ostéo-inductrices ou immunogenes[49].

4.2 Résultats cliniques

Dans la revue systématique de Troeltzsch et al. [131], avec une période d’observation de
15,949,9 mois a 54,7+32,6 mois, les résultats du gain osseux des différents substituts
osseux particulaires sont pour (cf. figure 27):

- le gain moyen en largeur de 3,7+1,2 mm et en longueur de 3,7+1,4 mm,

- le gain horizontal significativement supérieur pour le mélange d’os autogene et
de matériaux de greffe allogénique ou xénogénique (4,5+1,0 mm) comparé au
matériau de greffe synthétique seul (2,2+1,2 mm); il n'y a pas de différence
significative entre les autres matériaux de greffe,
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- le gain vertical variant sans différence significative de 3,6£1,0 mm pour le
meélange d’os autogene et de matériaux de greffe allogénique ou xénogénique a
3,9+1,7 mm pour les particules d’os autogene dérivé de la mandibule.

Dans la méta-analyse de Sanz-Sanchez et al. [132], le gain maximal en largeur a été
reporté pour la combinaison de particule de xénogreffe, d’os autologue et de membrane
résorbable (5,68 mm), tandis que le gain minimum a été attribué a la combinaison de
particules de greffe synthétique et de membrane non résorbable (1,10 mm).

Particulate Grafts
Graft Material
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Figure 27 : Gain vertical et horizontal en millimetre en fonction du matériau de greffe
sous forme particulaire [131]

Autogenous/mixture : mixture = allogénique ou xénogénique ; Xenogenic/mixture : mixture = matériau
synthétique ou allogreffe

La stabilité volumétrique de la greffe est dépendante du matériau, une perte du volume
osseux s’effectue au cours du temps [131] :

- horizontalement, comprise entre 0,7+0,5 mm pour les particules de greffe extra-
orale et de 1,2+0,9 mm pour le mélange d’os autogene et de matériaux de greffe
allogénique ou xénogénique dans une période d’observation de 27,9 a 66,5 mois
(sans différence significative entre les différents groupes étudiés),

- verticalement, comprise entre 1,1+0,6 mm pour I'os autogene et 1,4+1,0mm pour
'allogreffe dans une période d’observation de 22,9 a 28,3 mois (sans différence
significative entre les différents groupes étudiés).

Dans la revue systématique de Troeltzsch et al., I'utilisation d’'une membrane semble
avoir un plus grand effet sur le gain vertical qu'horizontal de la créte [131]. La mise en
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place d’'une membrane en titane augmente le gain vertical de la créte osseuse (6,0£2,3
mm) mais aussi le taux de complications par rapport aux membranes de collagene
(3,9+1,9 mm), sans différence significative (cf. figure 28).
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Figure 28: Relation entre le gain vertical, horizontal et le taux de complications en
fonction des membranes utilisées [131]

Sur une période d’observation de 15,9+9,9 mois a 54,7+32,6 mois, le taux de survie des
implants est compris entre 96,1% et 99,4% avec aucune différence significative entre les
différents matériaux [131].

4.3 Discussion

Dans le cas des augmentations osseuses horizontales et/ou verticales, inférieure a 4
mm, en dehors du contour osseux et avec la pose d’'implant différée, les résultats
histologiques et cliniques sont en faveur d’'une régénération osseuse guidée [84]. Les
résultats histologiques des études précliniques de Von Arx et al. et de Benic et al.
[153,154] et clinique de Rocchietta [150] se basent sur des échantillons de petite taille
avec des criteres de variations des sujets. L’étude de Von Arx et al. n’a constaté aucune
différence significative entre les différents traitements probablement en raison du
nombre limité d’animaux [153]. L’étude de Benic et al. comporte des tests statistiques
sans correction ni calcul de la taille de I’échantillon [154]. Ces limites doivent étre prises
en considération pour interpréter les différents résultats.

Les données histologiques montrent une plus grande ostéo-induction et ostéo-
conduction pour les greffes autogenes particulaires d’origine intra-orale que pour celles
en bloc de la méme origine. Cette différence pourrait étre due a un remodelage plus
intense des particules par rapport au bloc. La quantité d’os formé, le contact os-implant
et la résistance a la résorption sont inférieurs pour les autogreffes sous forme de
particules par rapport a celles en bloc [150,159].
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Ce phénomeéne est également observé pour les autres biomatériaux avec une
augmentation de 'ostéo-conduction des substituts osseux sous forme de particules par
rapport a ceux en bloc de la méme origine [154]. Plus la taille des particules diminue,
plus la surface totale exposée aux facteurs de croissance est grande, plus le taux et la
vitesse de régénération osseuse augmentent, accélérant de fagon concomitante la
résorption des particules.

En comparant les différents substituts osseux sous formes particulaires, le meilleur taux
d’os nouvellement formé est obtenu avec I'os autogene. Ce dernier a une tres bonne
revascularisation sur tout le volume de la greffe et une absence de démarcation avec l'os
basal. Les allogreffes, les xénogreffes et les matériaux synthétiques présentent une
couche d’os nouvellement formé seulement proche de I'os natif [153,154]. En s’éloignant
de 'os basal, les tissus mous s’invaginent entre les particules de greffe et la membrane.
Pour de large défaut, la mise en place de particules de DFDBA n’améliorerait pas de
facon satisfaisante la quantité d’os nouvellement formé et la dimension du gain osseux
en largeur [153]. Apres 6 mois de cicatrisation, les sites greffés avec des xénogreffes et
des matériaux synthétiques comportent de nombreuses particules de greffe résiduelles
non résorbées. La biorésorbabilitt du DBBM reste encore controversée [160]; la
présence de cellules avec des caractéristiques ostéoclastiques a été interprétée comme
un signe de résorption de DBBM [161]. La durée de cicatrisation s’étend de 7 a 10 mois
pour le DBBM sans ajout d’os autogene pour les diverses procédures d’augmentation
osseuse [162,163].

Les données cliniques attribuent le gain maximal de créte a la combinaison de particules
de xénogreffe, d’os autologue et de membrane résorbable avec un délai de cicatrisation
de 6 a 7 mois [132].

Le role de la membrane est tres important dans la stabilité du volume de la créte. Elle
évite les micromouvements des particules, qui empécheraient une bonne ostéo-
intégration dans la phase de cicatrisation [159]. Les reconstructions osseuses latérales
avec des matériaux particulaires et des membranes résorbables de collagene ont montré
un taux de survie implantaire similaire aux implants placés dans l'os natif [120].
Cependant, les membranes résorbables présentent un manque de rigidité par rapport
aux membranes non résorbables, une réduction du volume de la greffe est souvent
observé pendant la cicatrisation. Cet affaissement peut étre limité par des moyens de
fixation secondaires avec des pins ou des sutures. Les membranes résorbables
comportent un faible taux de complications; en cas de déhiscence des tissus mous,
aucun signe d’infection au site membranaire n’est observé, une ré-épithialisation
spontanée s’effectue. Il est a noter une inflammation secondaire entrainant une légere
perte osseuse au cours du processus de résorption naturel de la membrane. Les
membranes résorbables sont a privilégier pour les reconstructions osseuses ayant une
plus forte composante horizontale que verticale.

Le gain osseux de la créte augmentée dépend des propriétés mécaniques propres a
chaque matériau et des moyens de fixation du matériau. La membrane et les moyens de
fixations secondaires permettent de stabiliser le volume de la greffe et les particules peu
voire non résorbables diminuent le taux de résorption de la greffe [132]. Par exemple, la
stabilité volumétrique augmente de facon croissante en associant des particules de
DBBM et une membrane de collagene puis en ajoutant des pins de fixation ou en
utilisant des blocs de DBBM et une membrane de collagene [164]. Ces différents
assemblages permettraient de s’affranchir des membranes non résorbables qui doivent
étre enlevées avant la pose d'implants.
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Dans le cas d'une forte composante verticale, I'ajout de moyens de fixation
complémentaires est nécessaire pour immobiliser la greffe comme par exemple la
technique de « screw tent-pole » qui consiste a placer des vis au sein de la greffe servant
de pilier de tente et maintenant la membrane dans une position stable [165]. Il est
possible d’avoir recours a des membranes non résorbables type ePTFE fixées avec des
pins en titane ou des vis d’ostéosynthese pour une meilleure stabilité volumétrique et
une diminution de la résorption du greffon. Cependant, la surface du greffon subira plus
tardivement une résorption par un manque de vascularisation [119]. Les membranes
non résorbables sont associées a des complications secondaires telles que des
expositions spontanées ou des infections suite a une déhiscence, nécessitant le plus
souvent le retrait de la membrane avant le délais de cicatrisation requis et constituant
une perte de chance pour la greffe [131]. Les données de la méta-analyse de Sanz-
Sanchez et al., ont montré que les membranes non exposées ont une plus grande
capacité de résolution du défaut vertical comparées aux membranes exposées [131]. Ces
résultats sont en accord avec ceux publiés par Machtei, mettant en avant des résultats
significativement supérieurs (6 fois plus grand) pour les sites non exposés [133].

Les résultats histologiques des différentes études sur les augmentations osseuses
horizontales et/ou verticales avec des matériaux particulaires sont présentés dans le
tableau 9 ci-dessous.

Tableau 9 : Données histologiques et histomorphométriques des matériaux particulaires
pour une augmentation osseuse horizontale et/ou verticale

Autogéne Allogene Xénogeéne Matériau
synthétique
Quantité de Haut taux d'os Formation Formation osseuse Formation osseuse
nouvel os nouvellement osseuse principalement en principalement en
formé formé dans tout principalement périphérie, au périphérie, au
le volume de la en périphérie, contact de l'os contact de los
greffe, tres au contact de I'os spongieux, spongieux,
bonne spongieux,
revascularisation Hétérogénéité Hétérogénéité
et une absence Hétérogénéité
de signe
inflammatoire
Stabilité de la Haut taux de Taux de Peu voire non Taux de
greffe résorption, résorption résorbable, résorption
nécessité d’'une considérable, considérable
membrane pour propriétés Volume inadéquat, (B-TCP),
stabiliser mécaniques di a la mobilit¢ Volume inadéquat,
réduites apicale des tendance a
(DFDBA+++) particules I'effondrement de la
membrane en
regard du défaut
Particules Pas de Présence faible Présence de Présence de
résiduelles démarcation voire absence particules particules
avec I'os basal de particules résiduelles en résiduelles (B-TCP)
résiduelles, grande  quantité
Possibilité de (DBBM+++),
présence Possibilité de
d’antigénes du présence de
donneur protéines provenant
de la source
hétérologue
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Les résultats cliniques des différentes études sont présentés dans le tableau 10.

Tableau 10 : Données cliniques des substituts osseux sous forme particulaire pour une
augmentation osseuse horizontale et/ou verticale

Caractéristiques du Temps Matériau de choix Délais de
défaut implantaire cicatrisation
[84]

Augmentation en dehors Différé Particulaires (résorption lente) 6 a 7 mois

du contour osseux +
(<4mm) membrane résorbable
x
Composante moyens de fixation secondaires :

horizontale>Verticale

Mélange autogreffe et xénogreffe
+
membrane résorbable de collagéne
+

pins ou sutures

Augmentation en dehors Différé Particulaires (résorption lente) 6 a 7 mois
du contour osseux +
(<4mm) membrane résorbable
ou
Composante non résorbable
Horizontale<Verticale +

moyens de fixation secondaires :

Mélange autogreffe et xénogreffe
+

membrane résorbable de collagéne
(£ minivis de fixation en « tent-
pole » et des pins résorbables)
ou
membrane ePTFE ( vis
d’ostéosynthése et pins non
résorbables)

5. L'efficacité des substituts osseux dans le cas d’augmentation osseuse verticale,
horizontale ou combinée : Greffe de blocs osseux

La greffe en bloc avec ou sans ROG consiste en la fixation d'un greffon osseux au contact

de 'os existant. Ce greffon peut étre de différents types : autogene d’origine extra-orale
ou intra-orale, allogene, xénogene et synthétique (cf. figure 29).
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A) Bloc d’os cortical provenant de la zone rétro- B) Espace rempli avec des particules d’os spongieux
molaire, fixé avec des vis.

C) Comblement de l'espace avec de l'os particulaire. D) La situation clinique 4 mois aprés I'augmentation
montre une régénération optimale du greffon. Il a
une coloration rouge grdce a lintensive
revascularisation.

Figure 29: Technique de greffe d’apposition dans deux chirurgies d’augmentation
osseuse latérale avec des blocs d’os corticaux et I'espace rempli entre les blocs et la créte
avec de I'os particulaire spongieux et cortical [9]

5.1 Résultats histologiques et histomorphométriques

5.1.1 Autogreffe d’origine extra-orale

Dans I’étude de Pedrosa et al., 60 lapins ont subi des greffes en onlay a la mandibule avec
des blocs d’os autogéne d’origine pariétale (10 x 10 x 3 mm) [166]. Les sites receveurs
de 30 lapins ont été perforés au préalable et les autres sont restés intacts. Six animaux
de chaque groupe ont été sacrifiés a 5, 7, 10, 20 et 60 jours apres la chirurgie et les
biopsies sont prélevées dans un méme temps. A 10 jours, I'anatomie de la greffe reste
intacte et des ponts osseux se forment a proximité des perforations entre la greffe et le
lit receveur. A 20 jours, le processus d’incorporation de la greffe est plus perceptible,
caractérisé par 'augmentation du tissu minéralisé de surface entre les deux structures.
A 60 jours, dans les deux groupes, l'incorporation de la greffe est bien établie par le biais
de ponts osseux organisés, riches en lamelles et ostéons concentriques. Les résultats de
’étude indiquent que le volume osseux des greffes du calvarium a une meilleure stabilité
pour le site perforé, probablement dii a une revascularisation de la greffe plus efficace et
un plus grand dépot osseux. Le processus de résorption osseuse est maximum entre 20
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et 60 jours apres la chirurgie dans les deux groupes, mais moins important dans le
groupe perforé (cf. figure 30).

.. Y .
Coupe histologique de la greffe osseuse (BG)
incorporée dans l'os résident (RB) sur toute la
surface du site greffé du groupe non perforé a 60
jours. Les fléches indiquent la formation de lamelles
concentriques. Coloration: trichrome de Mallory.

Coupe histologique d'une greffe osseuse (BG)
incorporée dans l'os résident (RB) 20 jours apreés
l'intervention dans le groupe perforé. Les zones d'os
nouvellement formé (NB) sont décrites sous le
périoste (Pt). Coloration: trichrome de Mallory.

P 8 e
Coupe histologique montrant la greffe osseuse (BG)
du groupe non perforé a 60 jours postopératoires.
Les fléches indiquent les zones de résorption osseuse
sur la corticale externe. Coloration: trichrome de
Mallory.

Coupe histologique de l'os résident (RB) et de la
greffe osseuse (BG) 10 jours apreés l'intervention dans
le groupe perforé. Des zones d'os nouvellement formé
(NB) relient l'interface et I'extension de l'os tissé a
proximité d'une perforation (Pt). Coloration:
trichrome de Mallory.

Coupe histologique du groupe perforé a 60 jours. La
greffe osseuse (BG) et l'os résident (RB) semblent
étre reliés par des ponts d’os nouvellement formé
(NB) organisé en lamelles concentriques et ostéons
(fléches). Coloration: trichrome de Mallory.

Figure 30 : Coupes histologiques de biopsies de sites receveurs perforés ou non, greffés
avec des blocs d’os autogene prélevé du calvarium, a différents stades de cicatrisation

[166]
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5.1.2 Autogreffe d’origine intra-orale

Dans I’étude de Von Arx et al,, énoncée dans la partie 4.1.2, trois chiens ont été greffés
avec des blocs d’os autogéne cortico-spongieux d’origine intra-orale seul ou avec une
membrane de ePTFE pour des augmentations osseuses latérales [153]. Des particules
d’os spongieux autogene sont placées au-dessus et autour du greffon. Aprés 6 mois de
cicatrisation, les animaux sont sacrifiés puis une analyse histologique est réalisée.

Deux sites sur trois associés a une greffe de bloc autogene sans protection membranaire
ont montré une résorption de la portion vestibulo-crestale. La formation osseuse ne se
poursuit pas completement, entralnant un remplissage du défaut osseux partiel et
insuffisant. Dans ces deux sites, la partie corticale du greffon en bloc a subi un
remodelage modeste, mais I'ostéo-conductivité, c'est-a-dire le dépot d'un nouvel os sur
la surface du bloc, est excellente. Les lacunes autour de la téte et de la tige de la vis de
stabilisation peuvent étre dues aux micromouvements initiaux du complexe greffe-vis
avant l'intégration osseuse du bloc greffé. En comparaison, la partie filetée insérée dans
la corticale linguale montre un contact osseux intime (cf. figure 31).

Coupes histologiques de sites greffés
avec un bloc d’os autogéne d’origine
intra-orale sans membrane aprés 6
mois de cicatrisation. La portion
vestibulo-crestale du bloc a subi une
résorption. (Bleu de toluidine -
fuchsine basique)

<

YW : = e A e
Figure 31 : Coupes histologiques des 3 sites greffés avec un bloc d’os autogene cortico-
spongieux d’origine intra-orale sans membrane, apres 6 mois de cicatrisation [153]

Les trois sites greffés avec un bloc autogene et une membrane de ePTFE ont montré les
résultats les plus favorables en termes d'expansion de la créte et de nouvelle formation
osseuse. La préservation du contour de la créte alvéolaire est excellente pour le
placement d’'un implant dentaire. La formation d'un néo-cortex immédiatement sous la
membrane en ePTFE est observée. L'utilisation d'une membrane barriére ne semble pas
accélérer le remodelage de la partie corticale de 1'autogreffe. Contrairement aux autres
procédures de greffe, une plus grande apposition osseuse est notée sur la tige ou la téte
de la vis de fixation, probablement grace a la stabilisation de la greffe par la membrane
pendant la période de cicatrisation (cf. figure 32).

Bien qu’aucune différence significative n’ait été constatée entre les différents groupes de
traitement concernant la quantité de nouvel os formé et le gain osseux horizontal, les
blocs d’os autogéne recouverts d’'une membrane d’ePTFE ont montré les meilleurs
résultats avec une plus grande cohérence et prédictibilité.
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Coupes histologiques de sites greffés
avec un bloc d’os autogéne d’origine
intra-orale recouvert d’une
membrane de ePTFE, aprés 6 mois
de cicatrisation. Les contours du bloc
sont maintenus en intégralité et la
formation d’une nouvelle corticale
sous la membrane est visible. (Bleu
de toluidine - fuchsine basique)
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Figure 32 : Coupes histologiques des 3 sites greffés avec un bloc d’os autogene cortico-
spongieux d’origine intra-orale recouvert d'une membrane en ePTFE, apres 6 mois de
cicatrisation [153]

D’autres études expérimentales [167-169] et cliniques [170-172] ont montré que la non
protection du bloc d’os autogene amenait a une résorption considérable.

La combinaison d’un bloc d’os autogene cortical mince avec de 'os particulaire cortical
et spongieux est une alternative (cf. figure 33). Des particules de petit volume avec une
taille de 0,5 & 2mm?3 ont une meilleure régénération, mais se résorbent plus que des
particules d’une taille de 10mm3. Le bloc cortical mince sert de membrane biologique
pour la stabilisation des particules. Cette association permet un fort potentiel de
revascularisation et de régénération, s’apparentant au greffon iliaque [9].

Coupe histologique montrant un pourcentage élevé Détails a fort grossissement: nouvelle formation
d'os régénéré par ostéo-conduction (coloration osseuse (coloration sombre) autour de l'os greffé
rouge foncé) autour de l'os greffé (coloration claire).  (coloration claire). Un grand nombre d’ostéocytes
(coloration : bleu de toluidine, fuchsine basique) vivants sont reconnaissables dans le greffon.

Figure 33 : Coupes histologiques de biopsies de sites greffés avec de blocs d’os cortical

coupés finement, remplis de particules d’os spongieux et cortical [9]

Dans le cas de manque d’os autogene pour combler le défaut, I'ajout de particules de
DBBM peut étre utilisé a l'intérieur et a I'extérieur de la greffe. La mise en place de
biomatériau en périphérie et sur le bloc permet une diminution de la résorption, une
meilleure stabilité volumétrique et une augmentation de créte avec une efficacité et une
prédictibilité élevées [173]. Ici, Le DBBM est utilisé pour protéger le bloc et non pour
'ostéo-promotion. Une membrane de collagéne recouvre les particules de greffe pour
éviter leur déplacement et les stabiliser. Cependant, l'utilisation de matériaux
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hétérologues peut augmenter la fréquence des complications et compliquer leur gestion
[174].

Cette technique chirurgicale, utilisant une membrane de collagene et des particules de
DBBM, est plus aisément réalisable que la procédure d'augmentation de créte avec le
placement de membranes ePTFE [81].

5.1.3 Allogreffe

Dans I'étude de Spin-Neto et al., trente quatre patients ont été traités pour une
augmentation osseuse latérale [175] : vingt patients avec des blocs cortico-spongieux
d’allogreffe (15 x 10 x 6 mm) et quatorze avec des blocs corticaux d’autogreffe
provenant de prélevement du ramus dont la taille est adaptée en fonction des
dimensions du défaut. Les patients sélectionnés ont un déficit osseux sévere avec une
largeur de créte inférieure a 4 mm. Aucun des patients ne présentait de caractéristiques
pouvant affecter le remodelage osseux (maladie systémique, femme enceinte ou
allaitante), ni adopter des habitudes pouvant géner le traitement (par exemple,
tabagisme, alcoolisme et toxicomanie). Apres 6 mois de cicatrisation, les implants sont
mis en place. Des biopsies comprenant la greffe et une partie de I'os natif sont prélevées
perpendiculairement a la face latérale de la créte augmentée.

Pendant cette chirurgie, des mini-implants sont aussi placés perpendiculairement a la
face latérale de la créte augmentée, tout en évitant d’interférer avec les implants déja
positionnés. Pendant la phase 2 implantaire et la mise en place des piliers de
cicatrisation (6 mois apres la pose d'implant au maxillaire et 4 mois a la mandibule), les
mini-implants sont retirés et des biopsies sont effectuées.

Les sites greffés avec des blocs d'os allogénique frais congelés montrent une quantité
limitée d'os vital (8%), composés essentiellement de tissu conjonctif et d’os nécrotique
non vital. En revanche, les sites augmentés avec des blocs osseux autogenes ont environ
trois fois plus d'os vital (28%). Les résultats histomorphométriques d’'une autre étude
montrent une plus grande quantité d’os nécrotique pour les greffons corticaux
d’allogreffe par rapport aux greffons cortico-spongieux d’allogreffe et aux greffons
corticaux d’autogreffe [176].

A Taide d’une analyse radiographique, aprés 6-8mois de cicatrisation, les blocs
d’allogreffe cortico-spongieux ont le plus haut taux de résorption par rapport aux
greffons corticaux d’autogreffe et d’allogreffe, en moyenne trois fois plus grand que celui
de l'autogreffe (9,0% contre 3,0%, respectivement) [222]. Le taux de résorption plus
élevé pour des blocs cortico-spongieux d’allogreffe peut étre partiellement attribué a
leur microarchitecture différente de celle des blocs corticaux d’autogreffe et d’allogreffe.
Pour les blocs allogéniques, la démarcation avec I'os hote est visible alors qu’elle est
impossible a discerner pour les blocs d’os autogene. Dans la majorité des cas pour les
deux greffes, I'interface avec le greffon en bloc et le nouvel os formé est distincte. En
s’éloignant de l'os basal, la présence d’os nécrotique augmente et I'os nouvellement
formé diminue pour les greffes allogéniques (cf. figure 34).
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(a)Histologie de la biopsie extraite d'une
créte traitée par un os allogénique. Les
fléches vertes indiquent l'interface entre
I'héte (a droite de I'image) et I'os greffé.

(b) Histologie de la biopsie extraite d’une
créte traitée par un os autogéne. L'interface
entre I'héte (vers le dans l'image) et l'os
greffé est impossible a discerner. Coloration
a I'hématoxyline - éosine; barre = 1 mm.

(a) Histologie d'une biopsie prélevée sur
une créte traitée par un os allogénique et
(b) un grossissement plus important de la
zone située a l'intérieur du cadre rouge en
(a); (c) Histologie d'une biopsie prélevée sur
une créte traitée avec un os autogéne et (b)
un grossissement plus important de la zone
située dans le cadre rouge correspondant au
rectangle de (c). Un os nécrotique (A) en
contact direct avec un os viable (*) et un
grand nombre d'ostéocytes sont observés.
Dans la majorité des cas, la jonction entre le
greffon en bloc et I'os nouvellement formé
est distincte (tétes de fléche). (coloration a
I'hématoxyline - éosine; bar = 500 um en a
&cet=100umenb &d).

Histologies de biopsies de trois crétes
différentes traitées avec de l'os allogénique,
illustrant les variations de cicatrisation dans
les modeéles observés. La couleur des images
a été remplacée numériquement pour
visualiser 1'os viable (en rose) et I'os
nécrotique (en bleu). Malgré les différences
évidentes dans les schémas de cicatrisation
en termes du ratio os vital et os nécrotique,
il y a une tendance a des quantités plus
élevées d'os nécrotique au niveau latéral des
biopsies, c’est-a-dire éloigné de I'os résident
(coté gauche de la figure). (coloration a
I'hématoxyline-éosine).

Figure 34: Coupes histologiques extraites de biopsies réalisées sur des crétes
alvéolaires greffées avec des blocs allogéniques cortico-spongieux et des blocs

autogenes prélevés au niveau ramique [175]

Sur les biopsies des mini-implants, aucune différence significative n'a été observée entre
les groupes concernant le contact os-implant et la zone osseuse entre les spires de
I'implant. Entre les spires, il est possible d’observer une invagination du nouvel os dans
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le cas des blocs d’os autogéne alors que pour les blocs d’allogreffe 1'os nouvellement
formé n’est observé qu’au sommet des spires (cf. figure 35).

Histologie de biopsies des mini-implants entiers,
extraites de crétes greffées avec un os allogénique
(a) et un os autogéne (b). Une nouvelle formation
osseuse et un contact étendu entre l'os et I'implant
sont observés quel que soit le groupe de traitement.

(¢ d) Histologies de la région médiane (R2) de deux
biopsies d'implants ; extraites du groupe traité par
allogreffe. En (c), l'os vital nouvellement formé (*)
s’est édifié en tant que couche relativement mince
au-dessus du bloc osseux. Le contact entre I'implant
et l'os ne peut étre apprécié qu'au bout des spires
des mini-implants, tandis qu’en (d) la formation
osseuse (*) et le contact entre limplant et l'os
s'étend au niveau de la zone filetée de l'implant
(coloration au bleu de toluidine).

Figure 35 : Coupes histologiques a partir de biopsies de mini-implants entiers mis en
place sur des crétes alvéolaires greffées avec des blocs allogéniques cortico-spongieux et
des blocs autogenes prélevés au niveau ramique [175]

D’autres études sur des animaux et des modeles humains ont montré une
revascularisation inadéquate, peu de substitution rampante, une diminution de
I'accrétion minérale, et la présence d'un petit nombre de cellules impliquées dans le
remodelage processus, indiquant que les allogreffes sont histologiquement et
cliniquement de moins bon pronostic par rapport aux autogreffes [178-180].

La réduction de l'incorporation et du remodelage des greffons d’allogreffe observée
dans les anciennes études a été attribuée en partie a leur antigénicité et leurs
microfissures [181,182].

5.1.4 Xénogreffe

Dans I'étude de Benic et al,, énoncée dans la partie 4.1.3, les blocs équins et bovins
révelent une faible croissance osseuse, provenant des espaces médullaires et de la
région périostée (cf. figure 25). Les blocs sont, pour la plupart, envahis par un tissu
fibreux dense moyennement vascularisé.

Le bloc équin révele des signes de dégradation plus élevés par rapport aux matériaux
d’origine bovine (cf. figure 25) [183]. Les trabécules sont entourées d'une quantité
importante de macrophages. En I'absence d’'une dégradation prononcée, les blocs équins
sont maintenus en place et le contour de la créte est bien conservé. Dans deux cas, ils
présentent une résorption accrue, associée a une largeur de créte réduite. Le potentiel
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de régénération est alors élevé, ils présentent une organisation osseuse presque
complete des anciens défauts osseux (cf. figure 36).

Les blocs de DBBM révelent de moins bonnes propriétés ostéo-conductrices et tres peu
de dégradation du bloc, en accord avec les résultats de plusieurs études antérieures. Des
fractures des blocs sont souvent observées (cf. figure 37). Les blocs de bovins sont
entourés d'un petit nombre de macrophages et d'ostéoclastes [183-185].

Croissance osseuse de‘s blos équins provenant Intégration osseuse et résorption prononcée des
principalement du tissus spongieux (grossissement blocs équins (grossissement initial x 10)

initial x 10)

Figure 36 : Comparaison de la cicatrisation de deux blocs équins dans deux animaux
différents [154]

2
Micro-fractures du bloc d’os bovin (grossissement Biodégradation du bloc équin entouré de
initial x100) macrophages (grossissement initial x200)

Figure 37 : Comparaison de la cicatrisation des blocs bovins et équins [154]

L’étude de Simion et al. évalue l'effet du PDGF positionné sur les blocs de xénogreffes
pour une augmentation tridimensionnelle chez les chiens adultes [186]. Quatre
prémolaires mandibulaires sont extraites bilatéralement sur six femelles et des défauts
plats standardisés sont créés (10 mm de profondeur et 30 mm de long). Trois mois
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apres la cicatrisation, la corticale mandibulaire est perforée en plusieurs points pour
favoriser le saignement puis des blocs de DBBM (20 x 10 x 10 mm) sont placés et
stabilisés par deux implants en titane. Les groupes controles sont composés de blocs de
DBBM recouverts d’'une membrane de collagene. Les groupes tests sont greffés avec des
blocs de DBBM, du PDGF recouverts ou non d’'une membrane de collagene. A 4 mois, les
animaux sont sacrifiés et des coupes histologiques sont réalisées a partir de biopsies des
sites (cf. figure 38).

Groupe contréle composé de bloc de DBBM et d’une
membrane de collagéne. Le bloc est colonisé par du
tissu conjonctif sans régénération osseuse. (coupe
meésio-distale; coloration: bleu de toluidine-
pyronine G ; grossissement x8)

Groupe test composé de bloc de DBBM et de rhPDGF-  pctivité ostéoblastique et remodelage intense avec
BB. Il est a noter une formatf'f)n de nouvel os autour  des ostéons matures. (coloration : bleu de toluidine-
des Implants et une_abseflce d’inflammation au niveau  pyronine G ; grossissement x160)

du tissu conjonctif présent dans le DBBM ou la

formation du nouvel os a débuté. Le DBBM est

remplacé par du nouvel os. (coupe mésio-distal;

coloration: bleu de toluidine-pyronine  G;

grossissement x12,5)

£

%" i
2 G X e

Autre groupe test composé de bloc de DBBM et de Microradiographie du groupe test composé de bloc
rhPDGF-BB, montrant une formation de nouvel os de DBBM et de rhPDGF-BB.

autour des implants similaire. (coupe mésio-distale ;

coloration: bleu de toluidine-pyronine G;

grossissement x12,5)

-

58



Groupe test composé de bloc de DBBM, de rhPDGF-
BB et d'une membrane de collagéne. Seulement une
fine couche de nouvel os est visible au niveau
coronaire. (coupe mésio-distale ; coloration : bleu de
toluidine-pyronine G ; grossissement x8)

Y= s

Figure 38 : Coupes histologiques de biopsies de sites greffés avec des blocs de DBBM,
plus ou moins recouverts d'une membrane de collagéne et de rhPDGF-BB [186]

Dans le groupe contrdle, la plus grande partie du bloc reste inchangée. Dans le groupe
test composé de DBBM et de rhPDGF-BB, une activité intense de remodelage est
présente sur la totalité du bloc, avec la persistance au centre d'un faible taux de greffe
résiduelle entourée de tissu conjonctif. Dans le groupe test avec un bloc de DBBM, de
rhPDGF-BB et une membrane de collagene, une moins grande quantité d’os est
régénéreée, seulement une fine couche en coronaire au contact de la membrane. Ce
phénomene n’est pas observé pour le groupe test sans membrane barriére. L’os se forme
alors a la périphérie des blocs vers l'intérieur, indiquant un recrutement cellulaire
provenant du périoste et de la médullaire.

L’application d’'une membrane en présence de facteurs de croissance comme rhPDGF-BB
et BMP diminue la quantité d’os nouvellement formé. La formation osseuse semble étre
stimulée davantage par le périoste que par 'os natif [187,188]. L’'usage d’'une membrane
pourrait empécher la différenciation ostéoblastique stimulée par le périoste.

Dans cette analyse préclinique sur les chiens, le rh-PDGF-BB utilisé en combinaison avec
un bloc spongieux de DBBM sans membrane, montre une augmentation significative de
la régénération osseuse avec un plus grand contact entre l'os et l'implant, une
accélération du remodelage de la xénogreffe et la restauration d’une créte atrophique en
une créte anatomique avec des dimensions anatomiques normales.

5.2 Résultats Cliniques

Dans la revue systématique de Troeltzsch et al. [131], avec une période d’observation de
15,949,9 mois a 54,7+32,6 mois, les résultats du gain osseux des différents substituts
osseux en bloc montrent (cf. figure 39) :

- un plus grand gain horizontal et vertical que pour les greffes particulaires, avec
une largeur moyenne de 4,5+1,2 mm et une hauteur de 5,8+2,8 mm,

- un gain horizontal inférieur pour les blocs de xénogreffe (3,7 mm) mais sans
différence significative,

- un gain vertical significativement supérieur pour les blocs de greffe autogene
d’origine extra-orale provenant de la créte iliaque et du pariétal (9,4+3,1 mm)
comparés aux blocs d'os autogene d’origine intra-orale provenant de la
mandibule (5,3+1,6 mm) et aux blocs d’allogreffe (2,9+1,3 mm).

Dans la méta-analyse de Sanz-Sanchez et al. [132], pour les augmentations osseuses

latérales, les blocs de greffe autogene d’origine intra-orale sont les plus utilisés et
démontrent un gain significatif en largeur (4,25 mm). Les blocs osseux autogénes
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d’origine intra-orale montrent de meilleurs résultats comparés aux blocs allogéniques et
xénogéniques, mais sans différence significative.

D’apres la revue systématique de Troeltzsch et al, une perte du volume osseux peut
s’effectuer au cours du temps avec des valeurs [131] :
- faibles pour les pertes osseuses verticales et horizontales des blocs allogéniques
(0,4+0,5 / 0,6+1,0 mm respectivement),
- plus élevées pour les blocs d'os autogene d’origine extra-orale (1,2+3,4
verticalement / 2,9+1,9 mm horizontalement).
L’écart type de ces différents groupes est élevé, pouvant indiquer des dimensions de
perte osseuse supérieure.
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Figure 39 : Gain vertical et horizontal en millimetre en fonction du matériau de greffe
sous forme de bloc [131]

L’ajout de particules de xénogreffe et d'une membrane au bloc d’os autogene révele des
résultats supérieurs a ceux utilisant les blocs osseux seuls en limitant leur résorption
[132]. Le gain osseux en largeur est supérieur pour les blocs d’os autogene avec des
particules de xénogreffe recouvertes par une membrane résorbable (4,6 mm) aux blocs
d’os autogene avec des particules de xénogreffe recouvertes par une membrane non
résorbable (3,55 mm) et aux blocs d’os autogenes avec des particules de xénogreffe sans
membrane (4,46 mm). De méme que pour les matériaux particulaires, l'exposition
membranaire a un effet négatif important sur les résultats de la régénération osseuse
des blocs osseux. Les sites non exposés ont un gain significativement plus élevé par
rapport aux sites exposés [132].
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Dans la revue systématique de Troeltzsch et al. [131], les différents taux de
complications sont pour:

- le gain horizontal compris entre 13,1+13,6% pour les blocs allogéniques et
7,1217,0% pour les blocs extra-oraux,

- le gain vertical plus élevé avec 25,0+20,3% pour les blocs allogéniques,
20,1+16,8% pour les blocs d’os autogene d’origine extra-orale et 14,4+14,5%
pour l'os d’origine intra-orale.

Il n'y a pas de différence significative entre le taux de complications associé au gain
horizontal et vertical dans les différents groupes.

Sur une période d’observation de 15,9+9,9 mois a 54,7+32,6 mois, le taux de survie
implantaire varie entre 96,1 et 98,9% avec aucune différence significative entre les
différents biomatériaux [131].

5.3 Discussion

Pour les procédures d’augmentation horizontale et/ou verticale en dehors du contour
osseux, supérieure a 4 mm et avec le placement de I'implant différé, les blocs osseux
sont le plus fréquemment utilisés et présentent un support adéquat pour une
augmentation osseuse tridimensionnelle. La combinaison de substituts osseux en bloc et
particulaire recouverts d'une membrane barriere montre de meilleurs résultats
cliniques que les régénérations osseuses guidées en maintenant le contour de créte sans
la nécessité de membrane non résorbable [132].

Les données histologiques des études précliniques [150,153,166,186] ont des
échantillons de différentes tailles variant de 60 lapins a 3 chiens respectivement pour
les études précliniques de Pedrosa et al. [166] et de Von Arx et al. [153]. Pour I'étude
clinique de Spin-Neto et al. [175], la taille de I'échantillon est de 34 patients. Compte
tenu de la variabilité des critéres d’inclusion et de la taille des échantillons, les résultats
doivent étre interprétés avec précautions.

Les données histologiques et histomorphométriques montrent que malgré la faible
vascularisation des blocs corticaux d’origine intra-orale provenant du ramus, leur
potentiel régénératif est excellent. La revascularisation du greffon ne dépend pas
seulement de la qualité du site de prélevement, mais aussi du potentiel de régénération
du site receveur. Il est généralement inconnu avant l'intervention et influe sur la
cicatrisation [150]. En combinant de minces blocs corticaux et un mélange de particules
cortico-spongieuses, les résultats en terme de gain osseux seraient supérieurs a ceux
obtenus avec des blocs osseux épais ; a 4 mois les implants posés dans I'os greffé avec de
mince blocs corticaux et des fragments osseux montrent le méme pronostic que des
implants posés dans l'os natif [9]. Lorsque les blocs ne sont pas protégés par une
membrane, une résorption de 42% du greffon s’effectue, suggérant une forte tendance
au remodelage des blocs osseux greffés dans les procédures d'augmentation de la créte
verticalement [189]. L'ajout de membranes barriéres et de particules de biomatériaux
peu on non résorbables peut limiter le phénomene de résorption et la diminution du
volume de la greffe [171,174]. La membrane a non seulement un role stabilisateur mais
aussi un role bénéfique pour l'ostéo-intégration de 'implant avec un pourcentage de
contact entre 'os et I'implant plus élevé, comparé au site sans membrane [150]. La
meéta-analyse de Sanz-Sanchez et al., révele des résultats supérieurs pour la combinaison
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de blocs d’os autogéne, de particules de xénogreffe et d'une membrane résorbable par
rapport au bloc autogene seul. L'utilisation de bloc d'os autogene a des inconvénients
importants, principalement a cause de la morbidité lors de la récolte du greffon et des
différents degrés de résorption de greffe pendant la guérison [119].

Le pourcentage d’os vital est trois fois plus élevé pour I'os autogene (28%) par rapport a
I'allogreffe (8%), méme si ces pourcentages sont faibles dans les deux cas de figure.
L'impact clinique d’'une plus faible incorporation des allogreffes par rapport a
I'autogreffe sur le taux de survie a long terme des implants reste obscur. Une récente
revue de la littérature observe de nombreuses complications lors de procédure
d’augmentation verticale avec des blocs d’os allogénique, notamment des possibilités de
péri-implantite, d'une perte osseuse péri-implantaire et des échecs implantaires a long
terme en raison d’une faible quantité d’os vital dans les sites augmentés [190].

La présence d’os non vital vers la partie périphérique de la greffe expliquerait
I'augmentation de perte osseuse marginale péri-implantaire notifiée dans la littérature
[191,192]. Une étude préclinique in vivo suggere que la péri-implantite peut progresser
plus rapidement lorsque les tissus péri-implantaires contiennent de 1'os non vital dans
les sites greffés comparés aux implants placés dans des sites vierges. Ces résultats
peuvent étre mis en relation avec le taux de survie et de complications biologiques des
différents biomatériaux [193].

La résorption des blocs corticaux d’allogreffe est similaire a celle des blocs corticaux
d’autogreffe. Les blocs cortico-spongieux d’allogreffe ont une plus faible stabilité
volumétrique. Le taux de résorption de ces greffes dépendrait plus de la quantité d’os
cortical et spongieux au sein de la greffe que de leurs origines [175]. Les résultats de la
revue systématique de Troeltzsch et al. [131] sont en désaccord avec l'étude
histologique de Spin-Neto et al. [175], les blocs d’allogreffe aurait une plus faible
résorption comparés aux blocs d’os autogene et de xénogreffe. Dans cette revue
systématique, il n’est pas précisé la quantité de blocs corticaux, corticaux-spongieux et
spongieux pour chacun des substituts osseux inclus dans I’étude, ce qui peut étre une
source de biais [131].

Les blocs équins ont une meilleure substitution osseuse et sont moins fragiles que les
blocs de DBBM. Ils présentent des résultats plus favorables pour le gain osseux en
largeur de la créte augmentée [154]. Les blocs de DBBM sont tres peu résorbables voire
non résorbables et ont une certaine fragilité donnant lieu a des micro-fractures a
I'intérieur des blocs. Ces deux types de blocs n'ont pas de différence significative en
termes de la formation du nouvel os.

Les données cliniques de I'étude de Troeltzsch et al. montrent un gain osseux moyen
horizontal et vertical supérieur pour les greffes de bloc par rapport aux greffes sous
forme de particules [131]. Les blocs d’allogreffe et de xénogreffe possedent un gain
osseux inférieur, surtout dans le sens vertical comparés aux greffons d’os autogene
d’origine intra-orale mais sans différence statistiquement significative [131,132]. Pour
les blocs d’allogreffe et de xénogreffe, la formation du nouvel os se fait particuliéerement
a proximité de I'os basal. Les matériaux en bloc sont principalement envahis par du tissu
conjonctif modérément vascularisé. En raison de leurs macrostructures, les blocs osseux
sont moins propices a la croissance des vaisseaux sanguins et a la formation osseuse que
les particules de greffes osseuses [154]. Dans l'étude de Simion et al.,, sur les sites
perforés au préalable et greffés avec des blocs de DBBM non recouverts d'une
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membrane, I'ajout de PDGF pourrait étre une solution pour une formation osseuse sur la
totalité du volume de la greffe et un meilleur contact entre I'os et I'implant [186]. L’ajout
d’'une membrane a la greffe peut empécher la vascularisation périphérique par le
périoste et les tissus mous [186].
Plusieurs études comparent l'effet de la mise en place d'une membrane sur une greffe
[194,195]:
- les blocs non recouverts présentent une vascularisation provenant de l'os basal
et du périoste,
- les blocs recouverts ont une vascularisation a partir de I'os basal,
- la vascularisation se fait plus rapidement et de facon plus intense sans
membrane.
La mise en place d'une membrane sur les blocs reste un sujet controversé [194,195].
D’autre part, les sites greffés et perforés au préalable ont une meilleure stabilité du
volume osseux avec une diminution de la résorption par rapport au site non perforé
[166]. Si la surface exposée du défaut est un os cortical, de multiples perforations de la
corticale a l'aide de petites fraises boules sont recommandées [196,197]. Ces
perforations donnent un acces direct a la cavité spongieuse (source de cellules
angiogéniques et ostéogéniques) et stimulent la vascularisation de la région du défaut
[198].

Dans le cadre des défauts séveres, les greffes autogenes d’origine extra-orale,
disponibles en grande quantité, sont utilisées bien que leur prélevement requiert une
anesthésie générale engendrant des suites opératoires plus lourdes et un cot élevé. Les
données cliniques de la revue systématique de Troeltzsch et al. suggerent que pour des
résorptions verticales extrémes, les blocs osseux autogenes d’origine extra-orale
améliorent de facon significative le gain vertical par rapport aux autres matériaux, avec
un délais de cicatrisation de 4 mois [131]. D’apres les données histologiques et
histomorphométriques, le calvarium et la créte iliaque ont une plus grande quantité d’os
trabéculaire et une cicatrisation osseuse plus rapide par rapport au remodelage lent de
l'os cortical des prélévements intra-oraux réalisés dans la région du ramus [166].

Les greffons d’origine extra-orale subissent une résorption conséquente au cours de la
cicatrisation [166,173], 'ajout de DBBM et d’'une membrane de collagene au greffon
permettrait une augmentation du volume de la région augmentée, en diminuant le
processus de résorption [49].

Les résultats histologiques des différents substituts osseux en bloc sont récapitulés dans
le tableau 11 ci-dessous.
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Tableau 11 : Données histologiques et histomorphométriques des greffes en bloc pour
une augmentation osseuse horizontale et/ou verticale

Quantité de
nouvel os
formé

Stabilité de la
greffe

Particules
résiduelles

Autogene d’origine
extra-orale

Haut taux d’os
nouvellement formé,
Trés bonne
revascularisation
Résorption
dépendant de
I'origine

embryologique et de la
densité du greffon:
Iliaque >calvarium

Iliaque : origine
endochondrale et
cortico-spongieux
(spongieux ++++)

Calvarium: origine
membraneuse et
cortico-spongieux

+/- stabilisation et
préservation du
volume avec

membrane résorbable
ou non et particules

d'os peu ou non
résorbables type
DBBM

Pas de démarcation

avec l'os basal et une
absence de  signe
inflammatoire

Autogene d’origine
intra-orale

Haut taux d’os
nouvellement formé,
Vascularisation
dépendant de la
densité du
prélévement :
Prélévement

ramique (plus
cortical) : ostéo-

conduction +++, moins
bonne vascularisation,
ostéocytes morts en
grande quantité

Prélevement
mentonnier (cortico-
spongieux) : meilleure

vascularisation, plus
grande activité de
remodelage
Résorption

dépendant de la
densité :

Cortical<cortico-
spongieux<
spongieux

+/- stabilisation et
préservation du
volume avec

membrane résorbable
ou non et particules

d'os peu ou non
résorbables type
DBBM

Pas de démarcation

avec l'os basal et une
absence de signe
inflammatoire

Allogene

Quantité limitée d'os
vital,

Formation osseuse
principalement en
périphérie au contact
de l'os spongieux,
Contact entre I'implant

et l'os:
allogene<autogene,
Quantité d’os
nécrotique :

greffons corticaux
allogéniques > aux
greffons corticaux
autogenes

Résorption

dépendant de la
densité du greffon,
stabilité volumétrique
similaire  pour les
greffes autogenes
corticales et les
allogreffes corticales,
résorption importante
pour les blocs
d’allogreffes  cortico-
spongieux

+/- stabilisation et
préservation du
volume avec
membrane résorbable
ou non et particules

d'os peu ou non
résorbables type
DBBM

Démarcation  avec
I'os basal,

Possibilité de présence
d’antigenes du

donneur, de réactions
inflammatoires et de
microfissures
altérant
I'incorporation du
greffon

Xénogene

Quantité limitée d'os
vital,

Formation osseuse
principalement en
périphérie, au
contact de l'os
spongieux

bloc de DBBM + rh-

PDGF: remodelage
osseux intense et
formation osseuse

autour des implants,

bloc de DBBM + rh-
PDGF + membrane
de collagene :

une fine couche de
nouvel os est formée
au contact de la
membrane

Faible voire absence
de résorption du

bloc, tres faible
activité
ostéoclastique,
préservation des
contours de crétes
DBBM>Equin

Bloc DBBM :

Absence de
dégradation dans la
plupart des cas,

présence de micro-
fractures des blocs

Bloc EQUIN :
Dégradation du bloc
apparente,
remodelage plus
intense

Présence de greffe
résiduelle :
Equin<Bovin
Démarcation avec l'os
basal,

Possibilité de

présence de protéines
provenant de la
source hétérologue

Réponse

inflammatoire :
Equin>DBBM
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Les données cliniques des différents substituts osseux en bloc sont présentées dans le
tableau 12.

Tableau 12: Données cliniques des greffes en blocs pour une augmentation osseuse
horizontale et/ou verticale

Caractéristiques du Temps Matériau de choix Délais de
défaut implantaire cicatrisation
[84]

Augmentation en dehors Différé Bloc 4 a 6 mois

du contour osseux +
(=4mm) particules (peu résorbables)
x
Composante membrane résorbable

horizontale<Verticale +

moyens de fixation secondaires :

Bloc d’os autogéne d’origine intra-
orale
+
mélange de particules os autogéne
cortico-spongieuses + substituts
osseux peu ou non résorbables a
I'intérieur et a 'extérieur de la

greffe

membrane résorbable

Résorption extréme, Différé Bloc 4 a 6 mois
grande reconstruction +
tridimensionnelle particules (peu résorbables)

+
membrane résorbable
+

moyens de fixation secondaires :

Bloc d’os autogéne d’origine extra-
orale

+

mélange de particules cortico-

spongieuses d’os autogeéne et de

substituts osseux peu ou non
résorbables
+
membrane résorbable

6. Limites de la recherche bibliographique

Pour les différentes procédures abordées, les données histologiques et
histomorphométriques sont récoltées a partir d’études précliniques et cliniques datant
de 2002 a 2016 avec des petits échantillons et une grande variabilité des parametres au
sein d’'une méme procédure.
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Des facteurs extrinseques, opérateur dépendant (la technique chirurgicale, le temps
opératoire et ses compétences) et patient dépendant (facteurs généraux et locaux)
influencent la cicatrisation du greffon. Parmi les facteurs locaux, les caractéristiques du
défaut ainsi que sa localisation jouent un rdle important. Les résultats en termes de
régénération osseuse seraient meilleurs a la mandibule qu’au maxillaire, d’apres une
récente méta-analyse datant de janvier 2019 [199]. La résorption du greffon est plus
prononcée au macxillaire, mais les résultats ne sont pas statistiquement significatifs. Ces
résultats inférieurs pourraient s'expliquer par 'acces chirurgical difficile au maxillaire
postérieur, par un comblement en exces dans le maxillaire antérieur ou par une pression
inégale des tissus mous apres la fermeture du lambeau. L'os maxillaire posséde une plus
faible densité comparée a I'os mandibulaire qui a une couche corticale épaisse et une
haute présence d’os lamellaire, déterminants pour la stabilité primaire de I'implant. Ces
propriétés peuvent aussi avoir un impact négatif sur la vascularisation et sur le potentiel
régénératif des crétes osseuses mandibulaires atrophiques [200].

Il est difficile d’évaluer l'efficacité intrinseque du biomatériau en fonction de la
procédure utilisée a cause du nombre de variables affectant le potentiel régénératif d’'un
méme matériau au sein de la méme procédure. Aucune méta-analyse sur les données
histologiques et histomorphométriques n’a été trouvée.

Dans le but d'améliorer le choix du matériau, des études plus standardisées et a long
termes sont nécessaires pour mieux comprendre |'efficacité clinique et les limites des
matériaux de greffes. Les données synthétisées par la revue systématique de Troetzsch
et al. n'ont pas permis de réaliser une méta-analyse, a cause des études avec un faible
niveau de preuves et une grande hétérogénéité des parametres, notamment dans la
taille des échantillons, les différents opérateurs et les diverses techniques utilisées par
les chirurgiens. La sélection de rapports et de séries de cas ne permet pas de fournir un
intervalle de confiance pour le calcul de I'hétérogénéité statistique. Concernant la méta-
analyse de Sanz-Sanchez et al, il convient de noter le manque d’essais cliniques
randomisés comportant suffisamment d’informations statistiques et regroupant les
différents matériaux de greffes pour une analyse histologique, histomorphométriques et
cliniques en fonction du site d'implantation et de la chirurgie réalisée. Un grand nombre
d’études incluses ne rapportent pas la hauteur d'os résiduelle initiale du site
d’implantation. La sélection et le nombre de patients, les périodes de cicatrisation, le
nombre et la surface des implants sont différents pour chaque étude et rendent difficiles
la réalisation d’'une comparaison pertinente. Certains auteurs rapportent principalement
de bons résultats, tandis que les mauvais ou non souhaités sont négligés et non publiés.
Les résultats des méta-analyses, bien que présentant le niveau de preuve le plus élevé,
indiquent des taux de survie supposés légerement optimistes. Les futurs essais
randomisés controlés et suffisamment puissants devraient évaluer l'efficacité des
différents substituts osseux en fonction de chaque procédure a long terme et étre plus
axés sur le patient (morbidité, efficacité temporelle, cofit).

7. Conclusion

Les différentes procédures d’augmentation de crétes sont efficaces, prédictibles, avec un
haut taux de survie et de succés (une moyenne de 97,82% et un intervalle de 91% a
100% respectivement) dans le traitement des crétes alvéolaires résorbées aussi bien
dans les procédures simultanées et différées a la pose d'implants.
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L'un des principaux objectifs cliniques des procédures d'augmentation osseuse est de
générer un volume suffisant de tissu dur pour supporter la muqueuse et optimiser
I'agencement des tissus mous péri-implantaires.
L’évaluation de la taille et de la géométrie du défaut est primordiale dans le choix de la
technique et des matériaux utilisés. Le potentiel de régénération osseuse est meilleur
lorsque le nombre de parois du défaut augmente et 'angle du défaut diminue. Il dépend
de sa surface osseuse exposée et de sa structure, plus ou moins spongieuse.
La cicatrisation du défaut osseux est influencée par d’autres facteurs locaux, dépendant
de [201] :

- des caractéristiques du biomatériau de greffe osseuse utilisé telles que son

origine, la taille des particules et sa porosité,

- la mise en place d'une membrane et de ses propriétés,

- les aménagements des tissus mous concomitants,

- le temps de cicatrisation.
Pour les défauts intra-osseux, les déhiscences et les fenestrations, environ 80% de
comblement du défaut autour des implants peut étre atteint en utilisant des matériaux
de greffe indépendamment de leur origine. Pour les petits défauts confinés, les
matériaux particulaires avec un fort taux de «substitution rampante » comme
'allogreffe avec le DFDBA et les matériaux synthétiques avec le 3-TCP, semblent étre
une alternative a I'os autogene. Pour les plus larges défauts intra-osseux, les déhiscences
et les fenestrations, l’association d'une membrane résorbable et de matériaux
particulaires peu résorbables tels que le DBBM montrent de meilleurs résultats. L’ajout
de membranes aux substituts osseux est associé a des résultats supérieurs malgré les
complications engendrées. Le plus haut pourcentage de comblement du défaut a été
observé avec la combinaison de particules de xénogreffes, de BMP et de membrane
résorbable.
Les défauts horizontaux et verticaux peuvent étre augmentés, en dehors du contour
osseux, de maniere prévisible jusqu’a une largeur et une hauteur d’environ 3,7 mm en
utilisant un matériau de greffes particulaires. La plus grande réduction du défaut a été
attribuée a 'association de particules d’os autogene et de xénogreffes recouvertes par
une membrane résorbable.
Les différentes greffes en forme de bloc permettent d’améliorer le gain horizontal
d'environ 1 mm en plus que les greffes particulaires, tandis qu'une amélioration
significative du gain vertical ne peut étre obtenue qu'en utilisant un bloc d'os autogene
extra-oral provenant de la créte iliaque ou du calvarium. Au vu des complications per et
post opératoires, le prélevement de greffons d’os autogene d’origine extra-orale sera
envisagé en cas de résorption de longue étendue, sévere et extréme.
Dans la plupart des situations rencontrées avec de fortes résorptions horizontales et
verticales, le prélévement extra-oral n’est pas nécessaire. La combinaison de blocs d’os
autogeéne, avec un mélange de particules d’os autogene cortico-spongieuses et de
particules de xénogreffes, recouverts d’'une membrane résorbable, fournit les meilleurs
résultats par rapport aux autres substituts osseux, bien que la morbidité et I'avenement
de complications postopératoires avec cette procédure ne doivent pas étre sous-
estimées.
Les conclusions sont limitées par le fait que l'influence de la taille du défaut, du volume
augmenté et de la capacité de régénération des défauts n'est pas correctement décrite
dans la littérature. Les études futures devraient prendre en compte ces parametres et
les mettre en relation avec les données histologiques et cliniques des matériaux dans les
différentes situations rencontrées.
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lll. Substituts osseux et greffes sinusiennes : Données issues de la littérature
1. Introduction

Au maxillaire postérieur, a la suite de la perte de I'organe dentaire, la résorption osseuse
verticale et horizontale des proces alvéolaires est combinée a une résorption de la face
basale du sinus maxillaire due a la pneumatisation de la cavité sinusienne [202].
L'élévation du plancher du sinus maxillaire est I'une des procédures chirurgicales pré-
prothétiques de routine effectuée pour l'augmentation verticale du maxillaire
postérieur. Deux techniques principales existent : I'abord crestal et I'abord latéral. La
procédure par abord crestal, décrite pour la premiere fois par Summers en 1994, inclut
une fracture du plancher sinusal a 'aide d’ostéotomes, une élévation de la membrane
puis un placement du matériau de greffe et de I'implant [203]. Cette technique est une
option chirurgicale bien établie pour les patients ayant une hauteur de créte résiduelle
supérieure a 5 mm [40]. Diverses études ont révélé un taux de survie implantaire élevé,
compris entre 93,5% et 100% [204]. L'augmentation du sinus par abord latérale a été
décrite pour la premiere fois par Tatum poursuivie par Boyne et James en 1980 (cf.
figure 40) [205,206]. Cette procédure a été reconnue comme une méthode efficace pour
augmenter les crétes tres résorbées de la région maxillaire postérieure, avec un taux de
survie implantaire élevé [40,205,206]. Lors de la chirurgie de greffe osseuse, les
implants peuvent étre placés simultanément avec une hauteur de créte résiduelle
comprise entre 2 et 6 mm ou retardés avec une hauteur de créte résiduelle inférieure a 2
mm [207]. Différents types de matériaux de greffe sont utilisés pour une augmentation
osseuse sous-sinusienne, dont l'autogreffe, 1'allogreffe, la xénogreffe, les matériaux
alloplastiques et composites. La sélection du matériau de greffe idéal pour
I'augmentation des sinus est un sujet controversé.
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Figure 40 : Procédure de comblement du sinus maxillaire par abord latéral [38]

a) Comblement initial avec de l'os porcin avec du collagéne hydraté (Ostéobiol® mp3®) a l'aide d’une
seringue stérile spécifique. b) Premier compactage du biomatériau dans la partie mésiale de l'antre du sinus.

c¢) Compactage du biomatériau dans la partie distale de l'antre du sinus. d) Fin du comblement de I'antre du
sinus.
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L’objectif de cette partie est de définir un matériau présentant les propriétés optimales
pour les chirurgies de comblement sinusienne par abord latéral dans la pratique
quotidienne.

2. Recherche bibliographique

Une recherche bibliographique a été réalisée sur les articles traitant les résultats
histologiques, histomorphométriques et cliniques des substituts osseux utilisés dans les
chirurgies de greffes sinusiennes selon les criteres PRISMA (Preferred Reporting Items
for Systematic Review and Meta-analysis) [121]. Une recherche électronique sur
Pubmed®, Cochrane Library® et Google Scholar® a été conduite sur les cinq derniéres
années avec les termes suivants : sinus floor augmentation [MeSH Terms] AND bone
substitute [MeSH Terms] AND meta analysis [Publication Type] AND systematic review
[Publication Type].

Parmi seize articles trouvés, sept articles ont été sélectionnés selon les criteres
d’inclusion suivants :
- méta-analyses et revues systématiques en Anglais datant de 2016 a 2019,
disponibles en texte entier,
- recueil des résultats histologiques, histomorphométriques et cliniques utilisés
pour I'augmentation osseuse du plancher sinusien par abord latéral.
Les critéeres d’exclusion ont été définis tels que :
- les méta-analyses et revues systématiques datant d’'une période antérieure a
2016,
- les articles écrits en une autre langue que I'anglais,
- les cas cliniques, les revues de la littérature et les syntheses d’articles,
- recueil des résultats histologiques, histomorphométriques et cliniques utilisés
pour I'augmentation osseuse du plancher sinusien par abord crestal.
La date de fin de la recherche est mars 2019.

Aucune méta-analyse ni revue systématique n’ont été trouvées regroupant les données
histologiques des différents biomatériaux. Pour ces données, des études précliniques in
vivo et cliniques ont été sélectionnées pour chaque substitut osseux.

3. Résultats

Dans les méta-analyses et les revues systématiques sélectionnées, les différents
substituts osseux et autres biomatériaux utilisés sont répertoriés dans le tableau 14.
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Tableau 13 : Les différents substituts osseux comparés dans les méta-analyses et revues
systématiques sélectionnées

Os autogene (AB) Allogreffe (AG)

AB FDBA
AB + platelet-rich plasma (PRP) DFDBA
Fresh frozen bone (FFB)
Allogreffe délipidée et déprotéinisée

+/- AB

+/- growth factor/stem cells (GS) :

calcium sulfate, bovine bone, PRP, deux concentrations
différentes de bone morphegenic protein (BMP),
cellules souches mésenchymateuses

Xénogreffe (XG) Matériaux alloplastique (AP)

Bovine bone (BB) Phosphate tricalcique beta (f3-TCP), Bioglass, calcium
Porcine Bone carbonate, calcium sulfate, granules de titanium,
Equine Bone synthetic hydroxyapatite (HA), coral derived HA,
Coral bone mixture de HA et TCP (BCP)

+/- AB
+/- AB +/-GS:
+/-GS: BMP-2, recombinant human growth differenciation

synthetic cell-bindng peptide, BMP-2, BMP-7, factor (rhGDF-5), algae-derived HA, PRP
PRP, cellules souches, platelet-derived growth
factor (PGDF), platelet rich fibrin (PRF), PRP

3.1 Résultats histologiques et histomorphométriques

Les résultats histomophométriques de quatre méta-analyses et revues de la littérature
sélectionnées sont de Danesh-Sani et al. (2016) [114], de Corbella S. et al. (2016) [208],
de Papageorgiou SN. (2016) [209] et de Wu ]. et al. (2016) [210]. Les résultats et les
limites des études sont répertoriés dans I'annexe, le tableau II.

3.1.2 Autogreffe

Dans I'étude de Triplett et al,, I'analyse histologique est réalisée sur des échantillons
prélevés 6 mois apres la greffe de sinus maxillaires avec de I'os autogene ou avec la
protéine recombinante BMP-2 (rhBMP-2) sur une éponge résorbable de collagene (ACS)
[211].

Le nouvel os est comparable a I'os natif en densité et en structure dans les deux groupes
de traitement. L’analyse des échantillons montre (cf. figure 41) :

- une quantité modérée d'ostéoblastes dans la plupart des échantillons des deux
groupes traités,

- une faible quantité d’ostéoclastes dans un petit nombre d’échantillons,

- une infiltration de cellules inflammatoires dans la moelle osseuse, principalement
des cellules mononuclées telles que des lymphocytes et des macrophages, dans
quelques échantillons.

Lorsqu'elles sont présentes, les cellules inflammatoires sont peu nombreuses et ne sont
pas considérées comme révélateur d'une réponse inflammatoire ou immunitaire
significative. La moelle osseuse contient de petites quantités de matériel fibrotique dans
quelques échantillons, principalement dans le groupe de greffe osseuse autogene. Le
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groupe rhBMP-2 / ACS a un riche espace contenant de la moelle vascularisée, riche en
contenu cellulaire. Aucun résultat n'a observé de I'éponge de collagene résiduelle dans
les échantillons traités au rhBMP-2 / ACS.

Peu de différences marquées ont été trouvées dans
les paramétres histologiques évalués pour rhBMP-2 /
ACS et l'os autogéne, avec la formation d’os
trabéculaire dans chaque groupe, constitué
principalement d’os lamellaire avec une petite
quantité d’os tissé (coloration au trichrome de
Goldner, grossissement 1x).

Figure 41 : Coupes histologiques de biopsies des sujets traités avec de I'os autogene ou
1,50 mg / ml de rhBMP-2 / ACS [211]

D’apres la méta-analyse de Danesh-Sani et al. et de Papageorgiou et al., la greffe d’os
autogeéne a la plus grande quantité d’os nouvellement formé, le plus bas taux d'os
résiduel en comparaison aux autres biomatériaux [114,209]. Les auteurs Papageorgiou
et al, affirment que ces greffes ont le plus faible taux de tissu conjonctif, suivi des
allogreffes, des xénogreffes et des matériaux synthétiques [209].

Ces résultats sont sensiblement similaires a ceux rapportés dans les revues
systématiques de Handschel et al. [212], de Klijn et al. [41] et de Rickert et al. [213].
L’origine du greffon influe sur la quantité de nouvel os formé et sur son taux de
résorption. Dans le cas des sites donneurs extra-oraux, Crespi et al. ont trouvé une
quantité significativement plus importante d’os vital dans les sinus greffés avec de l'os
calvaire par rapport a l'os iliaque [214]. Pour les sites donneurs intra-oraux, l'os de la
symphyse mentonniére a pour résultat une ossature moins vitale que celui de la région
rétromolaire [215]. Dans certaines études, a moyen et long terme, le taux de résorption
de l'os autogene est supérieur a la moyenne, en particulier avec les greffes provenant
des sites extra-oraux [216,217].

Les auteurs Shanbhag et al. affirment que le volume de la greffe sinusienne évolue avec
le temps avec une plus grande réduction de son volume au cours des premieres phases
de maturation de la greffe. La plus importante perte osseuse est observée pour l'os
autogéne a hauteur de 45%, suivi par l'allogreffe et les autres matériaux de greffe
osseuse [216].

La formation de nouvel os augmente avec le temps de cicatrisation. A 6 mois en
moyenne, les sinus greffés présentent une formation osseuse nettement supérieure a
celle des sinus ayant un temps moyen de cicatrisation de 3,4 mois. Il n'y a pas de
différence significative dans la quantité de formation osseuse entre un temps moyen de

71



cicatrisation de 6,22 mois et un temps moyen de cicatrisation plus long de 10,36 mois
pour les autogreffes, les xénogreffes et les matériaux alloplastiques [114].

3.1.2 Allogreffe

Dans I'étude de Berberi et al., les biopsies sont faites sur des sinus maxillaires greffés
avec des particules corticales d’allogreffe, 4 mois apres la chirurgie. Un os spongieux
mature avec une structure principalement lamellaire s’est formé [218]. La bonne
vascularisation des espaces inter-trabeculaires a permis leur colonisation par du tissu
conjonctif et de la moelle osseuse. Il n'y a aucun signe de réaction inflammatoire aigué.
Les grossissements plus élevés ont révélé une structure osseuse avec un nouvel os tissé
ou lamellaire et des ostéocytes actifs (cf. figure 42).

La nouvelle frontiére (jonction) entre l'os tissé et I'os
lamellaire est bien définie. Notez la présence et la
distribution des ostéocytes. (x40 avec coloration a
I'hématoxyline et a I'éosine)
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Figure 42 : Coupes histologiques de la biopsie prélevée 4 mois apres la greffe de sinus
maxillaire avec des particules corticales d’allogreffe [218]

Les résultats histologiques de la biopsie montrent des os spongieux matures avec une
structure a prédominance lamellaire. Les biopsies se composent d’'un composite de
particules d’os cortical minéralisé d’allogreffe et de trabécules osseuses nouvellement
formées (cf. figure 43).

Total Area New Bone

Figure 43 : Sections de biopsies entiéres apres élévation du plancher sinusien avec
I'allogreffe osseuse corticale minéralisée pour 1'évaluation histomorphométrique [218] :
(A) surface totale; (B) os minéralisé; (C) nouvel os. (x 2 avec hématoxyline et éosine coloration)

Dans la méta-analyse de Danesh-Sani, aucune différence significative n’a été trouvée
concernant la formation de nouvel os avec I'allogreffe, la xénogreffe et les matériaux
alloplastiques [114].

Dans les méta-analyses de Corbella et al. et de Danesh-Sani et al., 'allogreffe présente un
plus faible taux d’os résiduel par rapport au matériau alloplastique et au xénogreffe
[114,208]. L’étude de Papageorgiou et al, montre des résultats divergents avec ces
dernieres; l'allogreffe aurait un pourcentage plus élevé de particules de greffes
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résiduelles et un plus faible taux d’os nouvellement formé rapport aux autres substituts
osseux [178,209].

D’apres Danesh-Sani et al,, une réduction du volume de la greffe doit étre attendue au
cours du temps, il est recommandé de mettre en exces le matériau de greffe en
particulier pour l'os autogene et l'allogreffe [114,216]. En comparant les résultats
histomorphométriques de la cicatrisation de I'allogreffe a différents moments (6,1 et 9,7
mois de cicatrisation), il a été observé une diminution d’environ 10% de la quantité d’os
résiduel et une augmentation de 7,5% de la quantité du nouvel os apres 9,7 mois de
guérison, montrant une capacité de remodelage plus élevée des allogreffes pendant ce
temps par rapport aux autres substituts osseux. Il est recommandé d’augmenter la
période de cicatrisation pour l'allogreffe. C'est le seul biomatériau présentant une
formation osseuse significativement plus importante aprées une période de cicatrisation
plus longue [114].

Les allogreffes présentent des propriétés et des résultats assez différents dépendants du
procédé de fabrication et de leurs compositions. D’apres la méta-analyse de Danesh-Sani
et al., le DFDBA induirait un taux de résorption plus élevé et une stabilité volumétrique
plus faible que le FDBA mais aucune étude comparative spécifique n'a été publiée a ce
sujet. En raison du petit nombre d'études et des variations excessives des résultats, les
auteurs n’ont pas pu analyser les différents types d'allogreffes séparément [114]. Selon
I’étude de Corbella et al., la production d’'une moins grande quantité de nouvel os est
attribuée au DFDBA par rapport au FDBA, alors que d’autres études montrent que le
contraire [137,208,219].

3.1.3 Xénogreffe

Dans l'étude de Lee et al, l'analyse histologique est réalisée sur des échantillons
prélevés sur 10 a 12 mm dans des sinus maxillaires greffés soit avec de 1'os bovin
déminéralisé soit de I'os porcin déprotéinisé, 6 mois apres la chirurgie [220]. Les
échantillons des deux groupes ont montré des modeles similaires de formation osseuse
dans la zone greffée (Figure 44). Ces tissus se présentent sous forme d'os tissé non
lamellaire comprenant un grand nombre d'ostéocytes et une couche ostéoide avec des
ostéoblastes disposés linéairement, formant un contact avec les particules résiduelles et
un pont avec le tissu minéralisé adjacent. Cependant, des particules résiduelles
relativement plus grandes ont été trouvées dans les sites témoins recevant de I'os bovin
déminéralisé par rapport aux sites test avec de l'os porcin déprotéinisé. Les
biomatériaux présentent le méme intervalle de taille de particules initiales. Ces
particules pourraient étre dégradées mécaniquement, biologiquement et chimiquement.
Entre les complexes de tissu minéralisé et résiduel dans les sites témoins, du tissu
conjonctif fibreux plus dense est présent dans les régions fibrovasculaires. Des cellules
conjonctives laches et de type ostéoclastes multinucléées sont trouvées plus
fréquemment dans les sites tests que dans les sites témoins (cf. figure 45).

73



Une formation osseuse comparable a pu étre
trouvée dans les deux groupes, bien que de plus
petites particules de biomatériaux résiduels aient
été trouvées dans les sites tests par rapport aux
sites témoins. Groupe contréle: bovine; groupe
test : porcin.

Control

Figure 44 : Vues globales des échantillons histologiques des sinus greffés avec de l'os
bovin et porcin [220]
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Figure 45 : Coupes histologiques a fort grossissement (A a F; A, C, E du témoin et B, D, F
du groupe de test) et résultats histomorphomeétriques [220]. Un os nouvellement formé
apparait sur les surfaces des biomatériaux résiduels et entre ceux-ci dans les deux groupes, bien que de plus
petites tailles de particules résiduelles se trouvent sur le site test (A et B). Dans les vues a plus fort
grossissement, de l'os tissé se forme largement autour des biomatériaux résiduels (C et D), tandis qu’'une
formation osseuse limitée et une augmentation du nombre de cellules multinucléées est observées dans la
zone avec des petites particules dégradées dans les deux groupes (E et F). Les résultats
histomorphométriques ont montré une formation osseuse comparable dans les sinus greffés mais une
réduction significative des biomatériaux résiduels (G).

Dans la revue sytématique de Danesh-Sani et al., la quantité de nouvel os pour I'os bovin
et 'os porcin n’est pas significativement différente comparée aux biomatériaux
synthétiques et a I'allogreffe. Leur quantité de matériau de greffe résiduel est supérieure
a celle des greffes autogenes et aux allogreffes; mais n’est significativement pas
différente des biomatériaux synthétiques [114]. Ces résultats ne sont pas en accord
avec la méta-analyse de Papageorgiou et al, ou le pourcentage de résorption des
particules de xénogreffes est légerement supérieur a celui des matériaux alloplastiques
[209].

Certaines études ont montré que l'os bovin avait tendance a étre entouré de cellules
ostéoclasts-like au cours de la phase précoce de cicatrisation, mais que le temps de
résorption semblait étre plus long que pour les biomatériaux synthétiques [221,222]. A
long terme, une maintenance des particules résiduelles d’os xénogene a été trouvée
histologiquement a 11 ans par Mordenfeld et al. et a 9 ans par Traini et al. [160,223].

De faibles changements volumétriques ont été observés. Cependant, des données avec
un recul suffisamment long sont nécessaires pour vérifier si les changements
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volumétriques sont limités a la phase post opératoire (6 mois a 2 ans) ou si ils perdurent
dans le temps [216].

Selon Danesh-Sani, le temps de cicatrisation optimal pour les xénogreffes est en
moyenne de 6,22 mois [114].

3.1.4 Matériau alloplastique

Dans I'étude de Nishimura et al, 'analyse histologique est réalisée sur des fragments
prélevés dans des sinus maxillaires greffés avec du phosphate de calcium biphasique 6
mois apres la chirurgie (cf. figure 46).

L’histologie a révélé un os trabéculaire nouvellement formé et de 1'os préexistant avec
des espaces médullaires et un biomatériau résiduel. A faible grossissement, le
biomatériau résiduel est entouré d'os nouvellement formé et aucun espace vide n'est
présent a l'interface du biomatériau osseux. Dans certaines parties de 1'échantillon, la
greffe semble subir une résorption. Aucune cellule inflammatoire ni cellule géante
multinucléée n'est présente autour du biomatériau ou a l'interface avec l'os. De
nombreux vaisseaux de petites et grandes tailles sont présents.
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Figure 46 : Coupe histologique d'un fragment de greffe osseuse prélevé avec des trépans

dans un sinus greffé avec du phosphate de calcium biphasique, et leurs images

tomographiques respectives [224]. A/ os natif présentant des trabécules matures continues et un
tissu conjonctif composé d’une mince matrice de collagéne et de gros vaisseaux (Masson trichrome,
grossissement initial de x100). B/ image en coupe CBCT montrant le site d'implantation. C/ image
reconstruite en micro-CT montrant la différence entre l'os natif et I'os greffé (voir la ligne pointillée). D/
faible grossissement du fragment représentant 2 motifs osseux: os natif (nb) et os nouvellement formé (fb)
(trichrome de Masson, grossissement initial de x25). E/ os nouvellement formé présentant des espaces sans
matériaux de greffes, des trabécules immatures et de la moelle osseuse comportant du collagéne et des
cellules (trichrome de Masson, grossissement initial de x100). F/ Détail de I'os nouvellement formé montrant
une grande quantité de cellules multinucléées géantes entourant les espaces de la greffe osseuse
(hématoxylineosine, grossissement initial de x100).

Dans la revue systématique de Danesh-Sani et al, la quantité de nouvel os pour les
matériaux alloplastiques n’est pas significativement différente comparée aux
xénogreffes et aux allogreffes [114]. Cependant, entre 4,5 et 9 mois, une quantité de
nouvel os faible mais significativement supérieur est trouvée pour les matériaux
alloplastiques par rapport a I'allogreffe.

La quantité de greffe résiduelle des matériaux alloplastiques est plus importante que
celle de I'os autogene et I'allogreffe dans les sinus greffé ; mais elle ne présente pas de
différence significative avec l'os bovin [114]. Ces résultats divergent de I'étude de
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Papageorgiou et al. en termes d’os nouvellement formé et de particules résiduelles. Leur
quantité de nouvel os est supérieure a la xénogreffe et I'allogreffe mais reste inférieure a
I'os autogeéne. Le taux de particules résiduelles est plus élevé pour les matériaux
alloplastiques que pour l'autogreffe et la xénogreffe; mais il est inférieur pour
'allogreffe [209].

Concernant les différents matériaux alloplastiques, les études non comparatives de
Corbella et al., révelent une quantité de nouvel os similaire pour I'hydroxyapatite, le -
TCP et le calcium sulfate par rapport aux autres substituts osseux. Dans les études
comparatives, le nouvel os formé par une greffe d’origine bovine est supérieur a celui
formé par une greffe d’hydroxyapatite (différence faible mais significative) ; mais il est
significativement inférieur au site greffé par un mélange d’hydroxyapatite et de TCP. Il
n'y a pas de différence significative entre 'os bovin et le TCP [208,210].

D’apres I'étude de Wu et al,, les résultats concernant le contact os-greffe avec les dérivés
du phosphate de calcium est significativement plus faible que 1'os bovin déprotéinisé.
Cependant, seules deux études étaient disponibles pour cette analyse [210].

Pour les phosphates de calciums biphasiques (BCP), I'ajout de TCP a I'hydroxyapatite
entraine une légere diminution de la quantité d’os nouvellement formé par rapport a
I’hydroxyapatite seule apres 4,5 a 9 mois de guérison ; mais a un niveau non significatif.
Compte tenu du nombre limité d’études et de I'hétérogénéité excessive, les biopsies
d’hydroxyapatite et de TCP n’ont pas pu étre comparées entre elles dans I'étude de
Danesh-Sani [114]. La surface des particules de p-TCP et de 1'os nouvellement formé
sont directement liées aux ostéoblastes et ostéoclastes [225]. Le 3-TCP peut augmenter
le potentiel ostéogénique du BCP en maintenant en place ces cellules du remodelage
osseux [226].

L’étude de Danesh-Sani et al. montre une résorption plus élevée du BCP par rapport a
I'hydroxyapatite seule. Elle peut étre expliquée par la capacité du TCP a recruter des
ostéoclastes sur le site et par l'activation de composante moléculaire spécifique comme
RANK / RANKL [227-229]. Le TCP est résorbé plus rapidement que I'hydroxyapatite
seul et une combinaison d’hydroxyapatite et de TCP [208].

D'autres études ont rapporté des résultats similaires en termes de biomatériau résiduel
en considérant le BCP [230] et de TCP seul [231].

Certains biomatériaux tels que les verres bioactifs sont recouverts d'une couche de
phosphate de calcium in vivo et forment une liaison chimique directe avec1'os [83].

De faibles changements volumétriques ont été trouveés pour les matériaux alloplastiques
[216]. Selon Danesh-Sani, le temps de cicatrisation optimal pour les matériaux
alloplastiques est en moyenne de 6,22 mois [114].

3.1.5 Matériau composite

Dans I'étude de Galindo-Moreno et al., I'analyse histologique est réalisée sur des
fragments prélevés dans des sinus maxillaires greffés avec deux mélanges différents, 6
mois apres la chirurgie (cf. figure 47) [100]. Le groupe 1 a un ratio de 50% d’os autogene
et 50% d’os bovin anorganique et le groupe 2 un ratio de 20% d’os autogene et 80%
d’os bovin anorganique. Les échantillons du groupe 1 présentent une plus activité
cellulaire comparés a ceux du groupe 2. Une proportion similaire d'os vital a été trouvée
dans les deux groupes (cf. figure 48). Une plus grande activité cellulaire est observée
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dans les échantillons contenant plus d’os autogene. L'os vital, le tissu non minéralisé et
une proportion restante de particules d’os bovin anorganique, ainsi que le nombre
d'ostéoblastes, d'ostéoclastes, d'ostéocytes, de lignées ostéoides et l'expression de
plusieurs marqueurs moléculaires sont retrouvés dans tous les échantillons.

Particules d'os anorganique bovin (ABB); os
trabéculaire (TB). Barre d'échelle 400 um
(trichrome de Masson).

®

Maxillary sinus graft Cortical bone

Figure 47 : Biopsies trépaniques comparatives de 1'augmentation du sinus maxillaire du
groupe 1 (a) et du groupe 2 (b) [100]

* V' Q , \_..QBB \W A noter les nombreuses lignées ostéoides (fléches)

! k( ,i\ . dans le groupe 1 (ratio 50% [AB]: 50% [ABB]) (a)
par rapport au groupe 2 (ratio 20% [AB]: 80%
[ABB]) (b). Particules d'os anorganique bovin

(ABB); os trabéculaire (TB); tissu non minéralisé (n-
MT) (Masson trichrome x40).
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Figure 48 : Caractéristiques morphologiques de la greffe de sinus maxillaire composite
apres 6 mois [100]

Bien que certaines études aient affirmé qu’avec l'ajout de I'os autogene, la quantité de
nouvel os augmentait, ce postulat ne peut toutefois pas étre étayé par la méta-analyse de
Danesh-Sani et al. [114]. L’ajout d’os autogene au matériau alloplastique ou a la
xénogreffe ne semble pas significatif en terme de quantité de nouvel os [232] mais une
diminution de la quantité d'os résiduel est observée par rapport a 'utilisation seul du
biomatériau apres 4,5 a 9 mois de guérison [114].

Les auteurs Corbella et al. ont comparé 'os bovin seul et un mélange d’os autogéne et
d’os bovin, aucune différence n’a pu étre trouvée dans la proportion d’os nouvellement
formé [208].

Dans les cas ou I'os autogene est mélangé a d'autres biomatériaux tels que I'os bovin ou
le phosphate tricalcique, la quantité de nouvel os est plus faible comparée a l'os
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autogéne seul. Plus la proportion d’os autogéne augmente et la proportion de
biomatériau diminue au sein du mélange, plus la quantité d’os nouvellement formé
augmente et la quantité d’os résiduel diminue et inversement. La présence d'autres
biomatériaux trouvés dans la greffe aprés une longue période de cicatrisation (jusqu'a
84 mois) aurait pu limiter sa formation [233].

Il est important de prendre en compte les facteurs susceptibles d’affecter les variables
histomorphométriques du mélange d’os autogene et des biomatériaux, notamment la
source de l'os autogene [215] et les diverses proportions de biomatériau et d’os
autogene.

Concernant le mélange d’os bovin et de BCP, quelques avantages ont été soulevés en le
comparant respectivement a I’hydroxyapatite et I'os bovin dans I'analyse de Corbella et
al. Cependant, le petit nombre d'études incluses et I'hétérogénéité constatée parmi ces
études, limitent la pertinence et la validité des résultats [208].

Le tableau 15 ci-dessous résume les résultats histologiques et histomorphométriques
des différents biomatériaux.
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Tableau 14 : Récapitulatif des données histologiques et histomorphométriques des
substituts osseux utilisés pour une greffe osseuse sous sinusienne

NS : non significatif

Quantité de
nouvel os
formé

Stabilité de la
greffe

Particules
résiduelles

Cicatrisation

Autogéne
(AB)

La plus
grande
quantité de
nouvel os
formé

Haut taux
de
résorption
(45%),
fonction de
I'origine du
greffon

Absence de

particules
résiduelles

6,22 mois

Allogéne
(AG)

Quantité
équivalente
avec les
autres
biomatériaux

Taux de
résorption
élevé

Plus faible
taux de
particules
résiduelles
par rapport a
la XG et les
AP

9,7 mois

Xénogéne
(XG)

Quantité
équivalente
avec les
autres
biomatériaux,

Fonction du

type:
Porcin=Bovin

Stable,
Faible
changement
volumétrique

Peu voire
non
résorbable,
Supérieur a
AB et a AG,
Présence de
particules a 9
et11 ans

6,22 mois

Matériau
synthétique
(AP)

Quantité
équivalente avec
les autres
biomatériaux,

Entre 4,5 et 9 mois :
AP>AG

Fonction du type :
TCP+HA>Bovin
Bovin=TCP
Bovin>HA

Stable,

Faible changement
volumétrique,
dépendant du type
de matériau

Quantité
équivalente a la
xénogreffe,

Fonction du type :
HA> HA+TCP> TCP

6,22 mois

Matériau
composite

Quantité
équivalente
lors de Tlajout
d’AB aux
biomatériaux,
Diminution de
la quantité d’os
formé lors de
I'ajout de
biomatériaux a
I'AB :

AB>XG+AB =XG
AB>AP+AB =AP

Stable,
Diminution de la
résorption de
AB avec I'ajout
de XG et de AP

Diminution des
particules

résiduelles lors
de l'ajout de AB
par rapport aux
particules de XG
et de AP seules,
plus la
proportion d’AB
augmente dans
le mélange,
moins  grande
est la quantité
de particules
résiduelles

AP>AP+AB (NS)
XG>XG+AB

6,22 mois
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3.2 Résultats cliniques

L’analyse clinique évalue deux parametres principaux, la survie des supra-structures et
la survie implantaire. La perte totale des supra-structures est due a des complications au
niveau mécanique et / ou biologique. La perte d’'implant est caractérisée par la mobilité
des implants précédemment ostéo-intégrés cliniquement et le retrait d’'implants non
mobiles en raison d'une perte osseuse marginale progressive et infection.

D’autres parametres peuvent étre pris en compte comme la stabilité implantaire estimée
par la fréquence de résonance magnétique analyse ou la mobilité des implants due aux
caractéristiques d'amortissement du tissu environnant.

Les résultats cliniques de trois méta-analyses et revues systématiques sont sélectionnés
dont I'une est de Al Nawas (2014) et al. et les deux autres de Startch-Jensen et al. (2018)
[234-236]. lIs sont répertoriés dans 'annexe, tableau III.

Dans la méta-analyse de Startch-Jensen et al. [235], a 1 an, 3 ans et 5 ans, les études
comparatives rapportent un taux de survie élevé des supra-structures et des implants
pour les substituts osseux synthétiques et une absence de différence significative par
rapport au greffon osseux autogene ou aux xénogreffes.

La stabilité des implants pour les substituts osseux synthétiques est haute et ne montre
pas de différence significative par rapport a l'utilisation de xénogreffes apres 3 ans.

Les données a 5 ans de la méta analyse concluent une absence de différence significative
de la survie implantaire entre la xénogreffe et les matériaux alloplastiques [235].
Cependant, les hétérogénéités considérables des études incluses, la diversité des
méthodes d’évaluation, les petits échantillons de patients, les résultats divergents, les
compositions chimiques différentes des substituts osseux synthétiques et divers
facteurs de confusions méthodologiques posent des limites aux conclusions de I'étude.
L'hypothese d'absence de différence de résultat du traitement implantaire apres une
augmentation osseuse sinusienne avec un substitut osseux synthétique seul ou en
combinaison avec une greffe osseuse autogene particulaire ou avec un autre substitut
osseux comparé a d'autres biomatériaux de greffe osseuse ne peut étre ni confirmé ni
rejeté en raison de connaissances insuffisantes.

Dans la méta-analyse de Startch-Jensen et al. [236], a plus long terme, les études
comparatives a 5 ans, montrent un taux de survie implantaire élevé et aucune différence
significative entre la xénogreffe et 'os autogene.

A 5 ans, 8 ans et 10 ans, les études non comparatives présentent une survie des supra-
structures et des implants élevée et aucune différence significative pour les greffes
autogenes, les mélanges de greffe autogene et de substituts osseux, et les substituts
osseux seuls. Ces données sont en accord avec les résultats de la méta-analyse de Al-
Nawas [234].

A 5 ans et 10 ans, les études non comparatives exposent aucune différence significative
entre la stabilité implantaire pour l'insertion d’'un implant dans os non greffé et dans un
sinus greffé avec un mélange d’os autogene et de xénogreffe.

Il n'y a pas d’étude comparative a long terme pour la survie des supra-structures et la
stabilité implantaire comparant l'os autogene, le mélange d'os autogéne et de
biomatériau, et de biomatériau seul.
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Apres 5 ans, les données de la méta-analyse exposent une survie implantaire [236] :

- globale de 94%,

- pour les implants différés de 94% comparativement a 98% aux implants placés
simultanément,

- en fonction du matériau utilisé, de 98% pour la greffe osseuse autogene, de 95%
pour la greffe osseuse autogene mélangé avec des substituts osseux, et de 95%
pour un substitut osseux seul.

L'hypothese d'absence de différence a long terme (5 ans) des résultats du traitement
implantaire aprés augmentation osseuse sinusienne avec une greffe osseuse autogene
sous forme de particules comparée a un mélange d’os autogene et de substituts osseux
ou de substituts seuls, en appliquant la technique de la fenétre latérale, ne peut étre
confirmée ni rejetée en raison de l'absence d’essais cliniques contrdélés randomisés a
long terme.

D’autres résultats sont rapportés concernant une perte graduelle osseuse marginale a
I'implant, une moyenne de 2,1 mm a 1 an et de 2,6 mm a 5 ans [236]. La perte osseuse
est majeure au cours de la premiere année de la mise en charge de la prothése. Aucune
différence statistiquement significative du niveau d'os marginal de 3 a 10 ans n'a été
observée entre les implants placés dans os résiduels et dans os greffé [237]. Les
résultats de la revue de Starch-Jensen et al, indiquent une perte osseuse péri-
implantaire acceptable a long terme avec les différentes modalités de traitements [236].
Plusieurs facteurs peuvent influer la perte osseuse marginale péri-implantaire,
notamment le tabagisme, les mauvaises pratiques d’hygiene, les troubles systémiques,
les conditions médicales, les parafonctions, les différentes connexions entre l'implant et
la supra-structure, la conception du col de I'implant et la surface de I'implant.

Une greffe d’os autogene a révélé une réduction plus importante du volume osseux suite
a une augmentation osseuse sous sinusienne par rapport aux greffes composites ou aux
substituts osseux seuls. Cette perte de volume ne semble pas compromettre la pose
d'implants et la survie des implants [216]. A long terme, les changements de la hauteur
du sinus aprés une greffe osseuse autogene comparée a de la xénogreffe paraissent
minimes et équivalents [238].

4, Discussion

Dans cette recherche bibliographique, une comparaison des données histologiques,
histomorphométriques et cliniques est réalisée pour déterminer quel substitut osseux
est le meilleur dans la pratique quotidienne d'une augmentation osseuse sous
sinusienne.

L'efficacité des biomatériaux de substitution osseuse en tant que matériaux de greffe du
sinus a été prouvée par les résultats histologiques montrant un «pontage osseux»[239].
Les particules résiduelles de greffes sont entourées et reliées entre elles par des ponts
de nouvel os. Une résorption des particules de greffes plus ou moins grande est
observée selon 'origine et le type de biomatériau [165]. Pour 'autogreffe, I'os greffé ne
se distingue pas de I'os natif, une trés grande similitude entre les particules de nouvel os
et les particules résiduelles rend difficile leur différenciation.

Yamada et al. ont conclu dans une revue récente que 1'os autogene est toujours la norme
de référence. Il accélere davantage la formation initiale de I'os et a le plus bas taux de
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particules résiduelles. Cependant, sa stabilité volumétrique est la plus faible en
comparaison aux autres substituts osseux. De plus, il n'est efficace que dans des
conditions favorables du site receveur et nécessite un supplément en biomatériaux de
greffe osseuse dans des conditions de perte osseuse sévere [240]. En considérant les
désavantages de I'autogreffe incluant le taux de morbidité, la disponibilité en quantité
limitée et le changement volumétrique élevé, les biomatériaux de substitution osseuse
sont de bonnes alternatives pour les greffes sinusiennes.

D’apres la recherche littéraire effectuée, les résultats de I'analyse histomorphométrique
des différents biomatériaux semblent similaires. Aucun biomatériau n’a montré de
supériorité significative permettant de déterminer le meilleur biomatériau, leur quantité
de nouvel os formé est similaire. L’allogreffe a le plus faible taux d’os résiduel avec une
stabilité volumétrique basse. Il est recommandé de mettre du biomatériau en exces et
d’augmenter sa période de cicatrisation. Les matériaux alloplastiques et les xénogreffes
ont le plus haut taux de particules résiduelles et une bonne stabilité volumétrique. Dans
la balance bénéfices/risques, il faut prendre en compte l'absence de propriétés
ostéogéniques des allogreffes et des xénogreffes [241] et leur risque, méme si il est
minime, de transmission d'agents infectieux [75,242].

L’ajout d’autogreffe a ces deux biomatériaux n’augmentent pas la quantité de nouvel os
mais diminue la quantité d’os résiduel. Cette diminution s’explique par le taux de
résorption plus élevé de I'os autogene en raison de sa capacité a activer la cascade de
recrutement des ostéoclastes pouvant ainsi affecter le taux de résorption des autres
matériaux de greffe entourés par l'os autogene [215].

L’ajout de minéraux osseux d’origine bovine, peu résorbable, a 1'os autogene serait
bénéfique pour le maintien du volume lorsque 1'os autogene est résorbé [243].

A ce jour, il n’existe pas de biomatériau idéal regroupant toutes les propriétés requises
avec un recul scientifique suffisant.

Pour les différents substituts osseux, la survie implantaire globale a moyen et long
terme est excellente (respectivement de 98% et de 95%) et la perte osseuse péri-
implantaire peut étre considérée comme notable (respectivement 2,3 mm et 2,6mm)
[235,236]. A long terme, une absence de différence significative de la survie implantaire
est a noter entre 'utilisation d’os autogene, d’'un mélange d’os autogene et de substitut
osseux et de substitut osseux seul [234]. Pour un taux de survie implantaire global de
95%, le sinus greffé se compose d’'une moyenne de 29% d’os vital et 25% de particules
de résiduelles de greffe [204]. Danesh-Sani et al. ont montré que le taux d’os vital
présent dans un sinus greffé se situe entre 19% et 44%, plus de 50% du site est composé
de particules résiduelles ou de tissu mou. Cependant, il est difficile de concevoir une
étude montrant une quantité minimale d’éléments vitaux indispensables avec une survie
implantaire élevée et évaluant le taux de survie implantaire basée sur les données
histomorphométriques [114].

Un certain nombre d’études ont indiqué que la procédure d’augmentation osseuse sous
sinusienne avec placement d’'implant simultanément, pourrait étre efficace sans placer
de greffon. Il a été démontré que la formation osseuse peut se produire lorsque le caillot
sanguin seul remplit l'espace créé en élevant la membrane sinusienne [244-247].
Certains auteurs ont émis I'hypothese que la membrane Schneiderian pourrait jouer un
role dans la formation de nouvel os en raison de son potentiel ostéogénique [248,249] ;
la stabilisation du caillot sous la membrane du sinus soulevé revét également d'une
importance cruciale [250].
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De nombreux cliniciens utilisent une membrane barriére pour recouvrir la fenétre
latérale, mais peu d'études ont comparé les résultats histomorphométriques obtenus
avec et sans membrane barriere pour en prouver leur réel intérét [229,251,252].
Tarnow et et al [252] ont montré que 'utilisation d’'une membrane barriere entraine une
formation de nouvel os nettement plus importante que dans les sites sans membrane.
Cependant, une revue systématique récente a conclu que l'application d'une membrane
n'a pas d'incidence significative sur la formation d'os [253].

Les risques de biais ne sont pas a écarter, de nombreuses études montrent des résultats
contradictoires. Les quatre méta-analyses comportent une hétérogénéité dans les
méthodes de prélevements des échantillons et d’évaluations histomorphométriques
notamment dans le protocole de prélevement de noyaux des biopsies et la hauteur de
créte résiduelle. La méta-analyse de Papageorgiou et al., ne rapportent pas les mémes
conclusions histomorphométriques sur les différents biomatériaux par rapport aux
autres études sélectionnées [209]. Cette méta-analyse inclut différentes chirurgies de
greffes osseuses notamment les greffes sous sinusiennes, les préservations alvéolaires,
les augmentations de crétes, et la combinaison de greffes sous sinusiennes et
d’augmentations de crétes. Elle compare les substituts osseux indépendamment de la
technique utilisée avec une large période cicatrisation allant de 3 a 9 mois. Il convient de
noter une absence de différence significative pour la plupart des données
histomorphométriques dues a des échantillons de petites tailles et un intervalle de
confiance large 95%. Le niveau de preuve est tres faible a modéré en raison des limites,
des imprécisions et des incohérences de I'étude. Les biomatériaux sont classés en
fonction de leur origine mais ils ne prennent pas en compte les différents substituts
osseux aux propriétés différentes au sein d’'une méme catégorie. Ils ne sont pas
décomposés en fonction des différents matériaux commercialisés a cause du manque
d’études.

Pour mieux comprendre les variables histomorphométriques liées aux divers matériaux
de greffe, des essais cliniques contrélés plus randomisés, dotés d'une puissance
statistique suffisante, controlant différents facteurs de confusion, sont nécessaires.

Les substituts osseux seuls sont associés a des avantages évidents pour le patient,
notamment une réduction de la morbidité, une procédure moins invasive et une durée
opératoire réduite. Par conséquent, une comparaison des différentes modalités de
traitement pour la greffe osseuse sous sinusienne devrait inclure une évaluation de la
morbidité du site du donneur aprés la récolte d'os autogéne, une perspective
économique et des mesures de résultats liés au patient. Ces aspects ne sont abordés que
superficiellement dans les différentes études incluses.

5. Conclusion

Malgré les nombreuses limitations des études, la survie implantaire semble
indépendante du biomatériau utilisé pour les augmentations sinusiennes. Il n'y a pas de
preuve évidente que I'os autogéne soit supérieur aux substituts osseux [234].

Sur la base de I'évaluation histologique, histomorphométrique et clinique, I'os autogene
devrait étre utilisé lorsque 1'objectif principal est la formation de nouvel os en grande
quantité apres la chirurgie des sinus maxillaires. Dans les autres cas ou la morbidité du
site donneur est une préoccupation, les xénogreffes et les matériaux alloplastiques, en
particulier 'os bovin et le mélange -TCP et d’hydroxyapatite, semblent étre une bonne
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alternative prévisible avec des résultats prometteurs (cf. annexe, tableau IV). Etant
donné que I'offre des allogreffes pourrait étre limitée a I'avenir avec une augmentation
des restrictions particulierement en Europe, les chirurgiens-dentistes devraient
envisager de remplacer ces greffes par des xénogreffes ou des matériaux synthétiques .
La procédure de greffe osseuse sous sinusienne avec ces divers substituts osseux semble
étre une intervention chirurgicale hautement prévisible avec un haut taux de survie
implantaire a long terme, pour augmenter la hauteur de l'os alvéolaire de la partie
postérieure du maxillaire précédent ou simultanément a la pose de l'implant.
Cependant, des essais cliniques randomisés a long terme axés sur le résultat final du
traitement implantaire, comparant les différentes modalités de traitements avec
l'inclusion de la morbidité du site donneur, sont nécessaires pour déterminer quel
traitement est supérieur a un autre.

Conclusion

Il existe un grand nombre de preuves démontrant la réussite des différentes procédures
pour régénérer I'os sur les sites a visée implantaire avec un volume osseux insuffisant.
Actuellement, il n’existe pas un matériau idéal répondant a tous les critéres requis
notamment assurer une stabilité biologique, maintenir le volume, induire un haut taux
de formation d'os vital et une grande activité de remodelage osseux. Récemment, de
nouveaux matériaux et techniques ont été introduites mais le nombre limité d’études
comparatives ne fournit pas suffisamment de preuves pour sélectionner la procédure la
plus appropriée. Il est difficile de déterminer I'efficacité intrinseque d’un biomatériau.
Divers facteurs influencent le pouvoir de régénération osseuse dont la localisation et les
caractéristiques du défaut, 'ajout de membrane, la stabilisation du greffon, 'absence
d’inflammation, les aménagements tissulaires réalisés au preéalable et la surface de
I'implant. Des facteurs extrinseques opérateur et patient dépendants jouent un role
important dans le succes du traitement implantaire ainsi que le suivi et la maintenance.
Pour obtenir une cicatrisation osseuse satisfaisante au niveau alvéolaire, différentes
techniques favorisant la régénération de l'os alvéolaire ont été développées. Le but
ultime de l'utilisation de matériaux de greffe osseuse est la régénération osseuse
complete du défaut. Tous les procédés reposent sur trois principes fondamentaux de la
néoformation osseuse : I'ostéo-conduction, I'ostéo-induction et 'ostéogenese. A ce jour,
le seul substitut osseux remplissant ces trois caractéristiques est I'os autogene. Dans les
autres matériaux de greffe, la croissance de 1'os se produit principalement par ostéo-
conduction a partir des parois adjacentes du défaut et suit la vascularisation en
envahissant le matériau de greffe. La structure, la taille et la géométrie du défaut
déterminent 1'étendue de la régénération osseuse. L'utilisation de ces matériaux est
généralement associée a l'utilisation de membranes barrieres pour empécher la
croissance de tissus mous, conformément aux principes de la régénération osseuse
guidée.

La diversité des biomatériaux selon leur origine, leur composition, leur forme (particule
et bloc), leur taille, leur traitement, augmente le nombre de combinaisons possibles avec
'ajout de différents types de membranes.

Dans les limites de cette recherche littéraire, la survie implantaire est comparable dans
les procédures d’augmentation de la créte alvéolaire et d’augmentation osseuse sous-
sinusienne en utilisant les substituts osseux seuls, les substituts osseux mélangés avec
de I'os autogene et I'os autogene seul. Dans certains cas, les substituts osseux pourraient
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étre aussi efficaces que I'os autogene, notamment pour les comblements sinusiens ou la
configuration de la cavité s’apparente a un défaut a trois parois stables et pour les
défauts intra-osseux, les déhiscences et les fenestrations ou la taille du défaut reste
limitée et permet la pose d'implant concomitante. Compte tenu des effets secondaires
indésirables des procédures utilisant I'os autogéne, les substituts osseux devraient étre
considérés comme une alternative précieuse.

Pour les comblements sinusiens, les xénogreffes et les matériaux alloplastiques, en
particulier I'os bovin déprotéinisé et le mélange (-TCP et d’hydroxyapatite, semblent
étre prometteur pour le maintien du volume osseux grace a leur résorption lente, avec
une cicatrisation osseuse a 6 mois.

Pour les petits défauts intra-osseux péri-implantaires a 3 parois, les matériaux
particulaires avec un haut taux de « substitution rampante » comme l'allogreffe et les
matériaux alloplastiques de type 3-TCP, permettraient une résolution du défaut osseux
avec un délai de cicatrisation de 12 a 16 semaines.

Pour les plus grands défauts intra-osseux, les déhiscences et les fenestrations péri-
implantaires, la mise en place de xénogreffe et d'une membrane résorbable avec plus ou
moins I'ajout de BMP serait a l'origine d’'une augmentation osseuse adéquat avec un
temps de cicatrisation de 12 a 16 semaines.

Pour les cas de déhiscences péri-implantaires avec une forte épaisseur horizontale a
restaurer et une absence de stabilité du volume de la zone a augmenter fournie par les
parois osseuses adjacentes, la mise en place d'une membrane et de moyens de fixations
secondaires sont trés importants pour une bonne stabilité de la greffe. Le délai de
cicatrisation est augmenté de 6 a 8 mois.

Pour les reconstructions horizontales et/ou verticales en dehors du contour de créte, de
moins de 4 mm, le mélange de particules d’os autogene et de xénogreffe recouvert d'une
membrane résorbable fixée a 'aide de moyens secondaires, a fait ses preuves et rendrait
possible la pose d’'implants a 6 ou 7 mois.

Pour les reconstructions horizontales et/ou verticales en dehors du contour osseux, de
plus de 4 mm, la fixation d’un bloc d’os autogene intra-oral avec I'ajout d’'un mélange de
particules cortico-spongieuses d’os autogeéne et d'un substitut osseux peu ou non
résorbable a l'intérieur et a I'extérieur de la greffe, le tout recouvert d’'une membrane
résorbable fixée a l'aide de moyens secondaires, restaurerait un volume osseux
convenable pour la pose d'implants avec un délai de cicatrisation de 4 a 6 mois.

Dans les cas de résorption extréme, l'utilisation de bloc d’os autogene d’origine extra-
orale provenant de la créte iliaque ou du calvarium est encore recommandée pour
obtenir un gain osseux suffisant avec un délai de cicatrisation de 4 a 6 mois pour la pose
d’implants.

En se souciant de la convalescence et du confort du patient, les matériaux de greffe
particulaires d’origines diverses ont fait leur preuve pour les reconstructions de faibles
étendues. En termes de bien étre et de préférences du patient en post-opératoire, les
matériaux non autologues montrent des résultats significativement supérieurs par
rapport aux matériaux autologues. L'aspect du colt doit étre pris en compte pour
l'utilisation de matériaux de greffe. Pour 'os autogéne, la procédure de prélevement
allonge le temps opératoire, particulierement dans le cas de prélevements extra-oraux
avec une augmentation du co(t, de la morbidité et des suites opératoires.

Dans la mesure du possible, la priorité devrait étre donnée aux interventions moins
invasives, présentant moins de risque de complications chirurgicales et permettant
d’atteindre I'objectif du traitement dans les délais les plus brefs.

85



Les différents types de substituts osseux et leurs combinaisons sont nécessaires pour
répondre aux situations rencontrées. Bien que les propriétés idéales d’'un biomatériau
aient déja été définies dans la littérature depuis trois décennies, le marché ne dispose
toujours pas de biomatériaux disponibles avec toutes ces propriétés. La nouvelle
génération de substituts osseux continue d’évoluer avec des méthodes de traitement
avancé tel que la fabrication additive. Les modifications actuelles de la réglementation
de 1'Union Européenne en matiere de dispositifs médicaux pourraient accroitre
l'utilisation de matériaux synthétiques. Leur volonté est de médicaliser les substituts
osseux et de proposer une définition relevant d’'une inscription générique. Le substitut
osseux idéal de l'avenir aura des propriétés ostéo-inductrices et contiendra
probablement une combinaison de biomatériaux dotés de caractéristiques variées
pouvant controdler les propriétés mécaniques, la morphologie des pores interconnectés,
la structure de surface, la libération de biomolécules actives pour la promotion de I'os,
I'hébergement de cellules souches, une vascularisation adéquate et une biodégradabilité
controlée, garantissant la résorption pendant le remodelage tissulaire tout en
maintenant le volume du défaut pour la croissance osseuse.
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Annexes

Tableau I : Classification des membranes de régénération osseuse guidée selon le type
de membranes

PLA : poly acide lactique
PGA : poly acide glycolique
PCL : poly e-caprolactone

Matériaux membranaires Avantages Inconvénients
Polymeres synthétiques

* Polytetrafluoroéthyléne Polymeére inerte et stable dans Non résorbable
le systeme biologique

* Polyesters aliphatique Résorbable Manque de rigidité et de
(PLA, PGA et PCL) stabilité
Facile a manipuler et a mettre
en place

Capacité d’encapsulation des

médicaments
Polymeéres naturels
* Collagéne et matrice Résorbable
extracellulaire d’origine
porcine, bovine, tissus Faiblementimmunogéne
humain
Capacité d’encapsulation des
* Chitosan médicaments
e Alginate Incorporation de composés
biologiques
Métaux
* Titane et alliage de titane Dureté et plasticité élevées Non résorbable
e Alliage de chrome-cobalt
Composés inorganiques
e Sulfate de calcium Résorbable Dureté et plasticité faibles
* Phosphate de calcium
(hydroxyapatite) Ostéo-conducteur

Tableau II: Comparaison des données histomorphométriques pour les différents
substituts osseux

Les différents matériaux sont l'os autogéne (AB), l'allogreffe (AG), la xénogreffe (XG) avec l'os bovin (BB), les
matériaux alloplastiques (AP) avec le tricalcium phosphate (TCP), 'hydroxyapatite (HA) et le phosphate de
calcium biphasique (BCP).

Les variables sont la quantité d’os nouvellement formé (NB), la quantité de résidus des matériaux de greffe
(RG), la quantité de tissu conjonctif (TC) et le contact os et greffe (BTGC).

Les résultats peuvent étre significatifs (S) ou non significatifs (NS).



Méta-analyses

S.A. Danesh-Sani
et al. (2016)

[114]

Corbella S. et al.

(2016) [208]

Papageorgiou SN.

(2016) [209]

Wu J. et
(2016) [210]

al.

Résultats
NB:
AB>AG=XG=AP
Excepté a un temps de
cicatrisation entre 4,5 et 9
mois :
AP>AG

HA>HA+TCP (NS)
XG=XG+AB
AP=AP+AB

RG:

AB=AG<XG = AP
AB=<AG (NS)
HA>HA+TCP
AP>AP+AB (NS)
XG>XG+AB

Temps cicatrisation (en
moyenne) :

6 mois pour AB, XG, AP

9,7 mois pour AG

NB:
Etudes comparatives :

AB > BB

BB =BB + AB
BB >HA

BB = TCP

TCP + HA > BB

NB:
AB > AP > XG > AG
RG:
AB < XG < AP < AG
TC:
AB < AG <XG < AP

NB:

AP (BCP/CP) >XG (BB) (NS:
P<0,654)

BTGC:

AP (BCP/CP) <XG (BB) (S:
P=0,001)

Commentaires
Plusieurs facteurs de confusion :
Peu d’études a une durée de cicatrisation < 4,5
mois,
Manque de rigueur dans le protocole de
prélevement de noyaux des biopsies,
Calcul imprécis sur le pourcentage de NB a cause
de la similitude entre les particules de NB et de RG
dans les sites greffés avec AB,
Absence de donnée concernant la hauteur de créte
résiduelle entre le plancher sinusien et la créte
alvéolaire influencgant la quantité de NB formé.

Limites: Une hétérogénéité des méthodes de
prélévements des échantillons et d’évaluation
histomorphométrique,

Aucun des biomatériaux utilisés pour  une
procédure d’augmentation osseuse sinusienne n'a
démontré une supériorité significative et
prévisible en ce qui concerne la formation de
nouveaux os.

Etudes non comparatives: pas de différence
significative entre les biomatériaux examinés en
termes de formation de nouvel os.

Pas de différence significative pour la plupart des
données histomorphométriques dues a des
échantillons de petite taille et un intervalle de
confiance large 95%.

Niveau de preuve tres faible a modérer en raison
des limites, des imprécisions et des incohérences
de I'étude.

Pas de différence en fonction du type de la
chirurgie (augmentation sinusienne, préservation
alvéolaire post extractionnel), en revanche un
effet modificateur observé en fonction de la
présence d'une membrane (non significatif).
Impossibilité de décomposer les différents
produits commercialisés en raison du manque
d’étude.

Peu d’essais randomisés controlés disponibles et
une grande hétérogénéité a travers les études.



Tableau III : Comparaison des données cliniques pour les différents substituts osseux

Dans des études comparatives (C) et non comparatives (NC), les propriétés des différents matériaux tels que
I'os autogeéne (AB), l'allogreffe (AG), la xénogreffe (XG), les matériaux alloplastiques (AP) sont étudiées dans
différents cas de figures : le placement d’implant simultané (SIP), le placement d’'implant retardé (DIP), la
greffe sinusienne bilatérale (GB) et la greffe sinusienne unilatérale (GU). La survie des supra-structures (ST)
et des implants (SI), et la stabilité implantaire (1IS) avec le calcul du quotient de stabilité implantaire (ISQ) et
le périotest (P) pour chacun des substituts osseux sont évaluées.



Méta-analyses
Starch-Jensen
etal. (2018)
[235]

Starch-Jensen
etal. (2018)
[236]

Type
C

NC
NC

NC

NC

NC

NC

NC

Substituts osseux
AB

BoneCeramic ®
(AP)

Fisiograft Bone
Granular ® (AP)
Bio-Oss ® (XG)

Nanobone ® (AP)
Bio-Oss ®

BoneCeramic ®
Bio-Oss ®

BoneCeramic ®
Bio-Oss ®

AB (menton)
Bio-Oss ®

Bio-Oss ®
BoneCeramic ®

Matériau
composite (Bio-
0ss ® 50% ou
Ceros ® 50% + AB
50%)

Matériau
composite
(Bio-Oss ® 50% +
AB 50%
(tubérosité))

Bio-Oss ®

Matériau
composite
(Bio-Oss ® 80% +
AB 20% (menton))

AB (origine
ramus)

Suivi
1 an

1 an

3 ans

3ans

5 ans

5 ans

5 ans

5 ans

5 ans

5 ans

8 ans

10 ans

10 ans

ST
100 %
100%

100%

100%

100%
100%

100%

100%

92,9%

84%

SI
100%
100%

96,4%

98,1%

96,2%
96,3%

92%
91%

97,1%

94,9%

91%

92%

89%

98%

100%

91,4%

100%

IS

-4,42
-4,77
(P)

68,5
70,4
(15Q)

71,7
(1SQ)

70,2
(1SQ)

Commentaires
DIP
GU/GB

DIP, GB
pas de différence
significative

DIP, GB
pas de différence
significative

pas de différence
significative

DIP, GB

pas de différence
significative

DIP

pas de différence
significative

DIP

DIP

DIP

SIP

DIP

DIP

SIP (13) /DIP (24)
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Résumé :

Le marché international des substituts osseux est en plein essor économique avec
I'augmentation des besoins des patients. Pour répondre a cette demande croissante, les
marques proposent des substituts osseux aux origines et aux propriétés différentes.
L’objectif de ce travail est de déterminer le biomatériau idéal adapté aux divers types de
défauts osseux. Dans une premiere partie, la biologie et la physiologie du site
implantaire en relation avec les greffes osseuses sont traitées. Dans une deuxiéme
partie, les données de la littérature, histologiques et cliniques des différents substituts
osseux sont étudiées en fonction des procédures d’augmentations horizontales et/ou
verticales des crétes alvéolaires. Dans une troisieme partie, ces résultats sont
répertoriés dans le cas des augmentations osseuses sous-sinusiennes.
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Abstract :

The international market for bone substitutes has shown improvements with the
increasing patients needs. To meet this growing demand, the brands offer bone
substitutes with different origins and properties. The objective of this work is to
determine the ideal biomaterial adapted to the diverses types of bone defects. In the first
part, the biology and physiology of the implant site in relation to bone grafts are treated.
In a second part, the histological and clinical results of the literature of the different
bone substitutes are studied according to the procedures of horizontal and / or vertical
alveolars ridges augmentations. In a third part, these results are listed in the case of
sinus floor augmentation.
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