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Résumé et indexation en francgais et anglais

Résumé :

Les systémes adhésifs ont constamment évolué, grace aux avancées technologiques, afin d’accroitre
leur efficacité et facilité d’utilisation. Les agents de collage ont un impact important dans le domaine
de la dentisterie, en particulier restauratrice, ainsi bien connaitre leur composition et leur mécanisme
d’action est primordial afin d’en assurer le meilleur emploi, facteur d’efficience. Ces systemes adhésifs
s'intégrent dans un organisme bactérien et minéralisé que constitue la cavité buccale. La plupart des
désagréments que I'on retrouve en bouche sont dus a des infections bactériennes par un déreglement
de la flore commensale ou des déminéralisations de causes érosives ou carieuses, il est donc
intéressant de mettre I'accent sur les difficultés rencontrées pendant ou apres l'utilisation des
systémes adhésifs, afin de déterminer des axes d’amélioration. C’est alors a partir d’'un grand nombre
de recherches scientifiques, que nous approfondirons un axe d'amélioration particulier ; I'intérét de
I'adjonction d’agents antibactériens et/ou reminéralisants dans les systémes adhésifs sur dents
permanentes. Ce sont aujourd'hui ces biomatériaux, ces nanoparticules, ces adjuvants aux systémes
adhésifs qui offrent des perspectives prometteuses. Mais il s’avere difficile en réalité de concilier les
besoins premiers des systemes adhésifs, a savoir I'adhésion et la durabilité de la liaison, avec des

propriétés antibactériennes et reminéralisantes, tout en continuant a veiller sur la praticité du produit.

Discipline ou spécialité :

Odontologie conservatrice
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Abstract :

Adhesive systems have constantly evolved, thanks to technological advancements, to increase their
efficiency and usability. Bonding agents have a significant impact in the field of dentistry, in particular
restorative dentistry, so knowing their composition and their mechanism of action is essential in order
to ensure the best use, a factor of efficiency.These adhesive systems are integrated into a bacterial
and mineralized organism that constitutes the oral cavity. Most of the discomforts that we find in the
mouth are due to bacterial infections by a disorder of the commensal flora or demineralization of
erosive or carious causes, it is therefore interesting to emphasize the difficulties encountered during
or after the use of adhesive systems to determine improvement areas. Then, from a large amount of
scientific research, we will deepen a particular axis of improvement ; the value of adding antibacterial
and / or remineralizing agents in adhesive systems on permanent teeth. Today, it is these biomaterials,
these nanoparticles, these adjuvants to adhesive systems that offer promising prospects. But in reality,
it is difficult to reconcile the primary needs of adhesive systems, i.e., adhesion and bond durability,

with antibacterial and remineralizing properties, while still ensuring the practicality of the product.

Branches or specialty :
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English keywords (MeSH) :
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Publication type (MeSH) :
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Liste des abréviations

ACP : Phosphate de calcium amorphe

ADN : Acide désoxyribonucléique

Ag : Argent

AgNP : Nanoparticule d'argent

Arg-CaCO3 : Arginine-carbonate de calcium

ATP : Adénosine-triphosphate

CFU : Colonie de bactéries vivantes

CPC : CethylPyridiniumChloride

CPP : Phosphopeptide de caséine

CPP-ACFP : CPP-ACP + Fluor

CPP-ACP : Phosphopeptide de caséine-phosphate de calcium amorphe
DMADDH : Diméthacrylate

DMADDM : Dimethylaminododecyl methacrylate

DMAE : Diméthylaminoéthanol

DMAE-CB : Methacryloxylethyl cetyl ammonium chloride
DME : Diméthoxyéthane

HEMA : Hydroxyéthyl méthacrylate

MDP : Méthacryloyloxydecyl dihydrogen phosphate
MDPB : Methacryloy-loxydodecylpyridinium bromide
MMP : Métalloprotéase

MR : Mordancage / Ringage

NACP : Nanoparticule de phosphate de calcium amorphe
NPs : Nanoparticule de silice

QADM : Diméthacrylate d'ammonium quaternaire

SAM : Systéme adhésif auto-mordancgant

SDF : Silver diamine fluoride

TiO2 : Nanoparticule de dioxyde de Titane

ZDMA : Zinc méthacrylate de méthyle
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Introduction

Les systémes adhésifs ont constamment évolué depuis leur apparition, grace aux avancées
technologiques, afin d’accroitre leur efficacité et leur facilité d’utilisation. lls ont un impact important
dans le domaine de la dentisterie, en particulier restauratrice, ainsi bien connaitre leur composition et
leur mécanisme d’action est primordial afin d’en assurer le meilleur emploi, facteur d’efficience.
L'exploration des différents systemes adhésifs et de leurs modes d’emploi constituera la premiere

partie de cette thése.

En deuxiéme partie, nous nous intéresserons aux problemes dentaires les plus fréquemment
rencontrés, la maladie carieuse causée par des infections bactériennes et les déminéralisations. Parmi
les bactéries responsables, nous approfondirons le role des streptocoques mutans qui sont les
principales bactéries cariogenes de la flore buccale. Les processus de la déminéralisation seront
également discutés ainsi que le role de la composition des systémes adhésifs dans la lutte contre les
infections bactériennes et la déminéralisation. Puis, nous mettrons l'accent sur les difficultés
rencontrées pendant ou apres l'utilisation des systemes adhésifs, afin de déterminer des axes

d’amélioration.

Enfin, dans une troisieme partie, nous analyserons, a partir de la littérature, I'intérét de I'adjonction
d’agents antibactériens et/ou reminéralisants dans les systéemes adhésifs sur dents permanentes. Il
convient de préciser que ces études, trés nombreuses, ne peuvent constituer de preuves scientifiques
indiscutables. En effet, soit les échantillons sont en nombre trop restreint, soit les recherches sont
réalisées in vitro, soit encore uniquement menées sur des dents d’animaux ; d’autre part les résultats
d’un certain nombre d’entre elles divergent. |l apparait néanmoins utile, voire nécessaire, d’explorer
toutes les pistes et c’est ce que nous avons tenté de faire, de maniere toutefois non exhaustive, par

catégories d’adjuvants puis par associations d’adjuvants.

De cette étude, nous tirerons des conclusions ou recommandations pour répondre a la problématique
de I'apport des adjuvants antibactériens et reminéralisants dans les systemes adhésifs sur dents

permanentes.



1: Les systemes adhésifs

« Les adhésifs amélo-dentinaires sont des biomatériaux d’interfaces. lls contribuent a former un lien
idéalement adhérent et étanche entre les tissus dentaires calcifiés et les biomatériaux de restauration

ou d’assemblage?! ».

La distinction doit étre faite entre collage et scellement. L'adhésif possede un caractére adhésif propre
et des propriétés rhéologiques, alors que le scellement a des propriétés de stabilisation et un calage
sans aucun potentiel adhésif propre. A ces deux notions s’ajoute le ciment verre-ionomeére, matériau

hybride qui comporte a la fois un agent de scellement et un agent adhésif.

Nous ne retiendrons pour cette étude que les systemes adhésifs.

1.1 Propriétés requises

Les systemes adhésifs doivent permettre une restauration esthétique et/ou fonctionnelle en excluant

tout risque de réinfection des tissus dentaires et pulpaires sous-jacents.

Decrucq, Devisse et Benhammadi rappellent que : « L’agent adhésif a pour propriété d’étre capable
d’humidifier deux surfaces et de les unir apres durcissement. Cette solidification résulte soit d’une
réaction chimique de synthése, soit d’'une déshydratation conduisant a la constitution d’un état

macromoléculaire (polymérisation)? ».
1.1.1 Propriétés mécaniques

Adhésion
Par définition, un adhésif est un matériau qui a pour propriété premiére de faire adhérer entre eux
plusieurs corps. L'adhésion doit étre suffisamment forte pour s’opposer a des contraintes diverses de :

mastication, température, cisaillement, contraction, rétraction, polymérisation...

1Van Landuyt et al., « Systematic review of the chemical composition of contemporary dental adhesives ».

2 Decrucq, Devisse, et Benhammadi, « Les matériaux de collage et de scellement ».



Etanchéité

S’agissant de la cavité buccale, I'adhésif doit former un lien étanche entre les tissus dentaires et les
matériaux de restauration. L’interface adhésif/tissus dentaires doit étre étanche a I’échelle du
nanometre afin d’éviter la pénétration de fluides, cause de I’hydrolyse et donc de I’échec du collage

avant méme toute infection bactérienne.

Mouillabilité
Sa mouillabilité doit permettre au matériau de collage de s’unir parfaitement a la surface du substrat

sur lequel il est appliqué, afin de garantir 'adhésion chimique.

Les parametres a prendre en considération sont :
e latension superficielle de I'l'adhésif : yLVe,

e L’énergie de surface du substrat : ySVe.

Ces parameétres sont définis par la relation de Young qui relie le travail d’adhésion (Wa) a I'angle de

contact formé par une goutte d’un liquide de référence déposée a la surface d’un solide (cf. Figure 1)3.

Figure 1 : Mesure de I'angle de contact

Wa = yLV® (1 + cos ©)

Source : Decrucq, Devisse et Benhammadi, « Les matériaux de collage et de scellement », 2009.

Selon I’équation de Young, plus I'angle de contact est proche de zéro, plus la mouillabilité est élevée

et permet ainsi une meilleure pénétration capillaire, donc une adhésion supérieure.

3 Decrucq, Devisse, et Benhammadi.



En conclusion, les précédentes propriétés d’adhésion, d’étanchéité et de mouillabilité sont des

facteurs primordiaux pour la pérennité de la restauration.
1.1.2 Propriétés biologiques

Biocompatibilité
La biocompatibilité de I'adhésif est essentielle, tant pour le patient que pour le praticien, et il ne doit
étre ni cytotoxique, ni allergisant®. Ces qualités contribuent a une parfaite cicatrisation dentino-

pulpaire.
1.1.3 Propriétés physico-chimiques

Adhésion

Le joint de collage doit permettre une bonne adhésion chimique au substrat dentaire.

pH
Un pH neutre permet de limiter les risques d’inflammations pulpaires et les sensibilités post-

opératoires.

1.2 Composition

Un systeme adhésif est constitué :
e D’un acide orthophosphorique ;
e D’un primaire d’adhésion ;

e D’un agent adhésif (résine).
1.2.1 Acide orthophosphorique

Alors que d’autres acides, tels que les acides chlorhydrique, citrique, formique, maléique,
polyacrylique... ont été testés, I'acide orthophosphorique est I'agent de mordancage le plus
communément employé de nos jours. En effet, il a été établi que I'acide orthophosphorique obtenait
le meilleur rapport en matiére de mordancage, respect de surface amélaire, pénétration, force

d’adhésion non corrompue et de déminéralisation.

4 Degrange et Pourreyron, « Les systemes adhésifs amélodentinaires ».

5 Mehdi et al., « Le micro-sablage amélaire ».



L’acide orthophosphorique est utilisé a des concentrations comprises entre 30 et 40 %, avec un pH
inférieur a 1. Appliqué sur les tissus dentaires, I'acide entraine une déminéralisation superficielle de la
dentine et laisse apparaitre le collagéne sous forme d’un réseau de fibres, ouvrant ainsi les orifices

tubulaires.

L’acide agit en provoquant une dissolution des cristaux d’hydroxyapatite selon la réaction suivante :

8H* + [Ca10(PO4)6(OH),] - 10 Ca’+ + 6HPO4- + 2H,0

Sous forme de gel coloré ou de solution, il permet le mordancage de I'’émail et/ou de la dentine avec
un temps d’application moyen de 30 secondes pour I'émail et 15 secondes pour la dentine. La
coloration du produit permet d’en controler I'application et éviter que I'acide ne s’étale au-dela de la

zone désirée.

Cette application d’acide orthophosphorique élimine I'essentiel des boues dentinaires, mettant a nue

la dentine, et nécessite ensuite un ringcage abondant.
1.2.2 Primaire d’adhésion

A la fois hydrophile et hydrophobe, le primaire est essentiel dans I'opération d’adhésion a la dentine
car il permet de lier le substrat hydrophile, et I'adhésif hydrophobe. Le primaire est composé de

monomeres, de solvants organiques et d’eau.

Les solvants permettent I'augmentation de la mouillabilité de la dentine, favorisent la pénétration des
monomeres et contribuent a I'évaporation de I'eau aprés application du primaire. « Le monomere le
plus couramment employé est 'HEMA (hydroxy-éthyl méthacrylate) qui est le seul composé

méthacrylique a étre totalement soluble dans I'eau® ».

Aprés son application, il est nécessaire de sécher la surface dentaire pour éliminer toutes traces de

solvants et d’eau.

1.2.3 Agent adhésif

Constitué de différents monomeéres résineux, a base de BisGMA ou de diméthacrylate-uréthane,

I'agent adhésif infiltre le substrat dentaire et assure la liaison avec la résine de collage. Cette résine

6 Degrange et Pourreyron, « Les systemes adhésifs amélodentinaires ».



doit pénétrer les canaux du réseau protéique inter et péritubulaire. L’adhésif peut s’appliquer aprés le
primaire ou simultanément, selon le systeme adhésif choisi en fonction du cas clinique. Sa

polymérisation s’obtient au moins en partie par apport de lumiére 3 longueur d’onde définie’.

« Dans des conditions optimales, aprées copolymérisation avec le composite, on aboutit a la formation

d’une interphase adhérente et étanche entre le composite et la dentine intacte®. »

1.3 Classification et procédures
Pour reprendre la classification établie par Van Meerbeek et al.®, le praticien a le choix entre plusieurs
catégories de systemes adhésifs :

e Mordancage/ringcage ;

e Auto-mordancant;

e Universel.

Chacune de ces catégories se scinde en sous-divisions correspondant au nombre de séquences
d’applications (cf. Figure 2). La qualité du collage et les valeurs d’adhérence dépendent en partie du

choix du systéme adhésif. Celui-ci devra donc étre fait suivant la situation clinique rencontrée.

A noter que pour une bonne utilisation, tous les flacons doivent étre secoués, ou les dosettes

mélangées avant utilisation.

7 El Arrouf, Sakout, et Abdallaoui, « Protection pulpo-dentinaire et adhésion : évolution des concepts biologiques et
implications cliniques en pratique quotidienne ».

8 Degrange et Pourreyron, « Les systemes adhésifs amélodentinaires ».

9 Van Meerbeek et al., « Adhesion to enamel and dentin : current status and future challenges ».



Figure 2 : Classification des systémes adhésifs
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Source : Auteur, 2020.

1.3.1 Le systeme adhésif avec mordangage et ringage (MR)

Le systeme mordancage/rincage (MR) se présente en deux ou trois éléments selon que le primaire et

I’adhésif sont réunis ou non dans un méme conditionnement.

La procédure d’utilisation se déroule comme suit :
Le mordancage : application de gel d’acide orthophosphorique sur les tissus dentaires (15 secondes
sur une dentine saine, 30 secondes sur un émail sain) ;
Le rincage a I'’eau abondant et de la méme durée que I'application de I'acide ;
e Pour un systeme MR3 : application du primaire, puis application de I'agent adhésif ;

e Pour un systeme MR2 : application du primaire et de I'agent adhésif réunis en un seul flacon.

Le systéme MR, et plus particulierement le MR3, présente des résultats tres satisfaisants car il permet
une tres bonne élimination de la boue dentinaire, ce qui accroit son adhésion. Mais la mise en ceuvre

est longue et délicate (notamment pour le MR3).



1.3.2 Le systéeme adhésif auto-mordangant (SAM)

Arrivé a la fin des années 90, le systéme auto-mordancant (SAM) nécessite une seule procédure

d’application, sans nécessité de rincage.

Pour un systéeme SAM2 : la premiére étape est I'application d’'un mordancant/primer, suivie d’un
séchage, la deuxiéme étape est I'application de la résine adhésive. Les systemes SAM2 ne sont guere

plus utilisés aujourd’hui.

Pour un systeme SAM1: la seule étape consiste en [lapplication d'une combinaison

mordancage/primaire/adhésif en un seul flacon™°.

Un SAM ne doit jamais étre utilisé avec une colle/composite auto-polymérisable ou dual.

Par rapport aux systémes MR, le SAM présente I'avantage d’étre plus simple a manipuler et plus rapide.
1.3.3 L’adhésif universel

Apparu en 2011, I'adhésif universel s’apparente a un SAM1 mais peut faire en plus I'objet d’un
mordancage (total ou sélectif de I’émail) et ainsi étre utilisé comme un MR2!. L’avantage principal de
cette innovation réside dans le fait que le méme systéme peut étre appliqué selon les deux protocoles.

Le praticien décide en fonction de la situation clinique®.

A la différence du SAM, I'adhésif universel comporte en outre un monomeére a potentiel adhésif -
méthacryloyloxydecyl dihydrogen phosphate (MDP), au lieu de MHP pour le SAM, et contient aussi du

silane. De plus I'adhésif universel contient un monomere acide.

10 Grégoire et Bayle, « Les systémes adhésifs amélo-dentinaires avec mordancgage préalable et ringage ».
11 Gardon-Mollard, « Les adhésifs amélo-dentinaires ».

12 Grégoire et Bayle, « Les systemes adhésifs amélo-dentinaires avec mordangage préalable et rincage ».
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2 : Points critiques et axes d’amélioration des systemes

adhésifs

Il est important de prendre en compte l'influence des différents systemes adhésifs au niveau des
bactéries buccales et de la minéralisation. Nous allons tenter d’en analyser les avantages et les

inconvénients.

2.1 Ll’infection bactérienne

Rappelons qu’une infection bactérienne est due a I'invasion de micro-organismes, parmi lesquels
figurent les bactéries, qui vont proliférer et risquent d’entrainer des complications plus ou moins

séveres.

La Iésion carieuse est une des conséquences les plus fréquentes d’'un déséquilibre bactérien au niveau
de la sphere orale. Seul cet aspect sera considéré dans ce manuscrit, du fait de ses conséquences
majeures sur les tissus dentaires et donc sur leur nécessaire restauration. Les pathologies parodontales

ne seront pas abordées.

2.1.1 Les streptocoques buccaux

Les streptocoques buccaux représentent environ 20 % des bactéries buccales. Ces streptocoques
peuvent étre commensaux ou pathogénes et se répartissent en quatre groupes principaux : mutans,

salivarius, anginosus et mitis (cf. Tableau 1)3.

Parmi ces espéces, « I'espece Streptococcus mutans, bien que naturellement présente dans la
microflore buccale humaine, est considérée comme responsable de [linitiation des lésions

carieuses® ».

13 Nicolas et Lavoie, « Streptococcus mutans et les streptocoques buccaux dans la plaque dentaire ».

14 Nicolas et Lavoie.
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Tableau 1 : Especes couramment reconnues parmi les streptocoques buccaux

Groupe mutans Groupe salivarius Groupe anginosus Groupe mitis

S. mutans sérotypes ¢, e, L k 5. salivarius &, constellatus & sanguiniy
subsp. constellaius

5. sobrinus sérotypes d, g 5. vesribularis 8. constellatus §. pordonii
subsp. pharymgis

S. criceti* sérotype a & intermedius R P TTR E

& ram® sérotype b & anginosus oralis

& macacae® sérotype o mitis

S. downei* sérotype h st

& ferus® sérotvpe o et fae
rrifaniis
arisratii®
ausiralis
Sinmensis

5
5.
5
5
5.
& peroris
5
5
5
5
5

ot perfermentans

Mota : Groupe mutans :© especes isolées essenticllement de la plague dentaire. Groupe salivarius @ especes coum-
munement isolees a la surface des mugueuses (langue et mugquense vestibulaire). Groupe anginosus @ cspeces 150-
Ices de la plaque dentaire et des muguewnses. Groupe mitis © groupe le plus commun dans la cavite buccale.
Espéces retrouvees 4 la plupart des sites (dents, salive, langue, mugueuses). Toutes les especes membres de ce
groupe ont ¢ie isolees de la cavitg buccale humaine, sauf 5. orfsrarfi qui a cic isole de la cavite buccale du rat.

*Espéces isolées i partir de modéles animaux. Strepococcus macacae et 3. downel ont €€ isolés de singes,

5 criceni a ete isole de hamsters, 5. rarti et 5. ferus ont ete isoles de rats. Srrepiococcus oFicedi et 5. ratti sont
rarement retrouvés dans la cavité buccale humaine (Beighton et al. 1991 ; Facklam 2012}, Sireprococcus dovnei a éé
récemment isolé de la plague dentaire humaine (Yoo et al. 2005)

Source : Nicolas et Lavoie, « Streptococcus mutans et les streptocoques buccaux dans la plaque dentaire »,

2011.
La formation de la plaque dentaire s’effectue par agrégation de plusieurs especes bactériennes dites

initiales ou primaires, puis par la colonisation par d’autres especes, notamment des S. mutans, puis

par le développement intrinséque du biofilm (cf. Figure 3).
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Figure 3 : Etapes dans la formation de la plaque dentaire
1. Attachement

2. Colonisation

3. Développement du biofilm
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Source : Nicolas et Lavoie, « Streptococcus mutans et les streptocoques buccaux dans la plaque dentaire »,
2011.

maladie carieuse.

Le groupe Streptococcus mutans joue un role prédominant dans I’écologie de la carie dentaire. Trois
hypotheses ont été historiquement émises pour expliquer le role des bactéries buccales dans la

L’hypothése de la spécificité de la plague dentaire : « seulement quelques espéces telles que S. mutans
et S. sobrinus sont activement impliquées dans la formation de la carie®® ».

L’hypothese de la non-spécificité de la plaque dentaire : « la carie résulterait de I'activité entiére de la
microflore de la plaque comprenant un nombre considérable d’espéces'® »

L’hypothése de I’écologie de la plaque : « la carie serait le résultat d’un débalancement de la microflore

résidente induit par un changement des conditions dans un environnement localisé?” ».

15 Nicolas et Lavoie.
16 Njcolas et Lavoie.

17 Nicolas et Lavoie.
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Les facteurs de virulence de S. mutans, influencés par la présence d’autres bactéries buccales
spécifiques, lui conférent la capacité d’adhérer aux surfaces dentaires ainsi qu’aux polymeres de sucres
extrinséques qu’il synthétise lui-méme. Ajoutés a son acidogénicité et son acido-résistance, ces

éléments le placent en téte du palmares des bactéries cariopathogénes.

2.1.2 Systémes adhésifs et streptocoques buccaux

Les restaurations dentaires visent a restaurer la fonction et I'esthétique tout en stoppant et prévenant
I'infection, voire la réinfection des tissus dentaires et pulpaires. Les matériaux utilisés devraient donc

répondre a un cahier des charges incluant autant que possible cette derniére notion.

Les systemes adhésifs agissent sur la boue dentinaire en la déminéralisant et en la pénétrant
simultanément. Toutefois, le principe d’utilisation est différent selon le systéme choisi. Dans le cadre
d’un MR, la boue dentinaire est totalement dissoute et cette opération est suivie d’un ringage.
L'avantage du MR est une meilleure adhérence par un ralentissement du processus de dégradation de
la liaison a la dentine et une stabilité améliorée a long terme. Le principe d’'un SAM consiste a infiltrer
la boue dentinaire sans I’éliminer, ni rincer. La boue dentinaire se retrouve altérée et intégrée par le

primer. L’avantage d’un SAM est de réduire la sensibilité post-opératoire.

Le systeme adhésif enrobe la plupart des fibres de collagéne, mais celles qui ne sont pas gainées se
retrouvent exposées et peuvent alors subir des dégradations par I'action protéolytique d’enzymes
d’origine bactérienne, salivaire, voire endogénes. Ces métalloprotéases matricielles (MMPs)
relarguées entrainent la dégradation de la liaison adhésif-matrice. Inactives dans la dentine, elles sont

activées par I'attaque acide®®.

2.2 La déminéralisation

Comprendre les phénomenes de déminéralisation est déterminant dans I'objectif des moyens a mettre

en place pour la stopper ou permettre une reminéralisation.

La déminéralisation amélaire se manifeste sous forme de taches blanches dans le cadre des lésions
carieuses initiales ou de perte directe de substance en surface dans le cadre de I'érosion (cf. Figure 4).
L'origine des acides est bactérienne dans le premier cas, et la déminéralisation est un processus lent,

et réversible dans les premiers temps car n’affectant pas les couches superficielles de I'émail. Dans le

18 Girot, « Métalloprotéinases matricielles, chlorhexidine et adhésion dentinaire ».
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second cas les acides sont d’origine extrinséque (alimentation...) ou intrinseque (reflux gastro-
cesophagien...) et la déminéralisation est un processus rapide, de surface et donc d’emblée

irréversible®®.

Figure 4 : Déminéralisation d’origines carieuse et érosive

1. Déminéraksation d'origine caneuse. 2. Démunéralisation d'ongine érosive.

Source : Grosgogeat et al, « Processus de déminéralisation/reminéralisation, thérapeutiques de

reminéralisation », 2019.

La déminéralisation entraine la fuite de certains éléments minéraux dont le calcium et le phosphate.

Le seuil critique de déminéralisation de I’émail correspond a un pH de 5,5 et 6 pour la dentine.

La déminéralisation de la dentine entraine des conséquences directes lors des processus de collage.
Comme le souligne Grosgogeat : « I'intégralité de la couche dentinaire déminéralisée n’est pas infiltrée

par les monomeéres résineux et est source de mécanismes de dégradation? ».

Le mordangage amélaire a I'acide orthophosphorique est une technique efficace mais agressive car il

entraine une perte d’émail conséquente, jusqu’a 160 micrométres selon Diedrich?..

La reminéralisation intervient dans la prise en charge des |ésions carieuses ou en tant que dépot
protecteur de surface aprés attaques érosives. Le principe est d’enrichir, en sels minéraux, un minéral

ou un tissu ayant subi une déminéralisation.

19 Lasfargues et Colon, Odontologie conservatrice et restauratrice.
20 Grosgogeat et al., « Processus de déminéralisation/reminéralisation : thérapeutiques de reminéralisation ».

21 Diedrich, « Enamel alterations from bracket bonding and debonding : a study with the scanning electron microscope ».
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2.3 Les axes d’amélioration

2.3.1 Le protocole de collage

Les systémes adhésifs auto-mordancants SAM1, outre le confort que représentent ces produits déja
préts a I'emploi, présentent aussi I'avantage de réduire les risques de manipulation en limitant a une
seule opération le protocole de collage. Il faut toutefois noter que, comme beaucoup de produits préts
a I'empiloi, ils nécessitent des conditions de conservation précises. L’'emploi d’un SAM1 limite aussi le

risque de contamination par le sang ou la salive puisqu’il ne nécessite aucun ringage.

Les protocoles de collage doivent étre respectés, en particulier il est primordial, les adhésifs et les
composites étant hydrophobes, de veiller au séchage parfait avant collage. Une humidité résiduelle de
la dentine aura des conséquences déterminantes sur la qualité de I'adhésion. Son élimination s’avére

donc essentielle afin d’empécher la détérioration du collage réalisé.

2.3.2 l'intégration d’antibactériens et/ou de reminéralisants dans les systémes adhésifs

Ainsi les thérapeutiques actuelles ne visent plus seulement a restaurer et stopper l'infection
bactérienne et la déminéralisation, mais elles ont pour objectif d’empécher la récidive infectieuse et
de reminéraliser. « Elles peuvent étre indiquées pour lutter contre les processus carieux et/ou érosifs,
mais également pour préserver I'organe pulpaire en cas de trauma et pour augmenter la stabilité des
interfaces collées au niveau de la couche hybride?2. ». La recherche se tourne donc désormais vers

I'utilisation de matériaux bioactifs ou d’adjuvants.

Depuis quelques années, des systemes adhésifs incluant du fluor, des agents reminéralisants ou des
agents antibactériens sont a I'étude, certains sont méme déja commercialisés, comme nous le verrons

dans la suite de notre étude.

Afin de répondre a la problématique sur les adjuvants antibactériens et/ou reminéralisants, nous avons
parcouru environ 130 documents incluant des études portant sur des travaux de recherches, des
articles de revues, ainsi que quelques résumés. Nous avons sélectionné 84 de ces documents afin
d’étre en capacité d’établir une base rationnelle et scientifique pour nos analyses. 71 des documents

retenus ont été cités dans cette thése et 62 ont fait I'objet d’'une analyse plus détaillée.

22 Grosgogeat et al., « Processus de déminéralisation/reminéralisation : thérapeutiques de reminéralisation ».
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De fagon a suivre les progrées réalisés au fil des années ainsi que de mesurer I'étendue des études et
projets en cours, nous avons retenu le plus possible d’études récentes. La répartition par périodes de

parution des analyses retenues est la suivante (cf. Figure 5) :

Figure 5 : Répartition périodique des études analysées

®m Avant 2000 = 200022009 = 2010a2014 = Depuis 2015

Source : Auteur, 2020.

A partir de ces analyses, dont 71 % ont moins de 10 ans, nous avons obtenu des éléments d’état de
I'art, déja cités dans les parties 1 et 2 de ce travail de thése. Nous allons maintenant aborder les

résultats plus détaillés des études portant sur les adjuvants antibactériens et reminéralisants en

Partie 3.
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3 : Les adjuvants antibactériens et reminéralisants

Quels sont les adjuvants antibactériens et reminéralisants qui sont ou pourraient étre utilisés dans les

systemes adhésifs pour contrer les infections bactériennes et la déminéralisation ?

Cette question est soulevée depuis quelques années et le marché tend a s’élargir a des systémes
adhésifs bioactifs antibactériens et/ou reminéralisants. Le recul n’est pas encore suffisant pour en tirer
des conclusions et, si I'avenir semble prometteur, beaucoup de ces systémes ne sont encore qu’au

stade expérimental.

Parmi les études analysées, Pashley et Tay ont étudié I'importance et la variabilité de I'agressivité de
trois adhésifs auto-mordancants et celle-ci s’avére déterminante d’un systéme a I'autre?. C’est ce que
nous allons tenter de déterminer dans la suite de notre étude en recherchant les effets des agents

antibactériens ou reminéralisants sur I'ensemble des systemes adhésifs.

3.1 Les adjuvants antibactériens

3.1.1 Antibactériens déja utilisés dans des systémes adhésifs

Les adjuvants antibactériens que nous citons ci-apres sont couramment utilisés dans les systemes

adhésifs (cf. Tableau 5) et montrent des résultats intéressants.
3.1.1.1 Chlorhexidine

Si la chlorhexidine est I'agent antibactérien de référence car il agit avec un large spectre, il convient de

déterminer quelles sont les conséquences de son adjonction dans un systeme adhésif.

Les résultats different nettement selon le moment ou I'agent est incorporé dans le systeme adhésif.

Da Rosa et al. ont étudié I'influence de I'adjonction de chlorhexidine sur la stabilité des liaisons

|24

dentinaires, avec un MR2 et un adhésif universel**. Sans cet adjuvant, des valeurs similaires ont été

23 Pashley et Tay, « Aggressiveness of contemporary self-etching adhesives. Part Il : etching effects on unground enamel ».

24 Da Rosa et al., « Phosphoric acid containing chlorhexidine compromises bonding of universal adhesive ».
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trouvées pour les deux systemes. Pour le MR2, I'intégration de chlorhexidine a I'acide phosphorique
n’a pas affecté la force d’adhésion dentinaire. Dans le cas de I'adhésif universel, la chlorhexidine

intégrée a I'ensemble de I'adhésif a induit une dégradation prématurée du joint de collage.

Chang et Shin®, sur la base des résultats de leur étude in vitro, démontrent que I'application de
chlorhexidine avant mordancage a entrainé une réduction significative de la force de liaison, mais ils
n’ont observé aucune diminution lorsque la chlorhexidine était appliquée aprés mordancage. Leur
conclusion est une recommandation de I'application de chlorhexidine a 2 % aprés mordancage a 'acide
phosphorique a 37 %. Toutefois, ils soulignent des effets secondaires sur le long terme, comme une

coloration brune des dents, une augmentation du dépot de tartre et la difficulté a masquer son go(t.

Breshi et al. soulignent que la chlorhexidine, méme utilisée a une faible concentration (0,2 %) bloque
la dégradation des fibres de collagene dans la dentine mais hydrosoluble, elle peut aussi altérer la
couche hybride a long terme. Leur étude démontre que la chlorhexidine réduit considérablement la
perte de force de liaison et la nanofuite observées dans la dentine liée par une résine aprés

mordancage et vieillie artificiellement pendant 2 ans?.

Alors comment faire pour que notre systeme adhésif puisse fournir une fonction bactéricide a notre

restauration dans des conditions optimales ?

L'incorporation de chlorhexidine au primaire d’adhésion peut selon son pourcentage présenter un
intérét non négligeable sans compromettre la liaison a la dentine. Hiraishi et al. ont démontré qu’a
une concentration de 2 % la force de liaison pouvait étre affectée de fagon négative, alors qu’a 1% la
force de liaison n’était pas compromise tout en assurant une activité antibactérienne, contre S. mutans
et E.faecalis. Cette concentration semble donc appropriée pour inhiber la croissance des micro-

organismes sans compromettre la liaison a la dentine?’.

25 Chang et Shin, « Effect of chlorhexidine application methods on microtensile bond strength to dentin in Class | cavities ».
26 Breschi et al., « Chlorhexidine stabilizes the adhesive interface : a 2-year in vitro study ».

27 Hiraishi et al., « Effect of chlorhexidine incorporation into a self-etching primer on dentine bond strength of a luting
cement ».
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3.1.1.2 Bromide

Plusieurs études ont permis d’établir que le bromide, intégré sous forme de bromure de
méthacryloyloxydodécylpyridinium (MDPB) dans le primer d’un adhésif permet une désinfection de la

dentine affectée et infectée?® 2°.

De plus, cet ajout dans le systéme adhésif permet de réduire la croissance du groupe Streptococcus
mutans, bactérie cariogéne, a la surface de la restauration sans affecter le caractere adhésif du

systéme ou son degré de polymérisation®.

Plusieurs systemes incluant le MDPB sont d’ores et déja commercialisés et présentent des résultats

significatifs comme nous le verrons plus loin (cf. tableau 5).

3.1.1.3 Argent

Les métaux sont tres utilisés en dentisterie pour leurs propriétés mécaniques, comme le titane pour
I'implantologie, ou le nickel-chrome dans les alliages métalliques des couronnes. La toxicité de I'argent
(Ag), du dioxyde de titane et nanoparticules de silice (NPs) s’avere efficace contre les S. mutans. En
particulier, I'argent possede des propriétés antibactériennes 25 fois supérieures a celles de la

chlorhexidine®'.

Le constat d’activité antibactérienne est fait dans plusieurs études et il s’avere trés approprié de
I'incorporer au systéme adhésif, car il contribue a empécher les bactéries cariogenes de coloniser la
restauration dentaire. Son intégration est réalisée sous forme de nanoparticules dans un systéme
adhésif*2. Les résultats obtenus a 6 mois montrent une force de liaison plus élevée par inhibition de

I’activité de la formation de biofilm33.

28 Imazato et al., « Antibacterial activity and bonding characteristics of an adhesive resin containing antibacterial monomer
MDPB ».

29 |mazato, « Bio-active restorative materials with antibacterial effects: new dimension of innovation in restorative
dentistry ».

30 Sampath, Hegde, et Hegde, « Assessment of antibacterial properties of newer dentin bonding agents ».

31 Besinis, De Peralta, et Handy, « The antibacterial effects of silver, titanium dioxide and silica dioxide nanoparticles
compared to the dental disinfectant chlorhexidine on Streptococcus mutans using a suite of bioassays ».

32 Thomas et al., « Biofabricated silver nanoparticles incorporated polymethyl methacrylate as a dental adhesive material
with antibacterial and antibiofilm activity against Streptococcus mutans ».

33 Jowkar et al., « Influence of silver nanoparticles on resin-dentin bond strength durability in a self-etch and an etch-and-
rinse adhesive system ».
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Concernant les effets de I'application de SDF (silver diamine fluoride) sur la force de liaison de la

dentine aux adhésifs MR et SAM, des résultats incohérents de plusieurs études ont été signalés

(cf. Tableau 2)**.

Tableau 2 : Principales conclusions de I'effet de I'application du SDF sur la force d'adhérence de la

dentine aux systemes adhésifs de mordancage et de rincage et de mordancage automatique

Authors (Year) Sample  Mean bond strength value (Mpa) Analytical tool Main findings summary
size per - {magnification)
group g:}nut[;d Test group Dominant failure mode
SDF SDF/K
Van Duker et al, [23] 10 Etch-and-rinse system Not reported « Application of SDF followed ns/
(2019) . . e by rinsing with water had decrease
235107 19884 TO9+£66 no significant influence on
the mTES of demineralized
dentine to the adhesive
« Application of SDF/K
followed by rinsing with
water reduced the mTBES
of demineralized dentine
to the adhesive
Lutgen et al, 10 Self-etch system (Scotchbond Light microscope - Application of SDF followad  decrease
[27] (2018) Universal Adhesive) (5x) by either airdrying or rinsing
, o (1) Control: Mixed with water reduced the mSBS
3p4x43 ]2.8_: 1.7 (2) SDF (airdry): Adhesive of sound dentine to the three
[a'r-d,r)"‘ .l (3) SDOF (rinse); Adhesive study adhesives
199494 {finse) (4) SDF (polish: « Application of SDF followed
287=7.1" [polish) Adhesive (Scotchbond by polishing reducad the
Etch-and-rinse system (Scotchbond Universal Adhesive) mSBS of sound dentine to
Universal Adhesive + Scatchbond Mixed (Scotchbond Etchant  the Scotchbond Universal
Etchant) and Clearfil SE Bond ) Adhesive, whereas there
ware no sgnifiant
44548 240=27" influsnces on the other
(air-dry) two adhesive systerms.
IN9£83" (rinse)
443 =45 (polish)
Seli-etch systern (Clearfil SE
Bond 2)
40023 129+£37*
(air-dry)
286+ 38" (rinse)
357247 (polish)

34 Jiang et al., « Effect of silver diamine fluoride solution application on the bond strength of dentine to adhesives and to glass
ionomer cements : a systematic review ».
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Wu et al, [28] 12 Etch-and-rinse gystem Visual inspection and SEM « Application of SDF followed ns
(2018) Adhesive by rinsing with water had

é?f]gg = 183:89%935 = no significant influgnce on
’ " the mTES of sound dentine
to the adhesive
Selvaraj et al, 15 Etch-and rinse system SEM « Application of SDF/K followed ns
[30] (2018) (Adper Single Bond 2) Adhasie by rinsing with water had no
) ) significant influgnce on the
28694149 2052+1.13 mSBS of sound denting to
Self-etch system the two adhesives
(Ad per Easy One)
2847053 2904 £ 0.77
Kucukyilmaz 32 Sdenting 3187 £ 7.547 Light microscope « Application of SDF reduced decrease
et al, [31] (2018) 36792537 188 258" (40) the mTES of both sound
D-dentine 2250+ 6.49" Adhesive and demineralized dentine
3010588 1765+ 315" to adhesives
S-dentine+laser « Laser irradiation adversely
3706+553 affected the mTBS of SDF-
D- treated dentine
dentine+laser
3478534
Kotzumi et al, 10 Etch-and-rinse gstem SEM « Application of SDF/K reduced  decrease
[32] (2018) (Optibend FL) Control: Cohesive the mTES of sound dentine
T ixe] F=] g=r=} A hagjyos
391212 214 = gar SDF/K: Mixed to the three adhesives

Self-etch system

(Optibond Versa)

350+39 96+ 20*
Self-etch system (Clearfil Liner Bond F)

284+84 108 =21

Quock et al, 7 Self-etch systern (Peak SE) Mot reported « Application of SDF followed ns

[33] (2012) ) ) Adhesive and/or cohesive by rinsing with water had no
3296x672 2399 = 804 (12% 5DF) significant influsnce on the

3273 +1054 (38% mTBS of sound dentine to
SDF) the two adhesives
Etch-and-rinse system (Peak LO

3081 =255 39001146 (12%

SDF)
3441 =1048 (38%
SDF)
Soeno et al, 5 Super-bond C2B SEM «+ Application of SDF reduced decrease
[35] (2001) ) - Super-bond C&B the TES of bovine dentine
102+1.9 60+22 Control: Cohesive to the two adhesives
Panavia Fluoro Cement SDF: Adhesive
Panavia Fluoro Cement
112 26=x1.0" Control: Mixed

SDF: Adhesive

*p <005, compared with control group; SEM Scanning electron microscope, S-dentine Sound dentine, D-dentine Demineralized dentine, ns No
significant difference

Source : Jiang et al., « Effect of silver diamine fluoride solution application on the bond strength of dentine to

adhesives and to glass ionomer cements », 2020.

Dans le tableau récapitulatif de Jiang et al. ci-dessus (cf. tableau 2), quatre études ont montré que
|'application de SDF suivie d'un ringcage a |'eau n'avait immédiatement aucune influence significative
sur la force de liaison [23, 28, 30, 33]. En revanche, deux études ont conclu qu'apres la procédure

susmentionnée, la force de liaison de la dentine aux adhésifs était considérablement réduite [27, 35].

Deux autres études ont tiré une conclusion similaire selon laquelle la force de liaison était compromise

aprées l'application du SDF, mais elles ne décrivaient pas clairement la procédure suivie apres
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I'application du SDF [31, 32]. On ne peut donc tirer aucune conclusion fiable car les études varient trop

de l'une a 'autre®.
3.1.1.4 Fluorures

Les ions fluorures sont des agents préventifs des caries dentaires ainsi que le rappelle trés clairement
la synthése de I’ANSM (anciennement AFSSAPS) en 20083¢ :

« Les fluorures inhibent le métabolisme des bactéries cariogenes. Lors de diminutions de pH au sein
de la plaque, la sensibilité des bactéries aux fluorures est accrue. Plus le pH extracellulaire est bas, plus
les ions fluorures pénetrent facilement dans la cellule. Une fois internalisés, les principales cibles
intracellulaires des fluorures sont I’énolase, une enzyme de la glycolyse, et la « pompe a protons ». La

tolérance a un environnement acide des bactéries cariogénes est ainsi diminuée®” »,

De nombreux systémes adhésifs actuellement commercialisés contiennent du fluor avec, pour la

plupart, un relargage progressif.
3.1.2 Essais en cours / Pistes explorées

Nous ne pouvons bien slir avoir connaissance de tous les essais en cours ou des pistes explorées, mais

voici quelques orientations prises en ce domaine.
3.1.2.1 Les nanoparticules

Il existe un large éventail de recherches autour de la nanotechnologie et des critéres de concentration
des nanoparticules. Les études examinées présentent des résultats intéressants mais soulignent
parallelement la nécessité de poursuivre les recherches en adoptant des protocoles d’études
homogenes. Une tendance de ces études est la conclusion que I'incorporation de nanoparticules dans

les systémes adhésifs serait un moyen d’améliorer significativement leurs propriétés antibactériennes.

35 Jiang et al.

36 Agence frangaise de sécurité sanitaire des produits de santé, « Utilisation du fluor dans la prévention de la carie dentaire
avant I’age de 18 ans ».

37 Agence francaise de sécurité sanitaire des produits de santé.
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3.1.2.2 Dioxyde de Titane

Les nanoparticules de dioxyde de Titane (TiO2) présentent un effet antibactérien positif lorsqu’elles

sont intégrées dans les restaurations dentaires®,

Sodagar et al., dans leurs travaux de recherches, ont réalisé des tests afin d’évaluer les propriétés
antimicrobiennes et mécaniques des résines composites modifiées par I'ajout de TiO2 NPS. lls ont pu
démontrer que pour S. mutans et S. sanguinis, toute concentration entrafnait une réduction du
nombre de colonies. Des concentrations de 1 et 5% permettent en outre de conserver des forces de

liaison tout a fait acceptables®.

3.1.2.3 Diméthacrylate

Les structures ammonium-quaternaire tels les diméthacrylate (DMADDH), ajoutées pour 10 % au
systeme adhésif entrainent une réduction des bactéries environnantes, plus particulierement S.

mutans, sans compromettre les facultés adhésives du systéme ni agresser le parenchyme pulpaire®.

Les diméthacrylates sont par ailleurs cytotoxiques pour les bactéries cariogénes* mais avec une

tolérance pulpaire meilleure que le BisGma (cf. Figure 6).

38 Ferrando-Magraner et al., « Antibacterial properties of nanoparticles in dental restorative materials ».

39 Sodagar et al., « Effect of TiO2 nanoparticles incorporation on antibacterial properties and shear bond strength of dental
composite used in orthodontics ».

40 Zhang et al., « Effect of quaternary ammonium and silver nanoparticle-containing adhesives on dentin bond strength and
dental plague microcosm biofilms ».

41 i et al., « Time-kill behaviour against eight bacterial species and cytotoxicity of antibacterial monomers ».

24



Figure 6 : Fibroblastes gingivaux en milieu monomere

DMAEDM DMADDM BisGMA

Control,
0 pg/mL

fg

H#m

0.5 pg/ml

1 pg/mL

2 pg/ml

5 pg/mL

10 pg/mL

20 pg/mL

40 pg/mlL

60 pg/mL

Source : Li et al., « Time-kill behaviour against eight bacterial species and cytotoxicity of antibacterial

monomers », 2013.

Dans cette figure, les cellules colorées en vert sont les cellules vivantes, en rouge les mortes. Le BisGMA
a montré une diminution plus rapide des cellules vivantes en méme temps qu’une augmentation des
cellules mortes au fur et 8 mesure de I"laugmentation de la concentration de monomere. A I'inverse les

amines quaternaires sont mieux tolérées par les fibroblastes.
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En conclusion, les diméthacrylates semblent prometteurs en adjonction dans les systemes adhésifs

pour lutter contre une variété d’agents pathogenes.

3.1.2.4 Thymol

Alors que les propriétés antibactériennes du thym sont connues depuis fort longtemps, les moyens
scientifiques pour en apporter la preuve sont récents. En ce sens, une analyse chimique et d’activité
antibactérienne des huiles essentielles des trois espéces marocaines de thymus : Zygis, Algeriensis et
Bleicherianus a été menée. Leur activité antibactérienne importante a pu étre démontrée et attribuée

aux composés phénoliques de ces trois huiles essentielles*.

En effet, le thymol est un composant phénolique contenu dans I'huile essentielle de thym qui posséde
des propriétés bactéricides. Lorsqu’il est intégré a un systéme adhésif, on constate une légere
diminution du module de flexion et de la température de transition vitreuse des échantillons mais il
augmente la ténacité a la rupture de I'adhésif. Le Thymol parait ainsi parfaitement compatible avec un
systéme de restauration a base de résine de méthacrylate et peut remplir les propriétés

antibactériennes dans un systéme adhésif*.

3.1.2.5 Triclosan

Le triclosan, dérivé phénolé également, agit par rupture de la membrane plasmique. Il est réputé pour
son action bactériostatique (cf. Tableau 3) contre les bactéries Gram+ et Gram- ainsi que sur certaines

levures. De plus, le triclosan présente une absence de toxicité.

42 Zayyad, Farah, et Bahhou, « Analyse chimique et activité antibactérienne des huiles essentielles des trois espéces de
Thymus : Thymus zygis, T. algeriensis et T. bleicherianus ».

43 Rezaeian et al., « A novel thymol-doped enamel bonding system : physico-mechanical properties, bonding strength, and
biological activity ».
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Tableau 3 : Sensibilité au Triclosan des principales souches orales

Bactéries Concentration inhibitrice minimum (CIM en pg/ml)
5. mitor NCTC 7864 0,78
5. mitor NCTC 10712 1,14
A, viscosus 0,78
A, odontalyticus 0,78
Pravolelle intermedia 0,38
F. nucleatum 1,14
V. parvia 5,35
Capnocytophaga ochracea <0,38
P. asaccharalyticus < 0,58
|solats frais

A, actinomycetemcomitans <029
A, odontolyticus 0,78
A, viscosus 0,78
Capnocyfophaga spp 287 0,78
Capnocytophaga spp 290 234
Capnocytophaga spp 310 0,78
Fusobacterium nucleatum 1446 078
P, anaarobius 0,58
P. micros 3z
Porphyromonas gingivals NA
P. acnes 2,34
5. millfer 234
5. mitiar 234
V. parvula 1167 6,25
V. parvula 1459 230
Camphylobactar rectus 0,78

Source : Institut national de la santé et de la recherche médicale, Maladies parodontales : thérapeutiques et

prévention , 1999.

Le Triclosan, dont on a montré I'activité contre le S. mutans* lorsqu’il est intégré dans le composite,
méme s’il n"augmente pas I"hydrophilie de la restauration, détériore la structure du BisGma et

provoque une décoloration de la restauration avancée®.

3.1.2.6 Chitosan

Le chitosan améliore la cytocompatibilité, par protection pulpaire contre les monomeres résiduels

dégagés tel que Bisphénol A des résines composites.

L'illustration (cf. Figure 7) met en évidence : la surface de la dentine présentée sans adhésif (A),
exposée avec adhésif uniquement (B), exposé a l'adhésif modifié avec 0,2 (C) ou 0,5% (D)

d'oligosaccharide de chitosan lactate®.

44 Imazato, Torii, et Tsuchitani, « Antibacterial effect of composite incorporating Triclosan against Streptococcus mutans ».
45 Imazato et al., « Water sorption and colour stability of composites containing the antibacterial monomer MDPB ».

46 Szczepanska et al., « Protective effect of chitosan oligosaccharide lactate against DNA double-strand breaks induced by a
model methacrylate dental adhesive ».
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Il est ainsi démontré que l'intégration de chitosan lactate augmente I'étanchéité des microtubules
d’une maniere dépendante de la concentration, la meilleure étanchéité ayant été obtenue a la

concentration la plus élevée (0,5 % - D).

Figure 7 : Adjonction de chitosan pour assurer une meilleure étanchéité

Source : Szczepanska et al., « Protective effect of chitosan oligosaccharide lactate », 2011.

3.1.2.7 DMAE-CB

L'incorporation du monomere DMAE-CB, methacryloxylethyl cetyl ammonium chloride, permet un
systeme d’adhésif dentaire avec une activité antibactérienne de contact aprés polymérisation en
influencant négativement la croissance, I'adhérence a la restauration et I'intégrité de la membrane de

S. mutans au contact*” tout comme le CethylPyridiniumChloride (autre composé de la méme famille)®,

Une autre étude évalue I'« Effet de l'incorporation de méthacrylates d'ammonium quaternaire dans
un adhésif dentaire sur la résistance a la dégradation enzymatique des interfaces résine-dentine® » et

permet d’affirmer que I'ajout DME permet d’améliorer la capacité anti-dégradation des interfaces

47 Li et al., « Effects of a dental adhesive incorporating antibacterial monomer on the growth, adherence and membrane
integrity of Streptococcus mutans ».

48 Namba et al., « Antibacterial effect of bactericide immobilized in resin matrix ».

49 Liu et al., « Effect of quaternary ammonium methacrylates incorporation into a dental adhesive on the resistance of
enzymatic degradation of resin-dentine interfaces ».
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résine-dentine par une activité antiMMP dentinaire, protégeant ainsi le collagene de la couche hybride

avec un effet dose dépendant®.

3.1.3 Autres hypotheéses et perspectives

Les nombreuses recherches ouvrent des perspectives intéressantes et offrent de nouveaux espoirs en
termes d’antibactériens dans le domaine plus global de la dentisterie et plus particulierement des
composites. Parmi les avancées remarquables, nous pouvons noter les suivantes :

Si les tests in vitro ont montré I'intérét des adjuvants antibactériens, des analyses plus nombreuses et
plus poussées doivent encore étre réalisées in vivo, afin de voir en conditions réelles avec le flux
salivaire, la mastication et tous les autres facteurs réunis, si I'adhésion reste tout aussi efficace. Les
nombreuses solutions sont prometteuses mais les recherches encore longues a mener.

La tolérance a I'acide de S. mutans utilise des mécanismes physiologiques tels que la synthése d’une
pompe a proton ATPase, la génération d’ATP, 'altération du catabolisme, la réparation d’ADN, la
synthése de protéines de réparation, l'alcalinisation du cytoplasme et I'altération de I’enveloppe
cellulaire. Afin de lutter contre la carie, une des stratégies mises en avant consisterait a utiliser des
peptides antimicrobiens Stamps, ou des peptides synthétiques, qui ciblent spécifiqguement les souches

de S. mutans®..

3.1.4 Associations d’antibactériens

Certaines études testent également des associations de molécules antibactériennes.

3.1.4.1 Triclosan et chitosan

Une étude de Machado et al a montré que I'association triclosan et chitosan dans un systeme adhésif
permet d’augmenter la stabilité de I'interface adhésif dentine par son activité bactéricide méme apres

6 mois de collage sans toucher au degré de conversion initial donc au potentiel adhésif>2.

3.1.4.2 Diméthacrylate et nanoparticules d’argent

L’association de diméthacrylate et de nanoparticules d’argent en tant qu’agent antibactérien a ainsi

été étudiée.

50 Lj et al., « Inhibition of matrix metalloproteinase activity in human dentin via novel antibacterial monomer ».
51 Nicolas et Lavoie, « Streptococcus mutans et les streptocoques buccaux dans la plague dentaire ».

52 Machado et al., « Triclosan-loaded chitosan as antibacterial agent for adhesive resin ».
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Des études in vitro montrent que cette association permet une forte réduction du biofilm a la surface
de collage®® sans compromettre la force de liaison a la dentine®. En particulier, cette association

s’avére plus efficace que le DMMADH seul sans altérer les qualités adhésives primaires®.

3.1.4.3 Diméthacrylate et Zinc

Le diméthacrylate de zinc synthétisé (ZDMA) incorporé pour 0,5 a 2,5 % dans I'adhésif améliorerait
|'effet antibactérien du diméthacrylate sans compromettre les caractéristiques physiques et
mécaniques de I'adhésif. Le test antibactérien révele une réduction considérable de S. mutans. La
libération de Zinc est stable. A5 %, la force de liaison a la dentine (pas a I’émail) s’en trouve augmentée.

La résistance a la force de compression a été significativement réduite®®.

3.1.4.4 Diméthacrylate et NACP

Le phosphate de calcium amorphe est un précipité de phosphate et de calcium, utilisé sous forme de

nano particule (NACP), qui posséde des propriétés anticariogénes.

Dans la salive artificielle, I'association de diméthacrylate et NACP réduit le nombre de colonies
(x 10000), le contréle du pH par libération d’ion CA P (6,8 vs 4,5), avec une pérennisation de I'adhésion

a 6 mois (de +25% par rapport au contréle).

Une étude in vivo sur des rats®’ a démontré plusieurs résultats encourageants :
e une meilleure tolérance pulpaire ainsi qu’'une formation de dentine tertiaire majorée

(cf. Figure 8).

53 Lj et al., « Effect of salivary pellicle on antibacterial activity of novel antibacterial dental adhesives using a dental plaque
microcosm biofilm model ».

54 Cheng et al., « Anti-biofilm dentin primer with quaternary ammonium and silver nanoparticles ».

55 Cheng et al.,, «Dental primer and adhesive containing a new antibacterial quaternary ammonium monomer
dimethylaminododecyl methacrylate ».

56 Eskandarizadeh et al., « Antibacterial, physical and mechanical properties of bonding agent containing synthesized zinc
dimethacrylate ».

57 Li et al., « Evaluation of antibacterial and remineralizing nanocomposite and adhesive in rat tooth cavity model ».
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Figure 8 : Analyses histologiques des cavités dentaires du rat a 8 jours

Control, 8d

Tertiary

Source : Li et al., « Evaluation of antibacterial and remineralizing nanocomposite and adhesive in rat tooth

cavity model », 2014.

e une augmentation qui peut aller jusqu’a une couche 6 fois plus épaisse (cf. Figure 9).
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Figure 9 : Epaisseur de dentine tertiaire mesurée a partir d’images histologiques
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Source : Li et al., « Evaluation of antibacterial and remineralizing nanocomposite and adhesive in rat tooth

cavity model », 2014.

e En effet le diméthacrylate seul provoque une inflammation pulpaire plus grande que lorsqu’il
est associé a la caséine amorphe, démontrant un réel effet protecteur sur la pulpe de cette

protéine (cf. Figure 10)

Figure 10 : Rble de protection

Source : Li et al., « Evaluation of antibacterial and remineralizing nanocomposite and adhesive in rat tooth

cavity model », 2014.
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Une étude in vitro sur dent humaine a été menée durant 1 an sur la cicatrisation pulpaire et I'activité
antibactérienne®. Les auteurs ont constaté une force de liaison de 'adhésif a la dentine initiale et a
un an identique, et un fort potentiel antibactérien puisqu’on a une formation de colonies bactériennes

1000 a 10000 fois moins importante grace a ces adjuvants.

3.1.4.5 NACP + diméthacrylate + nanoparticules magnétiques

L'association NACP + diméthacrylate + Nanoparticules magnétiques permettrait une meilleure force
de collage, un maintien du pH 6.9 grace au NACP et une réduction de la vitalité et de I'épaisseur du
biofilm de S. mutans de 10 000°°. Le schéma (cf. Figure 11) résume les différentes procédures de liaison
a la dentine utilisées dans I'étude avec ou sans application de force magnétique. Des dents molaires
humaines ont été sectionnées pour exposer la dentine. Elles étaient divisées en quatre groupes selon

les différents composants de I'agent de liaison.

58 Wu et al., « Self-healing adhesive with antibacterial activity in water-aging for 12 months ».

59 Li et al., « Novel magnetic nanoparticle-containing adhesive with greater dentin bond strength and antibacterial and
remineralizing capabilities ».
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Figure 11 : La procédure de liaison et de force magnétique
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Source : Li et al., « Novel magnetic nanoparticle-containing adhesive with greater dentin bond strength and

antibacterial and remineralizing capabilities », 2018.

Une autre étude®® confirme que I'association de ces adjuvants permet de réduire I'adhérence

bactérienne, la formation de colonies et leurs activités.

L’association des ces agents antibactériens et reminéralisants permettrait donc de diminuer le risque

de lésion carieuse secondaire a leur contact et d’augmenter la longévité du joint de collage.
3.1.4.6 QADM et nAg

Le diméthacrylate d’ammonium quaternaire (QADM) est un composant antibactérien. Dans leur

étude, Cheng et al. ont montré que l'association QADM et nAg dans le primer a une activité

80 Melo et al., « Novel dental adhesive containing antibacterial agents and calcium phosphate nanoparticles ».
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antibactérienne contre les S. mutans sur un bloc de dentine®!. Dans une autre étude, les mémes
auteurs ont pu démontrer, cette fois a partir d’'une 3° molaire humaine, l'activité bactérienne

spécifiques S. mutans sans altération de la force d’adhésion®.

Dans ces études, on voit la force de I'association, QADM inhibant les expressions des genes gtfB, gtfC
et gtfD de S. mutans a sa surface mais pas a distance, tandis que les nanoparticules d’argent opérent
une inhibition a distance. Et ceci sans toucher ni aux forces de liaison initiale ni a la viabilité des

fibroblastes (pulpaires) bordant la restauration®.

QADM et nAg illustre la potentialisation antibactérienne par I'association entre les deux agents®

3.1.5 Synthése des antibactériens

Voici une synthése (cf. Tableau 4) des adjuvants antibactériens cités dans les études exploitées :

Tableau 4 : Résultats des études menées sur les antibactériens

Antibactériens

Chlorhexidine

Etudes

Da Rosa et al.,, «Phosphoric acid containing

chlorhexidine compromises bonding of universal

adhesive »
Chang et Shin, «Effect of chlorhexidine
application methods on microtensile bond

strength to dentin in Class | cavities ».

Breshi et al., « Chlorhexidine stabilizes the

adhesive interface: a 2-year in vitro study »

Hiraishi et al., «Effect of chlorhexidine

incorporation into a self-etching primer on

dentine bond strength of a luting cement »

Résultats

Dégradation du joint de collage dans le

systeme d’adhésif universel. Le

substrat reste non uniforme — in vitro

Amélioration de la force de liaison

dentine-résine avant mordancage,

mais pas apres — in vitro

Bloque la dégradation des fibres de
collagéne et réduit la perte de la force

de liaison.

Incorporée pour 1% au primer, assure
I’activité antibactérienne sans affecter

la force de liaison — in vivo

61 Cheng et al., « Effects of antibacterial primers with quaternary ammonium and nano-silver on S. mutans impregnated in
human dentin blocks ».

62 Cheng et al., « Anti-biofilm dentin primer with quaternary ammonium and silver nanoparticles ».

63 Ljetal., « Comparison of quaternary ammonium-containing with nano-silver-containing adhesive in antibacterial properties

and cytotoxicity ».

64 Zhang et al., « Effects of dual antibacterial agents MDPB and nano-silver in primer on microcosm biofilm, cytotoxicity and
dentine bond properties ».
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Antibactériens

Bromide

Argent

Dioxyde de

Titane

Etudes

Imazato et al., « Antibacterial activity and bonding
characteristics of an adhesive resin containing

antibacterial monomer MDPB »

Imazato, « Bio-active restorative materials with

antibacterial effects: new dimension of

innovation in restorative dentistry »

Sampath, Hegde, et Hegde, « Assessment of
antibacterial properties of newer dentin bonding

agents »

Besinis, De Peralta, et Handy, « The antibacterial
effects of silver, titanium dioxide and silica dioxide
nanoparticles compared to the dental disinfectant
chlorhexidine on Streptococcus mutans using a

suite of bioassays »

Thomas et al., « Biofabricated silver nanoparticles

incorporated polymethyl methacrylate as a dental

adhesive material with antibacterial and
antibiofilm  activity against  Streptococcus
mutans »

Jowkar et al., « Influence of silver nanoparticles
on resin-dentin bond strength durability in a self-

etch and an etch-and-rinse adhesive system »

Ferrando-Magraner et al., « Antibacterial
properties of nanoparticles in dental restorative

materials ».

Sodagar et al.,, « Effect of TiO2 nanoparticles
incorporation on antibacterial properties and
shear bond strength of dental composite used in

Orthodontics »
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Résultats

Sous forme de MDPB dans le primer, la

désinfection est efficace sans
influencer la force de liaison ou les
performances du durcissement — in

vitro

Réduction des bactéries de la dentine

infectée — in vivo

Réduction du groupe S. mutans sans

affecter le caractére adhésif du

systeme —in vitro

Propriétés antibactériennes 25 fois
supérieures a celles de la chlorhexidine

—in vitro

Intégration de nanoparticules dans le
systeme adhésif donnant une activité

antibactérienne élevée — in vitro

Résultats a 6 mois révélateurs d’une
force de liaison plus élevée par
inhibition de I’activité de la formation

de biofilm — in vitro

Effet antibactérien positif obtenu par
intégration dans les restaurations

dentaires — in vivo

Réduction notable des colonies de S.
mutans et S. sanguinis et force de
liaison des

respectée pour

concentration de 1 et 5% - in vitro



Antibactériens

Diméthacrylate

Thymol

Triclosan

Chitosan

DMAE-CB

Etudes

Zhang et al., « Effect of quaternary ammonium
and silver nanoparticle-containing adhesives on
dentin bond and dental

strength plaque

microcosm biofilms »

Li et al, «Time-kill behaviour against eight
bacterial species and cytotoxicity of antibacterial

monomers »

Rezaeian et al., « A novel thymol-doped enamel
bonding system: Physico-mechanical properties,

bonding strength, and biological activity »

Imazato, Torii, et Tsuchitani, « Antibacterial effect
of composite incorporating Triclosan against

Streptococcus mutans »

Imazato et al.,, « Water sorption and colour

stability of composites containing the

antibacterial monomer MDPB »

Machado et al., « Triclosan-loaded chitosan as

antibacterial agent for adhesive resin »

Szczepanska et al., « Protective effect of chitosan
oligosaccharide lactate against DNA double-
strand breaks induced by a model methacrylate

dental adhesive »

Li et al, «Effects of a dental adhesive

incorporating antibacterial monomer on the
growth, adherence and membrane integrity of

Streptococcus mutans »

Liu et al.,, «Effect of quaternary ammonium

methacrylates incorporation into a dental

adhesive on the resistance of enzymatic

degradation of resin-dentine interfaces ».

Source : Auteur, 2020.
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Résultats

Efficace sur les bactéries, en particulier
S. mutans sans compromettre les

facultés adhésives — in vitro, in vivo

Capables de tuer rapidement les
bactéries cariogénes avec une bonne

tolérance pulpaire —in vitro

Remplit les propriétés

antibactériennes des systemes

adhésifs — in vitro

Efficace contre S. mutans — in vitro

Détériore la structure du BisGma et
provoque une décoloration de |la

restauration —in vitro

Triclosan + Chitosan = activité
bactéricide méme aprés 6 mois de
collage sans altérer le potentiel adhésif

—in vitro

Amélioration de la citocompatibilité et

meilleure étanchéité — in vitro, in vivo

Activité antibactérienne contre S.

mutans —in vitro

Capacité anti-dégradation accrue des

interfaces résine-dentine par une

activité antiMMP — in vitro



Nous avons dressé une liste, non exhaustive, des systemes adhésifs déja commercialisés et contenant

des adjuvants antibactériens (cf. Tableau 5) ainsi que leurs critéres d’évaluation et principaux résultats.

Tableau 5 : Exemples de systemes adhésifs avec adjuvants antibactériens sur le marché

Antibactérien Nom Type et actions Résultats d’études
Monomeére Clearfil™ SE SAM 2 Inhibe la prolifération des bactéries impliquées
dans les caries dentinaires comme S. mutans,
MDBP Protect 5% de MDBP . . . "
. - Lactobacillus casei et Actinomyces naeslundii et
Antibactérien A . . .
(Kuraray) réduit la production d'acide lactique de S.
Désensibilisant mutans®

Propriété libératrice  sans modification des propriétés adhésives du
de fluorure systeme®

Participation in vivo a I'arrét de la progression
carieuse®” ainsi que la protection de la vitalité

pulpaire®®
Permet de combattre la formation de carie
secondaire in vitro® 7°
Monomere Clearfil™ S3 SAM 1 Application au pinceau qui ne facilite pas le
MDP Bond Plus MDP « massage » de la dentine pour bien imprégner le

. L smear layer’!
Antibactérien ¥

(Kuraray)
Désensibilisant
Libération de fluor
Chlorhexidine Peak Universal  Adhésif universel Permet de lutter contre la dégradation de la
Bond 0,2 % de future couche hybride dans le temps’?

chlorhexidine
(Ultradent)

Source : Auteur, 2020.

3.2 Les adjuvants reminéralisants

L'objectif consistant a favoriser la reminéralisation de la structure dentaire apres le collage par

I’adjonction d’agents reminéralisants au sein de I'adhésif peut s’avérer efficace.

65 André et al., « Dentine bond strength and antimicrobial activity evaluation of adhesive systems ».
66 Imazato et al., « Incorporation of antibacterial monomer MDPB into dentin primer ».
67 Imazato et al., « In vivo antibacterial effects of dentin primer incorporating MDPB ».

68 Tziafas et al., « Effects of a new antibacterial adhesive on the repair capacity of the pulp-dentine complex in infected
teeth ».

69 Thomé et al., « In vitro analysis of inhibitory effects of the antibacterial monomer MDPB-containing restorations on the
progression of secondary root caries ».

70 Imazato et al., « In vitro antibacterial effects of the dentin primer of clearfil protect bond ».
71 Apap, « Adhésifs automordangants un bon plan ? »

72 pelissier et al., « Les nouveaux systémes adhésifs universels Exemple du Peak Universal Bond® ».
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L'article de Yang et al. sur les effets de I'intégration d’une molécule reminéralisante pendant les phases
d’application de systéeme adhésif nous montre que cela permet une hybridation plus importante des

tubulis sans modifier les propriétés adhésives’ ».

3.2.1 Essais en cours / Pistes explorées

3.2.1.1 Phosphopeptide de caséine (CPP)

Le phosphopeptide caséine (phosphate de calcium amorphe) est une molécule dérivée de la caséine
de lait qui a la capacité de délivrer dans la structure dentaire des quantités élevées d’ions phosphate
et calcium. Ce processus d’osmose contribue a la reminéralisation de la dent. La caséine aurait aussi la

capacité de se fixer a des oligo-éléments comme le zinc, le nickel, le sélénium ou le cobalt.

L'intégration de la caséine amorphe’ dans le systétme adhésif permet la stabilité de l'interface de
liaison résine-dentine en contrélant le cycle du pH et ralentit la dégénérescence de la liaison dans le

temps.

3.2.1.2 Le complexe phosphopeptide de caséine-phosphate de calcium amorphe (CPP-ACP)

Le complexe CPP-ACP, qui résulte de I'association de phosphopeptide caséine (CPP) et de phosphate
de calcium amorphe (ACP) permet la stabilisation des ions de calcium et phosphate sous forme

amorphe et permet de constituer un environnement saturé en Ca, et il inhibe ainsi la déminéralisation.

Le CPP-ACP permet de réduire significativement I'adhésion de S. mutans et de S. sobrinus dans le

biofilm et sur I'hydroxyapatite.

Le CPP-ACP est parfois associé au fluor (CPP-ACFP). Une étude a montré que l'application de CPP-ACP
contenant du fluor avant et aprés le blanchiment était efficace pour réduire I'accumulation de S.

mutans et la rugosité de I'émail” (cf. Figure 12).

73 Yang et al., « Effects of the application sequence of calcium-containing desensitising pastes during etch-and-rinse adhesive
restoration ».

74 Tang et al., « Effect of casein phosphopeptide-amorphous calcium phosphate on the stability of resin-dentin bonds against
pH cycling ».

75 Kristanti et al., « The effect of CPP-ACP containing fluoride on Streptococcus mutans adhesion and enamel roughness ».
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Figure 12 : Accumulation de S. mutans avec ou sans fluorure
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Source : Kristanti et al., « The effect of CPP-ACP containing fluoride on Streptococcus mutans adhesion and

enamel roughness », 2013.

e A.Blanchiment - CPP-ACP

e B. CPP-ACP - blanchiment - CPP-ACP

e C. Blanchiment - CPP-ACP (F)

e D. CPP-ACP (F) = blanchiment > CPP-ACP (F)

3.2.1.3 Arginine-carbonate de calcium (Arg-CaCO3)

Selon Grosgogeat et al. : « L’arginine est un complexe d'acide aminé présent dans la salive qui, associé
au carbonate de calcium, se lie a la surface des dents. Cela rend possible la libération du calcium du

carbonate qui peut alors contribuer a la reminéralisation de la surface des dents’®. »

Dans leur article, Yang et al. indiquent que : « Une pate désensibilisante contenant de l’arginine-
carbonate de calcium (Arg-CaCO3) peut étre utilisée pour soulager efficacement de I’hypersensibilité
dentinaire. L'ensemble arginine et carbonate de calcium dépose des minéraux de type dentine dans

les tubulis de la dentine, formant ainsi une couche protectrice’” ».

76 Grosgogeat et al., « Processus de déminéralisation/reminéralisation : thérapeutiques de reminéralisation ».

77Yang et al., « Effects of the application sequence of calcium-containing desensitising pastes during etch-and-rinse adhesive
restoration ».
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3.2.1.4 NACP

Une étude de Gao et al.”® dont I'objectif était d’étudier la reminéralisation de I'émail a I'aide
d’amidoamine, SN15-Panmam et d’un adhésif contenant du NACP (Nanoparticule de phosphate de

calcium amorphe), montre qu’il est ainsi possible d’obtenir une reminéralisation a 90 % de I'émail.

Tao et al. dans une autre étude’® sont partis du postulat qu’un substrat plus minéral est beaucoup plus
résistant a une attaque carieuse/acide. En intégrant du NACP, on obtient un relargage de calcium et

de phosphate (cf. Figure 13) minéralisant I’'hydroxyapatite de I'émail de fagon plus importante qu’avec

I’ajout de Fluor seul (cf. Figure 14).

Figure 13 : NACP et teneur en calcium et phosphate du biofilm
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Source : Tao et al., « Dentin remineralization via adhesive containing amorphous calcium phosphate

nanoparticles in a biofilm-challenged environment », 2019.

e (A) La teneur en calcium du biofilm dans trois groupes (moyenne + SD, n = 6).

e (B) La teneur en phosphate du biofilm dans trois groupes (moyenne % SD, n = 6). Des lettres

différentes indiquent des valeurs significativement différentes (P <0,05).

78 Gao et al., « Enamel remineralization via poly(amido amine) and adhesive resin containing calcium phosphate
nanoparticles ».

79 Tao et al., « Dentin remineralization via adhesive containing amorphous calcium phosphate nanoparticles in a biofilm-
challenged environment ».
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Figure 14 : Dentine apres cycle de reminéralisation sur 24h
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Source : Tao et al., « Dentin remineralization via adhesive containing amorphous calcium phosphate

nanoparticles in a biofilm-challenged environment », 2019.

Enfin une autre étude permettait d’observer la fonction de relargage sur le long terme® et la réduction
de I'activité bactérienne et, plus particulierement, la production d’acide lactique cariogene (cf. Figure

15) ce qui permettrait a la dentine liée a I'adhésif de se trouver protégée de la carie secondaire.

80 Zhang et al., « Rechargeable dental adhesive with calcium phosphate nanoparticles for long-term ion release ».
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3.2.1.5 Autres hypotheses et perspectives

Comme nous lI'avons vu pour les agents antibactériens, les recherches s’orientent également vers des

pistes innovantes de reminéralisants.

Alors que la régénération de I'émail reste un défi considérable, une équipe de chercheurs a démontré
« qu’un matériau composé d’ions de phosphate de calcium peut étre utilisé pour produire une couche

induisant une croissance épitaxiale des cristaux de I'apatite de I'émail®! ».

3.2.2 Associations de reminéralisants et antibactériens

Nous avons vu que les systemes adhésifs contribuent a lutter contre les caries récurrentes grace a des
adjuvants antibactériens. De nombreuses études sont en cours afin d’étudier I'intérét de I'association

de certains agents antibactériens et cette solution semble présenter des avantages non négligeables.

3.2.2.1 NACP et diméthacrylate argent

L'association NACP et diméthacrylate argent, diminue I'activité bactérienne. Cette étude montre
I"action sur les S. mutans intra tubulaires, et la reminéralisation NACP dépendante, globalement deux

fois plus efficace qu’un composite comportant du fluor®?,

L’association NACP et diméthacrylate argent pérennise la liaison dentinaire a 6 mois (cf. Figure 16) en

montrant une action spécifique contre S. mutans®,

81 Shao et al., « Repair of tooth enamel by a biomimetic mineralization frontier ensuring epitaxial growth ».

82 Cheng et al., « Nanotechnology strategies for antibacterial and remineralizing composites and adhesives to tackle dental
caries ».

83 Zhang et al., « Effect of water-ageing on dentine bond strength and anti-biofilm activity of bonding agent containing new
monomer dimethylaminododecyl methacrylate ».

44



Figure 16 : Résistance de la liaison au cisaillement de la dentine
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Source : Zhang et al, « Effect of water-ageing on dentine bond strength and anti-biofilm activity of bonding

agent containing new monomer dimethylaminododecyl methacrylate », 2013.
3.2.2.2 NACP et argent

Dans les nano composites, les propriétés reminéralisantes et antibactériennes de I’association

NACP/argent ont été étudiées®.

Il a été constaté®® que I'association n’influence pas la force de liaison. L’association Ag NACP réduit
I'activité bactérienne de moitié et provoque I'inhibition de I'activité bactérienne résiduelle (cf. Figure

17) avec un effet particulierement efficace contre les S. mutans.

84 Cheng et al., « Effect of amorphous calcium phosphate and silver nanocomposites on dental plaque microcosm biofilms ».

85 Melo et al., « Novel dental adhesives containing nanoparticles of silver and amorphous calcium phosphate ».
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Figure 17 : Inhibition de I'activité bactérienne
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Source : Melo et al., « Novel dental adhesives containing nanoparticles of silver and amorphous calcium

phosphate », 2013.

La premiére conclusion de cette étude est donc une diminution de I’acide lactique cariogéne (cf. Figure
18). Il faut I'ajout d’une certaine concentration de NACP pour avoir une action plus importante sur la
surface ol s’applique I'adhésion car a cette concentration-la on obtient une présence NACP Ag non
seulement dans les tubulis dentinaires droits, mais aussi les courbés et ceux aux formes irréguliéres
visibles en microscopie électronique (cf. Figure 19) tout en gardant les propriétés mécaniques de base

du systéme adhésif.
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Figure 18 : Diminution de I’acide lactique cariogene
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Source : Melo et al., « Novel dental adhesives containing nanoparticles of silver and amorphous calcium

phosphate », 2013.

Figure 19 : Micrographies SEM représentatives des interfaces dentine-adhésif

Source : Melo et al., « Novel dental adhesives containing nanoparticles of silver and amorphous calcium

phosphate », 2013.
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3.2.2.3 MDPB & AG

L’association de méthacryloyloxydodécylpyridinium bromure (MDPB) et d’argent augmente la zone
d’action antibactérienne toujours ciblée S. mutans (cf. Figure 20) sans modifier les propriétés

adhésives ni la cytotoxicité (cf. Figure 21), potentialisation par association (cf. Figure 22)%.

Figure 20 : Exemples typiques de zones d'inhibition de quatre amorces différentes contre les

streptocoques mutans
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Source : Zhang et al., « Effects of dual antibacterial agents MDPB and nano-silver in primer on microcosm

biofilm, cytotoxicity and dentine bond properties », 2013.

8 Zhang et al., « Dual antibacterial agents of nano-silver and 12-methacryloyloxydodecylpyridinium bromide in dental
adhesive to inhibit caries ».
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Figure 21 : Cytotoxicité des fibroblastes gingivaux humains
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Source : Zhang et al., « Effects of dual antibacterial agents MDPB and nano-silver in primer on microcosm

biofilm, cytotoxicity and dentine bond properties », 2013.

Figure 22 : Activité métabolique des biofilms du microcosme de la plaque dentaire
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Source : Zhang et al., « Dual antibacterial agents of nano-silver and 12-methacryloyloxydodecylpyridinium

bromide in dental adhesive to inhibit caries », 2013.
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3.2.3 Synthése des reminéralisants

Voici une synthése (cf. Tableau 6) des adjuvants reminéralisants cités dans les diverses études

exploitées :

Reminéralisants

Phosphopeptide
de caséine (CPP)

CPP-ACP + Fluor

Arginine-
carbonate de
calcium (Arg-
CaC03)
Nanoparticule de
phosphate de

calcium amorphe

(NACP)

Etudes
Tang et al., «Effect of casein
phosphopeptide-amorphous calcium

phosphate on the stability of resin-dentin

bonds against pH cycling »

Kristanti et al., « The effect of CPP-ACP
containing fluoride on Streptococcus

mutans adhesion and enamel roughness »

Yang et al., « Effects of the application

sequence  of  calcium containing
desensitizing pastes during etch and rinse

restoration »

Gao et al., « Enamel remineralization via
poly(amido amine) and adhesive resin
calcium

containing phosphate

nanoparticles »

Tao et al., « Dentin remineralization via
adhesive containing amorphous calcium
phosphate nanoparticles in a biofilm-

challenged environment »

Zhang et al, « Rechargeable dental

adhesive  with  calcium  phosphate

nanoparticles for long-term ion release »

Source : Auteur, 2020.
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Tableau 6 : Résultats des études menées sur les reminéralisants

Résultats

Délivre des quantités élevées d’ions

phosphate et calcium — in vitro

Réduit la rugosité de I'émail — in vitro

Dépose des minéraux de type dentine
dans les tubulis de la dentine, formant

ainsi une couche protectrice

Reminéralisation a 90% de I'émail

Relargage de calcium et de phosphate

minéralisant I’hydroxyapatite de I'émail

Relargage sur le long terme et réduction
de I'activité bactérienne, en particulier la

production d’acide lactique cariogene



Conclusion

Comme nous avons pu le remarquer tout au long de ce travail, les systemes adhésifs connaissent un
engouement sans cesse accru depuis de nombreuses années — en témoignent les nombreuses pistes

explorées dans le monde.

Mais méme si les progres sont notables et les hypothéses plutdt encourageantes, force est de
constater que le parcours est long depuis les travaux de recherches, en passant par les tests in vitro et

in vivo, pour finir par la phase de mise sur le marché.

Pourtant de nombreuses équipes de chercheurs a travers le monde s’investissent dans le
développement et les axes d’amélioration des systémes adhésifs. Plus particulierement, les
biomatériaux, les nanoparticules, les adjuvants aux systémes adhésifs offrent des perspectives
prometteuses. Mais il s’avere difficile de concilier les besoins premiers des systéemes adhésifs, a savoir
I’adhésion et la durabilité de la liaison, avec des propriétés antibactériennes et reminéralisantes, tout

en continuant a veiller sur la praticité du produit.
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