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I. INTRODUCTION

L’endodontie est une discipline majeure de l'art dentaire, dont la finalité
principale réside dans I'obtention d'une obturation tridimensionnelle totale et étanche
du systéme canalaire. L'intention est de créer un contexte compatible avec la
conservation de la dent sur I'arcade dans le temps. Pour cause, nous savons que malgré
tous les efforts de préparation chimique, mécanique et I'application des données
acquises de la science, il est impossible d'avoir un systeme endodontique stérile.

Cest en ces termes, que nous saisissons limportance de lacquisition d’une
méthodologie de travail et de la tenue rigoureuse d'un protocole de préparation et

d’irrigation canalaire.

L’étiologie principale des pulpopathies, qui amene a poser l'indication du
traitement endodontique, est essentiellement infectieuse. Cette cause nous amene a
explorer les moyens possibles de désinfection du systéme canalaire.

Actuellement, la désinfection des canaux endodontiques repose essentiellement sur
lirrigation intracanalaire, qui s'opere par le biai de solutions véhiculées de la partie
coronaire vers apicale du systéme canalaire. Nous le verrons, mais la solution
d'irrigation idéale, qui regrouperait toutes les propriétés physiques et chimiques
souhaitées n’existe pas actuellement.

Le consensus actuel, appuyé par des études portant sur l'efficacité de divers irrigants,
s'accorde sur l'usage en premiére intention de I'hypochlorite de sodium a 2,5%,
puisqu’il réunit le plus grand nombre des propriétés physiques et chimiques
escomptées (Haapasalo et coll., 2010). Cela explique que I'hypochlorite de sodium soit
a ce jour le plus utilisé par les praticiens. Mais est-il suffisant pour toutes les options
cliniques?

Ses capacités désinfectantes touchent certes un large spectre de bactéries non
spécifiques, de spores et de virus, (Zenhder M, 2006) mais en est exempt par exemple
Enterococcus faecalis, bien moins sensible au produit (Zou et coll., 2010).

Enterococcus faecalis est considérée comme I'ennemi numéro un de I'endodontiste, car
souvent désignée comme principal responsable des échecs de traitement (Broudin,

2012).




Aucune combinaison actuelle n’est satisfaisante afin de l'éradiquer du systéme
canalaire, ou du moins tendre a obtenir une charge bactérienne compatible avec la

pérennité de nos traitements endodontiques (Siqueira et coll.,2007)

Nous nous sommes donc penchés sur ce probleme et nous présenterons a
travers un travail de recherche, une nouvelle formule étudiée contre la bactérie,
impliquant un alliage a mémoire de forme (AMF) monocristallin a base de cuivre, qui
évolue dans un milieu oxydant.

Plusieurs situations expérimentales seront étudiées afin d'optimiser l'action bactéricide
de la solution, tout en gardant a l'esprit que les manipulations doivent étre réalisées
dans des conditions compatibles avec 'exercice du chirurgien dentiste.

Nous étudierons également dans un second temps, les éléments chimiques relargués a
partir de l'alliage CuAlBe monocristallin ; la mesure des taux de relargage ionique étant
indispensables a considérer en terme de biocompatibilité.

Nous découvrirons en quoi cet alliage présente de nombreux intéréts, tant mécaniques
' . y . . \ 1 ) s
qu'antibactériens, puis nous dresserons, a travers nos éléments de recherche et I'état
de l'art en ce domaine, les éventuelles perspectives de l'utilisation en endodontie

clinique d’un tel concept novateur.




II. LES ECHECS ENDODONTIQUES

A. Le traitement endodontique

1. Rappels fondamentaux

Par définition, I'endodontie est la discipline de I'Odontologie qui concerne la
prévention, le diagnostic et le traitement des maladies de la pulpe et des
manifestations péri-radiculaires associées (Dictionnaire francophone des termes

d’Odontologie Conservatrice, 2010).

L’endodonte est la partie de la dent matérialisée macroscopiquement par le
systéme canalaire : la chambre pulpaire et les canaux radiculaires, qui contiennent la
pulpe dentaire.

Il convient de parler de « systéme » car 'anatomie interne des racines dentaires est un
véritable réseau radiculaire, contenant les éléments vasculo-nerveux responsables de la
vitalité dentaire. C'est cette organisation complexe qui expliquera la difficulté du
traitement endodontique et les taux d'échecs.

Ce réseau est divisé en différents types de canaux, départagés par notion de calibres et
de situation anatomique. Les canaux visibles a la radiographies sont les canaux
primaires (principaux), qui se ramifient en canaux secondaires dans la région apicale
du canal endodontique. Les canaux latéraux se situent dans la partie moyenne de la
racine ou alors au niveau de la furcation radiculaire.

Les canaux accessoires, non visibles a la radiographie, sont le résultat de la ramification

des canaux secondaires et forment ensemble, le delta apical (Woefeld et Scheid, 2007).

Les étiologies des pulpopathies principalement rencontrées peuvent se grouper
en quatre catégories :

=> causes microbiennes (espéces carieuses et parodontales): les éléments

bactériens agressent la pulpe par leurs toxines, ce qui entraine la réaction

inflammatoire de 1'hote. Les états pathologiques du parenchyme pulpaire vont varier




selon le stade de la colonisation microbienne. Une pulpite peut devenir irréversible, si
les territoires atteints par le processus pathologique sont trop nombreux et si la charge
antigénique est trop forte. La stimulation devient alors trop importante pour les
défenses de I'hote, qui sont progressivement dépassées; il n’existe alors plus de
possibilités réparatrices et la santé de la dent tend vers la nécrose septique.

=> causes iatrogéniques: agressions physicochimiques, bactériennes,

mécaniques, consécutives aux manceuvres de dentisterie restauratrice.

=> causes traumatiques: aigués (fracture coronaire, radiculaire, luxation,

contusion) ou chroniques (prématurités, bruxisme, attrition, abrasion, érosion...)

=> causes idiopathiques : résorption radiculaire externe, maladies génétiques.

Clest I'état d’irréversibilité qui engendre la décision de l'exérese, mais il est
parfois difficile a déterminer avec certitude. Les réactions pulpaires sont trés aléatoires
d’un patient a 'autre ; si certaines pulpes s'inflamment dans les pires douleurs, d’autres
aboutissent rapidement a la nécrose mais de maniére presque silencieuse cliniquement

(Hargeaves et coll.,2om).

La compréhension des mécanismes physiopathologiques des atteintes pulpaires
est importante, pour garder a I'esprit que la santé du parenchyme pulpaire connait des
états évolutifs.

La classification de Baume, basée sur une approche clinique, a pour but d'aiguiller le
praticien dans sa réflexion et constituer une aide a la décision thérapeutique : elle est
I'une des seules classifications a tenir compte des données cliniques adaptées aux
moyens thérapeutiques disponibles.

La classification se présente suivant quatre catégories :

-Catégorie 1 de Baume : pulpes vivantes sans symptomatologies, lésées
accidentellement ou présentant une carie profonde, susceptibles d'étre protégées par
coiffage.

-Catégorie II de Baume : pulpes vivantes avec symptomatologies, qui peuvent étre
protégées par coiffage ou traitées par biopulpectomie.

-Catégorie III de Baume : pulpes vivantes dont la biopulpectomie est indiquée pour des

raisons esthétiques, iatrogenes, prothétiques ou pronostics.




-Catégorie IV de Baume : pulpes nécrosées avec infection de la dentine radiculaire,
accompagnée ou non de complications périapicales, exigeant un traitement

endodontique (Baume et Fiore-Donno, 1962).

La difficulté de l'art endodontique est de comprendre et de traiter par des gestes

macroscopiques cette structure microscopique complexe.

2. Procédure de traitement

Le traitement endodontique s’articule autour de différentes étapes opératoires,

dont la séquence est a respecter scrupuleusement :

-le diagnostic : anamnese, interrogatoire du patient et examen clinique ;

-la_radiographie préopératoire : elle sert de confirmation diagnostique, a

observer la dent et les structures périradiculaires et a anticiper la difficulté du cas ;

-la_pose du champ opératoire : nécessaire pour isoler de la dent d'intérét du

milieu buccal et ainsi la protéger de la contamination salivaire et bactérienne ;

-la réalisation de la cavité d’accés endodontique avec trépanation : elle s'opere

suite a la suppression de la carie et des éventuelles obturations. La cavité d'acces
endodontique permet aux instruments l'accés au systéme canalaire avec un minimum
de contraintes, offre un champ visuel pour l'opérateur et sert aussi de réservoir

d’irrigant au cours du travail (Clifford et coll., 2008).

-la_préparation canalaire : elle allie la mise en forme mécanique et la

désinfection du systéme canalaire.
La préparation canalaire combinée a [lirrigation sont complémentaires et

indissociables, car l'irrigation constitue le seul moyen pour obtenir la désinfection




chimique des portions non instrumentables des canaux radiculaires. Parallélement,

une irrigation efficace est conditionnée par la qualité de la préparation canalaire.

La préparation canalaire implique des impératifs mécaniques et biologiques a
respecter.
Les impératifs biologiques impliquent :

- de supprimer les irritants d’origine bactérienne, ainsi que
tous les tissus organiques susceptibles de se comporter comme substrat pour le
développement des microorganismes résiduels et qui conduiraient inévitablement a un

échec a plus ou moins long terme (Laurichesse et Coll., 1986).

Les impératifs mécaniques imposent :

-une conicité réguliére du canal (le diametre du canal
augmente régulierement de son point le plus apical au point le plus coronaire), de
maniére a pouvoir asseoir une obturation dense, totale, mais aussi amener et
renouveler l'irrigant jusqu’au tiers apical.

-le  maintien de [lanatomie canalaire d’origine par
élargissement homothétique et le maintien des structures dentaires en préservant les
zones apicales (cone de Kuttler) et cervicales. Son non-respect peut conduire a certains
accidents, tels que les perforations, les déplacements d’apex, la création de butées et

augmente les probabilités de fractures radiculaires (Schilder, 1974 ; Delzangles, 1992).

En respectant ces principes de préparation canalaire, la technique opératoire est
basée sur le passage d'une séquence d’instruments endodontiques (manuels ou
rotatifs) dans les canaux radiculaires. Le travail des instruments est conditionné par
les mouvements dynamiques que l'opérateur leur impose. La préparation canalaire a
donc pour buts de mettre en forme le canal et de débrider les parois dentinaires
éventuellement infectées, selon la conicité la plus parfaite possible et sans éventuelles

cryptes rétentives occupées par des bactéries.

L'objectif est non seulement de conditionner la réussite de 1'obturation finale,

mais aussi d'obtenir une conicité canalaire et un diametre apical suffisant pour amener




et renouveler les irrigants de la zone du 1/3 apical ; la mise en forme canalaire assure
ainsi la dynamique des fluides lors de I'irrigation dite "active" (Ruddle et coll., 2008).

Comme nous le savons, la zone du 1/3 apical est une zone critique pour le succes du
traitement endodontique (Zehnder, 2006). La nécessité d’une irrigation dite « active »
est acceptée depuis 1982, grace a I'étude de Moorer, dans laquelle il met en évidence
plusieurs facteurs (dont I'agitation mécanique) permettant d’améliorer les effets de
I'hypochlorite de sodium (Moorer, 1982). Cela permet d’obtenir une dynamique des
fluides intéressante pour amener l'irrigant dans 'ensemble du systéme canalaire. Une
irrigation dynamique génére un courant acoustique ainsi quun phénomene de

cavitation acoustique au sein de la solution (Clifford et Ruddle, 2008).

Techniquement, l'irrigation du systéme canalaire est permise par une solution
d’irrigation délivrée entre chaque instrument, afin d'obtenir d'une part la désinfection
canalaire et d'autre part un effet de chasse mécanique qui permet l'ascension coronaire
des débris (Siqueira, 2000).

En endodontie, elle est généralement délivrée par une seringue dotée d'une aiguille a
ouverture latérale. Un mouvement de va et vient de faible amplitude est donné a
laiguille tout en la conservant dans le canal. Cela permet non seulement d’éviter la
projection dangereuse de solution dans le périapex (Hillsmann et Hahn, 2000), mais
aussi de potentialiser son efficacité par agitation mécanique.

Dans le cadre d'une instrumentation mécanique classique en rotation continue, il est
conseillé de rincer le canal avec 1 a 2mL de NaOCI apres le passage de chaque
instrument (Naenni et coll., 2004). Chaque canal devra recevoir un minimum de 1omL
de solution et pendant une durée d’action de 10 minutes minimum (Kamburis, 2003).
Le canal devra toujours étre rempli de NaOCl ce qui augmentera ainsi le temps
d’action de cet irrigant. Les instruments endodontiques verront également leur
capacité de coupe majorée et ils subiront un stress sous tension moins important par
rapport a un environnement sec (Zehnder, 2006).

De plus, environ 45% des parois radiculaires ne sont pas concernées par l'action
mécanique des instruments (Peters et coll., 2004) et ajouté a cela, certaines portions
des parois canalaires restent contaminées apres traitement, car n’ont pas été en contact

avec l'irrigant (Zehnder 2006).




L’ensemble de ces études soulignent 'importance de la complémentarité de la mise en

forme canalaire et de l'irrigation.

-l'asséchement canalaire, validé par le retrait de deux pointes de papiers stériles,

parfaitement propres et seches ;

-l'obturation canalaire tridimensionnelle, totale et étanche, afin de s’opposer a

toute réinfection endogene ou exogéne et pérenniser le traitement réalisé ;

-l'obturation coronaire : par technique de restauration directe (amalgame,

composite...) ou indirecte (prothétique). Les objectifs sont I'esthétisme, la
fonctionnalité (occlusion, fonctions manducatrices) et la pérennité de la restauration
choisie. La pérennité de la restauration coronaire et par extension, de la santé de la
dent, seront directement conditionnées par 1'étanchéité de la restauration coronaire :
elle fait barriere a une éventuelle réinfiltration bactérienne par voie orthograde (Simon

et coll., 2008).

B. Les infections endodontiques

1. Définitions

Une infection endodontique est le résultat de la pénétration et de la prolifération de
micro-organismes pathogeénes dans l'endodonte. Le contexte est donc septique

(Dictionnaire francophone des termes d’'Odontologie Conservatrice 2010).

On distingue différents types d’infections endodontiques :
-Primaires : provoquées par des microorganismes qui colonisent et proliferent dans le

systéme canalaire pour la premiére fois.




-Infections secondaires : provoquées par des micro-organismes qui n’étaient pas

présents lors de la primo-infection mais qui ont été introduits dans le systeme
canalaire soit pendant l'intervention endodontique soit a posteriori. Elles surviennent

sur une dent déja traitée endodontiquement.

-Infections persistantes : entretenues par les microorganismes présents lors de la

primo-infection, qui n’auraient pas été éliminés correctement par le traitement

endodontique (Sudgyvist et coll., 1998).

-Infections récurrentes : provoquées par des micro-organismes qui ont été éliminés

lors du traitement endodontique mais qui sont parvenus a réinfiltrer le systéme
canalaire et redevenir critique. Les infections récurrentes sont souvent mises en
évidence dans les canaux endodontiques réobturés de multiples fois ou bien laissés
ouverts entre deux étapes de traitement sur des durées équivalentes a des journées ou

lorsque 1'étanchéité coronaire fait défaut (Siqueira and Rogas, 2008).

Les infections secondaires, persistantes et récurrentes sont des indications de
retraitement endodontique. Le retraitement étant la réalisation d'un nouveau
traitement a la suite d’'un traitement initial inadéquat, ou de son échec (Dictionnaire

francophone des termes d’Odontologie Conservatrice, 2010).

2. La colonisation bactérienne de 'endodonte

En 1965 et 1981, Kakehashi puis Moller démontrent, par des études animales,
que l'infection endodontique est d’origine microbiologique. Les bactéries de la cavité
buccale sont a l'origine des pathologies pulpaires et périapicales (Kakehashi et coll.
1965 ; Sundqvist, 1976).

Les infections endodontiques sont polymicrobiennes et dominées par des bactéries
anaérobies du fait de 'environnement canalaire (croissance par fermentation d’acides

aminés et non d’hydrates de carbone, milieu pauvre en oxygéne...).




Bien que I'agent microbien majoritaire soit la bactérie, on peut également rencontrer
des champignons (Candida albicans), des virus (CMV, EBV, VIH), des archéobactéries
ou encore des prions (Siquiera et coll., 2003).

En premier lieu, les réactions pulpaires et les défenses immunitaires sont
stimulées par les diverses toxines et métabolites synthétisés par les bactéries. On
parlera de nécrose pulpaire uniquement a partir du moment ou les microorganismes
pénétrent dans I'endodonte et que la charge bactérienne devient critique.

Une fois 'endodonte dépourvu de vie, les bactéries provenant successivement de la
cavité buccale et des tubulis dentinaires coronaires (par processus carieux,
traumatiques) ou parodontaux (poche infra-osseuse, lésion endo-parodontale) peuvent
coloniser le systéme canalaire dans ses moindres ramifications (Shovelton, 1964).

La situation des bactéries au niveau du systeme canalaire, le nombre de tubulis
contaminés, la profondeur de leur envahissement, sont ainsi le reflet de 'ancienneté de

la contamination et expliquent la persistance de I'infection canalaire.

Les infections endodontiques persistantes, responsables d’échecs, sont souvent
associées aux bactéries situées dans les tubulis dentinaires radiculaires difficilement
nettoyés par nos traitements mécaniques et chimiques (Siquieira et coll., 1996). En
effet, 60 a 90% des dents portant une lésion péri-apicale présentent une contamination
bactérienne des tubulis dentinaires radiculaires (Haapasalo et coll., 2007). Les tubulis
dentinaires servent donc de réservoirs bactériens susceptibles de recontaminer le
systeme endodontique, si l'obturation canalaire n’est pas suffisamment dense et

étanche.

La flore bactérienne envahissant les tubulis dentinaires radiculaires présente de
nombreuses similitudes avec la flore mise en évidence dans les couches profondes de la
carie dentinaire coronaire. Il s’agit essentiellement de bactéries anaérobies facultatives:
Lactobacillus, Streptococcus et Propionibacterium sont les composants principaux
(Sundqvist and Figdor, 2003). Les coques a Gram + anaérobies, tels que Veillonella ou
Eubacterium, sont présentes en nombre plus faible. Fusobacterium nucleatum,

Porphyromonas gingivalis et Prevotella intermedia, bactéries anaérobies strictes a




Gram-, sont présentent en nombre variable (Ando et Hoshino, 1990 ; Hoshino, 1985 ;

Peters et coll., 2001).

Les bactéries composant la flore intracanalaire présentent la capacité de
d'adhérer a la dentine. Elles peuvent alors se propager librement dans I'endodonte,
grace a leurs capacités d’adhésion aux parois dentinaires intra radiculaires (Love and
Jenkinson, 2002).

La capacité d’adhésion des bactéries aux parois radiculaires est permise par les mémes
stratagémes que ceux utilisés pour adhérer et coloniser les tubulis dentinaires
coronaires. Elle fait intervenir non seulement le mécanisme de divisions cellulaires,
afin d’augmenter leur nombre (Siquiera et coll., 1996) mais aussi la synthése de
protéines d’adhésion (adhésines) qui vont se lier a des ligands spécifiques de la paroi
dentinaire : les bactéries cariogenes dentinaires profondes se servent des
glycoprotéines salivaires recouvrant 'hydroxyapatite du tissu dentinaire a I'entrée du
canal, pour y pénétrer et s’y ancrer.

Ainsi, Streptococcus, bactérie anaérobie facultative et colonisateur primaire du systéme
canalaire, se lie a l'hydroxyapatite dentinaire radiculaire, par l'intermédiaire des
protéines salivaires (Love and Jenkinson, 2002).

La croissance et le métabolisme des bactéries cariogénes sont a l'origine d'une
déminéralisation localisée de la dentine intra-canalaire la plus coronaire par le biais
d'acides bactériens : elles sont capables de reconnaitre le collagéne I dentinaire
dénaturé et de s’y fixer par l'intermédiaire d’adhésines spécifiques ; telles que les Ag
I[/II pour Streptococcus (Love and Jenkinson, 2002). Une fois fixées ainsi aux parois

dentinaires canalaires, les bactéries peuvent se propager en direction de I'apex.

Cependant, ce mécanisme ne suffit pas a toutes les bactéries pour envahir le
systeme endodontique. Il faut également que les bactéries soient capables de survivre
dans les conditions environnementales particuliéres que représentent le systéme

canalaire et les tubulis dentinaires : a savoir un milieu humide et a faible teneur en

oxygene.




Ce sont ces conditions qui dictent la loi de la sélection bactérienne (Fouad, 2009) :
c'est une sélection par le milieu, qui aboutit a 1'élaboration et a la maturation d’'un
biofilm bactérien endodontique.

Sous forme de biofilm, les bactéries deviennent non seulement plus résistantes, mais se
trouvent aussi a l'abri des défenses immunitaires de I'hdte, puisque le systéme
immunitaire ne peut pas atteindre les espaces nécrosés (avasculaires) de I'organisme

(Piette and Goldberg, 2001).

3. Formation et organisation du biofilm

La bactérie peut vivre a I'état planctonique quand elle vit en flottaison libre dans
un milieu liquide et a l'inverse, elle peut se développer au sein d'une communauté
microbienne sous forme de biofilm bactérien, pour augmenter ses chances de survie.
99,9% des bactéries vivent au sein d'un biofilm (Donlan and Costerton, 2002).

Des études in vitro reproduisant la formation de biofilms ont démontré une résistance
accrue des bactéries ainsi organisées, par rapport a leurs homologues sous forme
planctoniques (Abdullah et coll., 2005).

Les conditions environnementales présentes dans le canal endodontique sont
différentes de celles présentes dans la cavité buccale. Afin de survivre aux
modifications du milieu canalaire en transition, les bactéries s'adaptent en formant un

biofilm endodontique (Bergenholtz et coll., 2003).

La premiere caractéristique d'un biofilm est la matrice cellulaire synthétisée par
les bactéries : elle les rend moins vulnérables aux antibiotiques et aux désinfectants
classiques déployés en thérapeutique endodontique. Sa synthese contribue ainsi a leur
pathogénicité (Prescott et coll., 2003).

Cette matrice est faite principalement de polysaccharides, mais contient également des
acides nucléiques et des phospholipides. Les bactéries qui y sont engluées, sont
séparées par des canaux aqueux ou circulent des nutriments. L'organisation en

différentes couches du biofilm crée des niches ou oxygéne et nutriments sont




principalement utilisés en surface, laissant les couches profondes dans un

environnement aux conditions plus difficiles (Gouet, 2011).

L’adhésion bactérienne (de type réversible puis irréversible) aux parois
tubulaires radiculaires, est 'étape primaire indispensable a la formation d'un biofilm
bactérien endodontique. Les murs dentinaires ne sont pas les seules surfaces
susceptibles d’étre recouvertes par ces biofilms endodontiques : les ciments de
scellement canalaires et la gutta-percha le sont également (Saji et coll., 2010).

Au fur et a mesure de la progression de linfection endodontique, les bactéries
s'associent pour former des populations ou niches bactériennes. C’est la phase de
maturation du biofilm, qui sera suivi par sa croissance en couches multiples (figure 1).
Plusieurs populations s’associent et forment une communauté bactérienne. Chaque
niche a un réle dans la communauté en termes d’apports de nutriments de syntheése,
d'échange de facteurs d’'accommodation au milieu et de facteurs de résistance.

En effet, les bactéries sont capables d’évaluer leur densité en fonction de certaines
molécules activatrices qu’elles produisent. Le "quorum-sensing" est un processus de
communication chimique chez les bactéries, qui est défini comme la régulation des
genes en réponse a la densité cellulaire, ce qui influe sur les différentes fonctions : la
virulence, la tolérance et la formation de biofilms (Hojo, 2009). Cela s'accompagne de
la régulation génétique de certains facteurs bactériens, conférant aux biofilms un
accroissement de sa résistance (Bassler 1999 ; Lazazzera 2000). Clest ainsi que va
s'opérer au sein méme du biofilm une pression de sélection, traduite par la

prolifération des especes les plus résistantes au dépend des plus faibles.

o Production dexopolymares




4. Evolution de la flore endodontique selon le stade de linfection

bactérienne

La sélection bactérienne est dictée par un certain nombre de déterminants tels
que la concentration en oxygéne dans le canal, les produits de dégradation de
I'oxygene, le potentiel d’oxydo-réduction associé, le pH, la quantité de nutriments
disponibles, la température... Il en résulte une composition du biofilm bactérien

endodontique toute particuliére bien qu'unique pour chaque individu.

Le milieu canalaire et son tissu pulpaire nécrosé jouent donc un réle d’habitat
sélectif pour les microorganismes colonisateurs. La répartition bactérienne des especes
rencontrées va varier selon les situations cliniques et surtout selon le stade de
I'infection (figure 2).

Les infections endodontiques primaires seront dominées majoritairement par des
bactéries de type Gram - anaérobies obligatoires.

En revanche, dans les infections secondaires ou persistantes, la flore sera constituée de
bactéries plus résistantes aux conditions des dents dépulpées, de type Gram+
anaérobies facultatives ; on trouvera parmi elles essentiellement des streptocoques
(espéce non mutans), des lactobacilles et des entérocoques.

Durant la thérapie endodontique, la flore sera donc partagée entre ces deux
groupes avec une tendance a la diminution des bactéries a Gram -, car elles s'avérent
plus sensibles a I'action désinfectante de 'hypochlorite de sodium. Elles survivent donc
difficilement au nouvel environnement qui s’établit durant et aprés le traitement
endodontique (Chavez de Paz, 2003).

En revanche, les bactéries de type anaérobies facultatives a Gram+ semblent plus
résistantes aux procédures mises en ceuvre lors du traitement endodontique. Elles sont
donc présentes dans les infections secondaires et récurrentes impliquées dans les

échecs de traitement (Chavez de Paz, 2003).

C'est pour cette raison que nous nous intéresserons particulierement a
Enterococcus faecalis : cette bactérie, de type coque a Gram + anaérobie facultative est

présente dans 24% a 77% des canaux obturés présentant une parodontite apicale




(Stuart et coll., 2006). Cette espece est donc assimilée comme responsable principale

des échecs de traitement (Stuart et coll., 2006).
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Figure 2 : Diagramme présentant les différentes flores endodontiques (Bouillaguet,

2.011!.

5. Topographie des flores endodontiques

Les biofilms d’origine endodontique peuvent étre classés topographiquement en

biofilms intracanalaires, extracanalaires, périapicaux et centrés sur un biomatériau.

a. Les biofilms intracanalaires monocouches et/ou multicouches

IlIs sont retrouvés sur les murs dentinaires des dents infectées. Dans un biofilm
intracanalaire, le nombre et les proportions des différentes espéces bactériennes
retrouvées sont en fonction du niveau de maturation de ce dernier. Il existe également
des signes évidents de dégradation de la surface dentinaire en rapport avec un biofilm.
Dans une étude menée sur des dents avec parodontite apicale, la présence de biofilms
intracanalaires a été clairement démontrée dans 77 % des cas (8o % dans les canaux

non traités et 74 % dans les canaux traités) (Ricucci et Siqueira, 2010).



b. Les biofilms extra-radiculaires fixés sur la racine

IIs sont définis comme des biofilms présents au niveau du cément a proximité
du foramen apical. Ils sont retrouvés dans les cas de dents présentant un abces apical
chronique avec fistule ou dans les cas présentant une parodontite apicale
asymptomatique (Ingle et coll., 2008).

Dans une étude menée sur des dents présentant une parodontite apicale, seuls
6% des cas présentaient des biofilms extraradiculaires (Ricucci et Siqueira, 2010). Ces
bactéries sont 1000 fois plus résistantes que leurs homologues planctoniques
(Svensater et Bergenholtz, 2014).

Des formes de biofilms calcifiés ont aussi été rapportés, formant des sortes de
dépots tartriques. Mais la présence de tels biofilms calcifiés se retrouve dans le cas de

lésions réfractaires (Harn et coll., 1998).

c. Les bactéries non fixées présentes dans les tissus périapicaux

Ce sont des bactéries isolées sur la surface radiculaire des apex d'une dent
présentant une infection endodontique (Tronstad et Sunde, 2003). Ces bactéries
retrouvées dans les tissus apicaux ont été reliés a la présence de pathologies apicales
persistantes. Elles peuvent étre dépendantes ou non du canal radiculaire principal. Il
existe peu d’espéces bactériennes capables de résister aux défenses de 'hdte présentes
dans les tissus périapicaux.

Le genre Actinomyces et les espéces P. propionicum ont été retrouvés dans les lésions
périapicales réfractaires asymptomatiques. Seule l'espece Actinomyces peut proliférer
dans les tissus, formant des agrégats pouvant atteindre plusieurs millimetres de
diameétre. Ces agrégats sont appelés «granules de soufre» du fait de leur coloration
jaunatre (Hornef et coll., 2002 ; Miller et coll., 1978).

Des biofilms a structure granulaire rappelant ces granules de soufre ont également été
observés in vitro, suite a la colonisation et la calcification de cellules bactériennes

d'Enterococcus faecalis sur des surfaces radiculaires (Rosanova et coll., 1991).




C. La flore microbienne associée aux infections endodontiques secondaires,

persistantes et récurrentes

1. Etiologies des échecs de traitement endodontique

L’étiologie des échecs est due a la persistance ou a la ré-infiltration d’éléments
microbiens dans le systéme canalaire.
Cela peut étre le résultat de complications techniques, pré, per ou post opératoires,
opérateur dépendants, ou de complications biologiques de type résistance bactérienne.

Un échec est trés souvent donc multifactoriel (Zehnder, 2006 ; Siqueira, 2002).

Les étiologies des échecs de traitement endodontique habituellement
rencontrées sont :
-un défaut du controle de I'asepsie,
-un mauvais protocole d’irrigation : insuffisante et inefficace (Siqueira et coll., 2007),
-une obturation défectueuse du systéme endodontique
-une obturation par exces ou par défaut,
-la persistance d'un canal non instrumenté,
-une fracture instrumentale,
-une restauration coronaire non étanche et permettant le passage de bactéries du

milieu buccal vers les canaux obturés (Saunders et Saunders, 1994 ; Smith et coll,,

1993).

2. La flore microbienne associée aux échecs de traitement endodontique

La flore orale d’'un individu est constituée d’environ 300 espéces bactériennes
différentes (Bouvet et coll., 1994) mais la sphére orale constituant un écosystéme
complexe, plus de 1200 espéces sont capables de la coloniser ; la majorité d’entre elles

ont été identifiées (de Lilo et coll., 2006). Cette flore varie en fonction de I'dge, du site




de prélevement et de la situation clinique (Mombelli et coll., 1991 ; K6nonen et coll.,
1994).
La flore associée aux échecs endodontiques correspond aux situations

infectieuses de type secondaires, persistantes ou récurrentes.

La microflore issue des dents ou le traitement endodontique a échoué, est
différente de celle que l'on rencontre dans les pulpes nécrotiques non traitées
(infections  primaires), car un canal radiculaire obturé constitue un
microenvironnement favorisant la sélection d'espéces bactériennes spécifiques,
puisque clos et pauvre en oxygeéne (Haapasalo et coll., 1998 ; Ortstavik et Ford, 1998).
En argument, les germes retrouvés dans une parodontite apicale primaire (avant un
traitement endodontique) sont principalement des bactéries Gram - anaérobies strictes
ou facultatives. En revanche, dans les parodontites apicales secondaires a un
traitement, nous retrouvons plutot des bactéries Gram + anaérobies facultatives, d'un
nombre tres limité d’espéces.

Parfois, on décrit une mono-infection monopolisée par I'espéce la plus résistante (Noiri
et coll., 2008).

Il perdure néanmoins que ce sont des biofilms multi-espéces qui sont retrouvés
majoritairement dans les cas d'échecs de traitements endodontiques (Carr et coll.,
2009 ; Siqueira et Rogas, 2008). Mais seul peu d’especes bactériennes (6 a 12) sont
retrouvées dans les cas d'échecs et leurs proportions varient d'une personne a l'autre ;
il s’agit essentiellement de : Enteroccocus faecalis (47%), Streptococcus (47%),
Lactobacillus (35%), Eubacterium infirmum (29%), Prevotella intermedia (29%),
Selenomonas sputigena (29%), Synergistes (29%) et Treponema denticola (29%).
Hormis les bactéries, nous retrouvons aussi des levures : Candida albicans (6%) (Ro¢as

et coll., 2008).

La sélection des micro-organismes présents dans les infections persistantes,
s'opére en fonction de leur résistance aux agents et matériaux utilisés au cours du
traitement et de leur capacité a survivre dans un environnement pauvre en nutriments

(Sundqvist, 1998). Ces bactéries oscillent a des charges comprises entre 10®> et 10’




bactéries par canal infecté avant tout traitement et sont encore persistantes a 10°-10°
bactéries apres détersion chimique et instrumentation mécanique.

La majorité des bactéries aérobies ne survivent pas au cours du traitement
endodontique : normalement, la désinfection a modifié I'environnement canalaire, le
rendant défavorable a la survie bactérienne. Mais si la désinfection est mal menée, ou
si 'agent utilisé n’est pas efficace pour combattre le micro-organisme majoritairement
responsable de la récidive infectieuse, I'échec du traitement endodontique est a
craindre.

C’est donc surtout une flore composée de bactéries Gram+ anaérobies facultatives et de
bactéries Gram- anaérobies strictes, qui va subsister par pression de sélection
naturelle: les germes intracanalaires les plus résistants entrent en compétition, du fait
du caractere limité de I'espace canalaire et de la quantité de nutriments disponibles.
Un nombre faible de bactéries peut donc résister a un traitement endodontique

correctement réalisé.

Dans les situations d'infections persistantes ou secondaires, les bactéries qui
parviennent a vivre dans les espaces laissés par une obturation insuffisante ou peu
dense, ou encore dans les zones non obturées (tiers apical, canaux latéraux..) puisent

leur nutriments dans les fluides d’origine périapicaux et coronaires.

3. Enterococcus faecalis, cause principale des infections endodontique

secondaire, persistantes et récurrentes

a. Origine

Enterococcus faecalis est une bactérie commensale de type coque Gram +, qui se
développe dans le tube digestif des humains et d'autres mammiferes. Elle est anaérobie
facultative.

Elle a su développer des résistances a de nombreux antibiotiques
communément utilisés en thérapeutique odontologique (pénicillines, clindamycine)

et hospitalieres (Vancomycine® et Teicoplanine®) (Larsen et coll., 2011). L'acquisition de
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résistances contre les antibiotiques peut étre provoquée par l'usage déraisonné des
antibiotiques : en effet, cela entraine la sélection des souches les plus résistantes, par
l'acquisition de matériels génétiques issus des plasmides des bactéries lysées (Martin et
coll., 2007).

Concernant la Vancomycine®, on relate des phénomeénes de transmissions croisées
(diffusion clonale) entre bactéries. Les résistances déployées par Enterococcus faecalis
contre 1'Amoxicilline® sont pour la plupart acquises, mais aussi naturelles, par la

production d'une pénicillinase (Archambaud et Clave, 2007).

Enterococcus faecalis n’est pas un hote habituel du systéme canalaire et ne fait
pas partie des germes responsables de la carie, mais elle profite d'un défaut
d’étanchéité de la reconstruction coronaire et du traitement endodontique, pour y
pénétrer et s’y développer (Debelian, 2006). Elle parvient a subsister dans les espaces
laissés libres entre I'obturation et les parois canalaires et dans les zones non obturées
(tiers apical, canaux latéraux..) et puise sa nutrition dans les fluides périapicaux et
coronaires.

Enterococcus faecalis n’est pas un colonisateur de la flore buccale habituelle, mais
provient de la flore transitoire orale. L'origine évoquée par les auteurs des infections
canalaires par Enterococcus faecalis, serait la nourriture (d’origine animale) (Zehnder
et coll., 2009). En effet on retrouve Enterococcus faecalis dans le lait et produits laitiers
grace a ses différentes propriétés (croissance sur une large gamme de températures,
résistance élevée a la chaleur, tolérance au sel, dégradation importante des caséines et
fermentation du lactose). Ce germe se retrouve facilement dans les ustensiles ayant
subi des traitements de nettoyage inefficaces et entre ainsi, ultérieurement, en contact
avec le lait et les produits laitiers qui en dérivent. De plus, Enterococcus faecalis
participe a la maturation des fromages et a la stimulation de la croissance des
lactobacilles et d’autres bactéries lactiques naturellement présentes dans ce milieu

(Dromigny, 2012).




b. Role dans les échecs de traitement en endodontie

Il faut prendre en considération que 55% des bactéries qui persistent dans un
canal aprés traitement ne sont pour le moment pas cultivables in vitro (Sakamoto et
coll., 2007) ; mais selon les données scientifiques actuelles, un agent microbien a
toutefois été ciblé comme principale cause des échecs endodontiques : Enterococcus
faecalis.

Enterococcus faecalis est plus majoritairement présent dans les échecs de
traitement endodontique (infection persistantes et secondaires) que dans les cas
d’infections endodontiques primaires (Ozbek et coll., 2009).

Sa prévalence s'étend de 24% a 77% dans les infections persistantes et font de cette
bactérie la premiére responsable des causes de récidives infectieuses (Moller et coll.,
2004) ; mais les dents nécrosées non obturées endodontiquement, sont aussi ses sites
de prédilection (Zenhder et coll., 2009).

Dans des cas de dents obturées présentant des lésions apicales, elle a été ciblée comme
unique agent microbien (cultures pures) responsable d’infections récurrentes (Pinheiro

et coll., 2003).

c. Colonisation de I'endodonte par Enterococcus faecalis

«» Adhésion aux substrats

Enterococcus faecalis est capable de se lier au collagéne de type I et IV de la
dentine par I'intermédiaire de deux types d’adhésines : la serine protéase et la collagen-
bindingprotein (ace) (Love, 2001). Ces deux adhésines, en plus d’autres protéines, lui
permettent également de se lier a 'hydroxyapatite de la dentine (Portenier, 2003). Ces
liaisons a I'hydroxyapatite et au collageéne dentinaire pourraient méme se faire sans
passer par une organisation en biofilm (Hubble et coll., 2003 ; Kowalski et coll., 2006).

La serine protéase va contribuer a la résorption osseuse et a la dégradation de la
matrice organique dentinaire ; en dégradant le collagéne dentinaire, elle prépare la
surface canalaire a l'adhésion bactérienne par lintermédiaire de la protéine ace

(Hubble et coll., 2003).




L’expression d’ace, pivot de 'adhésion, est majeure a 37°C et durant la phase de
croissance de la bactérie (présence de nutriments). La transcription de son géne
augmente en présence de collagéne de type I déminéralisé.

On comprend donc comment le collagéne est le premier substrat permettant la
fixation d’Enterococcus faecalis aux parois dentinaires tubulaires et intra-canalaires et
représente un substrat important comme point de départ de 'adhésion, la colonisation
et la formation de son biofilm (Love, 2001).

Dans des cas de dents présentant des parodontites apicales chroniques, le degré
de déminéralisation et de résorption apicale joueraient un role significatif dans la
pénétration d’Enterococcus faecalis dans l'endodonte, par adhésion au cément
radiculaire. Les mécanismes sont encore mal élucidés, mais la sévérité de l'infection
apicale serait directement proportionnelle a la profondeur de la pénétration

bactérienne par voie rétrograde (Halkai et coll., 2014).

Nous avons longtemps considéré les substrats dentaires d'Enterococcus faecalis

. . . )
comme principaux supports responsables de sa persistance dans 'endodonte or, un
certains nombres de micro-organismes, dont Enterococcus faecalis, auraient une haute
affinité avec les ciments de scellement canalaire et les matériaux d'obturation ; en
particulier la gutta-percha. La persistance bactérienne due au développement privilégié
de biofilms sur ces matériaux pourrait étre suggérée comme une nouvelle étiologie aux

échecs endodontiques (Senges et coll., 2011).

+ Progression dans l'endodonte

Enterococcus faecalis est capable d’envahir de facon majeure un tubulus
dentinaire en formant un agglomérat de bactéries, alors que le tubulus dentinaire
voisin demeure non contaminé (Chivatxaranukul et coll., 2008).

Le nombre de bactéries envahissant les tubullis dentinaires est proportionnel au
nombre de bactéries présentes dans le systéme endodontique. La pénétration
bactérienne dans les tubullis dentinaires le long du canal endodontique principal est
mise en évidence dans 81% des cas. La quantité de bactéries varie entre 10* et 2.10%

Dans la portion cémentaire des tubullis dentaires radiculaires (ou portion externe), les




bactéries ne sont présentes que dans 62% des cas. On en dénombre alors entre 5.10° et
10 (Peters et coll., 2001).
Enterococcus faecalis péneétre dans les tubullis dentinaires jusqu'a une profondeur de

400 pm en deux semaines (Love and Jenkinson, 2002).

d. Métabolisme et capacité de résistance dans I'endodonte

Enterococcus faecalis est capable de croitre a des températures située entre 10°C
et 45°C, a un pH de 9,6 et survit dans des solutions salines concentrées jusqu'a 6,5 %.
Elle est capable de survivre 30 minutes a 60°C (Portenier et coll., 2003). Sa capacité de
survie a des pH élevés, lui confere sa résistance aux médications a I'’hydroxyde de
calcium (Evans M. et coll., 2002).

Le métabolisme de cette bactérie repose sur la fermentation de sucres en acide
lactique. Elle est dite catalase négative et n’en possede en général pas.

La catalase est une enzyme de type oxydoréductase conduisant a la dismutation du
peroxyde d'hydrogene selon la formule :

2H,O, - O, + 2H,0
La bactérie est donc sensible au peroxyde d'hydrogene dans la majorité des cas ; mais,
confrontée au stress oxydant, elle va se défendre en synthétisant une catalase de
type nicotinamide-adénine-dinucléotide-phosphate-dihydrogénase (NADPH)
peroxydase.
A terme, Enterococcus faecalis devient donc capable de développer des résistances
contre le peroxyde d’hydrogéne en synthétisant cette catalase, qui entraine la
dismutation du peroxyde d'hydrogéne et inhibe alors son action (Baureder et coll.,
2012).
En endodontie, le temps d’irrigation totale étant assimilé comme court a I'échelle
biologique, la bactérie ne dispose pas du temps nécessaire pour synthétiser la catalase.

Ce phénomene précis de résistance n’intervient donc pas dans notre domaine d’intérét.

En revanche, Enterococcus faecalis est capable de survivre dans les conditions

extrémes des canaux obturés en s’organisant sous la forme d’un biofilm.
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Cette organisation spatiale et biochimique accroit de 1000 fois la résistance
d’Enteroccocus faecalis a la phagocytose, aux traitements antibiotiques et antiseptiques
(Appelbe et Sedgley, 2007).

Les membres du biofilm ainsi rassemblés, s’échangent des signaux de prolifération,
des nutriments issus de leur métabolisme (en plus de ceux des fluides apicaux et
coronaires), des génes de résistance et communiquent par phéromones, ce qui leur
permet de s'informer des conditions du milieu et de s’y adapter ensemble.

En ce qui concerne les mécanismes de résistance, Enterococcus faecalis est
capable de mutations génétiques et enrichit son génome par acquisition de plasmides
extérieurs. Ces plasmides sont obtenus par la bactérie grice au mécanisme de
conjugaison, traduisant des échanges entre bactéries de la méme espéce, mais aussi
d’especes différentes. Ceci entraine un réel brassage de génes qui lui confére des
résistances de plus en plus accrues. La bactérie devient ainsi de plus en plus virulente
et acquiert un potentiel infectieux plus important. Ce phénomeéne conduit a sa
sélection positive sur les autres espéces bactériennes, devenues incapables de subsister
dans le milieu modifié par le traitement des canaux.

Ainsi, méme dans les conditions pauvres en oxygéne et en nutriments que représente
un canal obturé, la bactérie adapte son métabolisme aux variations externes (Sedgley

et coll., 2005).

D. Action des solutions antibactérienne actuelles sur les microorganismes

résistants

Depuis que nous savons que les biofilms endodontiques sont responsables de
la plupart des échecs thérapeutiques (Hall-Stoodley 2009 ; Parsek et Singh, 2003), nous
cherchons tous les moyens de les éliminer lors de nos traitements ou retraitements.
Différentes méthodes peuvent étre employées de facon alternée ou concomitante. Que
ce soit pendant le traitement endodontique ou en inter-séances, le praticien déploie
toutes les mesures pour réduire au maximum la charge bactérienne des biofilms qui

sont accessibles aux thérapeutiques par voie orthograde.




Dans le chapitre relatif au traitement endodontique, nous avons montré

I'importance de la combinaison mécanique et chimique ; cette derniére étant la seule

permettant une meilleure désinfection canalaire.

X/
L X4

X/
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1. Propriétés recherchées pour une solution d'irrigation canalaire

Exigences mécaniques :

-Elimination les débris contenus dans le canal radiculaire et dans les zones
inaccessibles au nettoyage mécanique par effet de chasse ;

-Elimination la couche de boue dentinaire (smear layer) recouvrant les parois
canalaires ;

-Favoriser une diffusion maximale dans les tubullis dentinaires grace au flux
(pénétration + échange) et reflux de l'irrigant ;

-Lubrification des parois canalaires et des instruments (Siqueira et coll., 2000).

Exigences chimiques

-Antiseptique : virucide, bactéricide et fongicide ; anti-microbien a large spectre
pour éliminer les bactéries contenues dans le canal radiculaire et présentes dans
les zones inaccessibles au nettoyage mécanique ;

-Efficacité contre les bactéries anaérobies et anaérobies facultatives organisées
en biofilm ;

-Biocompatibilité : désinfection sans irritation, non allergénique, non toxique ;
-Action solvante sur les tissus organiques et minéraux ;

-Protéolytique ;

-Limitation des risques de dénaturation des protéines dentinaires ;

-Action désodorisante et éclaircissante (Zehnder, 2006).

Actuellement il n’existe toujours pas d'irrigant idéal alliant I'ensemble de ces

exigences. Pour cela, il convient de combiner plusieurs solutions d’irrigation, afin

d’exploiter et associer les avantages de chacune.
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2. Les principaux agents actuels en endodontie : cibles et efficacité

Historiquement, de nombreux produits ont été utilisés comme solutions
d’irrigation en endodontie. On peut citer I'eau distillée, les solutions anesthésiques, les
acides (citrique et phosphorique), les chélateurs (EDTA), les enzymes protéolytiques,
les solutions alcalines (hypochlorite de sodium, hydroxyde de sodium, urée, hydroxyde
de potassium), les agents oxydants (peroxyde d’hydrogéne, perborate de sodium, eau
superoxydée), différents antibiotiques, les ammoniums quaternaires, 'eau ozonée et
enfin, la chlorhexidine.

Pour ne pas étre exhaustif, nous allons présenter uniquement les principaux irrigants

évoqués dans les pratiques endodontiques actuelles.

a. L’hypochlorite de sodium NaClO : l'irrigant de premiére intension
Le chlore (Cl) constitue le principal élément actif d'une solution
d’hypochlorite de sodium. Il s’agit d'un puissant oxydant. En solution aqueuse, il peut

étre rencontré sous la forme d’ions hypochlorites OCI" ou d’acide hypochloreux HOCL.
En solution, I'hypochlorite de sodium se dissocie suivant I'équation suivante:

NaOCl + H,O => NaOH + HOCI

En solution acqueuse, 1'acide hypochloreux (HOCI) se dissocie partiellement en ion

hypochlorite (OCI’) selon la formule :

HOCI => H*+ OCI

Les deux formes HOCI et OCI” déterminent la concentration de "chlore actif" et donc la
quantité totale de chlore disponible. Ce sont ces deux forment qui vont intervenir
efficacement dans de nombreuses réactions antibactériennes. Elles vont interagir par
des réactions d’oxydation et d’hydrolyse irréversibles, conduisant a 'inactivation de
certaines enzymes bactériennes dites essentielles : ce sont des enzymes endocellulaires
qui restent a l'intérieur de la cellule et qui transforment les molécules pour les besoins
nutritionnels et énergétiques de la bactérie (Estrela et coll., 2002).

En endodontie, les solutions d'hypochlorite de sodium ont un pH de 12, c'est donc la

forme OCI™ qui est majoritaire en solution.
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Actuellement, 'hypochlorite de sodium (NaOCl) a 2,5% est l'irrigant le plus
couramment utilisé et recommandé en endodontie, car il réunit le plus grand nombre
des propriétés physiques et chimiques recherchées (Naenni et coll., 2004) non

retrouvées dans d’autres irrigants intracanalaires.

En effet, il présente un large spectre antimicrobien (Zehnder, 2006) contre les bactéries
végétatives, spores, champignons, protozoaires, virus (HIV, HSV-1, HSV-2 ,HBV, HAV)
(Siqueira et coll., 2000), contre la flore bactérienne canalaire organisée en biofilms et
posséde une activité protéolytique intéressante. Cependant, selon des études, de 0,5%
a 5,25%, l'hypochlorite de sodium ne présenterait pas de grande efficacité sur
Enterococcus faecalis (Sundqvist et Bystrom, 1985).

En revanche le NaOCl présente des capacités solvantes sur les tissus organiques
(dissolution des tissus pulpaires et des composés organiques de la smear layer),
lubrifiantes , un pH élevé, un cotit modéré, disponible facilement (Frais et Gulabivala
2001) et enfin des propriétés éclaircissantes et désodorisantes.

Son activité est bactéricide ou bactériostatique, selon les réactions chimiques

orchestrées et les entités bactériennes touchées (tableau 1).
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Tableau 1 : mécanismes d’action de NaOCI (Pecora et coll., 1999)

Réactions Conséquences Résultante

1 Chloramination Dégradation des acides aminés
Libération d'ions OH"

Formation de chloramine a partir Interférence avec le

de Cl et d’acides aminés = inhibition irréversible métabolisme cellulaire
d’enzymes bactériennes dites et 'intégrité de la
essentielles membrane

2 Hydrolyse (OH) = inhibition irréversible cytoplasmique
d’enzymes bactériennes dites
essentielles \l/

3 Oxydation (Cl =OCI" et HOCI) = inhibition irréversible )
d’enzymes bactériennes dites Activité
essentielles anti-microbienne

4 pH élevé *Dégradation des
phospholipides . Activité
= Inactivation de certaines L .

e . anti-microbienne
enzymes bactériennes dites
essentielles et
s Dissolution
= touche les bactéries
aciduriques/acidophiles

5 Saponification = Dégradation des acides gras

(= action de solvant)
dégradation des acides gras et * Diminution de la T de S de la Dissolution des tissus
lipides avec formation de savon et | solution restante donc organiques
d’alcool augmentation de la

mouillabilité (pénétration)

Les principaux désavantages de 'hypochlorite de sodium sont I'absence d’action
sur les composés inorganiques et surtout sa toxicité directement en rapport avec sa
concentration.

Le probléme de la toxicité de 'hypochlorite de sodium est 'objet de pléthore de textes,
mais les cas présentés a I'étude associent aux accidents toxiques des erreurs cliniques :
pression extréme sur le piston de la seringue, blocage de laiguille dans le canal,
perforation, apex ouvert ou déchiré par I'action des instruments (Hiilsmann et Hahn,
2000).

S’'il advient une projection au-dela de l'apex, ou un contact muqueux par défaut
d’étanchéité de la digue, le produit peut occasionner une irritation importante, des
brilures caustiques, voir une nécrose tissulaire, avec dans ce cas un risque secondaire
de surinfection des tissus atteints (Hiilsmann et coll., 2000). Les signes cliniques tels

que des douleurs plus ou moins sévéres, un cedéme accompagné ou non d’hématomes,
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sont quasi immédiats et doivent alerter le praticien qui réagira en fonction de

I'ampleur de I'atteinte.

C'est en raison de ces risques biologiques qu'il est recommandé d’utiliser
I'hypochlorite de sodium a des concentrations de 2,5% : compromis entre cytotoxicité
acceptable et effet bactéricide optimal (HAS, 2008).

Malgré ces inconvénients qui aménent certains auteurs a remettre en question son
usage, ce qu’il faut retenir est assurément qu'il n'existe actuellement aucune solution
de remplacement a 'hypochlorite de sodium, qui demeure la solution d’irrigation de

choix de premiére intention (Zehnder, 2006).

b. L’EDTA : complément a 'hypochlorite de sodium

Pour combler I'absence d’action de 'hypochlorite de sodium sur les composants
minéraux comme la dentine infectée et les boues dentinaires, les protocoles

d’irrigations actuels recommandent son association avec 'EDTA (Ethylene Diamine

Tetra-acetic Acid) (HAS, 2008).

Actuellement, T'EDTA est habituellement utilisé sous forme liquide a une
concentration de 17 %. Il est dépourvu d’action antiseptique mais c’est un agent
chélatant des ions calciques : il aide donc a éliminer les formations minérales intra-
canalaires (Zehnder et coll., 2005) et il prévient et dissoud les boues dentinaires issues
du travail des instruments endodontiques. L'élimination des boues dentinaires favorise
ainsi la pénétration du ciment de scellement. De plus, 'EDTA est biocompatible et
permettrait le détachement des biofilms (Zehnder, 2006).

Dans sa formulation en gel, 'EDTA est couplé au peroxyde de carbamide pour
certains conditionnements : c’est le cas du Glyde File Prep® (Dentsply-Maillefer®).
Cette association a pour avantage de créer une réaction effervescente lorsque de
I’hypochlorite de sodium est ajouté et potentialiserait 1'effet de chasse (Hottel et coll.,
1999). De plus, cette forme aide le passage des instruments par une action lubrifiante ;

efficace pour les instruments manuels, mais sujet a controverse pour les instruments
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rotatifs au sujet d'une efficacité de coupe altérée a I'usage. En revanche la forme liquide
diminue de maniere significative le stress mécanique et en particulier, le couple de

torsion (Boessler et coll., 2007).

La combinaison NaCIO/EDTA présente néanmoins des réactions auxquelles
I'opérateur doit prendre garde : 'EDTA réagit fortement au contact de 'hypochlorite
de sodium en engendrant une diminution de la quantité de chlore actif (ions OCI)
disponible en solution. Or, nous l'avons vu, c'est la quantité d'ions OCl" qui
conditionne l'effet antibactérien et solvant de I'hypochlorite de sodium (Grawehr et
coll,, 2003).

A l'inverse, I'hypochlorite de sodium n’altére pas les propriétés chélatrices de I'EDTA.
(Zehnder et coll., 2005). Il conviendra donc d’éliminer totalement par ringage 'EDTA

résiduel, avant de reprendre une irrigation au NaClO.

Le protocole d’irrigation suivant peut étre recommandé, afin de gérer de
maniére complémentaire la désinfection canalaire et 1'élimination des boues

dentinaires (Machtou et coll., 2012).

- I'exploration initiale peut étre effectuée avec un lubrifiant du type Glyde® (Dentsply
Maillefer®), en particulier dans les canaux étroits et sur les dents vivantes. Sur les dents

nécroseées, il est préférable d’utiliser 'hypochlorite de sodium d’emblée ;

- la mise en forme corono-apicale est réalisée dans un bain permanent et renouvelé

d’hypochlorite de sodium a une concentration de 2,5a 6 % ;

- le ringage final est effectué avec de 'EDTA a 17 % activé pendant 1 minute, suivi d'un
ringage a I'hypochlorite de sodium activé pendant 30 secondes (Caron et coll., 2010).

L'activation de ces solutions est conseillée suivant I'un de ces procédés : par activation
sonore type Endoactivator®, ou par agitation mécanique du maitre céne (Caron et coll.,
2009 et 2010) ou par le biais d'une "irrigation passive ultrasonore par intermittence",
qui consiste en la vibration d'une lime dans la solution, sans instrumentation

simultanée. L'intermittence implique d’effectuer plusieurs remplissages du canal avec
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la solution d’irrigation et de mettre en oeuvre plusieurs cycles d’activation avec la lime

ultrasonore (Van der Sluis et coll., 2007).

c. Le Digluconate de chlorhexidine

Le digluconate de chlorexidine est un biguanide cationique chloré synthétique,
qui réagit avec les groupements chargés négativement de la paroi bactérienne et qui
est immédiatement adsorbé a la surface des bactéries. L'effet sur la cellule bactérienne

dépend de la quantité de produit adsorbé et du type de micro-organisme atteint.

Des études qui ont combiné des indicateurs de fluorescence a des ligands de la
membrane de bactéries ont révélé l'atteinte de l'intégrité membranaire orchestrée par
le digluconate de chlorexidine et aussi un effet de contraction sur le biofilm (Hope et

Wilson, 2005).

En endodontie, la chlorhexidine existe sous forme liquide pour solution
d’irrigation et sous forme de gel pour médication intracanalaire (Wang et coll, 2007), a

une concentration de 2 %.

L’adjonction d'un agent tensio-actif a une solution de chlorhexidine a 2 %
semble apporter une meilleure efficacité pour éliminer les bactéries planctoniques et
partiellement celles du biofilm (Williamson et coll., 2009 ; Shen et coll., 2010). 1l est a
noter qu’a cette concentration, la chlorhexidine n’est pas moins caustique que
I'hypochlorite de sodium (Spangberg et coll., 1973). Le principal avantage de la
chlorhexidine réside dans ses propriétés bactéricides rémanentes, en se fixant sur les
tissus durs, ce qui prolonge son action. Mais comme la plupart des antiseptiques
utilisés en endodontie, le pH du milieu, la présence des constituants de la dentine
(hydroxyapatite et collagéne) ainsi que les débris organiques ou les liquides

inflammatoires, réduisent considérablement son efficacité (Haapasalo et coll., 2000).

D’un point de vue bactériologique, la chlorhexidine est un antiseptique a large
spectre et un agent antifongique efficace spécialement sur Candida albicans (Siqueira
et Sen, 2004). Par ailleurs, son action antibactérienne est loin d’étre meilleure que celle

de T'hypochlorite de sodium (Ringel et coll., 1982 ; Jeansonne et White, 1994). Au
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contraire elle a principalement été mise en évidence in vitro et ex vivo, sur des germes
anaérobies a Gram +, que 'on rencontre surtout dans les cas d’échecs endodontiques.
Concernant son efficacité sur Enterococcus faecalis, une étude montre que a 2%,
pendant 15 secondes en contact direct avec la bactérie, on observe une élimination
quasi complete d' Enterococcus faecalis au sein des tubulis dentinaires. L'étude précise
que seules les bactéries logées a une profondeur de 100 pm dans les tubulis dentinaires
étaient éliminées ; l'action de la chlorhexidine sur Enterococcus faecalis est donc
considérée comme superficielle (Vahdaty et coll., 1993).

Dans une autre étude, en médication intracanalaire, le gel a 2% permettrait
I'éradication totale de la bactérie en 15 jours (Gomes et coll., 2003).

En revanche, le digluconate de chlorexidine est dépourvu de toute action solvante sur
les débris organiques nécrosés (Naenni et coll., 2004), elle ne peut donc pas remplacer
I'’hypochlorite de sodium comme solution d’irrigation peropératoire. Cet argument est
encore renforcé par sa quasi inefficacité sur les bactéries anaérobies a Gram-, présentes
comme nous l'avons vu, essentiellement dans les infections primaires ; ce qui conforte

I'idée que son usage en tant qu’irrigant principal en endodontie est inenvisageable.

En dernier lieu reste son utilisation potentielle en rin¢age final a la fin de la mise
en forme canalaire, pour bénéficier de son action bactéricide rémanente. Mais un
probléme majeur survient si 'hypochlorite de sodium a été utilisé en solution
d’irrigation peropératoire auparavant. En effet, la chlorhexidine interagit avec
I'’hypochlorite de sodium résiduel en formant un précipité brunatre, qui contient de la
parachloroaniline (PCA) et son produit de dégradation, le 1-chloro-4-nitrobenzéne, qui
sont carcinogenes et mutagénes (Basrani et coll., 2007 ; Bui et coll., 2008).
Cliniquement, outre le changement de couleur qui peut induire une coloration
dentaire, la formation d'un précipité, quant a lui, peut interférer avec la qualité de
scellement de l'obturation en obstruant les tubulis dentinaires (Vivacqua-Gomes et

coll., 2002).

Compte tenu des inconvénients tels que I'absence d’effets sur les tissus nécrosés,
l'interdiction de 'associer a 'hypochlorite de sodium et le peu d'action sur les bactéries

Gram - , hormis son avantage antimicrobien basse toxicité, la chlorhexidine ne pourra
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étre préconisée ni comme solution d'irrigation, ni comme solution contre notre cible

bactérienne.

d. L’hydroxyde de calcium

Si aucun produit n'est mis dans les canaux en inter-séance, les bactéries se
multiplient pour rapidement atteindre leur niveau initial (Bystrom et Sundqvist, 1983).
Il est donc intéressant d’envisager la mise en place d'une médication intracanalaire,
non seulement pour maintenir 'assainissement réalisé par la mise en forme canalaire,

mais aussi pour compléter la désinfection (Bystrom et Sundqvist, 1985).

L’hydroxyde de calcium Ca(OH), s’ impose comme le pansement canalaire de
choix le plus largement utilisé en endodontie (Law et Messer, 2004). Cest une
substance alcaline puissante dont le pH est de 12,4 et qui présente des propriétés
biologiques intéressantes : une capacité de stimulation et d’induction des tissus durs,
ainsi qu'une action antibactérienne importante liée a son pH élevé. En effet, la grande
majorité des bactéries ne peuvent survivre dans un tel environnement alcalin

(Heithersay, 1975).

L’hydroxyde de calcium Ca(OH), présenterait une efficacité sur Enteroccocus
faecalis a condition que la bactérie se présente sous forme isolée. En revanche,
lorsqu'elle est organisée sous forme de biofilm, Enterococcus feacalis devient résistante
a I'hydroxyde de calcium (Chai et coll., 2007 ; Zerella 2005).

Sa résistance viendrait de l'usage de pompes protoniques membranaires qui lui
permettraient de stabiliser son pH intra-cellulaire en le maintenant a une constante
viable. C’est ainsi que Enterococcus feacalis survit méme dans un milieu possédant un

pH supérieur a 11,5 (MC Hugh et coll., 2004 ; Evans et coll., 2002).

L’action antibactérienne de 'hydroxyde de calcium est liée a la libération des
ions hydroxyles (OH") qui endommagent la membrane cytoplasmique des micro-
organismes, inhibent la réplication de leur ADN et provoquent la dénaturation des

protéines (Siqueira et Lopes, 1999).
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Une meilleure diffusion intra-canalaire est obtenue en mélangeant I'hydroxyde de
calcium avec un véhicule aqueux ; de plus le renouvellement de cette médication est
fortement recommandée pour maximiser son efficacité. Par ailleurs, son action est
possible uniquement par contact direct avec les bactéries, ou dans leur proche

voisinage, car son potentiel de diffusion n’est possible que dans un périmetre de 2mm.

3. Moyens de lutte contre Enterococcus faecalis

L’action de différentes solutions a été étudiée sur différents modeles de biofilms.
A ce jour, les études concernant la flore des échecs endodontiques se basent sur des
modeles de biofilms mono-espece (souvent Enterococcus faecalis) ou a deux espéces
dans le meilleur des cas (Bryce et coll., 2009).
En effet, comme vu précédemment, Enterococcus faecalis a une forte prévalence dans
les échecs et se présente donc comme la cible de nombreuses recherches.
Bien que 'efficacité de I'hypochlorite de sodium sur Enterococcus faecalis reste sujet a
controverse (Sundqvist et Bystrom 1985), les données actuelles considérent que les
médications et irrigants canalaires communément utilisés (CaOHz ; NaClO ; EDTA)
ne sont pas efficaces contre cette bactérie ultra-résistante.
Une solution afin d’optimiser les chances de succés des traitements et retraitements,
serait donc de trouver un moyen complémentaire a nos protocoles actuels pour

I'éradiquer.

a. La préparation canalaire

Bien que 35 % des parois ne sont pas instrumentées (Peters et coll., 2001) une
bonne préparation canalaire est indispensable dans I'élimination du biofilm.
La préparation mécanique des canaux va permettre aux produits chimiques utilisés
pour la désinfection canalaire d’accéder au biofilm, de circuler et d’étre renouvelés,
notamment dans les zones non concernées par nos instruments : les isthmes, les deltas

apicaux, les canaux latéraux et accessoires.
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b. Le laser

Les lasers entrent déja en ceuvre en endodontie dans l'activation des solutions,
'élimination de la smear layer et la désinfection de la cavité d’accés endodontique.
D’apres des études comparatives menées sur les deux lasers les plus utilisés dans le
domaine, Nd YAG et Er,Cr: YSGG, ils présenteraient une efficacité bactéricide
intracanalaire sur Enterococcus faecalis; avec un taux d’abattement de 98%
d'Enterococcus faecalis pour le premier a 1,5W et 96% pour le second a 1,5W également
(Qian-Qian t coll., 2007).

Une autre expérience a montré une réduction de 99,7 % a une profondeur de 200pm
dans la dentine canalaire, apres irrigation classique a 'hypochlorite de sodium et une
irradiation intracanalaire avec le laser Er,Cr : YSGG (Kolnick, 2011). Comparativement,
I'hypochlorite de sodium ne pénetre que de 10opum dans les tubulis (Berutti et coll.,
1997). L'atout du traitement au laser est de maximiser l'efficacité bactéricide par
'élimination combinée de la smear layer, facilitant ainsi la pénétration tubulaire.

Cependant, les limites des lasers résident dans la complexité de l'anatomie de
I'endodonte et de son acces toujours aussi difficile. D’autres investigations, notamment
cliniques, restent nécessaires avant de pouvoir inclure le laser dans un protocole
clinique de lutte anti-infectieuse qui soit clairement établi par une validation

scientifique.

c. L'eau ozonée

L'ozone est un gaz réactif avec d'intéressantes propriétés antimicrobiennes. On
le retrouve naturellement dans l'atmosphére mais on peut aussi I'obtenir de maniére
synthétique par des générateurs.

L'eau ozonée posseéde des propriétés bactéricides intéressantes, en oxydant les parois
cellulaires bactériennes : la rupture de I'équilibre osmotique suite aux lésions

engendrées provoque la lyse cellulaire (EI Karim et coll., 2007).




La concentration d'ozone, le temps d'exposition et la perméabilité membranaire
cellulaire modifient I'efficacité de 1'eau ozonée (Cardoso et coll., 2008). Dans une étude
portant sur Enterococcus faecalis, suite a une irrigation canalaire de 3min avec une
solution d'eau ozonée a 16mg/L, activée simultanément avec des ultrasons, on observe
un abattement de pres de 100% des bactéries de la souche ; en revanche, une solution a
12mg/L d'eau ozonée, utilisée dans les mémes conditions, n'entraine qu'un abattement
de 87,2% d'Enterococcus faecalis (Hubbezoglu et coll., 2014).

L'eau ozonée ne possede quasiment pas d'action rémanente, ce qui peut
expliquer sa faible pénétration dans les régions tubulaires profondes de la dentine. De
maniére générale, elle ne neutralise pas non plus les endotoxines bactériennes : les
résorbtions osseuses, dentinaires et cémentaires engendrées ne sont donc pas

annihilées (Cardoso et coll., 2008).

d. Efficacité de divers agents canalaires sur Enterococcus faecalis

i.  L’hypochlorite de sodium : action sur Enterococcus faecalis

Selon des études anciennes, l'usage de l'hypochlorite de sodium a des
concentrations de 0,5% a 5,25% ne présenterait pas une grande efficacité sur
Enteroccocus faecalis, du fait d'une supposée résistance a 'hypochlorite de sodium seul

(Sundgqvist et Bystrém, 1985).

De nos jours, une étude démontre une action efficace mais non totale sur
certaines espéces résistantes, aprés un temps d'exposition de 1 minute avec une
solution a 1% ; les biofilms testés contenaient les especes Streptococcus sanguis,
Fusobacterium nucleatum et Porphyromonas gingivalis (Chavez de Paz et coll., 2010).

Dans une autre étude, I'’hypochlorite de sodium a 5,25 % s’est avéré plus efficace
que le MTAD® (Bio-pure MTAD Dentsply®, Tulsa, USA) et le Tetraclean® seuls (Ogna
Laboratori Farmaceutici, Milan, Italie). Ces derniers, a la différence du NaOCI, ne
parviennent pas a désagréger et éliminer le biofilm mono-espece d’Enterococcus
faecalis, quels que soient les temps d’exposition testés (5,30 et 60 minutes) (Giardino et

coll., 2007).




ii. Le MTAD : action sur Enterococcus faecalis

C’est un produit mis sur le marché en provenance des Etats-Unis, destiné a agir
simultanément sur les composantes minérales des boues dentinaires et sur un grand
nombre de bactéries. L'objectif espéré est de mettre au point un « super-irrigant », qui
pallierait aux défauts blamés de I'hypochlorite de sodium (toxicité, mauvaise odeur,
nocivité sur les textiles).

Le MTAD (Mixture Of Tetracycline, Citric Acid And Detergent) est composé d'un
antibiotique (tétracycline : doxycycline), d’acide citrique a 10% (dissoud les boues
dentinaires) et d’'un détergent : le Tween 8o (abaisseur de tension superficiel, meilleure
diffusion du produit). En raison de la présence de tétracycline, le BioPure™ n’a pas recu
I'autorisation de mise sur le marché en Europe. Le Tetraclean™ est un produit similaire
mais la doxycycline y est réduite d’un tiers.

L' efficacité antibactérienne du MTAD est attribuée a son activité anticollagénase, a
son pH bas et a sa rémanence : la tétracycline persiste dans la dentine radiculaire si le

MTAD est utilisé en ringage final (Shabahang et Torabinejad 2003).

Selon les études, nous allons découvrir que les opinions et les résultat
s'affrontent de maniére contradictoire :

-Le MTAD présenterait plus d’efficacité que '’hypochlorite de sodium a 2,5%,
lorsqu'il est utilisé seul, dans les mémes conditions qu'une irrigation classique au
NaClO (Ramta et coll., 2013).

- Torabinejad et coll., en 2003, soutiennent que l'efficacité du MTAD seul serait
supérieure a celle de I'hypochlorite de sodium contre Enterococcus faecalis. Dans
I'étude, le MTAD était efficace diluée a 200 fois, alors que '’hypochlorite de sodium
cessait d’exercer son effet antibactérien a partir d'une dilution de 32 fois.

Toutefois, les effets du MTAD sur Enterococcus faecalis seraient renforcés quand il est
associé a de l'hypochlorite de sodium a 1,3%, utilisé comme irrigant pendant
l'instrumentation (Torabinejad et coll.,2003).

En totale contradiction avec ces résultats, d’autres études moins flatteuses

affichent une activité antimicrobienne bien moins optimale du MTAD :




-l'étude de Kho et Baumgartner (2006) n'a démontré aucune différence dans
l'efficacité antimicrobienne pour une irrigation avec 5,25% NaOCl/15% d’ EDTA, par
rapport a une irrigation avec 1,3% NaOCI/MTAD sur des racines infectées par

Enterococcus faecalis.

-Dunavant et coll., (2006) ont constaté que des concentrations de NaClO a 6%
et 1% étaient significativement plus efficaces dans I'élimination de biofilm

d’Enterococcus faecalis que le MTAD.

- Baumgartner et coll., (2007) n'ont trouvé aucune croissance d'Enterococcus
faecalis dans des canaux radiculaires irrigués avec 5,25% NaClO/15% EDTA, tandis que
50% des canaux irrigués avec 1,3% NaClO/MTAD démontraient une croissance

persistante de ces bactéries.

Objectivement, nous n‘avons que trop peu de recul sur ce produit et de
nouvelles études sont encore a mener, dans des conditions plus affinées, afin de
prouver l'efficacité clinique du MTAD. De plus, I'ensemble des études menées I'ont été
in vitro avec des conditions de contacts, de température et de milieu, différents de ce
qu'on peut trouver dans la cavité buccale.

Ce que nous pouvons donc retenir est que pour le moment, 'association hypochlorite
de sodium/EDTA demeure la plus efficace en pratique courante, mais non ciblée

contre Enterococcus faecalis.

ili. Le peroxyde d’hydrogene : action sur Enterococcus faecalis

De formule chimique H,O, c’est un produit liquide clair, incolore en solution,

connu pour ses propriétés oxydantes et blanchissantes.

L'exposition au peroxyde d'hydrogene en odontologie peut avoir lieu par
inhalation, par ingestion, ou par contact avec la peau, la muqueuse buccale ou les yeux.
L'importance des dommages sur les muqueuses est liée a la concentration du peroxyde

d’hydrogene et les effets sont dus a son caractére caustique sur les tissus organiques.




On différencie 3 types de solutions :

-les solutions pharmaceutiques a 110 volumes (35%) et plus : un simple contact
suffit pour provoquer des briilures et des blanchiments des téguments ;

-les solutions a 20 volumes et plus (6%) : des effets irritants, des brdlures
modérées a séveres apparaissent. L'effet caustique sur les muqueuses croit selon le
temps de contact et la concentration (Principes de I'Institut National de Recherche et
de Sécurité, 2002). Si le produit entre en contact dans les yeux, il peut engendrer des
dommages permanents (étre attentif aux risques de projections oculaires chez le
patient) (Reynolds, 1996),

-en usage thérapeutique, les solutions commerciales a 10 volumes (3%) : sur les
muqueuses, elles peuvent causer une irritation et des brilures légéres. La manipulation
de ces préparations n’est pas considérée comme dangereuse pour le patient. En cas
d’ingestion, faire boire immédiatement au patient deux verres d’eau et prescrire un
pansement gastrique. L'inhalation de vapeur de peroxyde d’hydrogéne concentré a 3%
provoque une inflammation de la muqueuse nasale, de la gorge et des voies

respiratoires (European Union Risk Assessment Report, 2003).

Dans la pratique endodontique, le peroxyde d’hydrogéne a 3% n’est pas utilisé
seul en solution intracanalaire, car son spectre antibactérien est limité uniquement aux
bactéries anaérobies strictes et facultatives. Cela fait donc du peroxyde d’hydrogéne un

produit a efficacité limitée en pratique courante (Karunakaran et coll., 2om1).

Grace a son grand pouvoir oxydant, le peroxyde d’hydrogéne est un produit tres
réactif vis-a-vis de nombreux micro-organismes grace a la production de radicaux
libres. Etant efficace sur les espéces anaérobies facultatives, (étant donné qu’elles sont

exemptes de peroxydase) ce produit est de surcroit efficace sur Enterococcus faecalis.

Il serait donc intéressant de trouver un procédé qui permettrait de conserver le
potentiel bactéricide recherché du peroxyde d’hydrogeéne, tout utilisant des
concentrations inférieures a 3% pour éviter les effets caustiques sur les tissus

(Lenntech, 2012) et ainsi allier efficacité antimicrobienne et sécurité du patient.




Le mécanisme d’action du peroxyde d’hydrogeéne sur Enterococcus faecalis,
consiste en 'oxydation des groupes sulfhydriles et des doubles liaisons des enzymes de
la bactérie, en provoquant une modification de la conformation des protéines de ces
enzymes, engendrant une perte de leur fonction et donc la mort cellulaire. Ces
enzymes ont pour role majeur de participer aux réactions permettant la synthese des
constituants de la paroi cellulaire bactérienne.

L’efficacité du peroxyde d’hydrogéne réside donc dans I'affaiblissement des structures
de protection de la bactérie : en modifiant la conformation des parois, le peroxyde
d’hydrogene désorganise le micro-organisme et provoque des réactions intracellulaires.
Ces réactions intracellulaires ont une double origine :

-le peroxyde, qui continue son effet oxydant sur 'ADN bactérien par
effets déléteres des radicaux libres produits; 'ADN dénaturé va accumuler les
aberrations génétiques et entrainer la synthése de protéines non fonctionnelles ou
dysfonctionnelles ; le métabolisme cellulaire sera donc altéré.

-I' acquisition de perméabilité : action mécanique de l'irrigant qui rentre

dans la cellule et va provoquer sa lyse (Vilamajé Giol, 2008).

e. Activité antibactérienne du cuivre et ses alliages sur Enterococcus faecalis

Le cuivre testé sous forme de support métallique a révélé des propriétés anti-
microbiennes sur les levures et les virus mais aussi une bactéricidie attestée sur les
entérocoques. Sa bactéricidie s’exprimerait en modifiant la structure cellulaire par
action indirecte sur 'ADN génomique bactérien (Thian et coll., 2012). D’autres études
cliniques ont révélé que les surfaces de cuivre métallique ainsi que ses alliages, ayant
une teneur en cuivre d’au moins 70 %, éliminent en quelques heures plusieurs
organismes pathogénes incluant des souches bactériennes d’entérocoques (dont
Enterococcus faecalis), mais aussi le VIH et des levures comme le Candida albicans

(Prado et coll., 2012).




Les mécanismes d’action du cuivre sur les pathogénes ne sont pas encore
totalement élucidés, notamment sur leurs ordres de survenue ; mais ils sont basés sur
une mort cellulaire qui advient suite au contact avec le cuivre : le « contact-killing ».

Un des mécanismes exploite les propriétés oxydo-réductrices du cuivre par le
biais de réactions mélant les formes ioniques du cuivre Cu** et Cu”. Les radicaux libres
produits, délétéres pour I'ADN bactérien, engendrent des lésions qui se traduisent
majoritairement par des phénomeénes de fragmentation de I’ADN, suivis de la mort
cellulaire (Warnes et coll., 2010).

Ces arguments contrastent avec l'étude de Espirito Santo et coll., qui suggerent
que les dégats initiaux sur les cellules qui subissent le contact killing, soient des dégats
touchant en premier lieu la membrane cellulaire et non 'ADN bactérien.

Il serait alors probable que les dégats causés sur 'ADN ne se produisent que
secondairement, aprés la mort cellulaire (Esprito Santo et coll., 2011). Suivant cette
réflexion, la diffusion du cuivre dans les cellules ferait suite a la rupture de la
membrane bactérienne, puis des phénomeénes de stress oxydatifs entraineraient la
mort cellulaire avant la dégradation de I'ADN bactérien.

Un autre élément vient encourager cette théorie : on observe que la quantité d’ions
cuivre dans les cellules reste élevé durant tout I'épisode de bactéricidie, suggérant que
les cellules sont débordées par le gradient de cuivre intracellulaire, ce qui leur serait
fatal (Espirito Santo et coll., 20m1).

Quel que soit la chronologie des mécanismes, les études s'accordent sur le fait
que les lésions membranaires qui précedent ou sont concomitantes a la fragmentation
de 'ADN, se produisent suite a I'oxydation par le cuivre des protéines et lipides de la
membrane cellulaire (Yoshida et coll., 2005). De plus, l'ensemble des mécanismes
participant au contact killing suivent une cinétique de réaction trés rapide (Grass et
coll., 2011).

La figure 4 propose une synthese schématique des mécanismes de la mort bactérienne

suite au contact avec le cuivre.
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Figure 3 : Mécanismes d'action de la toxicité du cuivre sur les cellules bactériennes par
contact killing (Grass et coll.,2011).

A : atteinte cellulaire par contact direct avec une surface métallique de cuivre

B: rupture de la membrane par perte du potenciel membranaire puis du contenu
cytoplasmique

C : génération de radicaux libres par les ions cuivres et dommages génomiques
indirects

D : dégradation de plasmide et du génome bactérien

Toutefois, il existe des bactéries qui possedent divers mécanismes intrinseques
pour se protéger des effets toxiques des ions du cuivre : la séquestration extracellulaire
du cuivre, une impermeéabilité membranaire, des protéines cytoplasmiques capables de
capter les ions ou l'extrusion active du cuivre cytoplasmique par des protéines
membranaires (Kim et coll., 2010 ; Magnani et Solioz 2007 ; Grass et coll., 2011).
L'extrusion active du cuivre semble étre le mécanisme en chef du développement d'une
tolérance au cuivre. Chez Escherichia coli, le transport du cuivre intracellulaire par la
CopA ATPase résidant dans la membrane cytoplasmique, pompe l'excés de Cu” du
cytoplasme (Rensing et Grass 2003). Cependant, ces mécanismes n'offrent pas de réel
protection contre le contact killing, mais permettent juste de prolonger la vie des
bactéries possédant une telle défense : Enterococcus hirae, Pseudomonas aeruginosa,

Escherichia coli...( Espirito Santo et coll., 2008 ; Elquindi et coll., 2009).

Ce qui semble encourageant pour I'avenir sanitaire et pour notre recherche est
donc l'apparition peu probable de bactéries résistantes pour de multiples raisons : le
plasmide support de 'ADN bactérien est dégradé de suite apres la mort cellulaire, ce

qui prévient la transmission de facteurs de résistances inter-bactéries ; le « contact-




killing » est une réaction tres rapide et enfin les cellules bactériennes ne se divisent pas

sur les surfaces de cuivre (Grass coll., 2011).




III. UTILISATION DES ALLIAGES A MEMOIRE DE FORME (AMF) EN
ENDODONTIE

A. Les principes fondamentaux des AMF en endodontie

1. Apparition des AMF en endodontie

Les alliages a mémoire de forme (AMF) possédent des propriétés pseudo-
élastiques : la mémoire de forme et la superélasticité.
Apres avoir été déformés a froid, la capacité de retrouver leur forme initiale au dela
d’'une certaine température est l'effet mémoire de forme. Au dessus de cette
température, ils sont aussi capables de présenter une importante déformation
réversible, lorsqu’ils sont soumis a une contrainte mécanique : c'est la superélasticité.
Ces deux propriétés pseudo-élastiques reposent sur l'existence d'une transformation de
phase a I'état solide, appelée transformation martensitique thermomécanique (Patoor

et Berveiller, 1990).

Grace a ces propriétés, ils sont employés dans de nombreux domaines tres
variés : dans l'industrie automobile, les dispositifs antifeux, I'industrie aéronautique,
des dispositifs médicaux et bien entendu en odontologie (Duerig et coll., 1999).

En ce qui concerne l'odontologie, c'est le nickel-titane qui représentera la
famille d'AMF la plus utilisée. 1l existe deux principales disciplines d’application :
I'orthodontie et I'endodontie. Alors que 'orthodontie est capable d’exploiter les deux
propriétés, celle intéressant l'endodontie est exclusivement la superélasticité
(Thompson, 2000).

Walia et coll., en 1988, sont les fondateurs d'une pratique novatrice en introduisant les
instruments en nickel-titane ou "NiTi", dans le domaine de 1'endodontie. Les NiTi ont
permis I'émergence d'une pratique clinique plus reproductible, avec une réduction du
risque de déportation de la trajectoire, de la création de butées et de performations,

comparé aux instruments manuels en acier inoxydable (Abou-Rass et coll., 1980 ;




Marshall et Papin., 1980). Ces qualités leurs sont permises par la superélasticité et une
résistance accrue a la fracture en torsion (Thompson et coll., 1997 ; Thompson et coll.,

2000).

2. La mémoire de forme et la superélasticité

La mémoire de forme est décrit par Muller en 1988 comme étant : « le
recouvrement de forme dun objet au chauffage, apres déformation en phase
martensitique». On distingue deux effets mémoire de forme : l'effet mémoire simple
sens et |'effet mémoire double sens (Kaouache, 2006).

Lors de l'application d'une contrainte a température constante, un AMF dans I'état
complétement martensitique peut subir une déformation plastique jusqu’'a 6 %. Pour
retrouver intégralement sa forme initiale stable, (austénitique) il suffit de le réchauffer.
Ceci constitue I'effet de mémoire simple sens.

L’effet de mémoire double sens correspond a l'aptitude pour le matériau de posséder
deux formes stables : une forme haute température (dans l'état austénitique) et une
forme basse température (dans l'état martensitique). Le passage de l'état haute
température a l'état basse température et inversement, entraine un changement de
forme qui est réversible (Centre d'Animation Régionale en Matériaux Avancés, 2001).

En endodontie, I'effet mémoire de forme ne présente pas d'intérét particulier puisque
nous travaillons a température constante : la déformation d'un AMF endodontique ne
répond pas a une variation de température, mais a une contrainte appliquée.

Pour cette raison, c'est la superélasticité qui est la propriété d'intérét en ce domaine :
elle va apporter une résistance accrue a la fracture, lorsque le matériau va étre soumis au
cyclage mécanique lors du travail dans les canaux par traction/compression successives

(Thompson et coll., 1997).

La superélasticité caractérise un matériau qui présente une capacité de
déformation élastique majorée, permise par l'apparition de martensite a partir de
l'austénite initiale, au sein du réseau cristallin du matériau. Dans le domaine de
température ot l'austénite est « stable », la transformation martensitique peut étre

provoquée sous une contrainte (figure 4) (Van Humbeeck et coll., 1990). Le matériau




peut tolérer des contraintes plus importantes qu'un matériau élastique simple, avant

d’aboutir a la déformation plastique puis a la rupture.

La réversion d’'une phase a l'autre se produit lorsque la contrainte cesse et tant qu'on

ne dépasse pas la tolérance de déformation élastique du matériau. Lorsque la réversion

n’est plus totale, on entre progressivement dans le domaine de déformation plastique.

La courbe contrainte/déformation suivante présente le comportement

superélastique d'un AMF subissant une contrainte croissante :
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Figure 4 : Courbe contrainte/déformation caractérisant le comportement
superélastique (AFNOR, 1901)

Pour que la superélasticité s'exprime, cela sous entend que nous sommes a une
température sous laquelle I'austénite est stable : T>A;. Dans ce domaine de
température uniquement (T>Ay¢), la transformation martensitique peut étre
provoquée sous une contrainte et non thermiquement comme dans l'effet
meémoire.

Au point a : la contrainte s’exerce et la déformation a lieu dans le domaine de
déformation élastique de I'austénite, la loi de Hooke s’exprime : la contrainte est
directement proportionnelle a la déformation. Lorsque la contrainte cesse on
revient au point d’origine.

Au point b : a partir d'une certaine contrainte critique, notée oc, il y a induction

de formation de martensite. Contrairement a la martensite engendrée
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thermiquement, (lors de I'application de la mémoire de forme) ou toutes les
variantes sont possibles, les variantes de la martensite formées mécaniquement
(superélasticité), sont uniquement celles qui sont favorisées par la contrainte.

e La courbe de (c) vers (a) représente la réversion totale de la martensite en
austénite : la contrainte n'est plus appliquée, le matériaux reprend alors sa
forme initiale (au point d'origine de la courbe). Le relaichement de la contrainte
conduit a transformation inverse, car la phase martensitique n'est pas la plus
stable sans contrainte.

e La déformation €¢ correspond a la limite de déformation élastique (donc
réversible) du matériau. Au dela, pour une contrainte appliquée plus
importante, on entre dans la phase de déformation plastique.

e L'hystérésis est la différence entre la courbe de transformation initiale et la

courbe de transformation inverse.

3. Une caractéristique commune : la transformation martensitique

a. Aspect thermodynamique de la transformation

La transformation martensitique est la transformation de référence qui confére
aux alliages a mémoire de forme leurs propriétés pseudolélastiques.
Cette transformation a lieu par germination et croissance, dans un intervalle de

température ou coexistent les phases austénitiques et martensitiques.

La transformation martensitique peut étre induite soit thermiquement (effet
mémoire de forme) en abaissant la température en dessous de Ms (martensite start),
soit mécaniquement par l'application d’'une contrainte qui peut provoquer la
transformation =~ martensitique a une température supérieure a  Ms
(superélasticité)(figure 5).

D'un point de vue cristallographique, a température ambiante, la phase austénitique de

l'alliage CuAlBe est de type cubique a faces centrées avec une structure ordonnée. C'est




une structure DO3. Elle est constituée de 8 mailles élémentaires cubiques centrées

(figure 6)(Moreau, 1998).
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Figure 5 : Transformation martensitique lors du comportement superélastique d'un
alliage soumis a une contrainte croissante (Lagoudas, 1992).
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Figure 6 : Phase austénitique du Cu-Al-Be (Moreau, 1998)

Seul dans le domaine de température ou l'austénite est stable soit T > Af, la
transformation martensitique peut étre provoquée sous contrainte (Gotthard et coll.,
2001 ; Van Humbeeck et coll., 1990).

En revanche, si la température est trop élevée, il y a compétition entre la
transformation martensitique et la déformation plastique de I'austénite. Dans ce cas, la
transformation martensitique ne se produit pas et le matériau suit donc un
comportement mécanique classique : il n’est pas capable d’exprimer sa superélasticité.
La température maximale pour laquelle il peut se produire une transformation sous
contrainte, d’austénite en martensite, est notée Md (martensite déformation) et va

dépendre de l'alliage (figure 7) (Jordan et Rocher, 2010).
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Figure 7 : Parameétres significatifs de la transformation martensitique ; exemple du
Nickel-Titane (Jordan et Rocher, 2010)

On définit selon la norme NF A 51-080 relative aux AMF :

- La température Ms (martensite start) désigne la température de formation de la
premiére plaquette de martensite au sein de la phase austénite au cours du
refroidissement d'un AMF.

- Le point Mf (martensite finish) : désigne la température pour laquelle toute trace de
phase austénitique a disparu, '’AMF étant devenu martensitique a 100 %.

- Le point As (austenite start) : désigne la température d’apparition de I'austénite au
cours du réchauffage d'un matériau martensitique.

- Le point Af (austenite finish) : la température pour laquelle toute trace de phase
martensitique a disparu, 'AMF étant devenu austénitique a 100 % (Jordan et Rocher,
2010).

b. Aspect cinématique de la transformation

D'aprés Guénin : "la transformation martensitique est une « transformation
displacive du premier ordre présentant une déformation homogéne du réseau
cristallographique, constituée principalement par un cisaillement" (Guénin, 1986).

La transformation displacive se caractérise par un déplacement collectif et
coopératif des atomes, d'une distance inférieure a la distance interatomique (de I'ordre
du dixiéme de la distance interatomique) lors du passage de l'austénite a la martensite.
On peut parler de réseaux de réarrangements : chaque atome se déplace vers une

nouvelle position grace au déplacement des atomes voisins. La transformation




martensitique se produit en phase solide en réponse a la contrainte et se fait de
maniére quasi instantanée, par 'absence de phénomeéne de diffusion. De maniere
simplifiée, tous les atomes se déplacent en méme temps et non comme une onde de
proche en proche.

La transformation martensitique est qualifiée de premier ordre : pour un état
d’avancement donné il y a coexistence des deux phases, austénitique et martensitique,
séparées par une interface nette. Ces deux phases appartenant a deux systémes
cristallins distincts, elles n’ont pas le méme volume.

Il s'ensuit une déformation homogene du cristal, grace aux mouvements coopératifs
des atomes. C’est cette déformation homogeéne qui permet une corrélation entre les
deux phases, malgré le différentiel de leurs volumes. Ce mouvement s'effectue
principalement selon un mécanisme de cisaillement.

La transformation martensitique est ainsi homogeéne a l'échelle macroscopique, car
tout le volume modifié a été concerné par le mouvement, ce qui entraine un

changement de forme du matériau dans sa globalité (figure 8) (Muller, 1988).

Cependant, une transformation qualifiée d’hétérogéne s’ajoute a cette derniére :
a I'échelle microscopique, le réseau cristallin développe ce qu'on appelle des variantes ;
les variantes sont en réalité des plaquettes de martensites en formation, correspondant
a des plans d’accolement et a des cisaillements d’orientations différentes par rapport
aux phases d'austénite. Bien qu'ils soient d'orientations différentes, ces cisaillements
sont considérés comme équivalents (en terme d'amplitude) d'un point de vue
cristallographique (figure 9).
La déformation du réseau cristallin est donc qualifiée d'hétérogene a cette échelle,
dans le sens ou les variantes ne prennent pas toutes la méme direction pendant la
transformation, bien qu’elles conservent toutes la méme amplitude (figure 8).
Quand la contrainte externe cesse, les variantes reprennent leurs distributions

initiales, ce qui explique la réversibilité de la transformation (Jordan et coll., 1997).
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martensite en microscopie électronique a balayage (Jordan et Rocher, 2009/2010).

aprés transformation

=
E cisE
-~ |
| austénite |
i

austénite

plan d'accolement

avant transformation

Figure 9 : représentation schématique de la formation d'une plaquette de martensite
(Kaouache, 2006)

B. Le Nickel-Titane : la référence en endodontie

1. Naissance de l'instrumentation canalaire mécanisée : principes et

préceptes

Dans le domaine de l'odontologie, le nickel-titane est utilisé d'une part en
orthodontie pour les arcs et d'autre part en endodontie, pour les instruments de
préparation canalaire mécanisée.

Les alliages orthodontiques en nickel-titane sont issus des travaux de Buehler et
Wiley du Naval Ordinance Laboratory en 1962, qui découvrent un effet mémoire de
forme dans un alliage intermétallique de Nickel-Titane. En 1972 ces alliages sont
connus sous le nom de Nitinol, qui est l'acronyme de Nickel Titanium Naval

Ordinance Laboratory. Ces alliages étaient composés de 50% de titane et de 50% de




nickel. En réalité, les premiers arcs orthodontiques commercialisés sous le nom de
Nitinol® ne possédaient pas d'effet mémoire de forme a cause de leur travail a froid lors
de leur conception.

Walia et coll, en 1988, sont les fondateurs d'une pratique novatrice en
introduisant les instruments en nickel-titane, appelé aussi NiTi, en endodontie. Mais

les NiTi ne seront commercialisés qu'en 1993 dans des concepts de rotation continue.

Les évolutions proposées par les « NiTi » ont été crées pour tenter contrecarrer
les inconvénients des instruments manuels en acier inoxydable, de faible conicité (2%)
(Buchanan et coll., 2000). La rigidité de l'acier est désavantageuse lors du travail des
canaux : pour pallier & son manque de souplesse, les limes conventionnelles ont été
faconnées en conicité de 2%, mais cela rend difficile 1'obtention d'une préparation
conique réguliere (Calas et Vulcain 1999). Méme en prenant soin de les pré-courber, il
existe un risque majoré de non respect de 'anatomie d’origine, de déplacement du
foramen, de perforations et de préparations irréguliéres du fait de la mémoire élastique
de l'acier (Lasfargues, 1997).
Les praticiens craignent alors d’avantage I'échec et la fracture instrumentale. En effet,
la complexité anatomique est souvent et depuis trés longtemps incriminée dans les
échecs des traitements endodontiques (Simon, 2005 ; Peters et coll., 2001 ; Hess et
Zurcher, 1929).
Si les canaux rectilignes ou peu courbés, ne posent en principe pas de problémes en
préparation manuelle, en revanche, les canaux fins présentant des courbures modérées
a fortes, de section laminaire, sont bien plus difficiles a mettre en forme. La
négociation des courbures est rendue plus facile et plus adaptée, grace a la grande
flexibilité de I'instrumentation NiTi. Une étude comparative des instruments en NiTi
avec les instruments en acier inoxydable, dans I'aptitude a maintenir le trajet initial des
canaux courbes, a été menée. Les meilleurs résultats ont été obtenus avec les
instruments en NiTi, qu’ils soient manuels ou mécanisés (Espesito et coll., 1994 ;
Samyn et coll. 1996). Grace a leurs propriétés superélastiques, les instruments
endodontiques en Niti peuvent subir dix fois plus de contraintes que ceux en acier

inoxydables et ce, sans se déformer ou s’altérer (Mac Spadden, 1993).




Afin d’obtenir des préparations régulieres, parfaitement coniques et ainsi
asseoir une obturation la plus totale possible, les canaux sont préparés selon la
technique du crown-down ou préparation corono-apicale : cette technique, développée
avec les instruments en NiTi, a été suggérée pour résoudre le probleme de propulsion
du contenu canalaire vers 'apex, qui se rencontre lorsque la partie coronaire n'est pas
assez ouverte. En effet, si la partie coronaire n'est pas assez évasée, la remontée des
débris est limitée du fait de la conicité de I'instrument qui approche celle du canal
(Morgan et Montgomery, 1984).

Le crown-down proéne donc l'élargissement canalaire en progressant de la zone
cervicale vers 'apex et en utilisant de maniére dégressive les différentes conicités. Les
plus grandes conicités éliminent dans un premier temps les interférences du tiers
coronaire, puis ensuite du tiers moyen de la racine, libérant ainsi le passage aux
conicités inférieures vers la région apicale, qui devient alors facilement accessible.

La forme conique permet donc d'une part, d’acheminer l'irrigant jusqu’au tiers apical,
et d’'autre part, grace a la suppression des contraintes coronaires, de faciliter la

progression des instruments (Vulcain et Calas, 1998).

S’il est vrai que le NiTi peut subir des forces importantes tout en revenant a sa
forme initiale, il ne supporte pas de changement brutal des forces imposées. Pour cette
raison, leur prise en main nécessite des connaissances préalables, conformes a des
régles précises, impliquant des forces légéres et réguliéres sous vitesse constante
(Nebot et Curnier, 1997). Efficaces en ampliation, leur usage en rotation continue, a
faible vitesse constante, (200 a 600 tours/minutes) parfait les préparations et offre un
gain de temps (Mac Spaden et Ben Johnson, 1990). De plus, cela optimise le
débridement, en augmentant les contacts entre les instruments et les parois infectées.
Chaque systeme de rotation continue possede ses spécificités et un usage sans

apprentissage, serait une erreur conduisant a un échec assuré.

L’apparition des instruments en nickel-titane a donc sans aucun doute
révolutionné la pratique endodontique et les fabricants ont de cesse jusqu' a
. ' . ). r 7 ye .
aujourd'hui, d'innover et mettre sur le marché des séquences d’instruments toujours

plus compétitives, car tendant a la simplicité d'usage en terme de technique, de




protocole et de rapidité d'utilisation. De plus, les propriétés superélastiques du NiTi
offre plus de sécurité d'utilisation grace au respect de I'anatomie canalaire (Calas et
Vulcain, 1999).

Les instruments en NiTi sont donc encore la référence actuelle en terme de

préparation canalaire mécanisée.

2. Composition du NiTi en endodontie

Pour étre efficace en terme d'AMF, lalliage doit étre composé de métaux a
99,99% pur, donc un taux d'impuretés inférieur a 0,01 %. Les proportions en terme de
poids en nickel et en titane varient selon les fabricants et leur véritable pourcentage
ainsi que les différents compléments d’autres éléments métalliques ne sont pas
communiqués (Eble, 2010).

Les températures de transformation du Nitinol sont extrémement sensibles a une
petite variation dans leur composition en Ni. Pour les alliages ayant une teneur en
nickel supérieure a 55% de leurs poids total, une variation de 1% de Ti ou de Ni lors de
leur fabrication, engendre un écart de + 100°C dans leur température de transformation
(Wu, 2001). Il est a noter que les meilleures caractéristiques de mémoire de forme sont
obtenues pour des alliages contenant un taux de Ni variant de 49.3% a 51% ; en
revanche au dela de 51% de Ni, on exploitera d'avantage la superélasticité (Raz et
Sadrnezhaad, 2004).

Les instruments en NiTi recoivent typiquement un traitement par la chaleur a 500 °C
nommé "Heat treating" lors de leur fabrication, pour promouvoir leurs performances
superélastiques (Lee et coll., 1999). Des études plus récentes, menées sur des alliages
de composition 51%Ni - 49%Ti ont montré que ces instruments présenteraient une
résistance accrue a la fracture par cyclage, par rapport a ceux qui ne subissaient pas de

Heat treating (Braga et coll., 2014).




3. Les principaux profils de lames : géométrie et influence

La section d'un instrument endodontique manuel ou rotatif correspond au profil
global de la lime. Elle est composée en son centre, de I'ame résiduelle de I'instrument

et a sa périphérie, du profil de lame (figure 10) :

._-

Figure 10 : section d'une lame du systéme Hero Shaper®

Il existe de nombreux profils de lame proposés par les fabricants ; 1'objectif est
d'exploiter au maximum la superélasticité du matériaux, mais aussi répondre aux
exigences de la préparation canalaire.

Les premiers instruments présentaient un méplat radiant qui permettait d’augmenter
I'appui sur les parois canalaires et de centrer I'instrument. Mais cette concentration de
forces sur une partie de I'instrument peut majorer le risque de fracture. C’est pourquoi

certains fabricants ont décidé de 'abandonner (figure 11).
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Figure 11 : profil des instruments en NiTi (Benkiran et coll., 2015)

La contribution des contraintes de torsion et de fatigue en flexion sur
l'instrument dans le processus de rupture, peut dépendre de la géométrie de la section
de l'instrument et de la distribution des forces sur ce méme instrument (Berutti et

coll., 2003 ; Peters et coll., 2003 ; Yared et coll., 2003 ; Ullmann et Peters, 2005).

Nous allons faire une présentation chronologique des instruments de différents
systemes de rotation continue en sélectionnant les plus communément utilisés et

pointer leurs particularités :




e K3°(1998)
Le coeur de l'instrument étant élargit, la remontée des débris est difficile et
augmente le risque de bouchons. De plus, la présence de méplats, qui ont pour
fonction de centrer les instruments dans le canal, abrasent et brunissent la dentine

plus qu’ils ne la coupent (figure 12)(Kum et coll., 2006).

K3

Figure 12 : K3°

e Quantec 2000° (2000)

Les instruments existent en 8 conicités différentes et sont a pointes travaillantes
ou non travaillantes. Le profil complexe des instruments a été étudié pour augmenter
l'efficacité de coupe, entrainer la remontée des débris, assurer une grande résistance a
la rupture, permettre un auto-centrage de l'instrument par la présence de méplats et

ainsi respecter les trajectoires canalaires (figure 13) (Mac Spadden, 1993).

Quantec

Figure 13 : Quantec 2000°

e Le Hero Shaper®e MicroMega™ (2001)
Le Hero Shaper présente un profil de lame en triple hélice avec une ame
résiduelle importante qui augmente sa résistance a la fracture mais aussi sa rigidité.
Son angle de coupe est légérement positif ce qui confere a I'instrument une capacité de

coupe majorée et une élimination des débris améliorée (figure 14)
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Figure 14 : Hero Shaper®de MicroMega™ (Benkiran et coll., 2015)




e Race®de FKG™ (2001)

Le systéeme RaCe® est unique par son concept : la partie travaillante de chaque
instrument est composée dune alternance de spires aux arétes de coupe
tranchantes (Bergmans et coll., 2001) et de segments droits, augmentant la
flexibilité et réduisant considérablement « l'effet de vissage », le risque de blocage
instrumental et le couple de rotation (figure 15). Les instruments RaCe® présentent
les caractéristiques idéales pour assurer une grande efficacité de coupe et une

évacuation rapide des débris dentinaires (Sonntag, 2006).
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Figure 15 : Race®de FKG™

e M-Two® de Dentsply™ (2006)

Il possede une section rectangulaire en S, avec un pas de lame variable qui
diminue le nombre total de spires (figure 16). La réduction de la masse centrale de
métal est prévue pour apporter aux instruments une flexibilité supérieure et permet de
rester mieux centré dans le canal. De plus, I'espace libre maximise la remontée des
débris. Tous les instruments de la séquence sont capables d'atteindre la LT par "crown
down" progressif. Les M-Two® auraient la capacité de s'autoguider dans le canal. Il ne
faut donc pas forcer l'instrument en direction apicale, mais se retirer de quelques
millimeétres et accentuer le brossage pariétal en cas d'atteinte difficile de la LT

(Malagino et coll., 2006).

Figure 16 : M-Two® de Dentsply™




e ProTaper® de Dentsply-Maillefer™ (2006)

Ce systéeme présente deux types de limes les Shaping files (figure 16) pour la
mise en forme canalaire et les Finishing files (figure 17) pour la finition apicale.

Les limes Shaping files présentent une section triangulaire avec des arétes
convexes afin de développer une bonne efficacité de coupe, alliée a un contact entre la
dentine et l'instrument réduit, pour minimiser I'effet de vissage.

Les limes Finishing files sont destinées a étre utilisées dans le dernier tiers
apical. Elles possedent une section en U évidée pour faciliter |'élimination des débris et
augmenter leurs flexibilités ; d'autant plus que ces limes possedent de gros diametres
pour assurer une meilleure désinfection et faciliter I'obturation finale.

Les instruments F4 et F5 avec une pointe de 40/100°™ (ISO) et 50/100°™ (ISO) sont

congus pour les apex larges (figure 18).

Figure 17 : Shaping files de Dentsply-Maillefer™

Figure 18 : Finishing files F4 et F5 de Dentsply-Maillefer™

e Revo-S®de Micro Mega™ (2008)

Les instruments existent en section décalée et en section non décalée (encore
appelée équilatérale). La face décalée donne moins de contraintes sur l'instrument,
plus de flexibilité (d'autant plus que le diameétre de I'instrument est faible) et augmente
l'espace disponible pour la remontée des débris.

Les instruments a section décalée seront utilisés pour le début de la préparation et la
finition canalaire ; un instrument a section équilatéral sera utilisé en intermédiaire lors

de la mise en forme, afin exploiter I'efficacité de coupe des arétes (figure 19).
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Figure 19 : Revo-S® de Micro Mega™

e Le Hyflex CM® Coltene™ (2008)

Les instruments Hyflex CM® présentent une particularité unique : ils se
déforment au gré des contraintes qui leur sont imposées et il est possible de les
précourber. Leur alliage spécial "CM-Wire" permet de contrdler la mémoire de forme
du matériau : la déformation induite par la contrainte est réversible par un traitement
thermique (autoclave par exemple) (figure 20). Cette caractéristique singuliére assure
un meilleur respect des trajectoires canalaires, limite le phénoméne de vissage et
augmente la résistance a la fracture. Par ailleurs, l'alliage spécifique NiTi CM-Wire
augmenterait la résistance a la fatigue de l'instrument comparé au NiTi traditionel
(Shen et coll., 2011). Chaque instrument posséde une pointe non travaillante et une
section triangulaire qui évolue vers une section quadrangulaire en se rapprochant de la
base de I'instrument (figure 21).
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Figure 20 : Hyflex CM® Coltene™
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Figure 21 : section triangulaire (4 la pointe)(a) puis quadrangulaire (b) d'un instrument
Hyflex CM® au MEB (d’apres Rieger, 2012)




e Twisted Files® Kerr Dental™ (2008)

La grande majorité des instruments en NiTi destinés a la préparation canalaire
sont fabriqués selon un procédé d’usinage : la partie active de la lame est usinée et
raccordée au manche par l'intermédiaire de la tige. Les Twisted Files® (figure 22)
sont quant a eux obtenus mécaniquement, suite a un processus de torsion des tiges
d'alliage spécifiquement issus de la "phase-R" stabilisée de la transformation
martensitique du NiTi (phase de transition entre I'austénite et la martensite). Ce
processus particulier augmente considérablement la résistance mécanique (absence
de microfélures d'usinage) et la flexibilité de l'instrument (Gambarini et coll.,
2008). De plus, l'instrument se "détorsionne" lors de l'amorce d'une rupture
prochaine ; ce qui constitue un indicateur visuel précieux pour l'opérateur. Enfin,
l'instrument posséde une pointe inactive, ce qui minimise les dérives de trajectoire
canalaire et un pas d'hélice variable qui contribue a améliorer sa flexibilité (Sirbu,

2013).
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Figure 22 : Twisted Files® Dental Kerr ™
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% L'instrumentation unique en mouvement réciproque

D'apparition clinique récente (2011), les systémes a "instrument unique” sont en
constant développement. Si cela emmeéne une ergonomie améliorée incontestable, il
est important de respecter les phases d’irrigation (temps, volumes) qui ne doivent pas
étre écourtés au profit du gain de temps du traitement endodontique global. De plus,
leurs utilisations se limitent pour le moment au traitement endodontique initial.

Ces nouvelles techniques de préparation canalaire mono-instrumentale sont

issues de la technique de Roane et exploitent le mouvement de réciprocité : il alterne




des mouvements horaires et anti-horaires, qui sont également asymétriques
(amplitudes différentes)(Roane et coll., 1985). L'objectif de ces mouvements appliqués
au NiTi est la libération progressive des contraintes sur l'instrument, son centrage tout
au long de la préparation, une mise en forme facilitée et 'absence de phénomenes
vissage dans le canal (Yared et coll., 2008).

Il existe aujourd'hui plusieurs gammes d'instruments disponibles sur le marché basés
sur la réciprocité : le systéme Réciproc® (Dentsply VDW), le syst¢éme Wave One™
(Dentsply Maillefer)et son évolution, le systéme Wave One® Gold (Dentsply Maillefer).
Chaque systeme s'utilise avec un moteur spécifique (figure 23) avec un programme
dédié. Tous ces instruments ont comme point commun une conicité variable qui
permet une préparation apicale majorée. Contrairement aux instruments de rotation
continue, leur hélicoide est inversée ce qui engage une rotation anti-horaire avec une
amplitude supérieure au dévissage horaire ; cela augmente la résistance a la fatigue
cyclique et aux efforts en torsion (De Deus et coll., 2010 ; Kim et coll., 2012). Enfin,
l'alliage NiTi M-Wire® qui compose tous ces instruments contribue a augmenter leurs

propriétés mécaniques (Al-Hadlag et coll., 2010 ; Shen et coll., 2011).
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Figure 23 : moteurs spécifiques du Reciproc®(a) et du Wae One™(b) (Pertot, 2011)

e Wave One™ Dentsply Maillefer (2011)

Il existe trois instruments permettant de répondre a trois types de situations
cliniques : le WaveOne® Small pour les canaux fins (bague jaune), le WaveOne®
Primary pour la majorité des canaux (bague rouge) et le WaveOne® Large pour les
canaux larges (bague noire). Ces trois instruments a usage unique, ont une section
triangulaire concave au niveau apical (figure 24 b) et triangulaire simple sur la partie
coronaire (figure 24 a) : ce dessin augmente la résistance de l'instrument au niveau de

sa pointe et permet une meilleure flexibilité de la lame en coronaire, tout en




maintenant un espace suffisant pour 'évacuation des débris. La variation du pas sur la

partie travaillante ralentit également la rupture (Pertot et coll., 2008 et 20m).

(@) (b)

Figure 24 : Wave One™ Dentsply maillefer ; section triangulaire coronaire (a) et
triangulaire concave apicale (b)

e Réciproc® Dentsply VDW (2011)

Il existe également 3 types de limes (25.08 / 40.06 / 50.05) aux diametres et
conicités variables a adapter en fonction de la situation clinique. La section de
I'instrument présente deux arétes coupantes (figure 25), semblables a celles de
I'Unifile® et du MTwo® et sa pointe est inactive. La conicité inversée est plus faible
pour le Reciproc® que pour le Wave One : ainsi, ce dernier présente un diametre

coronaire plus faible comparé au WaveOne® (Pertot et coll., 2008 et 2011).

Figure 25 : section en "S" du Reciproc® VDW

% L'instrumentation unique en rotation continue

e Le One Shape® Micro Mega (2012)

Le principe est identique a celui du WaveOne® et du Reciproc® : simplifier la
préparation canalaire grace a lutilisation d'un instrument unique. Cependant,
contrairement a ces deux systémes, le One Shape® s’utilise en rotation continue sur
contre angle réducteur a une vitesse de gootr/min avec un moteur conventionnel.

L'instrument présente une conicité constante de 6%, un diametre unique de 25/100°

(hormis pour les instruments optionels de finition apicale) et une pointe inactive.




Il posséde des sections variables dissymétriques : 3 arétes de coupes dans la
partie apicale et 2 arétes dans la portion coronaire. La zone de transition présente
plusieurs sections différentes qui permettent le passage de 3 a 2 arétes de coupe (figure
26). Le pas d'hélice variable ainsi que ces modulations de section participent a un

meilleur centrage, une bonne élimination des débris et limitent le vissage.

Figure 26 : Sections du One Shape® (Perez et coll., 2015)

e Le F360° Komet (2015)

Comme le One Shape®, c'est égalemement un systéme revendiquant une
instrumentation unique compatible avec un moteur conventionel en rotation
continue. La différence est que la séquence de mise en forme se compose en réalité de
deux instruments uniques, conditionnés sous blister a usage unique. Les instruments
possédent tous une conicité constante de 4% et existent en 3 longueurs différentes et 4
diameétres apicaux (25/100- 35/100-45/100- 55/100)(figure 27) ; le fabricant revendique la
préparation de n'importe quelle anatomie canalaire par ce biais (Komet, 2015). Le
F360° possede comme le Mtwo® et le Reciproc® une section en "S", permettant une
flexibilité accrue et favorise la remontée des débris. Une étude portant sur la genése de
débris suite a l'utilisation de divers systémes (One shape®, Réciproc®, Mtwo®, F360°)
aboutit seulement a la constatation que les systemes utilisant la rotation continue
génerent moins de débris que ceux activés par réciprocité (Biirklein et coll., 2014).
Nous manquons assurément de recul face a ce nouveau systéme pour émettre des

conclusions.
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Figure 27 : F360°® Komet

4. Performances physiques du Nickel-Titane

a. La flexibilité

La flexibilité du NiTi se traduit par le fait que la force de rappel de I'instrument

vers sa position d’origine est faible. Ainsi, les instruments respectent en permanence la
trajectoire du canal. C'est ainsi que les instruments en NiTi peuvent étre utilisés sans la
nécessité de les précourber préalablement. La flexibilité du NiTi est bien plus grande
que celle des limes en acier inoxydable (Walia et coll., 1998 ; Haikel et coll., 1998) : la
force nécessaire pour courber de 45° une lime en acier est de 2 a 3 fois supérieure a
celle nécessaire pour courber une lime de méme diameétre en NiTi. Ceci est expliqué
par le module de Young de l'acier qui est 4 a 5 fois plus élevé que celui du nickel-titane.
La flexibilité du NiTi s’avere étre 6 a 8 fois supérieure a celle de I'acier inoxydable
(Kazemi et coll., 2000).
Grace a cette flexibilité majorée, les instruments tolérent une majoration des conicités
de travail (4% et 6%)(Ben Johnson, 1994 ; Mac Spadden, 1993). Les instruments
classiques en acier inoxydables, du fait de leur rigidité, ne pouvaient pas dépasser une
conicité de 2% ; sans quoi, le cas échéant, le risque de déportement, de perforation et
de fracture dans les courbures seraient quasi systématiques.

Par ailleurs, la flexibilité des instruments en NiTi se conserve apres des cycles
d’utilisation et de stérilisation répétés (Walia et coll., 1988) ; bien que le praticien soit
obligé de veiller avec conscience, en fonction de chaque systeme et de la difficulté des
canaux, de la durée limitée de leurs utilisations.

Il est aussi reconnu par tous les auteurs que la géométrie de la section instrumentale

reste un facteur déterminant pour la flexibilité de I'instrument (Yared et coll., 2003).




b. L'efficacité de coupe

L'efficacité de coupe d'un instrument peut étre exprimée par rapport a la
quantité de dentine éliminée par unité d’énergie émise. Elle est variable en fonction du
matériau, de la dimension de I'instrument et de la géometrie de la section et des bords
coupants (Haikel et coll., 1998).

L'alliage nickel-titane est moins dur que l'acier ce qui explique que son efficacité
de coupe soit moins important. L'efficacité de coupe des Niti réside en grande partie
dans 'augmentation de conicité des instruments (4%, 6% , 12%)(Walia et coll., 1988).
Par ailleurs, le dessin des instruments en nickel-titane est adapté pour palier au
mangque d'efficacité de coupe, avec des arétes possédant un angle légérement positif.
L'usage des NiTi en rotation continue majore leur efficacité, grice au mouvement et
au contact constant de la lime avec les parois, lors de leur travail dans les canaux
(Lasfargues, 1997). Cependant, leur rotation dans le sens horaire est indispensable pour
que le travail de ses arrétes de coupe soit efficace. De plus, les instruments en nickel-
titane, comme ceux en acier, effectuent un plus grand nombre de rotations avant la

fracture par torsion dans ce sens, que dans le sens antihoraire (Rowan et coll., 1996).

c. Résistance a la fracture du nickel titane

La rupture des NiTi se produit selon un mode ductile, lorsque la contrainte est
trop importante ou que l'instrument butte contre un obstacle. Plus explicitement, elle
nait a partir d'un défaut induit par déformation plastique, qui devient critique et se
propage jusqu'a la rupture.

Deux mécanismes conduisant a la rupture ont été décrits dans la littérature au
sujet des instruments en nickel-titane : la rupture par torsion et la rupture par fatigue
(James et coll., 2008).

La rupture par torsion se produit lorsque l'instrument est forcé en rotation dans une
partie étroite du canal. La fracture de fatigue survient suite a des usages multiples, car

l'instrument va subir un vieillissement par cyclage mécanique.




La fatigue des instruments se modifie selon leurs fréquences d’utilisations et
également selon le type de canaux préparés (Thompson, 2000). En effet, les contraintes
cycliques de compression/traction répétées sur l'instrument en rotation, majorées dans
le cas de canaux courbes et fins, vont induire une altération de ses propriétés
mécaniques conduisant a la rupture (Peters et coll., 2006). Le processus de fatigue est
donc un phénomeéne cumulatif qui est certainement impliqué dans la grande majorité
des fractures (Fife et coll., 2004).

Des tests de résistance a la fracture par torsion réveélent une différence
significative entre l'acier et le NiTi. Les limes en aciers supportent 10 a 60 tours, alors
que les limes en NiTi peuvent supporter 120 a 8oo tours dans les mémes conditions
(Gito, 1997 ; Pruett, 1997).

La résistance a la fracture va dépendre du mode d’utilisation de l'instrument. Les
instruments en NiTi doivent étre utilisés sans effort et sans résistance. Des études non
statiques permettent de démontrer que le torque qui s’exerce sur l'instrument lors de
la préparation canalaire, est corrélé a la pression exercée apicalement par I'opérateur,

mais aussi au volume préopératoire du canal (Peters et coll., 2003).

Les propriétés de flexion sont influencées par la géométrie de la section de
I'instrument (Schafer et coll., 2003). Une étude a été menée dans ce sens pour évaluer
comment différents profils de section influencent la distribution du stress sur les
instruments NiTi pendant leur progression dans des canaux courbes. Cette étude
démontre que la section rectangulaire amene l'instrument a des hauts niveaux de
stress et de déformations plastiques résiduelles plus importantes, que des instruments
a section triangulaire (Kim et coll., 2009).

Par ailleurs, l'influence du diameétre et de la conicité des instruments ont fait 'objet de
plusieurs recherches. Pruett note que la durée de vie des instruments est inversement
proportionnelle a leur taille et conicité (Pruett et coll., 1997). Les limes de grand
diameétre se fracturent plus facilement en flexion (Sattapan et coll., 2000).

Les tests de fatigue menés par la suite dans des canaux courbes confirment le résultat
obtenu par Pruett (Fife et coll., 2004 ; Bahia et Buono, 2005). Il faut par conséquent
que le praticien reste prudent avec les instruments de gros diametres et conicité dans

les courbures marquées, voire méme qu'’il évite leur utilisation.




En 2008, une technique de mise en forme compléte mettant en ceuvre un seul
instrument utilisé selon une nouvelle dynamique appelée « mouvement réciproque » a
été décrite (Yared, 2008). En février 2011, 2 systemes permettant une préparation
mono-instrumentale utilisant le mouvement de réciprocité ont été mis sur le marché :
le WaveOne® (DENTSPLY Maillefer™) et le Reciproc® (DENTSPLY VDW™) (Pertot et
coll., 20m).

Ce mouvement réciproque, qui est un mouvement alternatif asymétrique, présenterait
de nombreux avantages par rapport a la rotation continue : une réduction de la fatigue
cyclique, premiére cause de fracture instrumentale (Varela Patino et coll., 2010 ; Gavini
et coll.,, 2012), une réduction du risque de fracture en torsion (Kim et coll., 2012), une
élimination de l'effet de vissage et d’aspiration dans le canal et donc un meilleur

centrage de I'instrument (Berutti et coll., 2012).

La fracture est toujours crainte par les praticiens, d’autant plus qu'elle peut se
produire sans signe précurseur évident sur les instruments mécanisés (Martin et coll.,
2003 ; Chaves Craveiro De Melo et coll., 2002).

Cependant, selon le profil des limes, la déspiralisation ou un changement visuel dans le
pas des limes peuvent guider le praticien a mieux appréhender la situation ; d'autant
plus que l'on sait que l'utilisation multiple des instruments affectent bien leur
résistance a la fatigue (Fife et coll.,2004). Hormis I'utilisation d’instrument a usage
unique, ou le respect du nombre de cycles définis arbitrairement par le fabriquant, le
controle visuel se révele étre le seul moyen d’anticipation a la fracture accessible par le

praticien.

5. Propriétés anti-microbiennes du nickel-titane

Il n’existe a ce jour aucune référence scientifique faisant propos de 'existence
d’'une quelconque activité anti microbienne du NiTi, ni de I'un de ses constituants.

La seule chose que nous pouvons souligner, est 'implication indirecte de la
rotation continue dans 'amélioration de la désinfection canalaire chimio mécanique :

en effet, de par la conicité plus réguliére et majorée, on optimise une irrigation plus




efficace, car mieux renouvelée et portée jusque la portion apicale des canaux

(Machtou, 1993).

6. Biocompatibilité du nickel-titane

La biocompatibilité est la capacité d'un matériau a étre utilisé avec une réponse

appropriée de Uhbte pour une application spécifique » (Williams, 1989).

Les alliages en Nickel-Titane sont reconnus pour présenter une bonne
biocompatibilité tissulaire en partant du principe que leur comportement en corrosion
est plus proche de la résistance a la corrosion du titane que celle du nickel, qui elle, est
délétére. De plus, l'alliage n'a montré ni cytotoxicité, ni activité allergique ou

génotoxicité (Wever et coll., 1997).

Evaluées in vitro, la biocompatibilité ainsi que la résistance a la corrosion de
I'alliage sont identiques a celles des aciers inoxydables (Putters et coll. 1992 ; Edie et
coll. 1981). Elles sont dues au recouvrement en surface par une couche d’oxyde de
titane TiO,, qui limite le relargage de nickel sous forme ionique, connu pour étre
toxique sur l'organisme (Mushak, 1980). Cette couche de protection se forme
spontanément en milieu aqueux ou a l'air. Les taux de nickel diffusés passivement en
solution, aprés corrosion, sont indétectables 10 jours aprés le contact (Wever et coll.,
1998).

Méme si le comportement du NiTi reste meilleur que I'acier inoxydable en terme de
biocompatibilité, sa résistance a la corrosion est affaiblie dans un milieu riche en
chlorures (Starosvetky et coll., 2001), ce qui peut étre génant en endodontie par I'usage
d’hypochlorite de sodium. De plus, I'établissement d'un film passif d’oxyde de titane
est un processus lent et difficile en conditions naturelles et ce revétement contiendrait
toutefois une faible concentration en nickel susceptible d'étre relargué (Wever et coll.,
1998). Malgré le comportement passif des alliages de titane, le relargage d’ion titane et
nickel demeurent donc inévitable et peut entrainer au contact des tissus des effets

locaux, voir systémiques potentiellement néfastes.




Les recherches actuelles se portent sur les possibles traitements de surface de
l'alliage, destinés a améliorer sa stabilité dans le temps et dans l'intérét des patients
(Yeung et coll., 2007). Dans cette étude, les surfaces en NiTi ont été traitées par
technique d'implantation ionique par immersion dans un plasma d'azote (PIII). Le
revétement obtenu en nitrure de titane (TiN) augmenterait la résistance a la corrosion
des NiTi traités par rapport aux NiTi non traités. En corrélation avec ces résultats, on
obtient aussi une diminution des taux d'ions nickel relargués par ces mémes alliages

traités.

Il est a noter que les études sur la biocompatiblité du nickel-titane sont surtout
entreprises dans I'optique implantaire (corporelle) ou prothétique. En endodontie, en
prenant la référence temporelle du traitement canalaire et des conditions de soins sous
digue, sous aspiration chirurgicale et avec une irrigation efficace et active, le risque de
contact avec les éléments relargués est fortement diminué par rapport a des implants

ou prothéses permanentes.

C. L'alliage CuAlBe monocristallin

Il existe essentiellement trois familles d’alliages a mémoire de forme a base de
cuivre : Cu-Sn, Cu-Zn et Cu-Al. Un troisiéme élément est souvent ajouté aux alliages
Cu-Zn et Cu-Al (qui présentent des températures de transformation Ms tres élevées)
pour ramener le point Ms a la température souhaitée.

Nous avons étudié précédemment le nickel-titane, aux propriétés bien connues et
communément utilisé en endodontie. Notre intérét est de découvrir quels avantages
et/ou inconvénients présenterait 1'alliage CuAlBe monocristallin en comparaison a la
référence actuelle du NiTi et s'il pourrait prétendre a un avenir éventuel dans une

application clinique endodontique ?




1. Composition et structure cristalline de I'alliage CuAlBe monocristallin

Le CuAlBe monocristallin est un alliage a mémoire de forme (AMF) constitué de
87.88% de cuivre, 11.6% d’aluminium et 0.52% de béryllium. Les pourcentages donnés

représentent la masse de chaque élément par rapport au volume de I'alliage.

Comme nous allons le découvrir, la structure métallurgique n’est pas sans
incidence dans les performances de I'alliage, puisqu’il existe une relation directe entre
les deux. Un polycristal d’AMF est constitué d’'une multitude de grains (ou cristaux) de
dimensions et formes variées, alors qu'un monocristal n’est constitué que d'un seul
cristal.

A T'échelle mesoscopique (celle du grain) on peut observer au sein de la martensite
diverses variantes, appelées aussi micromaclages. Sous l'effet d’'une contrainte, les
variantes les mieux orientées par rapport a celle-ci vont s’associer, se développer dans
la méme direction et engendrer une déformation macroscopique ; il s'agit de la
martensite orientée (Malard, 2009).

La figure 28 compare la micrographie de la martensite orientée dans un monocristal et
dans un polycristal de CuAlBe. Dans le monocristal, on observe qu'une seule variante
se développe suite a I'application d’'une force (Delaey et coll., 1974).

Cest ainsi qu’une tres faible contrainte suffit a privilégier la variante la mieux orientée
dans un monocristal, ce qui conduit & une déformation de transformation importante,
pouvant atteindre jusqu’a 10% pour I'alliage CuAlBe monocristallin (Entemeyer, 1996).
En revanche, dans le polycristal, méme si I'on peut également sélectionner des
variantes bien orientées dans chacun de ses grains, celles-ci ne réussissent pas a
transformer complétement I'échantillon : génée par la structure granulaire, la
transformation engendre un champ de contrainte interne intergranulaire ; cela créer
alors une contrainte d'un nouvel ordre, qui influe a son tour sur la sélection des
variantes et induit des variantes moins bien orientées au sens de la contrainte
macroscopique (Duerig et coll., 1990 ; Kaouache, 2006).

Dans les polycristaux, nous avons donc le cumul de champs de contraintes
intergranulaires et intragranulaires. Cela va conduire au piégeage d'une quantité de

martensite résiduelle, ce qui peut également induire un écoulement plastique dans le




matériau. Ces deux mécanismes conduisent a lapparition d’'une déformation
résiduelle, plus ou moins marquée, apres décharge compléte de I'échantillon
(Contardo et coll., 1990).

La déformation superélastique est alors bien plus importante dans une structure
monocristalline (Hautcoeur, 1982). Etant donné que la superélasticité est la propriété
pseudo-élastique d’intérét dans le cadre d'une application endodontique, cela explique
le choix de lalliage sous forme de monocristal. De plus, sous cette forme, la
transformation martensitique a lieu sous l'application d'une contrainte constante,
contrairement aux formes polycristallines ot la formation de cette phase a lieu sous

contraintes croissantes (Humbeeck, 1999 ; Siredey, 2000).

(b) °
Figure 28 : Martensite orientée a) dans un monocristal d’'un alliage de cuivre (b) dans
un polycristal d'un alliage de cuivre (Malard, 2009)

2. Etude des éléments constituants l'alliage

a. le cuivre

i.  Incidences dans l'alliage monocristallin

De nombreux alliages a base cuivre sont susceptibles de présenter l'effet
mémoire de forme : CuZn, CuAl, CuSn, CuZnAl, CuAINi, CuAIMn, CuAlBe. Tous ces
alliages ont des structures et des comportements voisins (Malard, 2012). La martensite
se retransforme en austénite avec une hystérésis en contrainte : en effet, les contraintes

de début et de fin de transformation inverse, différent des contraintes de début et de




fin de transformation directe. L'apport de cuivre va permettre de réduire I'hystérésis et

les contraintes de déformation de la martensite (Hsu et coll., 1991).

De maniére générale, les propriétés bactéricides et antifongiques du cuivre sont
reconnues dans le domaine médical et utilisées dans les milieux hospitaliers pour
combattre le risque de maladies nosocomiales (clanches de porte, barres de lit). Les
surfaces en cuivre permettent d’éradiquer par contact 90% a 100 % des micro-
organismes tels que le staphylocoque doré résistant a la méthicilline (SARM) en milieu
hospitalier (Casey et coll., 2010). Ainsi, en mars 2008, le Ministére de 1'Environnement
américain a consentit d’enregistrer le cuivre comme premier et unique métal
possédant des propriétés antimicrobiennes.

Les propriétés anti-bactériennes potentielles de l'alliage CuAlBe monocristallin
seraient par conséquent entiérement assurées par le cuivre.

Des études cliniques ont révélé que les surfaces de cuivre métalliques ainsi que les
alliages ayant une teneur en cuivre d’au moins 70 % éliminent en quelques heures
plusieurs organismes pathogenes incluant des souches bactériennes d’entérocoques,
mais aussi le VIH et des levures comme le Candida albicans (Prado et coll., 2012).

Dans d'autres études in vitro, on observe que l'effet bactéricide du cuivre par contact
(contact-killing étudié dans le chapitre II 2.e.) augmente avec la quantité de cuivre
contenu dans l'alliage (Wilks et coll., 2005), avec la température du milieu (Elguindi et
coll., 2009) et avec le degrés d'humidité relative (Michels et coll., 2009).A la lumiere de
ces données, étant donné que l'alliage monocristallin expérimental implique 87,88% de
cuivre et se produit en milieu humide a 37°C, les conditions sembleraient donc étre

plutdt encourageantes en terme d'efficacité antibactérienne.

Nous avons détaillé dans le Chapitre II 2.e, les mécanismes du contact killing :
les qualités bactéricides intrinséques du cuivre sont basées sur l'atteinte indirecte de
I'ADN bactérien (Thian et coll,, 2012), sur l'atteinte de l'intégrité de la paroi
membranaire ainsi que sur d'autres constituants de surface, par des réactions mélant
diverses formes ioniques du cuivre. Un phénomeéne de stress oxydatif intracellulaire,
provoqué par les radicaux libres de 1'oxygene produits, contribueraient aussi a suppléer

l'action du cuivre (Grass et coll., 20m).




Nous approfondirons l'aspect chimique des réactions antibactériennes qu'impliquerait
le cuivre de l'alliage CuAlBe et leurs conséquences, dans la partie "3.b. Propriétés

antibactérienne de l'alliage CuAlBe".

ii. Incidence sur l'organisme humain

Le cuivre est un oligoélément essentiel a la vie. Le corps humain en contient 100
mg pour un individu de 75kg. La dose quotidienne recommandée est de 1,5mg a 3 mg
tous apports confondus (aliments et boissons). Bien que ce soit un produit essentiel au
corps humain, il devient mortel a forte dose ; sa dose 1étale (DL), est de 15 mg/kg. La
cuprémie est habituellement comprise entre 64 et 156 pg/dL de cuivre dans le plasma.

Une carence en cuivre peut entrainer l'anémie, une perte de cheveux, un
ralentissement de la croissance et augmente le facteur de risque cardiovasculaire. En
revanche une intoxication aigué va se révéler par des nausées, des diarrhées et des

irritations gastriques (Médecine du Travail et de I'Environnement, 2002).

Les métallo-enzymes sont un exemple représentatif de I'implication des ions
métalliques dans le fonctionnement normal du métabolisme humain. Ces enzymes
participent a des processus cellulaires multiples (division, nutrition...) et sont donc
indispensables a 'activité des cellules. Par exemple, la céruloplasmine est une enzyme
qui posséde dans sa structure du cuivre, qui lui permet de fixer par la suite le fer. Le
cuivre issu des alliages dentaires (issus des amalgames par exemple), va diffuser dans le
sang sous forme de nanoparticules, puis va alors entrer en compétition avec le cuivre
métabolique, prendre sa place au sein de la structure de 'enzyme et la bloquer. En
effet, la structure du cuivre métabolique n'étant pas la méme que le cuivre issu des
amalgames, elle seule est capable de se lier avec le fer au sein de 1'enzyme (Rodilla et

coll., 1996).

b. l'aluminium

i.  Incidences dans l'alliage monocristallin

L'aluminium permet d'obtenir plus facilement la transformation martensitique

(Baron, 1998). Il posséde de nombreuses propriétés intéressantes : contrairement au




cuivre qui est un métal plutoét mou, I'aluminium contribue a augmenter la résistance
de l'alliage par sa dureté, sa rigidité (qui approche celle de l'acier) et permet un
allongement a la rupture (Copperalliance, 2004).

Les alliages Cu-Al sont d’autant plus stables, que leur composition chimique est proche
du point eutectoide (Al% massique = 11,5%) (Belkahla, 1990). On comprend donc le

choix d'une implication a 11,6% au sein de l'alliage expérimental.

ii. Incidence sur l'organisme humain

L'organisme d'un sujet sain contient au total de 30 a 50 mg d'aluminium
(Agency for Toxic Substances and Disease Registry, 1999), surtout présent dans l'os (50
%), le poumon (25 %) et le foie (20 a 25 %). Ces apports sont d’origines exogeénes ;
I'aluminium ne constitue pas un élément indispensable au métabolisme humain et ne
fait donc pas partie des oligoéléments contrairement au cuivre.

Plus de 95 % de l'aluminium ingéré est éliminé dans les feces et 83 % de I'aluminium
non éliminé par cette voie, sera éliminé par les urines. Avec une fonction rénale

normale, la dose d’aluminium éliminée varie de 3 a 20 pg/L d'urine (Valkonen et Aitio,

1997).

L’aluminium peut perturber la capacité du corps a assimiler et a faire usage du
calcium, du phosphore et du fluor. Etant donné l'implication du calcium et du
phosphore dans la composante minérale osseuse et celle du fluor dans le
fonctionnement des pompes protoniques des cellules osseuses, cela peut conduire a
une fragilité et une déformation de la structure osseuse (Rodriguez, 1990 ; Zhu, 1990).
La toxicité de I'aluminium peut aussi avoir comme conséquence une réduction de la
fonction hépatique et une insuffisance rénale par perturbation des fonctions des
différentes cellules ; on répertorie aussi des cas d’anémie (Short, 1980).

L’'aluminium est particulierement néfaste pour le systéme nerveux. Cest un

neurotoxique mis en cause dans I'étiologie de la maladie d'Alzheimer (Shore, 1983).

Concernant les effets possibles mutagenes et cancérogénes de 'aluminium, il a

été classé dans les cancérogéne de groupe 1 : il représente en lui méme un agent




cancérogene pour les cellules du corps (CIRC, TARC 1987) mais son implication
possible chez 1'homme suite a une exposition cutanée ou a une exposition par

inhalation est soumise a discorde (INEIR, 2005).

Cependant, 'aluminium est utilisé dans de nombreux vaccins pour sa fonction
adjuvante ; c'est-a-dire pour le renforcement de la stimulation de la réponse
immunitaire, qui conduit a une production plus rapide et élevée d’anticorps
spécifiques. Cependant, lors de l'injection intramusculaire, 'aluminium s’accumule
dans les macrophages des cellules musculaires sous forme d’agglomérats de particules
aluminiques, entrainant une « myofasciite a macrophages ». Les symptomes chez ces

patients sont des douleurs musculaires et des asthénies chroniques (GERMMAD, 2001).

c. le béryllium

i.  Incidences dans l'alliage monocristallin

L'ajout de béryllium au systeme Cu;Al ne modifie ni la structure, ni la nature de
la transformation martensitique. La qualité de I'effet mémoire n'est pas affectée mais
concernant la superélasticité, il induit une diminution de la température de
transformation martensique (Ms). En effet, un troisiéme élément est souvent ajouté
aux alliages Cu-Zn et Cu-Al qui présentent des températures de transformation Ms tres
élevées, pour ramener le point Ms a la température souhaitée.

En endodontie, la température ambiante est la seule pouvant concorder avec une
application clinique de l'alliage CuAlBe monocristallin.

Par l'ajout de béryllium, on peut ainsi adapter un alliage de base Cu-Al aux conditions
d'utilisation recherchées, en permettant a la transformation martensitique de se

produire a température ambiante.

Dans le systéeme binaire Cu-Al, pour obtenir une température de Ms au
voisinage de la température ambiante, il faut une concentration d'environ 14% en
masse d'aluminium. Or pour cette valeur, la phase martensique est tres fragile et
l'alliage est inutilisable.

L’ajout d'un troisiéme élément permet de baisser trés fortement la température de

transformation martensitique, pour un pourcentage d’aluminium donné.




On peut ainsi rester libre de choisir la quantité d'aluminium que va contenir l'alliage.
L'emploi du béryllium dans le systeme Cu-Al est donc une solution pour obtenir une
transformation martensique a température ambiante et doter lalliage d’'une

superélasticité intéressante, répondant a une contrainte appliquée (Belkahla, 1990).

Selon la quantité de béryllium ajoutée, la température de transformation martensitique
se rapproche de la température ambiante. L'addition d’'une trés faible quantité de
béryllium permet de réduire tres fortement la température Ms, sans entrainer de
modification sur la structure de la martensite (I'ajout de 0,1% de béryllium diminue la

température Ms de 90°C) (figure 29).

Deuxiémement, il offre la possibilité de faire varier, par traitement thermique,
(bétatisation) la taille de grains d’environ 7opm a plus d’'un millimetre (Y. Gao, 2005).
Mais cette derniére propriété n'a d'intérét que pour les polycristaux, car permet
d'améliorer les propriétés mécanique en diminuant la taille des grains et ainsi les

frictions inter et intra grains.
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Figure 29 : Influence de la teneur massique en béryllium sur la température Ms de I'alliage

CuAlBe a 11,8% en masse d'Al (Belkahla, 1990)

ii. Incidence sur I'organisme humain

Le béryllium était déja présent en odontologie puisqu’il est utilisé dans les

alliages tels le nickel-chrome (couronnes, connections en prothése amovible) pour sa




A

capacité a faciliter 'adhésion a la céramique. Il a été interdit dans cet usage depuis
2002 en raison de sa toxicité avérée.

En effet c’est un matériau toxique sous la forme de poussieres et de vapeurs.
L’inhalation de particules peut causer une sensibilisation de l'organisme par des
réactions allergiques et/ou des maladies chroniques pulmonaires comme la bérylliose
pulmonaire (Fireman et coll., 2006).

Cependant, s’il est présent a moins de 0,1% dans l'alliage, le fabriquant n’a pas
I'obligation de l'inscrire dans les fiches signalétiques. 11 est alors dit « biocompatible ou
de pureté médicale » ; mais cela n'implique pourtant pas qu’il soit sans danger pour les
personnes qui le manipuleraient lors de sa fabrication (meulage, usinage), ou lors des
procédés qui toucheraient a son état de surface et qui seraient susceptibles de créer des

poussieéres volatiles (INERIS, 2008).
En ce qui nous concerne, le béryllium est présent a 0,52% dans notre alliage. Les

particules de béryllium éventuellement relargués au cours du travail endodontique ne

peuvent pas étre avalées ou inhalées, si le champ opératoire a été correctement posé.

3. Interéts potentiels cliniques de I'alliage CuAlBe monocristallin

La présence majoritaire d’Enterococcus faecalis dans les réseaux canalaires des
dents sujettes a échecs endodontiques (Ozbek et coll., 2009), nous encourage a trouver
une solution pour en réduire la charge bactérienne et ainsi espérer éliminer I'étiologie
majoritairement désignée des échecs de traitement. Le probléme est que cette bactérie,
nous l'avons vu, est extrémement résistante en milieu hostile (pauvre en nutriments,
en oxygene et au pH basique) (Portenier et coll., 2003) et résiste par conséquent aux

solutions traditionnellement déployées en endodontie.

L’idée innovante serait alors d'utiliser le peroxyde d’hydrogeéne, efficace contre
la bactérie, mais en le combinant avec un alliage de cuivre, qui potentialiserait son
efficacité bactéricide. On obtiendrait ainsi une synergie pendant le débridement

chimio-mécanique. En effet comme nous l'avons abordé, le cuivre sous forme oxydé,




Cu™ est un activateur de la production de radicaux libres (Hartemann et coll., 1995)
responsables des dommages sur 'ADN, sur la paroi bactérienne et donc responsable
d’un effet bactéricide majoré.

En augmentant l'effet bactéricide du peroxyde d’hydrogéne par le cuivre, cela
permettrait d'inclure le peroxyde d'hydrogene a des concentrations compatibles avec la
sécurité du patient, en écartant les risques de brtlures et d’irritations muqueuses

causées par les concentrations supérieures a 3% (Lenntech, 2012).

L'alliage CuAlBe monocristallin est un AMF de plus en plus étudié, car il
présente des propriétés intéressantes, exploitables dans de nombreux domaines
industriels : une stabilité thermique supérieure aux AMF Cu-Zn-Al, une mise en oeuvre
plus facile que la famille Cu-Al-Ni par l'absence de précipités y fragilisants et des
propriétés mécaniques supérieures a celle des AMF Cu-Zn-Al (Guénin 1995 ; Moniroli,
2001). En relation avec notre sujet, nous allons nous pencher sur les propriétés
directement en rapport avec un usage endodontique.

Nous pourrions imaginer quelles perspectives d’avenir I'éventuelle implication clinique
d’une telle association pourrait promettre : si I'alliage s’assimilait un jour a un concept
d’instrument de finition canalaire ou d’aiguille d’irrigation, pourrait-il détroner le

Nickel-Titane ?

a. Propriétés mécaniques du CuAlBe monocristallin

i.  Larésistance a la fatigue du CuAlBe monocristallin

L'alliage CuAlBe monocristallin présente l'avantage d'une déformation
élastique nettement supérieure au Nickel-Titane (NIMESIS, 2012), mais les alliages a
base de cuivre sont en revanche trés sensibles a la corrosion/oxydation et leur
utilisation est limitée a des applications sous contraintes relativement faibles par
rapport aux limites du NiTi, en raison de leur forte anisotropie élastique, entrainant

une faible tenue en fatigue (Kaouache, 2006).




L'étude du comportement en fatigue des alliages a mémoire de forme est
essentielle si le matériau est soumis a un fonctionnement cyclique répété. C'est la

résistance a la fatigue qui va conditionner la résistance avant la rupture du matériau.

En endodontie, étant donné que les instruments sont utilisées en rotation
continue, ils subissent cette fatigue par cyclage mécanique. Le passage inverse de la
martensite a l'austénite n'est plus totale au cours des cycles et le matériau perd
progressivement ses propriétés pseudo élastiques (Saint-Sulpice et coll., 2009). Avec le
temps, la formation des plaquettes de martensite s'accompagne de défauts nommés
dislocations, qui vont s'accumuler au cours des cycles et faire évoluer le comportement
du matériau (Carma, 2001). On va observer des défauts de surface par perte de
coalition (Gall et coll., 2001) et au niveau des interfaces martensite/austénite sur un
monocristal.

La fatigue du CuAlBe se traduit donc par un changement de structure du matériau, par
son durcissement, une évolution de la déformation plastique, I'amorgage de fissures,

leurs propagations puis la rupture du matériau (Kaouache, 2006).

Dans une étude, on représente 'évolution de la courbe contrainte/déformation
lors du cyclage en fatigue d'un monocristal de CuAlBe, a déformation imposée a 6% et
a une température de 80°C. Les essais se font en déflexion sur un ressort de CuAlBe.
Au fur et a mesure des cycles, on note que la superélasticité se détériore car les cycles
deviennent fermés et la contrainte qui induit la transformation superélastique
diminue. Un monocristal de CuAlBe ayant subit une usure par fatigue ne tolére donc

plus des contraintes aussi importantes qu’a I'état neuf (figure 30) (Alhamany, 2005).
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Figure 30 : Evolution des courbes contrainte/déformation (g,€) lors du cyclage en
fatisue de CuAlBe monocristallin (Abdelilah ,200

La structure monocristalline de CuAlBe résiste mieux au cyclage mécanique que
la forme polycristalline, en raison de I'absence des contraintes inter-cristaux (Siredey et
coll,, 2000) et de l'absence de joints de grain, qui constituent une source
supplémentaire d’initiation de fissures.

Une étude de résistance thermoélastique menée a 50°C et 30°C a montré que l'alliage
CuAlBe résistait mieux au cyclage mécanique a une température de 30°C, présentant
un nombre de cycles avant rupture quasiment doublé (Casciati et Marzi 2010). Les
résultats de cette étude souligneraient alors l'avantage de travailler en bouche avec des
instruments en CuAlBe, puisque la température buccale avoisine les 35°C.

En revanche, plusieurs auteurs ont constaté la diminution de la contrainte de
transformation ot dans le CuAlBe monocristallin au fur et a mesure du cyclage
(Entemeyer, 1996 ; Siredey, 2000 ; Moreau, 1998 ; Lu et coll., 1996).

Concernant des essais de résistance a la fracture en torsion, il s'avére que le
CuAlBe monocristallin ne soit pas aussi performant que le NiTi (Sittner et coll., 2003).
Cela signifie que dans les canaux courbes et fins, étant donnés que les contraintes en
torsion sont plus importantes sur l'instrument, la fracture se produira plus rapidement

sur un instrument en CuAlBe que sur un en NiTi.

Synthétiquement, nous pouvons établir que mis a part une qualité de
déformation supérieure au NiTi, (grace a une flexibilité supérieure) les propriétés

mécaniques du CuAlBe monocristallin, bien qu'étant les plus satisfaisantes au sein des




alliages de la méme famille, ne sont encore pas aussi performantes que celles du
Nickel-Titane.

Les traitements de surface de l'alliage CuAlBe, ainsi que la réduction de la taille des
grains, sont des procédés a l'étude qui tendent & améliorer les propriétés mécaniques,

mais ne concernent que les formes polycristallines.

ii.  Lasuperélasticité du CuAlBe monocristallin

C'est la propriété mécanique d'intérét pour un usage en thérapeutique
endodontique. C'est ce qui permet au matériau de se déformer face aux contraintes
intra-canalaires, puis de reprendre sa position initiale en fin de travail. La
transformation martensitique se produit sous la contrainte, a température constante, a
partir de 27°C (Baron M.P., 1998). L'alliage CuAlBe monocristallin possede une
aptitude a la déformation d'une part supérieure a sa version polycristalline, mais

d'autre part supérieure au Nickel-Titane (figure 31) (NIMESIS, 2012).
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Figure 31 : Différence de comportement en traction d’alliages superélastiques

comparativement a 'acier (NIMESIS, 2012).

iii.  La résistance mécanique du CuAlBe monocristallin

La résistance mécanique de l'alliage CuAlBe est moins bonne que celle du
Nickel-Titane. Sa dureté et sa rigidité sont assurées par la présence d’aluminium. Plus
le pourcentage d'aluminium est important, plus le matériau est résistant.

En effet, un pourcentage d'aluminium trop faible induit une martensite désordonnée ;

inversement, pour des concentrations trop riches en aluminium, il se forme de la




martensite y' et des précipités Yy, qui fragilisent aussi l'alliage (Guénin, 1996). C'est

l'ajout de béryllium qui permet I'obtention d'un bon compromis.

b. Propriétés antimicrobiennes de 1'alliage CuAlBe monocristallin

Nous avons abordé les mécanismes biologiques du contact killing dans le II.
D.2.e. Plusieurs réactions faisant interagir diverses formes ioniques du cuivre sont
proposées dans la littérature afin de traduire l'aspect chimique de ce phénomeéne
bactéricide : ce sont ces réactions que nous allons détailler, afin de comprendre leur
enchainement et le résultat de leur synergie.

L'effet Fenton serait le mécanisme en chef de la mort cellulaire par contact avec
le cuivre ; cette réaction se produit entre le cuivre et le peroxyde d'hydrogene
intracellulaire selon la formule :

Cu'+ H,0, => Cu’*+ OH'+OH
C'est une réaction d'oxydation avancée aboutissant a la formation du radical hydroxyle
OH', qui est le deuxiéme oxydant le plus puissant, apres le fluor. Les radicaux
hydroxyles OH produits sont particulierement délétéres sur 'ADN bactérien, car ils
sont capables d'engendrer des mutations génétiques et des dégradations sur les brins
nucléiques. D'autre part, ils engendrent des altérations de la paroi bactérienne en

agissant sur les lipides et protéines de membranes (Yoshida et coll., 1993).

Comme dans les cellules eucaryotes, le glutathion permet aux cellules
bactériennes de résister au stress oxydant et participe a la détoxification cellulaire
(Smirnova et Oktyabrsky, 2005). Les propriétés oxydo-réductrices du couple Cu**/Cu”
participent également dans des réactions bactéricides par l'oxydation de groupes
sulfhydriles présents sur les cystéines du glutathion (Grass et coll., 2011). L'oxydation
des groupes sulfhydriles conduit a la synthése d'un glutathion aberrant, qui par
conséquent ne rempli plus son role de protection cellulaire.

Par ailleurs, le Cu” produit a l'issu de la réaction 1 va constituer l'un des réactifs de la

réaction 2 ; ce qui permet leur enchainement :




réaction 1 : 2 Cu®™+2RSH =>2 Cu*+ RSSR + 2 H*
—_—

/

réaction 2 : 2Cu"+2H"+0, => 2 Cu*" + H,0,
N — N —
réaction 3 : Cu'+ H,0, => Cu**+ OH +OH' (effet Fenton)
N —

Nous remarquons que la réaction 2 produit du peroxyde d'hydrogéne : elle permet
donc d'entretenir 1'effet Fenton, ainsi que par conséquent la production de radicaux
hydroxyles OH'.

En revanche, il n'a toujours pas été clairement établit dans quelle mesure
I'enchainement des trois réactions décrites ci dessus se produit dans un cadre
biologique, donc sans apport de peroxyde d'hydrogene extérieur. En effet, les cellules
tentent de garder le peroxyde d'hydrogene intracellulaire a un taux le plus bas, afin de
ne pas étre débordées par un stress oxydant qui leur serait fatal.

L'effet Fenton ne peut donc pas étre le principal mécanisme naturel sur lequel repose
la toxicité par le cuivre ; bien qu'il soit fréquemment revendiqué comme tel
(Macomber et coll.,2009).

Dans notre étude expérimentale, l'alliage CuAlBe monocristallin est utilisé en
association avec du peroxyde d'’hydrogéne qui constitue le milieu réactionnel : dans
nos conditions, ce dernier sera donc présent par introduction externe. L'effet Fenton se

produira donc aisément.

De plus, l'oxydation du peroxyde d'hydrogene conduit a la formation de l'ion

superoxyde O2" suivant la réaction suivante :
H,O, + O, => 20, + 2H+

L'ion superoxyde appartient aux especes réactives oxygénées, plus communément
nommeées "radicaux libres". Il est naturellement produit dans toutes les cellules des
étres vivants respirant le dioxygeéne et il est dangereux pour les cellules vivantes au
méme titre que les autres radicaux libres.
Les radicaux libres produits lors de nos manipulations seraient donc issus de I'effet

Fenton, mais aussi de l'oxydation du peroxyde d'hydrogene.




Par ailleurs, des études sur Escherichia coli ont révélée que combiner le peroxyde
d’hydrogene avec des métaux, notamment des alliages de cuivre, permettait
d’augmenter l'efficacité bactéricide du peroxyde d’hydrogeéne, tout en diminuant sa
concentration : le cuivre sous forme oxydé Cu®, est un activateur de la production des
radicaux libres émis par le peroxyde d'hydrogéne qui engendrent des dommages sur
I’ADN et sur la paroi bactérienne. Le cuivre composant l'alliage aurait alors aussi le role
de potentialiser I'effet du peroxyde d'hydrogéne (Hartemann et coll., 1995) :
H,O, + O, =f> 20, + 2H+

Cu®* de I'alliage CuAlbe

Pour finir, la toxicité de l'ion superoxyde peut également s'exprimer par le biai
de la réaction de Haber-Weiss : l'ion superoxyde a la possibilité de réagir avec le
peroxyde d'hydrogeéne de la réaction de Fenton, pour aboutir ici encore a la synthese
du radical hydroxyle OH' hautement réactif. Cette réaction est catalysée par les ions de
certains métaux comme le cuivre ou le fer, qui augmenterait ainsi I'effet de la réaction

(Sawyer et Donald, 2014).

Réaction de Fenton M"T o+ HyOp — OH™ + *OH + Minth+
Réduction par le Superoxyde O3 + M"tH+ — 0O, + M
Réaction de Haber-Weiss 05 + HyO; — OH™ + *OH + O,
catalyseur
Cu2+

Nous saisissons donc que I'efficacité bactéricide de la combinaison entre l'alliage
CuAlBe monocristallin et le peroxyde dhydrogéne résiderait dans l'association

synergique de I'ensemble des réactions présentées ci-dessus.

c. Biocompatibilité du CuAlBe monocristallin

La biocompatibilité d'un matériau est régie par deux mécanismes : les effets du

matériau sur le milieu et les effets du milieu sur le matériau. Ces interactions se

déroulent non seulement autour du matériau mais également a distance, suivant les




éléments relargués. De plus, la résistance a la corrosion/oxydation d’'un alliage et la
toxicité des métaux qui le composent sont des éléments déterminants de
biocompatibilité. Il est impératif de noter que la biocompatibilité de l'alliage a ses

propres caractéristiques, différentes de celles de ses composants isolés.

Nous avons pu détailler dans la partie précédente, les incidences biologiques de
chacun des composants de l'alliage. L'aluminium et le béryllium sont les principaux
responsables de la considération actuelle de lalliage, comme étant non
biocompatibles. Cette considération est d'autant plus marquée, que les études le
comparent au nickel-titane mieux connu, mais dont le relargage de nickel pose
toujours des problemes dans l'usage intra-corporel (stent, implant articulaire...)
(Patoor, 2006).

L'aluminium par les controverses actuelles, souléve le probleme de
cancérogénicité, de toxicité et dégénérescence cellulaire a moyen/long terme
(Alzeihmer, sclérose en plaque...).

Le béryllium présente un danger principal de par ses formes volatiles
d'intoxications : vapeur ou poussiére. Ces formes sont difficilement maitrisables et

facilement contractables par l'opérateur, notamment par inhalation.




IV. ETUDE DU RELARGAGE D'ELEMENTS METALLIQUES EN MILIEU
HUMIDE

A. Objectifs de notre travail

Nous avons établit dans la partie précédente les intéréts théoriques potentiels
que représenterait l'alliage CuAlBe monocristallin, appliqué a une activité clinique
endodontique. Ses propriétés mécaniques remarquables en termes de superélasticité,
supérieures au NiTi (NIMESIS,2012), présenteraient un avantage notoire dans le travail
des canaux en technique de rotation continue. De plus, les propriétés antibactériennes
portées par le cuivre présent a plus de 70% au sein de l'alliage, laissent espérer une
diminution des échecs de traitement causés par Enterococcus faecalis (Prado et coll.,
2012), désigné souvent comme responsable principal de ces échecs (Moller et coll.,
2004).

Dans la pratique endodontique, bien que le peroxyde d'hydrogene ne soit plus utilisé
seul en solution intracanalaire a cause d'un spectre limité aux bactéries anaérobies
strictes et facultatives (Karunakaran et coll., 20m), il s'avére posséder une efficacité
contre Enterococcus faecalis.

Par ailleurs, la combinaison entre le peroxyde d'hydrogene et des alliages de cuivre
augmenterait l'efficacité bactéricide du peroxyde d'hydrogéne, tout en diminuant sa
concentration (Hartemann et coll., 1995) ; ce qui contribuerait a pouvoir utiliser le

peroxyde d'hydrogéne dans des concentrations compatibles avec la sécurité du patient.

L'ensemble de ces données supposent que l'alliage agirait au contact du
peroxyde d'hydrogeéne. La libération d’éléments métalliques ioniques suite au pouvoir
oxydant du peroxyde d’hydrogene sur 'alliage CuAlBe monocristallin, pourrait avoir
des conséquences directes sur la santé du patient.

Le milieu réactionnel contient les ions métalliques qui remontent vers la surface
coronaire lors de l'irrigation en endodontie. L'ensemble ne sera pas déversé dans le
milieu buccal pendant ces phases d’irrigation, qu’a la seule condition d’utiliser un

champ opératoire étanche, qui isolerait la dent du reste de I'organisme. En revanche, si




la pose correcte du champ opératoire n’est pas respectée, le patient risquerait alors
d'ingérer les résidus relargués.

D'autre part, s’il se produit une injection accidentelle de l'irrigant dans les tissus
périapicaux, les résidus métalliques risqueraient de diffuser dans le sang via le
périapex. Nous savons que la présence de métaux dans l'organisme, en concentration
suffisamment importante peut avoir différentes conséquences : des influences
chroniques par intoxication aux métaux lourds, qui conduisent au développement de
symptémes neurologiques ou de maladies inflammatoires chroniques ; soit des
phénomeénes de sensibilisations rapides de types allergiques, irritations locales, et

légeres inflammations (Lebedev et coll., 20m1).

Les éléments ioniques relargués sont aussi capables de créer des colorations
dentaires par tatouages des tissus dentinaires ou amélaires, dans le cas ou une
irrigation suffisante (effet de chasse) ferait défaut.

On parle alors de dyschromies par colorations exogénes (Faucher, 2001). Selon la
classification de Nathoo, la coloration entrainée par le relargage de métaux
correspondrait a un type N1 : "le chromogéne adhére a la surface dentaire et colore
directement la dent" (Nathoo, 1997). Effectivement, les ions métalliques sont capables
de se combiner a la pellicule exogéne acquise et produire une coloration de surface ; on
décrit une coloration verte pour ce qui concerne l'oxydation du cuivre présent dans les
alliages utilisés en art dentaire (Hattab, 1992).

D'autre part, il existe des colorations dentinaires internes suite au dépot de
chromogenes métalliques (corrosion, oxydation) qui pénetrent dans le tissu dentinaire
via les canalicules ; les colorations engendrées sont permanentes et sont donc treés
difficiles a éliminer (Bonnet et Louis, 2003). Selon le métal en cause, la coloration
difféere (Watts et Addy, 2001).

Les amalgames a haute teneur en cuivre (HCSC, cuivre >12%) sont les plus
performants en terme de propriétés mécaniques et électrochimiques : la résistance a la
corrosion ainsi que la diminution du rejet de mercure est améliorée par I'adjonction de
cuivre en quantité supérieure (SFBD, 2009). Les tatouages dentinaires gris-bleutés
issus de la corrosion des amalgames seraient cependant dis a 1'oxydation de l'argent et

non pas au cuivre qu'ils contiennent (Vanherle et Coll., 2000).




Les taux de relargage ionique sont plus faibles pour les alliages nobles a base
d'or (Au-Ag-Cu >10%), utilisés pour certains inlays-cores esthétiques, que pour les
autres alliages. Toutefois, la libération de cuivre y est souvent mise en évidence en
induisant une coloration rouge dentinaire (Shepard et coll., 1983). De plus, la
dissolution de cuivre apparait augmentée lorsque sa proportion dans l'alliage est
supérieure ou égale a celle de I'or (Wataha et Malcom., 1996).

Le laiton, alliage de cuivre et de zinc, se rencontre encore sous forme de
“screw-post” dorés, mais ne devraient plus étre utilisé en bouche compte tenu de leur
corrodabilité intense (Archien et Cheylan, 2005).

Tous ces éléments nous ont amené a mesurer, au cours de plusieurs
manipulations in vitro, le dosage des éléments éventuellement relargués a partir du
CuAlBe monocristallin en contact avec le peroxyde d'hydrogene.

Au cours des diverses manipulations, nous faisons varier plusieurs parametres afin
d'étudier leur incidence sur le relargage des éléments ioniques : la concentration en
peroxyde d'hydrogeéne, le temps de contact, la qualité du fil d'alliage et la nature de
l'alliage. Les résultats du dosage des éléments nous permettrons d'évaluer leurs

possibles incidences sur I'organisme humain, suite a une accidentelle contamination.

Pour parvenir a des mesures et émettre des hypothéses concordantes avec une
possible application clinique, il était nécessaire d’effectuer des manipulations
préliminaires afin d'obtenir les milieux réactionnels en adéquation avec notre
problématique : obtenir l'effet bactéricide maximal de la combinaison peroxyde
d'hydrogene/alliage CuAlBe monocristallin sur Enterococcus faecalis, tout en faisant
usage de concentrations en peroxyde d'hydrogéne compatibles avec la santé du
patient.

C’est pourquoi, nous avons réalisé dans un premier temps les manipulations relatives a
I'étude de l'effet bactéricide du peroxyde d’hydrogene associé a l'alliage CuAlBe sur
Enteroccocus faecalis. Ce sont ces milieux réactionnels obtenus par contact entre le
peroxyde d’hydrogene et l'alliage, qui nous ont servis ensuite de support pour mesurer
le relargage d'ion cuivre et aluminium a diverses concentrations de peroxyde

d'hydrogene, dans diverses conditions.




Les valeurs des concentrations et les temps de contacts ont donc été choisis dans
l'optique de garantir un effet bactéricide, tout en recherchant la biocompatibilité

requise pour pouvoir transposer les résultats a un concept novateur en endodontie.
A l'issu de ce travail nous espérons pouvoir caractériser les risques encourus par

le patient lors d'une possible application clinique et présenter un avis éclairé sur la

biocompatibilité ou non, d'un tel prototype endodontique.

B. Matériels et méthodes

1. Matériels

a. Préparation des réactifs et des milieux

Les réactifs et les milieux sont préparés suivant une procédure spécifique propre

au laboratoire.

> Milieu CASQO agar

Les cultures d'Enterococcus faecalis sont réalisées sur milieu gélosé CASO-Agar.

Sa composition (MERCK, Darmstadt, ALLEMAGNE ) pour 1 L d'eau déminéralisée est
la suivante :

Peptone de caséine 15 g

Peptone de farine de soja5 g

Chlorure de sodium 5 g

Agar-agaris g

Le milieu est préparé en réhydratant 40 g de poudre CASO-Agar dans 1 L d'eau
déminéralisée. Il est stérilisé par autoclavage pendant 15 min a 121°C, son pH est

contro6lé apres autoclavage, il doit étre de 7,3 + 0.2.




Le milieu peut se conserver, a 5 + 3 °C, 6 mois en bouteille, et un mois maximum une

fois qu'il a été coulé en boite de pétri (20 mL pour une boite de pétri de gomm).

» Tampon PBS (phosphate buffered saline ) pH 7,4

Cinq pastilles de tampon PBS (SIGMA, St. Quentin Fallavier , FRANCE, P-4417)
sont diluées dans 1 L d'eau apyrogene stérile (Braun-Fandre, 610277). Le milieu est
stérilisé par filtration sur une cloche Sterivex de 0,22 pm de porosité (Millipore, Ile-de-

France, FRANCE, SVGPB1010). Le milieu est stocké a 5 + 3°C pendant 1 mois maximum.

» HEPES (ou acide 4-(2-hydroxyéthyl)-1-pipérazine éthane sulfonique)

Un volume de 100 mL d'une solution fille a 4gomM est préparé par dissolution de
9.532g d'HEPES en poudre (SIGMA, St. Quentin Fallavier , FRANCE, H-4034) dans 100
mL d'eau apyrogene stérile (B-Braun Medical). La solution est stérilisé par filtration sur
filtre Millex de o.22um de pore (Millipore, Ile-de-France, FRANCE, SLGPO33RS). Elle
est ensuite stockée 15 jours maximum a 5°+3°C. L' HEPES favorise la genése de radicaux

libres.

» Eau peptonée saline (EPS)

L’EPS est préparée a partir de 1 g de peptone de caséine et de 8.5 g de chlorure
de sodium et d’eau déminéralisée gsp 1000 mL. Elle est utilisée pour la croissance des
cultures bactériennes, comme diluant pour le dénombrement des micro-organismes

sur milieu de culture, sous la recommandation des normes AFNOR.

» Catalase de foie de boeuf

Une solution a 1 mg/mL est réalisée extemporanément a partir de catalase
(SIGMA, St. Quentin Fallavier, FRANCE, C-1345) solubilisée dans du tampon PBS. La
solution est stérilisée par filtration sur filtre Millex de o.22um de pore (Millipore, Ile-

de-France, FRANCE, SLGPO33RS).




» Peroxyde d’hydrogéne (H,O,)

Nous disposons au laboratoire d’'une solution mere d’'H,O, (Sigma Aldrich, St.
Quentin Fallavier, FRANCE, H-1009) d'une concentration de 14.8M (35%). Deux
dilutions sont effectuées, 'une au 1/10° et lautre au 1/100°, afin de permettre
l'utilisation de faibles concentrations d’'H,O, lors de 'expérimentation. Etant donné
l'instabilité du peroxyde d’hydrogene, ces dilutions sont effectuées juste avant les

manipulations.

» La souche bactérienne : Enterococcus faecalis

La souche bactérienne utilisée est la souche référencée d’Enterococcus faecalis
ATCC 29212 (American Type Culture Collection). Cette souche connue, nous permet
d’obtenir des résultats plus homogenes et plus standards qu’avec d’autres souches

ayant pu subir des mutations génomiques.

Dans un travail précédemment réalisé au laboratoire, la souche a déja été aliquotée.
Pour ce faire, la souche de référence a été remise en culture sur gélose CASO et placée
a l'étuve a 36°C + 1°C pendant 44h + 4h. Cela permet d’obtenir un lot de semences de
longue conservation de premiére génération qui est stocké en chambre froide a -75°C +
5°C durant deux ans maximum dns un bouillon de congélation contenant du glycérol.
Une semence de longue durée a été décongelée puis aliquotée en un nombre d’aliquots
suffisants, permettant la réalisation de toute l'expérimentation. Ces aliquots, de
deuxiéme génération, sont conservés au congélateur a -20°C + 2°C dans le méme
milieu.

> Les tiges d’alliage

L’alliage utilisé est un alliage & mémoire de forme (AMF), monocristallin,
constitué de 87.88% de cuivre, 11.6% d’aluminium et 0.52% de Béryllium, produit sous
forme de tiges de s5cm de long et imm de diameétre, par l'entreprise NIMESIS

Technology (Metz, FRANCE).




Des témoins cuivre (99.999%) et aluminium (99.999%) également sous forme de tiges
d'alliage pur de i1mm de diametre ont été également utilisés. Ils sont présents afin de
démontrer 'avantage de 'utilisation de 'alliage, par rapport a des fils monométalliques

purs.

2. Méthodes

a. Préparation de la solution bactérienne

Placer un aliquot de deuxiéme génération a I'étuve a 36°C + 1°C pendant 24h +
4h afin de le décongeler et de relancer la croissance. Réaliser deux étalements de 100pL
sur gélose CASO, ainsi qu'un isolement. L’isolement est réalisé par la technique de
I'épuisement et permet de vérifier la pureté de la souche bactérienne utilisée avant de
I'utiliser. Ce contréle doit étre fait systématiquement pour chaque aliquot utilisé. Les
trois boites sont placées a 36°C + 1°C pendant 44h + 4h. On obtient alors une souche de

troisieme génération.

Suspendre le tapis bactérien, a I'aide d'un racleur stérile, dans 10 mL d’eau
d’EPS. On mesure la densité optique de la solution bactérienne obtenue. On cherche a
avoir une absorbance comprise entre 0.2 et 0.3 unités de DO par l'intermédiaire de
dilutions adéquates. Cela nous permet de doser théoriquement la concentration de
notre suspension bactérienne en suivant la norme : Ag,onm 0.2 > Aessai > 0.3 UA pour

obtenir 10° 4 10° bactéries/mL (Norme AFNOR).

> Titration de la souche

r

Le titre bactérien théorique a été obtenu grace a la méthode précédente
consistant a mesurer l'absorbance a 620 nm de la suspension bactérienne. Afin
d’obtenir le titre réel de la souche, une titration par un dénombrement par
incorporation est réalisé. Pour ce faire, des dilutions décimales en cascade sont
effectuées, a partir de la solution bactérienne dont I'absorbance est comprise entre 0,2

et 0,3. On choisi les dilutions afin de pouvoir dénombrer le nombre de colonies




présentes ; aux trois dilutions 103, 10® et 107 le nombre de colonies se situe entre 10 et
300. Pour les dilutions a 10™ et 10 on se situe a plus de 10 000 colonies et pour la
dilution 102 on estimait a plus de 1000 colonies. Pour chacune de ces dilutions, deux
dénombrements par incorporation sont réalisés. Les boites sont placées a I'étuve a 36°C
+ 1°C pendant 44h + 4h, au bout desquelles le dénombrement est effectué. Bien sir
avant chaque titration, un contréle de routine de la pureté de la souche est effectué par

étalement.

b. Effet bactéricide du complexe alliage-peroxyde d’hydrogene

» Procédure de nettoyage des tiges

Les tiges d’alliages et témoins ne peuvent pas étre stérilisées car cela
entrainerait leur trop forte oxydation, ce qui modifierait leurs propriétés. C’est pour
cette raison que le protocole de décontamination et de nettoyage suivant a été mis en
place :

- Mettre des gants et les passer a I'alcool,
- Tremper les tiges 15 minutes dans une solution a 20 mg/L de chlore (ajouter
directement dans les tubes) :
e Berlingot de 250 mL d’eau de javel a 9.6% diluée au % avec de I'eau du
robinet ou déminéralisée,
e Stocker la solution d’eau de javel dans un flacon a l'abri de la lumiere
(type flacon brun), noter la date de préparation,
- Rincer abondamment a 'eau du robinet (10 minutes en agitant plusieurs fois),
- Tremper 2h dans une solution d’Aquet a 1% (Sigma Aldrich, St. Quentin

Fallavier, FRANCE)

- Rincer abondamment a 'eau du robinet (10 minutes en agitant plusieurs fois),
- Changer de gants et les passer a I'alcool,

- Gratter a 'aide d’'un tampon abrasif (scratch vert),

- Changer de gants et les passer a I'alcool,

- Rincer trois fois a 'eau Milli-Q® (eau ultra pure),

- Rincer deux fois a 'eau apyrogeéne stérile (eau FANDRE, France)




- Sécher a I'étuve a 46°C (sur du papier aluminium rincé a I'alcool),

- Changer de gants et les passer a I'alcool,

- Stocker dans un récipient stérile (flacon de prélevement de 6omL),

- Noter PROPRE, le type de tige, le nombre d’utilisation, ainsi que la date de
nettoyage.

» Mode opératoire

La tige d’alliage est déposée au fond d’'un tube a essai. On ajoute ensuite le
tampon PBS, 1 mL d’HEPES, le volume nécessaire de peroxyde d’hydrogéne, en
fonction de la concentration finale voulue, et enfin 1 mL de suspension bactérienne. Le
volume final du milieu expérimental est de 10 mL, on ajuste le volume de PBS en
fonction du volume d’'H,O,. Aprés chaque ajout, une agitation au vortex est effectuée.
L'ordre d’addition des différents réactifs doit étre respecté.

On place les tubes dans un bain marie a 37°C + 1°C durant 2 minutes ou 30 secondes
selon le temps de contact voulu.

Une fois le temps de contact écoulé, on ajoute 1 mL de catalase a 1 mg/mL ( a raison de
25mg de catalase déshydratée, diluées dans 25mL de PBS) afin de neutraliser le
peroxyde d’hydrogéne. On préléve 1 mL de la suspension et apres agitation, on effectue
un étalement par incorporation dans 20 mL de gélose CASO.

Les boites ainsi coulées sont mises a incuber dans une étuve a 37°C + 1°C pendant 44h +
4h, le dénombrement peut étre ensuite effectué.

Le nombre réel de bactéries en UFC/mL est ensuite calculé a partir du nombre de
colonies obtenues, divisé par le volume réel étalé, en prenant compte de la dilution

effectuée.




C. Etude du relargage d’éléments métalliques Cu et Al en milieu oxydant par

le spectrophotomeétre d’émission atomique a plasma d’argon (SEA-DCP)

1. Objectifs

L’objectif de notre étude est de pouvoir connaitre la concentration des éléments
spécifiques Cu et Al présents dans la solution obtenue, apres relargage suite a la
réaction entre le peroxyde d’hydrogene, la solution bactérienne et le fil de CuAlBe.

Le béryllium, tres volatile, ne pourra pas étre dosé en solution a cause de son caractére
fortement toxique et donc de la dangerosité encourue lors de sa manipulation.
La concentration spécifique des éléments cuivre et aluminium issus de I'alliage seront

recherchés et mesurés séparément, pour chaque parametre testé.

Nous avons insisté dans la partie "A. Objectifs de notre travail ", sur la portée
biomédicale des résultats obtenus : lors d'un traitement endodontique, le milieu
contient potentiellement des ions métalliques qui risquent de diffuser dans les tissus
péridentaires suite a une injection non intentionnelle. Les risques d’ingestions sont eux
évitables, si 'opérateur respecte scrupuleusement la pose du champ opératoire étanche
autour de la dent traitée, ainsi que la mise en place d’une aspiration efficace.

Selon les taux de relargage obtenus, il sera possible d'évaluer les possibles impacts

biologiques d’un tel accident.

2. Principe de fonctionnement du spectrophotomeétre d’émission atomique

a plasma d’argon (SEA-DCP)

C’est une technique analytique qui est basée sur la mesure quantitative
de I'’émission optique d'un rayonnement, obtenu apres excitation des atomes introduits
dans un plasma d’argon. Cette intensité lumineuse est convertie par I'appareil en un
certain nombre d”’impulsions électriques, caractéristiques d’'une concentration de

I'élément étudié, dont la longueur d’onde aura été présélectionnée.




En effet, lors d’'un apport extérieur de haut niveau d’énergie (apport thermique),
les atomes ou les molécules sont excités et doivent repasser a des niveaux plus bas
d'énergie en émettant des radiations ; I'état excité les déstabilise et leur but est de
revenir a un état fondamental, pour retrouver un équilibre atomique.

Les atomes excités se désintegrent donc pour revenir a un niveau énergétique plus bas.
Ils se destituent ainsi du surplus d’énergie en produisant un rayonnement photonique
d’énergie hv et dont la longueur d’onde A, est spécifique de I'élément dosé. L'intensité
de ce rayonnement, convertie en impulsions électriques reconnues par le
spectrophotometre, est proportionnelle a la concentration de I'élément en solution.

Dans le cas des éléments Cu et Al, une haute énergie est nécessaire pour stimuler

I'émission énergétique : la technique d’émission a plasma d’argon répond a ce besoin.

L’état d’extraction des éléments doit étre obligatoirement liquide. Le liquide est
injecté au niveau d’'un nébuliseur, a travers un flux d’Argon porté a une trés haute
température (de 7000°C a 8000°C). Le liquide sera ainsi projeté sous forme de
gouttelettes : c'est le phénomene de nébulisation.

La haute température est créée par un arc électrique a l'aide de trois électrodes (une
cathode de tungsténe et deux anodes en graphite). Cet arc électrique apporte les
conditions suffisantes pour la dissociation des molécules de I'échantillon et pour

'excitation des atomes (voir figure 32).

nébuliseur
Torche l I I l
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? Systéme d'introduction d'échantillon

Figure 32 : schématisation d'un spectrophotomeétre d'émission atomique a plasma
d'argon (d'aprés Bernard Faivre, 2013)




3. Avantages de la méthode de dosage :

L'intérét de cette méthode analytique pour le dosage de nos éléments cuivre et
aluminium est lié a plusieurs points :

-la  température utilisée comme source d’excitation est
suffisamment élevée pour permettre la rupture de toutes les liaisons chimiques et c’est
donc la totalité de I'élément sous sa forme atomique qui est dosé : c’est donc une
méthode trés précise.

-la limite de détection est tres basse

-la méthode présente une linéarité correcte, ce qui permet de
réaliser des dosages dans une gamme de concentration étendue. Pour nous, les
gammes de concentrations seront étalonnées pour la fourchette [opg.L™ - 10 ooopg.L™].

-les mesures sont tres reproductibles et les déviations standards de

I'ordre de quelques pg.L™

4. Etalonnage de 'appareil et réalisation des dosages

Pour pouvoir mesurer la concentration en solution de I'élément recherché, il est
nécessaire avant toute mesure, de procéder a un étalonnage du spectrophotométre
relatif a I'élément cherché.

Entre les mesures de deux éléments différents, il faudra étalonner a nouveau le
spectrophotometre pour obtenir les nouveaux dosages et fixer la nouvelle longueur
d’onde spécifique a I'élément cherché.

Les longueurs d'ondes de chaque élément, associées a des gammes de
concentrations, sont répertoriées dans un classeur. Cette longueur A sera sélectionnée
sur le spectrophotometre, par réglage de fentes qui vont réguler le passage d’'un
faisceau lumineux. Ainsi réglée, elle restera fixe tout au long des mesures pour cet
élément.

Chaque élément chimique posseéde une (ou plusieurs) longueur d’'onde précise ; celles

choisies selon les concentrations attendues sont :




Eléments chimiques Longueur d’onde (nm) Limite de détection (pg.L™)

Aluminium 396,15 2,0

Cuivre 327,40 2,0

L’étalonnage se fait a laide de 2 solutions aqueuses: un point haut
(concentration maximale de I'élément préparée a partir d’'une solution étalon ultra-
pure de I'élément) puis un point bas (concentration nulle de I'élément ; préparée avec

de I'eau ultra-pure). Cela va servir a obtenir une courbe d’étalonnage (figure 33).

Nombre d’impulsions électriques

A

»
»

Concentrations en pg.L™

Figure 33 : allure d'une courbe d’étalonnage obtenue pour un élément donné

Ainsi, lors du passage des différentes solutions testées dans le nébuliseur, il va y avoir
I'’émission d’'un rayonnement d’intensité I, percue par le spectrophotomeétre sous forme
d’impulsions électriques. Ce nombre d'impulsions électriques correspond directement
a une concentration, par report des mesures sur la courbe d’étalonnage obtenue pour

I'élément recherché.

5. Conditions de mesure

Afin de pouvoir mesurer le taux de relargage des éléments métalliques en milieu
oxydant, il nous est nécessaire de nous remettre dans les conditions expérimentales
relatives a notre problématique initiale.

En effet, 'objectif de premiere intention est de cibler l'intérét potentiel de l'alliage
CuAlBe monocristallin dans les échecs endodontiques et particuliérement ceux causés

par Enterococcus faecalis. Ainsi, les travaux précédemment réalisés sur l'efficacité




bactéricide du complexe ont testés différentes concentrations de peroxyde d’hydrogéne
combiné a l'alliage, pour trouver la concentration la plus efficace contre la bactérie,
tout en garantissant la sécurité pour le patient (absence d’irritations et brillures causé
par le peroxyde d’hydrogene).

Pour recréer des conditions en adéquation avec nos objectifs, ces concentrations en
peroxyde d'hydrogene seront donc utilisées comme base pour notre étude. Une fois ces
milieux d'intéréts obtenus, nous chercherons a y mesurer la quantité d’éléments
métalliques présents, apres réaction avec le peroxyde d'hydrogeéne et la souche
bactérienne.

Selon les quantités retrouvées, nous pourrons émettre des hypothéses quant a leur

éventuelle incidence sur les tissus péridentaires et sur 'organisme.

Cela explique pourquoi chacune de nos mesures au spectrophotométre est précédée
d’'une manipulation, faisant réagir diverses concentrations efficaces de peroxyde
d’hydrogene combiné a l'alliage sur la souche bactérienne et ce, pendant deux temps
de contact : 2 minutes et 30 secondes ; temps de contact choisis suite aux travaux
précédents de laboratoire, car transposables a la durée d’'un traitement endodontique,
tout en conservant 'effet bactéricide souhaité.

Les résultats de bactéricidie obtenus a l'issu de ces manipulation doivent permettre de
vérifier que nous trouvons les mémes taux d’abattements que les travaux précédents et
arrivons aux mémes constatations. Les résultats obtenus a chaque fois sont bien ceux
escomptés : plus le temps de contact et la concentration augmentent, plus l'effet

bactéricide du complexe alliage/peroxyde d’hydrogéne est efficace.

D. Résultats

Nous avons réalisé dans un premier temps les manipulations relatives a I'étude
de leffet bactéricide du peroxyde d’hydrogéne associé a lalliage CuAlBe sur
Enteroccocus faecalis. Les milieux réactionnels obtenus par contact entre le peroxyde
d’hydrogene et 'alliage nous ont servis ensuite de support pour mesurer les taux de

cuivre et d’aluminium présents dans diverses conditions.




Le dosage des taux de béryllium relargués dans le milieu ne peut pas étre réalisé du fait
de son caractére volatile (Fireman et coll., 2006) et du fait de la dangerosité de la
manipulation d'une solution pure de béryllium, nécessaire a I'étalonnage du
spectrophotomeétre. L’inhalation de particules peut causer une sensibilisation de
I'organisme par des réactions allergiques et/ou des maladies chroniques pulmonaires

comme la bérylliose pulmonaire (Fireman et coll., 2006).

Les parameétres testés pour évaluer leur influence sur le relargage du cuivre et de
l'aluminium sont :
-la concentration en peroxyde d’hydrogene et le temps de contact
-la qualité du fil : fil neufs/fil usés

-la nature de I'alliage et des témoins : CuAlBe ; Cu et Al

1. Etude de [lactivité bactéricide du complexe CuAlBe-peroxyde

d’hydrogéne sur Enterococcus faecalis

Dans un premier temps, nous avons reproduit les expériences réalisées par les
travaux de laboratoire précédents, évaluant leffet bactéricide du complexe
H,O,/CuAlBe sur Enterococcus faecalis a diverses concentrations de peroxyde
d’hydrogéne : 9,imM (0,03%) ; 17mM (0,05%) ; 88,8mM (0,27%) ; 833mM (2,5%) ;
888mM (2,7%) et a différents temps de contacts : 30 secondes et 2 minutes.

L'influence de l'état d’oxydation du fil d’alliage CuAlBe, sur l'effet bactéricide du
complexe H,O,/CuAlBe, a aussi été testée.

Les résultats obtenus concordent bien avec ceux des études précédemment menées au
laboratoire :

-l'effet bactéricide du complexe H,0,/CuAlBe croit avec I'augmentation de la
concentration en peroxyde d’hydrogene ;

-l'effet bactéricide du complexe H,O,/CuAlBe croit avec l'augmentation du
temps de contact ;

-I'effet bactéricide du complexe H,0O,/CuAlBe diminue lors de l'utilisation de fils

usés, donc oxydés.




2. Etude du relargage de I'élément cuivre en fonction de la concentration

en peroxyde d’hydrogéne et du temps de contact

Il est important de signaler que les moyennes ont été établies en retirant aux
résultats par catégorie, le « bruit de fond ». C’est un phénomeéne expliquant qu'en
I'absence de peroxyde d’hydrogene et d’alliage, on obtienne tout de méme au

spectrophotometre un résultat d'impulsions lumineuses pour un élément recherché.

Etude du relargage de I'éléement cuivre en fonction de la
concentration enH;0; pour un temps de contact de 2min et de 30

secandes
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Figure 34 : Etude du relargage de I'élément cuivre en fonction de la concentration de
H,O, et du temps de contact 2 minutes, 30 secondes, fils neufs

a. Temps de contact de 2 minutes

A 9,4mM de H,0,, le relargage est de 4732 pg.L™ et pour 17mM on observe 7500
pg.L” soit une augmentation de 58%.

En revanche, en passant de 17mM de H,O, a 88,8mM de H,O, soit en
multipliant par 5 la concentration, on passe de 7500 pg.L” a 7665 pg.L™ soit une
augmentation seulement de 2%.

Le taux de relargage semblerait s'équilibrer et devenir plus constant lors du passage a
ce niveau de concentration. On remarquera que le résultat a 88,8mM de H,O, est

d’ailleurs le taux maximum de relargage de I'expérience a 2 minutes.




En passant dans des gammes de concentrations élevées de H,O, comme 833mM
et 888mM, le relargage décroit fortement pour atteindre des taux mémes inférieurs a
ceux obtenus a 9,4mM :
= A 833mM de H,O, on observe 6171 pg.L™ soit une diminution de 24% par
rapport a 88,8mM de H,0, .
= A 888mM de H,O,, on observe 3164 pg.L” soit une diminution de 49% par
rapport a 833mM de H,O, et 59% par rapport a 88,8 mM de H,O, ;

On remarque un comportement particulier du relargage de 1'élément cuivre : les taux
mesurés ne semblent pas suivre l'accroissement de concentration du peroxyde

d’hydrogene.

b. Temps de contact de 30 secondes

Analysons les résultats :

= a 9,4mM on note un relargage de 853 pg.L™ de cuivre.

= a17mM on note 1045 pg.L™ soit une augmentation de 18%.

= a 88,8mM on note 1302 pg.L”, soit une augmentation de 20% ; c’est le point
maximum de I'expérience

= a 833mM, on observe une diminution du relargage avec 546 pg.L” soit une
baisse de 58% du cuivre en solution, par rapport au cuivre relargué a
88,8mM.

= a888mM, on note un taux de 784 pg.L™” ; méme si cela représente une légere
augmentation par rapport au résultat trouvé a 833mM, il demeure inférieur
de 8 % au taux qu’'on retrouve a la plus petite concentration (9,4mM) et

inférieur de 40% par rapport au résultat a 88,8mM.

Les taux de relargage de cuivre augmentent jusque 88,8mM de H,O,, ot se situe
le point maximum de relargage de cuivre. Dans les gammes de concentrations
importantes de H,O, (833mM et 888mM), les taux diminuent & nouveau pour se

retrouver a des niveaux inférieurs que pour les gammes des petites concentrations.




Enfin en comparant les données avec comme facteur variant « temps de
contact », on observe que le taux de relargage est nettement inférieur a 30 secondes

(867 pg.L™" en moyenne), qu’a 2 minutes (5265 pug.L™ en moyenne).

3. Etude du relargage de I'élément aluminium en fonction de Ia

concentration en peroxyde d’hydrogéne et du temps de contact

Etude du relargage de I'élement aluminum en fonction de la
concentration en H;0; et en fonction du tempsde contact, fil neuf
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Figure 35 : Etude du relargage de I'élément aluminium en fonction de la concentration
de H,O, et du temps de contact 2 minutes et 30 secondes, fils neufs

a. Temps de contact de 2 minutes

= a 94mM et 17mM de H,O,, les taux de relargage d’aluminium sont
relativement similaires avec une moyenne de 60 pg.L™;

= 4 88,8mM on note une augmentation de 54 % avec un résultat de u8 pg.L”;

= lors du passage a 833mM le résultat est quasi invariant avec une baisse de
10% par rapport au résultat a 88,8mM de H,O,;

= 4 888mM on observe une augmentation de 44% avec 170 pg.L™ par rapport

au résultat a 833mM de H,O,.




La tendance générale en ce qui concerne 'aluminium pour ce temps de contact serait
une augmentation du relargage lors du passage des petites concentrations de H,0, a la

gamme des concentrations plus importantes en H,O,.

b. Temps de contact de 30 secondes

A ce temps de contact :

= pour les petites concentrations 9,4mM et 17mM de H,O,, les taux de
relargage sont relativement constant et faibles, avec un moyenne de 22,5
pg.L™

= a88,8mM on note un point culminant a 58 pg.L™

= a 833mM on note une baisse a 18 pg.L".

= a888mM il est de 36 pg.L™.

On observe que globalement, les taux de relargage d’aluminium pour les
concentrations 88,8mM de H,O, et 888mM de H,O, sont plus élevés que pour les

petites concentrations en H,O,.




4. Etude du relargage des éléments cuivre et aluminium en fonction de

Iétat du fil d’alliage et du temps de contact

a. Temps de contact de 2 minutes pour I' élément cuivre

Etude du relargage du cuivre en fonction de I'état dufil, pour
un temps de contactde 2 minutes
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Figure 36 : Etude du taux de relargage de I'élément cuivre pour un temps de contact de

2 minutes en fonction de la qualité du fil

Toutes concentrations confondues, le relargage d’ions métalliques semble

supérieur lorsque le fil a subit des usages multiples et donc que son état de surface est

altéré par les oxydations successives.

Fils neufs :

=>4 9,4mM de H,0, le relargage de cuivre est de 4732 pg.L™
=>a17mM de H,0, le relargage de cuivre est de 7500 pg.L”
=>4 88,8mM de H,0, le relargage de cuivre est de 7665 pg.L"
=> a 833mM de H,0, le relargage de cuivre est de 6171 pg.L™
=>4 888mM de H,0, le relargage de cuivre est de 3164 pg.L™

Fils usés :

=>4 9,4mM de H,0, le relargage de cuivre est de 8278 pg.L"
=>a17mM de H,O, le relargage de cuivre est de 8781 pg.L™”
=>4 88,8mM de H.,0, le relargage de cuivre est de 3335 pg.L™
=> a 833mM de H,0, le relargage de cuivre est de 5125 pg.L™
=>4 888mM de H,0, le relargage de cuivre est de 6577 ug.L™




b. Temps de contact de 30 secondes de I'élément cuivre

Etude du relargage du cuivre en fonction de I'état du
fil, pourun temps de contact de 30 secondes
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Figure 37 : Etude du relargage de I'élément aluminium en fonction de I'état du fil pour

un temps de contact de 30 secondes

Toutes concentrations confondues, le relargage d’ions métalliques serait plus

important lorsque le fil a subit des usages multiples et donc que son état de surface est

altéré par les oxydations successives. Par ailleurs, les taux de relargage sont plus

importants a 2 minutes qu’a 30 secondes quel que soit I'état du fil :

Fils neufs :

=>a 9,4mM de H202 le relargage de cuivre est de 853 pg.L-1
=>a 17mM de H202 le relargage de cuivre est de 1045 pg.L-1
=> a 88,8mM de H202 le relargage de cuivre est de 1302 pg.L-1
=> a 833mM de H202 le relargage de cuivre est de 546 pg.L-1
=>a 888mM de H202 le relargage de cuivre est de 784 pg.L-1

Fils usés :

=>a 9,4mM de H,0O, le relargage de cuivre est de 3684 pg.L™"
=>a 17mM de H,0, le relargage de cuivre est de 3727 pg.L”
=> a 88,8mM de H,0, le relargage de cuivre est de 2746 pug.L™”
=> a 833mM de H,O, le relargage de cuivre est de 3399 pg.L”
=>a 888mM de H,0, le relargage de cuivre est de 4409 pg.L”

On remarque que le cuivre est I'élément quantitativement le plus relargué quel

que soit I'état du fil et le temps de contact.




c. Temps de contact de 2 minutes pour I'élément aluminium

Etude du relarguage d' aluminium en fonction de |'état du
fil, pourun temps de contact de 2 minutes
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Figure 38 : Etude du taux de relargage de I'élément aluminium pour un temps de
contact de 2 minutes en fonction de la qualité du fil

e Fils neufs :
=>a 9,4mM de H,0O, le relargage d’aluminium est de 65 pug.L™”
=>a17mM de H,0, le relargage d’aluminium est de 54 pg.L™
=>4 88,8mM de H,0, le relargage d’aluminium est de u8 pg.L"
=> a 833mM de H,0, le relargage d’aluminium est de 106 pg.L"
=> a 888mM de H,0, le relargage d’aluminium est de 170 pg.L™

e Filsusés:
=>4 9,4mM de H,0, le relargage d’aluminium est de 78 pg.L™
=>a17mM de H,0, le relargage d’aluminium est de 72 pg.L™
=>4 88,8mM de H.,0, le relargage d’aluminium est de 176 pg.L™
=>4 833mM de H,0, le relargage d’aluminium est de 354 pg.L™
=> a 888mM de H,0, le relargage d’aluminium est de 677 pg.L™

Toutes concentrations confondues, le relargage d’ions métalliques serait plus
important lorsque le fil a subit des usages multiples et donc que son état de surface est

altéré par les oxydations successives.




d. Temps de contact de 30 secondes pour |' élément aluminium

Etudedu relargage d'aluminium en fonction de I'état du
fil, pourun temps de contact de 30 secondes
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Figure 39 : Etude du relargage de I'élément aluminium en fonction de la qualité du fil
pour un temps de contact de 30 secondes

e Fils neufs :
=>a 9,4mM de H,0, le relargage d’aluminium est de 25 pg.L™
=>a17mM de H,0, le relargage d’aluminium est de 20 pg.L™”
=> a 88,8mM de H,0, le relargage d’aluminium est de 58 pg.L™”
=>a 833mM de H,0, le relargage d’aluminium est de 18 pg.L™
=>4 888mM de H,0, le relargage d’aluminium est de 36 pg.L"

o Filsusés:
=>a 9,4mM de H,0O, le relargage d’aluminium est de 27 pg.L"
=>a17mM de H,0, le relargage d’aluminium est de 81 pg.L™
=>a 88,8mM de H,0, le relargage d’aluminium est de 390 pg.L™
=>a 833mM de H,0, le relargage d’aluminium est de 740 pg.L™
=> a 888mM de H,0, le relargage d’aluminium est de 542 pg.L™

Toutes concentrations confondues, le relargage des ions métalliques serait plus
important lorsque le fil a subit des usages multiples et donc que son état de surface est
altéré par les oxydations successives.

Par ailleurs, les taux de relargage sont plus importants a 2 minutes qu’a 30 secondes

quel que soit I'état du fil.




5. Etude du taux de relargage du cuivre et de 'aluminium en fonction de la

nature du fil témoin

La concentration de somM (0,15%) de peroxyde d’hydrogeéne a été choisie
d’apres les études précédentes, ou les manipulations ont été réalisées avec des petites
concentrations de peroxyde d’hydrogene tel que 5omM, en contact avec lalliage
CuAlBe.

Pour notre part, nous avons réalisé des tests avec des fils de cuivre et d' aluminium
purs en guise de témoins, pour comparer le relargage de leurs éléments, avec ceux
issus de l'alliage CuAlBe, en contact avec somM de peroxyde d’hydrogéne, a deux

temps de contact : 30 secondes et 2 minutes.

a. Temps de contact de 2 minutes entre le peroxyde d'hydrogéne, un

fil pur et un fil d'alliage CuAlBe

e L'élément Cuivre

Etude du relargage de I'élément cuivre enfonction de la nature du fil
témaoin pour un temps de contact de 2 minutes, fils neufs
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Figure 40 : Etude du relargage de cuivre en fonction de la nature du fil pour un temps
de contact 2 minutes, fils neufs

A somM de peroxyde d'hydrogeéne, le cuivre issu du fils pur s'éleve a 20 933
pg.L” et le cuivre relargué de 1'alliage CuAlBe s'éleve a 7582 pg.L™.
On remarque que le taux de relargage de cuivre est plus important pour le fil

de cuivre pur que pour l'alliage CuAlBe, puisqu'il est 3 fois plus élevé.




e L'élément Aluminium

Etude du relargage de I'élément aluminium en fonction de la nature
dufil témoin pour un temps de contact 2 minutes, fils neufs
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Figure 41 : Etude du relargage de I'élément aluminium en fonction de la nature du fil,
pour un temps de contact 2 minutes, fils neufs

A somM de peroxyde d'hydrogéne, I'aluminium issu du fils pur s'éléve a 758 pg.L™
et ' aluminium relargué de I'alliage CuAlBe s'éléve a 86 pg.L™.
Concernant I'aluminium, nous pouvons faire la méme constatation que pour le

cuivre : le relargage est pres de 9 fois supérieur pour le fil d'aluminium pur, par rapport

a l'alliage CuAlBe.

b. Temps de contact de 30 secondes entre le peroxyde d'hydrogéne, un fil

pur et un fil d'alliage CuAlBe

e L'élément cuivre

Etude du relargage de I' éléement cuivre en fonction de la nature du
fil temoin pour un temps de contact de 30 secondes, fils neufs
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Figure 42 : Etude du relargage de cuivre en fonction de la nature du fil, pour un temps
de contact 30 secondes, fils neufs




A somM de peroxyde d'hydrogéne, le cuivre issu du fils pur s'éléve a 12340 pg.L™
et le cuivre relargué de 'alliage CuAlBe s'éléve a 173 pg.L™.
On remarque que le taux de relargage de cuivre est 10,5 fois plus important sous
forme de fil de cuivre pur que sous forme d’alliage CuAlBe.

e L'élément aluminium

Etude du relargage de I'élément aluminium en fonction de la nature
dufil témoin pour un temps de contact de 30 secondes, fils neufs
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Figure 43 : Etude du relargage de I'élément aluminium en fonction de la nature du fil,
pour un temps de contact 30 secondes, fils neufs

A 50mM de peroxyde d'hydrogéne, I'aluminium issu du fils pur s'éleve a 363
pg.L-1 et 'aluminium relargué de l'alliage CuAlBe s'éléve a 39 pg.L-1.

Concernant l'aluminium, nous pouvons faire cette méme constatation : le
relargage est augmenté de g fois pour la forme monométallique, par rapport au fil
d'alliage.

Nous observons alors que pour les 2 temps de contact, les fils d’alliage CuAlBe

semblent moins subir l'oxydation du milieu oxydant que les fils pures de chaque

élément cuivre et aluminium.




E. Discussion

Nous souhaitons trouver un moyen pour diminuer au maximum la charge
bactérienne d’Enterrococcus faecalis, bactérie majoritairement retrouvée dans les
réseaux canalaires d’échecs endodontiques (Ozbek et coll., 2009).

Le probleme principal est que cette bactérie est extrémement résistante en milieu
hostile (pauvre en nutriments, en oxygene et au pH basique) (Portenier et coll., 2003).
Par conséquent, cette bactérie résiste aux solutions désinfectantes et aux médications
intracanalaires traditionnelles comme I'hypochlorite de sodium (Sundqvist et Bystrom,
1985) et 'hydroxyde de calcium (Chai et coll., 2007 ; Mc Hugh et coll., 2004).

La solution étudiée serait d’utiliser le peroxyde d’hydrogeéne combiné avec des
métaux et en particulier le cuivre, qui permettrait de potentialiser I'efficacité
bactéricide du H,O, seul (Hartemann et coll., 1995). De ce fait les concentrations en
H,O, utilisées pourraient étre diminuées. Ceci permettrait de sécuriser d'avantage le
patient quant aux risques de brillures muqueuses et d’irritations causées par les
concentrations en H,O, supérieures a 3% (979mM) (Lenntech, 2012).

Par ailleurs, le recours a l'alliage CuAlBe monocristallin présente un intérét de par ses
propriétés antibactériennes, mais aussi dans I'expression de ses propriétés
superélastiques : I'alliage CuAlBe monocristallin posséde une aptitude a la déformation
d'une part supérieure a sa version polycristalline, mais d'autre part supérieure aussi au
Nickel-Titane (NIMESIS, 2012).

Cette propriété permet a l'alliage une résistance accrue lors de son usage dans les
canaux courbes, grace a une déformation majorée en flexion, par rapport aux alliages
élastiques classiques.

Méme si les tests en fatigue du CuAlBe ne sont pas aussi concluant que ceux des NiTi
(Kaouache, 2006), la superélasticité majorée du CuAlBe par rapport aux NiTi et ses
propriétés antibactériennes exclusives, nous améne a nous interroger sur l'avenir

prometteur de 'application clinique d'un tel concept.

Nous avons donc testé le complexe peroxyde d’hydrogene/alliage CuAlBe sur

notre souche d’Enteroccocus faecalis a des concentrations considérées comme siires et




efficaces, prédéfinies dans des travaux précédemment réalisés au laboratoire. Le
support de l'alliage est matérialisé par un fil d'un diametre de 1mm ; fil servant de base
a l'usinage d'un instrument novateur en endodontie, ou a la réalisation d'aiguille
d'irrigation.

L'intérét de notre travail se porte sur 'étude du relargage des éléments cuivre et
aluminium en faisant varier différentes conditions d’expérimentation. En effet le fil
d’alliage subit une oxydation par le peroxyde d’hydrogéne, oxydation pouvant varier
sous l'effet de parameétres tel que le temps de contact, la concentration en peroxyde
d’hydrogene, la qualité et la nature du fil.

Nous savons que les alliages a base de cuivre sont plus sensibles aux réactions
d'oxydation que les NiTi (Kaouache, 2006). Notre préoccupation est donc de
déterminer les taux des métaux relargués et de déduire si les concentrations présentent
un risque pour la santé du patient, en cas de contamination accidentelle. La présence
de métaux dans I'organisme, en concentration élevée, peut conduire a des processus
d’'inflammation, d’allergies, de mutations génétiques voir méme devenir cancérogénes

(Cordata et coll., 2002).

Nous nous sommes penchés sur les deux métaux constituant majoritairement
notre alliage : le cuivre présent a 87,7% dans l'alliage et 'aluminium présent a 11,6%
dans l'alliage. Le béryllium présent a 0,52% ne peut étre dosé en solution, du fait de
son caractere volatile (Fireman et coll., 2006) et de la dangerosité de 'utilisation d'une
solution pure lors de I'étalonnage du spectrophotometre.
Nous remarquerons avant tout, que quelle que soit la concentration en peroxyde
d’hydrogéne et le temps de contact étudié, les ions cuivreux se réveélent étre les plus
relargués en solution : 7o fois plus que I'aluminium pour 2 minutes de contact et 32 fois
plus que I'aluminium pour 30 secondes de contact.

Ceci peut étre du a sa composition nettement majoritaire au sein de I'alliage.

% Le premier parameétre étudié a été linfluence de la concentration en

peroxyde d’hydrogéne et du temps de contact :




Concernant le cuivre, le relargage ne semble pas suivre linéairement la
croissance des concentrations en peroxyde d'hydrogeéne. Au contraire, on observe pour
les 2 temps de contact, un relargage élevé de cuivre dans les petites gammes de
concentration (9,4mM et 17mM). On note un pic de relargage a 88,8mM de H,O, suivi

d’une décroissance dans des concentrations plus hautes (833mM de H,O, et 888mM de

H,0.,).

L’explication que nous pourrions proposer a ces résultats, serait que en
augmentant la concentration en H,O,, on tendrait vers I'équilibre de la réaction
d’oxydation entre l'alliage et le peroxyde d’hydrogene. Avant I'équilibre, la vitesse de
réaction est proportionnelle a la concentration des réactifs et le relargage augmente
(équation de Butler-Volmer).

Puis on aboutit a I'équilibre, la densité du courant d’échange se modifie, la vitesse
d’oxydation est alors considérée comme quasi nulle et la concentration des especes
cuivre est la méme a la surface du fil, qu'a I'intérieur du milieu oxydant (Ailor et coll.,
1971).

A 88,8mM de H,O,, le taux de cuivre relargué serait maximum car nous nous
situerions au stade d’avancement de la réaction ou les réactifs (peroxyde d’hydrogéne
et fil d’alliage) et produits (ions métalliques) seraient en équilibre. Passé cette

concentration, le cuivre serait en défaut et son relargage tendrait a diminuer.

Une autre explication de cette croissance non linéaire pourrait résider dans
I'organisation et le comportement du réseau cristallin de l'alliage CuAlBe en milieu
oxydant. Nous savons que l'alliage appartient a la famille des alliages a mémoire de
forme (AMF). Or, a I'échelle cristalline, lors de contraintes thermiques (bain marie a
36°C), les déformations du réseau sont de l'ordre de 5% a 10% pendant la
transformation martensitique (Bouvet et coll., 2002). On obtient une structure de plus
faible symétrie constituée de variantes. Dans le grain du cristal CuAlBe monocristallin,
on peut observer sous microscope 24 variantes différentes, ce qui constitue une source
d’hétérogénéité (Patoor et coll., 2006). Ainsi, au cours de la réaction d’oxydation, le

réseau cristallin déformé modifierait l'exposition de ses atomes de cuivre et




d’aluminium au milieu environnant, ce qui différencierait alors les taux de relargage de

chaque élément.

Concernant I'aluminium, on observe pour les deux temps de contact, une
augmentation parallele entre la concentration et les taux de relargage.
Le résultat a 833mM de H,O,, pour 30 secondes de contact, semblerait contredire ces
constatations, sauf s’il ne pouvait étre expliqué par un temps de contact peut étre non
respecté (retiré trop vite du bain marie) ou par le fait de I'usinage du fil et donc de
I'impossibilité de controler le pourcentage exact de composition du fil en élément
aluminium.
L’effondrement inattendu du taux de relargage a 833mM est d’ailleurs retrouvé aussi
pour le méme fil, concernant cette fois le cuivre, a 30 secondes de contact également.
Enfin, on note la méme observation que pour le cuivre : le relargage est en moyenne

plus importants a 2 minutes (93,5 pg.L™ ) qu’a 30 secondes (27,7 pg.L™).

Nous pouvons proposer une hypothése pour expliquer la différence de comportement
entre 'aluminium et le cuivre :

Etant donné que la réaction d’oxydation se fait plus rapidement sur l'aluminium
(potentiel de -1,66V) que sur le cuivre (potentiel de +0,34V), le fil relarguerait plus vite
I'aluminium pendant la réaction d'oxydant du fil d’alliage avec peroxyde d’hydrogene.
En effet dans un couple formé de deux métaux, c’est le métal le moins noble, ici
I'aluminium (potentiel d’'oxydo-réduction le plus bas ; avec -1,66V) qui est anodique et
subit donc l'oxydation. Le cuivre lui est cathodique (potentiel d’oxydo-réduction de
+0,34V) et subit donc une oxydation retardée. L'intérét d’associer l'aluminium au
cuivre, est alors daugmenter la résistance a loxydation du cuivre (site
gouvernemental ; Centre d’information du cuivre, 2008).

L’aluminium plus sensible a 'oxydation du peroxyde d’hydrogene, relarguerait alors

continuellement les ions aluminium, de fagon parallele a l'augmentation des

concentrations en H,O.,.
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% Le deuxiéme parametre étudié a été la qualité du fil :

A 30 secondes, quel que soit 1'élément (cuivre ou aluminium) étudié, les
quantités d’ions relargués sont en moyenne beaucoup moins importantes avec des fils
neufs, que lors de I'utilisation de fils usés. Pour un temps de contact supérieur (2

minutes), cette constatation reste vraie et les taux augmentent d’autant plus.

L’état du fil engendre de nombreuses conséquences: dans les études
précédemment menées, il a été démontré que l'état d’oxydation jouait un role
important sur l'efficacité bactéricide du complexe peroxyde d’hydrogéne/alliage. En
effet, plus I'état d’'oxydation du fil devenait important, moins l'effet bactéricide
semblait efficace.

Si le concept aboutissait un jour a une concrétisation clinique, le contrdle de
I'état du fil se révele étre primordial et sous entend de définir un certain nombre de
cycles d'usage, qui déterminerait un seuil au-dela duquel l'alliage ne serait plus
considéré comme efficace. Les interrogations se portent aussi sur le recours a une
instrumentation a usage unique : favorable en terme d'efficacité antibactérienne, mais
aussi en terme de garantie des performances mécaniques maximales du CuAlBe ; une

maniére de palier a sa sensibilité a la fatigue cyclique.

En plus de la relation entre I'état du fil et la détérioration de I'effet bactéricide,
se pose la question de la biocompatibilité des métaux relargués avec I'organisme :

= Le taux maximum de cuivre enregistré, suite a 2 minutes de contact, avec usage
de fils neufs, est de 7665 pg.L™. Avec des fils usés, on obtient jusque 8781 pg.L”
pour le méme temps.

= Le taux maximum d’aluminium enregistré aprés 2 minutes de contact est de 170
pg.L™ avec des fils neufs et de 677 pg.L avec des fils usés.

= Le taux maximum de cuivre enregistré, suite a 30 secondes de contact, avec
usage de fils neufs, est de 1302 pg.L". Avec des fils usés, on obtient jusque 4409
pg.L” pour le méme temps.

= Le taux maximum d’aluminium enregistré apres 30 secondes de contact est de

58 pg.L™" avec des fils neufs et de 542 pg.L™ avec des fils usés.




e L'élément aluminium :

Concernant I'aluminium, la présence biologique dans le sang d’ions aluminium
est relativement faible (Priest et coll., 1998). L'absorption maximum d' ions aluminium
relargués aurait lieu par le biais d'une ingestion accidentelle (Priest et coll., 2004) ;
mais ceci est impossible de par la présence du champ opératoire et une aspiration
chirurgicale dans des conditions normales d’utilisation. Concernant un individu jeune
en bonne santé, pensant 6okg, les apports journaliers d’aluminium ingérés s’élévent a
0,2 mg pour l'eau et 2,5 a 13 mg/j pour les aliments. La dose hebdomadaire tolérée tous
apports confondus est de 420mg/semaine.

Par voie orale, la dose 1étale 50 (DL 50) varie de 162 a 980 mg/kg a prise unique (Short,
1980).

Or, le dosage maximum d'ions aluminium mesurés pendant nos manipulations est de
677 pg.L™ avec des fils usés pour une temps de contact de 2 minutes avec le peroxyde
d'hydrogéne. Méme en sélectionnant les parametres les plus défavorables des
conditions de mesures, avec un temps de contact long et une qualité de fil altérée,

nous demeurons donc malgré tout en dessous de la dose toxique.

Etant donné ces parametres et les faibles quantités d'aluminium relargués, le choix
d’un fil neuf plutét qu'un fil faiblement usé, ne sera pas motivé d’aprés les données
biologiques de l'aluminium mais bien d’aprés la différence d’effet bactéricide
engendrée. En effet, il ne transparaitrait pas de risque de toxicité secondaire au
relargage des ions aluminium, quel que soit I'état du fil. En revanche, la question de
I'utilisation d’un fil neuf plutoét qu’'un fil usé, se pose en raison d’'une diminution de

I'effet bactéricide du complexe CuAlBe/H,0O, lors de 'usage de fils d’alliage oxydés.

e L'élément cuivre :

Concernant le cuivre, sa clairance est de 100 pg.L".24h™ chez un individu de
60kg, en bonne santé. La dose quotidienne recommandée (donc tolérée) tout apport
confondu est de 1,5mg a 3mg (site officiel de la Médecine du Travail et de
I'Environnement 2002). Les cas d'intoxications aigués par voie orale sont rares et
généralement dus a des ingestions accidentelles de grandes quantités : de 0,4 a 100 g de

sels de cuivre II et notamment de sulfate de cuivre (Chuttani et coll., 1965). Ces cas




d'intoxications aigués correspondent également a des doses élevées de 35 a 200 mg/L,
de cuivre (Hopper et Adams, 1958 ; Semple et coll., 1960).

Lors de nos manipulations, le taux maximum de cuivre enregistré est de 8781 pg.L™",
pour 2 minutes de contact avec des fils usés.

Comme pour l'aluminium, méme en sélectionnant les parameétres les plus défavorables

des conditions de mesures, nous demeurons donc en dessous des doses toxiques.

Par ailleurs, des études ont montré que le risque principal d'oxydation du cuivre
dans le milieu buccal, avait lieu suite a des prothéses amovibles portées en permanence
(a cause des contacts muqueux multiples). Dans des cas d'intolérance aigué, la réaction
observée chez les patients est une sensibilisation de type I ou II, de type allergique
immédiate (Eloy et Charton-Picard, 2001).

En revanche, une étude in vitro menée par Wataha consistait a mesurer la cytotoxicité
d'une centaine d'alliages et de métaux purs. Sur la base de ces résultats, un classement
en quatre groupes concernant la réponse cytotoxique a été établit : le pourcentage
correspond au nombre de cellules vivantes apres tests. Plus la valeur de ce pourcentage
diminue et plus l'alliage est cytotoxique.

Le cuivre fait partie du groupe D (inférieur a 44 %), signifiant une réponse fortement
cytotoxique avec un risque pour le milieu buccal : alliages a base or-cadmium; a base

or-nickel; a base nickel; a base cuivre (Wataha et coll., 1991).

Dans le cadre de traitements prothétiques, les fréquences de relargage sont beaucoup
plus importantes a cause de temps de contact bien supérieurs a ceux de notre
expérience, par port permanent des protheses et accentuées par un contact muqueux

direct.

Etant donné que lors de nos manipulations, la majorité des éléments cuivre relargués
n'entrent jamais en contact avec la muqueuse, ne sont jamais ingérés (aspiration,
champ opératoire) et que le temps de contact n’excede jamais le temps d’irrigation, les
risques précédemment cités, déja minimes, sont alors encore moins inquiétants.

Cependant, par principe de sécurité, il conviendra d’opter pour les circonstances qui

diminuent au maximum les taux de relargage: la concentration de peroxyde




d’hydrogéne sera choisie en fonction de la bactéricidie la plus efficace, corrélée a un
relargage moindre. L’état du fil serait préférable en qualité neuve, principalement pour
la conservation d'une bactéricidie optimale, puis par critére de biocompatibilité.

En revanche, la quantité d’ions résiduels dans le canal dentaire apreés irrigation est
inconnue. La nécessité d'une irrigation en guise de rincage final, afin d’éliminer les
résidus métalliques, est une option a envisager.

Enfin, pour éviter une injection accidentelle au dela du périapex, il conviendra
d'utiliser des aiguilles d'irrigation a fenétre d'ouverture latérale, de surveiller la
remontée de l'irrigant lors des soins et surtout de connaitre parfaitement la longueur

de travail canalaire (LT).

En revanche, il serait bon de s'interroger sur I'éventuelle intervention du cuivre
relargué dans les phénomeénes de dyschromies dentaires par colorations métalliques :
méme présents en une quantité supérieure a 12% dans les amalgames modernes, la
survenue de colorations gris bleutés dans la dentine et au niveau des interfaces, est
essentiellement due aux ions argent et non cuivre (Vanherle et coll., 2000). Cela

A . Y ) . ) . ) .
préterait a penser que l'usage de cuivre sous forme d’alliage, n’engendrerait

apparemment pas de risque de colorations dentaires exogénes.

% Enfin le dernier parameétre a étre étudié, a été la nature du fil témoin :

Lors de notre observation des milieux post-réactionnels, nous avons remarqué
la présence d'un précipité de cuivre au fond des tubes ayant contenu les fils de cuivre
pur, pour des temps de contact de 2 minutes ou 30 secondes a 50mM de H,0,.

I est notable que le relargage de cuivre, comme d’aluminium, est supérieur en milieu
oxydant lorsque nous avons recours a un fil de cuivre ou d’aluminium purs. Sous forme
d’alliage, I'addition d’aluminium au cuivre, confére a ce dernier une résistance accrue a
I'oxydation, de par la différence du potentiel oxydo-réducteur des deux composés :
+0,34V pour le cuivre et -1,66V pour l'aluminium. L'oxydation, nous I'avons remarqué
précédemment, engendre une l'altération de I'état de surface du fil et augmente alors

le relargage des ions métalliques.




Enfin, nous pouvons rajouter que la recherche sur les phénomeénes de
cytotoxicité, d’électrogalvanisme, de sensibilisation immédiate et retardée, engendrés
par les éléments métalliques, font de plus en plus débats au sein des populations
médicales et du grand public. De nombreuses facettes sont encore au stade de
recherche et l'interrogation des patients est grandissante. C’est aux praticiens d’avoir
les éléments de réponse fondés sur les données acquises de la science, qui répondront

aux inquiétudes des patients.

F. Conclusion de la recherche

Le peroxyde d’hydrogéne s'est révélé efficace sur Enterococcus faecalis.
Cependant, les concentrations d’'usage thérapeutique situées de 30 volumes (3332 mM ;
10%) a 10 volumes (979 mM ; 3%), qui présentent un taux de bactéricidie intéressant
(taux d’abattement supérieur a 99%), posent aussi des problémes de biocompatibilité
puisqu'elles engendrent des irritations et de légéres brllures muqueuses pour le
patient. La solution a ce probléme serait de combiner le peroxyde d’hydrogéne avec un
alliage a mémoire de forme riche en cuivre : I'alliage CuAlBe monocristallin.

Par ailleurs, l'alliage posséde non seulement une activité anti-bactérienne inhérente au
cuivre, mais aussi des propriétés mécaniques remarquables, notamment
pseudoélastiques, d'intéréts considérables dans le domaine de I'endodontie.

Cest ainsi que différentes concentrations en peroxyde d'hydrogéne ont été testées in
vitro et définies comme efficaces sur Enterococcus faecalis. Les temps de contact ont
aussi été sélectionnés pour étre compatibles avec la durée d'un traitement
endodontique (2 minutes et 30 secondes).

Le fil d’alliage étudié expérimentalement pourrait alors se préter a un concept éventuel
d’instruments de préparation canalaire, associés au peroxyde d’hydrogéne au cours du

travail dans les canaux.

C’est dans ces conditions que nous avons étendu la recherche, afin d’analyser le
comportement de l'alliage en milieu oxydant : mesurer les taux de relargage des

éléments métalliques et déduire les risques encourus par le patient.




L’alliage subit en effet une oxydation par le peroxyde d’hydrogene pendant le temps ou
ces deux réactifs sont en contact. Leffet orchestré est le relargage d’éléments
métalliques cuivre et aluminium dans le milieu. Les ions métalliques relargués sont
mesurés grace a un spectrophotomeétre d’émission atomique a plasma d’argon, qui a
été préalablement étalonné pour mesurer des concentrations d’éléments métalliques

situées dans la fourchette [0 pg.L™-10000 pg.L™].

Le relargage du cuivre et de I'aluminium présente une tendance différente aux
deux temps de contact (2 minutes et 30 secondes).
Le relargage de cuivre augmente en contact avec les petites concentrations en
peroxyde d’hydrogéne (9,1 mM et 17 mM), atteint un pic a 88,8mM, puis décroit avec
les concentrations importantes (833 mM et 888 mM).
L’aluminium présente une évolution graduelle, parallele a l'augmentation de la
concentration en peroxyde d’hydrogéne. Quantitativement parlant, le cuivre est
I'élément le plus relargué (jusque 50 fois supérieur a I'aluminium) car majoritairement

présent dans la composition de I'alliage.

Nous avons étudié les variations du relargage a travers trois parametres : les
différentes concentrations efficaces de peroxyde d’hydrogéne ; les deux temps de
contacts compatibles avec une application clinique et enfin I'état d’oxydation du fil, qui
transcrit 'usure des instruments au cours des cycles de travail.

Les taux de relargage mesurés pour chaque parametre, que nous avons confrontés aux
données biologiques de la littérature, ne présenteraient aucune répercussion clinique
sur la santé du patient dans nos circonstances d’expérimentation. Les niveaux de
relargage apparaissent en effet bien en dega du seuil d’'incidence biologique.

De plus, I'absorption des éléments relargués ne se produirait qu’en cas accidentel de
technique opératoire, étant donné que le protocole de soin s’effectue sous champ
opératoire et aspiration chirurgicale. Par ailleurs, l'usage d'aiguille d'irrigation a fenétre
d'ouverture latérale permet de réduire le risque d'injection accidentelle au dela du
périapex. Ces mesures sappliquent conformément aux principes de sécurité et

d’hygiene de tout traitement endodontique. En supplément, il serait utile d’ajouter un




temps d’irrigation en guise de ringage final, afin d’éliminer les éventuels résidus

meétalliques persistant apres la fin du traitement endodontique.

En conclusion, dans nos conditions d'expérimentation, on ne supposerait alors
pas de risque de toxicité secondaire aux métaux contenus dans l'alliage CuAlBe
monocristallin. Cependant, ces propos sont a relativiser étant donné que les quantités
de béryllium présentes dans le milieu sont inconnues mais seraient vraisemblablement
minimes, du fait de la treés faible proportion de cet élément contenu dans l'alliage
(0.52%).

De plus, nos expériences ont été menées in vitro et non pas directement sur les tissus
organiques dentaires et encore moins dans les conditions complexes et variables du
milieu buccal.

L'influence de l'usinage des fils, I'étirement sous forme de tiges, sont autant de
parametres a approfondir avant de pouvoir se prononcer sur la biocompatibilité réelle

de l'alliage CuAlBe monocristallin.




V. PERSPECTIVES

L'endodontie est une discipline complexe qui a connu de nombreuses
évolutions en matiere de protocole de désinfection et de préparation canalaire. Seuls
les objectifs demeurent les mémes : tendre vers un résultat thérapeutique optimal
devant répondre a des exigences biologiques et mécaniques.

L'agent bactérien est le principal ennemi de l'endodontiste. Si la majorité des
infections primaires sont solutionnées par les protocoles classiques de désinfection
canalaire (Chavez de Paz, 2003), associant I'hypochlorite de sodium et I'EDTA, les
infections secondaires et récurrentes sont au contraire parfois soumises a des échecs.
Ce sont des biofilms multi-espéces qui sont retrouvés majoritairement dans les cas
d'échecs de traitements endodontiques (Carr et coll., 2009 ; Siqueira et Rocas, 2008).
Mais seul peu d’espéces bactériennes (6 a 12) sont retrouvées dans ces biofilms : il s’'agit
essentiellement d’Enteroccocus faecalis (présente a 47%) (Stuart et coll., 2006).

Notre travail bibliographique a démontré que cette bactérie est résistante aux agents
de désinfection classiquement utilisés. L'efficacité du peroxyde d'hydrogeéne est réelle
mais son utilisation est aujourd'hui abandonnée du fait d'un spectre d'action trop
étroit sur la multitude d'espéces bactériennes qui peuvent étre présentes au sein de
I'endodonte. De plus, le peroxyde d'’hydrogéne peut poser probléme en terme de
biocompatibilité, compte tenu du risque encourue par le patient lors de l'usage de
solutions en H,O, supérieures a 3% (Lenntech, 2012).

Des travaux sur sa combinaison avec des alliages de cuivre ont révélés la possibilité
d'optimiser son action bactéricide, tout en diminuant les concentrations utilisées
(Hartmann et coll., 1995). Ces données nous ont amené a étudier la perspective
d'utiliser l'alliage CuAlBe monocristallin combiné au peroxyde d'hydrogéne, pour
aboutir a un compromis entre efficacité anti-bactérienne ciblée et sécurité pour le

patient.

L'alliage CuAlBe monocristallin fait partie de la grande famille des AMF, comme
le NiTi aux propriétés déja bien connues dans le domaine. Bien que les propriétés
mécaniques du CuAlBe soient les plus satisfaisantes au sein des alliages de cuivre de la

méme famille, elles ne sont pas aussi performantes que celles du NiTi, notamment en




terme de résistance a la fatigue (Kaouache, 2006). En revanche, sa superélasticité est
supérieure a celle du NiTi et sa transformation martensitique qui débute a 27°C, est un
point intéressant pour la possibilité d'une application en bouche ; la température
buccale avoisinant les 35°C. Le domaine d'élasticité accrue du CuAlBe monocristallin
présente un intérét particulier dans notre domaine : il permettrait le travail dans les
canaux (courbes ou non) puisque l'instrument est soumis aux contraintes pariétales et
un usage en rotation continue serait aussi possible.

En revanche, étant donné sa plus faible tenue en fatigue que le NiTj, il faudrait
d'avantage veiller aux conditions d'utilisation si les travaux aboutissaient a la
conception d'instruments endodontiques. Le recours a des instruments a usage unique
serait éventuellement une option a envisager, ou définir un certains nombres d'usages,
pondérés par la difficulté du systéme canalaire a traiter.

Bien évidemment, si l'alliage voyait le jour sous forme d'aiguille d'irrigation, ses

moindres performances en fatigue ne nous préoccuperaient plus.

Les propriétés antibactériennes de l'alliage CuAlBe rendues possibles par le
cuivre présent dans l'alliage a plus de 70% (Prado et coll., 2012), constituent par ailleurs
une différence marquante avec le NiTi, qui n'en posséde pas de maniére intrinséque.
Un instrument constitué de CuAlBe offrirait ainsi la perspective de rassembler dans le

méme temps de travail, la désinfection canalaire et la mise en forme des canaux.

Les différents travaux de recherche menés au laboratoire ont démontré d'une
part, l'efficacité anti-bactérienne satisfaisante de la combinaison CuAlBe/H,O, sur
Enterococcus faecalis, dans des temps de contacts transposables en clinique (30
secondes et 2 minutes) et d'autre part, le recours possible a des concentrations en
peroxyde d'hydrogene inférieures a 3% ; donc sans danger apparent pour le patient.

Par exemple, un usage de 75 mM (0,22%) de peroxyde d'hydrogéne pour un temps de
contact de 30 secondes seulement, engendre un taux d'abattement d' Enterococcus
faecalis de 98%. Ces résultats nous encouragent a penser que l'association CuAlBe-
H,O, saurait répondre aux attentes anti-bactériennes, concorderait avec les temps

cliniques de traitement endodontique et avec une pratique sécuritaire pour le patient.




Concernant la quantité des éléments cuivre et aluminium relargués dans le
milieu, il ne transparaitrait pas de risque pour le patient, méme dans le cas accidentel
d'une ingestion d'irrigant, ou dans le cas d'une extrusion d'irrigant dans le périapex :
toutes les mesures relevées dans nos conditions d'intéréts (concentration de H,O,,
temps de contact et état d'usure de l'alliage) demeurent en dessous du seuil de toxicité
chez 'homme.

Bien évidemment, cela ne signifie pas qu'il faille s'abstenir de la pose d'un champ
opératoire étanche, d'une aspiration chirurgicale active, ainsi qu'au recours d’aiguilles
d'irrigations a ouverture latérale. Bien au contraire, le respect de ces normes de
traitement conforteraient le praticien et le patient, dans un usage raisonné de l'alliage
selon les principes de sécurité. D'autant plus que le nombre de patients qui
s'interrogent sur les produits et les matériaux utilisés en bouche est grandissant et

qu'ils attendent des réponses éclairées de la part des praticiens.

Au regard de ces données, dans le meilleur des cas, les avantages du NiTi et du
CuAlBe monocristallin inciteraient alors vers une pratique qui exploiterait leur
complémentarité. Le NiTi demeurerait le matériau de préparation canalaire de
premiére intention accompagné d'un protocole d'irrigation classique au NaClO,EDTA ;
l'alliage CuAlBe couplé au peroxyde d'hydrogéne, ne trouverait sa place qu'en fin de
préparation canalaire sous la forme d'un instrument de finition, ou soit sous la forme

d'une aiguille d'irrigation lors de la procédure de rincage final.

Enfin, il faut rappeler qu' avant de mettre sur le marché un matériau destiné a
des fins médicales, il doit répondre a un certains nombres de normes de
biocompatiblité. Par conséquent, les dispositifs dentaires doivent étre testés pour la
cytotoxicité, l'irritation, la sensibilisation des muqueuses, les effets d'une éventuelle
implantation, la génotoxicité et la carcinogénicité.

IIs existent trois niveaux successifs d’investigation : les tests in vitro, in vivo et pré-
clinique chez ’homme ou le primate selon les normes internationales.

Les méthodes de cultures de cellules in vitro (pulpaires, épithéliales,
conjonctives..) permettent de tester la cytotoxicité et la génotoxicité. Des résultats

défavorables dans I'évaluation d'un matériau a ce stade impliqueraient invariablement




le rejet de ce matériau pour I'application envisagée et la nécessité de son amélioration
(Klein et coll. 1998).

Ensuite, des tests in vivo sont réalisés apres implantation du composé sur une espéece
animale conformément a la réglementation sur ces expérimentations (norme ISO
10993, 2007 et norme NF Sgo-701, 1988). Ces tests évaluent la sensibilisation, la toxicité
systémique et la cancérogénicité : le test "des comeétes" mesure par électrophorese les
lésions causées sur les brins d'ADN exposés au composé chimique testé.

Enfin les tests pré-cliniques répondent, chez 'homme, a des protocoles précis et sont
menés conformément a la loi Huriet (1988) sur la « protection des personnes qui se

prétent a des recherches biomédicales ».




VI. CONCLUSION

Les pratiques cliniques actuelles en endodontie sont basées sur une préparation
canalaire chimio-mécanique ot l'instrumentation est couplée a une irrigation dite
active. L'instrumentation mécanisée en NiTi connait un essort depuis 1993 en France ;
les raisons motivées sont la reproductibilité, 1'obtention de conicités plus réguliéres
pour les préparations canalaires (Walia et coll., 1988), un risque de perforation
diminué (Abou-Rass et coll, 1980) une trajectoire canalaire mieux maintenue
(Marshall et Papin 1980) et assurément le gain de temps pour le praticien. Apres plus
de 20 ans de preuves, un nouvel alliage pourrait-il encore venir apporter d'autres

intéréts novateurs pour notre pratique clinique ?

Au cours de nos travaux bibliographiques et du travail de recherche proposé,
notre objectif n'était pas de nous interroger sur la capacité de l'alliage CuAlBe a
détroner le NiTi en endodontie, mais essayer d'appréhender, avec un ceil critique et
avant-garde, les intéréts de son éventuelle émergence.

Nous savons que mécaniquement parlant, l'alliage CuAlBe monocristallin ne
peut prétendre aux mémes performances que le NiTi. En revanche, son potentiel anti-
bactérien cumulé a ses propriétés pseudoélastiques remarquables, rendrait sans nul
doute son application en endodontie intéressante ; d'autant plus dans les cas d'échecs
de traitement, avec une efficacité apparente sur Enterococcus faecalis, lorsqu'il est
associé a du peroxyde d'hydrogéne.

Une application clinique sous forme d'instrument, ou d'aiguille d'irrigation
canalaire associé au peroxyde d'hydrogene, pourrait étre utilisée en fin de traitement,
en complément a l'instrumentation NiTi et aux protocoles classiques de désinfection
canalaire, pour optimiser les chances de succés de traitement.

Ainsi, les deux alliages ne s'opposeraient pas avec des propriétés rivales, mais
s'associeraient de maniére complémentaire.

Cependant, nous ne pouvons pas nous prononcer sur I' avenir réel du CuAlBe
monocristallin : I'impact du béryllium, les cotts production, l'usinage de 1'alliage, son

vieillissement, son comportement in vivo dans les canaux de racines naturelles... sont




autant d'investigations encore a mener, avant de le retrouver peut étre un jour au sein
de nos cabinets.

Pour conclure, le CuAlBe monocristallin présente des intéréts cliniques sans
équivoques et quel qu'en sera le résultat, les travaux n'auront pas été vains :

" l'amélioration continue, c'est trouver de meilleures fagons de faire les choses" (David

Hoyle).
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