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AVANT-PROPOS

Chers lecteurs,

Depuis de nombreuses années, curasan AG s’est
établi comme le spécialiste de la médecine régé-
nérative.

Notre gamme de produits pour la régénération osseuse
et tissulaire et 'amélioration de la cicatrisation

est congue pour les spécialistes en implantologie
dentaire, en parodontologie et en chirurgie maxillo-
faciale.

Les produits curasan se distinguent tous par leur
caractere novateur et leur sdreté d'utilisation. C’est
selon ces mémes principes que nous avons congu le
substitut osseux Osbone®, stable et biocompatible.
Cette nouvelle génération d’hydroxyapatite de
synthése constitue une alternative aux hydroxyapatites
allogenes ou xénogénes disponibles jusqu’ici. Vous
trouverez dans les pages de la présente brochure un

apercu des principes scientifiques et des propriétés
de ce substitut osseux. Grace a cette nouvelle
génération d’hydroxyapatite, nous espérons
contribuer, avec vous, aux progres de la régénération
osseuse. Nous vous souhaitons de bons résultats
dans la mise en oeuvre d’'Osbone®.

curasan AG
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Osbone® est un substitut osseux de synthese
spongieux a pores ouverts, destiné au comblement
des pertes de substance osseuses. Du point de vue
chimique, c’est une hydroxyapatite : Ca,(PO,),OH ou
Ca,(PO,),(OH),.

Les hydroxyapatites sont utilisées depuis plusieurs
dizaines d’années comme substituts osseux pour
toutes les parties du squelette. Sur le principe, on
distingue les hydroxyapatites d’origine minérale,
synthétisées a partir de calcium et de phosphate, et
les hydroxyapatites allogénes ou xénogénes.

Les hydroxyapatites d’origine biologique subissent
plusieurs étapes de traitement avec des solutions
basiques et a haute température pour éliminer
leurs composants biologiques. Quand le matériau
est d’origine humaine, les dons doivent étre rigou-
reusement encadrés afin de garantir leur origine.
Quant a I’hydroxyapatite d’origine animale, elle
impose le strict isolement du cheptel utilisé pour
produire la matiére premiére. Bien que les régles de
sécurité soient treés rigoureuses, elles ne permettent
pas d’exclure absolument tout risque résiduel de
transmission d’infections. Il existe en outre un risque
résiduel d'allergies.

Les hydroxyapatites de synthése n’ont pas toujours
donné les résultats cliniques souhaités, a cause de
leur faible porosité et de leur biocompatibilité insuffi-
sante. En revanche, grace a sa forte porosité et a
sa méthode de fabrication de pointe, Osbone® est
extrémement biocompatible. Son ostéo-intégration
rapide assure une structure stable pour les implants.

Les médicaments et produits médicaux obtenus par
synthése peuvent étre fabriqués avec une pureté

plus poussée, conforme aux exigences de la
médecine moderne, et se sont déja imposés dans
de nombreux domaines.

Osbone® permet d’expliquer plus simplement les
interventions aux patients, sans qu'il faille entrer
dans les détails de I'origine du matériau et des
risques éventuels d’infections et d’allergies comme
ce serait le cas pour une matiére biologique.

Avec Osbone®, vous donnez a vos patients une alter-
native sans précurseurs biologiques et réduisez le
temps passé en explications et les risques engageant
votre responsabilité.
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INDICATIONS ET UTILISATION




Osbone® peut étre utilisé en chirurgie stomatologique
et maxillo-faciale, en chirurgie dentaire, en implan-
tologie et en parodontologie, pour les indications
suivantes:

B Comblement ou reconstruction des pertes de
substances osseuse étendues a plusieurs parois,
par exemple des défects résultant de kystectomie

B Augmentation de la créte alvéolaire atrophiée

B Elévation du plancher du sinus
(par ostéotomes ou sinus-lift)

B Comblement des défects alvéolaires apres
extraction dentaire, pour la préservation de la créte
alvéolaire

B Comblement des alvéoles d’extraction en vue
d’'une pose d’implant

B Comblement des poches osseuses a deux ou
plusieurs parois et des hiatus de bi- et Trifurcation

B Support d’'une membrane en régénération
tissulaire guide

B Comblement de défauts apres extraction
chirurgicale de dents incluses ou ostéotomie de
correction

B Comblement d’autres défauts osseux a
plusieurs parois

Grace a sa cinétique de résorption lente et a la forme
polygonale & pans coupés de ses granulés, Osbhone®
convient en particulier pour le comblement des défauts
et 'augmentation des zones dans lesquelles on veut
créer une structure stable pour la pose d’'implants.

Afin d’obtenir un résultat optimal, les fragments osseux,
les tissus nécrosés et le tissu conjonctif doivent étre
soigneusement éliminés pour préparer le support de
limplant. Il est indispensable qu’Osbone® vienne en

contact direct avec 'os vivant irrigué, qui doit étre
généreusement avivé avant I'application du matériau,
comme tous les substituts osseux.

Avant son utilisation, Osbone® doit étre mélangé
avec du sang autologue provenant de la région du
défaut, car il aura été déja enrichi naturellement
avec des facteurs de croissance qui participent a la
cicatrisation. Incorporés lors de la coagulation du
sang autologue, les particules d’'Osbone®forment un
mélange qui sera plus facilement introduit dans le
défaut.

Afin de favoriser la phase initiale de la régénération, il
est conseillé de mélanger Osbone® avec un con-
centré de médiateurs de thrombocytes autologues
(CMT), puis avec du sang autologue provenant du
défaut. Les CMT Autologue peuvent facilement étre
obtenue avec le set ATR®-CURASAN car il contient
les facteurs de croissance importants pour la régénéra-
tion osseuse dans une concentration nettement plus
élevée que le plasma riche en plaquette classique
(PRP). De plus, le volume de sang nécessaire pour
la production de CMT est plus faible. Il est donc
possible que chez les patients qui ont un risque plus
élevé pour les troubles de la cicatrisation des mesures
supplémentaires peuvent étre prises pour réduire ce
risque et enregistrer la réponse thérapeutique.

L'utilisation d’ Osbone® en mélange avec de I'os
autogéne spongieux, ou avec du plasma riche en
plaquettes (PRP) est également possible.
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CARACTERISTIQUES DU MATERIAU




DESCRIPTION CHIMIQUE

Osbone® est une hydroxyapatite de synthése
d’origine minérale, obtenue a partir de calcium et de
phosphate. Son origine synthétique et son processus
de fabrication par frittage céramique garantissent
I'absence de germes pathogénes et de pyrogene.
Si I'on utilise un matériau d’augmentation pour la
régénération osseuse, celuici doit étre conforme
aux différentes exigences qui caractérisent chaque
phase de la régénération osseuse. Outre la taille du
défaut et son emplacement, I'ostéo-intégration du
matériau dépend largement de sa pureté de phase,
de sa granulométrie primaire, de sa structure, de sa
porosité, de son état de surface et de sa solubilité.
Un équilibre optimal entre ces caractéristiques est
indispensable pour obtenir de bons résultats.

GRANULOMETRIE PRIMAIRE

Afin d’éviter les processus de décomposition cellu-
laires, la grosseur de grains d’un substitut osseux
doit étre supérieure a 10 ym. Elle garantit ainsi

la stabilité mécanique de la structure aussi bien

que la microporosité assurant les interconnexions.
Une taille de particules inférieure & 10 uym stimule

la phagocytose par les macrophages [Shimizu]

et provoque en outre un tassement prématuré du
substitut osseux dans le défaut, empéchant ainsi la
régénération biologique intégrale de I'os.

Gréace a sa structure chimique et a sa granulométrie
primaire suffisante, Osbone® empéche les dégrada-
tions prématurées par effondrement et phagocytose.
Le procédé de frittage céramique garantit sa stabilité
a long terme.

PURETE DE PHASE

La pureté de phase du substitut osseux favorise

une résorption uniforme. A la différence de la pureté
chimique, qui désigne I'absence d’autres substan-
ces (par exemple de métaux lourds), la pureté de
phase décrit 'absence d’autres phases du systeme
calcium-phosphate (par ex. phosphate tricalcique,
pyrophosphate de calcium, etc.). Si ces impuretés
de phase sont présentes a une concentration trop
élevée, les phases étrangéres solubles peuvent se
dissoudre de fagon incontrélée dans le défaut. Grace
a son procédé de fabrication, Osbone® atteint une
pureté de phase d’hydroxyapatite supérieure a 95 %.
Les 5 % restants sont constitués d’autres phases du
systeme calcium-phosphate, par exemple de phos-
phate tricalcique B (B-TCP). Cette composition exclut
tout effet indésirable.
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Pureté de phase : diffractogramme de poudre par
rayons X d’Osbone®

Les barres rouges indiquent les positions de
réflexion de la carte de référence ICDD#9-432. On
voit clairement que les réflexions coincident avec la
référence et qu'il n’y a pas d’autres réflexions
étrangeres signalant des impuretés de phase.



ABSENCE DE NANOPARTICULES

Un nanométre est un milliardieme de métre (10°

m). Mille nanometres correspondent & un micrométre
(micron). Certaines nanoparticules possédent

des propriétés exceptionnelles et sont utilisées
aujourd’hui pour obtenir des matériaux ayant des
propriétés étonnantes: surfaces insalissables,
peintures dotées de propriétés optiques et physiques
nouvelles. La recherche médicale s’intéresse aussi
de prés aux nanoparticules. Par exemple, les nano-
particules d’argent pourraient conférer des propriétés
antiseptiques au matériel médical. D’autres nanopar-
ticules pourraient servir de véhicule pour transporter
directement les médicaments & I'endroit ou ceuxci
doivent agir.

Cependant, un nombre croissant de publications
met en garde contre les dangers des nanoparticules.
En raison de leur tres petite taille, ces particules
traversent facilement la membrane cellulaire et
pourraient occasionner de graves dégats au niveau
du noyau méme des cellules. Elles pourraient aussi
interférer avec la biosynthése des protéines en
bloguant les sites récepteurs de I’ADN [Singh et al.].

D’autres auteurs soulignent que les criteres actuels
d’évaluation de la biocompatibilité des biomatériaux
(normes ISO 10993 et suivantes) ne conviennent
pas pour évaluer complétement les matériaux
contenant des nanoparticules [Sun et al.].

L'utilisation de nanoparticules libres pour la régénéra-
tion osseuse doit donc faire I'objet d’'une réflexion
critique, d’autant qu’elle n’apporte pas de bénéfice
supplémentaire. Nous nous sommes volontairement
abstenus d’utiliser des nanoparticules libres pour la
conception et la fabrication d’Osbone®.

STABILITE STRUCTURELLE

Le début de la cicatrisation est marqué par une phase
inflammatoire aigué ainsi qu’une réaction immunitaire.
Le substitut osseux doit rester stable pendant cette
phase; il ne doit pas se désagréger en petites
particules dans le défaut lors de I'application ni
perdre sa stabilité par des processus de dissolution.
Une désagrégation précoce en microparticules provoque
I'activation des macrophages responsables de la
phagocytose et de polynucléaires polymorphes. La
réaction immunitaire spécifique est alors amplifiée,
perturbe la régénération et peut, a I'extréme, provo-
quer une réaction inflammatoire étendue.

Gréce a son processus de fabrication, I'hnydroxyapatite
de synthése Osbone® posséde une grande stabilité
structurelle, qui évite la production de microparticules
et I'activité des macrophages induite par cellesci.

Osbone® se présente sous forme de granulés
polygonaux a pans coupés, dans deux type de
granulométrie. Comme dans le ballast qui supporte
les voies ferrées, la structure irréguliére des granulés
assure un blocage optimal des grains les uns sur les
autres et crée ainsi une structure solide pour le futur
implant.







Coupe verticale au
milieu de I'éprouvette
(50 coupes de 16 pm)

STRUCTURE SPONGIEUSE A PORES OUVERTS
ET INTERCONNECTES

Du point de vue médical, un substitut osseux doit
posséder des pores ouverts et interconnectés,
permettant la pénétration de vaisseaux sanguins.
Les pores augmentent la surface et, si leur diamétre
est suffisant, ils peuvent étre vascularisés. Afin
de favoriser la croissance de tissu vascularisé et
minéralisé, les pores doivent avoir un diametre
d’au moins 100 ym pour permettre une intégration
complete.

Osbone® posséde une porosité de 80 %. Sa structure
est optimisée de fagon a obtenir a la fabrication

une structure spongieuse a alvéoles ouverts, tres
proche de I'os spongieux humains. La taille des pores
d’'Osbone® se situe, majoritairement, entre 250 ym
et 450 uym.
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Coupe horizontale dans la
partie supérieure de
I'éprouvette

(50 coupes de 16 pm)

Image microscanographique
en fausses couleurs de
travées, Osbone®

Coupe horizontale dans la
partie inférieure de
I'éprouvette

(50 coupes de 16 pm)

SOLUBILITE

Les substituts osseux doivent avoir une solubilité
homogeéne afin de ne pas libérer prématurément des
microparticules qui pourraient activer la phagocytose
par les macrophages, en particulier si elles mesurent
moins de 10 ym. Au cours du remodelage physiolo-
gique, Osbone® peut subir une décomposition et un
remaniement par les ostéoclastes et les ostéoblastes.
Grace a sa pureté de phase supérieure a 95 %, a
ses excellentes propriétés structurelles et & sa solubi-
litt homogéne, Osbone® favorise la cicatrisation des
défects osseux et constitue une base stable pour
I'implantation.

DENSITE AUX RAYONS X

Oshone® est radio-opaque et peut ainsi étre facilement
localisé lors d’une radio de contréle.

Elévation bilatérale du

plancher des sinus et comblement
alvéolaire avec Osbone®. Avec I'aimable
autorisation du Dr. A. Holweg, Fulda.



Osbone®

BICOMPATIBILITE

Parce qu’il s’agit d’une céramique de synthése,
Osbone® est extrémement compatible avec les
tissus, aussi bien osseux qu’extra-osseux, et ne
produit pas de toxicité locale ni systémique. A la
différence des matériaux d’origine biologique, il
ne crée aucun risque infectieux ni allergique.

La biocompatibilité d’'un substitut osseux est déja
démontrée in vitro par ses bonnes propriétés de
colonisation cellulaire. Grace a sa similitude avec
I'os spongieux naturel, Osbone® présente une tres
bonne biocompatibilité, démontrée par des essais in
vitro approfondis. Des essais comparatifs réalisés a
I'Université technique de Dresde1 ont donné de bons
résultats avec la lignée d’ostéoblastes SAOS-2 des
le deuxieme jour de mise en culture.
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Osbone® 28 jours
apres la mise en
culture des cellules

Vingt-huit jours apres la mise en culture,

une tres bonne prolifération cellulaire apparait
avec une croissance étendue et la formation
de clusters d’ostéoblastes sur Osbone®.



Les images comparatives au microscope élec-
tronique confirment que les trés bonnes propriétés
de colonisation cellulaire des produits Cerasorb® de
curasan ont été reproduites dans le développement
d’Osbone®. En revanche, cette étude in vitro fait
apparaitre une morphologie anormale des ostéo-
blastes sur I'hydroxyapatite d’origine bovine : on ne
distingue que des cellules isolées, qui présentent
une faible tendance a la prolifération méme au bout
de 28 jours.
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Hydroxyapatite bovine

1

La coloration MTT met en évidence, 24 heures apres
la mise en culture, I'excellente colonisation cellulaire
d’Osbone® mais aussi la bonne viabilité des cellules.
Osbone® constitue une matrice idéale pour une
colonisation cellulaire rapide et assure une ostéo-

intégration stable.

La moins bonne viabilité des cellules observée sur
I'hydroxyapatite bovine a pu étre expliquée par les
remaniements morphologiques observés au microscope

électronique.

Cerasorb® M

Osbone®

1

Hydroxyapatite
bovine
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PRODUIT

Hydroxyapatite de synthése Pureté de phase > 95 % Spongieux

Osbone”

Poreux, pores ouverts, porosité totale 80 % Granulés polygonaux & pans coupés disponible en deux

granulométrie

Les étiquettes mentionnant le lot et I'implant permettent une documentation sdre et spécifique de chaque

patient.
Stérilisé par rayonnement gamma

Osbone® — Small

Granulometrie Quantité
0,25 mm —1 mm 1x1g
0,25 mm —1 mm 1x2g
0,25 mm —1 mm 5x1g9







