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1.  Introduction  
 

Les inhibiteurs de la résorption osseuse (IRO), tels que les bisphosphonates et le 

dénosumab, sont largement utilisés dans les traitements des pathologies osseuses bénignes 

comme l'ostéoporose et des pathologies malignes, notamment les métastases osseuses et les 

lésions osseuses liées au myélome multiple [1–3].  

 

Bien que ces traitements aient transformé la prise en charge des affections osseuses, ils 

sont associés à des effets secondaires rares mais sévères, dont l’ostéonécrose des maxillaires 

liée aux médicaments (ONM). Les premiers cas de cette pathologie ont été rapportés au début 

des années 2000 [4,5].  

 

Dans la population ostéoporotique, l’incidence de l’ONM est estimée à moins de 0,01 

%, quel que soit le traitement et sa voie d’administration [6]. Cependant, dans la population 

oncologique, cette incidence est plus élevée, du fait d’une posologie et d’une fréquence 

d’administration plus importantes des IRO. L’incidence se situe entre 3,2 % et 5 % pour l’acide 

zolédronique et entre 0,7 % et 6,9 % pour le dénosumab [7]. 

 
Selon l’American Association of Oral and Maxillofacial Surgeons (AAOMS), l’ONM 

se caractérise par la présence d'un os exposé (directement ou accessible par une fistule), 

persistant au-delà de 8 semaines. L’ONM se retrouve dans un contexte de prise d’IRO, et/ou 

d’un traitement anti-angiogéniques, et en l’absence d’antécédents de radiothérapie ou de 

métastases aux mâchoires [6].  

 

Si les antécédents de prise d’IRO et/ou d’anti-angiogéniques sont incriminés dans la 

survenue d’ONM, d’autres facteurs de risque additionnels  sont également retrouvés, incluant 

des facteurs généraux tels que l’âge [8], le sexe, le diabète [9], la consommation de tabac, 

l’alcool [10], l’insuffisance rénale chronique, l’anémie [11], les maladies cardiovasculaires 

[12], les dysthyroïdies, la polyarthrite rhumatoïde et ses traitements, ainsi que certains 

médicaments immunomodulateurs du type corticostéroïdes [13] ou chimiothérapies [9]. 

Également, des facteurs locaux sont fréquemment évoqués dans la survenue de l’ONM comme, 

la maladie parodontale [11,14], les extractions dentaires [11], les prothèses dentaires mal 

adaptées. 

 
La prévention de l’ONM, grâce à la réduction des facteurs de risque ciblant la santé 

bucco-dentaire par une prise en charge prophylactique, montre une réduction de la probabilité 

de développer une ONM [15–18]. Toutefois, il n’existe pas d’approche standardisée pour le 

traitement de l’ONM, les recommandations actuelles pour la prise en charge des ONM reposent 

principalement sur des consensus plutôt que sur des preuves solides. En fonction du tableau 

clinique des ONM, la prise en charge des ONM peut soit se limiter à une approche conservatrice 

avec surveillance simple, mesures d’hygiène adaptées (nettoyage de la zone nécrosée et bains 

de bouche antiseptiques) et gestion de la symptomatologie douloureuse (antalgiques) ou 
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infectieuse (antibiothérapie) [19], soit envisager une approche chirurgicale par séquestrectomie 

(retrait du séquestre osseux individualisé) ou par résection plus ou moins étendue de l’os 

nécrotique accompagnée éventuellement d’une reconstruction osseuse si nécessaire [20,21]. 

 

La séquestration spontanée des segments osseux nécrosés est un phénomène observé 

dans l'évolution naturelle de l'ONM. C’est un processus par lequel l'os nécrosé se détache de 

l'os sain adjacent. Dans certains cas d'ONM, une séquestration spontanée peut survenir, 

conduisant à l'expulsion naturelle du segment osseux nécrosé. Ce mécanisme peut parfois 

aboutir à une guérison sans intervention chirurgicale majeure. Cependant, la séquestration 

spontanée est souvent lente, ainsi, une intervention chirurgicale pour éliminer les séquestres 

résiduels parfaitement individualisés et favoriser la cicatrisation peut être réalisée [9,12]. 

 

En fonction de la sévérité, les approches thérapeutiques peuvent également varier. 

L’AAOMS définit en effet plusieurs stades de sévérité de la suspicion (stade 0) à un stade plus 

complexe de par son extension aux tissus environnants (stade 3). L’ONM de stade 3, 

caractérisée par une destruction avancée de l’os maxillaire et/ou mandibulaire, représente un 

défi majeur dans sa prise en charge. En effet, l'ONM de stade 3 se caractérise par une 

ostéonécrose avec signes d’infection et d’extension au-delà de la région de l’os alvéolaire et 

pouvant aboutir à une exposition ou une ostéolyse s’étendant jusqu’au plancher des sinus ou au 

bord inférieur de la mandibule, la présence de fistules extra-orales, de fracture pathologique ou 

d’une communication oro-antrale/oro-nasale [6]. La gravité d’atteinte d’une ONM de stade 3 

peut laisser le patient et l’équipe médicale démunis de par le retentissement douloureux et 

fonctionnel sur la qualité de vie du patient. Les options thérapeutiques vont d’une prise en 

charge non chirurgicale avec gestion du risque infectieux par traitement antibiotique au long 

cours, à des interventions chirurgicales [6,22,23]. Toutefois, la résection de l'os nécrosé n'est 

efficace que si elle est complète, et peut donc nécessiter de grands délabrements associés à une 

chirurgie reconstructrice délicate [24]. Enfin, il n’est pas exclu que la chirurgie osseuse avec 

résection de bords osseux sains puisse engendrer une nouvelle cicatrisation osseuse 

possiblement défectueuse et amener à une récidive de l’ONM en augmentant la proportion 

initiale d’os atteint [25]. 

 

Malgré leur pertinence clinique, les approches conservatrices dans la gestion des ONM 

de stade 3 restent peu étudiées, en particulier leur efficacité en termes de vitesse de guérison 

(séquestration spontanée de l’os nécrosé) et de retentissement au long cours sur la qualité de 

vie du patient. Comprendre les facteurs influençant cette vitesse de guérison est essentiel pour 

optimiser la prise en charge de ces patients et orienter les décisions thérapeutiques en faveur 

d’une approche chirurgicale ou non. Le but de ce travail est donc d’évaluer la pertinence d’une 

approche non chirurgicale sur les stades les plus sévères d’ONM (stade 3) et de déterminer 

l’issue de cette approche ainsi que la vitesse de guérison potentielle. Pour cela, nous avons 

réalisé une étude observationnelle, rétrospective et monocentrique portant sur une cohorte de 

patients suivis sur une période de près de 20 ans. Nos objectifs étaient d’évaluer si le type de 

traitement IRO, la durée de traitement et son arrêt avaient un impact sur la vitesse de guérison 

de l’ONM de stade 3. 
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2.  Matériels et méthodes  
 

2.1. Type d’étude :   

 

Il s’agit d’une étude observationnelle, rétrospective et monocentrique incluant des 

patients ayant développé une ONM de stade 3 induite par la prise d’IRO (bisphosphonates et 

dénosumab).  

 

Les données cliniques et radiologiques ont été recueillies dans le cadre du soin courant 

lors du suivi en consultation pluridisciplinaire associant un rhumatologue, un chirurgien 

maxillo-facial et un chirurgien-dentiste, réalisées au CHU de Lille.  

 

2.2. Population étudiée :  

 

Les patients inclus ont tous été suivis en consultation pluridisciplinaire de suivi des 

ONM du CHU de Lille.  

 

Les critères d’éligibilité sont :  

 

- La prise d’un traitement IRO 

- ONM avérée de stade 3  

 

Les critères d’inclusion sont les suivants :  

 

- Patient suivi en consultation pluridisciplinaire des ONM du CHU de Lille 

- Patient ayant pris un traitement IRO (bisphosphonates ou dénosumab) en contexte 

oncologique ou ostéoporotique 

- Patient avec une ONM de stade 3 avérée  

 

Les critères d’exclusion sont les suivants :  

 

- Patient ayant des antécédents de radiothérapie crânio-faciale  

- Patient dont le diagnostic d’ONM n’est pas certain 

- Patient opposé à l’utilisation de ses données 
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2.3. Recueil des données :  

 

 Le recueil des données repose sur des patients vus en consultation pluridisciplinaire de 

juin 2005 à décembre 2024, et ayant une ONM de stade 3 établie.  

 

Les données recueillies ont été les suivantes :  

 

- Caractéristiques démographiques : sexe, âge lors de la première consultation ;  

- Consommation éthylo-tabagique ; 

- Type de traitement reçu : bisphosphonates (type de molécule reçue), dénosumab 

- La pathologie traitée par IRO : pathologie bénigne (ostéoporose, hypercémentose vertébrale 

engainante), pathologie maligne (métastases osseuses) 

- La durée en années du traitement IRO 

- Les antécédents médicaux : diabète, pathologie cardiovasculaire, pathologie hépatique, 

pathologie rénale, anémie, hypertension artérielle. 

- La durée de l’ONM en mois 

- La localisation de l’ONM (maxillaire ou mandibulaire) 

- La cause de l’ONM (chirurgicale, traumatique, infectieuse) 

- Patient édenté ou non  

- Avulsion dentaire pendant la prise du traitement IRO 

- Le port de prothèse amovible partielle en bouche 

- Arrêt ou non du traitement IRO à la suite de l’apparition de l’ONM 

- Le type de prise en charge de l’ONM : non chirurgicale, chirurgicale (ablation d’un 

séquestre osseux individualisé) 

 

2.4. Consentement 

 

Notre étude était conforme à la méthodologie de référence en vigueur MR-004 de la 

Commission nationale de l’informatique et des libertés (CNIL). Une déclaration a été faite pour 

le recueil rétrospectif (numéro DEC23-221). 

 

Les patients vivants lors de la réalisation de l’étude ont été informés de leur inclusion par 

courrier postal avec la possibilité de s’opposer à l’utilisation de leurs données. Au-delà d’un 

mois après l’envoi du courrier et en l’absence d’opposition de la part du patient, leurs données 

étaient considérées comme utilisables. Pour les patients décédés avant leur inclusion dans 

l’étude, les données étaient considérées comme utilisables s’ils n’avaient pas émis d’opposition 

à l’utilisation de leurs données de leur vivant. 
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3. Analyse statistique 
 

 Les variables qualitatives ont été décrites en termes de fréquences et de pourcentages. 

Les variables quantitatives ont été décrites par la moyenne et l’écart type ou par la médiane et 

l’intervalle interquartile en cas de distribution non Gaussienne. La normalité des distributions 

a été vérifiée graphiquement et à l’aide du test de Shapiro-Wilk.  

 

L’incidence cumulée de la guérison de l’ostéonécrose a été estimée et représentée 

graphiquement selon la méthode de Kalbfleisch et Prentice, en tenant compte du décès comme 

événement concurrent. L’incidence cumulée de guérison entre les traitements par 

biphosphonates et dénosumab a été comparée à l’aide d’un test de Gray. L'hypothèse des risques 

proportionnels a été vérifiée graphiquement à l'aide des résidus de Schoenfeld ainsi qu’en 

testant l’interaction avec le temps. L’incidence cumulée de guérison a été comparée en fonction 

de la durée (< 2 ans, > 2 ans) et de l’arrêt du traitement ont été évaluées par la même 

méthodologie que celle décrite précédemment. 

 

Le niveau de significativité a été fixé à 5%. Les analyses statistiques ont été effectuées 

à l’aide du logiciel SAS (SAS Institute version 9.4). 
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4. Résultats  
 

4.1. Schéma d’étude et critères d’inclusion  

 

 

 Au total, 27 patients ont été sélectionnés entre 2005 et 2024. Parmi eux, un a été exclu 

pour antécédent de radiothérapie crânio-faciale et un autre pour un diagnostic incertain d’ONM 

(suspicion de myélome avec foyer mandibulaire). Ainsi, 25 patients ont été inclus dans l’étude 

(Figure 1).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure n°1 : schéma d’étude et critères d’inclusion/exclusion 

27 patients sélectionnés (prise 

d’un traitement IRO, ONM de 

stade 3) 

2 patients exclus  

1 patient avec 

antécédant de 

radiothérapie cranio-

faciale 

1 patient avec un 

diagnostic incertain 

d’ONM ( suspicion de 

myélome) 

25 patients inclus 

Critères d’inclusion :  
- Patients suivis en consultation 

pluridisciplinaire des ONM du CHU de Lille 

- Patient ayant pris un traitement inhibiteur de 

la résorption osseuses (bisphosphonates, 

dénosumab)  

- Patients avec une ONM de stade 3 

diagnostiquée  

 

Critères d’exclusions :  
- Patients avec antécédant de radiothérapie 

cranio-faciale  

- Patients avec diagnostic incertain d’ONM 
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4.2. Caractéristiques descriptives de la population  

 

  

Les caractéristiques descriptives de la population sont regroupées dans le Tableau 1. 25 

patients atteints d’ONM de stade 3 ont été identifiés, parmi eux la majorité était des femmes 

(17/25 ; 68 %), avec un âge médian de 73 ans (Q1 : 61 ans ; Q2 : 80 ans ; min : 48 ans ; max : 

94 ans). Onze (44%) des patients ont été traités par bisphosphonates, 14 (56%) par dénosumab 

au moment du déclenchement de l’ONM. Néanmoins, parmi les 14 patients ayant pris du 

dénosumab, deux avaient préalablement été traités par bisphosphonates pendant une durée 

inférieure ou égale à 2 ans, le relai avec le dénosumab correspondant à la période de 

l’autorisation de mise sur le marché de ce dernier.  

 

84 % (21/25) des patients étaient traité pour pathologie maligne, alors que 16 % (4/25) 

l’était pour pathologie bénigne, parmi lesquels 3 patients pour ostéoporose et 1 patient pour une 

hyperostose vertébrale engainante sévère. 

 

Concernant les facteurs de risque, 24 % des patients avaient une consommation 

tabagique, et 12 % d’entre eux consommaient de l’alcool quotidiennement, 28 % souffraient de 

diabète, 8 % d’une insuffisance rénale chronique, 24 % d’une pathologie cardiaque, 8 % 

d’anémie, 32 % d’une hypertension artérielle.  

 

Parmi ces patients, 12 (48 %) ont eu des extractions dentaires après le début du 

traitement IRO, 6 (24 %) étaient édentés avant le début du traitement IRO et 5 patients (20 %) 

portaient une prothèse amovible (partielle ou complète) pendant le traitement.  

 

L’ONM se trouvait majoritairement à la mandibule (80 %, 20/25), avec plus de la moitié 

(68 %, 17/25) consécutive à une cause infectieuse, 20 % (5/25) à une cause chirurgicale, et 

seulement 12% (3/25) à une cause traumatique. 

 

 Parmi les 25 patients, 100 % ont eu une prise en charge non chirurgicale invasive (bain 

de bouche antiseptique et antibiothérapie par voie orale), pour 8 patients une séquestrectomie 

uniquement par ablation d’un séquestre osseux complètement individualisé a été réalisée.  
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Tableau 1 : caractéristiques descriptives de la population étudiée 
Patients suivis en consultation pluridisciplinaire de suivi des ONM du CHU de Lille entre 2005 et 2024. Pour 

chaque variable, les résultats sont exprimés en nombre (pourcentage). Les effectifs correspondent à N=25 à l’exception de * 

où il existe n=1 données manquantes concernant l’arrêt du dénosumab et ** où n=3 données manquantes concernant l’arrêt 

du traitement IRO. Traitement = traitement IRO reçu (bisphosphonates/dénosumab) ; Durée de traitement IRO = durée de 

prise du traitement IRO (inférieure à 2 ans ; supérieure ou égale à 2 ans) ; pathologie traitée = pathologie traitée par le 

traitement IRO ( bénigne ; maligne) ; édenté = patient édenté avant le traitement IRO ou non ; avulsions= avulsions pendant 

le traitement IRO ou non ; Prothèse amovible = port de prothèse amovible ; guérison = guérison de l’ONM  de stade 3 ou 

non ; cause ONM = élément déclenchant ONM (intervention chirurgicale ex : avulsions, traumatique ex : prothèse amovible, 

infectieuse) ; Arrêt DN = arrêt ou non du dénosumab après l’apparition de ONM (relais = arrêt du dénosumab avec le relais 

par bisphosphonates) ; Arrêt IRO = arrêt du traitement IRO après l’apparition de l’ONM ; Durée ONM = durée en mois de 

l’ONM de stade 3 ;Séquestrectomie simple = accouchement d’un séquestre osseux totalement individualisé 

Sexe 
HOMME 8 (32%) 

FEMME 17 (68%) 

Alcool 
OUI 3 (12%) 

NON 22 (88%) 

Tabac 
OUI 6 (24%) 

NON 19 (76%) 

Traitement 
BISPHOSPHONATES 11 (44%) 

DENOSUMAB 14 (56%) 

Durée de traitement IRO 

Inférieure à deux ans 12 (48%) 

Supérieure ou égale à 

deux ans 
13 (52%) 

Pathologie traitée 
Maligne 21 (84%) 

Bénigne 4 (16%) 

Édenté 
OUI 6 (24%) 

NON 19 (76%) 

Avulsions 
OUI 12 (48%) 

NON 13 (52%) 

Prothèse amovible 
OUI 5 (20%) 

NON 20 (80%) 

Diabète 
OUI 7 (28% 

NON )18 (72%) 

Insuffisance rénale 
OUI 2 (8.0) 

NON 23 (92%) 

Pathologie cardiaque 
OUI 6 (24%) 

NON 19 (76%) 

Anémie 
OUI 2 (8.0%) 

NON 23 (92%) 

Hypertension artérielle 
OUI 8 (32%) 

NON 17 (68%) 

Pathologie hépatique 
OUI 1 (4.0%) 

NON 24 (96%) 
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Guérison 
OUI 11 (44%) 

NON 14 (56%) 

Décès 
OUI 12 (48%) 

NON 13 (52%) 

Localisation ONM 
Mandibule 20 (80%) 

Maxillaire 5 (20%) 

Cause ONM 

Chirurgicale 5 (20%) 

Traumatique 3 (12%) 

Infectieuse 17 (68%) 

Arrêt DN 

OUI 7 (53.8%) 

NON 4 (30.8%) 

Relais 2 (15.4%) 

Données manquantes 1 * 

Arrêt IRO 

OUI 14 (63.6%) 

NON 8 (36.4%) 

Données manquantes 3** 

AGE 

N 25 

Moyenne ± Ecart-type 71.3 ± 12.7 

Médiane (Q1;Q3) 73.0 (61.0 ; 80.0) 

Minimum | Maximum 48.0 | 94.0 

Durée ONM 

N 25 

Moyenne ± Ecart-type 21.0 ± 17.8 

Médiane (Q1;Q3) 13.0 (9.0 ; 24.0) 

Minimum | Maximum 6.0 | 72.0 

Séquestrectomie simple 
OUI 8 (32%) 

NON 17 (68%) 
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4.3. Comparaison de la durée de l’ONM de stade 3 (vitesse de 

guérison) entre les deux traitements  

 

 

 

La guérison est ici définie par une fermeture complète de la muqueuse et un site 

asymptomatique. Les décès ont été traités comme des événements concurrents dans la mesure 

où ils rendent impossible la survenue de l’événement principal, à savoir la guérison. Les patients 

perdus de vue ont, quant à eux, été considérés comme censurés. Parmi les patients traités par 

bisphosphonates (BP), 2 ont guéri, 7 sont décédés avant la guérison, et 2 ont été perdus de vue 

en cours de suivi. Parmi les patients traités par dénosumab (DN), 9 ont guéri, 3 sont décédés 

avant la guérison et 2 ont été perdu de vue en cours de suivi. (Tableau 2)  

 

 Dans chacun des groupes, quatre patients ont bénéficié d’un accouchement d’un 

séquestre osseux totalement individualisé (séquestrectomie simple). 

 

Tableau 2 : Répartition des guérisons, décès et patients perdus de vue par traitement  

Traitement = traitement inhibiteur de la résorption reçu par le groupe 

 

Traitement Guérison Décès Perdu de vue Total 

Bisphosphonates 2 7 2 11 

Dénosumab 9 3 2 14 

 

 

 

 

 

L’incidence de guérison de l’ONM est significativement différente entre les groupes BP 

et DN (p=0,0009, test de Gray) avec notamment une vitesse de guérison plus rapide pour le 

groupe DN comparativement au groupe BP. En effet, dans le groupe BP, 30,68 % des patients 

présentent de guérison à seulement 72 mois (erreur standard= 0,22, IC = [0,0188 ; 0,7036]) et 

en deçà aucun patient ne présente de guérison, alors que dans le groupe DN, le premier palier 

de guérison s’observe dès 12 mois avec 29,59 % des patients présentant une guérison (erreur 

standard = 0,1322 et IC à 95 % = [0,0822 ; 0,5525]). De plus, dans le groupe DN, 70,41 % des 

patients présentent une guérison à 24 mois (erreur standard = 0,1384, IC = [0,3492 ; 0,8896]) 

(Figure 2).  
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Figure 2 : Fonction d’incidence cumulative de la guérison et du décès de l’ostéonécrose des 

maxillaires (ONM) de stade 3 selon le type de traitement reçu (bisphosphonates ou 

dénosumab). 
Les courbes pleines représentent l’incidence cumulative de guérison pour chaque groupe, tandis que les courbes pointillées 

représentent l’incidence cumulative des décès. 

Les barres verticales indiquent l’erreur standard de chaque estimation. Les pourcentages indiquent l’incidence cumulative de 

guérison et de décès à chaque point de temps. Les différences entre les courbes mettent en évidence l’évolution des taux de 

guérison au fil du temps pour les deux traitements. 
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4.4. Comparaison de la vitesse de guérison en fonction de l’arrêt du 

traitement après la survenue de l’ONM 

 

Parmi les 14 patients ayant arrêté le traitement IRO, 7 guérisons ont été observées, 

contre 3 guérisons chez les 8 patients ayant poursuivi le traitement. Les décès avant guérison 

étaient plus fréquents parmi les patients ayant arrêté le traitement (5 contre 3). Le nombre de 

patients perdus de vue était identique dans les deux groupes (2 par groupe). 

 

L’incidence cumulée de la guérison atteignait 46,83 % à 24 mois parmi les patients ayant 

arrêté le traitement IRO et restait stable jusqu’à 60 mois, suggérant une amélioration plus 

rapide. À l’inverse, parmi les patients ayant poursuivi le traitement, l’incidence restait stable à 

27,50 % de 12 à 60 mois, puis augmentait tardivement à 47,50 % à 72 mois, mais avec une 

grande incertitude statistique (IC 95 % : 0,00963 – 0,8875). 

Le test de Gray (p = 0,3974) n’a pas montré de différence statistiquement significative entre les 

deux groupes de patients ayant arrêté ou non l’IRO. 

 

 

 
 

Figure 3 : Fonctions d’incidence cumulative de la guérison de l’ostéonécrose des maxillaires 

(ONM) de stade 3 selon l’arrêt ou la poursuite du traitement par inhibiteurs de la résorption 

osseuse (IRO). 
La courbe rouge pointillée représente les patients pour lesquels le traitement IRO a été arrêté. 

La courbe bleue représente les patients ayant poursuivi ce traitement. 
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4.5. Comparaison de la vitesse de guérison selon la durée du 

traitement IRO  

 

Une analyse des fonctions d’incidence cumulative a été menée afin d’évaluer l’effet de 

la durée du traitement IRO sur la vitesse de guérison de l’ostéonécrose des maxillaires. Deux 

groupes ont été comparés : les patients ayant reçu un traitement d’une durée inférieure à 2 ans 

(n = 12) et ceux avec une durée supérieure ou égale à 2 ans (n = 13). Les décès ont été considérés 

comme des événements concurrents, et les patients perdus de vue comme censurés. 

 

Dans le groupe inférieur à 2 ans, 5 patients ont guéri, 5 sont décédés et 2 ont été perdus 

de vue. L’incidence cumulative de guérison était de 17,71 % à 12 mois, 36,46 % à 24 mois, et 

atteignait 55,21 % à 72 mois. 

Dans le groupe supérieure ou égale 2 ans, 6 patients ont guéri, 5 sont décédés et 2 ont été perdus 

de vue. L’incidence cumulative était de 15,38 % à 12 mois, 24,18 % à 18 mois, et se stabilisait 

à 41,76 % à partir de 24 mois. 

Le test de Gray (χ² = 0,2544 ; p = 0,6140) n’a pas mis en évidence de différence 

statistiquement significative entre les deux groupes, suggérant que, dans cette étude, la durée 

du traitement IRO (inférieure ou supérieure à 2 ans) n’a pas influencé significativement la 

vitesse de guérison de l’ONM. 
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Figure 4 : Fonctions d’incidence cumulative de la guérison de l’ostéonécrose des maxillaires 

(ONM) de stade 3 selon la durée du traitement par inhibiteurs de la résorption osseuse (IRO). 
Deux groupes sont comparés : Durée inférieure à 2 ans : représentée par la courbe bleue ; Durée supérieure ou égale à 2 ans : 

représentée par la courbe rouge pointillée. 
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5. Discussion 
 

Cette étude s'est concentrée sur la vitesse de guérison de l'ostéonécrose des maxillaires 

(ONM) de stade 3, une complication sévère associée aux inhibiteurs de la résorption osseuse 

(IRO). Une particularité de cette étude est que les patients inclus n'ont pas été traités par 

chirurgie invasive, et qu’ils avaient majoritairement reçu des doses élevées d’IRO, ce qui 

permet d'évaluer l'efficacité des traitements non chirurgicaux dans ce contexte avancé de la 

maladie. La guérison était définie par une fermeture complète de la muqueuse et un site 

asymptomatique. Certains patients (n=8) ont toutefois pu bénéficier d’un accouchement du 

séquestre osseux dont l’individualisation complète a été objectivée par imagerie 

tridimensionnelle (séquestrectomie simple) et dont la géométrie du séquestre osseux et de l’os 

résiduel ne permettait pas l’expulsion spontanée, justifiant ainsi une intervention localisée mais 

non invasive. L’individualisation du séquestre osseux, souligne que même dans des formes 

avancées, une guérison est envisageable sans recours à des résections osseuses majeures, à 

condition que les conditions anatomiques et l’évolution naturelle de la maladie le permettent. 

Ces observations invitent à reconsidérer la place des traitements non chirurgicaux, non 

seulement comme alternatives temporaires, mais potentiellement comme stratégies 

thérapeutiques de première intention dans certaines configurations cliniques de l’ONM de stade 

3. 

 

Depuis les premiers cas rapportés au début des années 2000 [4,5], l’ONM fait l’objet de 

multiples alternatives dans sa prise en charge. A ce jour aucun traitement standardisé n’existe, 

mais différents auteurs ont proposé différentes options thérapeutiques comme : 

l’antibiothérapie [19], l’oxygénothérapie hyperbare [26], l’ozonothérapie [27], la thérapie laser 

[28], le teriparatide [29], le débridement chirurgical [20] et la chirurgie extensive [21].  

 

L’AAOMS recommande une prise en charge non chirurgicale en première intention 

avec pour objectifs de traitement pour les patients atteints d’ONM de contrôler les infections 

des tissus mous et de minimiser la progression de la nécrose osseuse [6]. À l’inverse, certains 

considèrent que le traitement chirurgical reste la meilleure option pour les ONM étendues 

[23,30].  Les taux de guérison des ONM de stade 3 par suite d’une chirurgie décrits dans la 

littérature semblent relativement bons avec des incidences allant de 51,5% en cas de doses 

élevées d’IRO [21] à 86,5 % en cas de faible doses d’IRO (pathologie bénigne) [31]. Certains 

auteurs évoquent les bénéfices de la chirurgie vis-à-vis d’une attitude conservatrice en termes 

de guérison mais le temps de suivi des patients était relativement court, sur une période de 8 

semaines, et que les patients étaient majoritairement traités par bisphosphonates. Une autre 

étude a montré que la réponse au traitement chirurgical pour les patients traités par dénosumab 

était sensiblement la même que pour les bisphosphonates avec un taux de guérison à 60% pour 

les lésions de stade 3 [32]. Dans notre étude le taux de guérison apparaît significativement 

différent en fonction du traitement IRO et une approche non-chirurgicale montre un taux de 

guérison de 70,41 % à 24 mois pour les patients ayant reçu du Dénosumab comparativement à 

ceux traités par bisphosphonates (30,68 % à 72 mois). 
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Concernant l’impact de l'arrêt du traitement IRO après l’apparition de l’ONM, aucune 

différence statistiquement significative n’a été observée dans cette étude (46,83 % de guérison 

à 24 mois pour les patients ayant arrêté leur traitement contre 27,50 % pour ceux l’ayant 

poursuivi, p = 0,3974). Cela reflète la complexité des décisions cliniques dans ces situations, 

où l'arrêt du traitement ne semble pas influer sur la progression de l'ONM, mais augmente 

indubitablement le risque de fractures osseuses ou d'autres complications, notamment chez les 

patients souffrant d'ostéoporose ou de métastases osseuses [33]. 

 

Enfin, la durée d'exposition aux IRO ne semble pas influencer de manière significative 

la vitesse de guérison. Les résultats montrent des taux de guérison similaires entre les patients 

ayant reçu un traitement inférieur à deux ans et ceux traités pendant une période plus longue. 

Cela suggère que d'autres facteurs, tels que les comorbidités ou la gravité de la maladie, 

pourraient jouer un rôle plus important dans les résultats cliniques. 

 

Il est cependant important de souligner que cette étude s'est concentrée sur des patients 

atteints d'ONM de stade 3, une forme particulièrement avancée et complexe de la maladie. Nous 

avons fait le choix de nous concentrer sur ce stade très avancé où la chirurgie est le plus souvent 

avancée du fait des retentissements plus importants sur la qualité de vie des patients. Cependant, 

les délais de cicatrisation spontanés observés dans notre étude pourraient ne pas être 

directement transposables aux stades d’atteintes plus modérées, où les mécanismes 

pathologiques, la réponse au traitement et les trajectoires cliniques diffèrent potentiellement 

[6]. 

 

L'absence de recours à la chirurgie dans cette étude peut également influencer les 

conclusions. Bien que les traitements non chirurgicaux aient montré une certaine efficacité 

[19,32,34,35], il est difficile de déterminer si une intervention chirurgicale aurait permis 

d'améliorer la vitesse de guérison dans ces cas avancés. Notre approche permet cependant de 

mieux comprendre les résultats possibles dans des situations où la chirurgie n'est pas pratiquée. 

Cependant, l’impact sur la qualité de vie des patients après une thérapeutique chirurgicale 

extensive chez les cas les plus sévères d’ONM reste peu documenté et interroge sur le rapport 

bénéfice/risque de ces interventions, notamment dans la population oncologique [35–37]. Cette 

population est souvent fragilisée par la maladie elle-même, les traitements oncologiques lourds 

(chimiothérapie, radiothérapie, thérapies ciblées), ainsi que par la présence de comorbidités 

fréquentes. 

 

Les chirurgies majeures impliquant des résections osseuses étendues, suivies ou non de 

reconstructions complexes (lambeaux microvasculaires, greffes osseuses), peuvent entraîner 

des séquelles fonctionnelles (troubles de la mastication, de la phonation, de la déglutition) et 

esthétiques non négligeables, impactant directement la qualité de vie globale, déjà souvent 

altérée chez ces patients. De plus, la récupération postopératoire peut être lente et difficile, 

augmentant le risque de complications et retardant la reprise éventuelle d’un traitement 

oncologique actif. [24,38,39].  
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Les décisions concernant l’option à privilégier entre thérapeutique non chirurgicale et 

chirurgicale doivent être personnalisées et adaptées à chaque patient. Il est crucial d'évaluer le 

rapport risque/bénéfice, en tenant compte notamment de la qualité de vie avec les symptômes 

existants, de la capacité à assurer les soins adéquats des sites chirurgicaux opérés pour limiter 

les risques d'infection, ainsi que de la morbidité associée à une intervention chirurgicale 

majeure. Par ailleurs, il convient de considérer la fonction orale et les possibilités de 

réhabilitation dentaire après une résection marginale ou segmentaire [6]. 

 

Les limites de cette étude incluent son caractère monocentrique et rétrospectif, la taille 

limitée de l’échantillon, ainsi que l’absence de prise en compte de potentiels facteurs généraux 

de risque de l’ONM confondants [7-14]. Des études multicentriques avec des échantillons plus 

larges et des protocoles de traitement standardisés sont nécessaires pour confirmer ces 

observations et explorer davantage le rôle des stratégies non chirurgicales dans la prise en 

charge des stades avancés de l’ONM. 
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6. Conclusion  
 

Cette étude a exploré des facteurs influençant la vitesse de guérison de l'ostéonécrose 

des maxillaires liée aux médicaments de stade 3, mettant en évidence l'impact du type de 

traitement par inhibiteurs de la résorption osseuse (bisphosphonates versus dénosumab), de la 

poursuite ou de l'arrêt du traitement, ainsi que de la durée de celui-ci. Les résultats suggèrent 

que dans le cas de thérapeutique non chirurgicale, le dénosumab est associé à une guérison plus 

rapide par rapport aux bisphosphonates, avec un taux de guérison à 70% à deux ans, tandis que 

l'arrêt du traitement IRO n'a pas montré de différence statistiquement significative dans le taux 

de guérison. De plus, la durée d'exposition aux IRO ne semble pas avoir d'effet majeur sur la 

vitesse de résolution des lésions. 

 

Ces observations soulignent l'importance de personnaliser la prise en charge des patients 

atteints d'ONM de stade 3 en tenant compte des caractéristiques du traitement et de la gravité 

de la maladie. Bien que cette étude apporte des éléments utiles pour guider les décisions 

cliniques, des études prospectives multicentriques avec un échantillon plus large sont 

nécessaires pour confirmer ces résultats et affiner les recommandations thérapeutiques. 
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Thèse d’exercice : Chir. Dent. : Lille : Année [2025] – 

Étude rétrospective de patient atteint d’une ostéonécrose des maxillaires de stade 3 sous la prise d’un 

traitement inhibiteur de la résorption osseuse 

/ Zoé DEMUYNCK. - p. 39 : ill. (si illustrations) ; réf. (nombre de références bibliographiques). 

 

• Domaines :  Pathologie bucco-dentaire ; Pharmacologie ; Épidémiologie 

• Mots Clés libres : Ostéonécrose des maxillaires liées aux médicaments ; Inhibiteur de la 

résorption osseuse ; prise en charge conservatrice 

 

 

Objectif : Évaluer l’efficacité d’une prise en charge non chirurgicale de l’ostéonécrose des maxillaires (ONM) de stade 3 et 

déterminer l’impact du type d’inhibiteur de la résorption osseuse (IRO), de la durée du traitement et de son arrêt sur la vitesse de 

guérison. 

Méthodes : Étude rétrospective monocentrique incluant 25 patients atteints d’ONM de stade 3, suivis au CHU de Lille entre 2005 

et 2024. Tous ont reçu une prise en charge non chirurgicale. L’analyse statistique a utilisé des fonctions d’incidence cumulative en 

tenant compte du décès comme événement concurrent. Comparaisons via le test de Gray. 

Résultats : 

• Le dénosumab est associé à une guérison plus rapide que les bisphosphonates (70 % à 24 mois vs 30 % à 72 mois, p = 

0,0009). 

• L’arrêt du traitement IRO après l’apparition de l’ONM n’a pas montré de différence significative sur la vitesse de guérison 

(p = 0,3974). 

• La durée du traitement (<2 ans vs ≥2 ans) n’a pas non plus influencé significativement la guérison (p = 0,6140). 

Conclusion : Une prise en charge non chirurgicale peut être efficace dans certains cas d’ONM de stade 3, notamment chez les 

patients traités par dénosumab. Ces résultats invitent à une individualisation des stratégies thérapeutiques. Des études 

prospectives sont nécessaires pour valider ces observations. 
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