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RESUME

La scoliose idiopathique adolescente est une déformation tridimensionnelle complexe de
la colonne vertébrale nécessitant une intervention chirurgicale pour les courbures séveres. Les
méthodes chirurgicales actuellement utilisées sont trés invasives; elles requiérent une large
incision, une instrumentation massive en plus de la fusion d’une section de la colonne. Afin
d’améliorer les conditions postoperatoires et de préserver la flexibilité des patients scoliotiques,
de nouvelles approches chirurgicales sans fusion osseuse faisant plutét appel a la modulation de
la croissance ont été développées récemment. Dans cette veine, une équipe multidisciplinaire de
I’Ecole Polytechnique de Montréal et du Centre de recherche du CHU Sainte-Justine développe
actuellement une technique basée sur I’insertion de micro-agrafes entre la plaque de croissance de
la vertébre et le disque intervertébral. Ce dispositif permet de moduler passivement la croissance
des vertebres du coté convexe de la courbure scoliotique. Cette modulation modifie alors la
géométrie des vertebres qui, chez les patients scoliotiques, présente une cunéiformisation. La
modulation induite par ces dispositifs permettrait alors de corriger la courbure de la colonne.
Cette technique innovatrice permettrait de preserver la flexibilité de la colonne et la santé du
disque intervertébral en plus d’étre compatible avec des approches minimalement invasives. Pour
étre efficaces, les micro-agrafes doivent néanmoins étre positionnées avec une précision sous-
millimétrique a I’interface entre la plaque de croissance et le disque intervertébral. Un guidage

peropératoire en temps réel est ainsi nécessaire au succes de ce type d’intervention.

La tomographie par cohérence optique (OCT) est un bon candidat pour cette application.
L’OCT se base sur une technique d’interférométrie a faible cohérence afin de fournir des coupes
transversales d’une dizaine de micrométres de resolution sur 2 a 3 mm en profondeur. Cette
technique présente une acquisition en temps réel et est compatible avec I’endoscopie, démontrant
ainsi un potentiel intéressant pour le guidage peropératoire de chirurgies minimalement invasives
(MIS) de la colonne. L’objectif général de ce projet de maitrise est donc d’évaluer la capacité de
I’OCT a localiser et identifier les structures rachidiennes (plaque de croissances, tissu 0sseux,

disques intervertébraux et tissu conjonctif) ainsi qu’a guider I’implantation de micro-agrafes.

Pour ce faire, une sonde OCT respectant les contraintes chirurgicales d’une MIS effectuée
par thoracoscopie (via le thorax) a été congue et développée. Cette sonde présente un diamétre

externe de 17 mm et fait 30 cm de long. Couplée a un interféerométre fibre, la sonde permet des
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résolutions axiale et latérale de 16 et 27 um respectivement. La sonde OCT a été utilisée in vivo
lors d’une chirurgie ouverte sur un modéle porcin. Différents tissus présents dans la fenétre
opératoire (poumon, muscles, tissus osseux et disque intervertébral) ont ainsi été imagés. Ces
tests in vivo préliminaires ont permis de montrer que la sonde est en mesure d’identifier
différents types de tissus avec une bonne sensibilité et une pénétration optique adéquate. Ces
résultats ont également montré qu’une inspection visuelle seule des images OCT in vivo est

insuffisante pour localiser la plaque de croissance sur une vertebre.

Une étude ex vivo utilisant des vertébres porcines a ainsi été réalisée afin d’identifier des
marqueurs quantitatifs afin de faciliter I’interprétation des images OCT in vivo. Dans un premier
temps, les images OCT ont été comparées aux coupes histologiques correspondantes. Il a été
possible d’observer que le tissu conjonctif présente une structure de bandes causee par les
propriétés biréfringentes du collagéne constituant ce tissu. Le disque intervertébral présente, pour
sa part, une structure lamellaire caractéristique. Finalement, la plaque de croissance et le tissu
osseux induisent des signaux OCT monotones, mais avec des coefficients d’atténuation différents
(pentes différentes). Ainsi, les coefficients d’atténuation relatifs pour chaque tissu (plaque de
croissance, tissu osseux, tissu conjonctif et disque intervertébral) ont été mesures sur plusieurs
échantillons et comparés entre eux. Il a ainsi été possible de montrer que la plaque de croissance
posséde un coefficient d’atténuation relatif moyen statistiquement différent des autres tissus. En
se basant sur ces derniers résultats, un algorithme de segmentation automatique de la plaque de
croissance a éeté développé et testé. L algorithme a été appliqué aux images d’un échantillon ex
vivo de vertébre porcine et a réussi a identifier la majeure partie de la plaque de croissance (plus
de 75%) parmi le tissu osseux du corps vertébral et le disque intervertébral.

Les travaux réalisés dans le cadre de ce projet de maitrise montrent ainsi que I’OCT
présente un contraste, une resolution et une profondeur de pénétration suffisants pour
I’identification des tissus musculosquelettiques de la colonne. Ces travaux permettent ainsi de
croire que I’OCT pourra, a terme, étre utilisé pour le guidage peropératoire de I’insertion des
micro-agrafes lors de chirurgies correctrices de la scoliose.
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ABSTRACT

Adolescent idiopathic scoliosis is a complex 3D deformity of the spine which requires
surgical intervention in severe cases of the condition. The existing corrective procedure of
scoliosis is very invasive; it involves a long incision and a large instrumentation, in addition to
the fusion of a section of the spine. To improve postoperative conditions and to preserve patients’
spinal flexibility, novel fusionless surgical approaches involving growth modulation are under
investigation. With this objective in mind, a multidisciplinary team from Ecole Polytechnique of
Montreal and Sainte-Justine University Hospital Research Center is developing a surgical
technique based on the insertion of micro-staples between vertebral growth plates and
corresponding intervertebral disks. Each micro-staple passively modulates the vertebral growth
on the convex side of the scoliotic curvature. This modulation modifies vertebral geometry
which, for scoliotic patients, presents a wedging deformity. The modulation induced by these
devices could lead to the correction of the curvature of the spine. This innovative procedure
would preserve the flexibility of the spine as well as the health of intervertebral disks, in addition
to being compatible with minimally invasive approaches. However, to be efficient, the micro-
staples must be placed at the junction between the growth plate and the disk with a sub-
millimeter precision. An intraoperative guiding system is therefore required to ensure the success

of the intervention.

Optical coherence tomography (OCT) is a promising candidate for this application. OCT
is based on low-coherence interferometry and provides cross-sectional images with a resolution
about 10 um for a depth of 2 to 3 mm. This technique allows for the real-time acquisition of
images and is compatible with endoscopy, thereby showing a potential for the intraoperative
guidance of minimally invasive surgeries (MIS) of the spine. The main objective of this master’s
project is therefore to evaluate the possibility of using OCT to localize as well as identify spinal
structures (such as growth plates, osseous tissue, intervertebral disks and connective tissue) and

to guide the insertion of micro-staples.

To attain this objective, an OCT handheld probe was designed and developed according
to the surgical constraints of MIS performed by thoracoscopy (through the thorax). This probe
has an external diameter of 17 mm and is 30 cm long. Coupled with a fibered interferometer, the

axial and lateral resolutions of the probe are of 16 and 27 um respectively. The OCT probe was
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used in vivo during an open surgery on a porcine model. Different tissues within the operative
window (lung, muscles, osseous tissues and intervertebral disk) were imaged during the
procedure. These preliminary in vivo tests demonstrated that the probe is capable of identifying
different types of tissue with a good sensitivity and an adequate penetration depth. These results
also showed that a visual inspection of the in vivo OCT images alone is not sufficient to localize
the growth plates on the vertebrae.

An ex vivo study using porcine vertebrae was therefore performed to identify quantitative
markers in order to facilitate the interpretation of in vivo OCT images. OCT images were initially
compared to corresponding histological sections. The ensuing results showed that the connective
tissue layer presents a band pattern due to the birefringence properties of the collagen-rich tissue.
The intervertebral disk was also shown to have a characteristic lamellar structure on OCT images.
Lastly, within growth plate and osseous tissue locations, the OCT signal decay is monotonic, but
with different attenuation coefficients (different slopes). Relative attenuation coefficients were
therefore measured for each tissue (growth plate, osseous tissue, connective tissue and
intervertebral disk) on several specimens and were compared. These results showed that growth
plates present an average relative attenuation coefficient statistically different from the other
tissues. An automatic growth plate segmentation algorithm was then developed and tested. The
algorithm was applied to images from an ex vivo specimen of a porcine vertebra and successfully
identified most of the growth plate (> 75%) amidst the osseous tissue of the vertebral body and

the intervertebral disk.

This master’s project shows that OCT presents contrast, resolution and penetration depth
that are sufficient for the identification of musculoskeletal structures of the spine. It is thus
reasonable to believe that, ultimately, OCT could be used for the intraoperative guiding of the

insertion of micro-staples during corrective surgeries of scoliosis.
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par approche antérieure sur un modéle porcin montrant le poumon, retenu sur le c6té, ainsi

que les agrafes insérées dans la colonne vertébrale. ...........cccooveveieiicie s 47

Figure 4-7 : Images de différents tissus in vivo obtenues lors d’une chirurgie ouverte sur un
modele porcin : (a) peau externe, (b) tissu pulmonaire, (c) tissu musculaire et (d) disque
intervertébral. La fléche oblique indique I’image de la fenétre et les fléches droites

identifient des alvéoles pulmonaires. Barre d’échelle : 0,5 mm. ......cccooveiviieiicic e 48

Figure 4-8 : Image in vivo d’une section de colonne porcine (panorama reconstruit a partir d’une

séquence d’images). D : disque intervertébral; V : vertébre. Barre d’échelle : 0,5 mm. ....... 49

Figure 5-1: Spinal structures. (a) Schematic of a spinal section showing vertebral bodies (V),
intervertebral disks (D) and growth plates (GP). The arrows point at India ink marks that
were performed on each side of the growth plate through a layer of connective tissue (C) to

correlate histology sections ((d) and (e)) with OCT images. Pictures of (b) a top view and (c)
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a cut section of a marked sample covered by a layer of connective tissue. Corresponding (d)
H&E and (e) Safranin O stained histological sections showing fiducial markers (arrows).
SO: second ossification center. The intervertebral disk was not present on histological
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Figure 5-2 : Comparison of Safranin O stained ((a) and (c)) histological sections with
corresponding ((b) and (d)) OCT images. (a) and (b) show the growth plate-bone interface
(oblique arrows) for a modified sample (i.e. without the superficial connective tissue layer).
(c) and (d) show the same interface on an intact sample. Straight arrows show the fiducial
markers (India ink dots) in all images and oblique arrows highlight the growth plate-bone
interface. Vertical and horizontal scale bars: 0.5 Mm. ... 63

Figure 5-3 : Measurements of the relative attenuation coefficients. (a)-(c) Averaged and
normalized A-lines (plotted as the logarithm of the OCT signal as a function of depth in
microns) for a growth plate, an osseous region and an intervertebral disk, respectively. In (a)
and (c), the region of interest within the A-line is delimited by red lines. In (b), red asterisks
highlight the local maxima used to measure the slope of the profile. Typical set of A-lines
((d) and (e)) used to obtain attenuation profiles. (f) Histogram showing the mean attenuation
coefficient for growth plate, bone, intervertebral disk and connective tissue. Error bars
correspond to standard errors on the mean. Measurements in gray were obtained from intact
tissue. Attenuation coefficients were also obtained for bone and growth plate without
connective tissue layer (white). Relative attenuation coefficients were compared to those of
growth plates; values from intact and modified samples were compared with each other (n >
8, ** P <0.001aNd * P < 0.05). oiiiiiiiiieiie it 64

Figure 5-4 : Automatic growth plate segmentation algorithm. (a) Reconstructed en-face
projection of the OCT volume of a porcine vertebra. The red region highlights the location
of the growth plate. (b) shows an OCT section (identified in (a) as a white dash line) with its

corresponding histological section (c). Arrows point at fiducial markers. Scale bars: 0.5 mm.

Figure 6-1: Comparaison entre une segmentation manuelle et la segmentation automatique,

effectuée par I’algorithme, d’images OCT de vertébres porcines. D : disque intervertébral,
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GP : plaque de croissance, V : corps vertébral, C : tissu conjonctif. Barres d’échelle : 0,5

Figure 6-2 : Comparaison entre une segmentation manuelle et la segmentation automatique pour
les cas ou I’algorithme a échoué. Les encadrés verts identifient des régions ou deux types de
tissu différents sont présents dans une ligne-A. D : disque intervertébral, GP : plaque de
croissance, V : corps vertébral, C : tissu conjonctif. Barres d’eéchelle : 0,5 mm.................... 75

Figure 6-3 : Images OCT de poissons zebres. (a) Coupe transversale d’un poisson normal agé de
5 jours montrant les différentes parties anatomiques, dont la colonne vertébrale en formation
(notocorde). (b) Coupe transversale d’un poisson muté &gé de 5 jours montrant une courbure
pouvant mener au développement d’une scoliose. (¢) Reconstruction 3D (vue de haut) d’un
poisson normal &gé de 29 jours présentant une colonne vertébrale presque entiérement

formée. Barres d’échelle : 0,5 mm. Images tirées de [73]. ....cccviveveriieriieie e 79
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INTRODUCTION

La scoliose idiopathique adolescente (SIA) est une déformation tridimensionnelle
complexe de la colonne vertébrale. Cette pathologie affecte de 1 a 3% de la population agée de
10 et 16 ans [1]. Pour les courbes sévéres, une intervention chirurgicale est recommandée. Cette
chirurgie est tres invasive; elle requiert tres souvent I’instrumentation d’une section importante de
la colonne en plus de la fusion des vertébres instrumentées. Afin d’améliorer les conditions
postopératoires des patients scoliotiques et de préserver la flexibilite de la colonne, des
techniques sans fusion osseuse faisant appel a la modulation de la croissance ont vu le jour [2-8].
La modulation de la croissance se base sur des principes biomécaniques afin de modifier la
croissance des tissus osseux [9]. En effet, en appliquant une force passive sur les vertebres du
coté convexe de la courbure, il est possible de modifier la géométrie locale de celles-ci et, ainsi,
corriger I’alignement global du rachis. Cette technique a I’avantage d’éviter la fusion osseuse en

plus d’étre compatible avec des techniques chirurgicales minimalement invasives.

Dans cette optique, une équipe multidisciplinaire de I’Ecole Polytechnique de Montréal et
du Centre de recherche de I’Hopital Sainte-Justine développe actuellement une nouvelle approche
chirurgicale basée sur I’insertion de micro-agrafes entre le disque intervertébral et la plaque de
croissance [5, 7, 8]. Cette micro-agrafe tient le rGle de dispositif de modulation de la croissance
en appliquant une force localisée sur la plague. Contrairement aux autres techniques faisant appel
a la modulation de la croissance, I’utilisation de micro-agrafes permet de préserver la santé du
disque intervertébral en évitant toute compression de cette structure. Toutefois, pour assurer le
succes de cette intervention, il est primordial d’insérer cet implant avec beaucoup de précision ce

qui nécessite un guidage en temps réel.

La plaque de croissance est une structure située aux extrémités de chaque vertébre
immature et permet leur croissance longitudinale. Afin de guider I’insertion de micro-agrafes, il
est nécessaire de localiser cette structure et de la distinguer des tissus environnants (disque
intervertébral, tissu osseux et tissu conjonctif). Etant donné la précision requise (2 0,5 mm prés)
et le fait que la plague de croissance est recouverte d’une couche de tissus cartilagineux et
conjonctif, il n’est pas possible d’utiliser les modalités d’imagerie médicale conventionnelles
(endoscopie vidéo, rayons X, ultrasons, etc.).



L’utilisation de techniques d’imagerie optiques pourrait toutefois satisfaire aux conditions
requises pour le guidage de I’insertion de micro-agrafes dans le cadre de la correction de la
scoliose. En effet, les modalités optiques permettent une résolution généralement supérieure aux
modalités conventionnelles en plus d’étre adaptées a I’endoscopie. Parmi ces modalités, la
tomographie par cohérence optique (OCT) est particulierement prometteuse. L’OCT se base sur
I’interférométrie a faible cohérence pour fournir des coupes transversales de quelques dizaines de
microns de résolution et sur quelques millimétres en profondeur [10]. L’OCT est maintenant bien
établie en ophtalmologie et présente un potentiel pour la cardiologie (notamment pour détection
de pathologies artérielles) [11], la gastroentérologie [12], le guidage chirurgical [13, 14] et
plusieurs autres pathologies [15].

L'objectif de ce projet de recherche est donc d’évaluer cette nouvelle application de
I’OCT a savoir s’il s’agit d’une technologie adéquate pour localiser I’interface entre la plaque de
croissance et le disque intervertébral en vue du guidage de I’insertion de micro-agrafes lors de

chirurgies minimalement invasives du rachis.

Une revue des connaissances se rapportant a la scoliose, aux techniques chirurgicales de
correction ainsi qu’a I’imagerie de tissus musculosquelettiques est d’abord réalisée dans le cadre
du Chapitre 1. Le Chapitre 2 présente la problématique de ce projet ainsi que les hypothéses, la
question et les objectifs de recherche. La conception mécanique et optique d’une sonde OCT
dediée aux chirurgies minimalement invasives de la colonne vertébrale fait I’objet du Chapitre 3.
Le Chapitre 4 décrit la caractérisation et la validation de cette sonde OCT. Le Chapitre 5 prend la
forme d’un article scientifique portant sur I’exploitation de I’OCT pour I’identification
automatique des tissus musculosquelettiques. Finalement, ce mémoire termine sur une discussion

géneérale ainsi que la présentation des conclusions et perspectives de ce projet de recherche.



CHAPITRE1 REVUE DES CONNAISSANCES

Ce chapitre contient des notions d’anatomie de la colonne vertébrale ainsi que la
description de la scoliose. Ce chapitre fait également état des techniques chirurgicales
traditionnelles de la correction de la scoliose et des nouvelles approches minimalement invasives.
Une revue des techniques d’imagerie disponibles pour la visualisation des tissus
musculosquelettiques sera faite. Finalement, les bases de la tomographie par cohérence optique

seront données.

1.1 Anatomie descriptive et fonctionnelle de la colonne vertébrale

Les notions d’anatomie fonctionnelle et descriptive de la colonne vertébrale sont
principalement basées sur les ouvrages de White & Panjabi (1990) et de Kapandji (2007) [16,
17]. La description de la composition des tissus musculosquelettiques ainsi que de la biologie de
la plaque de croissance est tirée des ouvrages de Ballock & O’Keefe (2003) et de Young & Heath
(2002) [18, 19].

1.1.1 Description structurelle de la colonne

La colonne vertébrale humaine, aussi appelée rachis, est composée de 32 a 34 vertebres:
7 vertebres cervicales, 12 vertébres thoraciques, 5 vertebres lombaires, 5 vertebres sacrées et 3 a
5 vertebres coccygiennes. La Figure 1-1 présente I’anatomie générale de la colonne vertébrale et,
plus spécifiqguement, d’une vertebre thoracique. Chaque vertébre présente un corps vertébral
(partie antérieure) et un arc vertébral (partie postérieure). Les trous vertébraux, délimités par le
corps et I’arc, constituent le canal rachidien contenant la moelle épiniére. La Figure 1-1b illustre
une vertebre montrant le corps vertébral et les différentes composantes de I’arc vertébral. La
liaison entre les vertébres mobiles est assurée par différents éléments fibro-ligamentaires. De la
premiére cervicale a la derniere lombaire, la taille et la masse des vertébres augmentent afin de

répondre aux différences de chargement tout au long de la colonne.
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Figure 1-1: Anatomie de la colonne vertébrale. (a) Colonne vertébrale humaine identifiant les
vertébres cervicales, thoraciques, lombaires, sacrées et coccygiennes. (b) Vertébre thoracique
montrant le corps vertébral et I’arc vertébral (composé des apophyses et du pédicule). Images

adaptees de [20]. Consultées le 13 mars 2012, tirées de http://www.bartleby.com/.

Entre la 3° vertébre cervicale et la 1% vertébre sacrée, les vertébres sont séparées entre
elles d’un disque intervertébral. Le disque intervertébral a pour fonction primaire d’encaisser les
charges compressives appliquées sur le tronc. Le disque est composé d’un anneau fibreux,
annulus fibrosis, en périphérie et d’un noyau pulpeux, nucleus pulposus, en son centre. La liaison
entre le disque intervertébral et le corps vertébral des vertébres adjacentes est assurée par un
plateau cartilagineux. Le noyau pulpeux est majoritairement compose d’eau alors que I’anneau
fibreux est composé de plusieurs couches fibreuses. Ces couches sont organisées en bandes
lamellaires concentriques. Toutes les fibres d’une méme bande sont orientées dans une méme
direction qui est opposée a la direction des bandes adjacentes. La Figure 1-2 montre une coupe

des disques intervertébraux sur une section de colonne lombaire.
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Figure 1-2: Coupe sagittale de vertébres lombaires et de leurs ligaments. Des disques

intervertébraux séparent chacune des vertebres. Image adaptée de [20]. Consultée le 14 mars
2012, tirée de http://www.bartleby.com/.

1.1.2 Composition des tissus musculosquelettiques de la colonne

1.1.2.1 Tissus osseux

Le tissu osseux est majoritairement composé d’une matrice extracellulaire de collagéne de
type I. Cette matrice se minéralise par le dép6t d’hydroxyapatite (cristaux composés de calcium
et de phosphate) donnant ainsi force et rigidité aux os. Les vertebres présentent deux types de
tissus osseux; une coque d’os cortical entoure de I’0s spongieux [17]. L’os cortical, aussi appelé
0s compact, est organisé sous forme de colonnes osseuses paralléles; chaque colonne étant
formée de couches osseuses concentriques. La couche la plus externe d’os cortical est organisée
en lamelles permettant ainsi la formation d’une couche protectrice trés dense. L’0s spongieux,
quant a lui, consiste en un réseau de parois fines et irréguliéres appelées trabécules. Les espaces
formés par les trabécules sont remplis de moelle osseuse (contenant des précurseurs de globules

rouges). La Figure 1-2 identifie les deux types de tissus osseux composant les vertebres.
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1.1.2.2 Tissus cartilagineux et fibreux

Le tissu cartilagineux, aussi appelé cartilage, consiste en un tissu semi-rigide compose de
protéoglycanes (agissant comme substance de base), de collagene et de fibres élastiques. En
fonction de la proportion de ces composants, le cartilage est divisé en trois catégories: le
cartilage hyalin, le fibrocartilage et le cartilage élastique (non décrit ici). Le cartilage hyalin est le
type de tissu cartilagineux le plus commun et se trouve, entre autres, au niveau des surfaces
articulaires. Lorsque mature, il est caractérisé par des agrégats de chondrocytes (cellules
cartilagineuses) baignant dans une matrice de protéoglycanes renforcée de fibres de collagene. Le
fibrocartilage quant a lui est composé en alternance de couches de cartilage hyalin et d’épaisses
couches de fibres de collagene orientées de fagon a répondre aux chargements appliqués a
I’organe. Il s’agit de ce type de cartilage qui compose I’anneau fibreux du disque intervertébral. I

est aussi présent au niveau des ligaments et des jonctions entre les tendons et les os.

Les vertébres, comme tous les os du corps, sont recouvertes d’une couche de tissu fibreux,
appelé périoste, ou s’insérent les muscles, tendons et ligaments. Le périoste est composé de

précurseurs de cellules osseuses et de collagéne.

1.1.3 Croissance endochondrale

La croissance longitudinale des vertébres, de méme que celle des os longs, est assurée par
une ossification endochondrale. La croissance endochondrale est régulee par la plaque de
croissance aussi appelée plaque épiphysaire. La plaque de croissance est constituée de quatre
zones principales telles qu’illustrées a la Figure 1-3. Ces zones correspondent aux différentes
étapes de la croissance endochondrale allant de la formation et de la croissance des chondrocytes
(zones germinative et proliférative) jusqu’a I’apoptose de ces cellules, la calcification