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Resume : 

Le traitement chirurgical actuel de la scoliose idiopathique de l'adolescent par 

instrumentation fixe avec fusion est efficace mais laisse des sequelles importantes telles 

que la perte de mobilite du rachis et l'arret de sa croissance. L'instrumentation de 

correction dynamique sans fusion ORTHOBIOM a ete developpee dans le but d'obtenir 

un resultat correctif equivalent au traitement classique avec fusion tout en minimisant 

ces effets indesirables. 

Parallelement a l'etude de l'efficacite de cet implant realisee in vivo chez le mini-pore, 

nous presentons ici une evaluation de la biocompatibilite de cette instrumentation 

realisee en alliage Ti-6A1-4V sur le plan local et systemique au moyen d'analyses 

histologique et spectrometrique. 

En effet, cet alliage, bien que presentant d'excellentes caracteristiques biomecaniques et 

radiologiques, possede de mauvaises proprietes tribologiques et produit par consequent 

des particules d'abrasion lorsqu'il est soumis aux frottements. Par consequent, il est 

necessaire de se questionner sur le devenir de ces dernieres. 

Pour cette etude, 6 mini-pores ont ete instrumentes avec 1'ORTHOBIOM. Un animal a 

ete sacrifie a 6 mois post-operatoire, 2 a 12 mois, 2 a 18 mois et le dernier a eu l'exerese 

de son implant a 12 mois, puis a ete sacrifie 12 mois post exerese. 3 autres animaux qui 
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n'ont pas re9u 1'instrumentation composent le groupe controle. Deux d'entres eux ont 

ete sacrifies a 12 mois et le dernier a 18 mois d'observation. Durant la periode 

d'observation, des prelevements sanguins ont ete regulierement effectues et analyses par 

spectrometrie d'absorption atomique pour determiner la concentration sanguine de 

titane. Tous les mini-pores ont ete autopsies selon le meme protocole. Les chaines 

ganglionnaires principales, les reins, la rate, le pancreas, le foie, les poumons et les tissus 

immediatement au contact de l'implant ont ete preleves. Le mini-pore qui presentait sur 

le plan macroscopique le plus important taux d'abrasion a ete retenu pour l'analyse des 

tissus preleves par microscopie optique apres coloration HPS. 

Les resultats obtenus demontrent la deposition de particules noiratres immediatement 

autour de l'implant accompagnee d'une reaction inflammatoire chronique de type 

histiocytaire limitee, ainsi que d'une fibrose formant une veritable capsule peri-implant. 

Sur le plan systemique, la presence de particules a ete constatee dans les sinus sous-

capsulaires de 2 ganglions lymphatiques de la chaine paraaortique sans evidences 

d'atteintes pathologiques severes. Aucun autre effet a distance n'a ete constate dans les 

organes preleves. Les analyses sanguines ont montre des concentrations de titane qui 

etaient en dessous du taux de detection de Pappareil. 

La presence de 1'instrumentation ORTHOBIOM provoque une reaction inflammatoire 

non-specifique typique d'un biomateriau qui est relativement bien tolere par l'organisme 

receveur. Ce resultat parait tout a fait acceptable pour un materiau dont la duree 
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d'implantation sera approximativement de 5 a 10 ans. II apparait toutefois important de 

tenter a reduire au maximum les taux d'abrasion, en utilisant le couple de frottement le 

plus approprie pour cette utilisation. 
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Abstract: 

Severe adolescent idiopathic scoliosis can efficiently be corrected by spinal 

instrumentation with fusion. This present treatment is safe, but results in the loss of 

spinal mobility and growth arrest which are very invaliding for the patients. The new 

instrumentation ORTHOBIOM was developed to achieve a satisfactory correction 

without spinal fusion, and so to avoid the unwanted effects as a consequence of vertebral 

arthrodesis. 

The mini-pig was used to study the efficiency of this new concept of dynamic 

correction. Hereby we present an in vivo study of the biocompatibility of this spinal 

implant made of titanium alloy, which has very good biomechanical and imaging 

characteristics for this application. The effects of this material on the host tissues are 

analysed with histological and spectrometric techniques. 

Because of the well known poor tribological behaviour of Ti-6A1-4V and because the 

ORTHOBIOM is a dynamic instrumentation with bearing surfaces, it is important to 

analyse the possible consequences of the fretting corrosion in vivo at this localisation. 

Nine mini-pigs were used for this purpose. 6 of them were instrumented with 

ORTHOBIOM, of which 1 was sacrificed 6 months post implantation, 2 after 12 

months, 2 after 18 months and the last one had it's instrumentation removed after 12 
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months, and was sacrificed 12 months after removal. The control group was composed 

of 3 mini-pigs without instrumentation : 2 of them was sacrificed after 12 months and 

the last one after 18 months of observation. During the time of study, blood samples 

were taken, and the titanium content was analysed using electrothermal atomic 

absorption spectrophotometry. Lymphatic nodes, spleen, kidneys, liver, pancreas, lungs 

and tissues surrounding the instrumentation were collected. The worst case regarding the 

highest fretting observed macroscopically was chosen, and all the tissues previously 

collected were analysed with an optic microscope. 

The histological examination revealed several black particles in the implant's immediate 

vicinity, in correlation with an limited chronic inflammatory response which was mainly 

composed by histiocytes. An important fibrosis was noted around the instrumentation. 

This blackish material was found in 2 lympatic nodes belonging to the paraortic 

lymphatic chain without important inflammatory reaction. Adverse reaction was not 

observed in any of the removed organ. The blood titanium content was below the 

spectrometer detection level. 

This study showed that the ORTHOBIOM instrumentation produces fretting particles 

and triggers a limited non-specific inflammatory reaction, which is normally observed 

with relatively well tolerated biomaterials. Because this instrumentation was designed to 

be removed after 5 to 10 years, the Ti-6A1-4V seems to be a safe material for this 

application. However, efforts should be made to reduce the fretting corrosion by using 

the most efficient bearing surfaces for this application. 
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1. INTRODUCTION 

Depuis le developpement et 1'introduction des tiges de Harrington, il y a pres de 40 ans, 

1'instrumentation de la colonne vertebrale en vue d'obtenir sa fusion est devenue le 

traitement chirurgical de choix de la scoliose idiopathique severe de l'adolescent. Ce 

processus permet une correction de la deformation ainsi qu'une stabilisation du rachis, 

permettant la mobilisation du patient durant le processus d'arthrodese des vertebres. 

La nouvelle generation d'instrumentation introduite en 1983 par Cotrel et Dubousset 

permet de meilleurs resultats et est utilisee de nos jours par les centres orthopediques du 

monde entier pour le traitement de cette pathologie. Bien qu'il existe une multitude de 

variantes de ce systeme, toutes, a l'instar de leur ancetre commun, reposent sur le 

principe de l'immobilisation des vertebres instrumentees permettant le long processus de 

fusion osseuse induite lors de 1'intervention. Cela se fait malheureusement au detriment 

des disques intervertebraux, degeneres par ce processus, et de la poussee de croissance 

rachidienne prenant normalement place au debut de la puberte et qui est alors 

interrompue. De plus, il a parfois ete observe que, malgre une excellente fusion 

posterieure, la partie anterieure des corps vertebraux continuait sa croissance, causant 

une progression de la deformation en depit de 1'intervention. 
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En raison de ces desavantages, un nouveau systeme dynamique visant a permettre une 

correction de la deformation tout en preservant la mobilite du rachis et n'entravant pas la 

croissance naturelle a ete con9u et est en cours d'evaluation. 

Parallelement a l'etude de l'efficacite d'un nouveau systeme, 1'evaluation de sa 

biocompatibilite in vivo est de premiere importance. En effet, contrairement aux 

systemes fixes realises generalement en acier inoxydable, cette instrumentation est 

realisee en Ti-6A1-4V en raison des nombreux avantages offerts par ce materiau, 

notamment son comportement in vivo, ses proprietes mecaniques et radiologiques. En 

consequence, tres peu d'etudes de biocompatibilite ont ete realisees pour cette 

localisation. De plus, comme il s'agit d'un systeme dynamique, il comprend des couples 

de frottements titane-ceramique ou titane-polyethylene (UHMWPE) connus pour 

provoquer des particules d'abrasion, dont les effets n'ont jamais ete documented 

auparavant au niveau du rachis. 

Par consequent, nous proposons comme objectif de travail de realiser une etude de 

biocompatibilite in vivo de ce nouveau systeme d'instrumentation du rachis chez le 

mini-pore, en prenant en consideration ses effets locaux et systemiques a l'aide 

d'analyse anatomo-pathologique et de mesures de la concentration sanguine des ions 

metalliques entrant dans sa composition. 
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Nous reviserons dans un premier temps Petat des connaissances dans les domaines de 

1'instrumentation chirurgicale de la scoliose, du choix du modele animal pour cette 

pathologie. Nous suivrons ensuite par une revue des caracteristiques du titane, de sa 

biocompatibilite et de son utilisation au niveau du rachis. 

Nous effectuerons ensuite la synthese de cette revue de litterature et nous presenterons 

1'instrumentation experimentale ORTHOBIOM, ce qui nous permettra de presenter 

Phypothese de travail. 

1.1. Revue critique de la litterature 

Le but de cette revue est dans un premier temps de dresser Petat des connaissances 

actuelles de la pathologie de la scoliose idiopathique de Padolescent en mettant 

principalement Paccent sur son traitement chirurgical. II s'agit d'expliquer P evolution 

historique des diverses instrumentations depuis leurs origines jusqu'aux dernieres 

generations utilisees couramment aujourd'hui. II est important de se documenter sur 

Pefficacite de ce traitement, les benefices, mais aussi les effets secondaires qui peuvent 

y etre associes. 

Comme tout developpement ou evaluation d'un nouveau traitement passe 

necessairement par des tests in vivo chez Panimal dans le but de s'assurer de son 
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efficacite et de sa securite, nous devons connaitre les differents modeles animaux ayant 

ete utilises dans la recherche experimental de la scoliose, et ceci que ce soit dans le but 

de comprendre sa pathogenese ou de verifier l'efflcacite d'un traitement chirurgical ou 

medical. Nous rechercherons dans ce but les etudes ayant ete realisees dans ce domaine, 

ainsi que toutes les informations pertinentes afin de discuter du choix d'un modele 

animal pour l'etude d'une instrumentation destinee a traiter ce type de pathologie. 

Nous presenterons ensuite l'etat des connaissances sur les differentes caracteristiques de 

l'alliage de titane Ti-6A1-4V choisi pour le developpement de 1'instrumentation 

dynamique dans le but de discuter de son utilisation dans le domaine biomedical, et plus 

particulierement dans 1'instrumentation posterieure du rachis. 

II s'agira finalement de passer en revue les documents relatifs a 1'utilisation de ce 

materiau au niveau du rachis et toutes les observations qui ont pu etre faites jusqu'alors 

pour cette region anatomique, en essayant d'apporter un eclaircissement sur le 

comportement biologique in situ d'un tel implant. 

1.1.1 Correction chirurgicale de la scoliose idiopathique de Padolescent 

On appelle scoliose toute courbure laterale de la colonne vertebrale superieure a un 

angle de 10° mesure selon la methode de Cobb sur une radiographie anteroposterieure en 
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position debout. Toutefois la deformation reelle est plus complexe que celle decrite dans 

le plan frontal et comprend aussi une composante de rotation de l'axe du rachis avec la 

courbure. II s'agit done d'une deformation tridimensionnelle du rachis. [1] 

La scoliose idiopathique est une pathologie relativement commune, touchant 2 a 3% des 

individus entre 10 et 16 ans selon les etudes de prevalence avec une predominance de 

5 pour 1 chez la fille lorsqu'on considere des courbures superieures a 20°. La cause 

exacte de cette deformation reste encore inconnue bien que plusieurs anomalies aient ete 

documentees aux niveaux musculo-squelettique, neurologique, hormonal, biomecanique 

et genetique. [2] 

Pour une courbure comprise entre 25 et 40° chez un patient encore immature, le 

traitement est en general non chirurgical et consiste a porter un corset. Les enfants a un 

stade de developpement prepubere souffrant de scoliose d'angle de Cobb superieur a 40° 

presentent un potentiel de croissance du rachis considerable du a la poussee qui 

s'observe a cette periode et qui risque de causer une progression rapide de la 

deformation. Actuellement on considere qu'un stade Risser de 0 ou 1 chez les filles en 

premenarchee ou un Risser 2 ou 3 chez les garcons avec une telle courbure est une 

indication a la chirurgie. La progression malgre le port du corset, une courbure de plus 

de 50° chez un patient dont le squelette est a maturite, ou le desir du patient de corriger 

la deformation sont d'autres indications majeures pour la chirurgie. [1,3] 
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Le traitement chirurgical consiste en la mise en place d'une instrumentation permettant 

la correction de la deformation ainsi que la fixation interne de la colonne vertebrale 

durant le processus d'arthrodese (fusion osseuse) induite par le chirurgien qui aboutit au 

maintien definitif de la correction appliquee lors de l'intervention [4]. La fusion 

posterieure proprement dite est provoquee pendant l'operation par differentes techniques 

comprenant la greffe osseuse, le deperiostage, l'utilisation d'hydroxyapatite et 

Pimmobilisation par elle-meme. 

La premiere generation d'instrumentation de fixation posterieure qui a completement 

revolutionne le traitement de la scoliose fut concue par Paul Harrington et presentee en 

1960 a V « American Orthopaedic Association » [5, 6]. Elle comprenait originalement 

une tige de distraction qui etait placee a la concavite de la courbe pathologique grace a 2 

crochets s'appuyant aux 2 extremites de la tige prenant appuis du cote cephalique et du 

cote caudal sur les apophyses transverses adjacentes. Une seconde tige fut introduite 

plus tard et permettait alors d'exercer une force de compression a la convexite en plus de 

la force de distraction exercee a la concavite. De plus, un nombre plus eleve de point 

d'ancrages furent progressivement employes. En raison du nombre limite de points de 

fixation, un support externe fourni par la pose d'un platre ou corset etait necessaire. 

Dans les annees soixante-dix, Eduardo Luque developpa la premiere instrumentation 

spinale segmentaire qui consistait en 2 tiges comprenant chacune une extremite en L. 

Ces tiges etaient mises en place et attachees solidement aux lames vertebrales 
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transverses a l'aide de fils metalliques, de meme pour les extremites en L qui etaient 

attachees entre elles, realisant alors pour la premiere fois une correction rigide dans les 2 

plans, eliminant la necessite d'un support externe. 

La nouvelle generation d'instrumentation introduite en 1983 par Cotrel et Dubousset 

differe de la precedente par l'utilisation de tiges plus rigides et des points d'ancrages 

multiples permettant a ces dernieres d'exercer a la fois des forces de distraction et de 

compression par une meme tige. L'avantage de ce type d'instrumentation est de 

permettre une application segmentate beaucoup plus precise de forces correctrices, 

particulierement en ce qui concerne leurs orientations. De plus, les concepteurs ont dans 

un meme temps introduit la manoeuvre de denotation qui consiste a utiliser une tige 

precourbee a la concavite de la colonne en la fixant par ses points d'ancrages proximaux 

et distaux, et a reduire par la suite la deformation et la tige dans le plan frontal afin 

d'obtenir une deformation de type cyphose thoracique ou lordose lombaire. La seconde 

tige est alors mise en place sur le cote contralateral de maniere a soutenir les forces 

correctrices exercees par la premiere et d'obtenir alors ce qui est communement appele 

l'effet de cadre. II a ete demontre que Ton obtenait de maniere reproductible une 

correction dans les 3 plans de la deformation. [7] 

Depuis 1'introduction du C-D (Cotrel-Debousset), plusieurs systemes similaires tels que 

TSRH (Texas Scottish Rite Hospital Instrumentation), Colorado, Moss-Miami ont ete 

introduits. La specificite de chacun depasse largement le cadre de ce travail, mais il est a 
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relever que tous reposent sur le concept introduit il y a pres de 20 ans par Cotrel et 

Debousset, d'ou l'appellation par certains de systemes « C-D like». Deux etudes 

recentes publiees dans la revue «Spine» comparant l'efficacite du C-D avec 

T instrumentation plus recente Colorado demontrait une correction tridimensionnelle 

satisfaisante et equivalente pour les 2 systemes. [8, 9] 

Le traitement chirurgical de la scoliose idiopathique de l'adolescent repose depuis plus 

de 40 ans sur la fusion osseuse de la colonne vertebrale pathologique dont la 

deformation est corrigee et instrumentee lors de 1'intervention. Ce processus 

d'arthrodese dirigee debouche apres plusieurs mois sur un rachis fixe dont les vertebres 

sont solidement fusionnees posterieurement entre elles par de l'os trabeculaire qui forme 

une masse epaisse interdisant toute flexion ou torsion. Les composants les plus 

importants des articulations intervertebrales, les disques intervertebraux se trouvent 

completement degeneres apres plusieurs mois en raison de 1'immobilisation complete de 

1'articulation. Les facettes articulaires, directement concernees par la fusion posterieure 

se trouvent litteralement noyee dans l'os nouvellement forme. 

De plus la croissance se trouve entravee par 1'instrumentation et la fusion, interdisant 

ulterieurement tout accroissement de la taille du patient. On observe meme parfois, dans 

les cas ou le patient n'a pas encore atteint la maturite squelettique au moment de 

1' intervention, une progression de la deformation apres la correction lorsque la 

croissance de la partie anterieure des vertebres se poursuit malgre 1'immobilisation de la 
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partie posterieure. Ce dernier phenomene a ete bien mis en evidence par Dubousset sous 

le nom de « crankshaft phenomenon », dit aussi effet vilebrequin. [10] 

On a vu lors de ces dernieres annees 1'application de technologies de chirurgie 

minimalement invasive, ainsi que l'emploi d'agrafes intervertebrales exercant une 

compression du cartilage de croissance du cote ou elle a ete placee en permettant par 

consequent une correction progressive par modulation de croissance de la courbure 

scoliotique. Ceci s'effectue par le cote contralateral du cartilage de croissance, qui lui 

continue la croissance osseuse (principe de Hueter-Volkmann). Ceci reprend le principe 

de correction de deformation sur le plan frontal des membres en croissance chez 1'enfant 

telle que les deformations en valgus ou varus des genoux. L'utilisation clinique de ce 

type d'agrafe est recente et tres prometteuse, mais n'offre malheureusement pas encore 

le recul necessaire pour determiner le devenir a long terme de ces patients. [11, 12, 13, 

14] 

Nous l'avons vu, le traitement chirurgical actuel de la scoliose idiopathique est efficace 

et securitaire. II est toutefois accompagne d'effets secondaries importants que le patient 

subira tout au long de sa vie, en particulier la perte de mobilite du rachis et une taille 

inferieure au developpement normal. 
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1.1.2 Modele animal de la scoliose 

Dans le but de comprendre la pathogenese de la scoliose idiopathique, plusieurs modeles 

experimentaux ont ete documentes a ce jour, notamment chez le chien [15], le poulet 

[16, 17], le lapin [18,19] et le rat [20]. 

Mais lorsqu'il s'agit de tester l'efficacite et la biocompatibilite d'un implant medical, le 

probleme consiste a choisir un animal qui soit le plus proche possible de l'etre humain. 

En ce qui concerne une instrumentation destinee au traitement de la scoliose, le modele 

doit etre pourvu d'un rachis de taille et de structure comparable, ainsi que des 

caracteristiques physiologiques similaires a l'homme, particulierement sur le plan de la 

croissance et du systeme immunitaire. Ce qui exclu bien entendu la plupart des petits 

animaux employes par les precedentes etudes. 

Le mini-pore parait a premiere vue un bon candidat au vu de ses similarites biologiques 

et anatomiques avec l'etre humain [21]. Plusieurs essais effectues pour mieux 

comprendre le role des cartilages neurocentraux ont ete documentes chez le pore et chez 

cet animal [22, 23]. Malheureusement, aucune des methodes proposees n'a permis 

d'obtenir de maniere repetitive une courbure suffisante, qui puisse demontrer 

l'efficacite d'une instrumentation correctrice, malgre des resultats de 10 a 36° et un 

unique et spectaculaire 80° obtenu par l'equipe de Beguiristain [22] chez le pore. Les 

resultats obtenus par l'etude de Coillard [23] et ses collaborateurs chez le mini-pore dans 
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laquelle 3 approches chirurgicales d'induction experimentale de scoliose dans le but de 

determiner le role des cartilages neurocentraux dans la pathogenese ont ete comparees 

ne se sont pas reveles significatifs. En effet, sur 8 mini-pores operes, toutes les courbures 

obtenues a 1 mois postoperatoire se sont trouvees resolues a 3 mois. Cela est 

probablement du aux effets biomecaniques secondaires a la deformation qui sont 

presents chez 1'etre humain mais semblent absent chez le quadrupede. 

Selon la litterature, il n'existe a ce jour pas de modele animal de la scoliose permettant 

de tester in vivo et a l'echelle du corps humain Pefficacite d'une instrumentation 

destinee a corriger la scoliose idiopathique chez un adolescent en croissance. 

1.1.3 Caracteristiques de 1' alliage Ti-6 Al-4 V 

Les materiaux utilises en orthopedie sont souvent le fruit d'adaptations de materiaux 

deja existants. Les alliages de titane n'echappent pas a la regie et avaient ete a l'origine 

developpes par l'industrie aerospatiale en raison de leurs caracteristiques mecaniques 

interessantes associees a une masse relativement faible, atout non-negligeable dans ce 

domaine, comme dans le domaine biomedical. 

Par rapport a l'acier inoxydable et aux alliages cobalt classiquement utilise en 

orthopedie, les alliages de titane se sont montres plus performants sur les plans de la 
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biocompatibilite et de la resistance a la corrosion tout en presentant un module 

d'elasticite plus faible et done plus proche des caracteristiques osseuses. 

1.1.3.1 Proprietes mecaniques 

Le titane, dans sa forme elementaire a un point de fusion de 1678°C et presente une 

configuration a (structure cristalline hexagonale fermee) jusqu'a une temperature de 

882.5°C. Au-dela de ce point de transition, il adopte une configuration P (structure 

cubique centree). Dans l'alliage Ti-6A1-4V, 1'aluminium (Al), present a 5.5-6.5% de 

masse agit comme stabilisant de la phase a. Le vanadium, present a 3.5-4.5%, stabilise 

la phase p. Cet alliage presente a la fois les 2 phases a/p , realisant un materiau avec un 

module d'elasticite (110 GPa) approximativement 2 fois plus faible que celui de l'acier 

inoxydable ou de l'alliage CoCrMo. Cette propriete est un avantage dans la mesure ou 

elle se rapproche des caracteristiques de l'os. En effet, elle permet alors une meilleure 

repartition des forces a l'os adjacent, reduisant par-la le risque d'osteoporose secondaire 

a la diminution de stimulus mecanique du tissu. Cela est du a la presence de l'implant 

qui agit comme un bouclier de force (« stress shielding »). Son module reste malgre tout 

superieur de 4-10 fois compare a l'os (10-30 GPa). [24, 25] 
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En plus de ses proprietes elastiques avantageuses, l'alliage Ti-6A1-4V presente comme 

autre caracteristique mecanique une bonne resistance a la fatigue, ce qui lui permet 

d'etre considere a ce niveau comme un materiau orthopedique d'utilisation standard. 

1.1.3.2 Resistance a la friction et a la corrosion 

II en est tout autrement en ce qui concerne sa resistance a la friction. En effet plusieurs 

etudes ont montre ses faibles proprietes tribologiques lors de son utilisation pour les 

protheses totales de hanches (PTH) ou 1'abrasion de surface provoquait le detachement 

de particules de titane, augmentant a leur tour 1'abrasion du cotyle artificiel en 

UHMWPE [26,27]. Davidson et collaborateurs [28] ont demontre un taux d'abrasion 

metallique 5 fois superieur pour un couple polyethylene/titane que pour son analogue en 

acier inoxydable. Les differents traitements de surface appliques au titane ne semblent 

pas apporter d'amelioration a ce probleme sur le long terme in vivo [29], malgre les 

bons resultats obtenus in vitro par Maurer et son equipe sur differents implants 

commerciaux [30]. Cela suggere en effet une alteration du traitement de surface lorsque 

soumise a la friction a long terme chez le vivant. 

En plus du probleme de la production de particules due a l'abrasion, le Ti-6A1-4V, 

comme tous les autres alliages utilises en chirurgie est recouvert par une couche de 

protection d'oxyde et libere malgre tout des elements metalliques sous la forme ionique. 



14 

Ce phenomene de dissolution passive cause par des mecanismes electrochimiques se 

resume sous le terme de corrosion. Les implants de titane n'echappent pas a la regie, 

bien qu'ils soient reputes tres resistants a ce phenomene en raison de leur robuste couche 

de passivation, formes de T1O2 et de AI2O3 qui reste thermodynamiquement stable dans 

des conditions physiologiques, permettant des taux de dissolution passive minimaux [24, 

25]. En effet, un premier rapport par Ferguson et collaborateurs [31] a releve la 

presence de titane dans les tissus avoisinant un implant de titane 4 a 6 mois apres son 

implantation musculaire chez le lapin, suggerant la dissolution passive metallique in 

vivo. II existe une multitude d'etudes in vivo decrivant la presence de titane au niveau 

local ou systemique dans l'organisme associee a la presence d'un implant, que ce soit 

chez l'animal [32, 33] ou chez l'humain [34]. Mais comme il s'agit d'implants 

orthopediques, allant de la plaque osseuse a la prothese articulaire, il est difficile de 

quantifier precisement la part de liberation occasionnee par un mecanisme de corrosion, 

de friction ou des deux, car la couche de passivation peut aussi etre alteree par abrasion, 

provoquant un phenomene de corrosion acceleree. 

En resume, un implant metallique libere in vivo des debris ainsi que des ions 

metalliques. II faut done se questionner sur le devenir de ces elements et leurs eventuels 

effets toxiques sur l'organisme hote. 
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1.1.3.3 Biocompatibilite 

Les implants de titane produisent des elements metalliques sous forme de particules et 

d'ions qui sont distributes au niveau local et systemique. II s'agit a present de verifier 

les connaissances actuelles relatives a la biocompatibilite du titane et de ses alliages. 

Le titane a la reputation d'etre un metal tres « biocompatible », particulierement en 

raison de son excellente resistance a la corrosion. Cette reputation s'est faite malgre les 

nombreux rapports relevant les depots noiratres visibles macroscopiquement autour de 

l'implant cause par abrasion, ainsi que la presence d'ions metallique revelee par les 

analyses d'elements de traces malgre la resistance a la corrosion [35]. L'etude menee au 

debut des annees 70 par Meachim et Williams [36] a montre que cette pigmentation 

avait peu d'effet sur la morphologie des tissus et ne produisait pas de conditions 

pathologiques notables. 

Le titane n'est pas un oligo-element essentiel chez l'etre humain et ne possede done pas 

de voie de transport et de controle biologique de concentration normale. II ne se trouve 

normalement pas dans l'organisme, bien que Ton se soit rendu compte de sa presence 

dans les pates dentifrices et dans d'autres pigments blancs, suggerant un risque de 

sensibilisation et done d'allergie [37], ainsi que la montre Panigutti et collaborateur chez 

des patients ayant du subir une revision d'implants articulaires [38]. 
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Les etudes de biocompatibilite in vitro [39] et in vivo [40] sur le titane et Palliage Ti-

6A1-4V realisees par Rae n'ont pas demontre d'effets toxiques. En effet, les particules 

semblent bien tolerees in vivo par les tissus environnants et ne provoquent pas de 

reactions inflammatoires chroniques, bien que quelques rares cellules geantes aient ete 

observees. L'experience in vitro a mis en evidence la liberation par les macrophages et 

les fibroblastes de lactate dehydrogenase (LDH) qui est un marqueur de l'integrite de la 

membrane cellulaire, sans toutefois presenter de modifications morphologiques. 

Mais de plus recentes etudes ont demontres par des techniques immunohistologiques 

l'activation de lymphocytes T dans les tissus autour de l'implant, ce qui signale une 

reponse immunologique [41]. II semblerait de plus que differents mediateurs 

inflammatoires tels que les prostaglandines E2 (PGE2) et les interleukines 1 (IL1) sont 

liberes par les macrophages en presences de particules d'abrasions [42]. D'autres articles 

parlent de «metalloses» associees a des implants en alliage titane [43, 44], de 

lymphadenopathies [45] et de la presence de particules phagocytees dans la moelle 

osseuse [46] suggerant la possibilite d'effets a distance. 

Le vanadium qui entre dans la composition de 1'alliage Ti-6A1-4V est un oligo-element 

essentiel, jouant un role dans l'activite cardiaque. Bien qu'il soit potentiellement toxique 

a haute concentration [48], il est rapidement excrete par l'organisme et comme il ne 

compose que 3.5 a 4.5% de cet alliage, il n'est pas connu pour s'accumuler dans les 
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tissus et ne devrait done pas presenter de risque, pour autant que les mecanismes 

d'evacuation soient fonctionnels. [49, 50] 

L'aluminium represente 5.5 a 6.5% de la composition du Ti-6A1-4V. II est present en 

tres faible quantite dans rorganisme, mais sa fonction reste encore inconnue. On le 

retrouve dans l'eau courante, les instruments culinaires et de nombreux medicaments 

tels que les anti-acides [37]. L'etude menee par Grandjean et collaborateurs a montre de 

grandes variations dans la concentration sanguine d'aluminium, au sein de la population, 

ce qui rend 1'interpretation souvent difficile [50]. Une accumulation importante 

d'aluminium a ete rapportee lors de dialyses renales chroniques et provoque des effets 

sur le tissu osseux tels qu'osteomalacic, et peut-etre aussi sur les tissus nerveux pouvant 

alors provoquer diverses formes de demence [51, 52]. Toutefois, la quantite de cet 

element libere par un implant ne semble pas augmenter la concentration journaliere en 

vertu des grandes variations normalement observees et serait des lors bien toleree, pour 

autant qu'il n'y ait pas de pathologie associee entravant son elimination comme une 

insuffisance renale severe. 

1.1.3.4 Comportement radiologique 

Une caracteristique non-negligeable des alliages de titane repose sur leur comportement 

lorsqu'ils sont soumis a differentes techniques radiologiques, particulierement 
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Pimagerie par resonance magnetique (IRM). En effet, L'IRM est devenu un puissant 

outil diagnostique pour un grand nombre de pathologie, particulierement pour 

1'evaluation des tissus mous du systeme musculo-squelettique et des structures 

neurologiques. 

Malheureusement la presence d'un implant metallique comme une PTH ou des vis 

pediculaires en acier inoxydable est source d'artefacts et de distorsion d'images rendant 

leur interpretation impossible dans le voisinage de l'implant. De plus, le puissant champ 

magnetique engendre par cette technologie est source d'autres problemes potentiels tels 

que la migration, le decelement et aussi le chauffage par induction electromagnetique 

qui risquent d'endommager les tissus environnants ou l'implant lui-meme. [53] 

Mais le titane et ses alliages ont montre un net avantage par rapport aux autres materiaux 

metalliques tels que 1'acier inoxydable, par son habilite a generer un minimum de bruit 

parasite, particulierement lors d'IRM, mais aussi, dans une moindre mesure lors de CT-

scan. [54, 55, 56, 57]. 
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1.1.4 Emploi du titane dans la chirurgie du rachis. 

En raison de ses avantages mecaniques et surtout radiologiques, le titane est de plus en 

plus utilise dans la chirurgie du rachis depuis ces dix dernieres annees. Les implants 

utilises comprennent principalement les fils orthopediques en titane, les vis pediculaire, 

les cages inter-vertebrales et les plaques d'osteosynthese utilises principalement lors 

d'instabilite osseuse a la suite de fractures ou d'autres etats pathologiques entrainant une 

degeneration vertebrale ou discale [58, 59, 60, 61]. 

L'interet d'utiliser ce materiau a cette localisation provient principalement du fait qu'il 

permet d'utiliser la technologie d'imagerie IRM qui offre comme vu precedemment 

beaucoup d'avantages dans revaluation des structures neurologiques et done de la 

moelle epiniere. 

La plupart des etudes citees precedemment sur les divers implants destines au rachis se 

limitent malheureusement a 1'evaluation de leur efficacite clinique et ne documentent 

pas la reaction biologique ou la liberation de titane qui est provoquee par la presence de 

l'implant dans cette region anatomique. II n'existe a notre connaissance que 3 etudes 

ayant investigues cette question. 

La plus ancienne, qui remonte a 1995 [62], demontre la presence de titane dans les tissus 

avoisinant une plaque d'osteosynthese realisee en Ti-6A1-4V implantee posterieurement 



20 

sur la colonne cervicale de 4 chiens. Cette etude se base principalement sur revaluation 

de la concentration metallique des tissus directement adjacents par des methodes 

spectroscopiques, mis en relation avec la caracterisation en microscopie electronique de 

l'implant. Malheureusement, aucune analyse histologique, ni evaluation de la migration 

a distance des elements metalliques n'a ete effectuee. 

Rongming et collaborateurs [63] rapportent les analyses histologiques de tissus peri-

prothetiques preleves chez 2 patients porteurs de systemes d'osteosyntheses en titane 17 

et 18 mois post-implantation. Les auteurs relevent la presence de depots noiratres autour 

de l'implant entoure d'une capsule fibreuse sans infiltrat inflammatoire. Ces 

observations sont tout a fait similaires aux observations faites dans des regions 

anatomiques differentes par les precedentes etudes. La plus recente etude de Yu et 

collaborateurs [64] aboutit aux memes observations histologiques chez 9 patients, en 

insistant toutefois sur le fait que ceux dont la fusion etait incomplete et par consequent 

instable presentaient des concentrations de titane, mesuree par spectroscopic 

d'absorption atomique beaucoup plus elevees que pour les sujets sans pseudarthrose (de 

l'ordre de 31 [j,g/g contre 0.6 jj,g/g de tissu sec). Cette derniere information suggere un 

phenomene d'abrasion plus important en raison de la mobilite plus grande de la region 

anatomique concernee permettant le frottement de l'implant avec les structures 

environnantes. Dans le cas des patients dont la fusion est consideree solide, les 

concentrations de titane observees restent minimes. 
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Le rachis ne semble done pas a premiere vue etre contre-indique pour l'emploi du titane, 

mais il est a relever que la litterature concernant le comportement de ce materiau pour 

cette localisation reste toutefois bien maigre. II n'existe apparemment aucune etude 

documentant la liberation d'elements metalliques au niveau systemique depuis cette 

localisation, ni d'etude concernant une instrumentation aussi volumineuse que celle 

utilisee dans la chirurgie de la scoliose idiopathique. 

1.2 Synthese de la revue de litterature 

Cette revue de litterature nous a permis de relever plusieurs points de premiere 

importance. Le traitement actuel de la scoliose, bien qu'ayant beneficie de plusieurs 

ameliorations depuis 1'apparition de la premiere instrumentation, repose toujours sur le 

meme principe de la fusion qui fut inaugure il y a plus de 40 ans et n'a pas evolue 

depuis. Ce traitement est efficace, mais au prix d'une intervention lourde dont les 

sequelles seront ressenties tout au long de la vie du patient. II parait done legitime de 

remettre en question le principe meme de la fusion complete par instrumentation statique 

et d'essayer par un procede different de corriger la deformation pathologique. II s'agit de 

permettre une certaine mobilite dans le but de preserver les disques inter-vertebraux et 

les cartilages de croissances, qui seront dans le cas contraire irremediablement 

degeneres. Ce principe novateur de correction dynamique est represente par 
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1'instrumentation ORTHOBIOM, developpee au Centre de Recherche de PHopital 

Sainte Justine de Montreal et encore au stade d'evaluation experimentale. 

Nous avons pu constater qu'il n'existait apparemment pas de modele animal de la 

scoliose permettant de tester l'efficacite d'une telle instrumentation in vivo a l'echelle. 

Mais si Ton fait abstraction de la pathologie, le mini-pore semble etre un excellent 

candidat en raison de son anatomie, particulierement sa taille rachidienne et du taux de 

croissance durant sa premiere annee qui se situe dans le meme ordre de grandeur que 

Phumain en prepuberte. De plus, cet animal est couramment utilise en laboratoire et 

presente beaucoup de similarite biologique avec l'homme. 

L'alliage Ti-6A1-4V a ete choisi principalement en raison de ses proprietes mecaniques 

qui se rapprochent plus de l'os que d'autres metaux, de sa bonne biocompatibilite et de 

son excellent comportement radiologique. 

II apparait effectivement que cet alliage presente un module d'elasticite plus faible ce 

qui le rend plus adequat pour une instrumentation osseuse, particulierement si le but est 

de conserver une certaine mobilite. 

La biocompatibilite de cet alliage, bien qu'ayant ete pendant longtemps un modele, 

semble etre remis en doute par certains auteurs. II semble toutefois que ce materiau soit 

bien tolere par l'organisme receveur. II nous est apparu que peu d'etudes conceraant son 
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utilisation au niveau du rachis existent et qu'aucune d'entre elles ne documente les effets 

de l'utilisation de ce materiau pour un implant aussi volumineux qu'une instrumentation 

rachidienne thoraco-lombaire posterieure. De plus, comme nous l'avons vu, le Ti-6A1-

4V presente une tres mauvaise resistance a la friction, et son utilisation pour une 

instrumentation dynamique qui comprend des couples de frottement presuppose une 

grande production de particules metalliques. II parait done important de s'interesser sur 

les effets locaux et systemiques de la presence d'un tel implant. 

Au niveau du comportement en imagerie, la litterature a confirme de maniere 

indiscutable la superiorite de l'alliage T1-6A1-4V par rapport aux autres metaux 

couramment utilises en orthopedie et particulierement l'acier inoxydable. En effet, le 

titane semble generer un minimum de bruit parasite lors d'IRM et dans une moindre 

mesure lors de CT-Scan. Cette qualite est primordiale lorsqu'il s'agit d'un implant 

rachidien ou 1'imagerie et particulierement 1'IRM est un outil diagnostique de premiere 

importance en raison de la presence de la moelle epiniere et des disques intervertebraux. 

Comme nous pouvons le voir, l'alliage titane apporte des avantages non negligeables. 

Par consequent, il apparait important de realiser une etude de biocompatibilite in vivo 

parallelement a l'etude d'efficacite de l'implant. Nous essaierons d'evaluer la part de 

liberation par mesure de concentration ionique et la reaction de l'organisme d'un point 

de vue histologique au niveau local et systemique liee a la presence de 1'instrumentation 

ORTHOBIOM et aux particules metalliques qu'elle produit. Nous allons nous interesser 

uniquement a l'element titane. En effet, il est de loin l'element principal de l'alliage Ti-
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6A1-4V, il n'est normalement pas present ou alors en quantites infimes dans l'organisme 

et sa presence en quantite elevee serait done causee par 1'implant. De plus comme nous 

l'avons vu, sa biocompatibilite semble avoir ete recemment remise en question. Quant 

au vanadium, il ne semble pas s'accumuler dans les tissus et ne parait pas preoccupant a 

faible concentration. L'aluminium, lui, presente de grandes variations de concentration 

dans la population et ne parait des lors pas adequat pour quantifier la part d'elements 

metalliques genere par 1'implant. 
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1.3 Instrumentation ORTHOBIOM 

V instrumentation ORTHOBIOM ressemble a premiere vue a la plupart des 

Figure 1.1 : Instrumentation ORTHOBIOM version 
4 installee sur un modele de rachis 
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instrumentations posterieures de la colonne vertebrale utilisees dans la chirurgie 

correctrices de la scoliose idiopathique severe. En effet elle comprend, comme le Cotrel-

Dubousset et autres « CD-like » (Colorado, TSRH, etc.) des tiges metalliques et des 

points 'ancrages. La specificite de cette instrumentation reside dans les elements de 

fixation de la tige sur les points d'ancrages. Contrairement aux autres instrumentations, 

PORTHOBIOM comprend a la fois des points d'ancrages represents par les chariots 

fixes, qui, comme leur nom l'indique, permettent la fixation de maniere statique de la 

tige au rachis et se retrouvent chez les instrumentations classiques. Elle comprend aussi 

des elements permettant a la tige de coulisser le long de son axe longitudinal tout en 

preservant un contact etroit avec son point d'ancrage dans la vertebre correspondante. 

Ce dernier element appele chariot mobile par opposition au chariot fixe est celui qui fait 

l'originalite du concept de correction dynamique de la scoliose idiopathique. 

En effet, les chariots mobiles, contrairement aux chariots fixes qui ne permettent que de 

maintenir solidement la correction de la deformation scoliotique effectuee durant 

1'intervention, sont concus pour laisser une certaine liberie de mouvement au rachis, 

particulierement en flexion laterale, mais aussi dans une moindre mesure en 

flexion/extension et en torsion. En plus de permettre cette mobilite limitee destinee a 

preserver les elements articulaires du rachis et d'ameliorer le confort global du patient, 

ces chariots participent aussi activement a la transmission au rachis des forces 

correctrices exercees par les tiges permettant son maintien dans sa position plus 

physiologique. 
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Le principe therapeutique de l'ORTHOBIOM est done different de l'approche classique. 

Dans cette derniere, on vise a corriger la deformation, a maintenir la correction par une 

instrumentation pour finalement obtenir apres plusieurs mois la fusion du rachis 

provoquee lors de l'intervention par divers precedes. L'ORTHOBIOM, quant a elle, est 

une instrumentation correctrice sans fusion. En effet, on suppose qu'il est encore 

possible de profiter de la capacite de remodelisation osseuse accrue de la phase de 

croissance avant que l'adolescent n'obtienne sa pleine maturite squelettique. Cette 

remodelisation serait alors stimulee et dirigee par les forces exercees par 

1'instrumentation sur le rachis dans le but de stopper la progression, et meme si possible 

de reduire la deformation. Cette instrumentation agirait alors plus comme un corset 

externe utilise pour les deformations moins severes en permettant une certaine mobilite. 

Contrairement aux instrumentations classiques, l'ORTHOBIOM est destine a etre retire 

du patient une fois sa maturite squelettique obtenue. On doit done s'attendre a un temps 

d'implantation d'une duree approximative de 5 ans. 

1.4 Hypothese de travail 

Du fait qu'il n'existe pas de modele animal a l'echelle de cette pathologie, il a ete decide 

d'utiliser le mini-pore sain pour evaluer l'efficacite de 1'instrumentation de correction 
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dynamique. Comme Ton ne peut pas tenter de corriger une deformation du rachis 

inexistante, il s'agit de prendre le probleme a l'inverse et d'induire une deformation de 

type scoliotique a l'aide de l'implant en supposant que les forces mecaniques et leur 

durees d'action necessaires a induire une deformation permanente sont similaires a 

celles necessaires a la correction permanente d'une deformation existante. Autrement 

dit, il s'agit d'obtenir chez le mini-pore en croissance des rachis scoliotiques a partir de 

rachis sains, tout en permettant une mobilite suffisante pour preserver les disques inter-

vertebraux, les facettes articulaires et permettre une croissance adequate. 

En considerant comme nous l'avons vu precedemment que l'ORTHOBIOM, realise en 

alliage Ti-6A1-4V comprend des couples de frottement titane/ceramique ou 

titane/polyethylene et en raison des faibles comportements tribologiques de ce materiau, 

nous pouvons craindre un taux de liberation d'elements metalliques relativement eleve 

au niveau des chariots mobiles. De plus, il s'agit d'un implant volumineux qui presente 

une grande surface en contact avec les tissus environnants d'une region anatomique 

etendue. Cette derniere, concernant les niveaux thoraco-lombaires, comprend 

directement les structures musculo-squelettiques en contact avec l'ORTHOBIOM et 

indirectement avec les organes thoraco-abdominaux, en raison des communications 

vasculaires et lymphatiques. 

Nous essaierons par consequent de quantifier dans une certaine mesure le taux de 

liberation d'un point de vue local et systemique en nous basant sur les concentrations en 
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ions titane qui seront mesurees dans les differents tissus preleves lors de l'autopsie des 

mini-pores. Nous evaluerons ensuite d'un point de vue histologique le degre de reaction 

de l'organisme a la presence d'un tel implant en etudiant ces memes tissus. 

Les resultats obtenus devraient pouvoir nous permettre de discuter des effets sur 

l'organisme et du degre de tolerance biologique d'une telle instrumentation en alliage de 

titane afin de s'assurer que le choix de materiau est bien judicieux. 

2. METHODOLOGIE DE L'ETUDE DE BIOCOMPATIBILITE 

2.1 Materiel d'etude et repartition des groupes 

Entre 1998 et 2000, 15 mini-pores de race Yucatan ont ete utilises pour revaluation de 

P instrumentation ORTHOBIOM. Ceux-ci ont ete repartis dans 3 grands groupes : 

Colorado, ORTHOBIOM et controle. 

Le groupe Colorado comprend 6 mini-pores chez lesquels ont a induit une scoliose a 

l'aide de 1'instrumentation fixe avec fusion Colorado, une instrumentation de type « CD-

like » couramment utilisee. 5 de ces animaux ont ete sacrifies a 18 mois post-operatoire 

et 1 a 12 mois. Ce groupe est destine a comparer l'efficacite d'une instrumentation avec 

fusion avec 1'instrumentation sans fusion ORTHOBIOM. 
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Le groupe ORTHOBIOM est compose de 6 mini-pores repartis en 4 sous groupes. 1 

animal a ete instrumente avec un ORTHOBIOM et sacrifie 6 mois post-operatoire, 2 

autres sacrifies a 12 mois, 2 a 18 mois, et le dernier a eu l'exerese de son instrumentation 

12 mois post-operatoires et a ete sacrifie 12 mois post-exerese. La premiere moitie des 

animaux operes ont recu une version dont le couple de frottement entre la tige et le 

chariot mobile est fait de titane/zirconia. La deuxieme a recu une version plus recente 

comprenant un couple titane/polyethylene. 

3 mini-pores qui n'ont recu aucune instrumentation composent le groupe controle. 2 

d'entre eux ont ete sacrifies a 12 mois d'observations, et le dernier a 18 mois. 

2.2 Intervention 

L'operation pour chaque mini-pore s'est deroulee selon le meme protocole. L'animal est 

sedate a l'aide de Stresnil (2.2 mg/kg), Atropine (0.1 mg/kg) et Ketamine (lOmg/kg) par 

voie intra-musculaire, puis endormi avec du Solmnotol (penthiobarbital de sodium, 65 

mg/kg) pas voie intra-veineuse, puis intube et ventile mecaniquement. L'etat 

d'anesthesie est maintenu durant toute 1'intervention au moyen d'halothane. 

La pose de 1'instrumentation se fait selon la voie d'abord classique posterieure, a savoir 

une longue incision longitudinale dorsale mediane du plan cutane, suivie d'une 
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Figure 2.1 : ORTHOBIOM installe sur le rachis 
d'un mini-pore 

dissection profonde le long des apophyses epineuses avec desinsertion musculaire 

jusqu'a l'obtention d'une bonne visualisation des pedicules des vertebres L4 a T7 des 2 

cotes du rachis. II est pris grand soin durant toute la dissection de ne pas leser le perioste 

afin de ne pas provoquer la fusion que Ton aimerait precisement eviter. Les vis 

pediculaires sont ensuite inserees au niveau des pedicules vertebraux choisis pour 

1'implantation de 1'instrumentation selon la disposition souhaitee des divers chariots afin 

d'induire une deformation vers la gauche. La tige destinee a la convexite de la courbe est 

ensuite courbee et 5 chariots y sont alors glisses : 4 mobiles et 1 fixe au milieu. Les 
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chariots avec la tige sont alors mis en place en etant fixes sur les vis pediculaires 

prealablement installees sur le rachis qui est alors deforme en consequence. II est fait de 

meme pour la tige de la concavite qui est munie de 2 chariots mobiles et d'un fixe au 

centre et qui est ensuite mise en place du cote contralateral. Les 2 chariots fixes portes 

chacun par une tige se retrouvent fixes dans la meme vertebre. Une manoeuvre de 

rotation, par opposition a la denotation introduite par Cotrel et Dubousset, est ensuite 

effecruee pour finalement obtenir un deformation similaire a celle d'une scoliose. Une 

fois 1'instrumentation mise en place, la voie d'abord est soigneusement refermee plan 

par plan (Dexon 1.0 pour le plan musculaire, Dexon 2.0 pour le plan sous-cutane et 

Dexon 3.0 pour le plan cutane) et un pansement mis en place. L'animal est finalement 

reveille et un traitement antalgique est maintenu durant toute la periode postoperatoire. 

2.3 Prelevements 

Durant la periode d'observation, des prises de sangs sont regulierement effectuees aux 

temps suivants : preoperatoire, 2 semaines post-operatoires, 2, 6, 12 et 18 mois selon le 

groupe. Des radiographics de controle du rachis (face et profil) sont effectuees dans un 

meme temps. Tous ces actes sont effectues sous sedation. 

Pour l'euthanasie, le mini-pore recoit une sedation, puis est anesthesie avec du Somnotol 

i.v. et finalement endormi par une injection d'Euthanil i.v.. Une longue incision 
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thoracoabdominale mediane est alors pratiquee, permettant la bonne exposition de la 

cavite cceliaque. On preleve les ganglions iliaques, paraaotiques, des pedicules renaux, 

mesenteriques, du pedicule hepatique, pancreatique, et du mediastin. De meme on 

preleve les 2 reins, la rate, le pancreas, le foie et les 2 poumons. On preleve une portion 

peripherique et centrale de chacun de ces organes. On procede ensuite a une large 

incision mediane dorsale. Du tissu musculaire est preleve au niveau thoracique, thoraco-

lombaire et lombaire. L'instrumentation est alors exposee et le tissu directement 

adjacent a Pimplant est alors methodiquement preleve, chariots par chariots incluant 

aussi la portion au contact de la tige. Le rachis est ensuite preleve et 1'instrumentation 

demontee. La collection des tissus adjacent a l'implant est alors completee. On procede 

ensuite a revaluation du rachis dans le cadre de l'etude d'efficacite qui ne sera pas 

discutee ici. Les memes tissus sont preleves chez les sujets controles. 

2.4 Evaluation macroscopique 

Durant toute l'autopsie, 1'aspect macroscopique de 1'interaction implant-tissu, la 

presence de depots noiratre, de fibrose, de reaction inflammatoire, l'aspect de la 

musculature environnante est soigneusement releve. De meme pour tous les organes 

preleves et particulierement pour les ganglions lymphatiques, on recherche de possibles 

adenopathies ou autres reactions pathologiques. 
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Toutes les etapes et les particularites observees sont soigneusement documentees par 

photographies. 

Cette evaluation macroscopique nous permet, selon les resultats, de choisir le cas 

presentant le plus mauvais resultat en terme d'abrasion. On effectue les analyses 

histologiques et mesures ioniques de tous les tissus preleves. Les resultats obtenus sont 

alors compares avec un mini-pore controle sans implant d'age identique. 

2.5 MSthode d'analyse histologique 

Les tissus preleves sont conserves et fixes dans du formol 10%, puis mis en circulation 

et inclus dans la paraffine. Les sections des blocs realisees au microtome d'une epaisseur 

de 4(am sont ensuite montees sur lame et colorees par HPS (coloration hemateine -

phloxine - safran). Les differentes lames sont ensuite analysees a l'aide d'un microscope 

a photons Nikon Eclipse 600 muni d'oculaires lOx et d'objectifs de grossissements 4x, 

lOx et 40x ainsi que d'un objectif a immersion lOOx. 

Les differents tissus sont etudies tout en prenant en consideration leur specificite propre, 

a la recherche d'une quelconque alteration pathologique. Dans ce but, la presence de 

corps etranger, le degre d'infiltration des diverses cellules mononuclees (macrophages, 
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lymphocytes et plasmocytes) et polynuclees et la presence de caracteristiques 

inflammatoires ou de n'importe quelles autres anormalites sont soigneusement notees 

pour les differents tissus dans le but d'evaluer une possible reaction inflammatoire 

locales et / ou systemique provoquee par la presence de l'implant. 

Le systeme retenu pour 1'evaluation des tissus situes a proximite de l'implant s'inspire 

de celui propose par l'ASTM [65]. II s'agit d'evaluer le nombre des differents elements 

cellulaires ou exogenes sus-mentionnes, les differents degres de necrose, de 

degeneration, d'inflammation, de fibrose, et d'infiltration de tissu lipidique pour chaque 

specimen analyse, refletant le degre de reponse du tissu a la presence de l'implant. 

Les tissus etudies, qu'ils proviennent du muscle adjacent a l'implant ou des differents 

organes sont systematiquement compares avec les prelevements du sujet controle dans le 

but de faciliter 1'interpretation entre le normal et le pathologique. Les resultats dignes 

d'interet sont documented sous forme de photographies numeriques. 

2.6 Met node d'analyse chimique 

Les concentrations de titane sont determinees par spectroscopie d'absorption atomique 

electrothermique. L'appareil est equipe d'une lampe specifique au titane. 
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Cette technologie etait utilisee originalement pour 1'analyse des metaux contenus dans 

l'eau, mais s'applique aussi aux tissus biologiques. II s'agit de vaporiser ou d'atomiser 

l'echantillon etudie dans une fournaise graphite pouvant atteindre une temperature 

avoisinant 3'000°C. Cette derniere fournit l'energie necessaire a casser les liaisons 

chimiques des molecules afin d'obtenir des atomes libres, qui sont alors capable 

d'absorber de l'energie sous la forme photonique et passer a un etat d'excitation 

superieure. La quantite d'energie lumineuse pouvant etre absorbe par l'echantillon 

augmente proportionnellement a la concentration de 1'element selectionne, en 

l'occurrence le titane. 

Les echantillons de sang total (elements figure du sang et plasma) preleves sont dilues. 

Les preparations sont alors analysees directement a l'aide d'une courbe de calibration 

prealablement preparee a l'aide d'echantillons de diverses concentrations connues. 

Toutes les etapes de preparation et d'analyse sont effectuees de maniere a limiter tout 

risque de contamination metallique. 
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3. RESULTATS 

3.1 Macroscopie 

L'analyse macroscopique releve pour tous les mini-pores etudies un tissu musculaire 

squelettique remanie et cicatriciel au contact de l'implant. Ce tissu presente une fibrose 

importante entourant l'implant, ainsi qu'une pigmentation noiratre dont l'intensite varie 

d'un sujet a l'autre, et aussi selon qu'il s'agit de tissu forme autour d'un chariot fixe, 

Figure 3.1 : Vue macroscopique du chariot mobile, vis 2 gauche, chez le mini-pore 35, 
Montrant la fibrose autour de 1'implant et les depots de particules 
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mobile ou au niveau de la tige seule. La pigmentation noiratre apparait la plus intense 

autour des chariots mobiles, particulierement dans le cas du mini-pore numero 35 avec 

18 mois d'implantation. 

Aucun granulome, abces ou autre signe d'inflammation severe ou d'infection n'a ete 

releve. On note par endroit une certaine decoloration generate de la musculature du 

rachis qui ne se trouve pas directement en contact avec 1'instrumentation. 

Occasionnellement, des ganglions, plus particulierement en localisation paraaortique 

presentent une hyperplasie moderee accompagnee d'une coloration grisatre non 

homogene. Aucun autre organe chez aucun mini-pore autopsie n'a presente d'alteration 

pathologique observable macroscopiquement. 

3.2 Histologic 

Au vu des resultats macroscopiques obtenus lors des autopsies, le mini-pore numero 35 

a ete retenu pour une premiere evaluation de la biocompatibilite in vivo de 

1'instrumentation en raison du taux eleve d'abrasion observe dans les tissus adjacent a 

l'implant ainsi que de la presence d'adenopathies en localisation paraaortique. 
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Figure 3.2 : Coupe allant de la zone d'interface avec 
l'implant (haut), jusqu'au debut de la 
musculature saine 
(Coloration HPS, grossissement 50x) 

Le tissu preleve autour des chariots fixes V1D, V3D, V1G, V2G et V5G a releve une 

fibrose importante s'etendant depuis l'interface implant-tissu sur une epaisseur de 0.5 a 

lmm. A l'interface meme, on observe un epithelium stratifie basophile compose de 

macrophages dont certains directement situes a l'interface prennent la forme 

prismatique, rappelant une reaction a corps etranger sans que Ton puisse toutefois 
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observer de cellules geantes. Ce pseudo-epithelium de transition se prolonge ensuite par 

une epaisse couche de tissu conjonctif dense contenant des fibrocytes et des fibres de 

collagene qui prennent typiquement la coloration jaune-orangee avec la technique HPS, 

mais aussi par endroits des depots de particules metalliques noires apparaissant a fort 

grossissement sous forme de granulations rondes. Des macrophages et quelques 

lymphocytes sont observes au voisinage immediat de ces amas, ainsi que de petits 

vaisseaux neoformes. Les leucocytes et les plasmocytes sont rarement observes. II est 

difficile d'affirmer lorsque que les amas sont denses si les particules sont 

intracytoplasmiques ou non. De petites collections de particules se retrouvent 

frequemment isolees entre les fibres de collagene et s'observent souvent a l'interieur 

meme de fibrocytes et de macrophages, sans necessairement etre accompagnees de 

vaisseaux capillaires. II est a relever que certaines de ces collections isolees ne sont 

nullement entourees de cellules inflammatoires. 

La fibrose de type tissu conjonctif dense reactionnel est en general mature, bien 

organisee. Toutefois, on observe parfois a certains endroits des regions de tissu fibreux 

relativement desorganises. 

Entre la couche de tissu fibreux et le tissu musculaire apparait une zone de transition 

contenant principalement du tissu adipeux faisant peu a peu place au tissu musculaire 

sain a mesure que Ton s'eloigne de l'interface implant/tissu. Le tissu musculaire apparait 

par endroit fibreux dans cette zone, avec des travees de tissu conjonctif dense entre les 
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fibres musculaires striees. Quelques rares depots ont ete observes dans le stroma fibreux 

qui se trouve dans la zone de transition. Aucun depot noiratre n'a ete observe dans le 

tissu musculaire, ni dans le tissu lipidique. 

Des observations similaires ont ete faites au niveau des chariots fixes V2D, V3G et V4G 

en relevant toutefois que les collections de particules paraissent globalement moins 

frequentes et moins importantes. 
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Figure 3.4 : Vue generate d'un ganglion para-aortique contenant des particules a 
l'interieur des sinus sous-capsulaire, architecture conservee. 
(Coloration HPS, grossissement 50x) 

Le tissu musculaire dorsal preleve a distance de l'implant du cote gauche montre une 

infiltration lipidique moderement augmentee par rapport au sujet controle, et ceci sur les 

3 etages etudies : thoracique, thoraco-lombaire et lombaire. Du cote droit rinfiltration 

est augmentee de la meme maniere pour le niveau thoracique, faiblement au niveau 

thoraco-lombaire et apparait normale pour l'etage lombaire. Aucune reaction 

inflammatoire ou signes de necrose ne sont associes a ces observations qui parlent alors 
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plutot pour une atrophie musculaire moderee uniforme pour le cote gauche et faible avec 

une predominance a l'etage superieur pour le cote contralateral. 

De tous les ganglions preleves, seul deux presentent des caracteristiques pathologiques 

evidentes, les deux en localisation paraaortique. On a observe chez ces 2 specimens la 

presence de particules noiratre principalement au niveau des sinus sous-capsulaires 

(appeles aussi peripherique), et parfois au niveau des sinus corticaux. Les sinus, 

considerablement elargis, sont engorges de macrophages dont certains semblent contenir 

des particules. Le nombre relativement faible d'eosinophiles et de plasmocytes 

rencontres dans les sinus correspond approximativement a ce que Ton peut observer 

chez le sujet controle. L'architecture generate de ces ganglions est preservee avec la 

presence de tissu lymphoide normal entre les follicules lymphoi'des. On releve toutefois 

la presence plus importante de tissu lipidique relativement aux ganglions normaux et 

meme une infiltration lipidique en localisation immediatement sous capsulaire, a 

l'interieur des sinus peripheriques. La reaction observee est typiquement de type 

histiocytaire. 

Aucune manifestation pathologique n'a ete observee dans les autres organes etudies. 

L'architecture des tissus est preservee, sans aucun remaniement inflammatoire. Aucune 

particule n'a ete observee, ni a l'interieur de phagocytes, ni libre dans les tissus. Le tissu 

splenique en particulier ne montre pas de signes inflammatoires particuliers. 
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Figure 3.5 : Detail montrant des particules entoures de macrophages et de reticulocytes a 
l'interieur d'un sinus sous-capsulaire ganglionnaire 
(Coloration HPS, grossissement 400x) 

L'observation effectuee en lumiere polarisee n'a pas revelee la presence d'elements 

birefringents anormaux dans aucun des tissus observes. 

3.3 Analyse chimique 

L'analyse de la concentration en titane par spectroscopic d'absorption atomique 

electrothermique des echantillons de sang aux temps preoperatoire, 2 semaines post-

operatoires, 2 , 6, 12 et 18 mois se sont tous reveles etre en dessous du seuil de detection 

de 1'instrument et done infiniment faibles. 



45 

4. DISCUSSION GENERALE DES RESULTATS 

4.1 Effets locaux 

L'alliage Ti-6A1-4V presente effectivement de mauvaises proprietes tribologiques. Les 

resultats macroscopiques demontrent la production de pigmentations noiratres dans les 

tissus immediatement au contact de l'implant, particulierement au voisinage des chariots 

mobiles comme nous l'avions suppose en raison des couples de frottement existants. Les 

depots observes aux nivaux des chariots fixes, bien qu'en plus faible quantite 

s'expliquent par l'abrasion induite par le frottement direct des tissus contre le metal. Ces 

observations sont tout a fait similaires avec celles qui ont ete decrites dans la litterature 

notamment pour les protheses totales de hanches [26, 27]. 

L'analyse histologique demontre clairement que la presence de l'implant provoque une 

reaction inflammatoire de type chronique a nette predominance histiocytaire avec la 

production par 1'organisme receveur d'une capsule de fibrose entourant le biomateriau. 

Cette observation correspond a ce que Ton attend d'un materiau inerte qui ne provoque 

pas de reponse immunitaire specifique. La description microscopique des tissus preleves 

est tout a fait comparable aux etudes histologiques in vivo realisees precedemment 

comme celles de Fergusson [31], de Bianco [32] ou de Rongming [63]. Ces observations 

sont similaires quelle que soit la localisation de l'implant. II y a bien une reaction 

inflammatoire locale qui aboutit a la phagocytose in situ des particules metalliques par 
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des macrophages et la formation de tissu conjonctif dense autour de Pimplant sans signe 

toutefois de souffrance cellulaire. Ces cellules phagocytaires n'ont pas ete retrouvees au 

dela du tissu conjonctif sur les prelevements autour du metal. Cette reaction apparait 

done comme limitee et correspond a ce que Ton attend d'un materiau qui est 

relativement bien tolere dans la region du rachis apres un long temps d'implantation. 

4.2 Effets systemiques 

La seule manifestation a distance de la presence de l'implant reside en la presence de 

particules a 1'interieur des sinus sous-capsulaires d'un seul ganglion de la chaine 

paraaortique, ce qui n'avait ete auparavant decrit qu'une seule fois dans la litterature par 

Shinto et collaborateurs concernant un ganglion inguinal anormal chez un patient porteur 

d'une prothese totale de hanche en titane. 

Ces sinus sous-capsulaires sont normalement principalement engorges de lymphe et de 

macrophages en provenance des vaisseaux lymphatiques qui trouvent leur origine dans 

le tissu conjonctif. La presence de particules metalliques qui paraissent se trouver a 

1'interieur de macrophages semble indiquer que cette chaine lymphatique est la premiere 

ligne de defense immunitaire a distance de processus pathologiques trouvant leurs 

origines au niveau du rachis. II est bien connu que les cellules reticulocytaires forment 

un etroit maillage de filtrage immunologiquement actif au sein de ces sinus 
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lymphatiques. La presence de macrophages contenant des particules metalliques a ce 

niveau signifie que ces particules sont phagocytees par ces cellules a l'interieur du tissu 

conjonctif autour de 1'implant. Ces dernieres seraient alors drainees par les vaisseaux 

lymphatiques jusqu'au premier ganglion rencontre ou elles seraient alors piegees par le 

filtre reticulocytaire. II est interessant de relever que la presence de ces particules ne 

modifient en rien 1'architecture ganglionnaire, en particulier les follicules lymphatiques, 

ce qui a nouveau parle en faveur du caractere inerte de l'alliage Ti-6A1-4V. Vu qu'aucun 

autre ganglion n'a ete touche, nous pensons que ces particules resteront a l'interieur des 

sinus sous-capsulaires sans occasionner de reactions pathologiques inquietantes pour 

l'organisme. 

L'analyse de la concentration ionique de titane dans le sang etait pour tous les 

echantillons en dessous du seuil de detection de Pappareil, c'est a dire en dessous de 

24-ng/ml. II n'existe malheureusement pas dans la litterature de valeurs limites sanguines 

pour cet element, ce qui ne nous permet pas de tirer une conclusion de cette observation. 

Ces resultats montrent que, hormis la presence de particules sans reaction inflammatoire 

franche dans les ganglions de la chaine ganglionnaire, la presence d'une instrumentation 

dynamique en Ti-6A1-4V du rachis n'occasionne pas d'effets systemiques observables 

sur le plan macroscopique ou histologique, malgre un taux d'abrasion plus eleve 

engendre par ce systeme. 
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4.3 Considerations futures 

Nos observations conduisent a penser que les particules metalliques qui sont 

phagocytees mais pas degradees restent soit sur le site de 1'implant, soit se retrouvent a 

distance dans les macrophages des sinus des ganglions paraaortiques. II serait alors 

interessant de verifier par l'autopsie du mini-pore qui auraient ete instrumente par le 

meme appareillage, puis aurait subi une exerese, s'il existe encore des depots similaires 

au niveau local ou lymphatique. Cela permettrait de savoir avec certitude si ces 

particules restent in situ de maniere inerte, ou sont finalement eliminees, ce qui nous 

parait a priori peu probable. 

De meme, nous avons analyse un mini-pore dont l'ORTHOBIOM comprenait des 

couples titane/ceramique qui ne paraissent pas etre une bonne combinaison sur le plan 

tribologique en raison de la durete de la ceramique qui occasionne des taux d'abrasion 

du Ti-6A1-4V eleves. C'est pourquoi il apparait necessaire d'effectuer des analyses 

similaires chez des mini-pores instrumentes avec un ORTHOBIOM equipe de chariots 

mobiles titane/polyethylene de haut poids moleculaire qui occasionne peut-etre moins 

d'abrasion et done moins de depots. 

Plusieurs procedes de traitements de surface ont ete developpes lors de ces dernieres 

annees afin d'ameliorer le comportement tribologique du titane. De plus, la ceramique 

est aussi amelioree et pourrait-etre aussi appliquee a ce type d'instrumentation. 
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5. CONCLUSION 

L'ORTHOBIOM est une instrumentation correctrice dont le concept novateur est tout a 

fait prometteur pour le traitement chirurgical de la scoliose idiopathique. 

L'emploi de l'alliage Ti-6A1-4V pour cet implant apporte de nombreux avantages sur le 

plan biomecanique et radiologique. Malgre ses proprietes tribologiques faibles, notre 

experience a pu demontrer que cet alliage est bien tolere par l'organisme receveur, 

meme si les couples de frottements provoquaient effectivement la production de 

particules au voisinage immediat de l'implant. Ces dernieres provoquent une reaction 

inflammatoire limitee non-specifique qui aboutit a leur phagocytose par des 

macrophages et a la formation d'une capsule fibreuse autour de l'implant. Les particules 

qui avaient migre vers des ganglions lymphatiques sont restees a l'interieur des sinus 

sous-capsulaire sans provoquer de reaction pathologique particuliere. 

Ce biomateriau presente pour cette utilisation au niveau du rachis un comportement tout 

a fait satisfaisant et parait indique pour cette application en raison de ses nombreux 

avantages. 

Ce travail met en evidence pour la premiere fois qu'un implant aussi volumineux qu'une 

instrumentation du rachis, comportant en plus des couple de frottement est tout a fait 
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bien tolere par l'organisme receveur. L'application chez l'humain apparait done 

securitaire au vu de ces resultats. 

Depuis cette experimentation, une nouvelle version de l'ORTHOBIOM a ete 

developpee, realisee a nouveau en Ti-6A1-4V avec un couple de frottement titane-

polyethylene et l'ensemble de 1'instrumentation a ete revue et son volume reduit. Les 

tests mecaniques ont bien sur ete refaits selon les normes d'acceptations de la FDA. Les 

tests de biocompatibilite in vivo n'ont pas eu besoin d'etre repetes au vu des resultats de 

notre etude. Un patient presentant une scoliose idiopathique severe a beneficie pour la 

premiere fois de 1'implantation de cette instrumentation dont 1'intervention s'est 

deroulee avec succes le 6 juin 2007. Depuis lors, 3 autres patients ont ete instrumentes 

avec cette version de l'ORTHOBIOM, le dernier en septembre 2007. Nous attendons a 

present revolution qui est tres prometteuse pour 1'instant. 
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