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PARTIE 1: MUSCLES THORACO-LOMBAIRES ET ROLE DANS LA SURVENUE DE FRACTURES
VERTEBRALES OSTEOPOROTIQUES

Chapitre 1 : Anatomie

1.1 Anatomie descriptive et fonctionnelle:

Groupe antérieur :
- Muscles droits
- Muscles latéraux de I'abdomen

i

Groupe latéral:
:> - Ilio-psoas

- Carré des lombes
[ Plan des transversaires épineux

@ / Plan des épineux et semi-épineux

|_Plan des extenseurs du rachis
Groupe postérieur:

Muscles du tronc a I'étage
thoraco-lombaire

- Plan profond [ Dentelé postérieur et supérieur,
- Plan intermédiaire — | et dentelé postérieur et
- Plan superficiel | inférieur

[ Muscles axio-appendiculaires
(trapéze, élévateur de la scapula,
L_rhomboides, grand dorsal)

Figure 1 : Organisation des muscles du tronc a I’étage thoraco-lombaire

A I'étage thoraco-lombaire les muscles du tronc peuvent étre classé en 3 groupes
topographiques (figure 1) : antérieur, latéral et postérieur (1).

Le groupe antérieur (ou ventral) correspond aux muscles de la paroi abdominale, a savoir,
les muscles droits en position para-médiane antérieure, et les muscles latéraux de
'abdomen comportant les muscles transverses et obliques internes et externes (figure 2).
Ces muscles, conjointement avec le diaphragme thoracique et le diaphragme pelvien,
participent a la contention pneumatique antérieure du rachis.

Le groupe latéral comporte les muscles psoas et carré des lombes, qui sont principalement
développés au rachis lombaire (figure 2). Le muscle psoas est composé de 3 faisceaux (petit
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et grand psoas, et iliaque). Il entraine une flexion de la hanche (et possiblement une rotation
latérale, controversée), ainsi qu’une inclinaison homolatérale, une rotation controlatérale et
une lordose du rachis. Le muscle carré des lombes occupe I'angle costo-vertébro-iliaque
entre le fascia transverse en arriére et le muscle psoas iliaque en avant. |l est composé de
deux faisceaux, I'un postérieur entre la créte iliaque et la pointe des processus transverses
des cing vertébres lombaires, I'autre antérieur tendu du bord inférieur de la 12¢™¢ cote aux
processus transverses lombaires. Il entraine une inclinaison homolatérale et une rotation
controlatérale du rachis.

Le groupe postérieur (ou dorsal) peut étre décomposé en trois plans: superficiel,
intermédiaire et profond. Les plans superficiel et intermédiaire correspondent aux muscles
extrinséques, qui ont leur origine et/ou leur terminaison a distance du rachis. Le plan
profond correspond aux muscles intrinséques, qui sont strictement rachidiens.

GROUPE LATERAL:

Psoas ‘!r/_- Transverse
|
BN Carré des 44-""’# Oblique interne

[ lombes
FASCIA THORACO-LOMBAIRE: y

Vi Oblique externe
v *a-""-'!‘

Couche profonde

Couche moyenne

Grand dorsal

Muscles intrinséques ou para-
vertébraux

Figure 2 : Groupe latéral, fascia thoraco-lombaire
(D’aprés Moore - Clinically Oriented Anatomy (2))
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Elévateur de la scapula
Trapéze
Petit rhomboide

Grand rhombeoide

Grand dorsal

Figure 3 : Plan superficiel du groupe postérieur
(D’aprés Moore - Clinically Oriented Anatomy (2))

Voyons quels muscles constituent les différents plans du groupe postérieur :

Plan superficiel (figure 3): ce sont les muscles axio-appendiculaires, qui participent
aux mouvements de la ceinture scapulaire : trapéze, petit et grand rhomboides,
élévateur de la scapula, grand dorsal.

Plan intermédiaire : il s’agit des muscles dentelés postérieur et supérieur (tendu
entre les processus épineux des deux dernieres vertebres cervicales, et ceux des deux
premiéres verteébres thoraciques et les premiéres cotes), et postérieur et inférieur
(tendu entre les processus épineux des derniéres vertebres thoraciques et des
premieres vertébres lombaires, et le bord caudal des quatre dernieres cétes), qui
interviennent dans le contréle respiratoire.

Plan profond : ces muscles, regroupés sous le terme de muscles intrinséques ou
« muscles para-vertébraux » sont impliqués dans les mouvements du rachis et le
maintien postural. Ils sont situés dans la gouttiére para-vertébrale et encapsulés
entre les couches moyenne et postérieure du fascia thoraco-lombaire (figure 1), et
peuvent étre subdivisés en plusieurs plans (figure 4) :
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O Plan des muscles transversaires épineux (figure 5) :

muscles inter-transversaires: tendus d’un processus transverse au
processus transverse immédiatement sous-jacent. Leur contraction
unilatérale entraine une latéro-flexion homolatérale du rachis.

faisceaux rotateurs : tendus entre chaque processus transverse et la lame
de la vertebre sus-jacente. Leur contraction entraine une extension et une
rotation controlatérale de la vertébre sus-jacente. lls sont plus développés
a I'étage thoracique qu’a I'étage lombaire.

multifidus : plus superficiel, tendu entre chaque processus transverse et les
quatre processus épineux sus-jacents. Leur contraction entraine une
extension et une rotation controlatérale des vertébres sus-jacente.

O Plan des muscles épineux et semi-épineux (figure 6): ils recouvrent le

multifidus et ont une action d’extension du rachis.

semi-épineux : plus latéral, tendu des épineuses de C7 a T4 jusqu’aux
processus transverses de T2 a T11.

épineux du thorax : tendu entre les faces latérales des processus épineux
deT1lal3.

O Plan des muscles longissimus et ilio-costal (figure 7): ils recouvrent

partiellement et latéralement les muscles épineux, et ont également une
action d’extension du rachis. Ils sont parfois désignés par le terme de muscles
« extenseurs » ou « érecteurs du rachis ».

longissimus : médial. Il s’insére sur les processus transverses des douze
vertebres thoraciques et le bord supérieur des arcs postérieurs des huit
dernieres cotes.

ilio-costal : plus latéral. Il s’insere sur les processus transverses des quatre
derniéres vertébres cervicales et se termine sur I'arc postérieur des dix
dernieres cotes. Un second groupe de faisceaux s’insére sur les arcs
postérieurs des six dernieres cotes.

vers le bas, le longissimus du thorax et I'ilio-costal s’unissent pour former la
masse commune sacro-lombaire, qui comporte des insertions sur les
processus épineux des quatre dernieres vertébres lombaires, le tiers
postérieur des crétes iliaques et les épines iliaques postéro-supérieures.

O Plan des splénius : les muscles splénius de la téte et du cou sont limités a la

région cervicale et thoracique haute, et ne seront pas détaillés ici.
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Longissimus

MUSCLES Falsceaux rotateurs MUSCIE)E: REJ)R(TCE?SSEURS
TRANSVERSAIRES
EPINEUX Multifidus

Semi-épineux

MUSCLES EPINEUX

ET SEMI-EPINEUX N
Ej du th

pineux du thorax Dentelé postérieur

et supérieur
Trapéze Grand dorsal

Figure 4 : Différents plans du plan profond (ou muscles intrinséques) du groupe postérieur
(D’aprés Moore - Clinically Oriented Anatomy (2))

Multifidus

Inter-transversaires Faisceaux rotateurs

Figure 5 : Plan des muscles transversaires épineux
(D’aprés Moore - Clinically Oriented Anatomy (2))
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Semi-épineux

Epineux du thorax

Figure 6 : Plan des muscles épineux et semi-épineux
(D’aprés Moore - Clinically Oriented Anatomy (2))

Longissimus
Ilio-costal

Figure 7 : Plan des muscles extenseurs du rachis
(D’apres Moore - Clinically Oriented Anatomy (2))
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1.2 Modeles d’organisation fonctionnelle :

Le modele biomécanique le plus ancien d’organisation fonctionnelle des muscles rachidiens
oppose les muscles ventraux (c’est-a-dire antérieurs par rapport a l‘axe du rachis) aux
muscles dorsaux (para-vertébraux). Ce modele stipule que ces deux groupes musculaires
seraient antagonistes, se contractant en alternance : les mouvements d’extension du tronc
seraient ainsi attribués a une contraction des muscles para-vertébraux, tandis que les
mouvements de flexion seraient imputables en partie a la contraction des muscles
abdominaux (1).

Néanmoins, cette théorie ne rend pas compte de la contraction simultanée observée en
EMG des muscles para-vertébraux et des psoas lors des mouvements de flexion, qui a
conduit a appliquer au rachis le concept de « poutre composite ». En biomécanique, une
poutre composite, telle que théorisée par Rabischong et Avril (3) en 1965, est une
association de deux matériaux différents, unis solidairement et qui partagent les contraintes
auxquelles ils sont soumis en fonction de leur module d’élasticité et de leur moment
d’inertie. Ainsi, les muscles para-vertébraux enveloppés par I'aponévrose thoraco-lombaire
inextensible viendraient stabiliser le rachis lombaire et décharger les contraintes de I'os par
accolement des muscles aux verteébres lors des mouvements du tronc (1). Ce modéle met en
avant pour la premiere fois I'action statique stabilisatrice des muscles para-vertébraux, en
plus de leur action dynamique détaillée dans le chapitre précédent.

Le modele biomécanique développé le plus récemment, basé sur I'analyse des tracés EMG
de surface dans différentes situations de contrainte et de mobilisation du tronc, tend a
opposer les muscles centraux (multifidus, oblique interne, transverse abdominal, psoas et
droit abdominal) aux muscles périphériques (oblique externe, érecteurs du rachis
comprenant le longissimus et I'iliocostal, le grand glutéal et le droit fémoral), les premiers
étant considérés comme des muscles protecteurs du rachis, tandis que les seconds sont
considérés comme des muscles stabilisateurs et mobilisateurs (1).

Les données histologiques soulignent I'importance des muscles intrinséques pour la statique
posturale. L'étude des muscles para-spinaux chez les sujets sains retrouve ainsi une
proportion importante (54-73 %) de fibres de type | (4), qui sont des fibres a contraction
lente prédominant dans les muscles toniques, endurants et anti-gravitaires (1). Cette
distribution semble dépendre de la profondeur des muscles : les fibres de type | sont ainsi
plus nombreuses dans les plans musculaires profonds que superficiels (1). Par ailleurs, les
faisceaux rotateurs (les plus profonds) des muscles transversaires épineux ont 4,58 a 7,30
fois plus de récepteurs proprioceptifs que le semi-épineux du thorax et que le multifidus (5).
Les muscles intrinséques répondent ainsi au concept de « parallel muscle combination »
(combinaison parallele de muscles), selon lequel au sein d’un groupe de muscles de
disposition concentrique paralléles a une méme articulation, les plus profonds et courts
d’entre eux n’ont probablement pas qu’un réle purement mécanique (dynamique ou
statique), mais également proprioceptif en tant que « moniteurs kinésiologiques » (5,6).
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Chapitre 2 : Moyens d’étude des muscles du dos en imagerie

L'imagerie est un moyen avantageux puisqu’elle permet une étude in vivo et non invasive
des muscles. On dispose de I'échographie et de I'imagerie en coupe (TDM et IRM).
L’échographie est peu utilisée dans I'étude des muscles para-vertébraux (7), puisqu’elle ne
permet qu’une étude limitée des muscles de diamétre large, sans mesure exacte de la
densité, avec un repérage difficile du niveau vertébral et une reproductibilité faible (4).

La TDM et I'IRM sont en revanche largement utilisées dans I'étude des muscles du dos. De
nombreuses mesures peuvent étre utilisées, communes ou non aux deux techniques.

2.1 Evaluation semi-quantitative de I'involution graisseuse :

L’avantage principal de I'évaluation semi-quantitative de l'involution graisseuse est la
simplicité de cette méthode et donc la facilité de son utilisation en pratique clinique.

La classification de Hadar faite en scanner a été initialement proposée en 1983 (8). Elle
comporte les grades suivants : grade 0 = muscle de densité homogene pouvant comporter
quelques stries hypodenses, grade 1 = légére diminution de la masse musculaire avec stries
hypodenses épaisses, grade 2 = diminution importante de masse musculaire avec
importante quantité de graisse, grade 3 = remplacement total du muscle par de la graisse (ce
dernier stade n’ayant été retrouvé que chez les patients souffrant de pathologies neuro-
musculaires : poliomyélite ou dystrophie musculaire) (8). Cette classification combine donc
I’évaluation de I'atrophie et de I'involution graisseuse.

Une classification similaire en IRM a été proposée par Kader et al. (figure 8) (9). Elle
comporte trois grades équivalents aux grades 0 a 2 de la classification de Hadar : involution
légere = moins de 10% de graisse, moyenne = moins de 50% de graisse, sévéere = plus de 50%
de graisse (figure 7). Elle a été utilisée dans plusieurs autres études en IRM sur les séquences
axiales T1 ou T2 (10-13) et dans une étude au scanner (14). En IRM la corrélation intra-
observateur était bonne, de 0,86 a 0,99 (10-12), et la corrélation inter-observateur était plus
variable, de 0,58 a 0,85 (9,11,12). Au scanner, la corrélation intra-observateur était de 0,87 a
0,92, et la corrélation inter-observateur de 0,70 a 0,81 (14).
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Grade 1 Grade 2 Grade 3
Figure 8 : classification proposée par Kader et al. en scanner, Kalichman et al. (14))

Enfin, la classification de Goutallier et Bernageau (15), initialement proposée pour I'étude
des muscles de la coiffe des rotateurs en 1994, a été appliquée aux muscles du dos (16). Elle
comporte 5 grades de dégénérescence (figure 9): grade 0 = muscle normal, grade 1 =
quelques stries, grade 2 = moins de graisse que de muscle, grade 3 = autant de graisse que
de muscle, grade 4 = plus de graisse que de muscle. Elle ne tient pas compte de I'atrophie du
muscle. C'est la seule échelle d’évaluation semi-quantitative a avoir été corrélée avec la
mesure quantitative de I'involution graisseuse, pour le muscle multifidus. Battaglia et al. (16)
I'ont ainsi appliquée en IRM (1,5T, séquence T1) chez 25 patients (en L4-L5 et L5-S1, a droite
et a gauche), et 'ont comparée a la mesure quantitative de l'infiltration graisseuse en
utilisant une technique de segmentation en fonction de I'intensité des pixels avec le logiciel
ImageJ. La reproductibilité était bonne pour I'évaluation semi-quantitative: coefficient k
intra-observateur de 0,71 a 0,93 et coefficient k inter-observateur de 0,76 a 0,85. La
corrélation entre le grading semi-quantitatif et la mesure quantitative était également
bonne, avec un coefficient de corrélation de Pearson de 0,77 a 0,89 (p<0,001). Une étude
associait I'évaluation semi-quantitative de I'involution graisseuse d’apres la classification de
Goutallier et Bernageau pour les muscles multifidus et longissimus, et la mesure de la
fraction graisseuse par la spectroscopie mono-voxel, toutefois le coefficient de corrélation
entre les deux mesures n’était pas précisé (17).

A crade o otateral Grade 1 (bilateral) ateral) Grade 3 (bilateral) E Grade 4 (left)

Figure 9 : Classification de Goutallier et Bernageau appliquée au rachis en IRM (T1),
Battaglia et al. (16).

On note qu’il n'existe pas de classification équivalente validée pour I'étude des muscles
psoas.
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2.2 Taille du muscle :

La mesure de la surface ou « cross-sectional area » (CSA) est la plus largement employée
dans les études portant sur les muscles du dos (13,18-26). Elle consiste a entourer
manuellement les limites anatomiques de la loge musculaire d’intérét avec un outil dédié, on
obtient ainsi le CSA « total ». Pour les muscles para-vertébraux, la tache est facilitée par les
repéres anatomiques aisément repérables que sont les couches moyenne et superficielle du
fascia thoraco-lombaire et les reliefs osseux des arcs postérieurs des vertébres (figure 10).
Cependant il n’existe pas de consensus quant a I'inclusion de la bande de graisse contenue
entre I'épimysium des groupes différents groupes musculaires para-spinaux et le fascia
thoraco-lombaire (27). Enfin, certains auteurs ont étudié séparément les muscles multifidus
et extenseurs du rachis a I'étage lombaire (13,18,20-22). Les logiciels OsiriX et Imagel) ont
été validés pour la mesure du CSA des muscles multifidus et érecteurs du rachis en IRM, avec
une bonne reproductibilité intra-observateur (coefficient de corrélation de 0,94 a 0,99 pour
ImageJ et 0,97 a 0,99 pour Osirix) et inter-logiciels (coefficient de corrélation de 0,97 a 0,99)
(20,22). La reproductibilité de Image) et de SliceOmatic a été établie au scanner sur les
muscles de la cuisse (28,29).

Figure 10 : CSA des muscles extenseurs du rachis et multifidus en IRM (T2), Shahidi et al. (30).

Takayama et al. proposent une mesure originale et simple en approximation du CSA, le
« lumbar indentation value » ou LIV, correspondant a la distance entre le processus épineux
et la ligne tangente au bombement postérieur des muscles para-vertébraux sur les coupes
axiales (figure 11). Dans leur étude en IRM portant sur les étages L1-L2 a L4-L5 chez 160
sujets agés de 10 a 88 ans, cette index décroissait de fagon significative avec I'age, et elle
était bien corrélée au CSA a tous les étages (coefficient de corrélation Pearson r de 0,737 a
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0,789 avec p < 0,01) (26). Cependant, ils ne fournissent pas de grille de correspondance
entre CSA et LIV.

Figure 11 : Le « lumbar indentation value », Takayama et al. (26).

Enfin, Meakin et al. ont réalisé une mesure partielle du volume des muscles extenseurs du
rachis au-dela de L3-L4, par une technique de segmentation manuelle en IRM : multiplication
de la surface mesurée sur chaque coupe par I'épaisseur effective de coupe (épaisseur de
coupe + intervalle entre chaque coupe), et addition de tous les volumes obtenus (24).
L'inconvénient majeur de cette technique est bien sir sa durée: des techniques de
segmentation semi-automatique sont en voie de développement pour tacher de la réduire
(31,32).

2.3 Mesure quantitative de la surface de graisse et de muscle, et ratio d’infiltration
graisseuse :

Au sein d’une loge musculaire délimitée par un fascia, on distingue d’une part le muscle
« pur », et d’autre part la graisse inter-musculaire (« inter-muscular adipose tissue » ou
IMAT). Cette derniére correspond a la graisse macroscopique, située entre le fascia et le
corps musculaire (graisse péri-musculaire) et s’insinuant entre les fibres musculaires sous
forme de stries. La graisse microscopique intra-myocellulaire (sous forme de triacylglycérols
cytosoliques (33)) en revanche n’est pas discernable a I'ceil nu. Scanner et IRM offrent la
possibilité de quantifier la surface de graisse inter-musculaire et de muscle en utilisant des
techniques de seuillage. La surface de muscle « pur » ainsi obtenue est souvent désignée
sous le terme de « fat-free CSA » ou de « functional CSA» (abbréviés par « fCSA ») (18,20—
22), et I'on peut calculer le ratio de muscle ou de graisse par rapport au CSA total.

Au scanner, on segmente la graisse et le muscle au sein de la surface totale du muscle, a
partir de seuils de densité Houndsfield préalablement déterminés. La fourchette de densité
de la graisse est assez consensuelle, généralement fixée de -190 a -30 UH (28,34-36), tandis
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que la fourchette de densité utilisée pour le muscle est trés variable dans la littérature. Chez
le sujet jeune et sain, la densité moyenne du muscle avoisine généralement les 50 UH (36) :
le seuil inférieur est donc souvent fixé a 30 UH, deux déviations standards au-dessous de
I'atténuation moyenne. Les fourchettes de densité suivantes ont été proposées : -29 a 150
UH (28,34), 0 a 100 UH (28,35,37), 0 a 250 (18), 1 a 101 (29). Certains auteurs proposent de
distinguer deux «types» de muscle pour rendre compte de la présence de graisse
microscopique au sein des myocytes (36,38). lls distinguent ainsi le muscle normal avec une
valeur d’atténuation « classique » supérieure a 30 UH, et le muscle « basse-densité » dont
les valeurs seuils ne font pas I'unanimité. Dans leur revue, Aubrey et al. suggerent un seuil
de -29 a 29 UH pour le muscle de basse-densité (figure 12) (36). Daguet et al., dans une
étude portant sur les muscles de la hanche, proposent une approche innovante distinguant
différents degrés d’infiltration graisseuse: -75 a -41 UH pour un le muscle infiltré a 75%, -40 a
-6 pour le muscle infiltré a 50%, et -5 a 29 UH pour le muscle infiltré a 25% (38). Les logiciels
Imagel) et SliceOmatic sont fiables et reproductibles pour la mesure quantitative de la
surface de graisse inter-musculaire et de muscle par seuillage au scanner (coefficient de
corrélation intra- et inter-observateur a 0,99) (28).

Yy

-180 -150 -110 =70 10 50
Hounsfield units (HU)

-180 -150 -110 -70 -30 10 50
Hounsfield units (HU)

Figure 12 : segmentation des muscles psoas, carré des lombes et para-spinaux selon plusieurs
fourchettes de valeurs au scanner: graisse pure (-190 a -30 UH en bleu clair), muscle pur (30 a
150 UH en rouge) et densités intermédiaires pouvant correspondre a du muscle « basse-
densité » (-29 a 0 UH en bleu foncé, et 1 a 29 UH en jaune) chez deux sujets avec des degrés
d’involution graisseuse différents, Aubrey et al. (36).
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En IRM, plusieurs techniques peuvent étre utilisées pour déterminer les valeurs seuils de
pixels permettant de séparer la graisse du muscle. On peut mesurer la fourchette de valeurs
de la graisse sous-cutanée et l'appliquer ensuite a la région d’intérét, en l'ayant
préalablement abaissée de 10% pour une meilleure concordance avec I'histologie en ce qui
concerne les muscles extenseurs du rachis (33). On peut établir les valeurs seuils a partir
d’un « échantillonnage » de la graisse (16) ou du muscle (20) en positionnant des ROIs dans
des zones homogeénes de graisse ou de muscle au sein de la loge musculaire étudiée. Enfin,
on peut extraire les valeurs seuils a partir de I'histogramme de valeurs obtenu pour le CSA
total du muscle (figure 13) (7,25,26,39,40). La plupart du temps, une séquence axiale
pondérée en T2 a été utilisée, mais une séquence pondérée en T1 peut également étre
employée (7,16). Les logiciels OsiriX et Imagel jouissent d’'une excellente reproductibilité
pour la quantification de la surface de graisse intermusculaire en IRM (20).
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Figure 13 : Mesure du CSA total des muscles para-spinaux (2019,43 mm2) et du CSA du
muscle « pur » (1341,26 mm2) par seuillage (seuils déterminés a partir de I’histogramme,
logiciel PiView), So et al. (39).

Les mesures de la graisse inter-musculaire en scanner et en IRM sont bien corrélées entre
elles (34), et semblent bien corrélées aux données histologiques. Dans une étude portant sur
des membres de cadavre, Mitsiopoulos et al. ont retrouvé de bonnes corrélations entre les
mesures de la graisse inter-musculaire au scanner (seuils pour le muscle fixés a -30 a 150
UH), en IRM (séquence T1) et sur les photographies macroscopiques de tranches de section
congelées des membres (34). On notera cependant que cette étude a été réalisée sur des
membres appartenant a un seul cadavre, son applicabilité a d’autres individus (a fortiori in
vivo) est donc discutable. Dans I’étude in vivo de Rossi et al. réalisée chez 18 patients ayant
eu des biopsies du multifidus lors de chirurgies de recalibrage lombaire, la mesure du ratio
de graisse inter-musculaire des muscles para-spinaux en IRM (valeurs seuils déterminées a
partir de celles de la graisse sous-cutanée en T1) était bien corrélée a la mesure de
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I'infiltration adipocytaire en microscopie optique (coefficient de corrélation atteignant
0,839) (33).

2.4 Densité moyenne du muscle au scanner:

Certains auteurs ont choisi d’échantillonner le muscle en plagant des ROl (de 6 mm de
diamétre, par exemple) en plein corps musculaire, en prenant soin d’éviter les stries
graisseuses visibles macroscopiquement (figure 14) (41,42). Cette mesure ne peut étre
considérée comme représentative du muscle dans sa globalité, puisqu’elle exclut
délibérément la graisse macroscopique. Par contre, on peut considérer qu’elle permet
d’approcher la densité du muscle « pur » (que celui-ci soit de densité normale ou de basse-
densité). A ce jour cependant, aucune n’étude n’a confronté cette technique de mesure a
une analyse de la distribution de I’histogramme de valeurs de densité de toute la surface
d’un muscle donné.

Multifidus

Figure 14 : ROI au sein des muscles multifidus et extenseurs du rachis, Kalichman et al. (41).

A partir de cette mesure, Kalichman et al. proposent de calculer le «ratio de densité
radiologique » ou RDR, qui correspond au rapport de la densité moyenne et de sa déviation
standard (14). En effet, les muscles « sains » ont une densité plus élevée et semblent
présenter une moindre dispersion des valeurs de densité que les muscles « involués ». Selon
ces auteurs, la déviation standard des valeurs serait le reflet du degré de compaction des
fibres musculaires.

Pour obtenir la densité moyenne du muscle pur, Goodpaster et al. proposent de calculer la
densité moyenne de tous les pixels de densité située entre 0 et 100 UH au sein de la loge
musculaire d’intérét. Dans leur étude portant sur les muscles de la cuisse, cette mesure était
corrélée au contenu en lipides (r = -0,43 ) et en triglycérides (r = -0,58) du muscle vaste
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latéral (37). Un choix de valeurs seuils différentes (tenant compte du muscle « basse-
densité », tel que nous I'avons vu précédemment) permettrait peut-étre d’augmenter cette
corrélation.

2.5 IRM multi-modale :

L'IRM offre de nombreuses possibilités de mesures innovantes pour les muscles, encore peu
étudiées jusqu’a présent.

La spectroscopie permet une mesure fiable in vivo de la graisse intra- et extra-myocellulaire,
corrélée a I'histologie pour les muscles du mollet (43), et a I’évaluation semi-quantitative de
I'involution graisseuse d’apres la classification de Goutallier et Bernageau pour les muscles
de la coiffe des rotateurs (44). Une étude comparant le contenu en graisse des muscles para-
vertébraux en spectroscopie mono-voxel chez 25 sujets sains et 25 sujets lombalgiques
retrouvait significativement plus de graisse en spectroscopie (23,6 versus 14,5%) dans le
multifidus des sujets lombalgiques alors qu’il n’existait pas de différence significative dans
I’évaluation semi-quantitative (17). Un inconvénient majeur de la spectroscopie est qu’elle
ne permet d’analyser qu’un échantillon non nécessairement représentatif de la totalité du
muscle d’intérét.

Les séquences multi-échos apparaissent également prometteuses pour la quantification de
la graisse intra-musculaire. Une étude ne retrouvait pas de différence significative entre la
fraction graisseuse des muscles para-spinaux mesurée en spectroscopie mono-voxel et en
imagerie 3D multi-écho (IDEALIQ) sans correction de I'effet T2* (45).

Enfin, certains auteurs ont tenté d’extraire des données fonctionnelles a partir de séquences
d’IRM sensibles au contenu en eau (T2 SE) (46,47). Des variations de signal dans le muscle
apres |'effort ont été mises en évidence, en rapport avec des phénomenes osmotiques. Chez
les sujets souffrant de lombalgie chroniques, le signal en T2 augmentait moins apreés I'effort,
ce qui pourrait étre le reflet d’'un déconditionnement musculaire (46).

Chapitre 3 : Variations morphologiques physiologiques des muscles du dos

Quels que soit la technique et le type de mesure employés, I'imagerie permet d’évaluer
essentiellement deux caractéristiques des muscles: leur taille, et le rapport entre les
quantités de muscle et de graisse.

Il convient de préciser les paramétres physiologiques pouvant entrainer des variations inter-
et intra-individuelles de ces caractéristiques, et I'impact clinique de ces variations. On
attachera un soin particulier a préciser les effets complexes du vieillissement sur les muscles.

25



3.1 Généralités sur le vieillissement des muscles :

La « sarcopénie » est définie comme la perte de masse musculaire en rapport avec I'age, et il
importe de la distinguer de la « dynapénie », définie comme la perte de force musculaire en
rapport avec |'age (48). En effet, la sarcopénie a longtemps été considérée comme étant le
principal pourvoyeur de la dynapénie, mais les données récentes de la littérature mettent en
évidence une réelle dissociation entre les deux (49). Ainsi, la perte de force est beaucoup
plus rapide que la perte de masse musculaire, et la perte de masse musculaire pourrait
n‘expliquer que 6 a 8 % de la perte de force musculaire chez les sujets agés (50). La
sarcopénie est estimée a 1-2% par an au-dela de I'dge de 50 ans (48). Dans I'étude
longitudinale de Delmonico et al. portant sur les musces de la cuisse chez 1678 sujets agés
de 70 a 79 ans issus de la cohorte « Health, Aging and Body Composition Study », la perte de
force musculaire (muscles extenseurs du genou) était 2 a 5 fois plus importante que la perte
de masse musculaire (CSA de muscle pur a mi-cuisse), et le gain de masse musculaire
(observé chez les sujets ayant pris du poids) ne suffisait pas a prévenir la perte de force
(figure 15) (50,51).
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Figure 15 : Perte de masse musculaire et de force musculaire sur 5 ans chez des sujets ayant
gagné ou perdu du poids ; schémas réalisés par Manini et al. d’aprés les données de
Delmonico et al. 2009 (50,52).

D’une fagon générale, il existe une dissociation entre perte de masse et de force musculaire
indépendamment du contexte du vieillissement : celle-ci se vérifie dans les situations
expérimentales et pathologiques d’inactivité musculaire, et ce méme au décours d’une
période d’inactivité trés courte. Une perte de CSA de muscle pur de 5 + 1 % (p<0.005) a ainsi
été rapportée pour le quadriceps aprés une immobilisation de 2 semaines chez des sujets
jeunes et sains, avec une perte concomitante de force de 25 + 3 % (p<0.005) (53). Une autre
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étude longitudinale avec mise en décharge de 4 semaines chez des sujets jeunes, retrouvait
une perte de CSA des muscles de la jambe de 9%, expliquant moins de 10% de la perte de
force associée du muscle fléchisseur plantaire (54,55). De telles études sont de réalisation
difficile chez les sujets agés, I'induction délibérée d’'une fonte musculaire étant éthiquement
discutable dans cette population. Les quelques études ayant pu étre réalisées retrouvent
une sensibilité accrue des sujets agés a l‘inactivité musculaire, avec une perte de masse
musculaire plus importante que chez les sujets jeunes (perte de masse maigre de 3% en 7
jours et de 7% en 10 jours d’immobilisation chez des sujets dgés de plus de 60 ans,
correspondant au double de la perte observée dans une population dgée de 38 +/- 6 ans), et
une perte de force musculaire plus rapide (20 a 37 % de déclin de force des muscles
extenseurs du genou chez les sujets agés (67,3 +/- 1,3 ans) versus 13 a 16% chez les sujets
jeunes (24,4 +/- 0,5 ans) au décours d’une immobilisation de deux semaines, p < 0,05) (56—
58).

La dissociation entre sarcopénie et dynapénie se retrouve dans leur impact clinique. Dans la
cohorte « Health, Aging and Body Composition Study » (suivi moyen de 4,9 ans), Newman et
al. ont retrouvé une forte association entre la perte de force musculaire et la mortalité : HR
de 1,51 (IC 95% 1,28 - 1,79) pour les hommes et HR de 1,65 (IC 95% 1,19 - 2,30) chez les
femmes (59). La variation de masse musculaire ne permettait pas d’expliquer cette
association (59). Dans leur méta-analyse, Manini et al. retrouvent un risque relatif
d’invalidité de 2,20 (IC 95% 1,5 - 3,1) pour la perte de force musculaire, versus de 1,37 (IC 95
% 0,87 - 2,0) pour la perte de masse musculaire (52).

Les facteurs impliqués dans la perte de force musculaire liée a I’age dépassent donc la simple
perte de masse musculaire ; ils sont en réalité nombreux et complexes. Selon les modéles les
plus récents, ils peuvent étre séparés en deux catégories : les facteurs neurologiques et les
facteurs musculaires (52).

e Les facteurs neurologiques interviennent a deux niveaux:

O cortical : un défaut d’activation centrale (atrophie corticale a proximité du
cortex moteur primaire, réduction de volume des neurones du cortex pré-
moteur, baisse des factuers neuro-trophiques au sein du cortex moteur,
modifications dans les sytémes de neuro-transmetteurs, hypoexcitabilité
corticale, baisse de la plasticité cérébrale, déclin cognitif (dans lequel la perte
de force serait indépendante de la masse musculaire et du niveau d’activité
physique)...).

0 spinal : baisse d’excitabilité spinale, altérations des propriétés de décharge
des moto-neurones, diminution de taille et de nombre des unités motrices (ce
qui entrainerait une dénervation préférentielle des fibres musculaires de type
Il avec une réinervation collatérale favorisant le contréle du muscle par les
fibres de type 1).
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e Les facteurs musculaires sont les suivants:
O une perte de la masse musculaire
O une réduction de la capacité intrinseque de génération de force des muscle,
dont le mécanisme est incompléetement élucidé, mais s’expliquant
probablement par une détérioration du couplage excitation-contraction
(conversion de I'influx nerveux en une contraction musculaire) et par des
modifications de I’architecture des muscles (notamment infiltration des
adipocytes entre les groupes et les fascicules musculaires).

L'infiltration graisseuse des muscles pourrait en effet contribuer a la perte de force
musculaire via la production de cytokines par le tissu adipeux: une association a été
retrouvée entre leur sécrétion et la perte de force musculaire (52). Cependant, le lien de
causalité n’est pas établi: la graisse inter-musculaire pourrait n’étre qu’'un marqueur de
dysfonction métabolique, ou bien elle pourrait y contribuer. Les données de la littérature sur
la relation entre infiltration graisseuse et perte de force musculaire sont a ce jour
insuffisantes (50). Dans I’étude de Delmonico et al. citée précédemment, la quantité de
graisse inter-musculaire augmentait au fil du temps (de 35,5 a 74,6 % chez les hommes et de
16,8 a 50,0 % chez les femmes), indépendamment des variations pondérales et de la
quantité de graisse sous-cutanée au niveau de la cuisse, et elle était prédictive de la perte de
force musculaire (corrélation négative entre infiltration graisseuse et force musculaire), mais
uniqguement chez les sujets de poids stable (50). Une autre étude portant sur les muscles de
la cuisse retrouvait une corrélation positive entre la densité des muscles et la force des
muscles extenseurs du genou, cette mesure de densité étant corrélée a linfiltration
graisseuse des muscles en histologie (37,60).

3.2 Age et autres facteurs physiologiques de variations morphologiques des muscles du
dos

La relation entre parameétres physiologiques et différences morphologiques des muscles du
dos a majoritairement été explorée par des études transversales.

L'une des dernieres en date, réalisée par Takayama et al., portait sur 160 sujets agés de 10 a
88 ans (10 hommes et femmes pour chaque décade) sans pathologie lombaire grave
(infection, antécédent de chirurgie, néoplasie, déformation majeure). Le CSA total des
muscles para-spinaux et l'infiltration graisseuse (obtenue par une technique de seuillage)
étaient mesurés en IRM aux étages L1-L2 a L4-L5. Le CSA total était plus important chez les
hommes que chez les femmes (figure 16), il diminuait avec I'age (figure 17) et il augmentait
avec I'IMC. L'infiltration graisseuse était plus marquée chez les femmes (figure 16), elle
augmentait avec I'age de facon plus marquée aux étagés lombaires bas (figure 18), et elle
était indépendante de I'[MC. Ces données sont globalement en accord avec les autres études
transversales portant sur ce sujet (8,22,24,41). Les modifications physiologiques du psoas, en
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revanche, ont été peu étudiées. Une étude réalisée chez 887 sujets agés de 20 a 89 ans et

évaluant l'infiltration graisseuse des muscles via la mesure de leur densité moyenne, ne

retrouvait pas de modification significative de la densité du psoas en fonction des tranches

d’ages (40). L’étude de Kita et al. retrouvait que la baisse du CSA avec I'dge affectait les
muscles para-spinaux et psoas de fagon similaire; par contre, elle retrouvait un ratio

d’infiltration graisseuse croissant de fagon plus importante avec I'age pour les muscles para-

spinaux que pour les muscles psoas (16-25% versus 3%) (61).

(mm?) CSA
T
3000 | i |
o v
b '
| ‘ |
2000
4
I 1
] ! 1 :
[ b
1000 i !
e
* * * *
*p<0.001

Gender

WMWMWMWM

L1/2 L2/3

L3/4 L4/5

W: Women, M: Men

(%) Fatinfiltration rate
60
*p<0.01 ,i\ rI—T—\
! 1
50 4 % 1
Lo
1
401 | Yoy o
| [
! i ! I o
30 o 1 1
SEREE
|
I |
0y | ! | i
SRR
10 |
I
1
1
WM WMWMWM
L1/2 L2/3 L34 L4/5

Figure 16 : CSA total et infiltration graisseuse selon le sexe (26).
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Figure 18 : Infiltration graisseuse en fonction de la tranche d’dge (26).

Seule une étude longitudinale a étudié les modifications des muscles para-spinaux avec
I'dge. Il s’agit d’une étude finlandaise portant sur 99 jumeaux (dont 40 paires) de sexe
masculin, dgés de 47,3 +/- 7,4 ans a l'inclusion, suivis pendant 15 ans. Une IRM lombaire
était réalisée a l'inclusion et a 15 ans, afin de mesurer le CSA, le FCSA (CSA fonctionnel ou
CSA du muscle pur) et le ratio de FCSA/CSA total (traduisant le degré d’infiltration
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graisseuse) des muscles multifidus et extenseurs du rachis, en L3-L4 et L5-S1. Le CSA total de
ces deux muscles diminuait, mais seule la variation a I'étage L5-S1 était significative, et la
baisse était plus marquée chez les sujets plus agés et chez les sujets ayant un IMC bas a
I'inclusion. Le FCSA des deux groupes musculaires diminuait de fagon significative aux deux
étages. Enfin, I'infiltration graisseuse augmentait trés nettement aux deux étages (de 28,7 a
64,7%), mais restait indépendante de I'IMC et de I'étage lombaire en analyse multivariée.
Globalement, le degré d’activité physique et la survenue de lombalgies n’étaient pas
associés aux modifications morphologiques des muscles. (21)

Peu de données consensuelles ressortent des études portant sur I'impact clinique
des modifications morphologiques physiologiques des muscles du dos :

e Une étude portant sur 3075 sujets de la « Health, Aging and Body Composition
Study » a retrouvé une corrélation positive entre la densité des muscles para-
vertébraux et les capacités fonctionnelles de ces sujets, mesurées par une batterie de
tests (levers répétés d’une chaise, tests d’équilibre, et tests de marche a des rythmes
normal et rapide) (62). La densité des musles du tronc expliquait 13% de la variance,
contre 5,5% pour la densité des muscles de la cuisse, tandis qu’il n’existait pas de
corrélation entre le CSA total des muscles et les capacités fonctionnelles des sujets
(62).

e La relation entre les muscles du dos et la statique vertébrale a également été
étudiée. Katzman et al. ont ainsi exploré la relation entre les muscle para-spinaux et
la cyphose. Dans une premiére étude portant sur 1172 sujets de 70 a 79 ans, une
densité plus basse des muscles paraspinaux était associée a I’hypercyphose, tandis
qgu’il n'y avait pas de différence selon la surface des muscles (23). Une limite
importante de cette étude est la modalité de mesure de la cyphose, réalisée en
décubitus sur le scout de profil du scanner (23). Dans une seconde étude, réalisée
chez 475 hommes agés en moyenne de 74 ans, et pour laquelle la cyphose était
mesurée sur des clichés en position debout, c’était au contraire un volume plus bas
des muscles para-spinaux qui était corrélé a I'importance de la cyphose, et ce
uniqguement chez les sujets de BMI < 30 kg/cm2 (35). Il n’y avait pas de corrélation
entre la cyphose et l'infiltration graisseuse des muscles para-spinaux, ni entre la
cyphose et les caractéristiques morphologiques des muscles psoas (35). Meakin et
al., quant a eux, retrouvaient une corrélation positive entre le volume des muscles
para-spinaux au-dela de L3-L4 et la lordose entre les plateaux supérieurs de L4 et de
S1 (24). La encore, la modalité de mesure de la lordose, réalisée sur la séquence
sagittale en IRM, est une limite importante (24).
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e Enfin, le rapport entre morphologie des muscles du dos et douleurs lombaires a été
largement étudié, mais en majorité dans des populations de sujets jeunes (<55 ans)
et dans des études transversales. Les résultats sont globalement discordants :
certains auteurs retrouvent une association entre la présence de lombalgies et la
surface des muscles para-spinaux (47), ou entre la présence de lombalgies et
I'infiltration graisseuse des muscles du dos (11,17,41), et d’autres pas (10,17,47). Une
étude de grande ampleur portant sur 3529 patients agés de 40 a 80 ans ne retrouvait
pas d’association entre les lombalgies et l'infiltration graisseuse des muscles para-
spinaux (41). Enfin, rappellons que dans I’étude longitudinale de Fortin et al., la
survenue de lombalgies au cours du suivi n’était pas corrélée aux modifications de
surface ou d’infiltration graisseuse des muscles para-spinaux (21). L'existence et le
sens d’un éventuel lien de causalité entre les lombalgies et les modifications
morphologiques des muscles para-spinaux ne sont donc pas établis.

Chapitre 4 : Relation entre muscles du dos et fractures vertebrales osteoporotiques

Intéressons-nous désormais a un autre impact clinique potentiel des altérations des muscles
du dos avec I'age : la survenue de fractures vertébrales ostéoporotiques.

4.1 Facteurs de risque de fractures ostéoporotiques

L’ostéoporose est une maladie métabolique caractérisée par une baisse de la masse osseuse
et une détérioration de la micro-architecture du tissu osseux, entrainant une fragilité
osseuse et un risque accru de fracture (63). Elle est définie par une diminution de la densité
minérale osseuse (DMO) d’au moins 2,5 déviations standards par rapport a celle de I'adulte
jeune de méme sexe au méme site osseux (T-score < -2,5) en absorptiométrie biphotonique.
Il existe cependant des différences de prévalence de fractures ostéoporotiques a DMO égale,
et ces fractures surviennent souvent chez les patients dits ostéopéniques avec un T-score
entre -1 et -2,5 : tous sites confondus, la proportion de fractures attribuable a I'ostéoporose
définie par un T-score < -2,5 ne serait que de 10 a 44 % (64,65)). La DMO est utile entre
autres dans I'évaluaton du risque de fracture ostéoporotique, mais un T-score < -2,5 n’est
qu’une présentation parmi d’autres de la maladie ostéoporotique (65).

L'algorithme FRAX a été développé par 'OMS en 2008 afin d’affiner I’évaluation du risque
individuel de fracture ostéoporotique (66,67). Celui-ci fournit une estimation du risque de
fracture ostéoporotique « majeure» (fémur, poignet, humérus ou vertébrale
symptomatique) a 10 ans basé sur les éléments cliniques suivants : I'dge, le sexe, I'lMC, un
antécédent personnel de fracture ostéoporotique, un antécédent parental de fracture du
fémur, le tabagisme actif, I'alcoolisme chronique, une corticothérapie orale prolongée, et la
présence d’une cause d’ostéoporose secondaire (dont la polyarthrite rhumatoide). La prise
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en compte de la densité minérale osseuse (DMQO) mesurée au col du fémur est facultative.
L'algorithme FRAX est plus performant pour la prédiction du risque de fracture du fémur que
pour les autres sites fracturaires, notamment des fractures vertébrales (67).

Les fractures vertébrales sont les fractures ostéoporotiques les plus fréquentes; leur
prévalence serait de 25 % chez les femmes agées de plus de 50 ans (68). Elle sont a I'origine
d’une diminution de taille, de déformations rachidiennes, de douleurs chroniques et d’une
baisse de la qualité de vie (69). La grande difficulté dans I’étude des facteurs de risque de
fracture vertébrale ostéoporotique réside dans le fait qu’elles sont souvent
asymptomatiques : seuls 25 a 30 % des fractures seraient cliniquement parlantes (70,71). En
ce qui concerne la prédiction du risque de fracture vertébrale ostéoporotique a 3,8 ans, un
modele combinant simplement la présence de fractures vertébrales prévalentes, I'age et la
DMO au col de fémur serait plus performant que I'algorithme FRAX incluant la DMO au col
(AUC respectifs de 0,76 et 0,71, p = 0,0017, modele testé sur 3221 patients) (72), suggérant
que les autres éléments cliniques pris en compte dans l'algorithme FRAX contribuent
finalement peu a prédire risque de fracture vertébrale une fois que I'on dispose de ces trois
éléments. D’autres facteurs prédictifs significatifs restent peut-étre a mettre en évidence.

4.2 Fractures vertébrales ostéoporotiques : intérét d’'un modéle biomécanique

Plusieurs observations suggerent I'implication de facteurs biomécaniques dans la survenue
de fractures vertébrales ostéoporotiques rachidiennes :

- La distribution caractéristique bi-modale des fractures vertébrales ostéoporotiques. En
effet, bien que la baisse de masse osseuse soit un désordre systémique, les fractures
vertébrales n’affectent pas le rachis de fagon uniforme. Elles surviennent plus fréquemment
au rachis thoracique moyen (T7-T8) et a la jonction thoraco-lombaire (T12-L1). On peut
supposer que cette répartition s’explique par I'influence de facteurs biomécaniques (73). En
effet, le rachis thoracique moyen coincide avec le sommet de la cyphose thoracique, dont
I'accentuation de 41,7% serait a l'origine d’une augmentation de 19% de la charge
compressive en T7-T8 (74). La jonction thoraco-lombaire, quant a elle, correspond a la
transition entre la cyphose thoracique et la lordose lombaire, soit entre un segment
relativement rigide du rachis (cage thoracique) et un segment plus mobile du rachis (73).
Une étude testant les variations de charges exercées sur les vertébres d’un modeéle de
squelette de femme en fonction des activités de la vie courante et de la cyphose thoracique
a retrouvé que la plupart des activités quotidiennes entrainaient une augmentation de ces
charges prédominant a la charniére thoraco-lombaire et au niveau du rachis lombaire bas, et
que les variations a haut risque intéressaient essentiellement la charniére thoraco-lombaire
(les vertebres lombaires basses ayant une résistance a la compression plus élevée). De plus,
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I'intensité des « pics » de charge était d’autant plus grande qu’il existait une cyphose
prononcée (75).

- Le phénoméne de « cascade de fractures vertébrales » ostéoporotiques. Les fractures
vertébrales ostéoporotique sont un facteur de risque de survenue de nouvelle fracture
ostéoporotique, quel qu’en soit le site, indépendamment de la densité minérale osseuse
(76,77). Ce risque est démultiplié avec le nombre de fractures vertébrales ostéoporotiques,
d’ou le terme de « cascade de fractures vertébrales » (78,79). Ainsi dans I'étude de Lindsay
et al. portant sur une population de 2725 femmes d’age moyen de 74 ans suivies pendant 3
ans, 19,2% des femmes présentant une fracture vertébrale incidente au cours du suivi
avaient une nouvelle fracture vertébrale dans I'année suivant cette fracture, et le chiffre
était de 24% pour les femmes ayant au moins deux fractures vertébrales prévalentes a
I'inclusion (donc avant la survenue de la fracture incidente) (80). De plus, en cas de fracture
vertébrale, les vertebres adjacentes au site fracturaire sont plus a risque de fracture (79). En
outre, il a été démontré que le risque de nouvelle fracture dépendait des caractéristiques de
la fracture initiale : il était ainsi plus élevé lorsque celle-ci survenait en T5 et lorsque la
hauteur des portions antérieure et moyenne des corps vertébraux était réduite (79). On peut
donc penser que la survenue d’une fracture va altérer la répartition des charges sur les
vertebres adjacentes (73).

Certains auteurs proposent de modéliser les facteurs biomécaniques potentiellement
impliqués dans la survenue de fractures vertébrales ostéoporotiques comme le rapport
entre la charge exercée sur une vertebre donnée et la « force » ou résistance de cette
vertebre (figure 19) (73).
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Figure 19 : Modélisation des facteurs impliqués dans la survenue de fractures vertébrales
ostéoporotiques (73).

La capacité d’'une vertébre a supporter une charge, ou sa résistance a la compression,
dépend essentiellement de sa taille et de sa densité minérale osseuse, cette derniere
expliquant 40% de la « force » de la vertebre (65,81). D’autres caractéristiques seraient
également impliqués dans la résistance des vertebres, mais leur degré de contribution est
encore mal apprécié: la micro-architecture trabéculaire, les propriétés du collagene,
I'accumulation de micro-lésions du réseau de trabéculations, la répartition de la masse
osseuse au sein de la vertebre, le nombre d’ostéocytes, et la cellularité de la médullaire
osseuse (73,78).

La charge exercée sur les vertébres pourrait étre influencée par un certain nombre de
parameétres morphologiques et fonctionnels, dont certains liés au vieillissement (73):

- I'activité physique

- la survenue de chutes

- la taille et le poids

- la force musculaire
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- la dégénérescence des disques inter-vertébraux qui les rend fibreux et moins performants
dans la distribution homogeéne des forces (82)

- I’hypercyphose thoracique, évoquée plus haut, qui serait un facteur de risque de fracture
vertébrale indépendant de la densité minérale osseuse et des antécédents de fracture (83)

- le contréle neuro-musculaire.

4.3 RoOle théorique des muscles dans la survenue de fractures vertébrales
ostéoporotiques

Si I'on reprend le modele précédemment évoqué, les muscles du tronc pourraient favoriser
la survenue de fractures vertébrales en agissant sur la charge exercée, ou bien sur la
résistance des vertebres (figure 20).
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Figure 20 : Réle théorique des muscles du tronc dans la survenue de fracture vertébrales
ostéoporotiques (84).

Les muscles du tronc sont les principaux régulateurs des forces externes exercées sur le
rachis, ce qui nécessite un important déploiement de force de leur part, a I'origine de la
majorité des charges compressives exercées sur les vertébres (73,85). Dans I'étude de Bruno
et al. citée plus haut ayant modélisé les charges exercées sur les vertébres en fonction des
activités de la vie courante, les muscles exergant le plus de charges sur les vertebres étaient

36



les multifidus et les extenseurs du rachis, et les muscles multifidus étaient les principaux
pourvoyeurs de « pics » de charge a la charniére thoraco-lombaire (75). Il est avéré que les
muscles du tronc ont la capacité d’exercer une charge suffisante pour engendrer des
fractures : on retrouve ainsi des fractures aprés certaines crises convulsives ou apres des
épisodes d’hypoglycémie (84). En dehors de ces contextes pathologiques bien précis, chez
les sujets agés plusieurs mécanismes sont envisagés pour expliquer la survenue
d’événements a charge élevée secondaires a des dysfonctionnements musculaires :

- une accentuation de la cyphose thoracique et une baisse des amplitudes de mouvement du
rachis du fait d’'une baisse de force musculaire (86)

- un bras de levier plus court des muscles extenseurs du rachis (parametre indissociable de la
taille des vertébres), a I'origine d’un excés de charge de 5 a 17 % sur les vertébres (87)

- une co-contraction accrue des muscles agonistes et antagonistes du tronc, au lieu des
décharges alternées chez les sujets plus jeunes (88,89)

- une augmentation du risque de chute en raison d’un défaut de stabilité du rachis (90)

Il existe des interactions physiologiques et biomécaniques entre 'os et le muscle, avec un
effet sur le remodelage osseux: les propriétés biomécaniques des vertebres sont ainsi
influencées par la charge quotidienne qu’elles regoivent, qui est en grande partie assurée
par les muscles du tronc (91,92). Une baisse de DMO des vertébres lombaires est d’ailleurs
retrouvée chez les patients présentant une lésion médullaire, tandis que linverse est
observé chez les athlétes (notamment les haltérophiles) (84). Il s’agit d’exemples extrémes,
mais |’on peut supposer que la dégénérescence des muscles du tronc avec I’age pourrait elle
aussi altérer directement la résistance des vertebres.

4.4 Revue de la littérature

Plusieurs types d’études explorant le lien entre muscles et fractures vertébrales
ostéoporotiques ont été réalisés a ce jour.

Certaines études transversales cas-témoins ont évalué I'association entre la masse maigre
totale ou la masse maigre du tronc (mesurées par absorptiométrie biphotonique aux rayons
X) et les fractures vertébrales prévalentes (93-95). Les résultats étaient mitigés, et les
associations retrouvées n’étaient plus significatives lorsqu’ajustées sur la DMO.

D’autres études transversales cas-témoins portaient sur I'association entre la fonction
musculaire et les fractures vertébrales prévalentes. La baisse de force des muscles
extenseurs du dos, la baisse d’endurance des muscles du dos et I'augmentation de la co-
activation des muscles fléchisseurs et extenseurs du tronc étaient tous corrélés a la présence
de fractures vertébrales (89,96—99). Le sens du lien de causalité n’est cependant pas établi.
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Quelques études corrélant les caractéristiques des muscles du dos en imagerie aux fractures
vertébrales ont été réalisées. La encore, il s’agissait d’études transversales cas-témoins,

résumées dans le tableau 1.

Auteurs, | Population d'étude Variables étudiées Résultats
Année de
publication,
Revue
Kimetal, |72 patientsayant une - Paramétres musculaires en - Différence d'age significative entre les groupes F-
2015, radiographie debout de profil  IRM (autour de L3): CSA total et et F+ (respectivement 55 ans et 71,5 ans d'ige
Asian Spine | du rachis entier, une IRM du  ratio de muscle {technique de moyen); DMO de chaque groupe non précisée.
Journal rachis lombaire, et une DMO.  seuillage) des muscles para- - En régression logistique univarée, un dge élevé,
38 F+ (28 femmes, 10 spinaux, psoas et carrés des une DMO lombaire basse, une incidence pelvienne
hommes, dge moyen 71ans)  lombes (moyenne droite / &t une version p élevées, un déséquilibre
et 34 F- (23 femmes, 11 gauche) sagittal et un ratio de muscle bas des muscles para-
hommes, dge moyen 55 ans). - Déséquilibre sagittal du rachis  spinaux étaient « prédictifs » de la présence d'une
[plumbline en C7), cyphose fracture vertébrale.
thoracique, lordose lombaire et - En régression logistique multivariée (incluant
paramétres pelviens (sur les notamment I'age et I'IMC), seuls le ratio de muscle
radiographies) des muscles para-spinaux et la DMO lombaire
- DMO lombaire demeuraient significatifs (OR [IC 95%] respectifs de
0,902 [0,949-1,095] et 0,313 [0,139-0,706]).
Soetal, 237 patients ayant eu une - Paramétres musculaires en - DMO plus basse dans le groupe F- (p=0,025).
2013, IRM du rachis lombaire et IRM [T2): pourcentage - Corrélation négative entre 3ge et ratio
Asian Spine | une DMO. 96 F+ (80 femmes  d'infiltration graisseuse et ratio  muscle/graisse des muscles para-spinaux (p=-0,247,
Journal et 16 hommes, dge moyen muscle/graisse (technigue de p=0,001).
70,8 ans) et 141 F- (124 seuillage) des muscles para- - Degré d'infiltration graisseuse des muscles para-
femmes et 17 hammes, 3ge  spinauxen L3 en IRM spinaux dans le groupe F+ supérieur a celui du
moyen 67,2 ans) - Discopathies dégénératives, groupe F - [p =0,015), mais pas d'analyse avec
ostéophytoseinter-apophysaire  ajustement sur les facteurs confondants
postérieure, pente sacrée (notamment |'age).
Kimetal, |81 femmes ménopausées - Paramétres musculaires (IRM]  Parmi les femmes ménopausées ostéoporotiques,
2013, atteintes d'ostéoporose (51 :CSA total et des muscles groupe F+ avaient une DMO et un T-score plus bas,
1 Bone F+ et 30 F-) et 30 sujets multifidus, extenseurs du rachis et un CSA total des muscles extenseurs du rachis,
Metab témoins (femmes d'ige <50 et psoas, et infiltration para-spinaux {multifidus + extenseurs du rachis) et
ans sans fracture) ayant eu graisseuse semi-quantitative (3 psoas plus bas que le groupe F-, mais pas d'analyse
une IRM du rachis lombaire  grades) des muscles para- avec ajustement sur les facteurs confondants
et une DMO lombaire spinaux en L4-L5 {notamment I'ige].

Tableau 1 : Etudes portant sur la relation entre les caractéristiques des muscles du dos en
imagerie et la présence de fractures vertébrales ostéoporotiques (F- : absence de fracture
vertébrale ; F+ : présence de fracture(s) vertébrale(s)).

Au vu de ces études peu nombreuses et dont une seule ajustait I'analyse des paramétres
musculaires sur les facteurs confondants, il est difficile d’affirmer quel(s) est (ou sont) le (ou
les) paramétre(s) musculaire(s) le(s) plus pertinent(s) pour I'étude du lien entre les muscles
et la survenue de fractures vertébrales ostéoporotiques. Le seul paramétre musculaire
significatif en analyse multivariée dans la comparaison de patients avec et sans fracture
vertébrale était le ratio de muscle (qui est égal a I'inverse de l'infiltration graisseuse).

Il est impossible de savoir dans ces analyses transversales si les caractéristiques des muscles
était la cause, la conséquence des fractures vertébrales ostéoporotiques, ou bien les deux, et
ce d’autant plus que le caractére douloureux (pouvant éventuellement contraindre le
patient a une immobilisation) et I'ancienneté des fractures n’étaient pas précisés (on ne sait
pas si I'imagerie avait été réalisée tres précocement, ou bien aprés un certain délai, laissant
le temps a une atrophie ou a une involution graisseuse de se majorer, or nous avons vu plus
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haut que de tels changements pouvaient s’opérer rapidement dans un contexte
d’immobilisation, a fortiori chez des sujets agés).

Aucune étude longitudinale portant spécifiquement sur les caractéristiques des muscles du
dos en imagerie et la survenue de fractures vertébrales ostéoporotiques n’a été réalisée a ce
jour. On citera tout de méme I'étude de Cawthon et al. qui a évalué la relation entre les
performances physiques globales et la survenue de fractures vertébrales chez 5994 hommes
agés de plus de 65 ans suivis pendant 4,6 ans (100). Les hommes ayant de mauvaises
performances physiques (levers répétés d’une chaise, force dans les jambes, force de
préhension, et équilibre lors de la marche rapide) avaient un risque accru de survenue de
fracture vertébrale ostéoporotique (OR 1,81, IC 95 % 1,33 - 2,45), indépendamment de leur
age et de leur DMO (100). Bien que cette étude ne porte pas directement sur les muscles du
dos, elle suggere I'importance des facteurs neuro-musculaires dans la survenue de fractures
vertébrales ostéoporotiques.

L’ensemble de ces données incite a approfondir I’étude du réle des muscles du tronc dans la

survenue de fractures vertébrales ostéoporotiques, afin d’affiner la prédiction du risque
individuel et d’améliorer les stratégies de prévention primaire et secondaire de ces fractures.
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PARTIE 2: ETAT DES MUSCLES DU DOS ET SURVENUE DE FRACTURES VERTEBRALES
OSTEOPOROTIQUES DANS L’ANNEE SUIVANT LE TRAITEMENT D'UNE FRACTURE VERTEBRALE
OSTEOPOROTIQUE

Chapitre 1 : Objectifs

1.1 Objectif primaire

L’objectif principal était d’étudier la relation entre la qualité des muscles para-vertébraux du
rachis thoraco-lombaire et du psoas a JO et la survenue de fracture(s) vertébrale(s)
incidente(s) et/ou d'aggravation de fracture(s) prévalente(s) a un an chez des patients qui
viennent d’étre traités par vertébroplastie ou cyphoplastie a ballonnets pour une fracture
ostéoporotique récente ou active (siege d’un hypersignal en séquence IRM STIR ou FSE T2),
indépendamment de I'age, du sexe, de I'IMC et du nombre de fractures prévalentes a JO.
L’hypothése était que le risque de nouvel évenement fracturaire serait d’autant plus élevé
que la surface totale des muscles para-spinaux et psoas serait basse, que linfiltration
graisseuse des muscles para-spinaux serait élevée, et que la surface de muscle « pur » des
para-spinaux serait basse.

1.2 Objectifs secondaires

Les objectifs secondaires étaient les suivants :

- Analyser les caractéristiques des muscles para-spinaux du rachis thoraco-lombaire et du
psoas dans une population de patients ayant des fractures vertébrales ostéoporotiques
prévalentes, par étage et par coté.

- Etudier la corrélation entre les parametres musculaires a JO et les potentiels facteurs
confondants : nombre de fractures vertébrales ostéoporotiques prévalentes, sexe, age et
IMC.

- Parmi les patients ayant eu un nouvel évenement fracturaire, étudier le lien entre les
parameétres musculaires a JO et la topographie des nouveaux événements fracturaires.

Chapitre 2 : Matériel et méthodes

2.1 Etudes STIC 1 et STIC 2 :

STIC 1 et STIC 2 sont des études prospectives controlées randomisées dont I'objectif
principal était d’évaluer, dans le cadre du traitement des fractures vertébrales
ostéoporotiques symptomatiques, lintérét de la cyphoplastie par ballonnets en
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comparaison aux autres traitements disponibles (vertébroplastie et traitement médical
conventionnel) sur I’évolution de la cyphose vertébrale.

Ces études sont multicentriques: 20 centres hospitaliers frangais y ont participé
(Lariboisiere, Raymond Poincaré, Saint-Antoine, Kremlin-Bicétre, Avicenne, Besangon,
Bordeaux, Caen, Dijon, Lille, Lyon, Montpellier, Nice, Orléans, Reims, Saint-Etienne,
Strasbourg, Nancy, Beaujon et Cochin).

Les patients ont été inclus de 2008 a juin 2011.

La quasi-totalité des critéres d’inclusion étaient communs aux études STIC 1 et STIC 2:

e homme ou femme agé(e) de plus de 50 ans

e examen clinique préalable (anesthésiste ayant donné son accord pour la procédure)

e patient ayant signé le premier formulaire de consentement éclairé

e jusqu’a deux fractures symptomatiques des vertébres T5a L5 :
o0 d’origine ostéoporotique, survenue dans les suites d’un traumatisme a faible

cinétique ou sans notion de traumatisme
O comportant un cedéme osseux en IRM (hypersignal sur la séquence T2 avec
saturation de la graisse)

0 d’allure bénigne

e origine non tumorale confirmée ultérieurement par la biopsie faite en méme temps
que la procédure, ou par I’évolution a un an en cas de traitement conventionnel

e possibilité technique de réalisation de la procédure (cyphoplastie, vertébroplastie) ou
de mise en place du traitement médical dans les 6 semaines suivant le diagnostic de
fracture vertébrale ostéoporotique, et dans les 15 jours suivant la randomisation du
patient

Seule I'ancienneté de la (ou des) fracture(s) différait entre les deux études:

e les patients ayant une (ou des) fracture(s) de moins de 6 semaines (a compter de la
date de début des douleurs) étaient inclus dans I’étude STIC 1.

e |es patients ayant une (ou des) fracture(s) de plus de 6 semaines étaient inclus dans
I’étude STIC 2.

Les critéres de non-inclusion, communs aux deux études, étaient les suivants :

e signes neurologiques, radiculaires ou médullaires associés a la fracture

e plus de deux fractures répondant aux critéres d’inclusion (les fractures anciennes
n’étant pas prises en compte)

e antécédent de cyphoplastie par ballonnet, de vertébroplastie ou d’autre intervention
chirurgicale rachidienne thoracique ou lombaire, a I'exception des discectomie
simples sans lombalgie résiduelle

e contre-indications a I'une des procédures (état infectieux, syndrome inflammatoire
inexpliqué, symptémes déclenchés par une pathologie de compression nerveuse,
trouble de la coagulation spontané ou thérapeutique non corrigible, allergie connue
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au produit de contraste utilisé durant la procédure de cyphoplastie ou a I'un des
composants du ciment)

e abord impossible de la vertebre a traiter

e perte de plus de 90% de la hauteur du corps vertébral fracturé

e diminution de plus de 50% du diamétre antéropostérieur du canal rachidien

e fracture vertébrale non ostéoporotique

e patient ayant une contre-indication a I'IRM (matériel implanté non compatible,
matériel métallique dans le corps, claustrophobie)

e maladie cardiovasculaire non controlée

e patient non compliant : impossibilité de participer a I'étude et d’étre suivi pendant 1
an

e femme enceinte ou allaitant

e patient non affilié au régime de la Sécurité Sociale

Un consentement éclairé signé était obtenu en deux étapes (avant et apres la
randomisation) pour chaque patient, et le protocole d’étude a été approuvé par le comité
d’éthique de chaque centre.
Les patients étaient d’abord assignés aux études STIC 1 ou STIC 2 en fonction de I'ancienneté
de leur(s) fracture(s). lls étaient ensuite randomisés entre différents groupes de traitement :
cyphoplastie, vertébroplastie ou traitement conservateur (ce dernier ne s’appliquait qu’aux
patients de I'étude STIC 1).
Dans l'intervalle entre I'inclusion et la procédure, les patients ont bénéficié de :
e tests cliniques : évaluation de la qualité de vie (QUALEFFO-41, SF-12), de la douleur
(EVA) et de I'incapacité fonctionnelle (EIFEL)
e densitométrie minérale osseuse du col du fémur et du rachis (effectuée dans les 45
jours suivants la procédure)
e radiographies du rachis thoraco-lombaire en position debout de face et de profil
e |IRM du rachis
e scanner du rachis

La procédure (pour les bras cyphoplastie a ballonets et vertébroplastie) était réalisée par
voie percutanée sous controle radioscopique ou tomodensitométrique, par un radiologue ou
un chirurgien expérimenté, dans les 15 jours suivant la randomisation.

Quel que soit le traitement attribué, les patients recevaient un traitement médical de
I'ostéoporose : bisphosphonates, calcium, et supplémentation en vitamine D.

Le suivi durait 1 an a compter de la date de la procédure ou du début du traitement
conventionnel : plusieurs visites étaient programmées apres l'intervention, a J6, J45, J90,
J180 et J360.
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Au cours de ces visites, un médecin évaluateur différent de I'opérateur réalisait une
évaluation clinique (les tests sus-cités étaient a nouveau réalisés), et des radiographies du
rachis thoraco-lombaire en position debout de face et de profil étaient effectuées.

Le critére de jugement principal des études STIC 1 et STIC 2 était la modification de I'angle
de cyphose thoracique, mesurée sur les radiographies de profil en position debout.

Parmi les critéres de jugement secondaires, le nombre et la localisation des fractures
vertébrales prévalentes a JO, et I'aggravation de fractures vertébrales prévalentes ou la
survenue de fractures vertébrales incidentes au cours du suivi ont été évalués sur les
radiographies de profil du rachis thoraco-lombaire, d’apres la classification de Genant.

2.2 Conception de la présente étude :

2.2.1 Justification du choix des parameétres mesurés :

Les groupes musculaires choisis pour cette étude, a partir des données de la littérature,
étaient les muscles para-vertébraux et les muscles psoas. Les muscles para-vertébraux ont
été étudiés dans leur globalité et non pas segmentés selon leurs différents plans.

Pour I'étude des muscles para-vertébraux du rachis thoraco-lombaire, quatre étages
d’intérét ont été choisis, en raison de leur position clé d’un point de vue biomécanique :

- T6, sommet de la cyphose thoracique

- T12, zone de transition entre la cyphose thoracique et la lordose lombaire, mais aussi entre
un segment rigide du rachis du fait de la cage thoracique, et un segment beaucoup plus
mobile

- L3, sommet de la lordose lombaire

- L5, zone de transition entre le rachis lombaire, mobile, et le sacrum, rigide.

Deux types de mesures apparaissaient nécessaires :

- d’une part, la mesure de la surface totale des muscles para-vertébraux et psoas.

- d’autre part, I'estimation du ratio de graisse et de muscle des muscles para-vertébraux
(compte-tenu de la faible variabilité de l'infiltration du muscle psoas avec 'age (61), cette
mesure n’a pas été réalisée pour ce dernier).

Une mesure quantitative du ratio de graisse et de muscle a I'aide d’une technique de
seuillage basée sur les densités Hounsfield était souhaitable, celle-ci apparaissant comme
une référence dans les études portant sur I'’étude des muscles en imagerie. Néanmoins, les
scanners disponibles provenaient de différents centres, sans homogénéisation des
parametres d’acquisition, et sans fantdme, donc ne permettant pas une comparaison fiable
des densités Hounsfield absolues. En effet, au scanner multi-barrettes I'utilisation de la
densité absolue a visée de quantification (par exemple pour la caractérisation des tissus) ne
peut pas étre considérée comme fiable en I'absence de fantéme standardisé adapté au filtre
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de reconstruction utilisé, et ce tout particulierement pour les densités situées entre 0 et 20
UH, pour lesquelles la variabilité inter-scanners (notamment de constructeurs différents) est
la plus importante (101).

2.2.2 Etude préliminaire

La possibilité d’une calibration interne (utilisation de densités « internes » au patient) a été
explorée en partenariat avec le MURCE (Muscle Research Center Erlangen, équipe du
Professeur Klaus Engelke). L'idée était de trouver deux entités anatomiques du patient
accessibles sur des scanners du rachis dorso-lombaire, et dont la densité serait suffisamment
stable chez différents patients pour que ces zones puissent étre considérées comme des
reperes fiables en vue d’ajuster les valeurs de densités mesurées, réalisant ainsi une
« calibration interne ». La technique de calibration interne a déja été utilisée dans d’autres
études portant sur la mesure de la DMO au scanner; le choix des valeurs de densités
reposait alors sur une analyse de I’histogramme de densité incluant de la graisse sous-
cutanée et les muscles para-vertébraux (102,103). Cependant, le choix du second parametre
est discutable compte-tenu de la variabilité de la densité des muscles para-vertébraux. Une
étude plaidant pour I'utilisation des densités absolues des tissus en I'absence de fantdme a
retrouvé une forte corrélation et une forte concordance entre les mesures de la densité de
la graisse sous-cutanée et du muscle psoas, et les valeurs de référence mesurées sur un
fantdme (104), néanmoins ces mesures étaient réalisées avec des scanners du méme
constructeur. L'utilisation de la densité des muscles pour calibrer les densités apparaissant
d’autant plus hasardeuse qu’il s’agissait des objets de I’étude. Les candidats retenus comme
étant les plus pertinents furent finalement la graisse sous-cutanée et la densité du liquide
céphalo-rachidien au sein sac dural (en approximation de la densité de I'eau pure).

L’objectif de cette étude était de montrer d’une part que les densités de la graisse sous-
cutanée et de la portion distale du sac dural ont des densités stables d’un patient a I'autre,
et que la densité du sac dural est corrélée a celle de I'eau pure. 68 patients tout-venant ont
été inclus, ayant eu un scanner abdominal comprenant au moins une acquisition sans
injection avec un fantéme a I'Hopital d’Erlangen et un filtre de reconstruction mou (B40),
réalisé sur I'un parmi trois modeles différents de scanners de la marque Siemens. 9 patients
ont été exclus (figure 21).
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{

Tous étages et mesures confondus,

9 patientsexclus :

- Absence de fantdme ou non
exploitable (n=7)

- Mesure de densité du sac dural
impossible (n=1)

- Examen injecté (n=1)

Figure 21 : Diagramme de flux.

La densité des éléments suivants était mesurée a I'aide de VOIs cylindriques (volumes
d’intérét, figure 22) :

- graisse sous-cutanée de la paroi abdominale, mesurée entre L3 et L5 en trois endroits
différents (postéro-latéral droit, postéro-latéral gauche et antéro-latéral droit ou gauche) en
excluant les zones d’cedeme et les vaisseaux

- sac dural, mesurée en aval du disque L2-L3 (donc au-dela du cone médullaire), a la partie
antérieure et médiane du sac (les racines nerveuses tendant a adopter une position déclive,
en l'absence de rétrécissement canalaire), en arriere du corps vertébral afin de rester a
distance de toute protrusion discale.

- du fantéme, dans son compartiment contenant un milieu uniforme d’eau.

Figure 22 : Positionnement des VOIs.

Il y avait beaucoup de données manquantes en L4 et L5, car bien souvent I'acquisition sans
injection intéressait I'abdomen, et non pas 'abdomen et le pelvis (tableau 2).
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A noter que les densités étaient obtenues a partir de volumes de pixels ; les mesures se
présentaient donc sous la forme d’une densité moyenne des pixels inclus et d’un écart-type
correspondant.

La moyenne, I'écart-type et les valeurs minimales et maximales des valeurs ainsi obtenues
sont reportées dans le tableau 2. La moyenne des écarts-types des valeurs individuelles a
également été calculée, a partir de la moyenne des variances.

Densités mesurées n (données Moyenne (t DS) Min Max Moyenne
manguantes) des DS
Sac dural en L3 60 (0) 17,7 (£ 6,8) 6,9 34,3 21,1
Sac dural en L4 52(8) 19,2 (x7,4) 3,0 45,9 27,5
Sac dural en L5 37(23) 17,8 (+ 10,8) -15,1 394 27,9
Graisse antérieure 59 (1) -105,1 (£ 10,3) -122,0 -73,1 17,5
Graisse postérieure 60 (1) -105,9 (+17,1) -119,3 6,4 19,9
gauche
Graisse postérieure 60 (0) -107,4 (+16,6) -1239 -29 20,8
droite
Fantéme 60 (0) -10,5 (£ 6,8) -274 0,4 18,5

Tableau 2 : Caractéristiques de distribution des paramétres mesurés.

Pour analyser I'association entre la densité de I’eau pure et celle du sac dural en L3, L4 et L5
(figure 23), le coefficient de corrélation de Pearson a été calculé apres vérification de la
normalité de la distribution des valeurs (test de Shapiro-Wilk), et éventuelle normalisation
par transformation logarithmique.
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Figure 23 : corrélation de corrélation de Pearson entre la densité du LCR au sein du sac dural
et la densité du compartiment eau du fantéme en L3 (A), L4 (B) et L5 (C).

Les mesures de densités étaient les plus stables au niveau de la paroi antérieure pour la
graisse, et au niveau de L3 en ce qui concerne le LCR, comme en témoignent les déviations
standards de la moyenne et la moyenne des dérivations standards (tableau 2), mais dans
I'absolu ces dernieres demeuraient élevées, témoignant d’une importante dispersion des
valeurs.

En outre, il n’existait pas de corrélation significative entre la densité de I'eau pure et celle du
sac dural, quel que soit I'étage étudié, y-compris aprés exclusion des valeurs aberrantes (n =
Oenl3,n=2enl4,n=1enL5).

Ces résultats allant a I'encontre des pré-requis nécessaires pour la réalisation d’une
calibration interne basée sur le LCR et sur la graisse, la technique de seuillage du muscle et
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de la graisse reposant sur les densités Hounsfield pour I'analyse du ratio de muscle et de
graisse n’a pas pu étre retenue pour cette étude.

2.3 Méthodologie de la présente étude :

2.3.1 Sélection de la population d’étude :

L’échantillon de population de cette étude rétrospective provient des études STIC 1 et STIC
2.
Les données de I'ensemble des patients des études STIC 1 et 2 ont été examinées. Les
scanners pré-procédure (réalisés entre J -20 et J 0) des patients du centre coordinateur
(Hopital Lariboisiere) ont été récupérés sur le PACS de I'établissement, tandis que les
scanners des patients des 19 autres centres étaient disponibles au format CD-rom. Notons
que les données brutes n’étaient accessibles pour aucun des examens, en raison de leur
ancienneté.
Ont été exclus :
e les patients n'ayant pas bénéficié d’un scanner a I'inclusion (IRM uniquement)
e ceux pour lesquels le scanner n’était pas disponible
e ceux dont le scanner n’était pas exploitable (n’incluant pas au minimum l'un des
étages étudiés, non disponible au format DICOM, sans reconstruction en coupes fines
(<1,25 mm) disponible, ou encore avec un filtre de reconstruction dur uniquement)

2.3.2 Parameétres étudieés :

La reconstruction en coupes fines était ouverte dans un logiciel d'imagerie médicale (Onis
Viewer Free) en mode MPR (multi-planar reformation, reconstruction multiplanaire), avec
un fenétrage adapté a I’étude des parties molles. A chaque étage était sélectionnée une
coupe axiale, paralléle aux plateaux supérieurs et inférieurs dans les plans sagittal et coronal,
et comprenant comme point de repére osseux la partie la plus proéminente latéralement
des processus transverses (figure 24). Chaque image ainsi choisie était enregistrée au format
DICOM.
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Figure 24 : Exemple de choix d’une coupe de référence en L3 (image obtenue a partir du

logiciel Radiant Viewer version 3.9.32.15715 BETA).

Ces images étaient ensuite traitées avec le logiciel Image) (logiciel de traitement d’image du

National Institutes of Health, version 1.51d) avec un fenétrage réglé a un niveau de 50 UH et

a une largeur de 400 UH pour une discrimination optimale du muscle et de la graisse (29).

Les parametres musculaires suivants étaient évalués a partir des coupes sélectionnées, aux

étages T6, T12, L3 et L5, de fagon bilatérale, en aveugle du statut fracturaire a J360 (tableau

3):

surface totale (CSA) des muscles para-spinaux a tous les étages et psoas aux étages
L3 et L5, mesurée manuellement a I'aide d’une tablette graphique (Wacom One). Les
loges musculaires des muscles para-spinaux étaient délimitées grace aux reliefs
osseux des arcs postérieurs en médial et en antéro-médial, et aux couches
superficielle et moyenne du fascia thoraco-lombaire en postérieur et en antéro-
latéral (figure 25). Pour les muscles psoas, les bords des corps musculaires étaient
suivis.

évaluation semi-quantitative de I'infiltration graisseuse (SQ) d’apreés la classification
de Goutallier et Bernageau appliquée au rachis (16), pour les muscles para-spinaux a
tous les étages.

évaluation quantitative subjective de I'infiltration graisseuse (Q), correspondant au
pourcentage estimé de graisse dans le muscle. Cette mesure n’a jamais été étudiée
au préalable. On peut considérer qu’il s’agit d’une version plus nuancée de la
Classification de Goutallier et Bernageau qui s’apparente a des fourchettes de
pourcentages estimés de graisse et de muscle. L'intérét d’une telle mesure était
d’obtenir des valeurs numériques d’infiltration graisseuse, plus discriminantes qu’une
classification semi-quantitative, et de calculer une surface estimée de muscle « pur »
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a partir de la surface totale mesurée. Cette mesure a été réalisée a deux reprises a 3

semaines d’intervalle pour I'ensemble des patients, afin de mesurer sa

reproductibilité intra-observateur.

e un parametre supplémentaire, la surface estimée de muscle « pur » (mCSA), était

calculé a partir de la surface totale du muscle et du pourcentage estimé de graisse
selon la fomule : mCSA = CSA x ((100 - pourcentage estimé de graisse) / 100).

Etage vertébral et Paramétre mesuré Calculé
groupe musculaire Surface Evaluation semi- Evaluation Surface estimée
totale du quantitative de quantitative de muscle pur
muscle I'infiltration subjective de (mCSA, en
(CSA, en graisseuse I'infiltration mm?)
mm?) (SQ,de0a4) graisseuse (Q, en %)
T6 | Para-spinaux X X X X
T12 | Para-spinaux X X X X
L3 | Para-spinaux X X X X
Psoas X
L5 | Para-spinaux X X X X
Psoas X

Tableau 3 : Paramétres musculaires étudiés selon les étages.

348.44x348 44 mm (1160x1160), 16-bit, 2.6MB

4" Results L

File Edit Font Results

[m) X

|area

1 1978.060

Ll

50




Figure 25 : Exemple de mesure des muscles para-spinaux gauches avec le logiciel ImageJ.

L’évaluation semi-quantitative et I'évaluation quantitative subjective de I'infiltration
graisseuse ont été réalisées y-compris lorsque la partie toute latérale des muscles para-
spinaux n’était pas comprise dans le volume d’acquisition : le ratio de graisse et de muscle
ainsi obtenu a été considéré comme étant une approximation acceptable du ratio
graisse/muscle de la totalité du muscle (figure 26). Dans ces cas, la mesure du CSA et le
calcul du mCSA n’étaient par contre pas réalisés.

Figure 26 : Exemple de volume de reconstruction n’incluant pas la partie latérale des
muscles para-spinaux gauches.

La cotation des fractures vertébrales selon la classification de Genant sur les radiographies
de profil du rachis dorso-lombaire a JO et a chaque visite de suivi avait été réalisée dans le
cadre d’une autre étude (en cours de soumission), en double lecture, avec recherche d’un
consensus en cas de désaccord. Le nombre de fractures vertébrales prévalentes a l'inclusion,
ainsi que le nombre de fractures s’étant aggravées et le nombre de fractures vertébrales
incidentes a la derniére visite de suivi ont ainsi été comptabilisés pour chaque patient. Le
statut de nouvel évenement fracturaire a J360 était attribué en cas de fractures prévalentes
s’étant aggravées et/ou de fractures incidentes.

Enfin, le sexe, I'age, le poids et la taille des patients a I'inclusion ont été recueillis. L'IMC a
été calculé a partir du poids et de la taille selon la formule : IMC = poids (kg) / taille? (m?).
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2.4 Analyse statistique:

L’age, I'lMC, le nombre de fractures prévalentes, le CSA total des muscles, le pourcentage
d’infiltration graisseuse et le mCSA ont été traités comme des variables quantitatives, apres

éventuelle normalisation par transformation logarithmique. Le sexe et le statut fracturaire a

J360 ont été traités comme des variables qualitatives binaires. Le grade semi-quantitatif

d’infiltration graisseuse a été traité comme une variable qualitative ordinale.
La reproductibilité intra-observateur de la cotation de I'infiltration graisseuse quantitative

subjective a été testée avec le coefficient de corrélation intra-classe (ICC) (tableau 4).

Coté
Etage n Droite Gauche
ICC 1C95% ICC IC 95%
T6 22 0,933 0,845 -0,972 0,958 0,903 -0,983
T12 74 | 0,904 0,810 - 0,947 0,902 0,810- 0,945
L3 68 0,917 0,839-0,977 0,897 0,801 -0,943
LS 50 0,918 0,848 - 0,955 0,915 0,851 - 0,952

Tableau 4 : Coefficient de corrélation intra-classe (intra-observateur) pour la cotation de
Iinfiltration graisseuse quantitative subjective des muscles para-vertébraux.

Les tests d’hypothéses pour la recherche de différences entre les groupes avec et sans

nouvelle fracture étaient le test de Student (apparié ou non selon les cas) en cas de variables

quantitatives, le test de Wilcoxon en cas de variables qualitatives ordinales appariées, et le

test de Chi2 en cas de variables catégorielles.
Les corrélations étaient étudiées avec le coefficient de corrélation de Pearson en cas de

variables quantitative normalement distribuées et avec des variances égales, et avec le

coefficient de corrélation de Spearman en cas de variables quantitatives non distribuées

selon la loi normale ou en cas de variables ordinales.

Pour analyser la relation entre les parametres musculaires et la survenue de nouvelles

fractures, des régressions logistiques univariées puis multivariées (prenant en compte |'dge,

le sexe, I'IMC et le nombre de fractures prévalentes a I'inclusion) ont été effectuées, par une

procédure automatique pas-a-pas descendante (variable non intégrée au modéle si p>0,1).

Pour une plus grande pertinence clinique des résultats, les échelles utilisées pour ces
analyses étaient le cm? pour les surfaces totales et les surfaces de muscle pur, des tranches

de 10 ans pour I'dge, et des tranches de 5 kg/m? pour 'I[MC.

L’ensemble des tests a été réalisé avec le logiciel MedCalc Statistical Software version 15.8.
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Chapitre 3 : Résultats
3.1 Analyse descriptive :
3.1.1 Effectifs et données manquantes
Le diagramme de flux est reporté dans la figure 26.

89 patients ont pu étre inclus dans I'étude, parmi lesquels 83 patients avaient présenté un
suivi (dont 75 patients jusqu’a J360).

145 patients:
- STIC1:n=47
- STIC2:n=98

56 patients exclus:

- PasdescanneravantJO:n =
23 (dont 13 patientsont
quitté I'étude avant de
recevoir le traitement)

- CT nondisponible:n =11

- CT non exploitable: n =22

89 patientsinclus:

- Sortis d’étude avant J360 : n = 14
- pas de données de suivi: n=6
- suivis jusqua J45:n=2
- suivis jusqual90:n=2
- suivis jusqu'a J180: n=4

- Suivi complet jusqu’a J360: n = 75

Figure 26 : Diagramme de flux.

Le nombre de données manquantes était important : les données étaient completes chez
24,7 a 76,4 % des patients selon les muscles et les étages (tableau 5). On distinguait
plusieurs cas de figure pour les données manquantes :

- aucune donnée disponible

- données d’infiltration graisseuse semi-quantitative / quantitative mais pas de données
pour le CSA et le mCSA (il s’agissait des cas dans lesquels les muscles para-vertébraux étaient
« tronqués » latéralement de fagon bilatérale)

- données d’infiltration graisseuse semi-quantitative / quantitative et données unilatérales
pour le CSA et le mCSA (il s’agissait des cas dans lesquels les muscles para-vertébraux étaient
« tronqués » latéralement d’un seul coté)
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Etage et muscle | D complé D ' q ilaté Z g i q pour
(% du total) pour le CSA bilatérales pour le CSA tous les paramétres
Muscles TG 22 (24,7%) 1] V] 67
para-spinaux | 113 52 (58,4%) 12 10 15
L3 51(57,3%) a 8 21
LS 45 (50,6%) 3 2 39
Muscles L3 68 (76,4%) 4] 21
psoas L5 46 (51,7%) 4 39

Tableau 5 : synthése des données manquantes par muscle et par étage (pour les muscles
psoas dont seul le CSA était étudié, les deux derniéres colonnes étaient redondantes).

Deux ajustements ont été réalisés afin de pallier a la perte d’effectif secondaire aux données
manquantes :

e Les 8 patients dont le suivi a été incomplet ont tout de méme été inclus dans les
analyses portant sur le statut fracturaire a J360 ; le statut qui leur était attribué était
celui de la date des derniéres nouvelles, avec le risque de sous-estimer les effets.
Trois d’entre eux présentaient un nouvel éveénement fracturaire a la derniére date de
suivi.

e En ce qui concerne les patients pour lesquels les données manquantes de CSA (et
donc de mCSA) étaient unilatérales (un seul c6té mesurable, I'autre « tronqué »), la
valeur du c6té évalué a été substituée a la moyenne des deux cOtés, aprées
vérification visuelle de I'absence d’asymétrie patente, et vérification de I'absence de
différence de moyennes entre la droite et la gauche a chaque étage concerné. Cette
« substitution » a pu étre effectuée pour 12 patients a I’étage T12, 9 patients pour les
muscles para-spinaux a I'étage L3, et 3 patients pour les muscles para-spinaux et 4
patients pour le psoas a I’étage L5, soit 28 patients au total (tableau 5).

3.1.2 Caractéristiques des patients

Le résumé des caractéristiques cliniques et des parameétres musculaires des patients
(analyses incluant les « substituts » de moyennes pour le CSA et le mCSA) est consigné dans
le tableau 6. La population de I’étude était féminine a 78,7% et d’age moyen de 72,2 ans. Les
patients avaient en moyenne 2,2 fractures vertébrales prévalentes a I'inclusion. Parmi les 89
patients inclus, 4,5% ont regu un traitement médical, 44,9% une cyphoplastie et 50,6% une
vertébroplastie.

Le CSA total des muscles para-spinaux croissait dans le sens cranio-caudal. Le mCSA des
muscles para-spinaux augmentait également de T6 a L3, en revanche il était moins
important en L5. L'infiltration graisseuse des muscles para-spinaux était croissante dans le
sens cranio-caudal ; seul I'étage T6 dérogeait a cette regle, avec une infiltration graisseuse
plus marquée qu’en T12 et en L3. Le CSA des muscles psoas était plus élevé en L3 qu’en L5.
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Caractéristiques Effectif Moyenne (+ DS) Médiane  Min Max
(% de n total = 89)
Données Sexe : 89 (100%) - - - -
cliniques - Femme 70 (78,7%) - -
- Homme [ 19(21,3%)
Age (ans) 89 (100%) 72,2 (£10,4) 75 47 90
IMC (kg/m?) [ 83(932%) 257 (+5,3) 25 127 527
Fractures 89 (100%) 2,2(£1,5) 2 1 9
prévalentes
Traitement |
- Médical 4(4,5%) - -
- Vertébroplastie | 45 (50,6%)
- Cyphoplastie 40 (44,9%) - -
Muscles para-  CSA (mm?): |
spinaux -T6 22 (24,7%) 606,1 (+158,3) 609 326 932
-T12 | 64 (71,9%) 1328,2 (£317,7) 12315 813 2147
-L3 60 (67,4%) 2210 (£ 450,8) 2155,5 1237 3403
-5 | 48 (53,9%) 2336,2 (£ 429,4) 2300,5 1537 3244
5Q (grade): D G D G D G
-T6 [ 22(287%) 2 2 114 4
-T12 74 (83,1%) . 1 1 0 0 2 3
13 | 68(764%) 2 2 1 1 4 4
-5 50 (56,2%) - 25 2 1 1 4 4
Q%): |
-Te 22 (24,7%) 33,1(+15,8) 30,5 5 64
-T12 | 74 (83,1%) 14,2 (£ 8,1) 13 3 43
-L3 68 (76,4%) 24,6 (£9,3) 23 5 69
-5 | 50 (56,2%) 41,7 (£12,2) 40 15 75
mCSA (mm?):
-T6 | 22 (24,7%) 408 (+155,8) 409,5 187 755
-T12 64 (71,9%) 1129,5 (£ 266,6) 1064,5 652 1610
-L3 | 60 (67,4%) 1656,4 (+ 389,7) 1622 857 2703
-L5 48 (53,9%) 1362,6 (+ 375,6) 1325 402 2432
Muscles psoas  CSA [mm?): |
-L3 68 (76,4%) 594,7 (£ 202,2) 549 248 1185
-5 [ a8(53,0%) 9286 (+251,1) 8975 396 1610

Tableau 6: Résumé des caractéristiques des patients a I'inclusion.

3.1.3 Caractéristiques des fractures prévalentes et incidentes

Les figures 27 et 28 détaillent la distribution du nombre de fractures prévalentes a
I'inclusion, et du nombre de nouveaux évenements fracturaires a J360. Bien que la moyenne
du nombre de fractures prévalentes fut de 2,2, la majorité des patients (41,6%) n’en avaient
qgu’une. A noter, de fagon fortuite, aucun des patients inclus dans la cette étude n’avaient
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simultanément une majoration d’une fracture prévalente et une fracture incidente a J360.

Un nouvel évenement fracturaire est survenu chez ’37

,3 % des 83 patients ayant bénéficié

‘ Commenté [JL1]: Mettre aussi le nombre absolu

d’un suivi; dans 15,7% il s’agissait de I'aggravation d’une (ou de plusieurs) fracture(s)

prévalente(s), et dans 21,7% des cas d’une (ou de plusieurs) fracture(s) incidente(s). Sur les
18 patients ayant une fracture incidente, la (les) fracture(s) incidente(s) étai(en)t

adjacente(s) a une (ou plusieurs) fracture(s) prévalente(s) chez 13 patients, chez un seul la

fracture n’était pas adjacente a une fracture prévalente, et 4 patients avaient a la fois une

(des) fractures incidentes adjacente(s) et non adjacente(s).

Nombre de
fractures

Nombre de
patients (%
du total)

Mombre de patients

a5
el prévalentes
20 1

1 2 3 4 5 7 ] 5

8

oo v s WM

Nombre de fractures prévalentes

37 (41,6%)

26 (29,2%)

13 (14,6%)
7 (7,9%)
4(4,5%)
1(1,1%)

1(1,1%)

45

40

Nombres de vertébres fracturées

-

0 Tl T2
B.

15

0

| 1 I

.11 ] |
T4 T5 T6 T7 T8 T9 T L1 L2 L3 L4 LS

Figure 27 : A. Effectifs des patients selon le nombre de fractures prévalentes.

B.Distribution du nombre de fractures prévalentes a JO en fonction de I’étage.
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Figure 28 : A. Effectifs des patients selon le nombre de nouveaux événements fracturaires.

B. Distribution du nombre de nouveaux événements fracturaires a J360 en fonction de
I'étage.

3.1.4 Caractéristiques des muscles

Les figures 29 a 32 détaillent les différents paramétres musculaires étudiés, avec des
comparaisons entre la droite et la gauche pour chaque muscle et chaque étage. On note une
asymétrie significative de l'infiltration graisseuse semi-quantitative (SQ) et de I'infiltration
graisseuse quantitative (Q) des muscles para-spinaux en L5 (43,6 % [40,0-47,2] a droite
versus 39,9 % [36,4-43,5] a gauche au test apparié), ainsi que du mCSA (1281,6 mm2 [1176,8
- 1386,4] a droite versus 1367,6 mm2 [1255,3-1480,0] a gauche au test apparié). On note
également une asymétrie du CSA des muscles psoas a I'étage L3 (545,6 mm2 [500,9-594,3] a
droite versus 574,1 mm2 [527,0-625,4] a gauche au test apparié).
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Figure 29 : Comparaison droite / gauche du grade semi-quantitatif (SQ) d’infiltration
graisseuse des muscles para-spinaux en fonction de I’étage (tests de Wilcoxon) (*: différence
significative).
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Figure 30 : Comparaison droite / gauche de la surface totale (CSA) des muscles para-spinaux
et psoas en fonction de I'étage (tests de Student appariés et non appariés en cas de données
manquantes unilatérales) (*: différence significative).
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Figure 32 : Comparaison droite / gauche de la surface de muscle pur des muscles para-

spinaux (mCSA) en fonction de I’étage (tests de Student appariés et non appariés en cas de

données manquantes unilatérales) (*: différence significative).
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Les coefficients de corrélation de Spearman entre I’évaluation semi-quantitative et
quantitative subjective de I'infiltration graisseuse des muscles para-spinaux étaient compris
entre 0,711 et 0,915, selon I'étage et le c6té (tableau 7). Le grade SQ n’a pas été inclus dans
I"analyse inférentielle du fait de sa redondance avec l'infiltration graisseuse quantitative
subjective.

Cété
Droite Gauche
p IC95% p 1C 95%
T6 22 | 0,857 0,682-0,939 |0,888 0,746-0,953
Ti2 74 |0,837 0,752-0,894 |0,809 0,712-0,876
L3 68 | 0,728 0,592-0,823 |0,711 0,569-0,812
L5 50 |0915 0,854-0,951 |0,829 0,716-0,900

Etage n

Tableau 7 : Corrélation entre évaluation semi-quantitative et quantitative subjective de
linfiltration graisseuse pour les muscles para-spinaux (coefficient p de Spearman).

3.2 Analyse inférentielle

3.2.1 Comparalson de moyennes

Les différences entre les groupes sans nouvel évenement fracturaire a J360 (F -) et avec
nouvel événement fracturaire a J360 (F +) sont reportés dans le tableau 8.

L'age des patients du groupe F+ était plus élevé (77,8 ans versus 68,4 ans pour le groupe F -),
le nombre de fractures prévalentes a JO également (3,7 versus 1,7 dans le groupe F -), en
revanche leur IMC était plus bas (23,6 kg/m2 versus 26,2 kg/m2 dans le groupe F -, soit en
moyenne un léger surpoids chez les patients du groupe F+), et il n’existait pas de différence
significative de sexe.

En ce qui concerne les paramétres musculaires dans le groupe F +:

- le CSA des muscles para-spinaux était plus bas que dans le groupe F - en T6 et en T12.

- linfiltration graisseuse quantitative subjective des muscles para-spinaux était plus
importante en L3.

- le mCSA des muscles para-spinaux était plus important en L3.

- le CSA des muscles psoas était plus bas en L3.
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Caractéristiques Groupe F - (n=52) Groupe F +(n =31)
Effectif Mayenne (IC 95%) Effectif Moyenne (IC 95%) P
Données Sexe :
cliniques - Femme 38 ® 27 : 0,221
- Homme 14 - 4 - |
Age (ans) 52 68,4 (65,5-71,3) 31 77,8 (74,8 - 80,8) 0,0001*
IMC (kg/m?) 50 26,2 (24,8 - 27,6) 29 23,6(22,0-25,3) | 0,023*%
Fractures 52 1,7(1,5-2,0) 31 3,7(2,1-3,5) <0,001*
prévalentes
Traitement |
- Médical 0 - 3 - 07772
- Vertébroplastie 30 - 13 - |
- Cyphoplastie 22 - 15 -
Muscles para-  CSA (mm?): |
Spinaux -T6 12 677,8 (588,4 - 767,3) 8 497,6(376,5-618,7) | 0,013*
-Ti12 33 1376,5(1271,0- 1491,1) 29 1207,9 (1103,1- 1322,7) | 0,030*
=13 34 2315,4 (2143,3 - 2487 4) 24 2085,0 (19353 - 2234,6) | 0,102
-L5 25 2329,1(2144,6 - 2513,7) 21 2368,3 (2173,0 - 2563,7) | 0,764
Q(%):
-Té 12 35,7 (25,1- 46,3) 8 33,1(21,7 - 44,5) | 0,725
-T12 40 11,5(9,5-13,8) 30 12,8 (10,2 - 16,0) 0,452
-13 38 21,1(18,9- 23,6) 26 26,5(22,3-314) | 0,020*
-Ls 25 39,2 (34,2 - 45,1) 21 40,8 (35,9 - 46,4) 0,668
mCSA (mm?): |
-T6 12 445,6 (332,4 - 558,8) 8 330,6 (242,0 - 419,2) 0,120
-Ti12 33 1213,1(1118,0- 1308,1) 29 1046,0 (952,7 - 1139,3) | 0,013*
-3 34 1802,8 (1667,6 - 1938,1) 24 1472,0 (1341,2 - 1602,9) | 0,001*
-5 25 1382,7 (1206,8 - 1558,6) 21 1337,4 (1186,2 - 1488,5) I 0,694
Muscles psoas  CSA (mm?):
-3 38 627,6 (564,5 - 697,9) 26 471,2 (414,8- 535,3) | 0,001*
-5 23 1011,2 (896,7 - 1125,7) 21 874,7 (781,7 - 967,6) 0,064

3.2.2

Les a
I'age

Tableau 8: Comparaison entre les caractéristiques des groupes sans et avec nouvel
événement fracturaire (*: résultat significatif).

Associations entre paramétres musculaires et parametres cliniques

ssociations entre les parametres musculaires et différents parameétres cliniques (le sexe,

, le BMI, et le nombre de fractures prévalentes) sont reportés dans les tableaux 9 a 12:
Les femmes avaient des valeurs plus basses que les hommes pour les variables
suivantes : surface des muscles para-spinaux en T6 et des muscles psoas en L3 et L5,
et surface de muscle pur des muscles para-spinaux en T12 et L3 (tableau 7). Elles
avaient par contre une infiltration graisseuse des muscles para-spinaux en L3 plus
marquée que les hommes.
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e La surface des muscles para-spinaux en T6 et la surface de muscle pur des muscles

para-spinaux en T6 et L3 étaient négativement corrélés a I'dge, tandis que les

pourcentages d’infiltration graisseuse des muscles para-spinaux en T12, L3 et L5

étaient positivement corrélés a I'age (tableau 8). Il n’était pas retrouvé de corrélation

significative entre I’age et la surface des muscles psoas.

e La surface des muscles para-spinaux en T12, L3 et L5, des muscles psoas en L3, et la

surface totale de muscle pur des muscles para-spinaux en L3 étaient positivement

corrélées a I'lMC (tableau 9). Il n’était pas retrouvé de corrélation significative entre

le pourcentage d’infiltration graisseuse des muscles para-spinaux et I'lMC.

e Le nombre de fractures prévalentes a JO était uniquement corrélé a la surface

muscles para-spinaux en L5 (tableau 10).

Paramétre Etage Femmes Hommes ‘
Effectif Movyenne (IC 95%) Effectif Moyenne (IC 95%) P
Muscles CSA T6 13 537,6 (458,5-616,8) 9 705,0 (592,6-817,4) | 0,0108*
s::::l;x (MM 112 | 50 1261,4(11785-13502) 14 1406,0(1238,0-1596,8) | 0,1325
L3 45  2150,3(2016,6-2284,0) 15 23889 (2148,7-2629,0) | 0,0757 |
LS 38 2358,0(2214,0-2502,0) 10  2253,3(1963,0-2543,6) | 0,4985
Q%) T6 13 32,8 (22,3-43,3) 9 33,6 (22,7-44,4) | 0,9204 |
T12 59 12,4 (10,5-14,6) 15 11,0 (8,5-14,2) 0,4836
L3 52 24,1 (21,5-27,1) 16 19,7(17,9-21,7) | 0,0074* |
L5 40 40,8 (37,3-44,7) 10 36,6 (28,1-47,6) 0,3102
mCSA T6 13 361,4 (282,9-439,8) 9 475,3 (342,6-608,1) | 0,0020 |
(mm?) g5 50 1061,7 (992,6-1135,7) 14 1240,8 (1097,8-1402,5) | 0,0299*
L3 45 1566,7 (1461,5-1671,8) 15  1925,5(1710,0-2141,0) | 0,015*
LS 38 1351,4(1235,1-1467,8) 10  1404,9 (1070,2-1739,6) | 0,6933
Muscles CSA L3 52 521,3 (476,1-570,9) 16 717,5 (618,3-832,7) | 0,0007*
psoas (mm?) L5 38 882,2 (810,8-953,6) 10 1104,9 (888,0-1321,8) | 0,0110*

Tableau 9 : Association entre le sexe et les paramétres musculaires (test de Student non

apparié) a Jo.

des
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Paramétre Etage Effectif r IC 95%
(% du total)

Muscles CSA (mm?) Te 22 (24,7%) -0,489 -0,755a-0,085*
para-spinaux T12 | 64(71,9%) -0,104 -0,34130,1451
13 | 60(67,4%) -0,115 -0,35940,143

Ls | 48(53,9%) 0,103 -0,1872a0,376

Q(%) T6 | 22(24,7%) 0076 -0,35820,482

Ti2 74 (83,1%) 0,281 0,056 a 0,479*

L3 B8 (76,4%) 0,437 0,222 2 0,612*

L5 | 50(56,2%) 0,315 0,040 40,546*
mCSA(mm?) Té | 22(24,7%) -0,431 -0,721a-0,011%

T12 | 64(71,9%) -0,190 -0,416 20,059
L3 60 (67,4%) -0,316  -0,527 a -0,067*

LS 48 (53,9%) -0,162 -0,426a 0,129

Muscles CSA (mm?) 13 | 68(76,4%) -0,220 -0,43640,020
psoas L5 | 48(53,9%) -0,054 -0,333240,233

Tableau 10 : Corrélation entre I'dge et les paramétres musculaires

(coefficient de corrélation de Pearson).

Paramétre Etage Effectif r IC 95%
(% du total)

Muscles CSA(mm?)  T6 | 21(23,6%) 0,159 -0,29340,553
para-spinaux T12 | 59(66,3%) 0,606 0,415 340,747
L3 | 55(61,8%) 0,553 0,3369a0,714*

LS | 44(49,4%) 0478 0,211240,679*

Q%) T6 | 21(236%) -0,113 -0,51920,335

T12 | 68(76,4%) 0,163 -0,07940,386

L3 | 63(70,8%) 0,236 -0,01240,457

LS | 45(50,6%) 0,087 -0,212240,371

mCSA(mm?)  T6 | 21(236%) 0,196 -0,2582a0,579

T12 | 59(66,3%) 0,546 0,337 40,704*

L3 | 55(61,8%) 0,346 0,089 a0,560*

L5 | 44(49,4%) 0,202 -0,10140,471

Muscles CSA(mm?) L3 | 63(70,8%) 0,278 0,03330,492*
psoas L5 | 43(48,3%) 0,300 -0,00130,551

Tableau 11 : Corrélation entre I'IMC et les parameétres musculaires

(coefficient de corrélation de Pearson).
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Paramétre Etage Effectif p 1C95%
(% du total)

Muscles CSA (mm?) T6 22 (24,7%) -0,017 -0,436a 0,407
para-spinaux T12 | 64(71,9%) -0,198 -0,42340,051
L3 | 60(67,4%) -0,123 -0,3664a 0,135

LS 48 (53,9%) 0,319 0,038 30,553*

Q (%) T6 22 (24,7%) -0,061 -0,471a0,370

T12 | 74(83,1%) 0,183 -0,047240,395

13 | 68(76,4%) 0,152 -0,09020,377

LS 50 (56,2%) 0,276 -0,00230,515

mCSA T6 22 (24,7%) 0,0009 -0,421a0,422

(mm?) 712 | 64(71,9%) -0,245 -0,463 0,001

L3 60 (67,4%) -0,247 -0,471a0,007

L5 48 (53,9%) -0,064 -0,342a40,224

Muscles CSA{mm’] L3 68 (76,4%) -0,159 -0,383a0,083
psoas L5 | 48(53,9%) 0052 -0,23640,331

Tableau 12 : Corrélation entre nombres de fractures prévalentes a JO et les paramétres

musculaires (coefficient de corrélation de Spearman).

3.2.2 Facteurs prédictifs de nouvel évenement fracturaire

L'étude des facteurs prédictifs de fracture vertébrale ostéoporotiques a J360 par des
régressions logistiques univariées puis multivariées est reportée dans les tableaux 13 et 14:

Le sexe n’était significatif ni en analyse univariée, ni en analyse multivariée.
L’age était significatif en analyse univariée, et demeurait significatif (OR de 2,110 a
3,572 selon les étages et les paramétres, soit une augmentation de 2 a 3 fois % le
risque de nouvel événement fracturaire par dizaine d’années supplémentaire) ou
proche de la significativité dans la majorité des modéles multivariés.
L'IMC était significatif en analyse univariée, et demeurait significatif (OR de 0,339 a
0,475 selon les étages et les parametres, soit une baisse du risque de nouvel
événement fracturaire d’environ 60% par augmentation de 5 points d’'IMC) ou
proche de la significativité dans la majorité des modéles multivariés.
Le nombre de fractures prévalentes était significatif en analyse uni-variée. Il était
proche de la significativité dans la moitié des modeles multivariés ; sa seule valeur
significative était un OR de 1,664 soit une augmentation de 60% du risque fracturaire
a 1360 par fracture prévalente supplémentaire a JO.
Tous les parametres musculaires en L3 a I'exception de la surface totale de muscle
pur des muscles para-spinaux étaient significatifs en analyse univariée, ainsi que la
surface totale des muscles para-spinaux en T6, et la surface de muscle pur en T12.
Les facteurs musculaires demeurant significatifs en analyse multivariée étaient le CSA
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des muscles para-spinaux en T6, le pourcentage d’infiltration graisseuse des muscles

para-spinaux en L3, le mCSA des muscles para-spinaux en L3, et le CSA du psoas en

L3. Néanmoins, pour les modeles concernés, les variables confondantes (dge, IMC,

fractures prévalentes) n’avaient pas toutes été systématiquement retenues par
I’algorithme de sélection (tableau 14). Il s’agit vraisemblablement d’un probleme de

colinéarité, ce d’autant plus que les effectifs étaient faibles (aucun VIF ne dépassait

1,6). La taille des effets était donc difficilement interprétable.

Paramétre Effectif (%den R? B OR (% 1C 95%) p
total = 83)

Données  Sexe: 83 (100%) p>0,1
cliniques e (/10 ans) 83(100%) 0252 1035 2,815(1,596-4,964)  0,0003*
IMC (/5 kg/m?) 79(952%) 0,093 -0,618 0,539 (0,305-0,951) | 0,033*
Fractures prévalentes 83 (100%) 0,169 0,596 1,815(1,199- 2,746) | 0,0048*
Traitement 83 (100%) - p>0,1

Muscles  CSA(cm?): |
para- -T6 20(24,1%) 0,406 -0,101 0,904 (0,823-0,994) | 0,0368*
N PPt 62(74,7%) 0,094 -0,018 0,982 (0,966-0,999) | 0,0417*
-13 58(69,9%) 0,087 -0,012 0,988 (0,975-1,001) | 0,0614
-5 46 (55,4%) - - - | p>01

FI (/10 %) :

-T6 20(24,1%) - - - | p>01
-T12 70 (84,3%) - p>0,1
-13 64(77,1%) 0,167 0,953 2,593 (1,219-5,515) | 0,0133*
-15 46 (55,4%) = s p>0,1

mCSA (em?) : |
-T6 20 (24,1%) - p>0,1
-T12 62(74,7%) 0,129 -0,026 0,975 (0,955-0,996) | 0,0176*
-13 58(69,9%) 0,244 -0,028 0,972 (0,954-0,991) | 0,0036*
-L5 46 (55,4%) - [ p>01

Muscles  CSA (em?):

psoas -13 64(77,1%) 0223 0,051 0,950(0,918-0,983) | 0,0036*
-15 44 (53,0%) 0,108 -0,026 0,974 (0,947-1,003) | 0,0752

Tableau 13 : Régression logistique univariée pour chaque variable / étage (le facteur

dépendant étant la survenue ou non de nouvel événement fracturaire). (* : résultat
significatif, R? : pseudo-R? de Nagelkerke)
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Paramétre Paramétres musculaires Autres variables intégrées au modéle
Effectif (% de  R? OR{IC95% Variables OR (IC95%
n total - £3) B [{ ) P B ( ) p
Muscles CSA (mm2):
para-spinaux  _yg 20(24,1%) 0,406 | -0,101 0,900 (0,823-0,994) 0,0368*
Ti2 58(69,9%) 0,326 =0,1 Age 1,112 3,041(1,451-6,372) 0,0032*
IMC 0,765 0,465 (0,222-0976) 0,0430
-13 54(651%) 0405 | - - »0,1 Age 0,936 2,549 (1,151-5643) 0,0210"
IMC  -0,893 0,409 (0,176-0,952) 0,0381*
P 0,546 1,727 (0,904-3,298) 0,0978
-5 42 (s06%) 0356 | - - >0,1 Age 0,787 2,197 (0,937-5151) 0,0704
FP 0,672 1,958 (0,926-4,139) 0,0785
IMC -0,919 0,399 (0,154-1,036)  0,0592
FI (%) :
16 0(281%) - - | - -
-T12 66(79,5%) 0,361 =01 Age 1,273 3,572(1,702-7,495) 0,0008*
IMC 0,744 0,475 (0,237-0,955) 0,0366°
-13 60(72,3%) 0427 | 1,168 3,214(1,408-7,334) 0,0055* P 0,509 1,664 (1,013-2,733) 0,0445*
IMC  -1,081 0,339(0,141-0,814) 0,0155*
-5 42 (506%) 0356 | - - »0,1 Age 0,787 2,197 (0,937-5,151) 0,0704
P 0,672 1,958 (0,926-4,139) 0,0785
IMC  -0,919 0,399 (0,154-1,036)  0,0592
mCSA (mm2) : |
-T6 20(24,1%) .
-T12 58(69,9%) 0,326 =0,1 Age 1,112 3,041(1,451-6,372) 0,0032*
IMC  -0,765 0,465 (0,222-0976) 0,0430*
NE] 54(651%) 0,347 | -0024 0,576(0,957-0,596) 00169* | Age 0,774 2,168 (1,031-4,558) 0,0414*
-5 42 (s06%) 0356 | - - >0,1 Age 0,787 2,197 (0,937-5151) 0,0704
P 0,672 1,958 (0,926-4,139) 0,0785
IMC -0,919 0,399 (0,154-1,036)  0,0592
Muscles CSA (mm2):
psoas -13 60(72,3%) 0,314 | -0,044 0,957(0923-0,991) 00135* | Age 0747 2,110(1,071-4,157) 0,0310*
-5 40 (48,2%) 0,351 0,1 Age 0,774 2,168(0,911-5159) 0,0802
P 0,674 1,962 (0,918-4,194) 0,0821
IMC -0,959 0,383 (0,145-1,015)  0,0535

Tableau 14 : Régression logistique multivariée par paramétre et par étage (le sexe, I'dge et
I'IMC étant systématiquement testés, et le facteur dépendant étant la survenue ou non de
nouvel événement fracturaire). (* : résultat significatif, FP : nombre de fractures prévalentes,
R?: pseudo-R? de Nagelkerke)

3.2.3 Lien entre paramétres musculaires et topographie des nouveaux événements fracturaires

Les différences entre les paramétres musculaires des patients ayant un nouvel éveénement

fracturaire intéressant la charniére thoraco-lombaire (T12-L1), versus ceux ayant un nouvel

évenement fracturaire n’intéressant pas la charniére thoraco-lombaire, sont reportés dans le

tableau 15. Il n’existait de différence significative pour aucun des parameétres musculaires.
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Paramétre Etage | Nouvel événement fracturaire Nouvel événement fracturaire
n'intéressant pas la charniére intéressant la charniére thoraco- ]
thoraco-lombaire lombaire
Effectif Médiane (IC 95%) Effectif Médiane (IC 95%)

Muscles CSA Te |4 520,5 (477-725) 4 369 (326-674) 0,1489
s:;::;x (mm?) 112 |1s 1140 (860-1910) 14 1178 (813-1647) 0,8614
L3 |11 2042 (1836-2729) 13 2066 (1237-2715) 0,6639
s |9 2427 (1952-2996) 12 2286,5 (1674-3101) 0,1769
Q(%) T6 |4 38,5 (28-45) 4 29 (7-50) 0,3865
T2 |15 15 (5-27) 15 10 (4-43) 0,7243
13 |12 25 (12-40) 14 27,5 (8-69) 0,6065

L5 9 36 (22-70) 12 39,5 (34-75) 0,776
mCSA T6 |4 322 (262-527) 4 293 (187-438) 0,3865
(mm?) T12 |15 975 (725-1585) 14 1010,5 (652-1416) 0,8614
L3 11 1542 (1268-2047) 13 1433 (857-1991) 0,5052
L5 |9 1460 (891-1942) 12 1325 (725-1781) 0,4773
Muscles CSA 13 |12 474 (332-953) 14 455 (248-732) 0,3413
psoas (mm®) 5 g 852 (560-1386) 12 847 (556-1236) 0,8870

Tableau 15: Différences entre les paramétres musculaires des patients ayant un nouvel
évenement fracturaire intéressant la charniére thoraco-lombaire, versus ceux ayant un
nouvel événement fracturaire n’intéressant pas la charniere thoraco-lombaire (test de Mann-
Whitney).

Chapitre 4 : Discussion

4.1 Confrontation aux données de la littérature

4.1.1 Caractéristiques des muscles selon la topographie

Les résultats concernant les caractéristiques topographiques des muscles rejoignaient les
données de la littérature :

- Le CSA total des muscles para-spinaux croissait dans le sens cranio-caudal de T6 a L5, en
accord avec les études précédentes portant sur les muscles a I'étage lombaire (4,26). La
surface des muscles para-spinaux a I'étage a été tres peu étudiée ; la seule étude explorant
le sujet retrouve également un CSA croissant dans le sens cranio-caudal a partir de T6 (105).
- Linfiltration graisseuse des muscles para-spinaux était croissante dans le sens cranio-
caudal de T12 a L5. Dans I'étude de Takayama et al., I'infiltration graisseuse des muscles
para-spinaux affectait de fagcon plus marquée le rachis lombaire bas (L4-L5) (26). De fagon
similaire, Niemeldinen et al. retrouvaient une degré d’infiltration graisseuse croissant dans le
sens cranio-caudal de L3-L4 a L5-S1 (22). L’étage T6 dérogeait a cette régle, avec une
infiltration graisseuse plus marquée qu’en T12. A notre connaissance, l'infiltration graisseuse
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des muscles para-spinaux a I'étage thoracique n’a pas été étudiée a ce jour (hors contexte de
myopathie).

- Le mCSA des muscles para-spinaux augmentait de T6 a L3, en revanche il était moins
important en L5, vraisemblablement du fait d’une infiltration graisseuse plus marquée a cet
étage « dépassant » I'augmentation du CSA. Dans leur étude longitudinale, Fortin et al.
retrouvaient également une surface de muscle pur plus basse en L5-S1 qu’en L3-L4
(respectivement 7,46 + 3,55 cm? et 15,82 + 2,67 cm? 3 l'inclusion) (21).

- Il existait une asymétrie modérée mais significative de l'infiltration graisseuse (43,6 %
[40,0-47,2] a droite versus 39,9 % [36,4-43,5] a gauche) et du mCSA (1281,6 mm2 [1176,8 -
1386,4] a droite versus 1367,6 mm2 [1255,3-1480,0] a gauche) des muscles para-spinaux en
L5, sans asymétrie de leur CSA. L’analyse des cas franchement asymétriques ne retrouvait
pas de scoliose. Cette asymétrie pourrait étre liée a un antécédent d’atteinte radiculaire
unilatérale chez les patients concernés, avec une dénervation secondaire (rappelons par
contre que la présence de signes radiculaires actuels était un critére de non-inclusion dans
les études STIC 1 et 2). Fortin et al. retrouvaient une augmentation de I'asymétrie du mCSA
des muscles para-spinaux en L5-S1 sur un suivi de 15 ans, sans lien avec une éventuelle
symptomatologie clinique (lombalgies, sciatique) (21). Cette asymétrie pourrait donc tout
aussi bien étre physiologique liée a I'age.

- Le CSA des muscles psoas était plus élevé en L3 qu’en L5 : la méme constatation est faite
dans la revue de la littérature de Hansen et al. (106) et dans I’étude de Kita et al. (61).

4.1.2 Liens entre caractéristiques des muscles et parameétres cliniques

Les résultats significatifs concernant les caractéristiques des muscles en fonction des
parametres cliniques de la population d’étude allaient en partie dans le sens les données de
la littérature :

Concernant le sexe :

- seul le CSA des muscles para-spinaux en T6 était significativement plus bas chez les femmes
que chez les hommes, alors que plusieurs études retrouvent une différence de CSA des
muscles para-spinaux aux différents étages lombaires entre les hommes et femmes
(4,26,107). L'absence de résultats significatifs dans notre étude pourrait étre liée entre
autres a la faible proportion d’hommes (n = 19 soit 21,3%), ayant pu induire un manque de
puissance statistique.

- le CSA des muscles psoas était plus bas chez les femmes aux étages L3 et L5 : peu d’études
ont été réalisées a ce sujet mais elles corroborent ce résultat (108,109).

- Uinfiltration graisseuse des muscles para-spinaux était plus marquée chez les femmes en
L3, tandis que c’était le cas a tous les étages lombaires dans I'étude de Takayama et al. (26)
La encore, la faible proportion d’hommes pourrait étre en cause dans I'absence de résultats
significatifs.
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- Enfin, la surface de muscle pur des muscles para-spinaux en T12 et L3 était plus petite chez
les femmes. Ce constat n’est pas présenté tel quel dans les autres études, mais c’est en fait
la conséquence « mathématique » de la conjonction d’un CSA total plus bas et d’une
infiltration graisseuse plus importante chez les femmes.

Concernant I'age :

- le CSA total des muscles para-spinaux était corrélé négativement a I’age uniquement en T6.
La surface des muscles para-spinaux en fonction de I'dge n’a pas été étudiée a I'étage
thoracique a notre connaissance, contrairement a |‘étage lombaire. L’étude de Takayama et
al. retrouvait une baisse du CSA avec I'age a tous les étages lombaires, avec une différence
significative entre les patients dgés de moins de 20 ans et ceux dgés de plus de 60 ans (26).
L’étude de So et al. retrouvait quant a elle une corrélation négative (p=-0,247, p=0,001)
entre I'age et le CSA total des muscles para-spinaux, chez des sujets dgés de 21 a 91 ans et
d’age moyen de 68,7 ans (39). Enfin, dans leur étude longitudinale (suivi de 15 ans) de
jumeaux de sexe masculin agés en moyenne de 47,3 ans a l'inclusion, Fortin et al.
retrouvaient une baisse du CSA significative uniquement en L5-S1 et d’autant plus
importante que le sujet était agé (21). L'absence de corrélation significative a I'étage
lombaire dans notre étude pourrait étre liée au faible effectif et a une fourchette d’ages
élevés limitant sa capacité a retrouver des différences significatives.

- Il n’y avait pas non plus de corrélation significative entre age et CSA total des muscles psoas
dans notre étude, a l'inverse des résultats d’études précédentes (61,110,111). Kita et al.
retrouvaient un CSA significativement plus bas chez les sujets agés de plus de 70 ans que
chez les sujets agés de moins de 30 ans (61). La méme constatation était faite par Takahashi
et al. entre les sujets de moins de 20 ans et ceux de plus de 60 ans, avec en outre une
différence significative entre les sujets de 60-69 ans et ceux de 70-79 ans (111).

- Le pourcentage d’infiltration graisseuse était positivement corrélé a I’age en T12, L3 et L5,
la corrélation étant la plus forte en L3 (r=0,437 [0,222-0,612]. De méme, Takayama et al.
retrouvaient une infiltration graisseuse plus basse a tous les étages lombaires chez les sujets
de plus de 70 ans que chez les sujets de moins de 20 ans, et Fortin et al. une infiltration
graisseuse ayant significativement augmenté en L3-L4 et L4-L5 pendant un suivi de 15 ans
(21,26).

- Le mCSA en T6 et en L3 diminuait avec I’dge (112). Cette constatation est en accord avec les
résultats de Fortin et al. a I'étage lombaire ; par contre ce parametre n’a pas été étudié a
I’étage thoracique (21).

Concernant I'lMC :

- La surface des muscles para-spinaux en T12, L3 et L5 était positivement corrélée a I'lMC,
tout comme dans I'étude de Takayama et al. (26).
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- La surface des muscles psoas en L3 était également corrélée positivement a I'lMC. De fagon
similaire, la surface totale du psoas était corrélée a la taille dans I’étude de Takahashi et al.
(111). Nous n’avons pas retrouvé d’étude ajustant ce parametre sur I'IMC.

- Il n’était pas retrouvé de corrélation significative entre le pourcentage d’infiltration
graisseuse des muscles para-spinaux et I'IMC, tout comme dans les études de Takayama et
al. et de Fortin et al. (21,26).

4.1.3 Fractures vertébrales prévalentes et nouveaux événements fracturaires

A notre connaissance, I'association entre le nombre de fractures vertébrales
ostéoporotiques prévalentes a un instant t et les différents parametres musculaires n’a
jamais été étudiée. On aurait pu s’attendre a une corrélation entre les deux, avec un état des
muscles d’autant plus mauvais (CSA et mCSA plus bas, et infiltration graisseuse plus
marquée) que la « cascade » des fractures vertébrales était avancée, dans I'hypothése d’une
inter-dépendance et d’une relation linéaire entre ces deux parametres. Pourtant, le seul
résultat significatif concernait la surface des muscles para-spinaux en L5, qui de fagon
surprenante était corrélée positivement au nombre de fractures prévalentes a JO (p=0,319 IC
95% [0,038-0,553]).

La proportion de patients ayant des fractures incidentes dans I'année suivant la (ou les)
fractures ayant mené a l'inclusion du patient (21,7%) était comparable a celle retrouvée par
Lindsay et al. : 19,2% des femmes présentant une fracture vertébrale incidente au cours du
suivi (bras placebo d’un essai contrdlé randomisé, n = 2725) avaient une nouvelle fracture
vertébrale incidente dans I'année suivant cette fracture (80), bien qu’une différence majeure
entre les deux populations flt I'absence de traitement par bisphosphonate ou par expansion
vertébrale dans I'étude de Lindsay et al. Le taux de patients ayant des fractures prévalentes
s’étant aggravées n’était en revanche pas précisé dans cette étude.

La proportion de patients ayant un nouvel évéenement fracturaire quel qu’il soit (fracture
incidentes et fractures prévalentes aggravées confondues) était de 37,7% dans notre étude
(15,7% de I'échantillon total ayant des fractures prévalentes aggravées). C'est bien plus que
dans I'essai controlé randomisé de Kushida et al. comparant les traitements par risedronate
et etidronate chez 547 patients ayant 1 a 4 fractures vertébrales prévalentes a I'inclusion, et
faisant état de 12,3 a 14,2% de nouveaux événements fracturaires a 96 semaines (les
proportions de fractures prévalentes aggravées et de fractures incidentes n’étaient pas
précisées) (113). Il est possible que cette différence soit liée a un nombre de fractures
prévalentes plus bas chez les patients de I'étude de Kuschida et al. (1,8 en moyenne et
nombre maximal = 4; versus 2,2 et nombre maximal = 9 dans notre étude). Notre
population ayant été traitée a 95,5 % par vertébroplastie ou cyphoplastie, on peut aussi
s'interroger sur l'effet de ces traitements sur la survenue de nouveaux évenements
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fracturaires. Une méta-analyse incluant 7 essais controlés randomisés n’a pas retrouvé de
risque accru de nouvelle fracture a un an apres traitement par vertébroplastie et
cyphoplastie, par rapport aux patients ayant regu un traitement conservateur (114), en
revanche les fractures prévalentes aggravées n’étaient pas prises en compte. Le taux
d’aggravation de fractures vertébrales ostéoporotiques prévalentes chez les patients traités
par expansion vertébrale n’a en effet pas été étudié; nous ne disposons donc pas d’une
bonne base de comparaison. Nous avons néanmoins choisi d’intégrer cette variable aux
nouveaux événements fracturaires, au méme titre que les fractures incidentes, notamment

en raison de son effet potentiel sur la statique vertébrale.

La méta-analyse sus-citée rapportait un risque accru de fractures incidentes de topographie
adjacente aux fractures prévalentes chez les patients traités par vertébroplastie ou
cyphoplastie, par rapport aux patients ayant regu un traitement conservateur (114).
Effectivement, dans notre étude, parmi les patients ayant une fracture incidente apres
vertébroplastie ou cyphoplastie (n=17), la quasi-totalité (16) avaient au moins une fracture
vertébrale adjacente, tandis qu’un seul avait une fracture incidente non adjacente a une
fracture prévalente, sans fracture incidente adjacente par ailleurs. A noter que dans une
étude récente (Stern et al., en cours de soumission) portant sur la méme population de
patients, les fractures incidentes adjacentes étaient plus fréquentes aprés cyphoplastie par
ballonet qu’aprées vertébroplastie.

4.1.4 Lien entre paramétres musculaires et survenue d’un nouvel événement fracturaire

Notre étude est innovante pour différentes raisons :

e Bien que rétrospective, c’est la premiére a avoir évalué le lien entre les parameétres
musculaires en imagerie a un instant TO et la survenue de nouveaux événements
fracturaires a 1 an. Rappelons que les rares études abordant le sujet comparaient les
parametres musculaires entre des patients ayant ou n’ayant pas de fracture
vertébrale prévalente a un instant T (tableau 1), tandis que la notre introduisait une
notion de temporalité, s’attachant a étudier le risque de nouvel événement
fracturaire dans I'année suivant une fracture vertébrale récente.

e La singularité de notre étude résidait ainsi dans le choix de la population, constituée
exclusivement de sujets ayant tous au moins une fracture vertébrale prévalente.
L'un des avantages d’un tel choix était que le taux de nouvel évenement fracturaire
attendu a un an était élevé (la présence de fractures prévalentes étant un facteur de
risque majeur de nouvelle fracture vertébrale ostéoporotique); cela permettait
d’avoir un effectif de patients avec de nouveaux évenements fracturaires suffisant
pour effectuer des comparaisons avec les patients ne présentant pas de nouvel
évenement fracturaire. Le corollaire était la difficulté supplémentaire d’isoler I'effet
des muscles du dos dans la survenue de nouvel événement fracturaire chez ces
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patients ayants d’emblée un risque fracturaire élevé. Par ailleurs, on pouvait espérer
approcher I'effet des muscles a un instant t sur la survenue d’une fracture dans
I"'année suivante, mais sans pouvoir s’affranchir de I'éventuel effet des fractures pré-
existantes sur ces muscles. Une autre particularité de notre population d’étude était
que la grande majorité des patients avaient été traités par une technique
d’expansion vertébrale.

e Contrairement aux études précédemment réalisées, dont I'analyse des paramétres
musculaires était limitée au rachis lombaire moyen et bas (L3-L4-L5), notre étude
s’attachait a évaluer les parametres musculaires depuis le rachis thoracique moyen
jusqu’au rachis lombaire bas.

Pour ces différentes raisons, il est difficile de comparer notre étude aux précédentes sur le
sujet, néanmoins nous tenterons d’effectuer quelques rapprochements. Dans notre étude,
les parameétres musculaires restants prédictifs de la survenue d’un nouvel événement
fracturaire a 1 an en analyse multivariée étaient :

e e pourcentage d’infiltration graisseuse des muscles para-spinaux en L3 (probabilité
d’un nouvel événement fracturaire d’autant plus élevée qu’il était élevé) : cela rejoint
le résultat de I'étude de Kim et al. (2015), dans laquelle le ratio de muscle des
muscles para-spinaux autour de L3 était « prédictif » de la présence d’une fracture
vertébrale ostéoporotique en analyse multivariée (probabilité de présenter une
fracture d’autant plus élevée que ce ratio était bas) (25).

e |e CSA des muscles psoas en L3 (probabilité d’'un nouvel événement fracturaire
d’autant plus basse qu’il était élevé) : ce paramétre était significativement différent
entre les groupes de patients avec et sans fracture vertébrale dans I'étude de Kim et
al., mais ne ressortait ensuite ni en régression logistique univariée ni en régression
logistique multivariée (25).

e |e mCSA des muscles para-spinaux en L3 (probabilité d’un nouvel événement
fracturaire d’autant plus basse qu’il était élevé) et le CSA des muscles para-spinaux
en T6 (probabilité d’'un nouvel événement fracturaire d’autant plus basse qu’il était
élevé). Ces parametres n’ont jamais été étudiés dans le contexte de fractures
vertébrales ostéoporotiques.

Nous resterons prudents dans l'interprétation de la taille des effets, car les effectifs étaient
faibles et les modeles obtenus pour ces paramétres en analyse multivariée ne retenaient pas
systématiquement tous les facteurs confondants (notamment I'dge pour linfiltration
graisseuse des muscles para-spinaux en L3 et pour le CSA des muscles para-spinaux en T6).
Ces résultats nécessitent d’étre validés avec de plus grand effectifs.

Notons enfin que notre étude ne retrouvait pas de lien entre les parametres musculaires a JO
et la topographie nouveaux événements fracturaires a J360 (évenements fracturaires
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intéressant la jonction thoraco-lombaire (T12-L1) versus la respectant). On aurait pu

s’attendre a des différences significatives pour les muscles para-spinaux compte-tenu des

résultats de I’étude de Bruno et al. citée plus haut, qui montrait que les muscles exergant le

plus de charges sur les vertébres étaient les multifidus et les extenseurs du rachis, et que les
muscles multifidus étaient les principaux pourvoyeurs de « pics » de charge a la charniere

thoraco-lombaire (75). Cette piste mériterait d’étre explorée avec de plus grands effectifs.

4.1.5 Autres facteurs prédictifs de nouvel événement fracturaire

Les autres facteurs prédictifs de nouvel événement fracturaire a un an dans notre étude

étaient cohérents avec les données de la littérature. L'age et la présence de fractures

vertébrales prévalentes sont reconnus comme étant des facteurs de risques majeurs de
fracture vertébrale ostéoporotique (115).

L’age apparait comme un puissant facteur prédictif du risque de fracture vertébrale
ostéoporotique dans I'ensemble des études portant sur le sujet (72,115,116). Le
risque de fracture vertébrale ou a un autre site augmente avec Iage,
indépendamment de la DMO (64).

La présence de fractures prévalentes (symptomatiques ou non) présente un intérét
dans la prédiction du risque de fracture tous sites confondus (dans leur étude,
Fujiwara et al. retrouvaient ainsi une meilleure prédiction du risque de fracture
ostéoporotique a 4 ans par un modéle combinant I'age, la DMO, un antécédent de
fracture symptomatique, et la présence de fractures vertébrales prévalentes en
radiographie, qu’avec I'outil FRAX) (115). L’importance du nombre fractures
vertébrales prévalentes dans I'estimation du risque fractures vertébrales a également
été démontrée, avec un « effet-dose » : rappelons que dans I'étude de Lindsay et al.,
le risque de nouvelle fracture dans I'année suivant une fracture incidente augmentait
avec le nombre initial de fractures prévalentes (80,117).

L'IMC, enfin, est un facteur dont I'effet sur la survenue de fractures ostéoporotiques
est complexe et dépendrait du site de fracture. Un risque plus bas de fractures de la
hanche et du poignet a ainsi été rapporté chez les femmes obéses en comparaison
avec les femmes non-obéses, et inversement I'obésité a été associée a un risque
accru de fractures du membre inférieur (cheville notamment, a I'exception de la
hanche) et de I'humérus proximal (118). Dans le cas des fractures vertébrales, les
résultats sont conflictuels. Deux études transversales retrouvaient une association
positive entre I'IMC et le nombre de fractures vertébrales prévalentes chez les
femmes ménopausées (119,120), tandis que dans une étude de cohorte (52 939
femmes) la valeur de I'IMC était négativement associée a la survenue de fractures
vertébrales a 1 an (118), tout comme dans notre étude. Une augmentation du risque
de fracture vertébrale a 5 ans a également été rapportée chez les femmes
ménopausées ayant perdu 4,5 kg au moment de [linclusion, néanmoins les
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éventuelles variations pondérales récentes n’étaient pas évaluées dans notre étude
(121).

4.2 Limites et perspectives

Une limite majeure a notre étude était la quantité importante de données manquantes, liée
au fait qu’elle a été réalisée avec un échantillon de population non initialement sélectionné
pour une étude portant sur les muscles. Le manque d’homogénéisation des scanners était
particulierement problématique, car les quatre étages que nous avons étudiés n’étaient pas
systématiquement inclus dans le volume d’acquisition, et le volume de reconstruction
« tronquait » souvent les muscles para-spinaux.

La conséquence était une réduction des effectifs dans les diverses analyses réalisées, et donc
une perte de puissance. En outre, les stratégies employées pour pallier a cette réduction de
taille des effectifs ont pu entrainer un manque de précision concernant le recueil des critéeres
de jugement (évaluation de linfiltration graisseuse semi-quantitative et quantitative
subjective quand bien méme les muscles para-spinaux étaient « tronqués » latéralement ;
substitution de la valeur de CSA d’un c6té a la moyenne des deux cotés en cas de données
manquantes unilatérales) et I’évaluation de I'issue (derniéres dates de nouvelles < J360 pour
8 patients, dont 5 ne présentaient pas (encore) ne nouvel événement fracturaire lors de la
derniére visite de suivi).

Un autre obstacle était I'impossibilité de comparer les valeurs absolues des densités
Houndsfield entre les scanners des différents patients puisqu’ils avaient été réalisés sans
fantdome, et donc l'impossibilité d’étudier les ratios de graisse et de muscles avec une
technique de seuillage. Une technique quantitative « subjective » inédite a donc été
employée, avec une bonne reproductibilité intra-observateur et une bonne corrélation (p de
0,711 a 0,915 selon I'étage et le cOté) avec la classification de Goutallier et Bernageau
appliquée au rachis. Il n’a cependant pas été réalisé de double-lecture par deux observateurs
différents, et cette technique n’a pas été comparée a la référence que constitue la technique
de seuillage pour mesurer les ratios de graisse et de muscle pur.

De nombreuses données n‘ont pas pu étre récupérées pour cette étude, au premier rang
desquelles la DMO, qui est un facteur essentiel dans la prédiction du risque fracturaire. On
citera tout de méme I'étude de Donaldson et al. portant sur 3221 femmes ménopausées
(groupes placebos de I’étude FIT, avec ou sans fracture vertébrale prévalente) dans laquelle

la capacité du modele FRAX sans DMO au col du fémur a prédire le risque de survenue de
fracture vertébrale a 3,8 ans était inférieure mais proche de celle du modéle FRAX avec DMO
au col du fémur (AUC respectifs de 0,68 et 0,71, p=0,002), et un modeéle incluant
uniguement I'age et la présence de fractures prévalentes a I'inclusion avait un AUC de 0,68
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(72). Nous pensons donc que notre étude est incomplete mais demeure pertinente, en dépit
de I'absence de valeurs de DMO.

D’autres données pouvant influer sur I'état des muscles et/ ou le risque de fracture
vertébrale n’ont pas pu étre recueillies : la prise de corticoides, la consommation d’alcool et
de tabac, I'ethnie, la dose et I'observance du traitement par bisphosphonates regu par les
patients, la survenue de fractures ostéoporotiques dans d’autres sites anatomiques.

Dans notre étude, le délai précis de 1 an était relatif a la date de traitement de la fracture
vertébrale récente, et non pas a la date de survenue exacte de la fracture. Or le délai entre la
survenue des fractures et leur traitement dépassait souvent les 6 semaines (cela constituait
en effet I'un des critéres d’inclusion dans I’étude STIC 2) : le délai moyen était ainsi de 118,3
jours (x 107,1) et le délai médian de 86 jours (Q1-Q3: 45-163). Notre étude rentrait
néanmoins dans le cadre global de I'évaluation du risque de nouveaux événements
fracturaires a court-terme aprés une fracture vertébrale (par opposition par exemple au
risque de fracture a 10 ans estimé par I'algorithme FRAX).

La cyphose thoracique n’a pas été prise en compte dans notre étude, alors que nous avons
vu gu’elle pourrait participer a accroitre le risque de fracture vertébrale de fagon directe par
accentuation des charges exercées sur les vertébres (notamment via les muscles multifidus -
rappelons une fois de plus I'étude de Bruno et al. citée plus haut), et indirecte via la
survenue de chutes par instabilité (Kasukawa et al. ont observé que les sujets agés
« chuteurs » avaient un angle de cyphose et un déséquilibre sagittal du rachis plus marqués
que les « non-chuteurs ») (75,122). L'étude de Roux et al. a ainsi montré dans le groupe
placebo (n = 1624) de deux essais randomisés étudiant I'effet du ranelate de strontium, que
les patients présentant un index de cyphose thoracique élevé (index entre la profondeur de
la cyphose et la distance T4-T12) avaient significativement plus de nouvelles fractures a 3
ans que ceux ayant un index de cyphose thoracique intermédiaire ou bas (123). Il serait
intéressant d’approfondir I'étude des liens entre qualité des muscles du dos et cyphose
thoracique, afin de mieux comprendre les mécanismes d’association entre |'état des muscles
et la survenue de fractures vertébrales. Dans cet esprit-la, une étude transversale réalisée
sur 1172 sujets de la « Health, Aging and Body Composition Study » retrouvait une baisse de
29% de la probabilité d’avoir une hypercyphose thoracique (>40°) par augmentation d’une
déviation standard de la densité des muscles para-spinaux en L4-L5 au scanner en ajustant
sur I'age, I'ethnie, le sexe, la DMO lombaire, le poids, et la graisse du tronc (23), un biais
majeur étant toutefois que la cyphose était mesurée en décubitus sur le scout latéral du
scanner. La significativité de la surface des muscles para-spinaux en T6 dans notre étude
incite a élargir ce champ d’étude aux muscles para-spinaux de I'étage thoracique.

Pour finir, deux points essentiels doivent étre gardés a I'esprit :
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Notre étude suggére des pistes pour I'étude des paramétres musculaires dans la
prédiction du risque de fractures vertébrales ostéoporotiques, mais bien entendu en
aucun cas les facteurs retenus dans notre étude ne peuvent étre considérés comme
des facteurs de risque, ne serait-ce qu’a cause du caractere rétrospectif de I'étude.

Si I'imagerie reste un moyen d’étude séduisant pour I’étude des muscles car facile a
mettre en oeuvre, couramment réalisé et reproductible, rappelons-nous que les
caractéristiques des muscles en imagerie ne sont pas parfaitement corrélés a leur
force, et n’oublions pas les autres moyens d’étude des muscles permettant
justement une mesure directe de leur force, possiblement plus pertinente pour
évaluer le bon fonctionnement des muscles.
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CONCLUSION

La survenue de fractures ostéoporotiques au rachis répond a une physiopathologie
complexe, se distinguant des autres sites de fractures ostéoporotiques par un systéme
biomécanique tout a fait unique, occupant vraisemblablement une place centrale dans la
survenue de ces fractures. Les muscles du dos, acteurs essentiels de la biomécanique du
rachis via leur action dynamique et stabilisatrice, méritent ainsi d’étre considérés dans
I’étude de la genése des fractures vertébrales.

Notre étude a mis en évidence un risque de nouvel évenement fracturaire d’autant plus
élevé que la surface totale des muscles para-spinaux en T6 et psoas en L3 était basse, que
I'infiltration graisseuse des muscles para-spinaux en L3 était élevée, et que la surface de
muscle « pur » des muscles para-spinaux en L3 était basse, dans I’année suivant une fracture
vertébrale symptomatique traitée dans la majorité des cas par expansion vertébrale, en
ajustant sur le sexe, I'age, 'IMC et le nombre de fractures prévalentes. Ces résultats font
penser qu’une mauvaise « qualité » des muscles du dos aux étages thoracique et lombaire,
non seulement extenseurs mais aussi fléchisseurs, participe au phénomeéne bien connu de
« cascade » de fractures vertébrales ostéoporotiques.

La compréhension de la place des muscles dans la physiopathologie des fractures
vertébrales ostéoporotiques présente un intérét potentiel dans I'affinement de la prédiction
du risque fracturaire, mais aussi dans la prévention primaire et secondaire, puisque les
parametres musculaires sont en partie modifiables. La meilleure connaissance de cette
physiopathologie et I'identification de muscles « cibles » permettraient d’adapter au mieux
les programmes de rééducation et les dispositifs d’orthese spinale utilisés dans le traitement
des fractures vertébrales ostéoporotiques (84,124).
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Titre en francais : Implication des muscles du dos dans la survenue de fractures vertébrales
ostéoporotiques

Résumé : Contexte: Les muscles du dos, en tant qu’acteurs essentiels de la biomécanique
rachidienne, pourraient étre impliqués dans la survenue de fractures vertébrales ostéoporotiques.
Matériel et méthodes: Cette étude rétrospective portait sur 89 patients issus des essais controlés
randomisés STIC 1 et STIC 2 comparant le traitement conservateur, la vertébroplastie et la
cyphoplastie. La surface totale, I'infiltration graisseuse et la surface de muscle pur des muscles para-
spinaux, et la surface totale des muscles psoas étaient évalués aux étages T6, T12, L3 et L5 sur le
scanner réalisé a I'inclusion. Le nombre d'événements fracturaires (aggravation d'une fracture
prévalente ou fracture incidente) lors du suivi a été récupéré. La part des parametres musculaires
dans la prédiction du risque de nouvel évenement fracturaire dans I'année suivant le traitement a été
évaluée par des régressions logistiques uni- et multivariées (tenant compte du sexe, de I'age, de
I'IMC et du nombre de fractures prévalentes).

Résultats: Le risque de nouvel évenement fracturaire dans I'année suivant une fracture vertébrale
symptomatique (95,5% traitées par expansion vertébrale), était d’autant plus élevé que la surface
totale des muscles para-spinaux en T6 et psoas en L3 était basse, que l'infiltration graisseuse des
muscles para-spinaux en L3 était élevée, et que la surface de muscle pur des muscles para-spinaux
en L3 était basse, en analyse multivariée (p<0,05).

Conclusion: Une qualité altérée des muscles du dos aux étages thoracique et lombaire pourrait
participer au phénomeéne de « cascade » de fractures vertébrales ostéoporotiques.

Mots clés : ostéoporose, fracture vertébrale, muscles para-spinaux, muscles psoas, infiltration
graisseuse, surface du muscle, scanner

Titre en anglais : Implication of back muscles in vertebral osteoporotic fracture occurrence

Abstract : Background: The study of the relationship between morphological features of back
muscles and osteoporotic vertebral fracture risk seems promising, as biomechanics appears to play
an important role in the occurrence of such fractures.

Material and methods: This retrospective study included 89 patients originating from the STIC 1 and
STIC 2 randomized controlled trials. Total cross-sectional area (CSA), fatty infiltration and pure
muscle CSA of the para-spinal muscles, and total CSA of the psoas muscles were assessed on the
CT-scan which had been performed upon inclusion. The number of new fractures (worsening
prevalent fracture or incident fracture) occurring during follow-up was retrieved. The implication of
muscle features in vertebral fracture risk within one year following treatment was assessed with
univariate and multivariate logistic regressions (taking gender, age, BMI and number of prevalent
fractures into account).

Results: Lower para-spinal muscle CSA at T6 level and psoas muscle CSA at L3 level, higher fatty
infiltration of para-spinal muscles at L3 level, and lower pure muscle CSA of para-spinal muscles at
L3 level predicted the risk of new fracture within a year following a symptomatic vertebral fracture
(95,5% treated by vertebral augmentation) in multivariate analyses (p<0,05).

Conclusion: Impaired quality of thoracic and lumbar back muscles may participate in the vertebral
fracture cascade.

Keywords : osteoporosis, vertebral fracture, paraspinal muscles, psoas muscles, fatty infiltration,
muscle cross-sectional area, CT-scan
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