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La spirométrie avec mesure de la réponse aux bronchodilatateurs
d’action rapide est un élément diagnostique clé dans le bilan des
syndromes obstructifs et doit étre systématiquement effectuée.
Elle est utile pour distinguer IPasthme de la BPCO et permet de
grader la sévérité de Pobstruction en cas de BPCO. On ne devrait
pas lutiliser pour décider du choix d’un bronchodilatateur. On
retient comme critére de réversibilité une augmentation du
volume expiré maximal en 1 seconde (VEMS) ou de la capacité
vitale forcée (CVF) supérieure a 200 ml et 12% de la valeur de
base.

Excepté pour le bilan initial d’'un asthme, les traitements inhalés
ne doivent pas étre interrompus avant un bilan spirométrique.
Une aggravation paradoxale aprés béta-agonistes est une obser-
vation rare qui doit faire envisager une alternative a cette classe
de bronchodilatateur.

Bronchodilatation during spirometry:
indications, realization and interpretation

Spirometry with response to short-acting bronchodilators is a key
element in the diagnostic work-up of patients with obstructive
airways diseases and should be systematically assessed. Response to
bronchodilators (RBD) is useful to differentiate asthma from COPD
and to grade the severity of obstruction in COPD cases. RBD should
not be used to decide for a bronchodilator therapy. An increase in
Forced Expiratory Volume in 1 sec (FEV1) or Forced Vital Capacity
(FVC) by >200ml and 12% of baseline value is considered as criteria
for significant bronchodilator response. With the exception of
asthma diagnostic work-up, inhaled therapy should not be interrup-
ted before spirometry. Paradoxical loss of lung function after admi-
nistration of beta 2 agonists is rarely observed. When present, choice
of an alternative bronchodilator agent should be considered.

INTRODUCTION

Les bronches périphériques sont maintenues ouvertes par une
armature musculaire lisse contractée, qui évite un collapsus dy-
namique a expiration. Chez les sujets sains, le tonus de cette
musculature est faible et varie peu dans le temps, de sorte que
les résistances bronchiques sont stables. Dans les pathologies
chroniques obstructives, et en particulier dans ’asthme, I'in-
flammation chronique présente dans la sous-muqueuse des
bronches cause une hypertrophie et une hyperplasie de la mus-
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culature lisse et la rend plus réactive aux stimuli de 'environ-
nement. Une bronchoconstriction intermittente peut alors
survenir, ce qui explique la variabilité de la fonction pulmo-
naire et la réponse aux bronchodilatateurs (RBD).

La spirométrie avec mesure de la RBD est ’'examen de base re-
quis pour le diagnostic et la gradation du syndrome obstructif.
En dépit de son importance en clinique et des efforts des socié-
tés de pneumologie, il persiste une hétérogénéité des pratiques
tant dans la réalisation que dans l'interprétation de la RBD.

L’objectif de cet article est de rappeler les indications, la tech-
nique et I'interprétation de la RBD lors de spirométrie, ainsi
que ses implications cliniques.

REPONSE NORMALE AUX BRONCHODILATATEURS
LORS D’UNE SPIROMETRIE

Dans une population de sujets non fumeurs en bonne santé,
l'inhalation de 200 a 400 pg de salbutamol entraine une aug-
mentation moyenne de 110 ml environ sur le volume expiré
maximal en 1 seconde (VEMS) et 20 ml sur la capacité vitale
forcée (CVF). Une augmentation maximale de 300 ml sur le
VEMS (11,5% d’amélioration) et la CVF (9% d’amélioration)
reste encore normale."” Les études populationnelles ont per-
mis de confirmer les limites communément admises définis-
sant une réversibilité significative aux BD. Le tableau 1
résume les criteres utilisés pour définir la réversibilité aux BD
dans les consensus d’experts et dans une sélection d’études
cliniques. En pratique quotidienne, les limites de 200 ml et
12% de la valeur de base pour le VEMS ou la CVF sont le plus
souvent retenues.

INDICATIONS A LA SPIROMETRIE AVEC MESURE
DE LA REPONSE AUX BRONCHODILATATEURS

Une spirométrie avec mesure de la RBD est requise pour le
diagnostic de la BPCO et de I’asthme.

Dans I’asthme, ’obstruction est le plus souvent partiellement
ou totalement réversible. Il est explicitement recommand¢ de
procéder a une spirométrie avec RBD pour confirmer le dia-
gnostic d’asthme. Ces tests sont a faire soit avant de débuter
un traitement de fond de I’asthme, soit apres avoir I’avoir in-
terrompu.’ En effet, la RBD, élément diagnostique clé, sera
masquée en cas d’exposition aux médicaments classiques de
P’asthme (corticostéroides inhalés, bronchodilatateurs).
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Dans la BPCO, I’obstruction est définie par le rapport VEMS/
CVF qui reste abaissé (< 0,7) aprés administration de BD.*
La mesure de la réversibilité est également indispensable
pour grader la sévérité de la BPCO, qui se fonde sur le VEMS
apres BD.*

L’asthme et la BPCO sont deux diagnostics parfois difficiles
a distinguer. Le tableau 2 montre les parametres pouvant
différencier asthme et BPCO, notamment l’apport de la
RBD. La mesure des volumes pulmonaires par pléthysmo-
graphie corporelle et celle de la capacité de diffusion du mo-
noxyde de carbone (DLCO) contribuent a classer les situa-
tions douteuses. Toutefois, des formes de chevauchement
entre asthme et BPCO sont fréquentes. Jusqu’a 30% des
asthmes modérés persistants évoluent vers une obstruction

fixée et 15 a 20% des BPCO répondent aux criteres du syn-
drome de chevauchement asthme-BPCO (ACOS: Asthma-
COPD overlap syndrome).>?

MESURE DE LA REPONSE AUX BRONCHO-
DILATATEURS EN PRATIQUE CLINIQUE

Il n’y a pas de consensus concernant le BD a courte durée d’ac-
tion a utiliser (béta2-agoniste a courte durée d’action (short-
acting beta2 agonist - SABA) ou antagoniste muscarinique a
courte durée d’action (short-acting muscarinic antagonist —
SAMA)), sur la dose ou le mode d’administration. Néanmoins,
les protocoles qui utilisent des doses élevées (400 pg d’équiva-
lent salbutamol) et permettent donc d’obtenir des réponses

TABLEAU 1

Définitions de la réversibilité aux bronchodilatateurs

Sources, année

Critéres

Etudes cliniques

IPPB (intermittent positive pressure breathing) study, 1983
(isoproterenol 250 pg)

T VEMS > 12% de la valeur de base

National Emphysema Treatment Trial, 2003%°

T VEMS > 400 ml

UPLIFT: Tiotropium in COPD, 20082

T VEMS > 15% de la valeur de base
T VEMS > 10% de la valeur prédite
T VEMS > 200 ml et 12% de la valeur de base

Consensus d’experts

American College of Chest Physician, 197422

T VEMS 215% de la valeur de base

Standardized lung function testing, 19832%

T VEMS > 9% de la valeur prédite

European Respiratory Society statement, 19930

T VEMS ou CVF > 200 ml et > 12% de la valeur prédite

European Respiratory Society/American Thoracic Society, 2005’

T VEMS ou CVF > 200 ml et > 12% de la valeur de base

Global Initiative for Obstructive Lung Disease (GINA), 2016

T VEMS > 200 ml et > 12% de la valeur de base

TABLEAU 2

Différences et similitudes physiologiques entre ’asthme et la BPCO

VEMS: volume expiré maximal en 1 sec; CVF: capacité vitale forcée; VR: volume résiduel, CRF: capacité résiduelle fonctionnelle; DLCO: capacité de diffusion du monoxyde
de carbone; KCO (Krogh): capacité de diffusion du monoxyde de carbone rapportée au volume alvéolaire; BD: bronchodilatateur; NO: monoxyde d’azote; FENO: fraction

exhalé du monoxyde d’azote; ppb particles per billion.

Asthme BPCO
Spirométrie Avant BD Apres BD Avant BD Apres BD
VEMS Abaissé Réversibilité tres fréquente, Abaissé Réversibilité occasionnelle,
parfois marquée (> 400 ml) peu marquée
CVF Normal Réversibilité occasionnelle Abaissé Réversibilité occasionnelle
a fréquente.
VEMS/CVF Abaissé T, voire normalisé Abaissé Abaissé
Volumes pulmonaires
VR et CRF Le plus souvent normaux Augmentés
Capacité de diffusion
DLCO Normale, voire augmentée Abaissée
Kco Normale Abaissée
Divers
Hyperréactivité bronchique Présente, marquée Présente

(variation VEMS > 20%)

NO exhalé

FENO > 50 ppb (en cas d’asthme éosinophilique)

Non contributif. FENO souvent abaissé c/o fumeur

Eosinophilie sanguine

Souvent présente dans I'asthme éosinophilique

Parfois présente durant les exacerbations
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plus importantes sans effets secondaires notables sont le plus
souvent recommandés en pratique clinique.

11 est suggéré d’adopter le schéma suivant tiré du consensus

ATS/ERS.

» Spirométrie de base (minimum 3 mesures).

» Administration de 4 push de 100 pg de salbutamol avec une
chambre d’inhalation (1 push suivi d’une inspiration pro-
fonde, a répéter 4 fois).?

* Spirométrie 15 min aprés BD (minimum de 3 mesures).

L’absence d’études a large échelle ne permet pas de faire de
recommandations définitives sur I'intérét d’une bronchodila-
tation supplémentaire par de I'ipratropium. Chez les patients
BPCO, une dose totale de 8o pg de cette molécule est parfois
proposée (4 x 20 pg selon un protocole similaire au salbuta-
mol). La réponse a l'ipratropium est évaluable 30 a 40 mi-
nutes plus tard.*

Une dose plus élevée de salbutamol (600 pg) est proposée
chez ’enfant, notamment dans les recommandations austra-
liennes."

Les BD en aérosols-doseurs «spray» doivent étre administrés
avec une chambre d’inhalation et non directement dans la
bouche. Cette méthode a ’avantage de ne demander aucune
aptitude particuliere de la part des patients, telle que coordi-
nation entre l’activation et I'inhalation ou capacité a générer
un flux inspiratoire minimal. Les chambres d’inhalation sont
lavables et réutilisables. Les inhalateurs de poudre seche ne
peuvent étre réutilisés et réclament coordination et force ins-
piratoire. Pour ces raisons, on préfere les aérosols-doseurs
avec chambre d’inhalation aux inhalateurs de poudre pour la
mesure de la RBD.

Aucune contre-indication formelle a la bronchodilatation
n’existe en dehors du refus du patient. La thyréotoxicose, I'in-
suffisance cardiaque avec troubles du rythme et le traitement
par digoxine imposent des précautions et une appréciation au
cas par cas.

INTERRUPTION DES BRONCHODILATATEURS
AVANT LA MESURE

Les BD actuellement dispensées sont pour la plupart a longue
durée d’action (bétaz-agonistes a longue durée d’action
(LABA), antagonistes muscariniques a longue durée d’action
(LAMA). Si le but de la spirométrie est le suivi d’une maladie
respiratoire déja confirmée ou I’évaluation de la sévérité de
Pobstruction en cas de BPCO par exemple, arrét des médica-
tions bronchodilatatrices est inutile et souvent impraticable,
voire risqué, en particulier en cas d’hospitalisation ou d’exa-
cerbation. L’arrét des BD n’est donc plus systématiquement
recommandé et doit s’évaluer selon le contexte clinique.

Concernant ’asthme, les guidelines GINA recommandent de
confirmer le diagnostic d’asthme avant l'introduction d’un
traitement de fond, en s’assurant qu’on objective bien un syn-
drome obstructif, le plus souvent réversible.’ Dans ce
contexte, il est important de stopper toute médication avant
de pratiquer une spirométrie avec mesure de la RBD (2 se-
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maines d’interruption pour les corticostéroides inhalés,
24 heures pour les LABA et 12 heures pour les SABA et SAMA.

INTERPRETATION DE LA REPONSE
AUX BRONCHODILATATEURS

Chez ’adulte, on considere qu’un syndrome obstructif est ré-
versible quand les criteres suivants sont présents:

« augmentation du VEMS de 200 ml et 12% de la valeur de base
ou

« augmentation de la CVF de 200 ml et 12% de la valeur de base

Exemple: Le VEMS de base (pré-BD) est mesuré & 2,2 litres.
Le VEMS apreés BD (post-BD) est mesuré & 2,3 litres. La RBD
est de 100 ml et + 4,5% ((2,3-2,2)/2,2*100= +4,5%).

Selon la situation, les éléments ci-apres peuvent/doivent étre

pris en compte:

« Lanormalisation du rapport VEMS/CVF ne peut étre utili-
sée comme critere pris isolément. En effet, en cas de dimi-
nution paradoxale de la CVF apres bronchodilatation, le
rapport VEMS/CVF augmente.

e Chez lenfant, les volumes pulmonaires étant plus petits,
seul le critere de 12% est retenu.

e Une définition plus restrictive de la réversibilité en pre-
nant une limite de 12% de la valeur prédite du VEMS ou de
la CVF, et non de sa valeur de base a été proposée. Bien que
cette définition soit fondée sur le plan statistique, elle ré-
duit la prévalence de la réversibilité si elle est appliquée a
des sujets présentant une limitation sévere des flux aé-
riens. Moins rapporté dans les consensus d’experts et dans
les études cliniques, sans impact thérapeutique démontré,
ce critere restrictif de 12% de la valeur prédite n’est pas re-
command¢ dans la pratique quotidienne.

* En cas de BPCO, la mesure de la RBD a le plus d’utilité cli-
nique chez des sujets non encore traités, en permettant non
seulement de grader la sévérité de I’obstruction, mais égale-
ment parfois de suggérer un asthme concomitant. On objec-
tive fréquemment dans la BPCO une RBD positive sur la CVF
sans changement du VEMS." Ceci refléte effet des BD sur la
capacité inspiratoire et I’hyperinflation dynamique.”" Néces-
saire au moment du diagnostic, la place de la mesure de la
RBD dans le suivi des patients BPCO reste incertaine. La pré-
sence ou l'absence de RBD ne doivent pas étre utilisées
comme argument pour traiter ou renoncer a traiter un patient
souffrant de BPCO. La RBD ne permet pas non plus de se dé-
terminer sur le choix d’un traitement (corticostéroides inha-
1és et/ou BD).” Elle donne par contre des informations pro-
nostiques sur le déclin de la fonction pulmonaire et la fré-
quence des exacerbations. En effet, dans I’étude ECLIPSE, la
réversibilité s’associait avec un déclin accéléré du VEMS.™

» En cas de suspicion d’asthme, une augmentation impor-
tante de plus de 400 ml et 12% du VEMS confirme le dia-
gnostic en pratique quotidienne.'®

Réversibilité partielle ou compléte

En cas de normalisation du VEMS et de la CVF avec dispari-
tion du syndrome obstructif mesuré avant bronchodilatation,
on retiendra une réversibilité complete. Cette situation est
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TABLEAU 3

Prévalence de la réponse paradoxale aux bronchodilatateurs

* Diminution de 200 ml et 12% pour le VEMS ou la CVF.

Diminution du VEMS Diminution de la CVF
> 200 ml > 200 ml et 12% de la valeur de base > 200 ml > 200 ml et 12% de la valeur de base
Sujets non fumeurs en bonne santé o o o o
(SAPALDIA 3)? 1,4% 0,3% 7,0% 0,7%
Fumeurs (SAPALDIA 3)2 1,3% 0,2% 7,0% 0,6%
Patients BPCO 9
UPLIFT2! - 0.2% B B

Patients BPCO
Bhatt et coll.'®

5,0%*

tres fortement évocatrice d’un asthme. Elle est importante a
reconnaitre dans les cas ot les volumes de base sont déja éle-
vés et laissent peu de place pour une augmentation supplé-
mentaire apres BD.

Une réversibilité partielle est retenue quand les criteres de ré-
versibilité sont présents mais que le rapport VEMS/CVF reste
abaissé et/ou que le VEMS ou la CVF ne sont pas normalisés.
Pris isolément, une réversibilité partielle ne permet ni de re-
tenir ni d’exclure un asthme ou une BPCO.

Réversibilité mesurée sur le débit de pointe
ou les débits moyens

Le VEMS et la CVF varient naturellement de 150 ml en
moyenne chez un méme sujet (coefficient de variation de
3%). Une variabilité encore plus importante (5 a 6%) est ob-
servée pour le débit de pointe (DP) et les débits moyens chez
les sujets sains. La corrélation entre les changements de
VEMS et de DP est faible (R = 0,32). On ne recommande donc
pas de se baser sur le débit de pointe pour I’évaluation de la
RBD." Les débits expiratoires moyens (DEM 25-75) étant dé-
pendants de la CVF, a I'instar du rapport VEMS/CVF, ils ne
doivent pas non plus étre utilisés isolément comme criteres
pour retenir la RBD en médecine adulte.

Réversibilité mesurée sur les résistances
ou les volumes pulmonaires

La bronchodilatation s’accompagne d’une diminution signifi-
cative des résistances bronchiques." Mesurables uniquement
dans des laboratoires équipés de pléthysmographes, les chan-
gements de résistances (ou de conductances spécifiques)
constituent un critere annexe de réversibilité. Ils devraient
étre rapportés en les normalisant pour la capacité résiduelle
fonctionnelle (CRF). Les changements de volumes pulmo-
naires statiques (CRF, volume résiduel), en cas d’emphyseme,
requicrent également un pléthysmographe et restent de signi-
fication clinique incertaine. Les consensus d’experts ne re-
commandent donc pas de rapporter la RBD en mentionnant,
comme critéres principaux, les résistances ou les volumes
pulmonaires.

Réponse paradoxale aux bronchodilatateurs

Définie de maniere arbitraire en miroir a la réversibilité (di-
minution de plus de 200 ml et 12% de la valeur de base sur le

VEMS ou la CVF), la réponse paradoxale aux béta2-agonistes
aregu une attention particuliere ces dernicres années. En effet,
la réponse paradoxale s’associe dans la BPCO a une capacité
d’effort diminuée, une dyspnée plus importante et une fré-
quence plus élevée d’exacerbation. La réponse paradoxale
est rare (5% des BPCO ou moins), et retrouvée plus souvent
chez des patients d’origine africaine. Rare dans la BPCO, la
réponse paradoxale semble encore plus rare chez les non-
fumeurs en bonne santé. Ainsi, dans la cohorte SAPALDIA,
elle est retrouvée chez moins de 1% des sujets (tableau 3). Sa
découverte chez un patient BPCO devrait ainsi faire recon-
sidérer la prescription de béta2-agonistes, au profit d’anticho-
linergiques.

CONCLUSION

La place de la spirométrie avec mesure de la bronchodilata-
tion est bien établie dans le diagnostic des maladies respira-
toires. Les limites de 200 ml et 12% utilisées pour définir la
réversibilité ont été confirmées dans des études cliniques et
sur des populations de sujets sains. ’implémentation dans la
pratique clinique quotidienne de procédures standardisées
pour la réalisation et linterprétation de la spirométrie avec
mesure de la RBD reste toutefois un objectif a atteindre pour
la communauté médicale.

Conflit d’intéréts: Les auteurs n'ont déclaré aucun conflit d’intéréts en relation
avec cet article.

IMPLICATIONS PRATIQUES

m Une spirométrie avec mesure de la réponse aux broncho-
dilatateurs (BD) est indispensable dans le bilan diagnostique
des maladies respiratoires caractérisées par un syndrome
obstructif

m La réponse aux bronchodilatateurs sévalue sur le volume
expiré maximal en 1 seconde (VEMS) et la capacité vitale forcée
(CVF). On retient une réversibilité si le VEMS ou la CVF
augmentent de > 200 ml et 12% de la valeur de base apres BD

m La présence ou 'absence de réponse aux BD ne permet pas
de motiver un choix thérapeutique dans la BPCO

= Une réponse paradoxale aux BD est rarement observée.
Sa présence doit pousser le clinicien a reconsidérer ['utilisation
de B2 agonistes dans la BPCO
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QCM D’AUTO-EVALUATION

Testez vos connaissances...

Bronchodilatation lors de
spirométrie: indications,
réalisation et interprétation
(voir article p. xxx)

3.

oo o o

Une femme de 45 ans consulte
pour des acces de dyspnée.

La spirométrie pré-/post BD
montre les résultats suivants:
Pré: CVF 3,10 L (89%vp), VEMS
2,03 L (66%), VEMS/CVF 0,65
(76%vp)

Post: CVF 3,05 L (86%vp)
[-1,6%t], VEMS 2,29 L (75%)
[+12,8%t], VEMS/CVF 0,75
(87%vp) tA: (post - pré)/pré*100
Quelle est I'interprétation correcte?

A. Obstruction (Ob.) complete-
ment réversible post BD

B. Ob. partiellement réversible
post BD

C. Ob. non réversible post BD

D. Spirométrie normale

Réponses: B
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