Physiopathologie pulmonaire

-La lingula=lobe moyen gauche

-Résistance pulmonaire au flux d’air est proportionnelle à la longuer (L) du tube et à la puissance 4 du rayon (r) . Elle est max dans les bronches de moyen calibre car le flux y est le plus important et turbulent et non laminaire comme plus loin.

-Loi de Laplace : P=2T/r  ;(T=tension de surface).Ainsi, plus le rayon est petit et plus la pression tendant à réaliser un collapsus alvéolaire est grande.

-La pression péri-bronchiolaire reflète la pression pleurale ; la pression pleurale diminue de 0.25 cm d’H2O/cm de l’apex à la base. La pression pleurale peut devenir positive pendant l’expiration forcée. La différence de pression sanguine hydrostatique entre le haut et le bas des poumons est d’environ 30 cm H2O.

-L’énergie dépensée pour une respiration normale correspond environ à 2% du métabolisme basal. A l'exercice la ventilation peut augmenter jusqu'à 25x

-Hypoxie alvéolaire=>Récepteur artériolaire =>contraction artériolaire=> HTP si affecte >20% de la circulation pulmonaire.

-Ventilation/Perfusion (V/Q) est meilleur aux apex qu’aux bases. V/Q= ( si espace mort (ventilation sans perfusion ex :embolie pulmonaire, maladie vasculaire pulmonaire) et V/Q=0 si shunt (perfusion sans ventilationex : atélectasie, alvéoles emplies de débris ou liquide). Débit ventilatoire pulmonaire (adulte)=6 L/ min dont 1/3 = espace mort=>4 L/min et sanguin=5 L/min=> Rapport moyen : V/Q=0.8. Le sang étant déjà presque saturé en O2 à ventilation basale, augmenter la ventilation ne change que peu le contenu sanguin en O2 et ne modifie donc pas la PaO2. Une augmentation du gradient alvéolo-artériel (A-a (PO2) est le reflet d’une région de bas rapport V/Q (shunt).

Stimulus respiratoires :

· Augmentation de la PaCO2 : 

-Environ 85% de la réponse à l'hypercapnie se fait dans le SNC par  diffusion du CO2 qui stimule des récepteur centraux. 

-Environ 15% de la réponse à l'hypercapnie se fait par stimulation et potentialisation des glomus carotidiens. 

-La ventilation augmente environ de 2 L/min par 1 mmHg PaCO2.

· Diminution du pH : ions H+ (indépendemment de la PaCO2)=> stimulation du glomus carotidien

· Diminution de la PaO2 : Glomus carotidiens = seul récepteur qui réagit à l’hypoxie ! =>Réagit dès que la PaO2<50-60 mmHg et stimulation max. à PaO2 de 32 mmHg. Attention, si la PaO2 continue à diminuer la stimulation diminue .

Situation 1:  L' hypercapnie chronique (BPCO) entraine une adaptation cérébrale par production compensatoire de bicarbonates qui rendent les recepteur centraux moins sensibles aux changements de la PaCO2. dès ce moment, la ventilation est contrôlée par la PaO2 (glomus carotidien). Chez ces patients, la suppression du stimulus hypoxique (par augmentation de la FiO2) risque de compromettre le stimulus respiratoireet déclencher une apnée!

Situation 2:  L'hypoxie chronique (altitude, apnée du sommeil) entraine une adaptation par diminution du stimulus hypoxique. Chez ces patients, en cas d’apparition par la suite d'une hypercapnie chronique (qui s’adapte également) on observe la disparition de tout stimulus respiratoire=> apnée (ex. Sd obsésité-hypoventilation=Pickwick).

Classification des maladies pulmonaire :

1/ Obstructives

2/ Restrictives

3/ Vasculaires

I/ MALADIES OBSTRUCTIVES PULMONAIRES : ASTHME ET BPCO
Augmentation de la résistance au flux d’air par :

· Obstruction de la lumière des bronches (sécrétions, CE)

· Diminution du diamètre des bronches : 

· Oedèmes/épaississement des parois (asthme, inflammation, infection)

· Contraction musculaire lisse (asthme)

· Perte du tissus de soutient=de la ‘toile élastique’ qui tient les alvéoles ouvertes (emphysème)

A) ASTHME :

· Activation de cellules inflammatoires localement (mastocytes et éosinophiles) par => libération de LKT, histamine, prostaglandines =>

· contraction musculaire lisse (hyperréactivité des nerfs à nus post dénudation épithéliale)=>toux

· atteinte endothéliale et œdème 

· vasodilatation et sécrétion de mucus

· Les cytokines libérées vont attirer d’autres cellules inflammatoires et modifier le milieu (augmentation locale d’éosinophiles, mastocytes, lymphocytes TH 2) ce qui va perpétuer l’inflammation et l’hyperréactivité. La production de facteur de croissance pour les fibroblastes mène à une fibrose et une obstruction bronchique FIXEE dans les asthmes chroniques sévères.

-Def. : Asthme intrinsèque= testing allergique atopique négatif

-Réponse asthmatique 
-rapide si en 10-15 min (puis STOP en 1h)





-lente si en 4-8h (Attention car peut suivre une réponse rapide !)

-Tests de provocation bronchique=> Hyperréactivité si >20% de diminution du VEMS suite à un irritant (methacholine et histamine) qui ne cause normalement que 5% de diminution chez un sujet normal ou si augmentation de 20% du VEMS en réponse à un bronchodilatateur.

-La répartition de la bronchoconstriction n’est pas homogène avec des zones avec un V/Q élevé et d’autres bas. En général pas d’effet shunt dans l’asthme.

-PaCO2  dans asthme est  normale ou basse (hyperventilation)=> si hypercapnie = fatigue muscles resp.=asthme sévère et tardif! 

-Dans l’asthme on retrouve une hyperinflation qui sert à  augmenter le calibre des vx aériennes, mais c’est au prix d’une diminution de la compliance => augmentation du travail respiratoire =>impression de peine à respirer=dyspnée. Hyperinflation aussi par air trapping sur le collapsus bronchique expiratoire. Pas de shunt dans l’asthme.

-Pouls paradoxal=diminution de 10 mmHg de la pression systolique durant l’inspiration (déplacement du septum par dilatation VD sur augmentation du RV=> diminution du Remplissage VG et diminution de la  Force de contraction).

B) BPCO = Bronchite chronique et Emphysème

1) Bronchite chronique 

Mécanisme : Tabac et irritants=>inflammation chronique (infiltration neutrophile) des petites voies aériennes avec hyperplasie des glandes et des muscles lisses. Métaplasie progressive des cellules ciliés en muqueuse=> perte du tapis roulant et bouchons muqueux=> obstruction chronique=>air trapping et hyperinflation=>augmentation RV et surcharge volémique VD (visible à la Rx de thorax). Pas de shunt dans la bronchite chronique

Symptômes : ‘Blue bloater’ :Toux  (souvent purulente due aux neutrophiles) pendant min 3 mois sur 2 années consécutives. Wheezing, râles grossiers, ‘lignes de tram=bronches épaisses’ à la Rx thorax et gros cœur, diminution du VEMS et augmentation de la. A-a PaO2=> polyglobulie

2) Emphysème :

Méchanisme : Elargissement permanent des voies aériennes après les bronchioles terminales suite à une destruction protéolytique (déséquilibre oxydants et antioxydants) des alvéoles, du parenchyme alvéolaire et du lit vasculaire associé mais sans fibrose => perte du rappel élastique pendant l’expiration =>collapsus expiratoire précoce. Donc ici le problème, contrairement à la bronchite chronique, n’est pas dans les bronches mais dans l’unité respiratoire terminale (ascinis). Pas de toux mais perte de surface d’échange =>hypoxie progressive et dyspnée.

Etiologie : 90% des emphysèmes sont liés au tabac (centro-ascinaire) mais que 10% des tabagiques en font un emphysèmes. L’autres cause est le déficit en 1-AT (pan-ascinaire). La distinction pan- vs centro-asciaire n’a cependant pas d’implication pratique clinique. Emphysème existe aussi en  forme bulleuse-compressive.

Symptômes : ‘Pink puffer’ : dyspnée d’effort, bruits resp. lointains, râles fins, HTP, diminution du VEMS, augmentation de la fréquence respiratoire, augmentation de la. A-a PaO2=>polyglobulie

II) MALADIES RESTRICTIVES PULMONAIRE: 

1) FIBROSE 

-Ethiologie inconnue (familiale, asbestose) 

-Début insidieux avec toux sèche (car pas d’hypersécrétion de mucus ici)

-Râles crépitant fins (alvéoles collabées qui s’ouvrent).

-La fibrose est souvent associée à une destruction vasculaire et alvéolaire (atteinte vasculaire : sortie de protéine extravasculaire->thrombose/thrombolyse->inflammation 

->destruction/réparation=>prolifération de fibroblaste (cicatrices) et remplacement des cellules de type I par type II => augmentation du surfactant).

-Rx thorax avec images alvéolée en ‘rayon de miel’(=fibrose autour de petit espaces aériens)

Résultat :

· Augmentation des forces de rappel élastique=>diminution de la compliance

· Perturbation du V/Q (augmentation de l’espace mort)  et limitation de la diffusion=> hypoxie/tachypnée, cyanose 

· Hypertension pulmonaire=>ICD et oedèmes périphériques et pression jugulaire haute

2)OEDEME PULMONAIRE
-Lent sur Insuffisance Rénale

-Rapide sur ICG (infarctus)

NB : tous les vx sanguins laissent sortir un peu de liquide (normalement dans les poumons cela représente 0.01% du débit sanguin)qui sont contenu par 2 barrières pour les liquides : la mb capillaire et la mb épithéliale alvéolaire. 

Les oedèmes sont fct de 
-la perméabilitlé capillaire (œdème non cardiogénique)





-la pression (hydrostatique (TA=>œdème cardiogénique) et 

  colloide)

Il n’y a pas de lymphatiques dans les septas alvéolaires ! Comme la pression interstitielle (qui reflète la pression pleurale) est négative, le liquide peri-alvéolaire est aspiré jusqu’au milieu intersticiel juxta-alvéolaire où il est drainé par les lymphatiques. Le liquide peut aussi passer dans l’espace pleural où la résorbtion y est très efficace !

Cas 1 : L’œdème cardiogénique est hydrostatique (augmentation de la pression veineuse) =>augmentation de la sortie de liquide à travers les capillaires pulmonaires et dépassement de la capacité de résorbtion lymphatique. Les membranes capillaires et épithéliales sont ici intactes. Les oedèmes contiennent <60% protéines du plasma . A noter que ce serait le même mécanisme en cas de surcharge volémique (ex. :IR)

Cette forme est donc peu symptômatique avec une dyspnée un iquement à l’effrort, orthopnée et toux NON productive. L’accumulation de liquide dans les septas ineralvéolaires peut se voir à la Rx par les lignes de Kerley B.

Cas 2 : L’œdème non cardiogénique survient sur atteintede la perméabilité capillaire (infection, CIVD) ou/et épithéliale (infection, acides, noyade, manque surfactant) 

=> passage de protéines=> oedèmes qui contient >70% protéines du plasma. 

La présence de plus de liquide dans les avéoles entraîne une diminution de la compliance et des atelectasies. NB : Le lavage du surfactant entraine une augmentation des tension de surface qui appel à son tour de l’eau dans les alvéoles.La lésion des cellules type I est réparée par par prolifération des cellules de type II.

Lésion épithéliales alvéolaire=> production membranes hyalines= protéines plasmatiques+ fibrine+ débris cellulaires coagulés.

Cette forme est le SDRA qui se manifeste souvent après une latence post exposition aux toxines (délai de réponse inflammatoire) de 24-48h avec apparition d’une dyspnée sur augmentation de l’effort respiratoire post lavage du surfactant, tachypnée, oxygénodépendance nécessitant souvent l’intubation/ventilation : la ventilation à haute pression nécessaire risque de surdistendre les alvéoles normale et d’y diminuer le flux sanguin=> ça empire encore (hypoxémie et hypercapnie)=> mortalité 30-40%

EMBOLIE PULMONAIRE
-Originaire le plus souvent d’une thrombose des membres inférieurs (iliaque, fémoral ou poplité, rarement plus bas…). 

-Les facteurs de risques sont la stase veineuse (immobilisation, IC, obésité et grossesse, lésion vasculaire, hyperviscosité) et les troubles de la crase (Sd néphrotique, deficit en Facteur V Leiden, prot C et S, pillule contraceptive, cancers, lésion vasculaire, lupus)

-Les poumons sont un rempart idéal pour les embols car ont un excès de capacité fonctionnelle et une vascularisation redondante permettant de supporter le déficit généré par les embols.

Mécanisme :

-Embolie=>augmentation de l’espace mort=>diminution de l’élimination du CO2 et de l’apport d’O2=>hyperventilation=> CO2 se normalise mais PaO2 reste basse (augmentation de A-aPO2). Alvéoles embolisées non perfusées=>diminution de la production de surfactant=> oedèmes et collapsus alvéolaire=> atelectasie dans la région touchée

-Le risque de mort subite en cas d’embol important qui bloc le flux de sortie du VD et entraine un collapsus cardiovasculaire. Sinon risque d’hypertension pulmonaire avec ICD aigüe.

Symptômes : dyspnée, douleurs pleurale, hémoptysie (sur infarcissement et par transmission via collatérales de HTA pulmonaire aux pt vx voisins), signes de TVP au niveau des jambes (rouges, douloureuse et chaudes). +/-syncope

Labo : 

-Augmentation des D-dimers qui sont des produits de dégradation de la fibrine stabilisée (lors de la coagulation il y a activation par la thrombine du facteur XIII qui stabilise la fibrine par formation de liaison covalente dans le domaine D =>ensuite intervient la lyse du reseau par la plasmine qui épargne les région D

=>Les D-dimères signent une fibrinolyse secondaire à une activation de la coagulation.

-Atelectasie à la Rx de thorax
