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DESCRIPTION DU SUJET DE RECHERCHE
ABORDE

Les progres en recherche vétérinaire, amenés par I’ utilisa-
tion de techniques de pointe originales mais parfois lourdes
a mettre en cauvre, permettent de mieux appréhender les
caractéristiques des maladies respiratoires connues depuis
longtemps chez le cheval (exemple: lapousse), mais égale-
ment de reconnaitre de nouveaux syndromes dont la sémio-
logie est moins évidente (exemple: maladie inflammatoire
des voies respiratoires). Dans les deux cas, ces progres ont
révélé I'importante prévalence de ces affections chez les
chevaux, en particulier chez les chevaux de sport. La néces-
sité de tests diagnostics fiables et sensibles pour permettre
la mise en évidence d’' une atteinte ou d'une implication du
systeme respiratoire, d’en établir le diagnostic et d’en sui-
vrel’évolution, et qui plus est, facilement disponibles sur le
terrain, est manifeste et a également été exprimée a maintes
reprises par la communauté scientifique, spécialisée dans
les maladies respiratoires du cheval (Robinson et al., 1996;
Robinson, 2001 ; Hoffman, 2002).

De plusieurs années d’'expérience dans |’ utilisation de
I’lOS en médecine humaine, il ressort que cette technique
constitue un test de mécanique ventilatoire non invasif,
rapide et fiable. Le fonctionnement de I’ OS sur le principe
de I’ oscillométrie multifréguentielle permet de s affranchir
de la coopération du patient pour la détermination de para-
meétres respiratoires sensibles et spécifiques. En effet, I'lOS
produit des signaux d’'impulsions multifréquentiels qui sti-

mulent le systéme respiratoire. La réponse du systéme res-
piratoire est évaluée sous forme d’'une mesure de la résis-
tance et de laréactance dans une gamme de fréquences de 5
a 35 Hz. Larésistance caractérise la perméabilité des voies
aériennes au flux d'air et la réactance refléte les propriétés
élastiques du systéme respiratoire ainsi que I’homogénéité
de la ventilation au sein du systéme. La détermination de
parameétres respiratoires dans une gamme de fréquences lui
confére des potentialités informatives supérieures aux tests
classiques. Ces différentes qualités de la technique 10S
rendent son utilisation chez le cheval particuliérement inté-
ressante. L' utilisation du test |OS en médecine vétérinaire a
été rapportée dans d'autres especes animales de rente
comme les bovins (Reinhold et al., 1998a; 1998b) et les
porcins (Klein et Reinhold, 1997), mais aucun n'aété
accompli jusqu’ace jour chez le cheval.

Le premier objectif de notretravail était de valider I’ utilisa-

tion del’10S comme test de mécanique ventilatoire chez le

cheval. Dans cette optique, nous souhaitions:

* évaluer lafaisahilité de la méthode |OS et proposer une
standardisation du test chez le cheval,

« définir la reproductibilité des mesures réalisées par
I"OS,

« établir des valeurs de référence dans une population de
chevaux adultes sains et déterminer si I'&ge, le sexe ou
certains parameétres biométriques avaient une influence
sur cesvaleurs,
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« caractériser I'influence de modifications dans le type de
ventilation sur les valeurs mesurées avec I’ | OS,

« confronter I'lOS a la technique conventionnelle de réfé-
rence (TCR), standard actuel en matiére de test de méca-
nigue ventilatoire chez le cheval.

Le deuxiéme objectif fut de déterminer si Il OS permettrait
de caractériser alafois quantitativement et qualitativement
des dysfonctions induites par des affections respiratoires
dans cette espéce. L'10S a été testé dans différentes situa-
tions, particuliérement représentatives de la problématique
posée par | évaluation et le suivi des affections respiratoires
chez le cheval, asavaoir:

« I"induction de degrés croissants d’ obstruction des petites
voies aériennes induits par I'inhalation d’un agent bron-
choprovocateur,

* I'induction de phénomenes obstructifs réversibles des
Voi€es respiratoires supérieures,

« |"évaluation de différents stades de la maladie chez des
chevaux souffrant de pousse,

* |"administration de doses cumulées d’ un traitement bron-
cho-dilatateur chez des chevaux poussifs en crise.

La sensibilité et la spécificité de I'1OS ont été systémati-
guement comparées a celles de la TCR, technique actuelle-
ment considérée comme le standard en terme de TMV chez
le cheval. A chague étape, les paramétres de I'lOS les plus
pertinents ont été identifiés et interprétés. A partir de ces
différentes études, la capacité de I'lOS a différencier les
différents niveaux d’obstruction du systeme respiratoire a
été investiguée et toujours comparée alaTCR.

RESULTATS

Laréalisation des tests |OS au cours de ces différentes étu-
des a mis en évidence les avantages pratiques de I’ utilisa-
tion de cette technique par rapport ala TCR chez le cheval.
En effet, I'lOS est totalement non invasif et ne nécessite
aucune coopération du patient ni I'introduction de cathé-
ter(s). Son excellente tol érance chez les chevaux méme non
acclimatés permet d’éviter le recours a la sédation.
Néanmoins, les particularités de la technique oscillométri-
gue et sa grande sensibilité appellent une méthodologie
rigoureuse pour laréaisation d’un test 10S: le masque doit
étre mis en place de maniére parfaitement étanche et repré-
senter un espace mort minimal ; la téte doit étre en position
physiologique standardisée pendant toute la durée du test.
Au cours du test 10S, les données sont acquises pendant
une durée maximale de 30 secondes gréace a la génération
de signaux externes aors que la TCR, basée sur I'analyse
des signaux de la respiration spontanée du cheval, requiert
un enregistrement des données sur plusieurs cycles respira
toires réguliers, ce qui peut prolonger la durée du test
(Derksen et al., 1982; Art et al., 1991). L’10S permet ainsi
au cheval de conserver une grande liberté de respiration,
tout en permettant d’obtenir des résultats fiables. 1l n’est
toutefois pas recommandé d' effectuer des tests lors d'une
forte hyperventilation puisque celle-ci modifie significati-
vement la mécanique ventilatoire. L’ application des techni-
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ques oscillométriques a I effort est dés lors exclue. Enfin,
I"appareil 10S est moins volumineux et sa taille pourrait
étre davantage réduite afin de permettre son transport et
son utilisation sur le terrain.

Un des inconvénients de I'lOS n’ est pas inhérent a la tech-
nique elleeméme mais a son interprétation. En effet, bien
gu'il y ait des correspondances avec les paramétres calcu-
|és par la TCR, les paramétres déterminés par I'lOS
incluent des propriétés physiques du systeéme respiratoire
supplémentaires (Vogel et Smidt, 1994). L'1OS permet
d’ explorer |es résultats dans une gamme de fréquences de 5
a 35 Hz, ce qui lui confére des qualités informatives supé-
rieures alaTCR (Hoffman, 2002). Ladémarche d' interpré-
tation des résultats est donc nettement différente avec I’ 10S
et nécessite une approche active de compréhension et
d’ adaptation de la part du vétérinaire. La nécessité d’une
démarche active d’ apprentissage représente a notre sens le
premier facteur limitant de I’application de la technique
IOS chez le cheval. Si les techniques oscillométriques font
appel a des notions physiques et mathématiques plus com-
plexes que celles traditionnellement employées dans les
tests classiques, leur compréhension fondamentale n’est
toutefois pas indispensable & leur utilisation.

Les différentes éudes réalisées dans le cadre de ce travail
concordent a prouver que I'lOS est un test de mécanique
ventilatoire plus sensible et plus spécifique que la TCR.
L'interprétation des parameétres R, et X, et de leur com-
portement dans une gamme de fréquence de 5 a 35 Hz a
permis de fournir une information qualitative sur le carac-
tere et la localisation des phénomeénes obstructifs étudiés,
permettant de distinguer une obstruction partielle des voies
respiratoires supérieure d'une obstruction des voies respi-
ratoires profondes (Figure). Par ailleurs, nous avons montré
gu’'en distinguant différents degrés d’obstruction ou de
bronchodilatation, I'lOS délivrait aussi une information
quantitative précise.

Parmi I’ensemble des examens respiratoires disponibles
pour les équidés, I'lOS constitue un outil d'investigation
complémentaire original. Les techniques d’'imagerie médi-
cale (radiographie, échographie, endoscopie, ...) sont desti-
nées a fournir une représentation morphologique du sys-
téme respiratoire et sont dans de nombreuses circonstances
indispensables pour I’ établissement d’ un diagnostic (Dixon
et al., 1995). Contrairement a ces techniques, I'l OS est un
test de fonction pulmonaire, ¢’ est-a-dire une technique qui
permet d objectiver les répercussions fonctionnelles des
affections respiratoires. Les tests de fonction pulmonaire
permettent de mesurer dans quelles proportions I’ anomalie
diagnostiquée affecte la respiration. Les tests de fonction
pulmonaire les plus simples tels que I’ analyse des gaz san-
guins artériels ou I’oxymétrie transcutanée n’apportent
souvent qu’ une information quantitative et peu ont la capa-
cité de fournir des informations qualitatives spécifiques
(Lekeux, 1993; Uystepruyst et al., 2000).

La scintigraphie est un examen a la fois fonctionnel et
dimagerie, qui permet de localiser et de quantifier des per-
turbations fonctionnelles pulmonaires (Votion, 1999). Si la
scintigraphie est un outil d’investigation pulmonaire dont



les potentialités d utilisation sont vastes, cette technique
requiert I'usage de radioactivité et en conséquence d'un
matériel et de structures adaptés lourds qui ont restreint son
exploitation a des centres spécialisés. Les tests de mécani-
que ventilatoire représentent des tests fonctionnels plus
facilement accessibles. |ls doivent toutefois étre adaptés a
une utilisation en médecine vétérinaire. Par rapport aux
tests de mécanique ventilatoire classiques, les tests fonc-
tionnant sur le principe des oscillations forcées permettent
de s affranchir de la coopération du patient et c'est pour
cette raison qu'ils sont largement utilisés en médecine
humaine dans des circonstances ou cette coopération est
impossible, comme par exemple en néonatalogie et en
pédiatrie, chez des patients sous respiration mécanique
(urgences, anesthésiologie), ou lors de tests réalisés pen-
dant le sommeil (Pedlin et al., 1993; Navagjas et al., 1998;
MacL eod et Birch, 2001). En comparaison a d’ autres tests
de mécanique ventilatoire, nous avons montré que d’ un
point de vue pratique, I’ 1OS était particuliérement adapté a
une utilisation dans I” espéce équine puisqu’il était facile et
rapide aréaliser chez des animaux sans coopération active
ni sédation, méme sur le terrain. De plus, I'lOS est plus
sensible que le TMV classique de référence et apporterait
une information qualitative supérieure. Des études menées
en médecine humaine, comparant la sensibilité de I'lOS a
d’ autres techniques, corroborent les résultats de nos études
en montrant que I'lOS est plus sensible et plusfiable que la
spirométrie, que la technique d’interruption, que la mesure
transcutanée de I’oxymétrie (Klug et Bisgaard, 1996;
Delacourt et al., 2001 ; Horan et al., 2001) et que la techni-
que d’oscillométrie monofréquentielle chez le veau
(Reinhold et al., 1996). La sensibilité de I'1OS est équiva-
lente a celle de la pléthysmographie corporelle chez
I”homme, technique impossible a appliquer chez le cheval.

Par rapport aux autres techniques oscillométriques décrites
dans I’espéce équine (Young et al., 1997; Mazan €t al.,
1999), lagamme de fréguence exploitée par I’ OS est supé-
rieure. Les différentes études menées dans ce travail confir-
ment la pertinence d'analyser R, et X,¢ & partir de 5 Hz
avec I'1OS. Une éude comparative récente entre 10S et
une technique oscillométrique «pseudo-random noise»
menée chez des patients humains montrait que lafréquence
de résonance était décalée vers des valeurs plus éevées
avec I'lOS en comparaison a celle déterminée par |’ autre
meéthode (Hellinckx et al., 2001). L’ existence d’un tel déca
lage entre I'1OS et les autres techniques décrites chez le
cheval expliquerait I’intérét de I’ utilisation de 5 Hz comme
basse fréquence limite avec I'| OS. Du fait des effets engen-
drés par un shunt des voies respiratoires supérieures et d’'un
phénomene de résonance a partir de 15 Hz, I’interprétation
de données de 15 a 35 Hz semble étre d’un intérét limité.
Nos études ont montré que I’ ensemble des propriétés de la
mécanique ventilatoire et la qualification, la localisation et
la quantification de ses atérations pouvaient étre entiere-
ment réalisés en exploitant R et X,s uniquement a 5 et
10 Hz. De tous les parametres |0S, X, €tait le paramétre
le plus sensible.

CONCLUSIONSET PERSPECTIVES

L’ ensemble des études réalisées dans le cadre de ce travail
était mené danslebut:

1. devalider I'l OS comme nouveau test de mécanique ven-
tilatoire chez le cheval, et

2. de déterminer si I'lOS était apte a caractériser a la fois
guantitativement et qualitativement des modifications de
la mécanique ventilatoire, modifications causées soit par

des dysfonctions pathologiques couram-
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ment rencontrées dans cette espéce, soit
par I'application d’un test de bronchopro-
vocation (a vocation diagnostique) ou
d’ un protocole thérapeutique.

Dans la perspective de pouvoir proposer
I’lOS comme test aternatif a la fois en
pratique clinique et en recherche, les per-
formances de I'l OS étaient systématique-
ment comparées a celles de la TCR, stan-
dard actuel en matiére de test de
mécanique ventilatoire chez le cheval.

Lavalidation deI'lOS chez le cheval a été
accomplie dans un premier temps en étu-
diant la faisahilité et la reproductibilité de
la technique mise au point pour cette
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35 espece et en déterminant une procédure de
test standardisée permettant d’éviter I’ ap-

parition d’ artéfacts méthodol ogiques pou-

Figure : Valeurs moyennes (+ erreurs standards) de résistance (Rrs) mesurées de 5 a 35 Hz avec
le test |OS chez 6 chevaux adultes sains avant (ronds ouverts, ligne discontinue) et apreés |’ induc-
tion d'une obstruction partielle des voies respiratoires supérieures (hémiplégie laryngée gauche,
ronds pleins, ligne continue) et chez 6 chevaux poussifs en phase de crise de la maladie (obstruc-
tion des voies respiratoires profondes, carrés pleins, ligne continue).

Lesigle* indique une différence significative de la mesure par rapport aux valeurs normales.

vant altérer I'issue des résultats. Ces pre-
miers travaux ont permis de montrer que
I'lOS était un test non invasif, rapide, sim-
ple a mettre en cauvre et qui pouvait étre
réalisé sur le terrain, sans sédation. Ces
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études indiquent également que I'lOS était trés bien toléré
par les chevaux, méme sans acclimatation préalable a la
procédure. En étudiant I’ effet de fuites dans le masgue, de
|"augmentation de I’ espace mort qu’il représente et en véri-
fiant les effets d’ une flexion de la téte, nous avons montré
gue la mise en place du masque devait étre réalisée avec
soin et la téte maintenue en position physiologique puisgque
ces différentes situations pouvaient générer des artéfacts.

Larépétition de tests |OS chez un méme individu a permis
de montrer que la reproductibilité des paramétres |OS était
excellente a court terme et que laréalisation de tests |OS ne
modifiait ni la ventilation spontanée, ni la géométrie des
voies respiratoires malgré la superposition de signaux
externes alarespiration spontanée.

Dans un troisieme temps, en réalisant des tests |OS sur un
grand nombre de chevaux de selle adultes sains, des nor-
mes physiologiques de référence ont pu étre obtenues et le
comportement normal des parametres de résistance R, et
de réactance X5 a pu étre décrit dans la gamme fréquen-
tielle de 5 a 35 Hz. Cette étude montrait aussi que I’ ége, le
sexe et diverses caractéristiques biométriques de I'animal
n'avaient que trés peu d'influence sur la valeur des résul-
tats 10S.

La validité des techniques oscillométriques pouvant étre
compromise par des interférences de la respiration sponta-
née, nous souhaitions également évaluer les effets de varia-
tionsdelaventilation sur les parametres |OS. En étudiant les
répercussions de différents degrés I'inflation sur des mode-
les pulmonaires in vitro, nous avons montré que les varia-
tions du niveau d'inflation pulmonaire telles que rencontrées
in vivo nauraient que peu d'influence sur R et X, En
modifiant transitoirement la stratégie ventilatoire de che-
vaux gréce a I’administration d'un analeptique respiratoire,
nous avons démontré que les mesures 10S n'étaient pas
modifiées par une respiration tachypnéique. En revanche,
lors d’ une hyperventilation, les paramétres |OS sont signifi-
cativement modifiés et refletent probablement les variations
de mécanique ventilatoire, caractérisées par des valeurs de
pressions pleurales et des débits maximaux quadruplés.

Dans I’ objectif de déterminer si I'lOS pouvait caractériser
guantitativement et/ou qualitativement des modifications
de mécanique ventilatoire et de comparer la sensibilité de
I’lOS a celle de la TCR, nous avons, dans une premiére
étude, induit des degrés croissants d’ obstruction des petites
voies respiratoires en réalisant un test de bronchoprovoca-
tion par nébulisation de doses croissantes d’'un broncho-
constricteur (Mch) chez des chevaux sains et des chevaux
poussifs en rémission. Cette étude a clairement démontré la
sensibilité significativement supérieure de I'1OS par rap-
port ala TCR dans la détection des différents degrés d’ obs-
truction respiratoire périphérique induit par la Mch. L'10S
détectait des variations de mécanique ventilatoire plus fai-
bles et plus précoce que la TCR et les paramétres les plus
sensibles étaient X, puis R de 5 a 10 Hz. Par ailleurs,
I"lOS permettait la discrimination & la fois quantitative et
qualitative entre la réponse des chevaux sains et celle des
chevaux poussifs en rémission, confirmant ainsi le poten-
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tiel d’application de I'lOS aux tests diagnostics de bron-
choprovocation.

Enfin, dans le but de pouvoir appliquer I'lOS en recherche
mais également en clinique, une évaluation de I'l1OS fut
réalisée chez des chevaux présentant des dysfonctions du
tractus respiratoire supérieur ou inférieur, représentatives
de problemes fréquemment rencontrés en médecine éguine.
Dans un premier temps, des chevaux ont été étudiés avant
et apres I'induction d'une obstruction réversible des voies
respiratoires supérieures: soit une obstruction nasale unila-
térale, soit une hémiplégie laryngée gauche. Chez les che-
vaux testés au repos, seul I'1OS était suffisamment sensible
pour détecter la présence d'une obstruction au niveau des
VOIi€s respiratoires supérieures, les paramétresde laTCR ne
démontrant aucune variation significative de la mécanique
ventilatoire. Dans un deuxiéme temps, des chevaux souf-
frant de pousse ont été étudiés soit en phase d’ exacerbation
de la maladie (crise), soit en phase de rémission clinique.
L’ ensemble de ces résultats a été comparé aux normes de
référence ainsi qu’'a ceux obtenus lors d’ obstruction des
Voies respiratoires supérieures. Le comportement caracté-
ristique des paramétres R, et X, en fonction de la fré-
guence lors d’ obstruction des voies respiratoires profondes
a été retrouvé chez les chevaux en crise. Grace al’ analyse
des paramétres individuels mais aussi de leur comporte-
ment en fonction de la fréguence (fréguence-dépendance),
I"lOS permet de discriminer le niveau d’ obstruction entre
les voies respiratoires supérieures et |es voies respiratoires
profondes.

Enfin, I utilisation potentielle de I’'lOS comme outil d' éva-
luation thérapeutique a également été investigué en admi-
nistrant des doses cumulées d’un broncho-dilatateur admi-
nistré par nébulisation chez les chevaux poussifs en crise.
Dés les premiéres doses, I'lOS permettait de suivre les dif-
férents degrés de bronchodilatation, et ce plus précocement
par rapport alaTCR. Aprésle traitement, I'1OS démontrait
également la persistance de perturbations mécaniques
pathologiques, ce que ne permettait pas explicitement la
TCR, pour laquelle les résultats n’ étaient pas significative-
ment différents de ceux obtenus en rémission. Cette étude
indique explicitement I’ utilité de I’ application de I'1OS au
suivi a la fois quantitatif et qualitatif du traitement des
maladies respiratoires supérieures et inférieures chez le
cheval.

En conclusion, du fait de son caractére non invasif, de sa
facilité de rédisation ains que d'une sensibilité et d'une
spécificité supérieures, I’ OS pourrait représenter un test de
mécanique ventilatoire aternatif ala TCR chez le cheval,
applicable a la fois en recherche et sur le terrain.
L’ utilisation de signaux d' impulsions externes et I exploita-
tion des résultats dans une gamme de fréquence adaptée en
font un test particuliérement sensible et spécifique dans la
discrimination de différents niveaux d'obstruction, dans
I" évaluation qualitative et quantitative de la fonction respi-
ratoire ainsi que dans le suivi de I’évolution de maladies
respiratoires, dans I’ application de tests diagnostics de
bronchoprovocation et dans I'évaluation d applications
thérapeutiques chez le patient équin.



Les applications potentielles des techniques oscillométri-
gues en médecine humaine se mesurent sans doute a
I" abondance de littérature scientifique sur le sujet. Comme
cela a été exposé a maintes reprises, le besoin d'un test de
fonction respiratoire fiable permettant de différencier les
chevaux sains des chevaux atteints de maladies respiratoi-
res subcliniques est devenu manifeste. Dans cette perspec-
tive, nous avons mis en évidence |’avantage d’associer
Il OS aun test de bronchoprovocation dans la détection des
chevaux poussifs asymptomatiques. A partir des résultats
de cette étude, la détermination de critéres de discrimina-
tion objectifs et quantifiables entre chevaux sains et che-
vaux malades est possible.

Si I'intérét de I’ 1OS associé a un test de bronchoprovoca-
tion semble étre réel, d autres développements pourraient
étre apportés a la technique elle-méme afin de s affranchir
de la réalisation de tests de bronchoprovocation qui
prolongent la durée du test et qui pourraient é&re moins bien
tolérés par certains individus. L'investigation de R, et de
X,s dans une gamme de frégquences plus larges pourrait
encore améliorer la sensibilité et la spécificité de la
technique. L’ exploitation de fréquences inférieures a 5 Hz
permettrait d apporter des informations encore plus
sensibles sur le tractus respiratoire périphérique (Hoffman,
2002). Par ailleurs, du fait de la résolution temporelle

rapide des signaux |0S, il serait possible, sur ladurée d un
seul test, de différencier les paramétres inspiratoires et
expiratoires. Chez le cheval, s les paramétres expiratoires
pourraient étre exploités dans I'investigation des maladies
du systéme respiratoire profond, les parametres inspira-
toires permettraient d' utiliser plus efficacement I’'1OS dans
I’ évaluation des dysfonctions respiratoires supérieures.

Enfin, en travaillant sur un systéme oscillant et opérant les
calculs de paramétres dans le domaine fréquentiel, I'lOS
ouvre également la possibilité d’exploiter la modélisation
électrique du systeme respiratoire. En modélisant ainsi le
systéme respiratoire, il serait alors possible de calculer puis
d' éliminer I'effet shunt du systéme respiratoire supérieur
ainsi que de déterminer de nouveaux paramétres afin de
caractériser plus spécifiquement les différentes propriétés
mécaniques inhérentes aux différents niveaux du systéme
respiratoire (thorax, tissu pulmonaire, bronches, ...). De
telles améliorations de la technique IOS pourraient non
seulement permettre de mieux discriminer les affections
respiratoires subcliniques, mais pourraient également
permettre de cibler précisément un traitement, et d’en
étudier plus rigoureusement |’ efficacité, ainsi que d' affiner
le diagnostic fonctionnel et le pronostic chez les chevaux
malades.
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