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Introduction
• BPCO: « TVO » progressif, peu ou pas réversible

– Définition spirométrique: VEMS/CV(F)
• Seuil fixe VEMS/CVF < 0,7 post BD: GOLD, SPLF

• Maladie sans « TVO » ? 
– Lésions inflammatoires et anatomiques précoces des VAD
– Symptômes (≈ ex stade 0 GOLD)
– Imagerie
– Autres anomalies EFR: repos/effort
– Prise en charge ??

• Données très récentes: grandes cohortes internationales
– COPDgene, CanCOLD, SPIROMICS, PLATINO, MESA, MRC
– Données françaises ? 





VAD
BPCO

Hogg J, 
Lancet 2004



Epaisseur pariétale totale Composants paroi / Follicules lymphoïdes

Relation entre VEMS et inflammation des PVA

BPCO: inflammation distale et stade GOLD de 0 à 4

[1] Hogg JC, et al. The nature of small-airway obstruction in chronic obstructive pulmonary disease. N Engl J Med 2004;350:2645-53.



Trajectoires EFR

Nouveaux concepts



GOLD 2018 : ABCD Assessment Tool

© 2017 Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease

Autres explorations EFR à peine citées………..
Stade 0 abandonné depuis les données de Vestbo (Copenhagen) 



Trouble ventilatoire obstructif: définitions 
variables

• VEMS/CVmax: ATS et ERS
– Tiffeneau: VEMS/CVL
– Probablement plus sensible
– Limite inf normale (LIN)

• ERS
• GLI plus récentes, multiethniques mais valeurs assez proches

• Seuil fixe VEMS/CV < 0,7 post BD
– Conservé par GOLD et la SPLF: « faux » mais opérationnel

• Débat sans fin depuis 10 ans, éditoriaux, études de 
morbi-mortalité…



Dg spirométrique de BPCO
Seuils VEMS/CVF fixe 0,7 vs Limite inférieure de la 

normale (LIN)

Recos BPCO EFR, SPLF 
2013 (peu lues)

Rouge: « faux positifs » (> LIN) 
du rapport 0,7: 
Bleu: faux négatifs: asthme, BPCO précoce

4750 femmes, en MG

Schermer, ERJ 2008



Variabilité longitudinale du critère TVO fixe

Suivi 6 ans  
Aaron, AJRCCM 2017



« Early COPD »

• Anomalies pré TVO: niveau 1 
– Niveau 2: TVO léger, stade 1 GOLD

2 entités à distinguer clairement: 
• Early COPD chez des sujets jeunes (< 50 ans) à risque 

– Retentissement et évolutivité ?
– La question centrale ++++ 

• Vs Mild COPD des sujets plus âgés 
– BPCO avec faible évolutivité
– Comorbidités fréquentes

• Nombreuses données récentes issues des cohortes
– Représentation variable de sujets < 50 ans et stades 0 ou 1



Concept d’actualité

Martinez, AJRCCM in press

At the root: defining and halting progression of early 
chronic obstructive pulmonary disease



Symptômes sans TVO ?

• Cohorte de 2736 fumeurs ou ex fumeurs sans TVO
• CAT, EFR, TM6, TDM
• Symptômes: 50 % (défini par un CAT ≥ 10)
• TM6 < si symptomatiques

– 79 % pred vs 89 %

• TDM: 
– Emphysème similaire
– Epaisseur bronchique (Pi10) >

• Traitement (non asthmatiques)
– 29 % BD, 22 % CSI

Woodruf, NEJM 2015



Exacerbations

• CAT plus prédictif que le VEMS pour les exacerbations

Woodruf, NEJM 2015



Symptômes sans TVO II
• Cohorte SPIROMICS
• 880 fumeurs/ex fumeurs à spiro normale
• 51,8 % avec CAT > 10

– Sous score respi (4 premières questions) du CAT > 7: 
équivalent 

Martinez CH, Ann ATS 2017



GOLD 0 versus témoins et GOLD 1

Regan JAMA Intern Med 2015Cohorte COPDGene



GOLD 0: traitements

Regan JAMA Intern Med 2015



Impact de la bronchite chronique sur le déclin du VEMS

Allinson, AJRCCM 2016 

RR de TVO 
à 60-64 ans
Si BC:
- à 36 ans: 

3,7
- à 43 ans: 

4,1 

Cohorte MRC, suivi 20 ans



Imagerie: TDM quantitative (qCT)

• % d’emphysème
– Densité < 950 Unités Hounsfield: LAA 950

• % de piégeage
– Densité < 856 UH en expiration

• Parametric response mapping (PRM): analyse 
conjointe des voxels inspi/expi
– Dysfonction des VAD: f SAD
– Emphysème

• Comptage des VA jusqu’à la 14ème génération
– Manuel
– Automatique par logiciel (TAC)



Bhatt, 
AJRCCM 2017

GOLD 0: 
- 12,4 % f SAD 
- 0,6 % emphysème

Cohorte COPDgene
US



PRM et déclin VEMS (sur 5 ans)
N = 751



Total airway count  (TAC)

Cohorte CanCOLD
Canada
Suivi 6 ans

Valeur 
prédictive de 
déclin 
indépendante 
du VEMS basal  

Kirby, AJRCCM 2018



Trappage TDM du fumeur
• qCT: densité expiratoire-inspiratoire du poumon 

normal (non emphysémateux et sans piégeage avéré)
– Index ND-E/I 

Bodduluri, AJRCCM 1017



Piégeage TDM du 
fumeur

26 % anormal

Bodduluri, AJRCCM 1017

GOLD 0 seuls



Emphysème et risque de TVO à 5 ans 
(cohorte MESA)

• Emphysème < 950 UH (emphysema like) sur CT 
cardiaque

Oelsner Thorax 2017



EFR
au-delà du VEMS/CVF 



Fumeurs à DLCO anormale

Harvey, ERJ 2015Rôle de l’emphysème infra spirométrique ?



Outils EFR d’évaluation des VAD

• Référence et recherche clinique
– Mesure directe des résistances périphériques (historique)
– Rinçage de l’azote

• Cycle unique
• Cycles multiples

– NO alvéolaire: asthme

• Clinique sous utilisées
– Oscillations forcées



Mesure des résistances périphériques: la 
référence

Contrôles

Asthme VEMS < 70 %

Asthme VEMS > 70 %

  Emphysème

BPCO Yanai, JAP 1992
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Rinçage de l’azote: principe

N2
%

Volume

Phase III ou  N2/L 
= hétérogénéité de
distribution 

 N2/L

Inspiration unique d’O2 100 % 

CFermeture
 = 

VR + VF

 N2/L  

CF 

Asthme
mal contrôlé
BPCO



BPCO: Rinçage N2 corrélé à l’inflammation distale 

Cosio, NEJM 1978

Score inflammatoire 
composite (8 items)



Rinçage de l’azote sur cycles multiples



Rinçage de l’azote en cycles multiples
méthode « complexe »

Hétérogénéité 
diffusion convectionHétérogénéité 

Débits V conduction

Verbanck S, JACI 2010



Rinçage N2 et sevrage tabagique

Verbanck, AJRCCM 2006

LSN

LSN

Age moyen 44 ans, 30 paquets-années, aucun TVO



     Oscillations forcées et oscillométrie 
d’impulsion

Pression

Débit

VPb

Haut parleur

Pb/V = impédance  Analyse de Fourrier: 
Résistance (Rrs): débit et pression en phase 
Réactance (Xrs): débit et pression déphasés



Résultats des oscillations forcées/IOS

Inertance
Compliance

R5-R20: VAD



IOS:  pré TVO

• Comparaison patients 
– avec questionnaire (Bronchite 

chronique, BPCO) + ou –  (Q+/Q-)
– TVO selon GOLD + ou – (G+/G-)

Frantz, Respir Med 2012



Spirométrie: VEM3/VEM6 ?
• Fin d’expiration: contribution des VAD
• Limites des DEM 50 et 25-75
• VEM3/VEM6 < LIN chez 15 % des patients sans TVO 

(VEMS/CVF > LIN)

Dilektasli Chest 2016



BPCO: sévérité et distension

Deesomchok, COPD 2010Quid du GOLD 0 ?



Conséquences à l’exercice



Mécanismes de la Dyspnée

Early COPD ? 



EFR/EFX des fumeurs symptomatiques sans TVO
MRC, CAT, BDI 

Tests VAD +++

Elbehairy, ERJ 2016



EFX des fumeurs symptomatiques sans TVO 

Elbehairy, ERJ 2016



EFX des fumeurs symptomatiques sans TVO 

Elbehairy, 
ERJ 2016

+ Travail 
élastique 
et résistif >

80 W



BPCO « sans TVO » hors cohortes recherche 

• Symptômes à rechercher
– CAT avec cut off 10 parait pertinent
– Utilisable en MG ?

• Confirmation
– TDM quantitative 

• « peu disponible »

– Distension ??, DLCO 
– EFR ésotérique

• Rinçage N2
• Oscillations

– EFX ? (bilan de dyspnée)

• Suivi +++
• Traitement précoce ?   48



BPCO « sans TVO »
• BPCO: maladie des VAD

– Avec ou sans « TVO »

• Terminologie encore imprécise
– Fumeurs symptomatiques, (ex) GOLD 0, BPCO précoce
– Intérêt d’un ciblage des sujets jeunes

• Pertinence certaine
– Symptômes dans 50 % des cas chez les fumeurs « sans TVO »
– Anomalies TDM et EFR ++
– Eléments prédictifs de risque futur

• + Biomarqueurs, génétique ? 

• Quelles modalités de suivi ?
• Impact des traitements ? (hors sevrage tabagique)

– Aucune donnée avant le stade 1
– Attente de « Disease modifying » drugs sur l’inflammation précoce


