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ABSTRACT

Cardiac output can be determined by infusing
radioactive xXenon at a constant rate and measuring the
Xe concentration in the pulmonary artery and a periphe-
ral artery. To validate this technique, a roller pump
was inserted in series with the superior and inferior
vena cavae. Venous return was thus equal to pump flow.
In 6 mongrel dogs, a total of 19 flow measurements were
obtained using xenon and compafed to the pump flow., The

correlation was excellent ("r" = 0.953),

Cardiac output can also be determined by in-
serting a known mass of Xe=133 within the lumen of the
gastrointestinal tract. Using 4 anaesthetized dogs, 10
pairs of measurements were obtained by both the constant
infusion and intestinal injection techniques with a cor-

relation "x" = 0,986,

The constant infusion technique was applied
in 10 critically i1l patients, The 30 results obtained
in these patients are compatible with associated clini=-
cal state and are compared with results obtained, in si-

milar state, by others authors using standard methods.
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RESUME

Le débit cardiaque peut &tre déterminé par une
perfusion veineuse continue de xénon et par la mesure de

sa concentration pulmonaire et artérielle.

Pour valider cette technique, une pompe fut in-
sérée entre les veines caves et l'oreillette droite, le
retour veineux étant donc égal au débiit de la pompe. Sur
six chiens, dix-neuf mesures furent réalisées et compa~

rées avec succes. ("r" = 0,953)

Le débit cardiaque peut aussi &tre mesuré par
injection intestinale d'une masse connue de xénon, Sur
quatre chiens, dix paires de mesure réalisée par perfusion
et par injection intestinale furent comparées avantageu=-

sement, ("r" = 0.986)

La méthode de perfusion fut appliquée sur dix
malades., Les trente valeurs obtenues, compatibles avec
1'état clinique présenté, sont comparées avec les résul-
tats obtenus, dans des conditions pathologiques sembla—
bles, par d'autres auteurs utilisant les méthodes de me=-

sure usuelles.
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CHAPITRE 1

INTRODUCTION



1.1, Historique.,

Bien que les parametres cardio-vasculaires ha-
bituellement mesurés chez un malade (pouls, pression ar-
térielle, pression veineuse centrale, etc...), donnent
des renseignements extrémement importants sur son état
cardiaque et vasculaire, la connaissance de son débit car-
diaque, restera toujours une donnée de base précieuse,
grice 4 laquelle diagnostic et traitement pourront &tre
élaborés, confirmés ou modifiés., Si aujourd'hui, l'ob=-
tention de cette valeur est assez courante dans les grands
centres hospitaliers, les premiers rapports de telles me-
sures, chez l'homme, datent d'ad peine quarante ans. Pour-
tant, le principe d'ol découlent les différentes méthodes
de mesure actuellement utilisées, fut énoncé par 1l'Autri-
chien Adolf Fick en 1870.1 Il peut &tre exprimé de la fa-
con suivante: si, dans un systeme a écoulement fluide, un
indicateur de concentration connue est injecté 3 vitesse
constante, le débit dans ce systéme, durant une période de
temps donné, sera égal 3 la quantité de substance entrant
dans le systbme durant la méme période de temps, divisée
par la différence entre les concentrations de la substance
en aval et en amont du point d'injection, clest=a=-dire:

Débit = Vitesse de perfusion
conc. en aval = conc, en amont
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Fick n'appliqua jamais ce principe pour déter~
miner le débit cardiaque. Il fut utilisé, la premikre
fois, en 1886, par les Francais Grehant et Quinquaud2 qui
mesurerent le débit cardiaque chez les chiens, puis en
1898, par Zuntz et Hagemann,3 sur le cheval au repos et i

1teffort,.

Chez 1'étre vivant, l'oxygéne, pour sa facili=-

té, fut le premier indicateur utilisé pour mesurer le dé=-

bit cardiaque,

La détermination de la consommation en oxygene
d'une part et la connaissance des concentrations artériel=-
le et veineuse en 02 d'autre part, permettent d'obtenir
le débit cardiaque, D.C.

DeCe (1/min.) = consommation en Oxygéne cc/min,
différence A=V en 0% cc/l.

Cette technique appelée "méthode de Fick directe"
est sanglante et requiert un échantillon de sang veineux
méi¢ & prelever au niveau de l'artere pulmonaire. L'ob-
tention d'un tel échantillon était impensable au début du
sitcle, Il fallut attendre le premier cathétérisme car-
diaque droit par Forssmann4 en 1929, pour pouvoir exploi=-
ter, chez 1'homme, la méthode de Fick directe, Klein,5

en 1930, mesura le débit cardiaque avec échantillons pré-

levés par cathéter pulmonaire, mais l'essor donné a cette
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technique associéde au cathétérisme droit remonte 3 194l

et fut l'oeuvre de Cournand et de ses :=1ssociés.6-7 Par

8, 8-9

la suite;, Warren en 1946 et 194 Visscher en 1953,10

Stow en 1954,11 contribukrent également au développement
et @& 1'amélioration de cette technique qui, de nos jours,

reste encore la référence en la matiere.

En 1897, St:ewan:-tlz-13 appliqua le principe de
Fick 2 une nouvelle méthode de mesure du débit cardiaque:
la méthode de dilution d'un indicateur, Cette méthode
existe sous deux formes selon que l'indicateur est intro-
duit de fagon continue ou injecté en une fois., L'utilisa-
tion de la premitre forme, pour déterminer le débit car-~
diaque d'un &tre vivant, nécessite la connaissance de la
vitesse de perfusion veineuse de l'indicateur (V.P.) et
de sa concentration artérielle maximale (C. max.) avant
sa recirculation,

D.Ce (1/min.,) = Vitesse de perfusion mg,/min.
conc, max. mg/l.

Stewart utilisa, comme premier indicateur, une
perfusion continue d'une solution saline hypertonique et
il détermina la concentration artérielle maximale par les

changements de conductivité électrique du sang.

Quant 3 la seconde forme, elle consiste 2 injec-

ter rapidement par voie intra-veineuse, une quantité con-



nue (I) d'un indicateur et 2 mesurer la variation de sa

concentration au cours de son premier passage artériel.

Durant l'intervalle de temps dt, la masse d'in=-
dicateur qui traverse le systeme est égal au produit: dé=
bit x concentration x dt, au point de mesure; par consé=
quent, l'intégrale dans le temps de ce produit représente
la masse totale injectée, c'est-a=dire:

I = J{ débit x concentration x dt.

Si on fait 1'hypothese importante que le débit
demeure constant durant le passage de 1'indicateur, on
peut alors écrire:

Débit = I

o«
/ C. dt.

0

Ltintégrale du dénominateur dans cette formule
est obtenue par la mesure, par planimétrie ou par calcu=
lateur analogique, de la surface située sous la courbe de
dilution obtenue, au niveau artériel, par l'apparition et
la diségrition du colorant., Cette équation peut alors se
réécrire:

D.Ce (1/min.) = 1I. 60

CTrT
oli I = masse d'indicateur injecté (mg.)

C = concentraticn moyenne de l'indicateur
(mg./1l.) durant le temps T. (sec.).



I1 faut cependant tenir compte que la circula-
tion se fait en circuit fermé et ramene une partie de

l'indicateur, créant de la sorte une recirculation.

Pour corriger l'erreur introduite par cette re-
circulation, la branche descendante de cette courbe de di=-
lution peut &tre reportée sur papier s€milogarithmique,
vu qu'elle est une fonction exponentielle décroissante du
temps. En prolongeant la droite obtenue, on donnera a la
courbe la forme qu'elle gurait eue en 1l'absence de recircu-
lation, Cette méthode d'injection unique d'un colorant
prit son essor % partir de 1928, grice aux travaux de Ha=

14-15 qui s'tattachtrent sur=

milton et de ses collaborateurs
tout 3 trouver les solutions aux probltmes de la recircu=-
lation. Rapidement, cette méthode supplanta la perfusion

16

continue malgré les travaux de Wiggers en 1944, de Rash=-

kind en 194917 et de Shepherd en 1955.18

Parmi tous les indicateurs colorimétriques: bleu
Evans, carmin indigo, bleu de méthylene, etc..., le vert
d'indocyanine ou "cardiogreen"19 fut et reste le plus uti=-
lisé, grdce 3 ses propriétés physico~-chimiques qui permet-
tent sa détection précise & de faibles concentrations et
qui réduisent les effets secondaires sur lforganisme. La
recherche d'indicateurs de plus en plus parfaits a poussé

les chercheurs vers des substances radioactives. Les pre=



mitres utilisées furent, en 1946 les globules rouges mar-

, 2 .. 21
qués, 0 et en 1951 1*albumine marquée 3 1'I 131,

En 1959, Chidsey et ses collaborateurs,22 les

premiers, utilisérent comme indicateur, l'isotope radio=-
actif d'un gaz rare mis en solution: le krypton=85. Les
résultats qu'ils obtinrent chez l'homme, dans une étude
comparative avec des méthodes de mesure de référence:
Fick et dilution, valideérent la méthode utilisant un i-
sotope diffusible, qu'il soit injecté en une fois ou de
fagon continue, Toutes les études comparatives ultérieu-
res réalisées par d'autres auteurs, tant sur 1'homme que
sur l'animal, corroborérent les premiers résultats obte~-

nus par Chidsey,23=24=25-26-27-28

Issu de la méme famille, un autre isotope, le
xénon=-133 s'est révélé plus maniable, Mis en solution,
il fut utilisé, au départ, pour déterminer des débits sanw
guins régionaux (muscle, foie,coeur, cerveau, etcCese.) 2
1'2ide de scintillateur externe qui mesurait la clearance
de l'isotope.zg-30 En 1967, Morch et McGregor31 déter-
mintrent, & l'aide d'une perfusion continue de xénon, la

régurgitation mitrale chez des cardiaques et ils calcu-

lerent leur débit cardiaque.

Les études comparatives réalisées avec le xé-

non, connurent le méme succés que celles qui avaient uti-



lisé le krypton: similitude de résultats avec le krypton
par Keromes,46 en 1970; corrélation excellente avec le

vert d'indocyanine sur chiens normaux, hypovolémiques et

insuffisants valvulaires par Kishon,32

33

en 19713 similitu=-

de avec le Fick par MecGuinness, en 1972,

1.2, Sommaire du travail,

La validation d'un nouvel indicateur s'effectue,
le plus souvent, en comparant les résultats obtenus avec
lui 3 ceux obtenus par des méthodes de mesure de référen=
ce: Fick et dilution. Le xénon=-133, comme nous 1'avons

vu, a subi avec succeés de telles comparaisons.,

Quant 3 nous, il nous a paru utile de confirmer
ces résultats par une étude au cours de laquelle le dé-
bit, directement déterminé par une pompe a circulation ex=-
tra~-corporelle, était comparé & celui obtenu par une per-
fusion continue d'un indicateur radioactif diffusible, le
xénon-133, Cette comparaison constitue la premitre partie

de notre travail expérimental, sur le chien,

Dans un second temps, nous avons comparé, sur
1%'animal, deux méthodes de mesure utilisant le xénon: celle
de la perfusion continue et celle de l'injection intesti=

nale unique. Cette dernikre méthode fut récemment élaborée



dans nos laboratoires et utilisée, d'abord, pour la mesure

du débit sanguin portal.43

La partie finale de notre étude fait état des
résultats de débit cardiaque, obtenus chez 1‘'homme, par
perfusion continue de xénon., Les mesures ont été réali=-
sées sur dix patients aux pathologies diverses: cirrhose,
shock, complications pulmonaires; et les valeurs obte=
nues ont été analysées et discutées dans le contexte é=-

largi des différents parametres cliniques disponibles,



CHAPITRE 11

RAPPELS



11, 1. Le xénon=133,

11, 1.1, Propriétés générales.

Le xénon=133 est un gaz rare, chimiquement iner=-
te, difficilement soluble dans l'eau, mais tres soluble
dans les graisses (le rapport des coefficients de solubili=-
té graisse/eau est de 20 & 37°C). Mis en solution, il peut
gtre administré par voie intra-veineuse, intra-artérielle,
intra-musculaire, sous=cutanée ou intra-intestinale. Sa
solubilité dans 1l'air étant dlevée (rapport des coeffi-
cients de solubilité air/eau est de 10), 90 & 95% de ce gaz
sont éliminés de l'organisme aprks un passage du sang dans

=34=35
29-34-3 Cette élimination le rend

des poumons normaux.
peu dangereux au point de vue radioactif et intéressant par
la minime recirculation. Néanmoins, cette relative inso=-
lubilité dans 1l'eau peut causer de grosses erreurs si la
plus stricte étanchéité n'est pas conservée dans la manipu=
lation des seringues ou des échantillons sanguins contenant
du xénon. Comme autres qualités, notons que ce gaz diffuse
rapidement 3 travers la membrane cellulaire, est facilement
détectable par scintillateurs externes et peut étre mesuré
avec précision dans le sang.29 Physiologiquement inerte,
il posstde cependant des propriétés anesthésiques a tres

6 o,
haute dose.3 Au point de vue radioactif, c'est un émetteur

gamma peu puissant, d'une énergie principale de 0,081 Mev,,
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jouissant d'une courte demi-vie de 5.3 jours., A l'opposé
du krypton, émetteur beta dont le rayonnement est retenu
par la paroi des globules rouges, sa mesure dans le sang

ne requiert pas l'hémolyse de l'échantillon,

11, 1,2, Manipulation.

we xénon-133 est peu coliteux et facilement ob-
tenu du Laboratoire National d'0ak Ridge, U.S.A. sous
forme gazeuse, en ampoule d'une curie, A sa réception
au laboratoire, il est transféré sous dioxyde de carbo-
ne dans un réservoir a4 déplacement de mercure situé sous
une hotte et d'ou les préltvements sont réalisés en fonc-

tion des besoins.

Pour ce faire, la seringue de prélevement, mu-
nie d'un robinet % trois voies et d'une aiguille calibre
22, est préalablement remplie de sérum physiologique en
vue d'éviter la moindre bulle d'air., Une bulle de gaz
xénon est prélevée du réservoir de la fagon la plus é-
tanche possible et est mise en solution en secouant vi=

goureusement la seringue durant quelques minutes,

L'utilisation de seringues en matjkre plasti-

40

que est a déconseiller, car l'absorption du xénon par
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38=41

L3

ses parois varie en fonction du temps de 5 a 50%.
I1 a été calculé qu'un séjour de cing minutes dans une

seringue en matitre plastique peut faire baisser la con-

centration en xénon de cette seringue d'environ IO‘Z.37

Cet ennui est évité en utilisant des seringues en verre
dans lesquelles la diffusion est inférieure a 1‘7“38 En
ce qui concerne les cathéters, le polyéthylene et le po=-

lyuréthane sont des matériaux % utiliser de préférence 3

39

tout autre, Si la solution n'est pas rapidement em=

L)

ployée, la garder & basse température (4 &% 5° C.) jusqu'i

son utilisation, est une sage précaution.37

11, 2, Formules,

11, 2,1, Perfusion continue de xénon.

Le xénon-=133, dissous dans du sérum physiolo~-
gique, est perfusé, a4 vitesse constante (V.P.), dans une
veine périphérique. Au niveau de l'artere pulmonaire,
la masse de xénon qui y passe par unité de temps (ou bien
la vitesse de circulation du xénon) est égale & F.Cp

ol F: débit

Cp: concentration en xénon du sang veineux

mélé, (art®re pulmonaire)

L'élimination de 90 & 95% du xénon, apres un
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seul passage au niveau des poumons, offre une circulation
artérielle faible, égale & F.Ca
oli F: débit
Ca: concentration artérielle en xénony
et une recirculation veineuse ¥gale & F,CV
olh F = débit
Cvm concentration veineuse totale,
de retour, en xénon,
Comme il n'est pas possible de mesurer le re-
tour veineux Cv, & cause de la perfusion continue de l'in-
dicateur, on utilise, pour déterminer la recirculation, la

valeur Ca, facilement mesurable,

Le xénon étant un gaz métaboliquement inerte,
la vitesse de son passage au niveau de l'arteére pulmonaire
sera donc égale, en fonction du principe de Fick, & la som-
me des vitesses de perfusion et de recirculation, ctest-ia-
dire:

Fe Cp = V,Pe + F. Ca,
De cette équation, on tire le débit cardiaque qui est égal
a:

DC= V P (1)
Cp - Ca

Cependant, il faut noter que le xénon, & cause

de sa solubilité élevée dans les graisses, est retenu par
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les lipides de l'organisme et que, par conséquent, la va=-
leur artérielle Ca surestime toujours la vraie valeur de
retour Cve Dans les conditions normales de ventilation
et perfusion pulmonaire, l'erreur introduite en utilisant
la valeur Ca & la place de CV, est minime 2 cause de la

grande différence existant entre Cp et Ca, due justement

4 la faible recirculation.

Dans les cas de malformations cardiaques con=
génitales ou acquises droite/gauche, de shunts pulmonai-
res, d'atélectasie pulmonaire, d'hémangiome pulmonaire,
etCseey le sang, court=circuitant l%alvéole pulmonaire,
n'entre pas en contact avec elle, et ne se libere pas de
son xénon., Ces dérivations pathologiques entrafnent donc
une recirculation artérielle élevée, témoignage du "shun=
ting" pulmonaire. Ce dernier peut &tre estimé en utili=-

42

sant la formule suivante:

recirculation = radioactivité art. périphe (Cepems) X 100

ou radioactivité art. pulme (C.pem.)
"shunting" pul-
monaire

en % ou, C. p.ms = coup de radioactivité

par minute.
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11, 2,2, Injection intestinale de xénon.

Le débit cardiaque peut aussi étre déterminé par
une injection intra-intestinale unique et rapide d'une
quantité connue de xénon M et par la mesure de sa concen=-
tration au niveau de l'artere pulmonaire Cp et d'une artée-
re périphérique Ca. Cette technique d'injection intra=-
intestinale fut déja utilisée, avec succeks, par Shizgal et

Goldstein, pour mesurer le débit sanguin portal.43

Le xénon qui est absorbé lentement par l'intes-
tin gréle, passe dans le systeme splanchnique, le foie, le
systeme pulmonaire et finalement, recircule au niveau ar=-
tériel a tres faible concentration., Donc, la masse totale
de xénon qui traverse l'artere pulmonaire au £il du temps,
est égale a8 la masse injectée (M) dans l'intestin ajoutée

-

a la masse totale recirculant, c'est-a-dire:

o0 [oo]
F./ Cp. dt = M+ F./ Ca. dt (2)
0 0

d'ol on tire le débit cardiaque:

D.C. = M

/ Cp. dt -f Ca, dt
0 0

En fonction de la formule 2, la recirculation,

avec cette méthode, n'est plus un probleme. En effet, la
masse totale est obtenue en intégrant la concentration en

fonction du temps, du moment de l'injection & 1'infini,
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alors que tout le xénon a disparu des tissus, La concen=
tration artérielle mesure donc, avec précision, la masse
de xénon retournant vers les tissus et une augmentation de
la concentration artérielle, résultant de "shunting' pul-
monaire, ne modifiera pas de facon significative le ré=

sultat f£inal.

Les concentrations du xénon dans le sang vei=-
neux mélé et dans le sang artériel, varient au fil du
temps selon une fonction qui a 1'allure d'une exponen-
tielle décroissante, c'est=a-dire que:

Cp = C'p e =p.te.

et

-
Ca = Cta e ~%acts

oli C'net C'asont les concentrations au temps t = 0 et

ap et ®a sont les constantes de temps caractéristi ques
de la décroissance exponentielle., On détermine la va-
leur de ces termes en reportant sur papier sgmilogarith-
mique les valeurs expérimentales des concentrations et

en calculant la pente et 1l'intercept de la droite obte~

nue,
Des lors, 1'intégrale peut étre évaluée et donne:
Cp. dt =_Ch
ap
de méme,
Ca. dt = Ch

@a
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Des lors, la formule du débit cardiaque peut se

(4)
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111, 1. Perfusion continue de xénon-133,

111, lel, Matériel et méthode,

Anesthésié au Nembutal (25 mgrs/kilogramme), le
chien est placé en ddcubitus dorsal, intubé et ventilé par
un respirateur "Bird", Les vaisseaux fémoraux sont canu-
lés: la veine pour la perfusion continue de xénon, l'ar-
tere pour la mesure de sa recirculation., Une thoracotomie
droite permet d'atteindre les veines caves, de les canu-
ler avec des tubes de 3/8" en chlorure de polyvinil (Tra-
venoi Laworatories, Morton Grove, Illinois), et de dériver
ce sang veineux de retour vers une pompe a rouleaux, type
circulation extra-corporelle (Travenol Laboratories), a-
vant de rejoindre l'oreillette droite, Le retour veineux
sera donc égal au débit de cette pompe, ajustée de sorte
que le flot soit maintenu constant et indépendant de toute
résistance distale. Cette pompe & débit réglable, fut
préalablement calibrée en mesurant le volume délivré du-

rant une période de temps donné,

Le retour veineux est alors mesuré par une per-
fusion continue de xénon. Le xénon, mis en solution dans
une seringue en verre (Luer lock B.D., Yale) de 50 cc. de
sérum physiologique, est injecté & vitesse constante dans

une veine périphérique grice & une pompe Harvard (Dual
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infusion pump, Model 600-910/920 -~ Harvard Apparatus, Do=-
ver, Mass.). Cette solution est mesurée, durant une minu=
te, par un scintillateur & cristal d'iodure de sodium,
couplé & un compteur (Spectroscaler, Picker Nuclear, Mo-
del 600.331) et sa radioactivité s'éleve habituellement 3
3 ou 4 millicuries, c'est-a-dire 0.06 &2 0,08 mCi/cc. La
radioactivité de 1'air ambiant et de 1l'appareil ("back-
ground") est mesurée également et soustraite de la valeur
obtenue pour la solution. Il est & noter que deux comp=
teurs de radiation sont utilisés: 1'un & faible sensibi-

o

lité pour les concentrations élevées des solutions a in=-
jecter, l'autre & haute sensibilité pour les concentra=-
tions plus faibles des échantillons prélevés, Le rap=

port entre les deux compteurs est d'environ 550,

Cinqg & six minutes apres le début de la perfu-
sion, un état d'équilibre est atteint et 1l'échantillon=-
nage pour la mesure du débit cardiaque peut commencer.

A une minute d'intervalle, trois a cing échantillons de
sang (0.6 cc) sont prélevés anaérobiquement dans des se-
ringues a tuberculine en verre qu'on ferme hermétique=-
ment @ la fin du préltvement et qu'on dépose dans des
tubes & essai. Ces échantillons sont prélevés au niveau
de l'artere fémorale et en amont de l'oreillette droite,

(Figure 1) Les tubes 2 essai sont alors déposés dans un
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gammascintillateur & puits (Tricarb liquid scintillation
spectrometer, Packard, Model 3375) et la radiocactivité des
échantillons est mesurde durant une période de deux & cing
minutes, Le "background" de 1'appareil est préalabiement
déterminé et soustrait automatiquement, par la machine, de

la valeur de 1t'échantillon,

La moyenne des valeurs obtenues en amont de 1'o=-
reillette droite (Cp) et au niveau de l'artere fémorale
(Ca) nous fournit le dénominateur (Cp - Ca), exprimé en

c.p.m./cc, dans 1'équation du débit cardiaque n® 1,

Quant au numérateur, il est établi avant 1l'exa~

.

men grice 3 un formulaire semblable 3 celui reproduit & la
figure 2, La connaissance de quatre facteurs est indis-
pensable:

l. 1a concentration de xénon dans la seringue
d'injection exprimée en cC.p.me}

2, le poids du volume & injecter en grammes
(poids de la seringue remplie moins poids de la seringue
vide);

3. la vitesse d'injection choisie: la calibra=-
tion de la pompe Harvard est réalisée au préalable avec
les différentes seringues de 50 cc; les vitesses habituel-

lement utilisédes sont 1.97 g./min. et 0.76 g./min,;

4, un rapport K établi sur un échantillon de



Date:

Hour:

Syringe No.:
I.R.:

Injection :

counts:

Background
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2

Before After

Total

Weight:
Before:

After:

Ratio:

Background

Tube No.:

Room 6 Counting room

Figure 2, Formulaire utilisé pour déterminer, avant

la mesure, la valeur de la vitesse de per=-
fusion (V.P.) de 1ltindicateur,
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xénon, en fonction des compteurs utilisés (scintillateur

et compteur a puits),

Le numérateur dans la formule du débit cardia-
que sera donc dégal a:

VeP. = conc., dans la seringue (c.p.m.) x vitesse g./min, x K
poids 3 injecter (g.)

Connaissant ces deux valeurs V.P. et (Cp - Ca),
le calcul du débit cardiaque est aisément réalisé a la
main mais, par mesure de facilité et de rapidité, un pro-
gramme de calcul de mesure du débit cardiaque fut inséré
dans une calculatrice électronique (Digital, PDP 11/15,
Maynard, Massachusetts) qui nous fournit le résultat en

moins d'une minute. (Figure 3)

Une telle expdérience est répétée sur le méme
chien, apres avoir modifié le débit de la pompe., Les ré-
sultats obtenus (pompe versus xénon) firent l'objet d'une

analyse de corrélation statistique,

111. 1,2, Résultats,

Dans cette premitre série d'expériences, dix-
neuf mesures de débit cardiaque sont réalisdes avec le

xénon sur six chiens et les résultats obtenus sont comparés
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AFTER" WA, !¢

Figure 3., Programme de la calculatrice électronique
pour déterminer le débit cardiaque et ex=

emple d'application sur le chien n©

4,
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aux valeurs données & la pompe, (Tableau 1) La corréla=-
tion entre les deux séries de résultats est excellente:

le coefficient de corrélation "r" est égal a 0.953, La
droite de régression, avec une pente de 0,847 est un point
d'interception de 170.16, voisine depres la droite de cor=
rélation parfaite. (Figure 4) Les valeurs données i la
pompe s'étalaient de 653 cc & 1890 cc & la minute. Quant
au pourcentage moyen de différence entre tous les résul=-

tats, il s'est élevé a 0.9%.47
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TABLEAU I.

DEBIT CARDIAQUE
(IS expériences)

Chien Débit. pompe Débit. Xe. Différence

No cc/min cc/min Y%
e | 1530 1472 - 38
o 822 770 - 63

1034 1004 - 29

1304 1 04 -153

3 843 832 - 1-3
1040 1003 - 36

) 1232 1017 -17-4
o4 832 943 13:3
850 899 5-8

807 838 39

930 1025 102

633 778 22-9

5 1387 1423 2:'6

S

5 1035 1161 12-2
1260 1344 6-7
1374 1347 - 2:0
1512 1597 56
1680 1540 - 83
1890 1785 - 56

O

Moyenne: O-
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XENON'

PERFUSION '
CONTINUE (cc/min)

DEBIT CARDIAQUE

1800

1200

r = 0953
600 y = 170:16+0:847 X
POMPE (cc/min)
O 1 1 |
0] 600 1200 1800
Figure 4.

Régression entre le débit de la pompe
et le débit cardiaque mesuré par une
perfusion continue de xénon,
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111. 2. Injection intestinale de xénon-133,

111, 2.1, Matériel et méthodes

La méthode de mesure par injection intestinale
est comparée u celle par perfusion continue, sur le méme
chien, Les deux méthodes alternent avec un intervalle de
45 3 60 minutes entre chaque mesure, Dans cette série
d'expériences & thorax fermé, les chiens sont anesthésiés,
intubés et placés sous respirateur, La perfusion est réa=~
lisée dans une veine périphérique et les échantillons sont
prélevés, de la facon déja décrite, au niveau de l'arteére

pulmonaire et d'une artere périphérique,

Pour l'injection intra-intestinale de xénon, u-
ne mini-laparotomie est réalisée au préaiapie pour intro=-
duire un cathéter dans la lumitre jéjunale. Une solution
de xénon de concentration connue est injectée, en une fois,
de la facon la plus étanche possible, dans ce cathéter qui
est hermétiquement fermé, apres une injection de lavage de
sérum physiologique., Les échantillons sont prélevés au
niveau de l'art®tre pulmonaire et de 1l'artére périphérique,
toutes les cing minutes durant une période de 45 minutes,
La radioactivité de tous ces échantillons de sang est dé-

terminée de la méme fagon que pour l'expérience précédente.

Par application des formules du débit cardiaque
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1 et 4, les valeurs du débit cardiaque par les deux métho=-
des peuvent étre calculédes et comparées par une analyse de
corrélation statistique. Les calculs requis pour obtenir
les valeurs de débit cardiaque par la méthode d'injection
intestinale sont compliqués et nécessitent 1'utilisation

d'une calculatrice électronique.

Les préltvements dans l'artére pulmonaire furent
réalisés grice % un cathéter & ballonnet (Swan-Ganz cathe-
ter, 5F, Edwards Laboratories, Santa Anna, California),
introduit par une veine périphérique. Ce cathéter "Swan-
Ganz'", d'une longueur de 110 cms, possede deux voies: 1l'u=-
ne pour la mesure des pressions ou le prélkvement d'échan=-
tillons, l'autre, pour gonfler le ballonnet qui se trouve
2 son extrémité., {Figure 5.) Une fois le cathéter intro=
duit dans la veine, le ballonnet gonflé est entrainé par
le courant sanguin, en quelques secondes, vers l'oreillette
et le ventricule droit jusqu'id l'art®re pulmonaire. Tout
au long de son parcours, les pressions sont transmises 3
un capteur de pression (Sanborn Pressure Transducer, n°
268B) relié 3 un amplificateur (Carrier preamplifier San=-
born 350-1100) et % un enregistreur graphique, Lorsque la
courbe de pression de l'artere pulmonaire apparait sur 1l'en-

registrement, le ballonnet est dégonflé et le cathéter est

fixé 4 cet endroit. Lt'utilisation de ce cathéter chez le




Figure 5.
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Cathéter a ballonnet "Swan-Ganz" utie-
lisé dans notre étude,
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malade sera discuté au chapitre 1V, 1, intitulé: expéri-

mentation clinique,

Quatre chiens furent utilisés pour cette secon-
de série d'expériences. Dix mesures comparatives de dé-
bit cardiaque (perfusion continue versus injection intes=-
tinale de xénon et vice versa) donnerent des variations
s'étendant de - 11,4% & 28.,7%, avec une différence moy-
enne de 11.4%. (Tableau 11) La corrélation entre les deux
séries de résultats est excellente avec un coefficient de
corrédlation lindaire "r" égal & 0.986, La droite de ré-
gression de pente 1,160 et d'intercept - 19,59, est tres

. 7
proche de la droite de corrélation parfaite.4 (Figure 6)

Dans cette sdérie d'expériences, le débit car-
diaque fut mesuré de facon itérative chez le m&me chien,
4 1'aide de deux techniques utilisant le xénon. Comme
ces derni®res ne pouvaient &tre appliquées simultanément,
mais 2 la suite 1'une de 1'autre, les mesures se sont é-
chelonnées sur une longue période de temps au cours de
laquelle le débit cardiaque lui-méme a varié. Il ne s'a=-
git donc pas d'une erreur dans la mesure mais d'une va-

riation intrinskque du débit au fil du temps, se manifes-



‘TABLEAU 1II.

DEBIT CARDIAQUE

(10 expériences)
Chien Xe.perf cont. Xe.inj. intest. Différence

No cc/min cc/min %
o | 1342 135 07
1016 912 - 11-4

78| 840 7-0

9 .2 1274 1530 16-7
1147 1317 12-9

1128 1345 16-4

¢3 1972 2254 12-5
1003 1213 174
m
o4 1154 1619 28-7
3430 3962 13-4

———————

Moyenne: ||-4
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- INJECTION DEBIT _CARDIAQUE

/
INTESTINALE (Technique au Xénon) V4 7
{cc/min) //
3600 /
/
2400+
r=0-986
/
1200 VA y =-19:59+ 160X
7/
//' '
PERFUSION CONTINUE (cc/min)
. O [ | 1
o 200 2400 3600

Figure 6. Régression entre le débit cardiaque me=
suré par perfusion continue de xénon et
par injection intestinale de xénon,
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tant dans les deux techniques utilisées, L'exemple du chien
n°® 1 en est une preuvéo Six mesures de débit cardiaque
(trois par chaque technique) furent réalisées sur ce chien
et se sont échelonnées sur une période de six heures environ.
L'étude deé résultats obtenus montre une chute des valeurs
au fil du temps, quelle que soit la technique utilisée.

(Figure 7)
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DEBIT MESURES ITERATIVES
CARDIAQUE (cc/min) DU DEBIT CARDIAQUE
| I-SOOL Chien: |
o A ,
@®: Perfusion continue (Xe)
1200} A: Injection intestinale (Xe)
900t
A
@
600
Temps (heures)
300 ] 1 3y
0 2 4 6 8

Figure 7, Etude itérative du débit cardiaque mesu=
ré par perfusion continue et injection
intestinale de xénon, montrant des varia-
tions semblables au f£il du temps.
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iv. 1. Méthode.

La mesure du débit cardiaque par perfusion con-
tinue de xénon est d'application facile chez le malade. (Fi-
gure 8) Comme chez l'animal de laboratoire, le xénon, mis
en soclution de facgon stérile dans une seringue en verre
contenant 50 cc de sérum physiologique, est perfusé (V.P.)
dans une veine périphérique ou centrale, grice & une pompe
Harvard qui maintient constante la vitesse choisie, habi-
tuellement 1,97 g./min., La radioactivité de la solution
ne dépasse jamais 4 millicuries, ce qui représente 0,08
millicurie/cc. Cing & six minutes apres le début de la
perfusion, trois & quatre échantillons de sang sont pré-
levés a trente secondes d'intervalle, au niveau de 1l'ar-
tere pulmonaire (Cp) gridce au cathéter Swan-Ganz et au

niveau d'une artere périphérique (Ca), par ponction di=-

recte ou par cathéter intra-artériel,

Le sang est aspiré dans des seringues a tuber-
culine en verre qui sont hermétiquement closes, puis dépo=
sées dans des tubes & essai. La radioactivité de 1'é-
chantillon est déterminde par un gamma-scintillateur &
pults durant deux ou cing minutes. La vitesse de perfu-
sion (V.P.) est connue avant l'examen, en remplissant un

formulaire semblable a celui de la figure 2,
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perfusion
continue VP

.............

¢

F.Cp = VP + F.Ca
F= debit cardiaque =_VP

Cp—Ca

Figure 8, Applicatioun de la méthode de perfusion
continue de xénon chez 1'homme,
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L'obtention des valeurs Cp et Ca permet alors de
connaitre le débit cardiaque recherché en appliquant la for-

mule n® 1.

Ce résultat est obtenu moins de quinze minutes
apres la finde l'examen, grice & l'utilisation de la cal-
culatrice électronique et du programme déja congu pour la
détermination rapide des mémes valeurs chez le chien. (Fi=-
gure 9) A la fin du dernier prélbvement, la pompe Harvard
est arrétée et la seringue d'injection fermée hermétique-
ment jusqu'3d ce que le processus déjh déecrit soit repris

pour la réalisation d'une nouvelle mesure de débit,

L'échantillon de sang veineux mélé, requis dans
notre expérience, doit &tre prélevé au niveau de l'artdre
pulmonaire, Jadis, son obtention aurait nécessité un ca-
thétérisme du coeur droit, réalisé sous contrdle fluoros~
copique. Un tel examen, avec les déplacements qu'il im=-
pose, est quasi irréalisable chez de grands malades. Ltu=-
tilisation du cathéter 3 ballonnet "Swan=Ganz'" dont nous
avons déja parlé au chapitre 111, 2,1., résout ce pro=~

blime. *%

Une veine du pli du coude, droit de préférence,
ou une jugulaire externe est dénudée par dissection et
sera la voie d'acces au coeur droit, Un résultat identie-

que est obtenu par ponction de la veine jugulaire interne
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PROGRAM TO CALCULATE CARDIAC OUTPUT
MReCoePas o 167371972 14H.

INFUUSION DATA '

NUMBER RAT10 SAMPLES :1

ROOM 6 CPM :11632 COUNTING ROOM CPM: 70886614
RATIO= (A.60A9235E+0(3

MEAN RATIO= (.609235E+33

CPM BEFORE: 609586 CPM AFTER:1718
WTe BEFORE:2@01.6 WT. AFTER:153.3

INFUSION RATE:0.768
INFUSED AMOUNT= (.588856E+a7

 PATIENT DATA

NUMBER OF PATIENT SAMPLES: IU\

PA: 2087 ART: 129

CARDIAC OUTPUT= G.30@743E+Q34CC/MIN
MEAN CARDIAC OUTPUT = G«30AT43E+A4CC/MIN*=3LGAG7/Me

- *CARDIAC INDEX T

*T 3007.43/1.68
= BelT9A14E+A4%=].79 L/M/M2.

Figure 9, Exemple, chez 1l'homme, d'un calcul de
débit, par calculatrice électronique,
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ou de la veine sous=claviere 3 l'aide d'une aiguille de

gros calibre n°

12, au travers de laquelle le cathéter
est introduit.45 Successivement, les pressions de la
veine cave supérieure, du ventricule droit et de 1l'ar=-
tere pulmonaire sont enregistrées, La position du ca=-
théter dans une arttre pulmonaire ou une de ses bran-
ches est confirmée par l'obtention, en gonflant le bal=~
lonnet, de la pression de l'artere pulmonaire bloquée,
le "wedge pressure” des anglo-saxons, (Figure 10) A=
pres avoir dégonflé le ballonnet, le cathéter est fixé
2 cet endroit et irrigué par un goutte X goutte tres
lent de sérum physiologique. A tout moment, il nous
sera possible de prélever du sang, mais aussi de noter

toute variztion de la pression pulmonaire et de con-

naitre 1'état du coeur gauche, par le "wedge pressure".

Ce cathétérisme, réalisé dans la chambre du
malade, est tres rapide: en moins de deux minutes, 1l'ar=-
tere pulmonaire peut &tre atteinte, L'asepsie la plus
stricte est de regle dans la manipulation du cathéter
et au cours de la dissection veineuse. Il est recom=
mandé de ne pas maintenir le cathéter plus de trois jours
en position intra-pulmonaire; néanmoins, plusieurs de nos
malades ont gardéile cathéter cing jours sans complica=

tions,
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Cathéter "Swan-Ganz" en position pulmo=-
naire et graphique des pressions obtenues,
ballonnet dégonflé (p.A.P.) et ballonnet
gonflé (pe.AeP.B.).



Ficure

1ds

'
i

R

i
.{.\H.\u\'\\

Cathiter
naire et
ballonne
confls (

S '_lll
RS

p.APB. p.A.P. p.A.PB.

“"Swan-Ganz' en nosition pulmo=-

ara-nhicue des nressions obtenucs,
t d*eonfl® (p.A.P.) et ballonnet

A g -y S,
p.“'kl])iliﬂ).



41

iv. 2, Résultats,

kn utilisant 1a méthode que nous venons de dé-
crire, nous avons réalisé trente mesures de débit cardia-
que sur dix patients, La plupart de ces mesures eurent
lieu 3 l'unité des soins intensifs dg chirurgie du Royal
Victoria Hospital. Les malades n'étaient pas sélection-
nés 3 l'avance, mais étaient choisis dans le nombre des
admissions quotidiennes en fonction du critere suivant:
les antécédents ou la pathologie présentée lors de 1l'ad-
mission devaient motiver le cathétérisme pulmonaire réa-
1isé au lit du malade, Dans ces conditions, notre étude
ne nous a pas permis l'obtention de valeurs normales et
s'est réalisée sur les pathologies variées rencontrées,
plutdt que sur une pathologie bien spécifique., Néan=-
moins, notre série de dix malades (neuf hommes et une
femme) peut 8tre divisée en trois groupes: le groupe
des cirrhoses (quatre malades), le groupe des compli-
cations pulmonaires graves post-opératoires (quatre ma=-

lades) et le groupe des shocks (deux malades),

Les tableaux 111 & V présentent de fagon dé=-
taillée les résultats obtenus: débit cardiaque, index
cardiaque, % de recirculation., La date, l'heure et les
conditions spéciales entourant la mesure y figurent é=-

galement, Enfin, les tableaux sont complétés par cer=-
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tains parametres présentés par le malade lors de 1l'examen:
pression artérielle, pression dans l'artere pulmonaire
bloquée ("wedge pressure"), pression veineuse centrale,
gaz artériels, ainsi que par 1%état radiologique des pou-

MOnS,

Les malades du premier groupe (Tableau 111) sont
tous porteurs d'une cirrhose de Laennec prouvée par biop-
sie hépatique et se manifestant cliniquement par une hy=-
pertension portale, avec varices oesophagiennes ayant sai=-
gné au moins une fois. Les valeurs obtenues chez nos cir-
rhotiques, s'étalept de 7.020 3 15.265 1/min, pour le dé~-
bit cardiaque avec une moyenne de 10.538 1/min; les index
cardiaques varieut de 3,71 & 8.25 1/min./m2 avec une moy-
enne de 5,40 1/min./m2. La recirculation moyenne se chif-
fre 3 25,45% avec des extrémes de 18,7 et 31.7%. Il est
4 noter que deux malades, apreés reperméabilisation de leur
veine ombilicale, ont eu une étude de leur débit hépatique
total (D,H.T.) et de leur débit portal (D.P.). Le malade
n® 1 présentait un D.H.T. de 4.808 1/min. et un rapport
D.P./D.HeTs de 51,2%, Il subit une anastomose porto-cave
et notre étude itérative de débit cardiaque commenca quel=-
ques heures aprks l'intervention. Le malade n® 4 avait un
DeHeTe de 9.555 1/min., avec le vert d'indocyanine et de

9.353 1/min, avec le xénon; le rapport D.P./D.,H.T. était



TABLEAU 111

- GROUPE DES CIRRHOSES

HOM - AGE D.C. I.C. Recir- P.A. pe APB P.V.C.|pH = p02 = pCO?
DATE DES MESURES |L./min. Le/min./m? culation {mm. Hg mm. Hg cq. explications
% H40
L, Mo O.M. 45 ans D.H.Ts= 4.808 1/min,
28=3 8 h Anastomose porto=cave
28=3 16 h 8.851 3.93 31.7 180/100 6.5 4 7.37, 65, 40
9902
29-3 15 h 9.087 4,03 29 130/70 7 11 7.44 , 52, 33
99°4, Rx: N.
30-3 14 h 8.550 3.80 18,7 140/80 7.5 12 Opacification dis=-
crete g.
31-=3 13 h 30 [10,200 4,53 26.5 140/80 9 -
Zo Me ReK, 38 ans
20-3 13 h 8,199 5443 24,5 130/80 8 - 100° Suspicion pneu=
monie lobe inf. g.
3 . M. Y.B. 34 ans
6=4 10 h 7.020 3.71 25.5 140/90 8 7 Rxt normale
ﬁ. Me BoF. 50 ans D,H.Te= 9,555 (green)
= 90353 (Xe)
30=5 10 h 13,085 7,07 24,5 150/70 & - 101°2 poumons
31-5 11 h 15,265 8.25 24,5 160/80 6 - 100° clairs
1-6 10 h 14,585 7.88 24 140/80 7.5 - 9893
MOYENNE 10,538 540 25445

1%
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de 287%.

Les malades du deuxitme groupe (trois hommes et
une femme) d'une moyenne d'dge de 70 ans, ont tous pré=-
senté, apres une intervention chirurgicale, une défail=-
lance respiratoire d'intensité variable. (Tableauxl1V a,

b, ¢, d) Elle fut suivie chez trois d'entre eux d'un ar-
rét cardiaque 4 la suite duquel deux décédeérent. Il n'est
pas possible de déterminer dans ce groupe disparate, un
débit cardiaque ou un index moyen; chaque mesure refltte

une condition différente et varie avec 1l'intubation, la
trachéotomie, l1'usage du respirateur Bird ou Emerson, né-
cessités par 1'état du malade., Tous les malades ont une ra=-
diographie pulmonaire perturbée par de l'atélectasie ou de
l'oedeme interstitiel & tous les degrés. La recircula-

tion moyenne s'éleve & 27.85%.

Notre troisiéme groupe (Tableaux V a, b) pré-
sente une étude de deux patients en shock, l'un i la sui-
te d'une pancréatite aigue, l'autre 3 la suite d'une pneu~
monie d'aspiration bilatérale compliquée d'abcks multi-
ples atteignant 80% du parenchyme pulmonaire, Comme poux
ie groupe précédent, chaque valeur représente un état bien
spécifique: malade recevant ou non de l'isuprel, intubé
ou non, etCees L'étude itérative des débits cardiaques du

deuxieme patient, commencée & sa sortie de salle d'opération
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et menée jusqu'i son décks, est intéressante par la modi=-
fication des valeurs normales de départ vers un état ter=-
minal hyperdynamique. L'évolution de la recirculation

suit également cette courbe ascendante,



TABLEAU 1V a.

COMPLICATIONS PULMONAIRES

POST=OPERATOIRES

le M¢ A.Ks 68 ans
25=11: admission: cholécystite aigue
30-11: opération: cholécystectomie
S 2 2
Date D.C. I.C. Recir- P.A. pe APB P.,V.Cs pH - pO = pCO
L. /min, L./min./m2 culation| mm. Hg mm. Hg cm. explications
% n20
30-«11 21 h Détresse respi-
ratoire, até=-
lectasie droite
oedeme pulm,
101°2
1-12 i2 h 4,002 2.35 20.6 160/90 9.5 9.5 7.47, 55, 36,
diminution oed.
pulm. 102°
2-12 10 h 4,640 2,75 14.9 140/70 9.5 1445 7.42, 66, 40,
9996,
15-12 CONGE

9%



TABLEAU 1V b,

-
»

COMPLICATIONS

PULMONAIRES POST-OPERATOIRES

2, Mme M.W. 69 ans - diabétique

7-6: admission: septicémie (1059°)

T=6¢

opération:

cholécystectomie.

cholangite ascendante ?
ou pyélonéphrite aigue ?

(V.B., lithiasique)

Date

D.C,
L. /min.

I.C.

2 Recir=-
L./min./m

culati
%

P.A. Pe
on | mm, Hg mm. Hg

m P.V.c.

CTile
120

n
pH = p0 - pCO“
explications

8=6

10-6

14-6
18-6

21-6

23-6
15=7

16

23
11

16

11

11

10

5.573

8.628

10,730

3.28 39

21,8

27.9

30.1

28,8

6.31 32

130/85 6.5

120/70 10

120/70 12

140/90 11

140/70 13

140/90 10.5

18

15

10

13

10

7.44, 45, 33,
100°, oed. pulm.
interst, diffus,
arrét cardiaque.
INTUBEE

7.4, 67, 19,
10096, augm. oed.
pulm, interst,
7.5, 70, 30,
(avec 80% 0%)
7.6, 58, 31,
(avec 60% 0“)
990© dim. oed,
EXTUBEE
pneumonie = 103°
oed, pulm, bilat,
TRACHEO - BIRD
7.5, 72, 24,8,
(avec 40% 0%)

Rx: idem
7.46, 32,
dim. oed.
CONGE

pulm

31, 9992
pu 1mo

LY



TABLEAU 1V ¢, COMPLICATIONS PULMONAIRES POST-OPERATOIRES
3, Ms A,Fs. 66 ans
18-11: admission: obstruction pylorique (néo gastrique)
1-12: opération: gastro-jé junostomie
bate D.c. I.c. 2 Recir- P.A. Pe APB PoVoCo pH - p02 - pC02
L. /min, Lo /mine /m culation | mm. Hg mm. Hg cm. explications
% H%0
1~12 15 h 5.789 3.42 39.9 110/80 5 10.5 Encore intubé
7.46, 134, 30,9,
atteinte paren-~
chyme pulm.,
pleurésie droite
suspicion radiol
d'embolie pulm.
2=12 12 h 5+086 3 28,2 125/80 3.5 5 Extubé
7.5, 49, 33,
100°2,
@f Rx: idem
4el2 DECES

8Y



TABLEAU 1V d. COMPLICATIONS PULMONAIRES POST-OPERATOIRES

17=5:
18=5:
19-5:
21l=5:

4e Me ReC. 77 ans - emphystme et artério-sclérose importante

admission: fracture hanche gauche
opération: réduction et fixation (clou)
défaillance respiratoire

arrét cardiaque - massage = "Flail chest"

Date

D.Co I. C. 2 ReCir- P.Ao po APB
Le/min, Le/min./m culation | mm. Hg mm, Hg
%

P.v. c.

cgn.

H™O

pH = p02 - pCO2
explications

25=5

265

27=5

16

11

16

3.930 2,47 27.6 90/40 6.5

3.340 2,10 25,8 130/90 12

3.321 2,09 2545 120/60 12

11

10

INTUBE

7.42, 84, 304,
(Emerson 70% O
oed, intersti-
tiel diffus et
bilatéral

9892

7.49, 133, 34.5,
(Emerson 60% 02)
980

7.52, 67, 24,6
(Emerson 50% 02)
98°

2y

DECES

6%



TABLEAU V a. SHOCK

M. P.M. 30 ans = alcoolique ~ cirrhose débutante

17-7: admission: pancréatite aigue récidivante
18-7: arrét cardiaque - massage

pate D.C. I.C. , Recir- | P.A. pe APBE PeV.Cue|pH = p02 = pCO?
Le/min, Le/mine./m culation | mm., Hg mme. Hg cm. explications
% 1o

19-7 10 & 7.890 3,85 - 34,9 50/= 11,5 11 104°

Isuprel

oed, pulm,
P0~7 11 h 7.660 3.73 35.1 80/50 10 12 103°4

Aramine

7.33, 74, 41,
(Emerson 80% 02

AR arrét cardiaque
DECES

0¢



TABLEAU V b, SHOCK
Ms C.P, 59 ans
25-2: admission: défaillance cardiaque, cirrhose débutante, ascite
14-3: hémorragie digestive = ulceére gastrique
16~3: opération: gastrectomie sub-totale
Date DoCo I.CO Recir"' P.A. po m PQVQCQ pH - p02 bt pC02
L./min, L./min./m2 culation | mme Hg mm. Hg cCime explications
% H<0
&6-3 14 h 3.008 1.79 36.1 120/80 9 4 Intubé salle de
réveil,
7.49, 420, 30
16 h 3.606 2415 38,1 130/90 9 4 Extubé
7.40, 292, 23
17-3 11 h 4,520 2,72 15 90/50 9 inf, alconsolidation
3 pulme. par pneu-
monie d'aspira-
tion, oed, pulm.
13 h b t87 2.67 22,3 90/50 9 inf, a}7.38, 61, 38
3 shock septique
(coli-pseudomo-
nias)
£8-3 16 h 30 7.500 4, 46 42 80/~ 4e5 14 Isuprel
7.42, 67, 32
18 h 6,018 3.58 40 60 /= 4.5 15 sans Isuprel,
Rx: extension
bilatérale
19=3 DECES

1¢
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CHAPITRE V

DISCUSSION ET

CONCLUSIONS
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Ve 1 Validité expérimentale de la perfusion continue
de xéenon,

Chidsey22 fut le premier 2 utiliser un isotope
radioactif diffusible, le krypton-85, pour mesurer le dé-
bit cardiaque., En 1959, comparant la méthode de perfu-
sion continue de krypton & celle de Fick, il obtint, chez
1'homme, au repos et a l'effort, des résultats dont 1'é-
cart de variation ne dépassait pas 10%. Une valeur sem-

blable fut également obtenue par Rochester,24 deux ans

plus tard.

25 en 1962, et Pocidalo,28 en 1968,

Markason,
mesurerent des débits cardiaques, chez le chien, & 1l'aide
du krypton et du vert d'indocyanine, et trouverent une

corrélation excellente: "r" = 0,96 et "r" = 0,9315,

Sanders et Sullivan26 comparerent, chez le chien,
les débits mesurés par le krypton a ceux qu'ils imposaient
au moyen d'une pompe 3 circulation extra-corporelle bran=-
chée sur l'aorte. Les valeurs obtenues avec le krypton
étaient systématiquement supérieures de 5% & celles de la
pompe. Ils attribukrent cette différence & l'utilisation
de tubes en matitre plastique. Il est i noter que les va=~
leurs de débit varient entre 345 et 600 cc et sont nette=-

L3

ment inférieures & la normale.
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Progressivement, le krypton-85 fut remplacé par
le xénon=-133 et d'autres études comparatives furent en-

treprises,

A la suite de vingt-et-une mesures comparatives
de débit, réalisdes sur le chien 3 1'aide d'une perfusio%
continue de xénon et du vert d'indocyanine, Kishon,32 en
1971, trouva un coefficient de corrélation "r" = 0,913,
McGuinness,33 en 1972, réalisa, sur quatorze chiens, cin-
quante-quatre mesures comparatives (Fick versus perfusion
continue de xénon) et arriva a un coefficient de corréla-
tion "r" = 0,953, Xénon et krypton, en perfusion conti-
nue, permirent a Keromes,46 en 1970, d'obtenir un coeffi-

cient "r" = 0,985 4 la suite de quarante-neuf mesures dou-

bles, sur le chien,

Quant a nous, notre étude expérimentale compa-
rative, réalisée sur le chien par mesure directe (pompe
versus perfusion de xénon) établit une excellente corré-
lation entre les valeurs obtenues ("r" = 0.953) et valide
la méthode de mesure du débit cardiaque par perfusion con-
tinue de xénon. Cette validité se trouve confirmée ("r" =
0.986) par la mesure indirecte que nous avons réalisée,

en comparant la perfusion continue de xénon & l'injection

intestinale de xénon.



Ve 2. Recirculation,

Le krypton et le xénon seraient des indicateurs
parfaits s'ils disparaissaient en totalité lors d'un pas-
sage pulmonaire. Hélas, une partie seulement est élimi-

née et le reste recircule,

Les valeurs basses de recirculation déterminées
au niveau artériel périphérique (Ca), témoignent donc du
bon état de perfusion et de ventilation des poumons, res-
ponsable de 1'élimination de 1'indicate.r diffusible.
Dans des conditions idéales, cette valeur artérielle s'é-
leve & 5% de la valeur pulmonaire lors d'une injection
intra-veineuse brkve de krypton et oscille de 8.8 a 15%
apres dix minutes d'une perfusion continue du méme indi-

2224

cateur, Des valeurs identiques sont obtenues avec

le xénon.35

Les graisses de l'organisme en retenant une par=
tie de xénon, jouent un r6le d'éliminateur temporaire.
La valeur du xénon de retour dépendra donc de la satura-
tion des graisses, laquelle ne pourra étre évaluéde de fa=-
con précise i quelque moment que ce soit, Cette satura-
tion dépendra non seulement de la quantité de graisses de

l'organisme mais aussi de son intégrité circulatoire.

Dans les conditions normales, la substitution
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de la concentration veineuse totale Cv par la concentration
arterielle Ca dans le dénominateur Cp - Ca de la formule du
débit cardiaque, causera une surestimation du débit qui ne
dépassera pas 3%, vu la tres grande différence existant en-
tre les valeurs Cp et Ca. Cependant, dans les cas d'attein-
te pulmonaire, les valeurs de Ca s'éleveront et, selon Ro-
chester,24 leur utilisation, en remplacement des valeurs de
Cv plus basses, pourra conduire % une erreur sur le débit

allant jusqu'a 10%.

33

Certains auteurs tels McGuinness ont tenté d'ap=-

porter un facteur de correction, % appliquer & la concentra-
. 25
tion artérielle, dtautres, tels Markason, Rochester,24

Sanders?’ préftrent le rejeter.

A la septitme minute d'une perfusion continue de
krypton-85 dans le ventricule droit d'un chien, Markason25
trouvait, au niveau de 1l'artkre carotide, une radioactivité

semblable 3 celle des veines caves supérieure et inférieure

réunies,

Sanders,27 perfusant un chien, anesthésié, avec du
krypton-85, obtenait une légeére surestimation de la valeur
artérielle périphérique par rapport 3 la veine cave infé-
rieure., La recirculation apres vingt minutes était de 10%

lorsque le chien était ventilé, et de 20% lorsqu'il ne 1'é=-

tait pas. Cependant, la veine cave inférieure ne représente
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pas la valeur réelle du retour veineux et le rapport est

sujet a caution.

24 quant & lui, a déterminé qu'apres

Rochester,
cing minutes d'une perfusion de krypton dans l'artere
pulmonaire d'un &tre humain, la valeur veineuse ventri=-
culaire droite représentait 657 de la valeur artérielle
périphérique, Ca. S'appuyant sur ce fait, il considere
la différence existant entre les deux valeurs comme né-
gligeables 11 faut signaler qu'au niveau ventriculaire,
le mélange du sang est imparfait et que la valeur obte-
nue a4 cet endroit ne nous apparait pas totalement re=-

présentative du sang veineux mélé de 1l'artkre pulmonai-

e

Aucun de ces auteurs n'apporte de correction,
tant chez 1l'homme que chez l'animal, et les valeurs de
débit qu'ils obtiennent avec l'isotope radioactif, sont,
comme nous 1l'avons vu au chapitre V.l., en bonne corré-
lation avec les valeurs obtenues par dilution ou par le

Fick.

L3

Quant a McGuinness,33 le facteur de correction
qu'il apporte & Ca, est dérivé du rapport de radioacti-

vité: artere périphérique/veine cave supérieure, obtenu



=

57

(9

a la suite d'une perfusion continue de xénon dans la vei-
ne cave inférieure, et est fonction du temps de préleve=
ment, Cette correction semble insuffisamment élaborée:
d'abord, elle est basée sur la valeur de la veine cave
supérieure qui ne représente pas la recirculation veineu=-
se in toto, ensuite, McGuinness ne détermine pas les cas
ol il applique son correctif et ceux ol il ne 1'applique
pas. L'utilisation systématique de ce facteur de correc-—
tion expliquerait peut-&tre les valeurs qu'il obtient a-

vec le xénon et qui sont inférieures (9 & 20%) a celles

obtenues par le Fick.

Dans notre série de mesures réalisées sur le
chien avec conditions ventilatoires parfaites, la recir=-
culation n'a jamais dépassé 15%. A l'instar de Markason,
Rochester et Sanders, nous n'avons pas apporté de correc=-
tify, vu qu'il aurait conféré 31 nos résultats, une augmen=-
tation de la marge d'erreur, La méme politique fut sui-
vie en clinique, estimant qu'il était impensable d'uti=-
liser systématiquement un facteur de correction déterminé
chez le chien ou chez 1'étre humain, dans des conditions
idéales, En effet, cela fait £i des facteurs d'espece et
des facteurs spécifiques personnels, tels la plus haute

teneur en lipides du cerveau humain comparativement au
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chien, l'obésité et 1l'intégrité vasculaire variables d'un
individu 3 un autre, facteurs qui rendent impossible la dé-
termination précise de la saturation des graisses d'un in-

dividu,

Dans 1l'espoir de trouver une corrélation entre la
recirculation et le débit, une étude de régression fut en=-
treprise avec tous les résultats obtenus en clinique., Un
coefficient de corrélation "r" = 00,2267, non significatif,

rejette cette hypothese,

L'examen attentif de nos résultats: débit et re=
circulation, nous fit constater que les valeurs des débits
demeuraient vraisemblables malgré des recirculations éle-
vées dépassant parfois 30%. (Tableaux 111, 1V, V) Il sem=
blerait donc que 1'approximation de Cv par Ca soit bonne,
quelle que soit la recirculation. Une explication pour-
rait @tre fournie en considérant deux situations extr&mes:
1'une ol 1'élimination est presque compltte, amenant une
valeur basse de Ca et 1l'autre ol 1'élimination est faible

et la Ca élevée.

Dans le premier cas, la Ca faible entraine une
saturation des graisses telle que Cv peut &tre remplacé
par Ca avec une faible marge d'erreur 3 la suite de la

grande différence existant entre Cp et Ca.
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\ Dans le deuxitme cas, la Ca élevée entraine auto-
matiquement une différence peu marquée entre Cp et Ca et u=
ne erreur plus importante dans la substitution de cv par Ca.
Cependant, au vu de nos résultats, on peut supposer qu'une
valeur élevée de Ca causerait une saturation plus rapide des
graisses et que, apres un certain temps, le retour veineux

Cv serait représenté adéquatement par Ca. Le gradient Ca/CV

tendrait donc &% diminuer, de méme que l'erreur.

Une vérification de cette hypothtse nécessiterait
une étude de saturation graisseuse qui ne fut pas réalisée

au cours de ce travail,

V. 3. Résultats cliniques,

Ve 3.1, Perfusion continue de xénon.,

Devant la complexité de ce probleme et en 1l'ab=
sence de solution, l'évaluation de la méthode de perfusion
continue de xénon chez le patient, devra se faire par com=-
paraison avec une méthode acceptée: Fick ou dilution., Gra=-
ce aux études comparatives réalisées chez 1'homme, par les
auteurs déja cités, la valeur de la méthode utilisant le 5

krypton ou le xénon est bien établie.

Quant & nous, pour des raisons purement techni-

ques, il n'a pas été possible de réaliser de telles études
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chez nos malades, Nos résultats sont comparés, en fonc=
tion des pathologies présentées, 4 ceux obtenus dans d'au-

tres centres 3 l'aide des méthodes usuelles,

A 1'opposé des auteurs qui utiliskrent déja le
krypton=85 et . le xénon-133, chez 1'homme, tous nos malades
étudiés présentaient un état clinique qui, au départ, nous
permettait d'espérer 1l'obtention de valeurs anormales de
débit cardiaque. Cet espoir s'est réalisé car, les trente
valeurs obtenues d'index cardiaque et de recirculation s'é-
talent respectivement de 1,79 & 8,25 1/min./m2 et de 6.1 a

42%.

Notre groupe n® 1 (Tableau 111) composé de qua-
tre cirrhotiques avancés présente les valeurs les plus é-
levées: débit cardiaque moyen de 10.5 1/min., index moyen

de 5.4 1/min./m2 et recirculation moyenne de 25.4%.

Voyons si les résultats obtenus avec le xénon
peuvent supporter la comparaison avec ceux obtenus & 1l'ai-

de d'autres méthodes,

L'index cardiaque moyen obtenu par Kowalski et
Abelman,48 en 1953, & l'aide d'un indicateur usuel, s'é-
levait a 4,72 1/min./m2. Selon la présence d'ascite ou
non, il passait de 5.33 3 4.26 l/min./mz, valeurs sembla-

bles 3 celles de notre groupe de cirrhotiques avancés.
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Kowalski rapporte également un débit cardiaque de 11,2 1/min.

confirmée six mois plus tard 3 16.3 1/min.

Récemment, Daoud et ses collaborateur549~me—

- suraient avec le vert d'indocyanine, un débit cardiaque
moyen de 10 1/min. (6 3 16.201) avec un index moyen de
5.6 1/min./m? ( 3.5 % 9.3 l/min./mz) chez dix cirrhoti-
ques. Il montrait, dans son expérience, le manque de ré-
ponse vasoconstrictive pulmonare 3 1'hypoxie, explicable
par la perte ou le mauvais fonctionnement du mécanisme
vaso-constricteur ou bien par la présence de shunts ar=

tério=veineux pulmonaires importants,

En 1971, Stanley et Woordgate50 mesurerent par
la méthode de Fick, le débit cardiaque de cirrhotiques
présentant ou non du "clubbing", Dans le premier cas,
l1'index cardiaque moyen s'élevait & 5.2 1/min. /m% (3.6 3

8.8 l/min./mz), dans le second & 3.3 1/min./m2 (2.5 a

3.9 1/min./m2).

Les hautes valeurs de débit cardiaque rencon-
trées chez le cirrhotique dépendraient soit d'une vaso~
dilatation périphérique importante, soit d'anastomoses
artério~-veineuses intra-pulmonaires, soit d'anastomoses
porto-pulmonaires; ces derni®res étant prouvées par Ca=-

1 . , .
labressiS dans son étude sur le cadavre et confirmées
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par Shaldon et Fritts53

sur le vivant, avec le krypton.

Dans notre groupe, la recirculation moyenne é-
levée de 25.47 obtenue avec un état pulmonaire radiologi-
que satisfaisant, témoignerait de la présence de telles a=-
nastomoses. Quant @ nos index cardiaques élevés, ils
sont semblables i3 ceux rapportés dans la littérature et
obtenus par d'autres méthodes de mesure. Chez deux de
nos patients, les hautes valeurs de débit cardiaque étaient
d'ailleurs suspectées apres connaissance de leur débit hé=-
patique s'élevant respectivement & 4.8 1/min., (malade n® 1)
et 4 9.5 1/min., (malade n® 4). Il est intéressant de noter
que, dans des conditions similaires de mesure, une diffé-
rence de débit cardiaque de 2,180 1. fut notée chez Me Bo.Feou.
avec des valeurs semblables de recirculation., Inversément,
chez M¢ O¢M... une minime différence de débit de 300 cc

correspondait a une différence de recirgulation de 13%. Va-

riation de la saturation graisseuse ou erreur technique?

Le groupe n® 2 des complications puimonaires
(Tableaux 1V a, b, ¢, d) devrait nous amener des recircu=-
lations importantes et par conséquent, des valeurs élevées
et surestimées de débit., La recirculation moyenne obtenue
dans notre groupe, a la suite de treize mesures de débit
cardiaque, s'éleve 3 27,85%; des valeurs semblables sont

[d 2 L
rapportees par Massey,4 dans son étude sur dix patients
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présentant un état pulmonaire nécessitant une assistance
respiratoire et chez qui, la recirculation moyenne, cal-
culée par le xénon, était de 20.5% (2.5 a 45%). Malgré
tout, les valeurs des débits obtenus chez nos malades,
sont compatibles avec 1'état clinique qu'ils présentaient

au moment de la mesure.

Groupe n® 3, (Tableaux V a, b) L'état hyper=

dynamique du shock septique est bien documenté dans la

littérature. Albrecht54 en 1964, Wilson55 56

60

et Udhojl

en 1967, et par la suite Cohn,57 Herm-

en 1965, MacLean
rech58 et Shoemaker59 rapporterent des séries de malades
présentant des index cardiaques supérieurs a 3,75 1/min./m2.
L.D. MacLean,61 dans une série de vingt-huit patients
hyperdynamiques, donnait un index cardiaque moyen de

Gel l/min./mz, passant, avec l'isoprotérénol ("isuprel")
2 5.3 l/min./mz. Nos deux malades présentent des valeurs
compatibles avec leur état clinique et semblables aux va-

leurs généralement rapportées, mesurées par d'autres mé-

thodes,

L'action de l'isoprotérénol sur le débit car-
diaque est notée chez nos deux sujets. L'évolution de
Me CePuee. est tres instructive: quittant la salle d'opé-
ration avec des valeurs de débit et de recirculation nor-

males, l'apparition de problemes pulmonaires, le lende-
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main, accroit sa recirculation mais son débit cardiaque
se maintient néanmoins dans des valeurs normales. La
pneumonie d'aspiration bilatérale, confirmée par la hau-
te recirculation de 40%, le conduit au shock sep;ique
avec des valeurs hyperdynamiques de débit cardiaque
sensibles & 1l'isuprel, Il déckde quelques heures apres
la dernitre mesure confirmant le rapport de Wilson,62
faisant état d'une mortalité de 60% dans les cas de re-

circulation supérieure & 407 chez les patients en shock

septique,

Ve 3.2, Injection intestinale de xénon.

La méthode de mesure par injection intestinale
utilisée avec succes chez le chien, se butte 3 de nom=-
breux problemes en clinique et voit son application res=-

treinte,

L'obstacle le plus important est constitué par
la méthode de mesure elle-m&me qui, s'étendant sur une
période moyenne de quarante=-cing minutes, offrira comme
résultat un débit cardiaque moyen. Il ne fait aucun dou=-
te que le résultat obtenu ne refletera nullement les mul-
tiples variations de débit susceptibles d*@tre présentées

par le malade durant cette période. Dans de telles con-
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ditions, cette technique ne peut s'appliquer qu'z des per=-

sonnes dont 1'état d'équilibre hémodynamique est constant,

Comme autres inconvénients, citons: la durée de

la mesure, le nombre élevé de préltvements, l'impossibi=-
1ité de mesures répétées rapides, une voie artérielle

ouverte en permanence et le calcul compliqué nécessitant
une calculatrice. Comme nous l'avons déja mentionné au
chapitre 11. 2.2.,, le seul avantage réside dans 1'¢élimi-

nation du probleme de la recirculation.

Cette méthode fut néanmoins appliquée chez un
patient M, BsFees, (Tableau 111). Le xénon fut injecté
dans un tube gastrique (Levine) et les prélevements réa-
lisés comme décrit au chapitre 1V, 2,1. Les résultats
obtenus le 30 mai et le 1°%% juin par injection intesti-
nale furent de 15.8 1/Min. et 10.9 1/min. et par perfu-

sion continue de 13,1 L et 14.6 1/min,

Quelles que soient les méthodes d'utilisation
du xénon, existe~t-il des dangers d'irradiation pour le
malade et pour son entourage? La réponse est non. Il
a été calculé que le xénon-133, dissous dans du sérum
physiologique et administré par voie intra-veineuse, é=~

tait absorbé par les tissus de la facon suivante:63
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(exprimé en millirad. d'absorption par microcurie de Xe)

le corps entier regoit: 0,0003,

les gonades : 0,0002,
les poumons : 0,004,
les graisses ¢ 0,002,
la trachée ¢ 0.02,

En utilisant compl®tement notre seringue d'in=
jection contenant 5 mCi., 1l'épithélium trachéal recevrait
donc une irradiation de 100 millirad., les poumons: 20
millirad., et les gonades 1 millirad, L'irradiation est
donc minime si on la compare & celle d'autres isotopes

utilisés couramment en diagnostic clinique.

La concentration maximale permise (M,P,C.) dans
l1t'ajr est de 3.10-6 microcuries de xénon par millilitre
. 64-65
d'air pour 168heures d'exposition continue du corps.
Ces valeurs ne sont jamais atteintes lors de nos mesures.
Lorsque le patient est dans une chambre mal ventilée, tres
fréquentée ou partagée par d'autres personnes, l'air expi=-

ré, au cours de 1l'examen, peut étre collecté dans un sac

qui sera vidé ultérieurement sous unehotte.
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Ve 4o Discussion et conclusions,

Toute méthode a ses faiblesses, La méthode de
Fick, d'excellente réputation, présente des inconvénients:
maintien du malade en état d'équilibre durant 1'examen,
erreurs sur le résultat si le malade respire 100% 02,
problemes techniques de prélevement et de mesure de la
consommation et des valeurs sanguines en 02. En clinique,

tous ces facteurs rendent les mesures extrémement diffici-

les et leur conftrent un haut coefficient de variation.

Les méthodes de dilution s'appliquent plus fa=-
cilement mais posent également des problemes: probltmes
de la recirculation chez des patients & tres haut débit,
limitation du nombre de mesures sur une courte période de
temps 2 cause de 1l'accumulation du colorant dans l'orga-

nisme, manipulation généralement complexe de 1l'équipement

de mesure nécessaire a l'obtention d'un résultat rapide.

La méthode de perfusion continue de xénon, quant
3 elle, implique une précision extréme dans la détermi=
nation de la vitesse de perfusion (V.P.) associée & une

étanchéité parfaite lors de l'injection ou des prélivements,

Cependant, cette méthode ne requiert pas un per=

sonnel nombreux et spécialisé, elle ne géne pas le malade
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et peut Btre appliquée en n'importe quel endroit de 1'hd~-
pital 3 n'importe quel moment, elle est facilement réa-
lisable au chevet de grands malades intransportables,
qu'ils respireat l'air ambiant ou 1007 d'Oxygene, qu'ils
soient sous gaz anesthésiant (en circuit ouvert) ou non,

qu'ils aient des débits élevés ou minimes,

Néanmoins, le principal probleme demeure la

recircalation,
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