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LES CHIMIO-RECEPTEURS EN ANESTHESIE

par C. HEYMANS (Gand)

La physiologie ¢l la pharmacologie de la régulation de la res-
piration sont toujours des problemes fondamentaux pour l'anesthé-
siologie. Les substances pharmacclogiques diverses utilisées au
cours de la période pré-opéraloire, au cours de Panesihésie elle-
méme et au cours des soins post-opératoires, peuvent en elfet avoir.
dans bien des cas, une influence unportante sur la respiration, sur
la ventilation pulmonaire et de la sorte sur les échanges gazeux
au niveau des poumons el sur Papport d'oxygéne aux tissus.

Avanl d’aborder I"aspect prharmacologique de la respivation,
rappelons tout d’abord quelques faits fondamentaux de 1a physiolo-
gie de la régulalion de Paclivité respiraloire. La physiologie cons-
tilue, cn effet, la base de Pinterprétation des mécanismes d’action
pharmacologique,

Clest un fait bien connu que Ia venlilation pulmonaire, que les
mouvements respiratoires sont régis et coordonnss par un groupe
de ecenlres nerveux, généralement appelé le centre respiratoire. Ce
centre respiratoire est constitué, suivant 1o conception de Hess, par
un groupe de cenlre nerveux initiateurs, coordinateurs ef maoteurs
des mouvenments respiraloires. Suivanl le schéma de Rylant, les
centres nerveux iniliateurs et coordinateurs de la respiration sont
autonomes, tandis que les eentres moleurs respiratoires sont dé-
pourvus d’automaticilé et se trouvent sous la dépendance des cen-
tres initiateurs et coordinateurs de la respiration.

Ces centres inlilateurs, coordinateurs ef moteurs de Ia respira-
tion sont inlluencés et contlrdlés par différents mécanismes.

Ces mécanismes régulateurs de la respiration peuvent fre di-
visés en deux groupes.

Un premier groupe de mécanismes trouve son origine dans des
cexcitants physiques, le second groupe comprend les stimulants ehi-
miques.

Les excitants physiques de la respiralion constituent le groupe
important des réflexes proprioceptifs. Ces réflexes prennenl surtoul
leur origine au niveau des poumons dont I'élat de distension ins-
piratoire el expiraloire stimule des récepteurs itrapulmonaires ot
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déclenche des ripostes réflexes inspiratoires ct expiratoires toniques
et cinétiques. L’intensité de ces réflexes respiratoires proprioceplifs
d’origine pulmonaire, qui influencent Iamplitude ct la fréquence
des mouvements respiraloires, peut étre modifice, inhibée ou stimu-
Iée, par différenles substances pharmacologiques. Des expériences
récenles de Krayer, Dawes, Witteridge et de notre laboratoire onl
en effet mis en évidence que des alealoides du veratrum, des dérivés
de la phényldiguanide, I'ndénosine-triphosphate ct le trichlor-éthy-
léne peuvent agir au niveau des récepteurs pulmonaires et déclen-
cher ainsi des stimulalions ou des inhibitions réflexes respiraltoires
trés marguées. Cerlaines formes J’apnée, de dyspnée ct d’hyperpnée
sont probablement dues a ce mécanisie,

Des réflexes proprioceptifs respiratoires trouvent également leur
origine au niveau du diaphragme, de la plévre, de la trachée, du la-
rynx, des muscles respiratoires intercostaux ¢t abdominaux, ct des
articulations costales. Ce sont surtout des réllexes & influences Lo-
nique et cinétique respiratoires, particulierement bien étudiés ot
élablis par Hess, Fleisch, Verzar et Rylant.

Le second groupe d’excitants respiratoires est constitu¢ par les
agents chimigues physiologigues et pharmacologiques,

Les agents chimiqes physiologiques jouent surtout un role fon-
damental dans le controle de Ja respiration.

C’est un lait bien connu que la teneur du sang artériel en CO.
et en oxygeéne régit, d'une maniére primordiale, Pactivité du centre
respiratoire.

I’augmentaltion de la teneur du sang en CO: d'une part et la
diminution de la tension d’oxygéne dans le sang uartériel d'autre
part déclenchent une stimulation respiraloire, afors que le sang
pauvre en CO:, le sang hypoecapnique ou acapnique, détermine une
inhihition, pouvant aller jusqu’a Uarrét de Pactivité du centre res-
piratoire. :

Ces inflnences du €O ¢t de Poxygéne sanguins sur le centre
respiratoire ont été atiribuées pendant longtemps A une aclion exciu-
sivement centrale directe.

Utilisant différentes technigues expérimentales, nous avons pu
démontrer que le CO: agit sur l'activité du centre respiratoire non
seulement d'une maniére directe, mais également par un mécanisme
réflexe. En ce qui concerne Voxygéne, ces mémes expériences mou-

tréren¥ que 'hypoxémic aigué nc stimule pas. hiais au contraire
déprime d’unc maniére dirccte le centre respirateire. L’hyperpnée
déclenchée par le hesoin aigu d’oxygéne est d’origine réflexe. Cetle
stimulation réflexe du cenire respiratoire par hypoxémie aigué
I'emporte généralement sur la dépression cenirale directe déterminée
par le hesoin d'oxygéne. Ces facteurs chimiques humoraux, réguta-
teurs de activilé du centre respiratoire, agissent d’une maniére ré-
flexe sur le centre respiratoire par leur action sur des terminaisons
nerveuses chimio-sensibles, sur des chimio-récepteurs localisés au
nivean des corpuscules ou glomi aortiques et carotidiens.

En ce qui concerne I'importance respective du mécanisme cen-
trat of du mécanisime réflexe dans la régulation de la respiration

par le CO: et le besoin d’oxygeéne, la majorité des expérimentateurs
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fait inhaler brusquement par le sujet de Poxygéne pur, la tension
d’oxygéne s'élévera hrusquement dans le sang. la stimulation ré-
flexe du cenlre respiratoire el du centre vasomoleur par le besoin
d’oxvgéne disparaitra, el un arrél brusqe de la respiralion avec un
elfondrement de la pression artérielle surviendra. Ces faits furent
particuliérement bien mis en ¢vidence par Schmidt. Binel el collabo-
ratenrs. 1in cas de dépression des centres respiratoires el vasomo-
teurs, et de besoin d’oxygénc, il peut done étre contrindigué ct méme
dangercux d'administrer hrusquement de Voxyvgene pur. L'inhalation
doxygéne a 100 % peut en effel entrainer un arrét brusque de la
respiration ct un collapsus circulatoire aigu. 1l est indigué, par
conlre. d’administrer, dans ces condilions, de T'oxygene dane ma-
niere progressive et d’associer l'oxygéne A des concentrations assex
importantes de CO., tout en surveillanl attentivement les réaclions
respiratoires et circulatoires du sujet,

Si Padminislralion préalable de 5 a 10 % de CO- dans de
I’air, ne proviaque pas de stimulation respiratoire, ¢e fait sera un
précicux avertissement, car il indique que le centre respiratoire
est notablement déprimé et que Padministration brusque de haules
concentrations d’oxygéne peut élre dangereuse,

Les mémes conditions surviennent lorsqu'on utilise le eyclopro-
pane ou le penlothal comime anesthésique, Ces deux ancsthésiques
peuvent déprimer en effet notahlement le centre respiratoire et
cette dépression respivatoire devient surtoul évidente lorsqu'on ad-
ministre en méme temps de haules concentrations d'oxygeéne. 1!
est done parfois préférable de maintenir, dans ces conditions, un
certain degré de besoin d'oxygéne qui stimule le centre respiratoire
par la voie des chimio-réceplenrs, que d'adminislrer avec ces ancs-
lhésiques de hautes concentrations d’'oxygclne.

“n cas d'inhalation d’'un mélange gazeux 4 faible teneur en
oxyvgéne (10 4 16 %) ou d’inhalation d*air & la buasse pression
atmosphérique (3000 & 6000 m. d’altitude), le hesoin d’oxygéne pro-
voquera de L'hyperpnéc, qui a son tour entraine une diminulion du
CO. sanguin. L'activité des centres respiratoire et vasomoteur cst
alors entretenue surtout d’une maniére réflexe par la stimulation
des chimio-récepteurs par 'bypoxémic. Dans ees conditions, I'in-
haiation brusque de 100 % d’oxygéne supprimera brusquemenl le
ctimulant réflexe de la respiration et du Lonus vasomoteur, et pourra
provoquer un arrél respiratoire et une chule profonde de la pres-
sion artériclle. Les noms de <« oxygen apnea », de « oxygen black-
out » ¢l d’anction paradoxale de l'oxygénothérapie ont été donnés
4 ce phénomeéne, dont nous possédons aclucllement I'explication
physio-pathologique.

Ajoutons que hypoxémie laible mais de longue durée créc
un élat comparable @ celui provoqué par 'anoxie aigué. Barae 2
ohservé que chez des sujels en condilions d’hypoxémie chronique
{décompensalion cardinque, déficience cirenlaloire. bronchite chro-
nique), Uinhalalion de 100 % d'oxygene peut entrainer un élat de

stupeur, avec confusion menlale, qui se maintient pendant 1 a b
jours. Ces malades ric présentent tonlefois pas d’apnée aprés l'inha-
lation d’oxygéne a 100 %, probablemenl parcc que des réflexes d’ori-
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gime pulmonaire conlinuent 4 stimuler leur centre respiratoire. Ba-
rac ’1‘&:0111111311(]0 done de débuter le traitement de ces m:lladcé h:'-
poxémiques chroniques par des inhalations de 30-40 d’oxygénvc
L(:s sujets présenlant de Phyperpnée ou de la dyspnée sans;
llrypoxcnm- profonde, lelle que la dyspnée el l’hvporpnée ditre car-
diaque. I_cs cus dasthme, d’emphyséme. de corigfeslinn ou (Edé.me
])uluuznmro, Finhalation d’oxygéne pur pourra ‘lJiclfdilninller ou
supprimer I'ypoxémic et la cyanose, mais In dyspnéc et l’hi‘pcr-
pnee ne seronl toutefois que faihlement diminuécs. D’autres stimu-
lﬂl-]OI]S respitatoires plus intenses, entre aulres d’oriqinckl;u]mo—
nair, peuvent en effet maintenir Ia dyspnée el l’hvpcrpﬁée indépen-
d?mman[ de Phypoxémie, particuliérement !orsqu'é Ia Scnwil;ili.té (i('w
récepleurs pulmonaires qui stimulenl le centre respiraloire est ac.
crie suile 4 des lésions broncho-pulinonaires. o )
' Les réactions respiratoires ot ecireulatoires d'un sujet hypoxé-
mique !urs de l'oxygéno-thérapic sont done variées ef hien L:nﬁvénl
ll]l])[“t‘\'ls]]](‘s. L1 connaissance des faits dovdre physiarluq-i( ue et
physio-pathologique que nous venons d’exposer hriévemelit I)(;ur
ront loutefoix guider ot éelairer Panesthésiste ef le clini("ien '1. : ‘
de l'oxygéno-thérupie. o
’ _Ccrtumcs substances utilisées en anesthésic peuvent également
depnmf‘.r ‘(1'1!11(* maniére sélective la sensibilité des chim‘i(.)-récclh
te,urs vis-i-vis des excilants physiologiques ou pharmacologi(iuéq
Cos,l' amnsi que Dripps ¢l Dumke ont ohservé que le ('VC]O])}‘O -'11{(;
ft ’éther d]minu?nl [a sensibilité des chirnin-récep[etu-;;, alorspr‘me
c(;sltgl:ltcttti;l:.n(othucs Studiés pur ces auleurs. sont dépourvus de
’])l.f‘[‘t;‘l‘g‘llt.‘i auleurs, ont aftirmé que atropine et la scopolamine
déprimaicnt la sensibilité des chimio-récepleurs. Nos ex )érieneck
ct cvll_.('s de Schmidt et Comroe ont, par contre (l('m;mtr('{ que m-.-
alcaloides n’ont pas d'action dépressive directe au nive: ]]  cl .
mio-récepteurs. ) e fes e
Moe, Capo et Perelta, Douglas, Landgren, Liljestrand et Zotler-
man ont monlré que les ganglioplégiques tels ([l;(‘ e tét “léthl\'l’lll'l-
monium ct I'hexaméthonium peuvent déprimer ou 1):11"1]\";er la -. n
51h111§(’- des chimio-récepteurs vis-a-vis du bhesoin (l’()(x{'lééne ‘ei(‘d—
cerlam(.\.s subslances pharmacologiques. Nos cxp('-ricnceh" ;honlrérellt;
toutefois que seules de Lrés grandes doses de ces ganglhioplégiques
Peuvent déprimer les chimio-récepleurs. Nous ne (‘rO\’t:ll1“- dor{;c‘q a;
que cetie aclion pharmacologiqne des qanqlinp[éqiqu‘v% ';oit ini 11:)1“.
lante on inéine significalive pour l’ancs:thé;iolngi(lt. o e




