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INTRODUCTION

Les substances sympathicomimétiques 3 activités adréner-
giques, en particulier l'isopropylnoradrénaline et l'isopropyl-
ethanolamine occupent une place prépondérante dans le trai-
tement de 'accés asthmatique. L'action bronchodilatatrice de
ces substances est rapide et, en général, s'avére plus intense que
celle des agents parasympathicolytiques utilisés pour les mé-
mes fins (Marcelle & Petit 1964). Cette action relaxante se
manifeste également, quoique dans une proportion moindre
chez les sujets normaux, indemnes de toute anomalie de la
bronchomotricité. Nous avons ainsi démontré P'existence d'un
tonus bronchique intermédiaire de nature physiologique (Mar-
celle & Petit 1963),

Toutefois, certains malades asthmatiques sont en appar-
ence réfractaires & I'action bronchodilatatrice des symphati-
comimétiques (Tsuchiya & Bukantz 1965). Davantage,
Keighlex (1966) a noté chez trois patients en état de mal,
une aggravation du bronchospasme, 2 la suite de Pinhalation
d'un aérosol d'isopropylnoradrénaline. Semblable « inversion »
de Pactivité adrénergique s’observe chez 'animal 4 la suite
d’un surdosage en adrénaline (Coret & van Dyke 1949) ou,

* Chargé de recherches FNRS.
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pour cette derniére, aprés blocage pharmacodynamique des
récepteurs B (Castro de la Mata et coll. 1962, Levy 1964,
Nagasaka et coll. 1964, Finke 1968).

En 1963, Cookson & Reed observent chez !'asthmatique
une diminution de l'activité § adrénergique au niveau des sy-
stémes cardio-vasculaires et du métabolisme glucudique. Clest
pourquot, dés 1964, Mc¢ Neill suggére lintervention d'un
hypofonctionnement £ au niveau des bronches dans la patho-
génie de la crise d'asthme. Aussi, plusieurs travaux ont été
consacrés a I'étude des répercussions du blocage pharmaco-
dynamique des récepteurs £ adrénergiques sur la bronchomo-
tricité dés la découverte d’agents spécifiques (D. C. 1. Pro-
pranol, ete. . .). Chez le cobaye, (Nagasaka et coll. 1964;
Herxheimer & Langer 1967; Finke & Middleton 1968) et
chez Phomme asthmatique asymptomatique (Zaid & Beall
1966a; Mc Neill & Ingram 1966; Langer 1967 et Herxhei-
mer & Langer 1967) le blocage 8 détermine, outre une con-
striction 1égére et inconstante, une augmentation généralement
modérée de la sensibilité de la musculature bronchique aux
agents bronchoconstricteurs. De méme, I'administration de
Propranolol aux sujets souffrant de rhinite allergique accentue
légérement la bronchoconstriction induite par lhistamine et
'acétylcholine (Zaid & Beall 1966b; Ouelette & Reed 1966).
Elle peut néanmoins déclencher chez quelques-uns, une reé-
ponse bronchospastique comparable 4 celle observée chez
Pasthmatique (M¢ Geady et coll. 1968). Par contre, la bron-
chomotricité de 'individu indemne de toute atopie, en général
réduite {Marcelle 1963, Marcelle & Petit 1965), est peu
influencée par le blocage de 'activité B adrénergique (Mc
Neill & Ingram 1966, Zaid & Beall 1966a et b, M¢ Geady et
coll. 1068, Marcelle et coll. 1968). Aussi, 'analyse critique
des données actuelles de la littérature ne permet pas, a notre
avis, de conclure a Iintervention d'un dysfonctionnement
adrénergique dans les mécanismes fondamentaux de la patho-
génie de 1'asthme. Toutefois, & la suite d’observations récen-
tes, Szentivanyi (1968) et Reed (1968) développent indépen-
damment l'un de l'autre, une argumentation théorique dé.
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taillée en faveur de l'incidence d'un déséquilibre fonctionnel
du systéme adrénergique sur I'étiopathogénie de I’atopie.

L’'objet de ce travail est de discuter de l'application 4
I'asthme bronchique de cette théorie dite # adrénergique, a la
lumiére des renseignements fournis par I'évolution de quelques
patients en état de mal asthmatique que nous avons soumis a
'inhalation d'aérosols de phentolamine, substance a propriétés
a adrénolytiques essentielles.

METHODE
1. Cas étudiés

Les 6 malades examinés sont, zu moment de I'étude, en état de bronchospasme
intense persistant depuis plusieurs jours. Ils répondent aux critéres diagnostiques
de état de mal asthmatique.

2. Notions anamnestigues

2. 1) D.P. 32 ans, Femme souffrant d’'asthme bronchique et de rhinite allergi-
que depuis I'enfance. Les tests cutanés révélent une hypersensibilisation i la
poussiére domestique, 3 quelques moissures et aux pollens de graminées. Malgré
la mise en oeuvre de traiternents classiques (Neutraphylline orale, isopropyl-
cthanolamine et cromoglycate disodique en aérosols, désensibilisation spécifique
et corticoides), les crises sont devenues plus fréquentes et plus intenses. Entre
juin 1968 et mai 1969, la patiente a été hospitalisée 4 fois pour un état de mal
asthmatique qui a nécessité 3 deux reprises, le recours a la ventilation artifi-
cielle. L'épisode actuel est caractérisé par un état de mal asthmatique compliqué
d'une surinfection bronchique.

2. 2) B. de T.L. 47 ans. Femme dont I'asthme est reconnu depuis 3 ans, pré
sentant exclusivement une hyperactivité cutanée 3 I'égard des poussitres domesti-
ques. On note Papparition d’une aggravation subite en juin 1969 & la suite d'un
épisode grippal associé 4 une infection bronchique. L'hospitalisation actuelle est
déterminée par un état de mal asthmatique réfractaire au traitement comprenant
des injections intra-musculaires de Neutraphylline, des corticoides par voie orale
et de 'Alupent en aérosol.

2. 3) D.C. 46 ans. Femme souffrant d’acces d’asthme, peu fréquents depuis 15
ans. Aucune recherche étiologique n'a jamais été entreprise. L’aggravation bru-
tale de la symptematologie bronchopastique est concommitente d'une infection
trachéobronchique non traitée. Lors de 'admission 3 hépital, Péeat de mal asth-
matique s'accompagne de signes d'acidose respiratoire. La patiente regoit succes-
sivement des installations intraveineuses de Neutraphylline et d’hydrocortisone
sans succds appréciable. Une respiration assistée par I'appareil de Bird est mise
en oeuvre.

2. 4) H.F. 64 ans. Cette malade a présenté des poussées urticariennes et des
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accés de rhume des foins jusquwa I'dge de 40 ans. Aprés la ménopause, ces symp-
tomes disparaissent pour faire place 4 de rares crises d'asthme cédant rapide-
ment 3 la prise orale de Neutraphylline. Sans que la cause soit connue, une
aggravation progressive de la symptomatologie apparait un mois avant I'kospi-
talisation rendue nécessaire par l'installation d'un status asthmaticus. A I'ad-
mission 4 I'hbpital, la respiration est superficielle et la patiente est obnubilée,

2. 5) D. A. 53 ans, présente upe silicose micronodulaire et pseudo-tumorale aa
stade p2A de la classification internationale. Depuis 18 ans, il souffre de bron-
chite chronique compliquée de fréquents accés de dyspnée asthmatiforme, cédant
habituellement & Pinhalation d’aérossl d'isopropylethanclamine (Aérosols dits
doseurs}. Les allergénes habituels ne produisent pas de réaction anaphylactique
au niveau de la peau. L’apparition d’une bronchospasme intense, réfractaire aux
différents spasmolytiques, nécessite le tramsfert 4 T'hdpital ol une respiration
assistée par I'appareil Rird est entreprise.

2. 6) G.M. 41 ans. Cet homme souffre d'accés d’asthme de gravité variable
depuis Penfance. I} présente une hypersensibilité cutanée & I'égard des extraits
allergéniques de poussidres domestiques et de poils d'animaux. Une désensibilisa-
tion spécifique a supprimé toute symptomatologie pendant 21 mois. La réappari-
tion des crises d’asthme eoincide avec Pinterruption de ce traitement. Un état de
mal s'installe 3 Ia suite d’'un épisode infectieux bronchique. Le traitement appli-
qué au domicile du malade devient inopérant. A Padmission 2 Fhipital, la
dyspnée est intense et le malade présente des signes d'acidose respiratoire,

3. Technigue destinde, lors de Phospitalisation, & mettre en Svidence le
bronckospasme

3. 1} L’intensité des phénoménes bronchospastiques est appréciée au moyen des
variations de pression buccale obtenues pendant Vinterruption 3 deux temps du
courant aérien qui met en évidence Pasynchronisme ventilatoire (Marceile &
Petit 1965, 1966). L'enrepistrement de la distribution de Fanhydride carbonigue
dans I'air expiré (Caprograph Godart) est également réalisé pour objectiver les
troubles de répartition de la ventilation dans les poutnons (Dubois ef coll. 1952,
Petit 1966). L'inscription simultanée de ces deux paramétres est obtenue au
moyen de galvanométres 4 projection d’encre (Mingograf, Elema) (Fig. 1), Ces
enregistrements sont répétés A plusieurs reprises chez chaque malade, avant et
aprés I'administration des aérosols thérapeutiques.

3. 2) Addministration des aérosols: A Vadmission des malades & I'hépital,
deux types d'aérosols sont successivement administrés: Fisopropylethanolamine
{Alupent R*) en solution & 2 pour cent et la Phentolamine (Regitine§) 4 la
concentration de 1 pour cent. Selon le cas, ils sont obtenus ag moyen d'un appa-
reil De Vilbis ou grice 3 Vaérosoliseur incorporé dans le circuit du respirateur &
Pression positive (appareil Bird).

* Boeringer sohn. Ingelheim.
§ Ciba, Bile.
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Fig. 1.
Mise en évidence de Pasynchronisme ventilatoire ef des troubles de distribution
de lair dans les poumons d'un sujet présemtant un état de mal asthmatique.

De haut en bas de chaque partie de la figure, enregistrements du capnigramme
et des variations de pression buccale associ¢es aux interruptions 4 deux temps
du courant aérien. Avant l'administration d’agents thérapeutiques, I'allure
curviligne du capnigramme rend compte des troubles de distribution de l'air
dans les poumons. Les nettes irrégularités de pression buccale témoignent d’un
asynchronisme ventilateire grave. L'inhalation d’un aérosol sympathico-miméti-
que A activité B ne modifie pas notablement Paspect des tracés. Par contre, 6
minutes aprés la respiration de 5 mgr de Phentolamine, les troubles de distri-
bution de P'air dans les poumons deviennent négligeables tandis que Paspect
d’asynchronisme ventilatoire disparait complétement. .
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Les doses inhalées sont: ro mgr d'Isopropylethanolamine et 5 mgr de Phento!-
amine,

4 Etude de la bronchomotricité in vitro

1a bronchomotricité d'un malade présentant des antécédents d'asthme modéré
et de deux sujets indemnes d’affection allergique est étudide in witro, Les frag-
ments bronchiques sont prélevés & l'occasion d'exérése de néoplasie pulmenairet
et immédiatement plongé dans du liquide de Tyrode oxygéné et maintenu 2 37°.
Ils sont ensuite découpés en anneaux d'environ t am d'épaisseur. Ces derniers
sont finalement assemblés bout & bout pour constituer une chainette qui est
suspendue A un levier inscripteur isotonique dans un bain de Dale contenant du
liquide Tyrode glucosé, maintenu 3 37°, et saturé en oxygine (Castillo ot de
Beer 1947) (Fig, 2).

RESULTATS
1. Action de Faérosol de Phentolamine

1.1) Action bronchodilatatrice: Les six malades décrits
présentent, lors de leur admission en clinique, un bronchos-
pasme grave. La premiére partie de la figure 1 est un exemple
des troubles mécaniques ventilatoires observés chez l'un
d'entre eux {cas N° 1). L'enregistrement des variations de la
pression buccale pendant les interruptions du courant aérien
témoigne d'un asynchronisme ventilatoire important tandis
que le capnigramme refléte la gravité des troubles de distri-
bution de I'air dans les poumons. Chez ces malades, 'admini-
stration de J'aérosol d'isopropylethanolamine n’entraine au-
cune sédation du bronchospasme (Fig.1). Cette absence
d’effet bronchodilatateur s’observe aussi lorsque l'inhalation
de P'aérosol se réalise au cours d'une assistance respiratoire
par insufflation du mélange air-aérosol sous pression positive
(Cas N° 3 et N° 5).

Par contre, l'inhalation de I'aérosol de Phentolamine ef-
fectuée 1§ minutes aprés la fin de la respiration d'isopropyl-
éthanolamine aboutit 3 une régression rapide du broncho-
spasme; par exemple dans le cas N° 1, la troisi¢me partie de la

T Nous remercions le Professeur I}, Heonore, Service de Chirurgie, de la Faculté
de Médecine de I'Université de Lidge, de nous aveir si obligeamment procuré
les fragments de bronche humaine.
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Fig. 2.
Réponses pharmacodynamigues in vitro de fragments de bronches de sujets
humains.

A) Sujet normal No I; Préparation d’anneaux bronchiques isolés en liquide de
Tyrode glucosé et oxygéné. En® lavage de la préparation. Ces anneaux se
contractent en présence d’acetylcholine (Ach) A la concentration de 2 ¥ par
ml. L'adrénaline (Adr) & la concentration de § y par ml relache cette con-
traction. L'activité myorclaxante de V'adrénaline {Adr) et de Visopropyl-
noradrénaline {Al) est supprimée aprés contact de la préparation avec le
Propranclel (I) & raison de 5 4 par ml

BY Sujet normal Ne II; La motricité de cette préparation est semblable a celle
étudiée en A: contraction provoquée par l'acetylcholine {Ach) et relachée
par Padrénaline (Adr}. L’histamine {Hist 2 v ml) posséde également une nette
action bronchoconstrictrice. Cette dernitre est renforeée par Tadrénaline
{Adr) aprés contact avec le Propranolol (I}, Ce 8 blogqueur fait aussi appa-
raitre un effet bronchoconstricteur de Padrénaline (Adr) sur le muscle
bronchique au repos. La Phentolamine (R} i la concentration de o,5 ¥y par
ml supprime la contraction induite par I'adrénaline. 11 s'avére que chez le
sujet seuls les effets 8 adrénergiques sont présents tandis que chez le sujet
1I, les effets ¥ se manifestent & la faveur du blocage préaiable des activités 8.

Fig. 1 met en évidence la disparition de 'asynchronisme ven-
tilatoire et de I'inhomogénéité ventilatoire observée 6 minutes
aprés le début de la respiration de Phentolamine. La sédation
des signes cliniques est paralléle & celle des troubles mé-
caniques ventilatoires: dans les minutes qui suivent I'inhalation
de cette substance, les bruits respiratoires anormaux s’atténu-
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ent, la respiration devient homogéne et les signes d'acidose
respiratoire disparaissent. L'amélioration de 1'état clinique
est parfois spectaculaire: 45 minutes aprés avoir respiré
'aérosol de Phentolamine, le cas Ne 4 avait recouvré un état
de conscience normal et une fonction respiratoire satisfaisante.
IF peut ingérer son repas, le premier depuis trois jours.

1.2) Durée de Paction. Dans tous les cas, la régression du
bronchospasme 2 la suite de Uinhalation de Phentolamine est
durable: elle persiste plus de 18 heures pour la plupart, mais
s'est prolongée durant 2 jours chez le malade N° 3 et a per-
sisté 3 jours dans le cas No 6.

1.3) Reproductibilité. Quel que soit le délai de réappari-
tion du premier accés d'asthme aprés cette période de sédation,
Pinhalation d'une nouvelle dose de Phentolamine s'avére cette
fois dépourvue d'effet appréciable sur le bronchospasme. Par
contre, I'aérosol d'isopropylethanolamine recouvre toute son
activité bronchodilatatrice et améne une sédation de la dyspnée
€n quelques minutes.

1.4} Action a longue échéance. Aprés mise au point théra-
peutique, 5 des 6 malades peuvent quitter rapidement I’hépital,
Le sixi¢éme (cas N° §) se remet en état de mal asthmatique,
9 jours aprés Ja premiére administration d’aérosol de phento-
lamine. A nouveau, ’inhalation d'isopropylethanolamine reste
sans effet bronchodilateur tandis que la respiration de § mgr
de Phentolamine est rapidement suivie d'une régression du
bronchospasme.

2. Bronchomotricité in vitro. Comme le montre la Fig. 2,
la musculature lisse des bronches de sujets indemnes d’atteinte
allergique se contracte nettement en présence d’acétylcholine
et d'histamine, 4 la concentration de 2 ag par ml de bain, La
préparation se reliche sous effet d’isopropylnoradrénaline
et d'adrénaline, 4 la concentration de § ag par ml (5.10%). Les
anneaux bronchiques prélevés chez le malade qui a présenté
des crises d’asthme dans ses antécédentes éloignés ne se com-
portent pas différemment de ceux des sujets non allergiques,
sous l'action des agents pharmacodynamiques déja cités. Aprés
blocage des récepteurs 8 adrénergiques au moyen de propra-
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nolol (5 g par ml), 'isopropylnoradrénaline perd son action
myorelaxante. Dans ces conditions, 'adrénaline n’a géne-
ralement aucune activité pharmacodynamique. Dans un cas,
elle a accentué la contraction musculaire induite par I'hista-
mine ou 1'acétylcholine et a également contracté le muscula-
ture lisse des bronches au repos. Cette action spastique, sup-
primée aprés adjonction de Phentolamine a la concentration
de 0,5 ug par ml, correspond & un effect «. Le Propranolol seul
ne proveque aucun effet propre sur la motricité bronchique
des deux sujets normaux, ni sur celle du malade asthmatique.

DISCUSSION

1. In vitro, au niveau de fragments de bronches humaines,
Paction myorelaxante de 'adrénaline et de l'isopropylnora-
drénaline est supprimée aprés contact avec le Propranolol. Les
propriétés brochodilatatrices de ces substances sont donc hiées
a 'intégrité des récepteurs 8 adrénergiques.

En condition normale, l'activité de ces derniers est prépon-
dérante in vivo au niveau des structures bronchiques. Néan-
moins, a la faveur d'un blocage pharmacologique de 'activité
B; " action des récepteurs « adrénergiques peut se manifester
sous forme d’une bronchoconstriction induite par Padrénaline.
Castro de la Mata et coll. (1962) ont montré que cet effet
bronchopastique de 1'Adrénaline existe chez le chien in vivo;
Nagasaka et coll. {1964) puis Finke & Middleton {1968)
ont mis en évidence une activité semblable in vitro chez le
cobaye. Nos résultats indiquent que cette activité « adréner-
gique bronchoconstritrice peut ¢galement étre démasqué au
niveau d’anneaux bronchiques humains, isolés, préablement
traités par un blogueur des actions 8. Cette activité disparait
lorsque les récepteurs a sont a leur tour inhibés sous l'action
de la Phentolamine.

2. Chez 'animal, la vaccination par Bordetella Pertussis
accentue 3 la fois la sensibilité a l'histamine et les processus
de l'anaphylaxie expérimentale. Ces propriétés seraient lies
4 I'action d'une méme substance (Histamine-Sensitizing-Fac-
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tor} qui serait également un puissant bloqueur des récepteurs
B adrénergiques (Gulbenkian & Tabachnik: 1968; Benner et
coll. 1968; Hargis & Malkiel 1968; Katsh & Szentivanyi
1968; Szentivanyi et coll, 1968). Deés lors, Szentivanyi
(1968) suppose que les infections des voies respiratoires pro-
voquées par certains germes seraient un facteur aggravant
Pasthme, résultant non seulement de Détat inflammatoire de
la muqueuse bronchique mais aussi de Paction des toxines
microbiennes libérées, A la fois 8 bloquantes et activatrices de
la sensibilisation. Pour cet auteur, ainsi que pour Reed (1968)
la diminution de l'activité g adrénergique serait un phéno-
méne fondamental dans la pathogenie du bronchospasme de
Pasthmatique et des autres manifestations de 'atopie en
général. Des travaux récents montrent que chez 'asthmatique,
Pactivation du métabolisme du glucose et des acides gras par
Padrénaline scrait relativement moins efficace que chez le
sujet normal (Lockey et coll. 1968, Inoue 1968, Lecks et coll.
1968, Dalcy et coll. 1968). De méme Paction eosinopéniante
des catécholamines apparait moins nette dans Patopie (Reed
et coll. 1967). La reproduction expérimentale de ces anoma-
lies chez 'homme et chez animal par Padministration préa-
lable de Propranolol constituerait un argument en faveur de
'absence partielle d'activité 8 adrénergique dans I'atopie. 11
s'avére néanmoins que Pexistence d'un tel dysfonctionnement
du systéme adrénergique au niveau des bronches d’asthma-
tiques n'est pas évidente et que, par ailleurs, le blocage des
récepteurs 8 de sujets normaux modifie peu leur bronchomo-
tricité¢ (Marcelle et coll, 1968).

3. Chez les six malades en état de mal asthmatique préa-
lablement installé que nous avons observé en détail, le bron-
chospasme régresse notablement dans les minutes qul suivent
Pinhalation d'un bloqueur des récepteurs a alors que les
aérosols d'un sympathicomimétique i activité B restent in.
efficaces. Dans la mesure o Paction antagoniste de la phen-
tolamine est seule & permettre une bronchodilatation chez les
malades souffrant d'un accés bronchaspastique prolongé, un dé-
séquilibre fonctionnel du systéme adrénergique semble évident :

1o Acta Allergologica, XXIV, 6
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il se manifeste par une perte d’activité £ au profit des récep-
teurs a. Le blocage pharmacodynamique de ces derniers se
traduit par une relaxation de la musculature lisse des bron-
ches dont le spasme est vraisemblablement induit et entretenu
par les catécholamines endogénes. La Phentolamine semble
donc agir en rétablissant un état d’équilibre entre les deux
types d’activité adrénergique.

Il importerait de vérifier I'état de la vasomotricité bronchi-
que au moment ou la crise disparait. La bronchodilatation,
consécutive 4 une seule inhalation de Phentolamine est en effet
durable et semble correspondre a la suppression des activités a
broncho-constrictrices. Celleci s'accompagne ultérieurement
d'une restauration 8 car lors de la réappararition d’acces bron-
chospastiques isolés, I'isopropyléthanolamine retrouve I'action
bronchodilatatrice efficace qu'elle possédait avant I'installation
de I'état de mal.

4. Dans les états bronchospastiques prolongés réfractaires
a l'action bronchodilatatrice des sympathicomimétiques, la
perte d’activité B adrénergique nous parait évidente. Il est
intéressant de noter que chez quatre des 6 malades décrits,
Vinstallation de l'état de mal asthmatique coincide avec
'apparition d’une infection des voles respiratoires, 1l est pos-
sible que les toxines de certaines bactéries responsables de
cette infection, soient douées d'une activité 8 blocante ou «
potentiatrice semlable a celle observée chez les animaux vac-
cinés par Bordetella Pertussis.

CONCLUSION

(énéralement, chez I'animal et chez 'homme, certains agents
sympathicomimétiques induisent une relaxation de la muscula-
ture lisse des bronches. Cette prédominance de Pactivite 8
adrénergique s'observe chez le malade asthmatique asympto-
matique ou en érat de bronchospasme isolé. Elle s'observe
aussi chez le sujet normal, indemne d’affection allergique.
Dans certaines circonstances particuliéres, les catécholamines
physiologiqes perdent leur action bronchodilatatrice et peu-
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vent, au contraire, induire la contraction des muscles bron-
chiques. Cette inversion d’activité pharmacodynamique ap-
parait in vivo chez I'asthmatique en état de mal et, in vitro,
au niveau des bronches humaines dont les récepteurs 8 adré-
nergiques sont inhibés. Dans ces deux cas, la Phentolamine
supprime le bronchospasme et révéle, au niveau des bronches,
Pexistense d'un déséquilibre spontané ou provoqué du systéme
adrénergique en faveur des activités a.

L'administration d’un aérosol de Phentolamine dans cer-
tains états de mal asthmatique parait donc indiquée, Elle s’est
révélée chez nos malades, un moyen thérapeutique efficace de
la crise prolongée. Chez 4 des 6 malades étudiés, la succession
de I'apparition d’un status asthmaticus et d’une infection tra-
chéo-bronchique suggére que certaines toxines microbiennes
sotent douées d'une activité £ bloguante. Ces toxines parti-
ciperaient 3 I'installation du déséquilibre adrénergique ob-
servé au niveau des bronches de ces malades.

RESUME

L'existence d'un blocage des récepteurs 8 adrénergiques est
actuellement invoquée dans la pathogénie de I'asthme.

Le présent travail rapporte observation de 6 malades en
¢tat de mal asthmatique dont 'évolution du bronchopasme est
objectivement appréciée au moyen de techniques mettant en
évidence 'asynchronisme ventilatoire et les troubles de distri-
bution de I'air dans les poumons.

Tandis que administration des différents spasmolytiques,
comprenant des aérosols d'isopropyléthanolamine, s'avérent
inactifs, I'inhalation par ces patients de 5 mgr de Phento-
lamine est suivie d’une bronchodilatation rapide et durable. Un
déséquilibre du systéme adrénergique au niveau des bronches
de ces malades en état de mal astmatique est évident. 1] ré.
sulte d'une inhibition des récepteurs 8 ou d'une stimulation de
P'activité « qui rend spasmogéne I'action des catécholamines,
In vitro, en effet, les bronches humaines isolées, aprés blo-
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cage des récepteurs £ s'avérent capables de se contracter au
contact de 'adrénaline.

In vitro comme in vivo, la Phentolamine rétablit la prédo-
minance de l'activité # adrénergique au niveau des structures
bronchiques. Cet agent constitue théoriquement un moyen thé-
rapeutique efficace de certains états de mal asthmatique: ce
que démontrent nos chservations. Chez 4 de nos malades, une
infection trachéo-bronchique précéde linstallation du status
asthmaticus. Ce fait suggére lintervention de toxines micro-
biennes dans le développement du déséquilibre adrénérgique
qui, a U'instar de Bordetella Pertussis chez 'animal, inhiberait
les récepteurs 8,
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