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I N T R O D U C T I O N

Les substances sympathicomimetiques a activites adrener-
giques, en particulier l'isopropylnoradrenaline et I'isopropyl-
ethanolamine occupent une place preponderante dans le trai-
tement de l'acces asthmatique. L'action bronchodilatatrice de
ces substances est rapide et, en general, s'avere plus intense que
celle des agents parasympathicolytiques utilises pour les me-
mes fins {Marcelle & Petit 1964). Cette action relaxante se
manifeste egalement, quoique dans une proportion moindre
chez les sujets normaux, indemnes de toute anomalie de la
bronchomotricite. Nous avons ainsi demontre l'existence d'un
tonus bronchique intermediaire de nature physiologique {Mar-
celle & Petit 1963).

Toutefois, certains malades asthmatiques sont en appar-
ence refractaires a Faction bronchodilatatrice des symphati-
comimetiques {Tsuchtya & Bukantz 1965). Davantage,
Keighlez (1966) a note chez trois patients en etat de mal,
une aggravation du bronchospasme, a la suite de Finhalation
d'un aerosol d'isopropylnoradrenaline. Semblable « inversion »
de l'activite adrenergique s'observe chez l'animal a la suite
d'un surdosage en adrenaline {Coret & van Dyke 1949) ou,

* Charge de rechercbes FNRS.



433

pour cette dcrniere, apres blocage pharmacodynamique des
recepteurs p {Castro de la Mata et coll. 1962, Levy 1964,
Nagasaka et coll. 1964, Finke 1968).

En 1963, Cookson & Reed observent chez i'asthmatique
une diminution de ractivite (3 adretiergique au tiiveau des sy-
stemes cardio-vasculaires et du metabolisme giucudique. C'est
pourquoi, des 1964, Me Neill suggere l'intervention d'un
hypofoncttonnement jS au niveau des bronches dans ia patho-
genie de la crise d'asthine. Aussi, plusieurs travaux ont ete
consacres a Tetude des repercussions du blocage pharmaco-
dynamique des recepteurs /? adrenergiques sur la bronchomo-
tricite des la decouverte d'agents specifiques (D. C. L Pro-
pranol, etc. . . ) . Chez le cobaye, {Nagasaka et roll. 1964;
Herxheimer & hanger 1967,' Finke & Middleton 1968) et
chez rhomme asthmatique asymptomatique (Zaid & Beall
1966a; Me Neill & Ingram 1966; Langer 1967 et Herxhei-
mer & Langer 1967) le blocage P determine, outre une con-
striction legere et inconstante, une augmentation generalement
moderee de la sensibilite de la musculature bronchique aux
agents bronchoconstricteurs, De meme, l'administration de
Propranolol aux sujets souffrant de rhinite allergique accentue
legerement la bronchoconstriction induite par l'histamine et
racetylchoUne {Zaid & Beall 1966b; Ouelette & Reed 1966).
Elle peut neanmoins declencher chez quelques-uns, une re-
ponse bronchospastique comparable a celle observee chez
I'asthmatique {Me Geady et coll. 1968). Par contre, la bron-
chomotricite de l'individu indemne de toute atopie, en general
reduite {Marcelle 1963, Marcelle & Petit 1965), est peu
influencee par le blocage de l'activite ^ adrenergique {Me
Neill & Ingram i<)66, Zaid & "Beall 1966a et b, Me Geady et
coll. 1968, Marcelle et coll. 1968). Aussi, I'analyse critique
des donnees actuelles de la litterature ne permet pas, a notre
avis, de conclure a I'intervention d'un dysfonctionnement
adrenergique dans les mecanismes fondamentaux de la patho-
genie de l'asthme. Toutefois, a la suite d'observations reccn-
tes, Szentivanyi (1968) et Reed (1968) developpent indepen-
damment l'un de l'autre, une argumentation theorique de-
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taillee en faveur de l'incidence d'un desequilibre fonctionnel
du systeme adrenergique sur Tetiopathogenie de Tatopie-

L'objet de ce travail est de discuter de l'application i
l'asthme bronchique dc cette theorie dite p adrenergique, a la
lumiere des renseignements fournis par revolution de quelques
patients en etat de mal asthmatique que nous avons soumis a
i'inhalation d'aerosols de phentolamine, substance a proprietes
a adrenolytiques essentielles.

METHODE

1. Cas Studies

Les 6 malades examines sont, au moment de l'etude, en etat de bronchospasme
intense persistant depuis plusieurs jours. Ils repondent aux criteres diagnostiques
de I'etat de ma! asthmatiqu«.

2. Notions anamnestiques

2. i) D.P. 32 ans, Femme souffrant d'asthme bronchique et de rhinite allergi-
que depuis l'enfance. Les tests cutanes revSIent une hypersensibillsation h. la
poussiire doraestique, k quelques moissures et aux pollens de graminees. Malgre
la mise en oeuvre de trakements classiques (NeutraphylHne orale, isopropyl-
ethanolamine et cromoglycate disodique en aerosols, desensibilisation specifique
et corticoides), les crises sont devenues plus frequentes et plus intenses. E-ntre
juin 196! et raai 1969, la patiente a ete hospitalis^e 4 fois pour un etat de mal
asthmatique qui a n&essite k deux reprises, Ie recours a Ia ventilation artifi-
cielle. L'episode actuel est caracteris^ par un etat de mal asthmatique complique
d'une surinfection bronchique.

1. z) B. de T. L, 47 ans. Femme dont l'asthme est reconnu depuis 3 ans, pre
sentant exclusivement une hyperactivite cutanee 4 l'egard des poussiires domesti-
ques. On note I'apparition d'une aggravation subite en juin 1969 h la suite d'un
Episode grippal associe k une infection bronchique. L'hospitalisation actuelle est
determinee par un ^tat de mal asthmatique refractaire au traitement comprenant
des injections intra-musculaires de Neutraphylline, des corticoides par voie orale
et de l'Alupent en aerosol.

2. 3) D.C. 46 ans, Femme souffrant d'acces d'asthme, peu frequents depuis 15
ans. Aucune recherche etiologique n'a jamais ^te entreprise. L'aggravation bru-
tale de ia symptomatologie hronchopastique est concommitente d'une infection
tracheobronchique non traitee. Lors de I'admission a l'hopital, I'etat de mal asth-
matique s'accoinpagne de signes d'acidose respiratoire. La patiente regoit succes-
sivement des installations intraveineuses de Neutraphylline et d'hydrocortisone
sans succ^s appreciable. Une respiration assistee par I'appareil de Bird est mise
en oeuvre.

2. 4) H. F. ^4 ans. Cette malade a presente des poussees urticariennes et des
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ace*, de rbume d.s foins j . ,qu' i I'ige de ^ a«s. Apris la menopause, c« symp-
tomes disparaissent po«r faire p]a« ^ de rares crises d'asthme cedant rapide-
ment a Ia prise orale de Neutraphylline. Sans que la came soit connue, une
aggravation progressive de la symptomatologie apparalt un mois avant I'hoBpi-
tahsation rendue necessaire par I'installation d'un status asthmaticus. A I'ad-
miss.on a rhop.tal, la respiration est superfJdelle et la patiente est obnubilic.

2. 5) D-A. 53 ans, presente une silicose nfiicronodulaire et pseudo-tumorale aa
stade P3A de la classification international. Depuis i8 ans, il souffre de bron-
chite chronique compllquee de frequents acc^s de dyspn^e asthmatiforme, cMant
habituellement a 1'iiihi.iation d'a^rosoi d'isopropykthanolamine (Aerosols dlt>
doseurs). Les allergens habituets ne produisent pas de reaction anaphylactique
au Q.veau de la peau. L'apparition d'une bronchospasme intense, refractaire aui
differents spasmolytiques, necessite le transfert k i'hSpital ou une respiration
assistee par I'appareil Bird est entreprise.

a. 6) G. M. 41 ans. Cet homme souffre d'acces d'asthme de gravite variable
depuis l'enfance. II presente une hypersensibilite cutanee k l'egard des extraits
ailergteiques de poussieres domestiques et de poils d'animaux. Une desensibilisa-
tion specifique a supprime toute symptomatologie pendant 2i mois. La reappari-
tion des crises d'asthme coincide avec l'interruption de ce traitement. Un etat de
mal s'installe k la suite d'un episode infectieus bronchique. Le traitement appli-
que au domicile du malade devient inoperant. A l'admission k l'hopital, la
dyspnee est intense et le malade presente des signes d'acidose respiratoire.

3. Technique destinie, lors de Vhospitalisation, H mettre en ^iiidence le
bronckospasme

3.̂  i) L'intensite des phenomenea bronchospastiques est appreciee au moyen des
variations de pression buccale obtenues pendant l'interruption k deux temps du
courant aerien qui met en evidence I'asynchronisme ventilatoire {Marcelle &
Petit 1965, 1966). L'enregistrement de la distribution de I'anhydride carbonique
dans I'air expir^ (Capnograph Codart) est egalement realise pour objectiver les
troubles de repartition de la ventilation dans les poumons {Dubois et coll. 1952,
Petit 1966). L'inscription simultanee de ces deux parametres est obtenue au
moyen de galvanoraetres i projection d'encre {Mingograf, Elema) (Fig. 1). Ces
enregistrements sont repetes a plusieurs reprises chez chaque malade, avant et
apres l'administration des aerosols therapeutiques.

3. 2) Administration des aerosols: A i'admission des malades h l'hopital,
deus types d'aerosols sont successivement administr^s: l'isopropylethanolamtne
(Alupent R*) en solution a z pour cent et la Fhentolamine (Regltin^) k Ia
concentration de i pour cent. Selon le cas, ils sont obtenus au moyeti d'un appa-
reil De Filtis ou grace a i'aerosoliseur incorpore dans le circuit du respirateur k
pression positive (appareil Bird).

• Boeringer sohn. Ingelheim.
§ Ciba, Bale.
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CAPNIGRAMME

CONTROLE

n
APftES lOcng ISOPROPVLETHANOLAMINE

APRES 5mq PHENTOLAMINE

Mise en evidence de i'aiynchronisme ventilatoire ei da troubles de distribution
de I'air dans les poumons d'un sujet prisentant un Hat de mal asthmatique.

De haut en bas de chaque partie de la figure, enregistrements du capnigramme
et des variations de pression buccale associees aux interruptions a deux temps
du courant aerien. Avant I'admintstration d'agents therapeutiques, l'allure
curviligne du capnigramme rend compte des troubles de distribution de I'air
dans les poumons. Les nettes irregularites de pression buccale temoignent d'on
nsynchronisme ventilatoire grave. L'inhalation d'un aerosol sympathico-mimeti-
que k activite ji ne modifie pas notablement I'aspect des traces. Par contre, 6
minutes apr^s la respiration de j mgr de Phentotanilne, Ies troubles de distri-
bution de I'air dans les poumons deviennent negligeables tandis que I'aspect

d'asynchronisme ventilatoire disparait completement.
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Les doses inhal^es sont: (o mgr d'iMpropylethanoUraitie et s mgr de Phentol-
amine,

4- Etude de la bronchomotriciti in vitro

Ija bronchomotricite d'un malade prfseatant des antecedents d'asthme taoAiti
et de deux sujets indemnes d'affection allergique est ^udiee in vitro. Les frag-
ments bronchiques sont prileves k l'occasion d'exerise de D^opiasie pulmoftairet
et immediatement plong6 dans du tiquide de Tytode oxyg^ne et mainteou 4 37°.
Us sont ensuite decoupes en anneauic d'enviton i mm d'^paisseur. CCB derniers
sont finalement assembles bout k bout pour constituer une chainette qui est
suapendue k un levier inscripteur isotonique dans un bain de Dale contenant da
liquide Tyrode glucos^, maintenu 4 $7°, et satur^ en oiygine {Castillo et dt
Beer 1947) (Fig. 2).

R E S U L T A T S

I. Action de Vaerosol de Phentolamine

i . i ) Action bronchodilatatrice: Les six malades decrits
presentent, lors de leur admission en clinique, un bronchos-
pasme grave. La premiere partie de la figure i est un exemple
des troubles mecaniques ventilatoires observes chez Tun
d'entre eux (cas N° i ) . L'enregistrement des variations de la
pression buccale pendant les interruptions du courant aerlen
temoigne d'un asynchronisme ventilatoire important tandis
que le capnigramme reflete la gravite des troubles de distri-
bution de l'air dans Ies poumons. Chez ces malades, l'admini-
stration de l'aerosol d'isopropylethanolamine n'entraine au-
cune sedation du bronchospasme (Fig. i ) . Cette absence
d'effet bronchodilatateur s'observe aussi lorsque i'inhalation
de raerosol se realise au cours d'une assistance respiratoire
par insufflation du melange air-aerosol sous pression positive
(CasN^s e tN" S).

Par contre, I'inhalation de l'aerosoi de Phentolamine ef-
fectuee 15 minutes apres la fin de la respiration d'isopropyl-
ethanolamine aboutit a une regression rapide du broncho-
spasme; par exemple dans le cas N" i, la troisieme partie de la

t Nous remercions le Professeur D. Honore, Service de Cbirurgie, de la Faculty
de Medecine de l'Universitj de Li^ge, de nous avoir si obUg«aiiunent
les fragments dc broocbe humaine.
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Reponses pharmacodynamiqties in vitro c/
humains.

fragments de hronches de sujets

A) Sujet normal N" I: Preparation d'anneaux broncbiques isoies en liqoide de
Tyrode glucose et oxygcne. En® lavage de la preparation. Ces anneaux se
cotitractent en presence d'acetylcholine (Ach) k la concentration de 2 y par
ml. L'adrenaline (Adr) a la concentration de 5 7 par ml relache cette con-
traction. L'activite myorclaxante de I'adrenaline (Adr) et de I'isopropyl-
noradr^naiine (Al) est supprimee apres contact de la preparation avec le
Propranolol (I) a raison de 5 y par ml.

B) Sujet normal N" II: La motricite de cette preparation est semblable a celle
etudiee en A: contraction provoquee par l'acetylcboline (Acb) et relach^c
par radrenaline (Adr). L'histamine (Hist 2 y ml) possede egalement une nette
action bronchoconstrictrice. Cette derniere est renforcee par l'adrenaline
(Adr) apres contact avec le Propranolol (I). Ce ^ bloqueur fait aussi appa-
raitre un effet broncboconstricteur de l'adrenaline (Adr) sur le muscle
broncbique au repos. La Phentolamine (R) a la concentration de 0,5 y par
ml supprime la contraction induite par l'adrenaline. II s'avere que chez I«
sujet seuls les effets P adrenergiques sont presents tandis que chez le sujet
II, les effets y se manifestent k la faveur du blocage preaiabSe des activites P.

Fig. I met en evidence la disparition de rasynchronisme ven-
tilatoire et de rinhomogeneite ventilatoire observee 6 minutes
apres le debut de la respiration de Phentolamine. La sedation
des signes cliniques est parallele a celle des troubles me-
caniques ventilatoires: dans les minutes qui suivent Tinhalation
de cette substance, Ies bruits respiratoires anormaux s'attenu-
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ent, la respiration devient homogene et les signes d'acidose
respiratoire disparalssent, L'amelioration de Tetat clinique
est̂  parfois spectaculaire: 45 minutes apres avoir respire
l'aerosol de Phentolamine, le cas N" 4 avait recouvre un etat
de conscience normal et une fonction respiratoire satisfaisante.
II peut ingerer son repas, le premier depuis trois jours.

1.2) Duree de l'action. Dans tous les cas, la regression du
bronchospasme a la suite de I'inhalation de Fhentolamine est
durable: elle persiste plus de 18 heures pour la plupart, mais
s'est prolongee durant 2 jours chez Ie malade N° 3 et a per-
siste 3 jours dans le cas N° 6.

1.3) ReproductihiUte. Quel que soit le delai de reappari-
tion du premier acces d'asthme apres cette periode de sedation,
I'inhalation d'une nouvelle dose de Phentolamine s'avere cette
fois depourvue d'effet appreciable sur le bronchospasme. Par
contre, l'aerosol d'isopropylethanolamine recouvre toute son
activite bronchodilatatrice et amene une sedation de la dyspnee
en quelques minutes.

1.4) Action a longue echlance. Apres mise au point thera-
peutique, 5 des 6 malades peuvent quitter rapidement l'hopital.
Le sixieme (cas N" 5) se remet en etat de mal asthmatique,
9 jours apres Ia premiere administration d'aerosol de phento-
lamine. A nouveau, l'inhalation d'isopropylethanolamine reste
sans effet bronchodilateur tandis que Ia respiration de 5 mgr
de Phentolamine est rapidement suivie d'une regression du
bronchospasme.

2. Bronchomotricite in vitro. Comme Ie montre la Fig. 2,
la musculature Iisse des bronches de sujets indemnes d'atteinte
allergique se contracte nettement en presence d'acetylcholine
et d'histamine, a Ia concentration de 2 ng par ml de bain. La
preparation se relache sous Teffet d'isopropylnoradrenaline
et d'adrenaline, a la concentration de 5 Ag par ml (5.10"*). Les
anneaux bronchiques preleves chez le malade qui a presente
des crises d'asthme dans ses antecedentes eloignes ne se com-
portent pas differemment de ceux des sujets non allergiques,
sous l'action des agents pharmacodynamiques deja cites, Apres
blocage des recepteurs 8̂ adrenergiques au moyen de propra-
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nolol (5 Ag par ml), risopropylnoradrenaline perd son action
myorelaxante. Dans ces conditions, l'adrenaline n'a gene-
ralement aucune activite pharmacodynamique. Dans un cas,
elle a accentue la contraction musculaire induite par l'hista-
mine ou Facetylcholine et a egalement contracte le muscula-
ture lisse des bronches au repos. Cette action spastique, sup-
primee apres adjonction de Phentolamine a la concentration
de 0,5 Mg par ml, correspond a un effect«. Lc Propranolol seul
ne provoque aucun effet propre sur la niotrlcite bronchique
des deux sujets normaux, ni sur celle du malade asthmatique.

D I S C U S S I O N

I. In vitro, au niveau de fragments de bronches humaines,
I'action myorelaxante de l'adrenaline et de Tisopropylnora-
drenaline est supprimee apres contact avec le Propranolol. Les
proprietes brochodilatatrices de ces substances sont done liees
a rintegrlte des recepteurs ^ adrenergiques.

En condition normale, l'activite de ces derniers est prepon-
derante in vivo au niveau des structures bronchiques. Nean-
moins, a la faveur d'un blocage pharmacologique de I'activite
j8; r action des recepteurs a adrenergiques peut se manifester
sous forme d'une bronchoconstriction induite par l'adrenaline.
Castro de la Mata et coll. (1962) ont montre que cet effet
bronchopastique de TAdrenaline existe chez le chien in vivo;
Nagasaka et coll. (1964) puis Finke & Middleton (1968)
ont mis en evidence une activite semblable in vitro chez le
cobaye. Nos resultats indiquent que cette activite a adrener-
gique bronchoconstritrice peut egalement etre demasque au
niveau d'anneaux bronchiques humains, isoles, preablement
traites par un bloqueur des actions j8. Cette activite disparait
lorsque les recepteurs a sont a leur tour inhibes sous I'action
de la Phentolamine.

2. Chez l'animal, la vaccination par Bordetella Pertussis
accentue a la fois la sensibilite a l'histamine et les processus
de l'anaphylaxie experimentale. Ces proprietes seraient liees
a I'action d'une meme substance (Histamine-Sensitizing-Fac-
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tor) qui serait egalement un puissant bloc|ueur des recepteurs
P adrenergiques (Gulbenkian & Tahachnik 1968; Benner et
coll. 1968; Hargh & Malkkl 1968; Katsh & Szentivanyi
196s- Szentmanyi ei coll. 1968). Des lors, Szentivanyi
(1968) suppose que les infections des voies respiratoires pro-
voquees par certains germes seraient un facteur aggravant

asthme, resultant non seulcnicnt de l'etat inflammatoire de
la muqueuse bronchique mais aussi de I'action des toxines
microbennes liberees, a Ia fois H bloquantes et activatrices de
a sensibilisation. Pour cet auteiir, ainsi que pour Reed (1968)

la^ diminution de l'activite /? adrenergique serait un pheno-
niene londamental dans la pathogenie du bronchospasme de
1 asthmatique et des autres manifestations de l'atopie en
general. Des travaux recents montrent que chez I'asthmatique,
ractiyation du nietaboiisme du glucose et des acides gras par
1 adrenaline serait relativement moins efficace que chez Ie
sujet normal (Lackey et call. 1968, Inoue 1968, Leeks et coll
196S, Dairy et coll. 1968). De meme Faction eosinopeniante
des catecholamines apparait moins nette dans I'atopie {Reed
et coll. 7967). La reproduction experimentaje de ces anoma-
lies chez I'homme et chez l'animal par l'administration prea-
iable de Propranolol constituerait un argument en faveur de
l'absence partielle d'activite /? adrenergique dans Tatopie. 11
s'avere neanmoins que I'existence d'un tel dysfonctionnement
du systeme adrenergique au niveau des bronches d'asthma-
tiques n'est pas evidente et que, par ailleurs, le blocage des
recepteurs ji de sujets normaux modifie peu leur bronchomo-
tricitc {Marcelle ei coll. 1968).

3. Chez les six malades en etat de mal asthmatique prea-
lablement installe que nous avons observe en detail, le bron-
chospasme regresse notablement dans les minutes qui suivent
l'lnhalation d'un bloqueur des recepteurs a alors que Ies
aerosols d'un sympathicomimetique a activite fi restent in-
efficaces. Dans la mesure oil I'action antagoniste de la phen-
tolamine est sede a permettre une bronchodiiatation chez les
malades souffrant d'un acces bronchospastique prolonge, un de-
sequilibre fonctionnel du systeme adrenergique semble evident:

30 Acta Alk-rgoiogica, XX'IV.
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il se manifeste par une perte d'activite ^ au profit des recep-
teurs a. Le blocage pharmacodynamlque 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 catecholamines endogenes. La Phentolamine semble
done agir en retablissant un etat d'equilibre entre les deux
types d'activite adrenergique.

II iniporterait de verifier i'etat de la vasomotricite bronchi-
que au moment ou la crJse disparait. La bronchodilatation,
consecutive a une seule inhalation de Phentoiamine est en effet
durable et semble correspondre a la suppression des activites «
broncho-constrictrices. Celle-ci s'accompagne ulterieurement
d'une restauration /8 car lors de la reappararition d'acccs bron-
chospastiques isoles, risopropyletbanoiamlne retrouve l'action
bronchodilatatrice efficace qu'elle possedait avant I'installation
de I'etat de mal.

4. Dans les etats bronchospastiques prolonges refractaires
a l'action bronchodilatatrice des sympatbicomimetiques, la
perte d'activite jS adrenergique nous parait evidente. I! est
interessant de noter que chez quatre des 6 malades decnts,
I'installation de I'etat de mal asthmatique coincide avec
l'apparition d'une infection des voies resptratoires. 11 est pos-
sible que les toxines de certaines baeteries responsables de
cette infection, soient douees d'une activite ^ blocante ou a
potentiatrice semlable a celle observee chez les animaux vac-
cines par Eordetella Pcrtusns.

C O N C L U S I O N

Generalement, cbez Tanimal et che/, I'homme, certains agents
sympathicotnimetiques induisent une relaxation de la muscula-
ture lisse des bronches. Cette predominance de l'activite (i
adrenergique s'observe chez le malade astbmatique asympto-
matique ou en etat de broncbospasme isole. Kile s'observe
aussi cbez le sujet normal, indemne d'affection allergique.
Dans certaines circonstances particulieres, les catecholamines
physiologiqes perdent leur action bronchodilatatrice et peu-
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vent, au contraire, induire la contraction des muscles bron-
chiques. Cette inversion d'activite pharmacodynamique ap-
parait in vivo chez l'asthmatique en etat de mal et, in vitro,
au mveau des bronches humaines dont les recepteurs P adre-
nergiques sont inhibes. Dans ces deux cas, la Pbentolamine
supprime le bronchospasme et revele, au niveau des broncbes,
1 existense d'un desequilibre spontane ou provoque du systeme
adrenergique en faveur des activites a.

L'administration d'un aerosol de Phentolamine dans cer-
tains etats de mal asthmatique parait done indlquee, EUe s'est
revelee chez nos malades, un moyen therapeutique efficace de
la crise prolongee. Chez 4 des 6 malades etudies, la succession
de l'apparition d'un status asthmaticus et d'une infection tra-
cheo-broncbique suggere que certaines toxines microbiennes
sotent douees d'une activite ^ bloquante. Ces toxines parti-
dperaient a I'installation du desequilibre adrenergique ob-
serve au niveau des broncbes de ces malades.

RESUME

L'existence d'un blocage des recepteurs ^ adrenergiques est
actuellement invoquee dans la patbogenie de I'astbme.

Le present travail rapporte I'observation de 6 malades en
etat de mai asthmatique dont revolution du bronchopasme est
objectivement appreciee au moyen de techniques mettant en
evidence I'asynchronisme ventilatoire et les troubles de distri-
bution de l'air dans les poumons.

Tandis que l'administration des differents spasmolytiques,
comprenant des aerosols d'isopropylethanolamine, s'averent
inactifs, l'inbalation par ces patients de 5 mgr de Phento-
lamine est suivie d'une bronchodilatation rapide et durable. Un
desequilibre du systeme adrenergique au niveau des bronches
de ces malades en etat de mal astmatique est evident. II re-
sulte d'une inhibition des recepteurs ^ ou d'une stimulation de
Tactivite a qui rend spasmogene l'action des catecholamines.
In vitro, en effet, les bronches humaines isolees, apres blo-

30*
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cage des recepteurs P s'averent capables de se contracter au
contact de l'adrenaline.

In vitro comme in vivo, la Phentolamine retablit la predo-
minance de l'activite P adrenergique au niveau des structures
bronchiques. Cet agent constitue theoriquement un moyen the-
rapeutique efficace de certains etats de mal asthmatique: ce
que demontrent nos observations. Chez 4 de nos malades, une
infection tracheo-bronchique precede Tinstallation du status
asthmaticus. Ce fait suggere Tintervention de toxines micro-
biennes dans le developpement du desequilibre adrenergique
qui, a l'instar de Bordetella Pertussis chez l'animal, inhiberait
les recepteurs ^.
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