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Diminution de la bactéricidie
de P. aerugionosa
des souris mucoviscidosiques

Effet reproduit chez la souris
sauvage par l’ inhibition
spécifique de NOS2

Fonctions des NOS épithéliales

Défenses anti-infectieuses

Bronchomotricité

Battement ciliaire

Transports ioniques

NOS1: médiateur du système NANC inhibiteur (innervation)

Dans cet article, l’ inhibition des NOS par le L-NAME ne modifie
pas la bronchoconstriction induite par l’acétylcholine

Rôle très débattu concernant la 
bronchomotricité…

nombreux résultats contradictoires

Fin des années 1990: sour is KO pour  les différentes NOS

• NOS3 bronchoprotectrice (augmentation HRB souris KO)
• NOS1 bronchoconstrictrice (diminution HRB souris KO)
• NOS2: pas d’effet direct (possible effet indirect via l’ inflammation)

Chez l’homme:
Peu ou pas de bronchodilatation induite par l’ inhalation de NO
à forte concentration
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Expression NOS2
spécifique de
l’épithélium

sous contrôle DOX

NO expiré
Résistance VA

Recherche d’HRB

2 modèles d’asthme chez la souris:

• ovalbumine: OVA
• aspergillus: ASP

Arginase I Arginase II CAT2

NOS2
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protéine ARN Arginase I

Mahut B, JACI 2004Dupont LJ, AJRCCM, 1998

NO expiré et asthme

Corrélation avec HRB Corrélation avec remodelage

Plus NO élevé et plus il y a d’HRB et remodelage bronchique

Diminution corticoïde Augmentation corticoïde 
Fonctions des NOS épithéliales

Défenses anti-infectieuses

Bronchomotricité

Battement ciliaire

Transports ioniques
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Battement ciliaire nécessite une activité GMPc
NOS constitutive
NOS3 localisée à la base du cil Fonctions des NOS épithéliales

Défenses anti-infectieuses

Bronchomotricité

Battement ciliaire

Transports ioniques

Donneur NO

NO stimule la sécrétion d’HCO3- et Cl- (CFTR)
et stimule les canaux chlore baso-latéraux
(notamment via l’activation de la NOS2)
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Diminution de NO nasal et NO expiré (plus variable)

Association entre diminution de NO et obstruction bronchique
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Conclusions

NO: second messager ubiquitaire
Intervention dans tous les processus biologiques (ou presque)

Différentes NO synthases
Régulation complexe
Différents rôles (parfois opposés)

Exploration fonctionnelle respiratoire « biologique»


