
 

Journées de recherche respiratoire 

 

1154

 

Rev Mal Respir 2008 ; 25 : 1151-204

 

002 The chemokine CCL18 turns memory 
CD4

 

+

 

 T cells from non-allergic subjects into 
T cells expressing a regulatory phenotype

 

Y. Chang

 

1,2

 

, C. Chenivesse

 

1

 

, J. Gilet

 

1

 

, O. Morales

 

3

 

, 
N. Delhem

 

3

 

, B. Legendre

 

1

 

, G. Zhang

 

1,2

 

, A. Tsicopoulos

 

1

 

1 

 

Inserm U774, Institut Pasteur de Lille, Lille, France.

 

2

 

 Central Research Department, China-Japan Union Hospital, Chang 
Chun, China.

 

3

 

 UMR 8527, CNRS, Institut de Biologie, Lille, France.

 

changyingcn@hotmail.com

 

Introduction:

 

 

 

CCL18 (Pulmonary and Activation-Regulated
Chemokine, PARC) is expressed at high level in human’s lung and
induced by Th2 cytokines. In the laboratory we have shown that
CCL18 is increased in allergic asthma, however its role remains
unclear. Beside their chemoattractant role, chemokines can also
directly activate T cells. In this study, we investigated the effect of
CCL18 on memory CD4

 

+

 

 T cells.

 

Methods: 

 

CD4

 

+

 

CD45RO

 

+

 

 memory T cells were isolated from
PBMC of non-allergic subjects and treated with human recombi-
nant CCL18 for 2 h 30. Cells were then stimulated by anti-CD3
mAb and anti-CD28 mAb to evaluate the cytokine profile by
ELISA. The phenotypes related to regulatory T cells were evaluated
by flow cytometry. The suppressive effect of CCL18-treated
memory T cells was examined by incorporation of H3-thymidine
in cocultures with CD4

 

+

 

CD25

 

–

 

 effector T cells. Real-time PCR was
performed to assess Foxp3 mRNA expression.

 

Results:

 

 

 

CCL18-treated memory T cells exhibited an increased
production of IL-10 and TGF-

 

β

 

1 compared with controls. The
extracellular expression of CD103, CTLA-4 and TGF-

 

β

 

1 as well as
the intracellular expression of Foxp3 were elevated by in CCL18-
treated memory cells. Moreover, these cells inhibited the prolifera-
tion of CD4

 

+

 

CD25

 

–

 

 effector T cells. The expression of Foxp3 at
the transcriptional level correlated with that of the protein.

 

Conclusion:

 

 

 

This study suggests that short-time CCL18 treat-
ment may switch memory CD4

 

+

 

 T cells into regulatory T cells in
non-allergic subjects, which may play a role in the homeostasis of
regulatory T cells in the periphery and may participate to the sup-
pression of immune responses to allergens in non-allergic subjects.
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Introduction :

 

 Le fluorure de magnésium (MgF2) peut être un
produit efficace pour la diminution du bronchospasme chez
l’asthmatique. En effet, le fluorure (F

 

–

 

) présente une action inhibi-
trice du métabolisme énergétique de la cellule musculaire lisse bron-
chique induisant une bronchorelaxation. Le magnésium (Mg

 

2+

 

)
présente une action anticalcique. Ce dernier bloque l’entrée du
calcium au niveau des canaux calciques voltage dépendant de la cel-
lule musculaire lisse provoquant sa relaxation. Le but

 

 

 

de cette étude
consiste à évaluer l’effet du MgF

 

2 

 

solubilisé dans l’acide acétique et
le NaCl 9‰ sur le bronchospasme provoqué par la métacholine.

 

Méthodes : 

 

Le MgF

 

2 

 

solubilisé dans l’acide acétique et le MgF

 

2

 

solubilisé dans NaCl 9‰ ont été administrés par voie inhalée à
2 groupes de rats de sexe masculin et de race « Wistar » suite à un
test de provocation bronchique à la métacholine (ACMCH). Les
mesures ont été faites à l’aide d’un pneumomultitest muni d’un
pneumotachographe à rats.

 

Résultats :

 

 Ils révèlent que :
1- Le MgF

 

2

 

 solubilisé dans l’acide acétique s’oppose au broncho-
spasme provoqué tout en induisant une relaxation de la cellule mus-
culaire lisse bronchique et même une bronchodilatation. En effet,
il existe une chute significative des résistances bronchiques à des
valeurs inférieures à celles de base et ceci dès son introduction
c’est-à-dire à la 4

 

e

 

 dose d’ACMCH (4,5 mg/ml d’ACMCH).
2- Le MgF

 

2

 

 solubilisé dans l’acide acétique présente un effet bron-
chorelaxant meilleur que celui induit par le MgF

 

2

 

 solubilisé dans le
NaCl 9‰ et ceci dès la 5

 

e

 

 dose d’ACMCH (8,5 mg/ml ACMCH).
En effet, le MgF

 

2

 

 présenterait une solubilité meilleure dans l’acide
acétique que dans NaCl 9‰.

 

Conclusion :

 

 Le MgF

 

2

 

 solubilisé dans l’acide acétique peut être
proposé comme un outil pharmacologique utile pour la réduction
du bronchospasme.


