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Dans les maladies muco-obstructives telles que la mucoviscidose, la BPCO ou I'asthme severe, la difficulte a expectorer est souvent associ€e a une viscoélasticite anormale du mucus. La rhéologie du sputum est utilisee
comme marqueur biophysique pour tester quantitativement la condition des patients et |'efficacite des traitements. Toutefois, I'heterogeneite des echantillons est a 'origine de nombreux biais de mesure. Nous testons
une methode pour etudier I'influence de cette heterogeneite en comparant des mesures de rhéeologie locale et globale.
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Echantillons Microrheologie : mesure locale Macrorheologie : mesure globale
> Produits par des cellules épithéliales issues de > 1 z.allquote pre-ensemance avec d_es.l?llles mucg-mertes (5 pm) | > 1 allc!uote’ dgpose sur Ia.geomet’rle b’els§e du rheometre (Rheomuco).
bools de 14 donneurs et cultivées en interface air- > Pln.ce op:clque : laser focall§e qui piege une bille (= ressort). Le !aser‘osull.e, la > Lc::w geometrie basse oscille, la geometrie haute mesure le couple subi
liquide (MucilAir, Epithelix). bille suit le déplacement amorti et avec retard. On mesure la contrainte a partir de  par |'echantillon.
> Collectés par centrifugation douce (2000 rpm, 5 la position de a bille.
min) et aliquotés. [ ] NN s
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> balayage en deformation ou en frequence : succession de séries d'oscillations d’'amplitude ou de frequence croissante
> petite deformation : reponse du matériau réversible. Modules élastique G’ et visqueux G” (constants) determines a partir du rapport contrainte/deformation
S > grande deformation : le matériau s'écoule au-dela d'une contrainte seuil o, y
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Fréquence (Hz) > Méme allure des courbes de balayage en deformation
> Valeurs de viscoélasticite comparables pour un méme
> Forte hétérogénéité a l'échelle de quelques um a > Pasde différence rhéologique appréciable entre les différents microenvironnements  échantillon
quelques dizaines de pm : réseaux de mucines localement  sondes (voisinage d'un débris) ; peu de variation au sein d'un méme echantillon > Contrainte seuil locale plus elevee de pres d'un ordre de
distincts, presence de debris cellulaires, etc. > A confirmer par des mesures simultanées de rhéologie et de composition grandeur
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Notre etude montre que |'analyse locale permet bien de sonder les proprietes rheologiques du réseau de mucines. Elle valide ainsi la pertinence de DéCIaratiOn de Iiens dllnté réts
I'approche micro-rheologique, du moins tant que la taille des particules sondes est plus grande que la taille typique des pores du mucus (quelques
centaines de nm). Nous observons egalement que |I'hetéerogeneite structurale des echantillons ne se traduit pas par une heterogeneite des proprietes - o |
C lusi rhéologiques locales, ce que confirme la similarité des mesures rhéologiques globales (macrorhéologie) et locales (microrhéologie) en viscoélasticité Rheonova concoit, developpe et commercialise des outils de
onciusions linéaire (marqueur structural). A plus grande déformation, la contrainte seuil peut étre localement plus élevée que sa valeur globale, ce qui signifie que caracterisation rheologique des secretions bronchiques a des fins

les proprietes d’ecoulement du reseau peuvent etre substantiellement impactees localement par certains composants structuraux.
Nous cherchons maintenant a etendre cette approche a des echantillons de sputum, qui presentent des héterogeneites plus grosses (jusqu‘a quelques
mm, comparables a l'echelle sondee en macro-rheologie).

de diagnostic. Rheonova a commandé la présente étude, fourni
le dispositif d'analyse macrorhéologique (Rheomuco) et participé
au traitement des resultats.
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