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Action anti-hypertensive du polythiazide

Les méthodes les plus couramment utilisées pour pro-
duire une hypertension artérielle permanente chez le rat
éveillé sont: la réduction du débit sanguin par striction
de l'artére rénale?! ou la modification du métabolisme des
électrolytes par les minéralocorticoides? ou enfin la créa-
tion d’une périnéphrite par encapsulation du rein3.

Les deux premiéres techniques ont été utilisées pour
la recherche de 'activité antihypertensive du polythiazide
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Le mécanisme de l'action du polythiazide n’a pu étre
étudié. Il se rapproche sans doute de celui du chloro-
thiazide et de I’hydrochlorothiazide évoqué par FRIED-

- MAN et DaNiELM,

Conclusions. L’action anti-hypertensive du polythiazide
a pu étre mise en évidence chez le rat hypertendu par la
DOCA, mais non par striction de I'artére rénale,

Tableau I. Action du polythiazide et de la réserpine sur la pression artérielle systolique des rats ayant subi la striction d'une artére rénale

Nombre  Voie Dose Durée du PA rats PA rats PA rats
de rats journaliére traite- normaux hypertendus aprés
mg/kg ment traitement
{en jours)
Témoins sérum physiologique 5 per 0s - 3 123 £ 13 182 43,7 1824+ 2,1
Polythiazide 10 per os 0,4 4 13364 6,8 180,6 4- 1,8 1854-2,2
Polythiazide 5 i.p. 0,1 3 125 4- 9,3 188 +7 190 4 6,9
Réserpine 6 i.p. 2 3 130 4+ 11,1 184 429 161 + 8,7»
Réserpine 5 ip. 4 2 123 +13 176 L 4,5 159 L 5,62
s Différence significative P < 0,05 (PA rats hypertendus, PA rats aprés traitement).
Tableau II. Action du polythiazide sur la pression artérielle systolique des rats traités par la DOCA
Produits Dose Nombre Voie Nombre Dose Durée PA rats PA rats PA rats
(mg/kg) derats deprises journa- du traite- normaux hypertendus  apres
liére ment traitement
(mg/kg) en jours
Témoins sérum physiologique — 10 per os — - 4 121,3 4+ 3,1 150,8 + 3,9 162,9 £+ 5,5
Polythiazide 0,100 14 per os 4 0,100 4 120,74-3,2 168,6 4+ 5,9 147,7 4 4,92

» Différence significative P << 0,05 (PA rats hypertendus, PA rats aprés traitement).

(Renese®) dont l'action diurétique a été décrite par
SCRIABINE,

En effet, si laction anti-hypertensive des salidiuré-
tiques a été étudiée en clinique par FREIS et al.’. WILKINS
et al.t et plus spécialement par SPIEKERMAN et al.” pour
le polythiazide, elle n’a été que trés peu étudiée sur le
plan pharmacologique.

Matériel et méthodes. 60 rats males de souche Wistar
(Charles River), pesant 200 g environ au début de ’expé-
rience, ont été utilisés: 36 rats subissent une striction de
I’artére rénale gauche et 13 jours aprés une ablation du
rein droit. Une hypertension artérielle se développe au
bout de 10 jours. 24 rats regoivent pendant 4 semaines
et demi 24 injections d’acétate de desoxycorticosterone
(DOCA) a la dose de 12,5mg par voie sous-cutanée.
L’eau de boisson est remplacée par une solution saline
a 9.

La pression artérielle systolique a été enregistrée au
niveau de la queue du rat par la méthode pléthysmogra-
phique a l'aide de l’appareil Physiograph. Le rat était
préalablement placé pendant 45 min dans une enceinte
thermostatée a la température de 30°C.

Résultats. Les résultats figurent sous forme de tableaux
(I et II). Au contraire du polythiazide et de la plupart
des thiazides$:? la réserpine diminue la pression artérielle
chez les animaux hypertendus par striction de l'artére
rénale. Par contre, le polythiazide a une action nette sur
I'hypertension artérielle provoquée par la DOCA.

Summary. Polythiazide, like other thiazides, has an
anti-hypertensive action in rats with DOCA hypertension
but not with arterial hypertension produced by narrowing
one renal artery.
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