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Effet de la p a r a t h o r m o n e  sur  la p r e s s i o n  art~rie l le  et la c o n t r a c t i o n  de l 'aorte  i so lge  de rat  

A c t i o n  of  P a r a t h o r m o n e  on Arter ia l  P r e s s u r e  and on  C o n t r a c t i o n  of  I so la t ed  A o r t a  in the Rat  

De mani~re & mieux  comprendre  le m6canisme de 
Fact ion  vasodi la ta t r ice  de la p a r a t h o r m o n e  (PTH) 
d6crite par  CI~ARBOY ~, "~, il nous a paru  in t6 ressan td '6 tud ie r  
cet  effet sur l ' aor te  de rat ,  apr~s avoir  v6rifi6 in vivo, chez 
ce t te  esp~ce, l 'effet  de P T H .  

2VIatdriel et mdthodes. Les ra ts  m&les E O P S  de souche 
OFA p~sent  envi ron  300 g e t  sont  61ev6s a 23~ avec nn  
r6gime 6quilibr6 a et  de l 'eau distill6e. 2 jours  avan t  
l 'essai, 2 cath6ters  sont  pos6s, l 'un  dans  la carot ide  
gauche pour  la mesure  de la press ion art6rielle ~, l ' au t re  
dans  la veine jugulaire  droi te  pour  in jec ter  la P T H  5. La 
mesure  du d6bit  card iaque  est  effectu6e selon une tech-  
nique de the rmod i lu t ion  6 et  la r6sistance p6riph6rique 
to ta le  calcu16e 7. L ' ao r t e  thorac ique  est  pr6par6e selon 
une t echn ique  p r6c6demment  d~crite s. Les con t rac t ions  
de l ' aor te  sont  provoqu6es  pa r  affusion de ph6nyl6phr ine  
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Fig. 1. Abaissement de la pression art~rielle moyenne apr~s injection 
i.v. de 100 U USP de parathormone (PTH) chez le rat 6veill6 (12 
animaux) ou (n = 12). 

(PE) choisie pour  son act ion pr6f~rentielle sur les c~- 
r6cepteurs  9. Apr~s d6 te rmina t ion  de l ' ampl i tude  maxi-  
male, l 'effet  de 3 doses cumula t ives  de P E  est  enregistr6 
(soit 0,5 • 10 .7 , 1 • 10 .7 et  2 • 10 .7 M / m l ;  soit  5 • 10 -7 , 
10 .6 et  10 -~ M/ml) .  Le m6me essai est  r6p6t6 1 min  apr~s 
ad jonc t ion  de P T H  & la concen t ra t ion  de 2 U, 4 U, 8 U, 
16 U U SP/ ml .  Les r6sul tats  ob tenus  sont  exprim6s en 
pourcen tage  de la con t rac t ion  maximale .  Pour  chaque  
con t rac t ion  nous d is t inguons  une con t rac t ion  rapide  
(phase rapide) suivie par  une con t rac t ion  plus soutenue  
mais  plus lente  (phase lente). 

Rdsultats. Pour  une dose de 100 U USP/kg ,  la chute  de 
press ion est  imm6dia te  et  a t t e i n t  son m a x i m u m ,  ent re  la 
2e et  3 e min  (Figure 1). La mesure  du d6bit  cardiaque,  
r6alis6e a v a n t  e t  aprSs P T H  ne mo n t r e  aucune  var ia t ion  
s ignif icat ive (t6moins 197 • 5,54; t rai t6s 197 -t- 5,15, en 
ml/min /kg ,  m ~: sin, 7 animaux) .  La  r6sistance p6ri- 
ph6rique to ta le  s est  s ign i f ica t ivement  diminu6e (p < 0,01) 
(t6moins 588 ~ 27,6; t rai t6s 471 ~: 28, en dyne / sec /cm -5 • 
kg -2 • 102). 

P T H  produ i t  une inhib i t ion  de la con t rac t ion  & la P E  
de l ' aor te  isol6e de ra t  (Figure 2). Une  concen t ra t ion  de 
26 U U S P / m l  de P T H  d iminue  de 50% l 'effet  de la P E  
sur l ' aor te  de rat .  Le m a x i m u m  de ta phase  lente est  
abaiss6 (Figure 3). La phase  rapide  n ' e s t  pas  modifi6e. 

Discussion. P T H  inject6e par  voie i.v. chez le ra t  non  
anes thfs i6  p rodu i t  une chute  rap ide  de press ion art6rielle. 
Cette  va r ia t ion  de press ion n ' e s t  pas  accompagn6e d 'une  
var ia t ion  s ignif icat ive du d6bit  card iaqu e alors que la 
r6sistance vasculaire  p6r iph6rique est  abaiss6e. Cet effet  
d i spara l t  apr6s in jec t ion  de P T H  hydrolys6e & la t ryps ine ,  
ce qui est  le signe de la sp6cificit6 de Fact ion  obtenue.  
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Fig. 2. Aspect des phases rapides (R) et lentes (L) d'une cumulative 
& la ph6nyl~phrine (PE) sur une aorte de rat avant (A) et apr~s (B) 
l'adjonction de parathormone (PTH) dans le milieu. 
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Fig. 3. Mise en 6vidence de l'effet de la parathor- 
mone (PTH) sur la contraction de l'aorte isol6e de 
rat ~ la ph6nyl6phrine (PE), exprim6 en pour cent de 
l'effet maximal. Essais effectu6s sur 7 6chantillosn. 
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L ' G t u d e  s u r  l ' a o r t e  isolGe m o n t r e  u n  a n t a g o n i s m e  de  la 
P T H  a v e c  la P E  q u i  e s t  u n  e s t i m u l a n t .  Seu le  la  p h a s e  
l e n t e  de  la  c o n t r a c t i o n  e s t  s e n s i b l e  s la  P T H ,  la p h a s e  
r a p i d e  n ' e s t  p a s  modif iGe.  

L ' h y p o t h g s e  la  p l u s  v r a i s e m b l a b l e  p a r a i t  ~ t re  l ' i n t e r -  
v e n t i o n  de  P T H  s u r  les m o u v e m e n t s  de  c a l c i u m  e x t r a -  
ce l lu la i re .  A u  c o u r s  de  n o t r e  6 t u d e  les c o n t r a c t i o n s  de  
l ' a o r t e  s o n t  p r o v o q u G e s  p a r  la  P E  q n i  e s t  t r~s  spGci f ique  
d e s  r G c e p t e u r s  ~. D ' a p r G s  GODFRAINDI0 e t  c o n f i r m 6  p a r  
VAN BREEMEN 11, la  c o n t r a c t i o n  r a p i d e  d 6 p e n d a n t  d ' u n  
s t i m u l a n t  m e t  s u r t o u t  en  j e u  la  m o b i l i s a t i o n  d u  poo l  
i n t r a c e l l u l a i r e ,  a v e c  p a s s a g e  d e s  z o n e s  de  s t o c k a g e  v e r s  le 
m i l i e u  c y t o p l a s m i q u e .  L a  p h a s e  l e n t e  n G c e s s i t e r a i t  
l ' i n t e r v e n t i o n  d u  c a l c i u m  e x t r a c e l l u l a i r e .  Or  il a p p a r a i t  

q u e  s eu l e  la  p h a s e  l e n t e  e s t  s e n s i b l e  ~. la  P T H .  L a  d i m i n u -  
t i o n  de  l ' i n f l u x  d u  c a l c i u m  e x t r a c e l l u l a i r e  a b o u t i s s a n t  
u n e  i n h i b i t i o n  de  la c o n t r a c t i o n  s e r a i t  en  a c c o r d  a v e c  
l ' o b s e r v a t i o n  de  PARSO~ ~e q u i  n o t e  chez  le r a t ,  10 m i n  
ap r~s  l ' i n j e c t i o n  s i m u l t a n G e  de  P T H  e t  de  Ca  47 u n e  b a i s s e  
de  la t e n e u r  en  c a l c i u m  r a d i o a c t i f  d a n s  les  t i s s u s  m o u s .  I1 
s e m b l e r a i t  d o n c  q u e  P T H  e m p ~ c h e  l ' en t rGe d u  c a l c i u m  
e x t r a c e l l u l a i r e  d a n s  les ce l lu les  de s  m u s c l e s  l i s ses  de  l ' a o r t e .  
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Summary.  I n  r a t s ,  p a r a t h y r o i d  h o r m o n e  ( P T H )  
i n d u c e d  a r a p i d  fa l l  of  a r t e r i a l  p r e s s u r e  d u e  t o  v a s o d i l a t a -  
t i on .  C o n t r a c t i o n  of i s o l a t e d  a o r t a  p r o d u c e d  b y  p h e n y l -  
e p h r i n e  w a s  d e c r e a s e d  s i g n i f i c a n t l y  a f t e r  P T H .  T h i s  
a n t a g o n i s m  a c t e d  o n l y  on  t h e  l a s t  p a r t  of  c o n t r a c t i o n .  
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', Mammalian Pineal Gland: 7-Day Rhythmic Activity? 

I t  is wel l  e s t a b l i s h e d  t h a t  t h e  m a m m a l i a n  p i n e a l  g l a n d  
u n d e r g o e s  p r o m i n e n t  c i r c a d i a n  c h a n g e s  in  f u n c t i o n  
w h i c h  a re  t o  a g r e a t  e x t e n t  d e p e n d e n t  o n  e n v i r o n m e n t a l  
l i g h t i n g  c o n d i t i o n s  ~. I n  t h e  p r e s e n t  s t u d y ,  we  s h o u l d  l ike  
t o  r e p o r t  t h a t  t h e r e  a r e  i n d i c a t i o n s  w h i c h  s u g g e s t  t h a t  
t h e  p i n e a l  g l a n d s  of  r a t s  k e p t  in  o u r  l a b o r a t o r y  e x h i b i t ,  
in  a d d i t i o n  t o  24 h cyc les ,  c h a r a c t e r i s t i c  7 - d a y  cyc les .  
I t  is t o t a l l y  u n c l e a r ,  a s  ye t ,  b y  w h i c h  i n t e r n a l  or  e x t e r n a l  
f a c t o r s  t h i s  r h y t h m  is c a u s e d  a n d  w h e t h e r  or  n o t  i t  is 
j u s t  a p e c f i l i a r i t y  of  r a t s  k e p t  u n d e r  t h e  e n v i r o n m e n t a l  
c o n d i t i o n s  of  o u r  l a b o r a t o r y .  N e v e r t h e l e s s  we  feel  t h a t  a n  
e a r l y  p u b l i c a t i o n  of  o u r  f i n d i n g s  is i n d i c a t e d ,  b e c a u s e  

t h e  c h a n g e s  o b s e r v e d  o n  d i f f e r e n t  d a y s  of  t h e  w e e k  a r e  of  
s u c h  m a g n i t u d e  t h a t  t h e y  a p p e a r  t o  be  of  m o r e  t h a n  
a c a d e m i c  i n t e r e s t .  I t  a p p e a r s  p a r t i c u l a r l y  m e a n i n g f u l  to  
u s  a l so  t h a t  t h e  i n d i c a t i o n s  for  s u c h  a cyc le  h a v e  c o m e  
f r o m  s t u d i e s  o n  a n  o r g a n  e p i t o m i z e d  as  ' b i o l o g i c a l  c lock '  ~ 
or  ' r e g u l a t o r  of  r e g u l a t o r s ' a  in  w h i c h  s u c h  a r h y t h m  is 
p e r h a p s  n o t  u n e x p e c t e d .  
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Amount  of synaptic ribbon fields 

Sunday Monday Tuesday Wednesday Thursday Friday Saturday 

Experiment I b 2.25 4- 0.24 8.04- 1.5 5.0 4- 1.0 2.75 4- 1.75 3.25 4- 1.75 1.75 4- 0.24 0.75 • 0.24 
(Nov./Dec.) (2) a (2) (2) (2) (2) (2) (2) 

E x p e r i m e n t l I  b 14.3 4-3.09 4 .24-0 .92 12.34-2.62 11.0 J=2.78 13.5 4-1.89 11.8 4-1.33 11.0 4-1-3.82 
(May) (3) (4) (3) (3) (3) (3) (3) 

Experiment IIIo 5.3 4- 0.7 2.0 4- 0.8 5.0 ~ 1.0 6.2 4- 1.6 5.0 4- 1.5 3.7 4- 1.4 4.2 4- 0.4 
(July) (3) (3) (3) (3) (3) (3) (3) 

aExpressed as means -t- s tandard error/unit area of pineal tissue, the unit area corresponding to an area of 17640 ~zm ~ (i.e. the tissue area 
lying within 10 apertures of electron microscopic specimen supporting grids). For each animal the ribbon fields lying in 20 apertures were 
counted, bAnimals were kept under natural  lighting conditions with additional artifical illumination from 07.00 to 19.00 h. ~ were 
kept in a light-proof room with a lighting schedule of 12 h illumination (07.00 to 19.00 h) and 12 h darkness for 3 weeks prior to sacrifice. 
aFigures in brackets denote number  of animals used. Statistical analysis: I: Mort + Tues vs Fri + Sat + Sun, p < 0.01. II:  Mon vs Tues 
+ Wed + Thurs  + Fri, p < 0.001. I I I :  Mon vs Tues + Wed, p < 0.02; Mon vs Sat + Sun, p < 0.05; Tnes + Wed + Thurs  vs Fri + 
Sat + Sun + Mon, p < 0.1. 


