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BRADYKININE ET CHOC ANAPHYLACTIQUE

DU LAPIN

Par

J. LECOMTE

La pathogenie du choc anaphylactique du lapin est ignoree.
L'augmentation de la resistance vasculaire pulmonaire et la

vasodilatation generale qui, toutes deux, commandent Tappari-
tion du collapsus de sensibilisation ne sont pas liees a la libera-
tion de l'histamine endogene. Elles ne dependent pas d'une
mobilisation de la 5-hydroxytryptamine plaquettaire {Lecomle
Su Fischer, 1958). Elles ne s'expliquent pas davantage par une
obstruction des Uts capillaires par des embols figures {Le-
comte & Bounameaux, 1958) .

Afin d'aborder l'etude de la pathogenie du choc sous un
biais nouveau, nous avons recherche systematiquement quelle
etait l'action preventive d'agents pharmacodynamiques divers
sur Ie decours du collapsus de sensibilisation.

Certains d'entre eux ne modifient pas la chute tensionnelle:
histamino-liberateurs, peptone, rutosides. D'autres l'attenuent
fortement: hormones cortico-surrenaliennes, diethylamide de
l'acide lysergique, amines sympathicomimetuiues, excitants des
centres respiratoire et vasomoteur. Ces derniers corrigent les
troubles cardio-vasculaires qui suivent la reaction antigene-
anticorps, en ameliorant l'efficacite des reactions homeosta-
tiques destinees a attcMiuer les effets nefastes de l'hypotension.

Autre inhibiteur, de loin le plus actif, la phenylbutazone
(PBZ, 100 mg/kg) s'avere capable de supprimer complete-
nient la chute tensionnelle qui suit Tadministration intravei-
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Fig- f.

Pression arterielle carotidienne d'un lapin sensibilise (2 kg 300), anesthesie au
nembutal. Temps: 30 secondes. Injection intraveineuse: en b, de bradykinine,

I mg de produit natif; en a, de l'antigene: blanc d'oeuf dilue au 1/4, 2 ml.
Entre A et B: phenylbutazone: 75 mg/kg.

Apres administration de cette substance, attenuation iraportante de i'hypo-
tension due a la bradykinine; les variations tensionnelles d'origine anaphylac-
tique snnt prevenues.

neuse de Tantigc-ne. Celui-ci declenche parfois alors une hausse
tensionnelle durant 2 a 3 minutes.

L'action protectrice de la phenylbutazone est encore mal
comprise. Pour interpreter le pouvoir anti-allergique de cette
substance, diverses hypotheses peuvent etre proposees:

a) Elle inhihe la liberation de Thistamine endogene et, peut-
etre, d'autres mediateurs auto-pharmacodynamiques {Tre-
thewie, 1957).

b) Elle supprime les manifestations tensionnelles qui temoig-
nent de la liberation de certains mediateurs endogenes.

L'etude systematique des proprietes de la phenylbutazone
nous a montre qu'elle neutralise, chez le lapin, les effets hypo-
tenseurs de la bradykinine. Les animaux, traites par PBZ a
raison de 100 mg/kg, deviennent refraetaires a l'action hypo-
tensive de ce polypepttde, comme ils deviennent resistants a
l'injection de l'antigene (figure i ) .

Cet antagonisme possede une certaine specificite puisque,
chez le lapin ainsi traite, dont, par ailleurs, la pression arte-
rielle reste normale, les reactions cardio-vasculaires declen-
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chees par l'histamine, l'adrenaline et certains octopeptides
(Ciba 20/872), ne sont pas modifiees.

Cet antagonisme phenylbutazone-bradykinine n'est toutefois
pas general: il n'a pu etre mis en evidence ni en etudiant les
variations de la pression arterielle du chien ni en enregistrant
les contractions de l'ileon isole de cobaye.

Le choc anaphylactique du chien, comme d'ailleurs le choc
peptonique, se caracterise par la liberation d'histamine et de
bradykinine: cette derniere doit ainsi etre rangee panni les
nombreux agents pharmacodynamiques endogenes liberes lors
des manifestations allergiques (Beraldo, 1950).

II est done legitime de tenter d'expliquer l'action antiana-
phylactique qu'exerce la phenylbutazone chez le lapin sensibi-
lise, par l'antagonisme qu'elle exerce sur les proprietes hypo-
tensives ou de la bradykinine, ou de polypeptiques apparentes,
liheres par la reaction antigene-anticorps.

Selon cette conception, le choc anaphylactique du lapin serait
la consequence, en ordre principal, de la formation de brady-
kinine, ou de substances analogues, au sein des tissus ou des
humeurs participant aux reactions immunologiques.

En conclusion, chez le lapin, la phenylhutazone a fortes
doses neutralise les activites hypotensives de la bradykinine.
Elle supprime egalement le choc anaphylactique. La participa-
tion de la bradykinine a la genese du collapsus de sensibilisa-
tion peut done legitimement etre postulee.
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