Dorian Maroil!, Mireya Matos Ruiz?, Patricia Gruffaz? et Jean-Marie Colet?
1Service de Biologie Humaine et Toxicologie, Faculté de Médecine et Pharmacie, UMONS; ?Cardiatis, Isnes.

dorian.maroil@umons.ac.be

Les stents, dispositifs maillés et tubulaires, sont couramment
utilisés dans le support de cavités naturelles, principalement
vasculaires et urinaires. Dans ce contexte, [l'entreprise
Wallone Cardiatis propose un implant de type multicouche et
modulateur de flux (MFM?®).

Ce systeme, de par sa structure tridimensionnelle, offre une
porosité assurant l'irrigation des branches collatérales le long
de ce dispositif. De plus, il n'exclut pas I'anévrisme de la
circulation sanguine et transforme le flux turbulent en un flux
laminaire.

L'absence de stress provoqué par les forces de cisaillement le long de la paroi de
I'anévrisme inverse des lors le processus dégénératif de I'anévrisme et diminue
significativement les risques de rupture. La pose d'un implant MFM® induit un flux
laminaire favorisant la formation d'un thrombus organisé en couches stratifiées, issu des
lighes de Zahn.

Cet implant joue donc un role majeur dans
le traitement des anévrismes. Il permet de
modeler |I'artere mere et également le flux
sanguin en créant un flux laminaire tout en
assurant une irrigation optimale des
collatérales
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Le développement de l'anévrisme peut étre
induit via différentes voies mais afin d'obtenir
une localisation précise et une bonne
reproductibilité, le choix s'est porté sur une
approche chirurgicale. Celle-ci vise ['aorte
abdominale, lieu de formation anévrismale le ol
plus commun chez I'hnomme. o
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Afin de pouvoir y déclencher la formation
d'anévrisme, I'aorte abdominale est dégagée
de maniere a pouvoir appliquer sur sa
périphérie une gaze imbibée de CaCl, 0,5M.

Métabolites changeant de maniéere significative suite
a 'apparition de I'hypertension.
(Augmentation a gauche et diminution a droite chez
les SHR par rapport aux contréles normotendus)

Ce traitement a pour but de provoquer des dommages externes a l’'artere, promouvant
I'inflammation ainsi qu’une réaction artériosclérotique de l'adventice et la formation
ultérieure d'anévrisme.

. | Application du
CaCl,

Cette technique, connue pour ses bons résultats et sa reproductibilité, permet de
s'assurer de la localisation de la formation d'anévrisme (Tanaka A. and al, 2009). La
formation d'un anévrisme prend 2 a 3 semaines, apres quoi I'animal subira la pose d'un
modulateur de flux multicouche ou non afin d'établir les différents groupes d'animaux.
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Analyses multivariées

L'utilisation d'un modele animal permet d’assurer
I'obtention de marqueurs spécifiques de la pathologie. Afin
de pouvoir réaliser une collecte de biofluides optimale, le
choix s'est porté sur le rat et plus particulierement une
lignée d'animaux spontanément hypertendus (SHR).

En effet, I'hypertension est un facteur de risque jouant un role important dans le
développement de la pathologie et dans les risques de rupture (Wong, 2006) de par les flux
turbulents et l'augmentation de pression sanguine qu'elle provoque. Des lors, afin de
favoriser le développement de l'anévrisme, de mimer au mieux la pathologie et d'obtenir
une signature réellement liée a I'effet modulateur de flux de lI'implant, ce modele animal
est le plus adéquat.

Cette souche de rat présente une hypertension spontanée avec une pression artérielle
systolique de plus de 150 mmHg et persistant plus d'un mois. Cette hypertension
commence a se développer spontanément des la sixieme semaine de vie.

—8— WKY (n=8)
—@— SHR (n =6)
Moyenne + sem

n
o
o

Pression Systolique (mm Hg) >

BRS@R I
|

] Lol ]/ =
L traShield | | 1

@
[=]

X
o

[
o

1
o
T
£
S
S
o 1
=
g
2
@
5
o,
c
=]
7]
]
g
o

@
=]

72 78
Temps (Jours)

Cycle de Krebs :

Les taux de ses intermédiaires sont en
diminution suite a I’apparition de
I’hypertension. Ces changements seraient le
reflet d’une atteinte mitochondriale par les
especes oxygene réactive produites lors de
I'apparition de cette hypertension.

SIGNATURE METABOLIQUE
PROFIL METABONOMIQUE

TOXICITE PATHOLOGIE
ACTIVITE PHARMACOLOGIQUE

Triméthylamine-N-oxyde (TMAO):

Indicateur de Ila mise en place de
I’hypertension, cet osmolite important affecte
la réponse hémodynamique de l'angiotensine
Il (Ufnal, 2014) induisant un effet hypertensif.

BIOMARQUEURS

Allantoine :
Possede un role de régulateur de la tension artérielle (Chen, 2014), elle contre
I’hypertension artérielle ce qui explique sa diminution de concentration urinaire,

Taurine :

Selon Akira (2013), une supplémentation en taurine chez le rat SHR stabilise
significativement la tension artérielle sans pour autant revenir a la normale.
L'augmentation de sa concentration urinaire serait liée a une tentative d’opposition a cette
hypertension naissante

Le développement de la pathologie et son retour a la normale sont actuellement suivis par
I'approche meétabonomique sur différents biofluides tels que l'urine, le sang et des
extractions cellulaires de sections aortiques. Les conséquences de la pose de ce nouveau
type d’implant seront ensuite évaluées selon la méme approche.
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