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Ce	qui	influence	les	chercheurs	
en	hypertension	au	Québec	



Le	Mandat	

•  Sonder	les	chercheurs	en	recherche	fondamentale		
•  Aperçu	de	la	recherche	récente	d’intérêt	en	hypertension	et	

maladies	associées	
•  Méthodologie	

–  Appel	aux	récipiendaires	du	Prix	Nouveau	chercheur	de	la	SQHA		
–  Quelle	est	l’étude	qui	vous	a	le	plus	impressionné	en	2015	et	

pourquoi?	



Pedro	D’Orléans-Juste	
Dept	pharmacologie,	U	Sherbrooke	



•  Mesure	de	la	regénéraLon	du	ventricule	après	résecLon	de	l’apex	chez	la	souris	nouveau-né.	
•  La	regénéraLon	corrèle	avec	la	ré-innervaLon	des	fibres	sympathiques	dans	la	région	lésée.	
•  La	dénervaLon	(6-OHDA)	prévient	la	régénéraLon.	

Pedro	D’Orléans-Juste	
Dept	pharmacologie,	U	Sherbrooke	



•  L'intégrité	du	réseau	de	fibres	sympathiques	péri-	et	intra-cardiaques	est	essenLelle	dans	le	
processus	de	réparaLon	cardiaque	(à	tout	le	moins	chez	la	souris	nouveau-né).		

•  Cela	me	fait	aussi	plaisir	de	lire	ce	type	d'arLcles	car	ils	me	font	penser	à	feu	Jacques	de	
Champlain,	un	pionnier	de	réputaLon	internaLonale	dans	ce	domaine.	

Pedro	D’Orléans-Juste	
Dept	pharmacologie,	U	Sherbrooke	

IMPACT	



Hélène	Girouard	
Dépt	pharmacologie,	UdeM	

Le	KO	de	la	protéine	Nogo-B	(endothélium	ou	SMC)	:	
•  Augmente	la	producLon	de	NO	et	la	dilataLon	artérielle	en	réponse	au	débit	(flow)	
•  Réduit	le	tonus	myogénique	et	la	pression	artérielle		



Hélène	Girouard	
Dépt	pharmacologie,	UdeM	

•  Le	KO	de	Nogo-B	est	associé	à	une	relâche	accrue	de	sphingosine-1-phosphate	(S1P)	
•  Le	S1P	est	requis	pour	l’acLvaLon	de	la	eNOS	par	le	débit	sanguin	(mécanisme	et	rôle	inconnus).	
•  Nogo-B	interagit	directement	avec	la	SPT.	
•  L’inhibiLon	de	la	SPT	avec	la	myriocine	réduit	la	relâche	de	S1P	et	renverse	le	phénotype	KO	Nogo-B.	
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Hélène	Girouard	
Dépt	pharmacologie,	UdeM	

Le	KO	de	la	protéine	Nogo-B	prévient	les	effets	hypertenseurs	de	l’angiotensine	II.	
•  L’effet	est	plus	marqué	avec	le	KO	endothélial	que	KO	dans	muscle	lisse	vasculaire	(SMC).	
•  Un	agoniste	de	la	S1P,	le	SEW2871,	diminue	la	pression	artérielle	chez	les	souris	hypertendues.	



Hélène	Girouard	
Dépt	pharmacologie,	UdeM	



Hélène	Girouard	
Dépt	pharmacologie,	UdeM	

•  La	voie	de	synthèse	des	sphingolipides	devient	ainsi	une	intéressante	cible	
thérapeuLque	pour	traiter	l’hypertension	artérielle.		

IMPACT	



Guy	Rousseau	
Dept	pharmacologie,	UdeM	

•  Dans	un	modèle	de	rat,	l’apnée	obstrucLve	du	sommeil	(OSA)	pendant	2	semaines	induit	l’hypertension	
seulement	en	combinaison	avec	une	diète	riche	en	gras.	

•  Cet	effet	hypertenseur	est	prévenu	par	un	traitement	anLbioLque.	
•  Hypothèse:	un	dérèglement	du	microbiote	intesLnal	peut	contribuer	à	l’hypertension	induite	par	l’OSA.	



Guy	Rousseau	
Dept	pharmacologie,	UdeM	

•  Les	rats	normotendus	OSA	deviennnent	hypertendus	s’ils	recoivent	une	transplantaLon	du	
microbiote	intesLnal	des	animaux	hypertendus	OSA+dière	riche	en	gras.	

•  Cet	effet	hypertenseur	est	associé	à	une	augmentaLon	de	bactéries	productrices	de	lactate	
et	une	diminuLon	des	bactéries	productrices	de	butyrate.	



Guy	Rousseau	
Dept	pharmacologie,	UdeM	

Ces	résultats	suggèrent	que	le	microbiote	peut	avoir	un	effet	même	dans	la	régulaLon	de	
la	pression	dans	certaines	condiLons.	C’est	à	suivre.	
Photo	avec	un	sarrau	propre…		

IMPACT	



Anne-Monique	Nuyt	
CR-CHU	Ste-JusVne,	UdeM	

•  Ils	partent	d'une	observaLon	simple:	le	SRA	joue	un	rôle	important	dans	les	insuffisances	rénale	
et	les	insuffisances	cardiaques	alors	qu'en	fait	les	dosages	d'AngII	ne	sont	pas	très	différents	
entre	ces	paLents	et	les	sujets	sains.	

•  Hypothèse:	il	existe	des	pepLdes	non	encore	idenLfiés	dans	le	SRA.	



Anne-Monique	Nuyt	
CR-CHU	Ste-JusVne,	UdeM	

«	VasoconstricLon-inhibiLng	factor	(VIF)	»	est	un	pepLde	purifié	des	surrénales.		

+	VIF	 +	VIF	

+	LNAME	 LNAME	+	VIF	

+	PD123319	 PD123319	+	VIF	



Anne-Monique	Nuyt	
CR-CHU	Ste-JusVne,	UdeM	

IMPACT	

•  Le	SRA	n'a	pas	fini	de	nous	surprendre	et	c'est	le	volet	"contre-régulateur"	qui	se	développe	au	
cours	des	dernières	années.	Il	y	a	donc	encore	de	l'espoir	de	développer	de	nouvelles	molécules	
thérapeuLques,	en	espérant	qu'un	jour	on	puisse	arriver	à	un	traitement	ciblé/personnalisé	de	
chaque	hypertension	plutôt	que	le	cumul	des	médicaments.	

•  Je	suis	d'accord	avec	la	dernière	phrase	du	papier:	"It	may	be	expected	that	the	(study	of	the)	
acLons	of	VIF	will	add	to	the	complexity	of	vasoregulaLon."	:)	



Shao-Ling	Zhang	
CR-CHUM,	UdeM	

•  La	prééclampsie	peut	être	difficile	à	diagnosLquer	et	prendre	en	charge.		
•  Les	femmes	avec	prééclampsie	ont	des	niveaux	plasmaLques	élevés	de	la	forme	soluble	de	fms-like	

tyrosine	kinase	1	(sFlt-1)	et	de	son	ligand	placental	growth	factor	(PlGF).	
•  On	croit	que	la	le	récepteur	soluble	sFlt-1	agit	comme	antagoniste	endogène	des	facteurs	PIGF	qui	

favorisent	la	croissnce	et	la	survie	endothéliale.	
•  Hypothèse:	Le	raLo	des	deux	facteurs	pourrait	être	plus	prédicLf	que	chacun	seul	chez	une	

populaLon	de	mères	chez	qui	on	soupçonne	un	risque	élevé	de	développer	la	prééclampsie.	



Shao-Ling	Zhang	
CR-CHUM,	UdeM	

•  Selon	cexe	étude,	un	raLo	sFlt-1	:	PlGF	inférieur	à	38	permet	d’idenLfier	les	mères	qui,	en	4	
semaines:		
•  Ne	développeront	pas	la	prééclampsie	avec	un	pouvoir	prédicVf	amélioré	de	99,3%	
•  Développeront	la	prééclampsie	avec	un	pouvoir	prédicVf	équivalent	aux	méthodes	actuelles	

(36.7%)	



Shao-Ling	Zhang	
CR-CHUM,	UdeM	

•  Ce	nouveau	test	sanguin	permexra	d’idenLfier	plus	sûrement	les	mères	chez	qui	le	
risque	est	absent	à	court	terme.	

•  Ceci	devrait	contribuer	à	réduire	les	taux	d’hospitalisaLon	pour	prise	en	charge	et	
réduire	les	coûts	en	santé.	

IMPACT	



Mohsen	Agharazii		
Néphrologie,	CHUQ-HDQ,	U	Laval	

•  La	rigidité	aorLque	est	un	facteur	de	risque	CV.	
•  La	vitesse	de	l’onde	de	pouls	(PWV)	aorLque	(caroLde	–	fémorale)	permet	d’évaluer	la	rigidité	

artérielle.	
•  Hypothèse:	le	biomarqueur	pourrait	être	amélioré	en	tenant	compte	de	la	PWV	des	artères	distales.	



Mohsen	Agharazii		
Néphrologie,	CHUQ-HDQ,	U	Laval	

•  310	paLents	avec	défaillance	rénale	suivis	pendant	29	mois.	
•  Mesure	du	raLo	PWV	caroLde-fémorale	:	PWV	caroLde-radiale.	
•  La	mortalité	toute	cause	corrèle	avec	le	raLo	et	est	mieux	prédite	avec	

le	raLo	qu’avec	les	biomarquers	usuels	



Mohsen	Agharazii		
Néphrologie,	CHUQ-HDQ,	U	Laval	

IMPACT	



Caroline	Rhéaume		
CR-Inst.	U	de	Cardiologie	et	de	Pneumologie,	U	Laval	

Hypertension.	2015	Jul;66(1):134-40	

•  Un	grand	nombre	d’études	observaLonnelles	ont	montré	la	corrélaLon	entre	le	Lssu	adipeux	
viscéral	et	l¹hypertension	artérielle.	

•  Hypothèse	de	cede	étude	prospecVve:	l’augmentaLon	du	Lssu	adipeux	viscéral	sur	une	période	
de	5	ans	permet	de	prédire	le	développement	de	l’hypertension	artérielle	5	ans	plus	tard	



Caroline	Rhéaume		
CR-Inst.	U	de	Cardiologie	et	de	Pneumologie,	U	Laval	

•  L’accumulaLon	de	gras	intra-abdominale	précède	l¹augmentaLon	des	tensions	artérielles	et	ainsi	
peut	jouer	un	rôle	dans	le	développement	de	l	»hypertension	artérielle.	



Caroline	Rhéaume		
CR-Inst.	U	de	Cardiologie	et	de	Pneumologie,	U	Laval	

IMPACT	

•  Il	devient	important	de	faire	des	études	d’intervenLon	pour	évaluer	la	relaLon	entre	la	perte	du	
Lssu	adipeux	et	la	baisse	des	tensions	artérielles.		

•  Je	fais	présentement	une	étude	pilote	à	l’Unité	de	médecine	familiale	visant	à	cibler	les	saines	
habitudes	de	vie	pour	prévenir	et	traiter	l¹hypertension	artérielle	et	mes	variables	de	choix	sont	
le	Lssu	adipeux	et	la	condiLon	cardiorespiratoire.	



Denis	deBlois	
Pharmacie,	UdeM	



Denis	deBlois	
Pharmacie,	UdeM	

•  MRP4:	site	d’interacLon	entre	les	voies	cGMP	et	cAMP	?	



Denis	deBlois	
Pharmacie,	UdeM	

•  MRP4	:	une	nouvelle	cible	pour	la	vasorelaxaLon	?	

IMPACT	



Expect	the	unexpected	
«	The	most	exciLng	phrase	to	hear	in	science,	

the	one	that	heralds	the	most	discoveries,	is	not	
«	Eureka!	»		
but	rather	

«	Uh?	That's	funny...	»		
	

Isaac	Asimov	



Bonne	année	2016		

Du	succès	dans	vos	études!	


