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Liste d’abréviations

ACTH : Hormone adrénocorticotrope.

ADH : Hormone Antidiurétique.

Afssaps : Agence frangaise de sécurité sanitaire des produits de santé.
AHP : Axe hypothalamo-hypophyso-surrénalien.

AHT : Antihypertenseur.

AINS : Anti- inflammatoires non stéroidiens.

AMTA : American massage therapy.

ANASES : Agence nationale de sécurité sanitaire de 1“alimentation, de 1“environnement et du
travail.

ANSM : Agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé.
AOMI : Artériopathie obstructive des membres inférieurs.

ARA 1l ou sartans : Antagonistes des récepteurs de 1“angiotensine I|.
AT1 G : Récepteur de I'Angiotensine 1l du type 1.

AVC : Accident Vasculaire Cérébral (constitué ou transitoire).

Bpm : Battement de cceur par minute.

Ca2+ : lon calcium.

CHU : Centre Hospitalo-Universitaire.

COCs : Contraceptifs oraux combinés.
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INTRODUCTION :

L“hypertension artérielle (HTA) est une pathologie chronique silencieuse, et un
probléme important de la santé publique mondiale, en raison de sa fréquence élevée et ses
retentissements qui sont nombreux sur des organes cibles tels que le cceur, le cerveau, les

reins et le systeme artériel. [1]

Elle constitue un facteur de risque majeur des maladies coronaires, d“insuffisance
cardiaque, d“insuffisance rénale, et des accidents vasculaires cérébraux, qui sont les

principales causes de déces dans le monde. [1]

Le 25 aolt 2021 selon I*organisation mondiale de la sant¢ (OMS), on estime que 1,28
milliard de personnes agées de 30 a 79 ans dans le monde souffrent d'HTA, la majorité (les
deux tiers) vivant dans des pays a revenu faible ou intermédiaire. On estime que 46 % des
adultes souffrant d'HTA ne le savent pas. Moins de la moitié des adultes (42 %) souffrant
d'HTA sont diagnostiqués et recoivent un traitement. Les taux de mortalité par les
complications cardiovasculaires de 1HTA sont plus ¢levés dans les pays a revenu faible par

rapport au pays a revenu élevé.[2] [3]

L*association d“un ou de plusieurs facteurs de risque aggrave la situation et rend la
pathologie plus complexe, d“ou la nécessité de prévenir ses complications, d“éduquer les
patients sur [“importance des mesures hygiéno-diététiques et de les informer sur 1“intérét de la
correcte prise du traitement médicamenteux, ce qui requiert une collaboration de toutes les

parties concernées ; les professionnels de sante, 1“hypertendu et son entourage.

Dans 1“officine, le pharmacien joue un role prépondérant dans 1“évaluation de la
qualité¢ du traitement, la surveillance et le suivi du 1“hypertendu pour contrdler son HTA et
pour diminuer le risque de ses complications contributrices au raccourcissement de

I'espérance de vie.

L*“objectif principal de ce mémoire est d“étudier le rdle du pharmacien d“officine dans
I“évaluation, la surveillance de la prise en charge médicamenteuse et 1“éducation

thérapeutique du patient atteint d“hypertension artérielle.

Pour cela notre travail a été organisé comme suit :



Dans la premiére partie nous avons effectué une recherche bibliographique sur la
pression sanguine, sa physiologie et la physiologie des organes qui interférent dans sa

régulation, et leurs différents mécanismes de régulation.

La deuxieme partie expose des généralités sur I“hypertension artérielle, son diagnostic
et les différents facteurs cardiovasculaires qui lui sont associés. Comprendre au préalable la

pathologie permet d““envisager & quels niveaux le pharmacien d“officine peut jouer son réle.

La troisieme partie évoque les traitements medicamenteux et non médicamenteux qui

interviennent dans la prise en charge de I“HTA.

La quatriéme partie aborde des généralités sur 1“évaluation, la surveillance, le suivi
thérapeutique, ses déroulements de fagon genérale ainsi que le positionnement du pharmacien

d“officine dans ces démarches dans le contexte de 1“HTA.

La derniére partie est une enquéte réalisée au sein de trois officines a propos du role
potentiel du pharmacien d“officine. Les questionnaires anonymes utilisés ont permis d“une
part d*“évaluer le niveau de connaissances des hypertendus sur leur pathologie, et d*“autre part
de les conseiller pour améliorer la qualité de leur prise en charge. Une discussion autour des
résultats permet de deduire 1“impact du pharmacien d“officine en tant qu“intervenant

important dans le parcours de soins du patient hypertendu.
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1 Chapitre | : la pression artérielle
1.1 Définition de la pression artérielle :

La pression artérielle, ou tension artérielle, est la force que le sang pulsant exerce sur la
paroi interne d'une artere, apres la contraction du ventricule gauche, mesurée en millimetres
de mercure (mm Hg) et convertie en centimetres de mercure. 1l existe deux types de tension

artérielle :

* Pression artérielle systolique (PAS) : est la pression maximale dans les arteres pendant

1“¢jection de sang par le ventricule gauche (systole).

* Pression artérielle diastolique (PAD) : marquée par le deuxiéme bruit cardiaque, c'est la
valeur minimale représentant le remplissage du ventricule gauche, et la relaxation des artéres

en préparation de la prochaine contraction.

La pression artérielle moyenne est la force motrice responsable de 1“écoulement de
sang dans les artéres, elle est la pression artérielle détectée qu“assurerait le méme débit

sanguin.[4][5]
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Figure 1: Courbe de la pression artérielle enregistrée au cours d’un cycle cardiaque.

[4]
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1.2 Systemes et organes contribuant au débit sanguin et & la régulation de la pression

artérielle :

Le sang est un liquide vital indispensable a 1“organisme humain, il circule dans un
systeme fermé, qui est le systéme cardiovasculaire, ce dernier contribue a I'noméostasie des
autres systémes corporels, en transportant et en distribuant le sang dans tout 1*organisme, les
tissus recoivent les substances nécessaires a leurs activités (I'oxygene, des nutriments et des
hormones), et ils se débarrassent de leurs déchets. Les structures qui assurent ce transport sont
les vaisseaux sanguins ; ils forment des voies de circulation fermées qui acheminent le sang
provenant du cceur vers les différents organes du corps, puis le raménent au cceur. Le sang
passe par un systeme de filtration, c“est le rein, qui sert a éliminer les déchets et maintenir le

volume sanguin et la balance électrolytique.

1.21 Ceeur:

Anatomie et physiologie :

Le cceur est un organe musculaire (myocarde) composé de cellules spécifiques (les
cardiomyocytes), il est situé dans la cage thoracique entre les deux poumons sur la coupole
diaphragmatique dans un espace appelé le médiastin. 1l assure la circulation du sang dans tout
I“organisme en agissant comme une pompe, ¢jectant le sang par des contractions rythmiques
vers les vaisseaux sanguins et les cavités de [“organisme. Il est capable de propulser, au repos,
4 a 5 litres de sang par minute. Le cceur est constitué de deux compartiments accolés 1“un a
I“autre : le cceur droit recevant le sang désoxygéné et 1“envoyant aux poumons et le coeur
gauche recueillant le sang oxygéné. Le cceur droit est formé par I“oreillette droite et le
ventricule droit qui communiquent entre eux par 1“orifice tricuspidien (ou valve tricuspide).
Le cceur gauche est formé par 1“oreillette gauche et le ventricule gauche qui communiquent
entre eux par 1“orifice mitral (ou valve mitrale). La paroi séparant les cavités droites et
gauches est appelée septum. L“oreillette droite recoit de la veine cave supérieure et de la veine
cave inférieure le sang veineux périphérique pauvre en oxygene. Au travers de la valve
tricuspide, constituée de trois valvules, le sang est propulse dans le ventricule droit. Lors de la
contraction ventriculaire, I“augmentation de la pression intraventriculaire ferme les trois
valvules et empéche le reflux du sang dans 1“OD. Le VD, en se contractant, chasse le sang
dans 1*“artére pulmonaire, le sang arrive au niveau des poumons. L oreillette gauche regoit des
veines pulmonaires droites et des veines pulmonaires gauches le sang riche en oxygene. La

valve mitrale empéche le reflux du sang dans 1“oreillette gauche lors de la contraction

6
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ventriculaire gauche. Ce dernier, en se contractant, chasse le sang dans 1“aorte, et par
conséquent, dans la circulation générale. Il existe ici un systeme anti-reflux, la valve aortique
formée des valvules sigmoides aortiques. L“appareil cardio-vasculaire est interfacé a
I“environnement par : les poumons pour les échanges gazeux, 1“appareil digestif pour 1“entrée
des nutriments et 1“élimination de certains produits par la bile et les sécrétions digestives, et

par les reins pour 1“élimination des déchets solubles.[6]

Schéma du coeur humain

Veine cave
supérieure

(5 Artére pulmonaire

Veine
—\’_G' pulmonaire
@'& c‘:)’rtlaillett-et galuche
2 . Valve mitrale
R “Valve aortique

Oreillette
droite ‘

Ventricule
gauche

Veine cave inférieure Ventricule droit

Figure 2: Schéma de I'anatomie et de la physiologie du ceeur humain.

[7]

1.2.2 Vaisseaux :

Anatomie et physiologie :

Il existe cinq types des vaisseaux : les artéres, les artérioles, les capillaires, les

veinules, et les veines.

Les artéres transportent le sang depuis le ceeur jusqu“aux tissues du corps. Deux
grandes arteres, l'aorte et le tronc pulmonaire, émergent du cceur et se ramifient en artéres de
taille moyenne qui irriguent différentes parties du corps. Ces arteres moyennes se subdivisent
a leur tour en arteres plus minces ; les artérioles. Quand elles entrent dans un tissu ou un
organe, les artérioles se scindent en une multitude de vaisseaux microscopiques (les
capillaires) dont les fines parois permettent les échanges de substances entre le sang et les
tissus. Avant de quitter un tissu, les capillaires se rejoignent pour former de petites veines
appelées veinules. Ils fusionnent ensuite pour former des vaisseaux sanguins de plus en plus

gros, appelés veines, qui transportent le sang des tissus vers le cceur. [8]
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1.2.2.1 Structure des arteres et des artérioles :

La paroi artérielle est constituée de trois couches de tissus recouvrant un espace
cylindrique, la lumiére ou circule le sang. La tunique interne ou l'intima est la plus profonde et
se compose de I'endothélium, de la membrane basale et du tissu élastique ; la lame élastique
interne. L'endothélium est un simple épithélium pavimenteux qui tapisse la surface interne de
I'ensemble du systeme cardiovasculaire (cceur et vaisseaux sanguins). Ce tissu est le seul qui
entre en contact avec le sang. La tunique moyenne ou médiane est generalement la plus
épaisse et se compose de fibres élastiques qui forment la lame élastique externe et de tissu
musculaire lisse disposés en anneau autour de la lumiére. La tunique externe est

principalement composée de fibres élastiques et de fibres de collagéne. [5]

Les neurones de la partie sympathique du systéme nerveux autonome innervent les
cellules musculaires lisses de la tuniqgue moyenne. Généralement, lorsque la stimulation
sympathique augmente, les cellules musculaires lisses se contractent, puis la paroi vasculaire
se comprime et la lumiére se contracte. Cette réduction du diametre des vaisseaux sanguins
est appelée vasoconstriction. A l'inverse, lorsque la stimulation du nerf sympathique est
ralentie, ou en présence de certains produits chimiques comme le monoxyde d'azote ou l'acide
lactique, les cellules musculaires lisses se détendent et le diamétre des vaisseaux sanguins

augmente ; un phénomene appelé vasodilatation.

Les artéres de grand diamétre sont appelées artéres élastiques car leur médiane
contient de nombreuses fibres élastiques et leurs parois sont relativement fines par rapport a
leur diametre global. Lorsque les ventricules se détendent, ces arteres remplissent la fonction
vitale de faciliter la progression du sang. Lorsque le cceur se contracte, les parois hautement
extensibles des arteres élastiques s'étirent sous la pression du sang entrant. En s'étirant, ces
arteres stockent temporairement de I'énergie pour créer des réservoirs de pression. Puis, lors
de la relaxation ventriculaire, les fibres élastiques retrouvent leur degré d'étirement initial et

poussent le sang dans les artéres de plus petit diamétre.

Comparées a ces derniéres, les arteres de taille moyenne contenaient plus de cellules
musculaires lisses et moins de fibres élastiques, on les appelle arteres musculaires ou artéres
de distribution. Leur plus grande capacité de vasoconstriction et de vasodilatation permet a

ces vaisseaux d'ajuster plus efficacement la vitesse de I'écoulement sanguin.[8]
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Tunique interne :
Endothélium

Membrane basale

Limitante élastique interne

Tunique moyenne :
Tissu musculaire lisse

Limitante élastique
externe

Figure 3: Schéma des structures d’une artére, d’une veine, et un capillaire.
[8]
Artérioles : sont des trés petites arteres, presque microscopiques, qui irriguent les capillaires.
Le plus petit n'a qu'une seule couche de cellules endothéliales, entourée de quelques cellules
musculaires lisses dispersées. Les artérioles jouent un role essentiel dans la régulation du flux

sanguin des artéres aux capillaires.

Toute modification du diametre des artérioles peut également modifier
significativement la tension artérielle ; la vasoconstriction des artérioles augmente la tension
artérielle, tandis que la vasodilatation la fait baisser.

1.2.2.2 Structure des capillaires :

Les capillaires sont constitués d'une seule couche de cellules endothéliales entourées
d'une membrane basale. Leur paroi est tres mince, donc de nombreuses substances peuvent
facilement la traverser, du sang vers les cellules tissulaires ou du liquide interstitiel vers le

sang. La perméabilité des capillaires varie en fonction de I'étanchéité de I'endothélium.
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Dans certaines parties du corps, les capillaires relient les artérioles directement aux
petites veines. Les métartérielles sont des vaisseaux sanguins qui naissent des artérioles et
alimentent le lit capillaire. Le sang qui circule dans un canal de passage contourne le lit

capillaire et débouche directement dans une veinule.

Les veinules sont formeés par la réunion de plusieurs capillaires, ils prélevent le sang

de ce dernier et le déversent dans une veine avant de le renvoyer vers le cceur. [8]

1.2.2.3 Structure des veinules et des veines :

La structure des veinules est similaire a celle des artérioles. Ses parois s'épaississent a

mesure qu'elles s'approchent du cceur.

Les veines sont similaires aux arteres, mais leurs couches médianes et internes sont
plus minces et elles ne contiennent pas de contraintes €lastiques internes et externes ; ils ont la
couche externe la plus épaisse et une lumiére plus grande que les arteres. Dans de nombreuses
veines, en particulier celles des extrémités, des plis se forment dans la couche interne, appelés
valvules veineuses, qui font saillie dans la lumiére et pointent vers le cceur, leur fonction est

d'empécher le reflux du sang, facilitant ainsi le retour du sang vers le cceur. [8]

tissu sous- endothélium ou intima

endothélial. ou sous-
intimal

limitante élastique
média

adventice

veine

valvule

Figure 4: Schéma de la structure de veines et la position de la valvule veineuse.

[9]

Une fois que le sang quitte les capillaires et pénétre dans les veines, il perd la majeure

partie de sa pression. [8][10]
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Figure 5: Courbe des valeurs de la pression artérielle au long du systéme vasculaire.

[8][11]
1.2.3 Reins

Anatomie et Physiologie :

Les reins subissent a la fois des perturbations hémodynamiques et électrolytiques, ils sont

des organes vitaux du corps humain, comme 1“est le cceur, le cerveau et le foie.

Le corps humain possede deux reins, indispensables a la vie mais le corps peut tout de
méme fonctionner avec un seul. IIs sont localisés dans la partie postérieure de 1“abdomen, de
part et d“autre de la colonne vertébrale, a hauteur des derniéres cotes. Ils sont richement
irrigués et possedent un vaste réseau capillaire. En ce qui concerne les artéres et les veines, le
sang arrive par |“artere rénale provenant de 1“aorte abdominale, et il est évacué par une veine

rénale qui va déboucher dans la veine cave inférieure. [12]

Le rein se compose de plusieurs parties a savoir :

1. Lacapsule : I'enveloppe externe qui protege le rein.
2. Le parenchyme rénal : cette partie renferme environ un million de petites structures

appelées néphrons, ce sont précisement eux qui filtrent le sang et produisent l'urine.
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3. Les calices et le bassinet : les cavités ou l'urine est collectée ; une fois, fabriquée par les

néphrons, l'urine est d'abord recueillie dans les calices puis elle s'écoule dans le bassin et
puis dans l'uretére. [6]

uretéere

parenchyme
rénal

Figure 6 : Schéma légendé d’une coupe longitudinale de la structure du rein.
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Figure 7: Schéma de la structure du néphron.
[13]
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1.3 Variations et variabilités de la pression arteérielle :

1.3.1 Variations:

La pression artérielle subit des variations physiologiques, influencée de facon

multifactorielle. Sa régulation suit le principe de I'homéostasie. Elle nous permet de nous

adapter aux circonstances de la vie de différentes maniéres, d'une personne a l'autre :

Selon 1*4age, la pression artérielle évolue chez 1“étre humain en développement
physique au cours des deux premiéres décennies de la vie.[14]

La PA au cours de 1“enfance est davantage lié a la taille qu“a 1“age, et surtout, a age
¢égale, la corrélation PA et taille est significative, alors qu“a taille égale, il ne persiste

plus de relation entre PA et age. [14]

Et encore, plusieurs modifications du systéme vasculaire sont observées en
vieillissement comme la perte d“¢lasticité des artéres qui conduit a leur rigidification,
“augmentation du tonus microvasculaire liée a 1'dge, et 1“augmentation de la pression
pariétale conduit a un remodelage progressif. Avec 1*age, il survient aussi une
réorganisation de la matrice extracellulaire avec augmentation du collagene et
fragmentation de 1“¢lastine. Ces changements dans la teneur relative en
collagene/élastine provoquent une augmentation de la fibrose et contribuent a la

rigidification de la paroi vasculaire.[15]

Selon 1“indice de la masse corporelle, il existe une relation directe entre le poids et la
PA chez I“enfant que chez 1“adulte. L appréciation du réle du surpoids sur le niveau
tensionnel nécessite de différencier 1“augmentation normale du poids et de la
surcharge pondérale vraie, mais la signification de cette liaison doit étre nuancée :
celle-ci s“augmente considérablement chez le gargon au moment de la puberté qui
coincide avec 1“augmentation de la masse musculaire. [14]

Selon le sexe : les différences entre les sexes n'apparaissent qu'a la puberté : les
garcons de plus de 15 ans et de plus de 1,60 m ont des PAS élevés, tandis que les PAD
restent superposable dans les deux sexes.

En général, les hommes ont une tension artérielle plus élevée que les femmes. Cette
tendance s'inverse une fois que les femmes atteignent la ménopause. De plus, la

tension artérielle augmente avec I'age. [16][17]
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Tableau I: Valeurs moyennes de la pression artérielle selon I’4ge et le sexe.

[18]

Tension artérielle systolique et diastolique

Age Homme
20-29 ans 107/69
30-39 ans /74
40-49 ans 15/77
50-59 ans ns/78
60-69 ans 120/75
70 ans et + 123/70

Femme

101/66

105/69

108/70

n6/72

120/71

128/70

- Selon larace, il n'y a pas de différence entre les blancs et les noirs jusqu'a la puberté.

Aprés la puberté, les adultes noirs ont une tension artérielle plus élevée que les

blancs.[19]

- L“effet physiologique de la grossesse, la PA des femmes normo tendues baisse

spontanément en début de grossesse jusqu'a la 21° semaine d“aménorrhée puis remonte

a son niveau initial au cours du troisieme trimestre. Donc les valeurs normales

d“automesure dans 1"HTA de 1“adulte ne peuvent €tre transposées chez la femme

enceinte. En effet, les valeurs de référence sont dans ce cas beaucoup plus basses

(tableau).[20]

Tableau Il: Variations physiologiques des valeurs de la pression artérielle au cours de la

grossesse.
[20]
Terme MAPA (mmHg) Automesure (mmHg) (95e
percentile)
ler trimestre 127/82 116/70
2e trimestre 127/83 113/70
3e trimestre 131/88 118/76

14




Chapitre |

La pression artérielle

1.3.2 Variabilité :

La facon la plus simple de décrire la variabilité est de classer dans le temps la durée
des variations de la PA. Parmi les facteurs qui 1“affectant, il faut citer 'activité physique et
mentale, I'hnumeur, la température ambiante, le tabac, le sel, l'alcool et la caféine. Cette

variabilité est plus importante chez les femmes que chez les hommes.[16]
On décrit ainsi deux types de variabilité tensionnelle :

- A court terme : englobant des fluctuations & périodicité bréve allant de quelques secondes
a quelgues minutes, comprend une composante irréguliére liée aux stimuli de
I“environnement et une composante réguliere propre au systéme cardiovasculaire.

- A long terme : décrivant les variations sur 24 heures et plus (rythme circadien, variation
saisonniére). Le rythme circadien montre une PA élevée le matin et le soir, décroissant
progressivement pendant la journée, avec un minimum en début d“aprés-midi (sieste) et
une seconde chute de la PA nocturne, d“environ 20%, par rapport au niveau tensionnel
diurne, phénomene dit du « dipping ». Une variabilité saisonniére de la PA a également

été décrite avec des PAS et PAD supérieures en hiver. [16]

1.4 Mécanismes de la régulation de la pression artérielle :

La valeur de la pression artérielle est maintenue par le corps dans une gamme des
processus nerveux, humoraux et hémodynamiques. Toutes les échelles sont donc
potentiellement mises en jeu dans la régulation de cette valeur, et elles sont en interaction.
Cette régulation globale de la pression artérielle met en jeu a la fois les différentes échelles
d'espace et de temps, a travers l'intégration de phénomenes locaux et l'interaction entre

composantes moléculaires, cellulaires et tissulaires. [21]

1.4.1 Régulation a court terme :

1.4.1.1 Régulation nerveuse :
Le systéeme nerveux autonome (sympathique et parasympathique) est un principal
acteur dans la régulation rapide de la pression artérielle, par la haute sensibilité des récepteurs

a toutes modifications de la pression (barorécepteurs), et a toutes modifications de la

ventilation (chémorécepteurs).

= Baroreflexe : est produit apres la stimulation des barorécepteurs sensibles a 1“altération de

la tension sanguine, et retransmise au bulbe rachidien sous forme de potentiels d*actions.
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Barorécepteurs a haute pression : situés dans le sinus carotidien et la crosse aortique, ils
sont sensibles a I“¢lévation de la pression, les efférentes du baroréflexe passent par la voie
parasympathique cholinergique a destination cardiaque, et par la voie orthosympathique
adrénergique a destination cardiaque et vasculaire. Le baroréflexe permet un réajustement
de la pression artérielle en modifiant le tonus vasculaire et la fréquence cardiaque. Ainsi,
une chute de pression sanguine au niveau des barorécepteurs genére une tachycardie et
une vasoconstriction.[22][23]

Barorécepteurs a basse pression : se trouvent dans les parois internes des cavités
cardiaques et les vaisseaux cardio-pulmonaires, quand ils détectent une baisse de la
pression, ils mettent le systtme sympathique en jeu, et donc 1“augmentation de la
fréquence cardiaque. [12][23]

Organisation du baroréflexe (régulation nerveuse)

influences suprabulbaires

noyau du tractus solitaire //

ensemble de noyaux
contrélant l'activité
sympathique

voie sympathique
descendante

chaine ganglionnaire
latéro-vertébrale

vaisseaux

Figure 8: Schéma du I’arc baroréflexe en cas d’élévation de la pression artérielle.
[21]

Autres reflexes cardiovasculaire : Le chémioréflexe (par les chemorecepteurs : situés

au niveau de la crosse aortique, du sinus carotidien et a 1“origine de I“artére occipitale) et

le réflexe ischemique céréebral ne fonctionnent que dans I'insuffisance circulatoire aigué

et n'interférent pas avec la régulation a long terme de la pression artérielle. 1l en est de

méme des réflexes d'origine coronarienne, qui peuvent expliquer les épisodes hypertensifs
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observés au cours de I'infarctus du myocarde et au cours des suites opératoires de

chirurgie cardiaque. [21][23]

1.4.2 Reégulation a long terme :

1.4.2.1 Régulation hormonale :
= Systeme rénine angiotensine aldostérone SRAA :

Ce systéme est localisé dans le rein, et son role est de maintenir 1“homéostasie hydro-
sodée et réguler la pression artérielle. En particulier par 1“action de 1“angiotensine II, un
peptide formé suite a une cascade de réactions enzymatiques débutant par la rénine ( une
enzyme synthétisée par le rein, et sécrétée dans 1“appareil juxta-glomérulaire), elle dégrade
une protéine fabriquée par le foie qui est I“angiotensinogéne en angiotensine I, cette derniére
est convertie au niveau des poumons par 1“enzyme de conversion en angiotensine II qui a une
activité hypertensive trés importante, et elle stimule encore le synthése de 1“aldostérone qui
provoque une rétention de sodium et une excrétion de potassium par les urines. Le sodium
provoque une rétention aqueuse, augmentant ainsi le volume sanguin et la pression artérielle.
[21][24][25]

augmente |

=
\Rétentlon de sb
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Figure 9: Mécanisme de la régulation de la pression artérielle par le systéme rénine
angiotensine aldostérone.
[25]
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Peptide atrial natriurétique : 1l est sécrété par les myocytes auriculaires sous I'effet
d'une augmentation du volume plasmatique induite par un apport important du sodium. Il
augmente d'une part, le debit de filtration glomérulaire et donc le débit massique filtré du
Na+, et d'autre part, son excrétion rénale par diminution de sa réabsorption au niveau du
canal collecteur médullaire. [21]

L'hormone antidiurétique (ADH) ou vasopressine : est synthétisée par les neurones de
I“hypothalamus (noyaux paraventriculaires et supraoptiques), et secrétée dans le sang par
le lobe postérieur de 1“hypophyse, il augmente la perméabilité a l'eau au niveau des
canaux collecteurs et la réabsorption du sodium au niveau de la branche ascendante large
de I'anse de Henlé. [26][27][28][23]

1.4.2.2 Régulation rénale :

Les reins ont un impact trés important dans la régulation de la PA par leur capacité a

réguler la volémie, & excréter et a réabsorber les ions sodium : [27]

La volémie : le volume sanguin est contr6lé par deux mécanismes :

- D'une part, la vitesse de réabsorption de I'eau et du sodium par le tube proximal,

D'autre part, par les organes paraglomérulaires qui sécrétent la rénine, permettant la

synthese de I'angiotensine Il qui a un impact sur la régulation vasomotrice de la PA. [23]

L“excrétion sodée : le rein joue un réle important dans la régulation de 1“excrétion

sodée par plusieurs mécanismes :

Contrdle tubuloglomérulaire de la sécrétion sodée.

Sécrétion d“hormones et de substances rénales agissant sur la natriurese : angiotensine Il,
prostaglandines, kinines, etc.

Facteurs intervenant sur les apports hydrosodés et/ou 1“excrétion rénale : aldostérone,
angiotensine Il, ADH, systeme nerveux sympathique, etc. [23]

Le réle du rein :

La premiére fonction du rein est 1“équilibre chimique du sang ; c'est I'homéostasie.

Pour cela le rein effectue ce qu'on appelle une dialyse naturelle qui s‘opere de la fagon

suivante :

Les néphrons permettent de filtrer le sang pour le débarrasser des déchets

métaboliques (I'urée, I'acide urique ou la créatinine et les substances étrangéres comme les
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résidus des médicaments) créés pendant le fonctionnement des cellules, et de réabsorber les
nutriments. Pour cela, le sang arrive aux capillaires sanguins par l'artére rénale, puis arrive
aux néphrons.

Dans lesquels le sang entre par l'artériole afférente puis se filtre au niveau des
glomérules, les nutriments sont réabsorbés dans le sang en sortant des néphrons par I'artériole
efférente qui va les reconduire a la veine rénale, et les déchets se transforment en urine
primaire. Cette derniére reste dans les néphrons et suit un chemin bien précis avant d'accéder
aux calices. Elle va tout dabord sortir des glomérules et arriver dans le tube contourné
proximal, puis au niveau de I'Anse de Henlé, puis dans le tube contourné distal pour enfin
arriver au tube collecteur de Bellini ou se rejoignent un ensemble de néphrons. L'urine est
ensuite déversée dans les calices et parvient ainsi au bassinet. Elle est transportée hors des
reins par les uretéres et amenée dans la vessie.

Les reins régulent les entrées et les sorties d“eau et tous les électrolytes (Na+, K+,

Ca2+, HCO3- etc.) apportés par I“alimentation. [6][27][29]
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Figure 10: Schéma récapitulatif des mécanismes de la régulation de la pression
arterielle.
[30]
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1.4.2.3 Régulation circadienne :

La pression artérielle présente une variabilité circadienne, dont une baisse de la

tension nocturne :

La fréquence -cardiaque diminue progressivement dés I'endormissement jusqu'a
I'installation du sommeil lent profond, le volume du sang expulsé chaque minute devient
alors moins important, ce qui a pour conséquence d'abaisser la pression exercée sur la
paroi des artéres, et puis un rétrocontréle positif s“installe qui se traduit en augmentation
des taux plasmatiques de la rénine, de 1“aldostérone, et de la sécrétion de 1“hormone
antidiurétique (ADH), contrairement a la noradrénaline qui présente des niveaux inférieurs
durant la nuit associés a une diminution de l'activité sympathique.

Quand le sommeil paradoxal prend le relais : la fréquence cardiaque devient instable, avec
des pics irréguliers qui se traduisent en accélérations de rythme soudaines, et donc la
pression artérielle suit ce mouvement. [31][32]
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2 Chapitre Il : Troubles de la pression artérielle

2.1 Hypertension arteérielle :

L'hypertension artérielle est 1“¢lévation de la PA dans les artéres. Chez 1'adulte, on
parle d'hypertension artérielle lorsque la pression artérielle systolique (PAS) est supérieure ou
égale a 140mmHg, et la pression artérielle diastolique (PAD) supérieure ou égale 8 90mm Hg
(selon 1"OMS, en 2013). [33][34]

2.2 Epidémiologie de I’hypertension artérielle :

2.2.1 Dans le monde:

D aprés 1“OMS, on estime que [I'hypertension est une épidémie mondiale,

actuellement, sa prévalence est d'environ 1.28 milliard d“hypertendus, pouvant atteindre 1,56

milliard en 2025.[35] [36][34]

La prévalence de I'hypertension a diminué dans les pays riches qui ont désormais
généralement les taux les plus bas, mais elle a augmenté dans de nombreux pays a revenu
faible et intermédiaire, car ils qui ne peuvent pas supporter les conséquences sociales et

économiques d'une mauvaise santé.[37]

17 Millions est le nombre de déces causés par maladies cardiovasculaires dans le
monde, soit prés d“un tiers de la mortalité totale dont 1“hypertension représente au moins 45
%.[33]

Pour les pays en développement, 1“augmentation des MCV est principalement due a
1“¢lévation de la frequence des facteurs de risque (FDR), dont 1“hypertension artérielle
(HTA).[38]

2.2.2 En Algérie :

D*aprés une enquéte épidémiologique faite sur un échantillon de 1165 sujets, et
publiée le 15 février 2020, le bureau régional de 1*OMS en Algérie deduit que la prévalence
de HTA est de plus 35% de la population. 62% des hypertendus algériens sont agés entre 60
et 69 ans.[39] [40]
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2.3 Facteurs de risques :

L hypertension artérielle est généralement considérée comme le résultat de [“influence
de plusieurs facteurs modifiables, venant de [“environnement, et d“autres non modifiables tels
que I*age, le genre, la race, 1“hérédité, et les facteurs métaboliques comme hyperglycémie et la

dyslipidémie.[41]

= Age:

L*hypertension artérielle est trés bien corrélée avec 1“age. La PAS augmente de fagon
continue avec 1*age, alors que la PAD augmente jusqu®a I"age de 50-60ans mais elle démunie
apres. [42][43]
= Hérédite :

Ce facteur joue un rble important puisqu“une histoire familiale d“hypertension
artérielle se rencontre deux fois plus fréquemment chez les patients hypertendus. On peut, en
fait, considérer 1“hypertension artérielle comme une maladie de la civilisation, résultat d“un
terrain génétique.
= Indice de masse corporelle (IMC) :

L“IMC devient un FDR de 1*hypertension artérielle une fois que ses valeurs dépassent
25 kg/m?. Chez les sujets en surpoids, la prévalence de 1"HTA est plus élevée chez les
hommes que chez les femmes, mais reste identiques chez les deux sexes en cas d“obésité.
[44]

Excés de graisse corporelle

Tissu adipeux Résistance
visceéral (TAV) a l'insuline
Activation SRAA Activation SNS
Pression mécanique Réabsorbtion
sur les reins de sodium

Augmentation de la pression artérielle

Figure 11: Schéma de I’impact du poids sur la PA.
[45]
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= Sexe:
L“hypertension artérielle est moins fréquente chez les femmes que chez les hommes.
Cette différence peut étre liee a un effet protecteur des estrogenes endogeénes, ou a des

différences génétiques ou immuno-enzymatiques liés au sexe. [17]

= (Grossesse :

L'hypertension artérielle gestationnelle est définie par une PAS > 140 mm Hg ou une
PAD > 90 mm Hg, et survient pendant ou aprés la 20°™ semaine d'aménorrhée, et peut se

développer par la suite en une HTA chronique (voir 1“annexe).[46]

= Meénopause :

Apres la ménopause, le risque de I'hypertension artérielle chez la femme augmente
suite a la carence cestro-progestative. Il n“a par contre pas été clairement démontré qu'un
traitement hormonal de la ménopause réduisait le niveau de pression artérielle. [17]
= Consommation de sel :

Un apport exagéreé en sel (plus de 5g par jour) conduit a une augmentation de la PA et
a une aggravation de [“hypertension artérielle pouvant devenir maligne, induisant des 1ésions
organiques graves (accident vasculaire cérébral, infarctus, insuffisance rénale). [47]
= Consommation d*alcool :

Une consommation excessive (c“est-a-dire au-dessus de deux & trois verres par jour)
d“alcool, est positivement et quantitativement associée a la prévalence de 1“hypertension
artérielle. [48]
= Tabagisme :

Le tabagisme chronique (avec le monoxyde de carbone et les fines particules issues de
la combustion) induirait des altérations structurelles des artéres, une dysfonction endothéliale
(stress oxydatif et inflammation). La nicotine agit directement sur la régulation a court terme
de la PA et de la fréquence cardiaque (FC) en activant le systeme nerveux sympathique, tout
en étant une drogue sympathomimétique. Le tabagisme chronique (principalement le
monoxyde de carbone et les particules fines issues de la combustion) accélére le
vieillissement artériel (aorte et ses branches de conductance élastiques). [49][50]
= Diabete :

Dans le cadre du diabete de type 2, I'étiologie d“une hypertension artérielle est
principalement le surpoids, hyperinsulinémie, insulino-résistance avec I“activation du
systeme nerveux sympathique, stimulation du systeme rénine Angiotensine, rétention

hydrosodée et lésions des cellules endothéliales au niveau de la microcirculation.[51]
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Les anomalies vasculaires causées par I'hyperglycémie sont dues au
dysfonctionnement endothélial donc la relaxation vasculaire dépendante des cellules
musculaires lisses est altérée dans le diabete.[51]

Le mécanisme d“élévation de la PA peut impliquer une déplétion de 1'oxyde nitrique
(NO), soit en raison d'un défaut de synthése ou de sécrétion, soit d'une sensibilité réduite des
cellules musculaires lisses a l'oxyde nitrique. Dans tous les cas, le résultat est une
vasoconstriction permanente. [52]

Dans le diabéte de type 1, la pathogenese d“une pression artérielle élevée est
généralement secondaire a la présence d'une néphropathie chez les patients diabétiques, plus
rarement associée a une hypertension artérielle essentielle. [53][54]
= Dyslipidémie :

La dyslipidémie a été définie par un cholestérol total supérieur ou égal a 2,4 g/l et/ou
des triglycérides supérieurs ou égaux a 2 g/l. Des taux élevés de cholestérol total dans le sang
et un faible taux de cholestérol HDL (le "bon" cholestérol) sont associés a un risque
significativement accru d'hypertension artérielle chez les hommes, selon une étude tunisienne.
Les hommes ayant les taux de cholestérol les plus élevés avaient un risque accru
d'hypertension artérielle de 21 %. Les résultats s'expliquent par le développement d'un
dysfonctionnement endothélial artériel (doublure artérielle) secondaire aux plaques
athéroscléreuses qui se produit sous l'influence de I'hyperlipidémie, et donc I'hypertension

artérielle peut étre l'une des manifestations du processus athéroscléreux.[55] [56]

2.4 Lamesure de I’hypertension artérielle :

La mesure correcte de la tension artérielle est le cardinal pilier du diagnostic, du
traitement, de 1“épidémiologie et des examens scientifiques de 1“hypertension artérielle. En
plus de la mesure au cabinet, 1“automesure a domicile ou dans les conditions de vie courantes
s“est répandue. La mesure ambulatoire sur 24 heures donne les valeurs tensionnelles pendant

le jour et la nuit.

Sur la base de considérations pronostiques, diagnostiques et thérapeutiques, il n“est
possible de se tenir a 1“écart a 1“automesure ou a la mesure sur 24 heures que chez de rares
patients, surtout pour confirmer une hypertension de la blouse blanche car ils ameliorent le
diagnostic et du méme fait le répartement du risque, et les valeurs moyennes obtenues sur 24
heures aident de mieux présager les accidents cardiovasculaires que les mesures au cabinet

médical, méme pour une hypertension traitée. En plus de la mesure auscultatoire classique, la
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mesure oscillométrique de la tension artérielle prend de plus en plus d“importance, et est de

plus en plus officiellement acceptée.

L“automesure et la mesure sur 24 heures sont des domaines de la mesure
oscillométrique. Elle peut étre perturbée par des pulsations irréguliéres, mais pas toujours plus
fiable au niveau du bras que du poignet, pratiquement aucune mesure de la tension artérielle

indirecte ne correspond exactement a la tension intra-artérielle.

Le risque cardiovasculaire, dont il est finalement question, ne dépend pas que de la
tension artérielle, mais aussi d“autres facteurs de risque et des atteintes d““organes cibles. Il y a

de bonnes méthodes pour les diagnostiquer.[57][58]

2.4.1 Mesure au cabinet médical

La valeur tensionnelle correctement mesurée au cabinet est un facteur prédictif fort et
indépendant d“accidents cardiovasculaires. La mesure traditionnelle de la tension artérielle au
cabinet du médecin traitant est simple et économique, mais sa puissance est souvent limitée

par les variations circadiennes et par 1*éventuel effet de la blouse blanche.

Les mesures de la tension artérielle en pharmacie subissent elles aussi un effet blouse
blanche, quoique moins important qu“au cabinet médical. La mesure correcte doit se faire
avec un appareil calibré et une manchette adaptée a la circonférence brachiale aussi bien dans
sa longueur que dans sa largeur et avec 02 mesures de la tension artérielle a plusieurs

occasions.

2.4.2 Auto-mesure de la tension artérielle :

L* auto-mesure ne s“accompagne pas d“un effet « blouse blanche » et son utilisation a
été proposée comme une alternative a la mesure ambulatoire de la PA (MAPA) dans la
détection de 1“HTA « blouse blanche », elle ne doit ni inquiéter ni donner lieu a une
automedication excessive, et elle est maintenant bien établie. Les mesures correctement
effectuées et documentées a domicile peuvent comme les mesures sur 24 heures donner des
indices pronostiques fiables, meilleurs que ceux de la mesure de la tension artérielle au
cabinet. Les mesures a des moments bien précis (en cas de problémes ou avant la prise
matinale des médicaments) donnent de précieux renseignements. Les mesures s“effectuent de
préférence le matin apres le lever et le soir, dans une ambiance détendue. Les mesures doivent

étre apprises
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2.4.2.1 Conditions de mesure :

=  Observateur :
Il doit se placer devant la colonne de mercure pour vérifier :

» la colonne de mercure est verticale.
* le niveau de mercure est a zéro lorsque le brassard est dégonflé.
« Son audition correspond a la détection du bruit d'auscultation.

= Lesujet:
Il doit étre en position assise pour répondre aux recommandations internationales,
mais les mesures en position couchée fournissent des informations comparables aux mesures

en position assise.

Le bras doit étre dénudé pour éviter que la manche des vétements ne crée pas de garrot

sur l'artére humérale.

_ Ni caféine ni nicotine dans les 30 minutes précédentes.

R 5 minutes de repos.

— Manchette & hauteur du cceur.

— Mesure au bras donnant la tension artérielle la plus haute.

RMatin et soir 3 jours consécutifs, avant les repas, avec trois mesures successives a quelques
minutes d“intervalle lors de chaque séance (régle de trois) et utiliser la moyenne

(systolique/diastolique) de toutes les mesures faites (normale 130R135/85 mm Hg).

— Comparer aux valeurs mesurées au cabinet.[58]
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Figure 12: Bonnes pratiques de la mesure (au cabinet ou a domicile).
[59]

2.4.3 Mesures de la tension artérielle sur 24 heures (Mesure ambulatoire de la pression
artérielle la MAPA) :

Le systeme portable utilisé pour mesurer la tension artérielle sur 24 heures se compose
d“un petit enregistreur reli¢ a une manchette renfermant le ballon gonflable. La taille de la

manchette est adaptée a la circonférence brachiale du patient.

L“enregistrement de la PA doit étre réalisé pendant 24 heures en période d“activité et
pendant le repos. La frequence de mesure est chaque 15minutes pendant la journée et une
mesure toutes les 15 ou 30 minutes pendant la nuit. La valeur la plus importante est la

moyenne sur les 24 heures, diurne et nocturne, cette derniére étant généralement 10R15%

inférieure a la moyenne diurne.

Les mesures de la tension artérielle sur 24 heures sont recommandées pour le
diagnostic exact, au traitement et son contréle.[32][60]
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Les tout nouveaux appareils sont confortables a porter et bien acceptés. La mesure de

la tension artérielle sur 24 heures est particulierement indiquée si :
— les valeurs tensionnelles mesurées au cabinet présentent d“importantes fluctuations.

— les valeurs tensionnelles au cabinet sont trop élevées avec un risque cardiovasculaire par

ailleurs trés faible.
— il y a une forte discrépance entre les valeurs mesurées au cabinet et a domicile.
R il y a suspicion de résistance au traitement.

— il y a suspicion d“épisodes hypotensifs, surtout chez les personnes agées et les

diabétiques.

— il y a une grossesse et suspicion de pré-éclampsie.[58]
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Figure 13: Inversion du cycle nycthéméral de la pression artérielle sur une MAPA.
[58]
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Figure 14: Pic tensionnel matinal sur une MAPA.
[58]

Les valeurs tensionnelles normales ou objectifs thérapeutiques sont les suivantes :

=  Symptomes courants de ’HTA :
On dit que 1"hypertension tue en silence car la plupart des personnes ne ressentent pas
des symptdémes ou des signes avant-coureurs, donc ignorent qu“ils sont hypertendus. S*ils

apparaissent les signes peuvent prendre la forme de :[61]

- Maux de téte matinaux.

- Epistaxis.

- Battements de cceur irréguliers.
- Troubles visuelles.

- Bourdonnements d*oreille.

- Asthénie.

- Confusions.

- Douleurs a la poitrine.

- Tremblements musculaires.
2.5 Diagnostic de I’hypertension artérielle :

Lorsquune HTA est suspectée, la mise en place de mesures hygiéno-diététique ayant
montré un bénéfice sur le contréle de la PA est recommandée Avant de débuter le traitement

demeure nécessaire.
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Les mesures tensionnelles suscitant la suspicion de 1“hypertension artérielle doivent
étre réalisées par un professionnel de la santé (premiére consultation médicale). En
consultation une pression artérielle (PA) supérieure ou égale a 140/90 mm Hg fait suspecter
une HTA.

Une nouvelle consultation doit étre programmee dans le mois suivant pour interpréter
les résultats du bilan initial biologique et des mesures la PA en dehors du cabinet médical
(automesure/MAPA).[62][63]

= Bilan initial :

Le bilan initial comportant systématiquement :

— Un examen clinique, avec recherche de facteurs provoquant ou aggravant une HTA ;

— Un bilan biologique comportant ionogramme sanguin, créatininémie avec débit de filtration
glomérulaire estimé, glycémie a jeun, bilan lipidique et protéinurie, la recherche de la
microalbuminurie n“est recommandée que chez le diabétique.

— Un électrocardiogramme de repos.

Une hypokaliémie, une insuffisance rénale, une protéinurie doivent faire suspecter une

HTA secondaire.

Si I“HTA est confirmée, une consultation d“information et d“annonce de 1“HTA doit
étre réalisée. Cette consultation nécessite un temps éducatif et une écoute dédiée pour :

— Informer sur les risques liés a 1HTA,

— Expliquer les bénefices démontrés du traitement antihypertenseur,

— Fixer les objectifs du traitement,

— Etablir un plan de soin a court et & long terme,

— Echanger sur les raisons personnelles (avantages et inconvénients) de suivre ou de ne pas
suivre le plan de soin personnalisé (balance décisionnelle).

— Il ny a pas lieu d“instaurer un traitement médicamenteux antihypertenseur avant de s“étre
assuré de la permanence d“une HTA permanente non compliquée de 1“adulte caractérisée
par la présence de chiffres anormalement élevées mesurées 2 fois, lors de trois consultations
successives espacées, sur une période d'au moins trois mois. Sauf dans le cas d“une HTA
sévere ; pression artérielle systolique (PAS) > 180 mm Hg et/ou une pression artérielle
diastolique (PAD) > 110 mmHg. [62][63]
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2.6 Les facteurs déclenchant (HTA secondaire) :

L hypertension secondaire est relativement rare, et survient dans la population d“une
fréquence d*“environ 10%. L hypertension artérielle qui peut bénéficier d“un traitement est tres
rare, il est important de connaitre la situation, diagnostic clinique et biologique, et stratégies

d“exploration de I“hypertension artérielle secondaire. [64][65]

Tableau I11: Situations cliniques évocatrices d’une hypertension secondaire (d’aprés
Suter et al).
[66]

Survenue d“une hypertension avant 30 ans ou apres 50 ans.

Survenue soudaine d“une pression artérielle élevée inexpliquée.

Absence d“hypertension dans 1“anamnése familiale

Toute forme de résistance au traitement et de contrdle difficile (en cas d“observance

médicamenteuse assurée).

Indicateurs d*“une néphropathie active (sediment, signes d“inflammation, etc.).

Signes d*“une affection endocrinienne.

Hausse de la créatinine aprés administration d“inhibiteurs du SRAA.

Autres symptémes suspects (sudation, ronflements).

« Gut feeling » (intuition).

Plus la pression artérielle est élevée, plus la probabilité d“une hypertension secondaire est
grande (>180/110 mm Hg).

L'hypertension secondaire peut résulter d“un probléme de santé, et se probléme peut

étre endogene ou exogeéne :

2.6.1 Endogéne :

2.6.1.1 Syndrome d’apnée obstructive du sommeil (SAQOS) :

Normalement durant le sommeil y a une stimulation du systeme parasympathique qui
aboutira une bradycardie et donc une baisse de tension artérielle mais dans ce trouble la du
sommeil ou le dormeur souffre de pauses respiratoires ou de diminution du débit respiratoire.
Ces baisses ou arréts répetés de la respiration ne durent en général que quelques secondes,

mais ils entrainent une hypoxie et une hypercapnie. Le cceur travaille donc anormalement fort
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(stimulation sympathique et décharges adrénergiques) pour essayer de mobiliser toutes les
réserves en oxygene. Ces difficultés respiratoires provoquent des microréveils de quelques

secondes dont le dormeur n*a pas forcément conscience.[65][67]

2.6.1.2 Un probléme rénal :

= Maladie rénale parenchymateuse :

Premiere cause d'HTA secondaire, Elles sont dues a des lésions anatomiques des
différentes structures des reins. Sa fréquence est plus de 5%.

Un exemple de ceci est le polykystoserénale dont les kystes dans les reins forment de
véritables amas, lls contiennent un liquide clair ou sanguinolent. Et leur nombre peut
comprimer les uretéres et les vaisseaux sanguins, ce qui peut entrainer une hypertension
artérielle[68][64][69].

!
Figure 15: Un rein atteint de polykystose (a gauche), un rein sain (a droite).
[70]

= Stenose des arteres rénales : est un rétrécissement des artéres qui alimentent le rein ce
qui va induire une diminution du flux sanguin dans 1“une ou les deux artéres rénales, et
pour maintenir un débit de filtration glomérulaire en cas de diminution de cette perfusion

rénale, il y aura une élévation de la pression artérielle. [71][72]
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Figure 16: Sténoses artérielles rénales d’origine athéromateuse.
A droite : plague au niveau de I’artére rénale proximale
A gauche : plaque de I’aorte adjacente (sténose ostiale).
[73]

Il existe deux principaux types de sténose de lartere rénale, la sténose

fibrodysplasique et la sténose athéroscléreuse ont des points communs dans la prise en charge

de I'hypertension artérielle (HTA) a laquelle elles sont couramment associées, mais les deux

formes différent sensiblement sur les plans physiopathologique, clinique et thérapeutique.

> Sténose athéromateuse : elle siége d“une fagon prépondérante a I'ostium ou sur les

premiers centimétres du tronc (aorte abdominal). Lorsqu'elle paraisse ostiale, elle est
en fait souvent secondaire a une maladie du mur aortique, qui se caractérise par une
accumulation de plaques de cholestérol dans la paroi artérielle.[74][75]

Stenose fibrodysplasique : est un épaississement pathologique de la paroi artérielle,
le plus souvent de la partie distale de I'artere rénale principale ou des branches intra-
rénales. Elle est permise les maladies idiopathiques, segmentaires, non inflammatoires
et non athéroscléreuses de la paroi artérielle. Cette maladie se développe
principalement chez les jeunes adultes, en particulier chez la femme &gée de 30 a 50
ans.[76][72]

Autres :

Endommagement des néphrons dans le rein[77].
Diminution de synthése de substances vasodilatatrices d*“origine rénale[78].

Hyperactivité du systéme rénine angiotensine[79].
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2.6.1.3 Un probleme endocrinien :

= Hyperaldosteeronisme primaire (Syndrome de Conn) :

L“hyperaldostéronisme primaire est la plus fréquente des causes endocriniennes
d“HTA secondaires. Sa prévalence est en augmentation, elle concerne aujourd“hui entre 6 et
12 % des patients hypertendus. L*hyperaldostéronisme primaire correspond a la production
excessive d“aldostérone par la zone glomérulée de la corticosurrénale ou un adénome. I
s“exprime habituellement par une hypertension artérielle (HTA), une diminution de la rénine
plasmatique avec augmentation de 1“aldostérone, et une hypokaliémie dans 40 a 60 % des cas.
La synthése hormonale d“aldostérone est régulée essentiellement par le systéme rénine-
angiotensine et, dans une moindre mesure, par “ACTH et la kaliémie. L aldostérone agit sur
le tube collecteur rénal en activant le canal épithélial sodique pour réabsorber le sodium, d*“ou
I“augmentation de la charge sodée et “HTA.[80][81]
= Phéochromocytome :

Les phéochromocytomes sont des tumeurs peuvent se développer aux dépens de la
médullosurrénale. La médullosurrénale sécréte 1 “adrénaline et la noradrénaline. Ces peptides
élevent la PA par la stimulation des récepteurs vasculaires béta-adrénergiques et par la
stimulation du systéme rénine angiotensine ; ils accélérent le cceur par 1“effet cardiaque béta-
adrénergique. Les tumeurs sécrétantes qui dérivent d“autres ganglions sympathiques sont
appelées paragangliomes fonctionnels. Il existe aussi des paragangliomes non fonctionnels qui
se développent aux dépens des ganglions parasympathiques mais qui n“élévent pas la
PA.[81][82]
= Syndrome de cushing (hypercorticisme) :

Son origine est une hypersécrétion de corticostéroides, il est une cause rare d“HTA et
sa recherche n*est utile que si d“autres signes cliniques sont associés, notamment les signes
liés a 1“activité catabolique du cortisol. L“HTA liée a un hypercortisolisme se caractérise par
I“absence de diminution nocturne de la PA. Les patients qui ont un syndrome de Cushing ont
souvent un diabete, une dyslipidémie et une obésité. Tous ces facteurs prédisposant a 1"HTA
essentielle, il est possible qu“une HTA essentielle soit intriquée avec 1"HTA cortico-
induite.[81][83]
= Autres:

- Problémes des glandes surrénales ou de la thyroide et parathyroide. [84][85][65][81]
- Acromégalie.[65]
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- Une anomalie congénitale de 1“aorte (coarctation de 1“aorte fréquente chez
I“enfant).[86][87]

- Tumeur secrétant de la rénine.[88]

- syndrome de liddle.[89]

2.6.2 Exogene:

Elle peut aussi provenir de 1*“usage fréquent de certains médicaments ou substances qui
peuvent favoriser ou aggraver une HTA, ou encore désequilibrer une hypertension
traitée.[90][78][91]

2.6.2.1 Causes médicamenteuses :

= Pilules contraceptives orales :

Les contraceptifs oraux combinés (COCs) induisent de petites augmentations de la PA
dans toute la population d“utilisateurs et ont été associés a un faible risque cardiovasculaire
chez les femmes, en particulier celles qui souffrent d“hypertension. Les préparations
modernes qui contiennent des doses plus faibles (30 pg) d“cestrogene peuvent également
conduire au développement de 1“hypertension et peuvent précipiter 1“hypertension accélérée

ou maligne.

Les effets de I'Ethylestradiol sont différents de ceux de I'estradiol : augmentation de la
production de I*angiotensinogéne, triglycérides, VLDL et HDL-C. Ces effets sont dose-
dépendants et modulés par la nature du progestatif associé. Les estrogénes de synthese
auraient également un effet positif sur la rétention hydro-sodée accentuée par les progestatifs
associés, et dans certains cas des anomalies intra-rénales (microthrombines) ont méme été
décrites.[92]

Les effets des progestatifs de synthese sur la PA et le vaisseau seraient donc variables
et potentiellement dépendent du type de progestatif, et plus particulierement de son action

androgénique, et du type d'estrogene associé.[17]

= Vasoconstricteurs nasaux (décongestions nasaux) :

Les décongestionnants par voie orale, comme par voie locale, sont indiqués dans les
états congestifs au cours des rhinites aigues du fait de leur effet vasoconstricteur sur la
muqueuse nasale. Ils sont des substances sympathomimeétiques agissant sur les récepteurs -
adrénergiques, dont le mode d“action pharmacologique explique les effets indésirables sur le

systéeme nerveux central (insomnie, agitation, convulsions, sédation) et sur le systeme
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cardiovasculaire (douleurs angineuses, hypertension artérielle, tachycardie, bradycardie

réflexe et accident vasculaire cérébral).

L“effet indésirable « grave » le plus décrit chez 1“adulte aprés consommation d“un
vasoconstricteur est “HTA. Des chiffres tensionnels trés élevés sont observés lors d“une
intoxication aux dérivés de la famille des imidazolines sous forme nasale, que ce soit alors
d“une administration chronique avec un mécanisme de dépendance ou ponctuelle, avec ou

sans dépassement des posologies usuelles.

Nous rapportons le cas d“un homme ayant présenté une crise hypertensive maligne
responsable d“une décompensation cardiaque globale avec mise en jeu du pronostic vital. Une
consommation a posologie supra-thérapeutique de pulvérisations nasales a base de

naphazoline et de prednisolone a été retenue comme étiologie de cet épisode aigu.[78][90][93]

= Anti-inflammatoires non stéroidiens :

Les médicaments anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) sont a I“origine d“une
augmentation moyenne de la pression artérielle (PA) de 1“ordre de 5 a 6 mmHg chez des
patients hypertendus que chez les sujets normotendus (augmentation de la pression systolique
de 1,1 mmHg). Cette hypertension est plus prononcée chez les patients hypertendus agées ou
insuffisants rénaux chroniques, ainsi que chez ceux présentant une insuffisance cardiaque, et
plus généralement chez tout patient traité pardiurétiques.et elle est plus importante pour les
AINS inhibant de fagon sélective 1“enzyme cyclooxygénase 2 (cox-2, par exemple, célécoxib
et rofécoxib), que pour les AINS non sélectifs inhibant 1“enzyme cox-1 et cox-2 (par exemple,

naproxene, ibuprofene, diclofénac).[94][95][90]
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Figure 17: Mécanisme d’action des AINS et leur role dans I’hypertension artérielle.
[90]

= Corticoides : (cortisone, dexamethasone, etc.)
Les corticoides peuvent déséquilibrer une hypertension connue ou déclencher une
hypertension cortico-induite (précoce ou tardive), mais leur incidence et leurs mécanismes

sont mal connus, malgré leurs effets minéralocorticoides plus faibles.

Les corticoides peuvent provoquer une hypokaliémie, méme a faible dose, par leurs
effets sur le métabolisme hydrique et électrolytique et en fonction de leur degré d'activité
minéralocorticoide (augmentation de la réabsorption hydrosodique et élimination du

potassium dans les urines). [96]

= Les anti-migraineux (dérives érgotés) :

L*action vasoconstrictrice qui peut engendrer une ¢lévation de la pression artérielle est
due a la haute affinité des alcaloides de I'ergot aux récepteurs alpha-adrénergiques, récepteurs
de la sérotonine et de la dopamine, en donnant I'exemple des antimigraineux de substance
active ergotamine ou de dihydroergotamine (tartrate d“ergotamine et dihydroergotamine ou

DHE).
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La réaction tonique vasculaire est particulierement marquée auniveau périphérique et

au niveau du réseau carotidien externe. [97][98][99]

= Autres:

- Médicaments immunosuppresseurs : cyclosporine A (tacrolimus a moins d“effet sur la
PA, rapamycine n“a presque aucun effet sur la PA), les stéroides (corticostéroides,
hydrocortisone).[66][90]

- Thérapies anticancereuses anti-angiogéniques : VEGF « vasccular endotheliar growth
factor » (bevacizumab), les inhibiteurs de tyrosine kinase (sunitinib), sorafenib a été
signalé comme augmentant la PA.[90]

2.6.2.2 Causes non médicamenteuses :

= Alcool :

Le principal facteur responsable d'hypertension chez les patients grands
consommateurs d'alcool est l'activation du systéme nerveux sympathique qui supprime
completement l'effet vasodilatateur de I'alcool. Il existe une relation linéaire entre la
consommation d'alcool et I'élévation de la PA, et la consommation excessive et fréquente
d'alcool fait partie de I'hypertension iatrogéne. La consommation aigué peut entrainer des
épisodes hypertensifs, en particulier lors de sevrage. Cette cause d'hypertension artérielle est
beaucoup plus fréquente que la consommation de réglisse et est souvent oubliée lorsqu'on
interroge les personnes hypertendues. La reduction de la consommation d'alcool est I'une des
mesures efficaces pour contrdler la PA. [100][101]
= Réglisse :

L*intoxication chronique a la réglisse est causée par une consommation excessive et a
long terme de produits a base de réglisse, notamment des bonbons, des barres de réglisse, des
tisanes, des boissons non alcoolisées (boissons anisées de type pastis) et méme des
médicaments a base de énoxolone et glycyrhizine.

Ce dernier et Il'acide glycyrrhétinique exercent une activité minéralocorticoide par
I'intermédiaire du cortisol. L'activation permanente des récepteurs de l'aldostérone par le
cortisol entraine un pseudo-hyperaldostéronisme primaire, se manifestant par une
hypertension, une hypokaliémie et L'activité de la rénine plasmatique a diminué.[102]
= Remedes a base de ’Ephédra :

Ephédra sinica est utilisée depuis des milliers d“années dans le traitement des allergies,

de I"asthme bronchique, du rhume, de la fiévre, etc. Depuis le professeur Nagayoshi Nagai a
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rapporté des analogues d“éphédrine en tant que constituants actifs d“E. sinica, la plupart des
effets pharmacologiques d“E. sinica ont été attribués a 1“éphédrine analogues, bien qu“E.
sinica contienne également d“autres composants chimiques, tels que les flavonoides, les
tannins et d“autres composés. Cependant, ces analogues d“éphédrine ont quelques effets
secondaires, insomnie, palpitations, arythmie et hypertension, parce que ces cOmposes
peuvent stimuler le sympathique et nerfs parasympathiques. En outre, la forme synthétique
de 1“éphédrine, amphétamine, est plus addictif et toxique.[103]
=  Autres:

- Pilules du régime alimentaire.

- Plomb.

- Drogues illégales (cocaine, ecstacy, amphytamine...)

- Erythropoiétine. [90][91][78]

Tableau IV: Récapitulatif des difféerentes classes médicamenteuses incriminées dans le
développement ou I’aggravation d’une HTA.
[90]

Principales classes
médicamenteuses et drogues

AINS

Glucocorticoides,
minéralocorticoides

(Estrogéne, progestérone

Décongestionnant nasal

Antidépresseurs

Immunosuppresseur

Antiangiogénique
anticancéreux

Erythropoiétine
recombinante

Alcool
Drogues
Réglisse

Homéopathie

Molécules

Ibuproféne, diclofénac, naproxéne,
célécoxib, rofécoxib

Prednisone, hydrocortisone,
fludrocortisone

Contraception, traitement
substitutif

* Oxymétazoline
* Phényléphrine

Venlafaxine, IMAO, antidépresseur

tricyclique

Ciclosporine, tacrolimus

Bévacizumab, sorafénib, sunitinib

Cocaine, amphétamines, MDMA

Ephédra

Mécanismes d’action

* Rétention hydrosodée
» Effet dose-dépendant, risque plus élevé si dge avancé, maladie rénale,
HTA préexistante, diabéte, insuffisance cardiaque

* Rétention hydrosodée
* Effet dose-dépendant

* Mécanisme mal élucidé, lié 4 I'activation du systéme rénine-angiotensine-
aldostérone

» Effet prédominant chez les femmes non ménopausées, réversible a l'arrét
du traitement

Effet vasoconstricteur sympathicomimétique

» Stimulation du systéme nerveux sympathique
» Effer hypertenseur des IMAO lié  I'interaction avec les aliments
riches en tyramine

* Vasoconstriction
* HTA plus fréquente avec la ciclosporine, effet dose-dépendant, favorisé si
association aux stéroides, insuffisance rénale, HTA préexistante

* Multifactoriel: vasoconstriction par diminution de la production de NO,
raréfaction de la densité des microvaisseaux. Effet dose-dépendant
* Réversible  I'arrét du traitement

* Augmentation de la viscosité sanguine, effet vasoconstricteur
* Risque plus marqué en cas de dysfonction rénale

Stimulation du SRAA, activation du systéme nerveux sympathique,

augmentation du stress oxydant

Stimulation du systéme nerveux sympathique
Effet minéralocorticoide: rétention hydrosodée

Stimulation du systéme nerveux sympathique
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2.7 Complications de ’hypertension artéerielle :

L“HTA insuffisamment ou non contrdlée est a [“origine de multiples complications en
fonction des principaux organes touchés (cerveau, cceur, rein, vaisseaux) sont abordées ci-

dessous.

Cerveau | Accident vasculaire
T |cérébral (AVC), maladies
neurodégénératives
(Alzheimer et apparentées

Yeux | Rétinopathie

o SN | CoeurAngine de poitrine,
infarctus du myocardé

:

. \Reins |Insuffisance rénale
chronique

Jambes ‘ Artériopathie des
membres inférieurs

Figure 18: Différentes complications de I’hypertension artérielle.
[104]
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2.7.1 Vasculaires :
=  Artériosclérose :

Comme son nom de 1“indique est le durcissement (sclérose) de 1“artere, il extrapole les
maladies dont les quelles la paroi artérielle devient non élastique principalement au niveau des

artérioles et les arteres de petit calibre.

= Athérosclérose :

L'athérosclérose est le type d“artériosclérose le plus fréquent, c“est une association
variable de modifications de I'intima (épaississement) dans les artéres de gros et de moyen
calibre. Il se compose d'accumulations localisees de lipides, de glucides complexes, de sang et
de produits sanguins, de tissus fibreux et de dépdts de calcium, qui transforment ensuite en
fibrose. L'athérosclérose n'est pas en elle-méme une maladie, mais un processus artériel focal
qui est un contributeur majeur a l'infarctus du myocarde, a l'accident artériel cérébral et a la

maladie artérielle occlusive des membres inférieurs. [105] [106]

Athérosclérose et Artériosclérose

Epaississement de Ja

Formation de plaque
d'atherome {(lipides)

Flux sanguin Flux sanguin

Figure 19: Schéma de I’Athérosclérose a gauche et ’artériosclérose a droite.
[107]

= L’artérite ou artériopathie obstructive des membres inférieurs (AOMI) :

C*est une maladie des arteres des membres inférieurs associée a l'athérosclérose due
au dépdt de cholestérol, qui les obstrue. Les arteres sont un réseau de canalisations qui
transportent le sang du cceur vers les organes et irriguent (vascularisent) les membres
inférieurs, des fessiers aux pieds. Cette maladie manifeste par des douleurs dans certains

muscles de la jambe au cours de la marche. [108]
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2.7.2 Cardiaques :

= Cardiopathies ischemiques (insuffisances coronariennes) :

- L"angine de poitrine : 1“altération des artéres coronaires géne 1“oxygénation du cceur,
créant des douleurs a 1“effort, voire au repos.

- L*infarctus du myocarde : quand I“artére coronaire se bouche, il cause une mauvaise
oxygenation des tissus cardiaques et engendre par la suite la mort cellulaire, donc elle
empéche le coeur de fonctionner (crise cardiaque). Sans intervention meédicale rapide, le

patient risque la mort ou de graves sequelles. [109]

2.7.3 Rénales:

Insuffisance rénale chronique :

Au fil du temps, I'nypertension artérielle peut endommager les vaisseaux sanguins
dans tout le corps. Il réduit I'apport sanguin essentiel aux organes vitaux tels que les reins. Il
endommage également les minuscules unités de filtrage dans les reins. De ce fait, ces derniers

ne sont plus en mesure d'éliminer les déchets et I'excés de liquide du sang.

Lorsque I'hypertension est chronique et donc mal traitée et mal équilibrée, elle peut
entrainer une sclérose progressive des vaisseaux sanguins rénaux chez certains patients
atteints, conduisant a une insuffisance rénale chronique sévere nécessitant le recours fréquent
a la dialyse ou a la transplantation rénale. [110][111][112][113][114]

2.7.4 Oculaires :

= Rétinopathie :

Une élévation aigué de la pression artérielle provoque généralement une
vasoconstriction réversible des vaisseaux sanguins rétiniens, et une crise hypertensive peut
causer un cedéme papillaire. Une rétinopathie évolue habituellement au cours de plusieurs
annees par une pression artérielle élevée qui endommage les vaisseaux sanguins qui
s“épaississent et se rétrécissent. Une HTA plus longue ou plus sévére entraine des
modifications vasculaires exsudatives, conséquences de l'altération et de la nécrose de

I'endothélium.

D'autres changements (p. ex., epaississement de la paroi des artérioles, croisements
artério-veineux) nécessitent genéralement des années de pression arterielle élevée pour se
développer.[115][116][117]
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2.7.5 Neurologique :

= Accident vasculaire cérébral (AVC) :
L“hypertension artérielle multiplie le risque d'accident vasculaire cérébral sachant

qu“elle est le premier facteur de risque modifiable d“AVC. Lorsque la pression dans le
vaisseau sanguin est élevée, elle peut favoriser le saignement par la rupture du vaisseau
sanguin (AVC hémorragique) ou favoriser la formation de plaque athérosclérotique, qui peut
obstruer le vaisseau sanguin et provoquer un infarctus cérébral (AVC ischémique). [118][119]
= Maladies neurodégénératives  (Alzheimer et maladies apparentées).[120]
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3 Chapitre 111 : Prise en charge thérapeutique de I’hypertension artérielle

3.1 Traitement pharmacologique :

Apres le diagnostic confirmé de 1“hypertension artérielle, le traitement
antihypertenseur doit étre suivi a vie. Le traitement de premiére intention se présente sous la

forme de monothérapie ou d*une association fixe en premiere intention et en une seule prise.

Le choix du traitement médicamenteux initial doit étre adapté a la situation clinique de
chaque patient et a ses caractéristiques physiologiques et doit prendre en compte les effets
favorables ou défavorables pour certaines indications ou pathologiques associés.
[108][121][122]

3.1.1 Meédicaments de systéme rénine angiotensine (SRA) :

3.1.1.1 Inhibiteurs de I’enzyme de conversion (IEC) :

= Mécanisme d’action :

L“enzyme de conversion de I“angiotensine I est un métallopeptidase synthétisé et
sécrété dans le systéme vasculaire pulmonaire. L“inhibition de cet enzyme diminue le clivage
de 1“hormone Angiotensine I en angiotensine II. La diminution de ce dernier est responsable
des effets thérapeutiques. Cette classe présente un autre avantage thérapeutique, qui est la
favorisation de 1“accumulation du bradykinine (inhibe leur métabolisme en métabolites
inactives) qui peut entrainer ensuite une vasodilatation mais il est responsable d“une toux

seche chez les patients sensibles.

Les IEC sont administrées par voie orale, ils sont des molécules de premiere intention

chez les personnes moins de 55 ans souffrants de [“hypertension primaire. Ils ont des effets

protecteurs cardiaques et réenaux. [123][124][125][126]

Tableau V: Les IEC, leurs spécialités (références), et ses dosages disponibles.

[127][22]
D.C. I Spécialité Dosages disponibles
CAPTOPRIL | LOPRIL® 25, 50mg
RAMIPRIL TRIATEC® 2.5,5,1.25, 10mg
ENALAPRIL | RENITEC® 5, 20mg
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3.1.1.2 Antagonistes des récepteurs de I’angiotensine 11 (ARA 1) :

= Meécanisme d’action :

Les antagonistes des récepteurs de I*angiotensine Il ciblent les récepteurs
membranaires couplées a la protéine AT1G pour s“opposer 1“effet de 1“angiotensine II donc
empéchent la stimulation de la sécrétion d*“aldostérone et des catécholamines. Certains se lient
de facon irréversible comme Candisartan et Telmisartan et les autres sont des antagonistes

compétitifs. 1ls sont prescrits pour les patients intolérants a 1“TEC. [126]

Tableau VI: Les ARA 11, leurs spécialités (références), et ses dosages disponibles.

[127][128]
Molécule Spécialité Dosages disponibles
CANDESARTAN ATACAND® Cp: 4, 8,16mg
IRBESARTAN APROVAL® Cp : 75, 150,300mg
VALSARTAN TAREG® Cp : 40, 80,160mg
TELMISARTAN MICARDIS® Cp : 40 ,80mg

Il existe plusieurs associations fixes d“un ARA avec un diurétique thiazidique[129].

3.1.1.3 Inhibiteurs de la rénine :

= Meécanisme d’action :

Les inhibiteurs de la rénine (Aliskiren, Enalkiren, Renikiren, Ciprokiren...) ont des
molécules récemment développées, ils inhibent de facon dose dépendante 1 activité
enzymatique de la rénine (bloquent le systéme rénine angiotensine), suppriment totalement la
production des angiotensines (I et I), reduit leurs concentrations plasmatiques et urinaires, et
donc diminution de la pression artérielle.

L“inhibition de la rénine s“accompagne d“une augmentation physiologique de la
sécrétion de la rénine par 1“interruption de rétrocontrole négatif de 1*angiotensine Il sur la
sécrétion de la rénine.

Ils ont une efficacité tensionnelle similaire a celle d“un ARA II et une bonne tolérance,
mais tous les programmes de développement des inhibiteurs de la rénine furent arrétés pour

raison commercial car leur développement est couteux. [124][108][123]
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I'angiotensine Il AT1

Figure 20: Illustration des sites d’action des bloqueurs de SRA.
[130]

3.1.2 Meédicaments adrénergiques :

3.1.2.1 Bétablogquants :

»= Meécanisme d’action :

Les bétabloquants constituent une classe pharmacologique hétérogéne, et leurs
propriétés pharmacodynamiques dépendent de leur sélectivité cardiaque, de leur activité
agoniste partielle et des propriétés vasodilatatrices associées. lls réduisent tous la PA dans la
méme mesure, mais en utilisant divers mécanismes de réduction du débit cardiaque et de
vasodilatation, selon leurs propriétés pharmacologiques.

Divers mécanismes d“action ont été proposés pour expliquer [“action antihypertensive
des bétabloquants :

- Laréduction du débit cardiaque, qui entraine la bradycardie, est 1“un des facteurs les plus
importants pour abaisser la PA moyenne. Comme toute baisse de pression artérielle active
le systéme baroréflexe, 1“augmentation associée de la résistance périphérique totale n“est
pas surprenante. Cependant, cette augmentation est atténuée par la réinitialisation des
barorécepteurs.

- Une réduction de 1*activité sympathique d“origine centrale est également probable,
conduisant a une réduction du tonus vasomoteur, et est associée a, ou indépendante de, la
réduction de la sécrétion de rénine.

- Un effet sur les récepteurs béta pré-jonctionnels a également été suggére, conduisant a une

réduction de la libération de norépinéphrine.
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- Les Dbétabloquants vasodilatateurs sont efficaces sur les différents composants de
1“hémodynamique centrale et périphérique : réduction de la fréquence cardiaque et du
débit cardiaque, relaxation des grandes arteres et vasodilatation des petites artéres.
[123][124][125][131]

3.1.2.2 Alpha-bloquants :

= Meécanisme d’action :

La plupart des alpha-bloquants ciblent sélectivement le récepteur couplé aux protéines
al al Gi, entrainant une vasodilatation périphérique et une diminution de la RVS. Les o
bloquants non sélectifs, tels que la phentolamine et la phénoxybenzamine, agissent sur les

récepteurs al et a2.

Le Labétalol est un béta-bloguant non sélectif qui agit également comme un alphal-
bloquant des récepteurs adrénergiques, par conséquent, il contrdle la PA en agissant sur

plusieurs voies.

IIs sont utilisés pour traiter I'hypertension chez les patients résistants ou intolérants aux
autres traitements. Leurs indications spécifiques pour I'hypertension secondaire comprennent
le Labétalol pour la pré-éclampsie et la phentolamine pour la prise en charge périopératoire du
phéochromocytome. [108][123]

3.1.3 Lesinhibiteurs calciques :

= Meécanisme d’action :

Le calcium (Ca2+) joue un rble prépondérant dans le couplage excitation-contraction.
Ce couplage correspond a la transduction d“un signal électrique en message intracellulaire
aboutissant a la contraction des cellules musculaires lisses et striées. Le calcium agit sur des

canaux voltage-dépendants.

Les inhibiteurs calciques agissent au niveau de ces canaux calciques voltages
dépendants en freinant 1“entrée de calcium (Ca2+) dans les cellules musculaires vasculaires et
cardiomyocytes donc ils empéchent sa contraction, donnent une vasodilatation et diminution

de la résistance des vaisseaux périphériques, une chute de la pression artérielle.

Selon leur sélectivité, ils sont classés en deux grands groupes :
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Les médicaments a effets sélectifs vasculaires prédominants (dihydropiridines) :
Amlodipine, Nifédipine, Nicardipine,

Les médicaments ayant effets cardiaques et vasculaires : Diltiazem, Vérapamil, ils
ont des effets chronotrope et inotrope marqués. [132][133][134]

Tableau VII: Les ICC, leurs spécialités (réferences), ses dosages disponibles.

[135][136]
Groupes Molécule Spécialité Dosages
disponibles
Dihydropyridines Amlodipine | AMLOR® Cp : 5mg, 10mg
Nicardipine | LOXEN® Cp : 20mg
Sol-inj : 10mg/10ml
Gél LP : 50mg
Nifédipine ADALATE® Cap: 10mg
Cp LP:20mg
Benzothiazépines Diltiazem TILDIAM® Cp : 60mg
MONO- Gél LP : 300mg
TILDIEM®
Phényl-alkylamines | Vérapamil ISOPTINE® Cp : 40mg
Gél : 120mg

3.1.4 Diurétiques :

Les diurétiques agissent sur le phénomeéne de réabsorption de 1“eau qui se fait au
néphron (unité fonctionnelle du rein), ce sont des substances permettent d“*¢liminer 1“eau et le
sodium, et ¢a permet la diminution de la pression artérielle et donc un effet antihypertenseur,

par la réduction du volume sanguin.

Chaque segment du néphron a un seul mécanisme d“entrée du sodium et la possibilité
d“inhiber spécifiquement, cette étape nous a permis de repartir les différentes sous-classes des

diurétiques. [137]
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Figure 21: Schéma fonctionnel du néphron et sites d’action des diurétiques.
[27]

Il existe quatre classes des diurétiques, qui se distinguent par leur site :

3.1.4.1 Diurétiques de I’anse de Henlé :

»= Meécanisme d’action :

Furosemide, Bumétamide, Piretamide, vont bloquer le transporteur (Na+/K+/2Cl-)
atpase, situe sur la membrane apicale des cellules de la bronche ascendante de 1“anse de
Henlé, ils inhibent directement la réabsorption du sodium (Na+), potassium (K+), et chlorure
(Cl-) par compétition avec le site du CI- du transporteur. Ils sont les plus puissants

diurétiques.

Ils ont une autre action qui est 1“inhibition de la réabsorption de Mg++ et Ca++, et

aussi de 1"eau. [137]
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Figure 22: Mécanisme d’action des diurétiques de I’anse de Henlé.
[138]

3.1.4.2 Diurétiques thiazidiques :

Au niveau du tube distal, le sodium entre dans la cellule par un co-transporteur
(Na+/Cl-), situe sur la membrane apicale.

Hydrochlorothiazide, Chlortalidone, Indopamide, inhibent la réabsorption de Na et
de CI par compétition avec le site Cl du ce transporteur, ils stimulent directement la

réabsorption de calcium par 1“augmentation de la réabsorption tubulaire proximale parall¢le a
celle du Na. lIs sont des faibles diurétiques.[137]
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Figure 23: Mécanisme d’action des diurétiques thiazidiques.
[139]
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3.1.4.3 Diurétiques épargneurs potassiques :

= Meécanisme d’action :
Ou les diurétiques du tube collecteur cortical, Ils comprennent les antialdostérones :
Spironolactone, Eplérénone et le pseudo-antialdostérone : Amiloride. Ils ont la méme

capacité a s'opposer a I'échange de Na+/K+.

Ils interviennent au niveau des cellules principales du canal collecteur cortical. La
filtration du sodium dans ces cellules est médiée par la présence de canaux sodiques
épithéliaux dans la membrane apicale, ou I'énergie est fournie par un gradient de sodium
favorable. Le sodium réabsorbé est ensuite expulsé de la cellule par une pompe dépendante de

la Na+/K+atpase sur la membrane basolatérale.

Physiologiquement, l'aldostérone augmente le nombre de canaux sodiques et de
pompes dépendantes de la Na+/K+atpase. Ces diurétiques antagonisent les effets de
I'aldostérone et entrent en compétition avec les récepteurs cytoplasmiques des corticostéroides
Ces substances ont un effet natriurétique plus faible car elles inhibent partiellement 1 a 3%
des sites de réabsorption du sodium filtré, ils sont surtout utilisés en combinaison avec les

TZD pour prévenir la fuite urinaire de potassium. [140]
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Figure 24: Mécanisme d’action des diurétiques épargneurs de potassium.
[141]

3.1.4.4 Les diurétiques osmotiques :
IIs agissent au niveau du tube contourné proximale, ce sont les inhibiteurs de

I“anhydrase carbonique (Acétazolamide) et les substances osmotiques (Mannitol).

L*eau est attirée par 1“espace le plus concentré, le mannitol une fois qu“il absorbé, il
passe dans la lumiere tubulaire et augmente la molalité tubulaire qui va attirer [“eau vers la

lumiére tubulaire et donc inhibe sa réabsorption.

Ils ne sont pas utilisés dans le traitement des syndromes cedémateux d“origine rénale,

ni dans le traitement de 1"HTA. [137][27]

Tableau VIII: les diurétiques, leurs spécialités (références), ses dosages disponibles.

[142][125]
Classe Molécule Spécialité Dosages
disponibles
Diurétiques de I’anse de Henlé Furosémide LASILIX ® Cp: 20mg,
40mg
Bumetanide BURINEX® Cp:1mg
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Thiazidiques Diuretiques Hydro- HYDREX® Cp:25mg
chlorothiazide
Indapamide FLUDEX® Cp LP:1.5mg
Diurétiques Antialdostérone Eplérénone EPLERENONE
éparneurs de EG®
potassium Spironolactone ALDACTONE® | Cp: 75mg
Pseudo- Amiloride MODAMIDE® | Cp:5mg
Antialdostérone

3.1.5 Antihypertenseurs centraux :

= Meécanisme d’action :

Les AHT centraux agissent sur le centre bulbaire du contrdle de la PA. Ce sont des
dérivés alpha sympathomimétiques et ont un effet hypotensif sympathique, accompagné d'une
diminution de la résistance rénale, de la résistance vasculaire périphérique et de la fréquence
cardiaque, qui se traduit par une baisse de la pression artérielle tout en conservant intacts tous
les circuits réflexes qui permettent d'adapter la PA aux besoins physiologiques de I'organisme.
En inhibant l'activité du systéme nerveux sympathique périphérique (diminution des
catécholamines) et en stimulant I'activité du systeme nerveux parasympathique, une

vasodilatation va s“installer, donc une baisse de la PA. [124]

IIs regroupent deux agonistes des récepteurs adrénergiques a2, la Clonidine et la
Meéthyldopa et deux agonistes des récepteurs aux imidazolines, la Rilmenidine et la
Moxonidine. [125]

Les AHT centraux ne sont jamais prescrits en premiéere intention, mais 1“a-méthyl
dopa reste le traitement de premiére intention indiqué pour le traitement de I"HTA chez la

femme enceinte grace a son efficacité, sa bonne tolérance et qu‘il est non tératogéne[143].

3.1.6 Vasodilatateurs :

Les vasodilatateurs a action direct constituent un groupe hétérogéne de médicament,

seulement Minoxidil et Hydralazine, les plus prescrits dans 1“hypertension.

Minoxidil : est le métabolite actif de minoxile, il ouvre les canaux potassiques des

cellules musculaires lisses vasculaires, puis il conduit a la relaxation artérielle. En raison de
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la gravité des effets indésirables, Minoxidil n“est pas indiqué dans aucune pathologie
cardiovasculaire, sauf, dans certains cas, dans I“hypertension sévére comme agent de 3°

intension apres les diurétiques pour les patients non sensible aux autres traitements. [125]

Hydralazine : est un vasodilatateur direct des artérioles de résistance. Il réduit les
résistances peériphériques totales, sans aucun effet sur le systeme veineux. ses effets
comprennent une activation du systéme nerveux sympathique et le SRAA qui peuvent limiter
1“efficacité de la baisse de la PA.[125]

L“Hydralazine n*est plus indiqué pour le traitement & long terme de 1“HTA.[126]
3.2 Association fixes d’antihypertenseurs :

Il existe une variabilité individuelle dans la réponse a chaque classe pharmacologique

d'antihypertenseur.

Les patients non répondeurs & un médicament d'une famille peuvent étre un
répondeur a un médicament d'une autre famille. D'autre part, la réponse tensionnelle obtenue
avec différents médicaments appartenant a la méme famille pharmacologique est comparable

pour un sujet.

L'ajout d'un deuxieme médicament antihypertensif devrait apporter une réponse
optimale de traitement, les modes d'action doivent étre complémentaires pour agir sur un

maximum de facteurs de régulation de la PA. [144]
Quatre associations sont recommandées par I'ANAES :
IEC/sartan + diurétique
IEC/sartan + Inhibiteur calcique
Bétabloquant + diurétique
Bétabloquant + Inhibiteur calcique

Ces associations se basent sur la stratégie des paniers Selon 1“étude de Dickerson[144].
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DIURETIQUE
INIBITEUR CALCIQUE

PANIER 1 PANIER 2

Figure 25: Stratégie des paniers selon I’étude de Dickerson.
[145]
Les médicaments du méme panier interagis entre eux mais ils donnent un effet optimal

avec les médicaments de 1*autre panier.

La prescription des médicaments AHT va se baser sur deux critéres : la tolérance du

traitement et son efficacité hypotensive. [145]

3.2.1 Associations extemporanées :

L'association extemporanée est encore largement utilisée en raison de sa flexibilité
utilisation, contrairement aux associations fixes qui ne correspondent pas a tous personnes,

car toutes les combinaisons hypotensives possibles ne sont pas disponibles sur le marché.

En raison de la durée d'action et de la fréquence d“admission pour les différentes
molécules antihypertenseurs, une association médicamenteuse fixe ne peut exister. Par
exemple, il n'est pas possible de combiner une dose unique d'un médicament avec un

médicament a prendre deux fois par jour de fagon fixe.

De plus, certaines combinaisons fixes ne peuvent pas étre utilisées dans les cas ou
I'ajustement posologique est basé sur les antécédents du patient en milieu hospitalier, comme

dans le cas d'une maladie rénale. Quelle est la possibilité d'improvisation. [146]
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3.2.2 Associations fixes a faible dose :

Un mélange de deux principes actifs dans le méme comprimé (ou la méme gélule).

C'est ce qu'on appelle une association thérapeutique fixe.

Par rapport aux associations libres, les associations fixes présentent de nombreux

avantages :

— Des rapports de dose étudiés selon des regles strictes ; des associations fixes
d'antihypertenseurs sont élaborées par l'industrie pharmaceutique selon un plan factoriel qui
compare des plusieurs associations de doses entre elles avec précision de rapport risque-
bénéfice doit étre optimal entre différentes combinaisons (par exemple, abaissement de la

pression artérielle, hypokaliémie).

— une meilleure observance ; plusieurs études ont montré que 1“observance d“un traitement
(c“est-a-dire la maniere dont un patient respecte la posologie de son traitement au jour le jour)
et sa persistance (c“est-a-dire la durée de prise d“un médicament dans le temps) étaient
d“autant meilleures que le nombre de comprimés (ou gélules) était réduit. Plusieurs méta-
analyses et études rétrospectives ont montré que le risque d“inobservance était moindre avec

les associations fixes par rapport a des associations libres.

— une efficacité supplémentaire du traitement antihypertenseur ; celle-ci serait la conséquence

de la meilleure observance, a posologies comparables des deux principes actifs.

— une plus grande rapidité d“action antihypertensive, donc une moindre inertie thérapeutique,

et finalement une meilleure prévention cardiovasculaire.
— un moindre co(t de la prise en charge médicale. [147][148][149]

3.3 latrogénie des antihypertenseurs :

L'iatrogénie médicamenteuse est la 1°® cause de I“échec thérapeutique, de
1“inobservance ou de 1*“accident potentiellement grave pouvant mettre en jeu le pronostic vital,
notamment en cas de poly-meédications dangereuses, entrainent souvent de nombreux
évenements indésirables, dont certaines peuvent étre graves et parfois mortels. Une bonne
compréhension des interactions médicamenteuses est devenue nécessité pour la pratique de la
pharmacie. [108][150]
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3.3.1 Effets secondaires :

La bonne efficacité des médicaments n“exclure pas leurs effets secondaires, qu“il faut
les personales de santé étre conscient sur ceci, surtout le pharmacien, pour signaler

I“apparition de tout effet non souhaitables et tout effet engendre des complications graves.

Tableau IX: Principaux effets secondaires des AHT.
[125][124][108][123][131]

Classe Effets secondaires
Antagonistes | IEC - Toux seche irritative.
de SRA - Diminuant le tonus artériolaire efférent rénal.

- Diminuant la pression de perfusion rénale.
- Hyperkaliémie.

- Eruption cutanée.

- Agranulocytose.

- Dysgénésie (altération du gout).

- (Edeme de Quincke (rarement).

ARA I Idem a celles des IEC, mais ils sont dépourvus de la toux

séche (mieux toléres).

Antagonists | B-blogquants - Broncho-dilatation (explique la contre-indication des bb
adrénergiques chez les asthmatiques).

- Syndrome de Raynaud.

- Insuffisance cardiaque instable.

- Dysfonctionnement systolique.

- Bloc auriculo-ventriculaire.

- Syndrome sinus (malade sans pacemaker).

- Masquent les symptomes hypoglycémiques.

- Hyperlipidémie.

- Réves vifs, insomnie, hallucinations, dépression,

impuissance.

a-bloquants - Hypotension orthostatique avec tachycardie réflexe.
- Hypotension grave avec une syncope.

- (Edéme, maux de téte, incontinence et somnolence.

ICC - Bouffes de chaleur (due a la dilatation des vaisseaux
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périphériques, rougeur du visage, céphalée, cedémes des

membres inférieurs.)

Diurétiques Diurétique de Hypotension
I“anse Altération de la balance électrolytique : hyponatrémie,
hypokaliémie, hypomagnésémie, hypocalcémie.
Déshydratation et hypovolémie du plasma, qui peut
entrainer une alcalose métabolique apres un
rétrocontréle par la libération de la rénine.
Autres : hypoglycémie, hyperlipidémie, hyperurécemie
et ototoxicite.
Diurétiques Idem a celles des D de I"anse, sauf qu“ils provoquent
thiazidiques une hypercalcémie.
Diurétiques Hyperkaliémie surtout chez les sujets ages, les
épargneurs de diabétiques, et les insuffisants qui peut provoquer
potassium ensuite une acidose métabolique ou respiratoire.
Autres AHT centraux Hypotension orthostatique.

Sécheresse buccale, nausée fatigue, et somnolence.

Vasodilatateurs

Tachycardie, et rétention d“eau dose dépendantes

3.3.2 Contre-indications :

Pour atteindre les objectifs de la prise en charge (une HTA contrblée), il faut bien

choisir le médicament qui convient le plus a 1“état générale de 1“hypertendu (sécurisé), donc le

AHT doit étre compatible avec les pathologies associé¢es a I“HTA (insuffisance cardiaque et

rénale...), 1“état physiologique particuliere (grossesse, allaitement), les facteurs d“identité (age

et sexe), et 1“idiosyncrasie du patient (allergie médicamenteuse). [108]

Tableau X : Quelques contre-indications médicamenteuses des AHT.
[123][108][124][143][151][152]

Classe d’antihypertenseur

Contre-indications absolus

Inhibiteurs

conversion

1“enzyme de

- Grossesse (2° et 3° trimestres).

- Allaitement.

- Sténose bilatérale des arteres rénales (varie selon
I'EC).
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Allergie aux IEC (cedéme de Quincke).

Antagonistes

des récepteurs

d“angiotensine |1

Grossesse (2° et 3° trimestres).
Allaitement.
Angio-cedémes.

Insuffisance hépatique grave.

Bétabloguants

Asthme et  broncho-pneumopathies  chroniques
obstructives.

Insuffisance cardiaque non contrélée par le traitement.
Blocs auriculo-ventriculaires grave.

Angor de Prinzmetal (dans les formes pures et en
monothérapie).

Bradycardie (<45R50 bpm).

Syndrome de Raynaud et troubles artériels
périphériques, dans leurs formes sévéres (stade 4)

(sauf céliprolol, labétalol, nébivolol).

Inhibiteurs | Dihydropyridines Peu de contre-indications : angor instable, infarctus du
calciques myocarde en phase aigué.
Diltiazem, Dysfonction sinusale.
Vérapamil Blocs auriculo-ventriculaires grave.
Bradycardie sévere (<40 bpm).
Insuffisance cardiaque non contrdlée.
Hypotension artérielle.
Diurétiques | Diurétiques  de Insuffisance rénale aigué fonctionnelle.
I'anse Encéphalopathie hépatique.
Obstruction sur les voies urinaires.
Déshydratation.
Hypokaliémie sévere.
Hyponatréemie sévere.
Diurétiques Hypersensibilité aux sulfamides.
thiazidiques et Insuffisance rénale sévere.
apparentés Insuffisance hépatique ou obstruction des voies
biliaires.
Diurétiques Insuffisance rénale sévére ou aigué notamment :
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épargneurs anurie.
potassiques - Dysfonctionnement rénal a évolution rapide.
- Hyperkaliémie.

- Stade terminal de I'insuffisance hépatique.

Antihypertenseurs centraux - Etat dépressif.

- Méthyldopa : antécédents de troubles hépatiques.

chronique ou cirrhose, anémie hémolytique.

Vasodilatateurs - Hypersensibilité connue aux produits.
- Hypertension artérielle pulmonaire secondaire & un
rétrécissement mitral.

- Infarctus du myocarde récent.

3.3.3 Interactions avec les antihypertenseurs :

On parle d“interaction médicamenteuse quand 1“action d“un médicament (dans nous
cas, est I“antihypertenseur) dans 1“organisme est modifiée par un autre médicament ou par une
autre substance. Dans certains cas, elle entraine une diminution de [“efficacité du traitement
voire 1“apparition d“effets indésirables. Certaines interactions médicamenteuses ont des
conséquences cliniques graves, d“autres provoquent des effets sans critéres de gravité et/ou

sont parfois asymptomatiques.

L*origine de 1“interaction peut étre d“ordre pharmacocinétique, pharmacodynamique
ou bien méme les deux a la fois. Quel que soit le mécanisme entrant en jeu, les conséquences

peuvent étre de trois types :

Antagonisme : 1“effet du 1“antihypertenseur est diminué ou supprimé sous 1“effet du

médicament B (ou substance) ou réciproguement.
Synergie : les effets des deux médicaments s“ajoutent totalement ou partiellement.

Potentialisation 1“effet du médicament A est augmenté sous 1“effet du médicament B
de telle maniére que la somme des effets des deux médicaments soit nettement supérieure a
leur simple addition. [150][153][154][155]
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3.3.3.1 Antihypertenseur-Médicament :

L“utilisation du certains médicaments en paralléle avec les antihypertenseurs

augmente le risque des accidents iatrogéniques [156]. On va citer dans le tableau ci-dessous

quelques interactions médicamenteuses avec les ATH :

Tableau XI: Quelques interactions médicamenteuses des AHT.
[124][157][129][158][159][160][161][155]

Classe

Profil d’interaction

Association avec

Bétabloguants

Majoration de la

bradycardie

Les antiarythmiques des
classes | (disopyramide) et
I11 (amiodarone),
Les inhibiteurs calciques
bradycardisants,

I'ivabradine, les digitaliques

Torsade de pointe

Médicaments

hypokaliémiants et
médicaments allongeant
I'espace QT

(antiarythmiques
de classe 111)

verapamil et diltiazem

Accentuation de I'effet
inotrope  négatif  avec
possibilité

d'insuffisance cardiaque

Antiarythmiques,
anesthésiques locaux,

inhibiteurs bradycardisants

Inhibiteurs

calciques

Dihydropyridines | Accroitre le risque de | Nifedipine + la ciclosporine
gingivopathies ou I'acide mycophénolique
Diltiazem Risque d*“ergotisme Drivés ergotés
Risque d“hypotension Inhibiteurs calciques
Trouble de rythme | Pimozide
cardiaque
Vérapamil Augmenter la Dabigatran, Digoxine
(inducteur concentration plasmatique
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enzymatique de
la glycoprteine
P)

de certains médicaments

IEC et ARAII Majoration  de  I“effet | Avec les médicaments
hyperkaliémies hyperkalémiants
(diurétiques distaux, IEC,
ARA 1, sels potassiques...)
Diminuent I'élimination | Lithium, digoxine,
rénale des medicaments metformine,
certains antiarythmiques
(cibenzoline, flécainide) et
fibrates
Diurétiques Risque d'insuffisance rénale | AINS, les IEC, les sartans

fonctionnelle

et l'aliskiréne

Risque d'insuffisance rénale
organique

Les aminosides, la

vancomycine, le lithium

Les diurétiques de 1 anse

Les aminosides

augmentent  le  risque
d“ototoxicité
Antihypertenseurs centraux Augmentation de la | Médicaments  constipants
constipation (opioides, atropiniques,
etc.)
Risque  d'inhibition  de | Antidépresseurs

I'effet antihypertenseur par
I'antidépresseur
(antagonisme au niveau des

récepteurs adrénergiques).

imipraminiques.

Augmentation  importante
de la pression artérielle en
du

par

cas darrét brutal
traitement

I'antihypertenseur central

Béta-bloquants (sauf
esmolol) (y compris
collyres).
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3.3.3.2 Antihypertenseur-plantes médicinales :

Les plantes donnent aux consommateurs un faux sentiment de sécurité en raison de

leur apparence naturelle inoffensive. Pour cela, le médecin et le pharmacien doivent

comprendre les dangers des remeédes dits naturels et communiquer les risques des

médicaments aux patients. [162]

Parmi ces plantes, a éviter en cas de traitement antihypertenseur, on peut citer :

Tableau XI1I: Interactions des antihypertenseurs avec les plantes médicinales.

[163][162][164][165]

Plante

Effets

Ail

(Allium sativum)

Risque d“hypotension par addition d*effet.

Grande camomille

(Tanacetum parthenium)

Peut diminuer la vitesse du métabolisme de certains
médicaments dont le métabolisme est essentiellement hépatique
et fait intervenir les cytochromes CYP2C9,

CYP2C19, CYP2CS8 et CYP2D6. Ainsi qu“accroitre leurs effets
secondaires. Parmi ces médicaments, on cite vérapamil,

Propranolol.

Gingembre

Certaines études cliniques suggeérent que le gingembre pourrait
avoir une action hypotensive et des effets inhibiteurs des canaux
calciques, et ca peut majorer 1“effet des médicaments inhibiteurs

calcique.

Millpertuis

(Hypericum perforatum)

L*“administration répétée du millepertuis réduit bien 1“absorption
intestinale (biodisponibilité) du vérapamil par induction du

CYP3A4 (enzyme métabolise la nifédipine et le vérapamil).

Pamplemousse

L“ingestion de jus de pamplemousse est déconseillée avec
I“aliskiren, par risque de diminution de I*activité de cet
antihypertenseur ; et a prendre en compte avec le vérapamil par
risque de survenue d“effets indésirable par diminution du

métabolisme du vérapamil.

Réglisse
(Glycyrrhiza glabra)

L“augmentation de la pression artérielle et de taux sanguin de
cortisone est proportionnelle au taux d*“un composé bioactif de la

réglisse (acide glycyrrhizique), ce dernier diminue la conversion
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du cortisol en cortisone inactive au niveau rénale. Le cortisol
ayant un effet similaire a celle d“aldostérone, il augmente la
rétention sodique, et en parallele provoque une excrétion
potassique accrue qui peut avoir des effets additifs aux

diurétiques thiazidiques et diurétiques de 1*anse.

Autres : Ginseng de Sibérie : augmente les concentrations plasmatiques
de vérapamil.
Echinacée pourpre: peut modifier les concentrations

plasmatiques du diltiazem.

3.4 HTA et la période de jelne (le Ramadan) :

Chaque année, les musulmans jelnent pendant le mois de Ramadan , et les études
montrent que le jelne n'affecte pas de maniére significative la tension artérielle et que ses
changements cycliques sont normaux sur une période de 24 heures , de ce fait la mesure
ambulatoire de la pression artérielle (MAPA), de jour et de la nuit, ne varie pas pendant le
Ramadan par rapport a une période normale, les variations statistiquement marquées que cet
rituel occasionne ne sont que dans les habitudes d“alimentation et de sommeil , tels que le

réveil tot le matin car la privation de sommeil durant le Ramadan a ainsi un impact.

Ces changements de mode de vie peuvent affecter la durée d'action et la posologie du
médicament et peuvent avoir des effets significatifs chez les personnes souffrant
d'hypertension artérielle. Les modifications de la pharmacocinétique et de la

pharmacodynamique peuvent constituer des préoccupations supplémentaires.

D autres facteurs extrinséques sont également a tenir en compte :

v Les dates de début et de fin du Ramadan varient d'une année sur l'autre, ce qui signifie
que dans la plupart des régions du monde, le Ramadan tombant en hiver (durée du
jelne : 12 a 13 heures) ne peut pas étre pareil au Ramadan tombant pendant la période
estivale de période de jelne pouvant durer jusqu“a 17 heures. Si deux doses
quotidiennes d'antihypertenseurs sont nécessaires, 1“intervalle entre les deux prises
peut étre ramené de 11 heures a 7 heures ce qui peut avoir des conséquences

pharmacocinétiques et pharmacodynamiques.
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v

Les températures pendant le Ramadan varient également considérablement entre les
régions du monde et selon la période d*“avénement du Ramadan. Toutes ces variations
ont un impact notable sur la décision de je(ner chez le patient hypertendu, sur les
précautions a prendre, et sur les éventuelles conséquences du jedne du mois de
Ramadan.

Les facteurs pouvant expliquer 1“effet impartial du mois de Ramadan sur 1*équilibre de

la pression artérielle sont comme suit :

v

v
v
v

La perte de poids observée.

L*activité physique qui est encline a se diminuer pendant les heures de jelne.

La tendance a augmenter la somnolence diurne.

La restriction énergétique qui a des effets considérables sur le systeme nerveux
autonome, entrainant une augmentation du tonus vagal et une diminution du tonus
sympathique.

D autres adaptations hémodynamiques semblent inclure une sensibilité accrue au
baroréflexe cardiaque, ainsi une diminution du volume plasmatique et du retour
veineux.

Le jeline du Ramadan est un marché avantageux pour essayer d“arréter de fumer, de
boire de I*alcool.. .etc.

Il est généralement admis que les personnes souffrant d'hypertension artérielle peuvent

jelner le Ramadan en toute sécurité avec une ou deux doses quotidiennes de traitement

antihypertenseur. Les patients souffrant d'hypertension légére, c'est-a-dire d'hypertension de

stade 1 sans comorbidités majeures, peuvent pratiquer en toute sécurité le jene du Ramadan

avec un traitement antihypertenseur une fois par jour, méme chez les patients hypertendus

d“hypertension modérée a sévere, a moins qu'ils n‘aient une hypertension non contrélée ou

d'autres contre-indications au jeline. La situation chez les patients atteints d'hypertension de

stade 2-3 utilisant une association d'antihypertenseurs est moins claire.

Il est bien connu que le jelne est sous surveillance médicale :

©)

Il est important que les patients surveillent leur tension artérielle par auto-mesure,
contrélent leur tension artérielle et restent en contact avec leur médecin.

La décision finale d'autoriser le jeline dépend de : I'dge ; les comorbidités, le stade de
I'nypertension ; son impact et son équilibre ; les causes possibles ; et le traitement en
cours.

Avant le Ramadan, il faut s'assurer au préalable qu'il n'y a pas de contre-indications au
jedne liées a d'éventuelles comorbidités ou a des déséquilibres tensionnels, et pour les
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patients hypertendus autorisés a jelner, une consultation est nécessaire pour vérifier et
ajuster la prise médicamenteuse (type de traitement), dose et horaire de prise).

o Une éducation thérapeutique sera menée pour expliquer tout ajustement de la thérapie,
assurer l'observance de la thérapie et encourager le respect des régles d'hygiene et
diététiques (régime, sommeil, exercice, etc.).

o De méme, les patients doivent étre conscients des différents effets secondaires que le
je(ne peut provoquer et apprendre a les reconnaitre.

o Les urgences hypertensives peuvent nécessiter une décision de rompre le jene a tout
moment.

Tous les médicaments antihypertenseurs doivent étre étudiés, et il faut chercher

1“horaire optimum pour chacun, tels que :

o Les bloqueurs de calcium sont plus efficaces lorsqu'ils sont pris le matin.
o Les IEC sont plus efficaces la nuit.
o Une monothérapie a libération prolongée est recommandee.

Donc le moment de la prise du médicament est important.

Dans le cadre de la décision médicale partagée, une prise en charge médicale
individualisée est préconisée pour chaque patient.[166][167][168][169][170][171]

3.5 HTA chez la femme :

Les femmes répondent au traitement médicamenteux antihypertenseur de la méme
maniére que les hommes. Le traitement médicamenteux est indiqué lorsque la pression
artérielle est 140/90 mm Hg, et 130/80 mm Hg en cas de néphropathie ou diabéte sucré. Le
choix de la molécule initiale préférentielle n“est pas crucial, deux tiers des malades
hypertendus ayant besoin de deux molécules ou plus pour normaliser leur pression artérielle.
Chez la femme, il faudra considérer le risque de prendre certaines classes thérapeutiques en
égard a une éventuelle grossesse. De plus, certains effets secondaires sont plus souvent

rapportés par les femmes.[172][46]

La femme enceinte ne tolere pas tous les antihypertenseurs, elle nécessite une prise en

charge et une surveillance spéciale.

Les PB-bloquants, ICC, et AHT centraux présentent un rapport bénéfice-risque
favorable.[173]
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Tableau XI11: Indications preférentielles des traitements antihypertenseurs chez les

femmes selon le contexte clinique.
[174][173][175]

Classe

thérapeutique

Indications préférentielles

ICC

Les ICC ont un effet vasodilatateur chez la mere, sans aucun
retentissement sur la perfusion placentaire et le feetus.
Les dihydropyridines (Nicardipine : Loxen®) peuvent étre prescrit en

cas de la menace d““accouchement prématuré.

B-bloquant

Les médicaments de cette classe les plus prescrits sont les B-bloquants
non sélectifs (Labétalol).

Si cette indication ne peut pas étre envisagée pour quelle conque
raison, la mise en place d“un autre médicament (Métoprolol
Lopressor®) est recommandée.

Ils traversent la barriere foeto-placentaire ;une surveillance du
nouveau-né est nécessaire (risque d“hypoglycémie, de bradycardie, et

d“hypotension).

AHT centraux

La methyldopa est prescrit en premiére intention chez la femme
enceinte, malgré le fait qu“elle traverse le placenta.

Durant leur utilisation, quelques contréles doivent étre effectués : une
numération de la formule sanguine (anémie hémolytique), un bilan

hépatique (hépatite), et d“¢élimination d*un état dépressif.

IEC Les IEC diminuent la perfusion placentaire, cela engendre une
malformation de foetus (une hypoplasie de 1“os de la voute cranienne.
Ils peuvent aussi entrainer une néphrotoxicité parfois irréversible, voire
mortelle, traduit par un oligoamnios chez le feetus.
En cas de découverte d“une grossesse chez une femme sous IEC, il est
recommandé d“arréter le traitement (ils sont contre-indiqués aux 2°™ et
3™ trimestre et déconseillés au 1% trimestre).

ARA Il Leurs effets sont identiques a ceux des IEC.

Inhibiteurs de la

rénine

C*est une nouvelle classe thérapeutique, les informations sur elle sont
trés limitées.

Leurs effets thérapeutiques sont proches de celles des IEC et des ARA
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11, donc ils sont déconseillés au 1% trimestre, et contre-indiqués aux

2°™€ ot 3°M trimestres.

Diurétiques Les diurétiques sont évités pendant la grossesse.

Les diurétiques de I*anse diminuent la perfusion placentaire qui
provoque un retard de croissance intra utérine et un NN de petit poids,
si 1"administration est prolongée.

Leur utilisation occasionnelle est envisageable.

Le traitement par les thiazidiques n“associe pas avec des
malformations, mais ils sont déconseillés durant la grossesse sauf chez
les femmes traitées a longue coure, une surveillance du NN est bien

recommandé (ionogramme, diurese).

3.6 Traitement non pharmacologique :

Il n“existe pas de traitement curatif de 1“hypertension essentielle, mais les mesures
thérapeutiques pourront modifier son évolution. En pratique, il faut noter que 40 % seulement
des hypertendus sont correctement contrdlés, tandis que prés de 25 % d“entre eux ignorent
leur maladie. Le traitement de [“hypertension artérielle essentielle comporte la prescription de
médicaments antihypertenseurs associée a des mesures hygiéno-diététiques qui précédent

dans la majorité la thérapeutique en vue de prévenir et de contréler I“HTA.

3.6.1 Mesures hygiéno-diététiques :

Les mesures hygiéno-diététiques sont des moyens non pharmacologiques
recommandés chez tous les patients hypertendus quel que soit le niveau tensionnel, avec ou
sans traitement pharmacologique associé. Ces mesures sont d“autant plus efficaces si elles
sont proposées dans le cadre d“une surveillance thérapeutique destinée a informer le patient
sur son HTA et les risques cardiovasculaires associés, et a définir des objectifs précis et

réalistes adaptés a chaque patient.

Au niveau individuel, ces mesures peuvent étre hiérarchisées et étalées dans le temps.
Ces mesures seront mises en place lors de 1“instauration de la prise en charge et leur
application sera réévaluée tout au long du suivi. Les mesures qui ont démontre leur efficacité

sont les suivantes :
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1RLa restriction de I"apport alimentaire en sodium / régime hyposodique (& moins de 5g de
sel par jour).
2-La baisse de poids en cas de surcharge pondeérale (réduction pondérale).
3-L“évitement d““‘une consommation exagérée d*“alcool.
4-Avoir une activité physique quotidienne.
5-Manger plus de fruits et 1égumes.
6-Eviter la consommation du tabac.
7-Limiter la consommation d*aliments riches en graisses saturees
8- Réduire voire éliminer les acides gras trans de 1*“alimentation.

Cette approche non médicamenteuse est également utile chez un patient hypertendu

traité. Ces mesures a prendre facilitent le contrdle tensionnel par les médicaments.[176]

3.6.2 Massothérapie :

Plusieurs études ont été faites pour évaluer la possibilité d“utiliser la médecine
traditionnelle chinoise dans 1“hypertension artérielle. Autrement dit, c“est la massothérapie qui
signifie le massage qui soigne, elle est de plus en plus reconnue comme un outil
complémentaire et en adjonction a la thérapeutique usuelle, avec des conditions médicales. En
2002, la Commission de la Maison Blanche sur la Complémentarité et I'Alternative Medicine

Policy (2002) a appelé a des recherches supplémentaires et a I'éducation du public sur la MT.

Selon une enquéte de 2014 commandée par I'American Massage Therapy Association
(AMTA), 77 % des personnes affirment que leur principale raison de recevoir un massage
était médical (54 %) ou lié au stress (23 %) (AMTA 2014).

Plusieurs essais contrdlés randomisés (ECR) ont démontré une réduction de la PAS et
de la PAD chez les personnes classées comme pré-hypertendues ou hypertendues (Givi 2013,
Supa‘at et al, 2013, Jefferson et al. 2010, Olney et al).

Lorsque la MT est combinée avec un antihypertenseur, elle est plus efficace que le

traitement médicamenteux seul.

Cela peut aider a :
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- Une réduction des posologies et des effets iatrogenes.

- Une réduction des colts des médications.

- Une réduction des risques cardiovasculaires sachant que ceux-ci ne disparaissent pas

systématiquement a la normalisation des chiffres de PA (condition nécessaire, mais non

suffisante).

- Une amélioration du confort de vie personnel, qualité de vie, car traitement agissant sur

plusieurs fonctions métaboliques.

- Une amélioration de la vie de relation avec meilleure communication a 1“intérieur de la

famille et de la société

La massothérapie stimule plusieurs mécanismes centraux et périphériques dans les

domaines physiologiques et psychologiques. Une analyse thématique des 27 articles éligibles

a révélé certains mécanismes principaux :

Tableau XIV: Hypotheses des mécanismes d’action de la MT.

Mécanisme

Explication

Médiation de I'équilibre sympatho-

vagal

La MT favorise le retrait du SNS avec une
augmentation correspondante du systeme nerveux
parasympathique (SNP), en activant les récepteurs de
pression dans la peau avec 1 interférence de potassium

et bradykinine.

Réduction de la  fréquence

cardiaque

Elle suscite une augmentation du tonus vagal, on
pourrait prédire une atténuation de la FC et par nature
de la FC et relation PA, il y aura donc une baisse de
PA.

Augmentation du flux sanguin

Il a été rapporté que la massothérapie augmentait le
flux sanguin local & travers les meécanismes
vasodilatateurs de la libération des substances
vasoactives, y compris [“histamine (peut étre attribuée
a des stimuli tactiles), prostaglandine

et I“acide nitrique oxyde.

Diminution de la viscosité du sang

Viscosité sanguine, hématocrite et la viscosité du
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plasma ont été réduites.

Altérations de l'activité de I'axe | Réductions significatives du cortisol.
hypothalamo-hypophyso-

surrénalien (HPA)

Changements centraux subjectifs et | Réduction de I'écoulement sympathique aprés que la
objectifs MT est associée.

Avec une augmentation des structures dans le cerveau
impliqué dans la réglementation systeme nerveux

autonome.

Une future étude méthodologique rigoureuse est nécessaire pour clarifier précisément
les mécanismes par lesquels la MT aide a la gestion de I'hypertension artérielle, il n“existe pas
de preuves suffisantes d“efficacité pour que la MTC fasse partie en monothérapie du panel de

soins de santé dans 1"HTA, il reste toujours comme traitement d'appoint. [177]
3.7 Prise en charge de ’hypertendu :

3.7.1 Plan de soin initial (six premiers mois) :

Afin de contrdler la PA lors des six premiers mois, il est recommandé d“adhérer a
des visites médicales mensuelles, jusqu“a 1“obtention de I1“objectif qui se traduit
généralement par une pression artérielle systolique comprise entre 130 et 139 mm Hg et
une pression artérielle diastolique inférieure a 90 mm Hg. Ces mesures tensionnelles

doivent étre confirmées en dehors du cabinet médical.

Pour parvenir a atteindre ce contrdle, il est important de : privilégier certaines

classes d“AHT, individualiser le choix thérapeutique, s“assurer de la bonne tolérance.

3.7.1.1 Privilégier certaines classes d’antihypertenseurs :

Actuellement on privilégie ces 5 classes d“antihypertenseurs : les diurétiques, les
bétabloquants, des inhibiteurs calciques(ICC), des inhibiteurs de 1“enzyme de conversion

(IEC) et des antagonistes des récepteurs a 1“angiotensine 2 (ARA2).[124]

3.7.1.2 Individualiser le choix du premier traitement antihypertenseur :

Au sein d“une méme classe thérapeutique, les médicaments peuvent étre
variablement différents en termes d“efficacité et de tolérance selon les sujets. Il est

important d“individualiser le choix thérapeutique et de privilégier les médicaments dont la
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durée d“action permet une seule prise par jour, et si la monothérapie ne le permet pas
apres un mois de traitement, il est préférable de favoriser bithérapie fixe en un seul

comprimeé.

Dans le cas ou 1“objectif tensionnel est non atteint, des combinaisons en termes de

dose et de composition peuvent étre essayées avant le passage a une trithérapie.

3.7.1.3 S’assurer de la bonne tolérance :

Les médicaments AHT s“accompagnent parfois d“effets secondaires qui sont parfois
non tolérés par 1“hypertendu, mais qui restent tout de méme réversibles a 1*arrét du traitement.

Dans ce cas il faut favoriser la prise d“un autre antihypertenseur plus toléré. [62]

3.7.2 Plan de soin a long terme (Apres 6 mois) :

En cas d“une HTA non contrdlée malgré une trithérapie antihypertensive
comportant la combinaison ci-dessous (combinaison ayant démontré le plus d“efficacité),
a des posologies optimales, une observance thérapeutique plus sévere et plus vigilante est
recommandée, tout en effectuant continuellement des mesures en dehors du cabinet

médical et en recherchant une HTA secondaire en paralléle.

Bloqueur du systeme rénine angiotensine

Diurétique thiazidique < > | Antagoniste calcique

Figure 26: Schéma de la trithérapie optimale.

Si I"HTA est contrélée aprés 6 mois, des visites chez le médecin traitant sont
prévues tous les 3 a 6 mois en dehors de toute survenue d“une complication, tout en fixant
des objectifs individualisés, encourageant 1“adhérence aux médicaments (un objectif de
pression artérielle systolique < 150 mm Hg sans hypotension orthostatique chez le sujet de

plus de 80 ans sans dépasser la prescription de plus de trois antihypertenseurs).

Dans ce contexte, les patients diabétiques et les insuffisants requiérent plus de
vigilance et nécessitent un contréle comportant : un bilan biologique annuel, un

ionogramme sanguin, créatininémie et débit de filtration glomérulaire.
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Adhérer malgré le contréle a une bonne observance thérapeutique pour éviter tout
rebond tensionnel, tout en simplifiant le schéma therapeutique, en utilisant de piluliers, en
favorisant 1“automesure tensionnelle, et en reprenant une éducation thérapeutique. En cas
d“une complication cardiovasculaire, il faut maintenir I*objectif tensionnel suivant :

Pression artérielle systolique comprise entre 130 et 139 mm Hg et pression artérielle
diastolique inférieure a 90 mm Hg, confirmées par des mesure en dehors du cabinet médical,
tout en introduisant des médicaments AHT a indication préférentielle aux complications
cardiovasculaires et ajuster la thérapeutique en I*associant selon les recommandations

spécifiques a des antiagrégants plaquettaires, antidiabétiques, hypolipémiants.[62]
3.8 Hypertension artérielle résistante :

Selon " Les criteres établis dans le 7e rapport du Joint National Committee (JNC7)"
récentes, L“hypertension artérielle résistante est définie par une pression artérielle non
contr6lée malgré une stratégie thérapeutique comprenant des regles hygiéno-diététiques
adaptées et une trithérapie antihypertensive, depuis au moins 4 semaines, a dose optimale.
Cette résistance au traitement est confirmée par une consultation et des mesures en dehors du
cabinet médical. Pour les patients atteints de diabete ou de maladie rénale chronique, un seuil
de 130/80 mmHg est recommandé et la cause de I'hypertension secondaire réfractaire doit étre
recherchée. Plusieurs facteurs contribuent au développement de 1“hypertension artérielle
résistante[178][179].

Tableau XV: Facteurs de risque de I'hypertension artérielle résistante et causes de

I’hypertension artérielle pseudo-résistante.

[178]
Facteurs associés a I’individu Causes  d’hypertension  artérielle

pseudo-résistante

- Sujet age. - Mesures inadéquates de pression

- Femmes. artérielle.

- Pression artérielle de base élevée. - Facteurs médicamenteux.

- Obésité. - Non adhérence au traitement.

- Consommation excessive de sel. - Combinaison thérapeutique

- Maladie rénale chronique. inappropriée.

- Diabéte. - Posologie inadaptée.

- Hypertrophie ventriculaire gauche. - Traitement diurétique inadéquat.

75



Chapitre 11| Prise en charge thérapeutique de I“hypertension artérielle

Lorsque les causes citées ci-dessus, favorisant la résistance au traitement ne sont pas
présentes chez 1“hypertendu, une enquéte étiologique est nécessaire. Par conséquent,
I'orientation du patient vers une unité spécialisée est recommandée pour rechercher toutes les
causes d'HTA (les plus fréquentes sont : I'hyperaldostéronisme primaire, une maladie rénale
chronique ou la présence d'une sténose de l'artere rénale ; les causes moins fréquentes sont : le

phéochromocytome, le syndrome de Cushing et la coarctation de l'aorte). [178]
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4 Chapitre IV : évaluation et surveillance

I1.1  Prise en charge de ’hypertendu en officine :
Le métier de pharmacien d“officine évolue constamment. De nos jours le pharmacien
est confronté a diverses situations : Les relations avec la sécurité sociale, 1“informatique du

comptoir, et les obligations du pharmacien et de ses collaborateurs.

Mais la vie quotidienne a 1“égard du patient, du fournisseur et de I“administration
demeure la tache la plus délicate du pharmacien d“officine qui est devenu, en premier, un
conseiller en santé publique, a I“écoute du patient, le plus disponible possible et surtout le plus
accessible, contribuant ainsi a son éducation thérapeutique et a sa surveillance

médicamenteuse.[62][93]

4.1.1 Définition de I’éducation thérapeutique du patient : (ETP)

L“ETP est un déroulement de taches continu dont le but est d“aider les patients a
acquérir ou a entretenir les compétences nécessaires pour gérer au mieux leur vie avec une
pathologiechronique(HTA). Elle leur permet, ainsi qu“a leur famille, de comprendre leur
maladie, sa symptomologie, et leurs traitements, de collaborer ensemble et d“assumer leurs

responsabilités dans leur propre prise en charge pour maintenir une meilleure qualité de vie.

Le pharmacien impliqué dans 1ETP peut apporter une contribution efficace, il apprend
au patient a dépasser les difficultés concernant 1“usage des médicaments et des auto-soins,
celles qu“il peut rencontrer ou qu“il doit surmonter au quotidien, ainsi, il 1“aide a prendre
conscience de 1“obligation du suivi thérapeutique avec les contraintes afférentes et participe a

la résolution des problemes rencontrés. [143][180]

4.1.2 Conseils et pratiques quotidiennes face a un hypertendu en officine :

a) A la découverte de I’hypertension artérielle :

Le pharmacien est souvent le premier a suspecter une HTA suite a :

- Une symptomologie comportant certains signes révélateurs ou signes d“alerte de 1“HTA,

exprimés par le patient.

- Et/ou des mesures tensionnelles anormalement élevées réalisées en officine par le

pharmacien lui-méme.
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Il faut noter que la mesure de la PA reste tout de méme un acte médical mais dans
certaines circonstances particulieres (a défaut d“un centre médical, contréle d“un hypertendu..)
le pharmacien pourra évaluer la PA tout en respectant rigoureusement un protocole précis et
des conditions de mesures séveres (Procéder selon les recommandations citées dans le

chapitre « Troubles de la pression artérielle : La mesure de la pression artérielle »).[181]
Suite a suspicion de 1*hypertension :

- Le pharmacien prévient sans alarmer le patient des complications d“une HTA non
traitée ou négligée et les dangers engendrés suite a cela.

- Il encourage le patient a consulter un cardiologue et il 1“avertira que ce dernier lui
prescrira probablement un « petit bilan » et des médicaments par la suite.

- Le pharmacien peut participer a 1“éducation thérapeutique de 1“hypertendu en vue de
réaliser une bonne automesure, il peut 1“é¢duquer a bien mettre le brassard en place, lui
expliquer qu“il doit poursuivre son activité normale pendant le temps de mesure de la
MAPA, qu“il doit noter I*horaire de ses repas, de ses prises médicamenteuses, ...etc.
Et il peut également 1“éduquer a faire une bonne lecture et interprétation des résultats.

- Larecherche d“une cause n*est pas du ressort du pharmacien.[181]

b) Quand le sujet est un hypertendu (un patient déja diagnostique) :

Dans le cas ou le patient est déclaré par son médecin spécialiste étant hypertendu, le
role du pharmacien dans ce cas sera d“insister sur 1“importance d“une bonne observance
thérapeutique et de rappeler au patient les régles hygiéno-diététiques associées au traitement
de I"HTA. 1l sera utile de lui rappeler aussi que la garantie d“un traitement efficace passe par
le suivi thérapeutique ; la consultation médicale réguliére en respectant les périodes (ou dates)

de rendez-vous indiqué par le médecin traitant.

Le patient est traité et suivi régulierement par son médecin, hormis les troubles
inhérents au(x) médicament(s) prescrit(s) (effets secondaires mineurs specifiques a chaque
substance cardiovasculaire), tout symptome, méme d“expression minime, doit conduire le
patient a solliciter un avis médical (téléphone/une consultation) et le pharmacien doit lui

rappeler ¢a.[181]

Quel que soit le patient, le pharmacien doit, lui faire connaitre les dix

recommandations nécessaires pour améliorer la prise en charge de son hypertension :
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- Lanécessité de traiter une HTA.

- Lesrisques d“une HTA.

- L“importance du suivi quotidien du traitement, ainsi que la mesure réguliére de la PA
(automesure préconisée).

- L“obligation de prendre a vie son traitement.

- L“obligation de prendre son traitement a une heure fixe.

- Lanécessité de déceler et gérer les effets secondaires.

- L“acceptation (sur prescription du médecin) de prendre plusieurs médicaments AHT
ou de changer de traitement.

- L*“adaptation de son mode de vie a sa pathologie.

- Ledanger d“un arrét brutal du traitement.

- lanécessité de consulter régulierement son médecin traitant.[181]

4.2  Surveillance médicamenteuse des antihypertenseurs en officine :

4.2.1 Définition du suivi pharmaceutique :

Le suivi pharmaceutique est le suivi de la santé du patient assuré par le pharmacien ;
il recouvre un certain nombre de critéres indissociables, généraux et spécifiques, qu“il faut
savoir maitriser, selon la directive européenne [Conseil De 1“Europe, Résolution AP (97) 2],
cet acte est « la mise en ceuvre de différents processus permettant une dispensation
responsable du traitement médicamenteux jusqu“a 1“obtention de résultats tangibles qui
ameliorent la qualité de vie du patient ». Il s“intégre de fait dans 1“éducation thérapeutique du
patient. [182][180]

Le pharmacien reconnaitra souvent, a la lecture de 1“ordonnance, les protocoles
classiques prescrit pour traiter 1“hypertension artérielle (monothérapie / association fixe /
bithérapie ou trithérapie) et doit pratiquer une surveillance médicamenteuse rigoureuse qui

commence par une bonne dispensation médicamenteuse. [181]

4.2.2 Dispensation médicamenteuse :

La dispensation médicamenteuse est [“acte du pharmacien par excellence. Pour une

bonne pratique de cet acte en officine ce dernier doit respecter un protocole précis [183]:

4.2.2.1 L’acte de la dispensation :

= L"analyse pharmaceutique de I“ordonnance.
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= La délivrance des médicaments (la possibilité de la préparation des doses a
administrer).

= La mise & disposition des informations et des conseils nécessaires & un bon usage des
médicaments.[183]

4.2.2.2 Analyse pharmaceutique de I’ordonnance :

4.2.2.2.1 Vérification de ’ordonnance :

La présentation de 1“ordonnance originale est obligatoire, conformément a 1“article R.
5132-22 du code de la santé publique (CSP), cette derniere comportera les informations citées
ci-dessous, et le pharmacien doit veérifier dans la mesure de ses moyens sa conformité .[184]
[185][186]

Identification complete du medecin
inom /specialité/numeéro d’identification)

ORDONNANCE

Nom et prénom du patient
Date de rédaction de "ordonnance Facultarifs:(sexe/poids/ taille/age)

Meédicaments
Diosage/forme galénique/posologie/durée du traftement

La durée de renouvellement
La mention non remboursable 51 nécessaire.

Signature du praticien :

Figure 27: Modéle d’ordonnance conforme.
[184][135]

42222 Analyse du pharmacien :

Apres la vérification de 1“authenticité de 1“ordonnance, le pharmacien doit bien

I“analyser, cela nécessite :

- La détection des éventuelles interactions entre les médicaments délivrés au cours
d“une méme dispensation et si possible, avec ceux qui ont pu étre dispenses
antérieurement (sous prescription ou en automédication) et dont le pharmacien est au

courant.
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- Dans le cas ou quelconque interaction est signalée, le pharmacien doit évaluer le
mécanisme en cause, les éventuelles conséquences sur la santé du patient et la
possibilité de changer de médicament avec 1“accord du prescripteur (conformément a

I“article L. 5125-23 du code de la santé publique).[185][183]

Circonstances de dispensation :

Le refus de la délivrance d“un médicament lorsque 1“intérét de la santé du patient
I“exige demeure un droit et une responsabilité qui incombent au pharmacien, selon I*article R.
4235-61 du code de la santé publique. Il doit informer le prescripteur de son refus et le
mentionner sur I“ordonnance. [185]

Une fois 1“ordonnance validée, elle doit étre honorée dans son intégralité, mais durant
la délivrance des médicaments, le pharmacien peut faire face a des situations nécessitant une

attitude requérant beaucoup de vigilance afin d*“assurer une bonne surveillance :

Tableau XVI: Circonstances de la dispensation pharmaceutique devant un hypertendu.
[185]

Circonstance de | Attitude du pharmacien :

dispensation :

S“il s*agit de la| Il faut le sensibiliser a la nécessité du respect de 1“observance

premiere prescription | thérapeutique :

d“antihypertenseurs e |l faut informer le malade du risque (s“il y a lieu) de
pour un hypertendu survenue de certains effets indésirables (passagers ou
récemment chroniques) liés aux médicaments.

diagnostique. e Sl y a polymédication le pharmacien doit signaler toutes

les interactions médicamenteuses.
e Lerythme et le mode d“administration de chacun des

médicaments seront clairement précisés.

e Selon la qualit¢ de la compréhension de cette tierce

Si la délivrance du personne, le pharmacien précisera les précautions d“emploi,

médicament se fait a son devoir est de détailler (par écrit) les modalités du

une tierce personne. traitement (posologie, rythme d*administration, précautions,
etc.).
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Si c*est la premiere prescription du patient, le pharmacien
peut citer brievement les conseils généraux comme les
mesures hygiéno-diététiques, et les conseils spécifiques en
se basant sur recommandations fondamentales associees a

la délivrance des médicaments.

Si I“hypertendu est

agé:

Le sujet &gé, néecessite une vigilance severe au moment de la

délivrance, plus que tout autre, car il regoit souvent plusieurs

ordonnances et consomme parallelement des médicaments

délivrés sans prescription ; grand risque d“interactions, de

survenue d“effets indésirables et d“iatrogénése. L“Afssaps a

précisé les conseils de délivrance cités ci-dessous concernant le

patient agé :

Consulter attentivement 1*historique meédicamenteux du
patient.

Eviter de changer de marque de médicament générique lors
du renouvellement d*‘un traitement.

S“assurer que le patient peut prendre correctement ses
médicaments.

Expliquer 1“ordonnance au patient et & son entourage :
notamment pathologie(s) prise(s) en charge, modalités de
traitement pour chacun des médicaments.

Inscrire lisiblement la posologie sur les conditionnements
et, si nécessaire, rédiger un plan de prise.

Signaler au patient tout changement de présentation des
médicaments qu“il prend réguliérement, en particulier tout
changement de conditionnement;(volume, couleur, etc.), de

forme galénique (forme, taille, couleur, etc.)

En cas de

substitution.

Le médecin garde la possibilité d“exclure la substitution par
la mention : « non substituable », de maniére manuscrite sur
I“ordonnance.

Le pharmacien adaptera la substitution par un médicament
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générique et les conseils correspondants a cet acte
pharmaceutique au cas par cas.
Il a le droit de faire deux types de substitutions lorsque le

médecin lui laisse le choix de la marque de la spécialité

délivrée :

1. Une substitution d““une spécialité de réféerence (princeps) par
une spécialité genérique.

2. Une substitution d“une spécialité¢ générique par une autre
specialité générique du méme groupe.

e En aucun cas, le pharmacien ne peut délivrer un
médicament non inscrit dans le groupe générique de la
specialité de référence, sauf :

1. Encas d“accord préalable du prescripteur.

2. Encas d“urgence.

3. Dans I“intérét sanitaire du patient.

A chaque substitution, il devra :

1. Informer le patient avant la substitution par respect au droit
au consentement.

2. Lui citer le nom du générique dispensé.

3. Lui indiquer la forme galénique ainsi que le nombre
d*“unités de prises correspondants

4. S*“assurer que le sujet a bien compris et qu“il a toléré cet

acte pharmaceutique qui sera détaillée par écrit sur
I“ordonnance.

Si la substitution contient un expient a effet notoire, il devra
exercer une vigilance particuliére pour les patients atteints
d*“une pathologie chronique dont I*hypertension.

De fagon générale 1*acte de substitution se préte mieux pour
un sujet souffrant d“une pathologie aigué que pour un
patient souffrant d“une pathologie chronique telle que
I“HTA.

1. La substitution lors d“une premiére prescription est plus

aisée qu“une prescription renouvelée.
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2. Un sujet jeune tolere mieux cet acte.

4.2.3 Surveillance médicamenteuse des antihypertenseurs

Surveillance médicamenteuse des antihypertenseurs

Efficacité sécurité adhésion
Le pharmacien fait Le pharmacien connait Le pharmacien
en sorte que le médicament et prévient le patients des : peut aider a ce
répond aux objectifs effets indésirables/ contre-indications que le patient
thérapeutiques visés : { interactions (médicament/pathologie adhére a son
-Teneur / Posologie/ médicament/médicaments/ traitement.
Moment de prise médicament/aliments).
(Chronopharmacologie).

Figure 28: Schéma de la surveillance pharmaceutique des médicaments.
[187][188][189]

Et cela se fera en fonction du plan thérapeutique et des classes d“antihypertenseurs
choisies.

4.2.3.1 Lesdiurétiques :

Interactions médicamenteuses : [190]
Interactions médicament/pathologie :

- Les dérivés thiazidiques ainsi que les diurétiques de 1“anse doivent étre utilisees avec
précaution en présence d“une atteinte hépatique (risque d“encéphalopathie hépatique).

- Les dérivés thiazidiques peuvent aggraver un diabete préexistant.

- Il faut noter que la posologie des diurétiques sera diminuée suite a une déshydratation

provoquée par une sudation importante (fievre), ou a des troubles digestifs
(vomissement/ diarrhée).

Interactions médicament/médicament :
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Le pharmacien se rappellera que les diurétiques potentialisent les effets de tous les
autres antihypertenseurs.
Il devra tenir en compte que la prise des AINS favorise la rétention hydrosodée.

Effets secondaires :

Les dérivés thiazidiques peuvent provoquer une intolérance glucidique chez les sujets
non diabétiques.

Une déplétion sodée trop rapide provoquée par la potentialisation des diurétiques par
un régime hyposodé pourrait engendrer une hypotension orthostatique.

La prise des thiazidiques/diurétiques de 1“anse provoque une déplétion potassique qui
se manifestera souvent par une asthénie, une fatigabilité musculaire.

Ces deux classes diurétiques peuvent engendrer une hyperuricémie fréquente (50 %
des cas) et le plus souvent asymptomatique et peuvent également provoquer une
augmentation des triglycérides et du cholestérol total.

Le pharmacien ne doit pas ignorer la possibilité d“apparition d*autres effets
indésirables communs a tous les diurétiques et dont : impuissance, gynécomastie,
troubles des régles, somnolence, céphalées, hypersensibilité cutanée (€ruptions,

photosensibilisation).[191]

Moment de prise :

Le pharmacien doit veiller & indiquer le moment de prise au patient en se basant sur
ses connaissances en chronothérapie et en chronopharmacologie.

L*“efficacité thérapeutique de ces diurétiques : Furosémide (LASILIX,
FUROSEMIDE) / Hydrochlorothiazide (ESIDREX) /et Xipamide (FLUDEX,
INDAPAMIDE) est maximale pendant le jour. [187] [166]

4.2.3.2 Lesb-bloquants :

En I"officine, il faudra se rappeler que :

Les b-bloquants peuvent ne pas démontrer d“efficacité thérapeutique qu“aprés une
période pouvant aller de 4 semaines jusqu“a 2 mois.

L*arrét brutal du traitement provoque un rebond hypertensif et un risque coronaire.

Il faut tenir en compte que b-bloquants perdent leur cardiosélectivité a certaines doses
: 100 mg pour 1“aténolol (Ténormine), 200 mg pour le métoprolol (Lopressor,
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Seloken),600 mg pour I*acébutolol (Sectral). Le choix est guidé par leurs

caractéristiques pharmacologiques.[191]

Interactions médicament/pathologie :

- Risque d“hypoglycémie chez le diabétique cas d“associations médicamenteuses
inductrices.
- Le pharmacien se rappellera que les b-bloquants masquent des symptomes de

1I“hypoglycémie (tachycardie, palpitations, sueurs).
Contre-indications :
L*asthme (contre-indication pour les b-bloquants cardiosélectifs y compris)

Les effets secondaires :

- Le pharmacien se souviendra que les effets indésirables des b-bloquants sont souvent
liés a leurs propriétés pharmacodynamiques sur le coeur, les bronches, les vaisseaux et
le métabolisme glucido-lipidique.

- Rassurer le malade sur les effets indésirables, le plus souvent bénins provoqués par la
tolérance qui peut étre médiocre aux beta-bloquants ; cauchemars, asthénie sexuelle,

prise de poids, tendance dépressive et troubles gastro-intestinaux.

Moment de prise :

La prise des beta-bloquants: Propranolol (AVLOCARDYL, HEMIPRALON)
/Métoprolol (LOPRESSOR, SELOKEN)  /Oxyprénolol (TRASICOR)/Aténolol

(TENORMINE)/Acébutolol (SECTRAL)/Sotalol (SOTALEX)/Pindolol (VISKEN) le
matin au réveil permet un contréle plus efficace de la montée tensionnelle matinale.
[166][191]

4.2.3.3 Les inhibiteurs de I’enzyme de conversion :

Actuellement, les IEC sont souvent prescrites en premiére intention dans le traitement

de I“HTA essentielle, en particulier chez I“hypertendu diabétique avec protéinurie.
Contre-indications :
-Sténose de I“artere rénale.

-Allergie.
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-Grossesse.
- L= allaitement est déconseillé sous IEC.
Effets indésirables :

Les médicaments de cette classe sont souvent bien tolérés et les effets indésirables

sont rares a posologies moyennes, le pharmacien tout de méme se rappellera qu“il y a

un risque de manifestations neurovégétatives mineures.

Il sera souvent le premier averti de la survenue d“une toux d“origine iatrogéne qui peut
étre induite par tous les IEC parfois apres quelques heures, mais dans la plupart des
cas aprés plusieurs semaines de traitement, parfois apres plusieurs mois

(idiosyncrasie).et qui peut étre associée a une sensation d“irritation pharyngée.

Le pharmacien ne prescrira aucun traitement antitussif dans ce cas. Si la toux n“est pas
tolérée seul 1“arrét de ce médicament (recoure a un autre traitement antihypertensif)
engendrera sa disparition aprés quelques jours seulement.

- Le pharmacien devra prévenir le patient de la possibilité d“apparition de cet effet

secondaire quand il honorera une premiere ordonnance d“IEC.

Le pharmacien doit se rappeler que 1“administration d“IEC expose & certains risques en
cas de déplétion sodée préalable au traitement, dont : une hypotension artérielle
brutale, une insuffisance rénale aigué, une insuffisance cardiaque congestive, une

hypertension artérielle rénovasculaire. [191]

Interactions médicament/médicament :
L“association des IEC a un diurétique potentialisent leur efficaciteé.

Hormis les interactions médicamenteuses communes aux autres antihypertenseurs, la
prescription concomitante d“antidiabétiques (insuline, sulfonylurées) nécessite un
renforcement de 1“autosurveillance glycémique (majoration de 1“effet hypoglycémique).
L*association aux diurétiques peut engendrer une hypovolémie iatrogéne ; 1“association aux
diurétiques épargneurs de potassium (Aldactone, Practon, ou associations les contenant :
Aldactazine, Modurétic, etc.) est déconseillée, car elle engendre une hyperkaliémie, surtout en
cas d“insuffisance reénale (pour les mémes raisons : contre-indications des sels de

potassium).[191]

Moment de prise :
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Les IEC dont : Captopril (LOPRIL, CAPTOLANE), Enalapril (RENITEC), Lisinopril
(ZESTRIL, PRINIVIL), Quinapril (ACUITEL, KOREC), Ramipril (TRIATEC), ont un effet
rapide qui apparait dans les heures qui suivent leur administration .La prise est la prise

matinale réduit plus la tension diurne que la tension nocturne.[166][191]

4.2.3.4 Les antagonistes des récepteurs de I’angiotensine 11 :

En pratique, ils sont prescrits dans 1“HTA essentielle a la maniere des IEC. lls

possedent un effet néphroprotecteur (intérét de leur prescription chez le sujet diabétique).

Contrairement aux IEC, la majorité d“entre eux n“induit pas de toux iatrogene.

4.2.3.5 Inhibiteurs calciques (ICC) :

Le pharmacien doit se rappeler que inhibiteurs calciques ont une faible
biodisponibilité, sous une méme posologie, 1“efficacité varient selon les sujets.

(Idiosyncrasie).
Interactions médicament/ médicament :

L*“association des (ICC) aun IEC ou & un b-bloguant est généralement synergique.
Contre-indications :

- Cette classe thérapeutique n*est pas autorisée en cas de grossesse (tératogénicité) et
elle est déconseillée durant 1“allaitement (innocuité non établie).

Effets secondaires :

- L*“apparence de papules angiomateuses (visage/cou), a été signalée avec la nifédipine
(Adalate) et les médicaments de méme classe (les dihydropyridines).

- Ces papules peuvent survenir 4 a 5 mois apres le debut du traitement. L arrét de ce
dernier permettra une régression progressive mais incompléte des lésions.

Moment de prise :

4.2.3.6 Autres antihypertenseurs :

Ils sont réservés a des prescriptions ponctuelles.

Antihypertenseurs centraux :
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Sont efficaces en monothérapie dans approximativement 50% particuliérement dans
1“HTA modérée. Ils peuvent étre prescrits avec succes (Catapressan) chez le vieillard, chez la
femme enceinte ou pour une HTA compliquée d“insuffisance rénale, d“asthme ou de diabéte,
avec I1“inconvénient d“augmenter le volume plasmatique. La rétention sodée induite par

1“alpha-méthyldopa (Aldomet) limite son emploi a la monothérapie.[166]

Le pharmacien se rappellera des effets indésirables que antihypertenseurs centraux ont
en commun : sédation, sécheresse de la bouche, troubles digestifs, troubles sexuels (chez
1“homme), hypotension orthostatique. La clonidine induit des troubles de la microcirculation
(aggravation d“un syndrome de Raynaud) et un syndrome de sevrage lors d*“un arrét brutal de
posologies au moins égales a 1 mg/j entrainant un rebond hypertensif. L alpha-méthyldopa
peut engendrer une gynécomastie avec ou sans galactorrhée, une fievre ou une atteinte

hépatique (généralement bénigne).

L*“association des antihypertenseurs centraux avec les b-bloquants et les inhibiteurs

calciques est potentiellement dangereuse (effet bradycardisant).

Etre vigilant aux associations médicamenteuses qui, selon les cas, augmenteront ou

inhiberont 1“effet antihypertenseur.
L*alcool majore 1“effet sedatif des antihypertenseurs. [166]

4.2.3.7 Associations fixes :

La surveillance de 1“hypertendu, en termes d“efficacité et de sécurité, est identique,
qu“il soit sous monothérapie, ou sous une association fixe microdosée. Le pharmacien doit

étre au courant que .

- Les précautions d“emploi d“une association fixe sont celles de chaque principe actif
qu‘“elle contient.
- Leurs délais d"action sont identiques a celui de la monothérapie, contrairement a leur

efficacité qui est supérieur lors du traitement sou association fixe. [148][149]

Idiosyncrasie et médicaments :

Le pharmacien doit savoir que le tempérament personnel différe d*“un hypertendu a un
autre l'intolérance a certaines molécules et 1“efficacité du traitement dépendra de plusieurs

facteurs qui varieront selon les sujets et le médicament ne donnera pas des résultats
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semblables chez tous les patients. Cette variation se nomme l“idiosyncrasie ; la susceptibilité

personnelle (innée et constitutionnelle) & un médicament.

Le pharmacien doit se souvenir de certaines notions fondamentales de physiologie, de
physiopathologie et de pharmacologie pour pouvoir prédire certains effets secondaires et bien
savoir adapter ses conseils selon les facteurs individuels qui pourrait modifier la

pharmacocinétique des médicaments :

1. L« alimentation : influence sensiblement la biodisponibilité en agissant sur la
résorption et sur 1“effet de premier passage. La nature de [“alimentation a une
influence sur la vidange gastrique.

e Une vidange gastrique retardée : est la conséquence des aliments chauds ou acide,
de la teneur élevée en sel ou en sucre, la teneur élevée en graisses ou en protides
et une alimentation visqueuse ou epaisse.

e Une vidange gastrique accélérée : est la conséquence des aliments froids ou a
caractére alcalin, une faible teneur en sel, sucre ou protides, ou une alimentation
fluide. [162]

2. L*alcool : a un impact sur la fixation protéiques et le métabolisme.

e L“ingestion unique d*alcool engendre souvent la demi-vie des médicaments tandis
que la prise chronique induit plutdt une réduction de la demi-vie de ce dernier.
[100]

3. L*abus de tabac :

e Peut modifier le métabolisme et induire un dysfonctionnement rénal par baisse de
I“urée, de 1"acide urique et de la créatinine sanguine.

e Lafumée de cigarettes a des propriétes inductrices ou inhibitrices enzymatiques.

4. Les facteurs génétiques : influencent la réponse méedicamenteuse en :

e Modifiant le métabolisme du médicament ou en modifiant la réponse de 1“individu
au médicament. Les sujets qui présentent des anomalies quantitatives peuvent
recevoir le traitement si des ajustements de posologies appropriés sont effectués et
si les taux sanguins et/ou urinaires sont controlés. Par contre, le médicament doit
étre proscrit chez les sujets ayant des réactions anormales a ce dernier malgré des
ajustements de la posologie.

5. L*age : est un facteur important de variations touchant tous les parametres

pharmacocinétique :
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La distribution est altérée par le biais des variations de la fixation a 1“albumine
(diminuée le vieillard) et du taux des gammaglobulines (augmenté chez le
vieillard).

Les variations physiologiques de plusieurs compartiments (eau, masse maigre,
masse graisseuse) de 1“organisme au cours de 1“age ont un impact sur le volume de
distribution.

Chez le vieillard, les variations enzymatiques hépatiques est réduite. Les
conséquences pharmacocinétiques s“expriment au niveau de la clairance
métabolique (hépatique) et total du médicament, au niveau de sa demi-vie et de
son ¢limination. L“élimination est conditionnée par le pH urinaire, la filtration
glomérulaire diminuée chez le vieillard), la fonction tubulaire rénale (diminution
de résorption chez le vieillard) et le débit sanguin rénal (moindre chez la personne
agée). Les parametres altérés sont la clairance rénale, la demi-vie et le processus

d“élimination/excrétion.

6. Le cas de la femme enceinte :

Le risque majeur des médicaments chez la femme enceinte est celui de sa nocivité
potentielle pour le feetus.

Les modifications physiologiques concernent la sécrétion acide gastrique qui
diminue pendant les 2 premiers trimestres de la grossesse. La vidange gastrique
est accélérée sauf que la motilité intestinale est diminuée.

Les modifications pharmacocinétiques concernent essentiellement la distribution
et 1“¢élimination rénale.

La modification des compartiments de 1“organisme (augmentation du volume
plasmatique, le foetus crée un nouveau compartiment, augmentation des débits

cardiaque, rénal, pulmonaire et le flux utérin). [126][161]

4.2.3.8 Hypertension et alimentation :

L*influence de 1“alimentation sur la PA est d“actualité¢ ; un changement du régime

alimentaire peut ralentir le développement de 1"HTA et améliorer le contrdle TA chez les

hypertendus. Les individus ayant une pré-hypertension artérielle, nécessitent une prise en

charge non pharmacologique en premiére intention.

Le réle du sodium dans la régulation de la pression artérielle est bien établi.

Cependant, 1“effet de 1*alimentation sur la PA ne se limite pas a 1“apport sodé seulement. Un
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régime adéquat est donc important pas qu“en prévention, mais également pour guider le
traitement non pharmacologique de 1“HTA. L“alimentation du patient doit étre réguliere et
équilibrée, surtout si les médicaments sont absorbés au moment des repas (cas le plus
fréquent), le pharmacien peut déconseiller certains aliments contre-indiqués et/ou
recommander d“autres qui ont un effet antihypertenseur ou hypotenseur. Ce genre de
recommandations n“a pas la prétention d“étre exhaustive, mais a surtout comme but de
familiariser le patient avec quelques liens moins bien connus sa nourriture et sa maladie et
d“introduire une éducation thérapeutique pour améliorer ses connaissances nutritionnelles de

“hypertendu. [191][162]

Dans le tableau ci-dessous sont énumérés certains aliments qui sont contre-indiqués ou
recommandé chez 1“hypertendu :

Tableau XVII: Certains aliments ayant des propriétés hypertensives et antihypertensifs.

Aliments hypertenseurs Aliments antihypertenseurs :

Reglisse : Ail : Allium sativum :

La réglisse noire contient de I'acide | Est un antihypertenseur naturel.

glycyrrhizique, un composé qui fait chuter le
Ce

probleme d'absorption du potassium va

taux de potassium dans le corps.
diminuer les taux en-dessous de la normale
et faire depasser largement les taux de
sodium.

Selon I'étude de la FDA.

La substance active de 1“ail est 1*“allicin, un
thiosulfate avec un effet inhibiteur sur
I“enzyme de conversion de 1“angiotensine in
vitro.

Une gousse d'ail frais contient entre 5 mg a

9 mg d'allicine.

Ginseng de Corée : plante adaptogéne.

Potassium :
Le mécanisme par lequel le potassium
baisse la pression artérielle est complexe :
- Le potassium stimule la production
endothéliale de NO : monoxyde d‘azote,
ce qui méne a une vasodilatation
et a une baisse de la pression artérielle.
- Le potassium freine la sécrétion
surrénalienne

d“aldostérone, et

stimule [“excrétion urinaire de
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sodium.

Rhodiola : plante adaptogene.

Cacao (chocolat noir) :

Le cacao est riche en flavanols,

sous forme de monomeres ; épicatéchine et
catéchine, et polymeéres procyanidines.

Les flavanols augmentent 1“expression de
1“enzyme NO synthése in vitro, et induisent
ainsi une vasodilatation.

In vivo, une étude élégante chez 22 greffés
cardiaques a montré que 1“ingestion

de 40 g de chocolat noir résulte, deux heures
plus tard, en une vasodilatation des
coronaires (visualisée par coronarographie)
et une amelioration de la fonction

endothéliale des coronaires.

Persil : grace a 1“apigénine

Aubépine : Grace aux flavonoides qui
augmentent le flux sanguin vers le cceur, ce

qui dilate les artéres coronaires.

Adaptogene : est une substance pharmacologique capable d'induire dans un organisme, un état de

résistance augmentée non spécifique, permettant de contrebalancer les signaux de stress et de s'adapter a un

effort exceptionnel.

Ces aliments consommeés isolément ont une certaine influence sur la PA ; il est donc

important d“examiner leur effet cumulatif. Ceci a été fait dans la fameuse étude américaine

«DASH» (Dietary approaches to stop hypertension); dont le résultat est un régime riche en

fruits, légumes, fibres, produits laitiers, potassium, calcium et magnésium et pauvre en

boissons sucrées et sodium.[192][193]

Le régime DASH est le régime ayant démontré le plus d“efficacité contre

“hypertension. La PA avait méme diminué de 11,4/5,5 mmHg.25 cette étude.
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4.2.3.8.1 Régime DASH :

Le régime DASH est constitué de deux études : DASH et DASH-sodium, qui portent
sur les outils pour réduire 1"'HTA en modifiant les habitudes alimentaires
Dans le tableau ci-dessous sont énumérés quelques aliments qui peuvent influencer

positivement ou négativement la PA :
Groupe alimentaires DASH et ses portions recommandées :

Légumes : 4 a 5 portions ; 1 tasse de légumes en feuilles, crus ,1/2 tasse de légumes

cuits.

Fruits : 4 a 5 portions ; Un fruit de taille moyenne, 1/4 tasse de fruits séchés, 1/2 tasse

de fruits frais congelés ou en conserve.

Produits céréaliers (graines entieres) :7 a 8 portions ; 1 tranche de pain, 1 tasse de
ceréales prétes a manger, 1/2 tasse de riz n de pétes ou de céréales, cuits.

Produits laitiers faibles en gras en sans gras : 2 a 3 portions ; 1 tasse de lait, 1 tasse

de yaourt.

Viande maigre, volaille, poisson : 2 portions ou moins ; 100g de viande maigre, de

volaille sans peau ou de poisson.

Noix, graines et haricot secs : 4 a 5 portions par semaine ; 1/3 tasse de noix, 2

cuillére a soupe de graines, 2 cuillere a soupe de beurre d*“arachides.

Corps gras : 2 a 3 portions ; 1 cuillere a café de margarine molle, 1 cuillere a soupe

de mayonnaise faible en gras.

Quantité de sel : pas plus de 2300 mg (1 cuillére a café / 5 ml) de sel de table par
jour.[194]

4.2.3.9 Questions au comptoir :

Dans le cadre de la surveillance médicamenteuse de 1“hypertendu, le pharmacien peut
poser les questions ci-dessous pour s“assurer que le patient ait un effet optimal du médicament

tout en évitant les intolérances.
Tableau XVIII: Principaux questions au comptoir.
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[195]

» En ce qui concerne Pefficacité de la thérapie médicamenteuse :

= Quelle amélioration avez-vous notée ?

= Quels sont les changements depuis 1“introduction de ce médicament ?

= Comme nous en avons discuté la derniere fois, notre objectif de traitement était de

(...). A ce moment-ci comment ¢a se passe de ce cOté ?

» En ce qui concerne la sécurité de la thérapie médicamenteuse :

= Avez-vous eu des difficultés avec le traitement ?

= Comment ¢a se passe avec votre traitement ?

= Certains patients expérimentent des effets indésirables avec ce médicament, qu“en

est-il pour vous ?

=  Avez-vous des inquiétudes quant a la prise de votre médicament ?

» En ce qui concerne ’adhésion au médicament :

= Certains patients trouvent difficile d“avoir a prendre ce traitement tous les jours,

comment ¢a se passe pour vous ?

= Combien de comprimés prenez-vous a la fois ?

= Combien de fois par jour prenez-vous votre médicament ?

= A quel moment le prenez-vous et de quelle fagon ?

= Dans quelles circonstances pourriez-vous oublier de prendre votre médicament ?
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1 Matériels et méthodes

1.1 Type d’étude :

C*“est une étude epidémiologique, non expérimentale, de séries de cas a visée
analytique effectuée sur une plateforme adressée a des personnes de nationalité algérienne
résidantes dans la région de bordure tellienne, principalement au centre de 1“Algérie.

126 hypertendus ont participé a cette étude.

1.2 Caracteres de lieu d’étude :

» Géographie :
La région de notre étude se situe au centre de la bordure tellienne plus précisément au

centre de 1*algérois.

L’Algérois : au central nord, le relief s'aere et s'organise en grands compartiments
bien distincts : Des hauteurs allongées au contact du littoral, assez peu élevées, mais de
morphologie trés complexe (lourde échine du Dahra, Sahel d'Alger, massifs calcaires du
Zaccar). Des couloirs de plaines toutes proches de la mer, mais a peine ouvertes sur celle-ci
(la Mitidja). Des couloirs de plaines franchement fermées (la moyenne vallée du Chlef). En
arriere-plan, de grands massifs, atteignant prés de 2 000 m, avec des plissements assez amples
et de fortes dénivellations (I'Ouarsenis, I'Atlas de Blida). [196]
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Figure 29: Carte géographique de la région « L’Algérois » (en rouge).

[197]
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» Climat de la région :
Le climat est principalement méditerranéen sur toute la frange nord qui englobe le
littoral et 1" Atlas tellien plus précisément le centre (1"Algérois).

Ce climat se caractérise par des étés chauds et secs mais avec des hivers doux et
pluvieux. [198]

1.3 Période de I’étude

Cette étude a été effectuée sur une période de presque 3 mois, allant du 09 mars 2022
au 31 mai 2022.

1.4 Méthodes de collecte des données :

Pour collecter nos donneées, on a opté pour I*“utilisation d“‘un questionnaire électronique
via Google Forms (voir 1“annexe) qu“on a imprimé sur un support papier, qui contient les
différentes informations nécessaires pour la prise des données épidémiologiques et

descriptives.

1.4.1 Considérations éthiques :

Aprés avoir expliqué [“objectif de 1“étude aux participants, et leur avoir garanti le
respect de leur anonymat en utilisant Google Forms, et en personnalisant ses parametres de
facon a respecter la vie privée des participants, ainsi la confidentialité de leurs informations

fournies, nous avons obtenu leur consentement oral.

1.4.2 Variables étudiées :

> ldentité :
- Age.
- Sexe.
- Niveau intellectuel.
» Hygiéne de vie :
- Poids.
- Régime alimentaire.
- Pratique des activites physiques.
- Tabagisme et consommation d“alcool.
- Prise des contraceptifs.
- Habitudes quotidiennes.
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> Pathologies :
- Facteurs de risque.
- Pathologies associées.
- Terrain héréditaire.
» Controle de la pression artérielle :
- Fréquence du contréle.
- Méthode et lieu de controle.
- Suivi médical.
» Prise des médicaments :
- Adhérence aux médicaments.
- Satisfaction du traitement.
> latrogénie médicamenteuse des AHT :
- Automédication.
- Interaction avec les médicaments et avec les aliments

- Consommation des compléments alimentaires.
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2 Interprétation et discussion des résultats :
2.1 ldentite:

2.1.1 Répartition par tranche d’age :

60% 55,50%
50%
40%
30%
20%

10%

0%

Moins de 35 ans Entre 35anset  Entre 55ans et 80 Plus de 80ans
55ans ans

W Sériel

Figure 30: Répartition des participants par tranches d’age.
Parmi les sujets hypertendus participants :
- (9.2%) avaient moins de 35 ans.
- (28.6%) avaient entre 35 et 55 ans.
- (55.5%) avaient entre 55 et 80 ans.
- (6.7%) avaient plus de 80 ans.

On constate que la tranche d“age la plus touchée par I“HTA est celle des 55-80 ans.
En effet, 1“4age constitue le premier facteur de risque non modifiable d“hypertension artérielle ;
en vieillissant les arteres perdent leur élasticité engendrant une élévation de la PA.
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2.1.2 Répartition selon le sexe :

Le sexe

Figure 31: Répartition des participants selon le sexe.

Plus de la moitié des sujets hypertendus ayant participé a notre enquéte sont des
femmes (66, 1%).Celles-ci étaient plus accessibles et plus réceptives, mais aussi plus

susceptibles a I“HTA a cause de : la prise des contraceptifs hormonaux, de la grossesse, la
ménopause.

2.1.3 Niveau d’études :

Niveau interllectuel

Figure 32: Niveau d’études des sujets hypertendus participants.

46% des patients ayant répondu a notre questionnaire ont un niveau scolaire, les

succedent respectivement ceux qui ont un niveau universitaire (31,3%) et ceux qui sont sans
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niveau (22,6%). Ce paramétre nous a permis de s“adapter aux patients et de sélectionner la

méthode d“approche, et le vocabulaire adéquat a chaque sujet.
2.2 Hygiene de vie :

2.21 Poids:

48,45%
poids normal

Figure 33: Poids des sujets hypertendus.

La majorité de nos patients (48,45% des sujets) ont un poids normal ; 18,5=IMC<25,
les succedent respectivement les patients en surpoids ; 25<IMC< 29.9 (34,02% des sujets) et
les patients obeses ; IMC >30 (17,52% des sujets).

I1 faut noter que le taux d“obésité en Algérie est bas grace au régime méditerranéen
(alimentation basée majoritairement sur les fruits et 1égumes), mais il reste tout de méme non
négligeable, étant donné que 1“obésité et le surpoids sont des facteurs de risque majeurs de
I“HTA. La relation entre le poids et la tension artérielle est actuellement bien établie. Les
systéemes nerveux sympathique et rénine-angiotensine-aldostérone (RAA) sont activés chez

les patients obeses, principalement par 1“insuline, et entrainent une rétention hydrosodée.
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2.2.2 Régime alimentaire :

1) Apportensel :

90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

81%

Hyposodé Normosodé Hypersodé

M Avant etre htpertendu W Aprés etre hypertendu

Figure 34: Apport en sel avant et apres ’HTA.

81% et 15% de nos sujets consommaient respectivement une alimentation

moyennement et tres salée avant leur hypertension.

Apreés étre devenus hypertendus, la majorité de ces patients ont remarquablement
diminué leur consommation de sel. Cela refléte une prise de conscience et une adhérence aux

mesures hygiéno-diététiques.
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2) Alimentation malsaine :

90% 85%
80%
70%
60%
50%

40%

27%

30%

20%

10%

0%
Occasionnellement Souvent

B Avant I'hypertension artérielle B Apres I'hypertension

Figure 35: Mauvaises habitudes alimentaires et HTA.

Avant de devenir hypertendus, respectivement 85%, et 15 % de nos patients
consommaient occasionnellement et souvent de nourriture malsaine. Peu d“entre eux ont

changé leurs habitudes alimentaires apres la survenue de 1*hypertension.

3) Alimentation saine :

Alimentation saine

Figure 36: Répartition des hypertendus qui suivent un régime équilibré.

Plus de deux tiers de nos sujets hypertendus (72,65% des sujets) consomment
régulierement des aliments sains (fruits et légumes). Cela s“explique par les habitudes

alimentaires méditerranéennes.
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2.2.3 Activité physique du sujet hypertendu :

>0% 46%  46%
45%
40%
35%
30% 27%
25%
20%
15%
10%

5%

0%

37%

Souvent Occasionnellement Jamais

B Avant I'hypertension artérielle B Aprés I'hypertension artérielle

Figure 37: Activité physique des sujets hypertendus.

La majorité des sujets participant a notre enquéte ne pratiquent que rarement une

activité physique, que ce soit avant ou apreés la survenue de leur hypertension.

On a constaté également que plusieurs sujets ayant la fausse croyance que le sport
pourrait négativement influencer leur pathologie, ont carrément arrété de pratiquer des

exercices physiques apres étre devenus hypertendus.

2.2.4 Tabagisme et consommation d’alcool :

[ Jamais M Occasionnellement M Souvent

Tabagisme

98,30%

Consommation d'alcool

Figure 38: Tabagisme et consommation d’alcool.
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On constate que le nombre des sujets qui consomment du tabac est minime, que ce soit

une consommation occasionnelle (7%) ou fréquente (6,9%).
La majorité de nos patients (98,3%) ne consomment jamais d'alcool.

Ces resultats sont favorables, et sont tres probablement dus aux convictions religieuses.

2.2.5 Methodes de contraception :

Prennent des Prennent des Ne prennent pas

60,00%

50,00%

40,00%

30,00%

20,00%

10,00%

0,00%

contraceptifs hormonaux. contraceptifs de contraceptifs.

non hormonaux.

Figure 39: Méthodes de contraception.

52% des femmes ayant participé a notre enquéte ne prennent pas de contraceptifs car
la plupart d“entre elles ont entre 55 et 80 ans et sont en ménopause.

Celles qui prennent des contraceptifs hormonaux viennent en deuxiéme position, avec
un pourcentage de 31%.

La contraception mécanique est utilisée par 17% de nos patientes.
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2.2.6 Relation entre la prise des contraceptifs et ’HTA :

N Ll o
Cetre Relation entre la prise des

rappelée i !
Ppe contraceptifs et I'HTA

Figure 40: Impact de la prise des contraceptifs sur PA.

52,3% des femmes ayant participé a notre enquéte sont devenues hypertendues apres

avoir pris la pilule.

Il faut noter que la contraception estroprogestative reste la méthode contraceptive la
plus utilisée chez la plupart des femmes depuis les années soixante malgré ses inconvénients
potentiels largement discutés principalement en hypertension. En effet, 1“influence de la
contraception estroprogestative sur la pression artérielle a fait 1“objet de nombreuses études et

dont la concordance était assez remarquable.

Les estroprogestatifs sont contre-indiqués chez les patientes hypertendues, Il est donc
préférable d“employer d“autres méthodes contraceptives : dispositif intra-utérin (DIU) ou

progestatifs (micro progestatifs ou implants).
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2.2.7 Stress:

50%
45% 44%
40%
35%
30% 28%

25%

21%

20%
15%

10%

7%

5%

0%
TRAVAIL ETUDES ENTOURAGE ANXIETE

Figure 41: Sources de stress chez les hypertendus.

Selon notre étude, la plupart des sujets hypertendus sont confrontés quotidiennement
au stress, généralement provoqué par 1“entourage du patient, au foyer, ou au travail.
En effet, méme si le stress n“est pas a I“origine de 1“hypertension, ce dernier provoque

tout de méme, trés souvent, des poussées de tension.
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2.2.8 Leseaux thermales (Hammamet) :

@® Souvent
@ Rarement
@ Jamais

Figure 42: Répartition des hypertendus qui font les SPA.

56% de nos patients n“ont jamais fait de séances de Sauna ou de bains chauds dans des
eaux thermales (Hammamet) et 37,1% ne le font que rarement.
Cela peut étre la résultante d““un choix personnel, mais aussi de la fausse croyance que

cela provoquerait une élévation de la PA.
2.3 Facteurs de risque :

2.3.1 Grossesse :
Il est tres fréquent que 1“HTA survient aprés ou pendant la grossesse (respectivement

Chez 79,6% et 11,1% des femmes ayant répondu a notre questionnaire).

La grossesse est la complication la plus courante de 1"HTA, surtout en cas de :
grossesses plurifeetales, antécédents familiaux de pré-éclampsie, antécédents personnels de

pré-éclampsie, ou de mort feetale lors d*une grossesse antérieure.
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@ Avant votre
grossesse.

@ Au cours de votre
grossesse.

&) Aprés votre
grossesse.

Figure 43: Grossesse et risque d’HTA.

C*est tres fréquent que 1“HTA survive aprés la grossesse avec un pourcentage de
79,6%.

La survenue de 1“HTA au cours de la grossesse désignée par un pourcentage de 11,1%

1“apparition de 1“HTA avant la grossesse est reflétée par 9,3%.

L“HTA est la complication de grossesse la plus courante surtout en cas d“une
grossesse multiple, antécédents familiaux de pré-éclampsie, antécédents personnels de pré-
éclampsie, de bébé de petit poids ou de mort feetale lors d“une grossesse antérieure (ces deux
derniers facteurs que nous avons apercus fréquemment au comptoir lorsquon avait

questionné les hypertendues).
2.3.2 Meénopause :

@ Avant la ménopause.
@ Aprés la ménopause.

Figure 44 : Impact de la ménopause sur la PA.
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Selon notre enquéte, 54,7% des femmes sont devenues hypertendues aprés la

ménopause. Ce résultat est justifié par la carence progressive en cestrogénes aprés la

ménopause, ce qui induit une rigidité des arteres, favorisant "HTA, notamment sur la pression

artérielle systolique.

2.3.3 Pathologies associées :

Aucune de ces maladies

Probleme de la thyroide

Maladies cardiovasculaires

Diabete

Pathologie associe

I 24,10%
Insufisance rénale [N 8,60%

B 15,50%
I 43%

m Sériel

22,40%

Figure 45: Pathologies associées avec ’HTA.

= Le diabete apparait comme étant la pathologie dont souffre la majorité de nos

hypertendus (43.1% de nos sujets).

= Les patients qui ont été atteints de maladies cardiovasculaires sont représentés par un

pourcentage de 15.5%.

= Ceux qui ont déja eu des problemes de thyroide sont de 22.4%.

= Les insuffisants rénaux représentent 8.6% de nos sujets.

= Les hypertendus qui n“ont été atteints d“aucune de ces maladies susmentionnées sont

de 24.1%.

Le diabete, [“insuffisance rénale, les maladies cardiovasculaires, et les problemes de la

thyroide font partie des facteurs favorisant I“apparition de 1*hypertension artérielle.
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2.3.4 Terrain héréditaire :

Terrain héréditaire

AVC
Problémes de la thyroide
MCV

HTA B Sériel

IR

Diabéete

0 20 40 60 80 100

Figure 46: Terrain héréditaire de ’HTA et certaines maladies qui peuvent étre des FDR.

Il semble évident que la majeure partie des sujets hypertendus ont des antécédents
familiaux d“HTA et de diabéte. Respectivement 67, 41, et 11 sujets ont un terrain familial de
maladies cardiovasculaires/AVC, problémes de thyroide, et d“insuffisance rénale.

En effet, ces pathologies peuvent étre des facteurs de risque de 1“"HTA, et cette

derniére est trés souvent héréditaire.
2.4 Suivi médical :

2.4.1 Découverte de ’HTA :

@ Aprés un pic de
tension.

@ Par hasard, lors d'une
visite médicale pour
un autre motif ( autre
maladie).

@ Apres plusieurs

épisodes
d'hypertension .

Figure 47: Découverte de PHTA.
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Selon notre enquéte les circonstances de découverte de I“HTA sont variables : aprés
plusieurs épisodes d“hypertension (39,7% des cas), fortuitement ; souvent lors d“une

consultation pour un autre motif (31% des cas) et apres un pic de tension (29,3% des cas).

2.4.2 Signes de ’HTA :

Essoufflement

Palpitations

Bourdonnement des oreilles

Saignement du nez

Fourmillement des mains et/ou des pieds
Confusion/somnolence

Maux de tete/nuque ,10%

Aucun signe clinique

Figure 48: Répartition des signes d’un pic hypertensif.

Les maux de tétes (74,1%), les bourdonnements d“oreille (44%), et les palpitations
(46,6%), sont les symptomes les plus ressentis en cas de pic de tension chez les sujets de notre
enquéte. Ceux-ci peuvent également avoir des fourmillements, des épistaxis et des
essoufflements avec des pourcentages respectifs de 25,9%, 6,9% et 26,7%. Les symptdémes
cités préalablement ne sont pas spécifiques a I“HTA, peuvent étre provoqués par une simple
fatigue ou par d“autres pathologies ce qui crée la confusion chez le patient, induit en erreur le
diagnostic et rend cette maladie chronique silencieuse. Les patients qui ne ressentent

absolument aucun signe (5 personnes) accentuent ce fait.
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- Attitude et réaction en cas de pic hypertensif :

80,00%
70,00%

60,00%

50,00%

40,00%

30,00%

20,00%

10,00%
0,00%

Doubler la prise de Prendre un remede Autres réflexes
médicament naturel

Figure 49: Réactions des hypertendus en cas de pic hypertensif.

En cas de pic hypertensif le premier réflexe de nos patients (73,30 % des sujets) est la
prise d“un remeéde naturel (une plante ayant un effet antihypertenseur), cela démontre la
culture phytothérapique des sujets de notre région.

8,50% des sujets doublent la prise de leurs médicaments.

Les autres patients ont d“autres reflexes.
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243 Mesure:

2.4.3.1 Fréquence de mesure :

Lors du contrdéle médical seulement 17,90%

En cas d'apparition de symptomes
caractérisant une élévation de la tension _ ,70%

artérielle

Chaque courte période (quelque jours) _ 23,90%

Chaque matin 16,20%

Figure 50: Fréquence de mesure de la PA.

16,2% des participants mesurent leur PA chaque matin.

23,9% des participants mesurent leur PA chaque courte période.
- Une dominance absolue des patients (54,7%) qui mesurent leur PA lorsqu“ils

ressentent des symptdmes caractéristiques de 1“HTA.

17,9 % des participants mesurent leur PA lors de la visite médicale.

La majorit¢ de nos sujets mesurent leur HTA en cas d“apparition des symptdmes
caractéristiques, ¢a se justifie par le fait que ces symptémes les encouragent et les motivent a
mesurer, au contraire quand ils sont en repos, en cas d“absence de signe, ils se sentent en

bonne santé, en croyant qu“il n“y a pas besoin de mesurer, ou de contrdler leur maladie.
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2.4.3.2 Méthode et lieu de mesure :
B tensiométie maniel M tensiométre éléctionique.

40

20

a domicile Dans un cabinet Dans une
pharmacie

Figure 51 : Méthodes et lieux de mesure les plus choisi par les sujets hypertendus.

- La plupart des hypertendus mesurent leurs PA a domicile quel que soit le type du
tensiometre utilisé.

- La mesure tensionnelle en officine s“avére moins fréquente qu‘au cabinet médical, et
le tensiométre manuel semble étre 1“appareil le plus utilisé par les professionnels de
santé, pour mesurer la PA.

- Ces résultats sont favorables, en effet 1"automesure présente plusieurs avantages ; elle
permet non seulement d“éviter 1“effet blouse blanche, mais également de mieux
controler la TA, d autant plus, elle épargne aux patients tout déplacement

contraignant.
2.4.4 Contro6le des femmes hypertendues chez le médecin gynécologue :

40 [ Oui M Non

30

20

10

Pris le conseil de Change votre Change votre
votre méthode de pilule
gynécologue contraception

Figure 52 : Controle des hypertendues chez le médecin gynécologue.
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La majorité des femmes hypertendues ne prennent que rarement 1“avis de leurs
gynécologues, et ne changent pratiquement jamais de méthode de contraception. Ce qui
refléte leur manque d“informations a propos des risques de certaines pilules contraceptives

notamment les COC sur leur PA.
2.5 Prise médicamenteuse :

2.5.1 Adhérence aux médicaments :

2.5.1.1 Acceptation du traitement :

L@
® Non

e J— - 3 il
- s =
ﬂyﬁ;.—::i

Figure 53: Pourcentage des hypertendus sous traitement antihypertenseur.

La plupart des patients sont sous traitement antihypertenseur (91.4%). Le contrdle de

la PA s“avere compliqué sans médicaments.

2.5.1.2 Type de thérapie :

'.I_x! 3

Sl
Sy

@ Monothérapie (un_
seul médicament
antihypertenseur )

@ Bithérapie ( deux
médicaments
antihypertenseurs )

@ Trithérapie (trois

médicaments

antihypertenseurs )
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Figure 54: Répartition des hypertendus selon le type de thérapie.

Nos patients sont sous monothérapie, bithérapie et trithérapie avec les pourcentages
respectifs de : 59%, 33,6% et 7,3%. Dans plus de la moitié¢ des cas, le controle de 1"HTA ne

nécessite qu“un seul antihypertenseur.

2.5.1.3 Moment de prise :
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Figure 55: Moment chronologique de la prise des AHT.
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Figure 56: Moment de prise des AHT.

On voit bien que la plupart des médicaments AHT sont prescrits apres avoir pris le

repas.

La chronologie de prise dépend la molécule prescrite et ses caractéristiques

pharmacologiques (cinétique « ADME » et dynamique).
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2.5.2 Satisfaction du traitement :

@® Oui
@ Non

Figure 57: Satisfaction du traitement.

hfg

On constate que les médicaments antihypertenseurs améliorent la qualité de vie de

97,2% des sujets hypertendus, en controlant leurs PA et en leur épargnant les urgences

hypertensives.

2.5.3 Meédecin traitant :

Changement du médicament ou de sa
posologie par le médecin traitant en
cas d'un probléme signalé

Signalement des effets indésirables
ressentis /les pics de tension/les
autres maladies ou autres...

Respecter les rendez-vous de controle
chez le médecin traitant (3/6 mois)

Avoir un médecin traitant

80

100 120

® Non

M Oui

Figure 58: Suivi médical.

Selon notre enquéte, la plupart des sujets hypertendus ont un médecin traitant,

respectent les rendez-vous du contrle médicale, et signalent souvent tout effet indésirable du

médicament ou complication de la maladie. Le médecin traitant se charge dans la majorité des
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cas de changer la molécule et/ou d“ajuster les posologies du traitement dose en cas

d“intolérance et/ou d““inefficacité.

» Interactions médicamenteuses :

- Polymédication de I’hypertendu :

Figure 59: Association des AHT a d’autres médicaments.

@ prescrits
@ automédication

Figure 60: Automédication chez les hypertendus.

Plus de la moitié de nos patients associent leurs AHT a d“autres médicaments.

Cela se justifie par la polymédication chez les sujets &gés (la tranche la plus
importante dans notre étude), qui sont souvent sous plusieurs traitements prescrits par un
médecin (75,9% des cas), et/ou par I“automédication (24,1%), due dans la majorité des cas a
des affections bénignes et de courte durée (migraine/ rhume ...etc.), mais qui nécessite tout de

méme 1*“avis du médecin ou du pharmacien.
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2.5.4 Meédicaments contre-indiqués en cas d’hypertension :

Anti-dépresseurs

Anti-migrainaux

Corticoides W Souvent

M Rarement

Spray nasaux

Anti-inflamatoire non
stéroidiens

Figure 61: Médicaments contre-indiqués en cas de thérapie antihypertensive.

Les hypertendus prennent rarement des médicaments contre indiqués pour leur
pathologie, mais on note tout de méme la prise : d“AINS (23 sujets), d“antimigraineux (11

sujets), de corticoides (8 sujets), d“antidépresseurs (6 sujets), et de spray nasaux (4 sujets).

2.5.5 Conscience des dangers de I’automédication :

.-E)ui
@ Non

Figure 62: Conscience des hypertendus devant les dangers de I’automédication.

44,1% des patients ne savent pas que les médicaments qu“ils prennent peuvent
interagir avec leurs AHT, et les exposer a des périls sanitaires.

124



" Chapitre 11" Interprétation et discussion des résultats

2.5.6 Interactions:

1) Médicaments/Remeédes naturels :

e Ot — I NG
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0
Associant un remede naturel
avec leur traitement AHT

Ayant des épisodes
d“hypotension suit a cela

ot

Figure 63: Remédes naturels associés au traitement médicamenteux.

56 de nos patients associent leurs AHT a des remedes naturels ayant un effet

antihypertenseur, et ont rarement des épisodes d“hypotension Suite a cette association.

Cela peut étre justifié par les connaissances des habitants de notre région d“étude en

phytothérapie qui ont montré un grand intérét pour les plantes médicinales lors des

interrogatoires.

2.5.6.1 Nutrivigilance des hypertendus :

@ Oui
@ Non

Figure 64: Nutrivigilance des sujets hypertendus.
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72,3% de nos participants ne savent pas que le pamplemousse interagit avec les AHT,

entrainant une augmentation de leurs concentrations plasmatiques et un surdosage.

2.5.6.2 Meédicaments/Compléments alimentaires :

=

@ rarement
@ jamais

i 1

Figure 65: Consommation des compléments alimentaires.

Plus de 52% de nos participants ne consomment jamais de compléments alimentaires

et les jugent facultatifs a leur bien-étre.

En revanche 9,8% de nos participants associent souvent des compléments
alimentaires a leurs AHT, nous déclarant que c¢a les aide a équilibrer leur alimentation, a
combler certaines déficiences alimentaires, ou parce qu“ils leur ont été prescrits par leurs

médecins.

2.5.6.3 Connaitre le contenu des compléments :

@ Non

Figure 66: Evaluation de la vigilance du contenu du complément alimentaire.
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Plus de 58% de nos sujets ignorent la composition de leurs compléments alimentaires,
ce qui peut les exposer a de sérieux dangers sanitaires, en cas d“interaction ou de contre-

indication.

2.5.7 Adhérence au traitement :

Plus de la moitié de nos sujets ont cité les médicaments qu“ils prennent en
mono/bi/trithérapie (les spécialités pharmaceutiques majoritairement), accompagnés

respectivement de leurs doses.

Cela reflete 1“adhérence des patients a leurs traitements.

2.5.7.1 Le plus haut pic:

Le pic le plus elevé chez nos sujets est de PAS : 240 mmHg/ PAD : 120 mm Hg (2
hypertendus ont eu ce pic), tandis que le pic le plus fréquent est de PAS : 180 mmHg (16
hypertendus sur 63). La moyenne des pics notés durant notre enquéte est de PAS : 186,9
mmHg allant de PAS : 150 mmHg a PAS : 240 mm Hg. Un bon nombre de nos patients
n“ont pas prété attention a leurs pressions artérielles diastoliques, les mesures de la PAD

qui ont été mentionnées sont entre 100 mmHg et 110 mmHg.

2.5.7.2 Remédes naturels associés aux AHT :

35,00% 29,73%
30,00%
25,00% £21,62%
20,00%
15,00% 10,81% 10,81%
0 5,409
oo 2,70% 2,70% 2,70% 2,70% 2,70% 2,70% 2,70% 4% 2,70%
OIOO% I I N B e I - |
NG QAP S Q\:\% O\c:““ & &

w7 & « NI A
& = NI S & SR
Q <& & Is) € av 2 @
fe) & N 3 = QO ((,\5 A ~ \\%

Figure 67: Remédes naturels les plus associés aux AHT.

On constate que nos sujets consomment une grande variété de plantes
quotidiennement en association avec leur traitement, on cite : 1“aubépine, le persil, les feuilles
d“olivier, I“armoise, le laurier, 1“ail, la camomille, 1“oseille de guinée, le genévrier et la

lavande.
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Cela reflete la richesse de la région en flore en plantes médicinales et les
connaissances des patients en phytothérapie, mais un bon nombre de ces derniers consomment
des plantes déconseillées en cas de problémes cardiovasculaire ou d“HTA ; la verveine, le
romarin et la menthe qui semble étre trés privilégiés par nos hypertendus. Ces plantes sont
faussement réputées d“étre antihypertensives.

2.5.7.3 Remedes naturels pris en cas de pic de tension :

57 sujets faisant partie de notre étude consomment les remedes naturels cités ci-

dessous en cas de pic de tension :

L*ail (24 sujets), le laurier (6 sujets), le persil (6 sujets), le citron (3 sujets), la banane,

du thé, de la lavande, des feuilles d“olivier, du thym et de la camomille. En tisane ou autres.

Ces plantes sont en effets relaxantes, apaisantes et/ou contiennent des flavonoides
et/ou des minéraux qui contribuent a la diminution de la pression artérielle. Cela reflete les
connaissances de ces sujets en phytothérapie et la richesse de la région en plantes médicinales.
Cependant, plus de 11 patients ont déclaré avoir consommé de la menthe en cas de pic de
tension (la 2eme plante la plus consommeée apres 1“ail), sauf que cette plante malgré le fait
qu“elle soit médicinale, ne possede pas des vertus hypotensives et cela peuvent refléter

certaines fausses croyances trés répandues.

2.5.7.4 Consommation de réglisse :

B Consomme souvent de la réglisse

B Consomme rarement de la réglisse

Figure 68: Consommation de la réglisse.

128



" Chapitre 11" Interprétation et discussion des résultats

Nos patients hypertendus ne consomment la réglisse que rarement (12% des patients)

Connaissances des hypertendus sur a réglisse :

Figure 69: Connaissances des hypertendus sur I’effet hypertensif de la réglisse.

Les trois quarts de nos patients ignorent les effets hypertensifs de la réglisse, cela peut

les exposer a des périls sanitaires et des intoxications.

Composition des compléments alimentaires :

1 Gel royel
12,50% Zinc

1 Polyvitamines
u Propolis

H Calcium

B Polyvitamines B
B Vitamine D

B Omega3

B Magnésium

H Vitamine C

0,00% 5,00% 10,00% 15,00% 20,00% 25,00% 30,00%

Figure 70: Composition des compléments alimentaires les plus utilisés par les
hypertendus.

129



Chapitre Il Interprétation et discussion des résultats

Les compléments alimentaires les plus consommés par nos sujets sont majoritairement
de nature minérale (magnésium ; Mg, zinc ; Zn) en plus des vitamines : C et D. Leur prise est

devenue remarquable surtout apreés 1“apparition du virus covid19. [199]

Vitamine C : son effet anti oxydant a un impact sur la réparation des dommages causes
par les complications de 1“HTA, vitamine D : de nombreuses études expérimentales sont en
faveur d“une corrélation entre une carence en vitamine D et la survenue de calcifications

vasculaires, mais ces données restent prematurées. [200]
La vitamine C et la vitamine D ont un effet favorable sur 1HTA. [199]

2.6  Discussion globale :

Notre travail est une étude épidémiologique non expérimentale, analytique a visé
descriptive, multicentrique faite en trois (03) officines. En raison du nombre restreint des
patients hypertendus qui s'adresse aux officines, qui ont été les terrains de nos stages
pratiques, l'inaccessibilité des patients dont les proches récupérent leur traitement, le temps
nécessaire pour faire un bon interrogatoire (hypertendu impatient ou pressé). Elle a été
effectuée donc au niveau de quelques autres officines. Et virtuellement, en raison de 1“état
épidémiologique causé par le covid-19, on a fait un questionnaire électronique, mais avec
lequel quelques patients ont trouvé difficile de répondre a cause de certaines notions
médicales/termes médicaux, et a cause de le handicap de la langue francaise, donc on avait
recours a le traduire en langue arabe en essayant au maximum d'éviter les mots scientifiques
médicaux, et 1“utiliser sous forme d'imprimés. Ces entretiens étaient 1“occasion de parler aux
patients lors de ses visites, de leur expliquer l'intérét de cet acte et de discuter sur tous les
aspects, qui entrent dans la prise en charge de 1“hypertension artérielle, et pour placer le
patient comme un acteur de cette prise en charge afin d'introduire une éducation thérapeutique

et une surveillance médicamenteuse.

Nous analysons donc les résultats, qui incluent 126 patients hypertendus, dont presque

la totalité suit un traitement médicamenteux AHT (91,4%).

La prévalence de 1"HTA augmente avec 1“dge et ceci se vérifie dans notre étude, le
pourcentage d“hypertendus est d“environ 55,5% dans la tranche d*“age 55 a 80 ans, chiffre qui
est en corrélation avec les résultats obtenus dans 1“étude de FLASHS, et dans I“étude
Nationale Nutrition Santé (ENNS 2006-2007).[201]
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Le pourcentage des femmes hypertendues est de 66,1%, et celui des hommes
hypertendus est de 33,9%, ces résultats sont compatibles avec ce qui se trouve dans 1“¢tude de
Jacque BLACHER 2015, I“hypertension artériclle peut survenir chez la femme a certaines
étapes clés de sa vie (contraception, grossesse, ménopause) rendant ainsi sa prise en charge
particuliere et parfois complexe. La plupart des femmes ne consultent pas un gynécologue
(manque de connaissances des influences de la pilule, de la grossesse et de la ménopause sur
leur maladie); Essais de Kovacs 1986, Etude de Barbosa 2005: montrent que la contraception
hormonale a un impact sur la PA qui [“augmente significativement et augmente les risque de
développer une HTA, cet résultat est compatible a celui de notre étude (31% des femmes
hypertendues utilisent la contraception hormonale), et ce qui concerne la grossesse et la
ménopause, nos résultats sont respectivement, 79,6% deviennent hypertendues apres leur

grossesse, et 54,7% deviennent hypertendues apres étre menopausées. [201][202] [17]

L“hygiéne de la vie a un impact direct sur 1“apparition de 1“hypertension artérielle :

- Obésité ; D™ apres les valeurs d“IMC, 34,02 % des patients sont en surpoids (25 kg/m2 <
IMC< 29,9 kg/m2). Un IMC élevé associé a 1“hypertension artérielle constitue deux facteurs
de risques cardiovasculaires comme vu dans la partie théorique. 17,52% des sujets sont obéses
(IMC >= 30 kg/m2), 48,45% de nos patients ont un poids normal (IMC < 25 kg/m2), ces
résultats sont compatibles a 1“étude de Hardy 2003), les poids n“étaient pas mesurés a
I“officine mais obtenus a 1“interrogatoire des patients, ce qui pourrait expliquer quelque
différence. Le pharmacien peut tenir a disposition dans 1“officine un pése-personne qui

permettrait aux patients de surveiller leurs variations pondérales. [203]

- Nourriture grasse et fastfood (dont 85% des sujets consomment cette alimentation malsaine),
exercice physique ; la sédentarité et I'obésité sont des facteurs de risques supplémentaires

selon I'étude de Esteban 2015, ses résultats sont compatibles avec nos résultats. [203]

- Stress : les résultats de notre étude est compatible avec 1“¢tude CARDIA 2003 de Yan et
Coll.

- Régime DASH : apport en sels, légumes et fruits (72,65% des sujets qui les consomment),
alcool et tabac, tous ceux-ci ont donne des résultats satisfaisants contrairement a ce qui est
souvent diffusé par rapport a la théorie et les études. La consommation d*“alcool, du tabac et
du sel (dont seulement 15% de nos hypertendus qui consomment une alimentation

hypersodée) est un facteur aggravant, tandis que la consommation de fruits et Iégumes est un
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facteur protecteur. En effet, une consommation réguliére de fruits et Iégumes fait partie d“une
bonne alimentation équilibrée, laquelle constitue 1"une des mesures hygiéno-diététiques dans
la prise en charge de I“HTA. Il est donc facile pour les patients d“assimiler le fait que la

consommation de fruits et légumes soit une habitude a surveiller. [194][192][203]

En deuxiéme position pour les autres facteurs vient le diabete, les malades de la
thyroide et les malades cardiovasculaires, des antécédents familiaux hypertendus et

diabétiques.

Le suivi (la découverte de la maladie, reflex en cas de pic de tension..), [“évaluation de
la prise en charge du patient hypertendu était basée sur ces thématiques qui sont la prise des
médicaments (monothérapie donc une bonne observance, assiduité du patient sur le moment
de prise, la communication entre le patient et son médecin traitant en terme de prise de charge
et prescription semble donc étre suffisante; respect des rendez-vous, signalement des effets
indésirables et le changement de dose ou de médicament ), le contrdle de la PA, les mesures
hygiéno-diététiques (sont méconnues, en raison des sources d“informations erronées , tels que
les sites non fiables et non professionnels ou encore se baser sur I'expérience d“un membre de
leur entourage..), les interactions médicamenteuses ( ou interaction avec plante ou avec un
aliment ; I' interaction entre le pamplemousse et les AHT, 1“influence de la réglisse, et les
compléments alimentaires) et lutter contre l'automédication et la satisfaction du traitement.
Cette évaluation peut donner une idée générale sur le comportement du patient, sa relation
avec la prise en charge de 1"HTA, et sa familiarisation avec sa maladie chronique. La relation
pharmacien-patient s'avére étre une condition propice a la mise en place d'un programme
d'éducation thérapeutique au plus prés du patient.[179][102][183][203]

132



CONCLUSION

L*“HTA reste un probléme de la santé publique mettant le pronostic vital en jeu. La
World Hypertension League (WHL), une organisation populaire constituée de 85 sociétés et
ligues nationales d’hypertension a désigné le 17 Mai comme journée mondiale de 1“HTA, pour
hausser la sensibilisation, la prévention et le controle de cette maladie silencieuse. Mais c*“est

toujours insuffisant pour privilégier contre les complications de cette pathologie.

Le bon contréle de 1"HTA (PAS<140mm Hg, PAD<90mm Hg) requiert une
collaboration entre ces commissions, les professionnels de santé dont le pharmacien

d*“officine, 1“hypertendu et leur entourage.

Grace a 1“emplacement stratégique des pharmacies, leurs horaires d'ouverture (
pharmacie de garde) , et la facilité d*accés au public sans nécessité d“avoir un rendez-vous
(La disponibilité, 1*accessibilité),le pharmacien détient un rdle majeur dans la bonne
éducation thérapeutique du patient (I“intérét du diagnostic précoce, 1“acceptation de la
maladie, et la nécessité de respecter les rendez-vous du contrle médical, les bonnes pratiques
de mesure tensionnelle, et 1“adhérence aux mesures hygiéno-diététiques), une bonne
surveillance médicamenteuse (I“obligation d“instauration du traitement antihypertensif, le bon
usage du médicament, son efficacité et les modalités de sa posologie), et un vrai suivi
thérapeutique (la prévention contre les effets secondaires des médicaments, les interactions,
les erreurs médicamenteuses, et les dangers de 1“automédication) pour assurer une véritable

prise en charge.
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