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Hypertension artérielle:
quoi de neuf?

[

— X. GIRERD

Unité de Prévention des Maladies
Cardiovasculaires,
Pole Coeur Métabolisme,

Groupe Hospitalier Pitié-Salpétriere,
PARIS.

Recommandation sur la prise
en charge de ’HTA de 'adulte
publiée parla SFHTA en 2013

En France, la recommandation pour
I'HTA publiée par ’'HAS en 2005 a été
suspendue en 2011 pour des raisons
réglementaires, mais le college de laHAS
n’a pas su réunir un groupe de travail
pourrédiger un nouveau texte. Lamise a
jour de ce texte étant indispensable au vu
des nombreuses données scientifiques
obtenues au cours des derniéres années,
la Société frangaise d’HTA a réalisé un
travail d’expertise selon les régles recon-
nues pour la rédaction d’une recom-
mandation conduisant a la publication
de “Recommandations pour la prise en
charge de ’'HTA de’adulte” [1]. Ce texte
a été congu pour étre utile a la pratique,
dans une forme synthétique afin de per-
mettre sa bonne lisibilité. Ces recom-

mandations comportent 15 conseils
a appliquer au cours de trois périodes
observées dans le suivi d'un hypertendu.

1. Avant de débuter le traitement:

Confirmer le diagnostic, avec mesures
tensionnelles en dehors du cabinet
médical, avant le début du traitement
antihypertenseur médicamenteux
(automesure ou MAPA).

Mettre en place les mesures hygiéno-
diététiques (réduire une consommation
excessive de sel, pratiquer une activité
physique réguliére, réduire le poids en
cas de surcharge pondérale).

Réaliser un bilan initial pour mettre en
évidence une hypokaliémie, une insuffi-
sance rénale, une protéinurie qui feront
suspecter une HTA secondaire et pour
dépister un diabete et une dyslipidémie.

Organiser une consultation d’infor-
mation et d’annonce de 'HTA pour
informer sur les risques liés a I'HTA,
expliquer les bénéfices démontrés du
traitement antihypertenseur, fixer les
objectifs du traitement, établirun plan de
soin a court et a long terme, échanger sur
les raisons personnelles de suivre ou de
ne pas suivre le plan de soin personnalisé.

2. Plan de soin initial (6 premiers mois)

Objectif principal : contréle de la
pression artérielle dans les 6 premiers
mois. Les visites au cabinet médical doi-
vent étre mensuelles, jusqu’a ’obtention
de I’objectif tensionnel. L'objectif ten-
sionnel, y compris chez les diabétiques
et les patients avec maladies rénales,
est d’obtenir une pression artérielle

systolique comprise entre 130 et 139
mmHg et une pression artérielle dias-
tolique inférieure a 90 mmHg, confir-
mée par une mesure de la PA en dehors
du cabinet médical. Des objectifs plus
ambitieux peuvent étre proposés chez
certains patients, apres avis spécialisé.

Privilégier 5 classes d’antihyper-
tenseurs qui ont démontré une préven-
tion des complications cardiovasculaires
chezles hypertendus. Par ordre d’ancien-
neté, il s’agit des diurétiques thiazidiques,
des bétabloquants, des inhibiteurs cal-
ciques, desIEC et des ARA2. Les bétablo-
quants apparaissent moins efficaces que
les autres classes pour la prévention des
accidents vasculaires cérébraux.

Le choix individualisé du premier
traitement antihypertenseur doit tenir
compte notamment de la persistance.
L'initiation du traitement antihyperten-
seur par un ARA2 ou un IEC est associée
aune persistance plus élevée que l'initia-
tion du traitement par un diurétique ou
par un bétabloquant, pour des raisons
a la fois d’efficacité et de tolérance; les
inhibiteurs calciques étant en position
intermédiaire. Chez le patient diabétique,
a partir du stade de microalbuminurie et
chez ’hypertendu avec protéinurie, on
débutera au choix parun IEC ouun ARA2.
Privilégier les médicaments dont la durée
d’action permet une prise par jour.

Débuter par une monothérapie et
privilégier les bithérapies (fixes) en
cas d’échec aprés un mois de trai-
tement. En cas d’objectif tensionnel
non atteint, plusieurs combinaisons
(en termes de dose et de composition)
peuvent étre essayées, sur des périodes
successives d'un mois, avant le passage



a une trithérapie antihypertensive.
L’association de deux bloqueurs du sys-
teme rénine-angiotensine (IEC, ARA2,
inhibiteur de larénine) n’est pas recom-
mandée. L’association bétabloquant-diu-
rétique augmente le risque de diabéte.

S’assurer de la bonne tolérance. Les
médicaments antihypertenseurs peuvent
parfois s’accompagner d’effets secon-
daires, volontiers réversibles a ’arrét du
traitement. Un autre antihypertenseur
doit alors étre prescrit. Les diurétiques,
IEG, ARAZ2 et inhibiteurs delarénine doi-
vent étre arrétés transitoirement en cas
de situation de déshydratation. Apres
chaque introduction ou adaptation poso-
logique des bloqueurs du systéme rénine-
angiotensine et/ou des diurétiques, ou
aprés un événement intercurrent, il est
recommandé de réaliser un ionogramme
sanguin avec créatininémie et débit de
filtration glomérulaire estimé.

3. Plan de soin a long terme

En cas d’HTA non contrélée a 6 mois
malgré une trithérapie antihyper-
tensive comportant un bloqueur du sys-
téme rénine-angiotensine, un diurétique
thiazidique et un antagoniste calcique,
tous a posologies optimales, il faut:

— s’assurer de la bonne observance des
traitements; mesurer la pression arté-
rielle en dehors du cabinet médical;

— demander un avis auprés d’un spé-
cialiste de I'HTA afin de rechercher
une HTA secondaire et/ou de proposer
d’autres associations de médicaments
antihypertenseurs.

En cas d’HTA contrélée, prévoir une
visite tous les 3 a 6 mois évaluant le
niveau tensionnel (favoriser ’automesure
tensionnelle), les symptomes et recher-
chant une complication cardiovasculaire.
On rappellera au patient les buts du trai-
tement, en fixant les objectifs personna-
lisés et atteignables & moyen terme et en
encourageant le suivi des traitements
(renforcement positif). Le dépistage et le
suivi médical des comorbidités seront
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assurés, notamment chez les diabétiques
et les insuffisants rénaux; ils comporte-
ront un controle biologique annuel avec
ionogramme sanguin, créatininémie et
débit de filtration glomérulaire estimé
ou, plus fréquemment, en cas de comor-
bidités, en particulier d’insuffisance
rénale ou d’événement la favorisant
(notamment déshydratation).

Dépister la mauvaise observance
des traitements antihypertenseurs
par la mise en place de stratégies adap-
tées a chacun, permettant d’améliorer
I’observance (simplification du schéma
thérapeutique, arrét des traitements
mal tolérés, usage de piluliers, favoriser
I'usage de l’automesure tensionnelle,
reprise de I’éducation thérapeutique).

Favoriserla pratique de 'automesure
tensionnelle : réaliser 3 mesures en posi-
tion assise, le matin au petit déjeuner, le
soir avant le coucher, 3 jours de suite,
les mesures étant espacées de quelques
minutes. Réaliser une série d’auto-
mesure a présenter au médecin lors de
la consultation.

Apreés 80 ans, I'objectif est une PAS
< 150 mmHg modulé, sans dépasser
3 antihypertenseurs.

Aprésune complication cardiovascu-
laire, il est recommandé :
— de maintenir 1’objectif tensionnel
(pression artérielle systolique comprise
entre 130 et 139 mmHg et pression arté-
rielle diastolique inférieure 8 90 mmHg),
confirmé par une mesure en dehors du
cabinet médical ;
— d’ajuster le traitement avec introduc-
tion des médicaments antihypertenseurs
ayant également 1’indication pour la
pathologie (indication préférentielle);
— d’ajuster les traitements associés selon
les recommandations spécifiques (regles
hygiénodiététiques, antiagrégants plaquet-
taires, antidiabétiques, hypolipémiants).

Avec la diffusion de ces recommanda-
tions et leur mise en application, il est

souhaité que 70 % des sujets hyper-
tendus traités soient contr6lés pour leur
pression artérielle en 2015 en France [2].

Les bloqueurs du SRA chez
I’hypertendu:les études
informent sur leur usage

L’association de deux bloqueurs du
systéme rénine-angiotensine chez
I’hypertendu faisait partie des moyens
thérapeutiques utilisés, en particulier
au cours de la prise en charge des dia-
bétiques ou des patients avec néphro-
pathie protéinurique. Les résultats des
études ONTARGET [3] et ALTITUDE
[4] viennent apporter des réponses
assez claires pour nous convaincre de
modifier nos usages vis-a-vis de ces
pratiques.

Concernant les résultats de I'impact
du double blocage sur la pression arté-
rielle, les résultats sur un sous-groupe
de la population ONTARGET, étudié en
MAPA sur 24 heures avec ARA2/IEC,
en ’occurrence telmisartan/ramipril,
permet de gagner 5,3 mmHg de PAS et
3,6 mmHg de PAD. Il existe donc un
bénéfice, mais celui-ci reste d’intensité
plus faible que celui observé lorsque
un bloqueur du SRA est combiné a un
antagoniste calcique ou a un diurétique
—association qui permet d’obtenir une
baisse de 10 mmHg pour la PAS et de
6 mmHg pour la PAD [5]. Pour quan-
tifier I’effet de la combinaison IEC ou
ARAZ2 avec un inhibiteur direct de la
rénine (IDR), les études avec ’aliskiren
ont montré que l’effet antihypertenseur
additif de la bithérapie IDR/ARAZ2,
en 'occurence aliskiren/valsartan
300/320, avait une intensité de baisse
del’ordre de 4 mmHg pour laPAS etde
3 mmHg pour la PAD [6].

Cependant, au-dela du modeste effet
observé sur la baisse de la pression
artérielle, I’intérét de ces associations
pour prévenir les complications, en
particulier la néphropathie, chez des
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hypertendus a été spécifiquement éva-
lué dans des études de morbidité. Alors
que I’essai ONTARGET ne montrait pas
de bénéfice sur la prévention des com-
plications cardiovasculaires et rénales
dans le groupe traité par ’association
IEC/ARA2 [7], la publication de I’essai
ALTITUDE [4] a indiqué que dans le
groupe recevant l’association aliski-
ren 300 mg/IEC ou ARA2, pour une
baisse supplémentaire de PAS/PAD
de 1,3/0,6 mmHg, aucun changement
significatif surla filtration glomérulaire
n’était rapporté, alors qu'une réduction
durapport urinaire albumine/créatinine
de 14 % était notée (IC a2 95 % : 11-17).
Aucun bénéfice sur la prévention des
complications cardiovasculaires n’était
observé, avec une tendance défavorable
mais non significative sur la survenue
des AVC. En revanche, une élévation
de la kaliémie > 5,5 mmol/L était notée
pour 21 % des patients, en particulier
par chez ceux dont la valeur était supé-
rieure a 5 mmol/L a I'inclusion.

L’absence de bénéfice du double blocage
aliskiren (300 mg/j) avec un IEC ou un
ARAZ2 — ni sur la prévention d’événe-
ments cardiovasculaires, ni sur I’aggra-
vation de la fonction rénale dans une
population de diabétiques avec atteinte
rénale — clot le débat sur I'intérét de
I’association entre eux des bloqueurs
du SRA chezle diabétique. Ces données
ont conduit les autorités de santé et les
sociétés savantes a ne plus conseiller
d’associer les antihypertenseurs des
familles IEC, ARA2 et IDR pour le traite-
ment de ’hypertension des diabétiques.
En revanche, I'usage des bloqueurs du
SRA est toujours recommandé en mono-
thérapie ou en association aux diuré-
tiques et/ou aux antagonistes calciques
cheztous les hypertendus, en particulier
chez les diabétiques [1].

Devant la large prescription des blo-
queurs du SRA dans le traitement
de 'HTA, les données de pharmaco-
vigilance concernant la survenue
d’effets indésirables— peu fréquents mais

potentiellement graves comme “l’angi-
cedéme” — sont importantes a prendre en
considération. Une vaste étude de phar-
macovigilance, réalisée par la FDA aux
Etats-Unis entre 2001 et 2010 aupres de
4 millions de sujets ayant une premiere
prescription d’un IEC, d’'un ARA2 ou
d’un IDR, apporte des données actua-
lisées sur I'incidence de I’angicedéme
de la face et/ou de la bouche et des épi-
sodes d’angicedémes graves (nécessitant
une intervention urgente) [7]. Un total
de 4511 angicedémes (3301 sous IEC,
288 sous ARA2, 7 sous IDR et 915 sous
bétabloquant) a été observé sur la période
de suivi, et 66 % des événements indé-
sirables sont survenus dans les 90 jours
ayant suivi la prescription. L'incidence
a été comparée a celle observée lors
de la prescription d’un bétabloquant.
L'incidence est de 4,4 pour 1000 patients
par année traités par IEC, de 4,7 pour
1000 patients par année traités par IDR
et de 1,7 pour 1000 patients par année
traités par ARA2 ou par bétabloquant.
L’incidence des cas graves est de 4 pour
10000 patients par année traités par
IEC, de 7 pour 10000 patients par
année traités par IDR et de 6 a 9 pour
100000 patients par année traités
par ARA2 ou par bétabloquant. Les
facteurs associés qui augmentent le
risque d’angicedéme sont le tabagisme
et la peau noire.

Aucune donnée de pharmacovigilance
de cette ampleur n’est disponible en
Europe, et on ne sait pas si une fré-
quence trois fois plus importante des
angicedémes chez les sujets sous IEC
et sous IDR que sous ARA2 et/ou béta-
bloquant serait observée sur les popula-
tions qui vivent et sont traités pour HTA
en France. Les autorités sanitaires qui,
en France, recommandent un usage pré-
férentiel des IEC par rapport aux ARA2
[8] lorsqu’un traitement par un bloqueur
du SRA est institué, devraient s’assurer
de la compatibilité de cette recomman-
dation avec ’augmentation du risque
d’angicedéme observé dans d’autres pays
lors de la prescription des IEC.

La dénervation rénale
en France

Alors que la méthode est expérimentée
depuis 3 ans environ, la dénervation
par radiofréquence des artéres rénales
n’a jusqu’ici concerné que quelques
milliers de patients dans le monde et
quelques centaines en France [10]. C’est
en Allemagne que la technique a été le
plus diffusée, suivie ensuite de I'Italie.
Faute de texte officiel et de contexte
législatif encadrant la pratique, il était
nécessaire de réfléchir aux indications
possibles de cette technique en dévelop-
pement. Le texte de consensus d’expert,
élaboré conjointement par la Société
frangaise d’hypertension artérielle
(SFHTA), la Société frangaise de cardio-
logie (SFC) et le Groupe Athérome coro-
naire et Cardiologie interventionnelle de
la Société frangaise de radiologie a eu
pour but de combler un vide en émettant
des propositions a ce propos [11].

La technique est maintenant bien
connue des médecins spécialistes: elle
consiste a effectuer une dénervation des
deux arteres rénales par voie endovascu-
laire, en général grace a un courant de
radiofréquence de faible énergie pour
lequel un appareillage est commercia-
lisé depuis 2011 en France, mais plu-
sieurs compagnies ont obtenu un mar-
quage CE permettant I'utilisation de leur
matériel dans]’Hexagone. Le mécanisme
d’action, encore hypothétique, pourrait
reposer sur une réduction du tonus
sympathique rénal. Cependant, on com-
prend encore mal pourquoi la baisse ten-
sionnelle n’est, en général, observée que
quelques semaines apres I’application
du courant de radiofréquence alors que
la destruction des fibres sympathiques
de I’adventice artérielle est rapide.

Depuis le début du lancement de la
méthode, un nombre trés restreint de
patients ont été inclus dans des études
qui comparent les effets de la dénerva-
tion a un traitement de comparaison. La
publication de I’étude SIMPLICITY 3 est



attendue en 2014. La comparaison de la
méthode & une intervention fantéme
(procédure Sham) permettra de répondre
avec plus de certitude sur'intensité de la
baisse de pression artérielle attribuable a
la dénervation elle-méme.

Selon le texte de consensus publié par
les experts frangais en 2012, et 4 la dif-
férence des textes de consensus des
spécialistes de 'ESH et de celui publié
par I’European Society of Cardiology, il
faut tester les effets de la spironolactone
a 25 mg/j avant d’envisager une déner-
vation et ne proposer le traitement que
chez les hypertendus dont 'HTA n’est
pas contrdlée par une médication anti-
aldostérone.

Pour respecter les indications du
consensus de 2012, la dénervation
rénale est a réserver, pour l'instant, aux
seuls patients ayant une PA clinique tou-
jours supérieure a 160 et/ou 100 mmHg,
en consultation sous quadrithérapie
comportant un diurétique et au moins
25 mg/j de spironolactone. Il faudra, en
outre, pour pouvoir proposer une déner-
vation, avoir vérifié la réalité de larésis-
tance au traitement antihypertenseur
(PA > 135 et 85 mmHg) en automesure
ouen MAPA (période diurne). Auvude
ces restrictions, le nombre de malades
potentiellement éligibles a un traitement
par dénervation est faible, cela d’autant
que cette méthode est limitée par des
contraintes d’anatomie aortique com-
patibles avec un cathétérisme aortique
par voierétrograde, mais par la nécessité
d’avoir des artéres rénales suffisamment
longues (au moins 20 mm avec la sonde
Medtronic), de diameétre interne suffi-
sant (4 mm), non sténosées de plus de
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30 %, jamais angioplastiées et stentées,
et non dysplasiques.

Au final, compte tenu de ces points et de
la complexité dela sélection du patient, le
consensus d’experts a considéré qu’il était
essentiel que les indications de la déner-
vation rénale soient posées par un groupe
multidisciplinaire ayant une pratique et
une compétence reconnue dans la prise
en charge des patients hypertendus.

Le traitement antihypertenseur ne sera
pas interrompu dans les suites immé-
diates du geste de dénervation rénale car
Peffet surlabaisse dela pression artérielle
est retardé et atteint son effet maximum
apres 3 mois. La surveillance de la pres-
sion artérielle, de la fonction rénale et de
I’anatomie des arteres rénales est néces-
saire apres 12 mois et 36 mois. Le consen-
sus d’experts recommande 'inclusion
dans un registre spécifique de tous les
patients ayant bénéficié en France de
la technique de dénervation rénale. Un
registre sera débuté en France dans le
courant du deuxiéme semestre 2013.
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