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ABREVIATIONS

HO : hypotension orthostatique
HTA : hypertension artérielle

mmHg : millimétre de mercure

PAS : pression artérielle systolique
PAD : pression artérielle diastolique
IMC : indice de masse corporelle
IDM : infarctus du myocarde

AVC : accident vasculaire cérébral
AIT : accident ischémique transitoire
HAS : haute autorité de santé

NIH : national institutes of health
OMS : organisation mondiale de la santé

AMM : autorisation de mise sur le marché
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Résumeé

Introduction :

L'hypotension orthostatique est une pathologie dont la prévalence augmente fortement avec
I'age. Elle représente un facteur de risque de morbi-mortalité. Son diagnostic est simple et sa
prise en charge repose essentiellement sur la prévention et des mesures non

pharmacologiques.

Objectifs :

L’objectif principal était de deéterminer la prévalence de I'hypotension orthostatique en
médecine générale. L’objectif secondaire était de rechercher les facteurs favorisants cette

chute de la pression arterielle.

Matériels et méthodes :

Une étude observationnelle a été conduite de juin a décembre 2012 incluant des patients de
plus de 65 ans consultant dans 3 cabinets de médecine générale. La pression artérielle
systolique et diastolique était mesurée en décubitus dorsal aprés 10 minutes de repos et a 1
minute d'orthostatisme. Le sexe, l'dge, I''MC, la présence d'un diabéte, le nombre de
traitements antihypertenseurs et psychotropes ont été extraits a partir des dossiers médicaux.
Des analyses statistiques ont été conduites (univariées et multivariée) ; une valeur de p<0,05

était retenue comme statistiguement significative pour le chi2.

Résultats :

Deux cents patients ont été inclus ; 48 présentaient une hypotension orthostatique [1C95%=
18-30] soit une prévalence de 24%. La chute de la pression artérielle systolique apres une
minute d’orthostatisme était significativement plus élevée en fonction de I’augmentation de
I'dge, du nombre de traitements anti hypertenseurs, de celui de traitements psychotropes et

d’une pression artérielle élevée en décubitus.

EYRAUD
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Discussion :

Les résultats de ce travail sont conformes aux données de la littérature internationale. Cette
forte prévalence inciterait a un dépistage plus systématique, les facteurs de risque identifiés
permettant de cibler les patients. Au final, il s’agit pour le médecin généraliste en amont
comme en aval d’une hypotension orthostatique, de rester vigilant dans sa prescription
d’antihypertenseurs ou de psychotropes (adaptation thérapeutique) et de mettre en ceuvre des

mesures d’éducation du patient.

Mots clés : hypotension orthostatique, prévalence, médecine générale.
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INTRODUCTION

L'hypotension orthostatique est un trouble de la régulation de la pression artérielle tres
fréquent chez la personne agée [1, 2, 3]. Il désigne l'incapacité a maintenir lors du passage de
la position couchée a la position debout une pression artérielle adaptée. Elle est définie par la
HAS ainsi que I'Académie Américaine de Neurologie et la Société Américaine d'Autonomie
par une baisse d'au moins 20 mmHg de la pression artérielle systolique et/ou d'au moins 10
mmHg de la pression artérielle diastolique au décours des trois premieres minutes d'un
passage a l'orthostatisme [4, 5]. La variation de la fréquence cardiaque et la présence ou non
de symptdmes évocateurs ne rentrent pas en compte dans la définition. L'HO est le plus
souvent asymptomatique, ainsi sa prévalence dans la population ne peut se baser uniquement
sur l'apparition de symptémes et nécessite un dépistage spécifique par la mesure systématique
de la pression artérielle en position couchée et debout. Encore sous diagnostiquée, plusieurs
travaux ont étudie la prévalence de I'hypotension orthostatique chez les sujets agés. lls ont
tous montré qu'elle augmente fortement avec I'age variant entre 10 et 40% au dela de 65 ans
[2, 3, 6, 16, 17, 20, 21].

Les conséquences de I'HO sont graves et surviennent sur un terrain déja fragilise avec morbi-
mortalité significative. L'HO est responsable de malaises, de chutes avec des conséquences
traumatiques immédiates ainsi qu’une perte d'autonomie secondaire. Elle est a I’origine d’une
altération de la qualité de vie et d’une mauvaise observance thérapeutique. [7, 8, 9,10]. Il
semble également exister une relation positive entre la présence d'une HO et la présence de
troubles cognitifs [60]. L'HO est depuis récemment considérée comme un facteur de risque
cérébro-vasculaire et cardio-vasculaire indépendant [11, 12, 13, 14, 15, 16]. Dans certaines
études c'est un facteur prédictif indépendant et significatif de la mortalité globale chez le sujet
agé [18, 19, 20, 21].

Les recommandations de la HAS en 2008 pour la prise en charge de 'HO [22] sont fondées
sur les recommandations de I'European Society of Cardiology de 2004 [23]. Sa prise en
charge est codifiée avec plusieurs lignes de traitement. La premiére repose sur des mesures
non pharmacologiques comprenant essentiellement I'éducation du patient et la prise en charge

des facteurs étiologiques :

EYRAUD
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-Suppression d'une cause iatrogene avec remplacement du médicament incriminé
-Diminution de la dose ou fractionnement des prises du médicament incriminé
-Evitement des causes déclenchantes (orthostatisme rapide, station debout immobile
prolongée, exposition aux ambiances chaudes, repas riche en glucides)
-Décomposition du lever avec passage progressif a la station debout

-Surélévation nocturne de la tete du lit

-Activité physique réguliere

-Réalisation d’exercices physiques de contre-pression (croiser les jambes, s’accroupir)
-Arrét d'un régime désodé

-Suppression de l'alcool

-Mise en place d'une contention veineuse élastique des membres inférieurs

-Contréle de la pression artérielle

-Correction d'une hypovolémie

Les médicaments restant la cause la plus fréquente d’HO, la recherche et 1’arrét de tous les

médicaments qui pourraient induire ou aggraver une HO semblent indispensables [23].

En cas d'échec de ces mesures et dans les formes invalidantes un traitement pharmacologique
peut étre initié. De tres nombreux médicaments ont été proposes pour le traitement
symptomatique de I’HO mais peu ont fait ’objet d’études cliniques démontrant leur efficacite.
Selon les recommandations de I’European Federation Of Neurological Societies (EFNS)
éditées en 2006 un seul medicament a une évaluation clinique correcte [24]. 11 s’agit de la
midodrine, un agoniste alphal-adrénergique d’action périphérique. La midodrine est le seul
traitement dont l'efficacité a été démontrée par plusieurs études dont certaines en double
aveugle contre placebo [25]. Son efficacité a été évaluée sur les chiffres tensionnels et la
symptomatologie. Il n’y a pas eu d’étude pour évaluer I’impact de la midodrine sur la morbi-
mortalité. Son effet secondaire majeur qui en fait sa principale contre-indication est
I’hypertension artérielle. La midodrine est ainsi d’utilisation compliquée et limitée chez le
sujet agé.

La fludrocortisone, minéralocorticoide dont le mécanisme d’action repose sur une rétention
hydrosodée est donnée dans certaines pratiques mais reste hors AMM.

Depuis 2007 la commission francaise de la transparence a réévalué le service medical rendu

(SMR) des spécialités a base de dihydroergotamine (SMR coté insuffisant) qui ne sont plus
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remboursées dans le cadre de I’HO [26].
Un rapport de la NIH en 2010 rapporte que I'éducation du patient est probablement le facteur

le plus important du controle de I'HO [27].

Dans ce contexte le médecin généraliste occupe une place privilégiée dans le dépistage et la
prise en charge de I'HO. L'étude actuelle a pour objectif principal de déterminer la prévalence
de I'HO chez des patients de plus de 65 ans consultant en cabinet de médecine générale.
L'objectif secondaire est d'évaluer les facteurs de risque de la chute de la pression artérielle.
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MATERIELS ET METHODE

Etude

Nous avons réalisé une étude observationnelle consistant en une enquéte transversale de
prévalence. Les inclusions se sont déroulées sur 3 cabinets de médecine génerale pendant 6
mois sur la période de juin a décembre 2012. Un cabinet se situait dans le département du
Rhéne, les deux autres dans le département de I’Ain. La population était semi rurale et
urbaine. Les cabinets avaient une activité standard de médecine générale. Initialement une
étude pilote a été réalisée sur 50 patients. La prévalence obtenue était de 13 cas soit 26% de

I’échantillon. Nous avons décidé de poursuivre 1’étude afin d’en augmenter la puissance.

-Critéres d'inclusion:

Les critéres d'inclusion sont I'age avec une population étudiee composee de tous les patients
successifs ayant été vus en consultation avec un age supérieur ou égal a 65 ans quel que soit le
sexe et les antécédents. Les plages de consultations représentaient une journée par semaine

dans chaque cabinet.

-Critéres d'exclusion:

Les patients grabataires n'étant pas en capacité physique de réaliser le test n‘ont pas été inclus.

Pour chacun des patients les dossiers meédicaux étaient consultés avec l'objectif de recueillir
toutes les informations nécessaires a cette étude. Les eléments suivants ont été analysés:

-l'age

-le sexe

-le poids, la taille avec calcul de I''MC

-les antécédents de diabete et d'HTA

-le traitement anti hypertenseur

-le traitement psychotrope comprenant antidépresseurs, benzodiazépines et neuroleptiques.
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Déroulement et méthode de mesure

Dés l'arrivée du patient, celui ci a été laissé au repos pendant dix minutes en décubitus dorsal
durant le recueil des caractéristiques. Apreés ce recueil, le patient a bénéficié d'une mesure de
la pression artérielle de décubitus a l'aide d'un tensiometre électronique validé, de marque
Tensoval (HARTMANN) avec un brassard adapté au bras du patient. Le brassard était placé a
hauteur du ceceur positionné en regard du trajet de l'artére humérale, avec le bord inférieur du
brassard restant 2 a 3 centimétres au dessus du pli du coude. Une seconde mesure a été
réalisée, une minute aprés le passage en orthostatisme. Il n’existe pas de différence entre
I’utilisation d’un appareil automatique et la méthode manuelle de la prise de la pression

artérielle pour rechercher une hypotension orthostatique [28].

L'hypotension orthostatique a été affirmée lorsque que nous avons constaté une baisse de la
pression artérielle systolique d'au moins 20 mmHg et/ou une baisse de la pression artérielle
diastolique d'au moins 10 mmHg. L’ensemble des données a été recueilli dans un tableau
Excel. L’analyse des données a été descriptive et comparative. Les tests utilisés ont été le test
de Student et le test du chi deux. Nous avons realisé des analyses univariées puis une
régression linéaire multivariée Une valeur de p<0,05 a été retenue comme statistiquement

significative.
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RESULTATS

Caractéristiques cliniques générales (annexe 1)

Notre échantillon était composé de 200 patients dont 106 femmes (53%) et 94 hommes
(47%). Deux sujets n’ont pu étre inclus car 1’état général ne permettait pas la réalisation du
test. ’age moyen était de 74,4 ans avec des extrémes de 65 ans et de 98,7 ans. Les patients
ageés entre 65 et 75 ans représentaient 56,5 % de I'échantillon (n=113) alors que les patients
agés de plus de 75 ans représentaient 43,5% de I'échantillon (n=87).

58 % de I'échantillon avaient un antécédent d’hypertension artérielle (n=116). Le contrble de
la pression artérielle est défini par une pression artérielle systolique inférieure a 140 mmHg et
une pression arterielle diastolique inférieure @ 90 mmHg. La tension artériclle n’était
controlée que dans 41% des cas (n=82).

La prévalence d'un IMC supérieur ou égal a 25 était de 49% (n= 98). L'IMC moyen était de
25,05 avec des extrémes de 16 et 48. La prévalence du diabéte était de 13% (n= 26).

Le pourcentage de 1'échantillon n'étant pas sous traitement antihypertenseur était de
40,5%(n=81). La prévalence d'une monothérapie antihypertensive était de 20% (n=40),
d'une bithérapie de 20% (n=40), d'une trithérapie de 15,5% (n=31), d'une quadrithérapie
de 4% (n=8).

La prévalence de sujets sous antidépresseurs eétait de 21% (n=42), de sujets sous
benzodiazépines de 14,5% (n=29) et de sujets sous neuroleptiques de 5% (n=10). Au total
69% (n=138) des patients n’avaient pas de traitement psychotrope contre 22,5% (n=45) ayant
une seule classe pharmacologique et 8,5% (n=17) possédant 2 ou 3 traitements psychotropes.
La proportion de patients ne prenant ni traitement antihypertenseur, ni traitement psychotrope
se limitait a 33% des sujets (n=66) alors que 24% (n=48) présentaient une comédication avec

ces 2 classes pharmacologigues.

Variation de la pression artérielle a I'orthostatisme et HO (annexe 2)

La tension artérielle systolique couchée moyenne était de 143,9 mmHg avec des extrémes de
100 et 192 mmHg. La tension artérielle diastolique couchée moyenne était de 81,3 mmHg
avec des extrémes de 56 et 109 mmHg. La tension artérielle systoliqgue moyenne a une minute

d’orthostatisme était de 133,7 mmHg avec des extrémes de 96 et 181 mmHg. La tension
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artérielle diastolique moyenne a une minute d’orthostatisme était de 77,9 mmHg avec des
extrémes de 55 et 105 mmHg.

La chute de la pression artériclle systolique aprés une minute d’orthostatisme était en
moyenne de 10,2 mmHg. La chute de la pression artérielle diastolique apres une minute
d’orthostatisme était en moyenne de 3,4 mmHg.

Quarante-huit cas d’HO ont été observés, ce qui représente une prévalence de 24% avec un

intervalle de confiance a 95% compris entre 18 et 30.

Chute de la TAS et analyse des facteurs favorisants

En analyse univariée avec le test de Student (annexe 3), les déterminants de la baisse de la
pression artérielle aprés une minute d’orthostatisme était significativement 1’age (p<0,001
annexe 4), le nombre de traitements antihypertenseurs (p<0,001, annexe 5), le niveau de la
pression artéerielle de repos (p<0,001 annexe 6), le nombre de traitements psychotropes
(p<0,001), la présence d’un diabéte (p=0,048 annexe 7), et un IMC supérieur a 25 (p=0,002).

Le sexe n’était pas corrélé a la baisse de la pression artérielle (p = 0,690).

Dans un second temps nous avons réalisé une analyse multivariée (annexe 4) comprenant
I'ensemble des déterminants significatifs en analyse univariée corrélés a la chute de la
pression artérielle a l'orthostatisme. L'IMC (p=0,276) et le diabete (p=0,273) n'étaient pas

conservées comme facteurs influant la baisse de la PAS a l'orthostatisme.

En régression multivariée une valeur élevee de la pression artérielle, I’augmentation de 1'age,
le nombre de traitements antihypertenseurs et le nombre de traitements psychotropes étaient

significativement corrélés a la baisse de la PAS a I'orthostatisme.
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DISCUSSION

Cette étude a permis de mettre en évidence une prévalence élevée de I'HO dans une
population de 200 patients agés de plus de 65 ans consultant en médecine générale. La baisse
de la PAS a I’orthostatisme était significativement associée a ’augmentation de I’age, une
valeur élevée de la pression artérielle de décubitus, le nombre de traitements
antihypertenseurs et le nombre de traitements psychotropes. Dans notre étude la variation de

la pression artérielle n’était pas liée au sexe, au diabéte et a I'IMC.

La portée de notre étude est limitée par le principal biais représenté par la faible cohorte de
I’étude qui entraine un défaut de puissance. Le nombre de patients a été fixé de facon
arbitraire et il est difficile de généraliser les résultats a I’ensemble de la population. De plus la
prévalence a eu tendance a étre sous estimée car le dépistage s’est limité a une minute
d’orthostatisme. Selon Gehrink 88% des hypotensions orthostatiques sont depistées lors de la
premiére minute [29]. Une autre limite importante est le fait qu’il n’y ait eu qu’une seule
mesure de la pression artérielle et une seule recherche d’hypotension orthostatique. Nous
avons adopté cette méthodologie pour améliorer la faisabilité en médecine geénérale. La
méthode utilisée est un geste simple, rapide, reproductible et fiable, correspondant a un outil
de dépistage de I’HO. Enfin I’association des facteurs de risque a été réalisée sur la baisse de
la PAS et non sur la présence de I’HO. Nous avons supprimé le seuil afin d’augmenter la
puissance de notre étude comprenant un nombre limité de sujets.

Notre échantillon de 200 patients reste cependant important et a permis une estimation précise
de la prévalence de I’HO avec un intervalle de confiance rapproché. L’effectif était également
suffisant pour déterminer en analyse univariée suivie d’une régression multivariée les facteurs

significativement corrélés a la baisse de la pression artérielle a I’orthostatisme.

Dans notre étude la prévalence était de 24% et confirmait le réle de I'age qui serait une des
principales causes d'HO, principalement liée a I’augmentation de la rigidité artérielle. Dans la
littérature la tendance est similaire avec de nombreuses études bien menées ou on retrouve des
prévalences qui varient de 15 & 40% selon les auteurs dans des populations agées d’au moins
65 ans [2, 6, 21]. Dans I’étude « the cardiovascular health study » portant sur 5201 personnes

agées de plus de 65 ans la prévalence était de 18% significativement associée a I’age [17].
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Dans une étude récente de 2013 comprenant 1000 sujets agés de plus de 75 ans la prévalence
d’HO était estimée a 35% [3]. L’ensemble de ces études permettent de conclure que la
prévalence de I’HO est élevée ans la population générale et augmente avec 1’age. Dans notre
étude ainsi que dans la littérature les hommes et les femmes sont touchés par I’'HO dans les
mémes proportions.

Si en analyse univariée il semblait y avoir un lien positif, la régression multivariée montre,
malgré une tendance forte que le diabéte, et I'IMC ne sont pas significativement corrélés a la
baisse de la pression artérielle. Dans la littérature, le diabéte, qui peut se compliquer d’une
atteinte périphérique du systeme nerveux autonome, est un facteur avéré de risque d’HO [10].
La prévalence varie selon les études entre 6 et 32% [30]. L’étude EURODIAB IDDM a trouvé
chez 3007 patients diabétiques une prévalence de 18% [31]. La faible cohorte de notre étude

explique probablement cette tendance positive mais 1’absence de significativité.

Dans notre étude une tension artérielle élevée était significativement associée a une baisse de
la pression artérielle a 1’orthostatisme. Plusieurs grandes études ont démontré que I'HTA
constitue un facteur de risque de développer une HO [32, 33]. Dans I’étude EPICARDIAN
portant sur 2700 patients la prévalence de I’HO était significativement plus importante chez
les sujets hypertendus [32]. Il est évident que le traitement antihypertenseur prescrit joue un
réle dans cette problématique. Cependant I'étude PARTAGE, portant sur 994 sujets agés
vivant en maison de retraite, a mis en évidence qu’un meilleur contrdle de la pression
artérielle chez les patients hypertendus diminue le risque d’HO [34]. Une autre étude a montré
qu’un traitement antihypertenseur bien conduit permettrait de diminuer la fréquence des

épisodes d’HO, en particulier dans la population agée [35].

Nos résultats ont montré un lien fort entre baisse de la pression artérielle a I’orthostatisme et
le nombre de traitements antihypertenseurs. De nombreuses études ont montré une corrélation
entre HO et traitement hypotenseur. [36, 37]. Ces résultats vont dans le sens de ceux de
Kamaruzzaman et al. qui ont démontré que la trithérapie et la quadrithérapie antihypertensive
étaient fortement predictives d'HO [38]. L’étude Syst-Eur a montré que la majorité des classes
d’anti-hypertenseurs peut-étre impliquée dans I’apparition d’une HO [39].

On constate que le paradoxe réside dans le fait que le contrdle au long cours de I'hypertension
artérielle pourrait au contraire améliorer la réponse hémodynamique a l'orthostatisme. En effet
I'HTA provoquerait une augmentation de la rigidité de la paroi artérielle, elle méme a l'origine

d'une altération du baroréflexe. Le dilemme est donc de traiter I'HTA correctement sans
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exposer le sujet a une HO. Un hypertendu traité bien équilibré aurait moins de risque d'HO
qu'un hypertendu traité mal controlé.

En 2011, les recommandations anglaises sur ’'HTA [40] et en 2012 les recommandations
francaises sur la mesure de la pression artérielle [41] préconisent de dépister
systématiquement I’HO apres 75 ans, en particulier chez le sujet hypertendu, avant de débuter
un traitement antihypertenseur et dans le suivi thérapeutique avec recommandation de
recherche d'HO tous les 6 mois afin de prévenir le risque iatrogene. La HAS en octobre 2012
a publié de nouvelles recommandations sur la prescription chez le sujet 4gé (personne de plus
de 75 ans ou plus de 65 ans polypathologique) avec recommandations de recherche d'une HO
tous les 6 mois si prise d’antihypertenseurs [42]. Cette recherche fréquente d'HO est alors
justifiée car cette pathologie est due en partie a la maladie hypertensive elle méme ou bien
induite ou aggravée par les anti-hypertenseurs. En cas de diagnostic d’HO la réduction du

risque iatrogene a la priorité sur la baisse de la pression artérielle.

Dans notre étude la prise de traitement agissant sur le systéme nerveux central tel que les
psychotropes (antidépresseurs, anxiolytiques, neuroleptiques) est associée également a la
chute de la pression artérielle a 1’orthostatisme. Ces effets secondaires liés au blocage des
récepteurs adrénergiques et cholinergiques ont €té montrés dans d’autres études mettant en

évidence leur lien avec I’HO [43, 44].

Les recommandations de I'European Society of Cardiology en 2004 soulignent le fait que
l'origine médicamenteuse est la cause la plus fréquente d'HO [23]. Les principaux
médicaments incriminés sont les medicaments cardio-vasculaires avec les antihypertenseurs.
Ce risque est majoré en cas de plurithérapies antihypertensives et en cas d‘association,
fréquemment prescrite, avec des médicaments du systéme nerveux central (antidépresseurs,

neuroleptiques, benzodiazépines) ou les alphabloquants a visée urologique.

On peut rappeler les données en 2002 de I’Enquéte Santé et Protection Sociale (ESPS) de
I’Institut de Recherche en Economie de la Santé (IRDES) que la consommation journaliére de
la personne agée de 65 ans et plus s’établit a 3,6 médicaments par jour. Cette consommation
est dominée par les médicaments a visée cardiovasculaire. 51% des patients avaient acheté en
un mois au moins un médicament cardiovasculaire. Pour les psychotropes le taux de

consommateur est de 16% [45].
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De trés nombreux médicaments ayant été imputés dans la survenue d’une HO (annexe 9) la
recherche d’une cause médicamenteuse doit étre systématique car I’'HO est dans ce cas
curable. L'évaluation du rapport « bénéfice-risque » avant tout traitement est indispensable. 11
devient primordial de faire une recherche d'HO avant initiation du traitement et d'augmenter
la posologie de fagon progressive avec une titration adaptée en fonction des caractéristiques

individuelles du sujet.

Une donnée préoccupante est que I’HO, méme asymptomatique est considérée comme un
facteur pronostique péjoratif majeur. Elle est associée a un excés de morbidité et de mortalité
cardiovasculaire et totale. Dans les derniéres études elle est corrélée a I'AVC (eigenbrodt et al
2000 [13]), linfarctus du myocarde (luukinen et al 2004 [15], rose et al 2000 [12]), et
I'insuffisance cardiaque (verwoert et al 2008[16], Fedorowski et al 2010[18]).

Dans la Cardiovascular Health Study, étude portant sur 5201 patients de plus de 65 ans I’'HO a
été associée de maniere significative a I'IDM et I’AIT [17]. Dans 1’étude ARIC
(Atherosclerosis Risk In Communities), une corrélation entre ’'HO et ’insuffisance cardiaque
a été démontrée chez 12 363 sujets [13].

L'HO peut étre considérée un facteur de risque indépendant de mortalité (19, 20, 21). Dans
I’étude de Masaki et al, la présence d’une HO augmente de 64% le risque de déces (risque
relatif [RR]: 1,64 [1,19-2,26] sur un suivi de 4 ans avec une relation probable entre
I’importance de la chute tensionnelle lors du lever et le risque de déces. Le risque morbide lié
a ’HO concerne également des populations moins agées ainsi que le montrent les résultats de
I’étude suédoise prospective « Malmo Preventive Project » avec 33 346 participants d’un age
moyen de 45,7 ans sur un suivi de 22,7 ans. La prévalence de I’'HO dans cette population
générale était de 6,2%. Il était mis en évidence une relation entre ’HO et ’age, ’HTA, la
prise d’un traitement antihypertenseur, un diabéte. En analyse de régression I'HO était
associée de facon significative au risque d’événements coronariens, d’AVC, et de mortalité
toutes causes [18]. Selon I’étude Rotterdam en 2008 de Verwoert et al, étude prospective
néerlandaise prospective de 7000 individus de plus de 55 ans avec un suivi sur 6 ans, I’'HO
augmentait le risque de survenue d’un AVC, de maladie coronarienne et de décés pour les
patients de plus de 70 ans. Pour les moins de 60 ans I’HO augmentait le risque de déces [16].
L’étude ARIC d’une durée de 13 ans a démontré, apres ajustement des facteurs confondants,
qu’une HO était un facteur prédictif de mortalité chez les adultes d’age moyen (45-64 ans)
[13].
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L’hypothése avancée est I’ischémie cérébrale et/ou cardiaque secondaire a la baisse
importante de la pression artérielle. Les études sur ’'HO sont encore peu nombreuses et
encore affectées de biais non négligeables. En attendant de nouvelles études il est difficile de
savoir si ’HO est un simple marqueur de fragilit¢ ou un Véritable facteur de risque
indépendant de mortalité.

Les médicaments étant la cause la plus fréquente d’HO nous nous sommes intéressés a la
prescription des antihypertenseurs qui reste prépondérante chez la personne de plus de 65 ans.
Selon les données de la HAS, 60% des 65-74 ans et 70% des plus de 75 ans sont traités par
antihypertenseurs [61].

Tout d’abord il n’existe aucune preuve qu’un traitement antihypertenseur chez des patients
présentant une HTA légere (140/90-159/99 mmHg) ne présentant pas de maladie
cardiovasculaire apporte un bénéfice clinique. Une meta-analyse de la Cochrane collaboration
en 2012 a partie de 4 essais randomisés pendant une durée de 4 a 5 ans ne retrouve aucune
baisse de la mortalité cardiovasculaire, ni des AVC, ni des IDM avec cependant une
intolérance dans 9% des cas [62].

Par ailleurs s’il est démontré qu’il est bénéfique, sur le plan de la morbi-mortalité
cardiovasculaire, d’abaisser la pression artérielle chez un patient de plus de 65 ans avec
obtention d’une pression artériclle systolique inféricure a 160 mmHg, aucun essai n’a obtenu
de chiffres inférieurs a 140 mmHg [46].

Une meéta-analyse réalisée par le Pr GUEYFFIER montre que la baisse tensionnelle obtenue
par les médicaments chez les hypertendus de plus de 80 ans permet de diminuer les
complications cardiovasculaires non mortelles (AVC et insuffisance cardiaque). En revanche
aucun effet sur la mortalité totale n’est observée, celle-ci étant méme légérement augmentée
mais de fagon non significative [47, 48]. Une méta-analyse de la Cochrane Collaboration
regroupant 15 essais et 24000 sujets de plus de 60 ans, a montré que traiter ’HTA réduit la
morbi-mortalité cardiovasculaire quelque soit I’dge, mais la mortalité totale seulement chez
les moins de 80 ans [49]. La méta-analyse de Schall et al. regroupant 10 études et 6933
participants arrive a la méme conclusion pour une population agée de plus de 75 ans [50].
Ainsi ces études confirment un effet bénéfique du traitement antihypertenseur aprés 80 ans,
notamment en prévention des accidents vasculaires cérébraux et de 1’insuffisance cardiaque,
justifiant ainsi une intervention thérapeutique sans toutefois diminuer la mortalité.

Ce résultat est probablement a mettre en rapport avec une augmentation du risque iatrogene a

laquelle contribue I’hypotension orthostatique.
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La réduction de la mortalité totale dans I’étude HYVET ne remet pas en cause cette
observation. En effet dans cette étude peu de patients étaient en prévention secondaire et la
population présentait peu de facteurs de risques vasculaires ou comorbidités. La vie en
institution ou la présence d’un auxiliaire de vie étaient des criteéres d’exclusion suggérant un
risque iatrogene réduit pour les patients inclus [51]. Ces résultats ne peuvent donc s’appliquer
a des octogénaires fragiles. De plus cette étude a été interrompu avant terme, a 18 mois ce qui
ne permet pas d’affirmer que les bénéfices du traitement vont persister au dela. Il est
important de rappeler que dans 1’étude HYVET les critéres d’inclusion étaient une PAS
comprises entre 160 et 199 mmHg et il avait été choisi des chiffres cibles de PA de 150/80
mmHg. 1l est également intéressant de noter que dans cette étude il existait une relation de
type courbe en « U » entre niveau de PAS et mortalité totale, celle ci augmentant en dessous
de 140 mmHg et au dessus de 160 mmHg.

On peut signaler que aux états unis depuis le JNC-8 de 2014 il est recommandé pour les
patients de 60 ans et plus de débuter un traitement pharmacologique lorsque la PAS est
supérieure a 150 mmHg ou lorsque la PAD est supérieure a 90 mmHg [52]. Il existe
également un consensus général récent sur I’absence de bénéfice d’un objectif tensionnel en-
deca de 140/90 mmHg méme chez les patients a haut risque cardiovasculaire [53].

Une méta analyse de la revue Cochrane en 2009 regroupant 7 essais randomises, incluant plus
de 22 000 patients, la recherche d’une PA basse n’était pas associée a une réduction de la
mortalité totale, de survenue d’IDM, d’AVC, d’insuffisance cardiaque, d’éveénements
cardiovasculaires majeurs. Les auteurs concluaient que recommander un objectif tensionnel
inférieur a 140-160/90-100 n’est pas factuel [54].

Il est intéressant de noter que dans la méta-analyse de Staessen et al. une baisse de la pression
systoliqgue au-dela de 10 ou au maximum 15 mmHg n’est pas associée a un bénéfice
supplémentaire sur les accidents cardiovasculaires, les accidents cardiaques et cérébraux [55].
Le mieux peut étre ’ennemi du bien et un trop fort abaissement tensionnel peut avoir des
conséquences néfastes. L’European Society of Hypertension Task Force en 2009 a mis en
évidence que chez un patient a haut risque cardiovasculaire, une PAS inférieure a 130 mmHg
augmente le risque de déces cardiovasculaire qui s’éleve si la pression artérielle baisse encore
[46]. L’étude INVEST portant sur 22576 patients coronariens et hypertendus a trouvé une
courbe en J pour les événements cardiovasculaires : I’abaissement de la PA en dessous de

119/84 était associé a une réaugmentation de la mortalité et la survenue d’infarctus [56].
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Une étude d’observation sur 9 ans d’une population finlandaise agée d’au moins 85 ans
montrait qu’une pression systolique plus basse (<140 ou 140-159 plutdt que > 160) était
associée avec un plus grand risque de décés [57].

Il est également important de rappeler qu’il a été mis en évidence que les individus dont la
pression artérielle ne baisse apparemment pas sous traitement bénéficient néanmoins d’un
effet preventif [58].

Dans ce contexte, en cas d’HO le rapport « bénéfice-risque » se trouve ainsi inversé et le
traitement antihypertenseur risque de devenir délétére. Dans ce cadre il faut savoir modifier
les thérapeutiques en changeant, en diminuant ou parfois en arrétant les traitements

antihypertenseurs afin de lutter contre ce phénomene.

Etant donné les risques d’HO iatrogéne et les conséquences de celle ci on peut discuter selon
le risque cardiovasculaire global, en ayant des objectifs adaptes et sans se focaliser sur une
cible tensionnelle, I’utilisation des thérapies anti hypertensives, notamment les plurithérapies,
chez la personne agée de plus de 80 ans.

Le traitement antihypertenseur, et tout traitement a risque d’HO chez le sujet 4gé ne doit étre
débuté qu’apres une évaluation précise du rapport « bénéfice-risque ». La décision doit
reposer sur une analyse individuelle qui prend en compte I’existence de comorbidités, le
risque cardiovasculaire global, I’atteinte des organes cibles, la tolérance, le risque iatrogéne
avec les polymédications associées, 1’espérance et la qualité de vie du patient.

Il doit étre instauré progressivement avec une posologie initiale plus modérée. La réévaluation
systématique de la prescription médicamenteuse et la surveillance clinique réguliére sont
indispensables. Sa prescription doit s’accompagner d’une information claire sur I’'HO
(reconnaissance, conduite a tenir, mesures préventives), s’associer aux régles hygiéno-

diététiques, et limiter les co-médications potentiellement responsables d’HO.

Les données épidémiologiques indiquent qu’en France seul 1 médecin sur 2 recherche
effectivement une HO chez le sujet agé [59]. 'HO qu’elle soit symptomatique ou non, est
associée a un exces de morbi-mortalité évitable et a une altération de la qualité de vie, raisons
suffisantes pour améliorer son depistage. Le diagnostic d’une HO est simple et la prise en
charge repose essentiellement sur des mesures préventives plus que sur des thérapeutiques

pharmacologiques, celles-ci étant réservées au traitement de seconde intention.

EYRAUD
(CC BY-NC-ND 2.0)



Nom, prénom du candidat : EYRAUD Laurent

CONCLUSIONS

L'hypotension orthostatique est une pathologie dont la prévalence augmente fortement avec I'dge. Elle
représente un facteur de risque de morbidité et mortalité. La forte prévalence retrouvée dans notre étude
réalisée dans 3 cabinets de médecine générale de Rhone-Alpes sur une population de 200 patients agés de
plus de 65 ans incite a penser qu'un dépistage plus systématique serait justifié.

La présence de facteurs de risque tels que I'dge, le nombre de traitements antihypertenseurs, le nombre de
traitements psychotropes ou une pression artérielle élevée sont a prendre en compte pour cibler ce
dépistage.

Dans le cadre de la prévention primaire, le médecin généraliste a un réle primordial par un dépistage
précoce. Son diagnostic est rapide et sa prise en charge repose essentiellement sur des mesures simples
comprenant I’éducation du patient et |*adaptation thérapeutique.

Ces données sont a préciser grace a la réalisation d'études du méme type a plus grande échelle. 1l serait
¢galement intéressant de déterminer le réle de chaque classe pharmacologique. Enfin la réalisation
d’études permettant d’explorer le degré de connaissance des dimensions du probléme (gravité, fréquence)
ainsi que l'attitude par rapport au dépistage et la prise en charge de I’hypotension orthostatique des

médecins généralistes semble justifiée.

Le Président de la thése,
Professeur Frangois GUEYFFIER

Vu et permis d'imprimer
Lyon, le 30 octobre 2014

18 NOV. 2014
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ANNEXES

Annexe 1 : Caractéristigues clinigues générales

38

Variable Nombre Pourcentage
Femme 106 53
Homme 94 47
65-75 ans 113 56,5
>=75 ans 87 43,5
Antécédent d’'HTA 116 58
PA contrblée 82 41
IMC >=25 98 49
Diabéte 26 13
0 traitement antihypertenseur 81 40,5
1 traitement antihypertenseur 40 20

2 traitements antihypertenseurs 40 20

3 traitements antihypertenseurs 31 15,5
4 traitements antihypertenseurs 8 4
0 traitement psychotrope 138 69

1 traitement psychotrope 45 23,5%
>= 2 traitements psychotropes 17 8,5
Traitement par benzodiazépines 29 14,5
Traitement par benzodiazépines 42 21
Traitement par benzodiazépines 10 5
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Annexe 2 : Variation de la pression artérielle apres une minute

d’orthostatisme

39

Variable minimum maximum moyenne

PAS couchée 100 192 143,9
mmHg

PAD couchée 56 109 81,3
mmHg

PAS a 1 minute 96 181 133,7
mmHg

PAD a 1 minute 55 105 77,9
mmHg

Baisse de la PAS -8 44 10,2
mmHg

Baisse de la PAD -12 21 3,4
mmHg
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Annexe 3 : Tableau de I’analyse univariée avec test de Student des facteurs

influencant la chute de la pression artérielle apres une minute

d’orthostatisme

Variable p
Age <0,001
Nombre de traitements antihypertenseurs <0,001
Nombre de traitements psychotropes 0,003
PAS couchée <0,001
Diabéete 0,048
IMC >= 25 0,002
Sexe 0,746
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Annexe 4: Analyse multivariée, avec test de Student, des facteurs

influencant la chute de la pression artérielle apres une minute

d’orthostatisme

Variable P

Age 0,002
Nombre de traitements antihypertenseurs <0,001
Nombre de traitements psychotropes 0,003
PAS couchée 0,006
Diabéete 0,273
IMC >= 25 0,276
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Annexe 5 : Variation de la PAS apres une minute d’orthostatisme en

fonction de I’age

50,00
o
40,007 (a]
Q O
0 00 OCB
30,00 0 o
delta o o OO o
e ] % ° 0% 0% o
‘ © [o] o © © % o® Q o o
Q Oo © o g @ ®© o 4
‘ Qa® o &4 qbgo o 0 0
% Co o ® o
(o]
[1# 1 ao Q O
o0 (o]
%%ﬁg o o) ° Q o®
il
8@0%0 ) e o 0
o
0o o
o
(o]
-10,00 T T T T T
60.0 70,0 80,0 90,0 100,0
age

EYRAUD
(CC BY-NC-ND 2.0)



43

Annexe 6 : Variation de la PAS apres une minute d’orthostatisme en

fonction du nombre de traitements antihypertenseurs
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Annexe 7: variation de la PAS aprés une minute d’orthostatisme en fonction

de la PAS couchée
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Annexe 8 : Variation de la PAS aprés une minute d’orthostatisme en

fonction de la présence d’un diabéte
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Annexe 9: Principaux médicaments imputés dans la survenue d’une

hypotension orthostatique

Médicaments a visée cardiovasculaire :

-antagonistes alpha-adrénergiques a visée cardiovasculaire (prazosine) ou urologique
(alfusozine)

-bétabloquants

-antihypertenseurs centraux (clonidine, méthyldopa)

-NO-mimétique (dérivés nitrés, inhibiteurs de la phosphodiestérase V)
-diurétiques

-inhibiteurs calciques

-inhibiteurs de ’enzyme de conversion

-inhibiteurs des récepteurs de I’angiotensine 11

Médicaments du systéme nerveux central

-Antiparkinsoniens dopaminomimeétiques (levodopa, agonistes dopaminergiques,
IMAO-B, ICOMT)

-Antidépresseurs tricyliques
-neuroleptiques
-benzodiazepines

Médicaments déterminants des neuropathies périphériques
-vincristine
-paclitaxel
-almitrine
-amiodarone
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EYRAUD Laurent : prévalence de I’hypotension orthostatique chez 200 patients de plus de
65 ans consultant en médecine générale

A48f.

Thése de médecine: Lyon 2014 n° 300/2014

Résumé :

Introduction :

L'hypotension orthostatique est une pathologie dont la prévalence augmente fortement avec
I'age. Elle représente un facteur de risque de morbi-mortalité. Son diagnostic est simple et sa
prise en charge repose essentiellement sur la prévention et des mesures non
pharmacologiques. L’objectif principal était de déterminer la prévalence de 1’hypotension
orthostatique en médecine générale. L’objectif secondaire était de rechercher les facteurs
favorisants cette chute de la pression artérielle.

Matériels et méthodes :

Une étude observationnelle a été conduite de juin a décembre 2012 incluant des patients de
plus de 65 ans consultant dans 3 cabinets de médecine générale. La pression artérielle
systolique et diastolique était mesurée en décubitus dorsal apres 10 minutes de repos et a 1
minute d'orthostatisme. Le sexe, l'age, I''MC, la présence d'un diabéte, le nombre de
traitements antihypertenseurs et psychotropes ont été extraits a partir des dossiers médicaux.
Des analyses statistiques ont été conduites (univariées et multivariée) ; une valeur de p<0,05
était retenue comme statistiquement significative pour le chi2.

Résultats :

Deux cents patients ont été inclus ; 48 présentaient une hypotension orthostatique [1C95%=
18-30] soit une prévalence de 24%. La chute de la pression artérielle systolique apres une
minute d’orthostatisme était significativement plus élevée en fonction de 1’augmentation de
I'dge, du nombre de traitements anti hypertenseurs, de celui de traitements psychotropes et
d’une pression artérielle élevée en décubitus.

Discussion :

Les résultats de ce travail sont conformes aux données de la littérature internationale. Cette
forte prévalence inciterait a un dépistage plus systématique, les facteurs de risque identifiés
permettant de cibler les patients. Au final, il s’agit pour le médecin généraliste en amont
comme en aval d’une hypotension orthostatique, de rester vigilant dans sa prescription
d’antihypertenseurs ou de psychotropes (adaptation thérapeutique) et de mettre en ceuvre des
mesures d’éducation du patient.
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