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� Anomalies de la perfusion tissulaire au cours de l’HTA et du diabète

Mieux perfuser les organes essentiels:
un enjeu capital pour améliorer le pronostic des hypertendus

✘ Hypertension et microcirculation

✘ Le diabète : une maladie de la perfusion tissulaire

➥ Mieux perfuser les organes essentiels : un enjeu capital
pour améliorer le pronostic des hypertendus

L
es complications ischémiques de l’hyperten-
sion artérielle (HTA) sont précédées par un
défaut de perfusion des organes cibles (cœur,

rein, cerveau). Ces anomalies de la perfusion tissu-
laire sont en rapport avec des altérations vasculaires
à l’origine et/ou résultant de la maladie hypertensive.
Au niveau de la microcirculation, ces anomalies sont
essentiellement représentées par une dysfonction
endothéliale et une raréfaction artériolocapillaire.
Abaisser efficacement le niveau de pression arté-
rielle systolique tout en préservant le plus longtemps
possible une perfusion tissulaire optimale est actuel-
lement un enjeu majeur de la prise en charge de la
maladie hypertensive pour améliorer le pronostic
cardiovasculaire des patients hypertendus.

❚❚ LA RAREFACTION ARTERIOLO-
CAPILLAIRE ALTERE LA RESERVE
CORONAIRE ET MAJORE LES VALEURS
TENSIONNELLES

Les techniques d’imagerie par PET-scan per-
mettent de mesurer de manière non invasive et

fiable le débit de perfusion myocardique dans
les conditions basales et après différentes inter-
ventions pharmacologiques. La réserve de per-
fusion myocardique est définie comme le rap-
port du débit coronaire maximal (vasodilatation
au dypiridamole le plus souvent) au débit coro-
naire de repos. La réserve coronaire est dimi-
nuée de moitié chez des hypertendus asympto-
matiques récemment diagnostiqués en l’absence
de toute sténose des gros troncs artériels coro-
naires [1]. Les travaux réalisés par différentes
équipes sont concordants et permettent de relier
la raréfaction artériolo-capillaire constatée au
niveau de la microcirculation coronaire lors de
l’HTA à l’altération précoce de la perfusion
myocardique, quantifiable par la mesure de la
réserve coronaire (tableau I).

L’importance de la microcirculation artériolo-
capillaire dans la perfusion tissulaire et dans la
régulation du niveau de pression artérielle est
actuellement bien documentée [2]. En effet,
l’HTA entraîne des altérations vasculaires qui
se traduisent par un remaniement de la struc-
ture des artérioles, associé à une hyper-réacti-
vité aux stimuli vasoconstricteurs, ainsi que par
une diminution de la lumière de ces vaisseaux,
contribuant ainsi à leur occlusion progressive.
Ces altérations sont associées, en aval, à une
raréfaction capillaire d’abord fonctionnelle,
puis anatomique. Cette diminution de la den-
sité en capillaires des tissus de l’organisme a
pour conséquence d’altérer le débit de perfu-
sion des organes essentiels et d’augmenter les

Les complications de la maladie hypertensive sont en rapport avec un défaut
de perfusion des organes cibles (cœur, cerveau, reins). Ces anomalies de la
perfusion tissulaire sont essentiellement dues à une raréfaction artériolo-
capillaire, associée à une altération de la réactivité artériolaire, elle-même en
rapport avec une dysfonction endothéliale.

Normaliser la pression artérielle et préserver, voire restaurer, une perfusion
tissulaire optimale sont probablement les enjeux et les objectifs essentiels
d’un traitement antihypertenseur ; l’atteinte de ces deux objectifs permettra
d’améliorer encore le pronostic cardiovasculaire des hypertendus.
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résistances vasculaires périphériques. Nous
avons montré dans une étude récente [3]
qu’une diminution de la densité capillaire éva-
luée au niveau cutané est associée à une éléva-
tion de la pression artérielle systolique (PAS),
notamment aortique (fig. 1).

Au total, la raréfaction artériolocapillaire obser-
vée lors de l’HTA contribue, d’une part, à dimi-
nuer la surface d’échange entre le sang et les tis-
sus ; d’autre part, à augmenter notablement les
résistances hémodynamiques locales, c’est-à-dire
le frein à l’écoulement du sang dans la microcir-
culation. Diminution des échanges signifie dimi-
nution de perfusion d’oxygène et de métabolites
et donc, à terme, souffrance de l’organe “cible”.
L’augmentation des résistances périphériques
participe à l’augmentation de manière significa-

tive du niveau de pression artérielle. Ce deux pro-
cessus contribuent à entretenir un véritable cercle
vicieux lors de la maladie hypertensive (fig. 2).

❚❚ UNE PA SYSTOLIQUE ELEVEE ALTERE
LA PERFUSION TISSULAIRE

Plusieurs équipes ont montré, en utilisant diffé-
rentes techniques de mesure, que la réserve coro-
naire des patients hypertendus est négativement
corrélée à la PAS (fig. 3) [4, 5]. Ainsi, plus le
niveau de pression artérielle systolique est élevé,
plus la réserve de perfusion myocardique est alté-
rée. Cette corrélation est à rapprocher du fait que
la pression artérielle systolique est le paramètre le
plus prédictif de la survenue d’un événement
coronaire dès l’âge de 50 ans [6, 7].

Maladie Réserve coronaire

Hypertension
● Hypertrophie excentrique 2,9 ± 0,6
● Hypertrophie concentrique 2,3 ± 0,8
● Remodelage concentrique 2,0 ± 0,7

Autres facteurs de risque cardiovasculaires
● Hypercholestérolémie 2,2 ± 0,7
● Diabète

– Sans rétinopathie 2,8 ± 0,3
– Nouvelle rétinopathie 2,3 ± 0,3
– Rétinopathie avérée 1,6 ± 0,2

Tableau I : Modifications de la réserve coronaire au cours de l’hypertension artérielle, du dia-
bète et de l’hypercholestérolémie isolée (revue de la littérature).
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Fig. 1 : La densité capillaire cutanée est négativement corrélée au niveau de pression
artérielle systolique aortique [3].
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Fig. 2 : Le cercle vicieux de la maladie hypertensive et
de ses complications ischémiques.
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Fig. 3 : Réserve de perfusion myocardique selon les
catégories de PAS chez 222 sujets asymptomatiques
(étude MESA), d’après Wang et al. [4].
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❚❚ LES PRINCIPAUX FACTEURS DE
RISQUE VASCULAIRE ALTERENT LA
PERFUSION TISSULAIRE

La majorité des facteurs de risque cardiovasculaire
comme le diabète, l’hypercholestérolémie, l’obé-
sité, la sédentarité ou encore le tabagisme entraî-
nent des altérations microvasculaires structurales
et/ou fonctionnelles. Ainsi, ces différents facteurs
de risque ont, avec l’HTA, pour point commun
d’altérer la perfusion myocardique indépendam-
ment de toute sténose des gros troncs coronaires.

1. – Intolérance au glucose et diabète de type 2

De récents travaux [8] ont mis en évidence une
diminution de la réserve coronaire chez les sujets
intolérants au glucose, et une diminution encore
plus importante chez les diabétiques de type 2.
Chez ces derniers, la réduction de la réserve coro-
naire est encore plus marquée en cas d’HTA asso-
ciée. Ces anomalies sont à relier aux altérations
microvasculaires précocement constatées lors du
diabète, ces altérations pouvant même intervenir
à un stade infraclinique, dès lors que les patients
ont des parents atteints de diabète [8, 9].

Ainsi, les altérations microcirculatoires pour-
raient être très précoces et peut-être participer à la
genèse de maladies comme l’HTA ou le diabète.

2. – Perturbations du métabolisme lipidique

Les perturbations du métabolisme lipidique
jouent également un rôle déterminant dans la per-
fusion tissulaire. Ainsi, Kaufmann et al. [10] ont
montré qu’il existe une parfaite linéarité entre
l’augmentation du LDL-cholestérol et la diminu-
tion de la réserve coronaire. Parallèlement, il a été
démontré que l’augmentation du taux de HDL-
cholestérol, cardioprotecteur, entraîne, lui, une
amélioration de la perfusion myocardique, par un
mécanisme NO-dépendant permettant d’amélio-
rer la fonction microcirculatoire [11].

3. – Syndrome métabolique

Dans un modèle expérimental de syndrome
métabolique (rat Zucker obèse), la réduction de

la lumière artériolocapillaire associée à une aug-
mentation de la pression artérielle se traduit par
une altération de la perfusion tissulaire myocar-
dique et rénale et une progression de la maladie
vasculaire périphérique diabétique [12]. Une
étude récente a également montré qu’il existe
chez le sujet obèse une corrélation négative
significative entre la densité capillaire et le degré
d’insulinorésistance [13]. La raréfaction capil-
laire, en majorant à la fois l’insulinorésistance et
les valeurs de pression artérielle, entraîne un
véritable cercle vicieux, déclenchant et aggra-
vant le syndrome X.

4. – Tabagisme

D’après les résultats d’une étude parue en 2000
[14], les fumeurs présentent une réduction signi-
ficative de 21 % de leur réserve coronaire par rap-
port à des sujets témoins, et cela en l’absence de
toute atteinte athéromateuse des gros troncs coro-
naires. Chez ces fumeurs, la vitamine C permet
de restaurer leur perfusion myocardique en s’op-
posant au stress oxydatif généré par le tabac et
donc en limitant les anomalies fonctionnelles du
réseau microvasculaire.

❚❚ LA FINALITE DES TRAITEMENTS
ANTIHYPERTENSEURS: MIEUX
PERFUSER POUR MIEUX PROTEGER

A la lumière de ces différents travaux, l’hyper-
tension apparaît comme une maladie de l’en-
semble de l’arbre vasculaire. Aussi, pour être
pleinement efficaces sur les pressions artérielles
systolique et pulsée, mais également améliorer la
perfusion tissulaire en particulier myocardique,
les traitements antihypertenseurs doivent avoir
un impact vasculaire spécifique sur les gros
troncs artériels comme sur la microcirculation
artériolocapillaire.

Dès lors, nous pourrons espérer rompre avec le
pronostic défavorable de la maladie hypertensive
et mieux prévenir les complications ischémiques
de l’hypertendu. Cependant, les diverses classes
thérapeutiques diffèrent dans leur capacité à amé-
liorer la perfusion tissulaire [15, 16].



Une étude pilote a récemment évalué les effets
de 6 mois de traitement par la plurithérapie per-
indopril/indapamide sur la réserve coronaire de
patients hypertendus nouvellement diagnosti-
qués [1]. Les patients, âgés en moyenne de 57
ans, présentaient à l’inclusion une PAS com-
prise entre 160 et 170 mmHg et une PAD com-
prise entre 95 et 109 mmHg. Ces patients
étaient exempts de toute atteinte angineuse
documentée par une épreuve d’effort négative.
La réserve coronaire était évaluée par PET-
scan. Les résultats de cet essai montrent
qu’après 6 mois de traitement la plurithérapie
perindopril/indapamide restaure une perfusion
myocardique optimale chez ces patients hyper-
tendus (p = 0,05). Cet effet bénéfique de la plu-
rithérapie perindopril/indapamide s’explique,
en partie, par le rétablissement d’une densité
capillaire fonctionnelle myocardique efficace,

comme cela a été montré dans un modèle expé-
rimental d’hypertension artérielle [17].

❚❚ CONCLUSION

Les altérations microvasculaires observées lors
de la maladie hypertensive sont associées aussi
bien aux altérations de la perfusion tissulaire qu’à
l’élévation des chiffres tensionnels, et de la PAS
en particulier. Ces développements récents inci-
tent aujourd’hui à évaluer les différents traite-
ments antihypertenseurs en fonction de leur capa-
cité à corriger ces atteintes microvasculaires. Le
but ultime reste non seulement d’optimiser le
contrôle tensionnel des patients hypertendus mais
également d’augmenter leur perfusion tissulaire
(myocardique en particulier) de manière à assurer
une meilleure protection cardiovasculaire. ■
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