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HTA chez I’enfant obése: quand traiter?

L’hypertension artérielle (HTA) chez I’enfant obése est due, entre autres, a une composition
corporelle perturbée avec, en particulier, le role crucial de I'obésité viscérale. Le tissu adipeux favo-
rise I’activation du systéme sympathique et du systéme rénine angiotensine. Beaucoup de caracté-
ristiques sont proches de celles de I’hypertension essentielle (HTE), aujourd’hui plus fréquente que
I’HTA secondaire chez les enfants de plus de 6 ans. Une croissance rapide précoce est associée a un
surpoids et plus tard a une obésité, ainsi qu’une HTA a I’age adulte.

L’approche non-pharmacologique basée sur des modifications du régime alimentaire et du mode de
vie, comprenant I’augmentation de I'activité physique, est le pilier du traitement. Cet effort doit étre
maintenu méme si un traitement pharmacologique est nécessaire. Dans ce cas, il convient d’utiliser
les IEC/ARA2 car leur mécanisme d’action cible les anomalies particulieres des enfants obéses et

ces médicaments sont néphroprotecteurs au-dela de leur effet sur la HTA.
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L'HTA estun probleme de santé publique
important et la principale cause, poten-
tiellement réversible, de maladies car-
diovasculaires (CV). On estime que la
prévalence de 'HTA est de 3a 5 % chez
les enfants et les adolescents 4gés de 0 &
18 ans, et est beaucoup plus élevée a par-
tir de la puberté, atteignant 10211 % a
I’age de 18 ans, ce qui est similaire a la
prévalence de I’'HTA chez les adultes
agés de 18 a 45 ans (10a 15 %) [1].
L’augmentation rapide de la prévalence
de I'HTA observée pendant la puberté,
dans le méme temps que la poussée de
croissance, concerne principalement
les gargons. Elle est liée a ’augmenta-
tion physiologique de la pression arté-
rielle systolique (PAS). Cette différence
d’augmentation de la tension artérielle
systolique liée au sexe montre un rapport
garcons/filles de 4:1 chezles adolescents
atteints d’'HTE [2].

Historiquement, la forme la plus répan-
due de ’'HTA chez I’enfant était 'HTA

secondaire; mais au cours des deux
derniéres décennies, I’'HTE est devenue
la cause dominante de I’'HTA chez les
enfants de plus de 6 ans, en particulier
chezles adolescents [2].

La pression artérielle estrégulée par plu-
sieurs systémes neuro-hormonaux char-
gés d’assurer une bonne perfusion des
tissus et des organes. Toutefois, les prin-
cipaux déterminants des valeurs de la
pression artérielle de la population sont
I'indice de masse corporelle (IMC) et la
composition corporelle, en particulier
I’obésité viscérale et les relations entre
la masse corporelle maigre (muscles) et
la quantité de tissu adipeux.

L’'impact de 'IMC et de la modification
de la composition corporelle sur la pres-
sion artérielle est également en lien avec
le statut socio-économique, le poids de
naissance et d’autres facteurs de risque
demaladies CV [3]. Une étude de popu-
lation transversale et randomisée menée
en Pologne a révélé une augmentation
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significative de la prévalence de 'HTA
dans toutes les catégories d’IMC, de
I'insuffisance pondérale a 1’obésité [3].
De méme, dans une étude menée au
Canada, il a été observé que, méme
aprés ajustement des taux sériques
d’insuline a jeun, de la fréquence car-
diaque (un marqueur de I’activité du
systéme sympathique) et des antécé-
dents parentaux d’hypertension, la
PAS augmentait significativement avec
I'IMC, a la fois chez les filles et chez les
garcons. Cet effet a été démontré chez
les enfants et les adolescents 4gés de 9,
13 et 16 ans [4].

En outre, dans la population générale,
les variations de poids, exprimées sous
la forme de z-scores, depuis lanaissance
etan’importe quelle période ultérieure,
de ’enfance a ’adolescence, affectent
de maniere significative la pression
artérielle. Le z-score de poids récent est
lié a la pression artérielle dans une plus
large mesure que le poids antérieur [5].
Le méme effet a été constaté pour’épais-
seur du pli cutané sous-scapulaire et
triceps. Dans une autre étude basée sur
la population et menée aupres d’ado-
lescents et d’adolescentes, chaque aug-
mentation de I'unité d’IMC, de 1 cm du
tour de taille et de 1 mm de I’épaisseur
du pli cutané sous-scapulaire du triceps
a été associée a une augmentation de la
PAS de 0,7, 0,24 et 0,4 mmHg, respec-
tivement [6]. La relation entre 'IMC et
la tension artérielle pendant ’enfance
et ’adolescence a été analysée dans
une vaste étude multicentrique [7].
Elle débute déja au 25° percentile de
I'IMC. Ces relations sont d’autant plus
importantes qu’au cours des derniéres
décennies, la prévalence du surpoids
et de I’obésité chez les enfants et les
adolescents a augmenté dans le monde
entier et que I’on estime qu’elle dépasse
20 %, voire 30 % dans certains pays.
Cependant, comme tous les enfants
atteints de HTE ne sont pas obéses et que
tous les enfants obeses ne souffrent pas
de HTE, la question se pose de savoir si
I'HTE et I'hypertension liée a I’'obésité
sont une seule et méme maladie.

A quoi ressemblent les enfants
et les adolescents atteints
d’hypertension primaire ?

Les caractéristiques phénotypiques
des enfants et des adolescents atteints
d’hypertension primaire sont présentées
dansle tableau I. Le phénotype indique
que ’'HTE n’est pas seulement un phé-
nomeéne hémodynamique, mais aussi
un syndrome d’anomalies neuro-im-
muno-métaboliques interdépendantes
entrainant des conséquences hémody-
namiques [8].

B Composition corporelle

Dans une étude transversale menée
aux Etats-Unis, il a été rapporté que les
enfants avec une tension artérielle a la
limite haute étaient plus jeunes, avec
un IMC plus faible et une prévalence de
I’obésité de 20 %, tandis que les enfants
hypertendus étaient plus dgés, avec
un IMC plus élevé et une prévalence
de I’obésité de 50 %. L'IMC était cor-
rélé avec la pression artérielle. 1/3 des
patients ayant une HTE sont obéses et
la moitié est en surpoids [9]. L’analyse
de la composition corporelle a ’aide
de la double densitométrie a rayons X
a montré que la relation entre la masse
adipeuse et lamasse maigre est perturbée
chez les adolescents hypertendus [10].

Une analyse de lacomposition corporelle
d’un échantillon d’enfants et d’adoles-
cents chinois, a montré que les anoma-

lies métaboliques typiques du syndrome
métabolique étaient présentes a la fois
chez les enfants obeses et les enfants de
poids normal et qu’elles étaient associées
au tissu adipeux viscéral plutdt qu’a
I'IMC [11]. Ces travaux indiquent que ce
n’est pas seulement’obésité, maislesrela-
tions perturbées entre lamasse grasse etla
masse maigre etla distribution des graisses
avec ’obésité viscérale et les anomalies
métaboliques qui sont typiques de ’'HTE.

Maturation biologique
accélérée

Il a été observé auniveau dela population
qu'un développement biologique accé-
léré est associé a une pression artérielle
plus élevée que lamoyenne, comme ’ont
confirmé les enquétes National Health
and Nutrition Examination Survey
(NHANES) II et III, dans lesquelles un
age osseux plus avancé, par rapport a
I’age chronologique, était associé a une
pression artérielle plus élevée [12]. Une
croissance rapide entre 8 et 13 ans était
associée a une tension artérielle élevée
a I’age adulte et a une mortalité et une
morbidité liées aux maladies CV accrues
al’age adulte [13]. Une poussée de crois-
sance précoce est associée a une tension
artérielle plus élevée, a 'obésité et a des
anomalies métaboliques significatives,
des le début de I’dge adulte [14]. Il a éga-
lement été constaté que laménarche pré-
coce étaitassociée al’obésité etaunrisque
accru de syndrome métabolique ainsi que
de HTE au début de I’age adulte [15].

o Diminution du rapport masse maigre/poids corporel

o Obésité viscérale

o Maturation biologique accélérée

e Anomalies métaboliques typiques du syndrome métabolique

o Stress oxydatif

o Activation du systeme nerveux sympathique

o Caractéristiques du vieillissement artériel accéléré : augmentation de l'épaisseur intima-
média carotidienne, augmentation de la rigidité artérielle

matures/mémoires/sénescentes

o Activation immunitaire -activation de limmunité innée et adaptative : plus de cellules T

Tableau I: Caractéristiques communes de 'hypertension artérielle essentielle et 'hypertension liée a l'obésité.



Bien qu’il n’y ait pas de données concer-
nant des mesures directes de ’activité
sympathique chez les enfants atteints
de HTE, elle a été évaluée sur la base de
la fréquence cardiaque, de la variabilité
de la fréquence cardiaque, de la circu-
lation hyperkinétique, des rythmes de
la fréquence cardiaque et de la pres-
sion artérielle, et des concentrations de
catécholamines dans de nombreuses
études. L'augmentation de ’activité du
systéme nerveux sympathique est asso-
ciée al’obésité. Il existe une corrélation
entre latension artérielle, la pulsion adré-
nergique et 1’obésité: ainsi, une tension
artérielle et une fréquence cardiaque éle-
vées a I’dge de 6 ans étaient associées a
I'obésité al’age de 22 ans [16]. La pression
artérielle et les mesures d’obésité étaient
toutes deux associées aux marqueurs de
l’activité adrénergique. Larythmicité de
la pression artérielle était aussi signifi-
cativement perturbée chez les enfants
souffrant d’HTE, et corrélée avec les
anomalies métaboliques typiques du
syndrome métabolique, en particulier
avec laquantité de tissu adipeux viscéral.

Le traitement de ’'HTA et de I’hyper-
tension liée a I’obésité dépend du stade
de I’hypertension, des comorbidités et
de la présence de complications secon-
daires de I'hypertension. L'élément le
plus important est la thérapie non-phar-
macologique, qui repose sur le change-
ment dumode de vie, lamodification du
régime alimentaire et la pratique d’une
activité physique. Les modifications
du régime alimentaire sont les mémes
que celles utilisées dans le traitement
de I’obésité et sont généralement basées
sur la réduction de I’apport calorique,
desglucides simples, de la viande rouge
et du sel. Il est conseillé de consommer
plus de légumes et de viande blanche
maigre a la place de la viande rouge. Un
traitement diététique de 3 mois, appli-

qué a 57 adolescents souffrant de pré-
hypertension et de PH, a entrainé une
diminution plus importante de la PAS
qu’un régime de routine préparé a ’ho-
pital [17]. Cependant, étant donné que la
modification de la composition corpo-
relle est'une des principales caractéris-
tiques de ’'HTA et de ’hypertension liée
al’obésité, ’activité physique constitue
un élément trés important du traitement.
Les lignes directrices pédiatriques de la
Société européenne d’hypertension et
de I’Académie américaine de pédiatrie
recommandent au moins 60 a 90 minutes
d’activité physique modérée a intense
parjour, ala fois comme mesure préven-
tive et thérapeutique [18, 19].

Toutefois, ce n’est pas seulement I’acti-
vité physique, mais aussil’amélioration
de la condition physique qui compte
avec la mise en évidence d’une relation
significative entre une meilleure condi-
tion physique et un phénotype artériel
favorable dans des études pédiatriques
transversales [20].

Le traitement non-pharmacologique basé
surl’activité physique est contre-indiqué
dans le cas de certaines comorbidités,
notamment les maladies cardiaques
structurelles, les troubles du rythme,
la myocardite, la péricardite et 'HTA
non contrdlée de stade II ou plus [21].
Bien que les effets des traitements non-
pharmacologiques aient été évalués dans
des études portant sur des enfants souf-
frant d’obésité, de diabete de type Il ou
de stéatose hépatique non alcoolique, il
n’existe que quelques études publiées
dans lesquelles les effets sur la pression
artérielle et/ou larégression des compli-
cations de ’'HTA ont été évalués.

Woo et al. ont comparé les effets d’'un
régime seul et d’'un régime combiné a
une activité physique chez des enfants
obéses 4gés de 10 ans [22]. Ils ont observé
que le régime conduisaient & une amé-
lioration de la dilatation de I’artére bra-
chiale dépendante de I’endothélium,
mais que cet effet était bien meilleur
lorsque le régime est combiné a I’acti-
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vité physique. En outre, la poursuite de
I’entrainement a occasionné une amélio-
ration supplémentaire aprées 1 an. Il est
important de noter que I’arrét de ’entrai-
nement a provoqué une diminution de
la fonction endothéliale dés 6 semaines.

Les patients atteints d’obésité grave et
résistante au traitement, pour lesquels
une indication a la chirurgie baria-
trique a été posée, peuvent espérer une
baisse trés significative de leur tension
artérielle apres la chirurgie [23]. Apres
une chirurgie bariatrique, beaucoup de
patients ont une baisse de leur hyperten-
sion, mais pour d’autres, ’'HTA persiste.
Avec letemps, la probabilité d’une baisse
de la tension artérielle augmente si le
poids reste stable. Le traitement médi-
camenteux de I’'obésité devrait avoir des
effets similaires, mais il manque encore
des études cliniques pour le prouver.

Les effets d’un traitement non-pharma-
cologique, combiné a un traitement
pharmacologique a base d’inhibiteurs
de ’enzyme de conversion de I’angio-
tensine (IEC) ou d’antagonistes des
récepteurs de ’angiotensine (ARA), ont
été évalués dans le cadre d’une étude
prospective et interventionnelle menée
sur 86 adolescents souffrant d hyperten-
sion [24-26]. Apres 1 an de traitement, on
a observé une diminution significative
de la pression artérielle allant jusqu’a la
normalisation chez 70 % des patients,
une diminution de la prévalence du
syndrome métabolique de 50 %, une
augmentation de la SOX, de I’activité
immunitaire et une régression des com-
plications. Les principaux détermi-
nants de la régression de l’artériopathie
hypertensive et delanormalisation dela
géomeétrie du ventricule gauche étaient
la diminution du tour de taille et I’aug-
mentation de la sensibilité aI'insuline.

Lorsqu’il est suivi, le traitement non
pharmacologique se révele trés effi-
cace. En pratique, 1’essentiel n’est pas
tant le type d’activité physique choisi,
mais plut6t ’adhésion des patients,
leur acceptation de cette approche et la
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compatibilité de I’exercice proposé avec
leurs préférences.

Il convient de souligner que le traite-
ment non-pharmacologique, lorsqu’il
est correctement planifié et utilisé, est
beaucoup plus efficace et plus stirque le
traitement pharmacologique. Il est plus
efficace parce qu’il affecte directement
les principales anomalies physiopatho-
logiques associées a ’'HTP, a savoir: une
composition corporelle perturbée, des
anomalies métaboliques, une activa-
tion sympathique et probablement des
anomalies immunitaires. Elle est plus
siire car elle n’entraine pas de réactions
médicamenteuses indésirables ni de
complications directement liées a I’ac-
tion du médicament, comme c’est le
cas avec les bétabloquants. Cependant,
la mise en ceuvre des changements de
mode de vie pose encore des problémes.
Ils dépendent de I’attitude du médecin,
du patient et de sa famille.

11 faut souligner que, dans la plupart
des cas, les changements alimentaires
doivent étre mis en ceuvre par’ensemble

de la famille, et pas seulement par ’en-
fant hypertendu. Il en vade méme pourle
soutien apporté par la famille et les amis,
y compris les camarades de classe et les
enseignants. L’éducation des parents et
le statut socio-économique de la famille
sontimportants.

Le traitement
pharmacologique

Le traitement pharmacologique de ’HTA
liée a ’obésité est recommandé chez les
patients souffrant d’hypertension de
stade II (99 percentile + 5 mmHg) et de
complications secondaires au niveau
des organes cibles et/ou chezles patients
de 6 a4 12 mois en échec d’une prise en
charge non-pharmacologique [18, 19].

Etant donné que la pathogengse de 'HTE
et celle de I'hypertension liée a I’obésité
sont strictement associées a des anoma-
lies métaboliques, le choix des médica-
ments antihypertenseurs doit étre basé
sur leurs effets métaboliques: Les IEC
et les ARA2 ont le profil métabolique

le plus favorable et doivent étre utilisés
en premiére intention (fig. 1). Ils aug-
mentent le flux sanguin périphérique
et la sensibilité & I’insuline et sont pré-
férés comme médicaments de premiere
intention [27, 28]. Les inhibiteurs cal-
ciques sont métaboliquement neutres,
ou peuvent avoir un léger effet métabo-
lique favorable, et peuvent étre intro-
duits comme deuxieme médicament ou
comme médicament de premiere inten-
tion si les IEC et les ARA2 sont contre-
indiqués (fig. 1).

Etant donné que 1’obésité entraine une
hyperfiltration glomérulaire, un traite-
ment ciblant]’activité du systemerénine
angiotensine semble particulierement
logique car les IEC/ARA2 diminuent
I'hyperfiltration, indépendamment du
traitement de ’'HTA.

En pratique, la contre-indication la plus
fréquente aux IEC/ARAZ2 est leur utili-
sation chez les femmes sexuellement
actives qui n’utilisent aucune forme de
contraception. Bien que la restriction
sodique soit efficace pour abaisser la
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tension artérielle, les diurétiques thiazi-
diques/thiazidiques ne sont pas recom-
mandés chez les adolescents atteints
d’HTE et du syndrome métabolique, car
ils risquent d’aggraver la résistance a
I'insuline et ’hyperuricémie. De méme,
lesbétabloquants aggravent larésistance
a I’insuline. Une nouvelle option est le
nébivolol, un nouveau bétabloquant des
récepteurs béta 1 avec des propriétés
vasodilatatrices et le potentiel d’induire
la synthese de NO par les cellules endo-
théliales [29]. Une comparaison avec le
métoprolol a montré que le nébivolol
augmentait significativement la sensi-
bilité al'insuline [30].

Comme mentionné précédemment,
I’allopurinol abaisse la tension artérielle
et peut étre recommandé chez les sujets
présentant une hyperuricémie. La met-
formine, qui augmente la sensibilité a
I'insuline, est souvent utilisée comme
médicament supplémentaire en cas de
résistance a I'insuline et peut favoriser
la perte de poids [31].

L’HTE et ’hypertension liée a I’obésité
partagent un phénotype similaire avec
des anomalies métaboliques typiques
et constituent une maladie neuro-
immuno-métabolique complexe. Une
composition corporelle perturbée et
I’obésité viscérale jouent un réle crucial
dans le développement des anomalies
métaboliques et de 'HTA, et le risque
d’HTA augmente avec le nombre de
facteurs de risque métaboliques. Une
diminution du tissu adipeux viscéral
et une augmentation de la masse corpo-
relle maigre sont les principaux déter-
minants de la réduction de la pression
artérielle et de lanormalisation des ano-
malies métaboliques. C’est pourquoi la
thérapie non-pharmacologique, basée
sur des modifications du régime ali-
mentaire et du mode de vie, y compris
I’augmentation de I’activité physique,
est le pilier du traitement. Pour choi-
sir le traitement, le médecin doit tenir

POINTS FORTS
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La physiopathologie de 'HTE et de l'hypertension liée a l'obésité est liée
a des mécanismes neuro-immuno-métaboliques complexes, impliquant
le systéeme sympathique, le systéme rénine angiotensine et le systeme

immunitaire.

Une composition corporelle perturbée et la graisse viscérale jouent un
réle clé dans la pathogenese de l'hypertension liée a l'obésité.

Le traitement non-pharmacologique basé sur des modifications du régime
alimentaire et de l'activité physique constitue la base du traitement.
Compte tenu du taux d’échec élevé, le traitement pharmacologique ne doit

pas étre trop retardé.

Le traitement pharmacologique de 'hypertension primaire et de
'hypertension liée a l'obésité doit tenir compte des effets métaboliques
indésirables de certains médicaments antihypertenseurs.

Les inhibiteurs de l'enzyme de conversion (IEC) ou les antagonistes des
récepteurs de l'angiotensine (ARA2) constituent le premier choix de
traitement en raison de leur impact sur le mécanisme physiopathologique
de I'hypertension liée a l'obésité et de 'HTE. Role probablement tres

important des SGLT-2 inhibiteurs.

compte, non seulement de I’efficacité
antihypertensive des médicaments,
mais aussi de leurs effets métaboliques.
Les IEC/ARAZ2 sont le traitement anti-
hypertenseur de choix. L'effort de trai-
tement non-pharmacologique doit étre
maintenu méme si un traitement anti-
hypertenseur a du étre mis en place.
La place des SGLT-2 inhibiteurs doit
encore é&tre évaluée chez les enfants et
ados obéses, mais le mécanisme d’action
de cette famille de médicaments semble
particuliérement intéressant, grace a une
diminution de la réabsorption tubulaire
de sodium et de glucose.
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