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ABREVIATIONS

AHC : Antihypertenseur central
B AV : Bloc auriculo-ventriculaire
CS Réf ClI : centre de santé de référence commune |

F : fréequence cardiaque

HTA : Hypertension artérielle

IEC : inhibiteurs de I'enzyme de conversion
Ica : Inhibiteur calcique

mm Hg : millimetre de mercure

OMI : cedéme des membres inferieurs
OMS : Organisation mondiale de la santé
PA : pression artérielle

PAS : pression artérielle systolique

PAD : pression artérielle diastolique

P : pression

Q : débit cardiaque

R : résistance périphérique

r : rayon des vaisseaux

T : tension pariétale des vaisseaux



TAD : Tension artérielle diastolique
TAS : Tension artérielle systolique
TAM : Tension artérielle moyenne.

V E S: volume d’éjection systolique
VTD : volume telediastolique

VTS : volume telesystolique
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INTRODUCTION




L’hypertension artérielle se définit par des cleffrde pression artérielle
systolique> 140 mm Hg et/ou diastolique 90 mm Hg, constatés par le méme
opérateur a I'aide d’'un brassard adapté au morpkaty patient, a trois reprises

sur au moins deux consultatioffik]

L’hypertension artérielle est un facteur connu sgue cardio-vasculaire. Le
traitement médical de la maladie hypertensive tddunorbidité et la mortalité

cardio-vasculaire.

Néanmoins certaines complications persistent malgriaitement bien conduit
et ceci aussi bien dans I'hypertension artériefgese que dans les formes
légéres et modérées. D’autre part les traitemamttsles effets indésirables qui
peuvent étre liés aux médicaments utilisés, maig impact peut influer aussi

sur le pronostic de la maladie hypertensive elleag2].

La distribution des chiffres de pression artériellene population dessine une
courbe uni modale comportant une zone de transitisansible entre pression

normale (PAS<140 mmHg et PAD< 90 mmHg) et élevees.

Jusqu’a 25 ans dans les deux sexes 1 a 2% présentéTA.

De 40-45 ans chez 'hnomme nous avons 13% contret&% la femme.

Au dela de cet age I'hypertension artérielle ess pdféquente chez la femme.
Aprés 65 ans, un sujet sur trois (1/3) a une prasaitérielle >160/95.

Nous trouvons que 50% des hypertensions artérigtiessméconnues mais 12%

des hypertensions artérielles sont correctemeitdesd3].

De nos jours, l'hypertension artérielle demeure wéritable centre de
préoccupation de premier plan. Elle représente aritable probleme de santé
publigue de par sa prévalence, la morbidité et datatité qu’elle engendre a

travers le monde enti¢t]



Dans les pays développés :

v" Aux Etats-Unis d’Amérique sa prévalence est estidéed,2% et en
France a 20%.
v En Afrique, il s’agit également d'une des préocdiqres majeures
avec des fréquences hospitalieres élevées.
- 41% a Libreville (Gabon) et a Ibanda (Nigeria)
- 32,5% a Dakar (Sénégal)
- 21,5% a Abidjan (Cote d'ivoire)
- 31% (Mali)
Ces données diverses gqu’elles soient, témoignenpdrtance grandissante de

I'nypertension artérielle en Afrique du fait dema@valence élevégé]

Au Mali, I'nypertension artérielle occupe le premieang des motifs de
consultations dans les services de cardiologiestitaant la premiére cause
d’admission hospitaliere avec 36,5% de fréquencde Est en outre la
pathologie la plus meurtriere car responsable de de la moitié des déces
51,1%][6]

Ces dernieres années ont vue de nombreuses arn@lisrascientifiques
concernant la détection précoce, la prophylaxi¢a #hérapie de I'hypertension

artérielle [7]

Malgré ces améliorations considérables par leshgmtirtenseurs; leurs
utilisations demeurent toujours une question argiarec beaucoup de prudences
vu les effets secondaires respectifs des difféesemi@écules en générale d’une
part et les nombreux prescripteurs des différeqtedifications en particulier

d’autre part.

D’ou la nécessité de réaliser ce travail pour aéiteer la fréequence des effets
secondaires des antihypertenseurs et leurs impgact$éa prise en charge de

I'HTA dans les services de Médecine au CS Réadedmmune |.



Pour mener a bien ce travail nous avons adopté les objectifs suivants






Objectif général :

Evaluer les effets indésirables liés aux médicamantihypertenseurs utilisés

dans le service Médecine du CSRef de la commune |.
Objectifs spécifiques :

1. Déterminer la fréequence des effets indésirablesdi& Antihypertenseurs

2. Caractériser les effets indésirables développéapmgyort avec leurs
fréquences et leurs natures.

3. Déterminer les classes de médicaments impliqués Itgparition des
effets indésirables

4. Déterminer I'impact psychosocial des effets indsdsigs chez les patients



®

I-GENERALITES




1- Rappels sur I'hypertension artérielle :
1.1- Définition de la pression artérielle : [8]

La fonction essentielle du systeme circulatoiredégpporter aux différents

organes, I'oxygene et les métabolites nécessaiasg gonctionnement.
Le sang est propulsé dans le lit vasculaire pgdtéon ventriculaire.

La pression sanguine est la pression sous la gleeang circule dans les

arteres.

Les parois artérielles élastiques sont distendaes keffet de cette pression

jusqu’a ce que leurs tensions s’équilibrent.

La pression sanguine et la tension artérielle dont deux forces de valeurs

égales mais de sens opposés.
Il existe deux déterminismes élémentaires de lasjoa artérielle :

v Le débit cardiaqueQ
v’ Les résistances périphériquds :
P=QxR

Le débit cardiaque : Q

Il est égal au produit de la fréquence cardiaqUeéf le volume d’éjection

systolique (VES)
Q = F X VES avecVES = VTD - VTS

Le volume d’éjection systolique étant constant cleeméme individu dans
les conditions normales, les variations du déhitliegue sont directement

lices a celles de la fréquence.



Les résistances périphériques : R [8]

Elles sont 'ensemble des forces qui s’opposeat@agression de la colonne
sanguine a l'intérieur des vaisseaux. La résistgnedes vaisseaux opposent
a I'écoulement du sang est d’autant plus faible pue lumiere est plus
ouverte et inversement, la loi de Laplace relietdasion pariétale des

vaisseaux (T) leur rayon (r) et la pressionRR).T/r
1.2- Définition et Classification de I'hypertensia artérielle :
1.2.1- Définition :

Le dernier consensus (OMS 1999) définit 'THTA paelPAS> 140 mm Hg
et/ou une PA$90 mm Hg. La PA normale comme <130/85 mm Hglaet
PA optimale < 120/80 mm Hg.

1.2.2- Classification :

Tableau | : Classifications de I'HTA. [11]:

Hypertension artérielle Légére Modérée Sévere
Pression artérielle systolique (mmHgQ) 140 -159 41609 >180

Ou Pression artérielle diastolique (mmHg) 90 - 99100 - 109 >110

L’hyperpression permanente : chiffres élevés aunsm@ deux consultations

différentes.
La pression artérielle est varialp :

v' Chez lindividu, la pression artérielle varie selemes efforts, ses

émotions, son sommeuil.



v' La pression artérielle varie aussi selon le sesg,fémmes ont une
pression artérielle habituellement plus basse ggehbmmes mais la
définition de 'OMS n’en tient pas compte.

v La pression artérielle évolue de facon physiologiguec I'age. Cette
élévation est continue pour la pression artériaiestolique. La
pression artérielle diastoligue re-diminue |égéneim& partir de la
septieme décennie.

Pour diagnostiquer une hypertension artérielle éhesajet agé, il est nécessaire

de respecter quelques conditiorn$8]

& Que le sujet soit dans un état de calme physigpsyehique,

& Que la prise de tension soit réalisée aux deux avas un
appareil régulierement réétalonné et avec un mésskapte,

& Que le patient soit couché, pendant et éventuelierap cas
d’anomalie, aprés un examen clinique.

& Que la tension soit prise aussi en position déloutvue de
dépister une hypotension orthostatique

1.3- Epidémiologie:

La distribution des chiffres de pression artériellene population dessine une
courbe uni modale comportant une zone de transitisansible entre pression

normale (PAS<140 mmHg et PAD< 90 mmHg) et élevées.

Jusqu’a 25 ans dans les deux sexes 1 a 2% présentéTA.

De 40-45 ans chez 'hnomme nous avons 13% contret&% la femme.

Au dela de cet age I'hypertension artérielle es$ déquente chez la femme.
Aprés 65 ans, un sujet sur trois (1/3) a une prassitérielle >160/95.

Nous trouvons que 50% des hypertensions artérigtliesméconnues mais 12%

des hypertensions artérielles sont correctemeitées21].



De nos jours, l'hypertension artérielle demeure wéritable centre de
préoccupation de premier plan. Elles représentenéutable probleme de santé
publigue de par sa prévalence, la morbidité et datatité qu’elle engendre a

travers le monde enti¢9]
Dans les pays développés :

v' Aux Etats-Unis d’Amérique sa prévalence est estidéd,2% et en
France a 20%.
v En Afrique, il s’'agit également d'une des préocdiqres majeures
avec des fréquences hospitalieres élevées.
- 41% a Libreville (Gabon) et a Ibanda (Nigeria)
[9]
- 32,5% a Dakar (Sénégd9)]
- 21,5% a Abidjan (Cote d'ivoird®]
- 31% (Mali) (9)
Ces données diverses gu’elles soient, témoignenpdrtance grandissante de

I'nypertension artérielle en Afrique du fait dema@valence élevégo]

Au Mali, I'nypertension artérielle occupe le premieang des motifs de
consultations dans les services de cardiologiestitaant la premiére cause
d’admission hospitaliere avec 36,5% de fréquencde Est en outre la
pathologie la plus meurtriere car responsable de de la moitié des déces
51,1%[9]

2- Les classes thérapeutiques :

Tous les traitements sont a envisager, leur effeast variable et surtout leurs

effets secondaires doivent étre bien connus.



a- Les diurétiques :[23]

lls sont efficaces, seuls ou mieux en associatemed les bétabloquants, les
inhibiteurs calciques, les IEC), en premiére intantleur efficacité varie de
65% (étude EWPNE) a 72% (MRC) et 71% SHEP). lig soutiliser a petites
doses (sauf en cas d’insuffisance cardiaque agjoaiec contrdle périodique
de la créatinine, kaliémie, natrémie (tous les Bdis). La sensation de soif
étant diminué avec I'age (adipsie) ils peuvent irelwne insuffisance rénale

avec déshydratation et hyponatrémie.

Les plus utilisées sont les diurétiques de I'aRsedsemidefaible,
Spironolactone+Furosemide, Pirétanide), téazidiques (Xipamide
Brinaldix®), parfois associés a des diurétiquesagnila perte de potassium
rénal et myocardique (Spironolactone+Altizide,

Amiloride+Hydrochlorothiazide, Triamtéréne+Méthyatiliazide,

Spiroctazine®) des non thiazidiques (Indapamidéyldactone a doses
modérées. En cas d’insuffisance rénale (créatip@rgaure a 15 mg/l), les

thiazidiques sont a prescrire.
b - Les Anti-Hypertenseurs Centraux (A.H.C) :

lls sont & éviter en premiere intension chez ldgeps agés en raison de la
fréquence des effets secondaires (hypotensionstatique : 20 & 30% des cas,
vertiges, syndromes dépressifs, somnolence diwgdeheresse de la bouche,
syndromes de rebond chez les personnes agées’auserance parfois est

aléatoire).

L’Euctan® présente en gouttes, sources d’errewgg s personnes agees sont

a éviter.

Cependant, les anti- hypertenseurs centraux (Glamitéthyldopa, Estulic®)

reviennent en vague en association et a petitessd®ar contre partiellement



anti-hypertenseurs centraux, tous alphabloquamts Rilmenidine ou Urapidil

sont efficaces et tres bien tolérées.
C -Les beta-bloquants :

En théorie moins efficaces chez les personnes afge qui les beta-
recepteurs sont abaissés, ainsi que la réninefgieils sont utiles (seuls ou
associés a des inhibiteurs calciques en cas déédaknsionnelle nycthémérale
(mesure de la MAPA par enregistrement holter) oucas d’insuffisance

coronarienne associée ou des troubles du rythma septriculaires.

Les plus utilisés sont le Acébutolol et le Pindqleéu bradycardisants par leur
ASI) ou la Aténolol, le Bisoprolol,  Tertatolol, Bolol, Métoprolol,

Propanolol retard, Sotalol (antiarythmique également classe 2).

La posologie et les contres indications sont cellesl’adulte (en particulier
I'insuffisance cardiaque, l'artérite des membregrieurs, la bronchopathie

chronique les éléments asthmatiformes).

Les effets secondaires sont I'asthénie et la fhatiigg@ a 'effort, les cauchemars
et insomnies, les troubles circulatoires des exteamLes effets secondaires sur
la glycémie et le cholestérol sont négligeablest saieux tolérés le Labétalol

(également alpha-bloquant) et surtout le Célipr@ideta-2-agoniste également).
d -Les Inhibiteurs Calciques (I.Ca)

Sans contre indications en quasi-totalité, ils esguun trés bon rapport
efficacité tolérance. Sont utilisés courammentdigydro-pyridins ;Nifedipine
Amlodipine, Nitrendipine, Lacidipine, Félodipinesradipine, Nicardipine,

Vérapamil, le Diltiazem.

Les effets secondaires sont bénins (oedémes dedbnewnmférieurs, troubles
digestifs, céphalées). L’lsoptine est contre ind&uen cas d’insuffisance

cardiaque ou de BAV.



Aucune surveillance en particulier biologique nieétessaire.
e- Les Inhibiteurs de 'Enzyme de Conversion (IEC)

En théorie moins efficace que chez I'adulte (esamide la diminution de la

rénine chez les personnes ageées) ; en fait, ilseficaces, bien tolérés et ont
une action complémentaire bénéfique sur linsulfftga cardiaque ou certains
troubles du rythme. Il n’y a pas de contre indmat{a part la sténose de l'artere
rénale, assez rare chez les personnes ageesLd pgsologie de début doit étre
faible et progressive (surtout en cas d’hyponateéoni de traitement diurétique,

a arréter au moins 3 jours avant).

Les effets secondaires sont une toux, une hypatensithostatique, des
vertiges, une asthénie. Une surveillance de lationda de la kaliémie, de la

natrémie sont conseillés apres 15 jours puis &8 Imois.

Les plus utilisés sont Enalapril, Perindoprilisibopril, Ramipril, Captopril

Quinapril, Trandolapril, Cilazapril, Bénazépril,
f- Les Alpha bloquants : (Prazosine, Urapidil) :

lls sont efficaces, bien tolérés (quelques vertigasthénie, hypotension

orthostatique). Il n'y a pas de contre indicatiand® surveillance biologique.
g- Les reserpiniques (Tensionorme) :

Ne sont plus utilisés en raison des effets secoeglgisyndrome dépressif,

somnolence).
h- Les associations synergiques :

En premiere intention ou en relais en cas d'efftéamsuffisante, leur prise
unique est un atout pour I'observance (aléatoiez dbs personnes agées) et la

simplification du traitement.



Elles exploitent la synergie entre IEC et diurédigju
(Captopril+Hydrochlorothiazide, Enalapril+Hydrochidthiazide;
Lisinopril+Hydrochlorothiazide, Bénazépril+Hydroonbthiazide,) Excellente
chez les personnes ageées et bien tolérée ou mnilmialcique et beta-bloquants
et diurétiqgue (Timolol+Hydrochlorothiazide et Ailde, Pindolol+Clopamide,

Oxyprénolol+Chlortalidone, Chlortalidone+Métoprglol

D’autres associations peuvent étre envisagées |E@nheébiteur calcique,
inhibiteur calcique et diurétiques. Enfin, des pdtdisations peuvent étre
involontaires et sources d’effets secondaires :lg@mmitro retard (hypotension
orthostatique), les alpha-bloquants (NicergolinelNilotinib (pour les beta-

bloquants et Nifedipine).

Les antidépresseurs tricycliques ; a I'inverse, dinginution d’efficacité peut se
voir avec les AINS, y compris I'Acide acétylsalicphe, notamment pour les

diurétiques et les IEC.
3- Conduite thérapeutique :

On commence apres les mesures hygiéno-diététiqassiques (réduction de
I'alcool, régime hyposodé tres modéré complémenpatassium, petits doses
d’anxiolytiques) par une monothérapie d’'une deg cilasses (diurétiques, beta-
bloquants, inhibiteurs calciques, IEC, alpha-bladshen général efficaces a

60%, a posologie modérée, éventuellement accrs ajor mois de traitement.

En cas d’échec, les autres classes sont a esseyeissivement avant de passer

a une bithérapie : (diurétiques + IEC, IEC + Ica).

Enfin, une trithérapie peut étre nécessaire mamigue auparavant la recherche
d'une résistance (HTA secondaires mauvaise obsegyarinteractions

médicamenteuses).



En pratique, les cing classes majeures sont éguitesd, mais on préfere de plus
en plus, chez les personnes agées, les inhibitalogues et les IEC (en raison

de leur sécurité et de leur maniabilité).

Ce tableau donne la stratégie de prise en chargpatlant de 65 ans sans
maladie cardiovasculaire associée criteres reteqaoar la décision

thérapeutique.
3.1 Stratégie de prise en charge [23]
PAS< 140 mm Hg Traitement non médicamenteu
et PAD< 90 mm Hg et suivi
PAS 140-159 mm Hg  Traitement non médicamengtsxiivi sur 3 mois.

Débuter alors un traitement médicament si la RASe > 20 mm Hg.

L’objectif & atteindre est une PAS < 140 mm Hg.

Si 'objectif théorique du traitement chez 'hypartdu agé est d’obtenir une
PAS < 140 mm Hg en consultation. Le but tensiorat étre fixé en

fonction du niveau de la PA initiale.

Dans la pratique une diminution de 20 a 30 mm H¢pd®ession systolique
chez un sujet atteint d’une pression systoliquitaiei a 18 mm Hg est déja

un objectif tres satisfaisant.
4. Mécanisme d’action des antihypertenseurs :

a- Les diurétiques :ils résultent d'actions indirectes par baisseadpdst-
charge, amélioration du retour veineux et augmematu débit cardiaque.
Il existe également un effet direct lié a la dintion de la réabsorption du

sodium dans le tube distal.



b- Les antihypertenseurs centraux :

L’'alpha méthyle dopa a transforme il y a un pewsple 15 ans le traitement
de I'hypertension artérielle. Le premier mécanistiaetion suspecte a éteé le
réle de faux neurotransmetteurs dans la fibre nseg@ost-ganglionnaire du
systéeme sympathique périphérique. A la lumiere peience plus récentes,
I'alpha méthyle dopa semble agir essentiellementrnge alpha mimétique
central. En effet elle est transformée en alphahyh&tnoradrénaline capable
de stimuler les récepteurs alpha adrénergiquesacentLa stimulation des
récepteurs alpha centraux a un effet régulateuatiiétpisant diminuer

I'activité sympathique périphérique, et par la asgon hypotensive.

c- Les beta-bloguants Un béta-bloguant of-bloquant est un médicament
utilisé en cardiologie qui bloque l'action des naéelirs du systéme
adrénergique tels l'adrénaline. Les béta-bloqupréanent la place de ces
médiateurs sur les réceptefirmais ne provoguent pas de réaction de la part
du récepteur, ou une réaction moins forte queasdlit recu un médiateur.
Certaing-bloquants empéchent I'apparition des médiateugnadyiques, et

indirectement s'opposent a leurs actions.

d-Les inhibiteurs calciques :L'entrée du calcium dans la cellule se fait par
I'intermédiaire de canaux spécifiques : les camalpiques.
Les antagonistes ou inhibiteurs calciques agissarie canal lent et diminuent
I'entrée du calcium dans la cellule.

lls ont de plus, des effets sur le transport daigal intra-cellulaire.

e-Les inhibiteurs de I'enzyme de conversion Le mécanisme d’action des
inhibiteurs de I'ECA repose sur une inhibition dénzyme de Conversion de
’Angiotensine. Cette enzyme assume deux missiomscipales dans

I'organisme. D’une part, elle est compétente pausynthése de I'octapeptide

actif sur la vasoconstriction (peptide composé deies aminés) I'angiotensine



[, a partir de son précurseur inactif, le décapept(10 acides aminés)
I'angiotensine | en scindant les deux acides amihiésrminaux. D’autre part,
elle catalyse la dégradation du médiateur, la Ikiathe en produits
inactifs.L’inhibition de 'Enzyme de Conversion tAngiotensine entraine une
diminution de la concentration d’angiotensine |l @ueau des récepteurs de
I'angiotensine (AT et AT,). Premierement, de ce fait, le tonus vasculaire
diminue et la pression artérielle baisse. Deuxiesmmla baisse des taux
d’angiotensine Il induit une diminution de la libéon d’aldostérone de la
corticosurrénale et donc un effet sur le bilan g (voir aussi Systeme
Rénine-Angiotensine-Aldostérone). Au niveau celtelaon peut observer une
baisse des effets mitogénes médiés par I'angiatenksur les fibroblastes et les
myocytes du cceur, qui conduisent, notamment apresnfarctus, a des
changements défavorables (remodelage).En cas lelqgies rénales telles que
la néphropathie diabétique, les inhibiteurs de AEéntrainent une excrétion
réduite des protéines (protéinurie) et empéchertetprogression de I'affection
(néphroprotection).L’inhibition de la dégradatioa k& bradykinine entraine en

revanche son accumulation et ses effets indésgasisociés.
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II-METHODOLOGIE




1) Cadre de I'étude :

L'étude se déroulera au service de Médecine diR€fSde la Commune

| du district Bamako.

2) Description du cadre d’étude :
L’ordonnance numéro 78_32/CMLN du 18 Aolt 1978 fiuait le statut du

District de Bamako a la fois une circonscriptiomamistrative de I'état située au
méme niveau hiérarchique que la région, est udeatwité décentralisée dotée
de personnalité morale et de 'autonomie finamciEa méme ordonnance créa

les communes du District de Bamako.
2-1- La commune | du district de Bamako :
a) Situation de la commune :

La commune | est situé a I'Est du District de Bamaldr la rive gauche du

fleuve Niger.

Elle est limitée :
= Au Nord par le cercle de Kati ;
» Au Sud par le fleuve Niger ;

» ATl'Quest par la commune Il (le marigot de Korofiivaitant les deux

collectivités) ;

A I'Est par le cercle de Koulikoro.

Elle comprend neuf (9) quartiers qui sont :



Korofina (Nord et Sud) ; Djélibougou ; Boulkassowugou ; Doumanzana ;
Fadjiguila ; Banconi ; Sikoroni ; Sotuba.

Elle couvre une superficie de 34,26km2 soit 12,8&4a superficie totale de
Bamako, pour une population totale de 284000 hatisitsoit une densité
moyenne de 7331 hbts/km2 (Recensement Généralpigldation /DNSI

2004).
b) Les infrastructures sanitaires :

Dans le cadre de la politique de décentralisatitomatiére de santé du
gouvernement apres le premier plan de développeteela commune de 1995
a 1999 qui avait prévu la création de onze airesadé dont dix (10) sont
fonctionnelles ; un deuxiéme plan a été élaborér [@opériode 2002-2006 dans
lequel il est prévu la création de six (06) nouveeentres de santé
communautaire (CSCOM) et le renforcement des casadu Centre de Santé

de Référence de la Commune |I.

Il existe en commune | : un CSRéf, 10 CSCOM, desirteas et des Cliniques
prives.

Le Centre de Santé de Référence de la Communegdreonh actuellement
plusieurs services et unités.

1-2- Le Service de Médecine:

Le service de médecine du centre de santé de mé&de la commune | fait

partie des services les plus fréquentés du centre.



Ce service comprend :

> Trois salles de consultation externe ;

» Un bloc d’hospitalisation comprenant :

% Deux grandes salles avec une capacité de sixi{66) |

+ Une salle pour le major ;

+ Une salle de soins.

Le personnel de la médecine est composeé de :

Trois Médecins généralistes ;
Un major ;
Six infirmiers ;

Dix aides soignants ;

2) Type d’étude :

Il s’agissait d’'une étude transversale a viséepacisve basée sur I'étude

des effets secondaires liés aux médicaments aetiteyyseurs.

3) Durée d’étude :

L’étude s’est déroulée sur une période de 6 meid-évrier a Juillet
2010.

4) Population d’étude :

Elle a concerné tous les patients suivis pour hgpsion artérielle et

ayant recu un traitement antihypertenseur.

5) Critéres d’inclusion :

-Hypertension documenté sur le plan clinique eagarique.

-Dossier clinique complet.

-Recevant un antihypertenseur



6) Critéres de non inclusion :
Patient avec hypertension artérielle mais n'aya# pecu de traitement

antihypertenseur.
7) Collecte des données :
Nous avons utilisé des questionnaires individsetieles
Dossiers d’hospitalisation des maladiesis avons-nous méme procédé
a 'administration des questionnaires patients.
Les données ont été saisies et aredysdr le logiciel SPSS 12.0.
Le document these a été saisi sur le logicietdVo
8) Déroulement de I'étude :
Pour mener a bien cette étude nous avons procedeé a

“ L’identification du patient : I'age, le sexe, ls@ence

% La détermination des différents types d’hypertemsartérielle
(Hypertension maligne, Hypertension modérée, Hgosibn Iégére
et I'nypertension sur grossesse)

% La détermination de la ou des molécule(s) utilisge(

s La détermination des protocoles thérapeutique®ectibn du type
d’hypertension artérielle.

% L’identification des effets secondaires en fonctaes molécules
utilisées.

s Les principaux effets secondaires les plus dangereu
(Déshydratation, hyponatrémie, hypokaliémie, insafice rénale,
vertige.

9) L’éthique :



1. Le consentiment éclairé : expliquer aux malades|@bede
ne porte pas sur un essai des médicaments maisenmemnt
sur les effets secondaires des médicaments
antihypertenseurs.

10) Les parametres étudiés :
1) Les variables quantitatives :
Age ; durée du traitement ; délai gaption des effets secondairds
nombre de comorbidité ; le nombre ddécule utilisée ; le nombre
d’effets secondaires
2) Les variables gjuatives :

Le sexe ; la résidence ; la référertgpe d’hypertension artérielle ;
type de molécule utilisée ; autredduoules utilisées ; forme galénique

type d’effet secondaire ; évolutamsigne de toxicité ; évolution de
I'état clinique ; I'impacte psychoesal.

+ Evolution des effets secondaires : se faisaitpsnit
» Guérison : disparition d’'un ou des symptémes engeEngdar la prise des
antihypertenseurs.
> Etat favorable : rémission progressive d’'un ou sigaptémes engendrés
par la prise des antihypertenseurs apres consdicaié
» Par réduction de dose ; par arrét de la molégode changement de
la molécule.
+ Evolution de I'état clinique : se faisait soit par
> Etat favorable : rémission progressive d'un ou dgsnptdmes de

I'nypertension artérielle apres la prise d’antihgpeseur.



» Perdu de vue: patients non retrouvés apres une prescription

d’antihypertenseur.
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Dans notre étude nous avons colligé 89 patientsidas quels 30 patients
avaient des effets secondaires aux traitementfigoértenseurs soit une

prévalence de 33,70%.

TABLEAU | : Répartition des patients selon la tranche d’age

Tranche d’age (ans) Effectif Pourcentage
51-60 11 36,67
61-70 8 26,67
41-50 7 23,33
3040 3 10
71-80 1 3,33
Total 30 100

La tranche d’age 51-60 ans était majoritaire (3&H7



TABLEAU Il : Répartition des patients selon le sexe

Sexe Effectif Pourcentage
Féminin 17 56,67
Masculin 13 43,33
Total 30 100

Le sex-ratio (H/F) était de 0,76 en faveur des femm



TABLEAU Il : Répartition des patients selon la résidence

Résidence Effectif Pourcentage
Bamako 28 93,33
Hors Bamako 2 6,67
Total 30 100

La majorité de nos patients résidaient a Bamako.



TABLEAU 1V : Répartition des patients selon la référence

Référence Effectif Pourcentage
Non Réféeré 24 80
Référé 6 20
Total 30 100

La plupart de nos patients n’ont pas été référés.



TABLEAU V: Répartition des patients selon le type d’'HTA

Type d’HTA Effectif Pourcentage
HTA modérée 18 60
HTA légere 7 23

HTA maligne 3 10

HTA sur grossesse 2 7

Total 30 100

L’'HTA modérée était la plus fréquente.



TABLEAU VI : Répartition des patients selon les moléculegtilisées

Molécules Effectif Pourcentage
Captopril 13 43
Methyldopa 5 17
Captopril/Nifédipine 3 10
Captopril/Methyldopa 3 10
Nicardipine 3 10
Captopril/Propranolol 2 7
Captopril/Furosémide 1 3
Total 30 100

Captopril a été la molécule la plus frequemmerisag



TABLEAU VIl : Répartition des patients selon la forme galémue

Forme galénique Effectif Pourcentage
Orale 29 97
Injectable 1 3

Total 30 100

La forme orale a été la plus fréquemment utilisée.



TABLEAU VIII : Répartition des patients selon les effetsexcondaires

Effets secondaires Effectif Pourcentage
Toux 11 37
Vertige 8 28
Asthénie 5 16
Somnolence diurne 2 7
constipation/Céphalée 1 3
Nausée 1 3

OMI 1 3
Sécheresse buccale 1 3
Total 30 100

La toux a été 'effet secondaire le plus fréquent



TABLEAU IX : Répartition des patients selon I'évolution ds effets

secondaires

Evolution des effets
secondaires

Effectif Pourcentage
Guérison 19 63
Favorable 11 37
Total 30 100

Une guérison a été observée dans plus de la ndeii€as.

Les effets indésirables était pris en charge paduction de dose, changement
de molécule.



TABLEAU X : Répartition des patients selon I'évolution dd'état clinique

Evolution Clinique Effectif Pourcentage
Favorable 28 93
Perdu de vu 2 7

Total 30 100

Une évolution clinique favorable a été observéesdamplupart des cas.



TABLEAU XI : Répartition des patients selon I'impact psych-social

Impact psycho-social Effectif Pourcentage
Génant 17 57
Supportable 13 43
Total 30 100

L’effet secondaire le plus fréquent avait un imgasgcho-social génant dans

plus de la moitié des patients.



TABLEAU XIl : Répartition des patients selon la durée dutaitement

Durée du traitement Pourcentage
12ans 6,67
7ans 13,33
6ans 6,67
sans 3,33
4ans 10
3ans 3,33
2ans 10
lan 20
9mois 13,33
2mois 6,67
2semaines 3,33




1semaine 1 3,33

Total 30 100

La duré du traitement était d’'un an dans 20% dss ca



TABLEAU XIII : Répartition des patients selon la comorbidié

Autres maladies

associees Effectif Pourcentage
uGD 5 38,46
Drépanocytose 5 38,46
Asthme 2 15,38
Diabete 1 7,69
Total 13 100

La drépanocytose et I'ulcére gastroduodénal ét&éguemment associés a
I'nypertension artérielle.

NB : 17 patients n'avaient pas d’autres maladies a&ssci



TABLEAU XIV: Répartition des patients selon d’autres moléales utilisées

Autres molécules Effectif Pourcentage
utilisées

Aspégic 8 50
Aspirine/Omeprazole 5 31
Aspirine/Fer 1 6
Insuline/Glucophage 1 6
Ventoline 1 6

Total 16 100

Plus de la moitié des patients avaient un traitér@associé au traitement
antihypertenseur ( 16/30 ) dont la moitié avait Aspégic 100mg

NB : 14 patients n’avaient aucun autres traitements



TABLEAU XV : Répartition des patients n'ayant pas fait d’efets

secondaires selon le sexe

Sexe effectif pourcentage
Féminin 47 80
Masculin 12 20
Total 59 100

Le sex-ratio était 4 en faveur des femmes.



TABLEAU XVI : Répartition des patients n'ayant pas fait d’'efets

secondaires selon 'age

Tranche d’age (ans) Effectif Pourcentage
51-60 22 37
61-70 14 24
41-50 12 20
3040 6 10
71-80 5 9

Total 59 100

Les patients compris entre 51-60 ans étaient lesfptquents.



TABLEAU X VII: Répatrtition des patients n’ayant pas fait d’effets

secondaires selon le type d'HTA

Type d'HTA Effectif Pourcentage
HTA modérée 40 68
HTA légere 15 25

HTA maligne 4 7

HTA sur grossesse 0 0

Total 59 100

L’'HTA modérée était la plus fréquente.



TABLEAU X VIII : Répartition des patients n’ayant pas fait d’ effets

secondaires selon les molécules utilisées

Molécules Effectif Pourcentage
Captopril 39 66
Nifédipine 8 14
Captopril/Nifédipine 4 7
Methyldopa 3 5
Nicardipine 2 3
Captopril/Propranolol 2 3
Furosémide/Nifédipine 1 2
Total 59 100

Le Captopril était la molécule frequemment utilisée
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IV-COMMENTAIRES ET DISCUSSION




A- Les limites de I'étude :
Au cours de notre étude nous avons été confrortégaines difficultés :

% Manque de données précises relatives a I'apparéica la chronologie
des effets secondaires

s C’est souvent apres I'échec du traitement tradmsbngue les patients
viennent a I'hdpital a un stade évolué de la maladi

* Le manque d’informations dans certains dossiesswdades.

s Le codt élevé de certain antihypertenseur.

s L'absence de données antérieures sur notre théngni® nos
commentaires et discussion.

“ Refus de la prise réguliere des médicaments ptaicgratient.

o

Les Malades :

L’hypertension étant une maladie chronique incwaldbnt le traitement
nécessite des prises régulieres des moléculesypeaitnseurs susceptibles
d’engendrer des effets secondaires génants, sappestou insupportables,
celles-ci devraient étre maniées avec beaucoupédayions.

Nous avons mené une étude prospective sur la sievees effets secondaires
des médicaments antihypertenseurs chez les paligpestendus. Au cours de
cette étude nous avons recruté 89 patients pasguéds 30 avaient des effets

secondaires liés aux traitements soit une préevaldadcr0%.

Cette prévalence est inferieure a celle MARTIB] qui trouve que 131 patients
(48,9%) avaient des effets secondaires parmi 268.

ALLAIRE et al [10] ont rapporté que 44,9%des malades avaient un effet
secondaire imputable au traitement antihypertenaewour d’'une étude de 69

patients hospitalisés pour HTA.



La faible prévalence rapportée par notre étuderpiig’expliquer par la petite
taille de notre échantillon.

B-1. le sexe aucours de notre étude les femmes étaient lednglgsente avec
56,67% dont le sexe ratio était 1,30 en faveurfel@snes. Ce résultat est proche
de celui de MARTIN[9] qui trouve 53,43% de femmes. Cette prédominance
féminine a été eégalement rapporté par ALLAIRE ¢18] 63,7%.

B-2. L'age :

La tranche d’age 51-60 ans était majoritaire s6i63%. MARTIN [9] trouve
gue 49,2% patients présentant un effet indésiralntetraitements avaient moins

60 ans.
B-3. Types d'HTA:

L’HTA modérée était la plus fréquente avec 60%.PERIUTER et al[1] ont
trouvé que 48,5% des patients a 'admission prasaritdéja une HTA séveére.

Rolf Stockli [11] et al ont rapporte que plus d’un tiers des perssragées
d’Europe du centre de plus de 65ans ont une HTAr&g

La fréquence élevée de L'HTA modérée dans notrde2pourrait s’expliquer
par le fait que la majorité des nouveaux cas igeataleur Hypertension
artérielle puis par linobservance du traitement ldeplupart des anciens

malades.
B-4. Types de molécule utilisée :

Le captopril était la molécule fréquemment utilisgéec 43,33%. Girardin et al
[12] ont conclu que les IEC sont les antihypertenseéeirshoix chez les patients

poly médiques eukaliemiques avec une fonction etoaihservee.

BENKHEDDA et al [13] ont rapporté une utilisation plus fréquente des

diurétiques thiazidiques et les bétabloquants dbszpatients hypertendus.la



plupart des sociétés savantes recommandent ledtigues thiazidiques et les
bétabloquants comme monothérapie de premiére ioteddins L'HTA modérée

du fait de I'action bénéfique sur la mortalité.
B-5. Délai d’apparition des effets secondaires :

Selon MARTIN [9] 48,9%ont dit ressentir des effets indiserables bes

premiers trois mois de leur consommation de médicasranti hypertenseurs.
B-6. Formes galéniques :

La forme orale était fréquemment utilisée avec B&6MARTIN [9] ainsi que

plusieurs autres études ont fréequemment utiliseélenes orales.
B-7. Les effets secondaires :

Dans notre étude 36,67% des patients sous traiteamgnprésenté une toux
.Cela peut aisément s’expliquer que la majoriténdg patients avaient soit le

captopril seul en monothérapie ou associé a d'sawaméhypertenseurs.

Plusieurs autres étud¢®, 13] ont rapporté la survenue de la toux suite a la

prise d’'IEC ou d'antihypertenseurs contenant d’'lEC.

Ailleurs d’autres molécules ont engendrés des ffetondaires il s’agit: de
vertiges dans16, 67% des cas (Anti hypertensemtsate), de I'asthénie 10%
des cas (Beta bloquants)

B-8. Evolution des signes de toxicités :

Une évolution favorable des effets secondairesoliservée dans la plupart des
cas soit 36,67% et la guérison est survenue clB3e23%. Caroline et al
rapportent une guérison de la toux sous traiteni@apres BENKHEDDA et al
[13] certains essais cliniques ont montré une augientde la mortalité sous

Inhibiteurs calciques.



MARTIN [9] rapporte que 131 patients sur 168 ont dit avasenti des effets
indésirables au cours des trois premiers moisaitemnent dont 40 (30,5%) ont

cesseé leur traitement suite a une évolution dééblerdes effets secondaires.
B-9. Impact psychosocial :

Les effets secondaires avaient un impacte psyclasg&nant dans la plupart
des cas soit 56,67%. Ce résultat est comparabkdua de MARTIN [9] qui

trouve que parmi 131 patients qui présentaientediess indésirables 9 (6,9%)
ont été hospitalisé 65 (49,6%) ont passé un tesioexamen 11(8,4%) se sont
absenté au travail 40 (30,5%) ont arrété leur tratal3 (32,8%) ont rencontré

plus de trois fois le médecin.
B-10. Durée du traitement :

La durée du traitement de nos patients était dmrdans 20% des cas .Ce
résultat est comparable a celui de PERLEMUTER §t]adjui trouve que 60%
des patients avaient une HTA évoluant depuis ptusaimois ; mais inferieur a
celui rapporté Traoré B M4] qui a trouvé que 70,05% des patients avaient dans

leur parcours médical une HTA connue de duréeigies a 5 ans.

Dans notre étude 7,69% des patients avaient unétdiabssocié a I'HTA
(Tableau XIV). Ce résultat est comparable a cadtrouvé par PERLEMUTER
et al[1] qui rapporte 9,1% ainsi qu’a celui rapporté peaofé B M[14] qui a
trouve 11,11%.



®

V-CONCLUSION ET RECOMMANDATIONS




Conclusion :

Nous avons mené une étude transversale sur lasiedes effets secondaires

des médicaments antihypertenseurs chez les patigmestendus de février

a juillet 2010 Au centre de santé de référenceadeommune I. Au cours de
cette étude nous avons recruté 89 patients pasguéds 30 avaient des effets
secondaires liés aux traitements anti hypertenseso#t une prévalence de
33,70%.La tranche d’age 51-60 ans était majoritaire captopril était la

molécule frequemment utilisée et la toux étaitféesecondaire le plus fréquent.

Le captopril a entrainé la toux chez 37% des pttjele methyl Dopa a
provoque des vertiges chez 28% des patients airtsdmide a entrainé des

sécheresses buccale et la polyurie chez 3% denfsati

Malgré ces nombreux effets secondaires la guérieffiets secondaires) est

survenue chez 63,33% des patients.



Recommandation :

Au terme de cette étude les recommandations sesasbnt proposees et

s’adressent respectivement :
Au Ministere de la santé :

s Accorder la gratuité aux personnes agées de 60etamsus pour les
consultations et les Examens complémentaires.

¢ Mettre en place un programme national de lutterediTA.

% Equiper les centres de santé de référence et h&piem appareil
echographique cardiaque, électrocardiogramme dét&@uBans le but
d’améliorer la confirmation des diagnostics, pesecharge et le suivi de
I'HTA chez les personnes agées.

s Former et recycler les médecins généralistes paer aonduite a tenir
standard bien codifiée

Au Médecin chef du centre de santé de référence t,ecommune |.

Améliorer la prise en charge des patients par laenmgn stage et le

perfectionnement du personnel.
Accorder la gratuité aux personnes agées hosgialis
Aux Médecins prestataires :

s Expliquer aux patients hypertendus une bonne obsees pour le
traitement prescrit et les mesures hygiéno-di@iésgenfin d’éviter les
complications.

+ Instituer un contrdle périodique des chiffres tensels pour détecter a
temps les complications.

s Expliquer aux patients les effets indésirables digs molécules présentes

pour une meilleur observation



A la population :

s Se faire consulter par un médecin des l'apparitiencertains signes
(céphalée, vertige, bourdonnement) surtout a pdetB0 ans

+ Respecter une observance correcte du traitement.
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EFFETS SECONDAIRES DES MEDICA MENTS
ANTIHYPERTENSEURS AU CENTRE DE SANTE DE REFERENCE
DE LA COMMUNE lI.

FICHE D’ENQUETE
N°® FICHE :
N°® PATIENT :

[-IDENTIFICATION DU PATIENT :

1- SEXE :
a) Masculin b) Féminin—

2-AGE :

Inferieur a 45an{__1 45 ans et plc_]
3- RESIDENCE:

a) Bamako ] b) Hors de Bamako ]
4- REFERENCE:

L]

a) Référer b) Non référé ]

[I-TYPE DHYPERTENSION ARTERIELLE :
1-Hypertension maligng__]

2- Hypertension modérée{_|

3- Hypertension léger—]

4- Hypertension sur grosses{]



-LES MOLECULES UTILISEES :

1-Furosémide [

2-Methyl Dopa [

3-Nicardipine [

4-Nifédipine [

5-Avlocardyl [

6-Captopril ]

IV- AUTRES MOLECULES : a préciser

V-DELAI D’APPARITION DES EFFETS SECONDAIRES
< a7ijours ] 7 jp@t plus—

VI-FORMES GALENIQUES :

1-Injectables— 2-Oralg=—— ABHres [
VII- IDENTIFICATION DES EFFETS SECONDAIRES CHEZ
CHAQUE PATIENT :

1-Déshydratation]
2-Insuffisance rénaldC—]
3-Vertige [
4-Adipsie [
5-Asthénie[ ]

6-Insomnid__]



7-Hypotension orthostatiqug_—]
8-Syndrome dépressif [
9-Somnolence diurne [
10-Sécheresse de la bouchg—]
11-Toux [

12-Troubles digestifs :

- Constipation [

- Nausée [

- Vomissemen(_1
13-Céphalée]

14-OMI [
VIII-EVOLUTION DES SIGNES DE TOXICITE :
1-Guérison[] 3-défavorab_] 3-Déces 4-favorablel 1
IX-EVOLUTION DE L'ETAT CLINIQUE DU PATIENT :
2-perdu de vuC—] 3-DéC ] favorablel 3-Décd—]
X-L'IMPACT PSYCHO-SOCIAL : les effets secondaires sont-ils :
1-Génarte
2-Supportabl__]
3-Insupportable ]

4-Honteuy—



Fiche signalétique

Nom : COULIBALY
Prénom Bakary O

TITRE : Etude des effets indésirables liés aux médaments
antihypertenseurs au CS Réf Cl du district de Bamaé : A propos de 89 cas
au CS Réf Cl

Année Universitaire 2011-2012.

VILLE DE SOUTENANCE : BAMAKO

PAYS D’'ORIGINE : MALI

LIEU DE DEPOT : BIBLIOTHEQUE de la F.M.P.O.S.

SECTEUR D’INTERET : Pharmacologie clinique, santé mblique

RESUME

Ce travall a pour but de contribuer a I'étude despeats cliniques,
thérapeutiques, et évolutifs des effets indésirdbieantinypertenseurs en milieu
sanitaire.

-I'étude était transversale portant sur une popratle 89 patients selon des
critéres bien définis en faveur des effets indésas rencontrés au cours des
traitements par les antihypertenseurs au CS R& demmune | du district de
Bamako sur une période allant de février a juRi@t 1.

Au terme de cette étude nous retiendrons que :
-La prévalence des effets indésirables était eauiasie la toux avec 37% ;
-Les femmes sont les plus touchées dans une piapoe 56,67%.

L’age moyen était compris entre 51-60 ans; Leseauteffets indésirables
rencontrés n’étaient pas rares le vertige dans 28%cas, I'asthénie 16%,



somnolence diurne 7%, la constipation/ nausée Fhesesse buccale 3%,
OMI 3%.

Les inhibiteurs de I'enzyme de conversion étaiesipplus utilisés 43 % de cas
avec le captopril comme chef de fil.

L’évolution des effets indésirables était émailié&eguérisons dans 63,33 %.

Notre étude a montré que la prise en charge dessefidésirables liés aux

médicaments antihypertenseurs est une préoccupatf@ure de santé publique

non seulement a cause de sa prévalence mais aimss@ de sa prise en charge
difficile.

Les mots clés : Hypertension artérielle ; effedésirables ; CS Réf de la CI ;

Bamako.
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