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ans une étude publiée en 1997,1 il a
été montré que l'adaptation du
traitement  antihypertenseur  se
fondant sur la mesure ambulatoire de
la pression artérielle (MAPA) plutét que sur la
surveillance traditionnelle de la pression
artérielle (PA) au cabinet du médecin avait
conduit, apres 6 mois de suivi, a une
diminution de la puissance globale du
traitement médicamenteux, tout en préservant
le contrdle de la PA, le bien-étre général et
l'inhibition de I'hypertrophie ventriculaire
gauche, mais que cette méthode n'avait pas
abaissé les colts du traitement antihyper-
tenseur. Comparée a la MAPA, lauto-
évaluation de la PA & domicile est moins
colteuse. Appliquée de maniére standard,
l'auto-évaluation a plusieurs avantages en
commun avec la MAPA dont le grand nombre
de mesures de la PA, I'absence « d'effet blouse
blanche » et, lorsque des appareils auto-
matiques sont utilisés, l'absence de biais
d'observateur2 En outre, l'auto-évaluation
augmente I'ohservance thérapeutique et, par
comparaison avec la prise en charge habituelle,
entraine peut-étre une diminution du nombre
de consultations médicales.®
Peu détudes de cohortes prospectives
portant sur I'association entre I'auto-évaluation
de la PA et le devenir des patients sur un plan
cardio-vasculaire ont été publiées*® Des
recommandations établies par consensus’®
proposent des seuils diagnostiques pour
pouvoir mettre en application clinique l'auto-

Contexte Lauto-évaluation de la pression artérielle est de plus en plus utilisée dans la pratique
clinique. Une nouvelle étude est, cependant, nécessaire pour en connaitre les conséquences sur
le traitement de I’hypertension artérielle (HTA).

Objectif Comparer I'utilisation de la mesure de la pression artérielle (PA) au cabinet du médecin
et celle de cette mesure a domicile dans le traitement des patients hypertendus.

Plan expérimental, cadre et participants Un essai contr6lé randomisé en aveugle a été mené
entre mars 1997 et avril 2002 dans 56 cabinets de consultation de médecins généralistes et 3
services de consultations externes hospitaliéres en Belgique, et dans un centre médical spécialisé
dans I’HTA a Dublin, Irlande. Quatre cent participants ayant une PA diastolique (PAD), mesurée
au cabinet du médecin, supérieure ou égale a 95 mm Hg ont été inclus dans I’étude et suivis
pendant 1 an.

Interventions Le traitement médicamenteux antihypertenseur a été adapté pas a pas en se
fondant soit sur I'auto-évaluation de la PAD a domicile (moyenne de 6 mesures par jour durant
1 semaine; n = 203), soit sur la moyenne de 3 relevés de la PAD en position assise au cabinet
du médecin (n = 197). Si la PAD servant de guide au traitement était supérieure aux valeurs cibles
(> 89 mm Hg), égale (80 — 89 mm Hg) ou inférieure (< 80 mm Hg), un médecin tenu dans
I'ignorance de la méthode attribuée par randomisation agissait respectivement en augmentant
le traitement antihypertenseur, en le laissant a I'identique ou en le diminuant.

Principaux critéres de jugement Niveaux de PA au cabinet et a domicile, PA ambulatoire sur
24 heures, puissance du traitement médicamenteux, masse ventriculaire gauche évaluée par
électrocardiographie et échocardiographie, symptémes rapportés au moyen d'un questionnaire
et colts de traitement.

Résultats A la fin de I’étude (médiane de suivi: 350 jours; intervalle interquartile : 326 — 409
jours), plus de patients dans le groupe PA a domicile que dans le groupe PA au cabinet avaient
arrété le traitement antihypertenseur (25,6 % versus 11,3 %; p < 0,001), sans différence
significative dans le pourcentage de patients ayant évolué vers un traitement polymédicamenteux
(38,7 % versus 45,1 %; p = 0,14). Les mesures finales de PA relevées au cabinet, & domicile et
en ambulatoire sur 24 heures ont été plus élevées (p < 0,001) dans le groupe PA a domicile que
dans le groupe PA au cabinet. Les différences moyennes de PA systoliquesdiastoliques, ajustées
sur les valeurs de départ, entre le groupe PA a domicile et le groupe PA au cabinet ont été,
respectivement, de 6,8/3,5 mm Hg, 4,9/2,9 mm Hg et 4,9/2,9 mm Hg. La masse ventriculaire
gauche et les symptomes rapportés ont été similaires dans les 2 groupes. Les codts, pour 100
patients suivis pendant 1 mois, n’ont été que Iégérement plus faibles dans le groupe PA a domicile
(3875 € versus 3522 €; p = 0,04).

Conclusions Adapter le traitement antihypertenseur en se fondant sur la PA a domicile plutot
que sur la PA au cabinet médical a conduit a avoir un traitement médicamenteux moins intensif
et des codts de traitement trés légerement inférieurs, mais également un moins bon contrdle de
la PA, sans différences dans le bien-étre général des patients et de la masse ventriculaire gauche.
L'auto-évaluation a également permis d’identifier les patients ayant une HTA par "effet blouse
blanche". Nos constatations montrent I'intérét, pour évaluer la PA, d'une stratégie pas a pas dans
laquelle I'auto-évaluation et la surveillance ambulatoire sont des méthodes complémentaires de
la mesure traditionnelle de la PA au cabinet; elles mettent en lumiére la nécessité pour établir un
éventail des valeurs normales de la PA mesurée a domicile d’effectuer des études prospectives
s'intéressant au devenir des patients.
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évaluation de la PA, mais ces seuils sont basés
sur des études d'observation®* et n'ont jamais
été testés dans des essais cliniques randomisés
a large échelle. Le principal objectif de I'essai
THOP (Treatment of Hypertension Based on
Home or Office Blood Pressure)*® a été de
comparer 2 méthodes, l'auto-évaluation de la
PA et la mesure traditionnelle de la PA au
cabinet médical, utilisées en tant que guides
pour [létablissement et I'adaptation d'un
traitement médicamenteux antihypertenseur.
Lessai THOP prolonge nos travaux précédents
sur la MAPA*

METHODES
Plan expérimental et interventions

Les comités d'éthique de l'université de
Louvain, Louvain, Belgique et du Beaumont
Hospital, Dublin, Irlande ont approuvé le
protocole de I'essai THOR* qui a été mené, en
conformité avec la Déclaration d’'Helsinki,
dans 56 cabinets de consultation de médecins
généralistes et 3 services de consultations
externes hospitaliéres en Belgique, et dans un
centre médical spécialisé dans I'hypertension
artérielle (HTA) a Dublin, Irlande. Lors de la
sélection initiale, les patients ont signé un
formulaire de consentement éclairé. Les
patients hypertendus, hommes et femmes,
pouvaient étre inclus dans I'étude s'ils étaient
agés d'au moins 18 ans et S'ils n'avaient pas de
traitement antihypertenseur ou si leur
traitement ne comprenait pas plus de 2 agents
antihypertenseurs différents. Les candidats
potentiels ont été invités a se rendre a
2 consultations complémentaires de pré-
inclusion, & 2 & 4 semaines d'intervalle, leur
situation vis-a-vis de la prise d’un traitement et
les médicaments éventuellement pris étant
maintenus a [lidentique. Trois relevés
consécutifs de la PA diastolique (PAD) ont été
effectués, en position assise, a chacune des
2 consultations de pré-inclusion. Les patients
pouvaient étre randomisés si la moyenne des
derniers de ces relevés se situait entre 95 et
114 mm Hg. Les patients ayant une PAD
supérieure a ces valeurs étaient également
acceptés dans [I'étude mais ils étaient
réexaminés a des intervalles plus courts. Les
femmes en &ge de procréer devaient utiliser une
méthode contraceptive fiable. Les patients
étaient exclus s'ils avaient une insuffisance
cardiaque, un angor instable ou une
rétinopathie hypertensive au stade Il ou IV,
S'ils avaient eu un infarctus du myocarde ou un
accident vasculaire cérébral (AVC) dans I'année
précédant le recrutement, s'ils avaient une
maladie sévere n'impliquant pas I'appareil
cardio-vasculaire (par exemple, un cancer ou
une cirrhose du foie), un taux de créatinine
sérique supérieur a 177 pmol/l (20 mg/l), des
troubles mentaux ou une pharmacodépen-

190 JAMA, Avril 2004, N°4

dance. Les patients effectuant un travail posté
de nuit ne pouvaient pas non plus étre inclus
dans I'essai.

Apres stratification par centre, le directeur
de I'étude, basé au centre de coordination, a
attribué aux patients, en utilisant une fonction
informatique de nombres aléatoires, soit un
traitement fondé sur leur PA mesurée a
domicile soit un traitement fondé sur leur PA
mesurée au cabinet du médecin. Pour les
mesures effectuées a domicile, les patients ont
utilisé des appareils validés, utilisant la
méthode oscillométrique, Omron HEM-705
CP:# (Omron Inc., Kyoto, Japon), calibrés par
le fabricant avant leur utilisation dans I'essai.
La PA auto-évaluée était la moyenne de tous les
relevés effectués durant les 7 jours précédant
chaque consultation de suivi. Les patients
devaient effectuer 3 auto-évaluations consé-
cutives de leur PA 2 fois par jour, le matin entre
6 heures et 10 heures et le soir entre 18 heures
et 22 heures, aprés 5 minutes de repos en
position assise. Ils devaient enregistrer et
imprimer leurs valeurs de PA et la fréquence de
leur pouls, en méme temps que le jour et
I'heure. La PA au cabinet était la moyenne de
3 relevés consécutifs effectués par le médecin
pendant la journée, durant les heures normales
d'ouverture du cabinet, aprés que le patient soit
resté assis pendant 5 minutes. La préférence
des investigateurs concernant le dernier chiffre
de PA était surveillée tous les 6 mois. Quelle
que soit la méthode attribuée par Ila
randomisation, les PA au cabinet et & domicile
étaient toutes 2 disponibles a chaque consulta-
tion. De plus, au moment de la randomisation,
a 6 mois, et a la derniére consultation du suivi,
les patients ont eu une MAPA sur 24 heures
avec des appareils enregistreurs validés,*
utilisant la méthode oscillométrique, SpaceLabs
90207 (SpaceLabs Inc., Redmond, Washington).
Ces appareils étaient programmés pour
effectuer une mesure de la PA toutes les 15
minutes entre 8 heures et 22 heures et toutes les
30 minutes en dehors de cette plage horaire. Les
mesures de PA diurne et nocturne ont été
calculées avec une pondération horaire, les
intervalles de temps étant fixés respectivement
entre 10 heures du matin et 20 heures et entre
minuit et 6 heures du matin.

Aprés la randomisation, des consultations
de suivi ont été programmées a 1 mois et a
2 mois et par la suite tous les 2 mois jusqu'a
1 an. En conformité avec les objectifs théra-
peutiques utilisés dans notre précédent essai
sur la MAPA,* I'éventail de valeurs cibles pour
la PAD a été fixé entre 80 et 89 mm Hg, a la fois
pour le groupe PA au cabinet et pour le groupe
PA & domicile, selon l'attribution faite par la
randomisation. Pour atteindre cet objectif, les
médecins ont appliqué un schéma théra-
peutique standardisé. Aprés la randomisation,

tous les patients ont débuté — ou sont passés a
— une monothérapie par lisinopril, 10 mg/jour
(étape 1). Lors des consultations suivantes, le
traitement pouvait étre intensifié pas a pas: en
doublant la dose de lisinopril pour atteindre
20 mg/jour (étape 2); en associant au lisinopril
soit 25 mg/jour dhydrochlorothiazide, soit
5 mg/jour d'amlodipine (étape 3); et, enfin, en
ajoutant 5 mg/jour d'amlodipine chez les
patients prenant une association de lisinopril et
d’hydrochlorothiazide ou de la prazosine,
jusqua 6 mgljour, chez les autres patients
(6tape 4). Chez les patients ayant des contre-
indications connues aux inhibiteurs de
l'enzyme de conversion de l'angiotensine, le
lisinopril pouvait étre remplacé par de
l'aténolol a 50 mg/jour (étape 1) ou
100 mg/jour (étape 2).

Immédiatement aprés chaque consultation,
les médecins investigateurs transféraient
I'ensemble des informations pertinentes au
centre coordinateur de Louvain, en particulier
les valeurs de PA au cabinet et & domicile, le
traitement en cours, les symptdmes, les signes
et les nouveaux diagnostics effectués. Un
médecin du centre coordinateur, tenu dans
I'ignorance des attributions faites par randomi-
sation, prenait toutes les décisions de traite-
ment. Il recevait soit la valeur de PA & domicile
soit la valeur de PA au cabinet, selon ce qui
avait été attribué au patient. Les investigateurs
opérant sur le terrain mettaient ensuite en
pratique ses décisions de traitement. Si la PAD
servant de guide au traitement était supérieure
aux valeurs cibles (> 89 mm Hg), on passait a
I'étape de traitement suivante. Si la PAD se
situait dans l'intervalle des valeurs cibles (80 —
89 mm Hg), le traitement médical était laissé a
l'identique. Si la PAD était inférieure aux
valeurs cibles (< 80 mm Hg), le traitement
médical était réduit, en retournant a I'étape
précédente, ce qui pour les patients a I'étape 1
signifiait l'arrét des médicaments antihyper-
tenseurs. Les valeurs ambulatoires de la PA
n'ont été révélées qu'apres la fin I'essai et n'ont
jamais été prises en compte dans les décisions
de traitement.

Autres mesures cliniques et techniques

Au moment du recrutement, & 2 mois, a 6 mois
et & la derniére consultation, les patients ont
rempli, pour rendre compte de leurs symptomes,
un questionnaire utilisant une échelle & 5 points
et employant les qualificatifs suivants:
« jamais », « un peu », « modérément », « de
fagon assez importante » et « beaucoup ». Le
questionnaire englobait des symptdmes neuro-
sensoriels, tels que des sensations vertigineuses,
des anomalies de la vision, des troubles du
sommeil ou des céphalées; des symptdmes
circulatoires, tels que des palpitations, des
bouffées de chaleur ou un cedeme des chevilles;
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des plaintes concernant I'appareil uro-génital
comprenant les dysfonctionnements sexuels,
les modifications du cycle menstruel et les
troubles mictionnels; des symptomes variés en
relation avec le haut ou le bas appareil digestif;
et les perturbations des voies aériennes hautes
et basses, en particulier la toux. Les 33
questions étaient combinées pour former un
score global et des scores spécifiques d'organes
en faisant la moyenne des réponses aux
questions individuelles.

Afin dévaluer la puissance globale du
traitement médicamenteux antihypertenseur, il
a 6té attribué pour chaque médicament de
I'étude un score proportionnel a la dose du
médicament, les valeurs allant de 1 pour la
dose maximale journaliere (20 mg de lisinopril,
100 mg d'aténolol, 25 mg dhydrochloro-
thiazide, 5 mg d'amlodipine ou 6 mg de
prazosine) a 0 pour une absence de traitement.
Pour chaque patient et a chaque consultation,
les scores des différents médicaments étaient
additionnés. Lobservance thérapeutique a été
évaluée par comptage des comprimés.

La masse ventriculaire gauche a été
appréciée de maniére non invasive au début et
a la fin du suivi. Londe R dans la dérivation
avL, lindice de Sokolow-Lyon,® lindice de
Cornell,® et le produit de Cornell* ont été
déterminés & partir des électrocardiogrammes.
Quatre services de consultations externes
hospitaliéres ont participé a la réalisation des
examens radiologiques et des échocardio-
graphies Doppler. Lépaisseur moyenne de la
paroi du ventricule gauche, l'indice de masse
ventriculaire gauche, la fraction de raccour-
cissement et le rapport des pics de vélocité des
ondes de remplissage du ventricule gauche en
début de diastole (E) et au moment de la
contraction auriculaire (A) ont été déterminés
en fonction des conventions et formules
établies.2% Pour I'analyse, nous avons pris les
moyennes de 3 a 5 cycles cardiaques.

Nous avons utilisé les chiffres du systeme
d'assurance de santé belge pour estimer les
codits des traitements selon qu'ils étaient établis
en fonction de la PA prise a domicile ou au
cabinet. Les honoraires médicaux étaient de
30 euros par consultation. En 2002, 1 mois de
traitement avec 20 mg/jour de lisinopril,
100 mg/jour d'aténolol, 25 mg/jour d’hydro-
chlorothiazide, 5 mg/jour d'amlodipine ou
6 mgljour de prazosine entrainait respective-
ment une dépense de 25 €, 15€,3€, 26 € ou
6 €. Lauto-évaluation de la PA a domicile
n'étant pas encore remboursée par le systéme
de santé belge, nous avons pris en compte pour
estimer son codt le taux de dépréciation des
appareils Omron durant l'essai (6,60 € pour
1 semaine de mesures). Etant donné que des
différences entre traitements ne pouvaient se
produire qu'apres la premiére consultation de

suivi, les calculs n'ont pas tenu compte des
dépenses antérieures a cette consultation. Nous
avons fait 2 hypothéses. Premiérement, nous
avons supposé que si, entre une consultation
quelconque et la consultation de fin de suivi, la
PA restait bien contrdlée et le traitement
inchangé, le méme schéma de traitement serait
maintenu, a compter de cette consultation,
pendant 6 mois de plus sans aucune rééva-
luation. Deuxiémement, nous avons supposé
que les médecins réexamineraient le patient
apres 2 mois si sa PA a la derniére consultation
de I'étude était encore supérieure a I'éventail de
valeurs cibles. Ces intervalles ont été choisis
parce qu'ils correspondent a ce qui se pratique
actuellement dans la plupart des centres
spécialisés dans I'hypertension en Belgique.

Analyses statistiques

La principale mesure de l'efficacité du contrdle
de la PA a été le niveau tensionnel sur
24 heures. Avec un seuil de signification fixé a
5 % et une puissance a 85 %, environ
200 patients par groupe de traitement devaient
étre randomisés pour détecter des différences
de PA de 5 mm Hg pour la PA systolique (PAS)
ou de 2 mm Hg pour la PAD, en supposant des
écarts-types respectivement de 15 mm Hg et
10 mm Hg.*

La gestion de la base de données et les
analyses statistiques ont été faites avec le
logiciel SAS version 8.1 (SAS Institute Inc.,
Cary, Caroline du Nord). Les mesures en série
ont été analysées en utilisant comme variable
principale la différence entre la mesure a
l'entrée dans I'étude et la derniére mesure
disponible.? Les différences entre groupes dans
les mesures continues ont été calculées en
soustrayant les variations moyennes obtenues
par rapport aux données de départ dans le
groupe PA au cabinet de celles obtenues dans le
groupe PA & domicile. Pour les comparaisons
entre groupes, nous avons utilisé des tests des
sommes des rangs de Mann et Whitney pour
les données nayant pas une distribution
normale et des tests t de Student et des analyses
de covariance pour les variables ayant une
distribution normale. Les pourcentages ont été
comparés par des tests de x? et les variations
longitudinales dans la situation par rapport au
traitement par des estimations de fonction de
survie de Kaplan-Meier et des tests du logrank.
La probabilité que le traitement puisse étre
arrété a été modélisée par rapport a plusieurs
variables explicatives en utilisant une
régression logistique multiple. Larrét du
traitement a été défini comme l'arrét des
médicaments avant la fin de la période d'étude
a cause d'une PA au cabinet ou & domicile
inférieure & 80 mm Hg et restant par la suite
au niveau ou au-dessous des valeurs-cibles
(80 - 89 mm Hg).

Figure 1. Distribution des participants de
I’étude.

606 Patients examinés en vue d’une inclusion dans I'étude

I
206 Exclus
112 Pression artérielle diastolique au cabinet médical
<95 mm Hg
17 Autres criteres d’inclusion non remplis
50 Consentement non obtenu
27 Non disponibles pour le suivi

400 randomisés

197 Affectés au groupe 203 Affectés au groupe
recevant un traitement recevant un traitement
antihypertenseur fondé antihypertenseur
sur la mesure de la fondé sur la mesure
pression artérielle de la pression
au cabinet médical artérielle a domicile

26 Sortis de I'étude 27 Sortis de I'étude
10 Ont manqué au 11 Ont manqué au
moins 1 consultation moins 1 consultation

lors du suivi lors du suivi
16 Abandons 14 Abandons
2 Evénements
indésirables*

I I
| 171 Ont terminé I'essai | 176 Ont terminé I'essai
I I

197 Ont été inclus dans
I'analyse principale

203 Ont été inclus dans
I"analyse principale

* Deux patients du groupe pression artérielle a domicile
n’ont pas terminé I'essai en raison de la survenue d’un
événement indésirable : un accident vasculaire cérébral
non |étal est survenu chez I'un et un diagnostic de tumeur
maligne cérébrale a été fait chez I'autre.

RESULTATS
Distribution des patients

Comme on peut le voir sur la Figure 1,
400 (66,0 %) des 606 patients recrutés dans
les 60 lieux de consultation ont rempli les
critéres d'inclusion et ont été randomisés.
Parmi les patients examinés, 554 (91,4 %)
étaient belges et 52 (8,6 %) irlandais et parmi
les patients randomisés, 373 (93,2 %) étaient
belges et 27 (6,8 %) irlandais. Au moment de
la randomisation, les groupes PA au cabinet
(n = 197) et PA a domicile (n = 203) avaient
des caractéristiques  similaires  (voir
Tableau 1) et des valeurs de PA similaires
(voir Tableau 2). Vingt-six patients du
groupe PA au cabinet (13,2 %) et 27 du
groupe PA a domicile (13,3 %) n'ont pas
terminé I'étude, soit parce qu'ils l'ont
abandonnée (n = 30), soit parce qu'ils ont
subi un événement indésirable (n = 2; voir
Figure 1), soit parce qu'ils ne se sont pas
rendus a 1 ou plusieurs consultations de suivi
(n=21). La médiane de suivi des 400 patients
randomisés a été de 350 jours (intervalle
interquartile [11Q]: 326 — 409 jours). Cette
médiane a été de 352 jours (11Q: 323 - 411
jours) dans le groupe PA au cabinet et de 350
jours (11Q: 327 - 406 jours) dans le groupe
PA & domicile.
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Puissance du traitement et controle de la PA

Plus de patients dans le groupe PA a domicile
que dans le groupe PA au cabinet ont pu arréter
définitivement le traitement antihypertenseur
(voir Figure 2), leur PAD ayant été mesurée a
moins de 80 mm Hg et sétant par la suite
stabilisée au niveau ou au-dessous des valeurs
cibles (25,6 % versus 11,3 %; 2,2 versus
1,0 patient pour 100 suivis pendant 1 mois;
logrank, p < 0,001). Une tendance inverse a été
observée pour les patients poursuivant le
traitement avec plusieurs médicaments (38,7 %
versus 45,1 %; 3,3 versus 3,8 patients pour
100 suivis durant 1 mois; log rank, p = 0,14).
Des analyses complémentaires ont été
effectuées afin d'étudier si le sexe, I'age, la prise
antérieure d'un traitement antihypertenseur ou
la valeur de la PAD au cabinet ou a domicile au
moment de la randomisation pouvaient étre
des facteurs prédictifs d'un arrét définitif
ultérieur des médicaments antihypertenseurs.
Dans le groupe PA & domicile, la probabilité
d'arréter le traitement a augmenté de 2,1 fois a
chaque diminution de 5 mm Hg de la valeur de
la PAD a domicile au moment de la
randomisation (intervalle de confiance [IC] &
95%: 1,6 22,8; p <0,001). Aprés ajustements
sur la PAD au cabinet au moment de la
randomisation (p = 0,42), sur le sexe (p = 0,64),

sur I'age (p = 0,86) et sur la prise antérieure
d'un traitement antihypertenseur (p < 0,001),
l'odds ratio a été de 1,2 (ICa 95 %: 1,1 -1,3;
p <0,001). Ainsi, dans le groupe PA & domicile,
une PAD a domicile plus basse au départ et
I'absence de prise antérieure d'un traitement
antihypertenseur ont été des facteurs prédictifs
indépendants d'un arrét définitif des
médicaments antihypertenseurs au cours du
suivi. Dans le groupe PA au cabinet, la valeur
de la PAD au cabinet au moment de la
randomisation n'a pas été un facteur prédictif
de l'arrét du traitement. Les odds ratio associés
a une PAD au cabinet & l'entrée dans I'étude
inférieure de 5 mm Hg ont été de 1,3 (IC a
95%: 0,8 -2,1; p=0,21) avant ajustement et
de 1,1 (ICa95%: 0,9 -12; p=0,23) apres
ajustement sur la PAD & domicile au moment
de la randomisation (p = 0,67), sur le sexe (p
= 0,62), sur l'age (p = 0,62), et sur la prise
antérieure d'un traitement antihypertenseur (p
=0,004). Par conséquent, dans le groupe PA au
cabinet, seule I'absence de prise antérieure d'un
traitement antihypertenseur a été un facteur
prédictif de l'arrét du traitement antihyper-
tenseur au cours du suivi.

Les PA au cabinet, a domicile et en
ambulatoire ont baissé (p < 0,001) aprés la
randomisation (voir Tableau 2). A la premiére
consultation de suivi (voir Figure 3),

Tableau 1. Caractéristiques de départ des patients randomisés pour recevoir un traitement
médicamenteux antihypertenseur fondé sur la mesure de la PA au cabinet du médecin ou un

traitement fondé sur la mesure a domicile*.

Groupe PA au cabinet

Groupe PA a domicile

Caractéristiques (n =197) (n =203)
Age, moyenne (écart-type), ans 52,6 (12,0) 54,2 (12,1)
Indice de masse corporelle, moyenne (écart-type)t 27,7 (4,4) 28,5 (4,7)
Femmes 102 (51,8) 107 (52,7)
Prise de contraceptifs orauxt 15 (14,7) 9(8,4)
Traitement hormonalt 17 (16,7) 9 (17,8)
Traitement antihypertenseur antérieur (43,2) (47 8)
Diurétiquest 2 (25,9) 9 (29,9)
B-bloquantst 50 (58,8) 3 (54,6)
Inhibiteurs calciquest 6 (18,8) 9 (19,6)
Inhibiteurs de I’enzyme de conversion de I'angiotensinet (23,5) (26 8)
Autres classes d’antihypertenseurst§ 1(12,9) 9(9,3)
Traitement polymédicamenteuxt 33(38,8) 9 (40,2)
Recrutés chez des médecins de famille 151 (76,6) 156 (76,8)
Fumeurs 45 (22,8) 42 (20,7)
Consommateurs d’alcool 124 (62,9) 125 (61,6)
Créatinine sérique, moyenne (écart-type), mg/dl 0,98 (0,26) 0,97 (0,19)
Cholestérol total sérique, moyenne (écart-type), mg/dl 225 (41) 224 (40)

Abréviation : PA = pression artérielle.

Conversion en unités internationales : pour convertir la créatinine en umol/l, multipliez par 88,4 ; pour convertir le cholestérol

en mmol/l, multipliez par 0,0259.

* Les données sont exprimées en nombres (pourcentages) de patients en I'absence d’autres indications. Les comparaisons
entre groupes n’ont pas été statistiquement significatives (p = 0,06).

1 Poids en kilogrammes divisé par le carré de la taille en métres.

¥ Les pourcentages et les valeurs de p ont été calculés en considérant uniquement les patients pertinents (femmes ou
patients recevant un traitement médicamenteux antihypertenseur avant leur recrutement)

§ Les autres classes d’antihypertenseurs comprennent les médicaments a action centrale, les B-bloquants, les vasodilatateurs
et les antagonistes des récepteurs de type 1 de I'angiotensine II.
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ces haisses ont été similaires dans les 2 groupes
de traitement, atteignant en moyenne
12,0/8,2 mm Hg pour la PA au cabinet et
8,4/5,2 mm Hg pour la PA a domicile. Aprés la
consultation de suivi a 1 mois, la puissance
globale du traitement médicamenteux dans le
groupe PA au cabinet est devenue plus
importante que dans le groupe PA a domicile (p
< 0,001), bien que les doses quotidiennes de
médicaments prises par les patients
poursuivant le traitement antihypertenseur
aient été similaires (voir Tableau 3). Lors de la
consultation a 2 mois, la PAS et la PAD ont été
significativement plus élevées dans le groupe
PA & domicile que dans le groupe PA au cabinet
(p = 0,02), avec une tendance similaire pour la
PAD a 4 mois (p = 0,01). A 6 mois (voir
Figure 3), les baisses de PA ont été d'amplitude
similaire dans les 2 groupes randomisés:
19,1/12,8 mm Hg pour la PA au cabinet,
14,3/8,6 mm Hg pour la PA & domicile et
11,6/7,5 mm Hg pour la PA ambulatoire
diurne. Aprés cela, comme on peut le voir sur
le Tableau 2 et la Figure 3, les baisses de PA ont
été systématiquement et significativement plus
importantes dans le groupe PA au cabinet que
dans le groupe PA a domicile. Aprés ajustement
sur la PA de départ, le sexe, I'dge et l'indice de
masse corporelle, les différences finales entre
les 2 groupes de traitement se sont situées entre
4,8 4 6,8 mm Hg pour la PAS et entre 2,9 et
3,5 mm Hg pour la PAD (voir Tableau 2). Ces
estimations n'ont pas été sensiblement
modifiées par un ajustement ultérieur sur la
prise antérieure d'un traitement antihyper-
tenseur. Parmi les 51 patients du groupe PA &
domicile ayant pu arréter les médicaments, 33
(64,7 %) ont gardé une PAD a domicile
inférieure a 85 mm Hg. Pour les patients du
groupe PA au cabinet (n = 159) et du groupe PA
a domicile (n = 169) pour lesquels on disposait
d'un comptage des comprimés, les pourcen-
tages réellement pris des quantités prescrites de
médicaments de I'étude ont été similaires
(89,3 % versus 90,1 %; p = 0,90).

Symptomes, événements indésirables
et masse ventriculaire gauche

Sur la période entiere de suivi, le score moyen
de symptoémes sur une échelle de 5 points a
baissé (p < 0,001) de 1,52 (écart-type: 0,36) a
1,40 (écart-type: 0,32) dans le groupe PA au
cabinet et de 1,60 (cart-type: 0,40) & 1,50
(écart-type: 0,41) dans le groupe PA a
domicile. Les variations des scores globaux de
symptomes, ajustées sur les données de départ,
ont été similaires dans les 2 groupes & 6 mois
(-0,07 versus - 0,10; p = 0,39) et a la fin de
I'étude (0,10 versus — 0,10; p = 0,99). Les
tendances ont été similaires dans les 2 groupes
de traitement pour les scores établis pour les
sensations vertigineuses, les céphalées, les
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palpitations et les cedémes des chevilles et les
symptdmes spécifiques d'organe. Des événe-
ments indésirables majeurs sont survenus chez
13 patients du groupe PA au cabinet et chez
10 patients du groupe PA a domicile (p = 0,52).
Cing patients ont eu des complications cardio-
vasculaires majeures (groupe PA au cabinet
versus groupe PA a domicile: 1 versus 4),
impliquant la circulation coronaire (1 versus 2)
ou cérébrale (0 versus 2); 16 ont eu des
affections non cardio-vasculaires sévéres (10
versus 6), de l'appareil digestif (2 versus 0), du
systeme musculo-squelettique (3 versus 2) ou
nécessitant une intervention chirurgicale non
cardio-vasculaire (1 versus 2); 2 patients ont
développé une dépression sévere (2 versus 0).
Nous avons pu obtenir des électrocardio-
grammes et des échocardiogrammes répétés de
qualité suffisante pour, respectivement, 355 et
54 patients (voir Tableau 4). Aprés ajustement
sur les valeurs de départ, le sexe, I'dge et
lindice de masse corporelle, les différences
entre groupes dans les variations de la plupart
des mesures électrocardiographiques et écho-
graphiques ont été faibles et statistiquement
non significatives (voir Tableau 4). A la fin de
I'étude, il y a eu un tres léger bénéfice dans
le groupe PA au cabinet par rapport au groupe
PA a domicile, qui concernait uniquement le
rapport E/A a I'échocardiographie (p = 0,02).

Co0ts des médicaments et des consultations
de suivi

Le colt des médicaments sest monté &
2120 € pour 100 patients traités durant 1 mois
dans le groupe PA au cabinet et a 1688 €
(p = 0,002) dans le groupe PA a domicile (voir
Tableau 5). Les honoraires moyens des
médecins ont été respectivement de 1759 € et
de 1510 € pour 100 patients-mois (p < 0,001).
Cependant, les économies potentiellement
réalisées dans le groupe PA & domicile en raison
de la moindre puissance globale du traitement
médicamenteux et de la moindre fréquence des
consultations médicales ont été partiellement
annulées par les codts de la surveillance a
domicile. Globalement, les dépenses ont été
légerement, mais significativement, plus
élevées dans le groupe PA au cabinet,
par rapport au groupe PA a domicile
(voir Tableau 5).

COMMENTAIRES

Dans cet essai clinique randomisé d'une durée
de 1 an, l'adaptation du traitement antihyper-
tenseur en fonction des valeurs de la PA a
domicile plutdt qu'en fonction des valeurs de la
PA au cabinet a conduit a une baisse de la
puissance globale du traitement médica-
menteux et a une légere baisse des colts de
traitement mais également a un moins bon
contrdle de la PA a long terme, sans différences

dans le bien-étre général des patients et de la
masse ventriculaire gauche évaluée par
électrocardiographie et échocardiographie.
D'autre part, par comparaison avec I'évaluation
répétée de la PA au cabinet du médecin, l'auto-
évaluation de la PA a permis larrét des
médicaments antihypertenseurs chez 2 fois
plus de patients. Lauto-évaluation a, par
conséquent, permis d'identifier des patients
ayant une HTA par « effet blouse blanche ».
Ces constatations plaident en faveur de
l'utilisation d'une stratégie pas a pas pour
évaluer la PA.2 Conformément aux recomman-
dations actuelles, les patients qui ont eu une
PA élevée a plusieurs reprises en consultation
et qui ont soit une atteinte d'un organe-cible
soit un profil de risque cardio-vasculaire élevé

devraient démarrer un traitement médica-
menteux. Cependant, lorsque la seule anomalie
détectable est une élévation de la PA au cabinet
médical ou lorsqu'il existe une atteinte
inexpliquée d'un organe-cible chez un patient
qui a une PA normale au cabinet, il est
nécessaire d'effectuer une auto-évaluation, une
MAPA, ou les 2, afin d'exclure, respectivement,
une HTA par « effet blouse blanche » (HTA
clinique isolée) ou une HTA masquée (HTA en
ambulatoire® ou & domicile*® isolée).2

Les différences finales de PAS et de PAD
entre les groupes randomisés ont été en
moyenne de 6,8 et 3,5 mm Hg pour la mesure
traditionnelle au cabinet médical et de 4,9 et
2,9 mm Hg pour la MAPA sur 24 heures. Des
différences de cette taille sont cliniquement

]
Tableau 2. Pressions artérielles au moment de la randomisation et a la fin du suivi dans les

2 groupes de traitement.

Groupe PA  Groupe PA Différence
au cabinet & domicile moyenne Valeur
PA, mm Hg* (n =197) (n =203) (IC a 95 %) dep
Cabinet
Systolique
Randomisation 159,1 (19,3) 160,8(18,6) 1,7(-2,0a5,4) 0,37
Variation ajustée -22,0 (1,1) -15,3 (1,1) 6,8(3,629,9 <0,001
Diastolique
Randomisation 101,5 (6,5) 101,8(7,4) 03(-1,1a17 0,66
Variation ajustée -14,0 (0,6) -10,5 (0,6) 35(1,9a5,1) <0,001
Domicile
Systolique
Randomisation 146,4 (17,1) 146,8(17,2) 0,4(-3,0a3,7) 0,82
Variation ajustée -16,0 (0,9) -11,1 (0,9) 49(25a74) <0,001
Diastolique
Randomisation 92,2 (10,2) 92,0(9,2) -02(-2,1a17 0,85
Variation ajustée -10,2 (0,5) -7,3(0,5) 29(15a4,3 <0,001
24 heures
Systolique
Randomisation 141,0 (14,1) 141,9 (145) 09(-1,943,8) 0,52
Variation ajustée -14,8 (0,9) -9,9 (0,9) 49(25a74) <0,001
Diastolique
Randomisation 87,9 (9,3) 88,0 (9,9) 0,1(-1,82a2,0) 0,93
Variation ajustée -10,0 (0,5) -7,1(0,5) 29(1,4a4,4) <0,001
Journée
Systolique
Randomisation 148,2 (15,0) 148,9 (15,00 0,7(-2,3a43,7 0,65
Variation ajustée -16,5 (1,0) -11,3 (0,9) 53(2,6a79 <0,001
Diastolique
Randomisation 94,1 (10,0) 94,0 (10,2) -0,1(-2,1a2,00 0,96
Variation ajustée -11,1 (0,6) -7,9 (0,6) 32(15a4,8 <0,001
Nuit
Systolique
Randomisation 127,9 (14,6) 129,8(16,2) 19(-1,2a5,00 0,22
Variation ajustée -13,0 (1,0) -8,2 (1,0 48(2,1a75 <0,001
Diastolique
Randomisation 77,3 (9,9 78,1(11,6) 08(-1,4a3,0 0,48
Variation ajustée -9,1 (0,6) -6,1 (0,6) 3,0(1,3a4,7 <0,001

Abréviations: IC = intervalle de confiance ; PA = pression artérielle.

* Les valeurs au moment de la randomisation sont exprimées en moyennes (écarts-types). Les variations ajustées sont les
variations moyennes (écarts-types) entre le moment de la randomisation et celui de la derniére consultation du suivi, ajustées
sur les valeurs de départ, le sexe, I'age et I'indice de masse corporelle. Tous les variations intra-groupes ont été significatives,

avec p < 0,001.
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importantes pour le pronostic a long terme.
Des études d'observation prospectives ont, en
effet, montré qu'une diminution de 5 a 6 mm

des valeurs habituelles de la PAD était associée
a une baisse de 35 a 40 % des AVC et de 20 a
25 % des maladies coronaires.?? Une méta-

Figure 2. Estimations par la méthode de Kaplan-Meier de

la probabilité que, lors du suivi, les

patients arrétent définitivement leur traitement ou le poursuivent sous forme de traitement

polymédicamenteux prolongé.

Arrét du traitement médicamenteux

Poursuite avec un traitement
polymédicamenteux
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Les valeurs de p concernent les différences entre patients selon qu’ils ont été randomisés pour recevoir un traitement établi
en fonction de la mesure de la pression artérielle au cabinet médical ou établi en fonction de la mesure & domicile.

analyse de régression de 30 essais cliniques
portants sur des patients hypertendus ou a
haut-risque a montré qu'une différence de
5 mm Hg dans la PAS, sur une période de 3 a
5 ans, modifiait le risque de complications
cardio-vasculaires et d’AVC de 25 & 30 %.% Plus
récemment, la Blood Pressure Lowering
Treatment Trialists'Collaboration a confirmé
l'importance pour le pronostic cardio-
vasculaire de petites différences de PA.®

En outre, dans I'essai Systolic Hypertension
in Europe,* aprés ajustements sur le traitement
antihypertenseur, le sexe, I'age, les antécédents
de complications cardio-vasculaires et le
tabagisme, chaque augmentation de 5 mm Hg
de la PAS sur 24 heures au moment de la
randomisation a été associée de manigre
significative et indépendante & une augmen-
tation de 9 % du risque de survenue d'un
événement cardio-vasculaire quel qu'il soit et
de 18 % du risque d’AVC létal et non létal.

Afin d'extrapoler plus facilement nos
résultats, la plupart des patients de I'essai
THOP ont été recrutés par des médecins de
famille et les traitements antihypertenseurs ont
été débutés ou poursuivis en se fondant sur
des valeurs élevées de PA confirmées par
des mesures traditionnelles répétées au cabinet

Figure 3. Pressions artérielles systoliques et diastoliques moyennes mesurées au cabinet du médecin, au domicile du patient et par surveillance

ambulatoire de jour.
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Les barres d’erreur indiquent les erreurs types. Les valeurs de p concernent les différences entre patients selon qu’ils ont été randomisés pour recevoir un traitement établi en fonction
de la mesure de la pression artérielle au cabinet médical ou établi en fonction de la mesure a domicile. L'astérisque indique p < 0,05 ; la croix, p < 0,01 ; et la croix double, p < 0,001.
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]
Tableau 3. Médicaments antihypertenseurs dans les 2 groupes de traitement.

Suivi
I Valeur Valeur Valeur Derniéere valeur |
1 mois de pt 2 mois de pt 6 mois de pt consultation de pt
Score de traitement, moyenne (écart-type)*
Groupe PA au cabinet 0.70 (0,54) 0,97 (0,67) 1,27 (0,99) 1,47 (1,19)
Groupe PA a domicile s 078 (008 | 0008 100 (0.92) | 0.007 10 (10a) | 0001
Médicament de I'étude, % de
patients (dose médiane, mg/jour)
Lisinopril
Groupe PA au cabinet 80,7 (10) 77,0 (20) 63,8 (20) 59,8 (20)
Groupe PA a domicile 852010 | 02 60520 | 010 fo2 o) | 048 ar8l0 | 002
Aténolol
Groupe PA au cabinet 18,3 (50) 19,9 (50) 26,0 (50) 37,4 (100)
Groupe PA a domicile 194(20) ] 029 175(0) | 05 7760 | 008 a5 ] 0002
Hydrochlorothiazide
Groupe PA au cabinet 5,6 (25) 17,3 (25) 36,2 (25) 40,8 (25)
Groupe PA a domicile aspg ] ost sops | 002 2005 | 015 318 g ] 009
Amlodipine
Groupe PA au cabinet 4,6 (5) 5,2 (5) 19,8 (5) 29,9 (5)
Groupe PA a domicile 35 (5) ] os7 40 (5) ] oss 12,4 (5) ] oo 16.8 (5) ] o003
Prazosine
Groupe PA au cabinet 0 1,0 (1,5) 2,3 (6) 4,0 (3)
Groupe PA a domicile 0 :I 0 :I 015 0 :I 0,04 1,1(2) :I 0.8

Abréviation : PA = pression artérielle.

* La puissance globale du traitement antihypertenseur a été évaluée au moyen d'un score, en attribuant la méme valeur a des doses quotidiennes de méme efficacité des différents
médicaments de I'étude.

T Les valeurs de p concernent les comparaisons, entre les groupes PA au cabinet et PA & domicile, des scores de traitement ou des pourcentages de patients recevant un médicament
spécifique, Les doses médianes quotidiennes de médicaments ont été similaires dans les 2 groupes, a I'exception de celles de prazosine & la derniére consultation (p = 0,04).

Tableau 4. Caractéristiques électrocardiographiques et échocardiographiqgues au moment de la randomisation et a la fin du suivi dans les 2 groupes
de traitement.

Valeur de p pour Valeur de p pour Différence entre Valeur de p pour
Groupe PA la variation Groupe PA la variation groupes, moyenne la différence
Caractéristiques* au cabinet intra-groupe a domicile intra-groupe (IC a 95 %)t entre groupes
Voltages électrocardiographiques, Nb. 172 183

R en dérivation avL, mV

Randomisation 0,60 (0,38) 0,59 (0,35) -0,01 (-0,09 a 0,07) 0,80

Variation ajustée -0,03 (0,01) 0,02 -0,03 (0,01) 0,01 0,00 (-0,04 & 0,04) 0,97
Indice de Sokolow-Lyon, mV}

Randomisation 2,17 (0,69) 2,26 (0,76) 0,10 (-0,06 a 0,25) 0,22

Variation ajustée -0,12 (0,03) < 0,001 -0,09 (0,03) < 0,001 0,03 (0,06 2 0,11) 0,53
Voltage de Cornell, mV§

Randomisation 2,05 (0,75) 2,08 (0,66) 0,03 (-0,1240,17) 0,73

Variation ajustée -0,14 (0,03) < 0,001 -0,12 (0,03) < 0,001 0,03 (-0,05 4 0,10) 0,54
Produit de Cornell, pVv x s||

Randomisation 167 (67) 173 (64) 5(-8a19) 0,43

Variation ajustée -13 (3) < 0,001 -12 (3) < 0,001 1(-7a9) 0,84

Echocardiographie ventriculaire gauche, Nb, 27 27

Indice de masse, g/m?

Randomisation 101 (32) 108 (32) 8 (-10 a 25) 0,38

Variation ajustée -8 (4) 0,04 -16 (4) < 0,001 -8 (-3 a20) 0,19
Epaisseur pariétale moyenne, mm

Randomisation 10,9 (2,2) 11,1 (2,2) 0,3(-0,9a1,5) 0,66

Variation ajustée -0,7 (0,3) 0,007 -1,2(0,3) < 0,001 -0,5(-1,3a0,2) 0,21
Diametre interne ventriculaire gauche

télédiastolique, mm

Randomisation 46,5 (4,1) 48,5 (4,4) 2,0(-0,3a4,4) 0,09

Variation ajustée 0,1(0,6) 0,20 0,0 (0,6) 0,44 -0,1(-1,7a1,6) 0,93
Rapport E/A

Randomisation 1,14 (0,53) 1,11 (0,42) -0,03 (-0,30 a4 0,23) 0,80

Variation ajusté 0,15 (0,06) 0,04 -0,07 (0,06) 0,48 -0,22 (-0,39 a 0,05) 0,02

Abréviations : IC = intervalle de confiance ; PA = pression artérielle. o . . . o

* Les variations ajustées sont les variations moyennes (écarts-types) entre le moment de la randomisation et celui de la derniére consultation du suivi, ajustées sur les valeurs de départ,
le sexe (pour toutes les variables sauf pour le voltage de Cornell20 et le produit de Cornell*), I'age et I'indice de masse corporelle (pour toutes les variables sauf pour I'indice de masse
ventriculaire gauche).

T Pour la différence entre les groupes PA au cabinet et PA & domicile, il est possible que la valeur indiquée ne soit pas égale a la différence entre les valeurs des groupes en raison
d’arrondis.

+ Somme de 'onde S dans la dérivation V, et de la plus haute des ondes R entre la dérivation Vs et la dérivation Ve.*

§ Somme de I'onde R dans la dérivation aVL et de I'onde S dans la dérivation V3, avec ajustement sur le sexe par addition de 0,8 mV chez les femmes.”

|| Produit de la durée de QRS par le voltage de Cornell spécifique de sexe.
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Tableau 5. Analyse co(t-efficacité de I'adaptation du traitement médicamenteux antihypertenseur
en fonction de la mesure de la PA a domicile plutdt qu’en fonction de la mesure de la PA au

cabinet.

Co0t pour 100 patients traités durant 1 mois, €*

I Groupe PA  Groupe PA  Différence I
au cabinet a domicile moyenne Codt-avantage, Valeur
(n =197) (n =203) (écart-type) % (IC a 95 %) de p
Honoraires médicaux 1759 (347) 1510 (493) 249 (43) 11,4 (7,1 to 15,6) < 0,001
Médicaments
antihypertenseurs 2120(1711) 1688 (1520) 432 (163) 20,4 (5,9 to 31,9) 0,002
Lisinopril 1142 (924) 1066 (948) 75 (94) 6,6 (-10,9 to 20,5) 0,39
Aténolol 321 (527) 205 (437) 115 (49) 35,8 (7,7 to 53,3) 0,006
Hydrochlorothiazide 160 (301) 114 (254) 46 (28) 28,6 (8,1 to 49,9) 0,05
Amlodipine 476 (892) 296 (714) 179 (81) 37,7 (5,4 to 56,3) 0,003
Prazosine 22 (144) 5 (54) 17 (11) 75,8 (-19,9to 171,5) 0,12
Surveillance a domicile 333 (108)
Total 3875 (1723) 3522 (1747) 353 (175) 9,1 (0,2 to 16,9) 0,04

Abréviations: IC = intervalle de confiance; PA = pression artérielle.

*

Les colts absolus ont été calculés en euros moyens (écarts-types) par groupe et standardisés pour 100 patients suivis

durant 1 mois. L'algorithme suppose que si la pression diastolique est bien controlée, les patients seront suivis a intervalles
de 6 mois sans changement dans leur schéma de traitement, tandis que si leur pression diastolique est encore au-dessus
des valeurs cibles a la fin de I'essai, ils seront réexaminés dans les 2 mois. Les totaux peuvent ne pas étre égaux a la

somme des différentes données en raison d’arrondis.

du médecin. Les choix de la composante
diastolique de la PA et de I'éventail de valeurs
cibles (80 - 89 mm Hg) expliquent peut-étre en
partie pourquoi le contrdle a long terme de la
PA a été moins bon dans le groupe PA a
domicile que dans le groupe PA au cabinet.
Nous avons adapté le traitement uniquement
en fonction de la PAD qui, comparée a la PAS,
est plus difficile a mesurer par la méthode de
Korotkoff et qui n'est pas mesurée, mais
calculée, par les appareils utilisant la technique
oscillométrique.® Cependant, la plupart des
essais portant sur le devenir des patients
hypertendus ont utilisé cette méthode. Chez
les personnes de moins de 60 ans et méme
chez les personnes plus agées,® la PAD
détermine le risque cardio-vasculaire. Si I'on
avait utilisé a la fois la PAS et la PAD, la
stratégie de traitement aurait été plus
complexe. En outre, en conformité avec I'essai
APTH (Ambulatory Blood Pressure and
Treatment of Hypertension),! le traitement a été
adapté pour obtenir le méme éventail de
valeurs cibles de PAD (80 - 89 mm Hg) dans
les groupes PA au cabinet et PA a domicile.
Dans l'essai APTH,' l'objectif du traitement
était d'obtenir soit une PAD au cabinet soit une
PAD moyenne diurne entre 80 et 89 mm Hg.
Cette caractéristique du plan expérimental
permettait qu'un seul médecin, basé au centre
coordinateur de [I'étude, propose des
adaptations du traitement en aveugle. Bien que
les recommandations les plus récentes®®
indiquent comme normes de PA a l'auto-
évaluation des valeurs inférieures a 135 mm Hg
pour la PAS et inférieures & 85 mm Hg pour la
PAD, ce sont plutét des études d'observation
que des données scientifiques prospectives qui
soutiennent ces seuils opérationnels.
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Dans une méta-analyse de données
résumées darticles publiés,”* la PA auto-
enregistrée a été en moyenne de 115/71 mm Hg
chez les personnes normotendues et de
119/74 mm Hg chez les personnes non traitées,
non sélectionnées sur la base de leur PA. Dans
une base de données internationales de PA
auto-enregistrées,? le 95 percentile, chez
2401 personnes normotendues, a été de
136/85 mm Hg pour les mesures effectuées le
matin, de 139/86 mm Hg pour les relevés du
soir et de 137/85 mm Hg quand on ne tenait
pas compte du moment de la journée. D'autres
experts®®115 ont proposé des seuils allant
approximativement de 125% & 140 mm Hg
pour la PAS et de 80* a 90 mm Hg pour la
PAD. A notre connaissance, Seules 2 études
ayant un plan expérimental prospectif et ayant
abordé la relation entre le risque cardio-
vasculaire et la PA auto-enregistrée ont été
publiées. Dans une étude de population
effectuée & Ohasama, au Japon,* la PA obtenue
par auto-évaluation a été un meilleur facteur
prédictif de la mortalité globale que la PA prise
par une infirmiere lors d'un dépistage. Une
analyse rétrospective des données de départ de
l'étude SHEAF (Self-measurement of Blood
Pressure at Home in the Elderly: Assessment and
Follow-up) a suggéré que, chez les patients agés
(= 60 ans), ceux ayant une HTA par « effet
blouse blanche » (HTA clinique isolée) avaient
moins de facteurs de risque cardio-vasculaires
et avaient une prévalence plus faible d'anté-
cédents de complications cardio-vasculaires
que ceux ayant une HTA & domicile isolée ou
une HTA non controlée.> Ces patients ont été
suivis entre février 1998 et le début de I'année
2002. Les résultats de la composante
prospective de I'étude SHEAF n'ont pas encore

été entiérement publiés mais des analyses
préliminaires® confirment que l'auto-évaluation
a domicile améliore la fiabilité pronostique de
la PA au cabinet. De multiples relevés
standardisés de la PA au cabinet prédisent peut-
étre une atteinte des organes-cibles avec une
fiabilité similaire & celles des techniques
automatiques d'évaluation de la PA.* Une des
limites des études japonaise* et francaise®® est la
faiblesse du nombre de relevés de PA au cabinet
(respectivement, 1 relevé lors d'une seule
consultation* et 2 relevés a chacune de
2 consultations®) effectués pour comparer la
précision pronostique de cette méthode avec
celle de la prise de PA a domicile.

L'essai APTH a comparé des stratégies de
traitement de I'HTA fondées soit sur la PA au
cabinet médical soit sur la PA ambulatoire
diurne moyenne.t Dans l'essai présenté ici, les
valeurs de la PA en ambulatoire n'ont été
révélées qu'apres la fin de I'étude et n'ont pas
été utilisées pour adapter le traitement.
Néanmoins, la similarité entre les essais APTH!
et THOP concernant le protocole, la conduite
de I'étude, le cadre d'étude et les caractéristi-
ques de départ des patients, aussi bien que la
similarité dans la décision d'adapter le
traitement en fonction de valeurs cibles
identiques dans les différents groupes, permet
la comparaison des résultats des 2 essais. Dans
I'essai APTH,* une stratégie guidée par la MAPA
plutdt que par la mesure de la PA au cabinet a
conduit, apres une médiane de suivi de 6 mois,
a une diminution de la puissance globale du
traitement médicamenteux, tout en préservant
le bien-étre général et linhibition de I'hyper-
trophie du ventricule gauche, mais sans qu'une
réduction des co(its soit réalisée dans le groupe
MAPA. Dans l'essai APTH, les différences
finales entre groupes dans la PAS et la PAD
tendaient également a étre en faveur du groupe
PA au cabinet. Elles étaient en moyenne de
3,3 mm Hg (IC & 95 %: -0,1 & 6,7 mm Hg;
p = 0,06) et 1,4 mm Hg (IC a 95 %: -05 a
3,3 mm Hg; p = 0,16) pour la mesure de PA au
cabinet et de 2,8 mm Hg (IC & 95 %: 0,6 -
5,1 mmHg;p=0,02) et 1,6 mm Hg (IC 295 %:
0,2 - 30 mm Hg; p = 0,03) pour la PA
ambulatoire sur 24 heures. Dans I'essai
présenté ici, la médiane de suivi était de 1an au
lieu de 6 mois et le contrdle de la PA & la
derniere consultation chez les patients du
groupe auto-évaluation était moins bon que
celui observé chez les patients du groupe
MAPA de I'étude APTH. On pourrait supposer
que si le suivi avait été plus long dans l'essai
APTH, les différences de PA entre les groupes
randomisés auraient peut-étre été plus
importantes. Dans la conclusion de notre
compte-rendu de l'essai  APTH, nous
indiquions que ces petites différences entre
groupes dans le contrble de la PA, bien que
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statistiquement significatives, n'avaient proba-
blement pas d'importance en terme de
pronostic parce qu'il n'y avait pas de différences
entre les groupes randomisés dans la masse
ventriculaire gauche. Au vu des arguments
récents apportés par des études de population
prospectives”# et des essais évaluant le devenir
des patients,®® ce point de vue n'est plus
défendable. Il faut donc, si I'on utilise une
technique automatique de mesure de la PA
pour démarrer ou adapter un traitement
antihypertenseur, rechercher des valeurs cibles
de PA plus faibles, qui devraient probablement
se situer au-dessous de 130 mm Hg pour
la PAS et de 80 mm Hg pour la PAD. A ces
niveaux, l'incidence des complications cardio-
vasculaires est similaire chez les patients ayant
une HTA par « effet blouse blanche »
diagnostiquée par MAPA sur 24 heures et chez
les témoins normotendus.* Lactivité physique
et le stress de la vie quotidienne augmentent le
niveau de PA ambulatoire diurne par
comparaison avec la PA mesurée a domicile, en
sorte que le seuil opérationnel proposé pour la
MAPA de jour ne peut pas étre extrapolé a
l'auto-évaluation.®

La présente étude doit étre interprétée dans
le contexte de ses limites. Nous n'avons pas
noté I'heure de la mesure de la PA au cabinet
par les investigateurs de terrain. Ce sont des
médecins généralistes qui ont recruté la plupart
des patients et environ la moitié des patients
randomisés prenaient des médicaments anti-
hypertenseurs. Ceci explique peut-étre
pourquoi les modifications électrocardiogra-
phiques et échocardiographiques de la masse
ventriculaire gauche ont été faibles. Cependant,
une étude de la masse ventriculaire gauche a
lintérieur de I'essai LIFE (Losartan Intervention
for Endpoint Reduction)®* a montré que la prise
antérieure d'un traitement n'était associée ni a
une masse ventriculaire gauche plus
importante & I'entrée dans I'étude ni & un degré
de réduction de la masse plus faible au cours du
suivi. Point plus important, les études portant
sur le devenir a long terme des patients
devraient établir fermement [I'avantage
d'intégrer plus avant l'auto-évaluation et la
MAPA dans la prise en charge habituelle des
patients hypertendus. Jusqu'a ce que I'on puisse
disposer de telles données, le sphygmo-
manométre traditionnel au cabinet du
médecin, utilisé selon les recommandations
publiées,® reste la clé du diagnostic et du
traitement de I'HTA. La MAPA et l'auto-
évaluation sont utiles pour confirmer le
diagnostic et pour diagnostiquer les HTA par
« effet blouse blanche » et les HTA masquées.?
Conformément aux conditions de réalisation
de l'essai THOP et aux recommandations
récentes,”® la mise en application clinique de
l'auto-évaluation nécessite l'utilisation d'appa-

reils validés et correctement calibrés (en
excluant les appareils au poignet qui sont sujets
aux erreurs), une éducation du patient, un
protocole standardisé, au moins 3 jours
d'observations,”* un compte-rendu imprimé
ou électronique des mesures et une supervision
médicale. Nous avons programmé l'auto-
évaluation pendant la semaine précédant la
consultation médicale parce que la réponse de
la PA & la modification du traitement
antihypertenseur matteint sa pleine amplitude
qu'apreés plusieurs jours a plusieurs semaines et
parce que I'on peut plus facilement comparer
les mesures de la PA & domicile et de la PA au
cabinet si elles sont prises avec un intervalle
court car il y a probablement ainsi moins de
risques d'intervention de facteurs agissant sur
la variabilité de la PA a long terme.

En conclusion, I'adaptation du traitement
antihypertenseur en fonction des mesures de la
PA effectuées a domicile plutot qu'en cabinet
médical a conduit a un traitement médica-
menteux moins intensif et des colts de
traitement trés légerement inférieurs mais
également a un moins bon controle de la PA,
sans différences dans le bien-étre général des
patients et de la masse ventriculaire gauche.
L'auto-évaluation aide également a identifier
les patients ayant une HTA par « effet blouse
blanche ». Nos constatations montrent
l'intérét, pour évaluer la PA, d'adopter une
stratégie pas a pas dans laquelle lauto-
évaluation et la MAPA sont des méthodes
complémentaires de la mesure traditionnelle
de la PA au cabinet. Elles mettent en lumiére la
nécessité d'effectuer des études prospectives
pour établir I'éventail des valeurs normales de
la PA mesurée a domicile et, en particulier, les
seuils opérationnels & partir desquels le
traitement doit étre démarré ou peut étre
arrété. Jusqu'a ce que de telles données
prospectives soient disponibles, on ne peut pas
recommander une prise en charge de 'HTA qui
se fonderait exclusivement sur la mesure de la
PA a domicile.
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