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HYPOXEMIE ET HÉMATOCRITE DANS .LA POLYGLOtsUL¡E
PATHOLOG¡QUE D'ALTITUDE

AIISTRAC'I : 8l patients living at l-a Paz (3,600-4,000 nl
altitude) and suf fering lrour chronic ¡rolycythaenri¿r, with

on clinical and spiromctric critcri¿r to exclude frour the
sttrdy paticnts witlr associatcd ¡rulnronury cliseascs. 45 o/o ot
theur werc ovcrwciglrt (group O).'l'lrc group of ¡raticnts
having a nornral weight was divided into two equal groups:
« young >) patients ( < 35 years, J) and « old » patients
(> 35 years, V).'flre inrportarnt findings o[ this studl/ wcre :

l) thc existcnce o[ lrypoxacuria in all groups : conl¡rarccl to
tlre control group, tlrc nlearl diffcrcnccs are -Z kl)¿r l'rlr
O and V groups and - I.3 kl)a for J group ; 2l tlre prc-
sence of slight hypercapnia (-r tl.¡ kPa in J and V groups ;

+ 0.5 kP¿r in O group), cxcluding dirrrnal hl,povcntilation
as the nrajor source of hypoxaenria i 3) a significant linc¿rr
correlation between t he increasc in Paco, and haenratocrit
in o and (J + v) groups ; 4) a significant linear correla-
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La polyglobulie pathologique cl'altitude (PPA) est
une maladie trés fréquente chez les résidents de
haute altitude, c'est-á-dire au-dessus de 3 000 nl.
Au-dessus de cette alt¡tude, la population monclialc
est cstimée á environ 70 millions «l'habitants, esserl-
tiellement localisés dans les Ancles et I'Himalaya,
mais aussi aux Etats-Unis (Colorado), etr Ethiopie et
au Mexique.

Le passage de la basse altitude á la haute altitucle
entraine normalcment une polyglobulie qui est fonc-
tion de I'altitude atteinte tl9l. Cette réaction adapta-
tive á l'altitude a été suspectée il y a un siécle 12, t l l
ct a étó, ótablic cx¡lórinlcntalcnlent par Vrnul,'l'oll
1890 1241. Chez les résiclents de haute altituclc, l'hé-
matocrite augmente réguliérement avec l'áge, cet ef-
fet étant d'autant plus marqué que l'altitude est éle-
vée 1271.

Par ailleurs, une fraction importante de la popu-
lation, cssentiellemcnt masculine, clóveloppe une
polyglobulie plus importante que I'on peut appeler

ti«rn lrctwcett lt1,¡roxacnril ¿rntl tlrc incrcase in haenratocrit,
particrrlarly in groul) J, lrut also in O and (J + V) groups i
lrypoxaerni¿r is also wcll correlatecl with age in (¡ rv)
group :

P¿r«r, (kl'a) -. 11.42-0.025 Age (yr) 0.06 I Hcr (Vo)

Tl¡e classicitl assunt¡ttion o[ ¿r chronic hy¡rovcntilation syn-
clrt¡lttc prodtrcing ¿t pr ogressivc incrcasc in haematocrii is
disct¡ssctl. Hactrtatocrit is sus¡lcctccl ¿rs ¿r causative factor o[
lrypoxaenria, itsclf u wcll knowlr factor proclucing poly-
cythitettria. -l'his rtrcclta¡tis¡rt cot¡lcl bc thc sourcc of li-vicious
circlc.

Altitttcle ; lruenrutocrit ; ltypoxaenúa ; Monge's di-
sease i pol¡,sythaenúa ; prinrury hypoventilation syn-
dronrc.

pathologic¡ue dans la ntcsur e oü cllc entraine une
symptomatologie plus ou moins grave, allant de la
céphaléc isolóc ¿i la formc compléte clu syndromc de
MoNr;u tl5l.

Lc conccpt gónóralemc¡rt adopté pour expliqucr la
maladie est lc développcment d'une hypovcntilation
alvóolairc chronic¡uc lióc n l'hyposensibilité dcs ché-
morécepteurs i I'hypoxie et l'hypercapnie. L'hypoxic,
en stimulant la sécrétion cl'érythropoiétine, a pour
consécprcncc la polyglobulie tl0l. Bicn souvent, les
malades ayant une PPA sont suspectés d'étre por-
tcurs d'u¡r ¡rathologic associóc, cardiac¡uc ou rcspira-
toirc, ou so¡lt obDscs. Dc cc l'ait, AntAS-S'l'tit.t,A rrt
coll. [ [ J distingucnt trois typcs de syndromc dc
Monge. Le premier désigne clcs personncs gui, arri-
v¿ult clc bassc altituclc, développcnt d'crnblée unc
PPA et lte s'adaptent jamais á la haute altitude. Lc
seconcl corresponcl á l'association á une PPA cl'unc
autre pathologie (bronchopathie obstructive, cardio-
pathie cyanogénc, obósité). Le troisiéme constitue le
syrrdrome clc Mougc primitif oü aucunc pathologic
associóe ne peut expliquer le développement progres-
sif de la polyglobulie.

La constatation assez fréquente cle PPA chez des
honrmes jeunes, de moins de 30 ans, hypoxiques mais
modérément hypercapniques, concluit á réexaminer
les hypothéses physiopathologiques selon lesquelles :

l) l'áge est un facteur cléterminant dans la polyglo-
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bulie d'altitucle, 2) l'hypoxie est liée uniquemcnt á
une hypoventilation chroni(luLl.

i

SUJETS ET METHODE

l l0 nraladcs portcurs de I)['A ont étó cxarninés ¿i I'Ins-
titut llolivien dc lliologic cle I'Altitt¡clc. Cc grotlpc t't'itt-
cluait qu'une seule fcrnrlrc. Ccs ntitladcs provientrcnt de la
villc mémc clc [-¿r Itlz, qui cst á rtnc altitucle cotnprisc
entre 4 100 et 3 600 n'r. or.l dtr ltaut platcatr intcrandin, qui
est n une altittrclc nroyennc dc 4 000 nl.

Ces maladcs sont cliniquelllcnt inclenrlcs dc pitthologio
rcspiratoire et cardiaquc. La ratliogr:rplric tltoritciqttc, pril-
tiquóc dans la majoritó cles c¿ls, ótait norru¿rlc. Lcur hó¡rta-
tocritc artériel cst su¡rú'rieur ¿\ 57 %, v¿rlcur qui constituc
la lirnite supórieurc cle I'hó¡tt¿rtocritc rrornral ir La l'itz
(ntoyenne + 3 ócarts t)/pcs).

Chaquc maluclc a subi unc ex¡rloration ftlnctionnelle rcs-

¡riratoire. L'ótutle clc la tttécuttiqtte vctttiluloirc c()ncentc
la spironrótric (s¡rironrétre cle Cara n doublc clochc), lir
nrcsure dt¡ volunrc rósi«lucl par dilt¡tio¡r n I'hóliurtr. la n'tc-
sure dc la conr¡rliance effective ct des résistanccs bronclro-
pulruonaires inspiratoircs ct expir¿rtoires, crl utilisant lc si-
gnal dc prcssion csophagicnnc fotrrni par un ba llon¡rct
ttsophagien coupló n Lrn capteur Schlumberger +- 100 hPa
et le signal de débit i la bouche fourni par un pneuurota-
chographe do Flcisch n" I associó ¿\ un capteur -l. 2 h Pa.
Lc signal cle dóbit est intégró en analogiquc. Lcs signattx
cle débit, de volurne et dc ¡rression ccsophagicnne sont en-
registrés sur papier UV Schlunrbergcr. La conrpliance cl'fec-
tivc cst calct¡lée en faisant le rap¡rort du voltnltc courant
n la clifférence des pressions tnsophagienncs t\ débit nul. Les
rósistances sont estimées n l'inspiration et n I'expiration en
faisant le rapport de la pcrte de charge lióe n l'ócotrlentcnt
gazeux au débit instantanó correspondant en n'rilietr clc

demi-cycle inspiratoirc ou expiratoire. Rósist¿rnccs ct
cont¡rlia¡rces n'ont ótó nrcsurócs que chcz (r3 rnalaclcs. D'¿tt¡-
tre part, les g«z clu $«trg sont dótcr¡rrinós aprós prélüvenrcnt
cl'un échantillon de sang artériel par ponction de I'artc\re
hunrérale au pli du cot¡de. I)ao,r, Paco, et pH sont nresurés
( lL Meter 127). Dc ¡rlus, I'lrónlatocrite est dóternlinó sur
cet óchantillon p¿lr centrifugation sur tube capillaire.

Afin d'éliminer de l'ótude tout rnalade ay,ant une patho-
logic ¡rulnronairc ¿rssocióc infraclinique, tor¡s ceux nc ró-
pondant pas aux critürcs suivants ont óté i'li¡ninós clc

La CV thóoriquc considéróe cst ccllc rlc la CECA t4l. I):rr
irillctrrs,tottSlcsltt¿tlaclcsa}/¿ttltt¡npll>

I'hypervcntilation dont tórnoigrrc l'alcalosc respiratoirc clc-
vant fausser I'interprót¿rtion dcs gltz clt¡ sang. Atr tot¿rl,
29 rnala«Jcs ont óté cxclus clc I'eituclc : 5 pour hy¡rcrvcnti-
lation, l4 pour un rapport VEMS/CVF infórieur n 70 9b,
I I porrr un rap¡rort CVz CV tlróoriquc inlóricur n 80 % .

Un seul mirlaclc curttulc clcux facterrrs cl'cxclusiorr. Pnrnri
ccs maladcs cxclus, l0 ont une surchurge pondórale fran-
clrc (34 o/o tlcs uralacles cxclus).

I I restc donc 8 I ¡nalaclcs qui, dalts r¡n prctrtier tenrps,
ont óté séparés cn «letrx groupes en tonction cle I'existcnce
d'une surcharge pondórale franche, définie en'rpiriquenrent

tt t ont unc surchargc pondór:rlc, soit 45 ,5 7o cle lit ¡roptr la-
tion retcnuc (groupc O). Les 44 restitnts sont donc exetn¡rts
dc toute pathologie rcspiratoire, cardiaqtrc ou cl'une sur-
charge ponclérale. Ce groupe ¿I ó'té divisé cn deux partics
cn fonction tlc l'íige : cctrx clc 35 ¿lns ou lttoins (grotrpe J ,
n - 22), lcs plus ñgós (groupc V, n - 22).

Sur ces 8l nralacles, 18 % fttlltcnt entre l0 ct 20 ciga-
rettes par jour. Environ 80 % de ccs malades se plaigncnt
de céphalées, ¡rarfois extrénrcnrent violentes chez clettx llt¿t-
lacles ayant cles hématocrites str¡rérieurs it 7 4 o/o ; 20 oh se

plaignent de vertiges. Les autres signes neuropsychiques
n'ont pas fait I'objet d'une éttrcle systématique. La dyspnée
cl'effort est fróquente (78 7o) et se rencontre, I qtrelques ex-
ceptions prós, chez les ntalades sottl'frant «le cóphalées. 5 6 %
des malacles ont de pltrs unc clyspnóe de décubitus. Par
contre, la dyspnée de repos a été retrouvée seulcment di¡ns

II. C¡UÉUn¡r» ti'l' At..

un cus clrcz u¡'r nr¿rl¡rclc trc\s hypoxiquc ct lryperca¡rnique
(Pao, - 5,3 k[)a; I)¿rco, - 5,6 kl'a) ily¿¡nt un héntatocritc
i 7 4 %. Lcs rnalades asynrptonratiques dans l¿r pórioclc oi¡
ils onl" étó cxarrrinés corrcs¡rontlcnt ir dcs ntaladcs strivis clc-
ptris longtenrps et qui ont cu aupuravunt quelques s),nrptÓ-
nrcs lcs ayernt anrenós n consulter. f'rüs peu (17 o/o) ont
rcsr,¡ un traitcr¡rcnt syntptonr:rtic¡ue, sor¡s l'ornrc dc saignócs
[)cr.r I'róqt¡c¡ttes (une p¿rr ¿rn ¿rr¡ nlaxirtrurtr).

RESULTATS

Sur la figure l est porté l'histogrammc dcs ágcs,
par tranches cle 5 ans, pour les maladcs avcc sur-
charge pondér'alc (O) et sans surcharge pondéralc
(¡ + V). Da¡rs lc grou¡re (.1 + V), la moycllnc d'ágc
cst clc 35 ans, alors (lue le groupe avec surcharge
pondérale n'a¡rparait qLt'i partir de la tranche cl'áge
30-35 ans. L'histogramme de la population globalc
(J + V + O) montre un pic dc lréc¡ucncc clans la
tr'¿rnchc d'ágc 50-5 5 ans. Par cot'ttrc, la populatio¡r
sat'rs sut'chargc ponclél'alc cst bimoclalc, un autrc pic
rlur fr'éc¡uencc appar¿rissant clans la tranchc cl'ágc 25-
30 ans.

t'ig. I . H istogranmrc dcs irgcs chcz les nralades avec
surchargc ¡lonclóralc (O) ct s¿rns surchargc poncléralc (J +
V). A clroitc, lristogranlnlc dcs irgcs clc la 1>opulatirltt totalc
(J+V+O).

Lc tatrleau I rassemble les moyennes et écarts
typcs dc I'hématocritc, dc Pao2 et de Pacr.l2 dans lcs
trois groupes.A titrcr cle comparaison, figurcnt sur
cc tablcau lcs résultats d'un groLtpc tómoin d'honl-
mes ágés de 15 á 60 ans aya¡rt la méme provcnance
que les malades porteurs cle PPA. Dans ce groupe
témoin, i1 n'existe aucutlc corrélation entre Pao, ou
Paco, et ñ9.. ll n'cxistc aucunc diffórence signifi-
cative entrc lcs moyenlles dc Paco, et d'hómatocrite
des trois groupes pathologiques. Par contre, la
Paox du groupc J cst plus ólcvée quc ccllc cles autrc.s
groupcs (p ( 0,0 I ; tcst dc t non apparió), bicn quc
plus basse que cellc du groupe témoin.

Comparócs á la valcur movcnne cle Pao,r du grou-
pe témoin, les moyennes de Pao2 des trois groupes
pathologiques sorlt trés significativemcnt plus basses

lcs groupcs. J, V et O. Les moyenncs cle Paco:¡, bicn
que peu différcntcs de la normale (+ 0,3 kPa pour

AGI rrno¡¡
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Pao,
(kPa)

Paco,
( kI'a)

pH
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Tableau l. Variations des gaz du sang et de I'hématocrite

J (< 35 ans)

n -22

CO,H_
(mnrol . l-')

63,6 + 5,8

6,9 -+ O,tl

4,4 + 0,5

7,40 + 0,03

20,0 + l,tl

G roupes
V (> 35 ans)

n -22

J et V ; 0,5 kPa pour O), sollt significativemetlt plus

témoin sont beaucoup plus pctits que dans les séries
pathologiques, ce Qui, sur le plan statistiguc, a amené

I faire Ltne comparaison des moyennes cles popula-
tions pathologiques par rapport á la valeur moyenne
clc la sóric témoitl et non pas un test cle t de compa-
raison des moycnncs d'unc population pathologic¡uc
ct de la population témoin. Stlr le plan biologique,
cette dispersiorr relativement importante des valeurs
obtenucs dans les groupes pathologiques améne n
rechercher la ou lcs causes de cettc variabilité.

Pour mettre en éviclence le róle cle l'áge ou de
I'hématocrite comme facteurs de perturbation des

échanges gazeux dans la PPA, des corrélations linéai-
res simples ou multiples ont 'été effectuées. Le ta-
blcau II regroupe les valeurs des coefticients de cor-
rélation des équations «le régression linéaire. Par ail-
leurs, les coefficients de corrélation partielle ont été

aussi calculés, permettant d'estimer la liaison entre
deux paramétres en gardant le troisiéme cons-
tant 1221.

Dans le groupc dcs obéses, l'augmentation cle

Paco: et la diminution de Pao2 en fonction de l'hé-
mafocrite sont trés significatives :

Paco2 (kPa) : 2,265 + 0,036 H.ct %o

Une corrélation multiple cle Pao2 en fonction «le

I'hématocrite et de l'áge n'augmente pas sensitrlement

Une corrélation incluant l'hématocrite et la surchar-
ge pondérale (S : excés de poids par rapport au poicls

critique) augmentc pcu la valcur de ce coef ficient
(r : 0,487 ; Patl,¿ : 8,426 0,0 19 X S

0,032 Hct). Unc telle corrélation avec Paco2 I la
place de Pao2 ne modifie pas du tout la valeur clu

coefficient de corrélation obtenue avec la corrélation
simple (r : 0,478). Les coefficients de corrélation
de Pao, ou de Paco3 en fonction de ['áge sont fai-
bles.

Dans le groupe des malades salls surchatge, la di-
minution de Pao2 en fonction de I'hématocrite est

64,3 + 5,9

6,2 + O,7

4,4 + 0,5

7,39 + 0,03

19,9 +- I ,9

Obüscs

¡r-37

(t5 ,4 +- 6,4

(r, 15 + 0,6

4,(r -+ 0,5

7 ,39 -t- 0,03

20,6 -+ l,tl
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Tómoins
n- 17

nette, en particulicr cla¡ls lc groupc le plus jeunc (J),
mais aussi sur I'enscmt¡lc du groupe :

(J) Pao:r : I 1,9 54 - 0,080 FIct

La diminution clc Pacl,¿ sur I'cnscmtrlc du groupc est
aussi trés significative en fonction de l'áge :

(J + V) Pao: _ 7 ,467 - 0,024 Age

Contrairement au groupe cles obéses, une corrélation
multiple incluant l'áge ct I'hématocrite donne un
coefficient de corrélation trés significatif (r : 0,608) :

(J + V) Pao,¿ : 11,422 - 0,025 Agc - 0,061 Hct
Dans ce groupe, I'augmentation de Paco,¡ est bien
corrélée á l'hématocrite, mais pas á l'áge :

(J + V) Pacog _ 2,623 + 0,028 Hct

Tableau ll. Coeff icients de corrélation des équations
de régression linéaire simple

52 -'- 1,5

8,2 +- 0,15

4,1 -t- 0,1

7,40 -+ 0,02

I tl,5 {- 0,3

Pco, - y

rxy
ryz
f zx

Í xyrz
r Y zrx
rzxry

Po,-y
rxy
fyz
Í zx

r xYrZ
f Y zrx
f zxry

H:x Age-z
0,332 0,054

o,l7 I 0,100

0, t 14 0,235

0,3 19 0,03 I 5

0,142 0,090

0,065 0,23 I

Il-x Agc=z
0,606*':' o,272

0,227 0,0ti I
0, I 14 0,235

0,(r0$'l'l' 01236

0,290 0,145

0,038 0,199

Croupcs
V o

0,473*'r 0,343 *

o,o5 0,093
0,140 0,036

0,47 6* 0,34 1 *

0,019 0,086

o,l5 I 0,004

0r426't'* 01428**
0,201 0,418**
0,140 0,036

o,4lo'r' 0.455**
0,158 0,446**
0,068 0,193

J+V

Chaq uc
P¿rco, cn
pour l'áge.
¡rór'ós par
paranlitres
* 0,01 < p

¡raramütrc est synrbolisó par une lettrc: y pour
haut ou Pao¿ en bas, x pottr I'hénratocrite, z
Les coefficients de corrélation partielle sont re-
trois lcttrcs, lcs dct¡x ¡rrerniüres clésignant les
corrélés, la troisiónte le paramütre constant.

4 0,05 ; *':' p < 0,01 .
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II n'y a pas «le différencc significative entre les va-
leurs moyenrles des résistances bronchopulmonaires
et de la compliance pulmonaire chez les porteurs de
PPA et chez un groupe tómoin. Par ailleurs, i[ n'exis-
te pas de corrélation entrc la valeur de ces paramé-
tres et l'hématocrite.

DISCUSSION

I

Aspect méthodologique

L'adoption dcs critércs de la CECA pour sélec-
tionner les maladcs indemnes de pathologie respira-
toire peut paraitre surprenante a priori puisque la
population concernée n'est pes, pour l'essentiel, de
type caucasien. Néanmoins, l,El,RANQots et coll. t 14]
ont constaté I'identitó entre les valeurs de CV et de
VEMS donnóes par lcs tablcs dc la CECA t4l ct
celles mesurées en altitude á La Paz.

Il n'a pas été tcnu compte clcs valcurs du volumc
résiducl (VR) dans la sélection cles malacles, car ¡l
scmble quc dcs augmentations importantes clc VR
puissent s'observer chez des sujets llormaux indenllles
de PPA (observation personnelle, notl pubtiée). Cette
dispersion des valeurs de VR en altitude concorde
bien avec celle des diverses données anthropométri-
ques thoraciques (cf. chapitre 4, réf. t9l).

La valeur de 70 7o du rapport VEMS/CVF cor-
respond á la limite inférieure de la normale pour
un adulte européen. Le critére parait relativement
sévére pour des malades porteurs cle PPA importante
et qui, pour des raisons extrarespiratoires, effectuent
difficilement une maneuvre forcée.

L'absence cl'obstruction bronchique a été vérifiée
de fagon plus fine en réalisant chez 18 des sujets
retenus des courbes débit-volumc. Celles-ci sont,
clans tous lcs cas, cl'aspect normal ; en particulier la
partie dite indépendante de l'effort est rectiligne.

La population (J + V) rctenue clans ce travail
constituc clonc certai¡rement un enscmble de ma-
lades porteurs de I'PA dites primitives sclon la clas-
sification d'ARIAs-S'rr,t.r,A. Du fait clu manque habi-
tuel cl'étude synchrone cle la fonction respiratoire et
de la polyglobulie, I'existence de PPA primitive a pu
étre mise en doute t201.

La valcur de l'hómatocrite a été choisie de préfé-
rcnce á cellc de la concentration en hémoglobine ou
de la numération globulaire. Cette valcur conclitionncr
en effet la microcirculation capillaire t6].

Le facteur áge dans !a constitution de la PPA

Pour Mo¡¡c;li et Wnr'r't'BMtluRY [16], l'áge est un
facteur essentiel dans la formation de la PPA, comme
dans celle de la polyglobulie physiologique d'altitu-
de 1271. En ce qui concerne la PPA, ces auteurs
soutiennent leur argumentation en supposant que
Pao2 diminue, en fonction de l'áge, au niveau de Ia
mer comme en altitude á 4 500 m. Cette hypothése
est peu plausible, compte tenu de la forme de la
courbe de dissociation et du mécanisme de déve-
loppement de l'hypoxémie chez le sujet ?rgé Í257.

lI. c;uÉNnno ri'r' AL.

En cc c¡ui conccnlc la ¡rolyglobulic physiologique
d'altitucler, les clonnócs fournies par WUI'l"t'EMt]unv ct
MoNc;u l27l conccrnant la variation dc I'hématocritc
en fonction dc l'ñgc sont cn clésaccord avcc ccllcs de
GoNznLrls et coll. t8l. Pour les premiers, á l'altitu-

+ O,5OZ X Agc (r - 0,747), chez 23 sujcts de 4
á 47 ans. Pour les scconds, sur 48 sujets adultcs de
I tt ¿i 60 ans, la rclation est non significativc : Hct _
55,3 + 0, 15 Age. La différence vient certaincmcnt
du fait que les premicrs rasscmblcnt dans leur cor-
rélation des données provenant d'enfants et d'adu[-
tes, alors que les seconds font une étude sóparéc de
cette corrélation chcz l12 cnfants de 6 á 13 ans pour
lesquels ils trouvent : Hct - 45,3 + 0,36 X Age.
Un autre facteur pouvant expliquer ces divergences
est la possibil¡té d'inclusion clans les populations étu-
diées de malades porteurs cle pathologies asso-
ciócs I 201.

Lc facteur hématocrite dans Ia constitution
de l'hypoxémie et l'évolution de la PPA

Dans la conccption clc Moxc;u, Ia PPA cst clonc
une maladie liéc á l'áge. Au fiI clcs an¡rées, l'hypoxie
chronic¡ue et I'hypoventilation alvéolaire augmente-
raient la polyglobulie, qui procluirait scs'effets délé-
téres 1231.

Cette interprétation parait sujette á caution, car
I'augmentation de l'hématocrite pourrait entrainer
par elle-méme une hypoxémie par perturbation de la
microcirculation prulmonaire. Si cctte hypothése est
vórif ióe, il y aurait alors I'amorce d'un cercle vi-
cieux : la polyglobulie entrainant l'hypoxic, qui á
son tour majore la polyglobulie. Plusieurs arguments
viennent á l'appui de cette hypothése physiopatholo-
gique.

Un premicr argument théorique a été développé
par Bnlscoll en 1959 t3l. Unc distribution non uni-
forme de l'hématocritc dans lcs capillaircs pulmo-
naires pourrait entrainer une diminution du rende-
nlent de l'échangcur gazcLrx, c'cst-ir-dire un accrois-
scment de la cliffércncc alvéolo-artéricllc en O..,. Cet
as¡rect théoriquc a é,té clóvcloppó par YouNc et Wnc;-
NI1¡t I28] ct cles ex¡rérielrces portant sur la microcir-
culation vont ¡ I'appui cle cette théorie t6l.

Un cleuxiéme argumcnt expórimental cst tiró du
fait que l'hémodilution augmente Pao2 chez les ma-
lades porteurs de PPA [5], alors que théoriquement
la saignée devrait cntrainer u¡le diminution dc Pao2,
á Paco,¿ et clistributions de VA et A constantes f261.

Un troisiéme argument cst tiré du présent travail.
Dans le groupe J (moins cle 35 ans), la corrélation
entre I'hypoxémie et l'áge cst trés mauvaise alors
que celle avcc I'hórnatocritc cst extr0memcnt signi-
ficative. Dans ce groupe, I'un cles malades a 20 ans,
un hématocrite á I 1 o/o et une Pao2 á 5,7 kPa
(43 mmHg).

Hypothéses physiopathologiques pouvant expliquer
le développement d'Lrne PPA

Le trait physiopathologique frappant des malades
porteurs de PPA est leur manque de réponsc venti-



- latoirc i I'hypoxie ou I'hypercapnic [0]. Toutefois,
ccs maladcs so¡rt trés peu hypcrcapniques par raP-
port aux témoins. Leur hypercapnic n'est pas liéc i
l'áge mais á I'importance de la polyglobulie. Il n'y
a donc pas, dans lcs conditions dc I'cxamen, d'hypo-
ventilation alvóolairc majcurc pouvar¡t expliquer
I'hypoxómic ct la polyglobulic. Par contrc, l¿r ven-
tilation de ces malades la nuit est mal connue ; le
seul travail scmblant consacré ir ce probléme fait
état d'une hypoventilatiolr nocturne franche chez ces
malades [13]. Il se pourrait aussi que l'hypoventila-
tion alvéolaire se manifeste pendant les périodes
d'activité physique. Il ne semble pas que cet aspect
dc la PPA ait été étudié. Une fois la polyglobulie
induitc par lcs póriodes d'hypoventilation alvéolaire,
celle-ci pourrait étre auto-entretenue par les pertur-
bations de la microcirculation pulmonaire, comme
ccla a été discuté plus haut.

La physiopathologie de cette maladie rcjoindrait
alors ielie cle I'hyfioventilation alvéolaire primiti-
ve [2 1]. Il cxiste toutefois une différence majeure
entre ces deux maladies, la PPA guérissant habituel-
lement de maniére spectaculaire lorsque le malade
retournc en basse altitude [15].

La surcharge pondérale parait étre un facteur de
risque trés net, commc semble I'indiquer sa grande

' fréquence dans les PPA. Le tableau clinique réalisé
peut alors rappeler celui du syndrome de Pickwick,
dont tous lcs signes (somnolence, pauses respiratoi-
res) peuvent s'observer chez les malades les plus
hypercapniques (Paco:r > 4,9 kPa). Aprés amaigris-
sement, la guérison totalc peut étrc obscrvóc, cc qui
a étéle cas de I'un des malades du groupe O. Aucune
autre étude ne semble faire mention de la fréquence
de la surcharge pondérale dans les PPA. Par contre,
le tabagisme étant peu fróquent et peu important chez
ces malades, il est peu probable que la polyglobulie
soit liée chez la majorité des malades á la présence
en cxcés de carboxyhémoglobine.

L'augmcntation de Pao:: suivant la saignéc est

transitoirc, cc qui montrc bicn le r6le dc I'hémato-
crite dans la constitution dc I'hypoxémic ; mais la
polyglobulie se reconstitue et donc d'autres facteurs
concourent i sa restauration. Parmi ces facteurs,
I'hypoventilation alvéolairc diurne est peu impor-
tante, voire i¡rcxistante chcz la majorité des mala-
dcs ; I'hypoventilation alvéolaire nocturne est pro-
bable, mais peu étudiéc. Si I'hypoventilation diurne
ou surtout nocturne se révéle étre un facteur déter-
minant dans la physiopathologie de la PPA, un trai-
tement par stimulants respiratoires paraitrait logique.
Knvcr,n et coll. [12] ont utilisé l'acétate de médroxy-
progestérone avec de bons résultats, mais les effets
secondaires sont évidemment redoutés, d'autant plus
que les PPA concernent une population en majorité
masculine.

D'autres facteurs pourraient intervenir dans la
constitution de cette polyglobulie : hypersécrétion
d'érythropoiétine par rapport aux sujets sains, hyper-
sensibilité du systéme érythropoiétique á ce facteur.
Ces deux hypothéses sont impossibles á vérifier á
l'heure actuelle, du fait dc la difficulté du dosage de
l'érythropoiétine. Le déplacement de la courbe de

j-
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dissociatio¡r de I'oxyhémoglobine pourrait auss.
jouer url róle, les hómoglobincs anormales hyperaffi-
nes donnant en effet des polyglobulies t7l. Mais dans
les populations andines, comme chez les sujets ré,-

cemment transplantés, I'af f inité diminue t 171. Par
aillcurs, ccrtaincs cthnies himalayenncs, gui ont une
hémoglobinc hyperaff inc ou d'aff inité normalc, nc
sont pas polyglobuliques [18]. Il semble donc diffi-
cile cl'attribuer un róle á ces modifications d'affinité
dc l'O, pour l'hémoglobine dans le développement
d'une PPA.

CONCLUSION

Ce travail montre, si cela était nécessaire, que la
PPA dite primitive existe et est une maladie fré-
quente en haute altitude. Une conception physio-
pathologic¡ue claire de la maladic, qui ne soit pas
un assemtrlage d'hypothéses dont certaines mal véri-
fiées, serait souhaitablc pour aborder le probléme
thérapeutique. L'obésité est manifestement un fac-
teur de risque. Le traitement palliatif par saignées
itératives est évidemment peu satisfaisant á long
terme.
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ll ESUM E : 8 I nral¿rclcs viv¿rnt ¿\ Lu l'itz (3 (100-4 000 l'n
cl'altitt¡dc) et porteurs d't¡ne polyglobt¡!ic ¡rath«>logiqtrc d'al-
titudc (PPA) ont été cxplorós. Une sélection clinique ct
fonctionncllc a ¡rcrrttis tl'élirnincr tlc l'('tt¡tlc les nlaladcs
¡rortcttrs tl'ttttc ¡rath«rlogir: ¿rss«rci('e . 45 Vo clc ces nralaclcs
rrrrl unc strrchtrgc ¡rontl(:r'ulc lrcttc (grotr¡rc O)./ Lc groupe
tlcs ¡lti¡l¿rdcs tlc ¡roitls nonrr¿rl :r ótó scinrló cn d'cux groupcs
ógnux cr'¡ l'onctio¡r rlc l'irgc: g¡'()r¡pc.l (< 3-5 irns), groupc V
( > l5 nns). l.'ú'lurle ¡ncl cn óvidc¡lcc : l) I'lry¡roxó¡tric tlc
ccs r¡t¿llaclcs (-2 kl)¿r cn nlolrs¡¡nc dans les groupes O et V),
un l)cu rnoins rnarc¡rrú'e tl¿r¡rs lc groupc .f (- 1,3 kl')a) :
2l u¡lc lry¡rcrca¡:nic tlisc¡'ütc (+ 0.3 i 0.5 kl)¿r cn n'rovcnnc
p¡rr ra¡r¡tort aux t('trtoirrs), cc qrri cxclut I'hy¡r«»,cntilation
cliurne conll'rc ótant t¡niqtrcnrcnt ir l'origine dc I'hy¡roxónrie:
l) l¿r cot'r'('lrtlio¡t si¡rrtil'icativc rl¿r¡rs lcs groul)cs O ct (J + V)
c¡ttrc ['irugnrcntation rlc l)¿r( o,, ct ccllc clc l'lrótrratocritc :

4) la col'l'('l¿ttiott cnt¡'c tli¡trinrrtion dc I)¿ro,, ct augr'¡'lentation
tlc l'ltú'r'ttntocritc rla¡-ts lcs gr'()upcs .1. O ct (.1 * V) : dans le
l-tt'()ul)c (.1 + V), unc col'¡'('lutio¡t llrulti¡tlc, li¿r¡rt l)ao- rl'ullc
¡rut't ¿i I'hú'rttattlcritc ct l'irgc d'at¡trc perrt, cst'irüs significa-
trve :

I)ac* (kl'a) - I1,42 - 0,025 Agc (an) - 0,061 Hct (9b¡

l-'hypoth0sc pathogóniquc classiquc dc I'hypovcntilation
alvóolaire chronique ¡rrocluisant au fil des années unc PPA
est cliscutée. Le r6lc de I'augnrentation de I'hómatocritc
conlme factcur d'aggravation dc l'hypoxémie, celle-ci ren-
l'orqant la polyglobulie, cst cnvisagé conltne I'amorce d'un
cercle vicieux.
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