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PLAN

• Associations entre le poids de naissance avec 
l’HTA et l’IRC?

• Mécanisme en cause: le capital néphronique

• Quelles sont les mesures pratiques et 
préventives?



Définitions: prématurité, poids de 
naissance

• Prématurité: toute naissance avant 37 
de gestation et après 22 SA ou > 500 g.

• Low birth weight (LBW), petit poids de 
naissance (PPN): < 2500 g à la naissance

• Small for gestational age = faible poids 
pour l’AG = < 10è percentile quelle que 
soit l’origine 

– Fœtus constitutionnellement petits en bonne 
santé

– Retard de croissance

• Intra-uterin growth restriction 

/retardation (IUGR) = RCIU
– Un processus pathologique

Ego A. J Gyn Obst et Biol reprod 2013 

< 2,5 kg



Association poids de naissance et HTA ?

• Survenue d’une HTA chez des adultes nés 
prématurés avec un petit poids? Lien avec un RCIU?

• Méthodes
– 72 bébés < 2000g (LBW) comparés 54 bébés de poids normal > 2000g

– LBW subdivisé en poids approprié (n=30) et RCIU (n=42).

– Inclusion 1973-75 suivi 1998-99. 61 contactés et consentent

– Poids inconnu de l’investigateur. 

– Mesure PA, Glycémie à jeun, bilan lipidique

• Résultats

Irving RJ. Lancet 2000



• Adultes nés prématurés avec un petit poids ont une PA et une 
glycémie plus élevées que les adultes nés à terme

• Pas de différence entre adultes avec ATCD de RCIU et ceux 
avec un poids approprié à l’âge de gestation.

Irving RJ. Lancet 2000



• Campagne de dépistage chez des employés d’un groupe anglais, 
n= 25 874, âgés de 17-64 ans.

• Résultats

– Association entre poids de naissance et PA chez l’adulte après 
ajustement âge et sexe ± BMI. Plus fort quand poids enregistré. 

– Association inverse croissante avec l’âge

– Courbe en J  
Davies AA. HTA 2006



• Méthodes
– Dépistage de la PA chez les hommes âgés de 49 ans de Göteborg, Suède

– Poids & taille naissance, poids placenta. N= 430

• Résultats

– Pas de corrélation du poids de naissance avec SBP et DBP des adultes

Siewert-Della A. AJH 1998



• Corrélation inverse entre âge gestationnel 
et SBP, indépendant du poids de naissance. 

• Chez prématurés ++, non présente chez 
adultes nés à terme ou post-terme

• Parmi PPN (≤ 2500 g), corrélation inverse 
avec PAS adulte (r=-0,86, p<0,001)

Siewert-Della A. AJH 1998



• Auckland steroid trial (Dalziel SR. Intern J Epidemio 2007)

– 1969-74. Prospective, randomisée betamethasone contre placebo, 
accouchement prématuré 24 à 36 SA.  

• Etude de suivi à 30 ans
– 2002-03. Mesure PA + Biologie. Pré-terme < 37 SA. N=988

– Contribution indépendante de l’âge gestationnel, et de la croissance 

fœtale sur la survenue de facteurs de risque CV à l’âge de 30 ans?   

• Résultats

– Δg d’HTA déjà porté: 20% prématurés vs 10% nés à terme, RR 2,1  (CI 1.2-3.6); 
p=0,01

– Âge gestationnel et prématurité sont associés à PAS plus élevée à 30 ans.

– Poids de naissance n’est plus associé à la PAS après ajustement pour prématurité 



Risque d’HTA augmente chez les hommes jeunes avec la 
prématurité

• Méthodes
– 329 495 hommes nés entre 1973-81 revus pour service militaire entre 1993-2001 

en Suède. Données anthropométriques de la naissance dans le registre de 
naissance

– Âge gestationnel: extrême (24-28SA), grave 29-32SA, modéré 33-36SA, terme 37-
41, post terme 42-43SA

– Poids de naissance pour l’AG, selon courbe nationale de ref: SGA, AGA, LGA (±2SD) 

• Résultats

– La PAS augmente avec la baisse du poids de naissance et la durée de 
gestation Johasson S. Circulation 2005



• La prématurité est un FDR de survenue d’HTA. Le risque croît avec la 
prématurité

• 20-30% des hommes prématurés sont hypertendus.

• Le PPN pour l’AG augmente le risque d’HTA de 10% par rapport au poids 
approprié à la naissance. 

Johasson S. Circulation 2005



• Une association plus faible avec la taille croissante de 
l’échantillon des études

• Biais de publication

• Ajustement inapproprié notamment au poids actuel

• Erreur dans le poids de naissance (registre versus rappel)

• Facteurs confondant supplémentaires: sexe, taille, statut 
socio-économique, PA des parents, race, consommation 
d’alcool…

• Des résultats contradictoires pour grossesse gémellaire. 

Huxley R. Lancet 2002



• Méthodes
– 50 enfants âgés de 7 à 15 ans

– dont 25, avec PPN (à terme ou prémat)

– Dont 15, poids normal, à terme

– Evaluation sensibilité au sel: 

∆PAM ≥ 3 mm Hg sur MAPA après 

régime enrichi en sel. 

• Résultats
– PPN: PA plus élevée, DFGe plus bas

que enfant nés à terme avec poids normal

Simonetti G. HTA 2008



• Sensibilité au sel chez 24 enfants ?

• Résultats

– Forte prévalence sensibilité au sel

37% des PPN, 47% des SGA (8/17)

– Les enfants sensibles au sel ont 

des reins plus petits, p = 0,02



Lien entre variables de naissance et survenue d’IRCT?

• Méthodes:
– Registre national de naissance (1967-04) et maladie rénale terminale 

(1980-05), Norvège. N= 2.1 M d’habitants

• Résultats

– RR d’IRCT qd PN <10th percentile: 1.7 (IC 1.4-2.2; p<0.001)

– RR d’IRCT qd Poids pour l’âge gestationnel <10th percentile: 1.5 (IC1.2-1.9; 
p=0.002)  

Vikse BE. JASN 2008



Meta-analyse des études observationnelles: lien poids 
naissance et MRC (albuminurie, IRCT, DFG<60) ?

• 31 cohortes

– OR d’IRC qd PPN: 1.73 (95% CI 1.44-2.08); OR d’AlbU qd PPN: 1.81 
(95% CI 1.19-2.77); OR d’IRCT qd PPN : 1.58 (95% CI 1.33-1.88)  

White SL. AJKD 2009



Croissance prénatale et MRC chez l’adulte 
âgé: étude longitudinale d’HELSINKI

• Registres 2 maternités d’Helsinki avec registre de sortie d’hospitalisation 
(Hospit, ou décès par IRC)

• Méthodes
– Données anthropométriques à la naissance de 1924-44  à 1969-93; suivi de 86 ans. 

N= 20 431. MRC selon des codes. 

• Résultats

– HR de d’IRC 0,82 (95% IC 0.74-0.91; p<0.001) avec l’augmentation du PN

– Association IRC avec index pondéral, poids placenta, taille   
Eriksson JG. AJKD 2017



Mécanismes de l’HTA et la MRC liés à la 
prématurité, au petit poids de naissance?

• Hypothèse de Brenner
– Développement rénal tardif, 34-36 SA, 

60% dernier trimestre (Hinchiffe SA. Lab Invest 1991), 

Croissance des néphrons après la naissance.

– Capital néphronique réduit: 

développement d’une oligoméganéphronie

– Prématurité: réduction du capital néphronique, 

hyperfiltration, glomérulomégalie, apparition d’HSF et la MRC  

• Anomalies du développement vasculaire
– Dysfonction vasculaire (réduction de la densité vasculaire, épaississement de la 

paroi, altération réactivité vasculaire)

• Stimulation neuro-endocrine
– Activation du système rénine-angiotensine 

– Activation accrue de l’axe corticotrope



Développement rénal est tardif au cours de la gestation

Abitbol C. Nat Rev Nephrol 2012; Rodriguez MM. Pediatr Dev Pathol 2004

9 SA

28 SA

24 SA17 SA

32 SA 1 an, à terme



• Anomalies du développement glomérulaire
– Glomérules kystiques

• Anomalies de développement tubulaires
– Peu connues mais la prématurité favorise les lithiases, voire la 

néphrocalcinose (Schell-Feith EA. Pediatr Nephrol 2010)

– Protéinurie nonalbuminique prédominante en période néonatale 
(Schaeffer F. CJSN 2009) 



Relation entre le poids de naissance avec le 
nombre et la taille des glomérules ?

• Etude de 35 enfants décédés en période néonatale
– Analyse autopsique, morphométrique informatisée: nombre, diamètre, 

volume glom/surface de cortex rénal

– Objectif: lien entre PN et nombre et taille des néphrons?  

• Résultats

– HTA chez 38% mères d’enfant avec PPN vs 6%, P<0.05

– Tabac 26% mères d’enfant avec PPN vs 6%, p<0.02
Manalich R. KI 2000



• Corrélation significative entre PN avec le nombre de glomérule, avec le % 
de surface corticale occupée/glom

• Corrélation négative entre le nombre de glom avec le volume glomérulaire

• Corrélation négative entre le PN avec le volume glomérulaire 

Manalich R. KI 2000



Le petit poids de naissance prédispose aux 
lésions d’HSF 

6 observations avec ATCD de prématurité et PPN, sans cause d’HSF 
secondaires

• 2F et 4H, âgés de 32 ans, PN 1054 g, 

prématurés 22-30 SA, sans cause d’HSF

• Clinique: Protéinurie de 3.3g/j 

sans syndrome néphrotique

• PBR: Glomerulosclérose 21%, HSF 8%, 

HSF périhilaire, hypertrophie glom, 

�: 237�14 µm vs 168�12 µm, p<0.001

• Effacement modéré des pieds des 

pédicelles 
Hodgin JB. CJASN 2009



Lien entre nombre de néphrons et l’HTA

• Nombre de glomérules et 
volume glomérulaire ?

• Résultats
– Nombre de glomérules intacts 

est significativement réduit de 
47% chez hypertendus

– Le volume glomérulaire est 
significativement plus élevé  
de 133 %

– Le % de glomérules scléreux 
et les lésions d’artériosclérose 
sont plus fréquent 

Keller G. NEJM 2003

Etude autopsique de 20 patients décédés d’AVP dont 10 hypertendus et 10 normotendus,
parfaitement superposables.



Un plan d’action par « Low Birth Weight and 
Nephron number Working Group »

• 2008: mise en place par l’OMS d’un plan d’action 2013-20 
pour la prévention et le contrôle des maladies non 
transmissibles. 

• DOHad, Developmental Origins of Health and Diseases

• Prévention de l’HTA et des MRC
– Actions anté-natales: amélioration la santé maternelle 

– Suivi régulier des nouveaux-nés à risque (prémat, PPN, pré-éclampsie, 
diabète)

• Suivi PA, dépister une albuminurie, autres FDR CV, obésité, diabète

• Dépister l’IR, anomalie rénale par US, suivi spécialisé

• Âge adulte: PA, IMC, BU, glycémie

• Suivi rapproché des grossesses de femmes nées prématurément, et/ou PPN

• Eviter la prise de poids rapide, prévention obésité

• Prudence au don d’organe qd HTA, PU, BMI > 25 kg/m2.     

Luyckx V. Lancet 2017; 390: 424



CONCLUSION
• Le risque d’insuffisance rénale et d’hypertension ont-t-ils 

quelque chose à voir avec le poids de naissance ou le nombre 
de néphrons? Oui

• Le petit poids de naissance et la prématurité augmentent le 
risque d’HTA et MRC à l’âge adulte

• Impliquent l’oligonéphronie liée au développement tardif des 
reins

• Ces complications s’inscrivent dans le concept d’une origine 
développementale de la santé et des maladies 

• La prévention repose sur la connaissance, le dépistage, leur 
enregistrement et le suivi régulier et durable

• Demain, faire le preuve de l’efficacité de mesure de 
néphroprotection, identifier des nouveaux marqueurs de 
susceptibilité…


