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Acclimatation réussie  > 2500m 
pour >150 millions de personnes? 



Natif de haute altitude 

•  L’adaptation fonctionnelle dans un milieu 
hypoxique est acquise et paraît excellente : 
performances physiques extraordinaires des 
Sherpas et Tibétains. 

-  Le rendement  physiologique du système de 
transport d’oxygène est optimal. 

 
 
 
 



Remarquable adaptation 
énergétique 

 
 Métabolisme basal normal , faible coût énergétique 



Puissance aérobie en HA comparable aux  individus au n.m. 



Extraction maximale d’O2  adaptée  au niveau 
d’entraînement. 







Réponses d’adaptation  
à la Haute Altitude : 

-  Progressives 
-   Plusieurs générations 



Développement fœtal.. 
- Adaptation de la réponse vasculaire  et 
structurale du placenta , 
coté maternel : > flux A.Utérines,> calibre, 
production de NO augmentée /Tibetans à 4,200 
m vs  controls , >apport O2…But : »protection 
fœtale » 
 
-  Incidence accrue de pré éclampsie : par un 
déficit circulatoire utéro placentaire:  
<Flux A.U. >VC° plus marquée, > résistances 
vasculaire 
- Incidence  > USA, 3100m  » sévère » et selon 
condition  socio-économique dans les Andes. 
 



 Aucune différence de la durée de gestation ni  
du taux de prématurité.  



Naissances  en altitude > 3500m  

 
-  Pas plus de 

malformations 
congénitales en général. 

 
-  CIA 

  PCA 
-  CIV 

 
 



Poids du nouveau-né  inférieur  en  altitude 



Poids inférieur de 200-300 g 
chez les résidents andins 
d’origine européenne et 
chinoise Han,  
comparés aux natifs Andins et  
Tibetains,  3600 - 4000m . 



Retard de croissance  modéré chez les Andins à 3600m,   moyen 
chez les HAN  et chez natifs nord-américains. 

 



Adaptation hématologique 

*Concentration d’Hémoglobine augmentée  
  
*Concentration d’EPO peu augmentée 
 
*Contenu artériel  O2 augmenté ou « normalisé » 
 
*Déterminée par la régulation du HIF/EPO 
 
 



 

Adaptation hématologique 
  

Variable selon l’age, sexe, 
 altitude, 
 ethnie : andins > tibétains 
Han  = Tibétains durant l’enfance, 
 mais  >  Hb et Hto à l’âge adulte. 







Adaptation respiratoire 
•  Anatomique: Thorax « élargi « chez les natifs HA: 

développement rapide durant l‘enfance (andins, sherpas, 
éthiopiens, indiens ),  non retrouvé chez les Han en altitude 
vs  Han  basse altitude. 

•  Expansion thoracique moins nette chez l’adulte résident à 
3600m d’origine européenne, vs natif aymara. 

•  Physiologique : capacité vitale forcée et volume expiratoire 
aussi augmentés , entre 3200 -4300m. 

•  Autres : recrutement capillaire pulmonaire accru/ meilleure 
diffusion alvéolo-capillaire 

•  prolifération alvéolaire > surface d’échange/ meilleure 
diffusion O2 

 



Contribution des facteurs ethniques: aymara vs 
européen.  
Confirmé chez les Tibétains vs Han, > 
circonférence et  profondeur 

Thorax  



CV et Volume résiduel augmentés 



Adaptation respiratoire: CV  



Réponse ventilatoire à l’hypoxie 



Ventilation au repos 
 

 supérieure chez les Tibetans  vs 
Andins à  4,000 m. 

 
< SaO2, au repos comme à l’effort 

 
> RVH  chez les Tibétains 

 
 
 



Adaptation circulatoire 

- Débit cardiaque et coronarien diminués chez les natifs HA 
- Coefficient d’extraction d’O2 est maximal , 
 stable entre n.m. et 3600 et 4375 m. 
 
- Fonctions inotrope, chronotrope et bathmotrope conservées 
 
- Adaptation des béta-récepteurs  « intermédiaire », 
  pas de down-regulation des B2AR comme  chez natifs SL 
 





• Peu d’hypertension artérielle chez les natifs HA 
• Rôle du NO ? 



Faible incidence de cardiopathie ischémique chez les natifs de 
HA,.  Facteurs  de risque  similaires. 





Élévation de la PAP avec l’altitude 
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Réserve de vasodilatation  et 
vasoconstriction au niveau de la 

circulation pulmonaire : 
•  Démontrée lors d’une occlusion temporaire 

d’une AP par cathetérisme cardiaque. 
•  Vasodilatation et désaturation à l’exercice. 
•  Réversibilité lors de l’inhalation d’oxygène 
•  Réponse au DHP, IEC et aux donneurs de NO,.. 



Réversibilité lors de l’inhalation d’O2 

 





Meilleure adaptation 
respiratoire chez les 

Tibétains ?   
maintien indéfini  des 

mécanismes  vs réponse 
temporaire chez les Andins 

 
 diffusion d’O2» ?  

car  SaO2 et Ca O2 inférieurs 
 





Adaptation fonctionnelle différente 
entre Tibétains et Andins   

   
•  Adaptation hématologique « insuffisante » chez 

les Tibétains (<Hb, <EPO), ou  plutôt excessive 
chez les Andins , Han….Mongoles? 

•  RVH et  >VE , réponse de vasoconstriction 
atténuée, < HTAP chez les Tib.. vs Andins, 

•  >  niveau de NO exhalé 
•  < désaturation la  nuit , avec < troubles du 

sommeil. 

 



Effets épigénétiques  possibles 
sur l’être humain 

•  Présence de gènes avec augmentation de la fréquence 
d’allèles pour le maintien de la SaO2 

 
-  Présence d’un locus majeur/ allèle dominant  pour 

diverses fonctions : VE,RVH, PAP, EPO/Hb… 

-  Des nouveaux gènes candidats, commun aux Tibetains, 
Han, et  Mongoles  au plateau de Qinghai-Tibetan depuis 
500 ans 

 



Héritage génétique et  
programmation par des processus 

épigénétiques  /phénotype. 



 Plusieurs voies d’adaptation fonctionnelle  

Il existerait une réserve génétique  pour l’adaptation des 
 réponses/ expressions phénotypiques  
(élévation modérée de l’Hb, fonction endothéliale). 





Modifications de l’expression génétique 
selon la durée d’exposition en  hypoxie 

chronique pour expliquer ? 

EGLN1 ou PHD2 



Perte de 
l’acclimatation 
en haute altitude 

•   aiguë 
•   chronique 
•   « sub-aiguë » 

 



Physiopathologie 

Réponse pressive pulmonaire exagérée: HTAP. 







Œdème pulmonaire « de réentrée » 



Intolérance en 
hypoxie chronique 

d’altitude 

•  « Mal Chronique des 
Montagne » , Maladie de 
Monge 

 



Incidence de MCM: variable 
5% Han, Kirghizstan, Inde,  

5-15%  Andes, 6% à La Paz, 
1.2% Tibétains. 

 



Mal chronique des montagnes 

•  Hyperplasie des corps carotidiens 
•  Régulation cérébro- vasculaire  altérée par 

l’hyperviscosité 
•  Erythrocytose  excessive 
•  HTAP, HVD ou dilatation VD, sans 

dysfonction VG au début 
•  Clinique: céphalées, fatigue, bourdonnements 

d’oreille, cyanose, etc.. 



Facteurs de risque MCM 

•  Sexe (Homme + 
femme ménopausée) 

•  Age 
•  Surpoids 
•  Pollution 





Réponse ventilatoire à l’hypoxie atténuée 




