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AVANT-PROPOS

I_ 'Agence nationale pour le dé-
veloppement de I'évaluation
médicale (ANDEM) a pour mission
de promouvoir la démarche d’éva-
luation dans le domaine des tech-
niques et des stratégies médicales ;
elle contribue a ce titre & mieux
faire comprendre les mécanismes
qui relient évaluation, amélioration
de la qualité et régulation du sys-
téme de santé.

Dans un souci de diffusion la
plus large de ses travaux, ’TANDEM
a, au terme d'un appel d’'offres, dé-
cidé de diffuser les Recommanda-
tions et Références élaborées en
1995 dans le cadre de suppléments
d’une revue de médecine générale,
en complément d’autres modes de
diffusion. Le Concours médical,
retenu pour la diffusion de ces
textes, est rédigé de facon totale-
ment indépendante de ’ANDEM et
ne saurait par conséquent refléter
en aucune fagon l'opinion de
celle-ci.

Les textes contenus dans ce sup-
plément ont été élaborés par les
membres de groupes de travail
réunis au sein de ’ANDEM, avec
l'aide de groupes de lecture, puis
validés par le conseil scientifique
de 'ANDEM. lls n’engagent pas la
responsabilité individuelle des
membres des groupes de travail et
de lecture.

L'équipe de ’ANDEM et particu-
lierement le Dr H. Maisonneuve et
le Pr A. Durocher, coordonnateurs
du programme, se joignent a moi
pour adresser nos plus vifs remer-
ciements aux présidents, chargés
de projet et membres des groupes
de travail qui ont élaboré ces
textes, et au conseil scientifique
de 'ANDEM, qui, dans cette dé-
marche, dont il a soutenu le prin-
cipe, a apporté tous les conseils
methodologiques nécessaires a une
véritable contribution scientifique
et professionnelle de I'agence dans
ce processus.

C’est aussi grace a la confiance
gue nous ont accordée les parte-
naires institutionnels et profes-
sionnels, a leur compétence et a
leur contribution active dans cette
démarche que ce travail a pu étre
réalisé.

Je souhaite vivement gu’il puisse
étre utile a tous les professionnels
de santé. C’est pour cela aussi qu’il
nous a paru indispensable de le
mettre a leur disposition. Ces in-
formations validées, obtenues se-
lon une méthodologie explicite,
peuvent également étre le support
de I'enseignement et de la forma-
tion médicale continue. Chaque
médecin peut y puiser I'aide né-
cessaire a sa pratique quotidienne
et les éléments objectifs pour dis-
penser des soins appropriés a une
situation clinique donnée.

Pr Y. MATILLON
Directeur de I'agence

Nous tenons particulierement a remercier :

« Tous les membres des groupes de travail ; les sociétés
scientifiques et professionnelles ; toutes les personnes qui
ont accepté de relire, d’améliorer la rédaction des textes dans
le cadre de la procédure de lecture.

o L'équipe de 'ANDEM et spécialement le Pr A. Durocher,
les Drs F. Fourquet et H. Maisonneuve, qui ont assuré la co-
ordination scientifique et technique du programme ; tous les
collaborateurs du service documentation, en particulier
H. Cordier, E. Blondet, L. Dindaine ; tous les représentants
de 'ANDEM aupres des groupes, en particulier le Pr C. Blum-
Boisgard, Mme S. Charvet-Protat, le Dr P. Dosquet, le Pr
M. Doumenc, les Drs F. Fleurette, J. Goldberg, M. Lafont,
L. Pazart ; I'équipe logistique du secrétariat, V. Combe, D. Go-
ron, V. Gourdon, le service communication, en particulier
C. Cochet, et les services administratifs.

o Le conseil scientifique de 'ANDEM, dont les membres

en 1995 étaient : le Dr P. Loirat (président), les Prs R. Mor-
nex, J. Marescaux, M. Fardeau, D. Laurent, M. P. Peronneau,
les Prs J. Faivre, F. Steudler, les Drs P. Gallois, A. Liberati,
N. Klazinga, M. L. Omnes, le Pr B. Varet, M. G. de Pouvour-
ville.

o L'ensemble de partenaires conventionnels, institution-
nels et professionnels qui ont apporté leurs compétences et
leur contribution active a cette démarche, en particulier la
Caisse nationale de I'assurance maladie des travailleurs sa-
lariés (CNAMTS), la Caisse centrale de la Mutualité sociale
agricole (CCMSA), et la Caisse d’assurance maladie des pro-
fesions indépendantes (CANAM), la Confédération syndicale
des médecins francais (CSMF), le Syndicat de la médecine
libérale (SML), le syndicat MG France, la Direction générale
de la santé, la Direction de la Sécurité sociale et I'Agence du
médicament.

tionnelles.

Ce travail a pu étre réalisé grace aux financements accordés a I’Agence nationale pour le développement de
I'évaluation médicale (ANDEM) par la Caisse nationale de I'assurance maladie des travailleurs salariés (CNAMTS),
de la Caisse centrale de la Mutualité sociale agricole (CCMSA), et la Caisse d’assurance maladie des professions
indépendantes (CANAM), a la demande des parties signataires de la convention médicale : la CNAMTS, la CANAM,
la CCMSA, la Confédération des syndicats médicaux de France (CSMF), le syndicat des médecins libéraux (SML)
et le syndicat MG France, dans le cadre de la préparation des recommandations et références médicales conven-

L’ANDEM est aussi financée par le ministére du Travail et des Affaires sociales.
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Méthode
générale

cales ont été élaborées par un groupe de

travail, au terme d’'une analyse de la litté-
rature scientifique et de I'avis des professionnels.
Le texte a été soumis a un groupe de lecture avant
d’étre finalisé. Les sociétés scientifiques ont été
consultées pour connaitre les travaux réalisés an-
térieurement sur le sujet et pour proposer des
personnes susceptibles de participer aux groupes.

C es recommandations et références médi-

Pour chaque theme, ’ANDEM a constitué un
groupe de travail regroupant dix a quinze per-
sonnes de diverses compétences. La parité du
mode d’exercice (spécialistes et non-spécialistes
en CHU ou CHG, spécialistes ou généralistes li-
béraux) et la répartition géographique ont été
prises en compte. Ces groupes de travail com-
prenaient un président (qui a dirigé le groupe et
collecté les avis de I'ensemble des membres) et
un chargé de projet (qui a collaboré directement
avec le président et a rédigé le document final
afin de le proposer et de le discuter avec le groupe
de travail). Un représentant de 'ANDEM a assisté
chaque groupe, s’est assuré de la cohérence de la
méthode de travail et a exercé une fonction de
conseil auprés du chargé de projet.

Une recherche bibliographique systématique a
été réalisée par interrogation de deux banques de
données : MEDLINE et EMBASE. Elle a identifié
d’une part les recommandations pour la pratique
clinique et les conférences de consensus (sur dix
ans en toutes langues) et d’autre part les revues
de synthese : méta-analyses, analyses de décision
(sur cing ans en langue francaise ou anglaise).
Elle a été complétée par une recherche exhaus-
tive des essais comparatifs en langue francaise
ou anglaise, lorsqu’il s’agissait de réaliser sim-
plement une mise a jour de recommandations déja
existantes. Lorsque le théme ne permettait pas de
se limiter a des essais comparatifs, la recherche
était élargie a toutes les études cliniques. Une re-
cherche spécifique sur cing ans en langue fran-
caise a été faite sur PASCAL.

Cette bibliographie obtenue par voie automati-
sée a été complétée par une recherche manuelle.
Les membres du groupe de travail ou du groupe
de lecture ont transmis des articles. Les som-
maires des revues générales et des revues du
théme concerné pendant la période du 1* octobre
1994 au 30 juin 1995 ont été consultés. Les listes
de références citées dans les articles déja identi-
fiés ont été consultées.

Le chargé de projet et le président ont utilisé
des grilles de lecture destinées a apprécier la qua-
lité méthodologique et le niveau de preuve scien-
tifiqgue de ces documents. Les documents ont été
classés selon les grilles en différentes catégories.
Sur la base de cette analyse de la littérature, le
groupe de travail a proposé, chaque fois que pos-
sible, des recommandations. Ces recommanda-
tions ont été basées soit sur un niveau de preuve
scientifique, soit, en I'absence de preuve, sur un
accord professionnel fort. Des propositions d’ac-
tions futures ont été formulées.

Le groupe de lecture, composé de personnali-
tés compétentes exercant dans différents secteurs
d’activités, comprenait vingt-cing a quarante per-
sonnes externes au groupe de travail. Les experts
de ce groupe de lecture, consultés par courrier,
ont donné un avis. Ces experts ont apprécié la li-
sibilité, la faisabilité et I'applicabilité du texte de
recommandations et références. Les remarques
du groupe de lecture ont été transmises au groupe
de travail. Ce groupe de travail a pu modifier son
texte et a validé le document final. Le texte pro-
duit par le groupe de travail a été présenté avec
une bibliographie dite « sélective » constituée des
articles cités dans le texte pour argumenter les
énonceés. Tous les autres articles consultés ont
été regroupés dans une bibliographie dite « com-
plémentaire ».

L'ensemble des textes de recommandations et
références ont ensuite été soumis a I'avis du
conseil scientifique de ’'ANDEM.

Ces recommandations et références ont été finalisées en novembre 1995.
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PNEUMOLOGIE

Asthme : criteres de gravite,
aspects diagnhostigues et thérapeutiqgues

Stratégie de la recherche
documentaire

m Recherche automatisée

La recherche de recommandations
pour la pratique médicale, de confé-
rences de consensus, d'articles sur la
décision médicale et de revues de la lit-
térature a été faite sur les mots clés sui-
vants : Asthma, ou Asthma, exercise-
induced, ou Status asthmaticus, ou
Asthmatic state, ou Exercise indu -
ced asthma, ou Immunotherapy, ou
Desensitization, immunologic, ou
Skin tests, ou Hypersensitivity, ou
Allergic asthma, ou Allergy test, ou
Desensitization, ou Systematic de -

sensitization. Cette stratégie a été
complétée par une recherche de la
littérature francaise.

744 références ont été obtenues
par ces interrogations (toutes re-
cherches confondues avec possibi-
lité de redondance).

m Recherche manuelle

Le sommaire des revues suivantes
a été dépouillé de début octobre
1994 a fin juin 1995.

Revues générales : Annals of In -
ternal Medicine ; Archives of Inter -
nal Medicine ; British Medical Jour -
nal ; Canadian Medical Association
Journal ; Concours médical ; JAMA ;

Lancet ; New England Journal of Me -
dicine ; Presse médicale ; Revue Pres -
crire ; Revue de médecine interne ;
Revue du praticien MG.

Revues spécialisées : Allergy ;
American Journal of Respiratory
and Critical Care Medecine ; Chest ;
Clinical Experimental Allergy ; Eu -
ropean Respiratory Journal ; Jour -
nal of Allergy and Clinical Immu -
nology ; Journal of Asthma ; Lung ;
Revue des maladies respiratoires ;
Revue francaise d'allergologie et
d’'immunologie clinique.

339 articles ont été sélectionnés et
analysés, dont 61 références utili-
sées pour I'élaboration du texte de
recommandations.

Groupe de travail : Pr A.B. Tonnel, pneumol., président du groupe, Lille ; Dr J. Juillard, méd. gén., chargé de

projet, Feyzin; Pr M. Aubier, pneumol., Paris ; Pr J. Bousquet, pneumol., Montpellier ; Dr N. Brugére, méd. gén.,
Bordeaux ; Dr F. Champel, pneumol., Lyon ; Dr P. Dugue, pneumol., allergol., Grasse ; Dr J.P. Grignet, pneumol.,
Denain ; Dr Y. Grillet, pneumol., Valence ; Pr F. Leynadier, interniste, Paris ; Dr C. Pinon, allergol., Paris ; Dr P. Poi-
not, méd. gén., Carbonne ; Dr M. Reidiboym, Agence du médicament, Saint-Denis ; Dr D. Richard, méd. gén., Mo-
rangis ; Pr P. Scheinmann, pédiatre, pneumol., allergol., Paris ; Dr R. Sebbah, méd. gén., Marseille ; Dr A. Tenaillon,
réanim. méd., Evry ; Dr P. Vassal, allergol., Saint-André ; représentant ANDEM.

Groupe de lecture : Pr C. Advenier, pharmacol., Paris ; Dr C. Berrard, méd. gén., Poitiers ; Pr G. Blancher, pé-
diatre, Paris ; Pr G. Bleichner, réanim. méd., Argenteuil ; Dr F. Bon, pneumol., allergol., Annecy ; Pr G. Bonmar-
chand, réanim. méd., Rouen ; Pr Y. Castaing, réanim. méd., Bordeaux ; Dr J.P. Chevreul, méd. gén., Saint-Pierre-
des-Corps ; Dr F. de Blay, pneumol., Strasbourg ; Dr F. Destombes, pneumol., Le Havre ; Pr A. Didier, pneumol.,
allergol., Toulouse ; Dr F. Douchain, pédiatre, Arras ; Dr J.P. Dumur, pneumol., allergol., Aix-en-Provence ; Pr
P. Duroux, pneumol., Clamart ; Pr G. Dutau, pneumol., pédiatre, Toulouse ; Pr M. Fournier, pneumol., Clichy ; Pr
A. Grimfeld, pneumol., pédiatre, Paris ; Dr N. Grunchec, pneumol., Cholet ; Dr A. Guerlot, allergol., Saint-Nazaire ;
Pr P.Y. Hatron, interniste, Lille ; Dr D. Huas, méd. gén., Nanterre ; Dr J.J. Innocenti, pneumol., Albi ; Dr J. Lacro-
nigue, pneumol., Malakoff ; Pr C. Le Jeunne, interniste, Paris; Pr J.L. Lejonc, interniste, Créteil ; Dr P. Loirat,
membre conseil scient. ANDEM, Suresnes ; Dr I. Macquin Mavier, pharmacol., Créteil ; Dr M. Molimard, pharma-
col., Paris ; Dr D. Muller, pneumol., allergol., Metz ; Pr J. Pasquier, interniste, Lyon ; Dr S. Pastou, pneumol.,
allergol., Font-Romeu ; Dr J.R. Perrin, méd. gén., Saint-Hiliaire-Saint-Mesnin ; Dr D. Piperno, pneumol., Lyon ; Dr
J.P. Rocca Serra, pneumol., allergol., Marseille ; Dr F. Saché, pneumol., allergol., Briancon ; Pr P. Sauder, réanim.,
Strasbourg ; Dr F. Trémoliéres, interniste, Mantes-la-Jolie ; Dr R. Verdier, méd. gén., Lugrin ; Pr D. Vervloet, pneu-
mol., allergol., Marseille.
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ASTHME : CRITERES DE GRAVITE, ASPECTS DIAGNOSTIQUES ET THERAPEUTIQUES

Recommandations et références

Les recommandations ci-dessous ne concernent
gue certains aspects thérapeutiques de I’asthme.
Il s’agit de la corticothérapie générale et inha-
Iée, de I'immunothérapie, a I’exclusion des autres
classes thérapeutiques. Ce sont les thémes qui
avaient été soumis a la réflexion du groupe de
travail. Se référer a I’encadré 2 en lisant les re-
commandations.

« Tout asthmatique est susceptible & un moment donné
de I’évolution de sa maladie d’avoir une crise aigué
grave. L'identification de facteurs de risque requiert
pour ces patients prédisposés une surveillance parti-
culiére. Il est difficile sur les seuls facteurs objectifs
(auscultation, débit expiratoire de pointe) de prédire
I’évolution ultérieure d’une crise : en conséquence,
tout asthmatique qui ressent une crise « inhabituelle »
doit étre considéré a priori comme risquant d’évoluer
vers un asthme aigu grave.

« Toute crise d’asthme doit étre prise en charge
précocement dés les premiers symptomes.

« Les béta-2-stimulants inhalés d’action breve re-
présentent le traitement initial de la crise d’asthme.

« Les corticoides inhalés n’ont aucune indication
dans le traitement de la crise d’asthme.

« Le traitement ambulatoire de la crise d’asthme
aigu grave comporte un béta-2-stimulant inhalé
d’action bréve en nébulisation (ou en alternative
un béta-2-stimulant injectable par voie sous-cuta-
née), I'oxygénothérapie et un corticoide systémique.
L’absence d’amélioration clinique en vingt a trente
minutes doit conduire & une hospitalisation urgente,
avec transport par une ambulance médicalisée.

« Il'y a deux familles de béta-2-stimulants inhalés :
les béta-2-stimulants inhalés d’action bréve (féno-
térol, pirbutérol, salbutamol, terbutaline) et les béta-
2-stimulants inhalés d’action prolongée (salmété-
rol, formotérol). Ces derniers ne sont pas un
traitement de la crise d’asthme. Ils ne peuvent étre
prescrits en traitement de fond continu que chez
un patient recevant parallelement une thérapeu-
tique anti-inflammatoire.

« La perception de la dyspnée par I'asthmatique et
I’évaluation par I’examen clinique peuvent sous-esti-
mer un trouble ventilatoire obstructif. Lorsqu’un dia-
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gnostic d’asthme est posé ou suspecté, le bilan initial
doit comporter une exploration foncionnelle respira-
toire. Le renouvellement de cet examen est fonction
de la sévérité et de I’évolution clinique de la mala-
die. Le débit expiratoire de pointe est une mesure utile
pour la surveillance de certains asthmes difficiles.

«» Les prick-tests cutanés a lecture immédiate, gui-
dés par et confrontés a la clinique, sont les tests
allergologiques les plus utiles au diagnostic de
I’asthme a composante allergique. Les tests micro-
biens ou utilisant des extraits non standardisés (Can -
dida albicans par exemple) sont inutiles. Les tests
cutanés a lecture semi-retardée ou retardée sont
également inutiles dans I’asthme allergique.

« La corticothérapie inhalée au long cours repré-
sente le principal traitement de fond de I'asthme
persistant. Son innocuité est en général établie pour
les doses quotidiennes inférieures a 400-500 ug
chez I’enfant et 800-1 000 ug chez I'adulte. Une
surveillance attentive est justifiée pour des doses
supérieures.

« Une corticothérapie orale en cure courte est né-
cessaire lors des exacerbations d’asthme insuffi-
samment améliorées par les béta-2-stimulants
inhalés d’action bréve (cures courtes de trois a dix
jours, en fonction de la sévérité et de I’évolution).

« Une corticothérapie orale au long cours ne peut
étre instituée que chez un asthmatique prenant déja
une corticothérapie inhalée a fortes doses, et en
association avec celle-ci.

« Les formes injectables de corticoides ne doivent
pas étre utilisées, dans I’asthme, sous forme de né-
bulisations produites a I’aide d’appareils généra-
teurs d’aérosols ; leurs effets systémiques sont iden-
tiques a doses égales a ceux des corticoides
administrés par voie orale ou intraveineuse et leur
efficacité est plus aléatoire.

« Dans I’asthme & composante allergique, I'évic-
tion ou I’évitement des allergénes et des irritants
et le traitement médicamenteux optimal sont les
deux actions prioritaires. L'immunothérapie spéci-
figue (« désensibilisation ») peut leur étre associée
chez certains patients soigneusement sélectionnés,
aprés évaluation individuelle du rapport béné-
fice/risque.



ASTHME : CRITERES DE GRAVITE, ASPECTS DIAGNOSTIQUES ET THERAPEUTIQUES

Argumentaire

Les recommandations ci-dessous ne
concernent que certains aspects thé-
rapeutiques de I'asthme. Il s’agit de la
corticothérapie générale et inhalée,
de I'immunothérapie a I'exclusion des
autres classes thérapeutiques. Ce sont
les thémes qui avaient été soumis a
la réflexion du groupe de travail.

Le groupe de travail n'a pas abordé
tous les aspects de la maladie asth-
matique. Les questions auxquelles le
groupe a répondu étaient : les critéres
de gravité de I'asthme ; les indications
des explorations fonctionnelles res-
piratoires dans I'asthme ; les indica-
tions des tests allergologiques cuta-
nés dans I'asthme ; les traitements
corticoides dans I'asthme ; les indi-
cations de I'immunothérapie spéci-
fique dans I'asthme.

Le titre proposé : « Asthme », a été
reformulé par le groupe de travail en
« Asthme : critéres de gravité, aspects
diagnostiques et thérapeutiques ».

Abréviations

= DEP : débit expiratoire de pointe ;
= EFR : exploration fonctionnelle
respiratoire ;

« IDR : intradermo-réaction ;

= VEMS : volume expiratoire maxi-
mal par seconde.

L'asthme est I'une des pathologies
chroniques les plus communes. Sa
prévalence est en augmentation chez
les enfants et les adultes jeunes.
L'asthme est responsable d’une mor-
talité de 1 500 a 2 500 cas annuels en
France (1-3). Lexpérience clinigue des
membres du groupe de travail comme
celle d’experts internationaux (1) in-
diqguent que l'asthme est sous-
diagnostiqué et insuffisamment pris
en charge. Le groupe de travail a es-
timé nécessaire non seulement d'abor-
der les questions soumises par les par-
tenaires conventionnels, mais aussi
de rappeler certaines lignes directrices
consensuelles pour la prise en charge
des asthmatiques. Les membres du
groupe ont été unanimes pour prendre
comme base de référence les textes
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des deux conférences de consensus
internationales sur I'asthme (1, 4).
L'étendue du sujet n'a pas permis,
dans le temps imparti, de discuter en
détail tous les points de la prise en
charge diagnostique, thérapeutique et
éducative des asthmatiques.

m Définition

La meilleure connaissance des mé-
canismes physio-pathologiques de
I'asthme n’en a pas simplifié la défini-
tion. Les experts du plus récent
consensus international ont adopté
une « description opérationnelle » :
« L'asthme est une affection inflam -
matoire chronique des voies aé -
riennes dans laquelle interviennent
de nombreuses cellules, en particu -
lier les mastocytes, les éosinophiles
et les lymphocytes T. Cette inflam -
mation provoque des épisodes réci -
divants de sibilance, de dyspnée, de
toux survenant préférentiellement au
cours de la nuit et au petit matin. Ces
symptdémes sont habituellement as -
sociés a un trouble ventilatoire obs -
tructif d’intensité variable, qui est au
moins partiellement réversible spon -
tanément ou sous traitement. L'in -
flammation est associée a une hyper-
réactivité bronchique non spécifique
vis-a-vis de stimulus variés (1). »

m Critéres de gravité de
I’asthme

De nombreuses conférences de
consensus et recommandations pour
la pratique clinique, nationales et in-
ternationales, ont décrit les éléments
anamnestiques, cliniques et paracli-
niques signant la gravité d'un asthme
(1, 4-20). Trois séries de critéres ont
un intérét particulier pour le praticien
lors de la prise en charge des patients
asthmatiques : les facteurs de risque
d'asthme aigu grave; les signes
d’asthme aigu grave ; les critéres de
sévérité de la maladie asthmatique.

o Facteurs de risque d’asthme
aigu grave

Lidentification d’un ou de plusieurs
de ces facteurs témoigne d’un risque
accru pour le malade de développer
un asthme aigu grave, indépendam-
ment des signes de gravité observés.
Elle définit en quelque sorte des
« groupes a risque ». Ces facteurs de

risque sont : le caractére ancien et in-
stable de I'asthme ; I’hospitalisation
ou I'accueil en service d'urgences
dans I'année écoulée pour crise ai-
gué grave ; un antécédent de venti-
lation assistée pour crise aigué grave ;
I'intolérance a I'aspirine et/ou aux
anti-inflammatoires non stéroidiens ;
la mauvaise observance des théra-
peutiques prescrites ; un traitement
par corticoides systémiques en cours
(ou un sevrage récent) ; un tabagisme
persistant (21) ; la présence d’une pa-
thologie psychiatrique ou de pro-
blémes psychosociaux.

Les patients ayant des facteurs de
risque justifient une surveillance ac-
crue. Cependant, toute crise d'asthme
peut évoluer vers un asthme aigu
grave, plus particulierement en cas
de crise(s) récidivante(s) rappro-
chée(s).

o Les signes d’asthme aigu grave

— La crise est : ressentie par le
malade comme inhabituelle ; rapi-
dement progressive en quelques
heures (mais une détérioration pro-
gressive sur quelques jours peut étre
le prodrome d’une crise grave, et il
existe a I'inverse des aggravations
d’une rapidité extréme).

— Les signes de gravité immédiate
sont : difficultés & parler, & tousser
(a s’alimenter chez le jeune enfant) ;
orthopnée ; agitation ; sueurs ; cya-
nose ; utilisation des muscles respi-
ratoires accessoires et contracture
des sterno-cléido-mastoidiens ; fré-
quence respiratoire > 30/min (adulte
et enfant > 5 ans) ; fréquence car-
diaque > 120/min (adulte et enfant
> 1 an) ; DEP en zone rouge (enca -
dré 1) < 30 % du score théorique ou
du meilleur score ; inefficacité des
béta-2-stimulants inhalés d’action
bréve aux doses usuelles ; altération
des gaz du sang : PaO, < 60 mmHg,
PaCO, > 45 mmHg, Sa O, <90 %

(la mesure des gaz du sang avant
I'hospitalisation a un intérét : si elle
est a méme de modifier la décision
d’hospitalisation et si elle est réali-
sable dans des délais ne retardant
pas la décision thérapeutique).

— Les signes de détresse vitale
annoncent a breve échéance une is-
sue fatale : troubles de conscience,
pause respiratoire, impossibilité de
parler, silence respiratoire, collap-
sus cardio-vasculaire.
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Un systéme a trois zones' pour aider le patient a gérer ses symptomes (1)

Un systeme de zones symptomatiques de I'asthme, adapté individuellement, aide les patients : a comprendre la
nature chronique et la variabilité de I'asthme ; a surveiller leur maladie ; a identifier le plus tét possible une dé-
térioration de I'asthme ; & agir rapidement pour maitriser les symptémes, selon un plan d’action adapté a chaque
zone, convenu a I'avance avec leur médecin.

e Zone verte

L'asthme est maitrisé. Ni le sommeil ni les activités ne sont interrompus. Les symptdmes sont minimes (et dans I'idéal
inexistants). Le DEP se situe entre 80 % et 100 % de la valeur attendue, et sa variabilité* est habituellement de
moins de 20 %.

= Zone orange

Lorange est un signal de vigilance. La survenue de symptémes d’asthme (symptémes nocturnes, géne de I'acti-
vité, toux, sifflements respiratoires, oppression thoracique d’activité ou de repos) et/ou un DEP compris entre 60
et 80 % de la valeur attendue (et une variabilité de 20 a 30 % du DEP), indiquent :

— soit une exacerbation aigué, pour laquelle le patient doit suivre le plan thérapeutique convenu avec son meé-
decin (en particulier béta-2-stimulants inhalés d’action bréve et éventuellement corticoides oraux) ;

— soit une détérioration progressive, justifiant une consultation médicale pour modification de la prise en charge.

= Zone rouge

Le rouge est un signe d’alerte. Les symptdmes d’asthme génent I'activité ou sont présents au repos. Le DEP est au-
dessous de 60 % de la valeur attendue. Si le DEP reste au-dessous de 60 % malgré la prise immédiate d’un béta-
2-stimulant inhalé d’action bréeve, des soins médicaux rapides doivent étre entrepris. Un passage en zone rouge
peut refléter une insuffisance du traitement régulier. Une fois I'exacerbation contrélée, un changement de palier
thérapeutique devrait étre envisagé.

1. Ce systeme a trois zones est congu pour guider le patient dans I'appréciation de ses symptdmes au jour le jour. Il ne doit pas étre confondu
avec l'approche par paliers (voir I'encadré 2) destinée aux cliniciens et prenant en compte I'évolutivité de I'asthme sur des périodes pro-
longées.

2. La valeur obtenue du DEP ou du VEMS doit étre rapportée a la valeur théorique ou au meilleur score antérieur du patient.

La variabilité du DEP ou du VEMS est ici la variabilité circadienne, différence entre la valeur matinale avant utilisation de bronchodilata-
teur et la valeur vespérale aprés utilisation de bronchodilatateur. Elle est représentée par la formule : variabilité circadienne : [DEP (soir)

— DEP (matin)]/[1/2 (DEP soir + DEP matin)]" 100.

Les membres du groupe de travail
ont été unanimes pour juger irréaliste,
en situation d'urgence, la mesure du
pouls paradoxal et n'ont pas retenu
ce critere, de méme que les recom-
mandations britanniques de 1993 (7).
L'expérience clinique des participants
a montré que les possibilités de par-
ticipation du patient atteint d'asthme
aigu grave ne permettaient pas tou-
jours de mesurer le DEP. Lorsque
cette mesure peut étre effectuée, elle
apporte une aide a la décision a condi-
tion d'étre confrontée aux données
cliniques.

En pratique, le traitement de la crise
d’asthme aigu grave impose :

e La répétition des inhalations de
béta-2-stimulants d’action bréve (de
préférence al'aide d’'une chambre d'in-
halation) et dés que possible I'oxygé-
nothérapie et 'administration de béta-
2-stimulants nébulisés. Lorsque le
médecin n’a pas la possibilité d'utili-
ser rapidement la nébulisation de
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béta-2-stimulants, I'alternative est le
recours a un béta-2-stimulant injecté
par voie sous-cutanée ;

e L'administration associée imme-
diate d'un corticoide systémique
(formes retard exclues), dont il faut
savoir qu'il n'exerce ses effets qu'apres
deux a trois heures.

L'absence d'amélioration clinique
vingt & trente minutes aprés ce trai-
tement ou la présence initiale de
signes de détresse sont des indications
d’hospitalisation d’'urgence. Le trans-
port doit faire appel a une ambulance
médicalisée. En milieu hospitalier,
lorsque les fortes doses de béta-2-sti-
mulants n’apportent pas une amélio-
ration suffisante, un anticholinergique
en nébulisation (ipratropium) peut
éventuellement leur étre associé.

o Criteres de sévérité de la ma-
ladie asthmatique

Ces critéeres sont a I'origine de la
classification de la maladie asthma-

tique en quatre stades schématiques
(encadré 2) (1). La présence d'un
seul critére suffit pour attribuer a un
patient le stade correspondant. La sé-
vérité de I'asthme est donc une don-
née évolutive, susceptible de s'ag-
graver ou a l'inverse de se corriger
sous I'effet d’un traitement adéquat.
En cas d’'amélioration, un fois obtenu
le contr6le de I'asthme, il est néces-
saire d’observer des paliers théra-
peutiques d’au moins trois mois,
avant d’envisager la réduction du
schéma thérapeutique.

Stade 1 : asthme intermittent

— symptbémes intermittents, moins
d’une fois par semaine,

— exacerbations bréves,

— symptémes d’asthme nocturne
moins de deux fois par mois,

— patient asymptomatique et fonc-
tion respiratoire normale entre les
exacerbations,

— DEP ou VEMS 3 80 % du théo-
rique, avec une variabilité < 20 % *.
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Stade 2 : asthme persistant léger

— symptémes survenant plus
d’une fois par semaine et moins
d'une fois par jour,

— les exacerbations peuvent gé-
ner l'activité et le sommeil,

— symptémes d’asthme nocturne
plus de deux fois par mois,

— DEP ou VEMS 3 80 % du théo-
rique, avec une variabilité de 20 a
30 %*.

Stade 3 : asthme persistant modéré

— symptdémes quotidiens,

— les exacerbations génent I'acti-
vité et le sommeil,

— symptomes d’asthme nocturne
plus d'une fois par semaine,

— utilisation quotidienne de béta-
2-stimulant inhalé d’action bréve,

— DEP et VEMS entre 60 % et 80 %
du théorique, variabilité > 30 % *.

Stade 4 : asthme persistant sévére

— symptdmes permanents,

— exacerbations fréquentes,

— symptémes d’asthme nocturne
fréquents,

— activités physiques limitées par
les symptémes d'asthme,

— DEP et VEMS < 60 % du théo-
rique, variabilité > 30 % *.

A chaque stade schématique de la
maladie correspond un palier thé-
rapeutique comportant :

— un traitement de maitrise de la
maladie (traitement « de fond »),

— un traitement de maitrise des
crises (traitement symptomatique)
(encadré 2).

® Explorations fonctionnelles
respiratoires

Un groupe de travail a été réuni
par I’Agence nationale pour le dé-
veloppement de I'évaluation médi-
cale (ANDEM) en 1994 sur le theme

1. La valeur obtenue du DEP ou du VEMS doit
étre rapportée a la valeur théorique ou au meilleur
score antérieur du patient. La variabilité du DEP
ou du VEMS est ici la variabilité circadienne,
différence entre la valeur matinale avant utilisa-
tion de bronchodilatateur et la valeur vespérale
aprés utilisation de bronchodilatateur. Elle
est représentée par la formule : variabilité
circadienne : [DEP (soir) — DEP (matin)]
/[1/2 (DEP soir + DEP matin)]” 100.

Le groupe de travail a volontairement indi-
qué DEP et VEMS (au lieu de DEP ou VEMS)
pour les stades 3 et 4, afin de bien marquer la
nécessité d’une surveillance par EFR a ces
stades de gravité.
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des EFR (22). Le groupe de travail
sur I'asthme rappelle ci-dessous les
conclusions concernant I'asthme
gu'il areprises a son compte, et ap-
porte certaines précisions.

e« Conclusions du groupe de
travail sur les EFR

« Il existe un consensus profes-
sionnel fort sur les indications gé-
nérales des EFR, qui peuvent étre
résumées ainsi : toute évaluation
(initiale ou de surveillance) d’un
handicap respiratoire implique la
réalisation d’EFR, dont la base in-
contournable est constituée par la
spirométrie. Les autres tests fonc-
tionnels respiratoires doivent étre
adaptés en fonction de la nature de
la maladie. »

« Le DEP est un outil utile mais
non suffisant pour la surveillance
des maladies bronchiques obstruc-
tives a composante réversible. Il ne
peut cependant, du fait de son
manque de sensibilité, se substituer
a la spirométrie pour la recherche
d’anomalies ventilatoires. »

« Toute dyspnée chronique (per-
manente ou paroxystique) impose la
pratique d’'une spirométrie, qui est
I'examen de base des EFR. »

« Si la maladie respiratoire est
connue, la spirométrie est, dans la
hiérarchie des EFR, le premier exa-
men permettant d’en apprécier le re-
tentissement fonctionnel. »

« La découverte d'un syndrome
ventilatoire obstructif justifie la réa-
lisation d’'un test de réversibilité
avec un agent bronchodilatateur.
L'effet de I'agent bronchodilatateur
administré doit lui aussi étre évalué
par la spirométrie. »

o Précisions apportées par le
groupe de travail sur I'asthme

Il y a fréquemment dissociation
entre la perception de la dyspnée par
I'asthmatique, I'évaluation clinique des
symptémes par le médecin et la réa-
lité du trouble ventilatoire obstructif :
les signes fonctionnels et I'ausculta-
tion peuvent étre mis en défaut (1, 23).

Les examens spirométriques sont
nécessaires pour le diagnostic de
I'asthme (en particulier dans ses
formes présumées mineures ou dans
les formes atypiques), pour I'éva-
luation de sa sévérité et pour la sur-
veillance de son évolution (1, 4, 15-

17, 20, 24). L'étude du VEMS et de la
capacité vitale sont les données
spirométriques de base chez I'asth-
matique.

Une EFR est nécessaire dans le bi-
lan initial d’'un asthme. Il n'est pas
possible de préciser la fréquence
avec laquelle les EFR doivent en-
suite étre répétées. Cette fréquence
est fonction de I'évolution et de la
sévérité de la maladie. Il n'y a pas
d’age minimal absolu pour réaliser
une EFR. Différentes conférences
de consensus indiquent toutefois la
difficulté de réalisation de cet exa-
men au-dessous de I'age de 5 ans (1,
4,7, 15). Dans les cas de manque de
coopération du patient (en particu-
lier chez I'’enfant) ou de difficulté
diagnostique, il est possible de re-
courir a des techniques d’EFR plus
élaborées. La réalisation d'une EFR
doit répondre a des criteres de qua-
lité reconnus (25-28), en particulier
en ce qui concerne le matériel et la
prévention de la transmission des
maladies infectieuses.

Dans les cas particuliers ou ils sont
indiqués (certains asthmes allergiques
ou certains asthmes professionnels,
lorsque I'histoire clinique n’est pas suf-
fisamment évocatrice), les tests de
provocation bronchique par allergénes
spécifiques peuvent étre prescrits
mais doivent étre accompagnés de dif-
férentes précautions (26, 29-31) : pré-
sence dans la piéce d’'un médecin ex-
périmenté durant le test ; présence
d’'un matériel de réanimation cardio-
pulmonaire, d’oxygene, de broncho-
dilatateurs inhalés et injectables, d'an-
tihistaminiques injectables, de
corticoides injectables et d’adréna-
line ; surveillance du patient sur place
durant une période de six a huit
heures (dans I'hypothése ou inter-
viendrait une réponse bronchique « re-
tardée ») avec possibilité de recours
rapide a un médecin ; surveillance ré-
guliére du DEP dans les vingt-quatre
heures suivant le test.

Les tests de provocation bron-
chique non spécifiques (test au car-
bachol, a la métacholine ou a I'his-
tamine) permettent d’évaluer
I'existence d’une hyper-réactivité
bronchique non spécifique. lls peu-
vent s’avérer utiles pour le diagnos-
tic de certaines formes atypiques
(toux spasmodique par exemple) ou
dans le suivi de certains asthmes pro-
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fessionnels (32). La répétition des
tests d’hyper-réactivité bronchique
non spécifique est inutile, hormis le
cas particulier des asthmes profes-
sionnels : la réduction de I'hyper-
réactivité bronchique non spécifique
n'est pas considérée a I'heure actuelle
comme un objectif de traitement de
I'asthme.

La mesure réguliéere du DEP mé-
rite d’étre intégrée a I'’éducation du
patient asthmatique, dont elle ne re-
présente cependant qu'un élément
(4, 22). Plusieurs travaux ont mon-
tré la mauvaise reproductibilité des
mesures du DEP (33) et sa sensibi-
lité modeste chez I'enfant (34) et
méme chez I'adulte. Certains auteurs
préféerent une surveillance basée sur
le suivi quotidien des scores symp-
tomatiques (35, 36). L'intérét clinique
du DEP pour le praticien demeure,
malgré ces réserves. La surveillance
du DEP a court terme est recom-
mandée pour apprécier la gravité,
identifier des facteurs déclenchants
éventuels et évaluer I'effet des mo-
difications thérapeutiques (aug-
mentation ou diminution du traite-
ment). La surveillance a long terme
du DEP est particulierement re-
commandée chez les patients ayant
un asthme sévere, chez ceux qui per-
coivent mal leurs symptdmes et chez
ceux dont I'asthme a justifié une
hospitalisation (1).

Le débitmetre de pointe est aussi un
outil clinique intéressant dans la
trousse du médecin, au service d'ur-
gence et dans le service hospitalier (1).

m Tests cutanés allergologiques

L'asthme est une maladie multifac-
torielle ou l'allergie ne représente
gu'un des facteurs étiologiques. La
composante allergique est cependant
présente chez 90 % a 95 % des enfants
asthmatiques. Son incidence diminue
ensuite avec I'age, et son intérét cli-
nigue diminue apres I'age de 50 ans
(1, 4, 37). Le résultat isolé d'un test
cutané allergologique est sans signi-
fication s’il n'est pas interprété en
fonction du contexte et de I'histoire
clinique, qui doivent faire I'objet d’'un
interrogatoire précis. La concordance
entre clinique et résultats des tests
allergologiques est toujours néces-
saire pour incriminer un allergene
particulier.
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La positivité des tests allergolo-
giques ne doit pas étre associée sys-
tématiquement a I'idée d'un traite-
ment par immunothérapie spécifique
(« désensibilisation »). L'intérét pre-
mier des tests allergologiques dans
I'asthme est I'identification précise
du ou des pneumallergenes respon-
sables, ce qui permet d'orienter le
choix des mesures d’éviction aller-
génique : cette éviction est de pre-
miere importance et permet a elle
seule la guérison de certains asth-
matiques (1, 4, 37, 38). Les données
de la littérature ne permettent pas
d'affirmer que tout asthmatique
doive bénéficier d’un bilan allergo-
logique initial, ni que si celui-ci de-
vrait étre décidé en fonction du
contexte clinique. Il existe un
consensus professionnel fort au sein
du groupe de travail pour estimer
qu'un bilan allergologique initial est
nécessaire sinon indispensable chez
I'enfant (39, 40).

La technique de base et de premiére
intention des tests cutanés allergo-
logiques est représentée par les prick-
tests avec lecture immédiate a la
quinziéme minute. Les méthodes ac-
tuelles de réalisation de ces tests of-
frent, dans des mains entrainées et
avec des allergénes standardisés, une
fiabilité et une sécurité d’emploi sa-
tisfaisantes. Le prick-test a I'avantage
d’une bonne spécificité, au prix d’'une
sensibilité moindre par rapport aux
tests intradermiques (1, 41-44).

Les tests par IDR ne sont réalisés
gu’en cas de dissociation entre les
données de l'interrogatoire et la né-
gativité des prick-tests ; ils relévent
d’indications trés limitées. De plus,
la quantité d’allergénes introduite
dans le derme (considérablement
augmentée lors de I'IDR) a pour co-
rollaire un risque accru et donc des
précautions supplémentaires lors de
la réalisation (42-44).

Lanalyse de la réaction cutanée tar-
dive a la sixieme-huitiéme heure
(« late phase reaction » des Anglo-
Saxons) n'a pas d'intérét pratique
chez I'asthmatique ; les tests réalisés
a I'aide d'antigénes variés (candidine,
extraits bactériens...) dont la lecture
s'effectue a vingt-quatre ou quarante
heures n'explorent que I'hypersensi-
bilité & médiation cellulaire et té-
moignent en cas de positivité d’'une
réactivité naturelle aux antigenes

considérés : ils sont dépourvus de
toute signification dans I'exploration
de l'asthme allergique (41, 43, 45).

Le choix des allergénes testés par
prick-tests cutanés doit étre adapté a
I'environnement du patient et guidé
par I'histoire clinique. Il s’agit essen-
tiellement des pneumallergenes (pol-
lens, acariens, protéines animales,
moisissures, blattes) et parfois des
allergenes alimentaires (principa-
lement chez le nourrisson). Les
extraits bactériens et candidosiques
n'ont pas d'utilité pratique (40, 41, 45).

Il n’existe théoriqguement pas d’'age
limite pour pratiquer des tests aller-
gologiques cutanés. lls sont plus ra-
rement indiqués au-dela de 50 ans.
Bien que leur interprétation soit dé-
licate avant I'dge de 2 ou 3 ans, ils
sont réalisables, méme chez le nour-
risson, lorsqu’il existe une indication
clinique (40, 44, 46).

Malgré les faibles risques accom-
pagnant la réalisation des prick-tests
cutanés, le médecin doit disposer de
tous les moyens permettant de faire
face a une réaction allergique locale
ou systémique.

® La corticothérapie dans
I’asthme

Malgré certaines zones d’incertitude,
la place des corticoides dans I'asthme
a été établie de maniéere convergente
par différentes conférences de
consensus et recommandations pour
la pratique clinique (1, 4-20).

« Corticothérapie inhalée

L'asthme est reconnu comme une
maladie inflammatoire justifiant, dés
gu’elle a perdu son caractere inter-
mittent, un traitement « anti-
inflammatoire » au long cours. Dans
cette indication, les corticoides
inhalés sont au premier plan des mé-
dicaments utilisés aux paliers thé-
rapeutiques 2 (asthme persistant lé-
ger), 3 (asthme chronique modéré)
et 4 (asthme chronique sévére). Voici
les paliers thérapeutiques schéma-
tiques, adaptables pour chaque pa-
tient, définis pour les adultes par les
consensus internationaux (1, 4)
(voir aussi I'encadré 2). Les poso-
logies des corticoides inhalés chez
I’enfant sont la moitié des posolo-
gies de I'adulte.
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DEGRES DE SEVERITE DE LA MALADIE ASTHMATIQUE ET APPROCHE THERAPEUTIQUE PAR PALIERS

Traduit et adapté de National Heart, Lung and Blood Institute, 1995. La présentation horizontale originale a été modifiée.

« Le but du traitement est la maitrise de I’asthme.

Résultat : maitrise de I'asthme.

— Symptémes chroniques réduits au minimum (dans I'idéal absents), y compris les symptémes
nocturnes ;

— Absence de limitation des activités, y compris a I’effort, absence de visites urgentes,
effets indésirables de médicaments minimes ou absents ;

— Crises aussi rares que possible ;

— Besoin minimal de béta-2-stimulants inhalés d’action bréve.

= Classifier la sévérité de I’asthme.

La présence d’un seul caractére de sévérité suffit pour placer un patient dans la catégorie

correspondante.

Les patients devraient commencer

le traitement au palier correspondant

le mieux a la sévérité initiale de leur asthme.
Le recours a un traitement oral court

de prednisolone peut étre nécessaire a tout
moment et a tout palier.

Palier 1 : intermittent

= Caractéres cliniques avant
traitement

Symptdmes  intermittents
< 1 fois par semaine. Exa-
cerbations bréves. Symp-
tdbmes d’asthme nocturne
< 2 fois par mois. Absence
de symptdme et fonction res-
piratoire normale entre les
crises. DEP ou VEMS > 80 %
des valeurs attendues, va-
riabilité < 20 %.

* Traitement de fond
Non nécessaire.

e Traitements des symp-
tdmes

Béta-2-stimulant inhalé d’ac-
tion bréve en fonction des be-
soins, mais moins d’une fois
par semaine. Un traitement
plus intense est fonction de
la sévérité des crises. Béta-
2-stimulant inhalé ou cro-
mone avant un effort ou I'ex-
position & un allergéne.

< Eviction ou maftrise des
facteurs déclenchants

Palier 2 : persistant léger

= Caracteres cliniques avant
traitement

Symptéme > 1 fois par semaine
mais < 1 fois par jour. Crise
pouvant retentir sur I'activité et
le sommeil. Symptémes
d’asthme nocturne > 2 fois par
mois. DEP ou VEMS > 80 % des
valeurs attendues, variabilité
20-30 %.

= Traitement de fond, médi-
caments quotidiens
Corticoide inhalé  (200-
500 ng), cromone, ou théo-
phylline a libération prolongée.
Si nécessaire, augmenter les
corticoides inhalés. S’ils sont
déja pris a la dose de 500 nyg,
augmenter les corticoides in-
halés jusqu’a 800-1 000 nyg,
ou ajouter un bronchodilata-
teur d’action prolongée (en par-
ticulier en cas de symptémes
nocturnes) : béta-2-stimulant
inhalé d’action prolongée, théo-
phylline & libération prolongée,
ou béta-2-stimulant oral a
libération prolongée.

= Traitements des symptémes
Béta-2-stimulant inhalé d’action
bréve en fonction des besoins
sans dépasser 3 ou 4 fois par
jour.

« Eviction ou maitrise des fac-
teurs déclenchants

Palier 3 : persistant modéré

« Caractéres cliniques avant
traitement

Symptdmes quotidiens. Crises
retentissant sur I’activité et le
sommeil. Symptémes d’asthme
nocturne > 1 fois par
semaine. Utilisation quoti-
dienne de béta-2-stimulants
inhalés d’action bréve. DEP
et VEMS > 60 % et < 80 %
des valeurs attendues, va-
riabilité > 30 %.

e Traitement de fond, mé-
dicaments quotidiens
Corticoide inhalé (800-
2 000 nmg ou plus) et bron-
chodilatateur(s) d’action pro-
longée, en particulier en cas
de symptdmes nocturnes :
béta-2-stimulant inhalé d’ac-
tion prolongée, théophylline
a libération prolongée, ou
béta-2-stimulant.

e Traitements des symp-
tébmes

Béta-2-stimulant inhalé d’ac-
tion bréve en fonction des be-
soins sans dépasser 3 ou 4
fois par jour.

= Eviction ou maitrise des
facteurs déclenchants

Palier 4 : persistant sévere

« Caracteres cliniques avant
traitement

Symptdémes  permanents.
Crises fréquentes. Symp-
tdmes d’asthme nocturne fré-
quents. Activités physiques li-
mitées par les symptémes
d’asthme. DEP et VEMS < 60 %
des valeurs attendues, va-
riabilité > 30 %.

= Traitement de fond, mé-
dicaments quotidiens
Corticoide inhalé (1 600-
2 000 ng ou plus) et bron-
chodilatateur(s) d’action pro-
longée béta-2-stimulant
inhalé d’action prolongée,
et/ou théophylline a libéra-
tion prolongée, et/ou béta-
2-stimulant oral & libération
prolongée ; corticoide oral
au long cours.

« Traitements des symp-
témes

Béta-2-stimulant inhalé d’ac-
tion bréve en fonction des be-
soins sans dépasser 3 ou
4 fois par jour.

< Eviction ou maitrise des
facteurs déclenchants

Palier supérieur : Si la maitrise de la maladie n’est pas obtenue, pré-
voir de passer au palier supérieur. Mais, auparavant, revoir la tech-
nique d’'inhalation du patient, I'observance et le contrdle de I'environ-
nement (éviction des allergenes ou autres facteurs déclenchants).

Palier infeérieur : Revoir le traitement tous les trois a six mois. Si la mai-
trise de la maladie se maintient depuis au moins trois mois, il est pos-
sible d’envisager une réduction progressive, par paliers, du traitement.

Avertissement du groupe de travail au lecteur : Ce tableau est schématique et a un caractéere indicatif. L’asthme est évolutif, il peut s’améliorer ou s’aggraver.
Les limites du DEP, I'intérét de la spirométrie n’apparaissent pas ; il faut se reporter au texte.

ONCOURS MEDICAL 10
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Palier 1 : asthme intermittent

— traitement de fond non néces-
saire ;

— traitement des symptomes :
béta-2-stimulant inhalé d'action
breve jusqu’a 1 fois par semaine. Un
traitement plus intense est fonction
de la sévérité des exacerbations
(méme & ce palier, une corticothé-
rapie orale en cure courte de trois a
dix jours peut s’avérer nécessaire) ;
béta-2-stimulant inhalé ou cromone
avant un effort ou I'exposition a un
allergéne.

Palier 2 : asthme persistant lé-
ger

— traitement de fond quotidien :
corticoide inhalé (200 a 500 ng), cro-
mone ou théophylline a libération
prolongée. Si nécessaire augmenter
les corticoides inhalés jusqu'a
800 ng, ou ajouter un bronchodila-
tateur d’action prolongée (en parti-
culier en cas de symptémes noc-
turnes) : béta-2-stimulant inhalé
d’action prolongée, théophylline a li-
bération prolongée ou béta-2-stimu-
lant oral a libération prolongée ;

— traitement des symptémes :
béta-2-stimulant inhalé d’'action
bréve en fonction des besoins, sans
dépasser 3 ou 4 prises par jour.

Palier 3 : asthme persistant mo-
déré

— traitement de fond quotidien :
corticoide inhalé (800 a 2 000 ng) et
bronchodilatateur d’action prolon-
gée (en particulier en cas de symp-
tdmes nocturnes) : béta-2-stimulant
inhalé d’action prolongée, théo-
phylline & libération prolongée ou
béta-2-stimulant oral a libération
prolongée ;

— traitement des symptémes :
béta-2-stimulant inhalé d’'action
bréve en fonction des besoins, sans
dépasser 3 ou 4 prises par jour.

Palier 4 : asthme persistant sé-
vere

— traitement de fond quotidien :
corticoide inhalé (1 600 a 2 000 ng)
et bronchodilatateur(s) d'action pro-
longée (béta- 2-stimulant inhalé d’'ac-
tion prolongée et/ou théophylline a
libération prolongée et/ou béta-2-sti-
mulant oral a libération prolongée)
associés a un corticoide oral au long
cours;

— traitement des symptomes :
béta-2-stimulant inhalé d’action
bréve en fonction des besoins.

CONCOURS MEDICAL

Les corticoides inhalés se sont
montrés efficaces pour améliorer la
fonction respiratoire, diminuer I'hy-
per-réactivité bronchique, réduire les
symptdmes, réduire la fréquence et
la gravité des crises et améliorer la
qualité de vie. Dans I'asthme chro-
nique séveére, ils permettent de ré-
duire le recours aux corticoides
oraux au long cours (possibilités de
réduction de posologie ou de se-
vrage).

Les effets indésirables locaux des
corticoides inhalés sont bien
connus : possibilité de raucité de la
voix et de candidose oro-pharyngée.
Il persiste des incertitudes sur cer-
tains effets indésirables systémiques
a long terme, pour des doses dé-
passant 400 a 500 ng/j chez I'enfant
et 800 a 1 000 ny/j chez I'adulte (1,
4, 47-51). L'effet freinateur sur I'axe
hypothalamo-hypophysaire parait
exceptionnel : quelques rares ob-
servations d'insuffisance surréna-
lienne ont été publiées. Un retentis-
sement sur la croissance des enfants
lors de traitements prolongés est
possible. Aucune étude n’a montré
de réduction statistiquement signi-
ficative de la taille finale. Il est tou-
tefois impératif de surveiller la
courbe de croissance des enfants
sous traitement corticoide inhalé au
long cours. En I'absence d’étude
prospective a long terme, les consé-
quences cliniques des traitements
corticoides inhalés au long cours sur
le métabolisme osseux restent in-
connues.

Dans ces conditions, il est sou-
haitable :

— chez I'enfant, et éventuellement
chez I'adulte ayant un asthme per-
sistant léger, de commencer un trai-
tement préventif par une cromone
durant au moins deux mois avant de
passer, en cas d’échec, a un traite-
ment corticoide inhalé (1, 4, 47) ;

— de maintenir un traitement cor-
ticoide inhalé au long cours a la dose
minimale nécessaire pour maitriser
I'asthme, et de passer a un palier thé-
rapeutique inférieur en I'absence de
symptdme d’asthme depuis plus de
trois mois. Lutilisation d'une
chambre d’inhalation diminue le
risque d’effets indésirables systé-
miques des corticoides inhalés a
I'aide d’un dispositif aérosol-doseur
(1, 4, 47, 48, 50). Un rincage de

bouche aprés inhalation pourrait di-
minuer le risque d'effets indésirables
systémiques des corticoides inhalés
(48) ;

— de vérifier I'observance théra-
peutique et la technique d’inhalation,
avant d’augmenter la posologie de-
vant un asthme mal maftrisé ;

— d’évaluer les bénéfices et les
risques avant de dépasser les poso-
logies de 400-500 ng/j chez I'enfant,
ou de 800-1 000 ny/j chez I'adulte.
De prendre I'avis d’un consultant
spécialiste en cas de corticothéra-
pie inhalée au long cours lorsque ces
posologies sont dépassées (paliers
thérapeutiques 3 et 4), en cas d'in-
dication de corticothérapie inhalée
chez le petit enfant de moins de
3 ans, et a fortiori en cas d’indica-
tion de corticothérapie orale au long
cours (1, 4, 47).

Ces précautions ne doivent pas
faire oublier la gravité effective ou
potentielle d’'un asthme, ni faire re-
noncer au traitement de fond qui a
le mieux prouveé son efficacité.

Deux cas particuliers sont souli-
gnés :

— le budésonide, corticoide en so-
lution pour nébulisation (indiqué uni-
guement chez I'enfant) peut étre utile
chez le nourrisson et le jeune enfant
atteints d’asthme persistant modéré
a sévere, incapables d'utiliser I'en-
semble aérosol-doseur/chambre d’in-
halation associé au besoin a un
masque facial ;

— il n’y aaucune justification a re-
commander l'utilisation, en appareils
générateurs d'aérosols, de formes in-
jectables de corticoides (predniso-
lone, méthylprednisolone ou toute
autre forme de corticoide a usage
systémique). Les risques de cette
corticothérapie par nébulisation
sont identiques a ceux résultant de
leur utilisation orale ou parentérale.

« Corticothérapie par voie gé-
nérale

Il 'y a trois indications différentes
de la corticothérapie par voie géné-
rale dans I'asthme.

Dans I'asthme aigu grave, I'indi-
cation d'une corticothérapie précoce
par voie générale est consensuelle
(1, 4, 47, 52, 53). Son efficacité re-
tardée requiert deux a trois heures
de délai, ce qui constitue un argu-
ment supplémentaire pour I'instau-
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rer précocement dans le schéma thé-
rapeutiqgue de la poussée aigué
d’asthme. Il était fréquent d’admi-
nistrer des fortes doses, par exemple
jusqu’'a 4 & 6 mg/kg de méthylpred-
nisolone ou équivalent renouvelés si
nécessaire toutes les six heures (20).
Plusieurs études ont montré que des
doses plus faibles de 1 & 3 mg/kg/j
étaient aussi efficaces (47, 54-56). 1l
persiste des inconnues :

— le choix du produit. Aucun pro-
duit n’a démontré sa supériorité par
rapport aux autres. Parmi les formes
injectables, il est préférable d’utili-
ser les produits ne contenant pas de
sulfites du fait du risque d’intolé-
rance a ces conservateurs dans cer-
tains asthmes ;

— le choix de la voie d’administra-
tion (1, 4, 54). La voie injectable n'a
pas montré de supériorité sur la voie
orale. Elle peut cependant s’avérer la
seule possible dans certaines situa-
tions d’'urgence, ou en cas de surve-
nue de troubles digestifs intercurrents.

Dans I'asthme chronique, en cas
d’exacerbation, la mise en route
d’une « cure courte orale » de corti-
coides (par exemple prednisolone
0,5 a 1 mg/kg/j, et jusqu’'a 2 mg/kg/j
chez I'enfant) durant trois a dix jours
est nécessaire (1, 4, 52) :

— en cas de crise non maitrisée en
une heure par les béta-2-stimulants
inhalés d'action bréve (2 a 4 bouffées
espaceées, jusqu'a 3 fois dans la pre-
miére heure) ;

— en cas de dégradation lentement
progressive de I'asthme sur quelques
jours, si une augmentation de la cor-
ticothérapie inhalée en cours s'avére
inefficace ;

— en cas d’exacerbation modérée
a sévere.

Les traitements corticoides oraux
en cures courtes (durée inférieure a
dix jours) peuvent étre interrompus
brutalement, sans passer par une pé-
riode de doses dégressives. lls n’en-
trainent pas les effets indésirables
d’'une corticothérapie générale au
long cours. lls n’ont pas d’action frei-
natrice de I'axe hypothalamo-hypo-
physaire en deca de quatre cures
courtes annuelles (cures de trois a
dix jours). lls ne remplacent pas la
corticothérapie inhalée préventive,
qui doit étre poursuivie durant la cure
courte orale.

CONCOURS MEDICAL

Dans I'asthme chronique sévére
(stade 4), I'utilisation des corticoides
inhalés a rendu plus rare la néces-
sité du traitement corticoide oral au
long cours. Cette indication est de-
venue exceptionnelle en pédiatrie.

Les traitements corticoides oraux
au long cours peuvent entrainer des
effets indésirables bien connus qui
doivent étre mis en balance avec le
risque évolutif de I'asthme sévére.
Ces effets indésirables compren-
nent : ostéoporose, hypertension ar-
térielle, diabéte, freination de I'axe
hypothalamo-hypophysaire, cata-
racte, atrophie cutanée, amyotro-
phie. Il convient de rechercher la
dose minimale quotidienne efficace.
La prednisone ou la méthylpredni-
solone sont généralement préférées
du fait de leur demi-vie bréve, de
leur effet minéralocorticoide mini-
mal et de leurs effets limités sur le
muscle strié.

® L'immunothérapie spécifique

Limmunothérapie spécifique par
voie injectable (« désensibilisation »)
est I'objet de travaux d’évaluation,
et son utilisation dans I'asthme est
controversée. La controverse ne
porte pas sur I'efficacité de la mé-
thode, démontrée dans certaines
conditions (voir plus loin), mais sur
son rapport bénéfice/risque dans
I'asthme. Lindication de I'immuno-
thérapie spécifique dans I'asthme
n'est actuellement pas admise dans
certains pays (Grande-Bretagne,
Pays-Bas, Afrique du Sud) alors
qu’elle est reconnue de maniére plus
ou moins restrictive dans la plupart
des pays (Allemagne, pays scandi-
naves, France, Europe du Sud, Etats-
Unis d’Amérique).

« Indications

Différents consensus (1, 4, 8, 15-
17, 57, 58) et des publications (59,
60) ont précisé les indications de
I'immunothérapie spécifique dans
I'asthme. L'immunothérapie spéci-
figue n’est pas une thérapeutique de
premiére intention dans I'asthme et
concerne une minorité des patients
asthmatiques, soigneusement sélec-
tionnés. Elle peut étre indiquée
lorsque les conditions suivantes sont
réunies :

— il existe un facteur allergique
déclenchant confirmé par Ila
confrontation de I'histoire clinique
et des tests allergologiques,

— I'éviction ou I'évitement de cet
allergéne s’avére impossible,

— un traitement médicamenteux
est en cours, au palier thérapeutique
correspondant a la sévérité de la ma-
ladie (I'immunothérapie spécifique
peut étre associée mais ne doit pas
étre substituée a ce traitement),

— ce traitement adapté ne permet
pas une maitrise suffisante de la ma-
ladie.

L'indication d’'une immunothérapie
spécifique doit évaluer au mieux,
pour un patient donné, les risques
évolutifs de I'asthme et les risques
de cette thérapeutique (voir plus
loin). Elle doit permettre, a traite-
ment médicamenteux identique, une
réduction des symptdémes.

e Preuves d’efficacité

L'immunothérapie spécifique par
voie injectable (sous-cutanée) est la
seule méthode validée en pratique
courante. Dans l'attente des résul-
tats d’essais cliniques en cours, le
groupe de travail n’a pas pu conclure
sur I'intérét des autres voies (orale,
sublinguale).

Plusieurs allergénes injectables
ont montré une efficacité dans
I'asthme lorsque des extraits stan-
dardisés étaient utilisés a des doses
suffisantes : les pollens de grami-
nées, de bouleau et d’ambroisie, les
acariens domestiques, les phanéres
d’animaux (chat, chien) et deux moi-
sissures (Alternaria et Cladospo-
rium) (1, 37, 57, 59, 60). En I'absence
de preuve d'efficacité, d’autres
allergenes ne devraient pas étre uti-
lisés en immunothérapie spécifique
chez les asthmatiques (en particu-
lier poussiéres de maison, extraits
bactériens, Candida albicans). En
ce qui concerne les antigénes ali-
mentaires, des essais cliniques sont
en cours et ils ne devraient pas étre
utilisés, pour l'instant, en dehors de
ces évaluations.

Selon les consensus internationaux
sur la prise en charge des asthma-
tiques, les patients sensibilisés & de
multiples allergénes ne devraient pas
recevoir une immunothérapie spéci-
fique (1, 4). Selon un consensus eu-
ropéen sur I'immunothérapie, I'effi-
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cacité d’'une immunothérapie spéci-
fique avec un allergéne est peu pro-
bable en présence d’allergies mul-
tiples ; pour des raisons pratiques,
une immunothérapie spécifique avec
plus de trois allergenes sans parenté
est rarement indiquée (57).
L'immunothérapie spécifique est
plus efficace chez I'’enfant (de plus
de 5 ans) et I'adulte jeune que chez
les patients plus agés ; les preuves
d’efficacité n’existent pas chez I'en-
fant de moins de 5 ans (1, 37, 57, 58).

e Précautions

L'immunothérapie spécifique com-
porte un risque de réaction aller-
gique systémique. Les réactions ana-
phylactiques graves sont rares et
exceptionnellement fatales. Elles
justifient les précautions suivantes
(1, 37, 57-59) :

— respecter les contre-indications
absolues : affections malignes ou dys-
immunitaires, circonstances rendant
difficile le traitement des réactions
anaphylactiques (pathologie corona-
rienne symptomatique, hypertension
artérielle sévére, traitement par béta-
bloguant méme sous forme topique),
défaut d’accord du patient pour une
observance réguliere ;

— penser aux contre-indications
relatives : enfant de moins de 5 ans,
sujet agé, grossesse (du fait du
risque que représenterait un choc
anaphylactique pour la mére et le
feetus ; il est cependant habituel de
poursuivre une immunothérapie
commencée avant la grossesse et
bien tolérée), asthme sévére non
maitrisé par le traitement médica-
menteux (en particulier si le VEMS
est constamment inférieur & 70 % de
la valeur attendue), asthme néces-
sitant une corticothérapie orale
continue ;

— prescription par un médecin ex-
périmenté en allergologie ;

— administration par un médecin
(ou sous sa surveillance directe), a
méme de reconnaitre rapidement
une réaction anaphylactique et de
mettre en route des soins adaptés :
en particulier, il doit disposer d'adré-
naline a portée de main ;

— éviter toute erreur de posologie
(flacon correspondant a la concen-
tration correcte, et volume injecté) ;

— surseoir a I'injection : si le pa-
tient a des symptdmes d’asthme et
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si le VEMS (ou le DEP) est inférieur
a 70 % de la valeur attendue ; en cas
de maladie intercurrente en parti-
culier fébrile (61) ;

— surveiller le patient durant au
moins trente minutes apres l'injection.

e Durée

Lefficacité individuelle d'une
immunothérapie spécifique s'évalue
sur I’évolution de la clinique, de la
fonction respiratoire et de la consom-
mation médicamenteuse (béta-2-
stimulants inhalés d’action bréve pris
en fonction des symptomes). Les
tests allergologiques sont sans inté-
rét pratique pour suivre I'efficacité
d’'une immunothérapie spécifique
dans I'asthme (57).

Pour juger de I'absence d'efficacité
et décider I'abandon d’'une immuno-
thérapie spécifique, une période de
six a douze mois est suffisante (il faut
pouvoir juger I'efficacité sur une sai-
son polliniqgue au moins pour les
allergies aux pollens).

Lorsque I'immunothérapie spéci-
fique apparait efficace, il faut la pour-
suivre durant trois a cing ans pour li-
miter les risques de rechute a I'arrét
du traitement (1, 37, 57, 58). Ces re-
chutes sont toutefois possibles et non
prévisibles. La durée idéale d'une im-
munothérapie spécifique n’est pas
connue a ce jour.
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