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Résumé

La rhinite allergique (RA) est une pathologie fréquente dont les symptomes peuvent avoir un fort retentissement sur la qualité de vie. Elle peut
étre a I’origine d’arréts de maladie, de fatigue, de trouble du sommeil. . . Elle est, en outre, associée a un risque accru de comorbidités comme la
rhinosinusite chronique ou I’asthme. L’impact économique de la RA est souvent sous-estimé en raison de ses colits indirects considérables. Les
médecins ne seraient pas toujours pleinement conscients du poids des symptdmes éprouvés par les patients et auraient tendance a sous-estimer
la fréquence de la RA modérée a sévere. Aucune des molécules de I’arsenal thérapeutique dont nous disposons ne couvre 1’ensemble de la
symptomatologie qui reste souvent mal contrdlée malgré un traitement local et systémique optimal. En conséquence, de nouveaux traitements
apportant un soulagement plus rapide et plus complet que les traitements actuels de la RA sont nécessaires. De tels traitements devront avoir
démontré la supériorité de leur efficacité indépendamment de la gravité de 1’affection, y compris chez les patients atteints d’'une RA sévere ou
présentant un symptome prédominant, en particulier oculaire.
© 2016 Publié par Elsevier Masson SAS.
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Abstract

Allergic rhinitis (AR) is a common disease, the symptoms of which can have a strong effect on patients’ quality of life. It can be the reason
for stopping work, for fatigue, for difficulty sleeping, etc. It is also associated with increased risk for associated conditions, such as chronic
rhinosinusitis or asthma. The economic impact of RA is often underestimated due to, for example, considerable indirect expenses. Doctors may
not always be aware of the symptoms experienced by their patients and may have a tendency to underestimate the frequency of moderate-to-severe
RA. None of the drugs in the available therapeutic arsenal are able to cover the wide variety of symptoms, which often remain poorly controlled in
spite of optimal local and/or systemic treatment. Therefore, new treatments with a more rapid and more complete effect on RA are necessary. Such
treatments must demonstrate the superiority of their efficacy independent of the severity of the disease, and in studies including patients suffering
from severe RA or those presenting with a special symptom, such as ocular symptoms.
© 2016 Published by Elsevier Masson SAS.
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1. Introduction

La symptomatologie de la rhinite allergique (RA) est caracté-
risée par une rhinorrhée, une obstruction nasale, un prurit nasal
et des éternuements réversibles spontanément ou avec un traite-
ment. Elle est souvent associée a une conjonctivite (on parle alors
de rhinoconjonctivite). L’ Académie européenne d’allergologie
et d’immunologie clinique (EAACI) distingue les RA saison-
niéres, principalement provoquées par les pollens, et les RA
perannuelles, principalement dues aux acariens et aux phaneres
d’animaux. L’initiative Allergic rhinitis and its impact on asthma
(ARIA) a proposé depuis 2001 une classification distinguant
les RA intermittentes (symptomes durant moins de 4 jours par
semaine et moins de 4 semaines par an) et les RA persistantes
(présence des symptomes plus de 4 jours par semaine et plus
de 4 semaines par an), ces propositions ont été reprises dans les
recommandations francaises [1]. Deux stades de sévérité sont
retenus : avec symptomes légers et avec symptomes modérés a
séveres [2].

Nous montrerons dans cet article que bien qu’elle soit une
maladie bénigne, la RA constitue un probleme de santé sérieux
en raison de sa fréquence et du handicap qu’elle entraine. Méme
avec un traitement bien conduit, elle a un fort retentissement sur
la vie sociale, scolaire et professionnelle et, plus généralement,
sur la qualité de vie des patients [2].

2. Epidémiologie de la rhinite allergique
2.1. Une prévalence en progression

Une revue de la littérature effectuée par Arrigo en
2005 montrait que le nombre d’hommes et de femmes britan-
niques qui consultent pour thume des foins a progressivement
augmenté au cours de quatre enquétes successives menées entre
1955et 1992. De la méme fagon, des enquétes de population
menées en Grande-Bretagne, en Suede et en Finlande, répétées
apres 10 ans ou plus, ont montré que la prévalence du rhume des
foins chez les adolescents a augmenté de 2 a 3 fois durant cette
période [3]. En 12 ans, la prévalence de la rhinite allergique chez
les adolescents anglais 4gés de 16 ans est passée de 12 % chez les
adolescents nés en 1958 223 % chez les adolescents nés en 1970.
Aux Etats-Unis, une augmentation de 15a 26 % a été observée
chez les adolescents de 18 ans entre 1962—-1965 et 19761980
[4]. A Leipzig (Allemagne), les prévalences de I’atopie et de la
rhinite saisonniere chez 1’enfant sont passées de 19,3 226,7 % et
de 2,34 5,1 %, respectivement, entre 1991-1992 et 1995-1996
[5].

2.2. Une prévalence variable d’un pays a I’autre

Outre qu’elle évolue dans le temps, la prévalence de la RA
varie également d’un pays alI’autre. La vaste enquéte européenne
European Community Respiratory Health Survey (ECRHS),
publiée en 1996, a porté sur environ 130000 adultes agés de
20a 44 ans de 22 pays. Elle a montré que la prévalence de la
RA varie de 9,52 40,9 % [6]. Elle est plus basse en Europe de
I’Est qu’en Europe occidentale et qu’en Australie, Nouvelle-
Zélande et aux Etats-Unis. Une autre enquéte internationale,

International Study of Asthma and Allergies in Childhood
(ISAAC), publiée en 1997, a porté sur plus de 500 000 enfants
répartis en deux groupes d’age (de 6a 7 ans dans 38 pays et de
13 a 14 ans dans 56 pays) [7]. Elle a montré que la prévalence de
la rhinoconjonctivite avait varié au cours de 1’année précédente
entre 0,8 et 14,9 % chez les enfants de 6a 7 ans et entre 1,4 et
39,7 % chez les enfants de 13 a 14 ans avec des taux de préva-
lence plus bas dans certaines parties de I’Europe de I’Est, du
Sud, et en Asie centrale [7]. Dans une enquéte paneuropéenne
publiée en 2004, la prévalence de la RA auto-déclarée dans une
population non sélectionnée de 18 ans et plus était de 18,7 % a
travers I’Europe, avec les plus bas taux de prévalence déclarée
en Espagne (15,1 %) et en Italie (16,1 %) et les plus fortes pré-
valences en Allemagne (20,5 %) et au Royaume-Uni (21,8 %).
La France avait un taux de prévalence intermédiaire avec 18,2 %

[8].
3. Impact de la rhinite allergique sur la qualité de vie
3.1. Prévalence des symptomes

En France, une enquéte transversale faisant appel a la classi-
fication ARIA a été menée en vue d’étudier les caractéristiques
cliniques des RA intermittentes, leur impact sur la vie quoti-
dienne du patient et leur prise en charge en médecine générale
[9]. Un total de 1321 médecins généralistes (MG) a inclus
3026 patients consultant durant le printemps pour exacerbation
de leur RA. Les patients et leur médecin complétaient un ques-
tionnaire spécifique. Les résultats ont montré que 56,3 % des
patients présentaient une RA intermittente et 43,7 % une RA
persistante. Outre les symptdmes classiques de la rhinite (éter-
nuements et/ou prurit nasal, rhinorrhée aqueuse et obstruction
nasale), 51,7 % des patients présentaient des symptdmes ocu-
laires, 39 % une irritation du pharynx et 30,8 % une toux.

Ces mémes auteurs ont mené une étude de conception simi-
laire chez des patients consultant durant la période hivernale
leur médecin généraliste ou un spécialiste pour leur RA [9].
Un total de 1346 médecins généralistes et spécialistes a inclus
3507 patients, dont environ 45 % présentaient une RA inter-
mittente et 55 % une RA persistante. Outre les symptomes
classiques de la RA, 32,8 % souffraient également de symp-
tomes oculaires, 36,8 % d’une irritation du pharynx et 31,9 %
de toux.

3.2. La rhinite allergique, une maladie handicapante

Bien qu’elle soit une maladie bénigne, la RA constitue un pro-
bleme de santé sérieux en raison de sa fréquence et du handicap
qu’elle entraine. M&me avec un traitement bien conduit, elle aun
fort retentissement sur la vie sociale, scolaire et professionnelle
et, plus généralement, sur la qualité de vie des patients.

Canonica et al. [10] ont mené dans cinq pays européens
(Allemagne, France, Italie, Espagne et Royaume-Uni) une étude
prospective, publiée en 2007, qui incluait 1582 patients ayant
consulté pour leur RA aupres de 415 médecins généralistes et
spécialistes. Elle visait a évaluer la perception par les patients
allergiques de I’impact de leurs symptomes. Une grande propor-
tion de patients avaient une maladie modérée a sévere (67,2 %),
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une RA persistante (42,5 %) et des comorbidités telles que
I’asthme (31,5 %).

Plus de 50 % des patients ont rapporté que leurs symptomes
avaient eu un impact sur leur sommeil au cours du mois précé-
dent: 56,0 % et 56,5 % des patients, respectivement, ont rapporté
qu’ils avaient de la difficulté a s’endormir ou s’étaient réveillés
pendant la nuit. En conséquence, 70,7 % des patients avec RA
persistante et 60,3 % des patients avec RA intermittente décla-
raient qu’ils n’avaient pas toujours eu suffisamment de sommeil
a cause de leur maladie au cours du mois passé (p <0,001). La
plupart des patients considéraient que leurs symptdmes avaient
eu un impact significatif sur leurs activités quotidiennes (82,8 %)
et sur le rendement de leurs activités professionnelles ou sco-
laires (79,0 %) au cours des 7 derniers jours. L’impact sur les
activités quotidiennes et les résultats scolaires/professionnels
était modéré a sévere chez 13,5 % et 12,9 % des patients, res-
pectivement. Les symptdmes de la RA affectaient également
I’humeur des patients : 46,3 % ont rapporté une sensation de
fatigue, 36,8 % ont déclaré se sentir irritables et 4,9 % ont rap-
porté un malaise général [10].

Une autre enquéte menée par Valovirta et al. [11] a fait appel
a différentes échelles de qualité de vie liée a la santé validées
et a des questionnaires pour explorer I'impact de la RA sur
la vie quotidienne de 3562 patients d’au moins 16 ans, répartis
dans différents pays d’Europe (Allemagne, Belgique, Espagne,
Finlande, France, Grece, Hollande, Italie, République Tcheque,
Royaume-Uni et Suisse). L’étude était conduite par la European
Federation of Allergy and Airways Disease Patient’s Associa-
tion dont les antennes locales ont envoyé le questionnaire a
leurs adhérents. Presque 50 % des personnes ayant répondu au
questionnaire étaient symptomatiques durant au moins deux sai-
sons dans I’année. Quatre-vingt-sept pour cent des patients avec
rhinite persistante et 79 % des patients avec RA intermittente
considéraient que la rhinite affectait en permanence, de fagon
modérée a sévere, leurs activités quotidiennes. L’ impact de la
RA était particulierement important sur les activités profes-
sionnelles et scolaires, les activités d’extérieur et le sommeil.
Quarante-neuf pour cent des patients ayant une activité profes-
sionnelle (n=2287) rapportaient que leur travail était affecté
par la RA. Le sommeil était altéré par la RA chez 41 % des
patients. La vie sociale était affectée chez une proportion consi-
dérable de patients (Tableaux 1 et 2). Au cours de I’année passée,
la RA avait été cause d’absentéisme professionnel chez 26 %
des patients ayant une activité professionnelle et d’absentéisme
scolaire chez 38 % des personnes encore scolarisées. La RA
avait un impact émotionnel de modéré a sévere chez 77 % des
patients avec RA persistante et 66 % chez les patients avec RA
intermittente [11].

Les symptdmes les plus génants étaient la rhinorrhée (22 %),
les éternuements (14 %), 1’obstruction nasale (12 %), les consé-
quences émotionnelles (11 %), la fatigue (11 %), I’impact sur
les activités quotidiennes (10 %) et les difficultés respiratoires
(10 %). Pres de la moitié des patients estimaient que la rhi-
nite les rendait de modérément a séverement fatigués/épuisés,
irritables/frustrés (Tableau 3) [11].

Des troubles de I’ olfaction sont également souvent associés a
la RA. Une étude prospective controlée menée chez 49 patients

Tableau 1
Activités quotidiennes affectées de facon modérée a sévere par les symptomes
de la RA (pourcentages de patients), adapté de Valovirta El et al. [11].

RA persistante (%)  RA intermittente (%)

Activités d’extérieur 61 52
Travail (patients en activité 56 40
seulement)
Sommeil 48 31
Sorties 41 32
Rendre visite 37 24
Sport/exercice 42 32
Destination vacances 33 19
Activité d’intérieur 33 29
Transports publiques 28 21

consécutifs atteints de RA persistante a ainsi montré que 67 %
déclaraient une hyposmie liée a la sévérité de la rhinite, 84, 8 %
d’entre eux présentant une RA de modérée a sévere (84,8 %)
[12].

3.3. L’impact de la rhinite allergique serait sous-estimé par
les médecins traitants

La perception des symptdmes de RA et de leur impact par les
patients et leurs médecins ont été comparées dans 1’étude menée
par Canonica et al. [ 10]. Globalement, les patients jugeaient leur
maladie plus sévere que ne le faisaient les médecins (p <0,001).
Ces derniers rapportaient ainsi que 67,2 % des patients avaient
une maladie modérée a sévere contre 73,1 % selon les patients.
L’incidence des maladies séveres rapportées par les patients
était plus élevée que celle déclarée par les médecins pour tous
les types de rhinites allergiques: RA saisonniere + RA peran-
nuelle (23,6 vs 8,9 %), RA perannuelle (15,3 vs 10,5 %) et RA
saisonniere (13,1 vs 6,6 %) ; toutes ces différences étaient statis-
tiquement significatives (p <0,05) (Tableau 4) [10].

Au final, la RA constitue un probléme de santé en raison
du retentissement important de ses symptomes non controlés.
Ces derniers ont un impact sur le sommeil, le bien-&tre géné-
ral et la qualité de vie. Les médecins ne seraient pas toujours

Tableau 2
Activités quotidiennes affectées fréquemment ou en permanence par les symp-
tomes de 1a RA (pourcentages de patients), adapté de Valovirta El etal. [11].

Pourcentages de patients affectés

Fréquemment  Tout le temps
Activités d’extérieur 34 24
Travail® 36 13
Sommeil 29 12
Ecole” 25 9
Rencontrer des amis au bar/restaurant 23 15
Rendre visite a des amis 25 8
Choix d’un sport/exercice 25 13
Choix d’une destination de vacances 17 11
Activités d’intérieur 25 7
Prendre les transports publics 19 6
Epoque des vacances 15 10

2 En activité professionnelle : 2287.
" En activité scolaire : 376.

Pour citer cet article : Magnan A, et al. Rhinite allergique, une symptomatologie handicapante malgré les traitements actuellement disponibles.
Rev Fr Allergol (2016), http://dx.doi.org/10.1016/j.reval.2015.10.009



dx.doi.org/10.1016/j.reval.2015.10.009

Modele +

REVAL-858; No.of Pages6

4 A. Magnan et al. / Revue frangaise d’allergologie xxx (2016) xxx—xxx

Tableau 3

Impact émotionnel de la rhinite allergique (pourcentages de patients), adapté de Valovirta El et al. [11].

Impact émotionnel

Absent (%) Léger (%) Modéré (%) Sévere (%)
Fatigué/épuisé 16 31 31 22
Trritable/frustré 22 31 30 17
Déconcentré 23 29 32 17
Embarrassé par son apparence 39 28 18 15

Tableau 4
Sévérité de la maladie rapportée par les médecins et par les patients (pourcen-
tages de patients), adapté de Canonica et al. [10].

Légere (%) Modérée (%) Sévere (%)
RAS +RAP Médecins 21,4 69,6 8,9
Patients 20 56,4 23,6
RAP Médecins 26,1 63,4 10,5
Patients 24,7 60 15,3
RAS Médecins 35,9 57,5 6,6
Patients 28,1 58,8 13,1
Global Médecins 32,8 59,5 7,7
Patients 26,9 59 14,1

pleinement conscients de la gravité des symptdmes éprouvés
par les patients et auraient tendance a sous-estimer sensible-
ment la prévalence de la RA modérée a sévere par rapport aux
évaluations des patients.

4. Un coiit économique significatif

En raison de sa prévalence élevée, la RA est un fardeau éco-
nomique bien réel. Les cofits globaux directs par année et par
patient varient beaucoup d’une étude a 1’autre, mais sont, pour
I’essentiel, attribuables aux dépenses liées aux médicaments et
aux consultations chez le médecin. Les différentes études qui ont
tenté d’estimer les cofits directs et indirects du traitement des RA
sont également arrivées a des conclusions tres variables. Selon
des études américaines, les cofits indirects comptent pour 7 %
(0,12US $ sur 1,7 milliards) a 51 % (2,2 US $ sur 4,3 milliards)
des cofits totaux générés par la maladie, principalement en rai-
son de la baisse de productivité professionnelle qu’elle entraine

[3].
5. Nécessité de nouveaux traitements

5.1. Aucun agent n’est efficace sur I’ensemble des
symptomes de la RA

Nous disposons de nombreuses options thérapeutiques dans
la RA, mais aucune d’entre elles n’est efficace sur I’ensemble
des symptdmes (Tableau 5).

Ainsi, les essais cliniques et les études en vie réelle montrent
que les corticoides d’action locale ont une certaine effica-
cit¢ sur les symptomes oculaires, mais ne permettent pas
de controler pleinement la symptomatologie de la RA [13].
Les antihistaminiques-H1 oraux sont efficaces dans toutes les
formes de RA, mais leur effet est moins prononcé que celui

des corticoides d’action locale. Bien qu’ils aient un effet
comparable sur les autres symptomes nasaux et oculaires, les
antihistaminiques-H1 par voie intranasale apparaissent égale-
ment moins efficaces que les corticoides d’action locale dans le
traitement de la rhinorrhée [ 13]. Les antagonistes des récepteurs
des leucotrienes peuvent avoir une efficacité similaire a celle des
antihistaminiques-H1 oraux. Ils sont bien tolérés et recomman-
dés dans le traitement de la RA saisonniere et chez les enfants
d’age préscolaire avec RA persistante. Ils peuvent &étre utiles
chez les patients souffrant de RA associée a de 1’asthme. IIs ne
sont toutefois pas recommandés chez les adultes avec RA per-
sistante en raison de leur efficacité limitée et de leur cofit élevé.
Les anticholinergiques sont efficaces dans le traitement de la
rhinorrhée, mais n’ont aucun effet sur les autres symptomes
nasaux associés a la RA. Les décongestionnants nasaux sont
tres efficaces dans le traitement de la congestion nasale et ont un
délai d’action rapide. Cependant, leurs effets secondaires sont
fréquents lorsqu’ils sont donnés par voie orale (maux de téte,
hypertension, insomnie, etc.), avec un risque de rhinite médica-
menteuse et de congestion rebond lorsqu’ils sont administrés par
voie intranasale sur une durée prolongée. Les décongestionnants
intranasaux sur une durée n’excédant pas 5 jours sont recom-
mandés chez I’adulte présentant une obstruction nasale sévere.
Lutilisation réguliere de décongestionnants par voie orale est
déconseillée. Les stabilisateurs de mastocytes inhibent a la fois
les phases précoces et tardives de la réponse allergique, mais
moins puissamment que les antihistaminiques ou les corticoides
d’action locale et nécessitent plusieurs prises quotidiennes [13].
La mauvaise observance est probablement pour partie impli-
quée dans les résultats thérapeutiques parfois décevants des
traitements. Les médicaments ayant des effets variés sur les
différents symptomes, I’observance des patients varie selon les
agents envisagés. Les antihistaminiques oraux et les corticoides
d’action locale qui sont efficaces sur les symptomes majeurs de
laRA, et sont administrés en une dose quotidienne unique, béné-
ficient d’une bonne observance. En revanche, la compliance aux
antihistaminiques d’action locale en deux prises par jour est rela-
tivement faible. La tolérance aux cromones topiques est, quant
a elle, tres mauvaise, probablement en raison des quatre a six
administrations quotidiennes qu’elles nécessitent [14].

5.2. De nombreux patients font appel a des thérapeutiques
multiples

La majorité des patients consultant un médecin ont une
maladie modérée a sévere et la plupart d’entre eux continuent
d’éprouver des symptomes bien qu’ils soient traités selon les
recommandations [10].
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Tableau 5
Options thérapeutiques et efficacité sur les symptdmes dans la rhinite allergique, adapté de Bousquet et al. [13].
Symptome AH-H1 AH-H1 Corticoides  Anticholinergiques Décongestionnants Stabilisateurs ARL Corticoides

par voie d’action par voie nasale de mastocyte d’action

nasale locale locale + AH oral
Obstruction nasale + + ++ — + + + ++
Prurit nasal + + + — - + + +
Rhinorrhée + + ++ + - + + ++
Eternuements + + ++ - - n ¥ +
Prurit oculaire + ++ + — — _ + +
Larmoiement + ++ + - - — + +
Rougeur des yeux + ++ + — — _ " +

AH : antihistaminique ; ARL : antagoniste du récepteur des leucotrienes.

Lemploi de thérapeutiques multiples, de facon séquentielle
ou concomitante, en vue d’obtenir un soulagement plus rapide
et plus profond est fréquent. Une enquéte menée au Royaume-
Uni au cours de la saison pollinique 2011 a ainsi montré que
70,5 % des patients avec RA de modérée a sévere ont fait appel
a plusieurs thérapeutiques en vue d’atteindre plus rapidement et
plus efficacement le soulagement de leurs symptdmes nasaux et
oculaires [15]. Cependant, la symptomatologie persistait mal-
gré le traitement avec un score de 12,8 sur 24 au rTNSS! et
un score de 8,6sur 18au rTOSS? [15]. Ces données ont été
confirmées par les résultats des enquétes Allergies in America
(AIA) [16] et Nasal allergy evaluation limitations (NASAL)
[17], qui ont montré qu’il n’y a eu aucune amélioration de la
qualité de vie globale des patients entre 2006 et 2010 malgré
I’introduction de plusieurs nouvelles options thérapeutiques au
cours de cette période. En outre, les patients avec RA se sen-
taient aussi déprimés, irritables, fatigués, génés et handicapés
en 2010 qu’en 2006.

Enfin, I'immunothérapie spécifique (ITS) est le seul traite-
ment modifiant la maladie, mais sa mise en ceuvre est longue et
colteuse. Elle améliore les symptomes cliniques de la RA, avec
des effets persistant longtemps apres son arrét. Elle peut éga-
lement prévenir de nouvelles sensibilisations allergéniques et
réduit le risque de développer un asthme. Les effets indésirables
potentiels restent toutefois un sujet de préoccupation, en particu-
lier pour 'ITS par voie sous-cutanée qui ne doit &tre administrée
que sous contrdle médical. Les événements indésirables locaux
sont relativement fréquents [13].

Ainsi, la rhinite allergique reste un réel probleme de santé et
requiert de nouvelles options de traitement apportant un controle

1 YTNSS (pour Reflective total nasal symptom score) : les 4 principaux symp-
tomes nasaux, congestion nasale, démangeaisons nasales, €éternuements et
rhinorrhée sont évalués par le patient deux fois par jour et cotés sur une échelle de
0 (absence de symptdme) a 3 (symptomes génants interférant avec les activités
et/ou le sommeil) ; le score maximal était donc de 24, c’est-a-dire 4 (symp-
tomes) x 3 (score maximum) X 2 (matin et soir).

2 rTOSS (pour Reflective total ocular symptome score) : les 3 principaux symp-
tomes oculaires, picotements, larmoiements et rougeur des yeux sont évalués par
le patient deux fois par jour et cotés sur une échelle de 0 (absence de symptome)
a 3 (symptomes gé€nants interférant avec les activités et/ou le sommeil) ; le score
maximal était donc de 18, c’est-a-dire 3 (symptomes) x 3 (score maximum) x 2
(matin et soir).

symptomatologique plus rapide et plus complet que les théra-
peutiques actuellement disponibles.
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Points forts

e La rhinite allergique (RA) est une pathologie
fréquente dont les symptomes peuvent avoir
un fort retentissement sur la qualité de vie et
I'humeur.

e Limpact économique de la RA est souvent
sous-estimé en raison de ses colts indirects
considérables.

e Les médecins ne seraient pas toujours plei-
nement conscients du poids des symptomes
éprouvés par les patients.

e Aucune des molécules de l'arsenal thérapeu-
tigue dont nous disposons actuellement ne
couvre I'ensemble de la symptomatologie qui
reste souvent mal controlée malgré un traite-
ment local et systémique optimal.

e Nous avons besoin de nouveaux traitements
apportant un controle plus rapide et plus
complet, prouvé par des études de comparai-
son directe avec les traitements de premiére
intention actuels de la RA.
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