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RESUME 

L'allerglobuline a 6t6 utilis6 chez 40 enfants asthmatiques ~_gds 
de 1 an et demi fi I0 ans et demi atteints d'asthme atopique de 
gravit~ variable dent 25 avaient n6cessitd une corticothdrapie 
intermittente. L'etude a ~t6 poursuivie pendant deux anndes : 
la premiere ann6e servant de t6moin, la seconde comportant au 
cours des premi+res semaines une sdrie d'injections d'allerglobu- 
line. Ce traitement a coincidfi avec une diminution de la fr6- 
quence des crises dans une proportion de 34 ~ 100 p. cent chez 
75 p. cent des enfants traitds, avec une disparition totale de route 
manifestation dyspn6ique chez 17 enfants. Une apprdciation 
globale tenant compte de Fensemble des signes d'allergie respi- 
ratoire et de la consommation m6dicamenteuse permet de dd- 
montrer que le traitement utilis6 coincide avec d'excellents r6- 
sultats dans 15 cas, de bons rdsultats dans 9 cas, des rdsultats par- 
tiellement favorables dans 6 cas, m~diocres dans 5 cas et nuls 
dans 5 cas. La qualit~ de ces r~sultats ne semble influencde ni par 
I'fige des enfants traitds, ni par la gravit6 de l'asthme, ni par le 
nombre des injections, ni surtout par les autres m~dicaments ou 
traitements associds. 

S[" VIMARY 

The effectiveness of  allergobulin in childhood asthma. - Allergo- 
bulin was used in 40 asthmatic children aged between eighteen 
months and ten and a half years with atopic asthma of varying 
severity. 25 children required intermittent steroid therapy. The 
study was conducted over two years. The first year served as a 
control. In the first few weeks of the second year, the children 
were given a series of injections of allerglobulin. This treatment 
was associated with a 34 % reduction in the incidence of asthma 
attacks in 75 /0 of the children treated, with total disappearance 
of any dyspnoeic manifestation in 17 children. A global evalua- 
tion, taking into account any signs of respiratory allergy and the 
drug requirements, demonstrated that the treatment resulted in 
excellent results in 15 cases, good results in 9 cases, partially 
favourable results in 6 cases, mediocre results in 5 cases and no 
response in 5 cases. The quality of these results does not appear 
to be influenced by the age of the child, nor by the severity of the 
asthma, nor by the number of injections, nor by the other  asso- 
ciated drugs or treatments. 

L'int6ret des gammaglobulines d'origine placen- 
taire sdlectionn6es selon certains crit6res d'activitd 
anti-allergique a 6t~ soulign6 dans un travail ant6- 
rieur ~ qui avait confirm~ l'intaret d'injections rap- 
proch@s au cours de la pa r i ode  ini t iale  du trai- 
tement. II s'agissait d 'une 6rude ouverte dent on' 
connait actuellement les critiques plus ou .moins 
justifides. En fait, l 'estimation contrOl6e de l'effica- 
cit6 d'un tel traitement chez l 'enfant asthmatique, 
se heurte ~ de sdrieuses difficult6s. Une 6rude centre 
placebo d'un traitement par injections intramuscu- 
laires, prolong6 pendant plusieurs mois, est difficile- 
ment admissible sur le plan dthique. L'absence de 
tout produit de r6f~rence exclut 6galement l'6tude 
en double aveugle centre un produit actif 6quivalent. 
Le choix s'est donc orient~ vers une experimenta- 
tion tras prolongae off chaque malade 6tait son pro- 
pre t~moin en comparant  deux ann6es successives, 
avant et pendant le traitement par l'allerglobuline. 
L'incidence d'un effet placebo semble trds raduite 
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chez l 'enfant dans une telle ~tude, mais le risque 
d 'erreur  Ii6 '~ l'6volution spontan6e de la maladie 
est in6vitable. II est cependant vraisemblable que 
les 6ventualit6s d'am61ioration ou d'aggravation 
spontan6es sent analogues et se neutralisent en gran- 
de partie dans une sdrie importante. 

MATERIEL ET MI~THODES 

Malades traitds 

L'6tude porte sur 40 enfants, 26 gar~ons et 14 fil- 
les ~g~s d'un an et demi A dix ans et demi. 

Le terrain atopique peut 6tre consid6r~ comme 
certain du fait de la conjonction en proportions va- 
riables des ~l~ments suivants : 

- taux d'IgE s6riques sup6rieur ~ la moyenne + 
2DS dans 34 cas, et sup6rieur ~ la moyenne + , IDS 
darts cinq cas ; 

- 6 o s i n o p h i l i e  sanguine sup6rieure ou 6gale 
400/ram 3 26 lois sur 39 ; 

- 6 o s i n o p h f l i e  des s6cr&tions muqueuses dans 
cinq cas ; 
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- latex histamine de type atopique 12 lois sur 16 ; 
- antdcddents personnels de dermatite atopique 

dans 12 cas et d'allergie aux protdines du lait de va- 
che dans un cas. 

Tous ces enfants avaient souffert de manifestations 
asthmatiques indiscutables au cours des 12 mois prd- 
cddant le traitement. L'anciennetd de l'asthme variait 
de un A neuf an s ;  elle 6tait supdrieure 5. deux ans 
dans la moiti6 des cas. 

La gravitd de l'asthme rut estimde avec un maxi- 
mum de prScision au cours des 12 mois pr~cddant le 
traitement, 5. la lois sur l'intensit6 des symptOmes 
cotds de 0 5. 3 et sur le nombre de jours off des signes 
d'allergie respiratoire (dyspnde, toux, rhinite) 6taient 
prdsents. L'intensit6 apprdcide par les parents 8tant 
exposde 5. des variations importantes d'un malade 5. 
l'autre, il a d 'abord 6td tenu compte 'du  nombre de 
jours avec dyspnde dans l 'appr6ciation de l 'impor- 
tance de l'asthme. 

II apparait ainsi, pour l'annde prdcddant le traite- 
ment par l 'allerglobuline que la fr6quence de la 
dyspnde a 6t6 en moyenne de 24,375 jours, soit envi- 
ron deux jours par mois. On peut arbitrairement 
consid6rer selon ce critbre : 

- un groupe de 21 enfants ayant pr6sent6 de 6 5. 
23 jours de dyspnde dans l'ann6e donc moins sdvbre 
que la moyenne : 

- un groupe de 19 enfants avec 24 "~ 52 jours de 
dyspn6e, donc plus sdv~re que  la moyenne.  

Si l 'asthme est prSsent dans les 40 observations, 
il n'est isold que dans la moitid des cas. Une trachdite 
spasmodique s'y associe dans huit observations, une 
rhinite dans dix observations, une laryngite darts 
deux cas, une dermatite atopique dans deux cas et 
un md6me de Quincke chez un enfant. 

En retenant les trois signes de dyspn~e, rhinite 
et toux, il apparait pour l'ann6e pr6c6dant le traite- 
ment par l 'allerglobuline une moyenne de 52,7 jours 
avec sympt6mes, avec une variation de 7 "~ 210jours. 

Les tests cutands aux pneumallerg+nes usuels ont 
~t6 positifs ~t au moins un allerg6ne, la poussi6re de 
maison, dans 32 cas et ~ un ou plusieurs autres aller- 
g6nes chez 17 enfants .  Ces tests cu tanSs  ne sont 
ndgatifs que dans 8 cas, tous situds dans la moitid 
inf6rieure des tranches d'~tge, entre 2 et 6 ans. 

Parmi les traitements antdrieurs, ont ~t6 not6es la 
corticothdrapie retrouv~e chez 25 enfants, une vac- 
cinoth6rapie non spdcifique chez 3 enfants et une 
d6sensibilisation chez 8 malades. Lorsqu'une ddsen- 
sibilisation 6tait en cours pendant  l 'ann6e prdcd- 
dente, elle a ~t~ poursuivie mais en aucun cas elle 
n'a 6t6 commenc6e en meme temps que le traite- 
merit par l'allerglobuline. Seuls 12 enfants n'avaient 
re(;u aucun de ces trois traitements. Une estimation 
prdcise de la consommation en bronchodilatateurs,  
antitussifs et antihistaminiques a 6galement 6td 6ta- 
blie. 

M o d a l i t ~ s  du tra i tement  

Le sch6ma th6rapeutique choisi devait comporter  
au minimum, scion l'~ge, une s&ie de quatre /: six 
injections d'une ampoule d'allerglobuline espac6es 
tousles  quatre 5. six jours et suivie un mois plus tard 
d'une injection isol~e 6ventuellement renouvelable 
5. intervalle d'un mois. 

Ce protocole a 6t~ respect~ dans la grande majo- 
rit6 des cas avec d ' assez  n o m b r e u s e s  va r i a t ions  
introduites par la famille ou le m~decin traitant. 

La s6rie initiale de cinq injections 5. intervalle de 
quatre 5. six jours a 6t6 r6alis6e chez 25 enfants. Elle 
a 6td r6duite/t trois injections darts un cas et 5.quatre 
injections darts huit cas. L'intervalle a 6t6 augmentd 

"'a sept jours dans un cas et le hombre des injections 
initiales augment6 5. six ou sept dans les cinq der- 
niers cas. 

L'injection de rappel un mois apr+s la dernibre 
injection de la s6rie initiale a 6t~ unique dans 14 
observations. Elle a 6td r6p6t~e 5. un mois d'inter- 
valle darts cinq cas, tripl6e dans neuf cas, quadrupl6e 
dans deux cas et quinturl6e dans deux cas. 

Darts l 'ensemble, 32 observations respectent le 
schema prdvu, r~serve faite de la r6pdtition dven- 
tuelle des injections de rappel. Les huit autres s'en 
6cartent sensiblement, soit par l 'absence d'injec- 
tion de rappel, soit par l'irr6gularit6 des d6lais s6pa- 
rant les injections de rappel. Le total des injections 
est ainsi dans la majorit6 des cas (33 cas) compris 
entre cinq et huit, infdrieur dans deux cas et sup6- 
rieur darts cinq cas. 

Enfin, une s6rie suppl6mentaire d'allerglobuline a 
dt6 administrde darts l'annde qui succddait 5. la pre- 
mitre in j ec t ion  de la p r em i6 rc  sdrie chez sept 
enfants. Cette deuxi6me sdrie a toujours dt6 justifide 
par un effet favorable de la premiere sdrie et par un 
d~calage chronologique (premiere sdrie en hiver et 
deuxi+me s6rie "a l 'automne de la meme annde). 
Cette deuxibme s6rie rdpondant au sch6ma habituel 
de quatre ~ six injections suivies d'ur o,: deux rap- 
pels 5. un 'mois  d'intervalle a ~t6 acre,, istrde entre 
5 et 11 mois apr~s la premi6re. 

Apprec ia t ion  des r~sultats  

Pour dviter toute influence saisonni~re, la compa- 
raison est faite entre l'ann6e qui commence avec le 
mois du d6but du traitement et l 'annde qui pr6cbde 
en relevant chaque jour les sympt6mes dyspn~e, 
toux, rhinite cot6s de 0 ~ 3 et la prise de m6dica- 
ments. Ainsi, l'efficacit6 peut ~tre jug6e sur la frd- 
quence des sympt6mes, leur intensit~ ou les m6dica- 
ments consomm6s. 

L'analyse statistique des r6sultats a 6t6 r6alisde 
l'aide du test G de Fisher-Woolf*. 

* Nous remercions Madame N. Gibelin du Service Biomath~matique de 
l 'lnstitut M~rieux qui a effectu~ cette analyse statistique. 

Rev. fr. Allergol., 1983, 23, 4 



/ALLE'RGLOBULINE ET ASTHME INFANTILE • 225 

RESULTATS 

Fr6quence de I'asthme 

La comparaison des nombres de jours avec dys- 
pn6e ne tient compte que des variations sup6rieures 

30 p. cent pour r6duire le risque des in6vitables 
erreurs d'apprdciation. 

Dans quatre observations, la frdquence a augmen- 
t6 et dans six autres elle n'a pas vari6 de plus de 25 
p. cent. Par contre, dans 30 observations (75 p. cent) 
elle a diminu6 dans des proportions allant de 34 
100 p. cent. La rdpartition entre ces trois classes 
n'est pas aldatoire (p < 0,0005) et la fr6quence des 
r6sultats favorables est significative. De plus chez 
17 enfants il n'a plus 6t6 not6 aucun jour de dyspn6e 
au cours de l 'ann6e du traitement. 

Intensit6 des crises 

Avec les r6serves qu' impose une cotation par les 
parents ,  on constate que l'intensit6 des crises n'a 
jamais augment& Elle n'a pas vari6 darts 12 cas e t a  
diminu6 darts 28 cas (comportant  les 17 off les 6pi- 
sodes dyspndiques ont disparu). La diffdrence est 
significative. 

Fr6quence des manifestations respiratoires 

I1 est int6ressant de rechercher  si l '6volution de la 
dyspn6e se dissocie ou non des sympt~Smes d'aller- 
gie respiratoire (toux et rhinite). Les variations de 
fr6quence des journ6es avec manifestation respira- 
toire quelle qu'elle soit, ont donc 6t6 analys6es en 
tenant compte des variations d'au moins 20 p. cent. 

Le nombre des sujets pr6sentant une diminution 
de la fr6quence globale des manifestations respira- 
toires (33 cas) est significativement sup6rieur au 
nombre de sujets pour lesquels cette fr6quence est 
augment6e (5 cas) ou inchang6e (2 cas). Dans les cas 
favorables, il est not6 une diminution allant de 20 
100 p. cent. 

Fr~quence et intensit~ de la toux 

Analys~e dans 35 observations, cette fr6quence a 
augment6 une fois, n'a pas vari6 cinq fois e t a  dimi- 
nu6 dans les 29 autres cas (83 p. cent). Si son inten- 
sit6 n'a pas vari6 dans 13 cas, elle a diminud dans 
22 cas. Les diffdrences de fr6quence sont significa- 
tives, mais le hombre de sujets pr6sentant une dimi- 
nution de l'intensit6 de la tou× n'est pas significati- 
vement diff6rent du nombre de cas off l'intensit6 
n'a pas vari6. 

Fr6quence et intensit6 de la rhinite 

Analys~e dans 24 observations cette frdquence 
n'a jamais augmentd : elle n'a pas varid dans cinq 
cas et a diminu6 dans les 19 autres cas (79 p. cent). 
Si son intensitd est restde stable dans huit cas, elle 
a diminu6 dans 16 cas. Les diffdrences de fr6quence 
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sont significatives mais le nombre de sujets pr6sen- 
tant une diminution de l'intensitd de la rhinite n'est 
pas significativement diff6rent du hombre de cas off 
son intensit6 reste inchang6e. 

Consommation m6dicamenteuse 

Au cours de l 'annde qui suit le ddbut du traitement 
par l'allerglobuline, la consommation m6dieamen- 
teuse n'a jamais augment& 

Elle n'a pas varid sensiblement dans 13 observa- 
tions e t a  diminu6 significativement darts les 27 
autres cas (67,5 p. cent). 

Appr6ciation globale 

N'ont dt~ retenus pour cette appr6ciation que les 
crit6res retrouvds darts toutes les observations, c'est- 
• a-dire la frdquence et l'intensit6 de la dyspn6e, la 
frdquence des signes respiratoires et la consomma- 
tion m6dicamenteuse. La disparition totale de toute 
manifestation dyspn6ique a 6t6 consid6r6e comme 
valeur pr6dominante pour l 'apprdciation de l 'effet 
du traitement dans l'asthme de l 'enfant et l'aggra- 
vation d'un sympt6me a 6t6 comptde comme point 
n6gatif. 

I1 ressort de cette estimation les constatations 
suivantes : 

- d a n s  15 observations, tous les critbres sont posi- 
tifs et toute manifestation asthmatique a disparu 
pendant l'annde succ6dant au ddbut du traitement. 
Ces r&ultats excellents concernent  doric 37,5 p. cent 
des observations. 

- Dans 9 observations, tousles  critbres sont posi- 
tifs ~ l 'exception d'un seul. I1 s'y trouve en particu- 
lier deux observations off l 'asthme a disparu mais 
avec une augmentation d'autres signes respiratoires 
plus b6nins ou une absence de diminution de la con- 
sommation m~dicamenteuse. Ces rdsultats peuvent 
etre considdr6s comme de bons r&ultats et concer- 
nent 22,5 p. cent des observations. 

- Darts 6 observations, les rdsultats doivent etre 
consid6r6s comme partiellementfavorables du fait de 
la ndgativit6 de certains crit6res. On ne peut y nier 
l 'influence heureuse du traitement puisque dans 
einq de ces cas, la fr6quence des jours de dyspn6e a 
diminu6 dans des proportions allant de 34 ~ 77 p, 
cent. Ces r6sultats concernent  doric 15 p. cent des 
observations. 

- Dans 5 observations (12,5 p. cent) o~ le r6sultat 
peut ~tre considdr~ comme mddiocre un seul crit~re 
positif est relev6. L'un de ces cas concerne cepen- 
dant une observation off la fr6quence des jours de 
dyspn6e a net tement diminu6 mais off tousles autres 
erit6res sont n~gatifs. 

- D a n s  cinq observations, enfin, (12,5 p. cent) 
tous les critbres sont n6gatifs et le rdsultat peut donc 
etre consid6r6 comme nul. 

L'analyse statistique confirme que la proportion 
de r6sultats excellents ou bor~s est significativement 
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diff~rente de celle des rdsultats mddiocres  ou nuls 
(p < 0,003). 

Tolerance 

L a  tol6rance locale ou gdndrale du t ra i tement  a 
toujours  dt~ excellente.  Aucun  incident  n 'a  dt6 men-  
tionn6 5. la suite des 169 injections d 'a l lerglobul ine 
que c o m p o r t c  cette 6rude. 

D I S C U S S I O N  

Les r6sultats font donc  apparai t re  cinq groupes  : 
- g roupe  I, r~sultats excellents : 15 observat ions,  

soit 37,5 p. cent  : 
- g roupe  II, bons rdsultats : 9 observat ions,  soit 

22,5 p. cent  : 
- g roupe  III,  r6sultats par t ie l lement  favorables  : 

6 observat ions,  soit 15 p. cent  : 
- g roupe  IV, r6sultats m6diocres  : 5 observat ions,  

soit 12,5 p. cent  : 
- g roupe  V, rdsultats nuls : 5 observat ions,  soit 

12,5 p. cent. 
I1 paraissait int~ressant de c o m p a r e r  les meilleurs 

r~sultats (groupes  i et II) aux plus mauvais  (groupes  
IV et V). 

En fonction de I'~ge 

Les 24 meilleurs r~sultats se repart issent  presque 
dqui tab lement  entre 14 enfants  de 1 an et demi 
5 ans et 10 enfants de 5 A 10 ans et demi. Les 10 
mauvais  rasultats sont partag~s exac temen t  en 5 
enfants  dans chaque  groupe.  

L'~tge n ' inf luence pas le rasultat  en depit  des doses 
p ropor t ionnc l l emen t  plus ~levdes administr~es aux 
plus petits. 

En fonction de la gravit~ de l'asthme 

C o m m e  il a ~t~ vu plus haut,  cet te  gravit~ a 6t6 
~tablie arbi t ra i rement  sur le hombre  de journdes  
avec dyspnde par ann ie .  

Les 24 meilleurs r6sultats se rfipartissent presque 
6qui tab lement  entre 14 des asthmes les moins graves 
et 10 des plus s~v~res. Mais, sur tout  les plus mauvais 
rdsultats prddominent sur les asthmes les plus ldgers 
qui sont au hombre  de sept, contre  trois asthmes 
re la t ivement  plus graves. 

La gravit~ relative de la maladie n ' a  pas influenc6 
non plus les r~sultats dans un sens ddfavorable .  

En fonetion du hombre d'injeetions refues 

Les 24 meilleurs r~sultats se r~partissent tr~s 
e x a c t e m e n t  entre 12 e n f a n t s  ayant  re~u de 3 'a 6 
injections d 'a l lerglobuline et 12 qui en ont re~u de 
7 ~ 15. La grande majorit6 des mauvais  r~sultats, 5. 
savoir 8 sur 10, se re t rouve dans le g roupe  ayant  
re~u un nombre  plus 61ev~ d ' inject ions.  

L ' inf luence favorable des injections plus nom-  
breuses semble donc  tr+s pea probable .  

En fonction des traitements associ~s 

En aucun cas une augmenta t ion  des t ra i tements  
associ~s ne peut  intervenir  dans la qualit6 des r~sul- 
tats obtenus.  

Parmi les 24 meilleurs r6sultats, 23 sont observes 
avec une diminut ion des t ra i tements  associ~s et un 
seul avec une stabilit6 de ces derniers.  

A l 'opposd,  t ous l e s  plus mauvais  r~sultats coinci-  
dent  avec une stabilit~ des t ra i tements  associ6s, un 
seul avec une diminution.  
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