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1. Introduction : de quels patients parle-t-on ?

Selon les recommandations de I’OMS dans son programme
GINA, la sévérité de 1’asthme est appréciée rétrospectivement
en tenant compte du poids de la thérapeutique nécessaire au
controle de 1’asthme, de la fonction respiratoire, ainsi que des
épisodes éventuels d’exacerbation. La sévérité est au mieux éva-
luée apres une période de prise en charge, ayant éventuellement
permis de rechercher la proposition thérapeutique « minimale »
permettant le contrdle. Ainsi, I’asthme 1éger correspond au pal-
lier 1 (traitement bronchodilatateur au besoin uniquement) et
2 de prise en charge (traitement de fond a faibles doses). Les
études épidémiologiques disponibles suggerent que 50 a 75 %
des asthmatiques tous ages confondus pourraient correspondre
a cette catégorie. Toutefois, la vigilance s’impose, comme le
suggére 1’enquéte européenne REALISE™, qui objective un
décalage entre la perception du contrdle de 1’asthme par les
patients et celle des soignants, avec une nette tendance des
patients a surestimer le contrdle de leur asthme [1].

Des lors, quand peut-on parler de patients « pauci-
symptomatiques ? Nous serons ici centrés principalement
sur les patients adultes et excluons les asthmes induits par
I’exercice. En pratique, si I’'usage de questionnaires de contrdle
comme I’ACT™ est recommandé, la prise en compte du score
global n’aurait ici d’intérét que s’il est maximal, indiquant
un contrdle parfait. L’analyse des questions montre que la
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fréquence minimale des génes respiratoires proposée a la
cotation dans I’ACT est de « une ou deux fois par semaine ».
C’est dans ce cadre, ou pour des patients présentant une
fréquence moindre que peut se situer notre propos.

2. Les difficultés d’observance d’un traitement de fond

De nombreuses études ont souligné les difficul-
tés d’observance dans 1’asthme, avec des pourcentages
d’inobservance variant de 30 a 70 % selon les méthodes de
mesure employées. Si la sévérité de I’asthme ne parait pas
un facteur constamment associé a 1’observance, les enquétes
aupres de patients, comme celle réalisée dans 11 pays (Europe
et Etats-Unis, 3000 asthmatiques de 16 ans ou plus), montrent
que 35 % des personnes interrogées acquiescent a 1’affirmation
suivante : « quand je me sens bien, je crois qu’il n’y a pas
d’utilité de prendre mon traitement tous les jours ». Des
lors, il est logique que 1’OMS, fasse intervenir la prise en
compte des préférences des patients dans ses recommandations
thérapeutiques [2].

3. Que nous apportent les études ?
3.1. Introduction des corticoides inhalés

L’étude internationale Start, randomisée contre placebo,
parue au début des années 2000, a inclus plus de 7000 patients
identifiés comme présentant un asthme léger ayant débuté moins
de 2 ans auparavant [3] ; ces patients devaient présenter des
symptomes au moins hebdomadaires mais pas quotidiens dans
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les trois mois précédents et n’avaient jamais recu de traitement
régulier par corticoides inhalés (CI). La dose étudiée était de
400 g quotidiens de budésonide chez 1’adulte et le suivi de
3 ans. L’introduction du traitement de fond, comparée au pla-
cebo, était suivie d’une réduction du taux d’exacerbation, d’une
amélioration de la fonction respiratoire et d’'une augmentation
du nombre de jours sans symptomes. Une analyse post-hoc s’est
intéressée a des sous-groupes de patients constitués en fonc-
tion de la fréquence des symptomes d’asthme a I’inclusion,
0-1jours par semaine (31 % des patients), 1-2jours (27 %)
et plus de 2jours (43 %). Leffet positif du budésonide est
alors objectivé dans chaque sous-groupe. L’introduction d’une
corticothérapie inhalée parait donc bénéfique chez les patients
non contrdlés (présentant des symptdmes plus de deux fois par
semaine) mais aussi chez les patients controlés selon les criteres
de ’OMS.

3.2. Décroissance et arrét des thérapeutiques

On dispose ici de deux types d’études : des essais ran-
domisés évaluant un schéma de décroissance et des études
basées sur des registres. L’exploitation de données de plus de
30 000 patients asthmatiques enregistrés dans les bases de don-
nées canadiennes attire 1’attention sur la constatation d’un taux
de mortalité par asthme significativement plus élevé dans les
trois mois qui suivent I’ interruption d’une corticothérapie inha-
lée, comparativement aux patients qui continuent leur traitement
de fond [4]. Aucune information n’est disponible sur le profil
de sévérité initial des patients inclus dans cette cohorte, ni sur
les motifs d’arrét (inobservance, rupture de suivi ou décision
médicale).

L’essai de décroissance de CI piloté par Haahtela et al.
est une extension d’un essai d’introduction d’une corticothéra-
pie inhalée (1200 wg/j) chez des patients présentant un asthme
(majoritairement classé comme léger) depuis moins d’un an [5].
Comparé a un traitement bronchodilatateur seul, I’impact positif
des CI sur les symptdmes et la fonction respiratoire est observé
a deux ans de suivi. Apres cette période, les patients dans le
bras actif ont été randomisés en double insu pour, soit recevoir
le tiers de la dose initiale, soit arréter les CI : un maintien du
niveau de contrdle de 1’hyperréactivité bronchique est observé
chez 74 % des patients dans le groupe CI a dose réduite et chez
seulement 33 % des patients dans le groupe placebo. De plus,
une détérioration significative des parametres fonctionnels res-
piratoires accompagne 1’arrét du traitement. D’autres auteurs
ont ultérieurement confirmé cette possibilité de diminution de
dose de CI, parfois en s’appuyant sur des parametres comme
la mesure du NO exhalé, de I’éosinophilie bronchique ou de
I’hyperréactivité bronchique. Plus pratique, une étude prospec-
tive récente met en évidence deux marqueurs prédictifs d’un
échec de décroissance : la présence d’une expectoration et celle
d’une comorbidité rhino-sinusienne [6].

3.3. Un traitement discontinu par corticoides inhalés ?

Deux études récentes ont évalué l'intérét d’un traite-
ment comportant uniquement une association budésonide et

formotérol a la demande : dans ces essais randomisés en double
insu sur un an, les patients éligibles avaient un asthme qualifié
de 1éger (correspondant au stade 2 de I’OMS). Un essai avait
deux bras comparateurs (terbutaline au besoin seule — budéso-
nide (200 pg) matin et soir plus terbutaline) et 1’autre un seul
bras comparateur (budésonide (200 p.g) matin et soir plus terbu-
taline) [7,8]. En termes de nombre de semaines sans symptdme,
le traitement par association a la demande est supérieur au trai-
tement par terbutaline a la demande, mais pas au traitement
par budésonide régulier. Les deux études mettent en évidence
un effet favorable de I’association a la demande sur le taux
d’exacerbation, effet non inférieur au traitement régulier. Les
auteurs ont commenté ces résultats en ouvrant la possibilité de
cette modalité thérapeutique, en particulier pour les patients qui
ne souhaitent pas (ou n’observent) pas un traitement régulier.

3.4. Quelle conclusion ?

Ces dernieres années ont permis de mieux caractériser des
sous-groupes de patients asthmatiques séveres dans 1’ objectif de
proposer une approche thérapeutique personnalisée. A I’inverse,
les patients présentant un asthme qualifié de 1éger et inclus dans
les études rappelées plus haut sont souvent présentés comme
« homogenes » : mieux cerner leurs caractéristiques permettrait
de personnaliser 1’ approche thérapeutique, confrontée a 1’option
sécuritaire d’un traitement de fond pour le plus grand nombre
d’un coté, et aux réalités de 1’observance en pratique de 1’autre.
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