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L’association d’un corticoide inhalé a un B2-agoniste a longue
durée d'action a s’administrer en cas de symptomes est devenue le
traitement préventif des exacerbations chez les adultes souffrant
d'asthme léger
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L'asthme 1éger comprend les asthmes intermittents et 1égers persistants selon la classification de I'Initiative mondiale
pour I'asthme (GINA). Il peut étre défini par la présence de symptomes depuis au moins 12 mois en 1'absence de
traitement continu avec des bronchodilatateurs et sans obstruction bronchique sous-jacente (volume expiratoire
maximal seconde — VEMS — ou débit expiratoire de pointe (DEP) > 80%), avec l'utilisation d'un traitement B2-
agoniste a courte durée d'action (ou SABA) (quelques inhalations par semaine), une inhalation continue a faible dose
d’un traitement par corticostéroides inhalés (CSI) (< 500 pg/jour d'équivalent de béclométasone dipropionate), et peu
ou pas d'épisodes d'exacerbations (< 1 par an) traitées par un schéma d'automédication ou nécessitant des soins
spéciaux mais sans hospitalisation, et si possible sans corticothérapie orale (1). Une étude avec d’importantes
limitations avait montré qu’en cas de crise, une association fixe de dipropionate de béclométasone (250 pg) et de
salbutamol (100 pg) administrée a la demande était plus efficace sur le débit expiratoire de pointe matinal que
I’administration de salbutamol seul chez des personnes adultes avec un asthme persistant 1éger ne recevant pas de
traitement d’entretien (2,3). Minerva avait dés lors conclu qu’en I’absence d’autre recherche sur ce sujet précis, les
guides de pratique en cours pour le traitement de 1’asthme restaient donc d’application. Ces recommandations se
basaient sur un traitement par un SABA si nécessaire, avec une corticothérapie inhalée (CSI) d'entretien réservée aux
patients présentant des symptdomes plus fréquents. Une revue Cochrane de 2013 (4) avait montré 1’intérét des
inhalations combinées de CSI et SABA pour prévenir les exacerbations de I’asthme.

Récemment, trois études randomisées testant un traitement a la demande versus traitement d’entretien par CSI ont
été conduites (5-7). Une quatriéme étude randomisée avec placebo et en double-aveugle (8) a testé trois types de
traitement : 1) albutérol si nécessaire (deux inhalations de 100 pg) (SABA) ; 2) budésonide (CSI) (200 pg, une
inhalation deux fois par jour) en entretien plus albutérol si nécessaire; 3) association de budésonide — formotérol ([32-
agoniste a longue durée d'action ou LABA) si nécessaire (200 ug de budésonide et 6 pug de formotérol) (CSI+LABA).
Cette étude a bénéficié du soutien de I’industrie pharmaceutique et du conseil de recherche en santé néo-zélandais.
Les principaux critéres d'inclusion étaient I'utilisation d'un SABA comme seul traitement de 1'asthme au cours des 3
derniers mois et le fait d’avoir utilisé un SABA a au moins deux reprises, mais en moyenne deux fois ou moins par
jour, au cours des 4 derniéres semaines. Les principaux critéres d'exclusion étaient 1'hospitalisation pour asthme au
cours des 12 derniers mois et soit des antécédents de tabagisme de plus de 20 paquets-années, soit l'apparition de
symptdmes respiratoires chez les fumeurs de plus de 40 ans chez les fumeurs avec un tabagisme d'au moins 10
paquets-années. Le principal critére de jugement était le taux annualisé d'exacerbations de I'asthme par patient,
définies comme une aggravation de 1'asthme ayant entrainé une consultation médicale urgente, une prescription de
corticoides systémiques (définissant une exacerbation sévere) et/ou un épisode d'utilisation élevée de SABA en 24
heures.

L'analyse a inclus 668 des 675 patients randomisés. Le taux d'exacerbations sur I’année dans le groupe budésonide -
formotérol a été inférieur a celui du groupe albutérol (taux absolu de 0,195 contre 0,400 ; taux relatif de 0,49 avec
ICa95%de 0,3340,72; p<0,001) et ne différe pas significativement du taux dans le groupe d'entretien budésonide
(taux absolu de 0,195 dans le groupe budésonide - formotérol vs 0,175 dans le groupe d'entretien budésonide ; taux
relatif de 1,12 avec IC a 95% de 0,70 a 1,79 ; p = 0,65). Le nombre d'exacerbations séveres était plus faible dans le
groupe budésonide - formotérol que dans le groupe albutérol (9 versus 23 ; risque relatif de 0,40 avec IC a 95% de
0,18 a 0,86) et le groupe d'entretien du budésonide (9 versus 21 ; relatif risque de 0,44 avec IC a 95% de 0,20 a4 0,96).
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L'incidence et le type d'événements indésirables rapportés étaient conformes a ce qui avait été observé dans les études
antérieures.

Conclusion

Cet essai clinique multicentrique, randomisé, en double aveugle, sur une durée d’un an, de bonne qualité
méthodologique, a montré que 1’association budésonide - formotérol utilisée selon les besoins était supérieure a
l'albutérol utilisé selon les besoins pour la prévention des exacerbations chez les adultes souffrant d'asthme 1éger.
L’association d’un corticoide inhalé a un f2-agoniste a longue durée d'action (CSI+LABA) a s’administrer en cas de
symptdmes s’avere donc meilleure que le seul f2-agoniste a courte durée d’action (SABA). Cette approche donne
les mémes résultats qu’un traitement d’entretien par CSI avec un B2-agoniste a courte durée d’action si nécessaire.

Pour la pratique

Les résultats récemment publiés d’études randomisées (5-8) dont celle présentement analysée doivent faire revoir
notre pratique dans la prise en charge de 1’asthme léger tel que défini plus haut. Le traitement reposera sur
I’association d’un corticoide inhalé a un P2-agoniste a longue durée d'action (CSI+LABA) que le patient
s’administrera en cas de symptomes pour éviter les exacerbations. Ces données ont déja été intégrées dans les
recommandations GINA (9).
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