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GLOSSAIRE

Acétylcholine : neurotransmetteur impliqué dans les processus de mémorisation,
I'activité musculaire et les fonctions végétatives.

Acidose métabolique : baisse du pH sanguin en dessous de 7,36.

Aérosol : suspension d’'une phase liquide ou de particules solides dans un gaz.
AINS : Anti-Inflammatoires Non Stéroidiens
Alléles : chacune des versions possibles d’'un méme géne.

Allergénes : substance environnementale qui, introduite dans I'organisme, provoque
une allergie et les troubles qui y sont associés.

AMM : Autorisation de Mise sur le Marché

Anaphylaxie : réponse immunitaire essentiellement induite par les IgE qui aboutit a
une dilatation des vaisseaux sanguins et une constriction des muscles lisses comme
ceux des bronches.

Androgenes : substances susceptibles d’entrainer des symptédmes de virilisation.

Atopie : prédisposition familiale aux allergies comme 'asthme, la rhinite allergique...

Atropinique : substance dont 'administration a un sujet produit des effets semblables
a ceux de I'atropine (sécheresse buccale, constipation, mydriase, tachycardie...)

Bronchoconstriction : rétrécissement du calibre bronchique par contraction des
muscles lisses bronchiques empéchant un écoulement gazeux normal.

Bronchospasme : contraction brusque, intense, généralisée et durable des muscles
lisses des bronches entrainant une asphyxie par réduction du calibre bronchique.

Canal de Schlemm : structure en forme d’anneau située dans I'ceil et qui permet le
drainage de 'humeur aqueuse.

Candidose oropharyngée : mycose au niveau de la cavité buccale.

Cespharm : comité d’éducation sanitaire et sociale de la pharmacie francaise.
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Choane : orifice postérieur de la cavité nasale.
Cyanose : coloration bleutée de la peau et des muqueuses.

Cytokine : substance élaborée par le systéme immunitaire régulant la prolifération des
cellules.

DCI : Dénomination Commune Internationale
EP : Débit Expiratoire de Pointe (valeur mesurée en Litres par minute)

Dyspnée : Sensation de respiration difficile et pénible, de « manque d’air ».

Eczéma : affection cutanée fréquente associant démangeaisons, rougeurs en plaques
et suintement plus ou moins important.

Epistaxis : saignement nasal
Epithélium : tissu de revétement constitué de cellules juxtaposées.

Exacerbation : crise d’asthme durant plus longtemps et qui s’aggrave.

Extemporanément : en pharmacie, qui doit étre fait juste avant son utilisation.

Filtre HEPA : filtre a air de trés haute efficacité (High Efficiency Particulate Air).
HAS : Haute Autorité de Santé

Huile essentielle : liquide concentré et huileux des composés aromatiques d'une
plante, obtenu par extraction ou distillation.

Hygrométre : appareil servant a mesurer ’humidité relative de l'air.

Hyperéosinophilie : augmentation du taux de polynucléaires éosinophiles sanguins de
plus de 0,5 Giga par Litre.

IgE : immunoglobuline de type E (protéines dotées d’activité anticorps).

Incidence : rapport du nombre de nouveaux cas (d’une pathologie par exemple) dans
une population pendant un temps donné.

INSEE : Institut National de la Statistique et des Etudes Economiques
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Interleukine : protéine sécrétée par les lymphocytes, activant la réaction immunitaire.
lonogramme : analyse de la concentration en électrolytes (généralement sanguins).

Lymphocyte : Cellule du sang et des tissus participant aux réponses immunitaires
adaptatives.

Mastocyte : cellule tissulaire appartenant au groupe des leucocytes (globules blancs).
Médiane : en statistique, valeur qui coupe la série statistique en deux parties égales.
Myalgie : douleur musculaire.

Nébulisation : technique permettant de transformer un liquide en aérosol.

OCP : Office Commercial Pharmaceutique

Per o0s : par voie orale.

Pharmacovigilance : systéme décentralisé de surveillance des effets secondaires des
médicaments.

Phosphodiestérase (PDE) : enzyme hydrolysant les fonctions phosphodiester.

Phytothérapie : thérapeutique par les plantes.

Plévre : membrane délimitant un espace normalement vide situé entre les poumons et
la cage thoracique.

PM1o : particules de moins de 10 micrométres (um).

Pneumotachographe : appareil de mesure du débit de gaz instantané a la bouche.

Pneumothorax : épanchement d’air entre les deux feuillets de la plévre.

Polynucléaire éosinophile : cellule sanguine de la lignée immunitaire, jouant un réle
dans la défense contre les parasites et dans les réactions allergiques.

Porphyrie : présence, dans l'organisme, de quantités massives de porphyrines
(molécules impliquées dans le transport du dioxygéne).
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Prévalence : rapport du nombre de cas (d’'une pathologie par exemple) dans une
population pendant un temps donné.

RCP : Résumé des Caractéristiques du Produit

Rhabdomyolyse : syndrome de destruction des fibres musculaires striées.

Rhinosinusite : inflammation de la muqueuse du nez et des sinus paranasaux.

Sex-ratio : proportion des individus de sexe féminin et masculin dans 'ensemble d’un
groupe.

Sibilance : rale sifflant expectorateur, assez aigu et plus ou moins prolongé, évocateur
d’'une bronchite ou d’'un asthme.

Silicose : maladie pulmonaire provoquée par l'inhalation de poussiéres de silice
cristalline.

Spirométrie : mesure des volumes pulmonaires.

Stress oxydatif : agression des constituants d’une cellule par des espéces réactives
oxygénees.

Tachyarythmie : accélération et irrégularité des battements du cceur.

Théophyllinémie : taux de théophylline dans le sang.

Thrombopénie : diminution du nombre de plaquettes en dessous de 150 000 par mm3
de sang circulant.

Vasodilatation : augmentation du calibre d’un vaisseau par relachement des éléments
musculaires de sa paroi.

VEMS : Volume Expiratoire Maximal par Seconde

Xanthine : substance issue de la dégradation de certaines bases de 'ADN.
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INTRODUCTION

« La prévalence de I'asthme en France en 2018 reste autour de 6,5%, mais prés

de la moitié des asthmatiques de France restent mal observants et mal contrdlés ».
Pr. Raherison-Semjen, pneumologue au CHU de Bordeaux, 2018

C’est cette citation provenant du congrés de pneumologie de langue frangaise
du 28 janvier 2019, exposant une situation déja connue depuis plusieurs années, qui
va guider ce travail de thése.

Ce constat pose la question de l'action des professionnels de santé, et plus
particulierement la place que peut occuper le pharmacien dans la prise en charge et
notamment I'amélioration de 'observance du patient asthmatique.

Le pharmacien est un professionnel de santé incontournable dans la prise en
charge pluriprofessionnelle de I'asthme. C’est un acteur de soin de premier recours,
et c’est aussi le spécialiste du médicament.

L’Assurance Maladie a déja reconnu la place du pharmacien dans la prise en
charge des patients asthmatiques traités par corticoides inhalés en leur proposant la
mise en place d’entretiens thérapeutiques en juin 2016. Ces entretiens visent a faire
le point sur le niveau de connaissance des patients sur I'asthme et leurs traitements.
Malheureusement, et comme nous le verrons plus tard, ces entretiens n'ont pas eu le
succes escompte.

Pour essayer de comprendre ce que les patients attendent du pharmacien
d’officine, jai réalisé un questionnaire a destination des patients adultes.
Ce questionnaire comporte des items permettant de constater ce que peut déja faire
le pharmacien, et des items pour esquisser ce que pourrait faire le pharmacien avec
I'accord de ses patients.

Pour resituer la place du pharmacien dans la prise en charge des patients
asthmatiques, nous nous intéresserons d’abord a la physiopathologie de I'asthme.
Nous aborderons ensuite les thérapeutiques disponibles en France en officine.

Une fois ces bases posées, I'exploitation des résultats du questionnaire dessinera
les grandes tendances des attentes des patients quant au réle du pharmacien dans le
traitement de leur asthme. Nous nous servirons de ces réponses afin de déterminer
les actions possibles du pharmacien pour renforcer I'observance du patient
asthmatique.
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1. Généralités sur I'asthme
1.1.  Quelques chiffres

1.1.1. Reépartition selon I'age

En France, il existe peu de données statistiques concernant l'asthme.
Les premiéeres estimations de la prévalence de I'asthme en fonction de I'age ont été
produites grace a des études internationales de grande envergure (1) :

- Chez l'adulte, 'enquéte ECRHS (European Community Respiratory Health

Survey)
- Chezl'enfant, 'enquéte ISAAC (International Study on Asthma and Allergies in
Childhood)

L’étude ECRHS a débuté en réponse a 'augmentation des taux de mortalité liée a
I'asthme chez les adultes dans les années 1980. Cette étude s’est déroulée en Europe
entre 1990 et 2002 (2). Une nouvelle étude ERCHS est en préparation : elle vise a
décrire les différences pathologiques plusieurs années aprés (exemple : obésité et
asthme, sensibilisation aux IgE avec 'age...).

L’étude ISAAC a concerné un échantillon d’environ 2.000.000 d’enfants a travers
le monde, entre 1991 et 2012 (3). La population pédiatrique était divisée en deux
groupes : les adolescents et les enfants. A I'heure actuelle, le Global Asthma Network
continue d’exploiter ce type de données épidémiologiques.

A léchelle de la France, nous pouvons également citer d’autres études
épidémiologiques parmi lesquelles I'enquéte décennale de 'INSEE, ou des enquétes
menées en milieu scolaire par les ministéres de la Santé et de 'Education. (1)

Classe de ;
" Classe de CM2 | Classe de 3°me
Symptémes maternelle (2012- (2007-2008) (2008-2009)
2013)
Asthme al\J/igours de la 11% 14.,4% 15,7%
Traitement au cours des o 0 0

12 derniers mois 1% 9% 8,6%
Asthme actuel 9,7% 9.7%

Tableau 1: Prévalence de l'asthme chez les enfants en France entre 2007 et 2013 (4)
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Il apparait dans ce tableau que depuis 10 ans la prévalence de I'asthme chez les
enfants est plutét stable quelle que soit la tranche d’age. En 2018, environ 10% des
enfants souffrent d’asthme.

Pour les adultes, une enquéte décennale datant de 2003 indique que 6% des
adultes sont atteints de cette pathologie pulmonaire.

Symptomes Adultes
Crise d’asthme au cours des 12 derniers 4.4 %
mois
Traitement actuel pour 'asthme 4,6%
Asthme actuel (au moins un des 2 o
o ) 6%
critéres ci-dessus)

Tableau 2 : Prévalence de I'asthme chez les adultes en France en 2003 (1)

En 1998, I'enquéte santé et protection sociale estimait que la prévalence de
'asthme en France métropolitaine était de 5,8% toutes catégories d’age confondues,
soit 3 millions et demi de personnes. Selon la méme étude réalisée en 2006, la
prévalence de I'asthme était de 6,7% dans la population de France métropolitaine,
c’est-a-dire une augmentation d’environ 1% en moins de 10 ans. (1)

1.1.2. Reépartition selon le sexe

Toujours selon I'enquéte décennale de 2003, on peut noter une petite différence
entre les deux sexes : la prévalence de I'asthme est légerement plus élevée chez les
femmes que chez les hommes (5,3% de la population générale contre 6,5%). (5)

Crise d’asthme .
Sexe 12 derniers mois Traitement actuel Asthme actuel
Hommes 4 1% 4 0% 5,3%
Femmes 5,3% 4.4% 6,5%

Tableau 3 : Prévalence de I'asthme en fonction du sexe chez les adultes en France en 2003 (5)

Une étude sur un modéle murin réalisée au centre de physiopathologie de
Toulouse montrerait un role des androgénes sur la physiopathologie de I'asthme, qui
serait peut-étre extrapolable a 'lHomme. (6)
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Chez les adultes, la prévalence de I'asthme entre les sexes demeure a peu prés

égale entre 20 et 40 ans. Au-dela, la pathologie est plus fréquente chez les femmes.
(7)

1.1.3. Reépartition selon les pays

D’aprés 'organisation mondiale de la santé (OMS), 'asthme est une maladie qui
touche tous les pays du monde.

La seule différence entre les pays riches et les pays pauvres est le taux de mortalité
qui est nettement supérieur dans les nations les moins favorisées. (8)

L’OMS estime également que 235 millions de personnes dans le monde seraient
touchées par I'asthme (8). Ce chiffre, rapporté a la population mondiale de 7 milliards
d’habitants, représente environ 3,36% de la population totale. En moyenne, sur 100
personnes, 3 sont asthmatiques.

‘**- * .
L 3
N .
]
[ | pas de données » ? A
:I =1% ‘ \
[ 1-2% [10-12.5%

[12-3% [Ml125-15%
[]3-4% [l>15%

[]4-5%
[ 5-6% ,’
[l 6-7%
B 7-8%
B 8-10%
Figure 1 : Prévalence de I'asthme selon les pays (9)
1.2. Facteurs de risque de survenue de I'asthme

1.2.1. Prédispositions génétiques

Depuis les années 1970, il est établi que I'asthme est une pathologie dont I'origine
est en partie, si ce n’est presque totalement, génétique (10).

En effet, un enfant né de parents asthmatiques a entre 35% et 95% de risques de
devenir lui-méme asthmatique.
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La communauté scientifique s’est donc penchée sur la composante génétique de
'asthme. Leur premiére réflexion a été de se dire que l'asthme n’est pas une
pathologie précise mais plutét un ensemble de pathologies différentes qui ont la méme

clinique, mais dont la contribution des genes et de I'environnement serait différente.
(10)

A terme, le but est d’obtenir une « cartographie » des génes de I'asthme et des
facteurs environnementaux afin de pouvoir prédire le type d’asthme du patient et les
thérapeutiques les plus adaptées.

C’est d’ailleurs dans cette idée que se retrouve la dichotomie d’un tel projet : d’un
c6té on cherche a trouver des facteurs communs pour créer des groupes homogenes
d’asthmatiques, et de l'autre on souhaite trouver des traitements personnalisés pour
chaque individu. (10)

En 2007, plus de 30 génes ont été associés a I'asthme et aux réactions allergiques.
Les 10 principaux génes impliqués dans la pathologie asthmatique sont représentés
dans le tableau ci-dessous. (10-12)

Géne étudié Localisation
ADAM 33 20p13
DPP10 2q14
PHF11 13914
NPSR1 7p14
HLA-G 6p21
CYFIP2 5q33
IRAK3 12q14
COLBA5 3921
OPN3/CHML 1943
SPINK5 5q32

Tableau 4 : Les principaux génes de l'asthme et leur localisation
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Certains de ces génes codent pour des protéines jouant un réle dans la
différenciation terminale des epithelia, et donc dans la résistance de I'arbre pulmonaire
aux agressions du milieu extérieur.

lls auraient probablement aussi un effet sur les cellules des muqueuses grace a
deux protéines (11) :
- L’interleukine 13 (IL-13) qui modifierait la production de mucus
- Le récepteur aux immunoglobulines de type E (FceR 1) présent sur les
mastocytes, un type de leucocyte.

Finalement, la base génétique est définie mais il nous manque encore des
ressources pour déterminer les différences entre les alleles, les interactions entre les
génes, et aussi l'étude de limpact des médicaments sur la génétique (la
pharmacogénétique). (10)

1.2.2. Facteurs de risque de crise environnementaux

1.2.2.1. Pollution de l'air

En plus de sa composante génétique, la pathologie asthmatique trouve son origine
dans des facteurs environnementaux. (11)

Une des causes principales de déclenchement d’une crise d’asthme est la pollution
extérieure : dans les grandes villes, la qualité de I'air est exprimée sous forme d’un
indice qui reprend la plus haute valeur entre 4 grands types de
polluants atmosphériques (13) :

- Le dioxyde de soufre (SOz2)

- Le dioxyde d’azote (NO2)

- L’ozone (O3)

- Les poussiéres en suspension, c’est-a-dire les particules dont le diamétre est

inférieur a 10 um (PMo)

Cet indice de la qualité de l'air peut varier de 1 (trés bon) a 10 (trés mauvais).
On donne alors des consignes aux personnes fragiles au niveau pulmonaire,
notamment les asthmatiques, pour éviter qu’ils ne s’exposent a ces particules.

En effet, quand ces derniéres arrivent au niveau des poumons, elles peuvent

provoquer un stress oxydatif, une inflammation bronchique et donc une crise d’asthme.
(14)

La pollution extérieure n’est pas la seule a étre incriminée dans 'augmentation du
risque de déclencher une crise d’asthme : la pollution intérieure joue aussi un réle. (15)
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Le premier polluant de l'air intérieur est la fumée de tabac : un tabagisme, qu’il soit
actif ou passif, diminue la qualité de vie de la personne asthmatique en dégradant sa
fonction respiratoire et en augmentant le risque d’exacerbations de ['asthme.
De plus, le tabagisme réduit I'efficacité de la corticothérapie, trés souvent utilisée dans
le traitement médicamenteux de I'asthme. (15)

Les seconds polluants de I'air intérieur sont les produits ménagers qui provoquent
'apparition des symptdbmes asthmatiques. Si c’est moins le cas pour un usage
domestique, c’est un véritable enjeu en milieu professionnel ou I'on considére que 15%
a 25% des nouveaux cas d’asthme sont dus a ces produits d’entretien. (15)

1.2.2.2. Allergenes, meédicaments et pathologies

L’asthme et la sensibilisation allergique sont souvent intimement liés. Chez des
patients asthmatiques sensibilisés aux allergénes et qui y sont exposés lors de leur
vie quotidienne, on a pu noter une perte de contrdle de la pathologie, une
hyperréactivité bronchique et une détérioration de la fonction respiratoire.

La poussiére de maison est souvent désignée comme agent allergisant alors qu’il
s’agit d’'un ensemble d’éléments comme des acariens, des moisissures, des squames
d’animaux et des pollens. On peut également retrouver les acariens dans les textiles
comme la literie, les tapis, ou la moquette par exemple. Les blattes sont aussi des
sources de réaction allergique.

L’allergie aux pollens est parfois responsable de crises d’asthme. La plupart du
temps, un patient n’est allergique qu’a certains types de pollens. La période des crises
allergiques dépend donc de la saison pollinique en question.

En dernier lieu, certains allergénes alimentaires (arachides, lait, ceufs...) peuvent
favoriser la pathologie asthmatique. (15)

Certains médicaments sont a risque :
- Chez certains patients, les AINS (dont I'aspirine) peuvent exacerber les signes
cliniues de l'asthme. Ceci est di aux propriétés pharmacodynamiques des
AINS qui augmentent la synthése des leucotriénes qui sont des substances
bronchoconstrictrices.

- Les bétabloquants agissent sur les récepteurs béta pulmonaires en provoquant
une bronchoconstriction. L'utilisation de bétabloquants par voie ophtalmique ne
permet pas de s’affranchir totalement du risque de bronchoconstriction, du fait
d’'un passage systémique possible a travers le canal de Schlemm.
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Le traitement de certaines pathologies peut améliorer le contréle de I'asthme. C’est
notamment le cas des affections de la sphére ORL comme la rhinosinusite chronique
qui peut avoir un retentissement sur les voies aériennes inférieures.

L’obésité est aussi une pathologie qui augmente a la fois la prévalence et
I'incidence de I'asthme : une perte de poids permet de mieux maitriser 'asthme en
diminuant la résistance au traitement par corticoides inhalés. (15)

1.3. Physiologie de I'appareil respiratoire

1.3.1.  Anatomie de I'appareil respiratoire

L’appareil respiratoire est un ensemble d’organes qui permettent la ventilation
pulmonaire (communément appelée respiration), c’est-a-dire les échanges gazeux de
dioxygeéne (O2) venant du milieu extérieur contre du dioxyde de carbone (COz2) venant
du corps humain.

1.3.1.1. Le nez et les cavités nasales

Le nez est une structure du visage, de forme pyramidale, qui marque le début des
voies aeriennes supérieures. Les narines permettent 'ouverture des cavités nasales
avec le milieu extérieur, et les choanes permettent I'ouverture des cavités nasales
dans le nasopharynx. (16)

La structure osseuse soutenant le nez et les cavités nasales repose sur une grande
partie des os de la téte puisque ces cavités en sont au centre.

Les os qui contribuent a la structure osseuse de ces formations sont donc les os

sphénoide, frontal, éthmoide et le vomer. On retrouvera aussi les 0s nasaux,
lacrymaux, palatins et maxillaires. (16)
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Figure 2 : Les os de la cavité nasale (17)

A ces os, des structures cartilagineuses viennent s’ajouter pour donner la forme

du nez que nous connaissons :

- Le cartilage septal qui va se prolonger pour former I'aréte du nez et séparer les

deux fosses nasales par le septum nasal.

- Les cartilages latéraux qui vont former la paroi latérale supérieure de chaque

narine.

- Les cartilages alaires qui vont former la paroi latérale inférieure de chaque

narine.

Les cavités nasales contiennent chacune trois structures enroulées que l'on
appelle des cornets. Ces cornets communiquent avec des cavités remplies d’air
présentes dans certains os du crane : les sinus (par exemple le sinus maxillaire). (16)

Outre ces cornets, on trouve aussi de petits trous (les ostia) qui communiquent
avec les cavités pneumatiques de certains os du crane. Ces cavités pneumatiques

remplies d’air servent a alléger le poids de la téte.

La vascularisation du nez s’effectue par les terminaisons des artéres maxillaire et

faciale qui proviennent des artéres carotides interne et externe. (16)
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Ces petites artéres se rencontrent au milieu du septum nasal : c’est la tache
vasculaire de Kiesselbach. Cette tache vasculaire est plutét fragile, ce qui explique la
fréquence des épistaxis a ce niveau.
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Figure 3 : La tdche vasculaire de Kiesselbach (18)

L’'un des nerfs les plus importants pour le nez et les fosses nasales est le nerf
olfactif (I1°® paire de nerfs craniens). Ce nerf se ramifie et passe a travers la lame
criblée de I'os éthmoide pour permettre la reconnaissance des odeurs.

La fonction principale des fosses nasales est de réchauffer et d’ajuster I'humidité
de I'air que I'on inspire avec le concours des cornets nasaux. Leur surface permet de
garder un long contact avec lair inspiré pour qu’il soit aux bonnes conditions de
température et d’humidité. (16)

Les fosses nasales servent aussi a recueillir les molécules odorantes pour
permettre leur reconnaissance par les récepteurs olfactifs du nerf olfactif.

Enfin, la derniere utilité des cavités nasales est de piéger les particules de I'air pour
les rejeter, soit en les éternuant, soit en les avalant.
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Les cellules qui tapissent la muqueuse nasale sont de deux types :
- Les cellules muqueuses qui produisent le mucus, un liquide visqueux et collant
qui retient les particules
- Les cellules ciliées, qui battent toujours dans le méme sens et apportent ce
mucus dans le pharynx ou il sera dégluti et digéré par la suite.

1.3.1.2. Le pharynx

Le pharynx est une cavité en forme de cylindre qui permet de faire communiquer
les cavités orale et nasale avec le larynx. C’est donc une voie commune entre le bol
alimentaire et I'air. (16)

On distingue 3 régions dans le pharynx (16) :
- Le nasopharynx : il s’étend des choanes des fosses nasales a l'arriere de la
cavité buccale
- L’oropharynx qui s’étend de I'arriére de la cavité buccale au début du larynx
- Le laryngopharynx qui termine le trajet vers le larynx

Nasopharynx

Oropharynx

Laryngopharynx

Figure 4 : Les différentes parties du pharynx (19)

Le pharynx sert a la fois a transporter I'air des fosses nasales aux poumons, mais
aussi & apporter la nourriture mastiquée dans I'cesophage. A cet effet, I'abaissement
du palais mou a l'arriere de la gorge et I'élévation de la langue permettent au sujet de
respirer lorsqu’il mastique. Quand il déglutit, I'inverse se produit et les voies
respiratoires sont bloquées.

31



1.3.1.3. La trachée, les bronches et les bronchioles

La trachée est un tube flexible qui démarre de la derniere vertébre cervicale et qui
se divise en bronches principales droite et gauche au niveau de la 5™ vertébre
thoracique. (16)

Elle se constitue d’'anneaux cartilagineux en forme de fer a cheval dont I'ouverture,
a l'arriere, est comblée par des muscles lisses. C’est ce détail qui fait qu’elle peut
changer de diamétre.

Chaque bronche entre dans la racine d’'un poumon et se divise alors en bronche
principale droite et gauche. Les divisions vont se poursuivre de bronches principales
a bronches lobaires, puis a bronches segmentaires, puis en bronchioles et enfin en
alvéoles pulmonaires. (16)

Respiratory
Bronchiole

Alveolar

onchus

e 'Y

\"Diap" ragm

_1__\

Figure 5 : Les voies aériennes (20)

Les cellules présentes a la surface de ces structures sont les mémes que celles
vues precédemment : il s’agit de deux types cellulaires a savoir les cellules muqueuses
et les cellules ciliées.

On trouve également un autre type de cellule qui aura une importance capitale
dans le traitement de I'asthme : les cellules musculaires bronchiques lisses. (16)
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1.3.1.4. Les poumons

Les poumons sont les organes de la respiration. lls sont en forme de céne dont la
base repose sur le diaphragme. lls permettent I'échange de I'oxygéne du milieu
extérieur et du dioxyde de carbone produit par le corps humain. (16)

Le sang désoxygéné est amené du cceur vers les poumons par les artéres
pulmonaires, et il revient oxygéné au muscle cardiaque via les veines pulmonaires.

Le poumon droit est un peu plus volumineux que le poumon gauche pour la simple
raison que le cceur prend un peu plus de place sur le c6té gauche. (16)

Une membrane entoure les poumons : il s’agit de la plévre. Elle enveloppe
'ensemble du poumon avant de se réfléchir a la racine du poumon pour revenir sur
elle-méme et se fermer. (16)

Dans chaque racine pulmonaire, on retrouve une artere pulmonaire, deux veines
pulmonaires, une bronche et des nerfs (16).

La vascularisation du systéme pulmonaire est assurée par les artéres et veines
pulmonaires, ainsi que par les artéres et veines bronchiques.

L'innervation de ce territoire est dépendante du nerf vague (Xé™¢ paire de nerfs
craniens) qui se divise en deux branches, une pour chaque poumon. (16)

Les bronchioles terminales et les alvéoles, c’est-a-dire la derniére génération des
bronchioles, ne possédent pas de cellules ciliées, ni de cellules muqueuses, ni de
cellules musculaires lisses. C’est une paroi presque entierement formée d’une simple
membrane basale. (16)

33



Trachea

Superior lobe

Main (primary)
bronchus

Superior lobe Lobar

(secondary)
bronchus

Segmental
(tertiary)
bronchus

Middle lobe ———

Cardiac notch

Inferior lobe Inferior lobe

Right lung Left lung

Figure 6 : Les divisions bronchiques et le poumon (21)

1.3.1.5. Le diaphragme

Le diaphragme est un muscle strié lisse en forme de C qui délimite le thorax et
'abdomen (16).

C’est le principal muscle respiratoire :
- Sa contraction I'aplatit : on augmente le volume thoracique. C’est I'inspiration.
- Son relachement le vodte : on diminue le volume thoracique. C’est I'expiration.

Il est vascularisé par les artéres phréniques supérieure et inférieure qui
proviennent de l'aorte. Le systeme veineux draine le sang utilisé dans les veines

azygos et les veines abdominales.

Les nerfs phréniques se chargent du contrdle volontaire et involontaire du
diaphragme. lIs ont pour origine les nerfs cervicaux entre C3 et C5. (16)
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Figure 7 : Le diaphragme et l'appareil respiratoire (22)

1.3.2. Volumes mesurables et capacités
Le praticien peut effectuer des mesures pulmonaires chez un patient pour
déterminer des volumes et des capacités.

Un volume est une grandeur physique directement mesurable chez le sujet, tandis

gu’une capacité est la somme de plusieurs volumes.

L’appareil qui mesure ces volumes est souvent un pneumotachographe, qui va
réaliser des courbes de spirométrie dites « débit-volume ». (23)
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Figure 8 : Les volumes et capacités pulmonaires (24)

Le volume courant est le volume d’air que le sujet mobilise pendant une ventilation
normale sans faire d’effort. Les oscillations représentent respectivement les
inspirations pour les montées, et les expirations pour les descentes.

Le volume de réserve inspiratoire est un volume d’air que le sujet peut encore
inspirer en se forgant, juste aprés une inspiration normale.

Le volume de réserve expiratoire est quant a lui un volume d’air que le sujet peut
encore expirer en se forgant, aprés une expiration normale. (23)

Tous ces volumes d’air sont directement mobilisables par le sujet. Il en reste un
qui n’est jamais mobilisé et qui se nomme le volume résiduel. Puisqu’on ne peut pas
le déterminer directement, on peut le calculer indirectement. (23)

La capacité inspiratoire du sujet est définie comme la somme du volume courant
et du volume de réserve inspiratoire.

La capacité vitale est la somme du volume courant, et des volumes de réserve

inspiratoire et expiratoire. C’est le volume d’air totalement mobilisable avec un effort.
(23)
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La capacité résiduelle fonctionnelle est la somme entre le volume résiduel et le
volume de réserve expiratoire. Il reflete le volume d’air restant dans les poumons aprés
une expiration courante (volume de relaxation). On peut le mesurer grace a un
pléthysmographe, et de ce fait déterminer le volume résiduel. (23)

La capacité pulmonaire totale est la somme du volume courant, des volumes de
réserve inspiratoire et expiratoire, et du volume résiduel. C’est le volume total de gaz
pouvant étre contenu dans les poumons a la fin d’'une inspiration maximale. (23)

Pour mesurer les volumes, le praticien utilise un pneumotachographe. C’est un
dispositif relié a un écran qui va mesurer les volumes d’air que le patient mobilise.

Le patient se voit mettre une pince sur le nez pour ne prendre que les volumes
d’air transitant par la bouche. Le médecin va lui demander de produire quelques cycles
ventilatoires normaux, et ensuite d’'inspirer profondément pour expirer le plus fort et le
plus longtemps possible.

Il fera la méme chose pour linspiration. On verra alors s’afficher a I'écran une
courbe qui renseignera le praticien sur la nature du souffle du patient. Cette courbe
est appelée courbe débit-volume. (23)

Une autre mesure intéressante d’un point de vue pratique est le volume expiratoire
maximal par seconde (VEMS). Le patient va gonfler les poumons au maximum et
souffler directement le plus fort et le plus longtemps possible. (25)

Enfin, on peut calculer le rapport de Tiffeneau qui donne une idée de la fonction
respiratoire et de [l'obstruction bronchique. En dessous de 80%, l'obstruction
bronchique est considérée comme pathologique (méme si elle ne révéle pas forcément
un asthme). (23)

o ] VEMS (L)
Coefficient de Tif feneau (%) = T(L) * 100

L’utilisation du pneumotachographe se fait par mesure directe des débits
instantanés en fonction du volume pulmonaire pour réaliser une courbe débit-volume.

Traditionnellement, on trace deux boucles : une en ventilation courante et une en
ventilation forcée (expiration forcée puis inspiration forcée). (23)
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Figure 9 : Une courbe débit-volume (26)

La mesure des volumes non mobilisables peut se réaliser avec le
pléthysmographe : c’est une cabine étanche ou les changements de pression sont
analysés. On connait le volume de la cabine dans laquelle se trouve le patient, on
connait la pression dans la cabine et on peut mesurer celle qui sort des poumons du
patient.

De ce fait, et selon la loi de Boyle-Mariotte, on peut déterminer le volume
pulmonaire du patient et calculer le volume résiduel. (23)

1.4. La pathologie asthmatique
1.4.1. Histoire naturelle

1.4.1.1. Physiopathologie

L’asthme est une pathologie inflammatoire chronique des voies aériennes. Il est
souvent lié a une cause allergique que I'on retrouve dans plus de 70% des cas.

L’exposition aux allergénes active le profil Th2 des lymphocytes T helper. Ces
lymphocytes Th2 induisent une hyperéosinophilie et la stimulation des lymphocytes B.
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On a donc une production d’IgE qui provoque la dégranulation des mastocytes et
une libération des médiateurs de I'inflammation : histamine, leucotriénes, cytokines, et
prostaglandines. (27)

Ces meédiateurs de l'inflammation, s’ils sont présents de fagon importante et
chronique, peuvent provoquer une bronchoconstriction (par constriction des muscles
lisses bronchiques) et une hyperréactivité bronchique qui entraine une surproduction
de mucus et donc une géne respiratoire. (27)

Physiopathologie de I'asthme

Contraction des muscles lisses

Inflammation
de la mugueuse

Fibre musculaire

lisse Mucus

Lumiere
bronchique

LN Bronche asthmatique
dela quense lors d'une crise

« Contraction des muscles lisses

. « Hypersécrétion de mucus
Bronche asthmatique « Obstruction bronchique

Figure 10 : Différences entre une bronche saine et une bronche pathologique (27)

Cette obstruction bronchique est souvent réversible lors de la crise d’asthme, soit
de maniéere spontanée apres quelques minutes ou quelques heures, soit a I'aide d’'un
traitement bronchodilatateur. (28)

En somme, la muqueuse bronchique est trés sensible aux différents stimuli qui lui
sont imposés. Elle est hypersécrétante et cedémateuse. De plus, le muscle lisse
péribronchique est hypertrophié. (29)

En réponse a linflammation chronique, on assiste a une modification de la
structure des bronches que I'on juge irréversible. |l s’agit en fait de ce qu’on appelle le
remodelage des voies aériennes, qui est la conséquence d’une cicatrisation excessive
du tissu bronchique.

A terme, on peut ne plus observer la réversibilité de I'obstruction bronchique,
méme sous l'effet de bronchodilatateurs. (29)
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1.4.1.2. Signes cliniques de la crise d’asthme

Les signes cliniques de I'asthme se manifestent la plupart du temps pendant les
périodes des crises et sont plus ou moins spécifiques de la pathologie asthmatique.
On retrouve le plus souvent une dyspnée et une toux d’irritation.

Certains signes sont plus fréquemment retrouvés la nuit et le matin suivant :
sensation d’oppression thoracique, sibilances. (30)

La plupart du temps, les symptémes d’une crise d’asthme cédent en moins de 5
minutes aprés usage du traitement (27). |l faut distinguer les crises « simples » des
exacerbations qui sont des crises d’asthme durant plus longtemps (en moyenne 48h)
et qui s’aggravent. (27,31)

1.4.1.3. Facteurs de risque

Nous avons vu dans les parties précédentes qu’il existait des facteurs de
prédisposition génétiques a la maladie asthmatique, et que la qualité de I'air influencait
le risque de crise d’asthme.

La présence chez le patient d’'une dermatite atopique est un indicateur du caractére
génétique de I'asthme. Du fait de ce caractére génétique, une personne dont au moins
un des deux parents souffre d’'asthme a plus de risque de développer lui aussi cette
pathologie. (27)

Les facteurs favorisants les plus souvent retrouvés sont (30) :

- Les particules allergisantes : pollens, poils d’animaux, moisissures, acariens,
sulfites alimentaires...

- Les particules irritantes : la fumée de tabac, la pollution de I'air, le chlore, le
parfum, les peintures...

- Les sprays, notamment les sprays insecticides anti-poux ou ménagers a cause
des gaz propulseurs

- Les venins d’insectes ou des substances provenant de plantes

- L’effort physique : surtout par temps froid et sec

- Les infections virales comme par exemple le virus de la grippe ou le virus
respiratoire syncytial (VRS)

- Le reflux gastro-cesophagien

- Les médicaments qui exposent a des bronchospasmes méme lorsqu’ils sont
administrés par voie locale, et méme en I'absence d’antécédent d’asthme (-
bloquants, AINS...)
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1.4.1.4. Complications et signes d’alerte

La complication majeure de I'asthme est I'asthme aigu grave. C’est une crise
inhabituelle, plus grave, rapidement progressive et qui ne répond pas au traitement
bronchodilatateur. C’est une urgence médicale : sans traitement, les voies aériennes
vont s’obstruer et le patient ne sera plus en mesure de ventiler. (27)

En I'absence de traitement, 'asthme se complique parfois d’'un pneumothorax ou
d’un cceur pulmonaire aigu. (27)

Devant une personne asthmatique en crise, certains signes doivent alerter le
soignant et imposer une hospitalisation : cyanose, respiration faible, épuisement,
troubles de la conscience. (30)

Aprés examen, on retrouve d’autres signes d’alerte : bradycardie, hypotension
artérielle, arythmie, silence respiratoire a I'auscultation, DEP inférieur a 33% de la
valeur théorique, ou saturation du sang en oxygéne inférieure a 92%. (30)

1.4.1.5. Evolution de I'asthme

L’évolution de la pathologie asthmatique est variable au cours de la vie et selon
les patients. Chez 40% des patients, la symptomatologie s’améliore avec I'age : les
crises sont moins fréquentes et moins séveéres. Lorsque I'asthme débute a I'age adulte,
20% des patients pourront espérer une rémission. (30)

1.4.1.6. Formes cliniques de I'asthme

La pathologie asthmatique se présente sous plusieurs formes que l'on peut
distinguer, afin d’adapter au mieux le traitement.

L’asthme d’effort est une forme d’asthme dont les crises se déclenchent pendant
ou apres l'effort physique, en particulier lorsque I'air est sec et froid.

En présence d’'un asthme instable, le DEP varie de 20% tous les jours. Il est alors
justifié d’intensifier le traitement.

L’asthme a dyspnée continue est une forme d’asthme sévére ou la dyspnée est
permanente avec des sibilants et des exacerbations graves. (28)

L’asthme asymptomatique peut poser des difficultés diagnostiques. Le patient ne
ressent pas de symptdéme mais la spirométrie montre une obstruction bronchique. (28)
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Un asthme peut aussi se manifester par une toux séche nocturne sifflante ou non.
Si un traitement par bronchodilatateur et corticoide fait disparaitre la toux, c’est un
signe en faveur de cette forme d’asthme. (28)

L’asthme a parfois une origine professionnelle (par exemple, en boulangerie).
Le début est insidieux et les symptébmes variés. L’'amélioration des symptomes
pendant les périodes non travaillées est révélatrice de l'origine de I'asthme. (29)

Enfin, une patiente asthmatique enceinte peut aussi voir sa pathologie évoluer : il
reste stable dans un tiers des cas et s’améliore dans un autre tiers des cas. On observe
souvent des crises plus fréquentes a I'approche du terme de la grossesse. (28)

1.4.2. Diagnostic

Le diagnostic de I'asthme s’effectue au décours d’une crise. On retrouve une
association de signes cliniques évocateurs d’une obstruction bronchique.

Un eczéma ou une dermatite atopique sont parfois présents et orientent le
diagnostic en faveur de I'asthme. (28)

1.4.2.1. Explorations fonctionnelles

Pour définir un asthme, on met en évidence une obstruction bronchique et surtout
son caractére réversible. L’obstruction bronchique provoque une baisse du VEMS et
du rapport de Tiffeneau (28).

En ambulatoire, on mesure plus aisément le DEP que 'on compare a une norme
théorique, basée sur le sexe, 'age et la taille. (30)

On considére qu’une obstruction est réversible dés lors qu’on récupére au moins
15% du VEMS (ou 200 mL en valeur absolue) aprés inhalation d’un bronchodilatateur.
(28). Cette réversibilité est largement en faveur du diagnostic de 'asthme mais l'inverse

n’est pas vrai : une absence de réponse ne signifie pas que le patient n’est pas atteint.
(28)

Si le patient présente des symptoémes asthmatiques mais que la spirométrie est
normale, le clinicien demandera a mesurer le DEP sur 1 ou 2 semaines.
S’il y a plus de 20% de différence entre la mesure du matin (avant la prise du
bronchodilatateur) et celle de I'aprés-midi (aprés la prise du bronchodilatateur), le
résultat est en faveur du diagnostic de I'asthme.

Toutefois, cette technique est dépendante de la maniére de faire du patient. (28)
En dehors de la crise, la fonction respiratoire peut-étre normale.
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1.4.2.2. Diagnostic différentiel

A cause de signes cliniques voisins, 'asthme peut étre confondu avec (28) :

Le reflux gastro-cesophagien (RGO)

La bronchopneumopathie chronique obstructive (BPCO)
Une insuffisance cardiaque congestive

Une embolie pulmonaire

Une obstruction mécanique des bronches

Une toux sous inhibiteur de 'enzyme de conversion (IEC)
Une bronchite ou une bronchiolite

1.4.3. Critéres de sévérité de 'asthme

Selon les données de linterrogatoire, on classifie la gravité de I'asthme pour
adapter le traitement.

Cette gravité est fonction de la fréquence des crises, du retentissement des
symptdémes sur la vie quotidienne, de la variation du DEP et de la réponse au
traitement. (30)

1.4.3.1. Asthme intermittent

L’asthme intermittent est défini selon les critéres suivants (30) :

Moins de 2 accés de géne respiratoire diurne par semaine

Moins de 2 accés de géne respiratoire nocturne par mois

Moins de 2 prises de bronchodilatateur d’action rapide par semaine

Moins d’'une exacerbation annuelle nécessitant la prise de corticoides per os
Le DEP est en général supérieur a 80% de la valeur théorique entre les
épisodes aigus

1.4.3.2. Asthme persistant et leger

L’asthme persistant et Iéger est défini selon les critéres suivants (30) :

Moins d’un accés de géne respiratoire diurne par jour

Moins d’'un accés de géne respiratoire nocturne par semaine

Le DEP est en général supérieur a 80% de la valeur théorique entre les
épisodes aigus
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1.4.3.3. Asthme persistant et modéré

L’asthme persistant et modéré est défini selon les critéres suivants (30) :
- Plus d’'un acceés de géne respiratoire diurne par jour ou plus d’'un accés de géne
respiratoire nocturne par semaine.
- Les symptoémes sont discontinus et ne limitent pas les activités quotidiennes
- Le DEP est situé entre 60% et 80% de la valeur théorique entre les épisodes
aigus

1.4.3.4. Asthme persistant et sévére

L’asthme persistant et sévere est défini selon les critéres suivants (30) :
- Les symptdmes sont continus et limitent les activités physiques
- Le patient souffre de fréquents épisodes de géne respiratoire diurne et nocturne
- Le patient utilise pluriquotidiennement son bronchodilatateur d’action courte
- Le DEP est inférieur a 60% de la valeur théorique méme entre les épisodes
aigus

2. Traitement de I'asthme

Le traitement de I'asthme vise a diminuer la fréquence et l'intensité des épisodes
aigus de géne respiratoire et a améliorer la qualité de vie du patient. Ce traitement
repose sur |'éviction de facteurs déclenchant les crises d’asthme, les médicaments et
I'éducation thérapeutique. (32)

2.1. Traitement non médicamenteux et regles d’hygiéne

Le traitement de I'asthme ne repose pas uniquement sur I'action pharmacologique
des médicaments. Le patient, aidé par les professionnels de santé, peut contribuer a
la prévention des épisodes aigus de géne respiratoire par I'éviction des facteurs de
survenue des crises. (30)

Certaines substances allergisantes ou irritantes contribuent a déclencher les

symptomes de l'asthme. Identifier ces substances et éviter d'y étre exposé suffit
parfois a empécher I'apparition des symptédmes. (30)
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Au domicile, cela passe par quelques régles simples a suivre (30) :
- Utiliser un textile adéquat pour la literie afin de limiter la présence d’acariens.
- Eviter les tapis et les moquettes qui piégent les acariens, la poussiére et autres
polluants de l'air intérieur.
- Eviter d’avoir des animaux de compagnie puisqu’ils peuvent étre reconnus
comme responsables des allergies
- Contrdler le taux d’humidité intérieur pour éviter la présence de moisissures

A l'extérieur du domicile, le patient peut aussi suivre quelques recommandations
simples comme éviter de sortir lors des pics de pollution ou des pics polliniques.

Puisque la température de I'air peut elle aussi provoquer une crise d’asthme ou en
aggraver les symptémes, le patient évitera de s’exposer a des températures extrémes.
(33)

Enfin, le milieu professionnel est aussi a surveiller. Idéalement, les systémes de
ventilation devraient étre révisés et remplacés régulierement. Les procédés de
fabrication doivent étre améliorés pour diminuer I'exposition professionnelle aux
substances irritantes. (30)

Certains corps de métiers sont plus exposés que les autres aux maladies
professionnelles pulmonaires : les ouvriers du batiment, les boulangers mais aussi les
fabricants de prothéses dentaires... Ceux-la sont par exemple en contact avec la silice
cristalline qui provoque des affections respiratoires comme la silicose. (34)

En cas de tabagisme, un sevrage est a débuter sans délai : I'arrét du tabac est
essentiel pour améliorer la qualité de vie. (30)

2.2. Traitements médicamenteux de I'asthme

Comme nous I'avons décrit précédemment, 'asthme revét plusieurs niveaux de
gravité qui nécessitent chacun un traitement adapté.

Généralement, il s’agira d'utiliser un traitement de crise a la demande, et un
traitement de fond pour limiter la fréquence des épisodes de crise. (30)

Aprés 3 a 6 mois de traitement correctement suivi, et quand I'asthme est contrdlé,
le médecin peut entamer une diminution progressive des doses pour limiter les effets
indésirables médicamenteux.

Dans le cas ou il faut augmenter les doses, le praticien doit s’assurer que le patient
suive son traitement régulierement et convenablement. (30,32)
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2.2.1. Traitements médicamenteux de la crise d’asthme

Les crises d’asthme sont, dans la majorité des cas, réversibles aprés utilisation
d’'un B2 stimulant de courte durée d’action qui soulage rapidement les symptémes par
son action bronchodilatatrice.

Dés lapparition de la crise ou a laccentuation d’'une géne respiratoire, le
salbutamol est le médicament bronchodilatateur de premier choix. (30,32)

2.2.1.1. B2 stimulants de courte durée d’action

Les B2 stimulants de courte durée d’action utilisés dans I'asthme sont le salbutamol
et la terbutaline. La terbutaline n’a pas d’avantage significatif sur le salbutamol. (30)

Les noms commerciaux les plus souvent associés sont (35):
- Salbutamol : Ventoline®, Airomir°®, Ventilastin®
- Terbutaline : Bricanyl®

Leur mode d’action pharmacologique repose sur une activation des récepteurs
adrénergiques de type B présents sur les muscles lisses bronchiques.
Ce faisant, ces muscles lisses se détendent et permettent une augmentation du
diamétre des bronches. Cette bronchodilatation est rapide (5 minutes environ) et peut
durer entre 4 h et 6h. (36)

Ces molécules sont bien tolérées mais peuvent parfois donner des effets
indésirables rares : tremblements des extrémités, crampes, vertiges, tachycardie,
irritations de la gorge avec toux... Ces effets indésirables sont dose dépendants. (30,32)

Le salbutamol peut étre administré par plusieurs voies :

- Lavoie inhalée
o En suspension pour inhalation : il se présente en flacon pressurisé ou en
inhalateur délivrant 100 ug par dose. La posologie habituelle est d’'une a
deux bouffées 15 minutes avant I'exercice pour un asthme d’effort, et
d’'une a deux bouffées a réitérer (sans dépasser 8/jour) si besoin en cas
de crise ou d’exacerbation. (36-38)
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o En solution pour inhalation par nébulisation : il se présente sous forme
de récipients unidoses a 2,5 mg pour 2,5 mL ou 5 mg pour 2,5 mL.
La posologie est de 2,5 a 5 mg par nébulisation, toutes les 20 a 30
minutes en cas d’asthme aigu grave (sans dépasser 4 nébulisations par
jour). La prescription et le renouvellement sont réservés aux
pneumologues et aux pédiatres, mais tout médecin peut en prescrire et
en administrer en cas d’urgence vitale : il leur faudra noter « usage
professionnel » sur 'ordonnance. (39,40)

- La voie injectable
o En solution injectable par voie sous-cutanée : il se présente sous la
forme d’ampoules de 1 mL contenant 0,5 mg de salbutamol. En cas de
crise d’asthme, la posologie est de 8 mg/kg a renouveler toutes les 4h si
nécessaire. (41)

o En solution injectable intraveineuse : il se présente sous la forme
d’ampoules de 5 mL contenant 5 mg de salbutamol. En cas d’asthme
aigu grave, on administre 0,25 a 1,5 mg par heure (soit une demi
ampoule a 3 ampoules toutes les 10 heures). (42)

La terbutaline peut elle aussi étre administrée par plusieurs voies :

- Par voie inhalée :

o Sous forme de poudre pour inhalation : elle se présente sous la forme
d’'un inhalateur délivrant 500 ug de terbutaline par dose. En prévention
de l'asthme d’effort, la posologie est d’'une dose 15 minutes avant
'exercice. En cas de crise dasthme ou d’exacerbation, il est
recommandé d’inhaler une dose et de la renouveler quelques minutes
plus tard si les symptémes persistent.

La posologie maximale est de 8 inhalations par jour. (43)

o Sous forme de solution a inhaler par nébulisation : elle se présente en
récipient unidose contenant 5 mg de terbutaline pour 2 mL de solution.
En cas de crise d’asthme, la posologie est d’'une a deux dosettes soit 5
a 10 mg par nébulisation, a renouveler toutes les 20 a 30 minutes selon
I'efficacité et la tolérance du traitement.

Cette solution ne peut étre prescrite et renouvelée que par un pédiatre
ou un pneumologue. En cas d’urgence, tout médecin peut 'administrer
et la prescrire a posteriori a condition de mentionner « usage

professionnel » sur 'ordonnance. (44,45)
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- Par voie injectable
o Sous forme de solution injectable (intraveineuse ou sous-cutanée) en
ampoules de 1 mL contenant 0,5 mg de ferbutaline. En sous-cutané, la
posologie est d'une ampoule a renouveler si nécessaire (sous
surveillance médicale) ; en intraveineuse, l'injection se réalise a I'aide
d’'une seringue électrique avec une demi ampoule a 1 ampoule par heure
en cas de crise d’asthme. (46)

2.2.1.2. Les anticholinergiques inhalés

Un seul anticholinergique inhalé peut étre utilisé dans la crise d’asthme : il s’agit
de lipratropium, que I'on retrouve sous le nom commercial Atrovent®. Son efficacité
est moindre que celle des [32 stimulants de courte durée d’action et dés lors, il ne doit
étre utilisé qu’en association avec ces derniers. (32)

Les anticholinergiques bloquent les récepteurs cholinergiques (récepteurs a
'acétylcholine) des fibres musculaires lisses des poumons. En les bloquant,
l'acétylcholine est incapable de s’y fixer et ne peut pas provoquer de
bronchoconstriction. (47)

Les effets indésirables les plus fréquents sont les céphalées, la sécheresse
buccale, les troubles de la motilité gastro-intestinale, les irritations de la gorge et de la
toux. (32)

L’ipratropium se présente sous forme inhalée :

- Soit sous forme de solution pour inhalation présentée en flacon inhalateur
délivrant 20 pg par dose. La posologie en cas de crise d’asthme ou
d’exacerbation est d’'une a deux bouffées a renouveler quelques minutes plus
tard si besoin, sans dépasser 16 bouffées par jour. On ne peut 'administrer
gu’en association avec un B2 stimulant d’action rapide.

Cette spécialité peut étre prescrite par n'importe quel médecin mais n’est pas
prise en charge par 'Assurance Maladie. (47)

- Soit sous forme de solution pour inhalation par nébulisation, en récipients
unidoses de 1 ou 2 mL, contenant 0,5 mg d’ipratropium. Elle est uniquement
indiquée en cas d’asthme aigu grave, a la posologie de 0,5 mg par nébulisation
a diluer pour obtenir 5 mL de solution a nébuliser.
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L’inhalation est a répéter toutes les 20 a 30 minutes selon I'état clinique et la
tolérance du patient, toujours en association avec un B2 stimulant d’action
rapide.

La forme a nébuliser ne peut étre prescrite que par des pédiatres ou des
pneumologues. En cas d'urgence vitale, n'importe quel médecin peut
I'administrer et ensuite la prescrire tant qu'il inscrit « usage professionnel » sur
son ordonnance. (48,49)

L’association a doses fixes du fénotérol a 50 ug et de lipratropium a 20 ug
constitue la spécialité Bronchodual® qui posséde une AMM dans le traitement de la
crise d’asthme et la prévention de I'asthme d’effort. (50)

Il s’agit de Il'association d’un B2 agoniste de courte durée d’action et d’un
anticholinergique inhalé : ils possédent donc les mémes effets indésirables.

Il existe deux cas de contre-indication a [lutilisation de ce produit : la
cardiomyopathie hypertrophique obstructive et la tachyarythmie. (50)

Le Bronchodual® s’utilise par voie inhalée. Il se présente sous la forme d’une
solution pour inhalation en flacon pressurisé délivrant 50 ug de fénotérol et 20 ug
d’ipratropium.

Pour un asthme d’effort, la posologie est d’'une a deux bouffées a inhaler 15
minutes avant I'exercice. Pour une crise d’asthme, la posologie est d’'une a deux
bouffées a inhaler dés I'apparition des symptédmes, avec un maximum de 8 bouffées
par jour.(50)

2.2.1.3. Les corticoides administrés par voie orale

Pour traiter les exacerbations ou les crises d’asthme aigu grave d’un patient, le
médecin peut utiliser les corticoides per os a dose minimale efficace pendant 5 a 10
jours. (35)

Les corticoides oraux indiqués dans le traitement des exacerbations et de 'asthme
aigu grave sont la bétaméthasone, la dexameéthasone, la méthylprednisolone, la
prednisolone et la prednisone. (35)

Le mode d’action de ces corticoides est le suivant : la molécule va se fixer sur un
récepteur présent sur les cellules pulmonaires et va induire la production de facteurs
anti-inflammatoires (lipocortine, interleukine 10...). (51)
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Du fait de la voie d’administration, les effets indésirables généraux sont plus
fréquents que ceux des corticoides inhalés : rétention d’eau et de sodium, prise de
poids, insuffisance surrénalienne, hyperglycémie voire diabéete, ostéoporose,
ostéonécrose de la téte fémorale ou de la machoire, troubles oculaires (glaucome,
cataracte), retards de cicatrisation, immunodépression... (30,35)

Ces corticoides s’administrent tous par voie orale et sont disponibles sous forme
de comprimés (secs, sécables et dispersibles, ou effervescents).

La bétaméthasone se présente sous la forme de comprimés dispersibles dosés a
2 mg (Célesténe®) ou bien sous la forme de comprimés effervescents dosés a 0,5 mg
(Betnesol®).

L’équivalence anti-inflammatoire avec la prednisone est la suivante : 0,75 mg de
bétaméthasone = 5 mg de prednisone.

La posologie d’attaque est de 0,05 a 0,2 mg/kg/jour et les comprimés sont a
prendre le matin pendant un repas. (52,53)

La dexaméthasone (Dectancyl®) se présente sous forme de comprimés dosés a
0,5 mg.

L’équivalence anti-inflammatoire avec la prednisone est la suivante : 0,75 mg de
dexameéthasone = 5 mg de prednisone.

La posologie d’attaque est de 0,05 a 0,2 mg/kg/jour et les comprimés sont a
prendre le matin pendant un repas. (54)

Les comprimés dosés a 4 ou 16 mg de méthylprednisolone (Médrol°) sont
autorisés dans le traitement de I'asthme.

L’équivalence anti-inflammatoire avec la prednisone est la suivante : 4 mg de
meéthylprednisolone = 5 mg de prednisone.

En cas de crise, la posologie d’attaque est de 0,3 a 1 mg/kg/jour. Les comprimés
sont a prendre le matin au cours d’un repas. (55)
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La prednisolone (Solupred®) est disponible sous forme de comprimés
orodispersibles ou de comprimés effervescents dosés a 5 ou 20 mg.

L’équivalence anti-inflammatoire avec la prednisone est la suivante : 1 mg de
prednisolone = 1 mg de prednisone.

La posologie en cas d’exacerbation ou d’asthme aigu grave est de 0,35 a 1,2
mg/kg/jour. Les comprimés sont a prendre le matin au cours d’un repas. (56)

La prednisone (Cortancyl®) est disponible sous forme de comprimés dosés a 1 mg,
5 mg ou 20 mg. Les comprimés dosés a 5 et 20 mg sont sécables.

La posologie en cas de crise est de 0,35 a 1,2 mg/kg/jour et les comprimés doivent
étre pris le matin en mangeant. (57)
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Classe Voie

thérapeutique bl d’administration FETTIE LR
. Salbutamol Inhalée Suspension 19

B2 stimulants de pour inhalation dose

courte durée
d’action (CDA

(CDA) Terbutaline Inhalée Poudre pour | 500 ug /

inhalation dose

. . . . . Solution pour 20 ug/

Anticholinergique Ipratropium Inhalée inhalation dose
B2 stimulant CDA + Fénoteérol + . Solution pour AWy
. . . ) ; Inhalée . ; 20 ug/

anticholinergique ipratropium inhalation dose
Bétaméthasone Orale C_omprllmes 2 mg ou

dispersibles 0,5 mg

Dexaméthasone Orale Comprimés 0,5 mg
sl Orale Comprimés I 17

~ prednisolone 16 mg

Corticoides
Comprimés

Prednisolone Orale orodispersibles | 5 mg ou

ou 20 mg

effervescents

1mg, 5

Prednisone Orale Comprimés mg ou

20 mg

Tableau 5 : Principaux médicaments de la crise d'asthme disponibles en ville

2.2.2. Traitement médicamenteux de fond de I'asthme

Lorsque les épisodes de géne respiratoire sont plus fréquents et ont un impact
négatif plus important sur la vie du patient, on parle d’asthme persistant. La stratégie
thérapeutique évolue alors : un traitement quotidien de I'asthme (dit traitement de fond)
sera ajouté au traitement de crise a la demande.

La posologie de ce traitement de fond est a adapter au stade de gravité de 'asthme

et a la tolérance du patient vis-a-vis d’effets indésirables éventuels, en recherchant
toujours la dose minimale efficace. (30)
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Le but de ce traitement de fond sera de diminuer la dyspnée ressentie par le
patient, le recours au traitement de crise, et la fréquence des épisodes graves
d’obstruction bronchique. (30)

2.2.2.1. Les corticoides inhalés

Les corticoides inhalés sont des anti-inflammatoires locaux qui nécessitent une
administration quotidienne et réguliere. Leur délai d’action se situe entre quelques
jours et quelques semaines. (32)

Il s’agit des molécules suivantes : budésonide, béclométasone, ciclésonide,
fluticasone et momeétasone. (35)

Le mode d’action des corticoides inhalés est le méme que celui des corticoides
per 0s. La molécule va se fixer sur un récepteur aux corticoides présents sur les
cellules pulmonaires et va induire la production de facteurs anti-inflammatoires
(lipocortine, interleukine 10...). (51,58)

Ces traitements sont bien tolérés et les effets indésirables décrits sont surtout
locaux : mycoses oropharyngées prévenues par un ringage de la bouche, raucité de
la voix.

Néanmoins, un passage systémique est possible lors d’un traitement au long cours
avec des doses élevées et les effets indésirables seront les mémes que ceux des
corticoides oraux : glaucome, cataracte, insuffisance surrénalienne, perte de densité
osseuse... (30,32)

La posologie varie en fonction de la gravité de I'asthme et du besoin en corticoides.
Le praticien doit essayer de trouver la dose minimale efficace pour obtenir un contréle
de I'asthme satisfaisant et limiter les effets indésirables, qui sont plus fréquents aux
doses éleveées. (30,32)

Les posologies habituelles de budésonide se situent entre 400 et 1600 pg par jour,
répartis en 2 prises (voire 3 ou 4 en cas d’asthme instable). (32)

Le budésonide s’administre par voie inhalée :
- Soit en poudre pour inhalation en gélules de 200 ou 400 ug de budésonide dans
la spécialité Miflonil°®. (59)

53



Soit en poudre pour inhalateur délivrant 100, 200 ou 400 ug de budésonide par
dose. Les noms de spécialités sont Pulmicort® Turbuhaler et Novopulmon®
Novolizer. (60)

La béclomeétasone est le corticoide inhalé de premier choix dans le traitement de
fond de I'asthme d’aprés des données d’évaluation (30). La posologie habituelle des
traitements par béclométasone inhalée se situe entre 200 et 2000 pg par jour répartis
en 2 prises (voire 3 ou 4 en cas d’asthme instable). (32)

Par voie inhalée, différentes formes pharmaceutiques de béclométasone sont
disponibles :

En solution pour inhalation en flacon pressurisé délivrant 50 pug, 100 ug ou 250
Mg de béclométasone par dose dans les spécialités Beclojet®, Béclospray®,
Bécotide® ou Qvar®. (61)

En suspension pour inhalation par nébulisation sous forme de récipients
unidoses dosés a 400 pg / 1mL ou 800 pg / 2mL.

La posologie utilisée dans le traitement de fond de I'asthme se situe ici entre
800 et 1600 pg de béclométasone par jour répartis en 2 prises.

La dose maximale est de 3200 ug par jour. Le nom commercial de la spécialité
est Béclospin®. Ce traitement peut étre prescrit par tout médecin mais n’est pas
pris en charge par 'Assurance Maladie chez I'adulte. (62)

En poudre pour inhalation en gélules, chaque gélule contenant 100 pg, 200 ug
ou 400 pg de béclométasone. Le nom commercial de la spécialité est
Miflasone®. (63)

En poudre pour inhalateur. Il s’agit de la spécialité Bemedrex® Easyhaler qui
délivre 200 pg de béclométasone par prise. (64)

Le ciclésonide (Alvesco®) se présente sous la forme d’'une solution a inhaler en
flacon pressurisé. Chaque prise délivre 80 ou 160 ug de ciclésonide.

La posologie recommandée dans le traitement de fond de I'asthme est de 160 ug
par jour en une prise, mais on peut la diminuer a 80 ug par jour si 'asthme est contrdlé.
Il est également possible de I'augmenter jusqu'a 640 pg de ciclésonide par jour,
répartis en 2 prises de 320 ug. (65)

54



2.2.21.4. La fluticasone

Les posologies usuelles de la fluticasone dans le traitement de fond de I'asthme
de I'adulte se situent entre 100 et 2000 ug par jour, répartis en 2 prises.

La fluticasone s’utilise par voie inhalée et se présente sous la forme :
- D’une suspension a inhaler en flacon pressurisé, délivrant 50, 125 ou 250 ug
par dose. Le nom commercial du produit est Flixotide®. (66)

- D’une poudre pour inhalation a 100, 250 ou 500 pg par dose. Le nom
commercial de ce produit est Flixotide® Diskus. (67)

2.2.2.1.5. La mométasone

La mométasone s’administre par voie inhalée. On la retrouve sous la forme d’'une
poudre pour inhalation dans la spécialité Asmanex® Twisthaler. Chaque prise de cette
spécialité délivre 200 ou 400 ug de momeétasone.

La posologie retenue dans le traitement de fond de I'asthme est de 400 ug par jour
en une prise (68). Cependant, si 'asthme est bien contrblé, le patient peut se contenter

de 200 ug par jour. La posologie maximale est de 800 ug par jour répartis en 2 prises.
(68)

2.2.2.1.6. Reécapitulatif des posologies de corticoides inhalés

Posologie Posologie Posologie Posologie

faible (nglj) moyenne (ug/j) forte (pglj) usuelle (ug/j)

400-1600 en 2

Budésonide 200-400 400-800 > 800 . :
a 4 prises

200-2000 en 2

Béclométasone 100-200 200-400 > 400 N .
a 4 prises

80-320 en 2

Ciclésonide 80-160 160-320 > 320 X
prises

100-2000 en 2

Fluticasone 100-250 250-500 > 500 X
prises

200-800 en 1

Momeétasone 100-220 220-440 > 440 .
ou 2 prises

Tableau 6 : Les posologies des corticoides inhalés (32)
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2.2.2.2. Les B2 stimulants de longue durée d’action

Les molécules utilisées en tant que B2 stimulants de longue durée d’action sont le
bambutérol, le formotérol, le salmétérol et la terbutaline.

Comme les B2 stimulants de courte durée d’action, ils vont permettre la dilatation
des bronches et un meilleur passage de I'air, avec une durée d’action plus importante.

lls ne sont jamais utilisés seuls car ils peuvent masquer des signes d’exacerbation
de I'asthme : on les associe la plupart du temps avec un corticoide inhalé. (30,32)

Le mode d’action des B2 stimulants de longue durée d’action est le méme que celui
des courte durée d’action : la stimulation des récepteurs adrénergiques 32 du muscle
lisse bronchique permet de relacher ce muscle et d’obtenir une bronchodilatation. (69)

Les effets indésirables de ces B2 stimulants de longue durée d’action sont
communs a ceux des B2 stimulants de courte durée d’action utilisés comme
traitements de la crise d’asthme : tachycardie, tremblement des extrémités, irritation
de la gorge avec toux, vertiges, hyperglycémie...

Ces effets sont plus marqués avec les traitements oraux qu’avec les traitements
inhalés. (32)

Le bambutérol (Oxéol°®) s’administre par voie orale sous la forme de comprimés
sécables dosés a 10mg. La posologie dans le traitement de fond de I'asthme est de

10 a 20 mg par jour soit un a deux comprimés par jour a prendre le soir au coucher.
(70)

Le formotérol s'utilise par voie inhalée dans le traitement de fond de I'asthme.
La posologie usuelle dans cette indication est d’'une inhalation de 12 ug de formotérol

matin et soir. La posologie maximale est de 2 inhalations matin et soir (48 ug par jour).
(69,71,72)

Les différentes formes de formotérol disponibles sont :

- La poudre pour inhalateur, dosée a 12 ug par prise. |l s’agit de la spécialité
Asmelor® Novolizer. (71)
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- La poudre pour inhalation en gélules dosées a 12 pg. Il s’agit de la spécialité
Foradil®. (69)

- La solution pour inhalation en flacon pressurisé. Chaque dose délivre 12 ug de
formotérol. La spécialité se nomme Formoair®. (72)

Le salmétérol s'utilise lui aussi par voie inhalée dans le traitement de fond de
'asthme. Sa posologie est de 50 yg matin et soir, mais elle peut étre augmentée au
maximum a 100 pg matin et soir. (73,74)

Le salmétérol se présente :
- Sous la forme de suspension pour inhalation en flacon pressurisé ou chaque
pression délivre 25 ug de salmétérol. Cette spécialité se nomme Serevent®. (73)
- Sous la forme de poudre pour inhalateur ou chaque dose dispense 50 ug de
salmétérol. |l s’agit du Serevent® Diskus. (74)

Dans le traitement de fond asthmatique, la terbutaline (Bricanyl® LP) est disponible
par voie orale sous forme de comprimés a libération prolongée dosés a 5mg.
La posologie de ce principe actif est de 5 mg matin et soir au cours d’un repas. (75)

2.2.2.3. Les associations fixes de 2 stimulant d’action longue +
corticoide

Il existe des associations a doses fixes contenant un 2 stimulant de longue durée
d’action et un corticoide inhalé.

D’aprées la HAS, ce sont des traitements de seconde intention, a ne proposer
qgu’apres échec d’une corticothérapie inhalée seule. (35)

Ces associations a doses fixes ont I'avantage de diminuer le nombre de spécialités
prescrites aux patients (et donc le nombre de prises quotidiennes) mais sont moins
flexibles que des spécialités séparées pour moduler les doses en fonction du résultat
sur le contrble de I'asthme et de la tolérance. (30)
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A ce jour, 5 associations fixes de B2 stimulant de longue durée d’action et de
corticoides inhalés sont commercialisées en France :
- Formotérol
o + béclométasone
o + budésonide
o + fluticasone
- Salmétérol + fluticasone
- Vilantérol + fluticasone

Toutes ces associations a doses fixes s’administrent par voie inhalée. (35)

Cette association se présente sous la forme :
- D’une solution pour inhalation en flacon pressurisé, ou chaque dose délivre 100
ou 200 pg de béclométasone et 6 ug de formotérol. Il s’agit des spécialités
Formodual® et Innovair®. (76)

- D’une poudre pour inhalateur ou chaque dose délivre 100 ou 200 ug de
béclométasone et 6 ug de formotérol. Les spécialités concernées sont
Formodual® Nexthaler et Innovair® Nexthaler. (77)

La posologie usuelle de cette association est de 2 inhalations de 200 ug de
béclométasone + 6 ug de formotérol matin et soir. |l s’agit également de la posologie
maximale. Il est possible de diminuer les doses a 100 ug de béclométasone matin et
Soir. (76)

Selon le RCP d’Innovair®, il serait possible d’utiliser cette association lors d’une
crise d’asthme a condition que le patient se traite quotidiennement avec cette méme
association. On pourrait s’interroger sur la pertinence de cette information : elle
n’apparait pas strictement dans les indications de I'association fixe, mais 'usage est
mentionné dans la partie « posologie ». (76,77)

Cette modalité d’utilisation n’ayant pas été assez évaluée, il est préférable pour le
patient de continuer de gérer ses crises d’asthme a l'aide d’un bronchodilatateur
d’action rapide. (78)

Cette association se présente uniquement sous la forme de poudre pour

inhalateur.
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Différents dosages sont disponibles : des associations a 80 ug de budésonide +
4.5 ug de formotérol ; a 160 ug de budésonide + 4,5 ug de formotérol et a 320 ug de
budésonide + 9 ug de formotérol. (79)

La posologie habituelle de cette association se situe entre 1 bouffée de 80 pg de
budésonide + 4,5 ug de formotérol matin et soir et 2 bouffées de 320 ug de budésonide
+ 9 ug de formotérol matin et soir, selon les signes cliniques et la tolérance du patient.

Les spécialités concernées sont Symbicort® Turbuhaler, Gibiter® Easyhaler et
Duoresp® Spiromax. (79)

Cette association est disponible sous forme de suspension pour inhalation en
flacon pressurisé. Deux dosages sont commercialisés : un dosage a 50 ug de
fluticasone et un dosage a 125 ug de fluticasone, toujours associés a 5 ug de
formotérol.

La posologie retenue varie d’'une bouffée de 50 ug de fluticasone + 5 ug de
formotérol matin et soir a 4 bouffées de 125 ug de fluticasone + 5 ug de formotérol
matin et soir dans les cas les plus séveres.

La spécialité se nomme Flutiform®. (80)

L’association a doses fixes du salmétérol et de la fluticasone se présente sous
deux formes :

- En suspension pour inhalation en flacon pressuré, contenant 50 ug, 125 ug ou
250 ug de fluticasone toujours associés a 25 ug de salmétérol.
La posologie usuelle de cette forme se situe entre 1 bouffée de 50 ug de
fluticasone + 25 ug de salmétérol matin et soir et 2 bouffées de 250 ug de
fluticasone + 25 ug de salmétérol matin et soir.
Le nom de la spécialité est Sérétide°. (81)

- En poudre pour inhalation en récipient unidose, contenant 100 ug, 250 ug ou
500 ug de fluticasone pour 50 ug de salmétérol.
La posologie classique de cette association est d’'une bouffée de 100 ug de
fluticasone + 25 ug de salmétérol matin et soir, jusqu’a un maximum d’une
bouffée de 500 pg de fluticasone + 25 ug de salmétérol matin et soir.
Il s’agit du Sérétide® Diskus. (82)
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La derniére association fixe de bronchodilatateur de longue durée d’action et de
corticoides inhalés ne se présente que sous la forme de poudre pour inhalation en
récipient unidose.

On trouve deux dosages pour cette forme : une a 92 ug et l'autre a 184 ug de
fluticasone, toujours associés a 22 ug de vilantérol.

La posologie usuelle de cette association est d’'une bouffée de 92 ug de fluticasone
+ 22 pg de vilantérol par jour. Dans les cas d’asthme sévére, il est possible
d’augmenter jusqu’a une bouffée de 184 ug de fluticasone + 22 ug de vilantérol par
jour.

Les noms commerciaux de ces associations sont Relvar® Ellipta et Revinty® Ellipta.
(83)

2.2.2.4. Les anticholinergiques inhalés

Le seul anticholinergique inhalé indiqué en traitement de fond de I'asthme est le
tiotropium (Spiriva® Respimat). Il a une AMM dans le traitement de I'asthme en tant
que traitement additionnel continu chez des patients déja traités par une association
corticoide + B2 stimulant de longue durée d’action, et qui ont déja présenté une
exacerbation sévere d’asthme au cours de I'année précédente. (84)

L’action du tiotropium est la méme que celle de lipratropium vu précédemment : il
va bloquer les récepteurs a I'acétylcholine du muscle lisse bronchique et empécher la
bronchoconstriction. (84)

Les effets indésirables sont aussi similaires a ceux de [lipratropium : troubles
atropiniques (sécheresse buccale, vision trouble, constipation, rétention urinaire,
irrégularité du rythme cardiaque), toux... (32)

Le tiotropium s’administre par voie inhalée, sous la forme d’une solution a inhaler

délivrant 2,5 ug de tiotropium par dose. La posologie de ce principe actif est de 2
bouffées consécutives par jour. (84)
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2.2.2.5. Les antileucotrienes

Le montélukast (Singulair®) est une substance indiquée en traitement de fond de
'asthme insuffisamment contrélé par la corticothérapie inhalée et le B2 stimulant de
courte durée d’action a la demande (85). L’efficacité de ce traitement est moindre que
celle d’un corticoide inhalé. (32)

C’est un antileucotriene : les leucotriénes sont des molécules inflammatoires
produites par certaines cellules du systéme immunitaire, notamment les mastocytes et
les éosinophiles. Les leucotrienes se lient aux récepteurs présents dans les voies
aériennes respiratoires et provoquent I'inflammation des bronches.

Le montelukast va se lier aux récepteurs des leucotriénes pour éviter que ces
derniers ne provoquent une inflammation de la muqueuse bronchique. (85)

Ses effets indésirables sont les suivants : céphalées, troubles digestifs mineurs,
cedemes, troubles psychiques, sécheresse buccale, rares hépatites. (30,32)

Chez I'adulte, le montélukast se présente sous la forme d’un comprimé pelliculé
dosé a 10 mg a administrer par voie orale. La posologie est de 10 mg soit un comprimé
a prendre le soir. (85)

2.2.2.6. Les corticoides oraux

Généralement utilisés dans les traitements d’exacerbation de I'asthme ou lors d’'un
asthme aigu grave (5 a 10 jours de traitement), le praticien peut aussi utiliser les
corticoides oraux au long cours en cas d’asthme séveére, toujours a dose minimale
efficace. (35)

Les corticoides oraux indiqués dans le traitement au long cours de I'asthme sont
les mémes que pour le traitement des exacerbations a savoir : la bétaméthasone, la
dexaméthasone, la méthylprednisolone, la prednisolone et la prednisone. (35)

Le mode d’action de ces corticoides est le méme que celui précédemment décrit :
le corticoide va se fixer sur un récepteur présent sur les cellules pulmonaires et va

induire la production de facteurs anti-inflammatoires (lipocortine, interleukine 10...).
(51)

Les effets indésirables généraux sont les mémes que ceux décrits pour les
traitements des exacerbations.
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Les posologies d’entretien des différents corticoides sont les suivantes :
- Beétaméthasone : 0,5 a 1,5 mg/jour (soit 1 a 3 comprimés de 0,5 mg) (53)
o Ilfaudrait utiliser la spécialité Betnesol® car le RCP du Célesténe® indique
qgu’il n’est pas le plus adapté en posologie d’entretien. (52)
- Dexaméthasone : 0,5 a 1,5 mg/jour (soit 1 a 3 comprimés de 0,5 mg) (54)
- Meéthylprednisolone : 4 a 12 mg/jour (soit 1 a 3 comprimés de 4 mg) (55)
- Prednisolone : 5 a 15 mg/jour (soit 1 a 3 comprimés de 5 mg) (56)
- Prednisone : 5 a 15 mg/jour (soit 1 a 3 comprimés de 5 mg) (57)

2.2.2.7. La théophylline

La théophylline est un médicament a marge thérapeutique étroite, c’est-a-dire que
la dose efficace est trés proche des zones de surdosage et de sous-dosage. De plus,
elle est impliquée dans de nombreuses interactions médicamenteuses, ce qui limite
son usage. (30,32)

On la retrouve sous les noms de Dilatrane® LP, Theostat® LP ou Tedralan® LP. (35)

La théophylline est un dérivé xanthique inhibiteur non sélectif des
phosphodiestérases (PDE). A forte concentration, elle inhibe les PDE de type 3 et 4,
ce qui provoque une bronchodilatation. Cependant, son absence de sélectivité expose
le patient de nombreux effets indésirables. (86)

Les effets indésirables de la théophylline a dose thérapeutique sont des troubles
digestifs, de la tachycardie, des tremblements et des convulsions. En cas de
surdosage, les convulsions sont parfois les premiers signes d’intoxication, suivies par
une tachycardie, des troubles du rythme cardiaque, une rhabdomyolyse et une acidose
métabolique. (30,87)

Les contre-indications a l'utilisation de la théophylline sont la porphyrie aigue
intermittente et l'association a I'énoxacine, un antibiotique de la famille des
fluoroquinolones. (88)

La théophylline s’administre par voie orale : elle se présente sous la forme de
gélules dosées a 50, 100, 200 ou 300 mg ou bien sous la forme de comprimés dosés
a 100, 200 ou 300 mg. (35)

La posologie d’instauration se situe entre 5 et 8 mg/kg/jour répartie en 2 prises.
Si cette posologie est inefficace et que le patient ne présente pas de signe
d’intolérance, le médecin pourra augmenter les doses par paliers de 2 mg/kg/jour sous
contréle de la théophyllinémie pour éviter la toxicité.
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Chaque augmentation de dosage doit se faire au minimum aprés 3 jours de
traitement consécutif car il faut 3 jours pour que la théophyllinémie s’équilibre.
Le médecin va augmenter les doses jusqu’a obtenir un effet thérapeutique sans effet
indésirable.

La posologie habituellement efficace se situe entre 7 et 12 mg/kg/jour (sans
dépasser 800 mg). (88)

2.2.2.8. Le cromoglicate de sodium

Le cromoglicate de sodium (Lomudal®) fait partie de la classe thérapeutique des
cromones. Cette substance agit en inhibant la dégranulation des mastocytes et la
libération des médiateurs de I'inflammation. (32)

Les effets indésirables décrits sont rares : il s’agit surtout de réactions
d’hypersensibilité, d’irritations de la gorge et de toux. (30,89)

Le cromoglicate de sodium s’administre par voie inhalée. Il s’agit d’ampoules de
20 mg/2 mL contenant une solution pour nébulisation. La posologie habituelle est de
4 ampoules a inhaler par aérosolthérapie chaque jour, réparties en 4 séances. (89)

Ce médicament peut étre prescrit par tout médecin mais il n’est pas pris en charge
par '’Assurance Maladie : selon 'HAS, leur rapport bénéfice/risque est inférieur a celui
des corticoides inhalés et donc leur service médical rendu est insuffisant (35).
Cependant, le cromoglicate de sodium reste une option si ces corticoides inhalés sont
inutilisables. (30)

2.2.2.9. Les biothérapies

L’omalizumab (Xolair®) est une biothérapie : c’est un anticorps monoclonal
humanisé qui se lie aux immunoglobulines de type E présentes dans le sang, et qui
sont vectrices de l'allergie. (32,35)

C’est un traitement additionnel aux corticoides inhalés a forte dose et aux (2
stimulants de longue durée d’action, mais il faut que le patient subisse un asthme
allergique sévere a test cutané positif, et que son asthme soit résistant aux autres
traitements. (35)
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Les effets indésirables de cet anticorps sont souvent graves lorsqu’ils se
produisent, notamment : réaction au site d’injection, baisse de la défense contre les
parasites due a son action anti-IgE, accidents thromboemboliques artériels ou
vasculaires, thrombopénies séveres...

Il expose également aux effets indésirables connus des anticorps monoclonaux
comme des allergies, une augmentation des infections, de la fievre et de '’hypotension
artérielle. (90)

L’omalizumab se présente en solution injectable et s’administre par voie sous-
cutanée. |l est présenté en seringues pré-remplies de 75 mg/0,5 mL ou de 150 mg/1
mL. (91)

La posologie de 'omalizumab est fonction du taux d’IgE sériques totales et du
poids du patient. |l existe des tableaux de correspondance pour déterminer la dose a
injecter et la fréquence d’injection. Les injections peuvent se réaliser toutes les 2 ou 4
semaines. (91)

La prescription de cet anticorps reléve du régime des médicaments d’exception :
elle doit étre rédigée sur une ordonnance d’exception a 4 volets. La premiére
prescription doit étre réalisée par un praticien hospitalier spécialiste en dermatologie,
en médecine interne, en pédiatrie ou en pneumologie.

Les renouvellements peuvent étre effectués par les mémes spécialistes, qu’ils
exercent en ville ou a I'hdpital. Le patient doit présenter 'ordonnance initiale qui date
de moins d’'un an. Aprés cette année, le patient doit retourner voir le spécialiste
hospitalier. (92)

Le mépolizumab (Nucala®) est un anticorps monoclonal humanisé dirigé contre
l'interleukine 5, interleukine impliquée dans le développement des éosinophiles.
En bloquant cette interleukine, on empéche le développement des éosinophiles.
C’est un traitement additionnel dans I'asthme séveére réfractaire a éosinophiles. (93)

Les effets indésirables du mépolizumab découlent de son effet
immunodépresseur : baisse de la résistance aux infections, augmentation des
lymphomes, opposition a I'effet antiparasitaire des éosinophiles. Il expose également
le patient a des zonas graves, des douleurs, des gonflements, des myalgies et des
douleurs abdominales et dorsales. (94)

Le mépolizumab s’administre par voie sous-cutanée. Il se présente sous la forme
d’un flacon de 100 mg de poudre a reconstituer extemporanément avec de I'eau pour

préparation injectable (eau PPI).
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La posologie du mépolizumab est d’'une injection de 100 mg par voie sous-cutanée
une fois toutes les 4 semaines. La réévaluation du traitement doit se faire au minimum
une fois par an. (93)

La prescription du mépolizumab reléve du régime des médicaments d’exception :
elle doit étre rédigée sur une ordonnance d’exception a 4 volets. La premiere
prescription doit &tre réalisée par un praticien hospitalier spécialiste en pneumologie.

Les renouvellements peuvent étre effectués par un pneumologue de ville ou
hospitalier, sur présentation de 'ordonnance initiale qui date de moins d’'un an. Apres
cette année, le patient doit retourner voir le spécialiste hospitalier. (95)

Le reslizumab (Cingaero®) est un anticorps monoclonal humanisé dirigé contre
l'interleukine 5, interleukine impliquée dans le développement des éosinophiles.
En bloquant cette interleukine, on empéche le développement des éosinophiles.

Cest un traitement additionnel dans [I'asthme éosinophilique sévere
insuffisamment contrélé par la corticothérapie inhalée a doses élevées associée a un
autre traitement de fond. (96)

Les effets indésirables du reslizumab sont identiques a ceux du mépolizumab :
baisse de la résistance aux infections, augmentation des lymphomes, opposition a
I'effet antiparasitaire des éosinophiles, zonas graves, douleurs, gonflements, myalgies
et douleurs abdominales et dorsales. (94)

Le reslizumab s’administre par voie intraveineuse. Il se présente sous la forme
d’une solution a diluer stérile pour perfusion dosée a 10 mg/mL dans un flacon en verre
de 2,5 mL ou de 10 mL. (96)

La posologie du reslizumab est exprimée en fonction du poids du patient selon un
tableau de correspondance fourni par la firme. L’injection doit étre réalisée toutes les
4 semaines et le traitement doit étre réévalué au minimum une fois par an. (96)

La prescription du reslizumab reléve du régime des médicaments d’exception : elle
doit étre rédigée sur une ordonnance d’exception a 4 volets. La premiére prescription
doit étre réalisée par un praticien hospitalier spécialiste en pneumologie.

Les renouvellements peuvent étre effectués par un pneumologue de ville ou
hospitalier, sur présentation de 'ordonnance initiale qui date de moins d’un an. Apres
cette année, le patient doit retourner voir le spécialiste hospitalier. (96)

Actuellement, le reslizumab n’est pas disponible en ville. (96)
65



Le benrazilumab (Fasenra®) est un anticorps monoclonal humanisé dirigé contre
l'interleukine 5, interleukine impliquée dans le développement des éosinophiles.
En bloquant cette interleukine, on empéche le développement des éosinophiles.

Il estindiqué dans le traitement de 'asthme sévere a éosinophiles non contrélé par
un traitement corticoide inhalé a forte dose associé a un 2 agoniste de longue durée
d’action. (97)

Les effets indésirables du benrazilumab sont des céphalées et des pharyngites,
ainsi que des réactions au point d’injection (comme des démangeaisons, un érythéme
ou une douleur). (98)

Le benrazilumab s’administre par voie sous-cutanée. Il se présente sous la forme
d’'une seringue préremplie de 1 mL a usage unique contenant 30 mg de principe actif
en solution injectable. (97)

La posologie initiale est d’'une injection sous-cutanée de 30 mg de benrazilumab
toutes les 4 semaines pendant 3 mois, puis d’une injection sous-cutanée de 30 mg
toutes les 8 semaines. Ce traitement doit étre réévalué au moins une fois par an. (97)

La prescription du benrazilumab reléve du régime des médicaments d’exception :
elle doit étre rédigée sur une ordonnance d’exception a 4 volets. La premiére
prescription doit étre réalisée par un praticien hospitalier spécialiste en pneumologie.

Les renouvellements peuvent étre effectués par un pneumologue de ville ou

hospitalier, sur présentation de I'ordonnance initiale qui date de moins d’'un an. Aprés
cette année, le patient doit retourner voir le spécialiste hospitalier. (99)
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Voie

Classe DCI d’administration Forme Dosage
100 pg, 200
Budésonide Inhalée Poudre pour | 0 "400
inhalation
Mg / dose
. 50 pg, 100
S(_)Iutlon pour ug ou 250
inhalation
Mg / dose
Béclométasone Inhalée
100 pg, 200
Ppudre pour ug ou 400
inhalation
Mg / dose
. 80 ug ou
Ciclésonide Inhalée e e,
inhalation d
ose
. 50 pg, 125
Sus_penS|o_n ug ou 250
pour inhalation
Mg / dose
Fluticasone Inhalée
Poudre pour L ”9’5%500
icoil inhalation Hg ou
Corticoides n Mg / dose
200 ug ou
Mométasone Inhalée P.O lidre pour 400 pg/
inhalation
dose
. . Comprimés | 2 mgou 0,5
Bétaméthasone Orale dispersibles mg
Dexaméthasone Orale Comprimés 0,5mg
e Orale Comprimés ) @ 145
prednisolone mg
Comprimés
Prednisolone Orale orodispersibles | 5 mg ou 20
ou mg
effervescents
. o 1 mg, 5 mg
Prednisone Orale Comprimés ou 20 mg
Bambutérol Orale CCMPIMEs |- U0 Mg e
sécables 20 mg
B2 stimulants de
longue durée Poudre pour
d’action (LDA) ) ] inhalation 12 ug /
Formotérol Inhalée dose

Solution pour
inhalation
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Voie
Classe DCI d’administration Forme Dosage
Poudre pour 50 ug/
inhalation dose
Salmétérol Inhalée
B2 stimulants de Suspension 25 ug /
longue durée pour inhalation dose
d’action (LDA)
Comprimés a
Terbutaline Orale libération 5 mg
prolongée
S oot | Sps
Formotérol + . 100 pg ou
Béclométasone fileElEe 200 pg/
Poudre pour q Hg
inhalation ose
4,5 ug + 80
Mg ou 160
Formotérol + ) Poudre pour | Hg/dose
Budésonide fEIEE inhalation
9 ug + 320
Mg / dose
Formotérol + . Suspension £ g 2l
Pz stimulantS EDAN ST Inhalee pour inhalation | M9 0u 125
+ corticoides Mg / dose
25 ug + 50
Suspension Mg, 125 ug
pour inhalation | ou 250 pg/
Salmétérol + , dose
Fluticasone DlEEE
50 pg + 100
Poudre pour Mg, 200 ug
inhalation ou 500 pg /
dose
o 22 ug + 92
Vllapterol + Inhalée P_oudre pour ug ou 184
Fluticasone inhalation
Mg / dose
: . . ) . ] Solution pour 25ug/
Anticholinergique Tiotropium Inhalée inhalation dose
Antileucotriéne Montelukast Orale Comprimé 10 mg
50 mg, 100
Xanthine Théophylline Orale Gélules mg, 200 mg
ou 300 mg
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Classe

Anti-lgE

Anti-inteleukine 5

Voie

d’administration

75mg/0,5
Solution pour mL
Omalizumab Injectable Voie sous-
cutanée 150 mg / 1
mL
Solution pour
Benralizumab Injectable voie sous- £ mﬁ A
cutanée
Solution pour
Mépolizumab Injectable VoIe Sous- 100 mg
cutanée a
reconstituer

Tableau 7 : Principaux traitements de fond de I'asthme chez I'adulte communs en ville

CHOIX DU TRAITEMENT DE CONTROLE DE LASTHME

stade1 | stade2 | stade3 | stade4 | stades*
m Education et contrile de lemvironnement
Béla-2 agonistes d'action bréve
Traitement Béta-2 istes d'action 4 la demande
de la crise bréve 4 [a demande %
ol corticoides inhalés 4 faible dose + formotérol, 4 la demande W
Traitement de fond
Option 1 Corticalde inhalé Corticoide inhaléd | Corticoide inhalé 4 moyvenne | Corticoide inhalé
4 faible dose faible dose + béla-2 | ouforte dose + béta-2 & moyenne ou forte
agoniste daction agoniste d'action prolongée | dose + béta-2
prolongée afgoniste d'action
projongée
L L& &R & BE-Q
i +au choix
Antileucotrigne Corticoide inhalé Corticoide inhalé 4 dose forte | + tiotropium chez
4 dose moyenne ou | + antileucotriéne les adultes 4 risque
Option 2 forte dexacerbation
o e o- 5
ou ou ou
Corticoide inhaléd | Corticoide inhalé 4 fore dose | Omalizumab (asthme
dose faible + + théophylline allergique Igk
Option 3 antileucotriéne dépendant)
@+ @ ﬂ'-r g ﬂ
ou ou
Corticoide inhalé & Corticoide perosa =
dose faible + la plus faible dose o
Dption 4 théophylline possible g
o
a@+ @ oo
* Adresser le patienl b un spécialiste. §

Figure 11 : Choix du traitement de contréle de I'asthme (100)
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Mécanisme d'action
des antiasthmatiques

Les corticoides

lumniére f
bronchique o &

épithélium

L muqueuse

fibres musculaires
lisses

bronche normale

Ils pénetrent dans les cellules bronchigues et activent les récepteurs
intracytoplasmiques des glucocorticoides, ce qui a pour effet d
réprimer la synthése de molécules pro-inflammatoires (interleu J
TnF alpha, cytokines, leucotriénes..). Les corticoides diminuent donc
linflammation bronchique

recepteur
cyst-1T1

—

bronchoconstriction

Les B2 agonistes

Ce sont des agonistes directs et relativement sélectifs des
ccepteurs B adrénergiques bronchiques. La stimulation de
ces récepteurs induit la synthése d'AMF tu
diminution des concentrations iniraceliul ale
provoquant un 2 de

bronchique etune

Lathéophylline
Eller e lesfi

Lomalizumah

Il se fixe aux Iq £, réduisant ainsi la quantité
d'lg E circulantes, susceptibles de déclencher
une réaction allergique

Les cromones

lls inhibent la 1lation des mastoc
et empéchent ation o B
[inflamr

-

Le montelukast
Clestun antagoniste des réc
aux leucotrienes. Le montel

nhiber la bronchoconstriction,
[inflammation et hypersecrétion bronchique
induites par [es leucotnenes!

Figure 12 : Mécanismes d'action des antiasthmatiques (101)
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3. L’observance chez les asthmatiques et les actions
possibles pour le pharmacien

3.1. Définition de 'observance et de 'adhésion

Selon 'académie de pharmacie, I'observance est « une observation fidéle, par un
patient, des prescriptions concernant par exemple un régime ou un traitement ».
Elle est conditionnée par plusieurs facteurs : émotionnel, cognitif, comportemental et
social. (102)

L’adhésion, quant a elle, est I'acception plus ou moins exprimée du patient a la
prise en charge proposeée. Elle est également fortement dépendante des capacités
intellectuelles et psychologiques du patient, ainsi que de ses croyances et des acteurs
de la chaine de soins. Les déterminants de I'observance sont complexes et
difficilement appréhendables. (102)

En somme, I'observance est la traduction matérielle de 'adhésion au traitement.
On pourrait I'assimiler a un pourcentage de conformité a la prescription. (102)

Avant de poursuivre, il faut rappeler que I'observance n’est pas naturelle chez
'Homme. La décision d’adhérer ou non a un traitement peut étre consciente ou
inconsciente, intentionnelle (vacances, pause thérapeutique), ou étre un oubli. (102)

3.2. Pourquoi l'observance est-elle importante chez le patient
asthmatique ?

Dans la population générale, I'inobservance génére plusieurs conséquences (102) :
- La premiéere, la plus évidente, est la perte de chance pour le patient
- Des conséquences eépidémiologiques peuvent également apparaitre, par
exemple dans le cas d’un traitement antibiotique mal conduit qui ferait émerger
des souches bactériennes résistantes a cet antibiotique.
- Des conséquences économiques sont également a prévoir :
o Directes quand le patient n’utilise pas le traitement délivré (gaspillage)
o Indirectes pour la prise en charge des complications liées au mauvais
usage du traitement (ex : hospitalisations)

Chez un patient asthmatique, I'inobservance est un facteur de risque de non

contréle de I'asthme et de complications : hospitalisation suite a une crise d’asthme
aigu, asthme aigu grave ou dans le pire des cas, décés du patient (103)

71



Cette inobservance est due au fait que certains patients prennent leur traitement

en « dents de scie », moins souvent qu’ils le devraient ou oublient quelques prises.
(103,104)

Si on s’intéresse de plus pres a l'observance (cest-a-dire le rapport

nombre de prises réelles

, — ), celle-ci varie entre 63 et 92% quand le traitement est une
nombre de prises prescrites

corticothérapie par voie inhalée. (103,104)

D’aprés I'European Community Respiratory Health Survey (ECRHS) dont nous
avons déja parlé (cf. partie 1.1.1), 'observance rapportée variait entre 40 et 78% (103).
Le rapport de I'académie de pharmacie, lui, estime que le taux d’observance dans
I'asthme est de 30 a 40%. L’inhalateur ne serait pas utilisé de maniere adéquate dans
11% des cas.

Au final, le taux d’observance est trés variable mais peut atteindre 80% selon les
critéres utilisés (soit un patient inobservant sur 5). (103)

3.2.1.1. Les facteurs de risque d’inobservance

De trés nombreux facteurs sont susceptibles de baisser I'adhésion du patient au
traitement qu’il doit suivre. Ces facteurs de risque n’ont pas été validés a cause de la
faiblesse statistique des études réalisées mais ils permettent de dégager des notions
pour expliquer I'inobservance. (103)

Les facteurs qui occasionneraient une moins bonne observance d’aprés les études
sont (102,103) :

- Sexe masculin

- Patients de bas niveau socioéconomique et éducatif

- Mauvaise qualité de la relation soignant — patient

- Tabagisme

- Sujets agés ou jeunes adultes (18-34 ans)

- Mauvaise maitrise de la langue du pays d’accueil

- Manque de confiance dans l'efficacité et la sécurité des traitements

- Traitement a prendre plusieurs fois par jour

- Asthme de faible gravité

Lorsque le patient participe activement a sa prise en charge, et s’il pense que

'asthme est un probléme de santé sérieux, cela semble influencer positivement son
observance. (103)
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3.3. Evaluation des actions du pharmacien par les patients
asthmatiques

Pour réaliser cette these et préciser les attentes des patients sur le réle du
pharmacien dans la prise en charge de leur asthme, j’ai créé un questionnaire de 13
questions a remplir par le patient. Ce questionnaire rempli de fagcon anonyme a été
proposé a l'officine a I'occasion d’'une dispensation.

3.3.1. Questionnaire : présentation de I'élaboration et méthode de
diffusion

Le questionnaire produit pour la rédaction de cette these comporte 13 questions le
plus souvent fermées, ou a choix multiples, ou faisant appel a une échelle de valeurs
quant a I'importance d’un effet. Une seule question se présente sous forme ouverte et
a pour objectif de demander au patient de noter les noms de ses traitements de crise
et traitements de fond de I'asthme.

Il s’agit d’un questionnaire rapide dont la durée de remplissage ne devait pas
excéder le temps de la dispensation d’'une ordonnance de quelques lignes. En cas de
probléeme de compréhension, le dispensateur pouvait étre amené a reformuler la
question sans toutefois donner les réponses.

Derriére chaque question se cache une indication pour le pharmacien sur la
maniere d’appréhender la gestion du traitement de I'asthme avec le patient.

Ce questionnaire a été distribué a la vingtaine de pharmacies du groupement
Artésipharm. Ce groupement s’étend en majeure partie sur la région de I'Artois, autour
du bassin Lensois. Quelques pharmacies se situent dans le département du Nord
(Villeneuve d’Ascq et Bailleul...).

Le recueil des réponses s’est déroulé entre le début du mois d’octobre et la mi-
décembre 2018.

Chaque pharmacie a regu 5 questionnaires et une enveloppe pré-timbrée : a partir
de 3 questionnaires remplis, elle était libre de les retourner tout de suite ou d’attendre
d’avoir recueilli les 5 exemplaires. Une petite note explicative sur le déroulement du
questionnaire a été fournie a chaque pharmacie.
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Finalement, 68 questionnaires ont été remplis. Quelques-uns se sont révélés
inexploitables :

- Soit ils ne remplissaient pas les critéres (ex : un questionnaire pour un enfant
rempli par les parents). Seul un questionnaire d’'une patiente de 17 ans qui
geérait elle-méme son traitement a été pris en compte.

- Soit le verso n’avait pas été rempli

En fin de compte, il reste 64 questionnaires exploitables sur lesquels se basent les
observations.

3.3.2. Reésultats du questionnaire : exploitation des données

3.3.2.1. Aspect statistique

Sur I'ensemble des participants au questionnaire, la moyenne d’age est de 54,2
ans. La médiane de I'dge est de 56 ans : 50% des patients interrogés ont plus de 56
ans, et 50% ont moins de 56 ans.

Un premier constat : les personnes agées de plus de 75 ans sont 7 a avoir répondu
au questionnaire (soit 11%). C’est une classe d’age pour laquelle il faudra
particulierement faire attention lors des dispensations, notamment quant a la gestion
des effets indésirables auxquels les personnes agées sont plus sensibles.

Les autres catégories d’age se distinguent comme ceci :

Classe d’age Nombre de patients Pour::::zgﬁ é(;/)a leur
Moins de 25 ans 6 9,5%
25-50 ans 15 23,8%
50-60 ans 16 25,4%
60-75 ans 19 30,2%
75 ans et plus 7 11,1%

Tableau 8 : Les classes d'dge des patients interrogés

Le sex-ratio des réponses du questionnaire est satisfaisant : les deux sexes sont
représentés de maniére homogéne. 32 participants étaient des femmes (50,8%) et 31
participants étaient des hommes (49,2%).
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Sexe

B3 réponses

® Femme
® Homme

Figure 13 : Répartition des participants selon leur sexe

3.3.2.2. Q1 : Selon vous, le pharmacien a-t-il un réle important
en tant que soignant des patients asthmatiques ?

La premiére question posée au patient fait office de préambule : pense—t-il que son
pharmacien a un réle important comme soignant des patients asthmatiques ?

Le pharmacien intervient régulierement auprés des patients, que ce soit pour la
délivrance mensuelle des traitements ou lors d’affections intercurrentes (exemple :
bronchites infectieuses hivernales), mais aussi pour des demandes spontanées.

Ces demandes peuvent parfois concerner une toux séche et donc un traitement
antitussif : le patient est-il asthmatique ? Si oui, est-ce une exacerbation ? Doit-on
I'envoyer chez son médecin ou directement aux urgences ? Sinon, que peut-on faire ?

Une demande d’anti-inflammatoires comme l'ibuproféne chez un asthmatique est-
elle vraiment nécessaire ? Le médicament conseillé est-il lui-méme susceptible de
déclencher une crise ou d’aggraver un asthme existant ?

Les patients interrogés semblent conscients de notre compétence puisqu’ils sont
57 (90,5 %) a considérer que nous tenons un role important dans le processus de soin.
Il faut alors tenter de convaincre les 6 patients restants (9,5%) de [l'utilité du
pharmacien dans leur accompagnement : en quoi pouvons-nous les aider et quelles
compétences pouvons-nous mettre a leur service ?
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1) Selon vous, le pharmacien a-t-il un réle important en tant que
soignant des patients asthmatiques ?

63 réponses

@ Oui
& Non

Figure 14 : L’avis des patients interrogés sur le réle du pharmacien

3.3.2.3. Q2 : Au sujet de votre dispositif inhalateur (entourez la
lettre)

87,3 % des patients n’ont pas eu I'occasion de choisir le dispositif inhalateur qu’ils
allaient utiliser. On pourrait regretter que cette décision soit le plus souvent du seul fait
du médecin car seuls 8 patients (12,7%) ont réellement choisi leur dispositif inhalateur.

En tant que pharmaciens, il faut nous intéresser en priorité aux 3 patients restants
(4,8%) : ceux-la n’ont pas choisi leur dispositif inhalateur, et manifestement il ne leur
convient pas. Ces patients ne savent donc pas s’en servir ou difficilement, ce qui peut
amener a une mauvaise observance, une inefficacité du traitement, une augmentation
des doses prescrites.

Il appartient au pharmacien de tenir compte des capacités et des souhaits de son
patient pour lui proposer un dispositif adapté : il faudra donc éviter les dispositifs
nécessitant une trop grande force d’aspiration pour des patients avec une fonction
pulmonaire fortement altérée, vérifier la facilité de la coordination main-poumon, etc.

Lors de la premiére délivrance du médicament, présenter le type de dispositif au
patient et lui faire manipuler visent a s’assurer d'une utilisation correcte.

Le cas échéant, le patient pourra essayer d’autres types de dispositifs inhalateurs.

Si le dispositif inhalateur ne semble pas convenir, le pharmacien contactera le
prescripteur pour proposer une alternative. (105)
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2) Au sujet de votre dispositif inhalateur

63 réponses

@ Jer'ai choisi avec mon médecin

@ L= médecin I'a choisi pour maoi etil
me convient bien
Le médecin 'a choisi pour moi mais
[ai du mal a l'utiliser (ou il ne me
convient pas)

Figure 15 : Le choix du dispositif inhalateur

3.3.2.4. Q3 : Si le médecin notait sur votre ordonnance le nom
du médicament a inhaler pour votre asthme, seriez-vous
d’accord pour choisir le dispositif inhalateur le plus
adapté pour vous avec votre pharmacien ?

Depuis le 1¢" janvier 2015, les prescriptions doivent étre rédigées en Dénomination
Commune Internationale (DCI). (106,107)

Lors de I'acte de dispensation le pharmacien choisit le dispositif inhalateur le plus
adapté au patient lorsqu’un choix est possible.

Cette question avait pour but de sonder 'avis des patients. La majorité des patients
semble favorable a cette modalité de dispensation liée a une prescription en DCI (49

patients soit 79% des répondants).

D’autres préférent que cette tache reste réservée au médecin (13 patients soit
21%) : ce qui correspond a la prescription en DCI suivie d’'un nom commercial.

Dans cette situation, seules les spécialités pharmaceutiques inscrites au répertoire
des génériques pourraient étre substituées. (105)
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3) Si le médecin notait sur votre ordonnance le nom du médicament a
inhaler pour votre asthme, seriez-vous d'accord pour choisir le dispositif
inhalateur le plus adapté pour vous avec votre pharmacien ?

62 réponses

@ Cui
@ Mon

Figure 16 : Le choix du dispositif inhalateur avec le pharmacien

3.3.2.5. Q4 : Vous est-il arrivé de ressentir des effets indésirables
depuis le début de votre traitement médicamenteux de
'asthme ?

Les effets indésirables des médicaments peuvent entrainer un arrét du traitement
OuU une mauvaise observance entrainant une aggravation de I'asthme.

Environ 1 patient sur 4 (15 patients soit 23%) a déja ressenti un effet indésirable
attribué a son traitement de I'asthme.

La recherche des effets indésirables par le pharmacien lors de la délivrance des
médicaments aux patients est un élément important de la dispensation. C’est aussi
vrai pour les traitements du patient asthmatique. Ce faisant, il peut détecter un
probléme d’observance et chercher une solution en communiquant avec le patient et
le médecin traitant.

Les effets indésirables sont a déclarer au Centres Régionaux de

Pharmacovigilance afin d’améliorer les connaissances sur les médicaments, et de faire
émerger un signal de dangerosité le cas échéant.
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4) Vous est-il arrivé de ressentir des effets indésirables depuis le debut
de votre traitement médicamenteux de l'asthme ?

64 réponses

@ Cui
@ Hon

Figure 17 : Les effets indésirables ressentis chez les patients interrogés

3.3.2.6. Q5 : Sur une échelle de 1 (trés mal) a 5 (tres bien),
comment supportez-vous votre traitement
médicamenteux de I'asthme ?

La question suivante était destinée a quantifier la tolérance des patients vis-a-vis
de leur traitement : ils devaient entourer le chiffre correspondant a leur ressenti.
Le chiffre 1 signifiait « trés mauvaise tolérance » pour augmenter graduellement
jusqu’au chiffre 5 signifiant « trés bonne tolérance ».

Les résultats sont trés satisfaisants : 60 patients (soit 94% des patients environ)
estiment qu’ils supportent bien voire trés bien leur traitement. La moyenne des
réponses est située a 4,35 ; tandis que la médiane est de 5 : au moins 50% des
réponses sont a 5.

25% des patients avaient ressenti un effet indésirable a la question précédente, et
pourtant ils supportent bien leur traitement. L'explication se trouve peut-étre dans le
fait qu’ils supportent le traitement malgré un effet indésirable ressenti comme mineur
(ex : tremblement des extrémités sous salbutamol).

Ce pourrait aussi étre un effet indésirable de début de traitement qui s’est amélioré
(comme une mycose buccale traitée mais non récidivante suite a I'application des
regles hygiéno-diététiques a propos des corticoides inhalés) ; ou peut-étre que les
dosages ont été réévalués et que les effets indésirables ont disparu.
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Ces résultats sont encourageants mais il reste 4 patients (6%) chez qui la tolérance
du traitement est tres mauvaise ou moyenne.

Une fois encore, le pharmacien pourra s’enquérir de la bonne tolérance au détour
d’'une question au comptoir avec son patient. Un échange avec le patient permettrait
de déceler une mauvaise tolérance des traitements pour le patient, et contribuerait a
résoudre un probléme d’observance.

5) Sur une échelle de 1 (tres mal) a 5 (trés bien), comment supportez-
vous votre traitement médicamenteux de I'asthme ?

54 réponses

40

34(531%
20 (53,1 %)

26 (40,6 %)

20

10

3(4,7%) 0 (Dl %) 1 ['I,lﬁ %a)

1 2 3

Figure 18 : La tolérance du traitement chez les patients interrogés

3.3.2.7. Q6 : Sur une échelle de 1 (pas efficace) a 5 (tres
efficace), comment évaluez-vous lefficacité de votre
traitement médicamenteux de I'asthme ?

A l'instar de la tolérance des traitements, les patients pensent en grande majorité
que leurs traitements sont efficaces : 57 patients (89,1%) sont moins génés
qu’auparavant.

On peut corréler ce bilan aux résultats de la question 5 (comment supportez-vous votre
traitement médicamenteux de I'asthme ?), méme si on peut noter que :

La moyenne est Iégérement plus basse : elle est de 4,20. Ceci reste quand
méme un bon résultat.

La médiane est plus intéressante : elle est de 4. Par rapport a la question
précédente, on perd 1 point.

Cette perte d’'un point signifie que méme si le traitement est bien toléré, son
efficacité est moindre que celle attendue et qu’elle n’est pas optimale.
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On retrouve également 2 patients qui estiment que leur traitement n’est pas du tout
efficace. Ce sont les mémes qui avaient répondu a la question précédente qu’ils ne
toléraient pas du tout leur traitement.

L’action du pharmacien a ce niveau est double : encore une fois, il peut prendre le
temps de discuter avec son patient pour vérifier qu’il supporte bien son traitement et
le trouve efficace.

Il peut aussi vérifier ce que signifie pour les patients qu’un traitement est bien toléré
mais moins efficace : que cherchent-ils ? Ont-ils déja essayé un traitement plus
efficace et ne le supportaient-ils pas ? Le prescripteur réévalue-t-il le traitement ?

6) Sur une echelle de 1 (pas efficace) a 5 (tres efficace), comment

evaluez-vous l'efficacité de votre traitement médicamenteux de I'asthme
?

64 réponses

40

30 32 (50 %)

25 (39,1 %)
20

10
243,1%) 1(1,6 %)
|

4 (6,3 %)

1 2

Figure 19 : L'efficacité ressentie du traitement chez les asthmatiques interrogés

3.3.2.8. Q7 : Seriez-vous d’accord pour que le pharmacien
échange avec votre médecin au sujet des effets
indésirables que vous ressentez et du manque
d’efficacité de vos médicaments de I'asthme ?

Dans la majorité des cas, les patients accepteraient que le pharmacien
communique au médecin un probléme de tolérance ou d’inefficacité.

Pour les patients qui n'osent pas en parler a leur médecin, le pharmacien pourrait
faire office d’intermédiaire et trouver avec lui une solution satisfaisante. Ainsi le partage
des compétences des deux professionnels permettrait d’améliorer les soins au patient.

Cette solution permettrait au patient de prendre son traitement de maniére plus
constante.
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Le pharmacien peut également proposer un entretien pharmaceutique sur I'asthme
a son patient, sous réserve qu’il respecte les criteres d’inclusion. Cet entretien
confidentiel peut &tre un moment approprié pour faire le point sur les effets indésirables
et en faire part ensuite au prescripteur.

7) Seriez-vous d'accord pour que le pharmacien échange avec votre
meédecin au sujet des effets indésirables que vous ressentez et du
manque d'efficacité de vos médicaments de l'asthme ?

62 réponses

@ Oui
@ Mon

Figure 20 : L'avis des patients sur la coopération entre professionnels de santé

3.3.2.9. Q8 : Connaissez-vous les noms de votre médicament de
crise et de votre médicament de fond de I'asthme ?

Cette question touche du doigt un des grands freins a la bonne observance du
traitement chez I'asthmatique : le patient connait-il ses traitements de fond et de crise ?

Cette question était une question a réponse libre : les patients devaient écrire eux-

mémes les noms de leurs traitements de fond et de crise. lls pouvaient au choix noter
le nom commercial ou la DCI.
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Question 8

Connaissez-vous les noms de votre madicament de crise et de votre médicament de fond de I'asthme ?

Traitement de crise Traitement de fond

Figure 21 : Les cases ou les patients devaient inscrire les noms de leurs traitements

L’évaluation des réponses a cette question s’est faite comme ceci :
- Si tout était correct la réponse était« Oui »
- S’il y avait une erreur la réponse était « Non » :
o Nom placé dans la mauvaise colonne (confusion entre le traitement de
fond et le traitement de crise)
Nom identique placé dans les deux colonnes
Absence du nom du traitement de crise

Un patient interrogé sur 4 se trompe quant au nom de ses médicaments.

La encore, le pharmacien a un réle important a jouer : pour que le patient utilise au
mieux son traitement, il faut qu’il sache de quel médicament il a besoin et a quel
moment il en a besoin.

Régulierement, durant les délivrances, le pharmacien rappellera au patient quel
est le traitement de fond et quel est le traitement de crise, pour que celui-ci reconnaisse
assurément qui est quoi.
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8) Connaissez-vous les noms de votre médicament de crise et de votre
médicament de fond de I'asthme ?

B4 réponses

@ Vrai
@ Faux

Figure 22 : Evaluation de la connaissance des traitements de fond et de crise

3.3.2.10. Q9 : Prenez-vous votre médicament de fond tous les
jours (méme si vous n’avez pas de symptoéme) ?

La question 9 est une question qui évalue directement I'observance. Il est habituel
d’entendre que le patient asthmatique est rarement totalement observant.

Dans ce questionnaire, 72% des patients affirment qu’ils prennent leur traitement
de fond tous les jours. Cependant, avec les résultats de la question précédente qui
vise a évaluer a capacité des patients a distinguer leur traitement de crise de leur
traitement de fond, on peut éliminer 10 réponses « Oui » ce qui rameéne le pourcentage
réel a 56%.

D’apreés les réponses, il semble donc que 44% des patients interrogés ne prennent
pas leur traitement de fond tous les jours, ou pas régulierement.

Le questionnaire nous renseigne sur le fait qu’un patient sur trois de I'échantillon
ne suivrait pas convenablement son traitement de fond : a chaque délivrance, il faudra
s’assurer que le patient a bien identifié le nom des traitements de fond et qu’il a compris
pourquoi il est important de les utiliser tous les jours sans exception.
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9) Prenez-vous votre medicament de fond tous les jours (méme si vous
n‘avez pas de symptéme) ?

64 réponses

@ Oui
@ Maon

Figure 23 : Evaluation de I'observance du traitement de fond

3.3.2.11. Q10 : A la pharmacie, lors d’un renouvellement de
votre traitement de I'asthme, qu’attendez-vous du
pharmacien ou du préparateur ?

Cette question est destinée a déterminer ce que les patients attendent du
pharmacien ou du préparateur lors d’'une délivrance au comptoir. Souvent, lors des
renouvellements, I'acte de dispensation se résume a la délivrance des boites des
meédicaments apres lecture de I'ordonnance.

La majorité des patients interrogés semblent s’en satisfaire et n’attendent pas
forcément plus puisqu’ils sont 62% a ne réclamer que la délivrance des médicaments
sans que le dispensateur n’ajoute quoi que ce soit.

Par contre, pres d'un quart des patients souhaitent que le pharmacien ou le
préparateur prenne le temps de :
- Reéexpliquer le fonctionnement du dispositif inhalateur
- Redonner les objectifs du traitement de I'asthme qu’ils peuvent perdre de vue
- Réexpliquer les effets indésirables potentiels des médicaments délivrés

Face a cette question ouverte, un des patients a indiqué qu’il souhaitait que le

pharmacien ou le préparateur effectue le travail de détection des interactions
médicamenteuses systématiquement.
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10) A la pharmacie, lors d'un renouvellement de votre traitement de
I'asthme, qu'attendez-vous du pharmacien ou du préparateur ?
(plusieurs réponses possibles, entourez la ou les lettres)

63 réponses

Simplement la délivrance des

médicaments 39 (61,9 %)

Reéexpliguer le fonctionnement
du dispos...

Réexpliquer les objectifs du
traitement...

Reéexpliguer les effets
indésirables pot..

Surveiller les intéractions
meédicamente...

40

Figure 24 : Les attentes des patients interrogés

3.3.2.12. Q11 : Avez-vous déja entendu parler des entretiens
pharmaceutiques sur 'asthme ?

La question 11 porte sur les entretiens pharmaceutiques sur I'asthme : il s’agissait
d’évaluer la connaissance des patients sur ce dispositif.

L’entretien pharmaceutique sur l'asthme est une action entreprise par les
pharmaciens d’officine par convention avec I’Assurance Maladie (108). Le pharmacien
propose au patient un suivi comprenant deux entretiens sur rendez-vous pour faire le
point sur ses traitements de I'asthme.

Malheureusement, le dispositif a eu du mal a se faire une place dans la pratique
officinale avec seulement 5000 entretiens au cours de l'année 2016 (109).
D’ailleurs, il apparait que la majorité des patients (86%) n’en avaient pas
connaissance.

Ces entretiens constituent un outil supplémentaire que le pharmacien peut
proposer a son patient pour améliorer la qualité de son traitement et son observance.

Cependant, comme les criteres d’inclusion dans I'entretien sont restrictifs, il faudra

certainement attendre que les conditions de recrutement des patients s’assouplissent
avant de pouvoir en faire bénéficier le plus grand nombre.
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11) Avez-vous déja entendu parler des entretiens pharmaceutiques sur
I'asthme ?

B4 réponses

@ Oui
@ Mon

Figure 25 : Les patients avaient-ils connaissance des entretiens pharmaceutiques sur I'asthme ?

3.3.2.13. Q12 : Vous faites-vous vacciner contre la grippe ?

Tous les ans, les personnes asthmatiques se voient remettre un bon de vaccination
antigrippale qui leur permet d’obtenir le vaccin sans avance de frais (110).
En effet, 'asthme est un facteur de risque de complication en cas de grippe, ce qui
peut mener a une surinfection, a I'’hospitalisation voire au décés du patient.

La majorité des patients interrogés (69%) se font effectivement vacciner contre le
virus de la grippe.

Le pharmacien a un rble important a jouer a ce niveau : si le dispositif de
vaccination a l'officine se perpétue, son role de professionnel de santé sera de
convaincre les personnes réticentes ou indécises vis-a-vis de la vaccination pour
améliorer la couverture vaccinale et de se protéger contre les complications de la

grippe.
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12 ) Vous faites-vous vacciner contre la grippe ?

64 réponses

@ Cui
® non

Figure 26 : La vaccination antigrippale chez les patients interrogés

3.3.2.14. Q13 : Votre avis sur le réle du pharmacien dans le
traitement de l'asthme a-t-il changé suite a ce
questionnaire ?

La derniére question visait a savoir si les patients avaient changé d’opinion sur le
réle du pharmacien dans le traitement de leur asthme.

13) Votre avis sur le role du pharmacien dans le traitement de I'asthme
a-t-il change suite a ce questionnaire ?

63 réponses

@ Cui
@ Hon

Figure 27 : Les patients interrogés ont-ils changé d'avis sur le réle du pharmacien ?

A la question 1 (selon vous, le pharmacien a-t-il un réle important en tant que
soignant des patients asthmatiques ?), les patients étaient environ 90% a répondre
« oui » et 10% a répondre « non ».
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La majorité des patients n’a pas changé d’avis sur le réle du pharmacien (68% de
« Non »). Cependant, on observe une possible évolution de la perception du réle du
pharmacien par les personnes interrogées, en rendant visible des actions du
pharmacien que les patients ne connaissent pas forcément.

Pourcentage de patients

Evolution des réponses :
(valeur arrondie)

Je pensais que le pharmacien avait un
réle important, mon avis a évolué 28 %
[OUI]1 = [OUI]13

Je pensais que le pharmacien avait un
réle important, mon avis n’a pas évolué 62 %
[OUI]1 = [NON]J13

Je ne pensais pas que le pharmacien
avait un role important, mon avis a

(o)
evolué 2%
[NON]1 = [OUl]13
Je ne pensais pas que le pharmacien
avait un réle important, mon avis n’a pas 8%

évolué
[NONJ1 = [NONTJ13

Tableau 9 : Evolution de I'avis des patients quant au réle du pharmacien

Au final, on peut remarquer que :

- 30% (28% + 2%) des patients ont changé d’avis sur le role des pharmaciens
dans la prise en charge des patients qui souffrent d’asthme. lls ont peut-étre
découvert ce que leur pharmacien pouvait leur apporter de plus, Il se peut
egalement qu’ils ne soient plus d’accord avec leur premiere idée pourtant
favorable du role du pharmacien.

- 62% étaient conscients que le pharmacien pouvait les aider dans la gestion de
leur traitement. Les items proposés dans le questionnaire leur ont peut-étre
semblé déja appartenir au travail du pharmacien et qu’ils n’apportaient rien de
nouveau.

- 8% ne changent pas d’avis et estiment que le pharmacien n’a pas de place

propre en tant que professionnel de santé dans la gestion de leurs traitements
et de leur pathologie.
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4. Les actions du pharmacien d’officine

Comme nous l'avons évoqué précédemment dans I'analyse des réponses au
questionnaire, les patients font confiance a leur pharmacien et ils pensent que nous
pouvons étre utiles dans la gestion de leur traitement.

Selon un sondage commandé par I'OCP, les patients sont favorables a un
elargissement du réle du pharmacien comme celui de pouvoir renouveler un traitement
chronique, prescrire certains traitements, ou encore réaliser des bilans partagés de
meédication. (111)

Le pharmacien pourra agir aussi bien sur les traitements que sur les dispositifs
inhalateurs, ou sur la qualité de sa relation avec les patients.

4.1. Sur le traitement de 'asthme

4.1.1. Reéexpliquer I'objectif thérapeutique

44% des patients interrogés lors du questionnaire ne prennent pas leur traitement
de fond de 'asthme quotidiennement. Ceci peut étre di au ressenti des patients quant
au manque d’efficacité des traitements ou aux effets indésirables trop lourds a
supporter pour eux.

Les personnes qui ont un asthme ne percoivent pas toujours la dégradation
progressive de leur fonction respiratoire. Quand un traitement de fond est prescrit,
comprendre pourquoi il doit étre pris tous les jours aide le patient a étre plus observant.
La prise réguliére du traitement vise a diminuer la fréquence et la gravité des crises
d’asthme et ainsi limitera le recours au B2 stimulant de courte durée d’action.

Il faut donc convaincre le patient qu’il tirera un bénéfice d’'une bonne observance :
qu’a-t-il a y gagner ? Ici, la réponse est simple : il améliorera sa qualité de vie, utilisera
moins son traitement de crise et diminuera sa fréquence de passage chez le médecin
OU aux urgences a cause des exacerbations.

A Toccasion d'une dispensation, interroger le patient sur l'utilisation de ses
médicaments est utile pour aider le patient a resituer en quoi consiste son traitement
de crise et son traitement de fond de I'asthme. Si besoin, une nouvelle explication du
réle de chaque médicament sera fournie.
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4.1.2. L’interprofessionnalité

Un autre point remarquable est que les patients sont d’accord pour que les
pharmaciens communiquent avec le médecin : c’est un constat trés intéressant pour
le pharmacien qui conforte son role de soignant auprés des patients et appuie sur la
nécessaire coopération entre les différentes professions de santé.

Le pharmacien peut par exemple proposer au médecin de changer le type de
dispositif inhalateur, de choisir un autre principe actif, de diminuer le dosage d’'un
traitement mal supporté, de préférer un traitement en une seule administration
quotidienne lorsque la deuxiéme administration est souvent oubliée...

Par ailleurs, le médecin n’est pas le seul concerné dans la prise en charge du
patient. Les infirmiers préparent également les piluliers ou administrent parfois les
traitements aux patients qui ont un asthme.

lls sont parfois les seuls a voir les patients régulierement et peuvent donc
renseigner le pharmacien sur les difficultés que ces derniers éprouveraient dans la
prise des médicaments.

lls éduquent les asthmatiques a la reconnaissance des signes de décompensation
respiratoire (a domicile ou dans les écoles de I'asthme), et donnent aussi des conseils
pour limiter les risques de déclencher une crise d’asthme.

4.1.3. Gestion des effets indésirables

Si tous les médicaments occasionnent parfois des effets indésirables, certains de
ces effets peuvent étre gérés voire anticipés, notamment s’ils sont connus du patient.
Au comptoir, lors d'une dispensation de médicaments, il est important que le
pharmacien ou le préparateur en pharmacie alertent le patient quant aux principaux
effets indésirables.

4.1.3.1. Les B2 stimulants

On évoquera surtout les tachycardies et les tremblements des extrémités, ainsi
que les irritations de la gorge (112). Ce sont des événements indésirables transitoires
souvent dus a une surdose.

La plupart du temps ils sont sans gravité pour le patient méme s’ils peuvent étre
impressionnants. (30)

91



4.1.3.2. Les corticoides inhalés

Les corticoides inhalés occasionnent surtout des problémes de type raucité de la
voix et candidose oropharyngée. A des doses élevées, les corticoides inhalés peuvent
avoir une action systémique et imposent donc les mémes précautions que les
corticoides par voie orale. (113)

Le ringage de la bouche aprés administration d’'un corticoide oral est un moyen de
prévention des mycoses oropharyngées (32). On peut conseiller au patient d’utiliser
son traitement avant de se brosser les dents pour étre sir de ne pas oublier de se
rincer la bouche.

La raucité de la voix (et les dysphonies en général) tend a disparaitre lors de la
réduction de la dose du corticoide inhalé. (32)

Les effets indésirables systémiques sont plus compliqués a contrdler. Leur gravité

augmente avec la dose : il conviendra donc de déterminer la dose minimale efficace.
(32)

4.1.3.3. Les anticholinergiques inhalés

Les anticholinergiques inhalés exposent a des troubles atropiniques. (114)

Ces troubles se manifestent le plus souvent par une sécheresse buccale, de la
confusion, de l'agitation, des mydriases (la pupille de I'ceil se dilate), des difficultés a
uriner et de la constipation. Les troubles du rythme cardiaque imposent la prudence
chez les patients souffrant déja d’arythmie. (115)

La encore, les effets sont dose dépendants : un ajustement de posologie peut
suffire a diminuer ces troubles.

4.1.3.4. Le montelukast

Le profil d’effets indésirables du montelukast est constitué de : troubles
neurologiques (agitation, cauchemars, vertiges), urticaires, sécheresse buccale,
douleurs articulaires... (90)
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4.1.3.5. L'omalizumab

L’omalizumab est un anticorps anti-IgE dont les principaux effets indésirables
connus sont des réactions d’hypersensibilité (réactions anaphylactiques, réactions au
point d’injection), des infections, des accidents thromboemboliques artériels
(cardiaques ou cérébraux) et des thrombopénies séveres. Des doutes persistent sur
un éventuel risque de cancer. (116)

L’injection peut étre plus confortable pour le patient si celui-ci sort le médicament
du réfrigérateur quelques minutes avant I'acte.

4.1.3.6. La théophylline

La théophylline est un médicament a marge thérapeutique étroite : la zone
thérapeutique est tres proche des zones de sous-dosage et de surdosage.

Ce principe actif expose les patients a des troubles digestifs, des tachycardies, des
tremblements, de I'agitation, et des troubles de I'ionogramme. (88)

Les symptédmes d’une surdose en théophylline sont les troubles décrits ci-dessus
auxquels viennent s’ajouter des vomissements, de la fiévre, des crises convulsives,
des rhabdomyolyses, des troubles graves du rythme cardiaque ainsi qu'une acidose
meétabolique.

A la pharmacie, la détection d’un de ces effets indésirables évocateurs d’une
surdose impose d’orienter le patient vers une prise en charge médicale (pour mesure
de la théophyllinémie par exemple) dans les plus brefs délais, voire vers les urgences.

4.1.3.7. En résumé

La premiére délivrance d’'un médicament impose la description des effets
indésirables les plus fréquents et de ceux spécifiques de la substance en cause ainsi
que de ceux qui motiveraient une adaptation thérapeutique voire un arrét du
traitement.

De cette maniére, le patient n’est pas surpris s'il est victime d’un effet indésirable
et donc moins susceptible d’arréter son traitement de lui-méme.

93



Attention toutefois a ne pas verser dans I'excés inverse et de faire peur au patient.
On pourra simplement les rassurer en leur disant que ces effets ont été décrits mais
qu’ils ne leur arriveront pas obligatoirement. (102)

Lors du renouvellement du traitement, le pharmacien ou le préparateur peut obtenir
des informations quant a d’éventuels effets indésirables par le biais d’'une simple
question (par exemple : « Comment ¢ca se passe avec votre traitement ? »).
Ceci permettra d’engager la conversation avec un patient qui voudrait parler de ces
problémes mais qui n’ose pas forcément.

Par exemple, pour les traitements par corticoides inhalés, on demandera au
patient s’il se rince bien la bouche aprés usage (méme dans le cas dun
renouvellement). Cela peut permettre de détecter un patient qui ne le ferait pas
forcément.

En cas de survenue d’'un effet indésirable dont il a eu connaissance, le pharmacien
doit effectuer une déclaration de pharmacovigilance au Centre Régional de
Pharmacovigilance dont il dépend. De cette maniére, il contribue a améliorer la
connaissance du profil d’effets indésirables d’'un médicament, voire a faire €merger un
signal qui aménera les autorités de santé a revoir la balance bénéfice-risque du
médicament en cause. (105)

4.1.4. Explication de I'utilisation des dispositifs inhalateurs

Tous les dispositifs inhalateurs ne se ressemblent pas : certains nécessitent une
coordination main-poumon, c’est-a-dire qu’il faut que le patient inspire en méme temps
qu’il déclenche le dispositif. D’autres dispositifs ne nécessitent pas cette coordination.
Quand un patient utilise correctement un dispositif inhalateur, il n’est pas nécessaire
d’en changer. (117)

Le questionnaire nous a montré que les patients s’Taccommodaient plutét bien de
leur dispositif inhalateur puisqu’ils sont 95% a en étre satisfaits.

Néanmoins, pour les 5% de patients restant, il est intéressant pour le pharmacien
de s’interroger sur la raison de l'insatisfaction.

Nous avons vu que méme si les patients choisissaient leur dispositif inhalateur,
cela n'avait pas d’influence réellement positive sur I'observance de leur traitement.
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En toute logique, on peut s’attendre a ce qu’un patient qui maitrise mal son
dispositif inhalateur ne l'utilise pas aussi souvent qu’il le devrait et devienne alors
inobservant, ou encore que la dose réellement administrée soit moindre qu’attendue,
avec pour les soignants une impression de « surconsommation » et une tendance a
prescrire un dosage plus fort que nécessaire pour compenser.

Deux pistes de réflexion s’offrent au pharmacien :
- Si le patient émet des réserves vis-a-vis de l'utilisation du dispositif inhalateur
qui lui a été prescrit, le pharmacien proposera un autre type de dispositif.
S'’il n’existe aucun médicament composé de la méme substance au méme
dosage mais présenté avec un dispositif inhalateur différent, le pharmacien fera
part au prescripteur des difficultés du patient en proposant une alternative dans
la méme classe thérapeutique et présenté avec autre dispositif.

- Une prescription réalisée en DCI (telle que rendu obligatoire depuis janvier
2015) (107) et sans mention du nom commercial laisserait au pharmacien la
possibilité de choisir avec le patient le meilleur dispositif doseur. Ce n’est pas
souvent le cas aujourd’hui mais ce pourrait étre une possibilité puisque les
patients interrogés sont 79% a étre d’accord sur ce principe.

Une démonstration compléte du dispositif inhalateur est a réaliser lors de la
premiére délivrance du traitement au patient. Le compteur de doses éventuel est a
repérer. Certains de ces dispositifs doivent étre armés avant usage : les patients
doivent étre avertis de cette subtilite.

Les dispositifs peuvent se présenter sous forme de gélules contenant une poudre
a inhaler : cela peut paraitre évident pour le professionnel de santé mais le patient doit
savoir que ces gélules ne sont pas a avaler et comment les percuter pour libérer la
poudre.

Le plus simple pour s’assurer de la bonne compréhension de l'utilisation du
dispositif doseur par le patient est de se procurer un inhalateur factice directement
aupreés du laboratoire commercialisant la spécialité concernée.

Le pharmacien fera une premiere démonstration du dispositif et laissera le patient
refaire la manipulation devant lui. Ceci permettra de corriger les éventuelles erreurs
du patient. (15)

Si le patient n’est pas trés réceptif aux conseils du pharmacien, une alternative

existe sur internet : le guide Zéphir mis en place par la Société de Pneumologie de
Langue Francaise (SPLF).
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Ce guide a l'avantage de présenter les thérapeutiques inhalées présentes sur le
marché francais : en cliquant sur le dispositif prescrit, le patient démarre une vidéo qui
explique comment utiliser I'inhalateur. (118)

L’alternative au guide Zéphir approuvée par I'Assurance Maladie est le site
Forminhal de l'université de Bordeaux : la seule différence avec le premier est qu’il ne
présente que les types de dispositifs inhalateur sans les noms commerciaux. (119)

Figure 28 : Différents types de dispositifs inhalateurs

4.1.5. Gestion des interactions médicamenteuses

Lors d’'une dispensation le pharmacien analyse notamment les médicaments
prescrits pour vérifier 'absence d’interactions avec les traitements actuels et leur
compatibilité avec les pathologies du patient. Cette analyse s’étend aussi aux
médicaments de prescription facultative que I'équipe officinale peut conseiller.

4.1.5.1. Médicaments sur prescription médicale

4.1.5.1.1. B-bloquants

Certains médicaments a prescription obligatoire peuvent provoquer des
bronchospasmes, c’est-a-dire une contraction brusque, intense et durable des
muscles lisses bronchiques qui entraine une asphyxie par réduction du calibre
bronchique. (120)
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Les médicaments les plus a risque de bronchospasme séveéres voire mortels sont
les B-bloquants. Ceci est d a leur mécanisme d’action : ils bloquent indifferemment
les récepteurs 1 et B2, récepteurs 2 qui doivent étre activés pour obtenir une
bronchodilatation. (121)

lls sont donc contre-indiqués dans I'asthme, hormis les B-bloquants cardiosélectifs
a dose faible, dans I'asthme peu grave (122).

Le nébivolol est le seul B-bloquant cardiosélectif a étre totalement contre-indiqué
en cas d’antécédent d’asthme bronchique (123). En effet, la cardiosélectivité ne met
pas a l'abri de la survenue d’'un bronchospasme car elle est relative, en particulier
quand les doses utilisées augmentent. (121)

Si les pharmaciens connaissent bien la contre-indication p-bloquants et asthme
pour une forme orale, ils doivent redoubler de vigilance pour les B-bloquants sous
forme de collyres prescrits dans le traitement du glaucome chronique a angle ouvert.
En effet, on ne peut pas négliger un passage systémique de ces substances
administrées par voie locale. (124)

De maniere générale, il vaut mieux éviter d’utiliser les B-bloquants (quelle que soit
la forme pharmaceutique ou la voie d’administration) chez un patient asthmatique.

La codéine, de par son activité dépressive du systeme respiratoire, est contre-
indiquée chez les patients asthmatiques. Il en est de méme pour les dérivés opiacés
comme la pholcodine ou I'oxycodone (125-127).

Cette action dépressive respiratoire peut déséquilibrer un état asthmatique stable
et provoquer des crises d’asthme.

Les dérivés opiacés sont souvent utilisés comme analgésiques (Codoliprane® ou
Dafalgan® codéine) et un asthmatique pourrait s’en voir prescrire.

Le pharmacien a un réle de conseil important pour son patient : il faut I'avertir que
c’est une contre-indication, que cela pourrait déséquilibrer son asthme et il faudra
recontacter le prescripteur.

Les dérivés opiacés n’agissent pas seulement contre la douleur : leur action
centrale dépressive sur les centres respiratoires explique leur indication dans le
traitement de la toux séche. (128)

Pendant la saison hivernale, il est commun de rencontrer des prescriptions
d’antitussifs opiacés contre la toux séche, sous forme de solution buvable, de sirop ou

de comprimés.
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lls sont donc contre-indiqués chez I'asthmatique. En effet, la toux peut étre un
signe d’exacerbation et la masquer pourrait retarder une prise en charge.

Le pharmacien doit s’assurer que le patient asthmatique évitera de prendre un
sirop contre la toux séche en lui expliquant pourquoi, et si besoin recontacter le
prescripteur.

Les analogues de la prostaglandine F2a sont utilisés dans le traitement du
glaucome chronique a angle ouvert. Ces analogues peuvent provoquer des
bronchoconstrictions et des crises d’asthme, du fait de leur mode d’action et du
possible passage systémique des collyres. (121)

Lors de la délivrance, le pharmacien doit en avertir le patient : ce n’est pas une
contre-indication formelle mais I'utilisation de cette thérapeutique améne a surveiller
I'état de sa fonction respiratoire. (129)

Il est possible de limiter le passage systémique du médicament (et donc les effets
indésirables généraux) en exergant une pression sur le coin interne de I'ceil pendant
environ une minute. Ce geste permet d’obturer le canal lacrymal. (130)

Les benzodiazépines sont couramment utilisées en médecine de ville : elles
exposent aussi a des infections et dépressions respiratoires. (131,132)

Comme pour les analogues de prostaglandines, le pharmacien conseillera a son
patient de surveiller sa fonction respiratoire : repérer l'augmentation des
essoufflements, et si besoin mesurer son débit expiratoire de pointe a l'aide d’'un
débitmétre.

Enfin, certains excipients sont a risque de provoquer des bronchoconstrictions : il
s’agit de conservateurs (chlorure de benzalkonium, parabens, alcool benzylique...) ou

de colorants. Il peut aussi s’agir de sprays aérosols qui contiennent un gaz propulseur.
(133,134)

Vérifier la présence d’excipients a effets notoires est une tache qui incombe au
pharmacien lors de la délivrance de produits a un asthmatique. Dans la mesure du
possible, il essaiera de trouver des spécialités sans excipient a risque de
bronchoconstriction. (133)
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4.1.5.2. Automédication

Les produits d’automédication peuvent eux aussi interagir avec les traitements de
I'asthme ou aggraver la pathologie.

Les anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) dont I'aspirine peuvent provoquer
des bronchospasmes. Ceci est di a leur mécanisme d’action : en inhibant les cyclo-
oxygénases 1 et 2, ils reportent la dégradation de l'acide arachidonique en

leucotrienes bronchoconstricteurs. (135)

Si un patient a déclenché un bronchospasme ou une crise d’asthme aprés la prise
d’'un AINS, toute nouvelle utilisation est contre-indiquée. L’équipe officinale a tout
intérét a demander au patient s’il est sensible aux AINS ou a 'aspirine avant de lui en

délivrer. (136,137)
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Figure 29 : La synthése des eicosanoides (138)
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En outre, il faudra étre vigilant vis-a-vis de certaines spécialités pharmaceutiques
utilisées par voie locale ou phytothérapeutiques. De nombreux médicaments utilisés
par voie cutanée contiennent des salicylates qui sont des AINS. (139)

Le conseil du pharmacien aura toute son importance en phytothérapie : les patients
ont plutét tendance a croire que les plantes étant « naturelles », les produits de
phytothérapie sont dépourvus d’effets indésirables. Il faudra leur rappeler que les
plantes peuvent contenir des substances incompatibles avec leur pathologie.

Les plantes concernées sont surtout celles a visée articulaire : harpagophyton,
cassis, ortie et surtout la reine des prés. |l est préférable de ne pas les conseiller chez
les personnes qui ont un asthme. (139)

Comme indiqué précédemment, les patients cherchent de plus en plus a se soigner
« naturellement ». lls se tournent donc vers la phytothérapie et 'aromathérapie, c’est-
a-dire I'utilisation d’huiles essentielles.

Les huiles essentielles peuvent contenir des molécules a risque de
bronchoconstriction : la molécule la plus connue est le 1,8-cinéole (aussi appelé
eucalyptol), mais les a-pinénes sont également incriminés.

lls sont donc contre-indiqués chez les personnes asthmatiques, d’autant plus si on
en retrouve en forte proportion. (140)

L’équipe pharmaceutique devra étre vigilante lors des demandes d’automédication
des patients : un patient asthmatique peut vouloir utiliser des huiles essentielles sans
pour autant savoir qu’elles peuvent représenter un danger pour lui.

Les huiles essentielles dont le patient asthmatique doit se méfier car contre-indiquées
sont (140) :

- Le ravintsara (Cinnamomum camphora)

- L’eucalyptus globuleux ou eucalyptus commun (Eucalyptus globulus)

- L’eucalyptus radié (Eucalyptus radiata)

- Le niaouli (Melaleuca viridiflora)

- Le romarin a cinéole (Rosmarinus officinalis cineoliferum)
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Le patient pourra néanmoins se rabattre sur d’autres huiles utilisables chez les patients
asthmatiques avec un risque moindre, comme :

- Le cyprés (Cupressus sempervirens)

- Le romarin (Rosmarinus officinalis excepté la variété cineoliferum)

- Lalavande vraie (Lavandula angustifolia)

- Les zestes de citrus (genre Citrus).

Enfin, pour éviter un asséchement de la muqueuse respiratoire parfois responsable de
crises d’asthme, quelques précautions s'imposent (140) :
- Ne pas diffuser, inhaler ou prendre de bain aromatique contenant des huiles
essentielles en cas d’asthme connu.
- Privilégier la voie cutanée (I'huile essentielle sera diluée dans un corps gras) ou
la voie orale sur les conseils d’'un professionnel de santé.

Le pharmacien et son équipe conseilleront au mieux le patient asthmatique en lui
évitant d’utiliser une huile essentielle dangereuse pour lui et en redirigeant son choix
vers une huile essentielle plus appropriée.

Les risques sont a décrire au patient pour qu’il comprenne que méme si les huiles
essentielles sont naturelles, elles peuvent entrainer des effets indésirables, dont des
crises d’asthme.

4.2. Modalités d’utilisation des chambres d’inhalation

Pour les patients ne pouvant utiliser convenablement un dispositif inhalateur a
coordination main-poumon ou en cas de crise, le médecin ou le pharmacien peuvent
leur proposer l'utilisation d’'une chambre d’inhalation. Le pharmacien devra la monter
et en faire la démonstration devant le patient. (141)

Ce dispositif « stocke » le produit a inhaler dans une chambre ce qui permet au
patient de respirer a son rythme et de recevoir 'intégralité de la dose.

La chambre d’inhalation se présente avec un masque, ou un embout buccal
permettant d’éviter la filtration des particules & inhaler par le nez (141). A 'opposé de
I'embout buccal, on trouve une encoche pour y insérer I'aérosol doseur.

Le patient expire, puis appuie sur le spray pour libérer une dose de principe actif.
Il respire normalement pendant 5 a 7 cycles ventilatoires pour inhaler la totalité de la
dose. (141)

Aprés usage, le patient nettoiera sa chambre d’inhalation a I'eau tiede savonneuse,
en la laissant sécher : un torchon propre pourrait accumuler de I'électricité statique sur
les parois et coller le principe actif a la prochaine inhalation. (141)
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Les chambres d’inhalation ne sont pas prises en charge par la sécurité sociale
pour les adultes.

Idéalement, le patient devrait remplacer sa chambre d’inhalation tous les 6 mois :
I'équipe pharmaceutique peut laisser une note dans le fichier patient pour inciter le
patient a renouveler son matériel dans les temps. (141)

Figure 30 : Une chambre d'inhalation

4.3. Modalités d’utilisation des générateurs d’aérosol

Parfois, les thérapeutiques inhalées classiques sont insuffisantes pour soigner un
patient (par exemple, le débit inspiratoire est trop faible pour déclencher les dispositifs
inhalateurs ne nécessitant pas de coordination main-poumon). (142)

La technique de nébulisation a l'aide de générateurs d’aérosols est alors une
alternative. Le type de générateur le plus couramment utilisé est le générateur
d’aérosol pneumatique. (143)

lls se présentent généralement sous la forme d’'un appareil a brancher sur une
prise électrique, muni d’'une sortie d’air a laquelle le patient va venir fixer un tuyau.
Au bout de ce tuyau se trouve la chambre de nébulisation, ou est déposée la solution
a nébuliser. Cette chambre de nébulisation est reliée a une interface patient (un
embout buccal ou un masque par exemple). (143)

On estime que la séance d’'un adulte ne doit pas dépasser 15 minutes mais une
séance de 10 minutes est mieux tolérée et le patient sera mieux observant. (142)
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Les étapes de préparation de la séance sont (143) :

Se laver les mains a I'eau savonneuse ou au gel hydro-alcoolique.

Monter le circuit de tubulures et le masque ou I'embout buccal (avec une
préférence pour 'embout buccal qui n’expose pas le visage au contact avec les
produits et évite le filtre nasal)

Verser les médicaments a nébuliser dans la cupule prévue a cet effet.

Le pharmacien conseillera d’éviter les mélanges : les produits ont une AMM en
monothérapie et il y a peu de recul et de données sur le mélange des produits.
Mieux vaut nébuliser les produits I'un apres l'autre.

Bien s0r, I'ordre des molécules est important : si le patient doit prendre un
bronchodilatateur, il est logique qu’il soit le premier a étre nébulisé pour ouvrir
les bronches et permettre un meilleur accés aux autres traitements.

Ajouter un peu de sérum salé isotonique (sérum physiologique) si le volume de
produit est insuffisant.

Débuter sa séance d’aérosol : le patient se met au calme et respire
profondément. La séance s’arrétera lorsque le générateur d’aérosol ne formera
plus de brume.

Le pharmacien avertira le patient qu’il reste toujours un peu de liquide dans la
cupule : c’est un volume mort qu’il faudra jeter. Si le produit a nébuliser est un
corticoide, le patient se rincera la bouche pour éviter les problemes de mycose
oropharyngée.

Nettoyer les tubulures et la chambre de nébulisation avec de l'eau tiéde

savonneuse, puis les rincer a I'eau claire et faire fonctionner le générateur a
vide pendant quelques instants. Cette opération est a effectuer une fois par jour.
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Figure 31 : Un appareil générateur d'aérosol

4.4. Rappels hygiéno-diététiques

Le pharmacien et son équipe peuvent repréciser quelques regles d’hygiéne pour
améliorer la gestion de I'asthme par le patient.

4.4.1. Limiter les polluants de I'air intérieur

Les polluants de l'air intérieur qui peuvent entrainer des crises d’asthme sont
nombreux.

44.1.1. Le tabac

Inciter le patient asthmatique fumeur a arréter le tabac est prioritaire. Le role du
pharmacien est primordial car c’est souvent a lui que les patients demandent conseil
pour arréter le tabac. (30)
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Il pourra évaluer le degré de dépendance au tabac a I'aide du test de Fagerstrom (144)
et proposer, selon le degré de dépendance :
- Un accompagnement en soutenant la motivation du patient : un échec n’est pas
une fatalité et chaque tentative rapproche le patient de 'arrét total du tabac
- La proposition d’un suivi (médical, ou a distance avec le site tabac-info-service,
ou encore en participant au programme mois sans tabac en novembre)
- L'utilisation de substituts nicotiniques adaptés aux préférences du patient :
gommes a méacher, spray buccal, dispositifs transdermiques...
- La cigarette électronique est une alternative malgré le peu de recul d’utilisation
- Endernier recours, il existe également deux molécules de prescription médicale
obligatoire possédant une AMM dans lindication « sevrage tabagique de
'adulte » : la varénicline (Champix®) et le bupropion (Zyban® LP). (145,146)

Depuis le début de 'automne 2018, des substituts nicotiniques sont remboursés
sur présentation d’'une ordonnance émanant d’'un professionnel de santé. (147)

La revue Prescrire propose des fiches d’information-patient a destination des
fumeurs pour les inciter a arréter le tabac : il peut étre intéressant de leur fournir ces
fiches synthétiques. (148-150)

L’ordre des pharmaciens, par l'intermédiaire du Cespharm, peut envoyer au
pharmacien des brochures et des flyers sur les bénéfices de 'arrét du tabac et sur les
maniéres possibles d’arréter. (151)

L’Assurance maladie met aussi en place le « mois sans tabac » tous les ans, au
mois de novembre. Elle distribue des kits a donner aux patients désireux d’arréter de
fumer. Enfin, une ligne téléphonique tenue par des tabacologues est disponible pour
tous les fumeurs : il s’agit de tabac-info-service. (152)
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Figure 32 : Une affiche pour le mois sans tabac (153)

4.4.1.2. Les substances allergisantes

Dans le cas d’'un asthme causé par une substance allergisante, réduire I'exposition
suffit parfois pour limiter les symptémes. (30)

Pour lutter contre les poussieres, des astuces existent : éviter d’installer des tapis
et de la moquette (ou tout du moins, des tapis lavables en machine a poils courts), et
utiliser un textile hypoallergénique pour la literie qu’il faudra laver régulierement. (30)

Un passage regulier de l'aspirateur permet aussi de se débarrasser de la
poussiere. Si le patient asthmatique ne peut pas déléguer cette tache, il peut se
procurer un aspirateur muni de filtres HEPA. Ce type de filtre diminue grandement les
rejets de poussiere remis en suspension et peut aider le patient. (154)
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Un hygrométre peut étre utile pour maitriser le taux d’humidité de I'air et empécher
'apparition de moisissures allergisantes. Si des moisissures apparaissent quand
méme, un nettoyage a l'aide d’eau de Javel peut en venir a bout. (154)

Enfin, si le patient posséde des animaux de compagnie, il faudrait qu’ils restent
dehors dans la mesure du possible. Si le patient ne le souhaite pas, mieux vaut
interdire 'accés des animaux aux piéces critiques comme la chambre. (30)

Le patient veillera également a aérer son logement pendant une vingtaine de
minutes chaque jour, ce qui permettra le renouvellement de lair intérieur (154).
En cas de pic pollinique, mieux vaut aérer en début de journée lorsque la rosée a
plaqué les allergénes au sol.

4.4.2. Limiter les polluants de l'air extérieur

En extérieur, le patient asthmatique peut aussi étre exposé a des irritants de la
muqueuse bronchique (ozone, PM1o, gaz d’échappement de véhicules...)

Il ne pourra bien entendu pas changer le taux de pollution a I'extérieur, c’est pour cela
que quelques conseils pratiques peuvent lui étre rappelés par son pharmacien :

- Lors des pics de pollution ou des pics polliniques, ne sortir que si c’est
nécessaire. On peut conseiller au patient de s’inscrire a des bulletins d’alerte
pollinique. (155)

- Eviter la pratique du sport en extérieur lors de ces pics de pollution : préférer
sortir le matin plutdt que I'aprés-midi et s’équiper de son traitement de crise.

- Enrevenant de I'extérieur, se laver les cheveux permet d’évacuer les pollens et
de limiter les symptémes de l'allergie

4.5. Aider le patient a vivre avec son asthme

4.5.1. Pratique du sport

Souvent, les asthmatiques pensent ne pas pouvoir pratiquer une activité physique
réguliere. En réalité, c’est tout I'inverse : il leur est méme recommandé de pratiquer un
sport pour améliorer leur capacité pulmonaire et pour renforcer les principaux muscles
respiratoires comme le diaphragme. (156)

Si la plongée sous-marine était la seule activité physique interdite pour les
asthmatiques, ce n’est plus le cas aujourd’hui.
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Les patients asthmatiques peuvent donc pratiquer le sport qu’ils souhaitent en
gardant a I'esprit de limiter les activités ou la respiration est rapide et les situations de
forte pollution de I'air extérieur. (157)

L’équitation est une activité physique possible pour les asthmatiques mais elle est
souvent déconseillée car elle fortement allergisante (présence de poils d’animaux, de
poussieres et de foin).

La pratique de la plongée sous-marine, bien que n’étant plus interdite, est soumise
a I'évaluation d’'un médecin de la Fédération francaise d’études et de sports sous-
marins. (157)

Au décours d’'une discussion avec le patient, le pharmacien pourra conseiller la
pratique d’'une activité sportive, celle de son choix.

En cas d’asthme deffort, il lui conseillera de prendre une bouffée de
bronchodilatateur d’action rapide 10 minutes avant de commencer.

Si le patient s’appréte a participer a une compétition, le pharmacien indiquera que
les traitements de l'asthme (traitements de fond et de crise) peuvent induire des
réactions positives aux contréles antidopage. (158)

4.5.2. Questionnaire d’'observance de Morisky

Les renouvellements de traitements du patient asthmatique sont une bonne
occasion pour I'équipe pharmaceutique de vérifier qu’ils sont réguliers : en général, le
patient doit venir chercher son traitement une fois par mois. Si ce n’est pas le cas, il
est intéressant d’en discuter avec le patient, avec tact et mesure.

On peut proposer un questionnaire d’évaluation de I'observance assez court,
nommeé test de Morisky. Il s’agit d’'un questionnaire de 4 items ou chaque réponse
affirmative compte pour 1 point. Au-dela de 3 points, on considére le patient comme

non-observant.

Cela peut permettre d’entamer une discussion sur les causes de cette
inobservance et de redonner les conseils adaptés.

4.5.3. Questionnaire Asthma Control Test (ACT)

Le questionnaire ACT est quant a lui destiné a savoir si 'asthme est maitrisé chez
le patient.
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L’équipe de la pharmacie peut le proposer au patient s'il se plaint de recours plus
fréquents au traitement de crise, ou en période pollinique qui peut favoriser les crises
d’asthme.

Ce questionnaire comporte 5 questions sur le ressenti du patient par rapport a sa
pathologie, la géne ressentie, le recours au traitement de crise... Chaque réponse du
patient est cotée de 1 a 5. Le résultat final est la somme des réponses : en dessous
de 20 points I'asthme n’est pas controlé et le pharmacien doit inciter le patient a revoir
son médecin traitant rapidement. (159)

4.5.4. Application smartphone

L’Assurance Maladie a mis a disposition une application pour les smartphones et
tablettes nommée Asthm’activ. (160)

Le premier onglet présente le mois de traitement en cours découpé en 4 semaines.
Il est possible de renseigner les symptdmes qui ont été génants durant la journée et
un historique de ces troubles sur le mois passé.

Le second onglet permet le suivi des traitements : le patient peut renseigner ses
traitements, indiquer s'il s’agit d’un traitement de fond ou de crise, le nombre de prises
réparties dans la journée, et la date de renouvellement prévue. Le patient peut
consulter une vidéo qui lui rappelle comment utiliser son dispositif inhalateur.

Une alarme est programmable pour permettre au patient de se rappeler de prendre
son traitement : une fois qu’il I'a pris, il peut cocher une case sur I'application justifiant
de sa bonne observance. Il peut aussi suivre son observance hebdomadaire ou
mensuelle.

Les deux derniers onglets servent a planifier les rendez-vous chez les
professionnels de santé, programmer une alarme si nécessaire et synchroniser ce
rendez-vous a l'agenda présent nativement sur le smartphone ou la tablette.
On trouve aussi un mémo sur les grands thémes de I'asthme : mesure du souffle, crise
d’asthme, mécanismes physiopathologiques...

Enfin, un test d’'une quarantaine de questions est disponible toutes les semaines
pour que le patient s’auto-évalue.
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4.6. Actions pouvant étre entreprises a la pharmacie

En plus de la délivrance des médicaments ou des produits de prescription
facultative, le pharmacien peut proposer d’autres services.

4.6.1. Entretiens pharmaceutiques

Depuis la fin du mois de juin 2016, les pharmaciens peuvent proposer des
entretiens pharmaceutiques a leurs patients asthmatiques, sur le modéle des
entretiens pharmaceutiques sur les anticoagulants. Malheureusement, le dispositif n’a
pas eu le succés escompté : 5000 entretiens en 2016, 86% des patients interrogés ne
connaissent pas son existence...

Cet entretien s’adresse aux patients de plus de 18 ans sous traitement corticoide
inhalé pour au moins 6 mois. (161)

Il se déroule en 2 rendez-vous a l'officine avec un pharmacien :

- Le 1°¢ vise a « éduquer » le patient sur sa pathologie : explication de la
pathologie asthmatique, du mode d’action des traitements de fond et de crise,
et de la prise en main des dispositifs d’'inhalation.

- Le 2°me g'attarde sur I'évaluation de I'observance et sur les facteurs
déclenchants et/ou aggravants de l'asthme. Le pharmacien pourra aussi
réaliser un bilan de l'entretien précédent et revérifier que la technique
d’inhalation est bien acquise.

Au terme de ces entretiens, le pharmacien peut proposer de nouvelles entrevues
au cours de I'année suivante : la fréquence de ces rencontres sera laissée a son
appréciation et a la motivation du patient. (161)

Si le pharmacien estime qu’un patient pourrait bénéficier de ces entretiens, il faut
lui proposer et le convaincre que ce sera bénéfique pour sa qualité de vie.

4.6.2. Promotion de la vaccination antigrippale

Les asthmatiques sont plus fragiles que la population générale face au virus de la
grippe (virus Influenza). La grippe peut en effet aggraver une pathologie chronique
pré-existante, d’autant plus que dans le cas de I'asthme, il s’agira de 'arbre respiratoire
qui est aussi la cible du virus.
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A cet effet, 'Assurance Maladie envoie chaque année un bon de prise en charge
de la vaccination antigrippale aux assurés asthmatiques qui leur permet de bénéficier
du vaccin sans avance de frais. (162)

Le pharmacien a vu son réle de professionnel de santé complété en octobre 2017 :
une expérimentation a I'échelle régionale a autorisé la vaccination des adultes a
I'officine (163). Fin 2019 cette vaccination contre la grippe a l'officine sera étendue a
'ensemble du territoire. (164-167)

Ces moyens mis a disposition du pharmacien devraient permettre d’augmenter la
couverture vaccinale avec pour objectif de diminuer la mortalité par complication grave
de la grippe, notamment dans la population asthmatique. Pour rappel 31% des patients
qui ont été interrogés ne se font pas vacciner.

4.6.3. Journée mondiale de 'asthme

La journée mondiale de I'asthme est fixée au 1°" mardi du mois de mai. C'est
I'occasion pour les officines de sensibiliser leur patientéle au fait que prés de 1000
personnes déceédent encore de I'asthme en 2018 en France. (168,169)

Pour amener le public a la réflexion, les pharmacies pourraient présenter des
brochures issues du Cespharm a destination des patients, des flyers informatifs...
C’est 'occasion de parler aux patients des entretiens pharmaceutiques sur I'asthme,
s’ils ressentent le besoin de faire le point sur la pathologie et ses traitements.
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CONCLUSION

L’observance et le contrdle de la pathologie chez les patients asthmatiques restent
a améliorer en France en 2018.

Pour aider les patients a mieux gérer leur pathologie, nous nous sommes
interrogés sur le role du pharmacien dans l'optimisation de I'observance des
traitements chez les asthmatiques.

L’asthme est une pathologie respiratoire favorisée par des prédispositions
genétiques et par I'environnement. Cette affection revét des formes cliniques variables
et se classifie en différents stades de gravité selon les symptdomes ressentis par le
patient.

Le traitement de I'asthme passe d’abord par I'éviction des facteurs qui déclenchent
les crises. La stratégie thérapeutique médicamenteuse repose sur 'administration de
meédicaments pour gérer la crise, a utiliser ponctuellement, et de médicaments « de
fond » a utiliser quotidiennement.

Les classes pharmacologiques auxquelles ces traitements appartiennent sont
nombreuses. De plus, il existe différents types de dispositifs inhalateurs, chacun ayant
ses spécificités.

Ces éléments sont des explications possibles au probléme de I'observance chez
les asthmatiques. De trés nombreux facteurs influent sur I'observance : certains sur
lesquels le pharmacien peut s’appuyer et d’autres qui sont propres au patient.

Le questionnaire réalisé sur I'échantillon d’'une soixantaine de patients a mis en
évidence leur point de vue sur le réle du pharmacien. lls considérent que leur
pharmacien a un réle important dans le traitement de leur asthme.

Nous apprenons aussi que les dispositifs inhalateurs sont rarement choisis avec
les patients, alors que ces derniers vont l'utiliser quotidiennement. Les asthmatiques
interrogés sont favorables a un choix du dispositif inhalateur guidé par sa présentation
par le pharmacien.

D’autres données sont révélées par cette analyse : la majorité des patients ont
déja ressenti des effets indésirables liés au traitement, mais ils parviennent a le
supporter et le trouvent efficace. Un tiers des patients n’a pas connaissance du nom
de son traitement de crise et de son traitement de fond et environ 30% ne prennent
pas leur traitement tous les jours.
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Grace a I'ensemble de ces données, le pharmacien saura comment agir pour
améliorer I'observance des patients asthmatiques.

Une explication claire du but du traitement, des possibles effets indésirables des
traitements, et du mode d'utilisation des dispositifs inhalateurs peuvent rendre les
patients un peu plus observants.

Cependant, le pharmacien n’est pas le seul professionnel de santé impliqué dans
'observance : il travaille de concert avec le médecin, I'infirmier et 'entourage du patient
pour soigner ce dernier.

Le réle de conseil du pharmacien est primordial : sa maitrise des interactions
pharmacologiques le conduit a évaluer la pertinence de certaines demandes des
patients asthmatiques sur des produits de prescription facultative ou non.

Des missions lui ont été confiées pour améliorer 'observance de ces patients et
éviter les complications dues aux complications de la pathologie asthmatique : il s’agit
des entretiens pharmaceutiques sur 'asthme et de la vaccination antigrippale en
officine. C’est a lui de savoir les proposer aux patients qui en ont besoin.

Le développement de la pharmacie clinique, comme cela peut se faire dans

d’autres pays, pourra certainement améliorer encore l'observance des patients,
asthmatiques ou non...
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ANNEXE 1 : QUESTIONNAIRE

QUESTIONNAIRE DE THESE SUR L’ASTHME Date :
Temps indicatif: 5 minutes | Age:
Sexe:
Question 1
Selon vous, le pharmacien a-t-il un réle important en tant que soignant des patients asthmatiques ?
Jout CJNON
Question 2

Au sujet de votre dispositif inhalateur (entourez la lettre) :
A.  Jel'ai choisi avec mon médecin
B.  Le médecin I'a choisi pour moi et il me convient bien

C.  Lemédecin l'a choisi pour moi mais j'ai du mal a I'utiliser (ou il ne me convient pas)

Question 3

Si le médecin notait sur votre ordonnance le nom du médicament a inhaler pour votre asthme, seriez-vous

d'accord pour choisir le dispositif inhalateur le plus adapté pour vous avec votre pharmacien ?

[ oul CJNON

Question 4
Vous est-il arrivé de ressentir des effets indésirables depuis le début de votre traitement médicamenteux de

I'asthme ?

Jout [INON

Question 5
Sur une échelle de 1 (trés mal) a 5 (trés bien), comment supportez-vous votre traitement médicamenteux de

'asthme ?

Question 6

Sur une échelle de 1 (pas efficace) a 5 (tres efficace), comment évaluez-vous I'efficacité de votre traitement

médicamenteux de I'asthme ?

Question 7
Seriez-vous d'accord pour que le pharmacien échange avec votre médecin au sujet des effets indésirables que
vous ressentez et du manque d’efficacité de vos médicaments de I'asthme ?

[Joul []NON

1/2
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Question 8

Connaissez-vous les noms de votre médicament de crise et de votre médicament de fond de I'asthme ?

Traitement de crise Traitement de fond

Question 9

Prenez-vous votre médicament de fond tous les jours (méme si vous n’avez pas de symptdme) ?

[ our CJNON

Question 10

A la pharmacie, lors d'un renouvellement de votre traitement de I'asthme, qu'attendez-vous du pharmacien ou

du préparateur ? (plusieurs réponses possibles, entourez la ou les lettres)

Simplement la délivrance des médicaments

B. Réexpliquer le fonctionnement le dispositif inhalateur
C. Réexpliquer les objectifs du traitement médicamenteux
D. Réexpliquer les effets indésirables potentiels des médicaments
E. Autre = précisez :
Question 11
Avez-vous déja entendu parler des entretiens pharmaceutiques sur l'asthme ?
LJour CINON
Question 12
Vous faites-vous vacciner contre la grippe ?
[Jour CINON
Question 13
Votre avis sur le réle du pharmacien dans le traitement de 1'asthme a-t-il changé suite a ce questionnaire ?
LJour CINON

Merci d'avoir pris le temps de répondre a ce questionnaire

Bonne journée !

2/2
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ANNEXE 2 : TEST ACT

Test de controle de Uasthme*

Ce test a pour objectif d'évaluer le contrdle de votre asthme. Il repose sur un guestionnaire
simple de 5 questions qui refléte le retentissement de la maladie sur votre vie quotidienne.
IL vous suffit de calculer votre score total pour savoir si votre asthme est controlé...

étape 1: Entourez votre score pour chaque question et reportez le chiffre dans la case
a droite. Veuillez répondre aussi sincerement que possible. Ceci vous aidera, votre
médecin et vous-méme, @ mieux comprendre votre asthme.

Au cours des 4 derniéres semaines, votre asthme vous a-t-il généle) dans vos activités
au travail, a U'école/université ou chez vous ?

Tout le temps La plupart Quelquefois Rarement
du temps

1 2 3 &

Au cours des 4 derniéres semaines, avez-vous été essoufflé(e] ?

Plus d’une fois Une fois 3 a 6 fois 1 ou 2 fois
par jour par jour par semaine par semaine

1 2 3 &

Au cours des 4 derniéres semaines, les symptémes de L'asthme [sifflements dans
la poitrine, toux, essoufflement, oppression ou douleur dans la poitrine) vous ont-ils

réveillé(e] la nuit ou plus t6t que d’habitude le matin ?

4 nuits ou + 2 a 3 nuits Une nuit 1 ou 2 fois
par semaine par semaine par semaine en tout

1 2 3 &

Au cours des 4 derniéres semaines, avez-vous utilisé votre inhalateur de secours
ou pris un traitement par nébulisation (par exemple salbutamol, terbutaline] ?

3 fois par jour 1 ou 2 fois 2 ou 3 fois 1 fois par sem.
ou plus par jour par semaine ou moins

1 2 3 4

Comment évalueriez-vous votre asthme au cours des 4 derniéres semaines ?

Pas controlé Trés peu Un peu Bien Points

du tout controlé controlé controlé

1 2 3 &

Etape 2 : Additionnez vos points pour obtenir votre score total.

Score total

*ACT™, © 2002, by QualityMetric Incorporated Asthma France / French. Control Test™ is a trademark
of QualityMetric Incorporated. Test réservé aux patients asthmatiques de plus de 12 ans.
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ANNEXE 3 : TEST DE MORISKY A 4 ITEMS

Morisky Medication Adherence Scale
(MMAS)

MMAS QOui Non

Vous arrive-t-il d'oublier de prendre votre traitement ?

Vous arrive-t-il de ne pas faire attention aux jours auxquels vous prenez votre

traitement ?

Si vous vous sentez parfois moins bien lorsque vous prenez votre traitement,
cessez-vous de le prendre ?

Lorsque vous vous sentez mieux, arrétez-vous parfois de prendre votre traitement ?

Points attribués & chaque item Patient trés observant = 0
Oui=1 Non=0 Patient modérément observant=1ou 2

Patient non observant =3 ou 4

Maorisky D, et al. J Clin Hypertens 2008: 10:348-354. Morisky D et al_ { Clin Epidemiol 2011;64:262-263.
5 Korb-Saveldelli V et al. 1 Clin Hypertens 2012;14{7):429-34.
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