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Phénotypes d’asthme et facteurs génétiques
• Article de synthèse des travaux réalisés (42 articles)  à partir des études EGEA 1 et EGEA 2 
• Phénotypes stables dans le temps
• 1 région génomique « maladie allergique » 

11p14 (impliquant gène MUC15)
• 3 régions « asthme et rhinite allergique » 1p23

2q32 3p24‐P14
• Polymorphisme de la région 17q12‐q21 : asthme 

début précoce, et augmenté si tabagisme et
infections respiratoires

infections virales

Genetic and environmental factors of asthma and allergy: 
Results of the EGEA study. Bouzigon and al, Revue des 
maladies respiratoires, 32(8):822‐40, 2015 Oct 

7 phénotypes d’asthme



Le NO exhalé : un outil utile pour le diagnostic et 
le contrôle de l’asthme ?

Contribution of exhaled nitric oxide measurement in airway inflammation assessment in asthma. A 
position paper from de French Speaking Respiratory Society. A.T Dinh‐Xuan and al. 
Revue des Maladies Respiratoires, 32,193‐215, 2015



• Etude randomisée, en double‐
aveugle, contre placebo, 
multicentrique, de phase 3

• 604 patients
• ↘ de la dose de CSI sans 

déstabiliser l’asthme
• Bonne tolérance

L’ITS sublinguale par comprimé acarien améliore le 
contrôle de l’asthme chez des patients avec un asthme 

allergique léger à modéré, contrôlé



• Etude randomisée, en double‐aveugle, contre placebo, multicentrique, de 
phase 3

• 834 patients
• Asthme allergique aux acariens non contrôlé par dose modérée à forte de 

CSI (400‐1200 µg/j Equivalent Budésonide)
• IgE spé et test cutané aux acariens +, VEMS ≥ 70% 
• Diminution de 9 à 10% du risque 

d’exacerbation modérée à sévère

L’ITS sublinguale par comprimé acarien améliore le 
contrôle de l’asthme chez des patients avec un asthme 

allergique modéré à sévère, NON contrôlé

JAMA, avril 2016



La désensibilisation épicutanée avec rBet v 1B2 
diminue l’inflammation bronchique chez la 

souris asthmatique
• rBet v 1B2 = mutation hypoallergique rBet v 1
• Immunothérapie cutanée (EPI) prophylactique 

ou thérapeutique avec rBet v 1/rBet v 1B2/Placebo
• Sensibilisation par injection intrapéritonéale de rBet v 1
• Asthme déclenché par exposition nasale 

au pollen de bouleau

Epicutaneous immunotherapy with a 
hypoallergenic Bet v 1 suppresses allergic 
asthma in a murine model, S. Siebeneicher
et al, Allergy, September 2015

Therapeutic EPI Bet v1B2

Pas d’effet  d’une EPI par BetV1



La vaccination Der p 2 prévient l’apparition d’un 
asthme chez les souris allergiques aux acariens

• Modèle murin de souris présentant un asthme allergique aux acariens
• Diminution des cytokines inflammatoires IL 4 IL 17
• Diminution de l’inflammation bronchique (↘LT CD4+ dans le LBA)
• Amélioration de la fonction respiratoire 
• Efficacité chez l’homme ? Prevention of allergic asthma through Der p 2 peptide 

vaccination. Bouchaud G et al, JACI, Juillet 2015

*** p<0.001

- Vaccination sous-cutanée, dans le cou, 
par Der p 2 ou Bet v 1
- Sensibilisation percutanée, sur les 
oreilles, avec Der p et Der f



Xolair® après 10 ans d’utilisation : 
efficace et très bien toléré

• Asthme sévère allergique 
• Très bonne tolérance : 

– À court terme
– À long terme (AMM depuis 2005)
– Pendant la grossesse
– Dès l’âge de 6 ans

• Effet dans d’autres phénotypes d’asthme (hyperéosinophilique) ?
• Effet dans d’autres pathologies :

– Urticaire chronique (AMM depuis 2014)
– PCE ? GEPA ? Rhinite allergique ? Allergies oculaires graves ? ITS alimentaire ? ITS aux 

venins d’hyménoptère ? Anaphylaxie à l’exercice ? DA sévère ? ABPA ?

Revue des Maladies Respiratoires, 33, 117-127, 2016



Le mepolizumab (anti‐IL5) permet une amélioration 
des asthmatiques sévères hyperéosinophiliques

exacerbateurs fréquent

• Etude randomisée, en double‐aveugle, contre placebo, multicentrique, de 
phase 3, de fin 2012 à début 2014 

• 576 patients
• ICS ≥ 880 µg fluticasone/j, ≥ 2 exacerbations/an, PNE > 150/µL
• AMM en France depuis septembre 2015, commercialisé sous le nom de 

NUCALA® (GSK)



Gestion de l’asthme pendant la grossesse : 
ne surtout pas arrêter le traitement de fond

• Augmentation du risque de 45% de faire une 
exacerbation chez une femme enceinte 
asthmatique.

• L’asthme à une tendance a être sous traité 
pendant la grossesse. 

• Aucune contre indication aux traitements 
associant CSI/LABA et CSO en cas d’exacerbation, 
évitent le risque d’hypoxie anténatale si 
exacerbation sévère. 

• Xolair® : étude prospective parmi 160 enfants dont 
les mères recevaient du Xolair®, 14.5% de 
prématuré, 3.2% petit poids de naissance. 

Managing asthma in pregnancy.
Murphy VE, Breathe, 11: 258‐267, 2015



Asthme & Obésité : 
de nouveaux gènes impliqués

• La prévalence de l’obésité dans l’asthme est 
élevée

• Chitinase 3 Like 1 (CHI3L1) : gène impliqué dans 
la susceptibilité asthmatique (HRB, réponse Th2 
orientée) et dans l’obésité.
Régime alimentaire riche en matière grasse 
entrainerait une sur expression de CHI3L1, donc 
une inflammation des voies aériennes.

• Sirt 1 (histone) = régulant le nombre de facteurs 
de transcription pour CHI3L1.
Blocage de Sirt 1 = réduction de la réponse Th2 via 
CHI3L1

A Common Pathway to Obesity and Allergic Asthma, Anne E. Dixon et al, 
Am J Respir Crit Care Med Vol 191, Iss 7, pp 721–730, Apr 1, 2015


