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Rhinite allergique et asthme un phénotype classique 
Prévalence de l’atteinte nasale en fonction du statut asthmatique dans l’étude EGEA

Burte E et coll. PLOS one 2015

AR:Rhinite Allergique



• Enquête ECHRS phase I et II
• 29 centres
• 14 pays 
• 6461 sujets (20-44 ans)
• Apparition de l’asthme en fonction de 

l’existence ou non d’une rhinite en phase I
• Suivi 8,8 ans

Rhinite allergique : facteur de risque d’asthme
Etude longitudinale

Shaaban R et coll. Lancet 2008;372:1049-57 



Shaaban R et coll. Lancet 2008;372:1049-57 



Rhinite: Facteur de risque d’asthme
Proportion d’asthmatiques selon le type de

symptômes de rhinite
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Phénotype de la rhinite et risque 
d’asthme

Retentissement de la rhinite sur les activités

Suivi de cohorte Ile de Wight 1456 enfants de la naissance à 18 ans
Kurukulaaratchy RJ et coll. JACI 2015



D’après Borish L. JACI 2003;112:1021-31

De la rhinite à l’asthme: Mécanismes physiopathologiques  



De la rhinite à l’asthme: L’hyperréactivité 
bronchique, le chainon manquant ? 

Shaaban R et coll. AJRRCM 2007AR = Rhinite Allergique

Evolution sur 9 ans de l’HRB chez 3719 sujets sans HRB initiale en fonction de la présence
 d’une rhinite allergique à l’inclusion (Cohorte ECHRS)



Phénotype de la rhinite allergique et risque d’asthme
Rôle du type de sensibilisations

AR: Rhinite Allergique

Sensibilisation au chat, aux acariens et aux graminées et risque d’apparition 
d’une hyperréactivité bronchique dans le suivi ( Etude ECRHS sur 9 ans)

Shaaban R et coll. AJRCCM 2007



De la rhinite à l’asthme 
• Influence des traitements pharmacologiques de la rhinite 

– Sur le risque de survenue de l’asthme (prévention secondaire)
– Sur l’expression clinique de l’asthme (prévention tertiaire)

• Rôle de l’ITA
– Sur le risque de survenue de l’asthme (prévention secondaire)
– Sur l’expression clinique de l’asthme (prévention tertiaire)



Le traitement pharmacologique de la rhinite peut il 
réduire le risque d’apparition de l’asthme ?

Shaaban R et coll. AJRCCM 2007

Rémission de l’hyperréactivité bronchique plus fréquente en cas de traitement de la rhinite allergique
par corticothérapie locale



Contrôle de l’asthme et traitement de la rhinite
1756 patients asthmatiques adultes avec une pathologie nasale

Lin J et coll. PLOS One 2018



• Metaanalyse 
• Intérêt de la corticothérapie nasale sur l’asthme
• 18 essais (2162 patients)
• Résultats

– Pas d’amélioration de l’asthme chez les patients déjà 
traités par corticothérapie inhalée 

– Amélioration de l’asthme chez les patients non traités 
par corticothérapie inhalée 

• Symptômes d’asthme
• VEMS 
• Utilisation des traitements de secours
• HRB

Allergy 2013;68:569-579



• Essai académique (American Lung Association) 
• Traitement additionnel par corticothérapie endonasale 

versus placebo chez des asthmatiques enfants (n=151) 
et adultes (n=237) non contrôlés (ACT 16 à 17) porteurs 
d’une rhinosinusite chronique

• Durée 24 semaines 
• Critère principal: évolution ACT
• Résultats

– ACT: Pas de différence entre placebo et traitement actif à 
24 semaines (amélioration significative dans les 2 groupes 
versus baseline)

– Amélioration significative d’un score de symptômes 
d’asthme et des symptômes de rhinite chez les adultes 
dans le groupe traité versus placebo 

– Pas d’amélioration significative des symptômes de rhinite 
chez les enfants dans le groupe traité versus placebo !

JACI 2014



De la rhinite à l’asthme 
• Influence des traitements pharmacologiques de la rhinite 

– Sur le risque de survenue de l’asthme (prévention secondaire)
– Sur l’expression clinique de l’asthme (prévention tertiaire)

• Rôle de l’ITA
– Sur le risque de survenue de l’asthme (prévention secondaire)
– Sur l’expression clinique de l’asthme (prévention tertiaire)



Etudes de prévention secondaire de l’asthme par l’ITA 
chez les patients sensibilisés atteints de rhinite allergique
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Modalités ITA Auteurs/Etude

SLIT-drops Novembre et al. 2004 

Marogna et al. 2008

SCIT Polosa et al. 2004

PAT study:
Möller et al. 2002
Niggeman et al. 2006
Jacobsen et al. 2007



1. Novembre  E et al. JACI 2004;114:851-7 

ITASL – Enfants RA1

développement de l’asthme
3 ans ouvert RCT, n=113

p=0.04
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(graminées)

ITA SC – Adultes RA3

Développement de l’asthme 
3 ans DBPC essai; n=29

p=0.056
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(parietaria)

3. Polosa R et al. Allergy 2004:59:1224-8 

ITASL – Enfants 
RA +/- Asthme intermittent2

Développement d’un asthme persistant
3 ans ouvert RCT, n=216

p<0.001
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2. Marogna M et al. AAAI 2008;101:206-11

Essais contrôlés randomisés prospectifs évaluant la 
prévention secondaire de l’asthme par l’ITA



L’étude PAT (Europe du Nord)

19

Enfants avec rhinite allergique aux pollens de graminées et/ou bouleau

1. Möller C et al. JACI 2002;109:251-6       2. Niggemann B et al. Allergy 2006: 61: 855-9       3. Jacobsen L et al. Allergy 2007:62:943-8
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Sujets développant un asthme (critères cliniques) à 3, 5, et 10 ans1-3  (% de sujets; n=151)

Traitment Suivi
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ITA SC 

PAT: ITA SC graminées/bouleau
5-14 ans, RA mais sans asthme à l’inclusion



Rhinite allergique Rhinite allergique  AsthmeAsthme allergiqueallergique 

Immunothérapie 
allergénique

Immunothérapie allergénique: Etude GAP

Evaluer l’éfficacité préventive d’un comprimé d’un 
Phléole sur le risque de développer un asthme

Grazax® Asthma Prevention Valovirta E et al. JACI 2018
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2010 2012 2013 20142011

Période de traitement
(3 ans)

Suivi
(2 ans)

2015

Sélection

Phléole

Placebo

Randomisation
Fin du traitement

Fin de l’étude

812 enfants randomisés, dont 608 (75%) ont fait les 5 ans de l’étude

Immunothérapie allergénique: Etude GAP

5 à 12 ans

• Prick tests +
• IgE phleum pratense + ( >0,7 kU/L)
• Rhino-conjonctivite allergique 

nécessitant un traitement pendant 2 
saisons

• Pas d’histoire ou de symptômes 
d’asthme dans les 2 ans ou avant 5 
ans

Etude multicentrique, internationale,
randomisée, groupes parallèles, double-insu, versus placebo

Valovirta E et al. JACI 2018



GAP : Critère Principal
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Définit selon trois scénarios possibles :
1. Au moins 1 épisode de sifflement/toux/souffle court ou oppression thoracique pendant la 

période écoulée depuis la dernière visite et une modification du VEMS ≥ 12% après 
administration de β2 agoniste

2. Wheezing avec ou sans bradypnée expiratoire durant l’examen physique et amélioration 
clinique après prise de médicaments pour l’asthme constaté par l’investigateur

3. Wheezing avec ou sans bradypnée expiratoire durant l’examen physique et amélioration 
du VEMS ≥ 12% après administration de β2 agoniste

Immunothérapie allergénique: Etude GAP
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Délai de survenue de l’asthme mesuré en jours depuis la date de 
randomisation (critère « binaire »)1

Valovirta E et al. JACI 2018



GAP : Critère Principal
Immunothérapie allergénique: Etude GAP
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• Symptômes d’asthme

• Consommation de médicaments pour l’asthme

• Rhinite allergique: VAS score, traitements reçus..

2

Valovirta E et al. JACI 2018



Délai de survenue de l’asthme
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Analyse Comparaison RR IC 95% p

Asthme diagnostiqué par 
la présence d’une 
réversibilité

Phléole vs. placebo 0.90 [0.57; 1.43] 0.667

Valovirta E et al. JACI 2018
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   Immunothérapie allergénique: Etude GAP

Non significatif sur le 
critère principal



Symptômes d’asthme ou médicaments pour l’asthme
Période de traitement Période de suivi

Année 1 Année 2 Année 3 Année 4 Année 5
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Valovirta E et al. JACI 2018

Immunothérapie allergénique: Etude GAP
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La fréquence des symptômes d’asthme et la consommation de médicaments ont été 
significativement réduite: réduction du risque relatif de 36,2 à 50,7%



Valovirta E et al. JACI 2018

Immunothérapie allergénique: Etude GAP
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le nombre de patients à traiter augmentait avec l'âge, indiquant que plus les enfants étaient jeunes,  plus le 
bénéfice du traitement était élevé
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Valovirta E et al. JACI 2018

Immunothérapie allergénique: Etude GAP

Pas de différence entre ITA Phléole et le placebo pour le délai d’apparition de 
l’asthme caractérisé par la mise en évidence d’une réversibilité1

2

L’ITA Phléole prévient l’apparition des symptômes d’asthme : 
• Diminution significative en fin d’étude de la proportion d’enfants avec des 

symptômes d’asthme ou utilisant des médicaments pour l’asthme.

• L’effet du traitement est statistiquement significatif à partir de la 2ème année. Il 
augmente avec le temps 

• Diminution significative de patients avec des symptômes d’asthme ET prise de 
médicaments anti-asthmatiques durant les 2 années post traitement.



Etudes de prévention secondaire de l’asthme par l’ITA: des données en vraie vie 
encourageantes: bases de données des bénéficiaires de l’assurance maladie allemande (ITA SC)

28

-118.754 patients porteurs de RA mais 
sans asthme en 2005
-2432 ITA (SC) en 2006
-RR asthme de 2007 à 2012

Schmitt et al J Allergy Clin Immunol 2015;136:1511-6

L’utilisation d’ITA SC diminue de 
40 % le risque d’asthme

L’effet est similaire que l’ITA soit 
contre un pollen ou un allergène 
perannuel



• Etude en vraie vie : Allemagne
• Données assurance maladie

–2 851 patients : Rhinite allergique
sans asthme

–ITA comprimé graminée 
–Au moins 2 saisons

(5 graminées : n = 1466 ; Phéole : n = 1385)
–71 275 contrôles : Rhinite allergique sans asthme et 

sans ITA
–Suivi au moins 2 ans après arrêt ITA

ITA sublinguale (comprimés graminées) et prévention
de l’asthme en population générale et en vraie vie (données de l’assurance 

maladie allemande)

Zielen S et coll. Allergy 2017

Asthme = 11,6%

Asthme = 9,5%

HR [IC 95%] =0.523 [0.341-0.803], p=0,003



• Base de données française de prescription en officine 
(Mars 2012-Décembre 2016)

• 1099 patients ayant reçu une ITA comprimés graminées 
pour rhinite (absence de traitement anti-asthmatique 
initialement) pendant au moins 2 saisons polliniques

• 27475 sujets contrôles: traitement de la rhinite 
allergique sans ITA et sans traitement de l’asthme à 
l’inclusion

• Evolution des traitements à 2 ans de l’arrêt de l’ITA

Allergy 2019



ITA sublinguale (comprimés graminées) et prévention
de l’asthme en population générale et en vraie vie en France

Délai de survenue de l’asthme défini par la date de
La première prescription de Béta 2 CA 
Ou de Corticoïdes inhalés 

Devillier P et coll. Allergy 2019



ITA sublinguale (comprimés graminées) et prévention
de l’asthme en population générale et en vraie vie en France

Devillier P et coll. Allergy 2019



Comment modifier l’histoire naturelle de l’allergie ?
De la rhinite à l’asthme 

• La rhinite allergique est un marqueur (facteur ?) de risque d’asthme 
important (cf la saga ARIA)

• La corticothérapie endonasale de la rhinite pourrait diminuer le 
risque d’apparition de l’asthme

• L’impact du traitement pharmacologique de la rhinite sur le 
contrôle de l’asthme reste controversé chez les patients ayant un 
asthme persistant nécessitant un traitement de fond de l’asthme

• Le niveau de preuve de l’efficacité de l’ITA sublinguale comprimé 
dans la prévention de l’asthme augmente (pour les graminées) 


