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Asthme et reflux gastro-cesophagien

Selon GINA 2015 : L’asthme est une maladie hétérogéne, généralement
caractérisée par une inflammation chronique des voies aériennes. Elle est définie
par I’histoire clinique des symptémes respiratoires (tels que la respiration
sifflante, I’essoufflement, I’oppression thoracique et la toux) qui varient au fil du
temps et en intensité, et par la limitation variable du débit d’air expiratoire [1].

Le reflux gastro cesophagien (RGO) correspond au passage intermittent,
involontaire d’une partie du contenu gastrique dans I’cesophage en dehors de tout
effort de vomissement. Il est décrit comme le désordre du millénaire avec une
prévalence en augmentation (10 a 30% de la population générale incluant 4-7%
des patients présentant une symptomatologie quotidienne) [2]. Il est
freiquemment associé aux pathologies respiratoires sans qu’un lien de causalité
ne puisse étre affirmé.

En effet, la problématique concernant la relation entre RGO et pathologie
respiratoire a été soulevée la premiére fois par Sir William Osler, médecin
canadien en 1892 a propos de I'asthme. Depuis, plus de 900 publications
discutent du rdole que pourrait jouer le RGO dans la pathologie asthmatique ou de
celui de I’'asthme dans la survenue d’un RGO [2].

La prévalence du RGO chez les asthmatiques est différente selon les études
allant de 34% a 80% [3-5].

Pour ceci, on a mené une étude prospective afin d’évaluer la prévalence du
RGO dans notre population d’asthmatiques et I'impact de la présence de RGO sur

la sévérité et le contréle d’asthme.
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1-RGO et aggravation de I’hyperréactivité bronchigue [6-8].

Il s’agit d’un fait établi par de multiples données expérimentales obtenues
chez I’homme, généralement par perfusions cesophagiennes de solution acide.
Trois types de mécanismes pourraient étre en cause :

Micro-inhalation de liquide gastrique, directement responsable d’une

inflammation bronchique ou d’une broncho-constriction par stimulation

des récepteurs vagaux bronchiques.

Broncho-constriction réflexe d’origine vagale a partir des récepteurs de

I’acidité du bas cesophage.

Inflammation neurogénique bronchique mise en jeu par réflexe d’axone a

partir de terminaisons nerveuses du bas @esophage, aboutissant au

relargage endobronchique de tachykinines, en particulier substance P, et les

neurokinine A.

2-Asthme et aggravation du RGO [6,8].

La possibilité d’aggravation du RGO par la maladie asthmatique a été
évoquée depuis plusieurs années. Deux mécanismes pourraient étre en cause :

L’hyperinflation observée chez I'asthmatique entraine une descente du
diaphragme et une modification du gradient de pression thoraco-
abdominale favorisant la hernie hiatale. Le sphincter du bas cesophage
passe dans le thorax, de telle facon que le sphincter extrinséque,
diaphragmatique, ne fonctionne alors plus en synergie avec le sphincter
intrinseque du bas cesophage.

Certains médicaments de I’asthme (théophylline, bétamimétiques et méme

corticoides) ont un effet relaxant sur le bas cesophage.

Dr. Lamiyae Senhaji 5



sthme et reflux gastro-cesophagien

MOYENS D’EXPLORATION

DU REFLUX

GASTRO-GESOPHAGIEN




Asthme et reflux gastro-cesophagien

Les explorations dans le reflux visent a établir la réalit¢é du RGO
pathologique, a caractériser les parametres pathogéniques eso-gastriques
susceptibles d’intervenir dans la genese du reflux et ses complications.

Dominées par la PH métrie et la manométrie cesophagienne, ces
explorations ont permis de mieux connaitre les caractéristiques physio-

pathogéniques du reflux, et de préciser les effets pharmacodynamiques des

traitements.

1-PH métrie :

a-Aspects techniques : [9,10]

L’enregistrement du pH cesophagien bénéficie depuis ces derniéres années
de matériels qui permettent d’effectuer une analyse standardisée. L’équipement
requis comprend :

un enregistreur portable a mémoire numérique mesurant le pH toutes les 8
secondes, muni d’un marqueur d’événements pour repérer les repas, les
changements de position et les symptémes

une sonde a usage unique portant une électrode le plus souvent a
antimoine et & un seul canal avec sonde de référence interne. Des sondes a
électrode de verre a référence incorporée ou externe peuvent étre utilisées
mais leur prix reste élevé dans le cas de I’'usage unique

un ordinateur

un programme informatique permettant le traitement et le stockage des

données recueillies pendant I’enregistrement.
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Photo 1 : La sonde de pH-métrie en antimoine avec le boitier

Récemment, des appareils munis d’une capsule d’enregistrement ont été
commercialisés (systeme Bravo®, Medtronic). Cette capsule, enregistrant le pH par
télémétrie, est fixée lors d’une endoscopie sur la paroi de I’;esophage a 6 cm au-
dessus du bord supérieur du SIO. Le signal transmis depuis la capsule est capté et
enregistré par un récepteur que le patient porte a la ceinture. Les données sont
ensuite transférées vers un logiciel d’analyse. Des études récentes montrent la
fiabilité du systéme ; 96 % des patients ont un enregistrement de 24 heures, 89 %
de 36 heures. Le seuil de normalité de I’exposition au pH inférieur a 4 durant 2
jours est de 5,3 %, soit un peu plus haut qu’avec les techniques conventionnelles.
Cette technique innovante et mieux tolérée par les patients (vu I’'absence de

sonde nasale) est probablement promise a un bel avenir [2].

b- Déroulement de I’'examen [11-13]
L’examen débute apres étalonnage de I’électrode dans une solution de pH
neutre (7,0) et acide. La pose de la sonde se fait par voie naso-gastrique chez un

malade a jeun, en position assise. Le patient peut bénéficier si nécessaire d’une
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anesthésie de la narine avec de la Xylocaine® en spray. La sonde est descendue
dans I’estomac qui est atteint lorsque le pH devient acide. Remontée a travers le
cardia, matérialisé par le virage du pH, I’électrode est laissée en place dans
I’cesophage en zone de pH neutre & 5 cm au-dessus du SIO. La localisation du SIO

peut avoir été effectuée lors d’'une manométrie préalable.

Figure 1: schématisation du chemin de sonde lors son introduction par la narine.
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Photo 2 : Patient avec sonde mise en place et le boitier.

L’enregistrement du pH cesophagien se fait sur une durée de 24 heures,
généralement en ambulatoire dans les conditions de vie habituelle. Ceci permet
d’enregistrer durant toute la durée du nycthémere les variations du pH
cesophagien, de les comparer aux variations physiologiques et de les relier aux
symptémes que présente le patient.

L’examen effectué en ambulatoire voit sa sensibilité, sa reproductibilité
diagnostiques et son acceptation par les patients optimisées. Dans une utilisation
diagnostique habituelle, il est recommandé d’interrompre les inhibiteurs de la
pompe a protons (IPP) 8 jours avant I’enregistrement, les anti-H2 48 heures avant

et les prokinétiques 12 heures avant.
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Un carnet de route est donné au patient afin de noter les différents
événements survenus durant I’examen : repas, coucher, lever, prise éventuelle de
médicaments, exercice physique, symptémes.

La prise en compte de I’ensemble de ces variables augmente la sensibilité
de la pH-métrie. Il est donc préférable de n’imposer aucune restriction

particuliere au patient.

c- Interprétation

L’analyse du tracé est a la fois quantitative et qualitative. En effet, le reflux
n‘’est pas seulement considéré comme pathologique s’il dépasse le seuil de
référence mais aussi s’il entraine des symptémes génants pour le patient ; le
score acide pouvant étre normal.

Un consensus est admis pour définir I’épisode de reflux acide comme étant
la période de temps au cours de laquelle le pH se situe au-dessous de 4, les
épisodes de reflux devant avoir une durée minimale de 10 secondes.

Le traitement informatique des données permet de déterminer plusieurs
variables :

le nombre total d’épisodes de reflux ;

le pourcentage de temps passé au-dessous du pH 4 ;

le nombre d’épisodes de reflux prolongés de plus de 5 minutes ;

la durée de I’épisode de reflux le plus long.

Toutes ces variables sont mesurées pour I’ensemble des 24 heures, pour les
phases post prandiales et pour les périodes « debout » ou « couché». Un score de
reflux acide incluant I’'intégration de ces variables, excepté le nombre d’épisodes
de reflux, a été décrite par Johnson et DeMeester. Parmi ces variables, le
pourcentage de temps total passé a pH inférieur a 4 est le paramétre le plus
discriminant en termes de sensibilité et de spécificité et représente le critére
majeur de jugement. La pH-métrie cesophagienne a une bonne valeur

diagnostique avec une valeur prédictive positive de I’ordre de 80 a 90 % et une

Dr. Lamiyae Senhaji 11



Asthme et reflux gastro-cesophagien

reproductibilité diagnostique de 80 %. Elle est considérée comme normale si elle
est quantitativement et qualitativement normale.

Le marqueur d’événements inclus dans I’enregistreur permet d’établir une
relation temporelle entre un symptdéme et un ou plusieurs épisodes de reflux

acide. Un index symptomatique est calculé.

R e 5 [l

Da g

1./059:42:58

AQI = Evénarnent

Figure 2 : tracé de pH-métrie

d- Limites : [9]

En dépit de son apparente simplicité, la PH métrie reste une méthode de
mesure difficile a bien maitriser, et dont les résultats peuvent étre entachés
d’erreur et don aboutir a des conclusions erronées.

Les plus importantes contraintes sont :

Le bon positionnement de I’électrode tout au long de I’enregistrement est

parfois difficile méme dans des mains entrainées,

La variabilité journaliere du reflux peut géner le rendement diagnostique de

la PH métrie,

Les conditions particulieres créées par la PH métrie amenent généralement

le sujet a modifier ses comportements habituels (alimentation, activité,

..)malgré les recommandations dispensées lors de sa mise en place,
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La PH métrie ne mesure que le PH acide et ne permet pas de détecter le
reflux de sécrétions bilio pancréatiques au cours desquelles le PH est

supérieur a 8

2- Autres méthodes :

L’impédancemétrie endoluminale cesophagienne est une technique nouvelle
qui permet d’identifier tout type de reflux qu’il soit gazeux, liquidien ou
mixte. Son principe repose sur la détection de changements de résistance
au courant électrique entre deux électrodes. Couplée a la pH métrie, elle a
la capacité de différencier les reflux acides (pH < 4) des reflux non acides.
Plus sensible que la pH métrie des 24 h, cette technique permet par ailleurs
d’identifier les reflux proximaux. Sur le plan clinique, elle contribue, comme
la pH métrie, a établir la relation temporelle entre un épisode de reflux et la
plainte symptomatique du patient. [14,15]

La manométrie cesophagienne permet d’identifier des troubles moteurs de
I’;esophage et de rechercher des facteurs favorisants et aggravants le RGO
tels que les épisodes de relachement transitoire et d’hypotonie du sphincter
inférieur de I’cesophage. La manométrie est recommandée lorsque se
discute un traitement chirurgical. [2]

La scintigraphie gastro-cesophagienne au Tc99m permet de mettre en
évidence les inhalations pulmonaires pendant la période post-prandiale.
Cette technique est le plus souvent réservée a des études cliniques. [2,16]
La bilimétrie (Bilitec®) est une technique diffusée uniquement dans quelques
centres de référence. Elle mesure la concentration en bilirubine par
spectrophotomeétrie. Le but est de détecter les reflux bilio-pancréatiques
qui peuvent résister au traitement par inhibiteurs de la pompe a protons
(IPP). [17]

Le test de perfusion acide de I’cesophage (test de Bernstein).
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METHODOLOGIE
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1-Description de I’étude :

On a mené une étude prospective aupres des malades asthmatiques pris en
charge au niveau du CHU Hassan Il de Fés a partir de mars 2010.

Cette étude consiste a faire remplir un questionnaire aupres de ces malades a
la recherche de signes cliniques de RGO et aussi pour établir la sévérité de la
maladie asthmatique et le degré de contrdle sous traitement. Par la suite, ces
patients sont adressés au service d’explorations fonctionnelles digestives ou ils
vont bénéficier d’une PH métrie.

Sont inclus dans ce travail :

- Tout patient asthmatique agé de plus de 15ans, suivi en consultation ou
hospitalisé au service de pneumologie et chez qui le diagnostic d’asthme a été
retenu selon les critéres suivants :

Existence d’un syndrome obstructif (tiffeneau <0,7),
Réversibilité sous béta2mimétiques avec gain de 200ml et de 12% sur le
volume expiratoire maximum seconde (VEMS).

- Sont exclus de I’étude :

Tout patient n’ayant pas accepté de réalisé une PH métrie,

Les patients n’ayant pas toléré cet examen,

Les patients asthmatiques ne répondant pas aux critéres d’inclusion,

Les malades ayant bénéficié d’une chirurgie cesogastrique,

Les malades ayant une pathologie affectant le sphincter inférieur de
I’;esophage notamment la sclérodermie.

Le reflux gastro oesophagien est défini par un pourcentage de PH<4

supérieur a 5%.

Cette étude est faite en collaboration entre 3 services: le service de
pneumologie, le service d’hépatogastroentérologie et celui d’épidémiologie et
recherche clinique. Elle est sponsorisée par le CHU et la société marocaine des

maladies de I’appareil digestif(SMMD).
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2-Mode de recueil des données:

Le recueil des données se fait par un questionnaire composé de trois
parties :

lére partie: recueil des données démographiques, des antécédents

médicaux et chirurgicaux, facteurs environnementaux

2éme partie : renseignement sur la maladie asthmatique, son degré de

sévérité, le traitement et le degré de contrble sous traitement.

3eme partie : recherche des signes cliniques de RGO, la notion de prise de

médicaments anti sécrétoire et enfin les résultats de la PH métrie.

3-Movyens d’exploitation :

Toutes les données ont été codées et saisies avec le logiciel SPSS au sein du
laboratoire d'épidémiologie et de santé publique de la faculté de médecine et de

pharmacie de Fés.

4-Considérations éthiques :

Le consentement a été pris auprés des malades aprés leur information sur
le déroulement et le but de cette enquéte. La participation est
completement volontaire et ils avaient le droit de refuser.

Les données personnelles des malades rassemblées pour I'étude ont été
utilisées pour la recherche et ne seront en aucun cas révélées a n'importe

qui en dehors de I'équipe de travail sur cette étude.
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Etude de Prévalence du reflux gastr o-cesophagien chez une population de

patients asthmatiques de larégion de Fés

Cahier d’ observation

DatedelaVisited'Incluson| | || | |1 | |

Patient N° : | | | | IP:|

ldentifiant dUuSUJET* | | | | | | TEL i

*(3 premiéres lettres du Nom et 2 premiéres |ettres du Prénom)

Dr. Lamiyae Senhaji
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Partie a compl éter par e Pneumo-phtisiologue

Age |_ | Jans Sexe 0O Masculin O Féminin

Poids || |Kg Taille |_| | |cm
ANTECEDENTS MEDICO-CHIRURGICAUX

Non  Oui Si oui, préciser :

Tabagisme actif 0 L ettt e e ren e
Tabagisme passif O L et ete et e e te st et e e e e e e e et e b e e et e s r e et et e resneerenrene
Tuberculose 0 Dt teereeeesere st e e s re e e s e
Infections respiratoires

arépétition \ D eeereesreeeese s seesee e e s sre e e e sre e e ne e e e srn e nesen e s

PR

Atopie Familide 0 D ettt e e s ne e e

Sinusite chronique \ D eeerreeeeeenesesreseee e e sre e s e sre e s e e s e e e e nns

RGO O D eeerrereese s st s et s st s

Digestif O e reereteer e s e s et e e e st e e s sae e e e s re e nas

Cardio-vasculaire \ PRSPPI
. ORL 0 Dt teereeeesere st e e s re e e s e
. ATCD prise

médicamenteuse \ L e ete e te e e e s e et e e e st e e s r e e e et e reeneereneene

RR©O©oONO O

= O

12. Autres 0 [ tetererererererererereeeeeeeeeeeeetestsasseseressseressressaasasasssasaananns

ENVIRONNEMENT DOMESTIQUE

1. Bien ensoleillé " Non "7 Oui

2. Bien a¢ré ““ Non "7 Oui

3. Présence de moisissures ““ Non "7 Oui

4. Présence de moquettes ““ Non "7 Qui

5. Présence d'animaux domestiques ~~ Non T OUL PréCisar o,
6. Présence de blattes "7 Non "7 Oui

7. Présence de plantes de maison " Non T Oui, S Ouilenombre; .......cooovviviiiinnn,
8. Présence d arbres ““ Non TTOUI, Préciser
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ENVIRONNEMENT PROFESSIONNEL
1.Profession

- ACUEI I B AN U T ..o e e e e e e e

Rensalgnements cliniques

ATOPIE PERSONNELLE

1. Rhinite alergique " Non "7 Oui P A R E O
ARIA : "7 Intermittente "~ Persistante " Légére "” Modérée a sévére

2. Conjonctive allergique ""Non ""Oui P L 0] R

3. Dermatite atopique “"Non “"Oui " Imprécis

4. Eczéma ““Non "~ Oui

5. Allergieou intolérancemédic """ Non ™~ Oui

Si Oui : Quel médicament :............coevvvvnnnnns (Blactamines, aspirine, AINS)

6. Allergieouintolérance alimentaire " Non ™~ Oui

SIGNES FONCTIONNELS RESPIRATOIRES:

1. Toux ""Non "~ Qui 4. Dyspnée “"Non "~ Oui
2. Expectoration “"Non "~ Qui 5. Oppression thoracique "~ Non "~ Oui
3. Sifflements “"Non "~ OQui 6. Autres " Non "~ Oui, préciser ... ......
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7. Facteurs déclenchant

RGO “"Non ~ Oui

Poussieredemaison ~“ Non "~ Oui

Climat TTNON T OUl SEOUIL PrECISEr fue vt

Emotion “"Non ~ Oui

Odeursfortes “"Non "~ OQui

Autres TTNON 7T OUI, PrECISEN foe cenet et e e e
8. Caracteresaisonnier " NON 77 OUI, PreCISEN Iu.iini ittt et e e e e e e e

EVALUATION DE LA GRAVITE DE LA MALADIE:

A. Sujet naif :

Survenue des symptdmes respiratoires lanuit : ""Non "7 Qui
- SiOui: "~ <2fois/ mois T >2fois/mois "7 >1fois/sem " fréquentes
- Entrelesexacerbations: ~~ Activité physique normale "~ Perturbée “" Limitée
-  Exacerbationsdiurnes : "" < 1fois/sem "">1fois/ sem

“" Touslesjours "7 Symptdmes continus

- Nature habituelle des exacerbations :

0 Bréveset intermittantes T
0 Modérées cédant sous traitement adapté o
0 Sévéres nécessitant e recours aux urgences : o
0 Sévéresayant nécessité |’ hospitalisation durant I’ année précédente: ™~
B. Sujet non naif : Traitement regu

O SO e e
O D I o e e
O SO Il e e
O S IV
O B VL i e

EXAMEN PHYSIQUE

1.T°........., 2.TA(PASPAD)............(mmHg), 3.Pouls......... (pulsations/min),

4.FR........ , 5. Talle........ (Cm), 6.Poids......... (Kg), 7.IMC............

8. DEPthéorique:................, DEPactud : .....ceuv...... %

Dr. Lamiyae Senhaji
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9. Examen pleuro pulmonaire :

10.Examen cardio vasculaire : ICD: “” Non "7 Qui

I 0 N 11 =

BILANINITIAL

L RAAIO TN A & .ot e e e e e

- VEMS: .............. m; ..o en% de lathéorique; VEMS/ICVF: ..........%
Aprés 2
- VEMS: .............. m; ..o en% de lathéorique;, VEMS/ICVF: ..........%

3. Tests cutanés::

""DP "7 Olivier " Blattes "7 Latex ° 7 Aspergillus "7 Chat

“"DF " " Blomia " Mimosa "7 Alternaria "~ 5 Graminées "~ Chien

EVALUATION DE LA MALADIE

- Asthme associé a une autre pathologie :
““Non "7 Oui, s oui laquele (lesquelles)........coovvviee i,

- Asthme stade (sujet nalif) :
T T TN Y

- Niveau de contrdle de la maladie (sujet non naif)
" " Totalement controlé "~ Partiellement contrélé "~ Non contrélé

Dr. Lamiyae Senhaji 21
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- Traitement prescrit :

Traitementl Traitement2 Traitement3
Stepl: e
StEP I i vt
Steplll:

O O O0OO0Oo

Partie a compléter par le Gastr oentérologue

TRAITEMENTSASSOCIES

Au cours du dernier mois avant I’inclusion, le sujet suivait-il un traitement anti-sécrétoire et prokinétique ?
Oui [J Non []

Si oui, précisez ci-dessous :

Produit 1

Nomcommercia :/ [ [ [ [ [ [ [ [ [ | [ [ | [/

Début detraitement:/_/ [/ [ [ 1 _[| [
Findetraitement:/ [/ [/ [ [/ [ [/
Jour Mois  Année

Si poursuite du traitement, cocher lacase: [

Produit 2

Dr. Lamiyae Senhaji
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Nomcommercia :/ [ [ [ [ [/ [ [ [ [ | [ | [ [/

Début detraitement:/ [/ [/ [ 11 [ [/

Findetraitement:/ [/ [/ [ [/ [ [/

Jour Mois  Année

Si poursuite du traitement, cocher lacase: [

Patient asthmatique porteur de symptémes de RGO
[1Non [1Oui Si oui, préciser :

§ Pyrosis 0
§ Régurgitation O

§ Autres Lttt e et e e e e e

Endoscopie digestive haute

Non réalisée [
Normale N

Anormale 0

Résultat dela Ph-metrie cesophagienne

Dr. Lamiyae Senhaji
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L ocalisation du SIO
Manométrie [}
Saut de PH O
Scopie O

DUIER B I EXAIMEN ... et e e e e e e e e e e e e e e e

Analyse quantitative

Postion | pition debout | Tota
couchee

% de temps passé a PH inférieur a4 (exposition

assophagienne)

Nombre de reflux acide

Nombre de reflux de plus de 5 minutes

Durée dereflux le pluslong

Présence RGO : "~ Non "7 Oui

Symptomesrespiratoiressignalés au coursde la Ph-métrie

Symptéme Heure Sl IS PAS
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1- Analyse descriptive

Durant la période d’étude, 181 malades ont été inclus: soixante deux
malades avaient refusé de faire la pH-métrie ou ne sont pas présents a leurs
rendez vous, vingt malades n’avaient pas toléré I’examen de pH-métrie. Chez 7
malades, il y a eu un probleme technique de mise en place de la sonde ou de
recueil des données. Finalement le nombre des malades qui ont été inclus
définitivement dans I’étude était 92 malades.

L’age moyen de nos patients était 48,7+/-12,46 ans [15-75].

Il s’agit de 66 femmes et 26 hommes avec un sexe ratio a 2,53

26

femmes

hommes

Figure 3 : Répartition des malades en fonction du sexe

Le tabagisme actif a été retrouvé chez 3,3% des malades et le tabagisme
passif chez 15,38%.

L’obésité a été noté chez 32,97% de nos malades avec une moyenne de
I'IMC a 28,71+/- 6,22 kg/m2,

Une atopie familiale a été notée chez 23,33% des malades.
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atopie familiale i l

obésité 32,97% I
tabagisme passif A l

tabagisme actif

Figure 4 : les antécédents pathologiques de nos malades

La rhinite allergique était présente chez 61,8% de nos malades : elle était
intermittente légere chez 34%, intermittente modérée chez 24% et persistante

sévere chez 22%.

’ - - -
a #

IL M 15 PL PM PSs

Figure 5 : classification de la rhinite allergique ARIA chez nos malades
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On retrouvait une conjonctivite allergique chez 46,07% des malades, une
dermatite atopique chez 2,22% et un eczéma chez 3,33%.

Une allergie alimentaire a été notée chez 8,89% de nos patients et une
intolérance médicamenteuse chez 10,% avec I’aspirine comme médicament le
plus incriminé (66,67%).

La moyenne de début des symptomes respiratoires était 47,79 mois+/-
75,48.

La symptomatologie clinique respiratoire était dominée par les sifflements
retrouvés chez 98,88% des malades, I’'oppression thoracique dans 93,26% des cas

et la toux séche chez 92,13%.

oppression thoracique 93,26% ‘

o 92,13% ‘

sifflemant 98,88% ' ‘
J

L

Figure 6 : signes cliniques de notre population de malades

La radiographie thoracique montrait des anomalies radiologiques chez
16,67% de nos malades a type de DDB chez 5 malades, une distension thoracique

chez 3 malades
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Sur le plan fonctionnel, & la spirométrie, la moyenne du tiffeneau était
0,64+/-0,1 avec la moyenne du pourcentage du VEMS avant bronchodilatateurs a

0,59+/-0,18.

Les tests cutanés ont été effectués chez 56 malades dont 27 étaient
négatifs. Les autres étaient surtout positifs au DF et DP.

17,98% de nos malades étaient des sujets naifs.

Aucun de nos patients n’était sous traitement palier 1. 6,67% étaient sous

palier 2 ; 17,78% sous palier 3 ; 73,33% sous palier 4 et 2,22% sous palier 5.

73,33
17,78 2,22%
palier| palier i palier il palierlv  palierVv

Figure 7 : paliers thérapeutiques de nos patients

50% de nos malades présentaient des signes nocturnes fréquents. Plus que
la moitié (51,4%) avaient un recours >2 fois par semaine aux beta 2 mimétiques,
37,5% avaient une activité physique perturbée ou limitée et 22,5'% présentaient

des exacerbations continues.
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L’asthme était non contrélé dans 51,69% des cas, partiellement contrélé

dans 25,84% des cas et contrblé chez 22,47% patients.

51,69%

25,84% 22,47%

MNC PC TC

Figure 8 : niveau de contrdle des malades

Trente six malades soit 39,13% présentaient des signes cliniques de RGO.

Cinguante et un patient soit 55,43% avaient un RGO confirmé a la PH
meétrie.

Le RGO a été rapporté comme facteur déclenchant des symptémes

respiratoires par 5,73% des patients.

2- Analyse uni variée

Nous avons divisé nos malades en 2 groupes : asthme avec RGO confirmé a
la PH métrie (RGO+) et asthme sans RGO (RGO-) et nous avons fait une
comparaison des données démographiques, cliniques, fonctionnels et

thérapeutiques des deux groupes.
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Sur le plan démographique, il n’a pas été noté de différence significative

entre les deux groupes en ce qui concerne le sexe, I'IMC et le statut tabagique.

Par contre, on a noté que le groupe des patients ayant un reflux confirmé était

plus agé que celui sans reflux avec une différence statistiquement significative.

(tableaul)

Tableau 1 : Données démographiques de nos 2 groupes d’étude

RGO+ p
Sexe
F 50% 50% 0.09
H 69.2% 30.8%
Age (moyenne) 51.61+/-11.71 45.10+/-12.55 0.01
Obeésité 53.3% 46.7% 0.5
IMC (moyenne) 28.47+/-6.59 28.99+/-5.88 0.71
Tabagisme actif
Oui 66.7% 33.3% 0.67
Non 54.5% 45.5%
Tabagisme passif
Oui 50% 50% 0.68
non 55.8% 44.2%
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Sur le plan clinique, il n’a pas été noté de relation entre la présence de
signes cliniques de reflux et la confirmation par PH métrie de ce reflux, et méme
le test Kappa de concordance était loin de 1 (kappa=0,09).

En ce qui concerne la symptomatologie respiratoire, la toux était présente
chez 54,9% des patients ayant un RGO+ versus 45,1% des RGO- mais sans
différence statiguement significative. Les sifflements et I’oppression thoracique
étaient plus importants chez les patients ayant un reflux que I’'autre groupe.

A la spirométrie, le rapport tiffeneau chez les patients présentant un reflux
n’était pas trés différent de ceux n’ayant pas de reflux tandis que le pourcentage
de VEMS chez les patients ayant un reflux (57,96%) était plus bas que chez ceux

sans RGO (62,32%). (Tableau 2)
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Tableau 2 : Données cliniques et fonctionnels des deux populations

RGO+ RGO- p
Début des symptoémes
(moyenne)
53.06+/-82.58 41.60+/-66.63 0.48
Signes cliniques de
RGO
Oui
66.7% 33.3%
Non 0.08
48.2% 51.8%
Toux
Oui
54.9% 45.1%
Non 0.54
42.9% 57.1%
Sifflement
Oui
53.4% 46.6%
Non 0.35
100% 0%
Oppression thoracique
Oui
Non
51.8% 48.2% 0.13
. e 83.3% 16.7%
Spirométrie
VEMS%(prén)
i 57.96+/-18.25 62.32+/-17.7 0.25
VEMS/CV(preénR)
64.68+/-10.33 63.76+/-9.55 0.66

En ce qui concerne la prise en charge thérapeutique, pour les asthmatiques
ayant un asthme léger a modéré, 54,5% avait a la PH métrie un RGO+ et 45,5% un
RGO-. Cependant, Plus que la moitié des patients (55,9%) ayant un asthme sévere
présentent un RGO contre 44,1% ne le présentant pas mais cette différence n’était
pas statistiguement significative non plus.

A noter que tous nos malades sous palier 5 avaient un reflux gastro-

cesophagien.
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Il N’a pas été noté d’impact de la présence du reflux sur le niveau de

contrble d’asthme (tableau 3)

Tableau3 : paliers thérapeutiques et niveau de contrble d’asthme dans les deux
groupes

RGO+ RGO- P
Traitement
) 33.3% 66.7%
Palier2
) 66.7% 33.3% 0.3
Palier3
) 54.5% 45.5%
Palierd
) 100% 0%
Palier5
~ 58,3% 41,7% 0,5
Symptémes nocturnes
Utilisations de R2>2x/sem
54 1% 45.9% 0,3
Exacerbations fréquentes
62,5% 37,5% 0,4
Niveau de contrble
TC?
PCz2 60% 40%
NC3 52.17% 47.83% 0.86
54.35% 45.65%

1 : totalement controlé
2 : partiellement controlé

3 : non controlé
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Des données épidémiologiques suggerent que 30 a 90% des asthmatiques
ont un reflux gastro cesophagien et que les signes respiratoires di a I'asthme
sont plus accentués chez les patients ayant un reflux.

Ceci suggere que l'acidité cesophagienne peut étre en cause d’une
bronchoconstriction et de ce fait aggraver |’obstruction chez les patients
asthmatiques.

Les autres mécanismes en cause ont été détaillés au préalable dans notre
travail.

Dans notre étude, la prévalence clinique du RGO était 39,1%. Elle était plus
importante que celle retrouvée dans I’étude de T.Shirai et coll [18] (22%),
d’A.Sharifi et coll [19] (27,2%) et celle de Gulfidan Aras [20] (25,4%) mais moins
importante que la prévalence retrouvée par Fulvio Braido [21] de 80% et dans la
revue de la littérature portant sur 10 études réalisée par B.D.Havemann [22] ou la
prévalence avoisinait les 60%.(tableau 4)

Tableau 4 : Etudes faisant état de la prévalence des symptémes de reflux chez les

personnes souffrant d'asthme

Prévalence
Référence Nombre de cas Pays clinique

de RGO
T.Shirai [18] 132 Japan 220,
A.Sharifi [19] 92 Iran 27,2%
Gulfidan Aras
[20] 60 Turkie 25,4%
Fulvio Braido [21] Revue de littérature ltalie 80%
B.D.Havemann [22] Revue de littérature (28 études) Etats unis 59,9%
Notre étude 92 Maroc 39,1%
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Une étude a été menée par D.Lakmali [23] sur deux groupes de patients :
sujets asthmatiques et sujets contrbles ayant des caractéristiques
démographiques rapprochées. Chez ces patients, on a comparé les symptémes
cliniques de RGO, le reflux confirmé par PH métrie, la motilité cesophagienne
objectivée par manométrie et les lésions endoscopiques vu par fibroscopie
digestive. Les résultats montraient une moyenne de symptomes de reflux plus
importante chez les patients asthmatiques, un reflux acide proximal chez 66,7%
des asthmatiques et distal chez 73,3%, une médiane de temps de PH acide <4
plus élevée chez les asthmatiques présentant des signes cliniques de reflux que
ceux sans symptomatologie digestive. Chez les 27 asthmatiques ayant bénéficié
d’une endoscopie digestive, 17 avaient un aspect endoscopique normal, 9 une
cesophagite grade 1 et 1 une cesophagite grade 2 (ce patient avait un score de
reflux positif).

Dans notre série, aucun patient n’a bénéficié d’une fibroscopie digestive.

A la PH métrie, dans notre étude, la prévalence de reflux chez nos
asthmatiques était 55,4%. Ce chiffre rejoint celui retrouvé dans la revue de
littérature faite par B.D.Havemann [22] ou la prévalence moyenne était 50,9%. Il
est plus important que celui retrouvé par Fulvio Braido [21] (38%). (Tableau 5)
Tableau 5 : Les études dans lesquelles une PH métrie de 24 heures a été réalisée

chez les patients souffrant d'asthme

Références Pays Prévalence de RGO a la
PH métrie

Fulvio Braido [21] Italie 38%

B.D.Havemann [22] Etats unis 50,9%

Notre étude Maroc 55,4
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Dans I’étude de Toni O et coll [24], incluant 107 patients asthmatiques, la
pH métrie de 24 h a objectivé un RGO acide dans 53% des cas. Al-Asoom.L et coll
[25] a étudié la prévalence du RGO acide a la pH métrie de 24 h chez une
population de 50 asthmatiques objectivant une prévalence de 44%, a trouvé que la
présence de symptdmes nocturnes et I’enrouement de la voie étaient d’important
prédicateurs cliniques du RGO chez un asthmatique, et les patients avec un
asthme difficile doivent bénéficier d’'une pH métrie vu la prévalence assez
importante du reflux silencieux.

Il est important de souligner que plusieurs patients peuvent avoir un RGO a
la PH métrie sans signe clinique typique : dans notre série, 52,9% de nos malades
ont un RGO a la PH métrie sans signe clinigue. Ce pourcentage est nettement
supérieur a celui trouvé par Irwin et coll (24%) et Harding et coll qui est de 29%.
Ceci suggere I'importance de réaliser une recherche systématique du RGO par PH
métrie chez nos patients asthmatiques. [26]

Sur le plan démographique, dans notre étude, il n’existait pas de différence
statistiquement significative en ce qui concerne le sexe, I’'obésité et I'IMC entre les
asthmatique avec RGO+ et ceux avec RGO-. Ceci rejoint les résultats de I’étude de
T.Shirai et coll, de A.Sharifi et coll et de Gulfidan Aras [18-20]. Par contre, dans
I’étude de Ossur | Emilsson et coll [27], les asthmatiques ayant un RGO+ avait un
index de masse corporelle plus élevé.

En ce qui concerne I’dge, notre étude a mis en évidence que les
asthmatiques ayant un RGO+ étaient plus agés que les sujets sans reflux. Ceci
rejoint les résultats de I’étude d’Ossur | Emilsson et coll [27]. Par contre, dans
I’étude de T.Shirai et coll [18], la population d’asthmatiques ayant un reflux était

plus jeune.

Dr. Lamiyae Senhaji 38



Asthme et reflux gastro-cesophagien

Sur le plan clinique, on n’a pas pu établir de relation entre la
symptomatologie respiratoire a savoir la toux, le wheezing, l'oppression
thoracique et le RGO.

Ceci est différent des résultats retrouvés dans I’étude d’Ossur | Emilsson et
coll [27] ou une relation statistiquement significative ; aprés ajustement au sexe,
age, statut tabagique et IMC ; a été retrouvée entre le reflux persistant et les
signes respiratoires a savoir le wheezing, I’oppression thoracique, la dyspnée et la
toux.

Sur le plan fonctionnel, dans notre série, il n’a pas été noté de relation entre
la présence de RGO et le rapport de tiffeneau et le pourcentage de VEMS avant
utilisation de bronchodilatateurs. Ces mémes constatations ont été notées dans
I’étude d’Ossur | Emilsson et coll [27]. Par contre, dans I’étude de Gulfidan Aras
[20] réalisée aupres de 60 patients asthmatiques et 60 sujets contrdles, les
malades présentant comme signe clinique des régurgitations n’avaient pas de
différence statistiquement significative sur les données spirometriques.
Cependant, ceux présentant une dysphagie avaient une moyenne de VEMS et de
tiffeneau plus bas dans le groupe asthmatique.

Dans notre étude, nous n’avons pas pu établir de relation entre le RGO et le
contrbéle d’asthme. La sévérité et le non contrdle de I’'asthme n’étaient pas corrélé
a la présence de RGO acide. Ceci rejoint les résultats des études d’A Sharifi et
Gulfidan Aras [19,20]. Par contre, T Shirai [18] ainsi que T.Ishizuka et coll [28] ont
montré que les patients asthmatiques avec reflux ont un score de qualité de vie
(ACT score) plus bas avec un asthme plus sévére.

Dans une étude [29] faite auprés de 226 asthmatiques, 15,4% des patients
n’ayant pas de reflux avaient un asthme contrdlé versus 4,5% des patients ayant

un reflux. Par ailleurs, 44,3% des patients ayant un RGO ont un asthme non
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contrélé par rapport a 32,3% dans asthmatiques sans reflux. En plus, un score de
reflux élevé était associé a un score de qualité de vie (ACT score) bas.

Dixon [30], dans une étude englobant 402 asthmatiques, n’avait pas trouvé
de relation entre la présence de RGO et le niveau de contrble d’asthme chez les
patients obeéses.

Dans la revue de littérature (10 études) faite par B.D.Havemann [22], seule 3
travaux évaluaient la présence de signes de reflux chez les patients asthmatiques
en comparant la sévérité de I’'asthme avec la présence, fréquence et gravité des
symptémes cliniques de reflux. Une de ces études faite en Italie a montré qu’une
grande proportion des patients ayant un asthme sévére présentent au moins 2
fois par semaine un pyrosis et/ou des régurgitations par rapport a ceux
présentant un asthme léger a modéré (p<0,03). Les signes cliniques de reflux
étaient présents chez 30% des asthmes légers, 46% des asthmes modérés et 70%
des asthmes séveres.

Certains médicaments contre I’lasthme comme la théophilline et les béta 2
mimétiques sont connus pourvoyeurs de relaxation du sphincter inférieur de
I’;esophage (SI10).

Dans notre étude, aucun patient n’était sous théophilline et il n’a pas été de
relation entre [I'utilisation accrue de B2 mimétiques et la présence de signes
cliniques ou a la PH métrie de RGO.

Dans une étude, sous théophylline les symptomes de RGO avaient
augmenté de 170 % dans le groupe théophylline par rapport au groupe placebo
[31]. Sous béta 2 mimétiques la réduction de la pression du SIO semble étre dose
dépendante. [32]

Sur le plan thérapeutique, plusieurs études ont analysé I'impact d’un
traitement médical par inhibiteurs de la pompe a protons (IPP) sur I’asthme mais

les résultats n’étaient pas concluants. Certains rapportent une certaines efficacité
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sur la symptomatologie respiratoire, d’autres sur la spirométrie aussi tandis que
dans d’autres études, il n’a pas été identifié de bénéfice [33]. Dans I’étude de
Littner et coll [34], Le traitement du RGO symptomatique chez les asthmatiques
semble entrainer une amélioration de la fonction pulmonaire et de la qualité de
vie ainsi qu’une diminution des exacerbations. En revanche, dans I’étude de
Mastronarde JG et coll [35], chez les asthmatiques mal contrélés et peu ou
asymptomatiques sur le plan de leur RGO, le traitement par IPP n’apporte pas de
meilleur contréle de leur maladie ni d’amélioration de leur fonction respiratoire ou
de leur qualité de vie.

Certes, un certain nombre de malades asthmatiques tirent bénéfice du
traitement médical anti reflux mais il est difficile d’identifier ce groupe ou de
prédire la réponse individuelle de chaque patient.

On n’a pas de consensus sur la dose d’IPP qu’on doit administrer ni la durée
mais il est préférable de donner une double dose d’IPP avec une évaluation de
I’efficacité entre 8 et 16 semaines. On sait que le pic de sécrétion acide gastrique
a lieu vers 21 h, et qu’il est donc préférable de prendre les IPP le soir ou en deux
prises en cas de symptémes respiratoires associés. [36]

Dans notre étude, on a traité nos malades par IPP double dose pendant 3
mois mais on n’a pas évalué I'impact du traitement sur I’'asthme puisque c¢a ne
faisait partie de I’objectif de notre étude.

Le traitement chirurgical du reflux est proposé aprés échec du traitement
médical d’un reflux confirmé par PH métrie.

La fundoplicature de Nissen est la méthode clé. Elle a montré son efficacité
sur ’'amélioration des symptémes respiratoires liés a I’asthme dans une étude
menée par Silva et coll [37] sur 30 patients asthmatiques ayant un RGO confirmé
par PH métrie et dont les symptdmes cliniques ne se sont pas améliorés par IPP

double dose. Chez les patients asthmatiques qui avaient des exacerbations
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fréquentes avec recours a I’hépital, on a noté une diminution du nombre
d’hospitalisation pour asthme, d’absence de travail, diminution du recours a la
ventilation mécanique, une amélioration de I’activité physique une diminution du

recours aux béta2mimeétiques courte durée ainsi qu’aux stéroides oraux.
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A travers les résultats de notre étude et ceux de la revue de la littérature, on
ne peut pas affirmer gu’il existe une relation cause effet entre asthme et RGO
mais certes un grand nombre de malades asthmatiques ont un RGO et ceci a un
impact sur leur qualité de vie, le niveau de contrdle et la sévérité de leur maladie.
Pour ceci on peut conclure a :

Chez I’asthmatique présentant une symptomatologie classique de RGO
(pyrosis, régurgitations acides), la prise en charge doit suivre les
recommandations de la Société francaise de gastroentérologie sur le
diagnostic et le traitement du RGO de I’adulte [38]. La mise en place
d’un traitement médical du RGO est d’emblée indiquée, et la réalisation
d’examens complémentaires invasifs (gastroscopie) ne se justifie que
chez le sujet de plus de 50 ans ou en présence de signes d’alarme telle
une altération de I’état général.

Chez I’'asthmatique bien stabilisé par un traitement médical classique,
rien ne justifie la recherche systématique d’un RGO s’il n’existe pas de
symptomatologie digestive.

Chez I'asthmatique instable malgré un traitement antiasthmatique
classique ou chez les patients nécessitant un traitement a fortes doses
de corticoides inhalés voire une corticothérapie par voie générale, la
recherche de signes négligés de RGO doit étre systématique. La mise en
évidence de signes ORL chroniques (pharyngite, irritation de la margelle
pharyngée) est un élément d’orientation intéressant facile a rechercher a
I’examen clinique. En cas de doute, et tout particulierement si aucune
autre cause d’instabilité n’a pu étre identifiée, la réalisation d’un test
thérapeutique parait logique compte tenu de la fréquence de

I’association RGO-asthme. Il semble préférable d’utiliser des posologies
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élevées d’inhibiteurs de la pompe a protons (doublement des doses) et
de se donner un recul suffisant (plus de 8 semaines) avant d’apprécier
I’efficacité éventuelle. Le traitement chirurgical du reflux ne peut étre
raisonnablement proposé qu’aux asthmatiques chez Ilesquels le
traitement médical, ayant fait la preuve de son efficacité, ne peut étre
suspendu sans entrainer une dégradation de la symptomatologie
respiratoire ou chez ceux, pour lesquels une corrélation entre les
épisodes de RGO et la symptomatologie respiratoire a été confirmée par

des examens complémentaires type pH métrie.

Notre étude n’est que le début d’un travail qui doit encore inclure plus de
malades pouvant ainsi établir plus de corrélation entre le RGO et son impact sur la
maladie asthmatique.

Il serait aussi intéressant de faire le suivi ultérieur de nos malades
asthmatiques reflueurs mis sous IPP et voir la prévalence de bonne réponse au

traitement sur le plan clinique mais aussi fonctionnel.
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