Et ailleurs...?

Asthme persistant avec éosinophilie:
nouveau traitement?

La question

10 a 20% des patients asthmatiques sont mal controlés par les
stéroides et les béta-agonistes inhalés. Des études ont montré que
pres de la moitié des patients avec un asthme modéré a sévere
sont victimes de processus inflammatoires médiés par les inter-
leukines (IL) 4 et IL-13. L'IL-4 controle la différentiation des lym-
phocytes auxiliaires (Th2) en agissant sur le récepteur I des Th2.
L'IL-13 est active sur les cellules myéloides en activant le récepteur
II. Ces deux récepteurs ont une sous-unité alpha commune qui,
si elle est bloquée inhibe I'action des I1.-4 et -13. Le dupilumab est
un anticorps humain monoclonal qui cible précisément la sous-
unité alpha et qui ainsi bloque la voie de signalisations des I1.-4
et -13. Quelle est I'utilité du dupilumab dans le traitement de
I'asthme persistant avec éosinophilie?

La méthode

Cette étude en double aveugle randomisée concerne des patients
de 18 & 65 ans avec un asthme persistant malgré un traitement
adéquat avec des béta-agonistes de longue durée et des stéroides
inhalés. Tous ces patients avaient une éosinophilie >300/mm? ou
>de 3% d’éosinophiles dans les expectorations. Le groupe dupi-
lumab a regu 300 mg/semaine de dupilumab en s.c. pendant 12 se-
maines associé au traitement classique. A partir de la semaine 4,
les béta-agonistes ont été interrompus et la fluticasone diminuée
progressivement jusqu’a étre stoppée a la semaine 9. Le groupe
controle a recu un placebo et le traitement classique a été inter-
rompu comme dans le groupe dupilumab. Ces patients controles

Allergie a la pénicilline anamnestique:
surestimée?

8% des Américains se disent allergiques a la pénicilline. 500 pa-
tients avec une histoire d’allergie a la pénicilline ont subi deux
tests cutanés (pénicilline G et penicilloyl-poly-lysine). Seuls quatre
patients ont réagi a I'un ou I'autre allergéne. 4 autres ont réagi a
I'ingestion d’amoxicilline. C’est plutdt rassurant et cela recouvre
assez bien la vie de tous les jours.

Rimawi RH, et al. J Hosp Med. 2013;8(6):341-5. doi: 10.1002/jhm.2036. / AdT

Syndrome de stress posttraumatique:
fréquent aprés un AVC

Dans la premiére année aprés un AVC ou une attaque ischémique
transitoire, 23% des patients souffrent d’un syndrome de stress
posttraumatique: sentiment de peur, d'impuissance, impression
de revivre I'événement. Souvent, ce sont les patients qui ont
arrété le traitement qui souffrent du syndrome. On peut se de-
mander en ce sens si le syndrome de stress posttraumatique
n’est pas une cause de récidive d’AVC. Détecter ce syndrome est
important pour aider ces patients.

Edmondson D, et al. PLoS ONE. 2013;8(6):e66435. doi:10.1371/journal.
pone.0066435. / AdT

ET AILLEURS...?

n’ont donc recu aucun traitement de la semaine 9 a 12. Lissue
primaire était la survenue d’'une exacerbation asthmatique pen-
dant les 12 semaines de I'étude.

Les résultats

52 patients ont été inclus dans les deux groupes. 6% des patients
sous dupilumab ont eu une exacerbation contre 44% du groupe
controle soit une diminution de 87%. Les mesures spirométriques
se sont améliorées sous dupilumab et plusieurs biomarqueurs liés
a l'activation des Th2 ont statistiquement diminués.

Les problemes

Les groupes sont petits. Seuls 20% des patients potentiels ont été
finalement retenus pour I’étude. On ne sait pas si le traitement de
dupilumab peut étre poursuivi au-dela de 12 semaines et s’il reste
efficace. Sanofi a financé I’étude.

Commentaires

Cette étude démontre que dans une sous-population d’asthmatiques
mal contr6lés le dupilumab est efficace associé au traitement
classique et méme en monothérapie. Les auteurs ont eu pas mal
de courage de laisser sans traitement pendant 3 semaines les pa-
tients du groupe controle précisément pour juger de I'efficacité du
dupilumab comparé a zéro traitement. Les conditions de I’étude
ne sont pas celles de la vie de tous les jours mais le traitement de
dupilumab est vraiment novateur et en ce sens méritait une étude
«pointue». D’autres études seront bien stir nécessaires dans une
population plus large dans des conditions plus pres de la pratique
quotidienne.

Wenzel S, et al. New Engl J Med. 2013;368:2455-66. / AdT

Lithium et prévention du suicide: utile

Une méta-analyse de 48 études et 6674 patients avec des troubles
psychiatriques a montré I'efficacité du lithium dans la prévention
du suicide. Comparé au placebo dans la dépression unipolaire le
rapport de chances (odds ratio) pour la prévention était de 0,36.
Dans I'ensemble de la population étudiée, la réduction du suicide
est aussi significative: rapport de chances 0,13. C’est plutot ras-
surant mais le traitement doit étre surveillé attentivement car le
lithium est tout sauf un médicament innocent!

Cipriani A, et al. BMJ 2013;346:f3646. / AdT

Obésité: changement de paradigme

Mi-juin, I'association américaine de médecine (AMA) a officielle-
ment déclaré 'obésité comme étant une maladie. Cela pourrait
diminuer la stigmatisation sociale des obeses, lever plus de fonds
pour la recherche et pour des actions de prévention. Un tiers de
la population américaine est obese et 17% des enfant sont en sur-
poids...

Lancet. 2013;381: p. 1, June. / AdT
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