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SUMMARY

Background. Measurement of exhaled nitric oxide (FENO) is a useful test in the management of patients with asthma.
Moreover, there is a correlation between FENO and response of inhaled corticosteroid (ICS) in asthma patients.

Objective. This study was planed to evaluate the role of FENO in association with GINA recommendations for therapeutic
decision of asthma in compare to the use of GINA or FENO alone.

Method. Patients with uncontrolled asthma, aged more than 18 years with FENO>25ppbhad been included. They were
randomized in 3 groups: groupl: decision of treatment as GINA recommendations ; group 2: use of GINA+FENO ; group
3: use of FENO for treatment decisions. It was a cross sectional and descriptive study.

Result. 48 asthma patients were included (groupl: 16/58, group 2: 17/58, group3: 15/58). After 3 months: 100% of asthma
patients were totally controlled with high dose of ICS +long acting 2 agonist (LABA). After 6 months: 84% of asthma
patients in group 3 were treated with high dose ICS + LABA versus 50% in group 1 and 0% in group 2. After 9 months:
FENO was significant reduced and FEV1 was increased in comparison with initial values in 3 groups (p<0,001, p<0,05).
Conclusion. The use of FENO in association with GINA recommendations has more advantages than the use of GINA or
FENO alone in asthma control. This use might reduce the dose of ICS and the cost of asthma management.
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RESUME

Introduction. La mesure de la FeNO est un examen utile dans la prise en charge des patients asthmatiques. De plus, il y a
une corrélation entre la FENO et la réponse aux corticostéroides inhalés (CSI) chez les patients asthmatiques.

Objectif. Cette étude avait pour but d’évaluer le role de la FENO en association avec les recommandations de GINA dans
la décision thérapeutique de 'asthme, comparée a I'utilisation de GINA ou la FENO seule.

Meéthode. Les patients asthmatiques non contrélés plus 18 ans avec FENO > 25ppb ont été inclus. Ils étaient randomisés
dans 3 groupes: groupel: la décision thérapeutique suivie GINA ; groupe 2: suivie GINA + FENO ; groupe 3: suivie la va-
riation de la FENO pour la décision thérapeutique. Il s'agissait d'une étude descriptive transversale.

Résultat. 48 patients asthmatiques ont été inclus (groupe 1: 16/58, groupe 2: 17/58, groupe 3: 15/58). Aprées 3 mois: 100%
des patients asthmatiques étaient totalement contr6lé avec fortes doses de CSI + B2 agoniste a longue durée d’action
(BALA). Apreés 6 mois: 84% des patients asthmatiques du groupe 3 ont été traités par CSI a fortes doses + BALA par rap-
port a 50% dans le groupe 1 et de 0% dans le groupe 2. Aprées 9 mois, la FENO était significativement réduite et le VEMS
était amélioré dans 3 groupes par rapport aux valeurs initiales (p<0,001, p<0,05).

Conclusion. L'utilisation de la FENO en association avec le GINA a plus d'avantages que l'utilisation de GINA ou FENO
seul dans le controle de I'asthme. Cette association pourrait réduire la dose d'CSI et le cotit du traitement de l'asthme.
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INTRODUCTION

La mesure de la FENO dans l'asthme a été étudiée
depuis plus de 20 ans [1]. Elle est devenue actuelle-
ment un examen standard chez les patients asthmati-
ques dans certains pays ou il ‘existe des appareils
portatifs tres utiles. Ces derniers se fonctionnent gra-
ce a la technique électro-chémiluminescente.

L’application de la mesure de la FENO dans le dia-
gnostic et le traitement de 'asthme est considérée
comme le progres remarquable dans la prise en char-
ge des patients asthmatiques. Elle est donc présentée
dans les recommandations internationales [2, 3, 4=9].
La concentration élevée de la FeNO reflete le phéno-
meéne inflammatoire des voies aériennes, vu souvent
chez les patients asthmatiques et il y a une corréla-
tion étroite entre la FeNO avec la réponse au traite-
ment par corticostéroides inhalés (CSI) [5=11].

La FeNO n’a pas été utilisée seulement comme le
marqueur inflammatoire des voies aériennes dans
I"asthme car elle es aussi corrélée avec la fréquence
des symptomes et le niveau de controle des patients
asthmatique. La variation récente de la FeNO au-
dessus de la valeur de base chez un patient asthmati-
que bien contrdlé peut avertir la survenue d’une dé-
compensation de ’asthme [5].

De plus, dans la pratique, la mesure de la FeNO est
utile pour évaluer la réponse au traitement par CSI
et optimiser la dose des CSI chez les patients asthma-
tiques non controlés ou partiellement controlés.

Les études précédentes ont montré que la FeNO a
été diminuée apres le traitement par corticostéroides
par voie inhalée ou systémique. Cette réponse s’est
retrouvée rapidement apres la mise en place le
traitement et a été inversement corrélée aux dose
des corticostéroides utilisés [6-8]. L’augmentation ou
la diminution de la valeur de la FENO entre des
mesures successives confirment la décompensation
ou l’amélioration du niveau de controle de I’asthme.

Au Vietnam, les études cliniques sur la mesure de la
FENO dans le traitement de l’asthme sont encore
rares.

C’est pourquoi la réalisation des études sur la FeNO
dans la prise en charge des patients asthmatiques
vietnamiens sont nécessaires.

OBJECTIFS

Notre étude avait pour but d’évaluer

L’efficacité de la mesure de la FeNO dans le controle
de l'asthme par rapport aux recommandations de
GINA.
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PATIENTS ET METHODE

Patients

Il y avait 51 patients asthmatiques plus 18 ans et non
fumeurs ont été inclus dans cette étude. Ils avaient
I'asthme non controlé selon les critéres définis par
GINA et leur valeur de base de la FENO était supé-
rieure a 25 ppb au moment d’inclusion. Ces patients
ont été classés en 3 groupes:

. Groupe 1: suivi le traitement selon les recomman-
dations de GINA.

. Groupe 2: suivi le traitement selon les recomman-
dations de GINA plus la variation de la FENO.

« Groupe 3: suivi le traitement selon la variation de
la FENO.

Méthode

Nous avons réalisé une étude descriptive et transver-
sale chez les patients asthmatiques qui ont été rando-
misés dans 3 groupes selon les critéres d’inclusion.

Les criteres d’exclusion

« Infection respiratoire aigtie.

. Pathologies chroniques séveres associées (diabetes,
insuffisance rénale chronique, cirrhose).

« Maladies cardiovasculaires traitées par nitroglycéri-
ne (risque d’augmenter la FENO).

. Troubles de la ventilation obstructive sévere (VEMS
<50%).

. Incapable de réaliser correctement la mesure de la
FENO et la spirométrie.

Les critéres communs pour les trois groupes

« Les patients qui n’ont pas encore été diagnostiqué
I'asthme.

. Les patients asthmatiques qui n’ont pas encore été
traités par CSI ou corticostéroides systémiques au
cours du dernier mois.

. Les patients qui sont venus en consultation pour les
symptomes de l'asthme (dyspnée, sibilants, siffle-
ment) avec la réversibilité positive aux bronchodila-
tateurs a la spirométrie.

La réponse positive aux questionnaires de dépistage de

U'asthme ci-dessous

.1l y a eu des crises d’essoufflement au repos ou
dans n'importe quel moment de la journée pendant
les 12 derniers mois.

.1l y a eu des crises d’essoufflement a l'effort dans
n'importe quel moment de la journée pendant les
12 derniers mois.

-1l y a eu des crises d’essoufflement pendant la nuit
causant le réveil.

Le test de réversibilité aux bronchodilatateurs est

défini comme positif s'il y a une augmentation de
200 ml soit 12% du VEMS par rapport a la valeur de

J Func Vent Pulm 2013;04(11):23-28



LA MESURE DU NO EXHALE DANS L’ASTHME

S. DUONG-QUY

base apres l'inhalation de la Ventoline. La spiromé-
trie a été réalisée par l'appareil KoKo Spirometer
(nSpire, USA).

La mesure de la FENO a été réalisée par l'appareil
portatif NObreath (Bedfont Scientific Ltd, UK). La
technique de mesure de la FENO a été strictement
effectuée sous les instructions du fabriquant. Cette
technique a pour but d’assurer le débit expiratoire a
50 ml/s.

Les mesures ont été répétées aprés une période cour-
te de repose jusqu'aux valeurs acceptable: la diffé-
rence entre des mesures acceptables est £ 2,5 ppb
pour FENO < 50 ppb et + 5 ppb pour FENO = 50

ppb.

En moyen, 3 mesures correctes ont été réalisées pour
chaque patient. La valeur moyenne des mesures ac-
ceptables a été utilisée pour analyser.

L’adaptation du traitement pour les patients du
groupe 1 a été réalisée en fonction du niveau de
controle de I’asthme selon GINA comprenant les
parametres suivants: les symptomes diurnes, les
limitations de l'activité physique, les symptdomes
nocturnes, "utilisation de beta2 - mimétique d’action
rapide, la variation du DEP, la crise d’exacerbation
de I'asthme.

L’adaptation du traitement selon la FENO a été ba-
sée sur la variation de la FENO + 20%. Tous les pa-
tients ont été évalués une fois par semaine pour le
premier mois, 2 fois par mois pour les mois suivants
jusqu’a l'obtention de l'asthme contrdlé puis une
fois par mois. Les mesures de la FENO, VEMS et du
DEP ont été réalisés a chaque consultation.

Analyses statistiques

Nous avons utilisé le logiciel de SPSS version 16.0
pour les analyses statistiques. Les valeurs quantitati-
ves ont été exprimées sous la moyenne + I'écart-type
(SD). Le test t - Student a été utilisé pour comparer
les valeurs quantitatives. Les différences ont été
considérées comme significatives pour les valeurs de
p <0,05.

RESULTATS

Caractéristiques des patients étudiés

Il y a 48 patients asthmatiques ont été inclus dans
cette étude (32 hommes/31 femmes). IIs ont été
divisés dans 3 groupes.

Les caractéristiques cliniques et fonctionnelles des
patients de chaque group sont présentés dans le
Tableau 1.

Il n'y a pas de différence significative parmi les 3
groupes sur l'dge moyen, le volume expiratoire
maximal forcé par seconde (VEMS) et l'atopie
(p>0,05).

Résultat des patients dans le groupe 1 (n =16)
Apreés un mois de traitement, il y avait 27% des
patients asthmatiques non contrélés et 73% des pa-
tients avaient I’asthme partiellement controlé.

Apres 3 mois, 100% des patients avaient 1'asthme
contro6lé sous CSI a forte dose en association avec les
B2 agoniques de longue durée d’action (BALA) et les
2 agoniques de courte durée d’action courte
(BACA) <2 fois/semaine.

Apres 6 mois, il y avait 26% des patients asthmati-
ques controlé par CSI a faibles doses, 24% des pa-
tients sous CSI a doses moyennes et 50% des patients
sous CSI a fortes doses plus LABA.

Apres 9 mois de traitement, 35% avec CSI a faible
dose, 41% avec CSI a dose moyenne et 24% avec CSI
a forte dose plus CSI.

Résultat des patients dans le groupe 2 (n =17)
Apres 1 mois de traitement, 100% des patients du
groupe 2 avaient I'asthme partiellement contro6lé par
CSI a faibles doses plus BALA.

Apres 3 mois de traitement, 100 % des patients de ce
groupe avaient l'asthme contr6lé par CSI a fortes
doses plus BALA.

L’utilisation de BACA a la besoin de ces patients
était < 2 fois/semaine.

TABLEAU 1 Caractéristiques cliniques et fonctionnelles des patients étudiés
Caractéristiques Age Hommes/Femmes VEMS (%) Atopie (%) FENO (ppb)
Groupel (n=16) 38+19 9/7 74 +16 69 49+13
Groupe 2 (n=17) 37 £20 8/9 7517 67 5017
Groupe3 (n=15) 39+18 7/8 72£16 70 48 £15
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Apres 6 mois de traitement, 46% des patients avaient
I'asthme controlé sous CSI & doses moyennes, 54%
des patients asthmatiques contrdlés sous CSI a doses
moyennes associées a BALA et BACA (<2 fois/
semaine).

Apres 9 mois, il y avait 10% des patients asthmati-
ques controlés sous CSI a fortes doses plus BALA,
46% des patients avec 'asthme contrélé sous CSI a
doses moyennes, et 44% des patients asthmatiques
contro6lés sous CSI a faibles doses plus BALA.

Le résultat des patients du groupe 3 (n =15)

Le niveau de controle de l'asthme apres un mois du
traitement

5% des patients du groupe 3 avaient I’asthme contro-
1é sous CSI a fortes doses plus BALA.

95% des patients avaient 1'asthme partiellement
controlé sous CSI & doses moyennes et a fortes doses.

Le niveau de controle de I'asthme apres 3 mois du
traitement

Apres 3 mois, 100% des patients avaient 1'asthme
controlé sous CSI a fortes doses en association avec
BALA et BACA (<2 fois /semaine).

Le niveau de contréle de 'asthme aprés 6 et 9 mois du
traitement

Apreés 6 mois, 84% des patients avaient I'asthme
contr6lé sous CSI a fortes doses plus BALA, 16%
I'asthme controlé par CSI a doses moyennes plus
BALA.

Apres 9 mois, il y avait 82% des patients asthmati-
ques controlés sous CSI a doses moyennes, 18% des
patients asthmatiques contr6lés par CSI a fortes
doses plus BALA.

Les changements de la FENO et le VEMS aprés 9
mois de traitement
Les résultats concernant la FENO etle VEMS sont

présentés dans le Tableau 2. 11 y a une réduction si-
gnificative de la FENO et une amélioration du VEMS
a 9 mois par rapport aux valeurs initiales (p<0,001 ;
p<0,05).

DISCUSSION

Les résultats de notre études ont montré que:

1) Apres 3 mois de traitement par ICS a forte dose,
tous les patients dans 3 groups avaient l'asthme
controlé.

2)Le pourcentage les patients contrdlés compleétes
apres 6 mois de traitement par LABA et CSI a forte
dose dans le groupe 3 était plus élevé que dans les
groupe 1 et 2.

Notre étude a été réalisé pour comparer !'efficacité
de controle de l'asthme selon les recommandations
internationales de GINA par rapport a celle basée
sur la mesure de la FENO seule ou associée dans la
décision thérapeutique.

Dans cette étude, 3 groupes de patients asthmatiques
ont été randomisés: groupe 1: décision thérapeutique
suivi les recommandations de GINA, group 2: déci-
sion thérapeutique suivi les recommandations de
GINA plus FENO, et groupe 3: décision thérapeuti-
que suivi la variation de la FENO. Les résultats ont
montré que le contrdle total de 1" asthme a été obte-
nue apres 3 mois de traitement par CSI a fortes doses
en associant avec BALA. Cela suggere que pour les
périodes précoces, la mise en route du traitement par
les bronchodilatateurs a 1" action rapide avec l'aug-
mentation par pallier en utilisant les CSI ou les an-
tileucotriénes selon les recommandations de GINA
pourrait donner le  méme résultat qu'on modifie le
traitement selon la variation de la FENO.

De plus, l'association des recommandations de GI-
NA et la FENO pourrait apporter un moyen le plus

TABLEAU 2 Changements de la FENO, le VEMS et les doses des CSI a 9 mois

Valeurs initiales Valeurs a 9 mois

Groupe FENO (ppb) VEMS (%) FENO (ppb) VEMS (%)
Groupe 1 49+13 7416 20 £ 7*** 89 £13*
(n=16)
Groupe 2 50 £17 7517 19 £ 8 *** 87 £15*
n=17)
Groupe 3 48 £15 72 £16 21 £712*** 85 £13*
(n=15)
% p<0,05 ; ***: p<0,001
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efficace dans le controle de I'asthme. Les études pré-
cédentes ont déja reporté les mémes résultats [10,
11].

Cependant, a sixieme mois, le pourcentage des
patients utilisant CSI & fortes doses associées aux
BALA était plus élevé chez les patients suivis la
décision thérapeutique par FENO (groupe 3) par
rapport a ceux dont la décision thérapeutique suivie
par GINA (groupe 1) ou GINA plus FENO (groupe
2).

En particulier, dans le groupe 2, plus de 50% des
patients asthmatiques qui étaient totalement contro-
lés par CSI a doses moyennes plus BALA apres 6
mois de traitement. Ces résultats confirment qu’avec
le méme niveau de controle de 1’asthme, 1’association
de la mesure de la FeNO avec les recommandations
de GINA a plus avantages que 'utilisation séparée
de ces mesures.

Notre étude a montré aussi que & neuviéme mois du
traitement, le pourcentage des patients asthmatiques
controlés sous CSI a faibles doses suivis la décision
thérapeutique selon GINA plus la FENO (groupe 2)
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