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Profil d’expression génique de I’épithélium nasal dans la
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Introduction. — 1’asthme est la maladie chronique de
I’enfant la plus fréquente. La rhinite allergique a été décrite
comme facteur de risque de développer un asthme. L.’objec-
tif de I’étude était d’évaluer la contribution de I’épithélium
respiratoire au développement de la rhinite et de I’asthme et
d’identifier les mécanismes moléculaires faisant évoluer une
rhinite vers I’asthme.

Meéthodes. — A 1’ aide d’une puce pangénomique humaine
couvrant 25 342 genes distincts, nous avons établi les profils
d’expression génique de prélevements cellulaires obtenus
par brossages de 1’épithélium nasal issus de quatre groupes
expérimentaux distincts d’enfants présentant une rhinite al-
lergique aux acariens : (1) isolée (n = 6), (2) associée a une
hyperréactivité bronchique (n = 6), (3) associée a un asthme
(n = 10), et (4) un groupe témoin (n = 10).

Résultats. — Parmi les 196 geénes significativement modu-
1és dans 1’épithélium nasal entre les asthmatiques et les
témoins, 35 sont situés sur les loci de susceptibilité de
I’asthme et 35 ont déja été reliés a 1’asthme dans la littéra-
ture. Plusieurs d’entre eux ont déja été identifiés comme

doi:10.1016/j.allerg.2005.09.006

modulés dans 1’épithélium bronchique de patients asthmati-
ques, ce qui renforce le concept de rhinobronchite allergi-
que. Une analyse supervisée a permis de déterminer un set
de 20 geénes (CST4, CCL26, CD44, CLCA1...) permettant de
classifier correctement neuf asthmatiques sur dix et dix té-
moins sur dix. La classification prédictive des rhinites sans
asthme avec ce set de genes montre une distribution bimoda-
le, certains sujets se rapprochant du phénotype des patients
asthmatiques et d’autres celui des témoins, indépendamment
du statut d’hyperréactivité bronchique.

Conclusion. — La technique que nous avons développée
permet I’analyse pangénomique de faibles nombres de cellu-
les (~500 000) issues de patients aux profils cliniques carac-
térisés. Cette analyse confirme la place centrale jouée par
I’épithélium respiratoire dans le remodelage asthmatique et
identifie un phénotype épithélial proche de celui des asthma-
tiques chez certains patients rhinitiques pour lesquels le
suivi linique permettra d’évaluer 1’évolution.
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Evolutifs des allergies aux protéines de lait de vache
(APLYV)

T. Khelifi-Touhami

Cabinet de pneumoallergologie pédiatrique, 5, rue Bastan-
dji, 25000 Constantine, Algérie

Objectifs. — Rapporter les caracteres diagnostiques ainsi
que les particularités évolutives a moyen et long terme des
enfants atteints d’APLV.

Matériels et méthodes. — 11 s’agit d’une étude rétrospec-
tive ayant regroupé 1I’ensemble des malades atteints d’ APLV
colligés sur la période allant de 1996 a 2005. Trente-cing
dossiers de malades ont ainsi été regroupés représenté par 20
garcons et 15 filles. Deux malades perdus de vue juste apres
introduction avec succes du lait de vache.

Résultats. — Cinquante-quatre pour cent des enfants ont
des antécédents familiaux de premier degré d’atopie, 1’age
moyen de découverte est de quatre mois (trois jours a huit
mois), 95 % sont nés par voie basse et 43 % ont regu le pre-
mier biberon de lait en maternité (first bottle). Les manifes-
tations cliniques se présentent de la maniére suivante :
respiratoires bronchiques 54 %, ORL 50 %, cutanées 54 %,
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digestives 42 %, systémiques 31 %. Il y a eu retard diagnos-
tique dans 22 % malgré une symptomatologie éloquente.
Des tests cutanés en prick ont pu étre réalisés chez 77 % des
malades et ont montré les sensibilisations suivantes : lait de
vache 66,6 %, les ceufs 37 %, les pneumallergénes 80 %.
Des explorations immunologiques plus poussées n’ont pu
étre réalisées. Tous nos malades ont recu un lait de régime a
base d’hydrolysat de lait de vache avec éviction des dérivés
de lait de vache bien toléré dans 95 % des cas. Il y’a eu subs-
titution par les parents des hydrolysats par le lait de chévre a
I’insu du médecin soldé dans un cas par une urticaire dans
I’autre par un état de choc compensé. L’introduction du lait
de vache a eu lieu en milieu hospitalier dans 95 % des cas.
L’age d’introduction a varié de 12 mois a trois ans. Dans
9 % des cas il y a eu allergie fixe. A moyen et long terme
58 % de nos malades ont développé un asthme et/ou une
rhinite allergique.

Commentaires. — 1’ APLV constitue une des plus fréquen-
tes allergies alimentaires. Son diagnostic doit étre évoqué a
temps devant le risque de manifestations systémiques. Dans
notre série il n’a pas été possible de pousser les explorations
immunologiques parfois nécessaires pour différencier 1’al-
lergie de ’intolérance bien que le tableau clinique et les
pricks tests aient été éloquents dans la majorité des cas. Les
manifestations néonatales nous font évoquer une sensibilisa-
tion anténatale comme rapporté par plusieurs auteurs, aussi
toute APLV doit faire rechercher d’autres sensibilisations
alimentaires mais aussi aux pneumallergenes et doit faire ap-
pliquer des mesures d’évictions des la naissance parfois
méme aupres de la fratrie. La similitude antigénique entre le
lait de vache et les laits de cheévre, de chamelles, d’anesse,
contre-indique leur usage en cas d’APLV.
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La notion de contrdle est aujourd’hui prépondérante dans
les recommandations nationales et internationales. Peu de
données, notamment chez I’enfant de moins de 15 ans sont
disponibles en France sur la réalité de ce contrdle en méde-
cine générale (MG). L’observatoire ER’ Asthme est destiné
a mesurer le contréle de I’asthme des patients suivis en MG
et a étudier les déterminants cliniques et thérapeutiques.

Patients et méthode. — Etude épidémiologique descripti-
ve transversale, sur 16 580 asthmatiques (H-F: 54 sur
46 %), de plus de six ans, consultant spontanément, inclus
par 3691 médecins généralistes (MG). Les données

recueillies rapportent 1’appréciation spontanée par le patient
de son état de santé, les criteres du contréle de 1’asthme (éva-
Iué par le MG en trois niveaux : optimal, acceptable et inac-
ceptable), et I’observance (questionnaire PMAQ3w) sur les
quatre dernieres semaines. Une analyse sur le sous-groupe
de 1410 enfants (G—F : 65 sur 35 %) de moins de 15 ans a été
réalisée a posteriori.

Résultats. — Les pathologies associées a 1’asthme étaient :
dans 57 % des cas une rhinite allergique, 27 % une dermatite
atopique, 23 % une conjonctivite allergique et 9 % une aller-
gie alimentaire. Quatorze pour cent des enfants ont consulté
en urgence au cours des quatre dernieres semaines. Quatre-
vingt-quatre pour cent des enfants recevaient un traitement
de fond, 13 % prenaient uniquement un béta, stimulant de
courte durée d’action. A la question « comment va votre
asthme ? » 62 % des enfants (ou des parents) ont déclaré que
leur asthme allait « parfaitement bien » ou « bien », 31 %
« moyennement bien » et 7 % « mal ». Cependant, le méde-
cin jugeait que le controle n'était optimal que pour 27 % des
patients, acceptable pour 7 % et inacceptable pour 66 %. La
concordance entre I’évaluation du contr6le de 1’asthme par
les patients et par le MG est médiocre : coefficient de Kappa
égal a 33,5 % ; intervalle de confiance : [30,2-36,7%]. Le
niveau de contrdle de 1’asthme était significativement 1i€ au
type de traitement (p < 0,0001). Seuls 57 % des patients ont
déclaré une observance totale de leur traitement de fond,
avec une proportion significativement plus élevée chez les
plus jeunes six—12 ans vs les 13—14 ans (respectivement 60
et 52 %, p = 0,008).

Conclusion. — Les enfants asthmatiques de moins de
15 ans (ou leurs parents) surestiment spontanément leur
niveau de contrdle qui reste insuffisant. Les adolescents de
13-14 ans sont moins observants que les plus jeunes. Le
type de traitement antiasthmatique est un facteur influencant
le controle.
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Délivrance du dipropionate de béclométasone HFA avec
Babyhaler® et Vortex®

V. Voeurng, V. Andrieu, J.C. Dubus

Laboratoire de pharmacie galénique, faculté de pharmacie,
et unité de médecine infantile, EA 3287—-IFR 125, CHU de la
Timone-Enfants, Marseille, France

Objectifs. — Comparaison in vitro de la délivrance du di-
propionate de béclométasone HFA en aérosol doseur pressu-
risé  (Becotide® 250 pg par bouffée, laboratoires
GlaxoSmithKline, et Nexxair® 100 ug par bouffée, labora-
toires Schwarz Pharma) utilisé seul ou avec une chambre
d'inhalation de type Babyhader® (laboratoires GlaxoSmi-
thKline) ou Vortex® (Pari).

Méthodes. — Détermination selon les recommandations
de la pharmacopée européenne par tube collecteur de la dose
délivrée et par impacteur en cascade de la dose fine respira-
ble (quantité de particules de diametre inférieur a 5 pum), du
diametre aérodynamique massique médian (MMAD) et de la
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déviation standard géométrique (GSD). Le dosage de béclo-
métasone se fait par HPLC. La comparaison des résultats
(moyenne + déviation standard) entre les groupes se fait par
Anova ou test de Student-Newman-Keuls.

Résultats
Becotide® 250 ug  ADseul Babyhaler® Vortex®
Dose émise 218 £59 nug 83+113 g 104 £ 10,2 ug
Dose fine respirable 57 +2,5 ug 76 +£2,0ug 84 +48 ug

MMAD 294 +0,02um 2,94+0,02pm 3,35+0,08 um
GSD 1,79 + 0,06 1,51 £ 0,05 1,48 £ 0,02
Nexxair® 100 ug AD seul Babyhaler® Vortex®

Dose émise 77 £2,1 ng 47 £4,0 ug 53+35ug
Dose fine respirable 49 +2.3 ug 54+£29 g 59 +£3,6 ug

MMAD 1,L17+0,09 um 1,15+0,05pum 1,29 +0,09 um

GSD 1,87 £ 0,10 1,71 £ 0,05 1,73 0,06

Avec pour la dose émise : Vortex® > Babyhaler® > AD
pour les deux produits (p < 0,05).

Avec pour la dose fine respirable :
Vortex® > Babyhaler® > AD pour les deux produits (p < 0,05).

Avec pour MMAD : AD = Babyhaler® < Vortex® (p < 0,05)

Conclusion. - Vortex® permet de délivrer plus de dipro-
pionate de béclométasone HFA que Babyhaler® in vitro,
mais avec un MMAD plus important. Il est probable que ceci
n'induise aucune différence de réponse clinique entre les
deux chambres d'inhalation.

Remerciements a la société Pari pour l'aide logistique
fournie pour cette étude
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Introduction. — L'asthme est la pathologie chronique la
plus fréquente de 1'enfant. Malgré une prise en charge bien
codifiée, la morbidité reste importante et des cas de déces
sont rapportés chaque année.

Objectif. — Evaluer la prise en charge d'une crise d'asthme
aux urgences du CHU de Mahdia (Tunisie).

Matériel et méthode. — Etude prospective menée aux ur-
gences pédiatriques sur six mois du 1°' janvier au 30 juin
2004 sur questionnaire et qui a concerné 50 enfants agés en
moyenne de sept ans (1-15 ans). La conduite du médecin a

été jugée selon la conformité aux recommandations du der-
nier consensus et s'est fondée sur des scores cliniques, pa-
racliniques, de la conduite thérapeutique et de la prise en
charge de la maladie. Le score d'évaluation de la sévérité
de la crise : clinique (FR, FC, TA, dyspnée, tirage, cons-
cience, parole, colorisation) : 0-8; paraclinique (GDS,
Sa0,, DEP) : 0-3 ; stade de sévérité (correct 1, incorrect
0). L'évaluation est jugée bonne (score = 6), moyenne
(score 4-5), mauvaise (< 4). Le score d'évaluation de la
conduite thérapeutique : utilisation (O2-B2 et corticoides),
si nécessaire et faite correctement 2, si nécessaire et faite
incorrectement 1, si nécessaire et non faite 0. La conduite
thérapeutique est jugée bonne (score 6), moyenne (score 4—
5) et mauvaise (score < 4). Le score d'évaluation de la prise
en charge de la maladie asthmatique (traitement a la sortie,
entretien a propos du traitement de fond et celui de la crise
a domicile) Si fait 1, si non fait 0. Le score d'évaluation de
la prise en charge globale. Concernant I'évaluation de la sé-
vérité, 'attitude thérapeutique et la prise en charge de la
maladie. Bonne si score > 15, moyenne (score 11-14) et
mauvaise (score < 11).

Résultats. — L'attitude de 1'interne concernant I'évaluation
de la sévérité a été jugée bonne dans 6,3 % des cas, moyenne
dans 76,5 % des cas et mauvaise dans 17 % des cas. L'attitu-
de thérapeutique a été jugée bonne dans 34 % des cas,
moyenne dans 36 % des cas et mauvaise dans 30 % des cas.
La prise en charge de la maladie asthmatique a été jugée
bonne dans 28 % des cas, moyenne dans 20 % des cas et
mauvaise dans 52 % des cas. L'évaluation globale de la prise
en charge a été jugée bonne dans 24 % des cas, moyenne
dans 24 % des cas et mauvaise dans 52 % des cas.

Conclusion. — Afin d'améliorer la prise en charge de la
crise d'asthme aux urgences, des protocoles écrits doivent
étre délivrés aux internes.
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Mesure de I’hyperréactivité bronchique chez les enfants
d’age préscolaire par le test a la métacholine. Comparai-
son de trois méthodes : pression transcutanée d’oxygene,
mesure des résistances par interruption de débit et mesu-
re des résistances spécifiques des voies aériennes pléthys-
mographiques

J. Bouguila ?, M. Le Bourgeois b

@ Service de pédiatrie, Msaken, Tunisie

b Service de pneumopédiatrie Necker—Enfants-Malades,
Paris, France

Introduction. — Les épreuves fonctionnelles respiratoires
permettent 1’évaluation objective de la fonction pulmonaire.
Elles sont indispensables dans le diagnostic et le suivi de
nombreuses pathologies respiratoires de 1’enfant mais leur
réalisation se pose dans des conditions bien différentes selon
I’age de I’enfant. L.’enfant d’4ge préscolaire pose des proble-
mes particuliers. Il est trop 4gé pour avoir des tests respira-
toires avec endormissement spontané ou provoqué mais
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n’est pas assez coopérant pour la réalisation répétée fiable de
tests standard. C’est pourtant a cet 4ge que se posent le plus
souvent des problemes de diagnostics d’asthme et que 1’ap-
port d’un test fiable d’hyperréactivité bronchique a la méta-
choline peut étre une aide diagnostique.

Objectif. — Le but de notre étude est d’évaluer deux mé-
thodes en les comparant a la mesure de la pression transcu-
tanée d’oxygene lors d’un test de provocation bronchique a
la métacholine. 11 s’agit de la mesure des résistances respira-
toires par la technique d’interruption (Rint) et des résistan-
ces spécifiques des voies aériennes pléthysmographiques
(sRwa).

Patients et méthodes. — Quarante enfants sont adressés
pour la réalisation d’un test a la métacholine pour évaluation
diagnostique d’une toux chronique. Trente enfants 4gés de
2,5 a six ans (age moyen = 4,4 + 0,97 ans) ont pu effectuer
le test a la métacholine et la réversibilité aux béta2 miméti-
ques. Les Rint exp (Rint mesurés pendant 1’expiration),
sRaw et la PtcO, sont mesurées avant le début du test (valeur
de base), apreés I’inhalation de sérum physiologique, a cha-
que palier de métacholine et en fin de test apres dix minutes
d’inhalation de bronchodilatateur. Le test de provocation
bronchique a la métacholine est considéré comme positif a la
dose qui provoque une diminution de 20 % de la PtcO, de sa
valeur de base (PD20PtcO,).

Résultats. — Vingt-deux enfants ont diminué leur PtcO,
de 20 % pendant le test et sont considérés comme positifs
au test a la métacholine avec des doses variants de 100 pg
a 800 pg (dose moyenne égale a 445,5 ug). La PtcO,
moyenne de base (85 + 6,94 mmHg) a diminué de facon si-
gnificative lors du test a la métacholine (66 = 10 mmHg)
(p <0,001). Apres I’inhalation de salbutamol la PtcO, a
augmenté a 80 + 9,3 mmHg. L”augmentation des Rint exp
apres la dose maximale de métacholine est statistiquement
significative (B =0,71 £0,1 kpa/l par seconde et
Ch = 0,98 + 0,32 kpa/l par seconde) (p = 0,001). L’inhala-
tion des bronchodilatateurs a la fin du test provoque une di-
minution des résistances respiratoires avec une moyenne
de 0,72 + 0,15 kpa/l par seconde. De méme pour les sRaw,
I’augmentation des résistances a la fin du test
(12,92 £ 2 cmH,O.s) est statistiquement significative par
apport a la valeur de base (5,83 +0,99 cmH,0.s)
(p <0,001). Apres bronchodilatateur, les sRaw diminuent
a 5,95 £ 0,82 cmH,0.s. La sensibilité et la spécificité de
chaque technique de mesure a été calculé ainsi que 1’indice
de Youden (IY) égal a sensibilité + spécificité — 1
(0 <IY <1). Les résultats respectifs de la sensibilité, spéci-
ficité et ’indice de Youden pour une augmentation des
Rint exp de plus de 40 % a la fin du test de provocation
(Rint 40 %) et de plus de 35 % (Rint 35 %) et des sRaw
sont : Rint 40 % : 59 %, 75 % et 0,34, Rint 35 % : 68%,
62% et 0,3 et sRaw : 100 %, 75 % et 0,75.

Conclusion. — Notre étude confirme la supériorité de la
mesure des résistances spécifiques des voies aériennes dans
la détection de 1’hyperréactivité bronchique lors d’un test a
la métacholine par rapport a la technique d’interruption et la

bonne performance du seuil d’augmentation des sRaw de
100 % par rapport a sa valeur de base.
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Réseau Asthme 44 URCAM-ARH : ’implication des mé-
decins libéraux dans I’éducation thérapeutique du pa-
tient asthmatique

V. David? M. Anton?, J.M. Aroun®, P.Le Vaillant®,
I.Mollé?  O.Pinard?, ~U.de Pontbriand?®  M.-
D. Morisson ?

¢ Clinique médicale pédiatrique, CHU de Nantes, quai Mon-
cousu, 44093 cedex, France

by, place Beaumanoir, 44000 Nantes, France

Adresse e-mail : asthme44@wanadoo.fr.

Ce réseau est financé depuis janvier 2005. Il est I’aboutis-
sement de huit ans d’école hospitaliere de 1’asthme. Sa phi-
losophie est de permettre aux patients asthmatiques, adultes
et enfants, de Loire-Atlantique de bénéficier de séances
d’éducation thérapeutique collective en proposant aux mé-
decins du secteur libéral de ces patients de participer active-
ment au fonctionnement du réseau. Le budget accordé pour
la premiere année permet I’adhésion de 50 médecins et 150
patients. Ce sont les médecins libéraux qui adressent les pa-
tients au réseau et ils réalisent la premiere étape de la démar-
che éducative (diagnostic éducatif) aprés avoir suivi une
soirée de formation a 1’éducation (rémunérée). Le patient bé-
néficie ensuite des sessions collectives qui permettent de
réaliser la plupart des objectifs déterminés lors du diagnostic
éducatif ; le suivi du contrat et I’évaluation a un an sont faits
par le médecin libéral. Pour la premiere année (diagnostic
éducatif et consultations d’évaluation), le médecin libéral
percoit un forfait de 100 euros. Les animateurs des sessions
sont aussi rémunérés (médecins, kinésithérapeute) 180 euros
par séance. A six mois du démarrage, deux soirées d’infor-
mation sur 1’existence du réseau ont été réalisées (allergolo-
gues, pédiatres, pneumologues, médecins généralistes) ;
trois soirées de formation au diagnostic éducatif ont été or-
ganisées pour 49 médecins ; 48 médecins ont retourné la
charte signée ; 53 patients ont suivi des sessions d’éducation
(33 enfants, 20 adultes) et ont tous signé la charte du patient ;
13 médecins ont adressé un ou plusieurs patients ; 55 pa-
tients sont en attente de sessions collectives ; le réseau em-
ploie trois permanents (un médecin neuf heures par semaine,
un secrétaire a 75 % et une infirmiére a 80 %). Les anima-
teurs des sessions sont I’infirmiere, le médecin et les pédia-
tres, allergologues, pneumologues adultes qui réalisaient les
sessions d’éducation en milieu hospitalier avant la création
du réseau. Les responsables du réseau se réunissent une fois
par mois ; le réseau est constitué d’une équipe pluridiscipli-
naire avec en particulier un représentant des pharmaciens et
le directeur du comité régional d’éducation pour la santé ; le
président de I’association créée pour le réseau est un méde-
cin généraliste ; I’évaluation portera sur la consommation de
bronchodilatateurs de courte durée d’action et sur celle de
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corticoides inhalés, sur le nombre de crises, de consultations
en urgence, le nombre d’hospitalisations, le nombre de jours
d’absentéisme scolaire ou professionnel ; les patients sont
évalués a I’entrée dans le réseau sur leur asthme I’année pré-
cédente et les mémes critéres seront revus un an apres ; le
questionnaire qualité de vie Juniper est rempli au début des
sessions et un an apres. En conclusion, ce réseau a démarré
tres vite avec une forte implication des médecins libéraux ce
qui tend a prouver leur intérét a I’éducation du patient. Nous
pensons élargir éventuellement a la dermatite atopique et a
I’allergie alimentaire dans les prochaines années.
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Prolifération des fibres musculaires lisses néonatales hu-
maines en culture : modele de I’asthme de I’enfant

M. Fayon, M. Rebola, P. Berger, J.L. Taupin, R. Marthan
Laboratoire de physiologie cellulaire respiratoire, Inserm
E-0356, université Victor-Segalen Bordeaux-2, France

Introduction. — L’ asthme est une pathologie pulmonaire
fréquente qui s’accompagne d’une inflammation des voies
aériennes, d’une hyperréactivité bronchique et d’une obs-
truction réversible. En 1’absence de prise en charge adéqua-
te, un remodelage des voies aériennes avec augmentation de
la masse des fibres musculaires lisses (fml) peut rendre irré-
versible 1’obstruction. En effet, les fml des sujets atteints
d’asthme sont capables de proliférer plus rapidement que les
fml témoins, en raison notamment d'absence d’un facteur de
transcription antiprolifératif, le C/EBPo..

But de I’étude. — Evaluer la prolifération spontanée et
apres stimulation (par des facteurs de croissance ou des mi-
togenes (PDGF), des fibres musculaires lisses (fml) humai-
nes néonatales et adultes en culture.

Matériel et méthodes. Du tissu pulmonaire humain était
obtenu lors d’une autopsie chez les nouveau-nés et lors
d’une résection chirurgicale pour tumeur chez des adultes.
Apres dissection et culture, des fml pures étaient obtenues.
La prolifération était évaluée par incorporation par les fml de
[méthyl-3 H] thymidine, en présence de milieu contenant de
I’ITS, du sérum de veau feetal (SVF 10 %) ou du PDGF-AA
(15 ng/ml). Apres extraction des protéines a partir des cellu-
les en culture, I’expression du C/EBPa était évaluée par
western blot.

Analyse statistique. — Les résultats sont exprimés en
moyenne *+ erreur standard. Un test 7 de Student bilatéral non
apparié (logiciel NCSS) a été utilisé pour la comparaison en-
tre les groupes. Une valeur de p < 0,05 était considérée si-
gnificative.

Résultats. — 1) En milieu ITS, I’incorporation de thymi-
dine tritiée était similaire dans les deux groupes (immature :
440,9 + 147,4 (n =5) et adultes : 449,1 + 89,4 (n = 6) coups
par minute a j1 d’incubation en milieu ITS) (NS). 2) Apres
stimulation par I’ensemble des cytokines—facteurs de crois-
sance contenus dans le SVF 10 %, les fml immatures ont
proliféré nettement plus : cinq fois plus qu’en milieu ITS ; et

deux fois plus que les fml adultes (p < 0,05, immature vs
adulte) [24 heures apres la synchronisation des cycles cellu-
laires]. 3) Une réponse similaire, mais moins marquée a été
observée apres stimulation des fml par du PDGF-AA : aug-
mentation de la prolifération x 2,6, et x 1,5 (vs. ITS) chez
les fml immatures et adultes, respectivement (p < 0,05 ; im-
mature vs adulte). 4) Il n’y avait pas de différence d’expres-
sion de C/EBPa. entre les deux groupes.

Conclusion. — Les fml immatures stimulées pourraient
contribuer plus au remodelage par rapport aux fml adultes.
Cette propriété n’est pas liée a une différence d’expression
de C/EBPo
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Valeurs spirométriques de référence chez des enfants al-
gériens de six a 16 ans
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K.N. Benhalla-Djadoun,

L’évaluation fonctionnelle respiratoire est a présent un
élément incontournable dans la prise en charge des maladies
respiratoires. Or I’existence de différences raciales et ethni-
ques des parametres ventilatoires est un fait bien établi d’ou
la nécessité pour comparer les mesures effectuées chez un
sujet de les comparer a des valeurs de référence d’une popu-
lation similaire. Nous avons étudié la relation entre les volu-
mes et débits respiratoires et les différentes variables
anthropométriques dans une population d’enfants sains algé-
riens et établi des équations de prédiction. Les enfants sains
sont sélectionnés apres questionnaire et examen physique en
accord avec les criteres de la GAP conférence. Les parame-
tres anthropométriques sont la taille debout, la taille assis, le
poids et la surface corporelle. Un spirometre a cloche avec
analyseur d’hélium a permis la mesure de la capacité rési-
duelle fonctionnelle (CRF He), la capacité vitale (CV), la ca-
pacité vitale forcée (CVF), le débit expiratoire moyen
(DEM) et la capacité pulmonaire totale (CPT). Les criteres
d’acceptabilité et de reproductibilité sont ceux de I’ Ameri-
can Thoracic Society (ATS). La relation entre parameétres
ventilatoires et mesures anthropométriques est étudiée a par-
tir d’équation de régression linéaire simple puis multiple
conduites pas a pas. A partir des 7363 enfants scolarisés dans
les établissements retenus, un groupe de 815 enfants (420
filles et 385 garcons) est interrogé et examiné. Parmi les 411
enfants sains retenus, un groupe de 274 (132 filles et 142
garcons) constitue 1’échantillon final étudié. L’étude a été
menée de la méme maniere dans le groupe des garcons et ce-
lui des filles. Pour les deux sexes la taille debout reste le
meilleur prédicteur, suivi par le poids, la taille assis et I’age.
Les valeurs moyennes spirométriques sont statistiquement
différentes chez les filles et les gargons pour tous les para-
metres, excepté le DEM pour lequel les valeurs des filles
sont numériquement supérieures a celles des garcons mais
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sans différence statistique. Les équations de références éta-
blies dans cette population de 274 enfants sains algériens
sont comparées a celles d’enfants d’autres races et ethnies.
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Implication des rétinoides dans le développement
pulmonaire : apport du modele lapin
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Objectifs. — Le lapin (Oryctolagus cuniculus) est un mo-
dele animal validé pour I’étude du développement pulmo-
naire des mammiferes. Sa taille permet la réalisation de
techniques chirurgicales (hernie de coupole diaphragmati-
que) et possede un temps de gestation relativement court
(31 jours). La vitamine A et ses dérivés (acides rétinoiques)
sont impliqués dans le développement pulmonaire normal.
Le traitement par acide rétinoique a aussi montré une amé-
lioration des 1ésions de dysplasie bronchopulmonaire secon-
daires a une oxygénothérapie chez le rat et une régénération
alvéolaire apres un traitement par dexaméthasone chez la
souris (Hind et Maden, 2004). Les acides rétinoiques sont-ils
impliqués dans le développement pulmonaire du lapin ?

Matériel et méthodes. — Clonage partiel et étude des ac-
teurs moléculaires de la voie des rétinoides (récepteurs nu-
cléaires aux rétinoides RAR et RXR) aux quatre stades du
développement pulmonaire du lapin. Détection des ARNm
des RAR et RXR par RT-PCR et des protéines par immuno-
histochimie aux stades pseudoglandulaire, canaliculaire,
sacculaire et alvéolaire.

Résultats. — Seuls les RAR o, et RXR a3 ont été détec-
tés au niveau des ARNm et des protéines. Leur profil d’ex-
pression est identique aux différents stades du
développement pulmonaire et chez 1’adulte. Il n’existe pas
de différence entre poumon droit et gauche. L’étude des sé-
quences indique une importante identité (ARNm : 90 2 97 %
pour RAR et 83 & 97 % pour RXR—protéines : 94 a 100 %
pour RAR et 92 a 100 % pour RXR) entre la souris, le rat,
I’homme et le lapin.

Conclusion. — La mise en évidence de quatre récepteurs
aux rétinoides (RAR v,p et RXR v,B) aux différents stades
du développement pulmonaire du lapin suggere I’implica-
tion des rétinoides lors de I’organogenese pulmonaire du la-
pin. Leur profil d’expression est proche de celui de la souris
(absence RXRY) et du rat (absence de RARY). La forte ho-
mologie de séquence des genes codant les RARs et RXRs
avec la souris, le rat et I’homme est retrouvée au niveau pro-
téique Le lapin apparait donc comme un modele d’étude in-
téressant pour I’implication de la voie des rétinoides lors du
développement pulmonaire tout comme le sont actuellement
la souris et le rat.
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Devenir respiratoire clinique et fonctionnel de prématu-
rissimes au cours de la septieme année (cohorte EPIPA-
GE Nord-Pas-de-Calais)
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Le but de cette étude était d’évaluer le devenir respiratoi-
re clinique et fonctionnel d’enfants 4gés de six a sept ans, nés
avant 29 SA, issus de la cohorte EPIPAGE Nord-Pas-de-
Calais. Nous avons réalisé des explorations fonctionnelles
respiratoires (CRF par dilution a I’hélium, résistances par in-
terruption de débit (Rint), courbes débit—volume et test de
réversibilité aux béta2-mimétiques) et confronté les résultats
aux données cliniques. Soixante-dix enfants étaient inclus,
agés en moyenne de 6,7 ans. Au cours de la septieme année,
30 enfants (43 %) se plaignaient de manifestations respira-
toires chroniques dont 25 (35 %) de geéne a I’effort. Trente
enfants (43 %) avaient un syndrome obstructif défini par des
Rint supérieures ou égales a 150 % des valeurs théoriques
(VT) et 12 (17 %) une distension thoracique définie par une
CRF hélium supérieure ou égale 150 % VT. Vingt et un en-
fants (30 %) avaient une réactivité bronchique exacerbée
aux béta2-mimétiques. Quatorze pour cent des enfants
n’avaient aucune anomalie respiratoire clinique ou fonction-
nelle. Les manifestations respiratoires et les anomalies fonc-
tionnelles étaient liées aux antécédents personnels ou
familiaux d’asthme ou d’atopie ainsi qu’aux infections res-
piratoires les premieres années de vie. Les événements péri-
nataux et la notion de dysplasie bronchopulmonaire (définie
par la durée d’oxygénodépendance) n’étaient pas corrélés a
la morbidité respiratoire clinique ou fonctionnelle a six—sept
ans. Il n’y avait pas de corrélation entre les manifestations
respiratoires cliniques et les anomalies fonctionnelles au
cours de la septieme année. Les anomalies respiratoires
étaient fréquentes au cours de la septieme année mais res-
taient modérées. Elles n’étaient pas corrélées aux éveéne-
ments respiratoires de la période périnatale.
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Les anomalies des arcs aortiques sont une cause rare de
manifestations respiratoires chez 1’enfant.

But de I’étude. — Evaluation clinique et fonctionnelle des
patients présentant une malformation des arcs aortiques dia-
gnostiqués au CHRU de Lille entre 1974 et 2004.

Méthodes. — Les patients présentant un double arc aorti-
que (DAA) ou un arc aortique droit étaient inclus. La pre-
miere partie de 1’étude était rétrospective et s’intéressait a
I’anamnese, a la méthode diagnostique et a la prise en charge
thérapeutique. Puis, nous avons évalué prospectivement les
patients par un questionnaire téléphonique ou en consulta-
tion couplée a des explorations fonctionnelles respiratoires
(EFR).

Résultats. — Cinquante-deux patients étaient inclus dont
63 % DAA. L’age médian au diagnostic était de 5,5 mois
(0-96 mois). Dans 92 % des cas, le mode de révélation était
des manifestations respiratoires. Un stridor était rapporté
dans 63 % des cas et la survenue de malaise dans 40 %. Le
transit cesophagien (42 patients) permettait toujours le dépis-
tage de la malformation aortique, tandis que 1’échographie
cardiaque (34 patients) avait une rentabilité de 56 %. Le dia-
gnostic de certitude était établi par TDM dans 42 % des cas
(72,5 % entre 1990 et 2004), angiographie dans 46 %
(27,5 % entre 1990 et 2004) et IRM dans 4 % (toutes entre

1990 et 2004). Vingt-trois patients (44 %) étaient opérés.
Trente-cinq patients (dont 17 opérés) étaient évalués dans un
délai médian de dix ans apres le diagnostic, 12 par question-
naire téléphonique et 23 lors d’une consultation. Seuls neuf
patients (25 %) étaient asymptomatiques. Vingt patients
(58 %) avaient des manifestations respiratoires chroniques
et six patients (17 %) des symptdmes occasionnels. Quator-
ze avaient une toux chronique (40 %), huit un stridor (23 %),
dix des symptomes d’asthme (28 %), 22 des infections res-
piratoires basses récidivantes (63 %), 13 une dyspnée d’ef-
fort (37 %) dont dix décrivaient une géne dans la vie
quotidienne (28 %). L’évolution n’était pas significative-
ment différente selon le type de malformation vasculaire ni
selon la prise en charge thérapeutique initiale. Dix-huit EFR
ont été analysées. Il existait une obstruction proximale des
voies aériennes dans 78 % des cas. Les résultats des EFR
n’étaient corrélés ni aux symptomes cliniques, ni au type de
malformation, ni au traitement.

Conclusion. — La morbidité respiratoire a long terme
des malformations des arcs aortiques est précoce et peut
persister quelle que soit la stratégie thérapeutique. La chi-
rurgie, formelle en cas de signe de gravité clinique, doit
&étre discutée dans les autres situations au cas par cas et avec
une équipe expérimentée. Si le transit cesophagien et I’en-
doscopie permettent le dépistage, I’apport de 1’imagerie
moderne par angio-TDM ou IRM est indispensable au dia-
gnostic anatomique.



