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'asthme chez I'adulte

e Affecte 10 % des adultes

e Cause de 354’000 déces a
travers le monde

* Impact important sur la qualité
de vie

e 'asthme peut étre traité
efficacement

PREFERRED
CONTROLLER
CHOICE

Other
controller
options

RELIEVER

REMEMBER
TO...

Symptoms
Exacerbations
Side-effects
Patient satisfaction

Lung function

STEP 1 STEP 2
Low dose ICS
Consider low Leukotriene receptor antagonists (LTRA)
dose ICS Low dose theophylline*

As-needed short-acting beta,-agonist (SABA)

Diagnosis

Symptom control & risk factors

(including lung function)

Inhaler technique & adherence

Patient preference

Asthma medications

Non-pharmacological strategies

Treat modifiable risk factors

STEP3

Low dose
ICS/LABA**

Med/high dose ICS
Low dose ICS+LTRA
(or + theoph*)

STEPS5
STEP 4
Refer for add-
on treatment
e.g.
Med/high tiotropium,*t

ICS/LABA antlek,

Add tiotropium*t  Add low dose
High dose ICS ocs

+LTRA

(or + theoph*)

As-needed SABA or
low dose ICS/formoterol#

. Provide guided self-management education (self-monitoring + written action plan + regular review)

. Treat modifiable risk factors and comorbidities, e.g. smoking, obesity, anxiety

. Advise about non-pharmacological therapies and strategies, e.g. physical activity, weight loss, avoidance of sensitizers where

appropriate

. Consider stepping up if ... uncontrolled symptoms, exacerbations or risks, but check diagnosis, inhaler

technique and adherence first

. Consider adding SLIT in adult HDM-sensitive patients with allergic rhinitis who have exacerbations despite ICS treatment, provided

FEV1 is >70% predicted

. Consider stepping down if ... symptoms controlled for 3 months + low risk for exacerbations.

Ceasing ICS is not advised.

Source: https://ginasthma.org/ accessed 21/08/2018



https://ginasthma.org/

Nouveautés dans le traitement initial

e Asthme léger :

Quick Take of O’Byrne PM et al. N Engl J Med. 2018; 378:1865-76



'asthme dans la pratique

Patients qui
considerent leur
asthme controlé

Patients avec un
asthme controlé selon
GINA

Price et al. npj Primary Care Respiratory Medicine. 2014; 24
GINA Updated. 2018



Lors d’échec thérapeutique

* Confirmer le diagnostic

* Rechercher des facteurs aggravants

 Comorbidités : obésité, rhinosinusite chronique, reflux gastro-

oesophagien...

* Exposition : tabagisme, allergene
e S'assurer que le traitement contient des corticoides inhalés

* Revoir la compliance et |la technique d’inhalation



Asthme et obésité VBt

Syndrome inflammatoire

chronique
'obésité comme facteur
de risque d’asthme,
d’exacerbation et de
ma'uvalse .reponse Evaluation et suivi de
thérapeutique I'asthme difficile

U. Peters, et al. J Allergy Clin Immunol 2018; 141



Asthme et tabagisme

* NON! Tabagisme comme facteur de
risque connu d’exacerbation

MAIS...

e 'asthme est un facteur prédictif
négatif d’arret du tabagisme

* La fumée (la nicotine) réduit
I’'inflammation éosinophilique et |a
fraction exhalée de NO

* Méthode de sevrage adaptée!

D. Ayala-Bernal, et al. Swiss Med Wkly 2017; 147
E. Israel and H. K. Reddel. N Engl J Med 2017; 377



Asthme et rhinosinusite chronique

e Une seule maladie!

 Jusqu’a 85% des asthmatiques ont une
atteinte ORL

* La rhinite allergique (RA) comme
facteur de risque d’asthme
* Bénéfice de la prévention de I'asthme par

désensibilisation aux pollens lors de RA,
chez les enfants/adolescent

Halken S. et al. Pediatr Allergy Immunol. 2017 Dec;28(8):728-745



Erreurs de technique d’inhalation

D. B. Price, et al. J Allergy Clin Immunol Pract 2017; 5



Impact de I'enseighement

D. Schuermans, et al. Respir Med 2018; 143



Diagnosis

Symptom control & risk factors
(including lung function)
Inhaler technique & adherence
° []
I I ° Symptoms

Exacerbations

Patient preference

Side-effects Asthma medications

Patient satisfaction Non-pharmacological strategies
Lung function Treat modifiable risk factors
V4 f I .

éosinophilique
PREFERRED sTgp1 STEP 2 STEP3 Refer for add- p q
CONTROLLER on treatment Y N
e.g.
ware] it SEVEre
anti-IgE,
Low dose ICS/LABA anti-IL5*
Low dose ICS ICS/LABA**
Other ) ) -

controller Consider low Leukotriene receptor antagonists (LTRA) Med/high dose ICS Add tiotropium*t  Add low dose

R dose ICS I Low dose ICS+LTRA High dose ICS ocs
options Low dose theophylline (or + theoph*) +LTRA
(or + theoph*)

RELIEVER : ) As-needed SABA or
As- hort- - ABA
s-needed short-acting beta,-agonist (S ) low dose ICS/formoterol#
REMEMBER +  Provide guided self-management education (self-monitoring + written action plan + regular review)
TO...

. Treat modifiable risk factors and comorbidities, e.g. smoking, obesity, anxiety

. Advise about non-pharmacological therapies and strategies, e.g. physical activity, weight loss, avoidance of sensitizers where
appropriate

. Consider stepping up if ... uncontrolled symptoms, exacerbations or risks, but check diagnosis, inhaler
technique and adherence first

. Consider adding SLIT in adult HDM-sensitive patients with allergic rhinitis who have exacerbations despite ICS treatment, provided
FEV1 is >70% predicted

. Consider stepping down if ... symptoms controlled for 3 months + low risk for exacerbations.
Ceasing ICS is not advised.

Source: https://ginasthma.org/ accessed 21/08/2018
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Physiopathologie
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Traitements
biologiques

 Quel choix?

* Traitement
personnalisé?
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Mepolizumab - asthme et rhinosinusite chronique

* RCT sur 576 patients avec
exacerbations asthmatiques
récurrentes (> 2 par an)

* Fréquence des exacerbations
diminuée de 47% (iv) a 53% (sc)

4

* Effet bénéfique également sur la
rhinosinusite avec polypose

Ortega HG. N Engl J Med. 2014 Sep 25;371(13):1198-207
Bachert C. J Allergy Clin Immunol. 2017 Oct;140(4):1024-1031


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bachert C[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=28687232
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bachert C[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=28687232

Dupilumab - asthme modéré a sévére non contrdlé

Change in the pre-bronchodilator FEV1 from baseline over
52-week intervention

M. Castro, et al. N Engl J Med 2018; 378



Dupilumab - asthme cortico-dépendant

Reduction of oral corticosteroids Change in pre-bronchodilatatory FEV1

K. F. Rabe, et al. N Engl ) Med 2018; 378



Traitements biologiques en Suisse

omalizumab  Xolair SC 1x/mois 2006
mepolizumab Nucala SC 1x/mois 2016
reslizumab Cingaero IV 1x/mois 2018

benralizumab Fasenra SC 1x/mois puis 2018
1x/2mois

dupilumab Dupixent en cours
tezepelumab

tralokinumab

Asthme allergique sévere
Urticaire chronique spontané

Asthme éosinophilique sévere

Asthme éosinophilique sévere

Asthme éosinophilique sévere

Dermatite atopique sévere

1040

1400

680 pour
10 ml

2858

* a condition que le traitement soit effectué par un spécialiste (pneumologue, allergologue).



En conclusion

'asthme reste une maladie chronique insuffisamment controlée

Recherche de facteurs d’échec thérapeutique comme premiere étape

Fréguence importante de mauvaise technique d’inhalation dans la pratique

La poursuite du tabagisme est peut-étre associée a un effet anti-inflammatoire
de la nicotine

* Considérer l'atteinte ORL et la traiter

» Référer les patients et considérer un traitement biologique ciblé chez ceux avec
un asthme sévere éosinophiligue malgré un traitement standard bien conduit

* Personnaliser le traitement en fonction des comorbidités (?)



Des questions?









Combined Analysis of Asthma Safety Trials of LABA

At least one asthma exacerbation:
ICS: 2100 patients (11.7%)
ICS + LABA: 1768 patients (9.8%), RR 0.83 [0.78-0.89; P<0.001]

Forest plot for relative risk of asthma exacerbation, according to trial

W. W. Busse, et al. N Engl J Med 2018; 378



Tezepelumab (anti-TSLP) in uncontrolled asthma

Mean change in FENO Mean change in eosinophil count

Anti-TSLP decreases exacerbation in both eosinophilic and non-eosinophilic asthma

Also reduces both peripheral eosinophilia and FENO

J. Corren, et al. N Engl J Med 2017; 377



Nicotine in a murine model of allergic asthma
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E. Israel and H. K. Reddel. N Engl J Med 2017; 377



Erreur d’inhalation selon le dispositif

D. B. Price, et al. J Allergy Clin Immunol Pract 2017; 5



