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Qu’est ce que l’asthme difficile ?  

• C’est un asthme mal contrôlé. 

• C’est potentiellement un asthme sévère.     

Wener RR et al. Eur Respir Rev. 2013 Sep 1;22(129):227-35 



 Définition ERS/ATS 2014* 

 

1) Présence de symptômes : ACQ>1.5, ACT< 20 

2) Exacerbations sévères fréquentes: ≥ 2 recours ou augmentations des 

corticostéroïdes systémiques >3 j sur les 12 mois précédents 

3) Exacerbations graves: au moins une hospitalisation, un séjour en réanimation 

ou recours à une ventilation mécanique dans l’année précédente 

4) Présence d’un trouble ventilatoire obstructif : VEMS < 80% après arrêt des 

bronchodilatateurs 

Kian F. Chung et al.  Eur Respir J 2014  

*La présence d’un item est suffisant 

Définition de l’absence de contrôle  
 



Comment évaluer le contrôle ?  





 Asthme nécessitant un traitement par corticostéroïdes inhalés à 
dose élevée et un β2 LDA +/- un autre traitement sur les 12 mois 
précédents 

 et/ou corticostéroïdes per os > de 50% sur les 12 mois 
précédents 

 

 qui demeure non contrôlé malgré ce traitement 

 Et/ou pour obtenir le contrôle des symptômes 

 et/ou qui s’aggrave en cas de réduction de ce traitement 

 

 Après évaluation exhaustive par un spécialiste.  

 
 

 

Kian F. Chung et al.  Eur Respir J 2014  Patients ≥ 6 ans  

Qu’est-ce qu’un asthme sévère ?  
 



L’asthme sévère : une maladie rare ?  
Pharmacies 

500 500 dossiers    

6519 patients recevant un traitement  
«  de haute intensité »  (CSI forte dose+LABA ou CO>5mg/j)   

5200 questionnaires envoyés 

2312  questionnaires analysés 

929 asthmes avec traitement de palier 4-5 
Tabac <10 PA +diagnostic « d’asthme »  

688 asthmes difficiles à contrôler 
Traitement palier 4-5 + mauvais contrôle   

141 asthmes sévères  
Traitement palier 4-5 +mauvais contrôle+ bonne observance 
+bonne technique d’inhalation  

1383 non asthmatiques     

281 contrôlés      

 
349 observance<80% 
58.3% mauvaise technique  
d’inhalation  
       

3.6 %  
des asthmatiques  

      

 
 

10/10 000  
habitants 

 
      

PPW Hekking, JACI, 2014  



Histoire naturelle  

• Peu de données longitudinales … : 

Forme d’emblée sévère chez l’enfant  

Passage d’une forme légère à sévère ? Plus rare.  

 

• Deux phénotypes particuliers de l’adulte associés à la 
sévérité :  

Asthme de la ménopause + surpoids  

Asthme hyperéosinophile tardif de l’adulte + polypose + non 
atopique  

Formes sévères des asthmes atopiques de l’enfance 

 



De l’asthme difficile à l’asthme sévère ?  

Regarder le patient prendre le traitement 
Discuter l’observance et les barrières à l’observance  

Utiliser une check list, Corriger les erreurs,  
revérifier régulièrement, 

Empathie pour parler des difficultés d’observance  

Confirmer le diagnostic d’asthme   Scanner si obstruction persistante sous traitement  

Chercher et traiter les facteurs aggravants  
et comorbidités    

AINS, beta bloquants, allergènes, tabac,  
Rhinite, obésité, RGO, anxiété-dépression, SAOS   

Discuter augmentation de palier thérapeutique     Décision partagée, évaluer le risque/bénéfice    

Adresser le patient à un centre spécialisé      Si mauvais contrôle après 3-6 mois de traitement de palier 4,  
ou plus tôt si symptômes sévères ou doute sur le diagnostic  

GINA 2017 
6 à 12 mois  



Etape 1 : observance ?  

•  une observance insuffisante est retrouvée chez 22% des enfants et au moins 
35% des patients adultes adressés à un centre spécialisé pour un asthme 
difficile  

•  Chez les patients comme cortico-dépendants, 23/51 (45%) n’ont pas de 
prednisone détectable dans le sang sur un prélèvement fait 2 à 4 heures après 
une prise rapportée du médicament.  

• Parmi les 23 patients ne prenant pas la prednisone, seuls 35% étaient 
considérés comme observants pour leur traitement inhalé  

• Dans un centre d’asthme sévère aux Pays Bas, 58% des patients sont 
considérés comme observants de leur traitement inhalés.  

Ranganathan SC. Pediatr Pulmonol. 2001;31(2):114-20. 
Gamble J. Am J Respir Crit Care Med. 2009;180(9):817-22. 
van der Meer AN. Eur Respir J. 2016;48(3):726-33. 



La démarche éducative pour tous !  

• 4 consultations face à face à 3 mois 
d’intervalle  

• Informations sur l’asthme 

• Mini plan d’action  

• Technique d’inhalation  

• Environ 10 minutes à chaque fois  

Plaza V, ERJ, 2015  



Plaza V, ERJ, 2015 



De l’asthme difficile à l’asthme sévère ?  

Regarder le patient prendre le traitement 
Discuter l’observance et les barrières à l’observance  

Utiliser une check list, Corriger les erreurs,  
revérifier régulièrement, 

Empathie pour parler des difficultés d’observance  

Confirmer le diagnostic d’asthme   Scanner si obstruction persistante sous traitement  

Chercher et traiter les facteurs aggravants  
et comorbidités    

AINS, beta bloquants, allergènes, tabac,  
Rhinite, obésité, RGO, anxiété-dépression, SAOS   

Discuter augmentation de palier thérapeutique     Décision partagée, évaluer le risque/bénéfice    

Adresser le patient à un centre spécialisé      Si mauvais contrôle après 3-6 mois de traitement de palier 4,  
ou plus tôt si symptômes sévères ou doute sur le diagnostic  

GINA 2017 
6 à 12 mois  



Etape 2 : diagnostic ?  

Sténose des veines  
pulmonaires après  
radiofréquence  Séquelle de VRS de l’enfance 

Mucoviscidose de l’adulte  Panbronchiolite japonaise  DIPNECH  

Fibroélastose broncho 
centrique 

 . 30% des asthmatiques auto-déclarés n’ont pas d’asthme  (Aaron, CMAJ, 2008)  
 . Dans un centre de référence, 13%  des patients adressés pour asthme sévère  n’ont pas      
d’asthme (Regan S, ERS, 2011, 322s) 
 



Tout ce qui siffle….est-il de l’asthme ?  

• Description des symptômes  

• Mise en évidence de la 
réversibilité du VEMS par les béta 
2 mimétiques ?  

• Mise en évidence de 
l’hyperéactivité bronchique ? 

• Mise en évidence d’une 
inflammation à PNE ? (Se 8O%, Sp 
95%, Hunter, Chest, 2002 )  

 

Attention si  
- Toux exclusive 
- Bronchorrhée  
- TVO <40%  

Scanner  
+/- fibroscopie  



De l’asthme difficile à l’asthme sévère ?  

Regarder le patient prendre le traitement 
Discuter l’observance et les barrières à l’observance  

Utiliser une check list, Corriger les erreurs,  
revérifier régulièrement, 

Empathie pour parler des difficultés d’observance  

Confirmer le diagnostic d’asthme   Scanner si obstruction persistante sous traitement  

Chercher et traiter les facteurs aggravants  
et comorbidités    

AINS, beta bloquants, allergènes, tabac,  
Rhinite, obésité, RGO, anxiété-dépression, SAOS   

Discuter augmentation de palier thérapeutique     Décision partagée, évaluer le risque/bénéfice    

Adresser le patient à un centre spécialisé      Si mauvais contrôle après 3-6 mois de traitement de palier 4,  
ou plus tôt si symptômes sévères ou doute sur le diagnostic  

GINA 2017 
6 à 12 mois  



Etape 3 : les comorbidités ?  

Shaw DE, ERJ, 2015 



Etape  3 : les comorbidités ?  

Il faut les traiter selon les recommandations ! 

  
 Reflux gastroesophagien 

 Rhinite, sinusite, polypose nasosinusienne 

 Obésité  

 Apnées du sommeil 

 Syndrome d’hyperventilation 

 Anxiété, dépression, « terrain psychologique »  

 



Asthme de l’obèse  

Scott HA, Cur Allergy Asthma Rep, 2017 

Efficacité des stratégies de perte de poids  (5 à 10% du poids)  
chirurgie bariatrique, régime  avec ou sans activité physique  



Etape 3 : des comorbidités auxquelles on ne 
pense pas toujours…   

Sue X, Medicine, 2016 



Risque cardio vasculaire de l’asthme  



Iribarren, Am J Epidemiol, 2012 



Iribarren, Am J Epidemiol, 2012 



Lefebvre P, J Allergy Clin Immunol. 2015 Sep 20 

Rôle des corticoïdes oraux  



Risque cardiovasculaire de l’asthmatique  

• Risque accru de cardiopathie ischémique chez l’asthmatique 
(notamment tardif et féminin ?)  

• Attention au cumul de facteurs de risque  

• Rôle des médicaments ?  

 

• Le suivi du risque CV fait partie de la prise en charge de l’asthme 
sévère  

• Devant un asthme mal contrôlé, penser aux maladies 
cardiovasculaires  



Dysfonction des cordes vocales  
• Syndrome complexe d’adduction paradoxale des CV  

 Quand évoquer le diagnostic ?  

 

 Devant tout asthme difficile  

 Insensibilité aux beta2 mimétiques   

 Asthme à l’effort rebelle  

 Stridor  

 Voix blanche, dysphonie, raclage… 

 Terrain « psychologique »  



Syndrome d’hyperventilation  
 Quand évoquer le diagnostic  ?  
 
Tout asthme difficile  
 Dyspnée de repos 
Absence d’effet des bronchodilatateurs  
Symptômes extra thoraciques : malaise, douleur thoracique, crampes, vertiges….. 
Terrain anxiodépressif, crises d’angoisse, spasmophilie… 

 
 

  
Comment faire le diagnostic ? 
Gaz du sang  
Test d’hyperventilation  
EFX 
Test de Nijmegen >24   
 



De l’asthme difficile à l’asthme sévère ?  

Regarder le patient prendre le traitement 
Discuter l’observance et les barrières à l’observance  

Utiliser une check list, Corriger les erreurs,  
revérifier régulièrement, 

Empathie pour parler des difficultés d’observance  

Confirmer le diagnostic d’asthme   Scanner si obstruction persistante sous traitement  

Chercher et traiter les facteurs aggravants  
et comorbidités    

AINS, beta bloquants, allergènes, tabac,  
Rhinite, obésité, RGO, anxiété-dépression, SAOS   

Discuter augmentation de palier thérapeutique     Décision partagée, évaluer le risque/bénéfice    

Adresser le patient à un centre spécialisé      Si mauvais contrôle après 3-6 mois de traitement de palier 4,  
ou plus tôt si symptômes sévères ou doute sur le diagnostic  

GINA 2017 
6 à 12 mois  



Etape 4 : le palier thérapeutique ?  

GINA 2016, Box 3-5, Step 5 (8/8) 

Other  

controller  

options 

RELIEVER 

STEP 1 STEP 2 
STEP 3 

STEP 4 

STEP 5 

Low dose ICS 

Consider low 

dose ICS  
Leukotriene receptor antagonists (LTRA) 

Low dose theophylline* 

Med/high dose ICS 

Low dose ICS+LTRA 

(or + theoph*) 

As-needed short-acting beta2-agonist (SABA) 

Low dose  

ICS/LABA** 

Med/high  

ICS/LABA 

PREFERRED  

CONTROLLER  

CHOICE 

 

UPDATED! 

Refer for  
add-on 

treatment  
e.g.  

tiotropium,* 
omalizumab, 

mepolizumab* 

As-needed SABA or  
low dose ICS/formoterol# 

Add tiotropium* 

High dose ICS  

+ LTRA  

(or + theoph*) 

Add low  
dose OCS 



De l’asthme difficile à l’asthme sévère ?  

Regarder le patient prendre le traitement 
Discuter l’observance et les barrières à l’observance  

Utiliser une check list, Corriger les erreurs,  
revérifier régulièrement, 

Empathie pour parler des difficultés d’observance  

Confirmer le diagnostic d’asthme   Scanner si obstruction persistante sous traitement  

Chercher et traiter les facteurs aggravants  
et comorbidités    

AINS, beta bloquants, allergènes, tabac,  
Rhinite, obésité, RGO, anxiété-dépression, SAOS   

Discuter augmentation de palier thérapeutique     Décision partagée, évaluer le risque/bénéfice    

Adresser le patient à un centre spécialisé      Si mauvais contrôle après 3-6 mois de traitement de palier 4,  
ou plus tôt si symptômes sévères ou doute sur le diagnostic  

GINA 2017 
6 à 12 mois  



Etape  5 : faut-il demander un autre avis ?  
 Patient en palier 4-5  

 

 Pour revoir le diagnostic 

 Pour discuter la mise sous anti IgE,anti IL5 ou corticoïdes 
oraux  

 Pour discuter une inclusion dans un essai thérapeutique  

 Pour discuter les traitements « non recommandés » 
(macrolides, immunosuppresseurs..) 

 Pour la prise en charge multidisciplinaire des 
comorbidités  

 Pour le phénotypage de l’asthme  

 …. 



Gibeon, Chest, 2015.  

Centres spécialisés : expérience britannique  



Gibeon, Chest, 2015.  

Centres spécialisés : expérience britannique  



Quelles caractéristiques de l’asthme peuvent modifier la 
prise en charge ?  
  

Asthme non éosinophile Asthme éosinophile 

Taux normal de 
PNE(<1.9%) 

Taux élevé de PNE (>1.9%) 

Taux normal de PNN 
(<61%) 

Pauciinflammatoire 

• bien contrôlé ou 
intermittent 

• Considérer autre 
diagnostic ?  

Eosinophile 

•Asthme typique 

•Associé à atopie  

•Traitement corticoïde 
inadapté ? 

Taux élevé de PNN Neutrophile 

•Infection aigue 

•Tabac, pollution, irritants, 
endotoxines 

•Obésité 

• TVO 

 

Mixte 

• Exacerbations (sévères) 

•Asthme réfractaire 

 

Haldar P, JACI, 2007 



Comment et pourquoi identifier le phénotype 
atopique ?  

• Interrogatoire  

• Prick test 

• IgE spécifiques  

 

• Eviction des allergènes  

• Prise en charge des allergies alimentaires (risque spécifique)  

• Prise en charge des autres allergies  

• Désensibilisation dans les formes modérées 

• Traitement par omalizumab  dans les formes sévères  



L’asthme éosinophile  

Éosinophilie  
sanguine 
(/mm3) 

300-400 (ou 3% dans l’expectoration induite) 

Asthme 
éosinophile 

Défini par le seuil 
de réponse aux 
anti IL5  
 

500 

Asthme avec 
hyperéosinophilie 

(liée à l’asthme ou pas)  

 

Aucune définition dans 
la littérature   

1500-2000 

Autres diagnostics ???  

EGPA  

ABPA 

 

Hémopathies…  

  



Asthme allergique 

• Début précoce ou 
tardif 

• Peut être sévère 
chez l’adulte  

 

Asthme tardif de 
l’adulte 

• Avec polypose 
nasosinusienne 

• Peu ou pas 
atopique  

• Souvent sévère 

Asthme avec 
intolérance à 

l’aspirine 

• Avec polypose 
nasosinusienne 

• Peu ou pas 
atopique  

• Souvent sévère 

Eosinophilie sanguine  élevée (seuil ?) ou bronchique (>3%)  

L’asthme éosinophile  



Conclusion  
 Evaluation régulière et chiffrée du contrôle permet de 

détecter les asthmes difficiles  

 Devant tout asthme difficile  :  

 De la rigueur !!!  

 Réevaluation systématique de l’observance  

 Réevaluation systématique du diagnostic  

 Réévaluation systématique des co-morbidités (multi 
disciplinarité)  

 Deuxième avis  pour les paliers 4 et 5  

 

 Faire participer ces patients à la recherche clinique !  

 

 



 

 

 

Journée d’Echange  
sur l’Asthme Sévère  

 
Montpellier 29 et 30 mars 2018  


