
Prise en charge de l’asthme léger à modéré :
actualités 2023

Camille Taillé 
Service de Pneumologie, 

centre de référence constitutif des maladies pulmonaires rares, 
Hôpital Bichat, Paris. 



Liens d’intérêt 

• Consultante : Astra Zeneca, GSK, Sanofi, Novartis. 

• Investigatrice pour des essais : Astra Zeneca, GSK, Sanofi, Novartis, Roche, 
Gossamerbio, Boehringer

• Aide à la recherche : Sanofi, GSK, Bayer 



GINA 2019, RAPPELS DES FAITS 



Mai 2018 

SYGMA 1 

SYGMA 2 



Mai 2019



!""#$$%&'()&*"+','"-.&/"01,2"(3+)4-.1+)%$-56-,)5-& 7(3+%$-56!
8"#$$%&'()&*"4)9'5',)"-5":-6(1.',1-.";<="'.+"=>?> 1.2'&)54

!"#$#""#%&&
'()*"(++#"
,-"95)@).,")A':)5(',1-.4""
'.+":-.,5-& 4/69,-64

!"#$%&&
'()"%(**$% (+",()-

!"#$%&&
%$*,$.$% (+",()

!"#$#""#%&&
"#+,#-#"

.*#! /

!"#$%&$'(&)'*+&#,-"$+)&.'/0#.'*0+/'#)&123456&&
'/&"*7,++)+)&$'(&)'*+&23478'/9'0+/'$ :

.*#! 0

;'(&)'*+&&
2347;<=<

.*#! 1

B)+136 +-4)""
;<=%C>?>

/$01("%,$)$&%$'$+"(%&2)"23(),-"&4/56789&(%&&
*(:&;(-$&<=>&"21$)&:#$)$.$%&>7?7&"21$) 8

>4%.))+)+"&-0"+-4)";<=%$-56-,)5-& !

7-@)$$;$;&-#(%"@2'",)3&A! @23(),-" 4>7?78

B$;,0C&;(-$&&
<=>9&(%&*(: ;(-$&&
<=>D/567 E

F,3#&;(-$&&
<=>9&2;;@()&&
",("%(+,0C9 (%&&
2;;@() /567 E

!""#$%& "%'(##
)*+,#-./##
0%1'2"(3
'2"(4(55(0/'

>4%.))+)+"&-0"+-4)";<=%$-56-,)5-& $-5"9',1).,4"
95)4:51()+"6'1.,).'.:)"'.+"5)&1)@)5",2)5'9/ D

='> ?7@<
!"#$%&'(')"*$+&,+-%&'./0 1+)2&

234567&689:;74:<= <>4:<=3?&&
>+E34,",5)',6).,"39"'.+"+-0."$-5""
1.+1@1+3'&"9',1)., .))+4

.*#! @

"#$%&'()*&&
+,-./010
2*3*4&3(4&&
5%*6(785#9&&
:))*));*67
< :''.(6&&
7%*4:58=&&
*>$>7#(74(5#?;=&&
:67#.+$@=
:67#.+/ABA2=
:67#.+/C2

!F"G&-('&";.1,1',1@)"$-5">4,26'H"000IJ1.'4,26'I-5J

.*#! A

<*7,++)+)&&
$'( )'*+
23478'/9'0+/'$ :
/(:&;(-$&<=>&&
"21$) :#$)$.$%&&
>7?7&,-&"21$)D

E&C-0%+-4)";<=%$-56"14",2)"5)&1)@)5"$-5"9',1).,4"95)4:51()+""
(3+%$-56"-5"?KL%$-56"6'1.,).'.:)"'.+"5)&1)@)5 ,2)5'9/

F&<-.41+)5"'++1.J"MKB"=C;N"$-5"4).41,1O)+"9',1).,4 01,2
'&&)5J1:"521.1,14"'.+"PQR STUV95)+1:,)+



Déc 2019 



Le traitement à la demande : rationnel 

• L’asthme est une maladie inflammatoire ! 
• Insuffisance du traitement par les BDCA utilisés seuls 
• Risque d’exacerbation nécessitant l’administration d’une corticothérapie 

systémique chez 10 à 30% des patients, 
• Mauvaise observance du traitement de fond dans l’asthme léger 
• Surmortalité associée à la forte consommation de BDCA 
• Mauvaise observance des CSI dans l’asthme léger/modéré 

Dusser, Allergy, 2007 



Tattersfield, Am J Resp Crit Care Med, 1999

Le principe des stratégies «  à la 
demande »

Prises supplémentaires 
à la demande du traitement



Gina pocket guide 2019



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) As-needed SABA or 
low dose ICS/formoterol#

Low dose 
ICS/LABA**

Med/high 
ICS/LABA

PREFERRED 
CONTROLLER 

CHOICE

Add tiotropium*�
Med/high dose 

ICS + LTRA 
(or + theoph*)

Add low 
dose OCS

Refer for 
add-on 

treatment 
e.g. 

tiotropium,*�

anti-IgE, 
anti-IL5*

GINA 2018, Box 3-5  (2/8) (upper part)

Gina 2018
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SYGMA 1. Critères d’inclusion 

• Age >12 ans
• Asthme depuis au moins 6 mois 
• Besoin d’un traitement CSI depuis au moins 30 jours (soit 

mauvais contrôle sous SABA soit contrôlé sous CSI ou ATL) 

O’Byrne, NEJM, 2018



O’Byrne, NEJM, 2018

Dose 
limitée

Objectif primaire : BUD+FORM à la demande est supérieur 
À terbutaline seule sur le score de contrôle  



O’Byrne, NEJM, 2018



SYGMA 1. Contrôle de l’asthme 
Objectif primaire atteint : 
34,4% (BUD-F)   versus 31,1% (Terbu)  
sont bien contrôlés (p=0,046)

Mais inférieur à BUD dose fixe (44.4% )

O’Byrne, NEJM, 2018



SYGMA 1. Exacerbations 

O’Byrne, NEJM, 2018
Terbu < BUD-FORM = BUD 



SYGMA 1. Objectifs secondaires 

• ACQ5 : différence de 0.15 point en faveur de BUD fixe versus 
BUD-FORM. 

• VEMS : +119 ml (BUD fixe) versus +65ml (BUD-FORM) 

• Adhérence à la prise biquotidienne 79±23% dans les 3 bras 
• Doses de CSI quotidienne  : 57 µg (BUD-FORM) versus 340µg 

(BUD fixe). 

O’Byrne, NEJM, 2018



SYGMA 1- Résumé

• BUD-FORM à la demande fait un tout petit mieux que 
terbutaline seule sur le nombre de jours contrôlés (mais 30% 
seulement de patients contrôlés !!!) 

• BUD-FORM fait mieux que  terbutaline sur les exacerbations
• Mais moins bien que BUD fixe sur le contrôle et le VEMS et 

pareil sur les exacerbations 

O’Byrne, NEJM, 2018



SYGMA 2. 

Bateman, NEJM, 2018

Objectif primaire : non infériorité sur la réduction 
Du taux d’exacerbations sévères 

+ Monitorage de la prise des traitements 



Bateman, NEJM, 2018



Bateman, NEJM, 2018

8,3% a une exacerbation sévère 
1,7% va aux urgences 
0,8% est hospitalisé 



Bateman, NEJM, 2018



Bateman, NEJM, 2018

VEMS 

ACQ5 

MCID atteint (-0.5 point)
44.3% BUD fixe 
40.3% BUD-FORM 
(p=0.036)



SYGMA 2 

• AQLQ : en faveur de BUD fixe (p<0.001) 

• Moins de CSI  avec BUD-FORM (66 µg versus 267 µg)
• Observance 63±30% de la dose prise , idem dans les deux bras



PRACTICAL-protocole 

• Étude académique (Nouvelle Zélande) 
• 52 semaines (6 visites) 
• Ouverte, 
• Muticentrique, 
• Soins primaires 
• Randomisée 1:1 : BUD-FORM (Symbicort 200) à la demande 

versus BUD fixe (Pulmicort 200x2)
• Monitorage des prises 
• Objectif primaire : exacerbations sévères 

Hardy, JAMA, 2019
Beasley, NEJM, 2019



PRACTICAL –critères d’inclusion 

Hardy, JAMA, 2019



Hardy, JAMA, 2019



Hardy, JAMA, 2019

Taux annuel d’exacerbations : 
0.119/patient/an 

0.172/patient/an p=0.049 ! 



PRACTICAL : objectifs secondaires 

• ACQ5: différence 0.06 point 
• VEMS : différence 0.006 ml

• FENO plus élevé avec BUD-FORM
• Bénéfice plus franc de BUD fixe si eosino >400/µL

• Doses de CSI : 176 µG (BUD-FORM) versus 302 µg (BUD fixe)
• Observance du groupe BUD fixe : 76%



Raherison et al, Rev Mal Respir 



Asthme léger à modéré : 
CSI à la demande ou fixe ? 

Traitement de fond Traitement de Secours 

CSI fixe CSI  faible dose matin et 
soir 

Salbutamol ou terbutaline1. 

Faible
Dipropionate de béclométasone (AD HFA) 200–500 
Dipropionate de béclométasone (AD HFA UF) 100–200 
Budésonide (Inh. Poudre ou AD) 200–400 
Ciclésonide (AD HFA) 80–160 
Furoate de fluticasone (Inh. poudre) 100 (92)
Propionate de fluticasone (Inh. poudre) 100–250 
Propionate de fluticasone (AD HFA) 100–250 
Furoate de mométasone (Inh. poudre) 110–220 

Si possible, même type de dispositif 



Asthme léger à modéré : 
CSI à la demande ou fixe ? 

Traitement de fond Traitement de Secours 
CSI à la demande CSI  faible dose à la 

demande 
Salbutamol ou terbutaline
en même temps que le 
CSI

2. 

Si possible, même type de dispositif 

Faible
Dipropionate de béclométasone (AD HFA) 200–500 
Dipropionate de béclométasone (AD HFA UF) 100–200 
Budésonide (Inh. Poudre ou AD) 200–400 
Ciclésonide (AD HFA) 80–160 
Furoate de fluticasone (Inh. poudre) 100 (92)
Propionate de fluticasone (Inh. poudre) 100–250 
Propionate de fluticasone (AD HFA) 100–250 
Furoate de mométasone (Inh. poudre) 110–220 

Martinez, Lancet, 2011
Calhoun, JAMA, 2012  



Asthme léger à modéré : 
CSI à la demande ou fixe ? 

Traitement de fond  + Traitement de Secours 
CSI + formoterol à la 
demande 

CSI faible dose  + formoterol à la demande 3. 

- Validé dans les essais avec le budésonide 200 µg + formotérol avec le Turbuhaler®
- Extension par le GINA  pour toute association de CSI + formotérol en association
- UNIQUEMENT POSSIBLE AVEC LE FORMOTEROL 
- Ne pas rajouter de salbutamol/terbutaline dans le plan d’action… 

O’Byrne, NEJM, 2018
Bateman, NEJM, 2018
Hardy, JAMA, 2019
Beasley, NEJM, 2019



Quelles molécules pour prescrire un 
traitement CSI+BLDA à la demande ? 

• Associations Budesonide  + formoterol (BDLA d’action rapide ++)  

SYMBICORT® (AstraZeneca)

DUORESP Spiromax® (Teva) 

• Non validé pour Beclometasone+ formoterol mais proposé par extension par le GINA  

INNOVAIR ® (Chiesi) ou FORMODUAL  Nexthaler ® 

FLUTIFORM ® (MundiPharma) 

Mometasone+formoterol (ZENHALE ®)

 



Asthme léger à modéré :
 CSI à la demande ou fixe ? 

+ -

CSI dose fixe Meilleur VEMS que Bud-Form
Meilleur contrôle  que Bud-Form 

Doses plus élevée de CSI
Contrainte ? Risque d’inobservance

CSI à la demande Doses plus faibles de CSI 2 dispositifs. Moins évaluée 

CSI + formoterol à la demande Doses plus faibles de CSI FeNO plus élevé
Risque de sous traitement ?   

Stratégies globalement comparables en termes de réductions des exacerbations (événements rares !!), de contrôle et de
qualité de vie.  

Le choix du patient avant tout !!! 



Asthme léger à modéré :
 CSI à la demande ou fixe ? 

De toute façon, il faudra un plan d’action  adapté  !!!! 

• Préciser les symptômes qui déclenchent la prise (2 bouffées si gène 
respiratoire ???)

• Préciser la dose de beta2 mimétique qui déclenche la 
prise de corticoïdes oraux et l’appel des secours 

• Préciser la dose de CSI+formotérol qui déclenche la 
prise de corticoïdes oraux et l’appel des secours 



Hardy, JAMA, 2019



Les éléments du choix 
• Age du patient (AMM) 
• Contrôle et sévérité 

• Technique de manipulation des dispositifs 
• Observance, compréhension 
• Avis du patient

• Viser la simplification des traitements 
• 1 seul type de dispositif (spray ou poudre sèche) si possible pour le fond et le 

secours 

• Jamais de bronchodilatateur de courte durée d’action en monothérapie +++



Asthme modéré à sévère  



Asthme modéré à sévère : 
CSI+ BDLA en fond et symptômes ou dose fixe ?

Traitement de fond Traitement de Secours 
CSI+BDLA CSI+BLDA   faible à 

moyenne dose  fixe 
(matin et soir  ou 
monoprise pour vilanterol 
ou indacaterol) 

Salbutamol ou terbutaline

1. 

Si possible, même type de dispositif
Pour l’association fixe et le BDCA  

Faible Moyenne
Dipropionate de béclométasone (AD HFA) 200–500 >500–1000 
Dipropionate de béclométasone (AD HFA 
UF) 100–200 >200–400 
Budésonide (Inh. Poudre ou AD) 200–400 >400–800 
Ciclésonide (AD HFA) 80–160 >160–320 
Furoate de fluticasone (Inh. poudre) 100 (92) -
Propionate de fluticasone (Inh. poudre) 100–250 >250–500 
Propionate de fluticasone (AD HFA) 100–250 >250–500 
Furoate de mométasone (Inh. poudre) 110–220 >220–440
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Asthme modéré à sévère :   
Pourquoi la stratégie « fond et symptômes » n’a pas d’intérêt 
dans l’asthme sévère 

Corticoïde inhalé Doses en µg
(Adultes et adolescents) 

Faible Moyenne Élevée
Dipropionate de béclométasone (AD HFA) 200–500 >500–1000 >1000 
Dipropionate de béclométasone (AD HFA UF) 100–200 >200–400 >400 
Budésonide (Inh. Poudre ou AD) 200–400 >400–800 >800 
Ciclésonide (AD HFA) 80–160 >160–320 >320 
Furoate de fluticasone (Inh. poudre) 100 (92) - 200 (184)
Propionate de fluticasone (Inh. poudre) 100–250 >250–500 >500 
Propionate de fluticasone (AD HFA) 100–250 >250–500 >500 
Furoate de mométasone (Inh. poudre) 110–220 >220–440 >440 



Beasley et al. AJRCCM 2019



En résumé 
• Nombreuses stratégies = bénéfice pour le patient 
Mais aussi nombreuses source d’erreurs ++++

• Pas de stratégie universelle 
• Le choix du patient est primordial dans la décision
• Une stratégie bien maitrisée par le médecin sera bien expliquée et 

l’adhésion du patient meilleure 
• Une stratégie = un plan d’action 
• Toujours penser au dispositif  : manipulation, réduire le nombre de 

dispositifs différents 





Toujours réévaluer le patient 

GINA 2020






