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Palier 5 Phénotype Traitement « ciblé »
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Propositions de phénotypes « théoriques »

Th2/nonTH2 et de l’âge de survenue

(Wenzel, Nat Med 2012)











Omalizumab réduit le taux d’exacerbations
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576 asthmatiques éosinophiliques exacerbateurs

MENSA



135 asthmatiques éosinophiliques sévères

-32%
-0.52 pts

SIRIUS
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MENSA

32 S

Mepo 75 mg IV ou 100 mg SC /mois

576 patients

CrP: Réduction Dt exacerbation

SIRIUS

24S

Mepo 100 mg SC/mois

135 patients

CrP: % réduction CO
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2,15 (0,67-6,90) 2,53 (1,15-5,58)

33% 29%

Analyse post-hoc de l’impact du Mépolizumab chez des asthmatiques sévères 

éosinophiliques, précédemment traités ou non par omalizumab



(soumis JACI in practice)
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Asthme sévère et anti-IL-4R (Dupilumab)

Wenzel et al. NEJM 2013
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Thymic stromal lymphopoietin

 Induit par Th2 (Ag)

 Induit par non TH2 (tabac, 

DEP, virus)

Phase II

Tezepelumab  3 posologies 

vs placebo

SC , / 4 semaines

52 semaines

436/148

 Exacerbations







Menzies-Gow et al, N Engl J Med. 2021
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n=39

56%***
95% CI, 

47% to 63%

Tezepelumab significantly reduced the AAER relative to placebo in the overall population 

and in patients with a low blood eosinophil count

n=531 n=528 n=393 n=309n=138n=138 n=222n=309 n=219n=390

39%
95% CI, 

12% to 58%

61%
95% CI, 

51% to 68%

41%***
95% CI, 

25% to 54%

70%
95% CI, 

60% to 78%

NAVIGATOR: 

Effect on Asthma Exacerbations By Eosinophil Count



AS: Thérapies ciblées: Conclusions

1)  Proposer des alternatives thérapeutiques aux AS (paliers IV/V GINA)

4) Omalizumab, Mepolizumab, Benralizumab, Dupilumab disponibles

2) Nombreux phénotypes AS

3) Caractérisation des mécanismes (endotype) 

 Thérapeutiques ciblées

7) Autres biothérapies candidates
Nombreuses, dont beaucoup peu ou pas évaluées

Anti-IL-17…

5) Quelques candidats sérieux en développement actuel

Tezepelumab, anti-IL-33…

8) Autres alternatives: Azithromycine ? 

Autres molécules (anti-CRTH2, TKI …) ?, TB ?…

6) Place respective des uns par rapport aux autres ? Stratégie future ?


