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Infections bactériennes

Jacques Brouard
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Une seule question ?

ROle des bactéries atypiques

— Exacerbation, asthme chronique, développement de
I'asthme

RoOle des bactéries banales

— Exacerbation, Infections focales, développement de I'asthme

Antibiothérapie chez les enfants asthmatiques

— Exacerbation, asthme chronique, infections focales,
conséquences

Bactéries and antibiotiques comme facteurs de risque
de I'asthme de I'enfant




e MciIntosh J Pediatr 1973; 82: 578

« Infection with pathogenic bacteria was not statistically
associated with wheezing »

65 wheezing/178 non wheezing

Pattemore Clin Exp Allergy 1992; 22: 325

taux d’'identification agent si I'enfant est:
sifflant asymptomatique

VIrus

Mitchell 78 14,3% 0,8%
Horn 79 26,4% 3,2%
Johnston 95 44% 12%
bactéries

MclIntosh 73 6-32% 7-37%
Hudgel 79 9% 9%




Community study of role of viral infections in exacerbations of asthma

in 9-11 1d childr
n yearoldc en BM] voLUME 310 13 may 1995

Sebastian L Johnston, Philip K Pattemore, Gwendolyn Sanderson, Sandra Smith, Fiona Lampe,
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FIG 1—Examples of charts of



Enquétes épidémiologiques
exacerbations asthmatiques : contexte essentiellement viral

Johnston Brouard
BMJ 1995;310:1225-9 Rev Fr Allergol 2001 ;41:389
9allans 6 mois a 9 ans

n 292 118

% positif 77,3 77

n (%)

RV 84 (28,7) 48 (45)

Y, 63 (21,5) 50,2% 98,5 53,5%
12 (4,1) 29 (28)

VI 21 (7,1) 6 (5,5)
6 (5,5)
21 (7,1) 5 (4,5)
38 (13) 3 (3)
- 3
- 3




Viruses and Atypical Bacteria Associated With Asthma
Exacerbations in HOSpitaIized Children Pediatric Pulmonology 45:619-625 (2010)

Alberto F. Maffey, wp,'* Paola R. Barrero, pnp,>* Carolina Venialgo, mp,’

ENone detected
OMyc
EChlam
209 enfants entre 3 mois et 16 ans HHCoV
80% identification VRS et RV +++ . mHAV
MP = 4’5% BHPIV
CP =2%
(PCR pas de sérologie)

<1 year 1- 4 years 4- 16 years

Fig. 1. Distribution of the different respiratory viruses,
pneumoniae, and C. pneumoniae, grouped by age.




Association of bacteria and viruses with wheezy episodes in
young children: prospective birth cohort study

Hans Bisgaard, professor,’ Mette Northman Hermansen, medical doctor,” Klaus Bennelykke, senior scientist,! BM) 2010;341:c4978

Table 2|Distribution of bacteria and viruses during periods of no wheeze, signs of clinical
pneumonia, and wheezy episodes. Values are percentages (numbers) unless stated
otherwise

Variables No wheeze Clinical pneumonia Wheezy episodes
14
Bacteria: n=279 n=144 n=400

Streptococcus preumoniae 38 (105) 59 (85) 46 (185)

Median age of sampling (months) 12 15

Haemophilus influenzae 26(73) 47 (67) 44 (174)

. . Moraxella catarrhalis 29 (81) 52(76) 50 (199)

»Cohorte Copenhague NN a risque Stphylococaus aureus 2067 913) 15 6D
Streptococcus pyogenes <1(2) <«1(1) 1(4)
Percentage ciliated columnar epithelium 60 79 76

»>Prélevement lors W ou routine Viruses: 7 rei81 et

Picornaviruses 22(19) 27 (48) 29 (141)

Respiratory syncytial virus 9(8) 30 (55) 17 (80)

>|dentification virale associée aux épisodes de W e e e o o o
Influenza viruses 2(2) 8 (14) 6(31)

. . . , . , Bocavirus 1(1) 6 (10) 8 (40)
»Infection (colonisation?) bactérienne également Human metapneumovinses 00 G 408

Adenoviruses 1(1) «1(1) 1(5)

Any virus type 40 (35) 70(127) 65 (315)

»Ceci INDEPENDAMMENT : autre modalité de LT — — —

prise en charge des exacerbations ? R, T
“f 3

NB : germe atypique 2% W rec et 17% pneumopathie s T
= 2

L

Bacteria Viruses

Association of viruses and bacteria with wheezy episodes in
young children



Impact of bacterial colonization on the severity, and accompanying

airway inflammation, of virus-induced wheezing in children Clin Microbiol Infect 2010; 16: 13991404

D. Yu', L. Wei%, L. Zhengxiu', L. Jian', W. Lijia®, L. Wei’, Y. Xigiang®, Z. Xiaodong®, F. Zhou' and L. Enmei'

TABLE 3. Microorganism detection in children with bron

chiolitis and children with recurrent wheezing

Recurrent
wheezing

»Aspirations naso-pharyngées Bronchiolitis  (n = 85),

Microorganism detection (n = &8), n (%) n (%)

*PCR viro, culture bactérienne _ _ — —
Yirus decection 56 (82.35) 63 (74.12)
. . . ., Singh?r'-.rirus-pc:-s iCive :.LI? |4?|55] 32 |E;3}'.I5§]
*64 bronchiolites hospitalisées RS, g () oo
RV 2 u'q-_’frj 13 :1353]

85 nourrissons W récurrent " hgov 00 1 (1294
Flu A 00 6 (7.06)

More than one virus-positive 27 (39.71) 31 (3647

»Frequence présence de bactéries est IEEER=mE:R 708235 000
supérieure chez W récurrent versus bronchiolite

» Co-infection Bactérie-Virus :

*Si 1°¢ bronchiolite = pas de modification gravité clinique, DH,

[marqueurs], [PNN]

*Si W récurrent = // gravité clinique, #DH, #[marqueurs] et [PNN]




Jartti
Eur J Clin Microbirol Inf Dis 2011 30: 233

Etude observationnelle des conséquences de la colonisation naso-
pharyngée (SPn, Hi, Mc, MP, CP) lors du premier épisode W sur la
survenue d'épisodes sifflants ultérieurs

Objectif principal = delai re-hospitalisation

Objectifs secondaires = rechute dans les 2 mois, début W récurrent avant
12 mois (def > 3W diagnostiqués par MT)

Résultats sur 106 nourrissons
++ La moitié des siffleurs ont une colonisation bactérienne
% Si NP+ = RR durée hospitalisation prolongée 2,4; Rechute dans les 2 mois OR 7,3

Bactérie // au risque ? Conséquences thérapeutiques ?




AB et Asthme est-ce si commun ?

o Paul Pediatrics 2011;127:1014
— USA, National Ambulatory Medical Care Surveys et National Hospital
Ambulatory Medical Care Survey
— 1998-2007
 AB 16% des 60M de visites pour asthme
e ~1/2 macrolides

* Analyse MultiVariée = prescription de CS systémique OR 2,69 (1,68-4,30) et Tt
durant I'hiver OR 1,92 (1,05-3,52) associées a celle des AB. Par ailleurs si

action d’ET durant consultation relation inverse avec OR 0,46 (0,24-0,86)
» ~1/6 visite ambulatoire asthme = prescription AB

e De Broeck Pediatrics 2011:127:1022

— Belgique, Christelijke Mualiteiten protection ~ 45% population
— 2005-2006 :

» AB chez 44% enfants (73% <1 an)

* AB sans Tt asthme 38% versus 73,50% si Tt asthme associé (OR 1,90; 1,89-1,91)
guelquesoit age

« Dans 35% des cas ou Tt anti-asthmatique prescrit existence le méme jour AB

e Coexistence de I'asthme avec une co-infection bactérienne ?




Faut-il mettre des antibiotiques
dans la crise d'asthme aigiie ?

e NON, méme si fébrile
x |Infection essentiellement virale
x Place MP et CP rare

x Aucune etude realisee chez I'enfant (quelgues
chez I'adulte, discordances)

e Révision consensus

x Que si problématique de pneumopathie =
pneumocoque = [-lactamine




Asthma after childhood ]_:)neumcmia: SIX year
follow up study

Christopher E Clark, Jacqueline M Coote, David A T Silver, David M G Halpin BM] VOLUME 320 3 [UNE 2000

I Asthrma
1 Treatment

»>Entre 1989 et 1991, 78 enfants

hospitalisés pour pneumonie Rx a I'age my
de 4 ans, suivis en my 68 mois
»Prévalence cumulée d’asthme 45%
»Augmentation du risque si ATCD
familiaux (OR 11,23)

Before Before & month Before 5 year
admission follow up f

Prevalence of asthma and treatment for asthma in 78 children
admitted to hospital for pneumonia

Conclusions A considerable proportion of children
presenting to a district general hospital with
pneumonia either already have unrecogrised asthma
or subsequently develop asthma. The hueh cumulative




Asthma as a Risk Factor for Invasive
Pneumococcal Disease N Engl ) Med 2005;352:2082-90.

Thomas R. Talbot, M.D.. M.P.H.. Tina V. Hartert, M.D.. M.P.H.. Ed Mitchel, M.5.,

W High-risk asthma [ Low-risk asthma [J No asthma

»Asthme et Infections Invasives
Pneumocoque

2 ans—4 ans: OR 2,3 (1,4-4,0)
5ans—-17 ans: OR 4,0 (1,5-10,7)
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High-Risk Coexisting High-Risk Coexisting
Conditions Conditions

»Asthme a haut risque versus @ asthme =

sDéfinition retenue : visite Urgences dans

Figure 2. Incidence of Invasive Pneumococcal Disease (IPD) among Persons
2 to 49 Years Old, According to Asthma Status and the Presence or Absence

I'année, corticothérapie systémique de or High Risk Coadisting Conditions.
recours ou Tt>120j, prescriptions > 3 fois de
BDCA....




Increased risk of serious pneumococcal disease in patients
with asthma (J Allergy Clin Immunol 2008:122:719-23.)

Young J. Juhn, MD, MPH,? Hirohito Kita, MD,? Barbara P. Yawn, MD, MSc,” Thomas G. Boyce, MD, MPH,? Kwang H. Yoo,

Etude rétrospective « Cas/Temoins
174/348
Total 522, dont > 18 ans 459

All subjects Adult subjects only

Unadjusted OR for SPD Adjusted OR for SPD Unadjusted OR for SPD Adjusted OR for SPD
Variables with 95% CI, P value with 95% Cl, P value with 95% CI, P value with 95% Cl, P value

Asthma status
No Referent Referent Referent Referent
Yes 1.79 (0.76-4.18), .18 2.40 ((.88-6.56), .09 2.91 (1.04-8.13), .04 6.70 (1.64-27.30), .01

Semble toucher plutot les adultes




Risks of Pneumonia in Patients with Asthma Taking
Inhaled Corticosteroids

Am ) Respir Crit Care Med Vol 183, pp 589-595, 2011

Paul M. O’Byrne!, Soren Pedersen? Lars-Goran Carlsson®, Finn Radner?, Anders Thorén3, Stefan Peterson3,

—— Budesonide

»Analyse rétrospective de 60 études U -
»Survenue pneumonie SAE : RR 1,29 (0,53-3,12) |

0.1

»Donc pas d’augmentation du risque voire protecteur pour seuls AE

»Cependant dans la population pédiatrique... oot

0 50 100 150 200 250 300 350 400
Days since randomization

Mo. (%; Rate per TTY) of Patients
Reporting Pneumonia AEs

Mo. (%; Rate per TTY) of Patients
Reporting Pneumonia SAEs

Number Number Exposure Exposure
Subgroup on ICS on Non-I1C5 on IC5 on Non-1C5 ICS MNon-1C5 IC5 MNon-IC5S
Patients aged 4-11 yr 2,185 1,474 1,283 1,081 25  (1.1; 19.5) 38 (2.6; 35.2) 7 (0.32; 55) 6 (041;5.6)

M Budesonideg
M Placebo

Hazard ratio

Hazard ratic




ETIOLOGY OF ASTHMA EXACERBATIONS

wﬁ w‘ wﬁvi | Viral Infection
T Moy Moy Moy 7
7 Reactivation Neutrophils

IL_?’\:.;.L_'?'EE“‘ 0 7 Reduced Anti-Viral
S S Immunity

Bactéries

IL-4, IL-5, IL-13
Eonsinophils

Exacerbation

Airway Obstruction
Increased Mucus
Hypameactivity




Association Between Nasopharyngeal Load of Streptococcus
pneumoniae, Viral Coinfection, and Radiologically Confirmed

Pneumonia in Vietnamese Children (Pediatr Infect Dis J 2011:30: 11-18)

Huong Thi Thu Vu, MD,*f Lay Myint Yoshida, MB BS, PhD,* Motoi Suzuki, MD, MPH,*

10

»Etude de la charge bactérienne par PCR sur

aspiration nasale :

8

*Charge significativement supérieure chez ceux

ayant pneumonie (RxT) versus rien ou IVRI

*Charge en S. pneumoniae 15 fois supérieure si

4

Log10 value of pneumococcal density
6

coinfection avec virus

P < .0001

»Association non retrouvée pour  H. influenzae

ofher LRTI Healthy

ou M. catarrhalis n=119 n=176

TABLE 3. Multiple Regression Analvsis for Factors Associated With an Increased Pneumococcal Load in
Nasopharynx of Radiologically Confirmed Pneumonia and Other LRTI Children

RCP Other LRTI

Variable
Coefficient (95% CI) Coefficient (95% CI)

Gender —0.08 (—0.47 to 0.32) —0.11 (—0.46 to 0.25)
Age group —0.03 (—-0.32-0.26) —0.02 (—-0.28 to 0.25)
Presence of viral coinfection 0.75(0.28 to 1.22) —0.18 (—0.61 to 0.24)




Pediatr Infect Dis J, 2004;23:587-97 Vol. 23, No. 1
Copyright © 2004 by Lippincott Williams & Wilkins, Ine. Printed in U.S.A.

Respiratory viruses predisposing to bacterial
infections: role of neuraminidase

VILLE T. PELTOLA, MD, PHD AND JONATHAN A. MCCULLERS, MD

400
350
300
8 250
<
§ 200
2
° 150
100
il . . B
0
Control Influenza Influenza and Influenza and' 'NA-Influenza 'NanA-mutant
Oseltamivir Rimantidine
Fic. 1. Adherence of pneumococcus to A549 cells after preincubation with virus. Adherence of pneumococcus R6 or D39

»Synergie bactérie/virus :
Atteinte épithéliale Y
Déficit immunitaire

—{— influenza

Facteur de virulence . B £ %0- e
. A Pneumococcus ® - —C— Influenza then
> L'effet des inhibiteurs de la = Peumocaccus

neuraminidase = action

indépendant de I'activité
antivirale S A I
»Importance vaccination ? Days post second challenge

Days post second challenge



Impact of Pneumococcal Conjugate Vaccination of Infants on
Pneumonia and Influenza Hospitalization and Mortality in All Age
Groups in the United States

Lone Simonsen,®? Robert J. Taylor,® Yinong Young-Xu,© Michael Haber,® Larissa May,®© and Keith P. Klugmanf

January/February 2011 Volume 2 lssue 1 e00309-10

— A, childern < 2 years old B All-cause pneumonia
B, adults = 65 years old ERSY

W Pneumococcal pneumonia
® Influenza-related pneumonia

&
o0

2
@

Rate ratio
Rate / 100,000

&
-

-
——IPD .
—s— Pneumeccoccal Pneumonia (ICD 481) I !

—te— fAll-cause pneumonia (ICD 480-485)

47.99 1988.00  2000-01 200102 2002-03 200304 200405  2005-06 7/95 796 TieT e 788 700 TN 702 703 7/04

baseline Date

RR against baseline vs. PCV7 coverage

> D|m|nut|0n de 47% (38'54%) deS Attributed flu-related pneumonia, Age <2 o 1009.00

= 2000-0%"
4 2001-02*

pneumonies a pneumocoque chez enfants -
grace au PCV7 (...13) T
»Par ailleurs 'augmentation du taux de
couverture parallele a diminution des
pneumopathies grippales, PCV7 participe
donc a réduction des grippes hospitalisées
. W « poids » d’'une maladie virale !

RR against baseline

PCVT Coverage
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ORIGINAL ARTICLE

Childhood Asthma after Bacterial Colonization
of the Airway in Neonates

Hans Bisgaard, M.D., D.M.Sc., Mette Northman Hermansen, M.D.,

N ENGL ) MED 357;15 WWW.NEJM.ORG OCTOBER 11, 2007

»Cohorte de Copenhague « a risque »
»Prélevement bactériologigue M1 asymptomatique
» Suivi prospectif A5

N = 321, positivité recherche 21%

S. pneumoniae, M. catarrhalis, H. influenzae  association

spersistance W HR 2,4 (1,45-3,99)
sexacerbation sévere HR 2,99 (1,66-5,39)
*hospitalisation HR 3,85 (1,90-7,75)

sidem pour APNE,PIgE, réversibilité EFR

Aucune association avec S. aureus

Risk of First Wheezy Episode

No. at Risk
Colonized

Not colonized

1.0+
Colonized as neonates
0.8+
Not colonized as neonates
0.6+
044 |
024 {
0.0 T T T T 1
0 1 2 3 4 5
Age (yr)
66 19 & 6 6 6
22 119 69 1 44 39

B
S
]
&=
=
£
o
2
a
%
-
[}
2

No. at Risk

Colonized

Not colonized

1.0+
0.8
0.6
0.4+
Colonized as neonates T
0.24 R
I‘.. IJ_’_’J_,..—I_’_
0.0 _J_,// Mot colonized as necnates
A T T T T 1
0 1 2 3 4 5

Age (yr)

66 58 46 42 37 33
255 244 218 200 185 178

C

Risk of Hospitalization

No. at Risk
Colonized
Not colonized

1.04

0.8+

0.6+

0.4+

0.2 Colonized asneonates e

++* Nt colonized as neonates
=
0.0 T T

o 1 2 3 4 5
Age (yr)

66 60 52 50 45 41
255 243 227 218 208 204



Colonisation bactérienne des voies aériennes des
nouveau-nés associée au risque d'asthme infantile

*Colonisation bactérienne inductrice inflammation
neutrophilique ? = Efficacité Tt antibiotique ler

mois...plutot le contraire !l

*Colonisation bactérienne témoin déficit immunité innée
précoce dans la vie favorisant développement de l'asthme ?
Déja connu pour les virus...donc plutét marqueur sentinelle

intéressant que signe de causalité




Pre- et postnatal exposition aux
bactéries et antibiotiques
versus risque asthme

Streptococcus
pneumoniae,
Haemophilus
influenzae,

Moraxella catarrhalis

Colonisation a I'age
<4 semaines

Augmentation risque
asthme a 5 ans

Bisgaard et al. 2007

Staphylococcus
aureus

colonisation
vaginale maternelle

Augmentation risque
asthme a 5 ans

Benn et al. 2002

Tt antibiotique

Meres au cours de
la grossesse

Augmentation risque
asthme a 5 ans

Benn et al. 2002

Tt antibiotique

enfant

Augmentation risque
asthme a 6-7 ans

Kozyrskyj et al. 2007
Foliaki et al. 2009
Sobko et al. 2010




Eur Respir J 2011; 38 295-302
DOI: 10.1183/09031936.00105010
Copyright@ERS 2011

Infant antibiotic use and wheeze and
asthma risk: a systematic review and
meta-analysis

Ponsoney [36]
CELDEDCN [35]
McKEEVER [48]
CELEDON [34]
Harris [42]
KozyrskyJd [47]
KummELING [41]

J. Penders* ¥, I. Kummeling™" and C. Thijs*

First author [Ref ]

OR (95% Cl)

1.04 (0.78-1.37)
0.90 (0.40—1.80)
1.99 (1.72-2.31)
1.00 (0.70-1.40)
1.08 (0.98-1.19)
1.46 (1.14-1.88)
2.65 (1.95-3.60)

>Méta-analyse études longitudinales : ALt [49)] £.8011.40-2.60)
y g KUSEL [46] = 0.90 (0.40-2.30)
Antibiothérapie // développement W et/ou Asthme Smaon (3] - Lo,

VERHULST [40] | ——*——— 2.94(1.58-5.43)

> Etude globale versus prise en compte biais : WICKENS [3] e 0.78 (0.46-1.32)
MARRA [44] . 1.12 (1.08-1.16)

scausalité inverse = W provoque prescription AB MARTEL [45] | 1.70(1.34-2.15)
ScHmTT [33] - 0.65 (0.16-2.57)

«confusion indication = les IVR sont le facteur Asth me Dowm [32] ’ 0.90(0.51-1.63)
Iéﬂmrg;] ~ 1.20 (0.90-1.60)

~20 & : ' ite ! N 4+-20-(0-60—2-30
»~20 études repondant aux stricts criteres Overall " A G

*P0o0lé OR = 1,27 (1,12-1,43)

*Prise en compte biais OR = 1,12 (0,96-1,26) NS
CELEDON [34]

MARTEL [45]

VSl CH HARRIS [42]
Kozvrsky. [47]

ssLes biais font surestimer association Antibiothérap

++Si lien existant = tres faible

First author [Ref ]

}

$

OR (95% CI)

1.99 (0.70-1.40)
1.70 (1.34-2.15)
1.08 (0.94-1.25)
1.86 (1.02-3.27)
0.90 (0.40-2.30)
0.78 (0.46-1.32)
1.17 (1.10-1.25)
0.91 (0.51-1.63)
1.00 (0.70-1.40)

KuseL [46]
“*Hétérogenéite définition de la maladie.... WICKENS [3]
ssAutre analyse Murk Pediatrics 2011;127:1125 MARRA [44]
Dom [32
“OR = 152 (1,3-1,77 o2
Mai [50]
*Mais biais protopathique non pris en compte Overall:

1.12 (0.98-1.26)




Impaired IFN-[3 expression by rhinovirus-infected

primary bronchial epithelial cells in asthma

Wark et al. J Exp Med 2005;201:937-947
p=0.04
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Role of deficient type ITI interferon-
A production in asthma exacerbations

Contoli et al. Nature Med 2006;12:1023
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[ Children en farms [ Reference group
Asthma Atopy
The NEW ENGLAND 501 50-
P<0.001
= P=0.001

JOURNAL o MEDICINE 40 -
3

ESTABLISHED IN 1812 FEBRUARY 24, 2011 VOL, 364 NO. 8 8 304 304
5
[l

. . . g 20 20+

Exposure to Environmental Microorganisms 4 P<0.001
. P<0.001
and Childhood Asthma 10 10
Markus J. Ege, M.D., Melanie Mayer, Ph.D., Anne-Cécile Normand, Ph.D., Jon Genuneit, M.D.,
William O.C.M. Cookson, M.D., D.Phil., Charlotte Braun-Fahrlinder, M.D., Dick Heederik, Ph.D., 0
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Figure 1. Prevalence of Asthma and Atopy among Children Living on Farms as Compared with Reference Groups.

Characteristic PARSIFAL GABRIELA
Study population (no.) 6843 9668

Origin Elementary schools in rural and suburban  Elementary schools in rural areas of Austria,
areas of Bavaria (South Germany) South Germany, and Switzerland
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L'environnement microbien induit les
genes de l'immunité innée
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Expression of the genes for CD1d4, TLR2, and TLR4 in children of farmers and in children of non-farmers

Data are amounts of mRMNA specific for the target molecule (CO14, TLRZ, or TLR4) nomalised for amount of RNA of the endogenous contral (185 rEMA).
Geometric means and 95% Cl are shown.
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Microbiome pulmonaire ?

LBA et technique identification ARN 16s : remise en cause du dogme des
VAlnférieures stériles...

Chez les sujets normaux : microbiome différent dans le nez, I'oropharynx,
les VAI

Microbiome asthmatigue # sujet sain

Sur-représentation de certaines especes : M. catarrhalis, H. influenzae
Liée a I'impact des AB ?

Ou a des anomalies intrinseques de la muqueuse ?

Interaction avec microbiome digestif = origine de l'allergie ?

Facteurs modifiant microbiome dans les premieres semaines de vie :
génétique mais aussi environnementaux (AB chez mere, chez NN,
tabagisme maternel, césarienne...) = théorie hygiéniste revisitée




Airway microbiota and bronchial hyperresponsiveness JAL;}H{‘T ‘;;';"_';‘“;‘;U;TL

in patients with suboptimally controlled asthma

Yvonne J. Huang, MD,? Craig E. Nelson, PhD,” Eoin L. Brodie, PhD,® Todd Z. DeSantis, MS,* Marshall S. Baek, BS,®

65 adultes asthme contrdle sub-optimal/Témoins
Composition et diversité different en relation avec HRB

L’asthme peut impliquer la colonisation des VA par plusieurs bactéries
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FIG3. Phylogenetic tree based on 165 rANA gene
of the approximately 100 bacterial taxa highly correlated with greater bronchial hyperrespons




CONCLUSION

v’ L'intérét d’'une antibiothérapie systématique dans
I'asthme n’est pas démontré

o Méme en cas de fievre,

0 sauf si surinfection bactérienne prouvee

v'La place de CP voire MP et leur traitement dans la

persistance de I'asthme ne sont pas suffisamment
argumentees chez I'enfant

v'Le pneumocoque peut étre délétére : en dehors
d’'une antibiothérapie lors d’infection focale, ne pas
oublier vaccination PCV13 et antigrippale

v'Les théories hygiénistes revisitées par les études
sur le microbiome pulmonaire




