Racines pédiatriques de la BPCO
et BPCO de I’enfant
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Jamais trop toét, jamais trop tard
pour la prévenir, la diagnostiquer, la traiter

Message grand public

* Le tabac (actif, passif et in utero) est la principale cause de BPCO
* Des I'enfance, des facteurs de risque de BPCO peuvent étre identifiés
 La BPCO a un impact considérable sur la santé individuelle et collective

* Lalutte contre les facteurs de risque est un élément majeur de la
stratégie globale

* Le diagnostic précoce et la mise en place d’un traitement adapté
permettent de limiter I'impact de la BPCO sur la santé

* Prévenir, diagnostiquer, traiter la BPCO: Jamais trop tot, jamais trop
tard
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Poids de I’enfance = un concept plutot réecent

e Premiere notion d’un lien entre BPCO et
enfance en 1989

* « Developmental origins of health and
disease »

e Association retard de croissance intra-uterin,
faible poids de naissance... et une BPCO

Barker et al., Lancet 1989
Barker et al., BMJ 1991
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Association entre I’'asthme de I’enfant

et la BPCO de I'adulte

Etude longitudinale prospective sur 346 enfants asthmatiques
de 6 et 7 ans

Surveillance tous les 7 ans jusqu’a 50 ans par une EFR et un
questionnaire

197 ont finalisé I'étude

43% des personnes de la cohorte ayant une BPCO a I'age
adulte n’avaient jamais fumé

Les enfants ayant un asthme sévere ont un risque 32 fois

supérieur de développer une BPCO a I’age adulte

Tai A et al, Thorax 2014
Mc Geachie et al., NEIM 2016
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La relation entre le tabagisme passif et I’obstruction

bronchique chez I’enfant: quel impact?

 Etude du NHANES (National Health and Nutrition Examination
Survey, USA) sur 2070 enfants de 6 a 11 ans

9.6% avaient une obstruction bronchique initiale

e Surveillance entre 2007 et 2012 de la fonction respiratoire et du
niveau de cotinine sérique témoin de |'exposition au tabagisme
passif

* L|’analyse est faite en sous groupes

e d’enfants asthmatiques ou non
e du tabagisme subit en prénatal

tacey-Ann Whittaker Brown et al., Chest 2018
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* Le tabagisme subi pendant I'enfance n’est pas
associé a une obstruction bronchique des enfants en
age scolaire gu’ils soient asthmatiques ou non

* Enrevanche:

Le tabagisme passif prénatal est associé a une
obstruction bronchique chez les enfants

asthmatiques

Stacey-Ann Whittaker Brown et al., Chest 2018
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Association entre tabagisme passif in

utero et la BPCO de I'adulte

Le tabagisme passif in utero est corrélé a un
VEMS altéré a I'age de 12 ans

Moshamer et al., AUJRCCM 2006
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((<S°‘3?f'e>)’) Conséquences du tabagisme parental pendant il
I’enfance et obstruction bronchique a I’age adulte:
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étude ECRHS (European Community Respiratory

e 18922 sujets de 20 a 44 ans européens dont 15901 avec
EFR

* Les facteurs d’exposition tabagique en pré et post natal
ont été corrélés a la fonction respiratoire

* L’exposition au tabagisme pendant la période intra utérine et
pendant I’enfance est associé a plus de symptomes
respiratoires et une altération de I'EFR a I’age adulte

* L’age de cette vulnérabilité est difféerente selon le sexe:

* Chez’homme : plus de retentlssement Si exposmon post natale

Svanes C et al., Thorax 2004
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-....| Autres facteurs de risque de développer une ==

BPCO a I’age adulte

* Dysplasie broncho-pulmonaire, corrélée avec un
TVO a I’age adulte

* Prise de poids faible dans I’enfance liée a une
altération du VEMS a 30 ans

* Pneumonies dans I’enfance liée a une diminution
du VEMS a 50-65 ans

Baraldi et al., NEJM 2007
Kotecha et al., Thorax 2013
Canoy et al., Thorax 2007

° Pol | ut | on ? Shaheen et al., Thorax 1998
Wang et al., Lancet 2018

F f F Gauderman, NEJM 2015 B P\Z)
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Facteurs associés a une modification précoce

des petites bronches

Prématurité
Petit poids de naissance(terme >32sa)
® Gros poids de naissance ou croissance pondérale excessive précoce

Tabagisme maternel pendant la grossesse

® Pollution atmosphérique
® Antibiotiques et paracétamol
o

Obésité maternelle

® Diététique maternelle: carences en acide gras polyinsaturés, Vit D et E
® Altération du microbiome digestif, respiratoire (?)

Marguet C et al Revue des maladies respiratoires Actualités (2017)9 73-82
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Risque de BPCO: les trajectoires de la

fonction pulmonaire de I’'enfance a I’age
adulte

Suivi de 3 cohortes prospectives (2 britanniques, 1 australienne soit
2436 inclus) et longitudinales de I’enfance jusqu’a I'age adulte

Mesure de |la fonction respiratoire au moins 2 fois entre 7 ans et 53
ans
Etude génétique, et suivi de wheezing, asthme, sensibilisation
allergique, exposition au tabagisme passif
Identification de 4 trajectoires du développement pulmonaire

* Basse

* Sous la moyenne

* Normale

* Haute

Lancet Respir Med avril 2018
Belgrave DCM et all
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En grandissant, |la majorité des enfants a VEMS initialement
bas, retrouvaient une EFR normale ou sous la moyenne

Les enfants qui gardaient a I’age adulte une EFR obstructive
de facon persistante avaient des facteurs de risques :

* Facteurs génétiques de I'asthme
* Développement précoce de l'allergie
* Tabagisme passif au cours de la petite enfance

Lancet Respir Med avril 2018
Belgrave DCM et all
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emmdFacteurs prédictifs infantiles et risque de BPCO™
cohorte TAHS

"« Etude longitudinale de 2438 participants ayant eu au moins
2 mesures de |la fonction respiratoire entre 7 ans et 53 ans

|dentification de 6 profils de déclin de |a fonction respiratoire

Résultats:
75% des personnes atteintes de BPCO a I’age adulte
avaient des facteurs de risque modifiables dans
I’enfance
tabagisme passif ou actif, contrble de I'asthme de
I’enfance, prévention de I'allergie
Lancet 2018
BUI Dinh S and coll
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Jusqu’a 75% des BPCO de 'adulte seraient liées en partie a
des facteurs de risque modifiables dans |I’enfance.

 |'étude montre que:
bien que le tabac soit le facteur risque le plus important,

les maladies de I’enfance (I’asthme, les bronchites,

pneumonies, rhinite allergique et eczéma) et le tabagisme
des parents sont liés a la maladie

Bui D S et al., Lancet 2018
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* Laréduction de I’exposition au tabagisme passif
pendant I’enfance

* La prévention du risque de sensibilisation
allergique,

* Laréduction du risque des exacerbations, le bon
controle de I'asthme

* La surveillance des sujets a risque

* Pourraient peut étre réduire le risque |'altération
de la fonction respiratoire a I’age adulte
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Origines de |'obstruction bronchique

Normal lung function

» Decline in lung
o Severe childhood function associated
L asthma with smoking
8
o .{0 I TETCTTTTETPPPPPPEEN VPP PP PP PP PP PPPPPPPIPPPPPPPRPPRTPPIS SCPPPPPPr
L
°
S PP —
v Early origins of airflow limitation
a
7
4
0/Ir | I 1
Birth 6 25 60
Age (yr) Martinez FD et
al., NEJM 2016
FF F Figure 1. Three Major Lung-Function Pathways That Lead —
Fégeration. to Stage 2 Chronic Obstructive Pulmonary Disease BP\L)

(COPD).



Origines précoces de la BPCO: facteurs
étiologiques

Role de la génétique
Influences prénatales: tabagisme maternel +++

Bronchiolites de la petite enfance

Pollution atmosphérique

Asthme de I’enfance et en particulier les formes
severes

Tabagisme précoce des |'adolescence

Martinez FD et al., NEJM 2016

SR



BPCO de I’enfant




BPCO précoce : un concept émergent

La définition clinique de la BPCO de I'adulte
n’est pas validée chez I’enfant

La fréquence réelle est inconnue
Les causes possibles sont :
Une pathologie acquise

Une conséquence d’anomalies du
développement pulmonaire

Une origine génétique

¥ |

F t

Fédersion,. =
Groupe de Travai



. A\
La \\
(( Fondation ))
du
"\ Souffle //*

www.lesouffle.org

LE SOUFFLE, C'EST LAVIE

1. ENFANTS « A RISQUE » de développer une BPCO a I’age adulte -> surveillance
e Asthme,

« tabagisme passif/in utero,

* Prématurité, dysplasie broncho-pulmonaire, RClU/faible poids de naissance...
* Pollution?

2. BPCO de 'ENFANT

» Définition non validée chez I’enfant (VEMS souvent normal et anomalies DEM
25/75)

e Prévalence inconnue

* Les étiologies : Génétique, Pathologie acquise, anomalies du développement
pulmonaire

e Aggravation a I’dge adulte (mais origine dans I’enfance)
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