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Anti-inflammatoires non stéroidiens et pleurésies purulentes: il faut
limiter, voire proscrire leur prescription

La revue de la littérature montre que la prise d’AINS est un facteur de risque de complications infectieuses séveres
lors des pneumopathies aigués communautaires de I'enfant et de I’adulte.
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es anti-inflammatoires non stéroi-

diens (AINS) forment une vaste
famille de composés héwérogenes mais parta-
geant des propriétés communes tant du point
de vue de leurs actions thérapeutiques que de
leurs effets indésirables. Certaines spécialités
d’ibuprofene, de kétoprofene, de naproxene
et de diclofénac ont une indication dans la
fievre et la douleur. Libruprofene, qui béné-
ficie d’'une prescription médicale facultative,
constitue la deuxieme spécialité la plus ven-
due en ville en 2013 (données ANSM). La
plus faible posologie utilisée dans ces indica-
tions ne doit pas faire oublier le risque accru
d’effets indésirables en cas d’infection bac-
térienne. Le role favorisant d’une exposition
aux AINS dans la survenue de complications
infectieuses séveres lors d’infections bacté-
riennes a fait I'objet de plusieurs rapports.
Une enquéte de pharmacovigilance réalisée
en 2002 a conduit A fortement déconseiller
I'usage des AINS chez les enfants atteints
de varicelle en raison d’une augmentation
du risque d’infections bactériennes cutanées
et sous-cutanées séveres.!? Lobjectif de ce
travail est de faire une revue de la littérature
des études publiées tentant de déterminer le
risque de complications suppuratives lides &
la prise IAINS chez des patients atteints de

pheumonie communautaire.

Prise d’AINS chez I’enfant atteint
de pneumopathie : facteur de risque
de développer des complications
suppuratives...

Trois grandes études ont été menées dans
des populations pédiatriques. Dans une pre-
mitre étude rétrospective, Byington L., ez al.
(2002)% ont observé que lincidence annuelle
des pleurésies purulentes chez les moins de
19 ans dans 'Utah a été multipliée par 5 entre
1993 et 1999. En analyse multivariée, 'age
= 3ans, une durée d’évolution des symptomes
= 7 jours, une prise de ceftriaxone ou d’ibupro-
fene (OR: 4,0 [IC95 2,5-6,5]) avant I'admis-
sion étaient des facteurs de risque indépendant
de survenue de pleurésie purulente. Dans un
second travail, Francois P, er 4. (2010)* ont
comparé les traitements requs en préadmission
d’enfants de moins de 15 ans admis pour une
pneumopathie aigué communautaire avec ou
sans complication. Les auteurs ont retrouvé
une corrélation entre la prévalence des com-
plications suppuratives et les ventes annuelles
d’AINS (r = 0,94; p < 0,001). La prise d'Ibu-
profene éait le seul facteur de risque indépen-
dant de survenue de pneumopathie suppurative
(OR : 2,57 [IC95 1,51-4,35]. Enfin, dans
une étude cas-témoins, Elemraid M.A., et al.
(2014)> ont déterminé les facteurs de risque de
survenue d’une pleurésie purulente. Sur 160
patients de moins de 17 ans hospitalisés pour
pneumopathie, 40 (25 %) enfants ont déve-
loppé un empyeme pleural. Bien que les enfants
avec empyeme aient plus fréquemment pris de
l'ibuprofene, ce dernier n'était pas un facteur
de risque indépendant de pleurésie purulente
(OR: 1,94 [IC97,5 0,80-3,18]). Une des rai-
sons pouvant expliquer ce résultat divergent
par rapport aux études précédentes était la forte
proportion de pneumopathie virale dans cette
cohorte (31 %).

...mais aussi chez I’adulte

Plusieurs travaux similaires ont été menés
chez 'adulte. Dans une étude prospective,
Voiriot G., et al (2011)® ont comparé les carac-
téristiques des patients hospitalisés pour une

pneumopathie aigué communautaire prouvée.
Une maladie invasive était définie par la pré-
sence d’une bactériémie ou d’'un empyéme. Sur
90 patients inclus, 32 avaient pris des AINS.
Chez ces patients, une maladie invasive (25 %
vs 5 %, p = 0,014) et les complications pleuro-
pulmonaires (37,5 % vs 7 %, p = 0,0009)
étaient plus fréquentes. En analyse multivariée,
la prise TAINS était un facteur de risque indé-
pendant de survenue de complications pleu-
ropulmonaires (OR : 8,1 [23-28]). Dans une
seconde étude rétrospective, Messika J., ez al.
(2014)7 ont observé que 20 patients sur 106
hospitalisés avaient requ un AINS. Les patients
exposés aux AINS présentaient plus souvent
une complication pleuropulmonaire (OR : 5,75
[1,97-16,76]) et avaient plus souvent besoin
d’une assistance ventilatoire non invasive (25 %
vs 4,6 %, p = 0,003). La durée d’hospitalisa-
tion en unité de soins intensifs et la mortalité

étaient similaires dans les deux groupes.

Quelles sont les limites
de ces études ?

Parmi tous ces travaux, seule 1‘¢étude
menée par Voiriot G., er a5 a été réalisée de
maniére prospective Le caractére rétrospectif
des études détaillées expose 2 plusieurs biais. Le
principal est celui de exhaustivité du recueil
de prise des anti-inflammatoires réalisé a pos-
teriori. Enfin, lautre biais majeur est I'absence
de la date exacte du début de la prise IAINS
par rapport aux premiers symptomes de l'in-
fection ou de ses complications. Il sagit du
biais protopathique. Dans la plupart des études
mentionnées, ce biais ne permet pas de conclure
définitivement & I'imputabilité de I'ibupro-
fene dans les complications suppuratives. En
revanche, Francois P, ez 4/. (2010)* démontrent
que la prise de glucocorticoides, de doliprane ou
d’aspirine, susceptibles d’étre entachés du méme
biais, n'est pas associée 2 la survenue de compli-
cations suppuratives.

Au total que retenir ?
Qu'il s'agisse d’une population pédia-
trique ou adulte, ces études établissent que la
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prise ¢’AINS multiplie de 2 4 8 le risque de
survenue de complications suppuratives pulmo-
naires. Les raisons expliquant ce résultat sont
probablement liées & une atténuation de la sévé-
rité des premiers signes de gravité engendrant
un retard 2 la prise en charge efficace, et notam-
ment 4 la mise en route de I'antibiothérapie.
Le médecin et le pharmacien ont donc un réle
majeur 2 jouer dans 'éducation et la surveillance
des patients. Le paracétamol doit étre utilisé en
premiére intention en cas de fievre ; il convient
de proscrire la prise I’AINS en cas d'infection
respiratoire des voix basses. B
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. . . S . . . Nombre de patients
Méthodologie Population Critére inclusion Critéres exclusions indl
inclus

) Cohorte rétrospective
ByingtonLL ., etal. L
multicentrique 1993-1999
. Etude rétrospective
Francois P, et al. .
multicentrique 1995-2003
X Etude cas-témoin nichée dans cohorte
Elemraid M.A,, et al. .
prospective 2013-2014
Etud cti
Voiriot G., et al. HOE|prospecive
monocentrique 2002-2006
. Etude rétrospective
Messika J, et al. .
monocentrique 1997-2009

Pédiatrique Pneumopathie aigué communautaire Absence de confirmation diagnostique 540
<19ans bactérienne confirmée Pathologie pulmonaire sous-jacente
Pédiatrique Pneumopathie aigué communautaire Absence de confirmation diagnostique 767
<15ans bactérienne confirmée Pathologie pulmonaire sous-jacente
Pédiatrique o 5
Hospitalisation pour pneumopathie Aucun 160
<17ans
Adult Pneumopathie aigué communautaire Pathologie pulmonaire sous-jacente 90
ulte
suspectée Prise AINS ou corticoides oraux au long cours
Pneumopathie aigué communautaire Pneumopathie nosocomiale
Adulte 106

bactérienne confirmée

Prise d'AINS au long cours

M Le vapotage chez les adolescents nord-amé-
ricains ne freine pas le passage au tabagisme;
et c'est peut-&tre méme le contraire

NPV

Info Respiration se fait I'écho de l'actualité de la cigarette électronique
depuis des années, et bien souvent nous avons rendu compte de publi-
cations plaidant pour son utilisation large en tant qu'outil de sevrage
alors que les autorités de santé n'avaient pas franchi ce pas. Bien des
auteurs soulignent que le vapotage est — en toutes hypotheses —
moins dangereux que le tabac, lequel est responsable de 73 000 morts
en France 'année dernitre selon les chiffres publiés par le Bulletin épi-
démiologique hebdomadaire (BEH) en octobre 2016. Mais ne passons
pas sous silence les craintes de voir dans le vapotage un mode d’entrée
dans le tabagisme. Sur ce point, une étude (Research Letter) récemment
publiée dans le JAMA ne rassure pas.!

Aux Etats-Unis plus d’un tiers des adolescents scolarisés d'une quinzaine
d’années dans ce qui équivaut en France 2 la classe de seconde vapotent.
Outre-Adantique, les enquétes suggerent qua cet 4ge le-cigarette favorise-
rait le passage  la vraie cigarette, mais sans savoir s'il agit d'une expérimen-
tation temporaire ou d’'une entrée dans un tabagisme plus soutenu. Pour
en savoir plus sur les conséquences du vapotage 4 cet 4ge, Adam Leventhal

(Université de Los Angeles) et collegues ont réalisé deux enquétes 4 six mois
d'intervalle aupres de 3 084 adolescents scolarisés. Ils ont comparé le niveau
de vapotage lors de la premiére enquéte et la fréquence et le niveau de taba-
gisme lors de la deuxitme enquéte six mois apres.

Parmi ceux qui ne vapotaient pas du tout, seuls 0,9 % étaient devenus
fumeurs occasionnels et 0,7 % fumeurs réguliers six mois apres. Parmi
ceux qui éraient d’anciens vapoteurs, 4,1 % étaient devenus fumeurs occa-
sionnels et 3,3 % fumeurs réguliers. Parmi ceux qui vapotaient de fagon
occasionnelle, 9 % ¢étaient devenus fumeurs occasionnels et 5,3 % fumeurs
réguliers. Et parmi les vapoteurs réguliers, 11,6 % étaient devenus fumeurs
occasionnels et 19,9 % fumeurs réguliers. Donc, selon ces données décla-
ratives, plus ces adolescents consomment l'e-cigarette, plus ils risquent de
devenir fumeurs de cigarettes, et notamment fumeurs réguliers, six mois
apreés. Les auteurs constatent quil y a également un lien entre le vapotage et
le nombre de cigarettes fumées six mois apres.

Au total, les adolescents qui utilisent une cigarette électronique de fagon
régulitre ont un risque accru de consommer du tabac six mois aprs.
Comme l'indiquent les auteurs, il faut continuer 4 surveiller ce phénomene
avec des données portant sur un plus long terme. m
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