la mucoviscidose:

LES EVOLUTIONS EN 2025
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1936: décrite par Guido FANCONI

1989: découverte du géne CFTR
responsable d la maladie

2002: Depistage néonatal et Centres de
Ressources et de Compétences de la
Mucoviscidose (CRCM)
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environ 7800 patient(e)s recensé(e)s en 2023

Figure 1.1. Evolution du nombre de patients depuis 1992
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Tableau 1.1. Evolution annuelle des principaux indicateurs



ésfaﬂes

avant : selles pestilentielles et peau salée

test de GUTHRIE (dosage de la tripsine)depuis 2002

test de |la sueur



définitions et rappels
physiopathologiques
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maladie génétique

mutation du gene CFTR

CFTR=Cystic Fibrosis Transmembrane Regulator

(Plus de 1900 mutations réparties en 6 classes)



d Reépartition en 6 classes

Pas d’activité de CFTR Activite résiduelle de CFTR
mutations « séveres » mutations « légeéres »

Tableau d'aprés une présentation du Pr REIX



Dassement mutations

F508del/F508del @ F508del/autre

Delta F/508 @ Autre @ outre/autre

A#tre @ incomplets ou Non renseigné
%

autre/autre
16%

Delta F/508

839 F508del/autre

42.2%

source: Registre francais de la mucoviscidose - Bilan des données 2023

F508del/F508del
40.3%



/a/u;sao - /m%o an nivean pulpmonaire

disfonction des canaux Cl

déshydratation des sécrétions de surface de I'épithélium bronchique

altération de la clairance muco-ciliaire

Obstruction des voies aériennes



NORMAL
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source : EMERAA

Cercle vicieux de 'encombrement

DYSPNEE ET RISQUE DE
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digestif : insuffisance pancréatique et dysfonction hépatique cirrhose,
trouble du transit intestinal

(85 % des patients souffrent d'une insuffisance pancréatique responsable d'une malabsorption des graisses)

sterilité masculine+++ ( obstruction du canal déférent), féminine par
épaississement de la glaire cervicale

diabete et déminéralisation osseuse
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PEC /aré Kaftrio

e SYMPTOMATIQUE +++

e gestion sécrétions
( aérosolthérapie, drainage)
e travail thoracique
e activité physique
e ETP, pluridisciplinarité
(infirmiers, nutritionniste ,...)



/aé/amw‘éon din muens

fluidification des sécrétions par aérosolthérapie

timing séance:

Broncho corticothérapie et/ou Antibiothérapie
Dilatateurs
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Viies aérienmes S erienres

souvent négligées mais a prioriser

@ DRP antérograde ( mouche bébé, mouchage, etc)

. DRP rétrograde DRR ( reniflement, dégagement du cavum)

lavage a haut volume ( Respimer, Rhino horn )

éducation des parents




Alides instrumentales

@ spirométrie incitative ( Voldyne, Triflo,...)

sangles



tducation

‘ observance du TRT

hygiéne et prévention ( vaccination, prophylaxie,...)

Pluridisciplinaire ( CRCM, ...)



3-prise en charge

trithérapie ( kaftrio)




KAFTRIO

Trithérapie ( 3 molécules )

1 molécule activatrice: IVACAFTOR : aident le fonctionnement de CFTR

2 Mmolécules correctrices: Tezacaftor et Elexacaftor :
aident la synthese de CFTR



ACTIVATEUR

Ivacaftor

Optimise le fonctionnement de CFTR

CORRECTEUR

Lumacaftor
Tezacaftor . : \
Elexacaftor Aident d la synthése de CFTR

source: Pr REIX



/aré—requés

@ Génotype: F508 obligatoire ( les autres sont non répondants)

dge: 2 ans ( autorisation HAS sept 2023 sinon 6 ans)

cadre prescription compassionnelle par 'ANSM en 2023( 12 ans)






augmentation du VEMS ( FEV1): +14 %

trés rapide (15 Jours)

A Percentage of Predicted FEV,, According to Visit

Absolute Change from Baseline
in Percentage of Predicted FEV,

Elexacaftor—tezacaftor—ivacaftor

No. of Patients

| | I
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B Individual Responses with Respect to Percentage
of Predicted FEV,
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N Engl J Med 2019;381:1809-1819




() diminution des exacerbations et de leurs conséquences

C Pulmonary Exacerbations

L.25
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Estimated Event Rate per Patient-Yr

0.0

0.98

Rate ratio,
0.37:95% Cl.
0.25-0.55;
P<0.001

0.37

" Placebo B Elexacaftor-tezacaftor—ivacaftor

Rate ratio,
0.24 0.29; 95% Cl,
0.14-0.61

0.07

0.36 Rate ratio,
0.22:'95% Cl.
0.11-0.43

0.08

All Pulmonary Exacerbations

Pulmonary Exacerbations
Leading to Hospitalization

Pulmonary Exacerbations Treated
with Intravenous Antibiotics

N Engl J Med 2019;381:1809-1819



Number of patients

indications de greffe sur1an avec la triple thérapie

70 — Il On transplant list
[] Considered for lung transplantation
[] No longer meeting transplantation criteria
0
__4.0%
35—
88.3%
77.8% S 96.0%
0 —
Initiation M1 M3 M6 M12
n=63 n=63 n=60 n=57 n=50

Martin et al. J Cyst Fibrosis 2022; in press



symptomes

(aprés 4 mois de TRT)
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A. Daily time spent for other treatments B. Chest physiotherapy
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antres effets

prise pondérale

feritilité



le nouveau role du kiné
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0 é/ea‘q‘}

‘ Ameéliorer la mécanique ventilatoire

. Améliorer la mobilité thoracique @

Lutter contre les déformations: e Cypho-scoliose

e Enroulement des épaules
e Déformations thoraciques



@ Lutter contre I'enraidissement global

e
)

Prise en charge des douleurs:

ostéo-articulaires, musculaires, tendineuses,
ligamentaires...



Gymnastique: posture , yoga, pilates

ballon, elastibande

Mmobilité

ETC...
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recomumandations

enfants/ado

| AU moins

fois par semaine

il convient d'intégrer des activités
aérobiques d'intensité soutenue,

ainsi gue des activités qui renforcent

le systéme musculaire et I’état osseux.

'\JWIF

AU moins

%60

minutes par jour

activité physique d’'intensité modérée
a soutenue, tout au long de la semaine;
cette activité physique doit étre
principalement aérobique.

-

WHO guidelines on physical activity and sedentary behaviour: at a glance, 2020]

adultes

Pour retirer des bénéfices supplémentaires
sur le plan de la santé :

AuUu moins

! des activités de renforcement
musculaire d’'intensité
modérée ou plus soutenue
. faisant travailler les
fols par principaux groupes
semaine musculaires.

_\W,_

Au moins au moins

©150 ©75
2300 | *150

minutes minutes
d’activité physique d’activité physique
aérobique d'intensité aérobique d'intensité
modérée soutenue

- Wi

ou une combinaison équivalente tout au long de la semaine
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oé/ea‘q%
® Travailler d’endurance

Renforcer les muscles

Adapter I'activité physique



’ o
oé/ea‘q%
@ occompagner la (re)prise de l'activité physique

accompagner la (re)prise du sport

prévenir 'apparition de comorbidités ( maladies
non transmissible)



® renforcement musculaire

travail aérobie

circuit training , HIIT,
! 4
TABATA










@ Ia notion de plaisir doit étre centrale

role de I'éducation du patient

prévenir les risques de blessures

Hydratation et alimentation en conséquence



Limites du Kaftrio et ouvertures

beaucoup d'avantages...




—— exacerbations

/

Mmoins présentes mais pas totalement supprimees:

SAVOIr les reconndaitre




Définition de I'exacerbation bronchique

Survenue d’'un épisode aigu de détérioration clinique au cours
d’'un état stable et sur une durée >48h-72h

3 de l'un de ces 7 criteres
1. Modification de la toux

2. Modification de I'expectoration (volume et aspect)

3. Diminution de la tolérance a I'effort (essoufflement)
4. Perte de poids et diminution de I'appétit

5. Fieévre (2 38°C)

6. HEmoptysie

7. Altération de la fonction respiratoire (VEMS) (@ indispensable)



— (ndlesirables z
Comorbidites liées au vieillissement

e Cancer digestif : coloscopie : 40 ans (30 ans si transplanté)
e Diabete

e Ostéoporose

e Surpoids/obésité

e Pathologies cardiovasculaires



eﬁﬂa‘s (ndesirables 2/2

e dépression
e perte du statut de malade
e hyperactivité chez les enfants

e grossesses non volontaires



’ ’
anfres frmufwm‘
@® ne paslesoublier les non répondants (17 %)

perte de compétences soignants ( CRCM, cure IV, MK, etc...

mangue de recul ( TRT trés récent)



BDK

importance du BDK pour indentifier les
besoins du patient

et fixer les objectifs



= Conclunsion

la trithérapie est un bouleversement pour les patients et les

soignants.

Avec toutes ces avancées extrémement rapides
tdchons de rester compétents pour les patients
qui en ont besoin et de les accompagner.

Remise en question du role du MK libéral Q



“Les es/ae‘ces qui survivent ne sont pas les
es/oéces Ves /9&«4‘ tortes, ni les /9&44‘
ém‘eééiﬂem‘es mais celles qui s'aﬁ(a/oz‘em‘



http://evene.lefigaro.fr/citation/especes-survivent-especes-fortes-intelligentes-adaptent-mieux-c-24632.php
http://evene.lefigaro.fr/citation/especes-survivent-especes-fortes-intelligentes-adaptent-mieux-c-24632.php
http://evene.lefigaro.fr/citation/especes-survivent-especes-fortes-intelligentes-adaptent-mieux-c-24632.php
http://evene.lefigaro.fr/citation/especes-survivent-especes-fortes-intelligentes-adaptent-mieux-c-24632.php
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