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Objectifs:  
   - caractériser le microbiote de LBA provenant de patients CF 
   - relation avec l’inflammation et le statut de la maladie 
 
Méthode: 
    - fibroscopie (indication clinique) 
    - patients CF âgés de 2 mois à 50 ans / contrôle 
    - 13 centres US 
     
 



Extraction ADN 
Charge bactérienne totale par PCR quantitative 
Séquençage ADNr 16S 

191 échantillons / 136 enfants CF / 10 adultes CF / 45 contrôles 



Charge bactérienne élevée Diversité bactérienne basse 



Diversité bactérienne diminue avec l’âge 







Contexte:  
  infection chronique bactérienne -> inflammation VA  -> maladie pulmonaire CF 
Rôle de l’immunité inné: neutrophiles et macrophages 
Rôle de l’immunité adaptative (lymphocyte B et T) ? 
 
        présence d’organes lymphoïdes tertiaires pulmonaire dans la muco/DDB ? 
 
        infection chronique responsable néogénèse lymphoïde ? 
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Obtention néogénèse lymphoïde  
    + de lymphocyte T 
    + de lymphocyte B 
    + de cellules dendritiques 

Modèle murin d’infection chronique 
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• Diminution de 40% des exacerbations pulmonaires 
• Augmentation de 3% du VEMS 
• Augmentation de l’IMC moyen 
• Amélioration de qualité de vie et des symptômes 

respiratoires 
 
Mais 
o Effets secondaires respiratoires 
o Inducteur fort cytochrome P-450-3A = interactions 

médicamenteuses 



Méthodologie 
Etude randomisée, contrôlée, contre placebo, double aveugle, multicentrique 
 
Patients > 12 ans, homozygote mutation CFTR Phe508del  
VEMS 40-90% 
 
Tezacaftor (corrector) / Ivacaftor (potentiator) VS Placebo pendant  24 semaines  
 
          510 patients randomisés 
 







Méthodologie 
Etude randomisée, contrôlée, contre placebo, double aveugle, multicentrique 
Cross over 
Patients > 12 ans, Phe508del + mutation avec fonction CFTR résiduelle 
 
          248 patients 
 





Objectif: évaluer l’efficacité d’une détection précoce des exacerbations par spiromètre à 
domicile et surveillance des symptômes sur le déclin de la fonction respiratoire 
  
        Etude multicentrique contrôlée randomisée (14 centres US) 
        Critère principal: variation du VEMS à 1 an 
 
                                   spiromètre et symptômes x 2 / semaines 
267 patients 
                                   PEC habituelle (cs /3 mois) 
     





Problématique de la fenêtre thérapeutique transplantation pulmon aire:  
Quand adresser ? 
Quand faire le bilan pré-greffe? 
Quand inscrire? 

Trop tôt 
Risque TP > Risque décès lié CF  

Trop tard 
Etat général, bilan non fait 

VEMS < 30%  



Méthode 
Registre Français de la mucoviscidose 
Patients adulte 
Entre 2010 et 2013 
 
42 variables testées sur l’évènement décès/TP 









Socioeconomic Status, Smoke 
Exposure, and Health Outcomes in 
Young Children With Cystic Fibrosis 
Thida Ong, MD,a Michael Schechter, MD, MPH,b Jing Yang, MS,c Limin Peng, PhD,c Julia Emerson, MD, MPH,a 

Ronald L. Gibson, MD, PhD,a Wayne Morgan, MD,d Margaret Rosenfeld, MD, MPH,a for the EPIC Study Group 

 
 

Objectif: comprendre les inégalités en santé des jeunes patients CF 
 
Évaluer l’association entre Niveau Socio Economique et Exposition Fumée Tabac 
    suivi longitudinal :  

1. fonction pulmonaire 
2. présence de crépitants/sibilants 
3. poids 

 
 
Etude sur cohorte EPIC (Early Pseudomonos Infection Control) 
         







Relation similaire avec le niveau d’éducation maternelle et la couverture maladie  



Impact du NSE et tabac sur le VEMS 
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Argent ou tabac ? 
Analyse multivariée 

Les 2 ! 







 

 plus de diabétiques 

 plus de staphylocoque METI R, de pyocyanique et 

Mycobactéries atypiques 

 moins de Burkholderia cepacia et d’aspergillus 

 plus de mucolytiques 

 plus d’azithromycine 

 moins de visites médicales (4,2 vs 3,8 mois) 



Messages 
Sur place ou à emporter 

Evolution du microbiote respiratoire avec l’âge (quantité et 
en qualité) 
 
Rôle de l’immunité adaptative dans la maladie pulmonaire  
 
Intégration Tezacaftor dans la stratégie thérapeutique 
 
Développement de la médecine personnalisée 
 
Importance du système de soins et du niveau socio-
économique 



Merci pour 
votre 

attention ! 


