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Evolution démographique de la mucoviscidose 

Une population majoritairement 
d’adulte qui vieillit Impact des 

modificateurs/potentiateurs de CFTR? 

Des prévisions qui se confirment…. 



Décès par mucoviscidose en France 

Un taux de mortalité qui décroit 
 

Premières causes de décès :  
Respiratoire 

En lien avec la transplantation 
Autre? 



En l’absence de transplantation pulmonaire 
n=129 

Après transplantation pulmonaire 
n=127 
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Décès par mucoviscidose en France 



Complications chroniques/comorbidités émergentes 

Cardiovasculaires 
- Obésité: 6 à 18% en surpoids et 1 à 8% d’obèses.    
- HTA 
- Dyslipidémie 
 

Insuffisance rénale chronique 
- Microangiopathie diabétique 
- Amylose 
- Protéinurie/syndrome néphrotique 
- Infarctus rénaux post-emboliques 
 

Post-transplantation 
- Insuffisance rénale chronique 
- Diabète 
- HTA 
- Cancers 

Maisonneuve P et al. Cancer Risk in Cystic Fibrosis: A 20-Year Nationwide Study From the United States. JNCI J Natl Cancer Inst. 2013 Jan 16;105(2):122–9  

Génito-urinaires 
- Incontinence urinaire (30 à 60% chez la femme et 15% chez 

les hommes) 
 

Troubles mentaux 
- Anxiété 
- Dépression 

 
 

Et les cancers…. 

Regard L, et al. Acute and chronic non-pulmonary complications in adults with cystic fibrosis. Expert Rev Respir Med. 2019 Jan;13(1):23-38.  
Regard L et al. Ageing with cystic fibrosis. Rev Pneumol Clin. 2018 Oct;74(5):279-291. 



Cancers et mucoviscidose 

41 188 patients mucoviscidosiques non transplantés suivis pendant 20 ans dans 
250 centres de référence pour la mucoviscidose aux US. 

 
Pas de différence pour tous les cancers confondus,  
Augmentation significative du risque pour: 
- les cancers digestifs (SIR de 3,5),  
- les cancers des testicules (SIR de 1,7)  
- Hémopathies lymphoïdes (SIR de 2) 
 

2749 patients mucoviscidosiques transplantés suivis pendant 20 ans 
 
Augmentation du risque de cancer (SIR 2,7) et encore plus marqué si cancer digestif (SIR 
17.3) 



Cancers digestifs et mucoviscidose 

Cancers 
- Colo-rectal (x 6.2 pré-TPx, x 30.1 post-TPx) – Dysbiose intestinale ++ 
 
- Intestin grêle (x 11.5 pré-TPx, x 52.5 post-TPx), bas oesophage (x 35.8 post-

TPx), voies biliaires (x 11,4 pré-TPx, x 31.9 post-TPx)  
 
- Testiculaire (Risque x 1.7), hémopathies malignes (Risque x 2), LNH, Col de 

l’utérus?  
 

- Radio-induits? 



Cancers digestifs et mucoviscidose 

Etude monocentrique prospective conduite de 2008 à 2015: 

• 88 patients de plus de 40 ans (dont 17 TPx) 

• 27 patients entre 30 et 39 ans 

Augmentation de la fréquence de lésions précancéreuses chez les 
patients mucoviscidosiques (43/88 polypes adénomateux (50%), dont 
20 dysplasiques; 3 cancers) 
 
Fréquence plus élevée chez les patients de plus de 40 ans 



Cancers digestifs et mucoviscidose 

10179 patients transplantés pulmonaires dont 1681 mucoviscidosiques 
Données obtenues à partir du registre américains des transplantés et de 16 registres de cancer 



Cancers digestifs et mucoviscidose: pourquoi? 

Dysfonction CFTR? 

Fonction ou expression aberrante 
ou mutation de CFTR retrouvées 

dans de nombreux cancers 
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Dysfonction CFTR? 



Cancers digestifs et mucoviscidose: pourquoi? 

Dysfonction CFTR? 



Cancers digestifs et mucoviscidose: pourquoi? 

Dysfonction CFTR? 

Dysfonction CFTR: 
- ↑ prolifération épithéliale 
- ↓ la voie hedgehog  
 
Rôle direct sur le développement 

de cancer? 



Cancers digestifs et mucoviscidose: pourquoi? 

Dysbiose intestinale? 
 
 
 
 
Infection/inflammation chronique? 
 
 
 
 
Azithromycine? 

Qu X et al. Immunological Approaches Towards Cancer and Inflammation: A Cross 

Talk. Front Immunol. 2018;9:563.  

 

Yasunaga J-I et al. Oncogenic spiral by infectious pathogens: Cooperation of multiple 

factors in cancer development. Cancer Sci. 2018 Jan;109(1):24–32  

Dorsey J et al. Bacterial overgrowth, dysbiosis, inflammation, and dysmotility in the 

Cystic Fibrosis intestine. J Cyst Fibros Off J Eur Cyst Fibros Soc. 2017 Nov;16 Suppl 

2:S14–23.  

Dai Z et al. Multi-cohort analysis of colorectal cancer metagenome identified altered 
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11;6(1):70  

Bergeron A et al. Effect of Azithromycin on Airflow Decline-Free Survival After 

Allogeneic Hematopoietic Stem Cell Transplant: The ALLOZITHRO Randomized 

Clinical Trial. JAMA. 2017 Aug 8;318(6):557-566. 



Cancers digestifs et mucoviscidose: dépistage? 
RECOMMANDATIONS ACTUELLES 

 
Dépistage systématique par coloscopie (puis tous 
les 3 ou 5 ans) 
- à partir de l’âge de 40 ans en l’absence de 

transplantation d’organe 
 

- à partir de l’âge de 30 ans si transplantation 
d’organe 

Limites: 
- Seuil de 40 ans? Une seule étude monocentrique… 
 
- Coloscopie: acte invasif parfois contre indiqué 



Cancers digestifs et mucoviscidose: dépistage? 

Test immunologique fécal (FIT) 
• Non invasif 

• Validé pour dépister le CRC dans la population générale de 50 ans à 75 ans 

Projet MUCO-FIT 



TOUS 
les patients mucoviscidosiques (>18 ans) du CRMR de Cochin 

> 600 patients (>500 non TPx) 

40 ans et plus sans TPx 
30 ans et plus avec TPx 

<40 ans sans TPx 
<30 ans avec TPx 

Pas de contre-indication à 
la coloscopie 

Contre-indication à la 
coloscopie ou Refus 

Discuter autres explorations digestives (video 
capsule, recto-sigmoïdoscopie…) 

COLOSCOPIE TOTALE STOP 

Non inclusion si: Refus du FIT, grossesse, tutelle, 
absence d’affiliation à la sécurité sociale 

Recueil de données démographiques, histoire 
médicale, génotypiques, thérapeutiques… 

FIT, résultat non transmis ni au patient ni au médecin référent 

Projet  

MUCO-FIT 



Cancers digestifs et mucoviscidose: dépistage? 

Test immunologique fécal (FIT) 
• Non invasif 

• Validé pour dépister le CRC dans la population générale de 50 ans à 75 ans 

Projet MUCO-FIT 
Etude prospective, monocentrique  

- Evaluer la capacité du FIT à dépister le cancer colorectal ou des lésions précancéreuses (polypes coliques) 

dans la population mucoviscidosique adulte 

- Définir un seuil de positivité du FIT chez les patients mucoviscidosiques de plus de 40 ans (non-TPx) et de 

plus de 30 ans (TPx) 

- Estimer un taux de positivité dans la population mucoviscidosique adulte 

- Rechercher des facteurs cliniques/génétiques corrélés à un résultat positif de FIT afin d'identifier les patients 

plus à risque de cancer colo-rectal. 



En attendant les résultats de  
Muco-FIT…. 

Je vous remercie pour votre attention 


