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Effets de la mucoviscidose et des modulateurs de
CFTR sur le systeme musculosquelettique.
Implications pour la pratique clinique.

Troubles musculosquelettiques (TMS)

Dépistage des TMS

Bilan des TMS

Traitement des TMS

Futures directions concernant la kinésitherapie de la mucoviscidose
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1. Dépistage des TMS
Etape qui reste importante

Outils pour le dépistage :

Le bilan musculo- squelettique de
Manchester.

Lien vers la vidéo d’aide a la
réalisation du bilan :

https://youtu.be/sAOANPSYmMOM

Troubles musculosguelettiques (TMS) dans la mucoviscidose a lére actuelle
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https://youtu.be/sAOdNPSYm9M

1. Dépistage des TMS

Les points de vigilance

1 La douleur mmm) | - Echelle visuelle analogique a utiliser si nécessaire pour le suivi
- Barriere potentielle a I'exercice

2. La continence

Review > J Cyst Fibros, 2022 Mar;21(2):e83-e98. doi: 10.1016/j.jcf.2021.08.004. Epub 2021 Sep 4.

3. La posture
Rethinking physical exercise training in the modern
era of cystic fibrosis: A step towards optimising
short-term efficacy and long-term engagement

Mathieu Gruet ', Zoe L Saynor 2, Don S Urquhart 2, Thomas Radtke *

Affiliations 4+ expand
PMID: 34493444 DOI: 10.1016/}.jcf.2021.08.004

y

Troubles musculosquelettiques (TMS) dans la mucoviscidose a lere actuelle Qﬂt‘—’cfg e



1. Dépistage des TMS
Les points de vigilance

1 La douleur E.ffects of CFTR-modEJlato.r triple therapy on .
_ sinunasal symptoms in children and adults with
2 lacontinence mmp

cystic fibrosis
3. La posture

Sebastian F N Bode ', Hannes Rapp 2, Nadine Lienert 2, Heike Appel 3, Dorit Fabricius 2

Affiliations <+ expand
PMID: 36738326 PMCID: PMC10219879 DOI: 10.1007/s00405-023-07859-4
Free PMC article
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1. Dépistage des TMS

Les points de vigilance

1 La douleur

2. La continence

3 Laposture mm) |- Liée alimage de soi

- Pas de « posture parfaite »
- Ne doit pas étre source de douleur

Troubles musculosquelettiques (TMS) dans la mucoviscidose a lére actuelle {\ﬂnlijécrg I 6



2. Bilan des TMS

«  Démarche individuelle basée sur le probleme identifié chez le patient.

« Evaluation des drapeaux rouges et jaunes.
«  Se baser sur les guidelines et les recommandations de bonnes pratiques.

Troubles musculosguelettique (TMS) dans la mucoviscidose a l'ere actuelle o
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2. Bilan des TMS

exemple ici pour la lombalgie.

W

-

M DRAPEAUX ROUGES

- Douleur de type non mécanique : douleur

d'aggravation progressive, présente au repos
et en particulier durant la nuit

Symptdme neurclogique étendu (déficit

dans le contrle des sphincters vésicaux ou
anaux, atteinte motrice au niveau des jambes,
syndrome de la queue-de-chaval).
Paresthésie au niveau du pubis (cu périnée),

- Traumatisme important {tel qu’'une chute de

hauteur),
Perte de poids Inexpliquée.
Antécadent de cancer,

Usage de drogue intraveineuse, ou usage
prolongé de corticoldes (par exemple thérapie
de l'asthma).

Déformation structurale iImportante de la
colonne.

Douleur thoracique {rachialgies dorsales).
Age d'apparition inférieur a 20 ans ou
supérieur & 55 ans.

Fiévre.

Altaration de I'étal général.

Troubles musculosquelettiques (TMS) dans la mucoviscidose a lére actuelle

Evaluation des drapeaux rouges et jaunes quand il en existe,

* Indicateurs d'un risque accru de passage ala

chronicité et/ou d'incapacité prolongée.

* Problemes émotionnels tels que la dépression,
l'anxiété, le stress, une tendance & une humeur
dépfessiva et le retrait des actvités socales

rappalaumaldedos commel-déequela

douleur représenterait un danger ou qu'sle
pourrat entrainer un handicap grave, un
comportement passif avec attentes de solutions
placées dans des traitements plutét que dans
une mplication personnelle active

» Comportaments douloureux inapproprias,

en particulier d'évitament ou de réduction
de Pactivité, hés a la peur.

* Propiames lids au travail (nsatistaction

profassionnelle ou ervironnement de travail
jugé hostile} ou problémes kés a l'indemnisation
(renta, pension d'invalidité).

Filiere
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Making a decision about NHS
hip osteoarthritis V§,|S§H.§
A

2. Bilan des TMS What is this for?

This document is to help you with decisions about your hip osteoarthritis. It includes information
about the condition and pessible treatments.

There are some parts you can fill in. You can prepare for your next appointment by completing pages
1~ 5 and 8 & 10. This will help your healthcare professional understand your situation and what’s
important to you. You can also use it during your appointment with your healthcare professional.

«  Utilisation de questionnaires pour évaluer
limpact de la douleur et aider dans la o
prise de décision. S B

Osteoarthritis is when this cartilage

E)( a.rth rose de hanChe becomes thin, the joint is damaged and

it can not move easily. Your body tries to
repair the joint. Sometimes this repair does

not work well which results in pain, stiffness «' Thigh

and swelling. & bone

Most of us will get some ostecarthritis in Healthy hip Hip with osteoarthritis
our joints as we age but it doesn't always Joint surfaces glide Joint surfaces don't
cause pain. smoothly move smoothly

How is my osteoarthritis? (Please put an X in the box that applies to you)

Occasional pain - | can Frequent pain - my Continuous pain - including
still do most activities D activity is quite limited D at night. | can do very little D

Treatment options

There are many things you can do to help manage your arthritis.

Things | can / Tablets & f Surgery )
do myself \ injections e -

Which options are better for you depends on your personal preferences, your age, and how
symptoms are affecting your life. Not every treatment is available to everyone on the NHS at all times.

Osteoarthritis is a common condition. With the right support, most people learn to ge their
arthritis well. You can try a combination of things at the same time from the ‘things | can do myself’
and 'tablets and injections’ options.

Filidre
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2. Bilan des TMS

Sédentarité Vieillissement Faible apport en
Carence vitamine D et Inflammation protéines
. COﬂSlderer |eS pr0b|emes calcium Déséquilibres Infiltration graisseuse
s N pa . Corticostéroides hormonaux Comorbidités
« normaux » lies a l'age : - 7 — 7, -

- Articulations : arthrose
- Muscles : sarcopénie

' e
- Os : ostéoporose Myokines 4§
i Adipokines
penia ' Osteopenia
it s il
Adipokines ‘ . [+ Osteokines
? “ . f N .
i i
Risque de chutes Risque de fractures

Osteosarcopenia. Kirk et al, 2020

Troubles musculosquelettiques (TMS) dans la mucoviscidose a lére actuelle @I‘ijécrg — 10



2. Bilan des TMS

« Considérer les effets de la mucoviscidose sur le systeme musculosquelettique.

- Faiblesse musculaire
multifactorielle (exacerbations et
utilisation de corticostéroide
Inclus).

- Potentielles anomalies
musculaires intrinseques liées a
CFTR.

(\

Peripheral muscle abnormalities in cystic
fibrosis: Etiology, clinical implications and
response to therapeutic interventions

Mathieu Gruet * 9 &=, Thierry Troosters ° €, Samuel Verges © =

Troubles musculosquelettiques (TMS) dans la mucoviscidose a lére actuelle

corticostéroides | .
. - équilibre = Apport Modalité de
BEZEEIOTS énergétiqu d'oxygéne ventilation
e
hormones s | vitamines l
anabolllsantes Muscle Y
- Atrophie homéostasie Capacité Qualité de vie
hypoxie Faiblesse =1 ionique [~ d'exercice ’ Survie
| Endurance -
stress a7 7 A métabolisme
oxydative / A /— musculaire ’
< Y -
inflammation ‘ Jgggrujx
_ A=k =
inactivité
t \
Interventions Sport et activité Suppléments | Hétérogénéité
pharmacologiques physique nutritionnels et de phénotypes
hormonavix
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2. Bilan des TMS

« Considérer les effets de la mucoviscidose sur le systeme

musculosquelettique.

- Faiblesse musculaire.
- Altération du contrble neuromusculaire et augmentation des cyphoses thoraciques (altération de la posture).

Troubles musculosquelettiques (TMS) dans la mucoviscidose a lére actuelle @ére 12
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2. Bilan des TMS

Considérer les effets de la mucoviscidose sur le systeme musculosquelettique.

Mucoviscidose et maladies osseuses :

Des études rapportent une prévalence de l'ostéoporose de 23,5% (chez les jeunes adultes avec la
mucoviscidose) et de 38% pour l'ostéopénie. (Gore et al., 2011)

Les facteurs de risques sont les suivants :

Statut nutrionnel faible
Infections pulmonaires
Carence en vitamines D, K et calcium
Hypogonadisme
Diabéte lieé a la mucoviscidose
Faible pratique sportive avec port de charge
Effets de la dysfonction de CFTfi sur les cellules osseuses
Sermet-Gaudelus et al.2020

?

Troubles musculosquelettiques (TMS) dans la mucoviscidose a /ére actuelle ¢ Filiere 13
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2. Bilan des TMS

« Considérer les effets de la mucoviscidose sur le systeme musculosguelettique.

doi: 10.1210/clinem/dgaa890.

The Effects of Ivacaftor on Bone Density and
Microarchitecture in Children and Adults with Cystic
Fibrosis

12 Logan B Greenblatt T, Michael Bruce T, Taisha Joseph ', Hang Lee 3,

Melissa S Putman
Gregory Sawicki 4, Ahmet Uluer # 3, Leonard Sicilian 9, Isabel Neuringer ©,

Catherine M Gordon 2 7, Mary L Bouxsein ', Joel S Finkelstein

Affiliations <+ expand
PMID: 33258950 PMCID: PMC7947772 DOI: 10.1210/clinem/dgaa830
Free PMC article
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2. Bilan des TMS

« Considérer les effets de la mucoviscidose sur le systeme musculosguelettique.

Randomized Controlled Trial > Nutrition. 2021 May;85:111124. doi: 10.1016/j.nut.2020.111124.
Epub 2021 Feb 8.

Body composition and weight changes after ivacaftor
treatment in adults with cystic fibrosis carrying the
G551 D cystic fibrosis transmembrane conductance
regulator mutation: A double-blind, placebo-
controlled, randomized, crossover study with open-
label extension

Susannah J King 1, Audrey C Tierney 2, Deirdre Edgeworth *, Dominic Keating #, Elyssa Williams 2,
Tom Kotsimbos 4, Brenda M Button ©, John W Wilson 4

Affiliations + expand
PMID: 33571868 DOI: 10.1016/j.nut.2020.111124
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2. Bilan des TMS

« Considérer les effets de la mucoviscidose sur le systeme musculosguelettique.

Randomized Controlled Trial > Nutrition. 2021 May;85:111124. doi: 10.1016/j.nut.2020.111124.
Epub 2021 Feb 8.

Body composition and weight changes after ivacaftor
treatment in adults with cystic fibrosis carrying the
G551 D cystic fibrosis transmembrane conductance
regulator mutation: A double-blind, placebo-
controlled, randomized, crossover study with open-
label extension

Susannah J King 1, Audrey C Tierney 2, Deirdre Edgeworth *, Dominic Keating #, Elyssa Williams 2,
Tom Kotsimbos 4, Brenda M Button ©, John W Wilson 4

Affiliations + expand
PMID: 33571868 DOI: 10.1016/j.nut.2020.111124
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2. Bilan des TMS

 Arthropathie dans la
mucoviscidose :

«  Caractéristigues cliniques de
linflammation articulaire

e Sans septicémie articulaire

«  Absence de périostite sur les
radiographies

«  Absence d'autre cause d’arthrite
apres évaluation

Pertuiset et al, 1992

Troubles musculosquelettiques (TMS) dans la mucoviscidose a lere actuelle

o 1

P s [cull <
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[Microbiome ]

Infection J changes / (\'-;'l’:“ v
[LPS:TLR4] P e
s cytokines (egiL-1, IL-6, TNFa)

Downregulation of i
anti-inflammatory {eg IL-10) {J ol nt

Possibie formation T lnflammathn ]

of autoantibodies I

Possible genetic predisposition
or other environmental triggers

]

Figure 8 Possible factors affecting inflammatory joint disease pathogenesis in CF

¥ Filigre
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Résumeé de I'évaluation des TMS

 Doit étre individualisée et basée sur le

probleme rapporté par le patient.

 Prendre en compte les drapeaux jaunes

et drapeaux rouges.

 Se baser sur les recommandations de

bonnes pratiques.

* Prendre en compte les effets de la

mucoviscidose sur le systeme
musculosguelettique.

* Prendre en compte et rassurer sur les

problemes liés alage (arthrose,
sarcopénie, OSteoporose).

Troubles musculosquelettiques (TMS) dans la mucoviscidose a lere actuelle

Proposer une évaluation au moment
opportun, centrée sur la personne.

Orienter vers lexamen dimagerie le cas
échéant (ex : suspicion de fracture).

Conselller les patients, informer les
autres professionnels de santé sur les
modulateurs.

Faire le liens avec d'autres équipes
(rhumatologues, orthopedistes, équipes
douleur etc).

Proposer les options de téléemédecines si
besoin.

r’/"”’ﬁ
f  Filiere
MUCO CFTR
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Managing low back {r Person thh_
= pain and sciatica low back pain
3. Traitements des TMS s i
2 patient presenting in primacy care. H
N
Consider Exclude specific causes of low back pain. for example:
alternatives 1 tory disease ¥ € w

l Assess likely recovery outcomes

The complexity and intensity of treatment may vary depending on
how likely it is that the patsent will have a good functional outcome

- Traitement rapide
- Individualisé selon les éléments suivants :
*  Douleur chronique ?
» Post fracture ?
» Perte de force musculaire ?
« Reééducation ciblée sur la reprise d'un sport ?
«  Fin de vie/paliiative ? $
* Prévention du risque de chute ? o
» Signe d'arthrose mis en évidence ? e —— _ +
- Rééducation a mettre en lien avec des activités sportives [ monmeicaion | | + D i
de groupe (~ Epduaimectons )
- Utiliser les analyses de composition corporelle (DEXA) ‘
et utiliser des exercices et bilans pour guider la

—such as the STarT Back risk

Consider using tisk stratification
assessment tool

Possible indicators of poot outcomes ’

pIOVide %1: management imorm‘anon Self management is impartant for & patients,

even those with scute symptaorms and/or sciatica

Combined
physical +

To manage s
Q spechic episede

Group

€D
+
l.aul ansesthetic

Consider pain relief options

rééducation e
- Utiliser la therapie manuelle basée sur des preuves e
pour la lombalgie, ainsi que les exercices specifiques ra o i strsren

thebmj Read the full Ty —

article online

Troubles musculosquelettiques (TMS) dans la mucoviscidose a lere actuelle @écrg —



Etude de cas

« Homme de 47 ans
* Double DeltaF508

* Précédemment sous Symkewv
« 44% de VEMSavant le kaftrio
* 55% de VEMS apres avoir debuté le kaftrio

 Auto rééducation pendant le confinement covid
 Bilan et traitement par teléconsultation

Troubles musculosquelettiques (TMS) dans la mucoviscidose a lere actuelle

PN
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Etude de cas

« Jai commencé le kaftrio et je me suis senti super bien. Javais
tellement plus dénergie et jai commenceé a marcher tous les jours. Ma
santé mentale sest ameliorée et jai trouvé la motivation pour
continuer a étre en forme.

Mon genou a commence a me faire mal mais je l'ai ignoré en espérant
gue ca sameliore. Un jour la douleur est devenue si intense que jai du
m-arréter de marcher.

Je suis fatigué parce que maintenant mes poumons fonctionnent bien et
m’autorisent a repousser mes limites. C'est comme si mes articulations
luttaient avec le « nouveau moi ».

?

Troubles musculosquelettiques (TMS) dans la mucoviscidose a lere actuelle { ﬂl‘ijécrg — 21



Etude de cas

& / Créte iliaque
A e,

) Muscle tenseur

! '(‘r‘ du fascia lata
S |

Chez ce patient, les différents bilans ont mis en
avant un syndrome de la bandelette ilio tibiale

(SBIT).

Cause par :

« Une augmentation de la distance de marche
* De la marche en terrain variés

« Un surentrainement, de la fatigue, et un manque
4 4 . Condyle latéral
de récupération it

« Un déficit de force et de contrOle moteur
conduisant a un effondrement en valgus du genou

Bandelette

__——" llio-tibiale

Troubles musculosquelettiques (TMS) dans la mucoviscidose a lere actuelle @écrg — 22



Etude de cas

Programme de rééducation

Education
Explication du SBIT.
Explication de la non indication des imageries.
Revoir les erreurs d’entrainement.
Définir les objectifs a moyen et long termes.

Modifier 'activite, rester actif avec d’autres
activités sportives. Pasde repos prolonge.
Réassurer, aborder la peur et les inquiétudes
car il s'agit d'un obstacle a la guérison.
Prendre en considérations que les étirements

et les massages ne vont pas aider et peuvent
irriter.

Programme d’'exercice

Renforcement adapté a chaque étape de la
rééducation.

Optimisation du contréle moteur.
Maintien de la forme physique et l'activité.

Ortheses ? (non necessaires pour ce cas
clinique).

Troubles musculosguelettiques (TMS) dans la mucoviscidose a lére actuelle
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rr\MUCO CFTR

23



Etude de cas

* Reésultats
8 semaines apres, reprise de la randonnée.
Meilleure comprehension de la facon de progresser.
Parcours de rééducation positif.
Capable de réaliser le processus complet par télemedecine.

1 an apres, capable de marcher sur des longues distances sans douleur de
genoul.

Troubles musculosquelettiques (TMS) dans la mucoviscidose a lere actuelle f :‘;{i,égg — 24



Mucoviscidose et kinésithérapie, futures directions

Développer une expertise des comorbidités et troubles associés a l'age.
|dentifier de maniere proactive les lacunes et développer l'offre de
service :

* |dentifier les besoins d’entrainement

- |dentifier les groupes de patients spécifiques : douleur chronique,
femmes enceintes, ménopause, chutes, ostéoporose

 Traitements spécifiques : programmes de renforcement musculaire
Faire le lien avec les equipes pluri professionnelles.

Se baser sur les recommandations de bonnes pratiques, sur les
guidelines.
Viser a collaborer a des études de recherche et utiliser des outils

mesures standardisés.

Troubles musculosquelettiques (TMS) dans la mucoviscidose a lere actuelle ‘(\'\\f’—'qil‘ijécrg I
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Tousser, cracher, aspirer. Pro et contre indications

pour les techniques de prélevements de crachats en
microbiologie.

Mr Crawyn Bridges, kinésithérapeute expert en mucoviscidose. Université
de Cardiff.




Plan

RGSEOUI’CES
es
1. Quel est le probleme ? @ Ve

_ . Dynamiques
2. A quol ressemble le succes ? e ge

|

3. Pour qui le faisons nous ?
4. Comment pouvons nous mieux le faire ? Echantillon
5. Notre expérience de crachat

Organisation

En résume : tousser, cracher, aspirer.

Expérience

s
Tousser, cracher, aspirer. Pro et contre indications pour les techniques de prélevements de crachats en microbiologie. (\2{‘,‘-}{3 CFTR 27



Alors, quel est le probleme ?

* Le mucus est devenue une « Charge traitement élevee
denree precieuse - Laplupart des patients passent sous
plup P
*  Nouveau paysage dans la modulateurs
mU(.:O\{ISCIdOSG 3 — « Symptomes respiratoires
« Lalittérature peut étre . Exacerbat
déroutante acerbations
Le crachat induit est-il trés * Energe
protocolisé ? « Dynamique de qualité de vie
» Limpact sur les équipes de » Un vécu différent de la mucoviscidose
kinésithérapeutes
*  Dessoains plus proches de la
maison

?

Tousser, cracher, aspirer. Pro et contre indications pour les techniques de prélevements de crachats en microbiologie. R — 28



Que dit la littérature ?

e Guide pas a pas (2002).
«  Toux/mucus/aspiration/bronche.

*  Quel est le meilleur moyen de diagnostiquer une infection pulmonaire quand
Il N'y a pas de mucus ? (James Lind Priority)

The CF-Sputum Induction Trial (CF-SpIT) to assess lower airway
bacterial sampling in young children with cystic fibrosis:
a prospective internally controlled interventional trial

Katherine Ronchetti”, Jo-Dee Tame*, Christopher Paisey, Lena P Thia, lolo Doull, Robin Howe, Eshwar Mahenthiralingam, Julian T Farton

Summar

Backgroun{l Pathogen surveillance is challenging but crucial in children with cystic fibrosis—who are often non-
productive of sputum even if actively coughing—Dbecause infection and lung disease begin early in life. The role of
sputum induction as a diagnostic tool for infection has not previously been systematically addressed in young children
with cystic fibrosis. We aimed to assess the pathogen yield from sputum induction compared with that from cough
swab and single-lobe, two-lobe, and six-lobe bronchoalveolar lavage.

y

Tousser, cracher, aspirer. Pro et contre indications pour les techniques de prélevements de crachats en microbiologie. Qﬂ'{f{g CFTR



Que dit la littérature ?

Cystic
Fibrosis Truat

Laboratory Standards for
Processing Microbiological
Samples from People with
Cystic Fibrosis

Second edition

December 2022

Tousser, cracher, aspirer. Pro et contre indications pour les techniques de prélevements de crachats en microbiologie. {Kﬂ'l‘fc’é CFTR 30



Que retenir de la littérature ?

« Lecrachat induit est supérieur aux prélevement par écouvillons en fond de
gorge pour les enfants atteints de mucoviscidose.

« Lesrésultats obtenus par crachat induit sont équivalents aceux d'un lavage
broncho alveolaire chez les enfants atteints de mucoviscidose.

« Leséchantillons doivent étre envoyés rapidement aux laboratoires et
techniqués le plus rapidement possible.

« Leséchantillons de crachats reproduisent de maniere fiable la microbiologie,
mEme apres avoir été conserve un temps prolongé a température ambiante.

?

Tousser, cracher, aspirer. Pro et contre indications pour les techniques de prélevements de crachats en microbiologie. { ﬂl‘ijécrg — 31



A quoi ressemble le succes ?

Compétences Principes de base Hydratation
en
kinésithérapie Augmenter les débits d’air Sérum Salé Hypertonique
Bl Différents débits (SSH) 3% 6% 7%
Slan- i o " Différents volumes Salbutamol
avoir quoi faire et quand le :
faire X q Homogénéiser la respiration Hydratation
Evaluation
Motivation

?

. . . . PN . . . ¥ arers
Tousser, cracher, aspirer. Pro et contre indications pour les techniques de prélevements de crachats en microbiologie. f Ciliere 32



Analyse de la balance risques/bénéfices

O Autonomiser les
® patients

® ® Trajectoire de la
maladie

atteints de
mucoviscidose

Relation Ga'tgr?nlgng
thérapeutique

Fardeau des
Exactitude des

données
clinigues

traitements

Tousser, cracher, aspirer. Pro et contre indications pour les techniques de prélevements de crachats en microbiologie. ( al‘x’eég N, 33



A quoi ressemble le succes ?

Crachats :

Salivaire

Non mucoide

Mucopurulent
Purulent

Tres purulents

Les microbiologistes travaillent sur une autre
échelle de grandeur que les kinésithérapeutes

Seull élevé d’élimination des échantillons

Cutilisation d’'un grand volume de mucus dans les

peut potentiellement augmenter le rendement.

échantillons (supérieur ou égal a 0,1ml) augmente le
taux de détection. L'utilisation d'un échantillon non dilué

Tousser, cracher, aspirer. Pro et contre indications pour les techniques de prélevements de crachats en microbiologie.

r’/"”’ﬁ
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Etude sur le crachat induit dans la mucoviscidose (CF-SpIT)
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The CFSputum Induction Trial (CF-SpIT) Katherine Ronchetti, Lancet Respir Med 2018, DOI: 10.1016/S2213-2600(18)30171-1

s
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Pour qui le faisons nous ? Les parties prenantes

 Le processus des poumons a la Quel examen apporte les données
plaque de laboratoire est compliqué cliniques les plus fiables ?

 Lespatients atteints de
mucoviscidose sont experts

 Equipes cliniques
 Scientifiques biomédicaux
 Microbiologistes
* Kinésithérapeutes

eeme | Echantillon pharyngé

seme [N Expectoration spontanée ala maison

4eme |GG Crachats induit sans impaction mucoide

seme [ Expectoration spontanée a I’h6pital

2eme [  Lavage broncho alvéolaire
1o I f2chats induit avec

impaction mucoide

y

Tousser, cracher, aspirer. Pro et contre indications pour les techniques de prélevements de crachats en microbiologie. Qﬂ'{f{g CFTR



Notre expérience en instantané

Utilisation de différentes techniques pour recueillir un échantillon de crachat parmi
lesquelles:

Exercices cardio essoufflant et travail avec PEP

Exercices cardio essoufflant et sérum salé hypertonique (SSH)
S et bronchodilatateur

Exercices cardio essoufflant et travail manuel

S et technigues manuelles

Kiné « a la carte »

Nos résultats :
» 45 échantillons ont été analysés (dont 37 concernant des patients sous kaftrio).

o0 WN R

» Sur 37, 5 ont été non concluants (=14%) pour différentes raisons.
» 30 paires ont été assorties (19 ont encore poussés, 10 sont restés similaire et 1 a régresse).
» Lesexercices cardio essoufflant associés au SSH ont été la méthode la plus utilisée.

. . . . . . . . " TR
Tousser, cracher, aspirer. Pro et contre indications pour les techniques de prélevements de crachats en microbiologie. (" Filiere 37
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En résume

Toux Les patients atteints de mucoviscidose sont a
Pour le crachat induit, les considérer comme experts

kinésitherapeutes sont les mieux places !

Ne pas chercher une recette dans C’est le moment de travailler en collaboration

la littérature
Mettez votre énergie a rendre le processus

invisible ’évolution du paysage offre des possibilités
Lesinformations cliniques sont peut étre la d’améliorer les soins
clef

Tenez compte du moment ou vous avez
recueilli votre échantillon

P
. N . . P . . . ¥ arers
Tousser, cracher, aspirer. Pro et contre indications pour les techniques de prélevements de crachats en microbiologie. f ghecfg a—
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Soins respiratoires pour la mucoviscidose dans les

milieux a ressources limitées - faire beaucoup avec
peu!

Dr. Brenda Morrow, kinésitherapeute, Université du Cap, Afrique su Sud




En arriere plan

Mortalité avant I’age de 5 ans dans le monde
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Contexte de la mucoviscidose en Afrique du Sud

« 520 adultes et enfants vivent Cystic fibrosis in South Africa: spectrum of disease
avec la mucoviscidose de and determinants of outcome

maniere consciente

3 2 . 4 23 . A
Marco Zampoli ' 2, Janine Verstraete 1, Marlize Frauendorf 3, Reshma Kassanjee 4,

Lesley Workman ', Brenda M Morrow 1, Heather ) Zar 1 2

« Lage médian des patients est de

16 7 ans Affiliations <+ expand
' PMID: 34350279 PMCID: PM(C8326682 DOI: 10.1183/23120541.00856-2020

« Lage médian du diagnostique est  Free pmc article

de 7,6 mois
L. Abstract
« |l n’y a pas de dépistage ,
, Introduction: Little is known about cystic fibrosis (CF) in low- to middle-income settings. This study
neonata] aimed to describe the spectrum and outcomes of CF in South Africa (SA) from the recently established

SA CF registry (SACFR).

Y
Soins respiratoires pour la mucoviscidose dans les milieux a ressources limitées - faire beaucoup avec peu ! (\%ecrg _—
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Disparités dans le monde réel et considérations
éthiques concernant I'acces aux médicaments
modulateurs CFTR : attention a I'écart !

" ’,-L'—';ﬁ-‘f = -
o«

Pays avec une grande
=] population de patients ayant
acces aux modulateurs

B Pays avec une grande
population de patients n"ayant
pas acces aux modulateurs
Pays avec une accés limité a
ivacaftor seulement

B O

Pays avec accés aux modulateurs
de CFTR génériques
Pays avec une petite population de

patients, ou sans données
disponibles

-

Répartition mondiale des pays ayant acces aux médicaments modulateurs CFTR ou ayant

des accords négociés misen place (adapté de Guoet al. (2022a) et des communications
avec la campagne "\ertex Save Us").

Filiere
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Appartenance ethnique

= L
I
o ‘

VI

m Caucasiens mMétis mAfricains noirs mAutre

® HomozygoteDelta F508

m Hétérozygote DeltaF508
m Non DF508 ou mutation inconnue

Soins respiratoires pour la mucoviscidose dans les milieux a ressources limitées - faire beaucoup avec peu ! @"'fcfg p— 43



Des inégalités majeures en Afrique du Sud

» Deux types de patients selon le mode de
vie

* Probleme d'acces a I'électricité

* Probléeme d'accés aux médicaments

Soins respiratoires pour la mucoviscidose dans les milieux a ressources limitées - faire beaucoup avec peu ! - ﬁlti,ét:rg — 44



Déterminants sociaux de la santé

TRIXACAH | TEZACAFTOR 50 mig { NAGAFTOR 75 7%

ELEXACAFTOR 100 MG
{VACAFTOR 150 ™)

Pas les mémes acces aux soins ni aux médicaments : ?
- Acces au trixacar |
- Acces au serum salé nebulisé (SSH)
- Acces au pulmozyme

- Acces a la tobramycine inhalée

- Acces a la gentamicine

Différents acces a I’exercice physique :
- Environnement extérieur dangereux

. o . L o . 7 Eilig 45
Soins respiratoires pour la mucoviscidose dans les milieux a ressources limitées - faire beaucoup avec peu ! @‘3{8 CFTR



Des barrieres pour tous les patients d’Afrique du
Sud...

i
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- Pas d’'acces au Katftrio en Afrique du Sud

. o . " N — , " Filiere 46
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Performances motrices chez les enfants sud-
africains atteints de mucoviscidose

Motor Performance in South African Children with Cystic

Fibrosi
Lieselotte Corten ¥ "2 & Brenda M. Morrow
Pages 192-200 | Received 08 Mar 2019, Accepted 18 Jul 2019, Published online; 30 Jul 2019

&6 Download citation https://doi.org/10.1080/01942638.2019.1647329 M0 Sheck forupdates

Conclusion : Les enfants atteints de mucoviscidose peuvent étre a risque de présenter un
retard de développement moteur, en particulier sur les habiletés d'équilibre. Une mauvaise
fonction pulmonaire peut affecter le développement moteur, mais des recherches
supplémentaires sont recommandeées.

?

. o . o o . ¢ Filig 47
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Gentamicine nébulisée en association avec des antibiotiques
systémiques pour éradiquer l'infection précoce a pseudomonas
aéruginosa chez les enfants atteints de mucoviscidose

Nebulized gentamicin in combination with systemic antibiotics
for eradicating early Pseudomonas aeruginosa infection in
children with cystic fibrosis

Ben Van Stormbroek FCPaeds, SA, Marco Zampoli (Cert Paed Pulmonology (SA))
Brenda M. Morrow PhD &

First published: 18 January 2019 | https://doi.org/10.1002/ppul.24254 | Citations: 9

Conclusion : La solution de gentamicine nébulisée associee a des antibiotiques systémigues
semble étre slre et a une efficacité comparable a dautres stratégies pour eéradiquer les
infections a pseudomonas aeruginosa précoces chez les enfants atteints de mucoviscidose.

Sains respiratoires pour la mucoviscidose dans les milieux a i

o~
L., . . I f Filiere 48
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Qu’est-ce que nous avons ?

N/
®THE SOUTH AFRICAN CYSTIC FIBROSIS
CONSENSUS GUIDELINES

FIFTH EDITION, 2017

Partager I'information  Améliorer le traitement Soutien et défense

et sensibiliser de la mucoviscidose Foumnir une structure de groupe
Partager les informations ~ Tenir le personnel médical de soutien et soutenir les

au public apropos de la au courant des demiéres initiatives des plaidoyers pour un
mucoviscidose par avancées en matiére de traitement approprié de la
différents moyens de traitement. mucoviscidose.

communication.

Augmenter la sensibilisation
a léchelle nationale.

Faire la promotion du
diagnostic précoce.

Soins respiratoires pour la mucoviscidose dans les milieux a ressources limitées - faire beaucoup avec peu !

Groupes de conseill médicaux

Organisation de groupes

consultatifs médicaux ou autres

groupes nécessaires a la

promotion du traitement de la

mucoviscidose.

¥ Filigre
MUCO CFTR
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Utiliser ce que nous avons

e

« Ultilisation du drainage autogene / drainage autogene assisté.
 Utilisation d’incitation au souffle par des jeux.

SYSTEMATIC REVIEW

Autogenic Drainage in Children With Cystic Fibrosis

Corten, Lieselotte MSc; Morrow, Brenda M. PhD

Author Information®

Pediatric Physical Therapy 29(2):p 106-117, April 2017. | DOI: 10.1097/ PEP.0000000000000355

: o - L iy : “ Filie 50
Soins respiratoires pour la mucoviscidose dans les milieux a ressources limitées - faire beaucoup avec peu ! Gcfgs CFTR



Spiromeétrie et fonction pulmonaire

Lung function determinants and mortality of children and
adolescents with cystic fibrosis in South Africa 2007-2016

Natalie ). Vandenbroucke MD, Marco Zampoli MD B4 Brenda Morrow PhD

I: 16 March 2020 | https://doi.org/10.1002/ppul.24726 | Citations: 3

Le déclin de la fonction pulmonaire (VEMS) n’est pas associé a l'age, ni au genotype, ni au
sexe, ni a I'ethnie.

Conclusion : Le VEMS a 6 ans est indépendamment prédictif de la mortalité liée a la
mucoviscidose. La mesure de la fonction pulmonaire chez les enfants dage préscolaire atteints
de mucoviscidose doit se faire a llaide de méthodes plus sensibles que la spirométrie. Ceci est
primordial pour pouvoir identifier les enfants a risque.

. . . .. . X N . ¢ Filiere 51
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Tendances de survie a la mucoviscidose sur 40 ans en
Afrique du Sud : une étude de cohorte observationnelle

Trends in cystic fibrosis survival over 40 years in
South Africa: An observational cohort study

> > . 3 . '
Marco Zampoli 1 2 Reshma Kassanjee 2, Janine Verstraete i Anthony Westwood ¥,

2 -
Heather ) Zar ' 2, Brenda M Morrow !

Affiliations + expand

PMID: 34967140 DOI: 10.1002/ppul.25810 Participants with lung function measurement at age 5-8 years, by FEV12z
Conclusion: | e B
« Lesenfantsdage < 10 ansont toujours un risque o T T w7
élevé de mortalité e e e
« Lescaucasiens sont moins a risque de mortalité P e T
* Disparités raciales : - : ! <2
« Lamortalité est 7 fois plus élevée sile z score au e e, e

VEMSdécline de -2 entre 5 et 8 ans.

* Lesuivi des nouveaux nés doit se concentrer sur
les diagnostics et le traitement

« Dépistage néonatal nécessaire

?

. . . . - N .y . ¢ Eiliere
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Plus gros mais plus en forme ? - exigences

d'exercice physique pour les patients atteints de
mucoviscidose post-modulateur.

Dr. Wolfgang Gruber, Université de Duisbourg-Essen




Effets cliniques majeurs du kaftrio chez les patients

atteints de mucoviscidose

Amélioration :

De la fonction pulmonaire

De la qualité de vie, de l'estime de soi et
du bien étre

De I'énergie

Du poids et de 'TMC

Du taux d'enzyme hépatique

De la tolérance au glucose

De la capacité a faire de l'exercice

De I'absorption des vitamines

Diminution ;

Des exacerbations pulmonaires

De 'encombrement

De I'hippocratisme digital

De l'infertilité

Des polypes

De la concentration en sel de la sueur
Du fardeau des soins / besoin de rendez
vous médicaux.

P i
' 4 T
{ Filiere
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Modulateurs de CFTR : augmentation de la survie

Median predicted survival
100 A — —— ELX/TEZ/IVA: 7T1.8 years
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Lopez et a. J Cyst Fibros. 2023
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Regarder vers l'avenir : des maladies non
transmissibles a I'ere des modulateurs de CFTR

« Ameélioration des facteurs de risque pour de nombreux effets indésirables sur
la santé (maladies non transmissibles) et les problemes de santé mentale
chez les patients atteints de mucoviscidose sur les prochaines années.

» Facteurs de risgues pour les maladies non transmissibles :
« Changer de comportement : consommation nuisible d'alcool, tabac,
inactivité physigue, regime alimentaire non équilibré.
» Facteurs de risque meétaboliques : tension artérielle élevee , surpoids,
obeésité.

o

. . : . . . . . { Filiere 56
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Modulateurs de CFTR: effets sur la capacité
physique, simple double ou triple thérapie

« Ameélioration de la VO2 max et de la 1RM a court terme (12 semaines) et
apluslong terme (jusqu’a 2 ans) avecle traitement par bi et triple thérapie
chez les patients avec une maladie modérée a avancee (fiysgard et al.
2014).

« Pasd’amélioration autest de cycle de charge constant (80% de la VO2
max), dyspnee d’effort, ou au taux d’inconfort aux membres inférieurs, apres
4 semaines sous lumacaftor/ ivacaftor (Quon et al. fiespir fies. 2020, 21).

« Apres 24 semaines, le VO2 max était inchangé ou diminué suite a 28 jours
de traitement avec ivacaftor et lumacaftor (Edgeworth et al. 2017)

« Ameélioration du VO2 maxchez trois adolescents aprés 6 semainesde
traitement par elezacaftor/tezacaftor/ivacaftor (Causer et al., 2022).

P
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Modulateurs de CFTR: effets sur |'exercice
physique

« Pasde changement rapporté par les patients aux méme apres 4 semaines
sous lumacaftor/ivacaftor. (Quon et al, 2020)

« Amélioration pour l'activité physique d’intensité mais pas dans I'activité
physique modérée a intense. (Saynor et al. 2014)

« Diminution ou augmentation du niveau d’activité physique chez deux a trois
adolescents apres 6 semaines de kaftrio. (Causer et al, 2022).

« Augmentation du nombre de pas par jour apres 25 semaines de traitement
par kaftrio. (Gruber et al.)

o
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Amélioration de la force musculaire et de la
capacité aérobie, de I'endurance a I'ere des
CFTR.

modulateurs

120

100

o
o

Force musculaire

Le retard de développement des
capacités motrices (incluant le
mandue de force) doit étre détecté
le plus t6t_possible

=
<o

de

Population générale avec taux d'activité physique normal

Population atteinte de mucoviscidose avec taux d'activité physique normal

Population atteinte de mucoviscidose, sédentaire avec un faible taux d’activité physique

~
<

Promouvoir davantage I'importance de
I'activité physique (notammenten charge)
chez les jeunes permet d’avoir des
comportements moins sédentaires aulong
terme

Probleme important
pour la cohorte des
patients qui
vieillissentavec la
mucoviscidose

(en% de la force maximale chez les individus sains)
g

10 20

Plus gros mais plus en forme ? - exigences d'exercice physique pour les patients atteints de mucoviscidose post-modulateur.

50

Population atteinte de mucoviscidose avec taux d’activité physique élevé

Léger déconditionnement physique. Influence faible
d’autres facteurs sur I'atrophie musculaire.

Déconditionnement physique modéré. Influence

modérée d'autres facteurs sur I'atrophie musculaire.

Déconditionnement physique important. Influence
forte d’autres facteurs sur l'atrophie musculaire.

60
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Amélioration de la force musculaire et de la
capacité aérobie, de I’endurance a I'ere des
modulateurs de CFTR. Quels sont les challenges ?

« Est-ce que le «inner couch potato » disparait avec kaftrio ?

l THE ORIGIN OF “COUCH POTATO"

AFK
S

%
:

<
—
o

e

- %
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Les challenges d’améliorer et maintenir la tolérance a
I'exercice et I'activité physique chez les patients atteints
de mucoviscidose avec modulateurs.

Central Peripheral
Macro/Micro-vascular
Pulmona '
4 [ +sp SR 1, Reduced S1P degradation
L g e
. Thick, sticky mucus o ' ZTFES0 2> 2 Reduced ATP release
i "
sl S _ATP —- NO 3. Reduced potentiation of NO

3. Increased airway deadspace
4. Hyperinflation

5. Abnormal geometry

6. Reduced tidal volume

__— 4. Loca! vasoconstriction
___—— 5. Increased arterial stiffness
6. Systemic vascular resistance

7. Reduced expiratory flow 7. Reduced O; delivery

8. Breathlessness

Skeletal Muscle
W NN T

1. Altered ion handling

Cardiac
1. Inflammation (+CRP, +IL-6)

2. lon channel dysfunction
3. Autonomic dysfuncton '
4, Reduced cardiomyocyte contractiiity
5. Right ventnicular dysfunction R
6, Increased wasted left ventricular pressure

2. Increased Ca®* uptake

‘% 3. Reduced oxidative phosphorylation

" 4. Increased Oxidative stress

5. Reduced PCr recovery time
6. Reduced VO; kinetics
7. Reduced Oy extraction

Plus gros mais plus en forme ? - exigences d'exercice physique pour les patients atteints de mucoviscidose post-modulateur.
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Les challenges d’améliorer et maintenir la tolérance a
I'exercice et I'activité physique chez les patients atteints
de mucoviscidose avec modulateurs.

Une fonction pulmonaire normale et un développement physiqgue menent a moins de
barrieres a lexercice physique et la participation sportive (loisir et compeétition).

 Les barrieres dans la mucoviscidose sont les méme que celles pour la population générale

» Lesbarriere actuelles que nous rencontrons spécifiqguement dans la mucoviscidose vont
persister et de nouvelles vont émerger

 Informer les parents, les enfants et adolescents pour reduire les inquiétudes potentielles
concernant les risques associés au sport

. . } . . . . . ¢ Filiere 62
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Considérations pour le futur!

Lesjeunes patients atteints de mucoviscidose devraient étre encourages aparticiper aune
variété de sport et d’activité physique aun age précoce et les familles devraient jouer le
role de modele.

Plus gros mais plus en forme ? - exigences d'exercice physique pour les patients atteints de mucoviscidose post-modulateur. @ecrg I 63



Considérations pour le futur!

Améliorer la capacité a I'exercice :

« Autres strategies d’entrainements (intensité modérée avec 60% a 80% du VO2 max)
(Swisher et al.)

« «Nouvelles strategies d’exercice »pour obtenir une réponse positive a l'entrainement sur
les capacités physigues aérobies, lendurance et la force — HIIT (90% a 120% de la VO2
max) (Kaltsakas et al.)

« Stimulus d’entrainement suffisant ? (Gruet et al.)

« Existe-t-il dautres effets de 'entrainement qui peuvent étre observes apres un
programme d’entrainement sous modulateurs ?

P
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Pour le futur?

Quelle stratégie d’entrainement (intensité ?) et durée (HIIT) menent au succes a avenir
sur Famélioration de la forme physique et prévenir les maladies non transmissibles ?

. , . . , , , . (" Filiere 66
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Pour le futur ? Considérations et pré requis

Améliorer la capacité a lexercice

» Tester les composants et les facteurs liés a la bonne santé physique (composants
musculaires, morphologiques, moteurs, cardio respiratoires et métaboliques).

» Participer a des compétitions, et au sport de haut niveau.

» Evaluer les facteurs de comorbidité (hypertension, surpoids, obésité, problemes
musculosquelettiques, problemes cardiovasculaires, santé mentale).

- Un test régulier (annuel ?) devrait étre réalisé, incluant les différents éléements refletant
la forme physique.

.
. . . . . . . .. ¢ Eiliere 67
Plus gros mais plus en forme ? - exigences d'exercice physique pour les patients atteints de mucoviscidose post-modulateur. ,L,,;l'f(’g CETR



Considérations, pré requis pour le futur

« Ameliorer la capacite d'exercice et les habitudes d'activités physique
* FIIT : Fréquence — Intensité — Temps— Type
« Un modele ne correspond pas a tout le monde :
Identifier qui a besoin de quoi, quand, a quelle intensité, pour combien de
temps.
v |dentifier les barriéres
v Identifier les préférences et intéréts
v' Considérer 'accessibilité des structures sportives
v Et/ou inclure le sport comme une thérapie pour le désencombrement
v' Plaisir

e
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Considérations, pré requis pour le futur

 Prendre en compte l'intégralité de la forme physique, les préferences et les
barrieres, pour individualiser au mieux les interventions.
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Considérations, pré requis pour le futur

* Des nouvelles stratégies pourraient aider en encourageant et en soutenant
une activité physique reguliere dans le temps.

Peuvent étre un support :
* Le téléconsultations
 Lesapplications sur téléphone
 Lesjeux videos actifs

P i
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Considérations, pré requis pour le futur - littératie
physique

"La littératie physique peut étre décrite comme la motivation, la confiance, la compétence physique, les
connaissances et la compréhension nécessaires pour valoriser et assumer la responsabilité de I'engagement dans des
activités physiques pour la vie ».

y'PL

INTERNATIONAL PHYSICAL
LITERACY ASSOCIATION

« Il est important de soutenir le développement holistique de lindividu, en offrant aux participants des opportunités
d'améliorer leurs attributs physiques, psychologiques, sociaux et cognitifs ».

Lamotivation et la confiance (part affective) e
Les compétences physique (part physique) "~ Australian Sports Commission
Laconnaissance et la compréhension (part cognitive)

Lengagement dans I'activité physique pour la vie (part comportementale)

P i~
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Connaissances sur le mouvement

TudorLocke et al

Fig. 1. Step<defined sedentary lifestyle index for 2dults. MVPA, moderate-to-vigorous physical activity,
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Considérations, pré requis pour le futur

* On observe une diminution du besoin de ressources pour les patients hospitalisés. En parallele, on
trouve un besoin accru de soins ambulatoires et de nouvelles stratégies, de conseils continus via les
medias numeriques et de l'intégration de nouveaux concepts tels que la littératie physique. Ce peut
étre plus colteux en temps et en personnel.

» N'oublions pas les patients atteints de mucoviscidose qui ne sont pas €éligibles aux traitements par
modulateurs.
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Considérations, pré requis pour le futur

Lefacteur le plus important dans la motivation chez les enfants et les adultes, sans considération de
I'age, pour étre physiguement actif est :

Le PLAISIR
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Conclusion

» Les patients sont plus gras (des la petite enfance), mais pas nécessairement plus en forme.

« La motivation intrinseque et le plaisir sont les clefs du changement concernant I'activité
physique chez la plupart des patients atteint de mucoviscidose.

« Lentrainement est efficace grace a différentes methodes dentrainement (HIIT) et a
une htensité d’entrainement plus élevee.

« Apporter un entrainement et une supervision approprieés (évaluation de la performance et
des exercices) permet d'augmenter le nombre d’athlétes de compétitions et de haut niveau.

» Apporter des conseils et une supervision continue, adaptés aux besoins des patients atteints
de mucoviscidose, en utilisant les dispositifs connectés (applications, teléconsultation) pour
entretenir la motivation.

» Les nouveaux concepts comme la littératie physique peuvent aider pour ameliorer I'activité

physique.

e
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