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GGéénnéétique tique (1)(1)

•• Maladie autosomique rMaladie autosomique réécessive :cessive :

�� Pour Pour êêtre malade, chacun des 2 parents doit tre malade, chacun des 2 parents doit êêtre tre 
porteur du gporteur du gèène malade = hne malade = hééttéérozygote ou porteur rozygote ou porteur 
sainsain

�� Le risque dLe risque d’’avoir un enfant malade est de 1/4 avoir un enfant malade est de 1/4 àà chaque chaque 
naissancenaissance

•• Dans la population gDans la population géénnéérale : environ 1 individu rale : environ 1 individu 
sur 30 est hsur 30 est hééttéérozygoterozygote
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GGéénnéétique tique (2)(2)

•• GGèène localisne localiséé en 1985 sur le chromosome 7en 1985 sur le chromosome 7

•• GGèène clonne clonéé en 1989 : code la proten 1989 : code la protééine CFTR ou ine CFTR ou 
"Cystic Fibrosis Transmembranous Conductance "Cystic Fibrosis Transmembranous Conductance 
Regulator"Regulator"

•• Plus de 1 500 mutations identifiPlus de 1 500 mutations identifiééeses

•• Une mutation majeure : Une mutation majeure : DDF508F508
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Physiopathologie Physiopathologie (1)(1)

•• Absence ou inefficacitAbsence ou inefficacitéé de la de la protprotééine membranaire ine membranaire 
CFTRCFTR

•• ProtProtééine CFTR : ine CFTR : canal chlore, rcanal chlore, réégulegule le transport le transport 
ionique, synthionique, synthéétise des cytokinestise des cytokines
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Physiopathologie Physiopathologie 

Classification des mutations du gClassification des mutations du gèène CFTRne CFTR
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-- II II --
DiagnosticDiagnostic

� Circonstances diagnostiques

� Confirmation du diagnostic

� Dépistage
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Circonstances diagnostiques en 2004 Circonstances diagnostiques en 2004 (1)(1)

3,3 %3,3 %Diagnostic antDiagnostic antéénatalnatal

58 %58 %DDéépistage npistage nééonatalonatal

42,3 %42,3 %Diagnostic sur symptDiagnostic sur symptôômesmes

6,3 %6,3 %AntAntééccéédents familiauxdents familiaux

ONM, 2004 - N = 269 nouveaux malades diagnostiqués dans l’année.
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Circonstances diagnostiques Circonstances diagnostiques (2)(2)
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Etude canadienne de 1960 à 2001

Patients diagnostiqués à l’âge adulte : 73 sur 1051 (7% allant de 3 à 18%)

Motifs du diagnostic :

• Symptômes respiratoires : 39%

• Infertilité : 26%

• Troubles gastro-intestinaux : 22%

• Recherche génétique : 9%

• Pancréatite : 4%

Particularités : 

Suffisants pancréatiques dans 73% des cas (versus 13%), chlore 
sudoral plus bas (75 versus 100 mmol/l)
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Characteristics and specificities of cystic fibrosis in adults: Characteristics and specificities of cystic fibrosis in adults: 
evolutive disease of childhood or recently diagnosed disease?evolutive disease of childhood or recently diagnosed disease?

Etude française

Patients diagnostiqués à l’âge adulte : 38 sur 202 (19%)

Particularités : 

• Atteinte respiratoire moins sévère

• Complications respiratoires moins fréquentes

• Insuffisance pancréatique plus rare (34% versus dans 83%)

• Diabète plus rare (5% versus 

• Aucun cas de cirrhose

• Meilleur état nutritionnel

• chlore sudoral plus bas

• Répartition des Génotypes différentes: 

Sévères : 4 – 17 % versus 53%

Modérés : 50 – 66 % versus 22%

Inclassables : 17 – 35 % versus 2,5% 

Hubert D Rev Mal Respir. 2000 
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Confirmation du diagnosticConfirmation du diagnostic
•• Test de la sueurTest de la sueur

�� mesure du chlore dans la sueurmesure du chlore dans la sueur

�� test simple, fiable et peu ontest simple, fiable et peu onééreuxreux

�� Cl < 30 mEq/L  Cl < 30 mEq/L  �� normalnormal

�� Cl > 60 mEq/L  Cl > 60 mEq/L  �� mucoviscidose (sur 2 tests)mucoviscidose (sur 2 tests)

•• DiffDifféérence de potentiel nasalrence de potentiel nasal

•• Mutations gMutations géénnéétiquestiques
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DDéépistagepistage
•• NNééonatal systonatal systéématique depuis 2002matique depuis 2002

�� Dosage de la Trypsine ImmunorDosage de la Trypsine Immunorééactive active àà J3 sur GuthrieJ3 sur Guthrie

�� Mutations dans un second tempsMutations dans un second temps

•• AntAntéénatalnatal

�� ÉÉtude gtude géénnéétique sur les villosittique sur les villositéés choriales s choriales àà 12 semaines12 semaines

�� ActivitActivitéé enzymatique sur amniocentenzymatique sur amniocentèèse se àà 19 semaines19 semaines

�� IlIlééus mus mééconial sur conial sur ééchographie antchographie antéénatale natale àà 20 semaines20 semaines

•• PrPrééimplantatoireimplantatoire
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-- III III --
Manifestations cliniquesManifestations cliniques

� Atteinte multiviscérale

� Atteinte respiratoire

� Atteinte digestive et conséquences nutritionnelles

� Autres atteintes
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Cholesteatoma
Nasal polyps 6-48%

Pansinusitis »100%
Frontal sinus aplasia 36%

Airways :
Atelectasis 5-50% 
Pneumothorax 5-8% � 16-19%
ABPA 1-23%
non-TB mycobact.  rare
Cor pulmonale all ?
Pulmonary haemorrhage 10%
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Atteinte respiratoireAtteinte respiratoire
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Physiopathologie de lPhysiopathologie de l’’atteinte respiratoireatteinte respiratoire

Genes modificateurs
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� � � � ��� � � � �� � �� �� � 	� �� �� � 	 ……Atteinte respiratoireAtteinte respiratoire
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P. aeruginosas

S. Aureus méti S

H. influenzae

S. Aureus méti R

S. maltophilia

B. Cepacia

VEMSVEMS

Relation entre âges, VEMS et microorganismes
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Histoire naturelle de lHistoire naturelle de l ’’ infection par P. infection par P. aeruginosaaeruginosa

NaissanceNaissance

11°° PA PA 
Culture Culture 
PositivePositive

PA PA 
CultureCulture

NNéégativegative

ColonisationColonisation
IntermittenteIntermittente

PA PA consconséécutifcutif
Culture positiveCulture positive

Infection Infection 
ChroniqueChronique

PhPhéénotypenotype mucomucoïïdede

AnticorpsAnticorps

EnvironnementEnvironnement
NosocomialNosocomial

Atteinte respiratoireAtteinte respiratoire
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Valeur pronostique de lValeur pronostique de l ’’ infection respiratoireinfection respiratoire

•• ProblProblèème majeur de la maladieme majeur de la maladie

•• EntraEntraîîne la dne la dééttéérioration rioration 
progressive des fonctions progressive des fonctions 
respiratoiresrespiratoires

•• Conditionne le pronostic vital des Conditionne le pronostic vital des 
patients atteints de patients atteints de 
mucoviscidosemucoviscidose

•• Responsable du dResponsable du dééccèès dans plus s dans plus 
de 90 % des casde 90 % des cas

Atteinte respiratoireAtteinte respiratoire
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Autre complicationsAutre complications

Atteinte respiratoireAtteinte respiratoire
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ImagerieImagerie

Scanner normalScanner normal Atteinte respiratoire Atteinte respiratoire 
avancavancééee

Hippocratisme Hippocratisme 
digitaldigital

Atteinte respiratoireAtteinte respiratoire
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Atteinte digestive Atteinte digestive 
et conset consééquences nutritionnellesquences nutritionnelles
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Atteinte digestive et consAtteinte digestive et consééquences nutritionnelles quences nutritionnelles (1)(1)

•• Fibrose kystique prFibrose kystique préésente chez 85 sente chez 85 àà 90 % des patients90 % des patients

•• DiarrhDiarrhéée graisseuse / e graisseuse / ststééatorrhatorrhééee

•• Douleurs abdominalesDouleurs abdominales

•• Contribue au retard staturoContribue au retard staturo--pondpondééral et pubertaire chez lral et pubertaire chez l’’enfant et enfant et au dau dééficit ficit 
pondpondééral chez lral chez l’’adulteadulte

•• Apparition dApparition d’’un diabun diabèète lors de lte lors de l’é’évolution de la maladie volution de la maladie 
(quand la fibrose pancr(quand la fibrose pancrééatique satique s’é’étend aux tend aux îîlots de lots de LangerhansLangerhans))

Insuffisance pancrInsuffisance pancrééatique exocrine et endocrineatique exocrine et endocrine
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Atteinte hAtteinte héépatopato--biliairebiliaire

•• Cirrhose biliaire focale/Cirrhose biliaire focale/multilobulairemultilobulaire
(complications : hypertension portale et insuffisance h(complications : hypertension portale et insuffisance héépatique)patique)

•• IctIctèère re cholestatiquecholestatique (chez le nouveau(chez le nouveau--nnéé))

•• StStééatose atose (h(héépatompatoméégalie)galie)

•• MicrovMicrovéésicule, lithiasesicule, lithiase

Atteinte digestive et consAtteinte digestive et consééquences nutritionnelles quences nutritionnelles (2)(2)
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Manifestations gastroManifestations gastro--intestinalesintestinales

•• Reflux Reflux GastroGastro--ŒŒsophagiensophagien

•• IlIlééus us mmééconialconial (occlusion intestinale n(occlusion intestinale nééonatale)onatale)

•• Syndrome dSyndrome d’’obstruction intestinale distaleobstruction intestinale distale

•• MucocMucocèèlele appendiculaireappendiculaire

•• ConstipationConstipation

Atteinte digestive et consAtteinte digestive et consééquences nutritionnelles quences nutritionnelles (3)(3)
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Anomalies nutritionnellesAnomalies nutritionnelles

•• Malnutrition frMalnutrition frééquentequente
�� CorrCorréélléée e àà ll’’ââge, ge, àà ll’’existence dexistence d’’une surinfection une surinfection àà P. P. aeruginosaaeruginosa

et/ou une insuffisance respiratoire chroniqueet/ou une insuffisance respiratoire chronique

�� Contribue Contribue àà ll’’apparition dapparition d’’un retard statural et pubertaire, un retard statural et pubertaire, 
accaccééllèère la dre la déégradation de la fonction respiratoire et aggrave le gradation de la fonction respiratoire et aggrave le 
pronostic vitalpronostic vital

•• Troubles nutritionnelsTroubles nutritionnels
�� ConsConsééquence de la malabsorption des graisses, de lquence de la malabsorption des graisses, de l’’insuffisance insuffisance 

respiratoire chronique et drespiratoire chronique et d’’une augmentation du mune augmentation du méétabolisme de tabolisme de 
reposrepos

�� Carence en vitamines A, E, D, KCarence en vitamines A, E, D, K

�� Carence en acides gras essentielsCarence en acides gras essentiels

�� DDééshydratationshydratation

Atteinte digestive et consAtteinte digestive et consééquences nutritionnelles quences nutritionnelles (4)(4)
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Atteinte digestive et consAtteinte digestive et consééquences nutritionnelles quences nutritionnelles (5)(5)
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Autres atteintesAutres atteintes

•• Manifestations Manifestations ostostééoo--articulairesarticulaires : arthralgies: arthralgies (tableau (tableau 
dd’’arthrites liarthrites liéées es àà des conflits immunologiques), des conflits immunologiques), ostostééoporoseoporose
(corr(corréélléée e àà la gravitla gravitéé de la maladie, de la maladie, àà un IMC bas, un IMC bas, àà la la 
prpréésence dsence d’’un hypogonadisme ou un hypogonadisme ou àà la prise de corticola prise de corticoïïdes)des)

•• InfertilitInfertilitéé : : azoospermie obstructive par atrazoospermie obstructive par atréésie bilatsie bilatéérale des rale des 
canaux dcanaux dééfféérents pour les hommes, diminution de la fertilitrents pour les hommes, diminution de la fertilitéé
par par éépaississement de la glaire cervicale chez les femmespaississement de la glaire cervicale chez les femmes

•• Atteinte ORL : Atteinte ORL : infection rhinoinfection rhino--sinusienne chronique, sinusienne chronique, polyposepolypose
nasonaso--sinusiennesinusienne

•• Manifestations allergiquesManifestations allergiques
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-- IV IV --
Prise en charge thPrise en charge théérapeutiquerapeutique

� Prise en charge globale

� Traitement de l’atteinte respiratoire
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Prise en charge globalePrise en charge globale
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Objectifs

Amélioration de la 
qualité des soins

Obtention d’un gain de 
santé en terme 

d’espérance de vie et de 
qualité de vie

Amélioration de 
l’efficience des soins 
dans le cadre d’une 

démarche de maîtrise 
des dépenses

Actions 2006-2009

Réunions de réseau

Formation des 
professionnels

Education thérapeutique

Dossier informatisé du 
patient

Identification des attentes 
des patients et de leur 

famille

Forum d’échange sur la 
mucoviscidose

Site Web : réseau, actions, 
agenda…

LES COLLECTIFS
DES USAGERS

ADULTES

CHRU DE LILLE

ENFANTS

CHRU DE LILLE

PHARMACIENS
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Principes gPrincipes géénnééraux de la prise en charge raux de la prise en charge (1)(1)

•• PluridisciplinairePluridisciplinaire

•• Traitement prTraitement préécoce et prcoce et prééventifventif

•• Education thEducation théérapeutiquerapeutique

•• Suivi rSuivi rééguliergulier

•• Surveillance de l©observanceSurveillance de l©observance

•• Respect de la qualitRespect de la qualitéé de viede vie

Prise en charge globalePrise en charge globale
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Principes gPrincipes géénnééraux de la prise en charge raux de la prise en charge (2)(2)

•• KinKinéésithsithéérapie respiratoire rapie respiratoire 

•• Lutte contre les infectionsLutte contre les infections

•• Correction des troubles liCorrection des troubles liéés s àà ll’’insuffisance pancrinsuffisance pancrééatique atique 
et ses conset ses consééquencesquences

•• Prise en charge nutritionnellePrise en charge nutritionnelle

Prise en charge globalePrise en charge globale
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•• Faciliter lFaciliter l’’accaccèès aux ms aux méédicaments ou aux autres produits dicaments ou aux autres produits 

••Simplifier lSimplifier l’’organisation des soins (dispensation des TTT)organisation des soins (dispensation des TTT)

••Aide au portage des mAide au portage des méédicaments etdicaments et
les dispositifs mles dispositifs méédicaux au domiciledicaux au domicile

Vie quotidienneVie quotidienne
Comprendre le patientComprendre le patient

Il peut Il peut êêtre parfois difficile de comprendre ces jeunes adultes au tre parfois difficile de comprendre ces jeunes adultes au 
handicap non visiblehandicap non visible

Livre blanc 2005-2010 de la mucoviscidose
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RRôôles des pharmaciens hospitaliersles des pharmaciens hospitaliers

•• DDéélivrance et information du patientlivrance et information du patient

•• VVéérification des prescriptions tenant compte des particularitrification des prescriptions tenant compte des particularitéés s 
de la pathologiede la pathologie

•• Aide Aide àà la dla déélivrance des mollivrance des moléécules en ATU (cules en ATU (nnéégabangaban) et ) et àà

restriction drestriction d’’usage hospitalier (HAD usage hospitalier (HAD -- ATB : ATB : mmééronemronem, , 

nnéégabangaban, , colimycinecolimycine, , TigacylTigacyl, , bactrimbactrim IVIV……))

•• Conseils pratiques pour lConseils pratiques pour l’’utilisation des diffutilisation des difféérentes molrentes molééculescules

•• Collaboration pour les essais thCollaboration pour les essais théérapeutiquesrapeutiques

•• Relation avec l©Relation avec l©ééquipe du CRCMquipe du CRCM

…… et et ……
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Gene therapy

Defective
gene

Defective
protein
(CFTR)

*Cl-

Abnormal epithelial 
ion transport

ATP, UTP Amiloride Dornase alfa

Viscous 
intraluminal secretions

Airway clearance
techniques

Oral, 
aerosol, 

and
IV antibiotics

Release of DNA and F-actin 
from degraded cells

Irreversible
lung injury

Lung 
transplantation

Corticosteroids
Ibuprofen

Accumulation of 
inflammatory cells 

and release of 
proteolytic enzymes

Chronic 
bacterial 
infection

“ Viscous
cycle”

Traitements de lTraitements de l’’atteinte respiratoireatteinte respiratoire
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Traitements de lTraitements de l’’atteinte respiratoireatteinte respiratoire

Alpha Dornase

ATB anti Staph

Serum Salé Bronchodilatateurs

ATB anti Pyo TOBInébulisation

Aérosolisation

COLI nébulisation

Kinésithérapie

Oxygénothérapie VNI

Anti-inflammatoires VaccinsAzithromycine

Matériel cure IV

Transplantation

Activité sportive

Pipeline des thérapeutiques
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MucoviscidoseMucoviscidose
Places et rPlaces et rôôles des pharmaciensles des pharmaciens

Réunion du Réseau Nord-Pas de Calais
3 octobre 2006
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Principes de lPrincipes de l ’’aaéérosolthrosolthéérapie rapie (1)(1)

•• DDééfinitionsfinitions
�� AAéérosol rosol : suspension dans l: suspension dans l’’air (ou un autre gaz) de particules air (ou un autre gaz) de particules 

liquides ou solides dont la trliquides ou solides dont la trèès petite s petite taille (< 10 taille (< 10 mmmm)) assureassure une une 
vitesse de chute nvitesse de chute néégligeable et gligeable et éévite donc une svite donc une séédimentation dimentation 
immimméédiate diate (SPLF)(SPLF)

�� NNéébulisationbulisation : transformation d: transformation d’’un liquide en aun liquide en aéérosol pour le rosol pour le 
rendre propre rendre propre àà ll’’inhalationinhalation

•• IntIntéérrêêtt
�� Atteinte directe de lAtteinte directe de l’’organe cibleorgane cible
�� Plus grande efficacitPlus grande efficacitéé
�� Peu dPeu d’’effets secondaireseffets secondaires
�� NNéécessitcessitéé de plus faibles doses de produit (/systde plus faibles doses de produit (/systéémique)mique)
�� RapiditRapiditéé dd’’action (> action (> àà la voie injectable)la voie injectable)

Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire
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Principes de lPrincipes de l ’’aaéérosolthrosolthéérapie rapie (2)(2)

•• CritCritèères dres dééfinissant un afinissant un aéérosolrosol
�� MMAD MMAD ((mmm)m)
�� Fraction respirable Fraction respirable (% de particules < 5 (% de particules < 5 mmmm))
�� Dose respirable totale (mg < 5 Dose respirable totale (mg < 5 mmm)m)
�� Dose dDose déélivrlivréée (mg)e (mg)
�� Temps de nTemps de néébulisationbulisation

•• MatMatéériel idriel idééalal
�� MMAD entre 1 et 5 MMAD entre 1 et 5 µµmm
�� DurDuréée entre 10 et 15 min maximume entre 10 et 15 min maximum
�� Interface : privilInterface : priviléégier lgier l’’embout buccal embout buccal 

(masque si dyspn(masque si dyspnéée +++ ou e +++ ou ââge < 4 ans)ge < 4 ans)
�� FacilitFacilitéé dd’’emploiemploi
�� Peu encombrant (volume, poids)Peu encombrant (volume, poids)
�� Peu bruyant Peu bruyant 
�� FacilitFacilitéé dd’’entretien (hygientretien (hygièène)ne)

Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire

Geller DE. Pediatr Pulmonol. 1998.
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Principes de lPrincipes de l ’’aaéérosolthrosolthéérapie rapie (3)(3)

•• Types de nTypes de néébuliseur disponiblesbuliseur disponibles
�� Pneumatiques Pneumatiques (air comprim(air compriméé ou Oou O22))

�� StandardStandard

�� ÀÀ double venturidouble venturi

�� UltrasoniquesUltrasoniques (ultrasons)(ultrasons)

�� Electroniques Electroniques àà tamis vibranttamis vibrant

 

Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire
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Principes de lPrincipes de l ’’aaéérosolthrosolthéérapie rapie (4)(4)

•• RRééalisation dalisation d’’une sune sééanceance

� Position en flexionPosition en flexion

�� Respiration nasaleRespiration nasale

�� Respiration superficielle et/ou rapideRespiration superficielle et/ou rapide

�� "Faire le coq""Faire le coq"

�� Attendre que la cuve du nAttendre que la cuve du néébuliseur soit buliseur soit 
videvide

� AprAprèès ds déésencombrementsencombrement

�� Position assise, doPosition assise, dos et ts et têête droitste droits

�� Respiration lente et profonde (si possible Respiration lente et profonde (si possible 
courte apncourte apnéée en fin de en fin d’’inspiration)inspiration)

�� DurDuréée : 10 e : 10 àà 15 minutes maximum15 minutes maximum

ÀÀ ééviterviterRecommandRecommandéé

Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire
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Principes de lPrincipes de l ’’aaéérosolthrosolthéérapie rapie (5)(5)

•• HygiHygièène et entretienne et entretien
�� NNéébuliseur = matbuliseur = matéériel en contact avec les muqueuse ou la peau riel en contact avec les muqueuse ou la peau 

llééssééee
�� Absence de nettoyage = risque de contamination ou de Absence de nettoyage = risque de contamination ou de 

recontaminationrecontamination pour le patient (prouvpour le patient (prouvéé par par éétudes)tudes)

Détersion + Rinçage + Désinfection + Séchage 
= nécessité pour nébuliseur "patient unique"

Préférer le nébuliseur à usage unique

�� Le compresseur doit Le compresseur doit êêtre rtre réévisviséé et nettoyet nettoyéé 1 fois par an (par le prestataire ou le pharmacien)1 fois par an (par le prestataire ou le pharmacien)

�� La pression dLa pression déélivrlivréée par le compresseur (entre 0,8 et 1,3 bar) et le filtre antie par le compresseur (entre 0,8 et 1,3 bar) et le filtre anti--poussipoussièères du res du 
compresseur doivent compresseur doivent êêtre vtre véérifirifiéés tous les 6 moiss tous les 6 mois

�� Les nLes néébuliseurs rbuliseurs rééutilisables doivent utilisables doivent êêtre changtre changéés selon la prescription ms selon la prescription méédicaledicale

Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire
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Alpha Alpha DornaseDornase : rationnel: rationnel

•• ViscositViscositéé du mucus : un cercle vicieuxdu mucus : un cercle vicieux

InfectionInfectionInflammationInflammation

Dommage des poumons      Dommage des poumons      

Anomalie du fonctionnement des poumonsAnomalie du fonctionnement des poumons

Insuffisance respiratoire dInsuffisance respiratoire dééccèèss

SSéécrcréétions de mucus tions de mucus 
visqueuxvisqueux

Dysfonctionnement de la Dysfonctionnement de la 
protprotééine CFTRine CFTR

PulmozymePulmozyme
Action rhAction rhééologiqueologique

Action sur le Action sur le biofilmbiofilm
(Walker 2005, (Walker 2005, SriramuluSriramulu 2005, 2005, 

WhitchurchWhitchurch 2002, 2002, NemotoNemoto 20032003

Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire
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PulmozymePulmozyme (1) (1) 

•• Enzyme recombinante humaine issue du gEnzyme recombinante humaine issue du géénie gnie géénnéétiquetique

•• Scinde lScinde l’’ADN extracellulaire prADN extracellulaire préésente en excsente en excèès dans le mucus et qui s dans le mucus et qui 
augmente la augmente la viscoscitviscoscitéé du mucus ddu mucus dèès les stades initiaux de la maladies les stades initiaux de la maladie

•• AmAmééliore ou stabilise la fonction respiratoireliore ou stabilise la fonction respiratoire

Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire
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Fuchs HJ, et al. N Engl J Med. 1994.
Hodson ME.  Am J Respir Crit Care  Med. 1995.
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Preserve la fonction respiratoire chez les patients avec atteinte modérée

Quan JM, et al. J Pediatr. 2001.
Dornase alfa
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*P = 0.006

Treatment effect: 7.9% � 2.3% predicted
†P = 0.0008

*

†

PulmozymePulmozyme (2)(2)

Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire
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PulmozymePulmozyme (2)(2)

•• PulmozymePulmozyme diminue le recours aux antibiotiques per os ou IV diminue le recours aux antibiotiques per os ou IV 
(Fuchs 1994, (Fuchs 1994, QuanQuan 2001)2001)

Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire

ÉÉtudetude princepsprinceps : Fuchs: Fuchs

•• PulmozymePulmozyme diminue ldiminue l’’inflammation inflammation àà long terme long terme 
(Paul 2004, (Paul 2004, RatjanRatjan 2005)2005)

PlaceboPlacebo
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PulmozymePulmozyme
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Nombre d©Nombre d©éépisodes infectieux respiratoires pisodes infectieux respiratoires 
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PulmozymePulmozyme (3)(3)

•• Traitement quotidien, prolongTraitement quotidien, prolongéé sans interruptionsans interruption

•• DDèès 5 ans s 5 ans (d(déémarche de prmarche de préévention de la dvention de la déégradation pulmonaire)gradation pulmonaire)

•• Posologie : 1 ampoule par jour, si Posologie : 1 ampoule par jour, si ââge > 21 ans possibilitge > 21 ans possibilitéé de 2 de 2 
ampoules par jourampoules par jour

•• LL’’aaéérosol est prrosol est prééccééddéé dd’’un un autodrainageautodrainage (d(déésencombrement des gros sencombrement des gros 
troncs bronchiques et une stroncs bronchiques et une sééance de kinance de kinéésithsithéérapie respiratoire suit la prise rapie respiratoire suit la prise 
dans un ddans un déélai de 30 mn lai de 30 mn àà plusieurs heures)plusieurs heures)

Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire
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PulmozymePulmozyme (4)(4)

•• Disponible uniquement en pharmacie de ville sur PIH 6 moisDisponible uniquement en pharmacie de ville sur PIH 6 mois

•• Respect de la chaRespect de la chaîîne du froidne du froid

•• Stockage au rStockage au rééfrigfrigéérateur entre +2 et + 8rateur entre +2 et + 8 C, C, àà ll’’abri de la lumiabri de la lumièèrere

•• Pour le transport, utiliser une glaciPour le transport, utiliser une glacièèrere

•• Une exposition brUne exposition brèève et unique ve et unique àà une tempune tempéérature rature éélevlevéée (jusque (jusqu’à’à 24h 24h àà
3030 C maxi) ne modifie pas la stabilitC maxi) ne modifie pas la stabilitéé du produitdu produit

•• Administration Administration àà ll’’aide daide d’’un aun aéérosol de prrosol de prééfféérence conforme rence conforme àà ll’’AMM avec AMM avec 
comme meilleur choix :comme meilleur choix :
�� Si Si PulmozymePulmozyme seul : nseul : néébuliseur buliseur sidestreamsidestream jetable / compresseur jetable / compresseur portanebportaneb

�� Si Si PulmozymePulmozyme associassociéé àà TobiTobi : n: néébuliseur Pari / compresseur buliseur Pari / compresseur TurboBoyTurboBoy

•• Les aLes aéérosols ultrasoniques ne sont pas recommandrosols ultrasoniques ne sont pas recommandééss

•• La nouvelle gLa nouvelle géénnéération dration d’’appareil appareil àà membrane vibrante (membrane vibrante (eFloweFlow RapidRapid) peut ) peut 
prpréésenter un intsenter un intéérrêêt surtout chez les patients avec plusieurs at surtout chez les patients avec plusieurs aéérosols par rosols par 
jourjour

Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire
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*P <0.05 vs placebo

542Conjonctivite

211816Douleur thoracique

12*107Rash

4*3*1Laryngite

403633Pharyngite

16*12*7
Modification de la 
voix

403743Dyspnée

111Pneumothorax

191721Hemoptysie

2/j1/jPlacebo

Dornase alfa

PulmozymePulmozyme (5)(5)

Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire

••Les effets secondairesLes effets secondaires
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Suri R, et al. Health Technol Assess. 2002.

*

*P = 0.01 daily vs HS only

SSéérum salrum saléé isotoniqueisotonique

Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire
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AmAmééliorationlioration la la clairanceclairance mucomuco--ciliaireciliaire

Significant difference from *control; †saline; #either DA or NAL alone Sun F, et al. Can Respir J. 2002.

Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire
SSéérum salrum saléé isotoniqueisotonique
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RRééductionduction de la de la viscositviscositéé des expectorationsdes expectorations

Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire
SSéérum salrum saléé isotoniqueisotonique
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Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire

Réduction du nombre d’exacerbations

Comparaison 4 ml de sérum salé à 0,9% et 7% X 2/j
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Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire

Amélioration discrète en valeur absolue de la fonction respiratoire

Amélioration de certains domaines de la qualité de vie
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Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire
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BronchodilatateursBronchodilatateurs

Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire



62

Rationale for Bronchodilator UseRationale for Bronchodilator Use

• CF disease: airway obstruction and inflammation reduce 
diameter of air passages

• Bronchodilator use: relaxation of smooth muscle cells in 
the airways leads to expansion of air passages 

• Short-acting: to ease breathing difficulties during cough 
and wheeze

• Long-acting: to prevent bronchoconstriction 
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---

Peu nombreux et 
modérés

Transitoires

Nombreux, à surveiller

Effets secondaires

---

Améliore la fonction
respiratoire, les 
symptômes et le recours
aux ATB

Possible increase in 
airway instability

ND

Long termeCourt terme

Moins de benefices 
que bbbb-2 CDA sur la 
spirométrie

Anticholinergiques

---

Agonistes
bbbb-adrenergiques
longue durée d’action

Bénéfices sur la 
spirometrie, mais
effets variables

Agonistes bbbb-
adrenergiques

Benefices sur la 
spirometrie et la 
SaO2

Methylxanthines

ConsensusBronchodilatateurs

Adapted from: Colombo JL, et al. Curr Opin Pulm Med. 2003.
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AmAmééliorationlioration de la de la fonctionfonction respiratoirerespiratoire soussous SalmSalmééttéérolrol
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Hordvik NL, et al. Pediatr Pulmonol. 2002.

P=0.013 P=0.002
P=0.034

P=0.007
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AzithromycineAzithromycine
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Macrolides et Macrolides et mucoviscidosemucoviscidose

• Rationnel

– Suppression de médiateurs pro-inflammatoires
• IL-8 and TNF-a

– Bactéricide sur Pa en phase de croissance stable
– Modifie la rhéologie du mucus

• Suppression de l’expression de mucines induites par Pa
• Autres données

– Amélioration de la survie sous Erythromycine des 
patients traités pour une panbronchiolite

Wolter JM, et al. Am J Respir Med. 2002.
Imamura Y,  et al. Antimicrob Agents Chemother. 2004.

Kudoh S, et al.  Am J Respir Crit Care Med. 1998.



67

AzithromycineAzithromycine amaméélioreliore le VEMS le VEMS 
et et rrééduitduit le le risquerisque dd’’exacerbationexacerbation

Saiman L, et al. JAMA. 2003.
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AzithromycineAzithromycine et et mucoviscidosemucoviscidose

• Amélioration de la fonction pulmonaire et réduction
du risque d’exacerbation.

• Manque de données concernant :

– Les méchanismes d’action
– Peu de données chez les jeunes enfants

(<6 yr)
– Peu de données à long terme
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AntiAnti --inflammatoiresinflammatoires
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IbuprofeneIbuprofene et et mucoviscidosemucoviscidose : : RationnelRationnel

• Inhibe l’activation, l’adhésion, le chemotactisme, et la 
dégranulation des PNN

• Efficacité dans un modèle animal infection et 
d’inflammation chronique à Pseudomonas

• Efficacité sur un essai de 4 ans dans une cohorte de 
mucoviscidosiques

• Plus sûrs que la corticothérapie systémique

Konstan MW, et al. Am Rev Respir Dis. 1990.
Konstan MW, et al. N Engl J Med. 1995.
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HauteHaute--Dose Dose dd’’ IbuprofeneIbuprofene et et PrPrééservationservation de la de la fonctionfonction
pulmonairepulmonaire et et dudu BMIBMI
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Konstan MW, et al. N Engl J Med. 1995.

Ibuprofen

Placebo

84 patients (5 – 39 ans)

Posologie : 

16 – 30 mg/kg
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KinKinéésithsithéérapierapie

•• TraitementTraitement--clcléé de la maladie : drainage des voies ade la maladie : drainage des voies aéériennes riennes 
infinféérieuresrieures

•• Soins quotidiens, pSoins quotidiens, pééniblesnibles

•• ÉÉventuellement prventuellement prééccééddéée de d’’une sune sééance dance d’’aaéérosols rosols 
((PulmozymePulmozyme®® +/+/-- bronchodilatateurs)bronchodilatateurs)

Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire
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AntibiothAntibiothéérapie rapie (1)(1)

•• Principes gPrincipes géénnéérauxraux

���� Posologie et durPosologie et duréée de traitement e de traitement àà adapter :adapter :

�� àà la sensibilitla sensibilitéé des germes aux antibiotiquesdes germes aux antibiotiques
�� aux caractaux caractééristiques pharmacocinristiques pharmacocinéétiques des sujets :tiques des sujets :

-- Volume de distribution/kg de poids corporel augmentVolume de distribution/kg de poids corporel augmentéé
-- DemiDemi--vie raccourcievie raccourcie
-- Augmentation de lAugmentation de l’é’élimination rlimination réénale et non rnale et non réénalenale

Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire

NNéécessitcessitéé de doses de doses éélevlevéées des d’’antibiotiques,antibiotiques,
de dosages sde dosages séériques riques 

et det d’’une surveillance rune surveillance rééguligulièèrere
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Principes gPrincipes géénnééraux de lraux de l ’’antibiothantibiothéérapie rapie (2)(2)

La rLa rééppéétition des cures dtition des cures d’’antibiotiques nantibiotiques néécessite une surveillance rcessite une surveillance rééguligulièèrere

•• BBéétata--lactamineslactamines
- allergie plus fréquente que dans la population générale (6 % à 22 % 

des patients)

- toxicité hépatique possible à surveiller à chaque cure (dosage 
transaminases)

•• AminosidesAminosides
- audiogramme haute fréquence annuel (ototoxicité)
- surveillance de la néphrotoxicité

• Dosages sériques du taux résiduel
• Contrôle de la créatinémie

•• AAéérosolsrosols : évaluation régulière de la bonne pratique

Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire
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Principaux antibiotiques antistaphylococciquesantistaphylococciques utilisutiliséés per oss per os

Conférence de Consensus 2002

=220 à 30
Maxi 20 (A)

Rifampicine en association

=250 (E) (A)
Maxi 4 000 mg/j

Pristinamycine

>3 à 4100 à 150Oxacilline, cloxacilline

=24 (si âge>8 ans)
100 à 200 mg/j (A)

Minocycline

=21 200 mg/jLinézolide (AMM si âge > 18 ans)

=250 (E)
Maxi 3 000 mg/j (E) (A)

Érythromycine

=2 à 330 (E)
Maxi 1 500 mg/j (E) (A)

Ciprofloxacine

>350 (E)
100 (A)

Céfalexine

=2 à 380 (E)
Maxi 3 000 mg/j (E) (A)

Amoxicilline + ac. Clavulanique

=2 à 330 à 60 (E)**
Maxi 1 500 mg/j
1 000 à 1 500 mg/j (A)

Acide fusidique en association

Conformité à l©AMM*Nbre de prises/jourPosologie proposée en mg/kg/jourNom

* AMM : autorisation de mise sur le marché,  = : posologie conforme à celle de l©AMM,  > : posologie supérieure à celle de l©AMM  
** (A) : chez l©adulte, (E) : chez l©enfant
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Principaux antibiotiques antistaphylococciquesantistaphylococciques utilisutiliséés par voie IVs par voie IV

Conférence de Consensus 2002

=440 (E)
2 000 mg/j (A)

Vancomycine

>1 à 38 à 10 (3* sujet N)Tobramycine

>1 à 220Teicoplanine

=220 à 30
Maxi 20 (A)

Rifampicine

>3 à 4300Oxacilline

=21 200 mg/j (> 18 ans)Linézolide (AMM si âge > 18 
ans)

=2 à 330 (E)
400 à 1 200 mg/j (A)
Maxi 1 200 mg/j (E) (A)

Ciprofloxacine

=3 à 4200 (E)
2 à 12 g/j (A)
Maxi 1 200 mg ac. clav./j et 200 mg/inj. (A)

Amoxicilline + ac. Clavulanique

>1 à 320 à 30
Maxi 20 mg/kg/j (A)
Dose totale cumulée < 15 g

Amikacine

Conformité à l©AMM*Nbre
d©injections/jour

Posologie proposée en mg/kg/jourNom

* AMM : autorisation de mise sur le marché,  = : posologie conforme à celle de l©AMM,  > : posologie supérieure à celle de l©AMM  
** (A) : chez l©adulte, (E) : chez l©enfant
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ColonisationColonisation àà Pseudomonas et Pseudomonas et surviesurvie

Henry RL, et al. Pediatr Pulmonol. 1992.

Mucoid Pa
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LL’é’éradicationradication de de P aeruginosaP aeruginosa
amaméélioreliore la la fonctionfonction respiratoirerespiratoire
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=240 mg/kg/j (E)**
1 à 1,5 g/j (A)
Maxi 1 500 mg/j (E) (A)

Ciprofloxacine (AMM si âge > 5 ans)

>1250 à 500 mg/jAzithromycine (hors AMM chez 
l©enfant)

Conformité à l©AMM*Nbre de prises/jourPosologie proposéeNom

* AMM : autorisation de mise sur le marché,  = : posologie conforme à celle de l©AMM,  > : posologie supérieure à celle de l©AMM  
** (A) : chez l©adulte, (E) : chez l©enfant

Principaux antibiotiques antipyocianiquesantipyocianiques utilisutiliséés per oss per os
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>1 à 320 - 30

Maxi 20 mg/kg/j (A)
Dose totale < 1,5 g

Amikacine

>2 à 30,1 - 0,15 million d©unités/kg/jColistine

=2 à 330 mg/kg/j (E)

400 à 1 200 mg/j (A)
Maxi 1 200 mg/j (E) (A)

Ciprofloxacine (AMM si âge > 5 ans)

>1 à 38 à 10 mg/kg/jTobramycine

>3 à 4120 à 160
Maxi 6 g/j

Meropenem (indication hors AMM chez 
l©enfant)

>375 à 100
Maxi 4g/j

Imipenem

>3150 - 200
Maxi 12 g/j

Aztréonam (AMM chez l©adulte)

>3 ou perfusion continue
(dose de charge)

200 - 250

Maxi 12 g/j

Ceftazidime

=3 à 4300 (E) - 200 (A)

Maxi 12 g/j (A)
Pipéracilline (±±±± tazobactam : AMM si 
âge > 12 ans)

= (A)
> (E)

3 à 4250 (E) - 400 (A)
Maxi 15 g/j (A)

Maxi 20/kg/j acide clav (E)

Maxi 1 200 mg/j acide clav (A)

Ticarcilline (±±±± ac. clavulanique)

Conformité à
l©AMM*

Nbre d©injections/jourPosologie proposée en mg/kg/jourNom (par ordre alphabétique)

Principaux antibiotiques antipyocianiquesantipyocianiques utilisutiliséés par voie IVs par voie IV
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AMM récemment obtenue1 à 31 à 6 millions d©unités/jColistine

Avec nébuliseur PARI LC+2600  mg/jTobramycine (si âge > 6 ans)

Conformité à l©AMMNbre de prises/jourPosologieNom

Principaux antibiotiques antipyocianiquesantipyocianiques utilisutiliséés par voie inhals par voie inhalééee
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Moss RB, et al. Presented at: 13th Annual NACFC. 1999.
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Tobramycin Phase III2

Tobramycin - US Mild CF Study1

P = .020

1Murphy TD, et al. Pediatr Pulmonol. 2004.
2Ramsey B, et al. N Engl J Med. 1999.

TobramycineTobramycine inhalinhalééee : : rrééductionduction dudu nombrenombre
dd’’exacerbationsexacerbations et augmentation et augmentation dudu tauxtaux

dd’é’éradicationradication de Pade Pa
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1.50.4Pneumothorax

30.926.7Hemoptysie

6.512.8
Modification de la 
voix

03.1Toux

Placebo (%)Tobramycine (%)

Ramsey BW, et al. N Engl J Med. 1999.

TobramycineTobramycine inhalinhalééee : : effetseffets secondairessecondaires
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TOBITOBI

Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire

•• Posologie chez lPosologie chez l’’adulte et ladulte et l’’enfant enfant àà partir de 6 ans : 1 ampoule partir de 6 ans : 1 ampoule 
de 300ml 2 fois par jour pendant 28 jours suivi de 28 jours de 300ml 2 fois par jour pendant 28 jours suivi de 28 jours 
dd’’interruption du traitementinterruption du traitement

•• La nLa néébulisation doit bulisation doit êêtre prtre prééccééddéée de d’’une sune sééance de ance de 
ddéésencombrement bronchique sencombrement bronchique 

•• Utilisation du nUtilisation du néébuliseur Pari LC plus associbuliseur Pari LC plus associéé àà un compresseur un compresseur 
fournissant un dfournissant un déébit de 4 bit de 4 àà 6 L min et/ou une contre pression de 6 L min et/ou une contre pression de 
110 110 àà 210kPa. Utilisation possible de l210kPa. Utilisation possible de l’’eFloweFlow rapidrapid ??

•• Conservation entre +2 et +8Conservation entre +2 et +8ººC. GlaciC. Glacièère recommandre recommandéée pour le e pour le 
transport. Toutefois conservation possible des poches de transport. Toutefois conservation possible des poches de TobiTobi
jusqujusqu’à’à 2525ººC pendant 28 jours au maximumC pendant 28 jours au maximum..
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ColimycineColimycine

•• ColistimColistimééthatethate sodique poudre (Sanofisodique poudre (Sanofi--Aventis)Aventis)

•• Posologie : de 1 Posologie : de 1 àà 2 ampoules de 1 million, de 1 2 ampoules de 1 million, de 1 àà 2 fois par jour2 fois par jour

•• Reconstitution conseillReconstitution conseilléée de 1 million pour 3 ml de chlorure de e de 1 million pour 3 ml de chlorure de 
sodium (mais frsodium (mais frééquemment 2 millions pour 5 ml de chlorure de quemment 2 millions pour 5 ml de chlorure de 
sodium)sodium)

•• NNéébuliseur conseillbuliseur conseilléé Pari LC Star avec un compresseur Pari Turbo Pari LC Star avec un compresseur Pari Turbo 
Boy (utiliser au minimum un nBoy (utiliser au minimum un néébuliseur double venturi) buliseur double venturi) 

•• Laisser reposer le produit un minimum de 30 minutes du fait de lLaisser reposer le produit un minimum de 30 minutes du fait de la a 
formation de mousse lors de la reconstitutionformation de mousse lors de la reconstitution

•• FrFrééquent bronchospasme transitoire au dquent bronchospasme transitoire au déécours de lcours de l’’inhalationinhalation

•• Ce produit ne se mCe produit ne se méélange lange àà aucun autreaucun autre

•• AMM en cours pour la mucoviscidoseAMM en cours pour la mucoviscidose

Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire
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Organisation cure antibiotique I.V. au domicile du patientOrganisation cure antibiotique I.V. au domicile du patient

La coordination des diffLa coordination des difféérents acteurs intervenant auprrents acteurs intervenant auprèès du patient est assurs du patient est assuréée par l©e par l©ééquipe du C.R.C.M.quipe du C.R.C.M.

Traitement des 
Déchets d©Activité

de Soins et
Risque Infectieux 

(D.A.S.R.I.)

Fourniture 
des médicaments 

de délivrance 
hospitalière

Fourniture 
des médicaments 

de ville

Fourniture des dispositifs  
médicaux réutilisables 

ou non

Surveillance biologique des 
effets des antibiotiques 

injectés

Prestation 
des soins

Prescription du mPrescription du méédecin du CRCMdecin du CRCM

Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire

QUI ?QUI ?

L©infirmiL©infirmièère, re, 
ou le prestataire ou le prestataire 

de service, de service, 
ouou

le pharmacien le pharmacien 
de villede ville

QUI ?QUI ?

Le pharmacien Le pharmacien 
hospitalier, hospitalier, 

le pharmacien le pharmacien 
de villede ville peut les peut les 

commandercommander

QUI ?QUI ?

Le pharmacienLe pharmacien
de villede ville

QUI ?QUI ?

Le pharmacien Le pharmacien 
de ville, de ville, 

ouou lle prestataire e prestataire 
de servicede service

QUI ?QUI ?

Le laboratoire de villeLe laboratoire de ville

QUI ?QUI ?

L©infirmiL©infirmièère re 
liblibééralerale
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MatMatéériel pour une cure driel pour une cure d’’antibiothantibiothéérapie I.V. au domicile du patientrapie I.V. au domicile du patient

•• Voie dVoie d’’abord abord ppéériphriphéériquerique

•• Voie dVoie d’’abord abord centralcentral àà site implantsite implantéé ((CelsiteCelsite®®, , PortPort--aa--CathCath®®,,……))

•• Respectez une asepsie rigoureuse lors des soinsRespectez une asepsie rigoureuse lors des soins

•• Surveillance soutenue de possibles complications (septique, Surveillance soutenue de possibles complications (septique, 
obstructive, mobstructive, méécanique, embolique, psychologique)canique, embolique, psychologique)

La voie dLa voie d’’abordabord

Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire
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MatMatéériel pour lriel pour l ’’utilisation dutilisation d’’une voie dune voie d’’abord central abord central àà site implantsite implantéé

•• Emploi exclusif dEmploi exclusif d’’Aiguille de type HuberAiguille de type Huber
(Lettre circulaire DH/EM 1 96(Lettre circulaire DH/EM 1 96--6225 du 24 mai 1996 6225 du 24 mai 1996 
relative relative àà la sla séécuritcuritéé des dispositifs mdes dispositifs méédicaux)dicaux)

•• Pansement transparentPansement transparent
(recommandation n(recommandation n 86 du CTNIN)86 du CTNIN)

•• Valve Valve bibi--directionnelledirectionnelle (ou "bouchon (ou "bouchon àà
valve") recommandvalve") recommandééee

•• Emploi de set de soin recommandEmploi de set de soin recommandéé
(Guide des bonnes pratiques sur les (Guide des bonnes pratiques sur les 
recommandations pour lrecommandations pour l’é’élaboration de protocoles laboration de protocoles 
de soins sur les voies veineuses du C.CLIN Parisde soins sur les voies veineuses du C.CLIN Paris--
Nord octobre 2001)Nord octobre 2001)

Aiguille de HuberAiguille de Huber

Valve biValve bi--directionnelledirectionnelle

Valve biValve bi--directionnelle avecdirectionnelle avec
pression positive intpression positive intéégrgrééee

Aiguille, pansement et valve biAiguille, pansement et valve bi--directionnelledirectionnelle

Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire
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MatMatéériel pour la prriel pour la prééparation et lparation et l ’’ injection I.V. des minjection I.V. des méédicamentsdicaments

•• Voie dVoie d’’abord pabord péériphriphéériquerique
�� perfusion par gravitperfusion par gravitéé (pied (pied àà perfusion sur perfusion sur 

roulettes nroulettes néécessaire) ou par diffuseur portablecessaire) ou par diffuseur portable

•• Voie dVoie d’’abord central abord central àà site implantsite implantéé
((CelsiteCelsite®®, , PortPort--aa--CathCath®®,,……))
�� emploi de diffuseur portable recommandemploi de diffuseur portable recommandéé

(la pression exerc(la pression exercéée lors de le lors de l’’injection injection éévite vite 
ll’’obstruction du cathobstruction du cathééter)ter)

Diffuseur sans coque rigideDiffuseur sans coque rigide

Diffuseur avec coque rigideDiffuseur avec coque rigide

Traitement de l©atteinte respiratoireTraitement de l©atteinte respiratoire
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• Nouvelles thérapeutiques
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Evolution des thérapeutiques
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Evolution des thérapeutiques
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Evolution des thérapeutiques
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Evolution des thérapeutiques
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Potentialisateurs :
Augmentent
l’ouverture 

des canaux CFTR

Correcteurs :
Augmentent le nombre

Et la fonction 
Des canaux CFTR à la surface 
des cellules

•Administration par voie orale
•Deux mécanismes :
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Evolution des thérapeutiques
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Evolution des thérapeutiques
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Evolution des thérapeutiques
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Evolution des thérapeutiques
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MANNITOL 
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25 % des patients aux USA !!!
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Evolution des thérapeutiques
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Evolution des thérapeutiques

Antibiotiques inhalés en développement

Monobactam Inhalé :

Aztréonam Lysine inhalé (Gilead)

Fluoroquinolones inhalées

Ciprofloxacine poudre sèche pour inhalation (Bayer)

Lévofloxacine solution pour nébulisation (MPEX)

Ciprofloxacine liposomale à inhaler (Aradigm)

Aminoglycosides inhalés

Tobramycine en poudre sèche pour inhalation (Novartis)

Arikace (Amiklin liposomal) (Transverse)

Association aminoglycosides et fosfomycine inhalée

Tobramycine/Fosfomycine Inhalés (Gilead)
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