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 DDB hors mucoviscidose 

 

DDB liées à une mucoviscidose  



} déoxyribonucléase 1  

recombinante humaine (rhDNase):  
◦ Efficacité démontrée au cours des DDB en 

rapport avec une mucoviscidose 
    (Milla CE. Thorax 1998) 

◦ Aggravation de la fonction respiratoire des 
DDB hors mucoviscidose  

     (O’Donnell AE et al. Chest 1998) 



Pathogénie des DDB 
Vicious cycle hypothesis 

Pamela. AJRCCM 2013 
Konstantinos P et al. Pneumon 2011 
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Traitements inhalés des DDB 

Pamela. AJRCCM 2013 
Konstantinos P et al. Pneumon 2011 
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}  Nébulisation d’eau: étude sur 8 patients 
montre une amélioration de la quantité des 
expectorations recueillies pendant une 
séance de drainage bronchique  

      Conway JH et al. Respir Med 1992 
 

}  Nébulisation de sérum physiologique: 
amélioration du drainage bronchique 
      Sutton PP et al . Thorax 1988  
      Kellett F et al. Respir Med 2005 

 

}  Nébulisation de terbutaline: amélioration du 
drainage bronchique 





}  Étude randomisée contrôlée croisée en 
aveugle  sur 3 mois (28patients) 

Kellet F et al. Respiratory Medicine 2011 



Kellet F et al. Respiratory Medicine 2011 

Amélioration significative 
de la qualité de vie, des 
exacerbations et de la 
fonction respiratoire 



}  Étude randomisée contrôlée double aveugle, 
40 patients (inhalation de SP 6% vs inhalation 
SP 0.9%) 2 fois/j pendant 12 mois. 

Caroline H.H et al. Respiratory Medicine 2012 

Réduction de la 
colonisation des 
expectorations 
dans les deux 
groupes (50% vs 
15%; p=0.046) 

Bonne 
tolérance du 
traitement 



}  Manittol inhalé 320mg/j (231 
patients) vs placébo (112 patients ) 

}  Étude randomisée contrôlée double 
aveugle 

}  Ttt pendant 12 sem 
}  Objectif principal: poids des 

expectorations et qualité de vie 

Bilton D et al. Chest 2013 



}  Étude randomisée contrôlée double aveugle 
}  Mannitol (400mgx2/j) vs mannitol faible dose 
}  461 patients  
}  Traitement  pd 52 semaines 
}  Résultats : 
◦  Pas de différence pour les exacerbations (RR=0,92; 

p=0,31) 
◦  Augmentation du temps jusqu’à la première 

exacerbation (RR=0,78; p=0,02) 
◦  Amélioration de la qualité de vie (-2,4; p=0,046) 
◦  Effets secondaires minimes et similaires dans les 

deux groupes 
Bilton D et al. Thorax 2014 







}  Traiter une infection bactérienne (eradication 
antibiotherapy) 

 
}  Diminuer la charge bactérienne chez des 

patients colonisés (suppressive 
antibiotherapy) 

 
}  Traiter une exacerbation 

}  ATB utilisés: tobramycin, gentamycin, 
colistin, cipro…  



James D. Chalmers et al. Eur Respir J 2015 



James D. Chalmers et al. Eur Respir J 2015 



}  1ère infection à P. Aeruginosa: antibiothérapie 
inhalée et antibiothérapie systémique 

}  Colonisation bactérienne: antibiothérapie 
inhalée si exacerbations fréquentes ou déclin 
rapide de la fonction respiratoire  

Bilton D. Chest 2006 
Barker AF. N Engl Med 2002 

BTS 2010 





}  Inflammation des VAS: PNN 

 
}  Les AINS préviennent la détérioration de la 

fonction respiratoire au cours de la 
mucoviscidose (ibuprofène).  

(Pamela. AJRCCM 2013) 



}  AINS inhalés vs placébo ou ttt habituel, DDB 
hors mucoviscidose stable 

}  1 seule étude retenue 

}  25 adultes bronchorrhéïques dont 8 DDB 
}  Indométacine inhalée (2,4 µg dans 2ml de SP 

3fois/j) vs placebo ( aérosol de 2 ml SP ) 
pendant 14 jours 

}  Évaluation à 14j de ttt 

Pizzutto SJ et al. Cochrane Database Syst Rev 2016 



}  Inflammation des VAS 

}  DDB augmente le risque d’HRB : 45% des DDB 
ont une HRB  

     (Müsellim et al. JCAM 2013) 
     (Ip M et al. Lung 1991) 

 

}  20% des patients DDB ont une réversibilité 
aux B2 mimétiques 

}  Association DDB-asthme fréquente 

(Pamela. AJRCCM 2013) 

(Jain NK et al. Indian J Chest Dis Allied Sci 1992) 



 Kapur N et al. Cochrane Database Syst Rev 2009 

}  Pas d’étude sur l’enfant 
} 6 études de l’adulte: 278 patients 
◦ 5 sur 6 n’ont pas exclues l’asthme 
◦ ABPA exclue dans 2 études 
◦ 5 études contre placébo 
◦ 1 étude vs pas de traitement 
◦ DDB à l’état stable  
◦ CI à doses modérées à élevées 
◦ Durée de suivi: 4 à 52 sem 



 
Forest plot of comparison: 1 Stable State Bronchiectasis (6 months 
or less), outcome: 1.1 Clinical severity indices. 

 Kapur N et al. Cochrane Database Syst Rev 2009 

Etude sur 6 mois 



Forest plot of comparison: 1 Stable State Bronchiectasis (6 months or 
less), outcome: 1.2 Lung function indices. 



 Kapur N et al. Cochrane Database Syst Rev 2009 

Augmentation de la concentration des germes 
dans les expectorations 



Nannini LJ et al . Cochrane Database Syst Rev 2012 

Combined inhalers versus long-acting beta2-agonists (primary 
outcomes), outcome: 1.3 Pneumonia. 



The stepwise management of non-CF bronchiectasis.  

James D. Chalmers et al. Eur Respir J 2015 





}  Association fréquente des DDB avec l’asthme 
et la BPCO 
◦  29 à 50% des patients BPCO ont des DDB  

    O’Brian et al. Thorax. 2000 
    Patel IS et al. AJRCCM 2004    

}  « Asthma-like symptoms » et « COPD-like 
symptoms » chez les patients DDB: fréquents 
et aggravent le pronostic 

    Keinstinen T et al. ERJ 1997 
  Field CE et al. Archives of desease in childhood 1969 



}  1 étude retenue (Martinez-Garcia 2012) 

}  Étude randomisée contrôlée croisée (40 patients) 

Budésonide  
(1600 µg) 

Budésonide  
(1600 µg)  

Budésonide  (640 
µg) 
+ formotérol 18 µg 

3 mois 3 mois 

Goyal V et al. Database Syst Rev 2014 



Goyal V et al. Database Syst Rev 2014 

Forest plot of comparison: transient dyspnea index. 

Forest plot of comparison: cough-free days. 



Goyal V et al. Database Syst Rev 2014 

Forest plot of comparison: exacerbations. 

Forest plot of comparison: FEV1 (change from baseline in mL). 

Forest plot of comparison: quality of life (total SGRQ score). 



Goyal V et al. Database Syst Rev 2014 





Yoshinobu Saito et al. Inter Med 2008 

Lasserson T et al. Cochrane Database Syst Rev. 2001 



}  22 patients DDB stables 
}  Tiotropium 18µg/j pendant 28jours 
}  Évaluation des symptômes, fonction 

respiratoire et BODE index 

  Amélioration significative 
du score symptômes 
(p<0.01), de la tolérance à 
l’excercice et  de l’index 
BODE (p<0.05)  
  Pas d’amélioration de la 

fonction respiratoire 





}  Étude cas croisés (chaque patient est son propre 
témoin) de 2007 à 2011à Séoul (Corée)  

}  192Adultes, DDB confirmées par TDM, ttt 
ihnalé>390j avant l’hémoptysie (LABA,LABA-CI, 
LAMA, SABA) 

}  Comparaison de l’exposition aux thérapies inhalées 
1 mois avant l’hémoptysie (risk period) et 6à7 mois 
avant l’hémoptysie (control period) 

LEE J-K et al. INT J TUBERC LUNG DIS 2014 



LEE J-K et al. INT J TUBERC LUNG DIS 2014 

 
 



LEE J-K et al. INT J TUBERC LUNG DIS 2014 



} Thérapies inhalées sous forme de 
poudre sèche  

} Phagothérapie:  
◦ Administration de virus dont l’hôte est 
la bactérie 
◦ Administration par voie inhalée (spray 
nasal, nébulisation, poudre sèche) 
◦ Études de phase I et II 



} Données actuelles insuffisantes 
} Résultats controversés 
} Niveau de preuve faible 
} Amélioration des symptômes 
}  Pas d’amélioration de la fonction 
respiratoire ? Qualité de vie? 
exacerbations? 

} Autres études nécessaires + + + 




