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Meilleures pratiques actuelles
et futures pour la prise en charge

de la bronchectasie a fibrose
non kystique




Clause de non-responsabilité

* Les produits médicaux non approuvés ou les utilisations non approuvées de
produits médicaux approuvés peuvent étre discutés par la faculté ; ces situations
pouvant correspondre au statut d'approbation en vigueur dans une ou
plusieurs juridictions

* USF Health et touchIME ont demandé a la faculté responsable de la présentation
de veiller a communiquer toute référence faite a une utilisation sans étiquette ou

non approuvée

* USF Health et touchIME ne cautionnent explicitement ou implicitement aucun
produit non approuvé ni les utilisations non approuvées faites en mentionnant ces
produits ni les utilisations dans les activités USF Health et touchIME

* USF Health et touchIME déclinent toute responsabilité en cas d'erreurs
ou d'omissions
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Stratégies pharmacothérapeutiques disponibles et émergentes
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.* Incidence et prévalence de la bronchectasie non-FK

* La prévalence et l'incidence augmentent avec |'age et au fil du temps,
bien que des données récentes soient manquantes'™

% =

<@y
Incidence : 29 cas/100 000 adultes 4gés Incidence au Royzj\ume-Un|4
de > 18 ans en 20132 de la bronchectasie non-FK

112004 ®2013
Prévalence : 139 cas/100 000 adultes
agés de = 18 ans en 20132

o Augmentation de 8,7 % par an dans
la base de données des demandes
d'indemnisations de patients O O © 9O © O O

A ¥ & o A >
ambulatoires de Medicare aux N SRS f,Q/ A
Etats-Unis entre 2000 et 20073" Age

*Analyse de la base de données des demandes d'indemnisations de Medicare de patients ambulatoires atteints de bronchectasie non-FK.

FK, fibrose kystique.
1. Eralp EE, et al. BMC Pulm Med. 2020;20:172 ; 2. Weycker D, et al. Chron Respir Dis. 2017;14:377-84 ; 3. Seitz AE, et al. Chest. 2012;142:432-9 ; touch
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4. Quint JK, et al. Eur Respir J. 2016;47:186-93.

Taux global pour
100 000 années-personnes




. Exacerbations aigués chez les patients atteints de bronchectasie
- non-FK
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définie en tant que
détérioration d'au moins

1 3 symptomes pendant , .
Toux e > 48 heures®” ' Hémoptysie®

*Définition de I'European Multicentre Bronchiectasis Research Collaboration (EMBARC) et du groupe de travail chargé des définitions de I'US Bronchiectasis Research Registry (BRR).
FK, fibrose kystique.
1. Macfarlane L, et al. Clin Med (Lond). 2021;21:571-7 ; 2. Delestre-Levai |, et al. ERJ Open Res. 2021;7:00096-2021 ; 3. Hill AT, et al. Eur Respir J. 2017;49:1700051. RESPIRATORY®




Prise en charge des infections chroniques
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.* Infections chroniques chez les patients atteints
- de bronchectasie non-FK

La plupart des études indiquent que jusqu'a 60 % des patients atteints de\
bronchectasie non-FK présentent une infection chronique?

Pas de définition standardisée actuelle de I'infection chronique?

Définition générale : au moins deux cultures positives consécutives ou
plus de 50 % de cultures positives pour le méme pathogene dans un délai
de 6 a 12 mois, dans des échantillons prélevés a au moins 1 mois

d'intervalle’™ /

FK, fibrose kystique.
1. Di Pasquale M, et al. Expert Opin Pharmacother. 2020:21:1975-90 ; 2. Martinez-Garcia MA, et al. Arch Bronconeumol (Engl Ed). 2018;54:88-98 ; fouch
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3. Pressler T, et al. J Cyst Fibros. 2011;10(Suppl. 2):S75-8.




.* Traitement pour les infections chroniques chez les patients
~ atteints de bronchectasie non-FK

N\
@ * Dégagement mécanique des voies respiratoires’

* Agents mucolytiques (solution saline nébulisée)?
* Antibiotiques par voie orale/IV (macrolides)?

N\
( I s
* Antibiotiques inhalés a long terme

(gentamicine, tobramycine, colistine, ciprofloxacine, aztréonam
* Agents mucolytiques (bromhexine)*

)2,3

\_
-

» Agents mucolytiques (rhDNase, acétylcystéine)?

@ » Bronchodilatateurs et corticostéroides a long terme?

. VAN

FK, fibrose kystique ; IV, intraveineuse ; rhDNase, désoxyribonucléase recombinante humaine.
1. Severiche-Bueno D, et al. Breathe. 2019;15:286-95 ; 2. Imam JS, Duarte AG. Respir Med. 2020;166:105940 ;

fouch
3. Martinez-Garcia M-G, et al. Arch Bronconeumol. 2018;54:88-98 ; 4. Hill AT, et al. Thorax. 2019;74(Suppl. 1):1-69. RESPIRATORY®




.* Directives de protocole d'éradication pour la prise en charge de
~la bronchectasie non-FK

Certaines directives cliniques recommandent des antibiotiques
inhalés pour le traitement de l'infection précoce a
Pseudomonas aeruginosa™

Les directives de I'ERS suggerent de ne pas utiliser de
protocoles d'éradication pour d'autres organismes® j

FK, fibrose kystique ; ERS, European Respiratory Society. { ye
1. Martinez-Garcia M-G, et al. Arch Bronconeumol. 2018;54:88-98 ; 2. Pasteur MC, et al. Thorax. 2010;65 (Suppl. 1):i1-58 ; 3. Polverino E, et al. Eur Respir J. 2017;50:1700629. RESPIRATOR




Stratégies pharmacothérapeutiques
disponibles et émergentes
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Directives de la British Thoracic Society

Ftape 1

4 )

e Traiter la cause
sous-jacente

* Techniques de dégagement
des voies respiratoires
+ réadaptation pulmonaire

Vaccination annuelle contre
la grippe
Traitement antibiotique

rapide pour les
exacerbations

2 3 exacerbations/an

4 Ftape 2

* Réévaluer en
physiothérapie et
envisager un
traitement

J

\Plan d'autogestion

\ muco-actif

\

2 3 exacerbations/an

* Pour P. aeruginosa :
antibiotiques
antipseudomonaux inhalés a
long terme ou macrolides a
long terme

Pour les autres pathogénes :
macrolides a long terme /
antibiotiques ciblés a long
terme inhalés ou par

voie orale

En cas d'absence de
pathogene :

\ macrolides a long terme

4 Etape 3 )

_* Prise en charge par étapes de la bronchectasie non-FK stable

2 3 exacerbations/an
(" Etaped )

* Macrolides a long
terme et
antibiotiques inhalés
along terme

J

. J

v

2 5 exacerbations/an

Etape 5

Envisager des
antibiotiques réguliers
par IV tous les

2 a3 mois

L'étape suivante est que la voie de prise en charge doit étre envisagée si des symptomes significatifs

persistent, méme si les patients ne répondent pas aux critéres d'exacerbation

FK, fibrose kystique ; IV, intraveineuse.

Hill AT, et al. Thorax. 2019;74(Suppl. 1):1-69.

@ouch
RESPIRATORY®




. * Essais cliniques clés sur la bronchectasie non-FK

Brensocatib (WILLOW)?! Colistiméthate sodique (PROMIS-1)%3

Etude de phase Il chez des patients Etude de phase Il chez des patients adultes
adultes avec 2 2 exacerbations au cours présentant P. geruginosa dans leurs
des 12 derniers mois expectorations et 2 2 exacerbations ou 1
N=256 nécessitant des antibiotiques par IV au
5 cours des 12 derniers mois

25e centile du temps jusqu'a la premiére exacerbation Taux d'exacerbation annuel
p=0,04

p=0,03

-

p=0,00101

Exacerbations/pa

tient/an

Placebo 10mg 25mg Placebo

Incidence plus élevée d’EIIP dentaires et cutanés
pour les doses de 10 mg et 25 mg de brensocatib
respectivement, par rapport au placebo

Proportion similaire de patients présentant des El
entre les groupes de traitement

CMS, colistiméthate sodique ; El, effet indésirable ; EIIP, El d'intérét particulier ; FK, fibrose kystique ; IV, intraveineuse.
1. Chalmers J, et al. N Engl J Med. 2020;383:2127-37 ; 2. Haworth CS, et al. Eur Respir J. 2021;58:RCT4267 ; :
3. NCT03093974. Disponible a I'adresse : https:/clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT03093974 (consulté le 5 avril 2022). RESPIRATORY®



https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT03093974

. * Essais cliniques en cours sur la bronchectasie non-FK

Brensocatine
(inhibiteur de la DPP-1 par voie orale)?
* Essai ASPEN de phase Il

o Achevement estimé : mars 2024

Colistiméthate sodique (antibiotiques inhalés)?
* Essai PROMIS Il de phase I
o Achevement estimé : février 2022

Melphalan (agent alkyrique inhalé)3
* Essai SEADIB1 de phase
o Achévement estimé : décembre 2021

DPP, dipeptidyl peptidase ; FK, fibrose kystique ; IL-5R, récepteur de l'interleukine 5.

Benralizumab (anti-IL-5R sous-cutané)*
e Essai MAHALE de phase I
o Achevement estimé : janvier 2026

Roflumilast (anti-inflammatoire par voie orale)®
* Essai NCT04322929 de phase Il
o Achevement estimé : février 2022

CSL787 (immunoglobuline inhalée)®
* Essai NCT04643587 de phase |
o Achévement estimé : mai 2022

1. NCT04594369. Disponible a I'adresse : https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04594369 (consulté le 23 mars 2022) ; 2. NCT03460704. Disponible a I'adresse :

https://clinicaltrials.gov/ct2/show/record/NCT03460704 (consulté le 23 mars 2022) ; 3. NCT04278040. Disponible a I'adresse :

https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04278040 (consulté le 23 mars 2022) ; 4. NCT04278040. Disponible a I'adresse : https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT05006573
(consulté le 23 mars 2022) ; 5. NCT04322929. Disponible a I'adresse : https://clinicaltrials.gov/ct2/show/record/NCT04322929 (consulté le 23 mars 2022) ;

6. NCT04643587. Disponible a I'adresse : https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04643587 (consulté le 23 mars 2022).
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