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Cas de liaison 
mucoviscidose 7:
Transplantation pulmonaire

Dr Gregory Berra, MD
Service de pneumologie
Hôpitaux Universitaires de Genève

- La transplantation 
pulmonaire est proposée aux 
patients souffrant d'une 
insuffisance respiratoire 
avancée et progressive

- Quand tous les autres 
traitements disponibles ont 
été essayés

- L'espérance de vie du patient 
à 2-3 ans sans transplantation 
est réduite
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Capacités pulmonaires
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L’impact croissant des maladies respiratoires
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Inactivité et maladies respiratoires

Garcia-Aymerich, Thorax 2006;772-778

Admission BPCO Mortalité toute cause

Que faire lorsque ces traitements ne suffisent plus?
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IOAKEIM, RMS, 2022
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Dr. James D. Hardy (1918–2003)

1963

Dr. Joel Cooper (1918–2003)

November 7, 1983: SLT

November 26, 1986:BLT

Plateau d’Hardangervidda Norvège
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Nombre de patients en Suisse

Source: rapport annuel 2024 Swiss Transplant

Source: swisstransplant et SOAS (OFSP)
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Principaux diagnostics posant l’indication à une 
transplantation pulmonaire

IOAKEIM, RMS, 2022

Courtesey of Anne Mornand
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Clancy & Jain, AJRCCM 2012;186:593-7

Adult Lung Transplants (2005-6/2013)
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p < 0.0001

(N = 23,177)

Recipient age (years)

Statistically Significant Risk Factors For 5 Year Mortality Conditional on Survival to 1 Year 
with 95% Confidence Limits

2019
JHLT. 2019 Oct; 38(10): 1015-1066

CF Tx < 2010

CF Tx 2010-20

Courtesy Prof J-D Aubert
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La difficulté d’apprivoiser la fenêtre de transplantation…

IOAKEIM, RMS, 2022
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(<40% pour les patients <18 ans).

- TM6<400m

- Hypoxémie au repos ou à l'exercice

- Hypercapnie (PaCO2>50 mmHg)

- Mise en évidence d'une hypertension pulmonaire ou d'une dysfonction

ventriculaire droite à l'échographie cardiaque

- Aggravation de l’état nutritionnel malgré les supplémentations

- La répétition d’exacerbations infectieuses nécessitant une antibiothérapie

intraveineuse (>2/an) ou nécessitant une ventilation en pression positive

- Hémoptysie massive (>240 ml) nécessitant un transfert en service de

soins continus ou une embolisation

- Antécédent de pneumothorax
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2021
2019

CRITERES POUR INSCRIRE SUR LISTE DE GREFFE UN PATIENT SUIVI POUR MUCOVISCIDOSE

VEMS<25% de la valeur prédite ou déclin rapide de la fonction respiratoire (>30% de baisse rapide sur les 12 derniers mois)

Hospitalisations fréquentes (en particulier si >28 jours sur la dernière année)

Exacerbation nécessitant une ventilation mécanique

Insuffisance respiratoire chronique avec hypoxémie ou majoration des besoins en oxygène

Hypercapnie avec VNI au long cours

Hypertension pulmonaire (PAPs>50 mmHg ou dysfonction ventriculaire droite à l’échographie cardiaque),

Aggravation de l’état nutritionnel avec IMC<18 kg/m2 malgré supplémentation,

Hémoptysies menaçantes malgré embolisations,

Pneumothorax récurrent ou réfractaire à tout traitement

Limitation fonctionnelle majeure (classe fonctionnelle OMS IV).

POUR LES PATIENTS DE MOINS DE 18 ANS :

VEMS<30% de la théorique.

QUELQUES PARTICULARTIES DE LA MUCOVISCIDOSE

Burkholderia cenocepacia and 
multivorans

Yeung, JHLT 2020
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Risques augmentés en presence de certaines
bactéries et champignons

Scedosporium apiospermum or Lomentospora prolificansM. abscessus

Evolutions récentes dans le 
domaine de la mucoviscidose
Y a-t-il encore des transplantations pour cette indication?
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95% CI 12.7 to 15.8 
p<0.001

95% CI -44.4 to -39.3
p<0.001

Elexacaftor/Tezacaftor/Ivacaftor: 
étude de phase 3 chez les patients F508del/mutation avec 
fonction quasi-nulle ou minimale de CFTR 

Middleton et al, NEJM 2019,381:1809-19 

VEMS +14.3%VEMS +14.3%[Cl-]sudoraux  - 41.8 mmol/L[Cl-]sudoraux  - 41.8 mmol/L
Exacerbations 
respiratoires 

- 63%

Exacerbations 
respiratoires 

- 63%

Regard et al. Cells 2022,11, 1769
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Courtesy Jérôme Plojoux

Elexacaftor/Tezacaftor/Ivacaftor: Etude de vraie-vie chez les 
patients F508del/autre avec mucoviscidose sévère à 3 mois de 
traitement

N = 5

N = 53

Burgel et al. AJRCCM Feb 2021
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- 55%- 55%

Martin et al. Am J Respir Crit Care Med. 2021 Dec 15.

Diminution majeure du nombre de transplantations pulmonaires 
chez les patients atteints de mucoviscidose: l’expérience 
française

Adult Lung Transplants (2005-6/2013)
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p < 0.0001

(N = 23,177)

Recipient age (years)

Statistically Significant Risk Factors For 5 Year Mortality Conditional on Survival to 1 Year 
with 95% Confidence Limits

2019
JHLT. 2019 Oct; 38(10): 1015-1066

CF Tx < 2010

CF Tx 2010-20

CF Tx >2025 ?

Courtesy Prof J-D Aubert
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Risques, complications, parcours
de soin et contraintes après 
transplantation
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The immune system, Parham
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Semin Respir Crit Care Med 2021; 42(03): 411-427

DOI: 10.1056/NEJMra033540
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Effets secondaires
Coeur

Vaisseaux

AVC

HTA
Diabète

Digestif

Rein

Ostéoporose

Risque de tumeurs

Check-up périodiques pour dépister et prendre en charge précocément des problématiques induites
potentiellement par la transplantation et les medicaments immunosuppresseurs

1. Suivi dentiste annuel
2. Ophtalmologue
3. Dermatologue
4. Contrôle cardiaque
5. Mammographie
6. Dépistage gynécologique
7. Colonoscopie
8. Gastroscopie
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Chambers, ISHLT, 2019

Survie après une transplantation pulmonaire
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Courtesy Prof J-D Aubert
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Roux, 2020
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Présentation clinique du rejet aigu

• ASPECIFIQUE et INCONSTANTE: Dyspnée, toux,
syndrome grippal, malaise, oppression thoracique

• VEMS chute > ou égale à 12%
• VEMS stable n’exclut pas rejet aigu (25% pourcent

des rejets sont découverts sur une bronchoscopie
de suivi avant 6 mois)

Ng AJR 2009

Morlion Am J Resp Crit Car 2002

Finklestein 2005 Heart Lung 2005
Millet Am Rev Respir Dis 1989
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Biopsies transbronchiques

• TBBx reste le Gold standard pour 
le diagnostic

• Sensibilité imparfaite

J Heart Lung Transplant. 2007;26:1229

Glanville, AJRCCM, 2009

Shino, AJT, 2017

Gradation de 
l’intensité du 
rejet

53

54



2025-04-04

28

Roux, 2020

La dysfunction chronique du greffon (CLAD)

BO
S

RA
S

Verleden – ISHLT Guidelines 2019
Sato, 2011
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Pro-inflammatory and pro-fibrotic milieu

Myofibroblast
activation

ECM

IRI 

“Damaged epithelium”
“Damaged endothelium”

Fibrosis vicious circle

Transplant cells

CLAD

resolution
Infection Rejection 

GERD, environment 

Allo-immunity 

Modèle physiopathologique

Conclusion

• Un patient atteint de la mucoviscidose ne devient pas brusquement 
candidat à une transplantation.

• La transplantation est l’ultime option thérapeutique à disposition pour 
prolonger la survie et améliorer la qualité de vie des patients après avoir
épuisé toutes les autres traitements.

• La survie des patients transplantés pour mucoviscidose est meilleure que 
pour les autres indications.

• Les risques et contraintes liées à la transplantation ne se limitent pas à 
l’intervention chirurgicale.

• L’avénement des modulateurs du CFTR est en train de changer le paysage 
de la transplantation pulmonaire en ce qui concerne la mucoviscidose.
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