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Dilatations	des	bronches		

La	dilatation	des	bronches	ou	bronchiectasie	est	
maladie	respiratoire	chronique		définie	par	la	
presence	:	
syndrome	clinique	fait	de	toux,	production	
bronchique	associé	ou	pas	à	des	infections	
respiratoires	récurrentes	
dilatation	bronchique	permanente	à	l’imagerie	
(scanner	thoracique	+++)			

The	‘‘vicious	circle’’	of	bronchiectasis	originally	
described	by	Cole.	Cole	PJ,	Eur	J	Respir	Dis	Suppl.	1986	



Physiopathologie	

Flume,	Chalmers	&	Olivier.	Advances	in	bronchiectasis:	
endotyping,	genetics,	microbiome,	and	disease	heterogeneity.	
Lancet.	2018	Sep	8;392(10150):880-890.		



Pourquoi	faut-il	«	phénotyper	»	les	patients	?		

Phenotype	:	comme	un	ensemble	de	caractéristiques	observables	d'un	individu	résultant	
de	l'interaction	de	sa	nature	(génétique)	et	de	l'environnement	

1	Han	et	al.	Am	J	Respir	Crit	Care	Med	2010	;	2	Chalmers.	Journal	of	Chronic	Obstructive	Pulmonary	Disease	2017	;	3	Wang	
et	al.	Eur	Respir	J	2016	



Pourquoi	faut-il	«	phénotyper	»	les	patients	?		

Phenotype	:	comme	un	ensemble	de	caractéristiques	observables	d'un	individu	résultant	
de	l'interaction	de	sa	nature	(génétique)	et	de	l'environnement	
Patients	BPCO	1	:	phenotype	définit	par	un	ou	une	combinaison	d'attributs	de	la	maladie	
qui	décrivent	les	différences	entre	les	individus	atteints	de	BPCO	en	relation	avec	des	
résultats	cliniquement	significatifs	(symptômes,	exacerbations,	réponse	au	traitement,	taux	
de	progression	de	la	maladie	ou	décès)4		applicable	à	d’autres	entités…	

1	Han	et	al.	Am	J	Respir	Crit	Care	Med	2010	;	2	Chalmers.	Journal	of	Chronic	Obstructive	Pulmonary	Disease	2017	;	3	Wang	
et	al.	Eur	Respir	J	2016	



Pourquoi	faut-il	«	phénotyper	»	les	patients	?		

Phenotype	:	comme	un	ensemble	de	caractéristiques	observables	d'un	individu	résultant	
de	l'interaction	de	sa	nature	(génétique)	et	de	l'environnement	
Patients	BPCO	1	:	phenotype	définit	par	un	ou	une	combinaison	d'attributs	de	la	maladie	
qui	décrivent	les	différences	entre	les	individus	atteints	de	BPCO	en	relation	avec	des	
résultats	cliniquement	significatifs	(symptômes,	exacerbations,	réponse	au	traitement,	taux	
de	progression	de	la	maladie	ou	décès)4		applicable	à	d’autres	entités…	
En	termes	pratiques	2	:	aspects	du	patient	qui	influencent	la	prise	de	décision	clinique	
(surveillance	étroite	à	cause	d'un	mauvais	pronostic)	ou,	peut-être	plus	important	
comment	un	patient	devrait	être	traité	en	se	basant	sur	une	réponse	spécifique	à	une	
thérapie	
Autres	exemple	parlant	3	:	BPCO	avec	antécédents	d’exacerbations		plus	susceptible	d'être	
un	exacerbateur	à	l'avenir	et	peut	donc	être	classé	comme	un	phénotype	exacerbateur	
même	si	les	patients	peuvent	exacerber	pour	plusieurs	raisons	(inflammation	éosinophile	
ou	neutrophile,	immunodéficience,	comorbidité,	susceptibilité	génétique	ou	microbienne,	
dysbiose…	
1	Han	et	al.	Am	J	Respir	Crit	Care	Med	2010	;	2	Chalmers.	Journal	of	Chronic	Obstructive	Pulmonary	Disease	2017	;	3	Wang	
et	al.	Eur	Respir	J	2016	



Endotypes,	phénotypes	et	dilatation	des	bronches		

§ Phénotypes		émergeant	:	Imagerie,	microbiologie,	étiologie,	
comorbidités,	pronostic,	clustering	multidimentionnel,	inflammation…	

§ Le	but	de	la	stratification	des	maladies	est	de	définir	les	endotypes	
§ Endotypes	:	sous-types	d'une	condition	définie	par	un	mécanisme	
fonctionnel	et	physiopathologique	distinct.		

§ En	pratique	pour	la	dilatations	des	bronches		
§ Physiopathologie	encore	mal	comprise	
§  Endotypes	non	précis	
§  impossible	de	baser	les	décisions	de	traitement	sur	les	endotypes	
§ Biologie	sous-jacente	essentiel	
	



Imagerie	des	dilatations	des	bronches	
Aspects	radiologiques,	hétérogènes	
Correlée	avec	:	étiologie,	symptômes,		exacerbations	1	et	décés		
	

	1	Chalmers	et	al.	The	Bronchiectasis	Severity	Index.	Am	J	Respir	Crit	Care	Med	2014	
2	Loebinger	et	al.	Mortality	in	bronchiectasis.	Eur	Respir	J	2009	



Localisation	basales		



Localisation	basales		

Localisation	aux	sommets	



Localisation	centrales		



Localisation	centrales		

Lobes	moyens			



Imagerie	des	dilatations	des	bronches	
Aspects	radiologiques,	hétérogènes	
Correlée	avec	:	étiologie,	symptômes,		exacerbations	1	et	décés		
	
§  Lobes	inferieurs		

§  Phénotype	le	plus	frequent	caracteristique	des	formes	idiopathiques,	associées	à	la	BPCO,	
causes	infectieuses	et	pathologies	d’aspiration		

§  Lobes	moyens		
§  	mycobactérie	atypiques,	dyskinésie	cyliaire	primitive		

§  Lobes	supérieurs			
§  Exclure	absolument	une	mucoviscidose	+++	

§ Régions	centrales		
§  Phenotype	le	moins	frequent	devant	évoquer	une	ABPA	ou	un	syndrome	de	Mounier-Kuhn	

	1	Chalmers	et	al.	The	Bronchiectasis	Severity	Index.	Am	J	Respir	Crit	Care	Med	2014	
2	Loebinger	et	al.	Mortality	in	bronchiectasis.	Eur	Respir	J	2009	



Distribution	of	Major	Pathogens	from	Sputum	and	Bronchoalveolar	Lavage	Fluid	in	Patients	with	Noncystic	Fibrosis	Bronchiectasis:	A	Systematic	Review	

Xu	et	al	CMJ	2015	

Méta-analyse	1996	à	2014	
§  Bronchiectasies	non	mucoviscidose	(bnm)		
§  n	=	3073	patients		
§  cultures	positives	=		65%	(2358)	
Hétérogénéité	
§  Conditions	prélèvements	
§  Antibiothérapies…		
	
§  H.	Influenzae	:	 	29	à	37	%	
§  P.	Aeruginosa	:		 	08	à	28	%	
§  S.	pneumoniae:	 	11	à	14	%	
§  S.	Aureus	:	 	 	05	à	12	%	
§  M.	Catarrhalis	: 	08	à	10	%	
	
Pas	de	données	virales	ou	fongiques		
Pas	de	données	sur	Co-isolement	Distribution	of	Major	Pathogens	from	Sputum	and	Bronchoalveolar	Lavage		

Fluid	in	Patients	with	Noncystic	Fibrosis	Bronchiectasis:	A	Systematic	Review	

Impact	de	la	microbiologie	sur	les	phénotypes	?	



Microbiology	of	non-CF	bronchiectasis	

Bronchiectasis:	European	Respiratory	Monograph	-	R.A.	Floto	&	C.S.	Haworth	

Foweraker		and	Wat,	ER	Monograph	2011		

Impact	de	la	microbiologie	sur	les	phénotypes	?	



Impact	de	la	microbiologie	sur	les	phénotypes	?	

§ Microbiologie		=	élement	majeur	pour	phénotyper	les	patients	
§  La	presence/absence	de	bactérie,	le	type	de	bactérie	influence	la	
symptomatologie	des	patients,	les	exacerbations	et	constitue	un	facteur	
indépendant	associé	à	la	mortalité		

§  Impact	de	la	coloniasation	à	Pseudomonas	Aeruginosa	et	effet	sur	la	mortalité	

	Finch	et	al.	comprehensive	analysis	of	the	impact	of	pseudomonas	aeruginosa	colonization	on	prognosis	in	adult	bronchiectasis.	Ann	Am	Thorac	Soc	2015	
Intervention	points	in	managing	P.	aeruginosa	respiratory	infection	in	patients	with	non-cystic	fibrosis	bronchiectasis		

Wilson	et	al.	Respiratory	Medicine	(2016).	Adapted	with	permission	from	figure	by	Dr.	Patrick	Flume		



Impact	of	microbiology	on	annual	exacerbation	frequency	in	bronchiectasis	

Chalmers	et	al.	Am	J	Respir	Crit	Care	Med	2014	

Impact	de	la	microbiologie	sur	les	phénotypes	?	



Intervention	points	in	managing	P.	aeruginosa	respiratory	infection	in	patients	with	non-cystic	fibrosis	bronchiectasis		

Wilson	et	al.	Respiratory	Medicine	(2016).	Adapted	with	permission	from	figure	by	Dr.	Patrick	Flume		

Impact	de	la	microbiologie	sur	les	phénotypes	?	





Finch	et	al.	comprehensive	analysis	of	the	impact	of	pseudomonas	aeruginosa	colonization	on	prognosis	in	adult	bronchiectasis.	Ann	Am	Thorac	Soc	2015	
Chalmers.	Journal	of	Chronic	Obstructive	Pulmonary	Disease	2017	

Impact	de	la	microbiologie	sur	les	phénotypes	?	



The	Microbiome	and	Emerging	Pathogens	in	Cystic	Fibrosis	and	Non–Cystic	Fibrosis	Bronchiectasis	

Microbiome	Green	Semin	Respir	Crit	Care	Med	2015	

Burkholderia,	Stenotrophomonas,	Achromobacter,	Ralstonia	
	Pandoraea,	Nontuberculousmycobacteria,	Fungal	species...	

Impact	de	la	microbiologie	sur	les	phénotypes	?	



Risk factors for multidrug-resistant pathogens in  
bronchiectasis exacerbations	

Menéndez	et	al.	BMC	Infectious	Diseases	2017	

§  Etude	observationelle	prospective		
§  Patients	en	premières	exacerbation		
§  Recherche	de	BMR		

§  Objectif	:	facteurs	des	risques	associés	
aux	excacerbation	et	BMR	

§  233	exacerbations,	microorganismes	
pour	159	episodes.	

	
§  MBR	20.1%	épisodes:		

§  P	aeruginosa	(48.5%)	
§  SAMR	(18.2%)		
§  BLSE	(6.1%)	

Impact	de	la	microbiologie	sur	les	phénotypes	?	



Risk factors for multidrug-resistant pathogens in bronchiectasis exacerbations	

Menéndez	et	al.	BMC	Infectious	Diseases	2017	

Impact	de	la	microbiologie	sur	les	phénotypes	?	



§  EMBARC	:	European	Multicentre	Bronchectasis	Audit	and	Research	Collaboration	

§ Un	registre	européen	soutenu	par	l’ERS,	initié	en	2015	
§ Constitué	de	registres	nationaux	autonomes		

§ Concernant	les	bronchectasies	HORS	mucoviscidose	

§ Alimenté	par	de	nombreux	cliniciens	provenant	de	différents	horizons	

§  Financement	industriel	

§ Promoteur:	Université	de	Dundee;	

§  Investigateur	coordonnateur:	Dr	James	Chalmers	
§  Le	rationnel	:	très	peu	de	données	sur	bronchectasies	non	muco	en	termes	
d’épidémiologie,	diagnostic	et	prise	en	charge	

§ Objectifs	:	mieux	comprendre	et	prendre	en	charge	les	DDB	non	mucoviscidose	

Etiologie	des	dilatations	des	bronches	–	Registre	EMBARC		

The	EMBARC	European	Bronchiectasis	Registry:	protocol	for	an	international	observational	study.	
ERJ	2016	



Patient	involvement	in	the	EMBARC	project	

Patient	participation	in	ERS	guidelines	and	research	projects:	the	EMBARC	experience.	al	Breathe	2017	

Etiologie	des	dilatations	des	bronches	–	Registre	EMBARC		



Etiologie	des	dilatations	des	bronches	–	Registre	EMBARC		

James	D	Chalmers	

Lecturer	in	Respiratory	Medicine	

College	of	Life	Sciences	

University	of	Dundee,	UK	

jchalmers@dundee.ac.uk	

Eva	Polverino	
	
Hospital	Clinic	i	Provincial	de	Barcelona	
Calle	Villarroel,		
170	-	08036	Barcelona	(Spain)	E-
mail:epolveri@clinic.ub.es	

Stefano	Aliberti	

UO	Clinica	Pneumologica	

AO	San	Gerardo,	Via	Pergolesi	33	

20052,	Monza,	Italy	

stefano.aliberti@unimib.it	

Nombre	total	de	patients	inclus	dans	EMBARC	au	26-10-2018	12376	
	

Nombre	total	de	patients	restant	à	inclure	dans	EMBARC	au	26-10-2018		
	



EMBARC	France			
§  Registre	autonome		

§  Basé	sur	un	CRF	commun	
§  soutenu	SPLF-GREPI	
§  Validation	CCTIRS-CNIL		
§  Un	conseil	scientifique	

§  Objectifs	:		
§  Registre	représentatif	de	l’ensemble	des	bronchectasies	
diagnostiquées	en	France	

§  Contribuer	à	la	recherche	clinique	dans	ce	domaine	
§  De	favoriser	les	liens	et	les	travaux	académiques	avec	les	autres	
groupes	de	travail	du	GREPI	et	de	la	SPLF	d’autres	société	
savantes		

§  De	mettre	en	place	une	bio-banque	permettant	de	projeter	des	
études	phénotypiques	et	immunologiques	ultérieures	?	Au	26	octobre	2018	:	428	patients	inclus	en	France/	>	12.000	patients	!!!	

Etiologie	des	dilatations	des	bronches	–	Registre	EMBARC		



Etiologies	et	conditions	pathologiques	associées	aux	DDB	

Raising	awareness	of	bronchiectasis	in	primary	care.	Primary	Care	Respiratory	Medicine	2017	
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Mortality	in	non-cystic	fibrosis	bronchiectasis:		A	prospective	cohort	analysis	

Goeminne	et	al.	Respiratory	Medecine	2014	

Etiologies	et	conditions	pathologiques	associées	aux	DDB	



Des	scores	pronostiques	pour	phénotyper	les	patients?	

§ BPCO	:	score	ayant	contribué	à	la	comprehension	de	l’hétérogénité	de	la	maladie	
	

§  L’index	de	BODE	(Body	mass	index,	airflow	Obstruction,	Dyspnea	and	Exercise	
capacity)		

§ Classification	de	GOLD	(Global	initiative	for	chronic	Obstructive	Lung	Disease)	
	

§ Dilatations	des	bronches	:		

§  The	Bronchiectasis	Severity	Index	:	sévérité	de	la	maladie,	facteurs	independent	de	
risque	de	mortalité,	exercerbations,	hospitalisations	et	qualité	de	vie	

§  The	FACED	Score	:	système	de	scoring	pour	prédire	la	mortalité		chez	les	patients	
suivis	pour	dilatations	des	bronches		

Chalmers	et	al.	The	Bronchiectasis	Severity	Index.	Am	J	Respir	Crit	Care	Med	2014	
Martínez-García	et	al.	Multidimensional	approach	to	noncystic	fibrosis	bronchiectasis:	the	FACED	score.	Eur	Respir	J	2014	



0-	4	Mild	Bronchiectasis	
1	year	outcomes:	0	–	2.8	%	mortality	rate,	0	–	3.4	%	hospitalisation	rate	
4	year	outcomes:	0	–	5.3	%	mortality	rate,	0	–	9.2	%	hospitalisation	rate	

	
5	–	8	Moderate	Bronchiectasis	

1	year	outcomes:	0.8	–	4.8	%	mortality	rate,	1.0	–	7.2	%	hospitalisation	rate	
4	year	outcomes:	4	%	–	11.3	%	mortality	rate,	9.9	–	19.4	%	hospitalisation	rate	

	
9	+	Severe	Bronchiectasis	

1	year	outcomes:	7.6	%	–	10.5	%	mortality	rate,	16.7	–	52.6	%	hospitalisation	rate	
4	year	outcomes:	9.9	–	29.2	%	mortality,	41.2	–	80.4	%	hospitalisation	rate	

The	Bronchiectasis	Severity	Index	score	



	F	–	FEV1	(>	50%	=	0	points,	≤	50%	=	2	points)	

	A	–	Age	(≤	70	years	=	0	points,	>	70	years	=	2	points)	

	C	–	Chronic	colonisation	(no	Pseudomonas	=	0	points,	presence	of	Pseudomonas	=	1	point)	

	E	–	Extension	(<	2	lobes	affected	=	0	points,	≥	2	lobes	affected=	1	point)	

	D	–	Dyspnoea	(no	dyspnoea	=	0	points,	≥	2	on	Medical	Research	Council	scale	=	1	point)	

	0-2	points							Mild	bronchiectasis	

	3-4	points							Moderate	bronchiectasis	

	5-7	points							Severe	bronchiectasis	

The	FACED	Score	



Assessment	of	the	Non-Cystic	Fibrosis	Bronchiectasis	Severity:	The	
FACED	Score	vs	the	Bronchiectasis	Severity	Index	

Bronchiectasis	Severity	 FACED	Score		



Severe	Pseudomonas	infection	(16%)	
Other	chronic	infections	(Haemophilus)	(24%)	
Daily	sputum	production	without	colonisation	(33%)	
Dry	bronchiectasis	(27%)	

Phynotypes		

Clinical	phenotypes	in	adult	patients	with	bronchiectasis	

Albertini	et	al.	ERJ	2016	



Clinical	phenotypes	in	adult	patients	with	bronchiectasis	

Albertini	et	al.	ERJ	2016	



Clinical	phenotypes	in	adult	patients	with	bronchiectasis	

Albertini	et	al.	ERJ	2016	



	Cluster	Analysis	Approach	in	Bronchiectasis	

Phenotypes	:	
§  Young	women	with	mild	disease;	
§  Overweight	elderly	women	with	mild	bronchiectasis;	
§  Elderly	men,	severe	disease,	chronic	infection	(P.	aeruginosa),	airflow	obstruction	and	exacerbations	
§  Elderly	patients	with	‘severe’	disease	but	infrequent	exacerbations.	



	Cluster	Analysis	Approach	in	Bronchiectasis	



	Cluster	Analysis	Approach	in	Bronchiectasis	



Phenotypes	
Mild	and	idiopathic	bronchiectasis	in	young	patients	
Severe	patients	with	post-infective	bronchiectasis	and	P.	aeruginosa	
Late	onset	severe	idiopathic	bronchiectasis	
Elderly	patients	with	moderate	disease	

Bronchiectasis	phenotypes	with	distinct	clinical	characteristics		



Bronchiectasis	phenotypes	with	distinct	clinical	characteristics		



Bronchiectasis	phenotypes	with	distinct	clinical	characteristics		



Polverino	et	al.	European	Respiratory	Society	guidelines	for	the	management	of	adult	bronchiectasis.	Eur	Respir	J	2017;	50:	1700629	



#	strong	recommendations	based	on	high	quality	evidence	will	apply	to	most	
patients	for	whom	these	recommendations	are	made,	but	they	may	not	apply	to	
all	patients	in	all	conditions;	no	recommendation	can	take	into	account	all	of	the	

unique	features	of	individual	patients	and	clinical	circumstances.	

Polverino	et	al.	European	Respiratory	Society	guidelines	for	the	management	of	adult	bronchiectasis.	Eur	Respir	J	2017;	50:	1700629	



Treatments	for	bronchiectasis	considered	in	this	guideline	
according	to	the	vicious	cycle	concept	of	bronchiectasis.	

Polverino	et	al.	European	Respiratory	Society	guidelines	for	the	management	of	adult	bronchiectasis.	Eur	Respir	J	2017;	50:	1700629	



Methods	of	guideline	panel	:	ERS/EMBARC	recommendations	
	

§ The	guideline	panel	held	four	face-to-face	meetings,	beginning	in	01-2015.		
§ The	most	relevant	clinical	questions	on	the	management	of	bronchiectasis	
in	adults	(for	both	clinicians	and	patients)	were	debated.	

§ Nine	clinical	questions	were	formulated	using	the	PICO	format	:	Patients,	
Intervention,	Comparison,	Outcomes		

§ Systematic	reviews	were	conducted	to	answer	these	specific	questions,		
§ 09-2016	:	final	guideline	recommendations	were	discussed	and	agreed.	
§ Aims	:	reduce	exacerbations,	reduce	symptoms,	improve	quality	of	life	and	
reduce	the	risk	of	future	complications	such	as	lung	function	decline	and	
severe	exacerbations.	

Polverino	et	al.	European	Respiratory	Society	guidelines	for	the	management	of	adult	bronchiectasis.	Eur	Respir	J	2017;	50:	1700629	



Bilan	étiologique	minimal	

NFS,	dosage	Ig	G,	A	et	M,	Recherche	d’une	ABPA		
ECBC		à	faire	en	routine	systématiquement	
Présentation	évocatrice	ou	une	évolution	rapide	ou	sévère		
rechercher:	mycobactérie,		mucoviscidose	ou	de	dyskinésie	ciliaire	
primitive,	bilan	immunologique	complet,	dosage	de	l’alpha-1-anti-
trypsine.	

Traitement	des	
exacerbations	

Antibiothérapie	adaptée	au	tableau	clinique	et	à	la	documentation	
microbiologique	antérieure.	Durée	:	14	jours	(absence	de	preuve	++)	

Eradication	/	primo-
colonisation	 Seulement	P.	aeruginosa	(niveau	de	preuve	faible++)	

Place	des	anti-
inflammatoires	

-	Corticoïdes	inhalés	:	N	(sauf	Asthme	ou	de	BPCO	si	nécessaire)		
-	Statines	:	NON	

Place	des	bronchodilatateurs	
-	Dyspnée,	(recommandation	faible)	
-	Avant	les	séances	de	kinésithérapie	ou	antibiotiques	inhalés.	
-	BPCO	ou	asthme	associé	

	ERS/EMBARC	recommendations	



Place des antibiotiques 
au long cours 	

≥ 3 exacerbations année n-1 
- Antibiotiques inhalés : infection par P. aeruginosa. 
- Macrolides  :  patients non infectés par P. aeruginosa, 
- Tétracyclines, amoxicilline : si macrolides contre-indiqués	

Place des traitements 
muco-actifs	

Dérivés de la cystéine, mannitol, serum salé iso- ou 
hypertonique : en cas de difficultés à expectorer et d’un 
faible niveau de qualité de vie.  
Pas d’indication pour les aerosols de DNase. 	

Place de la chirurgie 
thoracique	

DDB localisée, k exacerbations / traitement médical optimal  
Hémoptysie massive et/ou réfractaire ou inaccessible à 
l’artério-embolisation	

Place de la 
kinésithérapie et de la 
réhabilitation 
respiratoire ?	

- Kinésithérapie respiratoire : avec apprentissage de l’auto-
drainage +++ 
- Réhabilitation respiratoire : forte recommandation et 
niveau de preuve	
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Quand	référer	le	patient	à	un	centre	tertiaire?	

§ Progression	de	la	maladie	vers	une	forme	modérée	à	sévère		
§ Symptômes	
§ l’aggravation	
§ scores	pronostic	comme	BSI	ou	FACED	

§ Présence	de	Pseudomonas	Aeruginosa	ou	mycobactérie	atypique	
§ Dégradation	de	la	fonction	respiratoire	
§ Aspergillose	bronchopulmonaire	allergique	
§ Décision	sur	un	traitement	prophylactique	

Raising	awareness	of	bronchiectasis	in	primary	care:	overview	of	diagnosis	and	management	strategies	in	adults.	Primary	Care	Respiratory	
Medicine	2017	



Conclusion	
§ Physiopathologie	encore	floue	
§ Recherche	clinique	/	domaine	en	développement		
§ Phénotypes	objectivant	une	grande	hétérogénéité		

§ gravité	de	la	maladie	/	présentation	
§ probabilité	de	réponse	au	traitement	/	pronostic		

§ Long	délais	diagnostique	/	sous-diagnostic	fréquent		
§ 	Perspectives		

§ Nouvelles	thérapies	et	traitement	personalisés		
§ Attention	à	la	résistance	aux	antibiotiques	!	
§ Registres,	réseaux,	collaboration,	microbiome		


