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• Pr Marie LEGENDRE (généticienne, Trousseau Paris)
• Pr Bernard MAITRE (pneumologue, Créteil)
• Pr Jean François PAPON (ORL, Bicêtre)
• Pr Philippe REIX (pneumo-pédiatre, Lyon)
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Actualités dans la DCP ?

• De meilleures connaissances phénotypiques :
• Les symptômes ORL
• La fertilité

• Le diagnostic de la DCP : les tests ? les algorithmes ?

• Le pronostic : DCP, moins grave que la mucoviscidose ?

• Prise en charge thérapeutique – quelles perspectives ?



Symptômes ORL = patients reported symptoms

Lam YT, Clin Exp Otorhinolaryngol. 2023
Lam YT, ERJ Open 2024
Zawawi Otorlaryngo Head Neck Surg. 2022
Lam YT, ERJ Open 2022
EPIC PCD, BMJ 2021

• Epic PCD study
• Etude prospective observationnelle multicentrique
• 404 patients enfants et adultes de 12 centres 

européens (âge médian 15 ans)
• FOLLOW PCD et examen ORL



Symptômes ORL : association entre VAS et VAI

Lam YT, Clin Exp Otorhinolaryngol. 2023
Lam YT, ERJ Open 2024
EPIC PCD, BMJ 2021

• Epic PCD study
• Etude prospective observationnelle multicentrique
• 457 patients enfants et adultes de 12 centres 

européens

• Symptômes ORL fréquents et persistants à l'âge 
adulte

• Nécessité d’une évaluation ORL systématique

• Interdépendance entre les symptômes ORL et 
bronchiques



Statut de fertilité chez les patients adultes DCP

Shreck L, Hum World Repr 2024
Shreck L, Ped Pulmon 2023

• Etude internationale « living with PCD »
• Questionnaires en ligne remplis par 265/482 

patients en juillet 2022
• 168 patients qui ont essayé de concevoir

78%

61%

• Sujet peu abordé par les soignants
• Nécessité de surveiller la survenue de GEU
• Intérêt de l’assistance médicale à la procréation

Ado Parents



Living with PCD: un petit effort !
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Beydon N, ERJ Open 2022 – ERJ 2023
Legendre M, AnnATS 2022
Raidt J, AnnATS 2022

Shoemark A, ERJ 2020

• Qualité du prélèvement

• Nombre de cils analysés, idéalement > 50

• Anomalie principale 

• % cils anormaux (classe 1-2)

• Autres anomalies mineures

• Lavage de nez préalable et en dehors d’infection
• Mesures validées en chémiluminescence
• Technique utilisée selon l’âge :

– En expiration contre résistance dès 5 ans
– En volume courant dès 1 an
– Meilleure valeur mesurée
– Contrôle à 2 reprises

• Choix du seuil en expiration contre résistance : 
– 77 nl/min (233 ppb) ->  sensibilité 98% et spécificité 99% 
– Débit du flux nasal entre 0,3 et 1L/min
– Contrôle du NO ambiant



Analyses par séquençage très haut débit

• UK 100 000 Génome Project (NHS)

• 142 patients adultes avec DDB non 
CF
• Suspicion de cause héréditaire
• Patients non fortement suspectés de DCP

• Analyses en WGS + panel complémentaire 
de 91 gènes associés aux cliliopathies

• 56 patients adultes avec DDB 
idiopathiques au Royal Brompton 
Hospital

• Analyses en WGS + panel de 52 gènes 
« DDB » (dont 47 gènes « DCP »)

• + NOn + VMHV + ME

• Audit sur 4898 dossiers par la BTS en 
2017 sur 89 centres

• NHS : 17 patients soit 12%

– Tous les patients avaient des rhinosinusites et infections 
récurrentes des VAI avec souvent un début dans l’enfance

+ dextrocardie / hydrocéphalie / surdité / OSM

– 13 patients avec des variants pathogéniques ou probablement 
pathogéniques

• RBH : 7 patients soit 12,5%

• BTS : seulement 95 patients, soit 1,9 % évalués pour la DCP

Shoemark A, ERJ 2022
Gileles-Hillel A, ERJ Open 2020
Black H, Ped Pulmonol 2024



Nouveaux gènes

Thomas L, J Med Genet 2024
Dodd D, Science 2024
Pifferi M – Despotes K, Thorax 2024

DNAAF6, RPGR, OFD1

TUBB4B, FOXJ1

CiliaVar : 
> 2000 mutations répertoriées
47 gènes (ClinGen collaboration)

Rana Mani, Inserm U933 – Hopital Trousseau
BEAT PCD ERS Clinical Research Collaboration



PNDS 2017
SPLF 2019
Behan L, ERJ 2016
Lucas J, ERJ 2017
Shapiro AJ, AJRCCM 2018-2020

Suspicion clinique
Score PICADAR ≥ 5  

Génétique

VMHV NO nasal

Microscopie
électronique

DRNN et Situs inversus

Suspicion clinique forte 
et au moins un test 
fonctionnel anormal : 
NO nasal et/ ou VMHF 
et/ou cils immobiles

Echecs multiples de ME  

Avis RCP 
nationale

DCP fortement 
suspectée

DCP suspectée

DCP confirmée

Non CF
Non DI
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Pronostic respiratoire

Halbeisen F, ERJ 2021           

• Etude internationale rétrospective
• Cohorte iPCD, 20 centres
• 486 patients avec mesures répétées de la fonction 

respiratoire (GLI 2012 référence)
• Critère pronostic : statut nutritionnel, pas le 

pyocyanique 

- 0.07 z-scores
IMC

• Etude internationale rétrospective 
• ERN LUNG international PCD Registry, 34 centres
• 1236 patients, 46 gènes, 908 variants différents
• Génotype CCDC39 ou CCDC 40 et VEMS

Raidt J, ERJ 2024
Shoemark A, ERJ 2021       
Kinghorn B, AnnATS 2023



Pronostic respiratoire
• Etude internationale rétrospective
• Cohorte iPCD, 20 centres
• 486 patients avec mesures répétées de la fonction 

respiratoire (GLI 2012 reference)
• Critère pronostic : statut nutritionnel, pas le 

pyocyanique 

- 0.07 z-scores
IMC

• Etude nord américaine prospective longitudinale
• Cohorte Genetic Disorders of Mucociliary Clearance 

Consortium, 7 centres 
• 123 enfants, suivi annuel sur 5 ans
• Durée de l’hospitalisation néonatale et VEMS

• Etude nord américaine transversale
• Cohorte Genetic Disorders of Mucociliary Clearance 

Consortium, 7 centres 
• 397 enfants avec DCP Situs ambigus vs non
• Cardiopathie et nombre d’exacerbations / ATB

• Etude internationale rétrospective 
• ERN LUNG international PCD Registry, 34 centres
• 1236 patients, 46 gènes, 908 variants différents
• Génotype CCDC39 ou CCDC40 et VEMS

• Etude rétrospective monocentrique (Toronto)
• 82 enfants, 476 EFR, 20% réversibilité BD
• Réponse au BD et déclin du VEMS

Raidt J, ERJ 2024

Wee W, annATS 2022

Kaspy, Chest 2024

Seidl, ERJ Open 2024 



Pronostic respiratoire

Kinghorn, AnnATS 2024
Holgersen, AnnATS 2024
Rubbo, ERJ Open 2024

• Etude nord américaine prospective longitudinale
• Cohorte Genetic Disorders of Mucociliary Clearance 

Consortium, 7 centres 
• 136 enfants avec DCP vs 476 patients avec CF
• Appariement, suivi annuel sur 5 ans



PCD-cTN CRC ERS

• Créé en 2020

• 28 centres européens – 23 pays

• 2700 patients environ

• Registre européen – ERN Lung

• ReCode Therapeutics : mRNA gene therapy. Protocol review and feasibility 
survey expected

• Ethris: 2 protocol reviews conducted. Upcoming feasibility survey

• Parion: Feasibility survey and protocol review conducted. CLEAN PCD study 
published. Waiting for clinical trial to start up 

• Boehringer Ingelheim: Protocol review and feasibility survey conducted. 
Airleaf study ongoing at some sites from PCD-CTN. They are working on a 
new study which may be relevant for the CTN

• INSMED: ASPEN (Brensocatib) study for nonCF-BE study is closed. Some sites 
within PCD-CTN participated. Many pwPCD included.

17

Raidt, ERJ Open 2023

Kos R, ERJ Open 2024

Goutaki M, ERJ Open 2024

Goutaki M, ERJ Open 2019

Lucas J, ERJ Open 2019 Lucas J, ERJ 2015

Behan L, Thorax 2017



Suivi et prise en charge

Marthin J, ERJ Open 2021

Altaraihi S, publication in process

Gatt, AnnATS 2023

Peulier-Maitre E, in process



Projets en cours

• CiliaVar : > 2000 mutations répertoriés, 47 gènes 
(ClinGen collaboration)

• ERN lung PCD registry : 1236 patients inclus

• Living with PCD cohort (ex COVID PCD) : 759 patients de 
51 pays

• EPIC PCD cohort : 514 patients de 10 pays

• Conférence annuelle des patients en novembre 2023

• Livret patient

• Pour la standardisation des études :
• Définition d’une exacerbation ORL
• Consensus sur les éléments d’évaluations respiratoires des 

interventions thérapeutiques
• FOLLOW PCD
• Questionnaire qualité de vie (< 6 ans validé en anglais)

• EPIC PCD suite, Grossesse et DCP

• Recommandation sur l’analyse du NO Nasal (ERS)

• Développement de la plateforme Slack

• Multiples training (HSVM)

• Formulaire de transition / transfert ado-adultes

• Consensus sur la nécessité des bilans sanguins chez les 
patients atteints de DCP

• Recommandations de prise en charge et suivi

• ECM lectures

• Réunion annuelle avec training school

Kos, ERJ 2024 Schreck, Pediatr Pulmonol 2024
Goutaki, JAMA 2023 Alexandru, ERR 2023
Lam, ERJ 2023 et 2024 Pedersen , Int J Public Health 2023
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Inhibiteurs DPPI dans la DDB 

Hypothèse: Inhibiteurs de DPP1(dipeptidyl peptidase 1) 
diminueraient l’inflammation à PNN

Chalmers et al NEJM 2020: 383 

Etude WILLOW



Inhibiteur réversible de Cathepsin C

Chalmers J, ERJ 2025: 65

Dont 27 patients « DCP »



Brensocatib 10 mg once daily (n =566 adults, n =17 adolescents )

Brensocatib 25 mg once daily (n = 559 adults, n = 16 adolescents)

Placebo (n ≈ 555 adults, n = 8 adolescents)

Screening

Treatment period

52 weeks

Day 1 

(baseline)

Randomization

EOT

Week 52

EOS

Week 56

Up to 6 weeks
Off  treatment

4 weeks

Clinic visits: Day 1; Weeks 4, 16, 28, 40, 52, 56

Phone visits: Weeks 10, 22, 34, 46 

Stratification:

• Geographic region (N. America, Europe, Japan, RoW).

• Sputum sample positive/negative for P. aeruginosa.

• 2 or ≥3 exacerbations in prior 12 months.

Enforced randomization:

• 30% ≥3 exacerbations prior 12 months.

• 20% >75 years old.

• 20% eosinophil blood count ≥300/mm3.

• 20% co-morbid with COPD.

Enrolment targets:

• 13% from Eastern Europe 

• N. America, W. Europe, Asia Pacific, and Latin.

• America 20%-25% each. 

• Only US contributes >10% of randomized population.

ASPEN : Design de l’étude



Etude ASPEN: caractéristiques de la population

Dont ≠100 patients DCP



Etude ASPEN : Résultats sous presse



• Essai clinique de phase 2, croisé, 
randomisé, contre placebo en double 
aveugle (ratio 2-2-1-1)

• Entre le 14/09/2016 et le 31/05/2018

• 129 patients > 12 ans avec DCP confirmé

Ringshausen F, Lancet 2024
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