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Quelle est la problématique de votre recherche ?

Les personnes atteintes de mucoviscidose présentent un risque accru de développer une
fragilité  osseuse. Le nouveau traitement contre la  mucoviscidose, I'ETI
(elexacaftor/tezacaftor/ivacaftor ou Kaftrio), améliore de nombreux facteurs qui influent sur
la santé osseuse. Mais améliore-t-il réellement la santé osseuse a long terme ? Pour le savoir,
nous avons suivi des adultes danois atteints de mucoviscidose pendant trois ans.

Pourquoi est-ce important ?

Les troubles osseux liés a la mucoviscidose constituent un probléme grave et souvent sous-
estimé dans cette maladie. Les personnes atteintes de mucoviscidose présentent un risque de
fractures nettement plus élevé que la population générale, notamment de fractures
vertébrales et costales, qui peuvent aggraver les troubles respiratoires et réduire
considérablement la qualité de vie. Etant donné que l'espérance de vie des personnes
atteintes de mucoviscidose s'est allongée, en grande partie grace a des traitements tels que
Kaftrio, on s'attend a ce que les troubles osseux deviennent un probléme de plus en plus
courant. Nous savons déja que Kaftrio améliore la nutrition, réduit I'inflammation et favorise
I'activité physique, autant de facteurs qui contribuent a la santé osseuse. Il est donc essentiel,
tant pour les patients que pour leurs équipes soignantes, de déterminer si Kaftrio se traduit
également, a long terme, par un renforcement des os.

Quels sont les travaux réalisés ?

Nous avons étudié 197 adultes danois atteints de mucoviscidose, en utilisant des examens
spécialisés de mesure de la densité osseuse (appelés examens DXA) pour évaluer la solidité
osseuse a trois endroits pertinents pour I'évaluation du risque de fractures. Nous avons
recueilli des mesures a partir de deux ans avant le début du traitement par Kaftrio jusqu'a
trois ans et demi aprés. Nous avons également mesuré les taux sanguins de vitamine D, de
calcium et d'hormone parathyroidienne, des substances qui refletent la maniére dont
I'organisme gére la santé osseuse. Les mesures ont été comparées entre les différents temps
d’observation afin de suivre les éventuelles évolutions aprés le début du traitement par
Kaftrio.

Quels sont les résultats ?
Dans l'ensemble, la densité osseuse est restée globalement stable tout au long des trois
années de traitement par Kaftrio. De légeres variations ont été observées a certains des



endroits analysés, mais aucune n'a été jugée cliniquement significative. Les taux sanguins de
vitamine D se sont améliorés aprés deux et trois ans de traitement par Kaftrio, ce qui constitue
un signe positif pour le métabolisme osseux. Les taux de calcium et d'hormone
parathyroidienne sont restés inchangés. Les résultats se sont révélés cohérents dans tous les
sous-groupes, qu'il s'agisse des hommes ou des femmes, des différentes tranches d'age ou
des personnes présentant déja une densité osseuse plus faible avant le début du traitement
par Kaftrio.

Que cela signifie-t-il et pourquoi faut-il rester prudent ?

Nous nous attendions a ce que Kaftrio améliore la densité osseuse, mais cela ne s'est pas
clairement vérifié. Cependant, le maintien de la densité osseuse sur trois ans constitue en soi
un résultat encourageant. On observe généralement que les adultes atteints de
mucoviscidose perdent progressivement de la masse osseuse au fil du temps ; I'absence de
déclin pourrait donc indiquer que Kaftrio a un effet protecteur, ralentissant ou stoppant ce
processus. Cette étude présente certaines limites : il s'agit d'une étude observationnelle, ce
qui signifie que nous ne pouvons exclure d'autres explications ; de plus, le nombre de patients
ayant fourni des données a trois ans était plus faible, ce qui implique que ces résultats doivent
étre interprétés avec prudence. Par ailleurs, nos patients présentaient une densité osseuse
relativement normale au début de I'étude, ce qui a pu rendre les améliorations plus difficiles
a détecter.

Quelles sont les perspectives ?

Des études de suivi a plus long terme sont nécessaires pour déterminer si Kaftrio protége
réellement contre la perte osseuse au fil du temps. Une attention particuliére doit étre
accordée aux femmes atteintes de mucoviscidose, car on s'attend désormais a ce qu'un plus
grand nombre d'entre elles atteignent la ménopause, une période marquée par une
accélération de la perte osseuse, alors qu'elles présentent déja une fragilité osseuse
préexistante. La surveillance de la santé osseuse reste essentielle chez les personnes atteintes
de mucoviscidose.
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