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Fibrose pulmonaire

◦ Terme fréquemment utilisé en général pour désigner les Pneumopathies 

Infiltrantes Diffuses(PID) aussi appelées pathologies interstitielles 

pulmonaires

◦ C’est un groupe de maladies hétérogènes de maladies dont l’origine se 

trouve dans l’interstitium pulmonaire



Known cause or association:

• Connective tissue diseases

• Occupational causes

• Drug side-effects

Idiopathic interstitial 

pneumonias

Granulomatous:

• Sarcoidosis

• Hypersensitivity pneumonitis

• Infections

Other forms, e.g.:

• Lymphangioleio-

myomatosis

• Histiocytosis X 

Interstitial lung disease 

Idiopathic pulmonary 

fibrosis

Acute interstitial 

pneumonia

Cryptogenic organizing 

pneumonia

Respiratory 

bronchiolitis-ILD

Desquamative 

interstitial pneumonia

Non-specific interstitial 

pneumonia

Idiopathic lymphocytic 

interstitial pneumonia

Major Unclassifiable Rare

Idiopathic 

pleuroparenchymal 

fibroelastosisChronic fibrosing Smoking related Acute and subacute

ATS and ERS. Am J Respir Crit Care Med 2002;165:277–304; ATS and ERS. Am J Respir Crit Care Med 2013;188:733–748.

Pneumopathies infiltrantes diffuses



Fibrose pulmonaire
Ces maladies de physiopathologies parfois très différentes peuvent presque 

toutes mener « in fine » au développement d’une fibrose.



Rayon de miel



Pneumopathies interstitielles idiopathiques

Fibrosant Réversible
Pathologie

progressive 

malgré le 

traitement, 

irréversible 

Pathologie

progressive, 

irréversible avec 

stabilisation 

possible

Stable avec 

pathologie 

persistante

Réversible, risque de 

progression

Réversible et 

limité

Fibrose pulmonaire 

idiopathique, 

certaines NSIP 

Fibrosantes

Certaines NSIP 

fibrosantes

Certaines NSIP 

fibrosantes

NSIP cellulaire, DIP, 

COP

RB-ILD

Traitements antifibrosants Cortisone, Immunosuppresseurs

Am J Respir Crit Care Med Vol 188, Iss. 6, pp 733–748, Sep 15, 2013



Fibrose pulmonaire idiopathique(FPI)

◦ Définition ATS/ERS/JRS/ALAT 2011:

◦ Maladie interstitielle pulmonaire, progressive, chronique touchant l’adulte 

et limitée au poumon.

◦ Associée à la présence d’un pattern histologique et ou radiologique de 

type UIP (Usual Interstitial Pneumonia)

◦ Adulte, >60 ans, Hommes>Femmes

◦ Maladie rare: 

◦ Incidence: 4 à 16/100000/an

◦ Prévalence: 2-42/100000

◦ Maladie grave: 2 - 4 survie après le diagnostic

Am J Respir Crit Care Med Vol 183. pp 788–824, 2011



Fibrose pulmonaire idiopathique(FPI)

◦ Symptômes peu spécifiques:
◦ Essoufflement, en aggravation progressive

◦ Toux sèche

◦ Examen clinique:
◦ Hippocratisme digital (Clubbing)

◦ Crépitants à l’auscultation : « râles velcro »



Facteurs de risque FPI

◦ Tabagisme

◦ Reflux gastro-oesophagien

◦ Diabète

◦ Troubles de la coagulation

◦ Expositions environnementales: 
◦ Poussières : bois, métaux, pierre, ferme, animales ou 

végétales 

◦ Prédispostitions génétiques : 5-10%: 
◦ Surfactant, télomérases



Usual interstitial pneumonia(UIP)

Histologie

Am J Respir Crit Care Med Vol 183. pp 788–824, 2011



Usual interstitial pneumonia

Radiologie
Am J Respir Crit Care Med Vol 183. pp 788–824, 2011



Fibrose pulmonaire idiopathique: un 
diagnostic difficile

◦ La présence d’un pattern UIP radiologique et/histologique seul ne 

suffit pas à poser le diagnostic.

◦ Le pattern UIP peut être rencontré dans d’autres pathologies:

◦ Pathologies professionnelles (Asbestose)

◦ Alvéolites allergiques extrinsèques

◦ Fibroses secondaires à des connectivites (polyarthrite 

rhumatoïde)

◦ Nécessité de corréler les données cliniques, radiologiques et 

histologiques

 CONCERTATION MULTIDISCIPLINAIRE



Diagnostic: Guidelines 2011



Les cas « faciles »

Absence de contexte 

clinique pouvant faire 

suggérer un diagnostic 

alternatif

UIP Certaine

IPF



Diagnostic: Guidelines 2011



Les cas difficiles

UIP 

Possible



Les cas « difficiles »

Incompatible avec UIP



Corrélation radiologie-histologie 

Biopsy

CT

Certain UIP Probable UIP Possible UIP Nonclassifiable

No biopsy

Not UIP

Certain UIP IPF IPF IPF IPF Not IPF

Possible 

UIP

IPF IPF Probable IPF Probable IPF Not IPF

Inconsistent

with UIP

Possible IPF Not IPF Not IPF Not IPF Not IPF

Am J Respir Crit Care Med Vol 183. pp 788–824, 2011





Biopsie pulmonaire chirurgicale

◦ VATS : video-assisted thoracoscopy

◦ « Gold standard » pour l’analyse histologique

◦ Mortalité: 2-6% 

◦ Risque d’induire une exacerbation aigue

◦ Complications post-opératoires: 

◦ fuite d’air prolongée, 

◦ pneumonie, 

◦ empyème
Park , European Journal of  Cardio-thoracic Surgery 31 (2007) 1115—1119



• Risques liés à la chirurgie 

(! Sévérité de la maladie) 

• Comorbidités, âge

• Refus du patient

Biopsie possible chez 

seulement 20-30% 

des patients



Comment avancer?

IPF certaine Pas IPF

« Zone Grise »

?IPF?

Epidémiologie

Environnement

Clinique

Imagerie

Lavage broncho-alvéolaire

Tests sanguins

Histologie 

Comportement

IPF Probable IPF improbable

Traitements antifibrotiques

Pas de corticoïdes ou 

d’immunosuppresseurs

Pas de traitements antifibrotiques

Souvent corticoïdes ou 

d’immunosuppresseurs

D’après Valère, ERS monograph on IPF,p 51



Lavage broncho-alvéolaire

Peut faire évoquer certains diagnostics:

• Eosinophiles  Pneumonie à éosinophiles

• Lymphocytes >30% AAE

En général ne permet pas de poser un 

diagnostic avec certitude



Biopsies transbronchiques

Inconvénients:

• Petite taille des prélèvements,

« Ecrasement »

• Maladies hétérogènes: prélèvements en zone 

saine ou plusieurs types histologiques 

représentés

• Sensibilité faible pour le diagnostic d’UIP

• Complications: hémorragie, pneumothorax

Avantages:

• Réalisables en « routine »

• Possible dans certains cas où une biopsie 

chirurgicale n’est pas faisable

• Spécificité élevée pour le diagnostic d’UIP

Tomassetti Respir Res 2012

Berbescu Chest 2006



Cryobiopsies

Effet Joule-Thomson: un gaz compressé qui est relâché à haut débit va s’expanser rapidement créant 

une température très basse.  



Cryobiopsie: comment ça se passe?

 Sédation profonde

 Intubation: tube souple, 

masque laryngé, tube rigide

 Monitoring O2, tension 

artérielle, ECG.

 Sélection du segment 

bronchique à biopsier sur base 

du CT

 Introduction d’un bloqueur 

bronchique à l’entrée de ce 

segment

 Introduction de la cryosonde

via fibroscope souple



Cryobiopsie

1-2cm

• La sonde est introduite via le 

fibroscope souple et 

positionnée sous scopie 

• Elle doit se trouver à 1-2cm de 

la paroi thoracique le plus 

perpendiculairement possible 

par rapport à celle-ci

• La sonde est gelée pendant 

une période de 3-6 secondes

• L’endoscope et la sonde sont 

retirés  d’un coup,  emportant 

le tissu pulmonaire gelé autour 

de la sonde



Cryobiopsie

Dès que l’endoscope a été 

enlevé, le bloqueur bronchique 

est gonflé.



Cryobiopsies
En général 3-6 

prélèvements sont 

réalisés



Cryobiopsies - Complications





Cryobiopsies: rendement diagnostic



Rendement diagnostic

A l’issue de chaque étape les 

participants évaluait la probabilité du 

diagnostic de FPI comme faible , 

modérée ou élevée

L’impact sur le diagnostic 

des cryobiopsies est 

similaire à celui des 

biopsies chirurgicales par 

VATS



Traitements des maladies 
interstitielles fibrosantes

◦ Les « nouveaux » anti-fibrotiques

◦ ESBRIET (Pirfenidone)

◦ OFEV (Nintedanib)

◦ Les traitements « supportifs »

◦ Oxygène

◦ Revalidation

◦ Les comorbidités

◦ La transplantation



Pirfenidone - Esbriet®

◦ Gelules de 267mg. 

◦ 3co 3/j avec les repas (2403mg)

◦ 2326,16€/mois



Efficacité Pirfenidone

◦ ETUDE ASCEND

◦ % de CVF prédite

◦ Nombre de patient ayant >10% de diminution de la CVF prédite

◦ Diminution du risque de progression 

◦ 6mwdt

◦ Diminution du risque de mortalité à 1 an        (-48%)



Pirfenidone- Esbriet®

◦ Effets secondaires:
◦ Cutanés: 

◦ Rash allergique (6-28%,), 

◦ Photosensibilisation(18%)

◦ Digestifs: 
◦ Nausées (11%-37%) 

◦ Diarrhée (26%-28%), 

◦ Dyspepsie (17%-18%), 

◦ Anorexie(15%-42%), perte de poids (12%-15%)

◦ Fatigue (20%-28%)

◦ Perturbation de l’enzymologie hépatique(20%)

N Engl J Med. 2014 May 29;370(22):2083-92.

Lancaster L, Albera C, Bradford WZ, et al. BMJ Open Resp Res 2016



Pirfenidone - Safety

Lancaster L, Albera C, Bradford WZ, et al. BMJ Open Resp Res 2016



Pirfenidone - Safety

Treatment discontinuation because of adverse event : 38%

because of IPF: 11,5%



Nintedanib - Ofev®

◦ Gélules de 150mg

◦ 1 gélule 2/j à environ 12h d’intervalle

◦ Gélules de 100mg

◦ 2369€/mois



Efficacité Nintedanib

◦ Diminution de la CVF

◦ Diminution du nombre de patient ayant une chute de >10% de la CVF prédite

◦ Diminution du nombre d’exacerbations



Nintedanib- Ofev®

◦ Effets secondaires:

Diarrhées

Nausées

Vomissements

Infarctus du 

myocarde



Accès au traitement en Belgique

Mutuelle /   
Mutualiteit

« local »

Mutuelle/    
Mutualiteit
« central »

RIZIV/INAMI
Mutuelle/   
Mutualiteit
« Central »

Mutuelle/   
Mutualiteit

« local »

Expert 
Center

3 

months

Critères liés au patient:

• Le diagnostic de FPI doit être basé sur 
les critères ATS/ERS de 2011 confirmé 
par l’équipe multidisciplinaire (dossier 
complet)

• La pathologie doit être « légère à 
modérée » sur base des critères EFR 
suivants:

• CVF>50%

• DLCO>30% 

• Pour l’OFEV uniquement: patient non 
fumeur, attesté par un dosage de cotinine
urinaire. 

• La question de la transplantation 
pulmonaire a du être discutée. 

Dossier à faire:

À l’initiation du traitement puis

1/an



Autres traitements



Oxygène

◦ Preuves limitées d’une amélioration de la capacité d’effort

◦ Hallstrand et al, The timed walk test as a measure of  severity and survival in idiopathic
pulmonary fibrosis. Eur Respir J 2005;25:96–103

◦ Visca , Ambulatory oxygen in interstitial lung disease, ERJ 2012,39: 987-990

◦ Pas de bénéfice prouvé sur la survie

◦ William et al, Idiopathic Pulmonary Fibrosis Impact of  Oxygen and Colchicine, Prednisone, or 
No Therapy on Survival, Am J Respir Crit Care ;161:1172–1178, 2000

◦ Hook, Titrated oxygen requirement and prognostication in idiopathic pulmonary Fibrosis. Eur
Respir J 2012; 39: 359–365



Oxygène en pratique

◦ En déambulation, critères de la convention:

◦ Pathologie pulmonaire type emphysème ou fibrose au CT scanner

◦ DLCO >40%

◦ 2 Tests de marches à minimum 15 jours d’intervalle avec désaturations <87% +un test 

montrant le bénéfice de l’oxygène

◦ Oxyconcentrateur fixe

◦ Critères diurnes: PaO2<60% + Hypertension pulmonaire ou PaO2<55%

◦ Critères nocturnes: Satu<90% pendant 1/3 de la nuit + Hypertension pulmonaire 



Revalidation pulmonaire

◦ Cochrane review : Holland A, Hill C. Physical training for interstitial lung disease. Cochrane 
Database Syst Rev. 2008 Oct 8;(4)

◦ 5 Studies

◦ 6mwdt : +26,55m

◦ Dyspnoea

◦ Quality of  life

◦ Death?

◦ ! Severe disease/desaturators

◦ Holland A. Predictors of  benefit following pulmonary rehabilitation for interstitial lung disease.
Respir Med. 2012 Mar;106(3):429-35.   

L’amélioration est plus marquée chez les patients moins atteints



Traitement des comorbidités

◦ Dépression, prise en charge psychologique

◦ Dénutrition! Diététique

◦ Reflux gastro-oesophagien

◦ Syndrome d’apnées hypopnées liées au sommeil

◦ Hypertension pulmonaire



Transplantation

◦ Chez le patients éligibles , un bilan doit être réalisé au diagnostic. Importance de référer 
les patients pour avis dans un centre de transplantation assez tôt!

◦ Pas de contre indication:
◦ <65 ans 

◦ Poids (BMI <30)
◦ Tabagisme actif

◦ Cancer 

◦ Infection active non contrôlée (tuberculose…)

◦ Maladie cardiaque sévère

◦ Dysfonction sévère d’un autre organe

◦ Déformation majeure de la cage thoracique/colonne

◦ HIV

◦ Problèmes psycho-sociaux majeurs

◦ HIV/Hépatite C active



Merci pour votre attention!


