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Fréquence des manifestations articulaires
au cours du lupus

Les manifestations articulaires inaugurent la maladie lupique
dans 50 % des cas, elles sont quasi constantes au cours de
I’évolution et retrouvées dans 84 & 100 % des cas [1]. Il s’agit
d’arthralgies migratrices dans 25 % des cas et de véritables
arthrites dans deux tiers des autres cas. Les articulations les
plus souvent touchées sont par ordre décroissant: les mains
(métacarpophalangiennes, interphalangiennes proximales),
les poignets, les genoux puis les chevilles.

Traitement
1. Salicylés et anti-inflammatoires non stéroidiens

L’aspirine (3 & 4 g/jour) peut étre utilisée tout comme les
AINS en premiére ligne des traitements des douleurs arti-
culaires au cours du lupus. La toxicité de ces traitements en
limite "utilisation au long cours, surtout chez les patientes
ayant une atteinte rénale sous-jacente. Certaines complica-
tions des AINS sont propres a la maladie lupique comme la
méningite aseptique.

2. Les corticoides

Dans l’atteinte articulaire, la corticothérapie ne doit étre pres-
crite qu’en cas d’échec des AINS. La posologie d’attaque ne doit
pas dépasser 15 a 20 mg/jour jusqu’au contrdle de la poussée
avec un sevrage progressif en 2 ou 3 mois. Il est habituel de
diviser la prise de cortisone en deux (matin et midi), afin de
mieux couvrir le nycthémere.

La surveillance de toute corticothérapie surtout a forte dose
nécessite un ionogramme sanguin pour le risque d hypokaliémie
et une glycémie a jeun pour le risque de diabgte cortico-induit.
Aulong cours, un bilan lipidique est nécessaire périodiquement.

Les mesures associées a une corticothérapie prolongée a des
doses supérieures a 7,5 mg/jour d’équivalent-prednisone
comportent: une prévention de 1’ostéoporose par un apport
renforcé de calcium (1 gr/jour) et des bisphosphonates hebdo-
madaires, une prévention de I’hypokaliémie pour des doses
fortes de prednisone. Les bolus de méthylprednisolone peu-
vent permettre une action plus rapide, ils sont prescrits en regle
générale a la dose de 15 mg/kg/jour, un a trois jours de suite
apres controle de ’ECG, de la kaliémie et d'un ECBU.

3. Le Plaquenil

Les antipaludéens de synthese (APS) s’adressent aux mani-
festations cutanées du lupus, aux signes généraux (fievre,
amaigrissement et asthénie) ainsi qu’aux manifestations arti-
culaires [2]. Seules deux amino-4-quinoléines sont disponibles
en France: I’hydroxychloroquine (Plaquenil, comprimés a
200 mg) et la chloroquine (nivaquine, comprimé a 100 mg).
Les posologies maximales journaliéres sont respectivement
de 3,5 mg/kg/jour pour I’hydroxychloroquine et 6,5 mg/kg/
jour pour la chloroquine. Si au terme d’un mois de traitement
lefficacité semble insuffisante, une augmentation temporaire
des doses & 600 mg/jour pour ’hydroxychloroquine et 300 mg/
jour pour la chloroquine peut étre tentée avant de conclure
a I’échec du traitement. Des dosages d’hydroxychloroquine
peuvent étre utiles pour controler I’observance du traitement

ou la qualité de ’absorption [3].



Le traitement d’entretien vise a prévenir les récidives et les
poussées générales de la maladie. On se contente habituel-
lement de 200 mg/jour d’hydroxychloroquine ou de 100 mg/
jour de chloroquine.

Les effets secondaires des APS sont nombreux, car dose-dépen-
dants, mais en général peu fréquents aux doses utilisées. La
toxicité rétinienne est la plus grave car elle peut aboutir a une
maculopathie irréversible. La fréquence est d’environ un cas
pour 1000 patients-années dans une série canadienne [1]. La
surveillance consiste a prescrire, avant de débuter les APS, un
examen ophtalmologique avec fond d’ceil, un champ visuel
et une vision des couleurs; I’électrorétinogramme n’est pas
systématique, il sera néanmoins réalisé en cas de champ visuel
ininterprétable ou si la vision des couleurs est altérée. La sur-
veillance se fera en fonction des doses administrées tous les
6 a 12 mois.

4. Méthotrexate

Ce traitement immunosuppresseur est habituellement prescrit
en cas de corticodépendance a haut niveau [4] (dose de pred-
nisone supérieure a 15 mg/jour). La posologie habituellement
utilisée est de 0,15 a 0,3 mg/kg/semaine avec un rattrapage par
son antidote, I’acide folinique 48 heures apres, a laméme poso-
logie que le méthotrexate, afin d’en limiter les effets toxiques,
notamment hématologiques. Si des posologies > 20 mg/jour de
méthotrexate restent insuffisantes pour contréler les douleurs
articulaires, il est possible de le prescrire en administration
sous-cutanée, ce qui permet d’en augmenter la biodisponibilité
d’environ 30 %.

5. Rituximab

Le rituximab est un anticorps monoclonal chimérique dont la
cible est ’antigene CD20 présent a la surface des lymphocytes
B. En administrant ce traitement, on espére induire une déplé-
tion en lymphocytes B et réduire ainsi l’activité de la maladie.
Dans une récente revue d’efficacité, le taux d’amélioration
des patients lupiques sur les manifestations articulaires était
estimé a 71 % avec un taux de rechute de 40 % et un risque
d’infection de 6,6/100 patients-années, essentiellement dans
les trois mois qui suivent la perfusion du médicament [5]. La
posologie habituelle est de quatre perfusions & une semaine
d’intervalle a la dose de 375 mg/m?.

6. Grossesse et allaitement

Les corticoides ne sont pas interdits pendant la grossesse, tout
du moins a faible posologie. Quant a I’allaitement, il est pos-
sible pour des doses faibles sans aucun risque pour le bébé
puisque seulement 4 % de la dose de corticoides de la meére
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[= Les manifestations articulaires au cours du lupus
sont extrémement fréquentes et annoncent la
maladie dans 50 % des cas.

E—) L'hydroxychloroquine a la dose de 400 mg/
jour est le traitement de base incontournable
de l'atteinte articulaire du lupus, elle peut étre
prescrite pendant la grossesse, son efficacité n'est
attendue qu’aprés 4 a 6 semaines. Des dosages
sériques peuvent permettre de controler les taux
thérapeutiques et I'observance.

[= Les anti-inflammatoires non stéroidiens
(AINS) permettent d’attendre l'efficacité de
I’lhydroxychloroquine; la corticothérapie est
prescrite en cas d'échec ou de contre-indication
aux AINS mais a dose faible, 10 a 15 mg/jour
maximum, en essayant de trouver la posologie
minimale efficace le plus rapidement possible.

[= En cas d’échec de I'association corticoides et
hydroxychloroquine, un traitement de 2¢ ligne peut
étre proposé d’abord par méthotrexate en prise
hebdomadaire, puis par rituximab.

passe dans le lait maternel (Centre de référence sur les agents
tératogenes, http ://www.lecrat.org). Pour des posologies de
prednisone supérieures a 50 mg/jour administrées de fagon
prolongée, il faudra conseiller un allaitement différé d’au
moins quatre heures parrapport a la prise de la corticothérapie.
Pendant la grossesse, le Plaquenil est autorisé ainsi que I’aza-
thioprine. En revanche, le rituximab et le méthotrexate sont
contre-indiqués.

7. Les anti-TNF

Ils sont théoriquement contre-indiqués au cours du lupus car
ils peuvent étre a ’origine de la synthése d’anticorps anti-
nucléaires et donc d’un rebond de la maladie.

Stratégie thérapeutique globale de I'atteinte
articulaire au cours du lupus

Une fois le diagnostic de lupus établi, tout patient présentant
au moins des douleurs articulaires doit recevoir du Plaquenil
ala dose initiale de 400 mg/jour, soit deux comprimés par jour.
Ce traitement est habituellement lent a agir (4 4 6 semaines),
aussi est-il en général utile de donner au début un traitement
par antalgiques simples (paracétamol ou tramadol) et/ou par




AINS. Dans les casrebelles a cette premiére ligne de traitement,
on pourra proposer une corticothérapie a faible dose entre 7 et
10 mg/jour de prednisone sans dépasser 15 mg/jour dans un
lupus purement articulaire.

Simalgré tout la patiente reste algique ou corticodépendante
a des niveaux de corticothérapie supérieure a 10 ou 15 mg
d’équivalent-prednisone, I'introduction de méthotrexate se
justifie a des posologies initialement de 10 mg/semaine, qui
pourront ensuite étre augmentées jusqu’a 20 mg/semaine. La
patiente devra étre avertie du risque tératogéne du métho-
trexate, nécessitant une contraception efficace jusqu’a trois
mois apres l’arrét de ce médicament. Le rituximab peut étre
un traitement de rattrapage en cas d’échec du méthotrexate.
La encore, une contraception efficace est utile pendant le trai-
tement et jusqu’a un an apres la fin de la derniére perfusion.
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