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a prise en charge des arthrites

juvéniles idiopathiques (AJI)

vise de plus en plus 'obten-
tion d’'une maladie inactive ou avec
activité minimale, ce qu’essayent de
mieux mesurer de nouveaux scores,
notamment les juvenile arthritis disease
activity scores (JADAS), 10 et 27 testés
dans des travaux rétrospectifs et pro-
spectifs. Cependant, malgré les progres
thérapeutiques, environ la moitié des
patients suivis dans les grands centres
hospitaliers ontune activité de lamala-
die persistante a 'adolescence ou I’dge
adulte, et certains développent encore
des séquelles ou des complications de
leur maladie. Parmi les complications
les plus séveres, le syndrome d’acti-
vation macrophagique observé dans
la forme systémique d’AJI (FS-AJI), —
syndrome pour lequel de nouveaux
critéres diagnostiques sont en cours
de validation — pourrait chez une pro-
portion importante des patients étre
lié a des mutations de génes impliqués
dans la lymphohistiocytose familiale,
suggérant un chevauchement entre les
deux entités.

Sur le plan thérapeutique, les anti-
interleukine (IL)1 et 6 confirment leur
intérét dans la FS-AJI avec des tenta-
tives de traitement précoce pour I'ana-
kinra et des résultats encourageants
d’essais d’interruption du traitement
chez les patients mis en rémission
compléete. Dansles AJInon systémiques
avec atteinte oligoarticulaire étendue
ou polyarticulaire, les publications
d’essais avec les anti-TNF etanercept
et adalimumab ainsi que l'anti-IL6

tocilizumab montrent une efficacité
et une tolérance satisfaisantes, justi-
fiant 'AMM accordée a ces trois médi-
caments chez les patients en échec du
méthotrexate des I'dge de 2 ans.

Dans les syndromes auto-inflamma-
toires, des travaux issus de la cohorte
Eurofever font apparaitre des corré-
lations génotype-phénotype intéres-
santes dans les cryopyrinopathies et
uneinfluence de 'environnement dans
la fievre méditerranéenne familiale.
De nouvelles entités génétiques ont été
rapportées avec une composante auto-
inflammatoire, notamment les tableaux
systémiques précoces et séveres liés a
des mutations de NLRC4 et, élargis-
sant le spectre des interféronopathies,
de STING. De manieére plus éparse,
sont abordés 'intérét de la pharmaco-
cinétique du micophénolate mofétil
dans le lupus pédiatrique, la valeur
pronostique du profil d’anticorps spé-
cifique dans la dermatomyosite juvé-
nile et 'intérét potentiel du rituximab
dans cette maladie, des présentations
arthritiques dans les mastocytoses et la
possibilité de vacciner contre le papil-
lomavirus des adolescentes avec AJI,
lupus ou dermatomyosite.

Arthrites juvéniles
idiopathiques (AJI)

1. Scores d’activité : juvenile arthritis
disease activity score (JADAS)

Plusieurs publications ont fait état de
I'intérét du score JADAS pour évaluer
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l'activité d'une AJIL. Plusieurs JADAS ont
été développés; les deux plus simples
—JADAS 27 et 10 — s’'imposent comme
les scores privilégiés, notamment le
JADAS 10 qui a 'avantage de donner la
méme pondération de 10 points a cha-
cune des quatre catégories évaluées
(le nombre d’articulations inflamma-
toires, en scorant a 10 les patients avec
10 articulations ou plus, I’évaluation
sur échelle visuelle [EVA] de l'activité
delamaladie parle médecin d'une part,
le patient ou ses parents d’autre part, la
VS ou la CRP).

>>> A partir du registre allemand BIKER,
les patients ont été classés en maladie
inactive (JADAS < 5/40), faiblement
active (5 a < 15), modérément active
(15 & < 25) et trés active (25 a 40); des
analyses multivariées ont permis de
proposer qu'une amélioration minimale
mais significative a 3 mois d'un traitement
pouvait étre considérée pour une baisse
du JADAS 10 d’au moins 4 points, une
amélioration modérée pour une baisse
d’aumoins 10 points et une amélioration
importante par une baisse d’au moins
17 points [1]. Les auteurs suggerent
d’utiliser ainsile JADAS en complément
des scores classiques ACR pédiatriques
30 %, 50 %, 70 % et plus.

>>> Pourune équipe hollandaise, I’éva-
luation du JADAS 27 comme marqueur
d’amélioration ou poussée de lamaladie
sous traitement (en corrélation avec les
scores ACR) faisait proposer une amélio-
ration de 5,5 points ou une aggravation
de 1,7 points comme significatives [2].

>>> L’équipe de Génes a effectué une
démarche un peu différente en partant
de leurbase de donnée de patients avec
AJL Dans ce travail, des seuils différents
ont été proposés pour les patients avec
oligoarthrite (un seuil de 4,2 était proposé
pour définir une maladie trés active surle
JADAS 10 ou 27) ou polyarthrite (seuils
de 8,5 pour le JADAS 10 et 10,5 pourle
JADAS 27) [3]. Ce type de travail pourrait
amener a sélectionner, en fonction de

ces scores, les patients inclus dans des
essais thérapeutiques, a I'image de ce qui
est faitavec le DAS pour la polyarthrite
rhumatoide de I’adulte.

Parailleurs, laméme équipe a étudié la
validité d'un score JADAS clinique chez
les mémes 609 patients avec AJI oligo
ou polyarticulaire, prenant simplement
en compte le nombre d’articulations
inflammatoires et les EVA de l'activité
delamaladie parle médecin d’'une part,
le patient ou un parent d’autre part, sans
VS ni CRP. Les seuils proposés étaient
pourunemaladieinactive un score infé-
rieurouégala 1, pour une activité faible
un score supérieura 1 mais inférieur ou
égal a 1,5 (oligoarthrites) ou 2,5 (poly-
arthrites), pour une activité modérée
un score entre 1,51 et 4 (oligoarthrites)
ou entre 2,51 et 8,5 (polyarthrites), les
scores supérieurs correspondant a une
maladie tres active [4].

Dans le souci de valider la faisabilité et
la validité des scores JADAS 10, 27 et
71 de maniere prospective, des auteurs
anglais ont appliqués ces scores lors
d’'une premiere visite puis lors des
visites ultérieures a partir du 3° mois
pour démontrer une bonne faisabilité
etunebonne corrélation des variations
de ces scores avec celles d’autres mar-
queurs d’activité de la maladie [5].

2. Complications a long terme

Parmi les complications a long terme
observées chez les patients avec AJl,
plusieurs articles ont rappelé I'impact
d’'une inflammation prolongée sur
larticulation temporo-mandibulaire
[6], la croissance [7], ou encore une
tendance a 'exces de masse grasse [7,
8]. Méme a I’eére des biothérapies, des
travaux d’auteurs nord-américains [9]
et d’auteurs scandinaves [10] montrent
que chez un peu plus de la moitié des
patients, notamment chez des adoles-
cents, une activité de la maladie per-
siste aumoins de maniére discontinue.
Par ailleurs, un travail frangais mon-

trait que parmi 100 patients vus dans
un centre de référence et mis sous bio-
thérapie avant ou au tout début de la
puberté, sans traitement concomitant
parhormone de croissance, la tendance
était a une normalisation de la vitesse
de croissance sansrécupération d’éven-
tuels couloirs perdus avec, dans une
dizaine des cas, une petite taille ou un
défaut de croissance encore significatif
au dernier suivi [11].

3. Syndrome d’activation
macrophagique (SAM)
et forme systémique d’AJI (FS-AJI)

L'une des complications les plusredou-
tées car potentiellement létale de la
FS-AJI est le SAM. Un travail collabo-
ratif a permis de collecter les données
de 362 patients issus de 33 pays diffé-
rents ayant développé un SAM soit au
diagnostic dans 22 % des cas, soit au
cours de ’évolution [12]. Sur le plan
clinique, la fievre était présente dans
96 % des cas, hépato- et splénoméga-
lie chez respectivement 70 et 58 % des
patients, des signes neurologiques chez
35 % et hémorragiques chez 20 %. Les
examens biologiques les plus discri-
minants en faveur d'un SAM, et non
d’une simple poussée de la maladie,
étaient la diminution des plaquettes,
I’élévation des transaminases, de la
ferritine, des LDH, des triglycérides et
des D-dimeres. Des signes d’hémopha-
gocytose étaient retrouvés sur le myélo-
gramme chez 60 % des patients chez
lesquels cet examen avait été réalisé. Ce
travail nourrit un effort pour dévelop-
perunscore visantaaider au diagnostic
de SAM dans le contexte d'une maladie
rhumatologique inflammatoire.

Sur le plan génétique, des auteurs
américains ont réalisé une analyse de
l'exome chez 14 patients avec une FS-AJI
compliquée de SAM et 29 patients avec
une FS-AJI qui n’avaient pas développé
de SAM. Parmi les résultats les plus
notables, 5 des 14 patients du premier
groupe et 4 des 29 patients du second




groupe avaient des variants rares dans
des génes associés a la lymphohistio-
cytose familiale, maladie génétique
exposant a des SAM dont le pronostic
est généralement sombre en I'absence
de greffe de cellules souches héma-
topoiétiques [13]. En accord avec des
résultats similaires déja publiés sur de
plus petites séries, les auteurs posent
la question d'un chevauchement entre
certaines FS-AJI associée au SAM
et des maladies génétiques séveres
avec défaut de contréle de l'activation
lymphocytaire T.

4. Avancées thérapeutiques
dans la FS-AJI

Apres lapublication de grands essais de
phase Il randomisés avec 'anti-récep-
teur de I'IL6 tocilizumab et de I'anti-
corps anti-IL1 béta canakinumab fin
2012, quelques travaux plus modestes
ontapporté des éclairages intéressants.

Ainsi, le suivi de patients traités au
Japon a montré que le traitement par
tocilizumab était associé a une accé-
lération de la vitesse de croissance
remarquable chez des patients dont la
maladie avait eu pour conséquence un
ralentissement de leur croissance, en
particulier quand il avait été possible
de réduire significativement la corti-
cothérapie générale [14]. Dans un autre
travail réalisé également au Japon, chez
40 patients avec une FS-AJI et un recul
moyen de 4 ans et demi sous tocilizu-
mab, I'évolution radiologique était favo-
rable sur les petites articulations de la
main évaluées par score de Poznanski
mais le plus souvent moins favorable
au niveau des grosses articulations
avec aggravation du score de Larsen.
Cette dissociation avec aggravation
de l'atteinte des grosses articulations
était corrélée avec le maintien de taux
sériques élevés de lamétalloprotéinase
MMP-3 [15].

L'investigateur principal de l’étude
internationale TENDER a, quant a
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lui, publié les résultats d'une tenta-
tive d’arrét progressif du tocilizumab
chez des patients dont la maladie était
inactive et qui avaient pu arréter toute
corticothérapie. Un espacement des
perfusions de toutes les 2 & 3 semaines
pendant 3 mois, puis toutes les 4
semaines pendant 3 mois, précédait
l'arrét du traitement si la rémission cli-
nique et biologique persistait. Un quart
des patients concernés a pu ainsi arréter
le tocilizumab et maintenir au décours
une maladie inactive [16].

Parailleurs, I'essai de phaseIll de I'anti-
IL1 rilonacept a été publié récemment
[17]. Cet essai portait sur 71 patients
dont certains avaient participé a une
étude pilote comparant deux bras rilo-
nacept (2,2 ou 4,4 mg/kg par semaine)
a un placebo et n’avait pas permis, sur
un petit effectif global de 24 patients,
de montrer de différence significative
en termes de réponse a 4 semaines. Ici,
la comparaison portait sur un bras de
patientsrecevant d’emblée une dose de
charge derilonacept de 4,4 mg/kg puis
2,2 mg/kg par semaine a un bras de
patients recevant initialement un pla-
cebo, avant derecevoirapres 4 semaines
le rilonacept également avec une dose
de charge de 4,4 mg/kg puis 2,2 mg/kg
par semaine. Les auteurs rapportent a
un délai de réponse significativement
plus court dans le bras traité d’emblée
parrilonacept que dans le bras controle,
s’agissant cependant d’un traitement
dont l'efficacité dans cet essai semble
plus lente que ce qui a été décrit pour
l'anakinra et le canakinumab. Un taux
plus élevé d’élévation des transami-
nases était décrit sousrilonacept versus
placebo.

Enfin, 'équipe hollandaise a publié son
travail pilote, déja présenté plusieurs
fois en congres les années précédentes,
surl’'utilisation précoce de'anakinraa
la dose de 2 mg/kg par jour, avant toute
corticothérapie, chez 20 patients avec
FS-AJI et un suivi moyen de 32 mois
(12 4 54 mois) [18]. A 3 mois, 85 % des

patients avaient une maladie inactive
ou une réponse ACR pédiatrique 90
et une absence de signes systémiques.
73 % de ces patients devaient arréter
l'anakinra en situation de maladie
inactive au cours des 12 mois suivants.
A 1 an, 17 patients sur 20 avaient une
maladie inactive dont 13 n’avaient
regu que l'anakinra; 7 patients ont eu
besoin de traitements associés, le plus
souvent une corticothérapie générale,
du fait d’'une activité de lamaladie sous
monothérapie par anakinra.

Lesauteurs concluent qu'un traitement
précoce par anakinra permettraita 2/3
des patients avec FS-AJI d’obtenir une
rémission de leur maladie persistant a
distance de l'arrét du traitement et d’évi-
tertoute corticothérapie. L'absence d'un
groupe contrdle et le suivi limité dans
le temps ne permettent pas de démon-
trer de maniere indiscutable 'impact de
l’anakinra dans une maladie qui peut
avoir une évolution monocyclique ou
des rémissions spontanées suivies de
rechutes; cependant, une telle évolu-
tion n’est classiquement observée que
chez une minorité des patients.

5. Avancées thérapeutiques
dans les AJI non systémiques

Ici encore, les publications de 'année
ont fait la part belle aux traitements
biologiques. Un registre hollandais
portant sur 86 patients avec FS-AJI et
335 patients avec d’autres formes d’AJI
traités par biologiques montre que ces
traitements sont prescrits de plus en
plus précocement, a des niveaux d’acti-
vité de la maladie de moins en moins
élevés et de plus en plus souvent sans
méme traitement préalable par cortico-
stéroides ou traitements de fond non
biologiques [19]. Aux Pays-Bas comme
dans la plupart des pays, le récepteur
soluble du TNF alpha etanercept reste
lamolécule la plus prescrite dans I'AJI,
méme si 'antagoniste du récepteur de
I'IL1 anakinra s’est positionné comme
biothérapie privilégiée des FS-AJIL.
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Pour l'etanercept et pour l'anticorps
anti-TNF adalimumab, des études
internationales [20, 21] ont permis
d’obtenir en 2014 des extension AMM
chez I'enfant de 2 a 4 ans, plus récem-
ment aussi pour 'adalimumab dans les
enthésites avec AJI. Certaines données
de registre montrent que ’etanercept
peut étre utilisé chez 'enfant de moins
de 2 ans avec une efficacité et une tolé-
rance qui semblent similaires a celles
des enfants plus agés [22].

Pour l'adalimumab, les résultats des
analyses du registre allemand sug-
géraient que son efficacité était tres
significativement inférieure chez
des patients non naifs de biothérapie
comparativement aux patients naifs:
a 6 mois de traitement, les taux de
réponse ACR pédiatriques 30, 50, 70
et 90 étaient respectivement de 63 %,
61 %, 49 % et 34 % chez les patients
naifs contre seulement 48 %, 28 %,
22 % et 15 % chez les autres [23]. 1]
faut cependant noter que l'activité de
la maladie mesurée sur le JADAS était
plus élevée a I'initiation de 'adalimu-
mab chez les patients naifs, ce qui pou-
vait favoriser une amplitude deréponse
plus marquée. L'un des points clés
pour l'adalimumab est son efficacité
sur 'uvéite, encore mise en avant par
des petites séries ou des revues géné-
rales [24, 25], et pour laquelle les pre-
miers résultats des essais randomisés
en double insu contre placebo francais
ADJUVITE et britannique SYCAMORE
[26] sont attendus courant 2015.

A également été publié cette année
2014 l’essai CHERISH [27], présenté
en congres les années précédentes.
Cet essai a montré l'efficacité du toci-
lizumab intraveineux dans les AJI
polyarticulaires avec ou sans facteur
rhumatoides et les oligoarthrites éten-
dues et a validé une dose de 10 mg/kg
toutes les 4 semaines chezles enfantsde
moins de 30 kg versus 8 mg/kg chez les
patients de 30 kg et plus, permettant des
2013 l'obtention d'une AMM a ces doses

chezl’enfantapartirde’dge de 2 ansen
cas deréponse inappropriée au métho-
trexate ou a un premier traitement
biologique. Pour mémoire, 188 enfants
de 2 a 17 ans avaient été inclus dans
cette étude dont 69 de moins de 30 kg.
Parmi ces patients, plusjeunes, la durée
moyenne de la maladie était de 3 ans
et demi contre 4 ans et demi chez les
autres. Sur I'ensemble de la population,
une vingtaine d’articulation était active
enmoyenne al’entrée dans I’étude. Plus
destrois quarts des patients étaient sous
méthotrexate et presque la moitié sous
corticostéroides. Aprés 16 semaines
de traitement en ouvert, les réponses
étaient excellentes, surtout pour les
patients de 30 kg ou plus et pour les
patients de moins de 30 kg recevant la
dose de 10 mg/kg, avec des réponses au
seuil ACR pédiatrique 30 dans 90 % des
cas et un ACR pédiatrique 70 chez les
deuxtiers. La tolérance a été jugée satis-
faisante, avec cependant quelques évé-
nements indésirables graves infectieux.

Deux publications ont présenté le deve-
nir a moyen terme de patients avec AJI
polyarticulaire traités précocement par
l’association etanercept, méthotrexate
et corticostéroides. Ces publications
viennent dans la suite d’'un essai de
conception moderne quant a ses objec-
tifs, visant la maladie inactive puis la
rémission compleéte, mais mené sur de
trop petits effectifs (85 patients), hétéro-
geénes quant ala durée de maladie avant
inclusion et probablement soumis a des
doses de corticostéroides trop élevées.
Cet essai n’avait pas montré de diffé-
rence significative a 6 mois en double
insu contre placebo-méthotrexate et
corticostéroides. Une durée de lamala-
die plus courte avant l'initiation de
letanercept et 'obtention d'une réponse
de bonne amplitude aprés 4 mois (un
ACR pédiatrique 70 %) étaient asso-
ciées a une plus forte probabilité d’'obte-
nirune maladie inactive prolongée [28].
Parailleurs, 'évaluation lors dela phase
d’extension de I’étude principale chez
des patients suivis en moyenne 28 mois

(de 12 a 42 mois) montrait un taux de
rémission complete, donc de maladie
inactive maintenue au moins 6 mois
chez 54 % des patients sous traitement,
une maladie faiblement active et sou-
vent par intermittence chez la plupart
des autres, mais seulement 2 patients
sur 85 avaient pu arréter tout traitement
etrester enrémission plusde 12 mois au
décours [29].

Syndromes
auto-inflammatoires
et interféronopathies

1. Enseignements du projet Eurofever

Plusieurs publications ont été nourries
par le projet Eurofever qui a permis de
réunir desinformations sur des patients
avec différents syndromes auto-inflam-
matoires.

En étudiant 136 patients avec une
cryopyrinopathie, urticaire familial
au froid, syndrome de Muckle-Wells
ou syndrome chronique, inflamma-
toire, neurologique, cutané et articu-
laire (CINCA), avec un 4ge médian de
début de la maladie de 9 mois et un
suivi médian de 15 ans, la lourdeur de
I’'atteinte sensorielle était mise en avant,
avec 71 % d’atteintes ophtalmologiques
et 42 % de pertes auditives, s’agissant
de patients dont lamaladie avait évolué
avantmise sous traitement anti-IL1. Un
début précoce delamaladie, avant’age
de 5 ans, était associé a un risque de
complications et séquelles plus élevé.
Parmi les 31 différentes mutations de
NLRP-3 identifiées chez 133 patients,
7 étaient retrouvées chez 78 % des
patients alors que 27 patients avaient
des variantsrares, le plus souvent asso-
ciés a un phénotype sévere [30]. Ce tra-
vail est important dans la perspective
d’études de qualité de vie et médico-
économiques en cours pour mieux
évaluer le bénéfice de traitements anti-
IL1, pour certains trés coliteux dans
ces maladies.




Par ailleurs, I'étude de patients avec
une fiévre méditerranéenne familiale,
en fonction de leur origine ethnique et
de leur environnement géographique,
suggérait que ce dernier facteur influen-
cait le phénotype, des patients qui
vivaient en Europe de I’'Ouest présen-
tant une maladie moins séveére, a ori-
gine ethnique égale, que des patients
vivant a l'est de la Méditerranée [31].

2. Nouvelles entités génétiques

Plusieurs entités génétiques particulie-
rement intéressantes ont été décrites.

Dans un méme numéro de Nature
Genetics, deux articles ont rapporté
des mutations d'un géne codant pour
I'une des protéines clés de I'inflamma-
some, NLRC4, associées a un tableau
auto-inflammatoire sévere, de début
précoce avec entérocolite [32] ou SAM
récurrent [33]. Les mutations de NLRC4
entrainaient chez ces patients une
dérégulation de l'activité de I'inflam-
masome avec production excessive
d’IL1 béta et d’IL18, a I'image de ce qui
est connu dans d’autres maladies auto-
inflammatoires.

Par ailleurs, chez des patients présen-
tant un tableau tres sévere et trés pré-
coce, dés les premiers mois de vie, avec
une atteinte systémique, pulmonaire et
vasculaire périphérique (associée a des
pertes de substance des extrémités), des
mutations ont été retrouvées sur le géne
TMEM173 codant pour le stimulator of
interferon genes (STING), permettant
de dénommer ce syndrome Sting-
associated vasculopathy with onset in
infancy (SAVI) et surtout de proposer
un traitement par une molécule inhi-
bitrice de JAK [34], représentant une
famille d’agents thérapeutiques inté-
ressants dans certains syndromes avec
une composante inflammatoire comme
également le syndrome CANDLE. Ces
patients dont la présentation clinique
était extrémement précoce pourraient
cependant ne représenter que le phéno-

réalités PEDIATRIQUES # 189_Novembre/Décembre 2014

type le plus sévere des mutations asso-
ciées a STING. Cette entité, tout comme
une autre entité génétique décrite en
2014 avec mutation gain de fonction de
MDAS5 résultant en un phénotype sur-
tout neurologique [35], s’intégre dans le
spectre toujours plus large des patho-
logies interféron, comme discuté dans
un éditorial du New England Journal of
Medicine [36].

Connectivites
1. Lupus pédiatrique

Peu d’avancées dans ce domaine hor-
mis la mise en évidence ces derniéres
années des bases moléculaires de cer-
tains lupus monogéniques.

A noter une description intéressantes
des comorbidités associées au lupus
pédiatrique, dans une étude menée
a Taiwan a partir des données de
leur assurance maladie nationale sur
904 patients lupiques, inclus entre
janvier 2003 et décembre 2008. Les
infections venaient en premier tou-
chant 86 % des patients avec lupus
pédiatrique sur la période étudiée. Les
enfants avaient un risque plus élevé
de complications cardiovasculaires
(défaillance cardiaque, HTA), d’ostéo-
porose, de dyslipidémie, de compli-
cations ophtalmologiques (cataracte,
glaucome) et neurologiques (convul-
sions, encéphalopathie) [37].

Sur le plan thérapeutique, une étude
frangaise a montré I'intérét de “moni-
torer” les dosages de micophénolate
mofétil chez les enfants lupiques en
étudiant en parallele l'activité de la
maladie afin d’ajuster au mieux les
doses de CellCept [38].

2. Dermatomyosite juvénile (DMJ)
Dans cette maladie orpheline dont

I'incidence chez 'enfant est estimée
entre 1 et 4 par million, des efforts col-

laboratifs permettent la constitution de
grandes cohortes de patients afin d’avan-
cer sur I'étude de cette maladie, avec
notamment la constitution d'une cohorte
nord-américaine de 384 patients, inclus
entre 2011 et 2012, dont les principales
caractéristiques cliniques, les scores
d’activité et les traitements a I'inclu-
sion — essentiellement corticostéroides
(96 %) et méthotrexate — ont été décrits
dans un article récent [39].

Apres bien des déceptions liées a la
faible performance des recherches
d’auto-anticorps spécifiques des myo-
sites dans des laboratoires non spécia-
lisés, I’étude de ces auto-anticorps dans
les laboratoires experts a permis de
mieux discriminer différentes formes
de DM]J. Ainsi, une étude menée en
Hongrie dans 337 myosites de 'adulte
et de 'enfant montrait I’association
dans les deux populations, comme
précédemment décrit dans quelques
articles, des anticorps anti-TIF1 avec
des dermatomyosites pouvant se com-
pliquer d’ulcérations dans certains cas
d’atteintes pulmonaires, également
observées avec les anti-NXP2 et les
anti-SAE, et associées chez 'adulte a
unrisque de cancer (risque non décrit
chez I’enfant) [40].

Des publications issues d'une cohorte
anglaise de 285 patients avec DM]J
montrait 'association des anticorps
anti-MDAS, présents chez 21 patients
de cette cohorte, avec des ulcérations
cutanées et muqueuses souvent tres
problématiques ainsi que des arthrites
[41], 'association des anti-NXP2 avec
des calcinoses sous-cutanées souvent
diffuses [42].

L'exploration par IRM des JDM a permis
a une équipe italienne de décrire une
bonne corrélation entre scores d’activité
IRM et scores d’activité clinique [43].
Malgré le caractere tres varié du type
d’atteinte a I'imagerie, ce type d’évalua-
tion demeure aujourd’hui du domaine

delarecherche.
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Sur le plan thérapeutique, un essai
ambitieux a été mené avec l'anticorps
anti-CD20rituximab dans des myosites
réfractaires de I'enfant et de I'adulte,
avec 200 patients randomisés dont
48 DM]J entre un bras début précoce et
unbras débutretardé du rituximab. Cet
essai n’a pas mis en évidence de diffé-
rence significative sur l'objectif prin-
cipal qui évaluait le délai a 'obtention
d’'une amélioration sur un score com-
posite; une amélioration était notée
chez 83 % des patients sur 'ensemble
des patients randomisés [44]. Dans un
second article, des analyses complé-
mentaires sur cette population mon-
trait des taux de réponses plus élevés
dans la DM]J que dans les myosites de
l'adulte et également de meilleurs taux
de réponse chez les patients avec des
auto-anticorps, notamment des anti-
Mi2 ou des anti-synthétases (Jo-1) [45].
Le rituximab, bien que n’ayant pas
prouvé son efficacité dans la DM]J, pour-
raitdonc étre un traitement a considérer
aumoins dans certaines formes réfrac-
taires avec présence d’auto-anticorps.

Divers

Dans une série francaise de 31 patients
avec mastocytose et atteinte articulaire,
un diagnostic de spondylarthrite avait
été porté dans 16 cas, d’arthrite indif-
férenciée dans 7, de polyarthrite rhu-
matoide dans 6 et d’AJI chez 2 patients
[46]. Les traitements par méthotrexate
(13 patients), sulfasalazine (8 patients)
etanti-TNF (7 patients) ont été bien tolé-
rés dans l'ensemble.

Deux études menées avec la vaccina-
tion antipapillomavirus dans I’AJI
[47], dans la DM]J et dans le lupus
pédiatrique [48] ont montré la bonne
tolérance et la bonne immunogénicité
de ce vaccin.

Enfin, chez 13 patients de cing familles
consanguines du sud de I’Arabie
Saoudite, chez lesquels avait été dia-

gnostiquée une FS-AJI, I'analyse géné-
tique incluant I’étude de ’exome a
permis d’identifier une mutation de
LACC1, géne déja associé a la maladie
de Crohn [49].
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