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aréunion SpeedPso qui a eulieu le 16 mai 2017 aréuni, comme désor-

mais depuis 7 ans, de nombreux dermatologues hospitaliers et libéraux

impliqués dans la prise en charge du psoriasis mais aussi d’autres der-
matoses inflammatoires comme la maladie de Verneuil. En effet, a I’initiative
del’association RESOPSO, la thématique s’élargit chaque année pour couvrir
plus largement des pathologies partageant des mécanismes physiopatholo-
giques communs. Une grande place a été accordée cette année a la thérapeu-
tique puisque de nouvelles AMM ont été obtenues récemment pour deux
nouvelles biothérapies et une molécule immunomodulatrice, qui viennent
compléter ’arsenal thérapeutique dans le psoriasis.

Quellemolécule pour quel patient ? Quand initier un traitement biologique ?
Quelles sontlesnouvelles données de tolérance des traitements systémiques
etbiologiques, en particulier pour le risque carcinologique ? Autant de situa-
tions que les orateurs de cette soirée ont permis d’éclaircir grace a des exposés
courts et didactiques, parfaitement illustrés par une iconographie et une
bibliographie de qualité.

Enfin, cette soirée a été I’occasion de préciser le cadre et les modalités des
prescriptions “hors AMM?”, et de nous rappeler que toute prescription d'un
médecin, dont la liberté est parfaitement reconnue, engage sa responsabilité.

Les membres du comité scientifique de RESOPSO remercient I’ensemble
des participants de cette soirée, en particulier les orateurs, et espérent que
cerendez-vous annuel SpeedPso continuera a étre un moment d’échange et
de partage d’expériences. Merci au laboratoire Janssen-Cilag pour sa parti-
cipation a laréalisation de ce numéro spécial de Réalités Thérapeutiques en
Dermato-Vénérologie.

L'auteur a déclaré ne pas avoir de conflits d'intéréts concernant les données publiées dans ce
compte rendu.
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Psoriasis de I’enfant : pourquoi ne pas avoir peur de traiter?

D’aprés la communication du Dr Emmanuel Mahé (Hopital Victor Dupouy, Argenteuil).

e psoriasis de I’enfant est sou-

vent pris en charge tardivement.

Ce retard est préjudiciable car le
retentissement chez ’enfant est multi-
ple: physique, familial, social, scolaire,
parfois source de stigmatisation, plus
rarement sexuel. Il doit étre recherché
par un interrogatoire approprié pour
évaluer au mieux le retentissement sur
la qualité de vie.

Pour traiter un psoriasis chez un enfant,
le critere “temps” est primordial et
incomparable a celui des adultes. L'age
est & prendre en compte: traiter un ado-
lescent peut étre une urgence thérapeu-
tique, surtout si un effet rapide peut lui
permettre de passer des vacances moins
inconfortables (fig. 1). De méme, un
enfant d’age scolaire en période d’ap-
prentissage d’acquisitions majeures
nécessitera une attention particuliére.
Un nourrisson pauci-symptomatique
peut, en revanche, justifier d’une abs-
tention thérapeutique (fig. 2).

Fig. 1: Psoriasis en plaques étendu chez une ado-
lescente: urgence thérapeutique.

Fig. 2: Psoriasis chez un nourrisson asymptoma-
tique: abstention thérapeutique a discuter.

Traiter tot ne modifie pas 1’évolution
ultérieure du psoriasis car le début dans
I’enfance n’est pas associé au rhuma-
tisme psoriasique, a la fréquence des
comorbidités ni a la sévérité a I’dge
adulte [1]. Cependant, la précocité d'un
traitement pourrait limiter le retentisse-
ment social ultérieur a1’dge adulte.

La tolérance des traitements est excel-
lente a moyen et long terme, bien meil-
leure que chez1’adulte. enfant est sain,
le choix thérapeutique n’est pas modulé
par’existence de comorbidités, d’addic-
tions, d’états pathologiques particuliers
comme chez I’adulte. L'observance est
généralement trées bonne méme si elle
est conditionnée au soutien des parents.
La toxicité doit étre bien évaluée car les
enfants ne vont pas exprimer un incon-
fort de laméme fagon (par exemple, une
chéilite sous acitrétine, des troubles
digestifs sous méthotrexate [MTX]) et
“subiront” toujours plus un traitement
que ’adulte.

On peut utiliser l’acitrétine sans
arriere-pensée pour un risque ostéo-
articulaire qui est inexistant aux doses
utilisées mais pas chez les jeunes filles
apres un certain age en raison du risque

tératogene qu’il faut anticiper méme tres
jeune. Le MTX, méme au long cours, la
ciclosporine, et I’étanercept dont les
données a 5 ans chez I’enfant sont ras-
surantes, font partie des options théra-
peutiques, seuls ou en combinaison [2].
En tenant compte du critére “temps”, le
MTX seul, avec des scores PASI 75 de
40 % a S36 [2], ne parait pas adapté a la
situation d'un adolescent psoriasique en
urgence thérapeutique.

Dans la majorité des cas ot une efficacité
nette et rapide est nécessaire, la ciclos-
porine est le traitement de 1°f choix. Son
délai d’action est court (1 mois), inférieur
aux autres systémiques et biothérapies
(1-3 mois). Elle est facilement maniable
car elle peut étre débutée immédiate-
ment tout en réalisant le bilan préthéra-
peutique chez des sujets sains, d’emblée
a forte dose. Cette option est conseillée
chez ’enfant, au risque d’une moins
bonne tolérance initiale, dans le but
d’avoir une efficacité optimale rapide
puis de chercher la dose minimale effi-
caceau lieu de faire des paliers de 3 mois
comme chez’adulte.
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A partir de quelle sévérité est-il Iégitime de prescrire un traitement
systémique dans le psoriasis ?

D’aprés la communication du Dr Anne-Claire Fougerousse (Hopital Bégin, Saint-Mandé).

a défini comme modérés a séveres

les psoriasis dont le score DLQI
est > 10 quels que soient les autres
scores, ou ceux avec DLQI = 10 mais
BSA ouPASI > 10. Ces formes relevent
donc d’un traitement par photothéra-
pie, systémique conventionnel ou bio-
logique (fig. 3). Toutes les autres formes,
soit celles dont les trois scores sont < 10,

I e consensus européen de 2011 [1]

peuvent étre traitées localement ou par
photothérapie sur des cas réfractaires.
Pour certains groupes américains [2],
les critéres de surface sont beaucoup
plus stricts car la limite de BSA pour
I'indication d’un systémique estde 5 %.

Le DLQI apparait donc comme un cri-
téere majeur de choix thérapeutique,
supérieur aux autres criteres objectifs

quantitatifs, qui ne reflétent que par-
tiellement la sévérité de la pathologie.

Dans certains cas particuliers, les
scores BSA et PASI peuvent étre mis en
défaut: atteinte des zones visibles, du
cuir chevelu étendue, génitale (fig. 4),
palmoplantaire, unguéale = 2 ongles
(fig. 5), prurit important, plaque unique
récalcitrante.

Fig. 3: Psoriasis en plaques sévére (PASI, BSA et DLQI > 10): indication a un systémique conventionnel ou a une biothérapie.
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Dans ces formes ot les scores de surface
sont faibles mais le DLQI souvent élevé,
le psoriasis peut étre classé comme
modéré a sévere et justifier alors d’'un
systémique [1].

Lefficacité du traitement se fera donc sur
le DLQI: une étude de 2015 [3] sur des
psoriasis de PASI faibles (= 6) a montré
une diminution du DLQInettement plus
importante & 1 an dans le groupe traité
par systémiques (ADLQI: 6,8) versus
celui traité localement ou par photothé-
rapie (ADLQI: 0,58).

En plus des formes modérées a séveres
objectives (PASI ou BSA ou DLQI > 10),
Fig. 4: Psoriasis vulvaire. Bien que les scores objec- il ne faut donc pas hésiter a étendre ’in-
tifs de surface BSA et PASI soient faibles et le DLQI . . , . P

<10, ces formes peuvent justifier d'un traitement dication d’un traitement SyStemlque
systémique comme le méthotrexate. aux localisations particulieres et aux

psoriasis légers en échec des traite-
ments locaux.
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Fig. 5: Psoriasis palmoplantaire et unguéal résistant aux traitements locaux, PAS| et BSA < 10, DLQI > 10: indication au méthotrexate.
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D’apres la communication du Dr Jeremy Gottlieb (Hopitaux Saint-Louis — Lariboisiére, Paris et Bicétre, Le Kremlin-Bicétre).

es traitements systémiques anciens

font toujours ’objet de publications

sur leur tolérance. Les données
sur le méthotrexate (MTX) concernent
essentiellement les toxicités pulmonaire
ethépatique dans des études incluant de
grands effectifs de patients atteints de
polyarthrite rhumatoide (PR) et/ou de
psoriasis. Dans une méta-analyse [1], les
événements imputables au MTX étaient
relativement rares: 0,43 % de pneumo-
pathies, 3,7 % de toxicité hépatique
imposant ’arrét du traitement et 5,2 %
de cytopénies. Dans une autre méta-ana-

lyse ayant enrdlé plus de 13 000 patients
atteints de psoriasis, de thumatisme
psoriasique ou de PR traités par MTX,
le risque relatif (RR) de cytolyse hépa-
tique était de 2,19 mais aucun surrisque
d’atteinte hépatique grave (insuffisance
hépatique, cirrhose) n’a été rapporté [2].
Les mémes auteurs, dans une nouvelle
méta-analyse incluant également des
maladies inflammatoires chroniques
intestinales (MICI), ne montraient pas
de surrisque pulmonaire infectieux ou
toxique sous MTX (RR =1,03) [3]. Le
MTX reste donc une molécule globale-

ment rassurante en pratique clinique; ses
données de tolérance et de sécurité sont
désormais nombreuses et concordantes.

Concernant l’acitrétine, les données de
tolérance sur le risque osseux (ostéo-
porose, risque fracturaire ou calcifica-
tions vertébrales) sont rassurantes. La
ciclosporine, connue pour sa toxicité
rénale et son risque d’induction d’une
hypertension artérielle, est globalement
bien tolérée chez I’enfant et les jeunes
adultes indemnes de comorbidités. Elle
pourrait étre utilisée dans des schémas
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Fig. 6: Risque infectieux sous systémiques conventionnels et biothérapies. FAE: esters d’acide fumarique. Modifié d'apreés [5].



réalités Thérapeutiques en Dermato-Vénérologie # 264_Septembre 2017_Cahier 2

4,00
3,50
3,00
2,50
2,00
1,50
1,00
0,50 L

0,00 :
Adalimumab Etanercept
(n=462) (n=298)

Infliximab
(n=108)

Biologiques
Anti-TNF (n=908)
(n=756)

{ l

Ustékinumab
(n=257)

FAE

(n=981)

Systémiques
(n=1791)

{

Méthotrexate Ciclosporine
(n=798) (n=229)

Fig.7:

Risque d'événements cardiovasculaires sous systémiques conventionnels et biothérapies. FAE: esters d’'acide fumarique. D'aprés [5].

2,5

05

(n=462) (n=298)

Adalimumab Etanercept Infliximab
(n=108)

Biologiques

Anti-TNF (n=908)

(n=756)

Ustékinumab
(n =257)

FAE
(n=981)

Systémiques
(n=1791)

Méthotrexate Ciclosporine
(n=798) (n=229)

Fig. 8: Risque de néoplasies incluant les mélanomes cutanés sous systémiques conventionnels et biothérapies. FAE:

combinés rotationnels comme dans une
étude de 2017 [4], en alternance avec le
MTX par séquences de 3 mois sur 2 ans.

Pourlesbiologiques, les données de tolé-
rance a 5 ans issues des bases de registres
psoriasis PsoBest (Allemagne) [5] et
DermBio (Danemark) [6] montrent, quelle
que soitlamolécule, unrisque infectieux
global comparable a celui des traitements
systémiques et inférieur a celui de la
ciclosporine. Le nombre d’infections
sérieuses parait cependant légerement
supérieur avec I'infliximab (fig. 6).

Les effets secondaires cardiovasculaires
graves (MACE) définis par les infarc-
tus du myocarde, les insuffisances car-
diaques, les déces cardiovasculaires,
les syndromes coronaires aigus, les
accidents ischémiques transitoires et
les accidents vasculaires cérébraux sont

comparables a ceux rapportés avec les
traitements conventionnels. Ils seraient
légerement moins fréquents avec les
anti-TNFa (fig. 7).

Enfin, lesrisques d’induction de néopla-
sies, y compris les mélanomes et les
tumeurs cutanées non mélanomiques,
sont également comparables a ceux
observés sous traitements systémiques

(fig. 8).
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D’aprés la communication du Dr Josiane Parier (Hopital Saint-Louis, Paris).

JEPEN

rois nouvelles molécules ont été
T commercialisées en 2016 dans le
psoriasis modéré a sévere:

Deux sont des biothérapies anti-IL17
ayant obtenu I’AMM en cas d’échec,
contre-indication ou intolérance a au
moins 2 parmi les 4 traitements sys-
témiques conventionnels (acitrétine
incluse): le sécukinumab (SCK), injec-
table par voie sous-cutanée mensuel-
lement aprés un traitement d’attaque
hebdomadaire de 1 mois, et 'ixékizumab
(IXZ), méme voie mais bimensuel pen-
dant 3 mois puis mensuel.

Ils sont prescrits sur ordonnance d’ex-
ception et la prescription initiale doit étre
hospitaliére. Ils sont remboursés a 65 %.
Aucune étude n’a comparé les deux
molécules face a face mais leur efficacité
apparait comparable, rapide, importante
et durable. Les scores PASI 90/100 sont
élevés pourle SCK (79/44 %) a S16 versus
ustékinumab (58/28 %) et I’efficacité per-
sistantea1et4ans[1].Ilslesontégalement
pour 'IXZ (66/33 %) chez des patients
naifs ou déja traités par biologiques,
supérieurs a 1’étanercept et 'ustékinu-
mab [2]. Ces anti-IL.17 sont aussi efficaces
dans les localisations difficiles comme le
cuir chevelu, les ongles (50 % deréponse
complete a 1 an sous IXZ), I'atteinte pal-
moplantaire (44 % de blanchiment sous
SCK). Les réponses ACR20 dans le rhu-
matisme psoriasique sont élevées, compa-
rables aux autres biologiques deréférence
mais seul le SCK aobtenu ’AMM dans les
formes périphériques et axiales, seul ouen
association avecle MTX.

Dans des études randomisées compa-
ratives, la tolérance des anti-IL17 est
similaire au placebo et au comparateur
actifsauf pour I'incidence des infections
candidosiques (2,14 3,3 %) et des voies
aériennes supérieures. Il existe aussi un
risque de neutropénie modérée (2 %),

trés rarement sévere (0,2 %), et d’in-
duction ou aggravation de MICI (1,1 a
1,9/1000 patients-années). La grossesse
est contre-indiquée et une contracep-
tion est donc nécessaire de manieére
prolongée. Le cott de ces traitements
est a prendre en compte car proche de
18000 € la 1'® année puis 13-14000 €
les suivantes.

Les anti-IL17 doivent donc étre réser-
vés aux psoriasis séveres nécessitant un
blanchiment rapide.

La 3¢molécule, ’'aprémilast (APM),
est un immunomodulateur oral, inhibi-
teur de la phosphodiestérase 4, ayant
obtenu I’AMM dans le psoriasis modéré
a sévere en échec, contre-indication ou
intolérance aux traitements systémiques
(hors acitrétine). Il peut étre prescrit par
un dermatologue de ville et est rem-
boursé a 30 %. Son efficacité est modeste
dansle psoriasis en plaques [3] (PASI 75
a S16 de 30 %), comparable a celle de
l’acitrétine mais inférieure a celle du
MTX et des biologiques dont 1’étanercept
auquel il a été comparé. Ces résultats
sont a relativiser car les études concer-
naient des psoriasis séveres (BSA et PASI
élevés) dont 1/3 avaient déjabénéficié de
biologiques. Son action apparait cepen-
dant intéressante dans des localisations
difficiles comme le cuir chevelu (35 %),
les ongles (65 % NAPSI50 a 1 an), pal-
moplantaire (48 % de blanchiment a
S16). Dans le rhumatisme psoriasique,
I’APM al’AMM seul ou en association a
un traitement de fond (32-40 % d’ACR20
versus 19 % dans le groupe placebo).

Latolérance est bonne maisle patient doit
étre prévenu durisque de troubles diges-
tifs (nausées, diarrhées) dans 15 % des
cas au début du traitement, nécessitant
une augmentation lente et progressive
des doses, ainsi que d’une perte pon-
dérale (5 % des cas, moyenne de 2 kg).

Aucun bilan préthérapeutique ni suivi
n’est nécessaire. La grossesse est contre-
indiquée et la demi-vie est trés courte.

Une alerte de pharmacovigilance a pointé
le risque de symptdmes dépressifs sous
APM (65 dépressions/5 suicides pour
105000 patients) [4]. Ces données sont a
relativiser en les comparant al'incidence
des suicides en France (16,2/100000). I1
convient donc de prévenir les patients
et d’éviter de prescrire cette molécule en
cas d’antécédents d’épisodes dépressifs
séveres. Le coflit annuel est d’environ
8000 € par an. L'APM peut donc traiter
certains psoriasis modérés pouvant tolé-
rer une amélioration lente et partielle, et
des localisations particulieres.

Pour ces nouveaux traitements, I'intitulé
de ’AMM pourrait permettre leur pres-
cription chez des patients psoriasiques
naifs de MTX. Cela est peu souhaitable
enraison des bons résultats obtenus avec
cette molécule, probablement sous-esti-
més, de samaniabilité, de sa tolérance et
de son faible cotit (100 € par an).
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D’aprés la communication du Dr Luc Sulimovic (président du Syndicat national des dermatologues-vénéréologues).

aliberté de prescription des méde-

cins est un principe reconnu dans

la plupart des pays européens et
au niveau international. L'affaire du
Mediator a entrainé une modification de
laloien 2011 visant a encadrer la liberté
de prescription, notamment dans le cadre
hors AMM. ANSM en France régule les
produits de santé et délivre les AMM sur
proposition d’un laboratoire, sur la base
d’études a type d’essais cliniques qui
évaluent les bénéfices et risques. Cette
autorisation vaut pour une indication,
une posologie et un groupe de patients
mentionnés. Au-dela, la prescription est
hors AMM donc non approuvée par les
autorités sanitaires et la mention “hors
AMM non remboursable” doit alors étre
expressément précisée.

Notons que la sortie de ce cadre concerne
par exemple des molécules largement
prescrites comme les dermocorticoides,
ou le tacrolimus topique, pour lequel il
est fait mention sur ’ordonnance d’ex-
ception que la prescription doit respecter
I’AMM, ce qui n’est pas le cas dans le
vitiligo par exemple.

L’AMM protege le fabricant dans le
cadre de la recherche en responsabilité.
Prescrire hors AMM engage pleinement
celle du prescripteur et des autres profes-
sionnels de santé impliqués (pharmacien
notamment) vis-a-vis du patientetde’As-
surance Maladie puisquele cotit du traite-
ment doit alors étre ala charge du patient.
Selon’article .162-2 du code dela sécu-
rité sociale surla liberté de prescription,
cette derniére doit étre la plus appropriée
a la circonstance et en stricte économie
compatible avec la qualité, la sécurité

et ’efficacité des soins. Elle est parfois
restreinte pour des médicaments a usage
uniquement hospitalier.

Prescrire hors AMM ne préjuge en rien
de la responsabilité en cas d’accident
et peut impliquer une recherche en res-
ponsabilité vis-a-vis du médecin méme
s’il dispose de la liberté de prescription.
11 doit é&tre libre mais responsable.

Différents échelons sont concernés:

Laresponsabilité disciplinaire par
le Conseil de I'Ordre: le non-respect
de I’obligation déontologique de soins
consciencieux fondés sur les données
de lascience, sansrisque injustifié, peut
entrainer des sanctions allant jusqu’a la
radiation.

Laresponsabilité civile: le bénéfice
et le risque de la prescription pour le
patient sont évalués au vu d’articles,
de publications, de référentiels validés
par des sociétés savantes, d’arréts de la
Cour de cassation (jurisprudence). Il ya
obligation d’information claire du carac-
téere hors AMM de la prescription par
écrit dans le dossier médical, en préci-
sant le caractére indispensable au regard
des données acquises de la science,
les risques, les effets secondaires,
I’'absence d’alternatives thérapeutiques
et la contrainte financiére du non-rem-
boursement. Le patient doit étre capable,
en toute connaissance de cause, d’accep-
ter ou non une prescription hors AMM.
L’absence d’information sur le non-
respect de ’AMM, méme sans risque
connu, peut valoir préjudice moral car
elle prive le patient de sa faculté de don-

ner son consentement éclairé. La com-
pensation est uniquement financiére a
type de dommages et intéréts couverts
par l’assureur (hors pénalités finan-
ciéres liées a I’Assurance Maladie car
les organismes sociaux peuvent pour-
suivre le médecin aupres de la chambre
disciplinaire du Conseil de I’Ordre).

Laresponsabilité pénale: trés rare,
en cas d’homicide ou de blessures invo-
lontaires, mise en danger d’autrui, si la
prescription hors AMM est injustifiée
ou le devoir d’information omis, en
cas d’absence de preuves scientifiques
ou d’expérimentations de recherche
biomédicale ne répondant pas aux exi-
gences légales.

Plus rarement, une prescription hors
AMM peut étre en rapport avec une
autorisation temporaire d’utilisation
(ATU) validée par ’ANSM. En dehors
de ce cadre particulier, il est impéra-
tif de s’assurer du bien-fondé scienti-
fique d’une prescription hors AMM,
d’en préciser toutes les modalités au
patient par écrit dans un document a
conserver dans le dossier médical et
d’ajouter la mention “hors AMM?” sur
I’ordonnance.
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a maladie de Verneuil est une

pathologie chronique plus inflam-

matoire qu’infectieuse. Cependant,
les antibiotiques restent le traitement
médical de premiére intention. Il y a peu
de bibliographie ou de recommanda-
tions internationales sur le sujet, nous'y
ferons donc référence dansle cadre d’'un
partage d’expériences cher a I’esprit de
nosréseaux.

L’objectif thérapeutique consiste a
prendre en charge des patients selon
une approche symptomatique en 1’ab-
sence de traitement médical curatif pour
controler leur maladie. Pour ce faire,
nous tiendrons davantage compte de la
sévérité de l’atteinte, des comorbidités
et des attentes du patient lui-méme que
du stade de Hurley. En effet, quel que
soit son stade, I’hidradénite suppurée
peut étre trés invalidante.

Il s’agit donc de trouver un traitement
d’attaque pour supprimer les pous-
sées, puis un traitement d’entretien
afin d’éviter les rechutes. Les antibio-
tiquesrestent le traitement de premiére
intention:

— pour leur action anti-inflammatoire,
par inhibition de la migration des poly-
nucléaires neutrophiles et modulation
des cytokines pro-inflammatoires IL6,
IL8 et TNFa;

—pour lutter contre la prolifération des
staphylocoques a coagulase négative et
des anaérobies dans les 1ésions.

Ces traitements sont prescrits hors
AMM.

11 est pourtant important de se sentir a
I’aise dans cette prescription. En effet,
une antibiothérapie aussi prolongée
suscite les remarques de I’entourage et
des autres acteurs du parcours de soins.
Méme en dehors de toute étude clinique,
le fait de noter lenombre de jours de géne

par mois, I'importance de la douleur et
de I’écoulement est intéressant pour
évaluer I'efficacité du traitement d’une
consultation a I’autre.

En pratique

© Moins d’une poussée par mois: amoxi-
cilline + acide clavulanique 3 g/j en cure
courte; avoir les premiers comprimés
dans la poche.

e Plus d’une poussée par mois: doxy-
cycline 200 mg/j, le soir, en continu
pendant plusieurs mois, en plus du
traitement précédent pour enrayer les
poussées.

Lamajorité des patients répond a ces trai-
tements. On leur associera un traitement
préventif des candidoses vaginales, des
antalgiques, des pansements “imper-
méables” et “désodorisants”.

En urgence, devant un nodule “suc-
culent” hyperalgique, on réalisera en
urgence un “deroofing” partiel : ouver-
ture dunodule inflammatoire ala punch
biopsie, plus efficace qu'une incision.

e En cas d’échec, d’intolérance ou
d’échappement a ce premier traitement :
—en cure courte: azithromycine 250 mg
X 2 par jour, ou dalacine 600 mg/j;

—en traitement prolongé : azithromycine
ou Bactrim®.

On poursuivra ces traitements en cher-
chant, dans un second temps, la dose
minimale demeurant efficace et bien
tolérée. Certains patients préferent clai-
rement quelques poussées a un traite-
ment continu.

Une alternative aux antibiotiques est
néanmoins possible: I’acitrétine chez
I’homme et la femme ménopausée et
I’alitrétinoine chez la femme jeune.

Si les 1ésions résistent a ces premiers
traitements:

—’association clindamycine + rifampi-
cine est controversée du fait de’absence
de clindamycine dans le sang apres
4 semaines de traitement;;
—J’association rifampicine + moxifloxa-
cine + métronidazole est mal supportée
en pratique;

—I’association pristinamycine + métro-
nidazole ne doit pas étre poursuivie plus
de 6 semaines en raison du risque hépa-
tique. En cas d’efficacité de cette asso-
ciation, il est possible de maintenir la
pristinamycine en continu en n’ajoutant
le métronidazole que durant 7 a 14 jours
achaque poussée;

— la ceftriaxone peut étre prise a raison
de 1 g/jen traitement d’attaque et 1 g par
mois en entretien. Une surveillance bio-
logique est nécessaire pour apprécier la
tolérance.

Conclusion

De nombreux patients souffrant de
maladie de Verneuil sont stabilisés
moyennant un traitement antibiotique
trés prolongé, tant qu’il est efficace et
bien supporté. La prise en charge chirur-
gicale est nécessaire pour les lésions qui
résistent aux traitements médicaux dis-
ponibles actuellement ou qui récidivent
toujours dans le méme territoire. La
majorité des patients bénéficient d'une
prise en charge multidisciplinaire. Le
développement de ResoVerneuil en est
I'illustration.

POUR EN SAVOIR PLUS:

ALHUSAYEN R, SuHEarR NH. Scientific evi-
dence for the use of current traditional
systemic therapies in patients with hidrad-
enitis suppurativa. ] Am Acad Dermatol,
2015 (5 Suppl 1):542-46.
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e développement de nouvelles

molécules associé au vieillisse-

ment de la population fait courir
le risque de I’augmentation des événe-
ments carcinologiques chez les patients
psoriasiques traités.

Le TNFa et les cytokines pro-inflam-
matoires impliquées dans la physio-
pathologie du psoriasis interviennent
aussi dans les étapes de la carcinoge-
neése. L'augmentation de la prévalence
des cancers est connue dans d’autres
pathologies inflammatoires comme
la maladie de Crohn ou la PR. Dans le
psoriasis, une étude a trouvé un léger
surrisque global de cancers solides par
rapport ala population générale, surtout
ORL et pulmonaires, donc trés proba-
blement lié a I’exposition a 1’alcool et
au tabac plus fréquente chez les patients
psoriasiques [1].

Le risque de carcinome cutané est bien
connu avec la PUVA (basocellulaires et
carcinomes épidermoides surtout si plus
de 150 séances) et la ciclosporine (car-
cinomes épidermoides) mais non signi-
ficatif avec les UVB. Il n’y a cependant
pas d’augmentation d’incidence signi-
ficative de cancers solides avec les trai-
tements systémiques (rétinoide, MTX,
ciclosporine) dans diverses études.

Sous biothérapies, le risque de cancer
non cutané ne parait pas augmenté avec
les anti-TNFa seuls sans immunosup-
presseur concomitant. Dans une étude
rétrospective de type exposés/non-
exposés de 2011 [2], le HR (Hazard
ratio) est proche de 1 pour ’ensemble
des cancers et pour chacun testé indi-

viduellement. Dans une base de don-
nées issue d'une population atteinte de
PR (NDBRD), seuls les cancers cutanés
non mélaniques (NMSC) sont significa-
tivement augmentés sous biothérapie
(OR[Oddsratio]l=1,5[1,2-1,8]). Cerisque
atteint quasiment 2 dans une étude [3].
Les NMSC sont aussi plus fréquents et
précoces chez les patients psoriasiques
comparativement aux patients PR sous
anti-TNFa [4]. La PUVA préalable est
probablement en cause mais seulement
partiellement car la population PR sous
biothérapie en est naive. Sous ustékinu-
mab, il ne semble pas y avoir d’augmen-
tation d’incidence des cancers solides et
des tumeurs cutanées [5].

Aucune mesure spécifique de dépistage
de cancer avant mise sous systémique
ou biothérapie n’est justifiée. Les inves-
tigations doivent étre identiques a celles
de la population générale en prenant
en compte les comorbidités et facteurs
de risque de cancer liés a I’4ge, au sexe,
aux addictions (alcool, tabac), aux anté-
cédents familiaux. L'examen cutané
complet avant mise sous traitement
est impératif ainsi que lors du suivi de
maniére réguliere méme en cas de blan-
chiment complet.

Un antécédent carcinologique peut
influer le choix thérapeutique. En cas
de cancer solide en rémission depuis
moins de 5 ans, les anti-TNFo ne sont
pasrecommandés. Pour I'ustékinumab,
I’avis d’une RCP (réunion de concer-
tation pluridisciplinaire) pourra étre
nécessaire. En cas de cancer solide
antérieur a 5 ans présumé guéri, les anti-
TNFo sont utilisables mais le rapport

bénéfice/risque doit étre évalué en cas
d’antécédent de cancer du sein ou de
mélanome, qui sont tous deux a risque
accru de micromeétastases.

Pour les systémiques, en cas de cancer
récent, les rétinoides et le MTX sont uti-
lisables. Les données d’AMM et a 3 ans
sont rassurantes pour ’aprémilast qui
peut donc I’étre également. La ciclos-
porine est a proscrire car il s’agit d’un
immunosuppresseur puissant pour
lequel les données sont peu nombreuses,
comme les anti-IL17.
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