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Biothérapies en ville: comment
prendre en charge nos patients
avec un psoriasis modéré a sévere

Rédaction: Dr I. ZARAA
Hoépital Saint-Joseph, PARIS.

La levée de la prescription initiale hospitaliére (PIH) des biothérapies pour les dermatoses inflammatoires chro-
niques est actée. L'information a été publiée sur le site de ’ANSM a la date du 17 avril 2024 [1]. Dans ce cadre,
RESO a organisé une soirée de formation a destination des dermatologues libéraux autour des Drs Laure Mery
Bossard, (CH Poissy, Saint-Germain-en-Laye) et Marina Alexandre (CHU Avicenne, Bobigny) qui ont rappelé les
modalités de prescriptions des biothérapies dans le psoriasis modéré a sévere. Cette réunion RESO a recu le
soutien institutionnel des laboratoires Janssen Immunology et des laboratoires dermatologiques Uriage.

matose mais une maladie inflam-
matoire systémique. Ce caractere
systémique est lié a toutes les comorbi-
dités associées au psoriasis en plaques,
comme:
—le thumatisme psoriasique observé
chez 25 a 30 % des patients, qu’il faudra
dépister en recherchant une symptoma-
tologie articulaire d’allure inflammatoire.
Il n’existe pas d’ailleurs de corrélation
entre la sévérité du psoriasis et 1’associa-
tion & une atteinte articulaire;
—les maladies inflammatoires chro-
niques de I'intestin (Crohn, RCH), qu’il
faut au moins rechercher a I’interroga-
toire car elles peuvent conditionner le
choix de labiothérapie;
—les hépatopathies;
—le syndrome métabolique (diabéte,
dyslipémie et maladies cardiovascu-
laires [HTA, AVC, IDM]) qui peuvent
mettre en jeu le pronostic vital du
patient. Un bilan métabolique et la prise
de la tension artérielle, du poids et de
lataille du patient doivent étre systéma-
tiques lors des consultations;
—lesnéoplasies;
—les addictions (20 %), comme le tabac
etl’alcool, associées volontiers a d’autres
comorbidités;
—la dépression avec les fardeaux social
et économique associés et le retentisse-

I e psoriasis n’est pas une simple der-

ment sur la qualité de vie des patients
et’estime de soi. 20 % des patients rap-
portent des idées suicidaires.

Il est important de dépister toutes les
comorbidités associées, car souvent le
dermatologue est le seul médecin régu-
lierement consulté par le patient.

Avant de poser'indication d’une biothé-
rapie, le dermatologue doit répondre a
plusieurs questions.

Quels sont les objectifs du
traitement pour un patient
atteint de psoriasis ?

Ces objectifs sont multiples:
—freiner]’évolution vers une forme cuta-
née plus sévere et atteindre une rémis-
sion a long terme;

—minimiser les dommages physiques et
psychologiques;

—prévenir les dommages associés a l'in-
flammation;

— prévenir les dommages futurs et les
comorbidités résultantes.

Un traitement plus précoce pourrait
ralentir le processus d’inflammation
persistante, éviter les résistances au
traitement, conduire a une modification

de I’histoire de la maladie et prévenir
I’apparition de certaines comorbidités.

Comment évaluer la sévérité
du psoriasis ?

Différentes échelles sont disponibles
pour évaluer la sévérité du psoriasis
comme:

—les mesures de I’atteinte cutanée : PASI
(index de sévérité et d’étendue du psoria-
sis) et BSA (surface corporelle atteinte).
Le BSA se calcule par larégle des 9, en
sachant par exemple qu'une paume de
main correspond a 1 % de la surface cor-
porelle. A noter que si des lésions sont
constituées de multiples petites plaques
sur une région donnée, on tient compte
dela surface de la totalité de larégion;
—les échelles de qualité de vie: DLQI,
EQ-5D, GHQ-30, etc.

Il a été rappelé qu’un psoriasis est consi-
déré modéré a sévere devant [2]:

—seuil de sévérité objectif: BSA > 10 %
et/ouPASI>10;

—seuil de sévérité subjectif: DLQI > 10.

Dans certaines situations particulieres,
un psoriasis léger peut étre considéré

comme modéré a sévere, quand il touche:
le visage, la majeure partie du cuir che-
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velu, les zones palmoplantaires, au moins
trois ongles ou les parties génitales.

Quelles sont les
recommandations actuelles
pour la prise en charge d’un
psoriasis modéré a sévere ?

La HAS a publié le 14 octobre 2022 un
nouvel avis de laCommission de la trans-
parence daté du 11 juillet 2022, considé-
rant que désormais les biothérapies sont
des traitements systémiques de 2° ligne
dans les formes modérées a séveres
du psoriasis en plaques de ’adulte en
cas d’échec (efficacité insuffisante,
contre-indication ou intolérance) apres
une 1™ ligne de traitement systémique
non biologique (méthotrexate, ciclos-
porine ou acitrétine) et éventuellement
ala photothérapie [3].

De nouvelles recommandations fran-
caises issues d’un consensus d’experts
selon la méthode DELPHI pour la prise
en charge d"un psoriasis modéré a sévere
sont présentées dans la figure 1.

Ce qu’il fautretenir de cet avis d’experts:
—concernant le psoriasis en plaques [4],
seul leméthotrexate étaitrecommandé en
1™ intention de traitement systémique;
—un alignement avec la réévaluation de
la place des biothérapies dans la straté-
gie thérapeutique en France aprés une
premiére ligne de traitement systémique
non biologique;

—un consensus qui restreint a quatre le
nombre de traitements biologiques de
1™ ligne en cas d’échec ou d’intolérance
aux traitements systémiques conven-
tionnels: le guselkumab, le risanki-
zumab (anti-IL23), I’ixekizumab et le
sécukinumab (anti-IL17) recommandés
par plus de 80 % des experts. Les anti-
TNF etanti-IL12/23 n’ont pas été retenus
comme 1™ ligne de biologique.

Concernant I’évaluation de I'efficacité
d’un traitement systémique ou biolo-
gique du psoriasis, il faut se référer aux
derniéres recommandations francaises
publiées en 2019 [5]. L'évaluation de I'ef-

Psoriasis en plaques modéré a sévere sans comorbidités
Situations cliniques

En cas d’échec ou d’intolérance aux
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Fig. 1: 1™ et 28 lignes de traitement.
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Fig. 2: Objectifs thérapeutiques.

ficacité d’un traitement était basée sur le
PASI absolu (valeur du PASI évalué lors
delaconsultation) [6]. En pratique, en cas
de PASI absolu > 6 ou de PGA 3 compris
entre 3 et 5, une modification du traite-
ment est préconisée. Sile PASIabsolu est
compris entre 3 et 6 ou le PGA a 2, c’est
le retentissement sur la qualité de vie qui
va étre le critére de jugement. Un switch
thérapeutique est indiqué si la valeur du
DLQIest =5 (fig. 2).

Quel traitement biologique
choisir?

Avant de choisir le traitement biolo-
gique, il est important de revoir la phy-
siopathologie du psoriasis. Il s’agit d'une
dysrégulation immunologique impli-
quantleskératinocytes, les lymphocytes,
les cellules dendritiques et les polynu-

cléaires. Il s’ensuit une sécrétion accrue
de cytokines proinflammatoires avec
I’installation d’un cercle vicieux. Les
principales cytokines impliquées sont
les IL23, IL17 et le TNF alpha [7]. Les
traitements biologiques sont d’ailleurs
des anticorps dirigés contre la cytokine
inflammatoire ou son récepteur (fig. 3).

Le tableau I répertorie les douze
traitements biologiques disponibles
aujourd’hui. Les données d’efficacité
et de tolérance des biothérapies ont
été évaluées dans une méta-analyse
en réseau incluant plus de 150 études
et 60000 patients [8]. Les données sur
24 semaines de traitement, montrent
que les anti-IL23 et anti-IL17 sont les
plus efficaces pour atteindre un PASI90.
Concernant les données de tolérance, le
constat est similaire. Le registre BADBIR
(registre de suivi du psoriasis en Grande-
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Anti-TNF alpha

Anti-IL12/23 (p 40)

Ustekinumab
+ biosimilaires

Adalimumab
+ biosimilaires

Anti-IL17 Anti-IL23

Secukinumab Guselkumab

Infliximab
+ biosimilaires

Ixekizumab Rizankizumab

Etanercept
+ biosimilaires

Bimekizumab Tildrakizumab

Certolizumab pegol

Brodalumab

Tableau I: Traitements biologiques disponibles en France.

Bretagne), retrouve également que 90 %
des patients sous anti-IL.23 maintiennent
leur traitement a 2 ans et 80 % pour les
anti-IL17. Les données de tolérance sont
rassurantes dans toutes les études [9].

En pratique, les Drs Laure Mery Bossard
et Marina Alexandre ont détaillé leur
choix en tant qu’avis d’experts devant

un psoriasis modéré a sévere ayant une
indication a une biothérapie:

>>> La premiere ligne de biothérapie se
fera entre un anti-IL17 ou anti-IL23.

>>> Certaines comorbidités peuvent
conditionner le choix du traitement bio-
logique:

—femme avec projet de grossesse: certo-
lizumab pégol (ne passe pas la barriere
placentaire);

—besoin d’efficacité rapide: anti-IL17;

— psoriasis pustuleux palmoplantaire:
aprémilast;

—risque infectieux ounéoplasique: apré-
milast;

—MICI: anti-TNF ou ustékinumab.

>>> En cas de thumatisme psoriasique
associé, si ’atteinte est périphérique,
le choix se fera entre un anti-TNF, un
anti-IL17 ou un anti-IL23 et s’il s’agit
d’une atteinte axiale, un anti-TNF ou un
anti-IL17 sera privilégié. Le choix se fait
en concertation avec le thumatologue.

L’éducation thérapeutique ou, a minima,
une bonne information du patient, est
capitale pour garantir une bonne obser-
vance du traitement.

Chez I’enfant, les biologiques recomman-
dés sontles suivants:’adalimumab a partir
de I’age 4 ans et, a partir de 6 ans, ’etaner-

cept, 'ustekinumab, le secukinumab, ixeki-
zumab (AMM mais pas deremboursement).

Enfin, plusieurs traitements sont com-
muns avec la rhumatologie et la gastro-
entérologie, ce qui est intéressant pour
une prise en charge globale d"un patient
présentant des comorbidités associées
au psoriasis.

I Quel bilan pour un traitement
biologique ?

En pratique, en plus de I'interrogatoire,
del’examen clinique avec évaluation de
la sévérité du psoriasis et delarecherche
de comorbidité (rhumatisme psoria-
sique, maladies inflammatoires chro-
niques de I'intestin), une évaluation des
facteurs derisque cardiovasculaire, d’'un
désir de conception et une contracep-
tion chez les femmes en 4ge de procréer
sont indispensables. Une radiographie
de thorax et/ou un TDM low dose et un
bilan biologique standard sont recom-
mandés. Ce premier bilan aura été réa-
lisé pour le bilan pré-méthotrexate en cas
d’indication d’un traitement systémique.

En cas d’indication d'une biothérapie, le
bilan sera complété par:

—la mise a jour des vaccinations
anti-pneumococcique sinon faites et sur
les éventuels vaccins vivants atténués;;
—D’élimination des foyers infectieux:
recherche d’une tuberculose latente par
dosage du Quantiferon et bilan dentaire
+ panoramique dentaire;

—larecherche d’unrisque de néoplasie;
—la recherche d’une éventuelle
contre-indication neurologique (maladie
démyélinisante) ou cardiaque (insuffi-
sance cardiaque);

—larecherche de facteurs anti-nucléaires
si prescription d’anti-TNFo.

Quelles sont les modalités
de prescription des différentes
biothérapies ?

Les modalités de prescription des dif-
férents biologiques varient d’'une molé-
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Tableau II: Modalités de prescription des différents biologiques selon la molécule. Anti-TNF; Anti-IL12/23; Anti-IL17; Anti-I1L23.

cule a une autre et sont résumées dans le
tableau II.

I Quel est le suivi d’un patient
sous biothérapie ?

Une fois le traitement biologique pres-
crit, un suivi s’impose:

—réévaluation a 3 ou 4 mois de l'effica-
cité et de la tolérance;

—puistousles 6 moisavec examen clinique;
—pas de suivi biologique recommandé
mais un suivi annuel des comorbidités:
tension artérielle, bilan lipidique, glycé-
mie & jeun et bilan biologique standard ;
— penser aux rappels vaccinaux: grippe,
SARS Cov2 tous les ans, pneumocoque
tous les 5 ans.

Plusieurs fiches d’information sont dis-
ponibles surlesite dela SFD (groupe pso).

Les principaux messages a retenir sont
les suivants:

—lalevée de PIH des biothérapies va per-
mettre aux patients souffrant de psoriasis

modéré a sévere d’étre plus rapidement
traités efficacement, notammenten ville;
—la prescription d’une biothérapie n’est
pas plus compliquée que celle des sys-
témiques;

—la premiére consultation permet de
faire une mise au point sur la maladie
psoriasique et de dépister toutes les
comorbidités afin de proposer une prise
en charge optimisée;

— de nombreuses ressources en ligne
existent pour vous aider;

—il ne faut pas hésiter a faire appel a des
confréres (RESO, correspondants hos-
pitaliers...). Pour certaines situations
compliquées, les ResoConnex (téléchar-
gement gratuit sur Apple store et Google
play) peuvent étre utiles.
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