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Liste des abréviations

Ac : Anticorps.

ACR : Aamerican College of Rheumatology.

ACT : Acitrétine.

ADN : Acide DésoxyriboNucléique.

Ag : Antigéne.

AHA : Alpha Hydroxy Acide.

AINS : Anti-Inflammatoires Non Stéroidiens.

AMM : Autorisation de Mise sur le Marché.

AMPc : Adénosine MonoPhosphate cyclique.

AZA : Azathioprine.

ARN : Acide RiboNucléique.

BPM : Bilan Partagé de Médication.

CHMP : Comité des Medicaments & usage Humain.

CMH : complexe majeur dohistocompatibilitdea
CPA : Cellule Présentatriced 6 Ant i g ne.

CsA : Ciclosporine.

CYP3A4 : Cytochrome P 450 3A4.

DC : Cellule Dendritique.

DCI : Dénomination Commune Internationale.

DCO : Dermocorticoide.

DLQI : Dermatologie Life Quality Index.

DMP : Dossier Médicale Partagé.

EMA : Agence Européenne du Médicament.

El : Effets indésirables.

GH : Growth Hormone.

HLA : Human Leucocyte Antigen.

HPV : Human Papilloma Virus.

IEC : Inhibiteur de | 6 E n -dg @oeversiondel 6 angi ot ensi ne.
| F N U /nterféron-U/ o

l gGla : I mmunogl obuline G1 kappa.
l gGla : I mmunogl obuline G1 | ambda.
IGA:l nv e st iGlpkaltAssesénsent.

IL : Interleukine.

IMC : Indice de Masse Corporelle.

IDR : IntraDermoReaction a la tuberculine.

IGRA : Interferon Gamma Release Assay.

Kc : Kératinocyte.

LT : Lymphocyte T.

MICI : Maladie Inflammatoire Chroniquedel 6 1 nt est i n.
MTX : Méthotrexate.

NFAT : Nuclear Factor of Activated T-cells.

NFS : Numération Formule Sanguine.

OMS : Organisation Mondiale de la Santé.

ORL : Oto-Rhino-Laryngologie.

PDE4 : Phosphodiestérase 4.
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PASI : Psoriasis Area and Severity Index.
PSORS : Psoriasis Susceptibility Loci.

PGA : Physician Global Assessment.

RAR : Retinoic Acid Receptor.

RCP : Résumé des Caractéristiques du Produit
RXR : Retinoic Acid Receptor.

RARE : Retinoic Acid Response Element.
SPGA : static Physician Global Assessment.

T N F:Qumor Necrosis Factor U .

TNF R : Tumor Necrosis Factor Receptor.

UV : Ultraviolets.

VDR : Vitamin D Receptor.

VIH :Virusdel 61 mmu n o d @umaire.i enc e
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l. Introduction

Le psoriasis est une maladie inflammatoire érythématosquameuse chronique
fr®quente et non contagieuse qui soexpri me p
des plaques rouges de taille variable recouvertes de squames blanchatres, évoluant

par des phases de poussées et de rémissions. (1)

Il sbébagit dbébune pathologie multifactorielle,

environnementaux responsables du déclenchement de la maladie. (2)

Cette dermatose est, dans la majorité des cas, limitée a des Iésions bénignes, mais
on estime qudenviron wun patient sur cing d(
atteinte cutan®e ®tendue et/ ou des | ocal i s

notamment au niveau des articulations, des ongles et des muqueuses. (1)

Au-d el ~ de | a peau et des articulations, C
manifestations systémiques et comorbidités sous-jacentes. On observe, par
exemple, un risque accru de maladies cardiovasculaires avec une augmentation de
|l a pr®valence du syndrome m®tabolique (assoc
et hypertension). Le psoriasis peut également avoir un impact psychologique

important, avec des troubles tels que la dépression. (2)

De pl us, i est souvent associ ® “immiesautres
Par exemple, la maladie de Crohn et la colite ulcéreuse hémorragique sont quatre a
huit fois plus fréquentes chez les patients psoriasiques que dans la population

générale. (1)

En ce qui concerne le choix du traitement, on utilise le score PASI (Psoriasis Area
and Severity Index), qui combine la sévérité globale du psoriasis et la surface
corporelle atteinte, en association avec la demande du patient, son age et les

comorbidités associées. (2)

Les vitamines D topiques et les corticoides, ainsi que la photothérapie (PUVA, UVB
spectre étroit), sont généralement efficaces dans les cas de psoriasis léger a
modéré. Néanmoins, une UV-thérapie prolongée peut induire un photovieillissement

cutané et augmenter le risque de cancers cutanés non melaniques. (1)

Pour |l es formes s®v res ou en cas doéoarthrite

systémiques (méthotrexate, ciclosporine A, rétinoides). Bien q u 6 e f f dawsala e s
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majorité des cas, leur utilisation a long terme est limitée a cause de leur toxicité
potentiellement sérieuse : toxicité hépatique et tératogénicité du méthotrexate ;

insuffisance rénale, hypertension et risque infectieux accru avec la ciclosporine, etc.

)

L6O®volution des connaissances sur | es
conduit au développement récent de traitements biologiques ciblés, représentant une

avancée majeure dans la prise en charge des formes séveres. Ces traitements sont

m®c a

hautement efficaces et peuvent °tre cl ass®s

Cetravaild e t h s e ddénauntprandcien tempa a définirce q u 6 e psbriadise

avant dbéen d®tailler | es principaux aspects

étiologiques impliqués dans son développement.

Les différentes formes cliniques de la maladie seront également décrites afin de
mieux appréhender la diversité de ses manifestations et de ses présentations
clinigues. Dans un second temps, un apercu des stratégies thérapeutiques
actuellement disponibles sera proposé, en distinguant les traitements topiques des
traitements systémiques conventionnels. Cette mise en perspective permettra
déintroduire |l a th®matique <centrale de

différentes classes thérapeutiques seront ainsi présentées, en insistant sur leurs

m®cani smes ddacti on, | eur efficacit® et

leurs principales contre-indications. Enfin, la derniére partie sera dédiée au role du

phar macien déofficine dans |l a prise en

not amment en mati re dbdbaccompagnement,

c e t

char

de cC

dans un contexte do6é®volution des pratiqgues p

de nouvelles missions au sein de | 6of fi
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Il. Psoriasis : physiopathologie et étiologie :
A. Physiopathologie

Le psoriasis se définit comme une dermatose inflammatoire chronique dont la
conséquence est une différenciation anormale et une prolifération accrue des cellules
épidermiques. La physiopathologie est illustrée dans la figure 1 ci-dessous.

Vaisseau
sanguin

NB :LT = lymphocyte T, DC : cellule dendritique

Figure 1 : Physiopathologie du psoriasis. (3)

Les kératinocytes (Kc), les cellules dendritiques (DC) et les lymphocytes T (LT)
participent a la constitution de la Iésion psoriasique en cing étapes successives. (3,4)

Sous | 6infl uence -afbtiyéne (auwotAg)mamtigeéns (Ag) exagene ou
facteur psychologique (stress) ou mécanique (phénomeéne de Koebner), ainsi que de
certains médicaments (tels que les sels de lithium), on observe une activation de
l 6i mmuni t® inn®e (®tape 1) par | e biais des

Les DC se déplacent ensuite dans les vaisseaux lymphatiques vers les ganglions et
se diff®  encient en DC matures pr®sentatric:
cytokines (TNF-U, -UF N12, IL-23 et IL-17) qui stimulent les LT CD4¢ et CD8¢

(®t ape 2). Ainsi, | 6i mmunit® adaptative sbac
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Les LT CD4¢, ou lymphocytes auxiliaires (« helper »), se différencient en fonction du

type de cytokines sécrétées en Thl, Th2, Th1l7 et Treg. Dans le cas d 6 uprogluction

maj or i t-a2 pareles B, lorlobtient une réponse de type Thl. Si la cytokine

maj or i t a 23, en obsertve uhedépdnse inflammatoire non spécifique de type

Th17. Ces deux types cellulaires jouent un role majeur dans la physiopathologie du

psoriasis. (3,5)

En revanche, les LTCD8¢c yt ot oxi ques ont pour rltle do®l i

par un agent pathogene. (4)

Sous | 6influence des cytokines, chimiokines
la fois la prolifération et la différenciation anormale des Kc (étape 3), mais aussi
| 6angi ogen se (croissance de nouveaux Vvaiss

préexistants) et le recrutement des leucocytes (étape 4). (3,4)

Les Kc hyperprolif rent, avec un cycle cell
une production quotidienne augment ®e dbéenvir
En paralléle, les Kc continuent de produire des chimiokines et des cytokines, ce qui

entraine un nouveau recrutement cellulaire,| 6 e ntdek 6 i a h | aetégedemend n

la dérégulation de leur propre prolifération. (4,5)

Le mécanisme est ainsi auto-entretenu par une boucle de rétroaction inflammatoire

(étape 5), établissant un cercle vicieux continu d'activation des LT, des DC et des Kc,
qui constitue I'étape 5 de la physiopathologie psoriasique. (3,5)
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B. Etiologie :
1. Facteurs génétiques :

Les études épidémiologiques ont révéelé que le psoriasis posséde une forte
composante héréditaire.

En effet, | 6i ncidence de | a maladie est sigr
du premier et du deuxiéme degré des patients atteints de psoriasis par rapport a
celle observée dans la population générale.
De plus, les études menées chez les jumeaux ont montré que la concordance de la
maladie est nettement plus élevée chez les jumeaux monozygotes que chez les
j ume aux di zygot es, ce gui souligne | 6i mpor
survenue de la pathologie. (6)
Le psoriasis est une maladie multifactoriel
gene unique responsable de son apparition.
A ce jour, plusieurs régions chromosomiques associées a une susceptibilité accrue

|l a mal adie ont ®t® identifi®es et regroup
Susceptibility Loci ou encore locus de susceptibilité au psoriasis), et chaque locus
contribue a la prédisposition a la maladie, avec un effet variable (effet majeur ou effet

mineur).

Parmi ces locus, certains ont été particulierement étudiés, notamment :
1 PSORSL1 situé sur (6p21.3)

PSORS?2 situé sur (17925)

PSORS3 situé sur (4q)

PSORS4 situé sur (1921)

PSORSS situé sur (3g21)

PSORS6 situé sur (19p)

PSORS? situé sur (1p)

PSORS9 situé sur (4931)

= =2 =42 4 A -2 -2

Ces régions génétiques contiennent des géenes impliqués dans la régulation de la
r®ponse i mmunitaire, de | 6infl ammation <cut a

différenciation et de prolifération des kératinocytes épidermiques. (7)
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2. Facteurs psychosomatiques : stress et émotions :

Le stress psychologique constitue un facteur déclenchant et aggravant majeur des

poussées de psoriasis, rapporté chez30a40% des patients. Lorsqubd
exXpos® © wune situation mena-ante ou ~ un ®v
des cat ®chol ami nes, not amment | 6adr ®nal i ne
effets significatifs sur | a barri re cut an

cut an®e et |l 6i mmuni t ®.

Les catécholamines induisent la dégranulation des mastocytes, entrainant la

libération de médiateurs pro-i nf | ammat oi res qui contribuent
| ®si ons psoriasiques. P a r ahlydophys@renestimule lal 6 a x e
sécrétion de cortisol, modifiant la fonction protectrice et la perméabilité de la peau.

Enfin, le stress altére la synthese des lipides épidermiques, favorisant la prolifération

des kératinocytes (Kc) et participantainsial 6 i niot ala& a goonr deg eises den

psoriasis, complétant le cercle vicieux entre stress et inflammation cutanée. (8)

3. Facteurs environnementaux
U a. Alcool et tabac :

Plusieurs études épidémiologiqgues ont mis en évidence une association entre
certains comportements addictifs et le psoriasis, en particulier le tabagisme et la
consommati on excessive dobalcool . L6incidence
plus élevée chez les sujets fumeurs que chez les non-fumeurs, et une corrélation
positive a été observée entre la sévérité clinigue de la maladie et la quantité de
nicotine consommeée quotidiennement. Cette association est présente chez les deux

sexes, avec une intensité notablement supérieure chez les femmes.(9)

La consommation dobéal cool constitue ®gal ement
psoriasis. Plusieurs études ont montré que la prévalence de la maladie est plus
®l ev®e chez | es i ndi vidus pr ®sentant une C

comparaison avec la population générale.

L6®t ude EUROPSO, vaste enqu°te ®pid®mi ol ogi q
européens, a notamment mis en évidence une augmentation concomitante de la
consommation de tabac et d 0 a | chezaértains patients atteints de psoriasis (12

%).
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Par ailleurs, cette étude révele que la prévalence du psoriasis dans une population
consommatrice dobéal cool est pr s de trois fo
population générale, avec des taux respectifs de 5,3 % contre 2 %, tous sexes
confondus, sugg®r ant | 6exi stence dointeracH

comportementaux et | 6®volution de | a mal adi e

Le tabagisme ne semble pas induire directement la survenue de poussées

psoriasiques, mai s i | contribue 7 | 6aggrava
not amment Vi a | e stress oxydatif qguodi l g ®n
cliniquement pertinent. Léarr°t du tabac po

certaines manifestations cliniques. (9)

Concernant | 6 al c enfldmmatoiseoast égaferhemtt impluéo dans
| 6exacerbation du psoriasi s. L6O®t hanol , rap
i ngestion, alt re 1 06int®grit® de |l a barri r

facteurs environnement aux chi miques ou mi c I
| 6®t hanol et ses m®t abol ites (par e X | 6 acd
prolif®ration des k®ratinocytes et des | ymptl
accrue de cytokines pro-inflammatoires impliquées dans la physiopathologie

psoriasique. (10)

[ demeur e toutefois di fficile de d®t er mi ne
ddéal cool et/ ou de tabac constitue un fact

cons®quence l i ®e " | 6i mpact psychol ogi que
n®anmoins probable qubdun cercle vicieux pui s

addictifs et | 6®volution de | a maladie. (9)

U b. Obésité :

Léassociation entre psoriasis et ob®si t® es
®t udes ®pi d®mi ol ogi ques ont montr® que | a p
chez les patients atteints de psoriasis que dans la population générale. (9)

Lune des premi res ®tudes ®pi d®miol ogi ques,

not amment montr® une pr® alence ®l ev®e de | &

psoriasis. (11) Toutefois, la nature exacte de cette relation reste encore débattue.
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En effet), i demeure difficile de d®ter mi ner

| 6apparition du psoriasis ou si elle repr®se
Certaines ®tudes sugg rent qgue | 0ob®si t® po
psoriasi s. Par exempl e, une ®tude men®e dar
pr ®val ence de | 6ob®si t® ®tai't significatiwv

psoriasiques que dans la population générale (34 % contre 18 %). (11)

Les auteurs de cette étude ont observé que la prise de poids survenait le plus
souvent apr s | 6apparition du psoriasis, su
conséquence de la maladie, possiblement liée aux répercussions psychologiques ou

aux | imitations fonctionnelles quodelle entra

€ | dinverse, débautres travaux ont mis en ®
| 61 n dmasse cotperelle (IMC) et le risque de développer un psoriasis. Une étude
américaine a ainsi montré que différents indicateurs anthropométriques, tels que
| 61 MC, |l e tour de taille ou encore | e rapport

ans, étaient associés a une augmentation du risque de survenue du psoriasis. (12)

Ces r®sultats sugg rent gue | 6ob®sit® pourrtr
psoriasis. Si cette hypothese se confirmait, les interventions visant a réduire le poids
corporel, notamment par des mesures hygiéno-diététiques, pourraient représenter
une stratégie pertinente de prévention et de prise en charge chez les patients

pr ®sentant une pr®di sposition au surpoids ou

Par aill eur s, certaines ®tudes ont montr® q
obeses atteints de psoriasispeut s b6 ac ddmpmeétoratonde | daelda i vi t ®
maladie. (10)

Ces oObservations sugg rent | 6existence dbéune

et obésité, probablement médiée par des mécanismes inflammatoires communs

impliquant adipokines et cytokines pro-inflammatoires. (9)
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U c. Facteurs infectieux :

Les infections, not amment ORL, déorigine ba
rtl e dans | e d®cl enchement ou | 6aggravation
et | 6adol escent . (9) Sur l e pl an I mmunol og

| 6hypoth se doébun rtle d®clencheur de certair
antigénes (super-Ag ) o0 u -amtigenes (ato-Ag) capables doéinduire

anormale du systeme immunitaire cutané. (10)

Le psoriasis en gouttes constitue un cas clinique concret de cette interaction, étant
frequemment observé chez des jeunes patients aprés une infection a streptocoques
b-hémolytiques, principalement du groupe A, mais également des groupes C et G.

Certains antigénes streptococciques, nhotamment la protéine M, ainsi que des toxines
staphyl ococciques, pourraient jJjouer un rtle

au niveau cutan® et dans | 6amplification de

Parmi les virus impliqués, des séquences génomiques du papillomavirus humain de
type 5 (HPV-5) ont été identifiées dans certaines lésions psoriasiques (10), ce qui

suggere un rble possible dans certaines formes de la maladie.

L6infection par l e virus de | 6i mmunod®fi ci e
pr®valence globale du psoriasis mais sembl e
maladie, avec une fréquence plus élevée de formes sévéres chez les patients

présentant un déficit immunitaire plus marqué (LT CD4+ < 200/mm3). (10)

U d. Médicaments :

Pl usi eur s m®di cament s ont ®t ® associ ®s - I

psoriasi s, bien que |l e rtle exact de certain

Parmi les substances les plus fréquemment impliquées figurent les sels de lithium,

les béta-b | oquant s, | 6i nterf ®ron al pha ou encore
exemple | es analogues de | 6hormone de croi ss
Déautres classes th®rapeutiques, telles que

inflammatoires non stéroidiens (AINS), la terbinafine ou certains antihypertenseurs,
Comme |l es i nhi biteurs de | 6enzyme de conve

inhibiteurs calciques, les antagonistes des récepteursde | 6 a n g i ollt (samnass), n e
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peuvent également étre associées a une exacerbation d 6 yosoriasis préexistant.
(10)

La corticoth®rapie syst®mique constitue un
prescrite dans doautres indications m®dical e

un effet rebond sévere avec aggravation du psoriasis. (9)

Dans la majorité des cas, les médicaments impliqués sont essentiels a la prise en
charge de pathologies chroniques ou séveres. Ainsi, le psoriasis ne constitue pas
une contre-indication absolue a leur prescription, et toute décision de modification
thérapeutique doit étre individualisée et soigneusement pondérée au regard du

bénéfice-risque.

U e.Les traumatismes cutanés :

Les traumati smes cut an®s repr ®sentent l un
freguemment observés dans le psoriasis. Ce phénomene est décrit sous le terme de
ph®nom ne de K°ebner. 1 correspond ) | 6

psoriasiques sur des zones de peau précédemment traumatisées. (9)
Les traumatismes impliqués peuvent étre :

1 Meécaniques : frottements répétés, grattage, cicatrices, tatouages ou piqares

déi nsectes.

1 Thermiques : tels que les coups de soleil, les brilures ou les gelures. (9)

Ledélaid 6 a p p ar ilésions psoridsises apres le traumatisme est généralement
déune ° guatre semaines apr s | e traumati s

pl usieurs ann®es apr s | 6®v®nement initial,

Sur le plan physiopathologique, cette réaction impliquerait la libération de cytokines
pro-inflammatoires telles que le TNF-U, -1 6bL-6) 6keh r ®ponse ° | 6
cut an®e. Ces m®di ateur s seraient capabl es
cutanées (LT, DC, etc.), ainsi que la proliféeration et la différenciation des
kératinocytes (Kc) favorisant le développement des Iésions psoriasiques sur les sites

traumatisés.(10)
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[l Les différents types du psoriasis

A. Les formes classiques

1. Psoriasis vulgaire (en plague

Figure 2 : Patient atteint de psoriasis
vulgaire. (13)

Caractéristiqgues : Il se manifeste par
des plaques érythémato-squameuses
bien limitées, recouvertes de squames
blanchatres ou argentées. (141 16)
Localisation fréquente : les atteintes se
localisent au niveau des coudes, genoux,
cuir chevelu et la région lombo-sacrée.

(1471 16)
Particularités cliniques/évolution
Cbodest | a for me | a

psoriasis (~ 80-90 % des cas) avec une
évolution chronique marquée par des
poussées et des rémissions. Le
phénomene de Koebner peut étre
présent et | 0 ar tplsariasigue est
possible. (14,15)

2. Psoriasis en goutte :

Figure 3 : Patient atteint de psoriasis en
goutte. (17)
Caractéristiques : Il se caractérise par
des multiples petites papules
érythémato-squameuses de 2110 mm

déapparition brutal
Localisation  fréquente : les Iésions
siegent surtout sur le tronc et les

membres proximaux. (14,15)
Particularités  cliniques/évolution : Il
touche surtout| 6 e neflabnat daune tete
est souvent déclenché par une infection
streptococcique ORL. Son apparition est
aigué et peut évoluer vers un psoriasis
en plaques. (14,15)

3. Psoriasis pustuleux

Figure 4 : Patient atteint de psoriasis
pustuleux. (17)

Caractéristiques : Il se caractérise par
des pustules stériles superficielles sur
fond érythémateux pouvant confluer en
lacs de pus. (14,18)

Localisation fréquente Il peut étre
localisé (paumes, plantes) ou généralisé.
(14,18)

4. Psoriasis des plis (inversé

]

Figure 5 : Patient atteint de psoriasis des
plis. (17)
Caractéristiques : Il se manifeste par
des plagues érythémateuses lisses,
brillantes, peu squameuses en raison de

la macération locale. (14,16)

Localisation  fréquente : les Iésions
touchent les aisselles, les plis inguinaux,
les plis sous-mammaires, les sillons
interfessiers et région génitale. (14,16)
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Particularités cliniques/évolution : La
forme généralisée est parfois associée a
fi vre et |l 6al t ®r a

L 6 ®v o lest nigué, marquée par des
poussées. (18)

Particularités cliniques/évolution : La
macération favorise | 6 i r rlocalealies
fissures peuvent apparaitre et la

surinfection est possible. (14,16)

5. Psoriasis du cuir chevelu :

Figure 6 : Patient atteint de psoriasis du
cuir chevelu. (19)
Caractéristiques : Il est caractérisé par
des plaques érythémato-squameuses et

des squames blanches. (14,16)
Localisation fréquente : Il se localise
au niveau du cuir chevelu, la bordure
frontale, la région rétro-auriculaire et la
nuque. (14,16)

Particularités cliniques/évolution . Les
lésions peuvent dépasser la ligne
doéoi mpl antation des
| 6al op®ci e est ra

poussées et peut persister plusieurs
mois. (14,16)

6. Psoriasis des ongles :

Figure 7 : Patient atteint de psoriasis des
ongles. (17)
Caractéristiques : Il se manifeste par le
pitting unguéal, les taches huileuses (oil-
drop sign), | 6onych
sous-unguéale et les hémorragies en

échardes. (14,16)

Localisation fréquente Les lésions
touchent les ongles des mains et/ou des
pieds (14,16)

Particularités cliniques/évolution Il
est souvent associé a un psoriasis
cut an® pl us S®vV I
psoriasique. (14,15)

7. Psoriasis

palmoplantaire

Figure 8 : Patient atteint de psoriasis
palmoplantaire. (20)

Caractéristiques : Il est caractérisé par
des plagues érythémato-squameuses
hyperkératosiques avec des fissures
douloureuses. (14,21)

Localisation  fréquente : les Iésions
sont localisées sur les paumes des
mains et plantes des pieds. (14,21)
Particularités cliniques/évolution :

L 6 ®v o | estt gér@malement lente et
récidivante avec des poussées et
remissions partielles. (14,21)
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B. Les formes particulieres

1. Psoriasis pustuleux généralisé
de Von -Zumbusch :

Figure 9 : Patient atteint de psoriasis
pustuleux généralisé. (22)
Caractéristiques : Il se manifeste par
| 6 ®r uepustutes stériles diffuses sur
fond érythémateux, souvent précédée
d 6 uémytheme brdlant et douloureux.

(231 25)
Localisation fréquente : L6 at t e
généralisée sur le tronc et les membres.

(23,24)

Particularités cliniques/évolution
Cette forme sbacco
fi vre, de | 6ast h®rn

un malaise général ; elle évolue par des
poussées recidivantes pouvant mettre en
jeu le pronostic vital. (237 25)

2. Rhumatisme psoriasique

Figure 10 : patient atteint de rhumatisme
psoriasique. (22)
Caractéristiqgues : Il est caractérisé par
une inflammation chronique associée a
un psoriasis cutané, avec une douleur,

raideur et gonflement. (26)

Localisation fréquente : Les
articulations périphériques sont le plus
souvent atteintes (interphalangiennes
distales, genoux, poignets). (26)
Particularités  cliniques/évolution : Il
peut entrainer des érosions articulaires
et des déformations. Souvent associé au
psoriasis unguéal, sonévolution est
chronique avec des poussées
inflammatoires. (26)

3. Erythrodermie psoriasique

Figure 11 : Patient atteint
dé6®rythroder mi e p
Caractéristiques : Il se caractérise par
un érytheme diffus généralisé avec
desquamation. (23,27)
Localisation fréquente : 751 90 % de la
surface corporelle est atteinte et les
ongles sont souvent touchés. (27)
Particularités cliniques/évolution
Forme grave associée a fievre, frissons,
malaise, déshydratation et troubles
hydroélectrolytiques, qui peut résulter de
| 6 aggr awasoriasis préexistant

oud 6 savrage thérapeutique. (23,27)
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IV.  Traitements classiques

Tout traitement doit étre individualisé et adapté a chaque patient en tenant compte
de plusieurs parametres comme on peut le voir dans la figure 12 ci-dessous.

| Psoriasis en plagues '

o

Information du patient et présentation des possibilités thérapeutigues
Soutien psychologique si nécessaire

4

2

Evaluation de la sévérité du psoriasis en plagues (PP)

k

PP peu étendu
+ patient non demandeur
de traitemnent

Abstention
thérapeutique

4

Y

- PP peu étendu + patient
demandeur de traitement

ou

- PP da sévérité modéras

avec faible retentissement
sur la qualité de vie

Traitement local :
dermocorticoides d'activité
trés forte (classe |}
ou forte (classe II)
ou modérée (classe )
ou émaollients
ou kératolytiques
ou dérivés de la vitamine D
ou rétinoide local
{tazaroténe)

- PP de sévérité modérée
avec fort retentissemeant
sur la qualité de vie

Traitement général
nécessitant un avis
spécialiséa :
photothérapies
ou retinoide oral (acitrétine)
Ol IMMUNOSUPPresseurs

(ciclosporine,

s

Aprés 1 mois,

evaluation de l'efficacité

|Q du traitement

miéthotrexate)

En cas de résistance ou de
confre-indication & au
moins 2 traitemeants
systémiques,

avis spécialisé
'Q pour bicthérapie

Discuter :
= changemeant
de traitement
lcal
- traitement
général

Traiterment
dentretien

Figure 12 : Prise en charge du psoriasis en France. (28)
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Tout ddabord on commence par ®valuer l a s®

| 6utilisation de scores <cliniques standardi :
Indexyper met doé®valuer |l a s®v®rit® globale de |

| ®si ons cutan®es et | 6i ntensit® de trois peé
l 6infiltration et | a desquamation (voir anne

Le PGA (Physician Global Assessment) correspond a une appréciation globale de la
séverité des lésions par le clinicien, basée sur leur aspect morphologique (voir

annexe 2).

Enfin, le DLQI (Dermatology Life Quality Index) est un questionnaire validé
per mettant do®valuer | 6i mpact du psoriasis s

sur les symptémes, les activités quotidiennes et les interactions sociales. Ces outils

per mettent doéoobjectiver |l a s®v®rit® de | a ma
et do®valuer | a r®ponse atw30fraitement (voir
Déautres ®l ®ment s doi vent ®gal ement °tre

thérapeutique, notamment :

1 La localisation des Iésions, certaines zones étant particulierement
invalidantes, comme les paumes et les plantes, les plis cutanés ou le cuir
chevelu.

1 La présence de formes particulieres de psoriasis (formes pustuleuses,
érythrodermiques ou arthropathique).

1 Les comorbidités associées (maladies cardiovasculaires, hépatites virales,
grossesse, infections chroniques).

1 Les antécédents thérapeutiques et la tolérance aux traitements antérieurs
(traitements  topiques, photothérapie, traitements systémiques ou
biothérapies).

1 La préféerence du patient, certains peuvent rencontrer des difficultés
ddbobservance ou refuser des traitements |
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Léensemble de <ces crit res per met de ¢l ass
modérées ou séveres, ce qui conditionne la stratégie de prise en charge
thérapeutique :
U Si le psoriasis est peu étendu et le patient ne souhaite pas recevoir de
traitement, un simple suivi clinique de la maladie est recommandeé.
U Dans les formes Iégéres a modérées, le traitement repose principalement sur
une prise en charge locale. Celle-ci comprend notamment :
Les dermocorticoides,
Les analogues de la vitamine D,
1 Ainsi que, si nécessaire, d 6 a u traiteenents locaux tels que les kératolytiques
ou les émollients. (28,29)

Ces traitements ont pour objectif de r®duir

en contribuant a améliorer la qualité de vie des patients. (28)

U Dans les formes modérées a séveres, une prise en charge systémique est
généralement indiquée, le plus souvent sous avis spécialisé. Les options
thérapeutiques comprennent :

La photothérapie, notamment les UVB a spectre étroit,

1 Les traitements systémiques conventionnels, tels que le méthotrexate
(souvent utilis® en premi re intention),

f Les biothérapies ciblées (anti-T NF U, -IL4d#h tamti-IL-23), généralement
propos®es en cas déo®chec, -iddicationt auk ® r a n c €

traitements systémiques classiques. (28,29)

Une évaluation de la réponse thérapeutique est habituellement réalisée apres
environ un a trois mois de traitement. Deux situations peuvent alors étre observees :
U0 Réponse thérapeutigue satisfaisante : le traitement initié est poursuivi.
U Echec thérapeutique : une adaptation de la stratégie thérapeutique est
nécessaire, pouvant conduire soit a un changement de traitement systémique,
soit " | 6instauration dobébune bioth®rapie,

comorbidités et de la tolérance aux traitements précédents. (28,29)
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A. Les principaux traitements locaux :
1. Les dermocorticoides
a. Mécanisme ddacti on

Les dermocorticoides (DCO), formulations topiques a base de dérives de la
cortisone, constituent le traitement local de référence du psoriasis, particulierement
dans ses formes légeres a modérées. lls exercent une action anti-inflammatoire,
immunosuppressive et antiproliférative, ce qui permet une amélioration rapide des
lésions cutanées. lls sont prescrits pour induire une rémission rapide des plaques
avant déoenvisager déautres traitement
blanchiment des plaques obtenu, la poursuite du traitement & dose décroissante sur
plusieurs semaines a mois permet de prévenir les rechutes, tout en assurant une

surveillance clinique réguliere. (317 33)

Selon leur puissance, les DCO sont classés en quatre catégories : trés forte, forte,

modeérée et faible (voir figure 13).

Les dermocorticoides’ (hors associations)

Activité trés forte
Betamethasone dipropionate? Diproléne
Clobetasol propionate Dermoval

Activité forte

Betamethasone dipropionate? Diprosone
Betamethasone valerate Bétésil, Betneval
Desonide? Locatop
Diflucortolone valerate Nérisone
Difluprednate Epitopic
Fluticasone Flixovate
Hydrocortisone aceponate Efficort
Activité modérée
Desonide? Tridésonit, Locapred
Hydrocortisone butyrate Locoid
Activité faible

Hydrocortisone Corazed,

Cortisédermyl,

Dermofénac
Hydrocortisone acétate Cortapaisyl

Source: base de données publique des médicaments. Liste non exhaustive.

' Classification selon les données du résumé des caractéristiques du produit
2Ces molécules sont retrouvées dans deux niveaux d'activité, car les ré-
sultats du test de McKenzie, mais aussi des essais cliniques de spécialités
révélent des niveaux d'action différents.

Figure 13 : Classification des dermocorticoides. (34)
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b. Modalitées d 6ut i |l i sati on

Le choix du DCO dépend de plusieurs parametres : localisation des lésions (zones
kératinisées comme les coudes ou les genoux, zones sensibles comme le visage ou
les plis), étendue des atteintes, age du patient, et risque d 6 e f ifidéstrables. (311
33)

Léapplication se fait g®n®r al emesti wine d®urst
réduction a 2i3 f oi s par semaine pour | 6entretien.
locale doit rester limitée pour réduire les effets secondaires et éviter une diminution

progressive de | 6efficacit® th®rapeutique. (

A noter que | es DCO dobéactivit® tr s forte
|ésions résistantes et de surface limitée, tandis que ceux a activité faible servent de

traitement dbéentretien ou dei3Bel ais des DCO

Mal gr® ces recommandations visant ° encadr e
l eur efficacit® en pratique <clinique reste

patient au schéma thérapeutique prescrit.

Dans ce contexte, l a corticophobie constitu
traitements topiques dans le psoriasis. Elle correspond a une appréhension
excessive, souvent disproportionnée, vis-a-v i s de l Gutilisation
principal ement moti v®e par |l a crainte doef f
et frequemment renforcée par des représentations erronées ou des informations non
val i d®es i ssues de | 6entour age, des me®di a

spécialisées.

Cette perception défavorable peut conduire a une sous-utilisation des traitements, a
des applications insuffisantes ou irrégulieres, voire a un arrét prématurée de la prise
en charge, compromettant ainsi le contréle de la maladie et favorisant la persistance
ou la récidive des lésions psoriasiques. Plusieurs données de la littérature ont en
effet mis en évidence une association significative entre corticophobie et non-
observance des DCO, en faisant un facteur r e

dermatoses inflammatoires chroniques. (32,33,35)
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c. Effets indésirables

Les effets secondaires dépendent de plusieurs facteurs : la puissance du DCO, la
guantit® appliqu®e, |l a surface trait®e, | a
principaux effets observés sont : atrophie cutanée, télangiectasies, vergetures,
dyschromies, hypertrichose localisée, érythéme facial et eczéma de contact. Les
DCO peuvent aussi masquer des infections cutanées (dermatophyties, gale) ou

aggraver des infections virales comme | 6herp
d. Contre -indications

Les DCO sont contre-indiquésencasd 6i nf ecti ons bact ®r ia@nnes,
parasitaires primitives, d u fait du ri sque dbdaggravation.
appliqu®s sur des | ®sions ulc®r ®es ou en pl
prudente chez |l e nourrisson. Chez | 6enfant,
rai son doéun risque accru de passage syst®miq
(32,33,35)
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2. Les dérivés de la vitamine D :
a. Mécanisme ddacti on

Les analogues topiques de la vitamine D, tels que calcipotriol, calcitriol ou tacalcitol
(voir figure 14) sont des dérivés synthétiques qui se lient aux récepteurs de la

vitkamineD ( VDR) dans | 6®pi der me. Cette | iaison f
prolifération des kératinocytes (Kc), corrigeant ainsi un des dysfonctionnements
cutanés fondamentaux du psoriasis. En plus de leur action antiproliférative, ces
agents modul ent l a r®ponse Iimmunitaire | oca
cytokines pro-inflammatoires dans les lésions psoriasiques. (36,37)
Calcitriol Calcipotriol Tacalcitol
1,25-[0H1,D, 1,24-{OH1,D,
OH ?H
H
&, e e L P
: e '<GH "'\, i)\v ',[Wx/‘“\;_
~ e L P i ¥
gn A [ TA
: T T
( 1
| ( ¢
HfZ‘I4rr OH HO(L oH HE‘I{R’* CH
1 Dérivés de la vitamine D utilisés dans le psoriasis.
Figure 14 : Les dérivés de la vitamine D utilisés dans le psoriasis. (38)
b. Modalitts dduti |li sati on
Les analogues de la vitamine D sont indiqués par voie topique dans le psoriasis
en plaques Iéger a modéré. lls sont généralement appliqués 1 a 2 fois par jour
sur les zones pathologiques, en respectant une dose maximale hebdomadaire
déoenvirgpgncHed | adulte pour i miter l e risgq
peuvent étre utilisés en monothérapie (Daivonex®, Silkis®) ou en association
avec un dermocorticoide local (Daivobet®, Xamiol®) (voir figure 15), ce qui
am®liore | 6efficacit® clinique et per met un

traitement recommandée est de 4 semaines pour le cuir chevelu et 8 semaines
en dehors du cuir chevelu. Au-dela de ces périodes, le traitement doit étre

renouvelé sous la surveillance du meédecin. (37,39,40)
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Analogues de la vitamine D

DAIVONEX

SILKIS

Analogues de la vitamine D et dermocorticoide

CALCIPOTRIOL/BETAMETHASONE SANDOZ (Ge
CLOSALIS (G¢]
DAIVOBET
ENSTILAR

XAMIOL

Figure 15 : Les analogues de la vitamine D dans le traitement du psoriasis. (41)

c. Effets indésirables

Les effets indésirables des analogues de la vitamine D sont le plus souvent locaux et
transitoires : irritation cutanée légere, érytheme, prurit ou desquamation au site
doapplication. Ces r®actions tendent ~ di mir
effets systémiques rares, commel| 6 hyper cal ¢ ®mi calabuppessioodel ci ur i
| 6hor mone parathyropudi enne, ont ®t ® rapport
dose recommandée est dépassée ou lorsque le traitement couvre une grande

surface corporelle ou chez des patients a risque métabolique. (37,39)

d. Contre -indication

Les analogues de la vitamine D sontcontre-i ndi qu®s en cas dbéhypers
des composants du produit. lls doivent étre utilisés avec prudence chez les patients

présentant des troubles du métabolisme calcique ou hypercalcémie, ainsi que chez

ceux ayant une mal adi e r®nal e ou des aff

| 6absorption syst®mi qgue. (37)

Léapplication sur des | ®sions ul c®r ®es ou 1ir
sensi bl es, est g®n ®r al ement d®conseill ®e e
débabsorption accrue. (36, 37)
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3. Les rétinoides topiques :
a. Mécanisme ddacti on

Les r®t i nopdes, d®ri v®s de | 6aci de r ®t i no
traitement de plusieurs affections cutanées, dont le psoriasis. lls exercent une
r®gul ation de |l a prolif®ration, de |l a diff
cutanée, via leur interaction avec des récepteurs nucléaires spécifiques : les
r®cepteurs de | 6acide r®tinopque (Retinoic .
des rétinoides (Retinoid X Receptors) RXR. La liaison du rétinoide a ces récepteurs

forme un hétérodimére activé RAR/RXR, qui agit comme un facteur de transcription

en se |liant ° des s®quences sp®cifiques de
| 6aci de r®tinopque (RARE), modul ant ai nsi (I
16). (42)

RA : acide rétinoique

A i % RAR : récepteur nucléaire de 'acide rétinoique

Acide retinoique RXR : récepteur X des rétinoides

- RARE :éléments de réponse a I acide rétinoique

A AN AN AN AN NN AR

©PHARMACOmédicale.com

Figure 16 : Mécanisme d 6 a c des rétinoides. (42)

b. Modalitéts dd6uti |l i sati on

La voie dbéadministration topigue est l a plu
molécules comme la trétinoine (ou acide tout-t r an s r®ti nopque), I
| 6alitr®tinoune, |l e tazarot ne et | 6adapal

rétinoide sur les zones atteintes, généralement une fois par jour. Les rétinoides

peuvent °tre utilis®s seuls ou en combinais
am®l i orer | 6efficacit® th®rapeutiqgue et rest
(42)
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c. Effets indésirables

Les principaux effets indésirables sont locaux, incluant sécheresse cutanéo-
muqueuse,  érytheme, prurit, picotements, sensation de brlOlure et
photosensibilisation. Le passage systémique par voie topique est faible et le risque
mal f or mat i f ndest pas d®montr ®, mai s l e tr

d®couverte ddédune grossesse. (42)
d. Contre -indications

Les rétinoides topiques sont contre-indiqués en cas de grossesse, en raison de leur

pui ssant effet t®ratog ne. Léapplication doi
|l a bouche et | es narines. Les patients doive
au soleil, et interrompre temporairement | €

significative. (42)
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B. Les principaux traitements généraux :
1. Méthotrexate :
a. Mécanisme db6acti on

Le méthotrexate (MTX) est un médicament couramment indiqué dans la prise en
charge du psoriasis en plaques modéré a sévere, notamment lorsque les traitements
topiques et/ ou | a phototh®rapie sont i nsuf fi
retentissement fonctionnel ou psychosocial important. 1l est également indiqué dans

le rhumatisme psoriasique. (431 45)

Anal ogue structur al de | 6acide folique, i
enzyme essentielle a la synthese des bases puriques nécessaires a la production de

| 6 ADN, de | 6ARN et des prot ®i nes. Cet,te intl
notamment celle des Kkératinocytes (Kc). Il exerce également un effet
immunomodulateur, anti-inflammatoire et immunosuppresseur, en modulant la

prolifération des lymphocytes T (LT) et en inhibant la production de cytokines pro-
inflammatoires telles que le TNF-U, -1 6 lelLt -6, limpliguées dans la

physiopathologie du psoriasis. (441 46)
b. Modalitéts d6ut i |l i sati on

Le MTX peut étre administré par voie orale ou par voie injectable (seringue ou stylo

pr ®rempl i), sel on une prise hebdomadaire L
| 6efficacit® du traitement tout en | imitant
compréhension de ce schéma, notamment en cas de prises quotidiennes par erreur,

peut entrainer des surdosages graves.

La posologie initiale est généralement comprise entre 10 et 15 mg une fois par
semaine, pouvant étre adaptée en fonction de la réponse clinique et de la tolérance

jusqué”™ 25 " 30 mg par semaine si n®cessaire

Une supplémentation en acide folique, généralement 5 a 10 mg par semaine, est
recommandée 24 a 48 heures aprés la prise de MTX afin de réduire les effets

i nd®sirabl es, not amment h®mat ol ogi ques et
thérapeutique. (44,46)
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c. Effets indésirables

Le méthotrexate peut entrainer divers effets indésirables dont la fréquence et la
sevérité dépendent de la dose et de la durée du traitement. Les effets les plus
fréquents concernent le systéeme digestif, avec des nausées, vomissements,

douleurs abdominales et stomatites.

Une toxicité hématologique peut également survenir, se manifestant par une anémie,
une leucopénie ou une thrombopénie, liées a une inhibition de la prolifération
médullaire. Par ailleurs, le traitement peut provoquer une atteinte hépatique, le plus
souvent caractérisée par une élévation des transaminases, justifiant un suivi médical
rigoureux qui repose sur une surveillance clinique réguliere et des examens

biologiques périodiques.

Des effets cutanés tels que éruptions, prurit, photosensibilité ou alopécie peuvent
étre observés. Plus rarement, des atteintes pulmonaires, notamment des
pneumopathies interstitielles, peuvent apparaitre et nécessitent une prise en charge

médicale rapide.

Par ailleurs, | 6association du m®t hotrexate
anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) ou certains antiulcéreux, peut augmenter
le risque de toxicité et doit étre évitée ou strictement surveillée. (44,47)

d. Contre -indications

Le méthotrexate est formellement contre-i ndi qu® en cas déohypers

mol ®cul e, doal coolisme chronique, doi nsuf fi:s
déi nfections actives, not amment | a tubercu
contrblées.

En raison de son effet tératogéne, responsable de fausses couches, de

malformations congénitales et de retard de croissance intra-utérin, son utilisation est

strictement contre-i ndi qu®e pendant | a grossesse et |0
efficace est recommandée pendant toute la durée du traitement et aprés son arrét,
pendant six mois chez | a femme et trois moi s
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2. Acitrétine
a. Mécanisme ddacti on

Léoacitr®tine (ACT) est un r®tinopde syst®mi 0
s®v res de psoriasi s. Son m®cani sme dbéacti

prolifération et de la différenciation des kératinocytes. (487 50)

Comme vu précédemment dans les rétinoides topiques, elle agit en se liant aux

r®cepteurs nucl ®aires de | 6acide r®tinopupuque,
(voir figure 16), ce qui per met de r®gul er
di ff®  enciation cellulaire, | 6apoptose et | a

Elle posséde également un effet anti-inflammatoire indirect par modulation des

cytokines impliquées dans la réponse immunitaire cutanée. (50,51)

b. Modalités dd6uti |l i sati on

LOACT &est admini str®e par voie orale en une
cour s doéun repas afin déoptimiser son ab s
généralement comprise entre 10 et 25 mg par jour, pouvant atteindre 50 mg par jour

en fonction de la réponse clinique et de la tolérance. (4815 0 ) Léeffet th®ra

apparait habituellement apres un délai de 6 a 8 semaines. (49,50)

Le traitement peut étre prolongé sous réserve d 6 u sureeillance biologique réguliére,
i ncluant |l e contr*le des transaminases et d
au cours du traitement. Chez la femme en &ge de procréer, une contraception

efficace est indispensable, associée a la réalisation de tests de grossesse avant,

pendant et apres le traitement en raison du risque tératogene. (481 50)

c. Effets indésirables

Les EI sont essentiellement bénins, le plus souvent dose-dépendants et réversibles a
l 6arr °t d u 150)destmanmiestations leg @lud courantes sont cutanéo-
mugueuses avec une chéilite, une xérose, une sécheresse oculaire et une
desquamation. Des anomalies biologiques sont également observées, notamment
une hyperlipidémie et une élévation des transaminases. (4815 1) Dbautres e
peuvent survenir, tels qubébune alop®ci e, des
myalgies. Des troubles neuropsychiatriques, incluant des épisodes dépressifs, ont

eégalement été rapportés. (491 51)
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d. Contre -indications

Léacitr ®tine e st -indiquéepentlahtdangeossesse @ raison ée sa
t ®r atog®nici t® maj eur e, ai nisl) Ellg eseégagementd a n t I
contre-i ndi qu®e en cas doéhypersensibilit® aux rd

rénale sévere et de dyslipidémie non controlée. (48,50)
3. Aprémilast :
a. Mécanisme dbacti on

L 6 A p r ®ast uhegpstite molécule immunomodulatrice indiquée, entre autres, dans

le traitement du psoriasis modéré a sévére et du rhumatisme psoriasique. (521 54)

Il agit en inhibant sélectivement la phosphodiestérase de type 4 (PDE4), une enzyme
responsable de | a d®gradation de | 6ad®nosi ne
les cellules inflammatoires. Cette inhibition entraine une augmentation des
concentrations intracellulaires doéAMPc, Conc
inflammatoire. (52,53,55)

Il en résulte une diminution de la production de cytokines pro-inflammatoires telles

que le TNF-U, -23,] 1117 1-112¢ |-&1 6eltL-ol, 6 | &FiNn s | qudune aug

relative de cytokines anti-i nf | ammat oi r-&0s AucigeaLntatané, ek éffets

se traduisent par une r®duction de | 6infil

k®r atinocytaire et de | 6expression des g nes
b. Modalitts d 6ut i | i sati on

Aprémilast est administré par voie orale, généralement en deux prises quotidiennes.

Le traitement débute par une phase de titration progressive sur environ 5 jours afin

de limiter les effets indésirables digestifs, avec une augmentatongr aduel |l la j usqu
dose doéoentretien de 30 mg deux fois par j
n®cessaire en cas doéinsuffisance 7T ®nale s®\
mL/min). (52i 54)
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c. Effets indésirables

Les effets indésirables les plus fréquents surviennent en début de traitement et sont
principalement digestifs (diarrhées, nausées et vomissements), ainsi que des

céphalées ou de la fatigue. (527 55)

Dbautres effets peuvent appara’tre, tels qu

sup®rieures (rhume, rhinopharyngite, pharyn:i

perte de poids, ainsi que des manifestations cutanées comme des éruptions, une
urticaire. (54,55)

Des troubles psychiatrigues ont également été décrits, incluant des épisodes

d®pressi fs, des i d®es suicidaires ou une a
justifiant une vigilance particuliere chez les patients a risque. (521 54)

d. Contre -indications
Léapr ®mi | as-t nckkisgu® omdmrcant |l a grossesse en
donn®es suffisantes de s®curit®. Léall aitem
attendu | 6emportié4d sur | e risque. (52
Des interactions médicamenteuses importantes existent, notamment avec les
inducteurs puissants du cytochrome p450 3A4 (CYP3A4) (comme la rifampicine), qui
di mi nuent significativement |l es concentratic

compromettre son efficacité. (521 55)

4. Ciclosporine
a. Mécanisme ddacti on

La Ciclosporine (CsA) est un immunosuppresseur développé initialement pour
prévenir les rejets de greffes mais a doses moindres, elle est utilisée dans diverses
maladies auto-immunes ou inflammatoires dont le psoriasis. Elle forme un complexe
en se liant a la cyclophiline cytoplasmique des lymphocytes T, qui inhibe la
calcineurine. Cette inhibition empéche la déphosphorylation du facteur de
transcription NFAT (Nuclear Factor of Activated T-cells), bloquant ainsi sa
translocation nucléaire et la transcription de genes codant notamment pour
| 6i nt e-2.(55YKi ne
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Cela induit une di minution de | 6acti vati on,

des lymphocytes T impliqués dans la physiopathologie du psoriasis. (57,58)

b. Modalités d 6ut i |l isati on

La ciclosporine est administrée par voie orale, généralement en deux prises

quotidiennes. La posologie initiale recommandée est de 2,5 a 3 mg/kg/jour, pouvant

ldnl

°tre augment ®e progressivement jusquod” 4
clinique et de la tolérance, aprés 4 a 6 semaines de traitement. En raison de sa
toxicité potentielle, une administration intermittente ou des cycles courts sont souvent

recommandés. (561 58)

Avant | 6i nstauration du traitement, un bil a
r®nal e et h®pati que, l a pression arto®riell
infectieux ou néoplasiques. Une surveillance réguliére est indispensable, notamment
de la créatininémie et de la pression artérielle, afin de détecter précocement une

éventuelle toxicité. (56,58)
c. Effets indésirables

La ciclosporine pr®sente un profil doeffet s
préoccupant est la néphrotoxicité qui se manifeste fréquemment par une élévation de
la créatininémie, parfois précoce, liée a une vasoconstriction des artérioles rénales.

Une hypertension artérielle est également fréquente. (561 58)

Sur | e pl an m®t abol i que, des anomal i es t
hyperkaliémie et une hypomagnésémie, peuvent survenir, majorant le risque

cardiovasculaire. (57,58)

Déautres effets ind®sirables ont ®t ® rappor
hypertrophie gingivale, des tremblements, des céphalées et des troubles digestifs

tels que nausées ou douleurs abdominales. (56,58)

En raison de son effet immunosuppresseur, la ciclosporine augmente le risque
doéoinfections, not amment opportunistes. € |l on
néoplasies, en particulier de carcinomes cutanées et de lymphomes, a été mise en

évidence. (561 58)
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d. Contre -indications

La ciclosporine est contre-si ndi qu®e en <cas doinsuffisance
art®rielle non contr?!| ®e ou doinsuffisance
contre-i ndi qu®e en pr ®sence déinfections s®v
hépatites), ainsi que chez les patients ayant des antécédents de cancers évolutifs ou

récents. (5671 58)

Léadministration concomitante de-indiqeéeen ns Vi
raison du risque infectieux. (56)

De nombreuses interactions médicamenteuses doivent étre prises en compte, en

particulier avec les inhibiteurs enzymatiques (macrolides, kétoconazole, vérapamil)

ou inducteurs enzymatiques (rifampicine, carbamazépine, millepertuis) du
cytochrome P450 3A4 (CYP3A4), une enzyme hépatique qui sert a éliminer la
ciclosporine. Cela entraine soit un risque accru de toxicité et surdosage de la

molécule, soit une diminution de son efficacité thérapeutique.

Enfin, les médicaments néphrotoxiques (aminosides, amphotéricine B, AINS),

susceptibles dbébaugmenter sa toxicit®, sont a
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V. Les biothérapies
A. Généralités sur les traitements biologiques

1. Introduction

Comme expliqué précédemment, le psoriasis est une dermatose inflammatoire
chronique a meédiation immunitaire, caractérisée par une activation anormale du
systeme immunitaire inné et adaptatif, conduisant a une hyperprolifération des
kératinocytes et a une inflammation cutanée persistante. (607 62)

Cette activation immunitaire repose sur des interactions complexes entre les cellules
dendritiques (DC), les lymphocytes T (LT) et un ensemble de cytokines pro-

inflammatoires, jouant un réle central dans la physiopathologie de la maladie. (62)

Au cours des dernieres décennies, la compréhension des mécanismes
immunopathogéniques du psoriasis a connu des avancées majeures, permettant
ai nsi doéi dentifier plusieurs voies inf
maintien des lésions psoriasiques. Ces avancées ont conduit au développement de
thérapies ciblées, notamment les biothérapies, issues des biotechnologies et de
génie geénétique, congues pour inhiber de maniére sélective des médiateurs

essentiels de la cascade inflammatoire psoriasique, tels que le facteur de nécrose

ammat

tumorale alpha (TNF-U) , | 6i nterilyki nledi n2 e r(-28h etk i ne :

| 6i nter | elWwk(@oiegt) 17 (1L

Contrairement aux traitements systémiques conventionnels a large spectre, comme
le méthotrexate ou la ciclosporine, les traitements biologiques exercent une action
ciblée sur des cibles immunologiques spécifiques, ce qui se traduit par une efficacité
clinique ®l ev®e et durabl e, ai nsi guodu

les patients atteints de psoriasis modéré a sévere. Plusieurs travaux ont notamment

n

prof

mis en ®vidence | o0efficacit®7peot|-BeanPed | des i

contrble de la maladie. (621 64)

Les biothérapies sont indiquées dans les formes séveres de psoriasis en plaques, en

particulier en cas de r ®si st an c-mdicatidnéa@xc h e c ,

traitements systémiques conventionnels. Leur instauration repose sur une évaluation
rigoureuse de la sévérité clinique, intégrant des scores validés tels que le PASI et le

DLQI, ainsi que la prise en compte des comorbidités associées. (60,61,64)
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L a mi s e en rout e doéun traitement bi-ol ogi ¢

t h®r apeutique compl te, ai nsi guodune sur ve
do®ventuels effets iIind®sirabl es, principaler
est essentielle pour assurer | a s®curit® dou

Enfin, bien que les biothérapies aient profondément révolutionné la prise en charge

du psoriasis sévere en améliorant significativement le contrdle de la maladie et la

qualité de vie des patients, certaines limites persistent : leur co(t élevé, les inégalités
débacc s et |l es incertitudes ° l ong ter me |
(62,63) A ce titre, des registres nationaux et internationaux tels que PSOBIOTEQ en

France, ainsi que PSOLAR (Psoriasis Longitudinal Assessment and Registry),

BADBIR (British Association of Dermatologists Biologic Interventions Register) ou
encore Bl OBADADERM (Registre espagnol) ont ¢
conditions réelles leur efficacité, leur sécurité et leur tolérance a long terme.

(60,61,63)

2. Définition d 6 Wbimmédicament

Les médicaments biologiques, également appelés biomédicaments, représentent
une classe thérapeutique en expansion constante, largement utilisée dans la prise en
charge de nombreuses pathologies chroniques, notamment inflammatoires, auto-

immunes et oncologiques, telles que le psoriasis. (65,66)

Contrairement aux médicaments issus de la synthese chimique conventionnelle, ils
sont produits a partir de sources biologiques vivantes, incluant des cellules animales,
humaines ou microbiennes, ce qui leur confere une structure moléculaire complexe
et une variabilité intrinséque. Leur production repose sur des procédés
biotechnologiques avancés, tels que le génie génétique et la culture cellulaire,
nécessitant un haut niveau de maitrise technologique et un contrdle strict des

conditions de fabrication afin de garantir leur qualité, leur efficacité et leur sécurité.

(65,67)
Sel on | a d®f i ni ti on de | 6Eur opean Medi ci nc¢
bi ol ogi que est une substance active I Sssue

caractéristiques dépendent étroitement du procédé de fabrication. (65)
Cette d®pendance explique | a n®cessit® doun
industriels, en raison de la sensibilité de ces produits aux variations, méme mineures,

des conditions de production. (65,67)
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Sur le plan pharmacologique, les médicaments biologiques regroupent
principalement des macromolécules protéiques telles que les anticorps
monoclonaux, les cytokines, les hormones recombinantes et les facteurs de
croissance, mais également des vaccins et certaines thérapies innovantes. (67,68)
Leur m®cani sme dbébaction est g®n®r al ement cit
spécifiques, ce qui permet une efficacité thérapeutique élevée, en particulier dans les

maladies inflammatoires chroniques. (66)

Afin dé®valuer | eur efficacit® th®rapeutique
cadre doébessais cliniques randomi s®s contr?t]
placebo, soit, de maniére croissante, a un comparateur actif. Le choix de ce
comparateur nodest pas standardi s® et d®penc
contexte thérapeutique de la molécule évaluée. Les biothérapies les plus récentes
sont ainsi généralement confrontées aux traitements de référence disponibles au
moment de la conception des essais, sélectionnés en fonction de leur place dans la
strat®gie th®rapeutique et de | eur niveau d
Cette h®t ®r og®n®i t ® des comparateurs tradu
thérapeutique du psoriasis et répond a un double objectif méthodologique : permettre
soit | 6®val uati on ddune sup®riorit® <clinigqg
consol i d®, soit l a quantification déun b®n®aG
historiques, assurant ainsi la robustesse et la pertinence clinique des résultats dans

un contexte thérapeutique en constante évolution.

En raison de leur complexité structurale et fonctionnelle, ces médicaments
présentent des propriétés pharmacocinétiques, immunogénes et réglementaires

spécifiques, distinctes de celles des médicaments chimiques. (67,68)

lls sont majoritairement administrés par voie injectable, sous-cutanée ou

i ntraveineuse, ce qui n®cessite | e respect
d 6 enctadrement renforcé en matiére de tracabilité et de pharmacovigilance. (65,67)

Enfin, le développement des médicaments biosimilaires, définis comme des versions

hautement similaires de biomédicaments de référence dont le brevet est expiré, a

introduit des enjeux importants sur les plans scientifique, clinique, économique et

r ®gl ementaire. (65,67) Bien quodoils pr®senten
de qualit®, doefficacit® et de s®curit®, i
produits de référence, ce qui justifie un cadre spécifique pour leur évaluation et leur

suivi. (65,68)
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3. Nomenclature des biomédicaments

La nomenclature des biomédicaments, en particulier celle des anticorps
monoclonaux et des protéines thérapeutiques, répond a des régles strictes définies
par des instances internationales, notamment par| 6 Or g a nmorgdialé de tarsanté
(OMS) a travers le systeme des dénominations communes internationales (DCI). (69)
Ce systeme vise a assurer une standardisation mondiale des appellations, a garantir
la tra-abilit® des m®di cament s bi ol ogi ques
caractéristiques structurales et fonctionnelles, compte tenu de leur complexité

moléculaire et de leur variabilité intrinseque. (69,70)

Au-dela de son réle de standardisation, cette nomenclature constitue un élément
essentiel dans la sécurité des patients, la prévention des erreurs médicamenteuses

et la pharmacovigilance. En effet, la reconnaissance immédiate de la classe

t h®r apeutique dbébun bi om®di cament ~ partir de
et i mi ter l e risque dbéerreur l ors de | a pr
dans un contexte doutilisation croissante de

Le syst me de d®nomination des anticorps (Ac
du suffixe commun « -mab » (monoclonal antibody), utilisé de maniere systématique
pour i denti fier cette cl asse t h®r apeutique

i nter mPdi aires apportant des informations su

Ainsi, le suffixe « -omab e d®signe un anticxmapsunddori g
anticorps chimérique, associant des domaines variables murins a une région
constante humaine, « -zumab » un anticorps humanisé et « -umab » un anticorps

entierement humain. (69,72)

Ces distinctions sont importantes en pratique clinique, notamment en raison de leur

i mpact potenti el sur | 6i mmunog®nicit® et | a

Par ailleurs, la dénomination comprend un préfixe spécifique a chaque molécule, qui
ne possede aucune signification pharmacologique intrinséque, attribué de maniére
arbitraire mais unique. Il permet de différencier les médicaments tout en évitant les

confusions phonétiques. (69,70)

Enfin, une racine centrale, appelée infixe, peut également étre présente et fournit une

indication sur la cible thérapeutique ou le systeme biologique concerné. Par exemple,
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| 6i nf-i-x»eestcassocié au systtme immunitaire, comme dans le cas de
adal i mumab, t atmdiersvoieqaure ciblétumorble. 69,72

(@}

Ainsi, la nomenclature des biomédicaments constitue un outil fondamental pour la
compréhension, la sécurisation et la tracabilité de ces traitements en pratique

clinique, en particulier dans le domaine des anticorps monoclonaux. (70,71)

Murine Chimeric Humanized Fully Human
(0% human) (65% human) (> 90% human) (100% human)

N7 N N2 O

Generic suffix -omab -ximab -zumab -umab

Potential for imm ogenicity

Figure 17 : Les différents anticorps monoclonaux. (73)
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B. Agents biologiques disponibles
1. Anti-TNF-alpha :

Depuis leur introduction au début des années 2000, les inhibiteurs du TNF-U ont
profondément transformé la prise en charge du psoriasis modéré a sévere, en offrant
une efficacité rapide et durable, avec un profil de tolérance globalement plus
favorable que celui des traitements systémiques conventionnels tels que le

méthotrexate ou la ciclosporine. (74,75)

Les inhibiteurs du facteur de nécrose tumorale alpha (TNF-U) agissent ‘
neutralisant le TNF-U, une c y tinfldmimataere cér impliguée dans la
physi opathol ogie du psoriasis et dobédautres ma
liant au TNF-U soluble et membranaire, ces médicaments empéchent son interaction
avec | es r®cepteurs cellulaires TNFR1 et TNI
pro-i nf Il ammatoires intracellul aired,lL-6lealapr oduc

prolifération des cellules immunitaires et des kératinocytes (Kc). (voir figure 18)

Neutralizing antibody against human TNF-a

\

soluble
TINFR-1/  NFa | TNFR-2/
- trimer -

.‘“ ‘b membrane-bound
I i TNF-« trimer
X X

Inhibited Inhibited
TNFR-1 signaling TNFR-2 signaling

Figure 18 : Mécanisme d 6 a cdes aotiiTNF-U (76)
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Cette i nhibition condui t "’ une r®ducti on d
l ymphocytaire et de | 6hyperprolif®ration ®

psoriasiques. (75)
Les principaux anti-T N F uiilisés en France comprennent : (voir figure 19)

Etanercept (Enbrel®), protéine de fusion soluble du récepteur du TNF,
Certolizumab pegol (Cimzia®), fragment d 6 a n t ipégylé dépourvu de
région Fc,

1 Adalimumab (Humira®, Amgevita®, Hyrimoz®, etc.) et Golimumab
(Simponi®), anticorps monoclonaux entierement humains,

1 Infliximab (Remicade®, Inflectra®, Remsima®), anticorps monoclonal
chimérique administré par voie intraveineuse. (77,78)

A\ O /
Human\id / Mouse \ / /
TNF-Rp75 \J "f/' i Huma,&\\, ;:/
Human i
IgG Fc IgG Fc
Etanercept Certolizumab Adalimumab Infliximab
Golimumab

Figure 19 : Anti-TNF-Udisponibles en France. (79)

A

L6éinstauration dounTNFUain®@amendi tparunant®v al
thérapeutique rigoureuse comprenant un interrogatoire, un examen clinique et un

bilan biologique initial incluant numération formule sanguine (NFS), bilan hépatique

et dépistage infectieux. Le dépistage de la tuberculose latente, avec des tests

cut an®s ou i mmunol ogi ques ('t egamtma HRA, | i b ®r
intradermoréaction a la tuberculine IDR et radiographie thoracique) ainsi que des

hépatites virales B et C est indispensable, en raison du risque de réactivation sous
traitement. Une mise ~° jour du statut vacci
(77,80)
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Les effets ind®sirables sont domi n®s par un
respiratoires et opportunistes (tuberculose, histoplasmose, listériose), en lien avec
l 6i mmunosuppressi on iéactlomsatue .s i(t7e4 ,d767i,ng Ge)c tD eosn

perfusion peuvent survenir, en particulier a

Plus rarement, des évenements graves ont été rapportés, comme des atteintes
démyélinisantes, des insuffisances cardiaques, des anomalies hématologiques ou

des manifestations auto-immunes (lupus médicamenteux, vascularites) et un risque

de développer des cancers, notamment cutanés. (74,80) Une surveillance clinique

est donc essentielle tout au long du traitement afin de détecter précocement la
survenue doéinfections, dohypersensibilit® o
surveillance biologique standard peut étre réalisée de maniere périodique, incluant

notamment une NFS et un bilan hépatique. (77,80)

Les anti-T NF U sonti ndogum®s en cas doéinfection
tubercul ose non trait®e, doéinsuffisance ca
mal adi es d®my®I i ni santes. (77,78, 80) Léadmi

est également contre-indiquée pendant le traitement. (77)
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1.1 Etanercept :

L6Etanercept, commerciali s® sous | e nom dOoETr
di sponibles sur | e march® (ex. BenepaliE, Er
de fusion recombinante constituée du domaine extracellulaire du récepteur du TNF-U

|l i ® au fragment Fc doéune i mmunogl obuline hu

soluble capable de fixer le TNF-U circulant.

Indiqué dans le traitement de nombreuses maladies inflammatoires chroniques

comme | a polyarthrite rhumatopde, |l a spondy
ainsi que dans |l es formes mod®r ®es ~ sS®V res
et | 6enf ant de plus de 6 ans, sa prescripti
not amment der mat ol ogues ou p®di atr es, et S
m®di cament dbéexception. Le renouvell ement pe
|l es conditions d®finies par | 6AMM, avec une

a. Posologie :

Chez | 6adul t e, |l a posologie recommand®e est
pendant 12 semaines en phase do6éinduction, su
fois par semaine en entretien. Léadaptati o

clinique et de la tolérance du patient, avec une possibilité de traitement prolongé
sous surveillance réguliere.

Chez | 6enfant (06 ans), |l a dose d®pend du p:
maximum par semaine). (81)

b. Efficacité :
Léefficacit® th®rapeutiqgue de | 6£tanercept
sévere repose sur plusieurs essais cliniques randomisés de phase lll, dont les

études 2, 3 et 4 détaillées dans le résumé des caractéristigues du produit (RCP).
(82,83)

Ces essais, conduits en double aveugle versus placebo (et non pas aux autres
traitements systémiques) chez des patients présentant une atteinte cutanée
significative doéau moins 10 % de | a surface
| 6obtenti on ddéune r @-pile nuseeaméfokaBdn par Bappdricad e s t

|l 6i nclusion dbéau moins 75 % du score Psori

semaines. (82,83)
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Les résultats principaux sont présentés ci-dessous. (tableau 1)

------------------ Etude 2 Etude 3 Etude 4
Enbrel--—-—-—-— | | - Enbrel---- --—--Enbrel-
25 mg 50 mg 25 50 mg
2 fois/sem 2 fois/sem mg 2 fois/ 50 50
2 sem mgl mgl
fois/ fois/  fois/
Placebo Placebo | Sem Placebo | sem sem
n= n= n= n= n= n= n= n= n=46 n= n=
166 162 162 164 164 193 196 196 sem 12 96 90
Réponse | sem 12 | sem sem sem sem | sem 12 sem sem sem sem
(%) 12 24* 12 24* 12 12 12 24*
PASI 50 14 58 70 T74* 77 9 64* 7T 9 69%* 83
PASI 75 4 34 44 49* 59 3 34* 49% 2 3R* 71

Tableau 1 : Réponses des patients psoriasiques dans les études 2 ,3 et 4. (82)

Dans | 6®tude 2 par exempl e, l es r®sd9% at s m
des patients traités par étanercept (n=164 patients) a la dose de 50 mg deux fois par

semaine atteignent ce seuil, contre 4 % sous placebo (n=166 patients), traduisant

une efficacité nettement supérieure et statistiqguement significative. (82,84,85)

Cette étude met également en évidence une relation dose-réponse, les schémas a

50 mg étant plus efficaces que ceux a 25 mg (49 % contre 34 %).

Les autres études présentées dans le RCP confirment ces résultats et permettent

déoen pr®ciser | a cin®tique et l a durabilit®
entre 12 et 24 semaines, avec une augmentation des taux de PASI 75 pouvant

atteindre 59 % (étude 2) et 71 % ( ®t ude 4) , soulignant | 6i nt G
traitement au-dela de la phase initiale.

Dans | es ®tudes ° |l ong terme (] usqgedactitét 36 moi
a maintenir la réponse thérapeutigue dans le temps, avec des taux élevés de

patients conservant une amélioration clinique significative. (82,84)

Ces données sont cohérentesavec| es r ®s u |l t givos puldiee pdr Be@nardid e

et al, qui confirme des taux de réponse PASI 75 comparables a 12 semaines, ainsi
gudune am®lioration significative des <crit
PASI 90 et la qualité de vie. (84)

Par ailleurs, les données a long terme rapportées par Tyring et al confirment la
persistance de | 6efficacit® sous traitement

la réponse apreés interruption. (85)
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Ainsi, | 6ensemble des donn®es issues
®vi dence une efficacit® significative,
psoriasis (voir figure 20), avec une bonne reproductibilité de la réponse
thérapeutique, ce qui justifie son utilisation dans les formes modérées a séveres de
la maladie.

Baseline Week 12

Baseline Week 12

Figure 20 : Amélioration clinique du psoriasis aprés 4, 12 et 24 semaines sous étanercept.
(86)
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1.2 Adalimumab

L6Adal i mumab, commerciali s® sous | e nom
biosimilaires disponibles sur le marché (ex. Amgevita®, Hyrimoz®, Idacio®, Hulio®),
permettant un acc s plus |l arge au traitement

monoclonal humain recombinant dirigé contre le TNF-U soluble et membranaire.

Indiqué dans le traitement de nombreuses maladies inflammatoires comme la
polyarthrite rhumatoide, la spondylarthrite ankylosante, les maladies inflammatoires
chroniques MICI (maladie de Crohn et rectocolite hémorragique) et le psoriasis en
pl aques mod®r® ~ s®v re chez | 6adulte et | 0c¢

doéi nt ol ®r a n c-iedicatian adxdraitememd syse&migues conventionnels.

Sa prescription initiale est réservée aux spécialistes (dermatologues, internistes ou
rhumat ol ogues) et soeffectue sur une ordonn
renouvellement peut étre réalisé par tout médecin dans le cadre des conditions

fi x®es par | 6AMM, avec une r®®valwuation r ®gu

a. Posologie :

L6Adal i mumab est a d mecutanés selor®un gchéma sompremants o u s
une dose dbéinduction de 80 mg, suivie doune
puis doéun traitement doéentretien ~ raison d:

certains cas, une intensification du traitement peut étre envisagée en fonction de la
réponse clinique. La posologie doit étre adaptée individuellement, en tenant compte
de | 6efficacit® et de |l a tol ® ance. (87, 88)

b. Efficacité :
Léefficacit® th®rapeutiqgue de | 6Adal i mumab
sévere repose sur plusieurs essais cliniques randomisés de phase lll, dont les

résultats sont détaillés dans le RCP et confirmés par les études pivots REVEAL et
CHAMPION. (891 91)

Ces essais, conduits en double aveugle chez des patients présentant une atteinte
cutanée étendue (au moins 10 % de la surface corporelle), avaient pour critére
principal | 6obtention doébune r®ponse PASI 75

score PGA 0/1 (Physician Global Assessment) « clair » ou « minimal »,
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correspondant a une disparition complete ou quasi complete des lésions

psoriasiques.

Loanalyse des diff®rentes ®tudes pr®sent ®es
réponse rapide et progressive, avec une amélioration clinique observable des les

premi res semaines, suivie dbébune augmentati
temps. Les données montrent également une proportion notable de patients

atteignant des niveaux de réponse plus élevés, notamment PASI 90, voire PASI 100,

t ®moi gnant -dbidance eutange chezicertains patients. (89,90)

Placebo adalimumab 40 mg 1 sem/2
N =398 N =814 n (%)
n (%)
>PASI 75% 26 (6,5) 578 (70,9)"
PASI 100 3 (0,8) 163 (20,0)"
PGA : clair/minimal 17 (4,3) 506 (62,2)"

Tableau 2 : Résultatsd 6 e f f ded aOcRItRE®EAL a 16 semaines. (90)

LO®t ude REVEAL, qgui compar e | 6efficacit® e
semaine/2 (n=814 patients) versus placebo (n=398 patients), montre que 70,9 % des
patients traités par adalimumab atteignent ce seuil, contre 6,5 % sous placebo (voir

tableau 2), traduisant une efficacité élevée et statistiquement significative. (89,90)

On observe aussi que 62,2 % des patients traités par adalimumab ont atteint un
score PGA 0/1, contre seulement 4,3 % sous placebo, montrant une amélioration

clinigue majeure et statistiquement significative de la sévérité du psoriasis.
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placebo MTX adalimumab 40 mg 1 sem/2
N =53 N =110 N=108 n (%)
n (%) n (%)
>PASI 75 10 (18,9) | 39 (35,5) 86 (79,6) "
PASI 100 1(1,9) 8 (7.,3) 18 (16,7) ©°
PGA : clair/minimal 6 (11,3) 33 (30,0) 79 N > °

Tableau 3 : Résultatsd 6 e f f ded @RI tAHA&MEION a 16 semaines. (90)

Dans | 6®tude CHAMPI ON, on a compar® | 6effic
patients) par rapport au méthotrexate (MTX) (n=110 patients) et au placebo (n=53

patients) (voir tableau 3).

Le choix du comparateur actif, dans | es essa
uniforme mais dépend du positionnement temporel et stratégique de la molécule
évaluée : les biothérapies les plus récentes sont généralement comparées a des
traitements de r ®f ®rence ®tablis, s®lectionr
en pratigue clinique et de leur efficacité attendue au moment du développement des
®t udes. Cette h®t®rog®n®i t® refl te | 06®volu
vise a garantir, soit une démonstration de supériorité face a un standard robuste, soit
une mise en évidence du bénéfice clinique absolu par rapport a des traitements
historiques, rendant ainsi les résultats interprétables dans un contexte de médecine
en constante évolution. Le MTX a été retenu comme comparateur actif, car il
constituait ~ | 6®poque | e traitement syst ®mi
sévere et, a ce titre, le standard de prise en charge en pratique clinique.
Conformément aux recommandations méthodologiques relatives aux essais
t h®r apeutiques, | 6®val uati on ddéune nouvell
comparaison au traitement de r ®f ®rence di sy
ajout®e <cliniqgue r®elle en conditions de vi

placebo ou a une alternative thérapeutique moins pertinente. (242)

Les résultats a 16 semaines montrent une supériorité netted 6 ad a |l | etaoxadd ;
réponse PASI 75 atteint 79,6 % des patients sous adalimumab contre 35,5 % sous

MTX et 18,9 % sous placebo. De méme, la réponse PGA 0/1 est observée chez 73,1

% des patients sous adalimumab, contre 30 % sous MTX et 11,3 % sous placebo.

Ces données confirment une efficacité clinique significativement supérieure de

| 6adal i mumab, tant sur | 6am®l i oration gl ob

disparition. (91)
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Les ®tudes doéextension et | es donn®es ~ | ong
|l a durabilit® de | a r®ponse,-dekde52 semainesnai nt i

chez une proportion importante de patients traités en continu. (89,90)

De pl us, |l es analyses montrent gue | 6interr
perte de réponse, mais que celle-ci est généralement récupérée apres réintroduction
du traitement, sugg®r ant une bonne reproduc
données rapportées par Gordon et al. confirment ces observations, en montrant un
maintien prolongé des réponses PASI 75, pendant plus de 3 ans de thérapie

continue, et une amélioration significative de la qualité de vie (DLQI). (92)

Ai nsi , | 6ensemble des donn®es issues du RCP
efficacit® ®| ev®e, rapi de et durable de | 6c¢
capacité a induire des niveaux élevés de clairance cutanée et a maintenir la réponse

a long terme (voir figure 21).
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Figure 21 : Amélioration clinique du psoriasis aprés 6 mois sous adalimumab. (93)
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1.3 Infliximab

L 6 1 nf lestuniantiaobps monoclonal chimérique dirigé contre le TNF-U soluble et
transmembranaire. Il est commercialisé sous le nom de Remicade® et possede

plusieurs biosimilaires (Inflectra®, Remsima®, Flixabi®, Zessly®).

Il est indiqué, depuis 2004, dans le traitement du psoriasis en plaques modéré a
sévere c hez | 6adul te, canot dmMe he c,e md de contre-| ®r anc
indication aux traitements systémiques classiques. Son administration se fait par
perfusion intraveineuse lente de 1 a 2h en milieu hospitalier, en raison de cas rares
de réactions allergiques séveres signalés pendant la perfusion ou dans les heures
qgui suivent , et sa prescription initiale, r
ordonnance de m®di cament dbéexception. Le ren

un suivi spécialisé régulier. (94)

a. Posologie :

A

La posologiede| 6 1 n f tepogeisumanke administration par perfusion intraveineuse

a la dose de 5 mg/kg. Le schéma thérapeutique comprend une phased 6 i nd auxt i on
semaines 0, 2 et 6, suivie dbéun traitement
protocole permet déobtenir une rr ®ponse rapi
s®v res de psoriasis, sous r®serve dbéune su
perfusions. Si le patient ne répond pas apres la semaine 14, aucun traitement

supplémentaire ne doit étre administré. (94)
b. Efficacité :

Léefficacit® th®rapeutique de | 61l nfliximab
sévere a été démontrée dans plusieurs essais clinigues randomisés de phase llI,

comme | 6®t ude EXPRESS, conduite en doubl e &
patients présentant une atteinte cutanée étendue (au moins 10 % de la surface
corporelle), et qui avaient pour crit re pri
10 semaines. (951 97)

Lédanal yse d-dessousa fdbleaa 4) issui du RCP, met en évidence une
réponse précoce, avec une amélioration clinique significative observée des les
premieres semaines de traitement, souvent dés la deuxieme semaine, ce qui

di stingue | 6infliNFiUmpahb dasrapti dés Ramthiact i on.
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Placebo —

Infliximab
5mgkg Infliximab
(2 la semaine 24) 5 mgkg

Semaine 10

N 7 301
= 90 % d’amélioration 1 (1,3 %) 172 (57,1 %)*
= 75 % d’amélioration 2(2,6 %) 242 (80,4 %)
= 50 % d’amélioration 6 (7.8 %) 274 (91.0 %)
PGA de sain {(0) ou lésion minime (1) 3(3,9%) 242 (82,9 %)™
PGA de sain (0), ou lésion minime (1), ou légére (2) 14 (18.2 %) 275 (94,2 %)™
Semaine 24

N 77 276
=00 % d’amélioration 1(1,3%) 161 (58,3 %)
> 75 % d’ameélioration 3(3,9%) 227 (82,2 %)
= 50 % d’amélioration 5(6,5%) 248 (89.9 %)
PGA de sain (0) ou lésion minime (1) 2(2,6%) 203 (73,6 %)
PGA de sain (0), ou lésion minime (1), ou légére (2) 15 (19,5 %) 246 (89,1 %)
Semaine 50

N 68 281
= 90 % d’amélioration 34 (50,0 %) 127 (45.2 %)

= 75 % d’ameélioration

52 (76.5 %)

170 (60,5 %)

= 50 % d’amélioration

61 (89.7 %)

193 (68.7 %)

PGA de sain (0) ou lésion minime (1)

46 (67.6 %)

149 (53.0 %)

PGA de sain (0), ou lésion minime (1), ou légére (2)

59 (86,8 %)

189 (67.3 %)

Tableau 4 : Résultats de | 6 ® tEXRRESS a 10, 24 et 50 semaines. (95)

On observe une atteinte du score PASI 75 chez 80,4 % des patients traités par
infliximab a la dose de 5 mg/kg (n=301 patients), au bout de 10 semaines de
traitement, contre 2,6 % sous placebo (n=77 patients), traduisant une efficacité
particulierement élevée et rapide. (961 98) Cette étude montre également des taux
élevés de patients atteignant un PASI 90 (57 % contre 1,3 % sous placebo),

traduisant ainsi une clairance cutanée quasi compléete chez un nombre significatif de

patients. (95-97)

Les donn®es ~ |l ong

sous infliximab (n=281 patients), maintiennent un PASI 75 durable, attestant de la

t ® de | a

onn®

stabili

condi ti par | a

cas déinterruption

ter me,

r ®p onse

clini

poursuite

ou

ddoespacement

gue
du

injection toutes les 8 semaines. Une diminution de la réponse peut étre observée en

j us@p’ éodes pdiidhts

schéma thérapeutique régulier pour conserver le bénéfice clinique. (95,96)

Par ailleurs, les études montrent que la reprise du traitement apres interruption
permet généralement de restaurer une réponse thérapeutique, bien que celle-ci

puisse étre parfois moins complete, possiblement en lien avec des phénomenes
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déi mmunog®nicit®. En effet, |l 6i nfl i xi mab, er
peut étre reconnu comme xénoantigene par le systtme immunitaire, induisant une
r®ponse humor al e avec production déanticor |
I nflixi mab peuvent soit neutraliser direc:
empéchant sa liaison au TNF-U , soit former des compl exes
clairance accélérée, conduisant a une diminution des concentrations sériques

circulantes. Il en résulte une baisse de la biodisponibilité et, par conséquent, une

perte de réponse clinique, parfois associée a un risque accru de réactions a la

perfusion. (98)

Ainsi, | 6ensemble des donn®es issues du RCP
efficacit® particuli rement ®I| ev®e, rapi de e
avec des taux de réponse supérieurs a ceux observés avec d 6 a u anti-EN§-U (voir

figure 22).

Figure 22 : Amélioration clinique du psoriasis apres 10 semaines sous infliximab. (99)
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1.4 Certolizumab

Le Certolizumab pegol, commercialisé notamment sous le nom de Cimzia® est un
fragment doéanticorps monocl onal-UBédurvinde mani s G
région Fc et conjugué a du polyéthyléne glycol (pégylation). Il agit en se liant et

neutralisant spécifiquement le TNF-U soluble et membranaire.

Il est indiqué dans le traitement de certaines maladies inflammatoires chronigues,

dont |l e psoriasis en plagques mod®r ® ~ s ®v
doéointol ® ance aux traitements syst®miques cCc
sous-cutanée. Sa prescription initiale est réservée aux spécialistes (rhumatologues et

der mat ol ogues par exempl e) et sbeffectue s
doexception. Le renouvell ement peut °tre as

des conditions de | 6AMM. (100)

a. Posologie :

Le Certolizumab pegol est administré par voie sous-cutanée selon un schéma
doinduction de 400 mg (2 injections de 200 n
Ssui vi doun traitement dobéentretien de 200 mg
patients, une dose de 400 mg toutes les quatre semaines peut étre envisagee.
Léajustement du sch®ma posol ogiqgue repose s

au traitement. (100)
b. Efficacité :

Léefficacit® th®rapeutique du Certolizumahb
modéré a sévere a été démontrée dans plusieurs essais cliniques randomisés de

phase lll, comme les études CIMPASI-1, CIMPASI-2 et CIMPACT, dont les résultats

sont rapportés dans le RCP. (1017 104)

Ces essais ont été réalisés chez des patients agés de 18 ans ou plus, atteints de
psoriasis en plagues modéré a seévere (au moins 10 % de la surface corporelle)
évoluant depuis au moins 6 mois. Conduits en double aveugle, ils comparaient le
traitement au placebo dans CIMPASI-1/CIMPASI-2, etal 6 ®t a ndans CIBIRACT.
Le crit re principal déo®val uation ®tai-t I 6

semaines et 12 semaines.
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Léanalyse des tableaux du RCP met en ®vi den
les premiéres semaines de traitement, avec une augmentation continue des taux de
r®ponse jusquod”™ | a semaine 16. Une proportio

un score PASI 90, traduisant un niveau élevé de clairance cutanée. (101,104)

En effet, dans| 6 ® tCIM@ASI-1 (voir tableau 5), entre 66,5 a 75,8 % et 35,8 a 43,6
% des patients traités par certolizumab pegol, selon les schémas posologiques 200
mg (n=95 patients) ou 400 mg (n=88 patients), atteignent un PASI 75 et un PASI 90
respectivement, contre 6,5 % et 0,4 % sous placebo (n=51 patients). Cela traduit une

efficacité significative et dose-dépendante. (101,104)

Les données a plus long terme présentées dans le RCP confirment la durabilité de la

r®ponse, avec un maintien des taux de PASI
au-dela chez les patients poursuivant le traitement. (1017 104)
| Semaine 16 | Semaine 48
CIMPASI-1
Placebo Cimzia 200 mg [Cimzia 400 mg |Cimzia 200 mg |Cimzia 400 mg
toutes toutes toutes toutes
N=51 les 2 semaines | les 2 semaines | les 2 semaines | les 2 semaines
a N=88 N=95 N=88
N=95
PGA blanchi 4,2 % 47,0 %* 57,9 %* 52,7 % 69.5 %
ou quasiment
blanchi”
PASI 75 6,5 % 66,5 %* 75,8 %* 67.2 % 87,1 %
PASI 90 0.4 % 35,8 %* 43,6 %* 42,8 % 60,2 %
Tableau 5 : Réponse clinigue dans les études CIMPASI-1 a la semaine 16 et a la
semaine 48. (104)
Par ailleurs, comme pour les autres anti-TNF-U , | 6i nterruption du

entrainer une diminution de la réponse, mais celle-ci est généralement récupérée

apres réintroduction. (1017 104)

Dans | 6®tude CI MPACT, | 6 ®t anercept a ®t ® cho
de son utilisation établie comme biothérapie anti-TNF de référence au moment de la

conception des ®tudes, avec un niveau dobeff
dans | e psoriasis mod®r ® Ss®v r e. Ce <choi:

certolizumab dans une logiqgue de comparaison face a une option thérapeutique
pertinente en pratique courante, conformément aux standards méthodologiques des
®s

traitement. Cette étude suggére une efficacité au moins comparable, voire supérieure

essais contr?t] actifs wvisant appr ®ci er
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| 6®t anercept pour certaines doses,

de la réponse clinique (voir tableau 6). (102,103)

En effet, & 12 semaines, 66,7 % des patients traités par Cimzia 400 mg (n=167
patients) atteignent un PASI 75, contre 53,3 % sous étanercept (n=170 patients) et 5
% sous placebo (n=57 patients). Les réponses PASI 90 sont également plus
fréquentes sous certolizumab (34 %) que sous étanercept (27,1 %) et restent tres

faibles sous placebo (0,2 %).

not amme

Semaine 12 Semaine 16
Placebo |Cimzia 20 |Cimzia 40 |Etanercept | Placebo |Cimzia 20 |Cimzia 40
N=57 0mg 0 mg 50mg2f N=57 0 mg 0 mg
toutes toutes ois par toutes toutes
les 2 semai |les 2 semai | semaine les 2 semai |les 2 semai
nes? nes N =170 nes nes
N=165 N=167 N=165 N=167
PASI 75 5 % 61,3 %*S |66,7 %*% | 53,3% 3.8 % 68,2 %* 74,7 %*
PAST 90 0.2% 31,2 %* 34,0 %* 27.1% 0.3 % 39.8 %* 49.1 %*
PGA 39,2%
blarichi oa 1,9% |398%** | 50,3 %* 34% | 483%* | 584 %*
quasiment
blanchi®

Tableau 6 : Réponse clinique dans| 6 ® tCIMBACT a la semaine 12 et a la semaine
16. (104)

Ainsi, les données issues du RCP et des essais cliniques mettent en évidence une

efficacité élevée, progressive et durable du certolizumab pegol dans le psoriasis (voir

figure 23), avec des niveaux de réponse comparables & ceux des autres anti-TNF-U ,

ce qui en fait une option thérapeutique pertinente dans la prise en charge des formes

1

modérées a séveres de la maladie.

AFTER — WEEK 16

BEFORE — BASELINE

Figure 23 : Amélioration clinique du psoriasis aprés 16 semaines sous certolizumab.
(105)
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1.5Golimumab :

Le Golimumab, commercialisé sous le nom de Simponi®, est un anticorps

monoclonal humain dirigé contre le TNF-U soluble et membranaire. Son premier

bi osimilaire, Gobivaz (AVTO05) a eu | dautori
Europe par l e Comit® des m®dicaments ° us a
Medicines Agency ( EMA) l e 17 novembre 2025.

avis positif rendu en septembre 2025 par le CHMP et sur des données cliniques
comparatives entre AVTO5 et Simponi®. (106,107)

Il est indiqué dans plusieurs affections inflammatoires chronigues comme la
polyarthrite rhumatoide, la spondylarthrite ankylosante et le rhumatisme psoriasique.
Toutefois, i ndest pas i ndi qu® pour l e ps
francaise actuelle. Il est administré par voie sous-cutanée a intervalles réguliers. Sa
prescription initiale est réservée aux spécialistes (rhumatologues, dermatologues...)
et sobeffectue sur une ordonnance de m®di came

possi ble par tout m®decin dans | e respect de

a. Posologie :

La posologie du Golimumab consiste en une administration sous-cutanée de 50 mg
une fois par mois, toujours le méme jour. En cas de réponse insuffisante ou chez les
patients pesant plus de 100 kg, une adaptation posologique peut étre appliquée
selon les indications et le contexte clinique. Le traitement est généralement poursuivi
|l ong terme sous r®serve dbéune ®valwuation r
(108)

b. Efficacité :

Léefficacit® th®rapeutique du Goli mumab dans
plus récemment que celle des autres inhibiteurs du TNF-U et reste moins
documentée dans cette indication spécifique, le médicament étant principalement
développé et autorisé dans les maladies inflammatoires articulaires telles que le

rhumatisme psoriasique.

Les donn®es <cliniques issues des ®EMEAles de |

gui ®valuent |l a s®curit® et | d6efficacit® du
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montrent toutefois une amélioration significative des manifestations cutanées du

psoriasis chez ces patients. (10971 111)

Dans cette ®tude, | 6®valuation de | 6efficaci
PASI 75 et de | 6American Coll ege of Rheumat
20, (am®l i oration dodéau moi ns 20 % du nomb
gonfl| ®e s, associ ® “ une am®lioration dbéau n

domaines suivants : évaluation globale du patient, évaluation globale du médecin,
doul eur , fonction physique et mar queur s b
semaines 14 et 24. (112)

Les r®sul tats I ndi quent gubdune proportion
golimumab atteint une amélioration significative et progressive du score PASI 75,
parall | ement ) | 6am®l i oration des mani fest

A

anti-ii nf | ammatoire syst®mi ¢Ju(@09,81¢) | 6i nhi bition d

Placebo Simponi 50 mg*
n’ 113 146

Répondeurs, % de patients
ACR 20

Semaine 14 9 % 51 %

Semaine 24 12 % 52 %
ACR 50

Semaine 14 2% 30 %

Semaine 24 4 % 32 %
ACR 70

Semaine 14 1 % 12 %

Semaine 24 1 % 19 %
PASI" 75¢

Semaine 14 3% 40 %

| Semaine 24 | 1% | 56 % |

Tableau 7 : Résultatsde | 6 e f f abteracdans ®6 ® tGOREVEAL. (111)

Le tableau 7 met en évidence une efficacité rapide et soutenue du golimumab
(n=146 patients), avec des taux de réponse ACR 20 tres importants ; 51 % a la
semaine 14 contre 9 % sous placebo (n=113 patients), puis 52 % a la semaine 24
contre 12 % sous placebo, traduisant une amélioration précoce et durable des
atteintes articulaires. Cette efficacit® ar't

réponse cutanée, notamment a travers les taux de PASI 75.
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A la semaine 14 et a la semaine 24, respectivement 40 % et 56 % des patients
traités par golimumab 50 mg atteignent le PASI 75, contre seulement 3 % et 1 %
dans le groupe placebo. Cela traduit une différence statistiquement significative en
faveur du traitement et démontre une amélioration soutenue des scores cutanés et
une réponse maintenue a long terme chez les patients recevant le traitement en
continu. (110)

Ainsi, bien que le golimumab soit principalement indiqué dans la prise en charge du
rhumatisme psoriasique, les données issues des essais cliniques et du RCP

montrent quodil exerce ®gal ement un eff

du psoriasis (voir figure 24). Cette effi

mensuel, constitue un avantage potentiel dans la prise en charge de certains patients

présentant une atteinte articulaire et cutanée concomitante.

PASI = 408 |9 PASI = 168 - PASI = 122

Figure 24 : Amélioration clinique du psoriasis apres 12 semaines sous golimumab.
(113)
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2. Anti IL-12/IL-23:

A

Depuis leur introduction dans les années 2010, les inhibiteursde|l 6i nt et2leeuki ne
23 (IL-12/23) ont constitué une avancée importante dans la prise en charge du
psoriasis modéré a sévere, en ciblant plus spécifiquement les voies immunitaires
impliquées dans la réponse Thl et Thl7. Leur efficacité clinique, associée a une
administration espacée et a un profil de tolérance favorable, en a fait une alternative

aux biothérapies anti-TNF-U. (114, 115)

Les i nhi bi-12d4l428 agissem enl ciblankt la sous-unité p40 commune aux

cytokines IL-12 et IL-23. En bloquant cette sous-unité, ces traitements inhibent la
polarisation des lymphocytes ThO vers les voies Thl et Thl7 et réduisent la

production de cytokines pro-i nf | ammat oi res t ed,l €lsd lgu2d. |164iLnt
Cette inhibition entra"ne une diminution de

i mmunitaire et de | 6inflammation cutan®e (vVvo

psoriasiques. (115,116)

IL12
P40
/CO P35 Pw“:;; it
Ustekinumab \\ \¥
: T ’/ Ustekinumab

IL12RB1

IL23R

Absence d'activation cellulaire

v

Inflammation diminuée

E==0 ymph T, cellulle NK
:‘g ymp ocyte , celiulle

WActhera OS8O

Figure 25 : Mécanisme d 6 a c des imhibiteurs de | 612/LL23. (117)
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Le principal représentant de cette classe thérapeutique utilisé en France est

| 6Ust eki numab (Stel arakE), anticorps-umdnocl!| ot
p40 des IL-12 et IL-23. Des biosimilaires sont désormais disponibles comme
UZPRUVO®, WEZENLA® et STEQEYMA®. (118)

Léinstauration doéun traitement-thérap@utgaes si t e
comprenant un bil an clinique et bi ol ogi que
infections latentes, notamment la tuberculose (par test IGRA, IDR ou par une
radiographie thoracique) et les hépatites virales de type B et C. Une mise a jour du

statut vaccinal est recommandée avant initiation. (114,118)

Les effets indésirables sont dominés par des diarrhées, de la fatigue, des douleurs
au niveau du point ddéinjection et des infe

respiratoires supérieures. (115,118)

Plus rarement, des événements cardiovasculaires ont été rapportés, bien que le
profil de tolérance global reste favorable. Dans ce cas le, le patient est suivi par un

cardiologue et une surveillance réguliere est recommandée. (114,116)

Une surveillance clinique et biologique réguliére est recommandée tout au long du

traitement par anti-IL-12/23. Elle repose sur un suivi clinique visant a détecter

pr ®c ocement l a survenue déinfections, ai nsi
déhypersensibilit® ou dé®v nements ind®siral
standard peut étre réalisée de maniere périodique, incluant notamment une NFS et

un bilan h®patique, bien qudaucune anomali e
attendue sous ustekinumab. (114,115,118)

Les anti-IL-12/23 sont contre-i ndi qu®s en cas déinfection s
utilisation doit étre prudente chez les patients présentant des antécédents
déoinfections chronigues ou r®cidivantes. L O s

est contre-indiquée pendant le traitement. (115,116)
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2.1 Ustekinumab :

Loustekinumab (STELARAE) =est un anticorps
dirigé contre la sous-unité p40 commune aux interleukines 12 et 23, utilisé dans le
psoriasis en plaques modéré a sévere, le rhumatisme psoriasique, ainsi que dans

certaines MICI telles que la maladie de Crohn et rectocolite hémorragique.

En France, son utilisation est strictement encadrée : une initiation hospitaliére est
requise, avec un renouvellement réservé a des spécialistes. Il releve par ailleurs du
statut de m®di cament doexception, I mpl i gqu.

spécifique mentionnant la DCI et le nom commercial. (1197 121)
a. Posologie :

La posologie de | dustekinumab repose sur un
déoentretien. Chez | 6adul t eytandelaladosede 45dnmpi ni st r
chez les patients pesant moins de 100 kg, et de 90 mg au-dela, selon un schéma

comportant des injections aux semaines 0 et 4, puis toutes les 12 semaines. Le

traitement peut °tre poursuivi au |l ong cour s
de son efficacit® et de sa tol ®r ance. Chez |
ajust®e en fonction du poids, tout en respec

celui de | 6adulte. (119, 121)
b. Efficacité :

Léefficacit® th®rapeutique de | ust eki numab
démontrée de maniére robuste a travers plusieurs essais cliniques randomisés de
phase Il et est bien documentée dans le RCP de STELARA®. Les données issues
des études pivots telles que PHOENIX 1 et PHOENIX 2, conduites en double
aveugle versus placebo, avaient pour crit ro
réponse PASI 75 a 12 semaines et montrent une amélioration significative de la

gravité cutanée. (122i 124)
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Le tableau 8 ci-dessous présente | 6 e n s dami@duléats de ces deux études.

Semaine 12 Semaine 28
2 doses (semaine 0 et semaine 4) 3 doses (semaine 0,
semaine 4 et semaine 16)
PBO 45 mg 90 mg 45 mg 90 mg
Etude Psoriasis 1
Nombrg d'c patients 255 255 256 250 243
randomisés
26 ; 4
o) 07\ o) 07y 010 06°
Réponse PASI 50 N (%) (10%) 213 (84%) 220 (86%) 228 (91%) | 234 (96%)
Réponse PASI 75 N (%) 8 (3%) 171 (67%)" 170 (66%)" | 178 (71%) | 191 (79%)
Réponse PASI 90 N (%) 5 (2%) 106 (42%)* 94 (37%)* 123 (49%) | 135 (56%)
Etude Psoriasis 2
Homibrede patienty 410 409 411 397 400
randomisés
Réponse PASI 50 N (%) (l?)(l, ) 342 (84%) " | 367 (89%)" | 369 (93%) | 380 (95%)
0
Réponse PASI 75 N (%) 15(4%) | 273 (67%)" | 311 (76%)" | 276 (70%) | 314 (79%)
Réponse PASI 90 N (%) 3 (1%) 173 (42%) * | 209 (51%)* | 178 (45%) | 217 (54%)

Tableau 8 : Résumé des réponses cliniques dans| 6 ® tPHQE&IX 1 (étude
Psoriasis 1) et PHOENIX 2 (étude Psoriasis 2). (120)

Les taux de réponse PASI 75 sont nettement plus élevés chez les patients traités par

| Busteki numab
En effet, dans
45 mg (n=255

par

patients)

rappor:t

au

ou 90

pl acebo

mg

75 contre seulement 3 % sous placebo (n=225 patients). (1201 124)

| 66@ 6% des RtiddsEaant Xeculdes doses de

(n=256

De plus, une proportion importante de patients a atteint des réponses plus marquées,

tell es

gubdune

r ®p o3y Yot 4P % Siérsus920% goesnptaceleo),

tradui sant

psoriasis. (1201 125)

L6®t ude

doses de

PHOENI
4 5

une

X

mg

r ®duct i

on

mar qgu®e

de

pati €

0 ®t eno

2 c o f7fet 76 Pbades patients ay@nsrecu tea t s ;

(n=4009

pati e

nt s)

ou

atteint le PASI 75 contre seulement 4 % sous placebo (n=410 patients) (1217 124),
idem pour le PASI 90 (42 % a 51 % versus 1 % sous placebo). (1217 125)

Les analyses a long terme, incluant les données d 6 e x t ean 32isamaines et

au-dela, indiguent que ces améliorations sont maintenues dans le temps sous

traitement continu, avec une persistance des réponses cliniques méme chez des

patients ayant des antécedents de traitements biologiques multiples. (122,125)
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Ainsi, les données cliniques disponibles, corroborées par le RCP, confirment que

| 6ustekinumab exerce une efficacit® th®rape:
psoriasis en plagues modéré a sévere (voir figure 26), mesurée par des
améliorations robustes des scores PASI et des parametres évalués par le médecin et

les patients. (1221 125)

. » PIC*COLLAGE ¢
T R

Figure 26 : Amélioration cliniqgue du psoriasis apres 4 semaines sous ustékinumab.
(126)
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3. Molécule ciblant uniquement | &28B

Les inhibiteurs s®Il ec-23)dosstitudrd unk évolutidneécdnte u ki n e
dans la prise en charge du psoriasis modéré a sévere, avec une efficacité élevée et

durable et un profil de tolérance favorable. (127,128)

Ces traitements ciblent la sous-uni t ® p19 s p &8, inhibarg airesi ladveie | 01 L
IL-23/ Th1l7 sans i n-12gat flofcrlevoie Bhl. €ette ihhibitidn bloque

| 6activation et l a survie des | ymphocytes T
pro-i nf I ammat oi r es-17t eé¢ #22 §ai Ifdure 27). dl lei résulte une

di mi nuti on de Il 6i nfl ammati on cut an®e et d
(128,129)

IL-23

@

IL-23R § IL-12RB1

Cell Membrane |

<=
l

Th 17 signaling
(IL-6,IL17,IL-21,IL-22, TNF-a)

Figure 27 : Mécanisme d 6 a c des imhibiteurs de | 623.1(130)

Les principaux anti-IL-23 utilisés en France comprennent (voir figure 28) :

1 Guselkumab (Tremfya®) anticorps monoclonal entierement humainl g G1 &,
1 Risankizumab (Skyrizi®) anticorps monoclonal humanisé 1gG1,

1 Tildrakizumab (llumetri®) anticorps monoclonal humanisé | g G 1(E81)
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Guselkumab Risankizumab

Native/

-[ Mutated
wild type
~———e CD64 binding

Fully human Humanized
IgG1 IgG1

Figure 28 : Structures de deuxtypesd 6 i n h i del 623 Hispanibles en
France. (132)

Comme vu précédemment avec les autres biothérapies, une évaluation pré-

t h®r apeutique est n®cessaire avant l 6i ni ti at
clinique et biologiqgue avec notamment un dépistage des infections latentes et une

mise a jour vaccinale. (127,131)

Les effets indésirables observés sous traitement anti-IL-23 restent rares, des

infections bénignes des voies respiratoires supérieures sont principalement

retrouvées. De plus, les données disponibles suggerent un faible risque

d6®v nement s i nd®sirabl es graves. N®anmoi n
bi ol ogi que regul i re est recommand®e. Comp
favorable a long terme, la fréquence du suivi peut étre modulée en fonction du

contexte clinique spécifique de chaque patient.(128,129)

Les anti-IL-23 sont contre-i ndi qu ®s en cas déinfection S
utilisation nécessite une vigilance particuliere chez les patients présentant des
infections chroniques ou wun terrain i mmuno:t

vivants atténués est contre-indiquée pendant le traitement. (129,131)
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3.1 Guselkumab :

Le guselkumab (TREMFYA®) est un anticorps monoclonal ciblant la sous-unité p19
d e -R3jpelmettant une inhibition sélective de la voie Th17 et une réduction de la
production de cytokines pro-inflammatoires. Indiqué dans le psoriasis en plaques
modéré a sévere et le rhumatisme psoriasique, il ne dispose pas de biosimilaire. Sa
prescription est spécialisée, avec une initiation hospitaliere par un dermatologue ou
un r humatol ogue, et un recours ° une ordon

(133,134)

a. Posologie :

La posologie du guselkumab consiste en une administration sous-cutanée de 100 mg
aux semaines 0 et 4, suivie dbébune injection
situations cliniques, notamment dans le rhumatisme psoriasique, un schéma toutes
les 4 semaines peut étre envisagé. Le traitement est maintenu a long terme apres
évaluation réguliere. Néanmoins, en l'absence d'amélioration apres 4 ou 6 mois de

traitement, I'arrét du médicament doit étre envisagé. (133,134)
b. Efficacité :

Léefficacit® du gusel kumab dans | e psoriasi
établie par plusieurs essais de phase Il tels que VOYAGE-1, VOYAGE-2,

régulierement cités dans le RCP et la littérature scientifique. (133,135,136)

Dans ces ®tudes, gui ont ®val u® | 6efficacit
placebo et adalimumab, les co-criteres principaux étaient la proportion de patients
atteignant un score I GA 1/0 (Il nvestigatoros

minimal » et une réponse PASI 90 a la semaine 16. (135,136)

Léadal i mumab a ®t® retenu comme comparateul
thérapeutiqgue du guselkumab car il constitue un anti-TNF de référence, largement
validé en essais randomisés et permettant une comparaison pertinente et
standardisée face a une biothérapie de premiére intention dans le psoriasis modéré a

sévere.
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Les résultats sont illustrés dans le tableau 9 ci-dessous.

Nombre de patients (%)
VOYAGE 1 VOYAGE 2
Placebo | guselkumab | adalimumab Placebo guselkumab | adalimumab
(N=174)| (N=329) (N =334 (N =248) (N =496) (N =248)
Semaine 16
PASI 75 10 (5,7) | 300(91,2)* | 244 (73,1)° 20 (8,1) 428 (86,3)* | 170 (68,5)
PASI 90 5(2.9) 241 (73,3)° | 166 (49,7)° 6(2.4) 347 (70,0)° | 116 (46,8)°
PASI 100 | 1(0,6) 123 (37,4)" 57 (17,1} 2(0.8) 169 (34,1)* 51 (20,6)¢
IGA 0/1 12(6,9) | 280(85,1) | 220 (65.9) 21(8.,5) 417 (84,1)° | 168 (67,7)"
IGA 0 2(1.1) 157 (47,7)° 88 (26.3)° 2 (0.8) 215 (43.3)" 71 (28.6)°
Semaine 24
PASI 75 - 300 (91.2) | 241(72.2)° - 442 (89,1) 176 (71,0)°
PASI 90 - 264 (80,2) 177 (53,0)° - 373 (75,2) 136 (54,8)"
PASI 100 - 146 (44.4) 83 (24,9)° - 219 (44.2) 66 (26,6)°
IGA 0/1 - 277 (84,2) | 206 (61,7)° - 414 (83.5) 161 (64,9)°
IGA 0 - 173 (52.6) 98 (29.3)" - 257 (51.8) 78 (31,5)°
Semaine 48
PASI 75 - 289 (87.8) | 209 (62,6)° - - -
PASI 90 - 251 (76,3) 160 (47.9)° - - -
PASI 100 - 156 (47.4) 78 (23.4)° - - -
IGA 0/1 - 265 (80.5) 185 (55.4)° - - -
IGA 0 - 166 (50.5) 86 (25,7)" - - -

Tableau 9 : Résumé des réponses cliniques observées lors des études VOYAGE 1
et VOYAGE 2.(133)

Dans VOYAGE 1, 73,3 % des patients sous guselkumab (n=329 patients) atteignent
un PASI 90, contre 49,7 % sous adalimumab (n=334 patients) et 2,9 % sous placebo
(n=174 patients). Des résultats comparables sont observés dans VOYAGE 2, avec
70 % des patients sous guselkumab (n=496 patients) versus 46,8 % sous

adalimumab (n=248 patients) et 2,4 % sous placebo (n=248 patients).

De plus, 85,1 % des patients sous guselkumab ont atteint le score IGA 0/1, contre
65,9 % sous adalimumab et 6,9 % sous placebo dans VOYAGE 1. Des proportions
similaires ont été observé dans VOYAGE 2 avec 84,1 % des patients sous
guselkumab, 67,7 % sous adalimumab et 8,5 % sous placebo. Ces données
confirment une efficacité supérieure et reproductible du guselkumab dés la semaine
16. (133)

Les données de suivi prolongé montrent également que ces réponses sont
maintenues au-dela de 48 semaines sous traitement continu ; 76,3 % des patients

sous guselkumab maintiennent une réponse PASI 90 contre seulement 47,9 % sous

adal i mumab, ce qui souligne |l a durabilit® de
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De méme, un score IGA 0/1 est observé chez 80,5% des patients sous guselkumab
versus 55,4% sous adalimumab. (133,136)

Ainsi, les données cliniques et réglementaires disponibles établissent que le
guselkumab est hautement efficace dans la prise en charge du psoriasis modéré a

s®v re (voir figure 29), avec un profil d
(133,135,136)

WEEKO WEEK 16 WEEK 48

Figure 29 : Amélioration clinique du psoriasis aprés 16 et 48 semaines sous
guselkumab. (137)
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3.2 Tildrakizumab

Le tildrakizumab (ILUMETRI®) est un anticorps monoclonal humanisé dirigé contre
lasous-uni t ® p 129, indikant $péclfiquement la voie Thl7. Il est indiqué dans

|l e psoriasis en plagques mod®r ® ~ S®v r e. A
France. Sa prescription est encadrée, nécessitant une initiation hospitaliere, par un

der mat ol ogue par exempl e, et une ordonnan
(138,139)

a. Posologie :

La posologie repose sur une administration sous-cutanée de 100 mg aux semaines 0
et 4, suivie dbébune injection toutes | es 12
envisagée dans certaines situations, notamment en cas de réponse insuffisante. Le
traitement est pour sui vi ” |l ong terme sous
médicament doit étre envisagé si au bout de 28 semaines de traitement, aucune
am®l i oration ndéa ® ® observ®e. (138, 139)

b. Efficacité :

Léoefficacit® clinique du tildrakizumdlb a ®t
reSURFACE 1 et reSURFACE 2, largement utilisés comme fondement des données
réglementaires disponibles dans le RCP et la littérature spécialisée. Ces essais ont

®val u® | 6efficacit® del2loala semdin® 28) EreutiliSant| a s e
comme criteres principaux le PASI 75 et le PGA 0/1 « clair » ou « minimal ».

Ces derniers ont montré que des proportions significativement plus élevées de
patients traités par tildrakizumab atteignaient ces réponses cliniques comparées a
cell es du pl acebo et dans certains cas, I
comparateur a c t tTNF de méférenaen Historigquerdemtnétabli dans le
psoriasis modeéreé a sévere, permettant une évaluation de la nouvelle classe anti-IL23
face a un standard thérapeutiqgue ancien mais largement validé en pratique clinique.
Ce choix visait a mettre en évidence le bénéfice clinique absolu du tildrakizumab par
rapport a une biothérapie de premiére génération, avec un recul important en termes
déefficacit® et de tol ® ance. (140, 141)
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Semaine 12 (2 doses)* Semaine 28 (3 doses)*
200 m 100 m Placeb | Etanercep 200 mg | 100 mg Etanercep

g g 0 t t
reSURFACEI1
Nombre de patients 308 309 154 - 298 299 -
PASI 75* (%) 623" | 63.8" 5.8° - 81.9° 80.4¢ -
PGA « blanchi » ou « lésion
minime » avec une b b b . . )
amélioration > 2 par rapport 921 a3 L ) 68,1 66;0
a I’inclusion® (%)
PASI 90 (%) 354" 34,6™ 2,6° - 59.0¢ 51,6° -
PASI 100 (%) 14.0" 13,9 1,3° - 31.5¢ 23,5¢ -
Score DLQI 0 ou 1 (%) 4421 41.5 5.3 - 56.7¢ 52.4¢ -
reSURFACE2
Nombre de patients 314 307 156 313 299 294 289
PASI 75* (%) 656" | 61.21P 5.8° 48.2° 72.6%° 73,510 53.6°
PGA « blanchi » ou « lésion
minime » avec une 502" 547t 4.5 47.6" gom 64.61 453
amélioration > 2 par rapport ’ = . 2 . < .
a I’inclusion® (%)
PASI 90 (%) 36,6' | 3887 1,3° 21.4° 57.7% 55,5% 29.4¢
PASI 100 (%) 11,87 | 12,47 0 4,8° 27,0% 22.8% 10,7¢
Score DLQI 0 ou 1 (%) 47.4% 40.2" 8,0 35,5 65.0%¢ 54,1% 39.4¢

Tableau 10 : Résumé des taux de réponse dans les études reSURFACE 1 et
reSURFACE 2. (140)

Selon les données issues du tableau 10 ci-dessus, des études reSURFACE 1 et 2, le
tildrakizumab a démontré une efficacité nettement supérieure au placebo et
comparable ou sup®rieure 7 | 6®t anercept. é
recu 200 mg de tildrakizumab, 62,3 % atteignaient une réponse PASI 75 dans
reSURFACE 1 (n=308 patients) et 65,6 % dans reSURFACE 2 (n=314 patients),
contre seulement 5,8 % pour le placebo (n=154 et 156 patients) et 48,2 % pour
| 6®t anercept (n= 313 patients) dans reSURFAC

Les taux de PGA 0/1 étaient également significativement plus élevés sous
tildrakizumab (89,4 a 59,2 %) que sous placebo (4,5 a 7,1 %) et légérement
sup®rieurs "476®WP®t anercept (

A la semaine 28, ces réponses se renforcent, avec desPASI7 5 al | an8l9% us quod "~
et 72,6 % et des PGAO/1 entre 89,1 a 69,2 % pour reSURFACE 1 (n=298 patients) et

2 (n=299 patients) respectivement, contre 53,6 % et 45,3 % sous étanercept (n=289

patients). (140)

Des ®tudes prol ong®e’$2 indigusngqué les tduwa de sépansei n e

PASI 75 restent élevés sous traitement continu, suggérant une efficacité soutenue

dans la réduction durable de la gravité des lésions psoriasiques. (141)
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Ainsi, les données cliniques et réglementaires établissent que le tildrakizumab exerce
une efficacité significative et durable dans la prise en charge du psoriasis en plaques

modéré a séveére (voir figure 30), mesurée par des améliorations substantielles des
scores PASI et des parametres cliniques associés. (140,141)

Figure 30 : Amélioration clinique du psoriasis aprés 28 semaines sous tildrakizumab.
(142)
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3.3 Risankizumab

Le risankizumab (SKYRIZI®) est un anticorps monoclonal humanisé ciblant la sous-
uni t ® p 129, emdrainamt énke inhibition sélective de la voie Thl7. Il est indiqué
dans le psoriasis, le rhumatisme psoriasique et la maladie de Crohn. Aucun
bi osimilaire nodest di sponi bl e en France. 1

une prescription spécialisée et encadrée. (143,144)

a. Posologie :

La posologie consiste en une administration sous-cutanée de 150 mg aux semaines

0 et 4, puis toutes les 12 semaines. Le traitement est poursuivi a long terme selon la

r®ponse clinique. En cas doéoabsence doéam®l i o
traitement, l 6arr°t du m®di cament doit °tre
b. Efficacité :

Léefficacit® th®rapeutique du ri sanki zumab
démontrée de facon robuste dans plusieurs essais de phase lll tels que UltIMMa-1 et
UltiMMa-2. (146,147)Dans ces essai s, l es crit res doef
comprenaient les taux de PASI 90 et un score static Physician Global Assessment
SPGA 0/1 « blanchi » ou « minime » a la semaine 16. Une proportion
significativement élevée de patients traités par risankizumab a présenté une réponse
thérapeutique supérieure a celle observée avec des agents actifs comparateurs

(ustekinumab) ou un placebo. (145)

Lolustekinumab a ®t ® choi si comme comparateur
anti-IL12/23 de référence, solidement implantée dans la stratégie thérapeutique du
psoriasis mod®r ® ~ s®v r e, avec un profil C
Cette comparaison permettaitd 6 ® v da supériorité d 6 unhibiteur sélectifd e -R3d | L

par rapport a une molécule intermédiaire déja bien validée, offrant ainsi une

évaluation pertinente du gain thérapeutique au sein des biothérapies de deuxieme

génération.
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ULTIMMA-1 ULTIMMA-2
Risankizumab | Ustekinumab | Placebo Risankizumab | Ustekinumab Placebo
(N = 304) (N = 100) (N = 102) (N = 294) (N = 99) (N = 98)
n (%2) n (%) n (96) n (%) n (%) n (%)
sPGA « blanchi « ou « minime » (0 ou 1)
Semaine 16° 267 (87,8) 63 (63,0 8 (7.8) 246 (83.7) 61 (61,6) 5(5,1)
Semaine 52 262 (86,2) 54 (54,0) - 245 (83,3) 54 (54,5)
sPGA « blanchi » (0)
Semaine 16 112 (36,8) 14 (14,0) 2 (2,0) 150 (51,0) 25 (25,3) 3(3,1)
Semaine 52 175 (57,6) 21 (21,0) - 175 (59.,5) 30 (30,3) -~
PASI 75
Semaine 12 264 (86,8) 70 (70,0) 10 (9,8) 261 (88.8) 69 (69.7) 8 (8,2)
Semaine 52 279 (91,8) 70 (70,0) - 269 (91,5) 76 (76,8) -~
PASI 90
Semaine 16° 229 (75,3) 42 (42,0) 5 (4,9) 220 (74,8) 47 (47.5) 2 (2,0)
Semaine 52 249 (81,9) 44 (44,0) - 237 (80,6) 50 (50,5) -~

Tableau 11 : Résultatsd 6 e f f etdeaqaalité de vie dans les études ULTIMMA-1 et
ULTIMMA-2. (146)

Selon les données issues du tableau 11 ci-dessus, des études ULTIMMA-1 et 2, le

risankizumab (n=304 et 294 patients) a démontré une efficacité nettement supérieure

au placebo (n=102 et 98 patients) et compa

(n=100 et 99 patients).

En effet, a la semaine 16, entre 74,8 a 75,3 % des patients traités par risankizumab

ont obtenu un PASI 90, contre 4,9 % sous placebo et 42 % sous ustekinumab ;

tandis que 83,7 a 87,8 % ont atteint un sPGA 0/1 versus 5,1 a 7,8 % sous placebo et

616 a 63 % sous usteki numab. Ces r®sul tats t®moli
mar qu®e et pr ®coce de ri sanki zumab dans I
cutanées du psoriasis. (146)

Les données montrent aussiquesurl e | ong t er memaifep)ues thuxde 5 2
PASI 90 sous risankizumab restent élevés (80,6 %-81,9 %) par rapport a

| 6 ust e kd44rva50a %). Gela reflete une efficacité soutenue dans la réduction

de la sévérité cutanée chez les patients atteints de psoriasis modéré a sévere.
(145,146)

Dans |l 6ensembl e, | es donn®es i ssues des e

Yy

prolongées attestent que le risankizumab offre une amélioration significative et
durable des scores cliniques du psoriasis (voir figure 31), mesurée par des réponses

élevées aux criteres PASI et par des évaluations cliniques globales. (145,146)
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Figure 31 : Amélioration clinique du psoriasis aprés 16 semaines sous risankizumab.
(147)
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4. Anti 11-17 ;

Les inhibiteurs de7)teprésenter urle @avaricée rthérapgufique( |
maj eure dans |l e psoriasis mod®r ® ° s®v r e,
rapides et des taux élevés de blanchiment cutané. (148,149)

Les anti-IL-1 7 agi ssent en nd4UWAr alsiosants ond7/RA®cledlt Le
bl oguant ai nsi | 6activation des k®rat-inocyt
inflammatoires. Comme expliqué précédemment, | &17,lcytokine clé produite par les
LTh17, joue un rdle central dans la pathogenése du psoriasis en stimulant la
prolifération kératinocytaire et la production de cytokines inflammatoires telles que
| 66 dt le TNF-U (voir figure 32). Son inhibition permet une réduction rapide de

| 6i nfl ammati on cutan®e et de | 6hyperprolif®r

Modulation de I’action de I'lL-17

IL-17A IL-17A/F IL-17F

Ac anti-IL-17A I I I U D D
Secukinumab :
Ixekizumab

Ac anti-IL- 17RAI
Brodalumab |

IL-17 RA- JIL-17RC

Cible cellulaire

!
Effets biologiques

Figure 32 : Mécanisme d 6 a c de$ imhibiteurs de | 617.(151)

Les principaux anti-IL-17 utilisés en France comprennent :

1 Sécukinumab (Cosentyx®), anticorps monoclonal recombinant entierement
humain anti-lI-17A,
1 Ixékizumab (Taltz®), anticorps monoclonal humanisé anti-1l-17A,

Brodalumab (Kyntheum®), anticorps monoclonal humanisé anti-1-17RA,
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1 Plus récemment, le bimékizumab (Bimzelx®), anticorps monoclonal humanisé,
a été approuvé par la Commission européenne en aolt 2021. Il agit par un
doubl e bl odd&d®e ed elftHedftahd und inhibition plus complete

de cette voie inflammatoire. (152,153)

Comme pour |l es autres bi ot h®r api es pr ®c ®d e
traitement nécessite un bilan pré-thérapeutique incluant un dépistage infectieux et

une évaluation clinique compléte. (148,152,154)

Les effets indésirables les plus fréquents se manifestent principalement par une

doul eur et/ ou un ®ryth me au point dbéinjectdi
supérieures et les candidoses muco-c ut an®e s, | i ®e s-17adans r 1 | e

l 6i mmuni t® antifongique. (149,152, 154)

Bien que rares, des MICI peuvent survenir chez certains patients. De plus, un risque

suicidaire d incluant idéation et comportements suicidaires 8 a été évoqué ; malgré

| 6absence de preuve formelle de causalit®,
psychiatrique rigoureuse reste toutefois indiquée. (150,152,154)

Par aill eur s, | a mi s e en pl ace doéune S ui
indispensable. Elle repose principalement sur le suivi du risque infectieux, en

particulier des infections ORL et des candidoses muco-cutanées. Une attention
particuli re doi t °tre port ®e ° | apparitd.i
(149,150,152)

Une surveillance des symptémes digestifs est également recommandée, en raison

du risque dbéexacerbation ou d-B, ledraiterneptdaite de N
étre interrompu. (150,152)

Les anti-IL-17 sont contre-i ndi qu ®s en cas doinfection S
utilisation est déconseillée chez les patients présentant une maladie inflammatoire
chronique de | 6i ntestin active. Comme pour

vivants atténués sont contre-indigués pendant le traitement. (148,152)
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4.1 Sécukinumab :

Le sécukinumab (COSENTYX®) est un anticorps monoclonal humain ciblant | & 1 L

17A, cytokine centrale dans les processus inflammatoires. Il est indiqué dans le

psoriasis, le rhumatisme psoriasique et les spondyloarthrites axiales. Aucun

bi osimilaire nbébest disponible en France. Sa
(comme les dermatologues, les rhumatologues et les pédiatres) et reléve des

m®di caments dbéexception. (155, 156)
a. Posologie :

Chez | es adultes, |l a posologie repose sur u
150 ou 300 mg aux semaines 0, 1, 2, 3 et 4,

toutes les 4 semaines.

Chez les enfants de plus de 6 ans, la dose est calculée en fonction du poids du
patient. Le traitement peut étre poursuivi a long terme avec une surveillance
réguliére. (155,156)

b. Efficacité :

Léefficacit® th®rapeutique du s®cukinumab d
sévere est largement documentée dans le RCP et confirmée par de multiples essais

cliniques de phase lll.

Les donn®es issues des ®tudes ERASURE et FI X
cliniguement reconnus comprenaient les taux de PASI 75 et un score IGA 0/1 «

bl anchi e ou C mi ni me e " | a semai ne 1
significativement plus élevée de patients traités par sécukinumab atteint des
améliorations cliniques par rapport au placebo ou a un comparateur actif
(étanercept). (157,158)
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Semaine 12 Semaine 16 Semaine 52
Placebo 150mg 300mg 150mg 300mg 150mg 300 mg

Etude 1
Nombre de patients 246 244 245 244 245 244 245
Réponse PASI 50, n (%) 22 203 222 212 224 187 207
(8,9 %) (83,5 %) (90,6 %) (87.2%) (914%) (77%) (84.5 %)
Réponse PASI 75, n (%) 1! 174 200 188 211 146 182
@5%) (T1,6%)* (81,6%)* (774%) (86.1%) (60,1%) (743 %)
* *
Réponse PASI 90, n (%) 3(1.2%) 95 145 130 171 88 147
(39,1 %)*  (592%)* (53.5%) (698%) (362%)  (60,0%)
¥ *
Réponse PASI 100, n 2(08%) 31 70 51 102 49 96
(%) (128%)  (286%) (210%) (41,6%) (202%) (39.2%)
Réponse IGA (version 6 125 160 142 180 101 148

2011) de type « blanchi » (2HO0%) (512%)* (653%)* (582%) (135%) (414%)  (604%)
¥ *

ou « presque blanchi », n
(%)

Tableau 12 : Résumé des réponses cliniques obtenues dans| 6 ® tERASERE sur

le psoriasis. (157)

Le tableau 12 ci-d e s s u s, pr ®sentant l es r®sultats de
évidence une efficacité particulierement élevée du sécukinumab. En effet, au bout de

12 semaines de traitement, 81,6 % des patients traités par sécukinumab 300 mg

(n=245 patients) atteignent une réponse PASI 75, contre seulement 4,5 % dans le

groupe placebo (n=246 patients). De maniere concordante, 65,8 % des patients

obtiennent un score IGA 0/1, versus 2,4 % sous placebo. (1577 159)

Les donn®es dbéextension et dsmanasievau-delda) | ong
indiguent que ces réponses sont maintenues sous traitement continu, avec 74,3 %

des patients atteignant une réponse PASI 75 et 60,4 % un score IGA 0/1, confirmant

|l a persistance doune r®ponse cutan®e ®I| ev®e

De plus, des ®tudes comparatives directes av
| 6®t anercept (voir tableau 13) mettent en ®v
En effet, a la semaine 12, 77,1 % des patients recevant le sécukinumab 300 mg

(n=323 patients) atteignent un PASI 75, contre 4,9 % sous placebo (n=324 patients)

et 44 % sous étanercept (n=323 patients). Par ailleurs, 62,5 % des patients

présentent une réponse IGA 0/1, contre 2,8 % dans le groupe placebo et 27,2 %

sous ®tanercept. Ces donn®es confirment non
par rapport au placebo, mais également sa performance supérieure a un traitement

biologique de référence. (1571 159)
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Semaine 12

Placebo 150 mg 300 mg Etanercept
Nombre de 324 327 323 323
patients
Réponse 49 266 296 226
PASI 50, n (15,1%) (813%) (91.6%) (70,0 %)
(%)
Réponse 16 219 249 142
PASI75.n (4.9 %) (67.0%) (77.1%) (44,0 %)
(%l) * ¥ %k
Réponse 5 137 175 67
PASI 90, n (1.5 %) (419%) (542%) (20,7 %)
(%)
Réponse 0(0 %) 47 78 14 (43 %)
PASI 100, n (144%) (24,1 %)
(%)
Réponse IGA 9 167 202 88
{version (2.8 %) (51.1%) (625%) (272%)
2011) de type s cby o

« blanchi »
ou « presque
blanchi », n
(%)

Tableau 13 : Résumé des réponses cliniques obtenues dans| 6 ® tFIXTURE sur le

psoriasis. (157)

La cohérence des résultats entre les criteres PASI et IGA renforce la validité clinique

de | 6ef f et observ®,

lésions psoriasiques (voir figure 33).

tradui

sant

une

am®el

Figure 33 : Amélioration clinique du psoriasis apres 8 semaines sous sécukinumab.

(160)
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4.2 Ixékizumab :

Loi xeki zumab (TALTZE) est un anticorJ¥A monoc
Il est indiqué dans le psoriasis, le rhumatisme psoriasique et certaines
spondyl oarthrites. Chest un m®di cament d o e
biosimilaire et dont la prescription fait appel aux spécialistes en dermatologie, en

rhumatologie, en médecine interne et en pédiatrie. (161,162)

a. Posologie :

La posologie commence par une dose initiale de 160 mg, suivie de 80 mg toutes les
2 semaines pendant 3 moi s, puis tous | es m
| 6enfant ~° ©partir de 6 ans, |l a posol ogie esi
compris entre 25 et 50 kg, le traitement débute par une dose initiale de 80 mg, suivie
doune dose dbéentretien de 40 -xgladaidDhkg, mestr ®e
dose de charge de 160 mg est administr ®e, p u

80 mg tous les mois. Le traitement est poursuivi selon la réponse clinique. (161,162)
b. Efficacité :

Léefficacit® de | 6i x®ki zumab dans | e psori a
démontrée par les essais de phase lll UNCOVER-1, UNCOVER-2 et UNCOVER-3,

comme décrit dans le RCP et la littérature scientifigue. Dans ces essais, le critére
principal doefficacit® 7®qiang aponse sPGAO/1Kbatt ei |
blanchi » ou « minime » a la semaine 12 par rapport au placebo ou a un comparateur

actif (étanercept). (161,163)
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Nombre de patients (%)
Critéres
d’évaluation Ixékizumah Ixékizumab
Placebo ) "

N = 431) 80 mg 1x/4 sem. 80 mg 1x/2 sem.

( (N = 432) (N =433)
sPGA de O
‘:d‘zl":}“‘:“” ou 14 @2) 330 (76.4) 354 (B18)
{minimal)
sPGA de 0 .

i .1 a

(blanchi) 0 149 (34,5) 160 (37.0)
PASI 75 17(3.9) 357 (82,6)" 386 (89.1)°
PASI 90 2(0,5) 279 (64,6)* 307 (70.9)2
PASI 100 0 145 (33.6)" 153 (35.3)°
Diminution
du score [tch 58 (15,5) 305 (80,5)* 336 (85.9)°
NRS = 4°

Tableau 14 : Résultatsd 6 e f f &la semaine ® dans| 6 ® tUNGOY¥ER-1. (161)

Le tableau 14 ci-d e s su s , pr ®s entant l es r ®5 umbkttemt s de

01 X ® k Erzeffat) aubbout de 12 semaines
de traitement, entre 82,6 a 89,1 % des patients traités par ixékizumab (n=432 et 433

évidence une efficacité tres élevée de |

patients) atteignent une réponse PASI 75, contre seulement 3,9 % dans le groupe
placebo (n=431 patients). De maniere concordante, 6,4 a 81,8 % des patients
présentent un score sSPGA de 0 ou 1, correspondant a une peau blanchie ou presque
blanchie, contre 3,2 % sous placebo. (161,163)

Nombre de patients (%)
o s Etanercept
L Ixékizumab Ixékizumab
Critéres 50 mg deux
d’évaluation Placebo 80 mg 80 mg foi: ar
e (N =168) 1x/4 sem. 1x/2 sem. scnﬁar:;r
(N = 347) (N =2351) : c
(N = 358)
sPGA de 0
(blanchi) ou b b :
de 1 4(2.4) 253 (72.9)~ 292 (83.2) 129 (36.0)*
(minimal)
sPGA de D b b 5 e
(blanchi) 1 (0.6) 112 (32.3) 147 (41.9) 21 (5,9)
PASI TS 4(2.4) 269 (77.5)*° 315 (89.7)*° 149 (41.6)*
PASI 90 1 (0.6) 207 (59,7)*F 248 (70,7)F 67 (18,7)°
PASI 100 1 (0.6) 107 (30,8)*F 142 (40,5)*0 19 (5,3)
Diminution
du score itch 19 (14,1) 225 (76.8)*F 258 (85,1)%F 177 (537.8)*
NRS = 44

Tableau 15 : Résultatsd 6 e f f &la semadine 8 dans| 6 ® tUNGOYER-2.(161)
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A

Le tableau 15 ci-des sus, reprend | es r ®s 2| ibcuansunde | 6«
comparateur actif (étanercept). A la semaine 12, entre 77,5 a 89,7 % des patients
recevant | 6i x®ki zumab (n=347 et 35124p@mti ent :
sous placebo (n=168 patients) et 41,6 % sous étanercept (n=368 patients). Par

ailleurs, 72,9 a 88,2'% des patients sous ixékizumab obtiennent un score sPGA 0/1,

contre 2,49 dans le groupe placebo et 86/9% sous étanercept. Ces résultats
d®montrent non seul ement l a sup®riorit® de
mais également son efficacité supérieure a un traitement biologique de référence.

(161,162)

Les r®sultats 7 l ong ter me, semaiods,wanfirmentdes do
une efficacité soutenue et durable, avec des taux de réponses élevées chez la
majorité des patients sous traitement continu, indépendamment de certains facteurs

d®mographigues ou dbéant ®c®dents th®rapeutiqu

Ces donn®es ®tablissent | 6i xeki zumab comme
rapide dans le psoriasis en plagues modéré a sévere, associé a des améliorations

cliniques profondes et durables (voir figure 34). (161,163,164)

Psoriasis Lesions at Weeks 0, 2 and 6

Placebo, Baseline Placebo, Week 2 Plac Week 6

Ixekizumab 150 mg, Ixekizumab 150 mg, Ixekizumab 150 mg,
Baseline Week 2 Week 6

Krueger et al. Brit. J. Derm. FC-13. 2011; 165: 1157-1366.

Figure 34 : Amélioration clinique du psoriasis apres 6 semaines sous ixekizumab.
(165)
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4.3 Brodalumab

Le brodalumab (KYNTHEUM®), anticorps monoclonal dirigé contre le récepteur de
| 617 UL-17RA), est indiqué dans le psoriasis en plagues modéré a sévere.

Aucun biosimilaire nbéest disponible en
dont la prescription est encadrée (uniguement prescrit par un spécialiste en

dermatologie ou en médecine interne). (166,167)
a. Posologie :

La posologie consiste en une administration sous-cutanée de 210 mg aux semaines
0, 1 et 2, puis toutes les 2 semaines. Le traitement est poursuivi a long terme aprés

évaluation réguliere. (166,167)
b. Efficacité :

Loéef fi t ® du

par des essais phares de phase Il

brodal
tels que AMAGINE-1, AMAGINE-2 et
AMAGINE-3, rapportés dans le RCP et la littérature spécialisée. Dans ces études,
doéef fi t ® i
» OU « minime » a la semaine 12 par rapport au placebo ou a un comparateur actif
(ustékinumab). (166,168)

caci umab dans | e

|l es crit res caci ncl uai ent [

AMAGINE-1 AMAGINE-2 et AMAGINE-3
Placebo Brodalumab Placebo Brodalumab | Ustékinumab
210 mg 1x/2 210 mg 1x/2
sem. sem.

N randomisé 220 222 624 1236 613
IN-terminé semaine 12 209 212 601 1 205 594
Il phase d entretien 84 83 - 339 590
IN-terminé semaine 52 2 74 - 236 300
PASI
PAST score a Finclusion 19,7+ 7.7 19,4 £ 6.6 20,2 £ 8, 20,3+ 8,3 20,0+ 8.4
(moyenne = ET) R
PAST 75 semaine 12 (%) 3 83* 7 80* T0*
PAST 75 semaine 52 (%) 0 87* - 65 48
sPGA (%)
sPGA 0 ou | semaine 12 1 76* A 70* 59*
sPGA 0 ou | semaine 52 0 83* - 65 45

Tableau 16 : Présentation des résultatsd 6 e f f des étudestAMAGINE-1,

AMAGINE-2 et AMAGINE-3. (166)
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Les résultats du tableau 16 ci-dessus mettenten ®vi dence braga@umébi caci t ¢
Dans | 6®t udZ¥ 83RAAsHAtIBNES traités par brodalumab (n=212 patients)

atteignent un PASI 75 au bout de 12 semaines de traitement, contre seulement 3 %

sous placebo (n=209 patients). Cette supériorité est également observée dans les

études AMAGINE-2 et -3, ou 86 % des patients sous brodalumab (n=1205 patients)

atteignent un PASI 75, contre 7 % (n=601 patients) dans le groupe placebo et 70 %

sous ustékinumab (n=594 patients).

Lé®valuation gl obal e par | e scor e SPGA cor
AMAGINE-1, 76 % des patients présentent un score sPGA 0/1 sous brodalumab

contre 1'% sous placebo, tandis que dans les études AMAGINE-2 et -3, cette

proportion atteint 799 sous brodalumab, versus 9% sous placebo et 58'% sous

ust ®ki numab. Léensemble de ces donn®es soulii
seulement par rapport au placebo, mais également vis-a-v i s de  Gust ®k i |
tradui sant une efficacit® clinique i mportant

Les donn®es de sui v semaineodordiimen®la duralslitg weé ces 5 2
r®ponses, ai nsi gudune am®liorati6®® desonstan
patients sous brodalumab (n=236 patients) maintiennent un PASI 75 contre 48 %

sous ustékinumab (n=300 patients). De maniére concordante, une réponse sPGA 0/1

est observée chez 65 9% des patients sous brodalumab versus 45794 sous

ust ®Kki numab. Ces r®sultats soutiennent | dut
thérapeutique efficace pour les patients adultes atteints de psoriasis modéré a

sévere (voir figure 35). (166,168)

Figure 35 : Amélioration clinique du psoriasis aprés 16 semaines sous brodalumab.
(169)
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4.4 Bimékizumab :

Le bimékizumab, commercialisé sous le nom de BIMZELX®, est un anticorps
monoclonal humanisé qui inhibe simultanément les cytokines IL-17A et IL-17F,
permettant une inhibition plus compléte de la voie IL-17, contribuant & une réduction
rapide et marqu®e de | 6infl ammation cutan®e.

I ndiqu® dans | e traitement du psoriasis en
nécessitant un traitement systémique, il a également démontré son efficacité dans
doautres mal adies i1 nflammatoires chroniques
la spondylarthrite axiale. Sa prescription initiale est réservée aux spécialistes,

not amment der mat ol ogues et rhumatol ogues,
médicaments biologiques nécessitant une surveillance réguliere. Le renouvellement

peut °tre assur® par tout m®decin confor m®me
r®®val uation sp®ciali s®e p®riodique afin doece
(170,171)

a. Posologie :

La posologie repose sur une administration sous-cutanée de 320 mg toutes les 4
semaines jusquo” |l a semaine 16, suivie doun
intervalle de 4 semaines peut étre maintenu dans certains cas, et le traitement est

poursuivi a long terme selon la réponse. (170,171)
b. Efficacité :

Léefficacit® du bi mekizumab dans | e psorias
démontrée par des essais de phase lll tels que BE VIVID, BE READY et BE SURE,

comme décrit dans le RCP et les publications cliniques spécialisées. Dans ces

études, | 6 ®v al dead tbied nf repoaadt isur @ 6 at tdesi seuilee de réponse

PASI 90 et IGA 0/1 « blanchi » ou « minime » a la semaine 16 au placebo et a des
comparateurs actifs (Il O6ustekinumab dans BE V
(170i 172)

Dans les essais du bimekizumab, les comparateurs ustekinumab et adalimumab ont
été sélectionnés car ils représentent deux standards thérapeutiques
complémentaires du psoriasis modéré a sévére : ustekinumab comme biothérapie

anti-1L12/23 de référence de deuxiéme génération, caractérisée par une efficacité
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durabl e et un sch®ma dobéadministrat-TNd-rde espac
référence largement utilisé en pratigue clinique avec des données robustes

doef fi t® et de
do®val uer | e bi

face a une biothérapie anti-TNF de premiére intention, offrant une appréciation large

caci t ol ®r ance. Loutilisation

meki zumab -~ |l a fois face ° un

et discriminante de sa supériorité clinique au sein de différentes générations de

traltements.
BE VIVID BE READY BE SURE
Placebo Bimekizumab Ustékinumab | Placebo Bimekizumab | Bimekizumab Adalimumab
320 mg /4 sem. 320 mg /4 320 mg /4 sem.
(N =83) (N =321) (N =163) (N = 86) sem. (N =319) (N =159)
(N =349)
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
n (%)
PASI 100
Semaine 16 0 (0,0) 188 (58.,6)" 34 (20,9) 1(1,2) 238 (68,2)" 194 (60,8)" 38 (23,9)
PASI 90
Semaine 16 4 (4,8 273 (85,0)*° 81 (49.7) 1(1,2) 317 (90.8)* 275 (86,2)" 75 (47,2)
PASI 75
Semaine 4 2(2,4) 247 (76,9)*° 25 (15,3) 1(1,2) 265 (75,9)* 244 (76,5)* 50 (31,4)
Semaine 16 6 (7,2) 296 (92,2) 119 (73,0) 2 (2,3) 333 (95,4) 295 (92,5) 110 (69.,2)
IGAO
Semaine 16 0 (0,0) 188 (58,6)* 36 (22,1) 1(1,2) 243 (69,6)° 197 (61,8) 39 (24,5)
IGA 0/1
Semaine 16 148 270 (84,1)*" 87 [(63.4) 1(1.2) 32392.6) 272 (85,3)° 91 (67.2)

Tableau 17 : Résumé des réponses cliniques dans les études BE VIVID, BE READY
et BE SURE. (173)

Les résultats du tableau 17 ci-kdessus mettent en ®vidence |

bimekizumab dans les études BE VIVID, BE READY et BE SURE, en particulier sur

les criteres exigeants de réponse cutanée a la semaine 16.

Dans | 6®t ud& %BlEs patients ltrédés par bimekizumab (n=321 patients)

atteignent un PASI 90, contre seulement 4,8 % sous placebo (n=83 patients) et 49,7

% sous ustékinumab (n=163 patients).

Cette tendance se confirme dans les études BE READY et BE SURE, ou les taux de

PASI 90 atteignent respectivement 90,8 % et 86,2 % sous bimekizumab (n=349 et

319 patients), contre 1,2 % et 47,2 % dans les groupes placebo (n=86 patients) et

adalimumab (n=159 patients).
Parallelement, | 6 ® v a |seiam leiscmne IGA 0/1 a la semaine 16 montre que 84,1

% des patients dans BE VIVID atteignent une peau blanchie ou presque blanchie

sous bimekizumab, contre 4,8 % sous placebo et 53,4 % sous ustékinumab.
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Des résultats comparables sont observés dans BE READY et BE SURE, avec des
taux respectifs de 92,6/% et 85,3 % sous bimekizumab, versus 1,2 % sous placebo
et 57,2 % sous adalimumab. (171,173,174)

Les données a long terme démontrent également que ces réponses sont maintenues
avec un traitement continu, avec des preuves de durabilité des effets thérapeutiques

jusqubdédau moins 48 semaines de traitement. (1

Ces résultats soutiennent que le bimekizumab représente une option thérapeutique
hautement efficace et durable dans le traitement du psoriasis en plaques modéré a
sévere (voir figure 36), avec des réponses cliniques substantielles mesurées par les
scores PASI et des évaluations globales de la sévérité esthétique et
symptomatique. (171,173,174)

PASI 31.6; BSA 61%

Patient treated with bimekizumab. Courtesy of UCB, Inc.

Figure 36 : Amélioration cliniqgue du psoriasis apres 16 semaines sous bimekizumab.
(175)
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VI. Réle du pharmacien al 6 of f:i ci ne

A. Dépistage, orientation et aide au diagnostic précoce :

Comme vu précédemment, le psoriasis constitue une dermatose inflammatoire
chronique affectant approximativement 2 a 3 % de la population adulte. Cette
pathologie se distingue par une évolution marquée par des poussées récidivantes et

un impact notable sur la qualité de vie des individus atteints. (1767 178)

Malgré sa fréquence, cette pathologie demeure encore insuffisamment
diagnostiquée, en particulier dans ses formes initiales ou peu étendues, ce qui peut

entrainer un retard significatif dans la prise en charge. Ce retard diagnostique est

doaut ant pl us probl ®mati que gue | e psori as
comorbidit®s syst ®mi ques, not amment door dr e
rhumatologique. (1781 180)

Par mi ces complications, |l e rhumati sme psor

patients présentant une atteinte cutanée. Cette maladie est tres souvent

di agnostiqu®e tardivement, alors quodédun retar
des | ®si ons articulaires i rr®versibles ains
Ai nsi , | 6i denti fication pr®coce des mani fest

un enjeu majeur en santé publique. (181,182)

Dans ce contexte, |l e pharmacien doofficine

professionnel de santé de premier recours, du fait de son accessibilité et de la

fr®quence des sollicitations dont i fait I
doentr ®e courant pour | es patients consultar
not amment dans |l e cadre de demandes ddéaut o

squameuses, une desquamation persistante ou un prurit récurrent. (180,183)

Grace a ses compétences en dermatologie et sans se substituer au diagnostic
médical, le pharmacien est en mesure de suspecter un psoriasis devant des lésions
typiques, caractérisées par des plaques érythémato-squameuses bien limitées,
souvent sym®triques, |l ocali s®es pr ®f ®rent i el
chevelu ou la région lombo-sacr ®e . Léatteinte du cuir C
confondue avec une dermatite séborrhéique, constitue une situation particulierement
propice au d®pistage en officine. Par aill e

telles que | e piguetage, | 6onycholyse ou une
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la suspicion diagnostique et suggérer un risque accru de rhumatisme psoriasique.
(178,180,184)

Le phar maci en est ®gal ement en mesur e doi
ddaut om®di cati on, not amment l or s dout il i s

déoanti fongiqgues ou de dermocorticopudes faibl

pathologie inflammatoire chronique sous-j acent e. Lédanal yse de
m®di cament eux appara’t ai nsi cC omme un out i
t h®r apeutique et pr®venir | 6utilisation inap
Ai nsi , en favorisant une consultation pr ®coc
r®duction du d®I ai di agnostique, ~ |l o6instaur
pr®vention des complications articulaires et

dans une approche coordonnée du parcours de soins et dans la prise en charge
globale des maladies chroniques. (180,183)
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B. Optimisation del 6 o b s e rthérapeutique : explications et conseils :
1. Expliquer la maladie :

Le patient doit acquérir une connaissance claire et une compréhension adéquate des
éléments fondamentaux de la maladie ainsi que de ses mécanismes

physiopathologiques, afin de favoriser une meilleure adaptation a la pathologie et

déopti miser sa prise en charge au quotidier

dermatose repose sur un renouvellement épidermique anormalement accéléré,
associant une hyperprolifération de cellules appelées kératinocytes a un défaut de

différenciation terminale.

Il convient également de préciser que les l|ésions psoriasigues ne sont pas

contagieuses et traduisent un processus inflammatoire local persistant, expliquant a

|l a fois | 6alt®ration cutan®e et |l e caract r e

doit comprendre que le psoriasis peut apparaitre a tout age et évolue selon un mode

fluctuant, alternant des phases de poussées et de rémissions, ces derniéres étant le

pl us souvent temporaires malgr® | 6absience d

187)

Il parait pertinent aussi de souligner que le psoriasis est une affection multifactorielle
a forte composante génétique, impliquant une susceptibilité individuelle pouvant
soexprimer sous | 6influence de facteur
transmission ne soit pas systématique, le risque de survenue est significativement

augmenté chez les apparentés de premier degré. (180,186)

La compréhension des facteurs aggravants, en particulier les traumatismes cutanés,
est primordiale. Le phénoméne de Koebner, induit par des microtraumatismes tels
gue | e grattage ou | 6arrachement des

r®acti vation des | ®si ons. Bien que | e
vital, son impact sur la qualité de vie peut étre considérable, en raison notamment de

son retentissement esthétique, fonctionnel et psychosocial. (179,186)

Le pharmacien doit également informer le patient que le psoriasis peut
s'accompagner d'une atteinte articulaire inflammatoire, le rhumatisme psoriasique. I
est important de lui expliquer qu'une douleur articulaire, une raideur matinale
prolongée ou un gonflement des doigts ne sont pas anodins et doivent motiver une

consultation médicale rapide, le délai diagnostique moyen étant d'un an selon I'étude
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de Haroon et al. (2015), alors qu'un retard supérieur a 6 mois est associé a des

lésions articulaires irréversibles. (181,182)

Enfin, l'adoption de mesures hygiéno-diététiques adaptées doit étre encouragée,
incluant une hydratation cutanée réguliere, une gestion du stress, ainsi qu'une
exposition solaire modérée accompagnée d'une photoprotection adéquate, tout en
sensibilisant le patient a l'importance d'éviter le grattage, de ne pas interrompre
prématurément les traitements et de limiter la consommation de tabac et d'alcool,
ces facteurs étant susceptibles d'exacerber la maladie et de compromettre I'efficacité
thérapeutique. (176,178,180)

Afin de favoriser une meilleure compréhension de la maladie par le patient, le
phar macien doéofficine peut recourir
des affiches explicatives, qui sont souvent percus comme plus clairs et facilement

assimilables par le public (voir la figure 37 ci-dessous).
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MIEUX COMPR DRE LE PSORIASIS

Affection auto-immune inflammatoi
contagieuse de la peau.

Trouble du systéeme Héreédité ou Production défaillante
immunitaire génétique de la protéine SRF
( Facteurs déclenchant (facteurs aggravant) )

~—"

@

Angine Climat froid Prise de certains médicaments
(p- ex. lithium, antipaludiques,
béta-bloquants, interféron)

Traumatisme dans la vie (ex. Problémes Exceés de Facteurs
déceés, licenciement,...) psychiques poids, obésité hormonaux

O

Consommation d’alcool Coup de soleil

C Dans 80 a4 90% des cas )

Psoriasis en plaques Psoriasis en goutte Psoriasis du cuir chevelu

®

Plaques rouges (disposées Plaques disposées en Plaques rouges sur
en foyers circulaires ou foyers en forme de gouttes le cuir chevelu
ovales)

Localisation
Coudes, genoux, articulations, dos, cuir chevelu, ongles
Cas graves : sur tout le corps

Voie topique (ex. créme) b )
Corticoides Dérivés ou analogues Tazaroténe (Tazorac®et
(dermocorticoides) de la vitamine D3 génériques)
L Psoriasis modéré a sévére (voie orale) i

(W © &
PUVAthérapie Immunosuppresseurs Méthotrexate Ciclosporine Biothérapeutiques
(une photothérapie)

e

@
®

Modulateurs des Anticorps Aprémilast (Otezla®), un Acitrétine
lymphocytes T monoclonaux inhibiteur de la (Neotigason®),
phosphodiestérase de un dérivé de la

type 4 (PDE4) vitamine A

Traitements alternatifs

®

Faire des Consommer Prendre des Prendre des Cataplasme
thermes des oméga-3 bains au soufre  bains d’eau salée de curcuma
Prendre des Prendre des Remeédes a base Gel d'aloe vera
médicaments médicaments (vitamine de lécithine
a base de zinc C ou vitamine E) marine

Bons conseils

S &

S’'exposer Eviter une Manger Essayer de
au soleil peau séche sainement perdre du poids
Copyright Creapharma 2022 2 B 2 psoriasis. htm PN-PSOR-V-1-0

Figure 37 : Comprendre le psoriasis : causes, symptomes et traitements. (188)
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2. Conseils sur | 6 u sdegmédicaments par voie locale :

Le traitement local constitue la base de la prise en charge des formes légeres a

mod®r ®es de psoriasi s, en particulier | orsqgt
principal ement sur | o6utilisation de DCO, doa
dans certaines situations, de k®ratolytiques

sur des fiches simplifiées destinées aux patients afin de faciliter la compréhension et

le bon usage de ces traitements, comme illustré dans la figure 38.

Les traitements locaux du psoriasis \&\%

Hydratants : émollients et céramides Kératolytiques : acide salicylique’, urée®

=P Existe aussi sous forme de nettoyants adaptés Mode d’action : Diminuent les squames (les peaux mortes)

Utilisation : Tous les jours, sur tout le corps, en plus des
- autres traitements
7 Hydratation aprés s'étre lavé, sur une peau
humide

Mode d’action : Hydratent et assouplissent la peau . N . . -
Utilisation : Appliquer1a 2 fois par jour sur les lésions

jusqu'a élimination des squames
Ne pas couvrir sauf avis contraire du médecin

2/\\ se laver les mains aprés application {g‘g

o & . & e est important
Anti-inflammatoires locaux: dermocortlcmdes*
~

(Plusieurs

« Trés puissants : bétaméthasone (dipropionate), clobétasol?

« Puissants : bétaméthasone (valérate)?, hydrocortisone
(butyrate)?, mométasone®

Analogues de la vitamine D : calcipotriol®, tacalcitol®

Mode d’action : Diminuent le renouvellement excessif de la

« Peu puissant: hydrocortisone (acétate)®
Mode d’action : Diminuent I'inflammation des lésions

Utilisation : Appliquer 1a 2 fois par jour sur les Iésions, le

peau

Utilisation : Appliquer sur les Iésions 1 fois par jour, le soir
de préférence

soir de préférence, sur une peau propre

2 . Py . . e
Z/\\ Se laver les mains aprés application ig%
Ne pas couvrir sauf avis contraire du médecin -

®

I\~ = = 2 2 —
® Z/\'\; Se laver les mains avant et aprés application 7@%

. o . eas a1 G\
Eviter 'exposition au soleil ) *pour plus d'informations, voir fiches détaillées

CLARELUX®?, CLOBEX® 2, DERMOVATE® 2, DIPROSONE" ', BETNELAN V° %, ELOCOM"®,
LOCOID® 4, PANNOCORT® ¢

CURATODERM®*

Psoriasis peu étendu a modéré —-’ Momthérnple"f-

70 a 80% des
patients sont
soignés avec ces
traitements

——=p Associations : 1 DIPROSALIC®
148 ¥ CRYSALIS®, DOVOBET®, ENSTILUM®, XAMIOL®

si psoriasis plus sévére —==3 Association avec photothérapie ou traitements systémiques

Réalisée par Manon Lardinois, étudiante en pharmacie, dans le cadre d'un stage a I'Université de Liege

Figure 38 : Les traitements locaux du psoriasis. (189)

Source : CBiP

Comme expliqué précédemment, lesDCOd éacti vi t ® v ateitraitbrle® const
de premiére intention des poussées de psoriasis, permettant une réduction rapide de

l 6i nfl ammati on et de |1 6®ryth me. Leur util]
i miter | e risque déeffets i nd®sirabl es,
prolongées sur les zones sensibles telles que le visage ou les plis, et en privilégiant

des schémas thérapeutiques intermittents (voir annexe 4), permettant un bon

équilibre entre efficacité et tolérance. Les analogues de la vitamine D, tels que le

calcipotriol, agissent sur la prolifération kératinocytaire et sont frequemment utilisés

en association avec |l es corticopdes (voir

thérapeutique et de réduire les rechutes. (184,190,191)
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En pratiqgue officinale, plusieurs conseils doivent étre délivrés : appliquer les

traitements sur une peau propre et séche, respecter les quantités prescrites par

exemple via la régle de l'unité phalangette pour les DCO, c'est-a-dire la quantité

déposée de I'extrémité du tube jusqu'a la premiére articulation de l'index, permettant

de couvrir environ 2 mains d'adulte (voir figure 39), espacer les applications selon les
recommandati ons m®dical es, et ®viter l 6arr °
ph®nom nes de rebond. 1 est ®galement i mpor
n®cessaire avan effet$ (Soaven @usieuts semaineslasi n doam®l i o
| 6observance. (178, 180)

=

A

Figure 39 : Représentation de | 6 u phalan@ette (Fingertip Unit) pour le dosage des

dermocorticoides. (192)

Enfin, | 6adaptation gal ®ni que joue wun r1t]e
traitement : les pommades sont a privilégier pour les lésions séches et épaisses,

tandis que les lotions ou mousses sont mieux adaptées aux zones pileuses telles

gue | e cuir chevel u. Le phar maci en doof
| 6accompagnement du patient en personnal i se
erreurs doéutilisation et en favorisant une

traitements topiques. (190,191)
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3. Conseils sur | 6 u sdegmédicaments par voie générale :

Loaccompagnement des traitements syst®mique
partie sur |l e rt*le ®ducatif du pharmacien ¢
en apportant des explications sur les modalités de prise, la conduite a tenir en cas

déoubl i, ai nsi gue sur l a surveillance des

incluant les recommandations vaccinales. (178,193,194)

Le MTX, de par son schéma posologique particulier, illustre parfaitement| 6 i mpor t an c ¢
du rtl e ®ducatif du phar maci en doéofficine
nécessite une information claire, répétée et adaptée afin de prévenir les erreurs
iatrogénes. Dans ce contexte, le recours a des fiches récapitulatives destinées aux
patients peut contribuer a faciliter la compréhension du traitement et a améliorer

f

| 6observance th®rapeutique (voir igure 40)

07

ERREUR DE RYTHME D'’ADMINISTRATION
DU METHOTREXATE PAR VOIE ORALE OU SC
(HORS CANCEROLOGIE)

o

DOSE MAX = 0,3 mg/kg/semaine
(en régle géenérale dose maximale = 25 mg/semaine)
un jour donné.

Vérifier systématiquement le jour de la derniére prise
lors de 'administration.

Si prescription quotidienne de méthotrexate oral ou
SC contacter le médecin prescripteur ou la pharmacie
pour confirmation.

= Ne pas prendre de dose supplémentaire ni doubler la
prise suivante.

= Prendre la dose prévue le jour suivant et décaler les
prises ultérieures d'une journée.

= Noter cet oubli dans le carnet de suivi.

> SIGNES CLINIQUES D'UN SURDOSAGE :

= Fiévre, ulcerations buccales, troubles digestifs, troubles res-

iratoires, infection, anomalie de La NFS, cytolyse hepatique

- Si toux, dyspnéee, fievre : penser a une pneumopathie d’hy-
persensibilité au MTX

> CONDUITE A TENIR EN CAS DE SURDOSAGE :

arrét temporaire ou définitif du méthotrexate (selon Ueffet
indésirable)

= Avis spécialise

= Dosage de la méthotrexatémie

« ANTIDOTE = ACIDE FOLINIQUE IV

= Hyperhydratation alcaline

= Hémodialyse haut débit et hémoperfusion

Figure 40 : Erreur de rythme d 6 a d mi n idg MTiX apréveation et conduite en cas

de surdosage. (195)
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Par aill eurs, | e phar maci en doi t i mp®r at i

m®di cament l e jour de prise ainsi gue

formulées explicitement (par exemple : « Prendre 1 cp chaque lundi »).

En cas de fractionnement, la dose hebdomadaire doit étre répartie en plusieurs
prises le méme jour. Une vigilance accrue est requise concernant le risque de
surdosage, potentiellement grave en cas de prise quotidienne accidentelle, justifiant

une sensibilisation du patient et de son entourage. (194,196)

Pour les patients atteints de rhumatisme psoriasique, le pharmacien rappellera
également les précautions propres aux AINS, fréquemment utilisés en premiere
intention pour soulager les symptdmes articulaires : nécessité de les prendre au
cours des repas, risques gastro-intestinaux et cardiovasculaires, et contre-indication

a l'automédication en cas de traitement concomitant par méthotrexate. (182,199)

Ainsi, en favorisant une utilisation appropriée des traitements systémiques et en
renfor-ant | 6®ducation du patient, | e
de la prise en charge du psoriasis et a la coordination du parcours de soins.
(193,197,198)
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4. Conseils sur | 6 u sdegmédicaments biologiques

Comme évoqué plus haut, les biothérapies ont profondément modifié la prise en

charge du psoriasis modéré a sévere, en ciblant spécifiquement certaines voies
immunitaires impliquées dans la physiopathologie de la maladie. Ces traitements

sont indi qu®s en cas d o6 ®c hec-ndicatod i aux ol ®r a |
thérapeutiques systémiques conventionnelles, et nécessitent une information

ri goureuse du patient guant " l eur s modal i
(197,199,200)

Les sites d'injections sous-cutanées

|
™
Arriére des bras
Abdomen o
' Haut des fesses
\Y4
Cuisses \ﬁ\/

Vue de face Vue de dos

Copyright © 2023 reussistonifsi.fr &J

Figure 41 : Les sitesd 6 i n | sousicutanés. (201)

Lors de | a dispensation, |l e pharmacien doi:
techniques d édutanges ert padiculier sl cheix des sites d'injection

(abdomen, cuisse, bras) représentés sur la figure 41 ci-dessus, en précisant q u it |

|l es alterner pour chaque administration et
r®gi on en respectant au moins un ®cart dbéun
limiter les réactions locales. Pour cela, le patient peut avoir recours a un carnet de

suivi pour tracer les zones utilisées. (201)

I convient aussi déexpl i gu e r-cutanéemaver nla r ®al
technique du pli cutané (voir figure 42), qui consiste a pincer la peau entre pouce et

index en soulevant seul ement |l a peau et | 0
muscle. (201)
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—~, A éviter : pincer trop profondément
et soulever le muscle

vé A faire : pincer la peau et 'hypoderme entre
le pouce et l'index pour écarter le muscle.

o

Figure 42 : Mode d 6 e mdu plbadutané lors d 6 uinjextion sous-cutanée. (201)

Il est important égalementd 6 i n f le patest sur les conditions de conservation des
médicaments biologiques (chaine du froid entre 2 et 8 °C, ne pas congeler). En effet,
il est recommandé de transporter ces médicaments dans un sac isotherme, tout en
i mi tant l a dur®e du transport et de | es c
évitant la porte et le fond). En cas de doute sur la rupture de la chaine du froid, le
médicament ne doit pas étre utilisé et le patient doit demander conseil & son
pharmacien et/ou médecin. Il est aussi nécessaire de ramener le médicament a
température ambiante en le sortant 15 minutes environ avant injection.
(194,197,200, 202) Lbéannexe 6 pr®sente un exe

remettre au patient ° | 6officine afin doéopt.i

Les schémas posologiques spécifigues doivent étre clairement expliqués afin

débassurer une bonne observance. Par exempl e
déinduction suivie dbébun traitement dobéentret.i
comporte une dose initiale major®e avant un

semaines.

Léustekinumahb s e di stingue par un sch®ma [
trimestrielles apr s une phase initiale. LOi

en milieu hospitalier, nécessite également une information sur le calendrier des

perfusions et | e d®I ai doefficacit® clinique
En raison du risque infectieux |i® © | 6i mmun
| 6i mportance doébune consultation m®dicale rap

doinfection et d®conseiller |l e recours °~ | 6 a
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Enfin, certaines situations particulieres, telles que les vaccinations, les interventions

chirurgicales ou les voyages, peuvent nécessiter des adaptations thérapeutiques.

L6oinformation du patient et | a coordination
sont donc essentielles pour garantir | a s®c
r®gul i er per met do®valuer | a tol ®r ance, I

indispensables a une prise en charge optimale. (196,200)

5. Renseignements sur les produits de parapharmacie

Dans la prise en charge du psoriasis, les soins de parapharmacie jouent un role

essentiel pour maintenir la fonction barriere, réduire la sécheresse et limiter le prurit.

1 est recommand® dobéappliquer un nettoyant
s®cher | a peau en tapotant d®l icatement avan

au moins deux fois par jour, de préférence sur une peau légérement humide aprées

une douche ti de de courte dur ®e. Les ager
salicylique ou | 6ur®e “ concentration adapt G
sur | es pl aques ®pai sses afin de facilite

pénétration des traitements topiques. Cette routine doit étre poursuivie méme en
p®riode de r®mi ssi on pour pr ®venir | es re
thérapeutique global, en complément des traitements médicamenteux spécifiques

comme les dermocorticoides ou les analogues de vitamine D. (203)

a. Produits d 6 hy g iet de eettoyage adaptés au psoriasis

Le phar maci en doofficine accompagne | e pat
déhygi ne cut an®e appropri ®e s, vi sant "’ p

épidermique et a limiter les phénomeénes irritatifs.

En effet, l Gutilisation de produits netto

hydrolipidique, aggravant la sécheresse cutanée et le prurit. (204,205)

Sur | e march® fran-ais, on trouve un vaste
creme lavante Lipikar® Syndet AP+ (La Roche-Posay), le pain dermatologique au lait

d 6 a v o i-Demna),(EAomega® Gel moussant (A-Derma) ou Ictyane® Créme de

douche (Ducray). (206,207)
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Pour les peaux a tendance psoriasique, des nettoyants spécifiques comme Kertyol
PSO Gel nettoyant (Ducray) et Psoriane® Gel nettoyant (Noreva) réduisent les

squames et la rougeur tout en respectant la fragilité cutanée. (205,206,208)

Pour le cuir chevelu, il existe des shampoings traitants comme Nodé K® (Bioderma),
Kertyol PSO® (Ducray) ou Kerium® DS (La Roche-Po s ay) qgui facilitent
des squames et diminuent le prurit. Aprés amélioration, un shampoing doux est

recommand® pour | 6entretien. (205, 206)
b. Soins hydratants et émollients recommandés

Les soins émollients sont trés importants dans la prise en charge du psoriasis car ils
am®Il i orent | 6hydratation de | a peau, renfor

desquamation et le prurit. (204,205)

Parmi les produits disponibles en France, PSORIlys® Baume émollient (Lysaskin)
contient de | 6ur®e ° 10 %, de |l a glyc®rine,
karité, huile de jojoba), améliorant confort et souplesse cutanée. La gamme

Psoriane® (Noreva) propose une créme visage enrichie en AHA et bisabolol pour les

zones faci al ement atteintes, augment ant (I
(205,208,209)

L6app!l quotidiennesur peau propre et légérement humide, de préférence aprés
|l a douche, opti mi se | 6ef fet barri re et r @

sécheresse. (205)
c. Agents kératolytiques disponible en officine

Les agent s k®r atolytiques favori sent | 6 ®I i

pénétration des soins topiques, améliorant confort et apparence des plaques.

lls sont principalement utilisés en complément des traitements locaux, notamment en

présence de lésions épaisses et hyperkératosiques. (204,205,210)

Parmi ces agents,ont r o u v e sdlidyligue,utli®® a des concentrations variant de

2 7 10 % selon | 6®tendue et | 6anciennet® des
étant réservées aux zones localisées épaisses, O3 % sur les grandes surfaces et 1

% chez| 6 e nafinadalimiter! 6 a b s erqutanée. (205,211)
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De plus, son usage doit étre évité sur muqueuses, au niveau des yeux et sous
occlusion. Lour®e (O 10 %) est ®gal ement eff
et kératolytique. (204,205)

Certains produits combinent plusieurs agents, comme PSORIlys® émollient,
Psorisdin® émollient (ISDIN) ou encore Kératosane 30 (URIAGE). (209,211,212)

Les formulations plus concentrées doivent étre utilisées sous supervision
pharmaceutique ou médicale pour limiter les irritations, en particulier sur les zones
sensibles. (210)

6. Renseignements sur les cures thermales :

Les cures thermales constituent une modalité thérapeutigue complémentaire bien
établie dans le cadre de certaines affections chroniques, notamment les dermatoses
récidivantes comme le psoriasis. EI | es reposent sur | Guti |l i s:
spécifiques, dont la composition minérale et oligo-élémentaire est associée a des
techniques hydrothérapiques codifiées visant a soulager les manifestations cutanées,
diminuer la symptomatologie subjective et améliorer la qualité de vie des patients

concernés. (213)

En France, les cures thermales conventionnées sont réalisées dans des

®t abli ssements thermaux agr ®®s par | 6Assurar
préalable et dans le respect des orientations thérapeutiques définies par les autorités

sanitaires. La dermatologie figure parmi les indications reconnues figurant sur la liste

des affections ouvrant droit a remboursement si la cure est correctement motivée et
documentée. (214,216)

La dur ®e standard doéune cure thermale conven
effectifs, généralement organisés selon un schéma de soins quotidien sur six jours

par semaine.

Ces interventions comprennent des bains thermaux, des douches pénétrantes, des
pulvérisations de jets et des séances de massages hydrothérapiques, le tout encadré

par du personnel formé et une surveillance médicale réguliére. (213)

Des programmes compl ®ment aires déo®ducation
étre proposeés dans certaines stations afinder e nf or c er dupaantdansla mi e

gestion de sa maladie chronique. Des activités physiques encadrées et une réduction
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du stress quotidien contribuent positivement au bien-étre global, un paramétre
pertinent dans la gestion psychosociale de maladies inflammatoires cutanées telles

que le psoriasis. (213)

Doun point de vue physiologique, | 6exposi ti
eaux thermales riches en minéraux et oligo-€léments est associée a des effets
antiprurigineux, anti-inflammatoires, apaisants et cicatrisants, qui favorisent
| 6hydratation de | 06®pi der me et l a restaur af

| 6i nfl ammati on chronique. (216, 217)

Les mécanismes impliquent notamment une modulation des biomarqueurs

i nfl ammatoires et du prurit, ai nsi gudune a
| 6i ssue des soins thermaux. (216)

L 6 ®t RBOEHERMES, un essai clinique multicentriqgue randomisé mené en France,

a ®valu® de fa-on objective | 6i mpact ddéune

patients et certains sympt!mes du psoriasis
thermale de trois semaines, en complément des traitements usuels, améliore
significativement le score de qualité de vie spécifique a la dermatologie (Dermatology

Life Quality I ndex, DLQlI') et diminue | 6intert
analogique par rapport a un groupe témoin traité uniqguement par soins
conventionnel s. Ces b®n®f i ces se maintienne
confirmant l 6i nt ®r ° t de l 6i nt ®gr ati on de
thérapeutiques globales du psoriasis sans en remplacer les traitements

pharmacologiques classiques. (213)

Sur le plan financier en France, le remboursement des cures thermales
conventionn®es par | 6Assurance mal adi e I my
pr ®al abl e et une demande ddaccord de pri se

débassurance mal adie du patient (voir |l e form

En régle générale, une seule cure par année civile est prise en charge pour une

méme pathologie, sauf dans des situations médicales exceptionnelles. Le
remboursement est subordonné a plusieurs conditions : | 6affectidamsiladoi t
liste des orientations thérapeutiques (voir figure 43), la cure doit se dérouler dans un
établissement agréé (voir annexe 8), et la durée minimale de soins, fixée a 18 jours,

doit étre respectée. (214,215)
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Affections des muqueuses .
S Maladies du parodonte, mycoses buccales, etc.
bucco-linguales

Affections digestives Surpoids et obésité, troubles de la digestion, constipations sévéres, etc.
Affections psychosomatiques Anxiété, troubles du sommeil, dépression, etc.
Affections urinaires Infections urinaires récidivantes, prostatite récidivante, etc.
Dermatologie Eczéma, psoriasis, cicatrices hypertrophiques de brilures, etc.
Gynécologie Douleurs pelviennes
Maladies cardio-artérielles Hypertension artérielle, artérite des membres inférieurs, angor chronique, etc.
Neurologie Polynévrites, séquelle de zona, hémiplégie, maladie de Parkinson. névrite, etc.

Insuffisance veineuse, séquelle de phlébites, cicatrisation des ulcéres veineux,

Phlébologie s a s 5
diminution des lymphoedémes, etc.

Arthroses, lombalgies, sciatiques, douleurs dorsales post-opératoires, tendinites,

Rhumatologie h . ; y :
rhumatismes chroniques ou inflammatoires, etc.

Affections ORL (rhinites, otites, pharyngites ou sinusites), allergies (asthme, rhinites

Voies respiratoires - o :
allergiques, trachéites spasmodiques), etc.

Figure 43 : Liste des pathologies qui donnent droit & une cure thermale remboursée.
(218)

7. Orientation vers des associations

Au-dela de son rdle éducatif, le pharmacien peut orienter les patients vers des
associations spécialisées dédiées au psoriasis. Ces structures jouent un role
complémentaire indispensable en offrant un soutien psychosocial, des ressources
®ducatives et un accompagnement continu. P
Psoriasis cr ®®e en 1983 et reconnue doutili
| 6i nformation et au soutien des patients et
professionnel s de sant ® et du grand publ i c
recherche médicale et médico-sociale dans le domaine du psoriasis cutané et du

rhumatisme psoriasique. (219,220)

€ | 6®chell e europ®enne, d e s i EuRbpgeRr Federatom s t e | |
of Psoriasi s Associations jouent un rtl e
associations nationales, partageant des supports pédagogiques et menant des

campagnes doinformation et de sensibilisati

patients ° | 6®chelle continentale. (221)
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Léorientation des patients vers ces associa
forums s®curi s®s constitue un prolongement ¢
multidisciplinaire de la prise en charge du psoriasis. Ce volet psychosocial et éducatif
am®liore | a compr®hension de | a mal adi e, S
favorabl es ° l a sant® cutan®e et contribue
patients confrontés a une affection chronique visible et souvent stigmatisante. En ce

sens, |l e pharmacien doéofficine ne se | imite
mais devient un acteur clé de la coordination des soins et du soutien global du

patient. (222,223)
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C. Nouvelles missions et perspectives
1. Bilans partagés de médication (BPM) :

Les bilans partagés de médication (BPM) constituent une évolution majeure du réle
clinique du phar maci en doofficine. Il nscrit
phar macie doéofficine, |l e BPM sbdadresse aux
déoune ou de plusieurs pathologies chronique:
ou principes actifs prescrits pour une durée supérieure ou égale a 6 mois, visant a

optimiser la prise en charge des patients polymédiqués. (229,230)

Chez le patient psoriasique, souvent exposé a un arsenal thérapeutique complexe
associant traitements topiques, systémiques conventionnels et biothérapies, et
présentant fréquemment des comorbidités (syndrome métabolique, atteintes
cardiovasculaires ou rhumatologiques), le BPM permet une approche globale,

structurée et sécurisée du traitement. (231)

Dans ce contexte, le BPM représente une innovation qui dépasse la simple analyse

m®di camenteuse pour s6inscrire dans une | og
repose sur une analyse exhaustive des trait
des interactions médicamenteuses potentielles, notamment entre les biothérapies et

l es traitements concomitants. [ soéinscrit d
des prescriptions Il nappropri ®es ou redond
thérapeutigue dans une pathologie chronique marquée par des fluctuations

évolutives. (230,232)

Par ailleurs, il contribue a anticiper les risques iatrogenes, en particulier infectieux

sous biothérapie.

Afin de faciliter la compréhension du BPM par les patients au comptoir, la mise a

di sposition de supports doéinformation, tels
envisagée. Ces documents présentent de maniere synthétique les obijectifs et les

modalités de réalisation de ce dispositif. (233)

Déroulement :

M Collecte des données et informations: recensement exhaustif des

médicaments, traitements topiques, biologiques et compléments alimentaires.
1T Anal yse pharmacot h®r apeutique identi fie

| 6adh®si on th®rapeutiqgue du patient.
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1 Entretien avec le patient : éducation thérapeutique, conseils personnalisés sur

| Gutilisation correcte des traitements et
1 Coordination interprofessionnelle et transmission au prescripteur : partage

sécurisé des recommandations pour des ajustements éventuels, dans le

respect du consentement du patient. (229,230)

Ainsi, | e BPM constitue un outil cl ® doam®I i
pl usi eurs b®&n ®f i ces cliniques, not amment

médicamenteuse et une prévention des effets indésirables graves, une optimisation

de | 6efficacit® t h®r apeutique et un renf c

professionnels de santé, afin de garantir un suivi cohérent du patient. (232)

2. Entretiens pharmaceutiques ciblés sur le psoriasis

Les entretiens pharmaceutiques <cibl ®s sbdins
permettent un accompagnement individualisé du patient psoriasique (232). lls visent
a améliorer la compréhension et a sensibiliser le patient a sa maladie, corriger les
repr ®sentations erron®es (not amment | a cor

optimiser | o6utilisation des traitements (234

Dans le cas des biothérapies par exemple, le pharmacien joue un role clé dans
| apprenti ssage deangctidndadestan geulechaing duafroid et la

détection des effets indésirables. (235)

Contenu et déroulement :

1 Evaluation initiale des connaissances : compréhension de la pathologie,
identification des traitements et des facteurs déclenchants (stress, infections,
médicaments aggravants).

1 Education thérapeutique : explication des techniques correctes pour
| 6application des topiques, de | 6admini st
biologiques et du respect des horaires.

T Sui vi de | 6observance et gestion des obs
telles que la corticophobie, les oublis ou les contraintes logistiques, avec
proposition de solutions adaptées.

1 Coordination avec les prescripteurs : échanges ciblés avec le médecin ou le

dermatologue encasdenon-ad h®si on ou dobéeffets Iind®sir
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é ce jour, i ndoexi ste toutefois pas, en
conventionné spécifiquement consacré au psoriasis en officine, contrairement a
doautres pathologies chroniqgques b®&n®ficiant

par | 6Assurance Mal adi e.

3. Télépharmacie et suivi a distance :

La t® ®pharmacie sdéinscrit dans | e cadre du
numérique du systeme de santé et permet un suivi a distance des patients
chroniques. (236) Elle est particulierement pertinente dans la prise en charge du
psoriasis nécessitant un suivi prolongé, notamment chez les patients sous

biothérapies.

Modalités :
T R®alisation dbéentretiens pharmaceutiques
afin débassurer | a bonne application des t

des traitements systémiques ou biologiques.

1 Suivi des biothérapies auto-injectables : la vérification de la technique
déinjection, | e respect du sch®ma poso
conservation des médicaments.

T £valuation de | 6adh®si on et de l a tol ®r
interruptions volontaires, des effets ind
médicaments. (236)

La télépharmacie contribue ainsi a renforcer la continuité des soins pour les patients
éloignés du systeme de santé ou ceux a mobilité réduite. Elle participe également a
| 6am®l i orati on de | 6 ®ducati on t h®r apeutiqu

professionnels de santé. (237)

4. Intégration dans le parcours coordonné

L6int®gration du pharmacien dbéofficine dans
collaboration avec le médecin traitant, le dermatologue, le rhumatologue et, le cas

echéant, le pharmacien hospitalier, constitue un enjeu majeur dans la prise en

charge des maladies chroniques. (238)

Dans le contexte du psoriasis, cette coordination apparait particulierement

essentielle au regard de la complexité des stratégies thérapeutiques et de la

frequence des comorbidités associées.
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Le pharmacien contribue a :

1 La coordination thérapeutique : suivi des prescriptions, analyse des
interactions médicamenteuses et optimisation des traitements, notamment
dans le cadre des bilans partagés de médication et des entretiens
pharmaceutiques.

T La transmission s ®c:urecouss®@ales duils numériguesat i on s
tels que le Dossier Médical Partagée (DMP), les messageries sécurisées de
sant® ou |l es plateformes <coll aboratives,
confidentiel des données cliniques et pharmaceutiques.

T La pr®vention et | daccompagnement personn
hygiéno-diététiques, la vérification du statut vaccinal, le repérage des
comorbidit®s ainsi gue | a participation
(238)

Cette approche permetd 6 a m® llaicantingité des soins, la sécurité des traitements
et | 0efficacit® globale de |l a prise en charg
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VIl. Conclusion

Le psoriasis est une maladie inflammatoire chronique, multifactorielle et évoluant par
poussées, qui touche environ 2 a 3 % de la population en France. Son
retentissement est a la fois clinique, psychosocial et socio-économique, altérant

significativement la qualité de vie des patients. (240)

Cette pathologie se caractérise par des lésions cutanées érythémato-squameuses,
mai s sobébinscrit ®galement dans wun cadre
comorbidités telles que le rhumatisme psoriasique, les maladies cardiovasculaires ou
encore les troubles métaboliques. Cette complexité justifie une prise en charge

globale, intégrée et coordonnée. (240,241)

En France, la stratégie thérapeutique repose sur une approche graduée, associant
traitements topiques, thérapeutiques systémiques conventionnels (méthotrexate,
ciclosporine, acitrétine) et, pour les formes modérées a séveres ou résistantes, des
biothérapies ciblées. (240-242)

syst

Léav nement des bi ot h®r api es a profond®men:

psoriasis, en offrant une efficacité clinique supérieure et des profils de tolérance
globalement favorables chez les patients en échec des traitements conventionnels.
Ces traitements ciblent des cytokines clés impliqguées dans la physiopathologie de la
maladie, notamment le TNF-U, -1 | & t23. Ledrl ptescription repose sur des

recommandations précises et nécessite un suivi rigoureux, incluant une surveillance

clinique et biologique ai nsvisdyusguernntectiaux.gi | anc
(240-242)
Dans ce contexte th®rapeutique compl exe, | €

place essentielle au sein du parcours de soins. En tant que professionnel de santé

de proximité, il intervient non seulement dans la dispensation des traitements, mais

®gal ement dans | daccompagnement des patient

conformément aux missions qui lui sont attribuées dans le systéme de santé
francais. (230)

I j oue un rtl e d®t er mi nant dans | opti mi s

notamment en ce qui concerne les traitements topiques, pour lesquels il contribue a

lever certaines réticences telles que la corticophobie.
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1 participe ®galement ~ | 6accompagnement d:
expliquant | es modal it ®s déadministration,
pr ®cautions @®empl oi . (240

Par ailleurs, le pharmacien contribue a la sécurisation du parcours de soins,
notamment dans le cadre de la dispensation des biomédicaments et des
biosimilaires. Il veille & la continuité des traitements, informe le patient et assure une
communication avec le prescripteur en cas de modification thérapeutique, dans le
respect du cadre r®glementaire en vigueur . (

logique de coordination interprofessionnelle renforcée.

En outr e, son I mplicati on dans | es actio
thérapeutique, a travers notamment les bilans partagés de médication, les entretiens
phar maceuti ques et | e Sui vi des patients

thérapeutique et de favoriser une meilleure gestion des comorbidités. (230,244)

Ainsi, le pharmaciend 6 o f fapparaitca@nme un acteurclédans | 6 opdeiami sat i
prise en charge du psoriasis. Par son role de conseil, de suivi et de coordination, il
contribue © am®liorer | a s®curit® et | 6ef fi

une approche globale et personnalisée centrée sur le patient.
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Annexe :

Annexe 1 : Score PASI (224)

Degree of involvement as a
percentage for each body
region affected (score each
region with score between
0-6)

2=10%-29%
3=30%-49%
4 =50% - 69%
5=70% - 89%
6=90% - 100%

Plaque characteristic Lesion score Head Upper Limbs Trunk Lower Limbs
Erythema 0 = None

1 = Slight
Induration/Thickness 2 = Moderate

3 = Severe
Scaling 4 = Very severe

Add together each of the 3 scores for each body region to give 4 separate sums (A).
Lesion Score Sum (A)

Percentage area
atfocted Area score Head Upper Limbs Trunk Lower Limbs

0=0%
Area Score (B) 1=1%-9%

Multiply Lesion Score Sum (A) by Area Score (B), for each body region, to give 4 individual subtotals (C).

Subtotals (C)

Multiply each of the Subtotals (C) by amount of
0.2 for upper body, x 0.3 for trunk, an

body surface area represented by
d x 0.4 for lower limbs.

that region, i.e. x 0.1 for head, x

Body Surface Area

x 0.1

x 0.2

x0.3

x04

Totals (D)

Add together each of the scores for each body region to give the final PASI Score.

PASI Score =
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Annexe 2 : Score PGA (225)

Table 1. Physician’s Global Assessment (PGA) of Acne and Psoriasis

Score Definition Description

Acne
0

Psoriasis
0

Clear

Almost
clear

Mild
Moderate

Severe

Clear

Almost
clear

Mild
Moderate

Severe

Residual hyperpigmentation and erythema may be
present

A few scattered comedones and a few small papules

Easily recognizable; less than half the face is involved

More than half the face is involved; many comedones,
papules, and pustules; 1 nodule may be present

Entire face is involved; covered with comedones,
numerous papules and pustules; few nodules and cysts
may or may not be present

No signs of psoriasis, but postinflammatory discoloration
may be present

Only minimal plaque elevation, scaling, and erythema

Slight plaque elevation, scaling, and erythema
Moderate plaque elevation, scaling, and erythema

Very marked plaque elevation, scaling, and erythema
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Annexe 3 : Score DLQI. (226)

DERMATOLOGY LIFE QUALITY INDEX (DLQI)

HOspUMAING: ... o iscsrsias tovpssavasamass Date:
Name: SO0 rooansiascssiaaa
Addro8s: Gl R Diagnosis: .........................

The aim of this questionnaire is to measure how much your skin problem has affected your life
OVER THE LAST WEEK. Please tick (v') one box for each question.

1. Over the last week, how itchy, sore, painful or stinging Very much a
has your skin been? Alot a
Alitle =
Not at all a
2. Over the last week, how embarrassed or self conscious Very much a
have you been because of your skin? Alot a
Alitle 0
Not at all a
3. Over the last week, how much has your skin interfered with Very much a
you gong shopping or looking after your home or garden? Alot a
Alittle a

Not at all 0 Not relevant
4. Over the last week, how much has your skin influenced the Very much (m ]
clothes you wear? Alot 0
Alitle a

Not at all a Not relevant
5. Over the last week, how much has your skin affected any Very much a
social or leisure activities? Alot a
Alittle a

Not at all a Not relevant
6. Over the last week, how much has your skin made #t difficult Very much a
for you to do any sport? Alot a
Alitle a

Not at all a Not relevant
7. Over the last week, has your skin prevented you from Yes 0

working or studying? No 0 Not relevant
If "No”, over the last week how much has your skin been a Alot 0
problem at work or studying? Alittle a
Not at all a
8. Over the last week, how much has your skin created Very much a
problems with your partner or any of your close friends or Alot a
relatives? Alittle a

Not at all | Not relevant
9. Over the last week, how much has your skin caused any Very much a
sexual difficulties? Alot a
Alittle a

Not at all 0 Not relevant
10. Over the last week, how much of a problem has the Very much a
treatment for your skin been, for example by making your Alot a
home messy, or by taking up time? Alitle 0

Not at all a Not relevant

Please check you have answered EVERY question. Thank you.

S AY Finlay, GK &han, Apeil 1992 www.dermatology.ofg.uk, this must not be copied without the permission of the authors.
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DERMATOLOGY LIFE QUALITY INDEX (DLQI) - INSTRUCTIONS FOR USE

The Dermatology Life Quality Index questionnaire is designed for use in adults, i.e. patients over the age of
16. It is self explanatory and can be simply handed to the patient who is asked to fill it in without the need for
detailed explanation. It is usually completed in one or two minutes.

SCORING

The scoring of each question is as follows:

Very much scored 3
A lot scored 2
A little scored 1
Not at all scored 0
Not relevant scored 0
Question 7, ‘prevented work or studying’ scored 3

The DLQI is calculated by summing the score of each question resulting in a maximum of 30 and a minimum
of 0. The higher the score, the more quality of life is impaired.

HOW TO INTERPRET MEANING OF DLQI SCORES

0-1 no effect at all on patient's life

2-5 small effect on patient's life

6 -10 moderate effect on patient's life
11-20 very large effect on patient's life
21-30 extremely large effect on patient's life

REFERENCES

Finlay AY and Khan GK. Dermatology Life Quality Index (DLQI): a simple practical measure for routine
clinical use. Clin Exp Dermatol 1994; 19:210-216.

Basra MK, Fenech R, Gatt RM, Salek MS and Finlay AY. The Dermatology Life Quality Index 1994-2007: a
comprehensive review of validation data and clinical results. Br J Dermatol 2008; 159:997-1035.

Hongbo Y, Thomas CL, Harrison MA, Salek MS and Finlay AY. Translating the science of quality of life into
practice: What do dermatology life quality index scores mean? J Invest Dermatol 2005; 125:659-64.

There is more information about the DLQI, including over 85 translations, at www.dermatology.org.uk. The
DL QI is copyright but may be used without seeking permission by clinicians for routine clinical purposes. For
other purposes, please contact the copynght owners.
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Annexe 4 : Différents dermocorticoides utilisés dans le traitement du psoriasis. (189)

Les dermocorticoides % @

Se laver les mains apreés I'application
Appliquer en fine couche

Attendre Ih avant de s’hydrater la peau
Pas d'exposition au soleil

.DlPROSONE° — 142 applications par jour sur la peau )

stamé BETNELAN V° 3 | & 2 applications par jour, peut étre couvert )
Dti?:rrgetiggcs:?ee Maximum 2 semaines Béf Vrrlléth?sone Maxim’;‘:n 2 semag'\e SJ i P
Créeme<s, :Pour les Iésions dans les plis et sur le visage, ne colle pas mais e . ' ©
peut assécher la peau :olmtrlnade%g.’PoSr IPe pso‘rlasli peI:J etelndté lsur la tpeau g e
Pommade% Pour les lésions avec beaucoup de squames/trés séches, QoD cance Ls. ¢ ourie culr-chevelu ¢ \es 4t reé zor\es plleusesfi}
colle un peu mais + efficace car contact + long R, /Y Ne pas se sécher les cheveux apres I'application )
\Solution cutanée D : Pas sur les muqueuses ) ' ~
Locoip® S icati ; &
. Hy ?é&c", s ne—-’ 1d 2 applications par jour, peut étre couvert
CI.AR‘ELUX"—a 2 applications par jour sur le cuir chevelu?e;), \ Crém;’Qx X
Clobétasol Maximum 2 semaines r ) . e Pour les Iésions dans les plis, dans les zones
Mousseao: Se désagrege au contact de la peau donc appliquer Upocr_eme% ) pileuses ou non
directement sur le cuir chevelu kEmuIsmn cutanée 3 : )
Bien agiter avant I'application, tenir la bouteille téte en bas et
é’carter les ch(?veux pour appliquer la mousse puis masser les ' ELOCOM® — 1application par jour N\
lésions jusqu'a disparition de la mousse Mométasone
CLOBEX® —» Traitement du cuir chevelu uniquement%é’(\ CrémeS#,_: Pour les Iésions sur une peau peu squameuse/peu seche
Clobétasol Maximum 4 semaines l ﬁ Pommade™#,_:Pour les lésions de la peau avec beaucoup de
<h : «%1 : squames/trés séches,
ampoing 9| : Appliquer sur le ct:nr chevelu sec, laisser agir pendant 15 colle un peu mais + efficace car contact + long
minutes et rincer a l'eau ou laver avec un shampoing \_Solution cutanée f}: Pour le cuir chevelu et les autres zones plleusezs@
classique
DERMOVATE®—3»1 & 2 applications par jour, peut étre couvert . P}I}NNOCORT"_; 1& 2 applications par jour )
Clobétasol Maximum 4 semaines (pas pour le psoriasis Ly et
généralisé) CrémeQ;v):Puur le visage et les parties génitales, pas sur les
CrémeQ\Q: Pour les Iésions humides et suintantes sur la peau \_ mugqueuses, masser les lésions avec la creme Yy,
Pommade% Pour les Iésions seches et squameuses sur la peau P Tesse[abimBa s T Slove
\Solutlon cutanée [3: Pour le cuir chevelu et les autres zones pIIeuses\i%) * Teau bsee/dbimee sldoseliop @leves ol
e produit couvert
< [Nz pas d'arrét brutal du traitement : Effets ¢ Sensations de bralures sur la peau
NG g indésirabl
'/,;/i‘ Le médecin peut = Diminuer la puissance du (peu fréquents) S
dermocorticoide * Irritation
=P Diminuer la fréquence  Allergie possible & I'endroit de I'application
d‘application ) )
Réalisée par Manon Lardinois, étudiante en pharmacie, dans le cadre d'un stage a 'Université de Liege Sources : Cbip et Phil
Annexe 5 : Associations de dermocorticoides etd 6 a n a | de & vitansine D. (189)
Associations de dermocorticoides et d'analogues de la vitamine D
J\/- Selaver les mains aprés l'opplication
ZJV\ Na pas couvrir (avec un pansemant)
Pas d'exposition ou soleil (%)
CRYSALIS™ —» 1application par jour sur les lésions pendant 4 semaines

Laisser agir pendant la journée ou la nuit (ne pas se laver directement aprés rapplication)
Pommade #, : Pour le traltement du psorlasis en plaques chez Fadulte, ne convient pas pour le visage et les organes génitaux
Masser les lésions aprés Fapplication

DOVORBET® —» | application par jour sur les lésions pendant 4 semaines
Laisser aglr pendant la jounée ou la nult (ne pas se laver directement aprés 'application)
Pommade ’c‘,_: Pour le traiternent du psorlasis en plaques chez Fadulte, ne convient pas pour le visage et les organes génitaux
Gel Pour le traitement du psoriasis sur le corps (jusqu'a 8 semaines), pas de sensation grasse, bien agiter avant l'utllisation
Peut #tre appliqué sur le cuir chevelu rf‘ff{
ENSTILUM® — 1application par jour sur les lésions pendant 4 semaines
Lalsser ogir pendant la jounée ou la nuit (ne pas se laver directement aprés rapplication)
Mousse cutanée il : Bien agiter avant l'utilisation, pulvé;_tser 4 3 cm de la peau et masser ensuite les lésions
Peut étre utilisé sur le culr chevelu "_?,ne convient pas pour le visage et les organes génitaux

XAMIOL" = 1 application par jour sur les lésions pendant 4 semaines, laisser agir pendant la jourmnée ou Ia nuit
(ne pas se laver les cheveux directement aprés)

Qo
Gel P: Pour le culr chevelu, bien agiter avant fapplication et masser les |ésions |‘H1

F Risques d'hypercalcémie (taux élevé de calcium dans le sang) sl la dose est trop éleveée |

" « Peou lésée/abimée sl la dose est trop élevée
inddairables I w4 Eviter de traiter plus de 30% de la surface corporelie l
(pen fréquents) | « Sensations de bralures sur la peau endommagée |
* Irritation l
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Annexe 6 : Exemple de fiche a remettre au patient. (202)

Pharmacie :

Adresze :

Tal. :

RESPECT DE LA CHAINE DU FROID

‘Watre pharmacien vient de vous délivrer un médicament a
conserver au froid.

Pendant son transport, ne 'exposez pas au soleil ou a la
chaleur.

1 est impératif de remettre votre médicament
Ie plus rapidement possible dans un réfrigérateur.

1 Stockez-le, au milieu du réfrigérateur : jamais dans le bac
a légumes ni dans la porte,

2  Me le mettez pas dans le compartiment 4 glace ni au
congélateur,

3 Evwitez qu'il soit en contact avec bes parais du
réfrigérateur et les aliments présents.

4 Assurez-vous que la température de votre réfrigérateur &
cet endroit est comprise entre +2°C et +8°C.

Ce médicament thermosensible, comme tout
médicament, ne pourra en aucun cas étre repris par votre
pharmacien.
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Annexe 7 : Questionnaire de prise en charge des cures thermales. (214)

& adresser & votre

11139°03 Questionnaire de prise en Charge oeganisme d'affiliation

I'assuré(e) et le bénéficiaire de la cure thermale

@ ['assuréle)
n*d'immatriculation RN

nom-prénom (stehvi, 5 11y o B, dus ooty o)

adresse
code postal commune
s'agit-il d'un accident causé par un tiers ? oui date

@ le bénéficiaire de la cure (s'il n'est pas |'assure)

nom
prénom

le prescripteur

je, soussigné (e), certifie que

I'état de santé du patient nécessite un traitement thermal annexe (seconde

ORIENTATIONS THERAPEUTIQUES

Rhumatologle RH PHL
Voles respiratoires VR PSY
Affections digestives et maladies métaboliques ~ AD TDE
Gynécologle GYN NEU
Dermatologhe MCA
Affections des muqueuses bucco-linguales AMB Affections urinaires et maladies métaboliques AU
lere orientation Zeme on
Station prescrite
Etablissement
Année de réalisation de la cure
oul non
on d'enfants & caractére sanitalre (MECS)? oul non
ection Longue Durée exonérante? oul non
du travail ou d'une maladie professionnelle ? oul non
et/ou date de I'AT
- Iaffection pour laquelle le patient est pensionné de guerre ? oul non
1} * de toute contre-indication lie a I'état général du malade connue a ce jour
signature de signature du date
'assuré(e) médecin B
Cumll we Fobyh piven 1" 200 BETVUE de 27 avril 2006, voun disposes 'un dralt & accis of de roctilication sux dommées vires concersant eprbs du Divecieur de vetne
cegunisee d asverency nnld- e e som Déldgad b Lo Proses tion dis Dosndes. Fowe on s plas. mder- reus sue hp-gr,mmruw dlex doewies o sie e el i Fn o de
AfTicubiis darn U eppication de ces droli vous peuves smtroduiee e riclesations supnis de Ja C ¥ gpae @1 Liluriés S$3185¢
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11139°03 déclaration de ressources

Nous vous invitons a remplir également ce second imprimé et a le retourner a votre organisme d'assurance maladie.

En effet, vos ressources vous permettent peut-étre de bénéficier de prestations supplémentaires telles que le remboursement
d'une partie ou de la totalité de vos frais de transport et d'hébergement. ou encore d'indemnités journaliéres pendant votre
cure thermale.

Pour que nous puissions en faire |'étude, merci de compléter le formulaire ci-dessous et de nous fournir lgh pieces
justificatives demandées. i 2

Si ce formulaire n'est pas cwnnglélé. nous considérerons que vous ne formulez pas de demande de pres,
supplémentaire. Si vous avez déja déterminé que vos ressources sont supérieures aux plafonds, ;
de I'Assurance Maladie wskﬁ' el que volre situation n'ouvre pas droit aux prestations’supplg res, | envoi des
Justificatifs de vos ressources est facultatif,

l

assuré et le bénéficiaire de la cure

I'assuré(e)

i TR L L L UL L 0 A O
::mm;:;enom fsarht. £ w 4 How. du nose o s |
code pastal commune

@ le bénéficiaire de la cure (s'il n'est pas |'assure)

nom
prénom e de missance

® l'identité des personnes vivant au foyer

leur nom leur prénom vos liens de parenté date de naissance

urces annuelles de votre f(]j}‘(?'

" impositiors de tous les membres du foyer (celui de I'assurd, de son conjoint ou de L personne
am lui.)da enfants & charge, des ascendants ou des personnes qui vivent au foyer et qui sont, au
acharge.

des prestations sociales versées 1'année derniére par votre CAF (RSA, APL etc...) .
votre N* d'allocataire CAF {faculatif)

Jat ur que les documents fournis sont bien le reflet des ressources de mon fover
le: signature de
"assuré(e)

® n'hésitez pas @ nous contacter pour tout renseignement complénentaire

Cemly K s 1 200 RSV UE ghe 27 avril 2016, vous disposes o 'un dredl & accis of de roctificalion sux domdes vires comcersant sspets du Divecfeur de velie

Lo o
cegenivee d ssveranco maledin s de sos Dilégad & le Prosection dis Domntes. Fowr o s gl comsher rous sue & pugge groveciion i dosmvies oy soe e ool En o de
defTicubiisy s | spplication de ces dmit vous pauaves duier e ik augrin e b C joa da: Lo ol Lilwriis sS3
- § 185¢
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50270403

questionnaire de prise en charge

notice

le choix de la stationthermale

Assurez-vous aupres de votre organisme d’assurance maladie que la station thermale cho
ou les orientation(s) thérapeutique(s) correspondant a l'affection a traiter,

N'effectuez pas votre cure dans une station autre que celle désignée a prise en chdrge, vous ne seriez pas
remboursé.

nventionnée pour la

@ Aquil'envoyer ?
A votre organisme d"assurance maladie.
® Quand ?

Dés qu'elle aura été remplie par votre médeghfi trailant et compltée par vos soins.

la répons \de l'organisine d'assurance maladie

Votre prise en charge de cure thgffnale qui vous précisera la nature des prestations accordées, vous sera adressée dans
les délais les plus brefs. Si vous 1

remise sur place lors du dé de.

En cas de refus, une jon vous préghsera le motif et les possibilités de recours qui vous sont offertes.

S3185¢
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Annexe 8 : liste des stations thermales en France. (228)

148



