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REsumi

Objectif: Elaboration de recommandations Tunisiennes pour la prise en charge thérapeutique en pratique courante des malades atteints de
spondyloarthrite et candidats a un traitement par un agent biologique. ’

Méthodes: Conformément aux procédures standardisées de I'lnstance Nationale de I'Evaluation et de I'Accréditation en Santé (INEAS) et en
collaboration avec la Ligue Tunisienne Anti-Rhumatismale (LITAR), une revue systématique de la littérature, effectuée par 6 rhumatologues, a partir
des questions individualisées par le groupe de travail (15 rhumatologues experts), a servi de base aux réunions de travail, avec détermination de
la force des recommandations et du degré d’accord des experts. Les recommandations ont été validées par un groupe de lecture indépendant
comportant 19 experts appartenant a diverses spécialités apparentées.

Résultats: Dix recommandations de bonne pratique sont été élaborées. Les 2 premieres recommandations concernent le bilan pré-thérapeutique
et I'actualisation du statut vaccinal avant I'initiation d’une biothérapie. Les recommandations 3 a 8 s’intéressent a I'usage des biomédicaments,
intégrant les nouvelles classes, dans leurs indications (maladie active malgré le traitement conventionnel, et pour les formes axiales non radiographiques,
présence de signes objectifs d'inflammation) et suivi, leur gestion en cas d’échec ou en rémission. Les recommandations 9 et 10 concernent leur
gestion en cas de grossesse ou de néoplasie. La force des recommandations variait de 8 a 9 avec un degré d'accord entre 72% et 100%.

Conclusion: Ce travail soutenu par la LITAR et accrédité par I'INEAS tient compte des données de la littérature et de la présentation clinique
prédominante. Il offre des recommandations pratiques aux médecins pour faciliter la prise en charge des patients atteints de spondyloarthrite et
qui nécessitent le recours aux agents biologiques

Mots clés: Spondyloarthrite, Traitement, Recommandations

ABSTRACT

Aim: To elaborate Tunisian recommendations for the therapeutic management in current practice of patients with spondyloarthritis who are
candidates for treatment with a biological agent.

Methods: Following the standardized procedures of the INEAS (Instance Nationale de I'Evaluation et de I'Accréditation en Santé) and in collaboration
with the LITAR (Tunisian League against Rheumatism), a systematic review of the literature, carried out by 6 rheumatologists, based on the questions
individualized by the working group (15 expert rheumatologists), served as the basis for the working meetings, with determination of the strength
of the recommendations and the degree of agreement of the experts. The recommendations were validated by an independent reading group
comprising 19 experts from various related specialties.

Results: Ten recommendations for good practice were drawn up. The first 2 recommendations concern the pre-therapeutic assessment and the
updating of immunisation status prior to the initiation of biotherapy. Recommendations 3 to 8 deal with the use of biologics, including the new classes,
in their indications (active disease despite conventional treatment, and for non-radiographic axial forms, presence of objective signs of inflammation)
and follow-up, and their management in the event of failure or in remission. Recommendations 9 and 10 concern management in the event of
pregnancy or neoplasia. The strength of the recommendations ranged from 8 to 9, with a degree of agreement of between 72% and 100%.
Conclusion: This work, supported by LITAR and accredited by INEAS, takes into account the data in the literature and the predominant clinical
presentation. It offers practical recommendations to physicians to facilitate the management of patients with spondyloarthritis who require the
use of biological agents.
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INTRODUCTION

L'utilisation des traitements biologiques a révolutionné
en 20 ans le traitement des spondyloarthrites (SpA).
Ces molécules ont permis d’atteindre des objectifs
thérapeutiques qui étaient jusqu’alors inaccessibles
tels que la rémission prolongée et la modification
de [I'histoire naturelle de la maladie en prévenant
I'ankylose rachidienne et la destruction articulaire.
Des recommandations de bonnes pratiques sont
nécessaires pour guider le rhumatologue a prescrire
encore plus largement ces molécules aux malades qui les
nécessitent. Plusieurs sociétés savantes internationales
notamment européennes et américaines ont proposés
des recommandations de prise en charge des SpA avec
des mises a jour régulieres [1,2,3]. Ces recommandations
ne s'adaptent pas forcément a notre contexte Tunisien vu
la différence du systéme de santé, les difficultés d’acces
a certaines explorations et la spécificité de la situation
socio-économique de notre pays. Il est a noter qu’avant
le recours a un traitement par biologiques, il convient de
vérifier deux conditions. La premiére condition consiste
a confirmer le diagnostic de SpA, les recommandations
de notre groupe de travail pour le diagnostic des SpA est
publié dans ce méme numéro [4]. La deuxiéme condition
consiste en un échec du traitement symptomatique et/
ou synthétique en suivant les recommandations de notre
groupe de travail publié dans ce méme numéro [5].
L'objectif principal de I"élaboration de recommandations
Tunisiennes pour la prise en charge thérapeutique des
malades atteints de SpA nécessitant un traitement
biologique est de guider le praticien dans son choix
afin d’améliorer la qualité de vie des patients et de
réduire la morbi-mortalité conformément aux exigences
scientifiques et économiques.

METHODES

La méthodologie de [|élaboration de ces
recommandations est détaillée dans larticle de ce
méme numéro [6]. Un groupe de travail comprenant des
médecins rhumatologues considérés comme experts de
la maladie par la société savante Ligue Tunisienne Anti-
Rhumatismale (LITAR) a été constitué pour I'élaboration
des recommandations, coordonné par un chef de projet
désigné par la LITAR.

Suivant les procédures standardisées de I'Instance
Nationale de I'Evaluation et de |'Accréditation en Santé
(INEAS), une revue systématique de la littérature,
effectuée par 6 rhumatologues, a partir des questions
individualisées par le groupe de travail (15 rhumatologues
experts), a servi de base aux réunions de travail.
Lanalyse systématique de la littérature a été effectuée
par les 6 rhumatologues hospitalo-universitaires, formés
a ce type d’analyse. Cette analyse a porté sur la période
de Mars 2016 a Mai 2020, a l'aide des mots-clés adaptés,
dans les bases de données Pubmed Medline, Cochrane,
Embase et une recherche manuelle (références
d’articles, résumés des congres SFR, EULAR, ACR), avec
détermination de la force des recommandations et du

degré d’accord des experts.Un travail préalable du groupe
de travail a permis de faire émerger les questions non
envisagées préalablement et les points d’actualisation
a développer. Une réunion physique de travail a
permis I'élaboration du libellé des recommandations
(reformulation, réorganisation, suppression ou ajout),
apres exposition des données de la littérature et
discussion entre les experts, avec adoption du consensus
d’au moins les 3/4 des participants.

La version initiale des recommandations a été soumise a
un groupe de lecture indépendant comportant 19 experts
appartenant a diverses spécialités apparentées.

Les commentaires et suggestions ont été collectés par le
chef de projet puis présentés au groupe de travail pour
discussion. La version finale a été validée apres relecture
par les experts.

La force percue de la recommandation (SOR) pour
chaque proposition a été notée aprés soumission du
draft aux rhumatologues tunisiens sous forme d'un
Questionnaire Google Form comportant une échelle
numeérique graduée de 1 (pas du tout d’accord) a 9 (tout
a fait d’accord) avec un espace réservé aux commentaires
pour chaque recommandation. Les scores reflétaient a
la fois les preuves issues de la recherche et les résultats
d’expertise clinique des participants.

RESULTATS

Dix recommandations de bonne pratique ont
été élaborées. Les 2 premiéres recommandations
concernent le bilan pré-thérapeutique et I'actualisation
du statut vaccinal avant l'initiation d’une biothérapie.
Les recommandations 3 a 8 s’intéressent a l'usage
des biomédicaments, intégrant les nouvelles classes,
dans leurs indications (maladie active malgré le
traitement conventionnel, et pour les formes axiales
non radiographiques, présence de signes objectifs
d’inflammation) et suivi, leur gestion en cas d’échec ou
en rémission. Les recommandations 9 et 10 concernent
leur gestion en cas de grossesse ou de néoplasie. La
force (basée sur le niveau de preuve) et le degré d’accord
des experts (cf supra) sont indiqués pour chaque
recommandation. La force des recommandations variait
de 8 a 9 avec un degré d’accord entre 72% et 100%.

Recommandation 1 :

Un bilan pré-thérapeutique approprié est
recommandé avant toute biothérapie.

Mentions particuliéres pour:

- La tuberculose: Le dépistage d’une tuberculose
active ou latente est obligatoire avant d’instaurer un
traitement par anti TNFa (IA) et doit comporter:

e La recherche de facteurs de risque de réactivation
tuberculeuse.

e La Radiographie thoracique (complétée par la
recherche de BK dans les crachats en cas anomalies)
e Les tests IGRA ou a défaut I'IDR a la tuberculine (IB).
L'IDR est considérée positive au-dela de 10mm (lIB).
En cas de tuberculose latente, I'anti TNFa ne peut
étre initié qu’apres au moins 3 semaines d’une
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chimiothérapie prophylactique antituberculeuse
().

- hépatite B et C : Le dépistage est obligatoire par la
recherche de I’Ag HBs, de I'’Ac anti-HBc (pour I’hépatite
B) et des Acanti-HVC (pour I'hépatite C) (llIC). En
cas d’hépatite, la prise en charge sera réalisée en
concertation avec les spécialités concernées.

Cette recommandation reprend les précautions de
prescription des traitements biologiques. Un dépistage de
la tuberculose est nécessaire, d’autant que la Tunisie est
un pays endémique et que la prévalence de la tuberculose
sous antiTNF reste élevée en pays d’endémie tuberculeuse
[7-9]. Une chimioprophylaxie inadéquate représente un
facteur de risque de réactivation tuberculeuse [7]. Le
bilan de dépistage de linfection tuberculeuse latente
(LTBI) comprend la recherche de facteurs de risque de
réactivation tuberculeuse par l'interrogatoire, I'examen
clinique, la réalisation d’une radiographie du thorax et
d’une recherche de BK dans les crachats en présence
d’anomalies a la Rx du thorax [9,11,12,13]. Les stratégies
combinant IDR et IGRA pour le diagnostic de LTBI doivent
étre implémentées [13]. La majorité des études fixent le
cutt off de I'IDR a la tuberculine a 5mm, cependant 10
mm semble plus pertinent dans les pays a endémicité
élevée ou la vaccination par le BCG est obligatoire a la
naissance [12-16]. Les 2 tests IGRAs (quantiféron et Tspot
TB) utilisés sont comparables [9]. Dans les pays ou la
prévalence de la tuberculose est intermédiaire ou élevée,
et ou le BCG est obligatoire a la naissance, les tests IGRA
devraient étre utilisés comme référence et non I'IDR
[13-15]. Certains auteurs recommandent de réaliser les
2 tests (IDR et IGRA) avant l'introduction de I'anti TNF
[17] mais pour d’autres, la réalisation de I'un des 2 tests
est acceptable pour le dépistage de la LTBI avant un
traitement par anti TNF [16]. Toutefois, et en I'absence
de gold standard pour le dépistage de la tuberculose
latente, les tests IGRAs, notamment le quantiféron,
sont plus spécifiques et probablement plus sensibles
que I'IDR [18]. Le quantiféron est plus performant que
I'IDR pour le dépistage d’'une LTBI dans les situations
suivantes: sujets agés, les sujets vaccinés, les patients
sous immunosuppresseurs ou corticoides et en présence
de facteurs de risque de réactivation tuberculeuse
[10,12,18-20].

Un dépistage des hépatites virales B et C est également
nécessaire : le dépistage de I'hépatite C est obligatoire
avant d’instaurer un traitement par anti TNF alpha par
la recherche de I'anticorps anti HVC. Le suivi sera réalisé
en concertation avec les gastroentérologues. En cas de
positivité de la sérologie de I'hépatite C, une étude a
montré |'efficacité et la bonne tolérance de |'étanercept
et de l'adalimumab dans le rhumatisme psoriasique
[21]. En cas de positivité de la sérologie de I’hépatite B,
I'attitude est calquée sur celle du “Consensus Tunisien de
prise en charge de I’hépatite virale B en 2019”.

Tekaya & al. Traitement des Spondyloarthrites

Recommandation 2 :
- Il est recommandé de vérifier le statut vaccinal
et d'effectuer les mises a jour selon le calendrier
vaccinal en vigueur.
- Chez les patients traités par immunosuppresseurs
(biothérapie, méthotrexate, ou corticothérapie
générale), il est suggéré de vacciner contre:
* la grippe: tous les ans (CE)
*le pneumocoque: vaccin pneumococcique
polyosidique (13-valent) suivi a 8 semaines et a 5
ans par le vaccin pneumococcique polyosidique
(23-valent) (CE)
* |’hépatite B : avant l'instauration du traitement
(CE).
- Contrairement aux vaccins inactivés, les vaccins
atténués ne peuvent étre utilisés qu’aprés un délai
d’arrét des immunosuppresseurs d’au moins 3 mois
(CE). La reprise du traitement ne pourra se faire que
3 semaines apres la vaccination.

Cette recommandation précise la nécessité de la
vérification du statut vaccinal avant l'initiation d’une
biothérapie ainsi que les modalités. Par manque de
données concernant la vaccination chez les patients
atteints de SpA, il a été décidé dans le cadre d’un
consensus d’experts, de suivre les recommandations
actuellement en vigueur concernant la vaccination au
cours des rhumatismes inflammatoires chroniques et des
maladies autoimmunes [22].

Recommandation 3 :

- Il est recommandé de choisir I'agent biologique
selon une décision médicale en concertation avec
le patient et tenant compte de plusieurs facteurs,
notamment la forme clinique, les manifestations
extra articulaires, les comorbidités, |a tolérance et le
risque de progression structurale (IA).

Le choix du traitement biologique est une étape cruciale
dans la prise en charge des patients atteints de SpA.
Chacun de ces traitements se distingue par un spectre
d’activité différent, un profil de tolérance différent,
un profil d'immunogénicité différent nécessitant pour
certains une combothérapie avec le méthotrexate et
enfin un mode et un rythme d’administration différents.
L'objectif est de prodiguer les meilleurs soins au patient
et le choix doit étre basé sur une décision partagée entre
le patient et le rhumatologue [23,24]. A ce jour il n‘existe
pas de biomarqueur validé permettant de guider ce choix
[25]. Tres peu d’études ont comparé de fagon directe les
traitements biologiques au cours de la SpA [26,31]. Une
méta-analyse de type « Bayesian network » a comparé
les anti-TNF au cours de la SpA [26]. Elle n’a pas montré
de supériorité d’un traitement par rapport aux autres
a 24 semaines. Deux études téte-a-téte permettant de
comparer un inhibiteur du TNF vs un inhibiteur de I'IL-
17A au cours du rhumatisme psoriasique ont montré un
profil de tolérance et d'efficacité équivalent [32,33]. Une
méta-analyse a comparé 14 biomolécules (anti cytokines
et JAKi) dans le traitement du rhumatisme psoriasique
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[30]. Elle a montré un avantage thérapeutique pour
certaines molécules et un meilleur profil de tolérance
pour d’autres molécules. Cependant des différences
sont souvent notées a I'échelle individuelle. Ainsi, il est
crucial de noter que les critéres de sélection tres stricte
des patients dans ces études ne refletent pas toujours a
I’échelle individuelle les particularités de la maladie. Ceci
fait que le traitement doit étre adapté a chaque patient
et le choix du traitement doit tenir compte de tous ces
facteurs.

Recommandation 4 :

- Il est recommandé de prescrire un agent biologique
anti-TNF alpha (original ou biosimilaire) ou un
antilL17 dans les SpA axiales radiographiques actives
(ASDAS-CRP >1.1 ou BASDAI > 4) (lA) en échec a
au moins 3 classes d’AINS prescrits pour une durée
totale minimale de 12 semaines et pris chacun a des
doses optimales.

- Il est suggéré d’envisager les anti IL23 en cas d’échec
ou de contre-indications des antiTNF et des anti IL17
(CE).

- Pour les SpA axiales non radiographiques en échec
a un traitement symptomatique, une biothérapie
est recommandée en présence d'une preuve
d’inflammation a la biologie (CRP élevée) ou a I'IRM
(1A).

Cette recommandation précise la place du traitement
biologique dans la stratégie thérapeutique de la SpA axiale
(figure 1). Lesanti-TNF alpha ou les antiIL17 devraient étre
proposés aux patients ayant une maladie dont I'activité
est persistante malgré le traitement conventionnel par
AINS. L'échec des AINS dans les formes axiales est défini
comme : persistance d’une douleur rachidienne ou d’un
niveau d’activité de la maladie sous AINS, ou nécessité
de posologies maximales prolongées avec risque d’effets
secondaires [33-38]. Pour des raisons d’économie de
santé, et compte tenu de l'efficacité prouvée des AINS
au cours des SpA axiales, il sera éligible de recourir a un
traitement biologique aprés échec d’au moins 3 AINS avec
une durée totale minimale de 12 semaines. Labsence de
réponse thérapeutique est également exprimée par les
marqueurs d’activité (BASDAI > 4, ASDAS > 2.1) constatée
a 2 consultations différentes espacées de 4 semaines [36-
39]. Pour les formes non radiographiques, une preuve
objective d’inflammation est nécessaire telle qu’'une CRP
élevée sans autre cause ou une imagerie positive (sacro-
illite inflammatoire en IRM). Le choix du biologique se
fait indifféremment pour un anti TNF alpha ou un anti
IL17 car les réponses thérapeutiques et la tolérance sont
comparables pour ces deux classes thérapeutiques [40].
Les anti IL23 sont a considérer en cas d”’échec ou d’effet
secondaires des anti-TNF et/ou IL17 ou en cas de MICI
associée.

établi

Diagnostic de SpA axiale

ETP

o Arrét tabac

Rééducation fonctionnelle

Traitement symptomatique
AINS a dose optimale

)

Evaluer a
2-4
semaines

Switch vers un autre AINS:
23 AINS pour une durée totale
de 3 mois

Réponse
insuffisante/
intolérance

v

Rechute

Réponse suffisante
Continuer
Réduire/ arréter

ASDAS2 2,1 et / ou BASDAIz 4
et opinion Rhumatologue positive

[ Biologique:

anti-TNF*, anti-IL17, anti-JAK ]

A ASDAS <1,1 et/ou
A BASDAI <2
ou intolérance

!

Switch vers un autre anti-TNF/
anti-IL17/ anti-JAK

Evaluer a
3 mois

Figure 1. Stratégie thérapeutique de la spondyloarthrite axiale

A ASDAS 21,1 et/ou
A BASDAI 22
- continuer le ttt

v

si ASDAS <1,1
ou rémission/ faible activité
durable
- Espacement/dégression
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Recommandation 5 :

- Il estrecommandé de prescrire un agent biologique
anti TNF (original oubiosimilaire) ou un anti IL17
dans :

e Les formes enthésitiques actives (IA) (EVA douleur
> 4, CRP élevéeou inflammation a I'imagerie), en
échec au traitement symptomatique

e Les formes articulaires actives (IA) (NAD et NAG >
3) enéchec aux traitements symptomatiques et a un
csDMARD.

e Les formes associées a unecoxite active et
réfractaire (indication d’un anti TNFa) (11B).

- Dans les formesassociées aux MICI, seuls les anti
TNFa monoclonaux sont suggérés (IIC) et les anti IL17
ne sont pas recommandés (IA).

Cette recommandation précise la place du traitement
biologique dans la stratégie thérapeutique de la
spondyloarthrite périphérique (figure 2).

La spondyloarthrite périphérique est considérée active
dans les situations d’échec du traitement conventionnel
(AINS + infiltrations, et au moins un csDMARDs en
cas d’atteinte articulaire périphérique) constaté a au
moins deux reprises (intervalle de 3 mois), avec des
signes d’inflammation (imagerie ou CRP associé a une
douleur > 4/10 pour les formes enthésitique, au moins 3
articulations douloureuses et 3 gonflées pour les formes
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articulaires) [41-45]. Les anti-TNF alpha et les anti IL17
sont efficaces dans la spondyloarthrite périphérique
(articulaire et enthésitique) avec un bon profil de
tolérance. Pour 'atteinte structurale de la hanche (coxite)
il y a également des preuves d’efficacité des anti-TNF
avec une amelioration de la fonction, une réduction de
la synovite échographique et un ralentissement de la
progression structurale sous anti TNF alpha, [42,45-49].
En cas de rhumatisme psoriasique, le Secukinumab a
démontré son efficacité, sur les parametres d’activité, la
fonction, la qualité de vie et le psoriasis cutané [41-43]
avec a court terme une meilleure efficacité et tolérance
que les anti TNF alpha.

Les anti IL 23(Guselkumab et Ustekinumab) sont
également indiqué en cas de rhumatisme psoriasique
périphérique avec une amélioration significative des
scores PASI du psoriasis cutané, scores enthésite,dactylite
et qualité de vie avec un bon profil de tolérance
comparable au placebo jusqu’a S44 [43,44,51-53].

En cas de MICI associée, les anti IL 17 sont a éviter [49].
le choix se fait vers les antiTNf alpha monoclonaux qui
sont efficaces et bien tolérés a la fois que le versant
rhumatologique et gastro-entérologique [46-48]. Le
protocole sera établi en concertation avec les gastro-
entérologues. L'ustekinumab est efficace chez les patients
MICI qui ont une atteinte extra intestinale associée, a type
de psoriasis ou de rhumatisme psoriasique concomitant
[42].

Diagnostic de SpA
périphérique établi

ETP
Arrét tabac

Rééducation fonctionnelle

Traitement symptomatique
AINS a dose optimale

Switch vers un autre AINS: Evaluer a

>3 AINS pour une durée totale

Rechute

Réponse suffisante
Continuer
Réduire/ arréter

1

(- Infiltration locale arthrite
et/ ou enthésite

- corticothérapie générale:
courte durée

\_-¢s DMARDs MTX, LEF, SSZ

de 3 mois
Réponse
insuffisante/
intolérance
- NAG et/ou NAG=>3
- CRP / et/ou inflammation a I'imagerie
- Opinion Rhumatologue positive
- MEA considérée active
Biologique:
anti-TNF*, anti-IL17
A DAS28<1,2 Evaluer a

ou intolérance

!

Switch vers un autre anti-TNF/anti-IL17
En cas de RPso et si échec ou Cl des autres
biologiques considérer anti-JAKs
Aprémilast (forme modérée)

3 mois

Figure 2. Stratégie thérapeutique de la spondyloarthrite périphérique

A DAS28 21,2
- continuer

L

Rémission/ faible activité
durable DAS28/ MDA
(RPso)

—> Espacement/dégression
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Recommandation 6 :

I est recommandé d’évaluer Ila réponse
thérapeutique au cours des SpA par un score adapté
a la présentation clinique:

e Atteinte axiale: ASDAS (le plus utilisé), BASDAI,
ASAS (IA) (de préférence I’ASDAS).

e Atteinte périphérique articulaire: DAS28, SDAI(CE).
e Psoriasis associé: MDA, DAPSA, PASDAS (l1A).

La définition de la rémission est indispensable comme
objectif de la prise en charge thérapeutique des SpA. Cette
définition n’est pas équivoque a cause de I'hétérogénéité
des présentations cliniques de la maladie et des
composantes a évaluer rendant nécessaire I'utilisation
des scores composites. Dans les formes a prédominance
axiale, le score ASDAS constitue un outil performant pour
évaluer la réponse thérapeutique et le seuil inférieur
a 1,3 (maladie inactive) peut étre considéré comme
objectif pertinent et servir de définition de la rémission
[54,55]. Récemment, des critéres pragmatiques de
rémission clinique persistante basés sur le BASDAI associé
a I'évaluation médecin, patient et CRP ont été élaborés
[56]. Dans les formes a prédominance périphérique, les
scores destinés a la polyarthrite rhumatoide en particulier
les dérivés du DAS et leurs seuils peuvent, par analogie,
étre utilisés. Pour le rhumatisme psoriasique, il existe
plusieurs scores composites, mais les plus privilégiées
sont la rémission ou la faible activité selon la Minimal
disease activity (MDA) [57-59] et aussi le Disease activity
index for psoriatic arthritis (DAPSA) [60,61]. Le maintien
de la stratégie thérapeutique choisie est justifié en cas
d’amélioration clinique pertinente a 3 mois, l'objectif
initialement fixé devant étre atteint aprés 6 mois de
traitement. La durée de rémission nécessaire pour
entreprendre une dégression de la dose du traitement
biologique est au minimum de 6 mois [56,62].

Recommandation 7 :

En cas d’intolérance ou d’inefficacité d’un premier
agent biologique, il est recommandé de prescrire un
deuxieme biologique de méme classe ou de classe
différente apres analyse des causes de I'échec (IIB).

Cette recommandation précise I'attitude thérapeutique
en cas d’échec ou d’intolérance d’un bDMARDs. En cas
d'inefficacité primaire ou secondaire d’un anti-TNF, le
changement du biomédicament peut correspondre a un
autre anti-TNF avec une efficacité comparable [63-65].
Toutefois, la survie du premier anti-TNF est supérieure
au deuxiéme [65] avec une efficacité supérieure d’un
premier switch par rapport aux suivants [63,64]. Une
rotation vers un biologique de classe différente est
possible.

Recommandation 8 :

En cas de rémission (ou a défaut de faible niveau
d’activité) durable (= 6 mois), il est recommandé
d’effectuer un espacement progressif des prises ou
une réduction des doses d’un anti TNF alpha (lIB).

Aprés une rémission durable sous anti-TNF, il peut étre
envisageable d’espacer ou de réduire la posologie de
I'anti-TNF alpha dans certaines situations : SpA précoces,
age jeune, début tardif ... [66-70]. Le risque de récidive
n‘est pas négligeable, les patients cibles restent a définir.
En cas de rechute apres arrét de I'anti-TNF dans la SpA
en rémission, la reprise de la biothérapie a la posologie
initiale permet dans la plupart des cas de retrouver la
réponse antérieure et de récupérer les patients (état
de rémission et amélioration des parametres d’activité)
[67,69,71,72]. Chez les patients ayant une SpA axiale
active non radiographique et ayant obtenu une rémission
persistante sous anti-TNF, il est préférable de poursuivre
I'anti-TNF, ce qui expose a un risque moindre de poussée
comparativement a l'arrét de ce biologique [73].

Recommandation 9 :

En cas de conception d’'une grossesse au cours
des SpA, il est suggéré de tenir compte des
contre- indications propres a chaque traitement
médicamenteux (CE). Il est suggéré de poursuivre
un traitement par un anti-TNF ou par un anti-IL17
lors de la conception ou de la gestation (IV) en
tenant compte du rapport bénéfice/risque et dans le
cadre d’une décision partagée entre le patient et le
médecin (CE).

Cette recommandation concerne la gestion des
biologiques en cas de grossesse. Les arguments
scientifiques sont en faveur d’'une bonne tolérance des
biothérapies (anti-TNF [74-76] et du secukinumab [77])
au cours de la grossesse chez des patients suivies pour
SpA. Ce fait a été confirmé que ce soit pour une exposition
paternelle durant la conception ou une exposition
maternelle avant la conception, durant le premier
trimestre de la grossesse ou jusqu’a terme. Une meilleure
tolérance d’une classe thérapeutique par rapport a une
autre n’a pas été précisée dans la littérature.

Recommandation 10 :

En cas de survenue de néoplasie chez un patient
suivi pour une Spa, les csDMARDS et les bDMARDs
ne sont pas recommandés et devraient étre arrétés.
La possibilité et le moment de leur reprise devraient
étre envisagés en concertation avec les oncologues
(CE).

Cetterecommandation aborde les attitudes thérapeutiques
a adopter en cas de néoplasie au cours des SpA. Compte
tenu des résultats des méta-analyses publiées, les DMARDs
seraient associés a un surrisque de cancers solides et
hématologiques [78,79]. Concernant les patients ayant
des antécédents de pathologies néoplasiques, aucune
étude chez des patients suivis pour SpA n’a été jusqu’a
ce jour publiée. Toutefois, en extrapolations aux études
concernant la PR, les traitements biologiques ne doivent
pas étre instaurés chez les patients suivis pour une Spa et
présentant des signes cliniques de malignité ou en cours
d'investigation de pathologies néoplasiques. Par ailleurs,
des précautions doivent étre prises lors de |'utilisation
de produits biologiques chez les patients ayant des
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Discussion

Ce travail a abouti a I'élaboration de recommandations
tunisiennes sur |'utilisation des agents biologiques
en pratique courante chez les patients atteints de
spondylarthrite ankylosante, y compris le rhumatisme
psoriasique. Ces recommandations, conformes a
I'objectif initial, permettent de couvrir la plupart des cas
en tenant compte du phénotype rhumatologique, des
manifestations extra-articulaires éventuelles, ainsi que
du niveau d’activité de la maladie.

Lobjectif est d’offrir un guide aux praticiens face a la
complexité de cette pathologie et a la diversité des
options thérapeutiques disponibles. Les prochaines
étapes consistent en la diffusion de ces recommandations
aux autorités sanitaires et aux instances nationales,
mais aussi a I'application de ces recommandations par
les professionnels de santé concernés. Une mise a jour
sera envisagée par la LITAR en fonction de I'évolution des
connaissances, des concepts, des résultats des études en
cours ou prévues, ainsi que de la disponibilité des agents
biologiques sur le marché tunisien.

ConcLusioN

Les recommandations tunisiennes de bonne pratique
pour le traitement des SpA par les agents biologiques
s’alignent sur les recommandations internationales avec
quelques particularités ethniques et économiques.

Elles visent a guider le praticien concerné face a la
diversité des options thérapeutiques disponibles afin
de garantir une prise en charge optimale des patients
atteints de SpA.

Déclaration des liens d'intéréts

Les membres du panel d'experts sollicités pour participer
au projet d’élaboration des recommandations de bonnes
pratiques ont communiqué leurs déclarations de liens
d'intéréts. Tous les intéréts déclarés ont été jugés
compatibles avec leur participation a ce travail, assurant
ainsi la transparence et l'intégrité du processus.
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Le guide de pratique clinique pour la prise en charge
diagnostique et thérapeutique des spondyloarthrites
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