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NOUVELLE ERE DANS LE TRAITEMENT
DES PATIENTS ATTEINTS DE PSORIASIS

Je rappelle souvent a mes patients que nous sommes actuellement arrivés a un « point charniere

emballant » dans le domaine de la prise en charge du psoriasis. Notre connaissance de |la maladie évolue a un
rythme tellement effarant que nous sommes maintenant en mesure de traiter la peau d’une maniére sire et
efficace, comme jamais auparavant.

Pendant mes études en dermatologie, I'un de mes professeurs nous a expliqué qu'il faisait souvent appel

a la métaphore d'un arbre lorsqu'il présentait les différentes options de prise en charge du psoriasis a ses
patients. Son raisonnement était d’'une grande simplicité, puisque cette métaphore pouvait étre comprise par
les patients de tous les milieux, méme ceux qui n‘ont que des connaissances trés limitées dans le domaine de
la santé. Maintenant que j'ai mon propre cabinet, cette métaphore s'avere tellement pratique que je I'utilise
presque tous les jours pour sensibiliser des patients au sujet du traitement.

Pendant la discussion d'orientation des patients, je décris certains des plus vieux traitements
pharmacologiques contre le psoriasis, notamment le méthotrexate et la cyclosporine, comme s'il s’agissait
de couper le tronc de |'arbre du systéme immunitaire pour |'abattre au complet. Ces médicaments sont donc
associés a un risque plus élevé d'effets secondaires, ce qui comprend les infections et I'immunosuppression’.
Par ailleurs, ces médicaments plus anciens peuvent également nécessiter un bilan et un suivi plus intensifs
tout au long du traitement. Par ailleurs, I'effet optimal du médicament ne se manifeste souvent qu’apres 6

a 12 semaines?. Malheureusement, a ce stade, nous observons fréquemment une perte de motivation de la
part du patient alors qu'il lutte contre une maladie en progression et que le traitement ne semble pas étre en
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mesure de répondre efficacement
a ses attentes. En outre, le patient
peut ne pas avoir fait I'objet

d’un suivi avant que I'effet du
médicament commence a se
manifester, ce qui peut poser un
défi additionnel dans |utilisation
de ces traitements plus anciens.
Les patients (et les médecins)
entretiennent souvent une certaine
appréhension a l'idée d'essayer
ces traitements, ce qui souligne le
besoin de pouvoir recourir a des
options thérapeutiques plus slres
et plus efficaces.

Il'y a une quinzaine d'années,

les traitements par anticorps
monoclonaux ont fait leur
apparition dans la prise en charge
des patients atteints de psoriasis
ou de rhumatisme psoriasique.
Lorsque je décris ces agents,
souvent appelés « biologiques »,
je les compare au fait de couper
une grande branche du systeme
immunitaire. Les premiers produits
biologiques comprennent les
facteurs de nécrose tumorale
(c.-a-d. adalimumab, étanercept
et infliximab) et les inhibiteurs de
I'IL 12/23 (c.-a-d. ustékinumab).
Ces médicaments ont été bien
accueillis par les professionnels de
la santé et les patients puisqu'’ils
offrent de nombreux avantages,
notamment la possibilité
d’administrer moins fréquemment
des doses plus élevées, des
manifestations indésirables moins
nombreuses et un profil d'efficacité
plus performant et plus durable?.

Au cours des 2 ou 3 derniéres
années, notre compréhension

du psoriasis et du rhumatisme
psoriasique a toutefois progressé
a pas de géant. Le paysage
thérapeutique a évolué avec
I"arrivée récente de nouveaux
agents, plus ciblés et plus sdrs.
Puisque ces traitements ont une
cible trés précise, je compare leur
mécanisme a un simple émondage

du systéme immunitaire dans le
but de couper uniquement les
branches qui sont directement
responsables du psoriasis ou

du rhumatisme psoriasique. Les
inhibiteurs de I'lL-23 (risankizumab,
tildrakizumab et guselkumab) et les
inhibiteurs de I'lL-17 (ixékizumab,
broadalumab et sécukinumab)
sont des exemples de ces agents
ciblés modernes. Les patients
comprennent que la nature plus
ciblée de ces médicaments leur
permet de bénéficier d'un profil
d'innocuité plus étroit et mieux

défini.

Les essais cliniques portant sur le
psoriasis qui ont été effectués dans
les années 2000 comportaient

un objectif de traitement réaliste,
soit un score PASI 75 a la 12¢
semaine’®. Les médicaments les
plus récents visent dorénavant

un score PASI 90, voire un score
PASI 100, que I'on obtient souvent
dans le cadre d’essais cliniques

et que I'on observe également

en situation réelle*>¢. En tant que
dermatologues, nous occupons
une position unique pour offrir
aux patients une peau claire ou
presque claire, ce qui n’était
souvent qu’un réve auparavant.

Ces objectifs thérapeutiques

plus ambitieux nous permettent
d’observer des résultats fructueux
méme dans les parties de
I'organisme les plus difficiles a
traiter, comme le cuir chevelu,

les organes génitaux, les ongles
et le psoriasis palmo-plantaire.

Le paysage thérapeutique est
tres compétitif dans le domaine
du psoriasis. Par conséquent,

de nombreuses sociétés
pharmaceutiques s'efforcent de
créer des traitements qui, en plus
de procurer rapidement une peau
claire, peuvent aussi se démarquer
comme « agent de choix » en
présence de cas difficiles a

traiter. Par exemple, le marché

du sécukinumab est axé sur son
efficacité dans le traitement des
patients atteints de spondylite
ankylosante et de psoriasis’?, alors
que l'ixékizumab est présenté
comme étant le traitement de
choix dans la prise en charge du
psoriasis génital’.

Depuis une vingtaine d'années,
nous sommes les témoins d'une
véritable révolution dans le
domaine des traitements contre
le psoriasis. Le paradigme est
passé d'une mentalité axée

sur I'immunosuppression a

celle d'une intensification

de I'immunomodulation.

Les dermatologues, qui

ne pouvaient auparavant
compter que sur quelques
agents immunosuppresseurs
rudimentaires, disposent
désormais d'un arsenal exhaustif
d’options thérapeutiques qui
peuvent répondre trés précisément
aux besoins de chaque patient.
Ce nouveau positionnement en
faveur de I'immunomodulation
fait en sorte que les lignes
directrices doivent étre mises

a jour. Plus précisément, des
spécialistes exigent souvent
que les patients fassent |'objet
de tests diagnostiques avant
I'instauration de ces traitements.
Les recommandations
antérieures ont été rédigées

a une époque ou les patients
devaient étre traités d'abord par
méthotrexate, par cyclosporine
ou par un agent biologique

de premiere génération. Ces
traitements comportaient tous
des risques tres réels d'infection
ou d'immunosuppression. Les
agents ciblés que nous utilisons
maintenant comportent beaucoup
moins de risques d'effets
indésirables de cette nature.

Par exemple, a I'époque, les
rétinoides oraux et les traitements
topiques étaient souvent les



seules options thérapeutiques a la
disposition d'un patient présentant
des antécédents de tuberculose
ou de malignité a un organe
solide. Puisque les traitements
immunomodulateurs plus ciblés
offrent un mécanisme d’action
vraiment « anti-inflammatoire »,
par opposition a

« immunosuppresseur »

(c.-a-d. les inhibiteurs de la
phosphodiestérase 4 [PDE4] et
les agents biologiques ciblés),
nous disposons maintenant

de nombreuses options
thérapeutiques efficaces et sans
danger.

Compte tenu de la rareté
chronique des ressources et de
I'insistance accrue sur le rapport
colt-efficacité, |'évaluation des
besoins visant a tenir compte

du fardeau économique et
sociétal dans le secteur de la
santé est un autre facteur qui
justifie une mise a jour des
anciennes recommandations
portant sur l'instauration d'un
traitement biologique. Mes années
d’'expérience m’ont permis de
constater que les tests cutanés

a la tuberculine, les nombreuses
analyses en laboratoire et les
examens radiologiques répétitifs
requis pour tous les patients
exigent énormément de temps
de la part du patient, qu’ils

sont inefficaces pour le systeme
de santé et qu'ils produisent

un nombre disproportionné

de résultats faux négatifs.

Ainsi, un bilan doit étre établi
individuellement pour chaque
patient-les patients qui présentent
un faible risque peuvent ne

pas avoir besoin de ces tests,
puisqu'’ils contribuent souvent
aux taux d'attrition et a des
lacunes en matiére de suivi. Bien
entendu, les groupes de patients
particulierement vulnérables,
comme les immigrants, les
travailleurs de la santé, les

personnes sans domicile fixe, les
membres des Premiéres nations,
les travailleurs du sexe, etc.,
devraient faire I'objet d'un examen
de dépistage de la tuberculose
(dépistage ITL ou QuantiFERON),
d'une radiographie pulmonaire,
de cultures de selles, de détection
sérologique de I'hépatite, du VIH
ou de tout autre titre viral, avant
I'instauration d'un traitement par
un agent biologique.

Des études portant sur le
risankizumab et le guselkumab
ont été effectuées chez des
patients atteints de tuberculose
latente avérée (résultat positif

au test normalisé de détection
de la tuberculose ou le test
QuantiFERON-TB Gold*®). Dans
le cadre de ces essais, aucun

des 31 patients atteints de
tuberculose latente n'a développé
de tuberculose active, malgré
I'utilisation du risankizumab. Lors
des essais cliniques portant sur

le guselkumab, le traitement par
agent biologique a été instauré
chez quelques patients atteints
de tuberculose latente avant

le traitement antituberculeux,

et ceux-ci n‘ont toujours pas
développé de maladie active®.
Subséquemment, le risankizumab,
qui a été homologué tout
récemment, est devenu le tout
premier agent biologique dont

le libellé n"exige aucun test de
dépistage de la tuberculose
(laissant plutot ce choix a la
discrétion du professionnel de la
santé)'®. En situation concréte,

il est cliniquement approprié de
faire subir un test de dépistage
de la tuberculose aux personnes
qui appartiennent a des groupes
particulierement vulnérables
(c.-a-d. les membres des Premiéres
nations, les personnes sans
domicile fixe, les immigrants ou
les voyageurs particuliérement
vulnérables).

Enfin, la derniére raison pour
laquelle je rappelle & mes patients
gue Nnous sommes arrives a

un point charniére emballant
dans le domaine de la prise en
charge du psoriasis est le niveau
croissant de soutien auquel les
patients peuvent avoir acces

a I'extérieur de leur cercle

de soins immédiat, comme
I"amélioration de l'accés des
patients aux médicaments grace
aux programmes de soutien aux
patients parrainés par |'industrie
ainsi qu'aux programmes de
transition et d'acces pour des
raisons humanitaires de méme
que |'accés accru a ces nouvelles
thérapies grace aux mécanismes
de remboursement publics. Tous
ces facteurs jouent un réle dans
la création d'un point charniere
emballant dans le domaine des
traitements contre le psoriasis.
A I'instar des recherches dans

ce domaine, le gouvernement
reconnait de plus en plus les
répercussions des maladies de

la peau sur la qualité de vie et le
rendement professionnel.

En fin de compte, les perspectives
sont fort prometteuses en ce

qui concerne le traitement et

la prise en charge des patients
atteints de psoriasis. Nous
disposons de médicaments

plus efficaces, offrant un profil
d’innocuité plus avantageux

et un effet prolongé. Munis

de ces options thérapeutiques
adaptées et personnalisées, nous
sommes en mesure, en tant que
dermatologues, d’améliorer de
maniére considérable la qualité de
vie de nos patients.
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