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Pathogénie  

 

Chauffier, Fautrel, 2009  



Evolution de la MSA 

Å2 formes cliniques principales  
ï Systémique  : fièvre et syndrome inflammatoire  

ï Maladie articulaire: Pseudo-PR 

 

Å2 modes évolutifs principaux 
ï Monocyclique = une seule poussée 

ï Polycyclique = poussées itératives ou forme chronique 

 

Å2 facteurs pronostics essentiels 
ï!ǘǘŜƛƴǘŜ ŘΩƻǊƎŀƴŜΥ ŀƛƎǳ ό!{5ύ ƻǊ ŎƘǊƻƴƛǉǳŜ ό!ƳȅƭƻǎŜύ 
Å CƻƛŜΣ ŎǆǳǊΣ ǊŜƛƴ 

ï Effets secondaire des traitements: corticoïdes 

 



Traitement de 1ere intention 

ÅAINS ou aspirine:  
ïTaux de réponse < 20 % 

ïTaux de maintien: < 25 % 

 
 

 

Reginato 1987, Ohta 1987, Masson 1995, Kahn 1991, Kraishi 1991 
 

ÅCorticoids: prednisone 1 mg/kg 
ïTaux de réponse 60 à 80 % 

ïTraitement au long cours : rarement < 6 mois 

ïPrincipal problème : effets secondaires 



ÅQuelques études observationnelles 

ÅEtude la plus étendue : 
ï26 patients (1987 ς 1995) 

ïMSA  selon les critères de Yamaguchi  

ïActive malgré les corticoïdes 

 
ïFaibles doses de methotrexate (MTX) ςschéma de 

PR 

Å7.5 à 17.5 mg/sem, per os ou IM 

En 2eme intention : methotrexate 

Aydintug 1991, Kraus 1991, Fujii 1995, Fautrel 1998  



En 2eme intention : methotrexate 

Fautrel 1998  

ÅRéponse  23/26 patients  
ï18 remission complete 

ï5 remission partielle  

 

Å9ŦŦŜǘ ŘΩŞǇŀǊƎƴŜ ŎƻǊǘƛǎƻƴƛǉǳŜ 
ïDose moyenne quotidienne: 29 mg Ą 7.5 mg 

ïArrêt des corticoïdes : 11 patients 

 

ÅArrêt du MTX car rémission: 7 patients 

ï2 récidives  

ï5 rémissions persistantes (23 + 39 mois) 



Lequerré, ARD 2008  

En 3eme intention : Les anti IL 1 (1) 

ÅvǳŜƭǉǳŜǎ ƻōǎŜǊǾŀǘƛƻƴǎ Řŀƴǎ ƭŀ ƭƛǘǘŞǊŀǘǳǊŜΧ 
 

ÅEtude rétrospective en France (CRI ς www.cri-net.org) 

ï15 MSA , Yamaguchi+ (+ 20 AJI systémiques) 

ï5ǳǊŞŜ ŘΩŞǾƻƭǳǘƛƻƴ ƳƻȅŜƴƴŜ Υ т ŀƴǎ 

ïForme articulaire : 14 ς Forme Systémique : 13 

ïEn échec de plusieurs DMARDs (Ë MTX ) et des corticoïdes 

 

ÅIL1-Ra: Anakinra 100 mg/j sc 

ïEn association avec du MTX (11) et des corticoïdes (15) 

http://www.cri-net.org/
http://www.cri-net.org/
http://www.cri-net.org/


En 3eme intention : Les anti-IL 1 (2) 

ÅRéponse clinique 

ïEn quelques jours 

Lequerré, ARD 2008  



En 3eme intention : Les anti-IL 1 (3) 

ÅEpargne cortisonique 

 

 

 

 

 

 

ÅTolérance  
ï2 arrêts pour réaction cutanées 

ï2 infections sévères  

Lequerré, ARD 2008  



En 3eme intention : Les anti-IL 1 (4) 

ÅEfficacité à long terme (CRI) 
ï26 patients ς Echec PDN et/ou MTX 

 

Giampietro, Ridene, ACR 2010   

Patients: Number (%) 

Rémission complète 

Remission 19 (67.8) 

Arrêt anakinra  

sans rechute  
3 (15.8) 

Reduction of doses 
without relapse 

3 (15.8) 

 

Réponse partielle 4 (14.28) 

Echappement 5 (17.8) 

Echec primaire 0 



En 3eme intention : Les anti-IL 1 (5) 

ÅNouveaux anti-IL1 

ïCanakinumab ς Ac anti-IL1 (Ilaris®) : SC / 8 semaines 

ïRilonacept ς IL1 Trap (Arcalyst®) : SC hebdomadaire 

 

ÅDéveloppement  

ïACJ 

ïGoutte  

ACR 2010   



En 3eme intention : Les anti-IL 1 (6) 
ÅRilonacept : 5 patients   

AA, ACR 2010 (1831)    



En 3eme intention : Les anti- IL6 

ÅQuelques observations isolées 

 

ÅTous avec une efficacité redoutable et soutenue  

ïEspoir au cours de la MSA 

ïbŞŎŜǎǎƛǘŞ ŘΩŞǘǳŘŜǎ ŀŦƛƴ ŘŜ ŎƻƴŦƛǊƳŜǊ ŎŜǎ ŘƻƴƴŞŜǎ 

 

ÅEtude du CRI en 2008-9 

Iwamoto 2002, ACRs 



En 3eme intention : Les anti- IL6 (2) 

ÅExpérience sur 14 patients 

ïEchec PDN 14/14 

ïEchec MTX 14/14 

ïEchec aTNF 12/14 

ïEchec IL1-Ra 14/14  

 

Puéchal ACR 2010, AC&R 2010 online    



En 3eme intention : Les anti- IL6 (3) 

ÅExpérience sur 14 patients 

 

Puéchal ACR 2010, AC&R 2010 online    



En 3eme intention : Les anti- IL6 (4) 

ÅEpargne corticoïde Ą 14/14 avec PDN < 10 mg/j 

 

ÅTolérance  

ï1 angiodermite nécrosante 

ï1 douleur thoracique  

ï1 majoration des symptômes  

 

 

Puéchal ACR 2010, AC&R 2010 online    



Husni & Weinblatt, Arthritis Rheum 2002 

En 3eme intention : anti-TNF (1) 

ÅEtude prospective en ouvert 

ï12 patients, MSA évoluant depuis 11 ans en moyenne 

ïEssentiellement des formes chroniques articulaires 

ïEn échec des traitement de fond : DMARDs dont 5 MTX) 
 

ÅEtanercept 25 mg X2/sem (x3/sem chez 4 patients) 

ïAssociation au MTX (5 pts) ou corticoïdes (10 pts) 
 

ÅRéponses ACR :  

ïACR20 8/12 ς ACR50 5/12 ς ACR70: 2/12 

ïDisparition de la fièvre: uniquement 1/3 



Fautrel, ARD 2005  

En 3eme intention : anti-TNF (2) 

ÅEtude rétrospective conduite en France (CRI) 
ï20 MSA , Yamaguchi+ (4 pts à début juvénile) 

ïMSA évoluant en moyenne depuis : 8.5 année 

ïAtteinte articulaire chronique: 15 ς Forme systémique : 5 

ïEn échec de plusieurs DMARDs (Ë MTX ) et des corticoïdes 

 

ÅAnti-TNF : 
ïInfliximab (3 à 5 mg/kg): 15 pts 

ïEtanercept 25 mg X2/sem: 10 pts 

ïLes 2 : 5 

ïAssocié au MTX (14) et aux corticoïdes (18) 



En 3eme intention : anti-TNF (3) 

ÅRéponse au traitement 

Fautrel, ARD 2005  



En 3eme intention : anti-TNF (4) 

ÅDernier contrôle 

 

 

 

 

 

 

 

ÅTaux de maintien thérapeutique bas 

Fautrel, ARD 2005  



Stratégie  
Thérapeutique 

ÅProposition  

2014 

Fautrel 2008  



ÅPlusieures observations publiées 
ïallochrysine 

ïD-péni, SSZ, HCQ, cyclophosphamide 

 

ïIg IV 

ÅTaux de réponse rapporté: 50 % 

Autres traitements 

Ohta 1987, Kahn 1991, Kraishi 1991, Permal 1995, Vigne 1998 



Conclusion 

ÅLa MSA est une pathologie complexe qui pose un défit  
quotidien au praticien  

 

ÅDes avancées dans la compréhension de la physio-
pathologie de la MSA sont accomplies 

ïhƴ Ŝǎǘ ƭƻƛƴ ŘΩǳƴŜ ŎƻƳǇǊŞƘŜƴǎƛƻƴ ǇŀǊŦŀƛǘŜ ŘŜ ƭŀ ƳŀƭŀŘƛŜ 

 

ÅLes avancées thérapeutiques essentielles  

ïAnti-IL1  

ïAnti-IL6 
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Back up  

 



 Anti-TNF : infliximab 

Å6 patients :  4 F / 2 H, 42.8 ans (28-60) 
   Rechute lors baisse des corticoïdes : 

4 cas 
       Evolution chronique sous Tx : 

2 cas  
 

ÅTraitements essayés :  MTX, AZA, CYC 
 
ÅInfliximab :  3-5 mg/kg, S0, S2, S6, puis 

S6-S8  

    Traitements associés :  MTX : 2 cas 
     AZA  : 1 cas  
         Corticoïdes : 2 cas 
 
ÅRecul sous Infliximab : 5-28 mois 

Kraetsch et al ARD 2001 



         Avant INF   Suivi 

�‡ Arthrites    5   2   
�‡ Art ° douloureuses  15 (7-30)  2.7 (0-7) 
�‡ Art ° gonflées  9   (0-33)  1.8 (0-7) 
�‡ Rash   5   0 
�‡ Fièvre   5   0 
�‡ Splénomégalie  4   0 
�‡ Hépatomégalie  3   0 

�‡ VS    53 (25-99)  17  (11-22) 
�‡ CRP   65 (8-138)  4.5 (2-12) 
�‡ Leucocytose (x1012/l) 15 (9-21)  7.6 (5-10) 
�‡ Ferritine    29 (1-74)  0.6 (0.1-1.5) 

Kraetsch et al. ARD 2001 

 Anti-TNF : infliximab 


