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Les dix commandements du lupus systemique

PENSER AU LUPUS

Au lupus, souvent tu
penseras (devant un
tableau polymorphe).

DIAGNOSTICS

DIFFERENTIELS
Point de trop, le diagnostic

de lupus tu porteras.

REMISSION

La rémission ou le

LLDAS seront les cibles

que tu viseras.

CORTICOIDES
Avec modération les
corticoides tu prescriras.
Les doses tu surveilleras

PLAQUENIL

Hydroxychloroquine (ou
chloroquine) a tous tu
proposeras.

OBSERVANCE
L’'observance des
traitements, avant d’en
changer tu évalueras

2\®])

PRISE EN CHARGE HOLISTIQUE
D’arréter de fumer, tous les patients tu convainqueras

e

4

GROSSESSE

La grossesse tu
encadreras. Ses contre-
indications tu respecteras

SURVEILLANCE

Une surveillance adaptée
du prescriras. L'atteinte
rénale tu dépisteras

COMORBIDITES

Les comorbidités du lupus
tu dépisteras. Une prise
en charge tu prescriras

Arnaud et al.
Lupus Sci Med 2019
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CORTICOIDES
Avec modération les
corticoides tu prescriras.
Les doses tu surveilleras

PENSER AU LUPUS
Au lupus, souvent tu
penseras (devant un
tableau polymorphe).

PLAQUENIL
l Hydroxychloroquine (ou
chloroquine) a tous tu

~ 4 proposeras.

DIAGNOSTICS

DIFFERENTIELS

Point de trop, le diagnostic
de lupus tu porteras.

GROSSESSE

La grossesse tu

encadreras. Ses contre-

indications tu respecteras
. SURVEILLANCE

4 Une surveillance adaptée
‘ du prescriras. L'atteinte
4 rénale tu dépisteras

REMISSION OBSERVANCE ' COMORSBIDITES

La rémission ou le L'observance des Les comorbidités du lupus
LLDAS seront les cibles traitements, avant d’en tu dépisteras. Une prise
que tu viseras. changer tu évalueras J en charge tu prescriras

PRISE EN CHARGE HOLISTIQUE Arnaud et al.
D'arréter de fumer, tous les patients tu convainqueras Lupus Sci Med 2019
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Alopécie Fatigue

Grand polymorphisme e
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Arnaud & van Vollenhoven. Advanced Handbook of SLE. Edition Springer 2017
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TOP 10 des situations qui doivent faire évoquer le diagnostic de lupus

#1
#2
#3
#H4
#5
#6
#7
#8
#9

Douleur articulaire inflammatoire (particulierement doigts et poignets, symétrique)
Une éruption du visage (nombreux diagnostics différentiels, y compris la rosacée)
(Edéeme des membres inférieurs avec mise en évidence d’une protéinurie/hématurie
en cas de péricardite (FAN+?) ; parfois la péricardite dite « virale » est...un lupus

en cas de pleurésie (FAN+?) [en particulier en I'absence de réponse aux antibiotiques]
devant une éruption annulaire, surtout en zone photoexposée (photosensibilité)

en cas de psychose ou d’épilepsie chez un sujet jeune (recherche de FAN*)

toujours y penser en cas de cytopénie (recherche FAN et aPL)

devant une fievre inexpliquée, lorsqu’une infection a été éliminée

#10 devant des manifestations complexes; en particulier avec atteinte de plusieurs organes

*Trés important AVANT la mise en route des neuroleptiques/antiépileptiques qui peuvent induire des FAN
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MANIFESTATION(S)

COMPATIBLE AVEC UN LUPUS
Fréquence

PAR EXEMPLE* initiale**
Arthrite 69%
Rash malaire 40%
Figvre 36%
Photosensibilité 29%
Raynaud 18%
Sérites 17%
Néphropathie*** 16%
Ulcérations buccales 11%
Neurologique 12%
Thrombopénie 9%
Lymphadénopathie 7%
AHAI 4%
Myosite 4%
Atteinte du poumon 3%

*Any tissue/organ can be targeted by SLE
**Based on Cervera et al. Medicine 1993
***Renal biopsy generally needed to confirm SLE

AUTOANTICORPS
DU LUPUS

AUTOANTICORPS Fréquence
ANA* 95-100%
Anti-dsDNA 60-80%
Anti-nucléosome 60-70%
Anti-histone 60-70%
Anti-SSA 30-40%
Anti-SSB 5-10%
Anti-(UL)RNP 15-30%
Anti-Sm 10-30%
Anti-RiboP 5-15%
Anti-Ku 5-10%
Anti-PCNA 1-5%
Anti-cardiolipine (aPL) 30-70%
Anti-B2GP1 (aPL) 30-45%

*Lack of ANA is very uncommon in SLE and strongly
argues against thiS diagnosis. ANA are usually
present years before clinical disease onset.

IMITATEURS
Drug-induced lupus**
Cutaneous mimickers

Other auto-immune

Infectious diseases

Hematological
malignancies

Multiple sclerosis

Still’s disease

DIAGNOSTICS DIFFERENTIELS
& LUPUS MIMICKERS*

Comment

ALWAYS rule out
drug-induced lupus

e.g. Rosacea +++, tinea
corporis

e.g. Sjogren (S5A+),
dermatomyositis, MCTD

e.g. Endocarditis, hepatitis,
parvovirus B19, HIV, EBV,
CMV (triggers?)

e.g. Hodgkin's lymphoma,
castleman’s disease

5 to 10% of MS patients
have ANA

(as well as any other
autoinflammatory disease)

*Chasset...Arnaud. Joint Bone Spine 2019

**Arnaud. ARD 2019

@Lupusreference
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Poasde =

- BRAS - :)
Poa de
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*Sauf rares exceptions
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Poas do Pas de

- BRAS - -FAN-

Poas de Pas de
LUPU.

CHOCOLAT

systéemique

*Sauf rares exceptions
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Development of Autoantibodies
before the Clinical Onset of Systemic Lupus Erythematosus

A : : B
Diagnosis First manifestation of SLE
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Les auto-Ac précedent (généralement) la maladie  5rpyckie et al. NEJIM 2003
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Criteres de classification EULAR/ACR 2019 du lupus systémique

Clinical domains m Immunologic domains m

Constitutional domain
Fever

Cutaneous domain
Non-scarring alopecia
Oral ulcers
Subacute cutaneous ordiscoid lupus
Acute cutaneous lupus

Arthritis domain
Synovitis or tendernessin at least 2 joints

Neurologic domain
Delirium
Psychosis
Seizure

Serositis domain
Pleural or pericardial effusion
Acute pericarditis

Hematologic domain
Leukopenia
Thrombocytopenia
Autoimmune hemolysis

Renal domain
Proteinuria> 0.5 g/24 hr
Class |l or V lupus nephritis
Class Il or IV lupus nephritis

2

[=)] RN

NwN

Antiphospholipid antibody domain
Anticardiolipin IgG > 40 GPL 2
or anti-B2GP1 I1gG > 40 units
or lupus anticoagulant

Complement proteins domain

Low C3 or low C4 3

Low C3 and low C4 4
Highly specific antibodies domain

Anti-dsDNA antibody 6

Anti-Sm antibody 6

REFERENCE: Aringer et al. Abstract #2928. 2018 ACR/ARHP Annual Meeting

v’ Classification criteria are not diagnosis criteria

v All patients classified as having SLE must have ANA 2 1:80 (entry criterion)

v’ Patients must have = 10 pointsto be classified as SLE
v/ Items can only be counted for classification if there is no more likely cause
v Only the highest criterion in a given domain counts

v’ SLE classification requires points from at least one clinical domain

@Lupusreference
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Titre significatif : > or 21/80
Pourcentage de la population générale avec des FAN+

y10-1/40 | 1/so-1/160 | 217320

% de positivité 32% I 13 % 3%

% pos 3% 10% 12% 12% 20%

Tan et al. « ANA in healthy individuals » Arthritis Rheum. 1997
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CLASSIFICATION versus DIAGNOSTIC

Les nouveaux critéeres EULAR/ACR sont hautement sensibles et spécifiques

Table 4. Operating characteristics of the new classification criteria compared with the ACR 1997 and SLICC 2012
classification criteria in the derivation and the validation cohorts*

ACR 1997 SLICC 2012 EULAR/ACR 2019
criteria criteria criteria
Derivation
Sensitivity (95% Cl) 0.85(0.81-0.88) 0.97(0.95-0.98) 0.98 (0.9/-0.99)
Spedcificity (95% Cl) 0.95(0.93-0.97) 0.90 (0.87-0.92) 0.96 (0.95-0.98)
Combined (95% Cl) 1.80 (1.76-1.83) 1.87(1.84-1.90) 1.94 (1.92-1.96)
Validation
Sensitivity (95% Cl) 0.83 (0.80-0.85) 0.97 (0.95-0.98) 0.96 (0.95-0.98)
Spedcificity (95% Cl) 0.93(0.91-0.95) 0.84(0.80-0.87) 0.93 (0.91-0.95)
Combined (95% Cl) 1.76 (1.73-1.80) 1.80(1.77-1.84) 1.90 (1.87-1.92)

* ACR = American College of Rheumatology; SLICC = Systemic Lupus International Collaborating Clinics; EULAR = Euro-
pean League Against Rheumatism; 95% Cl = 95% confidence interval.  Aringer et al. Arthritis Rheum 2019
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CLASSIFICATION versus DIAGNOSTIC

Les nouveaux critéeres EULAR/ACR sont hautement sensibles et spécifiques

Sensitivity Specificity
ACR 1982/1997 95%d EULAR/ACR 2019 ACR 1982/1997 95%a EULAR/ACR 2019 QU E LQU E SO IT.
Criterla SLICC 2012 Criterla Criterla Criterla SLICC 2012 Criterla Criterla °
Sex
Women 043 097 097 093 0.82 0.94
n=1098 08010086 0.95100.98 0.95100.98 091100.95 0.79100.86 0.91100.9 Le sexe
Men 0.78 0.94 093 0.94 0.9 0.96
B A . L T P
Disease duration
<Tyear 056 089 089 092 0.92 0.92
n=34 0.2110 0.86 0.5210 0.9 0.52101.00 07410 0.99 07410099 0.74100.99
110 <3 years 081 0.8 097 095 0.8 0.96
n=19% 0.72 10 0.88 0,93 10 1.00 0.92 10 0.99 0.88 10 0.98 0.80 10 0.94 0.90 10 0.99 4 ) 4 H
E— = = = = La durée d’évolution
n=157 0.70t0 0.90 08210 0.97 0.88 t0 0.99 0870 0.98 0800 0.94 0.94101.00
25 years 0.34 0.97 0.96 0.93 0.81 0.93
n=879 0.80 to 0.87 0.96 t0 0.99 0.94 0 0.98 0.90t0 0.95 0.76 0 0.85 08910 0.95
T e e e e e L e e EE L P EL PP T L PRI L O PP TL PP TL PRI ELPRTEED
White 0.83 0.96 0.95 093 0383 0.94
n=041 0.79 to 0.86 0.94 0 0.97 09310 0.97 0.90to 0.95 08010 0.87 091 t0 0.96
Black 0.82 0.98 0.98 1 0.92 1
n=68 0.7010 0.91 0.90 to 1.00 0.90 to 1.00 0.74 10 1.00 062101.0 0.74t01.00 ) e o o
Hispanic 0.86 1 1 0.96 078 0.96 L (0] rlgl ne et h ni q ue
n=124 0.76 10 0.93 0.95 10 1.00 0.95 10 1.00 0.87101.00 06510 0.89 0.87101.00
Asian 0.77 0.99 097 0.93 0.91 091
n=118 0.65 10 0.86 0.93101.00 0.91101.00 0.82 100,99 0.79100.98 0.79100.98 johnson et al. ARD 2020
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PENSER AU LUPUS
Au lupus, souvent tu
penseras (devant un
tableau polymorphe).

DIAGNOSTICS

DIFFERENTIELS

Point de trop, le diagnostic
de lupus tu porteras.

REMISSION

La rémission ou le
LLDAS seront les cibles
que tu viseras.
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CORTICOIDES
Avec modération les
corticoides tu prescriras.
Les doses tu surveilleras

GROSSESSE

La grossesse tu
encadreras. Ses contre-
indications tu respecteras

SURVEILLANCE
Une surveillance adaptée
du prescriras. L'atteinte
rénale tu dépisteras

PLAQUENIL
Hydroxychloroquine (ou
chloroquine) a tous tu
proposeras.
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COMORSBIDITES
Les comorbidités du lupus
tu dépisteras. Une prise
en charge tu prescriras

OBSERVANCE
L’'observance des
traitements, avant d’en
changer tu évalueras

PRISE EN CHARGE HOLISTIQUE
D’arréter de fumer, tous les patients tu convainqueras




Les imitateurs du lupus

Pathologies rares pouvant simuler un lupus

Principaux diagnostics différentiels du LES (imitateurs du LES).

Imitateurs cutanés
Autres connectivites

Maladies infectieuses

(Cancers hematologiques

Tumeurs solides et syndromes paranéoplasiques

Syndrome de Meigs et pseudo-Meigs

Sclérose en plaques

Maladie de Castleman

Interféronopathies (LES monogénigue)

Maladie de Still (et autres maladies auto-inflammatoires)
Syndrome d’Evans (avec déficit immunitaire primitif)
Déficit en complément

Schizophrénie et autres psychoses
Maladie de Kikuchi

Maladie associée aux IgG4
Engelures (dues au froid)

Syndrome d’Ackerman et erythema elevatum diutinum avec
polyarthrite

Lupus induit par les médicaments et polyarthrite induite par
les médicaments

Maladie du greffon contre I'hdte

Manifestations systémiques du myxome atrial

Déficit en prolidase

Selon le sous-type de LEC : voir Tableau 2
Syndrome de Gougerot-Sjogren (S5A+), dermatomyosite (éruption), connectivite mixte

Endocardite, hépatite A, B, C, E, parvovirus B19, VIH, EBV, CMV, maladie de Lyme, arthrite
gonococcique diffuse, toxoplasmose, histoplasmose, maladies mycobactériennes, tinea faciei,
leishmaniose viscérale, maladie de Whipple

Lymphome de Hodgkin, syndromes myélodysplasiques, lymphome T angio-immunoblastique
(voir la section correspondante dans cette revue)

Thymome, carcinome du poumon, du sein et des ovaires avec syndromes paranéoplasiques

Syndrome pseudo-Meigs : épanchement pleural, ascites associés 3 une tumeur ovarienne autre
que fibrome ou tumeur fibroide

53 10 % des patients atteints de SEP présentent des anticorps antinucléaires
Vaoir la section correspondante dans cette revue

Voir la section correspondante dans cette revue

Revue approfondie dans I'étude [4]

Vair la section correspondante dans cette revue

Revue approfondie dans I'étude [5]

Psychose avec anticorps antinucléaires induite par les neuroleptigues
Voir la section correspondante dans cette revue

Revue approfondie dans I'étude [6]
Lupus cutaneé a type d'engelure

Syndrome d’Ackerman : dermatite granulomateuse interstitielle avec polyarthrite
Y compris inhibiteurs de checkpoint [7]

Revue approfondie dans I'étude [8]
Revue approfondie dans I'étude [9]

Voir la section correspondante dans cette revue Arnal-d et al. JOint Bone Spine 2018

Unvraif
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Femme de 24 ans, vue en consultation pour « rash malaire »
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Oui, mais...

IT'S NOT
.UPUS
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Frequency
Topography
Lesional aspect

Duration

Flush
Photosensivity

Ocular involvement

@Fchasset
@Lupusreference

Lupus is a rare disease Very common
(=60% of SLE have malar rash™* during the course of the disease) (up to 3-5% of the general population)
Cheeks and nasal bridge, typically sparing the nasolabial Cheeks, nose, chin, and central forehead
folds. Possible involvement of other body areas Strictly limited to the face
Erythematous rash Flush to permanent erythematous rash
Absence of pustules Papulo-pustules can be present
From days/weeks Transient to permanent

Common (Erythematoangiectatic rosacea: persistent

Absent flushing and erythema t telangiectasia)

Can be present
(=40-50% of patients)

Photo-exacerbated dermatosis

Typically absent Common (=50%)
(except in case of Sjogren’s sicca syndrome) (chronic blepharoconjunctivitis)
*Malar rash can be related to different types of CLE (acute CLE is 5-22% of CLE)

In doubtful cases, differential diagnosis between lupus & rosacea can be made with skin biopsy
In very difficult cases, additional biopsy stainings with alcian blue (showing mucin deposition) and CD123 (pDCs) is suggestive of CLE
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Lupus pernio
Lupus vulgaire

Meédicaments
inducteurs

Lupus « spontané »

Lupus
induit

Lupus
Erythémateux .,
Cutané (LEC)  “+.,
_ Lupus Anti-SSA /
Erythémateux ....................................

Anti-SSA

“A  Lupus
néonatal

Systémique
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Lupus subaigu induit par les inhibiteurs de la pompe a proton

DermNetNZ.org
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L'élement caractéristique (rétrospectif) du lupus induit est
la guérison des symptomes apres l'arrét du traitement incriminé

Arréet du
traitement incriminé

Activité
persistante

SLE

Guérison des

Manifestations cliniques Guérison de

'autoimmunité

DI |_ Mois & années

En quelques semaines a mois |

P
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Practolol
Hydralazine
Procainamide
Methyldopa

o\ )
.

Labetalol

Quinidine

1968-1987 Propranolol
Griseofulvin
Penicillamine

Acebutolol

1988-1997

Interferon-alfa
Minocycline
Diltiazem

A

Etanercept
Certolizumab pegol

1998-2007 Adalimumab
Golimumab

Arnaud, Mertz et al. ARD 2019
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Systemic lupus erythematosus

watanss EPIDEMIOLOGICAL SCIENCE

e Drug-induced systemic lupus: revisiting the ever-
"""’:’;: changing spectrum of the disease using the WHO
== pharmacovigilance database

Methyldopa 253 Ethinylestradiol, etonogestrel Bisoprolol, hydrc

e BIG‘S Dﬁ. pmiissiace 08 awenne | qrent Arnaud, 2 Philippe Mertz, 2 P|erre Edouard Gauand 2 Thierry Mamn
HHR A0 5 m L 0.87 Medroxyprogest

E— > LIPrAid- sl Frangois Chasset,* Martine Tebacher-Alt,” Aude Lambert,® Charlotte Muller,
Dicpyanide i sk wememe omwens  Jean Sibilia, > Bénédicte Lebrun-Vignes, 5 Joe-Elie Salem”®
Carbamazepine 2.07 Interferon beta-1a 0.79 Blood substi

Hepatitis b vaccine 1.96 Pravastatin 0.78 [)rmprazole 0.26

Ambrisentan . gine 0.77 I

Dibydralazine

Lovastatin

Bosentan

Primidone

Adalimumab

Thiamazole

HPV vaccine

Certolizumab pegol

Carteolol

Oxcarbazepine 152 FRofecoxib M 4/ O\ BESE  Denosumal

Practolol 141

Abatacept 1.40 ’ . ’ . .

— o Délai médian: 172 jours (IQR : 35 — 610)
Lyme disease vacdine 139 0.0

Leflunomide 138 Ethinylestradiol, levonorgestrel 0.51 0.01

Estrogens conjugated 135 Griseofulvin 0.51

Mesalazine 1.27 lloprost 0.51

Phenytoin 1.24 Efalizumab 0.48
I 1.22

Arnaud, Mertz et al. ARD 2019
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— - | BIGDATA

(>5%)
High risk

Procainamide
Hydralazine

e — to low (0.1-1%)
= E— Quinidine, Captopril, anti-TNFa,
118 molécules Interferon-a, Methyldopa, Sulfasalazine,
Propylthiouracil, Acebutolol, Chlorpromazine,
Isoniazid, Minocycline, Carbamazepine, Terbinafin
low risk (0-0.1%) to very low (<0.1%)
Disopyramide, Propafenone, Amiodarone,
Atenolol, Labetalol, Streptomycin, Pindolol, Minoxidil,
Prazosin, Enalapril, Lisinopril, Nalidixic acid, Clonidine,
Clozapine, Sertraline, Quinine, Hydrochlorothiazide, Clobazam,
Phenytoin, Primidone, Ethosuximide, Valproic acid, Phenylbutazone,
Mesalazine, Zafirlukast, Chlorthalidone, Sulfamethoxazole, Simvastatin, Atorvastatin

Arnaud, Mertz et al. ARD 2019




Les dix commandements du lupus systemique

CORTICOIDES
Avec modération les
corticoides tu prescriras.
Les doses tu surveilleras

GROSSESSE

La grossesse tu
encadreras. Ses contre-
indications tu respecteras

PENSER AU LUPUS
Au lupus, souvent tu
penseras (devant un
tableau polymorphe).

SURVEILLANCE
Une surveillance adaptée
‘ du prescriras. L'atteinte

PLAQUENIL

Hydroxychloroquine (ou
chloroquine) a tous tu

DIAGNOSTICS

DIFFERENTIELS
Point de trop, le diagnostic

de lupus tu porteras. proposeras. 4 rénale tu dépisteras
' Treat-to-Ta rget OBSERVANCE ' COMORBIDITES
‘ La rémission ou le L'observance des Les comorbidités du lupus

traitements, avant d’en
changer tu évalueras

LLDAS seront les cibles
que tu viseras.

*2,\°)

tu dépisteras. Une prise
J en charge tu prescriras

PRISE EN CHARGE HOLISTIQUE
D’arréter de fumer, tous les patients tu convainqueras




#3 La remission, a atteindre tu chercheras

} Minimize and Reduce and
stop GCs . stop IS

Main target B Rémission

Sustained remission

Activity assessment |
every 3-6months

ACTIVE

Activity assessment
every 1-3 months

-
N
-

. Low
disease activity

Alternative
target

5y

Adapté de Gatto et al. Nat Rev Rheum 2019



#3 La remission, a atteindre tu chercheras

2019 update of the EULAR recommendations for the
management of systemic lupus erythematosus

To improve long-term patient outcomes, management should aim at remission of disease

symptoms and signs, prevention of damage accrual and minimisation of drug side-effects, as
well as improvement of quality of life.

Complete remission (absence of clinical activity with no use of GC and IS drugs) is infre-
quent.

Monitoring of SLE through validated disease activity and chronicity indices, including
physician global assessment (PGA), is recommended

Fanouriakis et al. ARD 2019



#3 La remission, a atteindre tu chercheras

2019 update of the EULAR recommendations for the
management of systemic lupus erythematosus

To improve long-term patient outcomes, management should aim at remission of disease

symptoms and signs, prevention of damage accrual and minimisation offdrug side-effects, as
well as improvement of quality of life.

Complete remission (absence of clinical activity with no use of GC a
quent.

Monitoring of SLE through validated disease activity and 4 | rogdity indices, including
physician global assessment (PGA), is recommended 4

’ ’ Amicci D -
Qu est ce quecC est que la rémission ? Fanouriakis et al. ARD 2019
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 Manifestations réversibles Si non-traitée

* Enlien avec la poussée (ou insuffisamment traitée)

DAMAGE (=séquelles)

 Manifestations irréversibles



#3 La remission, a atteindre tu chercheras

ACTIVITE DU LUPUS

 Manifestations réversibles Si non-traitée

* Enlien avec la poussée (ou insuffisamment traitée)

2
N
N 1
~ N
- " N N
3 e \,
h\

TRAITEMENTS '
DAMAGE (=séquelles)

 Manifestations irréversibles
* Liées aux poussées antérieures
* au effets secondaires des ttt

Evéenements
indésirables



#3 La remission, a atteindre tu chercheras

ACTIVITE DU LUPUS A TRAITER !l

 Manifestations réversibles Si non-traitée
* Enlien avec la poussee (ou insuffisamment traitée)

\

TRAITEMENTS

Pas de traitement avec
immunosuppresseurs

DAMAGE (=séquelles)

 Manifestations irréversibles
* Liées aux poussées antérieures
* au effets secondaires des ttt

Evéenements
indésirables



#3 La remission, a atteindre tu chercheras

Les difféerentes définitions de la rémission

Clinical Serological PGA Pred IS or

S activity activity  (03) (mg/d) """ biologics

DORIS 2020!

Remission on therapy
cSLEDAI=0
Remission off therapy

Zen/Doria?

Complete remission cSLEDAI=0"
Clinical on GC cSLEDAI=0"
remission  off GC  cSLEDAI=0"

*Assessed using the SLEDAI-2K. 8No new lupus disease activity compared with previous assessment. cSLEDAI: clinical
SLEDAI. cECLAM: clinical ECLAM. van Vollenhoven et al. ARD 2016. 2Zen et al. ARD 2015. 3Francklyn et al. ARD 2016



Quelle durée de remission est necessaire ?

Comparison of Remission and Lupus Low Disease Activity State
in Damage Prevention in a United States
Systemic Lupus Erythematosus Cohort

No. of No. of Rate of
person-years damage events per 10 Rate ratio
observed events  person-years (95% CI) P

Prior months in clinical remission on treatment}

1.374 250 1.82 1.0 (referent)
Not none, but <25% 1,681 170 1.01 0.54 (0.44-0.67) {[).(l(lﬂll

25-49% 1,195 103 0.86 0.47 (0.36-0.60) <0.0001
50-74% 700 54 0.77 0.43 (0.30-0.60) <0.0001
>75% 232 18 0.77 0.45 (0.27-0.75)  0.0019
Prior months in clinical remission with no treatment}

None 2,981 406 1.36 1.0 (referent)

Not none, but <25% 1,197 102 0.85 0.60 (0.48-0.75) <0.0001
25-49% 548 50 0.91 0.66 (0.46-0.94)  0.023
50-74% 320 27 0.84 0.63 (0.42-0.97)  0.035
>15% 137 10 0.73 0.58 (0.30-1.15)  0.12

Atteindre (méme un peu) la rémission réduit le risque de damage Petri et al. Arthritis Rheumatol 2018



#3’ En cas d’impossibilite, un plan B tu trouveras

ACTIVE

. ;. . Minimize and Reduce and
Main target » Remission

stop GCs . stop IS

Sustained remission

Activity assessment |
every 3-6months

Activity assessment
every 1-3 months

-
N
-

. Low
disease activity

Alternative
target

Adapté de Gatto et al. Nat Rev Rheum 2019



#3’ En cas d’i

mpossibilite, un plan B tu trouveras

Criteria Clinical Serological PGA Pred HCQ IS or
activity activity (0-3) (mg/d) biologics

DORIS?

Remission on therapy CSLEDAI=0 or  Undefined <0.5 <5 Yes Yes
BILAG D/E or

Remission off therapy  EcLAM=0 Undefined <0.5 No Yes No

Zen/Doria?

Complete remission cSLEDAI=0" 0" - No Yes Yes

Clinical on GC cSLEDAI=0" Yes/No® - <5 Yes Yes

remission  off GC  cSLEDAI=0" Yes/No” - No Yes Yes

LLDAS? SLEDAI-2K <45 <1 <7.5 Yes  Yes (stable)

*Assessed using the SLEDAI-2K. $No new lupus disease activity compared with previous assessment. cSLEDAI: clinical
SLEDAI. cECLAM: clinical ECLAM. van Vollenhoven et al. ARD 2016. 2Zen et al. ARD 2015. 3Francklyn et al. ARD 2016



Les dix commandements du lupus systemique

PENSER AU LUPUS|
Au lupus, souvent tu
penseras (devant un
tableau polymorphe).

DIAGNOSTICS

DIFFERENTIELS

Point de trop, le diagnostic
de lupus tu porteras.

REMISSION

La rémission ou le
LLDAS seront les cibles
que tu viseras.

CORTICOIDES
Avec modération les
corticoides tu prescriras.
Les doses tu surveilleras

GROSSESSE

La grossesse tu
encadreras. Ses contre-
indications tu respecteras

SURVEILLANCE
Une surveillance adaptée
du prescriras. L'atteinte
rénale tu dépisteras

PLAQUENIL
Hydroxychloroquine (ou
chloroquine) a tous tu
proposeras.

e

COMORSBIDITES
Les comorbidités du lupus
tu dépisteras. Une prise
en charge tu prescriras

OBSERVANCE

‘ L’'observance des
traitements, avant d’en
< changer tu évalueras

G
4

PRISE EN CHARGE HOLISTIQUE
D’arréter de fumer, tous les patients tu convainqueras




#4 Les corticoides, avec prudence tu utiliseras

Annual direct medical cost of active systemic lupus

erythematosus in five European countries

d»

a

Etude observationelle multicentrique (31 centres) rétrospective (2 ans)

En France, Allemagne, Italie, Espagne et Royaume-Uni

Age 44.5 + 13.8 years
Female 90.5%

SLE duration 10.7 + 8.0 years
Treatment use

Glucocorticoids 92.7%
Antimalarials 75.6%
Immunosupressant 72.6%
Biologics 10.3%

Doria et al. ARD 2012
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Systéme immunitaire

Myopathie cortisonique

Immunosuppression

Anti-inflammatoires

Anti-allergique

N Réduit la
perméabilité
vasculaire
Vascoconstriction

1 Antalgique :

: (secondaire) 1

Systeme
immunitaire

Felten...Arnaud. JBS 2020

Peau

Metabolisme

Systéme digestif

Sarcopénie

Ostéoporose
Ostéonécrose aseptique

Dermatoporose
Lésions purpuriques, ecchymoses

SNC

Hyperglycemie
Prise de poids
Rétention hydrosodée
Obésité facio-tronculaire
Dyslipidémie
Aménorrhée, impuissance

Hypertension
Désordres
hydro-électrolytiques

Rein

Cataracte

Yeux Glaucome

Insufficience
Surrénales surrénalienne

Insomnie
Troubles neuropsychiques

Dyspepsie
Ulcération, perforation digestive
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2019 update of the EULAR recommendations for the
management of systemic lupus erythematosus

Key messages

HCQ is recommended for all patients with SLE (1b/A), unless contraindicated, at a dose not exceeding 5 mg/kg/real BW
(3b/C)

Pulses of intravenous methylprednisolone (usually 250-1000 mg per day, for 1-3 days) provide immediate therapeutic
effect and enable the use of lower starting dose of oral GC (3b/C)

For chronic maintenance treatment, GC should be minimised to less than 7.5 mg/day (prednisone equivalent) (1b/b)
and, when possible, withdrawn.

Prompt initiation of immunomodulatory agents can expedite the tapering/discontinuation of GC (2b/b)

In patients with inadequate response to standard-of-care (combinations of HCQ and GC with or without
immunosuppressive agents), defined as residual disease activity not allowing tapering of glucocorticoids and/or
frequent relapses, add-on treatment with belimumab should be considered (1a/A)

Fanouriakis et al. ARD 2019
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#4 Les corticoides, avec prudence tu utiliseras

Severity Mild Moderate Severe
" o Dans la majorité
A\ 4
y Consider 1-2 pulses, 3 pulses, 500-1000 des indications
IV-MP pulses ot neexied max 500 mg/day mg/day ’
la dose
' ! ! maximale
- 0.5 mg/Kg (not 0.6 mg/Kg (not more su érée
Starting PO dose Max. 20 mg/day more than 30 mg/d) than 40-50 mg/d) g8
est 0.5mg/kg
(+bolus)

Tapering scheme

WV 5 mg q week

4

N

/

\

V¥ 5 mg q 7-10 days until
reaching 15 mg/day
V¥ 2.5 mg q 7-10 days

thereafter

V¥ 5 mg q 10-14 days until

reaching 20 mg/day

V¥ 2.5 mg q 10-14 days

thereafter

Maintenance dose

<5 mg/d, ideally d/c,

within 2 months

\/

<7.5 mg/d, ideally lower, within 6

Fanouriakis et al.
Lupus Sci Med 2019
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Quelle est la
dose journaliere maximale
de corticoides autorisée au
long cours chez un patient
lupique

?
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2019 update of the EULAR recommendations for the
management of systemic lupus erythematosus

Key messages

HCQ is recommended for all patients with SLE (1b/A), unless contraindicated, at a dose not exceeding 5 mg/kg/real BW
(3b/C)

Pulses of intravenous methylprednisolone (usually 250—-1000 mg per day, for 1-3 days) provide immediate therapeutic
effect and enable the use of lower starting dose of oral GC (3b/C)

For chronic maintenance treatment, GC should be minimised to less than 7.5 mg/day (prednisone equivalent) (1b/b)
and, when possible, withdrawn.

Prompt initiation of immunomodulatory agents can expedite the tapering/discontinuation of GC (2b/b)

In patients with inadequate response to standard-of-care (combinations of HCQ and GC with or without
immunosuppressive agents), defined as residual disease activity not allowing tapering of glucocorticoids and/or
frequent relapses, add-on treatment with belimumab should be considered (1a/A)

Fanouriakis et al. ARD 2019
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Standardised nomenclature for glucocorticoid dosages

WHAT SHOULD BE THE DEFINITION OF

CONVENTIONAL TERMS FOR GLUCOCORTICOID

DOSES?

Answer

We suggest the following terminology:

® Low dose <7.5 mg prednisone equivalent a day

®* Medium dose >7.5 mg, but <30 mg prednisone equival-
ent a day

® High dose >30 mg, but =100 mg prednisone equivalent
a day

® Very high dose >100 mg prednisone equivalent a day

® Pulse therapy =250 mg prednisone equivalent a day for
one or a few days.

Buttgereit et al. ARD 2002
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Independent association of glucocorticoids
with damage accrual in SLE

Table 2 Factors associated with damage accrual (n=162)

Unadjusted OR for damage Adjusted* OR for damage accrual

accrual (ASDI>0) (ASDI-0)

OR (95% CI) p Value OR (95% CI) p Value

Cumulative prednisclone (mg)

First quartile (0, 0) 1 1
Second quartile (168, 4568) 1.94 (0.63 to 5.98) 0.2 2.19 (0.65 to 7.43) 0.21
Third quartile (5054, 9205) 3.73(1.281t0 10.9) 0.02 3.56 (1.07 to 11.8) 0.04
Fourth quartile (3310, 56635) 9.72 (3.31 to 28.5) =0.01 13.46 (3.59 to 50.4) =0.01

*ORs were adjusted for ethnicity, baseline SDI, AMS and cumulative prednisolone.
A, change; PGA, physician global assessment; SLEDAI, Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index.

Dose moyenne de prednisone associée 5\5»/

3 la survenue de damage : >4.42 mg/day <
Apostolopoulos et al. Lupus Sci Med 2016
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Mes petits secrets pour réduire I'utilisation de corticoides

Les 5 questions que je me pose pour tous les patients

Depuis combien de temps cette patiente est-elle sous corticoides ?

Cette patiente a-t-elle des effets secondaires de la corticothérapie ?

Est ce que cette patiente a vraiment besoin de glucocorticoides ?

Puis-je réduire la dose de corticoides (méme un tout petit peu ?)

N’est il pas temps d’adjoindre un traitement d’épargne ? (csDMARDs or bDMARDS)

Savoir démarrer les immunosuppresseurs ni trop tét, ni trop tard «/
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Withdrawal of low-dose prednisone in SLE patients
with a clinically quiescent disease for more than 1

year: a randomised clinical trial

Assessed for eligibility (n=1416)

=
S Excluded (n=1292)
g Did not meet inclusion criteria (n=1276)

E Declined to participate (n=16)

&

Randomised (n=124) w
|

c

.© | Allocated to prednisone withdrawal (n=63) Allocated to prednisone maintenance (n=61)
ﬁ Received allocated intervention (n=63) Received allocated intervention (n=61)

o Did not receive allocated intervention (n=0) Did not receive allocated intervention (n=0)
=<

Lost to follow-up (n=0) Lost to follow-up (n=0)

a Discontinued intervention (n=18) Discontinued intervention (n=5)

3 Reasons: Reasons:

=2 Flare (n=14) Flare (n=3)

2 Voluntary restart prednisone* (n=2) Voluntary stop prednisone (n=2)

uc.> Restart prednisone for pregnancy (n=2)

E Completed week 52 visit (n=63) Completed week 52 visit (n=61)

% Analysed (n=63) Analysed (n=61)

E Excluded from analysis (n=0) Excluded from analysis (n=0)

Clinically quiescent
# remission

;-,-Q" 100 - |+ Censored
v Crude HR=0.2 95%CI [0.1-0.6]
(T
= 80-
g
o
Z
= 60+
o
© p-value=0.002
el
S 40-
_“2’ Prednisone withdrawal
et
£ 20+
3 J |
g —f Prednisone maintenance |
U 0 ] - r I
n, atrisk no pred 63 63 60 58 55 54 52 51 50 50 49 47 47
with pred 6|1 61 61 61 : 61 61 61 | 61 61 60 EIO 59 57
0 100 200 300

Follow-up (days) Mathian et al. ARD 2020
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Savoir démarrer un traitement immunosuppresseur

Doses typiques Propriétés et vigilance

Methotrexate 15-25 mg par semaine Teratogene

Azathioprine 2 to 3mg/kg/jour Ok grossesse
Mycophénolate mofétil 2 to 3 grammes par jour Teratogenic
Cyclophosphamide IV 500-1000mg IV par mois Teratogene, oncogene
Rituximab IV 500-1000mg IV (J1-J15) Hypogammaglobulinémie
Belimumab IV ou SC 10mg/kg par mois (IV) ou  Non indiqué en cas

200mg par semaine (SC) de neuro-Lupus
@Lupusreference
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Belimumab Oblaut b BlIBOS?
Blisibimed SR BDCA2 BT-063
Tibslma @
Telitacicept @ IL-10
\(‘ ® @ BLyS
C ) P
: °© D) PF04236921
Atacicept P e
@ ¢ APRIL Sirudeumab
ittt &
IL-6
’L\ FN-kinoid AMG-811
1L-12/23 i
/ Guse;k\umab : Type ltIFN * ,{\
" Cytokine receptor e
Secukinumab © Bociot Sifalimumab IFN-y
A BCR IL-23 e(f,?ﬂ,,,j”s IFN-a @ .
() IFNARl).-Amfrolumab

IL-17A IL-2
JAK Baricitinib
= @D Upadacitinib
P b Tofacitinib —
Fileotinil

Fenebrutinib—| = Voclosporin — LA
BTK m* (NFAT

@Lupusreference

),,Cereblon -
CC-220
(iberdomide)

Bortezomib — Proteasome




Les dix commandements du lupus systemique

PENSER AU LUPUS
Au lupus, souvent tu
penseras (devant un
tableau polymorphe).

CORTICOIDES
Avec modération les
corticoides tu prescriras.
Les doses tu surveilleras

GROSSESSE

La grossesse tu
encadreras. Ses contre-
indications tu respecteras

SURVEILLANCE
Une surveillance adaptée
du prescriras. L'atteinte
rénale tu dépisteras

T

DIAGNOSTICS PLAQUENIL
DIFFERENTIELS Hydroxychloroquine (ou
Point de trop, le diagnostid chloroquine) a tous tu
de lupus tu porteras. proposeras.
REMISSION OBSERVANCE

La rémission ou le L'observance des
LLDAS seront les cibles traitements, avant d’en

que tu viseras. changer tu évalueras

PRISE EN CHARGE HOLISTIQUE

D’arréter de fumer, tous les patients tu convainqueras

COMORSBIDITES
Les comorbidités du lupus
tu dépisteras. Une prise
en charge tu prescriras




#5 I’hydroxychloroquine, a tous tu proposeras

IFN-a
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Photoprotective Skin * q
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EffECt Apoptos|s Clearance NeutrOphI|s / @
UVA/UVB N BAFF/APRIL self-antigens
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Jdase (ROS) | Qo DNA @ O
Mac nhage \ . RNA
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#5 I’hydroxychloroquine, a tous tu proposeras

Effet significatif sur

' Activité de la maladie

Ugarte et al. (2018)

V' Risque de poussée Pakchotanon et al. (2018)
V' Risque de damage Fessler et al. (2005)

V' Dose de corticoides Pakchotanon et al. (2018)
V' Mortalité Mok et al. (2018)

N/ Thrombose Ruiz-lrastorza et al. (2006)
\ Infection sévere Rua-Figueroa et al. (2017)
N Hyperlipidémie Babary et al. (2018)

N/ BAV congénital SSA+ Barsalou et al. (2017)

V' Risque cardiovasculaire / DT2 Liu et al. (2018)

V' Polyautoimmunité Mena-Vazquez et al. (2019)

@Lupusreference
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2019 update of the EULAR recommendations for the
management of systemic lupus erythematosus

Key messages

HCQ is recommended for all patients with SLE (1b/A), unless contraindicated, at a dose not exceeding 5 mg/kg/real BW
(3b/C)

Pulses of intravenous methylprednisolone (usually 250-1000 mg per day, for 1-3 days) provide immediate therapeutic
effect and enable the use of lower starting dose of oral GC (3b/C)

For chronic maintenance treatment, GC should be minimised to less than 7.5 mg/day (prednisone equivalent) (1b/b)
and, when possible, withdrawn.

Prompt initiation of immunomodulatory agents can expedite the tapering/discontinuation of GC (2b/b)

In patients with inadequate response to standard-of-care (combinations of HCQ and GC with or without
immunosuppressive agents), defined as residual disease activity not allowing tapering of glucocorticoids and/or
frequent relapses, add-on treatment with belimumab should be considered (1a/A)

Fanouriakis et al. ARD 2019



LUPUS

SCIENCE &
MEDICINE

Hydroxychloroquine treatment in
European patients with lupus

erythematosus: dosing, retinopathy
screening and adherence

Table 2 Country comparison of HCQ prescription patterns and adherence

Country On HCQ treatment HCQ dose (mg/kg/day) =5 mg/kg/day HCQ Adherent to HCQ*
Total 67.7% (1988/2936) 4.26 (3.17-5.71) 36.8% (616/1674) 68.6% (1250/1821)
BEL 67.4% (87/129) 5.13 (3.41-6.35) 52.7% (39/74) 64.1% (50/78)

CHE 70.6% (96/136) 4.00 (3.23-5.41) 31.5% (28/89) 76.1% (70/92)

DEU 64.1% (227/354) 3.70 (2.91-4.90) 22.6% (44/195) 70.7% (152/215)
ESP 59.3% (134/226) 3.39 (2.60-4.29) 20.2% (18/89) 87.0% (87/100)

I FIN 69.8% (118/169) 4.00 (3.09-4.62) 13.2% (14/106) 78.7% (85/107)
TRA 77.00% (2047381) 5.43 (4.00-6.67) sa.smm%'ﬁMﬁ_,. T
GBR 69.5% (323/465) 3.70 (2.74-5.13) 26.0% (70/269) 66.8% (197/295)
GRC 76.8% (53/69) 4.35 (3.37-5.71) 42.6% (20/47) 46.0% (23/50)

ISR 83.1% (74/89) 5.19 (4.35-6.30) 56.7% (38/67) 62.9% (44/70)
ITA 54.7% (139/524) 4.10 (3.33-5.97) 38.1% (48/126) 59.7% (80/134)
NLD 68.8% (97/141) 4.35 (3.17-5.46) 35.0% (28/80) 83.3% (75/80)
POL 65.9% (58/88) 3.68 (3.01-5.33) 26.7% (12/45) 76.5% (39/51)
PRT 74.7% (127/170) 5.84 (4.00-6.90) 62.0% (62/100) 61.3% (68/111)

TOTAL

PRT

POL

NLD{ &0

ITA

#5 I’hydroxychloroquine, a tous tu proposeras

1674 ===

ISR{ 67

GRC1 47

GBR {269

FRA{ 24

FIN

ESP

DEU

CHE1 89

BEL{ 7

0.0 25 5.

0 75 100
HCQ dose (mg/kg/d

125

)
Osmani et al. Lupus SciaK/Ied 2021



#5 I’hydroxychloroquine, a tous tu proposeras

Le taux sanguin optimal n’est pas connu dans le LS

6 months follow-up 1500

1250

703 + 534 ~
:
z
Zg
&#
1,128 + 507
..... o N=143
INACTIVE ACTIVE " .t . .6 - 3

Etude transversale Costedoat-Chalumeau et al. Arthritis Rheum 2006
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Increasing the dose of hydroxychloroquine in patients with ﬁ@
refractory cutaneous lupus : an open label prospective study

Increasing [HCQ] > 750ng/mL
In patients with refractory
cutaneous involvement

| p<0.001 |

BEFORE

Chasset...Arnaud et al. JAAD 2016
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Les « moins » de I’étude PLUS
Randomiser les patients avec [HCQ] entre 100 et 750 pour avoir >1000ng/mL

2500 A

2000 —

1500 —

1000 —

Blood HCQ Concentrations (ng/ml)

‘LO-J

[ _—— - - e - .

A 136 + 301 ng/ml

Time (months)

T 1 -&
M5 M7

L'étude n’atteint pas son critére

principal de jugement
Costedoat-Chalumeau et al. ARD 2013



#5 I’hydroxychloroquine, a tous tu proposeras

Hydroxychloroquine Blood Levels Predict Taux maximum
Hydroxychloroquine Retinopathy
<1200ng/mL?

Table 3. Hydroxychloroguine (HCQ) toxicity in each HCQ blood level tertile

No toxicity, Toxicity,
no. (%) no. (%) P P for trend
Maximum HCQ level, tertile 0.0340 0.0143
0-1,182 ng/ml 161 (98.8) 2(1.2)
1,183-1,752 ng/ml 157 (95.2) 8 (4.8)
1,753-6,281 ng/ml 153 (93.3) 11 (6.7)
Mean HCQ level, tertile 0.0124 0.0027
0-741 ng/ml 162 (98.8) 2(1.2)
741.5-1,176.5 ng/ml 158 (96.3) 6(3.7)
| 1.177-3,513 ng/ml 151 (92.1) 13 (7.9)

Table 2. Hydroxychloroquine toxicity by duration of use*

Duration of use, Toxicity,
years No. of patients no. (%)
<5 103 1(0.97)
6-10 109 2(1.83)
11-15 9 3(3.30)
16-20 96 11 (11.46)
z= = &2t webeye.ophth.uiowa.edu

* P =0.0024; P for trend = 0.0006. Petri et al. Arthritis Rheum 2020



#6 L'observance du traitement tu evalueras

CAUSES D’ECHEC ] ]
THERAPEUTIQUE Erreur dlagnosthue
Intéraction ou

ON DIRAIT,QUE.. ,
‘ dose insuffisante
, Traitement pas pris

(ou partiellement)

..CANE WGHE PAS.

Patient
« refractaire » vrai



Les dix commandements du lupus systemique

CORTICOIDES
Avec modération les
corticoides tu prescriras.
Les doses tu surveilleras

PENSER AU LUPUS
Au lupus, souvent tu
penseras (devant un
tableau polymorphe).

DIAGNOSTICS PLAQUENIL
DIFFERENTIELS Hydroxychloroguine (ou
Point de trop, le diagnostic chioroquine) a tous tu
de lupus tu porteras. proposeras.

' REMISSION ' OBSERVANCE

La rémission ou le L'observance des

LLDAS seront les cibles traitements, avant d’en
que tu viseras. « changer tu évalueras

PRISE EN CHARGE HOLISTIQUE
D’arréter de fumer, tous les patients tu convainqueras

e

G
4

GROSSESSE

La grossesse tu
encadreras. Ses contre-
indications tu respecteras

SURVEILLANCE
Une surveillance adaptée
du prescriras. L'atteinte
rénale tu dépisteras

COMORSBIDITES
Les comorbidités du lupus
tu dépisteras. Une prise
en charge tu prescriras



#6 L'observance du traitement tu evalueras

AU MOINS 30% DES PATIENTS NE
= \w'\ PRENNENT PAS LEUR TRAITEMENT

« Drugs don’t work
in those who don’t take them »

-US Surgeon General Koop

Il est nécessaire de rappeler régulierement
aux patients I'importance de I'observance



#6 L'observance du traitement tu evalueras

« Le dosage d’"HCQ est au lupus
ce que I’HbA1c est au diabete »

wom:  1me

Nom JF:

N(e) le : 1981 Paris Le Mardi 1 Juillet 2014
Enregistré a 10H34 REf : 27/06/14-3-2004
Edition type Complet Prélévement du : 26/06/14

résultat

(heure de prélévement) |résiduel-pic

médicament (s) dosé(s)

Hydroxychloroquine (Plaguenil¥*)
T NC H <50 ng/ml

H <50 ng/ml

Déséthylchloroguine T NC

rTecnnique ae aosage: Chromatographie Liquide Haute Performance

Cotation: BHN 240
Concentration sanguine efficace en hydroxychloroguine pour le LES

a partir de: 750 ng/ml
posologie: 200mg*2/3j




#6 L'observance du traitement tu evalueras

Very low blood hydroxychloroquine concentration as an
objective marker of poor adherence to treatment of systemic

lupus erythematosus

A5 ; Patients treated with 400 mg/dc
aof- | A
i o4 ., Exclusion of noncompliar
L 35 5 / N /
= i i i
S 30 All patients /:;./ \
g e ; N
S o5 : \ /:
=] 5 J Y
s 20— : #” H
! ' R N
é 15— (i Y
10 ‘S
/I
A xﬁ‘\m
o = | | | | |

—-500 (0] 500 1000 1500 2000 2500 3000
HCQ (ng/ml)

102 15%
de non-observance

HCQ (ng/ml)

3500 —

3000 |

2500 |

2000

1500 —

1000 —

500 —

Costedoat-Chalumeau et al. ARD 2007



#6 L'observance du traitement tu evalueras

Adherence to hydroxychloroquine improves
long-term survival of patients with systemic lupus

erythematosus
12 Hazard ratio 95% confidence interval
MPR < 40 vs. Non-user 0.79 0.65-0.96
40 < MPR < 80 vs, Non-user 0.72 0.59-0.88
D 10 - 80 < MPR vs. Non-user 0.60 0.51-0.71
N
<
& 8 I i
=S g ® S
c =
E (=] 6
e | 020 @ T s
Q. | R empglW e
Cc w Ad 00 T R et
of - S - i T
$ | e
% 2 Non-user — = MPR < 40
. — - 40<MPR<80 =----- 80 < MPR
0 2 4 6 8 10 12

N Years of follow-up
Lien direct entre la non-observance et la mortalité Hsu et al. Rheumatology 2018



Les dix commandements du lupus systemique

PENSER AU LUPUS

Au lupus, souvent tu
penseras (devant un
tableau polymorphe).

DIAGNOSTICS

DIFFERENTIELS

Point de trop, le diagnostic
de lupus tu porteras.

REMISSION

La rémission ou le
LLDAS seront les cibles
que tu viseras.

2\®])

CORTICOIDES

Avec modération les
corticoides tu prescrirap.
Les doses tu surveillerds

GROSSESSE

La grossesse tu
encadreras. Ses contre-
indications tu respecteras

PLAQUENIL
Hydroxychloroquine (ou
chloroquine) a tous tu
proposeras.

e

G
4

OBSERVANCE
L’'observance des
traitements, avant d’en
changer tu évalueras

PRISE EN CHARGE HOLISTIQUE
D’arréter de fumer, tous les patients tu convainqueras

SURVEILLANCE
Une surveillance adaptée
du prescriras. L'atteinte
rénale tu dépisteras

COMORSBIDITES
Les comorbidités du lupus
tu dépisteras. Une prise
en charge tu prescriras




#7 La grossesse tu encadreras

Facteurs de risque liés au Lupus Facteurs de risque généraux

Maladie lupique active au cours
des 6-12 derniers mois

Age maternel

ATCD de néphropathie lupique Hypertension artérielle
(ou maladie rénale active)

Insuffisance rénale Diabete

ATCD complication gravidique BMI > 25

V' C3, C4 et A anti-ADNn Maladie thyroidienne
Présence d’aPL (ACC, aCL, B2GP1) ATCD thrombotique
Anti-SSA et/ou anti-SSB Tabac et alcool

Adapté de Andreoli et al. Curr Opin Rheumatol 2017



#7 La grossesse tu encadreras

Are remission and low disease activity state ideal 347

targets for pregnancy planning in systemic lupus
erythematosus? A multicentre study grossesses

OR P-value Cl OR P-value Cl
Flare APO
LLDAS at study entry 0.54 0.24 0.19,1.53 LLDAS at study entry 0.53 0.45 0.10,2.75
Age at study entry 0.97 0.59 0.89, 1.06 LLDAS without remission  3.43 0.13 0.69, 16.97
Disease duration 096 0.24 0.90,1.02  atstudyentry
History of LN 236 0032 107,520  pseaseduralion e o D oes
Anti-dsDNA 1.06 088  0.43,261 ypertension ‘ : Db
Anti-dsDNA 0.87 0.73 0.40,1.89
C3 0.98 0.22 0.96, 1.00 g
LEDAI at study entry 1.03 0.71 0.84,1.26
C4 1.00 085 095105  , 216 007  0.93,5.00
HCQ 020 <0.01 009,042 T ipie aPL positivity 124 074  0.32,4.79
Glucocorticoids 1.68 0.16 080, 3.54 HCQ 0.56 0.04 0.32,0.96
AZA 0.97 0.94 043,212 aAza 139  0.30  0.74,2.60
SLEDAI at study entry 1.19 0.16 0.92,1.55 Remission (any) 1.25 0.72 0.36, 4.32
PGA at study entry 0.80 0.66 0.30, 2.11 Complete remission 042 0.05 0.17101.00
Remission (any) at study  0.29 0.02 0.10, 0.82
B Remission ety IL FAUT LA REMISSION !!1!
B Active Disease Clinical remission 0.27 0.01 0.09, 0.79 . .
B 1L DAS without Rernission Complete remission 035 002 0.14,0.86 Le LLDAS est insuffisant

Tani et al. Rheumatology 2021



#7 La grossesse tu encadreras

CONCEPTION

TERME = 38SA

2eme écho

1ére echo (12-14SA) (20-24SA)

ARRET DES TRAITEMENTS TERATOGENES (idéalement avant la conception)

Echographie foetale : 1er/2éme T puis mensuel (3éme T)

ASPIRINE faible dose (jusqu’a =35SA)

SSA/SSB+

Echocardiographie Foetale (16-26SA)

aPL+

+ HBPM (préventive or curatif si ATCD thrombose)

Doppler utérin (Notch?) (16-28SA) \ @Lupusreference




Les dix commandements du lupus systemique

PENSER AU LUPUS

Au lupus, souvent tu
penseras (devant un
tableau polymorphe).

DIAGNOSTICS

DIFFERENTIELS
Point de trop, le diagnostic

de lupus tu porteras.

REMISSION

La rémission ou le

LLDAS seront les cibles

que tu viseras.

CORTICOIDES

Avec modération les

PLAQUENIL
Hydroxychloroquine (oL
chloroquine) a tous tu
proposeras.

corticoides tu prescriras.
Les doses tu surveilleras

OBSERVANCE
L’'observance des
traitements, avant d’en
changer tu évalueras

2\®])

PRISE EN CHARGE HOLISTIQUE

GROSSESSE

La grossesse tu
encadreras. Ses contre-
indications tu respecteras

SURVEILLANCE
Une surveillance adaptée
du prescriras. L'atteinte
4 rénale tu dépisteras

' COMORBIDITES

Les comorbidités du lupus
tu dépisteras. Une prise

J en charge tu prescriras

D’arréter de fumer, tous les patients tu convainqueras




#8 Une surveillance adaptée tu prescriras

Mme Armelle LUPICA
Strasbourg, le 25 Novembre 2021

* NFS + plaquette

* Creatininémie

* Transaminases

 C3

* Anti-dsDNA (si positif initialement)

* Ratio proteinurie/creatininurie (ou protéinurie des 24h) ++++

Tous les 3 mois pendant 1 an




#8 Une surveillance adaptée tu prescriras

Le role du complement et des anti-dsDNA
pour la détection des poussées

Complement Anti-dsDNA
Normal Normal Ok
Normal A\ Augmenté Vigilance
W Consommé Normal Vigilance
W Consommé A\ Augmenté Haut risque +++

Adapté d’apres David Isenberg



#8 Une surveillance adaptée tu prescriras

% of flares

Relationship between baseline IFN levels and risk of subsequent flare

345 samples were obtained from patients in remission. 28.6% of the patients in clinical remission on
treatment (requiring clinical SELENA-SLEDAI = 0, positive anti-dsDNA antibodies and/or C3 decrease
and prednisone intake 1 — 5 mg/day) had an abnormal serum IFNa level, compared to 6.5% of the
patients in complete remission on treatment (requiring clinical SELENA-SLEDAI = 0, no anti-dsDNA
antibodies nor C3 decrease and prednisone intake 1 — 5 mg/day).

100_ + Censore
o HR 4.8 1C95 [2.3-9.7]
801 |FNa
601 p<0.0001
40
Postive i _; T
20+ T
R Negative IFNa
_ —_‘,:,:_|—_-——|J—_4—Jl’_'_'_'_ﬂ : o )
0 = N -y - e o - ~a = - - -
0 100 200 300 Jours

100

80 1

60

40

20 1

1|+ Censored

HR 1.8 IC95 [0.9-3.6]

p=0.1
- = J*—“T*“l

Positive Farr test
Negafive 'Farr' telst

Test de Farr

—— e

14 174 171 168 164 163 1l 159 158 158 156 151 145
112 111 1019 7 1013 1 107 100 kL G 95 81 i
T T

0 100 260 360
Mouries-Martin et al. ARD 2020



#8 Une surveillance adaptée tu prescriras

Revised Recommendations on Screening for

Chloroquine and Hydroxychloroquine
Retinopathy

Recommended Screening
Procedures

Ocular examination Dilated retinal examinations are important
for detection of associated retinal
disorders, but should not be relied on for
sCcreening (low sensitivity).

Aurtomated visual field White 10-2 threshold testing. Interprer with
a low threshold for abnormality, and
retest if abnormaliries appear.

In addition, if available, perform one or more of the following objective
tests

SD-OCT Rapid test that can be done routinely; can
show abnormalities very early, even
before field loss

mfERG Waluable for evaluation of suspicious or
unreliable visual field loss; may show
damage earlier than wvisual field testing

FAF May validate other measures of toxicity; can
show abnormalities earlier than field loss

Au cours de la premiére année, puis annuellement
au bout de la 5®m année de traitement par plaquénil
(chez la majorité des patients)

Marmor et al. Opthalmology 2019



#8 Une surveillance adaptée tu prescriras
A PGA International Standardization COnsensus in 79 LU PUS EXPERTS

S Systemic Lupus Erythematosus

Printed sheet or

During th
o B e web/app-based

Disease activity previous month

in SLE
not damage 0 1 1.3 2 3 Training needed

% before scoring

. Outcome No disease Most severe
iInstrument . . . . .
activity Reflects severity disease activity
Rated by a medical doctor
Reflects the clinician’s judgment . .. ! :
Juds with expertise in SLE

Physicians’s perspective Should incorporate lab results PISCOS



Les dix commandements du lupus systemique

PENSER AU LUPUS

Au lupus, souvent tu
penseras (devant un
tableau polymorphe).

DIAGNOSTICS

DIFFERENTIELS
Point de trop, le diagnostic

de lupus tu porteras.

REMISSION

La rémission ou le

LLDAS seront les cibles

que tu viseras.

CORTICOIDES
Avec modération les
corticoides tu prescriras.
Les doses tu surveilleras

PLAQUENIL
Hydroxychloroquine (ou
chloroquine) a tous tu
proposeras.

_

GROSSESSE

La grossesse tu
encadreras. Ses contre-
indications tu respecteras

SURVEILLANCE
Une surveillance adaptée
du prescriras. L'atteinte
rénale tu dépisteras

OBSERVANCE
L’'observance des
traitements, avant d’en
changer tu évalueras

G
y

2\®])

COMORSBIDITES
Les comorbidités du lupus
tu dépisteras. Une prise
en charge tu prescriras

PRISE EN CHARGE HOLISTIQUE
D’arréter de fumer, tous les patients tu convainqueras




Survival (%)

#9 Les comorbidités, tu dépisteras et traiteras

Amélioration de la survie au cours du lupus systémique

100
90
80
70
60
50
40
30
20
10

0]

*s
:/:/-—"""
5'y/‘ 2 /
= 10-y :
2020+
5-y : 53%
@Lupusreference

1955 1960 1965 1970 1975 1980 1985 1990 1995 2000 2005 2010 2015



#9 Les comorbidites, tu dépisteras et traiteras

Certificats de déces (France) entre 2000 et 2009 Fi/
&>

Male Female Total

Underlying causes of death
O/E 95% Cl g O/E 5% ClI P OfE 95% ClI P

Infectious diseases 271 [168-4.14] <0001 | 3.04  [240-3.80] <0.00I | 296 (2.41-361] <0.001

Preurnonia | 2.31  [1.08-4.56] 0.025 | 229  [147-3.40]

Mortalité infectieuse x3

(versus pas de lupus)

Cerebrovascular diseases | .76 [0.33-1.49] 0.53 1.49 [1.15-1.90]

(1.57-2.24] <0.001

.64-4.35] <001
LA2-1.716] =<f.001
[1.25-2.05] ~0.001
0.003 1.34 [1.05-1.69] 0.0165
Others | 1.42 [d.282-1.98] 0.0517 1.72 [1.45-2.03] =<f.001 1.65 [1.42-1.91] =<f.001

MNeoplasms 0.55 [0.40-0.75] <0.001I | 0.36 [0.25-0.44] <0001 | 0.40 [0.34-0.48] <0.001
Solid rmalignant neoplasms | 0.48 [0.34-0.67] <1001 .30 [C.23-0.358] <0001 | 034 [0.258-042] <0.001

Hematologic malignancies | 1.45 [0.62-2.86] 0,258 .99 [0.E61-1.51] 0.949 1.08 [0.732-156q] 0.63

49.5% of SLE-related deaths (n=637) Thomas, Chiche. Arthritis Rheum 2014



#9 Les comorbidités, tu depisteras et traiteras

Mes petits secrets pour réduire les complications infectieuses

Les 5 points-clés

Maitriser la dose de corticoides

N’utiliser les immunosuppresseurs que si nécessaire

Mettre a jour les vaccins obligatoires en population générale + fievre jaune
Vacciner contre le pneumocoque +++

Vacciner les patients immunodéprimés contre la grippe

Informer les patients du risque infectieux et de la conduite a tenir

@Lupusreference



#9 Les comorbidités, tu depisteras et traiteras

VACOLUBIRE RO R IgH SR eI NI vAcoUe
Yes
AN

Yes
3.5%

of some patient-reported findings such as severity
m) BN )
4?

Vaccinated Side-effects Side-effects 20

patients after 1st after 2st medically
. . - ' . confirmed flares
with SLE Injection Injection including 3 hospitalisations
‘ (571 received 1 dose) (273 received 2 doses) (571 answered)
As reported by SLE patients

Pfizer
Moderna
Astra-Zeneca

>5% Mi 46% Mi 42%
inor A inor A @ case
- Moderate 36% Moderate 39% c D
Sinovac 26% OV' 1 q
Severe™ 18% Severe 19%
Janssen 1

Other As reported by SLE patients As reported by SLE patients Fofgvmg VACC At N

*Severe should be interpreted as « severe » in terms of intensity (eg. heachache, muscle pain, etc...)
@ Do c Fe I t e n & @ L u pu S refe re nce and is according to the reporting patient. **1 COVID19 case reported by a non-matching patient was not included in the analysis




#9 Les comorbidités, tu depisteras et traiteras

Facteurs hormonaux

|

> Activité du lupus —> IRC

Tabac Facteurs de risque
ATCD familiaux
Sexe féminin

Glucocorticoids > OSTEOPOROSE <— Statut ménopause

T e o

N A BMI
vitaminD basse________! Ethnie
(250H) Consommation d’alcool

A

Photoprotection
P @Lupusreference



#9 Les comorbidités, tu depisteras et traiteras

Stratégies pour prévenir I'ostéoporose au cours du lupus

Arrét du tabac
Limiter la consommation d’alcool

Glucocorticoids: dose et durée les plus faibles possibles

Poursuite de lI'activité physique

Maintenir niveaux de vitamine D (250H) > 30ng/mL (>75nmol/L)

Apports calciques normaux (1 to 1,2g/jour)

Traitement anti-ostéoporotique treatments (si indiqué)



#9 Les comorbidités, tu depisteras et traiteras

&

« FRCV classiques »
- Genetique
(‘W Age & sexe
d; Tabac @
€3 o
Dyslipidémie
Hypertension
/
\. Diabgte

Lupus systémique

gt

Activité du lupus
Durée d’évolution

0 @

Damage
Insuffisance rénale

D

Anticorps

antiphospholipid

Traitements
Glucocorticoides

| WV
\LE}_//,' V4 7 V4 V4 V4
\-V Athérosclérose (Accélérée ?)

\/@

Arnaud et al. Autoimmunity Rev 2015



Risque cardiovasculaire et lupus

Stratégies actives pour réduire le risque cardiovasculaire

Evaluer (et traiter) les facteurs de risque cardiovasculaires modifiables

Glucocorticoides: dose la plus faible possible pour la durée la plus courte ++++

Treat-to-target (T2T) => obtenir la rémission (ou au moins un faible niveau d’activité)

Arrét du tabac

Maintien d’une activité physique

Controle du poids (BMI normal)

Statines (MEMES indications qu’en population générale)

SES S XSS XN S

Prévention primaire et secondaire si aPL/SAPL (reco EULAR 2019)



Les dix commandements du lupus systemique

Prévention

Réduire le des séquelles Hydroxychloroquine pour tous
risque de poussée Usage raisonné

- de la corticothérapie
Controle de P

’ - - r
I'activité Immunosuppresseurs
du lupus (uniquement) si nécessaire
(Rémission, LLDAS) Lu p u S Dépistage des comorbidités
. | Ostéoporose
que de vie Risque cardiovasculaire
Arrét du tabac ’ Infection/vaccination
Photoprotection " Thrombose (antiphospholipides)
Observance
Anxiété/dépression/fatigue Grossesse et fertilité
Fibromyalgie / douleur [
Alimentation / activité physique Suivi biologique/urinaire/rétinopathie

@Lupusreference



Les dix commandements du lupus systemique

CORTICOIDES

Avec modération les
corticoides tu prescriras.
Les doses tu surveilleras

PLAQUENIL

l Hydroxychloroquine (ou
chloroquine) a tous tu
-4 broposeras.

GROSSESSE

La grossesse tu
encadreras. Ses contre-
indications tu respecteras

PENSER AU LUPUS
Au lupus, souvent tu
penseras (devant un
tableau polymorphe).

SURVEILLANCE

Une surveillance adaptée

‘ du prescriras. L'atteinte
4 rénale tu dépisteras

DIAGNOSTICS
DIFFERENTIELS

I de lupus tu porteras.

Point de trop, le diagnostic

| REMISSION OBSERVANCE ' COMORSBIDITES
‘ La rémission ou le ‘ L'observance des Les comorbidités du lupus
LLDAS seront les cibles traitements, avant d’en tu dépisteras. Une prise
4 que tu viseras. _4 changer tu évalueras J en charge tu prescriras

PRISE EN CHARGE HOLISTIQUE
D’arréter de fumer, tous les patients tu convainqueras




#10 Une prise en charge holistique tu proposeras

Soutien
psychologique

Arrét du tabac

Adhésion .
, . Consultation
thérapeutique e
annonce
Education Activité
thérapeutique physique
Mindfullness Fatigue




#10 Une prise en charge holistique tu proposeras

La photoprotection est cruciale au cours du lupus :

 Les UVs jouent un role++ dans la pathogénie
 Exposition solaire directe (bronzage) : contre-indiqué

e Cabines UV (bronzage) : contre-indiqué

* Application d’un écran total 50-70+ (idéalement /2h...)
e Lécran total/photoprotection doit étre prescrite !!!

;“ \ B B 4
Ny f




L'arret du tabac est IMPERATIF ++++

Effets déléteres du tabagisme au cours du lupus

Risque de développer un lupus Augmenté

Activité de la maladie Augmenté

Risque de damage/séquelles Augmenté

Risque cardiovasculaire Augmenté

Risque d’ostéoporose \ Augmenté

Risque carcinologique

N\ Augmenté /1\

431343

Efficacité des traitements

Diminuée

The TABALUP study. Arnaud et al. Autoimmun Rev 2019



#10 Une prise en charge holistique tu proposeras

La réponse cutanée est divisée par 2 chez les fumeurs

smokers non smokers Odds Ratio Odds Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI Year M-H, Random, 95% CI

Raham 1998 3 17 9 17 8.7% 0.19 [0.04, 0.91] 1998 — -

Jewel 2000 16 40 19 21 8.6% 0.07 [0.01, 0.34] 2000 e

Schmutz 2004 15 19 3 5 6.0% 2.50 [0.31, 20.45] 2004 B

Kreuter 2009 16 28 7 8 5.6% 0.19 [0.02, 1.76] 2009

Wahie 2011 77 125 43 75 17.0% 1.19 [0.67, 2.14] 2011 I:

Kreuter 2011 10 10 1 1 Not estimable 2011

Piette 2012 21 48 16 40 14.5% 1.17 [0.50, 2.73] 2012

Frances 2012 41 124 73 176  17.9% 0.70[0.43, 1.13] 2012 ~iT

Yokogawa 2013 6 7 17 20 4.8% 1.06 [0.09, 12.23] 2013

Kuhn 2014 313 379 225 238 16.7% 0.27 [0.15, 0.51] 2014 — e

Total (95% CI) 797 | 0.53 [0.29, 0.98] <5 ‘L 5?

Total events 518 413 Ny

Heterogeneity: Tau? = 0.49; Chi = 26.58 f f f f

Test fo? overtZII effect: Z =2.02 1.002 01 1 : = =00
decreased HCQ/CQ efficacy increased HCQ/CQ efficacy

OR pour réponse des lésions cutanées :
0.53 (0.29-0.98)

Chasset...Arnaud et al. JAAD 2015



#10 Une prise en charge holistique tu proposeras
ENQUETE LUPUS EUROPE 2020 Y(

90.0

50 -
r’ Egg LUPUS EUROPE

40.0 4197 participants

20.0
10.0

N\

Fatigue / weak
Sun sens. NN
Muscle pain/weak I
Dry skin &
Dry mouth/eyes 1l
Hair loss I
Headache Nl
Depres/Anxiety il
Rash
Mouth ulcers |
Short breath B
Flu like &
Haematologic 1
Chest pain
Kidney N
Osteoporosis |

Joints pain/swell INEG—_—_——

Raynaud/circulati..

High Blood press |
Jacoud/ligaments &
Stroke/blood cloth

i P m Most both top 3 Al i
La fatigue est la premiere ost bothersome (top 3) SO experience

manifestation que les patients
souhaiteraient voir disparaitre Cornet...Arnaud. Lupus Sci Med 2021



#10 Une prise en charge holistique tu proposeras

Prise en charge de la fatigue au cours du lupus systémique

Si possible, évaluer la fatigue a 'aide de PRO validés au cours du lupus, tels que le FACIT-F ou FSS

TOUJOURS rechercher une cause organique a la fatigue
Hb, creatinine, glycémie, transaminases, calcium, TSH, cortisolémie a 8h*

Presence d’un lupus actif ?

REDUIRE LACTIVITE DE LA MALADIE Recherche d’une cause intriquée
L’activité de la maladie est une cause Atteinte d’organe (ex: insuff cardiaque) ?

. . Douleur chronique ?
majeure de fatigue au cours du lupus 4

Recherch . Anxiété, dépression ?
e fdal U S I A Syndrome d’apnées du sommeil ?

. . Interventions ciblées
Reevaluatlon de Ia FATIGUE « Comgortant une activité ghgsfque adagte’e

*En particulier chez les patients en sevrage récent de corticothérapie @Lupusreference

Mertz...Arnaud et al. Rheumatology 2020



#10 Une prise en charge holistique tu proposeras
Activité physique adaptée et lupus systémique

«  Echauffementsavant |’ effort

AVANT/AP "lE | ¢ Etirementsavantet/ou aprés I'effort

* Hydradationtoutaulongde |'effort

WV Fatigue, anxiété, dépression
Douleurs

L 2 Risque cardiovasculaire

# Capacité physique

TYPE dra CtiVité : Egg?c:?clcrient PHOTO . }Exttenttlotn :aux :ctlwtei/ezr:]exterleur (uv)
- - * Ecrantotal waterproo
- ADAPTEE : Souplesse/ étirements PROTECTION + Tenueadaptée: vétements respirants et anti-Uv

Proprioception /Equilibre

v Pasd’aggravation des douleurs

v" Durée z 10 minutes (cible OMS : 275 min/semaine si activité intense BILAN ¢ COI"IS’UH:EI' un c? rdiologue pour de.termmer sl
ou = 150 min/semaine si modérée (ou une combinaison des 2)) > une épreuve d’effortest necessaire

v" Régularité : 48h maximum entre les séances PRELIMINAIRE * (EonSU“:er son rhum{atologue pourverifier

¥ Intensité = il doit étre possible de parler (FC < 75% FCTm) I'absence de poussée du lupus

v Caractére progressif de I'activité physique

Privilégier les périodes HORS POUSSEE

* Clublabélisé « Sport-Santé* » .
LlEU « Clubde sport CONTRE * Anticoagulants = attention aux traumatismes**
o Activité autogdrd INDICATIONS * Arthrite = éviter les articulations douloureuses
Iviteautogeree * Atteinte cardiovasculaire =avis cardiologue

Conception : Sophie GENETON (APA), Félix TAESCH (APA), Marie-Odile WAGNER (Ergothérapeute), Laurent ARNAUD & Christelle SORDET, CHRU de Strasbourg et CNR Maladies Autoimmunes
*Dans certaines situations, I'Activité Physique Adaptée peut faire I'objet d'une prescription médicale et ouvrir droit & un remboursement par I'assurance maladie: renseignez-vous auprés de votre médecin.
#¥1a pratique de certaines activités & haut risque traumatique (ex: escalade, roller, ski, etc.) est déconseillée aux patients lupiques qui prennent des anticoagulants. Twitter @Lupusrefere nce



#10 Une pri

Aurélien Schlencker

These d’exercice

« Optimisation du
parcours patient au
cours du lupus
systémique »

é 2 I Degré d'urgence ?

Framiar st o Géaresieze smmana

Avisspécialiste. Ebéral
selon e type de présentation

Diagnostic de LES

nsuitation d'anr

silan de Faciviné de Sevrage
Iz malzdie ot des tabagique
Médasing

Programmas 7P

compre-rendu au médecin
tratant et spécizistes en

=i

Consultations
de suivi lupus £ comarbidités
t complications

Introduction d'un
traitement par APS

Bilan ophtsimolosique initial
dans la pres B

valuation
aprésSans de
traitement®

Consultation de
Suivi annuslle
o

Arrét et contre-indication
définitive aux APS

Dose d'HCQ (= 5 mfke/j)
Duréz da traitement (=5 ans)

Traitement par CHLOROQUINE

Insuffisance rénale chronique (DFG < 30 mLfmin
Age (sugmentation du risque avec Ige)

Pathologie hépatique

Champvisuel
automatisé

se en charge holistique tu proposeras

Dese max . MCQ Sme/ke/| ou ©0 2,5 ma/ke/|
Réduction de 50% en ¢35 de DFE<I0 mUmin

FO systématique
G €1 CT possibie ou si anomae 2u FO
+1- ERE, auto-fuorescence

urveillance rapprochée
rythme définit par
Fophtalmalogue référent

Examens non
recommandés

me multifocal

Mutofluorescence  Auto-fluorescence

Champvisuel
automatisé.

me multifacal

ahérence aptigus, APS : encipaluddans de synhise

FO: fond d'ail



#10 Une prise en charge holistique tu proposeras
PARCOURS DIGITAL d’UNE PATIENTE LUPIQUE

Tracking des symptomes sur le téléphone portable

(Pré-)diagnostic en ligne : haute probabilité de maladie autoi-immune

PREMIERS
SYMPTOMES

Avis électronique
au rhumatologue
(téléconsultation)

Diagnostic assisté par ordinateur pour évaluation individualisée du
pronostic et de la stratégie thérapeutique (confirmation humaine nécessaire)

Chatbots pour soutien psychologique

Decision thérapeutique personnalisée a partir
de biomarqueurs avancés & multi-omiques Bjosenseurs
& tattoo santé

Suivi des PROs
en temps réel

Programme d’éducation
Thérapeutique (ETP)

personnalisé en ligne Détection par IA

. des intéractions  Essais clinique digitaux
Commande en ligne

o . médicamenteuses
des médicaments '

(pharmacie digitale) IA / chatbot d’assistance

Livraison des traitements / / IA / Réalité virtuelle
avec smart packaging gestion de la fatigue
Survenue d’'une poussée /7 \

Monitoring a distance
Wearables
& objets connectés

hopital a domicile (smart care) -
avec monitoring a distance  gmart-Rappels

@Lupusreference (observance thérapeutique)

Alertes intelligentes

Thérapeutiques a I'équipe médicale
digitales (valeurs anormales)




Les dix commandements du lupus systemique

PENSER AU LUPUS
Au lupus, souvent tu
penseras (devant un
tableau polymorphe).

DIAGNOSTICS

DIFFERENTIELS

Point de trop, le diagnostic
de lupus tu porteras.

REMISSION

La rémission ou le
LLDAS seront les cibles
que tu viseras.

2\®])

CORTICOIDES
Avec modération les
corticoides tu prescriras.
Les doses tu surveilleras

GROSSESSE

La grossesse tu
encadreras. Ses contre-
indications tu respecteras

SURVEILLANCE
Une surveillance adaptée
du prescriras. L'atteinte
rénale tu dépisteras

PLAQUENIL
Hydroxychloroquine (ou
chloroquine) a tous tu
proposeras.

e

G
4

COMORSBIDITES
Les comorbidités du lupus
tu dépisteras. Une prise
en charge tu prescriras

OBSERVANCE
L’'observance des
traitements, avant d’en
changer tu évalueras

PRISE EN CHARGE HOLISTIQUE
D’arréter de fumer, tous les patients tu convainqueras




LUPUS
SCIENCE &
MEDICINE®

10 most important contemporary
challenges in the management of SLE
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Anne-Sophie Korganow,?? Christelle Sordet,'? Rose-Marie Javier,'?
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Lupus Science & Medicine 2019
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