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PREAMBULE : Ce document a été rédigé par nos 3 sociétés savantes pour guider le dermatologue pour la
prescription des inhibiteurs de JAK ayant 'AMM dans la dermatite atopique, dans le contexte des
recommandations du PRAC (comité de pharmacovigilance de I’Agence Européenne du Médicament) visant a
diminuer le risque d’événements indésirables des inhibiteurs de JAK dans les maladies inflammatoires
chroniques. A la date de rédaction de ce document, et selon les recommandations du PRAC, la prescription de
tous les inhibiteurs de JAK disponibles en dermatologie dans l'indication dermatite atopique (baricitinib,
upadacitinib, abrocitinib) est a éviter chez les patients suivants (sauf si absence d’alternative thérapeutique et
dans ce cas réduire la posologie) : - patients agés de plus de 65 ans, - patients a risque augmenté par rapport a
la population générale d’événement cardiovasculaire majeur (infarctus du myocarde et accident vasculaire
cérébral) — patients a risque augmenté de maladie thrombo-embolique (thrombophlébite veineuse profonde et
embolie pulmonaire), - patients fumeurs ou ayant fumé pendant une longue période, - patients a risque
augmenté de cancer. Bien que le PRAC ait émis les mémes recommandations pour toutes les indications des
inhibiteurs de JAK, ce document est réservé aux indications dermatologiques. En effet, les patients atteints de
maladies inflammatoires chroniques rhumatologiques ou intestinales, indépendamment de tout traitement, ont
un risque plus élevé de complications vasculaires et néoplasiques que les patients atteints de dermatite atopique
mais la balance bénéfique/risque thérapeutique n’est pas superposable entre les indications dermatologiques,
rhumatologiques et digestives. Ce document est amené a évoluer selon les avancées scientifiques. Il justifie d’'une
concertation pluridisciplinaire dans les centres et I'accés aux consultations spécialisées pour les dermatologues
libéraux.



Dépistage du Risque Cardio Vasculaire
Sophie BLAISE, Gabrielle SARLON

Pour I'ensemble des patients, il est recommandé d’établir le score de risque artériel a I'aide du SCORE2 (jusqu’a
69 ans) et score 2-OP (pour personnes agées) permettant d’estimer le risque d’événement cardiovasculaire fatal
et non fatal a 10 ans. Le score est défini par le sexe, I'age, la présence d’un tabagisme ou non, la pression
humérale systolique, le taux de cholestérol total en mmol/L et de HDL en mmol/L.

https://www.agla.ch/fr/calculateurs-outils/calculateur-esc-score2

Le score devra étre établi avant I'instauration d’un traitement par inhibiteur de JAK permettant de classer le
patient selon son niveau de risque cardio-vasculaire : risque faible, modéré, élevé ou trés élevé.

1/ Patient avec faible score de risque :
Possibilité d’introduction d’un traitement par inhibiteur de JAK
- Suivi du patient avec réévaluation du SCORE2 ou SCORE2-OP, prise de la pression humérale, dosage de
la glycémie et du cholestérol total et LDL, avant traitement, au 6° mois (M6), a 1 an (M12), puis
annuellement.

2/ Patient avec score de risque modéré :
Possibilité d’introduction d’un traitement par inhibiteur de JAK
- Suivi du patient avec réévaluation du SCORE2 ou SCORE2-OP, prise de la pression humérale, dosage de
la glycémie et du cholestérol total et LDL, avant traitement, a M3, M6, M9, M12 puis annuellement.
- Bilan cardio-vasculaire au début du traitement avec consultation en médecine vasculaire, écho- doppler
des troncs supra aortiques et artériel des membres inférieurs, mesure IPSC (indice de pression
systolique a la cheville) et consultation cardiologique avec ECG puis renouveler le méme bilan a un an.

3/ Patient avec score de risque élevé :
Discussion en réunion de concertation pluridisciplinaire (RCP) pour valider I'indication du traitement par
inhibiteur de JAK (avec réduction de dose recommandée) si absence d’autre alternative thérapeutique
disponible.
Si 'indication est validée :
- Suivi du patient avec réévaluation du SCORE2 ou SCORE2-OP, prise de la pression humérale, dosage de
la glycémie et du cholestérol total et LDL, avant traitement, a M3, M6, M9, M12 puis annuellement.
- Bilan cardio-vasculaire avant I'introduction du traitement avec consultation en médecine vasculaire,
écho doppler des troncs supra aortiques et artériel des membres inférieurs, mesure IPSC et consultation
cardiologique avec ECG puis renouveler le méme bilan a 6 mois.

4/ Patient avec score de risque trés élevé : contre-indication d’un traitement par inhibiteur de JAK ou discussion
en RCP pour valider I'indication du traitement (avec réduction de dose recommandée) si absence d’autre
alternative thérapeutique disponible. Le traitement antiagrégant plaquettaire et/ou anticoagulant en place sera
pris en compte dans la décision thérapeutique.

Dépistage du Risque Thrombotique Veineux
Sophie BLAISE, Isabelle GOUIN-THIBAULT, Gabrielle SARLON, Nathalie TRILLOT

1/ Le dépistage systématique d’une thrombophilie avant une primo-prescription d’un traitement par inhibiteur
de JAK n’est pas préconisé.

2/ Antécédent personnel de thrombose veineuse proximale +/- embolie pulmonaire : éviter la prescription d’un
traitement par inhibiteur de JAK ou discussion en RCP en I'absence d'une alternative thérapeutique disponible.

3/ Antécédent personnel de thrombose veineuse profonde distale ou thrombose veineuse superficielle :



https://www.agla.ch/fr/calculateurs-outils/calculateur-esc-score2

- Rechercher un syndrome des antiphospholidipes (SAPL) = si présent : contre-indication des inhibiteurs
de JAK dans I'attente de I'avis du médecin référent (médecin vasculaire ou interniste)

- Pour les patients qui ont présenté une pathologie thrombotique veineuse avant 50 ans : rechercher une
thrombophilie héréditaire (cf tableau 1): en présence d’'une thrombophilie sévére : proposer une
consultation auprés d’'un médecin hématologiste référent pour une décision au cas par cas si absence
d’alternative thérapeutique disponible. L’initiation d’une anticoagulation par AOD (anticoagulant oral
direct) a posologie préventive peut étre considérée.

Dans toutes les autres situations : proposer une consultation auprés du médecin vasculaire référent du
patient pour une décision au cas par cas si absence d’alternative thérapeutique disponible. L’initiation d’'une
anticoagulation par AOD a posologie préventive peut étre considérée.

4/ Contraception Hormonale Combinée (CHC) et traitement hormonal substitutif avec oestrogénes par voie orale
(THS) : éviter la prescription d’un traitement par inhibiteur de JAK en 'absence d’alternative a cette modalité de
contraception ou de traitement substitutif hormonal.

- CHC (orale ou patch ou anneau vaginal) : envisager une consultation auprés du gynécologue référent
pour proposer une alternative : les progestatifs par voie orale peuvent étre proposés ainsi que les
dispositifs intra-utérins contenant du lévonorgestrel ou les implants sous-cutanés. Sous progestatifs :
possibilité d’introduction d’un traitement par inhibiteur de JAK.

- THS avec cestrogénes par voie orale : envisager une consultation auprés du gynécologue référent pour
proposer une alternative : un traitement par cestradiol cutané associé a la progestérone peut étre
discuté au cas par cas. Puis possibilité d’introduction d’un traitement par inhibiteur de JAK.

5/ Grossesse et allaitement : il est rappelé que les inhibiteurs de JAK sont contre-indiqués en cas de grossesse ou
d’allaitement. Il est suggéré d’attendre 6 semaines en post partum avant l'introduction d’un traitement par
inhibiteur de JAK.

6/ Antécédent familial : patients dont un apparenté du 1° degré a présenté une pathologie thrombotique
veineuse avant 50 ans :

- Rechercher une thrombophilie héréditaire : en présence d’une thrombophilie sévere, proposer une
consultation auprés d’un médecin hématologiste référent pour une décision au cas par cas si absence
d’alternative thérapeutique disponible. L’initiation d’une anticoagulation par AOD (anticoagulant oral
direct) a posologie préventive peut étre considérée.

Dans les autres situations : absence de contre-indication et conseils de prévention dans les situations a
risque.

7/ En présence d’un ou de facteur(s) de risque transitoire(s) (cf tableau 2): adaptation des mesures de
prévention : Il est suggéré de suspendre temporairement le traitement par inhibiteur de JAK durant la période de
risque clinique.

Tableau 1
Les thrombophilies
Acquises Syndrome des antiphospholipides (SAPL)
Dépistage du SAPL Recherche d’un anticoagulant circulant de type lupique
(LA), d’anticorps anticardiolipine et antibéta2GP1.
Héréditaires Dites « mineures » : facteur V Leiden hétérozygote ou

facteur Il G20210A hétérozygote

Dites « séveres » : déficit en antithrombine, protéine C
ou protéine S, facteur V Leiden homozygote, facteur Il
G20210A homozygote ou double hétérozygotie ou
anomalies combinées

Dépistage d’une thrombophilie héréditaire Hémogramme, TP, TCA, fibrinogene, antithrombine,
protéine C, protéine S, facteur V Leiden et facteur Il
G20210A




Tableau 2

Les facteurs de Risque Transitoire (d’apres la référence Sanchez et al.)
Majeurs Chirurgie avec anesthésie générale > 30 minutes dans les
3 derniers mois, fracture des membres inférieurs dans les
3 derniers mois, immobilisation > 3 jours pour motif
médical aigu dans les 3 derniers mois
Mineurs Chirurgie avec anesthésie générale <30 minutes dans les
2 derniers mois, traumatisme d’un membre d’un membre
inférieur non pldtrée avec mobilité réduite > 3 jours,
immobilisation < 3 jours pour motif médical aigu dans les
2 derniers mois, voyages > 6 heures
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