Prise en charge pratique des patients sous ustékinumab

Conduite a tenir en cas
de chrirugie, soins dentaires,
brilures et traumatismes
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La réalisation d’une intervention chirurgicale chez un patient ou une patiente souf-
frant de psoriasis en plaque modéré a sévere (P) ou de rhumatisme psoriasique
(RP) justifiant un traitement par ustékinumab peut, théoriquement, conduire a
une complication infectieuse et/ou un retard de cicatrisation %2,

Dans le RCP de l'ustékinumab @, il est recommandé :

e En cas d’urgence chirurgicale, le malade doit contacter immédiatement le
médecin prescripteur afin d’en discuter avec lui. D’autre part, le malade doit
également en avertir le chirurgien et/ou I'anesthésiste .

e En cas de chirurgie programmée, il est conseillé d’arréter 'ustékinumab au
moins 15 semaines avant I'acte chirurgical. Le traitement peut étre repris
apres la cicatrisation compléte et en I'absence d’infections @,

Toutefois, ce risque n'est pas clairement évalué dans la littérature.

Pharmacocinétique
La demi-vie médiane de l'ustékinumab est d’environ 3 semaines chez des patients
présentant un psoriasis et/ou un rhumatisme psoriasique. Elle était comprise entre
15 et 32 jours sur I'ensemble des études ustékinumab réalisées dans le psoriasis
et/ou le rhumatisme psoriasique.
La période d’interruption de l'ustékinumab avant chirurgie n’est pas connue, mais
selon la régle des 5 demi-vies, 'ustékinumab devrait étre interrompu 15 semaines
avant le geste chirurgical .
L'association des dermatologues anglais et la fondation américaine du psoriasis
recommandent 4 demi-vies entre la date d’interruption du médicament et la date
d’intervention pour une chirurgie majeure soit une interruption de 12 semaines ¢4,
Aucune recommandation n'a été faite pour le rhumatisme psoriasique.

Données de la littérature

Il n'existe pas de données spécifiques concernant le risque infectieux post-opéra-
toire ou le retard de cicatrisation chez des patients traités par ustékinumab.

Deux études rétrospectives évaluant le risque d’infection per-opératoire chez des
patients atteints de psoriasis traités le plus souvent par anti-TNFa (n=187) ou plus
rarement par ustékinumab (n=18) ont été publiées @ 5. Ces deux études n'apportent
pas d’information précise concernant l'ustekinumab car les effectifs sont trop limi-
tés et le risque infectieux sous ustekinumab n’est pas spécifiquement indiqué. Les
conclusions de ces deux études concernaient principalement les anti-TNFa ? 9,
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Les deux risques a redouter sont :
e La survenue d’une infection per- ou post-opératoire
e Un retard de cicatrisation. Il n’y a pas a ce jour de données disponibles
relatives au délai de cicatrisation sous ustékinumab.

SITUATIONS CLINIQUES

Le délai d’arrét sera adapté et prolongé, au cas par cas, en fonction du :

Type de chirurgie (risque infectieux post-opératoire variable) : chirurgie en « milieu
stérile » (exemple : cataracte), chirurgie en « milieu septique » (exemple : sigmoidite)
ou situation a « risque septique » (exemple : prothése articulaire).

e Chirurgie a haut risque : Chirurgie en urgence, chirurgie thoracique, chirurgie
cardiaque, chirurgie vasculaire ou aortique, chirurgie de plus de 4 heures

e Chirurgie a risque intermédiaire : chirurgie orthopédique, urologique, abdo-
minale, cérébrale ou cervicale, prostatique, endartériectomie carotidienne

e Chirurgie a faible risque : endoscopie, bronchoscopie, hystéroscopie, cystos-
copie, biopsie ou chirurgie mammaire, chirurgie de I'ceil, chirurgie ambula-
toire, chirurgie cutanée @

Terrain et risque infectieux propres au patient : antécédents infectieux, pro-
théses articulaires, diabéte, corticothérapie associée.

Séverité de I'affection et de son controle par le traitement.

Réponse inadéquate au traitement : I'absence de contrble de la maladie rhuma-
tismale incite a recourir a une autre thérapeutique imposant, le plus souvent, un
report du geste chirurgical.

Controle satisfaisant de la maladie rhumatismale : la régle des 5 demi-vies
donne une fourchette d’élimination trés large allant de 15 a 32 jours. Il n’existe pas
individuellement de méthode de routine pour déterminer cette fourchette. Donc, par
prudence, compte tenu de cette demi-vie d’élimination et en I'absence de données
cliniques disponibles a ce jour (pharmacocinétiques), le délai proposé entre la der-
niére injection d’'ustékinumab et I'acte chirurgical programmable pourrait étre de
15 semaines.
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Lorsque le geste chirurgical ne peut étre différé, les recommandations d’experts
sont :

* arréter le traitement par ustékinumab

« discuter une antibiothérapie prophylactique de couverture en cas de chirur-
gie a risque septique (exemple : péritonite)

 effectuer une surveillance rigoureuse post-opératoire — reprendre le traite-

ment uniguement aprés cicatrisation (et arrét d’une éventuelle antibiothéra-
pie) et en I'absence d’infection.

Quelques infections dentaires ont été rapportées au cours des études cliniques ©,

Il est recommandé une hygiéne bucco-dentaire et des soins réguliers. En cas
d’état bucco-dentaire défectueux, des soins appropriés devront étre effectués avant
de débuter un traitement par ustékinumab :

e Soins usuels (caries, détartrage) : ne pas arréter l'ustékinumab et proposer
une antibioprophylaxie

* Soins a risque infectieux (extraction, granulome apical, abcés...) : il est re-
commandé de faire les soins sans délai, sauf cas particulier.

¢ Implants : aucune recommandation n'existe dans la littérature

1. En cas de brillure sévere et étendue, en raison du risque infectieux potentiel, il
est recommandé d'arréter I'ustékinumab jusqu'a la cicatrisation.

2. En cas de fracture, il n'y a pas de recommandation d'arrét de I'ustékinumab,
sauf si un geste chirurgical est nécessaire (fracture fermée ou ouverte).

3. En cas de traumatisme important, notamment en cas d'effraction cutanée, il
peut étre proposé d'arréter I'ustékinumab.
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