ek cv at. 2058 (Tac Slag 63998

e E1HCT 2

194 Bitiainid
KOPIEY € 3L 2898 Bt S2087  TITHAF EBK -0ET-255Q, M6l
N 113 ks

Existe-il un effet spécifique des inhibiteurs de Jak sur la douleur et la fatigue dans la
polyarthrite rhumatoide?

Introduction :

La douleur et la fatigue sont des symptdmes courants chez les patients atteints de polyarthrite
rhumatoide. Les inhibiteurs de JAK (JAKi) ont déja montré une efficacité similaire aux bDMARD (anti-
TNF, anti-IL6, abatacept et rituximab) sur l'activité de la maladie. De plus, certains essais suggerent
que les JAKi pourraient avoir un intérét supplémentaire sur les « patient’s reported outcomes » (PRO).
L’objectif de 'étude était de déterminer I'impact de chaque traitement sur la douleur et la fatigue.

Matériels et méthodes :

Une revue systématique de la littérature a été faite a partir de PubMed, Cochrane et Embase pour
comparer l'effet sur la fatigue et/ou douleur des bDMARDs, des JAKi et le placebo. Pour les JAKI,
I'étude a été limitée au baricitinib et au tofacitinib, qui sont enregistrés par la FDA et TEMA dans le
traitement de la PR. Parmi les 503 articles initialement identifiés, 32 essais contrdlés randomisés
évaluant la douleur par le score VAS et 22 évaluant la fatigue en utilisant le score FACIT-F ont éte
sélectionnés. Les données ont été extraites indépendamment par les deux auteurs. Nous avons pour
chaque bDMARD, chaque JAKi et le placebo, évalué 'amélioration du VAS et du FACIT entre la
valeur initiale et la valeur aprés intervention. Cette méta-analyse a été effectuée pour estimer la
différence moyenne regroupée (MD) avec leur intervalle de confiance & 95% en utilisant I'approche de
la variance inverse. L’hétérogénéité a été évaluée (Q-test de Cochran et 12).

Résultats :

Résultats sur la douleur avec toutes les bDMARDs par rapport au Placebo: -13,31 (1C95% (-15,46; -
11,15); 12 = 73%). Pour les JAKI, 'amélioration était de MD: -13,81 (IC95% (-16,46; -11,16); 12 = 70%)
{figure 1).

Concernant la fatigue, I'efficacité des bDMARDs versus Placebo: 3,92 MD (IC95% (3,27; 4,57); 12 =
63%). Dans I'analyse en sous-groupe, pour les anti-TNF MD: 3,73 (IC95% (2,80; 4,66); 12 = 26%),
pour les anti-IL6 MD: 3,4 (IC95% (3,33; 3,47); 12 = 0%) et pour le Rituximab MD: 6,01 (IC95% (0,96;
11,05) 12 = 94%). Pour les JAKi, MD: 4,13 (IC95% (3,37, 4,88); 12 = 48%) (figure 2).

Mean Differescs Maan Osffarence

Farpstene 61 2L 2004 thda) L1456 & LG PO ASF VATL XSESES asd
tAztar B .54 -29.2 330597 84 7. 14

134 . @ 2xe ns 216

-1 2% 33387 17 s e

-1 a 2336 2841 1V} -4 12

-10 L& CEEBS 2RATAY 248 - 1 23437) 122

135 £y -255 13 H;l A 214162 150

23 . vaungyt 2T QIRISS X 3% ZIAIN )M

’;fi §Z§;; ffi RYPssnsy 3§ 720908 L3S THITE A

K ASIES 27K R 2arg 1847 3000% -
173 BEDEE 3% - 00.0°

Stedy vy Sybsreup Hean Dilfernnce 1% Random, 935 <1 1Y, Rendom, 955 )

T9T ARG THY Expeeimentl Caexref #esa Diftersace Mewn Differeoce
Chem ot 21 2009 U3 e RE0e: AETDEI5AE. £.23] A Mo 30 Tewd Mean S5 Toud Waight Pt 1y, Randore 93 €
Kewre e 38 20100 22} 184 0o 4 4t) T4 258317 237 10k 50838 238 4 3

3
eoaity. $2a% 7 1282 W w 16 25 2 01D = BGLOtr ¥ 2 70
28 eflid 2w J0FNE A 2ORIH

J15E 7ARSE 46X -15E0 (2067, 103
4885 -G {-15.62 122 *

Tent = QUL CR 5 161 & 2 134 2 G210 = 2

CHReE T - U5 38 IF ¥ O G

L 1eg{-2028. 2.0
-3.3 4 38

3 L77aE
BITEEEE13]
~2LE 1n38a8
193165
28473
T rs%i R

E ¢ GNP o £

PO
-
2.i63% 4 B 23 {1045 -1.973 _
2 <1225 {-2%.95. ~5.85 —_—
34 -3 E6{-24 7O, 1262} gt
ALY (1858, 583 e
¥ - 2822 U w11
e
-

“122 UBESE S03 12 20JWX510,6.30)

$9% 154412434 -785)

FRBEON = 787, 4f w AP~ ON0EL I - 5T
P 3 T80~ 05001

008 ~FEI - E548, -1128]
Gt % 28 1 D EAOGY H w T8s

12

- P G - O

t

- i w0
£v0urs Yeatment §ovours plaebo

Figure 1 : Evolution de I'EVA douleur avec le bDMARDSs et les JAKi
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Figure 2 : Evolution du FACIT avec les bDAMRDs et les JAKi
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Discussion :

I n’était pas retrouvé de différence significative sur I'effet en termes de fatigue et douleur des JAKI par
rapport aux bDMARDs. Cependant, certaines études utilisaient la molécule d'intérét en premiere ligne
quant & d’autres études I'analysaient en seconde ou troisiéme ligne, ce qui rend peut impacter
linterprétation des résultats. Aussi, certaines molécules et leur placébo étaient étudiées en
monothérapie, non associées a un csDMARD, ce qui peut aussi impacter 'efficacité sur la douleur et
ja fatigue.

il s’agit de la premiére méta-analyse qui compare I'effet sur la fatigue et la douleur des JAKI, a I'effet
des bDAMRDs en utilisant un comparateur commun, le placebo.

Conclusion:
L'impact de JAKi sur la douleur et la fatigue n'est pas significativement différent de celui des
bDMARDs.




