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X • Niveau 1: Etudes contrôlées phases II et III
• Niveau 2: Etude(s) contrôlée(s) phase II ou à 

puissance limitée
• Niveau 3: Post-hoc d’une étude contrôlée
• Niveau 4: Données prospectives non 

contrôlées
• Niveau 5: Données rétrospectives
• Niveau 6: Avis fondé sur l’expérience clinique 
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Traitement des GN 
prolifératives

Classes IIIA+/-C+/-V
Classes IVA+/-C+/-V

PAS LES CLASSES IIIC+/-V
PAS LES CLASSES IVC+/-V



Histoire naturelle: Pronostic global
Pollak VE et al. Am. J. Kidney Dis. 2, suppl. 1:70, 1972
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Diagnostic

Induction Entretien

P/C<0,5g/g
DFG stable ou

Normalisé
= 

Remission Prévention des rechutes+

Référence
=

stéroides + CYC 
IV 

Immunosuppresseur
+

Faible dose de stéroïdes
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TRAITEMENT 
d’INDUCTION

=
traitement de la 

poussée



Felson &  Anderson, NEJM 1984
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Felson &  Anderson, NEJM 1984
X2 creatinine or 25% ClCreat decrease or ESRD

l = % outcome/ month
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Donadio NEJM 1978
Austin NEJM 1986  

Boumpas Lancet 1992

Traitement de référence
=

stéroïdes + CYC IV 
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CYC IV + Stéroïdes = « NIH »

Austin NEJM 1986 & Steinberg Arth Rheum 1991

Différence après 6 ans

>= 4 ans
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Référence = CYC IV + Stéroïdes

•
Prednisone PO et 

CY-L
Bolus/mois – 6mois
et /3mois – 2 ans

CY-S
Bolus/mois – 6mois

MP
Bolus/mois – 6mois

Boumpas Lancet 1992; 340:741
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réduction du CYC 
pendant l’induction



EUROLUPUS

Entretien = AZA – 2 ans

Houssiau FA Arth Rheum 2002; 46 : 2121 et 2004; 12: 3934

CYC = 500 mg – 750 
mg/m2

CYC/mois – 6mois
CYC/3mois 6 mois

=
8.5 g

500 mg CYC/2s 
3mois
= 3 g

85% caucasiens
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EUROLUPUS
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Suppression du 
CYC pendant 

l’induction
MMF



Aspreva Lupus Management Study: négative

Response?

MMF

CYCRandomise

INDUCTION
6 months

R1

370 
patients

MMF CYC

Réponse 56.2% 53%

Arrêt pour 
intolérance 24 13

Arrêt pour 
infection 12 4

Décès 9 5

Appel G JASN 2009, 20: 1103-
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ALMS II = 227 patients 
induits par CYC ou MMF re-randomisés AZA vs MMF en entretien

Jayne/ Appel ASN2010
Rovin cJASN 2013
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+ anti-CD20
en induction ?



LUNAR trial did not meet its primary endpoint

144 pts
class IIIA and IVA
Prot/UCreat >1 standard treatment

MMF + prednisone

rituximab 1g
J1, 15, 168, 182 placebo

1 year 
% complete or partial remission?

N=72 N=72

+

Rovin Arthritis & Rheum 2012
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# 60 pts/arm

ASN 2019
ACR 2019

NOBILITY



TRAITEMENT 
d’ENTRETIEN



1ère démonstration de l’intérêt d’un 
traitement d’entretien

Réduction risque de rechute avec CY-L

Prednisone PO et 

CY-L
Bolus/mois – 6mois
et /3mois – 2 ans

CY-S
Bolus/mois – 6mois

Boumpas Lancet 1992; 340:741
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Suppression du 
CYC en entretien



Entretien

Contreras NEJMed 2004; 350: 971
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Contreras NEJMed 2004; 350: 971
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Aspreva Lupus Management Study

MMF

AZA

Response?

MMF

CYCRandomise

Exit study

Re-randomise

MAINTENANCE
Up to 3 years

INDUCTION
6 months

Yes

No

R1 R2

Maintain
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Diagnostic

Induction Entretien

P/C<0,5g/g
DFG stable ou

Normalisé
= 

Remission Prévention des rechutes+

Référence
=

stéroides + CYC 
IV 

Immunosuppresseur
+

Faible dose de stéroïdes
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Résumé =

Induction Entretien Ne pas oublier

1ère ligne « Eurolupus » 

MMF > Aza

(Durée?
ê

Malvar KI2019

Essai WIN-lupus)

ACE
Hydroxychloroquine

Prophylaxie 
antiinfectieuse

En cas de sévérité « NIH » ????

Si CYC non 
souhaité MMF as ALMS

2e ligne
Switch from CYC to 

MMF or MMF to 
CYC

Place? obinutuzumab
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PERSPECTIVES



RITUXILUP

50 consecutive patients enrolled
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« NIH-short »
Tac 2mg twice daily
MMF 500 twice daily
High dose steroids
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