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Quel schéma de corticoïdes pour les patients de plus de 75 ans ?
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Evaluation en vie réelle du schéma de corticothérapie à 
dose réduite selon PEXIVAS au cours de la granulomatose 

avec polyangéite et de la polyangéite microscopique

Sophie NAGLE, Yann NGUYEN, Xavier PUECHAL, Dimitri TITECA-BEAUPORT, Thomas CREPIN, Rafik MESBAH, Idris

BOUDHABHAY, Grégory PUGNET, Céline LEBAS, Antoine NEEL, Alexandre KARRAS, Eric HACHULLA, Juliette

WOESSNER, Raphaël BORIE, Stéphane VINZIO, Jean-Baptiste GOUIN, Sarah MELBOUCY-BELKHIR, Tiphaine

GOULENOK, Roderau OUTH, Benjamin SUBRAN, Philippe KERSCHEN, Mathieu GERFAUD-VALENTIN, Sébastien

HUMBERT, Yurdagul UZUNHAN, Mary-Jane GUERRY, Benjamin TERRIER, pour le GFEV
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Liens d’intérêt

• Aucun lien ni conflit d’intérêt



Schémas de décroissance des GC : PEXIVAS

• Essai randomisé contrôlé, ouvert
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7 mg/j 5 mg/j0,5 mg/kg 20 mg/j 12 mg/j

M0 M1 M2 M3 M4-M5

Schéma GC réduit

15 10 7 mg/j 5 mg/j1 mg/kg 40 mg/j 25 mg/j

M0 M1 M2 M3 M6

Schéma GC standard

versus

• 704 patients atteints de GPA et PAM sévères
(Walsh, NEJM 2020)

Walsh, NEJM 2020



Non-infériorité du bras avec schéma GC réduit par rapport au bras standard pour le 
décès ou l’évolution vers insuffisance rénale terminale (IRt)

Diminution significative des infections sévères à 1 an (HR 0,69 ; IC 95% 0,52-0,93)

Tendance forte (non significative) d’augmentation du risque de décès ou d’IRt avec bras 
réduit dans le sous-groupe Rituximab (HR 1,86 ; IC 95% 0,83-4,14)

Schémas de décroissance des GC : PEXIVAS

Décès ou IRt dans une analyse en sous-groupe pré-spécifiée



Objectif

Evaluer l’efficacité en vie réelle du schéma de GC à dose réduite selon 

l’essai PEXIVAS en comparaison au schéma de GC à dose standard chez les 

patients atteints de GPA et PAM sévères
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Méthodes
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Etude 
rétrospective 

observationnelle

Multicentrique
19 hôpitaux

Du 01/01/2018 
au 06/11/2022

Autorisation CLEP 
Cochin
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Critères d’inclusion :

• > 15 ans

• GPA ou PAM (algorithme diagnostique précis)

• poussée sévère traitée par RTX ou CYC en 
induction avec un schéma de GC à dose réduite 
ou standard

• suivi > 6 mois



Méthodes
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Etude 
rétrospective 

observationnelle

Multicentrique
19 hôpitaux

Du 01/01/2018 
au 06/11/2022

Autorisation CLEP 
Cochin

Critères d’inclusion :

• > 15 ans

• GPA ou PAM (algorithme diagnostique précis)

• poussée sévère traitée par RTX ou CYC en 
induction avec un schéma de GC à dose réduite 
ou standard

• suivi > 6 mois

Critères d’exclusion : 

• induction par RTX et CYC d’emblée

• schéma de GC < schéma réduit de PEXIVAS OU entre 
le schéma réduit de PEXIVAS et le schéma standard

• inclusion dans un essai thérapeutique étudiant le 
traitement d’induction

• traitement par avacopan

• données manquantes



Critère de jugement principal (CJP)
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CJP composite 

Rechute mineure

Rechute majeure

Evolutivité malgré traitement et avant obtention de la 
rémission, nécessitant de modifier le traitement

Insuffisance rénale terminale, nécessitant une dialyse ou une 
transplantation rénale

Décès



Recueil de données et schéma de l’étude
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Schéma réduit de GC
 schéma réduit de PEXIVAS

Schéma standard de GC
 schéma standard du PNDS 2019
 schéma CORTAGE
 schéma standard de PEXIVAS

Formulaire de recueil de cas standardisé

Analyse de survie avec un modèle de risque proportionnel de Cox + analyses de sensibilité  



Caractéristiques de la population

234 patients analysésFemme 49 %
Âge moyen 61 ans 

PAM 40 %
GPA 60 %
ANCA anti-MPO 45 %
ANCA anti-PR3 51 %
BVAS 17
Antécédent de rechute 25 %

Atteinte  d’organe : 
Pulmonaire 48 %
ORL 44 %
Cutanée 18 %
Oculaire 16 %
SNP 14 %

Atteinte rénale : 70 %

Créatininémie moyenne : 231 µmol/L

Créatininémie > 300 µmol/L : 25 % 

Bolus de méthylprednisolone : 72 %

Induction par rituximab : 74 %

Induction par CYC : 30 % 

Echanges plasmatiques : 17 %



Caractéristiques de la population

Schéma GC 
standard (N=108)

Schéma GC 
réduit (N=126) p

Sexe féminin 57 (53 %) 57 (45 %) 0.308

Age, moyenne (ET) 60.1 (16.6) 60.8 (8.2) 0.747

PAM 31 (29 %) 62 (49 %) 0.002

ANCA anti-MPO 42 (39 %) 64 (51 %) 0.041

BVAS 2003, moyenne (ET) 17.1 (7.7) 16.8 (6.8) 0.777

Antécédent de rechute 23 (21 %) 36 (29 %) 0.260

Atteinte ORL 59 (55 %) 45 (36 %) 0.006

Atteinte rénale 68 (63 %) 96 (76 %) 0.039

Créatininémie en µmol/L, moyenne (ET) 225 (258) 237.7 (217.6) 0.684

Bolus de méthylprednisolone 76 (70 %) 93 (74 %) 0.661

Induction par rituximab 84 (78 %) 90 (71 %) 0.338



Critère de jugement principal

25

P = 0.022

Population globale (N=234)

Critère de jugement principal

Rechute mineure

Rechute majeure

Evolutivité malgré traitement et 
avant obtention de la rémission

IRt

Décès



Critère de jugement principal
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RR univarié (IC 95%) RR multivarié (IC 95%)

Schéma de glucocorticoïdes à dose réduite 1.53 (0.99-2.38) 1.72 (1.08-2.74)

Age 1.00 (0.98-1.01) 0.99 (0.98-1.00)

Type de VAA (PAM) 0.83 (0.53-1.29) 0.82 (0.51-1.34)

Antécédent de rechute de VAA 1.32 (0.82-2.12) 1.73 (1.02-2.92)

Atteinte digestive 2.54 (1.03-6.29) 3.57 (1.36-9.36)

Créatininémie (par tranche de 10 µmol/L) 1.01 (1.01-1.02) 1.01 (1.00-1.02)

Bolus de méthylprednisolone 1.67 (0.99-2.81) 1.27 (0.72-2.24)

Induction par rituximab 0.59 (0.37-0.92) 0.66 (0.40-1.11)



Pronostic des patients à 12 mois
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Total (N=234)
Schéma GC 

standard (N=108)
Schéma GC 

réduit (N=126)
p

Critère de jugement principal (%) 62 (26.5) 20 (18.5) 42 (33.3) 0.016

CJP de PEXIVAS (%) 26 (11.1) 8 (7.4) 18 (14.3) 0.144

Décès (%) 14 (6.0) 4 (3.7) 10 (7.9) 0.278

Insuffisance rénale terminale (%) 15 (6.4) 5 (4.6) 10 (7.9) 0.446

Rechute mineure (%) 14 (6.0) 4 (3.7) 10 (7.9) 0.278

Rechute majeure (%) 6 (2.6) 5 (4.6) 1 (0.8) 0.151

Evolutivité avant rémission avec 
modification du traitement (%)

25 (10.7) 8 (7.4) 17 (13.5) 0.197



Analyse de sensibilité : CJP

28

p = 0.09

Population appariée par un 
score de propension 

(N=159)
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p = 0.16

Décès ou insuffisance rénale terminale



Effets indésirables à 12 mois
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Total
(N=234)

Schéma GC 
standard (N=108)

Schéma GC 
réduit (N=126)

p

Infection nécessitant une hospitalisation (%) 43 (18.4) 17 (15.7) 26 (20.6) 0.427
NS



Analyse en sous-groupe : rituximab en induction

RR univarié (IC 95%) RR multivarié (IC 95%)

Schéma de glucocorticoïdes à dose réduite 1.57 (0.92-2.69) 1.61 (0.94-2.77)

Critère de jugement principal

RR univarié (IC 95%) RR multivarié (IC 95%)

Schéma de glucocorticoïdes à dose réduite 2.06 (0.89-4.78) 2.42 (1.04-5.66)

Décès ou IRt (= CJP de l’essai PEXIVAS)



Analyse en sous-groupe : schéma réduit de GC

Recherche de facteurs associés à la survenue du critère de jugement principal
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RR univarié (IC 95%) RR multivarié (IC 95%)

Sexe 0.82 (0.47-1.43) -
Age 1.00 (0.99-1.02) -
Type de VAA (PAM) 0.82 (0.47-1.43) -
Nécrose cutanée 9.23 (2.14-39.83) -
Atteinte digestive 11.29 (2.61-48.89) -
Créatininémie >300 µmol/L 2.24 (1.28-3.94) 2.14 (1.14-4.03)
Induction par rituximab 0.64 (0.36-1.14) 0.90 (0.47-1.72)



Limites

33

• Etude rétrospective

• Quelques différences significatives sur les caractéristiques initiales entre les 2 groupes

• 28% des patients n’ont pas reçu de bolus de méthylprednisolone avant les GC oraux

• Groupe schéma standard de GC = hétérogène

• Suivi minimum de 6 mois seulement (mais 25 mois en médiane)

• Pas de données histologiques rénales



Discussion

Junek, Arthritis Rheumatology 2024



Conclusion

Le schéma de GC à dose réduite selon PEXIVAS est associé de façon significative à un risque accru
de survenue de décès, IRt, évolutivité avant rémission ou rechute comparativement aux patients
traités par un schéma de GC à dose standard.

Le schéma de GC à dose réduite n’était pas associé à un surrisque de décès et/ou d’IRt ; ou de
survenue d’infections sévères à 1 an.
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Vigilance lors de l’utilisation du schéma réduit de GC chez 2 sous-groupes car risque d’échec :

- patients recevant du rituximab en traitement d’induction

- et patients ayant une insuffisance rénale initiale sévère avec créatininémie >300 µmol/L
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