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Liens d’intérêt 

Période 20éà-2025 Industrie pharmaceutique

Coordonnateur études Bayer, GSK, Sanofi 

Investigateur études GSK, Sanofi, AZ, Novartis, Roche, ALK, 
Stallergenes

Consultant GSK, AstraZeneca ,Sanofi, Stallergenes

Orateur rémunéré Novartis, ALK, GSK, Boeringher, Chiesi, 
Stallergenes Geer, Chiesi, Leo Pharma, Celltrion



Emmi G, Nat Rev Rheumatol. 2023



Quelle biothérapie pour les rechutes/formes 
réfractaires ?

• Mepolizumab ou benralizumab ?

• Quel traitement après un échec de mépolizumab ? 

• Peut-on diminuer la dose de mépolizumab ? 





Mepolizumab ou benralizumab ? 

. MANDARA : étude d’extension en ouvert 

Merkel, Ann rheum dis, 2025

Tolérance après 2 ans
Pas de rechute dans la 1ere année d’OLE chez 77.3 et 67.7%
Rechutes : 69%  asthme et/ou ORL  
ACQ et SNOT 22 identiques 



Mépolizumab ou benralizumab ? 

Données de vraie vie : population matchée  sur sexe, age, BVAS, dose OCS (n= 88 X 2) 

Mattioli, Journal of autoimmunity , 2025



Mepolizumab ou benralizumab ? 

.            Données de vraie vie  sur 342 patients EGPA traités par benralizumab :  

➢ Sevrage des corticoïdes oraux entre 32 et 68% des cas 
➢ Diminution des immunosuppresseurs 
➢ Hétérogéneité des patients 

Jackson, JACI pract, 2025



Mépolizumab ou benralizumab ? 

• En pratique un seul à une autorisation de remboursement en France 

• Intérêt du benralizumab en 2e ligne ? 



Echec des anti IL5/5R  : comment switcher ?

• Dans la GEPA, moins bonne 
réponse du benralizumab en 2e 
ligne après mépo 

Cottu A, et al. Ann Rheum Dis 2023



• France. Cohorte RAMSES, essai émulé

• Dans l’asthme sévère, il serait préférable de changer de classe après échec d’un anti IL5/5R (essai émulé). 

Valery S, JACI, 2024

Echec des anti IL5/5R  : comment switcher ?



Echec des anti IL5/5R  : comment switcher ?
Dupilumab (asthme sévère) 

Gates, JACI pract, 2024

39 patients, échec de mepo/benra
Rémission  : ACQ-6 score of <1.5, elimination of exacerbations, 
cessation of mOCS for asthma, and stable lung function



Echec des anti IL5/5R  : comment switcher ?
Dupilumab (GEPA) 

Padoan, Rheumatology, 2025



9 patients EGPA dont en echec 
de mepo
Dupilumab 300 mg 

3 arrêts avant 12 mois 
2 HE dont 1 avec symptômes   

Padoan, Rheumatology, 2025



Padoan, Rheumatology, 2025

BI-THERAPIE ? 



Echec des anti IL5/5R  : comment switcher ?
Tezepelumab 



Echec des anti IL5/5R  : comment switcher ?
Tezepelumab 

Tsurikisawa, Clin Exp Allergy, 2017
Kotas, JCI insight, 2021
Lyons, Nat Com, 2019

Augmentation de TSLP sérique dans la GEPA active TSLP : gène candidat dans la GEPA ANCA-negative



Echec des anti IL5/5R  : comment switcher ?
Tezepelumab 

Nanzer, CHEST, 2025

8 patients, échec anti IL5 depuis 25 mois (SD, 17 mois ) 



Nanzer, CHEST, 2025



FeNO 

Diminue sous dupi et teze 
Facteur associé à la bonne réponse 



Et si on intégrait la feNO pour le choix de la 2e 
ligne ? 

Echec mepolizumab 

>25-50 ppb

Teze

Ou dupi +/- mepo ? 

<25 ppb 

Benra 

FENO



Peut-on diminuer la dose de mépolizumab 
après rémission ? 

• Pas de rationnel clair pour la dose à 300 mg

• Dans l’asthme sévère, pas d’effet supérieur de la dose 750 mg IV 

• Traitement mensuel : 2658,12 € -> 918,66 €

   Soit économie de 1739,46 x 12 = 20 873,52 € /an 



Peut-on diminuer la dose de mépolizumab ? 

 Moroni, Rheumatology, 2025, 

Rétrospectif 
45 patients traités par mepo 300 mg/4 sem, 
12 (27%) passent à  100 mg/4 s après 26.5 mois, si BVAS =0, ACT>20, pas de CSO sur 1 an

Après un suivi de 27.5 mois (IQR 16.0–46.3) : 
▪ six patients (50%) sont en rémission complète
▪ six patients s’aggravent sur le plan ORL  : 1 chirurgie, 2 traitement local, 3 mépo 300 
▪ Aucune poussée de vascularite 

➢ Importance du traitement local +++
➢ Diminution peut-être faisable chez certains patients 



Peut-on espacer les doses ?
Depemokimab 



Emmi G, Nat Rev Rheumatol. 2023



GC ou GC+CYC en cas de FFS=0 ? 

272 patients. Essai émulé 

Sorin, Rheumatology, 2025



105 patients. 

Terrier, Annals Int Med, 2025

Ritux ou CYC en induction ? 



En résumé 

• Mépolizumab reste le traitement de 1ere ligne 

• Pas de recommandation sur la 2e ligne ( proposition personnelle : 
benra ->teze->dupi ou bithérapie mepo+dupi  ???? )

• Intégrer si possible la feNO dans le choix du traitement en 2 ligne 

• Participer à la recherche !!!! 
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