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Biothérapie ?
• anti-TNFα : 

• étanercept : ENBREL®
• adalimumab : HUMIRA®
• infliximab : REMICADE®
• certolizumab pegol : CIMZIA®
• golimumab : SIMPONI®

• Anti CD20 : rituximab
• Anti IL : tocilizumab, anakinra
• Anti JAK ; Inhibiteur de tyrosine kinase
• Abatacept (anti LT)
• Inhibiteurs de checkpoint…. 





Risque infectieux
• C’est le risque principal des biothérapies
• Via le blocage sélectif des voies de l’inflammation.
• Sachant que, en dehors de toute biothérapie :



Risque d’infection sévère sous biothérapie



But du bilan pré thérapeutique :

• Éliminer une infection aiguë 
• Eliminer une infection chronique/latente à risque de réactivation :

• TB ++++
• Hépatite virale

• Infection à risque d’aggravation sous biothérapie :
• VIH
• maladie démyélinisante,
• insuffisance cardiaque,
• cancer (une tumeur solide dans les cinq dernières années constitue une 

contre-indication aux anti-TNF, à l’exception des carcinomes baso-cellulaires 
et des cancers in situ du col utérin).



Tuberculose et anti TNFα

• Espagne: incidence TB (Gomez-Reino, Arthritis Rheum, 2003)
• Pop générale: 21/100 000
• PR sans anti-TNF: 95/100 000
• PR avec infliximab: 1 893 / 100 000

• Fréquence des formes extra pulmonaires (> 50%)
• 40% de forme disséminée
• Gravité majorée
• Réactivation ITL

Tubach, Arthritis Rheum, 2009



Traitement antituberculeux / anti TNFα

• Pré thérapeutique : traiter l’ITL
• 3 mois INH/rifam ou 9 mois INH
• Au moins 3 semaine entre le début du traitement et l’introduction de l’anti 

TNF

• Tuberculose maladie :
• Dans l’idéal on attend la fin du traitement antituberculeux



Et à part la tuberculose ?



Infections opportunistes

BK

VZV
CMV

Legionelle

Listeria

Pneumocystis

MAC

Nocardia
Aspergillose

Autres

IO

Salmon-Ceron D, et al. Drug-specific risk of non-tuberculosis opportunistic
infections in patients receiving anti-TNF therapy reported to the 3-year 
prospective French RATIO registry. Ann Rheum Dis 2011



Bilan pré thérapeutique

• Interrogatoire (exposition/contage/primo infection tuberculeuse) -
Animaux

• Examen clinique complet
• Hémogramme - Electrophorèse des protéines sériques - ASAT/ALAT 
• Radiographie du thorax
• Test in vitro Quantiféron Gold®ou T-Spot-TB®ou Intradermoréaction à 

la tuberculine 5 UI (Tubertest®)
• Plutôt IGRA

• Sérologies hépatites B et C, sérologie VIH, syphilis
• Bilan dentaire





Vaccins et biothérapies

• Risque d’hyporéponse vaccinale
• « Globalement », réponse sous corticoïdes > MTX , anti-TNF >> 

rituximab et abatacept

• Risque de majoration des EI vaccinaux (vaccins vivants)

• Risque d’aggravation de la maladie sous jacente ??



• Intérêt majeur à la bonne vaccination de l’entourage : grippe, 
Covid19, varicelle, rougeole

• Intérêt à l’estimation de la réponse vaccinale ?



Vaccins vivantes et biothérapie

• CI durant la biothérapie

• Arrêt des biothérapie 3 mois avant (5 demi-vie)
• Reprise 3 semaines après

• Rougeole et varicelle si sérologie négative
• Fièvre jaune
• BCG: reste contre-indiqué



L. Piroth, CHU Dijon



Biothérapie et Vaccin anti SARS Cov2

• Schéma vaccinal 3 doses : 
• J0-J21 
• 3ème dose (Vaccin ARNm quelque soit le vaccin utilisé initialement) à 4 

semaines de la dernière ou dès que possible si délai dépassé. 
• Sérologie minimum 3 semaines après la 3ème dose pour juger de la réponse 

vaccinale. 

• Schéma vaccinal 4 doses : 
• Chez les patients sévèrement immunodéprimés : une 4ème dose peut se 

discuter au cas par cas si l’équipe  médicale en charge du patient considère 
qu’elle peut augmenter l’immunité du patient. 

• Délai : au moins 3 mois et au plus tard 6 mois après la 3ème dose

• Non/hypo répondeur => Ac monoclonaux en préventif



CAT en cas de fièvre sous biothérapie

• Arrêt de l’anti TNF
• Hospitalisation « facile » (fièvre élevée, frissons, hémodynamique 

altérée)
• Antibiothérapie sans délais : guidée par le site infectieux
• Si point d’appel pulmonaire : Ag légionelle +++
• Posologie plutôt standard
• Durée peuvent être plus élevée que chez l’immunocompétent

• Durée doublée en cas de légionelle



En bref…

• Le plus important : la prévention
• En cas de fièvre :

• Agir sans délais
• En ciblant les pathogènes classiques
• … sans oublier les opportunistes

• En cas d’échec du traitement antibiotique de 1ère ligne/critères de 
sévérité/dégradation : bilan hospitalier ++



Merci !
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