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L’arthrite juvénile idiopathique (AJI) regroupe plusieurs entités ayant en commun des 
arthrites débutant avant l’âge de 16 ans, pour une durée évolutive de plus de 6 semaines sans 
cause identifiée (1). 

La classification de l’International League of Associations for Rheumatology (ILAR) qui 
repose sur des critères cliniques et biologiques, définit de façon précise chacune des AJI : 
systémique, oligo-articulaire, polyarticulaire avec et sans facteur rhumatoïde, arthrite avec 
enthésite, arthrite psoriasique et arthrite inclassable (1). 

Les biothérapies ont révolutionné la prise en charge de l’AJI depuis une dizaine d’années. 
Elles comportent principalement les anti-tumor necrosis factor (TNF) alpha, les anti-
interleukines (IL-1 et 6) et le CTLA4-Ig. Leur tolérance est généralement bonne chez l’enfant, 
mais le recul est encore faible pour évaluer la tolérance à long terme. Le risque principal à court 
et moyen terme est la survenue d’infections, parfois sévères. La surveillance de ces traitements 
doit être rigoureuse afin de guetter ces effets secondaires (2). 

 
L’objectif de notre travail est d’étudier les caractéristiques épidémiologiques, cliniques, 

paracliniques et thérapeutiques des patients atteints d’AJI et ayant reçu un traitement par 
biothérapie au sein du service de pédiatrie B au CHU Mohammed VI de Marrakech, l’efficacité et 
la tolérance de ces molécules, et enfin discuter nos résultats à la lumière des données récentes 
de la littérature. 
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I. Type de l’étude  
Il s’agit d’une étude descriptive et analytique, sur un suivi longitudinal prospectif. Elle est 

menée auprès des enfants suivis au service de Pédiatrie B au CHU Mohammed VI de Marrakech, 
sur une période de 4 ans étendue de Janvier 2017 à Janvier 2021. 

II. Population  

1. Critères d’inclusion 
Nous avons inclus dans cette étude tous les dossiers des patients suivis pour AJI retenue 

selon les critères d’Edmonton (3) (Annexe 1) et traités par biothérapie. 

2. Critères d’exclusion 
Ont été exclus de l’étude les patients traités initialement par biothérapie pour AJI, dont le 

diagnostic a été remis en question. 

III. Méthodologie 

1. Recueil des données 
Le recueil des données relatives aux patients a été réalisé à l’aide d’une fiche 

d’exploitation qui comportait les données épidémiologiques, cliniques, paracliniques et 
thérapeutiques des patients ainsi que leur évolution post-thérapeutique (Annexe 2).  

2. L’étude statistique 
Les données ont été saisies et analysées à l’aide du logiciel SPSS version 26 et Microsoft 

Excel 2016.  

3. Définitions utilisées  
Les patients ont été répartis en sept entités cliniques définies par les critères d’Edmonton (3) 

(Annexe 1) . 

La durée de suivi a été calculée à partir de la différence entre la date de la première cure de 
la biothérapie et la date de la dernière consultation. 

Dans notre étude, la réponse thérapeutique aux molécules de biothérapie a été évaluée en se 
basant sur le score American College of Rheumatology (ACR) pédiatrique (Tableau I) (4). 
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Tableau I : Score ACR pédiatrique 

 L’ACR pédiatrique tient compte des éléments suivants : 
1. Nombre d’articulations inflammatoires (avec gonflement articulaire lié à une synovite active 

ou bien limitation articulaire+ douleur à la mobilisation). 
2. Nombre d’articulations de mobilité limitée (hors ankylose irréversible). 
3. Score fonctionnel CHAQ. 
4. Évaluation visuelle analogique (EVA 0 à 100mm) du bien-être de l’enfant par les parents. 
5. EVA (0 à 100mm) de l’activité de la maladie par le médecin (annexe 4). 
6. Vitesse de sédimentation à la première heure (variante du score: CRP au lieu de VS). 

 Amélioration de 30% (ACRpédi30) : est définie comme au moins 30% d’amélioration de 3 au 
moins des 6 items du score avec au maximum 1 item aggravé de 30% ou plus.  

 Amélioration ACR pédi 50 ,70 ou 90% : au moins 50%, 70% ou 90% d’amélioration 
respectivement d’au moins 3 items avec au maximum 1 item aggravé de 30% ou plus. 

 Une poussée / rechute de la maladie est définie en miroir par une aggravation d’au moins 30% 
de 3 items au moins du score (pour les articulations inflammatoires, nécessité d’avoir au moins 
deux articulations supplémentaires et pour l’EVA médecin d’une progression d’au moins 
20/100) avec pas plus d’un item amélioré de 30 % ou plus. 

 Critères de réponse proposés pour la forme systémique d’AJI 
Réponse = Amélioration ACR Pédi30 + absence de fièvre liée à la maladie et de rash (sur 7 à 
14jours) ± amélioration ou normalisation de paramètres biologiques tels la VS ou la CRP 
(absence de définition consensuelle, propositions variant d’un essai thérapeutique à un autre). 

 

Le CHAQ (Annexe 3) est un outil très couramment utilisé en rhumatologie pédiatrique, il a 
été validé aux enfants marocains ayant les AJI (5), c’est un questionnaire d’incapacité 
fonctionnelle habituellement rempli par les parents qui permet de juger l’évolution de la maladie 
en appréciant la qualité de vie quotidienne de l’enfant. 

La classification radiologique utilisée est celle de Steinbrocker (6), détaillée dans le tableau 
suivant : 
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Tableau II : Classification radiologique de Steinbrocker 

Stade Définition 

Stade I Ostéoporose 

Stade II Plus pincement des interlignes 

Sade III Plus érosions des interlignes 

Stade IV Plus fusion des interlignes 

 

 

IV. Considérations éthiques 
Les parents des enfants recrutés ont été informés et ont accepté de participer à l'étude par 
consentement verbal. 

Le recueil des données a été effectué avec respect de l’anonymat des patients et de la 
confidentialité de leurs informations. 
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Nous avons inclus trente-huit enfants atteints d’AJI ayant reçu un traitement par 

biothérapie. La durée moyenne de suivi était de 25.5 mois avec des extrêmes allant de 3 mois à 
4 ans.  

I. Données épidémiologiques 

1. Age 
L’âge moyen des patients était de 12 ans, variant entre 4 ans et 21 ans (Figure 1). 

 

 

Figure 1 : Répartition des patients selon l’âge 

2. Sexe 
Les 38 cas concernaient 23 filles (60,5 %) et 15 garçons (39,5%), soit un sexe-ratio de 1,53 

(Figure 2). 
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Figure 2 : Répartition des patients selon le sexe 

3. Lieu de résidence 
Quinze patients (39,5%) résidaient dans un milieu urbain, huit patients (21,1%) dans un 

milieu semi-urbain et quinze patients (39,5%) dans un milieu rural (Figure 3). 

 
Figure 3 : Répartition géographique des patients 

4. Niveau socio-économique 
La majorité de nos patients appartenaient à un bas niveau socio-économique (78,9%) (Figure 4). 
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Figure 4 : Répartition des patients selon le niveau socio-économique 

5. Couverture sociale 
Trente-deux enfants (84,2%) étaient ramedistes. Les mutualistes représentaient 15,8% soit 6 

patients (Figure 5). 

 
Figure 5 : Répartition des patients selon la couverture sanitaire 

 

II. Antécédents personnels et familiaux 
Les antécédents de nos patients sont rapportés dans le tableau III. 
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Tableau III: Antécédents personnels et familiaux des patients  

Antécédents Nombre Pourcentage  
% 

Angines à répétition 
RAA 

Diabète de type 1 
Thyroïdite 
Méningite 
Epilepsie 

Hépatite A 
Amygdalectomie 
PR dans la famille 
SPA dans la famille 
AJI dans la famille 

4 
2 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 

10,5 
5,3 
2,6 
2,6 
2,6 
2,6 
2,6 
2,6 
2,6 
2,6 
2,6 

AJI : Arthrite juvénile idiopathique ; PR : Polyarthrite rhumatoïde ; SPA : spondylarthrite ankylosante 
RAA : Rhumatisme articulaire aigu 

 

Par ailleurs, aucun antécédent de psoriasis ou d’entéropathie inflammatoire n’a été rapporté. 

III. Consanguinité 
L’interrogatoire a retrouvé une notion de consanguinité chez 8 patients soit 21,1%, dont six 

étaient de 1er degré et deux de 2ème degré (Figure 6).  

 
Figure 6 : Répartition des patients selon la consanguinité 
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IV. Données cliniques 

1. Type d’AJI  

Le type d’AJI chez nos patients selon la classification de l’ILAR, est réparti comme suit 
(Tableau IV). 

 
Tableau IV: Répartition des patients selon la forme d’AJI et le sexe-ratio 

 
Formes cliniques d’AJI Nombre de 

patients 
Pourcentage 

% 
Sexe-ratio 

(F/M) 

Forme systémique  22 57,9 1,2 

Forme polyarticulaire sans facteur rhumatoïde  8 21 7 

Forme oligo-articulaire  3 7,9 2 

Forme associée aux enthésopathies  3 7,9 0,5 

Forme polyarticulaire avec facteur rhumatoïde  2 5,3 1 

Forme associée au psoriasis  0 0  - 

Arthrites inclassables  0 0  - 

2. Age de début  
L’âge de début des signes cliniques variait entre 9 mois et 12 ans avec une moyenne de 4,4 

ans. 

3. Age au moment du diagnostic 
L’âge moyen au moment du diagnostic était de 5,84 ans, variant entre 1 an et 12 ans. 



 

Biothérapie et arthrite juvénile idiopathique 
Expérience du service de pédiatrie B au CHU Mohammed VI de Marrakech 
 

 

 
- 13 - 

4. Délai moyen du diagnostic 
Le délai entre l’apparition des premiers symptômes et le diagnostic était compris entre 1 

mois et 8 ans, avec une moyenne de 16,5 mois.  

Un retard diagnostic était observé chez la majorité des patients, puisque 34,2% avaient un 
délai diagnostique dépassant 1 an (figure 7).  

 

 
 

Figure 7 : Répartition des patients selon le délai diagnostique 

5. Signes articulaires  

a) Arthralgies  

Dans notre série, tous les patients avaient des arthralgies. Les articulations les plus touchées 
étaient le genou (94,7%), le poignet (71,1%), et la cheville (68,4%) (Tableau V). 
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Tableau V : Siège des arthralgies 

Articulations Nombre Pourcentage  
% 

Genou 36 94,7 
Poignet 27 71,1 
Cheville 26 68,4 
Coude 22 57,9 
Rachis 20 52 ,6 
Petites articulations des mains et des pieds 20 52 ,6 
Epaule 18 47,4 
Hanche 16 42,1 
Articulation sacro-iliaque 4 10,5 
Articulation temporo-mandibulaire 1 2,6 

b) Arthrites et enthésites 

Les arthrites étaient présentes chez 31 patients soit 81,6 %, alors que l’enthésite était 
retrouvée chez 3 patients (7,9%), siégeant au niveau du tendon calcanéen. 

 

 

Figure 8 : Arthrites des genoux 

c) Déformations articulaires 

Les déformations articulaires étaient présentes chez 11 patients soit 28,9 % (Figure 9-11). 
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Figure 9 : Déformations articulaires des mains 
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Figure10 : Déformation articulaire à type de genu valgum 

 

Figure 11 : Déformations chez une patiente suivie pour AJI avec enthésopathie 
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6. Signes extra-articulaires  
La fièvre prolongée était présente chez tous les patients porteurs de la forme systémique, 

avec des atteintes dermatologiques à type d’éruption maculaire érythémateuse chez 81,8% 
(n=18), et atteintes hématologiques à type d’adénopathies (n=14) ,hépatomégalie (n=2) et 
splénomégalie (n=6). 

L’atteinte oculaire était à type d’uvéite antérieure chez six patients, compliquée de cataracte 
uvéitique chez un patient et cortisonique chez deux. 

Aucune atteinte neurologique, pulmonaire ou rénale n’a été décelée chez nos patients. 

Les signes extra-articulaires retrouvés dans notre série sont résumés dans le tableau VI.  

Tableau VI : Les signes extra-articulaires retrouvés chez nos patients 

Signes extra-articulaires Nombre de cas Pourcentage 
% 

Fièvre prolongée 23 60,5 
Eruption maculaire 18 47,4 
Adénopathies 14 36,8 
Splénomégalie 6 15,8 
Hépatomégalie 2 5,3 
Epanchement des séreuses 
(péritonéale et péricardique) 

2 5,3 

Atteinte oculaire 6 15,8 

7. Autres 
Un retard de croissance a été retrouvé chez 47,4% de nos patients (Tableau VII). 

 

Tableau VII : Répartition des patients selon la croissance 

 Nombre de cas Pourcentage 
% 

Croissance normale 20 52,6 
Retard staturo-pondéral ≤-2DS 18 47,4 
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Sur les 38 patients, 30 avaient une impotence fonctionnelle avec handicap majeur, avant 
l’instauration de la biothérapie. 

V. Données paracliniques 

1. Bilan inflammatoire 

a) Numération formule sanguine  

Une anémie hypochrome microcytaire était observée chez 26 patients (68,4 %).  

La thrombocytose était présente chez 24 patients (63%). 

Une hyperleucocytose à prédominance polynucléaires neutrophiles était observée chez 23 
patients soit 60,5%. 

Tableau VIII : Paramètres de la numération formule sanguine 

 Valeur moyenne Extrêmes 

Hémoglobine (g/dl) 10,25 +/-1,93 7,10 14,00 

Globules blancs (éléments/mm3) 13565 +/- 6248 4560 29610 

Polynucléaires neutrophiles (éléments 
/mm3) 

8623 +/- 5108,7 1720 22270 

Plaquettes (éléments /mm3) 502868,4 +/- 177154,9 166000 832000 

 
b) Vitesse de sédimentation  

La valeur moyenne de la VS à la première heure était de 68,5 mm variant entre 15 mm et 
121 mm.  

Les valeurs moyennes de la VS selon les formes d’AJI sont représentées dans le tableau IX. 
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Tableau IX : La valeur moyenne de la VS en fonction de la forme d’AJI 

 

c) C réactive protéine  

La CRP était positive chez 37 patients (soit 97,3%), avec une moyenne de 103,9 mg/l (0,3 à 
285,6 mg/l). Les valeurs moyennes de la CRP selon les formes d’AJI sont représentées dans le 
tableau X. 

Tableau X :La valeur moyenne de la CRP en fonction de la forme d’AJI 

d) Fibrinogène 

Le dosage du fibrinogène était réalisé chez 2 patients, chez qui il était légèrement augmenté 
à 4,29 et 5 g/l. 

e) Electrophorèse des protéines sériques  

L’EPP était réalisée chez 10 patients, et était en faveur d’un syndrome inflammatoire 
modéré. 

Forme de l’AJI Valeur moyenne de la VS (mm) 

Forme systémique 81,7 

Forme polyarticulaire avec FR 81 

Forme polyarticulaire sans FR 50,4 

Forme associée aux enthésopathies 45,7 

Forme oligoarticulaire 35 

Forme de l’AJI Valeur moyenne de la CRP (mg/l) 

Forme systémique 143,52 

Forme polyarticulaire avec FR 65,6 

Forme associée aux enthésopathies 48,4 

Forme polyarticulaire sans FR 47,2 

Forme oligoarticulaire 45,2 
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f) Ferritinémie  

La ferritinémie était élevée chez 30 enfants soit 79%. Les valeurs moyennes de la ferritinémie 
en fonction des formes d’AJI sont représentées dans le tableau XI. 

Tableau XI : La valeur moyenne de la ferritinémie en fonction de la forme d’AJI 

2. Bilan immunologique 
Les anticorps anti-nucléaires (AAN) étaient recherchés chez tous nos patients. Ils étaient 

positifs chez 14 cas (36,8%) avec un taux de 1/80 chez 12 patients, et 1/640 chez les 2 restants, 
d’aspect moucheté chez 9 enfants, homogène chez 4 enfants et mixte chez un autre. 

Les anticorps anti-DNA natifs étaient positifs chez un patient atteint d’AJI oligoarticulaire. 

Le facteur rhumatoïde était positif chez les 2 patients porteurs d’AJI polyarticulaire à FR 
positif.  Alors que les anticorps anti-CCP étaient positifs chez l’un des deux. 

Le taux du complément était normal chez tous les patients de notre série. 

Tableau XII : Résultats du bilan immunologique selon la forme d’AJI 

 AAN Anti-DNA Facteur 
rhumatoïde 

Anti-CCP Dosage du 
complément 

Forme systémique 2 cas 
(1/80) 

- - - Normal 

Forme associée aux 
enthésopathies 

1 cas (1/80) - - - Normal 

Forme polyarticulaire 
sans FR 

4 cas (1/80) - - - Normal 

Forme oligoarticulaire 2 cas (1/640) 1 cas - - Normal 
Forme polyarticulaire 

avec FR 
5 cas (1/80) - 2 cas 1 cas Normal 

3. Etude génétique 
L’HLA B27 était positif chez 3 enfants atteints d’AJI associée aux enthésopathies (7,9%). 

Forme de l’AJI Valeur moyenne de la ferritinémie (µg/l) 
Forme systémique 819,3 
Forme associée aux enthésopathies 316,7 
Forme polyarticulaire sans FR 303,9 
Forme oligoarticulaire 31,7 
Forme polyarticulaire avec FR 155 
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4. Données radiologiques 

a) Radiographie des articulations atteintes 

Dans notre série, tous les patients ont eu des radiographies de toutes les articulations 
atteintes (tableau XIII). 

Tableau XIII : Les lésions radiologiques selon la classification de Steinbrocker 

 Nombre de cas Pourcentage  
(%) 

Normale 15 39,4 
Stade I 9 23,7 
Stade II 5 13,2 
Stade III 3 7,9 
Stade IV 6 15,8 

 
b) Radiographie thoracique  

La radiographie thoracique était normale chez tous les patients. 

c) Echographie ostéo-articulaire 

Six patients avaient eu une échographie ostéo-articulaire ayant objectivé des synovites. 

d) TDM/IRM  

La TDM du bassin réalisée chez un enfant atteint d’AJI associée aux enthésopathies a 
objectivé une sacro-ilite stade 1 selon la classification de Forestier. 

Une IRM réalisée chez deux enfants atteint d’AJI associée aux enthésopathies a mis en 
évidence une sacro-ilite stade 3. 

e) Echocardiographie transthoracique 

Elle était effectuée chez tous les patients dans notre série et était anormale chez un patient 
montrant un épanchement péricardique de moyenne abondance. 

f) Echographie abdominale 

L’échographie abdominale était normale dans 29 cas (76,3%). Elle a révélé des adénopathies 
mésentériques infra centimétriques chez un patient, et une hépatosplénomégalie homogène 
chez 4 enfants. 
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VI. Traitements reçus hormis la biothérapie 

1. Traitement médical 

a) Traitement antalgique   

Tous nos patients ont reçu un traitement antalgique de palier 1 à type de paracétamol. 

b) Traitement de première ligne 

Les traitements de première intention administrés dans notre série sont résumés dans le 
tableau XIV. 

Tableau XIV : Les traitements de première intention reçus par les patients de notre série 

 Traitement Posologie Nombre de 
patients 

Pourcentage 
 (%) 

An
ti-

 
In

fla
m

m
at

oi
re

s 
no

n 
st

ér
oï

di
en

s Indométacine  2 à 3 mg/kg/jour  
en 2 ou 3 prises 

29 76,3 

Diclofénac  2 à 3 mg/kg/jour  
en 2 prises 

6 15,8 

Ibuprofène  30-40 mg/kg/jour  
en 3 à 4 prises 

1 2,6 

 
Co

rti
co

ïd
es

 Prednisone 1 à 2 mg/kg/j puis 
dégression 

25 65,8 

Méthylprednisolone 1g/1,73m2 pendant 3 
jours puis relai oral par 

la prednisone 

35 92,1 

 

La corticothérapie par voie orale était prescrite chez tous les patients atteints de forme 
systémique (57,9%). Cependant, elle était initiée à titre externe chez deux patients atteints d’AJI 
oligoarticulaire, et un patient avec forme polyarticulaire à facteur rhumatoïde positif. Le principal 
but de la corticothérapie était d’accélérer la rémission et diminuer la douleur. 

Un traitement adjuvant était associé à la corticothérapie : Potassium, calcium, vitamine D et 
mesures hygiéno-diététiques. La majorité de nos patients étaient sous corticothérapie pour une 
durée supérieure à 1 an (Figure 12). 
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Figure 12: Répartition des patients selon la durée de la corticothérapie 

Des bolus de méthylprednisolone étaient indiqués chez des patients ayant une péricardite 
associée ou une poussée sévère de la maladie avec un syndrome inflammatoire clinique et 
biologique important. Ces cas incluaient une AJI systémique dans 52,6% des cas (20 enfants), 
une AJI polyarticulaire sans FR dans 5,2% (2 enfants), ainsi qu’une AJI oligoarticulaire, 
polyarticulaire avec FR et une AJI associée aux enthésopathies avec 1 cas chacune soit 2,6%.  

c) Traitement de deuxième ligne 

 Méthotrexate  
Tous nos patients ont reçu un traitement à base de méthotrexate ; par voie intra-musculaire 

chez 35 patients (92,1%) et orale chez les 3 restants.  

Les principales indications étaient l’atteinte oculaire, la cortico-dépendance, l’inefficacité 
des AINS et des corticoïdes avec persistance du syndrome inflammatoire biologique et des 
signes ostéo-articulaires notamment devant l’atteinte destructrice du bassin. 

Seul un patient avait présenté une cytolyse hépatique transitoire, indiquant un arrêt 
temporaire du traitement puis reprise. 

La majorité des patients étaient sous méthotrexate pour une durée supérieure à un an 
(44.7%) (Figure 13). 
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Figure 13 : Répartition des patients selon la durée du traitement par le méthotrexate 

 Sulfasalazine 
Un seul cas d’AJI associée aux enthésopathies avait reçu la sulfasalazine (2,6%) à dose de 

50mg/kg/j, initiée à titre externe. 

2. Traitement chirurgical 
Dans notre série, un seul cas était opéré pour ténolyse digitale. 

3. Rééducation physique 
La rééducation était indiquée chez 30 patients, dont seulement 15 (39,5%) en ont eu 

recours. 

VII. Biothérapie 

1. Âge de début 
L’âge moyen de début de la biothérapie était de 8,9 ans avec des extrêmes allant de 2 à 17 

ans. 

2. Délai par rapport au 1er signe 
Le délai moyen d’introduction de la biothérapie était de 4,6 ans après le 1er signe avec des 

extrêmes allant de 6 mois à 12 ans. 
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3. Indications 
Les principales indications de la biothérapie dans notre série étaient l’échec des traitements 

de première et deuxième ligne (AINS, corticoïdes et immunosuppresseurs), et l’apparition de 
déformations articulaires et images de lyse du bassin et des sacro-iliaques chez 11 patients 
(28,9%). Deux patients soit 5,3%, avaient une uvéite antérieure réfractaire, ayant justifié un 
traitement par biothérapie. 

4. Durée 
La durée de la biothérapie variait entre 3 mois et 4 ans avec une moyenne de 2 ans. 

Parmi nos 38 patients, la biothérapie était arrêtée définitivement chez deux patients ayant 
une AJI systémique devant la rémission clinico-biologique. L’évolution était marquée par 
l’absence de rechute avec un recul de 6 mois. 

5. Molécules utilisées 
L’utilisation des molécules de biothérapie est décrite dans le tableau XV.  

Tableau XV : Les molécules de biothérapie utilisées 

 1ère intention 2ème intention 3ème intention 
Tocilizumab 15 patients (39,5%) 9 patients (23,7%) 3 patients (7,9%) 
Anakinra 6 patients (15,8%) - - 
Adalimumab 10 patients (26,3%) 7 patients (18,4%) 2 patients (5,3%) 
Etanercept 7 patients (18,4%) 17 patients (44,7%) 10 patients (26,3%) 

 

Cinq patients n’ont pas eu recours à un traitement de 2ème intention (13,2%) et 23 patients 
(60,5%) n’ont pas eu recours à un traitement de 3ème intention. 

a) Etanercept  
La répartition de la prise de l’étanercept selon le type d’AJI est représentée dans les figures 

14-16. 

 En 1ère intention : L’étanercept était prescrit chez 7 patients soit 18,4%, dont 4 cas d’AJI 
polyarticulaire sans FR (57,1%), et 1 cas chacun pour l’AJI oligoarticulaire, systémique et 
associée aux enthésopathies (14,3%).  
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Figure 14 : Répartition de la prise de l’étanercept en 1ère intention selon le type d’AJI 

 En 2ème intention : 17 patients (44,7 %) avaient eu recours à l’étanercept dont 10 cas (58,8%) 
d’AJI systémique, 3 cas d’AJI polyarticulaire sans FR (17,6%), 2 cas d’AJI oligoarticulaire 
(11,8%), 1 cas d’AJI polyarticulaire avec FR (5,9%) et 1 cas d’AJI associée aux enthésopathies 
(5,9%).  

 
Figure 15: Répartition de la prise de l’étanercept en 2ème intention selon le type d’AJI 
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 En 3ème intention : 10 patients (26,3%) avaient reçu un traitement par l’étanercept ; dont 8 cas 
d’AJI systémique (80%), 1 cas (10%) d’AJI polyarticulaire, et un cas d’AJI associée aux 
enthésopathies. 

 

Figure 16 : Répartition de la prise de l’étanercept en 3ème intention selon le type d’AJI 

b) Adalimumab 
La répartition de la prise de l’adalimumab selon le type d’AJI est représentée dans les figures 

17 et 18. 

 En 1ère intention : L’adalimumab était utilisé chez 10 patients (26,3%), dont 4 cas d’AJI 
polyarticulaire sans FR (40%) , 2 cas chacun pour l’AJI oligoarticulaire et polyarticulaire avec 
FR (20%), et 1 cas chacun d’AJI systémique, et associée aux enthésopathies (10 %).  

 

Figure 17: Répartition de la prise de l’adalimumab en 1ère intention selon le type d’AJI 
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 En 2ème intention : il était administré chez 7 patients (18,4%), dont 4 cas d’AJI systémique 
(57,1%), 2 cas d’AJI polyarticulaire sans FR (28,6%) et 1 cas d’AJI oligoarticulaire (14,3%). 

 

 

Figure 18: Répartition de la prise de l’adalimumab en 2ème  intention selon le type d’AJI 

 En 3ème intention : L’adalimumab était administré chez deux patients atteint d’AJI systémique. 

c) Tocilizumab 
La répartition de la prise du tocilizumab selon le type d’AJI est représentée dans les figures 

19-21. 

 En 1ère intention : Le tocilizumab était administré chez 39,5%, dont 14 cas d’AJI systémique 
(93,3%), et 1 cas d’AJI associée aux enthésopathies (6,7%).  
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Figure 19 : Répartition de la prise du tocilizumab en 1ère intention selon le type d’AJI 

 En 2ème intention : 9 patients (23,7%) avaient eu recours au tocilizumab dont 6 cas d’AJI 
systémique (66,7%), 2 cas d’AJI polyarticulaire sans FR (22,2%) et 1 cas d’AJI associée aux 
enthésopathies (11,1%). 
 

 

Figure 20: Répartition de la prise du tocilizumab en 2ème intention selon le type d’AJI 

 En 3ème intention : Le tocilizumab était indiqué chez 3 patients (7,9%), dont 2 cas d’AJI 
polyarticulaire sans FR (66,7%) et 1 cas d’AJI oligoarticulaire (33,3%). 
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Figure 21: Répartition de la prise du tocilizumab en 3ème intention selon le type d’AJI 

d) Anakinra 
L’anakinra était administré en première intention dans 6 cas d’AJI systémique (15,8%).  

6. Causes du switch 
 

Trente-trois patients (86,8%) avaient switché vers une autre molécule en 2ème intention, à 
cause de l’échec de la molécule précédente dans 2 cas (6,1%), et suite à la non disponibilité du 
traitement à l’hôpital dans 31 cas (93,9%). 

Quinze patients (39,5%) avaient switché vers une autre molécule en 3ème intention. Les 
principales causes de ce switch étaient une réaction allergique chez 1 patient (6,7%) et la non 
disponibilité du traitement dans 14 cas (93,3%). 
 

VIII. Données évolutives sous biothérapie 

1. Evolution globale 
 

a) Sur le plan clinique 

L’utilisation de la biothérapie a permis une diminution significative de l’activité de la maladie 
chez tous nos patients avec sevrage cortisonique dans 30 cas soit 78,9%. 
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Nous avons noté une disparition totale de la fièvre et des arthrites chez tous nos patients 
porteurs de forme systémique. 

b) Sur le plan biologique 

On note une amélioration significative du syndrome inflammatoire biologique (Figure 22).  

La valeur moyenne de la VS est passée de 68,6 mm avant la biothérapie à 18,1 mm. Alors 
que la CRP est passée de 103,9 à 20,4 mg/l. 

 

 

Figure 22 : Evolution de la VS et de la CRP 

2. Efficacité 
L’efficacité des différentes molécules de biothérapie était évaluée par le score ACR 

pédiatrique après 1, 2, 3, 6, 12 et 24 mois de traitement (Figures 23- 28). 
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Figure 23 : Evaluation de l’ACRpédi après 1 mois de traitement 

 

 

Figure 24 : Evaluation de l’ACRpédi après 2 mois de traitement 
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Figure 25 : Evaluation de l’ACRpédi après 3 mois de traitement 

 

 
Figure 26 : Evaluation de l’ACRpédi après 6 mois de traitement 
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Figure 27 : Evaluation de l’ACRpédi après 12 mois de traitement 

 
Figure 28 : Evaluation de l’ACRpédi après 24 mois de traitement 

L’évolution de la réponse ACR pédiatrique tout au long de la période de suivi est schématisée 
dans la figure 29. 
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Figure 29 : Evolution de la réponse ACRpédi 

3. Tolérance 
La tolérance était globalement bonne. La surveillance régulière et étroite à court et à moyen 

terme de nos patients avait révélé les effets secondaires cités dans le tableau suivant.  

Tableau XVI : Les effets secondaires selon les molécules de biothérapie utilisées 
 

 
Adalimumab 

 Réaction allergique cutanée au site d’injection chez 1 patient (2,6%) 
 Fièvre chez 1 patient (2,6%) 
 Varicelle maligne chez 1 patient (2,6%) 

 
Etanercept 

 Pancytopénie chez 1 patient (2,6%) 
 Neutropénie fébrile chez 1 patient (2,6%) 
 Varicelle maligne chez 1 patient (2,6%) 

Anakinra  Varicelle cutanée chez 1 patient (2,6%) (Figure 30) 
 Toxidermie chez 1 patient (2,6%) (figure 31) 

Tocilizumab  Fièvre chez 1 patient (2,6%) 
 Infection respiratoire chez 1 patient (2,6%) 
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Figure 30 : Cicatrices de varicelle chez un patient sous anakinra 
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Figure 31 : Toxidermie chez un patient sous anakinra 
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I. Classification de l’AJI 
L’AJI (anciennement arthrite chronique juvénile ou arthrite rhumatoïde juvénile) fut l’objet 

d’une première classification internationale en 1996, révisée en 1997 lors de la réunion de 
l’International League of Association of Rheumatologists (ILAR) à Durban, puis en 2001 à 
Edmonton (Annexe1)(3).Le but de ces révisions était d’améliorer la spécificité et sensibilité des 
critères permettant de réduire l’hétérogénéité de chaque groupe ainsi que le pourcentage 
d’arthrites inclassables (3). Selon la classification ILAR 2001, les AJI comportent sept entités 
cliniques. 

1. AJI systémique 

Le diagnostic de l’AJI systémique est un diagnostic d’élimination. Selon les critères de l’ILAR 
définis à Edmonton en 2001, il nécessite la présence (7) :  

 D’une fièvre : quotidienne, habituellement élevée (supérieure à 39 °C), oscillante dans la 
journée, pendant au moins 15 jours.  

 D’une ou plusieurs arthrites, qui peuvent cependant n’apparaître qu’après plusieurs mois ou 
années. Des arthralgies et des myalgies sont souvent associées.  

 Et au moins de l’un des éléments suivants :  
 Éruption cutanée : Un rash maculo-papuleux au moment des pics fébriles. Sa présence 

associée à celle d’arthrite(s) est particulièrement évocatrice du diagnostic. Il s’agit 
d’érythèmes localisés, fugaces, souvent très discrets, favorisés par l’exposition à l’air, le 
bain et surtout au moment du pic fébrile. 
Un dermographisme ou un aspect urticarien sont plus rares.  

 Hépatomégalie, splénomégalie et/ou adénomégalie.  
 Sérite : péricardite, épanchement pleural ou épanchement péritonéal. 

 Avec une évolution des symptômes sur au moins 6 semaines. 

Sur le plan biologique, Il n’existe pas de marqueurs spécifiques à l’AJI systémique. On 
observe au cours de la forme typique un important syndrome inflammatoire biologique et un 
taux de complément hémolytique total élevé. Le facteur rhumatoïde et les anticorps 
antinucléaires sont négatifs. L’échographie cardiaque peut montrer une péricardite et plus 
rarement une myocardite (6,7). 
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2. AJI polyarticulaire à facteur rhumatoïde négatif  

Il s’agit de polyarthrites qui se manifestent par l’atteinte de 5 articulations ou plus dès les six 
premiers mois d’évolution (7). Dans la forme classique, l'atteinte articulaire est symétrique et à 
prédominance distale ; la fièvre est absente ou modérée. Dans certains cas, l'atteinte articulaire 
débute de façon insidieuse et se manifeste par un épaississement synovial important. À l’inverse, 
il existe des formes « sèches » avec peu ou pas de synovites, se manifestant par une raideur 
d'installation progressive. L’association à une uvéite antérieure chronique, insidieuse «à œil 
blanc» est fréquente (9). 

Les signes biologiques sont ceux d’une inflammation d’intensité variable, parfois absente. La 
présence d'anticorps antinucléaires est fréquente et associée à un risque plus élevé de survenue 
d'uvéite (9). 

3. AJI polyarticulaire à facteur rhumatoïde positif  

Appelée également polyarthrite rhumatoïde juvénile. C’est la seule forme d'AJI associée à des 
anticorps anti-CCP, dont le taux élevé est un facteur de mauvais pronostic pouvant évoluer 
rapidement vers la destruction articulaire avec fréquence des nodules rhumatoïdes (10–14).  

4. AJI oligo-articulaire 

Il s’agit d’une oligoarthrite asymétrique d'une à quatre articulations durant les 6 premiers 
mois d'évolution, notamment le genou (70 %), la cheville (40 %) et le poignet (20 %) (7). La fièvre 
est absente ou modérée et transitoire. L’association à une uvéite est particulièrement fréquente 
dans ces formes surtout en cas d’AAN associés. 

L’évolution après 6 mois permet de distinguer entre l'oligoarthrite persistante de bon 
pronostic et l'oligoarthrite extensive avec  atteinte d’au moins 5 articulations (15).  

Contrairement aux formes polyarticulaires, la recherche de facteur rhumatoïde et d’anticorps 
anti-CCP est inutile. Les facteurs antinucléaires peuvent être présents dans 80 % des cas (7). 

5. AJI psoriasique  

Il s'agit d'une entité hétérogène qui se définit par l'association :  
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 D'une arthrite et d'un psoriasis cutané ;  
 Ou d'une arthrite accompagnée d'au moins deux des signes suivants : dactylite, piqueté 

unguéal ou onycholyse, antécédent familial de psoriasis chez un parent du premier degré (7). 

6. AJI associée aux enthésopathies  

Elle se caractérise initialement par une arthrite du membre inférieur (monoarthrite du genou 
ou du pied, oligoarthrite, voire polyarthrite asymétrique), souvent associée à une enthésite. À la 
différence des spondyloarthrites de l'adulte, les rachialgies inflammatoires et la douleur des 
sacro-iliaques sont rarement présentes initialement, même si une atteinte rachidienne et sacro-
iliaque s'observe juste chez deux tiers des patients après 10 ans d'évolution (16). Une uvéite 
douloureuse à œil rouge peut survenir soit au début soit en cours d’évolution (7) . 

Sur le plan biologique, un syndrome inflammatoire d’intensité variable peut être observé 
mais il est souvent absent. La recherche de l’antigène HLA B27 peut être proposée mais ne 
saurait permettre d’affirmer ou d’infirmer le diagnostic. Il n'y a habituellement pas d'AAN (10). 
Leur recherche peut être demandée, notamment chez les filles, pour exclure le diagnostic 
d’oligoarthrite (7). 

7. Arthrites inclassables 

Il s'agit d'arthrites ne répondant pas aux critères des formes précédentes, ou de formes 
combinées (10) . 

II. Données épidémiologiques 

1. Age 

L’âge moyen de nos patients était de 12 ans, variant entre 4 ans et 21 ans. Des résultats 
proches ont été retrouvés dans la littérature (Tableau XVII). 
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Tableau XVII : L’âge des patients dans les séries de la littérature 
Série Pays Age 

C. Stradic et al. (17) France 12,9 ans 

Demir et al.(18) Turquie 9 ans 

Uettwiller et al.(19) France 11 ans 

Notre série Maroc (Marrakech) 6,7 ans 

2. Age de début de la biothérapie 
L’âge moyen de début de la biothérapie était de 8,9 ans, ceci est concordant aux résultats de 

la littérature (Tableau XVIII). 
 

Tableau XVIII : L’âge de début de la biothérapie dans les séries de la littérature 
Série Pays Age 

Aygun et al. (20) Turquie 9 ans (1–19 ans) 
Uettwiller et al. (19) France 7.1 ans (1.6–15.7 ans) 

Demir et al.(18) Turquie 13 ans (3–17) 
Notre série Maroc (Marrakech) 8,9 ans ( 2 - 17 ans) 

 

3. Sexe 
A l’exception de l’AJI associée aux enthésopathies, une prédominance féminine était notée 

dans notre série avec un sexe ratio de 1,53. Le même constat était retrouvé dans les 
séries d’Aygun (20) , Cabrera (21) et Verazza (22).  

 
Tableau XIX : Le sexe ratio dans les séries de la littérature 

Série Pays Sexe ratio F/M 

C. Stradic et al. (17) France 1 
F H M Prince et al. (23) Néerlande 2,2 

Cabrera et al.(21) France 1,86 
Aygun et al. (20) Turquie 1,26 

Verazza et al. (22) Italie 3 
Notre série Maroc (Marrakech) 1,53 
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4. Délai diagnostique 
Le délai moyen entre l’apparition des premiers symptômes et le diagnostic était de 16,5 

mois. Le délai le plus court était de 1 mois, alors que le plus long était de 8 ans.  
Un retard diagnostic dépassant 1 an était observé chez 34,2% des patients de notre série. 
Ceci peut être expliqué par la fréquente confusion de l’AJI avec les autres affections 

rhumatismales notamment les arthrites septiques (en particulier en cas de forme oligoarticulaire) 
et le RAA.  D’autre part, l’apparition des manifestations extra-articulaires au 1er plan, 
notamment les uvéites, est responsable d’un retard diagnostic.  

5. Fréquence et délai d’introduction de la biothérapie 

Entre 2002 et 2021 soit 19 ans, 165 patients étaient suivis pour AJI au service de pédiatrie B 
du CHU Mohammed VI de Marrakech. Seulement trente-huit patients soit 23% ont eu recours à la 
biothérapie. 

Le délai moyen d’introduction de la biothérapie était de 4,6 ans après le 1er signe avec des 
extrêmes allant de 6 mois à 12 ans. Le même résultat était retrouvé dans les séries de la 
littérature (Tableau XX). 

Cela peut être expliqué en partie par la non disponibilité de ces molécules avant 2017, le 
retard diagnostic, leur coût très élevé non compatible avec le bas niveau socio-économique de la 
majorité des patients. Mais également par la non disponibilité permanente de ce traitement au 
CHU par rupture du stock et par insuffisance de la quantité, à l’origine d’une mauvaise 
observance. 

Tableau XX: Le délai moyen d’introduction de la biothérapie selon la littérature 

Série Pays Le délai moyen d’introduction de la 
biothérapie 

Aygun et al.(20) Turquie 2,5 ans (0–15 ans) 
Demir et al. (18) Turquie 5,25 ans  (0.5–12 ans) 

Notre série Maroc (Marrakech) 4,6 ans (6 mois et 12 ans) 
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6. Type d’AJI 

Même si la forme oligoarticulaire est la forme d’AJI la plus fréquente (27-56 % des cas) (7), 
on constate une prédominance des formes systémiques et polyarticulaires dans les différentes 
séries de la littérature étudiant la biothérapie au cours de l’AJI (Tableau XXI). 

Ces deux formes d’AJI sont considérées comme des formes sévères pouvant aboutir à 
plusieurs complications menaçant le pronostic vital et fonctionnel, d’où la fréquente utilisation 
de la biothérapie (24) .  

Tableau XXI: Répartition des patients selon le type d’AJI dans la littérature 

 Aygun et 
al. 

(20) 

Vinod et 
al.  

(25) 

Demir et 
al. 

(18) 
 

Verazza et 
al.  

(22) 
 

F H M 
Prince et 

al. 
(23) 

Notre 
série 

Forme systémique 16.9% 7% 61.1% 10.2% 27% 57,9% 
Forme polyarticulaire sans 

facteur rhumatoïde 
27.7% 35% 38.9% 31.7% 38% 21% 

Forme oligo-articulaire 32.6% 17% 0 % 44,7% 19% 7,9% 

Forme associée aux 
enthésopathies 

13.6% 24% 0 % 4.6% 3% 7,9% 

Forme polyarticulaire avec 
facteur rhumatoïde 

5.9% 5% 0 % 4.8 % 8% 5,3% 

Forme associée au psoriasis 3.3% 12% 0 % 3.3% 5% 0 % 

Arthrites inclassables 0 % 0 % 0 % 0.7% 0% 0 % 

 

III. Données cliniques et paracliniques 

1. Signes articulaires 

Au cours de l’AJI, les signes articulaires sont au premier plan, dominés par les arthralgies et 
les arthrites (Tableau XXII). 
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Dans notre série, les articulations les plus touchées étaient le genou (94,7%), le poignet (71,1%), 
et la cheville (68,4%), concordant avec les données de la littérature. 

En raison des caractéristiques uniques du squelette en croissance, l’imagerie articulaire est 
très difficile à interpréter chez les enfants. La radiographie standard reste la référence pour la 
mise en évidence des signes d’arthrite chronique (26). Bien que l'IRM est plus performante dans 
l’évaluation  des structures articulaires (27) , l'échographie est bien adaptée au diagnostic des 
synovites (26). 

Au moment du diagnostic, 15,8% des patients avaient des lésions radiologiques classées 
stade IV de Steinbroker témoignant de la longue durée d’évolution de la maladie et du long délai 
avant l’introduction de la biothérapie allant jusqu’à plusieurs années.  

2. Signes extra-articulaires 

a) Signes généraux 

Dans notre étude, la fièvre prolongée était présente chez tous les patients porteurs de 
forme systémique. Le même résultat était trouvé dans les séries de Verbsky (28), Zeft (29), 
Wulffraat (30), Ohlossen (31), Hedrich (32), Nigrovic (33) et Pardeo (34). Cependant la fièvre était 
présente chez seulement 37,5 % des cas dans l’étude de Quartier (35), 45% dans l’étude de 
Lequerré (36) et 64% dans l’étude d’Irigoyen (37). 

b) Atteinte cutanée  

Dans notre série, 81,8% de patients porteurs d’AJI systémique avaient une éruption 
maculaire érythémateuse. Ceci concorde avec les données de littérature où l’atteinte cutanée 
était dominante, pouvant aller jusqu’à 100% des cas (Tableau XXII). 

c) Atteinte des organes lymphoïdes et des séreuses 

Dans notre série, l’atteinte des séreuses était observée chez 5,3% des patients avec AJI 
systémique. Les adénopathies, l’hépatomégalie et la splénomégalie étaient présentes dans 
63,6%, 9% et 27,3% respectivement. Cela est différent des résultats des autres études dont celle 
de Hedrich (32) qui a trouvé une atteinte des organes lymphoïdes dans 100% des cas (Tableau 
XXII). 
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Tableau XXII: Répartition des signes articulaires et extra-articulaires au cours de l’AJI systémique 

dans la littérature 

 
Atteinte 

articulaire 
Eruption 
cutanée 

Fièvre Adénopathies 
Hépato-

splénomégalie 
Sérites 

Pascual et 
al.(38) 

88,88 % 77,8 % 77,8 % - - - 

Gattorno et 
al. (39) 

100 % 54,5 % 77 % - - - 

Lequerré et 
al.(36) 

95 % 40 % 45 % - - 15 % 

Ohlossen et 
al.(31) 

100 % 100 % 100 % - 14,3 % 14,3 % 

Hedrich et 
al.(32) 

100 % 100 % 100 % 100 % 100 % - 

Nigrovic et 
al.(33) 

97,8 % 100 % 100 % 30,4 % 23,9 % 23,9 % 

Zeft et 
al.(29) 

97 % 100 % 100 % - - 21 % 

Pardeo et 
al.(34) 

100 % 76 % 92 % - - - 

Notre série 100 % 86,3 % 100 % 63,6 % 36,3 % 5,3 % 
 

d) Atteinte oculaire 

La survenue d’une uvéite torpide est l’une des complications les plus redoutables de l’AJI. 
Celle-ci représente la cause la plus fréquente d’uvéite chez l’enfant. Elle peut précéder le 
diagnostic d'arthrite juvénile dans 3 à 7 % des cas (7).  

Les facteurs de risque le plus souvent identifiés sont : un jeune âge au diagnostic (< 6 
ans), le sexe (fille) ,une durée d'évolution de moins de 5 ans, et la forme d'AJI (oligoarticulaire, 
polyarticulaire sans facteur rhumatoïde, et psoriasique) (9,40,41). 
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L’uvéite est le plus souvent bilatérale, chronique et insidieuse, en général peu ou pas 
symptomatique, sans rougeur oculaire. L’atteinte est majoritairement antérieure, chronique ou 
aiguë récidivante, cependant une atteinte postérieure peut être associée (7).  

L’atteinte oculaire dans notre série était à type d’uvéite antérieure dans 15,8%, compliquée 
de cataracte uvéitique chez un patient et cortisonique chez deux. 

Des résultats proches ont été enregistrés dans la série de Marvillet et ses collaborateurs où 
cette atteinte a été relevée dans 10.5% des cas (42) . Un taux plus élevé (55%) était noté dans la 
série de Danner (43).  

L’uvéite sévère, ne répondant pas au traitement 1ère  et 2ème ligne, était identifiée comme 
facteur de mauvais pronostic nécessitant un traitement par biothérapie avant le stade de 
complications : cécité, glaucome, cataracte, kératite en bande, œdème papillaire et œdème 
maculaire (7) . 

IV. Moyens thérapeutiques hormis la biothérapie 

1. Les antalgiques 

Les antalgiques du 1er ou 2ème palier sont utilisés dans toutes les formes d'AJI. Leur 
efficacité sera appréciée par les échelles d'évaluation de la douleur, adaptées en fonction de l'âge 
de l'enfant (Annexe 4)(10) . 

2. Les anti-inflammatoires non stéroïdiens  

Les principaux AINS utilisés figurent dans l’annexe 5. 

La molécule la plus efficace chez la plupart des patients est l’indométacine, cependant 
l’utilisation d'autres AINS peut être considérée notamment chez l’enfant jeune avec des doses 
supérieures à celles de l’AMM (7).  
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3. Les anti-inflammatoires stéroïdiens  

La corticothérapie par voie orale est administrée initialement en 2 prises à une dose de 1 
ou 2 mg/kg/jour (maximum 60 mg/jour) de prednisone ou équivalent puis en une prise 
matinale.  

Lorsqu'on a recours à des bolus de corticoïdes, la méthylprednisolone est généralement 
utilisée à la posologie de 15-30 mg/kg, sans dépasser 1 g/jour pour 3 jours consécutifs.  

La prise de corticoïdes par voie générale nécessite une prévention (régime hyposodé et 
hypoglucidique, supplémentation calcique et +/- potassique) et un suivi rapproché pour la 
détection des effets secondaires, en particulier le retard de croissance. 

Les injections intra-articulaires de corticoïdes doivent être proposées d’emblée en cas 
d’épanchement intra-articulaire volumineux, ou après plusieurs semaines de traitement général 
bien conduit, et si une arthrite importante persiste. Ces injections sont rapidement efficaces et 
peuvent être répétées tous les 4 à 6 mois si nécessaire (7) . 

4. DMARDs conventionnels  
Le méthotrexate constitue la pierre angulaire des traitements de l’AJI. Son efficacité a été 

démontrée en particulier chez les enfants porteurs d’AJI polyarticulaire. Plusieurs études 
suggèrent que plus le délai d’introduction du méthotrexate est court, meilleure est la réponse 
clinique. Une surveillance mensuelle hématologique et hépatique est recommandée les trois 
premiers mois, puis tous les trois mois (7). 

Il existe peu de données concernant l’efficacité du léflunomide et du sulfasalazine sur 
l’atteinte articulaire et enthésites chez l’enfant, ce qui a conduit à quasiment abandonner ce 
traitement dans cette pathologie (7).  

5. Autogreffe de moelle osseuse 

Cette procédure, constitue une issue thérapeutique intéressante dans les formes graves. 
Mais c’est une procédure non dénuée de risques puisqu’un taux de mortalité de presque 10% a 
été constaté (44). L’avènement des biothérapies a rendu cette indication exceptionnelle (6). 
Aucun patient de notre série n’a eu recours à ce traitement. 
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6. Rééducation fonctionnelle 

La rééducation vise à prévenir la survenue de la raideur, des déformations articulaires et de 
l’amyotrophie. Ses indications varient selon les signes inflammatoires, leur intensité, leur 
évolutivité et la topographie articulaire, et dépendent également du stade de la maladie, son 
ancienneté et des traitements médicamenteux envisagés (7).  

Bien que la rééducation fût indiquée chez 79% de nos patients, seulement 39,5% ont en eu 
recours. 

7. Traitement chirurgical  

La chirurgie est indiquée en cas d’insuffisance de la rééducation et du traitement médical. 
Elle ne saurait cependant se concevoir qu’encadrée par une rééducation de qualité afin de 
donner le maximum de chances de réussite à toute intervention.  

 Les techniques prophylactiques suppriment le processus inflammatoire articulaire lorsque les 
moyens médicaux locaux ont échoué : synovectomie sous arthroscopie, ténosynovectomie. 
Elles sont d’autant plus efficaces que l’articulation est moins lésée.  

 Les techniques conservatrices sont celles qui libèrent les articulations fixées en attitude 
vicieuse ou très enraidies malgré une bonne kinésithérapie (ténocapsulotomie), et celles qui 
modifient un axe osseux en déplaçant le secteur de mobilité d’une articulation dans une 
position fonctionnelle satisfaisante (ostéotomie).  

 Les techniques reconstructrices proposent les remplacements prothétiques des articulations 
détruites par le processus rhumatismal. Leur échéance doit être repoussée au plus tard, 
lorsque la croissance est accomplie. Il est préférable, quand cela est possible, d’attendre le 
refroidissement de la maladie pour un tel acte (6). 

V. Biothérapie 

1. Rappel 

La biothérapie correspond à l’utilisation d’une molécule, de cellules, ou d’organismes issus 
du vivant, voire de tissus, à des fins thérapeutiques (45).Elle regroupe les thérapies cellulaires, 
géniques, et immunologiques (46). 
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Les biothérapies vont cibler spécifiquement les médiateurs de l'inflammation soit en 
reproduisant l'action d'un inhibiteur naturel (Par exemple: l’étanercept est un récepteur soluble 
du TNFα), soit en contrant l'action d'une molécule inflammatoire (anticorps de synthèse dirigé 
contre les interleukines) (figure 32) (46). 

 

 

Figure 32:Cibles des biothérapies (46) 

CPA : cellule présentatrice d’antigènes ; IL : interleukine ;LB : lymphocyte B ; LT: lymphocyte T ; 
TNF-α :tumor necrosis factor-α, M :macrophage, :Inhibiteurs des lymphocytes B,  
:Inhibiteurs de la costimulation , :Inhibiteurs des lymphocytes T , 
 :Inhibiteurs globaux des lymphocytes B et T , 
 :Modulateurs du réseau cytokinique, :Inhibiteurs du complément , 
 :Inhibiteurs du recrutement cellulaire 
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2. Les molécules utilisées dans le traitement de l’AJI 

Les principales molécules de biothérapie utilisées au cours de l’AJI sont représentées dans 
le tableau suivant. 

Tableau XXIII : Principales molécules de biothérapie utilisées dans le traitement de l’AJI 
 

Les 
antagonistes 

de l'Il-1 

Anakinra (Kineret®) Protéine recombinante analogue de l’antagoniste 
endogène du récepteur de l’interleukine-1, 
produite sur des cellules d’Escherichia coli par la 
technique de l’ADN recombinant (47). 

Canakinumab* (Ilaris®) Anticorps monoclonal humain. Il a prouvé son 
efficacité dans une étude internationale de phase 
III et obtenu une AMM dans l’AJI systémique en 
échec des AINS et des corticostéroïdes. 

Les anti-TNFα Adalimumab (Humira®) Anticorps monoclonal IgG1 humanisé. 

Etanercept (Enbrel®) Protéine de fusion. 

Infliximab* (Remicade®) Anticorps monoclonal IgG1 kappa chimérique  

N’a pas d’AMM pour le traitement de l’AJI. 

Les 
antagonistes 

de l'Il-6 

Tocilizumab (Actemra®)

 

Anticorps monoclonal dirigé contre le récepteur de 
l'IL-6. 

* Non utilisés dans notre série 
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3. Indications 

a) Les anti-TNF alpha 

L’étanercept était utilisé en 1ère intention chez 7 de nos patients (soit 18,4%) tandis que 
l’adalimumab était indiqué en 1ère intention chez 10 patients (26,3%). Conformément aux 
recommandations internationales, la majorité de ces patients était porteurs d’AJI polyarticulaire 
et oligoarticulaire étendues. 

 Par contre ,les anti-TNFα ne sont toujours pas approuvés chez l’enfant pour le traitement 
des AJI associées aux enthésopathies même s’ils ont été utilisés avec succès en essais ouverts 
dans les spondylarthropathies juvéniles réfractaires aux traitements usuels (AINS, corticoïdes et 
immunosuppresseurs) (48,49) . 

b) Les antagonistes de l'Il-6 

Dans notre série, le tocilizumab était utilisé en 1ère intention chez 39,5%  (14 cas), dont les 
AJI systémiques représentaient 93,3% des cas. 

Les essais thérapeutiques (50–52) placent le Tocilizumab parmi les traitements les plus 
prometteurs de l’AJI systémique (17,51,53–63), souvent fortement cortico-dépendante (50%) 
et/ou résistante à de nombreux traitements de fond classiques (64), voire même biothérapies 
anti-TNFα et anti-IL1 (39,65). Il permettrait de prévenir l’apparition des complications à long 
terme des AJI systémiques notamment l’amylose, le retard de croissance et l’ostéoporose (66–
68) 

L’étude CHERICH, ainsi que deux séries ouvertes japonaises indiquent un haut niveau 
d’efficacité du tocilizumab chez les enfants atteints d’AJI d’évolution polyarticulaire, suggérant 
même la possibilité d’une amélioration des lésions structurales sous cette molécule (55,56,69–
71). 

c) Les antagonistes de l'Il-1  

L’anakinra reste la molécule à privilégier au cours des AJI systémiques, avec de nombreuses 
études faisant preuve d’une efficacité spectaculaire et d’une très bonne tolérance. Le même 
constat était relevé dans notre échantillon chez les 6 patients porteurs de forme systémique et 
qui ont reçu ce traitement. Cette efficacité était démontrée à court terme aussi bien dans un 
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essai randomisé français (35), que dans les publications américaines (33) dans les formes actives 
et corticodépendantes. 

4. Efficacité des molécules 

Pour pouvoir juger l’efficacité d’un traitement, il faut d’abord définir les critères de rémission 
complète.  

Actuellement, La définition la plus consensuelle est celle proposée par Wallace et al (49). 
Selon cette définition, une AJI est en rémission complète si ne sont présents sur une durée d’au 
moins six mois : 

 Aucune articulation inflammatoire. 
 Aucun signe clinique d’activité extra-articulaire de la maladie. 
 Aucune élévation significative de la VS ni de la CRP. 

Ceci peut être apprécié par plusieurs scores validés permettant d’évaluer ces différents 
paramètres, notamment le score d’activité de l’AJI (Juvenile Arthritis Disease Activity Score : 
JADAS) et le score American College of Rheumatology (ACR) pédiatrique (anciennement score de 
PRINTO) (4). 

Le JADAS permetterait de suivre l’évolution de l’activité de l’AJI en évaluant trois 
variables: Le compte articulaire des arthrites, l’EVA patient, et l’EVA médecin.  

L’ACR pédi - utilisé dans notre étude - présente certaines similarités avec le score ACR 
utilisé dans la polyarthrite rhumatoïde de l’adulte. Cependant le seuil minimal d’amélioration est 
fixé à 30% pour au moins trois des six variables prises en considération (Tableau I). 

Dans les différentes études des AJI systémiques, le score ACR Pédiatrique doit tenir 
compte des signes systémiques ; soit il s’agit d’un seuil de CRP à ne pas dépasser, seuil qui peut 
varier d’une étude à l’autre, soit il s’agit d’outils plus complets comme le score systémique 
proposé par Woo et al qui tient compte de la fièvre, de la présence d’adénopathies 
périphériques, d’une hépato-splénomégalie, de sérites (péricarde, plèvre, péritoine), ou de rash 
cutané (53). 
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a) Anti-TNF alpha 

 Etanercept  

L’Etanercept a obtenu une AMM dans les AJI d’évolution polyarticulaire réfractaires au 
méthotrexate en 2000. Le blocage du facteur de nécrose tumorale pourrait ne pas être 
l'approche thérapeutique optimale pour les enfants atteints d’AJI systémique résistante au 
traitement (72,73), car cette forme est une maladie auto-inflammatoire polygénique avec des 
anomalies de l’immunité innée, et de ce fait très différente des autres groupes d’AJI qui 
comportent des anomalies de l’immunité adaptative (74,75). 

Un essai randomisé mené par Lovell et ses collaborateurs (76) a évalué la sécurité et 
l'efficacité de l'étanercept contre un placebo chez 69 enfants atteints d’AJI d’évolution 
polyarticulaire réfractaire ou avec intolérance au méthotrexate. Cet essai comportait une phase 
ouverte de 3 mois où tous les patients étaient sous étanercept, suivie d’une phase de 
randomisation des répondeurs ACR Pédi30 en 2 bras (placebo versus etanercept) durant 4 mois 
ou jusqu’à la première rechute, puis une phase ouverte d’extension (76).  A la fin de la phase 
ouverte, 51 des 69 patients (74%) avaient une réponse ACR Pédi30 à l’étanercept. Dans la phase 
de randomisation, 81% des patients sous placebo avaient rechuté contre 28% des patients sous 
étanercept. Le délai de rechute était de 28 jours dans le groupe placebo contre plus de 116 jours 
dans le groupe étanercept. En fin de la période randomisée, 80% des patients sous étanercept 
avaient un score ACR Pédi30 contre 35% dans le groupe placebo.  

Le suivi à long terme des patients de l’étude princeps montre que le niveau d’efficacité 
d’étanercept se maintient à 8 ans (83% avec ACR Pédi30 et 77% avec ACR Pédi50) (77–79). 

Une autre étude réalisée par Prince et ses collaborateurs (23), recrutant 146 patients 
suivis pour AJI sous etanercept avec un suivi médian de 2,5 ans, trouvait que 77 % de ces 
patients avaient un ACR Pédi 30 au cours des 3 premiers mois de traitement. Cette amélioration 
s'est maintenue chez 36 %. Aucun autre traitement de 2ème intention n'était nécessaire chez 43 
patients. Bien que les patients atteints d'AJI systémique aient initialement moins répondu au 
traitement par étanercept que les autres formes, ceux qui ont répondu ont montré une efficacité 
à long terme égale. L'étude TREAT en double aveugle a révélé que le traitement combiné 
d'étanercept et de méthotrexate+prednisolone a permis d'obtenir une meilleure rémission 
clinique en association avec le méthotrexate+prednisolone (80). 
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Cependant, l’essai ouvert américain de phase IV (81) comparant l’utilisation de 
l’étanercept seul chez 103 patients,  le méthotrexate seul  chez 197, et  l’association 
etanercept+méthotrexate chez 294, montrait une efficacité à 3 ans similaire entre l’utilisation de 
l’etanercept seul ou en association au méthotrexate. 

De nombreux auteurs ont décrit une meilleure efficacité de l’étanercept dans les formes 
oligoarticulaires étendues et polyarticulaires avec plus de 80% de réponse ACR Pédi30 que dans 
les formes systémiques (40% d’ACR Pédi30) (23,65,72,76,82).  

Enfin, le rôle de l’étanercept dans les uvéites antérieures chroniques et réfractaires des 
AJI est vivement débattu (83–88). 

 Adalimumab 

L’adalimumab a fait preuve de son efficacité aussi bien dans les AJI d’évolution 
polyarticulaire, associé ou non au méthotrexate, que dans les uvéites réfractaires associées aux 
AJI (89–91). 

Dans un essai clinique randomisé comparant l’adalimumab à un placebo (une phase ouverte 
durant 4 mois, où tous les patients étaient traités par adalimumab, suivie d’une phase de 
randomisation des répondeurs ACR Pédi30 en 2 bras : Placebo ±Méthotrexate versus 
Adalimumab ±Méthotrexate durant 32 mois ou jusqu’à la première rechute). Parmi les patients 
sans méthotrexate, 71% des patients sous placebo ont rechuté versus 43% dans le groupe 
adalimumab. Alors que sous méthotrexate, 65% des patients dans le groupe placebo ont 
rechuté, contre 37% dans le groupe adalimumab. 63% des patients sous adalimumab 
+méthotrexate atteignaient un score ACR Pédi70, contre 47% sous adalimumab seul (92).  

b) Les antagonistes de l'Il-6 

Le tocilizumab a montré son efficacité à la fois sur les manifestations systémiques et 
articulaires des AJI systémiques réfractaires aux traitements de fond classiques ou aux 
biothérapies anti-TNF (50–52) (Tableau XXIV). 
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Tableau XXIV : Efficacité du tocilizumab dans les études de la littérature 
 

Série Forme d’AJI Résultats 
De Benedetti et al. 

(50) 
112 patients avec 
forme systémique 

A 1 an : 80% et 59% des patients ont atteint un ACR Pédi 70 et 
90 sans fièvre respectivement. 52% ont arrêté toute 
corticothérapie et 48% n’avaient plus d’arthrites actives. 
A 2 ans : 88% et 71% des patients ont atteint un ACRPédi 70 et 
90 respectivement et 60% ont arrêté toute corticothérapie 
Les auteurs concluent que le Tocilizumab est efficace et que son 
profil de tolérance reste inchangé à 2 ans par rapport aux études 
précédentes. 

Yokota et al. (57) 417 patients avec 
forme 
systémique 

Après 52 semaines : amélioration significative de la fièvre et de 
l’éruption cutanée, passant de 54.6% à 5.6 % et de 43% à 5.6% 
respectivement.  
La CRP s’était négativée dans 90.5% après 4 semaines, 96.2 % 
après 8 semaines et 99% après 52 semaines.  
Un sevrage cortisonique était observé chez 12.3% à 52 semaines.

Pacharapakornpong  
et al. (58) 

23 patients avec 
forme systémique 

Le groupe recevant le tocilizumab précocement avait un 
pourcentage de rémission de 54.5% avec des réponses ACR pédi 
30, 50,70 supérieures à celles notées dans le groupe recevant le 
traitement tardivement . 
A 12 mois : 91 % du groupe traité précocement avaient obtenu 
un ACR Pédi 70 versus 50 % du groupe traité tardivement.  
Les auteurs concluent que délai long d’introduction du 
tocilizumab affecte de façon négative l’évolution de la maladie et 
peut favoriser l’installation des complications aussi bien de la 
maladie que de la corticothérapie au long cours notamment le 
retard de croissance et les lésions articulaires. 

Brunner et al. (56) AJI polyarticulaire Réponse ACR Pédi 30/50/70 significativement plus élevé sous 
tocilizumab par rapport au placebo avec des réponses ACR pédi 
70 et 90 à 78% et 48.8 % respectivement.  
Le dosage 10 mg/kg a montré une plus grande efficacité que 8 
mg/kg pour les poids <30kg. 
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Le tocilizumab réduit également les complications extra-articulaires de l’AJI, avec en 
particulier une reprise très significative de la croissance staturale (en rapport avec le sevrage 
cortisonique), une diminution de l’ostéoporose, de la progression des lésions articulaires 
structurales et une prévention efficace de l’amylose systémique (66–69,93). 

Cependant, une étude rétrospective d’Aoki et al. portant sur 40 patients n’a rapporté aucune 
amélioration des scores articulaires radiographiques chez des patients porteurs d’AJI systémique 
sous tocilizumab (94). 

 

c) Les antagonistes de l’IL-1 

Dans notre série, tous les cas d’AJI systémique ayant reçu l’anakinra avaient une très bonne 
évolution de leur maladie, avec amélioration spectaculaire du syndrome inflammatoire 
biologique et résolution rapide de la fièvre. Ce qui concordaient avec les données de plusieurs 
études : Verbsky (28), Pascual (38), Livermore (95), Quartier (35) et Vastert (96), alors qu’une 
différence était notée par rapport aux résultats de Lequerré (36), Nigrovic (33) et Pardeo 
(34)(Tableau XXV).  

Un nombre croissant de publications décrit une réponse rapide à l’anakinra caractérisée par 
une réduction importante de l’activité la maladie, la résolution de la fièvre, et la normalisation 
des paramètres hématologiques et biochimiques quelques heures à quelques jours après la 
première injection chez les malades réfractaires à tout autre traitement biologique (36,97–102). 

 L’étude monocentrique de Pardeo en 2015 a évalué l’utilisation de l’anakinra chez 25 
patients atteints d’AJI systémique. Elle a montré que 56% des patients avaient obtenu une 
maladie inactive. La seule variable de base significativement associée à la réponse était le délai 
entre l'apparition de la maladie et le début du traitement, le traitement précoce étant associé à 
un meilleur résultat (34). 
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Tableau XXV: Efficacité de l’anakinra dans les études de la littérature 

Auteurs 
 

Nombre 
total des 
patients 

Indication 
 

Pourcentage de réponse 
complète 

(%) 
Verbsky et al. (28) 2 3ème ligne 100 
Vastertal. et (96) 20 1ère ligne en monothérapie 85 

Pascual et al. (38) 09 3ème ligne 78 
Quartier et al.  

(ANAJI SYSTÉMIQUE) 
(35) 

24 2ème ligne 67 

Nigrovic et al. (33) 46 
 

1ère ligne en association 
aux corticoïdes 
et/ou DMARD 

60 
 

Notre série 06 1ère ligne en association 
avec la corticothérapie 

100 

 

5. Tolérance 

Les DMARDs biologiques semblent généralement être bien tolérés, du moins pendant les 
premières années de traitement, avec un niveau de tolérance et fréquence des effets indésirables 
(principalement les infections respiratoires) variable d’une molécule à l’autre. 

a) Anti-TNF alpha 

Dans la plupart des études, la tolérance des anti-TNF à court et à moyen terme était bonne 
(23,77–79,103–105).  

Deux types d’effets indésirables peuvent survenir, ils sont cités dans le tableau suivant. 
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Tableau XXVI: Principaux effets secondaires des anti-TNF relevés dans la littérature 

 
Effets immédiats  
 

 Réaction à l’injection : fréquente chez l’enfant , 30-40% pour l’étanercept, 
davantage pour l’adalimumab (23,92). 

 Céphalées (20%). 

 Troubles digestifs (20%). 

 Rash cutané (10%). 
Effets à 
distance 

Augmentation 
du risque 
infectieux 

 Voies aériennes supérieures (35% : otites, angines et bronchites) (23,103) . 
 Bactérienne sévère à germes communs (23,103,106) 
 Tuberculose (23,107). 
 Infections opportunistes (108). 
 Infection grave à VZV (109). 
 Intra-oculaire sous étanercept chez des patients ayant une uvéite, rappelant la 

nécessité d’un suivi ophtalmologique rigoureux sous anti-TNF (110). 
Cancers  3 cas signalés sous association Méthotrexate+Etanercept dans le registre 

allemand sous étanercept (23).  
 En revanche, aucun cas n’était déclaré dans la phase d’extension de l’étude 

américaine et dans le registre hollandais (23,79). 
 Une étude préliminaire montre pour la première fois que le taux de cancers 

(plus fréquemment des lymphomes) chez l’enfant atteint d’AJI est supérieur à 
celui de la population pédiatrique saine.  

 De plus, il n’y aurait pas de surcroit de cancers chez les patients sous anti-TNF 
α (111) . 

Effets 
paradoxaux 

 Maladie de Crohn sous étanercept (0,2-4%) (23,103,109,112,113) 
 Uvéites aiguës et chroniques sous étanercept (83–88,114–117). 
 Psoriasis induit ou non par étanercept (118,119). 
 Démyélinisation, névrite optique, autres manifestations neuropsychiatriques  

(120). 
 Maladie auto-immune : 2 cas de lupus systémique (121,122), 1 cas de 

glomérulonéphrite pauci-immune (123), et 1 cas de thyroïdite d’Hashimoto 
(122) 

 Fertilité : pour le moment, aucun retentissement des anti-TNFα, administrés 
dans l’enfance, sur la fertilité n’était relevé. 

 Cytopénies : risque faible 
Notre série  Adalimumab :Réaction allergique cutanée au site d’injection (2,6%), fièvre 

(2,6%)  et varicelle maligne (2,6%). 
 Etanercept : Pancytopénie (2,6%), neutropénie fébrile (2,6%) et varicelle maligne 

(2,6%). 
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b) Les antagonistes de l'Il-6 

Dans l’AJI systémique, les effets indésirables les plus fréquents étaient les 
rhinopharyngites (59%), les infections des voies aériennes supérieures (34%) et les gastro-
entérites (29%), ainsi que les neutropénies réversibles et les cytolyses modérées et transitoires 
(20-30%), en particulier chez les patients co-traités par le méthotrexate. La survenue de 
réactions modérées à moyennes suite à la perfusion était rapportée dans 18% des cas. Les 
élévations du cholestérol total apparaissaient modérées, restant dans les limites de la normale 
dans l’AJI systémique, mais qui justifient une surveillance rapprochée du bilan lipidique. Son 
effet lymphopéniant devrait être attentivement recherché et surveillé chez ces patients souvent 
très immunodéprimés par des années de maladie fortement corticodépendante. 

Dans l’étude TENDER (54), la majorité des effets indésirables étaient des infections, surtout 
les rhinopharingites (59%), les infections des voies aériennes supérieures (34%), et les gastro-
entérites (29%). La survenue de réactions cutanées modérées à la perfusion était rapportée dans 
18% des cas. Les anomalies biologiques étaient : l’élévation des transaminases (20-30%), la 
neutropénie (17%) et les perturbations des taux de cholésterol total (31%). Des effets indésirables 
graves ont conduit à l’arrêt du traitement chez 6 patients, 3 syndromes d’activation 
macrophagique ont été rapportés. Deux patients sont décédés durant le traitement, un par un 
pneumothorax à 50 semaines, et le 2ème par un sepsis streptococcique à 104 semaines de 
traitement (54). Aucun cas d’infection tuberculeuse ou opportuniste, de cancer, ou de maladie 
auto-immune n’a pour le moment été déclaré chez les enfants traités par Tocilizumab. 

Pour l’AJI d’évolution polyarticulaire, l’expérience du tocilizumab dans la littérature 
rejoint celle des enfants traités pour AJI systémique, avec essentiellement des infections 
communes des voies aériennes supérieures, et des augmentations modestes des transaminases 
et des lipides sériques (51,54,56). Dans l’étude CHERICH (54,56) : 84.6% ont rapporté au moins 
un effet indésirable. Les anomalies biologiques les plus fréquentes étaient la cytolyse (4.2%), 
neutropénie (3.7%) et thrombopénie (1%). LDL cholésterol était supérieur à 110 mg/dl chez 
11.4% des patients. Aucun décès ni réactions anaphylactiques n’étaient rapportés. Un enfant 
était exclu car il a développé des anticorps anti-tocilizumab. Des effets indésirables graves ont 
été rapportés chez 8.5% parmi lesquels 4 cas de pneumonie (2.1%), 2 cas de bronchite (1%), 2 
cas de cellulite (1%),  un cas d’hypertension intracrânienne transitoire, un calcul urinaire et une 
uvéite. Sept effets indésirables graves ont conduit à l’arrêt du traitement. 

Dans notre série, peu d’effets secondaires sous tocilizumab ont été rapportés : un patient 
a développé une infection respiratoire (2,6%) et un 2ème avait une fièvre isolée (2,6%). 
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c) Les antagonistes de l’IL-1 

Les principaux effets secondaires de l’anakinra sont résumés dans le tableau suivant.  
Tableau XXVII : Les effets indésirables de l’anakinra rapportés dans la littérature 

Série Effets secondaires 

Verbsky et al. (28)  Erythème au point d’injection (100%). 
 Leucopénie (50%). 

ANAJI SYSTÉMIQUE (35)  Douleurs aux points d’injections (75%). 
 Urticaire généralisé (4%). 
 Révélation d’une maladie de Crohn (4%) . 
 Cytolyse hépatique transitoire (4%) . 

Nigrovic et al. (33)  Réaction au site d'injection (44%). 
 Infection grave (7%): Bactériémie pneumococcique dans le cadre de l'infection 

parainfluenza, infection du tube digestif, pneumonie et hépatite éosinophile. 
 Cytolyse hépatique (2%). 
 Neutropénie légère asymptomatique. 

Pascual et al. (38)  Réaction au point d’injection. 
 Hypotension (1 cas) 
 Infections virales (2 cas) 

Lequerré et al. (36) 
 

 Leishmaniose viscérale  (1 cas) , varicelle  (1 cas). 
 Rhinopharyngites  (2 cas). 
 Herpès labial  (1 cas). 

Gattorno et al. (39) 
 

 Réaction cutanée. 
 SAM (2 cas). 

Wulffraat et al. (30)  Réaction cutanée. 

Pontikaki et al. (124) 
 

 Douleur au point d’injection. 
 Réaction cutanée. 

Zeft et al. (29)  EBV  (1 cas). 
 SAM (1 cas). 
 Abcès cutané (1 cas). 

Ohlossen et al. (31) 
 

 Gastroentérite  (1 cas). 
 Varicelle (1 cas). 

Quartier et al (105) 
 

 Douleur aux points d’injections (75%). 
 Urticaire généralisée (4%). 
 Révélation de maladie de crohn (4%). 
 Cytolyse hépatique transitoire (4%). 

Vastert et al. (96)  Réaction cutanée localisée (65%). 

Pardeo et al. (34)  Réaction au point d’injection (2 cas). 

Notre série  Varicelle cutanée (2,6%). 
 Toxidermie (2,6%). 
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6. Le switch  

 La biothérapie est devenue un pilier du traitement de l’AJI. Cependant, pas tous les 
enfants répondent au premier biologique prescrit.  

Avec la disponibilité croissante d'autres classes de biologiques, la proportion d'enfants atteints 
d'AJI qui switchent d'une molécule à une autre reste incertaine. 

Une meilleure compréhension des patients atteints d’AJI qui switchent plusieurs fois de 
médicaments biologiques est essentielle pour mieux décider les futures guidelines.  

 En 2013, Otten et ses collègues (125) ont mené une étude pour évaluer l'efficacité et 
la sécurité du switch à une 2ème ou 3ème molécule dans l’AJI après l'échec de l'étanercept, à partir 
du registre Arthritis and Biologicals in Children. Sur 307 patients atteints d'AJI naïfs à la 
biothérapie qui ont commencé l'étanercept, 26% sont passés à une 2ème et 7% à une 3ème 
molécule. 84 % des patients qui ont commencé l'étanercept en 1ère intention étaient, après 12 
mois, toujours sous cette molécule, comparativement à 47 % qui ont commencé une 2ème et 51 % 
qui ont commencé une 3ème molécule. Les patients qui ont changé de médicament en raison 
d'une inefficacité primaire ont moins souvent poursuivi la 2ème molécule. Après l'échec de 
l'étanercept, la poursuite du traitement par adalimumab était similaire à celle par l'infliximab 
pour les patients atteints d'AJI non systémique ; l'anakinra était supérieur à un deuxième anti-
TNF pour l'AJI systémique.  

Une autre étude récente de Kearsley a colligé 2361 patients atteints d'AJI qui ont été recrutés 
dans deux études menées au Royaume-Uni , et qui ont commencé leur premier traitement 
biologique, dont 91% ont commencé un traitement par anti-TNF. Au cours de cette période, 23 % 
ont switché vers une 2ème molécule, 5 % vers une 3ème et 1% vers une 4ème. Parmi les 240 patients 
atteints d’AJI polyarticulaire, 81 % ont commencé un deuxième anti-TNF et 19 % ont commencé 
une molécule non anti-TNF après l'échec d'un premier anti-TNF. Le choix du deuxième 
traitement n’a pas affecté la proportion de patients ayant obtenu une réponse ACR Pédi 90 et 
pour de nombreux enfants atteints d'AJI, le traitement avec un premier ou un deuxième 
biologique n'était pas bénéfique. Ces résultats ont montré que le switch n'est pas rare, plus d'un 
cinquième des patients switchent vers une deuxième molécule et 5 % en reçoivent au moins 
trois. Toutefois, le changement se produit souvent au sein de la même classe de plutôt qu'entre 
différentes classes de biothérapie. La réponse à un 2ème traitement biologique était similaire 
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entre les patients qui sont passés à une molécule de la même classe et ceux qui sont passés à 
une molécule d'une classe différente (126).  

A la lumière de ces résultats, aucune preuve n'existe pour soutenir ou réfuter les guidelines 
de prescription des biologiques de 2015 du National Health Service (NHS) d'Angleterre (127), qui 
recommandent que la majorité des patients atteints d'AJI doivent passer à un second anti-TNF, 
ou les guidelines de 2019 de l'ACR (128), qui recommandent de passer à une autre classe de 
biothérapie (tocilizumab ou abatacept). 

Dans notre série, la cause principale du switch était la non disponibilité du traitement dans 
93,3% des cas, suivie de l’échec de la molécule, et une réaction allergique. 

7. Durée de la biothérapie  
La durée moyenne du traitement dans notre série était de 2 ans, allant de 3 mois à 4 ans, 

concordant avec les données de la littérature (Tableau XXVIII ) .  
Cette longue durée est expliquée par la fréquence des périodes d’arrêt, dues à la non 

disponibilité permanente du traitement au CHU, le caractère suspensif de ces molécules 
justifiant un traitement de longue durée, ainsi que l’absence de consensus sur l’arrêt définitif de 
la biothérapie. 

Tableau XXVIII: La durée moyenne de la biothérapie selon la littérature 

Séries Pays La durée moyenne de la biothérapie 
Aygun et al.(20) Turquie 3,5 ans (2–380 mois) 
Stradic et al. (17) France 2,7 ans (14 mois–4,5 ans). 

Verazza et al. (22) Italie 2,5 ans 
Notre série Maroc 

(Marrakech) 
2 ans (3 mois- 4 ans) 

 
 
Parmi nos 38 patients, la biothérapie était arrêtée chez deux patients ayant une AJI 

systémique devant la rémission clinico-biologique. L’évolution était marquée par l’absence de 
rechute avec un recul de 6 mois. 

Cependant, cette durée n’est pas suffisante pour prédire l’évolution des patients après arrêt 
définitif du traitement.  
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Dans une revue récente de la littérature, la rechute est fréquente après l'arrêt de biothérapie. 
Les caractéristiques cliniques associées à un risque accru de rechute n'ont pas été identifiées.  

Il a été démontré que certains biomarqueurs biologiques et échographiques permettent de 
prédire l’évolution après l’arrêt, mais à ce jour, aucun marqueur n'a été validé (129).  

VI. Limites de l’étude 
Les principales limites de notre étude sont : 

 La faible taille de l’échantillon. 
 La non disponibilité permanente des molécules de biothérapie au CHU, ainsi que le bas 

niveau socio-économique des patients, étaient responsables d’un taux faible de 
recrutement, même en présence d’indication formelle à l’utilisation de la biothérapie. 

 Le biais de recrutement : Le service de pédiatrie B, s’intégrant dans la prise en charge 
tertiaire que représente le CHU, prend en charge généralement des cas difficiles 
nécessitant un avis hyperspécialisé. 

 Le switch fréquent dû majoritairement aux ruptures permanentes du stock, rendant 
difficile l’étude de l’efficacité de chaque molécule de biothérapie.  

Cependant, c’est la première étude nationale évaluant l’utilisation de biothérapie au cours 
de l’AJI, avec un suivi prospectif des patients, permettant de relever les principaux défis 
rencontrés lors de la prise en charge: retard diagnostic, non disponibilité des molécules, etc 

VII. Stratégie thérapeutique 
En se basant sur le protocole national de diagnostic et de soins de la haute autorité 

française de santé et sur les recommandations de l’ACR 2019, nous proposons les arbres 
décisionnels suivants (7,128).  

Pour les AJI inclassables, leur prise en charge doit tenir compte de la proximité de leur 
présentation clinique avec l'une ou l'autre des autres formes d'AJI (7). 
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Figure 33 : Prise en charge thérapeutique de l’AJI systémique 
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Figure 34 : Prise en charge thérapeutique des formes oligoarticulaires et polyarticulaires sans 
facteur rhumatoïde 
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Figure 35 : Prise en charge thérapeutique des formes associées aux enthésopathies 
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Figure 36 : Prise en charge thérapeutique des formes polyarticulaires avec FR positif 
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Figure 37 : Prise en charge thérapeutique des formes psoriasiques 
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CONCLUSION
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L’arthrite juvénile idiopathique (AJI) est la maladie rhumatismale la plus fréquente de 
l’enfant.  

Les AINS, la corticothérapie et le méthotrexate sont les piliers du traitement de l’AJI, 
cependant ils ne sont pas toujours suffisants pour obtenir une rémission et pour prévenir le 
handicap à long terme en cas d’atteinte agressive.  

Les avancées de connaissances sur le rôle crucial du TNF alpha et des interleukines 1 et 6 
dans la physiopathologie de l’AJI, ont permis une meilleure approche thérapeutique des 
différentes formes de cette maladie.  

Malgré leur caractère suspensif et l’absence de consensus sur la durée de leur utilisation, 
l’avènement de la biothérapie a révolutionné la prise en charge de l’AJI. 

Leur utilisation permet l’augmentation du taux de rémission, la baisse de l’atteinte 
fonctionnelle et du risque de séquelles articulaires ainsi que l’amélioration de la qualité de vie. 
Compte tenu de ces avantages, une utilisation plus large et une introduction précoce doivent 
être encouragées. 
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Annexe 1 : Classification d’Edmonton 

 
Critères d’exclusions (3) 

 
a. Psoriasis ou antécédent de psoriasis chez un parent de premier degré ;  
b. Arthrite chez un garçon HLA B 27 débutant après l’âge de 6 ans ;  
c. Spondylarthrite ankylosante, arthrite et enthésite, sacro-ilite avec entéropathie inflammatoire, ou 
uvéite antérieure aiguë ou antécédent de l’une de ces affections chez un parent de 1er degré ;  
d. Présence de facteur rhumatoïde IgM à deux reprises à 3 mois d’intervalle ;  
e. Présence d’une arthrite systémique chez le patient.  

 
1. AJI systémique  

 
 Définition : arthrite touchant une ou plusieurs articulations, précédée ou accompagnée d’une 

fièvre quotidienne de durée ≥ 2 semaines et d’un ou plusieurs des symptômes suivants : 
éruption fugace, adénopathies, hépatosplénomégalie, épanchements séreux ;   

 Exclusions : a, b, c, d.  
 
2. Oligoarthrite 

 
 Définition : arthrite affectant 1 à 4 articulations durant les 6 premiers mois de la maladie. 

Deux sous-groupes sont identifiés : oligoarthrite persistante et oligoarthrite extensive à 5 
articulations et plus après 6 mois ;  

 Exclusions : a, b, c, d, e. 
 
3. Polyarthrite à facteur rhumatoïde négatif  

 
 Définition : arthrite touchant 5 articulations ou plus dès le début. Absence de facteur 

rhumatoïde ;   
 Exclusions : a, b, c, d, e.  
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4. Polyarthrite avec facteur rhumatoïde    

 
 Définition : arthrite touchant 5 articulations ou plus dès le début. Présence de facteurs 

rhumatoïdes à 2 tests effectués durant les 6 premiers mois ;   
 Exclusions : a, b, c, e.  

 
5. Arthrite en rapport avec une enthésite  

 
 Définition : arthrite et enthésite ou arthrite et au moins 2 des critères suivants : douleurs 

sacro-iliaques ou rachialgie inflammatoire, uvéite antérieure aiguë, présence de l’Ag HLA 
B27, antécédents familiaux de : uvéite, spondylarthropathie, sacro-ilite avec entéropathie 
inflammatoire chez un parent du 1er degré ;   

 Exclusions : a, d, e. 
 
 

6. Arthrite psoriasique 
 

 Définition : arthrite et psoriasis ou arthrite et 2 des critères suivants : dactylite, piqueté 
unguéal ou onicholyse, antécédent familial de psoriasis chez un parent du 1er degré ;   

 Exclusions : b, c, d, e. 
 
7. Arthrite ne répondant à aucune des catégories ci-dessus ou entrant dans 2 catégories ou 

plus. 
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Annexe 2 : Fiche d’exploitation 
 
1- Identité  
 Nom et prénom : ……………………………………………………………………… 
 IP : ………………………………………………………………………………………… 
 Numéro de dossier :…………………………………………………………………  
 Numéro de téléphone : ……………………………………………………………… 
 Age au moment du 1er signe:………………………………………………………… 
 Age au moment du diagnostic :…………………………………………………… 
 Age actuel : ……………………………………………………………………………… 
 Délai moyen du diagnostic :…………………………………………………………  
 Sexe :    M                                           F 
 Origine géographique :  

     Urbaine                               Semi-urbaine                               Rurale 
 Niveau socio-économique: 

     Bas                                       Moyen                                Haut 
 Couverture sanitaire : 

      Non                                           Oui                      Type :………………………  
 
2- Type d’AJI au diagnostic (selon la classification de l’ILAR)  
…………………………………………………………………………………………………………… 
 
3-Antécédents  
 Personnels : 

o Médicaux : 
o Chirurgicaux : 

 Consanguinité : 
      Oui                              Non 
      Degré : …………………………………………………………………………………… 
 Familiaux : 

o AJI :     Oui                                    Non 
o SPA :     Oui                                Non 
o Polyarthrite rhumatoïde :     Oui                                Non 
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4- Clinique  
 Retard statural :  

Oui                                      Non 
 Retard pondéral :  

Oui                                      Non 
 Signes articulaires : 
o  Siège des arthralgies :                                      

Genou : Oui                                     Non 
Cheville : Oui                                   Non 
Poignet : Oui                                   Non 
Coude : Oui                                      Non 
Hanche : Oui                                     Non 
Petites articulations des mains et/ou pieds :    Oui                              Non 
Epaule : Oui                                      Non 
Rachis : Oui                                      Non 
Articulation temporo-mandibulaire :             Oui                                Non 
Sacro-iliaques :     Oui                        Non 

o Arthrite :  
     Oui                            Non 

o Enthésite :  
 Oui                            Non 
Siège :… …………………………………………………………………………… 

o Déformations articulaires : 
Oui                                      Non 

 Signes extra articulaires : 
o Fièvre :  

              Oui                          Non 
o Eruption maculaire : 

Oui                           Non 
o  Psoriasis : 

Oui                           Non 
o Dactylite : 
     Oui                           Non 
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o Piqueté unguéal : 
          Oui                           Non 

o Onycholyse : 
          Oui                            Non 

o Adénopathie :  
          Oui                            Non 
          Siège : … …………………………………………………………………… 

o Hépatomégalie :  
     Oui                            Non 
o Splénomégalie :  

Oui                            Non 
o Epanchement des séreuses :  

Oui                             Non 
Siège : ……………………………………………………………………… 

o Atteinte oculaire :  
Oui                              Non 
Type : ………………………………………………………………………………………… 

o Atteinte cardiaque :  
Oui                      Non 
Type :   ……………………………………………………………………… 

o Atteinte neurologique :  
Oui                      Non 
Type : ………………………………………………………………………………………… 

o Atteinte pulmonaire :  
     Oui                      Non 

          Type : ………………………………………………………………………………………… 
o Atteinte rénale :  
     Oui                       Non 

Type : ………………………………………………………………………………………… 
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5- Paraclinique  
 Biologie 

o NFS-Pq : 
 Hb = …………………VGM =…………………TCMH =………………… 
 GB =…………………PNN =………………… LYM = ………………… 
 Pq = ………………… 

o Bilan inflammatoire : 
 VS : 1ere heure= ………………… 
 CRP = ………………… 
 Fibrinogène = ………………… 
 Ferritinémie = ………………… 
 EPP = ………………… 

o Protéinurie de 24h = ………………… 
o Bilan immunologique : 

 Anticorps anti-nucléaires :  
Positif                              Négatif 
Si positif : Aspect : ………………    Titre :………………… ……… 

 Anticorps anti DNA :  
Positif                                  Négatif 

 Anticorps anti-CCP : 
Positif                                   Négatif 

 Facteur rhumatoïde :  
Positif                                  Négatif 

 Dosage du complément : ………………………………………………… 
o HLAB27 :Présence                            Absence 
 Radiologie 

o Radiographies des articulations atteintes: (Stades de Steinbrocker) :……………… 
o Radiographie du thorax :….…………………………………………………………………… 
o Echographie ostéo-articulaire :……………………………………………………………… 
o Echographie  abdominale :…………………………………………………………………… 
o Echographie cardiaque :……………………………………………………………………… 
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6- Traitements reçus hormis la biothérapie 
 
 Traitement chirurgical : 

Oui                                    Non 
Type :………………………………………………………………………………………… 
 

 Rééducation physique :  
Oui                                   Non 

 
 Traitement médical : 
o Antalgique :  

Oui                                    Non 
Palier : ………………………………………………………………………………………… 
 

o AINS :  
Oui                                    Non 
Type : ………………………………………………………………………………………… 
 

o Corticoïde : 
Oui                                    Non 
Voie d’administration : Infiltration              PO                       Bolus 
Durée : ………………………………………………………………………………… 
 

o Méthotrexate :  
Voie d’administration :  PO                                              Injectable 
Durée : …………………………………………………………………………………… 
Indication : ……………………………………………………………………………… 
 

o Autres immunosuppresseurs : 
Type : ………………………………………………………………………………………… 
Durée : ……………………………………………………………………………………… 
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7- Biothérapie  
 Indication :…………………………………………………………………………………… 
 Molécules : 

1. 1ère intention : ……………………………………………………………………………                   
2. 2ème intention : ……………………………………………………………………………                  

Cause du switch : ……………………………………………………………………… 
3. 3ème intention : …………………………………………………………………………… 

Cause du switch : ……………………………………………………………………… 
 Age de début :………………………………………………………………………………  
 Délai par rapport au 1er signe : ………………………………………………………… 
 Durée:……………………………………………………………………… 
 Effets secondaires :…………………………………………………………………………………… 

Immédiat  □                        Moyen □                         Long terme □   
 Evolution sous biothérapie :  
 

 
 

1  
mois 

2  
mois 

3  
mois 

6  
mois 

12 
mois 

24 
mois 

EVA enfant/parents       

EVA médecin       

CHAQ       

CRP       

VS       

Nombre d’articulations 
inflammatoires 

      

Nombre d’articulations de mobilité 
limitée 

      

Score ACR pédi       
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Annexe 3 : Score fonctionnel CHAQ 
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Annexe 4 : Evaluation de la douleur 
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Annexe 5: Principales molécules utilisées dans le traitement de l’AJI (7) 
 

Traitement Dose initiale Modalités de prescription 
AINS  
 
Indométacine  2 - 3 mg/kg/jour en 2-3 prises per 

os (dose maximale: 150 mg/jour). 
Hors AMM avant 15 ans. 

Naproxène 20 - 30 mg/kg/jour en 2 prises 
(dose maximale : 2 400 mg/jour). 

Hors AMM pour les doses 
préconisées. 

Ibuprofène 30-40 mg/kg/jour en 3-4 prises 
(dose maximale : 2400 mg/jour). 

Hors AMM pour les doses 
préconisées. 

Diclofénac 3 mg/kg/jour en 2 prises (dose 
maximale : 150 mg/jour). 

 

Corticoïdes systémiques : 
Prednisone, prednisolone, 
méthylprednisolone 

Doses variables selon la 
présentation clinique. 

AMM. 

DMARDS conventionnels 
 
Méthotrexate Une fois par semaine : 10-15 

mg/m2 ,sans dépasser 25 
mg/semaine. 

AMM.  
Per os le matin à jeun ou intra-
musculaire, associé à la prise 
d’acide folique après 48 heures. 

Léflunomide 10 mg/1,73 m2  maximum 
20mg/jour. 

Hors AMM. 

Thalidomide 3-5 mg/kg/jour. Hors AMM. 
Ciclosporine  2 à 3mg/kg/jour. Hors AMM. 
DMARDS biologiques 
 
Etanercept  0,8 mg/kg en sous-cutané x 

1/semaine (sans dépasser 50 
mg/semaine) 

AMM pour l’enfant âgé de plus de 2 
ans pour les formes polyarticulaires 
(ou oligoarticulaires étendues) avec 
ou sans facteur rhumatoïde, en 
échec ou intolérance au 
méthotrexate. 
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Adalimumab 24 mg/m2/14 jours en sous-cutané 
(sans dépasser 20 mg entre 2 à 4 
ans et 40 mg de 4 à 12 ans).  
40 mg/14 jours à partir de 13 ans.  
Association au méthotrexate 
conseillée. 

AMM à partir de 2 ans pour les 
formes polyarticulaires (ou 
oligoarticulaires étendues) avec ou 
sans facteur rhumatoïde, en échec 
ou intolérance au méthotrexate. 

Infliximab  6 mg/kg en intraveineux J1, J15 
puis tous les mois. 

Hors AMM. 

Anakinra 2 mg/kg/j (maximum 100 mg) en 
sous-cutané 
Pour un poids < 20 kg: discussion 
de doses plus fortes (3-5 mg/Kg/j 
sans dépasser 100 mg/j) 

Hors AMM. 

Tocilizumab  Forme systémique : 12 mg/kg chez 
les patients de moins de 30 kg et 
de 8 mg/kg chez les patients de 30 
kg et plus, toutes les 2 semaines en 
intraveineux. 
Formes polyarticulaires : 10 mg/kg 
chez les patients de moins de 30 kg 
et de 8 mg/kg chez les patients de 
30 kg et plus, toutes les 4 semaines 
IV. 

AMM dès l’âge de 2 ans :  
Dans la forme systémique en échec 
des AINS et des corticostéroïdes. 
Dans les formes polyarticulaires en 
cas d’échec du méthotrexate ou 
d’une première biothérapie. 

Canakinumab 4 mg/kg en sous-cutané toutes les 
4 semaines sans dépasser 300 mg. 

AMM dès l’âge de 2 ans  
Dans la forme systémique en échec 
des AINS et des corticostéroïdes  

Abatacept 10 mg/kg en intraveineux J1, J15 
puis toutes les 4 semaines. 

AMM, à partir de l’âge de 6 ans dans 
les AJI polyarticulaires (ou 
oligoarticulaires étendues) avec ou 
sans facteur rhumatoïde, en échec 
ou intolérance à un anti-TNF alpha 
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RÉSUMÉ 
L’arthrite juvénile idiopathique (AJI) est la maladie rhumatismale chronique la plus fréquente chez 

l’enfant, regroupant toutes les formes d'arthrite chronique d'origine inconnue apparaissant avant l’âge de 
16 ans. La biothérapie a considérablement amélioré la prise en charge et le pronostic de la maladie. Dans 
ce travail, nous rapportons l’expérience du service de pédiatrie B du centre hospitalier Mohammed VI de 
Marrakech dans l’utilisation de ces nouvelles molécules dans l’AJI.  

Il s’agit d’une étude descriptive et analytique, avec un suivi longitudinal prospectif de 38 enfants (23 
filles et 15 garçons) recevant la biothérapie soit 23% du total des patients atteints d’AJI. L’âge moyen était 
de 12 ans. Les formes d’AJI prédominantes étaient la forme systémique (57,9%) suivie de la forme 
polyarticulaire sans facteur rhumatoïde (21%). Le délai moyen du diagnostic était de 16,5 mois, avec un 
retard diagnostic dépassant 1 an dans 34,2%.  

Les traitements reçus hormis la biothérapie étaient les AINS dans 76,3% des cas, la corticothérapie 
par voie orale dans 65,8%, et en bolus dans 65,7%. En deuxième ligne, tous nos patients avaient reçu le 
méthotrexate. Un seul patient était opéré pour ténolyse digitale, et 39,5% ont reçu des séances de 
rééducation. 

L’âge moyen de début de la biothérapie était de 8,9 ans, avec un délai moyen d’introduction de 4,6 
ans. Les principales indications étaient l’échec des traitements de première et deuxième ligne, l’apparition 
de déformations articulaires et l’atteinte oculaire réfractaire. La durée moyenne de la biothérapie était de 2 
ans.  

Les principales molécules utilisées dans notre série étaient les anti-TNF (étanercept et adalimumab) 
chez les patients avec formes polyarticulaires, et les anti-interleukines (anakinra et tocilizumab) chez ceux 
avec formes systémiques. Le switch était fréquent chez nos patients, principalement dû à la non 
disponibilité des molécules au CHU dans 93,3% des cas. 

L’évolution sous biothérapie était marquée par une diminution de l’activité de la maladie chez tous 
nos patients avec sevrage cortisonique dans 78,9%, disparition totale de la fièvre et des arthrites en cas 
d’AJI systémique, et amélioration significative du syndrome inflammatoire biologique. Après 24 mois de 
traitement, des réponses ACRpédi 90/70/50/30 étaient obtenues dans 23.7%, 18.4%, 10.5% et 5.3% 
respectivement.  

La tolérance était globalement bonne. Les principaux effets secondaires étaient allergiques, 
hématologiques et infectieux à type de varicelle et pneumonie. 

En conclusion, notre étude illustre l’efficacité et la bonne tolérance des biothérapies dans une 
population pédiatrique atteinte d’AJI, malgré le long délai d’introduction dans notre contexte. Compte tenu 
de ce succès, d'importantes questions se posent quant à l’arrêt définitif de ces molécules après l’obtention 
de rémission. D’autres études complémentaires sont nécessaires afin d’apprécier le profil de tolérance à 
long terme de ces molécules, ainsi que l’évolution des patients après l’arrêt définitif. 
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ABSTRACT 

Juvenile idiopathic arthritis (JIA), a heterogeneous group of chronic arthritis, is the most common 
chronic rheumatological condition in children under the age of 16. Biologic therapy improved significantly 
the management and prognosis of this disease. We report the experience of the pediatric department with 
the use of biologics in JIA at the university hospital center of Marrakech.  

This is a descriptive and analytical study, with a prospective longitudinal follow-up of 38 children (23 
girls and 15 boys) treated with biologics, i.e. 23% of all patients with JIA. The mean age was 12 years. The 
predominant subtypes of JIA were the systemic arthritis (57.9%) and the seronegative polyarticular JIA (21%). 
The median and mean time from symptom onset to JIA diagnosis was 16.5 months, with a delay in 
diagnosis of more than one year in 34.2%.  

Besides biologics, our patients received NSAIDs (76.3%), oral steroids (65.8%), and pulse 
steroid therapy in 65.7%. Methotrexate was used as a second-line treatment in all our patients. Only one 
patient underwent surgery for digital tenolysis, and 39.5% received rehabilitation sessions. 

The mean age at the beginning of biologic treatment was 8.9 years, with a mean time for initiation of 
4.6 years. The main indications were the first and second-line treatment failure, development of joint 
deformities, and refractory uveitis. The mean duration of treatment with biologics was 2 years.  

The most frequently used biologics were anti-TNF (etanercept and adalimumab) in patients with 
polyarticular subtypes, and anti-interleukins (anakinra and tocilizumab) in systemic forms. The switch was 
frequent in our patients, mainly due to the unavailability of the treatment in 93.3% of cases. 

A significant trend towards lower disease activity is observed in all our patients, with steroid 
withdrawal in 78.9%. Fever and arthritis improved in all patients with a systemic subtype, with a significant 
improvement of laboratory findings. After 24 months of treatment, an ACRpedi 90/70/50/30 response was 
seen in 23.7%, 18.4%, 10.5% and 5.3% respectively.  

The overall safety profile was good. The main side effects included allergies, hematologic toxicity 
and infections (varicella and pneumonia). 

In conclusion, our study demonstrates the efficacy and the safety of biologics in patients with JIA, 
despite the delay of their initiation. Important questions arise about the definitive cessation of these 
molecules after sustained complete remission. Further studies are needed to assess the long-term safety 
profile of these molecules, as well as the evolution of patients after discontinuation. 
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 ملخص
 

ل اليفعي مجھول السبب من أكثر التھابات المفاصل المزمنة شيوعا لدى الأطفال يعد التھاب المفاص
أحدثت الأدوية البيولوجية تطورا ملحوظا في علاج ھذا المرض، لذلك فإن ھدف ھذه . عامًا 16دون سن 
د تجربة قسم طب الأطفال في استعمال ھذه الأدويةّ بالمستشفى الجامعي محم ھو تسليط الضوء على الدراسة

تلقوا ) فتى 15فتاة و  23(ھذه دراسة وصفية حشدية وتحليلية لثمانية وثلاثين طفلاً . السادس بمراكش
 12العمر بلغ متوسط . مفاصل اليفعي مجھول السببال٪ مجموع مرضى التھاب 23أي  بيولوجيا،علاجا 
و التھاب ) ٪57.9(سبب الجھازيّ الأنواع الفرعية السائدة تمثلت في التھاب المَفاصِل اليفعيّ مجھول ال. سنة

د المَفاصِل مع عامل روماتويدي سلبي  كان متوسط مدة تطور ). ٪21(المَفاصِل اليفعيّ مجھول السبب المُتعدِّ
 .٪ من الحالات34.2شھرًا ، مع تأخر في التشخيص فاق سنة في  16.5المرض 

 ،) ٪76.3(ر الستيروئيدية إلى جانب الأدوية البيولوجية، تلقى مرضانا مضادات الالتھاب غي
من  تم استخدام الميثوتريكسات). ٪65.7(أو في الوريد) ٪65.8(والستيرويدات القشرية عن طريق الفم 

من  ٪ حصصا39.5وتلقى  الأصابع،وتر  انحلالخضع مريض واحد فقط لعملية . طرف جميع مرضانا
 .الترويض الطبي

 4.6 فبلغ مدة بدء العلاج متوسطأما  سنوات، 8.9 العمر في بداية العلاج البيولوجيبلغ متوسط 
 المفاصل،تشوھات  روالثاني، ظھوكانت الأسباب الرئيسية لاستعماله ھي فشل أدوية الخط الأول . سنوات

 .سنتيندة العلاج بالأدوية البيولوجية مكان متوسط . والتھاب القزحية المقاوم للعلاج
و  إيتانرسبت(مثبطات عامل نخر الورم ھي  عند مرضانا الأدوية البيولوجية الأكثر استخدامًا

د المَفاصِل) أداليموماب  في التھاب) أنكينرا و طوصيليزيماب(و مضادات الإنترلوكين ،في الالتھاب المُتعدِّ
 بالمستشفى علاج توفر عدم إلى أساسًا ويرجع ذلك مرضانا،تغيير الأدوية شائعا عند  نكا. الجھازيّ المَفاصِل 

مع انقطاع استعمال  مرضانا،لوحظ انخفاض كبيرلنشاط المرض عند جميع . ٪ من الحالات93.3في 
بعد . الجھازي تحسنت الحمى والتھاب المفاصل عند جميع المرضى حاملي النوع. ٪78.9الستيرويدات في 

٪ ، 18.4٪، 23.7في  ACR  90/70/50/30شھرًا من العلاج حصلنا على استجابة 24
الجذري  والالتھاب (تضمنت الآثار الجانبية الرئيسية الحساسية والتعفنات . ى التوالي٪ عل5.3٪ و 10.5
 ).الرئوي

التھاب المفاصل اليفعي  توضح دراستنا فعالية وسلامة استعمال المستحضرات البيولوجية في علاج
المدى الطويل ،  لكننا بحاجة للمزيد من الدراسات لتقييم سلامة استعمال ھذه الأدوية على. السبب مجھول

  .تطورحالات المرضى بعد التوقيف النھائي للأدوية البيولوجية بالإضافة إلى دراسة
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 العَظِيم باͿِ أقْسِم

 . مِھْنتَيِ في الله أراقبَ  أن
 الظروف كل في أطوَارھَا كآفةِّ  في الإنسان حياة أصُونَ  وأن

 والمرَضِ  الھَلاك مِن استنقاذھا في وسْعِيلة باذ والأحَوال
 .والقلَقَ والألمَ

ھُمْ  وأسْترعَوْرَتھُم،وأكتم كرَامَتھُم، لناَسِ لِ  أحفظَ وأن  . سِرَّ
 والبعيد، للقريب الطبية رِعَايتَيلة الله، باذ رحمة وسائلِ من الدوَام عَلى أكونَ  وأن

 . والعدو والصديق ،  الطالح و للصالح
رَه العلم، طلب أثابرعلى وأن  .لأذَاه لا الِإنْسَان لنِفَْعِ  أسَخِّ

 المِھنةَِ  في زَميلٍ  لكُِلِّ   اختا  وأكون يصَْغرَني، مَن وأعَُلمّ عَلَّمَني، مَن أوَُقرَّ  وأن
 الطِّبِّيةَ

والتقوى عَلى مُتعَاونيِنَ   .البرِّ
  يشُينھَا مِمّا نقَيَِّة وَعَلانيتَي، سِرّي في إيمَاني مِصْدَاق حياتي تكون وأن

 .وَالمؤمِنين وَرَسُولهِِ  الله تجَاهَ ا 

 شھيد أقول ما على والله
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