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•  8èmes	journées	–	Octobre	2000	
–  Polyarthrite	rhumatoïde	(Niort)	

•  9èmes	journées	–	Avril	2001	
–  Atelier	Diabète	(Royan)	

•  22èmes	journées	–	Octobre	2007	
–  Diabète	et	réseaux	(Niort)	

	

	



	

	



Epidémiologie	

•  3ème	cause	de	morbidité	(Pays	développés)	

•  Prévalence	en	augmenta;on	constante	
– 6-8%	de	la	popula;on	générale	

•  Touche	plus	les	femmes	

	

	



Généralités	(1)	

•  Normalement	:	Equilibre	immunologique	
– Défense	contre	les	agressions	extérieures	
– Tolérance	des	cons;tuants	propres	

	

	

ACTION DE 
DEFENSE : Réactions 
contre les pathogènes 

TOLERANCE : Pas 
de réaction contre le 

soi 



Focus	«	Tolérance	»	(1)	

•  Tolérance	des	cons;tuants	propres	/	du	soi	?		
– X	%	de	lymphocytes	autoréac;fs	produits	
_Processus	d’éduca;on	central	(thymus	/	ME)	

	

	



Focus	«	Tolérance	»	(2)	

•  Tolérance	des	cons;tuants	propres	/	du	soi	?		
– 0,2%	de	lymphocytes	autoréac;fs	produits	
_Processus	d’éduca;on	périphérique		

	

	



Généralités	(2)		

	

•  Normalement	:	Equilibre	immunologique	
•  Si	altéra;on	d’un	ou	des	processus	d’éduca;on	
_ 	La	tolérance	se	rompt	:	déséquilibre	
_ 	Proliféra;on	de	L	auto-réac;fs	

ACTION DE 
DEFENSE : Réactions 
contre les pathogènes 

et le soi 

TOLERANCE 
ROMPUE 



Généralités	(2)		

	

•  Spécifique	ou	non	spécifique	d’organe	selon	
l’Ag	

•  Chroniques,	évolu;ves	avec	des	phases	de	
poussées	et	de	rémissions	

•  Normalement	:	Equilibre	immunologique	
•  Si	altéra;on	d’un	ou	des	processus	d’éduca;on	
_ 	La	tolérance	se	rompt	:	déséquilibre	
_ 	Proliféra;on	de	L	auto-réac;fs	



Généralités	(2)		

	

•  Causes	:		
–  géné;ques	(DT1,	SA,	PR,	Mcoeliaque,	lupus),	
–  environnementaux,	
–  hygiénique	(LT	régulateurs?),	
–  endogènes	(hormones,	inflamma;on),	
–  exogènes	(virus,	b,	M)	

•  Normalement	:	Equilibre	immunologique	
•  Si	altéra;on	d’un	ou	des	processus	d’éduca;on	
_ 	La	tolérance	se	rompt	:	déséquilibre	
_ 	Proliféra;on	de	L	auto-réac;fs	





Gla;ramer	COPAXONE	(2004)	–	SEP	
Abatacept	ORENCIA	(2007)	an;-CTLA4	–	PR	

Rituximab	ERBITUX	(1998)	–	PR	

Secukinumab	COSENTYX	(2015)	An;-IL17A	humain	–	SA	
	Ustekinumab	STELARA	(2009)	An;-P40	humain	–	Crohn	
	

IL2	:	ac;va;on	en	cascade	des	Lymphocytes	T	
	

Fingolimod	GILENYA	(2011)	modulateur	rc	/	séquestra;on	–	SEP	
Natalizumab	TYSABRI	(2006)	–	SEP		
Vedolizumab	ENTYVIO	(2014)	–	Crohn,	RH	
	

Rocilizumab	ROACTEMRA	(2009)	An;-IL6	–	PR	
Canakinumab	ILARIS	(2012)	An;-IL1B	
Etanercept	ENBREL	(2000)	An;-TNFx	–	PR/SA	
Infliximab	REMICADE	(1999)	/	Adalimumab	HUMIRA	(2003)	/	
Golimumab	SIMPONI	(2009)	/	Certolizumab	CIMZIA	(2009)	
	



Abatacept	
ORENCIA	

Nivolumab	
OPDIVO	

Pembrolizumab	
KEYTRUDA	



Thérapeu;que	

•  Objec;f		:		
–  Contrôle	/	réduc;on	de	la	réponse	immunitaire	ou	infl.	
–  Contrôle	des	poussées	et	des	manifesta;ons	cliniques	

•  Médicaments	non	spécifiques	
–  Cor;coîdes	
– MTX	/	cyclophosphamide	/	Azathioprine	/	Ciclosporine	
–  Ig	polyvalentes	

•  Médicaments	biologiques	
•  Thérapie	cellulaire	/	Microbiote	

	

	



Focus	Médicament	biologique	

•  «	…	produit	à	par;r	d’une	cellule	ou	d’un	organisme	vivant	
ou	dérivée	de	ceux-ci.	»	
–  40	sites	de	produc;on	en	France	(16000	personnes)	
–  Variabilité	biologique	des	sources	de	produc;on	
–  CA	2014	:	5,5	milliards	d’euros	

•  2014	:	173	médicaments	biologiques	commercialisés	en	F.	
–  35%	vaccins	(60)	
–  17%	d’Ac	monoc	
–  10%	facteurs	de	croissance	
–  9%	hormones,	8%	enzymes,	6%	insulines	

•  21%		avec	ASMR	1	et	2	(vs	2%)	

	

	



Focus	Médicament	biosimilaire	

•  «	Tout	médicament	biologique	dont	le	brevet	est	tombé	
dans	le	domaine	public	peut	être	copié.	Cere	copie	est	
désignée	comme	biosimilaire.	»	

	

•  Différent	des	génériques	:		
–  Pas	de	principe	de	subs;tu;on	applicable	automa;quement	

•  Process	de	fabrica;on	
–  Défini;on	de	la	«	similarité	»		

•  méthodes	analy;ques		
•  +	données	de	sécurité	et	d’efficacité	(essais	précliniques	et	cliniques)	

	

•  2016	:	21	biosimilaires	commercialisées		
–  3	Ac	monoclonaux	biosimilaires	(Remsima,	Inflectra	et	Flixabi)	

	

	



	

	



	

	


