16¢ Journée
Ccmigigiiiss Scientifique conjointe
vmnpmrgsias oo du Groupe de Recherche

GRS Sarle KRGS
Comesgmeasesnee etdu Groupe HS France
R -. Vendredi 7 octobre 2022
RS EE LR AA e Espace du Centenaire
SEMAR S DR Maison de |la RATP - Paris




16° Journée Scientifique conjointe Vendredi 7 octobre 2022

du Groupe de Recherche surle PSORIASIS et du Groupe HS France s

Etudes BiPe

Ceéline Phan, Jinane Zitouni, Emmanuel Mahé
Service de Dermatologie
Hopital Victor Dupouy, Argenteuil

Sous |'égide de la

ey



Liens d’intérét

AbbVie
Amgen
BMS
Janssen Cilag
Leo Pharma
Lilly
Novartis



Pourquoi BiPe et BiPe Jr 7

Essais thérapeutiques disponibles sur les biothérapies

Peu / pas de données en vie courant

* Cohorte internationale sur la tolérance

Bronckers IMGJ, Seyger MMB, West DP, et al. Safety of Systemic Agents for the Treatment of Pediatric Psoriasis. JAMA Dermatol. 2017 Nov
1;153(11):1147-1157.

* Cohortes « locales » sur de « petits » effectifs, peu informatives

* Projet BiPe
* Objectif | : comparaison du taux de maintien des biothérapies chez I’enfant en vie
courante
e 2 étapes
 2018: BiPe enfants < 18 ans

e 2021: BiPe Jr enfants < 12 ans
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* Etude princeps : taux de maintien
* 34 centres

2-year continuation rates

e 134 enfants — 184 traitements 1.00 -
* Agemoyen: 13,2 +3,5ans = —LLL‘W ==
» 70 ETC; 68 ADA ; 46 UST i .
% 0.50
 Messages clés : $ o Treatment  dalumimab
 Taux de maintien : UST = ADA > ETC @ _ Eﬁgﬁ{ﬁfﬁab
* Idem pour PP ; bio-naifs et non bio-naifs 0.00 — | . . . . . . . .
* |Infections sous anti-TNF alpha o 3 6 9 12 15 18 21 A4

Time (years)

* Prise de poids sous ADA

Phan C, Beauchet A, Burztejn AC, Severino-Freire M, Barbarot S, Girard C, Lasek A, Reguiai Z, Hadj-Rabia S, Abasq C, Brenaut E, Droitcourt C, Perrussel M, Mallet S, Phan A, Lacour JP, Khemis A, Bourrat E, Chaby G, Deborde
R, Plantin P, Maruani A, Piram M, Maccari F, Fougerousse AC, Kupfer-Bessaguet |, Balguérie X, Barthelemy H, Martin L, Quiles-Tsimaratos N, Mery-Brossard L, Pallure V, Lons-Danic D, Bouilly-Auvray D, Beylot-Barry M,
Puzenat E, Aubin F, Mahé E; Groupe de Recherche de la Société Francaise de Dermatologie Pédiatrique; Groupe de Recherche sur le Psoriasis de |la Société Francaise de Dermatologie. Biological treatments for paediatric
psoriasis : a retrospective observational study on biological drug survival in daily practice in childhood psoriasis. J Eur Acad Dermatol Venereol. 2019 Oct;33(10):1984-1992.
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* Etude ancillaire : éligibilité dans les études de phase Il (1¢"¢ ligne de traitement)
* 34 centres

e 134 enfants — 184 traitements Exclusion criteria ETN ADA UST All®
 70ETC; 68 ADA ; 46 UST n=63  m=d4d  n=27  n=134
Age at inclusion® 0 123) 0 1(0.7)
, Weight® (11) 0 0 0 0
’ Messages clés : Comorbidities® 5(7.9) 4(9.1) 1(3.7) 10 (7.5)
* 54% éligibles a aucune étude ! Nonplaque psoriasis 22 (34.9) 17 (38.6) 5 (18.5) 44 (32.8)
° Principales causes : Duration of psoriasis® 3 (4.8) 0 0 4(2.9)
* Psoriasis non en plaques Severity of psoriasis’ 6 (9.5) 12 (27.3) 8(29.6) 16(11.9)
* Traitement concomitant Concomitant sys- 12(19.0) 7(159) 1(3.7) 20 (14.9)
*  Sévérité du psoriasis Fe{n.ic freatments at
initiation®

—> Représentativité des étude de phase Il ?

Total ineligible 35(55.5) 32(72.7) 12 (44.4)' 73 (54.5) |

Phan C, Beauchet A, Burztejn AC, Severino-Freire M, Mazereeuw-Hautier J, Barbarot S, Girard C, Lasek A, Reguiai Z, Abasq C, Sassolas B, Droitcourt C, Perrussel M, Hadj-Rabia S, Mallet S, Phan A, Lacour JP, Bourrat E, Aubin
F, Mahé E; Groupe de Recherche de la Société Francaise de Dermatologie Pédiatrique, and the Groupe de Recherche sur le Psoriasis de la Société Francaise de Dermatologie. Evaluation of Children with Psoriasis from the
BiPe Cohort: Are Patients Using Biotherapies in Real Life Eligible for Phase Il Clinical Studies? Paediatr Drugs. 2019 Jun;21(3):169-175.




BiPe BRPs0

* Etude ancillaire : prescriptions hors-AMM
e BiPe + Chi-PsoCar + PsoLib

* Message clé :

e = 100% des enfants inclus dans BiPe avaient
recu des traitements hors AMM

* Rappel:
* prescription hors AMM « autorisée »

SFDP

Société Francaise de Dermatologie
9 Pédiatrique
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Tableau 5 Prescriptions hors AMM dans I’étude BiPe. Enfants (n=134) recevant une biothérapie pour le psoriasis.

Nombre de prescriptions

Prescriptions hors AMM @

Nombre Type de psoriasis Age Date d’AMM

Nombre d’enfants 134 130 (97,0) 25 (18,7) 125 (93,3) 54 (40,3)
Traitemenst locaux

Calcipotriol 28 (20,9) 9 (32,1) 9 (32,1) 0 0

Calcipotriol + béta. 92 (68,7) 92 (100) = 92 (100) =

Tazarotene 3(2,2) 3 (100) — 3 (100) —

Tacrolimus 15 (11,2) 15 (100) = = =
Traitements systéemiques

Méthotrexate 68 (50,7) 68 (100) — 68 (100) —

Ciclosporine 43 (32,1) 43 (100) = 43 (100) =

Méthoxsalene 14 (10,4) 14 (100) — 14 (100) —

Aprémilast 1(0,7) 1 (100) — 1 (100) —
Biothérapies

Etanercept 70 (52,2) 16 (22,9) 15 (21,4) 2(2,9) 0

Adalimumab 69 (51,5) 42 (60,9) 12 (17,4) 1(1,4) 35 (50,7)

Ustékinumab 46 (34,3) 27 (58,7) 7 (1,5) 1(2,2) 23 (50,0)

Autres biothérapies © 4 (3,0) 4 (100) — 4 (100) —

Mahé E, Corgibet F, Maccari F, Hadj-Rabia S, Phan C, Ruer-Mulard M, Boralévi F, Barbarot S, Bursztejn AC, Lahfa M, Severino-Freire M, Aubin F, Barthélémy H, Amy de la Bretéque M, Beauchet A; groupe de recherche de la
Société frangaise de dermatologie pédiatrique; le groupe de recherche sur le psoriasis de la Société frangaise de dermatologie; la Fédération frangaise de formation continue et d’évaluation en dermatologie-vénéréologie;
et le GEM Resopso. Prescriptions hors AMM (autorisation de mise sur le marché) dans le psoriasis de I’enfant. Ann Dermatol Venereol. 2020 Jun-Jul;147(6-7):429-438.
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* Etude ancillaire : étude des switchs : tolérance ? efficacité -

* 29 enfants ont eu des switchs de biothérapies
e ETC - ADA (69,6%)

* Messages clés :
e Causes principales

* Echec primaire : 62,1%
* Perte d’efficacité 20,7%
* Choix parental : 6,9%

e UST-ADA:
« Tx de maintien idem en 1¢¢ et 2¢™¢ |igne

* Pas de pb de tolérance

Phan C, Beauchet A, Reguiai Z, Severino-Freire M, Mazereeuw-Hautier J, Bursztejn AC, Barbarot S, Hadj-Rabia S, Girard C, Phan A, Lacour JP, Lasek A, Abasq C, Brenaut E, Perrussel M, Droitcourt C, Mallet S, Piram M,
Fougerousse AC, Barthélémy H, Balguérie X, Mahé E; Groupe de Recherche de la Société Francaise de Dermatologie Pédiatrique, the Groupe de Recherche sur le Psoriasis de la Société Frangaise de Dermatologie. Switching

biologics in children with psoriasis: Results from the BiPe cohort. Pediatr Dermatol. 2022 Jan;39(1):35-41.
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* Etude princeps : taux de maintien < 12 ans . Continustion rtes : ’
. . 1.00 T
* Etude franco-italienne $ s
* 82 enfants — 106 traitements § 050 f
Z . . 14 . E 0‘25
* Etude taux de maintien, tolérance, switchs o0d 0
0 3 6 9 12 15 18 21 24
P Time (months)
* Messages clés : =% 8 T T T I ! & B
i TaUX de maintien . UST = ADA > ETC Continuation rates :

N \ . p =063
* |ldem en 18 et 2¢™e ligne (ADA) " 1o
§ 075

* Tolérance : idem £ o
* Méme conclusions pour les switchs 5oz

0.00

Number of subjects
Line:1: 37 35 26 22 20 18 13 9 6
Line 23: 12 9 9 7 6 5 5 4 4

Zitouni J, Beauchet A, Curmin R, Di Lernia V, Bursztejn AC, Mazereeuw-Hautier J, Gottlieb J, Lasek A, Aubert H, Droitcourt C, Bulai-Livideanu C, Fortina AB, Caroppo F, Quiles-Tsimaratos N, Mallet S, Barthélémy H, Puzenat E,
Bouilly-Auvray D, Neri |, Phan C, Mahé E; Groupe de Recherche sur le Psoriasis (GrPso) of the Société Francaise de Dermatologie, Groupe de Recherche de la Société Francaise de Dermatologie Pédiatrique (GR SFDP), and
Societa Italiana di Dermatologia Pediatrica (S.l.Der.P.). Effectiveness and Safety of Adalimumab, Etanercept and Ustekinumab for Severe Psoriasis in Children Under 12 Years of Age: A French-Italian Daily Practice Cohort
(BiPe Jr). Paediatr Drugs. 2022 May;24(3):281-292.
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42 ’ m Acitretin. N = 26
* Combinaisons biothérapies + systémiques conventionnels - et
o BiPe + BiPe Jr‘ : 170 enfants = Acitretin + methotrexate. N =3
g 4
* 33 enfants de 13 centres — 48 combinaisons .
6
* Couplé a une enquéte de pratique Dermato-Ped, franco-italienne I E X
* 61 réponses " :
: 2 2 2
7 2 1
 Messages clés : . .-Lh 1.0 .
- i 0t 00 000
¢ Fréquemment UtiliSé ! i Etanercept Adalimumab Infliximab Ustekinumab » Secukinumab
. , . ’ oy . N=19 N=15 N=4 N=9 N=1
» Différents profils d’utilisation
« AVlintroduction de la biothérapie When have you used or would consider using combined treatments?
* En cours de biothérapie At initiation of the biologic: maintain previous conventional treatment and add a biologic 14 (35.9)
e Bonne tOléra nce At initiation of the biologic: initiate both treatments together 2(5.1)
During biologic treatment to treat psoriasis flare-ups 20 (51.3)
* 63,9% des répondeurs utilisent des combithérapies During biologic treatment to control a loss of efficacy 32 (82.1)
In case of comorbidities (arthritis, Crohn disease, etc.)? 4(10.3)
After failure of all biologic therapies® 2(5.1)

Mahé E, Beauchet A, Hadj-Rabia S, Mazereeuw-Hautier J, Mallet S, Phan A, Severino-Freire M, Boralevi F, Aubert H, Barthélémy H, Girard C, Martin L, Piram M, Barbarot S, Balguerie X, Zitouni J, Phan C, Di Lernia V; Groupe
de Recherche sur le Psoriasis (GrPso) of the Société Francaise de Dermatologie (SFD), Groupe de Recherche de la Société Francaise de Dermatologie Pédiatrique (GR SFDP), and Societa Italiana di Dermatologia Pediatrica
(S.1.Der.P.). Biologics combined with conventional systemic agents for the treatment of children with severe psoriasis. Real-life data from the BiPe cohorts and a practice survey among French and Italian pediatric

dermatologists. Dermatol Ther. 2022 Sep 15:€15828.



Perspectives autour de BiPe

* « N° 7 » : analyser les psoriasis palmoplantaires : résistance aux traitements ?

e « N° 8 », ... : toute idée est |la bienvenue !

* Cohorte prospective internationale ?

Journées Mahé E, Beauchet A, Hadj-Rabia S, Mazereeuw-Hautier J, Mallet S, Phan A, Severino-Freire M, Boralévi F, Aubert H, Barthélémy H,
JDP dermatologiques 59 NOVEMBRE Girard C, Martin L, Piram M, Barbarot S, Balguérie X, Zitouni J, Phan C, Di Lernia V; Groupe de Recherche sur le Psoriasis de la

de Paris

3 DECEMBRE . . . e . N s s .
Als DES CONGRES Société Francaise de Dermatologie; Groupe de Recherche de la Société Francaise de Dermatologie Pédiatrique; Societa Italiana di

PAL s CO
PORTE MAILLOT - PARIS

Dermatologia Pediatrica. Biothérapies associés aux traitements systémiques classiques chez les enfants atteints de psoriasis sévére.
Données en vie courante a partir des cohortes BiPe, et enquéte de pratiques chez les dermatologues pédiatres francais et italiens.
C014 124 Jeudi 14h15-15h45
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