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Le point sur le sarilumab (Kevzara®), 5 ans après sa commercialisation

Kevzara® (chapitre 12.3.2.2.4.1 Sarilumab) a été commercialisé il y a 5 ans pour le traitement de la
polyarthrite rhumatoïde active modérée à sévère. Selon le RCP, il est indiqué en association au
méthotrexate chez les patients ayant eu une réponse inadéquate ou intolérants à un ou plusieurs
traitements de fond (DMARDs). Pour en savoir plus sur le traitement de la polyarthrite rhumatoïde,
voir nos Folia d’octobre 2020. Il n'y a pas de nouvelles indications approuvées (situation au
26/06/2024) pour cet inhibiteur de l'IL-6.

Le sarilumab a été autorisé dans le traitement de la polyarthrite rhumatoïde sur la base de 2 RCT
contrôlées par placebo et de 1 RCT ayant comparé le sarilumab avec l'adalimumab, un inhibiteur
du TNF . Les données de suivi après cinq ans de traitement ont confirmé les résultats, sans
détecter aucun nouvel effet indésirable majeur .
L'Agence européenne des médicaments (EMA), qui réalise également des évaluations
intermédiaires, conclut à l'existence d'une relation causale entre le sarilumab et les effets
indésirables suivants repris dans le RCP : leucopénie, diverticulite et perforations gastro-
intestinales. Des cas de perforation gastro-intestinale ont été rapportés chez des patients
présentant ou non une diverticulite.

Risque d'infections et de cancer
Les inhibiteurs des IL peuvent exposer à un risque accru d'infections et peut-être aussi de cancer.
Dans les Folia de septembre 2021 était discutée une synthèse méthodique et méta-analyse de
plusieurs RCT, publiée en 2019, qui avait évalué différents inhibiteurs d’IL dans les maladies
rhumatismales. Le nombre nécessaire pour nuire (NNN) était de 250 pour 1 cas de cancer
supplémentaire par rapport au placebo sur une période de suivi médiane de 28 semaines.
Davantage de données à plus long terme sont nécessaires, évaluant les différents inhibiteurs d'IL
de manière spécifique.

Indications non (encore) autorisées par l'EMA
Le sarilumab est à l'étude pour plusieurs indications. Voici les mieux documentées.

Le sarilumab a été approuvé par la FDA en juin pour l'arthrite juvénile idiopathique .
Les études de phase III pour la polymyalgie rhumatismale et l'artérite à cellules géantes ont été
interrompues prématurément en raison de l'impact de la pandémie de COVID-19 . Malgré
cette interruption prématurée et en se basant sur les données qui avaient déjà été recueillies, la
FDA a récemment approuvé le sarilumab comme premier médicament biologique utilisé dans
l'indication polymyalgie rhumatismale .
Le tocilizumab, un inhibiteur de l'IL-6, et, dans une moindre mesure, le sarilumab ont été
étudiés dans les formes sévères de COVID-19 . Le RCP du tocilizumab mentionne désormais
cette indication. Ce n'est pas le cas du sarilumab.

Conclusion du CBIP, 5 ans après commercialisation :
Aucun nouveau signal de sécurité n’a été détecté dans les études de suivi après un traitement
prolongé au sarilumab. L'association entre le sarilumab et les effets indésirables rares que sont la
diverticulite et les perforations gastro-intestinales est considérée comme causale sur la base des
données actuellement disponibles.
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