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1. INDICATION X
En l’absence des contre-indications
suivantes en début de traitement (1)

 Histoire d’hypersensibilité au léflunomide,
ou à l’un des excipients du produit. 
 Patient atteint d’une immunodéficience
(ex. VIH) 
 Patient qui présente : aplasie médullaire,
anémie (Hb < 100 g/L ou Ht < 0.30),
leucopénie (GB < 3x109/L), neutropénie
(compte absolu < 500/mm3) ou
thrombocytopénie (plaquettes < 100x109/L) 

 Histoire d’infection grave active dans les
3 derniers mois telle que comme
septicémie, prothèse infectée,
ostéomyélite, abcès nécessitant un
drainage, tuberculose (2,30

 Histoire d’infection opportuniste active
dans les 2 derniers mois telle que
histoplasmose, aspergillose, blastomycose,
coccidioïdomycose, pneumocystose,
CMV(4)

 Patient atteint d’une insuffisance rénale
modérée ou grave (ClCr < 0,5 mL/s)
 Patient atteint d’une insuffisance
hépatique (classe C de Child-Pugh)(5)

(annexe 8), ou hépatite B ou C aiguë
 Patient présentant une hypoprotéinémie
grave (albumine sérique inférieure de 10g/L
à la limite inférieure de la normale)
 Femme enceinte ou femme en âge de
procréer qui n’utilise pas de méthode
contraceptive ou désirant concevoir dans
les 2 prochaines années
 Femme qui allaite
 Âge < 18 ans

      1.  Notes d’évolution
 Consultations

médicales
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 1.1  Réduction des signes et symptômes
(annexe 1) des poussées évolutives de
forme modérée à grave (annexe 2) de la
polyarthrite rhumatoïde active depuis
au moins 6 mois (6-18) après échec ou
intolérance au méthotrexate à une dose
de 25mg/ semaine (ou à la dose
maximale tolérée) pour 3 mois
 

 X       

 2.  Posologie et durée de traitement       2.  Feuilles d’ordon-
nances

 Notes d’évolution
 Feuilles
d’administration

 2.1
 

 Dose (1,19)        

 2.1.1
 2.1.2
 2.1.3

 Dose : 20 mg 
 Voie : PO 
 Fréquence : DIE

 X   2.1.1  A) Dose d’attaque de 
 100 mg/jour X 3 jours
 
 B) Augmentation des
enzymes hépatiques
> 2 x la limite
supérieure de la
normale ou alopécie
ou stomatite
ulcéreuse : 10 mg 

   

 2.2
 

 Durée minimale de l’essai(19)

 16 semaines
   2.2  < 16 semaines et

effets indésirables ou
intolérance au
léflunomide
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 3.  Effets indésirables - 
 contre-indications en cours de
traitement

      3.  Feuilles
d’ordonnances

 Notes d’évolution
 Notes des

infirmières
 3.1  Augmentation des concentrations

sériques des enzymes hépatiques
(AST, ALT) entre 2 et 3 fois la limite
supérieure de la normale(19,20) 
 

  X  3.1   Diminution de la dose à 10 mg
par jour
 OU
 Interrompre léflunomide
 OU
 Cesser léflunomide

   

 3.2  Alopécie (6,20,21)   X  3.2   Diminuer la dose à 10 mg DIE
OU
 Interrompre léflunomide  
 OU
 Cesser léflunomide

  

 3.3  Stomatite ulcéreuse(1)   X  3.3   Interrompre léflunomide et
traitement approprié   
 OU
 Diminuer la dose à 10 mg DIE
et traitement approprié

  

 3.4  Augmentation des concentrations
sériques des enzymes hépatiques
(AST, ALT) supérieure à 3 fois la limite
supérieure de la normale(20) 

  X  3.4   Interrompre léflunomide et
procédure d’élimination
 OU
 Cesser léflunomide et
procédure d’élimination
(annexe 9)

   

 3.5  Pancytopénie(22)   X  3.5   Cesser léflunomide
 ET
 Amorcer procédure
d’élimination (annexe 9)
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 3.6  Syndrome de Stevens-Johnson,
nécrolyse épidermique toxique,
érythème multiforme (1,19) 

  X  3.6   Cesser léflunomide
 ET 
 Amorcer procédure
d’élimination (annexe 9)

  

 4.  Interactions médicamenteuses
 
 

      4.  Feuilles
d’ordonnances

 Notes d’évolution
 Feuilles

d’administration
 4.1  Charbon activé(1)   X  4.1  Procédure

d’élimination
   

 4.2  Cholestyramine(1)   X  4.2  Procédure
d’élimination

   

 4.3  Vaccins vivants(1) (Bacille Calmette
Guérin, poliomyélite orale, fièvre jaune,
typhoïde oral, oreillons, choléra,
rougeole, rubéole, rotavirus, varicelle,
variole)(19) 

  X  4.3  Procédure
d’élimination complète
effectuée

 Administrer vaccin 6 mois
après léflunomide et reprendre
léflunomide 1 mois après
administration du vaccin 

  

 5.  Associations médicamenteuses       5.  Feuilles
d’ordonnances

 Notes d’évolution
 Feuilles

d’administration
 5.1  Méthotrexate   X  5.1  Suivi de la fonction

hépatique et FSC q 1
mois

   

 5.2  Rifampin   X  5.2  Suivi de la fonction
hépatique et FSC q 1
mois

   

 5.3  Tolbutamide   X  5.3  Suivi de la fonction
hépatique et des
glycémies q 1 mois
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 6.  Monitorage       6.  Notes des
infirmières

 Notes d’évolution
 Résultats de

laboratoire
 6.1
 6.1.1
 6.1.2
 6.1.3
 6.1.4
 6.1.5
 6.1.6
 6.1.7

 Pré-traitement: (1,19,20) 
 β-HCG 
 Électrolytes
 FSC
 Fonction hépatique (AST, ALT)
 Fonction rénale (créatinine) 
 Radiographie pulmonaire si PPD + (19) 
 Signes et symptômes d’infection

 
 X
 X
 X
 X
 X
 X
 X

  
 6.1.1

 
 Personne stérile

   

 6.2
 6.2.1
 
 
 6.2.2

 En cours de traitement
 Bilan hépatique(AST, ALT) (1)

 À chaque mois pour 6 mois puis au
minimum au 8 semaines par la suite
 FSC(1)

 À chaque 2 semaines pour 6 mois puis
aux 8 semaines par la suite

 
 X
 
 

 X

  
 6.2.1

 
 Si augmentation des
enzymes en cours de
traitement, suivi aux 2
à 4 semaines

   

 6.3  Vérification de la présence d’une
grossesse à chaque visite

 X       

 6.4  Enseignement au patient 
 Des signes et symptômes d’infection à
surveiller

 X       

 6.5  Évaluation radiologique aux 12 mois  

 (Degré d’atteinte des mains, poignets,
pieds et des articulations avec problèmes
mécaniques)

 X       
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 7.  Résultats thérapeutiques       7.  Feuilles
d’ordonnances

 Notes d’évolution

7.1 Critère 1.1 (23-26)

7.1.1 16 semaines après le début du
traitement puis aux 6-12 mois (20,21)

Observation d’une diminution du
nombre de synovites actives d’au moins
20% accompagnée de l’amélioration
d’un des paramètres suivants (par
rapport aux valeurs pré-traitement) : 

- Protéine C réactive
- Vitesse de sédimentation des
érythrocytes 
- Mesure d’activité fonctionnelle HAQ
ou MHAQ (27)

- Durée de raideur matinale
- Degré de fatigue (selon l’échelle
visuelle analogue) 

X

7.1.2 Apparition de nouveaux problèmes
mécaniques ou de maladie extra-
articulaire

X

7.1.3 Disparition de maladie extra-articulaire X
7.1.4 Réponse clinique notée à l’aide de

l’ACR20, ACR50 ou ACR70
X
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