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100 questions réponses
sur la maladie de Crohn
et la recto-colite hémorragique

Nous vous présentons « les maladies inflamma-
toires chroniques de lintestin » (MIC]) en 100 questions.

De la premiére question « Quelles sont les grandes
caractéristiques de MICI ?» a la centiéme « Peut-on souscrire
nonmalement une assurance quand on est atteint de MICI ?»,
vous trouverez un tableau trés complet de la maladie de
Crohn et la recto-colite hémorragique.

Les généralités et le diagnostic, l'origine des MICI,
les traitements médicauix et chirurgicaux, leur évolution, les lésions ano-périnéales de
la maladie de Crohn, lenfant, lactivité sexuelle, la grossesse et enfin la vie pratique,
tout cela résumé en 100 questions relativement courtes vous brossera une situation
descriptive des MICI.

L’identification d’un géene de susceptibilité a la maladie de Crohn, le géne
NOD2z, impliqué dans la cascade d’événements de linflammation a été réalisée récem-
ment par un groupe européen animé par une équipe francaise, soutenue par
'Association Francois Aupetit.

Une meilleure connaissance des facteurs déterminants de la maladie est in-
dispensable pour espérer en venir a bout. D’autres génes et des facteurs
environnementaux sont a découvrir, mais nous avons avancé d’un grand pas.

Cest grdce aux laboratoires Schering-Plough que nous avons pu éditer cette
brochure et nous les en remercions vivement.

Nous vous souhaitons une bonne lecture.

Janine Aupetit
Président
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Il suffit d’avoir participé a quelques conférences-
débats organisées par I'Association francois Aupetit pour
mesurer la soif de connaissance des membres de
'Association. Celle-ci était déja satisfaite par les documents
mis a la disposition des nouveaux membres mais nous
avons souhaité innover et compléter cette information sous
une forme différente : c’est l'objet de cette brochure.

Elle est le fruit d’un travail collectif et volontaire-
ment anonyme qui a concemé prés de 6o médecins de l'en-
semble de la France (cliniciens liberaux, hospitaliers,
universitaires et chercheurs) qui méritent tous nos remercie-
ments, Leurs deux préoccupations essentielles ont été la clarté et lobjectivité. Le premier
but a éte, en effet, d’exprimer dans un langage facilement compréhensible les réponses
aux guestions que nous posent régulierement les patients vus en consultation. Ces ques-
tions sont suffisamment variées pour aborder aussi bien les problémes théorigues que les
différentes situations pratiques auxquelles ils sont confrontés. Le second objectif a été de
foumir une information compléte et impartiale car il nous semble essentiel que linforma-
tion du malade ne soit pas “ edulcorée ” mais, au contraire, en plein accord avec la réalité.
Cette information méritera certainement d’étre discutée et commentée avec profit par le
médecin en charge du malade pour tenir compte de chaque cas particulier. Nous espé-
rons tous avoir atteint ces objectifs mais nos lecteurs seront nos meilleurs juges.

Professeur Jean-Pierre Gendre
President du comité scientifigue
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Maladies inflammatoires
chroniques de Uintestin (MICI)

Questions - Réponses

1 MICI: GENERALITES - DIAGNOSTIC

1 Quelles sont les grandes caractéristiques des MICI?

2 Acombien peut-on estimer le nombre de malades atteints
de maladie de Crohn et de recto-colite hémarragique en France?

3 Quels sont les principaux signes cliniques révélateurs
d’une recto-colite hémorragique ?

4 Quels sont les principaux signes cliniques révélateurs
de la maladie de Crohn?

5 Larecto-colite hémorragique ou la maladie de Crohn
peuvent-elles se révéler par des signes cliniques non digestifs ?

6 Latopographie des lésions de la maladie de Crohn
a-t-elle un rdle dans les signes cliniques ?

7  Quels sont les moyens d'apprécier la sévérité de la recto-colite
hémorragique et de la maladie de Crohn?

8 Qu'est-ce que l'index de Best ou de Harvey-Bradshaw?

o Comment différencier la maladie de Crohn de la recto-colite
hémorragique ?

10 Existe-t-il des signes cliniques permettant de différencier
la recto-colite hémorragique de la maladie de Crohn?

11 En cas de signes cliniques orientant vers une MIC
quels sont les autres diagnostics a évoquer?

12 Quels sont les examens indispensables au diagnostic d’'une MICI?

13 Peut-on grace a une simple analyse sanguine porter le diagnostic
de la maladie de Crohn de la recto-colite hémorragique ?

14 Peut-on remplacer les examens endoscopiques par
des examens radiologiques ?

15 Quand faut-il refaire une coloscopie?

10

10

10

10

10

11

11



16
17
18
19

20
21
22
23
24
25
26
27
28
29
30

31

32

33
34
35
36

37

38
39
40
41
42

ORIGINE des MICI

Les MICI apparaissent-elles toujours chez des sujets jeunes?
Y-a-t-il plus de MICI dans le Nord que dans le Sud?
Les MICI sont-elles des maladies héréditaires?

Quel est le risque de transmettre sa maladie a ses enfants
lorsque I'on est atteint de MICI?

Y-a-t-il un agent infectieux spécifique responsable des MICI?

Les MICI sont-elles des maladies contagieuses?

Quel est le réle de la flore intestinale au cours de la maladie de Crohn?

Une poussée de MICI peut-elle étre déclenchée par une infection intestinale ?
Les MICI ont-elles une cause alimentaire?

Le tabac joue-t-il un réle dans les MICI?

Le stress joue-t-il un rdle dans les MICI?

Les MICI sont-elles des maladies psychosomatiques ?

Quelles sont les grandes voies actuelles de recherche dans les MICI?
Existe-t-il des anomalies du systéme immunitaire dans les MICI?

Existe-t-il des modéles de maladie de Crohn et/ou de recto-colite
hémorragigue chez 'animal?

Qu’apportent les modeéles animaux de colite inflammatoire
dans la compréhension des maladies inflammatoires intestinales
humaines?

Peut-on espérer gue les traitements efficaces pour guérir les colites
expérimentales chez 'animal seront efficaces dans les colites
inflammatoires chez 'lhomme?

MICI : TRAITEMENTS MEDICAUX

Dans quels cas utilise-t-on les aminosalicylés au cours des MICI?

Les différentes aminosalicylés utilisés dans les MICI sont-ils équivalents ?
Faut-il surveiller les malades traités par les aminosalicylés ?

Quels sont les effets secondaires des corticoides ?

Faut-il suivre un régime quand on prend des corticoides
pour une poussée de MICI?

Peut-on minimiser les effets secondaires des corticoides ?
Peut-on se passer des corticoides dans les MICI?

Que signifie « corticodépendance »?

Les antibiotiques sont-ils utiles dans les MICI?

Quelle est la place de 'assistance nutritionnelle dans les MICI?

12

12
12
12

12

13
13
13
13
13
13

E K

15

15

15

16

16
16
17
17
17

17
18
18
19
19




43

45

46

47

48
49

50

51

52
53
54
55
56

57

58

59

60
61
62
63

64

Les immuno-suppresseurs augmentent-ils le risque d’infection?

Peut-on étre vacciné normalement en cas de traitement
immuno-suppresseur ?

Existe t-il un risque accru de cancer ou de lymphome
en cas de traitement immuno-suppresseur?

Combien de temps doit durer un traitement
par les immuno-suppresseurs ?

Qu’est-ce qu’un anticarps monoclonal, chimérique, humanisé,
un oligonucléotide antisens...?

Dans quels cas utiliser lanticorps anti-TNFe: (Remicade®) ?

Quelle est 'efficacité et la durée de lefficacité des anticorps
anti-TNFct dans la maladie de Crohn?

Existe t-il des risques particuliers en cas de traitement
par les anticorps anti TNFor?

Faut-il avoir recours & un psychiatre ou un psychologue
quand on est atteint de MICI?

MICI : TRAITEMENTS CHIRURGICAUX

La chirurgie peut-elle guérir la recto-colite hémorragique ?

Qu’est-ce gu’une anastomose iléo-anale avec réservoir?

Quelles sont les conséguences d’une anastomose iléo-anale avec réservoir?

Quel est le risque d’étre opéré en cas de maladie de Crohn?

Quelles sont les conséquences possibles d’une résection
intestinale au cours de la maladie de Crohn?

Pourquoi a-t-on une attitude différente vis-a-vis de la chirurgie
en cas de recto-colite hémorragique et de la maladie de Crohn?

Dans quels cas faut-il opérer en urgence une MICI?

Dans quels cas doit-on envisager la confection d’une stomie ?

EVOLUTION des MICI

Quels sont les risques évolutifs de la recto-colite hémorragique ?
Quels sont les risques évolutifs de la maladie de Crohn?
Le risque de rechute de MICI diminue-t-il avec le temps?

Quel est le risque d’extension de la maladie en cas de forme
« basse » de recto-colite hémorragique 7

Quel est le risque de récidive aprés une intervention
chirurgicale pour maladie de Crohn?
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Y-a-t-il des médicaments efficaces pour diminuer le risque
de rechute de MICI?

A-t-on un risque d’avoir un jour un cancer de l'intestin
quand on est atteint de MICI?

Peut-on prévenir la survenue d’un cancer du cdlon si on est atteint de MICI?

LESIONS ANO-PERINEALES de la MALADIE DE CROHN

Quelles sont les principales lésions ano-périnéales de la maladie de Crohn?
Comment se manifestent les [ésions ano-périnéales de la maladie de Crohn?

Quelles investigations sont les plus utiles a la prise en charge
des |ésions ano-périnéales de la maladie de Crohn?

Quelle est la fréquence des lésions ano-périnéales de la maladie
de Crohn? Est-elle variable selon la localisation de la maladie sur lintestin?

Les l&sions ano-périnéales peuvent-elles précéder les signes
intestinaux et révéler la maladie ?

Quels sont les risques propres aux l&sions ano-périnéales
de la maladie de Crohn?

Quel traitement médical peut-on proposer vis-a-vis
des lésions ano-périnéales de la maladie de Crohn?

Dans quelles circonstances une intervention chirurgicale
est-elle nécessaire vis-a-vis des lésions ano-périnéales ?

Qu’est ce gu’un drainage par séton?

Les lésions ano-périnéales peuvent-elles conduire
a un anus artificiel?

Que penser d’une « Bartholinite » au cours d’une maladie de Crohn?

En dehors des lésions ano-périnéales, des hémorroides
peuvent-elles étre associées a une maladie de Crohn?
Comment les traiter?

MICl de ENFANT

Les MICI ont-elles une présentation différente chez 'enfant et 'adulte ?
Les MICI de I'enfant sont-elles plus graves que les MICI de ladulte?

Quelles sont les causes du retard de croissance
qui complique souvent les MICI?

Les enfants atteints de MICI finissent-ils par avoir une taille normale ?

Les traitements médicaux des MICI sont-ils différents
chez Padulte et chez lenfant?
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ACTIVITE SEXUELLE, GROSSESSE et MICI

Sexualité et MICI?

Peut-on suivre une contraception en cas de MICI?

Les MICI sont-elles cause de stérilitd ?

La grossesse a-t-elle des conséquences sur la MICI?

La grossesse se déroule-t-elle normalement en cas de MICI?

Y-a-t-il des restrictions a la prise de médicaments
avant d’envisager une grossesse et au cours de celle-ci en cas de MICI?

Peut-on accoucher normalement en cas de MICI?

MICI et VIE PRATIQUE

Y-a-t-il des aliments a éviter quand on est atteint de MICI?

Y-a-t-il des médicaments a éviter quand on est atteint de MICI?

La qualité de vie est-elle affectée par les MICI?

Toutes les professions sont-elles accessibles quand on est atteint de MICI?
Tous les sports peuvent-ils &tre pratiqués quand on est atteint de MICI?
Quelles précautions prendre en cas de voyage quand on est atteint de MICI?
Les MICI ouvrent-elles droit a certaines prestations sociales ?

Lespérance de vie est-elle affectée par une MICI?

100 Peut-on souscrire normalement une assurance quand on est atteint de MICI?
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MICI : généralités

diagnostic

1 - QUELLES SONT LES GRANDES CARACTERISTIQUES
DES MICI ?

Les maladies inflammatoires chroniques intestinales (MICI)
comprennent la maladie de Crohn et la recto-colite hémorragigue.
Dans un petit nombre de cas cependant la détermination précise
de la maladie reste difficile et la colite (inflammation du cdlon) est
dite alors «inclassée ». Dans tous les cas, ces maladies évoluent
par poussées symptomatiques dont le moment et le rythme de
survenue ne sont actuellement pas prévisibles. Ces poussées sont
entrecoupées de périodes de rémission des symptmes obser-
vées soit spontanément soit, le plus souvent, grace a des médica-
ments spécifiques, qui, actuellement, ne permettent cependant
pas de prétendre a la guérison. Elles atteignent majoritairement
des adultes jeunes des deux sexes. La cause de ces maladies est
aujourd’hui inconnue, cependant les mécanismes qui conduisent
aux lésions intestinales sont actuellement beaucoup mieux
compris. Enfin, au cours de la maladie, il n’y a pas de correspon-
dance exacte entre lintensité des symptomes, la sévérité des
lésions visibles en endoscopie et leur traduction éventuelle au
niveau d’une prise de sang.

2 - A COMBIEN PEUT-ON ESTIMER LE NOMBRE DE
MALADES ATTEINTS DE MALADIE DE CROHN ET DE RECTO-
COLITE HEMORRAGIQUE EN FRANCE ?

Il n’existe pas de registre national des maladies inflammatoires
chroniques intestinales (MICI) qui permette de connaitre avec
précision le nombre de sujets atteints de maladie de Crohn ou de
recto-colite hémorragique en France. Une estimation peut cepen-
dant étre faite a partir des données du registre des MICI du Nord-

Ouest de la France (EPIMAD) qui a recensé, sur une période de 10
ans, plus de 5600 nouveaux cas avec une incidence (nombre de
nouveaux cas par an pour 100 000 habitants) de 5,5 pour la
maladie de Crohn et de 3,4 pour la recto-colite hémorragigue. En
tenant compte des différences géographiques révélées par les
autres registres régionaux de MICI (ABERMAD en Bretagne, EPI-
MICI dans le Puy de Dome, MIDI-MICI dans la région Midi-
Pyrénnées) et des variations d’incidence au cours des derniéres
décennies, on peut estimer la prévalence en France (nombre total
de malades actuellement atteints de la maladie dans une région
donnée) a environ 60 ooo pour la maladie de Crohn et 4 40 ooo
pour la recto-colite hémorragigue.

3 = QUELS SONT LES PRINCIPAUX SIGNES CLINIQUES
REVELATEURS DE LA RECTO-COLITE HEMORRAGIQUE ?

Les manifestations révélatrices de la recto-colite hémorragique
sont essentiellement digestives mais aussi, parfois, non digestives :
- Les manifestations digestives sont fonction de 'étendue et de la
sévérité de I'atteinte du rectum et du cdlon. Les éléments les plus
constants sont 'émission de sang rouge dans les selles (rectorra-
gies) dans un contexte de douleurs abdominales plus ou moins
marquées. Dans les formes légéres et modérées (les plus
fréquentes) s’y associent des faux besoins avec émissions de
selles glaireuses et sanglantes. Dans les formes plus graves, diar-
rhée et douleurs abdominales s’intensifient et saccompagnent de
figvre, d’amaigrissement.

- Des manifestations extra-digestives sont parfois révélatrices:
douleurs articulaires (genoux, chevilles..) ou lombo-sacrées,
manifestations cutanées (@rythéme noueux) plus ou moins spéci-
fiques, ainsi que douleur ou rougeur oculaires.




4 = QUELS SONT LES PRINCIPAUX SIGNES REVELATEURS
DE LA MALADIE DE CROHN ?

Ce sont, associés ou non, la diarrhée, les douleurs abdominales,
la perte de poids et la fatigue, la fiévre, les douleurs anales et,
chez lenfant, le retard staturo-pondéral. Des symptdmes extra-
digestifs tels que les douleurs articulaires, les aphtes buccaux, les
signes oculaires (douleurs, ceil rouge) et certaines lésions cuta-
nées (érythéme noueux) peuvent y étre associés. La diarrhée est
faite de selles liquides contenant parfois du sang et des glaires
survenant le jour comme parfois la nuit. L'émission de selles est
souvent précédée de douleurs abdominales de type coligue. Une
douleur particuliére s’observe en cas de rétrécissement de [in-
testin gréle. On peut observer des douleurs anales en cas d’ulcé-
ration, de fissure ou d’abcés. Perte de poids et fatigue sont
fréquentes en cas de poussée, lies surtout aux restrictions
alimentaires et a 'anorexie.

5 = LA RECTO-COLITE HEMORRAGIQUE OU LA MALADIE
DE CROHN PEUVENT-ELLES SE REVELER PAR DES SIGNES
CLINIQUES NON DIGESTIFS 7

les MICI ont des symptimes essentiellement digestifs.
Cependant, une sensation de fatigue marquée, une anorexie et
une perte de poids rapide sont les signes d’accompagnement
habituels, mais qui peuvent précéder les manifestations diges-
tives. ’atteinte articulaire est la plus fréquente des manifestations
extra-digestives sous forme de douleurs et/ou gonflement des
articulations périphériques (doigts, poignets, coudes, chevilles,
genoux). Des manifestations cutanéo-muqueuses sous forme
d'aphtes buccaux ou de nodules cutanés (érythéme noueux) et
des manifestations oculaires (douleur, rougeur) sont également
possibles. Certaines maladies distinctes peuvent &tre associées
aux MICI mais elles ont une évalution
indépendante: il s'agit de rhuma-
tisme inflammatoire atteignant les
articulations  sacro-iliaques et la
colonne vertébrale (sacro-iliite, spon-
dylarthrite ankylosante) et d’anoma-
lies inflammatoires des voies biliaires
(cholangite sclérosante).

6 = LA TOPOGRAPHIE DES LESIONS DE LA MALADIE
DE CROHN A-T-ELLE UN ROLE DANS LES SIGNES
CLINIQUES ?

Le plus souvent la maladie de Crohn touche la fin de lintestin
gréle (iléon), le cdlon et I'anus.

Maladies inflammatoires
chronigues de Uintestin (MICI)

Questions - Réponses

Les formes avec atteinte prédominante de lintestin gréle donnent
une diarrhée modérée, non sanglante, associée a des douleurs.
Parfois, les signes évoquent ceux d’une appendicite et c'est
pendant Popération que le diagnostic est porté. Les formes avec
atteinte colique prédominante donnent une diarrhée souvent
importante et sanglante, des douleurs abdominales et de la fievre.
En cas d'atteinte ano-périnéale, les signes sont les douleurs
anales, 'écoulement de pus et la fiévre en cas de fistule/abcés ou
les douleurs au passage des selles en cas d’ulcérations/fissures.

7 - QUELS SONT LES MOYENS D’APPRECIER LA SEVERITE
DES POUSSEES DE LA MALADIE DE CROHN ET DE LA
RECTO-COLITE HEMORRAGIQUE ?

Concemant la maladie de Crohn, la sévérité d’une poussée évolu-
tive est appréciée par des éléments cliniques et biologiques défi-
nissant lindex de Best (cf question 8). Pour les décisions
thérapeutiques on tient compte, en plus du siége et de I'étendue
des lésions, de la présence de complications (occlusion, fistule
digestive, abcés, anémie sévére..). Pour la recto-colite hémorra-
gigue, c’est également un faisceau de données cliniques et biolo-
giques qui définit un score (Truelove et Witts). A la différence de la
maladie de Crohn, il existe également dans la recto-colite
hémorragique des critéres endoscopigues de gravité recueillis lors
d'une coloscopie effectuée en dehors de toute complication.

8 - QU'EST-CE QUE L'INDEX DE BEST
oU DE HARVEY-BRADSHAW ?

Dans lidée de mesurer activité de la
maladie de Crohn un certain nombre
de signes cliniques et hiologiques ont
été analysés et ont permis d'établir un
index (ou score ou indice) calculé a
partir des symptmes les plus signifi-
catifs, Le plus connu de ces index est
celui de Best (du nom de son auteur)
décrit en 1976 et encore appelé CDAI (pour les anglo-saxons). Il
prend en compte huit critéres assez faciles a recueillir chague jour
pendant une semaine : nombre de selles liquides, importance des
douleurs abdominales, prise d’antidiarrhéiques, poids, hémato-
crite, etc. Chacun de ces signes est affecté d’une valeur selon sa
sévérité puis multiplié par un coefficient. La somme des nombres
obtenus pour chacun de ces signes donne lindex de Best.
Schématiquement, si ce total est inférieur & 150, la maladie est
considérée comme inactive; supérieur a 150, elle est active.
Uindex d’Harvey et Bradshaw est une simplification de lindex de
Best. Uindex de Best est utilisé pour apprécier l'efficacité d’un
nouveau médicament dans les essais clinigues.
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9 - COMMENT DIFFERENCIER LA MALADIE DE CROHN
DE LA RECTO-COLITE HEMORRAGIQUE ?

Ces deux maladies inflammatoires de lintestin présentent des
similitudes mais une évolution et des conséquences thérapeu-
tiques parfois radicalement différentes, ce qui conduit a les diffe-
rencier grace a des critéres cliniques, endoscopiques et
microscopiques. La maladie de Crohn se caractérise par la possibi-
litt d’une atteinte de n’importe quel segment du tube digestif
(intestin gréle, cdlon ou anus) et parfois la présence de fistules. La
découverte sur les biopsies de granulomes épithéloides (petit
groupe de cellules épithéloides et giganto-cellulaires) est caracté-
ristique mais inconstante.

Pour la recto-colite hémorragique, I'absence des éléments sus-
cités, l'atteinte d’un seul tenant du rectum et éventuellement du
colon d’amont sont trés évocateurs. Parfois seule ['évolution
permet de trancher. L'absence d’éléments déterminants fait parler
de «colite inclassée ».

10 - EXISTE-T-IL DES SIGNES CLINIQUES PERMETTANT DE
DIFFERENCIER LA RECTO-COLITE HEMORRAGIQUE DE LA
MALADIE DE CROHN 7

Les signes cliniques de ces deux maladies inflammatoires chro-
niques de lintestin sont relativement proches et il est parfois diffi-
cile de porter un diagnostic précis uniguement sur la base des
données de linterrogatoire ou de 'examen clinique.

Les rectorragies sont plut6t caractéristiques de la recto-colite que
de la maladie de Crohn. Quant aux manifestations ano-périnéales,
elles sont un signe trés évocateur de MC,

11 = EN CAS DE SIGNES CLINIQUES ORIENTANT
VERS UNE MICl QUELS SONT LES AUTRES DIAGNOSTICS
A EVOQUER ?

Le probléme se pose en pratique lors de la premiére poussée. En
effet, aucun critére cliniqgue ou endoscopique n'est totalement
spécifique d’une MICI. On recherche toujours une infection intesti-
nale bactérienne ou parasitaire. Certaines infections virales (cyto-
mégalovirus) peuvent &tre responsables de colite chez des
personnes aux défenses immunitaires trés diminuées. Certaines
inflammations au contact de diverticules (sigmoidite diverticulaire)
ou liées a la prise de médicaments (anti-inflammatoires non
stéroidiens ou certains antibiotiques) ressemblent aussi aux MICI.
Ces maladies qui peuvent préter a confusion évoluent d’un seul
tenant et sur une période relativement courte avant de guérir défi-
nitivement. La tuberculose intestinale peut représenter un
probléme diagnostique plus difficile dans certains cas.

12 =~ QUELS SONT LES EXAMENS INDISPENSABLES
AU DIAGNOSTIC D’UNE MICI ?

En plus du recueil des symptémes et de l'examen physique
général et abdominal, toujours indispensables, mais dont les
éléments ne sont pas ou peu spécifiques, d’autres examens sont
nécessaires. Cest le cas d’analyses biologiques sanguines, a la
recherche des signes d'inflammation que sont une élévation du
taux de la C-réactive protéine (CRP) et de la vitesse de sédimenta-
tion (VS) et une augmentation du nombre de globules blancs
et/ou de plaguettes. Ces examens n’ont aucune prétention de
spécificité ou de diagnostic précis de la maladie. Ils mettent seule-
ment en évidence un état inflammatoire général. |l est également
utile d’effectuer des analyses bactériologiques et parasitologiques
des selles pour écarter une infection intestinale. L'examen qui
apporte le plus d’informations est indiscutablement la coloscopie
totale au cours de laguelle on peut également explorer la demiére
partie de lintestin gréle (iléon). L’aspect des 1ésions intestinales et
leur topographie permettent souvent d’emblée de porter le
diagnostic. De plus, des biopsies de la muqueuse intestinale sont
réalisées lors de I'endoscopie pour une analyse microscopique.
'examen de lintestin gréle dans sa totalité est obtenu par des
radiographies réalisées aprés ingestion de produit de contraste
baryté (transit du gréle). Un examen de la région anale a la
recherche de lésions ano-périnéales de la maladie de Crohn est
également indispensable. Cest la combinaison de ces résultats
qui permet alors de porter le diagnostic de maladie de Crohn ou
de recto-colite hémorragique.

13 = PEUT-ON, GRACE A UNE SIMPLE ANALYSE SANGUINE,
PORTER LE DIAGNOSTIC DE MALADIE DE CROHN OU DE
RECTO-COLITE HEMORRAGIQUE ?

Aucun examen sanguin n’est réellement spécifique du diagnostic
de maladie de Crohn ou de recto-colite hémorragique. Le
syndrome inflammatoire et 'anémie s'observent dans les deux
maladies. Récemment, on a pu mettre en évidence dans le sang
de patients atteints de recto-colite hémorragique des anticorps
particuliers (ANCA), de facon plus fréquente, alors qu’un autre
type d’anticorps (ASCA) peut i

atteints de maladie de Crohn.

réellement spécifiques.




MICI: généralités
diagnostic

14 = QUELLE EST LA PLACE DES EXAMENS RADIOLOGIQUES
DANS LES MICI ?

Les examens endoscopiques sont a la base du diagnastic des
MICI et ils apportent des renseignements irremplacables en méme
temps qu’ils permettent des biopsies. Au moment du diagnostic
initial, le transit baryté de lintestin gréle compléte I'exploration
endoscopigue haute et basse. Lorsqu’une coloscopie est incom-
plate ou impossible, un lavement baryté peut &tre réalisé. Comme
pour le transit du gréle, cet examen permet de voir des anomalies
du relief de la mugueuse intestinale mais pas les |ésions plus
subtiles comme les simples modifications de la couleur de la
muqueuse. Certains examens radiologiques complémentaires
comme ['&chographie abdominale a l'aide de sondes de haute
fréquence ou le scanner abdominal sont utiles pour mettre en
évidence un épaississement de la paroi intestinale ou un abcés
abdominal. Enfin, léchographie endo-rectale, mais surtout lima-
gerie par résonance magnétique (IRM) du petit bassin est un
examen trés utile pour explorer les fistules du périnée dues a la
maladie de Crohn.

15 - QUAND FAUT-IL REFAIRE UNE COLOSCOPIE ?

La coloscopie est indispensable au diagnostic de maladie inflam-
matoire intestinale, mais il n’est pas nécessaire de la répéter pour
contrdler lefficacité du traitement médical si la rémission clinigue
a été rapidement obtenue. En effet, 'évolution clinique et 'évolu-
tion anatomique ne sont pas toujours paralléles.

Au cours de la maladie de Crohn, un contrdle endoscopique est
cependant utile dans certaines circonstances, en particulier pour
évaluer le risque de récidive et décider d'un traitement complé-
mentaire médicamenteux aprés une résection chirurgicale. Plus
généralement une coloscopie est discutée chaque fois qu’une
modification de la stratégie thérapeutique est envisagée et, en
particulier, avant une intervention chirurgicale, de facon a préciser
au mieux I'étendue et la topographie des lésions.

En cas de recio-colite hémorragique, lorsque la maladie est
étendue sur le cdlon, et méme sans aucun symptéme clinique, on
estime qu'il est nécessaire de refaire régulirement une colos-
copie a partir de la 10° année aprés le diagnostic avec des hiopsies
systématiques 2 la recherche de |ésions dysplasiques (précancé-
reuses) de la mugueuse.

ey
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16 - LEs MIC| APPARAISSENT-ELLES TOUJOURS
CHEZ DES SUJETS JEUNES ?

Non. Si on estime que, dans un quart des cas, les premiers signes
de la maladie apparaissent avant 25 ans, une MIC| peut survenir a
n’importe quel age. Les études épidémiologigues montrent que
pour la maladie de Crohn, il existe un pic entre 20 et 30 ans. Pour
la recto-colite hémorragique, il existe, selon les études, un plateau
entre 20 et 50 ans et, peut-étre, un second pic d’incidence dans la
sixieme décennie. Toutefois, ces données évoluent et plusieurs
études, notamment dans la maladie de Crohn, montrent que l'dge
moyen, au moment du diagnostic, s'accroit depuis une guaran-
taine d’années du fait d’une augmentation de lincidence de la
maladie de Crohn aprés 60 ans.

17 - Y-A-1-1L PLUS DE MICI pANS LE NORD
QUE DANS LE SuD ?

On admet effectivement, depuis prés de 5o ans, que l'incidence
des MICI est plus élevée dans 'Europe du Nord que dans celle du
Sud. Ainsi, lincidence de la maladie de Crohn pour 100.000 habi-
tants est de I'ordre de 6 dans les pays d’Europe du Nord et 3 dans
le Sud. Pour la recto-colite hémorragique, ces mémes taux sont de
Pordre de 11 dans le Nord et de 6 pour le Sud.

Toutefois, cette hypothése d’un «gradient Nord-Sud» reste
aujourd’hui débattue. En France, les résultats préliminaires d’une
enquéte menée depuis 1997 en région Midi-Pyrénées (MICI MIDI)
font état, par comparaison & ceux du registre EPIMAD (région
Nord-Pas-de-Calais), d’une incidence plus faible pour la maladie
de Crohn et plus élevée pour la recto-colite hémorragique.

Des analyses complémentaires seront nécessaires pour préciser si
ces différences sont réellement significatives et <'il existe des
facteurs environnementaux (y compris alimentaires) susceptibles
de les expliquer. Ces résultats cevront aussi étre comparés a ceux
des registres de Bretagne (ABERMAD) et du Puy-de-Ddme (EPIMICI).

18 - LEs MICI SONT-ELLES DES MALADIES HEREDITAIRES ?

Burrill B. Crohn a lui-mé&me rapporté en 1934 la premiére forme
familiale de la maladie qui porte son nom. Depuis cette date, les
meédecins ont tous confirmé que les formes familiales de MICI sont
plus fréquentes que ne le voudrait le hasard. Ainsi, on estime
gu'entre 5% et 15 % des malades ont au moins une personne de
leur famille qui est atteinte d’une MICI. Les pourcentages les plus
élevés ont en général été rapportés pour les malades les plus
jeunes et en cas de maladie de Crohn. Le plus souvent les appa-
rentés sont atteints de la méme maladie mais, parfois, la maladie
de Crohn et la recto-colite hémorragique sont observées dans la
méme famille. Le fait que les MICI sont souvent des « affaires de
famille » a été a la base de 'hypothése d’une prédisposition géné-
tigue a ces maladies qui est aujourd’hui bien démontrée (cf ques-
tion 28).

19 - QUEL EST LE RISQUE DE TRANSMETTRE SA MALADIE
A SES ENFANTS LORSQUE L'ON EST ATTEINT DE MICI 7

Le risque de voir la maladie se développer chez un enfant dont
Fun des parents est atteint est probablement compris entre 1 et
5 %. Toutefois, la réponse & cette question si souvent posée n’est




pas simple. En effet, d’une part, il nexiste pas d’étude exhaustive
ayant suivi tout au long de leur vie une série d’enfants dont l'un
ou l'autre des parents était atteint d’une MICI. Comme on peut le
comprendre une telle &tude est trés difficilement réalisable. Les
chiffres avancés sont donc des extrapolations dans le temps d’ob-
servations ponctuelles. D'autre part, une seconde difficulté
provient du fait que la fréquence des MICI (en particulier de la
maladie de Crohn) a varié au cours du temps et donc au fil des
générations. Il est alors difficile d’extrapoler les résultats obtenus
pour une génération a la suivante et, a fortiors, a une génération a
venir.

20 - Y-A-T-IL UN AGENT INFECTIEUX SPECIFIQUE RESPON-
sABLE DEs MICI 7

Lhypothése d'un agent infectieux spécifique n’a jamais été
confirmée qu'l s’agisse des mycobactéries, du virus de la
rougeole ou de la listériose. On observe pourtant, chez certaines
souris génétiqguement modifiées, des formes variées d'iléite ou de
colite lorsgue ces animaux ont conservé leur flore bactérienne
intestinale usuelle alors que ces lésions n'apparaissent pas en
['absence de bactéries (animaux dits « germ-free »). Il semble donc
qgue un ou plusieurs germes de la flore du tube digestif jouent un
role dans les MICI, peut-&tre Escherichia coli ou Bacteroides. Le
role possible des hactéries dans la MC est suggéré par l'action
bénéfique de certains traitements antibiotiques.

21 - Les MIC| SONT-ELLES DES MALADIES
CONTAGIEUSES 7

Les MICI ne sont pas des maladies contagieuses et aucune
précaution particuliere n'est donc & prendre. Bien que des
épisodes infectieux puissent déclencher une poussée, aucun
d’eux n'a été formellement identifié comme étant a l'origine de la
maladie. Il n’a de plus jamais été ohservé de foyers épidémiques
de MIC et il n’a jamais pu étre reproduit de lésions chez l'animal
en inoculant un agent infectieux,

22 - QUEL EST LE ROLE DE LA FLORE INTESTINALE
AU COURS DE LA MALADIE DE CROHN ?

Aucune infection microbienne spécifigue n'a été déemontrée
comme cause de la maladie de Crohn. La flore intestinale est
définie comme lensemble des bactéries non pathogénes qui
vivent dans lintestin (surtout le colon). Le nombre de ces bacté-
ries est tout a fait considérable et elles participent au métabolisme

Maladies inflammatoires
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normal de Pintestin. Cependant les interactions de la flore avec la
muqueuse intestinale sont, en partie au moins, impliquées dans
la maladie de Crohn, sans pour autant qu’il sagisse d’une
maladie infectieuse au sens habituel du terme. En effet: 1) la flore
intestinale semble qualitativement différente chez les malades; 2)
elle pourrait avoir un réle dans l'amplification de 'inflammation si
I'on en croit leffet bénéfique de certains antibiotiques; 3) elle a
également un rdle initiateur de linflammation comme le suggére
I'absence quasi compléte d'inflammation de la zone anastomo-
tique aprés résection intestinale si les selles sont dérivées en
amont par une stomie et Fapparition rapide des |ésions aprés
rétablissement de la continuité digestive ; 4) enfin, 'ingestion en
grande quantité de certaines bactéries dites probiotiques (micro-
organismes ingérés vivants ayant un effet bénéfique sur la santé),
en méme temps quelle modifie la flore intestinale, semble
améliorer les poussées modérées de la maladie.

23 - UNE POUSSEE DE MIC| PEUT-ELLE ETRE DECLENCHEE
PAR UNE INFECTION INTESTINALE 7

Certains travaux épidémiologiques suggérent qu’une infection
intestinale, bactérienne ou virale, puisse &tre a l'origine d’une
poussée de MICI. Elle est alors soit contemporaine de la poussée
soit un peu antérieure. L'infection induirait la poussée inflamma-
toire entretenue ensuite par d’autres mécanismes. De ce fait le
traitement spécifique de I'agent infectieux ne modifie pas le cours
de la poussée qui évolue pour son propre compte.

24 - Les MICI ONT-ELLES UNE CAUSE ALIMENTAIRE ?

Laugmentation de la fréquence des MICI depuis les années 1960
et leur prédominance géographique dans 'hémisphére Nord ont
fait suggérer Pexistence de facteurs d’environnement a l'origine
de ces maladies. Les enquétes alimentaires qui avaient observé
que les patients atteints de MICI avaient une alimentation plus
riche en sucres raffinés et en margarine et, inversement, plus
réduite en fibres alimentaires, n"ont pas été confirmées a 'heure
actuelle.

En conséquence, aucun régime « d’exclusion» n’est recommandé
pour prévenir lapparition d’une MICI ou sa récidive

25 - LE TABAC JOUE-T-IL UN ROLE DANS LES MICI ?

Sans que des explications bien claires aient &té trouvées, il appa-
rait que le tabac a des effets importants et presque opposés selon
le type de la MICI. La recto-colite hémorragigue est beaucoup plus
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frequente chez les non-fumeurs et les ex-fumeurs, comme si
fumer protégeait de la survenue d’une recto-colite.

De plus, chez les rares fumeurs atteints de recto-colite, la maladie
est manifestement plus calme, avec moins de poussées, moins
d’hospitalisations et un risque chirurgical moindre que chez les
non-fumeurs. Pire encore, les fumeurs gui s’arrétent ne sont guére
récompensés : leur maladie devient plus active! Cet effet positif
du tabac (C’est bien un des seuls!) a conduit a tester I'utilité théra-
peutique de la nicotine dans la recto-colite : ca marche, mais un
peu seulement; et comme la tolérance générale est assez
mauvaise, elle n’est plus guére utilisée. Dans la maladie de Crohn,
C’est tout le contraire : la proportion de fumeurs est élevée et le
tabac multiplie par 2 le risque d’avoir la maladie. Surtout le tabac
augmente les risques de survenue de poussée, accélére les réci-
dives post-chirurgicales et aggrave le cours évolutif de la maladie
qui nécessite plus souvent le recours aux immunosuppresseurs.
Outre les bénéfices extra-digestifs sur la condition respiratoire et
la progression de 'ostéoporose, l'arrét du tabac a un effet positif
remarquable sur évolution de la maladie qui devient moins
agressive, avec moins de poussées, et nécessite moins de traite-
ment. L'amélioration de la maladie est telle que le sevrage taba-
gique, au besoin obtenu avec des substituts nicotiniques et des
antidépresseurs, devient un des éléments de la prise en charge
thérapeutique du patient atteint de maladie de Crohn, Clest au
moment de la chirurgie, dans les cas ol elle s'avére nécessaire,
que les conseils d’arrét sont les mieux suivis.

26 - LE STRESS JOUE-T-IL UN ROLE DANS LES MICI ?

Des événements de vie dits « stressants » sont fréquemment invo-
qués et retrouvés dans la période précédant la survenue d’une
poussée de maladie de Crohn ou de recto-colite hémorragique
comme de beaucoup d’autres maladies. Pour autant, il n’est pas
toujours possible d'établir un lien de cause a effet entre ces
événements et ['évolution de la maladie. Les études évaluant [im-
pact de facteurs psychologiques sur la récidive et sur la gravité de
la maladie ont donné des résultats contradictoires. Cependant,
des données récentes chez animal suggérent un rdle favorisant
du stress dans les colites inflammatoires.

)

27 - LEs MICI SONT-ELLES DES MALADIES
PSYCHOSOMATIQUES ?

Depuis quelgques années, la réponse est clairement non. Pendant
longtemps on a laissé entendre que la maladie de Crohn et la
recto-colite hémorragique avaient pour base un facteur psycholo-
gique et ce, d’autant gu'aucune cause identifiable n’était mise en
évidence, de méme que les mécanismes de la maladie demeu-
raient mystérieux. Cependant, a mesure que nos connaissances
des mécanismes de la maladie et de son histoire naturelle s’amé-
liorent, la conception psychosomatique des MICI n’est désormais
plus retenue. Lhistoire naturelle des MICI montre en effet que les
lésions intestinales précédent de plusieurs mois, voire de
plusieurs années, la survenue des symptomes. Or, ce sont
souvent eux qui sont considérés comme la date de début de la
maladie, a laquelle on se référe sur le plan psychosomatique.

28 - QUELLES SONT LES GRANDES VOIES ACTUELLES
DE RECHERCHE DANS LES MICI ?

Les lésions inflammatoires intestinales des MICI sont la consé-
guence d’'une activation non contrélée du systéme immunitaire de
lintestin. Cette activation est due a des facteurs d’environnement
qui agissent sur un terrain génétiguement prédispose.

U'étude des médiateurs de linflammation comme les cytokines
(petites protéines transmettant des messages d’une cellule a
Fautre) est une voie de recherche importante pour le développe-
ment de nouvelles thérapeutiques plus ciblées. De nombreux
essais sont en cours avec certaines interleukines (UlL-10, UlL-11,
Fanti-IL-12) et ont déja permis Putilisation de traitements spéci-
figues comme lanticorps monoclonal chimérique anti-TNFet
(infliximab).

Une recherche est en cours sur le rdle possible de certains événe-
ments survenus pendant I'enfance ou par la suite (hygiéne,
alimentation, infections, facteurs psychologiques etc.) qui pour-
raient favoriser I'apparition ultérieure d’une MICI. De nombreux
agents infectieux spécifigues ont été incriminés a lorigine des
MICI mais aucun n’a pu étre identifié jusqu’a présent.

La flore intestinale pourrait aussi avoir un role amplificateur, voire
inducteur, de Finflammation intestinale au cours des MICI.

La susceptibilité génétique explique lexistence de formes fami-
liales de MICI gui font 'objet de recherches actives. Profitant des
développements de la cartographie génétique, une démarche de
localisation des génes de susceptibilité aux MICI a &té entreprise
par plusieurs équipes. Cette méthode a permis de localiser récem-
ment sur le chromosome 16 un premier géne de susceptibilité a la
maladie de Crohn (NOD2) et les recherches actuelles visent a
préciser la mutation génétique en cause. Les recherches se pour-
suivent pour localiser d’autres génes de susceptibilité notamment
sur les chromosomes 3, 7, 12.




29 - EXISTE-T-IL DES ANOMALIES DU SYSTEME IMMUNITAIRE
DANS LES MICI ?

Les lésions abservées dans les MICI sont la conséquence d’une
mauvaise régulation du systéme immunitaire intestinal mugueux.
Il existe donc bien des anomalies, de mieux en mieux connues, du
systéme immunitaire dans les MICI, mais on ignore encore si ces
anomalies sont primitives, c’est-a-dire a 'origine de la maladie, ou
secondaires, cest-d-dire consécutives a un facteur causal de la
maladie.
Au cours des MIC, les cellules intestinales impliquées dans la
réponse immunitaire sont activées et produisent une guantité
importante de cytokines. Ces cytokines sont des protéines qui
régulent localement la réponse immunitaire et assurent l'activa-
tion et le recrutement de nouvelles cellules, 'ensemble entrainant
la survenue des lésions de la mugueuse intestinale. La cause de
I'activation initiale de ces cellules est encore inconnue.
Deux grands groupes de cytokines ont été caractérisés: les cyto-
kines inflammatoires/anti-inflammatoires et les cytokines immu-
~ norégulatrices. Les cytokines inflammatoires (L1, IL-6, IL-8, TNFex)
et anti-inflammatoires (|L-1-RA, IL-10, TGF) modulent lintensité et
la durée de la réaction inflammatoire. Les cytokines immunorégu-
latrices, de type 1 (IL-2, IFNY) et type 2 (IL-4, IL-5, IL-13) agissent sur
les cellules en se fixant sur des récepteurs cellulaires spécifiques
et vont activer une cascade d’événements intracellulaires a l'ori-
gine de la transmission d’un signal de la périphérie (cytoplasme)
vers le centre (noyau) de la cellule. Ce signal permet 'expression
de certains génes qui commandent la production de protéines
impliguées dans 'inflammation et les réactions immunitaires. La
découverte de ces signaux intracellulaires a permis de mieux
comprendre les mécanismes d’action des cytokines et de déve-
lopper des molécules capables de bloguer leur action.

30 - EXISTE-T-IL DES MODELES DE MALADIE DE CROHN
ET/OU DE RECTO-COLITE HEMORRAGIQUE CHEZ L'ANIMAL ?

Plus de cinquante modéles expérimentaux de colite inflammatoire
sont décrits et classés en trois familles. La premiére correspond a
des colites survenant spontanément chez des animaux manipulés
génétiquement (transfert ou suppression de génes).

La seconde a des animaux immunodéficients dont la colite est
provoquée par la reconstitution artificielle de leur systéme
immunitaire grice a linjection de cellules pro-inflammatoires.
La troisiéme regroupe toutes les colites induites par 'administra-
tion d’agents chimiques chez des animaux sains. Aucun de ces
modeéles animaux ne correspond véritablement & une maladie de
Crohn ou & une recto-colite hémorragigue comme on les observe
chez 'homme: les lésions sont souvent différentes, prédominent
au niveau du cdlon, respectent en général lintestin gréle
et on ne retrouve pas 'évolution caractéristique par poussées
entrecoupées de périodes de rémission. Néanmoins, ces modéles
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animaux sont indispensables pour permetire une meilleure
compréhension des mécanismes associés a linflammation diges-
tive, mettre au point et tester de nouvelles thérapeutiques utilisa-
bles dans la maladie de Crohn ou la recto-colite hémorragique
chez 'homme.

31 - QU'APPORTENT LES MODELES ANIMAUX DE COLITE
INFLAMMATOIRE DANS LA COMPREHENSION DES
MALADIES INFLAMMATOIRES INTESTINALES HUMAINES ?

Les modéles animaux de colite inflammatoire permettent d’ana-
lyser les mécanismes contrdlant la réponse inflammatoire dans
Fintestin humain. En effet, dans ces modéles, l'inflammation intes-
tinale est généralement la conséquence directe d’une modifica-
tion précise d’un composant de la barriére épithéliale (couche de
cellules la plus superficielle de la muqueuse) ou du systéme
immunitaire. Son rble protecteur ou au contraire délétére peut
ainsi &tre affirmé. Ces études ont, en particulier, permis d'identifier
linterleukine 10 (ILl-10) comme un facteur protecteur et, au
contraire, le TNFo comme une substance capable d'induire des
|ésions intestinales sévéres, conduisant ainsi a envisager ['utilisa-
tion de 'lL-10 et surtout d’anticorps bloguant les effets du TNFo.
dans le traitement des MICI chez homme. Ces modéles ont
permis en outre de démontrer Iimportance de la flore intestinale
dans linduction ou, plus récemment, dans la protection vis-a-vis
de l'inflammation intestinale, fournissant |a encore des pistes étio-
logiques et thérapeutiques. Il faut cependant une grande
prudence pour transposer les données obtenues dans ces
modéles simples 2 la situation complexe des MICI chez lhomme.

32 - PEUT-ON ESPERER QUE LES TRAITEMENTS EFFICACES
POUR GUERIR LES COLITES EXPERIMENTALES CHEZ
L’ANIMAL SERONT EFFICACES DANS LES COLITES INFLAM-
MATOIRES CHEZ L'HOMME 7

Les modéles de colites expérimentales essentiellement développés
chez le rat et la souris ne reproduisent gu'imparfaitement la maladie de
Crohn ou la recto-colite hémorragique. lls permettent toutefois de
mieux connaitre les cibles thérapeutiques potentielles et de tester de
nouveaux traitements. Les résultats sont cependant trés variables et
certains de ces traitements, qui paraissent trés efficaces chez 'animal,
peuvent &tre décevants lorsquils sont testés chez rhomme. Les diffe-
rences de patrimoine génétigue, d’environnement, de flore bactérienne
intestinale entre les espéces, expliquent au moins en partie que les ré-
sultats obtenus chez ces rongeurs soient difficilement transposables &
la situation complexe des MICI humaines. Des essais thérapeutiques
contrdlés, trés prudents, sont toujours nécessaires pour évaluer Ueffi-
cacité et la tolérance de ces traitements chez fhomme.
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33 - DANS QUELS CAS UTILISE-T-ON LES AMINOSALICYLES
AU COURS DES MICI ?

Les dérivés aminosalicylés (acide 5-aminosalicylique) sont
souvent utilisés en premiére intention dans les MICI car leur tolé-
rance est excellente. Par voie orale ils peuvent controler les pous-
sées d'intensité faible ou modérée de recto-colite hémorragique.
Une fois la poussée maitrisée, ils sont utilisés en traitement d’en-
tretien, a posologie souvent plus faible, pour éviter les rechutes.
Par voie rectale (suppositoires, lavements) ils sont remarquable-
ment efficaces dans les formes « basses » de recto-colite hémorra-

formes de comprimés : pour parvenir jusqu’aux lésions, situées le
plus souvent a la partie terminale de lintestin gréle ou dans le
colon, le 5-ASA doit alors traverser llintestin en étant « protégé »
de l'absarption.

Pour assurer cette protection, on peut coupler le 5-ASA & une
autre molécule: il ne sera alors délivré qu’a son arrivée dans le
cBlon car celui-ci contient des bactéries capables de couper la
liaison avec la molécule qui sert de transporteur. La Salazopyrine®
est ainsi le premier dérivé 5-ASA a avoir été utilisé, il y a plus de
50 ans: elle comporte 'association de 5-ASA a un sulfamide. Ce
dernier étant responsable d'effets secondaires assez fréquents, la

gique (lésions limitées au rectum ou & la partie gauche du célon).
Dans la maladie de Crohn, leur efficacité est dans I'ensemble
moins bonne : ils sont surtout utilisés lorsque les lésions sont limi-
tées a la partie terminale de lintestin gréle (iléon) ou pour dimi-
nuer les récidives aprés une intervention chirurgicale ayant enlevé

Salazopyrine” est aujourd’hui moins utilisée. L'olsalazine

Site de
libération

Composition

Medicament Présentation Avantages

['iléon et le colon droit. sulfasalazine comprimés 5-ASA couplé colon Faible absorption
(Salazopyrine®) a un sulfamide par l'ntestin
Pel colitex
olsalazine comprimes deux molscules cdlon Faible absorption
- . " (Dipentum®) de 5-ASA couplées par lintestin
34 - LES DIFFERENTS AMINOSALICYLES UTILISES DANS LES
MICl SONT-ILS EQUIVALENTS ?
mésalazine comprimés Agit dans la maladie
(Pentasa”, Rowasa®, ou sachets 5-ASA enrobé Tntestiplgréle de Crohn
Nan. Le point commun aux dérivés aminasalicylés (Tableau) est la Fivasa) degranulés i de lntestin gréle
présence d’une molécule de 5-ASA (acide 5-aminosalicylique) ou i
. . W . e mésalazine suppositoires 5-ASA pur rectum Forte concentration
de 4-ASA (acide 4-aminosalicylique). Les aminosalicylés sont des (Pentasa’’ Rowasa?) Fectale
médicaments a effet anti-inflammatoire qui agissent dans les MIC|
par contact direct avec les lésions de l'intestin. Le médicament L o
¥ _ D ’s % % 3 mésalazine lavements 5-ASA pur rectum et partie dans le rectum
doit donc parvenir intact jusqu’a ces lésions, sans étre absorbé en (Peniasa®) oo | e
amont. ducalon
drmiirii 3 licvlge : A 3 A rectum et Forte concentration
On peut administrer les aminosalicylés : 1) par 'anus : on agit ainsi ASA P L e S
trés efficacement sur les lésions du rectum (suppositoires) ou de (Quadrasa’) du calon et partie gauche
- A du calon
la partie gauche du cdlon (lavements) 2) par la bouche, sous




(Dipentum®) a été congu selon le méme principe, mais en
associant deux molécules de 5-ASA; son inconvénient est qu’elle
entraine parfois de la diarrhée.

La mésalazine ne comporte gu’une seule molécule de 5-ASA,
protégée de l'absorption grace a une enveloppe qui se dissout
peu a peu dans lintestin. Il existe plusieurs variétés d’enveloppes,
a lorigine de trois médicaments disponibles en France:
le Fivasa®, le Pentasa® et le Rowasa”. L'intérét de ce procédé est
gu'il permet de libérer le 5-ASA dans lintestin gréle comme dans
le cblon, ce qui constitue un avantage dans la maladie de Crohn.
Le 4-ASA n’existe actuellement que sous forme de lavements.

Le choix entre ces différents médicaments est déterminé par le
siege des lésions sur lintestin, le confort d’utilisation (préférence
pour les formes orales) et la tolérance (meilleure pour la mésalazine).

35 - FAUT-IL SURVEILLER LES MALADES TRAITES
PAR LES AMINOSALICYLES 7?

Les effets secondaires survenant au cours des traitements par
aminosalicylés sont rares, surtout depuis [lutilisation des
nouveaux médicaments (Pentasa®, Rowasa®, Fivasa®, Dipentum®)
qui ont en partie remplacé la Salazopyrine”, source d’effets secon-

Effets secondaires

Madifications morphologiques et cutanées

- Prise de poids, bouffissure du visage et « nugue de bison»
- Acné
- Vergetures, fragilité de la peau, mauvaise cicatrisation des plaies

Effets osseux

- Déminéralisation osseuse (ostéoporase) pouvant se compliquer, & la longue, de fractures ou
tassements vertébraux

- Ostéonécrose : destruction des articulations
- Retard de croissance ou de maturation de ['os chez 'enfant

Effets oculaires

- (ataracte, glaucome

Troubles psychigues

- Nervosité, insomnie, euphorie, boulimie
- Plus rarement délire, hallucinations

Diatiéte

Hypertension artérielle

Fréguence accrue des infections

notamment candidoses, zona

Insuffisance de la glande surrénale

Maladies inflammatoires
chroniques de Uintestin (MICI)

Questions - Réponses

daires assez fréquents. Certains effets secondaires trés rares et le
plus souvent d’origine allergique (pancréatite, éruption cutanée,
atteinte pulmonaire) se manifestent par des symptémes et ne
nécessitent pas de surveillance systématique. Il existe aussi un
risque d’atteinte des reins, rare (2 & 4 cas pour 1000) mais
d’installation insidieuse, qui justifie une surveillance par une prise
de sang réguliére (mesure de la créatininémie) durant le traite-
ment, plus rapprochée au cours des premiers mois. Dépistées tot,
ces atteintes rénales sont en effet en général réversibles.

36 - QUELS SONT LES EFFETS SECONDAIRES
DES CORTICOIDES 7

Les effets secandaires des corticoides sont relativement fréquents
et ce, d’autant plus que le traitement est maintenu longtemps, a
des posologies élevées. Certains effets secondaires, comme les
maodifications du visage ou de la silhouette sont plus génants que
graves; d’autres, comme les atteintes osseuses, la cataracte ou le
retard de croissance chez lenfant peuvent étre plus sévéres et
justifient une surveillance particuliére et une modification du trai-
tement en cas d’apparition. Le tableau ci-dessous dresse la liste
de ces effets secondaires.

Commentaires

Secondaires a la stimulation de 'appétit, & une redistribution et & une accumulation de la
graisse du corps, ils sont réversibles a l'arrét du traitement et sont peu influencés par le
régime sans sel

Egalement favorisée par la maladie, elle est accentuée par les corticoides. Son dépistage se
fait en mesurant la densité de l'os par une radiographie particuliére appelée absorptiomeé-
trie. Un traitement préventif et curatif est actuellement possible.

Rare et révélée par une douleur souvent intense et brutale

Dbservés en cas de traitement prolongg, ils doivent étre dépistés

Fréquents, souvent génants, mais réversibles a larrét
Imposent la diminution rapide des doses et sont parfais le fait d'une maladie psychiatrigue
préexistante

Principalement chez le sujet obése et prédisposé au diabéte

Surtout chez les malades prédisposés

Assez rare en réalité

Marquée le plus souvent par une fatigue, parfois des douleurs abdominales ou musculaires,
cette complication survient & Famét du traitement, surtout %l est brutal et suit une cortico-
thérapie prolongée. Ce risque doit &tre prévenu, surtout en cas d'intervention chirurgicale.
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37 - FAUT-IL SUIVRE UN REGIME QUAND ON PREND
DES CORTICOIDES POUR UNE POUSSEE DE MICI ?

Dans la plupart des cas aucune mesure diététique particuliére
n‘est nécessaire en cas de corticothérapie. Les corticoides utilisés
passent dans la circulation générale et peuvent donc &tre source
d’effets indésirables. Leurs effets secondaires sur le métabolisme
des glucides (risque d’apparition ou de décompensation d’un
diahéte) et sur la rétention hydrosodée (cedémes, prise de poids,
hypertension artérielle) sont connus depuis longtemps. lls ne
doivent entrainer des mesures diététiques particuliéres qu’en cas
de facteur de risque connu: hypertension artérielle ou insuffi-
sance cardiaque pour le régime désodé, diabéte pour exclusion
des sucres rapides. Tout régime inutilement contraignant peut
réduire beaucoup la prise alimentaire.

38 - PEUT-ON MINIMISER LES RISQUES DES CORTICOIDES ?

Pour éviter une prise de poids excessive liée a la stimulation de
lappétit, on conseille d’éviter de trop manger, en limitant surtout
les graisses. Le régime sans sel ne sert a rien, car la prise de poids
et le gonflement du visage ne sont pas dus & une rétention de sel
et d'eau. Des suppléments de calcium et de vitamine D sont
donnés et, si besoin, d'autres médicaments (biphosphonates)
pour diminuer ou corriger la déminéralisation osseuse. Il est utile
de faire une mesure de la densité osseuse pour ajuster le traite-
ment, sl est prolongé. Une surveillance des complications
oculaires est également nécessaire si le traitement est prolongé.
On surveille également la pression artérielle et la glycémie en cas
de prédisposition & 'hypertension ou au diabéte. Lors de l'arrét
des corticoides, on vérifie le bon fonctionnement de la glande
surrénale par une prise de sang et on administre si besoin de la
cortisone naturelle (hydrocortisone). La meilleure prévention des
effets secondaires repose sur une utilisation mesurée des corti-
coides, en évitant une exposition prolongée par le recours a des
alternatives thérapeutiques (immunosuppresseurs ou chirurgie si
c'est nécessaire). Dans les recto-colites hémorragiques ne

touchant que I'extrémité du cdlon ou le rectum, on utilise les corti-
coides par voie rectale qui n'ont pas d’effets sur l'ensemble de
l'organisme. Dans la maladie de Crohn limitée a la partie terminale
de lintestin gréle ou au début du cBlon, on peut utiliser le budé-
sonide, corticoide ayant peu d’effet secondaire.

39 - PEUT-ON SE PASSER DES CORTICOIDES
DANS LES MICI ?

Les corticoides sont un traitement habituellement trés efficace des
poussées de MIC. Ils permettent une régression rapide des symp-
tomes dans 60 & 90 % des cas, selon la posologie utilisée. lls sont
donc trés utiles et il est difficile de s’en passer. lls ont cependant
des inconvénients : ils ne peuvent &tre maintenus a dose élevée
que sur des périodes assez courtes, de quelques mois, en raison
de leurs effets indésirables ; de plus, lors de la décroissance des
doses, certains malades rechutent: on dit qu’ils sont corticodé-
pendants. Lorsqu’on les utilise & des posologies faibles, compati-
bles avec une prise prolongée, ils n'évitent pas les rechutes. Ces
inconvénients justifient les efforts actuels pour ne les utiliser que
lorsqu’ils sont véritablement indispensables, en tentant de limiter
la durée de traitement. Dans les poussées d’intensité faible ou
modeérée, on tente souvent d’autres traitements, moins efficaces
mais mieux tolérés (dérivés salicylés, antibiotiques). S'il apparait
une corticodépendance, on utilise volontiers les immunosuppres-
seurs qui permettent souvent d'arréter les corticoides.

40 - QUE SIGNIFIE « CORTICODEPENDANCE » ?

Les patients rechutant lors de la décroissance ou a l'arrét des corti-
coides ef ceux nécessitant un traitement par les corticoides pour
maintenir leur rémission sont dits « corticodépendants ». La dose
de corticoides peut étre acceptable lorsqu’elle est relativement
basse, inférieure & 10 mg par 24 h de prednisone ou prednisolone.
Ceci nécessite alors une surveillance attentive a la recherche
d’éventuelles complications de la corticothérapie prolongée.
Lorsque la dose de corticoides nécessaire @ maintenir la rémission
est jugée trop élevée, qu'apparaissent des complications liées
surtout a la dose cumulée de corticoides ou que des rechutes
surviennent trés vite aprés larét du traitement corticoide, le
recours a d’autres thérapeutiques est nécessaire. L'adjonction de
dérivés aminosalicylés (cf question 34) pendant la décroissance
diminue le risque de corticodépendance chez certains patients
atteints de maladie de Crohn.

Les immunosuppresseurs comme ["azathioprine ou la é-mercap-
topurine permettent de wvaincre la corticodépendance dans
60-70% des cas; en cas d'échec, on uiilise également le
méthotrexate.




41 - LES ANTIBIOTIQUES SONT-ILS UTILES DANS LES MICI ?

Certains antibiotiques actifs sur les bactéries intestinales (Flagyl®,
Ciflox®) peuvent avoir une efficacité dans des poussées d'intensité
modérée de maladie de Crohn. On les utilise souvent, en particu-
lier, dans les fistules et les abcés de anus. On prescrit également
des antibiotiques lorsqu’il existe une infection due a une compli-
cation de la maladie (perforation intestinale, abcés abdominal...),
souvent en association a une intervention chirurgicale.

La prise d'antibiotique est parfois a l'origine de symptémes diges-
tifs (diarrhée, nausées, douleurs abdominales..) mais ceux-ci ne
sont pas plus fréquents dans les MICI que dans d’autres circons-
tances. Il n'y a donc pas de contre-indication & utiliser des antibio-
tiques, s'ils sont nécessaires, au cours des MICI.

42 - QUELLE EST LA PLACE DE L’ASSISTANCE
NUTRITIONNELLE DANS LES MICI ?

L'assistance nufritionnelle, administrée par voie digestive a l'aide
d’'une sonde naso-gastrique (NEDC: nutrition entérale a débit
constant) ou intraveineuse le plus souvent grice a un cathéter
(petite sonde placée dans une grosse veine) (NPT: nutrition
parentérale totale), est utilisée dans les MICI depuis les années
70. Son but essentiel est de combattre la dénutrition qui
complique souvent I'évolution des MICI. De plus, le fait de mettre
le tube digestif « au repos» en supprimant l'alimentation orale,
diminue trés vite les symptdmes digestifs (diarrhée, douleurs
abdominales) et, 'il est poursuivi plusieurs semaines, dans le
cadre particulier de la MC, peut amener le contrdle de la poussée
inflammatoire avec une efficacité identique a celle des traitements
médicamenteux. Dans la recto-colite hémorragique, la mise au
repos du tube digestif n'a pas d’effet propre mais est utilisée en
complément du traitement médicamenteux, pendant une bréve
durée (moins d’une semaine) dans
les formes graves échappant au trai-
tement par voie orale. Le patient est
alors alimenté par voie veineuse, le
plus souvent au niveau d’une veine
du bras. Dans la MC, l'assistance
nutritionnelle est utilisée surtout
pour traiter un état de dénutrition,
dans le cas d’une maladie compli-
quée et/ou retentissant gravement
sur labsorption intestinale. Dans
des cas extrémes, la nutrition paren-
térale prolongée, véritable «intestin
artificiel », permet d’apporter les &léments nutritifs indispensables
que lintestin malade ou opéré ne parvient plus & absorber.
L’arrivée de nouveaux traitements médicamenteux efficaces dans
les formes les plus rebelles de maladie de Crohn fait que l'assis-

MICI ; traitements
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tance nutritionnelle est moins employée dans le but de contrdler
une poussée inflammatoire. Elle peut toutefois étre utilisée dans
cette indication, dans des poussées modérées a la place des corti-
coides (on utilisera alors la NEDC) ou dans des formes graves
échappant au traitement médicamenteux (on utilisera alors la NPT
exclusive).

43 - LES IMMUNOSUPPRESSEURS AUGMENTENT-ILS
LE RISQUE D'INFECTION 7

En diminuant les défenses immunitaires utiles pour combattre les
infections, les immunosuppresseurs peuvent faciliter certaines
infections. Le risque est plus marqué en cas de traitement
multiple, combinant corticoides et immunosuppresseur, ou
plusieurs immunosuppresseurs (par exemple, ciclosporine et
azathioprine). Lorsque 'on utilise un seul immunosuppresseur (le
plus souvent Iazathioprine), le risque est faible. On observe plus
particuliérement certaines infections liées a des virus (cytoméga-
lovirus, mononucléose infectieuse, zona). Ces infections gueéris-
sent le plus souvent spontanément apres arrét du traitement.

44 - PEUT-ON ETRE VACCINE NORMALEMENT EN CAS
DE TRAITEMENT IMMUNOSUPPRESSEUR 7

Chez les patients immunodéprimés du fait d’'une maladie ou d’un
traitement, il faut interdire les vaccins par virus ou bactéries
vivantes atténuées: rubéole, rougeole, oreillons, varicelle, polio-
myélite par voie orale, tuberculose, fiévre jaune. On peut en
revanche utiliser les vaccins inactivés : tétanos, diphtérie, polio-
myélite, la plupart des vaccins antigrippaux, vaccins anti-pneumo-
cocciques, vaccins contre les hépatites A et B, vaccin
anti-méningococcigue. Il n'y a pas de preuve scientifique du rdle
déclenchant ou aggravant de vaccins dans les MICI.

Le vaccin antipoliomyélitique par voie orale doit étre interdit chez
les personnes vivant avec des patients immunodéprimés ou sous
cortisone, car le virus pourrait leur étre transmis. On doit donc
utiliser d’autres formes de vaccin antipolyomiélitigue.

45 - EXISTE-T-IL UN RISQUE ACCRU DE TUMEUR MALIGNE
EN CAS DE TRAITEMENT IMMUNOSUPPRESSEUR ?

Les immunosuppresseurs diminuent les défenses de l'organisme
et l'on peut craindre, de ce fait, qu'ils facilitent 'apparition de
certaines tumeurs malignes, en particulier des lymphomes qui
sont des tumeurs des ganglions lymphatiques plus fréquentes
chez les immunodéprimés. Un risque accru de tumeur maligne a
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été montré dans certaines maladies au cours desquelles les
immunosuppresseurs sont ufilisés, notamment aprés des greffes
d’organe. Dans les MICI, cette augmentation du risque n’a pas été
démontrée jusqu’a présent. On ne peut toutefois écarter la possi-
bilité d’une faible augmentation de la fréquence des lymphomes.
Si l'on rassemble plusieurs &tudes ayant évalué la fréquence de
ces tumeurs, on abserve un taux de 2 & 4 cas de lymphome pour

1000 malades traités. On ignore cependant si ces tumeurs ne

seraient pas survenues en ['absence de traitement immunosup-
pressedr.

46 - COMBIEN DE TEMPS DOIT DURER UN TRAITEMENT
IMMUNOSUPPRESSEUR ?

Lorsqu’un malade va bien grace a un traitement immunosuppres-
seur, on est tenté, aprés plusieurs années, d’arréter ce traitement,
méme s'il est parfaitement toléré. On sait que cette interruption
du traitement peut amener 2 la rechute, mais on ignore encore si
ce risque de rechute est élevé. Certains travaux indiquent quil
pourrait &tre faible si une rémission prolongée (plus de 4 ans) a
été obtenue; des études sont en cours pour le confirmer. Dans
I'attente des résultats, la décision d’arrét est prise au cas par cas,
en tenant compte de la gravité de la maladie avant Iintroduction
de limmunosuppresseur, des conséquences d’une éventuelle
rechute et du désir du patient. Il reste possible, en cas de rechute,
de reprendre le traitement.

47 - QU'EST-CE QU’UN ANTICORPS CHIMERIQUE
OU HUMANISE ?

Les anticorps sont des protéines fabriquées par des cellules
spécialisées (les lymphocytes et les plasmocytes) pour neutraliser
d’autres protéines reconnues par Porganisme comme étrangéres
(antigénes) car issues de virus, bactéries ou autres micro-orga-
nismes ou provenant d'autres espéces animales. lls participent
ainsi aux défenses immunitaires. Les anticorps comportent une
partie constante différente dans chaque espéce et une partie
variable qui reconnait 'antigéne.

Au cours des derniéres années, on a imaginé de fabriquer par
biotechnologie des médicaments sous forme d'anticorps dirigés
contre des protéines, ayant un effet nocif, produites par l'orga-
nisme, comme par exemple le TNFo: dans la maladie de Crohn. On
a ainsi fait fabriquer par des cellules de souris des anticorps anti-
TNFo. Mais, si 'on injecte chez 'homme un anticorps provenant
d’une autre espéce (par exemple, d’une souris), il va fabriquer des
anticorps dirigés contre ces anticorps de souris et les détruire : il
va s'immuniser.

Pour éviter que le patient ne s'immunise rapidement, on a modifié
la partie constante de ces anticorps pour qu'ils ne soient pas
reconnus comme étrangers (on les a un peu « humanisés »). On a
ainsi fabriqué des anticorps «chimériques» ayant une partie
humaine et une partie provenant de la souris, porteuse du site
reconnaissant le TNFo. Ces anticorps ont ainsi un effet anti-TNFe.

48 - DANS QUELS CAS UTILISER LES ANTICORPS
ANTI-TNFOL?

Les anticorps anti-TNFa sont utilisés, au cours de la maladie de
Crohn, dans certaines poussées ne réagissant pas au traitement
habituel (corticoides ou immunosuppresseurs). Il est administré
par perfusion. Il peut également étre utilisé pour permettre la cica-
trisation de fistules (communication entre l'intestin et la peau), en
particulier celles siégeant autour de l'anus. On utilise une ou
plusieurs perfusions pour parvenir 2 cet objectif.

49 - QUELLE EST LEFFICACITE ET LA DUREE
DE LEFFICACITE DES ANTICORPS ANTI-TNF O
DANS LA MALADIE DE CROHN ?

Aprés une perfusion de Remicade® (infliximab) au cours d’une
poussée de maladie de Crohn, une amélioration rapide des symp-
tdmes est observée chez prés de 70% des patients; une dispari-
tion compléte des symptdmes est obtenue dans un tiers des cas.
Des résultats similaires sont observés dans les fistules lorsque
l'on utilise trois perfusions du produit: les écoulements se taris-
sent dans prés d’un cas sur deux. On n’a pas encore pu identifier
d’éléments permettant de prédire le succés du traitement. Aprés
une perfusion, le médicament reste présent dans [organisme
pendant environ deux mois. Aprés ce délai, des rechutes sont
souvent observées. L'effet est donc transitoire et un traitement
d’entretien doit étre trouvé pour maintenir lamélioration.

50 - EXISTE-T-IL DES RISQUES PARTICULIERS EN CAS
DE TRAITEMENT PAR LES ANTICORPS ANTI-TNFOL?

Les perfusions sont dans 'ensemble hien supportées : quelques
réactions allergiques ont été observées, le plus souvent sans
gravité, A court terme, les effets secondaires ont été peu nomb-
reux; on a simplement remarqué une légére augmentation du
risque d’infection pulmonaire. Le traitement ne doit pas étre admi-
nistré en cas de maladie infectieuse évolutive (il pourrait I'ag-
graver) ou d’ahcés, et est déconseillé en cas de rétrécissement de




lintestin (des cas d'occlusion ayant été signalés). A plus long
terme, les risques sont moins bien connus, car lutilisation du
produit est trop récente. Il faut en particulier &tre assuré que le
médicament n"augmente pas le risque de tumeur maligne, notam-
ment de lymphome. Lorsque des malades ont été traités a
nouveau aprés plusieurs années, on a pu observer des réactions
parfois intenses mais sans gravité, comportant de la figvre et des
douleurs articulaires et traduisant une immunisation de l'orga-

nisme vis-a-vis du produit.

51 - FAUT-IL AVOIR RECOURS A UN PSYCHIATRE
OU A UN PSYCHOLOGUE QUAND ON EST ATTEINT DE MICI ?

Les techniques de psychothérapie ou de psychanalyse nont pas
fait preuve d’efficacité sur les symptdmes des MICI. En revanche,
la rencontre avec un psychiatre ou un psychologue peut permettre
a un patient atteint de MICI de trouver une écoute vis-a-vis de sa
maladie et d’exprimer ainsi ses craintes, son vécu parfois
difficile, voire une culpabilité injustifiée, qui n"ont pu &tre exprimés
a dautres médecins. On peut trouver également auprés du
psychiatre ou du psychologue un soutien a des périodes trés diffi-
ciles de la maladie par son retentissement sur la vie profession-
nelle ou surtout familiale, a 'occasion par exemple d'interventions
chirurgicales qui modifient le schéma corporel. Le travail d’écoute
peut également étre réalisé par le personnel infirmier de certaines
équipes spécialisées et/ou grice a la rencontre d’autres malades
qui s'investissent au sein d’associations. Enfin, comme au cours
de toute maladie, le recours au psychiatre est évidemment
souhaitable s'il existe une tendance dépressive ou une grande
anxiété.

MICI : traitements
médicaux
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chirurgicaux

52 - LA CHIRURGIE PEUT-ELLE GUERIR LA RECTO-COLITE
HEMORRAGIQUE ?

La recto-colite hémorragique est une maladie de la muqueuse du
colon et du recturmn. On peut donc théoriquement la guérir par une
opération enlevant complétement le gros intestin jusqu’a 'anus.
Le sphincter peut étre conservé et la continuité digestive rétablie
par une couture entre le gréle et l'anus (@nastomose iléo-anale).
Pour diminuer la fréquence des selles, un réservoir est fabriqué
avec l'intestin gréle pour créer un néo-rectum. Cette opération est
complexe, les complications fréquentes, mais le plus souvent peu
graves. Aprés une période d’adaptation de plusieurs mois
(jusgu’a 12-18 mois), la fonction intestinale est considérée par les
patients comme satisfaisante (4-6 selles par jour) dans 8o @ 90%
des cas; dans les autres cas, la fréquence des selles est plus
élevée (> 6/24 h), on peut noter des épisodes d’incontinence, le
plus souvent minime et parfois des fuites noctumes. Au prix de
cette contrepartie fonctionnelle, la maladie est « guérie» dans
90% des cas, ainsi que la plupart des manifestations extra-intesti-
nales qui peuvent lui étre associées. Il peut se produire une
inflammation du réservoir iléal, appelée pochite, le plus souvent
aigué et sans gravité, Dans 5% a 10% des cas, la pochite peut
perturber durablement le fonctionnement intestinal, nécessiter un
traitement médical au long cours, voire conduire & l'ablation du
réservoir.

53 - QU'EST-CE QU'UNE ANASTOMOSE ILEO-ANALE
AVEC RESERVOIR?

Cette intervention est proposée dans la recto-colite hémorragique.
Le but est d'enlever la totalité de la muqueuse du ctlon et du

rectum malade ou risquant de le devenir (coloproctectomie totale)
en conservant I'anus naturel. La reconstruction du circuit digestif
se fait par une suture (anastomose) entre l'intestin gréle terminal
et lanus. Afin de diminuer le nombre de selles et de permettre
une continence acceptable, un réservoir en forme de ] est fabriqué
avec de lintestin gréle, juste au dessus de l'anastomose iléo-
anale. Comme elle comporte plusieurs sutures digestives et
qu’elle est souvent décidée en urgence, alors que le cdlon est trés
inflammatoire et le patient traité par des corticoides, cette inter-
vention est habituellement faite en trois temps opératoires: 1)
ablation du cdlon avec confection de deux stomies (abouchement
de lintestin & la peau de 'abdomen), sans suture digestive; 2)
deux a trois mois plus tard, confection du réservoir et anastomose
iléo-anale : on protége les sutures de arrivée des selles en réali-
sant une stomie au-dessus, sur l'intestin gréle; 3) fermeture, deux
mois plus tard, de cette iléostomie de protection. Dans certains
cas plus favorables, on peut faire 'intervention en deux temps.

54 - QUELLES SONT LES CONSEQUENCES D'UNE
ANASTOMOSE ILEO-ANALE AVEC RESERVOIR ?

C'est une intervention sire lorsqu’elle est réalisée dans un centre
expérimenté. On dispose aujourd’hui d’un recul de plus de 15 ans
pour juger de ses résultats.

Du fait des nombreuses sutures, dont la réalisation est délicate,
les complications post-opératoires sont surtout représentées par
le lachage d’une anastomose, avec la constitution d’un abcés (5 a
10% des cas): c'est pour cette raison qu’une stomie transitoire
est généralement réalisée afin de protéger les sutures de larrivée
des selles.



Aprés P'opération, le nombre de selles peut étre assez élevé
pendant les premiers mois, avec quelques accidents d’inconti-
nence, notamment la nuit, qui peuvent générer une irritation
anale. Peu a peu, la situation saméliore et devient stable au-dela
de la premiére année : le nombre de selles diminue a 5 par jour en
moyenne, avec une continence satisfaisante. Certains malades
gardent toutefois un nombre plus élevé de selles et quelques acci-
dents nocturnes, malgré la prise de médicaments anti-diar-
rhéiques (lopéramide).

Il arrive gu’un rétrécissement de 'anastomose se constitue (5 a
10% des cas) : une dilatation au doigt, en consultation ou, parfois,
sous anesthésie, suffit le plus souvent. Il est rare qu’une réinter-
vention soit nécessaire. Des épisodes d’inflammation du réservoir
(appelés aussi « pochites») surviennent chez prés d’'un malade
sur deux au fil du temps. Ils entrainent une diarrhée, des douleurs
abdominales, parfois de la fiévre. Un traitement antibiotique de
quelgues jours en vient généralement a bout mais des rechutes
sont possibles. Comme aprés toute intervention abdominale, une
acclusion peut survenir : le risque est estimé de 20 @ 25% en 10
ans. Une impuissance ou des troubles de [&jaculation sont
observés dans moins de 2% des cas.

Dans l'ensemble, le résultat A long terme est jugé bon par 8o a
90 % des patients. Lorsque ce n’est pas le cas ou que des |ésions
apparaissent sur l'intestin gréle ou 'anus car il s’agissait en réalité
d’une maladie de Crohn méconnue, il arrive que l'on réintervienne
pour enlever le réservoir et réaliser une stomie définitive: ce
risque est voisin de 10% avec 10 ans de recul.

55 - QUEL EST LE RISQUE D’ETRE OPERE
EN CAS DE MALADIE DE CROHN 7

Si l'on prend suffisamment de recul, il est élevé : des &tudes réali-
sées dans les années 70 et 8o ont indiqué qu’aprés 20 ans d’évo-
lution, plus de 70% des malades avaient été opérés au moins
une fois. Il est toutefois possible que les traitements utilisés
aujourd’hui diminuent le taux d'intervention, notamment des plus
lourdes. On observe un taux assez important d'intervention au
début de la maladie, celle-ci étant parfois découverte a l'occasion
d’une intervention chirurgicale (pour une occlusion ou une suspi-
cion d’appendicite par exemple). Par la suite, le taux d'interven-
tion reste assez stable au cours du temps. Les principales raisons
d'&tre opéré sont les complications (abcés, occlusion) ou I'échec
des traitements médicaux. Aprés une intervention, la maladie réci-
dive trés souvent, mais aprés un délai variable : ainsi, dans les 10
ans suivant U'opération environ 60% des patients ont a nouveau
des symptomes et 30 % sont réopérés.

Maladies inflammatoires
chroniques de Uintestin (MICI)

Questions - Réponses

56 - QUELLES SONT LES CONSEQUENCES POSSIBLES
D’UNE RESECTION INTESTINALE AU COURS
DE LA MALADIE DE CROHN ?

Elles dépendent de I'étendue de la résection et du segment intes-
tinal retiré. Enlever un court segment d’intestin gréle ou de cdlon
n'a en général que trés peu de conséquences. La résection de la
partie terminale de lintestin gréle et du caecum (intervention la
plus courante dans la maladie de Crohn) entraine chez certains
patients une diarrhée modérée, facilement réduite par le lopéra-
mide (ralentisseur du transit) ou le Questran® (adsobant des
acides biliaires). Il faut veiller & éviter une carence en vitamine B12
en faisant des injections réguliéres de cette vitamine car elle est
absorbée spécifiquement dans cette partie de l'intestin. Une abla-
tion totale du clon avec une anastomose entre lintestin et le
rectum entraine souvent au début une diarrhée, puis le nombre
de selles se stabilise entre 3 et 6 par jour. Aprés ablation totale du
colon et du rectum et confection d’une iléostomie, il faut simple-
ment s’astreindre a saler suffisamment les aliments, surtout en
période chaude ou en cas de gastroentérite, pour éviter une
déshydratation. Dans toutes ces situations, aucun régime n'est en
général nécessaire. Ce n'est qu’en cas de résection importante de
lintestin gréle que l'on observe un retentissement nutritionnel
significatif, et que des mesures diététiques sont nécessaires. Un
soutien par une nutrition artificielle intraveineuse permanente ne
devient indispensable que pour des résections de lintestin gréle
trés étendues : c'est une situation devenue exceptionnelle dans la
maladie de Crohn.

57 - POURQUOI A-T-ON UNE ATTITUDE DIFFERENTE
VIS-A-VIS DE LA CHIRURGIE EN CAS DE RECTO-COLITE
HEMORRAGIQUE ET DE LA MALADIE DE CROHN ?

La recto-colite hémorragique ne touche, par définition, que le
rectum et le cblon. On peut obtenir la guérison par une opération
qui consiste a enlever ces deux organes (colo-proctectomie
totale). Cette intervention est assez lourde et peut laisser des
sequelles, méme si cette chirurgie est aujourd’hui bien maitrisée
(voir la question sur anastomose iléo-anale) : en dehors de l'ur-
gence, on la réserve donc aux formes devenues résistantes aux
médicaments. Il peut arriver que 'on nenléve que le cblon, en
laissant le rectum (colectomie totale avec anastomose iléo-
rectale) : cette intervention est plus simple mais laisse planer le
risgue d’une rechute de la maladie sur le rectum.

La maladie de Crohn, en revanche, peut toucher diverses parties
du tube digestif : intestin gréle, cblon, rectum, anus, plus rarement
estomac ou cesophage. Lorsque 'on enléve un segment malade,
il est trés fréquent d’observer une récidive des symptémes, dans
un délai cependant trés variable. Statistiquement ce risque est
d’environ 30 % a deux ans de l'intervention, 50% a 10 ans et 70%



a 20 ans. On ne peut donc prétendre a une guérison de la
maladie, mais a une rémission plus ou moins longue, selon les
patients. Certains traitements donnés aprés l'intervention peuvent
retarder la récidive. Cest pour cette raison que l'on cherche
davantage a retarder les interventions dans la maladie de Crohn,
lorsque c'est possible et raisonnable, surtout si celles-ci doivent
comporter ablation d’une partie importante de l'intestin ou s'il y
a un risque de stomie définitive. De plus, la chirurgie dans la
maladie de Crohn se fait « a I'économie », on enléve les segments
les plus atteints sans chercher & passer «au large» des |ésions,
car on sait que cela ne modifie pas le risque de récidive et 'on doit
préserver le maximum d'intestin pour limiter les séquelles.

58 - DANS QUELS CAS FAUT-IL OPERER
EN URGENCE UNE MICI ?

Une opération urgente est toujours nécessaire lorsqu’une ulcéra-
tion de l'intestin a entrainé une perforation intestinale, respon-
sable d’une péritonite. Elle est également souvent indiquée dans
d’autres situations si le traitement médical n'améne pas une
amélioration rapide : occlusion intestinale compléte, hémorragie
intestinale abondante, abcés au niveau de lanus ou dans
abdomen. Dans les poussées trés sévéres de recto-colite hémor-
ragique, plus rarement de maladie de Crohn, une opération
urgente d'ablation du cdlon (colectomie) doit &tre réalisée si le
traitement médical intensif, réalisé en milieu hospitalier (perfusion
de corticoides et parfois dimmunosuppresseurs), n'améne pas
rapidement une amélioration.

59 - DANS QUEL CAS DOIT-ON ENVISAGER LA CONFECTION
D’UNE STOMIE ?

Une stomie (ou «anus artificiel ») est 'abouchement de l'intestin
gréle ou du cdlon sur la paroi de 'abdomen. Les matiéres ne
passent plus par 'anus naturel mais se déversent dans une poche
hermétigue et amovible, collée sur le ventre,

Il faut distinguer deux situations :

- les stomies temporaires, mises en place pour quelques mois
{deux a trois mois, le plus souvent). Elles sont réalisées a chague
fois que le chirurgien estime que les chances de succés d’une
anastomose digestive (suture entre deux segments d'intestin)
sont insuffisantes; le risque est que la suture ne tienne pas,
entrainant péritonite, abcés ou fistule. C'est le cas lorsqu’une
intervention est faite « a chaud » dans une poussée sévére ou en
cas de complication (abcés, péritonite, occlusion). Il est alors
préférable de reporter 'anastomose & un moment plus favorable.
- les stomies définitives, beaucoup plus rares. Elles concernent
moins de 10% des cas de maladie de Crohn et sont exception-
nelles dans la recto-colite hémorragigue. On réalise ces stomies
lorsque l'anus et/ou le rectum ont été ésés de facon irréversible,
avec un inconfort de vie devenu trop grand. Cette intervention
redoutée des malades, apporte pourtant souvent un réel soulage-
ment, grace au retour a une vie sociale normale.
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Evolution des MICI

60 - QUELS SONT LES RISQUES EVOLUTIFS
DE LA RECTO-COLITE HEMORRAGIQUE ?

La recto-colite hémorragique peut présenter quatre types de com-
plications :

(@) la colite aigué grave : complication rare (<10%) mais parfois
révélatrice de la maladie. Elle comporte des critéres cliniques et
biologiques de gravité «les critéres d’Oxford » (nombre élevé de
selles sanglantes, fiévre, anémie, tachycardie..) et des lésions
endoscopiques (ulcérations étendues et, surtout, creusantes et
larges sur le c6lon). Cette situation justifie une prise en charge mé-
dico-chirurgicale.

(b) dilatation aigué (colectasie et mégacdlon toxique) et perfora-
tion; ces complications, qui surviennent dans un contexte de
colite aigué grave, peuvent &tre favorisées par la prise de médica-
ments ralentissant le transit intestinal. Il s’agit d’une urgence
chirurgicale.

(@ la diminution du calibre du rectum (microrectie) est la consé-
quence de poussées répétées sur le rectum. Elle peut aboutir &
une géne fonctionnelle trés importante.

(d) cancer recto-colique et dysplasie : il s’agit de la principale com-
plication a long terme de la RCH. Le risque est d’autant plus
important que la maladie évolue depuis longtemps (> 8 ans) et
que latteinte est étendue (au-deld du c6lon gauche). Ce risque
est évalué a 7% a 20 ans et augmenterait de 1% par an au-dela. Il
justifie la recherche de lésions dysplasiques correspondant a des
|ésions précancéreuses par des coloscopies avec biopsies réali-
sées a intervalle de temps régulier.

(e) sténoses (rétrécissements) : elles sont une complication rare
de la RCH et doivent faire rechercher un cancer. Elles sont généra-
lement courtes et surviennent sur des RCH d’évolution prolongée.

61 - QUELS SONT LES RISQUES EVOLUTIFS
DE LA MALADIE DE CROHN?

La maladie de Crohn est chronique et évolue le plus souvent sous
la forme d’une alternance de phases de rémission et de poussées
évolutives, Chaque patient a son propre type évolutif qui semble
se dessiner dans les premiéres années. On peut opposer les
malades qui feront des poussées minimes et/ou espacées, a ceux
qui verront les poussées se répéter, voire garder des symptémes
permanents. Les sténoses (rétrécissements) de l'intestin peuvent
donner lieu & des symptdmes d’obstruction intestinale aigué
(occlusion) ou chronigue intermittente (douleurs, ballonnements,
vomissements). Les abcés et les fistules sont liés & Pévolution en
profondeur des ulcérations intestinales, qui traversent la paroi de
lintestin et créent des poches de pus (abcés) ou des communica-
tions anormales entre organes voisins (fistules). Ces 2 types de
complications constituent lindication principale des interventions
chirurgicales, qui s'avérent nécessaires un jour ou l'autre chez
plus d'un patient sur deux.

Les lésions de la région de 'anus peuvent apparaitre dans ['évolu-
tion au cours de la maladie chez prés d'un malade sur deux. Dans
de rares cas, la gravité et la chronicité des |ésions anales et/ou pé-
rinéales obligent & confectionner une poche définitive. Comme au
cours de la RCH, le risque de cancer colique est accru en cas de
maladie ancienne et étendue du cblon; de facon exceptionnelle,
peut apparaitre un cancer de Uintestin gréle.

Cette énumération ne doit pas faire oublier que la majorité des
patients ayant une maladie de Crohn ménent une vie normale et
que lespérance de vie n'est pas notablement diminuée par la
maladie.
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62 - LE RISQUE DE RECHUTE DE MICI
DIMINUE-T-IL AVEC LE TEMPS ?

Le risque de rechute de la maladie persiste a long terme. Plusieurs
&tudes ont montré que ce risque de rechute était assez stable au
cours du temps. Ainsi, 3 ans, 7 ans, 10 ans et plus de 20 ans apres
le diagnostic de maladie de Crohn, approximativement un quart
des malades ont présenté une poussée nécessitant un traitement
spécifique. Parmi ceux qui n'ont pas présenté de poussée, la moi-
tié suivait un traitement préventif des rechutes. Cependant, il n'est
pas possible d’établir une régle a l'échelon individuel.

63 - QUEL EST LE RISQUE D’EXTENSION DE LA MALADIE
EN CAS DE FORME « BASSE » DE RECTO-COLITE
HEMORRAGIQUE ?

Au moment du diagnostic, la RCH se répartit en 30% de rectite
(atteinte limitée au rectum), 20% de colite étendue (atteinte de
I'ensemble du cblon) et 50% de formes de topographie intermeé-
diaire. La maladie peut toutefois s’étendre vers amont. Ainsi,
aprés 2o ans d’évolution, les formes initialement distales (Cest-a-
dire localisées au rectum et au sigmoide) se sont étendues
au-dela de 'angle gauche dans 30 a 50% des cas.

64 - QUEL EST LE RISQUE DE RECIDIVE
APRES UNE INTERVENTION CHIRURGICALE
POUR MALADIE DE CROHN 7

Un geste chirurgical est nécessaire chez environ 8o % des patients
a un moment quelconque de l'évolution. La récidive se définit
comme la réapparition de lésions intestinales macroscopiques
aprés une intervention qui les avait fait disparaitre complétement
(maladie de Crohn «blanchie»). Aprés ablation d’une zone
malade, la récidive survient au niveau et au-dessus de la jonction
entre les portions saines suturées (anastomose). Un an apreés chi-
rurgie, une récidive endoscopique s’observe dans 80 % des cas, le
plus souvent sans symptémes. Une réapparition des symptomes
survient dans 40% des cas a 5 ans, habituellement simplement
justiciable d’un traitement médical. Une récidive nécessitant un
nouveau traitement chirurgical est plus rare. La chirurgie ne peut
donc étre considérée comme un traitement curatif de la maladie.

65 - Y-A-T-IL DES MEDICAMENTS EFFICACES
POUR DIMINUER LE RISQUE DE RECHUTE DE MICI ?

Dans la recto-colite hémorragique, la salazosulfapyridine et le
5-ASA réduisent le risque de rechute de moitié. lls peuvent &tre
donnés en suppositoires ou en lavement dans les atteintes hasses,
ou par voie orale.

Dans la maladie de Crohn, 'efficacité du 5-ASA est moindre, rédui-
sant le risque de rechute au maximum de 20%. Le 5-ASA semble
surtout actif en cas de maladie iléale. Les corticoides ne peuvent
pas étre proposés en traitement d’entretien car peu efficaces et
responsables d’effets secondaires.

L"azathioprine et la 6-mercaptopurine sont des médicaments im-
munosuppresseurs trés proches lun de Fautre. lls semblent aussi
efficaces dans la recto-colite hémorragique (oii Ialternative est la
chirurgie) que dans la maladie de Crohn. Leur délai d'action peut
&tre de plusieurs mois. lls sont essentiellement prescrits chez les
malades corticodépendants. Le méthotrexate est un médicament
immunosuppresseur et anti-inflammatoire dont l'efficacité préven-
tive des rechutes a aussi &té récemment confirmée dans la
maladie de Crohn. Lefficacité des traitements médicamenteux qui
visent & prévenir les rechutes reste cependant imparfaite. La prise
réguliére du traitement et sa surveillance sont essentielles.

66 - A-T-ON UN RISQUE D’AVOIR UN JOUR UN CANCER
DE L'INTESTIN QUAND ON EST ATTEINT DE MICI ?

La réponse est oui, mais il ne s’agit certainement pas d’une fatali-
té. Linflammation chronique diminue la capacité naturelle de
Forganisme & réparer automatiguement les anomalies cellulaires
et fait gu'une cellule cancéreuse a plus de risque de « passer au
travers du filet » et de se multiplier. Ce risque de cancer du célon
par rapport a la population générale est augmenté en cas de
recto-colite hémorragique, et également en cas de maladie de
Crohn. Ce risgue est évalué 4 7 % a 20 ans et augmenterait de 1%
par an au-dela. Le risque de cancer recto-colique est augmenté en
cas d'antécédents familiaux de cancer colique. En revanche, le
risque de cancer recto-colique n'est pas augmenté chez les mem-
bres de la famille des sujets atteints.



67 - PEUT-ON PREVENIR LA SURVENUE
D’UN CANCER DU COLON SI ON EST ATTEINT DE MICI?

Trois mesures semblent pouvoir diminuer le risque de cancer
recto-colique au cours des MIC| :
(@) le suivi médical régulier;
(b) la prise réguliére de dérivés salicylés au cours
de la recto-colite hémorragique;
(© le dépistage systématique des lésions dysplasiques
par coloscopie et biopsies.

Lorsque la coloscopie associée & des hiopsies retrouve
des lésions de dysplasie (état précancéreux), la surveillance
endoscopique est rapprochée si la dysplasie est minime ou
modérée. Une intervention chirurgicale (colectomie) est envisagée
en cas de dysplasie sévére. Lorsque la coloscopie systématique
découvre une lésion au stade de cancer, il est habituellement peu
évolué, ce qui en améliore le pronostic.

Maladies inflammatoires
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Lésions Ano-périnéales
de la maladie de Crohn

68 - QUELLES SONT LES PRINCIPALES LESIONS
ANO-PERINEALES DE LA MALADIE DE CROHN ?

Les lésions ano-périnéales (LAP) observées sont les suivantes :

a) Les fissures et ulcérations du canal anal et de la marge anale
(pourtour de l'anus).

Ces lésions dites primaires, inflammatoires, correspondent a l'a-
gressivité de la maladie et sont souvent contemporaines de
l'inflammation intestinale. On distingue en fonction de leur aspect
macroscopique : 1) les fissures crohniennes avec perte de sub-
stance et repli superficiel cutané cedémateux sur la marge
(capuchon); 2) les pseudo-marisques inflammatoires ulcérées
(parfois prises a tort pour des hémorroides) ; 3) l'ulcére creusant
avec perte de substance profonde dans le canal anal ou le bas
rectum, souvent douloureux et infecté ; 4) l'ulcération de la marge
anale, parfois étendue au scrotum ou a la vulve.

b) Les suppurations recto-ano-périnéales ou vaginales aigués
(abcés avec pus sous pression) ou chronigues (fistules plus ou
moins suintantes avec des phases de rétention purulente doulou-
reuses, s’@vacuant spontanément aprés guelques jours). Ce sont
des LAP secondaires a linfection des lésions primaires qui ou-
vrent la porte aux microbes d’origine fécale. Elles se voient
pendant les poussées de la maladie intestinale (diarrhée) mais
peuvent persister malgré 'amélioration de la maladie intestinale.
Elles sont représentées par les abceés, trés douloureux, avec figvre
et nécessitant un geste chirurgical d’urgence et les fistules, qui
réalisent des trajets suppurants et suintants entre le canal anal ou
le rectum d’une part et la peau périanale ou le vagin et/ou la vulve
d'autre part. Le trajet fistuleux traverse le sphincter anal a diffé-
rents niveaux, ce qui peut poser des problémes thérapeutigues
pour conserver le contrile des selles.

0) Les rétrécissements ou sténoses du canal anal ou du bas rec-
tum, plus ou moins longs, sont des LAP secondaires cicatricielles
Elles sont souvent bien tolérées si les selles sont molles, mais
peuvent parfois empécher I'évacuation du rectum (en cas de ré-
trécissement serré).

69 - COMMENT SE MANIFESTENT LES LESIONS
ANO-PERINEALES DE LA MALADIE DE CROHN 7

Trois types de signes doivent alerter le malade ou le praticien
consulté : la douleur, les écoulements et les tuméfactions.

La douleur : elle se traduit habituellement par une brllure perma-
nente ou majorée lors du passage de la selle. Elle est occasionnée
par deux types d’anomalies : soit une plaie liée a la maladie de
Crohn (fissure) soit une infection (abceés, fistule).

Les écoulements: lorsqu’une infection s’est développée au ni-
veau de anus, il existe parfois de petits orifices ou « boutons »,
sensibles a la palpation. Ces boutons sont le lieu de 'excrétion de
pus. lls correspondent & lorifice externe d’un trajet infecté plus
profond qui communique avec l'intérieur de I'anus ou le rectum.
On parle alors de fistule anale.

Les tuméfactions: deux types de tuméfactions sont habituelle-
ment observées dans I'évolution des atteintes anales de la
maladie de Crohn. Il peut s’agir de tuméfactions molles, en relief,
peu douloureuses, s’apparentant a des sortes d’excroissances ou
de verrues. On parle alors de pseudomarisques. Ces tuméfactions
ne sont que Pexpression d’un autre phénoméne associé (fissure,
ulcération) ; elles sont habituellement peu douloureuses. L'autre
forme de tuméfaction correspond a un abcés; elle est doulou-
reuse et inflammatoire.




70 - QUELLES INVESTIGATIONS SONT LES PLUS UTILES A LA
PRISE EN CHARGE DES LESIONS ANO-PERINEALES DE LA
MALADIE DE CROHN ?

Un bon examen clinique proctologique (examen de I'anus et du
rectum) parfois réalisé sous anesthésie générale si les lésions
sont douloureuses, reste un excellent moyen d’exploration.
Toutefois, dans certaines situations (sténose infranchissable, fistu-
les complexes ou récidivantes aprés chirurgie, persistance d’une
fiévre ou d’une douleur aprés drainage), les techniques d’imagerie
sont utiles. L'imagerie par résonance magnétique (IRM) est le
meilleur examen pour la détection et 'analyse des fistules et des
abces, d’autant qu'il est peu irradiant. L’échographie endo-rectale,
qui consiste a introduire une sonde d’échographie par voie rectale
peut également étre utilisée.

71 - QUELLE EST LA FREQUENCE DES LESIONS
ANO-PERINEALES DE LA MALADIE DE CROHN?
EST-ELLE VARIABLE SELON LA LOCALISATION
DE LA MALADIE SUR LINTESTIN ?

On admet qu’environ 1 malade sur 2 aura une localisation ano-pé-
rinéalee au cours de l'évolution de la maladie de Crohn. La
fréquence des LAP est variable selon la localisation de la maladie.
Les lésions ano-périnéales sont moins fréquentes en cas de ma-
ladie de Crohn iléocolique droite (30%) gu’en cas d’atteinte
colique (jusqu’a 60 %). Elles sont quasi constantes en cas d’attein-
te rectale sévére, et dans ce dernier cas, leur évolution est
souvent plus grave.

72 - LES LESIONS ANO-PERINEALES PEUVENT-ELLES
PRECEDER LES SIGNES INTESTINAUX ET REVELER
LA MALADIE ?

Les lésions ano-périnéales sont inaugurales de la maladie dans
environ 25 % des cas. Cependant, pour quelgues formes totale-
ment isolées, il faut parfois plusieurs années avant que la maladie
de Crohn intestinale ne se manifeste. Ceci explique que le dia-
gnostic soit parfois porté avec retard aprés Fapparition d’une
|ésion ano-périnéalee isolée. Mais le plus souvent, une atteinte di-
gestive d'amont (parfois avec peu ou pas de symptdmes) est
présente et confirme le diagnostic.

73 - QUELS SONT LES RISQUES PROPRES AUX LESIONS
ANO-PERINEALES DE LA MALADIE DE CROHN ?

Maladies inflammatoires
chroniques de Uintestin (MICI)

Questions - Réponses

Les manifestations ano-périnéales de la maladie de Crohn sont le
plus souvent chroniques et récidivantes. Elles peuvent &tre invali-
dantes du fait des douleurs, des écoulements, voire des fuites
anales qu'elles occasionnent. Le risque évolutif est marqué par
l'atteinte du sphincter de l'anus, pouvant entrainer une inconti-
nence anale. Dans les cas les plus sévéres, on peut
exceptionnellement &tre contraints de réaliser I'ablation compléte
de 'anus et du rectum avec mise en place d’une stomie définitive.

74 - QUEL TRAITEMENT MEDICAL PEUT-ON PROPOSER
POUR LES LESIONS ANO-PERINEALES DE LA MALADIE DE
CROHN 7

Les lésions primaires de la maladie de Crohn (fissures, ulcéra-
tions) doivent &tre traitées avec les médicaments habituellement
actifs sur la maladie de Crohn (corticoides, immunosuppres-
seurs...). Les traitements médicaux locaux peuvent y &tre associés.
Les lésions secondaires de la maladie de Crohn (ahcés, fistules)
lorsqu’elles entrainent des symptomes, sont habituellement trai-
tées par la chirurgie (incision et drainage d’un abcés, drainage
d’une fistule). Les antibiotiques (Ciflox®, Flagyl®) peuvent diminuer
l'importance des sécrétions et les phénoménes inflammatoires.
L'inflikimab (Remicade®) agit sur les phénoménes inflammatoires
et peut se révéler efficace dans le traitement des fistules sévéres
de la maladie de Crohn.

Les immunosuppresseurs peuvent également étre proposés dans
cette situation, mais leur efficacité est tardive et incompléte.

75 - DANS QUELLES CIRCONSTANCES UNE INTERVENTION
CHIRURGICALE EST-ELLE NECESSAIRE VIS-A-VIS DES LE-
SIONS ANO-PERINEALES ?

En cas d’abcés anal, une incision de 'abcés sous anesthésie loca-
le ou générale soulage la douleur. Dans les autres cas, le
traitement chirurgical est indiqué uniquement s'il existe une géne
importante et un retentissement sur la vie quotidienne. Les fistu-
les symptomatiques nécessitent un drainage de linfection
pendant plusieurs mois, le plus souvent au moyen d’un ou plu-
sieurs fils de caoutchouc (appelés sétons) placés dans le trajet de
la fistule. Dans un second temps, souvent aprés intensification du
traitement médical, le chirurgien peut, selon les cas, retirer le
séton ou effectuer une autre intervention pour mettre a plat la fis-
tule ou tenter de la fermer (technique du lambeau d’avancement).
Dans les cas extrémes, quand tous les autres traitements ont
&choué et que la qualité de vie est trés altérée par la maladie ano-
périnéalee, une ablation de lanus et du rectum avec stomie
définitive peut &tre nécessaire.
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76 - QU’EST CE QU'UN DRAINAGE PAR SETON ?

Le principe du séton est donc de drainer la suppuration, pour em-
pécher la formation d'abcés. Il repose sur l'utilisation de fils non
résorbables dits «sétons» (fils de soie, de nylon ou de caout-
chouc) qui sont introduits dans les trajets fistuleux, faisant
communiquer orifice externe de la fistule et lorifice interne situé
le plus souvent dans le canal anal. Dans la maladie de Crohn, les
orifices fistuleux sont parfois multiples, conduisant a la mise en
place de plusieurs sétons, qui peuvent étre laissés en place pen-
dant une période variable (quelques mois voire plusieurs années)
jusqu’a 'obtention du tarissement de la fistule.

77 - LES LESIONS ANO-PERINEALES
PEUVENT-ELLES CONDUIRE A UN ANUS ARTIFICIEL ?

On peut &tre amené a proposer un anus artificiel (stomie) tempo-
raire pour dériver les matiéres fécales et aider 2 la cicatrisation
des lésions ano-périnéales. Bien sdir, ceci n’est proposé que pour
les |ésions sévéres résistant aux traitements médicaux et chirurgi-
caux conservateurs. Dans les cas extrémes, quand tous les autres
traitements ont échoué et que la qualité de vie est trés altérée par
la maladie ano-périnéale, on peut exceptionnellement &tre amené
a proposer une ablation de 'anus et du rectum avec anus artificiel
définitif.

78 - QUE PENSER D'UNE « BARTHOLINITE »
AU COURS D’UNE MALADIE DE CROHN ?

La glande de Bartholin est située de chaque c6té du vestibule (en-
trée du vagin) a la partie postérieure et latérale de lorifice vaginal.
Cette glande peut s'infecter donnant lieu & un abcés local: la
« Bartholinite » des gynécologues.

Au cours de la MC, linfection ou l'inflammation d’une grande lévre
ou du vestibule est souvent considérée a tort comme une
Bartholinite. En fait, il s'agit le plus souvent d’une fistule avec la
glande de Bartholin ou d'une fistule entre le canal anal et la vulve,
ce qui nécessite un traitement spécifique.

79 - EN DEHORS DES LESIONS ANO-PERINEALES,
DES HEMORROIDES PEUVENT-ELLES ETRE ASSOCIEES
A UNE MALADIE DE CROHN ? COMMENT LES TRAITER ?

Oui. Les hémorroides sont des formations vasculaires du canal
anal présentes chez le sujet normal, et que 'on peut donc retrou-
ver chez les sujets atteints de maladie de Crohn. En l'absence de
lésions ano-périnéales, les traitements conventionnels des hémor-
roides peuvent &tre proposés et il ne faut surtout pas s’en priver
sous prétexte de l'existence d’une localisation de la maladie de
Crohn sur un autre segment du tube digestif. En revanche, en pré-
sence de lésions ano-périnéales, une extréme prudence est de
rigueur et, de facon générale, la chirurgie, comme les traitements
instrumentaux (ligatures élastiques) doivent &tre évités compte
tenu du risque élevé de complications (infections, non cicatrisa-
tion, incontinence anale).




MICI de ’enfant

80 - Les MICI ONT-ELLES UNE PRESENTATION
DIFFERENTE CHEZ L’ENFANT ET L’ADULTE ?

Que les MICI surviennent chez l'adulte ou chez enfant, le plus
souvent dgé de 10 a 15 ans, les |ésions anatomiques vues a
lendoscopie, au scanner ou a I'examen d’une piéce opératoire,
sont les mémes. Cela implique-t-il que les conséquences cliniques
de ces lésions sont indépendantes de I'Age du malade? Oui et
non.

Oui, les troubles sont les mémes quel que soit I'dge du malade:
douleurs abdominales, diarrhée sanglante ou non, |ésions anales,
de méme que les signes d’examen.

Non, les conséquences générales de la malnutrition induite par le
syndrome inflammatoire (fiévre), par l'absence d’appétit, par la
diarrhée, qui caractérisent ces maladies, sont différentes chez
ladulte et l'enfant. Chez l'enfant, organisme en croissance, la
perte de poids s’accompagne au hout de quelgues mois d’'un
ralentissement de croissance et parfois de retard pubertaire qui
sont des signes cliniques qui doivent faire systématiquement
penser aux MICI chez un enfant. Ainsi, chez 'enfant, contrairement
a ce qui se passe chez 'adulte, les conséquences nutritionnelles
des MICI, et en particulier de la maladie de Crohn, peuvent &tre
plus préoccupantes que leurs manifestations digestives. Elles
justifient la place importante prise par les techniques
nutritionnelles comme la nutrition entérale a débit constant
(NEDC) par sonde naso-gastrique dans le traitement des pous-
sées de MICI a cet age.

81 - Les MICI DE L’ENFANT SONT-ELLES PLUS GRAVES
QUE LES MICI DE L’ADULTE ?

Non, les MICI de 'enfant ne sont pas plus sévéres que celles de
ladulte. Aucune étude pédiatrique ne permet de le confirmer et
d’affirmer notamment que le pronostic en soit plus mauvais. En
revanche, il semblerait que les formes iléo-coliques étendues et
surtout les formes &tendues a tout le gréle sont d'évolution plus
sévére que les formes localisées. Cette assertion est aussi remise
en cause dans deux études récentes qui ont montré que le poten-
tiel évolutif &tait indépendant de 'dge du début de ces maladies
ainsi que de la topographie initiale des lésions.

82 - QUELLES SONT LES CAUSES DU RETARD
DE CROISSANCE DES MICI ?

Les causes du retard de croissance, plus fréguemment observé
dans la maladie de Crohn que dans la recto-colite hémorragique,
sont multiples et diversement associées selon les cas. La cause
essentielle est une diminution des apports alimentaires pro-
téiques et énergétiques nécessaires a la croissance, du fait du
manque d’appétit ou de la crainte que le repas déclenche dou-
leurs et/ou diarrhée. Il faut v ajouter 'augmentation des pertes
fécales globales par trouble de 'absorption intestinale en cas d’at-
teinte &tendue du gréle et, parfois, 'augmentation des pertes
intestinales en protéines (entéropathie exsudative), nutriments
nécessaires a la croissance. Enfin, la sécrétion d’agents hormo-
naux liée au processus inflammatoire tels que les cytokines ou
interleukines ou le traitement prolongé par corticoides peuvent
avoir également un effet négatif sur la croissance.
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83 - LEs ENFANTS ATTEINTS DE MICI FINISSENT-ILS
PAR AVOIR UNE TAILLE NORMALE 7

Un retard de croissance est rapporté chez 25 a 30% des enfants
atteints de maladie de Crohn, il semble beaucoup plus rare au
cours de la recto-colite hémorragique.

Au cours de la maladie de Crohn, le retard statural est surtout ob-
servé chez des adolescents et les préadolescents dont |a vitesse
de croissance est ralentie dans 50 & 80% des cas, ce qui risque
d'avoir une influence négative sur la taille adulte définitive. On
peut admettre que 30 % environ des sujets atteints de maladie de
Crohn dans lenfance auront une petite taille a I'age adulte.

84 - LES TRAITEMENTS MEDICAUX DES MICl SONT-ILS DIF-
FERENTS CHEZ L’ADULTE ET CHEZ L'ENFANT 7

Les traitements médicaux des MICI de U'enfant sont les mémes
que ceux de 'adulte. Les médicaments utilisés comprennent ceux
qui agissent surtout sur linflammation (5-ASA et corticoides) et
ceux qui interviennent d’abord sur les phénoménes immunolo-
giques (azathioprine, par exemple). Cependant, la fréquence du
retard statural dans la maladie de Crohn de l'enfant conduit a utili-
ser plus souvent chez lui la nutrition entérale. En effet, elle est
efficace non seulement pour corriger la dénutrition et le retard de
croissance mais, également, pour contrdler a elle seule les pous-
sées évolutives de la maladie. Utilisée de facon prolongée
(journaliére ou intermittente) elle évite les rechutes.




Activité sexuelle,
grossesse et MICI

85 - SEXUAUTE ET MIC] ?

En régle générale, la sexualité est normale au cours des MIC.
Dans plusieurs études, la fréquence des rapports sexuels chez les
sujets atteints de MICI n’apparait pas différente de celle d’une po-
pulation contrdle. Dans un travail comparant la sexualité des
femmes atteintes de maladie de Crohn, des rapports rares ou ab-
sents étaient notés dans 24 % des cas, comparés a 4% dans une
population contrdle. La diminution de lactivité sexuelle s'observe
en cas de douleurs abdominales importantes, de diarrhée avec
selles impérieuses et, parfois épisodes d’incontinence et/ou de |é-
sions ano-périnéales sévéres. Le traitement chirurgical peut
retentir sur la vie sexuelle lorsqu’il comporte une exérése du rec-
tum (proctectomie). Ce geste peut aboutir, chez 'lhomme, & une
impuissance ou a une éjaculation rétrograde dans prés de 2%
des cas. Chez la femme, cette intervention n’entraine un dysfonc-
tionnement sexuel sévére que dans moins de 1% des cas, mais
des rapports douloureux (dyspareunie) peuvent étre notés tran-
sitoirement dans 30% des cas.

86 - PEUT-ON SUIVRE UNE CONTRACEPTION
EN cas DE MICI ?

Les MICI ne constituent pas une contre-indication a la contracep-
tion orale. En cas de poussée grave de MICI et/ou d’intervention
chirurgicale, il est hien connu qu’il existe un risque accru de phlé-
bite. L'interruption transitoire de la contraception orale peut étre
alors conseillée afin de limiter ce risque. De facon générale, on
préférera une contraception par une pilule faiblement dosée en
cestrogenes, afin de limiter ce risque vasculaire. La contraception
par stérilet est possible.

87 - Les MICI SONT-ELLES CAUSE DE STERILITE ?

Les données sur ce sujet sont rassurantes : on a observé une di-
minution du nombre de grossesses au cours des poussées de la
maladie, mais les causes sont multiples (hospitalisation, sympto-
matologie génante, dénutrition, médicaments, crainte de
grossesse dans ce contexte,...). Une hypofertilité d’origine tubaire
(obstruction des trompes) a été discutée aprés certaines interven-
tions chirurgicales. Enfin, la salazopyrine est responsable chez
'homme d’hypofertilité réversible. Cette hypofertilité n'a pas été
observée avec les dérivés salicylés récents.

88 - LA GROSSESSE A-T-ELLE DES CONSEQUENCES
SUR LA MICI ?

Les MICI touchent souvent des femmes jeunes et on dispose de
beaucoup d’information sur les modalités de la grossesse et les
MICI. Ces informations sont dans leur ensemble rassurantes. Le
risque de poussée et la sévérité des MICI ne semblent pas statisti-
quement différents en présence ou en l'absence de grossesse.
Globalement, le risque de poussée d’une MICI n’est pas accru du
fait de la grossesse et on conseille généralement de n'envisager
une grossesse qu’aprés obtention et maintien d’une rémission
durable. Quelques ohservations de MICI apparemment aggravées
ou au contraire «améliorées » lors d'une grossesse ont été rap-
portées, mais ces évolutions sont peut-étre simplement le fait du
hasard.
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89 - LA GROSSESSE SE DEROULE-T-ELLE
NORMALEMENT EN cAs DE MICI ?

La plupart des grossesses survenant chez des femmes atteintes
de MICI se déroulent sans le moindre incident. Les MICI n'aug-
mentent pas le risque naturel de malformations. Le risque
d’accouchement prématuré est légérement accru, surtout en cas
de MICI évolutives, ce qui justifie un suivi médical bien coordonné
entre obstétriciens et gastro-entérologues. Cette coordination est
d'autant plus importante en cas d’atteinte ano-périnéalee de la
maladie de Crohn, en cas d’anastomose iléo-anale ou de certaines
stomies afin de discuter de lindication d’'une césarienne systéma-
tique. La plupart des médicaments sont autorisés a I'exception de
trois qui sont formellement contre indiqués pendant la grossesse :
le méthotrexate, la ciprofloxacine et linfliximab.

90 - Y-A-T-IL DES RESTRICTIONS A LA PRISE
DE MEDICAMENTS AVANT D’ENVISAGER
UNE GROSSESSE ET AU COURS

DE CELLE-CI EN CAS DE MIC] ?

Médicaments
contre-indiguiés

Médicaments Médicaments autorisés

«S0US réserves »*

autorisés sans réserve

prednisolone azathioprine, diphénoxylate
prednisone 6-mercaptopurine méthotrexate

sulfasalazine ciclosporine cifloproxacine

5-ASA <2 gfj métronidazole infliximab

* Ces médicaments n'ont pas l'autorisation de mise sur le marché
pour &tre utilisés pendant la grossesse, mais, lorsqu’ils paraissent
indispensables, leur utilisation peut étre poursuivie.

Les corticoides (Solupred®, Cortancyl®) et la sulfasalazine
(Salazopyrine®) sont autorisés avant et pendant la grossesse. Les
patientes sous Salazopyrine® doivent recevoir une supplémenta-
tion en folates en cas de désir de grossesse. Pour les dérivés
salicylés (Pentasa®, Rowasa®, Dipentum®, Fivasa®) l'absence de
toxicité a une dose inférieure ou égale a 2 g/ est bien documen-
tée. Les données sur grossesse et azathioprine (Imurel®) ou
6-mercaptopurine (Purinethol®) sont insuffisantes pour autoriser

ce médicament sans réserve. Cependant, en 'absence d’augmen-
tation significative des risques de malformation, la conduite a tenir
en cas de désir de grossesse doit &tre discutée, aprés information
de la malade, en tenant compte de I'évolutivité antérieure de la
maladie, de son extension et de la durée de la rémission induite
par le traitement. Le méthotrexate doit &tre interrompu chez
['homme et chez la femme, au moins 3 mois avant la conception.
Pour linfliximab (Remicade®) les recommandations actuelles sont
d'attendre 6 mois aprés la derniére perfusion avant d'autoriser
UNe grossesse.

91 - PEUT-ON ACCOUCHER NORMALEMENT
EN cas DE MICI ?

En 'absence d’atteinte de I'anus liée & une maladie de Crohn acti-
ve, Paccouchement se fait par voie basse comme s'il n’y avait pas
de MICI; c’est la cas de la majorité des femmes enceintes attein-
tes de MICI. En cas d’antécédents d’intervention chirurgicale au
niveau de l'anus, l'accouchement par voie basse n’est pas contre-
indiqué, mais devra faire lobjet d'une discussion entre
['obstétricien et le gastro-entérologue, la conduite a tenir dépen-
dant de lintervention subie. S'il existe une atteinte importante du
périnée (avec en particulier une fistule ou un abcés) lobstétricien
réalise en général une césarienne pour éviter 'aggravation des |é-
sions et le risque d’incontinence. En effet, un accouchement par
voie basse peut &tre & lorigine d'un traumatisme sur le périnée
et/ou le sphincter de 'anus.




MICI et vie pratique

92 - Y-A-T-IL DES ALIMENTS A EVITER QUAND ON
EST ATTEINT DE MICI ?

On peut envisager plusieurs situations a) Au cours d’une poussée
aigué avec diarrhée le principe diététique est d’écarter temporai-
rement les fibres (fruits crus, légumes verts, crudités) et le lait.
b) En cas de rétrécissement (sténose) de lintestin, gréle en parti-
culier, les aliments riches en fibres dures, les arachides et autres
fruits secs risquent de former un obstacle mécanique au niveau
du rétrécissement et de favoriser ainsi une occlusion. Ils doivent
donc &tre évités. ¢) Quand la maladie est en rémission aucune res-
triction alimentaire particuliére n’est préconisée et ma fait la
preuve de son efficacité pour prévenir les rechutes.

93 -Y A-T-IL DES MEDICAMENTS A EVITER
QUAND ON EST ATTEINT DE MICI ?

Oui. Il faut éviter la prise d’anti-inflammatoires non stéroidiens car
ils peuvent favoriser la survenue de poussées. Ces médicaments,
dont il existe de nombreuses spécialités disponibles en pharma-
cie, sont trés utilisés pour leurs propriétés anti-inflammatoires et
anti-douleur dans les rhumatismes, les douleurs du dos, les infec-
tions ORL. Certains de ces médicaments sont vendus comme des
antalgiques banals (Nurofen® par exemple), mais sont en fait des
anti-inflammatoires.

Certains malades atteints de MICI souffrent de rhumatismes tou-
chant le rachis (spondylarthrite ankylosante) ou les articulations
des membres. Chez eux, il n"est pas toujours possible d’éviter la
prise d'anti-inflammatoires non stéroidiens. Il faut alors tenter
d'en limiter l'usage en prescrivant d’autres antalgiques, souvent
malheureusement moins efficaces.

De nouveaux anti-inflammatoires sont récemment apparus
(inhibiteurs de la Cox-2) dont lintérét principal est qu’ils dimi-
nuent les risques d'ulcéres de lestomac ou du duodénum,
Malheureusement, il n’est pas du tout démontré qu'ils sont sans
risque dans les MICI et a Uheure actuelle, la méme prudence est
justifiée les concernant.

Certains médicaments de 'acné comme le Roacutane® sont égale-
ment a éviter dans les MICI.

94 - LA QUALITE DE VIE EST-ELLE AFFECTEE PAR LES MICI ?

Les patients atteints de MICI ont une qualité de vie (QdV) inférieu-
re a celle d’une population témoin, la QdV étant meilleure dans la
recto-colite hémorragique que dans la maladie de Crohn. La QdV
diminue si la maladie est active. Cette baisse de la QdV s’observe
dans le domaine scolaire : difficultés a suivre les cours, a passer
examens et concours, mais les résultats scolaires sont égaux ou
supérieurs a la moyenne. Dans le domaine professionnel, le ma-
lade a tendance a dissimuler sa maladie & 'employeur, mais
linsertion professionnelle reste bonne et au moins 75 % des pa-
tients ont une activité compléte. En matiére sociale le niveau
socioculturel est égal ou supérieur a la population moyenne. La
vie familiale et les loisirs peuvent étre affectés. L'activité sexuelle
est parfois réduite surtout chez les femmes présentant des lésions
ano-périnéales. Les principales craintes des patients concernent la
chirurgie (peur d’étre (ré)opéré, d’avoir une stomie) et le caractére
imprévisible de la maladie.
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95 - TOUTES LES PROFESSIONS SONT-ELLES ACCESSIBLES
QUAND ON EST ATTEINT DE MICI ?

Il n'y a pas de contre-indication générale a I'exercice d’une profes-
sion lorsqu’on est atteint d’'une MICI. M&me si 'on incrimine le
stress dans la survenue des poussées évolutives, il n'y a pas de
liste de professions a priori interdites car « trop stressantes ». Les
professions a horaires décalés ou nécessitant des déplacements
ne sont pas non plus interdites. L'appréciation de I'aptitude a un
poste de travail est du ressort du médecin du travail (soumis au
secret médical vis-a-vis de 'employeur). Elle est faite au cas par
cas, en tenant compte du poste proposé et de I'état de santé du
salarié. Le probléme le plus important est celui de la survenue de
poussées respansables d’aréts de travail préjudiciables au dé-
roulement de la carriére, voire a 'emploi, du fait du risque de
licenciement en cas d’absences trop fréguentes ou trop longues.
L’accés a la fonction publique et la titularisation sont possibles
pour les malades dans la mesure ot leurs « maladies ou infirmités
ne sont pas incompatibles avec l'exercice des fonctions postu-
lées» appréciation dépendant du médecin agréé aupres de
ladministration, lequel est également soumis au secret médical.

96 - ToUS LES SPORTS PEUVENT-ILS ETRE PRATIQUES
QUAND ON EST ATTEINT DE MICI ?

En régle générale, tous les sports peuvent étre pratiqués. Les res-
trictions viennent de situations particuliéres: 1) Lorsque la MICI
est en poussée, il est fréquent de ressentir un état de fatigue net
qui coupe l'envie de faire du sport ou rend sa pratique pénible. Il
ne faut pas se forcer et, souvent, arréter temporairement. Le sport
est repris ensuite progressivement lorsque ['état de forme revient,
en privilégiant d’abord les activités physiques douces (marche) et
les sports d’endurance (jogging, natation, vélo). 2) Aprés une
intervention chirurgicale sur I'abdomen, la reprise d’une activité
physique douce ne sollicitant pas trop les muscles abdominaux
(marche, nage) est possible aprés 4 a 6 semaines, celle des sports
proprement dits au hout de 2 a 3 mais. 3) En cas de stomie, la
pratique des sports violents (sports de combat, rugby) est forte-
ment déconseillée; celle de la plongée sous-marine prudente et
progressive reste possible.

97 - QUELLES PRECAUTIONS PRENDRE EN CAS DE VOYAGE
QUAND ON EST ATTEINT DE MICI 7

Il nest pas interdit de voyager si I'on est atteint de MICI, mais
certaines précautions sont a prendre :

- ne pas modifier ou interrempre son traitement habituel,

- emporter la quantité nécessaire de médicaments pour la durée

du voyage, ainsi que la derniére ordonnance et si possible
un résumé médical,

- suivre les recommandations habituelles pour éviter la « turista »,
- se faire vacciner selon les recommandations de FOMS en
fonction du lieu de séjour (hépatite A, B, typhoide). La seule
contre-indication concerne les patients traités par un immunosup-
presseur (méthotrexate, azathioprine, purinéthol) qui ne doivent
pas recevoir de vaccin réalisé a partir de virus ou germes vivants
atténués, comme celui contre la figvre jaune,

- prendre une assurance avec garantie rapatriement.

98 - LES MIC| OUVRENT-ELLES DROIT A CERTAINES
PRESTATIONS SOCIALES ?

Les MICI peuvent, comme d’autres maladies chroniques nécessi-
tant des soins, ouvrir droit & Pexonération du ticket modérateur
(prise en charge 4 100 %) mais aussi & des indemnités journaliéres
en cas d'arrét maladie temporaire, pour les salariés et les non
salariés (montant calculé selon les régles des différents régimes).
A ces indemnités peut S'ajouter un complément venant de l'em-
ployeur, selon des régles fixées par les conventions collectives. En
cas de perte des deux tiers au moins des capacités de travail ou
de revenu, une pension d’invalidité peut &tre allouée, d’un mon-
tant variable en fonction de la catégorie accordée au malade
(1™ = 30% du salaire jusqu’au plafond pris en compte par la
sécurité sociale, 2° = 50%, 37 = 50% + une allocation de tierce
personne). Le systéme applicable aux fonctionnaires est un peu
différent. 'allocation d’adulte handicapé, peut &tre accordée,
aprés reconnaissance par la COTORER, aux malades n’ayant pas
accés a linvalidité du fait de droits non ouverts par insuffisance
de cotisation.

99 - L’ESPERANCE DE VIE EST-ELLE AFFECTEE
PAR UNE MICI ?

Lespérance de vie est peu affectée par les MICI en raison de l'a-
mélioration actuelle de leur prise en charge. En effet,
contrairement aux publications anciennes, les nouvelles é&tudes
hospitaliéres ou épidémiologiques ont revu a la baisse les don-
nées concernant la mortalité des MICI. Pour la maladie de Crohn,
les auteurs scandinaves montrent une survie de 96 % et 94 % 10
et 15 ans aprés le diagnostic. Cette [égére surmortalité correspond
avant tout aux formes étendues du gréle, aux maladies hépato-bi-
liaires associées et au cancer colo-rectal. Dans la recto-colite
hémarragique, ces mémes études retrouvent également une lége-
re surmortalité liée cette fois aux complications des poussées
aigués graves, aux maladies respiratoires, aux atteintes hépato-bi-
liaires associées mais aussi au cancer colo-rectal.




100 - PEUT-ON SOUSCRIRE NORMALEMENT
UNE ASSURANCE QUAND ON EST ATTEINT DE MIC| ?

La majorité des patients porteurs d’une MICI craignent de rencon-
trer des difficultés pour sassurer. Pour le calcul des primes,
Fappréciation du risque était habituellement établie a partir d’étu-
des anciennes et les nombreux critéres utilisés dans les barémes
finissaient soit par exclure les patients, soit par entrainer des sur-
primes importantes. Les résultats des travaux récents montrent
que la survie a 10 et 15 ans est proche de celle de la population
générale. Méme si cette surmortalité est faible, celle-ci entraine,
pour un assureur, une surprime modulée, grace a lutilisation d’'un
questionnaire spécifigue, selon le profil évolutif de ['affection et
les progrés thérapeutiques. Ces nouvelles données devraient per-
mettre d’assurer plus largement les patients porteurs de MICI,
d’en accepter un certain nombre & un tarif proche de la normale et
de limiter le nombre des exclus.

Maladies inflammatoires
chronigues de Pintestin (MICI)
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VAINCRE LA MALADIE DE CROHN ET LA RECTO-COLITE HEMORRAGIQUE

ASSOCIATION RECONNUE D’UTILITE PUBLIQUE PAR DECRET DU 14 AOUT 1996, J.O. DU 22 A0UT 1996

Présidents d’Honneur Pr. Jean HAMBURGER T
André CASTELOT

Président Janine AUPETIT

Vice-Présidents Monique BRITSCH
Jean-Louis LANGLAIS

Trésorier Yves RUEL

Délégué général aux Jacques BERNARD

affaires extérieurs

Déléguée aux affaires sociales Claudine MAUREY-FORQUY

Représentant des délégués Anne BENOIT-CATTIN

COMITE SCIENTIFIQUE
Membre d’Honneur : Pr Yves LE QUINTREC

Dr Yoran BOUHNIK — Dr Nadine CERF BENSUSSAN — Pr Jean-Pierre CEZARD — Pr Antoine CORTOT — Pr Louis DESCOS -
Dr Pierre DESREUMAUX — Pr Bernard DUCLOS - Pr Jean-Louis DUPAS — Pr Jean-Pierre GENDRE — Dr Marc LEMANN -
Pr Eric LEREBOURS - Pr Yves PANIS

FONDATEUR

Avril 1982, Janine Aupetit avec I'objectif prioritaire de soutenir et d’aider au développement de la recherche sur la maladie de Crohn
(MC) et les maladies inflammatoires intestinales, insuffisamment développée en France. Avec également une préoccupation, celle de
permettre aux malades un échange d’informations et de services qui devraient les aider & mieux vivre leur maladie en lui faisant face
de fagon plus positive.

MOYENS D’ACTION

Rassembler le plus de fonds possible et pour cela, sensibiliser 'opinion encore mal informée sur cette affection, dont les symptémes
manifestés ne sont pas ceux dont les médias aiment a faire état.

REALISATIONS

e Depuis sa fondation, 'A.F.A. a distribué des bourses annuelles, soutenu de nombreuses études et travaux, en particulier des études
épidémiologiques : EPIMAD dans la région Nord-Pas-de-Calais, dans la Somme et dans la Seine-Maritime et MICI-MIDI dans le Midi-
Pyrénées; étude génétique sur les formes familiales de la maladie de Crohn; étude de I'impact psychologique des thérapeutigues
chez I’enfant...

= Subventions au secrétariat du GETAID (Groupe d’Etude Thérapeutique des Affections Inflammatoires Digestives).

e Organisation de Collogues:

Novembre 1988 Quelles voies de recherche dans la MC ?

Février 1991 Immunologie et MICI (GETAID)

Janvier 1992 Maladies inflammatoires chronigues de I'intestin et nutrition (GETAID)
Avril 1992 La MC en 1992 (MEDEQ)

22 janvier 1993 La génétique et MICI (GETAID)

21 janvier 1994 Inflammation et MICI (GETAID)

18 janvier 1996 Journée de recherche AFA

19 janvier 1996 MICI: du fondamental aux patients | (GETAID)

17 janvier 1997 MICI: du fondamental aux patients 11 (GETAID)

29 janvier 1999 MICI: immunopathologie. Aspects fondamentaux et perspectives thérapeutiques (GETAID)
19 Janvier 2001 MICI : du fondamental au malade (GETAID)

e 1993 : en partenariat avec la Fondation Crédit Lyonnais, mise en place d’ une équipe de recherche axée sur la MC et les MICI. Cette
équipe associe cliniciens et fondamentalistes. Les grandes lignes de ce projet de recherche sur 3 ans, proposé par 'équipe du
Pr Colombel (CHU de Lille), se résument en deux points :




® 1994

® 1006

— Etude de I’activation des cellules immunitaires de la muqueuse intestinale
— Ftude des mécanismes de défense de la muqueuse.

Soutien de deux projets de recherche:

—celui du Pr P. Berche (Hopital Necker-Enfants Malades, Paris) : Recherche d’une étiologie infectieuse de la MC,

— et celui du Pr B. Duclos (Hopital de Hautepierre, Unité INSERM U 381, Strasbourg) : Analyse des interactions entre cellules
épithéliales, cellules mésenchymateuses de la lamina propia (sous-muqueuse) et cellules mononocléées dans les maladies
inflammatoires chronigues du tube digestif.

Démarrage de I'étude épidémiologique en Midi-Pyrénées « MICI-MIDI» sous la direction du Pr Frexinos, Toulouse.

» Depuis 1997, soutien de projets de recherche. En 2001, les projets de recherche ont porté sur:

— Etude des formes familiales multiples de maladie de Crohn dans la région Nord-Pas de Calais et en Belgique.
Dr C. Gower Rousseau - EPIMAD - Sce d’Epidémiologie et de Santé Publique Hdpital Calmette - Lille.

~ Identification des génes impliqués dans la survie et la mutiplication en macrophages de souches d’Escherichia Coli isolées
de muqueuse iléale de patients atteints de maladie de Crohn.
Pr Arlette Darfeuille-Michaud - Laboratoire de Bactériologie - Faculté de Pharmacie - Clermont-Ferrand.

— Etude des modifications de la réponse immunitaire intestinale par le stress chronique : facteur préparant Uinitiation ou la
récidive de la pathologie inflammatoire lors des maladies inflammatoires chroniques de 'intestin.
Ludmilla Mazelin-Winum - Unité de Neuro-gastroentérologie et Nutrition, INRA - Toulouse.

— Etude bactériologigue des formes familiales de maladie de Crohn par des approches moléculaires ciblant les ARNr 165.
Dr Joél Doré, Dr Iréne Mangin - INRA, Unité d’Ecologie et Physiologie du systéme Digestif - Jouy-en-Josas
Dr Yoram Bouhnik - Hopital Lariboisiére - Paris.

- B endorphine et analogues : nouvelles molécules a visée anti-inflammatoire pour le traitement des MICI.
Myriam Tran Van Chuoi-Mariot - Laboratoire de Recherches sur les Maladies Inflammatoires Intestinales / Dr P. Desreumaux,
CHU Lille.

— Génération in vivo de lymphocytes T régulateurs impliqués dans la protection contre les maladies inflammatoires chro-
nigues chez la souris.
PrJoost P.M. van Meerwijk, INSERM U3gs - CHU Purpan - Toulouse.

— Contrdle de la balance survie/apoptose des entérocytes par la E-Cadhérine et perturbation par les cytokines impliquées
dans les malades inflammatoires intestinales.

Jean Chambaz - INSERM Usos - Centre de Recherches Biomédicales des Cordeliers - Paris

— Etude de I'intérét potentiel du traitement par les antidépresseurs des douleurs inflammatoires coliques : approche fonda-

mentale sur le modéle au TNBS chez le rat.
Pr D. Ardid - Laboratoire de pharmacologie médicale - Faculté de médecine - Clermont-Ferrand.

e Développement au niveau national de Conférences - Débats organisées par les 37 Délégués régionaux et animées par un
Gastroentérologue local (douze a quinze, chague année).

ACTIONS D’INFORMATION

~ Edition d’une série de 8 dépliants d’information (pour les malades et leurs familles).

—Opuscule sur la MC - Opuscule sur la Recto-colite hémorragique : informatifs pour les malades et leurs familles.

— Film «
— Film «

La maladie de Crohn» : 1% prix au Festival de Deauville (1991) a intention des médecins.
Mieux vivre la maladie de Crohn»: 2° prix & la 4° Biennale du film médical d’Amiens 1994 dans la spécialité Hépato-Gastro-

entérologie, a l'intention du grand public et des malades.
- Film « Maladie de Crohn, oui et alors? » & intention des médecins généralistes et des malades (2000).

Liens entre les malades via les annonces de la « Lettre de {’AFA» et le site internet.

Association Frangois Aupetit
HBpital St Antoine

Batiment Jacques Caroli 9éme étage
184 rue du fbg St Antoine

75012 PARIS

01 43 07 00 49

Web : www.afa.asso.fr
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