2.5 - Processus inflammatoires
et Infectieux

Maladies Inflammatoires
Chroniques de I’'Intestin (MICI)
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OBJECTIF

Connaitre les principales caractéristiques épidémiologiques,
cliniques et para-cliniques des MICI et connaitre leurs signes
de gravité

Connaitre les grand principes thérapeutiques

'\).. !:f_:J &yt La Région@

Auvergne-Rhone-Alpes




PLAN

Epidémiologie
Caractéristiques clinique et para-cliniques
Scores de sévérité

Traitements
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3 EPIDEMIOLOGIE DES MICI

Maladie de Crohn _ Rectocolite hémorragique
150 000 patients en France

70 000 Rectocolite hémorragique
60 000 maladie de Crohn
+ des colites indéterminées
> 3,6 millions de patients MICI dans le monde

Augmentation de son incidence




S EPIDEMIOLOGIE DES MICI
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& EPIDEMIOLOGIE DES MICI

- Age jeune au diagnostic (entre 16 et 30 ans)

* + Formes pédiatriques et des sujets ageés

*  Fréquence Homme = Femme

*  Pas de guérison (si arrét des traitement = rechute)
*  Cause de la maladie ?

Immune
dysregulation

Barrier Microbial
dysfunction flora

Exces de TNFa +++
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& CARACTERISTIQUES CLINIQUES ET PARA-CLINIQUES

Maladie de Crohn
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Totalité tube digestif
Entire Gl tract

Tileon et colon ++
Lésions de toute la paroi

Fistules et sténoses

Rectum toujours atteint
Colon seulement
Lésions continues,

Et superficielles

Surrrisque de cancer du
colon La Région
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: PRINCIPALES LOCALISATIONS DES LESIONS DIGESTIVES

Inflammatory Bowel Disease (IBD)

Ulcerative

30 %
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3 & Impact sur la vie des patients de la RCH
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: SYMPTOMES

Douleurs abdominales

Diarrhée chronique, rectorragies, émissions
glaires et sang

Amaigrissement, asthénie, fievre

Articulaires (Spondyloarthrite des grosses
et/ou petites articulations)

Cutanées (pyoderma gangrenosum,
érytheme noueux)

Oculaires (uvéite)
Foie (cholangite sclérosante primitive)
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: LESIONS DE L’ANUS ET DU PERINE MALADIE DE CROHN

Maladie de Crohn avec lésions péri-anales

Fistule (orifice)  Anus Abces
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* INDEX D’'HARVEY BRADSHAW (HBI) = SEVERITE D'UNE
POUSSEE DE LA MALADIE DE CROHN

30

Bien étre général

= Bon =0

= Moyen=1 :

» Médiocre = 2 \VEIEL TS

* Mauvais=3 active

= Trés mauvais = 4 trés
Douleurs abdominales severe

= Absentes =0

= Faibles=1 12

= Moyennes =2

* |ntenses =3 Maladie
Selles liquides : Nombre/jour active

Masse abdominale
= Absente=0 4
®= Douteuse=1
®= Certaine=2

= Certaine avec défense =3 Maladie
Signes extra-digestifs, fistule, fissure anale : inactive
1 point par item présent
Score (= somme) 0
364
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3 SCORE MAYO = SEVERITE D’'UNE POUSSEE DE RCH

Date [__f i__

1 Initiales patient I R | N —

Mayo-score

UC-DAI (Uleerative colitis Disease Activity Index)

(A remplir par le médecin lors de la consultation et de I'endoscopie)

Maladie

active

d0: Normale
d1:1 a2 selles en plus du nombre habituel 7N A
Fréquence des selles d2:3 a4 selles en plus du nombre habituel severe tres
3 3 : »5 selles en plus du nombre habituel sévere
A0 : Absent 10
P:f::: :siiﬁ:g a1 : = 50% des émissions
d 2 : = 50% des émissions
modérée  Maladie
d 0 : Quiescente q
Appréciation globale = O 1 : Activité légére active
de la gravité d 2 : Activité modérée 5
a3 : Maladie sévére Fai b|e
d 0 : Mormal ou maladie inactive
Evaluation de la a1 : Anomalies légéres (&rythéme, diminution de
sévérité des lésions la trame vasculaire, légére fragilité)
endoscopiques (lors d 2 : Anomalies modérées (érythéme franc, .
d'une disparition de la trame vasculaire, fragilité, érosions) Maladie
rectosigmeoidoscopie) d 3 : Anomalies sévéres (saignemeant spontané, . .
ulcérations) Inactive
Total Score 0
306
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: Colite aigue grave

Truelove and Witts score

Table 1.3  Disease activity in ulcerative colitis, adapted from

Truelove and Witts.
Mild Moderate ‘in ~ Severe
between mild
and severe’
Bloody <4 4ormore if  >6and
stools/day
Pulse <90 bpm <90 bpm >90 bpm or

Temperature <37.5 °C <37.8°C >37.8 °Cor
Haemoglobin >11.5g/dL >10.5g/dL  <10.5 g/dL or
ESR <20 mm/h <30 mm/h >30 mm/h or
or CRP Normal <30 mg/L >30 mg/L

The value of the different indices for the purpose of clinical trials is
beyond the scope of the Consensus, but has been reviewed
elsewhere. ECCO recognises the need to validate clinical and
endoscopic scoring systems.

Source: Second European evidence-based consensus on the diagnosis and management of ulcerativi

SCORE DE LICHTIGER

Date :

Nombre de selles par jour 0-2
(en plus du nombre habituel) 34

Selles nocturnes Non

Saignement rectal Absent
(en % du nombre de selles) <50%

Incontinence fecale Noa

Douleurs abdominales Aucune
Legéres
Moyennes
Intenses

Etat général Parfast

Tres bon
Bon

Moyen
Mauvais
Trés Mauvais

Douleur ahdominale provoqueée | Aucune

Legere et localisee
Moyenne et diffuse
Importante

Necessite d’un antidiarrhéique | Non
Out

—_ O R e O B DD e OO 0 e O S D LD e O S W R - O

Colite sévere si
Score > 10

Lichtiger et al NEJM 1994

La Région @

Auvergne-Rhone-Alpes




& Activité de la maladie de Crohn

Activité de la maladie

= Maladie en permanence active : 1 %
* Rémission prolongée spontanée : 10 %
= Alternance de poussées et de rémissions : B9 %

* Durée moyenne de séjour: 83 9 jours
* Taux annuel d’hospitalisations : 20 %

Mosphaliti o = La majorité des hospitalisations ont lieu la 1**
année suivant le diagnostic

Chirurgie Environ 50 % des patients a 10 ans

Récidive

post-opératoire 1/3 des patients 3 5 ans, 50 % des patients 2 10 ans
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3; ASPECT DES LESIONS INTESTINALES A LA COLOSCOPIE
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DOUBLE OBJECTIFS DES TRAITEMENTS :

=1 Age:
D. O. Birth:

23/04/98
11:14:04

Comment :

Réduction du risque de rechute, réduction des complications
(abces, fistule, sténose), réduction du risque de chirurgie,
réduction du risque d’hospitalisations
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MOYENS POUR QUANTIFIER ET SURVEILLER L'ACTIVITE
DE LA MALADIE DE CROHN?

Symptomes, endoscopie, imagerie (écho, IRM),et biomarqueurs,

Tt e i Lo semuaite prec et La wite)
.........................

Endoscopie
Calprotectine Imagerie
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g STRATEGIES DE TRAITEMENT DES MICI

ECCO

Stratégie progressive Stratégie Fort d’emblée

Adaptation thérapeutique Utilisation plus précoce anti-TNF

progressive du traitement a la —d AntiTNFo 9 alpha puis allegement du
severité de la maladie y traitement dans un deuxieme
temps

»
~ Immunosuppresseurs

Corticoides

Dérivés aminosalicylés
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https://www.ecco-ibd.eu/index.php
https://www.ecco-ibd.eu/index.php

g 3 ANTI-TNF EFFICACES DANS LES MICI

Les anticorps dirigés contre les cytokines:
inhibiteurs du TNF-a

Les anticorps mmn{:lunnm:

YYvye

adalimumak golimumab ctanercept

e

Remicade® Humira® SIMPONI® C'mz_'a-..

IgG, isotype 1IgG, isotype IgG, isotype '8G, isotype
[v)

75% human 100% humain 100% humain 95% human
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.'-TNFu. au cours d'une MICI

Mom du patient : ...
Dabe

Patholegies

LES MESURES INDISPENSABLES

Donnéas cliniguas

Examens EI!I"I'\PLE"H'H!I'IIZB.IFEE

Conduite & tenir concernant

INFECTION EVOLUTIVE
ABCES ABDOMINAL

ABCES PERINEAL

TUBERCULOSE

ViH

HEPATITEB

CANCER

MALADIE
DEMYELINISANTE

INSUFFISANCE
CARDIAQUE

GROSSESSE

Fitvra, signas d'appal,

Rachercher das signes
cliniguas d'abeds.

Recharcher dos signes
climguas d'abeks.

Rechersher un antécédent
de tuberculese Latante

au actwe chez le patient
au =on enmtourage pracha,
&t un SEjoUr gn zone
d'andérmae.

Préciser 51 vaceination BCG
realisde,

Sioul date .

MFS, CRP &t selon cantexte.
Imagerie s suspitian,
Imagerie s suspitian,

IDR & la tuberculine

|Tubartest|

Un test de praductian

d'interféran [Duanttéran au

Elispot] paut dtra réaliss

s disporible, L peut ;

1] détactar una tubarculase
latante & IDR négative et

2] Euiter un traitement chez
un sujet vaceing par la BCG
ayant una DR pasitres

Radiographie pulmonaire

da face ; =i basain ; TOM thara-

ique &t avis praurmalagique

Lanti-THF

Centre-indication temparaire,
Jusgu'a guénson de infectian,

Centre-indication temparaire,
Jusgu'd guénsen de abods,

Centre-indication temparaire,
Jusgu'a guénson de abeas,

Centre-indication temparaire
- =i tubsreulese latante,
L& traitement ast passible
apris au mains 3 sarmaines
de traitement antitubercultux
- =i tubereulese active,
aprs quérisan af au mains
2 mois da traitemant
antitubereu leux,

Racharcher infaction WIH
au facteurs de risque,

Ratharcher une infachion
VHE, des facteurs de risque

et préciser s vactination déjh

ralisde,

Sioui, date:. ...

Sérologie VIH avac aceard
du patient, i renoueeler
51 fackaurs de risque,

Bwis da linfectiologue
| i ndcessaire.

Sérologie B incluant &g Hbs,
Ae Hbs, Az Hbe,
ADM wiral si Ag Hass,

Contre-indication ralative,
A discutar au cas par cas avec
L'nfeetialague.

5i Ag Hbs+ : traiterment anti-
THF pessible, s ndispensable.
Un fraitemant pré-armphif
antiiral deit #tre instaurd.
Proposer vactinabion

1 saralogia ndgative.

Ratharcher un antécadant de

cancer au lympharme,

Sioul date .

Bwvis du cancéralague
& ndcassaira.

Contre-indication 51 cancar
évalutif ou rdcant [moins
de § ans pour la plupart
des cancers] sauf cancer
cutané spine- au basa
callulaire et cancar in situ
du al utérn braitd,

Recharcher un antécédent
persennal de névate aptique
au de selérese en plague.

Bwis d'un nauralague
s ndcassaire.

Utilisatian
Aon Fecarmrmiand e,

Racharcher une insuffisance
cardiaquae.

Bwis d'un cardinlogua
& ndcassaira.

Contre-indication 51
insuffisance cardiaque
modérda & sdvbre

[grade 11 au IV de la BYHA]

Interrager sur las désirs
de grassesse.

Test de grossessa s suspicion
de grogsesse.

Utilisatian actusllarment
non recarmrmands,
& diseuter au tas par cas.

Fathologles

PHEUMOCOOUE

HERPES SIMPLEX

VARICELLEZONA

HEPATITEC

CYTOMEGALOVIRUS

EPSTEIN-BARR VIRUS

GRIPPE SAISONNIERE

PAPILLOMAVIRUS
HUMAIN [HPY)

FIEVRE JAUNE

STRONGYLODOSE

PHEUMOCYSTOSE

LUFUS

| ES MESURES RECOMMANDEES

Dunnées cliniques

Preciser &1 wattinatian
anti-preumateteiqus.

Shoui, date: ..

Recherther un antéeédent
' harpes aral au génital.

Examens complémentaires

Actlon & propaser

Vaceination polysacchandiqus,
passibla an cours de
traitemant anti-THF.

Rappel taus las -5 ans.

Pas da contra-indication sauf
intachan sévare. Anthiral aral
41 harpts recidwant,

Rachereher un antéeédant de | Séralagie varicellefzana Pas da eontre-indication sauf
varicelle ebiou zona ; préciser | en absence d'antdcédent si infeetian Y2V fvolutiee,
sl vaccinabion réalisée, Lannu. Vaceination évaniuslle,
& i d aumans 3 samaines awant
oul, dal s anti-TNF.

Rachereher mfection VHE au | Séralogle € Pas da eontra-indiation,
Fagtaurs de risque. Surveillante canseillde.
Recherther un antéeédent Pas de test de defaction, Contre-indizatian termporaice
dinfection & CHY saut &1 calibe savbre, Dans 41 infectian fissulaice 3 CMY,

ca cantaste, recherchr une

ealite & CMV par o= blopsles

caliques 5 strologie ou PLR

sanguing pasit.
Recherther un antéeédent Contre-indizatian termporaire
dinfection & EBY <1 infaetian EBY eliniquement

futlutive,
Préciser a1 wateimatian Prapaser la vaceination
annuglle cantre 2 grippe anti-grippale |poszible en
salsannIdre. eturs de traitemant anti-THF),
Préciser i vateimatian Prapaser la vaceination
eontre: la grppe HINT. anti-HINT [possible en caurs
de tratterment anki-TNF].

Racherehar antéztdant Examen gurétalagique I Pas da epatra-indication.
dysplasie du ol uténn, avae frathis terncal, Prapaser la vaceination
tondylomas, chiez 3 jeuna femme.
Préciser &1 wacematian hiwra Cantra-indicatian
Junie du cours das 1 derribres 41 waccination tantre a b
anndas u 51 vayage &n zane Jauna réaliste il y 2 mains
d endbmiz rvisage, de J semaines,
Préciser siwoyage enzone | Eosinophiles ; strologie Trartament par varmesting
d enddrmie [passd ou futur. | de 3 strangyloidase ou avant anti-THE,

trarlerment par nermecting,
Fréciser las assaciabons Traement par

H IMMURBSURRraSsBurS,

Recherehar un antéeédant
dé lugus.

Si shentaion clinigue,

co-trimoxazale < ubilisation
de 3 immunosuppresseurs
ireluant |'anbi-THF,

Ublisation non racammandde.



o EFFICACITE DES ANTI-TNFA DANS LES MALADIES
INFLAMMATOIRES CHRONIQUES DE L'INTESTIN

1995 Infliximab

Adalimumab

2009
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EFFETS INDESIRABLES

Infliximab ++

Ac anti TNF :
v Infliximab ++

v’ l'association d’immunosuppresseur et les perfusions programmeées
\l le risque de développement d’Ac

v’ Tuberculose: Infliximab : 0,05/100 patient / année
v" Infection opportunistes: Histoplasmoses , pneumocystoses

v’ Hépatite B: risque de réactivation virale => traitement antiviral 2 a 4
semaines avant et jusqu’a I'arrét du traitement
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Comment prévenir le risque d’infection

opportuniste ?
* Avant la mise sous anti-TNF :

Interrogatoire exhaustif

Examen clinique complet

Screening pour la tuberculose

Bilan biologique et vaccinations

Information du malade

J'ai une infection, de la fievre ou des frissons.

¥

e NME FAILS PAS mon injection.

Je consulte mon médecin IMMEDIATEMENT.
Je premds le trartemant que mon madacin
vient de me prescrire durant toule la duree prescrite.

¢ .. . _ . - ™y
Je ne recommence mes mjechtions gue lorsgque mon infection est tratee |
el avec 'accord de mon médecin.
R - 9
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Réalisation technique : Service ICAP - Université Claude Bernard Lyon 1
Soutien financier : Région Rhone-Alpes dans le cadre de I'UNR-RA
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