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ABREVIATIONS

MC : Maladie de Crohn

RCH : Réctocolite hémorragique

MICI : Maladies inflammatoires chroniques de I'intestin
VS : Vitesse de sédimentation

TDM : Tomodensitométrie

IRM : Imagerie par résonnance magnétique
TB : Tuberculose

VHB : Hépatite B

VHC : Hépatite C

VHA : Hépatite A

VZV : Virus varicelle zone

CT : Tomographie

IG : Intestin gréle

5 ASA : Acide 5-aminosalicylique

TNF : Facteur de nécrose tumorale

AZA : Azathioprine

6-MP : 6-mercaptopurine

MTX : Méthotrexate

CSA : Ciclosporine A

BUD : Budésonide

CS : Corticostéroide



RIC : Résection iléo-caecale

CAG : Colite aigue grave

CST : colectomie subtotale

FAP : Fistule anale

ECCO : European Crohn’s and colitis organisation

PPAR gamma: peroxisome proliferator-activated receptor gamma



INTRODUCTION




La maladie de Crohn (MC) est une maladie inflammatoire chronique du tube digestif.
L’ensemble du tractus digestif peut €tre touché, de la cavité buccale a la marge anale,
avec des sieges ¢€lectifs pour 1’iléon terminal et le colon droit.

Sa prise en charge est actuellement pluridisciplinaire médicale et chirurgicale afin
d’assurer une qualité de vie le plus souvent normale. Environ 80% des patients doivent
subir au moins une intervention chirurgicale au cours de leur vie, ce traitement doit
étre considéré comme une solution imposée par I’échec du traitement médical et/ou
devant I’apparition de complications et non un traitement de 1¢re intention.

Notre travail est une étude rétrospective portant sur des patients atteints de la maladie
de Crohn dans le service de chirurgie générale A du Centre Hospitalier Universitaire
de Tlemcen. Ces cas ont ¢té colligés sur une période s’étendant de Janvier 2000 a
Mars 2017. A partir de cette série, nous avons €tudi€ les aspects cliniques,
paracliniques et thérapeutiques des formes chirurgicales de la maladie de Crohn avec
les facteurs prédictifs de chirurgie, de morbidité postopératoire et de rechute.




PARTIE THEORIQUE




CHAPITRE I
HISTORIQUE




I. Historique [1].

Des descriptions sommaires, mais douteuses de maladies inflammatoires de I’intestin
sont déja données dans les textes anciens (Arrétée de Cappadoce...). Plus structurés, et
malheureusement oubliés des historiens, sont les écrits d’ Abercrombie, médecin
¢cossais réputé en son temps. Celui-ci consacre dans son ouvrage, €dité en 1837, plus
de 80 pages « Aux affections inflammatoires de la membrane muqueuse du canal
intestinal ». Il y décrit déja, sur des compte-rendu d’autopsies, les 1ésions retrouvées
dans la MC et de la RCH, mais il ne propose pas un cadre syndromique. Ce que fait
Samuel Wilks en 1859.

Voila donc une maladie, ou plutot deux et peut étre méme plus, reconnues depuis plus
d’un siecle... et toujours mal connues. On s’étonne que le SIDA soit encore mal
compris et mal traité, mais c’est une maladie récente. Wilks et Morson en 1875
décrivent bien les aspects anatomo-cliniques de la RCH, et proposent I’appellation
(ulcerative colitis ou UC), et Hale White en détermine le cadre nosologique en 1895.

Quant a la MC, si Mosschowitz et Wilensky, en 1923 et 1927, furent les premiers a
parler de « granulome™ non spécifique de I’intestin gréle*», la paternité de cette
maladie revient en 1932 a Crohn et ses collaborateurs Ginsburg, Oppenheimer et Berg
du Mount Sinai Hospital (New York), qui rapportérent 14 cas « d’iléite terminale ».
Mais malheureusement « I’histoire » est une fois de plus injuste, car en y regardant de
plus pres, et c’est souvent le cas en médecine, la maladie de Crohn avait déja été
décrite : en effet 19 ans auparavant Sir T. Kennedy Dalziel, dans le British Medical
Journal, décrivait I’iléite terminale.

Plus tard Lockhart-Mammery, Bussel, Morson... montreront que la MC ne se localise
pas uniquement a 1’iléon* (partie terminale de 1’intestin gréle) mais peut toucher le
colon, I’anus, le périnée, 1’cesophage...

Toujours est-il que de nombreux débats ont opposé ceux qui pensaient que ces deux
maladies sont deux formes différentes d’'une méme maladie, a ceux qui les séparent
formellement (ce qui est actuellement la théorie la plus admise). Il est clair qu’a ce
jour le cadre des MICI n’est pas parfaitement précis. Toutes les recherches faites
tendent a corroborer 1’hypothése qu’il s’agit de maladies dites « multifactorielles »
faisant intervenir probablement




* une « prédisposition génétique™»,

* des causes immunologiques, ou le corps s’auto-attaque, comme dans une sorte de
désapprobation du « soi » ou de « non-reconnaissance »,

* des causes infectieuses,

* des facteurs environnementaux (mode de vie, alimentation, tabac pour la maladie de
Crohn...),

* des perturbations des mécanismes de 1I’inflammation etc...

Tout cela est complexe, mais passionne les chercheurs actuellement. Il est certain que
les progres sont réels, car 1’on ne vit pas « trop mal » avec ces maladies qui pouvaient
tuer facilement, dans leurs formes graves, il y a seulement 30 ans.




I-a. Objectif

Ce guide doit servir d’outil, essentiellement au médecin aux externes de médecine,
pour I’évaluation initiale du patient ayant une maladie de Crohn, la prise en charge
thérapeutique de celui-ci, et son suivi. L’objectif de ce guide est d’€tre un outil
pragmatique auquel le 1I’é¢tudiant puisse se référer pour la prise en charge de la
pathologie considérée.

L.b. Introduction

La maladie de Crohn a été décrite pour la premiere fois en 1932 par un chirurgien
américain, le D" Burril B. Crohn [2]. Elle ressemble en plusieurs aspects a la colite
ulcéreuse, une autre maladie inflammatoire fréquente de l'intestin. Pour les distinguer,
les médecins utilisent différents criteéres. Elle évolue par poussées plus ou moins
fréquentes et séveres, entrecoupées de phases de rémission (spontanées ou obtenues
par traitement). Il existe des formes chroniques actives a évolution lente. La MC est
une maladie de toute la vie. L’objectif du traitement, médical ou chirurgical, est
d’assurer aux patients une qualité de vie proche de la normale, en diminuant la
fréquence et la gravité des poussées

I.c. Définition :

La maladie de Crohn est une affection inflammatoire chronique de cause inconnue qui
Peut atteindre tous les segments du tube digestif, mais le plus souvent I’iléon et le
colon, (atteinte iléo-caecale), et a un moindre degré la région de 1’anus [3].




CHAPITRE 11
Epidémiologie de la MC et facteurs de causalités

Ce que I’on sait

de la pathogénie,

de I’épidémiologie,

de la fréquence

et des facteurs favorisants




II-a. Epidémiologie

Il existe d’importantes variations géographiques dans I'incidence mondiale de la MC
(Figure 1).
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Figure I : Prévalence des MICI dans le monde (source ONU)

La répartition de la maladie est ubiquitaire, mais inégale ; prédominant dans les pays
Occidentaux, a niveau de vie ¢levé (USA, Pays Nordiques), moins fréquente en
Europe du Sud et dans les pays en voie de développement. L’incidence et la
prévalence de la MC sont de 1 a 6 et de 10 a 100/100 000, respectivement au sein des
populations de race blanche de I’Europe du Nord et I’ Amérique du Nord. Les taux
sont inférieurs en Europe du Sud et Centrale [4-5]. En Amérique du Sud, 1’Asie, et en
Afrique, elle reste peu fréquente ; mais, en augmentation

En France, la maladie de Crohn touche environ une personne sur mille. L’incidence
est de I’ordre de 5 pour 100 000 habitants par an. Méme si la maladie de Crohn peut
survenir a tout age il existe notamment des cas pédiatriques [6].

Au Canada, la maladie de Crohn touche environ 50 personnes par 100 000
de population dans les pays industrialisés, mais il y a une trés grande variabilité selon
la région géographique.

L’endroit au monde ou il y a le plus de cas rapportés est en Nouvelle Ecosse, une




province Canadienne, ou le taux grimpe a 319 pour 100000 personnes. Au Japon, en
Roumanie et en Corée du Sud, le taux est a moins de 25 pour 100,000 [7].

En Algérie I’incidence, évaluée sur la période 2003-2006, a été estimée, en moyenne,
a 1,49.105/an et une prévalence de 22,35.105 dans la région d’Alger. Ces résultats
traduisent une incidence et une prévalence faible 1’age moyen de survenue est de 30
ans (figure 1) [8].

I1-b. Répartition de la maladie de Crohn en fonction de I’age, du sexe et des
conditions socioéconomiques

1- L’age

La MC peut survenir a tout age, mais un pic de fréquence est largement observé chez
les adultes jeunes entre 20 et 30 ans. Cependant, on note, depuis une dizaine d’années,
une recrudescence des formes pédiatriques avec 10 a 15 % des MC diagnostiquées
avant I’age adulte. Chez les sujets de plus de 35 ans, la fréquence diminue lentement,
mais il n’est pas exclu de retrouver une MC chez des sujets agés voire tres ages [9].
2- Le sexe

La MC semble avoir une prédominance féminine, surtout dans les zones a forte
incidence [9]. Le sex-ratio homme/femme est ¢gal a 0,8 en France [10].

3- Les conditions socio-économiques. D’apres les études, la prévalence de la MC
semble plus ¢élevée dans les classes socio-économiques les plus privilégiées ainsi que
dans les secteurs urbains par rapport aux zones rurales. Cependant, avec le temps, la
MC a tendance a toucher toutes les tranches de la population. De plus, on observe,
chez les immigrés venant de zones de faible incidence vers des zones de forte
incidence, avant I’adolescence ou chez les premieres générations nées dans les pays
développées, un risque de développer une MC augmenté [5].
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II-c. Physiopathologie
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La physiopathologie des MICI fait appel a de nombreux facteurs de risques génétiques
et environnementaux. Ces derniers sont mal connus en dehors du tabac. Ils semblent
toutefois associés au mode de vie occidental moderne, en particulier I’alimentation et
I’hygiene domestique. Ces facteurs de risques n’ont probablement pas de role causal
direct. Aucun n’est nécessaire ni suffisant pour que la maladie s’exprime. Ils ne font
que moduler un risque de développer la maladie en favorisant ou non certains états
fonctionnels de fonctions biologiques clés impliqués dans la maladie.

Les Causes de la maladie :
a- Facteurs exogenes environnementaux
La pathogénie reste incomplétement comprise, multifactorielle, incluant une
prédisposition génétique, des facteurs d’environnement, entrainant un
dysfonctionnement immunitaire intestinal, a I’origine d’une inflammation chronique.
a-1 Le tabagisme actif augmente le risque d'apparition de la maladie, aggravant
méme 1'évolution de celle-ci en augmentant le risque de ré-intervention apres
chirurgie et la fréquence de recours aux traitements immunosuppresseurs,
notamment chez la femme [11].
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a-2 Les oestro-progestatifs ne semble pas modifier le risque d'apparition ou
I'évolution des maladies inflammatoires chroniques de l'intestin [12].

a-3 Alimentation, mode de vie, événements de vie Aucun facteur alimentaire
jusqu'a ce jour n'a éte identifi€.

a-4 Les antibiotiques : L’utilisation d’antibiotiques est un facteur de risque reconnu
des MICI [13]. Les antibiotiques pourraient modifier 1’équilibre du microbiote
intestinal et favoriser les MICI.

b- Facteurs infectieux :

La participation d’agents microbiens a la physiopathologie des MICI peut s’envisager
selon trois aspects :

- I’'implication d’agents infectieux spécifiques a I’origine de la maladie,

- le rdle transitoire d’agents infectieux non spécifiques déclenchant la poussée, qui est
entretenue ensuite par d’autres mécanismes,

- la participation de la flore endogene saprophyte du tube digestif ; le déclenchement
de ’inflammation intestinale serait la conséquence d’une réponse anormale de I’hote a
des composants ubiquitaires de la flore intestinale ; cette anomalie est génétiquement
déterminée.

b-1 Agents infectieux spécifiques

Diverses mycobactéries atypiques, en particulier M. paratuberculosis, ont été
inconstamment isolées au niveau de la muqueuse intestinale et des ganglions
mésentériques des patients souffrant de MC. Listeria monocytogenes
est ’agent infectieux le plus récemment mis en cause. Sa présence a ¢été détectée dans
les tissus de 75 % des patients [14]. Cependant, aucun argument épidémiologique ne
soutient jusqu’a présent cette hypothese.

b-2- Agents infectieux non spécifiques

De nombreuses études épidémiologiques ont montré que des infections intestinales ou
respiratoires virales ou bactériennes peuvent précéder la révélation d’une MICI ou étre
a ’origine de poussées.
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b-3 Role de la flore iléo-colique endogeéne

La colonisation des 1ésions muqueuses intestinales lors de la MC, laisse envisager un
role amplificateur, voire méme inducteur de I’inflammation intestinale, des bactéries
de la flore saprophyte endogene (E. coli, Streptococcus, anaérobies...) [15].

c- Facteurs endogenes génétiques [16]
Crohn lui-méme, en 1934, a rapporté la premiere forme familiale de MC. Les études
ultérieures ont confirmé que la prédisposition aux MICI était en partie génétique, ce
qui explique la présence d’agrégations familiales de ces maladies et la concordance
entre jumeaux monozygotes.
Arguments en faveur de l'intervention de facteurs génétiques. On considére qu'une
susceptibilité génétique intervient également dans I’éthiopathogénie. L'existence
d'antécédents familiaux de MICI est le principal facteur de risque de survenue d'une
MICI chez les autres membres d'une famille. 15 a 35 % des patients ont un parent du
ler degré atteint de MICI Il semblerait que cette prédisposition familiale soit plus
importante pour la MC.

d- Interaction entre facteurs endogenes et exogenes
En résume, nous sommes en présence de multiples facteurs de risques génétiques et
d’un nombre probablement ¢levé de facteurs de risques environnementaux.
Mais I’exposition a chacun de ces facteurs endogenes ou exogenes augmente le risque
de I’apparition de la maladie sans le déterminer complétement car aucun de ces
facteurs n’est ni nécessaire ni suffisant. Ils ne définissent donc qu’une propension a
devenir malade.

ﬁcs MC est due a I’exposition d’un individu, probablement \
génétiquement prédisposé, a un ou des facteurs de risque
environnementaux, induisant une augmentation de la permeéabilité
intestinale, autorisant le passage de molécules étrangéres a I’intérieur

de la paroi, responsable d’une activation, non contrélée de la réponse
inflammatoire avec exces, non contrélé, de la production de protéines

de I'inflammation.

La meilleure compréhension de ces différents parametres,

immunité, environnement et génétique favorise la prise en charge des
Qatients et un meilleur usage des thérapeutiques disponibles. /
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CHAPITRE III

Manifestations cliniques de la MC

Bien que la maladie de Crohn et la rectocolite ulcéro-hémorragique (RCH)
fassent partie d’un méme groupe de maladies - les MICI - leur expression
clinique et leur évolution sont différentes. Nous examinerons donc les
différentes manifestations cliniques de la MC
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III- Comment se manifeste-la maladie ?
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Les différentes
localisations de la maladie
ide Crohn:

= g gréle® terminal est
atteint isalément dans
29% des cas,
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dans 50% des cas,

= ['ensemble du cdlon
droit et une partie du
calon transverse dans

o 19% des cas, les lésions

e siégent dans la partie
terminale du cdlon;
rectum et sigmoide dans
2% des cas.
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Cislion
sigmodica
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La maladie de Crohn est de localisation iléale (ou iléocaecale) dans 2/3 des cas alors
que la localisation colique isolée est de 1/3 des cas

La MC débute généralement chez l'adulte jeune, 1'dge moyen au moment du diagnostic
de, celle-ci est de 31 ans (de 15 a 35 ans). Le diagnostic de maladie de Crohn doit étre
évoque dans des situations cliniques variées dont I’expression dépend de la
localisation et de I’étendue de la maladie

I11- a. Criteres cliniques
L’¢étape clinique est fondée sur I’interrogatoire et sur I’examen clinique du patient

1-Antécédents [17]

L’interrogatoire vise a rechercher les antécédents personnels du patient tels
qu’appendicectomie, syndrome pseudoappendiculaire, manifestations proctologiques
articulaires, cutanées ou oculaires. Sur le plan familial, I’interrogatoire recherche la
notion de MICI connue chez des parents du premier et second degré.

2-Signes généraux
On retrouve souvent au cours des poussées des signes généraux a type d'asthénie,
d'anorexie, d'amaigrissement, et un état sub- fébrile. Ces signes généraux seront plus
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marqués en cas de poussée sévere. A un stade ultérieur on peut méme retrouver des
signes de dénutrition.

3-Signes fonctionnels :
a. Manifestations digestives

1-a Douleurs abdominales

Elles sont de deux types : obstructives ou inflammatoires

- Douleurs obstructives : Les douleurs obstructives sont liées a une sténose de
I’intestin. Elles sont généralement a type de crampes, localisées dans le quadrant
abdominal inférieur droit (syndrome pseudo- appendiculaire, syndrome de Konig) [18]
ou dans la région hypogastrique [19]. Elles sont souvent associées au passage du
contenu intestinal dans un segment digestif inflammatoire et en partie rétréci

-Douleurs inflammatoires Les douleurs inflammatoires sont plus ou moins continues
et non liées au transit

2. a- Diarrhée

La diarrhée est souvent prolongée, évoluant dans un contexte fébrile. Les selles sont
nombreuses, liquides, parfois glairo- sanglantes, associées la plupart du temps a des
douleurs [17]. Elles témoignent de I’atteinte de I’intestin gréle et/ou du colon.

3. a-Rectorragies

Les rectorragies massives sont peu fréquentes. Elles sont secondaires a 1’existence
d’ulcérations creusantes venant €roder la paroi des vaisseaux sous-muqueux. Le plus
souvent, elles se traduisent par 1’émission de glaires, de pus ou de sang, en méme
temps ou non que les selles. Ces évacuations anormales sont le reflet d’une atteinte
organique, souvent distale, du colon [20]

4. a- Atteintes ano-périnéales

Les manifestations ano-périnéales correspondent a un syndrome rectal, rare du fait de
la topographie habituelle des 1ésions dans la MC [21]. Elles peuvent se voir quel que
soit le stade de la maladie ou la forme clinique observée. Les 1€sions ano-périnéales
sont d’autant plus fréquentes que la MC est plus distale. Elles se répartissent en 1ésions
primaires (fissures, ulcérations) et secondaires (sténoses, abces et fistules) [19].
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b- Manifestations extradigestives

Le plus souvent associ€es a des signes digestifs.

1. b- Manifestations rhumatismales

Les manifestations rhumatismales consistent en des atteintes articulaires périphériques
a type d’arthralgies ou d’arthrites. Une atteinte axiale a type sacro-iléite (inflammation
de Particulation sacro-iliaque) est rapportée dans la MC

2. b- Manifestations cutanéo -muqueuses

Les manifestations cutanéo-muqueuses, le plus fréquemment a type d’érythéme
noueux [20] ou de pyoderma gangrenosum, n’apparaissent qu’au moment de poussées
évolutives. L’ existence d'aphtes buccaux.

(1) Aphtose banale (2) Aphtose miliaire
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3-b-. Manifestations hépato- biliaires

Les manifestations hépato-biliaires sont en général asymptomatiques. Elles se limitent,
dans la majorité des cas, a des anomalies biologiques.

4. b- Atteintes oculaires

Les atteintes oculaires touchent 10 % des patients et entrainent une uvéite, ou des
ulcérations cornéennes.

4. Examen clinique

Les manifestations cliniques révélatrices de MICI sont digestives dans plus de 80 %
des cas, et dépendent surtout de la topographie des 1€sions intestinales. La recherche
des signes digestifs (atteinte recto-colique, atteinte de I’intestin gréle, atteinte ano-
périnéale...) mais €galement des symptomes extradigestifs (atteinte rhumatismale,
oculaire, cutanée...) doit permettre d’orienter vers la possibilité d’une MICI et souvent
vers sa nature : RCH ou MC.

Un examen proctologique, a la recherche de 1ésions caractéristiques de maladie de
Crohn (fissures latérales, ulcérations endo-anales, pseudo-marisques ulcérées, abces
et/ ou fistules complexes) doit étre fait : il est parfois utile au diagnostic de départ et il
est toujours nécessaire a 1’état des lieux 1ésionnel initial

Fistule (orifice) Anus Abcés

Maladie de Crohn avec lésions péri-anales.

La démarche diagnostique va s’appuyer alors sur des examens biologiques de routine,
une ¢tude morphologique du tube digestif et un examen anatomo-pathologique des

biopsies [22].
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III- b. Critéres biologiques

Il n’existe aucun parametre biologique spécifique des MICI. Les examens biologiques
peuvent cependant apporter des arguments en faveur de I’organicité des troubles et
permettre d’¢liminer une diarrhée d’origine infectieuse ou parasitaire, et d’évaluer la
gravité de la poussée Au cours de ces dernieres on retrouve des signes biologiques qui
témoignent de I’'inflammation, tel hyper leucocytose, 1’accélération de la vitesse de
sédimentation (VS) et I’¢lévation des protéines inflammatoire

On retrouve des répercutions sur 1’état nutritionnel, avec une anémie souvent mixte
(ferriprive et inflammatoire) on retrouve une hypovitaminose et hypoalbuninémie.
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CHAPITRE IV :

Examen morphologique dans la MC
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IV- Critéres morphologiques [23]

Les examens morphologiques du tractus digestif ont un réle déterminant dans le
diagnostic positif et différentiel des MICI, en visualisant les 1ésions, en évaluant leur
aspect et leur topographie et en permettant, pour I’endoscopie, les biopsies a visée
histopathologique et bactériologique. Ils permettent d’apprécier la sévérité des Iésions.

IV-1. Examens endoscopiques [24-25]

La réalisation d'examens endoscopiques avec biopsies est une étape fondamentale au
diagnostic de MICI. Elle débute par un examen de la marge anale, suivie d'une
anuscopie et rectoscopie, puis iléo-coloscopie avec biopsies multiples en zones atteinte
et saine. La fibroscopie oeso-gastro-duodénale n'est utile que dans le bilan initial d'une
maladie de Crohn ou en cas de signes d'appel.

a-1-Aspect macroscopique

Les Iésions concernent dans 95 % des cas I'iléon ou le colon (atteinte iléale isolée dans
30 % des cas, atteinte colique 1solée dans 20 % des cas) ; dans 1/3 des cas elles sont
ano-périnéales, et dans 5 % duodéno-jéjunales. Elles touchent un ou plusieurs segment
intestinal, sont discontinues, éparses, séparés par des intervalles de muqueuse saine.

Macroscopiquement on retrouve plusieurs aspects évolutifs essentiels :

> Erythémes en plage ou en bande.

» Exulcérations aphtoides, superficielles, irréguliéres.

» Ulcérations franches, profondes, longitudinales (aspect en galet), arrondies,
serpigineuses, ou en carte de géographie.

» Fissures borgnes ou ouvertes, abces péri-muqueux.

» Sténoses (gréle) inflammatoires ou cicatricielles, 1ésions cicatricielles : pseudo-
polypes, cicatrices achromiques.

» Hypertrophie des tissus adipeux mésentériques, extension de la graisse
mésentérique sur la paroi intestinale.

» Les mésos sont oedématiés, les ganglions tuméfiés.
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Intestin touche par la
maladie de Crohn

Intestin normal

Comparaison entre un intestin normal et I’intestin touché par la
maladie de Crohn

a-2-Aspect microscopique

L'association d'un cedéme du chorion, d'un infiltrat lymphoplasmocytaire, d'ulcérations
dont certaines atteignent la muqueuse ou communiquent avec des abces (ulcérations
fissuraires) est évocatrice ; la Iésion la plus caractéristique étant le granulome
épithélioide gigantocellulaire sans nécrose caséeuse, mais celle-ci n'est pas
caractéristique car elle se retrouve également dans la tuberculose, la sarcoidose, la
maladie de Behcet, ou la yersiniose.

T

Granulomes ¢épithélioides et gigantocellu-
aires au cours de la maladie de Crohn
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IV-2-. Examens radiologiques

a- Le transit du gréle [23]
Il s'agit d'un examen permettant une opacification du gréle dans sa totalité, apprécie le
siégé et I’étendu des l1ésions montre le caractere discontinue des Iésions on retrouve
des ulceres fissuraires, ulcération plus moins étendu d’aspect aphtoide, opacifie les
trajets fistuleux aspect rigide du colon (microcolon) actuellement son intérét est limité

b- Scanner abdominal [23-26].

Permet de visualiser un épaississement cedémateux et/ou hémorragique ou des zones

de fibrose. Cet examen permet la recherche de complication phlegmon, abces dans
(15% a 20%) fistules (20 a 40%).

Epaississement circonférentiel régulier de la derniére anse iléale avec infiltration en
dent de peigne du mésenteére

b Gl \ vl

Abcés abdominal au cours d’une maladie de Crohn
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c- Entéroscanner :
L’entéroTDM est la technique radiologique de choix pour la détection d’une atteinte
intestinale et de 1€sions pénétrantes dans la MC.

Aspect d’un entéro-scanner dans la maladie de crohn

d- L'LR.M. [23].

L'IRM apparait utile dans I'exploration des manifestations anopérinéales (fissures,
fistules, abces péri-anaux), particulierement pour les atteintes sus-lévatoriennes. Elle
permet de préciser l'extension circonférentielle et en hauteur des 1ésions. Tout comme
le scanner, dans la maladie de Crohn, I'IRM permet de préciser le stade évolutif de la
maladie (aigué€, subaigué, ou chronique) par la localisation et la chronologie du
rehaussement. Tout comme les différentes méthodes d'opacification, I'RM permet
d'évaluer la longueur du segment atteint, ainsi que le retentissement mécanique des
1ésions sténosantes.

e- Entero-IRM

Grace aux évolutions techniques récentes, I’entéro-IRM est devenu un examen
incontournable dans I’exploration de la maladie de Crohn de I’intestin gréle. Elle est,
en effet, non irradiante et permet, grace a une excellente résolution tissulaire et une
bonne résolution spatiale, une cartographie des 1€sions de I’intestin gréle et une
¢valuation fiable de I’activité inflammatoire de la maladie, autant d’informations
importantes pour la prise en charge thérapeutique. Elle nécessite un remplissage
digestif, qui peut se faire par entéroclyse ou par voie orale, cette derni¢re technique
étant de plus en plus privilégiée principalement en raison d’une meilleure tolérance.
Elle comporte des séquences dans les plans coronal et axial, en pondération T1 et T2
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avec injection de gadolinium. Les principaux signes a analyser sont 1’épaisseur et la
prise de contraste de la paroi et la présence ou 1’absence d’anomalie péridigestive
(signe du peigne, fistules, abces). L entéro-IRM tient une place de plus en plus
importante et complémentaire aux autres techniques, car si les examens endoscopiques
et la vidéocapsule permettent une meilleure analyse des anomalies muqueuses, ils ne
visualisent pas les anomalies transpariétales et péridigestives, fondamentales dans
cette pathologie.

Aspect d’une iléite terminale par une entéro-IRM

f- - radiographie de ’abdomen sans préparation

Elle est systématique au cours des poussées séveres pour rechercher une complication
colectasie, perforation, ou occlusion. Elle n'a d'intérét que dans le cadre de 1'urgence
chirurgicale.
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g- L'échographie dans la maladie de Crohn [27]

L'inflammation transpariétale se caractérise a 1'échographie par un €paississement
concentrique des trois couches de la paroi intestinale, qui restent distinctes au début du
processus pathologique. La visualisation d'une ulcération profonde (fissure)
transpariétale grace aux appareils et sondes actuelles permettent d'affirmer le
diagnostic de maladie de Crohn, il s'agit d'une image pathognomonique.

HITACH! TH KORD

mn

Aspect échographique d’une fistule abces iléal

La coloscopie virtuelle
C’est une nouvelle technique d’imagerie du célon. Fortement médiatisée, elle suscite

de manicre 1égitime I'intérét des patients et des médecins. Il s’agit d’une exploration
par scanner*® hélicoidal, avec reconstruction tridimensionnelle informatisée des
coupes. Dans I’avenir, ’imagerie par résonance magnétique pourrait se substituer au
scanner

L’intérét de cette exploration résulte de son caractere peu invasif. Toutefois a ce jour
sa validité, sa reproductibilité, sa sensibilité au diagnostic et son impact économique
restent inconnus. Au cours des MICI, elle ne semble pas pouvoir remplacer la
coloscopie* car elle ne permet pas les biopsies* indispensables tant pour le diagnostic
que pour le dépistage des 1ésions précancéreuses.
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Vidéocapsule

Cet examen permet d’explorer I’intestin gréle et demande d’écarter préalablement
I’existence de rétrécissement de I’intestin dans lesquelles la capsule (1 1mm) pourrait
se bloquer.

En effet il faut ingérer une capsule contenant une micro-caméra, la transmission des
images se fait vers un boitier que I’on porte a la ceinture. Cet examen pourrait €tre
utile pour confirmer la suspicion de maladie de Crohn atteignant exclusivement
I’intestin gréle.

4 )

A retenir
L’ensemble de ces explorations permet de calculer le niveau d’activité de la maladie qui participe,
avec les paramétres cliniques et biologiques, a I’élaboration d’un score de gravité, utile a I'adaptation
du traitement.

g J

Ponts forts dans I’imagerie pour MC

Muqueuse
Transmural - ++ +++ +++
Fistule + ++ +++ +++
Abces - ++ +++ +++
Sténoses SIEE === +++ +++
Relecture
N + + +++ +++
Irradiation + - ++ -

Techniques d’imagerie et MICI (x)
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Algorithme N° 1choix diagnostique en fonction des ressources a disposition

Ressources a disposition limitées

1. Examen clinique.
2. Examens des selles pour recherche d’une infection, de leucocytes.
3. Formule sanguine compléte, albumine sérique.

4. Tests pour VIH et TB dans les populations a haut risque — ainsi que des tests
pour d’autres infections opportunistes, VHB, VHC, radiographie du thorax.

5. Coloscopie et iléoscopie avec biopsies si il est possible d’effectuer une
histologie.

6. Si les examens endoscopiques ne sont pas a disposition, mais qu’il est
possible d’effectuer des examens radiologiques, effectuer un transit baryté du gréle
et un lavement baryté.

Ressources moyennes a disposition

1. Examen clinique.
2. Examen des selles a la recherche d’une infection.

3. Examens des selles pour recherche de leucocytes et dosage de la calprotectine
(ces examens ne sont pas nécessaires si I’endoscopie est a disposition, mais
peuvent étre utiles afin d’évaluer la nécessité d’examens complémentaires y
compris par endoscopie).

4. Formule sanguine compléte, albumine sérique, ferritine sérique, protéine C-
réactive (PCR).

5. Tests pour VIH et TB dans les populations a haut risque — chez les patients
avec MICI connues, effectuer des tests pour VHA et VHB dans le but de les
vacciner avant traitement si nécessaire. Tests pour des infections opportunistes,
VHB, VHC, VZV IgG, radiographie du thorax.

6. Iléo-coloscopie ou coloscopie si a disposition.
7. Ultrasonographie abdominale.

8. Scanner abdominal.
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Ressources importantes a disposition

1. Examen clinique.
2. Examen des selles a la recherche d’une infection.

3. Formule sanguine compléte, albumine sérique, ferritine sérique, protéine C-
réactive (PCR).

4. Tests pour VIH et TB dans les populations a haut risque — chez les patients
avec MICI connues, effectuer des tests pour VHA et VHB dans le but de pouvoir
les vacciner avant traitement si nécessaire. Tests pour des infections opportunistes,
VHB, VHC, VZV IgG, radiographie du thorax.

5. Coloscopie et iléoscopie.
6. Ultrasonographie abdominale.
7. IRM abdominal plutét qu’un CT, vu I’absence d’irradiation.

8. Dans les régions a haute prévalence de tuberculose, effectuer une PCR pour
TB et culture pendant une endoscopie basse.

9. En cas de doute sur la présence d’une atteinte du gréle, effectuer une IRM,
une capsule endoscopique ou un scanner.

10. Lavement baryté en cas de suspicion de fistule colique non mise en évidence
par CT ou IRM ou si la coloscopie a été incompléte.

11. Si la coloscopie a été incompléte, une colonoscopie virtuelle ou colonographie
par CT est devenue I’examen de choix afin de pouvoir examiner I’ensemble du
colon. Certains radiologues ont des réserves concernant 1’application de cette
technique dans le cadre d’une MC. Une autre alternative consiste a effectuer une
colonoscopie par capsule, sauf si une sténose colique est connue ou hautement
probable.

12. Capsule endoscopique si le diagnostic de MC n’est toujours pas clair.

13. Endoscopie a double-ballonnet (antégrade ou rétrograde suivant I’endroit
suspecté) dans les cas de MC du gréle
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CHAPITRE V :
Diagnostic différentiel rectocolite hémorragique/
maladie de Crohn
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V.1-La distinction entre MC et RCH n’est pas toujours nette, mais il est classique de
considérer les caracteres distinctifs rapportés dans le tableau I ci-dessous. [18-28]

Tableau |

Douleurs
abdominales

Manifestations
Cliniques

Masse abdominale

Fievre

Reécidives post
chirurgicales

Topographie

Erythéme
Ulcérations
aphtoides
Ulcérations
Pseudopolype
Rectum
I1éon
Inflammation
Mucosécrétion
Fissures
Fistules
Granulomes

Endoscopie

Histologie

Rares
Rectorragies,
syndrome
dysentérique

Absente

Rare (formes
compliquées

Absente

Sens de progression
: rectum caecum.
Continue.
Sans intervalle de
muqueuse saine
Au sein des 1¢ésions.
Lésions
superficielles

Diffus
Absentes
Superficielles
Possibles
Toujours atteint
Non atteint

Muqueuse
Absente
Absentes
Absentes
Absents
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Fréquente
Diarrhées

Possible

Fréquente

Fréquente

Pas de sens de
progression, peut
Rester limitée a une
portion de I’IG.
Discontinue.
Présence
d’intervalles de
muqueuse
Saine au sein des
1ésions.
Lésions profondes,
transpariétales

En patch
Trés évocatrices
Superficielles et

profondes

Possibles

+ atteint

+ atteint

Transmurale

Présente
Caractéristiques
Caractéristiques

Spécifique




Abces cryptiques Caractéristiques Absents

Distorsion des Caractéristique Absente
glandes Absent Caractéristique
Granulome
tuberculoide

V.2- Diagnostic différentiel avec la tuberculose

L’altération de 1’état général est habituelle. La diarrhée, parfois hémorragique, est
inconstante surtout dans les formes ileo-coliques droites. La fievre est fréquente. Une
masse de la fosse iliaque droite est palpée jusqu’a une fois sur deux. Le tableau
digestif est associé a une tuberculose pulmonaire active dans 20 % des cas environ,
plus rarement a une atteinte péritonéale avec ascite. L’intradermoréaction a la
tuberculine est positive dans 70 a 80 % des cas. La tuberculose intestinale peut donc
représenter un picge diagnostique différentiel redoutable avec la maladie de Crohn.
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CHAPITRE VI :

Suivi et complications et classification de la MC
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Le suivi des patients atteints de MC est trés important car il permet de prévenir
I’extension de la maladie et la survenue de complications. Il existe divers index de
sévérité cliniques et endoscopiques. Cependant le gold standard a 1’heure actuelle est
I’indice de Best ou CDAI (Crohn’s disease activity index) tableau. Il est établi sur une
période d’observation de 7 jours. Il tient compte de 8 critéres cliniques et biologiques
qui sont pondérés de maniere différente comme on peut 1’observer.

Tableau I11
Coefficient
multiplicateur
Nombre de selles liquides 2
ou molles
Douleurs abdominales : 2

* absente =0

= légéres = 1

* moyennes = 2
* intenses = 3

Bien-étre général : 2
* bon=0

* moyen = 2

* mediocre = 3

* mauvais = 4

* trés mauvais = 5

Autres manifestations :

arthrites ou arthralgies 20
iritis ou uvéite 20
érythéme noueux, pyoderma, 20
aphtes buccaux

fissures, fistules, abcés anal 20
ou perirectal

autre fistule intestinale 20
fievre (= 38° dans la semaine) 20
Traitement antidiarrhéique 30

{lopéramine ou opiacés)
* non =20
* oui=1

Masse abdominale : 10
= absente =0
* douteuse = 1
* certaine =5

Hématocrite* : (5]
* homme : 47 - Hématocrite
= femme : 42 - Hématocrite
Poids™* :

100 x (1-Poids actuel/Poids
théorique)

* Le signe doit étre conservé donc ajout ou soustraction.

TOTAL

Un CDAI inférieur & 150 correspond & une maladie de Crohn inactive ; compris entre 150 et 450 a une
maladie de Crohn active ; supérieur a 450 a une maladie de Crohn sévére.

VI. a- Complications

La maladie de Crohn est une maladie chronique qui entraine parfois certaines
complications lors des poussées. La plupart du temps, un traitement permet de les
¢viter ou de stopper leur évolution. Méme si les complications sont rares, le patient
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doit suivre rigoureusement les prescriptions médicales de son médecin. Nécessitent
une prise en charge médicale urgente et, parfois, une hospitalisation.

a- Abcés et fistule

Assez fréquente parmi les complications, la fistule se caractérise par la formation
anormale d’une connexion ou d’un tunnel entre deux organes internes suite a
I’ouverture d’un abces. Une partie malade du tube digestif se retrouve alors en
communication avec un autre segment intestinal, ou avec un organe proche tel que la
vessie ou la peau. Une fistule entre I’intestin et la vessie peut entrainer une infection
urinaire par exemple. Des douleurs, de la fievre ainsi qu’une altération de I’état
général accompagne la survenue d’une fistule. Cette complication nécessite le plus
souvent une intervention chirurgicale. (Voir photos)

b- Les sténoses de l'intestin lors de maladie de Crohn

Lorsque la maladie de Crohn est sévére, les parois de I’intestin ont, avec le temps,
tendance a s’épaissir ce qui réduit leur diameétre (on parle alors de « sténose »). Ces
sténoses peuvent faire obstruction au transit intestinal et provoquer des bouchons («
obstruction ») ou des « nceuds » (« sub-occlusion » ou « occlusion »). Ce type de
complication peut étre grave et neécessiter une hospitalisation en urgence.

Les obstructions intestinales se manifestent généralement par des ballonnements, de la
constipation, voire des vomissements de matieres fécales. Les occlusions intestinales
provoquent des crampes intestinales intenses, des ballonnements, une constipation, des
nausées et des vomissements, ainsi que, parfois, de la fievre.

c- Les perforations intestinales dans la maladie de Crohn.

Chez les personnes qui souffrent de maladie de Crohn sévére, les parois de 1’intestin
sont fragiles et peuvent se fissurer ou se rompre : ¢’est la perforation intestinale qui
peut provoquer une infection de la cavité de I’abdomen (péritonite) ou la formation
d’abces localisés dans cette cavité.

d- Les fistules dans la maladie de Crohn

L’augmentation de pression au niveau des sténoses contribue a I’apparition des fistules
internes

Dans certains cas, la maladie de Crohn entraine la formation de fistules, la
communication anormale entre le tube digestif et un autre organe. Par exemple, entre
deux parties de I’intestin ou entre 1’intestin et la peau ou entre I’intestin et la vessie.
Sont également observées, des fistules entre 1’anus et le périnée ou le vagin.
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Image de sténose et fistule entero-entérale

e- Dénutrition

Les personnes atteintes de la maladie de Crohn peuvent présenter une dénutrition en
raison d’une mauvaise absorption intestinale des aliments (malabsorption) avec pour
conséquence une carence en vitamine B12, en vitamine D ou en calcium notamment.
On peut alors observer chez ces patients une anémie ou un amaigrissement général.
Des examens sanguins réguliers permettent de surveiller I’état de dénutrition.

f-Hémorragies digestives

Les Iésions intestinales peuvent saigner. Méme si souvent ces hémorragies sont
discrétes, elles présentent parfois un caractere plus sévere.

g-Cancer intestinal

La maladie de Crohn accroit le risque de cancer colorectal. Il est important de
procéder a des examens endoscopiques réguliers pour le dépister et pour réagir
rapidement en cas de survenue d’un cancer. Toutefois, le risque n’apparait qu’apres
plusieurs années d’évolution de la maladie. (Une dizaine d’années généralement)
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h-Les troubles des voies biliaires lors de maladie de Crohn

Dans certains cas, la maladie de Crohn peut se compliquer de troubles des canaux
qui acheminent la bile du foie vers I’intestin gréle : c’est la cholangite sclérosante
primitive, une inflammation et un €paississement de ces canaux. Cette cholangite
augmente le risque de cancer des voies biliaires ou du colon.

i-Déminéralisation osseuse

La maladie de Crohn peut entrainer une réduction de la masse minérale de 1’os
(ostéopénie) chez les patients présentant une évolution de la maladie depuis plusieurs
années.

j-Retard de croissance

Un retard de croissance chez I’enfant ainsi qu’une puberté tardive chez 1’adolescent
font partie des complications de la maladie de Crohn qui peuvent parfois révéler la
maladie.

k-Fertilité et grossesse

La maladie de Crohn n’a pas d’incidence sur la fertilité masculine et féminine. Elle
pourrait cependant augmenter le risque d’avortement spontané chez la femme enceinte
mais certaines études contredisent ce point. Les accouchements prématurés semblent
¢galement plus fréquents chez les femmes atteintes.

Chaque patient est un cas particulier

En réalite, il n'est pas possible de codifier un
suivi médical standard. Le choix et le rythme des
explorations sont fonction du tableau clinique, de
l'importance des rechutes, de l'extension de la maladie
et de son ancienneté. lLes visites de surveillance
doivent étre rapprochées dans les premiéres années
de la maladie.
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CHAPITRE VII

Traitements et stratégie thérapeutique
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a- Objectifs

Les objectifs de la prise en charge de la MC comportent la rémission des signes
fonctionnels de la maladie, la prévention des rechutes et des complications ainsi que la
limitation de la progression des Iésions [29]

Traiter les poussées et prévenir les rechutes.

Prévenir, détecter et traiter précocement les complications de I’histoire naturelle de la
maladie et des traitements.

Assurer la prise en charge psychologique.

Veiller a maintenir un état nutritionnel correct et, chez I’enfant, permettre une
croissance satisfaisante.

Contribuer a I’éducation du patient et le cas échéant de ses proches

Améliorer la qualité de vie.

Faute de cause connue a la maladie de Crohn (MC), aucun traitement ne peut
prétendre a sa guérison. La prise en charge de la MC a deux objectifs :
1. Le traitement des poussées (traitement médicamenteux ou chirurgical) pour
obtenir une rémission de la crise.

2. Le maintien de la rémission et la prévention des rechutes. (traitement
médicamenteux) [30-31-32]

Son but est de rétablir I’équilibre au niveau de la “ balance inflammatoire ” et
permettre ainsi au patient de retrouver une qualité de vie aussi proche que possible de
la normale.

Image d’inflammation iléo coecal
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b- Les différentes classes thérapeutiques

Anti Immunosuppresseurs  Anticorps  Antibiotiques Nutrition Chirurgie
inflammatoires Artificielle

Atteintes

Azathioprine gréliques,
Salicylés Infliximab Métronidazole Entérale Coliques

Corticoides 6-mercaptopurine (anticorps Ciprofloxacine = Parentérale et
Méthotrexate anti ano-
Ciclosporine TNFa) périnéales

c- Les Différentes Molécules Utilisées

Les corticoides

Deux classes de corticoides sont utilisées :
- les corticoides classiques, par voie orale et voie topique,
- les corticoides a faible effet systémique, par voie orale (budésonide).

Les corticoides représentent le traitement le plus souvent nécessaire et efficace des
poussées de maladie de Crohn. Sont utilisés : la prednisone (Cortancyl) ou la
prednisolone (Solupred) a la dose de 1 mg/kg/j.

Ils permettent l'obtention d'une rémission clinique en trois a sept semaines dans
environ 90 % des cas.

Il existe ¢également des formes rectales (lavements et topiques) pour les localisations
rectales et coliques gauches (exemple: Colofoam mousse rectale).

Pour mémoire, les principaux effets indésirables des corticoides sont :

* des désordres hydroélectrolytiques (hypokaliémie, rétention hydrosodée).

* des troubles endocriniens et métaboliques (syndrome de Cushing iatrogéne entre
autres).

* une atrophie musculaire, ostéoporose, ostéonécrose des tétes fémorales.

* des ulceres gastroduodénaux.

* des troubles cutanés (acné€, atrophie cutanée, hypertrichose).

* des troubles neuropsychiques (excitation, trouble du sommeil).
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4 )

A savoir

Dans tous les cas, un traitement corticoide ne doit pas étre brutalement interrompu.
L’arrét du traitement - surtout si celui-ci a été prolongé - nécessite une réduction tres
progressive des doses. Par ailleurs, la prise de corticoides* doit systématiquement étre
signalée au médecin avant toute prescription, notamment en cas d’accident ou de
maladie infectieuse intercurrente.

- S

Dérivés salicylés

La sulfasalazine (salazopyrine) est le médicament le plus ancien de cette classe
thérapeutique, il est constitué¢ d'une molécule de sulfapyridine couplé a de 1'acide 5-
aminosalicylique (SASA: partie active du médicament).

La sulfasalazine est trés peu absorbée par l'intestin gréle, a son arrivée dans le colon, le
5ASA est libéré apres scission de la liaison par les bactéries coliques.

Il ne peut donc agir que dans les formes coliques ou iléo-coliques de la maladie de
Crohn.

La mésalazine ou 5-ASA est préférée depuis longtemps a la salazopyrine de par sa
fréquence moindre d'effets secondaires et son efficacité comparable.

Il existe de nouveaux dérivés salycilés ont donc été €laborés, dépourvus de
sulfapyridine, ne contenant que du 5-ASA et avec un enrobage protégeant la molécule
d'une absorption dans l'intestin gréle.

I1 existe différentes formes pharmacologiques

-A libération retardée le long du gréle et du colon (mésalazine, PENTASA,
RUWASA).

- Sous forme de double molécule libérant la mésalazine en principe au niveau du colon
seul (olsalazine, DrIPENTUM : composée de deux molécules de 5 ASA).
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Immunosuppresseurs

- L'azathioprine (Imurel) et son métabolite actif, la 6-mercaptopurine :

Sont les immunosuppresseurs dont I'efficacité dans la maladie de Crohn est la mieux
documentée, particulierement dans les formes corticodépendantes et dans le maintien
en rémission.

Il est plus rarement utilisé dans la rectocolite hémorragique du fait d'une possibilité de
guérison par la chirurgie, mais est tout de méme employé dans les formes
coticorésistantes ou corticodépendantes.

Le délai moyen d'action est de trois a six mois, on n'affirmera un échec qu'apreés un an
minimum de traitement.

Les principaux effets secondaires de 1'azathioprine sont hématologiques : leucopénie,
anémie, thrombopénie; plus rarement surviennent des troubles digestifs, une éruption
cutanée, une alopécie, des myalgies.

Chez des patients corticodépendants la 6-mercaptopurine a permis un arrét des
corticoides ou une réduction de leur dose. Elle est également efficace pour le contrdle
des fistules entérocutanées ou ano-périnéales.

- M¢éthotrexate : Son efficacité a été démontrée dans les formes chroniques actives ou
corticodépendantes de la maladie de Crohn, dans certaines formes complexes de MICI
: apres €chec de I'lmurel®, colites graves résistant aux corticoides, fistules.

Son action apparait rapidement, généralement des le premier mois de traitement.

- La ciclosporine : Neoral, Sandimmum

Elle représente, par voie intraveineuse, dans les formes séveéres de rectocolite
hémorragique, cortico-résistantes, un traitement de derniére chance avant une
colectomie.

Antibiotiques

Dans la maladie de Crohn, le métronidazole (Flagyl) utilis¢ a la dose de 20 mg/kg/jour
et la ciprofloxacine (Ciflox) seraient efficaces dans les localisations anopérinéales.

Anticorps anti TNF: infliximab [34]

Le tumour-necrosis factor (TNF) est une cytokine pro-inflammatoire qui joue un role
clé dans la pathogénie de la maladie de Crohn.
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Au début des années 1990, le développement des biothérapies (ou thérapies
biologiques ciblées) a révolutionné la prise en charge des patients atteints de maladies
inflammatoires chroniques intestinales (MICI) qui ont résisté au traitement médical
standard (corticoides, immunosuppresseurs). Il a depuis été démontré que les anti-TNF
diminuaient le recours a la chirurgie, réduisaient le nombre d’hospitalisations,
permettaient un sevrage des corticoides et une cicatrisation muqueuse endoscopique et
amélioraient la qualité de vie des malades, en plus d’entrainer une mise en rémission
de la maladie qui persiste chez environ un tiers des malades aprés un an de traitement.

Deux anti-TNF se sont révélés efficaces dans la maladie de Crohn :

L’infliximab (Rémicade, Schering Plough), est un anticorps monoclonal chimérique
(chimeére) c'est-a-dire qu’il est produit selon la technologie des ADN recombinants,
composé¢s d’une chaine constante humaine (75 % de la molécule) et de régions
variables murines (25 % de la molécule).

L’adalimumab (Humira, Abbott), est un anticorps monoclonal 100 % humain
recombinant de type [gG1. Cette immunoglobuline a été produite par la technologie
d’expression des phages « phage display », ce qui a permis d’insérer des régions
variables complétement humaines dans les chaines lourdes et 1égeres de 1’'IgG1. La
demi-vie moyenne est de 2 semaines ce qui explique le schéma d’administration avec
une injection sous-cutanée toutes les 2 semaines.

L’infliximab et I’adalimumab sont indiqués dans la maladie de Crohn active, sévére,
chez les patients qui n’ont pas répondu a un traitement approprié et bien conduit par
un corticoide et/ou un immunosuppresseur ou chez lesquels ce traitement est contre-
indiqué ou mal toléré.

L’infliximab a aussi une indication dans la maladie de Crohn active fistulisée n’ayant
pas répondu a un traitement conventionnel approprié et bien conduit (comprenant
antibiotiques, drainage chirurgicale et immunosuppresseurs).
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d- Stratégie Thérapeutique

Tableau
CU distale CU étendue MC
Légére S-ASA par voie rectals ou S-ASA topique et per os Pour atteinte colique seuls -
per os sulfazalazine ou autre 5-ASA
Corticostéroides par voie Meétronidazole ou
rectale ciprofloxacing pour maladie
périnéale
BUD pour maladie il&ale
et/ou cdlon droit
Modérée S-ASA par voie rectals ou Corticostéroides per os GCS peros
peros 5 ASA topique et per os AZA ou 6-MP
Corticostéroides par voie AZA ou B-MP MTX
rectale ) )
Anti-THF Anti-THF
Sévére S-ASA par voie rectale et per  Corticostéroides iv. Corticostéroides per 0s ou
o5 v
GCS par voie orale ou CSAv. ou MTX g.c. ouim.
intraveineuse
C5S par voie reciale Infliximak i.v. Infliximak i.v. ou Adalimumak
5.¢. ou Cerolizumab s.c.
Réfractaire ou AZA ou B-MP ou de AZA ou B-MP ou anti-THF o AZA ou B-MP cu anti-THF ou
dépendante aux  préférence anti-THF ou de préférence AZAMB-MP de préférence AZAB-MP
s e + Anti-TNF combinés + Anti-TNF combinés
Wedolizumab représente une  Wedolizumab représents une
autre alternative pour autre alternative pour
maladie modérée/sévére maladie modérée/sévére
Rémission S-ASA per os ou par voie 5-ASA peros AZA ou B-MP ou MTX
rectale
AZA ou 6-MP per os AZA ou 6-MP per os
Péri-anale Antibiofiques oraux
AZA ou B-MP
Infliximak iv.

Agalimumab s.c.

5-ASA, b-aminosalicylic acid; 6-MP, 6-mercaptopurine; AZA, azathioprine; BUD, budésonide;
CSA, cyclosporine A; C5, corticosteroides; i.m., intra-musculaire; i.v., intra-veineuse; MTX,
méthotrexate; s.c., sous-cutang; TNF, tumor necrosis factor.

Note: budesonide only for mild to moderate ileal and/or proximal colon disease.

e- Traitement Chirurgical Dans La Maladie De Crohn

70-75% des patients souffrant de la MC auront besoin d’une intervention chirurgicale
a un moment ou a un autre, afin de soulager les symptomes si le traitement
médicamenteux a échoué ou afin de traiter les complications, mais I’incidence des
interventions chirurgicales pour la MC tend actuellement a diminuer.
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Une intervention chirurgicale devrait étre considérée comme une alternative a un
traitement médicamenteux assez tot dans 1’évolution d’une MC limitée a 1’iléon distal
avec atteinte d’un segment court.

La chirurgie ne guérit que rarement la MC ; les rechutes sont fréquentes apres une
intervention chirurgicale. La chirurgie peut cependant amener une rémission de longue
durée chez certains patients souffrant de MC.

L’azathioprine et le métronidazole devrait étre utilisés pendant au moins 3 mois apres
la chirurgie car ils sont connus pour diminuer les rechutes.

La résection iléo-caecale laparoscopique a des taux de morbidité péri-opératoire
similaires ou meilleurs que ceux d’une chirurgie a ciel ouvert pour le traitement de la
MC. Le temps de rétablissement est plus court apres laparoscopie mais la durée de
I’intervention est plus longue.

Une dilatation au ballonnet peut s’avérer utile chez les patients avec une sténose
unique qui est courte, droite et accessible par coloscopie. Il faut s’assurer que la
chirurgie abdominale est a disposition pour la gestion des complications ou tout échec
de dilatation au ballonnet.

Les différentes interventions comprennent :

] Le drainage d’abcgs.

] La résection segmentaire.

] La stricturoplastie qui épargne le gréle.

] La confection d’une anastomose il€o rectale ou iléocolique.

] La résection iléocolique.

] Une iléostomie ou une colostomie temporaire dans le cas de fistules péri-anales
séveres.

] La résection iléo-caecale laparoscopique.

Principes de la chirurgie dans la maladie de Crohn
Chirurgie versus traitement médical ? [35]

Dans la MC, I’objectif de la chirurgie est de permettre un contrdle satisfaisant des
1ésions tout en réalisant la résection intestinale la plus économique, en maintenant le
plus longtemps possible le schéma corporel du patient (sans stomie) et une bonne
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qualité de vie. La chirurgie ne s’oppose nullement au traitement médical ; au contraire,
toute chirurgie dans la MC (excepté en cas de forme compliquée révélant la maladie)
est précédée d’un traitement médical, avec réévaluation et discussion de celui-ci en
postopératoire pour la prévention des rechutes en fonction du risque de récidive de
chaque patient.

Une bonne indication chirurgicale ne devrait pas €tre trop vite considérée comme un
échec si elle améliore la qualité de vie du patient, et 1’¢loigne, au moins un certain
temps, des hospitalisations répétées pour des poussées mal controlées par le traitement
médical.

Les « bonnes » indications :

1- Les indications chirurgicales vont donc étre posées en cas d’échec, d’inefficacité
ou de contre-indication au traitement médical.

2- Evidentes en cas de sténose « non inflammatoire », résistante au traitement
médical bien conduit, de longueur limitée, cicatricielle et symptomatique (avec
syndrome de Koenig).

3- Risque dysplasie, voire de cancer.

Dans les formes perforantes de la maladie, 1’indication opératoire est elle aussi
facilement et rapidement posée, plus du fait des conséquences de la fistule que de son
existence ou de sa localisation (a I’exception de la fistule interne entre I’intestin gréle
et la vessie en raison du risque de sepsis a point de départ urinaire). Ainsi, les
situations suivantes requierent une intervention :

1- Péritonite,

2- Abcés responsable d’un syndrome occlusif,

3- Masse abdominale douloureuse

4- D’abces profond.

5- Fistule entéro-cutanée a haut débit, fistules iléo-iléales ou iléo-coliques
symptomatiques avec diarrhée et/ou malabsorption du fait de la création d’un «
by-pass » anatomique.

1- Interventions sur I’intestin gréle
La prise en charge chirurgicale des lésions de ’intestin gréle dans la MC a comme
principe majeur celui de I’épargne digestive, en évitant autant que possible la survenue
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d’une insuffisance intestinale avec un syndrome de gréle court du fait des résections
intestinales itératives ou trop étendues.

En cas de forme sténosante

Les interventions les plus souvent réalisées dans la MC, pour I’intestin gréle, sont les
résections iléocacales (RIC) pour sténose symptomatique de I’iléon terminal. Les
résections larges, étendues, ne sont plus aujourd’hui recommandées et sont
potentiellement nuisibles.

Image d’une sténose iléale

En cas de forme perforante

1- Péritonite
Bien évidemment, en cas d’intervention réalisée en urgence pour péritonite généralisée
par perforation du gréle, la stomie temporaire est de mise (du fait du caractere septique
de I’intervention, mais également par la méconnaissance de 1’état du c6lon sous-
jacent, celui-ci pouvant étre le siege d’une sténose, ce qui expose a un risque
important de désunion anastomotique en postopératoire), mais cette situation clinique
est rare (moins de 3 % des indications chirurgicales). Le plus souvent, la perforation
siege au niveau de I’iléon terminal,
Dans une zone d’intestin malade. La résection intestinale emportant la perforation doit
étre faite au cours d’une laparotomie, en passant au plus pres des 1ésions (marges
macroscopiques de sécurité de 2 cm) et en privilégiant la confection d’une double
stomie en « canon de fusil » plutot que dans 2 orifices cutanés sépares. Le
rétablissement de la continuité digestive a lieu 2-3 mois plus tard, par voie élective,
apres avoir réalisé un bilan morphologique complet a la recherche d’autres
localisations de la MC. Dans ces situations, la découverte d’une atteinte inflammatoire
étendue sur le gréle associée a une perforation doit le plus souvent faire préférer.
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2- Abcés
Environ 21 %des formes iléales de MC peuvent se compliquer d’un abces intra-
abdominal, qui peut étre intrapéritonéal (18 %) ou moins souvent rétro péritonéal,
dans le muscle psoas (3 %).
Le diagnostic est suspecté a I’examen clinique devant une masse douloureuse, le plus
souvent au niveau de la fosse iliaque droite chez un patient présentant une il€ite
terminale et de la fievre, et confirmée par une tomodensitométrie abdomino-pelvienne

[36].

Le traitement consiste tout d’abord en un drainage radiologique (sous contrdle
échographique ou tomodensitométrique) de 1’abees, pendant 6 a 10 jours, associé a
une antibiothérapie adaptée aux prélévements bactériologiques, avec confirmation de
la disparition de la collection sur un scanner de controle. Si I’abces n’est pas drainable
radiologiquement, un traitement médical associant une antibiothérapie et une
alimentation parentérale peut étre tenté. Dans les 2 cas, une chirurgie sera envisagée 6
semaines plus tard (le plus souvent une RIC) avec des conditions locales qui
permettront le plus souvent un rétablissement immédiat de la continuité digestive.

Image d'un abcés de la fosse Image d'un abcés de la fosse
iliaque gauche iliaque gauche fistulisé

3- Fistules internes et externes
Les fistules iléo-vésicales peuvent survenir chez 3 a 5% des patients. Le diagnostic est
clinique (apparition d’une pneumaturie, d’une fécalurie, d’infections urinaires
récidivantes, d’une dysurie). L’intervention chirurgicale ne differe pas beaucoup de
celle réalisée en 1’absence de fistule. L’orifice fistuleux (le plus souvent situ¢ au
niveau du dome vésical), lorsqu’il est mis en évidence, est fermé par une suture
simple, mais son identification n’est pas indispensable car le maintien de la sonde
vésicale en postopératoire pendant 10 jours suffit a fermer la fistule. Il n’y a aucune
indication a prévoir un bilan urologique dans les suites.
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Une fistule iléo-sigmoidienne est parfois asymptomatique et sa découverte est
peropératoire dans 25 % des cas. Le plus souvent, 1’iléite terminale vient s’ouvrir par
contigiiité au niveau de la boucle sigmoidienne et le segment colique atteint est dit «
victime » et traité par une simple suture ou une résection colique a minima.
Neéanmoins, le colon sigmoide peut dans certains cas €tre « coupable », ce qui justifie
une colectomie segmentaire complémentaire. Il est donc important de disposer d’une
coloscopie récente avant d’opérer.

4- Place de la laparoscopie
Chez ces patients jeunes, la laparoscopie constitue théoriquement la meilleure voie
d’abord pour la RIC (maladie bénigne, risque de chirurgie itérative, moindre
traumatisme pariétale, avantage cosmétique, nécessité d’un retour rapide a une activité
normale), mais la dissection peut s’avérer difficile du fait de la présence de 1ésions
inflammatoires avec un mésentere friable, d’une forme perforante de MC avec fistules
et abcees, et d’adhérences intraabdominales secondaires a des interventions antérieures.

Points importants

La maladie de Crohn de I’intestin gréle représente la localisation la plus fréquente et
est associee a un risque plus €leveé de complications sténosantes et fistulisantes.
L’entéro-IRM est la technique de choix pour l'exploration de I’intestin gréle au cours
de la MC, car elle permet de dresser une cartographie compléte et précise des 1ésions
et n’expose a aucune irradiation.

La chirurgie reste le traitement de choix des formes compliquées de la MC iléale
réfractaire aux corticoides. L.’avénement des biothérapies permet d’espérer une
stabilisation de la maladie chez une majorité de patients.

L’objectif futur n’est plus de diagnostiquer et traiter les complications constituées,
mais d’identifier au plus tot les patients a risque de progression rapide afin de proposer
un traitement précoce (early) et majeur (top-down).
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2- Interventions sur le colon et le rectum
Principe
La prise en charge chirurgicale des atteintes coliques et rectales dans la MC semble
plus difficile que pour I’intestin gréle et a pour objectif de retarder au maximum la
réalisation un jour d’une coloproctectomie totale avec iléostomie terminale définitive.
Au moment du diagnostic de la MC, 52% des patients présentent des 1€sions
colorectales, avec parmi ceux-ci 68 % d’inflammation rectale. Environ 25% des
patients ont une atteinte colique pure, avec3% d’atteinte colique droite, 27%d’atteinte
colique gauche, 40%4d’atteinte colique segmentaire et 30% de pancolite.
Contrairement a ’intestin gréle, I’atteinte colique reste longtemps inflammatoire, sans
sténose ni perforation.
Intervention en urgence
La colectomie subtotale pour colite aigue grave
La colite aigue grave (CAG) représente la principale indication chirurgicale en
urgence en cas de MC de localisation colorectale. Elle peut révéler la maladie mais la
différenciation au départ entre une MC, une RCH ou une colite autre (essentiellement
infectieuse) n’est pas toujours possible, avec un diagnostic définitif histologique
différent du diagnostic initial supposé dans plus de la moiti¢ des cas. Elle survient
cependant rarement dans la MC, la RCH étant la cause la plus fréquente.
Seuls 5 a 10 % des patients ayant une MC colorectale auront une CAG nécessitant un
traitement chirurgical. Malgré les progres des thérapeutiques médicales, environ 40 %
des patients avec CAG sont opérés, soit en urgence (25 %) devant la présence d’une
forme compliquée (mégacolon toxique ou colectasie, péritonite par perforation colique
ou hémorragie massive nécessitant des transfusions répétées) Le type d’intervention
réalisée en cas de CAG fait aujourd’hui 1’objet d’un consensus. Le principe est
d’enlever la quasi-totalité du clon malade, sans faire d’anastomose. Elle consiste en
la réalisation d’une colectomie subtotale (CST) sans rétablissement de la continuité
avec double 1léostomie et sigmoidostomie, dans le but de limiter le risque de
complications postopératoires (fistule, abces, péritonite).

La chirurgie de la récidive iléocolique et des formes étagées

En cas d’antécédent de résection, les récidives surviennent toujours au niveau de
I’anastomose ou au-dessus de celle-ci. Une réintervention n’est indiquée qu’en cas
d’échec du traitement médical, avec résection de I’anastomose iléocolique et du gréle
sus-anastomotique, en respectant les mémes principes que lors de la chirurgie initiale
(marges macroscopiques saines de 2 cm). Il est toujours important de mesurer le gréle
restant a partir de ’angle de Treitz.
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En présence de sténoses multiples, diffuses et ¢loignées de I’intestin gréle, il ne faut
jamais effectuer une résection unique emportant toutes les sténoses.

Le choix pourra se faire entre plusieurs résections intestinales ou éventuellement la
réalisation de stricturoplasties,

3- Conclusion du traitement chirurgical
La chirurgie reste une composante essentielle dans la prise en charge de la MC. Elle
doit étre posée « facilement » en cas d’atteinte iléale terminale limitée avec sténose
fibreuse et symptomatique, ainsi qu’en cas de forme perforante. Pour les interventions
portant sur I’intestin gréle, les résections doivent étre minimales, limitées aux zones
macroscopiquement atteintes du fait du risque a terme de syndrome de gréle court.
Pour les atteintes coliques et rectales, la succession d’interventions (colectomie
segmentaire, colectomie totale avec AIR et CPT avec AIA) a pour but de différer
autant que possible la réalisation d’une iléostomie terminale définitive. La
laparoscopie a pris une place de plus en plus importante dans la prise en charge
chirurgicale au cours des derniéres années. Elle est la voie d’abord de choix pour les
formes simples nécessitant une résection iléocacale.
En cas de formes compliquées (abces, fistule, récidive), elle peut également étre
proposée mais nécessite une expérience plus importante a la fois en chirurgie
laparoscopique.

7.2 Algorithme 3 — traitement de la MC
Ressources limitées a disposition

1. Dans les régions endémiques ou quand il n’y a qu’un acces limité aux moyens
diagnostiques, administrer un traitement antiamibien.

2. Dans les régions endémiques pour la TB, envisager un essai de traitement
anti-TB pendant 2—-3 mois et juger de la réponse au traitement.

3. Sulfasalazine (traitement le moins cher) pour toutes les colites légeres a
modérées et pour le maintien de la rémission.

4. Lavements de stéroides pour la maladie colique distale. Les lavements de
stéroides peuvent parfois étre confectionnés avec des produits localement
disponibles, parfois a un moindre cofit.

5. Essai de métronidazole pour la maladie iléocolique ou colique.
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6. Prednisone per os pour la maladie modérée a sévere.

7. Envisager une intervention chirurgicale en cas d’atteinte d’un court segment
de I’intestin gréle.

8. Azathioprine ou méthotrexate.

9. Meétronidazole en postopératoire pendant 3 mois comme traitement d’entretien
apres résection iléale avec anastomose iléocolique primaire.

Ressources moyennes a disposition
1. Traiter d’abord la TB et les parasites apres diagnostic.
2. Sulfasalazine pour les formes légeres a modérées de MC colique.

3. Labudésonide peut étre utilisé pour les atteintes iléales et il€ocoliques (colon
droit).

4. En I’absence de rémission aprés un traitement de stéroides ou en présence
d’¢éléments prédictifs d’une mauvaise réponse thérapeutique, considérer un
traitement d’azathioprine (ou 6-MP/AZA); en cas d’échec de I’azathioprine,
envisager le méthotrexate. Considérer également d’utiliser un anti-TNF en lieu et
place du AZA/6-MP ou MTX, avec optimisation de ces traitements lorsqu’ils sont
utilisés en combinaison (comme cela a été prouvé pour le AZA/6-MP +
infliximab).

5. Instaurer une surveillance des médicaments et des taux d’anticorps anti-TNF
afin de guider le traitement, d’autant plus dans le cadre d’une perte de réponse
secondaire ou en cas d’une éventuelle diminution de la dose en cas d’une
rémission soutenue.

Ressources importantes a disposition

1. Un traitement d’infliximab, d’adalimumab ou de certolizumab peut Etre
envisage pour les maladies modérées a séveres cortico-dépendantes ou cortico-
résistantes.

2. Les immunosuppresseurs tels 6-MP et AZA peuvent également étre utilisés
dans le traitement des fistules de la MC. Ces agents ont démontr¢ leur efficacité
pour améliorer la réponse a un traitement d’infliximab et peuvent étre utiles afin
de réduire I’immunogénicité en utilisation concomitante avec d’autres anti-TNF.

3. Le vedolizumab peut étre envisagé en cas d’échec des anti-TNF.
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4. Instaurer une surveillance a but thérapeutique pour les agents biologiques,
comme mentionné ci-dessus

4- Traitement chirurgical des fistules péri anale pour MC

Le risque pour un patient souffrant de maladie de Crohn (MC) de développer a un
moment donné de son évolution une fistule anale (FAP) est évalué par certains a plus
de 40 %. Ces FAP sont particulierement fréquentes lorsque la MC atteint la partie
distale du tube digestif et constituent une des situations les plus difficiles a traiter avec
d’ailleurs une réponse souvent incompléte. Le but du traitement est de soulager les
symptomes, d’améliorer la qualité de vie en essayant de guérir les 1€sions, de prévenir
les récidives et de réduire le risque de destruction sphinctérienne. Les méthodes
utilisées pour diagnostiquer et classer les trajets fistuleux avec une grande efficacité
sont : ’examen anorectal sous anesthésie, la résonance magnétique pelvienne et
I’écho-endoscopie anorectale. Le trajet anatomique de la fistule, I’activité et la sévérité
clinique de la maladie sous-jacente ont conduit a distinguer des fistules simples et
complexes. La prise en charge de ces FAP requiert une approche combinée, médicale
et chirurgicale, afin d’optimiser le traitement et d’obtenir les taux de succes les plus
¢levés. Une fistule simple est habituellement traitée par antibiotiques et fistulotomie.
Une fistule complexe est souvent traitée par la pose de séton, par antibiotiques, par
I’azathioprine et dans beaucoup de cas par des anti-TNF comme 1’infliximab. Dans un
deuxieme temps, la colle biologique ou I’abaissement d’un lambeau rectal peut étre
propose. [37]

7.3 Algorithme 4 — fistules péri-anales

Ressources limitées a disposition

1. Métronidazole.
2. Intervention chirurgicale en cas d’abces.

3. Ciprofloxacine.
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4. Traitement combiné de métronidazole et de ciprofloxacine. Ces antibiotiques
peuvent étre utilisés pour le maintien de la fermeture d’une fistule si le patient les
tolére a long terme.

5. Une intervention chirurgicale devrait se discuter rapidement et si un traitement
d’entretien d’antibiotiques est nécessaire.

6. Un traitement d’entretien AZA/6-MP pour le maintien de la fermeture des
fistules (les taux de fermeture a long terme ne sont pas élevés).

Ressources moyennes a disposition

1. Métronidazole.
2. Intervention chirurgicale en cas d’abces.
3. Ciprofloxacine.

4. Traitement combiné de métronidazole et de ciprofloxacine. Ces antibiotiques
peuvent étre utilisés pour le maintien de la fermeture d’une fistule si le patient les
tolére a long terme.

5. Une intervention chirurgicale devrait se discuter rapidement et si un traitement
d’entretien d’antibiotiques est nécessaire.

6. AZA/6-MP pour le maintien de la fermeture d’une fistule (les taux de
fermeture a long terme ne sont pas élevés).

Ressources importantes a disposition

1. Métronidazole.

2. Intervention chirurgicale en cas d’abcés (examen sous anesthésie plus
insertion d’un séton).

3. Ciprofloxacine.

4. Traitement combiné de métronidazole et de ciprofloxacine. Ces antibiotiques
peuvent étre utilisés pour le maintien de la fermeture d’une fistule si le patient les
tolére a long terme.

5. Une intervention chirurgicale devrait se discuter rapidement et si un traitement

d’entretien d’antibiotiques est nécessaire et en particulier s’il s’agit d’une fistule
simple.
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6. AZA/6-MP pour le maintien de la fermeture d’une fistule.
7. Infliximab.

8. Adalimumab en cas d’échec de I’infliximab ou comme alternative a
I’infliximab.
9. Intervention chirurgicale pour les fistules compliquées.
5- Prévention de la récidive postopératoire de la maladie de Crohn
Le taux de rechute endoscopique apres résection est de 65-90 % a 1 an, alors que le
taux moyen de rechute clinique postopératoire est de 30 % des malades a 3 ans et de

60 % a 10 ans. Le risque de réintervention pour chirurgie de résection s’¢leéve a 25-45
% a 10 ans.

Facteurs de risque validés de récidive postopératoire précoce :

Tabac

2e chirurgie (une appendicectomie compte pour une lre chirurgie)

Phénotype pénétrant (chirurgie de résection pour fistule ou abces)

Lésions ano-périnéales associées

Résection étendue (colectomie subtotale ou résection de gréle de plus d’un metre)
Absence de traitement préventif postopératoire

Surveillance des rechutes :

Une iléocoloscopie est a réaliser de fagon systématique entre 6-12 mois apres
chirurgie afin de prédire la récidive clinique (ECCO)

La récidive postopératoire endoscopique précede la récidive clinique. L’endoscopie
reste donc le moyen le plus sensible pour détecter la récidive postopératoire de
maladie de Crohn. La sévérité de I’atteinte endoscopique, évaluée par le score de
Rutgeerts, est le facteur le mieux corrélé au risque de récidive clinique. La valeur
pronostique de ce score a été validée sur une série indépendante (Sokol. Gut 2009).
Neéanmoins, dans cette seconde €tude, le score de Rutgeerts 12, score intermédiaire, qui
s’associait a un taux de récidive clinique dans I’étude princeps de Rutgeerts encore
faible (<15 % a 3 ans), s’accompagnait ici d’un risque nettement plus élevé (50 % de
malades en rechute clinique a 2 ans).
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Lésions Risque de récidive

a 3 ans
Stade Absence de lésion <10 %
10
Stade = Pas plus de 5 ulcérations iléales aphtoides en <10 %
1l muqueuse saine
Stade > 5 ulcérations aphtoides avec muqueuse
12 intercalaire normale ou ulcération plus large <15 %
ou limitée a I’anastomose (sur moins d’1 cm
de long)
Stade Il¢éite diffuse avec muqueuse intercalaire > 40 %
13 inflammatoire
Stade Iléite diffuse avec ulcérations creusantes >90%
14 et/ou sténose

Traitement préventif de la récidive postopératoire de maladie de Crohn :

Apres résection, recommander dans tous les cas I’arrét du tabac (ECCO).

Débuter le traitement préventif au plus tard 2 semaines apres la chirurgie et le
poursuivre au moins 2 ans (ECCO).

Chez les malades a haut risque (au moins un facteur de risque validé de récidive
postopératoire précoce), traité par thiopurines en postopératoire immédiat (ECCO).
Chez les malades a faible risque, proposer la Mésalazine ou I’absence de traitement
(ECCO).

La place des Imidazolés, du fait de leur tolérance médiocre et en dépit de leur
efficacité réelle, n’est pas définie par ECCO. Ils pourraient cependant étre utiles :

1) chez les malades sans autre facteur de risque de récidive que le tabac et qui
souhaitent arréter de fumer, le temps de s’assurer du succes du sevrage.

2) chez les malades avec des suites postopératoires difficiles (infection ou autre), chez
qui ’'immunosuppresseur ou I’anti-TNF alpha choisi en prévention du risque de
récidive ne peut étre introduit précocement, en attendant de pouvoir débuter celui-ci.
3) enfin, I’école belge suggere d’associer a I’azathioprine un imidazolé en début de
traitement postopératoire afin de donner a I’immunosuppresseur le temps de faire son
effet et dans le but d’intervenir sur les 2 mécanismes étiopathogéniques incriminés
dans la récidive crohnienne (la dysimmunité et I’effet de flore intestinale) <

A 6-12 mois de la chirurgie, pratiquer une iléocoloscopie systématique (ECCO) :
Rutgeerts 10-11 : poursuivre le méme traitement

Rutgeerts 12 : thiopurine si le malade était traité par Mésalazine ou n’avait pas de
traitement, ou optimisation du traitement par thiopurine si le malade était déja sous
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thiopurine, voire relais par un anti-TNF alpha, et nouvelle iléocoloscopie de
réévaluation a 1-3 ans (discuté)

Rutgeerts 13-14 : thiopurine si le malade était traité par Mésalazine ou n’avait pas de
traitement ; biothérapie par anti-TNF alpha si le malade ¢était déja sous thiopurines.

Schéma du traitement préventif de la récidive postopératoire :
a. Arrét du tabac : Le risque de récidive est divisé par 2 apres arrét du tabac.
b. Mésalazine
Les méta-analyses sont positives : la Mésalazine est d’efficacité réelle mais 1égere :
baisse de 15 % du taux de récidive clinique (12 malades a traiter pour éviter 1 récidive
clinique).
Nécessité de fortes doses (au moins 3 g/j) Tolérance excellente (surveillance :
créatinémie, protéinurie / 6 mois)
c. Antibiotiques :
-imidazolés : 2 études contrdlées positives : diminution du risque de récidive
clinique a 1 an de 20 a 30 %(4 malades a traiter pour éviter 1 récidive clinique)
Cependant, un taux de récidive endoscopique identique a 3 ans et des problemes
de tolérance au long cours (dysgueusie...) en diminuent I’ intérét.
-Métronidazole (Flagyl), 20 mg/kg/j, débuté des S1 et poursuivi 12 semaines ou,
un peu mieux tolére,
-Ornidazole (Tibéral*), 500 mg x 2/j, débuté des S1 et poursuivi 1  an.
.Thiopurines M¢éta-analyse positive, mais effet modéré : baisse de 24 % du taux
de récidive clinique (7 malades a traiter pour éviter 1 récidive clinique).
-Azathioprine, 2-2,5 mg/kg/j ou 6-Mercaptopurine, 1,5 mg/kg/j
En cas de récidive endoscopique sévere (Rutgeerts 13-14) a I’iléocoloscopie pratiquée
a 6-12 mois de la chirurgie, les thiopurines ne diminuent pas le risque de récidive
clinique : i1l faut donc dans ce cas changer de traitement.
Effets secondaires fréquents, bien connus, parfois séveres (interruption du traitement
chez 20 % des malades pour intolérance aux thiopurines).

d. Anti-TNF alpha

Les premiers résultats sur de petites séries semblent trés prometteurs (ceux-ci n’ont été
rapportés qu’apres le consensus ECCO). Ces ¢tudes préliminaires suggerent une
grande efficacité des anti- TNF dans cette situation.

e. Probiotiques ?

Les rares ¢tudes contrdlées disponibles sont toutes négatives.

57




Figure 2 Facteurs de risque de récidive:
-Tabagisme actif

- Maladie fistulisante

- Atteinte périnéale

- Deuxiéme résection

- Résection « étendue »

o

~

! ~

P’

Pas de facteur de risque un facteur de risque Multiples facteurs de risque
W v
Pas de traitement Thiopurines Anti-TNF alpha
ou mesalazine Azathioprine ou 6 infliximab ou
mercaptopurine adalimumab
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Proposition d’organigramme intégrant le consensus ECCO et les nouvelles
données sur les anti-TNF
L. Peyrin Biroulet, Hépatogastro 2010

La place des traitements en pratique (proposition d’experts)

v

Sevrage tabagique
/ \ [:«:a:aanciéea

Faible risque Haut FiSQUE  Perioration mestiale
¢ Re’aec:ti:ol?a étendues
¢ ou multiples
Aucun traitement ou 5ASA S2 postopératoire: AZA

lléo-coloscopie a 4-12 mois

apreés la chirurgie (Rutgeerts)

l

Poursuite des thiopurines si < i2
Anti-TNF alpha si i2, i3, i4

Aucun traitement ou 5ASA si < i2
AZAsii2, i3, i4

(D’aprés Peyrin-Bivoulet. Hepatogastro 2010)

Les promesses des années a venir
La meilleure connaissance acquise aux cours des derniéres années sur les

mécanismes de I’inflammation intestinale, et sur ses médiateurs a conduit a de réels
progres :

Biothérapies ciblées

Mise a part les anti-TNF, d’autres molécules issues de la biothérapie devraient voir le
jour dans les années a venir. De multiples essais thérapeutiques sont actuellement en
cours, citons essentiellement :

* les anticorps anti-interleukines, autres médiateurs de I’inflammation en évaluation,
ainsi qu’un anticorps humanisé anti-interféron gamma.
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Probiotiques

Ce sont des bactéries « bénéfiques » rééquilibrant la flore intestinale et ayant une
action immunomodulatrice.

Certains probiotiques ont montré une efficacité dans le traitement et le maintien en
rémission de la pochite.

L’¢tude exhaustive par de nouvelles méthodes (dites métagénomiques) de la flore
bactérienne dans la maladie de Crohn a confirmée identifi¢ un déséquilibre de cette
flore, ceci pourra aider a la mise au point de probiotiques plus efficaces.

Amélioration de I’existant

Une cible moléculaire des 5-ASA, le PPAR gamma a été récemment identifiée laissant
entrevoir la possibilité¢ de synthése de molécules plus actives.

Le dosage des dérivés actifs de 1’azathioprine.

L’alimentation : des conseils

Il est & priori logique de penser qu’une maladie inflammatoire qui atteint le tube
digestif pourrait avoir une cause alimentaire et en tous les cas pourraient s’améliorer
grace a un régime.

En pratique, la question est de savoir ce qu’il faut manger lorsque I’on est porteur
d’une maladie de Crohn ou d’une rectocolite hémorragique. La réponse pourrait étre :
mangez ce que vous supportez. Cette réponse est certainement le plus souvent juste.
Néanmoins, la formulation est un peu réductrice, il faut la nuancer en fonction de
I’évolution de la maladie.

Trois techniques

Le traitement nutritionnel peut étre mis en place selon

Trois techniques basées sur des modes d’administration différents : oral, entérale et
parentéral.

* Le traitement nutritionnel oral :

Le mélange nutritif est alors absorbé par la bouche.

I1 est donné seul ou en complément d’une alimentation normale.

* La nutrition entérale :

L’alimentation est apportée directement dans 1’intestin gréle* proximal ou dans
I’estomac par I’intermédiaire

D’une sonde passant par le nez.

* La nutrition parentérale :

Elle consiste a supprimer toute alimentation par le tube digestif et a utiliser la voie
veineuse en plagant dans la veine du patient un cathéter dit central
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CHAPITRE VIII
CONCLUSION

61




La MC constitue un cadre nosologique a part, dont le diagnostic précis n'est pas
toujours €vident malgré les technologies actuelles d'investigations complémentaires.
Le diagnostic final sera porté sur un faisceau d'arguments, dont certaines étapes sont
prépondérantes, en particulier l'interrogatoire qui doit retracer avec la plus grande
précision 1'histoire de la maladie.

Sur le plan thérapeutique, en dehors des schémas actuels bien codifiés, une meilleure
compréhension de la physiopathologie des MC, particulierement des perturbations
immunologiques au sein de la muqueuse atteinte, de la susceptibilité génétique (avec
localisation du ou des geénes de prédisposition des MC), ainsi qu’une meilleure
connaissance des facteurs environnementaux, permettront une prise charge
thérapeutique optimale. Le médecin traitant pour sa part, tient un role important,
puisqu'il devra savoir évoquer le diagnostic, demander les examens appropriés et par
la suite il assurera le plus souvent le suivi régulier des patients.

Par ailleurs, la création de filieres de suivi des MC pourrait permettre une meilleure
prise en charge des patients.

Malgré les nombreuses recherches effectuées dans le domaine, a 1’heure actuelle, on
ne connait pas les causes exactes de la MC et il est donc impossible d’assurer aux
malades une guérison complete.

Cependant, les choses ont considérablement évolué ces dernic¢res années. En effet, les
progres thérapeutiques, notamment avec 1’utilisation plus large des anti-TNFa, ont
permis de mieux maitriser les poussées, de mieux prévenir les récidives et de mieux
traiter les complications de la MC.

L’objectif final de la prise en charge est donc d’assurer la meilleure qualité de vie
possible aux malades.

Mais, I’amélioration de ces conditions de vie a souvent un prix. En effet, pour y
parvenir, les médecins auront souvent recours a I’utilisation de thérapeutiques lourdes,
responsables d’importants effets indésirables, et a des interventions chirurgicales qui
pourront aboutir a la réalisation de stomies ou a ’apparition d’un syndrome du gréle
court.
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PARTIE PRATIQUE
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MATERIELS ET METHODES
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INTRODUCTION :

La maladie de Crohn (MC) est une maladie inflammatoire chronique du tube digestif.
L’ensemble du tractus digestif peut €tre touché, de la cavité buccale a la marge anale,
avec des sieges ¢€lectifs pour I’iléon terminal et le colon droit. Sa prise en charge est
actuellement pluridisciplinaire médicale et chirurgicale afin d’assurer une qualité de
vie le plus souvent normale.

Environ 80% des patients doivent subir au moins une intervention chirurgicale au
cours de leur vie.

Nous avons suite a 1I’observation de plusieurs cas de maladie de Crohn au service de
chirurgie viscérale A du CHU Tlemcen, et une revue récente de la littérature décidé
d’effectuer un travail, afin d’étudier les différents aspects cliniques, paracliniques et
thérapeutiques des formes chirurgicales de la maladie de Crohn avec les facteurs de
morbi-mortalité post opératoire et de rechute.

|. TYPE D’ETUDE

C’est une étude monocentrique portant sur 55 cas de MC pris en charge dans les
services de chirurgie générale A du CHU de Tlemcen sur une période s’étendant de
Janvier 2010 a Mars 2017.

Il. OBIECTIFS DE L’ETUDE

- Etudier les facteurs prédictifs de la chirurgie

- Déterminer les facteurs prédictifs de la morbi-mortalité

- Définir les facteurs prédictifs de la rechute apres chirurgie.

I1l. POPULATION CIBLE

Les criteres d’inclusion €taient tous les patients connus et non connus porteurs de
maladie de Crohn opérés au niveau du service de chirurgie générale A ou admis via le
service des urgences suite a une complication de la maladie de Crohn.

V. CRITERES DE NON INCLUSION

- Les malades traités médicalement et n’ayant jamais bénéfici¢ d’une intervention
chirurgicale.

- Les sujets de moins de 18 ans.
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V. CRITERES D’EXCLUSION

Ont été exclus de 1’é¢tude les malades répondant aux critéres suivants :

- Les malades ayant une suspicion de MC radio-clinique et chez qui 1’é¢tude
anatomopathologique de la piéce opératoire n’a pas permis de retenir le diagnostic.

- Les malades suivis pour MC ayant des dossiers incomplets.

vi. METHODES

A. Recueil des données

Les données de I’étude ont été recueillies grace au logiciel de gestion des dossiers des
patients au niveau du service de chirurgie A GPatients et au suivi des patients.

B. Etude statistique

Les données recueillies ont été inscrites sur un tableau Excel.
L’analyse des données a compris deux parties :

- Partie descriptive des résultats de 1’étude avec des variables quantitatifs (moyenne),
et qualitatifs (écart-type).

- Partie analytique : ayant pour but la détermination des facteurs prédictifs de recours a
la chirurgie et de la survenue de morbi-mortalité et de rechute en post-opératoire.

A/ ETUDE DESCRIPTIVE

1-Epidémiologie :
1-1-Fréquence de la MC au niveau du service :

La fréquence de la MC répondant aux critéres de 1’étude était de 1.43%, c’est-a-dire
55 patients sur les 3822 patients opéres entre janvier 2010 et mars 2017.
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1-2-Age :

L’age moyen de nos patients ¢€tait de 40.71 ans + 13.534 avec des extrémes qui varient
entre 18 et 73 ans. La tranche d’age la plus touchée était située entre 36 et 44 ans avec

30.9%.

Tableau [ : Répartition des patients selon la tranche d’age

Tranche d’age Fréquence Pourcentage

18-26 8 14,5
27-35 12 21,8
36-44 17 30,9
45-53 8 14,5
54-62 5 9,1

63-71 4 7,3
72-73 1 1.8

N Minimum Maximum Moyenne Ecart type
AGE 55 18 73 40,71 13,534
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1-3-Sexe :

Dans notre série on a noté une nette prédominance masculine avec 32 hommes (58%)
contre 23 femmes (42%). Le sex-ratio (Homme/Femme)=1.40

Tableau 11 : Répartition des patients selon le sexe

Sexe Fréquence Pourcentage
Femme 23 41,8
Homme 32 58,2

Répartition selon le sexe

SEXE RATIO (H/F)=1.40

B Femme

B Homme

1-4-Mode d’admission :

67.3% des malades étaient opérés dans le cadre d’un programme opératoire ou le
diagnostic de la MC était suspecté et 32.7% étaient opérés en urgence pour occlusion,
péritonite ou autre.

Tableau [l : Répartition des patients selon le mode d’admission

Mode d’admission Fréquence Pourcentage
PROGRAMME 37 67,3
URGENCE 18 32,7
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Mode d'admission

B PROGRAMME
B URGENCE

1-5-Hygiene de vie :

Le tabagisme représente de facteur de risque numéro un dans le déclenchement de la
MC. Dans notre population d’étude 14.8% ¢taient tabagiques chroniques.

Tableau IV : Fréquence du tabagisme chez nos malades

Tabac Fréquence Pourcentage
NON 47 85,5
oul 8 14,5
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Fréquence du tabagisme

HNON
mOUl

2-Antécédants :

2-1-ATCD maladie de Crohn :
47.3% de nos malades ¢taient connus porteur de MC alors que 52.7% ¢étaient opéres
sans diagnostic préalable de la maladie.

Dans notre série 8 patients (14.5%) présentaient des signes prémonitoires de la
maladie a type de diarrhées chroniques (7 patients=12.7%) et d’abces pariétal (1
patient=1.8%).

Tableau V : Répartition des patients selon qu’ils soient connus Crohn ou non

ATCD MC Fréquence Pourcentage
NON 29 52,7
oul 26 47,3
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ATCD maladie de Crohn

H NON
mOul

2-2-ATCD meédico-chirurgicaux hors maladie de Crohn :

a) ATCD médicaux :

Dans notre étude, 10 patients soit 18% avaient une ou plusieurs tares associées a type
d’HTA, diabete, IR, TBC, hépatite C...

Tableau VI :Fréquence des patients avec des ATCD médicaux

ATCD médicaux Fréquence Pourcentage
NON 45 72
oul 10 18
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Fréquence de patients avec des ATCD
médicaux

H oui

Hnon

b) ATCD chirurgicaux :

32.7% des patients avaient des antécédents chirurgicaux répartis comme suit :

-10 cas d’appendicectomie (18.1%)

-01 cas d’abces de la FID récidivant (1.8%)

-Olcas de cholécystectomie (1.8%)

-01 cas de grossesse extra-utérine (1.8%)

-01 cas d’hernie inguinale droite et gauche (1.8%)

-01 cas de péritonite par perforation gastrique et occlusion intestinale sur bride (1.8%)
-01 cas résection iléo-caecale (1.8%)

-01 cas de sigmoidectomie, hémicolectomie, occlusion et fistule (1.8%)

-01 cas de sphinctérotomie d’une fistule péri-anale (1.8%)

-01 sténose du pylore (1.8%)
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Tableau VI . Fréquence des patients avec des ATCD chirurgicaux

ATCD chirurgicaux
NON 37 67,3
Ooul 18 32,7

Fréquence des patients avec ATCD chirurgicaux

Tableau VIl : ATCD chirurgicaux

AUCUN 37
APPENDICECTOMIE 10
ABCES DE LA FID RECEDIVANT 2 FOIS
CHOLECYSTECTOMIE
GEU
HIG+HID

PERITONITE PAR PERFORATION GASTRIQUE
+OCCLUSION INTESTINALE SUR BRIDE
RESECTION ILEO-CAECALE
SIGMOIDECTOMIE+HEMICOLECTOMIE+OCCL
USION+FISTULE

SPHINCTEROTOMIE FPA 1

STENOSE DU PYLORE 1

= N N S N

-_—

HNON
mOUl

67,3
18,1
1,8
1,8
1,8
1,8
1,8

1,8
1,8

1,8
1,8

Parmi les 32% de patients ayant des ATCDs chirurgicaux, I’appendicectomie

représente 18%.
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TABLEAU : Fréquence des patients ayant des ATCD médico-chirurgicaux :

ATCD MEDICO-

CHIRURGICAUX FREQUENCE POURCENTAGE
NON 26 46,8
oul 29 52,2

Fréquence des patients ayant des ATCD
médico-chirurgicaux

HNON
mOUI

3-Données cliniques :
3-1-Symptomatologie :

Tableau IX : Symptomatologie

Symptomatologie Fréquence Pourcentage
SD OCCLUSIF 45 81.8
FISTULE 5 9
ULCERATION 7.2

Dans notre étude le syndrome occlusif est le motif de consultation le plus fréquent

(81.8%).
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3-2-Rententissement de la BMI chez nos malades :

Tableau X : Répartition des patients selon la BMI

Classification selon I’OMS Valeurs de la
BMI

Insuffisance pondérale sévere <16 1 4.5

Insuffisance pondérale modérée 16 - 16.99 0 0
Insuffisance pondérale I1égére 17 -18.49 6 27.3
Corpulence normale 18.50 - 24.99 12 54.5
Surpoids 25 -29.99 3 13.6

Obésité 230 0 0

BMI 22 15 25 20,45 2,923

Répartition des patients selon la BMI

12
10
8
6
3
4
’ - - -
- 4

16-16.99 17-18.49 18.50-24.99 25-29.99 >30
Insuffisance Insuffisance Insuffisance Corpulence Surpoids Obésité
pondérale pondérale pondérale normale
sévere modérée légere

54,5% de nos malades avaient une BMI normale comprise entre 18.50 et 24.99. 13.6%
¢taient en surpoids avec une BMI entre 25 et 29.99, tandis que 27.3% présentaient une
insuffisance pondérale 1égere avec une BMI entre 17 et 18.49 et 4.5% une insuffisance
pondérale sévere BMI inférieure a 16.

La moyenne de la BMI était 20,45 cette derniére appartient a la classe corpulence
normale.




4-Examens complémentaires :

Nos patients avaient bénéficiés de plusieurs examens complémentaires, on note une
large prééminence de la TDM abdomino-pelvienne (72.7%) et de 1’échographie
abdomino-pelvienne (61.8%) qui sont des examens plus ou moins spécifiques dans les
I1ésions qui touchent 1’abdomen.

49.1% des patients avaient bénéficié d’une endoscopie, 43.6% d’un ASP, 7.3% d’une
IRM, 5.4% d’une entéro-IRM, ces deux dernieres restent malgré leur spécificité
I’examen le moins utilisé.

Tableau XI : Examens paracliniques réalisés

72,7
7,3
61,8
43,6

49,1

5,4

5-Caractéristiques des lésions :

5-1-Topographies des lésions :

Dans notre étude, nous avons regroupé les topographies des I€sions en 04 groupes ;
Localisation iléo-caecale, grélique, colique et péri anale.

La localisation préférentielle était iléo-caecale avec une fréquence de 52.7%, suivie
par la localisation grélique 30.8% puis colique 14.5% et en dernier péri anale 1.8%.
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Tableau XII : Topographie des Iésions

Topographie des lésions Fréquence Pourcentage
GRELIQUE (L1) 17 30.9
COLIQUE (L2) 08 14.5
ILEO-CAECALE (L3) 29 52,7
PERIANALE (L4) 1 1,8

60,00%

50,00%

40,00%

30,00%

20,00%

10,00%

0,00%

Topographie des |ésions

30,90%

14,50%

GRELIQUE (L1) COLIQUE (L2)

5-2-Types de lésion :

52,70%

1,80%

ILEAO-CAECALE (L3) PERIANALE (L4)

Nous avons réparti les types de Iésion en 06 groupes ; le premier représente
I’ensemble des (Fistules/Abces/Fistules et abcés/Fistules et sténoses), au second
appartenait les sténoses, au troisieme les appendicites, au quatrieme les masses, au
cinquieme les perforations et enfin au sixieme groupe appartenait les pancholites.
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Tableau XIII : Types de 1€sions

0,00%

Types de lésions Fréquence Pourcentage
APPENDICITE (B1)
1 1,8
MASSE/STENOSE (B2) 33 60
FISTULE/ABCES/FITULE ET ABCES/ 20 36.36
FISTULE ET STENOSE/PERFORATION (B3) ’
PANCHOLITE (B4) 1 1.8
Type de lésions
60,00%
60,00%
50,00% 36%
40,00%
30,00%
20,00%
1,80% 1,80%
10,00% -
B3

B1 B2

L’association masse et sténose était la principale cause de consultation.

o-Traitements :

6-1-Traitement spécifique :

Dans notre série d’étude, 17 patients €taient sous traitement spécifique de la maladie
de Crohn avant la chirurgie soit 30.9%, dont 8 (14.54%) ¢taient sous ROWAZA, 5
(9.09%) sous PENTAZA, et 4 (7.27%) sous IMUREL.
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Tableau X1V : Traitement spécifique

ROWAZA

PENTAZA

IMUREL

Traitement spécifique

H NON
HOUI

26 malades étaient connus porteurs de la MC mais seulement 19 patients étaient sous
TRT spécifique, 14.54% d’entre eux étaient sous ROWAZA, 12.69% sous
PENTAZA, 7.27% sous IMUREL et aucun sous ANTI-TNF Alpha.




6-2-Corticothérapie :

Dans notre série, 13 patients étaient sous corticothérapie avant I’acte chirurgical, soit
23.6%.

Tableau XV : Traitement par corticoides

Corticothérapie Fréquence Pourcentage
NON
42 76,4
oul 13 23,6

Traitement par corticoides

ENON
mOUl

En plus du TRT spécifique, 23.6% de nos malades étaient sous corticothérapie
avant I’acte chirurgical.
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6-3-Gestes opératoires :

Tableau XVI : Gestes opératoires

Gestes Fréquence Pourcentage
APPENDICECTOMIE 1 1,8
COLECTOMIE TOTALE 3 55
COLOSTOMIE %) 3,6
HEMICOLECTOMIE DTE 32 58.2
HEMICOLECTOMIE GHE 2 3,6
RESECTION DUODENALE 1 1,8
RESECTION ILEALE 5 9,1
RESECTION JEJUNALE 2 3,6
RESECTION MULTIPLE 4 7,3
RESECTION SIGMOIDIENNE . 55

La localisation préférentielle de 1a MC était la jonction iléo-caecale, I’hémi colectomie
droite était le geste le plus fréquent soit 58.2%.

6-4-Rétablissement de continuité :

Dans notre série, 16 patients ont bénéficié¢ d’une stomie, soit 29.1% et 39 patients ont
bénéficié d’un rétablissement de continuité d’emblée soit 70.9%.

Tableau XVII : Fréquence des patients ayant bénéfici¢ de stomie

Stomie Fréquence Pourcentage
NON 39 70,9
Oul 16 291
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Fréquence des patients ayant bénéficié de stomie

HNON
mOUl

29,1% des patients opérés soit en urgence, soit programmeés ont bénéficié¢ d’une

confection de stomie.

8-Morbi-mortalité et récidive :

8-1-Morbidité :

Tableau XVIII : Fréquence des patients ayant présenté une morbidité

Morbidité Fréquence Pourcentage
NON 43 78,2
oul 12 21,8

Fréquence des patients ayant présenté une
morbidité
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Les suites post-opératoires étaient marquées par la survenue de complications
qui étaient de 1’ordre de 21.8%.

Les complications étaient représentées par des fistules, lachage anastomotique,
péritonite, sepsis pariétal.

8-2-Mortalité :

Dans notre étude, nous avons noté 07 déces parmi les 55 patients soit 12.7%, dont 04
par péritonite et 03 par fistule.

Tableau XIX : Fréquence des déces

Déceés Fréquence Pourcentage
RON 48 87,3
oul 7 12,7

Fréquence des déces

= NON
mOUl

21.8% des patients ayant présenté des complications post-opératoires, 12.7% d’entre
eux sont malheureusement décédes suite a une péritonite post opératoire.

8-3-Récidive :

Dans notre série, 05 patients ont récidive soit (9.1%), 02 cas apres une semaine
(3,6%), 02 cas apres 6mois (3,6%), et un seul cas apres 02ans (1,8%).
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Tableau XX : Fréquence de récidives

Récidives Fréquence Pourcentage
DO 50 90,9
oul 5 91
Fréquence des récidives
H NON
HQOUI
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B/DISCUSSION :

La chirurgie est une composante essentielle dans la prise en charge de la MC. On
considére qu’environ 15 a 20 % des patients nécessiteront une chirurgie d’exérése
intestinale un an apres le diagnostic et 50 % a 10 ans. En 1’absence de complication
postopératoire, elle permet une amélioration significative de la qualité de vie a 1 mois
de I’intervention, mais elle ne guérira pas le patient car apres cette premicre chirurgie,
le taux de récidive clinique sur I’intestin restant nécessitant un nouveau geste
d’exérese se situe entre 25 % et 65 % a 10 ans. Cing a 15 % des patients auront une
troisieme intervention. Ceci dit, le traitement chirurgical de la MC doit respecter deux
critéres principaux : limiter les indications aux formes compliquées et résistantes au
traitement médical, et limiter la résection intestinale aux lésions responsables des
symptomes observés seulement. Concernant 1I’évolution dans le temps du recours a la
chirurgie, elle ne semble pas en diminution malgré une utilisation plus importante et
plus précoce des traitements immunosuppresseurs a partir de la fin des années 1990.

1/Selon I'age :

L’age moyen dans notre série €tait de 40.71ans, cette moyenne d’age est pratiquement
identique a celle d’une étude réalisée dans le méme service (chirurgie A CHU
Tlemcen) et qui ¢était de 39.6ans parmi 18 cas [38], par contre la s€rie réaliseée a
Rouen, I’age moyen au moment de la chirurgie était de 31ans [39] tandis qu’en Inde
I’age moyen ¢tait de 31.2ans [40].

Cet écart entre les moyennes d’age est en rapport avec le nombre des échantillons dans
les différentes séries.

2/Selon le sexe :

Notre série révele une prédominance masculine avec 58.2% d’hommes contre 41.8%
de femmes pour un sexe ratio (H/F) de 1.4, cette prédominance est retrouvée dans une
série réalisée a Alger [41] avec un sexe ratio (H/F) de 1.56, on retrouve le méme
résultat en ce qui concerne la série réalisée en Inde [40] avec un sexe ratio (H/F) de
1.8. Tandis que dans une série Hollandaise de 2003 [64], on retrouve un sexe-ratio en
faveur du sexe féminin et ceci peut étre expliqué par la fréquence élevée des femmes
tabagiques dans les pays européens, ce qui n’est pas le cas dans notre pays.

3/ selon le mode d’admission :

En ce qui concerne le mode d’admission, dans notre série la majorité des patients ont
¢té pris en charge dans le cadre d’un programme opératoire soit 76.3%, le reste des
patients ont été admis par le biais des urgences soit 32.7%. Ce résultat a été observé
dans d’autres études mais a des degrés différents. A Alger [42] 89.4% des patients ont
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été programmeés contre 10.6% en urgence, dans la série réalisée en Inde [40] 82.14%
ont été programmés contre 17.86% admis en urgence.

L'incidence de la chirurgie d'urgence pour la maladie de Crohn dans notre étude était
¢levée (18/55 patients). L'indication chirurgicale d'urgence pourrait souvent étre la
premiere présentation de la maladie de Crohn. L'obstruction intestinale aigué et la
perforation-péritonite ont été les indications les plus courantes pour une chirurgie en
urgence dans notre étude.

4/Hygiéne de vie (Tabac) :

Selon la littérature, le tabac est le seul facteur de risque clairement établit qui multiplie
par 2 le risque de développer une maladie de Crohn, et qui, une fois la maladie
installée l'aggrave avec augmentation du nombre des poussées, du risque de
complications, du risque de recourt a la chirurgie. Dans notre série seulement 14.5%
des patients €taient tabagique, tandis que dans la série de Fes [43] on retrouve un taux
de 38.7%.

5/ ATCD maladie de Crohn :

Dans notre série, sur les 55 malades pris en charge, 29 étaient non connus porteurs de
la MC soit 52.7%, cette prédominance des patients non connus Crohn avant la
chirurgie est retrouvée dans une étude réalisée a Fes (Maroc) en 2010 [43] avec 71%
des patients non connus porteurs de la maladie, ceci est aussi retrouvé dans une étude
de Tlemcen avec un taux de 89.22% de patients non connus[65], contrairement aux
résultats observés dans la série d’Alger [41] ou on retrouve une large prédominance
des patients connus avant la chirurgie avec un taux de 90%.

6/Antécédent médico-chirurgicaux :

Dans notre série, 31% de nos patients avaient des antécédents médicaux, 32,7%
avaient des antécédents chirurgicaux ; dont 55,55% (18% de I’ensemble des patients)
une appendicectomie, cette prédominance de I’appendicectomie comme antécédent
chirurgical est aussi observée dans la série de Fés [43] avec un taux de 23,5%.

7/Selon la localisation :

Dans notre série la localisation préférentielle de la maladie était iléo-caecale avec un
taux de 52.7%, suivie de la localisation grélique 30.9% puis colique 14.5% et enfin
périanale 1.8%. Cette prédominance de la localisation iléo-caecale est retrouvée dans
d’autres études notamment celle de la Belgique [44] avec une fréquence de 74.1%,

celle de Rouen [39] 91.8% et celle d’Alger 51.4% [42].
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Selon le consensus ECCO de 2010 déclaration 7A, la localisation iléo-ceacale dans la
MC avec syndrome obstructif doit étre traitée chirurgicalement.

Dans une cohorte de Kelvin T analysant plusieurs facteurs de recours a la chirurgie, la
localisation de la maladie €tait le facteur le plus significatif, les atteintes iléales et de la
partie haute du tube digestif étaient fortement associées a la survenue de fistules et de
sténoses menant a la chirurgie [45]. Cette étude contrairement aux autres études retient
la localisation iléale comme facteur prédictif de chirurgie plutdt que la localisation
iléo-caecale.

8/ La morbi-mortalité :

Si dans la plupart des séries récentes, la mortalité opératoire est inférieure a 1 %, la
morbidité reste importante. Sur une série portant sur 1 008 anastomoses lors de 566
interventions pour MC faites chez 343 patients, le taux de complications septiques
intra-abdominales était de 13 % (dont 5,7 % de fistules anastomotiques) [46]. A
l'inverse, ce risque de complications n'était pas influencé par 1'age, le sexe, la durée
des symptomes, le siege de la maladie de Crohn, le nombre d'interventions antérieures
et le type d'anastomose intestinale [46,47].

Une analyse multivariée de Yoram Bouhnik montrait que 4 facteurs étaient associés a
un risque plus ¢€leve de complications septiques postopératoires intra-abdominales :
une hypo-albuminémie < 30 g/L, une corticothérapie au long cours, et deux autres
facteurs directement témoins de la forme perforante de la maladie de Crohn : un abces
ou une fistule intra-abdominale. Enfin, un score associant ou non ces 4 facteurs de
risque montre que le taux de complications septiques postopératoires est de 5 % en
l'absence de facteur de risque et va jusqu'a 50 % en présence des 4 critéres [48,46].

e Caractére pénétrant :
Dans notre étude la présence d’un caracteére pénétrant n’était pas un facteur prédictif

de morbidité (P=0.455). L’absence de lien significatif peut étre due au faible effectif
qui a présenté une morbidité.

e Lesexe:
En analyse multivariée de 1’étude rétrospective de Y.Panis, les facteurs de risque
indépendants de récidive clinique étaient : le sexe féminin (risque relatif RR = 1,2),

une localisation sur l'intestin gréle ou iléocolique (contre colorectal) (RR = 1,8), et
l'existence d'une fistule périnéale (RR = 1,4) [49,50].

Dans I’étude réalisée a Fes en 2016, le sexe féminin n’était pas un facteur prédictif de
rechute post-opératoire.
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Dans notre étude on retrouve que le sexe masculin était un facteur prédictif de

morbidité post-opératoire (P=0.046).
e LaStomie:

Dans une étude rétrospective de Mege Diane sur 132 malades opérés d'une résection
iléocaecale pour maladie de Crohn. La morbidité globale des malades dérivés (stomie)
¢tait moindre par rapport a ceux qui ont eu une résection Les facteurs associés a cette
morbidité étaient le tabagisme, la résection digestive et de fistule (p<0,05). En analyse

multivariée, seul la résection digestive était significative (p = 0,04) [51].

Dans notre étude, la stomie n’a pas pu étre considérée comme €tant facteur prédictif de

la morbidité post-opératoire (p=0.071).
e La corticothérapie :

Dans une large cohorte multicentrique prospective (Yamamoto T), 211 patients opérés
de maladie de Crohn ont €té inclus. Les indications de résections iléo-caecales étaient
les maladies sténosantes (52%), fistulantes (31%), sténosantes et fistulantes (10%) et
inflammatoires en échecs des traitements médicaux (7%). [1 n’y a pas eu de déces.
21% des patients avaient un total de 56 complications précoces a type d’abces de
paroi, collection intra-abdominale, lachage de suture anastomotique, infections extra-
intestinales, hémorragies. Une nouvelle intervention était nécessaire dans 7% des cas.
L’analyse multivariée retrouvait que la corticothérapie dans les 3 mois avant chirurgie

¢tait le seul facteur associ€ avec les complications post-opératoires (HR=2) [52].

Dans notre série, la prise d’une corticothérapie en pré-opératoire n’avait pas de
relation significative avec la survenue de morbidité en post-opératoire (P=0.371).
Ceci, peut-€tre dii au fait que dans la série de Yamamoto T, la durée et la dose de
corticothérapie ont été pris en considération. Alors que dans notre étude, nous avons
cherché la présence d’une notion de prise d’une corticothérapie au long cours ou son

absence.
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e La dénutrition :

Les facteurs de risque de complications majeures post-opératoires (CMPO) identifiées
par régression logistique lors de I’analyse univariée de S. Grigioni étaient la
dénutrition préopératoire, un taux de leucocytes €levés, et la présence d’un traitement
par corticothérapie ; le recours a la caelioscopie a également été identifié comme
facteur protecteur de CMPO en analyse univariée. Le modele multivarié ne retrouvait
que 3 facteurs indépendants liés a la survenue de CMPO : La coelioscopie (ORa =0,07
(0,01-0,74)) comme facteur protecteur ; la dénutrition (ORa =3,05 (1,11-8,42)), et la
corticothérapie (ORa =4,75 (1,36-16,60)) comme facteur de risque [53].

Dans notre série, la dénutrition ne constitue pas un facteur de risque de morbidité post-
opératoire (P=0.350), ceci peut étre expliqué par le fait que seulement 21 patients de
notre série ont eu une BMI.

9/ La récidive :

e Lesexe:

En analyse multivariée de 1’étude rétrospective de Y.Panis , les facteurs de risque
indépendants de récidive clinique étaient : le sexe féminin (risque relatif RR = 1,2),
une localisation sur l'intestin gréle ou il€éocolique (contre colorectal) (RR = 1,8), et
l'existence d'une fistule périnéale (RR = 1,4) [54].

Dans I’¢tude de Caprilli R, le sexe reste un facteur de risque non validé de rechute
post-opératoire [49,50].

Dans I’é¢tude de Camille Zallot, le facteur sexe n’a pas été retenu [55].

Dans notre étude, le sexe féminin n’était pas un facteur prédictif de rechute post-
opératoire (P=0.387). Ce résultat n’est pas discordant puisque cette variable n’¢était
significative que dans une seule étude de Y.Panis[54].

e Letabagisme:

Une étude portant sur 174 patients a montré le role delétere du tabagisme dans la
récidive de la maladie 10 ans apres chirurgie (70 % contre 41 % chez les non-fumeurs
; p <0,005), avec un risque majoré chez les femmes [56,57]. Une étude portant sur
267 patients a montré que l'arrét de l'intoxication tabagique réduisait le risque de
recours a la chirurgie a 10 ans apres une premiere intervention [55,56,57].

Dans I’¢tude de Caprilli R, les facteurs de risque reconnus de la rechute post-
opératoire étaient le tabac et le type d’intervention [58,59,60].
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Dans notre étude, le tabagisme n’a pas pu €tre retenu comme étant un facteur prédictif
de rechute post-opératoire (P=0.333). Ceci pourrait étre di au faible nombre de
patients fumeurs parmi les patients opérés dans notre série.

e Antécédent d’appendicectomie :

Le consensus ECCO publié en 2010 identifie comme facteur de risque de rechute un
antécédent d'intervention chirurgicale comprenant une appendicectomie [55].

Dans notre étude, I’antécédent d’appendicectomie n’a pas pu étre retenu comme étant
facteur prédictif de rechute (P=0.818).

e Localisation ano-périnéale :

En analyse multivariée de Yoram Bouhnik, les facteurs de risque indépendants de
récidive clinique étaient : le sexe féminin (risque relatif RR = 1,2), une localisation sur
l'intestin gréle ou iléocolique (contre colorectal) (RR = 1,8), et 1'existence d'une fistule
périnéale (RR = 1,4) [49]. En fait, une analyse multivariée portant sur 907 patients
ayant eu une résection iléo-cacale a montré que le risque de récidive chirurgicale (qui
est d'environ 30 a 40 % a 10 ans pour une deuxieme résection et de 5 a 15 % pour une
troisieéme résection) €tait augmenté en cas d'atteinte périn€ale associée (RR = 1,6).
[61,62].

Le consensus ECCO publi¢ en 2010 identifie comme facteur de risque de la rechute
une atteinte ano-périnéale [57,62,63].

Dans notre étude, la localisation ano-périnéale n’était pas liée a un risque plus élevé de
rechute post-opératoire (P=0.750). Ceci peut étre due au faible effectif de rechute et la
présence d’un seul cas de localisation ano-périnéale dans notre série.

C/Conclusion :

Notre étude a porté sur 55 cas de MC opérés aux services de chirurgie viscérale A du
CHU de Tlemcen.

Elle nous a permis de faire une revue de la littérature et de tirer des conclusions
concernant les facteurs prédictifs de chirurgie, de morbidité et de rechute de la MC.
L’¢chec du traitement médical et la survenue imprévisible de complications restent les
indications majeures de I’acte chirurgical au cours de la MC.

Les facteurs prédictifs de chirurgie n’ont pas pu étre étudiés parce que notre étude ne
s’est intéressée que pour les patients opérés. Pour la morbidité, seul le sexe semble
étre un facteur predictif mais aucune donnée de la littérature n’était disponible dans ce
sens. Quant a la rechute post-opératoire, on n’a retrouvé aucune concordance avec les
données de la littérature.

90




RESUME :

Notre travail est une étude monocentrique concernant une série de 55 malades opérés
pour MC, pris en charge dans le service de chirurgie viscérale A du CHU Tlemcen.
Ces cas ont été colligés sur une période de 7 ans s’étendant de Janvier 2010 a Mars
2017.

La moyenne d’age de nos malades était de 40.71ans avec des extrémes allant de 18 a
73 ans.
Le sexe masculin était prédominant (58.2% hommes et 41.8% femmes).

Le mode d’admission était surtout dans le cadre d’un programme opératoire (67.3%
programmé et 32.7% urgence).

Seulement 14.5% de nos malades €taient tabagiques.

Un peu moins de la moitié¢ de nos patients étaient connus porteur de la maladie de
Crohn soit 47.3%.

Le syndrome occlusif était le motif de consultation le plus fréquent avec 81.8%.
La localisation préférentielle était iléo-caecale avec une fréquence de 52.7%.
L’association sténose, fistule et abces était la principale cause de consultation.

Dans notre série, 34.5% des malades étaient sous traitement spécifique (Rowaza,
Pentaza, Imurel) et 23.6% sous corticothérapie.

L hémicolectomie droite €tait le geste le plus fréquent soit 58.2%.
29.1% des patients opérés ont bénéfici¢ d’une confection de stomie.

Les suites post-opératoires étaient marquées par la survenue de complications qui
¢taient de I’ordre de 21.8% dont 58.33% sont décédées.

Seulement 9.1% de nos patients ont récidivé.
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