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les MICI en 2012 ?
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Que redoutent les patients atteints de MICI ?
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Activité de la maladie

Histoire naturelle de la maladie de Crohn

La maladie de Crohn (MC) évolue par poussées entrecoupees de périodes de
rémission clinique
Pendant ces périodes de remission clinique, persiste une inflammation subaigle et

apparaissent des lésions anatomiques du tube digestif qui conduisent a une
destruction intestinale

. Symptomes
Poussée 4 -
Pousseée CRP

Endoscopie
Anatomie

«Rémission»

Temps



Regarder au-dela de 'activité de la maladie :
le modele de la polyarthrite rnumatoide (PR)

Mesure de l'activité de la maladie et de la destruction
articulaire au cours de I’évolution
de la polyarthrite rhumatoide
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Mesure de la destruction articulaire
comme objectif thérapeutique principal

Le modele de la polyarthrite rhumatoide (PR)

A Traitement conventionnel

[ Traitement précoce

H
.p
|

12

=
o
|

8—
5 —
4 -
- (1] 1]
Z_E/
1

T T \
6 12 18 24

Modification du score de Sharp

Lard LR, et al. Am J Med 2001;111:446-51



Evolution de la MC au cours du temps

Complications (sténoses, fistules, abces).
Il est déja trop tard !!
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Histoire naturelle de la maladie de Crohn

Progression des lésions digestives et de I'activité inflammatoire

chez un patient théorique atteint de maladie de Crohn
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Percentage of patients

Nous vivons sur d’ancien dogme !

Analysis of 2573 patients (retrospective, 25 years)
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Ce que nous faisons .....

Azathioprine / MTX

Prednisone / 5-ASA




Chirurgie abdominale majeure

(Comté d’Olmsted, 1970-2004, n = 310)

Cumulative Probability of First Major Abdominal Surgery
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Récidive post-opératoire

(Comté d’Olmsted, 1970-2004, n = 310)

The Cumulative Probability of Radiologic or Endoscopic Small Bowel Recurrence
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Ce qu'il faudrait faire .....

Infliximab / adalimumab

Infliximab / azathioprine
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EXTEND : plus on traite tot mieux c’est
(post-hoc)
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* La rémission profonde est définie comme une rémission clinique (CDAI < 150) et une cicatrisation muqueuse compléte dans I'étude EXTEND
p< 0,001 pour I'adalimumab vs le placebo, ajusté selon la durée de la maladie avant traitement (test de Cochran-Mantel-Haenszel)

Tous les patients (n = 135) ont recu un traitement d'induction par adalimumab (160/80 mg) avant randomisation (n = 129)

dans un groupe adalimumab 40 mg toutes les deux semaines ou placebo

CDAI : Crohn's disease activity index, indice d'activité de la maladie de Crohn ; 1x/2sem. : toutes les deux semaines

Colombel JF, et al. Gut 2010;59(Suppl 3):A188: P400 at UEGW 2010



La cicatrisation endoscopique diminue le risque de
chirurgie

740 patients suivis de 1990 a 1994, RCH 513, MC 227
Evaluation endoscopique a 1 an.
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Peut-on obtenir une cicatrisation des lésions ?

ACCENT - 1: 573 patients suivis 1 an.
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Step-up versus Top-down (resultats)

133 patients naifs - Corticoides puis AZA ou MTX puis IFX
- IFX + AZA puis IFX puis corticoldes

Rémission clinigue sans corticoides
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* p < 0,05 ; ** p < 0,01 D'Haens G et al. Lancet 2008



La cicatrisation muqueuse diminue
le risque de rechutes a long terme dans la MC

« SES-CD =0, 24 patients (18 top-down, 6 step-up)
« SES-CD 1 -9, 22 patients (7 top-down, 15 step-up)
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P =0.036
OR 4.35(Cl: 1.10 - 17.22)

Off steroids and no

anti-TNF

P =0.032
OR 4.88 (Cl: 1.14 - 20.84)

Baert F et al. Gastroenterology 2010;138:463-8.
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La cicatrisation mugqueuse diminue le risque
d’hospitalisation et de chirurgie

Patients sans cicatrisation
(n=74)

Patients avec cicatrisation a 1 visite
(10 ou 54 sem.) (n=16)

Patients avec cicatrisation aux 2
visites (10 ou 54 sem.)
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Rutgeerts et al. Gastrointest Endosc 2006;63:433-42

* Nombre pour 100 patients



La cicatrisation muqueuse augmente la probabilité de rémission
sans corticoides
(post sonic)
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Qualité de la réponse endoscopique et risque de

chirurgie

 Cohorte rétrospective 214 MC
 IFX a la demande ou en entretien
 Evaluation endoscopique (mediane 6.7 mois) comparativement a I'évaluation

Initiale

Need for major abdominal surgeries

40 - 38.4

p<0.0001
30

20 -
14.1 14.0

10 -

0

Complete mucosal healing  Partialmucosal healing (n=43) No mucosal healing (n=86)
(%) (n=85)
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Risque de chirurgie sous IFX dans la vraie vie

_Proportion de patients opérés (%) _
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La cicatrisation endoscopique diminue le risque
de chirurgie

Pourcentage de patients opéres
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Proportion of patients given

Risque de sur-traitement : Step-up versus Top-
down (résultats)
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Objectifs théerapeutiques
dans la maladie de Crohn

Historiques Actuels Futurs
Réponse clinique Rémission Destruction de la paroi
L . sans corticoides intestinale
Rémission clinique
Cicatrisation muqueuse Handicap fonctionnel
Hospitalisation = ipnic_i
L8
Chirurgie S
Qualité de vie Rémission profonde
soutenue

Maladie de Crohn précoce
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Colectomie a long terme apres induction
d’'une remission par ciclosporine

« Cohorte rétrospective 142 patients
 RCH aigue grave cortico-résistante traitée par ciclosporine IV
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Moskovitz et al. Clin Gastroenterol Hepatol 2006;4:760.



AlA sous coelioscopie vs laparotomie

AMC 1999 - 2009 UZ Leuven 1993-2009 VUMC 1993 - 2009
297 IPAA procedures 217 IPAA procedures 56 IPAA procedures
h 4
570 IPAA procedures 391 excluded:
294 men
> 88 age>40 at IPAA
v 5 current age < 18
4 deceased

179 eligible participants

> 5 refused consent

A 4

174 questionnaires sent

g 14 non-respondents

A 4

160 respondents

110 no child wish
after IPAA

A 4

50 analysed

Bartels S et al. UEGW 2011.



AlA sous coelioscopie vs laparotomie
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AlA sous coelioscopie vs laparotomie

Délai avant la premiére grossesse apres I’AIA RCH (n = 37)
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Colectomie a long terme apres induction d’'une
rémission par infliximab
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Malgre tout, si il faut opérer, autant le faire rapidement
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