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* Quelle est I'ampleur du probleme?

« Comment faire le bilan lésionnel des LAP
de la maladie de Crohn?

* Quelle est la stratégie thérapeutique?
* Recommandations?




Quelle est I'ampleur du probléeme?

 Incidence : 25 a 80% dans les séries hospitalieres.
13 a 23% dans les études en population
* LAP touchent un malade sur 2.

» Fistules ano-périnéales inaugurales dans 46 % des cas,
parfois isolées.

 Incidence cumulative sur 20 ans : 26 %.

» D'autant plus fréquentes et plus graves que
I'atteinte digestive associée est distale
- 12 % si atteinte iléale isolée

- 91 % si atteinte rectale

(Schwartz et al. Gastroenterology. 2002;122:875-80 - Hellers et al. Gut;1980:21:525-7)



Quelle est I'ampleur du probléeme?

* Un des aspects de la maladie de Crohn les
plus difficiles a prendre en charge

 Facteur reconnu de gravite de la maladie
de Crohn

» Délabrement sphinctérien

 Retentissement sur la qualité de vie die
 giteint de malad

n
_Tout patie proct ologique

Beaugerie et al. Gastroenterology 2006



Manifestations cliniques

-Douleurs anopérinéales: 40%
-Suintements 45%
-Incontinence 10%

-Troubles de I'éxonération: dyschesie 3%
-Tuméfactions marginales



Les Lésions Anopérinéales

» Lésions primaires inflammatoires:21 a
35%
- Fissures-Ulcérations-pseudomarrisques (U)

Témoignent de I' activité de la maladie intestinale
Relevent du traitement de fond de la maladie

« Lésions secondaires

-infectieuses :Abces-Fistules (F)44 a60%
anorectopérinéaux, anorectovaginaux,
anorectourinaires

Peuvent évoluer pour leur propre compte
Délabrent lappar'eil sphinctérien

-cicatricielles: rétrécissement-Sténoses (S)
anorectales 9 -22%
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Lésions secondaires cicatricielles
Sténoses anales ou anorectales

—




LAP :association des lésions

Ulcération n=154 Fistule n=118§

N=59
N=55 N=25

T Wallenhorst et al JFHOD 2012 Nf_l__S)J

LAP hétérogenes =» description anatomique
précise indispensable,

elle seule pourra déterminer les choix
thérapeutiques médicaux ou chirurgicaux.






Comment faire le bilan lésionnel
des LAP de la maladie de Crohn?

» Examen proctologique :parfois difficile,
douleurs...

» La fistulographie et la fomodensitometrie n'ont
plus d'interéet.

L'IRM pelvi périnéale:
Performante (> 90 %) et reproductible

Peut modifier I'approche chirurgicale dans 10 a 40 %
des cas

I'échographie endo-anale :
Moins performante a distance du canal anal
Opérateur dépendant
Sténose ? Douleurs ?



Comment faire le bilan lésionnel des LAP
de la maladie de Crohn?

- Examen proctologique sous anestheésie
genérale, sensibilite 90%
- « gold standard » entre des mains expertes

- devra préciser I'ensemble des trajets fistuleux et leur
complexite.

—Ilére étape du drainage chirurgical de suppuration péri
anale.

-avertir le patient de la possibilité de trt chirurgical

» Combinaison d'un examen sous anesthésie
générale a I'TRM ou EE: sensibilité de 100 %
pour le diagnostic des suppurations ano-
périneales




Comment faire le bilan lésionnel
des LAP de la maladie de Crohn?

» L'endoscopie basse est systématique
a la recherche d'une atteinte ano-
rectale; conditionne la thérapeutique.



Comment faire le bilan lésionnel des LAP
de la maladie de Crohn?



Classification des |ésions

 Classification de Cardiff
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Abces-Fistules Classification de Parks

Sphincter
exferne

Sphincter IS

inferne

ABCES TRAJETS FISTULEUX

Figure I. Anatomie topographique simplifiée des fistules anales crypto-
glandulaires (coupe longitudinale) selon la classification de Parks.

OP = orifice primaire.

Abceées - IS = intersphinctérien, M = marginal, IM = intramural,
1A = ischioanal, SL = supralévatorien.

Trajets fistuleux : IS = intersphinctérien, TS = trans-sphinctérien,

SS = suprasphinctérien, ES = extrasphinctérien.



Classification simplifiée des flsTules

« Fistules simples

— Basses

— Orifice externe unique
— sans abces

— Sans sténose

— Sans atteinte inflammatoire ano-
rectale

— Sans fistules ano-vaginale

 Fistules complexes: toutes les

autre....
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La Prise en Charge: principes

Buts:
» améliorer les symptomes et la qualité de vie
» Guérir les lésions

» Controler l'infection puis traiter
l'inflammation jusque cicatrisation

» Eviter les récidives
» Préserver la fonction sphinctérienne de

I évolution naturelle de la maladie et du risque
iatrogene



La Prise en Charge: principes

Peu d'études randomisées controlées=>

Recommandations reposent sur des avis d'experts

avec un bas hiveau de preuve

 Collaboration etroite entre un
gastroentérologue et un chirurgien proctologue.

* Le drainage des suppurations prime sur les
autres traitements médicaux chirurgicaux

* La chirurgie des LAP doit €tre prudente, non
agressive,

la préservation de la fonction sphinctérienne
doit rester la préoccupation principale.



La Prise en Charge: principes

recommandationd

* La prise en charge des LAP nécessite une
Collaboration étroite entre un
gastroentérologue et un chirurgien proctologue.

» Le drainage des suppurations prime sur les
autres traitements medicaux chirurgicaux

* La chirurgie des LAP doit étre prudente, non
agressive,

la préservation de la fonction sphinctérienne
doit rester la préoccupation principale.



Armes thérapeutiques: Antibiotiques

Metronidazole 1.5g/j ou Ciprofloxacine (1-1,5 g/)
» Améliorent les symptomes dans 50% des cas

 Trt suspensif (78% de rechutes a l'arret)

» Effets secondaires: neuropathie

Antibiotiques (8 sem.) et azathioprine : bénéfice de
50 %, maintenu a 20 semaines

Ciprofloxacine et antiTNF( Infliximab/adalimumab)
: améliore résultats de plus de 50 % a 12 semaines

(Thia. IBD,2009 (West et al. Aliment Pharmacol Ther 2004



Armes thérapeutiques: les
Immunosuppressseurs

Azathioprine / mercaptopurine

 Méta-analyse sur 9 études controlées, LAP comme
objectif secondaire,

70 patients: Amélioration : 54 % thiopurines vs 21 %
placebo

« Délai d' efficacité long:3 a 6mois

« Ciclosporine

Taux de réponse global initial 80% en 7 jours

- Rechutes fréquentes (80%) lors passage par voie orale
*  Mycophenolate mofetil?

 Tacrolimus?

(Me. 1995 Pearson et al. Ann Int
(Dejaco et al. Aliment Pharmacol Ther 2003



Armes thérapeutiques /les antiTNF

Infliximab: -traitement des fistules

e ACCENT I:62 % vs 26 % fistules taries a 3 mois vs
placébo

e ACCENT II : 306 patients maladie de Crohn fistulisante
36 7% vs 19 % fistules taries a un an (vs placébo)

Etude Infiximab + Seton vs Infiximab seul
(n=32)
- Reponse initale 100% vs 82,6% p= 0,014
- Taux de récidive 44% vs 79% (p=0,001)
Effet rapide (2 a 4 semaines)
Tarissement des écoulements

(Present, N Eng Med J, 1999 - Sands. N Eng Med2004; J Regueiro et al IBD 2003,




Armes thérapeutiques /les antiTNF

Etude rétrospective :

156 patients avec fistules dont 83% de fistules

complexes traites par infliximab suivis de 1999 a
2010 (2/3setons)

-2/3 patients fermeture des fistules a lan
-1/3 récidive des fistules
-1/2 avaient leur fistule fermée a 5 ans

» Tendance actuelle est d'associer seton et
infliximab

» Impératif: Drainage des fistules avant
mise en route des antiTNF ++++

(Regueiro et al IBD 2003 bouguen C6H 2013



Armes thérapeutiques /les antiTNF

 Infliximab:
traitement des ulceres creusants:

Etude rétrospective:94 patients avec ulceres
anaux creusants traités par infliximab
7 de patients avec une réponse complete:
- court terme (4-12 sem) : 42,5 %
- long terme (175 sem (13-459) : > 75 %

(buguen C6H2013



Armes thérapeutiques /les antiTNF

Adalimumab

CHARM : 117 patients avec fistules,
étude non dédiée
33 % vs 13 % fistules taries a un an (90 % stable a 2 ans)

CHOICE:88 patients avec LAP en échec de Remicade
387%fistules taries a 2 ans

e Certolizumab ?

(Colombel, Gastroenterology, 2007 - Gut, 2009)/ichtiger APT2010 )



Autres Traitements

Metronidazole en gel
Tacrolimus

Injection locale de corticoides
Injection locale d'infliximab
Oxygénation hyperbare

Colle biologique

plug



Colle biologique

Colle hémostatique

[ fibrinogene (humain)

+ facteur XIIT (humain)

+ aprotinine (bovine)

=>fibrose du trajet fistuleux

. Etude GETAID

A 8 sem 38% vs 16% (OR 3.2,
p=0,04)

-Simple : 507% vs 187 (P=0.08)

-Complexe : 257 vs 117% (P=0.26)

Meilleurs resultats quand trajet,
fin, long, unique

(gastroenterology fev 2010)



Plug

Cone de sous-muqueuse de porc
lyophilisé biodégradable
Secondairement colonisé par
les fibroblastes du patient en
deux a trois mois

« ==> fibrose du trajet
fistuleux

* Succes varie de 24 a 83%
 étude du getaid en cours

)Champagne BJ .et al. Dis Colon Rectum 2006;Lawes DA, et al. World J
Surg 2008;Christoforidis D, et al.Dis Colon Rectum 2008;



Drainage des abceés
Mise en place de seton
Fistulotomie

Lambeaux d'avancement
Dilatation des stenoses
Stomie d'amont
Proctectomie



Indications thérapeutiques

Dépendent:

* De la symptomatologie

 de l'existence d'une atteinte anorectale et de

sa seveérite,

* de |' activité de la maladie de Crohn

* du type de LAP et de leur complexité
-inflammatoire: TRT de la MICI
- suppurées; TRT local et parfois systémique
-cicatricielles : TRT mécanique




Les criteres de gravité immédiats

Ceux qui exposent a des risques évolutifs
défavorables a court terme

» Les ulcérations creusantes du canal anal ou
du bas rectum

 Une inflammation sévere du canal anal ou
du bas rectum

» Une suppuration complexe non drainée

Ils seront déterminants pour les choix
thérapeutiques

Staumond JFHOD 2010



Indications: Iésions primaires

 Répondent au traitement de la MICI
e Ulcéres creusants: antitnf

* le traitement chirurgical doit €tre proscris
en raison des risques d'incontinence et de
retard de cicatrisation. + au TRT

| raison A Bouguen IBD 2010



Indications: |ésions secondaires
abces et fistules

_a chirurgie doit intervenir en premier:

il faut d'abord évacuer les abces
Drainer les fistules complexes, avec ou sans abces

Débuter le traitement médical, proportionnel a 'atteinte
inflammatoire ano-rectale:

Les anti-TNF: Toute suppuration drainée, associée a
une atteinte inflammatoire ano-rectale

— Les IS:
Une fistule simple sans atteinte ano-rectale

* Une fistule complexe drainée sans inflammation ano-
rectale

Ne pas négliger les ATB associés a la chirurgie les
premieres semaines

Staumond JFHOD 2010
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Interrogatoire + examen physique

IRM ou EUS
Examen sous AG

Evaluation endoscopique de I'activité de la maladie de Crohn

Fistule simple
Sans inflammation rectale

ATB + AZA
Considérer IFX

O

Fistule simple
Avec inflammation rectale

Fistule complexe

l

ATB + [FX £ AZA

Vérifier la fermeture (imagerie)

Succes Echec Succes
Traitement 1. Fistulotomie Traitement
d’entretien 2. Considerer : d’entretien

colle, plug, flap

v

Si échec 2
Fistule
complexe

.

1. Séton
2. ATB + IFX £ AZA

Echec

=
/

SN~
T~

V

Succes

Echec

v

v

Fistule
complexe

1. Retrait du
séton

2. Poursuite de
I’AZA et/ou IFX

1. Considérer

tacrolimus
2. ileostomie
2. Proctectomie

Dawn M. Wiese David A Schwartz
Curr Gastroenterol Rep (2012) 14:153-161




Surveillance apres traitement

* Critere clinique: Absence de pus a la pression douce
(Present)

Fermeture des fistules chez patients sous antiTNF :

Clinique 57% // echoendoanale 7%
corrélation cliniqgue /IRM:50 a 70% des patients

£fisant pour évaluer la repo

therapeu’rlque

Ardizzone. Inflamm Bowel Dis.2004; Bell AIPTher. 2003



CAS PARTICULIER DES FISTULES
ANO-RECTO-VAGINALES

Incidence: 5-10% des patientes
Fistules peu symptomatiques: abstention
thérapeutique

Fistules symptomatiques: apres traitement
et controle médical des suppurations un
traitement réparateur est envisage

Lambeau d'avancement: traitement de
choix



prise en charge des sténoses

\ | Sténose n=49




Sténose de la Maladie de Crohn
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Recommandation 10: |es sténoses anales symptomatiques,
sont traitées par la dilatation anale sous anesthésie
générale au doigt, au ballonnet ou aux bougies de Hegar ;
puis des dilatations régulieres sont effectuées au doigt
par le patient lui-méme

Recommandation 11: La proctectomie est indiquée
dans les LAP séveres avec incontinence, associées a
des lésions rectales importantes.



Cancer anal associe aux LAP

 Risque relatif serait de 30

 Savoir y penser devant toute lesion rebelle au
traitement

« Examen sous AG annuel pour certains



conclusion

une collaboration étroite médicale et chirurgicale,
specialisée et experimentee
Les décisions thérapeutiques nécessitent une IRM

ou une EEA, une endoscopie, et souvent un examen
sous AG

Les criteres décisionnels du traitement médico-
chirurgical reposent sur un consensus d'experts.

La chirurgie, lorsqu'elle est indiquée, doit
intervenir en premier. Le traitement médical
associé doit etre proportionnel a l'intensite de
I'atteinte inflammatoire ano-rectale.

La préservation de la continence sphinctérienne
doit rester la priorite



