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Maladie de Crohn



Histoire naturelle de la maladie de Crohn
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Strategies de traitement dans la
maladie de Crohn

Step-up classique
Step-up accelére
Top-down systematique

Traitement sur-mesure
— Step-up accelére-controlé
— Top-down ciblé



Nette discordance entre rémission clinigue
et endoscopigue sous corticoides
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*Among patients with clinical remission, n=131 Modigliani R et al. Gastroenterology. 1990;98:811.



L’utilisation trop tardive d’'un immuno-suppresseur
ne permet pas de diminuer le risque de chirurgie
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Strategies de traitement dans la
maladie de Crohn

Step-up classique
Step-up accelere
Top-down systématique

Traltement sur-mesure
— Step-up accéeéléré-controlé
— Top-down ciblé

Controler la maladie avant I'installation des

dommages



Cicatrisation muqueuse complete
Etude SONIC, apres 26 semaines

AZA + placebo M |FX + placebo IFX+ AZA



Réduction significative des chirurgies liées a la

maladie de Crohn sous Humira dans CHARM
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PBO= Placebo, EOW= every other week, EW=every week, All ADA= combined EW+EOW
*all p<0.05 vs placebo, log-rank test.

Feagan BG, et al. Gastroenterology (2008), doi: 10.1053/j.gastro.2008.07.069.



Réponse clinique au Certolizumab pegol
en fonction de la durée de la maladie
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Strategies de traitement dans la
maladie de Crohn

Step-up classique
Step-up accéléré
Top-down systématique

Traitement sur-mesure
— Step-up accelérée-controlé
— Top-down ciblé



Step-up accéléré vs. Top-down systématique

Proportion of patients in remission (%)
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P=0.0001 P=0.006 P=0.028 P=0.797 P=0.431
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D'Haens G, et al. Lancet 2008:371:660-667



Comparaison deétailléee step-up
acceléré vs top-down systématique
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Strategies de traitement dans la
maladie de Crohn

Step-up classique
Step-up accelére
Top-down systématigque

Traltement sur-mesure
— Step-up accélére-controle
— Top-down ciblé



Step-up accelére et controle serrée
de la maladie

e Maintien de la cicatrisation tissulaire
 Endoscopie
e RMN

 Marqueurs biologique:
— CRP
— calprotectine



Facteurs de mauvais pronostic

dans la maladie de Crohn

« Caractéristiques de localisation et de
comportement

— Maladie rectale

— Atteinte étendue du grele

— Atteinte sévere du tube digestif supérieur
— Lésions péri-anales

— Formes sténosantes/fistulisantes précoces
— Ulceres coligues creusants

Facteurs aggravants:

— Tabagisme

— Jeune age au diagnostic

— Profil génétique et/ou serologique (pour le futur)



Bénéfice/risque du traitement

Sévérité de la maladie ﬁ Attentes du patient

Impact global de la maladie



Décroissance thérapeutique rapide
Infliximab comme pont vers un traitement IS
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70 -
60 A
50 A1
40 -
30 A1
20 A1
10 -

P<0.0001

Bl Infliximab
E Placebo

P=0.003

P=0.04

12 w 24 w 52w
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Lemann M, et al. Gastroenterology 2006;130:1054-1061



Décroissance apres obtention d’'une

remission prolongee
Courbe de rechute de Kaplan-Meier (n=52/115)
Suivi médian 21+/- 1 mois (IQR: 15-26 mois)
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Rechutes apres arrét d’infliximab

Courbes de survies sur la base d’'un index prédictif
(Hg + IFX trough level + USCRP + CDEIS ; P<0.0001)
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Polyarthrite rhrumatoide: la
guerison est-elle possible?

Ed Mtx + placebo
Bl Mtx + infliximab

« 20 PR précoces (<12 mois)
de mauvais pronostic

 Essai controlé randomisé: Mtx
+ placebo vs Mtx + infliximab

e A1 an, meilleur score RMN
(absence d’érosion) dans Mtx +
Infliximab

% respondeurs

« A2ans: 1 apres arrét d’lfx:
70% de réponse soutenue

ACR 50 ACR 70

. . . A4 ans: réponse soutenue
Reéponse clinique a 1 an sans traitement chez 20%

Quinn M, et al. Arthritis Rheum 2005;52:27-35



Rectocolite Ulcéro-
Hémorragigue



Infliximab nouvelle arme
therapeutigue dans la RCUH

o L'infliximab est efficace dans la RCUH
chronique active réfractaire
— 20% de rémission soutenue sans steroide
— Diminution des colectomies
— Superiorité aux immunosuppresseurs?
— Activité dans les proctites réfractaires?

* L'infliximab est efficace dans la RCUH aigué
sévere
— Diminution des colectomies
— Superiorité a la cyclosporine?
— Securite?



Conclusions

 De nouvelles stratégies de traitement basees
sur l'utilisation précoce des IS et surtout des
anti-TNF peuvent modifier I'histoire de la MC
— Step-up acceéléré-controle
— Top down cible

 Une décroissance thérapeutigue est possible
apres remission profonde

 L’infliximab est une nouvelle arme thérapeutique
pour la RCUH et réduit la nécessite de
colectomie
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