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Cas clinique 1

30 Ans , Crohn depuis 20 ANS 

Perte de réponse AZA puis à l’adalilumab, puis au vedolizumab, 
en combo thérapie IFN AZA depuis un an.

Optimisé depuis 3 mois a 10 mg /Kg 

Colo : Sténose non franchissable de la valvule . ECHO/IRM : Iléite sur 10 cm
pas d’autre lésion active

Koenig PERISISTANT , perte de 5 KG CRP 35 ALB 28 , Anémie 11g 

CAT? 



Question

• 1. Vous attendez la réponse a l’optimisation?

• 2. Vous changer de classe thérapeutique ?

• 3. Vous décidez une chirurgie immédiate en poursuivant le traitement 
IFN AZA?

• 4. Vous décidez une chirurgie avec un délai en arrêtant le traitement 
IFN AZA? 
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Réponse

• Dans la maladie de Crohn, les possibilités d’arrêt du traitement 
dépendent :

• De la sévérité de la maladie et des risques liés à l’arrêt : poussée sévère, complication 
chirurgicale

• De la durée de rémission sous traitement et d’une cicatrisation muqueuse

➔ Arrêt de 8 semaines envisagé chez un patient pour



Arrêt du traitement 2 mois avant la chirurgie 

592 Crohn opérés

ATNF< 3 mois : 

Risque de complications post op : RR 2,98

Risque d’infection intra abdominal : RR 2,22

Autre facteurs : Anémie, durée opératoire, Crohn récidivant

Anti-TNF Therapy Is Associated With an Increased Risk of Postoperative Morbidity After Surgery for Ileocolonic Crohn
Disease: Results of a Prospective Nationwide Cohort.  Brouquet Ann Surgery 2018 



Arrêt du traitement 2 (à 3) mois avant la chirurgie 

Demie-vie des produits : 5 demie vie = 0 

6-mercaptopurine, azathioprine, ou méthotrexate ne semble pas augmenter les infections per-opératoire sauf complications
Mais ATTENTION à la combo thérapie 

~ 3 semaines



Rien n’est simple 

209 Crohn opérés dont 176 
en une fois 

ATNF (96) :  RR 1 

Taux ATNF : NS

Stéroïdes : RR 2,69

Postoperative Complications after Ileocecal Resection in Crohn's Disease: A Prospective Study 
From the REMIND Group. Fumery M : Am J Gastroenterol. 2017 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Fumery M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=27958285
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27958285


The pooled data revealed that the prevalence of infectious postoperative complications in patients with CD was 
increased with an OR of 1.45. This risk is comparable with that associated with systemic corticosteroid

A Review of the Impact of Biologics on Surgical Complications in Crohn's Disease Chang, Inflamm Bowel Dis 2015 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Chang MI[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=25811432


Résection et stomie
Maladie de Crohn

Yamamoto, et al. Dis Colon Rectum 2000;43:1141-5.



Peut être moins de risque avec vedolizumab ? 
Versus ATNF Versus pas de biologique 



Peut être moins de risque avec ustekinumab  ? 

Lightner et al. JCC 2017



Pré opératoire



Cas clinique 2
87 Ans , RCH sous 5 ASA depuis  33 ANS !! 

ATCD :0!!! BMI 16  ne peut plus s’occuper de son demi hectare d’oliviers!

Perte de réponse, 6 selles hémorragiques /J Selles nocturnes

Rectoscopie : colite avec ulcères creusant dans le rectum et le sigmoïde jusqu’à 25 cm

Corticothérapie 30 MG par jour, baisse a 2 selles hémorragique urgence, 

récidive a 20 mg /J : CRP 18 HB 11g ferritine 20
Echo colite sous muqueuse jusqu’à l’angle gauche 
CAT? 



Question

• 1. Vous poursuivez la corticothérapie?

• 2. Vous introduisez de l’imurel ?

• 3. Vous introduisez un Anti TNF? 

• 4. Vous introduisez du vedolizumab?



Question

• 1. Vous poursuivez la corticothérapie?

• 2. Vous introduisez de l’imurel ?

• 3. Vous introduisez un Anti TNF? 

• 4. Vous introduisez du vedolizumab sous prétexte d’une CI cardiaque?













IMMUNOSUPPRESSEURS ET SUJET AGE 

Risque de cancer cutané non mélanocytaireRisque de lymphome sous thiopurines





> 65 ans traités par anti-TNF < 65 ans > 65 ans sans anti-TNF (AZA ou CT)

⚫ 11% infections sévères

⚫ 3% cancers

⚫ 10% mortalité

⚫ 2,6% infections sévères

⚫ 0 cancers

⚫ 1% mortalité

⚫ 1 pneumopathie

⚫ 2,1% cancers

⚫ 2,1% mortalité

Infections sévères, χ2 7.9, p=0,004

Mortalité, χ2 16, p<0,0006

Infections sévères, χ2 19, p=0,0001

Mortalité, χ2 7,7, p=0,005









post-hoc analyses of the GEMINI 1 and GEMINI 2

Bye WA, Jairath V, Travis SPL. Systematic review: the safety of vedolizumab for the treatment of inflammatory bowel 

disease. Aliment Pharmacol Ther 2017; 46: 3-15 

2830 vedolizumab patients (4811 années patients )/ 513 placebo 
incidence d’infection et d’effet secondaire significatifs identique au placebo sauf infections digestives (CD!!!!) 



Cas clinique 2
87 Ans , réponse complète au vedo a 8 semaines , Crp 4

Ressort fait ses courses

Commence dans 10 jours la récolte des olives sur son demi hectare d’oliviers!

POST’U (2018) Prise en charge d’une personne âgée 
atteinte de MICI
Pr Guillaume Savoye . Rouen 



Cas clinique 3
30 Ans RCH depuis 1 an 

Pancolite ASA 2 , 6 selles par jours  100% Hem, selle nocturne . HB Normale ferritine 20 CRP 15

5 Asa locale et général réponse partielle. Ajout lavement corticoïde récidive a l’arret

Corticothérapie 40 mg, corticodépendante a 20, 3 selles par jour, selles nocturnes

Perd son travail d’assistante dentaire a cause de ces absences . Réfractaire ANTI TNF car est 
depuis 2 ans en FIV pour désir de grossesse.

ADA 40 corticodépendante a 20 mg , optimisation 80mg réponse partielle, écho  à 4 semaines 
pancolite non sévère, rectite ASA 2 jusqu’au sigmoïde , 
CAT??



Question

• 1. Vous attendez la réponse a l’optimisation?

• 2. Vous changer de classe thérapeutique ? Vedolizumab? 

• 3. Vous attendez les dosages de médicaments?

.4. Vous démarrez une combo thérapie  IFN AZA? 



Question

• 1. Vous attendez la réponse a l’optimisation?

• 2. Vous changer de classe thérapeutique ? Vedolizumab? 

• 3. Vous attendez les dosage de médicaments

.4. Vous démarrez une combo thérapie  IFN AZA ? 



Anti TNF et grossesse
• Consensus sur utilisation « si nécessaire » 24 semaines voir +

• Risque mère modérément augmenté d’infection (OR=1.19), ,d’infections  opportunistes (OR=1.90), mais 
identique d’infections sévères (OR=0.89) (Metanalyse 2016)

• Risque enfant a un an : Aucune différence complications infectieuses (23.9% vs 17.4%; P = 0.36) sauf 
association immunosuppresseurs. Le taux  anti-TNF-alpha dans le cordon n’est pas associé a un risque 
d’infection . Aucune différence réponse aux  vaccins (Haemophilus) ou d’allergie

•

Bonovas S, Fiorino G, Allocca M, et al. Biologic therapies and risk of infection and malignancy in patients with infammatory bowel disease: a systematic review and network meta-analysis. Clin Gastroenterol Hepatol. 
2016;14:1385.
Dana Duricova, Safety of Anti-TNF-Alpha Therapy During Pregnancy on Longterm Outcome of Exposed Children: A Controlled, Multicenter Observation Inflamm Bowel Dis • Volume XX, Number XX, XXXX 2018
Luu M, Benzenine E, Doret M, et al. Continuous anti-TNFα use throughout pregnancy: possible complications for the mother but not for the fetus. A retrospective cohort on the French national health insurance
database (EVASION). Am J Gastroenterol 2018.
Eric J. Mao The Debate is Over: Continue Anti-Tumor Necrosis Factor Therapy Throughout Pregnancy , The American Journal of GastroenteroloGy VOlume 113 | NOVembeR 2018

Pavé français de l’assurance maladie !:octobre 2018
Étude rétrospective: 11,275 grossesses pour  8726 femmes Crohn et UC  
Augmentation : Infections liées au traitement (51.1 vs. 42.6%, p<0.05), des infections communautaires (48.7 
vs.38.9%, p<0.05), et complications de la grossesse (fausse couche, prématurité) (34.5 vs. 30.3%, p<0.05)

Critique de fiabilité sans analyse sévérité de la maladie digestive / Présence d’un traitement



Grossesse et MICI



Grossesse et MICI



Grossesse et MICI



Grossesse et MICI

FICHE DU CRI : recommandations en Rhumatologie



Grossesse et MICI



Grossesse et MICI : Vedolizumab 

• Passage placentaire a priori identique  aux autre IgG1 anticorps

• 46 grossesses (6 études), pas de différence

• 24 grossesses belges : 25% complication , pas d’appariement

• Pour l’instant : arrêt lors du désir de grossesse sauf si l’activité de la 
maladie le rend dangereux . Se couvrir d’une RCP MICI 



Grossesse et MICI : Tofacitinb
Rch

11 Femmes 

14 Hommes exposés

Pas d’évènement inquiétant 

Idem Rhumatisme et psoriasis



Grossesse et MICI : Et comment je surveille! 

Seuil a 250 : Corrélé à activité clinique contrairement a la CRP inefficace



Cas clinique 3
Réponse a la 8eme semaine

Abandonne la FIV trop contraignante 

Reprend un poste  d’assistante dentaire

part aux Antilles 15 jours



Conclusion : Algorithme 

• Pas de différence enfant au cours de la première année de vie : 
infection, allergie, vaccination et développement moteur (72/69)

Appropriateness of Biologics in the Management of Crohn’s Disease Using RAND/UCLA Appropriateness Methodology   Inflamm Bowel Dis • 20, Number XX, XX 2018 



Sylvie, 53 ans, RCH réfractaire

2011
Dg

2012
RCH réfractaire 

(échec stéroides & thiopurine)
Traitement par ADA

2016 
cancer du sein
Arrêt de l’ADA

Rémission

Septembre 2016 → rechute RCH
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Aide à la décision

Bernheim O et al. Gut 2013

Vedo ?

Vedo ?



Le dogme

Un antécédent de cancer dans les 5 ans constitue 
une contre-indication aux anti-TNF 





Décembre 2016, Sylvie a toujours des symptômes…

Efficacité initiale des corticoïdes 

Récidive à l’identique des symptômes dès passage à 30 mg

Tolérance de la prednisolone difficile 

patiente demandeuse de stopper les corticoïdes

Premier TDM d’évaluation du cancer du sein : aucun argument pour une récidive 
locorégionale ou à distance



Que faites-vous?

• Reprise de l’ADA

• Introduction de védolizumab

• méthotrexate

• Corticothérapie à dose minimale efficace au long cours

• Colectomie



Brown ER, et al. Annal Oncol 2008;19:1340–6

Tolérance des anti-TNF chez les patients avec cancer évolué

Harrison ML, et al. J Clin Oncol 2007;25:4542–9



Lung Cancer 2010;68:234–9

Association anti-TNF & chimiothérapie 

A multicenter, phase II study of infliximab plus gemcitabine in pancreatic cancer cachexia.
Wiedenmann B, Malfertheiner P, Friess H, Ritch P, Arseneau J, Mantovani G, Caprioni F, Van Cutsem E, Richel D, DeWitte M, Qi M, 
Robinson D Jr, Zhong B, De Boer C, Lu JD, Prabhakar U, Corringham R, Von Hoff D.

J Support Oncol  2008;6:18–25



Un traitement par anti-TNFa peut-il réactiver des 
micro-metastases quiescentes ?

Promotion tumorale par anti-TNF ?



Promotion tumorale par anti-TNF ?

E.Shelton et al. Gastroenterology. 2016

NS



Anti-TNF chez les patients avec cancer < à 5 ans?
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Poullenot F et al. IBD 2016

79 malades
Survie sans cancer incident à 2 ans: 86 
% 



Quid du védolizumab?



Quid du védolizumab?

• Action ciblée sur le tube digestif

• Bon profil de tolérance

• Alternative en cas de contre-indication aux anti-TNF

Mais….. 

→ aucune donnée de vraie vie à ce jour chez les patients avec 
antécédent de cancer

Contre-indication en cas d’antécédent de cancer intestinal (biliaire ?)



Que faites-vous?

• Reprise de l’ADA

• Introduction de védolizumab

• méthotrexate

• Corticothérapie à dose minimale efficace au long cours

• Colectomie



Que faites-vous?

• Reprise de l’ADA

• Introduction de védolizumab

• méthotrexate

• Corticothérapie à dose minimale efficace au long cours

• Colectomie

Les 2 options sont
envisageables…



Et l’Ustekinumab ?

Dans le bilan préthérapeutique

Eliminer :

• Un antécédent de cancer au cours des 5 dernières années

GETAID. Fiche médicament USTEKINUMAB. Consultée le 11 Octobre 2017 à l’adresse : https://www.getaid.org/outils/fiches-medicaments/185-ustekinumab-2016.html.



Work(s) in progress….

Registre VDZ – antécédent de cancer



Conclusion
• La prise en charge des malades atteints de MICI ayant un 

antécédent de cancer est un problème émergeant 

• L’arrêt des IS et des biothérapies reste la règle en cas de découverte 
d’un cancer

• En cas reprise évolutive cortico-réfractaire dans les 2 ans suivant un 
cancer une discussion collégiale doit avoir lieu sur le choix du 
traitement de fond

→ les décisions doivent être prises au cas par cas avec l’oncologue … 

et le malade!!!!


