
Nouveaux traitements des MICI  

Mathurin FUMERY 
Service d’hépatogastroenterologie 
Registre EPIMAD - CHU Amiens Picardie
PeriTox, UMR-I 01, Amiens



Liens d’intérêts 

• Abbvie, Ferring, Tillots, MSD, Takeda, Janssen, Biogen, Amgen, Pfizer, 
Boehringer, Celltrion, Celgene, Gilead, Galapagos, Biogen, Fresenius, 
CTMA, Sandoz



Données EPIMAD

Incidence des MICI dans le nord de la France



Ghione et al. American Journal of Gastroenterology 2017

+126%; p<10-3

Modification of risk factors? 
Smoking ? Appendectomy? Antibiotherapy ?
Obesity ?

+126%; p<10-3 +156%; p<10-3



Distribution géographique de la MC en 
France (2007-2014 : Ratio Standardisé 
de prévalence (age et sexe)

Genin, et al. Soumis



Epidemic areas of CD in Epimad Registry 
(1990-2014)



Maladie de Crohn et RCH 



Présentation clinique 
CROHN RCH

87% Diarrhée 78%

85% Douleurs abdominales 72%

65% Amaigrissement/AEG 59%

25% Fissures, abcès fistules anales /

18% Syndrome occlusif /

10% Rectorragies 74%

3% Syndrome rectal/proctalgies 50%

Présentation biologique: anémie inflammatoire ou carencielle, syndrome inflammatoire  



Présentation clinique

Evolution par poussée
Sandborn et al. Lancet 2012
Fumery et al. Clin Gastroenterol Hepatol 2017



Quels sont les objectifs thérapeutiques de 
traitement ?



Adapté de Danese S, et al. Gut 2012
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Traitements des MICI en 2022 : biothérapies et petites molécules



Molécules disponibles = 1ere ligne
RCHCrohn 

1er anti-TNF (Infliximab, adalimumab) 1er anti-TNF (Infliximab, adalimumab, golimumab)
Mécanisme peu sélectif, avec inhibition du système immunitaire dans son ensemble





Overall, 70.8% (846 out of 1195) of patients with IBD had either a primary non-response or secondary loss
of response to anti-TNF therapy over a mean follow-up period of 32 months

Echec primaire et perte de réponse secondaire aux 
Anti-TNF dans la maladie de Crohn et la RCH

L Peyrin Biroulet UEGW 2016

Ulcerative colitis (n=538) Crohn’s disease (n=657)
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Molécules disponibles = 2eme ligne
RCHCrohn 

1er anti-TNF (Infliximab, adalimumab) 1er anti-TNF (Infliximab, adalimumab, golimumab)
Mécanisme peu sélectif, avec inhibition du système immunitaire dans son ensemble

Anti-intégrine (vedolizumab)

Mécanisme très sélectif, bloquant uniquement le recrutement des cellules immunes 
vers le tube digestif

Anti-intégrine (vedolizumab)



Switch IV vers SC

S0 S2 S6 S8 S10 S12 ……….

Initiation SC



RISQUE D’INFECTION GRAVE SOUS VEDOLIZUMAB
(vs anti-TNF)

Cohorte globale Naïf au
TNF-antagoniste

Exposé au
TNF-antagoniste

Non pondéré 0.887 (0.581-1.352) 1.526 (0.579-3.594) 0.809 (0.484-1.376)

IPW ATE 1.183 (0.786-1.795) 1.856 (0.681-4.507) 1.111 (0.657-1.944)

Correspondance 
complète 0.970 (0.638-1.474) 2.130 (0.587-9.232) 1.484 (0.905-2.466)

Cheng D et al. Clin Gastrenterol Hepatol 2021
Bohm et al. Aliment Pharmacol Ther 2020



Molécules disponibles = 2eme ligne

1er anti-TNF (Infliximab, adalimumab) 1er anti-TNF (Infliximab, adalimumab, golimumab)
Mécanisme peu sélectif, avec inhibition du système immunitaire dans son ensemble

Anti-intégrine (vedolizumab)

Mécanisme très sélectif, bloquant uniquement le recrutement des cellules immunes 
vers le tube digestif

Tofacitinib 

Mécanisme peu sélectif, avec inhibition large du système immunitaire

Anti-intégrine (vedolizumab)

RCHCrohn 



ORAL surveillance – tolérance du tofacitinib

Essai randomisé contrôlé de non infériorité incluant des 
patients atteints de PR > 50 ans avec un moins 1 

facteur de risqué CV (n=4324)

Etude oral surveillance

Ytterberg  SR et al. N Engl J Med. 2022





Sélectivité ne veut pas dire spécificité
•Intérêt : les dimères JAK/STAT ont des effets biologiques différents 
•Efficacité égale ou différente ? absence d’étude comparée face/face
•Tolérance meilleure ?absence d’étude comparée face/face 
•Profil de efficacité/tolérance : classe JAKiou molécule?

Nouveaux JAKi : sélectivité



Filgotinib dans la RCH



Upadacitinib dans la RCH



La Lettre de L’Hépato-gastroentérologue



Molécules disponibles = 2eme ligne

1er anti-TNF (Infliximab, adalimumab) 1er anti-TNF (Infliximab, adalimumab, golimumab)
Mécanisme peu sélectif, avec inhibition du système immunitaire dans son ensemble

Anti-intégrine (vedolizumab)

Mécanisme très sélectif, bloquant uniquement le recrutement des cellules immunes 
vers le tube digestif

Tofacitinib 

Ustekinumab 

Mécanisme plus sélectif, avec inhibition ciblée du système immunitaire

Mécanisme peu sélectif, avec inhibition large du système immunitaire

Anti-intégrine (vedolizumab)

Ustekinumab 

RCHCrohn 



Comparative Efficacy and Safety of Pharmacotherapy in Biologic-naïve and
Biologic-exposed Patients with Moderate to Severely Active Ulcerative Colitis:
A Network Meta-Analysis
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SUCRA Ranking of Induction Therapy in Patients with Moderate to 
Severely Active Ulcerative Colitis with Prior Exposure to TNF  an⍺ -

tagonists  
Endoscopic Improvement Clinical Remission

Singh et al. Clin Gastroenterol Hepatol 2019



La Lettre de L’Hépato-gastroentérologue



Choix d’une biothérapie - exemple

Profil patient

RCH modérée 
à sévère

o Personnes âgées
o ATCD de cancer 

o ATCD d’Ins Cardiaque

o ATCD de TVP

Pas d’anti-TNF
Pas d’anti-JAK

MED

1- Anti-TNF

1 – Vedolizumab

CAG

1- Anti-TNF IV

 2ème ligne:  Anti-JAK 

2ème ligne: UST
Anti-TNF
Anti-JAK

Crohn modérée 
à sévère

1 – Anti-TNF

2ème ligne: UST
Anti-TNF

vedolizumab
Pas d’anti-TNF

Pas d’anti-JAk

1 – Anti-TNF

2ème ligne: UST
Vedolizumab
Anti-JAK
Anti-TNF



Epidémiologie
Fistules anales

Schwartz et al. Gastroenterology 2002 

FdR : ulcérations anales
HR, 2.4 (IC95%, 1.5-22.0) 

Eglinton et al. Dis Colon Rectum 2012

20% à 15 ans d’évolution



Injection de cellules souches mésenchymateuses allogéniques 
(alofisel)

Panes et al. Lancet 2016
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IC 95% 6,4–11,9 ; placebo 14,6 semaines, IC 95% 11,9–22,9 ;

RR : 0,57, IC 95% CI 0,41–0,79
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Pipeline
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