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Fistule anale et maladie de Crohn en 2010 :

quoi de neuf ?

Objectifs pédagogiques

Connaitre I’épidémiologie
Connaitre les modalités de drainage
Quelle est la place des biothéra-
pies ?

Connaitre I'apport des techniques
chirurgicales

Modalites de drainage

Nous nous plagons ici dans le cas de
la ou des fistules en dehors de 1'ur-
gence, donc non associée a un abces.

En prérequis

Rappelons que toute fistule n’est que
le drainage spontané d'une suppura-
tion. En général, le point de départ du
processus est I'infection d’'une glande
de Hermann et Desfosses qui s’abouche
au niveau de la ligne pectinée. Cette
glande, se situant dans 1’espace inter-
sphinctérien, infectée avec du pus sous
tension, a tendance a se drainer a tra-
vers le sphincter externe, ce qui abou-
tit a la formation d'une fistule trans-
phinctérienne avec un passage plus ou
moins haut entre les fibres de ce
muscle strié (fistule transphinctérienne
inférieure ou supérieure, voire supra-
lévatorienne) (Fig. 1). Certaines fis-
tules ne traversent pas le sphincter
externe, elles sont appelées inters-
phinctériennes, d’autres se drainent
dans la fosse ischio-anale controlaté-
rale (fistule en fer a cheval).

Dans le cas particulier des localisa-
tions ano-périnéales de Crohn (LAP),

le point de départ de la fistule peut
étre une ulcération du canal anal ou
du bas rectum, méme si les fistules
avec orifices pectinéaux semblent les
plus fréquentes.

Le traitement de référence des fistules
consiste a ouvrir ces trajets infectés
(fistulotomie). Lorsque tous les réces-
sus ont été ainsi ouverts, la guérison
peut avoisiner les 100 % dans les
meilleures mains [1]. Le principal
risque est alors I'incontinence anale,
proportionnelle a I'importance de la
section sphinctérienne. Les fistules
transphinctériennes supérieures et
supralévatoriennes sont donc les plus
a risque. La section sphinctérienne
s’effectue alors en plusieurs temps afin
de ne pas entrainer de rétraction des
chefs sphinctériens sur toute la hauteur
du sphincter externe lors de sa section.
Une fistule trans-sphinctérienne supé-
rieure est ainsi opérée en deux temps :
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Figure 1. Différentes fistules de I’anus :
fistule transphinctérienne supérieure
(F TSup), fistule transphinctérienne

inférieure (F Tinf)
et intersphinctérienne (F int S)
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1¢r temps de drainage avec séton et
abaissement du trajet de haut en bas.
Le 2¢ temps a lieu 2 a 4 mois apres,
lorsque la plaie est cicatrisée autour
du séton. On réalise alors une section
des fibres de sphincter restantes, d'une
fistule transphinctérienne supérieur
qui s’est transformée en fistule trans-
phinctérienne inférieure. Le risque
d’incontinence anale est alors au plus
bas dans des équipes expérimentées,
mais pas nul. Il est majoré lorsque
I’anus n’est pas « vierge » d’interven-
tions ou de traumatismes tels quun
accouchement difficile, une chirurgie
anale sectionnant le sphincter volon-
tairement (sphinctérotomie pour fis-
sure ou précédente cure de fistule) ou
involontairement (hémorroidectomie
traumatique). La maladie de Crohn est
une situation particuliérement a risque
car ces patients peuvent avoir déja
avoir eu une chirurgie anale, ont de
grandes chances d’avoir d’autres
poussées de Crohn anal (nouvelles fis-
tules) et ont besoin d’avoir un anus
particuliérement efficace pour retenir
des selles pouvant étre tres liquides et
fréquentes voire impérieuses.

Drainage des fistules de Crohn anal
avant biothérapie

Dans ces cas a risque important
d’incontinence anale, toute section
sphinctérienne est alors a éviter. Le
premier temps consiste toujours a
drainer la ou les fistules afin de
contrdler 'infection et I'inflammation.
L'opération commence par une explo-
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ration complete du périnée pour
rechercher tous les trajets présents et
leur(s) communications avec le canal
anal ou le bas rectum.

Cette premié¢re phase peut parfois
s’aider d’'une exploration radiologique
préalable. Buchanan et al., en réalisant
systématiquement un examen cli-
nique, une échographie endo-anale et
une IRM a 108 patients, ont correcte-
ment mis en évidence I’anatomie de
la fistule dans 61 % des cas avec 'exa-
men clinique, 81 % avec I’échographie
et 90 % avec I'IRM [2]. Mais il semble
également que deux de ces trois
explorations fassent mieux qu'une [3].
Cependant, dans de nombreux cas de
figures, I’exploration clinique (en
consultation puis au bloc opératoire)
par un opérateur expérimenté suffit
pour faire le bilan « d’extension »
d'une LAP. L'exploration radiologique
se justifie en cas de doute sur I'étendue
des suppurations ou en cas de lésions
manifestement complexes. Dans notre
expérience, le choix doit alors idéale-
ment se faire en fonction de I'exten-
sion a distance du canal anal : I'écho-
graphie endo-anale semble la plus
pertinente pour les suppurations
proches du canal anale (Fig. 2) et 'TRM
est la seule utile en cas de trajets fis-
tuleux éloignés de 'anus (Fig. 3).
Cependant, ce choix s’effectue parfois
dans la pratique selon la disponibilité
et I'accessibilité locale.

En dehors de la maladie de Crohn, la
découverte d’'une fistule basse durant
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Figure 2. Vue échographique
(sonde Bruel et Kjaer) d'une fistule anale
antéro-gauche sinuant a travers
les sphincters internes et externes
avec spot hyperéchogene
signant la présence d’air

la phase d’exploration chirurgicale
s’associe a une fistulotomie, permet-
tant de guérir en une seule opération
le patient avec trés peu de risque
d’incontinence anale, comme nous
venons de le voir précédemment. Dans
le cas trés particulier de la maladie de
Crohn, la section sphinctérienne étant
a éviter, la premiére étape de la chirur-
gie consiste le plus souvent a drainer
la fistule (en cas de maladie quiescente
depuis longtemps, une fistulotomie
peut parfois se discuter si la fistule est
trés basse). Ainsi, la prise en charge
de ces suppurations se réalise en
plusieurs temps.

Recherche de l'orifice interne
et de toutes les ramifications [4]

L'inspection de la marge anale localise
le ou les orifices externes pouvant se
situer tres a distance de la marge, sous
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sous lévatorien gauche

Figure 3. Images IRM d’un volumineux abcés de la fosse iliaque gauche
(remerciement au Dr P. Fernandez)
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les bourses, au niveau de la vulve ou
vaginale, voire au niveau de la roton-
dité des fesses. La palpation autour de
ces orifices permet de distinguer une
induration plus ou moins linéaire (« en
mine de crayon ») en direction de
I’anus révélant ainsi le trajet fistuleux.
Enfin, le toucher anal retrouve parfois
une petite induration ou une dépres-
sion pectinéale matérialisant 1'orifice
interne. Remarquons que cette explo-
ration ne nécessite aucun matériel,
et qu’elle peut étre réalisée le plus
souvent en consultation.

Puis, 'inspection du canal anal avec
un anuscope ou un écarteur (écarteur
de Duhamel ou Heller, les écarteurs
d’Arnous, etc.) utilisé avec douceur et
précaution (risque de dilacération des
sphincters si écarteur trop ouvert)
permet parfois de visualiser une
dépression pectinéale (orifice interne)
ou des ulcérations du canal anal ou
du bas rectum.

Au bloc opératoire, ’exploration se
poursuit par l'injection d’air (bullage
sous doigt anal permettant de sentir
Iorifice interne) puis de bleu de méthy-
léne par le ou les orifices externes.
Lorsque le bleu est injecté en respec-
tant certaines précautions (injection
douce d'un faible volume non dilué,
par un orifice externe pas plus large
que I'embout de la seringue en direc-
tion de I'orifice interne suspecté, etc.),
il permet de dessiner le ou les trajets,
guidant ainsi la dissection extras-
phinctérienne ultérieure de la fistule,
puis la mise en place du ou des séton(s).
A ce niveau de 'opération, I'objectif
est de réaliser une ouverture suffisante
des trajets infectés. Il s’agit de prépa-
rer la phase suivante durant laquelle
nous obstruerons la fistule. Cette
obstruction ne pouvant étre un succes
s’il persiste un diverticule non drainé
qui sera source de suintements et
d’une persistance d’activité de cette
suppuration, donc source de récidive
d’abceés. Ces gestes doivent également
étre réalisés a minima pour ne pas
léser du muscle, conserver une archi-
tecture du périnée acceptable pour ces
patients souvent jeunes et ne pas étre



Figure 4. Multiples fistules
d’'une maladie de Crohn ano-périnéale
drainées par des sétons

responsables de cicatrisations pouvant
étre longues sur des périnées inflam-
matoires.

Vient ensuite la mise en place du ou
des sétons dans chaque trajet fistu-
leux, sans traction, avec des anses
souples type ligature vasculaire, d'une
longueur pas trop importante pour ne
pas trop irriter le périnée de ces
patients qui devront garder ces drains
plusieurs mois. Ces anses ont pour
objectif de drainer le pus par capilla-
rité, empéchant de reformer des abces,
en attendant que I'inflammation de la
maladie de Crohn soit contrélée par
les thérapeutiques systémiques (Fig. 4).

Place des biothérapies

Ces traitements ont été les premiers a
pouvoir démontrer un asséchement de
ces fistules. Les thérapeutiques plus
anciennes telles que le métronidazole,
les corticoides, 1’azathioprine ou la
6-mercaptopurine, le tacrolimus et la
ciclosporine ne sont 1'objet que
d’études ouvertes a faible niveau de
preuve.

Les biothérapies, et I'infliximab en
premier, ont donc été une révolution
dans la prise en charge de ces patients.

L’étude princeps de Present et al. en
1999, avec trois perfusions d’inflixi-
mab aux semaines 0, 2 et 6, comparait
deux dosages (5 et 10 mg/kg) avec des
injections de placebo. La fermeture
compleéte des fistules était obtenue
chez 55 % et 38 % des patients traités
par infliximab (respectivement dans les
groupes 5 mg/kg et 10 mg/kg) vs 13 %
des patients du groupe placebo (res-
pectivement p = 0,001 et p = 0,04) [5].
Cependant, il s’est ensuite avéré que
cet effet était souvent transitoire, avec
une rechute fréquente dans les mois
suivants la derniere injection. D’autre
part, malgré la réponse clinique, les
trajets fistuleux persistent souvent en
profondeur [6], ce qui laisse supposer
que 'ensemble de la suppuration n’a
pas été traitée. Il a donc été proposé
un traitement d’entretien avec perfu-
sions réguliéres toutes les 8 semaines.
Le bénéfice de cette stratégie a été
apporté par I'essai ACCENT II, dans
lequel le traitement d’induction par
infliximab avec trois perfusions indui-
sait une excellente réponse chez plus
de deux patients sur trois (69 %). Le
pourcentage de patients dont la
réponse se maintenait (diminution du
nombre de fistules productives) a la
54¢ semaine était de 46 % dans le
groupe infliximab vs 23 % dans le
groupe placebo (p = 0,001) [7]. Ces
études démontraient pour la premiere
fois aprés randomisation le bénéfice
de cette biothérapie par rapport au
placebo, mais 1’évaluation proctolo-
gique consistant a uniquement noter
si « la fistule coule spontanément ou
apres une légere pression » parait on
ne peut plus succincte. Le recul nous
ayant montré a maintes reprises que
la fermeture superficielle de 1’orifice
externe ne suffisait pas a décréter la
guérison. Ce type de bonne nouvelle
doit au minimum s’appuyer sur un
examen proctologique complet avec
palpation minutieuse et anuscopie.
Des critéres IRM semblent encore plus
pertinents avec l’absence d’hyper-
signal en séquence T2 ou surtout
I’absence de prise de contraste apres
injection de gadolinium [8].

Puis I’adalimumab est arrivé sur le
marché, mais il n'y a pas encore d’essai
thérapeutique disponible évaluant
spécifiquement son efficacité dans le
traitement des fistules. On dispose
cependant des données de l’essai
CHARM, dans lequel I'existence de
fistules n’était pas un critere d’exclu-
sion [9]. Le traitement de maintien par
adalimumab permettait la fermeture
complete des fistules aux deux
derniéres visites chez 36 %, 46 % et
14 % des patients recevant respecti-
vement adalimumab 40 mg toutes les
2 semaines, 40 mg toutes les semaines
ou le placebo (p < 0,027 pour les
groupes adalimumab wvs placebo).
Quant au certolizumab pegol, nous
n’avons pas de données sur le bénéfice
a attendre dans les LAP.

11 faut insister sur le fait que ces anti-
TNF ne peuvent étre instaurés que
lorsque les lésions ont été toutes
completements drainées, car leur pou-
voir asséchant risquerait de fermer les
orifices externes trop rapidement,
reformant alors un abces sous tension
qui ne serait plus drainé. La premiére
étape devant une fistule et/ou un
abceés consiste donc a drainer ces
suppurations, puis mettre en route une
biothérapie ayant pour objectif de
traiter la maladie de fond qu’est le
Crohn. L'objectif est alors de faire dis-
paraitre I'inflammation pour envisager
I’ablation du séton.

11 était préconisé au début de l'utilisa-
tion de I'infliximab, arbitrairement, de
retirer le séton apres la 2¢ injection
(S2) et avant la 3¢ (S6). Le taux de
récidive de suppuration active avec
abcés étant alors majeur (cf. supra).
Depuis l'apparition et I'expérimenta-
tion des techniques d’obstruction de
fistules, il est maintenant recommandé
de laisser le séton le temps qu’il faut
pour observer cliniquement une réelle
diminution significative de I'inflam-
mation. Ainsi, il n’est pas rare de lais-
ser les sétons en place plusieurs mois
en augmentant si besoin les posologies
d’anti-TNF, voire en changeant de
molécule tant qu'un réel asséchement
n’est pas observé pour permettre un
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traitement chirurgical complémentaire
d’obstruction des fistules avec les
meilleurs chances de succes.

L’efficacité de l'infliximab est en
général assez rapide, nous pouvons
parler d’échec s’il n’y a pas d’asseche-
ment significatif de la suppuration
anale drainée, apres les trois pre-
mieéres injections d’induction (SO, S2
et S6). En revanche, il semble que
I’adalimumab ait une efficacité plus
retardée. Ce qui impose de se laisser
plus de temps pour juger d'un éven-
tuel échec (au moins 3 mois). En cas
d’absence d’asseéchement de la suppu-
ration, nous manquons d’étude per-
mettant de définir une stratégie thé-
rapeutique claire pour ces fistules. Des
alternatives ont cependant été propo-
sées, dans le cadre de la maladie de

Crohn digestive :

a) Un patient sous infliximab a la
dose standard de 5 mg/kg, toutes les
8 semaines, peut bénéficier d'une
augmentation de dosage a4 10 mg/kg
ou d’un raccourcissement du temps
entre deux injections (6 semaines
en générale) [10].

b) Si le patient est sous adalimumab,
a la dose standard de 40 mg en
sous-cutané tous les 15 jours, on
propose actuellement de raccourcir
le délai entre deux injections [10].

¢) Un échec sous 'un de ces deux anti-
TNF peut aussi faire discuter un
changement d’anti-TNF. Ainsi, le
passage de l'infliximab a 'ada-
limumab permettait d’obtenir une
occlusion des fistules dans 6 cas sur
10 [11]. A T'inverse, le passage de
I’'adalimumab a I'infliximab n’a pas
été évalué jusqu’a présent.

d) Le certolizumab pegol peut étre pres-
crit en ATU apres échec des deux
autres anti-TNF, tout en connais-
sant I’absence de bénéfice démontré
de cette molécule dans les LAP.

e) Méme en ’absence d’argument
scientifique tres solide, apres échec
des anti-TNF, il est encore possible
d’essayer les immunosuppresseurs
azathiopurines ou 6-mercaptopurines
avec optimisation par la mesure des
6 TGN, voire le méthotrexate.
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f) Le méthotrexate a récemment mon-
tré un bénéfice potentiellement
intéressant avec une évaluation de
stratégie récemment réalisée par
I’équipe bordelaise [12]. IIs ont éva-
lué prospectivement 34 patients
avec fistules complexes (9 ano-
vaginales et 10 sténoses ano-
rectales) traités par trois injections
d’infliximab + une prise en charge
chirurgicale proctologique (drai-
nage puis ablation de séton, colle
ou lambeau) et un traitement par
méthotrexate (25 mg/semaine) au
long court. Aprés 14 semaines,
73,5 % des patients étaient comple-
tement cicatrisés.

g) Enfin, méme si la seule justification
repose sur une seule étude ancienne
de faible niveau de preuve [13], les
antibiotiques (métronidazole et/ou
ciprofloxacine) peuvent étre pres-
crits durant quelques semaines
apres avoir prévenu des potentiels
effets secondaires (neuropathie sous
métronidazole ou tendinopathie
sous ciprofloxacine), avec un petit
bénéfice supplémentaire en faveur
de la ciprofloxacine dans une
récente étude randomisée compa-
rant ces deux antibiotiques [14].

Dans les cas heureusement peu fré-
quents ou toutes ces ressources théra-
peutiques ont été un échec, il est pré-
férable de laisser les patients avec
leurs sétons, plutdét que d’envisager
une section simple du drain sans trai-
tement supplémentaire de la fistule. Le
ou les sétons sont alors laissés en place
(avec un suivi clinique régulier), en
attendant une nouvelle thérapeutique
probable au vu des nouveautés que
nous observons réguliérement dans ce
domaine depuis ces dernieres années.

Apport
des techniques chirurgicales

L'objectif de cette approche médico-
chirurgicale est de traiter des fistules
sans sectionner les sphincters en les
obstruant avec un matériau inerte ou
en bouchant 'un de ses orifices.

Rappelons qu’il doit s’agir obligatoi-
rement d’une fistule qui a été drainée
depuis plusieurs mois en général. Ce
drainage implique 1’élimination de
tous les diverticules. Puis cette sup-
puration parfaitement drainée doit
étre « refroidie » par le traitement
systémique de la maladie de Crohn,
le plus souvent un anti-TNF. Le bon
moment pour sectionner le ou les
sétons, lorsque la fistule est « préte »
a étre obstruée, est difficile a définir
de facon académique. Dans les pre-
miers temps de 1'expérience avec
I'infliximab, le séton était arbitraire-
ment sectionné apres la 2¢ injection
a S2 [15]. Puis il est apparu que I'as-
sechement de la fistule drainée sous
biothérapie s’effectuait en plus de
2 semaines voire plusieurs mois. La
section du séton doit donc étre réali-
sée empiriquement lorsque la fistule
semble complétement asséchée et non
inflammatoire. L'expérience du proc-
tologue est alors essentielle pour
prendre cette décision, plus ou moins
aidée par I'imagerie. Cependant, les
seules données radiologiques dispo-
nibles pour définir les critéres de gué-
rison d'une fistule de Crohn sont
issues d’é¢tudes qui portent sur I'éva-
luation avant [16] ou aprés traite-
ments par biothérapie [8], mais sans
séton en place dans la fistule. Deux
types d’imagerie sont utilisés : ’écho-
graphie endo-anale est pratiquée
dans certains centres [16] mais 1’éva-
luation de I'inflammation semble plus
difficile a observer qu’avec 'IRM qui
est la plus utilisée actuellement. Les
critéres IRM les plus pertinents sont
I’absence d’hyper-signal en séquence
T2 ou surtout I’absence de prise de
contraste aprés injection de gado-
linium [8]. Cette imagerie sert éga-
lement a vérifier I’absence d’abces
et/ou I’absence de trajets non drai-
nées avant I'obstruction des trajets
fistuleux.

Lorsque les critéres cliniques, plus ou
moins radiologiques, sont réunis, la
section du séton peut étre réalisée
avant 'obstruction chirurgicale de la
fistule.



Lambeau d'avancement rectal

La technique la plus ancienne est le
lambeau d’avancement rectal. Il s’agit
d’exciser l'orifice interne et 1’orifice
fistuleux, puis de recouvrir l'orifice
interne du canal anal ou du bas rec-
tum par un lambeau de paroi rectale
contenant la muqueuse, la sous-
muqueuse et une parti de la mus-
culeuse (afin de lui donner suffisam-
ment de consistance et d’épaisseur).
Ce lambeau est découpé en « U » sur
6 a 8 cm de hauteur dans la paroi rec-
tale puis abaissé et suturé au-dessus
de l'orifice interne de la fistule. Les
taux de cicatrisation dans la littérature
sont trés diversement appréciés, avec
un bénéfice dans 37 a 79 % des cas [4].
Cependant, les résultats de cette tech-
nique n’ont jamais été évalués dans le
cadre spécifique de la maladie de
Crohn. De plus, elle ne peut étre réa-
lisée en cas d’inflammation du rectum
ou séquelle fibreuse.

Lambeau vaginal

En cas de sténose anale et de fistule
ano-vaginale, Queralto et al. ont
récemment préconisé un abord par
le tractus génital pour réaliser un
lambeau vaginal [17]. Cette technique
consiste a exciser la fistule puis réali-
ser I'abaissement de la muqueuse
vaginale pour obstruer l'orifice
fistuleux. Sur cinq patientes, trois ont
cicatrisé avec un suivi de 2 ans.

Colle biologique

La colle biologique a été une avancée
significative dans la prise en charge
des fistules anales de Crohn en propo-
sant de les obstruer pour ne pas sec-
tionner les sphincters anaux [4]. Elle
était précédemment utilisée pour ses
propriétés hémostatiques peropéra-
toires (chirurgie neurologique, hépa-
tique, urologique, ORL, plastique,
gynécologique, thoracique et vas-
culaire). Ses premiéres utilisations
dans les fistules anales remontent au
début des années 1990. Les plus cou-
ramment utilisées sont les colles de

fibrines. Elles contiennent du fibrino-
géne (humain), du facteur XIII
(humain) et de I’aprotinine (bovine).
Lorsqu’ils sont associés entre eux, ils
reproduisent le phénomene de la coa-
gulation avec transformation du fibri-
nogene en fibrine sous I'action de la
thrombine calcique et du facteur XIII
Puis, le caillot est colonisé par les
fibroblastes, aboutissant a la fibrose
du trajet fistuleux ; la fibrine subit une
dégradation protéolytique et une pha-
gocytose en 2 semaines. Les premieres
séries ont évalué le bénéfice de la colle
autologue réalisée a partir du sang des
patients [18-20] avec des taux de
fermeture de fistules a court terme
variant de 52 % [18] a 81 % [20]. 11
s’agissait alors d’'une extraction des
facteurs de la coagulation du propre
sang du patient. Puis les colles ancien-
nement utilisées en chirurgie pour
leurs vertus hémostatiques (section
hépatique) ont été testées pour obstruer
les fistules ano-périnéales. Cintron
et al. avaient débuté leur expérience
avec des colles autologues [20], puis
ils ont observé un bénéfice supérieur
avec les colles commerciales par
rapport aux autologues [20]. Puis les
séries se sont multipliées avec un taux
moyen de cicatrisation de 53 % [21]
mais une grande variation selon les
équipes, le type de fistules et la durée
du suivi (bénéfice de 10 a 81 %).
Lexpérience en proctologie joue cer-
tainement un rdle important avec un
taux de guérison de seulement 10 %
dans une petite série gynécolo-
gique [22] de dix patients avec un
court suivi chez lesquels 1’encollage
était réalisé méme si l'orifice interne
n’était pas identifié. Ceci met en avant
I'importance d'une bonne connais-
sance de la physiopathologie, des dif-
férents trajets potentiels et de la tech-
nique pour encoller les fistules, qui
parait probablement simpliste de pre-
mier abord mais dont il faut bien mai-
triser quelques détails pratiques pour
obtenir les meilleurs résultats pos-
sibles [4]. Enfin, les effets secondaires
ou intolérances semblent quasi inexis-
tants (hormis un risque théorique

d’hypersensibilité qui n’a jamais été
observé).

Jusqu’a il y a peu de temps, le bénéfice
de la colle dans la maladie de Crohn
ne pouvait étre qu’estimé a partir
d’étude de sous-populations dans de
courtes séries contenant quelques fis-
tules de Crohn. Il apparaissait alors
une tendance a un taux de moins
bonne réponse dans ce type de fistules.
Puis, I’étude randomisée du GETAID
(en cours de publication), utilisant la
colle BERIPLAST (laboratoire Nycomed,
Paris, France), a montré un bénéfice
significatif avec I’encollage. Dans
cette étude, 77 patients ayant une fis-
tule simple ou complexe ont été ran-
domisés dans le bras colle ou section
simple du séton. La colle ne devait étre
appliquée que sur une fistule bien
asséchée apres plusieurs mois de
drainage par séton. Une rémission
complete (absence d’écoulement, de
douleur ou d’abceés) était observée
chez 38 % des patients traités par colle
a 2 mois, contre 16 % dans le groupe
controle (OR 3,2 ; 1C95 % : 1,1-9,8,
p = 0,04) [23]. Cette efficacité semble
stable sur plusieurs mois, sans altéra-
tion de la continence. Cette stabilité
dans l'efficacité jugée en postopéra-
toire a été confirmée dans une autre
série, non spécifiquement dédiée aux
fistules de Crohn. En effet, sur les
33 patients avec fistules encollés par
Adam et al. [24], 20 patients ont
répondu favorablement au premier
encollage et deux patients sur six ont
guéri apres un deuxiéme essai, pour
un total de 66 % (22/33 patients) de
succes. L'échec était observé chez
13 patients sur 33 dans les 6 premieres
semaines suivant ’encollage. 17/22
succes ont pu étre évalués 40 mois
(12-67,5) aprés l'opération, un seul
patient a récidivé au 6¢ mois post-
opératoire. Il semble donc que le béné-
fice de la colle se maintient avec le
temps si 'on observe un succés cli-
nique a 6 mois. Dans cette étude, et
la plupart des autres, il n’était pas
réalisé d’IRM dans le suivit, on ne sait
donc pas actuellement le réel bénéfice
a en attendre en pratique. Il semble
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cependant se définir certains para-
metres radiologiques permettant de
juger « plus en profondeur », la réelle
guérison d'une fistule. Ainsi, un hypo-
signal en séquence T2 semble étre
le premier signal d'une fistule en
voie d’extinction et 1'absence de
prise de contraste apres injection de
gadolinium, un signe de véritable
guérison [8].

Outre l'origine crohnienne de la fis-
tule, d’autres facteurs pronostiques de
réponse a I'encollage ont été étudiés
dans de petites séries. Les fistules
complexes paraissent étre un facteur
pronostique péjoratif pour certains
auteurs [23, 25]. Cependant, la défi-
nition d’une « fistule complexe » n’est
pas homogene avec parfois un clas-
sement trés discutable dans cette
catégorie. Certains auteurs pouvant
qualifier de complexe des fistules
transphinctériennes inférieurs [25].
Quoi qu’il en soit, une série
récente [26] comparant des fistules
simples (sous-cutanées, intersphinc-
tériennes et transphinctériennes
directes) a des fistules complexes
(suprasphinctériennes, extrasphincté-
riennes, associées a un Crohn ou une
infection VIH) n’a pas observée de
différence entre 23 fistules simples et
11 fistules complexes avec un taux de
guérison a 7 mois respectivement de
56 et 54 % apres encollage. En
revanche, I'une des rares études ran-
domisées [27], avec une définition des
fistules semblant plus proche de notre
pratique, rapportait un taux de gué-
rison a 12 semaines pour les fistules
simples et complexes dans respec-
tivement 50 et 69 % des cas. La
complexité d'une fistule ne semble
donc pas étre un facteur pronostique
univoque.

En revanche, la longueur du trajet a
été plus précisément étudiée. Patrlj
et al. [28] ont ainsi montré que le taux
de guérison des 24 fistules courtes
(= 3,5 cm) était moins bon que dans
les 45 fistules longues (= 3,5 cm), avec
un taux de guérison évalué a 28 mois
en médiane, respectivement de 46 %%
et 89 %%.
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Les résultats dans les fistules ano ou
recto-vaginales sont tres disparates
lorsqu’on analyse les tres petites sous-
populations (1 a 8 patientes) avec des
taux de guérisons variant de 0 a
75 % [19, 25, 29, 30]. Cependant, par
expérience et un peu prosaiquement,
dans ces fistules souvent courtes et
avec orifices larges, il semble que la
colle « a du mal a tenir ».

Dans une série, I'infection par le
VIH était un facteur de moins bon
pronostic [30].

Enfin, les différents opérateurs ayant
publié leurs expériences ont souvent
essay¢ d’améliorer leurs résultats en
modifiant la technique princeps.
Cependant, aucune adjonction de quoi
que ce soit (antibiotique IV, per os ou
dans la colle, etc.) ou I'obstruction par
lambeau ou simple suture des orifices
de fistules ne semble avoir démontré
un bénéfice par rapport a la technique
initiale [31].

PLUG

Le PLUG est une autre prometteuse
alternative a la fistulotomie. Cette
technique toute récente consiste a pla-
cer dans le trajet fistuleux un cone de
sous-muqueuse de porc lyophilisé bio-
dégradable commercialisé par le labo-
ratoire COOK (Paris, France), qui sera
secondairement colonisé par les fibro-
blastes du patient en 2 & 3 mois envi-
ron pour aboutir a une fibrose du
trajet fistuleux.

Les résultats des études préliminaires
étaient trés encourageants avec des
taux de cicatrisations pouvant attein-
dre 83 % [32]. Depuis, la littérature
s’est trés rapidement étoffée avec des
résultats moins spectaculaires. Les
taux de succes des autres équipes sont
trés variables : 24 % pour Lawes
et al. [33] ; 43 % pour Christoforidis
et al. (mais certains des 47 patients
étudiés avaient dii bénéficier de plu-
sieurs poses de plug apres récidive, ce
qui faisait conclure les auteurs que le
taux de réussite apres une seule pose
de plug était de 31 %) [34] ; 45 % pour
Thekkinkattil et al. [35] et Schwandner

et al. [36]. A I'opposé, d’autres auteurs
obtiennent des taux de cicatrisation
aux alentours de 83 9% [37]. Cette dis-
parité dans les résultats publiés laisse
actuellement perplexe sur le taux rai-
sonnable de bénéfice a attendre avec
ce matériau dans la pratique.

Les deux principaux inconvénients du
Plug sont le colt élevé de plus de
700 euros et son origine porcine
pouvant le faire contre-indiquer dans
certaines religions. A I'inverse, les
avantages sont, comme pour la colle,
la possibilité de refaire la technique
en cas d’échec, le fait qu’elle ne coupe
pas les ponts a d’autres techniques et
I’absence de risque d’incontinence
anale.

Aucune des études disponibles actuel-
lement ne s’est intéressée spécifique-
ment aux fistules du Crohn, celle-ci
pouvant étre souvent un critére
d’exclusion. C’est le mérite de la der-
niére étude du GETAID en cours sur
ce sujet, qui a pour objectif de répondre
a cette question avec une nouvelle
randomisation entre Plug et section
isolée du séton pour le traitement des
fistules de Crohn.

La section progressive de la fistule en
serrant progressivement le séton, tel
un fil & couper le beurre, ne doit plus
étre utilisée car elle ne réduit pas le
risque d’incontinence anale et peut
étre souvent mal supportée par les
patients [38].

Il reste la possibilité de laisser le séton
en place. Mais cette attitude ne permet
pas d’éviter la récidive [39]. Elle est
cependant parfois utile, tant que la
fistule ne s’est pas asséchée, ou apres
échec des techniques d’obstruction, en
attendant une nouvelle approche...

Celle-ci sera peut-étre une technique
qui consiste a injecter des cellules adi-
pocytes du patients dans sa fistule
apreés un traitement complexe (centri-
fugations, mise en culture, adjonction
de d’antibiotiques, etc.). Ce produit a
pour le moment uniquement passé
brillamment le stade de la phase 1 [40]
et les promoteurs ont rapporté des
succes sur des cas cliniques.



Il est probable que, dans un avenir
proche, nous aurons mieux défini les
criteres de bonne réponse a telle ou
telle technique de traitement des fis-
tules et que nous aurons des critéres
de choix précis en fonction du type
de fistule.

Surveillance apres chirurgie

La surveillance a pour objectif de juger
du succes ou de I'échec du traitement
puis de I’absence de récidive en cas de
succes initial. Present et al. considé-
raient guérie une fistule ne coulant ni
spontanément, ni apres une « pression
douce » (A). D’autres critéres plus ou
moins subjectifs semblent également
intéressants a recueillir (absence
de douleur, stabilité dans le temps
de I’absence « d’activité » de la fis-
tule, etc.) mais leur description acadé-
mique est assez difficile. La encore,
I’expérience de I'opérateur est primor-
diale. Il est alors parfois utile de s’aider
d’'une imagerie. L'échographie endo-
anale peut étre utile (e), 'IRM sem-
blant la plus utilisée en pratique dans
la plupart des centres actuellement.
Les criteres IRM, outre I’absence de
récidive d’un petit abcés, sont encore
une fois, I’absence d’hyper-signal en
séquence T2 et surtout I’absence de
prise de contraste apres injection de
gadolinium (f).
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@ Les biothérapies ont démontré leur capacité a « refroidir » I'inflammation
des fistules drainées.

® Les nouvelles techniques chirurgicales d’obstruction des fistules anales
de Crohn doivent toujours étre appliquées sur des fistules parfaitement

asséchées par un drainage rigoureux de tous les diverticules.

® Il semble que les meilleurs résultats, dans le traitement des fistules de
Crohn, sont obtenus par I’association de plusieurs approches : drainage
rigoureux, traitement systémique puis obstruction des fistules.

o Les principales techniques d’obstruction de ces fistules sont en 2010 : la

colle biologique, le PLUG et le lambeau d’avancement.

@ Ces différentes prises en charge doivent éviter pratiquement toute section
sphinctérienne.
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Question a choix unique

Question 1

Quel est le critere IRM le plus pertinent pour diagnostiquer la guérison d'une fistule crohnienne :

Aspect d’hyposignal en T2

Absence d’hypersignal en T2

Disparition complete de visibilité de la fistule

Aspect d’hyposignal en T1

Absence de prise de contraste apreés injection de gadolinium

Question 2

Concernant le traitement chirurgical des fistules de Crohn :
A.

L'ouverture des diverticules n’est pas indispensable car la colle les bouchera

La fistulotomie doit étre la reégle avec les fistules basses

Les fistules hautes doivent bénéficier d'un abaissement lors du premier temps pour diminuer le risque
d’incontinence anale

Une fistule peut étre considérée comme guérie si elle ne présente aucun signe d’activité, 6 mois apres encollage
Le serrage progressif du séton permet de diminuer le risque d’incontinence anale

Question 3

Concernant la prise en charge médico-chirurgicale des fistules de Crohn :
A.

Le plus souvent, le drainage d'une fistule n’est pas indispensable car le traitement systémique, maintenant
trés puissant, permet de 1'éviter

La succession : drainage, anti-TNF puis obstruction des fistules semble étre la prise en charge la plus efficace
actuellement

. On débute souvent par le traitement anti-TNF avant drainage pour faciliter le geste chirurgicale, et parfois

I’éviter

. Laugmentation des doses ou de la fréquence des injections d’anti-TNF ne permet pas d’améliorer les résultats

d’un anti-TNF a la dose standard recommandée en premiere intention
L’association d’'un lambeau d’abaissement + encollage de la fistule est plus efficace que I’application seule
de la colle
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