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Objectifs pédagogiques

– Connaître la définition d’une colite
aiguë grave

– Connaître les complications des
colites aiguës graves

– Connaître le bilan à réaliser devant
une colite aiguë grave

– Connaître la prise en charge théra‑
peutique d’une colite aiguë grave

Résumé

La colite aiguë grave (CAG) peut révéler
ou compliquer une maladie inflamma‑
toire chronique de l’intestin connue, en
particulier une rectocolite hémorra‑
gique. La CAG représente une urgence
médico‑chirurgicale pouvant engager
le pronostic vital à court terme. Son
diagnostic repose sur des critères cli‑
nico‑biologiques. Le bilan initial doit
avant tout éliminer une complication
grave imposant la chirurgie en urgence
et écarter une surinfection digestive,
notamment à Clostridium Difficile et
cytomégalovirus.
La corticothérapie intraveineuse repré‑
sente le traitement médical de pre‑
mière intention de la CAG. Néanmoins,
elle est inefficace chez un patient sur
trois. L’infliximab et la ciclosporine
sont envisageables en 2e ligne avec une
efficacité et une sécurité d’emploi com‑
parables ; le choix entre les deux molé‑
cules doit se faire au cas par cas. La
colectomie doit être proposée d’emblée
en cas de formes compliquées et être
discutée à chaque étape de la prise en
charge thérapeutique, en alternative
au traitement médical.

Introduction

La colite aiguë grave (CAG) est une
complication de la rectocolite hémor‑
ragique (RCH), plus rarement de la
maladie de Crohn colique ou des colites

infectieuses. Une poussée sévère de
RCH est observée chez 10‑15 % des
malades [1]; aucune donnée n’est dis‑
ponible sur la fréquence des CAG au
cours de la maladie de Crohn. La CAG
peut représenter une complication
d’une MICI connue ou être le mode
d’entrée dans la maladie.

La CAG représente une urgence
médico‑chirurgicale menaçant le pro‑
nostic vital à court terme. Diag‑
nostiquer et identifier rapidement la
sévérité d’une CAG est un enjeu majeur
dans la prise en charge. En 1952, la
mortalité des poussées sévères de RCH
était voisine de 34 %[2,3].Actuellement,
grâce aux avancées diagnostiques et
thérapeutiques la mortalité des CAG
varie de 1 à 3 %[4–6]. Ainsi, un diagnos‑
tic simple et rapide doit être réalisé
afin de permettre une prise en charge
adaptée. Ce diagnostic est avant tout
clinique et doit être étayé par des cri‑
tères de gravité biologiques, morpho‑
logiques et endoscopiques. Les évalua‑
tions initiales et pluriquotidiennes
entre équipes médicales et chirurgi‑
cales sont indispensables pour optimi‑
ser et guider la stratégie thérapeutique.

Définition d’une CAG

Les CAG sont définies par des critères
clinico‑biologiques et n’incluent donc
ni l’imagerie, ni l’endoscopie.

Mots-clés : colite aiguë grave,
rectocolite hémorragique, corticoïdes,
infliximab, ciclosporine, colectomie.

1 critère majeur
Nombre d’évacuations sanglantes/24h ≥ 6
ET au moins 1 critère mineur
Température (°C) ≥ 37.8
Fréquence cardiaque (/min) ≥ 90
Hémoglobinémie (g/dl) ≥ 10.5
Vitesse de sédimentation (en mm à H1) ≥ 30
Albuminémie (g/dl) ≥ 35

Tableau I. Critères de Truelove et Witts modifiés
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Scores clinico-biologiques
définissant une CAG

Des scores rapides et simples, unique‑
ment validés pour la RCH, ont été éta‑
blis pour définir la sévérité d’une pous‑
sée de colite aiguë. Les critères de
Truelove et Witts, établis en 1955 par
l’équipe d’Oxford [2], sont toujours
d’actualité. Ils sont recueillis dès l’ad‑
mission du patient et prennent en
compte l’intensité des symptômes
digestifs (nombre de selles san‑
glantes/24 h), le retentissement géné‑
ral (hyperthermie, tachycardie) et le
retentissement biologique (anémie,
syndrome inflammatoire). Ils ont été

modifiés en 1974 pour inclure l’hypoal‑
buminémie[3,7]. Une poussée sévère
définie selon les critères de Truelove et
Witts (Tableau I), associe une diarrhée
aiguë sanglante faite de 6 évacua‑
tions/24 h minimum avec au moins un
des critères suivants : T°≥37.5°C, fré‑
quence cardiaque ≥ 90/min, hémoglo‑
binémie ≤ 10.0 g/dl, vitesse de sédi‑
mentation à la 1re heure ≥ 30 mm
(aujourd’hui remplacée par une
CRP>30 mg/dL), et albuminémie
≤ 35 g/L.

Un autre score a été établi plus récem‑
ment: le score de Lichtiger (Tableau II)
[8,9]. Il a pour avantage d’être exclusi‑

vement clinique et de pouvoir être
reproduit quotidiennement au lit du
malade. Le suivi d’un patient avec CAG
et l’efficacité des traitements entrepris
peuvent alors être appréciés par les
variations quotidiennes du score de
Lichtiger, rendant ce score très utilisé
en pratique clinique et dans les essais
thérapeutiques. Une CAG est définie
par un score de Lichtiger supérieur ou
égal à 10. Quant à la réponse au traite‑
ment médical, elle est déterminée par
l’association de 3 critères :
– un score de Lichtiger inférieur à 10
– pendant 2 jours consécutifs
– avec une baisse d’au moins 3 points

par rapport au score initial

Complications des CAG

S’il est important d’identifier rapide‑
ment une poussée sévère, il est encore
plus urgent d’en connaître les compli‑
cations qui imposent la colectomie
subtotale d’emblée. Les complications
suivantes doivent donc être recher‑
chées chez tout patient hospitalisé
pour une CAG:
– Le mégacolon toxique10 ou colecta‑

sie, défini par un diamètre du côlon
transverse supérieur à 6 cm sur un
cliché d’abdomen sans préparation
couché ou un scanner abdominal, et
des signes de toxicité systémiques

– La perforation colique
– Les abcès abdominaux
– L’hémorragie digestive sévère

Bilan à réaliser devant
une CAG

Le bilan d’une CAG a plusieurs objec‑
tifs : [1] identifier les critères de gravité
de la colite et éliminer ses complica‑

Tableau II. Score de Lichtiger

Nombre de selles par jour
(en plus du nombre habituel)

0‑2
3‑4
5‑6
7‑9
10 et plus

0
1
2
3
4

Selles nocturnes Non
Oui

0
1

Saignement rectal
(en % du nombre de selles)

Absent
< 50%
≥ 50%
100%

0
1
2
3

Incontinence fécale Non
Oui

0
1

Douleurs abdominales Aucune
Lègères
Moyennes
Intenses

0
1
2
3

État général Parfait
Très bon
Bon
Moyen
Mauvais
Très Mauvais

0
1
2
3
4
5

Douleur abdominale provoquée Aucune
Légère et localisée
Moyenne et diffuse
Importante

0
1
2
3

Nécessité d’un antidiarrhéique Non
Oui

0
1

Tableau III. Bilan à l’admission

1. Identifier les critères de gravité et éliminer les complications – NFS, CRP et/ou VS, ionogramme sanguin, urée, créatininémie, albumi‑
némie

– ASP (3 incidencs)+/‑ TDM abdomino‑pelvien
– Rectosigmoïdoscopie (sauf contre‑indication)

2. Éliminer une surinfection digestive – Toxines C. Difficile, coprocultures
– Recherche de CMV (PCR sang, biopsie)
– Examen parasitologique des selles selon contexte

3. Bilan avant immunosuppresseur/immunomodulateur – Sérologies VHB, VHC et VIH
– Sérologies EBV, VZV, CMV
– Quantiféron (ou Intra Dermo Reaction) et radio de thorax (pour l’inflixi‑

mab)
– Cholestérolémie et magnésémie (pour la ciclosporine)
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tions, [2] rechercher un facteur déclen‑
chant et/ou aggravant en particulier
une surinfection digestive et [3] réali‑
ser un bilan pré‑thérapeutique en vue
de l’utilisation d’un traitement immu‑
nosuppresseur et/ou immunomodula‑
teur (Tableau III).

Examen clinique

L’interrogatoire doit situer le contexte
de survenue de CAG : antécédent per‑
sonnel ou familial de MICI, contage
infectieux ou voyage récent, prise de
médicaments entérotoxiques. L’exa‑
men clinique devra systématiquement
rechercher des signes de gravité et/ou
de complications à savoir l’hyperther‑
mie, la tachycardie, la défaillance
hémodynamique, les signes d’irrita‑
tions péritonéales et préciser l’impor‑
tance du saignement digestif.

Examens biologiques

Un bilan biologique associant une
numération de la formule sanguine, un
ionogramme sanguin, un dosage san‑
guin de la C Reactive Proteine (CRP), de
la vitesse de sédimentation et de l’al‑
buminémie doit être initialement réa‑
lisé.
Devant toute CAG, il est nécessaire de
chercher un agent infectieux pouvant
avoir déclenché ou aggravé une pous‑
sée de MICI. Ainsi dès l’admission du
malade, la recherche de Clostridium
difficile et des ses toxines A et B est
indispensable. En effet, chez les
patients atteints de MICI hospitalisés,
la prévalence des colites à Clostridium
Difficile est 8 fois plus élevée que chez
les autres patients et est à l’origine
d’une augmentation significative de
morbidité et mortalité [11].
Une réactivation du cytomégalovirus
(CMV) devra également être recher‑
chée. Son diagnostic se fait par :
– La recherche d’une réplication virale

sanguine (polymerase chain reac‑
tion (PCR) ou Antigénémie pp65)

– La PCR CMV sur les biopsies coliques
– L’examen anatomopathologique

immunohistochimique des biopsies
coliques avec recherche d’inclusions
virales (effet cytopathogène du
virus)

En cas de réactivation documentée du
CMV, les indications d’un traitement
anti‑viral ne sont pas consensuelles. Le
traitement doit être discuté au cas par
cas, en particulier en cas de poussée
sévère corticorésistante s’accompa‑

gnant d’une réplication virale san‑
guine à un niveau élevé et d’inclusions
virales sur les biopsies coliques.
Enfin, une coproculture avec recherche
de bactéries entéropathogènes (Salmo‑
nelles, Shigelles, Klebsiella oxytoca,
Campylobacter jejuni), un examen
parasitologique des selles et une
recherche d’amibes à l’état frais en cas
de voyage récent (recherche d’ami‑
biase colique) seront effectués systé‑
matiquement.

Examens morphologiques

Un examen d’imagerie doit être réalisé
devant toute CAG dès l’admission du
malade, pour rechercher des signes de
gravité ou une complication. En pra‑
tique, un scanner abdomino‑pelvien
sera réalisé en première intention et
un abdomen sans préparation (ASP) si
le scanner n’est pas disponible.

Scanner abdomino-pelvien

Le scanner abdomino‑pelvien doit être
réalisé devant une CAG et ce dès l’ad‑
mission du malade. Le scanner abdo‑
mino‑pelvien permet de diagnostiquer
des abcès abdominaux, d’identifier des
signes de perforation colique (présence
d’une pneumatose colique) et une
colectasie (définie par un diamètre
supérieur à 6 cm en tout point du
côlon).

Abdomen sans préparation (ASP)

En cas d’impossibilité de réaliser le
scanner, un cliché d’ASP avec trois inci‑
dences doit être réalisé [12]. Les clichés
en position debout et couché recher‑
cheront des signes de gravité, en parti‑
culier l’existence d’une colectasie (dia‑
mètre du côlon transverse supérieur à

6 cm sur un cliché d’abdomen sans
préparation), mais aussi de visualiser
la présence d’ulcérations profondes
(images en empreinte de pouce). Le cli‑
ché centré sur les coupoles à la
recherche de pneumopéritoine, bien
que peu rentable, sera effectué de prin‑
cipe.

Endoscopie

La définition de CAG n’inclue pas l’en‑
doscopie, cette dernière étant souvent
considérée comme dangereuse dans le
contexte de CAG. Dans les années 1980,
l’équipe de l’hôpital Saint‑Lazare a
pourtant proposé d’utiliser la colosco‑
pie pour identifier les lésions sévères
et guider l’indication de colectomie.
Ces auteurs ont montré que les risques
de la coloscopie étaient en réalité limi‑
tés dans des mains expertes. Dans une
série concernant 85 patients ayant eu
une coloscopie pour une poussée
sévère de RCH, un seul patient ayant
des lésions très sévères a présenté
après la coloscopie une dilatation
colique et a été opéré[13]. La coloscopie
est contre‑indiquée en cas perforation
ou de syndrome péritonéal, ces com‑
plications étant des indications à une
colectomie d’emblée. La présence
d’une dilatation colique doit inciter à
la prudence en insufflant au minimum
et en privilégiant le C02 (si disponible)
lors d’un l’examen le plus souvent
limité au rectosigmoide. La présence
d’une colectasie sera une contre‑indi‑
cation à un geste endoscopique.

Les lésions sévères comportaient pour
ces auteurs (Figure 1) :
– les ulcérations creusantes
– les ulcérations en puits
– les décollements muqueux caracté‑

risés par un soulèvement de la

A

C

B

D

Figure 1.
Lésions endoscopiques
dans les CAG
A. ulcération creusante
B. ulcération en puitssss
C. décollement muqueux
D. abrasion muqueuse
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muqueuse sous l’effet de la pince
entre des ulcérations

– l’abrasion muqueuse, caractérisée
par de larges dénuements de la
muqueuse ne laissant persister que
quelques îlots muqueux.

Ces lésions ont été corrélées à la pré‑
sence d’ulcérations profondes attei‑
gnant la musculeuse lors de l’examen
anatomopathologique de pièces de
colectomie [13]. Elles sont détectées
dans près de 90 % des cas dès le recto‑
sigmoïde. Une coloscopie courte est
donc le plus souvent suffisante pour
chercher la présence de lésions sévères
en endoscopie.
Au cours des poussées sévères de RCH,
l’endoscopie a plusieurs intérêts :
– rechercher une infection concomi‑

tante (cytomégalovirus en particu‑
lier, bactéries, Clostridium Difficile,
amibes) par les prélèvements bacté‑
riologiques et des biopsies.

– guider le traitement : la présence de
lésions sévères incite à introduire
plus vite les traitements alternatifs
(ciclosporine, infliximab) en cas
d’échec des corticoïdes et à ne pas
retarder la colectomie en l’absence
de réponse à ces traitements. Dans
l’étude initiale de Saint‑Lazare et

dans des travaux français ulté‑
rieurs [13–15], la présence de lésions
sévères conduisait à davantage de
colectomie ou d’échec de la ciclospo‑
rine. Deux études récentes ont
confirmé ces résultats, mettant en
évidence que le score UCEIS était
plus élevé chez les patients cortico‑
résistants nécessitant une deuxième
ligne de traitement médical ou une
colectomie [16,17]. Toutefois, une
étude plus ancienne évaluant l’effi‑
cacité des anti‑TNFα dans les pous‑
sées sévères corticorésistantes de
RCH a ainsi rapporté un taux simi‑
laire de colectomie chez les malades
porteurs ou non de lésions endosco‑
piques sévères [18].

Prise en charge
therapeutique

La stratégie thérapeutique des CAG est
bien définie :

– Colectomie subtotale d’emblée dans
les formes compliquées : colectasie,
perforation colique, abcès abdomi‑
nal,hémorragie digestive basse mas‑
sive.

– Corticothérapie intra‑veineuse dans
les formes non compliquées

– Traitement médical de 2e ligne en
cas d’échec de la corticothérapie et
en l’absence de survenue de signes
de complication, par Ciclosporine ou
Infliximab

– Colectomie sub‑totale en cas d’échec
du traitement médical de 2e ligne ;
une alternative à la chirurgie par un
traitement médical de 3e ligne pou‑
vant être éventuellement discutée
dans les centres experts [19].

Le retard à la colectomie est associé à
une augmentation de la morbi‑morta‑
lité [6]. La difficulté de la prise en
charge de la CAG consiste donc à mesu‑
rer l’efficacité et les risques des diffé‑
rents traitements médicaux sans retar‑
der la colectomie. La gestion d’une CAG
est pluridisciplinaire, l’équipe chirur‑
gicale devant être prévenue dès l’ad‑
mission du patient. Elle doit se faire par
des équipes expérimentées dans ce
domaine et des centres référents.

La chirurgie

La colectomie en urgence constitue le
traitement historique des CAG. C’est
elle qui a permis initialement d’en
réduire la mortalité. La colectomie doit
être discutée à chaque étape de la
prise en charge et ne doit pas être envi‑
sagée comme le traitement de dernier
recours, afin de ne pas retarder abusi‑
vement sa réalisation. En effet, il a été
rapporté que l’augmentation de la
durée d’hospitalisation avant la chirur‑
gie induisait une augmentation de la
morbi‑mortalité après la colectomie[6].
L’intervention de référence dans les
colites aiguës graves se déroule en
deux à trois temps :
– Colectomie sub‑totale avec iléosto‑

mie et sigmoïdostomie
– Protectomie, anastomose iléo‑anale

et confection de réservoir iléal dans
les 2 à 3 mois suivants la première
intervention (le réservoir pouvant
être protégé par une iléostomie tem‑
poraire).

Cette stratégie a plusieurs avantages.
Elle permet l’analyse histologique
entre les 2 premiers temps opératoires
et donc d’identifier les patients por‑
teurs d’une maladie de Crohn pour
lesquels une conservation du rectum
est souhaitable. Elle est associée à une
moindre morbi‑mortalité post‑opéra‑
toire que la coloprotectomie avec anas‑

Figure 2. Algorithme de la prise en charge thérapeutique des CAG
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tomose et iléostomie de décharge
d’emblée [20].

Toutefois, les séquelles fonctionnelles
des anastomoses iléo‑anales sont fré‑
quentes et invalidantes : diarrhée avec
6‑7 selles/24 h, fuites (40 % des cas),
incontinence (7 % des cas). Elles
conduisent dans 5 à 10 % des cas à
l’iléostomie définitive [21]. D’autres
complications peuvent également sur‑
venir : occlusion sur bride (30 % des
patients à 10 ans), sténose anastomo‑
tique (10 à 20 %), troubles sexuels
(dysérection, éjaculation rétrograde),
inflammation du réservoir (40 % de
pochite à 5 ans). Enfin, après colecto‑
mie totale avec anastomose iléo‑anale,
il est observé une réduction de 30 à
70 % de la fertilité chez la femme en
raison d’adhérence post‑opéra‑
toires [22]. Par conséquent une colecto‑
mie sub‑totale avec anastomose iléo‑
rectale devra être envisagée dans les
situations suivantes :
– Femme jeune désireuse de grossesse
– Maladie de Crohn, en l’absence d’at‑

teinte ano‑périnéale et/ou rectale
sévère

– RCH avec atteinte rectale peu sévère

Des données récentes suggèrent néan‑
moins qu’une chirurgie laparosco‑
pique pourrait réduire le taux d’infer‑
tilité après coloprotectomie et ré‑
servoir [23].

En cas de traitement conservateur du
rectum, une surveillance rapprochée
devra être réalisée compte tenu du
risque de dysplasie et d’évolution car‑
cinologique.

La corticothérapie

La corticothérapie intra-veineuse en
cure courte, ou « régime de Truelove »,
est le traitement médical de référence
en 1re ligne des CAG [2]. Elle est admi‑
nistrée à forte dose (au moins 0,8 mg/
kg par jour d’équivalent méthylpredni‑
solone) pour une durée maximale de 5
à 7 jours. Elle doit être associée à la
prescription d’héparine de bas poids
moléculaire à dose préventive et à de
lavements de corticoïdes. La mise au
repos du tractus digestif et l’antibio‑
thérapie n’ont pas montré de bénéfice
clinique et restent débattues [7, 24, 25].
En revanche la nutrition parentérale
par voie centrale est formellement
contre‑indiquée en raison du risque
infectieux élevé [7].

Dans la cohorte historique d’Oxford,
parmi les patients en poussée sévère
selon les critères de Truelove et Witts,
la corticothérapie parentérale (hydro‑
cortisone intaveineux) pendant 5 à
7 jours était associée à une baisse de la
mortalité de 34 % à 0 % [2]. La cortico‑
thérapie parentérale permet d’obtenir
un taux de rémission clinique proche
de 67 % au 5e jour de traitement. Un
patient sur trois étant en échec du trai‑
tement, l’identification précoce de fac‑
teurs prédictifs d’échec à la corticothé‑
rapie est indispensable. Au 3e jour de
corticothérapie la persistance de plus
de 8 selles sanglantes/24 h et d’une
CRP supérieure à 45 g/L est associée à
un échec de la corticothérapie et à une
colectomie dans 85 % des cas [9].
Toutefois, avant d’affirmer une corti‑
corésistance, il faudra éliminer :
– Une administration non optimale de

la corticothérapie
– Une surinfection, à Clostridium

Difficile et à CMV en particulier.
En cas de succès au troisième jour, la
corticothérapie parentérale à la dose
de 0.8 mg/kg/24 h d’équivalent méthyl‑
prednisolone est poursuivie 2 jours de
plus. Au 5e jour, s’il existe une réponse
significative du traitement, idéalement
définie par une baisse du score de
Lichtiger (score inférieur à 10 avec
baisse supérieure à 3 points comparée
au score initial), la corticothérapie
parentérale sera relayée par une corti‑
cothérapie orale à la dose de 1 mg/
kg/24 h d’équivalent prednisone, sans
dépasser 60 mg par jour. En cas de cor‑
ticorésistance, deux options doivent
être envisagées : le recours à la chirur‑
gie ou à un traitement médical de
2e ligne. Dans tous les cas, la réalisation
d’un bilan avant la mise sous immuno‑
suppresseurs et la recherche d’une
tuberculose latente ou patente doivent
être réalisées dès l’introduction de la
corticothérapie.

La ciclosporine

En cas de poussée sévère corticorésis‑
tante, l’efficacité de la ciclosporine a
été évaluée dans plusieurs études
contrôlées et permet d’obtenir une
rémission dans 76 à 85% des cas à une
semaine de traitement [8,26]. Ini‑
tialement, son efficacité a été prouvée
avec un schéma d’administration de
4 mg/kg/jour. Les effets secondaires
étaient alors fréquents (hypertrichose,
hypomagnésémie, cytolyse, paresthé‑

sies, hypertension artérielle) et pou‑
vaient être majeurs : infections oppor‑
tunistes parfois létales (trois patients
sur 86), insuffisance rénale, comitia‑
lité [4]. Une étude contrôlée, en double
aveugle, n’a pas montré de différence
d’efficacité et une meilleure tolérance
de la ciclosporine à 2 mg/kg/jour ver-
sus 4 mg/kg/jour dans les CAG cortico‑
résistantes [26]. Ainsi, l’utilisation de
la ciclosporine à la posologie de 2 mg/
kg/24 h IV est actuellement recom‑
mandée. A cette posologie, l’objectif de
ciclosporinémie efficace est de 200 ng/
mL +/‑ 50 ng/mL.

La forme orale de ciclosporine, le
Neoral, s’administre à la dose de 4 mg/
kg/jour en 2 prises [27]. Le pic (à la deu‑
xième heure) de ciclosporinémie sous
Neoral doit être de 500 ng/ml et son
taux résiduel à 100 ng/ml. L’efficacité
de la ciclosporine orale serait similaire
à la forme parentérale, et sa tolérance
meilleure [27]. En pratique, la ciclospo‑
rine s’administre sous forme intravei‑
neuse dans un 1er temps. Dès l’obten‑
tion d’une réponse, un relais précoce
par Neoral est réalisé pour une durée
totale de 3 mois. Il est important de
noter que la corticothérapie orale doit
être maintenue à une posologie stable
et ce jusqu’à l’obtention de la réponse
à la ciclosporine.

Toutefois, si le taux de réponse à la
ciclosporine est satisfaisant à court
terme, sa durée d’utilisation est limitée
par sa toxicité (notamment rénale) et
son efficacité à moyen et long terme
demeure insuffisante. Dans une série
de 182 patients répondeurs à la ciclos‑
porine, 88 % étaient colectomisés à
7 ans [28]. Ainsi, dès la survenue d’une
réponse sous ciclosporine par voie
intraveineuse, un traitement immuno‑
suppresseur par thiopurines (azathio‑
prine ou 6‑mercaptopurine) doit être
initié parallèlement au relais par
ciclosporine orale. La ciclosporine doit
donc être considérée comme un traite‑
ment d’attaque maintenu dans l’at‑
tente de l’efficacité du traitement
immunosuppresseur, dit traitement
« bridge ».

Par ailleurs, chez les patients antérieu‑
rement sous thiopurines, le taux de
colectomie sous ciclosporine est deux
fois supérieur à celui observé chez les
patients naïfs de thiopurines. Le traite‑
ment par ciclosporine ne doit donc être
envisagé que chez les patients naïfs des
thiopurines [28].
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L’infliximab

Une seule étude prospective contrôlée
contre placebo dans les poussées
sévères de RCH corticorésistantes a
montré une efficacité de l’inflixi‑
mab [18]. Une injection unique d’in‑
fliximab de 4 à 5 mg/kg était réalisée.
Chez les patients sous infliximab, le
taux de colectomie à un mois était
significativement plus bas comparé au
groupe placebo (29 % et 67 % respecti‑
vement, p = 0.017). Il y avait également
moins de colectomie à 24 mois dans le
groupe infliximab.
Depuis, plusieurs études rétrospectives
ont confirmé l’efficacité de l’infliximab
dans cette indication à la dose de 5 mg/
kg tous les deux mois, après un schéma
d’induction de type S0‑S2‑ S6, ce mode
d’administration étant corrélé à un
meilleur taux de réponse qu’une per‑
fusion unique [5]. La colectomie d’em‑
blée était ainsi évitée chez 67 à 84 %
des patients [29, 30]. Concernant la
tolérance, sur 120 patients rapportés
dans des séries rétrospectives ayant
reçu de l’infliximab, plusieurs cas d’in‑
fections graves ont été rapportés dont
deux responsables de décès [30].
En cas de CAG, l’association d’un trai‑
tement immunosuppresseur à l’inflixi‑
mab n’est pas clairement recomman‑
dée. Dans la seule étude prospective
contrôlée contre placebo dans les pous‑
sées sévères de RCH, seuls 5 patients
sur 21 recevant l’infliximab avaient un
traitement par azathioprine associé.
Dans une étude randomisée et contrô‑
lée s’intéressant aux patients atteints
de RCH modérée à sévères, l’association
de thiopurines aux anti‑TNF permet‑
tait d’obtenir un taux significative‑
ment plus élevé de rémission clinique
et de cicatrisation muqueuse endosco‑
pique que le traitement par anti‑TNF
seul [31]. Par conséquent, un traite‑
ment par thiopurines semble indiqué
en association à l’infliximab dans les
CAG corticorésistantes. Toutefois, en
raison des risques infectieux et néopla‑
siques qu’elle comporte, cette associa‑
tion doit être évaluée au cas par cas.
Une étude hollandaise récemment
publiée, a suggéré que la perte fécale
d’infliximab était associée à un échec
du traitement en cas de colite aiguë
modérée à sévère [29]. Dans ce travail
incluant 30 patients suivis pour une
colite aiguë modérée à sévère,
195 échantillons de selles ont été
recueillis, dont 129 (66 %) étaient posi‑
tifs pour l’infliximab. Les patients non

répondeurs à l’infliximab à la deu‑
xième semaine, présentaient des taux
d’infliximab dans les selles un jour
après la perfusion, significativement
plus élevés que les malades répondeurs
au traitement. Néanmoins, il n’existait
pas de corrélation entre les taux plas‑
matiques et fécaux d’infliximab. Cette
étude suggérait que la perte digestive
d’infliximab par les ulcérations
muqueuses rencontrées dans les pous‑
sées sévères de RCH, pourrait en partie
expliquer les échecs au traitement.
C’est en ce sens qu’une équipe irlan‑
daise a rapporté pour la première fois
les résultats d’une stratégie d’optimi‑
sation de l’infliximab dans la CAG [30].
Cinquante patients ont été inclus
rétrospectivement de 2005 à 2013. De
2005 à 2011, 35 malades ont reçu de
l’infliximab avec des doses standards
(5 mg/kg aux semaines 0, 2 et 6 puis
toutes les 8 semaines) ; de 2011 à 2013,
15 malades ont reçu de l’infliximab
selon un schéma optimisé (3 doses
d’induction espacées d’une période
médiane de 24 jours, avec des réinjec‑
tions en fonction de l’évolution cli‑
nique ou biologique). Le taux de colec‑
tomie durant la phase d’induction de
l’infliximab était significativement
plus faible dans le groupe stratégie
optimisée (6,7 % vs 40 %, p = .039). Ces
résultats suggèrent que l’infliximab
pourrait être sous‑dosé chez les
patients présentant CAG ; néanmoins
à ce jour en l’absence de données
solides issues de travaux prospectifs,
un schéma standard d’infliximab doit
être utilisé en cas de CAG.

Ciclosporine ou infliximab

Jusque récemment, la ciclosporine
était le traitement médical classique‑
ment utilisé dans les CAG résistantes
aux corticoïdes. Cependant, les résul‑
tats de l’étude conduite par Jarnerot et
collaborateurs ont fait discuter la place
de l’infliximab dans cette situation
[18]. Un essai contrôlé et randomisé du
GETAID a comparé la ciclosporine à
l’infliximab dans les poussées sévères
de RCH corticorésistantes. Au 7e jour de
traitement les taux de réponse clinique
étaient respectivement de 84 % et 86 %
pour la ciclosporine et l’infliximab
(p=0,76) [31]. Au 98e jour, 10 patients
traités par la ciclosporine et 13 patients
traités par l’infliximab étaient colecto‑
misés. Enfin, la survenue d’effets indé‑
sirables graves ne différait pas signifi‑
cativement dans les deux groupes. Une
méta‑analyse incluant 16 études et

1473 malades, comparant l’efficacité
de la ciclosporine et l’infliximab dans
les RCH corticorésistantes, a été récem‑
ment publiée [32]. Aucune différence
significative n’était observée entre les
deux traitements lors des essais rando‑
misés pour la réponse au traitement,
mais il existait une supériorité de l’IFX
(odds ratio 2,96) pour les essais non
randomisés. De même, aucune diffé‑
rence significative n’était observée
entre les deux traitements lors des
essais randomisés concernant le taux
de colectomie à 3 et 12 mois, mais il
existait réduction du risque de colecto‑
mie à 12 mois avec l’IFX (Odds ratio
0,42) pour les essais non randomisés.
Enfin, une étude randomisé récem‑
ment publiée (essai CONSTRUCT),
incluant 242 malades ayant une CAG
corticorésistante, a confirmé qu’il
n’existait pas de différence entre la
ciclosporine et l’infliximab concernant
le taux de colectomie et la tolérance des
traitements, mais aussi en termes de
qualité de vie [32]. Ces résultats sug‑
gèrent que dans le traitement des
poussées sévères corticorésistantes de
RCH, l’infliximab s’avère au moins
aussi efficace que la ciclosporine, mais
sa facilité d’administration et son
moindre taux d’effets secondaires lui
confèrent un net avantage. Ainsi le
traitement par ciclosoprine reste indi‑
qué chez les sujets jeunes, ayant une
maladie récente et surtout naïfs d’im‑
munosuppresseurs. Dans les autres cas
de CAG, en particulier chez les patients
résistants ou intolérants aux thiopu‑
rines, un traitement par infliximab
doit être préféré.

Le traitement médical de 3e ligne

En cas d’échec après 4 à 7 jours du trai‑
tement médical de 2e ligne, la colecto‑
mie est recommandée [31]. Néan‑
moins, dans les centres experts une
stratégie de 3e ligne peut être envisa‑
gée chez certains patients sélectionnés.
Elle consiste à administrer de l’inflixi‑
mab aux patients antérieurement sous
ciclosporine ou inversement.
Une méta‑analyse publiée récemment
incluant 314 malades a évalué l’intérêt
d’un traitement médical de 3e ligne
dans la CAG [33]. À court terme, une
réponse et une rémission étaient
observées chez 62,4 % et 38,9 % des
malades respectivement. Les taux de
colectomie à 3 et 12 mois de la 3e ligne
de traitement médical, étaient de
28,3 % et 23,0 % respectivement. Plus
de 20 % des patients présenteraient des
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effets secondaires aux traitements,
dont 6,7 % d’infections sévères, avec
une mortalité rapportée dans 1 % des
cas. La plus grosse série évaluant l’inté‑
rêt d’un traitement médical de 3e ligne
dans la CAG a été conduite par le
GETAID et incluait un nombre plus
important de patients [19]. Quatre‑
vingt‑six patients ont été traités suc‑
cessivement par ciclosporine et inflixi‑
mab avec un suivi médian de 22,6 mois.
Durant cette période 49 patients ont
présenté un échec de cette 3e ligne de
traitement et ont subi une colectomie.
La probabilité de survie sans colecto‑
mie était respectivement de 61 % à
3 mois et de 41 % à un an. Un décès par
embolie pulmonaire est survenu
durant le suivi de l’étude. Ces résultats
suggèrent qu’une 3e ligne de traite‑
ment peut être efficace en évitant une
colectomie chez les deux tiers des
malades présentant une poussée
sévère de RCH après échec d’une
2e ligne de traitement médical. Ainsi,
dans les centres référents, un traite‑
ment médical de 3e ligne peut se discu‑
ter au cas par cas.

Conclusion

La CAG est une complication classique
des MICI coliques, en particulier de la
RCH, mettant en jeu le pronostic vital.
Sa prise en charge thérapeutique est
bien codifiée et doit être multidiscipli‑
naire (médico‑chirurgicale) en centre
hospitalier. Le traitement médical
repose sur la corticothérapie intravei‑
neuse et en cas d’échec sur l’infliximab
ou la ciclosporine, le choix entre ces
deux traitements devant être discuté
au cas par cas. À chaque étape du trai‑
tement, l’indication de la colectomie
sub‑totale doit être évaluée, en raison
d’une morbi‑mortalité élevée en cas de
retard à sa réalisation.
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Les Cinq points forts
La définition de la CAG repose sur des critères cliniques et biologiques
(score de Truelove et Witts et score de lichtiger).
Un scanner abdomino-pelvien doit être réalisé devant toute CAG dès
l’admission du malade, pour rechercher des signes de gravité ou une
complication.
La corticothérapie intraveineuse est le traitement médical de première
intention des CAG dans les formes non compliquées.
En cas d’échec des corticoïdes, un traitement par ciclosporine ou
infliximab peut être envisagé, avec une efficacité comparable.
La colectomie doit être discutée à chaque étape de la prise en charge
d’une CAG et ne doit pas être envisagée comme le traitement de dernier
recours.

Questions à choix unique

Question 1

Quel examen ne doit pas être réalisé dans le bilan d’une colite aiguë grave ?

❏ A. Scanner abdominal
❏ B. Dosage de la CRP
❏ C. Coloscopie totale
❏ D. Abdomen sans préparation
❏ E. Dosage de l’albumine

Question 2

Quelle complication ne doit pas être recherchée chez tout patient hospitalisé pour une colite aiguë grave ?

❏ A. La colectasie,
❏ B. La perforation colique
❏ C. Les abcès abdominaux
❏ D. L’hémorragie digestive basse
❏ E. Le cancer colique

Question 3

Quel traitement ne fait pas partie de l‘arsenal thérapeutique d’une colite aiguë grave ?

❏ A. Adalimumab
❏ B. Corticothérapie
❏ C. Colectomie
❏ D. Infliximab
❏ E. Ciclosporine
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