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MICI & Covid

En Mars 2020, la pandémie de Covid-19 liée au virus SARS-Cov2, a bousculé notre pratique professionnelle et la vie quo-
tidienne de nos patients. Les patients atteints de MICI, du fait de leur vulnérabilité liée a la maladie chronique et de leurs
traitements immunomodulateurs, ont rapidement fait I'objet d’'une attention particuliere. lls sont en effet plus a risque
de survenue d'infections séveres, et d'infections virales en particulier sous immunosuppresseurs et anti-TNFs. Dans les
premiers mois de la pandémie, le manque de connaissance de ce nouveau virus, a eu pour conséquence une préoccupation
intense des patients et des médecins spécialistes, aggravée par des données parcellaires et contradictoires. A partir de
Janvier 2021 la vaccination a de nouveau fait I'objet de nombreux débats dans la population de MICI. Apres deux ans de
pandémie de Covid-19, notre expérience de clinicien et I'expérience des patients a permis d'enrichir notre savoir. De plus,
un effort remarquable a été fourni par les différents acteurs de la recherche, dans le monde entier, pour rendre disponible
I'information au travers de publications et congres dans un temps record.

Le questionnement de nos patients est important et |égitime. Le risque d’infection est-il plus grand ? L'infection est-elle
plus sévere, a-t-elle une conséquence sur la MICI ? Quel est I'impact des traitements et de la vaccination ? Cette revue MICI
et Covid de la série « Grand Angle » a pour but de synthétiser les connaissances actuelles et de vous proposer des réponses
pratiques.

Lucine Vuitton | Besangon
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Deés le début de la pandémie de Covid-19, les gastro-entérologues ont été largement sollicités par les
patients MICI pour recevoir des informations adaptées a leur pathologie::
» Suis-je plus a risque d'étre infecté par le SARS-Cov2 que la population générale a cause
de ma maladie ou de mon traitement ?
« Suis-je plus a risque de développler une forme grave ?

Risque d'infection a SARS-Cov2 chez les patients atteints d’'une MICI

Rapidement en 2020, des données rassurantes sur I'incidence du Covid-19 chez les patients MICI ont été
publiées. Plusieurs études se basant sur des registres nationaux ont montré que I'incidence du Covid-19
n'était pas plus élevée chez les patients MICI que dans la population générale?. Une étude danoise
montrait méme une moindre incidence chez les patients MICI. Cela a été confirmé par des données
préliminaires francaises présentées a 'ECCO 2022131, Cette protection relative pourrait étre liée aux
mesures mises en place pour protéger ces patients en début de pandémie ou a des décisions individuelles
de restriction des activités sociales et professionnelles de la part des patientstl.

Ces mémes registres ne retrouvaient pas de surrisque de Covid-19 li¢ a l'utilisation des immuno-
suppresseurs classiques dont les thiopurines, ou des biothérapies™.

Risque de forme grave de Covid-19 chez les patients atteints d’'une MICI

Les patients MICl infectés par le SARS-Cov2 n'ont pas plus de risque de forme grave de Covid-19 (hospita-
lisation et/ou déces) que la population généralel®l. Les facteurs de risque de Covid-19 sévére retrouvés
dans la population MICI sont les mémes que dans la population générale8!: 'age, les comorbidités,
l'obésité.

Parmi les traitements spécifiques utilisés dans les MICI, seuls les corticoides seraient associés a un
sur-risque de forme sévere de Covid-19 (Tableaul). Cela a été montré dans plusieurs études>78l,
Cependant, il reste difficile de distinguer le risque propre des corticoides de celui lié a l'activité de
la maladie puisque ces traitements sont réservés aux patients MICI les plus séveres et actifs. Néan-
moins, les formes actives n'étaient pas associées au risque de COVID sévére dans la cohorte francaisel®!.
Plusieurs études ont permis de démontrer que ni les biothérapies, ni les thiopurines n‘augmentent
le risque de forme grave de Covid-191511. Jusqu'ici les données sont trop limitées concernant la classe
des anti-JAK pour apporter des conclusions(®,

Immunomodulateur Risque de Covid-19 sévere

Corticoides systémiques Tres probable augmentation du risque de Covid-19 sévere
Thiopurines Pas d'augmentation du risque de Covid-19 sévere
Biothérapies Pas d'augmentation du risque de Covid-19 sévere

Jak inhibiteurs Données insuffisantes

Tableau 1. Risque de Covid-19 séveére en fonction du traitement immunomodulateur.

Impact du Covid-19 sur I'activité de la MICI

Quelques données issues de cohortes suggerent que trés peu de patients rechutent dans les 3 mois
suivant l'infection a SARS-Cov2[268101, Dans la cohorte du GETAID néanmoins, 22 % des patients pré-
sentaient la survenue ou I'exacerbation d'une diarrhée au moment de I'infection par le SARS-CoV2, ce
qui est supérieur a la population générale™. Par ailleurs, une étude en population générale n'a pas
montré d’augmentation de l'incidence des MICI chez les patients sans antécédent de MICI infectés
a SARS-Cov2e8l,
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Figure 1. Résumé des connaissances actuelles sur SARS-Cov2
et tube digestif. ACE-2 : Angiotensin-Converting Enzyme 2.

Dans une enquéte réalisée auprés de 700 patients MICI au Royaume-Uni, la moitié des répondants
indiquaient un effet négatif ou trés négatif de la pandémie sur leur qualité de vie™. Au début de la pan-
démie, le suivi habituel des patients a été bouleversé. Des données anglaises des mois de mars et avril
2020 montrent que 70 % des consultations se sont faites a distance alors que plus de 90 % des ima-
geries, endoscopies et chirurgies concernant les patients MICI étaient annulées!®3l. Cette interruption
brutale associée a l'incertitude liée a I'impact des traitements immunosuppresseurs sur les risques d'in-
fection au début de la pandémie a été une source d'inquiétude pour les patients®!. Ainsi, jusqu’a 15 %
des patients auraient arrété d'eux-mémes leur traitement immunomodulateur en 2020, avec parfois des
conséquences dramatiques en termes de reprise d'activité de leur maladie#!. Certains patients ont éga-
lement retardé la surveillance biologique ou géré eux-mémes leurs symptdmes pour éviter de se rendre
dans un service de soinstl.

Aufil des vagues et des confinements successifs, les patients et les gastro-entérologues ont su trouver de
nouveaux modes de communication. Néanmoins, il reste encore difficile de mesurer pleinement I'impact
de ces deux années de consultations, endoscopies, chirurgies et imageries retardées ou annulées, modifi-
cations thérapeutiques faites au téléphone ou reportées. Nous saurons également dans les années a venir
sila déprogrammation de nombreuses coloscopies de surveillance™ est associée a une augmentation de
I'incidence de cancers colo-rectaux de diagnostic tardif chez les patients MICI a risque.

Traitement spécifique des MICI dans le contexte pandémique
et en cas d’infection'>!

PATIENTS SOUS IMMUNOMODULATEURS: ne pas arréter les traitements spécifiques des MICI. Le recours aux
corticoides doit étre limité. .
POUSSEE ASSOCIEE A UNE INFECTION A SARS-Cov2: le choix du traitement immunomodulateur doit se faire
indépendamment de l'infection en cours. La mise en route d’un traitement immunomodulateur adéquat ne doit
pas étre retardée par I'infection a SARS-Cov2, mais doit étre discutée en fonction de la sévérité de la poussée par
rapport a celle de I'infection a SARS-Cov2.
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Le GETAID et 'ECCO ont émis des recommandations5*l. En plus des gestes barriéres, la vaccination est
particulierement recommandée chez les patients MICI dans I'optique de diminuer le risque de forme grave
et de faire baisser la mortalité. Néanmoins, il a été montré en Allemagne, que les patients MICI sont plus
hésitants que la population générale face a la vaccination, notamment en raison de la crainte des effets
que le vaccin pourrait avoir sur leur maladie”!,

Tolérance des vaccins contre le Covid-19 chez les patients MICI

Les données de tolérance de la vaccination spécifiques a la population MICI ont été collectées prin-
cipalement pour les vaccins a ARNm. Deux études américaines ont montré que la fréquence des ef-
fets secondaires apres au moins une dose de vaccin était similaire a celle observée dans la population
généralel’®191 Globalement, les effets secondaires les plus fréquents étaient la douleur au
site d'injection, la fatigue, un syndrome pseudo-grippal ayant duré quelques jours. lIs
touchaient plutét les moins de 50 ans et les patients ayant déja été infectés par le
SARS-Cov2!8l, Les traitements immunomodulateurs n'augmentaient pas le risque
d'effets secondaires*®*1. | e risque d'une poussée de la MICI suivant la vaccina-
tion est une crainte fréquemment exprimée par les patients, et une des raisons
principales a la réticence de certains face a la vaccination*’], Néanmoins,
I'activité inflammatoire de la MICI, mesurée par le recours a la prescrip-
tion de corticoides dans le mois suivant la vaccination, ne semble pas
augmenteri®®l,

Efficacité des vaccins contre le Covid-19 chez les

patients MICI

La vaccination est aussi efficace cliniquement chez les patients MICI
que dans la population générale pour prévenir le Covid-19™. [I n'y a pas
d'indication a proposer des traitements préventifs de I'infection par anti-
corps monoclonaux comme chez certains patients traités par chimiothé-
rapie ou transplantés. Dés le début de la vaccination, la question de I'im-
pact des traitements immunomodulateurs sur la réponse sérologique a été
soulevée. Par analogie avec les données antérieures sur les risques infectieux,

il a été supposé que les patients traités par immunosuppresseurs classiques ou
par une association anti-TNF-immunosuppresseurs seraient moins répondeurs a la
vaccination. Néanmoins, les données d'une cohorte prospective anglaise ayant inclus
500 patients MICI traités par différents immunomodulateurs et vaccinés viennent d'étre
publiées. Dans cette étude, la production d'anticorps anti-SARS-Cov2 est diminuée par rapport a

des témoins sains en cas de traitement par anti-TNF ou Jak inhibiteurs mais pas en cas de traitement par
thiopurines en monothérapie ou les autres biothérapies (7ableau 2)?°.

Immunomodulateur Concentration d’anticorps anti-SARS-Cov2

Thiopurines Comparable a la population générale
Anti-TNF monothérapie Diminuée par rapport a la population générale
Anti-TNF combothérapie Diminuée par rapport a la population générale
Jak inhibiteurs Diminuée par rapport a la population générale
Autres biothérapies Comparable a la population générale

Tableau 2. Réponse sérologique anti-SARS-Cov2 aprés vaccination selon le traitement immunomodulateur.
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Recommandations vaccinales pour les patients atteints d’'une MICI™! (Figure 2)

Recommandations du GETAID concernant la vaccination des patients atteints d’une MICI

Primovaccination Rappel
(privilégier les vaccins a ARNm)

Traitement par
immunosuppresseur classique
ou combothérapie

Autres patients

Figure 2. Recommandations du GETAID concernant la vaccination contre le Covid-19 des patients MICI.

« |l est recommandé a tous les patients MICI de se faire vacciner [Nl FER o8 e [o555]0)

LESVEE e sont particulierement recommandés en raison de leur efficacité
et de la disponibilité de données de tolérance et d'efficacité de ces vaccins dans
la population MICI.

[T E schéma identique & la population générale sauf en cas de traitement
par immunosuppresseur classique ou combothérapie biothérapie-immunosuppresseurs
ol trois doses sont proposées avec un intervalle de quatre semaines entre la seconde et
la troisieme (deux doses en cas d'antécédent d'infection a SARS-Cov2).

o LG N e o5l recommandée pour tous les patients a partir de trois mois apres
la primo-vaccination.

Méme en cas de traitement immunomodulateur, les taux d’anticorps anti-SARS-Cov2 mesurés chez
les patients MICI restent bien au-dessus des seuils protecteurs actuellement validés®??. Il n'y a donc
pas d'indication a réaliser un dosage sérique des anticorps afin d'adapter le schéma vaccinal.

Prise en charge du Covid-19 chez les patients MICI 5]

Covid-19 chez un patient MICI traité par immunomodulateurs: discuter de suspendre le traitement 7 a 10 jours,
de facon pluridisciplinaire, surtout en cas de forme sévére, reprendre a la résolution des symptomes voire a
la négativation des tests naso-pharyngés. Pas d'indication a un traitement systématique par anti-viral a discuter
au cas par cas en fonction des traitements en cours et des comorbidités.

Trés peu de données existent pour I'instant sur le risque de Covid long et sa prise en charge chez les patients atteints
d’une MICI.




"Pas plus de risque de Covid-19 chez les
patients MICI traités par immunosuppresseurs
classiques ou biothérapies. Les traitements
immunomodulateurs doivent étre poursuivis.

Dans le contexte de la pandémie,
les poussées de la maladie doivent
étre traitées de fagon habituellel*5¢l,

Les patients ne doivent pas faire I'objet
de mesures spécifiques d’isolement51°],

_POINTS
A RETENIR

Rassurer les patients quant au risque
de poussée de leur maladie apres
la vaccination!®®l. Les schémas vaccinaux sont
les mémes qu’en population générale.
Trois doses sont recommandées
uniquement en cas de traitement
par immunosuppresseur ou combothérapie.
Il n’est pas recommandé de réaliser
un dosage sérique des anticorpsftel.

Le fonctionnement perturbé des services
de soins pendant la pandémie aura
probablement des conséquences a long
terme sur la prise en charge des patients

MICI. Une attention particuliére
doit étre portée aux coloscopies
* de surveillance repoussées!.
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