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ZEPOSIA :
Un traitement oral
une fois par jour1‡

ZEPOSIA — Le premier et le seul modulateur des
récepteurs de la S1P administré par voie orale indiqué
pour le traitement de la CU modérée à sévère1,2†

Le traitement doit être instauré chez tous les patients avec une trousse de départ qui dure 7 jours. Le schéma posologique initial à 
dose croissante de ZEPOSIA, du jour 1 au jour 7, est de 0,23 mg une fois par jour du jour 1 au jour 4 et de 0,46 mg une fois par jour du jour 5 
au jour 7. Après l’augmentation de la dose sur 7 jours, la dose d’entretien est de 0,92 mg une fois par jour, par voie orale, à partir du jour 8.

L’instauration du traitement par ZEPOSIA sans augmentation graduelle de la dose peut entraîner des réductions plus marquées 
de la fréquence cardiaque.

Veuillez consulter la monographie du produit pour obtenir des renseignements complets sur la posologie et l’administration.

Veuillez consulter la monographie du produit à l’adresse https://www.bms.com/assets/bms/ca/documents/productmonograph_fr/
ZEPOSIA_FR_PM.pdf pour obtenir des renseignements importants concernant ce qui suit :

• les contre-indications chez les patients qui ont récemment subi
un événement cardiovasculaire grave, qui ont des antécédents
d’anomalies de la conduction cardiaque ou un stimulateur cardiaque,
qui ont un risque accru d’infections opportunistes, qui ont des
infections actives graves ou qui ont des tumeurs actives, chez les
femmes en âge de procréer et chez les patients qui font une utilisation
concomitante avec des inhibiteurs de la MAO;

•  les mises en garde et les précautions pertinentes concernant
l’utilisation de médicaments concomitants qui peuvent réduire la
fréquence cardiaque ou la conduction auriculaire; la réduction de la
fréquence cardiaque; la bradyarythmie et les retards de conduction
auriculoventriculaire; la consultation en cardiologie et la surveillance
nécessaires chez les patients présentant certaines affections
cardiovasculaires; la tension artérielle élevée; les aliments contenant
une très grande quantité de tyramine; la conduite de véhicule et
l’utilisation de machines; les concentrations élevées d’enzymes
hépatiques, le dysfonctionnement hépatique et les infections
du foie; les vaccins; les traitements antérieurs et concomitants

par des agents antinéoplasiques, immunosuppresseurs ou
immunomodulateurs; les effets sur le système immunitaire
suivant l’arrêt du traitement; la surveillance des patients pour
déceler une infection, des lésions hépatiques, des lésions cutanées
suspectes, un œdème maculaire et des changements de la tension
artérielle; l’augmentation de l’activité de la maladie suivant l’arrêt
du traitement; les tumeurs malignes; les effets neurologiques; la
toxicité sérotoninergique/syndrome sérotoninergique; l’œdème
maculaire; les réductions du volume expiratoire dépendantes de
la dose dans la fonction pulmonaire; la dépression et le suicide;
l’utilisation de contraception; le risque fœtal; l’utilisation pendant
la grossesse ou l’allaitement;

•  les conditions d’utilisation clinique, les effets indésirables, les
interactions médicamenteuses et les renseignements sur la
posologie et l’administration.

La monographie du produit est également disponible en appelant
le Centre de renseignements médicaux au 1-866-463-6267.

*

S1P : sphingosine 1-phosphate; CU : colite ulcéreuse.
* Non représentatif de la taille réelle de la capsule.
† La portée clinique de cette comparaison n’a pas été établie.
‡ La portée clinique est inconnue.

Référence : 1. Monographie de ZEPOSIA, Celgene Inc., une société de Bristol Myers Squibb, 7 avril 2022.

ZEPOSIA est une marque déposée de Receptos LLC utilisée sous licence par Celgene Inc.
Le logo ZEPOSIA est une marque de commerce de Receptos LLC utilisée sous licence par Celgene Inc.
© 2022 Celgene Corporation
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ZEPOSIA : 

*

Indication : PrZEPOSIAMD (ozanimod) est indiqué pour le traitement
des patients adultes atteints de CU modérée à sévère active qui ont

présenté une réponse inadéquate, une perte de réponse ou une
intolérance à un traitement conventionnel ou à un agent biologique.
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Prise en charge de la pochite :
perles cliniques en gastro-entérologie
Introduction
L’anastomose iléo-anale (AIA) est une intervention 
chirurgicale qui est pratiquée chez les patients 
atteints de colite ulcéreuse (CU) caractérisée comme 
réfractaire sur le plan médical, chez les patients 
atteints de polypose adénomateuse familiale (PAF), 
une maladie héréditaire à transmission autosomique 
dominante, ou chez les patients ayant subi une 
dysplasie ou un cancer du côlon. Cette intervention 
facilite la prise en charge de ces maladies, améliore 
la qualité de vie des patients, évite d’effectuer une 
stomie permanente et réduit le risque de cancer 
colorectal. La pochite est une complication fréquente 
de l’AIA, qui se caractérise par une inflammation 
idiopathique non spécifique à l’intérieur de la 
poche créée, entraînant des symptômes comme 
une augmentation de la fréquence des selles et des 
douleurs abdominales. La pochite est beaucoup 

plus fréquente chez les patients traités pour une CU 
(jusqu’à 60 %) que chez ceux recevant un traitement 
pour d’autres indications (0 à 10 %)1. Cela pourrait 
être dû à une activation immunitaire ou à une 
dysbiose chez ces patients.

Anatomie et fonction normales d’une poche en J 
L’AIA consiste en une anastomose iléo-anale et en la 
création d’un réservoir iléo-anal, à savoir une poche 
qui est située près de l’espace initialement occupé 
par le rectum2. La poche servant de réservoir est créée 
en reliant l’iléon à l’anus pour contourner le côlon 
retiré. Trois types de poches (en J, S ou W) peuvent 
être créées; elles sont de forme variable. La poche 
iléo-anale la plus fréquemment utilisée est la poche 
en J. Cette structure assure une meilleure fonction 
de stockage et de vidange que les structures en S et 
en W. La poche en J est réalisée en pliant deux anses 
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de 15 à 20 cm de l’iléon et en les agrafant ou en les 
suturant ensemble, après quoi les parois internes 
sont retirées pour créer une forme ressemblant à la 
lettre J. Après l’AIA, la plupart des patients ont en 
moyenne cinq à six selles par jour et une ou deux 
selles nocturnes. Pour les patients qui souffraient 
auparavant d’une CU réfractaire aux traitements 
médicaux, cela représente souvent une amélioration 
de leurs symptômes, ce qui se traduit par une 
meilleure qualité de vie. La fonction de la poche a été 
signalée comme étant généralement stable à long 
terme. Toutefois, des complications peuvent survenir.

Pochite La pochite est la complication à long terme
la plus fréquente de l’AIA. La pochite se manifeste 
de différentes manières, et les facteurs de risque, 
ainsi que les caractéristiques sont variables. Par 
conséquent, le traitement peut dépendre du type de 
pochite dont souffre le patient.
La durée d’une pochite aiguë est inférieure ou 
égale à quatre semaines, tandis qu’une pochite 
chronique se caractérise par une durée supérieure 
à quatre semaines. La pochite chronique peut être 
classée comme antibio-dépendante ou réfractaire 
aux antibiotiques, selon la réponse au traitement 
antibiotique. Les patients atteints de pochite 
chronique antibio-dépendante sont généralement 
sujets à des récidives continues malgré l’utilisation 
d’antibiotiques plusieurs fois par an (au moins trois 
cures). Les patients chez lesquels des symptômes 
persistent et qui présentent des symptômes 
d’inflammation de la poche malgré plusieurs 
cures d’antibiotiques et d’autres traitements sont 
considérés comme atteints de pochite chronique 
réfractaire aux antibiotiques, la forme la plus difficile à 
prendre en charge.

Diagnostic
Les patients qui présentent une augmentation de 
l’urgence et de la fréquence des selles présentent 
du sang dans les selles, des douleurs abdominales, 
des manifestations extra-digestives au niveau des 
articulations, des yeux, de la peau et du foie, ou de 
la fièvre, peuvent présenter une pochite. Comme 
ces symptômes peuvent également correspondre à 
d’autres diagnostics, les procédures diagnostiques 
doivent inclure une évaluation par pouchoscopie 
avec biopsie. Les informations subjectives recueillies 
auprès des patients sur les symptômes et les 
données objectives obtenues par la pouchoscopie 
et l’histopathologie des biopsies peuvent permettre 
de déterminer un score d’activité. Le PDAI (Pouchitis 
Disease Activity Score) est le système de classification 
validé qui est le plus utilisé pour la pochite3. Une 
pochite est définie par un score PDAI de sept ou 

plus. Bien qu’il ait été utilisé dans le cadre d’études 
cliniques, le PDAI n’a pas été systématiquement 
adapté à la pratique clinique en raison de la 
subjectivité dans l’interprétation de la pouchoscopie 
et des nuances dans les rapports d’histologie. Plus 
récemment, l’API (Atlantic pouchitis index) a été 
proposé comme une nouvelle méthode d’évaluation 
de l’activité endoscopique et histologique de la 
maladie. Elle comprend le score endoscopique 
simple utilisé pour la maladie de Crohn et l’indice 
histopathologique de Robarts. L’API s’est avéré fiable, 
mais doit être validé dans d’autres ensembles de 
données4.

Diagnostic différentiel
Le diagnostic différentiel des symptômes pouvant 
indiquer une pochite est décrit ci-après :

Inflammatoire

• Cuffite, définie comme une inflammation
résiduelle de la bande de muqueuse rectale

• Diarrhée infectieuse, causée par exemple par
le cytomégalovirus (CMV) ou Clostridium
difficile

• Phénomène de poche comme dans la maladie
de Crohn

Mécanique/structurel

• Syndromes des voies afférentes et efférentes

• Syndrome de la poche irritable

• Ischémie de la poche

• Sténose de la poche

• Dysfonctionnement du plancher pelvien

• Adhérences

• Complications néoplasiques (souvent dans la
bande de muqueuse rectale)

Dysmotilité

• Troubles de vidange de la poche

• Malabsorption des acides biliaires

• Rétrécissement de la poche

Traitement 

Pochite aiguë 
Le nombre d’études cliniques évaluant les stratégies 
de traitement optimal pour la pochite aiguë est 
limité, et il s’agit généralement de petites cohortes, 
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ce qui se traduit par des données peu probantes. La 
majorité des traitements sont axés sur une dysbiose 
intestinale sous-jacente potentielle. Les antibiotiques 
les plus fréquemment prescrits sont la ciprofloxacine, 
la rifaximine et le métronidazole. Même si ces trois 
médicaments peuvent être efficaces, la ciprofloxacine 
donne généralement de meilleurs résultats, car elle 
est mieux tolérée par la majorité des patients 1,5. 
Les biopsies ont démontré que les antibiotiques 
réduisent le nombre de bactéries présentes dans la 

poche, qui peuvent être à l’origine de l’inflammation. 
Par exemple, la ciprofloxacine s’est avérée efficace 
à réduire le nombre de Clostridium perfringens
et d’Escherichia coli, alors que le métronidazole
réduit le nombre de C. perfringens, mais pas celui
d’E. coli.2. La majorité des patients voient leurs
symptômes s’améliorer après un ou deux jours 
de traitement antibiotique. Par conséquent, le 
traitement de première intention devrait consister 
en un protocole de traitement de deux semaines 
par des antibiotiques pour le premier épisode. Chez 
les patients présentant plusieurs épisodes ou des 
symptômes qui réapparaissent rapidement après 
la fin d’une cure d’antibiotiques, il est possible 
d’envisager une cure plus longue (≥ 4 semaines) ou 
l’administration d’une autre classe d’antibiotiques. 
Les approches possibles consistent dans un premier 
temps à évaluer l’efficacité de la ciprofloxacine à 
500 mg deux fois par jour. Ensuite, si celle-ci n’est pas 
tolérée, il convient d’envisager l’administration de 
métronidazole à 500 mg deux fois par jour. Certaines 
études de cas ont également mis en évidence 
des réponses au tinidazole, à la doxycycline, à 
l’érythromycine, à la tétracycline, à la rifaximine et à 
l’association amoxicilline-acide clavulanique (Clavulin), 
mais les données recueillies sur ces antibiotiques sont 
peu probantes6. 

L’utilisation de probiotiques s’est avérée utile 
en tant que prophylaxie pour la prévention de 
la pochite ou le maintien de la rémission après 
l’administration d’antibiotiques. Ceci est dû au fait 
qu’ils altèrent la flore de la poche. Le traitement à 
base de probiotiques ayant fait l’objet du plus grand 
nombre d’études et le plus fréquemment utilisé 
est le VSL #3® (Alfasigma, Covington, LA). Il donne 
un taux de rémission de 85 % sur un suivi médian 
d’un an7. Le mécanisme d’action de ce traitement 
est le rétablissement de l’équilibre bactérien et 
fongique dans la poche, le traitement entraînant une 
augmentation de la diversité bactérienne et fongique. 
Les échantillons de biopsie des patients traités 
par le VSL #3 contiennent des concentrations plus 
élevées de Lactobacilli spp, Bifidobacterium spp 
et d’E. coli. Actuellement, les données ne plaident
pas en faveur de l’utilisation des probiotiques comme 
traitement de première intention.

Un traitement par l’acide 5-aminosalicylique (5-ASA) 
a été suggéré pour la pochite8. Toutefois, les 
patients présentant une cuffite pourraient tirer le 
plus de bienfaits de cette stratégie en utilisant des 
suppositoires topiques de 5-ASA9. L’utilisation de 
stéroïdes peut être envisagée chez les patients qui ne 
tolèrent pas les antibiotiques. Deux études cliniques 

Figure 1. Exemples de pouchoscopie A) pochite classique;
B) pochite ischémique; et C) cuffite; avec l’aimable
autorisation de Neeraj Narula, MD

A

B

C



14Volume 1, numéro 1, avril 2023

lead•er•ship
(nom) Pouvoir ou capacité d’agir
comme chef de file

© 2022 Pfizer Canada SRI, Kirkland (Québec)  H9J 2M5  |  PP-XEL-CAN-0773-FR

Faites confiance à Pfizer comme chef de file dans 
le domaine de la gastro-entérologie

Nous avons un engagement ferme envers les patients atteints de maladies
gastro-intestinales et envers le maintien de notre expertise au moyen de la recherche
et du développement dans le domaine des maladies inflammatoires chroniques.

Voici certains
des domaines
d’exploration :

Colite
ulcéreuse C. difficileMaladie

de Crohn

Stéatose
hépatique non

alcoolique/
stéatohépatite
non alcoolique

PFZXEL21012b_Gastro-Catalystic Health_FR_sV01.indd   1PFZXEL21012b_Gastro-Catalystic Health_FR_sV01.indd   1 2023-02-27   1:57 PM2023-02-27   1:57 PM

portant sur de petites cohortes ont démontré les 
effets bénéfiques du budésonide (par voie orale 
ou en lavement), qui entraîne des rémissions, une 
diminution des scores PDAI et des améliorations 
endoscopiques 10,11. 

Pochite chronique 
Que la pochite chronique soit antibio-dépendante ou 
réfractaire, une réduction progressive de la dose doit 
être envisagée 

Chez les patients qui ne répondent pas au traitement 
initial par des antibiotiques, il est possible d’envisager 
une cure prolongée (par exemple de 4 semaines) 
ou l’association de deux antibiotiques. Les 
associations d’antibiotiques peuvent correspondre 
à la ciprofloxacine (500 mg deux fois par jour) 
associée au métronidazole (500 mg deux fois par 
jour) ou à la rifaximine (550 mg deux fois par jour)12. 
Avant d’essayer d’autres agents, comme des 
médicaments biologiques (décrits ci-dessous), il 
convient d’envisager la réalisation d’études sur des 
antibiotiques d’autres classes au moins une ou deux 
fois (exemples fournis ci-dessus).

Pochite chronique antibio-dépendante
Les patients qui subissent des récidives persistantes 
malgré l’administration d’antibiotiques plusieurs 
fois par an sont considérés comme souffrant d’une 
pochite chronique antibio-dépendante et ont besoin 
d’un traitement d’entretien à long terme. Ceux qui 
suivent un traitement d’entretien et qui arrêtent 
d’y répondre peuvent tirer profit d’une rotation des 
antibiotiques à des intervalles de 1 à 3 semaines 
(par exemple en passant du métronidazole à la 
ciprofloxacine et à la rifaximine). Ces patients peuvent 
également tirer profit de l’utilisation de probiotiques 
dans le cadre d’un traitement d’entretien.

Pochite chronique réfractaire aux antibiotiques
Les patients qui ne répondent pas au traitement 
d’induction par des antibiotiques et aux probiotiques 
sont considérés comme atteints d’une pochite 
chronique réfractaire aux antibiotiques, qui 
nécessite un traitement d’entretien à long terme. 
Cette pathologie est difficile à prendre en charge. 
Les causes secondaires de la pochite doivent être 
reconsidérées (voir la section Diagnostic différentiel). 
Il est possible d’envisager l’administration de 
stéroïdes pour ce groupe de patients, mais les effets 
indésirables associés aux stéroïdes doivent être 
surveillés12. Le budésonide a été évalué dans des 
études de petite envergure qui ont démontré que 
75 % des patients étaient en rémission à la suite de ce 
traitement. L’administration du budésonide pourrait 

donc être envisagée chez des patients sélectionnés 
avec soin, par exemple ceux présentant une pochite 
et une entérite associées à une cholangite sclérosante 
primitive 12,13. La bétaméthasone a également été 
évaluée dans une étude de petite envergure, qui 
a mis en évidence un taux de rémission de 80 % 14. 
Cette stratégie serait donc envisageable sur une 
période de huit semaines chez les patients atteints de 
pochite réfractaire aux antibiotiques. 

On dispose de peu de données concernant les 
médicaments biologiques destinés au traitement 
de ces patients, mais ceux qui répondent au 
traitement d’induction par des médicaments 
biologiques devraient les recevoir dans le cadre 
d’un traitement d’entretien12. Le védolizumab, un 
anticorps monoclonal dirigé contre l’intégrine α4β7 
a été testé chez des patients atteints de pochite 
chronique réfractaire aux antibiotiques. Une méta-
analyse évaluant 15 études cliniques portant 
sur un total de 311 patients a démontré que le 
traitement par le védolizumab permettait d’obtenir 
une amélioration endoscopique chez 61,2 % des 
patients15. Une étude clinique récente de phase IV, 
randomisée et contrôlée, a évalué le védolizumab 
chez 102 patients (dont 51 ayant reçu le traitement). 
Une rémission durable a été obtenue chez 27,5 % 
des patients, et les résultats endoscopiques ont 
révélé que le traitement par le védolizumab a 
entraîné des réductions de l’apparition d’ulcères. Le 
traitement a ét é bien toléré16. Dans la méta-analyse 
citée ci-dessus, l’anticorps infliximab anti-TNFα a 
permis d’obtenir une rémission endoscopique chez 
70,3 % des patients15. L’adalimumab, également 
un inhibiteur du TNFα, a fait l’objet d’une étude 
randomisée et contrôlée portant sur 13 patients 
(dont 6 ayant reçu le traitement). Le score PDAI 
total s’est amélioré chez 100 % des patients ayant 
suivi le traitement17. L’ustékinumab est un anticorps 
dirigé contre l’IL-12 et l’IL-23, qui a été utilisé dans 
le cadre d’études cliniques de moindre envergure. 
Une étude rétrospective portant sur 24 patients a 
révélé des réponses cliniques chez 50 % des patients, 
et les données endoscopiques ont démontré une 
réduction des ulcères chez la majorité des patients 
pouvant faire l’objet d’évaluations18. Des études 
contrôlées et randomisées de plus grande envergure 
sont nécessaires pour déterminer le médicament 
biologique optimal pour cette cohorte de patients.
Les immunomodulateurs, comme la mercaptopurine 
et l’azathioprine, sont d’autres agents qui ont 
été utilisés pour le traitement d’entretien dans la 
pochite chronique réfractaire aux antibiotiques. Il 
existe une quantité limitée de données publiées 
sur ce traitement, les patients atteints de pochite à 
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médiation immunitaire peuvent tirer des bienfaits 
de ces stratégies12. Par ailleurs, certains rapports et 
études de cas ont suggéré l’utilisation de ciclosporine 
ou de tacrolimus topiques comme options 
thérapeutiques pour la pochite chronique réfractaire 
aux antibiotiques12.  

Les futures orientations comprennent la TMF et le 
régime alimentaire 

Compte tenu de l’importance implicite du 
microbiome dans la pochite, d’autres stratégies 
de modification de la composition du microbiome 
font l’objet d’études. Après avoir démontré son 
efficacité contre les infections à Clostridium difficile,
la transplantation de microbiote fécal (TMF) suscite 
de plus en plus d’intérêt pour diverses pathologies. 
Peu d’études ont évalué l’utilisation de la TMF dans 
la pochite chronique. Une méta-analyse a révélé 
un manque d’efficacité, mais les études incluses 
étaient hétérogènes en raison de leur plan d’étude, 
présentaient des différences dans l’administration 
des matières fécales, portaient sur un petit nombre 
de patients, et les critères diagnostiques de pochite 
étaient également différents, ce qui complique 
l’interprétation des études19. Une étude contrôlée et 
randomisée de phase II est en cours pour analyser 
la TMF une fois par semaine pendant six semaines 
chez des patients présentant une pochite active 
(NCT03545386). D’autres options d’amélioration 
de la composition du microbiome sont axées sur le 
régime alimentaire. Il a été démontré que les patients 
qui consomment davantage de fruits au cours de la 
première année suivant une AIA ont moins de risques 
de développer une pochite et présentent une plus 
grande diversité microbienne20. Une étude de petite 
envergure évaluant le régime élémentaire a suggéré 
qu’il peut améliorer les symptômes de la pochite 
chez certains patients, mais qu’il a un effet limité sur 
l’induction d’une rémission21. Il est donc nécessaire 
de mener d’autres études concernant l’effet de 
l’alimentation sur le microbiome dans la pochite. 

Perles cliniques

Conclusions
Le recours à la colectomie avec anastomose iléo-anale 
et création d’une poche en J reste nécessaire pour 
la prise en charge de certains patients, notamment 
ceux atteints d’une CU caractérisée comme réfractaire 
sur le plan médical. La pochite est une complication 
fréquente chez les patients porteurs d’une poche 
et l’antibiothérapie reste un pilier du traitement 
de la pochite aiguë. La réponse à la manipulation 
du microbiome par des antibiotiques donne des 
indications sur la pathogenèse de la pochite, et 
d’autres études sont nécessaires pour comprendre le 
rôle d’autres stratégies de manipulation microbienne 
(par exemple la TMF, l’alimentation). Malgré des 
données peu probantes dans l’ensemble, les patients 
atteints de pochite chronique antibio-dépendante ou 
réfractaire sont éligibles à une thérapie innovante à 
base de médicaments biologiques.

• Tous les problèmes de poche ne se résument pas
nécessairement à une pochite. Pensez à d’autres causes
inflammatoires/infectieuses/ischémiques, à des causes
structurelles et à la dysmotilité.

• Une évaluation correcte des problèmes de poche
nécessite un examen endoscopique (souvent sous
sédation) ainsi qu’un examen d’imagerie (entérographie
par résonance magnétique de la poche) afin d’exclure
d’autres problèmes.

• L’ischémie de la poche peut imiter la pochite, mais
elle se manifeste généralement dans la partie distale
de la poche et se caractérise par une ligne claire de
démarcation ou des ulcérations.

• Pour la prise en charge de la cuffite, la méthode la
plus efficace consiste à utiliser des suppositoires
ciblant le site de l’inflammation. Il convient d’envisager
des traitements à l’aide de suppositoires contenant
de l’acide 5-aminosalicylique, de l’hydrocortisone,
et l’immunosuppresseur tacrolimus (inhibiteur de la
calcineurine).

• L’inflammation de la voie afférente n’est pas toujours
une indication de la maladie de Crohn. Une lésion
légère/des ulcères aphteux sur une section de 10 cm
dans la voie afférente témoigne dans certains cas
de pochite. Dans ces cas, il est recommandé de
commencer par l’administration d’antibiotiques avant
de passer à des thérapies destinées à traiter la maladie
de Crohn.

• L’inflammation et l’ulcération le long de la ligne
d’agrafes peuvent ne pas se résorber et sont
généralement asymptomatiques. La connaissance de
l’anatomie d’une poche peut permettre d’identifier les
patients présentant des ulcères ischémiques/dus à la
ligne d’agrafes qui sont souvent asymptomatiques et ne
nécessitent pas l’administration d’un traitement.
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