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INTRODUCTION

La maladie de Crohn (MC) est une maladie inflammatoire chronique de l'intestin. Elle
se caractérise par des symptomes gastro-intestinaux qui évoluent par périodes de poussées,
d’intensités variables. Son étiologie plurifactorielle reste encore incertaine ce qui rend cette
maladie incurable. De plus, la maladie débute souvent chez les adolescents ou chez les adultes
jeunes et sa fréquence est en constante augmentation ces derniéres années. La MC

représente donc un probléme important en santé publique.

En odontologie, le chirurgien-dentiste sera donc de plus en plus confronté a des
patients atteints de la MC. Cette maladie, encore peu connue des praticiens, a suscité notre
intérét pour effectuer ce travail. En effet, il existe des manifestations extra-intestinales, au
niveau oral, qui peuvent caractériser cette maladie. Ces |ésions buccales peuvent intervenir
avant, pendant ou apres |'apparition de symptomes gastro-intestinaux. Ainsi, le chirurgien-
dentiste peut jouer un rdle primordial dans le dépistage précoce de la maladie.

Il n’existe cependant pas de consensus pour la prise en charge des patients atteints de

MC en odontologie.

Nous avons donc jugé intéressant de présenter, dans une premiére partie, la maladie
de Crohn. Dans un deuxiéme chapitre, nous détaillerons les différentes manifestations orales
gue cette maladie peut engendrer. Enfin, nous définirons le role de I'odontologiste dans la

prise en charge de ces patients.



. LA MALADIE DE CROHN

La Maladie de Crohn (MC) fait partie des Maladies Inflammatoires Chroniques de
I'Intestin (MICI). Ce sont des affections chroniques, récurrentes et multifactorielles du tractus
gastro-intestinal. Elles sont classiquement divisées en trois sous-types : la Maladie de Crohn
(MC), la Rectocolite Hémorragique (RC) et des formes frontieres entre ces deux entités
nommeées « MICI non classées ». (1)

Notre travail se focalisera sur la maladie de Crohn.

1. Définition

Selon la définition de I’'HAS de mai 2008 : (2)

« La maladie de Crohn est une maladie inflammatoire intestinale pouvant atteindre
n’importe quel segment du tube digestif (de la bouche a I’anus) et pouvant s’accompagner de
manifestations extra-intestinales (articulaires, cutanées, oculaires...). C'’est une maladie
chronique évoluant par poussées, alternant avec des phases de rémission. »

Les manifestations cliniques de la MC sont diverses et l'intensité de celles-ci est

variable. C'est une maladie plurifactorielle dont les mécanismes restent encore incertains. (3)

2. Epidémiologie

La fréquence de la MC est plus élevée dans les pays du Nord (Etats-Unis, Canada et
Europe) ainsi que dans les pays industrialisés. De plus, il a été observé une augmentation de
I'incidence et de la prévalence de la maladie de Crohn dans les pays en voie de développement

comme la Corée, la Chine et I'Europe de I'Est. (1)

En France, la MC a une prévalence de 50 a 100 pour 100 000 habitants/an et une
incidence de 5 a 10 nouveaux cas/100 000 habitants/an. (4,5)
De plus, il existe des gradients Nord/Sud et Ouest/Est de I'incidence et de la prévalence

de la MC (elles sont plus élevées dans le Nord et I'Quest). (4)



L'apparition de la MC va s’effectuer plutot chez I’adulte jeune (entre 20 et 30 ans) avec
un pic de fréquence diagnostic autour de 30 ans mais elle peut cependant apparaitre a tout
age. (3,5)

La MC est légérement plus présente chez les femmes que chez les hommes. (3)

3. Physiopathologie

La physiopathologie de la maladie de Crohn (MC) est complexe. Cette maladie
plurifactorielle va impliquer une stimulation importante du systeme immunitaire, influencée
par son environnement et une prédisposition génétique. (4)

Il existe un consensus qui explique que les maladies inflammatoires chroniques de
I'intestin (MICI) sont le résultat d'une activité immunitaire « dysrégulée » envers les
microorganismes commensaux de l'intestin. Ce microbiome de l'intestin est altéré dans les

MICI, mais son role principal ou secondaire est encore débattu. (4,6)

La MC est donc influencée par 4 parametres importants, qui vont entrainer I'apparition
de lésions anatomiques et de symptomes : une prédisposition génétique, des anomalies de la
réponse immunitaire, de multiples facteurs environnementaux (tel que le tabagisme actif par
exemple) et une modification de la composition du microbiote intestinal appelée la

« dysbiose ».

Environnement Génétique
Tabac +++ Modele
Stress ? Autres ? plurigénique
Dysbiose
intestinale

Activation chronique inappropriée
du systéme immunitaire intestinal
(NFxB, cytokines, molécules d’adhésion, eicosanoides, etc.)

Figure 1: Théorie pathogénique de la maladie de Crohn (7)



a. Génétique

Le caractére génétique de la maladie de Crohn (MC) a été mis en évidence
simultanément en 2001 par deux équipes différentes, celle de HUGOT JP. et al et celle de
OGURAY. et al. (8,9)

Elles ont découvert une mutation du gene NOD2 (nucléotide-binding oligomerization
domain 2) également appelé CARD15 située sur le chromosome 16. (4)

Entre 30 % et 50% des patients ayant la MC dans |I'Europe occidentale portent au moins
un alléle NOD2 muté. Les individus qui portent deux de ces alleles NOD2 mutés ont un risque
de développer la MC 20 a 40 fois plus élevé. (8,9)

Le gene NOD2 code pour une protéine transmembranaire qui se trouve a la fois dans le
cytoplasme et en association avec la membrane cellulaire. Celle-ci appartient a une famille de
récepteurs intracellulaires impliqués dans la réponse immunitaire innée.

La protéine NOD2 est exprimée dans les cellules myéloides telles que les monocytes,
les macrophages, les cellules dendritiques, les cellules de Paneth, les cellules épithéliales
intestinales non Paneth et dans les lymphocytes T. La protéine va reconnaitre spécifiguement
certains agents pathogénes tels que des virus, bactéries ou parasites. (1,10)

NOD?2 va interagir avec le peptidoglycane (PGN) des bactéries ainsi que les produits de
dégradation du PGN (muramyl dipeptide (MDP)). (1,10)

Suite a ces liaisons, NOD2 va étre stimulé et va activer la signalisation de NF-kB et MAPK
(10,11). Cette signalisation va conduire a la sécrétion de facteurs pro-inflammatoires
(cytokines), des facteurs tumoraux (TNFa) et de mucines contribuant ainsi a la défense de

I'hote. (12,13)

Une déficience du gene NOD2 va donc entrainer une perte de fonction de la protéine

et engendrer une diminution de la réponse immunitaire innée et adaptative.

L'impact de la mutation de ce gene contribue donc a :

- une diminution des a-défensines dans la muqueuse intestinale ;

- une altération de la fonction de la barriere intestinale permettant un
envahissement d’agents pathogenes dans la muqueuse ;

- une présentation des antigeénes augmentée a l'intérieur de la muqueuse intestinale

qui vaconduire a une activation des lymphocytes Th1 exacerbée ;



- Une production de cytokines pro-inflammatoires augmentée.

La réponse immunitaire initiale non spécifique devient chronique en raison du

déclenchement constant d’antigenes microbiens commensaux.

L'altération du géne NOD2 est par conséquent un facteur de risque important de la
maladie de Crohn et son r6le a gagné un intérét croissant dans I'immunité innée et I'immunité

acquise. (4)

b. Immunologie (4,6,10,14-16)

L'immunité acquise joue un réle majeur dans le développement et la progression de la
maladie de Crohn.

Parmi celle-ci, nous distinguons I'immunité humorale et I'immunité 3 médiation
cellulaire. L'immunité humorale est assurée par les anticorps, produits par les cellules B.
L'immunité cellulaire est assurée par les lymphocytes T sensibilisés, qui agissent localement
au contact de I’antigéne, par cytotoxicité ou par libération de médiateurs non spécifiques, les
lymphokines.

La membrane intestinale est donc en perpétuel contact avec des agents pathogenes.
Une premiere présentation d’antigénes va étre effectuée par les cellules dendritiques
(immunité innée) puis, en fonction de 'origine de I'antigéne, se produira une différenciation
des lymphocytes T naifs CD4+ (T helper 0 ou ThO) en :

- lymphocytes Th1 qui produisent des cytokines pro-inflammatoires IFNy, TNFa et

IL-2,
- lymphocytes Th2 qui produisent IL-4, IL-5 et IL-13,
- lymphocytes Th-17 qui produisent IL-6, IL-17, IL-22,

- lymphocytes Tregs produisent IL-10 and TGF-f.

Chez les patients atteints de la MC, une prolifération et une différenciation exagérée
des lymphocytes T vont se créer (notamment en lymphocytes Th1). Ces lymphocytes vont
produire des cytokines pro-inflammatoires (essentiellement IL-1, IL-6, IL- 8, IL-12 et le TNF-a)

entrainant une inflammation de la mugueuse intestinale.
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Figure 2 : Schéma explicatif de I'intéraction du systeme immunitaire de I'hote avec les bactéries. Sous une influence
génétique et environnementale, des bactéries ou des composants bactériens de la flore commensale traversent la
barriere épithéliale intestinale et interagissent avec les cellules immunitaires a I'origine d’une réponse immune
adaptative (cellules dendritiques, lymphocytes et cellules de Paneth). Cette interaction aboutit a la production de
cytokines et de molécules d’adhésion, qui sont a I'origine des Iésions observées.

D’aprés Podolsky DK extrait de maladie de crohn de I'adulte. (13)

c. Composition de la flore intestinale

Ces dernieres années, des progres technologiques ont permis de mieux comprendre la
composition du microbiote intestinal. Celui-ci est composé d’un ensemble de bactéries et

autres micro-organismes qui colonisent le systeme digestif. (4,17-20)

Chez un individu sain, le microbiote intestinal a un réle bénéfique : il constitue une
barriere a la colonisation de micro-organismes pathogénes, il permet le développement et la
maturation du systéme immunitaire intestinal (inné et acquis), il produit des vitamines et des
enzymes (comme la vitamine K et la biotine), il améliore la synthese de composés utiles au

trophisme de la muqueuse colique et il régule I'absorption des nutriments.



Dans la maladie de Crohn, il existe une altération de ce microbiote intestinal appelée
« dysbiose » provoquée par certains facteurs (la structure de I'épithélium, les lymphocytes B
et T, le changement alimentaire, les genes, I'dge, la température, les médicaments, ...). Il en
résulte plusieurs conséquences (4,17-20) :
- Une augmentation de la concentration bactérienne totale,
- Une diversité microbienne réduite,
- Unediminution des bactéries commensales bénéfiques (Firmicutes, Bacteroidetes,
Actinobacteria),
- Une augmentation des bactéries pathogénes,
- Une diminution de 34% de |'expression de la mucine chez les patients présentant
la maladie de Crohn (la mucine étant une protéine glycosylée présente dans le

mucus intestinal).

Il existe de plus en plus de preuves suggérant que la dysbiose intestinale contribue a
I'initiation et a la pathogeneése de la MC. Le microbiote intestinal serait donc en interaction
avec le systeme immunitaire, inné et adaptatif, de I'h6te.

Cependant, nous ne savons pas encore si la dysbiose intestinale, associée a la maladie
de Crohn, est liée a la pathogenese de la maladie ou si elle est simplement liée a un
changement secondaire causé par une inflammation intestinale et/ou des médicaments.

Par conséquent, de nouvelles stratégies thérapeutiques ciblant celle-ci (par exemple
les probiotiques) ont suscité un intérét considérable et ont donné l'espoir d'options de

traitement de la MC plus efficaces. (18,22)

d. Facteurs environnementaux

Il a été découvert que certains facteurs environnementaux jouent un réle important dans

le développement de la maladie de Crohn (MC). (4,23,24)

- Le tabac influence la MC. Il a été prouvé que les fumeurs ont deux fois plus de risque
de développer la maladie que les individus sains (25). La MC devient alors plus sévere

lorsque le patient fume (plus de récidive, plus de complications, etc...) et a plus
7



fréguemment recours a la corticothérapie et aux immunosuppresseurs (26).
L'exposition prénatale et infantile au tabagisme passif peut également prédisposer a
la MC. Le risque de développer la MC persiste quelques années apres l'arrét de la

consommation tabagique. (4,23,24)

Le gradient Nord-Sud : Les études portant sur des personnes migrantes de pays a

faible prévalence de MC vers des régions a forte prévalence ont montré un risque accru

de MC chez les migrants, ce qui confirme le réle des facteurs environnementaux. (4,24)

L’hygiéne : Une meilleure hygiene dans les régions développées peut conduire a une
exposition microbienne réduite dans I'enfance. Cela affecte donc le développement
du systeme immunitaire de l'intestin et la tolérance immunitaire. Il existe une

association positive entre I'eau potable et la maladie de Crohn. (4,24)

Facteurs psycho-sociaux : Le stress peut altérer I'évolution de la MC en accélérant les

rechutes ou en aggravant le ressenti des malades par rapport a leur maladie. En effet,
le stress lié a la maladie (par exemple : l'accés aux toilettes, les symptomes et les
inquiétudes) et les relations avec les autres (diverses réactions et certaines situations
sociales) sont des facteurs de risques importants pour les patients atteints d'une MC.
Il existe également un risque accru de développer une maladie de Crohn chez les

patients atteints d’une dépression. (4,24)

Les facteurs alimentaires : Le régime alimentaire occidental est riche en sucre raffiné,

en acide gras insaturé (omega-6) et également caractérisé par une alimentation
rapide. Dans les pays occidentaux, 'alimentation est souvent pauvre en fruits et
légumes et donc en fibres. La consommation croissante de ce régime alimentaire
occidentale est considérée comme une raison de l'augmentation de l'incidence de la
MC en Asie (27). De plus, une alimentation riche en protéine augmente le risque de
développer la MC (28). Chez les patients atteints de la MC, une carence en vitamine D
est de plus en plus constaté. Bien que cela puisse étre une conséquence de la maladie,
la vitamine D peut également jouer un réle dans la modulation de la fonction

immunitaire de l'intestin et avoir donc un effet sur I'apparition de la MC. (29)



- L’allaitement, les infections néonatales et, pendant I’enfance, les vaccinations : une

étude francaise a montré que l'allaitement au sein peut augmenter le risque de MC.

(4,24)

- Certains agents pathogeénes (E. Coli, Lactobacillus et Bacteroides) ont été signalés

comme étant liés a la MC. Les patients ont un niveau plus faible de Bacteroides

(bactéries a GRAM négatif) dans l'intestin. (20)

- L’appendicectomie augmente le risque de MC jusqu'a 5 ans apres cette chirurgie et,

par la suite, le risque tombe a celui observé dans la population générale. De plus, les
symptoémes cliniques de la MC peuvent étre similaires a I'appendicite aigué, un

diagnostic erroné peut donc souvent étre établi. (4,24)

- Les contraceptifs oraux : il existe une association entre ceux-ci et le développement

de la MC. L'arrét du contraceptif oral diminue le risque de développer la MC. (4,24)

- Les anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) et les antibiotiques ont souvent été

liés a I'apparition et a I'évolution de la MC. Les antibiotiques, en affectant les micro-
organismes de l'intestin, peuvent moduler la réponse immunitaire et étre un facteur
de risque pour la MC. Les pénicillines, les céphalosporines et les tétracyclines ont été
associées au développement de la MC mais le mécanisme exact n'est pas encore bien

compris. (4,24)

Les facteurs environnementaux jouent donc un role important dans la pathogenése de
la maladie de Crohn en modifiant le microbiote intestinal et en affectant I'immunité intestinale

par de nombreux mécanismes. (25)



4. Signes cliniques

La maladie de Crohn débute souvent par une apparition de manifestations cliniques.

Les premiers motifs de consultation des patients sont donc liés aux symptomes de la maladie.

(3)

Les manifestations cliniques de la maladie de Crohn dépendent de la localisation et de

I’étendue de celle-ci.

Il existe des symptémes digestifs caractéristiques de la maladie tels que (3,4) :

Des diarrhées chroniques : elles sont les plus courantes. Elles représentent un des
premiers motifs de consultation chez le gastroentérologue. Elles sont habituellement
non sanglantes mais elles peuvent parfois s"accompagner de saignements.

De douleurs abdominales : elles sont en général peu intenses et évoluent par crises.

Des manifestations ano-périnéales de type : fissures, ulcérations, abcés ou fistules.

Il existe également des signes cliniques qui peuvent altérer |'état général du patient,

comme (3,4) :

Fievre

Nausée et vomissement
Amaigrissement

Retard de croissance chez I’enfant

Anémie

Des signes inflammatoires extra-digestifs peuvent aussi aider au diagnostic de la

maladie de Crohn. La prévalence des manifestations extra-digestives représente 6 a

47% (16)(30) :

Douleurs articulaires : arthrites, arthralgies, spondylarthrites ankylosantes ;
Uvéites ;
Douleurs hépatobiliaires ;

Problémes rénaux : lithiase, fistules, albuminurie élevée ;
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- Manifestations cutanées: érythéme noueux, pyoderma gangrenosum, ulcérations
cutanées, psoriasis ;
- Troubles thromboemboliques ;

- Manifestations orales (développées dans le chapitre I1).

5. Diagnostic positif

Le diagnostic est évoqué au moment de 'apparition de signes cliniques. Cependant,
plusieurs mois s’écouleront avant de diagnostiquer réellement la maladie. Le délai moyen de
diagnostic de la MC en France est de 5 mois. (31)

La confirmation de ce diagnostic se fera apres effectuer plusieurs examens

complémentaires.

a. L’endoscopie

L'endoscopie du tube digestif permet de visualiser directement a l'aide d’un
endoscope certaines lésions muqueuses et d’effectuer des prélévements biopsiques de celles-

ci. Elle est recommandée pour établir le diagnostic de la MC. (32)

Il existe 3 types d’examen endoscopique (3,5,33,34) :

- L'endoscopie ceso-gastro-duodénale ou fibroscopie, en cas de symptémes digestifs

hauts,
- L'iléo-coloscopie, qui permettra I'inspection de I'iléon terminal,

- La vidéocapsule entéroscopique sans fil, cet examen ne permet pas de biopsie mais
permet d’avoir des images de meilleures définitions que I'endoscopie classique. Cet

examen est peu employé pour le diagnostic de la maladie de Crohn.

Le diagnostic de maladie de Crohn pourra alors étre évoqué aprés apparition de
certaines lésions (disparition de la trame vasculaire, un érythéme, des érosions, des

ulcérations aphtoides ou linéaires parfois creusantes, la présence de pseudo-polypes).

11



Figure 3: Vue endoscopique d'iléon et de colon avec des ulcérations.(35)
Extrait de MICI : 49 questions cliniques incontournables par David T. Rubin, Sonia Friedman, Francis A.

Farraye

Une biopsie sera alors effectuée en prélevant systématiquement des parties lésées de
la muqueuse intestinale et des parties saines. Elles seront envoyées a |'examen

anatomopathologique qui permettra I’analyse et la confirmation du diagnostic.

L’endoscopie a un role majeur dans le diagnostic mais également dans le controle de
I’évolution de la maladie de Crohn. Il existe un score de sévérité endoscopique pour la maladie
de Crohn (score CDEIS, Crohn disease endoscopic Index of Severity) qui permet de prévenir de

I’extension des lésions et donc de la survenue d’éventuelles complications. (3,5,33,34)

b. Examen histologique

Apres biopsie, sous endoscopie, des parties saines et malades de I'intestin du patient,
I’examen histologique se fera sous plusieurs coupes. Une coloration standard (hématoxyline-

éosine) sera généralement utilisée. (36)

Les critéres les plus importants permettant le diagnostic de la maladie de Crohn sont :
- Uneirrégularité focale de I'architecture des cryptes,
- Une inflammation chronique (lymphoplasmocytaire) focale ou irréguliere,

- La présence de granulomes non caséeux et non associés a des |ésions des cryptes,

12



Le granulome non caséeux constitue le signe diagnostic majeur de la maladie de Crohn.
Cependant, il n’est pas systématiquement détecté. Sa présence n’est donc pas obligatoire au

diagnostic. (36)

A : Graulome
épithélioide
sans nécrose
caséeuse

B : Crypte

Figure 4: Coupe histologique d'une muqueuse colique d’une maladie de Crohn
active: cryptes et granulome épithélioide gigantocellulaire sans nécrose caséeuse.
D’apreés Klotz, Prise en charge de la maladie de Crohn (33)

Il existe également d’autres lésions utiles au diagnostic: une lymphocytose intra
épithéliale, une inflammation transpariétale, une cryptite focale, une hypertrophie des filets
nerveux ainsi que la présence d’une gastrite lymphocytaire focale non associée a helicobacter

pylori. Ce sont donc des signes tres fortement évocateurs de la MC. (36)

¢. Examen biologique

L’examen biologique, dans la maladie de Crohn, est fait pour déterminer la présence

d’anémie, de thrombocytose ou d’évaluer la réponse a un traitement.

Le taux de protéine C réactive (CRP ou PCR) est un marqueur de lI'inflammation
intestinale. Elle a été corrélée avec I'activité de la maladie (lors de crises aigués, celle-ci
augmente). La vitesse de sédimentation (VS) est également élevée lors des phases de

poussées. (5,32,36,37)
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L’anémie dans la maladie de Crohn peut étre causée par un certain nombre de facteurs
surtout lorsque la pathologie devient chronique. Il peut donc exister une hypoalbuminémie,
une hypocholestérolémie, une carence vitaminique (vitamine B12 ou folates). Une importante

carence en fer peut étre également retrouver. (5,36,37)

Le taux de calprotectine fécale a été corrélé avec la MC pour confirmer le diagnostic.
Ce marqueur de l'inflammation, en augmentation dans les selles lors des phases actives,

pourra également étre utilisé pour le suivi du patient. (32)

d. Examens radiologiques

Il existe plusieurs examens radiologiques spécifiques aux atteintes découvertes (32) :

-  L'entéro-IRM;

- L’entéro-scanner ou
tomodensitométrie (TDM) ;

- L’échographie abdominale
(examen difficile) ;

- Laradiographie abdominale

standard ; Figure 5: Entérographie(A) et échographie (B)
abdominales d'un patient présentant une maladie de
Crohn active. Extrait de Crohn Disease: Epidemiology,
Diagnosis, and Management d’aprés Feuerstein et
Cheifetz. (35)

- L’examen de contraste baryté.

L'imagerie par TDM ou IRM viendra alors compléter I'examen endoscopique. (32)

Les anomalies radiologiques classiques que I'on retrouve pour la maladie de Crohn par

TDM ou IRM sont (3-5,37) :

- Un épaississement des parois du tube digestif d’aspect inflammatoire (visualisation
possible d’ulcérations) ;

- Des anomalies segmentaires avec alternance de zones saines et malades et
asymétriques par rapport a I'axe de l'intestin ;

- Un épaississement de la graisse mésentérique ;

- Une hyperhémie des mésos ;
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- Parfois des adénopathies de voisinage ;

- Parfois sténoses et/ou fistules.

Criteres Cliniques Radiologiques Endoscopiques Biopsies Piéces de
résection

Lésions discontinues + T +
ou segmentaires

Aspect en pave ou + i +
ulceres
longitudinaux

Inflammation + + + +
transmurale

Granulomes non + +
caséeux

Fissures et fistules + + +

Lésions péri-anales +

Tableau 1: criteres diagnostiques selon ’'OMS pour la maladie de Crohn (38)
Extrait du Word Gastroentérologie Organisation Global Guidelines : Maladies inflammatoires chroniques
intestinales : une approche globale.

e. Lesindices d’activité

IIs sont de plus en plus utilisés, le plus connu est I'indice de Best ou CDAI (Crohn’s
disease activity index). 1l est composé de 8 items (7 cliniques et 1 biologique). Un score
supérieur a 450 correspond aux phases de poussées et inférieur a 150 aux phases de

rémission. En dessous de 70 points, cela signifie une réponse au traitement.

Le plus utilisé aujourd’hui, et le seul parfaitement validé, est I'indice endoscopique
CDEIS (Crohn’s disease endoscopic index of severity) ou score endoscopique de Rutgeerts. Il
prédit le taux de récidive iléale et anastomotique apres résection iléocolique, résumé dans le

tableau ci-apres.
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Stadei,0  Absence de Iésions
Stade i,1 Ulcérations iléales aphtoides peu nombreuses (= 5)

Stadei,2  Ulcérations aphtoides multiples (> 5) avec muqueuse intercalaire normale
ou zones isolées de lésions plus larges ou lésions confinées a I'anastomose
(sur moins de 1 cm de long)

Stade i,3  lléite aphtoide diffuse avec muqueuse intercalaire inflammatoire
Stade i,4  lléite diffuse avec ulcérations plus larges, nodules et/ou sténose

Tableau 2: scores endoscopiques dans la maladie de Crohn : score endoscopique de Rutgerts : classification
endoscopique des lésions iléales apres résection iléo-colique. (39)
D’aprés le Club de Réflexion des Cabinets et Groupes d’hépato-gastro-entérologie

f. Diagnostic différentiel

Les diagnostics différentiels principaux de la MC sont (2):
- Larectocolite hémorragique ;
- Latuberculose intestinale ;
- La maladie de Behget ;
- La maladie coeliaque ;
- L'entéropathie aux AINS ;

- Le syndrome de l'intestin irritable.

Autres diagnostics différentiels : Colite ischémique, colite microscopique, colite post-
actinique, colite de diversion, diverticulite chronique, entéropathie médicamenteuse (p. ex.

AINS), entérite a éosinophiles, lymphome intestinal, cancer colorectal... (3)
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6. Traitements

Il n’existe pas de traitement curatif de la MC au vue de son étiologie plurifactorielle.

Le but du traitement médical est donc de diminuer l'inflammation et les symptomes ainsi que

maintenir une rémission clinique longue. (40)

Il existe différents types de traitement (2) :

a. 5-aminosalicylate (5-ASA)

Le 5-ASA est utilisé pour traiter les formes légéres a modérées de la maladie de Crohn.

Il agit comme un anti-inflammatoire topique dans la lumiére intestinale.

La mésalamine (Pentasa®), 2 a 4 g/jour, par voie orale ou rectale. Elle est utilisée en

traitement des poussées et de prévention des rechutes.

La sulfasalazine (Azulfidine®), 2 a 6 g/jour, par voie orale uniquement. Elle concerne

exclusivement les atteintes coliques.

Les 5-ASA ont un réle limité dans la maladie de Crohn notamment pour le maintien des

rémissions. (4,37,41)

b. Les corticoides

Ce sont des anti-inflammatoires stéroidiens puissants. lls sont utilisés dans les formes
légéres a modérément sévéres lorsqu’ils sont administrés par voie orale. lls peuvent étre

administrés par voie général dans les formes plus sévéeres.

En général, les corticoides suppriment efficacement l'inflammation et soulagent
rapidement les symptomes. lls sont donc employés préférentiellement pour un traitement

d’urgence.
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Par voie orale : La prednisone (Cortancyl®) 1mg/kg/j, la prednisolone (Solupred®)

1mg/kg/j, le budésonide (Entocort®) 9mg/kg/j en traitement d’attaque ou 6mg/kg/j en
traitement de fond.

Le budésonide peut étre utilisé en cas d’atteinte iléale et colique. Il présente moins d’effets
secondaires que la prednisolone en raison d’un métabolisme rapide. Le taux de récidive a un

an reste élevé.

Par voie intra-veineuse : la methyl-prednisolone (Solumédrol®) 40 a 60mg IV/].

Les corticostéroides sont indiqués lors de poussées aigues apres échec d’un traitement
de 5-ASA.
Du fait de périodes de rémissions courtes et d’effets secondaires provoqués par ceux-

ci, leur utilisation a long terme en est limitée. (37,41)

¢. Lesimmunomodulateurs

Les immunomodulateurs sont proposés lorsque la symptomatologie persiste aprés

traitement des 5-ASA ou corticoides et dans les formes modérées a séveres.

La thiopurine : la 6-mercaptopurine (1,5 mg/kg/j) et 'azathioprine (2,5 mg/kg/j) ont
démontré une capacité d’induire une rémission chez les patients ayant eu un échec avec les
corticostéroides. Il permet donc de diminuer les récidives et d’éviter |'utilisation des stéroides.
Il existe cependant des effets secondaires (dépression médullaire, dysfonction hépatique et

une pancréatite).

Le méthotrexate : 25mg administré une fois par semaine pendant 16 semaines dans

les formes aigues, puis, 15 a 25 mg une fois par semaine pour maintenir la rémission, par voie
intra-musculaire ou sous cutanée. Celui-ci peut étre essayé lorsque le patient a développé une

intolérance aux thiopurines. (5,37,41)
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d. Les antibiotiques

Ils peuvent étre utilisés dans le traitement initial de la maladie de Crohn. Cependant,
le mécanisme exact des effets bénéfiques d’une antibiothérapie a large spectre n’est pas
connu. (41)

Le métronidazole (10 a 20 mg/kg/j pendant 4 a 8 semaines), la ciprofloxacine (500mg

2 fois par jour pendant 4 a 8 semaines) ou |’association des deux peuvent étre utilisés. (41)

e. Lesimmunosuppresseurs ou biothérapies

Les anticorps anti-TNFou (Tumor Necrosis Factor) sont indiqués dans les formes
modérées a séveres, dans les formes fistulisées de la maladie de Crohn et lorsque celle-ci est

corticorésistante.

L'infliximab (en induction : 5mg/kg en IV semaine 0, 2, 6 et en entretien : 5mg/kg en IV
toutes les 8 semaines) est utile dans le traitement des manifestations extra-intestinales. |l peut

aussi induire une longue période de rémission. Il assure le traitement de maintenance.

L'adalimumab (Humira®) et le certolizumab pégylé (Cimza®) sont indiqués pour

traiter les formes modérées a séveres.

Le facteur de nécrose tumorale a (TNF-a) joue un réle important dans la pathogenése
de la MC. L'inhibition du TNF-a entraine une régulation négative de l'inflammation ce qui
conduit a une rémission clinique rapide et soutenue. Les anticorps monoclonaux ciblant le
TNF- a sont fréquemment utilisés pour traiter la MC. A I'heure actuelle, cing inhibiteurs de
TNF-a (infliximab, etanercept, adalimumab, golimumab et certolizumab pegol) ont été
approuvés pour le traitement de maladies inflammatoires a médiation immunitaire. Parmi
ceux-ci, l'adalimumab présente la plus large gamme d'indications, ce qui montre son
excellente efficacité et sa tolérance. La principale limitation de |'utilisation des anticorps anti-
TNF- a est que les patients peuvent développer une tuberculose peu de temps aprés le début

du traitement, en raison de la neutralisation du TNF-a. (6,14,40)
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f.  Thérapie nutritionnelle

La nutrition entérale totale ou les compléments nutritionnels oraux peuvent s’avérer

efficace lorsque la maladie de Crohn est active.

Les patients, ayant subi une résection intestinale, ont parfois des signes de

malabsorption et peuvent nécessiter des compléments nutritionnels.

Cependant, le mécanisme d’action n’est pas clair et il existe un risque de rechute suite

a l'arrét de ce traitement. (5)

g. Chirurgie

Environ 80% des patients atteints de la MC auront recours a la chirurgie. (37)

L'indication de la chirurgie repose souvent sur les échecs des traitements médicaux.
(37) mais elle est souvent indiquée suite a la survenue de complications (abceés, fistules,
sténose, hémorragie) (41).

La récidive post-opératoire sera réduite par: I'arrét du tabac, le métronidazole

pendant 3 mois en période post-chirurgicale, la mésalazine ou |'azathioprine en suite de

traitement. (5)
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Figure 6: Synthese du traitement médicamenteux en fonction de la forme de la MC
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7. Complications

Les complications dans la maladie de Crohn ne sont pas rares et interviennent de facon
imprévisible.

D’aprés une étude récente dirigée par Kugathasan et son équipe (42), il a été
démontrée que les patients qui ont recu un traitement anti-TNFa précoce étaient moins
susceptibles d'avoir des complications pénétrantes que ceux qui n'ont pas recu de traitement

anti-TNFa précoce.

a. Les complications courantes

(37,41)
- Les abces: ils sont la conséquence de I'extension d’une fissure de la muqueuse
intestinale ou d’un ulcére. lls peuvent conduire a des perforations.

- L'obstruction intestinale : liée soit a une sténose inflammatoire et un cedéme soit a un

rétrécissement fibreux chronique. C'est une indication chirurgicale majeure mais
possibilité de traitement par corticothérapie si uniquement inflammatoire.

- Les |ésions ano-périnéales : fissures souvent multiples, fistules complexes, abces. Elles

entrainent un inconfort pour les patients et peuvent devenir invalidantes.

- La malabsorption : une atteinte inflammatoire ou une résection chirurgicale peut

entrainer une malabsorption généralisée. Une carence en vitamine B12 peut étre

également observée.

b. Les complications plus rares

- Pertes sanguines chroniques (peuvent entrainer une anémie ferriprive) ;
- Rectorragies massives ;

- Meégacdblon toxique ;

- Risque accru d’adénocarcinome lorsque la localisation est colique.

(37)
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c. Lescancers

Il existe un risque de développer un cancer colorectal au cours de la maladie de Crohn,
surtout si une partie importante du colon est touchée. Ce risque augmente avec la durée
d’évolution, le début de la maladie a un jeune age, de I'étendue de celle-ci et de I'existence

d’antécédents familiaux de cancers colorectaux sporadiques. (38,43)

En plus du risque de développer des tumeurs gastro-intestinales, les patients atteints
de maladies inflammatoires de l'intestin peuvent développer des tumeurs malignes
hématologiques ainsi que des lymphomes. (44)

Dans les atteintes trés anciennes de [Iintestin gréle, il existe un risque
d’adénocarcinome au sein des lésions inflammatoires de I'intestin gréle. Ce diagnostic reste

difficile et rare du fait de la découverte tardive de celui-ci. (2,38)

En conclusion, la maladie de Crohn est donc une maladie chronique qui se développe
des le plus jeune age. Le diagnostic de la maladie reste complexe du fait de son étiologie
plurifactorielle et encore peu connue. Il n’existe donc pas de traitement curatif et les
traitements proposés visent seulement a traiter les symptomes, soulager les patients et éviter
les récidives. Il est donc nécessaire d’avoir un suivi continu de ces patients lorsque la maladie

est diagnostiquée pour éviter les complications.
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Il.  LES MANIFESTATIONS ORALES

D’apreés la définition, la maladie de Crohn peut se manifester de la bouche a I'anus (3).
Il est donc important pour les chirurgiens dentistes d’apprendre a reconnaitre et analyser les
symptomes de la cavité orale.

Les Iésions orales chez les patients atteints de la maladie de Crohn peuvent intervenir
avant, pendant ou aprés I'apparition de symptomes gastro-intestinaux. Chez un tiers des
patients atteints, ces lésions peuvent précéder les symptdmes intestinaux. (45-47)

Cependant, 'apparition de ces |ésions orales reste rare. |l existe un retard diagnostic

important du fait de la méconnaissance de ces symptomes par les professionnels de santé.

1. Manifestations mugueuses

a. Historigue

En 1969, le premier rapport de cas de manifestations orales chez un patient atteint de
maladie de Crohn a été décrit par Dudeney. Apres biopsie de la lIésion et examen histologique,
celle-ci révélait un infiltrat lympho-plasmocytaire associé a des granulomes épithélioides a
cellules géantes. Il en conclut que la Iésion était associée a la MC. Ce fut la premiére apparition

littéraire sur ce sujet. (48)

En 1972, de nombreuses publications sont parues dont celle de Varley qui décrivait 3
cas de patients ayant une maladie de Crohn orale. Les deux premiers étaient associés a la MC

eme

intestinale. Le 3 cas a été diagnostiqué sur les lésions orales avant que les premiers
symptoémes gastro-intestinaux n’apparaissent. (49)

La méme année, Croft et Wilkinson réalisérent une analyse rétrospective sur 332
patients atteints de la MC. La prévalence du taux d’ulcérations oro-pharyngiennes était de 6%.

(50)

En 1974, Fedotin est I'un des premiers auteurs a parler de « maladie de Crohn de la
bouche ». Il propose donc que les patients atteints de MC doivent recevoir un examen buccal

pour déterminer I'activité de la maladie. (51)
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En 1975, Basu et al. ont réalisé une étude sur les manifestations orales de 100 patients
présentant la MC. IIs confirment que ces lésions orales sont semblables aux |ésions intestinales
et suggérent donc que le mécanisme serait di au méme processus inflammatoire. Ills décrivent
également la présence d’un taux d’IgA salivaire inférieur chez les patients ayant la MC. Celui-
ci étant connu pour étre un défenseur de la muqueuse orale, pouvait donc étre susceptible
d’entrainer une infiltration des antigénes bactériens dans la muqueuse orale. lls ont

également trouvé une prévalence de Iésions orales de 9% sur ces patients. (52)

En 1978, Bernstein et Mcdonald ont décrit, sur 22 anciens cas rapportés et sur 2

nouveaux cas, le type des lésions buccales et leurs localisations associées. (53)

En 1979, Tyldesley définit les différents diagnostics différentiels (tuberculose,
sarcoidose, maladie de Melkersson-Roshental, chéilite chronique granulomateuse) de la
maladie de Crohn suite a une étude sur 7 patients ayant des Iésions orales sans symptome
intestinales (54). En 1989, il détermina, apres une étude sur 10 ans avec Field sur les
manifestations orales, le terme de « maladie de Crohn orale » lorsque les symptémes et les

signes intestinaux sont absents (55).

De nombreux articles sur les |ésions orales ont été publiés depuis 1969, dont celle de Plauth
et al. qui ont réalisé une revue en 1991 rapportant les cas de 1969 a 1989. lIs ont conclu que
I’age médian de la présentation de symptomes oraux est de 22 ans et qu’ils sont plus présents
chez les hommes. (45)

Cependant, il réside de nombreuses incertitudes concernant la maladie de Crohn orale et son

mécanisme d’apparition. (56)

b. Description des lésions muqueuses

Les manifestations orales peuvent étre douloureuses et nuire a la bonne fonction orale
ou étre asymptomatique.
Les symptomes peuvent précéder de plusieurs mois ou années les manifestations

gastro-intestinales et représenter le seul élément diagnostic.
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Ces manifestations orales vont donc permettre d’orienter le diagnostic par analyse
clinique et histologique (grace a des biopsies).
Les manifestations orales peuvent étre spécifiques a la MC ou non spécifiques

(conséquences de traitement ou liées a la malnutrition). (57)

bl. Les manifestations muqueuses spécifiques a la MC

Les Iésions spécifiques sont moins fréquentes que les |ésions non spécifiques. Elles
peuvent se manifester : soit plusieurs mois ou années avant |'apparition des symptomes

intestinaux, soit de fagon concomitante. (57)

Elles vont se situer en général au niveau de la muqueuse buccale, de la gencive, des

levres, des régions vestibulaires et rétromolaires. (46,57,58)

D’un point de vue histologique, ces lésions sont semblables a celles retrouvées au
niveau de lintestin et présentent, au niveau microscopique, une inflammation

granulomateuse chronique, caractéristique a la MC. (48,57)(59)

Elles sont représentées par :

> Une chéilite granulomateuse : une tuméfaction labiale avec parfois des fissures

verticales (58,60—64)

Figure 7: Chéilites granulomateuses avec fissures
verticales. D’apres Aguirre et Nugent, Oral
Manifestation of Crohn’s disease. (60)

Figure 8: Macrochéilite d'apres Kastsanos and al.
Review article: non-malignant oral manifestations
in inflammatory bowel diseases. (55)
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Description : elle est caractérisée par une tuméfaction tendre et ferme, nodulaire ou diffuse
de la muqueuse labiale. Généralement indolore, les lévres sont le principal site de
manifestations orales de la MC. L'cedéme labial peut étre accompagné de fissures verticales
(douloureuses avec une accumulation de micro-organismes a l'intérieur de ces fissures) mais
également d’ulcérations ou de chéilites angulaires. La muqueuse labiale peut prendre un
aspect pavimenteux. La chéilite granulomateuse est une manifestation précoce de la MC qui

peut permettre d’établir son diagnostic avant toutes manifestations gastro-intestinales.

Localisation : principalement sur la levre inférieure mais peut concerner les deux levres.

> Lésions indurées hyperplasiques de la muqueuse orale formant des « lésions

polypoides » : (tag-like Iésions)

Figure 8: Lésions indurées hyperplasique.
D'apres Katsanos and al. Review article : non-malignant oral manifestations in inflammatory bowel diseases.
(60)

Description : Iésions polypoides, plis muqueux, indolores dans la muqueuse orale. Ce sont des

plis réticulaires blancs fermes a la palpation. Ces Iésions sont pathogmoniques de la MC.

Localisation : essentiellement sur la muqueuse vestibulaire (buccale et labiale) et au niveau

de la région rétromolaire.
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> Fissures et hyperplasie focale inflammatoire de la muqueuse donnant un aspect

pavimenteux : (cobblestone) (57,61)

Figure 9: Aspect en pavé de la muqueuse (cobblestone).
D'apres Katsanos and al. Review article : non-malignant oral manifestations in inflammatory bowel diseases.

Description : la muqueuse buccale est caractérisée par une tuméfaction nodulaire qui peut
s'ulcérer. L'ensemble de nodules diffus peut donner a la muqueuse cet aspect pavimenteux.
Les lésions se composent généralement de papules muqueuses qui produisent des plaques
fermes sur la muqueuse buccale. Cette muqueuse inflammatoire est recouverte par des
fissures ou des ulcérations linéaires qui peuvent étre parfois douloureuses. Tout comme les

Iésions indurées polypoides, elles sont pathognomoniques de la MC.

Localisation : elles sont principalement retrouvées au fond du vestibule. Elles peuvent

également se situer au niveau du plancher buccal, de la face interne des joues ou des lévres.
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> La gingivite granulomateuse (57,61)

Figure 10: gingivite granulomateuse (65)

Description : la gencive se présente comme érythémateuse, cedémateuse, hyperplasique,

diffuse avec ou sans ulcération. Elle est symptomatique (douleurs et sensibilités fréquentes).

Localisation : toute la gencive jusqu’a la ligne muco-gingivale peut étre touchée (gencive

marginale, attachée, papilles interdentaires).

» Ulcérations linéaires profondes

Figure 12 : Ulcération linéaire présente dans le vestibule (66)

D’aprés Antunes and al., Oral manifestations of Crohn’s disease

Description : perte de substance profonde (atteinte du tissu conjonctif) sur plage

érythémateuse de forme allongée avec des bords hyperplasiques. Elle est douloureuse et peut
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constituer I'un des motifs de consultation des patients. Elle peut prendre I'apparence d’une

fissure.

Localisation : principalement dans les zones rétro-molaires et au fond du vestibule.

Histologie des lésions muqueuses spécifiques

(52,57,60,62,67)

La maladie de Crohn orale révele pour les lésions spécifiques une inflammation
granulomateuse chronique caractérisée par des granulomes non caséeux.

Un agglomérat de cellules inflammatoires sans zone de nécrose est alors visible dans
ces lésions : des cellules géantes, des histiocytes épithélioides, des cellules de Langhans, des
cellules mononuclées, des lymphocytes et de monocytes. On retrouve également un réseau
vasculaire plus dense qui permet une augmentation du nombre de lymphocytes et de
monocytes.

Ces lésions spécifiques sont semblables a celles retrouvées au niveau de I'intestin d’un

point de vue macroscopique et microscopique. (cf partie 1.5.b. Histologie)

Figure 13 : Coupe histologique de gencive d’un patient présentant une maladie de Crohn orale
D’aprés Woo V. Oral Manifestations of Crohn's Disease: A Case Report and Review of the Literature. (68)
(a) Coupe a faible grossissement montrant |'épithélium squameux stratifié avec des lymphocytes intra-
épithéliaux dispersés (exocytose). Les tissus conjonctifs fibreux sous-jacents sont caractérisés par un infiltrat de
cellules inflammatoires chroniques et un granulome isolé (fleche) (hématoxyline et éosine, 40x).
(b) Coupe a fort grossissement montrant un granulome non-durci bien défini, composé principalement
d'histiocytes épithélioides et de lymphocytes (hématoxyline et éosine, 100x).
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b2. Les manifestations muqueuses non spécifiques a la MC

Les lésions orales non spécifiques a la maladie de Crohn sont plus fréquentes que les
Iésions spécifiques. Ces lésions non spécifiques sont dues en général a une inflammation
chronique, a des déficits nutritifs et a la médication. Le diagnostic différentiel de ces Iésions

est donc complexe. (44)

> Stomatite aphteuse ou lésions aphteuses récurrentes :

Figure 14 : ulcération aphteuse (56)

C’est la manifestation orale la plus retrouvée dans la maladie de Crohn. Ce sont
des ulceres ronds entourés d'un « halo » érythémateux avec une membrane centrale de
fibrine. Ces ulcérations peuvent étre caractérisées de « mineures » ou « majeures ». Les
ulcérations aphteuses mineures (2 a 4 mm de diamétre) sont le type le plus commun.

Les aphtes majeurs vont causer des symptomes plus séveres et sont plus larges (>
1 cm de diametre). Les aphtes peuvent se situer dans toute la cavité orale. La stomatite
aphteuse ne differe pas de la stomatite qui survient dans la population générale. Si des
ulcérations aphteuses sont présentes, il faudrait soupconner la présence d'une maladie
inflammatoire de l'intestin, bien que les symptomes intestinaux ne soient pas encore

présents.
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> Pyostomatite végétante :

Figure 15: pyostomatite végétante (67)

Macroscopiquement, la muqueuse orale est caractérisée comme cedémateuse et
épaisse. Elle se présente par des petites Iésions exophytiques pustuleuses de surface blanche
ou jaune crémeuse sur une plage érythémateuse. Il se trouve également des érosions
superficielles.

En dessous de la zone d’érosion se trouve une hypertrophie et un réseau de fissures
de la muqueuse. La confluence de ces Iésions aboutit au signe morphologique caractéristique
d'une « trace d'escargot ». Les altérations se produisent dans le vestibule frontal supérieur et
inférieur, sur la langue (figure 2) et la gencive, ainsi que sur le palais dur et mou.
Microscopiquement, il n'y a pas de granulomes dans les Iésions. Cette lésion reste rare dans

la maladie de Crohn orale.

Les autres manifestations buccales non spécifiques a la maladie de Crohn ne seront
pas décrites dans ce travail (14,44,45,57,64,67-72) :
» Chéilite angulaire ;
Hyposialie ;
Lymphoadénopathie mandibulaire persistante ;
Glossite et stomatite ;
Erythéme peri-oral ;
Abces oral récurrent ;

Lichen plan;

V V V V V V V

Candidose.
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c. Epidémiologie des lésions muqueuses

Du fait de nombreuses études portées sur I'analyse des lésions orales, I'incidence de
celles-ci peut varier en fonction des auteurs.

En 1972, Croft et Wilkinson ont trouvé un taux de prévalence du taux d’ulcération oso-
pharyngienne de 6% alors qu’en 1975, Basu et son équipe estimaient celui-ci a 9%. (50,52)

Aujourd’hui, le taux de prévalence de lésions buccales est estimé entre 0,5% et 20%
chez I'adulte. (46,73)

Il a également été démontré que I'apparition de manifestations orales dans la MC est
plus fréquente chez les hommes (avec un ratio de 1,5/1). (46)

La prévalence de Iésions orales chez les enfants ayant la MC est plus importante : 10 a

80%. (45,46,57,60,61,73,74)

d. Localisation

De nombreuses études concernant la localisation des Iésions de la maladie de Crohn
orale ont été faites.

En 1978, Bernstein et Mcdonald ont localisé les lésions, d’aprés une étude sur 22
patients, principalement sur les levres, le vestibule le palais, la gencive, la langue et le pharynx.
(53)

Puis en 1991, Plauth et ses collaborateurs ont établi un ordre de localisation. Les levres
étaient le site le plus fréquemment atteint suivi de la gencive, du vestibule, des parois
vestibulaires et de la mugueuse buccale. (45)

En 2002, Sheper tira les mémes conclusions que I'équipe de Plauth. (74)

Aujourd’hui, il a été démontré que les lésions orales de la maladie de Crohn peuvent
se situer sur toute la cavité orale avec une localisation préférentielle pour les lévres, la
gencive, le vestibule et la muqueuse orale. (46,60)

Une classification des différentes Iésions en fonction de leur localisation a été mise en

place. (Tableau 3) (60)
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7 Localisation orale Signes cliniques
Maladie de Crohn orofaciale Erythéme péri-oral
Tumeéfaction de la face
Chéilite granulomateuse
Gonflement labial et fissure
Ulcére linéaire
Nodules
Papules

Muqueuse orale Abces
Lésions aphteuses (mineur ou majeur)
Ulcere circonférentiel et linéaire
Lésion indurée hyperplasique
(Edéme oral diffus
Aspect pavimenteux de la muqueuse
Fissures
Pseudopolypes
Pyostomatis vegetans
Leucoplasie

Levres Chéilite angulaire
Induration et fissure labiale
Chéilite granulomateuse
Macrochéilite avec ou sans fissure
Lambeaux muqueux

Gencive Gingivite non spécifique
Hyperplasie gingivale granulaire
Palais Ulcérations
Dents Lésions parodontales : parodontite, réduction de I'os
alvéolaire
Caries
Langue Erosions : glossite et ulcéres
Amygdales Granulomatose amygdalienne
Glandes salivaires Fistule
Inflammation granulomateuse
Hyposialie

Tableau 3: Les différents signes cliniques de la MC en fonction de leur localisation.
D’aprés review : non-malignant oral manifestations in IBD. (60)

34



e. Diagnostic différentiel

Le diagnostic oral de la maladie de Crohn se fait donc par examen clinique et

histopathologique.

Wiesenfeld introduit en 1985 la notion de « granulomatoses oro-faciales » pour décrire
un ensemble de signes buccaux ressemblant a ceux de la maladie de Crohn orale sans
symptémes digestifs. On peut donc considérer que toutes les granulomatoses oro-faciales
avec granulomes non caséeux sont un diagnostic différentiel de la MCO (75,76) :

- Le syndrome de Melkersonn-Rosenthal,
- Lasarcoidose,
- La maladie de Wegener,

- Lachéilite granulomateuse de Miescher.

Il existe également d’autres diagnostics différentiels qui ne présentent pas de granulomes
non caséeux :

- Latuberculose

- La maladie de Behcet

- Les aphtoses buccales

- L'herpés

- Lacandidose cutanéomuqueuse chronique

- Lalépre

- Le syndrome d’Asher

(77)
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2. Manifestations dentaires

D ‘apres de nombreuses études, il a été prouvé que le risque carieux des patients

atteints de la maladie de Crohn était plus élevé que celui de la population générale. lls

présentent également un risque de récidive plus élevé. L'indice CAO (nombre total de dents

cariées, absentes ou obturées / le nombre total de patients examinés) est significativement

plus élevé chez ces patients. (14,78-80)

Ces manifestations résulteraient plus des conséquences de la maladie de Crohn et non

a l'action de la maladie en elle-méme sur le tissu dentaire. Elles seraient donc liées aux

traitements ou a des défauts de nutrition.

Il a été démontré que le processus de cariogénése peut étre lié a de nombreux facteurs
(62,78,79,81) :

Le syndrome de malabsorption ;

Des repas fractionnés et répétés (pour que les patients maintiennent leur poids) ;
Une alimentation plus riche en glucides (pour combler leur déficit nutritif. Les glucides
sont également plus faciles a digérer que les aliments gras et provoquent moins de
symptoémes gastro-intestinaux.) ;

La modification de certains composants salivaires conduisant a une sécrétion salivaire
réduite ;

La modification de la flore bactérienne : augmentation de Streptococcus Mutans et de
Lactobacilli. Les streptocoques transforment le sucre en acide lactique qui attaque
I’émail et les lactobacilles contribuent au développement et a la progression des caries.
Une augmentation de la plague dentaire (liée a un défaut d’hygiéne pendant les

phases actives de la maladie).
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3. Manifestations parodontales

Une augmentation de maladies parodontales a été démontrée chez les patients atteints
de la MC. En effet, des études ont démontré un taux plus élevé de parodontites par rapport

aux individus sains. (14,15,82-86)

Chez les patients atteints de la MC, il a été constaté :
- Une perte d'attache plus importante ;
- Une aggravation des poches parodontales ;
- Des récessions gingivales plus importantes ;
- Un saignement au sondage plus important ;

- Des mobilités dentaires induites par la maladie parodontale.

La parodontite est un état inflammatoire chronique qui a été initié par des organismes
gram-négatifs présents dans les structures de soutien dentaire. La progression de la maladie
se produit en raison de la réponse immunitaire de I'h6te aux bactéries, entrainant la

destruction du tissu conjonctif et de I'os alvéolaire. (82)

» Cause immunologique :

La réponse immunitaire inflammatoire est le facteur principal qui influe sur les lésions
tissulaires observées dans la maladie de Crohn et la parodontite. Par conséquent, de
nombreuses études supposent que la réponse inflammatoire pourrait étre le principal facteur

de risque positif de parodontite. (82)

La destruction des tissus parodontaux est amplifiée avec I'activation et I'amplification de
diverses cytokines (IL-1, IL-6, IL-8, IL-12, IL-16 IL-21 TNF-a...). Un stress oxydatif anormal,
similaire a la pathogenése de la maladie de Crohn, peut également contribuer a celle-ci.

Le role de I'lL-1, de I'IL-6, de I'IL-8 et de I'IL-12 a été établi dans la parodontite. (85)
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La surproduction d’IL-21 entraine, selon une étude de Mootha A. et al., une amplification
de l'inflammation locale en exagérant la réponse immunitaire de I’'héte. Cela intensifie les
dommages et la destruction des tissus et donc jouer un role important dans la pathogenese

de la maladie parodontale. (85)

D’aprés une autre étude récente menée par Gao et ses collaborateurs, la calprotectine
serait impliquée dans la progression de la parodontite. Une augmentation de cet
hétérodimere a été retrouvée dans le fluide créviculaire gingival des patients atteints de la
maladie de Crohn. Elle induirait une augmentation de la production des IL-6 et IL-8 dans les
cellules du ligament parodontal (exprimée dans les fibroblastes parodontaux) et également
une augmentation du facteur NF-KB. La calprotectine impliquerait une augmentation de

I'inflammation parodontale et favoriserait donc la progression des parodontites. (84)

Salvi et ses collaborateurs ont montré des niveaux faibles d'lIL-4 dans le fluide gingival.
Il serait associé a une augmentation de la destruction parodontale. Par conséquent, le niveau
d'IL-4 du fluide gingival pourrait étre un biomarqueur utile de la parodontite chez les patients

atteints de MC. (86)

» Cause microbiologique :

La maladie parodontale est déclenchée par un groupe spécifique de microorganismes
pathogenes (par exemple les bactéries a GRAM-).

Dans la maladie de Crohn, il existe une modification du microbiote oral. Une augmentation
de ces bactéries pathogénes va donc entrainer une exagération de la maladie parodontale.
(82)

S. aureus et S. anginosus sont des bactéries liées a des infections opportunistes. Elles

peuvent étre amplifiées lorsque le patient est atteint de maladie de Crohn. (82)
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Il a été démontré récemment que des especes, comme Campylobacter gracilis et
Treponema denticola, peuvent étre nocives pour les patients et leur parodontite, de plus, elles
différent entre les patients atteints de MC et les sujets sains dans les sites inflammatoires. (82)

Une autre étude récente a précisé que le microbiote salivaire peut affecter le
développement du microbiote intestinal car la salive s'écoule toujours dans le tractus gastro-
intestinal et, par conséquent, les bactéries salivaires ont de nombreuses possibilités
d'atteindre l'intestin. (82)

Il faudra cependant approfondir les recherches du fait de ces découvertes récentes pour
confirmer I’étiologie de ces maladies parodontales dans la maladie de Crohn.

Les auteurs ont également trouvé des niveaux salivaires de lysozymes réduits chez les
patients atteints de la MC et de parodontite. C’est une protéine exprimée par les neutrophiles,
les macrophages et les cellules épithéliales. Elle joue un réle important dans le systeme de

défense de I'hote. (82)

Les bactéries parodontales pathogénes altérent donc la réponse inflammatoire et jouent

un role majeur dans la pathogénése de la maladie parodontale. (14)

4. Au niveau osseux

Le métabolisme osseux des patients atteints de MC est modifié. Des découvertes
récentes ont montré que la perte osseuse est plus importante chez les patients atteints de la
MC. (87)

Les mécanismes exacts ne sont que partiellement compris, mais il a été déterminé que
la thérapie par corticostéroide, I'hypovitaminose D, I'hypocalcémie, I'hypogonadisme, la
malnutrition et le tabagisme sont des facteurs de risque a I'ostéoporose. (87)

Ces facteurs pourraient prendre part a |'association entre la MC et la parodontite, ce

qui contribue a I'augmentation de la perte osseuse alvéolaire. (82)

Une étude récente a montrer un taux de fractures plus élevé chez les patients atteints

de maladie de Crohn. (88)
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Il existe une hypothése actuelle sur la modification de la qualité osseuse des patients
atteints de la MC. Elle serait liée entre autre a la diminution de densité minérale osseuse. Les
trabéculations osseuses a la mandibule seraient plus clairsemées et provoqueraient donc un
risque de fracture plus important. Des études plus approfondies devront étre faites pour en

connaftre la cause (88)

Figure 16: Différence de densité osseuse entre un individu sain et un individu atteint. (89)

A gauche (patient sain): La radiographie présente une trabéculation dense avec de petits espaces inter-
trabéculaires.

Au milieu (patient potentiellement atteint) : une trabéculation mixte dense et peu encombrante avec de petits
espaces inter-trabéculaires dans des espaces cervicaux et des espaces plus grands apicalement.

A droite (patient atteint) : une trabéculation éparse avec de grands espaces inter-trabéculaires et des trabécules
presque invisibles.

Il a été constaté, dans une autre étude récente, une réaction auto-immune suite a la
pose d’un implant chez les patients atteints de MC. L'implant, inerte et biocompatible chez les
individus sains, peut étre reconnu comme un corps étranger chez les individus malades. Cela
pourrait donc affecter |'ostéointégration des implants. De plus, du fait des carences
nutritionnelles rencontrées chez ces patients, la cicatrisation osseuse autour de I'implant peut
étre déficiente. Les patients atteints de la MC présenteraient donc un risque majoré de perte
précoce d’'implant. (14,90)

Il faudrait d’avantages d’études avec un échantillonage plus grand pour clarifier I'effet

de la maladie de Crohn sur la réussite d’implantation. (88)
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5. Au niveau salivaire

L'inflammation des glandes salivaires secondaires a été décrite comme une autre
manifestation orale de la MC. Une fistule peut se créer dans les glandes salivaires et ainsi créer

des infections buccales récurrentes et une hyposialie. (60)

Certaines enquétes ont porté sur les altérations salivaires chez les patients atteints de
la maladie de Crohn. (14,90-92)

Les auteurs ont analysé la composition du microbiote salivaire des patients atteints de
MC. lIs ont montré que le nombre de bactéries pathogénes était significativement plus élevé
avec une diminution simultanée des protéobactéries. Cela contribue donc a la dysbiose du

microbiote oral. (60)

Des analyses de biomarqueurs immunologiques ainsi que des médiateurs de
I'inflammation dans la salive des patients atteints de la MC ont été faites.

Il en résulte des modifications salivaires au niveau :

» Des médiateurs de I'inflammation :

L'activité anormale des lymphocytes Th17 et T helper sont a I'origine des maladies auto-
immunes. Les patients atteints de la maladie de Crohn ont une capacité accrue pour
I'induction des lymphocytes Th17 et Th1 au niveau muqueux. Il existe donc une augmentation
de certains facteurs pro-inflammatoires dans la concentration salivaire, en particulier si la

maladie est active. (14,82)

Aleksandra Nielsen et ses collaborateurs ont rapporté des niveaux salivaires accrus d'IL-

6 chez les patients atteints de MC. (93)

La mesure de I'lL-6 salivaire pourrait constituer une méthode supplémentaire

d'évaluation et de surveillance de I'activité de la maladie. (14,56,82,93)
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La concentration d’'IL-6 et du TNF-a dans la salive serait a |'origine des |ésions orales

mugqueuses spécifiques. (14)

Dans une maladie de Crohn active, les niveaux d’IL-1B, IL-6 et TNF-a salivaires sont plus
élevés. Ces cytokines peuvent étre utilisées comme marqgueurs de la MC, mais d’autres études

doivent étre faites pour confirmer cette hypothése. (56)

Les auteurs ont conclu que des niveaux plus élevés de certains facteurs pro-
inflammatoires dans la salive des patients atteints de la MC, confirment l'implication du

tractus gastro-intestinal s'étendant dans la cavité buccale. (83)

Cependant, on ignore encore si |'état inflammatoire dans la cavité buccale des patients
atteints de MC est la cause ou la conséquence de déséquilibres dans le microbiote salivaire ou

de la réponse immunitaire locale. (90)

» Des immunoglobulines :

Basu et al. ont montré une sécrétion d’IgA de la salive parotidienne diminuée chez les
patients atteints de MC active. (52)

Comme la sécrétion d'IgA de la parotide est réduite avec l'activité de la maladie
intestinale, il a été suggéré en hypothése que les mécanismes immunologiques locaux
peuvent étre responsables du développement des lésions orales. Les médiateurs biologiques
sont libérés lorsque les lymphocytes sont sensibilisés par les antigenes de bactéries

pathogenes. Il en résulterait un développement conséquent de Iésions inflammatoires. (52)

Cependant, de nombreuses études notamment celle de Halme et al, ont noté des taux
d’'IgA, I1gG, d’'IgM et d’amylase plus élevés dans la concentration salivaire totale des patients
atteints de la MC par rapport aux individus sains. Mais cette équipe a souligné que cette

différence n’était pas significative. (91,94,95)
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De nombreuses controverses résident sur la modification du taux d'immunoglobulines,
de nouvelles études scientifigues devront étre faites afin de pouvoir aboutir a cette

conclusion.
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I1l. ROLE DE L'ODONTOLOGISTE

1. Dépistage/Diagnostic positif

Pour permettre le diagnostic, un bilan dentaire complet doit étre réalisé par le
chirurgien dentiste. Celui-ci va reposer sur un interrogatoire précis, un examen extra et intra-
oral, une analyse histologique des Iésions aprés biopsie et des examens complémentaires (test
salivaire, biologique et immunologique).

Le diagnostic sera plus ou moins difficile si la manifestation orale est isolée ou bien si
elle est associée a une atteinte intestinale connue.

Une collaboration entre le chirurgien dentiste et le gastro-entérologue sera alors

primordiale.

a. L’interrogatoire

C'est une étape cruciale en odontologie. L'anamnése du patient repose dans un
premier temps sur le motif de consultation puis sur un questionnaire médical guidé.

Seule la qualité des informations recues permetta une bonne orientation diagnostique.

Le questionnaire médical comprend :

- L'age du patient (sujets jeunes pour la MC)
- Les antécédents médicaux :

o Avez-vous une pathologie générale connue ? si oui, étes-vous suivi par un

médecin traitant ou un spécialiste ?

o Quel est I'indice de sévérité de votre maladie ?

o Avez-vous déja eu des complications suite a votre pathologie ? Si oui, lesquels ?
- Traitements médicamenteux : Prenez vous des médicaments ? Si oui, lesquels ?
- Signes, symptémes : avez-vous des symptomes ? Sont-ils douloureux ? Si oui, avez-

vous pris un traitement suite a la manifestation de ceux-ci ?
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- Allergies : Médicamenteuses ou alimentaires ?

- Antécédents familiaux (présence ou non de pathologies qui peuvent étre héréditaires)

- Tabac, alcool et autres addictions : Fumez-vous ? Si oui, combien de cigarettes par
jour?

- Hygiéne dentaire : Combien de fois par jour vous brossez-vous les dents ? Utilisez-vous

le fil dentaire ou des brossettes inter-dentaires ?

Suite a celui-ci nous pourrons nous retrouver face a deux cas de figures :

- Le patient sait qu’il a une MC : il consulte pour un contréle, suite a I'apparition de
symptémes ou suite a la demande du gastro-entérologue avant une chirurgie ou une
administration de nouveau traitement (par exemple : immunosuppresseurs).

- Le patient ne sait pas gu’il est atteint : il consulte pour un contréle ou suite a

I'apparition de symptémes.

b. L’examen clinique

L’'examen clinique est identique pour chaque patient. Il a pour but de dépister les
différentes lésions de la sphere orale. Il est systématique et doit s’effectuer dans un premier

temps sur les parties externes de la cavité orale puis sur les parties internes.

b.1. L’examen extra-oral

Il est basé sur les principes d’inspection et de palpation des téguments de la sphere
orale. Il permet alors de décrire I'éventuelle présence de lésions extra-orales (localisation,

étendue, volume, symétrie, consistance, sensibilités, etc..).

b.2. L’examen intra-oral

Le chirurgien dentiste va dans un premier temps analyser la muqueuse orale au niveau

de la face interne des joues, de la langue, du plancher buccal, du palais dur et mou, du voile
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du palais et du vestibule. Cela permettra de détecter I'éventuelle présence de Iésions
muqueuses anormales.
Dans un second temps, le chirurgien-dentiste examine |'état général des dents et du

parodonte. Il évalue également I’hygiene du patient (présence de plague et de tartre).

Pour compléter les bilans dentaires et parodontaux, le praticien pourra effectuer des
examens radiographigues complémentaires (radiographie panoramique, rétro-alvéolaires,

bite-wing, cone-beam CT...).

L’examen clinique a donc pour but de déterminer les signes objectifs d’une pathologie.

Cependant, des analyses complémentaires sont nécessaires pour diagnostiquer une maladie,

ou pour établir un lien entre une Iésion et sa pathologie.

c. Analyse histologique des biopsies

Lorsque le chirurgien-dentiste remarque une lésion muqueuse, il doit effectuer une

biopsie pour permettre I'analyse histologique au laboratoire d’anatomo-pathologie.

La biopsie de cette Iésion comprend des parties saines et pathologiques. De plus, elle
doit étre suffisamment grande et profonde pour mettre en évidence des granulomes

épithélioides spécifiques.

L’analyse histologique permet alors de révéler la présence ou non de granulomes non
caséeux. Selon Plauth, le taux de détection de granulomes non caséeux dans la MC orale est
de 67 a 77%. (45)

Cependant, le praticien ne doit pas exclure la possibilité de diagnostic de la MC si
I’analyse histologique ne montre pas de granulome non caséeux.

La biopsie orale seule est donc insuffisante au diagnostic de la MC. Elle devra étre

complétée par une endoscopie ou des examens complémentaires pour le confirmer. (96)
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d. Examens complémentaires

Ils vont compléter I'examen clinique et I'analyse histologique éventuellement

effectuée. lls peuvent comprendre :

- Les tests salivaires : c’est un moyen fiable et rapide. Un échantillon de salive a I'aide

d’un coton tige ou d’une bandelette est prélevé chez le patient. Il va permettre
d’analyser les niveaux des différentes cytokines pro-inflammatoires (IL-6, TNFa, etc...),

des immunoglobulines (IgA, 1gG, 1gM), et la concentration en amylase.

- Les examens biologiques: le principal est le bilan sanguin. Il va permettre de

rechercher :
o Des signes généraux de l'inflammation: augmentation de la vitesse de
sédimentation et de la protéine C réactive ;
o Des signes de malnutrition : carence en vitamine B12, folate, zinc, fer, etc... ;
o Des dysfonctionnements du systeme immunitaire : NFS augmentée, taux de

plaguettes élevées, taux d’hémoglobine diminué.

e. Collaboration avec le gastro-entérologue et autres professionnels de santé

Lorsque le diagnostic tend en faveur d’une maladie de Crohn, le chirurgien-dentiste

doit référer le patient chez un gastro-entérologue pour le confirmer.
Une fois le diagnostic établi, la collaboration avec le gastro-entérologue et les
différents professionnels de santé (médecin traitant, pédiatre s’il s’agit d’'un patient jeune,

etc...) devient primordiale pour la prise en charge du patient.

Cette coopération permet au chirurgien-dentiste :
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- De mieux connaitre les différents traitements pris par le patient et les éventuels
risques associés ;

- Dessignaler la présence de lésions orales liées a la MC au gastro-entérologue ;

- De modifier éventuellement une prescription en collaboration avec ceux-ci ;

- D’établir des programmes de prévention spécifique au patient.

Un meilleur suivi sera donc fait grace a la communication entre les différents

professionnels de santé.

2. Traitements des lésions

De nos jours, il n’existe pas de consensus pour la gestion des soins en odontologie chez les
patients atteints de la MC. La forte incidence de caries, de parodontites et de diverses
manifestations muqueuses implique la nécessité d'une collaboration entre les différents

spécialistes médicaux et dentaires. (14)

Le traitement des patients atteints de la MC vise a réduire l'inflammation et maintenir les
périodes de rémission le plus longtemps possible. Le choix du traitement dépendra donc de la
fréquence des périodes de poussée, de la portée de la maladie, de sa gravité et de la présence
de manifestations extra-intestinales. (40)

Le traitement idéal devrait contréler efficacement l'inflammation sans provoquer une

immunosuppression ou des effets indésirables. (40)

Les manifestations orales précédent souvent le début des symptomes intestinaux et, par

conséquent, les dentistes doivent connaitre les signes pathogmoniques de la MC. (14)

Les patients atteints d’'une maladie de Crohn devraient étre suivis fréquemment pour

évaluer |'état dentaire et parodontal. (14)

48



L'importance d'une bonne hygiéne bucco-dentaire doit étre soulignée chez ces patients

car ils négligent généralement leur santé orale en raison de leur état général. (14)

L'objectif du traitement des lésions orales chez les patients atteints de MC est de
diminuer la douleur, d'accélérer la cicatrisation des lésions et de prévenir les infections

secondaires. (14)

L'approche multidisciplinaire entre le chirurgien dentiste et le gastro-entérologue est

primordiale pour convenir d’un traitement adéquat pour la guérison de ces lésions ainsi que

pour réduire les symptomes généraux de la maladie.

a. Traitement des lésions muqueuses

La premiere étape du traitement des lésions orales est de contréler la maladie gastro-
intestinale. Aucun traitement particulier n’est nécessaire pour les lésions orales si le patient
est traité par des traitements systémiques. Les symptomes oraux s’atténueront au cours du

temps en association avec ces traitements. (57,60,96)

Cependant, il se peut que les manifestations orales soient indépendantes ou précédent
les symptOmes gastro-intestinaux. Il sera donc nécessaire de fournir au patient un traitement

adéquat pour soigner ces symptomes.

Il existe deux types de traitements des lésions orales : soit par voie locale (topique),

soit par voie systémique. (44,57,60)

Ils comprennent les injections intra-lésionnelles, les pommades, les cremes et les
bains de bouche. Ces traitements topiques peuvent entrainer une disparition complete des

symptoémes oraux. (44,60)
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Le traitement médical topique peut commencer par des cremes de corticostéroides,
des bains de bouche de 5-ASA, des anesthésiques locaux pour soulager la douleur (exemple :
Lidocaine a 2%), des pates anti-inflammatoires non stéroidiennes et/ou des antiseptiques
locaux pour prévenir des infections secondaires. (44,60)

En cas de non-réponse, il est possible d’utiliser des immunosuppresseurs topiques
(thalidomide, tacrolimus 0,5mg/kg) et des injections intra-lésionnelles répétées de
corticostéroides (1% d’hydrocortisone jusqu’a 3 fois par jour) pendant 2 a 6 mois.

Sur la base des symptomes du patient et des résultats obtenus, le traitement topique

peut également étre combiné avec un traitement systémique. (44,60)

Ils sont généralement prescrits par le gastro-entérologue (chapitre 1.6 : traitements
de la maladie de Crohn) mais peuvent également étre prescrits par le chirurgien-dentiste pour

le traitement des lésions orales. (60)

La combinaison de stéroides systémiques (0,5-1 mg / kg) avec de /'azathioprine (2-

2,5 mg / kg) est une option avec une efficacité rapportée de jusqu'a 50% de cas de MC orale.

L'administration d'agents anti-TNFa a des doses habituelles a rapporté des résultats
satisfaisants. L'infliximab a démontré une efficacité remarquable chez une série de patients

atteints d’'une MC orale et également dans les formes plus complexes.

La thalidomide peut également se révéler efficace dans les forme plus réfractaires.
L'administration a long terme (3-6 semaines) d'antibiotiques oraux (tétracycline,
érythromycine, pénicilline, métronidazole), de kétotiféne et de sulfasalazine a des doses

habituelles a également été préconisée pour ces cas difficiles a traiter. (60)

Le chirurgien-dentiste peut également prescrire une thérapie nutritive en premiere
intention ou en complément des traitements topiques et systémiques s’il estime que

I'apparition des lIésions est liée a un déficit alimentaire. (60)
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Il existe également des traitements chirurgicaux qui viennent en derniére intention.

Cependant, leur but est surtout a visée esthétique ou réparatrice. (60)

Indication de traitement des Iésions orales les plus fréquentes :

» La stomatite aphteuse :

Le traitement comprend des suppléments nutritionnels et un traitement
médicamenteux topique ou systémique. Le choix thérapeutique dépend de la gravité des

symptomes, du type et du nombre de Iésions aphteuses.

Ilinclue les stéroides (topigues ou systémiques) comme premiére ligne de traitement,

des anesthésiques topigues, des antiseptiques (bain de bouche) ou des anti-inflammatoires

non stéroidiens. Lorsque les Iésions aphteuses sont nombreuses et tres pénibles, les stéroides

systémiques, les agents immunosuppresseurs et le thalidomide sont indiqués. (44)

» La chéilite angulaire et la glossite :

Elles sont souvent causées par |'anémie et la malnutrition. Dans ces cas, le

remplacement du fer, de la vitamine B12, de I'acide folique et du zinc est nécessaire.

La cheillite angulaire peut également étre causée par des champignons (Candida spp.)

qui sera traitée par des antifongiques topiques (par exemple, la nystatine, le miconazole, le

kétoconazole ou le clotrimazole) ou des bactéries (Staphylococcus aureus ou streptocoques

bémolytiques) qui sera soignée par une combinaison de mupirocine ou d'acide fusidigque et

1% de creme d'hydrocortisone. (44)

> Lacandidose :

Le plus souvent, les infections orales surviennent a la suite d'un traitement
médicamenteux immunosuppresseur. La candidose en est l'infection la plus fréquente. Elle

n'exige pas l'interruption thérapeutique.
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Les options de traitement comprennent la nystatine, 'amphotéricine B, le miconazole,

le fluconazole, le kétoconazole ou le clotrimazole topique. (44)

> Cobblestone :

Le traitement consiste a administrer des stéroides topiques en plus du traitement de
I'atteinte intestinale. Dans les affections les plus sévéres, des stéroides systémiques peuvent

étre utilisés. (57)

» Ulceres profonds douloureux ou macrochéilites résiduelles :

Des injections intra-lésionnelles de stéroides concentrés pourront étre administrées a
libération lente. Si les symptomes persistent, il est possible d’appliquer du tacrolimus topique
(0,5mg/kg). En cas de résistance, la prise de traitement systémique par corticothérapie,

biothérapies (infliximab, adalibumab), le thalidomide, et le méthotrexate est possible. (96)
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Traitements des Iésions muqueuses de la maladie
de Crohn orale

Traitements topiques :

- Bain de bouche
antiseptique
Corticostéroides (creme,
pommade, injection)
Antibiotiques (créme)
Antimycotiques (creme)

Thérapie nutritionnelle :
Régime alimentaire riche en
folate, fer, zinc, vitamine D,

etc.

Traitements chirurgicaux :
Réparateurs, esthétiques

Figure 17 : Traitement des Iésions muqueuses de la maladie de Crohn orale
D’aprés Review article: non-malignant oral manifestations in inflammatory bowel diseases (60)
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b. Traitement des lésions dentaires

(62,78,79,81)

La thérapeutique idéale des lésions dentaires serait essentiellement ciblée sur la
prévention et les conseils nutritionnels.

Il est primordial que les patients atteints de la maladie de Crohn soient informés du
risque accru de lésions carieuses.

Dans la pratique clinique, ces patients doivent étre sensibilisés sur les conséquences
des altérations des habitudes alimentaires. Nous avons vu que les patients présentent une
négligence face a I'hygiéne, au fractionnement des repas et une alimentation plus riche en
glucides. Il serait donc utile que le chirurgien dentiste controle I'état dentaire et la motivation

du patient régulierement pour éviter la formation de nouvelles lésions carieuses.

Le praticien devra également effectuer les soins dentaires classiques si le patient
présente des lésions carieuses (restaurations en composite ou CVI, traitement endodontique,
restaurations prothétiques si la perte de substance est trop importante).

Le praticien pourra également appliquer un vernis fluoré tous les 6 mois en prévention

du risque carieux.

Des rendez-vous de contrdle (tous les 3 a 6 mois en fonction de I’état dentaire) et des

programmes de prévention seront donc nécessaires.

Une recherche plus poussée devrait se concentrer sur le développement de

programme de prévention individuel adapté aux besoins du patient atteint de la MC. (79)

c. Traitement des lésions parodontales (97)

Il existe une augmentation significative de maladies parodontales chez les patients

atteints de la MC. Cependant, le traitement de ces lésions sera identique a celui d’un patient
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sain. Une thérapeutique initiale globale sera donc entreprise par le chirurgien dentiste et
comprendra des séances de :

- Motivation a I'hygiéne,

- Détartrage,

- De surfacage si les poches parodontales sont supérieures ou égales a 4mm

Des rendez-vous de contréle a J30 et J60 seront programmer pour évaluer la

motivation a I’hygiene du patient.

Une réévaluation parodontale sera faite a J90. En fonction des résultats, des chirurgies
correctrices seront proposées (lambeaux de débridement si les poches sont toujours
supérieures a 4mm). Des chirurgies régénératrices pourront étre envisageables en fonction

du cas.

Une thérapeutique parodontale de soutien sera également mise en place par le

chirurgien-dentiste pour maintenir les résultats obtenus aprés le traitement des lésions

parodontales.
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3. Précautions générales en odontologie

a. Précaution a I’'égard du stress

Nous savons aujourd’hui que le stress est un facteur de risque de la maladie de Crohn
et peut donc provoquer des poussées. (4,24)

Le chirurgien-dentiste devra alors réduire I'état d’anxiété du patient et le contréler.
Pour cela, il doit en confiance le patient, le détendre et expliquer les éventuels traitements
ou soins dentaires a effectuer. |l peut également de prescrire des traitements sédatifs (de type
hydroxyzine tels que I'’ATARAX® pour le sujet jeune). Les médicaments permettront de

réduire cet état de stress avant les séances de soins.

b. Précaution a I’égard I’anesthésie

Il n’existe pas de précaution particuliere a I'égard de 'anesthésie locale.

Le chirurgien-dentiste devra cependant étre vigilant quant aux vasoconstricteurs chez

un patient présentant un risque d’ostéoporose. (88)

c. Précaution a I'égard du risque infectieux

Les patients traités par immunosuppresseurs ou immunomodulateurs présentent un

risque plus important de développer des infections.
Le chirurgien-dentiste doit alors prendre des précautions en fournissant au patient une
antibioprophylaxie (prise unique de 2g d’amoxicilline 1h avant le rendez-vous et en cas

d’allergie aux pénicillines 600mg de clindamycine) pour les actes a haut risque infectieux. (98)

En cas d’infection bucco-dentaire, le praticien prescrira une antibiothérapie curative

adaptée aux besoins du patient.
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La suspension temporaire des traitements immunosuppresseurs ou
immunomodulateurs pourra étre également prise par le professionnel de santé s’il considere
que le risque infectieux est trop important. La communication avec le médecin traitant et/ou
le gastro-entérologue sera alors primordiale pour la coordination des soins et de I'arrét des

traitements. (99)

L'odontologiste se doit également de respecter les regles d’hygiéne, d’asepsie et

d’antiseptie pour minimiser le risque infectieux, mais ceci est valable pour tous patients. (100)

d. Précaution a I'égard du traitement

Il existe un risque d’interactions médicamenteuses en fonction des traitements pris
par le patient. Le chirurgien dentiste doit alors étre vigilant lors des éventuelles prescriptions

et connaitre les différentes interactions médicamenteuses.

Les AINS et 'acide acétylsalicylique sont contre-indiqués chez les patients atteints de

maladie de Crohn car ils peuvent interagir avec les autres traitements mais également parce

gu’ils provoquent une aggravation des symptomes de la maladie. (2)

e. Précaution en implantologie

La pose d’'implant n’est pas contre indiquée chez les patients présentant la MC.
Cependant, il existe un risque d’échec d’ostéointégration suite aux carences nutritives, aux
traitements et de |I’éventuelle réaction auto-immune se produisant autour de I'implant.

Le chirurgien dentiste devra donc évaluer la balance bénéfice/risque lors de la pose
d’implant.

L'implantologie est néanmoins déconseillée lors des phases d’activités de la maladie.

(88,101,102)
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CONCLUSION

Les patients atteints de maladie de Crohn (MC) occupent donc une place de plus en

plus importante dans la pratique quotidienne du cabinet dentaire.

Du fait de la complexité de cette maladie, les chirurgiens dentistes doivent s’informer

des différents signes cliniques, des traitements et des complications de celles-ci.

Lors de I'examen clinique, les chirurgiens dentistes doivent également étre capables
de reconnaitre les différentes manifestations orales liées a la maladie de Crohn. Cela
permettra de fournir des diagnostics précoces, des soins appropriés aux patients et de les

orienter vers les gastro-entérologues.

La collaboration entre le gastro-entérologue et le chirurgien dentiste est alors
primordiale, d’'une part pour la confirmation de ce diagnostic, et d’autre part pour s’informer

des différents traitements prescrits aux patients.

Des études sont actuellement en cours afin de comprendre l'origine de ces
manifestations orales. En effet, il a été constaté une corrélation entre la réponse immunitaire

et microbiologique au niveau intestinal et oral. Il sera donc nécessaire de clarifier ce lien.

D’autre part, une étude suggere un risque d’échec précoce d’ostéointégration suite a
la pose d’implant dentaire. Le risque existe, mais il devra étre confirmé par de nouvelles

études avec un plus grand nombre d’échantillon.
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Liste des abréviations

AINS : anti-inflammatoire non stéroidien

AZA : Azathioprine

CDAI : Crohn’s Disease Activity Index

CDEIS : Crohn’s Disease Endoscopic Index of Severity
HAS : Haute autorité de santé

Ig : Immunoglobuline

IL : Interleukine

Indice CAO : Indice dents Cariées Absentes Obturées
IV : Intraveineuse

IRM : Imagerie par Résonnance Magnétique

MC : Maladie de Crohn

MCO : Maladie de Crohn Orale

MDP : Muramyl dipeptide

MICI : Maladies Inflammatoires Chroniques de I'Intestin
NOD?2 : nucléotide-binding oligomerization domain 2
PCR ou CRP : Taux de Protéine C Réactive

PGN : Peptidoglycane

TNFo : Tumor Necrosis Factor o
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CHETBOUN Levana — Maladie de Crohn : manifestations orales et role de 1’odontologiste

Th. : Chir. dent. : Marseille : Aix —Marseille Université : 2017

Rubrigue de classement :  Chirurgie orale

Résumé : La maladie de Crohn est une affection inflammatoire granulomateuse chronique qui touche
tout le tube digestif. Elle évolue par période de poussées alternées de périodes de rémissions. Il
subsiste une réelle difficulté dans le diagnostic et la prise en charge des malades (pas de traitement
curatif). En outre, il existe de nombreuses manifestations extra-digestives, notamment au niveau oral,
encore peu connues des chirurgiens-dentistes.

Notre travail consistera donc a décrire la maladie de Crohn, puis & détailler les différents types de
manifestations orales provoquées par celle-ci. Enfin, nous définirons le réle de 1’odontologiste dans
le diagnostic précoce de cette maladie ainsi que dans la prise en charge des patients atteints.

Mots clés :

Maladie de Crohn
Maladie de Crohn orale
Manifestations orales
Prise en charge

CHETBOUN Levana — Crohn’s disease: oral manifestations and role of the dental practitioner

Abstract: Crohn’s disease is a chronic granulomatous inflammatory disease that affects all the
digestive tract. It tends to come and go, sometimes going into remission for long periods of time.
There is a real difficulty in the diagnosis and management of patients (no curative treatment).
Moreover, there are many extra-digestive manifestations, especially at the oral level, still little known
to dentists.

Therefore, our work will be to describe Crohn’s disease, then to specify different types of oral
manifestations caused by this one. Finally, we will define the role of the dental practitioner in the
early diagnosis of this disease as well as in the management of the patients affected.

MeSH :

Crohn’s disease
Oral crohn disease
Oral manifestations
Management
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