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La cicatrisation muqueuse endoscopique est-elle
un nouvel objectif therapeutique dans les MICI ?

Objectif pédagogique

- Savoir dans quelles circonstances la
cicatrisation muqueuse doit étre
considérée comme le nouvel objec-
tif thérapeutique

Introduction

L’histoire naturelle des maladies
inflammatoires chroniques intestinales
(MICI) est marquée par I’apparition de
complications telles que sténoses, fis-
tules et cancers digestifs, nécessitant
généralement de recourir a la chirur-
gie. Ainsi, le risque de résection intes-
tinale au cours de la maladie de Crohn
(MCQ) est estimé a pres de 70 % et celui
de colectomie au cours de la recto-
colite hémorragique (RCH) avoisine les
30 % [1]. Ce constat d’échec peut étre
da soit a l'utilisation de traitements
insuffisants, soit a un usage inappro-
prié de traitements potentiellement
efficaces, mais prescrits trop tardi-
vement. Ainsi, la stratégie classique
d’escalade thérapeutique progressive,
reposant sur une réponse graduée des
traitements selon I'intensité des symp-
tomes et le profil évolutif de la maladie,
a montré son inefficacité a controler
la maladie et a éviter les complica-
tions [2]. Récemment, certains médi-
caments ont démontré leur capacité a
induire une cicatrisation muqueuse
endoscopique (CME), elle-méme sus-
ceptible d’améliorer le pronostic des
MICI. L’idée de considérer la CME
comme un nouvel objectif thérapeu-

tique au cours des MICI dans le but
d’en améliorer le pronostic revét
aujourd’hui une place majeure.

La cicatrisation muqueuse endosco-
pique n’est pas intégrée dans les scores
d’activité des MICI et n’est toujours
pas définie de facon consensuelle.

La principale difficulté réside dans le
fait qu’il n’existe pas, a 1’heure
actuelle, de définition consensuelle de
la CME. Ceci provient du fait que les
différents scores endoscopiques utili-
sés dans les MICI, bien que nombreux,
sont surtout des scores d’activité,
cotant la sévérité des lésions obser-
vées, et peu adaptés a évaluer,
a contrario, la disparition des lésions
et la cicatrisation muqueuse. Les
lésions endoscopiques muqueuses ont,
dans les MICI, une valeur pronostique.
Elles constituent I’étape initiale de la
survenue de complications puisque
c’est a partir d’elles que se développent
les lésions plus séveres, ulcérations
creusantes pour la maladie de Crohn
(MC) et la rectocolite hémorragique
(RCH), et sténoses, fistules puis abces
pour la MC. Ainsi, il a été montré
qu’au cours de la maladie de Crohn,
la présence de lésions endoscopiques
séveres était un facteur de risque
chirurgical [3]. La meilleure preuve du
caractére pronostique des lésions
endoscopiques est probablement
apportée par l'utilisation du score de
récidive postopératoire établi par
Rutgeerts [4]. Ce score comporte
quatre grades en fonction de la sévé-
rité et de I'é¢tendue des lésions de
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I'iléon sus-anastomotique, a distance
d’une résection iléo-colique. Le travail
original avait montré que ce score
était le meilleur facteur prédictif de
récidive clinique apres résection iléo-
colique. Le score de Rutgeerts est
actuellement utilisé dans tous les
essais thérapeutiques de maintien de
la rémission apres résection chirurgi-
cale de la MC. En dehors de la situa-
tion de la récidive postopératoire, le
CDEIS (Crohn’s disease endoscopic
index of severity) établi par le GETAID
est le score validé le plus largement
utilisé [5]. Il repose sur I'évaluation de
la présence de neuf lésions élémen-
taires (ulcérations cicatrisées, ulcé-
rations aphtoides, superficielles ou
creusantes, pseudo-polypes, érythéme,
cedéme et sténoses ulcérées et non
ulcérées), sur cing segments (iléon,
coOlon droit, colon transverse, colon
gauche, sigmoide et rectum), en indi-
quant le pourcentage de surface lésée
et ulcérée de chacun des segments. Un
travail ultérieur du GETAID a tenté
d’établir des seuils du CDEIS pour
définir la rémission endoscopique et
la réponse a une corticothérapie, en le
comparant a une évaluation globale
qualitative. La rémission pouvait étre
définie par un CDEIS inférieur a 6 ou
7 avec une sensibilité de 86 % ou 92 %
(n = 155) et une spécificité de 88 % ou
82 % (n = 72) respectivement [6]. La
réponse au traitement consistait en
une baisse du CDEIS = 4-5 points avec
une sensibilité de 78 ou 70 % (n = 107)
et une spécificité de 68 ou 84 %
(n = 38) respectivement [6].
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Un nouveau score endoscopique uti-
lisé dans la maladie de Crohn a été
proposé par Daperno et al. en 2004 [7].
Ce score comporte quatre parametres :
taille des ulcérations, surface ulcérée,
surface lésée et présence d'une sté-
nose. Chaque parametre est coté de O
a 3 pour chacun des cing segments
digestifs. Il s’agit officiellement d'une
version simplifiée du CDEIS, appelée
SES-CD pour Simplified Endoscopic
Score for Crohn’s disease, mais qui en
pratique n’a pas été validée et ne
semble pas plus simple a I'usage. De
plus, ce score est incapable de mettre
en évidence une diminution des
Iésions car il ne comporte pas d’échelle
visuelle analogique mais un score
fonction de la taille des ulcérations.
Aussi, peut-on observer des variations
importantes de la taille des ulcérations
sans retentissement sur le score ! A la
différence du CDEIS, le SES-CD n’est
donc pas adapté a ’évaluation de la
CME, sauf pour les situations extrémes,
relativement rares, ou toutes les
Iésions ont régressée.

Plusieurs scores d’activité endoscopique
de la RCH ont également été développés.
Le score de Baron [8], le plus ancien, a
I'avantage de la simplicité, et repose sur
la présence ou non de saignement
mugqueux. [l n’est quasiment plus utilisé
en tant que tel, mais fait partie du score
composite de I'UC-DAI [9], récemment
utilisé dans les études ACT1 et ACT2
ayant évalué I'efficacité de I'infliximab
dans la RCH en poussée [10].

L'UC-DAI (Ulcerative colitis-Disease
Activity Index) ou « score Mayo » est
un indice d’activité clinico-endosco-
pique proposé dans la RCH. La RCH
est dite active lorsque le score Mayo
est entre 6 et 12, les scores les plus
¢élevés traduisant les formes les plus
séveres. Les lésions sont dites modé-
rées a séveres lorsque le sous-score
Mayo endoscopique est = 2. Dans les
études ACT1 et ACT2 [10], la réponse
clinique a I'infliximab était définie par
une diminution du score Mayo
= 3 points et = 30 % par rapport au
basal, avec une diminution concomi-
tante du sous-score de saignement
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rectal = 1 point, ou un sous-score
absolu = 1. La rémission clinique était
définie par un score Mayo < 2, sans
aucun item > 1 point. La cicatrisation
muqueuse endoscopique était définie
par un sous-score endoscopique < 1.
L'indice d’activité endoscopique de
Rachmilewitz [11] comporte quatre
items et peut évoluer de 0 a 12 . Cet
indice, complet et précis, est largement
utilisé dans les essais thérapeutiques.
Il comporte les principaux items a
relever lors d'une endoscopie pour
RCH, mais ne fait cependant pas la
distinction entre ulcérations superfi-
cielles et creusantes et semble surtout
adapté aux poussées d’intensité
minime & modérées. Le score d’activité
clinico-endoscopique de Powell-Tuck
est adapté aux poussées d’intensité
minime ou modérée. Il est peu utilisé
et la classification endoscopique
est sommaire (muqueuse fragile ou
saignement spontané) [12].

Ainsi, les différentes études utilisant
ces scores d’activité ne permettent pas
de caractériser une CME. Les premiers
travaux belges la définissaient par
I’absence de toute ulcération, sur
I’ensemble des segments coliques et
iléaux examinés, chez un patient
ayant au préalable au moins un seg-
ment colique ou iléal siege d'ulcé-
ration(s) [13]. Dans ce cas, la présence
de lésions moins séveres, comme la
fragilité muqueuse, ’aspect granité,
I’érythéme, n’était pas incompatible
avec le statut de « cicatrisation
muqueuse endoscopique ». A I'excep-
tion de quelques études, la corrélation
entre les lésions endoscopiques et
histologiques (infiltrat inflammatoire)
n’est pas précisée [14].

Capaciteé des traitements
des MICI a induire
une CME (Tableau 1)

Dérivés salicylés

Les différents traitements disponibles
ne sont pas toujours d’efficacité compa-
rable dans les MICI. Ainsi, contraire-

ment a la MC, au cours de la RCH, les
dérivés salicylés (5-ASA) en traite-
ment topique ou général, permettent
habituellement une ameélioration
endoscopique, voire une cicatrisation
histologique. Dans deux essais controlés
randomisés en double aveugle versus
placebo incluant 517 patients [15], une
nouvelle forme de dérivé salicylé, la
meésalazine MMX, était associée a une
CME dans 32 % des cas a 8 semaines
(doses : 2,4 et 4,8 g/jour) versus 16 %
dans les groupes placebo.

Anti-TNFo

Les anti-TNFa ont démontré leur effi-
cacité a obtenir une CME dans la MC
et la RCH avec un niveau de preuve
élevé. Dans la MC, les anti-TNFa. ont
été les premiers traitements a per-
mettre une CME spectaculairement
rapide. Ainsi, un essai controlé rando-
misé publié en 1999, avait évalué chez
30 patients atteints de MC réfractaire,
I'effet & court terme d’une seule per-
fusion d’infliximab (IFX) ou de pla-
cebo [14]. A 4 semaines, 95 % des
ulcérations recto-sigmoidiennes et
plus de 75 % des ulcérations de I'iléon,
du colon droit et du transverse, avaient
disparu dans le groupe infliximab.

Plus récemment, ’analyse d'un sous-
groupe de patients [16] inclus dans
I’essai ACCENT1 [17], suivis par
endoscopie a l'inclusion puis a 10 et
54 semaines, a été publiée. Pour
mémoire, dans I’étude ACCENT1 éva-
luant I’efficacité de I'I[FX en entretien,
les patients répondeurs aprés une
premiére perfusion étaient randomisés
en trois bras : placebo, IFX toutes
8 semaines a 5 mg/kg ou 10 mg/
kg [17]. A 54 semaines, le taux de
CME complete était significativement
plus élevé chez les malades traités en
entretien toutes les 8 semaines par
rapport aux malades traités de facon
épisodique (50 % wversus 7 %,
p = 0,007) [16]. L'essai SONIC a
confirmé ces résultats sur 1'effet
« cicatrisant » de I'I[FX. 508 patients
atteints de maladie de Crohn active
(CDAI entre 220 et 450), naifs d’anti-



Tableau 1. Efficacité des traitements sur la cicatrisation muqueuse endoscopique au cours des MICI

Traitements CME Délai d’action Type MICI Niveau de preuve
5-ASA + 4-8 semaines RCH A
Infliximab + 4-10 semaines MC, RCH A
Adalimumab + 12 semaines MC A
Certolizumab + 10 semaines MC B
Thiopurines + 16-24 semaines MC B
Meéthotrexate + 12 semaines MC C
%;Cclr(z)slli);ﬁzle + 4 semaines RCH C
Corticoides - MC B

5-ASA : dérivés salicylés ; CME : cicatrisation muqueuse endoscopique ; RCH : rectocolite hémorragique ; MC : Maladie de Crohn.

TNF et d’IS ont été randomisés en trois
bras : azathioprine (AZA) 2,5 mg/kg/
jour + perfusions placebo (n = 170),
infliximab (IFX) 5 mg/kg en induc-
tion puis/8 semaines + placebo oral
(n = 169) et infliximab + azathioprine
(n = 169) [18]. La cicatrisation
muqueuse endoscopique a 6 mois,
définie par I'absence d’'ulcération en
endoscopie, était observée chez 44 %
des patients avec I’association IFX +
AZA, 30 % avec IFX seul et 17 % avec
I’AZA seul [18] (Fig. 1).

Cette efficacité semble étre partagée
par les anti-TNFa. de derniére généra-

tion. Dans 'essai EXTEND, 129 patients
ont ét¢ randomisés pour recevoir un
traitement continu par adalimumab
ou un placebo apreés un traitement
d’induction par adalimumab [19]. Le
critéere principal de jugement était
I’absence de lésions muqueuses a la
semaine 12. Dans le groupe traité,
28 % et 24 % des patients étaient cica-
trisés aux semaines 12 et 52, contre
respectivement 13 % (p = 0,046) et
0 % (p < 0,001) dans le groupe placebo.
Il a été également montré que le

certolizumab-pegol permettait d’obte-
nir, a 10 semaines, une diminution de

Cicatrisation endoscopique a 26 semaines
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Figure 1. Essai SONIC. Cicatrisation muqueuse endoscopique a 26 semaines,
d’aprés Colombel et al. [18]

44 % du CDEIS (étude MUSIC) [20],
mais il s’agissait d'une étude ouverte,
donc non exempte de critiques.

L'efficacité de I'I[FX dans la RCH est
également démontrée, notamment par
les essais ACT1 et ACT2 avec des taux
de cicatrisation endoscopique (définie
par un score de Mayo endoscopique
< 1) de 60 % a 8 semaines, 50 % a
30 semaines et 46 % a 54 semaines [10].

Immunosuppresseurs

L’azathioprine (AZA) a été associée a
une cicatrisation muqueuse endosco-
pique et histologique, iléale (40 %
des patients) [13] et colique (70 % des
patients) [21] de la MC. LAZA a éga-
lement démontré sa supériorité sur le
budésonide pour obtenir et maintenir
une CME et histologique au cours de
la MC [22]. Dans un essai contrdlé,
59 0b des patients traités par AZA,
contre 12 % des patients sous budé-
sonide (p = 0,001) étaient en rémission
endoscopique compléte a un an [22].
L'obtention d’'une CME et histologique,
iléale et colique, a également été
rapportée avec le méthotrexate, mais
il s’agissait de travaux non contro-
1és [23], ou de séries de faibles
effectifs [24].

Dans la RCH, les données manquent
pour définir réellement l'efficacité de
I’AZA et du MTX. En revanche, la
ciclosporine, réservée au traitement
des colites aigués graves au cours
desquelles les lésions endoscopiques
observées sont séveres, permet
d’obtenir, en cas de succes clinique,
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une amélioration rapide des lésions
histologiques [25]. Le tacrolimus
(FK506) a été évalué avec succes dans
un essai controlé randomisé au cours
de la RCH réfractaire : dans le groupe
recevant la dose permettant d’obtenir
les concentrations sériques les plus
élevées (10 a 15 ng/mL), une CME était
observée dans 79 % des cas [26].

Corticoides

Contrairement a leur grande efficacité
pour controler les signes d’activité cli-
nique des MICI, les corticoides, quelle
que soit leur forme, n’ont pas été mon-
tré comme des traitements permettant
d’obtenir la CME au cours de la MC.
Ainsi, méme utilisés a forte dose et de
facon prolongée au cours de la MG, ils
n’induisent une amélioration endo-
scopique que chez 30 % seulement des
patients en rémission clinique [5]. On
peut supposer que 1’absence de cica-
trisation muqueuse sous corticoides
peut étre en partie liée a l'effet anti-
prolifératif de ces traitements, freinant
de ce fait 1a régénération tissulaire. En
revanche, au cours de la RCH, il
semble exister un effet des corticoides
pour induire une cicatrisation des
lésions, mais sans toutefois permettre
le maintien de la rémission.

Valeur pronostique
de la CME

Des études récentes ont évalué 1'im-
pact de la CME sur le cours évolutif
des MICI.

Réduction des hospitalisations
et du risque de chirurgie

Une étude norvégienne portant sur le
suivi d'une cohorte de 513 RCH durant
5 ans, avant I’ére des anti-TNFaq, a
montré que la cicatrisation endo-
scopique obtenue 1 an apres le dia-
gnostic initial était associée a un dimi-
nution significative du risque de
colectomie a 5 ans (RR : 0,22, IC95 % :
0,06-0,79) [27]. Pour la cohorte de
227 patients atteints de MC, la cica-
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trisation endoscopique a 1 an du dia-
gnostic initial était également associée
a une réduction du recours a la chirur-
gie a 5 ans, mais sans atteindre la
significativité [27]. C’est avec I'IFX
que l'intérét de la CME sur le cours
évolutif des MICI a été le plus étudié.
Dans les analyses secondaires de
I'essai ACCENT1, il a été montré que
le traitement d’entretien régulier
(qui permettait d’obtenir le meilleur
taux de cicatrisation endoscopique
compleéte) était associé a une réduction
significative des hospitalisations ulté-
rieures (p = 0,047) et du recours a la
chirurgie, en comparaison avec l'uti-
lisation de I'IFX a la demande [16]. Les
patients pour lesquels une cicatrisa-
tion complete endoscopique était
observée au cours du suivi de I'essai
ACCENT!1 étaient moins souvent hos-
pitalisés que les patients non cicatrisés
(18,8 % versus 28 %, p = NS) [16].
Plus récemment, I’expérience d'un
centre de référence belge sur l'utilisa-
tion a long terme de I'IFX dans une
cohorte rétrospective de plus de
600 patients a été rapportée. Parmi les
214 patients chez lesquels un suivi
endoscopique était disponible avant
et pendant le traitement, 77 % des
patients en traitement régulier et 61 %

des patients en traitement discontinu
par IFX avaient une CME prolongée.
Cette étude confirmait parfaitement
les données d’ACCENT 1, avec une
meilleure efficacité des traitements
continus, et une réduction du risque
de chirurgie a long terme chez les
patients cicatrisés (14 % contre 38 %
avec un suivi médian de 22 mois) [28].

Réduction du risque de rechutes

Une preuve supplémentaire du béné-
fice de 'obtention d’'une CME comme
objectif thérapeutique dans la MC est
fournie par I'analyse prospective a
long terme de I'essai « step-up - top-
down » [29]. Dans ce travail, 73 % des
patients traités dans le bras « top-
down » (IFX et immunosuppresseurs
combinés d’emblée, puis arrét de I'IFX
apreés induction), versus seulement
30 % des patients du bras « step-up »
atteignaient une cicatrisation endos-
copique a I'issue des 2 ans [29] de
I’é¢tude. Cette rémission endoscopique
était définie par un score endosco-
pique SES (simplified endoscopic
score) de 0. L'extension du suivi a
montré que 62 % des patients cicatri-
sés a 2 ans (score SES a 0) restaient en
rémission a 4 ans sans corticoides et
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sans anti-TNF versus seulement 18 %
des patients qui avaient gardé des
lésions endoscopiques a 2 ans (SES
entre 1 et 9), p = 0,03 [30] (Fig. 2).

Dans la RCH, une analyse rétrospec-
tive des données des essais ACT1 et 2
(évaluant I'TFX dans la RCH) a montré
que les patients ayant un score endos-
copique bas a 8 semaines (MAYO < 1),
avaient un risque inférieur de rechute
a la semaine 30, par rapport aux
patients ayant des scores endosco-
piques plus élevés [10]. Des données
issues d’'un essai ayant inclus
78 patients avec RCH active sont éga-
lement disponibles. Aprés 6 semaines
de traitement local et oral de 5ASA,
les patients ont recu 12 mois de trai-
tement oral en entretien. Dans ce tra-
vail, les patients en rémission clinique
et endoscopique a 6 semaines avaient
un risque de rechute clinique a 1 an
de 23 % versus 80 % pour les patients
en rémission clinique mais gardant des
signes endoscopiques d’activité
(p < 0,0001) [31].

Qualité de vie

Dans la RCH, au cours de laquelle
I’activité endoscopique est plus simple
a évaluer, car une rectosigmoidoscopie
suffit généralement, de nombreuses
données établissent une bonne corré-
lation entre scores de qualité de vie et
activité endoscopique, indépendam-
ment du traitement utilisé [32].

Sélection des patients
pour arrét thérapeutique

Dans I’étude STORI du GETAID, éva-
luant le devenir des patients atteints
de MC ayant interrompu un traitement
par IFX, la présence de signes d’acti-
vité endoscopique méme minimes,
définis par un CDEIS = 2 au moment
de I'arrét de I'[FX, était un facteur
indépendant de rechute [33]. Ainsi,
lorsqu’on envisage une réduction thé-
rapeutique, ou l'arrét de tout traite-
ment, la vérification préalable que les
patients sont en « rémission pro-
fonde » (incluant la CME) devrait étre
une condition sine qua non.

Réduction théorique
du risque de cancer

Des travaux récents suggeérent que
I'inflammation muqueuse résiduelle
histologique au cours de la RCH est
associée a un risque accru de dévelop-
per un cancer colique a plus long
terme. En effet, dans une étude cas
(n = 68)/témoins (n = 136), I'analyse
multivariée montrait une corrélation
significative entre inflammation
endoscopique ([OR = 2,54] IC 1,45-
4,44), inflammation histologique
([OR = 5,13] IC 2,36-11,14) et risque
de cancer colorectal [34]. Ces données,
ajoutées aux risques accrus de cancer
corrélés a la durée et 'é¢tendue de la
colite [35] ainsi qu’au caractére pro-
tecteur des dérivés salicylés [36], sug-
gérent que la CME pourrait étre un
objectif visant a réduire le risque de
cancer au cours des MICIL.

Bénéfices/risques

de la recherche d’obtention
d’une cicatrisation
muqueuse endoscopique
(Tableau 2)

Malgré le bénéfice actuellement
démontré de la CME au cours des
MICI, son réle en tant qu’objectif thé-
rapeutique en soi fait actuellement
I'objet de controverses. Aujourd hui,
mémes les traitements les plus puis-
sants permettant d’obtenir une cica-

trisation endoscopique rapide, comme
la ciclosporine et les anti-TNFa, ne
sont que suspensifs. Ainsi, est-il fré-
quent de voir réapparaitre les lésions
inflammatoires, au méme endroit,
apres 'arrét de ces traitements [17].
Utilisés comme ils le sont actuelle-
ment, c’est-a-dire tardivement, en cas
de maladie corticodépendante et sou-
vent résistante aux immunosuppres-
seurs, les anti-TNFoa n’ont pas permis
de modifier le cours évolutif des MICL.
Les résultats a long terme de 1’étude
« step-up/top-down » plaident pour
une utilisation plus précoce de ces
traitements, mais d’autres études
de stratégies sont nécessaires pour
entériner cette pratique.

Le role émergent de I'obtention d'une
CME est également souligné par le fait
que la CME est actuellement un des
objectifs principaux des essais en
cours testant les nouvelles biothéra-
pies des MICI (MLNOO2, certolizumab,
anti-intégrines). Cependant, 1'intérét
d’une utilisation précoce d’anti-TNFa,
associés ou non aux immunosuppres-
seurs, est a mettre en balance avec les
risques infectieux et peut-étre néo-
plasiques associés a ces traitements.

Vers une CME
non endoscopique...

L'intérét de I'obtention d’une cicatri-
sation muqueuse semble majeur et sa
vérification utile pour le suivi des

Tableau 2. Principaux éléments de la controverse
autour de la cicatrisation muqueuse endoscopique (CME) comme objectif thérapeutique

En faveur de la CME

Contre la CME

La présence de lésions endoscopiques sévere
augmente le risque de chirurgie [3]

Pas de définition consensuelle de la CME

La réapparition de lésions endoscopiques,
augmente le risque de récidive clinique
postopératoires [4]

Complexité des scores endoscopiques actuel
qui restent inadaptés pour caractériser
la CME

L'obtention d'une CME est associée
a une diminution du risque de rechutes,
d’hospitalisations et de chirurgie [27, 28, 30]

Risques d’effets secondaires en cas

de majoration des traitements pour obtenir

la CME chez les patients en rémission clinique
mais pas endoscopique

La CME permet de sélectionner les patients
pouvant envisager de réduire/interrompre
leurs traitements [41]

CME probablement insuffisante
pour qualifier la rémission au cours de la MC,
dont I'atteinte peut étre transmurale

La CME pourrait étre associée a une réduction
du risque de dysplasie/cancer intestinal [34]

Nécessité d’examens endoscopiques,
donc invasifs, pour vérifier la CME
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patients. Cependant, en pratique cli-
nique, les limites résident dans les
caracteres invasifs et coliteux des exa-
mens endoscopiques requis pour
controler 'obtention de la CME. II faut
donc privilégier le développement de
moyens d’évaluation non endosco-
pique de I'activité de la maladie. Ces
derniers seront probablement intégrés
au sein de scores composites, qui
pourront allier des marqueurs bio-
logiques inflammatoires sériques
(CRP) [37] et/ou fécaux (lactoferrine,
calprotectine) [38] et des examens
morphologiques endoscopiques (vidéo-
capsule intestinale ou colique) et/ou
radiologiques (entéro-IRM, colo-IRM,
échographie). Parmi ces derniers, la
colo-IRM a fait récemment 1'objet
d’'une comparaison avec la coloscopie
au cours de la MC. L'IRM permettait
une bonne discrimination des lésions
muqueuses, entre cedéme et ulcéra-
tions, et le score de lésions radio-
logiques était bien corrélé avec le
CDEIS [39]. L'entéro-IRM a fait I'objet
d’'une comparaison avec les lésions
histologiques présentes sur des pieces
opératoires iléo-coliques de MC, avec
une excellente détection et classifica-
tion des lésions inflammatoires [40].
Ces résultats suggeérent que 1I'IRM
pourrait permettre une évaluation non
invasive de l'activité des MICI, mais
rien n’est actuellement connu sur
I'intérét de cet examen a évaluer
I'obtention d’'une CME.

Conclusion

L'obtention d’'une CME devrait étre un
objectif majeur dans la prise en charge
des MICI, car elle est associée a une
évolutivité meilleure a court et moyen
terme, et pourrait permettre, a contrario,
de sélectionner les patients chez qui
une réduction thérapeutique est envi-
sageable. Cependant, la question pra-
tique de savoir s’il faut intensifier le
traitement chez un patient asympto-
matique, mais avec persistance de
lésions endoscopiques, n’est pas
encore résolue, notamment du fait de
l’augmentation probable du risque
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infectieux par la majoration des trai-
tements. D’autres interrogations per-
sistent, & savoir comment obtenir une
cicatrisation prolongée, puisque les
traitements actuels, tels qu’ils sont
utilisés, ne sont que suspensifs ?
L'utilisation précoce de biothérapies
dans T'histoire des MICI permettra-t-
elle une cicatrisation prolongée et une
modification du cours évolutif de ces
pathologies ? Par ailleurs, un enjeu
pratique important est de s’accorder
sur une définition simple et consen-
suelle de la CME, d’harmoniser et sim-
plifier les scores endoscopiques actuels
afin qu’ils soient facilement utilisables
par tous. Enfin, ’avenir est probable-
ment au développement de marqueurs
non invasifs d’activité ou de cicatri-
sation muqueuse tels que les mar-
queurs fécaux (calprotectine, lacto-
ferrine) ou les examens radiologiques,
au mieux combinés dans des indices
composites. En 2010, on peut consi-
dérer que la CME est 1'objectif théra-
peutique « ultime » au cours de la RCH,
et I'objectif thérapeutique « minimal »
au cours de la MC !
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Les 5 points forts

@ La définition de la cicatrisation muqueuse endoscopique, non consensuelle,
repose sur la diminution des scores endoscopiques d’activité ou la simple
disparition des ulcérations.

@ Dans la RCH, la cicatrisation muqueuse endoscopique peut étre obtenue
par les dérivés 5-aminosalicylés, les corticoides, les analogues des purines,
la ciclosporine et les anti-TNFa.

® Dans la maladie de Crohn, actuellement la cicatrisation muqueuse
endoscopique peut étre obtenue par les analogues des purines, le métho-
trexate et les anti-TNFa.

@ La cicatrisation muqueuse endoscopique est associée a une diminution
des taux d’hospitalisation et de chirurgie.

@ Les nouvelles approches diagnostiques de la cicatrisation muqueuse
(marqueurs biologiques, imagerie) devraient permettre une diminution du
recours a I’endoscopie.

Question a choix unique

Question 1

Parmi les bénéfices associés a I'obtention d'une CME, lequel n'est pas démontré ?

A. Diminution du risque de poussée

B. Diminution du risque d’hospitalisation

C. Diminution du risque de chirurgie

D. Diminution du risque de cancer rectotocolique

E. Sélection des patients a moindre risque de rechute apres arrét d'un anti-TNF

Uododd

Question 2

Tous les traitements suivants sont capables d'induire une CME avec un bon niveau de preuve au cours
de la maladie de Crohn sauf un, lequel ?

. Corticoides

. Thiopurines

. Méthotrrexate
. Infliximab

. Adalimumab

ooood
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Question 3

Quelle est la proposition vraie ?

. La CME est bien définie par le score UC-DAI

. La CME est bien définie par le score de Rachmilewitz

. La CME est bien définie par le CDEIS

. La CME est bien définie par le SES-CD

. Aucun de ces scores endoscopiques ne définit précisément la CME
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